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１．研究計画の概要 
 動物の行動が遺伝子産物の機能変化に依
存してどう変化するかを理解するためには、
神経系の動作の基本原理の根底からの理解
が必要である。哺乳類を中心に、既知分子に
ついては多くの知見が蓄積されたが、新規の
機能分子、特に学習などの制御機構に関わる
未知の分子を発見することは容易ではない。
研究代表者らは線虫 C.エレガンスの遺伝学
を用い、化学走性の学習に関わるいくつかの
分子経路の同定に成功している。この基盤の
もと、本研究では神経科学における重要問題
のうち、以下の４点に焦点を絞った問題認識
と目標を設定し、これを達成する。 

(1) 連合学習の機構、特に、学習の成立機構、
学習に依存した行動のスイッチ機構、記憶の
持続時間を決定する機構、学習能力を制限す
る機構の解明 
(2) 走性行動の機構、特に単一の感覚入力か
ら複数の情報を抽出する機構の解明 
(3) 個体間の行動の差異の分子的基盤と自
発的神経活動の意義の解明 
(4) 多様な走性行動に関わる全神経回路の
動作機構の解明 

 

２．研究の進捗状況 
上記(1)に関してはインスリン/PI３キナー
ゼ経路の機能を中心に、新たな知見が多く得
られつつある。塩を受容する ASE感覚神経が
左右それぞれに可塑性を持つ一方、それに関
わる分子経路が異なることや、塩に加え匂い
への行動の可塑性もインスリン経路の働き
によることなどが明らかとなった。 
上記(2)に関し、領域内の東京大学（現京

都大学）の大久保、東京大学の増田との共同
で、線虫の行動の定量化解析を行い、新たな

統計的性質を見いだした。線虫は寒天平板上
でランダムにカーブしながら運動する。この
カーブ率が正規分布に従わず、long-tail の
分布を示していた。このことは、カーブ率に
含まれるノイズが均一ではなく、カーブ率に
伴って増加すると仮定すると説明できる。動
物の行動が物理的なランダムウォークと異
なる性質をもつという点が注目すべき成果
である。 

上記(3)に関し、当初予定とは少し異なる
が、個体間相互作用による行動制御という興
味深い現象を発見した。線虫は匂い物質に曝
され続けるとその匂いへの走性を失う。これ
を嗅覚可塑性または嗅覚順応と呼ぶ。この行
動可塑性が線虫の個体の密度に依存するこ
とを見いだした。個体群密度情報はアスカロ
シドと呼ばれるフェロモンにより介在され
ることがわかった。さらに、フェロモンの情
報を伝える分子として分泌性のペプチド
SNET-1 を同定した。SNET-1 は ASI 感覚神経
などいくつかの神経に発現し、その発現量は
フェロモンにより負に制御される。 

(4) の理解の端緒として、九州大学の石原
らとの共同で、線虫が好む匂いと嫌う重金属
が同時に与えられたときの行動選択の機構
について知見を得た。分泌ペプチド HEN-1 と
新たに同定した受容体型チロシンキナーゼ
SCD-2(Alk のホモログ)が行動選択に働く。匂
いを受容する AWA 神経と重金属を受容する
ASH 神経の両者から入力を受ける AIA 介在神
経で SCD-2が働き、ここにおける制御が行動
選択を左右するという機構が明らかとなっ
た。 
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（理由） 
 学習の分子機構、化学走性の行動機構、お
よび両者の神経機構の解明が順調に進み、
Science 誌に論文を発表するなど順調である
ため。 
 
４．今後の研究の推進方策 
 上記の研究をこれまでの方向性に従って
進めるとともに、平成 22 年度までに設置し
た、自由に行動している線虫を高速で追尾し
ながら神経の活動をイメージングする装置
を活用し、実際の行動の基盤となる神経活動
を分子機構を加味しながら解析していく。 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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