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研究テーマ

　イモリ網膜再生系をモデルとした中枢神経組織の機能

再生の研究

研究概要

　有尾両生類イモリの網膜再生機構について、脊椎動物

における中枢神経組織の機能再生モデルとして、分子お

よび生理レベルで研究している。網膜は眼球を裏打ちす

る神経組織で、光を受容し、視神経を介して視覚情報を

脳に伝える働きをしている。ヒトを含む多くの脊椎動物

では、網膜や脳などの中枢神経組織は、損傷後の自然再

生は困難である。しかし、イモリは、眼球から網膜を完

全に失っても、約一ヶ月で新たな網膜を再生することが

できる。網膜再生の起源は、主として網膜を裏打ちして

いる網膜色素上皮（RPE）細胞である。網膜が傷害を受

けると、RPE 細胞が分化形質を捨てつつ増殖し、新たな

RPE と網膜原基（retinal rudiments）を生み出す。網

膜原基はさらに増殖し、網膜を構成する各種神経細胞と

グリア細胞を生み出す。神経細胞どうしはシナプスを介

して機能的な回路を構築し、網膜は最終的に光情報処理

機能を回復する。こうした網膜再生の分子機構を明らか

にするため、細胞培養、眼球内細胞移植、遺伝子導入、

トランスジェニックイモリの作製などにより、再生の開

始・誘導に関わる因子の探索や、再生のそれぞれの段階

で発現する遺伝子の単離と機能解析を行っている。また、

網膜神経回路網の形成と生理機能発現の機構を明らかに

するため、再生網膜にスライス・パッチクランプ法を適

用し、神経細胞の電気的性質の発達やシナプスの形成過

程について調べている。（新しい知見が続々と得られて

います。詳しくは研究室まで）

　イモリの網膜再生とよく似た現象は、鳥類や哺乳類

でも胚の時期に観察される。ニワトリでは、孵卵４．５

日までに眼球内に線維芽細胞増殖因子２（FGF ２）を投

与すると、RPE 細胞が網膜に分化転換する。この現象は

RPE の外植体（explant）培養によっても容易に再現で

きる。しかし、その能力は胚発生が進むに従って失われ

る。最近、成体のマウスやラットで、毛様体付近の色素

上皮（pigmented ciliary margin, PCM）細胞が培養条

件下で網膜細胞に分化することが示され、成体哺乳類に

おける網膜再生の潜在性を示す結果として注目されてい

る。最終的にヒトの網膜を再生させる目的で、こうした

イモリ以外の動物も用いて、色素上皮細胞の分化転換と

網膜再生の制御機構、およびその進化についての研究も

行っている　(図参照 )。
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