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視床下部視交文上核(SCN)はサーカディアン振動体を持つ多くの神経細胞か

ら構成され、これらが同期して単一のリズムを発振すると考えられる。サーカ

ディアン振動の分子メカニズムとして自律フィードパックループが想定されて

おり、時計遺伝子 Perの転写に関わる中核ループにいくつかの補完ル)プが共

役し、安定した振動を生み出していると考えられる。しかし、分子ループから

細胞膜電位リズムに至る出力経路は不明であり、また外部刺激が細胞膜電位の

変化を介してフイ)ドバックループに至る細胞内情報伝達経路も明らかではな

い。そこで、 tetrodotoxin(TTX)を培養SCNに投与し、電位活動リズムの抑制

がフィードバックループの振動や他の活'性分子の遺伝子発現リズムに及ぼす影

響を insitu hybridiza tion法により検討し、入出力経路にある分子を推定した。

その結果、中核ループまた補完ループに関わる Perlなど 8遺伝子、およびAlP

など3種の出力系遺伝子に関してはTTX投与による遺伝子発現リズムに変化は

なかった。一方、 PK2とBDNFの出力系 2遺伝子にはTTX投与で発現リズム

に有意な変化が認められ、膜電位を介した転写調節の経路も存在すると考えら

れた。
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