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The accumulation of repeated RNA sequences and poly-dipeptides produced from repeated 

DNA sequences causes cytotoxicity and ultimately leads to neurodegenerative disease.1 
However, it is not clear the interactions between accumulated poly-dipeptides and how the 
accumulation occurs and progresses.2 In this study, we investigated the behavior and 
interactions in a RNA G-quadruplex composed of GGGGCC repeated sequence3 (Figure 1) 
transcribed from C9orf72 with oligo-dipeptides composed of Gly-Ala, Gly-Pro and Gly-Arg 
using molecular dynamics simulations and electronic state calculations. As results, these oligo-
dipeptides involved the RNA G-quadruplex in the accumulation by hydrogen bonds and CH-π 
interactions. We will discuss the detail interactions between oligo-dipeptides and RNA G-
quadruplex in our presentation. 
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遺伝子上の繰り返し配列から産生される RNA やポ

リジペプチドは、細胞内に集積することで毒性を示し、

神経変性疾患の原因となる 1)。しかし、集積したポリジ

ペプチド間の相互作用や、詳細な集積メカニズムは未

だ明らかになっていない 2)。本研究では C9orf72 遺伝

子から転写される GGGGCC の繰り返し配列によって

構成される RNA 四重鎖 3) (Figure 1) と Gly-Ala、Gly-

Pro、Gly-Arg のオリゴジペプチドの繰り返し配列を含

む系について分子動力学計算と電子状態計算を用いて

解析した。その結果、これらオリゴジペプチドは、水

素結合や四重鎖の G-quartet と相互作用する CH-π 相

互作用などを介して複数の四重鎖を巻き込んで集積す

ることがわかった。本発表ではこれらの詳細な相互作用や集積メカニズムを議論する。 
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Figure 1. Schematic structure of 
RNA G-quadruplex. 
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