
 
 

 
自治医科大学 分子病態治療研究センター 心血管・遺伝学研究部 松本 歩 准教授、松村 貴由 

教授、小児科 田島 敏広 教授、山形 崇倫 客員教授、愛知県医療療育総合センター 発達障害研

究所 野田 万理子 研究員、永田 浩一 部長らのグループは、神経系において重要な役割を果た

す GAP43 蛋白の不安定性が神経発達障害や骨格異常を引き起こすことを明らかにしました。 

今回、その研究成果が「Scientific Reports」誌に 2024 年 12 月 30 日付けで公開されましたの

で、松本准教授に研究の背景と詳細について伺いました。 
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知的障害、神経発達障害、低身長、骨格異常をもつ患児を経験したことがきっかけです。何ら

かの遺伝性疾患が疑われたのですが、染色体検査に異常はありませんでした。また、本症例に近

い症状を示す Silver-Russell 症候群というものがあるのですが、この症候群に特徴的な遺伝子変

化も認めませんでした。そこで、この症例はこれまでに報告のほとんどない稀な疾患ではないか

と考え、全エクソーム検査(WES)を行いました。当院小児科では、表現形について十分検討し、

他の遺伝学的検査などで既知の疾患に当てはまらない症例についてのみ WES の適応を慎重に判

断しています。 
 

GAP43 蛋白は、主に神経系に発現しており、神経軸索の成長や分岐を制御します。これまで

にも、この蛋白と神経疾患の関連が報告されていましたが、その詳細には不明な点が多く残され

ていました。 

今回の研究では、WESにより GAP43遺伝子の変異が疾患の原因であることが推測されました。

そこで、この遺伝子変異がどのような異常をひきおこすかを解析し、この遺伝子変異によって産

生される GAP43 蛋白質が不安定になることを培養神経細胞及びマウスの脳内で確認しました。

さらに、子宮内電気穿孔法（エレクトロポレーション）という手法を用い、マウス胎児神経細胞

の GAP43 蛋白を減少させると、脳対側半球への軸索伸長を抑制し、樹状突起の形成も減少させ

ることがわかりました。 

これらの研究結果により、GAP43 が脳の発達において重要な役割を果たしていること、そし

て、遺伝子変異による GAP43 の不安定化が神経発達障害や骨格異常を引き起こすことが明らか

になりました。今回の研究成果は、GAP43 の異常がどのように人間の疾患に繋がるのかについ

て理解を深める一助となることが期待されます。 
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GAP43 遺伝子変異の知的障害、発達障害への関与を報告 

Q1. 研究のきっかけを教えてください。 

Q2. 今回の研究成果を教えてください。 



 遺伝情報には、生涯変化しない、血縁者間で一部共有される、非発症保因者の診断ができ

る場合がある、出生前・着床前検査に利用できる場合がある、などの特性があり、不適切に扱

われた場合には、被検者および被検者の血縁者に社会的不利益がもたらされる可能性もあり

ます。 

このため、当院の遺伝カウンセリング室では、遺伝子検査施行前に検査のメリットとデメリ

ットを十分に説明します。検査結果が期待と異なる場合でも納得できるよう、自己決定してい

ただくことが重要です。クライエントが自主的に遺伝学的検査を受けるかどうかを決定でき

るようサポートし、遺伝学的検査の結果がどのように今後の治療や予防に役立つのか、具体的

なアクションプランを一緒に考えていきます。 

遺伝子検査施行後は、単なる結果の説明だけでなく、今後の健康管理や検診の必要性、リス

クのある家族にどのように対応すべきかについても詳細に説明します。症例によっては、次子

の出生前診断や着床前診断についても情報提供し、クライエントが十分に理解したうえで選

択できるようサポートしています。 

このように遺伝カウンセリングではクライエントが抱える多くの問題に向き合い、その状

況に適応していくことを支援する必要があります。このため、当院の遺伝カウンセリング室で

は、担当医師だけでなく、認定遺伝カウンセラーの若林寛子さんや、小児科、産婦人科、神経

内科、外科、循環器内科など各科の専門医と連携してカウンセリングを行っています。認定遺

伝カウンセラー制度は、2002 年に発足し、現在では当大学院を含む全国 29 大学院に認定遺

伝カウンセラー認定養成課程が開設されています。当大学院は北関東唯一の認定遺伝カウン

セラー養成施設として、今後も当地域における遺伝性疾患診療体制の充実に貢献していきた

いと考えています。 
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Q3. 遺伝子検査施行前後の家族の精神的ケアはどのようにしていますか？ 


