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論文の内容の要旨

　神経細胞は脳の複雑な神経回路網の演算素子として機能している。神経細胞の持つ機能タンパク質の内で，電

圧依存性カルシウム・チャネルは，膜電位変化に伴いカルシウム・イオンを細胞内へ流入させることにより，様々

な細胞機能の発現に重要な役割を果しており，特に，申枢神経系では化学シナプスにおける神経伝達物質の放出

の鍵タンパク質として機能していると考えられている。このタンパク質の一次構造は，分子生物学的手法により

主に脊椎動物で明らかにされてきている。一方，無脊椎動物においては，一部の昆虫でその構造が明らかにされ

つつあが，いまだ十分に解明されるまでにはいたってない。このタンパク質の構造と機能を明らかにすることは

神経回路網の働きを理解する上に重要である。著者は無脊椎動物のヤリイカを用い，その中枢神経系から電圧依

存性カルシウム・チャネル遺伝子をクローニングし，チャネル・タンパク質の一次構造とその組織分布を明らか

にすることを試みた。

　脊椎動物の電圧依存性カルシウム・チャネル遺伝子を参考にしてPCR法によりプローブを得た。これを用い

てヤリイカの電圧依存性カルシウム・チャネル遺伝子を単離した。この電圧依存性カルシウム・チャネル

（SQCCl）遺伝子は，2，206個のアミノ酸をコードしており，その推定分子量は，25ユ，451Daであった。そのアミ

ノ酸配列は，脊椎動物や無脊椎動物の昆虫で報告されている電圧依存性カルシウム・チャネル・タンパク質の一

般的構造を保持していた。SQCC1タンパク質と脊椎動物の電圧依存性カルシウム・チャネル・タンパク質のアミ

ノ酸配列の相同性を比較したところ，SQCαタンパク質は，ジヒドロピリジン悲感受性電圧依存性カルシウム・

チャネル・タンパク質に高い相同性を示した。

　次に，SQCα遺伝子の発現をノーザン・ブロット法により種々の組織を用いて解析したところ，この遺伝子は

視葉・主葉・星状神経節などの神経にのみ発現しており，筋肉，心臓，胃には発現は認められなかった。このこ

とからSQCC1遺伝子は，ヤリイカ神経系に特異的に発現しているジヒドピリジン非感受性電圧依存性カルシウ

ム・チャネル・タンパク質をコードしていると考えられた。

　さらに，SQCC1タンパク質に対する部位特異的抗ペプチド抗体を作製し，SQCαタンパク質の免疫組織化学

的解析を行なったところ，ヤリイカ神経系のシナブス層にドット状の免疫陽性反応が認められ，その染色像の形
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態からシナプス前部にSQCαタンパク質が存在することが示唆された。

　以上の結果から，単離したSQCC1遺伝子はヤリイカの神経系特異的電圧依存性カルシウム・チャネル・タン

パク質をコードしており，その組成分布からヤリイカの申枢神経系における神経情報の伝達に関与していること

が推察された。

審査の結果の要旨

　本論文は無脊椎動物のヤリイカの神経系の電圧依存性カルシウム・チャネル遺伝子をクローニングし，チャネ

ル・タンパク質の一次構造を明らかにした。さらにこのタンパク質の抗体を作製し，その組織分布を調べた結果，

このタンパク質は中枢神経系のシナプス部位に局在することを明らかにしている。本研究は分子生物学的知見の

少ない無脊椎動物の電圧依存性カルシウム・チャネル・タンパク等の機能解析を進める上で，さらに神経回路網

の働きを研究する上でも非常に有用な私見である。

　よって，著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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