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研究成果の概要（和文）：大脳皮質の情報処理の単位である「カラム」の機能的成熟における神経活動の役割を
理解することを目的として、マウス大脳皮質体性感覚野（バレル野）においてヒゲ感覚情報を担うカラムである
「バレル」をモデルとして研究を行った。「パッチワーク型」というユニークな時空間的パターンを示す自発活
動が、バレル形成期である新生仔期のバレル野に存在することを、GCaMP6sを用いた in vivoカルシウムイメー
ジングによって明らかにした。

研究成果の概要（英文）：In order to understand the role of neural activity in columnar maturation in
 the neocortex, whisker-barrel system in the mouse was used as a model. Our in vivo imaging analyses
 using the GCaMP6s have revealed spontaneous activity with a unique spatio-temporal pattern in the 
neonatal mouse barrel cortex. 

研究分野： 神経科学

キーワード： 神経科学　神経回路　マウス

  ３版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ヒトを含む哺乳類の脳では膨大な数のニューロンが回路を形成し、多様な情報の処理や行動の制御を行ってい
る。そうした複雑な神経回路は、ゲノム情報によって大まかに作られた後、主に生後に実際に使われる中で調整
され、成熟する。今回、そうした子供期の脳における回路試運転の実態の一端が、マウス体性感覚野をモデルと
した研究で明らかになった。この成果は、ヒトの正常な子供の脳の発達の理解、および、その破綻による発達障
害や精神疾患の理解にもつながることが期待される。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１． 研究開始当初の背景 
「カラム」は似た反応特性をもつ神経細胞が物理的に集合してできる構造であり、大脳皮質

の情報処理の単位である。その形成の過程と機構を理解することは神経科学の重要課題である。
マウス大脳皮質体性感覚野（バレル野）においてヒゲ感覚情報を担うカラムである「バレル」
は、新生仔期にヒゲ由来の入力（＝神経活動）依存的に形成される。しかしながら、バレルの
機能的成熟がおきる新生仔期における神経活動の実体はよくわかっていない。 
 
２．研究の目的 
本研究では、二光子顕微鏡を用いた神経活動解析（カルシウムイメージング）を行い、バレ

ルの機能的成熟と神経活動の関係を明らかにする。特に、バレルの機能的成熟が活発に行われ
る新生仔期における、感覚刺激によらない神経活動である自発活動の実体を理解することを目
的とした。 
 
３．研究の方法 
 バレル野の第４層神経細胞あるいは視床皮質軸索にカルシウムインディケータである
GCaMP6s を導入し、バレル形成の起きる新生仔期において二光子顕微鏡を用いたカルシウムイ
メージングを行い、自発活動の時空間パターンを調べた。そして、バレル形成の完了した生後
2週目のものと比較した。また、解析のためのトランスジェニックマウスを 2種類作製した。 
 
４．研究成果 
（１）新生仔期のバレル野にみられるパッチワーク型の自発活動 
 視床皮質軸索で RFP を
発現するトランスジェニ
ック（TCA-RFP）マウスを
作製した。そして、子宮内
電気穿孔法（IUE）を用い
て、そのマウスの第 4層神
経細胞に GCaMP6s を高密
度で導入した（図１）。こ
のマウスの頭に観察窓を
装着し、生後 5日目で二光
子顕微鏡を用いたカルシ
ウムイメージングを行っ
た。 

その結果、ヒゲを刺激し
ないでも、バレル野にバレルに
対応したパッチワーク型の時
空間パターンをもつ特徴的な
自発活動が存在することが明
らかとなった（図２）。 
すなわち、ヒゲに何も触れて

いない状態でも、マウスの体性
感覚野はバレル毎に発火して
いた。 
 
（２）新生仔期における同一バ
レルに属する神経細胞の同期 
 自発活動のパターンを細胞
レベルで解析するために、
Supernova法を用いてバレル野
の第 4 層に疎ら（まばら）に
GCaMP6s を発現し、生後 5日目
に in vivo カルシウムイメー
ジングを行った。その結果、同
じバレルに属する神経細胞は
同期する傾向があるが、別のバ
レルに属するものは同期しな
い傾向があることがわかった
（図３）。 
 
（３）視床皮質軸索のパッチワーク型自発活動 



 視床皮質軸索にGCaMP6sを発現するトラ
ンスジェニックマウスを作製し、同様に、
生後 5日目に in vivo カルシウムイメージ
ングを行った。その結果、視床皮質軸索も
またパッチワーク型の自発活動を示すこ
とがわかった。このことは、バレル野第 4
層でみられるパッチワーク型自発活動が、
視床皮質軸索によって大脳皮質に運ばれ
ていることを示唆する。 
 
（４）自発活動の起源 
 ヒゲの根元に局所麻酔を注入するとバ
レル野のパッチワーク活動が消えた。この
ことは、パッチワーク型活動が末梢由来で
あることを示唆する。しかし、ヒゲと三叉
神経節を結ぶ眼窩下神経を切断したとこ
ろ、バレル野のパッチワーク型活動は消え
なかった。また、新生仔期の齧歯類ではヒ
ゲの自発的な動きがみられるが、それとバ
レル野の自発活動の関係を両者を同時に観
察することによって解析した。その結果、こ
のヒゲの自発的な動きとバレル野でのパッ
チワーク型活動との間はほぼ独立であるこ
とが明らかとなった。このことと眼窩下神経
切断実験の結果は整合性がある。自発活動が
どこに由来するのかは今後の研究で明らか
にしたい。 
 
（５）生後 2週目におけるパッチワーク型自
発活動の消失 
 以上の研究は、バレル形成期である生後 5
日目で行ったものであるが、バレル形成が完
了した生後 11 日目で同様に大脳皮質の神経
活動の観察を行った。その結果、同じバレル
に属する神経細胞であってもばらばらの発
火をすることがわかった（図４）。このこと
は、パッチワーク型の自発活動が、バレル形
成期である生後 1週目にのみ存在することを示し、バレルカラム形成において重要な役割を担
う可能性を示唆する。 
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