
発達期小脳における登上線維シナプス除去の臨界期
と神経活動依存症に関する研究

言語: jpn

出版者: 

公開日: 2021-10-18

キーワード (Ja): 

キーワード (En): 

作成者: Kano, Masanobu

メールアドレス: 

所属: 

メタデータ

https://doi.org/10.24517/00060840URL
This work is licensed under a Creative Commons
Attribution-NonCommercial-ShareAlike 3.0
International License.

http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/


 Back to previous page

発達期⼩脳における登上線維シナプス除去の臨界期と神経活動依存症に関する研
究
Research Project

Project/Area Number

10156237

Research Category

Grant-in-Aid for Scientific Research on Priority Areas (A)

Allocation Type

Single-year Grants

Research Institution

Kanazawa University

Principal Investigator

狩野 ⽅伸   ⾦沢⼤学, 医学部, 教授 (40185963)

Project Period (FY)

1998

Project Status

Completed (Fiscal Year 1998)

Budget Amount *help

¥2,000,000 (Direct Cost: ¥2,000,000)
Fiscal Year 1998: ¥2,000,000 (Direct Cost: ¥2,000,000)

Keywords

⽣後発達 / ⼩脳 / プルキンエ細胞 / 登上線維 / 多重⽀配 / シナプス除去 / 神経活動 / NMDA受容体

Research Abstract

成熟動物では⼩脳プルキンエ細胞はただ1本の登上線維によって⽀配されるが、発達初期には3〜5本の登上線維の⽀配を受ける。発達につれて過剰な登上線維が淘汰され、⽣後約20⽇で
成熟型の1対1の結合が完成する。先⾏研究から、NMDA受容体の関与が⽰唆されていたが、この過程が神経活動に依存するかについての直接的な証明がなく、また、⼩脳⽣後発達のどの
時期に必要であるか(臨界期)については明らかでなかったので、本研究においてこの2点を追求した。 
(1) 神経活動依存性の検討:テトロドトキシン(TTX)をethylene-vinylacetate copolymer(ELVAX)に溶媒によって混合し、その微⼩ブロックを⽣後10⽇の発達期マウス⼩脳の表⾯に移植
して、これからTTXを持続的に⼩脳に与えた。マウスを成⻑させ、⽣後24⽇から36⽇の間に、登上線維の⽀配様式を電気⽣理学的に解析した。ELVAX近傍の⼩脳6-8葉で記録すると、
vehicle投与群に対してTTX投与群では、登上線維による多重⽀配を受けるプルキンエ細胞の割合が有意に⾼かった。これに対し、ELVAXから離れた⼩脳1/2および10葉では、両群間で有
意差はなかった。したがって、TTXの効果は⼩脳内に限局しており、⼩脳内の神経活動が登上線維シナプス排除に必要であると考えられた。 
(2) 臨界期の検討:NMDA受容体の特異的阻害剤のMK-801(0.25μg/g体重)を1⽇1回⽣後7⽇から14⽇まで8⽇間腹腔内投与し、その後投与をやめて⽣後25⽇まで成⻑させた群(P7-P14投
与群)、⽣後15⽇から21⽇まで7⽇間腹腔内投与した群(P15-P21投与群)および⽣理⾷塩⽔投与対照群で⽐較したところ、P15-P21投与群でのみ登上線維シナプス排除に異常を認めた。こ
の結果は、登上線維シナプス排除の臨界期は⽣後15⽇以降であることを⽰す。
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