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生体情報研究系

DEPARTMENT OF INFORMATION
PHYSIOLOGY

感覚認知情報研究部門
Division of Sensory and Cognitive

Information

職員 （Staff）

教　授　　小　松　英　彦
静岡大学理学部卒，大阪大学大学院基礎工

学研究科博士課程修了，工学博士。弘前大

学医学部助手，同講師，米国 NIH 客員研究

員，電子技術総合研究所主任研究官を経て

平成６年１０月から教授（併任），平成７年４月

から現職。

専攻：神経生理学。

Professor:  KOMATSU, Hidehiko, PhD
1982 Completed the doctoral course in Osaka University. 1982-1988
Hirosaki University. 1985-1988 National Eye Institute, U.S.A. 1988-1995
Electrotechnical Laboratory. 1995 Professor, NIPS.
Speciality: Neurophysiology

助教授　　伊　藤　　　南
大阪大学基礎工学部卒，同大学大学院基礎

工学研究科博士課程修了，工学博士。理化

学研究所フロンティア研究員，米国ロックフェ

ラー大学博士研究員を経て平成１０年１月か

ら現職。

専攻：神経生理学。

Associate Professor: ITO, Minami, PhD
1989 Completed the doctoral course in Osaka University. 1989-1994 Riken
Institute. 1994-1998 Rockefeller University. 1998 Associate Professor,
NIPS.
Speciality: Neurophysiology

助　手　　小　川　　　正
大阪大学基礎工学部卒，同大学院基礎工学

研究科修士課程修了，工学博士。郵政省通

信総合研究所研究官を経て平成１０年４月か

ら現職。

専攻：制御工学。

Assistant Professor: OGAWA, Tadashi, PhD
1992 Completed the master course in Osaka University. 1998 received Ph.D.
from Osaka University. 1992-1998 Communications Research Laboratory. 1998
Research Associate, NIPS.
Speciality: Control Engineering

助　手　　郷　田　直　一
京都大学工学部卒，同大学大学院人間・環

境学研究科博士課程修了，博士（人間・環境

学）。（株）国際電気通信基礎技術研究所研

究員を経て平成１５年９月から現職。

専攻：視覚心理物理学

Assistant Professor: GODA, Naokazu, PhD
1998 Completed the doctoral course in Kyoto University.1998-2003 ATR.
2003 Research Associate, NIPS.
Speciality: Visual Psychophysics

非常勤研究員　　鯉　田　孝　和
東京工業大学理学部卒，同大学院総合理工

学研究科博士課程修了，工学博士。平成１２

年４月から現職。

専攻：視覚心理物理学。

Research Fellow:  KOIDA, Kowa, PhD
2000 Completed the doctoral course in Tokyo Institute of Technology. 2000
Research Fellow, NIPS.
Speciality: Visual Psychophysics

研究内容

感覚認知情報部門は視知覚および視覚認知の神経機構を

研究対象としている。我々の視覚神経系は複雑な並列分散シス

テムである。そこでは数多くの脳部位が異なる役割を果たしつ

つ，全体として統一のとれた視知覚を生じる精巧な仕組があると

考えられる。また網膜に映る外界の像は二次元であるにもかか

わらず，その三次元的な構造を正しく理解するための仕組もそ

なわっている。視知覚におけるこれらの問題を解明するために，

大脳皮質視覚野ニューロンの刺激選択性や活動の時間パター

ンと知覚，行動の関係を分析している。具体的な課題としては，

（１）物体の表面の属性（色や明るさ）が大脳皮質でどのように表

現されているか，

（２）視覚入力がないところでも色や明るさが知覚される充填とよ

ばれる知覚現象がどのような神経機構で生じるか，

（３）さまざまな向きの局所の輪郭の情報がどのように組み合わさ

れて図形パターンが表現されるか，

（４）さまざまな刺激の中から特定の刺激を見つけて選択する視

覚的注意の機構といった問題に関して実験を行なっている。
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Research works

The main purpose of this division is to study the neural mechanisms
of visual perception. The human visual system is a complicated
parallel and distributed system where several neural structures play
different roles, but are still able to generate a unified and integrated
precept of the outer world. This system also has sophisticated
mechanisms that enable reconstruction of three-dimensional structures
from two-dimensional retinal images. To understand the neural
substrates of these abilities in our visual system, we are recording
neuronal activities from the primary visual cortex and extrastriate
visual areas. We are analyzing the stimulus selectivity of neurons to
determine the representation of various kinds of visual features, such
as color, motion, shape and depth. We are also studying the dynamics
of visual information processing in the cortex by analyzing the
temporal pattern of neural activities. In addition, to explore the ways
in which various visual features contribute to visual perception,
psychophysical experiments are conducted in this laboratory.

視覚一次野（V１）のニューロンの一部は受容野をおおう面の明るさの情

報を伝えている。このサルのV１ニューロンは面の輝度によって活動の

強さが変化しただけではなく，面のまわりの輝度によっても活動が変化

した。このようなニューロンの活動の変化は知覚される面の明るさの変

化によく対応している。異なる色の線は，受容野をおおう面の輝度が同

じで周りの輝度が異なる刺激に対する反応の時間経過を示している。

Some neurons in the primary visual cortex (V1) of the monkey code
information of the brightness of the surface on the receptive field. The
activity of this neuron varied with the change in the luminance of the surface
as well as the change in the luminance of the surrounding region. The
activities of this neuron seem to parallel the perceived brightness of the
surface. Different colors represent different luminance of the surround while
the luminance of the surface is constant.

輪郭線中の折れ曲がり刺激に対するサルＶ２野ニューロンの反応選択

性。左上は折れ曲がり刺激のセットを表す。１２方向より選んだ２本の直

線成分をつなぎ合わせて作られている。右上は一つの V２野ニューロン

の応答。反応強度を円の直径で表す。特定の直線成分の組み合わせ

（つまり輪郭線の折れ曲がり）に対して選択的な反応を示す。V２野は下

に示したように図形の輪郭線中の折れ曲がりを検出する最初のステップ

であると考えられる。

Stimulus selectivity of a monkey V2 neuron to angle stimuli. Top left: angle
stimuli were made of a combination of two straight half lines directed
toward one of 12 directions. Top right: responses of a V2 neuron to the
angle stimulus set. Response amplitude is represented as the diameter of
disks. Many V2 neurons exhibited selective responses to particular angles. It
is suggested that V2 is the first step to extract information of angles
embedded within the contour of objects as shown schematically at the
bottom.
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神経シグナル研究部門
Division of Neural Signaling

職員 （Staff）

教　授　　井　本　敬　二
京都大学医学部卒，医学博士。国立療養所

宇多野病院医師，京都大学医学部助手，講

師，助教授，マックス・プランク医学研究所研

究員を経て，１９９５年４月から現職。

専攻：分子細胞神経生理学。

Professor:  IMOTO, Keiji, MD, PhD
Graduated from Kyoto University Faculty of Medicine. Medical Staff, National
Utano Hospital. Instructor, Lecturer, and Associate Professor, Kyoto University
Faculty of Medicine. Research Associate, Max-Planck-Institut für medizinische
Forschung. 1995 Professor, NIPS.
Specialty: Molecular and cellular neurophysiology

助教授　　宮　田　麻理子
東京女子医科大学卒，医学博士。理化学究

所フロンティア研究員，基礎科学特別研究

員，東京女子医科大学助手を経て，２００２年

８月から現職。

専攻：神経生理学。

Associate Professor: MIYATA, Mariko, MD, PhD
Graduated from Tokyo Women's Medical University Graduate School.
Research Scientist in Frontier Research System, RIKEN. Research
associate in Tokyo Women's Medical University. 2002 Associate Professor,
NIPS.
Specialty: Neurophysiology

助　手　　山　肩　葉　子
京都大学大学院医学研究科博士課程修了，

医学博士。京都大学医学部助手，ロックフェ

ラー大学研究員を経て，１９９１年９月より現職。

専攻：生化学，神経化学。

Assistant Professor: YAMAGATA, Yoko, MD, PhD
Graduated from Kyoto University Graduate School of Medicine. Research
Associate, Kyoto University Faculty of Medicine. Postdoctoral Fellow, The
Rockefeller University. 1991 Research Associate, NIPS.
Specialty: Biochemistry, Neurochemistry

助　手　　佐　竹　　伸一郎
名古屋大学大学院理学研究科博士課程修

了，理学博士。三菱化学生命科学研究所博

士別研究員，科学技術振興事業団 CREST
研究員を経て，２００２年９月より現職。

専攻：神経生理学，神経生化学。

Assistant Professor: SATAKE, Shinichiro, PhD
Graduated from Nagoya University Graduate School of Science.
Postdoctoral Fellow of Mitsubishi Kagaku Institute of Life Science,
Research Fellow of CREST (JST). 2002 Research Associate, NIPS.
Specialty: Neurophysiology, Neurochemistry

助　手　　井　上　　　剛
東京大学大学院薬学研究科博士課程修了,
薬学博士。Case Western Reserve 大学研究

員，NIPS 非常勤研究員を経て２００３年７月よ

り現職。

専攻：神経生理学。

Assistant Professor: INOUE, Tsuyoshi, PhD
Graduated from University of Tokyo Graduate School of Pharmaceutical
Sciences. Postdoctoral Fellow of Case Western Reserve University. 2003
Research Fellow, NIPS. 2003 Research Associate, NIPS.
Specialty: Neurophysiology

研究内容

神経シグナル部門（旧 液性情報部門）では，分子生物学的

手法と生理学的手法を用いて，脳神経系における情報の伝達

および統合のしくみを，分子・細胞のレベルから理解することを

目的として研究を行っている。その一手段として，自然発症の遺

伝子変異もしくは遺伝子改変モデル動物などを用い，分子の機

能を正常コントロールと比較し，複雑な生体システムにおける分

子の機能を明らかにしてきている。具体的には脳のスライス標本

を用いて，神経回路の機能を系統的に検討している。また分子・

細胞レベルからの神経回路理解に向けて，計算論的なアプロー

チなども導入しつつある。

現在行っている主に研究は下記のとおりである。

（１）　電位依存性カルシウムチャネルの分子的機能解析と異

常により起こる神経変性疾患の病態解明

本チャネルの異常により，ヒト，マウスで小脳失調症やてんか

んなどの神経疾患が起こることが知られている。しかし変異がい

かに神経疾患を起こすかに関してはほとんど知見がない。われ
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われはいろいろな測定方法をあわせて用い，１分子の異常が脳

機能にどのような影響を与えるかを検討している。

小脳の異常として失調症が現れるが，その発症には平行繊維

からプルキンエ細胞へのシナプス伝達異常がもっとも深く関係し

ていることが明らかとなってきている。また海馬や大脳皮質でも

同様の解析を進めており，１分子の異常がどのようにして，てん

かんを引き起こすのかということが次第に理解されてきている。

（２）　視床における感覚情報処理機構とその異常

視床は脳のほぼ中央に位置し，感覚情報を大脳皮質に送る

中継核である。近年の研究で，末梢から脊髄神経細胞へどのよ

うに感覚情報がコードされるか，またその基盤にある様々な分子

の存在が明らかとなってきたが，視床でどのような処理が行われ

るかに関しては知見が乏しい。

われわれは，視床の神経細胞に非常に多く存在する分子で

ある PLCβ4 が炎症性疼痛に関係することを発見した。感覚情

報の一つである‘痛覚’に変化を来たすこのモデルを用い，視床

神経細胞が行う感覚情報処理機構を神経回路のレベルで解明

することをめざしている。

（３）　異なる２つのシナプスの間で見られる相互作用

神経細胞間の情報伝達を仲介するシナプスは，伝達される情

報の性質により興奮性シナプスと抑制性シナプスに大別される。

シナプスでは，興奮や抑制が通常一方向に伝達されまるが，最

近，シナプス伝達は一方通行に進むだけではなく，逆行性の伝

達や，異シナプス性 heterosynaptic 伝達をすることがわかってき

た。われわれは，脳幹の下オリーブ核から小脳プルキンエ細胞

へ投射する登上線維の興奮性伝達物質が，籠細胞から同じプ

ルキンエ細胞に入力する抑制性シナプス伝達を抑制すること

（脱抑制）を見出した。プルキンエ細胞を興奮させると同時に脱

抑制を起こすことにより，小脳皮質のアウトプットを強化するとい

う巧妙な仕掛けであると考えられるが，その分子的メカニズムと

生理的意義を明らかにしようとしている。

Research works
Using molecular biological and electrophysiological methods, we
investigate the molecular and cellular mechanisms for transduction
and integration of information in the nervous system. We are
particularly interested in the in vivo roles of neurotransmitter
receptors and ion channels.
Since molecular genetic analyses have revealed that mutations of
functionally critical molecules cause neurological disorders, we also
analyze the effects of mutations on the functions of affected
molecules, neurons and neuronal circuits. Recently, we have started to
make a computational approach, incorporating computer-based
neurons into brain slice measurements, together with computational
simulation of network functions (Fig.1). The following are currently
ongoing major projects.
(1) Molecular biological analysis of voltage-gated calcium
channels and functional studies of their-associated neurological
disorders. Recently, mutations of the voltage-gated calcium

channels were found to be associated with neurological disorders
of human and mice, which include cerebellar ataxia and some
forms of seizure disorders.
We try to elucidate the relation how a single mutation can affect brain
functions, consequently to result in neurological manifestations,
mainly using brain slice preparations (Fig 2).
We are also studying the neuronal networks in the cerebellum, the
hippocampus and the cerebral cortex.
(2) Integration of sensory inputs in the thalamus. The thalamus is
located approximately in the center of the brain, and relays the
sensory informationto the cerebral cortex. Recent studies revealed
the mechanism of processing the sensory information at the
peripheral nerves and the spinal cord, little is known about the
operational mechanisms in the thalamus.
  We have identified PLCβ4, which is abundantly expressed in the
thalamus, as a key molecule for inflammatory pains. Currently we
analyze a model mice lacking the PLCβ4 gene, and try to
understand the role of thalamic neurons in the sensory processing
system.
(3) Interaction between heterologous synapses. The synapses,
which mediate information between neurons, can be classified into
two types; excitatory and inhibitory. Although, in principle, the
direction of information in the synapse is uni-directional, recent
studies showed that synaptic transmission can be retrograde or
heterosynaptic. We found that the excitatory neurotransmitters
released from climbing fiber terminals (projecting to cerebellar
Purkinje cells from the inferior olive in the brain stem) suppress
the inhibitory synaptic transmission from basket cells to Purkinje
cells (dis-inhibition). Combination of excitatory input and
suppression of inhibitory input seems a refined mechanism to
enhance the cerebellar output. We are trying to elucidate the
molecular mechanism and physiological significance of the
interesting phenomenon.

図 ２. プルキンエ細胞の発火パターン

正常のプルキンエ細胞（左）では，規則正しい活動電位発火パターンを示

すが，失調症の rolling マウスでは，途絶えてしまうパターンを示す（右）。

Figure 2. Firing pattern of the cerebellar Purkinje cells.
A normal Purkinje cells exhibits a bursting pattern of action potential
generation (left), but a Purkunje cells from an ataxic rolling mice shows
only an abortive pattern of firing (right).
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高次神経機構研究部門（客員研究部門）
Division of Neurobiology and

Behavioral Genetics

職員 （Staff）
教　授　　八　木　　　健

東京都立大学理学部卒，日本赤十字社退

社，千葉大学大学院理学研究科修士課程修

了，東京大学大学院理学研究科博士課程修

了，理学博士。理化学研究所基礎特別研究

員，生理学研究所助手を経て，大阪大学大

学院生命機能研究科教授。平成１２年１０月

から生理学研究所客員教授併任。

専攻：生物学。

Professor:  YAGI, Takeshi, PhD
1984 Graduated from University of Tokyo Metropolitan Faculty of Science.
1984 Researcher of the Blood Center of Red Cross in Japan. 1988 Completed
the master course in Biology, the University of Chiba. 1991 Completed the
doctoral course in Biochemistry, the University of Tokyo. 1991 Postdoctoral
Fellow, RIKEN Institute. 1993 Research Associate, NIPS. 1997 Associate
Professor, NIPS. 2000 Professor, Institute for Molecular and Cellular Biology of
Osaka University. 2000 Adjunct Professor, NIPS.
Speciality: Molecular Biology, Developmental Biology

助教授　　後　藤　由季子
東京大学理学部生物化学科卒，東京大学

理学系研究科生物科学専攻修了，理学博

士。日本学術振興会特別研究員，京都大

学ウイルス研究所助手，Fred Hutchinson
CancerResearch Center 研 究 員 ， Harvard
Medical School/Child–ren's Hospital 研究員

を経て平成１１年３月より東京大学助教授。

平成１４年９月から生理学研究所客員助教

授併任，平成１５年４月から国立遺伝学研

究所客員助教授併任。

専攻: 生物学。

Associate Professor: GOTOH, Yukiko, PhD
1987 Graduated from University of Tokyo.1992 Graduated from the PhD.
course, University of Tokyo. 1992 Postdoctoral Fellow, University of Tokyo.
1993 Research Associate, Kyoto University. 1996 Visiting Scientist, Fred
Hutchinson Cancer Research Center. 1997 Visiting Scientist, Harvard
Medical School. 1999 Associate Professor, University of Tokyo. 2002
Adjunct Associate Professor, NIPS.
Speciality: Cell Biology

助　手　　平　林　敬　浩
昭和大学薬学部卒，昭和大学大学院薬学研

究科修了，薬学博士。昭和大学共同研究施

設助手を経て平成１４年９月から現職。

専攻：分子神経生物学。

Assistant Professor: HIRABAYASHI, Takahiro, PhD
1992 Graduated from Faculty of Pharmaceutical Sciences, Showa
University. 1997 Completed the doctoral course in Pharmaceutical
Sciences, Showa University. 1997 Research Associate, Showa University.
2002 Research Associate, NIPS.
Speciality: Molecular Neurobiology

非常勤研究員　　金　子　涼　輔
大阪府立大学農学部卒，京都大学大学院農

学研究科博士課程修了，博士（農学）。平成

１３年５月から現職。

専攻：生物学。

Research Fellow:  KANEKO, Ryosuke, PhD
1996 Graduated from Faculty of Agriculture, Osaka Prefecture University.
2001 Completed the doctoral course in Kyoto University. 2001 Research
Fellow, NIPS.
Speciality: Biology

研究内容

脳は長い生命進化の頂点にあり，ハードとソフトが渾然一体と

なったシステムである。脳を知ることは脳の構造と機能およびそ

のダイナミックな関係を明らかにすることである。このためには，

脳の構造の形成原理，脳の神経回路網の機能原理，回路網の

ダイナミックな構造変換原理を実体としての脳を基盤に解明する

ことが必要不可欠である。高次神経機構部門では，「記憶・学

習」および「神経ネットワークの形成」の分子機構解明を目的に

研究を進めている。具体的には，マウス胚幹細胞を用いた発生

工学及び遺伝工学的手法により，中枢神経系の形成・機能に関

与する遺伝子座を改変したマウス個体を作製し，個体レベルで

の脳神経系の形成，シナプス機能および学習行動について解

析を行うアプローチを採っている。

すでに，脳で発現するチロシンリン酸化酵素 Fyn の遺伝子座

を改変した変異マウスの作成に成功し，これらの分子が哺乳動

物の脳形成・行動制御に重要な機能をもっていることを明らかに

した。また，シナプス可塑性に中心的役割を果たしているグルタ

ミン酸受容体チャネル遺伝子のノックアウトマウスを作成し，

NMDA 受容体チャネルのε1 サブユニットが海馬シナプスの長

期増強と空間学習に関与することを明らかにした。さらに，グル

タミン酸受容体チャネルのδ2 サブユニット欠損マウスでは，小

脳のシナプス長期抑圧とシナプス形成が障害され，運動協調機

能が著しく低下し，ていることを示した。これらの研究は分子生

物学，発生工学，解剖学，生理学，薬理学，行動学を適用する

総 合的アプローチであり，内外の研究者との共同研究も積極

的に行っている。現在，得られた変異マウスの結果をふまえなが

ら脳形成・行動様式を制御している新たな分子や分子メカニズ

ムの解明を模索するとともに，計画共同研究により神経ネット

ワーク形成にかかわる遺伝子座変換マウスの作製を行ってい

る。さらに，脳の部位や時期特異的に遺伝子および機能分子を

制御する方法論の開発と学習・記憶の分子メカニズムの解析を

進めている。
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Research works

The research efforts of this division are focused on determining
how mammalian behavior and brain formation are regulated by
genetic information. We have developed a gene targeting
technique to produce mutant mice using murine embryonic stem
(ES) cells. This technique allows us to knock out several genes
which are thought to regulate long-term potentiation of synaptic
transmission (LTP) and/or neural network formation. The
biochemical, histological and behavioral abnormalities in the
mutant mice are being examined. Recent interest has focused on
mutant mice lacking Fyn, one of the tyrosine kinases in the brain;
these animals show impaired in their suckling behavior and spatial
learning in the milk pool. To understand the mechanism operating
between the absence of Fyn and these behavioral abnormalities,
we are seeking to identify the brain regions where the behavior is
controlled and the molecules which regulate the behavior in
conjunction with Fyn.
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情報記憶研究部門（客員研究部門）
Division of Learning and Memory Research

職員 （Staff）

教　授　　西　野　仁　雄
和歌山医科大学卒，医学博士。富山医薬大

助教授，生理学研究所客員助教授を経て，

名古屋市立大教授，名古屋市立大院医学研

究科長。平成１２年４月から生理学研究所客

員教授。

専攻：脳神経生理学。

Professor:  NISHINO, Hitoo, MD, PhD
1966 Graduated from Wakayama Medical College. 1988 Professor, Nagoya City
University Medical School. 2000 Adjunct Professor, NIPS.
Speciality: Brain physiology

助教授　　若　森　　　実
九州大学歯学部卒，東北大学大学院医学研

究科修了，博士（医学）。シンシナチ大学博

士研究員，助手，生理学研究所助手，鹿児

島大学医学部助教授を経て，京都大学大学

院工学研究科助教授。平成１４年４月から現

職。

専攻：細胞生理学。

Associate Professor: WAKAMORI, Minoru, DDS, PhD
1987 Graduated from Kyushu University, Faculty of Dentistry. 1992
Completed the doctoral course in Neurophysiology, Tohoku University,
School of Medicine. 1992 Postdoctoral fellow, University of Cincinnati
College of Medicine. 1995 Research Associate, University of Cincinnati
College of Medicine. 1995 Research Associate, NIPS. 2001 Associate
Professor, Kagoshima University. 2004 Associate Professor, Kyoto
University.
Speciality: Molecular Neurophysiology

研究内容

本部門では，「ES 細胞及び神経幹細胞の分化・発達と再生・

再建医学への応用」というテーマと「陽イオンチャネルの機能解

析」というテーマで研究を行っている。

高齢化社会となった今日，いろいろな脳機能障害で悩む人が

増え，障害脳機能を神経移植によって再建しようとする再生・再

建医学が注目されている。神経幹細胞 は，EGF/FGF 存在下の

無血清培地中で無限に増殖し，年単位にわたって自己再生能

を維持する。大量に調整することが出来るので，神経移植にお

ける有力なドナー細胞候補である。しかし分化の段階で，大半

の神経幹細胞はニューロンでなくグリア細胞になる。したがって，

（１）グリア細胞でなくニューロンに分化させる手だて，さらに（２）

ドーパミン，GABA，コリン作動性など，目的とする表現型の

ニューロンへ分化させる手だて，の研究が必要となる。

われわれは，神経幹細胞の分化に外部環境因子が大きな影

響をもつことを明らかにした。胎仔ラットの中脳腹側部から得た

神経幹細胞を，EGF/FGF 存在下で増殖させ，片側パーキンソン

病モデルラットの両側の線条体に移植すると，正常側の線条体

より，ドーパミン入力を欠如した側の線条体で，より強く TH 陽性

ニューロンへ分化した。これは，ドーパミン入力を欠如した線条

体の環境が，中脳神経幹細胞をドーパミンニューロンへ分化さ

せるのに適していることを示している。すなわち，内因性の遺伝

子プログラムに，外因性の環境因子が作用し，分化が完成す

る。

ドーパミン入力を欠如した線条体には，bFGF，GDNF をはじ

めとする種々の栄養因子，レセプター，サイトカイン等のメッセー

ジの発現が高まっている。これらの中で，プライオトロピン（PTN:
FGF と同様にヘパリンに結合する成長関連分子）は，ドーパミン

ニューロンの生存維持を高めるだけでなく，ES 細胞から調整し

た神経幹細胞のドーパミンニューロンへの分化を強く促進するこ

とを明らかにした。

このように，ES 細胞及び神経幹細胞からドーパミンニューロン

への分化・発達機構の解明と神経細胞細胞の移植による脳機

能の再建を目指している。

神経科学分野への分子生物学的手法の導入により，電気生

理学的手法や薬理学的手法で同定されていたチャネルや受容

体の遺伝子レベルでの同定が急速に進んだ。更に近年では，

電気生理学的手法や薬理学的手法では未だ記録されていない

分子も同定されてきている。例えば，陽イオンチャネルである受

容体活性化 TRP チャネルは神経細胞に存在することは示唆さ

れているが，その選択的薬物がないため神経細胞から同定され

た電流として記録されていない。そこで，先ず，これらの分子を

組換え発現系で強制発現させ生物物理学的機能解析を進めて

いる。この知見をもとに 神経細胞から陽イオン電流を記録し，こ

の陽イオン電流がどの受容体活性化 TRP チャネルと対応する

かを決定する。最終的には TRP チャネルによって形成される陽

イオンチャネルの生理的機能を解明することを目指している。ま

た，陽イオンチャネルをターゲットとした新薬開発のための基礎

的データを提供することも目指している。

Research works

In advanced countries the span of human life has been extended in
these decades and the relative population of aged people has been
increased. In such societies many people are suffering from various
brain dysfunction such as ischemia, Parkinson disease, dementia,
Alzheimer disease, and so on. The main research project of this
division is "regeneration of nervous system and reconstruction of
disturbed brain function". The current aim of research is to study the
mechanisms of differentiation of neural stem cells and their
development after transplantation in the brain.
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ｐ037-038（10Neural stem cells proliferate infinitely in serum-free
medium supplemented with EGF/FGF and they maintain self-
renewing ability over years. Thus, by culturing stem cells, we can get
a good amount of cells that would be offered for donor cells in neural
transplantation. However, once the neural stem cells were cultured
with an ordinary medium with serum, most of them differentiate to
astrocytes and only a few to neurons. We have reported that once the
mesencephalic stem cells (progenitors) were transplanted in the striata
of hemiparkinson model rat, they develop to dopaminergic (DAergic)
neurons more extensively in DA-depleted striatum than in intact
striatum. This suggests that both genetic background (memory) and
environmental cues (conditioning or learning) work together and the
final fate of differentiation would be completed. The characterization
of the environmental cues that are involved in differentiation of stem
cells is now underway using PCR-Select cDNA subtraction, in situ
hybridization, SAGE and so on.

Another research project of this division is "Functional
characterization of Ca2+-permeable channel". Recent molecular
biological analyses have revealed the existence of many cation
channels in neurons. However, permeation properties, activation
mechanisms, and physiological roles of some channels remain
unknown. To address these questions, we characterize
electrophysiological properties of cloned cation channels and native
cation channels in brain neurons.

図１．ラット中脳神経幹細胞の増殖（左）と分化（右）。

Proliferation and differentiation of neural stem cells. Left, proliferation of
rat mesencephalic stem cells in serum-free medium with FGF. Rright,
differentiation in vitro with serum.

図２．中脳神経幹細胞は，正常の線条体（左）よりドーパミンを欠乏した

線条体（右）に移植した方がより強く TH 陽性細胞（ドーパミンニューロ

ン）に分化する。

Survival after transplantaion in the striatum: intact striatum(left) and DA-
depleted striatum (right). Mesencephalic stem cells differentiate to DAergic
neurons (tyrosine hydroxylase immunoreactive cells) more extensively in
DA-depleted striatum.


