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自閉スペクトラム症の病態に対する発達上の洞察と示唆  
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論文審査の要旨 

 

小児期や思春期にみられるネグレクトなどの社会的孤立が脳の発達に与えることが指

摘されているが病態については十分解明されていない。本研究では、社会的隔離モデル

として幼若期隔離マウスを用いて詳細に解析し、社会行動を司る前頭前野における興奮

性と抑制性ニューロンの活動バランスの変化の機序とその調節因子であるNARPの関与

を解明した。さらに、自閉スペクトラム症（ASD）患者において NARPの発現低下が確

認され NARP が ASD の病態形成に関与する可能性を示唆した。公聴会では、NARP の

脳での局在や行動解析との関連、NARP ノックアウトマウスにおける精神疾患様の病態

発症の推測などの質疑を行ったが、いずれも的確かつ適切な応答が得られた。また、行

動実験で隔離マウスが strangerの方に行かなくなる理由については、familiarityの形成や

strangerへの不安・緊張など多様な可能性について回答した。NARPから遅れて PVニュ

ーロン発現が低下する臨床的意義には、NARP から PV ニューロン低下まで複数のステ

ップが含まれ、早期介入や治療戦略の構築に貢献する可能性を述べた。以上より、本研

究は精神医学行動神経科学における課題の一つである社会的孤立による精神疾患の病

態への新たな知見を提供し、公聴会での質疑と合わせて学位に値すると考える。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに精神医学行動神経科学の進歩

に寄与するところが大きいと認める。 
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