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研究成果の概要（和文）：　夜行性昆虫の嗅感覚器（触角）は長く、しかも自発的に動くため、匂いの空間分布を捉え
るのにすぐれた特徴を持つ。我々は細胞内記録・染色法を用いることによって、オスのゴキブリの触角の基部～先端の
特定領域の性フェロモン刺激に応じる介在ニューロン９個を形態学的、生理学的に同定することに成功した。各々のニ
ューロンの樹状突起は大糸球体に入力する感覚細胞の触角上の位置に応じて明瞭に組織化されていた。また、これらの
ニューロンの軸索終末は多種感覚連合中枢であるキノコ体傘部の異なる領域に投射する一方で、前大脳側葉部には収束
していた。以上より、キノコ体が匂いの空間構造の把握に重要な役割を果たすことが示唆された。

研究成果の概要（英文）： Convergence of cognate olfactory sensory axons in the same glomerulus of the olfa
ctory bulb is a unique adaptation for detecting and differentiating volatile chemicals, but makes represen
tation of stimulus topography challenging. We have identified several pheromone-responsive interneurons in
 the cockroach that exhibit small or large receptive fields on the antenna that arise from intraglomerular
 segregation of sensory inputs based on soma location. These interneurons project to distinct domains of t
he mushroom body, then converge in the lateral protocerebrum. The existence of interneurons that convey in
formation about the architecture of odor plumes provides important new insight into odor processing.
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1.	 研究開始当初の背景	 

我々が普段感じる匂いは、匂いが風上から運ば

れてきたものである。この匂いのたなびき（プル

ーム）はフィラメントと呼ばれる不連続かつ高濃

度の匂い分子のかたまり（数	 mm 以上）から構成

される（Köehl,	 2006)。フィラメントのサイズ、

分布、移動方向は空気の流れによって絶え間なく

変化する。そのため、触覚、視覚、味覚、聴覚の

ように局在性、指向性の強い情報を処理するシス

テムとは対照的に、単一の嗅感覚器（触角、嗅上

皮）への入力のみで匂いの位置や方向を検出する

のは不可能とされてきた。事実、同じ匂い受容体

遺伝子を発現している感覚細胞は嗅覚器内に広

く分布する一方、その軸索は直径数十ミクロンの

単一の糸球体に収束し、そこで文字通り糸玉のご

とくランダムに絡み合った構造を形成する。よっ

て、空間的に分離された個々の糸球体は一次嗅覚

中枢内において特定の嗅質を処理するためのユ

ニットとして機能する。このことは嗅質依存的組

織化（odotopic	 organization）と呼ばれる。こ

の特徴は昆虫から脊椎動物に至るまで広く保存

されている。	 

以上の構造的制約のもと、動物が匂い源の方

向を知るためには、左右一対の感覚器に当たる匂

い強度の差、あるいは匂いパルス頻度の差の検出

が重要とされる。この点はカイコガを用いた神経

行動学的解析により早くから予見されてきた

（Kanzaki	 et	 al.,	 1992）。近年、ショウジョウ

バエ(Duistermars	 et	 al.,	 2009)、サメ(Gardiner	 

and	 Atema,	 2010)、モグラ(Catania,	 2013)、ラ

ット(Rajan	 et	 al.,	 2006;	 Kikuta	 et	 al.,	 2010)、

さらにはヒト(Porter	 et	 al.,	 2006)においても

左右の嗅覚器への入力差が匂い源定位に利用さ

れることが知られている。	 

一方、遮蔽物に富み、空気揺らぎの少ない環

境に生息する地上性動物が匂い源への方向づけ

をどう行っているのかについては謎が多い。ワモ

ンゴキブリは５cm という動物有数の長さの触角

を持ち、これを自発的に動かしながら資源探索行

動を行う。性フェロモン源への定位能力は視覚の

利用できない状況下でも損なわれることはない	 

(Willis	 et	 al.,	 2011)。また、驚くべきことに

１本の触角のみでも２本の触角をもつ個体と遜

色ない早さで数メートル離れたフェロモン源に

定位できる（Bell	 and	 Tobin,	 1983）。これらの

知見はゴキブリが匂い源定位に匂いの空間分布

パターンを探る航行法を用い（Willis,	 2008）、

しかも左右の触角による匂いの比較を必ずしも

必要としないことを示唆している。	 

私はこれらの研究から着想を得て、一次嗅覚

中枢の解剖学的研究に徹底的に取り組んだ。その

結果、メスの出す性フェロモン（ペリプラノン B）

を処理する感覚細胞の軸索はオスの同側触角葉

中の大糸球体に収束するが、その内部に触角表面

の三次元的な細胞体の位置に応じた組織化がみ

られることを動物で初めて発見した（Nishino	 

and	 Mizunami,	 2006,	 2007）。さらに、私はこの

組織化が幼虫期の脱皮のたびに起こる触角基部

への新生感覚細胞の付加とともに徐々に形成さ

れること(Nishino	 et	 al.,	 2009,	 2010)を明らか

にした。	 

私は感覚細胞の発生依存的投射地図が実際

に利用されているのかどうかを確認するため、大

糸球体から出力し、フェロモン情報を前大脳（キ

ノコ体と側葉）に伝える介在ニューロン（投射ニ

ューロン）の全同定に挑戦した。	 



 
 

２．研究の目的	 

私は大糸球体から出力する投射ニューロンは

複数個存在し、そのうちの小さいタイプは糸球体

内の一部に樹状突起を持つことを確認していた

が（Nishino	 et	 al.,	 2011）、１）出力ニューロ

ンの実数、２）各出力ニューロンが触角上のどの

領域（受容野）の性フェロモン刺激に応じるのか、

３）受容野がどのようなニューロン間のシナプス

接続によって形成されるのか、については不明の

ままであった。これらの点を解明することを目的

とした。	 

３．研究の方法	 

	 ルシファーイエローCH（Sigma）、またはアレク

サハイドラザイド（Life	 Technologies）を用い

た細胞内記録・染色法を主たる方法として用いた。

脳内の神経トラクトやニューロパイルの標識に

はローダミンや FITC（Life	 Technologies）を用

いた。染色された脳は固定・脱水・透徹後、共焦

点レーザー顕微鏡（LSM,	 Pascal）を用いて観察

した。光学切片のデータは形態解析ソフトウェア

（Amira	 ver.	 3.1）に取り込み、三次元立体構築、

体積計算を行った。活動電位の記録データは市販

のソフトウェア（Spike２）に取り込み、詳細な

解析を行った。	 

	 嗅感覚細胞の求心繊維と投射ニューロンのシ

ナプス接続様式については以下の手順によって

調べた。１．投射ニューロンをルシファーイエロ

ーで細胞内標識する一方で、触角神経へのデキス

ト ラ ン ・ ビ オ チ ン ･ ロ ー ダ ミ ン （ Life	 

Technologies）の順行性注入による求心繊維を標

識、２．二重標識した標本の固定、３．ビブラト

ーム切片、４．DAB 発色、５．樹脂包埋、６．超

薄切、７．免疫染色（一次抗体，IgG-gold	 二次

抗体）、８．電子染色。１〜８の行程については

総研大との共同研究により行った。	 

４．研究結果	 

（１）まず、ペリプラノン B を処理する大糸球体へ

の局所的な蛍光色素注入により、糸球体から

出力する投射ニューロンの概数を調べたとこ

ろ、10〜12 個（11±0.28、n=8）の投射ニュー

ロンが出力していることがわかった。さらに、

低抵抗の細胞内記録電極を用いることで、全

出力ユニットの染色を試みたところ、上記と

ほぼ同数の出力ニューロンが染色されること

がわかった。以上より、出力ニューロンの実

数は 11 個に近いと結論づけられた。	 

（２）触角の長軸方向の 8 カ所の異なる領域に 5	 mm

間隔で直径1	 mmの局所フェロモン刺激を与え

ることによって、投射ニューロンの受容野を

厳密に精査したところ、少なくとも 8 つの異

なる形態学的タイプが存在することを突き止

めた。各々のニューロンは触角の基部から末

梢にかけて、1.1〜1.4	 cm の幅の受容野を持

っていた。各受容野間には大きな重複が存在

した。また、隣接する受容野を持つ投射ニュ

ーロンの樹状突起にも明瞭な重複がみられた。

一方、触角全域に受容野を持つ大きな投射ニ

ューロンも１つ存在した（下記６参照）。	 

（３）触角を途中で切断すると切断端から末梢側の

全感覚細胞の軸索の退化、消失が起こる。こ

の退化現象を利用して、触角を様々なレベル

で切断したときの糸球体中の投射パターンと

投射ニューロンの樹状突起の位置関係を回帰

分析によって調べたところ、糸球体中心の樹



 
 

状突起の幅をもとに触角上の受容野の幅を 8

割以上の確度で推定できることを示した。こ

の結果は触角の一部に受容野を持つ投射ニュ

ーロンが感覚細胞と直接のシナプス接続を持

つ可能性を強く示唆するものである。	 

（４）触角の一部に受容野を持つ投射ニューロンの

キノコ体および側葉への投射パターンを調べ

たところ、これらのニューロンの軸索はキノ

コ体の傘の異なる領域に投射する一方で、側

葉では大きく重複することがわかった。以上

の結果は、キノコ体が匂いナビゲーションの

際のフィラメントの空間分布の識別に、側葉

はペリプラノン B の存在化で解発されるよう

な本能行動（一連の求愛行動など）の準備に

寄与することを示唆している。	 

（５）ゴキブリの触角表面には様々な形状の突起（嗅

感覚子）が多数存在し、その中には１個〜４

個の嗅感覚細胞が存在する。各感覚細胞は特

定の匂いを処理していることが知られている。

我々は触角感覚子の先端を切断して、そこに

色素を充填した微小ガラス電極をかぶせる手

法を用いることで（Nishino	 et	 al.,	 2005）、

感覚子のタイプ依存的な軸索投射パターンを

明らかにした。５つの感覚子タイプはそれぞ

れ一次嗅覚中枢（触角葉）中の異なる糸球体

グループに投射し、グループ間のオーバーラ

ップはみられなかった。同一タイプの感覚子

からの入力を受ける糸球体同士は近接する傾

向がみられた。また、糸球体内の軸索終末が

触角の基部/末梢の細胞体の位置に応じて組

織化されていること（Nishino	 et	 al.,	 2007）

を単一感覚細胞においても再確認した。	 

（６）ペリプラノン A と B を処理する糸球体は隣

接しているが、ここから出力する投射ニュー

ロンのうち、触角全域に受容野を持つタイプ

の形態と生理学的性質について詳しく調べた。

その結果、ペリプラノン A を処理する投射ニ

ューロンの応答スペクトルが狭いのに対し、

ペリプラノン B は構造の近いテルペン類に対

して弱い興奮性の応答を示すことから、広い

応答スペクトルをもつことが示唆された。ま

た、両者の投射先について調べたところ、キ

ノコ体の傘においては明瞭な部域差が存在し

たのに対し、側葉では多くの重複が見られた。

ペリプラノン A、ペリプラノン B ともに同一

の求愛行動を解発することを考慮すると

（Seelinger,	 1985;	 Okada	 et	 al.,	 1990）、

キノコ体が嗅質の細かな違いの検出に、側葉

が求愛行動の解発に寄与することが示唆され

た。このことは上記（４）の見解と矛盾しな

い。	 

（７）昆虫のキノコ体は多種感覚連合中枢として

学習などの高次機能を司ることが知られる。

我々はまず、ゴキブリの視葉への色素注入に

より視葉に樹状突起を持ちキノコ体の入力部

位（傘部）に軸索終末を持つ視覚投射ニュー

ロンが 3 本程度しか存在しないこと、これら

のニューロンが視覚刺激に対して特異的な興

奮性応答を示すことを明らかにした。このこ

とは触角葉からキノコ体の傘部へ入力する嗅

覚投射ニューロンが数百本存在することと対

照的である。また視覚投射ニューロンの軸索

終末はキノコ体の傘の最外層に局在しており、

嗅覚投射ニューロンの軸索終末がみられる傘

の内層とは明瞭に隔てられていた。このこと

からゴキブリのような原始的な昆虫のキノコ



 
 

体においても感覚モダリティーに依存した精

緻な組織化が存在することが明らかとなった。	 
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