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理事会議事録

2005年度第2回理事会

日時:2005年5月25日(水)11 : 00-15 : 00 

会場(財)国際医学情報センター 3F 第4会議室

出席者:遠山正輔、池中一裕、田代朋子、井上和秀、柳津勝彦、木山博資、佐藤 真、

島田昌一、仲嶋一範、鍋島俊隆、西川 徹、和中明生、植村慶一(監事)、

神庭重信(第48回大会長)、高坂新一(第50回大会長)、

御子柴克彦(将来計画委員会委員長)

欠席者:武田雅俊、東田陽博、米田幸雄(理事)、宮武正(監事)、

西津正豊(奨励賞選考委員会委員長)、辻 省次(脳研究推進委員会委員長)

議題

1.補充理事選考可否の件

前回理事会で選任された補充理事3名について、評議員 (229名)に郵送による持ち回り

の審議をお願いした。回答のあった180名全員「可」であった。

回答のない評議員に対し事務局より葉書を返送するよう連絡作業を行っているO

2.次期評議員就任の諾否の件

現行の評議員の任期は今年の大会での総会終了までであるため、各評議員に次期 (2005年

総会終了後-2009年総会終了迄)も継続して評議員を引き受けていただけるかどうかの諾否

を諮ったところ、 229名中180名より回答があり、 172名より継続して評議員を引き受けてい

ただけるとの回答があった。また主に年齢的なことを理由に 8名の評議員が次期評議員を辞

退された。次期評議員の就任については今年の総会の審議事項となる。

3.次期監事選出の件

出席理事による協議の結果、小宮義嘩氏、三木直正氏に就任の諾否を諮ることとした。

4.庶務報告

田代朋子庶務担当理事から会員動態の報告がなされた。

また、理事会の前に執行部会を開催することとし、 5月19日に執行部会を開催した。
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5.執行部会からの報告

遠山正調理事長から報告がなされた。

(1) 理事会の運営、学会のあり方・大会のあり方について検討。

日本神経化学会としてのグランドデザインを作り上げる 2年間としたい。

(2) 事務局の体制を整え問題点を改善する。

6.出版・広報委員会報告

柳津勝彦出版広報担当理事より以下の通り報告がなされた。①Eメール配信に関してはア

ドレスの把握と整理、同意について仲嶋一範理事と事務局でまとめるO ②ホームページに関

しては島田昌一理事を中心に検討し、ホームページが整い次第会員検索システムの構築をす

るO 島回目一理事より、現状のホームページを移設・管理するには書き換える必要があると

の報告がされ、繰越金から100万円程度をホームページ構築費用とすることが了承された。

広報については木山博資理事より報告がなされ、国内関連学会、アジアにおいても積極的

に広報する。また、 ISNのホームページにリンクして日本神経化学会理事、監事の名簿お

よび第48回福岡大会の案内を掲載してもらう。なお、名簿掲載は同意を得た理事、監事に限

るO

7.国際対応委員会報告

池中一裕国際対応委員長から報告がなされた。

APSN、ISNのプログラム委員を日本の神経化学会を代表する形で出していきたL、。

日本から理事が選出されるよう、 ISNへの入会を奨めたい。また、若手の参加が他の国
よりも少ないので、メール等でのお知らせを行いたL、。

8.研究助成金等候補者選考委員会

佐藤真研究助成金等候補者選考委員会委員長より報告がなされた。

学会ホームページ等を活用し広報する。企業から少しでも援助を集めることが必要との意

見が出された。

9. シンポジウム企画委員会

東田陽博理事欠席のため鍋島俊隆理事から報告がなされた。

9月29日、 16-18時30分にシンポジウムを開催、コンセプトは日本神経化学会の活動を若

手、他の学会に広くひろめ学会の活性化を目指す。

シンポジウムの数が増えたため整理するのは難しいが、オープンシンポジウムについては、

原点に戻り、理事会主導のシンポジウムとし、内容についてはメンバーを理事に絞って審議

し、理事会の意見を反映できるようにする。

10.将来計画委員会

御子柴克彦将来計画委員会委員長から報告がなされた。高坂新一理事から、 federation

による大会開催について提案された。また、学会の独自性を出すためにオーラル中心の発表
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とするなどの意見が出された。

11.評議員推薦の件

今回、評議員に 2名の申請があり候補者を審査し了承された為、次回総会に諮ることとし

7こO

12.第48回 (2005年度)日本神経化学会の件

神庭重信理事より大会準備の進捗状況の報告がなされた。前日に理事会、会期中に各種委

員会を開催する。

13.第49回 (2006年度)日本神経化学会の件

鍋島俊隆理事より、会期は2006年9月14日-16日開催、会場は名古屋国際会議とする報告

がなされた。日本生物学的精神医学会、日本神経精神薬理学会との 3学会合同大会となるO

プログラム委員は 5名ずつで、理事会の意見を活かすようにしたい。

14.第50回 (2007年度)日本神経化学会の件

高坂新一第50回大会長より報告がなされた。

2007年9月10日-12日、パシフィコ横浜で開催するO

なお、日本神経科学会との合同大会である為、 3日間ではタイトなスケジュールになると

予測される。念のため 9日の午後会場をおさえであるO

2005年度第3回理事会

日時:2005年9月27日(火)13: 00-16 : 40 

場 所 :JALリゾートシーホークホテル福岡 3階「菊の間」

出 席:遠山正禰(理事長)、池中一裕(副理事長、国際対応担当)、井上和秀(会計担当)、

木山博資、佐藤真、島田昌一、田代朋子(庶務担当)、仲嶋一範、鍋島俊隆、

西川徹、東田陽博、柳津勝彦(出版広報担当)、米田幸雄、和中明生(以上、理事)

植村慶一、宮武正(以上、監事)

西津正豊(奨励賞選考委員長)、御子柴克彦(将来計画委員長)、神庭重信(第48回

大会長)、高坂新一(第50回大会長)

委任状:武田雅俊(理事) 欠席:辻省次(脳研究推進委員長)

【報告事項】

1 .理事長報告

遠山理事長より、神庭会長(第48回大会)への謝辞があり、以下のように所信が述べられ

た。
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今大会では若手研究者の活発な討論を期待し、彼らがScienceを愛するような集会になる

よう希望している。更に、本学会の今後のあり方などを議論し、目指す学会の位置づけを見

極めたい。

2.事務局体制

事務局(国際医学情報センター)から、新体制について報告があった。

3.庶務報告

田代庶務担当理事より、会員構成の現況(資料l頁)について報告があった。

個人会員1460名、賛助会員21名、団体会員11名、理事15名、評議員137名、監事2名。(平

成17年7月31日現在)

なお、明日の評議員会では、本学会の独自性、関連学会との連携等をテーマに議論をお願

いしたい。これに先立ち、理事会としての方向性を協議しておく必要があるO

4.会計報告

井上会計担当理事より、平成16年度決算書(資料2頁)について報告があった。

-収入の部:一般会員の会費収入が若干滞っている。

既に 2回請求した。 12月に再度請求する o (事務局より)

・支出の部:学会事務センターの破綻により雑損 (2，678，305円)を計上した。

このため、次年度への繰越金は予算額に比べ若干減少した。

引き続き、平成18年度の予算案(審議事項第 1号議案)(資料3頁)について説明があっ

た。平成17年度とほぼ同額の予算を編成し、学会活動(活性化)に支障ないよう現実に沿っ

た対応をしている。なお、英文抄録関係費を予算科目からはずした。

<監事コメント>

雑損は大きな痛手だが、学会事務センターでの一時預かり金が回収不能になったものでや

むを得ないと思われる。(植村監事)

5.出版・広報報告

柳津出版広報担当理事より、委員会活動について報告があった。本委員会は多岐にわたり

活発に活動しているO

・学会機関誌の編集・発行

『神経化学』本年度2号、 3号を発行。 4号、 2006年度第 1号は準備中0

・学会HPの管理・運営(島田理事より説明)

HPをrenewalし、新しいニュースなども載せ内容を改良した。

会員への情報発信については、同意を得た会員のみ検索できるようにする。なお、

HPからも会員の E-mailaddress (同意と共に)が登録できょう準備中である。

・会員ネットワークの構築(仲嶋理事より説明)

現在、会員専用の頁 (IDとパスワードにより利用)を準備中である。 E-mail配信を

行うにあたり現在、 3割弱の会員から同意を得ている。 (3名は拒否)
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更に、年会費の振込用紙に E-mailaddressを記載してもらうよう案内する。

これらには高い Securityが要求される。費用の負担についても検討を要す0

・広報活動(外国を含め)(柳津理事より説明)

今後、英語版HPを準備したい。 HPでは ISN初め Link先を整備するO

また、 APSNに対しての広報活動も強化したい。

(質問)

HPの管理・維持経費についての質問が出された。かなりの高額にならないか。

(回答)

現在、 UMINと国立情報学研究所の 2つのサーバを利用している。 Securityも高く

現時点では個人情報の漏洩など問題ないと考えられる。ある程度の経費増はやむを得な

いのではないか。(島田理事)

本件は重要であり、出来るだけ可能な範囲での支出を検討したい。(遠山理事長)

(質問)

各種委員会委員(名簿)の HP上への公開、並びに学会機関誌への掲載について

(結論)

協議の結果、「脳研究推進委員会J(委員未定)を除き、早急に実施することになった。

6.各種委員会報告

1)将来計画委員会

本委員会は学会の活動方針などを協議、立案する重要な委員会である。今後、以下の案件

について議論して行く旨、御子柴委員長より説明があった。

・神経化学会と神経科学学会との連携(合同か、連合かの問題)

・若手研究者の育成

・学術集会での発表のあり方、 OralPresentationの重要性(英語での発表)

・ISNへの対応(国際対応委員会の問題でもある)

これらの問題に、本学会としてどう対応するか。

本件については、審議事項の最後で議論(理事会で方向性を示す)し、明日の評議員会で

も協議することにした。

2 )出版・広報委員会

第5号議案で報告済み。

3 )脳研究推進委員会

辻委員長欠席のため報告なし。

4)国際対応委員会

ISNインスブルック大会時に、 ISNとAPSNの理事会が開催された。池中副理事長(国

際対応担当)より、両理事会での主な協議内容について報告があった。
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<ISN理事会>

.新執行部

President、Treasurer初め執行部が刷新されたが、日本から一人も新執行部に入ら

なかった。(現在までは池中理事1名)

学会の国際活動にも支障を来す(ISN執行部に入らないと)ので、次回は日本から

も是非理事を出したL、。

・今後の大会

2007年(カンクーン)、 2009年(プサン)である。カンクーン大会のプログラム委員

に柳津理事が入っている。

< APSN理事会>

• APSN大会 (2006年7月:シンガポール)

演題締切日 :11月31日(主題関連)、 2006年1月31日(一般演題)。

プログラム委員に和中理事が入っている。日本からも沢山応募してほしL、O

Registration feeに割引がある。現在、 APSNの会員を募集している。

• APSN理事選挙について

従来、関連学会 (11学会)から理事候補各 l名を出すとの申し合わせがあり、本学会

からも 1名推薦したい(来年1月31日までに回答)

本件に関連し、理事(6名)の選考委員を本学会からも是非1名出してほしいとの要

請があるO なお、新理事決定と同時に Presidentの選挙も行われる。

• 2008年度APSN大会

この年、 ISNでは10万ドルを拠出し、 SpecialConference (国際シンポジウム)が同

時開催されるO 現在、オーストラリアが開催を希望している。毎回、立候補も多く激戦

である。(ISNから10万ドルの援助は大きい)

(結論)

協議の結果、以下の 3件を決めた。

①APSN理事候補:池中理事を候補に推薦するO

②理事選考委員:国際対応委員会で候補を出す。

③2008年大会立候補:HPで情報を流し PRする。

5)研究助成金等委員会

HPに選考委員を載せることにした。

6)シンポジウム企画委員会

明日、委員会を開催し今後の企画を協議する予定であるO

7 )奨励賞選考委員会

西津委員長より、選考委員会での審査結果c7名の候補中、 4名選考)について報告があっ

た。(資料4頁)

今後、応募を増やす努力をする必要がある。今回、選考対象になった研究もレベルは高かっ
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た。しかし多数の競合によって、更に優れた奨励賞の選考を期待したL、。

本件(応募を増やす方法)について、理事、評議員から若手研究者へアプローチ(応募の

奨励)していくことなどが論じられた。なお、奨励賞受賞者について、書類審査で奨励賞に

選ばれても、大会での最優秀奨励賞選考シンポジウムで最優秀に選ばれなかった場合に、

「落選した」という印象が強くなりすぎる点に問題があるので工夫が必要であるO その一方

で、奨励賞受賞者は将来学会に貢献してくれる可能性の高い重要な人材であるO

議論は、本学会会員(特に若手)を如何に増やしていくか等々、学会の理念に発展していっ

た。

(議論の要旨)

・薬学関係の会員が少ないことも問題であるO ドクターコースに進まない限り、ほとんど

の場合(7~ 8割)、製薬会社に入社後、本学会を退会していくのが実状である。

これにどう対応するか。治療(創薬)関係の比率が少なL、。この分野の研究者に入会

を促す努力が必要であるO

・新薬開発(製薬企業)のために、多くは薬理学会に入会するようである。

・学会活動には適正な会員数(最低2000名位)が必要と考えるが、会員数が伸びないのは

構造的なものか。

・蛋白、分子を結びつけて Technicalなものを取り入れるO このような Molecular中心

の病態研究は、本学会でしか出来なL、。少なくとも修士期間(2年間)だけでも入会し

て欲しL、。教育的にも重要で意義があると考えられる。

・農学部なども研究の宝庫(働きかけるべき)である。

(結論)

協議の結果、鍋島、米田両理事が関係先に働きかける(若手の入会)ことにした。精神科、

農学部なども含めてアプローチしていく。

また、学会の国際化問題、 Oralpresentation (英語での発表)を重視していくなどが話

題に上った。

本件は将来計画委員会で検討することになった。

7.第48回大会プログラム編成

神庭大会長より、明日から開催される第48回大会について報告があった。

演題は280題(内アジアから25題)、事前登録は約400名であるO レベルを落とさないよう

配慮した。今大会では、「蛋白などの Molecularから脳を探る(治療につなげる)Jをテー

マに企画した。なお、シンポジウムは、精神科の参加を促す意味もあり、本学会員には多少

物足りない感があるかもしれなL、。発表形式は、ポスターは英語、ミニシンポジウムなども

殆ど英語での発表を考えている。

8.監事選任の件

小宮義車、三木直正両氏の監事選任を全会一致で承認した。(任期は平成21年度総会終了

まで)(資料5頁)
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【審議事項】

1.平成18年度予算案

報告事項第4号議案で承認済み(資料3頁)

2.新評議員推薦の件

森望氏(長崎大学大学院教授)の評議員推薦を全会一致で承認した。(資料6頁)

2 -2.評議員任期満了に伴う再任の件

本総会時を以て現評議員の任期が満了となる。各評議員に再任(次期継続)の意向を伺っ

た。その結果、承諾211名、辞退10名、未回答8名であった。(資料 I評議員再任諾否集計

表」参照)

協議の結果、辞退を申し出られた小宮氏は監事に選任されており、再度お願いする。なお、

未回答者(8名)についても、再度意向を打診することになった。

3.名誉会員推薦の件

名誉会員候補者リスト(資料8、9頁)を参考に、本学会への貢献者を推薦し、次回理事

会に諮ることになった。候補者を推薦する場合、田代庶務担当理事に連絡する。手続き上、

当該理事と田代理事が推薦人(2名)となる。

なお、被推薦人(候補者)の年齢(会則第8条:原則として満65歳以上)を引き上げるべ

きとの意見も出された。協議の結果、本件は会則通りに対処するが、この意見も参考に推薦

することにした。

また、名誉会員が評議員会に出席(オブザーパー、議決権はなL、)できるようにする案が

出され、一同承認した。

4.奨励賞選考委員選出の件

3名の選考委員(委員長を含む)が任期満了となる。(資料7頁)(西津委員長より)

協議の結果、以下の 3氏を新に選出し、一同これを承認した。

基礎系:米田幸雄(金沢大学)、木山博資(大阪市立大学)。臨床系:豊島至(秋田大学)

5.第49回大会(3学会合同年会)準備状況

鍋島理事(大会長)より以下のように報告があった。

共催:日本生物学的精神医学会、日本神経精神薬理学会、日本神経化学会(3学会)

会期:2006年9月14日-16日。初日、最終日が合同。中日が本学会独自。

会場:名古屋国際会議場 (4会場を予定)

プログラム、その他詳細:資料l参照

各セッションのあり方について議論が交わされた。特に、オーラル発表(ポスターセッショ

ンの討論も含めて)を重視すべきである。出来るだけ他のセッション(合同シンポジウムな

ど)と重複させないよう工夫が必要である。その他、開催形式(合同か、連合か)について
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も意見が出された。本件は、審議事項の最後で議論するO

6.第50回大会の準備状況(高坂大会長)

高坂大会長より以下のように報告があった。

本大会は、日本神経化学会(以下、 “本学会"又は“Neurochem" )、並びに日本神経科

学学会(以下、 “Neurosci" )との合同大会である O 会期は2007年 9 月 9 日 ~12 日までの

3日半を予定している。

これまで3回の実行委員会(コアメンバー)を開いた。委員会では、合同大会のコンセプ

トを議論した。更に他の関連学会も含めた連合形式の開催についても検討している。

今後、プログラム委員の選任、合同大会のあり方(従来、シンポジウムが多すぎる)等々

を協議していく予定である。会長からの要望もあり、本件(合同大会のあり方)については、

将来計画委員会でも具体策を検討することになった。

7.その他

1)学術集会のあり方:関連他学会との連携(合同か、連合か)について

本件は明日の評議員会で議論する予定である。なお、本日の理事会でもこれらの問題につ

いて議論し、理事会としての見解(方向性)を出しておきたい。(遠山理事長より)

全員から意見が述べられた。以下はその要旨である。

(合同か、連合か)

・緩やかな連合形式の集会が望ましL、。(本学会の独自性も生かせる)

・現時点では、 Neurosci側は、合同(タイトな連合?)に賛成で、緩やかな Federation

には消極的のようである。

• Neurosciとの合同大会(3年ごと)は従来通り行う o Federation構想は、将来的には

Neurosciのみでなく、他の関連学会との連携も視野に検討すべきである。

(連合への動き)

・臨床系では、連合形式の学術集会がかなり進んでいるようである。

・今後、関連学会(学会名に“神経"、 “精神"が付く)は必然的に緩やかな連合形式に

向かうのではないか。その中で、本学会は如何に独自性を出していくか。

• Neurosciは学会も大きく、本学会と Philosophyも違う O 前者は学会の規模拡大を重

視しているようであるが、 Neurochemは研究発表について徹底的に議論することを大

切にしてきた学会であり、大会時に充分議論できる時聞をとるために適正規模であるこ

とがむしろ望ましい。

• Neurosciとの 3年毎の合同集会は、それなりに意義はあると考える。

(若手研究者の育成、教育問題)

・会員を増やすためにも、学会として若手に教育の場を提供することは重要であるO

・例えば、テーマを決め、合宿形式の勉強会を行う O 経費の安い地方都市であれば、十分

に実現可能と考えられる O

(基本方針)

・先ず緩やかな連合体(会期、開催地を同じ)として、共通の参加登録費を設けることか
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ら始める 0

・開始は2008年度からとし、他の関連学会に参加を呼びかけ連合を作ってL、く 0

• 3年に一度のNeurosciとの合同は維持してL、く。
・学会では若手研究者に対する教育を重視してL、く O

(結論)

以上の基本方針を基に、理事長が関連学会に主旨を説明し、参加を打診することになった。

そのため、関連学会(学会名、理事長名など)を早急にリストアップするO

また、若手を対象にした勉強会について、将来計画委員会で検討することにした。

2)第50回大会での記念行事について

2007年度の合同大会は、本学会の“50thAnniversary"に当たる。高坂大会長の提言に

より、記念事業を行うかを議論した。本件は、次回理事会で協議することになった。

3)新潟大会の余剰金

新潟大会での残金 (348万円余り)を本学会に寄付するとの申し出(前回)に対し、入金

状況について質問が出された。現在、未入金であるため、大会長に確認する事にした。

以上を以て予定した全ての議事を終了し、本年度第3回理事会を閉じた。
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評議員会議事録

日時:2005年9月28日(水)12: OO~ 13 : 00 

場 所 :JALリゾートシーホークホテル福岡(アルゴスE・F)

出 席:出席66名、委任状134名(評議員総数229名、定足数46名)

議題

本学会の今後のあり方について(メインテーマ)

議事

遠山理事長より、本日の評議員会では、本学会のあり方について議論したい旨発言があり、

評議員一同に以下の問題が提起された。

昨日の理事会でも、①学術集会(合同か、連合か)、②若手研究者の育成(若手を如何に学

会に取り込むか)、③国際化の問題(英語によるオーラル発表、 ISN、APSNへの対応)等々

について議論した。遺伝子、蛋白レベルでの研究・解析、更に最先端の(技術的な)ものを取

り入れていきたい。

以下、活発な議論が交わされた。

1)神経化学会の位置づけ(本学会のベースをどこに置くか)

(意見1)

神経化学会(以下、 “本学会"又は“Neurochem")のこれまでの実績をベースに、こ

れからも家族的でありながら、密度の高い研究(化学の)を重視して行くべきである。これ

らの面では、他の関連学会にも負けないと自負しているO

神経科学学会(以下、 “Neurosci" )は会員拡大を目指しているO しかし、本学会は数

より質を重視していくべきである。

学会発表は英語で行うのがよい。若手への教育、国際交流なども重要である。日本の

Neurochemの存在感を高めていきたい。

(意見2)

参加費を安くして若手にも参加しやすい学会(学術集会)が望まれるO 若手が率先して参

加したいような学会にしていく。

(意見3)

NeurochemとNeurosciとの関係について、 Neurosciは非常に大きな学会であるO その

点、本学会がchemistryに重点を置きすぎると、若手は Neurosciに行ってしまう O 若手の

ニーズに近づくことも必要であり、若手にも魅力ある特色を打ち出していく O

(意見4)

若手に刺激になるような集会を目指す。 Neurochemは狭いイメージがあるO しかし、分

子からスタートしていろいろの分野があり、 Neurochemの学会としての特色は堅持してい

くべきである。
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2 )学術集会のあり方(合同か、連合か)

(意見5)

本学会の基本理念(方針)をどこに置くか。埋没しないようにしなければならない。

(将来計画委員会から)

本学会の歴史(発足以来の経緯)を振り返ると、当初、病気(精神・神経)の原因解析を

目的に、神経科学懇話会として発足した。本来、脳科学を目指していたが、やがて物質を明

らかにするために“化学"に進んだ。今後、脳の機能研究(病気の解明)をどう発展させて

いくかである。(御子柴委員長より説明)

(意見6)

NeurochemとNeurosciとの違いは、学術集会のあり方にもある。以前、本学会では討

論に十分時間をかけていた。討論を通じて育てられたとの意識を抱いている。その辺が

Neurosciと異なる。学会が大きくなりすぎると討論が疎かになる。 Neurochemの基本理念

は、今後も討論を重視していくことにある。

(理事会の見解)

昨日の理事会では、学術集会のあり方(合同か、連合か)として、 Neurosciとの合同大

会(3年に 1回)は今後も続ける。更に、他の関連学会との緩やかな連合構想、を模索してい

くことを決めた。この方向性について如何であろうか。(遠山理事長より)

(結論)

本件については、評議員会でも一定のコンセンサス(以下の 2点)が得られた。

①Neurosciとの合同大会(3年に l度)は今後も継続する。

②関連学会(神経、或いは精神の名のもとに)との緩やかな連合を推進してL、く。

以下、議論は国際問題(国際学会への対応)に発展した。

(意見の要旨)

ISN、APSNなどの活動に積極的に関与していくことが重要である。アジアでの活動、例

えばAPSNとの合同大会(2年に 1回位)は十分可能性があると考える。また APSNに理

事を送る努力も必要である。

日米の Neurosciは大きな学会であるが、米国の Neurochemとの協力も考えられる。 J

Neurochemは権威あり、日本からの投稿も 2位と評価も高い。彼らが主催するシンポジウ

ムなどは若手にも魅力あるのではないか。

(結論)

これらの件について、今後、国際対応委員会で検討することにした。

3)若手研究者のための勉強会

若手の育成に関しては、勉強会(サマースクール)の立ち上げ案などを議論した。意見は、

①独立した勉強会に学会が協力する案と、②学会主導で行う案などが話題になった。

また、実施時期は大会とリンクさせるか、或いは独立して行うか、更に回数(年に 1回、

夏冬の 2回?)などについて意見が出された。
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(意見7)

若手育成の件について、 Humannetworkが重要である。夏季、冬季講習会(勉強会)

など交流の場を提供する。幅広い(精神科、他)分野との交流は意義がある。その意味で連

合は好ましい。

(意見8) 

若手を呼び込めるような形式で、ある程度資金面での支援も必要ではないか。薬理学会で

は百数十万円を助成して、「サマーセミナーJ(50人規模)を実施しているO 既に10数回(時

期:毎年 8 月末~9 月初旬)行われた。非常に active で、若手とベテランの交流も盛んで

好評である。また、別企画の TechnicalSeminar (1日)も好評を得ている。

(意見9) 

学会発表のあり方も重要である。特に、ポスター発表も座長付きで討論する。若手の満足

度も上がると考えるO

(結論)

以上、色々な意見が出された。若手の勉強会について、将来計画委員会で企画案を検討し

てもらうことに、評議員一同から了承が得られた。

以上を以て、本年度の評議員会を閉じた。
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総会議事録

日時:2005年9月29日(木)

場 所 :JALリゾートシーホークホテル福岡(アルゴスE・F)

出 席:出席59名、委任状111名(会員総数1695名、定足数170名)

議事

総会定足数の関係で、下記議案は一部前後して議事が進められた。

1.理事長報告

遠山理事長より、理事会、評議員会で議論した内容(本学会のあり方、若手の育成、学会

の国際化、連合形式の学術集会など)について報告があった。

2.庶務報告

田代庶務担当理事より、平成17年度理事改選結果、並びに会員構成の現況(総会資料1頁)

について報告があった。

3.会計報告

第8号議案、第9号議案で報告するO

4.出版・広報報告

柳津出版広報担当理事より、委員会活動について報告があった。

本委員会では、学会機関誌の編集・発行、会員ネットワークの構築 (E-mailによる情報

発信を含め)、広報活動 (HPの管理、英語記事、市民への広報など)について、検討を重

ねているO

5.第48回大会報告

神庭大会長より、第48回大会について報告があった。(詳細、『神経化学』抄録号参照)

6.各種委員会報告

①将来計画委員会

本委員会は、学会のあり方(活動方針)を協議、立案するなど重要な役割を担っているO

今後、関連学会との連携(合同、連合)、若手研究者の育成、学会発表のあり方 (Oral

Presentationの重要性)、学会の国際化(英語での発表、更に ISN、APSNなど国際学会へ

の対応)…等々について議論してL、く。(御子柴委員長より説明)

②脳研究推進委員会

辻委員長欠席のため報告なしO
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③国際対応委員会

池中副理事長(国際対応担当)より、委員会活動について報告があった。

本委員会は、主に ISN、APSNへの対応窓口として活動している o ISN大会(インスブ

ルック)時に、両国際学会の理事会が開かれた。主な協議内容は以下の通りである。

ISN執行部が刷新された。今回、日本から一人も新執行部に入らなかった。学会の国際

化のためにも、次回は日本から是非理事を出したL、。今後の ISN大会は、 2007年(カンクー

ン)、 2009年(プサン)である。

APSN関連では、 2006年 APSN大会(シンガポール)、 APSN理事選挙の件、 2008年

APSN大会に関する件などが論じられた。

なお、現在、 APSN会員を募集しているO 従来、 NationalSocietiesの会員は自動的に

APSN会員になっていた。今後、この制度は廃止され、個人単位での入会になった。本学

会会員も出来るだけ国際学会の会員になることを薦めるO

④出版広報委員会

第4号議案で報告済み。

⑤研究助成金等候補者選考委員会

今後、 HPで応募状況を PRする。(佐藤理事より)

⑥シンポジウム企画委員会

大会企画のガイドラインを協議している。なお、今夕「理事会企画オープンシンポジウム」

が開催される。

7.平成17年度奨励賞選考結果の報告

西津選考委員長より、選考委員会での審査結果について報告があった。(総会資料 6頁)

昨日、受賞者4名による「奨励賞受賞シンポジウム」が行われた。現在、最優秀賞の選考中

である。今夕、選考結果を発表し、懇親会で奨励賞授与式を行い表彰する。

8.平成16年度決算の件

井上会計担当理事より、平成16年度決算書(総会資料2頁)について説明があり、引き続

き植村監事より監査報告(資料3頁)があった。平成16年度決算書は承認された。

9.平成18年度予算の件

井上会計担当理事より、平成18年度予算案(総会資料4頁)について説明があった。

10.評議員選任の件

協議の結果、評議員候補者9名(総会資料5頁:新評議員候補者名簿)を全会一致で新評

議員に選任した。
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11.監事選任の件

小宮義理、三木直正両氏の監事選任を全会一致で承認した。(任期は平成21年度総会終了

まで)(総会資料6頁)

12.第49回大会(3学会合同年会)準備状況

鍋島理事(大会長)より、 3学会合同年会(平成18年9月:名古屋)の準備状況について

報告(映像による)があった。主題は「分子から読み解く精神機能と疾患」である。

各位の参加を期待している。

13.その他

残りの時間(約15分)を利用して、「本学会のあり方」について議論した。

(要旨)

本総会でも、学術集会のあり方(合同か、連合か)、国際学会、若手の育成などが話題に

上った。本件は、理事会、評議員会での結論とほぼ同様な意見であった。

評議員会と総会のあり方について、両会議を合同で開催する案が出された。限られた学会

会期中で時聞を有効に使えると考える。本件は、次回理事会で協議することになった。

第49回大会は実質的には緩やかな連合と考えられる。若手を知何に引き込むか、オーラル

セッションを重視(多少シンポジウムを減らしても)、更に、ポスターセッションでの討論

を充実させて欲しL、。(第49回大会への要望)

奨励賞受賞者シンポジウム(初日午前)の参加者が少なかった。他セッションとの関係も

あるが、十分な議論をして欲しかった。今後、プログラム編成の際、検討が望まれる。

以上を以て、平成17年度総会を閉じた。

【参考事項】各議案の詳細は、「理事会議事録」並びに「評議員会議事録」を参照。
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国際神経化学会入会について

国際対応委員長池中一裕

国際神経化学会 CInternationalSociety for Neurochemistry: ISN)は全世界の神経化学

研究者の情報交換を目的として作られた学会です。 ISNでは隔年で大会を開催しており、次

回は2007年8月19日から24日まで Cancun(Mexico)で聞かれます。プログラムは毎回充実

したものであり、世界のトップクラスの脳神経系の研究者が集まり、多くの情報を収集するこ

とができます。 Ph.D.または M.D.を取得して 8年以内の若い研究者には大会参加への旅費が

補助される制度があります。今、 ISNに入会されますと、いろいろな特典がありますので、

是非この機会にご入会下さL、。

ISNに入会すると、

1)その年の12月までの会費が免除になります。

2) ISN大会の参加費が会員レートになります

3) J ournal of N eurochemistryの購読料が割り引きになり、 online版には無料でアクセ

スできます。

4) Neurochemical Societies newsletter， Neurochemistry Newsが年に 2回送付されま

す。

入会資格:Ph.D.， M.D.もしくは同等の学位を有するもので、広く神経化学に関連した活動を

することが期待できる人。

年会費:US$40 

ただし、新しく入会した人にはその年の12月までの会費が免除されます。また、

最近神経化学分野での研究を始め博士課程を修了したばかりの人、または今後も神

経化学分野での活動をすることが期待される博士課程にある人は入会後4年間会費

を減額 (US$20)される資格があります。

入会方法:入会フォーム (http://www.neurochem.org/)(入会フォームには現会員の署名

が必要です。)、履歴書(英文)、論文リスト(3つ:著者名、タイトル、ジャーナ

ル名、巻号、ページ、掲載年の順)を下記まで送付のこと(現在オンラインでの入

会申し込みはしておりません)

Dr. Roger F. Butterworth 

Director， Neuroscience Research Unit 

Professor of Medicine， University of Montreal 

Hopital Saint戸Lucdu CHUM 

1058 St-Denis Street 
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Montreal， Quebec 

H2X 3J 4 Canada 

Email: isn.butterworth@sympatico.ca 

(注)それぞれの名前、住所等はタイプするか、わかりやすくはっきりと記入すること、また

入会が認められたのちに会費を納入すること。
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神経化学会会員そして非会員の先生方ヘ

日本神経化学会理事長遠 山 正調

日本神経化学会は2005年度第48回大会を 9月に神庭会長のもと成功裡に終えました。この歴

史からおわかりになりますように神経化学会は日本で最初ともいえる歴史をもっ脳科学、神経

科学領域の学会です。神経化学会創設の精神は基礎と臨床とが一体となり生命科学から病態を

解き明かすことにあります。医学がこれほどまで発展した現在でもなお神経難病・精神疾患の

根本的治療法の開発は未開拓の分野です。その最大の原因はこれらの神経精神疾患の原因がそ

してその病態発症機序が分子レベルで解明されていないことに尽きます。神経化学会の底流を

なす基本的フィロソフィーは「遺伝子・分子より神経変性疾患や精神神経疾患の原因を解き明

かす」ため基礎・臨床が一体となり挑戦することにあります。日本神経化学会はこの精神のも

と第49回大会は鍋島会長のもと日本生物学的精神医学会、日本神経精神薬理学会と合同で平成

18年9月14日から16日まで名古屋国際会議場で開催されます。日本神経化学会は日本神経科学

学会と 3年に一度合同学会を開催し主として基礎生命脳科学の情報交流につとめて参りました。

この交流は今後も堅持いたしますがその聞の 2年間は日本生物学的精神医学会、日本神経精神

薬理学会と緩やかな連携を組み学術交流を進め、神経精神疾患の分子病態の解明と新規の治療

法の開発をめざすこととなりました。従いまして日本神経化学会は国際的にも珍しい基礎、臨

床が融合した学会として発展して行く礎が築かれたといっても過言ではありません。もちろん

この両学会以外にも多学会との連携を模索して参ります。

日本神経化学会は創設当初から Discussion時間の長いことで有名でした。時が経るに従い

ポスターセッションが急増し口頭発表演題が激減しました。自らの成果を自らの考えで口頭で

述べ、論議にふすことは自らの研究を論理的に整理することにもなり、何より大事なことは自

らの成果を論理だって人に理解してもらうためのプレゼンテーションの難しさ，必要さを若い

研究者が身をもって学ぶことになりますO 若手育成の方策の一環として奨励賞授賞はもとより、

口頭発表の数を増やし Discussion時聞を十分にとる試みがなされてきました。日本神経化学

会はこの方向性をより発展させてゆきます。

日本神経化学会が目指しているもう一つの道は国際化です。その方策として前回よりシンポ

ジウムは英語で行うこととなりました。また一般演題よりトピックスを選び出しミニシンポジ

ウムとする試みがなされて長いですが、このミニシンポジウムも可能な限り英語で行うことと

しました。是非ともご協力をお願いいたします。

日本神経化学会は脳研究では最も古い学会に属しますが、その伝統に甘んずることなく時代

の流れに沿った改革が不可欠です。その意味でも会員，非会員を問わず学会の改革に忌惜のな

いご意見を伺いたいと思っておりますO 学会は学会員の力で発展させるべきものですから。ま

たそのような学会を作り上げるためには学会員構成が専門分野、年齢などが多岐にわたること

です。日本神経化学会に多岐にわたる分野の融合を目指す学会で、必ずや研究者の皆さんの期

待に応えうると確信しております。多数の研究者の日本神経化学会への参加を求めるものです。
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将来計画委員会

委員長御子柴克彦

開催日時:2005年9月28日(水)13: 30-14 : 30 

場 所 :JALリゾートシーホーク福岡

出席者(敬称略)御子柴克彦(委員長)、池中一裕(副委員長)、山形要人、丸山和歌子、

片山泰一、小泉修一、橋本均、鹿川哲史、古市貞一、五嶋良郎、岡野栄之、高坂

新一、佐野輝、白尾智明、武井延之、高橋正身、津田正明、福永浩司、米田幸雄

欠席者(敬称略)岡本仁、仙波恵美子

審議事項

①国際化の問題

②学会の運営

・他学会との合同大会、緩やかな連合

・若手の増加と育成

③その他の課題

①について

今後更に国際対応委員会にて協議していく

②「他学会との合同大会及びゆるやかな連合」について

(1) r分子・物質レベルで脳機能及び病気(特に精神疾患)を明らかにする』、という当学
会のアイデンティティーを堅持しながら、他学会との交流をはかつていく O

(2) 合同大会の開催

3年に 1回程度の頻度で日本神経科学学会と合同大会を行う。その他の年は日本生物学

的精神医学会、日本精神神経薬理学会等(下記参照)とのゆるやかな連合による神経化学

会開催を基本とする。

合同:プログラム委員会等全て一緒に行う(財布が一緒)Neuro20XX形式

連合:プログラムは別。会場は一緒で会期はオーバーラップするO 一つの参加費で-他

方へも参加できる。いくつかの合同シンポジウムを開催する。

(3) 緩やかな連合を組んで開催する際の相手

・日本生物学的精神医学会

・日本神経精神薬理学会

可
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今後検討

・細胞生物学会

.遺伝学会

・神経病理学会

.生物物理学会

・人類遺伝学会

.認知工学会

神経化学 vo1.44 (N 0.4) ，2005 

等が候補に挙がり、必要に応じて理事長が各学会とコンタクトをとることとする。

②「若手の増加と育成Jについて

若手不足の具体策について

・学生に積極的に発表させる機会を与える

・学生にとっては合同大会が効果的だが連合も効果的であるので、特に連合を多くの学会

と進めてゆき、理事長が各学会とコンタクトを積極的にとるO

・理事のラボからは強制的に若手の演題を出す

-口演、ポスターの優秀発表賞のようなものを設ける

・この会にくれば……という魅力・お得感を感じさせる(有意義なコメント、アイデアが

もらえる等。合同、連合開催もそのーっか)。

③について

・神経化学会では口演を中心とするが、シンポジウムを過剰に設定しない。

・過去の将来計画委員会での審議決定事項をまとめて文章化し、理事会に上申し実行しても

らう。特に、神経化学会の『柱』となるべき事項を継続できるよう、これまでの将来計画

委員会の答申を見直し文章化する小委員会を形成する(池中、福永、武井、小泉)

・女性会員の育児休暇や産休の問題、女性会員の増加について。重要な問題なので次回で審

議するようにするO
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研究助成金等候補者選考委員会

委員長佐藤 真

日 時:平成17年9月28日(水)13: 30-14 : 30 

場 所 :JALリゾートシーホークホテル福岡(福岡市)

出席者:佐藤真(福井大、委員長)、田中英明(熊本大)、西川徹(東京医科歯科大)、

西津正豊(新潟大)、久永真市(首都大学)、堀尾嘉幸(札幌医科大)

欠席者:森則夫(浜松医科大)

審議事項

1.平成17年度学会内応募状況

(1 ) 東レ科学技術研究助成(学会推薦枠2件)

本募集に対し 4件の応募があり、研究内容、これまでの業績などを検討した結果、以下の

応募者を神経化学会推薦として、理事長に報告することとした。

・仲嶋一範(慶慮義塾大学医学部教授)

「神経細胞の移動方向を制御するメカニズム」

・小泉修一(国立医薬品食品衛生研究所室長)

「脊髄グリア細胞による痛覚伝達制御に関する研究J

(2) 内藤記念科学振興賞

本募集に対し l件の応募があり、内容を検討の上、神経化学会推薦として以下の応募者を

理事長に報告することとした。

-池中一裕 (自然科学研究機構生理学研究所)

2.学会を通じての申請増への働きかけについて

学会へのさまざまな助成金・賞への推薦依頼が少ない現状について、状況の分析、今後の

対応を議論した。応募状況・結果の報告をホームページに掲載すること、申請依頼を適宜評

議員等へ電子メールを活用し行うことなどが提案され、具体的活動については委員長一任と

なった。
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シンポジウム企画委員会

委員長東田陽博

大会中の第 1日目に新メンバーによる第 l回のシンポジウム企画委員会を開いた。委員会活

動そのものにはじめて参加する委員も多い中、委員長経験者である鍋島俊隆委員から本委員会

の役割をまず聞いた。次に第49回神経化学大会合同年会の理事会主催シンポジウムの課題を

「自閉症スペクトラムを理解し分子解明をめざそう」とすることに決定し、最適な講演者の選

定することにした。

274 



奨励賞選考委員会

委員長西津正豊

日本神経化学会奨励賞の公募に対して、平成17年度は7件の応募がありました。積極的に応

募いただいた諸先生に御礼を申し上げます。選考委員会では、厳正な書面審査の結果、北海道

大学上原孝先生、名古屋市立大学鵜川員也先生、群馬大学大西浩史先生、名古屋大学

新田淳美先生を今年度の奨励賞受賞者に決定致しました。

9月28日の学会第1日目に、この 4名の先生方による奨励賞受賞シンポジウムを開催し、研

究内容についてご発表いただきました。その後選考委員会にて審査の結果、今年度の最優秀賞

受賞者を名古屋市立大学の鵜川員也先生に決定致しました。

受賞者の方々には心からお祝いを申し上げますとともに、神経化学会に対して、今後一層の

ご貢献をいただきますよう宜しくお願い致します。今回惜しくも選に漏れた先生方、若い会員

の皆様も、次年度また積極的にご応募下さるようお待ちしておりますO
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国際対応委員会

委員長池中一裕

国際神経化学会 (ISN)関連事項:

• 2007年の ISNはメキシコのカンクーンで開催される。プログラム委員は柳津勝彦氏に決定

した0

・2009年の ISNは韓国の釜山に決定した。 APSNとの共催で開催されるO

.ISNの理事は現在日本から池中一裕氏一名である。 2007年の理事改選では是非日本から一

名理事を当選させることが必要である。理事の候補者として委員会では田代朋子氏を推すこ

ととした。

アジア太平洋神経化学会 (APSN)関連事項:

.2006年の APSNはシンガポールで開催される。プログラム委員は和中明生氏であるO シン

ポジウム応募締め切りは11月初日で、一般発表の締め切りは来年1月31日であるO

・日本神経化学会としては白尾智明氏と橋本均氏に APSNシンポジウムに応募して頂くこと

とした0

・2006年7月からの日本神経化学会代表理事として池中一裕氏が決定された。また、投票によ

る理事選候補者として柳津勝彦氏が決定された。

・日本神経化学会から APSN理事を当選させるためには多くの会員に APSN一般会員になっ

て頂く必要がある。理事会から少しでも多くの人になってもらうように働きかけて頂くよう

にお願いするO
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出版・広報委員会

委員長柳津勝彦

当委員会では、(1)機関誌「神経化学Jの企画・編集ならびに印刷・発送(業者委託)、 (2)学

会ホームページの作製・管理・運用(学会事務局との共同作業)、 (3)会員連絡・検索システム

の構築、 (4)広報活動を行なう O 平成17年9月28日に開催された出版・広報委員会において、(1)

からは)までの作業については、それぞれ、柳津*・道川、島田*・浅井、仲嶋*・山田、木山

馬場が担当(牢責任者)することを確認し、以下、本年度中に実施すべき活動として確認した。

1.機関誌関連

これまでどおり年4号発行する。 2006年第l号の「輝け次代の担い手たち」の執筆者につ

いては、島田、仲嶋、木山、柳津が 1名づっ推薦するO

2.学会ホームページ関連

・会員聞における検索システム運用については同意の得られた会員を対象に開始する方向で

準備を進める。

・本年度末までにホームページ機能を整備し、それ以降の管理ならびに運用の業務は学会事

務局に移管する。

3.会員連絡・検索システムならびにeーメール配信関連

・同意/不同意確認作業をさらに進める為、年会費納入票への通告文印刷指示(仲嶋)、次

号の機関誌に通告文同封(柳津)を行なう。

・年度末まで、に、同意の得られた会員リストならびに掲載情報を整理し、事務局と理事長に

渡せるよう準備する。

4.広報活動関連

・ISNに対して、当学会の活動状況紹介記事を送付する。

・一般市民、学生等を対象とした「脳研究」紹介の電子ファイルを作製するO

・当学会の概要ならびに歴史に関する紹介文(写真を積極的に取り込む)の執筆を理事長な

らびにシニア会員に依頼し(柳津)、順次、学会HPに掲載する。
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内在性ストレス抵抗性蛋白質の単離・同定とその細胞内機構

Identification of endogenous protective proteins against ischemic stress 

[はじめに]

ニューロンは虚血ストレスに対して脆弱であり

速やかに細胞死に陥るのに対して、グリアは抵抗

性を示し、ニューロンが脱落した部位においては

グリオーシスと呼ばれる細胞増殖が観察される O

このようなことから、グリアでは強度なストレス

が負荷された際に、何らかの防御機構が働くこと

によって抵抗性を新たに獲得していることが推定

される。そこで、内在性ストレス抵抗性獲得因子

を単離・同定し、その生体内受容機構ならびに抗

ニューロン死効果を明らかにすることを目的とし

た。さらには、種々の神経変性疾患発症との関わ

りを推察することを試みた。

[背景]

一過性脳虚血ストレスに対してニューロンは非

常に脆弱であり死に至るO 一方、グリア細胞は抵

抗性を示し、ストレスによって活性化して種々の

サイトカインや誘導型酵素を産生する O 今日、い

かにして脳虚血に伴うニューロン死を防御するか

は、医療の側面からも注目される大きな問題であ

る。それ故に、ニューロンとグリア細胞のストレ

ス応答性の違いを解明することは新たな予防・治

療法の開発・確立に有益な情報をもたらすものと

期待されている O このような脳虚血ストレスに伴

う細胞生存性(あるいは抵抗性)の違いについて

は様々なアプローチがなされ理解が進んでいる O

これまでにニューロンにおける細胞死惹起機構や
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グリア細胞におけるストレス応答機構や新規誘導

蛋白質について解析されてきた。とくにグリア細

胞で発現されるストレス蛋白質 (heatshock 

protein (HSP) や glucose-regulatedprotein 

GRP))が何らかの抵抗因子として作用している

可能性が指摘されてきたし2)。したがって、グリ

ア細胞は速やかにストレスを受容し、新たに抵抗

性蛋白質を産生することでストレス環境から自身

(脳)を保護しようとしているのかもしれなL、。

また、 HSPやGRP以外に新たに単離された150

kDa oxygen-regulated protein (ORP150) 3)が

抵抗性の獲得に寄与していることが報告されてい

るO したがって、脳虚血ストレスに応じて様々な

因子を誘導することで、防御機構を獲得している

と推定されている。そこで、私たちはこれら報告

された以外の新規脳虚血ストレス応答蛋白質の単

離を試み、その一つが蛋白質ジスルフィドイソメ

ラーゼ (PDI)であることを同定した。 PDIの神

経細胞死に対する影響を検討し、以下の知見を得

たのでここに紹介するO

[低酸素ス卜レスによって up-regulationする蛋

白質の同定]

脳虚血応答ストレス因子を探索するに際し、適

当なモデル系を構築することは重要な問題の一つ

である。まず、私たちは嫌気性インキュベーター

内で細胞を培養することで、低酸素ストレスを負

荷して細胞死に及ぼす影響を検討した九ヒトニュー
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signal sequence (1・ 24)

低酸素ストレスによって発現が増加する蛋白質の同定
初代培養ラットグリア細胞ならびにヒ卜アス卜ロサイトーマ CCF・STTG1細胞を嫌気性イン
キュベーター内で培養することで低酸素ストレスを負荷した。その後、細胞質画分に対して二
次元電気泳動/銀染色を行って、発現量が変化している蛋白質を検出した。それらをN末端ア
ミノ酸シークエンサーによって同定した。その中の2例 (蛋白質A、B)の解析結果を示す。

PDI: 

図 1

りにくい (虚血抵抗性)部位である大脳皮質にお

いて、虚血後 1日目から mRNA発現が上昇し、

3日目をピークとした一過性の発現が認められた。

また、抗PDI抗体を用いた免疫組織染色からも

大脳皮質において、 特異的な陽性細胞の顕著な増

加が観察された。陽性細胞のほとんどはアス卜 ロ

ロンモデル細胞である SH-SY5YとSK-N-MC

は、低酸素ス トレスによって生存率の著しい低下

を示した5)。この細胞死はアポトーシス様である

ことが分かった。一方、ラット初代培養アストロ

サイトおよび ヒ トアスト ログリオ ーマ CCF-

サイト、一部はミク ログリアであったのに対して、

ニューロ ンでは発現が認められなかった。したがっ

て、脳虚血によってもグリア細胞でPDIの発現

の上昇が確かに観察されることが明らかとなった。

[PDIの機能とニューロン死防御活性]

PDIは小胞体に特異的に存在する蛋白質であ

(一部細胞膜に存在するという報告もある〕、

STTGl細胞では、低酸素ストレスによっても生

存率変化は認められなL、。そこで、グリアの細胞

質画分に対して二次元電気泳動/銀染色を行って、

低酸素ス トレス負荷によって発現が増加/減少す

る蛋白質の探索を試みた。両細胞において共に発

現が増加する多数の蛋白質が検出された。この中、

55および60kDa蛋白質についてはこれまでに報

り

告がなかったことから、続いてN末端アミノ酸シー

クエンスを行った。その結果、これらは小胞体に

存在する PDIおよび細胞質に存在するピルビン 二つのチオレドキシン様触媒活性領域と一つのカ

ルシウム結合領域を有している (図2)。 蛋白質

S-S結合 (高次構造)に関与するイソメラーゼ活

性の他にも、シャペロン活性が見い出されてい

る8・ 9)。これらの活性には、チオレドキシン様領

域が大切であることが推定されているものの、

ちらが活性に重要であるのかについては今のとこ

ど

ろ判然としていなL、。そこでこの領域に注目して、

活性部位に存在する 2つのシステイン残基をセリ

ン残基に置換した変異体を作製し、野生型と併せ

てその機能について解析した。PDIに抗細胞死

酸キナーゼであることがわかった 6.7) (図 1)。

これまでの知見は inuitro culture系

におけるものである。これらの結果が培養細胞に

おいてのみ起こった可能性も否定できなL、。

実際に虚血脳におい て PDIが up-

regulateしているか否かを明らかにする必要が

ある。そこで、ラットに一過性前脳虚血 (四血管

閉塞モデル)を施し、PDI発現様式について検

[脳虚血モデルラットでのPDI発現]

さて、

した

がって、

活性があるか否かを明らかにするために、ニュー

ロンあるいは脳に直接PDIを強制発現させて、

低酸素 ・脳虚血によるニューロン死に及ぼす影響
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討した。虚血によってニューロ ン死が認められる

海馬ではPDImRNAの有意な発現の増加は観

察されなかったのに対して、比較的細胞死が起こ
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383 386 
CGHC 

36 39 
CGHC 

b' b 

N mutant: C36/39S 

C mutant : C383/386S 

N&C mutant : C36/39/383/386S 
蛋白質ジスルフィドイソメラーゼ (POI)の梅造と各種変異体
POIは主に5つのドメインから構成されており、 2つのチオレドキシン様領繊 (a，a')、2 
つの未知領域 (b，b')と推定上の Ca2+結合領域 (c)からなる。活性にはチオレドキシン傑
領域に存在する CGHC中のCys残基が重要であると考えられている。

図2

脳虚血再濯流(日)

POIの抗神経細胞死効果。ラット脳海馬CAl領
域に POI発現ベクターを注入し、In VIVO 
electroporation法によって POIを強制発現させ
た。その後、ラ ットを4血管閉塞/再潅流を施
して、一過性前脳虚血モデルを作成した。脳切
片を調製し、 TUNEL法によりアポトーシス様細
胞死を招いている神経細胞数を計測した。
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を検討した。SK-N-MC細胞に各PDI遺伝子を

導入し、低酸素ストレスに伴う細胞生存率を異な

るこつの方法から調べた (sーガラクトシダーゼ

陽性細胞数の計測ならびに乳酸脱水素酵素

(LDH)漏出法)。 低酸素ストレスは生存細胞数

を著しく減少させるとともに LDH漏出の割合を

増加させた。野生型PDIの強制発現は低酸素ス

トレスによるこの細胞死に対して有意に抑制する

しかしながら、 N末、C末、あ

るいは両方のチオレドキシン機領域の活性システ

イン残基をセリン残基に置換した変異体では、細

胞死抑制効果をまったく示さなかった。このこと

ことがわかった。

7 5 3 

o 

図3

は、N、C末に存在する両方のチオレドキシン線

領域が抗細胞死効果を発揮するのに必要であるこ

と示唆している。つぎに、 invivoにおける PDI

の抗細胞死活性について検討した。ラットに一過

性の前脳虚血を施すと海馬CAl領域錐体細胞

[POI結合蛋白質ユビキリンの単灘]

さらに、 PDIの細胞内機能を明らかにする目

的で酵母2ーハイブリ ッド法を行い、候補蛋白質

(ニューロン)に遅延性アポトーシス様細胞死が

観察される。あらかじめ、海馬CAl領域にPDI

過性に過剰発現させた後、脳虚血を負荷した

ところ、TUNEL陽性細胞数が有意に減少するこ

したがって、PDIの過剰発現

を

とが認められた。

としてユ ビキリ ンを単離した10)。ユビキリンはタ

イプー 2ユビキチン様蛋白質であり 、PLICj

これまでに

はinvitroばかりでなく m vwoでも有効であ

り、脳虚血に伴うアポトーシス様のニューロン死

を抑制することが明らかとなった (岡 3)。

Dsk2jDA41とも呼ばれている H130

-280一
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第4図 予想される PDIならびにユビキリンの機能

大きな特徴として、プレセニリンと結合すること、

さらにはアjレツハイマー病やパーキンソン病にお

ける神経変性部位に集積していることが報告され

ている叫。 種々の研究から、ユビキリンは PDI

と同様に低酸素ストレスによって誘導されること、

細胞死防御作用を有している上、 PDIと協調し

て著しい抗ニューロン死効果を発揮することを見

いだした。さらに、ユビキリンは小胞体膜を 2回

貫通し、 N、C末端を細胞質側に向けていること

が予想され、それぞれプロテアソーム CRpn3，

10)、ポリユビキチン鎖と特異的に結合すること

を証明した日)。脳虚血 ・低酸素ストレスが小胞体

ストレスとして作用して変性蛋白質の蓄積をもた

らす結果、小胞体はこの異常を感知しUPRCun-

folded protein response) と呼ばれる情報伝達

系を活性化させることが知られているヘ PDI/

ユビキリンは小胞体ストレスで活性化される

UPRを有意に抑制した。 これらの事実から、

PDIは変性蛋白質の除去に関わること、さらに、

ユビキリンと共に変性蛋白質とプロテアソームを

リクルートし蛋白質分解を促進させる機能を有し

ている可能性が示唆された。ごく最近、弧発性ア

-281 

ルツハイマー病の原因遺伝子としてユビキリンが

同定されたI7l。 アルツハイマー病患者ではユビキ

リンのエクソン 8が欠失した変異体が検出される

ことが報告されている。この変異体がどのように

発症と関わっているかは今のところ不明であるが、

この部位がPDIとの結合部位に相当することか

ら、 PDI/ユビキリン機能に何らかの影響を及ぼ

すものと推定されている。しかしながら現時点に

おいても、ユ ビキリンの変異とアルツハイマー病

発症との因果関係については論争中であることを

付け加えておく l九

[まとめ]

私たちはこれまでに報告の無かった数種の脳虚

血ストレス抵抗因子を異なるアプローチから単離 ・

同定することに成功してきた。その中で小胞体内

腔に存在する PDIは、虚血脳ならびに低酸素ス

トレスによって up-regulateされ、ニューロン死

の抑制に深く関与することを明らかにした。PDI

は正確な分子内ジスルフィド結合形成に関わって

おり、蛋白質の高次構造形成に必須の酵素である。

PDIは分子シャぺロンとして機能し、折り畳み
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の不完全な変性蛋白質の修復と除去にも深く関与

している。さらには、 PDI結合蛋白質としてユ

ビキリンを単離・同定した。ユビキリンはプロテ

アソームサブユニットやポリユビキチン鎖と結合

できることから、小胞体あるいは細胞質において

産生した変性蛋白質の分解に関わる分子として機

能していることが示唆された(図4)。一方、家

族性神経変性疾患発症に異常蛋白質蓄積が関与し

ている事実が最近多く報告され、蛋白質分解機構

ないしは異常蛋白質修復機構の破綻に目が向けら

れている。パーキンソン病原因遺伝子の一つであ

るパーキンはユビキチン プロテアソーム系にお

ける E3リガーゼとして働き、家族性患者で見い

だされた変異体は酵素活性を著しく低下させ、そ

れが異常蛋白質の蓄積を伴い、選択的なド、パミン

作動性ニューロン死を惹起することが証明されて

いる 19則。私たちは、野生型パーキン中の活性に

必須なシステイン残基を NOがS ニトロシル化

し、酵素活性に影響を及ぼすことを報告してい

るこの結果から、変性蛋白質の異常な蓄積

が神経変性疾患発症に連関する可能性が示唆され、

今後の予防・治療薬開発において有益な情報をも

たらすと期待される O

[おわりに]

本年の第48回日本神経化学会大会における奨励

賞受賞シンポジウムで、 PDIとヒト弧発性神経

変性疾患(とくにパーキンソン病やアルツハイマー

病について)との因果関係刊について発表させ

て頂きました。残念ながら、それらの知見につい

ては今現在未発表のデータであり、本誌において

先に公表することが難しいようであります。謹ん

でお詫び申し上げます。
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味覚・痛覚における酸感受性イオンチャネル (ASIC)の機能解析

Functional analyses of acid-sensing ion channels in taste 

and pain transductions 

はじめに

酸感受性イオンチャネル ASIC(acid-sensing 

ion channel)は、 DEG/ENaC (degenerin/ 

epithelial Na + channel)遺伝子ファミリーに属

する陽イオンチャネル分子であり、日前乳類の感覚

器を含む神経系に分布している1)， 2l 0 ASICチャ

ネルは、他の DEG/ENaCチャネルと同様、細

胞膜を 2回貫通する構造を有し、ホモマーやヘテ

ロマーとしてアミロライド感受性の proton-

gated cation channelとして機能する o ASIC 

遺伝子ファミリーには、 ASICLASIC2、ASIC3，

ASIC4の4種類のサブタイプが存在し、さらにス

プライシングによって ASIClは ASIClaと

ASIClbに、 ASIC2はASIC2aとASIC2bに分類

される 2)，3)0 ASIC遺伝子は、線虫の機械刺激受

容チャネル遺伝子供generinsの晴乳類ホモログ

として同定され、日南乳類におけるメカノセンサー

として想定されているが、今なお直接的な証拠は

得られていなL、。一方、水素イオンがASICチャ

ネルのリガンドの一つであることが明らかになり、

このチャネルファミリーが、酸味受容、アシドー

シスにおける痛みの惹起に深く関与していること

が判明した。また、中枢においても学習・記憶な

どの高次機能に関わっていることが、ノックアウ

トマウスを用いた実験から証明されている九

我々 は、 ASICチャネルの pHセンサーという

特徴に着目し、生体内での機能について検討を加

鵜川真也

(名古屋市立大学・大学院医学研究科・分子形態学)
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えてきた。本稿では、我々が同定した ASICの酸

味受容体としての機能、痛覚受容体としての機能

について概説する。

酸味受容体としての ASIC

味覚(塩味・酸味・甘味・苦味・うま味)は、

生物にとって必須の感覚である O それにもかかわ

らず、味覚受容体は味曹という微少器官に存在す

るため、その単離には困難を要し、味覚受容体遺

伝子は、長い間、不明であった。一方で、生理学

的には、塩味・酸味受容体の一部はアミロライド

感受性ナトリウムチャネルの特性を有しているこ

と、苦味・甘味・うま味受容はG蛋白共役型受容

体が担っていること、が証明されていた 5)0 G蛋

白共役型受容体の場合、たとえ候補遺伝子の単離

に成功しでも適切なG蛋白やセカンドメッセンジャー

と組み合わせなければ機能発現できない可能性が

あるO そこで、我々は、アミロライド感受性のチャ

ネル型味覚受容体の単離を試みた。

方法として、まず、味覚受容体が豊富に存在し

ていると考えられるラットの舌有郭乳頭を集め、

cDNAライブラリーを作製した。そして、ヒト、

ラット、アフリカツメガエルの腎臓から単離され

ていた上皮型アミロライド感受性ナトリウムチャ

ネルとの相同性を用いてスクリーニングを行い、

アミロライド感受性陽イオンチャネル遺伝子ファ

ミリーと相同性を有する遺伝子群をクローニング
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図 1 アフリカツメガエル卵母細胞に発現させた酸味受容体遺伝子の酸に対する電気生理学的応答
A)味覚受容体候補遺伝子のプールを発現させた卵母細胞の酸に対する応答。
8)候補遺伝子のプールから酸に応答する単一遺伝子を単離し、応答を記録したもの。
C) 8の応答はアミロライドの存在下で抑制される。

図2 酸味受容体遺伝子ASIC2aのラット舌有郭乳頭における発現
A) in situハイブリダイゼーション法による酸味受容体メ ッセンジャー RNAの発現。
8)免疫組織化学法による酸味受容体のラット味奮における蛋自の局在。

した。次に、単離したクローンをアフリカツメガ

エル卵母細胞に強制発現させ、 NaCl(塩味刺激)

あるいは日+(酸味刺激)に応答するかどうか、

脱屯位回定法を用いて電気生理学的に解析した。

その結果、 一つのクローンが、酸 (pH5.5)に対

して特異的な応答を示し、その応答は100μMの

アミロライドでほぼ完全に抑制された (図 1)。

このクローンは、その薬理学的性質から酸味受容

体をコードしていると考えられたが、実際に味覚

受容体として機能しているならば味苦に発現して

いなければならない。そこで、insitu hybridi-

zation法を用いて、メッセンジャー RNAの発

現部位を検討したところ、 l床昔細胞に一致して強

い発現を認めた (図2A)。この遺伝子の全塩基

配列を決定したところ、このクローンは、水素イ

オンをリガンドに持つアミロライド感受性陽イオ

ンチャネル ASIC2a (以前は mammalian

degenerin-1 (MDEGl)と呼ばれていた)6)と非

翻訳領域の一部は異なるものの、同一アミノ酸を

コードしていた。免疫組織化学法を用いて詳細な

蛋白レベルでの発現部位を検討したところ、味習

の細胞 (1沫細胞)の先端から側面にかけての細胞

膜を中心に免疫陽性構造が認められた (図2B)。

免疫電顕法を行ったところ、免疫|場性味細胞の底

部で有芯小胞を含むシナプス小胞が観察され、ま

た、免疫|場性'*細胞が味神経の樹状突起と接して

いるE型1)未細胞の特徴を示す像も得られた。以上

のことから、ASIC2aは、味覚受容細胞であるm

型l沫細胞に存在しており、生理学的、薬理学的、

形態学的に想定されていた酸味受容体の一つであ

る、と結論した。

古くから我々人類は、酸味の調味料として酢を
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激による ASIC2aピーク電流値の比較。
B) Aの実際の波形を示す。

用いてきた。その主成分である酢酸は、底酸など

の無機酸よりも酸っぱL、ことが知られていた。電

気生理学的にも、同じ pHでは、取酸に比べ酢酸

の方が、誘導する味覚神経応答が大きい、という

知見が得られていた。そこで戎々は、酢酸の酸味

受容体 (ASIC2a)に対する効果を解析した。酢

酸あるいは塩般を使って同じ pHに調整したナト

リウム総液を、酸味受容体を発現させたアフリカ

ツメガエル卵母細胞に投与したところ、同じ pH

であるにもかかわらず、F作般の;;が塩椴よりも強

い電気応答を引き起こした (図3)。 この結果は、

酸味の強弱は単に水素イオンの濃度 (pHの値)

だけで決まるものではなく 、酢椴などの布機酸の

(j.在ト.では、酸味の強度は1f1強される、という酸

味の抱雑な特性を、ASIC2aの単一分子が兼ね備

えていることを表している。この千i機酸によるチャ

ネル活性の地強という特性も ASIC2aが酸味受

容体であることを支持するものであり、これら我々

の発凡は、限界初Jの味覚受容体遺伝子の報告となっ

た 。

しかし、ASIC2aは、薬理学的特性において tn

uiuoの敵味受容体とは一部食い巡う点があった。

A 

B 

Mr 

1α)1(-
75K -

5OK-

37K-

ASIC2a 
P，e 制抽

ASIC2b 
P，o. B叫抽. : I.P. 

“ -・

2 3 4 6 

ASIC2a ASIC2b : Detect. 

図4 ASIC2aとASIC2bによる味細胞におけるヘテロ
マー形成
A)隣接薄切切片を ASIC2aとASIC2bに対す
る抗体で免疫染色したもの。矢印の味細胞で
両者が共存していた。
B)免疫共;免法によるヘテロマーの証明。実際
の舌蛋白を用いて免疫沈降を行った。Pre.，
preimmune serum; Buf.、バッファーのみで
沈降させたもの :Ab.、それぞれに対する特異
的な抗体を用いて沈降させたもの。

ASIC2aはpH3.0で最大応答を示すが、tn ULUO 

におけるラ ット味神経の酸味応答は pH2.0以下で

故大応答を示す、というものであった・。 この矛

町点を解決するため、ラット舌作事[l乳頭 cDNA

ライブラリーをさらにスクリーニングし、

ASIC2aの N-terminal splice variantである

ASIC2bを単離した。免疫組織化学法にて分布を

検討したところ、 ASIC2bもASIC2aと同様、ラッ

ト味告の味細胞に発現していた。さらに、両者の

共作の可能性を検討し、ASIC2aとASIC2bが同

一味細胞に存在してヘテロマーを形成しているこ

とを、免疫組織化学法と免役沈降法により証明し

た (閑 4)。 アフリカツメガエル卵 I:~細胞に

ASIC2aと ASIC2bを共発現させたところ 、

ASIC2a/ ASIC2bヘテロマーは pH2.0もしくはそ

れ以下で最大応容を示し、inuiuoの酸味応答と

よく 一致することがわかった (図5A)。また、

pII3.0よりも低い領域では ASIC2a/ASIC2bヘテ
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A) ASIC2a/ASIC2bヘテロマーは、 pH2.0以下で最大応答を示す。
B) ASIC2a/ ASIC2bヘテロマーのアミロライドに対する感受性は、 pHの低下とともに減弱
する。
C) pH5.5と3.0におけるアミロライド感受性を示す実際の波形。

ロマーのアミロライド感受性はほぼ消失するので

あるが、この性質も、 m vwoにおけるラット味

細胞酸味応答のアミロライド感受性が pHの低下

とともに減弱するという事実とよく一致するもの

であった(図 5B 、 C)。これらの結果から、

ASIC2aとASIC2bはラット味膏において(少な

くとも一部は)ヘテロマーを形成し、酸味受容体

として機能している、と考えられた 9)。

痛覚受容体としての ASIC

虚血性心疾患、リウマチ関節炎、筋肉痛などの

虚血や炎症時には、局所的にアシドーシスが生じ、

貯留した水素イオンが痛みを引き起こす1ヘこの

酸による痛覚受容体(痛覚ジェネレーター)の候

補として、酸により活性化される陽イオンチャネ
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ルである ASICや TRPVl Ctransient receptor 

potentialjsubtype-l :カプサイシン受容体)が

考えられる O この両者は、ともに脊髄後根神経節

細胞・三叉神経節細胞の小型ニューロンに発現し、

痛みの発生に関与すると考えられていた。このよ

うな酸により惹起される痛覚受容体として、実際

にどの分子が機能しているのかを検討するため、

我々はヒト痔痛誘発モデルをデザインし、精神物

理学的に検討した。

はじめに、ヒトの皮下に pH7.4から5.0の微量

の酸を注入することにより惹起される痛みの強さ

と注入液の pHとの関係を、その時に生じる痛み

を数値化して、二重盲検にて解析した。数値化に

は、 pH5.0により引き起こされる痛みを10点、無

痛を O点とする visualanalog scaleを使用した。
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ami.. 200μMアミロライド;CPZ. 100μM力プサゼピン;CAP. 20μM力プサイシン。

pH 7，4 
4トaml

pH7A 
+CPZ 

CAP 
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pH6，0 

図6

として機能していると考えられた。また、カプサ

イシンによって惹起される痛みに対しては、アミ

ロライドは影響を与えなかったことから、アミロ

ライドの鎮痛作用は ASICチャネルに特異的であっ

て、痛覚伝達経路に共通する別の分子にアミロラ

イドが作用している可能性は少ないと考えられた

(図 6D)。さらに、アミロライドやカプサゼピン

がそれぞれのチャネル分子に対して特異的にはた

らくことを、電気生理学的に確認したへ

生体内の病的な状態で生じるアシドーシスは、

多くの場合pH6.0以上なので、 pH6.5と7.0の場合

に生じる痛みに対して、アミロライドの効果を調

べたところ、 pH6.0の場合と同様、アミロライド

により酸誘発痛は、ほぼ完全に消失した(図7A)。

これらの結果から、 pH6.0以上のアシドーシスで
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その結果、 pHを7.4から下げていくと、ほとんど

の被検者は pH7.2近傍で痛みを感じ始めることが

わかった。さらに pHの低下とともにその痛みは

増大し、 pH5.5付近で最大の痛みを感じることも

わかった(図 6A)。

次に、酸誘発痛に対する ASICチャネルの阻害

剤であるアミロライド、 TRPVlチャネルの阻害

剤であるカプサゼピンの効果を調べた。 pH6.0で‘

生じる痛みに対して、アミロライドを同時に投与

すると、痛みはほぼコントロールの pH7.4レベル

にまで軽減した(図 6B)。一方、同じ痛みに対

してカプサゼピンを同時投与した場合は、痛みの

抑制効果はほとんど認められなかった(図 6C)。

これらの結果から、 pH6.0による痔痛誘発の条件

下では、 ASICが主要な痛覚受容体 (pHセンサー)
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B) pH5.0誘発痛にはカプサゼピン (TRPV1ブロッカー)が有効である。
ami.， 200μMアミロライド;CPZ， 100μM力プサゼピン。

は、 ASICチャネルが酸による痛みの受容体とし

て機能している、と考えられた。逆に、かなり強

い酸 (pH5.0)により痛みを惹起した場合、今ま

でとは異なり、アミロライドもカプサゼピンも部

分的に痛みを抑制し、両者を同時投与すると、ほ

ぼ完全に痛みが消失した(図 7B)。この結果は、

極端に pHが低下した場合 (pH5.0) は、 ASIC

とTRPV1の両者が痛覚受容体として機能してい

ることを示唆しているω。

それでは、どの ASICサブタイプが痛みの発生

に寄与しているのであろうか? ASICファミリー

のラット脊髄後根神経節における分布を insitu 

hybridization法を用いて検討したところ、

ASIC1aとASIC3が小型から中型にかけての神

経細胞に分布し、両チャネルが痛覚に関与するC

線維に存在していることが判明した120 また、ヒ

ト三叉神経節においても同様の結果が得られた

(未発表データ)。これらの結果から、 ASIC1aと

ASIC3が酸によって惹起される痛覚受容体の主要

な構成要素である、と考えられた。

おわりに

奨励賞選考会では、ノックアウトマウスを用い

たASICの酸味受容への関与の証明およびメカノ

センサーとしての ASICの役割についても、一部、

発表させていただいた。これらに関しては、現在

投稿準備中であるので、本稿では割愛した。

ASIC遺伝子は、研究の歴史の浅いチャネル分子

群であり、これまで生理的役割についての知見が

重ねられてきたが、メカノセンサーとしての証明、

チャネル修飾タンパク質の同定、疾患との関連、

中枢における役割など、課題が山積しており、さ

らなる発展が期待される O
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細胞間シグナル伝達システムCD47・SHPS・1系の神経系における機能

Physiological Functions of a Cell-cell Signaling System， 
the CD47・SHPS・1System， in Nervous System 

1.はじめに

神経団路網を構成する膨大な数の神経細胞は、

相互作用によりシグナルを受け渡すことで協調的

に作用し合い、独自の精神活動を営む神経系を形

成する O 細胞間相互作用シグナルを伝えるリガン

ドとレセプターの双方が細胞膜上にある場合、そ

の細胞間シグナルは細胞同士の直接の接触により

伝達される O このようなシグナル伝達系は複雑な

神経団路網において、多くの細胞の中から標的細

胞、標的部位を限定して作用を与えるのに効率的

なシステムである O さらに、このようなリガンド

とレセプターとして、同一分子がホモフィリック

な相互作用を示す場合と、異なる分子がヘテロフィ

リックな相互作用を示す場合があるが、特にヘテ

ロフィリックな相互作用では細胞間シグナルに方

向性を与えることが可能となる O 筆者らの研究グ

ループでは、これまでタンパク質のチロシンリン

酸化を介する細胞内シグナル伝達系に関する研究

を継続してきているが、その過程でチロシンホス

ファターゼ SHP-2と結合するレセプター型膜タ

ンパク質 SHPS-lを見い出している o SHPS-lは

細胞内領域で SHP-2と相互作用する一方で、細

胞外領域は生理的なリガンドである別のレセプター

型膜タンパク質CD47と細胞間シグナル伝達シス

テム (CD47 -SHPS-l系)を構成し、これが様々

な細胞機能に重要な役割を果たすことが明らかに

されつつある o SHPS-lとCD47は多くの組織で

大西浩史

(群馬大学生体調節研究所・バイオシグナル分野)

発現が認められるが、特に成熟した中枢神経系で

の発現が高いことから、脳における CD47-SHPS-

1系の機能解析を通じて新しい神経機能制御機構

の解明が期待される O 本稿ではこの CD47-SHPS-

1系の神経系における生理機能について、これま

での私共の研究成果を中心に最近の知見を紹介し

fこL、。
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2， SトIPS-lとチロシンホスファターゼSHP-2

SHPS-l (SHP Substrate-l)は細胞質型チロ

シンホスファターゼ SHP-2と結合するチロシン

リン酸化タンパク質として同定された ))0 SHP~2 

は、そのN末端側にリン酸化チロシン残基と特異

的に結合する機能ドメイン Srcホモロジー 2ド

メイン (SH2ドメイン)を 2つ持つチロシンホス

ファターゼで、組織普遍的に発現している 2) (図

1 A)o SHP-2は増殖因子などの刺激によりチロ

シンリン酸化を受けたアダプタ一分子 IRS-lや

Gab-UこSH2ドメインを介して結合し、この結合

により細胞膜近傍にリクルートされると同時に活

性化を受け、インスリンなどの増殖因子刺激によ

る低分子量Gタンパク質 Rasの活性化をポジテ

イブに制御する 3) また、別の低分子量Gタンパ

ク質 Rhoについては活性化をネガティブに制御

し')(図 1B)、細胞の増殖、接着、運動をコン

トロールする多機能なシグナル分子として機能し

ている O この SHP-2と結合する SHPS-lは、 1回



A B 

SHP-2の構造

受容体型

チロシン
キナーゼ

細胞接着

Rho 

C 細胞A 細胞B

‘-Signal 

図 1 SHP之、SHPS-lとC047

SHP-2 Sianal 

→' pp 

A:細胞質型チロシンホスファターゼ SHP-2には、リン酸化チロシン残基と特異的に結合
する機能ドメイン Srcホモロジー 2ドメイン (SH2)がN末側に 2つ存在し、これにチロシン
ホスファターゼドメイン (PTPase)が続く。
8 : SHP-21立増殖因子の刺激や細胞接着刺激に反応して、チロシンリン酸化を受けた増殖因
子受容体 (受容体型チロシンキナーゼ)やアダプタータンパク質と結合し低分子量Gタンパク
質Rasの活性化をポジテイブに、また別の低分子量Gタンパク質Rhoについてはネガティブ
に制御し、細胞機能をコントロールする。
C:膜タンパク質SHPS-lは、細胞外領域に 3個の免疫グロプリン様構造をもち、細胞内領
域にはリン酸化を受ける複数のチロシン残基をもっ。チロシンリン酸化を受けた SHPS-lはS
HP-2と結合し、そのホスファターゼ活性が活性化して下流にシグナルを伝える。一方、C047
はもともとインテグリンと相互作用するタンパク質として同定された 5回膜貫通型の膜タンパ
ク質で、細胞外に 1個の免疫グロプリンドメインをもっ。細胞表面の SHPS-l(細胞8)は、
隣接する細胞 (細胞A)上の C047とトランスに相互作用し、双方向性にシグナルを伝える細
胞間シグナル伝達系 (C047-SHPS-l系)を形成する。

膜貫通型のタンパク質で、その細胞外領域に 3個

の免疫グロプリン様構造をもち、細胞内領域には

リン酸化を受ける 4つのチロシン残基をもっ (図

1 C)。株化細胞を用いた解析から、SHPS-lは

増殖因子やインテグリンを介した細胞ー基質問接

着による刺激によりその細胞内領域がチロシンリ

ン酸化をうけ、 このチ ロシンリン酸化依存的に

SHP-2がその SH2ドメインを介して会合し、ホ

スファターゼ活性が活性化することが明らかになっ

た 1)5) 6) 1l。 これらの結果から、SHPS-lはIRS-

lやGab-lと同じく 、SHP-2を介 したシグナル経

路を構成する新たなシグナル分子である と考えら

れる。筆者らはこれまでに、神経細胞の SHPS-l

が神経栄養因子刺激でチロシンリン酸化を受け、

チロシンリン酸化を受けた SHPS-lがSHP-2と特

異的に結合し、これを活性化する ことを明らかに
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しており へ 神経細胞において、SHPS-l-SHP-2

シグナル経路が神経栄養因子のシグナル伝述ユニッ

トとして機能する可能性を示している。

3. CD47-SHPS-'系

SHPS-lは組織普遍的に発現するが、特に神経

系において、神経細胞に強く発現している。米国

ピッツパーグ大学の Lagenaur博士らのグルー

プは、突起伸長作用のある分子量84kDaの脱タン

パク質を精製し p84と命名していた'。 また三菱

化学生命科学研究所の佐野博士らのグループは、

やはり神経に強く発現する高度に糖付加された膜

タンパク質として BITを見い出していた円。 こ

れらの分子はその後、SHPS-lと同一分チである

ことが報告された 10)I日。 さらに Lagenaur博上ら

のグループは、p84の細胞外領域の結合分子を同

定し、これがレセプター型の膜タンパク質CD47

であることを見い出した問。 つまり、SHPS・1と

CD47は各々の細胞外領域を介し相互作用するこ

とにより、細胞間シグナル伝達系を形成すること

が明らかとなった (図1C)o CD47は5回細胞膜

貫通観のタンパク質であり、歴史的には細胞接着

分チであるインテグりンと同一股上でシスに相互

作用する分チとして同定されたことから、別名

IAP CIntegrin-Associated Protein)とも呼ば

れている 1九 その細胞外領域には l個の免疫グロ

プリン様構造をもち、これがSHPS・1のN末端側

の免疫グロプリン様構造に結合する。CD47は組

織普遍的に発現するが、SHPS-l同様、神経系で

発現が高い。SHPS-lとCD47は共に、脳全体に

広く分布しているが、特に小脳分子層向川引、海馬

CA3領域、大脳皮質など、神経線維やシナプスの

豊富な領域で免疫染色性が強く 、また細胞体屈に

は染色性が見られないという特徴が見られる (大

西ら未発表データ)。

4.神経系における CD47・SHPS-'系

CD47とSHPS-lは神経細胞で強い発現を示す

ことから CD47 -SHPS-l系は神経機能を制御する

図2 培養海馬神経細胞におけるCD47とSHPS・1の局在
マウス胎児海馬から培養した神経細胞 (培養
7日目)を固定し、 SHPS・1(A)、CD47(B) 
に特異的な抗体と、神経樹状突起のマーカであ
るMAP21こ対する抗体 (C、D)で2重染色を
行った。SHPS-1はMAP2陽性の樹状突起と細胞
体に加え、MAP2で染色されない神経突起 (軸
索)にも染色性が認められる (A、矢頭)。一方、
CD47はMAP2陽性の樹状突起と細胞体に染色性
が認められるが、車由索の染色性は弱L、。(文献14
より許可を得て転載)

細胞間相互作用シグナルとして機能すると考えら

れるが、神経系における CD47-SHPS-l系の処理

機能はほとんど明らかにされていなかった。筆1!j

らは、神経系における CD47-SHPS-l系の機能を

ゆ]らかにする目的で、まず、CD47とSHPS・1の

発現 ・品在について、培益海馬神経細胞を用いて

解析を行ったM。ウエスタンプロットによる解析

により、マウス胎児から格養した海馬神経細胞で

は、CD47とSHPS-lは培益ー日数に伴っ て発現量

が増加することが分かり、またこの変化は、生後

発達過程の脳組織における変化と同様の変化であ

ることが分かった山。 免疫染色により、培-養神経

細胞における SHPS-lとCD47の局在を解析した

ところ、SHPS・1はCD47に比べてより神経刺l索

に局在する傾向があり、一点、CD47はSHPS-l

に比べて、より樹状突起側に発現していた (図2)。

この様な内在性の CD47、SHPS-lの局在傾向は、

遺伝子導入により外来性に発現させたCD47、

SHPS-lでも認められた。ラットの府養海馬神経

-294-



A、.
~ 国 E 

回
回 .-.:， 

・。gd 1.2 

0.8 rrn#m :t."S_イ f ぐー
liiI: tli]Jj 

0.6 

・由4 
E匂』ω 0.4 

B D 

¥え
、

〈5M 02 

。
GFP mCD47 mSHPS-l Grd 場

[d;] liDlμm 

図3 培養ラ ット海馬神経細胞に強制発現させたマウス SHPS-1とマウスCD47の局在
A-D:培養128自の培養ラ ット海馬神経細胞に蛍光タンパク質GFPとマウス SHPS-1
(mSHPS-1)、 あるいはマウス CD47(mCD47)の発現ベクターを同時に遺伝子導入し、2日
後にこれらの細胞を固定し、マウスSHPS-1(A)、マウスCD47(C)に特異的な抗体で免疫
細胞染色を行った。同じ細胞に共発現させたGFPの蛍光シグナルをB、Dに示す。矢頭で示
す神経突起は、その形態から軸索であると考えられる。
E:神経軸索と樹状突起に発現するmSHPS-1、mCD47の蛍光シグナル (免疫染色性)の強
度比を定量化し、共発現させたGFPと比較した。軸索と樹状突起に均等に拡散すると考えら
れる GFPに比べて、SHPS-1はより軸索側に、CD47はより樹状突起側に分布する傾向が認め
られた。
(文献14より許可を得て転載)

細胞にマウスの CD47あるいは SHPS-lを遺伝子

導入し、その局在を極性を持たずに分布すると考

えられる蛍光タンパク質GFPと比較したところ、

SHPS-lはGFPよりも剥l索側に、CD47はGFP

よりも樹状突起側に局在する傾向が認められ (図

3 )、両者の局在は内在性の SHPS-l、CD47のそ

れと一致するものであった。外来性に発現させた

CD47、SHPS-lでも神経細胞内での局在傾向が

認められたことから、これら分子の細胞内局在は

タンパク質構造に依存している可能性が考えられ

た。そこで、SHPS-lのililh索への局在をさらに検

討するために、SHPS-lの細胞内領域を欠失させ

たミュータント CSHPS-I-1:1CytO)を作成し、

神経細胞に導入してその局在を検討したところ、

SHPS- l - ム Cyto は野生型 SHPS-l と同様に ~ìlh索

への局在傾向を示した (図4)。一方、細胞外領

域をヒト CD8分子の細胞内領域と置換したキメ

ラタンパク質 CCD8-SHPS-lcp)では、軸索への

局在傾向が失われた叫。 これらの結果から SHPS-
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1の軸索への局在傾向はその細胞外領域に依存し

ていると考えられた。さらに、 SHPS-lの細胞外

領域にある 3つのイムノグロプリン様ドメインを

lつつ'つ欠損させたミュータント (ムV、I:1Cl#

l、I:1Cl#2)を作製したが、これらのミュータン

トは全て野生型と同様の局在傾向を示し、SHPS-

1の軸索への局在傾向を規定する領域の決定には

至らなかった。一方、 CD47の細胞外領域をヒト

CD8分子の細胞内領域と置換したキメラタンパク

質 CCD8-CD4 7 -MMS)を作成し同様の解析を行っ

たところ、 CD8-CD47一MMSは野生型 CD47に比

べて樹状突起への局在傾向が減弱していた (図4)。

これらの結果から、 CD47の樹状突起への局在傾

向も、その細胞外領域が重要な役割を果たすと考

えられる。SHPS-l、CD47の細胞外領域がどの

ようにその局在を制御するのか、その分子メカニ

ズムはまだ明らかではなL、。顕著な剥l索への局在

を示す接着分子 Ng-CAMでは、その細胞外領域

がソーテイングシグナルとして働き、軸索への特
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変異型SHPS-l、CD47の神経細胞における局在
細胞内領域を欠損した変異型SHPS-l(SHPS-l.6 Cyto)、細胞外領域をヒト CD8の細胞外
領域と置き換えた変異型CD47(CD8-CD47MMS)について、図3と同様に遺伝子導入した神
経細胞内での局在を検討した。 SHPS-l.6Cytoは野生型SHPS-l(SHPS-1WT)と同様の分布
を示し、 CD8-CD47MMSは野生型CD47で認められた樹状突起への局在傾向が失われた。

図4

では神経様突起の伸長が促進されるが、血清やリ

ゾホスファチジン酸 (LPA)による刺激で低分

子量Gタンパク質 Rhoが活性化され神経様突起

の退縮が誘導される O この NIE-115細胞に CD47

を強制発現すると、本来、神経様突起の退縮が起

こる血清存在下においても、突起伸長が促進され

(図 5)16)。さらに、 NIE-115に強制発現させ

リガンドである SHPS-lの可溶性リ

コンビナントタンパク質 SHPS-I-Fcで刺激する

と、顕著なフィロボディア形成が促進された(図

6 )。これらの CD47の作用について、突起伸長

促進作用は、低分子量Gタンパク質 Racのドミ

ナントネガティブ変異体で強く抑制され(図 5)、

フィロボディア形成は低分子Gタンパク質Cdc42

の機能を阻害するリコンビナントタンパク質N-

WASP-CRIBで強く抑制された(図 6)。さらに、

突起伸長作用については、 CD47と同一細胞膜上

でシスに相互作用するインテグリンβ3の機能阻

害抗体で有意に抑制されたヘ

異的輸送小胞へ組み込まれる可能性が示されてい

る1日。 SHPS-lの局在においても同様の機構が働

く可能性が考えられる O 一方、 CD47の細胞外領

域については、同一細胞膜上でのインテグリンと

の相互作用に重要であることが知られており、こ

のような他の分子とのシス相互作用が、 CD47の

局在を規定する可能性も考えられる O

また、 CD47のい

た

たCD47を、
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以上のように、 CD47とSHPS-lは、神経細胞

において異なる局在傾向を示すことが明らかとなっ

た。この結果は、 CD47とSHPS-lが樹状突起ー軸

索開で方向性を持った細胞間シグナル伝達系とし

て機能する可能性を示している O このような、

CD4 7 -SHPS-l系の機能について、筆者らが見出

している CD47シグナルによる神経細胞の形態変

5. CD47・SHPS-l系による神経形態の制御

神経突起伸長制御のモデル細胞として用いられ

る神経芽腫由来 NIE-115細胞は、血清非存在下

化制御を以下に述べる O
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図5 CD47の強制発現により N1E-115細胞に誘導される突起伸長
A : N1E-115細胞に CD47を遺伝子導入し、24時間後に固定、CD47に対する抗体で細胞染色

を行った。コントロールとして GFPを強制発現させた神経芽腫細胞 N1E-115では、血清存在

下の培養条件では神経様突起の形成はほとんど認められない (a，d)o GFPと共に CD47を過

剰発現させた N1E-115細胞は本来神経様突起の退縮がおこるはずの血清存在下においても突起

伸長が認められる (b，e)。さらに低分子量Gタンパク質 Racのドミナントネガティブ変異体

をGFP融合タンパク質 (GFP-RacDN)として CD47と共発現させると、CD47による突起伸

長作用は強く抑制された (c，f)。

B:遺伝子導入を受けたGFP陽性細胞の中で、突起伸長が見られた細胞の割合を定量化した。
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ハ γ'i (寸 可溶性
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n 19・Fc

B 

C 

図6 SHPS-1-Fcによる刺激で CD47を強制発現させた N1E司 115細胞に誘導されるフィロボディア形成
A : CD47のリガンドである SHPS-1の細胞外領域をヒト免疫グロプリンの Fc領域と融合さ

せたキメラタンパク質 SHPS-1-Fcの構造。

B : SHPS-1-Fcをコー卜したテ'ィッシュ上で N1E-115細胞に CD47を遺伝子導入し、24時間

後に固定、 CD47に対する抗体 (green)による染色、及びローダミン標識ファロイジンによる

F-アクチンの染色 (red)を行った。SHPS-1・Fcをコー卜したディ ッシュ上では、顕著なフィ

ロボディア形成の促進が認められた (b，d)。コントロールとしてヒト免疫グロプリンをコー

卜したディ ッシュ上では、このような効果は見られない (a，c)。

C : Cdc42の機能を特異的に阻害する N-WASPのCRJBドメインを GFP融合タンパク質

として CD47と共発現させると、SHPS-1-Fcによるフィロポディア形成は強く抑制された。
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くつかの領域を欠損させた変異体を用いた解析か

ら、CD47による突起伸長作用には CD47の細胞

外領域が必要であることを明らかにしており、こ

のことは細胞外領域を介して CD47と相互作川す

るインテグリンが突起伸長に重要であるという結

指養海馬神経細胞

図7 SHPS-1-Fcによる刺激で CD47を強制発現させ
た培養海馬神経細胞に誘導されるフィロボディ
ア形成

SHPS-1・Fcをコートしたディ ッシュ上で培養
した海馬神経細胞 (培養3日目)にCD47を形態
観察のためのGFP-actin(green)と共に遺伝子
導入し、培養7日自に固定、CD47に対する抗体
で細胞染色を行った (red)oSHPS-1・向上では
樹状突起上のフィロボディア数の矯加が認めら
れた (B)。コントロールとしてヒト免疫グロプ
リンをコートしたディ ッシュ上では、このよう
な効果は見られない (A)o (文献16より許可を
得て転載)

月さを裏付けている山。 CD47の下流シグナルとし

ては、Gi型の 3:lli:体Gタンパク質が知られてお

り、細胞のや11展や1(11小板の活性化に機能すること

が報告されているが問、CD47の作用は Giを限持

する百'-11咳毒素では抑制されず、異なるシグナル

伝述経路を介した作用であるとJ5・えられる1.'。以

上の結果より 、CD47はインテグリンs3ならび

に、低分子量Gタンパク質 Racを介して神経織

突起1r11長を誘導し、一万で、低分子量Gタンパク

質 Cdc42を介してフィロボディア形成を促進する

ことが明らかとなった。さらに唱者らは、初代tg:

it神経細胞においても、このような CD47の作用

が認められることを明らかにしており (阿7)、

これらの結果から、CD47-SHPS-l系が、制l系・

樹状突起間で方向性を持った細胞問相互作用とし

て機能し、少なくとも CD47側のシグナルは低分

子量Gタンパク質の作用により樹状突起の形成や、

樹状突起上のフィロポディア形成を促進的に制御

することで、神経いl路網の形成や両機築に関与す

る可能性:を想定している (阿8)。

6.おわりに

本稿では、SHPS-lとCD47について、舶来二樹

状うた-起聞で方向性を持った細胞問シグナルとして

CD47 
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図8 神経系における CD47・SHPS・1系の機能モデル
CD47とSHPS・1は軸索と樹状突起の相E作用部位において方向性を持った細胞間
シグナル伝達系を形成する。CD47側シグナルは、低分子量Gタンパク質Rac、Cdc
42の機能を介して神経樹状突起の形成 ・伸長やフィロボディア形成を促進的に制御
する可能性が考えられる。一方、SHPS・1側のシグナルの機能はまだ明らかではない。
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機能し、特に CD47側のシグナルについては神経

突起形成やフィロボディア形成を促進的に制御す

る可能性を紹介した。 CD47側のシグナルに比べ、

SHPS-1側のシグナルについては、神経系におけ

る機能はまだ明らかではなL、。これまで筆者らの

グループでは、非神経系の株細胞を用いた解析に

より、 CD47と相互作用した SHPS-1がその下流

シグナルの働きにより、細胞の接触阻害17)や、

マクロファージの食食抑制国を担っていること

を明らかにしている O この様な SHPS-1の機能と

下流シグナルが、神経系ではどのような生理機能

と結びつき、また、 CD47の機能とどのように協

調的に機能しているのかを明らかにすることは、

今後の検討課題である。

中枢神経系における CD47-SHPS-1系の生理機

能はまだ不明な点が多い。マウス脳における検討

では、 SHPS-1、CD47は共に出生直後には発現

量が少なく、神経系の成熟に伴って増加する凶。

このことから CD47 -SHPS-1系は少なくとも成熟

した神経回路網において機能することが予測され、

CD47による神経形態変化促進作用は、完成した

神経団路において、局所的な再構築に関係するの

ではなL、かと想像している O また、学習依存的に

ラット海馬で CD47のmRNAが発現誘導される

ことや、 CD47遺伝子破壊マウスでは記憶のモデ

ルである長期増強現象 (LTP)が減弱すること

がすでに報告されており肌 20)、CD47 -SHPS-1系

はIIIVIVOでシナプス可塑性を制御する可能性も

考えられる。シナプスは代表的な軸索ー樹状突起

間相互作用部位であり、網膜の外網状層において

は、 CD47とSHPS-1がシナプスに共局在するこ

とが報告されているヘ一方、筆者らは培養海馬

神経細胞において、 SHPS-1とCD47が必ずしも

シナプスに局在せず、その周囲に局在するという

結果を得ている凶。これらは一見矛盾する結果で

あるが、シナプスの種類や活性化の状態により C

D47-SHPS-1系の局在が変化し、シナプス機能に

関与する可能性も考えられる O これらの仮説に基

づき、筆者らは現在、 CD47-SHPS-1系による神
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経回路機能制御についてさらに解析を進めている。
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疎水性ジペプチド Leu-lIeの神経保護
および薬物依存抑制作用に関する研究

Actions of hydrophobic dipeptide Leu-lIe on the neuroprotection 
and drug dependence 

新田淳美

(名古屋大学大学院医学系研究科・医療薬学・医学部附属病院・薬剤部)

1.はじめに

多くの神経化学研究者の共通の長年の夢として、

『神経細胞死や神経障害のメカニズムを解明し、

可能な限り防ぎ、神経変性や精神疾患の患者を救

いたL、』がある O 神経突起伸長作用や細胞死防御

作用のある蛋白である神経成長因子 (nerve

growth factor; NGF)の発見は、このテーマに

おいて、大きなターニングポイントとなった。

1980-90年代には、 NGFを含む神経栄養因子を

神経変性疾患治療薬として用いるための基礎およ

び臨床研究が世界じゅうで精力的に行われた

が)-6)、未だに神経栄養因子自体は治療薬として

使用されていなL、。

その理由として、神経栄養因子は、脳血液関門

を通過できず、血液中でも分解を受けやすいこと

があげられる。また、多くの神経栄養因子は複数

の標的組織を持つことから、限定された部位での

効果を期待される治療薬としては、他の神経での

作用は副作用となり、臨床応用は難しいこともあ

げられる。そのため、神経栄養因子の産生を誘導

する低分子化合物を見出し、末梢投与によって、

産生誘導作用を蛋白レベルで正確に評価する方法

が確立されないまま、これら因子に関連する研究

は一時期と比べると沈静化した観があった。

2.培養神経細胞やアストロサイ卜を用いた神経

栄養因子の産生を誘導する低分子化合物のスク

リーニング法の確立

上記のような状況の下で、我々は、 NGFファ

ミリーのニューロトロフィンはじめグリア細胞株

由来神経栄養因子 (glialcell-lined neurotrophic 

factor; GDNF)などの神経栄養因子を蛋白レベ

ルで高感度に測定することを試み、神経栄養因子

の産生を誘導する低分子化合物のスクリーニング

に挑戦した(図1)。ラットまたはマウス胎仔脳

から取り出した神経細胞やアストロサイト細胞を

96穴の培養プレートで培養し、メディウム中に被

検薬物を加え、 24時間後に細胞とメディウムを入

れたままでプレートを凍結し、それらを融解して

酵素免疫測定法 (enzymeimmunoassay)のサ

ンプルとした。 NGFのEIA法については、 1983

年にFurukawaら1)によって確立されていたが、

目的とする神経系でのみ神経栄養因子の産生を増 脳由来神経栄養因子 (brain derived 

加させるというコンセプトの研究がいくつかなさ

れたが、神経栄養因子は互いに相同性が高いこと、

受容体との結合様式が不明な点が多かったこと、

また物理的に非特異的吸着があるなどの理由から、
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neurotriphic factor: BDNF)やニューロトロ

フィンー 3(NT-3)については、ニューロトロ

フィン間での相向性が高いこと、また GDNFに

ついては、抗原となる蛋白の入手が困難であった



培養神経細胞

IP; transferrin， insulin and progesterone 

BSA; bovine serum albumin 

24時間後

融解後酵素免疲測定法
のサンプルとする

図1 培養神経細胞およびアス卜ロサイトを使用した神経栄養因子産生誘導物質のスクリーニング方法

ことなどから、選択性の高い抗体の作成が出来す、、

測定系の開発が遅れていた。我々はこれら蛋自の

抗体を作成することを可能にし、簡便で高感度な

測定系の確立に成功したい1)。 当時 0997年ころ)

は、我々自身で、一次抗体およびビオチン化抗体

とも作成していたが、現在では、市販の抗体を用

いても各神経栄養因子について、選択的で高感度

な測定が可能となっている。

3. 免疫抑制剤の神経栄養因子産生促進作用

前述のスクリ ーニング系を用いて、300種類以

上の化合物について、スクリ ーニングを行ったと

ころカテコール誘導体、ビタミン類および免疫抑

制剤などに神経栄養因子の産生促進作用が認めら

れた。同じ頃、イムノフィリンリガンドと総称さ

れる免疫抑制剤が神経保護的な作用を持つことや、

PC12細胞の神経突起伸長促進作用を持つことが

報告されていたが12.13)、その詳細なメカニズムは

分かっていなかった。そこで、我々は、免疫抑制

剤の神経栄養因子産生誘導作用に興味を持ち、ス

テロイドなどと比較しながら実験を行った。表 l

に示すように、免疫抑制剤であるサイクロスポリ

ンAやFK506には、培養神経細胞および静止期
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の培養アストロサイトにおいて神経栄養因子産生

誘導作用が観察されたへ そこで、代表的な免疫

抑制剤である FK506について神経保護作用につ

いて、研究を進めることにした。FK506は、 Ln

uwoおよび Lnmtroで神経栄養因手産生の促進

作用および神経細胞死からの保護作用を有し、特

にそれらの作用は、 ド、パミン作動性神経系におい

てのみ観察された。

4. 疎水性ジペプチド Leu-Ileの神経栄養因子産

生誘導作用

しかし、FK506をはじめとする、臨床で使用さ

れているイムノフィリンリガンドは、免疫抑制剤

として開発されている薬剤であるため、そのまま

の形で神経変性疾患治療薬を見据えた研究には限

界があると考え、 “免疫抑制作用のないイムノフィ

リンリガンドの開発が出来ないた‘ろうか?"、と

いう発想に至った。FK506との生体内結合蛋白、

即ち、イムノフィリンは多くの種類が報告されて

いるが、その中でも脳に多く存在する FKBP12

との結合部位と考えられる構造に着目して 3つの

ペプチド、 Pro-Ile、Leu-Ileおよび Leu-Proにつ

いて検討を行った。培養神経細胞やアストロサイ
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表 1 培養神経細胞および指養アストロサイトにおける免疫抑制郵!などの神経栄養因子産生誘導作用

NGF BDNF NT-3 GDNF 
cyclosporinA 

FK506 ↑↑ ↑↑ ↑↑ 
rapamlcme 

ー→ -+ -+ー→ ーー今 一ー争 ーー接 ー-l砂

co同icosterone ↓↓ ↓↓ ーー今 ーー今 ーー接 ーー争

Leu-lIe ↑↑ ↑↑ ↑↑ ↑↑ 

土音養神経細胞において各神経栄養因子の 企
産生量が増加 E 

I音養アストロサイトにおいて各神経栄養因子の
産生量が増加

産生量に変化なし

産生量が減少

トに 3つのペプチドを添加したところ、Leu-Ile

のみがBDNFおよびGDNFの産主主を誘導した問。

また初代培養神経細胞は、経目的に生存細胞数が

減少するが、 Le削u-Ileはその減少を抑制した 1巾s臼〉

このような細胞夕死Ei拘抑司印l制作1月用T羽Jは、BDNFやGDNF

の遺伝子欠損マウス胎仔脳から取り出した培養神

経細胞では観察されなかったことから、 Leu-Ile

の神経保護作月jの、少なくとも一部には、 BDNF

やGDNFの産生誘導が閲与していると考えられ

たヘ また、格養神経細胞における円然細胞死へ

のLeu-Ileの効果は、 ド、パ ミン作動性神経系に限

定されず、皮質や海馬由来の培養神経細胞でも観

察された。ラットに Leu-Ileを脳室内または臨腔

内投与した場合いずれも、脳内での BDNFや

GDNF含量の増加が観察された 15)

5.神経変性病態モデルにおける疎水性ジペプチ

ドLeuーlIeの神経保護作用

脊髄損傷は、現状では薬物療法によって、進行

を緩和することしかできなL、。抜本的な治療およ

び完治が望まれているが、動物実験レベルですら

ー噌砂 産生量に変化なし

産生量が減少

成功に宅っていなL、。ラットの脊髄損傷モデルを

月H、た実験では、 GDNFやマクロファージを損

傷部に注入することによって、歩行能)Jが回復す

ることが報告されているが、臨床への応用を考え

ると薬剤の末締役与による治療法の開発が切望さ

れている。

そこで、上述のようにGDNFの産生誘導作用

を持つ Leu-Ileをラ ットに 5日間投与すると、脊

髄における GDNF含量が有意に増加したことか

ら16、脊髄損傷モデルラ ットに対する Leu-Ileの

作用について検討を行った。脊髄を片側半分切断

した脊髄損傷モデルラ ットに、Leu-Ileを連続投

kすると、運動機能の客観的評価方法のBBBス

コア口、 が有意に上昇した。 これらのことから、

脊髄損傷に対しでも Leu-Ileが治療薬となり得る

可能性が示唆された CHoriet al 投稿準備中)。

次に、マウス線条体の片側に 6ーハイドロキシ

ドパ ミンを注入することによって、 ドパ ミン作動

性神経系に障害を与えたマウスに Leu-TIeの連続

投与を行った。この障害モテ・ルマウスは、片側の

ドパ ミン作動性神経のみを障害されていることか
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コントロール 6-ハイドロキシドパミンのみ注入 よる依存形成を抑制することを報告している回。

6・ハイドロキシドパミン注入
およびLeu-lIe投与

図2 6ーハイドロキシドパミンによる ドパミン作動
性神経系の障害に対するLeu-lIeの保護作用

ら、メタンフェタミンの投与によってド、パミンの

遊離を増加させると、著しい回転運動が観察され

る。溶媒投与群では、10分間に約100回の回転運

動が観察されたが、 Leu-Ileを連続腹腔内投与す

ることによって、回転数が約30%にまで減少し、

6ーハイドロキシドパミンによる障害が軽減され

た問。 このときのマウス脳切片をチロシンハイド

ロキシラーゼ抗体で免疫組織染色を行うと、 6-

ハイドロキシド、パミン注入マウスでは陽性細胞は

ほとんど観察されなくなるが、 Leu-Ileの投与を

行うことによって|湯性細胞が観察され、ドパミン

作動性神経系の障害が抑制されていた15) (図 2)。

6.覚せい剤薬物依存形成に対する Leu-lIeの抑

制作用

薬物依存は我が国においても、乱用の低年齢化

が進み、非常に大きな問題となっている。世界各

国では、大規模な国家予算が投入され精力的に薬

物依存に関する研究がなされているが、いったん

薬物依存に陥った人に対する治療薬については、

まだ開発されていなL、。筆者の現在の所属研究室

では、腫蕩壊死因子 (tumornecrosis factor-α-

TNF-α)が、覚せい剤 (メタンフェタミン)に
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加えて、 GDNFが薬物依存形成を抑制するとい

う報告および培養アストログリアに TNF-αを添

加すると GDNFの産生を誘導するという報告に

ヒントを得て、 “Leu-Ileが薬物依存を抑制する

のではないかと、考え、研究を開始した。その結

果、 Leu-Ileが、メタンフェタミンによって形成

される場所R者好性や連続投与による運動過多を抑

制することを見出した。

我々が開発してきた Leu-Ileは、メタンフェタ

ミンによる場所l者好性や運動過多が一旦成立した

後から、投与を開始しでも、メタンフェタミンの

作用を減弱した。これらのことから、 Leu-Ileが

薬物依存治療薬としての可能性も示唆された。ま

た、これらの、 Leu-Ileの薬物依存抑制作用は、

TNF-α (ー/ー)および GDNF(+/ー)遺伝子組み

換えマウスでは、観察されなくなった (Niwaet 

al.投稿中)。

まとめ

Leu-Ileというジペプチドが、神経栄養因子産

生促進を介した神経保護作用を持つだけでなく 、

薬物依存に対しても効果が観察された(図 3)。

薬物自己投与法のような、ヒトの党せい剤乱用に

近似したマウスモデルでも GDNF(Yan et al 

投稿準備中)の効果を確認した上で、 Leu-Ileの

効果の検討を行いたいと考えている。また、培養

マウス牌臓細胞を用いた実験では、 Leu-Ileは、

免疫抑制作用を全く持たず、培養神経細胞におい

てもカルシュニューリン抑制作用も持たないこと

から、 FK506とは全く別の生体内メカニズムを持

つと考えられる 1九 筆者らは、Leu-Ileの生体内

結合蛋白の同定に成功し、その下流に Akt刺激

を介した CREB活性化作用を持つことを見出し

ている (Cenet al.投稿中)0Aktについては、

アルツハイマー病患者脳での発現低下聞や統合

失調症患者紛での多型などが報告され、 Leu-Ile

の作用メカニズムを検討することが、精神神経疾

患の新たなる発症メカニズムの解明につながるこ
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ドI~ミン作動性神経障害

¥ζ鴻 )
Akt活性化

薬物依存

、…
図3 Leu-lIeの作用一覧

とも予想され、今後も精力的に研究を進めていき

たいとJまえている。
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第48回日本神経化学会大会を開催して

神庭重信

(九州大学大学院・医学研究院精神病態医学分野)

第48回日本神経化学会大会を、 2005年9月28-30日、福岡市のシーホークホテル&リゾート

にて開催させて頂きました。本学会の創設期に、九州大学精神科第三代教授、中惰三先生が深

く関わったという縁もあり、教室の関係者一同、本大会の開催をこころより楽しみにして、学

会に臨みました。今回のように、臨床系の教室が主催させていただくのは、近年、極めて珍し

いことと思われます。したがって、本大会では「分子から脳を探る-From Bench To BedJ 

を大会テーマに、とくに基礎と臨床両分野のトランスレーショナルリサーチに重点を置いたプ

ログラムを構成いたしました。また、九州の地で大会が開催されるのは、 1985年の熊本大会

(宮本英七会長)以来、実に20年ぶりであり、東アジア諸国・地域における精神神経疾患の神

経化学研究者の連携にもスポットを当てた企画としました。

単独大会にふさわしいアットホームな零囲気のなかで互いの交流を深めていただきながら、

最先端の情報を交換できる学会となるよう願っていましたが、約800名の参加(うちアジアか

ら30名弱)があり、 280題を上回る研究が報告されました。

学会のプログラムを簡単にご紹介します。特別講演は CaMKinase IIの発見とその分子特

性の研究を続けておられる米国科学アカデミー会員の Prof.Paul Worley (John Hopkins 

University)に iTemporaland special regulation by CaM Kinase IIJと題してお話し

頂きました。また本学会の発展に長年貢献されてこられた永津俊治先生(名古屋大学・藤田保

健衛生大学・名誉教授)に「カテコールアミン研究の回顧と展望」と題してお話しを頂きまし

た。九州、|の脳性理学研究者を代表して、大村裕先生(九州大学・名誉教授)に「内因性摂食調

節因子の脳高次機能活性化」と題した講演をお願いしました。さらに Prof.Larry Y oung 

(Emory University)には、近年話題となった iThemolecular basis of monogamy Jを

お話し頂きました。教育講演では、伊藤功助教授(九州大学・理・生物)にお願L、し「脳の左

右差ー分子レベルからのアプローチ」を、北本哲之教授(東北大・医)には「変異型プリオン

病の分子病理」をお話し頂きました。今回の理事会企画オープンシンポジウムは、「オルガネ

ラ機能異常と神経疾患J(座長:鍋島俊隆教授、岡野栄之教授)でした。アジアからの参加を

重視して、 ISNシンポジウム iRecentadvance in molecular psychiatry: A viewpoint of 

ethnicity J (座長:神庭重信、 Prof.Yong-Sik Kim (Seoul National Univ.))を企画しました。

日本精神行動遺伝学会および操うつ病の薬理生化学的研究懇話会との合同シンポジウムを企

画しました。神経化学会に参加する機会の少ない精神疾患の研究者に本学会の魅力を知っても

らえたのではなL、かと思います。そのほかプログラム委員会で企画した10のシンポジウムが行

われました。
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このように、今回は基礎と臨床の連携、アジアとの連携、他学会との連携を学会特色として

打ち出し、ある程度の成果は得られたのではないかと思っています。何よりも、伝統ある日本

神経化学会大会を次年度へと無事にバトンタッチできたことを嬉しく思います。最後に、黒木

俊秀事務局長はじめ、大勢の学内外の皆様が、本学会の企画から運営に亘る長い期間、熱心に

協力してくださいました。誌面をお借りして感謝の意を表します。
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第49回日本神経化学会大会大会長鍋 島 俊 隆

第49回日本神経化学会大会を、第28回日本生物学的精神医学会と第36回日本神経精神薬理学

会との 3学会合周年会として、 2006年9月14日(木) ~16 日(土)の 3 日間、名古屋国際会議

場(名古屋市)において開催することとなりました。

精神医学関連の三学会が合同で年会を開催するのは、初めての試みです。精神疾患の解明と

治療を共通の課題としながらも、アプローチの異なる三学会が合同で学術大会を開催すること

により、課題解明の深まりと会員の相互交流が一層活発になることを期待しております。メイ

ンテーマを「分子から読み解く精神機能と疾患」とし、基礎神経化学者から臨床医までが、そ

れぞれの基盤に立脚しながらも、お互いに協調し、究極の目標である精神機能の解析と疾患の

克服を目指す場と致します。ノーベル賞受賞者である利根川進博士や Avid Carlsson博士を

はじめとして多くの著名な研究者による招待講演やメインテーマに即したシンポジウム、教育

講演、アジアからの招待研究者を主とするセッション(英語による)、および市民公開講座等

を企画して準備を進めております。

愛知万博開催や中部国際空港開港により、名古屋は現在とても活気のある街と言えます。ま

た、「なごやめし」と名がつくほど名古屋のご当地食は注目を浴びており、会場からほど近い

中心街では、本場の味を楽しんでいただけますO

合同年会において、皆様方に有益なアイデアの獲得や情報交換の場、また新たな親睦の場と

なることを切に願っております。多くの皆様のご参加をお待ちしております。

開催概要

会期:2006年9月14日(木) ~16 日(土)

会場:名古屋国際会議場

大会長:第49回日本神経化学会大会

鍋島俊隆(名古屋大学医学部附属病院教授、薬剤部長)

第28回日本生物学的精神医学会

岡崎祐士(三重大学大学院医学系研究科神経感覚医学講座

精神病態学分野教授)

第36回日本神経精神薬理学会

尾崎紀夫(名古屋大学大学院医学系研究科精神医学分野教授)

事務局:第49回日本神経化学会大会事務局

名古屋大学医学部附属病院薬剤部

干466-8550 名古屋市昭和区鶴舞町65

TEL: 052-744-2671・2674 FAX: 052-744-2876 
担当:新田淳美 E-mail: a-nitta@med.nagoya-u.ac.jp 
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三学会合同年会運営事務局:株式会社コンベンションリンケージ内

干460-0008 名古屋市中区栄3-32-20 朝日生命矢場町ビル

TEL : 052 -262 -5070 FAX: 052 -262 -508 

E-mail: bp-np-nc@secretariat.ne.jp 

大会ホームページ:http://www.secretariat.ne.jp/bp-np-nc2006/ 
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「ゲノム創薬ーその医療への応用-J

時:平成18年2月7日(火)10: OO~ 17 : 00 

所:千里ライフサイエンスセンタービル 5Fライフホール

催:財団法人千里ライフサイエンス振興財団

賛:株式会社千里ライフサイエンスセンター

点:ヒトゲノムのシークエンスが完了し、ヒト遺伝子多型研究においても l塩基多型

CSNP)によるハプロタイプの一次マッピングが終了した。遺伝子のアノテーショ

ン(注釈付け)も進み、全遺伝子の発現プロフィルの解析も広く用いられるよう

になった。これからの医療は、体質に応じた疾患予防と、疾病原因に応じた医薬

品の開発、体質に応じた医薬品の選択を目指すべき時代に入ったといえよう。今

回は、新しい治療の最先端を担う研究者に話題提供と今後の見通しについて話し

ていただく。フロアからも活発な議論を期待したL、。

コーディネーター:

理化学研究所

アンティキャンサ一社日本支社

プログラム:ゲノム創薬の現状と課題

日経BP社バイオセンター

ゲノム機能科学に基づく創薬標的探索

京都大学大学院薬学研究科 ゲノム創薬科学分野

ゲノム創薬としての遺伝子治療

大阪大学大学院医学系研究科

新規抗癌細胞抗体の作製と展望

札幌医科大学 内科学第一講座

SNPデータの解析手法と臨床応用

東京女子医科大学大学院先端生命医科学

癌ゲノム研究から創薬へ

東京大学医科学研究所 ヒトゲノム解析センター 教授 中村

参加費(講演要旨集含む) : 3，000円(会員:大学・官公庁職員、財団の賛助会員)、

5，000円(非会員)、 1，000円(学生)

千里ライフサイエンスシンポジウム

眼

日

場

主

協

着

豊島久真男

杉田憲治

満

祐輔

豪三

竜一

一一一浩

直之

今井

辻本

森下

鎌谷

宮田

研究顧問

ゼネラルマネージャー

センター長

教授

教授

教授

教授

定員:300名

申込方法:氏名、勤務先、干所在地、所属、電話および FAX番号を明記の上、郵便、 FAX

または電子メールで下記宛にお申し込み下さL、。受付の通知を返送しますので、

通知書に記載した振込先口座に参加費をお振込み下さい。入金確認後、領収書兼

参加証を送付いたします。
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申 込 先(財)千里ライフサイエンス振興財団シンポジウム (S15)係

干560-0082 大阪府豊中市新千里東町 1-4 -2 

千里ライフサイエンスセンタービル8F 

TEL: 06-6873-2001 FAX: 06-6873-2002 

E-mail: sng-lsf@senri-lc.co.jp URL : http://www.senri-lc.co.jp 

(注:lsfは「エルエスエフ」、 lcは「エルシー」

千里ライフサイエンスセミナー

「クロマチン・ダイナミックスと高次生命現象」

日 時:平成18年3月15日(水)10: 00-17 : 00 

場 所:千里ライフサイエンスセンタービル5階ライフホール

着 眼 点:クロマチン研究の進展が著しい。クロマチンをなすDNAと蛋白質の生化学的

修飾の詳細のみならず、それらの修飾状態が、発生、分化、老化、がん化といっ

た生理的・病理的過程にどのような役割を果たすのかが今日の研究の焦点であ

る。その成果は、成人病ゃがんの治療薬開発に大きく貢献するであろう。クロ

マチンと高次生命現象の関連について最先端の研究者よりお話をうかがう O

コーディネーター:

京都大学大学院生命科学研究科教授石川冬木

プログラム1.ヒストン修飾とクロマチンダイナミクスを結ぶ点と線

京都大学医学研究科先端領域融合医学研究機構

科学技術振興教授木村 宏

2. N ucleosomal Histone Kinase-1 によるヒストン H2AのThr119のリン

酸化とその意義

長崎大学大学院医歯薬学総合研究科

教授伊藤 敬

3.ゲノムインプリンティングの機構と個体発生

国立遺伝学研究所人類遺伝研究部門

教授佐々木裕之

4.人工染色体ベクターを用いた細胞機能の制御

藤田保健衛生大学総合医科学研究所

講師・プロジェクトリーダー 池野正史

5.細胞記憶の維持と破綻

京都大学ウイルス研究所 感染症モデル研究センター

教授員貝洋一

6. DNAメチル化による匪発生エピジェネティクス制御

理化学研究所 発生・再生科学総合研究センター

チームリーダー 岡野正樹
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定 員:300名

参加 費:会員(大学・官公庁職員、当財団の賛助会員)3，000円、

非会員5，000円、学生1，000円

申し込み要領:①氏名、干、所在地、勤務先、所属、電話およびFAX番号を明記の上、郵便、

FAX又は E-mailで下記宛お申込み下さい。

②事務局より受付の通知を返送いたしますので、通知書に記載した振込先口座

に参加費をお振込み下さい。

③入金を確認後、通常2週間以内に領収書兼参加証をお届けL、たします。

申 込 先(財)千里ライフサイエンス振興財団セミナー (V3)事務局

〒560-0082 大阪府豊中市新千里東町1-4 -2 

千里ライフサイエンスセンタービル8F 

TEL : 06 -6873 -2001 FAX: 06 -6873 -2002 

E-mail: fujisawa-lsf@senri-lc.co.jp 

URL : http://www.senri-lc.co.jp 
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日本神経化学会会則

第1章総 則

(昭和40年10月8日改正)

(昭和45年10月17日改正)

(昭和50年11月15日改正)

(昭和51年10月16日改正)

(昭和55年11月14日改正)

(昭和56年11月27日改正)

(昭和57年11月14日改正)

(昭和59年11月17日改正)

(昭和62年10月29日改正)

(昭和63年10月27日改正)

(平成3年10月15日改正)

(平成4年10月21日改正)

(平成5年10月26日改正)

(平成6年10月7日改正)

(平成7年7月1日改正)

(平成9年10月23日改正)

(平成11年9月16日改正)

(平成14年7月18日改正)

(平成16年9月23日改正)

第 l条本会は日本神経化学会 (TheJapanese Society for Neurochemistry)とL、ぅ。

第2条 本会の事務所を東京都新宿区信濃町35 財団法人国際医学情報センター内におく。

第3条 本会は理事会の議決を経て必要の地に支部をおくことができる。

第2章 目的および事業

第 4条 本会は会員の研究発表、知識の交換ならびに会員相互間および国内外の関連機関との

連絡提携の場として神経化学ならびに関連領域の発展を促しもって学術文化の進歩に

寄与することを目的とする。

第5条 前条の目的を達成するために次の事業を行なう。

1.大会および講演会の開催

2.会誌、研究報告および資料の刊行

3.国内外の関連機関との連絡および協力

4.その他目的を達するための必要な事業
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第3章会 員

第6条本会の会員は次のとおりとする。

1.正会員:神経化学に関する学識または経験を有するもので本会の目的に賛同し、

会費年額9，000円を納める者。但し、評議員の会費年額を10，000円と

する。

2.名誉会員:本会に特に功労のあった正会員(外国人は正会員であることを要しな

L 、)のうちから別に定める細則により総会の議決をもって推薦する者。

ただし名誉会員は会費を納めることを必要としなL、。

3. 団体会員:本会の目的に賛同し会費年額10.000円を納める公共性のある団体(図

書館等)。

4.賛助会員:本会の事業を後援し、会費年額20，000円以上を納める者または団体。

5.学生会員:大学またはこれに準ずる学校(大学院を含む)に在籍し、神経化学に

関係ある学科を修める学生であって、本会の目的に賛同し会費年額

3，000円を納める者。

第 7条 会員になろうとする者は正会員の推薦により細則に示す様式に従い会費を添えて入会

申込書を事務局に提出し理事長の承認を受けなければならない。

第8条 会員は毎年聞かれる大会に演題の申込みをすることができる。但し、演題の筆頭発表

者は正会員または学生会員でなければならなL、。

第9条 会員は本会が刊行する機関誌「神経化学」の配布を受けるO

第10条 会員は第 6条に規定する会費を納入しなければならなL、。

第11条 会員は次の事由によって資格を喪失する。

1.退会

2.死亡

3.除名

第12条 会員で退会しようとするものは、退会届を提出しなければならなL、。

第13条 会員が次の各号のーに該当するときは、理事会の議決を経て除名される。

1.会費を滞納したとき

2.本会の名誉を傷つけ、また会員としての義務に反したとき

第14条 既納の会費は、いかなる理由があってもこれを返還しなL、。

第4章役員、評議員および職員

第15条本会に次の役員をおく。

理事 15名

監事 2名

第16条 理事および監事は細則の定める方法に従って正会員から選出する。理事は互選で理事

長 l名、副理事長1名を定める。

第17条理事長は本会の業務を総理し、本会を代表する。
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2.副理事長は理事長を補佐し、理事会及び総会の決議した事項を処理する。

3.副理事長は理事長事故のあるときはその職務を代行するO

第18条理事は、理事会を組織し、会則に定めるもののほか、本会の総会の権限に属せしめら

れた事項以外の事項を議決し執行する。

第四条監事は民法第59条に準じてその職務を行なう。

第20条 本会の理事で会員の選挙により選出されたものの任期は 4年とし、任期終了後2年間

は再任されない。理事会により選出された理事の任期は 2年とし、重任されない。

監事の任期は 4年とし、任期終了後4年間は再任されない。在任中の監事は、理事と

なることは出来ない。

2.補欠による役員の任期は、前任者または現任者の残任期間とする。

3.役員は、その任期満了後でも後任者が就任するまでは、なおその職務を行なう。

4.役員は本会の役員としてふさわしくない行為のあった場合、または特別の事情の

ある場合には、その任期中であっても総会および理事会の議決により、理事長が

これを解任することができる。

第21条本会に評議員をおく。

2.評議員の定数は50名及至250名とする。

3.評議員は正会員中から総会において選任する。

4.理事はその任期中は評議員となる。

5.新規評議員の選任は、別に定める細則の手続きを必要とする。

第22条評議員の任期は4年とし、再任を妨げない。評議員には第20条、 2. 3. 4.項の規

定を準用する。

第23条 評議員は評議員会を組織し、本会の運営上の重要事項について理事会の諮問に応ずる

ものとする。

第24条 本会の事務を処理するため職員をおくことが出来るO

2.職員は理事長が任免し理事会の承認をうける。

3.職員は有給とすることが出来る。

第5章会 議

第25条 理事会は毎年二回理事長が招集する。ただし理事長が必要と認めた場合、或いは理事

現在数の三分の一以上から会議の目的たる事項を示して請求のあったときは、理事長

は臨時理事会を招集しなければならない。

第26条 理事会は理事現在数の五分の三以上出席しなければ議事を聞き議決することは出来な

い。ただし委任状を提出したものは出席者とみなすO

2.理事会の議事は理事会の過半数をもって決し、可否同数のときは議長の決すると

ころによる。

第27条 通常総会および大会の担当機関(施設)および会長は理事会において指定する。

2.会長は大会の開催にあたり、当該地区会員の中から組織委員を指名し、組織委員

会を組織する。
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3.会長はその年度中理事会に出席する。

第28条 通常総会は毎年l回大会の際、理事長が招集する。

2.臨時総会は理事会または監事が必要と認めたとき、いつでも招集することができ

る。

第29条 通常総会の議長は会長とし、臨時総会の議長は会議のつど会員の互選で定める。

第30条 総会の招集は少なくとも10日以前にその審議すべき事項、日時および場所を記載した

書面または会誌の公告をもって通知する。

第31条 次の事項は、通常総会に提出しその承認を受けなければならない。

1.事業計画および収支予算についての事項

2.事業報告および収支決算についての事項

3. その他理事会において必要と認めた事項

第32条 総会は、会員現在数の十分の一以上出席しなければその議事を聞き議決することが出

来なL、。ただし当該議事につき委任状を提出したものは出席者とみなすO

第33条 総会の議事は出席者の過半数をもって決し、可否同数のときは議長の決するところに

よるO

第34条 総会の議事の要項および議決した事項は会員に通知する。

第35条 評議員会は随時理事長が招集するO 評議員会の議長は理事長がこれに当るO

第36条 評議員会は評議員現在数の五分の一以上出席しなければ会議を開くことが出来なL、。

ただし委任状を提出したものは出席者とみなす。

第37条 総会、理事会および評議員会の議事録は議長が作成し理事長が保管する。

第6章会 計

第38条 本会の事業遂行に要する費用は、会費、事業に伴う収入をもって支弁するO

第39条 本会の収支決算は毎年会計年度の終了後理事長が作成し、監事の意見をつけ理事会お

よび総会の承認を受けなければならない。

第40条本会の会計年度は毎年1月1日に始まり12月31日;迄とする。

第7章会則の変更

第41条 この会則は理事会および総会においておのおの三分の二以上の賛成決議を経て変更す

ることが出来るO

第8章補 則

第42条 この会則施行についての細則は、理事会および総会の議決を経て別に定める。
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第9章付 則

第43条 新総会発足以前の役員、評議員は現神経化学懇話会常任委員及び委員により代行され

る。

第44条現会員はそのまま本会の会員となる。

第45条 会計年度の改定は昭和56年 1月1日より実施す。

第46条 昭和55年度会費として納入したもの(昭和54年9月1日~昭和55年8月31日迄)は昭

和55年12月31日迄有効期限を延長する。

第47条 昭和56年度までの正会員及び団体会員の会費は年額2，500円とする。

321-



日本神経化学会細則

第 1章会 員

(昭和41年10月8日制定)

(昭和51年10月16日改正)

(昭和59年11月17日改正)

(平成3年10月15日改正)

(平成6年10月7日改正)

(平成11年9月16日改正)

第l条 本会に会員として入会を希望する者は入会申込書に次のことがらを記入して事務局に

提出しなければならなL、。

1 .姓名(ローマ字付)生年月日

2.推薦者氏名印

3.最終出身校、学科名および卒業年次。ただし学生会員になろうとするものは入学

年月日を記入し、在学証明書の写しを添付するO

4.勤務先とその所在地および勤務先での地位

5.会員の現住所ならびに連絡先住所

6.専攻分野

第2章役員、評議員、名誉会員

第2条 理事定数15名のうち12名は細則第3条及び第4条に定める方法に従い、会員の直接選

挙により選出する。残り 3名は専門別、地域別を考慮、して理事会で選定し、評議員会

の議を経て委嘱する。この 3名は 2年毎に理事会で選定する。理事選挙は 2年ごとに

6名の改選を行う O 理事は就任する時期に満65才までのものとするO

第3条 理事の選挙に当って選挙管理委員会を設け委員は正会員の中から理事長が委嘱するO

選挙管理委員会は理事選挙要項に従い事務局の所在地で選挙事務を行う O

第4条理事選挙要項は下記の如くするO

1.選挙管理委員会は事前に会員名簿を作成して「神経化学」に掲載するO 理事の選

挙権及び被選挙権は投票締切日の 6カ月以前に正会員となったものに限る。

2.正会員で選挙事務に異議あるものは投票締切日の10日前までに選挙管理委員会に

申し出なければならない。

3.選挙管理委員会は正会員2名以上の推薦のあった正会員および評議員(但し理事

被選挙権者のみ)をもって理事候補者名簿を作成し、会員に配布し、投票の資料

とするO

4.投票は選挙管理委員会の定める投票用紙をもって行い無記名 3名以内の連記とす
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る。

5.投票は郵送をもって行う。

6. 当選者は得票数の多い上位から 6名を決定する。同票の場合は年令順とする。

7. 当選者が辞退し、又は選挙終了後l年未満の期間内に理事に欠員を生じた場合は

得票数及び専門別を考慮、して理事会において補充を決定する。

8.選挙後1年以上経過した後理事に欠員を生じた場合は補充を行なわなL、。但し 3

名以上の欠員を生じた場合は 6ヶ月以内に補充選挙を行うものとする。

9. 開票は選挙管理委員会が会員の中から委嘱した立会人のもとに行う。ただし会員

は誰でも開票に立会うことが出来る。

第 5条理事長、副理事長は理事会の互選により決める。任期は 2年とし重任を妨げない。

第6条 新規に評議員を申請する者については、次の方法により選出する。

申請者は、研究歴・会員歴満5年以上で、評議員2名以上の推薦を必要とし、履歴書・

業績目録を添付の上、理事長に提出する。

神経化学領域に関連した講座あるいは部門の長になった者等には上記の原則によらず、

特別の考慮、を払う。

理事長はこれに基づき、理事会において審査し、適格者は総会において選任される。

第 7条 監事の選出については理事会が理事以外の正会員の中から候補者を選び総会の承認を

経て理事長が委嘱する。

第8条 名誉会員は、次の 1項に掲げるもののいずれかの資格を有する場合、 2項の手続きを

経て総会の議決をもって推薦される。

1.資格

(1) 永年、会員として本会に多大な貢献をした者で、原則として満65歳以上であ

ること。

(2) 神経化学領域で-学術的に特に顕著な業績をあげた者(外国人を含む)。

2.手続き

(1) 理事または監事を経験した者2名以上による推薦書(本学会への貢献度を示

すもの)と履歴書、業績目録(10篇以内)を添えて、理事長に提出する。

(2) 理事長はこれを理事会で審議し、候補者を総会へ推薦する。

第3章事 業

第9条機関誌「神経化学」の編集委員は理事会の承認を得て理事長より委嘱する。

第10条機関誌の英文名は iBulletinof the Japanese Society for Neurochemistry Jとす

る。

第11条 本会の目的を達成するため理事会が必要と認めた時、会員の中から専門委員を委嘱し、

委員会を構成することが出来る。

委員の任期は 2年とし、原則として再任を妨げない。

qo 
or
“
 



第4章付 期

第12条 昭和59年11月の会則及び細則変更後に行われる最初の理事選挙に限り、会則第20条及

び細則第2条、第4条の規定にかかわらず、次の特例を設ける。

1.投票期日の〆切を昭和60年2月16日とする。

2.今回の選挙にあたっては被選挙権者に現理事を含むものとし、得票順に12名の当

選者を決定する。投票は無記名 6名以内の連記として郵送をもって行う。

3. 当選者のうち得票数上位6名のものの任期は4年とし、下位6名のものは 2年と

するO

4.今回の当選理事の任期は上位6名のものについては昭和64年2月迄、また下位6

名のものについては昭和62年2月迄とし、重任されなL、。理事会で選ばれる 3名

の理事の任期は昭和62年2月迄とし、重任することは出来なL、。
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日本神経化学会奨励賞規定

日本神経化学会奨励賞は、本会会員で神経化学の進歩に寄与する顕著な研究を発表し、将来

の発展を期待される若手研究者個人に対して授与する。

1 申請者は会員歴3年以上、研究歴3年以上で本学会で積極的に発表した実績を持ち申請の

暦年度の 4月1日現在で満40歳未満の者とする。

2 最優秀奨励賞受賞は原則として 1件程度とし、賞状および副賞を贈るO

3 受賞者は再応募できなL、。

4 奨励賞募集要項は「神経化学」誌に掲載するものとし、申請希望者は本会所定の申請用紙

を使用の上、指定期日内に申請するものとする。

5 日本神経化学会奨励賞選考委員会については別途定めるものとする。

日本神経化学会奨励賞内規

1 候補者の推薦について

奨励賞募集要項は「神経化学」誌およびホームページに掲載するものとし、申請希望者

は本会所定の様式(*)で指定期日内に申請するものとする。原則的に自薦とする。

*研究の概要:申請研究の概要を<研究題目><背景・目的><結果><学術的意義・

特色・独創的な点に>分けてA4用紙2枚以内に記入すること。

【その他の提出書類】

・申請者の略歴

・業績目録:英文原著、英文総説、和文原著、和文総説に分けて記入し、学会の抄録

や要旨、 Proceedingsなどは記入しない。

・選考に関連する主要論文の別刷り。 3編を8部づっ。

2 奨励賞の選考に関しては日本神経化学会奨励賞選考委員会がこれにあたる。

(1) 選考委員は 7名とし、理事会において研究分野、地域性、所属等に偏りがないことを

考慮して評議員から委員を選出し、理事長が委嘱する。選考委員の名前は公表する。

(2) 委員の任期は 2年とし、連続2期までとするO

(3) 委員は互選により委員長を選出し、理事長がこれを委嘱する。

(4) 委員会は理事長の諮問に応じて受賞者の選考を行う O

(5) 選考委員長は選考の経過並びに結果について理事長に報告する。

3 選考方法

選考委員会にて書類審査の上、数名の候補者を選ぶ。日本神経化学会奨励賞選考会で業

績を発表して頂いた後、選考委員会で受賞者を決定する。

4 日本神経化学会奨励賞の英文名

The Award for Young Investigator of Japanese Society for Neurochemistryとする。

5 その他の申し合わせ事項

選考委員の所属する研究室から自薦者が出た場合は、選考に加わらない。

325 



神経化学 vo1.44 (No.4) ，2005 

複写される方ヘ

本誌に掲載された著作物を複写したい方は、(財)日本複写権センターと包括複写許諾契約を締

結されている企業の従業員以外は、図書館も著作権者から複写権等の行使の委託を受けている次の

団体から許諾を受けて下さい。著作物の転載・翻訳のような複写以外の許諾は直接本会へご連絡下

さL、。

干107-0052 東京都港区赤坂9-6-41 乃木坂ビル 学術著作権協会

TEL. 03-3475-5618 FAX. 03-3475-5619 E-mail: naka-atsu@muj.biglobe.ne.jp 

アメリカ合衆国における復写については下記に連絡して下さい。

Copyright Clearance Center， Inc. 

222 Rosewood Drive， Danvers， MA 01923 USA 

Phone. 978-750-8400 FAX. 978-750← 4744 

Notice about. photocopying 

In order to photocopy any work from this publication， you or your organization must 

obtain permission from the following organization which has been delegated for copyright 

for clearance by the copyright owner of this publication. 

Except in the USA 

Japan Academic Association for Copyright Clearance (JAACC) 

6-41 Akasaka 9-chome， Minato-ku， Tokyo 107-0052 Japan 

TEL. 81-3-3475-5618 FAX. 81-3-3475-5619 

E-mail: naka-atsu@muj.biglobe.ne.jp 

In the USA 

Copyright Clearance Center， Inc. 

222 Rosewood Drive， Danvers， MA 01923 USA 

Phone. 978-750-8400 FAX. 978-750-4744 

「編集後記 l
私たちの学会は、大きな変革の時期にあります。この学会が誕生してまもなく半世紀、神経化学の手

法も対象も、また学会に求められる役割も随分と様変わりしました。 1Tを上手に使えば、最新情報を

世界から瞬時に手に入れることはとても簡単なことです。昔のように、図書館に行かなければ新着雑誌

が読めず、学会場に出向かなければ外の研究者の情報が得られない時代ではありません。研究を進める

うえで情報を集めることだけが重要ならば、学会の存在意義はこれから増々あやしくなるでしょう。毎

年、大会開催に多くの方が苦労されるのは、研究者の交流によってはじめて生まれる価値、電子情報化

できない意義があるからなのでしょう。「神経化学」の出版も、年令や専門を異にする会員交流の場に

なればと考えます。これまで以上に血の通った学会誌にする為には、新しい発想が必要かも知れません。

編集・企画について、ご意見をお寄せ下さL、。 (2005年第l号をもってお役御免のつもりでしたが、引

続き、担当させて頂くこととなりましたO 今暫くおつきあい下さい。) (柳津勝彦)
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