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 神経細胞の樹状突起は脳機能に重要である。樹状突起の適切な形態は神経細胞間の情報伝達に必要

であり、樹状突起の分枝パターンは神経細胞内の情報処理に影響する。樹状突起形態の破綻は様々な

神経疾患との関連が知られており、樹状突起の形態形成の分子メカニズムを理解することは重要な研

究課題である。 
	
 過去の研究により様々な転写因子が樹状突起形成を促進することが報告されてきたが、樹状突起形

成を抑制する転写因子についてはほとんど知られていない。最近、大脳皮質の形成期に樹状突起形成

が一時的に抑制されることが必要である可能性が示されている。放射移動中の神経細胞は樹状突起が

形成されず単純な形態に維持されていることが重要であり、移動中の神経細胞に異常に分岐した先導

突起を出現させると放射移動が阻害される。そこで私は本研究において、樹状突起の形態形成を一時

的に抑制する転写因子を同定することとした。 
	
 私は、当研究室のこれまでの研究で胎生期の大脳皮質で発現が高く幼弱期には低いことが見いださ

れていた転写因子Sox11に注目した。まず私はSox11の発現変化を免疫組織染色法で経時的に解析し、
Sox11は出生直後のマウス大脳皮質において強く発現しているが、出生後 11日までに著しく発現低下
することを見出した。この時期は大脳皮質神経細胞において樹状突起の形態形成が進行する時期と一

致していることから、Sox11 が樹状突起の形態形成を抑制するという仮説を立てた。この仮説を検討
するため、子宮内電気穿孔法を用いて大脳皮質 2/3層神経細胞に Sox11を強制発現させたところ、樹
状突起の形態形成が抑制されることを見出した。また、RNA 干渉により大脳皮質神経細胞の Sox11
発現を早期に低下させたところ、樹状突起の形態形成が促進されることを見出した。これらの結果か

ら、Sox11は樹状突起の形態形成の抑制に必要十分であることが明らかになった。 
	
 おもしろいことに、RNA干渉による Sox11発現低下を著しく早期、即ち放射移動前の神経細胞に誘
導したところ、先導突起の異常発達と放射移動の抑制が生じた。この結果から、Sox11 は樹状突起形
態形成を抑制することにより神経細胞の放射移動を可能としているというSox11の新たな機能的重要
性が示唆された。 
	
 これらの結果をまとめると、神経細胞の放射移動中には転写因子 Sox11が樹状突起形態形成を抑制
し放射移動を可能としているが、放射移動が終了すると Sox11が発現低下して樹状突起形態形成が開
始するという一連の流れが明らかになった。本研究により樹状突起の形態形成が転写因子による促

進・抑制によって適切なタイミングで生じるように制御されていることが明らかになった。 


