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SNPとバリアント

• SNP（スニップ）とは、一塩基多型（Single Nucleotide 
Polymorphism）の略

– 同じ生物種内で、ゲノム配列中の1塩基が個体によって異なる現象

– その変異が一定（一般に1%）以上の頻度で集団中に存在するもの

• ヒトではおよそ300万か所以上 のSNPが知られている

• タンパク質の構造や機能に影響を及ぼす可能性があり、例えば、
体質・病気の進行・薬の効き方の違いなどを説明できることが
ある

• バリアント（variant） : DNA配列に見られる塩基の違い（変
異・変化）を総称した用語

– SNPのような1塩基の違いだけでなく、小さな挿入・欠失
（indel）やコピー数多型（CNV） も含む広い概念

– 以前は頻度1%以上のものを多型（SNP）として区別していたが、
その境界は明確ではなく、現在では境界はあいまいで、臨床遺伝
学やゲノム解析ではバリアントが包括的に使われる
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飲酒に関係する重要な酵素とその遺伝子

• ALDH: アセトアルデヒド脱水素酵素（およびその遺伝子）

– エチルアルコールの代謝によって生じるアセトアルデヒドを酢酸に分
解する酵素

• ALDH2は、アセトアルデヒドの解毒の大部分を担う

• ADH: アルコール脱水素酵素（およびその遺伝子）

– エチルアルコールを分解してアセトアルデヒドにする酵素

• レチノール、ステロイド、脂肪酸などを分解する型の酵素もある

• ADH1Bは、エチルアルコールの分解に重要
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NCBIのサイトにアクセス

• アメリカ国立生物工学情報センター
（National Center of Biotechnology Information, NCBI）
– バイオテクノロジーや分子生物学に関連するデータベース

やソフトウェアを開発し、サービスを提供している

• https://www.ncbi.nlm.nih.gov/

遺伝子のバリエーション 5



NCBIのウェブページ
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「SNP」をクリックする

遺伝子のバリエーション



SNPの検索
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「ALDH2」と入力して
「Search」ボタンをクリック



SNPの検索
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多数のSNPの中から、先
頭の「rs671」を選択

手順としては次の次の
スライドに飛びます



ゲノムブラウザ上での表示

SNP summaryの表示
のところでrs671を選択
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rs671を選択

Genome Data ViewerからSNPに
アクセスすることも可能



SNPを調べてみよう
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「Variant Details」

遺伝子のバリエーション



SNPを調べてみよう

下にスクロールすると、
以下のように表示

ゲノム上での位置を示す
ブラウジングが可能
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G（グアニン）→A（アデニン）に変
異し、それによってアミノ酸がE（グ
ルタミン酸）→K（リジン）に変異



コドン表

第1塩基
第2塩基

第3塩基
U C A G

U

UUU
Phe (F)

UCU

Ser (S)

UAU
Tyr (Y)

UGU
Cys (S)

U

UUC UCC UAC UGC C

UUA
Leu (L)

UCA UAA 終止 UGA 終止 A

UUG UCG UAG 終止 UGG Try (Y) G

C

CUU

Leu (L)

CCU

Pro (P)

CAU
His (H)

CGU

Arg (R)

U

CUC CCC CAC CGC C

CUA CCA CAA
Gln (Q)

CGA A

CUG CCG CAG CGG G

A

AUU

Ile (I)

ACU

Thr (T)

AAU
Asn (N)

AGU
Ser (S)

U

AUC ACC AAC AGC C

AUA ACA AAA

Lys (K)

AGA

Arg (R)

A

AUG
Met (M)

開始
ACG AAG AGG G

G

GUU

Val (V)

GCU

Ala (A)

GAU
Asp (D)

GGU

Gly (G)

U

GUC GCC GAC GGC C

GUA GCA GAA
Glu (E)

GGA A

GUG GCG GAG GGG G
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SNPを調べてみよう

「Clinical Significance」
（臨床上の意味）を選択

アルコール過敏症（急性）
アルコール依存
二日酔いのなりやすさ
舌下ニトログリセリン
の反応不良に影響

食道がんに影響
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SNPを調べてみよう

「ALDH活性の弱い（酒に弱い）人でよく酒を飲む人の食道がんの発
生率は、ALDH活性が強い（酒に強い）人で酒をよく飲む人の12倍に
もなっています（久里浜医療センター 横山顕）」
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くにちか内科クリニックのWeb

ページより

顔面紅潮・吐き気・動悸・
眠気・頭痛など
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ALDH2遺伝子の変異（特にLysアレル）が、飲酒に伴うアセト
アルデヒドの影響を介して、胃がんの発症に関与している可能
性があることを示唆



SNPを調べてみよう
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「Frequency」
（頻度）を選択 ここでは、同じ位置に違う塩基が存在

しているものをアレル（allele）と呼ぶ
その頻度を集団ごとに調べた結果

遺伝子のバリエーション

アジア人、とくに東アジア人はもとのG

から変異している人の割合が多い



遺伝子型
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父親 母親

子

G G G A A G A A

GG GA AA

タンパク質
（酵素）

機能する 機能しない

片方がG, 片方がA

という点で同じ

遺伝子型
個体が持つ2つのア
レルの組み合わせ

機能が低下する
（機能の低下が大きい）

遺伝子のバリエーション

アレル

遺伝子型

G A GA



ALDH2の構造
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4つの鎖から形成されるため、
そのうちの1つでも変異があ
ると安定した構造をとれない

変異なし 3INJ

A鎖 B鎖
変異あり（487番目のE→K） 1ZUM

A鎖 B鎖

487番目のA鎖のEと
B鎖のRが相互作用
Kに変異すると立体障害が起きる

A鎖

B鎖

E487

R475

R475

E487



SNPの検索
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「ADH1B」と入力して
「Search」ボタンをクリック



SNPの検索
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多数のSNPの中から、先頭
の「rs1229984」を選択



SNPを調べてみよう

22遺伝子のバリエーション

参照配列では
T（チミン）→A（アデニン）、C（シ
トシン） 、G（グアニン）に変異



SNPを調べてみよう

遺伝子のバリエーション 23

下にスクロールすると･･･

ｰ鎖なので、AとT, CとGは
置き換えて解釈する



コドン表

第1塩基
第2塩基

第3塩基
U C A G

U

UUU
Phe (F)

UCU

Ser (S)

UAU
Tyr (Y)

UGU
Cys (S)

U

UUC UCC UAC UGC C

UUA
Leu (L)

UCA UAA 終止 UGA 終止 A

UUG UCG UAG 終止 UGG Try (Y) G

C

CUU

Leu (L)

CCU

Pro (P)

CAU
His (H)

CGU

Arg (R)

U

CUC CCC CAC CGC C

CUA CCA CAA
Gln (Q)

CGA A

CUG CCG CAG CGG G

A

AUU

Ile (I)

ACU

Thr (T)

AAU
Asn (N)

AGU
Ser (S)

U

AUC ACC AAC AGC C

AUA ACA AAA

Lys (K)

AGA

Arg (R)

A

AUG
Met (M)

開始
ACG AAG AGG G

G

GUU

Val (V)

GCU

Ala (A)

GAU
Asp (D)

GGU

Gly (G)

U

GUC GCC GAC GGC C

GUA GCA GAA
Glu (E)

GGA A

GUG GCG GAG GGG G
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SNPを調べてみよう

変異はすべて
失活となる
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アミノ酸がH（ヒスチジン）→ 

R（アルギニン）に変異

下にスクロールすると･･･



SNPを調べてみよう
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ゲノム上での位置を示す
ブラウジングが可能



SNPを調べてみよう

「Clinical Significance」
（臨床上の意味）を選択

アルコール依存症
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Tアレルを持っていると、
アルコール関連の上部消
化管がんにかかりにくい

疾患のリスク
を減少させる

低活性型（アルギニン）では高活性型（ヒスチジン）
の酵素に比べ40倍遅い最大初期反応速度と11-

18%遅いエタノール消失速度が報告されている



SNPを調べてみよう
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「Frequency」
（頻度）を選択

遺伝子のバリエーション

アジア人はもと
のAの人の割合
が多い
ｰ鎖なので、Cは
G、TはAを表す

A G
ヒスチジン アルギニン



SNPの検索
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「SLC24A5」と入力して
「Search」ボタンをクリック



SNPの検索
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多数のSNPの中から、先頭
の「rs1426654」を選択



血液型を決める遺伝子

• ABO遺伝子（ABO糖転移酵素を作る遺伝子）
• SNPによって酵素の機能が異なる

→ 血液型の違いにつながる
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血液型を決める遺伝子を調べてみよう

ABOと入力
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ABO遺伝子のブラウジング
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ABO遺伝子のブラウジング
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Cited Variations, dbSNP 

b156 v2の設定マークを指定

遺伝子のバリエーション



ABO遺伝子のブラウジング
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「Show variants with labels」
を指定

遺伝子のバリエーション



ABO遺伝子のブラウジング

36

「Apply」ボタンをクリック

遺伝子のバリエーション



ABO遺伝子のブラウジング
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rs8176746

rs8176747

rs8176719

遺伝子のバリエーション



血液型の決まり方
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SNP id 遺伝子の配列 タンパク質の配列 遺伝子

変異なし（A型の遺伝子を基準にした場合） A型

rs8176746 796番目のC→A 266番目のL→M

B型rs8176747 803番目のG→C 268番目のG→A

rs8176743 703番目のG→A 235番目のG→S

rs8176719 261番目のGの欠失 3文字単位がずれて短いタンパ
ク質になり、酵素の機能を失う

O型

赤血球赤血球 赤血球

A型糖鎖 B型糖鎖

ガラクトース

N-アセチルグルコサミン

フコース

N-アセチルガラクトサミン

A型遺伝子が作る酵素
を付加（転移）

ゴルジ体で働く糖転移酵素の遺伝子（ABO遺伝子）の主なSNP

B型遺伝子が作る酵素
を付加

O型遺伝子は糖を付加
しない

遺伝子のバリエーション

赤血球の表面は糖の鎖で
覆われている（H型糖鎖）



血液型の決まり方
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A A A O B B B O A B O O

父親 母親

子

父と母からの遺伝子の組み合わせ

A型 B型 AB型 O型

赤血球赤血球 赤血球

A型糖鎖

（持たない
B, O型の

人にとっ
てA抗原）

B型糖鎖

（持たない
A, O型の

人にとっ
てB抗原）

赤血球

A型糖鎖
（A抗原）

B型糖鎖
（B抗原）

遺伝子のバリエーション

A型抗体×
B型抗体○

A型抗体○
B型抗体×

A型抗体×
B型抗体×

A型抗体○
B型抗体○

遺伝子型

血液型



血液型の決まり方
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日本赤十字社

輸血者

A B AB O

供
血
者

A ○ × ○ ×

B × ○ ○ ×

AB × × ○ ×

O ○ ○ ○ ○

• 抗原: 生体に免疫応答を引き起こす物質
• 抗体: 抗原を体外へ排除するために作られるタン
パク質（免疫グロブリン）

輸血者

A B AB O

供
血
者

A ○ × × ○

B × ○ × ○

AB ○ ○ ○ ○

O × × × ○

赤血球の輸血

血漿の輸血

実際の全血の輸血では、血漿中の抗体の問題があり、同型のみ輸血が行われる



SNPedia

• SNPedia
– DNAバリアントに関する情報を文献情報をもとにまと

めたサイト
– https://www.snpedia.com/
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https://www.snpedia.com/
https://www.snpedia.com/


SNPediaの利用

42遺伝子のバリエーション

「blood type」と入力

「ABO blood Type」をクリック



SNPediaの利用
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課題 2

SLC24A5遺伝子のSNP rs1426654について調べてみよう。

1. A（アデニン）がG（グアニン）に変異することにより、こ
の遺伝子がコードするタンパク質の何番目のアミノ酸が何か
ら何に変異するか？また、この変異によって活性はどのよう
に変化するか？

2. この変異は、どのような地域に多く見られるか？

3. この変異は、人の外見のどのようなことに関係するか？

SLC24A5は、ヒト表皮におけるメラニン新生を制御する、K
依存性Na-Ca交換活性を持つタンパク質である。この遺伝子
の変異により交換活性が変化し、メラニン生成が抑制される
ことで、皮膚の色が白くなり、紫外線の少ない高緯度地域で
のビタミンD合成が有利になった。その結果、進化の過程で
ヨーロッパ人集団において広く普及したと考えられる。
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課題 3

SNPediaを用いて、2型糖尿病（Type-2 diabetes）に関係す
る遺伝子を調べ、その遺伝子の機能およびそのSNPの1つにつ
いて調べてみよう。

日本内分泌学会
http://www.j-endo.jp/modules/patient/index.php?content_id=93
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課題 3
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例えば、SLC30A8遺伝子のSNPは？
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