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Research Abstract 我々はDBZノックアウトマウス（KOマウス）を使⽤し、⼤脳⽪質におけるDBZの機能として以下のこと明らかにした。 
①DBZ KOマウスでは⼤脳⽪質構築時の神経細胞の移動(radial migration)が遅れていること。このことは、DBZによるNUDELのリン酸化がKOマウスでは亢進
していることが中⼼体の位置異常を起こしていることが原因であること。②DBZ KOマウスでは神経発⽣時の増殖には異常がなく、神経細胞数には変化がないこ
と。③DBZ KOマウスでは⼤脳⽪質の神経細胞（錐体細胞）の樹状突起伸展・分岐が抑制されていること。これは、DBZ KOマウスではNUDELのリン酸が亢進
しているため、神経突起における微⼩管形成やタンパク輸送が障害されていることにより起こること。④DBZ KOマウスでは⼤脳⽪質の介在神経の神経突起の伸
展や分岐異常が⾒られること。また、介在神経のマーカーであるGAD67の発現も減少していること。 
以上の結果より、中⼼体タンパクであるDBZは神経細胞においてNUDELのリン酸化を制御し、移動中の神経細胞の中⼼体の動き、微⼩管の形成、微⼩管上を移
動するタンパク輸送を制御する。これらのメカニズムにより、DBZは⼤脳⽪質発⽣時の神経細胞の移動、樹状突起形成を制御していることが明らかとなった。 
DBZは精神疾患リスク遺伝⼦DISC1に結合するタンパクであり、これまでその機能は未知であった。今後、DISC1との関連やDBZの機能をさらに明らかにする
ことで精神疾患を引き起こす⼤脳⽪質の発達異常を明らかにできると考える。
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2014[Journal Article] DBZ, a CNS-specific DISC1 binding protein, positively regulates oligodendrocyte differentiation 

2014[Journal Article] DISC1 (disrupted-in-Schizophrenia-1) Regulates Differentiation of Oligodendrocytes. 

2014[Journal Article] Deletion of N-myc downstream-regulated gene 2 attenuates reactive astrogliosis and inflammatory response in a mouse model of cortical stab injury 

2013[Journal Article] DBZ (DISC1-binding zinc finger protein)-deficient mice display abnormalities in basket cells in the somatosensory cortices 

2013[Journal Article] XLMR protein related to neurite extension (Xpn/KIAA2022) regulates cell-cell and cell-matrix adhesion and migration. 

2013[Presentation] DBZ KOマウスにおける⼤脳⽪質発達の解析 

2013[Presentation] Analysis of Cortical Development in Mice Lacking DBZ 

2012[Presentation] DBZ deficient mice display abnormal development of cortical interneurons and altered emotional behavior 
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2012[Presentation] Roles of DISC1-interacting partner DBZ in developing brain 


