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研究成果の概要（和文）：　本研究課題では、パルブアルブミン（PV）、ソマトスタチン（SOM）、血管作動性腸管ペ
プチド（VIP）を発現する抑制性神経細胞に焦点を当て、神経回路構造の解析を行った。成体マウス第一次体性感覚野
において、PV発現細胞への各種抑制性シナプス入力を解析したところ、PVもしくはSOM発現細胞からの入力は樹状突起
を好み、VIP発現細胞からの入力は細胞体を好むことが分かった。すなわち、PV発現細胞は樹状突起・細胞体という２
つのコンパートメントにおいて、抑制性入力様式が大きく異なる。『抑制性神経細胞はランダムなネットワークを形成
するのでなく、何らかの結合ルールを備えているのではないか』と想定される。

研究成果の概要（英文）：We analyzed excitatory and inhibitory inputs to parvalbumin (PV) neurons in the 
primary somatosensory cortex. Corticocortical excitatory inputs were more frequently found on the distal 
dendrites than on the soma, whereas thalamocortical inputs did not differ between the proximal and distal 
portions. Corticocortical inhibitory inputs were more densely distributed on the soma than on the 
dendrites. We further revealed that the somatic and dendritic compartments principally received GABAergic 
inputs from vasoactive intestinal polypeptide (VIP)-positive and PV neurons, respectively. This 
compartmental organization suggests that PV neurons communicate with each other mainly via the dendrites, 
and that their activity is effectively controlled by the somatic inputs of VIP neurons. These findings 
provide new insights into the neuronal circuits involving PV neurons, and contribute to a better 
understanding of brain functions and mental disorders.

研究分野： 神経解剖学
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１．研究開始当初の背景 
 中枢神経系は外界から絶えず様々な刺激
入力を受けながら、認知・思考・記憶・感情
といった高次機能を実現している。外界から
の刺激は元来予測不能なものであり、そのよ
うな非平衡開放系に置かれた中枢神経系が、
どのような戦略（情報処理システム）を採用
しているかは謎のままである。高次機能を実
現する素子・構成単位として、神経細胞を想
定することは妥当であろう。しかし神経細胞
一つ当たりの情報処理速度は高々1KHz 程度
であることから、神経細胞から構成されるネ
ットワークにこそ、高次機能を生み出す原理
があると考えられる。すなわち、脳が認知・
思考・記憶・感情といった高次機能を実現す
る仕組みを解き明かすためには、その構造的
基盤である神経回路網の理解が必要不可欠
である。『構造無き機能は無い』からである。 
 
 
２．研究の目的 
 本研究課題では、皮質抑制性神経細胞が構
成するネットワークを定量的に解析し、その
シナプス結合則を明らかにすることを目的
とする。具体的には、二つの課題 (I) 皮質抑
制性神経細胞への入力特性、(II) 皮質抑制性
神経細胞の出力特性に取り組む (Fig.1)。対象
とする神経細胞種は、parvalbumin (PV)、
somatostatin (SOM) 、 vasoactive intestinal 
peptide (VIP) 発現細胞である。これら３種の
神経細胞は互いに独立であり、皮質抑制性神
経細胞の大部分を占めると考えられている 
(Xu et al., 2010)。 
 また、皮質構築のグランドデザイン解読を
目指すに当たって、細胞体からの距離関数な
ど、シナプス結合部位の三次元位置情報に注
目して解析を行う。神経細胞は樹状突起・軸
索といった神経突起を高度に発達させてお
り、各コンパートメントにおけるシナプス結
合特性を定量的に解析（空間位置情報に基づ
いた入出力関係の定量的解析＝入出力幾何
学）することは、神経回路構造の理解におい
て重要である。 
 
 
３．研究の方法 
 遺伝子工学的手法により、各種抑制性神経
細胞をゴ
ルジ染色
様に可視
化 す る
（Genetic 
Golgi-like 
Labeling）。
先行研究
にて、PV
発現細胞
の細胞体
と樹状突
起を可視

化する遺伝子改変マウスの作出に成功して
いる（Kameda et al., 2012）。他の抑制性神経
細胞については、re を発現する遺伝子改変マ
ウスに、アデノ随伴ウイルスベクター（AAV）
を注入し、細胞体と樹状突起を可視化するこ
とに成功している。 
 免疫染色法により、各種神経終末および後
シナプス部位を可視化する。共焦点レーザー
顕微鏡にて、抑制性神経細胞の細胞体・近位
樹状突起・遠位樹状突起に対するシナプス入
力を定量的に解析し、各コンパートメントに
対する入力特性を検証する（図 2）。 
 
４．研究成果 
 PV 発現細胞は抑制性神経細胞の約半数を
占め、電気生理学的には fast-spiking 細胞に分
類される。最近では、高次機能発現や神経・
精神疾患との関連が示唆されている。先行研
究にて開発した遺伝子改変マウスを用い、成
体マウス第一次体性感覚野（S1）における、
PV 発現細胞への興奮性・抑制性シナプス入
力を定量的に解析した。皮質興奮性入力は細
胞体から離れるに従って入力密度が高くな
った。視床興奮性入力については、樹上突起
での入力密度が若干多かった。一方、皮質抑
制性入力密度は細胞体・近位樹上突起に多く、
興奮性入力とは逆のパターンを示した 
(Kameda et al., 2012)。 
 さらに PV 発現細胞への各種抑制性入力密
度を S1 にて検討したところ、VIP 発現細胞か
らの入力は細胞体を、PV・SOM 発現細胞か
らの入力は樹状突起を好むことが分かった
（図 4）。すなわち、樹状突起・細胞体という
２つの受け手側のコンパートメントにおい
て、抑制性入力様式が大きく異なることが明
らかになった。また、VIP 発現細胞は表層と
深層に離れて存在する PV 発現細胞を同時に
抑制し、ある機能単位（カラム構造）でその
同期性を高め、結果としてその機能単位に存
在する錐体細胞の同期的活動を上げる（脱抑
制）可能性が示唆された。 
 以上の結果から、抑制性神経細胞はランダ
ムなネットワークを形成するのでなく、何ら
かの結合ルールを備えていると想定される。 
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