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賀本校生科系基因所蔡亭芬教授榮獲第八屆有庠科技論文獎

財團法人徐有庠先生紀念基金會為鼓勵學術研究發

表，提昇國內科技水平，特設置『有庠科技論文獎』

以獎助國內科技人才投入學術論文創作。有庠科技論

文獎評選主題分為四類，分別為「奈米科技類」、「通

訊光電類」、「生技醫藥類」及「綠色科技類」。本校

生科系基因所蔡亭芬教授榮獲今年度第八屆有庠科技

論文獎「生技醫藥類」肯定。

蔡亭芬教授得獎論文為刊登於2009年5月「基因與發
育」 (Genes & Development)期刊封面故事：Cisd2
缺失促進小鼠早衰並引發粒線體相關之表現型缺陷

（Cisd2 deficiency drives premature aging and
causes mitochondria-mediated defects in mice），
此篇論文為全球首次證明Cisd2基因調控哺乳動物壽
命的長短。由蔡亭芬教授所領導的團隊研究成果顯示，哺乳動物的壽命長短（包括人類和小鼠）受到特定

遺傳基因的影響。這個在老化生物醫學的重大發現同時也是第一篇榮登「基因與發育」 (Genes &
Development)封面故事的台灣論文。

蔡教授的研究顯示Cisd2蛋白是維持粒線體結構完整的關鍵。由於粒線體是細胞製造能量的工廠，對肌肉和
神經細胞尤其重要，一旦缺少Cisd2蛋白時，細胞能量的主要供應分子ATP即出現供應不足之失調情形，神
經和肌肉首先受到影響，老化徵狀因此接踵而來。基因剔除小鼠在Cisd2短缺的狀況下，小鼠在4到8週
（約相當於人類15到25歲）即開始出現早衰的現象，包括早期神經肌肉退化，晚期視茫茫、髮蒼蒼、骨質
疏鬆、皮膚鬆弛等一系列老化現象。蔡亭芬等人的研究成果證明Cisd2基因表現量的多寡直接影響壽命的長
短。

除了影響壽命之外，人類Cisd2基因突變還會引發第二型「Wolfram氏症候群」，這是一種罕見的隱性神經
退化遺傳疾病，臨床上主要的診斷包括幼年型糖尿病（平均發病年齡6歲）、視神經萎縮（平均發病年齡11
歲）及早死（平均壽命30歲）等症狀。「Wolfram氏症候群」依照不同的致病基因可以分為兩型，第一型導
因於WFS1基因突變，第二型則是因為Cisd2基因發生突變。然而這兩型「Wolfram氏症候群」在臨床診斷
上症狀相當類似，無法區分。

過去的研究結果顯示，第一型的WFS1基因突變會導致細胞內質網病變。蔡亭芬的實驗室利用基因剔除小
鼠之模式動物，首次證實「Wolfram氏症候群」第二型Cisd2隱性基因突變（兩個同源染色體上的Cisd2 基
因都壞掉），會引發細胞內的粒線體功能失調，而導致視神經退化、眼盲、葡萄糖敏感、胰島素分泌有缺失

等疾病症狀。尤其是粒線體作為細胞能量工廠的角色，對於需要大量能量的肌肉和神經細胞特別重要，這

樣的能量失調同時加速了老化的過程。
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蔡教授受訪表示Cisd2基因調控哺乳類壽命是一項意外的科學發現。最初研究的目標是找尋在人類第四號染
色體上和肝癌形成有相關的基因，而Cisd2就是其中的一個候選基因。有趣的是，Cisd2基因剔除小鼠並未
產生肝癌，卻出現一系列早衰的表現型，因而延伸出這個與「壽命控制」相關的發現之旅。事後發現Cisd2
基因原來也位於第四號染色體之長壽區域內。未來蔡教授的研究重點之一，將會利用此基因剔除小鼠作為

疾病動物模式來了解「Wolfram氏症候群」第二型的病理形成過程，同時找尋可能的治療方法。

相關連結：http://www.feg.com.tw/yzhsu/tw/news/detail.aspx?id=86
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