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当研究チームでは，ゲノム，遺伝子の解析を通じて，骨・関節疾患の成因，および骨格形成の
機構を解明することを目指している。特に単一遺伝子病である骨系統疾患，および変形性関節症
をはじめとする骨・関節の多因子遺伝子病（common disease）の遺伝的要因を明らかにすること
を目下の課題としている。分子遺伝学，遺伝統計学的手法を用いた，変形性関節症，およびその
関連疾患の原因遺伝子の同定，その機能解析を行っている。

1. ゲノムレベルでの遺伝統計学的解析（宮本，黄，中島）
（1）基盤整備
臨床機関との連係の下に，変形性膝関節症，変形性股関
節症，後縦靱帯骨化症の試料を疾患情報と共に収集した。ま
た，遺伝性の変形性関節症（多発性骨端異形成症，偽軟骨
無形成症，脊椎骨端異形成症，Stickler症候群，Engelmann

病，点状軟骨異形成症）の試料を収集した。変形性膝関節
1,200 例，変形性股関節症 1,100 例については疾患情報の
database化を終了した。
（2）ゲノムスキャン
変形性膝関節症，変形性股関節症に対し，全ゲノムでの
相関解析を行い，候補遺伝子を同定した。

2. 候補遺伝子の解析（宮本，黄，中島）
（1）骨・軟骨特異的遺伝子の DNA多型の同定，および
遺伝統計学的解析
骨・軟骨に特異的に発現する変形性関節症の候補遺伝子
について，DNA 多型を同定し，変形性関節症，後縦靱帯
骨化症におけるそれらの多型の頻度を調べ，疾患情報を元
に相関解析，ハプロタイプ解析などの遺伝統計学的解析を
行った。変形性関節症と後縦靱帯骨化症を相関する遺伝子
を同定した。
（2）model疾患の解析
遺伝性の変形性関節症で，既報の疾患遺伝子 30遺伝子の
変異を調べた。多発性骨端異形成症，偽軟骨無形成症，脊
椎骨端異形成症，Stickler症候群，Engelmann病，点状軟
骨異形成症，軟骨・毛髪低形成症，Shwachman症候群でそ
れぞれ，新たな変異を同定した。Torrance型致死性軟骨異
形成症の原因遺伝子が，II型コラーゲンであることを初め
て明らかにした。

The goal of our team is to clarify the genetic factors re-
sponsible for the common bone and joint diseases, in par-
ticular,osteoarthrosis (OA). Through genome analyses by
knowledge- and position-based approaches, we will iden-
tify and characterize susceptibility genes for the diseases,
clarify their disease-causing mechanism at molecular level
and thus build a bridge to realize “personalized medicine”
using genome information.

Ongoing projects are:

(1) Genetic study of common bone and joint diseases,
including OA, OPLL (Ossification of the Posterior Longi-
tudinal Ligament of the spine) ankylosing spondylitis (AS),
and lumbar disc disease.

(2) Genetic study of skeletal dysplasia, a group of heri-
table disorders affecting skeleton and thus a genetic model
disease of common bone and joint diseases.

Research Subjects

1. Identification of susceptibility genes responsible for

the common bone and joint diseases, including OA,

OPLL ankylosing spondylitis (AS), and lumbar disc

disease

2. Identification of disease genes for skeletal dysplasia
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