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１．研究計画の概要 

 脊椎動物のほとんどの行動は、脊髄内介在

神経細胞群が作る神経活動が最終的に運動ニ

ューロンの活動を駆動することによって生じ

る。しかしながら、その脊髄運動系神経回路

の詳細は、特に哺乳動物においてはほとんど

分かっていない。本研究では、透明なゼブラ

フィッシュ幼魚を用い、トランスジェニック

技術により特定のクラスの神経細胞を生きた

ままラベルできる利点をフルに活かして、脊

椎動物脊髄運動系神経回路の動作原理解明に

向けて取り組んでいく。得られる結果は、ゼ

ブラフィッシュのみならず、脊椎動物全般に

通用する概念を与える。本研究課題は、分子

生物学、解剖学、イメージング、電気生理学

等の広範な知識、技術が必要となるが、申請

者はそれらを習得しており、本研究課題を円

滑に進めていくことができる。具体的には以

下の研究課題を進める。(i)脊髄・後脳運動系

神経回路の詳細な解剖学的解析を行う；(ii)

介在ニューロンの活動はどの程度運動特異的

なのかを問う；(iii) さまざまなクラスの神経

細胞の、運動に果たす役割を、チャネルロド

プシンやハロロドプシン等の光遺伝学ツール

を用いて明らかにする；(iv)運動が生み出さ

れる機構のモデリングを進める。 

 
２．研究の進捗状況 

(1) 脊髄内神経回路の解剖学的記載：BAC ト

ランスジェニック法により、多くのトランス

ジェニックフィッシュを作製した。各トラン

スジェニックフィッシュに関して、蛍光タン

パク質陽性細胞の解剖学的記載を体系的に進

めた。また、発生学的な解析も同時並行で進

め、脊髄内で p2 と呼ばれる神経前駆体領域

からは、興奮性ニューロンと抑制性ニューロ

ンが再現的に非対称分裂によって生じること

を 明 ら か に し た （ Kimura et al, 2008 

Development）。 

(2) 逃避運動にきわめて重要な役割を果たす

特殊なタイプの交差型抑制性ニューロンの解

析：脊髄内の非常に少数の神経細胞で GFP を

発現するエンハンサートラップラインTol056

を用い、Tol056で GFPを発現する神経細胞（以

下、CoLoニューロンとよぶ）の機能を解析し

た。その結果、脊髄内に各体節に１つずつ存

在する CoLo ニューロンは、魚の逃避運動時

のみに活動し、逃避運動の方向性にきわめて

重要な役割を果たしていることを明らかにし

た（Satou et al, 2009 J. Neuroscience）。 

(3)光遺伝学ツールの活用：チャネルロドプ

シン(ChR2), ハロロドプシン(NpHR)などの

光遺伝学ツールを用い、特定のクラスの神経

細胞の活動を光により制御して、神経回路の

機能解析を進める研究を開始した。現在、こ

の系を用いて、chx10 陽性細胞の光遺伝学ツ

ールによる詳しい解析を進めている。 

 

３．現在までの達成度 

①当初の計画以上に進展している。 
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ュを作製がすんでおり、また、共同研究と

して複数のエンハンサートラップラインを

入手している。これらを用いた解剖学的解

析は順調に進んでいる。介在ニューロンの

活動がどの程度行動特異的なのかを問う命

題に対しては大きな進展が見られた。前ペ

ージで記したように、CoLo ニューロンと

名付けた脊髄内神経細胞は、逃避運動のみ

に発火し、逃避運動にきわめて重要な役割

を果たしていることを示した。光遺伝学ツ

ールによって神経活動を改変させることに

よる、神経回路の機能解析も研究が軌道に

乗ってきており特段の問題点は生じていな

い。 

 

４．今後の研究の推進方策 

(1) 脊髄・後脳運動系神経回路の解剖学的

解析：順調に進んでいる脊髄運動系神経回

路の解剖学的解析をさらに進めるとともに、

新たに後脳後半部も研究対象に加える。 

(2) 運動の強さが変化する際の、介在神経細

胞群の活動変化の仕組みの解析：特に遊泳行

動に焦点を絞り、運動の強さが変化する際に、

介在神経細胞群の活動がどのような仕組みに

よって変化していくかを調べる。手法的には、

電気生理学的解析と、集団としての神経活動

をモニターするカルシウムイメージングを並

行して行う。 

(3) 光遺伝学を用いた神経機能活性化、不

活性化による神経回路機能の解析：光遺伝

学ツールを特定のクラスの神経細胞で発現

するトランスジェニックフィッシュを用い

て、神経細胞の発火パターンを人為的に制

御する。表現型（動物の運動）を見ること

で、当該神経細胞の機能を追求する。 

(4) 遊泳運動開始シグナルの理論的解析：

後脳 Chx10 神経細胞の集団発火と遊泳開

始行動との関係を、理論面から解析する。 
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