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研究成果の概要： 

 ヒト言語も鳴禽類の発声学習も、自らの声を出して、記憶した音声パターンに徐々に修正し

ていく。音声発声学習において、発声という自発的行動が重要な意味をもつと考え、ソングバ

ードの発声行動により誘導される遺伝子群の網羅的な同定を目指した。その結果、「発声行動

依存的」＋「神経回路特異的」＋「学習臨界期限定性」を兼ね備えた遺伝子群の同定

に成功した。これら遺伝子群の発達段階・環境に即した脳内の多段階発現（時空間）制御が

学習臨界期をもつ発声学習に重要な物質的基盤の一つであると考えている。 

 現在、これらの遺伝子群の脳内機能を検証すべく、レンチウイルス発現系を用いた異

所的遺伝子発現実験を進めている。今後、音声発声学習および生成行動への影響を検証してい

く予定である。 
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１．研究開始当初の背景 

昨今、言語学習に広い関心が向けられてい
る。ヒトの場合、第一言語（母国語）は出生
直後から聴覚性の学習が始まり、生後一年を
過ぎて発声を開始するまでには母音弁別が

完成する（Kuhl & Meltzoff 1982）。その後数
年間にわたって語彙は爆発的に増え、構文は
速やかに複雑化していく。その学習には明確
な臨界期が存在し、出生後に発声を聞く経験
を剥奪された場合、著しい発達障害を示す。
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これに対して、尐年期以後の第二言語（外国
語）習得はより長い時間を要し、その臨界期
は思春期に至ると言われている（DeKeyser 

2000）。第一言語と第二言語では、その学習
機構はどのように異なっているだろうか。そ
もそも言語学習において、幼児と大人では何
が違うのだろうか。 

言語学習は人間の精神発達と社会適応に
とって極めて重要な課題である。しかし、そ
の言語学習における神経生物学的研究は多
くの未解決問題を抱えている。研究推進を困
難にしている最大の理由は、言うまでもなく
ヒトとその脳を対象にせざるを得ない為で
ある。特に生体組織をサンプルする侵害性の
研究が不可避な分子生物学的アプローチに
とって、ヒトの言語を直接に研究することは
ほとんど不可能といってよい。他の認知脳科
学上の課題であれば、マウスやサルなどの実
験用哺乳類をモデル動物として用いること
が可能であろう。しかしこれらの動物は、ヒ
トに近縁であっても生得的な発声行動しか
しない。つまり、言語学習のモデルとして利
用することができないのである。 

ソングバードの囀りはヒトの第一言語の
学習と同様に、明確な臨界期をもつ感覚運動
学習によって成立している（Konishi 1965）。
学習臨界期の研究はこれまで、視覚・聴覚・
体性感覚に着目した感覚学習にのみ関わる
ものが中心であった（Hubel & Wiese 1962, 

Hensch & Stryker 1996）。他方、感覚運動学習
を根幹とする言語のような現象については、
学習臨界期をめぐる研究がなされていない。
これが言語の神経生物学的研究の推進を阻
んできた第二の理由である。ヒトの言語学習
の理解にとって、臨界期を備える感覚運動学
習の理解が不可欠なのである。この点におい
ても、ソングバード研究は大きな潜在性をも
っている。 

 

 ２．研究の目的 

上記の問題に対して本研究では、ヒト言語
学習の比較動物モデルとして、鳴禽類の囀り

さえずり

学習を分子生物学的研究に応用する研究戦
略をとった。本研究では特に、発声学習の臨
界期制御に関わる分子基盤を明らかにして
いくことを目的とした。 

ヒトの言語習得とソングバードの囀り学
習の間には、神経動物行動学的に高い共通性
がある。共に感覚運動学習 (Sensorimotor 

Learning)を根幹とする発声学習によって成立
している。他個体(tutor)から音声パターンを
聞き、その聞き取った音を、鋳型として脳内
に記憶する。次に実際に声を出して、聴覚を
介したフィードバックにより自分の音声を
修正していく。これを繰り返すことによって、
徐々に記憶した音声パターンへ近づいてい
くのである（した右上図）。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

脳内には、ヒト言語野に相当する発声学
習・生成に特化した神経回路が存在している
(Nottebhom et al. 1976)。また、鳥類と哺乳類
との間で、神経回路・遺伝子配列レベルで多
くの相同性があることが、近年明らかになっ
てきている（ Chicken Genome Sequencing 

Consortium 2004）。特に、細胞レベルで見た
場合、神経活動によって誘導される遺伝子発
現の分子メカニズムは非常に似ていること
を明らかにしてきた(Wada et al. 2004, 2006)。
ソングバードを動物モデルとして得られた
知見は、ヒトの言語習得における脳内分子基
盤の理解へと還元できる。 

音声発声学習では「声を出す」という自
発的行動が、脳内分子レベルにおいても重要
な意味をもつと考え、ソングバードの発声行
動により発現誘導される遺伝子群の網羅的
な同定を目指した。特に、次の3点の多段階
発現制御を受けている遺伝子群に着目した。
つまり、感覚運動学習である発声学習が、自
ら「声を出す」という能動的行為によっては
じめて成立する点 [(i)行動依存性]。発声学習
に関わる脳内特異的神経回路において、形態
的可塑性の変化を必要とする点 [(ii)神経回
路特異性]。発声学習が、臨界期という個体発
達において時期限定イベントである点 [(iii) 

学習臨界期間限定性]である。 

また、本研究で同定される候補遺伝子群
の発声学習への影響を実験的に検証すべく、
ウイルス発現系による脳内遺伝子発現の改
変を可能にする実験系の確立も目指した。 

 

３．研究の方法 

これまでに、鳴禽類を分子生物学的研究に
も十分耐えうるモデル動物に押し上げるた
めの研究解析システム: “Songbird functional 

high-throughput analysis system”を構築してき
た（Wada et al. 2006 下図）。本研究ではこの
研究解析システムを最大限に利用した。 

 

 

 

 

 

 
 
 

 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
この研究システムは、完全長cDNAのマテ

リアル・情報を最大限に活用し、網羅的ハイ
スループット解析を可能とするものである。
大きく４つのコンポーネントから成り立っ
ている。（I）鳴禽類のキンカチョウ (zebra 

finch)脳内に発現している遺伝子群を421万の
独立クローンを包括するソングバード完全
長cDNAライブラリー（上図A）。（II）完全長
cDNAシークエンス情報包括する完全長
cDNAデータベースを通した検索解析（
http://songbirdtranscriptome.net/:上図B）。これ
まで鳴禽類脳内で発現していると算定され
る遺伝子群の約30～40%をカバーするデータ
ベースとなっている。(III)遺伝子発現のハイ
ス ル ー プ ッ ト 解 析 を 目 的 と し て 、
Songbird18,000クローンをプリントしたソン
グバード完全長18K cDNAアレイの独自開発(

上図C)。（IV）動物行動への影響をみるため
、ウイルス発現システムを利用したin vivo 遺
伝子改変（上図D）である。 

 このソングバード完全長18K cDNAアレ
イを応用利用し、臨界期中と臨界期後の発声
行動によって発現誘導効率が異なる遺伝子
群の網羅的同定を行う。これを第一段階スク
リーニングとする。その後、第二段階スクリ
ーニングとして、脳内発現量を定性・定量的
に選別するためin-situ hybridization法を併用、
及びその発現パターンの時空間ダイナミク
スを検証した。 

上記の方法で裁定した遺伝子群の生体内
における機能を検証するために、レンチウイ
ルス発現系による遺伝子改変（遺伝子過剰発
現、及び発現阻害）動物の作成を試みている。
レンチウイルスは神経細胞への感染効率が
よく、挿入遺伝子が感染細胞のゲノム DNA

に組み込まれるために、長期にわたる発現が
期待できる。 

 
４．研究成果 
これまでに、本研究目的の一つとして挙げ

た、 [発声行動依存性]＋[神経回路特異性]＋
[学習臨界期間限定性]を兼ね備えた遺伝子群
の同定に成功できた。Arc, proenkephalin, 

Egr 遺伝子等がこのような多段階発現制御を
受ける(下図)。これらの遺伝子群発声行動に
よって遺伝子発現が誘導されるが、発声学習
臨界期中と後において、その発現誘導率が学
習臨界期中に高く、学習臨界期後には低くな
る。同じ発声行動によっても、どの時期にそ
の行動を生成するかで脳内の遺伝子発現レ
ベルが異なるのである。このような遺伝子群
の発達段階・環境に即した多脳内段階発現
（時空間）制御こそが出力行動の質を与える
物質的基盤ではないかとする仮説を支持す
るものである。 

 
 
 
 
 
 
 
 

上に示した学習臨界期中と後で見られた

遺伝子発現の誘導率の違いが、発声学習の習

熟度に直接関係したかどうかを明らかにす

るため現在、学習臨界期間が延長される社会

性隔離・聴覚除去・無声化条件の飼育した個

体を用いて脳内発現量を定性・定量的な検証

を行っている。 
また、本研究目的の二つ目に挙げたレンチ

ウイルス発現系に関しては、キンカチョウ脳
で遺伝子導入の実績を積み上げてきた。これ
までのところ安定した外部遺伝子発現が、1

～3 ヶ月の期間に及び、鳴禽類の学習臨界期
を十分にカバーすることを確認している。現
在、[発声行動依存性]＋[神経回路特異性]＋
[学習臨界期間限定性]を兼ね備えた遺伝子群
の脳内機能を検証すべく、異所的発現による
音声発声学習および生成行動への影響を検
証していく。 
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