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　生後早期の麻酔曝露とその後の学習障害との関連性は、子供とその家族にとって大きな関心事であ
る。申請者らは、小児麻酔薬として広く用いられているミダゾラム（MDZ）を生後早期に使用すると、
マウス海馬の神経幹細胞（NSC）におけるクロマチンへのアクセス性と静止状態関連遺伝子の発現が持
続的に変化することを明らかにした。この変化により、NSCの増殖が成体期に至るまで持続的に抑制さ
れ、その結果、海馬依存的な記憶機能の低下と関連がある成体期のニュ―ロン新生が減少することが
分かった。さらに、自発的な運動は、MDZによって乱されたNSCにおけるトランスクリプト―ムの正常
化を図ることで、海馬のニュ―ロン新生を回復させ、MDZ曝露マウスの認知機能を改善させることが分
かった。これらの結果は、小児への麻酔曝露が脳機能に長期的な悪影響を及ぼすことを説明し、それ
に対抗するための治療戦略の可能性を示すものである。

　以上の成績はこの方面の研究の発展に重要な知見を加えた意義あるものと考えられる。本論文につ
いての試験はまず論文の研究目的、方法、実験成績などについて説明を求め、各調査委員より専門的
な観点から論文内容及びこれに関連した事項について種々質問を行ったが適切な回答を得た。
　よって調査委員合議の結果、試験は合格と決定し、博士（医学）の学位に値すると認める。
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