A

4 D

R FIFN--

k\@&! = §
TOHOkU ~ TOHOKU UNIVERSITY AN S

ssssssss

Press Release

2025 %7 A 25 H

BN KFEARILEKREF
BEZZKF

ALS DR AREINHKEDEBEF Tuvcizal ORIREEICIGR
RN EIRBA~NFHR

[(RERDKRA > K]

o MHEMERREIE (ALS) EVEHIEHDI-AILE (TDP-43,
FUS. MATR3. hnRNPA1) A%, DB TICEELEILEF TUNCI3A] D
IHEHET IEEEE-o-TWA I EFBHLOMLELE,

® ALS BLEFAIECEN DN D E, UNCI3A FZAIXKEDD LIZHD
MRNAZE IR ENPT K HEERBRENH S Z EFHM 5N TULVE LA,
4@, TREST] F? L WWS RIBHIHI:-AILS EMNBEI LAY UNCIZA D
MRNA EENNZ SN DR DOBRBENH S EEH-ICRRELEL=,

& ASOREICELIBEGFORAIECERZSHDY. ARENERDC
EHRR#ELEEIAONTEELRZ, LALAMAREICLEYVELSZFAN
UNCI3A E WS BEFOERBEEEICWERT 52 &hbmY . AEERRED
BALBFEIADNY ERYFET,

(#i£])
EHHRERNERIZOELE 2TV ZETHRALLE L HIHE ALS
X, BENSHTREOCETOA D XLOFEREAL#E L N ShTEELT=,
RIEXREXREFREZRARHOEDBEENH L L. BEERDREBLEER
JH—F o2 —DHFARER LI —RLOERHAEST IL—TIE. ALS DF
fEIZBE4 S 4 B RNA SEA-AIECER 92 TN TARB S B - R RS
EEEZRANT, ERFREZHEMLELEZ, ZTOHE. mRNA OFRREIL
[k DR RDEFRILSH D WIEHEIGI 7= A (X < B REST DEMIZ &K % mRNA D
EEHIZELC T, MEOBSICEEL UNCI3A WS EGFORENIEE
[SHDPLTWAIEEZHRRLELIZ, SHIT. ALS BEDEGFEEEZED
iPS #HAEE 5 H S DB E IR MRS ALS BEEIRMAMICH LT, UNCI3A DHIR
ZiNH T 2@BEDEH S RESTHBEIICHFAET DI ENERINE L, SED
BREX, ALS DRIEICEEH S 4 FEFED RNA FEET-AIEXK BEDOHEEN LN D
ZEITkY ., MBRMBEOEBEEXRZ D UNCI3A BEFOHERENIHFH SN LT
BEMZERLIZLDT, RROARENLEBREICOENDIEEL—FH T,
AWFTARIE 2025 &£ 7 A 24 B (BAXREFH 19 B) [CERRZEES The EMBO
Journal (BFhR) ICHBEisnFE LT,
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ALS (FREMEMERIRELRE) &, EFAEHENIEOATLESIZLETFR
PEFOHANRRICET T HI#HET. RRITFLEELICIEMAIATLEE
Ao ALS DEELREEIEF E LT RNA BEE-AIEXKEDEGEFIHMZCEE
N, TNHEGCFOEEN TN TNEL IR THRICEETEZEI 6. #
BORHEAZRNETEARBEINTEEL Iz, 25 Lz, BEOHE
TlE TUNC13A1 EWVWSEBEEFORBEEEDN ALS EFSBEFZRLTULSATEEMEAE
BENTWET, UNCI3A (XHBHIENEDICEREEZD-OHICFAXRT,
DELEAIGELLELEMBOMKENELGHONEEEZONTNET,

SEIDERY $H A

RIEXZEXREZREZRARBAECAEZHE > 2 —HIEETEH D EFD
BIEE (OGN D0THE) B, PIIEF (GHPFE (UL I) BIROME
F—Lé, AREXREREFZMAAHERESTENTOHAKERE (T5F 46
E) EHR. HRNEEIFOFTALEE (BT FIL) Hig. BERIKZE
BEERVY—FEU2—OFHAE (BYbE c&£D) Bl 4—K. BFX
2 (BHhD UvTRE) o F—ROIEHR T, ALS ICELIEHDO-AIEKE
DHEEREN, HREMROBEEKZ 5 UNCI3A D RNA L-AIXKEDEEH
b EEPEOMITLEL R, BLLHRERETHIET S ALS TH, &REHICZD
FARKBENFRTHEVSHBORREIZINEKRT S LERLIZAT. ALS @
RIEMFOMENERE L ABRAROROICODENIEEZLMERRTT,

HMEF—LIL. ALS TEENEET TS ELETHLONS 4 FEFED RNA fEE5 1=
AIE LB TEHATDP-43, FUS., MATR3, hnRNPAL[ZCDWTEGEFIRERMZ AL
T—DOFDOREILA4BEHEOHBRRIEEMBZER L. UNCIBATZAIXCED
HEITHEDEIMRNADEILZRARNEL . 5&. ST RXTOFMAIT UNCIZA
D mRNA BNEBRICHEAD LTS EAEREINEL: (B1A),

UNCI3A @ mRNA [, mRNA [CFRELZEHD BhIFyVoEe) NAYRADE
FTREICHESDTHBINOTCHEEIENMBENTLVAD T, UNC13A D mRNA
M > Tz 4 BEOAIL BERIEMAZ T, UNCI3A ® mRNA ADEN I ¥
YUDNHFEHEEZARELT-, T5&. TDP-43 RIEMATIEELI XY UAKRH
SNFELEA, Thso 3 BEOMETEEHEEIAEEATLE: (B 1B),
DFEUY. TDP-43 RIGHIRE & TN LIS DMAZTIX. UNCI3A D mRNA HNEALT B
EHEADNELEBZENTEEINEL:,

Z ZT. UNC13A MO mRNA DEAZFZ 2 RGN F-AIL<BETHD RESTD
BERARNNLECAH, 3EHAORIEMBTIEIREST AFER LY ML TULVEL
f=h%. TDP-43 RIEMBETIEIEILIIHY FEHATLE: (B 1), SO EM B,
MATR3, FUS, hnRNPA1 D EE TIX. REST DIEMAFE E S Z & T UNC13A D mRNA
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I BIT, ALS BEHBR® ips Mifah S ER L BB A iFHAEAS. R KERRE
[CEEICARL TLV: ALS BEOFIEEEREZHAI-E 2 A, REST AEML
TWB I ENERIZHEZRZ SN (K 1D,E). REST DML ALS EEDEEFHET
L5 LTS ENERMITONFE LT,

NSDFERMNS, TDP-43 DRIBIZHE ST UNCI3A M mRNA BRI A0TF
{# Y UNCI3A @D mRNA DNEDTHE NS CHETH LN TN E=RIRICIMZ T,
FUS - MATR3 - hnRNPA1 D#EEEMN RN D & REST N@FIITEMT 52 & T
UNC13A @ mRNA EEXEZDILDHIIZAGNTLES EWVSFHLWLWEBRMAEET
BERDOMYFELE(E2)., CODELIIZ, RNAREEAIXKEIZEHLS ALSD
REEX, BRDE-AIECEDEREN 2 DOBBELEYVLGALE, HBELT
UNCIBA DA RIZITTEBRLL 2 &b Y L=,

SEROERN

UNC13A DR ZH. AS [THE T D FELHREMEECFOLAILKEEEDHR
BTHRTHIZENTEN, BREAHDZALOERIZHEITTHLWMVRANES
NELz, RENSHRTERT AL . [HEHEOBEEZ X5 UNCI3A &
WO HBEDEGFORBEREE L LTEEETSLHILT, ABRENERETF
POYUNESNELT-, SRIZRESTHNASKEICEDLSICEAbH>TLVSH%E

FYUFELCIARD Z LITL Y., iR ERET HEHADEANS, AEER
HICRITE=HAEILHRFINET,
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1. ALS BHEBEELRFRIEIZ & B REST Z 41 L 7= UNC13A FIZHNH|

(A) ALS DEEIZEH S 4 DDIzAIXE (TDP-43, MATR3, FUS, hnRNPAL) %%
NENREBESE-MIBIZE TS UNCI3A D mRNA BRHEEER, WIFhDOXEHRE
TH., FEZMRRICEE T UNCI3A D mRNA ENEF L TLVS,

(B) UNCI3A @ mRNA IZEENDENI XY O DHEHEEER, TDP-43 DXRIBHIET
(X UNC13A mRNA DHIZENA I XY UAEASINTLE S Z & T UNCI3A mRNA
NAREILT BH., TALUSNOMETIE, BhIxy UNEBASATLELL,
(CQATEED-AIX ERIEMIBIZH T D REST ALK BEOHFEEZHAR-RE
J0Ow b, TDP-43 RABHRILISL D MATR3, FUS, hnRNPAL M R i8HIRE Tl REST A
LT,

(D) FUS BIZFZEE#H D ALS £F ips Ml ESMEME AL :-RE IO
v ko REST MIENE UNCI3A DFEDHH NS,

(E) BEEL I UREME ALS BEDOTIRERICHTD REST DRELE, Rk
ALS DEEIHIFMAED TIIRBRICEE S RESTHRE SN D,
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AMEIX., UTOBMBEZTTERBINAELE ([ ] RIFRERESR), JSPS F iR
# )P22K15702 [EDIFE] |, JP21K07411 [#ARERE] , JP23H02821 [FARIEE] ,
JP21H02458, JP24K02300 [HIUEEF] , JP21H05278, JP22K15736 [FHFAIE]. AKX



EEMEMFEEE (AMED) B4E - HIRER - B FABEEREMERELTOT S
L TEAEBHERIEELEICS (T 5 RERBEIEDOMEIA L AEICET SEIMER
MEASE]. fE - HREEANXLHFERAITOD Y b TMEEHEMHBERR
BILEONAER S VA L—Y 3 FILARIZK BBRENAZHNDREE EEBE
EOREME] (FFERZ]. BE - HlRER - EcFABREREMELELTOIT S
L TEH RNA ERMTZAV-HERERRELCEDECTFAERAFEL. 7
J LRI ERBHERRERX RNABHNEESHICET S, FERNA S FEEZER
—RIEBEICEATEIT—2EBOEE] [HFARIE]. HEAMEEERLELAESE

MEETFAERRD ALS ABRBRAIGE LA N BlEEYOSr— I —h—04F
Rl [BREE] OXEEFITELz, £f=. BKX ALS B, EHELHESR
ALS BRAZEBIRLE [EDBE], F—=HAEGRFMRIRERE., mEiSH#m
TIREEAE . fREREE [HFARE] IC&BBEEZTTVET, KEXIE [FEi
K 2025 EEA—TUOT7 I AMEDT=HD APC XEFEE] OXEFZIT.
Open Access £ D TULVET,
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E1. AL (FEMBMERIRECE): ESEEHEENRAICEY - % 854
DHBEMKEEBET, HADETOMEREEE5ISEIT,

;¥2. mRNA: DNA DEEEHRZH EICHERNTEAIXCEZESDRIZE LIS
557 F.

3. REST: D MMERFHZ G HEERF T, R b L RAGEFEOHBZEE
BLEOBENEFEIBE SN TS, Bl% NRSF,

4. RNA $EEBTZAIXKE:RNA IS L TEOEESOREME. BIER. X735
AT EERETE-AXCERT, aRERELOAGRMEESINT
AV

JE5. ips HERE: AL ZREMEHME, RECLKLG EDKMEMNM LN, &
FIFELGMABIZHMETE HHAE, BERKROMBEMAZER L TREZHE
W AHAEICALNLGNA TS,

F6. BhIFXVL: YUTT4vIIFXYY (crypticexon) ELTHIGN DS, KK
[FEYBERMANDIET D RNA BEHIAEREICERYRAENTLE I XV HRED
T, BELEAIECEDEEDL RNA DX EESIERIT,
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