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研究成果の概要（和文）：健常人を対象に positron emission tomography を用いてセロトニン

トランスポーター(5HTT)とセロトニン 1A(5HT1A)受容体結合能を測定した。5HTT の結合能は線

条体、縫線核、視床で高く、大脳皮質で低かった。一方 5HT1A 受容体は海馬で高く、大脳皮質、

縫線核、線条体で中等度であり、視床で低かった。また、一部の脳部位で 5HTT と 5HT1A 受容体

の結合能は逆相関していた。 

 
 
研究成果の概要（英文）: We performed positron emission tomography study on serotonin 
transporter (5HTT) and serotonin 1A receptor (5HT 1A) in healthy subjects. High binding 
of 5HTT was observed in the striatum, raphe nucleus, and thalamus, whereas low binding 
in the cerebral cortex. In contrast, high binding of 5HT1A was observed in the hippocampus, 
cerebral cortex, and raphe nucleus, moderate binding in the cerebral cortex, raphe nucleus, 
and striatum, and low binding in the thalamus. Furthermore, negative correlations in 
binding between 5HTT and 5HT1A were observed in some brain regions. 
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図 1 １．研究開始当初の背景 

  脳内セロトニンは気分、感情、衝動性、食
行動、睡眠などの様々な精神機能に重要な役
割を果たしており、気分障害を初めとした精
神疾患の病態に密接に関与していることが
示唆されている。また、セロトニン神経系は
多くの抗うつ薬や抗不安薬の作用点である
が、その作用機序の検討はほとんどが動物実
験に基づいており、人間を対象とした研究が
望まれる。ヒトの脳内セロトニン神経系には
トランスポーターと 14 種類以上の受容体が
存在することが知られている。なかでもセロ
トニントランスポーターは抗うつ薬の主た
る作用点であり、また、セロトニン 1A 受容
体は様々な向精神薬の作用点であり重要で
あり、両者は PET 用トレーサーが開発されて
きている。しかしながら、それぞれを用いて
の臨床研究は過去になされているが、同一個
人内での両者の結合能の相互関係を検討し
た報告はなされていない。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
また、同一個人内において[C-11]DASB と
[C-11]WAY-100635の結合能の間に、島（図 2）、
前部および後部帯状回、前頭葉、側頭葉、頭
頂葉皮質において有意な逆相関の関係がみ
られた。この結果はすなわち、セロトニン伝
達が高いものはシナプス前膜のセロトニン
トランスポーターの結合能が高く、シナプス
後膜のセロトニン 1A 受容体が低い傾向がみ
られ、逆もまたしかりで、両者は相補的に機
能してセロトニン伝達を調節している可能
性が考えられた。さらに、これらのデータベ
ースはセロトニンが関与すると考えられる
精神神経疾患の病態生理や治療薬の作用機
序を検討する上で重要な基礎データになる
と期待される。今後は性格傾向や心理機能と
の関連や生理指標との関連の検討が必要で
ある。 

 
２．研究の目的 
 PET を用いて同一被験者においてセロトニ
ントランスポーターおよびセロトニン 1A 受
容体の結合能を測定し、健常人におけるそれ
ぞれの解剖学的局在および機能局在を検討
し、過去の PET 研究や死後脳を用いた
autoradiography の結果と比較する。また、
それぞれの個人間変動と個人内のセロトニ
ントランスポーターとセロトニン 1A 受容体
の関係を検討する。  

図 2  
ｚ ３．研究の方法 
  17 名の健常男性を対象に、同一個人におい

てセロトニン・トランスポーター(5-HTT)測
定用放射性リガンド[C-11]DASB およびセロ
トニン 1A(5HT1A)受容体測定用放射性リガン
ド[C-11]WAY-100635によるPET検査を施行し
た。個々の被験者の PET 画像データを、各個
人の magnetic resonance imaging(MRI)形態
画像を参照して解剖学的標準化を行った。次
に、小脳を参照領域として5-HTTおよび5HT1A
受容体の結合能をそれぞれ計算し、パラメト
リック画像を作成した。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 ４．研究成果 

  5HTT の結合能は線条体、縫線核、視床で相
対的に高く、大脳皮質、辺縁系で低かった。
一方、5HT1A 受容体の結合能は海馬で相対的
に最も高く、前部帯状回、大脳皮質、縫線核、
線条体で中等度であり、視床で低かった（図
1）。これらは過去の死後脳研究での分布と概
ね一致していたが、PET の分解能の限界から
相対的に低い値にとどまっているものもあ
った。 
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