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要約（２５０字） 
脳機能発達期の神経細胞の樹状突起スパイン形成や，成熟後のシナプス可塑性にはスパ

イン内のアクチン細胞骨格再編成が重要な役割をになう．スパイン内に局在するアクチン

結合タンパク・ドレブリンＡは，興奮性シナプス形成初期の神経前終末の接着部位膜直下

に局在し，シナプス後部肥厚タンパク PSD-95 をシナプス部位へリクルートし，さらに，

シナプス機能の恒常性維持可塑性にも関与することが明らかになった．スパイン形態形成

と可塑性におけるアクチン再編成とアクチン結合タンパクが担う役割を考察する． 
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[はじめに] 
私たちの体は細胞から成り立っているが，脳を作っている神経細胞は他の細胞とは違っ

ていて，たくさんの突起を持つ特徴的な形をしている．大脳皮質や海馬の中でネットワー

クを形成する神経細胞の代表的なものは錐体細胞で，細胞体が錐体形をしており，その細

胞体から脳表面にのびる尖端突起と横に張り出している基底突起，さらにそれらの枝分か

れの突起があり，あたかも樹木のような形をしている（図１Ａ）．これらの突起は樹状突起

とよばれている．樹木の枝に形成される無数の葉

と同じように，樹状突起にはスパインとよばれる

先端が少しふくらんだ小さな突起（直径１－２μ

m）が無数にみられる（図１Ｂ，Ｃ）．この小さな

突起のひとつひとつが，他の神経細胞からのびて

きた神経終末と結合する興奮性シナプス＊１であり，

脳の情報処理を担う最小単位のコンパートメント

となっている． 
錐体神経細胞の突起の数や枝振りは，樹木の成

長と同じように，脳が育つにつれてだんだんと複

雑になっていく．生まれたばかりの脳の神経細胞樹状突起には，葉っぱの芽と同じように，

スパインになる前の細長い突起（フィロポディア）が存在する．フィロポディアには，他

の神経細胞が放出する化学伝達物質の情報を電気信号に変換する分子がまだ十分には集ま

ってきていない．生後，目が開き耳も聞こえて外界の情報を受け取ることができるように

なると，フィロポディアが急激に減って，頭部が少しふくらんだ形のスパインとなってく

る．スパインには，情報を受け取るためのさまざまな分子装置が備わっている．それは，

シナプス前終末から放出されるグルタミン酸を受け取る受容体，受容体をシナプス部位に

留めておくアンカータンパク群，さらにカルシウム結合タンパクやリン酸化酵素などのシ

グナル伝達系にかかわるタンパク群である．  
我々はこれまで，樹状突起スパインの形を作っている細胞骨格に着目し，スパインがど

のようにしてできあがってくるかを，アクチン結合タンパク・ドレブリンの局在を調べる

観点から研究してきた．最近の研究成果から，スパインのアクチン細胞骨格は単に形を作

っているだけではなく，シナプスの機能分子装置をそろえることにも一役かっていること

が示唆されてきた． 
 
Ｉ．アクチン動態 
アクチンは，筋肉細胞だけでなくほとんどすべての細胞でもっとも含量の多いタンパク

の一つで，細胞内では単量体（Ｇアクチン）か重合体（Ｆアクチン）となって存在してい

る．Ｆアクチン（アクチン繊維ともよばれている）は，網目構造や束構造などの構造様式

をとって細胞の形状を制御するだけではなく，重合・脱重合や，アクチン・ミオシン相互



作用により細胞の運動性の原動力となっている．神経細胞ではアクチンは特に樹状突起ス

パイン内に大量に集積している．このことに着目したスイスの Matus 博士は，green 
fluorescent protein （GFP）＊２で標識したアクチンを培養神経細胞に発現させて，樹状突

起スパインの形はアクチン動態が基盤となって絶えず変化していること，また，スパイン

の動きはグルタミン酸の作用に反応して変化することを証明した１）． 
知的障害のある患者の死後解剖例から，脳機能異常とスパイン形態異常との相関関係が

古くから知られていたので，アクチンに依存したスパイン形態変化とシナプス機能との関

係がにわかに脚光を浴びるようになった．そして，2000 年以降にはスパイン内アクチン動

態の研究が急速に進み始めた． 
非神経細胞のアクチンの研究には，大変に長い歴史がある．Ｆアクチンはきわめて動的

な細胞骨格蛋白であり，生きた細胞内での F アクチンの状態は絶えず変動している．Ｆア

クチンの一方の先端にＧアクチンが結合し，その反対側の先端からＧアクチンが離れてい

く仕組み（トレッドミル）により，Ｆアクチンを構成するアクチン分子は絶えず入れ替わ

っている．このようなＦアクチンの動態が，細胞の運動性や細胞表面の形態変化をもたら

していることが非神経細胞では知られていた．そこで，たえず形態が変化している神経細

胞の樹状突起スパインでも同様のＦアクチン動態が観察されることが予想された．培養海

馬神経細胞のスパイン内に集積したＧＦＰ標識アクチンの光退色後蛍光回復（ＦＲＡＰ：

fluorescence recovery after photobleaching）を調べた結果，スパイン内アクチンの９５％

が２分間で入れ替わってしまうことがわかった 2)． 
細胞内のＦアクチンがある定常状態から，なんらかの信号を受けて再編成

（rearrangement）されると，細胞の形態は一気に大きく変わることができる．最近では，

神経細胞の樹状突起フィロポディアやスパインの形成にもアクチンの再編成が関与すると

いう証拠が次々に積み重ねられてきている．特に，最近５年間で神経細胞のアクチン再編

成に関わる分子は次から次へと見いだされているので，アクチン再編成を制御する分子メ

カニズムの解明が，次なる研究課題であろう．今やこの方面の研究は日進月歩である． 
アクチン細胞骨格の再編成と一言で表現されているが，さて，具体的にはいったいどの

ようにＦアクチンが変化するのであろうか．アクチン動態のどこに着眼するかが今後の研

究の方向性を大きく左右する．アクチン動態には，トレッドミルによるＦアクチンのアク

チン分子入れ替え以外にも，Ｆアクチンの枝分かれ，断裂，新しいＦアクチン形成がある．

さらに， F アクチンの存在様式（網目状，束状，あるいは篭状等）が，細胞骨格としての

Ｆアクチンの機能を決定しているので，Ｆアクチンの束がどのように組み立てあげられて

いるのか，その構造は変化するのかしないのか等も重要な問題点となる．実際に樹状突起

スパインは，細長くなったり，丸くなったりするので，Ｆアクチンの重合・脱重合だけで

はスパインの形態変化を説明出来ない．従って，スパイン形態変化には，アクチン存在様

式の変化が重要な役割を果たしているものと思われる．筆者らは，Ｆアクチンの存在様式

の変化こそが最も重要なアクチン動態であると考えており，その存在様式を決定している



アクチン結合タンパクに着目している． 
 
II．スパインのアクチン結合タンパク 

スパインを建築物に例えれば F アクチンそのものは鉄骨であり，それ単独では細胞の機

能発現には寄与できない．F アクチンの安定性(stability)や，組み立て(assembly)，分解

(disassembly)の制御は，アクチン結合タンパクによって大きく影響を受ける．トレッドミ

ルの速度，すなわち重合・脱重合の速度も，実はアクチン結合タンパクの影響で変化する． 
たとえば，Ｆアクチンにトロポミオシンが結合しているときには，Ｆアクチンはストレ

スファイバーを形成し，線維芽細胞などは扁平な形態となりやすい．また，神経細胞から

軸索が伸展するとき，成長円錐の先端の先に飛び出している細い突起の中では，Ｆアクチ

ンはファシンによって束ねられているが，成長円錐の丸く大きく広がっている部位のＦア

クチンは，他のいくつかのアクチン結合タンパクとともに，網目状もしくは丸まったよう

な状態で存在している．このように，Ｆアクチンは細胞内で果たすべき機能に対応したア

クチン結合タンパクとともに，その部位に特異的なアクチン細胞骨格を作る．どのような

アクチン結合タンパクが存在するかを調べることで，その部位でＦアクチンが関与してい

る機能を推察することができるだろう．細胞への情報がアクチン動態を変化させるのであ

れば，その信号は何らかの形でアクチン結合タンパクに伝えられているはずである．  
脳組織で見つかっているアクチン結合タンパクの代表的なものは，Arp2/3（アクチン関

連蛋白質）, Cortactin（コータクチン）, ADF/cofilin（コフィリン）, Profilin（プロフィリ

ン）, Gelsolin（ゲルゾリン）, Drebrin（ドレブリン）, Spinophilin(スピノフィリン；Neurabin 
II と同一)などである．これらのアクチン結合タンパクのほとんどものは，はじめは脳組織

以外で同定されており，その生化学的性質は筋肉や非神経細胞で明らかにされてきていた．

最近になって神経細胞にも発現していることが判明し，現在神経細胞での機能解明が進め

られているところである． 
その中でドレブリンは，始めから脳組織に特徴的なアクチン結合タンパクとして研究が

行われている珍しい例である．ドレブリンはまず，脳の発達過程に依存して発現量が変化

する蛋白としてニワトリ脳から精製されたタンパクで３）、そのアクチン結合の生化学的な特

徴は，すでに詳細に解明されている４）．なかでも、ドレブリンＡアイソフォームは神経組織

特異的アクチン結合タンパクとしてはもっとも初期に同定されたタンパクであるばかりで

なく，過剰発現実験によりスパイン形態が変化することを示すことに成功した世界で初め

てのスパイン細胞骨格タンパクである５)。また，スピノフィリンは，スパインに局在するプ

ロテインフォスファターゼ１（ＰＰ１）に結合する分子のスクリーニングから同定され６)，

同じ年に神経細胞のアクチン結合タンパクのスクリーニングで同定された Neurabin II（ニ

ューラビン II）7）と同一のものであることがわかり，神経細胞に局在するアクチン結合タ

ンパクとして注目されている．  
アクチン動態に対するこれらアクチン結合タンパクの効果は，アクチン新生における核



形成，Ｆアクチンの枝分かれ促進，脱重合促進，重合促進，Ｆアクチンの断片化，Ｆアク

チンの束化に対する効果，アクトミオシン相互作用に対する効果など，千差万別である．

それぞれのアクチン結合タンパクについて，過剰発現実験や，機能阻害実験（アンチセン

ス法＊３，ドミナントネガティブ蛋白発現＊４，ＲＮＡ干渉＊５）がなされており，どのような

スパイン形態変化が誘導されるかが、調べられている．Ethell らの総説 8)には，それぞれ

のアクチン結合タンパクがアクチン動態に及ぼす効果と，スパイン形態に対する効果が一

覧表にまとめられている． 
 
III. スパイン形成とアクチン結合タンパク・ドレブリンＡ 
 バンカー法＊６を用いて海馬神経細胞を低密度で培養し，免疫蛍光染色でタンパクを蛍光

ラベルして観察すると，樹状突起上の小さな突起が成長していく様子や，タンパク分子の

神経細胞内局在を蛍光顕微鏡で詳細に調べることが出来る．Takahashi ら 9）は，バンカー

法を用いて，Ｆアクチンのファロイジン染色像から見ると一見同じ細長いフィロポディア

を，前述のドレブリンの集まり方の違いで２種類に分けられることに気がついた．彼らは

それらを，ドレブリン集積型フィロポディアとドレブリン非集積型フィロポディアに分類

した．興奮性シナプスの機能が成熟するとシナプス後部肥厚が完成し，そこにＰＳＤ－９

５というタンパクが集積することを利用して，ドレブリン集積型フィロポディアがプロト

スパイン（スパインの原型）であることを突き止めた．ＧＦＰで標識されたドレブリンＡ

が発現している培養細胞をタイムラプスレコーディング法で観察し、ドレブリン非集積型

フィロポディアのなかにドレブリンが集積し，ドレブリン集積型フィロポディアとなり，

それがやがてスパインになることを示した．アクチンが集まっていることが原因となって

アクチン結合タンパクであるドレブリンがスパインに集積するのではなく，ドレブリンの

発現そのものがスパインへのアクチン集積を制御していることを示唆した．図２は，この

研究結果を模式的に示したものである． 

 



ドレブリンの生化学的性質４）を考えると，スパインの丸

みを帯びた形は，Ｆアクチンにドレブリンが結合しているた

めに実現することがわかる．線維芽細胞に人工的にドレブリ

ンを発現させると，細胞体は扁平に広がった形から丸い形に

変化して，細長い突起を出すようになり，あたかも神経細胞

のような形となる 10）（図３）．その理由は，扁平な細胞体の

時には細胞内にはアクチンとトロポミオシンによりストレ

スファイバーが形成されているが，ドレブリンの発現により

トロポミオシンが競合的に追い出されてしまったためにス

トレスファイバーを形成出来なくなるからである．ドレブリ

ンが結合したＦアクチンは，比較的短くて太いＦアクチンの

束がカーブしたり丸くなったりしたような構造を作る 11)．トロポミオシンのついたＦアク

チンの束にはゲルゾリンが入り込めないのでＦアクチンの断裂はおきにくいが，ドレブリ

ンのついたＦアクチンにはゲルゾリンが入り込めるようになり，Ｆアクチンはある程度の

長さで断裂されるようになる．また，ドレブリンはアクチン−ミオシン相互作用を抑制する

ので，一度できた突起は退縮しにくくなる．従って，ドレブリンがクラスターしていない

フィロポディアは退縮しやすく，ドレブリンがクラスターし始めたフィロポディアは退縮

せずに，安定したスパインへと形態変化すると考えられている． 

興味深いことには，シナプスがまだ形成されて

いない未熟な海馬神経細胞にドレブリン A を過剰

発現すると，スパイン形成は促進されず，巨大な

フィロポディア様の突起（メガポディア）が形成

され（図４），そこには，ドレブリン A の集積量と

相関して，F アクチンと PSD-95 が集積する 12）．

この結果は，ドレブリンＡが，スパイン形成に必

要な材料をタンパク－タンパク相互作用で集積す

る機能を持っていることを示す．またその一方で，

スパインの丸みを帯びた形を作るには，ドレブリ

ンの量は適度でなければならないことも示してい

る．シナプス活動により，スパイン内のドレブリ

ン含有量はある程度に保たれるメカニズムがある

らしい． 
ＩＶ.  グルタミン酸受容体活性とスパインアクチン細胞骨格 

電子顕微鏡によるシナプス部位の観察から，スパイン頭部の大きさはシナプス前終末の

シナプス小胞数や，分布するグルタミン酸受容体の数と相関すると言われていたが，直接

的な証拠はなかった．しかし近年，河西らがケイジドグルタミン酸を局所的に２光子励起



する方法を確立し，単一スパインレベルでグルタミン酸受容体活性を測定し，頭部の大き

なスパイン（マッシュルーム型）では，AMPA 型受容体活性が強く，細長いスパインや，

フィロポディアでは AMPA 型受容体活性が弱いことを示した 13)。 AMPA 型受容体のサブ

ユニット GluR2 を海馬神経細胞に in vitro で過剰発現させると、スパインのサイズと密度

が増加する 14)。これらの研究結果から， AMPA 型受容体の集積とスパイン形態とには密接

な関係があることがわかる．これまでに述べてきたように，ドレブリンが集積するとフィ

ロポディア内のアクチン存在様式が変化して，頭部のあるスパインに形態変化すると考え

られるので，AMPA 型受容体活性とドレブリンの集積とは密接な関係があるかもしれない． 

我々は最近，培養神経細胞を用いた研究により，グルタミン酸受容体活性とスパイン形

変化との関係を明らかにする研究をおこな

っている．まず，培養大脳皮質神経細胞をグ

ルタミン酸刺激（100 μM， 10 分間）する

と，ＮＭＤＡ型受容体からのカルシウム流入

が引き金となって，樹状突起スパイン内のド

レブリンが樹状突起幹に移動することを免

疫組織化学により明らかにした（図５）15)．

その後，スパイン形態の変化を調べるために

培養大脳皮質神経細胞にＧＦＰタンパクを

発現させて，スパイン数，長さ，幅に対する

グルタミン酸投与の効果を解析したところ，

培養大脳皮質神経細胞では有意な変化を観

察することができなかった．しかし、培養大

脳皮質細胞は，細胞密度が高くスパイン形態の詳細な解析が難しいことと，ＧＦＰタンパ

クは細胞内に拡散的に存在するために，神経細胞膜を正確にトレース出来ていないことが

懸念された．そこで，スパインの形態を詳細に調べるために，低密度培養の海馬神経細胞

を用いた実験系に切り替えて，神経細胞膜に DiI を取り込ませる方法でスパイン形態を詳

細に解析しており，現在結果の発表を急いでいる．  

さて，アクチ

態の変化およびスパイン内アクチン細胞骨格の

ン結合タンパクの移動は，Ｆアクチンに対する結合性の変化なのであろう

か

ンは，生後発達におけるスパイン形成以

．我々の生化学的実験によれば，樹状突起幹に移動したドレブリンはＦアクチンと結合

している 15)．従って，ドレブリンの移動はアクチンへの結合が低下したためではなさそう

である．このように，Ｆアクチンはアクチン結合タンパクとともに，シナプスの活動依存

的に局在を変えることが証明された．グルタミン酸刺激後のスパインにはドレブリン以外

の結合タンパクが結合しているＦアクチンが残っており，このＦアクチンの状態によりス

パインの形態が決定されていると考えられる． 

 ドレブリン結合Ｆアクチンがなくなったスパイ

前のフィロポディアに似ている．スパイン形成以前のフィロポディアは非常にダイナミッ



クな突起で，樹状突起から出たり引っ込んだりする動きが激しい．ドレブリンが消失した

スパインは，退縮しやすくなっている可能性がある．我々の実験条件では，グルタミン酸

受容体刺激後には有意なスパイン消失は見られなかったが，他の先行研究でＮＭＤＡを用

いた強いグルタミン酸受容体刺激を行った結果では，樹状突起スパイン内のＦアクチン染

色が消失し，さらにスパインが消失するとされている 16)．ドレブリンが消失した後に残る

スパイン内のＦアクチンの性質は，他のＦアクチン結合タンパクによる影響が大きくなる．

このことが，筆者らが考える最も重要なアクチン動態，すなわちＦアクチンの存在様式の

変化である． 

成体の大脳皮質においても，およそ２５％のスパインにはドレブリンの免疫染色陽性像

が

V. 今後の研究の方向性 
Ｆアクチンの集積が，脳の発達期においてスパイン形成に必須

オチドにより，シナプス形成時のドレブリンＡの発現を抑制

述べてきたように，樹状突起スパインのアクチン細胞骨格は単に形を作って

いる

観察されなかった 17)．この事実は，培養細胞を用いた実験で観察されたＮＭＤＡ受容体

刺激によるスパインからのドレブリン消失が，成体脳でも実際に起こっていることを示す

証拠に他ならない． 

 

 

 我々は，ドレブリン結合

な過程であることを示し，かつ，成熟後の脳で，ドレブリン結合Ｆアクチンがシナプス活

動依存的に消失することを示した．さらなる問題点は，このようなドレブリン結合Ｆアク

チンの動態がいったいどんな生理的な意味を持つか，すなわち，何のために起こっている

のか，という点であろう． 
 アンチセンスオリゴヌクレ

したシナプスでは，ＮＭＤＡ受容体の集積に関して大変に興味深い変化が起こることがわ

かった．培養１４日目の神経細胞はＮＭＤＡ型受容体の阻害剤で長時間処理をしておくと，

シナプス部位にはＮＭＤＡ受容体が通常よりも集積する．ＮＭＤＡ型受容体の阻害剤によ

り低下した活動を補うための恒常性維持可塑性である．しかし、アンチセンスオリゴヌク

レオチドによりドレブリンＡの発現を減少したシナプスでは，その恒常性維持可塑性が起

こらなかった 18)．この発見は，樹状突起スパイン内のアクチン細胞骨格の生理機能が，形

態制御に関わるものだけではなく，受容体を正しい部位に局在化させるために何らかの機

能を果たしていることを示している．今後，神経のアクチン細胞骨格の研究は，シナプス

可塑性における役割を明らかにする方向を向いていくだろう． 
[おわりに] 

 これまで

だけではなく，シナプスの機能分子装置をそろえることにも一役かっていることが示

唆されてきた．F アクチンは，どの細胞にも大量に存在するタンパクであり，とかくアクチ

ンと言えば，収縮や動きに関連した機能を想像するのであるが，樹状突起スパインに高濃

度に存在することの本当の生理的意義はまだまだ不明である．樹状突起スパイン内のアク

チン骨格は．これまで樹状突起スパインの形態変化のメカニズムとして研究されてきてい



るが，今後はより機能的な側面の研究が必要となるであろう． 
 



脚注 
１．興奮性シナプス：神経細胞と神経細胞が情報を交換するために接触している部分をシ

ナプスといい，通常は神経細胞から出た長い軸索の終末が他の神経細胞の樹状突起や細胞

体に接合した部分をさす．シナプスでは神経伝達物質が放出されるが，伝達物質が細胞膜

を脱分極させる場合は興奮性シナプスと呼ばれる．大脳皮質，海馬の錐体細胞には数多く

の興奮性シナプスが形成されている．そこでは，興奮性伝達物質グルタミン酸を受け取る

グ ル タ ミ ン 酸 受 容 体 ， す な わ ち N-methyl-D-aspartate （ NMDA ） 受 容 体 、

α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazole propionate （AMPA）受容体，カイニン酸

（kainate）受容体，代謝型グルタミン酸受容体が分布している．シナプス部分を電子顕微

鏡で観察すると，シナプス後部肥厚とよばれる構造がある．  
２．green fluorescent protein （GFP）: オワンクラゲから発見された緑色蛍光タンパク（Ｇ

ＦＰ）は，自ら発色団を形成して発光するタンパクである．ＧＦＰの遺伝子を，他のタン

パクの遺伝子に融合させて細胞に導入して発現させると，目的としたタンパクが蛍光標識

される．これを利用して，生きた細胞内でのタンパクの挙動を蛍光観察することが可能に

なった． 
３．アンチセンス法 人工的に合成したＤＮＡを用いて，ＲＮＡに相補的に結合させるこ

とにより、目的とするタンパク発現を阻害する方法 

４．ドミナントネガティブ変異体発現法 機能を知りたいタンパクの遺伝子配列の一部に

変異を施して，従来の活性が発現できないようにしたドミナントネガティブ体をコードし

た遺伝子を細胞に導入して、細胞内で不活性なタンパクを大量に作らせ、目的とするタ

ンパクの機能を抑える方法  
５．ＲＮＡ干渉 生物が有害な遺伝子から細胞を守るためにもともと備えている遺伝子

発現を抑制する機構（double-stranded RNAが特異的なターゲットmRNAを分解する）

である．これを利用して目的とする蛋白の発現を抑制することが出来る． 
６．バンカー法：生まれる直前のラット胎児脳の海馬体から調整した神経細胞を，小さな

パラフィンの脚（高さ 0.5 mm 直径 1 mm ほど）を３－４カ所つけてあるカバースリップ

の上に撒く。神経細胞をカバースリップに接着させた後，グリア細胞が一面に生えてシー

ト状になっている培養皿に，パラフィンで作った脚を下にむけてカバースリップをおき，

グリア細胞に神経細胞を対面させて培養する．神経細胞の培養にグリア細胞が混ざらない

ように工夫された特殊な培養法で，蛍光顕微鏡下でスパイン形態を観察することが出来る．

この方法の開発により神経細胞内のタンパク分子の局在を調べる研究が格段に進歩した． 
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図説明 
 
図１ マウス大脳皮質錐体細胞のゴルジ塗銀染色像：Ａ）錐体形をした細胞体

から大脳皮質の表層にむかって尖端樹状突起がのびている．Ｂ）尖端突起の一

部（Ａの四角枠）を拡大すると，樹状突起には小さな突起が無数にあることが

わかる．これらの小さな突起がスパインである．Ｃ）顕微鏡写真像（Ｂ）をコ

ンピューターに取り込み輪郭をトレースし，スパインの数，長さ，幅を計測す

る． 
 
図２ 発達中の神経細胞で，フィロポディアがスパインに形態変化する様子：

樹状突起から飛び出したフィロポディア(Filopodia) は通常の細胞でも観察され

る構造である。ドレブリンはクラスターしていないので diffuse type filopodia と

命名した．フィロポディアが軸索とコンタクトすることがシナプス形成の第一

歩であり、ドレブリンは，コンタクト部位に集積している（cluster type filopodhia）
16)．その結果、コンタクト部位には，ドレブリンが結合したＦアクチンが集積し，

スパインの原型（proto-spine）ができあがる（ステップ１）．次にＰＳＤ－９５

が集まってきてスパインとなる 9)（ステップ２）．そして最終的には，成熟した

スパイン(mushroom spine)が形成される（ステップ３）． 
 
図３ ドレブリンが発現した線維芽細胞の形態変化： 図の中の３つ細胞にド

レブリンが発現している．もっとも黒色が強いドレブリンの発現量が多い細胞

は，複雑な突起を形成している．その他の細胞も，正常な線維芽細胞には見ら

れない突起が出ている．スケールバー：40 µm．発現したドレブリンがＦアクチ

ンに結合すると，細胞内でＦアクチンのストレスファイバーが形成されなくな

ったためである 11)．（文献 10, Fig.3 より改編） 
 
図４ 未熟な培養海馬神経細胞にドレブリンＡを過剰発現して形成されたメガ

ポディア：ＧＦＰ－ドレブリンＡ（ＧＤ）の cDNA を培養７日の神経細胞に導

入した，また細胞の形態を見るためには DsRed2（ＤＲ）を発現させた．ドレブ

リンＡが過剰に発現した神経細胞（Ａ；GD-DR neuron）の突起には，ドレブリ

ンＡが発現していない対照実験の神経細胞（Ｂ，Ｄ；DR neuron）には見られな

いメガポディア（Ａ，Ｃの矢印）が見られる．樹状突起は白抜きの矢頭で示し

ている．スケールバー：Ａ，Ｂ 20 µm ; Ｃ，Ｄ 5 µm 
（文献 12, Fig. 1 より改編） 
 
図５ グルタミン酸刺激された培養大脳皮質神経細胞におけるドレブリンの局



在変化： Ａは，グルタミン酸刺激されていない培養細胞での免疫染色像．ド

レブリンは樹状突起スパインに局在するため，免疫染色像は斑点をちりばめた

様子である．細胞体（Ｂ;矢印）は見えない．Ｃは，グルタミン酸（ 100 µM, 10 
min）刺激された培養細胞の免疫染色像で，Ａでは見られなかった神経細胞の輪

郭（Ｄの矢印）が見えるようになり，線維上の染色像が現れた．樹状突起スパ

インからドレブリンが樹状突起幹に局在変化した結果である．（文献 15, Fig. 1 
より改編） 
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