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核酸標的低分子、ハンチントン病、トリプレットリピート病、リピート

多点同時ラマン計測装置の開発
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　ハンチントン病は、遺伝子上のCAG 3塩基の繰り返し
配列（リピート）が異常に伸びることが原因の神経変性
疾患である。リピートが長ければ長いほど重症となるこ
とが知られており、患者の神経細胞でも徐々にリピート
が伸びて症状の進行につながる。こうしたリピートの伸
長には、CAG繰り返し配列による特徴的なDNA構造が関
与すると考えられている。
　今回、大阪大学神経内科学の研究グループは、同産業
科学研究所・中谷教授により創成された、CAGリピート
が形成する特徴的なDNA構造に結合する核酸標的低分
子ナフチリジンアザキノロン（NA）に、異常に伸長した
CAGリピートを短縮させる作用があることを見出した。本
研究成果により、ハンチントン病の原因となる伸長した
CAGリピートを短縮して正常化するという究極の遺伝子
治療への道がひらけた。またこの治療法はCAGリピート
の伸長が原因である脊髄小脳失調症など他の神経疾患
へも同じ原理で効果が期待される。

医学系研究科 特任准教授（常勤）中森　雅之

核酸標的低分子によるハンチントン病の
リピート短縮治療

産業科学研究所 教授 中谷　和彦

工学研究科　物理学系専攻
教授 藤田　克昌

特任助教 畔堂　一樹医学系研究科 教授 望月　秀樹

研究の概要

　ラマン散乱光は、試料分子構造固有の振動エネル
ギーを反映する波長を分光分析する手法であり、非侵
襲に成分分析が可能である。そのため、ラマン分光は
様々な分野で分析技術の一つとして活用が期待され
る。しかし、ラマン散乱光は励起光のおおよそ100万分
の1程度の極めて微弱な光であるため、一般には測定点
1点につき、1回あたり数秒、場合によっては数分の測定
時間が必要である。多数の試料を分析する場合には、非
常に長い時間を要する。
　本研究では、光学系を工夫することで、多点同時に、
高い集光効率でラマンスペクトルを取得する方法を提
案し、ハイスループット検出が必要な場面での活用を目
指している。市販の96穴マイクロウェルプレート上の96
の試料を同時に分光分析する装置の開発に成功し、ア
プリケーション開発を進めている。

研究の概要

　本研究成果により、これまで治療法がなかったハンチ
ントン病や脊髄小脳失調症などの神経難病の治療開発
につながる。リピートが異常に伸長しておこる病気には、
他にも筋萎縮性側索硬化症や筋強直性ジストロフィーな
どがあり、これらの原因となる異常伸長リピート全般を
対象とした核酸標的低分子創薬にも期待がもてる。

社会実装に向けた将来展望 　ラマン分光分析にかかる時間が大幅に短縮できれ
ば、製薬・創薬のスクリーニング試験、再生医療における
細胞診断、食品製造現場における品質管理、セキュリ
ティ面での爆発物の分析などへの幅広い応用が期待で
きる。ラマンスペクトルという豊富な情報を多点同時検
出する価値は高い。我々は、既に、開発した試作機をもと
に、製薬・創薬におけるアプリケーション開発や、さらな
る高感度化を目指して開発を続けている。

社会実装に向けた将来展望
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