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研究成果の概要（和文）： 
小脳のグロビュラー細胞はルガロ細胞のサブグループとして形態学的に同定されたが、このニ

ューロンの絶対数は少なく、明視野での同定は困難であった。しかし GAD67+/GFP マウス小脳

を用いて電気生理学的解析を行ったところ、グロビュラー細胞はプルキンエ細胞から強い抑制

性シグナルを受けることが分かった。また興奮性入力は感覚刺激を伝達する苔状線維により仲

介される可能性が示唆された。グロビュラー細胞は小脳皮質の入力信号と出力信号を統合する

役目があると推測される。 
 
研究成果の概要（英文）： 
Cerebellar globular cells, a subgroup of Lugaro cells, have been identified morphologically. 
By using whole-cell patch-clamp recordings we found that globular cells received 
prominent IPSCs together with monosynaptic inputs from the axon collaterals of Purkinje 
cells. Additionally, globular cells likely received excitatory monosynaptic inputs through 
mossy fibers. Globular cells appear to integrate input and output signals of the cerebellar 
cortex. 
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１．研究開始当初の背景 
運動学習を担う小脳は、認知や情動機能に

も深くかかわることが示唆されている。小脳

顆粒細胞層に存在する抑制性介在ニューロ

ンは専らゴルジ細胞であり、その生理学的役
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割は精力的に研究されてきた。一方、顆粒細

胞層には他の抑制性介在ニューロンである

ルガロ細胞が存在する。このニューロンは

115年前に Lugaro によって報告されたにもか

かわらず、その生理学的特性は数年前まで全

く報告されて来なかった。その電気生理学的

特性として、普段はサイレントなルガロ細胞

はセロトニンによって活動電位を発火して、

後シナプスのゴルジ細胞を強く抑制するこ

とが挙げられる。また近年、ルガロ細胞のサ

ブグループとしてグロビュラー細胞が形態

学的に同定されたが、その生理学的特性は全

く分かっていなかった。 
 
２．研究の目的 
本研究ではグロビュラー細胞への興奮

性・抑制性シナプス入力を詳細に解析し、グ

ロビュラー細胞の活動電位発火条件を明ら

かにして、小脳機能におけるその生理学的意

義に迫ることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
顆粒細胞層での抑制性介在ニューロンの

認識を容易にするため、GAD67+/GFP マウス

（18－25 日齢）から小脳切片を作成した。

ニューロンから電流応答を記録するために

ホールセル電位固定法を、記録しているニュ

ーロンの形態観察を行うために蛍光色素を

注入した。グロビュラー細胞は自発性の抑制

性シナプス後電流（IPSC）の振幅が大きく高

頻度であることと、形態学的特徴から同定し

た。誘発性シナプス後電流を誘導するために

刺激電極を使用した。 

 
４．研究成果 

グロビュラー細胞への強い抑制性シナプ

ス入力は主にプルキンエ細胞軸索側枝を介

するものと推測される。そこで直接的な証拠

を得るためグロビュラー細胞と近傍のプル

キンエ細胞にダブルホールセル記録法を適

用した。するといくつかのペアー記録におい

てプルキンエ細胞へ脱分極刺激を与えると、

グロビュラー細胞から誘発性の IPSC を記録

することができた（図１）。 

 

図1. 小脳プルキンエ細胞への脱分極刺激（上）に

よって、グロビュラー細胞に誘発される抑制性シ

ナプス後電流（下）。 

 
次にグロビュラー細胞から興奮性シナプス

後電流（EPSC）を記録して、平行線維、登上

線維、苔状線維のいずれの線維から興奮性入

力を受けるのか検証した。グロビュラー細胞

から自発性 EPSC を記録すると、低頻度で振

幅の小さいことが分かった。刺激電極を分子

層から顆粒層へと移動して、誘発性 EPSC を

記録したところ顆粒層への刺激によって記

録が可能となった。短時間に 2 発刺激を与え

ると 2 発目の応答が減弱した。これらは苔状

線維―ゴルジ細胞間シナプスにおける誘発

性 EPSC の性質と似た傾向であることから、

グロビュラー細胞は苔状線維から興奮性入

力を受ける可能性が示唆された。したがって

グロビュラー細胞は小脳皮質への入力信号

とプルキンエ細胞が担う出力信号を統合す

る役目があると推測される。 

グロビュラー細胞はルガロ細胞と同様に

小脳内外側方向に長い軸索を投射すること

が形態学的に分かっている。そして他の抑制

性介在ニューロンと抑制性のシナプスを形

成することが報告されている。つまりグロビ



 

 

ュラー細胞の発火は他の抑制性介在ニュー

ロンを抑制し、結果的に多くのプルキンエ細

胞の活動を同時に促進する作用があるもの

と思われる。小脳の機能的モジュールを相互

作用させ、多くの筋活動を組み合わせた複雑

な動きの達成にかかわるものと推測される。 
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