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【研究の背景】
　脳神経内科領域は、脳科学の進歩に伴い現在目まぐるしい変革
を遂げています。抗体医薬や核酸医薬、再生医療などの恩恵をま
さに受け始めています。私たちは、これからの神経疾患を解決す
る重要なツールとして遺伝学、神経免疫、AI をテーマとして考え
ています。これらの側面から脳神経疾患を俯瞰し、さらには AI を
応用して実臨床にその効果を還元しうる研究を目指しています。
例えば、遺伝性の脊髄小脳変性症（SCA）のうち PRKCG 遺伝子
変異を原因とする SCA14 を発見しました。さらに近年、パーキン
ソン症候群の一病型において Bassoon 遺伝子（BSN）が関与して
いることも報告してきました。この報告後、BSN 遺伝子変異によ
り発症している可能性のある神経疾患が全国の施設から相次いで
報告され、現在国際研究に発展しています。
　また、疾患分類を考慮した自己抗体の測定やその病態メカニズ
ム解明を試みています。そして AI 解析も基礎研究から実臨床研究
まで応用し、パーキンソン病、脊髄小脳変性症、てんかんなどの
神経疾患の診断や治療評価を可能とする AI 解析を試みています。
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【遺伝学×神経免疫× AI からあらたな臨床神経学を目指す】
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いで報告されています。
現在われわれは、モデ
ルマウス解析、細胞株
を用いた変異体の機能
解析、患者検体におけ
る BSN タンパク質測定
等を行っています。
【免疫介在性小脳性運動失調症の新規素因抗体同定】
　細胞表面抗原に対する抗神経抗体の同定が進み自己免疫性神
経疾患の概念は飛躍的に拡大しています。当教室では、免疫介
在性小脳性運動失調症において膜タンパク質に対する新規自己抗
体同定を行い、世界で初めて Sez6l2 抗体を同定し報告しました

（Yaguchi H and Yabe I et al. J Neurol 2014）。その後、諸外国
から相次いで同抗体陽性例の
追加報告がなされ免疫療法の
有用性が報告されるに至って
います。現在われわれは、同
抗体のさらなる病態機序を検
討することを目的に研究を継
続しています。

【パーキンソン症候群における原因遺伝子としてBSN遺伝子の同定】
　進行性核上性麻痺（progressive supranuclear palsy；PSP）は
パーキンソニズムと認知症を主な症状とするパーキンソン症候群に
含まれる代表的疾患です。当教室では、PSP 家系例を対象に連鎖
解析と全エクソーム解析を行い、神経系に高発現する BSN タンパ
ク質を翻訳する BSN 遺伝子変異によりタウオパチーが発症するこ
とを発見しました（Yabe I, et al. Sci Rep 2018）。これを端緒として、
BSN タンパク質や BSN 遺伝子と多発性硬化症、ハンチントン病、
若年性パーキンソン病などの重要な神経疾患との関連が近年相次




