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研究成果の概要（和文）： 
本研究課題では、ショウジョウバエを実験モデルとして、有用な音情報を抽出して意味のある
神経信号に変換する脳内過程の神経基盤解明を目的とした。研究期間内に、全 3,939 種類にも
およぶ高次聴覚経路を標識するショウジョウバエ系統のスクリーニングを終えた。これにより
得られた系統を用いた解析から、ショウジョウバエの脳における二次聴覚神経回路の精密な投
射地図を作製した。さらにそれぞれの神経経路において情報が伝達される向きを推定した。こ
の成果の意義は、一部の投射経路しか分かっていなかったショウジョウバエの二次聴覚神経回
路について，その全貌を推定することが出来た点である。 
研究成果の概要（英文）： 
The aim of this research project is to clarify the neuronal basis that translate a given sound 
into meaningful neural signals in a brain. During the period of the project, we screened 
3,939 GAL4 enhancer-trap strains to visualizes the central auditory circuit in a fly brain. 
3-dimensional high-resolution analysis of these brain established a map for the neural 
circuit formed by the 2nd-order auditory neurons. Such neuroanatomical map for auditory 
circuits in the brain serves a basis to identify the neural substrates for acoustic communications in 
Drosophila brain. 
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１．研究開始当初の背景 
音は、多くの動物にとって外界の環境を認知
するための重要な外部刺激である。動物が音
情報の意味を理解するためには、音受容後に、
有用な音情報を抽出して意味のある神経信
号に変換する脳内過程が必要である。これら
一連の神経処理過程の全体像を理解するた
めには、音受容器による音波の受容から有用

な聴覚情報の分離・抽出に至る全聴覚神経回
路の構造および機能を単一細胞レベルで解
明することが必要であるが、巨大で複雑な脳
を有する哺乳類や鳥類において、その達成は
困難である。その点ショウジョウバエは、脳
の動作原理を神経回路レベルで解明するた
めの良いモデル系を提供する。そこで申請者
は回路レベルでの聴覚研究を行う実験モデ
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ルとしてショウジョウバエに着目し、研究開
始時まで整備を進めて来た。しかし、音の高
次処理を担うと考えられる二次聴覚神経の
回路構造はほとんど同定されておらず、二次
聴覚野の内部構造も不明であった。低次聴覚
神経でパラメータ分離された音情報の脳内
処理機構を解明するためには、さらなる高次
聴覚神経細胞や高次聴覚野の同定、およびそ
れらが構成する回路の構造と機能の解明を
進める必要があるが、これについても国内外
ともに未進行であり、高次処理過程を担う神
経回路基盤は全く分かっていないのが現状
であった。 
 
２．研究の目的 
本研究では、神経回路レベルで脳機能を解析
するための優れた動物モデルであるである
ショウジョウバエを用いて、二次聴覚神経細
胞群が形成する神経回路の詳細構造を単一
細胞レベルで解明する。これにより、未同定
の二次聴覚野を体系的に同定し、それらの内
部構造を決定する。また、それぞれの神経経
路における神経出力部位を同定することで
情報の流れる向きを決定し、同定した神経回
路上においてどのような情報がどの脳領域
からどの脳領域へ伝わるのかを解明する。以
上により二次聴覚野の精密な解剖学的地図
を作成する。 
 
３．研究の方法 
二次聴覚野を構成する神経細胞を様々なパ
ターンで標識するショウジョウバエ GAL4
系統を用いて単一細胞をランダムに標識で
きる熱ショック・フリップアウト法（Wong et 
al., Cell 109:229–41, 2002）を行い、二次聴
覚神経の投射様式を単一細胞レベルで網羅
的に同定した。また、神経出力部位を同定す
る目的で、二次聴覚神経に二種類のマーカー
タンパク質 DsRed、
Neuronal-Synaptobrevin::GFPを
GAL4/UAS法を用いて共発現させ、各神経細
胞の全体構造および出力シナプスの位置を
標識した (Ito et al., Learn Mem 5:52–77, 
1998; Verkhusha et al., J Biol Chem 276: 
29621–4, 2001)。このようにして遺伝学的に
作成したショウジョウバエ個体からそれぞ
れの脳を解剖により摘出し、マーカータンパ
ク質などに対する抗体染色を行うことで標
識を可視化した。得られた脳は共焦点レーザ
ー顕微鏡を用いて三次元画像を取得し、三次
元再構成することにより立体的なデータを
得た。 
 
４．研究成果 
全 3,939 種類にもおよぶ高次聴覚経路を標識
するショウジョウバエ系統のスクリーニン
グを終えた。これにより得られた系統を用い

た解析から、ショウジョウバエの脳における
二次聴覚神経回路の精密な投射地図を作製
した。さらにそれぞれの神経経路において情
報が伝達される向きを推定した。以上の研究
から、一部の投射経路しか分かっていなかっ
たショウジョウバエの二次聴覚神経回路に
ついて，その全貌を推定することができた。
また、ショウジョウバエの音に対する応答行
動、重力に対する応答行動を測定する方法、
ならびに聴感覚神経の応答をカルシウムイ
メージング法により可視化する方法を新た
に確立した。さらに、ショウジョウバエが自
身の聴覚器の感度を適切に制御するしくみ
として、感覚器それ自体が自律的に制御して
いることを発見した。以上の研究から，ショ
ウジョウバエ聴覚系の新たな特性を体系的
に発見した。 
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