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　生物リズム研究とモデル化研究が密接な関係性を保ちながら発展してきたことはよく知られている。ここで
はモデル作成者の立場から、モデル化そのものの生物学的な価値をさらに高めるためには何をしたらよいのか
考えたことを述べてみる。
　生物学的な現象を数学的にモデル化する目的の一つは、（抽象レベルはいろいろあるにしても）観測された
現象を生成するメカニズムを、生物学的にありそうな数学的要素を組み合わせて表現し、その動作を通して説
明してみせることだろう。さらにあわよくば、モデルに写し取られた構造が、対象である現象の生物学的な機
能や意義に関するリアルでオリジナルな解釈となっていれば完璧である。そのとき、なされた説明や解釈が良
い意味で直感を裏切る（驚かされる）ものであればより楽しいというわけである。しかしながら、もし実験者
やモデル作成者が予め構想した概念的メカニズムが、数学的な言葉を通して、モデルとして具現化されている
のであれば、モデル化の意味は「補強的」であると言わねばならない。なぜなら、説明や解釈の本質は、モデ
ル化を待つまでもなく、予めなされた構想の中に先取りされているのだから。
　概念的メカニズムの構想の仕方にはいろいろある。もちろん、全く無から錬金術的に、これまでにない新し
い解釈を次から次へと着想する人もいるかもしれない。でも、ふつうは、実験者やモデル作成者は予め解釈の
方向性を決めているかもしれないし、そうでなければ現象を引き起こすメカニズムとなりそうな知識やアイデ
アを、自分の頭や利用可能な情報リソースの中で探すだろう。そして、それらを切ったり貼ったりして、つま
り編集して、ありそうなメカニズムを紡ぎだすだろう。これはこれで立派な科学的な営為ではある。しかしな
がら、その時、紡ぎだされた説明や解釈は、援用された知識やアイデアの外に出ることは難しくなるだろう。
それらを具現化したものがモデルなら、必ずしも驚かされるものにはならないかもしれない。このとき、研究
者は提案された解釈をモデル化によって初めて得られたとは感じないだろう。
　ではモデル化自身が生み出す価値を大きくし、「へぇ」と思わされるようなモデルに出会うためにはどうす
ればよいのだろうか。これには、生物学とモデルの双方が揺さぶられるような契機がたくさんあることが必要
だと思う。それを準備するのは次のような態度である。生物学者にとってはモデルにリアリティが感じられな
かったとしても、もしそうだったら対応する生物学的プロセスは何であり、結果として何が起き、そのことに
よって何か明らかになることはないか、について思考実験してみること。モデル作成者としては、考案したメ
カニズムが生物学的にどのような価値を生むのか、また、モデルに組み込まれたアイデアから数理へのフィー
ドバックはあるかについて常に注意を払うこと。そして何よりも、モデル作成者が、モデルをツールとして使
う自律した生物学者として振舞うことである。きっと、生物学者には迷惑な話だと思うが。

●●●●●●●●●●●●●●●●●●　巻　頭　言　●●●●●●●●●●●●●●●●●●

モデルを独り立ちさせるために

中尾光之!

東北大学情報科学研究科

!nakao@ecei.tohoku.ac.jp
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!１）terauchi@fc.ritsumei.ac.jp　２）tohkawa@agr.nagoya-u.ac.jp

　北山さんは名古屋大学理学部４年生の時に近藤孝
男先生の研究室に配属されて以来、シアノバクテリ
ア概日時計の発振機構に関する研究にひたむきに取
り組み、概日時計の本質に迫る数々の重要な発見に
至りました。平成16年に名古屋大学 大学院理学研
究科にて博士（理学）の学位を取得された後は、日
本学術振興会特別研究員を経て平成18年に理学研究
科の助手に着任され、平成19年には助教に、平成27
年には講師に昇任されました。
　北山さんの先駆的な研究がなければ、2005年に
Science誌に掲載された「KaiCリン酸化リズムの試
験管内再構成１」という常識を覆す大発見にはある
いは至らなかったのかもしれません。北山さんが学

2015年2月 留学先のドイツにて。Martha Merrow博士
（左）、Susan Crosthwaite博士（右）とともに。

位取得を目指して研究に励んでいた当時は、KaiA
がKaiCの自己リン酸化を促進することは明らかに
なっていましたが2、KaiBの機能は未知のままでし
た。ある日北山さんは不思議な現象を研究室で報告
しました。KaiA、KaiCとATPを混合しそこにKaiB
を加えると、反応開始後しばらくはKaiBの効果は
現れずKaiCのリン酸化はコントロールと全く同様
に上昇し続けるのですが、約3時間が経過すると
KaiB存在下ではKaiCのリン酸化が突如として減少
に転じていました3。あるタンパク質の活性を阻害
剤存在下で経時的に追跡した場合、常識的にはグラ
フの直線の傾きがコントロールと比較して小さくな
るという結果が予想されます。しかしながらKaiB

寺内一姫!１）・大川（西脇）妙子!２）

1）立命館大学　生命科学部　2）名古屋大学　大学院生命農学研究科

　平成28年8月8日の朝、北山陽子さんが胃がんのためお亡くなりになりました。名古屋
の夏らしいよく晴れた暑い日でした。40歳のお誕生日を2週間後に控え、たくさんのひま
わりに囲まれて北山さんは旅立たれました。ここに謹んで哀悼の意を表します。

北山陽子さんを偲んで 

お悔やみ



─ ─41

時間生物学　Vo l . 22 , No . 2（ 2 0 1 6 ）

によりもたらされる非線形なパターンはどの生化学
の教科書にも載っていないため、最初は研究室内で
もにわかには信じがたい結果として捉えられていま
した。北山さんはここで諦めることなく、地道な研
究を確実に積み重ねることで研究室のメンバーの信
頼を勝ち取り、このKaiBの性質をEMBO Journal誌
に発表しました。その後近藤研では、北山さんの結
果を踏まえてKaiA、KaiB、KaiCの絶妙な混合比を
探し当てることにより、KaiCリン酸化リズムの再
構成が成し遂げられました。
　北山さんは、KaiCリン酸化リズムの発振機構に
ついてさらに多くの研究を積み重ね、2013年にはそ
の区切りとなる論文をNature Communications誌に
発表しました。KaiCはATP存在下でホモ6量体とし
て存在するのですが、この論文は６つのサブユニッ
ト間の相互作用がKaiCの自己リン酸化・脱リン酸
化を制御しているということを、細部まで詰められ
た計画に基づく緻密な実験によって証明したもの
で、まさに北山さんの真骨頂ともいえる論文でした4。
　試験管内再構成が達成された後は、in vitro系の
みならずシアノバクテリア細胞内で実際に機能して
いる概日時計システムにも大きな関心を寄せ、細胞
内におけるKaiCリン酸化リズムとkaiBC遺伝子の転
写・翻訳リズムとの関係を解明すべく研究を続けま
した。kaiBC遺伝子の転写・翻訳リズムは、光合成
が起こらない暗所や転写阻害剤存在下においては消
失するのですが、KaiCリン酸化リズムはこれらの
条件下でも変わらず継続することは既に明らかに
なっていました5。北山さんは逆にKaiCリン酸化リ
ズムが消失した場合、転写・翻訳リズムはどうなる
のかという視点で研究を行いました。北山さんの注
意深く丁寧な実験により、大方の予想に反して
KaiCリン酸化リズムが消失しても転写・翻訳リズ
ムは継続することが判明し、成果をGenes and 
Development誌に発表しました6。この論文は、国
内はもとより海外の時間生物学研究者からも高い評
価を受けています。この結果はシアノバクテリア細
胞内に複数の振動体が存在するということを示して
いるのでしょうか？　時間生物学の本質とも言える
重要な問題を提起し、今後の研究の進展が期待され
ていました。
　北山さんは今年の4月に、顕著な業績を挙げ今後
が嘱望される若手研究者に対して贈られる、平成28
年度文部科学大臣表彰　若手科学者賞を受賞されま
した。これまでの北山さんの地道な努力が認めら
れ、まさにこれからという時でした。

　今年5月にご病気が発覚、入院し抗がん剤による
治療を始められました。治療は厳しいものであった
はずですが、彼女は決して弱音をはかず、前向きに
病気に立ち向かわれました。日頃から大変気丈で精
神力の強い方でしたので、医師からの治療方針を確
かめ納得して頑張られました。しかし、病状は厳し
く、残酷でした。つらく不安な日々をご家族と乗り
越えようとされていました。私たち研究仲間もみん
ながご快復を祈っておりました。
　しかし、わずか3ヶ月後の8月、静かに旅立たれ
てしまいました。39歳、あまりにも早く、人生まさ
にこれからという時でした。ご逝去の一報を耳にし
た時、大きな衝撃に涙さえ出ず、時が止まったよう
でした。半年前、だれがこのようなことを想像でき
たでしょうか。つらく悲しい夏でした。
　北山さんは、研究室で常に中心的な役割を担い、
シアノバクテリアの概日時計の研究においていくつ
もの重要な発見をされました。彼女の努力の賜であ
ることは言うまでもありません。だれよりも朝早く
に研究室に来て実験を開始し、常に黙々と実験をさ
れていました。お亡くなりになった後、研究室に残
された多くの実験ノートには、その実験の詳細が記
され、驚くほどたくさんの実験をされていたこと
に、私たちはあらためて感服しました。
　名古屋大学で助教、講師として、授業や実習、ま
たその他の業務にも常に真面目に前向きに取り組ま
れていました。師にあたる近藤孝男先生の信頼は厚
く、また、指導にあたった学生にはやさしく、しか
し厳しく丁寧に指導し、学生から大変慕われていま
した。
　研究に対する真摯な態度をもちつつ、北山さんは
いつもにこやかな表情で穏やかにお話しされ、その
お人柄からだれからも深く信頼されていました。北
山さんと私たちは3人で一緒にKaiタンパク質の研
究を進めた時期がありました。いくつもの場面で、
北山さんがいつもそっと手助けをしてくださったお
かげで、研究が前進しました。心から感謝していま
す。

　北山さんが旅立たれて2ヶ月余りたちました。し
かし、お亡くなりになったことはいまだに実感でき
ず、近藤研究室に行けば、北山さんがいつものよう
に、にこにこと笑顔で迎えてくれるのではと思った
りします。
　以前、大津で開かれた時間生物学会の折り、紅葉
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の美しい頃、宿泊したホテルの計らいで、ライト
アップされた夜の紅葉をみるバスツアーに北山さん
と参加しました。光輝く古刹の紅葉の美しさは目を
見張るばかりでした。北山さんは、その美しさを静
かに共有できるかけがえのない友人でした。晩秋に
その時のお寺をもう一度訪問し、彼女を偲びたいと
思います。
　ありがとうございました。ゆっくりとお休みくだ
さい。私たちは、もう少しこちらで頑張ります。感
謝をこめて。
（平成28年10月）

文献
1.  Nakajima et al. (2005) Science 308, 414-415
2. Iwasaki et al. (2002) Proc. Natl. Acad. Sci. USA 
99, 15788-15793

3.  Kitayama et al. (2003) EMBO J . 22, 2127-2134
4.  Kitayama et al. (2013) Nat. Commun . 4:2897, 
doi:10.1038/ncomms 3897 

5.  Tomita et al. (2005) Science 307, 251-254
6. Kitayama et al. (2008) Genes Dev. 22, 1513-1521
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　以前、植物の発達・形態形成を研究している先生
から、重要な転写因子の変異体でマイクロアレイを
したら、多くの時計遺伝子の発現が変動しているの
で解析してみないかと言われ、手を出したことがあ
る。ポスドクにとっての貴重な数ヶ月間を費やし
て、その結果わかったことは、マイクロアレイ用の
RNA抽出のために植物をサンプリングした時間
が、コントロールと違っていたために起こった残念
な現象だということだった。時間生物学の分野の研
究者なら当然気をつけることだが、植物の発達の研
究は恒明条件行われていることも多く、概日時計
（周期的変動）を排除あるいは、今回の場合のよう
に、学生が内因性リズムを気にもとめず、研究を
行っていたために遭遇した苦い体験である。
　今回、執筆するにあたって、私の会員歴をしらべ
てみると、学生時代に学会に入会し既に13年も経過
しているではないか。それにも関わらず、「あなた
の専門分野は？」と聞かれれば、「時間生物学」と
書くことにとためらいがある。結局「植物生理学」
と答える。これまで、植物を研究対象とし、時計遺
伝子や光周性の分子メカニズムの解析をしてきた。
確かに研究対象は時間生物学の分野だが、これまで
の解析は生理学であり、生化学、分子遺伝学をして
きたに過ぎない。FFT-NLLSで周期を求める、PRC
を描くくらいしか、時間生物学的な解析をしたこと
もない。いまだに時間生物学者になった気がしない
のである。
　それでは典型的な時間生物学を専門分野とする研
究者とは、一体どのようなスキルを持ち、どのよう
な視点・思考法で研究を遂行しているものなのだろ
うか？
　最初に述べた、苦いエピソードの研究室も、概日
リズムを無視したくてしているわけではなく、重要
性も理解している。しかし、多くの研究者は、概日

リズムがあまりにも複雑すぎて手に負えず、よりシ
ンプルに生物の発達、情報伝達を研究したいと考え
ている。学会員にしてみれば当然意識していること
だが、大部分の生理現象は概リズム性の影響下にあ
るといっても良い。そして、研究者があるとき実験
環境に周期的な時間的要素を本気で気にし始めた
ら、もう時間生物学の分野に足を突っ込んだことに
なり、時間生物学者の予備軍だと思われる。時間生
物学者になるきっかけは、まず生理現象を解析する
ときの視点の変化が漠然と重要そうなのは感覚的に
わかる。この点は私自身も既にクリアしていそう
だ。今後はこれまで以上にこの予備軍の研究者が時
間生物学研究（学会）になだれ込んでくるのではな
いだろうか。周期的な生理現象を研究しているが、
「時計遺伝子を解析していない」とか、「概日リズム
ではない」ので学会には入会しないという研究者も
増えているようだ。この学会は「生物リズム研究
会」と「臨床時間生物学会」が融合した学会で、決
して概日リズム以外の研究者を排除しているわけで
はないはずだか、非会員の研究者からみると、残念
ながらそのように映るのだろう。今後、時間生物学
がより発展していくためには、より出力側（あるい
は応用側）に焦点を置いて研究を進めている研究者
を生物種問わずに、いかに取り込んで行けるかが重
要だ。
　時間生物学の理論的なアプローチには必須と考え
られる数理解析に苦手意識を持っている研究者も少
なからず存在するだろう。私もその一人である。幸
いこんな私でも、少しずつ真の時間生物学者へと変
わってく機会を与えてくれる若手の勉強会がある。
「生物リズム若手研究者の集い」だ。この会は時間
生物学会からの直接的な後援を受けてはいない。個
人的にはかならずしも独立性を維持する必要はない
と思っているが、非会員の若手研究者・学生も参加

伊藤照悟!

京都大学　理学研究科生物科学専攻

これからの時間生物学者とは

リレーエッセイ（第2回*）

!shogoi@cosmos.bot.kyoto-u.ac.jp
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しやすいようにするためだ。名前にも「時間生物」
は用いず、幅広い概リズム現象に興味を持つ研究者
が集まりやすいように配慮している。最先端で活躍
される先生方を講師にお招きして勉強し、夜通し
ディスカッションを繰り広げる、活気に満ちた勉強
会だと感じている。
　2016年度の若手の会では学会名である「時間生物
学 chronobiology」の由来についても話が出た。実
はこの単語は、当時は斬新で、アメリカで研究資金
が取りやすい宣伝文句として多用されたそうだ。近
年多くの研究者が飛びついて使った「システムズ生
物学」と同じような言葉だったのかとわかってみる
と、時間生物学もより気軽に、身近に、感じられる
ようになったのではないだろうか？このような裏話
を大御所の講師の先生から聞けるのも、この会の面
白いところであろう。私のように学会員ではあるも
のの、時間生物学者に今ひとつなりきれていない研
究者は、精神的な若手として是非この会に参加して
みることをおすすめする。
　結局、私自身も、これからの時間生物学者像の
はっきりとした答えは持ち合わせていないが、概リ
ズム現象を愛し、恒常的に見える生物の生理現象の
中にも、様々な周期成分が含まれていることを常に
意識した視点から研究している研究者が、これに近
いのではないかと思う。最後は若手の会の宣伝のよ
うになってしまったが、私もこの若手の会と時間生
物学会を最大限に利用させてもらい、植物概日リズ
ム研究を楽しんでいきたい。

＊編集者注：
前回（第1回）は，伊藤浩史さん（九大）の「時間生
物学の理論曼荼羅」（時間生物学 (2014) Vol.20 No.2, 
p.20）でした。だいぶ間が空いてしまいましたが復活
します！　このコーナーでは執筆者が次の「若手」
研究者を指名し，リレーしていく予定です。
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はじめに
　筆者が時間生物学会に入り、最初の年会で学んだ
ことの１つに、「昼夜変化や季節変化に生命は実に
良く適応してきた」ということだ。この適応をもた
らした体内時計の働きは普段は気にも留めないが、
海外旅行時の時差ぼけで体験できる。植物など光合
成産物にエネルギーを依存する生命は、特に昼夜環
境変動に応答する必要であろう。向日葵はその名の
とおり、太陽に向く性質があり、日没時には西を向
いているが、翌朝には東を向いている。これはやっ
てくる時間と太陽の方向を予期した反応ともいえ
る。この「向日性」を、色々な方法で阻害すると生
育が悪くなる。つまり時計による向日性は、向日葵
では重要な生理現象といえる [1]。また野外で栽培
されているイネでは、全体の約３割にあたる遺伝子
の発現に概日時計が主要な制限要因となっている 
[2]。時計が植物にとって重要であることの証拠で
あろう。本稿では、植物の時計分野での研究の概説
を筆者がこれまで取組んできた研究と織り交ぜなが
ら紹介していきたい。

植物の時計分子遺伝学の黎明期
　筆者がリズム研究と出会ったのは、卒業研究で在
籍していた名古屋大学農学部の水野猛先生の研究室
だった。その当時、水野先生は、１つのテーマとし

て大腸菌で発見した情報伝達系（His-Aspリン酸リ
レー系）の普遍性と多様性をシアノバクテリア、酵
母、そして植物などで研究されようとしていた。
His-Aspリン酸リレー系は、環境シグナルやリガン
ドを認識するセンサータンパク質と、活性化したセ
ンサータンパク質からリン酸基を転移されるレスポ
ンスレギュレータータンパク質(RR)からなり、原核
生物の環境応答において重要な役割を担うことが分
かってきていた。そして当時少しずつ公開されてき
たデータベースの検索で、このセンサーやRRがど
うやら動物を除く真核生物にも保存されていること
が明らかとなってきた。植物でもセンサーやRRが
発見され、植物ホルモンであるエチレンの受容、サ
イトカイニンの受容と情報伝達系として機能するこ
とがその当時明らかになりつつあった [3]。
　水野先生はシロイヌナズナのデータベースの検索
で、RRにそっくりだが、センサーからリン酸基転
移される可能性のないタンパク質(PSEUDO-RR, 
PRR)があることを見いだした。ナズナのRRの中
は、遺伝子発現そのものがサイトカイニン添加に応
答するものもあった。そこで先生や先輩方の最初の
実験として、PRR遺伝子群もサイトカイニン添加に
応答するか否かを検討した。植物は明暗チャンバー
で育てられており、朝８時にサイトカイニン処理あ
るいは対照実験として溶媒処理がされていたが、ど

中道範人!

名古屋大　トランスフォーマティブ生命分子研究所

植物の概日リズム研究に関して
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　概日時計は様々な生理現象のあらわれる時間帯を制御することで、24時間の環境変化
に生物を適応させている。植物においては、ガス交換のための気孔の開閉運動、細胞の伸
長、葉の上下運動などが概日リズムを示す。また植物は概日時計の時間情報と、昼夜の光
環境変化を参照させ、日長を測定する。その結果、繁殖にもっとも適切な季節に一斉に花
芽を発生させ、交雑をする（光周性花成）。このように概日時計の関わる現象は、個体の
生長から集団レベルの繁殖まで幅広い。リズムの根源となる概日時計の分子機構と時計に
よる出力系の現象の制御様式の一端について、また私たち人間の生活にも関わっていた植
物の時計の側面について紹介したい。
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ちらの処理でも夕方にかけてPRR1遺伝子の発現が
上昇した。この現象についてもう少し踏み込むと、
PRR1遺伝子の発現は日周リズム、そして概日リズ
ムを刻むことが分かった [4]。さらにPRR1以外の奇
数番号のPRR遺伝子群も、特定の時刻に発現ピーク
を持つリズムを持つことが分かった [5]。ほぼ同時
期にこのPRR1が、Steve Kayラボの追い求めてい
た自由継続リズム周期の変異体TIMING OF CAB 
EXPRESSION 1 (TOC1)と 同 一 で あ る こ と が
Science誌に報告された [6]。また同じ年にシアノバ
クテリアにおいてHis-Aspリン酸リレー因子が、
Kai遺伝子群の発現調節に関わることが、当時近藤
孝男ラボにおられた岩崎さんがCell誌に報告してい
る [7]。
　その当時私自身は、酵母のリン酸リレー系の解析
をしていたのだが、とてもエキサイティングな研究
が、「植物」、「時計」、「リン酸リレー系」をキー
ワードとして展開しているのだなあと感じたもの
だった。

時計の研究を始めて
　筆者は修士課程まで酵母のHis-Aspリン酸リレー
系の解析をしていたが、酵母の解析は修士までと決
めて、博士課程も水野先生にお世話になることとし
た。酵母の研究はツールも揃っていたし、結果も早
く出て、それはそれで良かったのだが、すでにかな
りの知識が集積されていて、研究成果の発表が難し
い分野になっていた。酵母研究者と思われるレ
ビューアーからは、「この実験もしろ、あの実験も
出来るはず、あと締切りは守ってね」、と突っ込ま
れ、水野先生からは、「そういった最先端の実験を
短期間で修士の学生が立ち上げるのは無理だから」
と言われて、モデル生物の研究は難しいなあ、と
思ったことを覚えている。
　その頃「あまり研究されていないことをした
ら？」を先生からアドバイスをうけて、ようやく責
任遺伝子が報告されてきた植物の時計を博士課程の
テーマとさせて頂いた。植物の時計の研究も、古く
からされてきたが、「分子遺伝学」という観点で研
究されている人口はそれほど多くないと勝手に思っ
ていた。赴任されたばかりだった山篠貴史先生や他
の学生さん達と協力して、PRRのクローニングや変
異体の取得を始めた。当時はリズム解析というと木
曜日夜から月曜日朝まで３時間おきの植物サンプリ
ングを、だいたい月に１回のペースで行っていた
が、なぜか関係ないテーマの学生も徹夜に付き合っ

てくれて、楽しい夜を過ごさせてもらった。博士論
文までには、PRR遺伝子群が時計機能に必要という
結論を得た [8など]。
　それと並行して、植物の時計は細胞レベルでも見
られるのか？という問いをたて、それを検証するこ
とも行った [9]。始めのうちは、培養細胞系をいつ
ものように経時的にサンプリングしたのちに遺伝子
発現を解析していた。そのうちに、この方法では4
日間続くサンプリング作業が大変で、さらに時間解
像度も良くないということに気付いた。同じ学内の
近藤ラボでは、発光レポーターを自動測定器で検出
することで概日リズムを出していたため、そこにも
ぐりこんで、自動測定器の組み立てをさせてくれな
いかとお願いした。ご快諾頂いて、毎週土曜日のお
昼から近藤先生自ら測定機の設計の授業をして頂い
たこと、近藤研のメンバーと機械工作や回路設計を
行ったことを懐かしく思う。この際に作製した測定
器は、今でも問題なく使えると伺っている。この測
定器によって、植物の培養細胞系でも自動的に時間
解像度のよいリズムデータが取ることができるよう
になり、この細胞系にも概日時計があると結論づけ
ることができた [10]。細胞のリズムが概日時計に由
来するかどうかの判断は、当時近藤研におられた小
山時隆先生と夜のディスカッションで到達できた。

時間生物学会との出会い
　博士課程のころ、時間生物学会に入会した。まず
この学会の特徴「生物の時間をキーワードにして、
幅広い生物種、生命現象、また基礎から臨床や応用
まで網羅している」に驚いた。またアプローチも
様々であり、リズム研究初心者の筆者としてはとて
も得るものが多かった。特に理論系の研究者の考え
や研究スタイルは、実験科学の研究文化とは異なっ
ており、大変為になった。その当時知り合った理論
学者の１人に福田弘和先生がおられた。共に大学院
生だったが、福田さんはすでに１人で論文を書くよ
うな研究をされており、感銘をうけた。当然のこと
だが、テーマ設定、実験の組み立て、考察、論文作
製、投稿や受理までやっておられたと記憶してお
り、自分のやっていることは本当に研究なのかと愕
然としたことを思い出す。幸いにもその後、福田さ
んと共同研究もでき、理論学者の考え方を学ぶ良い
機会となった [11]。生物系の研究は、ともすると本
当に研究室に閉じこもり、ひたすら実験するだけに
もなるケースもあるが、時間生物学会と若手研究者
の会（生物リズム若手研究者の集い）は視野を広げ
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る機会をいつも提供し続けてくれている。当初は学
位を取るためだけに植物の時計研究を始めたのだ
が、時間生物の学問としての懐の深さや、関連領域
の広さに気付かされた。学会学会員の先生方や皆様
には本当に感謝している。

それでも実験生物学
　植物の時計の分野では、時計に関わる遺伝子は見
つかるが、その分子機能が不明である場合が多かっ
た。この点を明らかにすることが、魅力的に思えた
ので、生化学的な手法を得意とされる近藤研で学振
PDを過ごした。もちろん生化学だけでなく、時間
生物学を学べたことは大きかった。その辺りから研
究の１つのテーマをPRRの分子機能の解明と絞っ
て、色々な手探りを始めた。始めは、リコンビナン
トタンパク質を用いたアプローチを主にとっていた
のだが、雲をつかむような感じで全く結果が出な
かった。その頃、植物の分野で機能不明だったタン
パク質が新たなホルモンの合成経路を担うという発
見を、理化学研究所におられた榊原均先生が発表さ
れた [12]。榊原先生は、たまたまその当時私と共同
研究を始めていた[13, 14]。そこで、植物を材料と
した生化学が上手い榊原ラボに移ってPRRの分子機
能の解明へ向けた実験を始めた。移動してすぐに、
リコンビナントタンパク質が実際に機能的かどうか
は、ポジティブな最終結果が出るまで全く分からな
く、自分の精神衛生上良くないと判断した。これは
3年という(書面上の)自分の研究任期も考えた上で
もあった。
　考えを変えて、細胞の中で機能的な働きを持つこ
とが示されるPRRを使った実験を行い始めた。細胞
内のPRRは機能的であることが補償されているの
で、これは大きな心の拠り所になった。方針を変え
てから、半年くらいでPRRの分子機能が転写抑制因
子であることを暗示する結果が出始めた。例えば、
PRR5と動物のステロイドホルモン受容体の融合タ
ンパク質を植物細胞内で発現させたところ、ホルモ
ン添加依存的にPRR5の生理機能 (茎が短くなると
いう時計出力系)を発揮できることが確認された
が、重要なこととしてホルモン依存的にこのPRR5-
ホルモン受容体融合タンパク質は、時計関連遺伝子
のCIRCADIAN CLOCK-ASSOCIATED 1 (CCA1)
とLATE ELONGATED HYPOCOTYL (LHY)の発
現を抑制したことを見いだした。この抑制は、十分
な量のタンパク質翻訳阻害剤の存在下でも観察され
た。以上をはじめとしたいくつかの実験結果を総合

的に解釈すると、PRRは時計機構で働く転写抑制因
子であることが示唆された [15]。ポスドクとして、
文字通り「２４時間３６５日」研究のことに集中で
きたこの期間は、研究者としてやっていくためにこ
の上ない財産になったと感謝している。

時計の転写制御ネットワーク
　古くから植物の多くの生理現象は、概日リズムを
示すことが報告されてきた。たとえば、葉の上下運
動、ガス交換の場である気孔の開閉運動、花弁の開
閉運動、茎の伸長などである。また季節に応答した
花芽形成。これらの現象の時間情報の根源は、概日
時計と示唆されていた。これらの説をサポートする
ように、マイクロアレイなどの網羅的な遺伝子発現
解析から、ある生理現象を協調して動かす遺伝子群
は特定の時刻に発現することが示されていた [16, 
17]。しかし、時計に関わるタンパク質の分子機能
が不明であったため、時計から出力系への経路の分
子機構は分かっていなかった。
　PRRが転写調節因子として働くことをうけて、
PRRの直接的な標的遺伝子の探索を行った。この研
究の核となったのは、クロマチン免疫沈降(ChIP)と
高速DNAシークエンス(ChIPseq)であった。当時は
植物の領域では、この解析法はほぼ報告されてな
く、手探りで研究を進めていたが、１つ１つ条件を
詰めていった。最初は通常のChIPを行い、そこか
らライブラリーを作製したが、あまりにも多くのオ
ルガネラ由来のゲノムが混入して、全くゲノムが読
めず、その当時はかなり高価だった高速DNAシー
クエンス解析費を無駄にしてしまった。そこで次は
きちんと核を単離した後にChIPを行った。PRRの
標的遺伝子はいくつか分かったものの、この回はヒ
トゲノムの混入があって、論文のデータとして提出
できるレベルではなかった。予算的にもこれが最終
回だと宣告されたChIPでは、ライブラリーの評価
をマニュアルで行い、オルガネラDNAもヒトゲノ
ムも(念のために大腸菌や酵母など実験室にありふ
れた生物のゲノムも)ほぼ混入していないことを確
認の上、高速DNAシークエンス解析をした結果、
ようやく成功した。今でも実験の際には心猿定まら
なく、ついつい先走ってしまうが、精密な実験に対
する感覚と予算残高に対する本心からの恐れ(?)は、
ChIPseqでやっと身に付いた。この解析により、
PRR5は開花時期、組織の伸長、低温ストレス応答
の鍵となる複数の転写因子群の発現時刻を直接的に
制御する仕組みが具体的に明らかとなった [18]。同
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様に高速DNAシークエンサーを用いた解析から、
朝の時計転写因子CCA1は、乾燥ストレス応答、
ワックスの合成などの鍵転写因子群の発現時刻を制
御することが分かった [19]。この解析にあたって、
パーソナル型高速DNAシークエンサーも導入で
き、外注することなく1ラボで全てのChIPseqがで
きるようになった。生物ウェット系ラボでもオミッ
クスの教育が実地にできる基盤が少しでも整ったこ
とは感謝したい。
　時計転写因子が鍵となる転写因子達を標的とし、
さらにこれら転写因子群が各々特定の生理現象に関
わる遺伝子を一括して調節することにより、特定の
時刻での生理現象が活性化することを可能にしてい
ると考えられる。このような転写因子群の発現を介
した調節機構は、植物だけでなくシアノバクテリ
ア、カビ、昆虫、そして動物の時計の出力系制御で
も見られている [20, 21, 22, 23]。この調節様式は、
少ないリンクで、より多くの遺伝子群の発現制御が
出来る構造だ。時計転写因子は、仲介する転写因子
の発現そのものを制御するだけで、この転写因子は
無数の標的遺伝子を制御でき、時計転写因子が直接
的に多数の標的遺伝子群を持つよりも、時計として
のコストは少ないと考えられる。ナズナの場合、時
計転写因子の存在量が多すぎると時計そのものが撹
乱される [24, 25, 26]。したがって、時計転写因子は
自身の数にリミットがあり、それを超えない範囲で
多数の遺伝子発現を制御しなくてはならない。その
ような制約が、直下に鍵転写因子を持つようになっ
た理由かもしれない。またリンクの少ないメリット
はもう１つある。それは、出力現象間での時間的な
混線を小さくなることだ。正反対の生理応答（例え
ば熱応答と低温応答、エネルギー吸収とエネルギー
消費など）を同じ時刻で活性化するのは極力さけた
い。相反する応答同士が、互いに負に制御しあうと
いう経路がなくても、時計による時間的な区分けを
成立させると、これらの応答は同時間におこらな
い。このように時計による時間分業は、生命サブ
ネットワークの不必要な混線を防ぐために役立って
いると推測される。

植物の時計と人間の生活
　研究室の中で行われた分子機能やネットワークの
解析はどれほどインパクトを持つのであろうか？基
礎的な理解が将来的な応用のタネとなることは疑い
ようがないが、植物の時計の研究はそもそも応用研
究が発端となった分野でもある。この辺りのこと

は、田澤先生の著書で詳しく書かれているが、かい
つまんで紹介させて頂きたい [27]。植物は花芽を作
る前と後で劇的に生活環が変わり、花芽を作るタイ
ミングは農業上重要なことが知られている。
１９２０年にアメリカ農水省のガーナーとアラード
が、いくつかの農作物の花芽形成を制限する環境要
因を探索し、日長が最も強く影響を与える環境変化
であることを報告した[28]。１９３０年代にビュニ
ングは、植物が日長を測る仕組みとして、体内の計
時機構、すなわち概日時計を提唱した[29]。なお
ガーナーとアラードの論文では、興味深い現象が報
告されている。ダイズの一般的な品種は光周性を示
し、日長が短くならないと花芽を作らないが、ある
品種は日長に依存せず、花芽をつくるため、高緯度
のような夏の日長が長い条件下でも早く花が出て、
早く収穫ができる[28]。この品種の存在は、光周性
反応の人為的な微調整が育種過程で行われてきたこ
とを意味している。さらにダイズ以外にも、イネ、
コムギ、オオムギ、ソルガム(アフリカなどでは実
を食べるし、少し前のアメリカでは砂糖の原料と
なっていた)、トウモロコシ等々の作物で花芽形成
時期の変更を達成する育種がされている。近著でま
とめているが、その中から少し事例を紹介したい 
[30]。
　例えばイネ(ジャポニカ米)は、中国南部が原産の
植物で、短日植物として知られる。したがって、原
種に近い品種は強い日長応答性を残しており、高緯
度（夏はかなり日長が長い）では花芽形成ができ
ず、栽培ができない。一方、現在北海道や中国東北
部で栽培されている品種は、日長応答性が低下して
おり、このような地域でも花芽をつくり、栽培可能
である。このような品種の原因遺伝子の１つこそ
が、ナズナのPRR遺伝子の相同遺伝子であった
[31]。コムギはメソポタミア文明が発祥であり、長
日植物として知られる。日本でも古くから栽培され
てきたが、収穫期が梅雨の時期にあたり、最悪の
ケースでは雨水によって穂の中で種子が発芽しまう
(穂発芽)。そのため、梅雨に入る前の早い時期に収
穫できうる早咲き品種が作られてきた。この早咲き
品種は明治期にヨーロッパに持込まれ、現在の早咲
き品種の親株となった[32]。コムギはゲノムを３
セット持つ倍数体であり、劣勢変異は他のゲノム由
来の相同遺伝子の働きにより補完されるため、良い
品種を生み出すことは難しい。だが前述した早咲き
の遺伝的な原因は、ある遺伝子の転写調節領域にト
ランスポゾンが挿入され、この遺伝子の発現が恒常
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的活性化していたことによる。この遺伝子もナズナ
のPRR遺伝子の相同遺伝子であった [32]。またビー
ルの原料の１つであるオオムギの有用晩生品種でも
ナズナのPRR相同遺伝子の変異が晩生の原因とされ
ている[33]。
　PRR遺伝子以外にも、続々とナズナの時計関連遺
伝子の相同遺伝子の変異が、穀物の花成時期の変更
に寄与したことが明らかとなっている（私たちが日
ごろ食している穀物のほとんどは、何かしらの時計
関連遺伝子の変異体である）[30]。主要穀物の花成
時期は育種の主要ターゲットの１つであり、この人
為的調整が人類の歴史に貢献した度合いは計り知れ
ない。

現在の取組み
　植物の時計の分子機構の理解は、主に分子遺伝学
の方法で得られてきている。しかしほとんどの高等
植物は全ゲノム重複をさせた経緯があるため、多く
の遺伝子で重複性を持つ。遺伝子機能の重複性を前
提とし、時計の分子機構の理解を求める方法とし
て、新たに合成化合物を用いた解析を始めた。機能
重複するタンパク質は、同一の化合物により活性が
阻害されるという考えだ。スクリーニングを始めた
ころ、名古屋大のトランスフォーマティブ生命分子
研究所（ITbM）に参加させて頂くことになった。
この研究所では、動物の時計研究者、植物生理研究
者、合成化学研究者、数理理論研究者などが、文字
通り壁のない居室で生活しており、生物種も現象も
超えたディスカッションが日常的に出来る。今まで
に数万の化合物スクリーニングにより、リズムパラ
メーターを変える化合物が数種類得られている。こ
のうちの２つの化合物は、互いに構造が似ているに
もかかわらず、１つは長周期化、もう１つは短周期
化という真逆の活性をもつ。またこれらの化合物
は、既知の周期変異体にも効果があることから、未
知の標的を持つことが示唆されている。この化合物
群の作用機序の研究は、隠された時計の分子基盤を
明らかにするであろう。また時計関連遺伝子の変異
の有用性が確かになった今、時計を標的とした化合
物・調整剤は、農業上非常に有効なものとなると期
待される。
　植物の概日時計やリズムの研究分野は、学問とし
ての懐の深さや、その関連領域の広さが魅力であ
る。時計の遺伝的、物質的基盤の基礎的な理解は重
要であることはもちろんだが、自然の植物たちに見
られるリズムの多様性は、多くの洞察を与えてくれ

る。また時計関連現象の調整を標的とした農作物の
育種は、今後のさらなる分子育種や植物調整剤の開
発のヒントとなっている。このような植物のリズム
に関連した興味深い課題に、より精力的に取組んで
いきたい。
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はじめに
　学術奨励賞募集案内を見て、まず応募年齢制限を
確認した。2015年8月末時点で37歳、学位取得後10
年目 (私の学部生時代は、薬学部はまだ4年制で
あった)、そろそろ制限に引っ掛かる。所属長の藤
村先生に背中を押していただき、同門の先輩方を追
いかける気持ちで挑戦することにした。
　九州大学大学院の博士3年生の時、学位論文をま
とめつつ修了後の進路に悩んでいた。その翌年度に
は薬学部が6年制に移行することが決まっており、
基礎研究のスキル習得と薬剤師のキャリアアップの
どちらに重点を置くか決心できなかった。わがまま
を貫いているうちに、就職先が決まらぬまま無事に
学位を取得した。その後、九州大学に (無給の) 研
究員として在籍だけさせてもらい、非常勤講師や薬
剤師アルバイトをしながら就職先を模索していた。
その最中、大戸先生から呼び出しの電話が鳴った。
教授室に入り、最初に聞いた言葉は「自治医大の藤
村先生」であった。教員として採用いただけるだけ
でも嬉しい事であるが、薬剤師のキャリアも捨てき
れなかった私は、先のわがままを伝えてみた。する
と、自治医科大学附属病院には臨床薬理センターが
設置されており、大学職員との兼務が可能であると
のお返事を頂き、決心した。西から東へ移動したの
が2006年9月であり、あれから早10年が経過した。

生体リズム研究の開始
　九州大学の学部生時代は、細胞生物学を研究する
教室に在籍していた。当初より、まずは基礎研究の
実験技術を学び、薬剤師免許を取得した後の大学院
では医療薬科学の研究に携わりたいと考えていた。
私が薬学部4年生であった2001年、大戸先生らによ
りインターフェロン-αがSCN内の時計遺伝子発現
を投薬時刻依存的に破綻させることがNature 

Medicineに発表された[1]。このことは新聞でも紹
介されために大学内でも高い関心を集め、私がはじ
めて読んだ時間薬理学の学術論文でもある。当時、
大戸先生は薬物動態学分野 (樋口駿教授) で助手を
されており、1つの教室で医療薬科学の基本となる
薬理学と薬物動態学を修学できる環境は、私にとっ
て理想的であった。
　時間薬理学研究に出会った私は、大学院より薬物
動態学分野に移籍した。先輩や後輩達とともに行う
終夜実験は、ちょっとした合宿気分であった。肝心
の研究テーマであるが、当時ほとんどの教室員が抗
がん薬に関連した時間薬理研究を行っていた中、私
は個人的に興味を持っていた抗うつ薬の研究を行い
たいと直訴し、そのチャンスを頂いた。修士1年目
の大学院生が研究をゼロからスタートすることは、
今考えれば非常に稀であり、決して楽なことではな
かった。しかし、自分自身で選択した研究テーマで
あるからこそ粘り強く実験を行うことができ、情報
収集のノウハウを身につけることができたと実感し
ている。この経験は教員となってから大変役に立っ
ている。
　大学院時代の初期は、実験時間の多くを強制水泳
法に費やした。行動解析センサー等を使用すれば自
動的にマウスの無動時間を計測することも可能であ
るが、私たちは地道にストップウォッチを片手に動
物舎へ1日6回入室していた。抗うつ薬を投与された
マウスでは無動時間が短縮するが、活動期の前半 
(ZT14) に抗うつ薬を投与するとその効果が最も増
強された。このような時間薬理学的特徴が出現する
要因について、薬物動態や薬物作用分子の発現リズ
ムなどから考察し、私の時間薬理研究の第1報を発
表することができた[2]。
　私の抗うつ薬の時間薬理学研究は、10年余り足踏
み状態である。学位論文審査の際、副査の先生から
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「臨床では抗うつ薬の効果を認めるまでに最低でも2
週間を要する。一方、強制水泳試験は単回投与で速
やかに薬効が出現する。この隙間をいかに説明する
かが今後の課題である。」とご指摘いただいた。つ
まり、強制水泳法は薬物スクリーニングでは大変有
効な方法であるが、無動時間短縮効果≠抗うつ効果
であることを認識しておく必要があり、抗うつ薬の
時間治療の有用性を証明するためには、より適切な
疾患モデルが必要であった。後述するように、自治
医科大学に着任後は主に循環器系薬、内分泌系薬お
よび抗がん薬を用いた研究を展開した。その際にも
疾患モデル動物を使用するが、これらの疾患モデル
動物における病態生理や薬効発現機構は、臨床像を
良好に反映している。適切なモデル動物が存在する
か否かで、薬理学実験の結果を解釈する際や普遍性
を論じる際の説得力が異なることを実感するのであ
る。

200日間連日投薬した時間薬理研究
　自治医科大学では大学の近辺に教職員住宅が設置
されていたので、研究室から自宅の往復は自転車で
約5分である。この地理的便利さが新人教員の私に
とって、終夜実験の合間の休息に、休日の急用発生
時に (決して急ぎでない要件もあったが)、深夜に数
匹の動物に薬を投与するために、とてもよい環境で
あった。
　自治医科大学臨床薬理学部門には学内外から多く
の医師・研究者が集まっており、研究の専門領域に
は多様性があった。このような環境も手伝って、着
任後に取り組んだ時間薬理学研究はステロイド誘発
性骨粗鬆症[3]、男性型脱毛症に使用されるDHT阻
害薬の有害作用[4]、抗がん薬による消化管障害
[5]、骨粗鬆症治療薬による凝固・線溶系活性の変
化[6]などであり、多方面にわたった。成果をまと
めるために最も時間を要した実験は、アンジオテン
シンⅡ受容体拮抗薬 (ARB) を用いた研究であり、
これについて少し詳しく紹介したい[7]。
　このプロジェクトは私が着任前から開始していた
ものであり、中国からの留学生らと一緒に取り組ん
だ。ARBは多くの高血圧患者の治療に用いられる
薬物である。この研究で私たちは、脳卒中易発性高
血圧自然発症ラットを用いて、バルサルタンは暗期
に投与するよりも明期に投与した方が降圧効果の持
続時間は長く、生存日数は有意に長いことを明らか
にした。一方、他のARBであるオルメサルタンで
は、降圧効果の持続時間および生存日数に投与時刻

による差は見られなかった。したがって、ARBに
は投与時刻により治療効果が変化する薬と変化しな
い薬があり、ARBの時間治療を行う場合には薬の
時間薬理学的／時間薬物動態学的特徴を把握する必
要があることが明らかとなった。簡潔にまとめると
味気ないが、薬を与えたラットの生存日数予想以上
に伸びてしまい、半数以上が200日を超えた。その
期間中、毎日決められた時刻に投薬する必要がある
ため、チーム全体で取り組まなければ達成できない
研究プロジェクトであった。実験補助員の方や留学
生のLiuさんが辛抱強く日々動物者に入舎して投薬
してくれたお陰である。このLiuさん、予定してい
たプロトコールを勘違いするなどのドタバタ騒動は
あったが (お互い不慣れな言語でコミュニケーショ
ンをとっていたので恐らく誤解から生じたものと思
うが)、帰国する数日前までラットの総頸動脈にカ
テーテルを挿入して実験に取り組んでくれた。Liu
さんと一緒に仕事が出来たことは私の貴重な財産で
あり、大変感謝している。(Liuさんは帰国後、しば
らくして製薬企業に就職された。この話は本人から
聞いたのではなく、九州大学で同時期に学位を取得
した社会人の方から突然、「Liuさんって知ってい
る？」と電話が鳴った。グローバル化した時代で
は、日本ではなく世界も狭い)

そして臨床研究へ
　前述の基礎研究で得られたARBの時間薬理学的
特徴を検証するために、高血圧患者を対象とした臨
床研究を実施することにした。附属病院臨床薬理セ
ンターの日常業務を通じて、治験の事前ヒアリング
や学内臨床研究の予備審査を担当しているので、臨
床研究の申請時に整備すべき情報は理解していたつ
もりでいた。しかし、初めて臨床研究を立案して計
画書を作成するとなると筆が進まない (現在では
キータッチが進まない、というべきか)。今回の臨
床研究の準備では全面的に安藤先生にお力添えいた
だき、無事に実施することができた[8]。
　高血圧の分野では、24時間自由行動下血圧測定法 
(ABPM) の普及に伴って血圧日内リズムの特徴およ
び病態学的意義が明らかになった。昼間に比べて夜
間の血圧降下が十分ではないnon-dipper型の血圧日
内リズムを有する患者では、高血圧性臓器障害がよ
り進展することが示されている。今回の臨床研究に
おいても、高血圧患者の血圧日内リズムを測定する
ために全被験者にABPMを実施する。このABPM
では、血圧測定用のマンシェットを巻いた状態で
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1-2日間生活する必要がある。そこでABPMがどの
程度の負担であるのか、予め自分自身で体験してみ
た。当日の日勤帯はデスクワークに専念したので支
障はなし。入浴できないのがやや不快であったが、
時期が初春であったので許容できる (真夏に実施し
た方は大変不快であっただろうと思う)。夜間、い
つも通り入眠できたが中途何度も覚醒する。30分お
きに枕元から空気を送り込むモーター音とその振動
が伝わり、さらに左腕が締めつけられるわけだから
当然である。
　今回の臨床研究では、バルサルタンを朝に服用中
で血圧日内リズムがnon-dipper型である高血圧患者
を、①バルサルタン-夜投与、②オルメサルタン-朝
投与、③オルメサルタン-夜投与の3群に無作為に割
付け、血圧日内リズムパターンおよび腎機能の推移
を評価した。その結果、予想された通り、オルメサ
ルタンは朝-夜いずれに投与しても血圧日内リズム
を是正し、腎機能を改善させた。一方、バルサルタ
ンを夜投与に切り替えた場合、血圧日内リズムは改
善したが腎機能の改善は認めなかった。これは、血
圧日内リズムはDipper型になったが夜間の降圧が
十分ではなかったためと考えられた。したがって、
バルサルタンを用いて時間治療を行う場合は血圧日
内リズムを改善させるだけではなく、昼間-夜間の
血圧値を適切に是正することが重要であることが明
らかとなった。
　この臨床研究は4つの医療機関で実施し、自治医
科大学附属病院では藤村先生の外来に通院中の患者
さんにもご参加いただいた。診察室で研究参加の同
意が得られれば研究室の私に連絡があり、ABPM
の手配や検査スケジュールの説明を行っていく。こ
の臨床研究の期間中、藤村先生に厳しく注意された
事が一度ある。その日はいつも通り、患者さんから
同意が得られた連絡を受けたのだが、午後から行う
実験の準備を行っていた最中であったので (もちろ
ん途中で切り上げたが)、診察室の到着がいつもよ
り1-2分遅くなった。この遅れはその後の診察に影
響するだけでなく、臨床研究に協力していただける
被験者に (診察前の待ち時間に加えて) 余計な時間
を消費させてしまうのである。この日以降、被験者
の診察が終わる前に診察室のバックヤードで待機す
るように心がけた。研究者として、そして医療者と
して大切な心配りを、教えていただいた臨床研究で
あった。

おわりに
　時間薬理学研究では、一般的な薬理学研究よりも
実験動物の使用数は多くなる。このことは研究の性
質上やむを得ないことであるが、動物実験の適切な
施行の原則である3Rs (Replacement, Reduction and 
Refinement) の推進と普及が唱えられている。この
ことは時間薬理学研究を行っている我々も例外では
なく、非侵襲的生体イメージングを利用するアプ
ローチや、modeling & simulationの活用を検討す
る必要がある。最近の私の実験状況をみると、20代
の頃と比較して最近は終夜実験を行う頻度が少なく
なっている。これは決して体力が低下したためでは
なく、このようなステップアップの過程であるため
だ (と自身に言い聞かせている)。病院内で、還暦を
過ぎた外科系の教授が長時間の手術を行い、頻繁に
当直もこなしている姿を目にすると、体力の変化を
理由にしてはいけないと痛感する。
　現在も、自治医科大学附属病院の移植外科および
歯科口腔外科と時間治療の臨床研究を行っており、
その成果は近年中に本学会で紹介したいと思う。今
後も、本学術奨励賞の受賞者として時間生物学なら
びに時間薬物療法の発展に貢献できるよう尽力しい
きたい。
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国際基督教大学・自然科学デパートメント

植物の光周性花成反応における制御機構

!Email：hryosuke@icu.ac.jp

総 説

はじめに
　植物の多くは1年の間の季節推移を認識し、気温
が上昇する春から秋にかけて花芽形成を促進する。
このような反応は、気温が低下し種子形成が困難に
なる冬の時期を避けての開花・結実を可能にし、動
くことのない植物が生育場所における環境変動を随
時認識しながら効率的に子孫を獲得する際のしたた
かな環境適応能力の一つとして数えられる。季節変
化に伴い変動する環境因子は複数あげられる。とり
わけ、日長は温度などとは異なり一年の間で規則正
しく推移する環境因子であり、実際に多種の植物が
日長の変化を知覚することで季節変動を認識するこ
とがよく知られている。花芽形成の有無が日長の人
為的変更により違いが生じることは古典的によく知
られており、この様な現象は光周性花成と呼ばれ
る。
　日長の識別に必要な内的機構には光環境を受容す
る光受容体が少なくとも必須であると想定される。
その一方で、光周性花成の古典的な生理学的研究
は、恒常条件下で約24時間の内的リズムを発生させ
る概日時計が光受容体と共に日長識別機構に積極的
に関与することを強く示唆しており、このことは20
世紀末から始まった突然変異株解析を伴う遺伝学的
研究により立証されている [1-3]。本総説では概日

時計の光周性花成制御への関与を示唆した生理学的
知見と光受容体における生理学的知見をまず簡単に
説明する。光周性研究は他の研究分野と同様、遺伝
学と生化学とを組み合わせた分子遺伝学的手法によ
る研究が現在主流となっており、こういった手法に
より近年においては光周性花成に関する分子的知見
の飛躍的な増加が見られる。本総説ではさらに分子
生物学的知見が豊富なシロイヌナズナを例に取り、
光周性花成の分子機構における現在までの知見を紹
介する。
　
1. 日長識別機構として想定されるメカニズム
　多くの植物は昼夜サイクルに伴う環境変動に適応
するため、これら環境情報に応じた遺伝子発現の調
節機構を保持する。この機構に伴い、光合成などの
代謝、生長など非常に様々な生理的経路上の遺伝子
発現が昼夜サイクルの間で変動する。このような発
現サイクルの中には生物が昼や夜といった環境変動
の一切存在しない条件下にそのまま移行されても約
24時間周期を伴ったまま保持されるものがあり、こ
のようなリズムを概日リズムと呼ぶ。２４時間周期
をもつ自然環境下において自律的なリズム自体に特
別な生物学的意義が存在するかは定かではないが、
このような機構は、朝あるいは夜に移行した直後か

多くの植物は日長を感受し適切な季節に花成を促進する。この様な反応は光周性花成反応
と呼ばれ、季節認識の際に植物が如何に日長を識別するかといった点を明らかにするため
の研究が古くから活発に行われてきた。光周性花成における古典的な生理学的研究は光環
境の情報と概日リズムとの相互作用が日長の識別に関わることを示唆したが、シロイヌナ
ズナを用いた近年の分子遺伝学的研究はこの考えを立証するとともに、光受容体および概
日リズムの分子的実態とこれらのあいだの相互作用の分子的基盤を解明しつつある。本総
説では、光シグナルと概日リズムとの間の相互作用を日長識別機構の基盤と位置づけた生
理学的実験を紹介し、さらに近年シロイヌナズナにおいて明らかになりつつある相互作用
の分子的実態を紹介する。
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ら活性化が必要な生理機能をあらかじめある程度活
性化させておくことが出来ることから、概日リズム
やリズムを制御する概日時計は様々な生理反応に対
して昼や夜への移行のための準備をさせておくこと
が自然界での意義であろう [4]。
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図1：概日リズムの花成制御への関与
連続光において育成したアサガオに48時間の暗期を与
え、暗期の様々な時間に与えた光パルスの花成に対す
る影響を調べた。点線は光パルスを与えない場合の花
成を示す。Takimoto et al, 1965より図を改編し抜粋。

　光周性花成は明暗周期中の昼の長さ、あるいは夜
の長さの違いで現れる現象であることから、この現
象を制御する内的機構は明暗周期の性質に従って応
答すると予測される。ただし、このことは光周性花
成に概日リズムが関与することを直接示しているわ
けではない。明期あるいは暗期の中で単に徐々に増
加する花成物質を想定し、この物質の日長に依存し
た蓄積量が花成の有無を決定するとも考えられるか
らである。しかしながら、多くの植物を用いた研究
では砂時計よりはむしろ概日時計式の機構が光周性
花成に関与することが示唆されている [1-3]。概日
リズムの花成制御への関与を示唆した生理学的実験
の一つに光中断実験があげられる。植物を短日条件
下に置き、暗期の間に1回の光パルスを照射する
と、この植物の花成反応は長日条件下において育成
された場合のように変化させることができる [1]。
これは光パルスを伴う暗期中断により植物の短日認
識が阻害されたためだと考えられる。興味深いこと
に、このような1回の光パルスを暗期の間の様々な
時間に照射すると光パルスが最も効果的な時間が存
在し、暗期を延長して同様の実験を行うと光パルス
の最も効果的な時間帯が約24時間周期で現れる 
[5]。このような結果はアサガオなど様々な植物種
において認められている [1]（図1）。20世紀後半以
降は正常な光周性花成を示さないシロイヌナズナ突
然変異株が多数単離され、これらの中には概日リズ

ムに変化を示す変異体が含まれる。また、概日リズ
ム異常として単離された突然変異体の全てに光周性
花成異常が見られている。このことは概日リズムを
司る時計機構に変化が生じると光周性花成も同時に
変化することを示しており、こういった一連の遺伝
学的研究から概日時計の光周性花成への関与が直接
証明されている [2, 3]。

2. 光周性に関わる光受容体
　植物の光受容体は赤色光、遠赤色光受容体フィト
クロムや青色光受容体クリプトクロムなどいくつか
の構造の異なる種類が存在する [6, 7]。上述の生理
学的実験では主に白色光の光パルスが用いられた
が、これを赤色光に置き換えても同様の効果がアサ
ガオにおいて示されている [8]。従って、アサガオ
では赤色光照射により活性化されるフィトクロムが
花成を制御する光受容体であると考えられる。一
方、様々な植物の花成研究を見ると光受容体の光周
性花成への機能は決して一義的ではないことがわか
る。花成反応に光周性が認められる植物は主に長日
植物および短日植物に分類されている。前者は日の
長さが長い（あるいは夜の長さが短い）ことで花成
が促進される植物であり、後者はこの逆である。
従って、前者の光受容体としての機能は一般的な考
えに従うと花成の促進であり、後者での機能は花成
の抑制であると想定される。しかしながら、長日植
物であるシロイヌナズナの突然変異体解析により明
らかになったのは、フィトクロム分子種のなかでも
phyAは花成の促進に働く一方phyB、phyDおよび
phyEは抑制に働き、クリプトクロム分子種のcry1
およびcry2が促進に働くといったものだった [9-
11]。後述するが、phyA、cry1およびcry2はシロイ
ヌナズナの光周性花成機構のなかで明期の認識に関
わることが分子的に明らかになっている [11]。一
方、長日植物の光周性花成における光の機能が花成
の促進と定義できることを考えた場合、花成を抑制
するphyB、phyDおよびphyEの当反応に対する機
能は明確ではないと言えよう。多くの植物の花成は
他の植物などの影により促進される [12, 13]。他の
植物の影の下では赤色光が減少しており、フィトク
ロムの活性が著しく減少する [12]。従って、
phyB、phyDおよびphyEの花成に対する機能は光
周性というよりはむしろ、影にさらされない場合の
光環境条件下での花成抑制と考えるのが良いのかも
しれない [14-16]。高効率な光合成が可能な光環境
で自生することができた植物は、花成を遅延させ長
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期間の栄養成長を選択する方が自身にとって都合が
良いのであろう。
　一方、光が花成を抑制する短日植物の場合、この
ような花成抑制型の機能を持つ光受容体は光周性に
直接かかわると想定され、イネでは実際にphyBが
光周性花成機構のなかで明期の認識に関わると考え
られている [17, 18]。この光受容体遺伝子が欠損し
たイネは長日条件下での花成抑制が減少する [17, 
19]。すなわち、この突然変異株では明期の認識異
常により長日条件を暗期の長い短日条件と認識する
のであろう。興味深いことに、シロイヌナズナ
phyAの花成促進機能とは対照的に、イネphyAは
phyBおよびphyCと共に花成抑制に機能することが
知られており、植物間におけるフィトクロム分子種
の機能は一様ではないことがうかがえる [19-21]。
　短日植物におけるクリプトクロムの機能はシロイ
ヌナズナと比べ明確ではない。キクに青色光による
光中断をおこなうと花成遅延が示されるとの報告が
あることから、この光は短日植物ではシロイヌナズ
ナとは異なり花成遅延を引き起こすのかもしれない 
[22]。しかしながら、光は一般的に前述の概日時計
の位相に対しても影響し、これは花成に対して個別
に影響を与えることから、キクが明暗識別の際に青
色光を利用するかについてははっきりしない部分も
ある。また、イネクリプトクロムをコードする
OsCRY2の発現が減少した形質転換イネの花成がわ
ずかに遅延するといった報告があり、クリプトクロ
ムはイネの花成促進に機能するのかもしれない 
[23]。

3. シロイヌナズナの分子遺伝学的研究から明らか
になったこと

　日長の変化に伴い明期あるいは暗期が明暗周期の
中で延長される。光パルス実験の結果から想定され
たのは、概日リズムの位相が明暗周期の中で光感受
相（暗感受相）を規定しており、こういった時間に
光（暗黒）が到達するか否かにより花成の有無が決
定されるといった事である。この仮説に従えば、光

周性花成を制御する分子機構には光受容体を頂点と
した光シグナル経路と概日時計下流のシグナル経路
との間の相互作用が存在すると類推される。光周性
花成における分子遺伝学的解析から得られた知見は
この仮説とよく一致しており、これら二つの経路と
相互作用の分子機構が明らかになりつつある。
　これら経路の統合はCONSTANS（CO）遺伝子
とこの遺伝子がコードするタンパク質上で起こる 
[2, 3]。CO遺伝子は長日条件下での花成遅延を示す
シロイヌナズナ突然変異株の原因遺伝子として同定
され、その後の解析から概日時計由来の時間情報と
光環境情報とを統合し長日シグナルを発生させる遺
伝子として着目された [24, 25]。CO mRNAの蓄積
には実際に日周リズムが認められる。この発現は午
後にあたる時間帯から上昇を開始し、夜の終わりの
時間にピークを迎える形の日周リズムを示す。この
時間帯が過ぎると、CO mRNAの蓄積は朝にかけて
低下していく [25]。CO mRNAの長日、短日条件下
での蓄積様式は類似しているが、蓄積開始時におけ
る増加率は長日条件下において顕著であり、CO 
mRNAの長日条件下での午後から夜にかけての蓄
積は想定される日周リズムを上回る [25, 26]。他
方、COタンパク質は光シグナルの標的であり、こ
の蓄積は明期の間のみ起こる [11]。従って、COタ
ンパク質の1日の間での発現は明期にどれだけのCO 
mRNAが存在するかに大きく依存する。長日の午
後から夜にかけて急上昇するCO mRNAの蓄積様式
は絶妙であり、このパターンがCOタンパク質の光
蓄積と組み合わさることにより、最終的にCOタン
パク質の長日条件下に特異的な蓄積をもたらす [11, 
26]。COタンパク質はフロリゲン遺伝子である
FLOWERING LOCUS T（FT）のプロモーター領
域に結合し、FTの転写を直接活性化することで長
日花成を促進する [27, 28]。一方、短日条件下での
CO mRNAの蓄積は主に夜に入ってから起こり、明
期での量は非常に低い。従って、短日条件下での
COタンパク質量も低く抑えられる [11]（図2）。こ
の様に、COタンパク質の長日特異的な蓄積はCO 
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図2：シロイヌナズナ光周性花成における光情報とリ
ズム情報の統合機構
CO mRNAの発現は概日時計により制御され、長日、
短日両条件下の夜に極大を迎える。COタンパク質は
光シグナルの標的因子であり、光照射により蓄積す
る。長日条件下ではCO mRNAの蓄積が午後から急激
に増加するのに対して、短日条件下ではこの蓄積が
暗期においてのみ起こる。このため、COタンパク質
はCO mRNAの蓄積と光照射とが同時に起きる長日条
件下においてのみ蓄積する。COタンパク質はFTプロ
モーターに直接結合しこの遺伝子の転写誘導を行う。
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mRNAの日周リズムに大きく依存しており、COの
転写制御機構の分子遺伝学的研究はこのような観点
を伴って精力的に進められた。
　概日時計リズムをCO遺伝子に伝達する主要タン
パ ク 質 と し てGIGANTEA（GI）、FLAVIN-
BINDING, KELCH REPEAT, F-BOX1（FKF1）お
よびCYCLING DOF FACTORs（CDFs）があげら
れる。GIは生化学的な機能が未知の植物特異的タ
ンパク質であるが、gi突然変異株では長日条件下で
の花成が遅延するとともにCO mRNAの蓄積量が顕
著に減少する [29]。FKF1は青色光受容体タンパク
質であるとともにE3ユビキチンリガーゼとして働
くことで知られ、野生株でみられるCO mRNA量の
長日の午後から夜にかけての急上昇がfkf1変異株で
は鈍くなっている [26, 30]。一方、DOF型転写因子
である一連のCDFタンパク質はCO mRNAの発現を
抑制することで知られる [31, 32]。これらタンパク
質の発現は全て概日リズムを示し、概日時計由来の
リズム情報を伴いCO mRNAの転写制御をおこなう 
[26, 33]。一連のCDFタンパク質群の中で解析が比
較的進んでいるのはCDF1である。このタンパク質
の発現は朝に高く、長日条件下では午後から低下す
るのだが、この時間帯はCO mRNAがちょうど上昇
する時間帯と一致している [31, 32]。また、cdf突然
変異体ではCO mRNA量が上昇することや、CDF1
タンパク質がCOプロモーター上に結合することか
ら、このタンパク質が朝から昼にかけてCOの転写
を直接抑制すると考えられている [31, 32] （図3）。
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図3：CO mRNAの発現リズム制御機構
夕方に蓄積のピークを迎えたFKF1およびGIタンパク質は
光依存的に複合体を形成し、COの転写抑制に働くCDF
タンパク質を分解する。これによりCO mRNAは長日で
の夕方から夜にかけて急激に上昇し、COタンパク質の光
安定化作用と相まってFTの転写および花成を促進する。

　長日条件下でCO mRNA発現誘導を引き起こす
CDFタンパク質量の午後以降の低下が如何にして
制御されているかを理解することが光周性花成機構

の理解を深めるのに重要である。この機構にGIお
よびFKF1が深く関与する。これらタンパク質の長
日条件下での蓄積はCDF1タンパク質が減少する夕
方にピークを迎える [33]。giおよびfkf1突然変異株
では共にCDF1タンパク質の蓄積が上昇することや
これら二重変異体の遺伝解析から、CDF1タンパク
質量の抑制にはGIおよびFKF1の両方が必要である
とされる [33]。同時に、これらのタンパク質は
CDF1タンパク質と結合する [33]。また、GIタンパ
ク質はFKF1タンパク質と複合体を形成しており、
さらにこの形成は光照射、特に青色光の照射で顕著
に促進される [33]。FKF1が青色光受容体であると
共にE3ユビキチンリガーゼ様タンパク質であるこ
とを合わせて、長日の夕方に蓄積したGI-FKF1複合
体がCDF1タンパク質を分解することにより、この
時間帯でのCO mRNAの転写を加速させると考えら
れている [33] （図3）。一方、GI-FKF1複合体形成は
暗所では起こらず、さらにそれぞれの因子の発現レ
ベルはこの時間帯に低下する。従ってCDF1タンパ
ク質の蓄積は暗所で起こると想像できるが、この発
現は実際には低レベルに抑えられており、CO 
mRNAの発現もこれに伴い高く維持される [32]。
CDF1 mRNAの暗所での発現上昇は特に短日条件
下において顕著である。 [32]。従って、暗所での
CDF1タンパク質量を減少させる未知の機構が存在
する可能性がある。
　CO mRNAの発現量には長日、短日条件下の間で
はさほど大きな違いがなく、この転写産物の蓄積量
に基づいてCO遺伝子の長日条件下での活性化を説
明するのは困難である。一方、前述の通り、COは
光周性花成制御のなかで光環境情報を受容し、CO
の転写に伴う日周リズムと協調して長日シグナルを
発生させる重要なタンパク質である。COタンパク
質は明期の間に蓄積するが、この制御にはCOタン
パク質に対するプロテアソーム分解系の光制御が関
与する。ここに関わるE3ユビキチンリガーゼは光
形態形成における負の因子として古くから知られて
いるCONSTITUTIVE PHOTOMORPHOGENIC 1
（COP1）であり、cop1突然変異株でのCOタンパク
質量は顕著に増加する [34]。COP1はCOと結合、ユ
ビキチン化を促進することが分かっている [34-
36]。また、COP1タンパク質は明期において核外に
蓄積する一方、暗期では核内に蓄積することで転写
因子などの核タンパク質を積極的に分解するとさ
れ、この蓄積変化にはシロイヌナズナの長日花成に
関わるphyA、cry1およびcry2も関与する [37]。
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COP1のこういった光応答はCOタンパク質の長日
夕方から夜にかけての蓄積を保証する一方、短日条
件下での蓄積を低下させると考えられる [34] （図
4）。
　COの転写制御に関与するFKF1はCOP1による制
御とは違った形でCOタンパク質量を制御する。
FKF1はE3ユビキチンリガーゼとしてCDF1の分解
に関わるとされるが、COタンパク質に対しては安
定化因子として働く [27]。fkf1突然変異体でのCO
タンパク質量は減少しており、FKF1タンパク質は
COタンパク質と結合するとされる [27]。前述の通
り、FKF1は長日の夕方に特異的にCO mRNAの転
写活性化を促す [26]。これに加え、FKF1はこの時
間帯に発現するCOタンパク質をさらに安定化させ
ることから、FKF1は長日条件下でのCO活性を相
乗的に増加させ、この日長条件下における花成促進
を単独でブーストすると考えられている [27] （図
4）。

4. おわりに
本総説では概日リズムと光シグナルとの相互作用を
介した光周性・日長測定機構を示唆した生理学的研
究と、こういった機構の存在を実際に証明した分子
遺伝学的研究を紹介した。シロイヌナズナを用いた

分子遺伝学的解析は光周性花成に関わる遺伝子を多
数同定し、転写因子群による遺伝子間ネットワーク
や、転写因子とその分解系に関わるタンパク質の間
の相互作用を明らかにした。今後、このような分子
機構が他の植物においてどの程度適応できるのかを
明らかにすることは重要な課題であると考えられ
る。シロイヌナズナは長日植物に属することから、
この様な分子機構が日長に全く逆の花成を示す短日
植物に対して完全に適応されることはないであろ
う。また、イネはGI-CO-FT経路を光周性花成に利
用している点でシロイヌナズナと類似しているが、
イネにはシロイヌナズナには存在しない花成経路も
認められている [38-43]。興味深いことに、この経
路は他の単子葉植物においても発見されることから 
[44]、光周性花成経路はある程度において種間独自
の進化をたどっていると予測出来る。また、光周性
制御において中心的な機能を保持することが明らか
になったCOであるが、生理学的解析に頻繁に用い
られたアサガオやその他の植物の光周性花成に関与
するのか、といったことも今後の研究が待たれる。
次世代シークエンサーの実用化により非モデル植物
の研究利用の幅が近年大幅に拡大しており、多様な
植物を用いた研究は光周性花成経路の植物種間にお
ける普遍性と多様性を明らかにすると期待される。

図4：COタンパク質の光安定化機構

COP1タンパク質は暗期においてCO分解を促進す
る。短日条件下におけるCO mRNAの発現は暗期に
おいてのみ起こるが、この時間帯に翻訳されたCO
タンパク質はCOP1により分解される。従って、短
日条件下におけるCOタンパク質の蓄積は顕著に抑
制される。一方、長日条件下におけるCO mRNAの
発現は午後から起こり、この時間帯に翻訳された
COタンパク質がCOP1の影響を受けずに蓄積し、
花成促進を引き起こす。また、同じ時間帯に蓄積し
たFKF1タンパク質はCOタンパク質と結合しこれを
安定化させる。
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筑波大学国際統合睡眠医科学研究機構

レム・ノンレム睡眠と覚醒の制御機構

!Email：hayashi.yu.fp@u.tsukuba.ac.jp

総 説

1. はじめに
　私たちは一晩の間に、レム（急速眼球運動）睡眠
とノンレム睡眠と短い覚醒を行き来する。睡眠・覚
醒の制御機構は、近年、その一端が明らかにされつ
つあるも、その複雑さゆえ、未だ全容の解明には
至っていない。100年近くも前に、睡眠と覚醒の制
御機構について重要な言及したのは、von Economo
である。von Economoは1930年に、脳炎患者の死
後脳において、不眠を訴える患者では視床下部前部
に、嗜眠症状を示す患者では視床下部後部に、それ
ぞれ神経脱落があることを発見した。これにより、
視床下部の前部は「睡眠中枢」、後部は「覚醒中
枢」であると提唱した[1]。また、少し遅れてJouvet
らは、ネコの大脳と脳幹の橋の間の切断実験や、大
規模な前脳の破壊実験などから、脳幹のみでも睡眠
や覚醒に似た状態が生まれることを発見した[2]。
さらに、橋の一部を破壊すると、レム睡眠の特徴が
消失することから、レム睡眠の中枢としても脳幹が
重要であることが示唆された。こうした発見から半
世紀以上経った今でも、視床下部と脳幹が睡眠覚醒
制御において重要な領域であると考えられている。
本総説では、視床下部・脳幹による制御機構の最新
の研究成果に触れる。

2. 視床下部が睡眠-覚醒制御に果たす役割
2.1 視床下部の睡眠促進領域-腹外側視索前野
（ventrolateral preoptic area: VLPO）（図1）

　ラットを断眠させると、その後、本来失われた睡
眠を取り戻そうと、睡眠のリバウンドが起こる。
Clifford Saperらのグループは、この断眠後のリバ
ウンドに着目し、リバウンド後に選択的に活性化す
る脳部位を探索した。その結果、VLPOに存在する
ニューロンがリバウンド後に選択的に活性化するこ
とを発見し、視床下部VLPOのニューロンが、ノン
レム睡眠の中枢であると提唱した[3]。その後の研
究により、VLPOのニューロンが睡眠中に頻繁に発
火することや[4]、抑制性神経伝達物質である
GABAを持つものが重要であることが示唆された
[5]。そのため、VLPOの抑制性ニューロンが睡眠中
枢であるということは、教科書でも頻繁に登場し、
広く受け入れられている。しかしながら、本当にこ
れらのニューロンが睡眠制御に関わるか、因果関係
の有無は、実のところよくわかっていなかった。
　Nicholas Franksらのグループは、遺伝学ツール
を用い、断眠後の睡眠リバウンドの際に活動が上昇
したVLPOのニューロンを遺伝学的手法により標識
しておき、その後、標識されたニューロンの活動を
人為的操作した。その結果、断眠後に活動が上昇す
るニューロンを平常時に活性化させると、睡眠が強
く誘導された[5]。この報告により、古典的な手法
により提唱されてきた、VLPOが睡眠の誘導に重要
である、という仮説が支持された。興味深いこと
に、同グループは、これらVLPOのニューロンが麻
酔薬による鎮静作用にも重要であることを示した。

ヒトはどのようにして睡眠と覚醒をくりかえすのか。睡眠や覚醒の制御に重要な役割を担
う脳部位が徐々に明らかとなってきたが、脳の複雑さや技術的な制約により、詳細なメカ
ニズムは不明であった。近年、光遺伝学や化学遺伝学を初めとした斬新な遺伝学ツールの
台頭により、特定のサブタイプのニューロンのみを対象とした解析が可能となり、少しず
つだがその複雑なメカニズムが明らかとなってきた。本総説では、睡眠と覚醒の制御に深
く関与していると考えられている視床下部・脳幹に大別して、最新の研究に触れる。
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　VLPOによる睡眠の促進作用は、後述の視床下部
覚醒系、すなわち外側視床下部のオレキシン作動性
ニューロンや、結節乳頭核のヒスタミン作動性
ニューロン等を抑制することで起こると考えられて
いる(図１)。

2.2 視 床 下 部 の 覚 醒 促 進 領 域-結 節 乳 頭 核
（tuberomammillary nucleus: TMN）（図1）
　覚醒において中心的な役割を果たす視床下部の
ニューロン集団の代表的なものとして、TMNのヒ
スタミン作動性ニューロンがある。TMNはVLPO
からの投射が最も密であり、後述する外側視床下部
（LH：Lateral hypothalamus）のオレキシン作動性
ニューロンと並び、視床下部の主要な覚醒促進部位
と位置付けられる。覚醒時、TMNのヒスタミン作
動性ニューロンは活動を強め、睡眠中枢である
VLPOの活動を抑制する。ただし、ヒスタミン作動
性ニューロンの発火活動は、睡眠から覚醒への切り
替えの際ではなく、完全に覚醒状態になってから見
られることから、これらのヒスタミン作動性ニュー
ロンは、覚醒の誘導というよりは維持に貢献してい
ると考えられる[4]。

2.3 視床下部メラニン凝集ホルモン（Melanin-
Concentrating Hormone：MCH）作動性ニュー
ロンは、レム睡眠の制御に関与する

　MCH作動性ニューロンは、レム睡眠調節に関わ
るニューロンとして、近年注目されている。MCH
作動性ニューロンの細胞体はLHに存在し、これら
MCH作動性ニューロンを光遺伝学により活性化さ
せると、レム睡眠が増加する[6,7]。また、傍細胞記
録法という、細胞種特異的な活動の記録を行うと、
MCH作動性ニューロンはレム睡眠中に多く発火す
ることが明らかとなった[4]。以上により、MCH作
動性ニューロンがレム睡眠の制御に重要な役割を担
うと考えられる。

2.4 覚醒のメンテナンスを司るオレキシンと、オレ
キシン欠乏によっておこるナルコレプシー

　オレキシン作動性ニューロンは、LHに限局して
存在する[8]。前述したMCH作動性ニューロンも同
領域に存在するが、これらは別々のニューロン集団
である。細胞体はLHに限局しているのに対し、軸
索は小脳を除いた中枢神経系の全域へ投射してい
る。オレキシン作動性ニューロンが活性化すると、
投射先である視床下部と脳幹の覚醒神経系を興奮さ

せる（図1）。

GABA

VLPO TMN

LH

GABA

オレキシン

覚醒睡眠

図1 視床下部における睡眠と覚醒の制御機構

ヒスタミン

図１　視床下部における睡眠と覚醒の制御機構
視 床 下 部 の 前 部 に 位 置 す る 腹 外 側 視 索 前 野
（ventrolateral preoptic area: VLPO）は、GABA作動性
ニューロンが多く存在し、その活性化により覚醒系の
ニューロンを抑制し、睡眠を誘導する。一方、視床下
部後部に位置する結節乳頭核（tuberomammillary 
nucleus: TMN）のヒスタミン作動性ニューロンや外側
視床下部（lateral hypothalamus; LH）に位置するオレ
キシン作動性ニューロンは、視床下部内や脳幹の覚醒
神経系、さらには大脳皮質へ直接作用して興奮させる
ことで覚醒の誘導に重要な役割を担うと考えられてい
る。

　このように睡眠／覚醒の制御機構において、中心
的な役割を担うオレキシンの欠乏に深く関与してい
るのが、重度の睡眠障害であるナルコレプシーであ
る[9]。ナルコレプシーは睡眠／覚醒の断片化、お
よび、覚醒から直接レム睡眠へと移行する入眠時レ
ム睡眠期（sleep onset REM period: SOREMP）の
出現を特徴とする。オレキシン欠乏マウスにおいて
もSOREMPが観察されるが、オレキシンの脳内投
与により、SOREMPは劇的に改善される。そのた
め、ナルコレプシーの原因として、オレキシン欠乏
が主要因として強く支持されている。この説は、ヒ
トのナルコレプシー患者においても、約90%以上の
患者の脳髄液中のオレキシン濃度が低値であること
や、死後脳においてオレキシン作動性ニューロンが
脱落していることからも支持される。

3. 脳幹によるレム睡眠-ノンレム睡眠の制御機構
3.1 レム睡眠からノンレム睡眠への切り替えのメカ
ニズム

　脳幹は明確な神経核構造を欠き、機能的にも性質
的にも多種多様なニューロンの集まりである。その
ため、破壊実験などの厳密な領域特異性の低い実験
では、直接的証拠に欠け、正確なメカニズムを明ら
かにすることは困難であった。
　このような問題点を解決するため、筆者らは、
ニューロンの発生学的起源に着目し、睡眠制御へ関
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与するニューロンの抽出を試みた。筆者らが注目し
た小脳菱脳唇は、胎生期に一過的に現れる神経上皮
で、従来、小脳の発生学的起源としてよく知られて
いた。一方近年、その中の一部の細胞が大きく移動
し、脳幹の橋被蓋野の興奮性ニューロンへと分化す
ることが報告された[10]。筆者らは、これらの橋被
蓋野の小脳菱脳唇に由来するニューロンが、どのよ
うに睡眠制御に関与しているか検討した。これらの
ニューロンのうち、グルタミン酸作動性ニューロン
を遺伝学的手法により活性化させ、その後の睡眠覚
醒サイクルを観察したところ、レム睡眠が強く抑制
され、代わりにノンレム睡眠が増加した。一方、覚
醒量に影響は見られなかった。従って、橋被蓋野
の、小脳菱脳唇由来のグルタミン酸作動性の興奮性
ニューロンは、レム睡眠からノンレム睡眠の切り替
えを司るニューロンであることが判明した（図2）。
また、これらのニューロンは中脳深部核背側部/中
脳 水 道 灰 白 質 腹 外 側 部（dDpMe：deep 
mesencephalic nucleus/vlPAG：ventrolateral 
periaqueductal gray）という、かねてよりレム睡
眠からノンレム睡眠への切り替えへの関与が示唆さ
れていた領域に投射していた。そこで、中脳深部核
背側部のGABA作動性ニューロンを遺伝学的手法に
より活性化させたところ、レム睡眠が強く抑制され
た。以上を踏まえ、小脳菱脳唇由来のグルタミン酸
作動性の興奮性ニューロンは、中脳深部核背側部の
抑制性ニューロンを通じてレム睡眠を制御している
ことが強く示唆された（図3）[11]。
　橋被蓋野の中の青斑下核α（peri-LCα、齧歯類
のSLD: Sublaterodorsal nucleusと相同の領域であ
るとされる[4]）と呼ばれる領域に、アセチルコリ
ン受容体作動薬を局所投与すると、レム睡眠が強く
誘導されることから、橋被蓋野は、かねてよりノン
レム睡眠からレム睡眠への切り替えを司る領域であ
ると考えられてきた[12]。筆者らの研究により、こ
の橋被蓋野において、それとは逆の、レム睡眠から
ノンレム睡眠への切り替えを司るニューロンもまた
存在することが明らかとなった。
　一方、橋被蓋野でレム睡眠を誘導するニューロン
については、最近のグルタミン酸神経伝達を特異的
に阻害する遺伝学的研究により、グルタミン酸作動
性の興奮性のニューロンであるということが示唆さ
れているが[13]、実態や詳細なメカニズムはよくわ
かっていない。今後このニューロン、及びその下流
メカニズムの解明は重要な課題の一つである。

小脳菱脳唇

胎生期 成体の脳幹

小脳菱脳唇由来のニューロン

小脳菱脳唇由来でレム→ノンレム睡眠の切り
替えを担うニューロン

図2 レム睡眠からノンレム睡眠への切り替えを担うニューロンの同定

図2　レム睡眠からノンレム睡眠への切り替えを担う
ニューロンの同定[11]
筆者らはニューロンの発生学的起源に着目し、睡眠覚
醒制御に関わるニューロンの抽出を試みた。その結
果、橋被蓋において、小脳菱脳唇という神経上皮由来
のニューロンが、レム睡眠からノンレム睡眠への切り
替えを担うことを発見した。筆者らの報告以前は、レ
ム睡眠からノンレム睡眠への切り替えのメカニズムは
よく解っていなかったが、この発見によりその一端が
明らかとなった。

レム睡眠

図ϯ 脳幹䛻䛚䛡䜛レム睡眠䛸ノンレム睡眠のไᚚᶵᵓ
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࿀ഃ
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図3　脳幹によるレム睡眠とノンレム睡眠の制御機構
古典的な破壊実験と薬理実験からレム睡眠の形成中枢
とされる、青斑下核α(peri-LCα、齧歯類のSLD: 
Sublaterodorsal nucleusと相同であるとされる[13])領
域のグルタミン酸作動性ニューロンと、それらに密に
投射する中脳深部核背側部/中脳水道灰白質腹外側部
（ventrolateral periaqueductal gray(vlPAG)/deep 
mesencephalic nucleus(dDpMe)） のGABA作 動 性
ニューロンが、レム睡眠の制御に中枢的な役割を果た
すと考えられている。最新の遺伝学的研究からは、こ
れら中脳深部核背側部/中脳水道灰白質腹外側部の
GABA作動性ニューロンは、SLD領域の小脳菱脳唇由来
のグルタミン酸作動性ニューロンからは正の入力を、
延髄腹側領域（vM:ventral medulla）領域のGABA作動
性ニューロンからは負の入力を受け、レム睡眠を制御
することが示唆されている。

3.2 延髄によるノンレム睡眠とレム睡眠の制御メカ
ニズム

　レム睡眠中は運動ニューロンが強く抑制され、そ
の結果筋肉への入力が遮断されるため、健常者で
は、夢の最中に、その内容にそって体が動いてしま
うことはない。このレム睡眠中の運動抑制は、古く
か ら 延 髄 腹 側 領 域（vM: ventral medulla） の
GABA作動性の抑制性ニューロンによると考えられ



─ ─64

時間生物学　Vo l . 22 , No . 2（ 2 0 1 6 ）

てきた。一方、最新の報告では、これらのニューロ
ンの一部を光遺伝学により活性化させると、レム睡
眠そのものが誘導された[14]。従って、延髄腹側領
域には、レム睡眠中の筋弛緩を司るニューロンだけ
でなく、レム睡眠自体を誘導するニューロンも存在
することが明らかとなった。なお、この延髄腹側領
域のレム睡眠を誘導するGABA作動性ニューロン
も、前述した中脳水道灰白質腹外側部のGABA作動
性ニューロンを介して、レム睡眠を制御しているこ
とが遺伝学的手法により強く示唆された[14]。その
ため、中脳深部核背側部/中脳水道灰白質腹外側部
のGABA作動性ニューロンは、レム睡眠とノンレム
睡眠の切り替えに重要な役割を果たすものと推測さ
れる（図3）。
　 ま た、 延 髄 背 側 のParafacial Zone（PZ） の
GABA作動性ニューロンは、最近新たに、ノンレム
睡眠の誘導に重要な役割を果たすことが報告された
[15]。PZのGABA作動性ニューロンは、脳幹の結合
腕傍核という領域に投射する。結合腕傍核は、前脳
基底核を介して、大脳皮質の広範な領域に出力を送
る、覚醒中枢の一つとして知られる。そのため、こ
のPZのGABA作動性ニューロンもまた、睡眠覚醒
制御において中枢的な働きを担っているものと推測
される。

3.3 レム睡眠制御機構の破綻とレム睡眠行動障害 
(RBD: REM Sleep Behavior Disorder)

　脳幹のレム睡眠制御機構の異常は、レム睡眠行動
障害という神経疾患の原因となると考えられてい
る。上述のように健常者では、レム睡眠中は、脊髄
の運動ニューロンがレム睡眠実行系からの強い抑制
性の入力を受けるため、筋は弛緩状態にあり、夢の
通りに動き出してしまうことはない。ところが、こ
のメカニズムがうまく機能しないのがレム睡眠行動
障害である。レム睡眠行動障害の患者は、レム睡眠
中に、夢の内容に沿って体が動いてしまい、しかも
しばしば暴力的な行動をとることが知られている。
現在のところ、レム睡眠行動障害の原因は特定され
ていない。しかしながら、ネコの青斑下核αを部分
的に破壊すると、レム睡眠中のネコが突然動き出
し、獲物を追いかけたり、突然何かにおびえ出した
りといった、ヒトのレム睡眠行動障害様症状を示す
ことが知られている[4]。そのため、青斑下核αに
よるレム睡眠の制御メカニズムの解明により、レム
睡眠行動障害の原因の理解が進むことが期待され
る。

4. まとめ
　以上の様に、視床下部と脳幹はともに睡眠/覚醒
制御において重要な役割を担っている。また、両者
は複雑な入出力系を有し、その綿密な連携により、
睡眠/覚醒状態は制御されていると考えられる。今
後は、視床下部と脳幹の関係性や相互作用につい
て、さらなる研究の進展が期待される。
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はじめに
　私はポスドクとしてNorthwestern大学のRavi 
Allada研 究 室 に 約3年 半 留 学 し 帰 国 し た。
Northwestern大学の所在地、大学情報、大学のあ
るシカゴについては、いまやインターネットで調べ
れば簡単に検索でき、実際に私がここで書けるもの
よりも詳しく記載されている（http://www.
northwestern.edu/）。ここでは研究内容よりも、私
がポスドクとして採用された経緯を含めて、むこう
の研究室での体験を振り返りたい。サクセスストー
リーでも、楽しさにあふれた記事でもないが、今後
アメリカでポスドクをおこなうことを考えている方
の参考になれば幸いである。

“Professor Ravi Allada”
　私は2012年3月に九州大学で学位取得後、
Northwestern大学のRavi  Allada研究室でポスドク
として研究を始めた。 RaviはBrandeis大学の
Michael Rosbash のもとでショウジョウバエの
Clock (dClk)遺伝子を発見した。Raviはその後も
CK2α、PDF receptor、twenty-four など、いずれ
も概日リズム形成に必須の因子をショウジョウバエ
を用いて発見し続けてきた。さらに、中枢における
概日振動の発振メカニズムの解明のみならず、中枢
から末梢への時刻情報の伝達メカニズム、ショウ
ジョウバエの睡眠制御メカニズム等、概日リズムに
関連する研究を幅広くおこなっている人物である。

“Your first project is to study English.”　
　これは私がRaviの研究室でのポスドク生活初日
に彼のオフィスで言われたことである。私がRavi 
の研究室でポスドク生活を開始するきっかけとなっ
たのは、2011年の11月末に名古屋で開催された
GCOE International Symposium “Designing the 

Circadian Clock”である。Raviはワークショップ
の講演者として参加していた。当時、私はポスドク
先を海外に絞ってさまざまな研究室にメールを送る
一方で、国際学会に参加しては多くのPIに自分を売
り込んでいた。しかし、色よい返事を一つも得るこ
とはできていなかった。2012年の3月には学位を取
得できる見込みであった私は、2011年の11月末に
なってもポスドクの当てがないことに少し不安を感
じていた。私にとっては最後の国際学会／シンポジ
ウムということもあり、できたらここで何とか自分
を売り込みたい気持ちもあったが、それまでの連敗
により多少心が折れつつもあった。しかし幸運なこ
とに、シンポジウム中にRaviが私のポスターを見
に来てくれた。自分の研究を話してポスドク先を探
していることを伝えたところ、『まさか』の後日面
接となった。メールでのやりとりとSkype面接のの
ちに『まさか』の採用となり、2012年の4月から晴
れてRaviの研究室でポスドク生活をスタートさせ
た。『まさか』と2度も書いたのは、彼との会話の手
応えである。実は当時、ネイティブスピーカー相手
の英会話の経験がほとんどなかった私は、彼の言っ
ていることが全くもって聞き取れず、勘に頼って返
答をしていたからである。質疑応答集を自分で準備
をして練習をしていたので、断片的に聞こえる単語
から自分なりに質問を推測し、勝手な返答をしてい
た。発音などに気を付けて、必死で流暢そうに見せ
かけてみたが、言いたいことは全然通じていないよ
うに感じた。当然会話はかみ合わず、最後には悲惨
な状態になった。数年後にこの時のことをRaviと
話したところ、やはり私が何を言いたいかさっぱり
わからなかったらしい。採用の理由はハエを扱った
経験があったからとのことだった。ちなみに研究に
関する私の最初のプロジェクトは、まさにハエをひ
たすら飼育することであった…

伊藤太一!

九州大学大学院　理学研究院　生物科学

アメリカNorthwestern大学でのポスドク生活

留学体験記

!taichi.itoh@kyudai.jp
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“Did you ask for the key?”
　Raviの研究室で仕事を始めて1週間以内の出来事
だと記憶している。あるポスドクが私に尋ねてき
た。全く聞き取れず、2-3 回聞き返した後に、最大
限までゆっくり発音してもらって初めて単語は聞き
取れた。問題は”ask for”の意味が分からなかっ
たことである。動揺して固まってしまい何も答えず
にいると、そのポスドクは無言で立ち去ってしまっ
た。その後、半年以上そのポスドクが私に声をかけ
ることはなかった。彼は私が研究室の鍵の申請が終
わっていないことに気づいて、親切にも教えようと
してくれたのだが、無表情、無反応で立ち尽くす私
に心証を悪くしたらしい。また、あまりにも簡単な
英語すら聞き取れない私に再度話しかけるのに気が
引けたようだ。この出来事以降、私はラボのメン
バーと話すのが怖くなってしまい、メンバーの多く
が昼食や休憩をしている場に出むけなくなった。そ
れまでも、全然会話が聞き取れず、いつも私で会話
が途切れてしまっていた。Raviの研究室には日本人
は誰もいなかったため、わからないことをわからな
いと言う英会話力すらなかった私にとって、大勢で
会話をしないといけない空間に出むくことは苦痛以
外のなにものでもなかった。 そのため私は初めの
3ヶ月ほどは誰もいない外のベンチに座り、一人で
コンビニのサンドイッチで昼食をすませていた。と
いうのも、カフェに行くと注文の際にいろいろ尋ね
られるが、聞き取れないので注文が上手くできな
かったからである。コンビニはものを手にとれば終
わりで、レジもスーパーやカフェとは異なり会話を
する必要が少ないので、私が唯一買い物をすること
ができる場所であった。しかしこれは完全に逆効果
で、人とコミュニケーションをとらないためにいっ
こうに英会話力は向上しなかった。
　そんなある日、研究室の一人の中国人留学生が、
一人で昼食をとっている私に気づき、みんながいる
ところへ引っ張って行ってくれた。彼女はネイティ
ブスピーカーではなかったが流暢な英語を話してお
り、ラボのほぼ全員が彼女と会話するのが好きだっ
た。彼女は上手く私をリードして会話に参加できる
ようにしてくれ、だんだんと昼食時に自分から話せ
るようになった。私の失敗は、上手く話そうとしす
ぎて考え込んでしまうことだった。その結果、何も
話さず会話の流れを止めてしまっていた。下手でも
いいのでなんでも適当に言っておけばいいことに気
づかせてもらい、それ以降は誰よりもおしゃべりに
なってしまった。これは私が研究室で一番始めに学

んだことであり、研究室生活を円滑に進める上でメ
ンバーとのコミュニケーションは最重要事項であ
る。私がRaviの研究室を去ってから研究室が静か
になったと何人かのメンバーからメールが届き、自
分がやはりおしゃべりであったことを帰国後、再認
識させられた。

“Do you like molecular work?”  
　これは私がひたすらハエを飼育する生活を始めた
3ヶ月後のある日のRaviの発言である。当時ポスド
クが8名いたRaviの研究室では個別のポスドクがそ
れぞれのテーマを動かしていた。当時はどのポスド
クも多忙すぎて、ポスドク同士の会話は昼食時に顔
をあわさなければ、ほぼなかったと記憶している。
また、Raviは学部長等の役職を抱えており、オフィ
スにこもったままで、あまり会話をする機会はな
かった。Raviを目にするのは週に1回あるラボミー
ティングのみといっても過言ではなかった。ラボ
ミーティングの他にプロジェクトミーティングなる
ものが存在しており、そこでは関連のあるポスドク
のみがRaviとのミーティングを個別に行ってい
た。私にはそのときプロジェクトミーティングがな
かったので、極端にRaviと会話するきっかけが少
なかった。
　私は渡米前、当時発表されたばかりのPERの翻訳
因子であるtwenty-four (tyf)に関して、分子生物
学的な実験を行ってみたいと思っていた。そこで、
分子生物学を主に行っていたポスドクの中でもひと
際目立っていた一人に、どんなことをしているのか
を少しずつ聞きにいっていた。それがtwenty-four 

(tyf)を見つけたChunghun Limである。初めは明ら
かに鬱陶しそうな感じであったが、怯まずに隙をみ
ては下手な英語で彼に研究の話をしに行った。
　ある日私は突然Raviのオフィスに呼ばれ、私の
研究テーマが指示された。私は一体何が起こったの
か訳がわからないまま、与えられた テーマに関す
る研究を開始することとなった。それは私がそのポ
スドクとよく話していた内容だった。ちなみに、私
はハエをひたすら飼育する仕事自体には、さほどう
んざりも苛立ちもしていなかった。
　のちに教えてもらった話では、どうやら 
Chunghun がRaviに働きかけてくれたらしかっ
た。この一件もあり、 彼とは今でも深く交流してい
る。彼は2007年にショウジョウバエの時計遺伝子
clockwork orange (cwo)をCurrent Biologyに 発 表
し、2011年にtyfの発見でNature、2013年にATX2
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によるPERの翻訳制御でScienceに論文を発表し
た。後で書くように彼は志の非常に高いポスドク
だった。2013年の3月からは韓国のUNISTでPIをし
ている。UNISTのある蔚山は私のいる福岡から3時
間ほどで行ける。これも何かの縁だと思い、私が帰
国後に彼のラボを訪問した。ポスドク中にこれから
もお互いに切磋琢磨できる友人を見つけられたのは
幸運だと思っている。また、ひたすらハエを飼育し
続けた3ヶ月間は、Raviが私に、英語を勉強し、本
当にやりたいことを具体化して自分で動き始めるた
めの猶予を与えてくれていたのだと解釈している。

“What are you doing this weekend?”
　研究室のメンバー同士での会話では必ずこの質問
がでる。メンバーの多くは”Western”, “Fly 
work”, “Dissection” “Need to make slides”など
仕事の返事をすることが多かった気がする。たまに
誰かがどこかに買い物に行くとかサイクリングとか
いうような返事をすると会話が盛り上がっていた。
私も基本的には土日も研究室で働いていた。といっ
ても、Raviの研究室では研究を強制することは一切
なく、勤務時間なるものも存在しなかった。むしろ
Raviを含めて研究室の誰一人として、誰がいつ研
究室にきて、いつ帰ったのかすら把握していない
し、気にも留めていなかった。それでも誰一人とし
て研究室でダラダラと過ごす人はいなかった。研究
室にくれば全員が黙々と研究をし、終わったらさっ
と帰ってしまう。研究室で会話が聞こえてきた時
は、大抵、実験手法の教え合いや実験結果の見せ合
い、結果に関する議論、たまに、装置を使用する際
の順番で発生する口論くらいだった。わりとフレン
ドリーに雑談をしているのはハエの部屋で“Fly 
work”をしているときぐらいだった。

“Do you know NIH guidelines?”
　ポスドクをすると必ずつきまとうのが、契約期間
の問題である。私の初めの契約は2年間だったの
で、1年目終了時には契約更新に関して話す必要が
なかった。2年目の契約終了の3 ヶ月前くらいに契
約に関してのメールが事務からくるので、それに基
づいて契約に関してボスと話すこととなる。初めて
の契約更新の場はかなり緊張した。というのも、そ
のときにある程度のパフォーマンスの評価をされ、
給与を提示されるからである。パフォーマンスに
よってはクビを切られる可能性もある。 NIHが毎
年ポスドクの給与に関して指針を発表しているた

め、研究室によってはそれに完全に沿った給与体制
がしかれているところもあるが、Raviの研究室では
それをベースとしてパフォーマンスによって給与を
上下させていた。オフィスに呼ばれ、私のパフォー
マンスに関して良い点と悪い点を述べられた。良い
点で何を言われたのかを覚えていないが、悪い点と
して、仕事が遅いと言われた記憶がある。同じとき
に採用されたメンバーで契約が延長されなかったメ
ンバーもいたが、私は幸いもう１年の採用をしても
らえることとなり安堵した。しかしそれを古株のポ
スドクに話したところ、給与の交渉をしなかったこ
とを驚かれ、契約を延長してもらえる場合はなるべ
く給与の交渉をすべきだったと言われた。私は当時
行っていた研究を継続するために契約を延長しても
らうことを優先していたので、給与は正直にいって
どうでもよかったのだが、正当な評価を受けている
のかどうかを判断するためにも交渉すべきだったと
諭された。これが一般的な契約交渉のやり方なのか
どうかは分からない。研究室やボスのスタイルにも
よると思うので、まずはこれまでに契約更新を行っ
たことのあるラボのメンバーにどうすべきなのかを
聞くのが正解なのだろう。私の場合は、1年後の2回
目の契約更新時に言われた通りに交渉を行ってみ
た。すると意外なことに、わりと簡単に上積みをえ
ることができた。お金の話はなかなか切り出しにく
いが、可能ならば言ってみる？べきである。

“That’s life”
　研究はChunghunの影の助力もあり、やりたいこ
とができるようになった。また1年、2年と経つうち
に英会話力もあがって来たため、ラボミーティング
やプロジェクトミーティング、ポスドク同士の議論
で自分の意見を堂々と主張できるようになってき
た。そうなると、どんどん好きなことをやらせても
らえるようになるし、実験が楽しくなる。そんなあ
る日、論文検索をしていると、私が行っていた実験
と全く同じものが出版されているのに出くわした。
競合相手がいることはある程度予想はできていた
が、正直いって、まさかこんなに早く、誰にも知ら
れないうちに出し抜いて来るとは予想すらしていな
かった。Raviと話し合いの場をもったが、そのとき
の発言が“That’s life”である。研究は競争なので
仕方がないのであるが、やはり完全に出し抜かれる
とかなり痛い。
　結局、そのネタはスッパリあきらめることになっ
た。Northwestern大学では、他の研究室も含めて、
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Nature, Cell, Scienceを目指してそれ以外の雑誌は
ほとんど興味がないというアグレッシブなポスドク
やPIが多かった気がする。乗るか反るかで中間がな
い。私は当初はあまり投稿雑誌のランクや業績評価
（質か量か）に関しては強い意見がある方ではな
かったが、アグレッシブな環境に浸されているうち
に、今考えればどこかでその 流れに流されてし
まっていたような気がする。私の留学中のそれまで
の成果が陽の目を見ないことに決まった瞬間だっ
た。

“Have confidence”
　私は結局Raviの研究室にいる間に論文を一報も
出すことができなかった。Raviに対して申し訳ない
気持ちでいっぱいである。というのも、Raviは私と
私のプロジェクトに期待して、業績が出てないにも
関わらず、優先的に契約の延長をしてくれていたこ
とを知っていたからである。望むならもう少し契約
延長をしても良いとも言ってくれた。実験に関して
もかなり好き勝手をさせてもらい、資金面でもかな
り優遇してもらっていた。それにもかかわらず、結
果として滞在中には業績をあげることができなかっ
た。ポスドクは自分で給与や研究費を獲得していな
い場合、ボスに論文で『恩返し』する必要があると
私は考えている。この点において私はラボを去る際
にボスに謝罪した。Raviは、まだ研究は終わってい
ないのだから謝る必要はないし、続けたいならプロ
ジェクトを持ち出して研究を続行しろと提案もして
くれた。さらに、これまでRaviのところで学んだ
ものを生かしていけば、絶対にうまくやっていけ
る、“Have confidence”と送りだしてくれた。Ravi
には感謝しかない。

おわりに
　ここまで書いて気づいたが、この留学体験記は私
がRaviの研究室から学んだことが主体と　なって
しまい、どの程度一般論として通用するかは不明で
ある。海外に留学すると、ここには書ききれないほ
どの楽しい経験や辛い経験をすることになるが 、
そこから得られるものはきっと今後の研究生活や人
生において重要なものとなるはずである。 ここま
で読んで頂いた方々には本留学体験記を通じて何か
しらのメッセージが伝われば幸いである。このよう
な執筆機会を与えてくださった編集委員の富岡憲治
先生には心より御礼申し上げます。

Northwestern 大学キャンパス内　昼食時の風景

ラボで制作したクリスマスツリー
クリスマスパーティーにて

Raviと著者　送別会にて
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関連学会参加記

!saoyama@aoni.waseda.jp

　2016年5月21日から25日まで、米国フロリダ州の
タンパにて開催された2016年 Society for Research 
on Biological Rhythms (SRBR) meetingに参加して
きました。今回の学会には、多くのレクチャーやシ
ンポジウム、スライドまたはポスターセッションが
あり、内容も基礎研究から応用研究まで多岐にわ
たった内容で構成されていました。私にとっては
SRBRへの参加は今回が初めてで、最新の研究成果
や海外の著名な先生方のレクチャーを聞くことがで
き非常に有意義な時間を過ごすことが出来ました。
　タンパまではヒューストン経由で約18時間かかり
ました。開催地であるInnisbrook Golf Resortはア
メリカのゴルフツアートーナメントも開催される有
名なゴルフ場で、ゴルフ場以外にも、会議室やプー
ル、テニスコート等といった複合リゾート施設でと
ても広大な敷地でありました。
　出発前に調べてみると、いくつものゴルフコース
がある広大な敷地の中に点々と学会会場があり、宿
泊施設も一か所にかたまっておらず、点在していた
ので、学会会場にできるだけ近くの部屋がとれてい
ることを願っていました。実際に到着した際も
Innisbrook Golf Resortの入り口から受付の場所ま
でもかなりの距離があり、徒歩でリゾート内を移動
するのは到底困難だとすぐに感じるほどの広さでし
た。到着後に学会の受付を行い、部屋を確認してみ
ると、幸いにも部屋は会場に近く徒歩圏内であり一
安心したのを覚えています。
　私が所属している早稲田大学の柴田研究室では4
題のポスターを発表しました。私は、もともと栄養
学が専門で、これまでは栄養成分の生理機能に関す
る研究を実験動物を用いて研究を行ってまいりまし
た。昨年度から柴田先生の研究室にポスドクとして
働きはじめ、食事や運動と体内時計との関係（時間
栄養学、時間運動学）について研究を行ってきてお

ります。今回はその中で筋萎縮の予防に向けた運
動、リハビリのタイミング効果についてマウスを用
いて行った研究成果をポスター発表する機会をいた
だきました。ポスター発表では幸いにも何人かの研
究者の方に聞いていただき、貴重な意見やアドバイ
スをいただけました。今回の発表テーマを始める際
に、これまでの過去の筋機能と体内時計に関する研
究成果から、多く勉強させてもらい、それら論文を
もとに骨格筋量をコントロールするにはどのような
タイミングで筋肉で刺激を与えることが有効か仮説
を立て実験を行ってまいりました。Karyn Esser教
授をはじめ、骨格筋機能と体内時計に関する研究を
精力的に行われている多くの研究者に質問、コメン
ト等をいただけたことは非常に貴重な機会でした。
また、自身の研究テーマに近い骨格筋機能と体内時
計の関係性に関する研究を行っているグループのポ
スターもいくつか出ており、とても興味深い内容を
聞けただけでなく、お互いの研究について意見交換
できたことは非常にいい出会いでした。

 ポスター発表での一枚

青山晋也!

早稲田大学重点領域研究機構

2016 SRBR meetingに参加して
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　シンポジウムやスライドセッションでも、栄養素
による体内時計の同調効果や食事の摂取タイミング
による代謝変動に関する発表を、最新の研究データ
だけでなく、これまでの時間栄養に関する研究の変
遷を体系的に聞けたのは、私にとっては非常にいい
機会で、とても興味深く聞き入っていました。恥ず
かしながら、学会に参加する前は私の頭の中で情報
ばかりが入っていて体系的にまとめきれていなかっ
たため、その点を整理できたとてもいいチャンスで
した。
　最終日のBanquetでは今回の参加人数やAwardの
発表が行われ、今回の学会には参加者683名、432演
題、参加者、演題数ともに前回のSRBRよりも多
かったそうです。私自身もオーラルセッション、シ
ンポジウム、ポスター発表等をみて、非常に大盛況
の学会であったように感じました。
　ここからは、学会の休憩時間や空き時間を利用し
て出かけた場所等についてレポートしたいと思いま
す。タンパ周辺には学会会場のゴルフリゾートだけ
でなく、多くのリゾート施設や観光地があり、休憩
時間を利用してレンタカーで出かけていました。特
に印象的だったのは真っ白な砂浜で有名なクリア
ウォータービーチでした（写真）。天気も快晴で、
見た瞬間にテンションが上がって、そのまま走って
海に入っていきましたが、前日の雨のせいか海は
思ったほどきれいでなかったのが残念でした。しか
し、砂浜の綺麗さとビーチの雰囲気を含め、全体的
にはとても素敵な場所でした。

クリアウォータービーチ

　また、初日の空き時間を利用して朝からレンタ
カーでフロリダ半島を横断し、ケネディ宇宙セン
ターに行き、スペースシャトルや発射台の見学をし
てきました（写真）。かなり大きな施設で、ロケッ
トやスペースシャトル（レプリカ）が数多く展示さ
れており、実際の発射台等をバスで見学するツアー
等がありました。

ケネディ宇宙センターでの一枚

　最後に、食事のことについて書かせていただきま
す。今回のSRBRが早稲田大学の柴田先生のところ
に来てから最初の国際学会だったのですが、朝食・
夕食すべて自分たちで調理することに最初は驚きを
隠せませんでした。（これまで私の所属していた研
究室では学会中はほとんど外食でしたので）。スー
パーでの買い出しから、メニュー、段取りまで、す
べてにおいて柴田先生が率先して指揮をとられてお
り、調理が始まると柴田先生の指揮のもと研究室の
田原先生たちの連携プレーには初体験の私には驚き
でした。最終日には何とか私もその一部として役に
立てていたような気がします（写真）。普段の研究
室生活とは違った一面の柴田先生を見れたのも今回
の学会に参加したおかげだと感じています。
　最後になりましたが、学会に参加させていただき
ました早稲田大学の柴田先生並びに、今回このよう
な参加記への投稿機会をいただきました名古屋大学
の吉村先生、また日本時間生物学会の関係者の方々
にもお礼申し上げます。

夕食準備における一枚
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関連学会参加記

!ota.wataru@b.mbox.nagoya-u.ac.jp

　2016 年 5 月 21 日から 25 日まで The 2016 
Society for Research on Biological Rhythms 
meeting (SRBR 2016) に参加してまいりました。本
学会は 2 年ごとに開かれており、今回はアメリ
カ・フロリダ州のパームハーバーに位置するイニス
ブルック・ゴルフリゾートにて開催されました。
　私の住む名古屋から会場までは、中部国際空港、
成田空港、ジョン・F・ケネディ国際空港、タンパ
国際空港を経由して片道 28 時間の長旅となり、空
腹の中、宿の部屋で落ち着けたのは現地時間 20 日
の 22 時頃でした。備え付けのガイドブックによる
と、この時間でもまだ開いているレストランがあり
そうだったので、最初の食事で一体何が食べられる
だろうかとワクワクしながら外へ出かけました。と
ころが、先程まであれほど晴れていた空からは、い
つの間にか強い雨が降り注いでいるではありません
か…。到着早々フロリダの天気に翻弄されながら、
その日の夜は仕方なくルームサービス（タンパ名物
のキューバ料理）で夕飯を済ませることとなりまし
た（写真 1 左上）。
　本大会の幕開け (Opening Reception) は、一夜明
けた 21 日の 19 時からでしたが、この日には朝の 
9 時から大学院生やポスドクを対象としたトレーニ
ン グ コ ー ス (Trainee Professional Development 
Day) が企画されていました。日本人の参加者は意
外にも少なく、私の他には 1 人しか見つけること
ができませんでしたが、全体としては約 200 名も
の Trainee（研究者の卵）が集い、各々が事前に申
し込んだ 4 つのセッションに参加しました。セッ
ションの内容としては、時間生物学に関する基礎的
な知識や実験手法に関するものをはじめ、「実験
データをどのように取扱うべきか」、「研究者として
独立したポジションを得るには」、「時間生物学をど
のように教えるか」などと多岐に渡っており、幅広

い参加者のニーズを満たすものとなっていました。
33 名の講師陣による合計 22 個もの選択肢の中から
選ばなくてはならなかったため、申し込みの際には
かなり迷いましたが、その分満足度の高い時間を過
ごすことができました。東京大学で行われた昨年の
日本時間生物学会でも若手研究者向けのトレーニン
グコースが開催されていましたが、このような企画
は本大会とは違った方向から得られるものが多いた
め、今後もぜひ続けていただきたいと思います。と
ころで、このトレーニングコースの中で一番印象的
だったのは、大広間での昼食後に全員参加で行われ
た“Positive Feedback Looping”と題された企画
です（写真 1 左下）。約 60 分間のこの企画では、7 
分経過するごとにまるでイス取りゲームのように
次々と席を移動し、他の参加者と 1 対 1 でフリー
トークを交わしていきました。若手ばかりの集まり
ですので、基本的に周りは全員初対面です。趣味や
研究など、共通の話題で盛り上がることができれば 
7 分では短いくらいなのですが、日本語でも理解が
難しそうな異分野を専門とする人とペアになってし

＜写真 1＞ 左上：注文した料理 "Taste of Tampa"、
左下：トレーニングコースメイン会場、右上：会場内
の植物、右下：フロリダの空と海

太田　航!

名古屋大学大学院生命農学研究科 動物機能制御学研究分野

The 2016 Society for Research on Biological 
Rhythms meeting に参加して
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まったときには、どのようにして会話を途絶えない
ようにするかと、頭をフル回転させたことが懐かし
く感じられます。本大会開始前に他の参加者と打ち
解けるための企画として抜群に楽しいだけでなく、
即興で話題を考え、コミュニケーションを図る良い
訓練となりました。
　さて、夜には会場備え付けの大きなプールとゴル
フコースの美しい芝生を傍らに Opening Reception 
を満喫し、翌日からはいよいよ本編の始まりです。
今回、私はポスター発表応募演題の中から口頭発表
と し て 選 出 さ れ、22 日 の Temperature and 
Cellular Stress というセッションでお話しする機会
をいただきました。同じセッションには論文等で名
前をよくお見かけするような方々もいらっしゃった
ので、多少の緊張もありましたが、事前の練習の成
果もあり無事発表を終えることができました。ま
た、こうして幸運にも口頭発表を行えたことによ
り、その後の学会期間中、嬉しい出来事がありまし
た。それは、私の発表を聴いてくださっていたと思
わしき見ず知らずの方々から、休憩時間やパーティ
会場などで「あなたの研究好きよ」といったお褒め
の言葉をかけていただけたことです。口頭発表によ
る宣伝効果の高さを実感するとともに、自らの研究
内容が多少なりとも胸に響き、好意的な反応をして
くれる方々がいるという事実を非常に幸せに感じま
した。この感情は、今回の学会参加で得られた貴重
な財産であり、今後研究者として生きていくうえで
大切にしていきたいものであると思っています。
　海外で開かれる学会に参加する醍醐味のひとつ
は、日本では特別な用がない限りなかなかご一緒で
きないような日本人の先生方と、比較的近い距離で
お話しできる、ということです。今回の学会期間
中、とある先生のお部屋では頻繁に日本人研究者の
集いが催されていたそうですが、ご厚意で私もその
うちの何度かお呼ばれすることができました。そし
て偶然にも大会 3 日目の 23 日は私の誕生日であ
り、その日の集まりで東京大学の深田吉孝先生、上
田泰己先生らに乾杯で祝っていただけたことは、と
ても素敵な思い出として残っております。
　今回の SRBR 2016 は、過去最多（702 名）の学
会員数のもと開催されたと発表されています。数え
てみると、特別講演などを含め口頭発表はおよそ 
180 件、ポスター発表は 350 件近くに上っていまし
た。とりわけ、毎日 110 件以上もの演題が日替わ
りで発表されるポスター会場では、じっくり見て回
ろうと思うと一周するのも一苦労です。その中で、

ひときわ目を引いたのは Johns Hopkins University 
の Samer Hattar 先生のポスターでした（演題名は 
How Outer Retinal Photoreception and Melanopsin 
Phototransduction Control Non-Image Forming 
Visual Functions）。私自身、概日光受容器の研究
にも携わっておりますので、プログラムが発表され
た時点から興味をもっていたのですが、Hattar 先
生のポスターの前はいつ見ても黒山の人だかり…
ピーク時には推定 30 ～ 40 名ほど居たのではない
かと思われる賑わいぶりであり、予定終了時間をと
うに過ぎた 23 時過ぎまで待ってようやくお話がで
きたのでした。
　連日、注目の発表・講演が目白押しの SRBR 
2016 でしたが、大会 4 日目（24 日）にもなると理
事会などの裏にまとまった空き時間を得ることがで
きました。会場からは、近くのショッピングモール
や観光地（海綿の名産地として知られるギリシャ移
民の街、ターポン・スプリングス）へと公式のシャ
トルバスが運行されていたため、昨年の European 
Biological Rhythms Society (EBRS) で出会った気
の合う友人たちと一緒に、フロリダの気候や豊かな
自然を満喫することもできました（写真 1 右上
下）。
　大会最終日（25 日）、この日のメインイベントの
ひとつである Pittendrigh / Aschoff Lecture で
は、University of California, San Diego (UCSD) の 
Susan Golden 先 生 に よ る The Time of Our 
(Cyanobacterial) Lives: elucidating the Kai 
oscillator というお話を聴くことができました（写
真 2 左上）。Kai タンパク質による振動現象が名古
屋大学の近藤孝男先生らによって発見されたことか
ら当然かも知れませんが、講演中には数多くの日本
人研究者のお名前も挙げられていたため、勝手な親
近感を抱きながら耳を傾けておりました。また、こ
れまでの Kai 研究の歴史において、各時代にどの
ような方々がどのようにして共同研究をされていた
のかといった逸話も盛り沢山であったため、まるで
洗練されたドキュメンタリー番組を見ているかのよ
うな、あっという間の90分間でした。
　5 日間に渡った SRBR 2016 の最終イベントであ
る Closing Banquet and Awards Ceremony では、
その締めくくりにあたって様々なスピーチや授賞式
が行われました（写真 2 左下）。大きな会場、豪華
なコース料理、DJ による音楽、そしてそれに乗っ
て踊る陽気な参加者達（もちろん皆研究者）などな
ど、とにかくこれまで参加した日本の学会では見た
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こともないような雰囲気に驚かされましたが、中で
も印象に残っているのは、人材育成に関する賞であ
る Directors’ Award for Mentoring を Michael 
Menaker 先生が受賞されたことです（写真 2 右
上）。残念ながらこれまでに直接ご指導いただいた
経験こそありませんが、私の指導教官である吉村崇
先生、そしてその吉村先生の学生時代の指導教官で
いらっしゃり、名古屋大学に在籍されていた頃には
私も合同セミナーで毎週のようにお世話になった海
老原史樹文先生（現 関西学院大学）は、いずれも
過去に Menaker 先生にご指導いただいていたと
伺っています。したがって、私から辿ってみると 
Menaker 先生は師匠の師匠の師匠（！）に相当す
るお方であるといえます（強引ですみません）。と
もかく、私のように多少なりともその「血」を受け
継ぐ存在が、世界中に広がっているであろうことは
想像に難くありません。この分野において 
Menaker 先生がいかに偉大な貢献者であるか、思
い巡らされます。
　充実した時が過ぎるのは本当に早いもので、刺激
と学びに満ち溢れたこの場からは、間もなくお別れ
です。最後は「研究」という広くも狭い世界で出
会ったかけがえのない友人たちと、会場内にある
バーの閉店時間が過ぎるまで語り明かし（飲み明か
し）、より成長した姿での再会を約束して、それぞ
れが帰国の途に就くのでした（写真 2 右下）。
　今回の学会参加は、私にとって初めてのアメリカ
渡航でもありました。もちろん、知識としては理解
していたつもりでしたが、空港に降り立ってからは
辺り一面、多種多様な人々でいっぱいです。人種の
サラダボウルという表現は有名ですが、初めて直面
する国際色豊かな世界に、身の引き締まる気持ちと
心躍る気持ちが同時に湧き上がってきた不思議な感
覚をいまだによく覚えています。余談になります
が、私の名前である「航（わたる）」には、世界を
股にかけて活躍する人材に育ってほしい、という両
親の願いが込められています。その名に恥じぬよ
う、今後も精一杯研究に励んでまいりたいと思いま
す。
　最後に、今回参加記の執筆機会を与えて下さった
日本時間生物学会編集委員会の皆様、そして、この
ような素晴らしい学会に参加する機会を与えてくだ
さった、吉村崇先生に心より感謝申し上げます。

＜写真 2＞ 左上：Susan Golden 先生（中央の女性）、
左下：閉会セレモニー会場、右上：Michael Menaker 
先生（右）とプレゼンターの Carl Johnson 先生
（左）、右下：友人たちと（左が筆者）
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制定2001年１月１日
改正2015年11月21日

１章　名称
本会は日本時間生物学会（Japanese Society for Chronobiology）と称する。

２章　目的と事業
1． 本会は、生物の周期現象に関する科学的研究を推進し、時間生物学の進歩発展を図ること、および

その成果を広め　人類の健康と福祉に寄与することを目的とする。
2． 本会は前条の目的を達成するために次の事業を行なう。

１）学術大会及び総会の開催
２）会誌等の発行
３）その他本会の目的を達成するために必要とされる事業

3章　組織と運営
（会員）

1． 本会の会員は正会員、名誉会員、賛助会員、臨時会員よりなる。
2． 正会員は、本会の目的に賛同し、所定の手続きを経て、年度会費を納めた者とする。正会員の入会

及び退会は別に定める規則による。
3． 名誉会員は本会に功労のあった70歳以上の会員または元会員で、理事会が推薦し総会の承認を得た

者とする。
4． 賛助会員は本会の目的に賛同し、本会の事業に財政的援助を行なう者で、理事会の承認を得た者と

する。
5． 臨時会員は、正会員の紹介により、学術集会の参加費を納めた者とする。

（評議員）
1． 評議員は推薦基準に従って正会員を評議員として推薦し、これを理事会が決定する。任期は6年で

再任を妨げない。
2． 評議員は学会の活動を積極的に行ない、理事を選出する。

（役員）
1． 本会には次の役員を置く。

理事長1名、副理事長3名、事務局長1名（副理事長が兼務）、理事若干名、監査委員1名
役員は正会員でなければならない。役員の任期は3年とする。

2． 評議員の選挙で評議員の中から理事10名を選出し、総会において決定する。
理事の任期は連続2期までとする。ただし、理事長推薦による理事としての任期は含めない。

3． 理事は理事会を組織し、本会の事業を行う。
4． 理事長は理事の互選で選ばれ、本会を代表し、会務を司り、総会および理事会を召集する。
5． 理事長を除く理事選挙上位2名と、理事の中から理事長の推薦する1名を副理事長とし、副理事長の

中から理事長が事務局長を選任し、会の総務、財務を担当させる。
6． 理事会は本会の事業を行うために、必要に応じて専門委員会を設置することができる。専門委員会

は評議員から構成され、委員長は理事をあてる。これらの委員の任期は理事の改選までとする。
7． 理事会は評議員の中から監査委員を選出する。理事がこれを兼務することはできない。
8． 理事会は学術大会会長を選出し、総会でこれを決定する。学術大会会長は理事でない場合はオブ

ザーバーとして理事会に参加するように努める。
9． 理事長は理事会の承認を得て、学会の運営に対する助言を行う顧問をおくことができる。顧問は65

日本時間生物学会会則
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歳以上の正会員とし、任期は理事会の任期終了までとする。
（総会）

1． 本会の事業および組織・運営に関する最終の決定は、総会の議決による。
2． 総会は、正会員より構成される。定期総会は原則として毎年1回開催され、理事長がこれを招集す

る。
3． 定期総会の議長は、大会会長がこれにあたる。
4． 理事長が必要と認めた場合、あるいは正会員の4分の1以上　または理事の2分の1以上の要請があっ

た場合には、理事長は臨時総会を招集する。
5． 総会の議決は、出席者の過半数の賛成を必要とする。

（学術大会）
学術大会は、原則として毎年1回開催し、その企画・運営は学術大会会長がこれにあたる。

（設立年月日・所在地）
1． 本会の設立年月日は、平成７年（1995年）１月１日とする。
2． 本会の所在地は事務局長を兼任する副理事長の所属施設の住所とする。

４章　会計
1． 本会の年度会費は、別に定める細則により納入するものとする。
2． 本会の会計年度は、毎年1月1日に始まり、12月31日に終わる。
3． 本会の会計責任者は事務局長を兼任する副理事長とする。

５章　会則の変更
本会の会則の改正は、理事会の審議を経て、総会における出席者の3分の2以上の同意を経なければなら
ない。

付則
1． 本改正会則は、2016年1月1日から施行する。
2． 本改正にともなう副理事長の選任は、次回（2016年）の理事選挙から開始する
3． 本改正にともなう理事の連続三選制限は、次々回（2019年）の理事選挙から導入する。ただし、移

行措置として次回（2016年）の理事選挙の上位5名は、次々回（2019年）の理事選挙で三選制限の
例外とする。

会則施行内規
1． 入会、退会及び休会手続き

正会員の入会及び休会は、所定の様式により、事務局長まで届け出、理事会の承認を得なければな
らない。また退会しようとする者は、事務局長まで書面をもって届け出なければならない。

2． 会費納入
１）正会員の年会費は、5,000円とする。ただし大学院学生等は3,000円とする。
２）名誉会員は会費及び学術大会参加費を免除する。
３）賛助会員の年会費は、1口、20,000円とする。
４）年会費の改訂は総会の議決を必要とする。
５）会費未納2年以上経過した会員には、学会誌の発送を停止し、会費納入の督促を行う。
６）長期にわたり年会費を滞納した者は、理事会の承認を得て、除名することができる。

3． 評議員の推薦基準
１）評議員の推薦基準は、原則として本会に所属し3年以上の活発な活動を行い、本会の目的とす

る研究分野および関連分野での十分な研究歴と業績をもつ（筆頭著者としての原著論文2報以
上）ものとする。

２）会員歴が3年未満でも、以下の条件を満たす会員は、理事の推薦と理事会の承認があれば、評
議員として推薦できる。

　　• 本会の目的とする研究分野と関連する分野で5年以上の研究歴を持っていること。
　　• 本会の目的とする研究分野に関連する学会に3年以上所属し活発な活動を行っていること。



時間生物学　Vo l . 22 , No . 2 （ 2 0 1 6 ）

─ ─81

　　• 上記の研究分野および関連分野で筆頭著者としての原著論文が2報以上あること。
　　• 年齢が35歳以上であること。
３）学会の活動を積極的に行うため、大会に直近の3年間に少なくとも1回は学術大会に参加するこ

とを再任の基準とする。
4． 理事の選出

１）投票は無記名で5名以内の連記とする。
２）理事長は分野を勘案し、5名の理事を評議員の中から追加して任命することが出来る。

5． 専門委員会
以下の専門委員会をおく。
　　• 編集委員会
　　• 国際交流委員会
　　• 評議委員推薦委員会
　　• 広報委員会
　　• 将来計画委員会
　　• 選挙管理委員会
　　• 奨励賞選考委員会
　　• 学術委員会
　　• その他、理事会が必要と認めたもの。

6． 日本時間生物学会学術奨励賞の選考基準
１）日本時間生物学会会員として、時間生物学領域で顕著な業績をあげ、今後の活躍が期待される

若手研究者を表彰する。
２）本賞受賞者の年齢制限は、応募締め切り時点で、博士学位の取得後11年以内、 または、修士学

位・６年制課程学士学位（医学部、歯学部、獣医学部、薬学部など）の取得後13年以内である
こと、かつ、41歳以下とする。

３）上記の目的で理事の中から委員長1名、委員4名より成る選考委員会を設け、公募により募集し
た候補者の中から本章受賞者を原則として毎年基礎科学部門1、臨床・社会部門１の計2名選定
し、賞金を贈呈する。

４）委員会は毎年設置し、委員長及び委員を理事会が理事の中から選出し、選考委員の任期は理事
の期間とする。

7． 賛助会員に関する取り決め
１）賛助会員の定義
　　• 賛助会員は本会の目的に賛同し、本会の事業に財政的援助を行う者で、理事会の承認を得た

者とする。
２）会費
　　• 賛助会員の年会費は、一口（20,000円）以上とする。
３）賛助会員の特典
　　• 一口につき1名の大会参加費を事務局が負担する。
　　• 日本時間生物学会会誌に賛助会員リストを掲載し、謝意を表す。
　　• 日本時間生物学会会誌、又は日本時間生物学会ホームページに広告記事を掲載できるものと

する。学会誌、又はホームページへの広告記事の掲載は1年間（会費の有効期間）とする。学
会誌への掲載ページの場所と大きさは口数に応じて事務局で判断する。

　　• 日本時間生物学会の大会での展示などをする場合は優遇する。
４）賛助会員の会費の取り扱い
　　• 賛助会員の会費を学術大会の運営費に充当する場合は、6割を超えてはならない。

8． 学術大会の発表に関する取り決め
　　学術大会の「一般演題」発表の発表者（登壇者）は会員とする。
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9． 時間生物学会優秀ポスター賞の制定
１）賞の名称および目的：賞の名称は日本時間生物学会学術大会優秀ポスター賞とし、若手研究者

の育成を目的とする。
２）対象者：受賞対象者は日本時間生物学会学術大会において優秀なポスター発表をした者とす

る。
３）人　数：受賞者の人数はおおむね発表者の5～ 10％とし、柔軟に対応する。
４）選　考：選考は選考委員会によって下記のように行う。
　　• 理事会において、理事1名および若手研究者3～ 4名からなる選考委員会のメンバーを選出す

る。選考委員の任期は理事の任期に準ずる。
　　• 選考委員会の委員長は理事が務める。
　　• 審査員は学術大会に参加した評議員が務める。
　　• 審査員は優秀なポスター発表を選び投票する。投票の方法は別に定める。（附則１）
　　• 投票結果に基づき、選考委員会で受賞者を決定する。（附則２）
５）発　表：学術大会期間中に受賞者を発表して表彰する。
６）賞　品：賞状に加え、学会参加費及び懇親会参加費に相当する金額の賞金を贈呈する。これに

学術大会会長の選定した賞品を追加することは妨げない。
　※付則１　審査員は、優秀ポスターを３題選び記名投票する。
　※付則２　原則として得票数に基づいて選考するが、受賞歴、基礎科学部門及び臨床・社会部

門、ならびに研究分野の発表演題数に応じた受賞者数なども考慮する。
10． この内規の改定は理事会の議決を必要とする。

2005年12月02日一部変更 内規16．学会事務局設置に関する取り決めを追加
2005年14月23日一部変更 内規15．学術委員会を追加
  内規17．学術奨励賞選考基準を追加
2005年17月08日一部変更 内規18．賛助会員に関する取り決めを追加
2006年14月22日一部変更 内規12．5）学会誌発送停止基準を追加
2006年18月04日一部変更 内規19．一般演題登壇者の取り決めを追加
2009年11月20日一部変更 内規10．優秀ポスター賞制定を追加
2011年 4 月16日一部変更 内規７．2）学術奨励賞年齢制限を変更
2011年 4月 28日一部変更　 内規10．4）ポスター賞審査員を変更
2011年10月31日一部変更 内規10．3）ポスター賞人数の内容変更
  内規10．4）ポスター賞選考方法の変更
  付則１ 内容変更
  付則２ 内容変更
2012年4月16日一部変更 内規10．3）ポスター賞人数の文言一部削除
  付則２ 文言追加
  内規 7．1）学術奨励賞の選考基準に文言を追加
  内規 8．3）賛助会員の特典に文言を追加
2014年11月7日一部変更 会則3章（会員）3　名誉会員推薦年齢の変更
  内規１．休会事項を追加
2015 年5 月23日一部変更  内規６．を改定して学会所在地を明記
  内規11．学会設立年月日を追加
  内規12．11の追加に伴い11を12に変更
2015 年6 月17日一部変更  内規７．2）奨励賞の年齢制限改定。両部門共通化。
  学位取得後年数に統一。
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2015 年11月21日一部変更 会則３章 組織と運営
  （役員） 1. 副理事長を追加。再任を妨げないを削除。
 　　 　　　 2．理事の任期（連続２期）を制定。
 　　 　　　 5．副理事長、事務局長の選任規定を追加
  （設立年月日・所在地）の項目を追加
  会則４章 会計 3. 会計責任者の項目を追加
  付則：今回改正前の付則を削除し、以下を追加
 　 　　　 １. 本改正の施行日
 　 　　　 ２．副理事長の選任時期
 　 　　　 ３．理事再選制限についての移行措置
  内規６. 11. は会則に移動するため削除
  　　　　　それに伴い７．以後の番号の変更
   改正履歴の書式を統一。
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　以下の団体（代表者、敬称略）から賛助会員として学会運営にご協力いただいております。お名前
を掲載し感謝致します。

　　　　　　　　　　　　株式会社白日社　　　　　　　　　　　　　　（鳴瀬久夫）
　　　　　　　　　　　　ブライトライト専門店　　　　　　　　　　　（向井嘉一）
　　　　　　　　　　　　一般財団法人　アショフ・ホンマ記念財団　　（本間研一）
　　　　　　　　　　　　三協ラボサービス株式会社　　　　　　　　　（椎橋明広）
　　　　　　　　　　　　有限会社メルクエスト　　　　　　　　　　　（山本敏幸）
　　　　　　　　　　　　ロート製薬株式会社　　　　　　　　　　　　（力石正子）
　　　　　　　　　　　　Crimson Interactive Pvt. Ltd.　　　　　　　　（松本悠香）

時間生物学会事務局　

賛助会員リスト（50音順）



　編集後記 

■あっという間に夏から秋に変わってきました。お
変わりありませんでしょうか。大会間際になってし
まいましたが，22巻2号をお届けいたします。今号
は名古屋大会の情報だけでなく，内容がとても濃い
ものになっております。

■シアノバクテリアの概日リズム研究の若手のホー
プとして，非常に重要な成果をあげてこられた名古
屋大学の北山陽子さんが，僅か30代の若さでお亡く
なりになりました。KaiCの機能を長年一緒に研究
してこられた寺内一姫さんと大川（西脇）妙子さん
に，心の籠った哀悼の言葉を寄せていただきまし
た。北山さんは近藤孝男先生の愛弟子で，編集子に
とっては彼女の卒論の指導を担当した間柄でもあ
り，また，その後は共同研究者として，尊敬すべき
後輩でありました。独特の空気感をまとい，厳しさ
とやさしさを兼ね備えた彼女のことは決して忘れま
せん。心よりご冥福をお祈りいたします。

■前号に掲載すべきだった昨年度時間生物学会奨励
賞の中道先生と牛島先生の受賞記念エッセイ，こち
らの不手際で遅くなってしまいましたが，素晴らし
い概説をお寄せいただきました。ともに硬派な，真
摯な体験談となっており，先生方のお人柄とともに
得るところが多く，また，若手の方々には励みにな
る文章だと思います。ますますのご活躍を期待して
おります。

■今回は植物の光周性の分子機構に関わる総説をも
う一篇，早間先生にご寄稿いただきました。広範な
この分野の進捗状況を要領よく纏めてくださってお
り，中道先生の受賞論文と併せてお読みいただくこ
とで，進展著しい植物の概日リズム研究の奥行と面
白さを存分に味わっていただけることと思います。
また，柏木先生，林先生ほかには，レム・ノンレム
睡眠と覚醒の制御機構に関して，最近の知見をご紹
介いただきました。睡眠研究の進展の現状と課題を
手際よくまとめていただいており，専門外の方にも
とても勉強になる内容かと存じます。

■さらに今号は，（若手による）リレーエッセイを
掲載しています。若手の先生の間で次号の執筆者を
指名して繋いでもらう，というコーナーです。元々
は一昨年，伊藤浩史先生に書いていただいたエッセ
イから企画されていたものでしたが，その後続かず
におりました。伊藤浩史さんの御指名により，伊藤
照悟さん自らの時間生物学体験をユーモアを交えつ
つ，軽妙かつ味わいのあるエッセイを寄せていただ
きました。ぜひお楽しみください。

■海外の留学体験記として，伊藤太一さんにRavi 
Allada研に留学していた際のエピソードをご紹介い
ただきました。これまた期待を裏切らないユーモア
たっぷりの体験記で，ワクワクしながら拝読しまし
た。さらなるご活躍を期待いたします。 

■今号の表紙は，メディアアートの世界で数々の重
要な仕事をされてきた重鎮，安斎利洋さんに，まさ
に「時間」に関するダイナミックな写真作品をご提
供いただきました。安斎さんは，自己組織化や質
感，形態形成，進化と言った，生命論にも大きく関
連するテーマを追究しておられるアーティストで
す。生物学者から見ても，共感や驚きに満ちた展開
を多く手掛けておられますので，ホームページや文
章を併せてご覧いただければと存じます。

■さて，今号を持ちまして，6年に亘りました編集
委員長の任を退きます。とても貴重な体験で，編集
を通じて様々な先生方やアーティストの方々と作業
を共にできたことは誠にありがたく，関係者の皆
様，そして読者の皆様に感謝申し上げます。とはい
え，毎号発行が遅れたり，多々不手際があったりし
て，執筆者の先生方，読者の皆様には大変ご迷惑を
おかけしました。改めてお詫び申し上げます。バラ
ンス感覚に秀で，雑誌のレベルを高められた全編集
長の富岡先生の偉大さを改めて思い知らされる毎号
の編纂でした。後任は，誰もが認める有能なる重吉
康史先生にお任せします。さらなる学会誌の飛躍を
祈念するとともに，皆々様にはますますのご指導ご
鞭撻，ご愛顧のほど，よろしくお願い申し上げます
（岩崎秀雄）。
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fig.1 Monet's Mappings #005
動体の輪郭を抽出。動く対象だけが見える野生動物の環世界。

fig.2 Monet's Mappings #003 Differrential Opera 2
池袋北口の雑踏に、数十秒カメラを向けた。人影の偶然の交差が情緒的なドラマを生み出す。

fig.3 Monet's Mappings #006 Differrential Opera 4
fig2と同じ場所を撮影。動きから色彩への変換、濃淡による時間の伸長などを行っている。

プロフィール
安斎利洋　Toshihiro ANZAI
http://renga.com/anzai/
1956年東京生まれ。プログラマー，システムアーティスト。
1980年代より、セルオートマトンなど自己組織化による形態生成に取り組みながら、質感表現に適したペイントシステムを作る。
Rambrers (1993)などジェネラティブな作品を制作。1991年ネットワークコラボレーション〈連画プロジェクト〉を中村理恵子と
開始。2002年グラフ構造コラボレーション空間〈カンブリアンゲーム〉を実装。音楽プログラム環境〈Narigram〉(2014)など、ワー
クショップのためのシステム開発も行う。創作システム、自律的作品生成、創発的ワークショップ設計など、生成システムの設計
実装がライフワーク。

Monet's Mappings #004
動画作品　2分48秒

作者のことば
　写真は時間を止めて形を写し取るが、形は変化の痕跡であり、変化の契機でもある。つまり写真は時間を写している。動画は空
間・時間の配列データとして手に入るが、変化は残像や動体輪郭抽出として形になるし、個々の平面は（ライフゲームの初期状態
のように）時間発展を潜在させている。そこには無数の潜在的な時間と空間がある。
　『Monet's Mappings』は、被写体の動画データから、形に潜在する動き、動きから抽出される形を複雑に写し合う技法セットで
ある。画家モネが庭園で繰り広げた、対象の運動、水面の反射、色彩の動き、絵具の変化、画家自身の身体運動などを対象とする
演算実験を模した。
MONET’S MAPPINGS Series
http://renga.com/anzaiarc/monets-mappings/

表紙 Monet's Mappings #004
早稲田大学戸山キャンパス内の工事フェンス前にて2015年に撮影。日常空間を切り裂きながら動く身体のぞくぞくするオーラを
追った。 
https://vimeo.com/181285566

fig.1 fig.2 fig.3


