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 要 旨   
 海馬は短期、長期記憶の両方に関わる脳領域で薬剤に関連する学習や中毒においても重

要な役割を果たす。mRNA 転写産物（RNA-Seq）とヒストン H3 lys4 トリメチル化

(H3K4me3)で免疫沈降したゲノム DNA（ChIP-Seq）を全ゲノムシークエンシングするこ

とでコカインやアルコール中毒に共通する海馬の遺伝子発現変化を見いだした。長期コカ

イン暴露だけに関連した機能的変化、特に酸化的リン酸化とエネルギー代謝に関わるミト

コンドリア内膜機能の阻害が明らかになった。これらの変化は以前に神経変性病でも変化

が見いだされているものであった。コカインとアルコールによるヒストン H3K4me3 の変

化はかなり重複していたが、効果はコカインで大きかった。個々の遺伝子レベルでコカイ

ンやアルコールに関連するヒストン H3K4me3 と遺伝子発現に直接的相関はなく、薬物に

関連した遺伝子発現調節はヒストン修飾を含む、複雑な遺伝子調節の結果と示唆された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 




