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研究成果の概要（和文）：私共は、軟膜内には神経前駆細胞が、隠されていて、脳神経細胞が脱落するときに
は、新しい神経細胞を産生することが可能であることを見つけた。加えて、成体脳で産生された新皮質の中に
は、表面に存在する神経細胞、中間に位置する神経細胞、深い塗装に位置す神経細胞も有り、
本来の大脳新皮質の形態を模倣しようとしていることが、見て取れた。このように成体脳であっても、新たな神
経細胞は、その位置を適切に選び出して、神経回路を形成した。

研究成果の概要（英文）：We found NSPCs divide in the leptomeninges and produce neurons in the 
neocortex. Larger neurons located in the deep neocortical layers and smaller neurons locate in the 
upper layers in the neocortex. These neurons retained axons in the parenchyma and some of them 
extended into the white matter beneath the cortical plate.

研究分野：神経細胞学
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１．研究開始当時の背景 

これまで Ramón y Cajalが残した「中枢

神経系は再生しない」という言葉は、呪縛

のごとく神経学者の足かせとなり、多くの

研究者は、大脳新皮質の神経細胞は新生さ

れないと考えて来ました。加えて、これま

でに成された神経細胞新生の報告も、決定

的な証拠を集めることができなかったの

も事実です。しかし昨今、再生医療の発展

により、人の様々な臓器の機能を回復でき

るようになって来ました。脳機能の維持、

回復を図る治療法の開発も大いに望まれ

ます。 

 

２．研究の目的 

人の心を宿す大脳は、胎児期に大脳胞の

内表面にある神経幹細胞が分裂すること

で形成されます。しかし、一度形成された

大脳胞からは、海馬と大脳新皮質の

subventricular zone から以外は二度と神

経細胞は形成されないと考えられていま

した。しかし昨今、大脳新皮質の外表面に

ある軟膜-くも膜間には、NSPCs と言う神経

前駆細胞が存在するという説があります。

しかし、これまで何れも NSPCs を活性化し

て神経細胞を新生させることに成功した

研究者は実質ありませんでした。それ故、

私達は独自の方法で、NSPCs を活性化して

神経細胞に分化させる研究を開始しまし

た。 

 

３．研究の方法 

私達は、これまでに、NSPCs を活性化し

ようとした他の研究者の報告を参考にし

つつ、独自の方法を創作して実験を繰り返

してきました。具体的には、マウスの扁桃

体と大脳新皮質の表面に電極を置き、交流

電気を短時間流しました。その様な電気刺

激を、一日に一回一週間繰り返してみまし

た。その結果、軟膜－くも膜の間に分布す

る NSPCs は、BrdU を取り込みながら、細胞

分裂を繰り返しました。それ以降どの様な

形態になったかを、anti-nestin 免疫組織

化学染色法で確認しました。しかし、十分

な形態を見ることができなかったので、私

達は、RCAS simple retrovirus に GFP を結

合して、細胞分裂を繰り返している NSPCs

の形態を GFP の分布で観察しました。その

結果、glia のような形態を持った NSPCs と

pyramidal neuron な い し 、 NSPCs と

GABAergic neurons のペアーを見ることが

できました。その結果、NSPCs は、大脳新

皮質の神経細胞の前駆細胞であることが

証明されました。 

 

４．研究成果 

これまでの研究の結果で、神経前駆細胞

の一部は、大脳新皮質を貫いて、軟膜とく

も膜の間に蓄積されることが証明されま

した。私達は、大脳新皮質の脳室帯から生

まれた興奮性と抑制性それぞれの神経前

駆細胞の一部は、放射方向に移動して脳軟

膜を貫き、軟髄膜の pia-progenitor に成

ることを発見しました。 

このような pia-progenitor をうまく使

うことで、神経前駆細胞を軟膜－くも膜内

で、増殖させることが可能であると考えて

います。 

大脳新皮質の軟膜に特異的なタンパク

を発現させることで、決まった細胞だけに

GFP を発現させることが可能になり、実験

の成功を確認することができます。 
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