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研究要旨 

様々な不整脈に罹患した1,298例においてSCN5Aプロモーター領域の遺伝子検査を行いっ

た。Brugada症候群、特発性心室細動、洞不全症候群、心臓伝導障害ないしは心房細動に罹患

した症例においてSCN5Aプロモーターの変異を同定し、SCN5Aプロモーター領域の遺伝子変異

は新たな不整脈の原因となることが示された。 

 
Ａ．研究目的 
心臓ナトリウムチャネル遺伝子SCN5Aのプロモ

ーター領域の変異による特発性心室細動や伝導
障害といった様々な不整脈症候群発症への関与
について明らかにすること。 
 
Ｂ．研究方法 
 様々な不整脈に罹患した 1,298 例において
SCN5A プロモーター領域の遺伝子検査を行い、変
異の機能異常を検討した。 
（倫理面への配慮） 
遺伝子解析を行うにあたり書面による同意を得
て採血を行った。検体は連結可能匿名化して遺伝
子解析を行った。 
 
Ｃ．研究結果 

Brugada症候群14例、特発性心室細動5例、洞不全
症候群1例、心臓伝導障害3例、心房細動6例の合計
29例でSCN5Aプロモーターの変異を同定した。ルシ
フェラーゼアッセイを用いた変異プロモーターの
機能解析では、野生型と比較して変異プロモーター
の活性が低下していた。ChIPSeq解析では大部分の
プロモーター変異は、転写因子結合部位に存在して
いた。 
 
Ｄ．考察 
SCN5A のエクソン領域の変異は、ナトリウム電

流の低下から様々な不整脈を来しうる重要な遺
伝的原因である。今回の検討にて、プロモーター
領域の変異がナトリウムチャネルの発現を低下
させて、不整脈の発症に関与していることが示唆
された。これにより、突然死の予知と予防に重要
な知見が明らかとなった。また、エクソン以外の
領域が疾患発症に関与していることを新たに示
した。 

 
Ｅ. 結論 

SCN5Aプロモーター領域の変異は様々な種類の
不整脈の遺伝的原因であった。 
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