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§１．研究成果の概要 

 

学習・記憶は日々の経験から我々の心を形作っていく。この記憶はどの様に脳に蓄えられていくの

だろうか。また、その記憶はどの様に使われているのだろうか。それは脳の神経回路の結合によっ

て作られ、保持されていると想定されてきた。特に、この結合を担うシナプスには可塑性があり、大

脳においては、特に、スパインシナプスという増大・収縮運動をするシナプスの形態変化によって、

速く、長くまた密に記憶が蓄えられると推察される。我々は、最近、記憶によって増大したシナプス

を蛍光標識するプローブを開発することに成功した。更に、工夫することにより、この標識されたス

パインシナプスに光照射をすることで、増大したスパインシナプスを収縮させることに成功した。こ

れにより、学習により増大したスパインシナプスを光操作により収縮・除去すると記憶が消去される

ことがわかった。本年度は、この光プローブを用いて、抗うつ剤（ケタミン）の作用を調べた所、前頭

葉のスパイン増大が抗うつ作用を担っていることがわかった（文献 1）。更に、２光子アンケイジング

法を個体に用いた所、大脳の神経は個体でも速い増大や減少を起こしていた（文献 2）。また、ド

ーパミンのスパイン増大に対する作用を個体脳で調べ、これが条件付け学習やその弁別を担って

おり、これが障害されると妄想の様な精神症状を起こすことが示唆された（文献 3）。即ち、スパイン

増大は、脳部位特異的に抗うつ作用や妄想抑制など、

単純な学習を超えた脳機能に使われている。これを受け

て、このプローブの発現、蛍光標識法、光操作法、遺伝

子動物、更に、造影法を蛍光標識だけでなく、非侵襲脳

計測ができる PET プローブが使用できる様に改良して、

記憶のシナプスレベルの理解に大きな進歩をもたらす方

法論の構築を進めることを目指している。本年度は、河

西 G、山森 G と樋口 G においてはプローブの改良を共

同して発見的に進め、河西 G、石井 G、山森 Gによって
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利用法に関わる新展開があった。 
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§２．研究実施体制 

 

（１）「河西」グループ 

① 研究代表者：河西 春郎 （東京大学大学院医学系研究科 教授） 

② 研究項目 

A-1) 新規記憶光操作プローブの開発 

A-2) 記憶回路標識標本観察法の開発 

A-3) 記憶回路標識操作タスクの構築 

 

(２)「山森」グループ 

①主たる共同研究者：山森 哲雄 （理化学研究所脳科学総合研究センター チームリーダー） 

②研究項目 

B-1) 記憶光プローブ遺伝子発現法の改良 

B-2) 記憶光プローブ発現遺伝子改変動物の作成 

 

（3）「石井」グループ 

① 主たる共同研究者：石井 信 （京都大学大学院情報学研究科 教授） 

② 研究項目 

C-1) 2光子 CT 画像処理法の開発 

C-2) 回路シミュレーションによる皮質記憶機構の解明 

 

（４）「樋口」グループ 

① 主たる共同研究者：樋口真人 （量子科学技術研究開発機構放射線医学総合研究所 チー

ムリーダー） 

② 研究項目 

   D-1) PETによる記憶細胞や記憶シナプスの可視化法の確立 

 


