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１．研究計画の概要 
	 我々は、霊長類の大脳皮質領野特異的に発
現する遺伝子の解析により、霊長類の大脳皮
質の特質を解明したいと考えて研究を行っ
ている。これら霊長類の領野特異的発現遺伝
子は、大別すると視覚野特異的に発現するも
の(occ1, testican-1/2, 5HT1B/2A)と連合野特
異的に発現するもの(Rbp, SPARC, PNMA5, 
SLIT1)の 2群に分けられる。本研究では、ウ
イルスベクター等を用いた遺伝子導入法に
よりこれらの遺伝子の gain of function や
loss of function法により、これらの遺伝子の
生理的な機能を明らかにすることを目的と
して研究を行っている。  
    
２．研究の進捗状況 
 本研究申請時までに、大脳皮質視覚野に特
異的に発現する遺伝子 occ1(Tochitani et al., 
Eur. J. Neurosci., 13, 297-307, 2001), 
testican-1/2 (Takahata et al., Cereb. Cortex, 
16, 929-940, 2006)や連合野特異的に発現す
る遺伝子 Rbp(Komatsu et al., Cereb. Cortex, 
16, 929-940, 2005)、SPARC(同上)の報告を
行ってきた。また、視覚野特異的発現遺伝子
5-HT1Bと 5-HT2Aの機能を解析し（大阪大
学、佐藤宏道教授との共同研究）、5-HT1Bは、
signal to noise ratio (S/N比)を増加し、一方、
5-HT2A は、これを補正するゲイン調節をし
ていることが明らかになった（Watakabe	 et	 
al.,	 Cereb.	 Cortex,	 19:1915-1928,2008）。	 	 	 	 	  
	 本研究期間内に, PNMA5(Takaji et al., 
Cereb. Cortex, 19, 2865-79, 2009), SLIT1 
(Sasaki et al., Cerebral Cortex, 2010)の報告
を行い、これら霊長類の領野特異的発現遺伝
子は、大別すると視覚野特異的に発現するも
のと連合野特異的に発現するものの 2 群に分

けられるという我々の仮説を更に強化するもの
となった。     
 更に，これらの遺伝子の機能を解析するた
め、研究分担者の尾上と sh-RNAによる霊長
類脳での機能評価系を開発しつつある。 
 
３．現在までの達成度 
	 ①当初の計画以上に進展している。 
（ １ ） 連 合 野 特 異 的 発 現 遺 伝 子
PNMA5,SLITsの解析が進み、申請時に報告
していた RBP と SPARC との共通性が明ら
かになった。 
（２）マーモセットを用いた機能阻害系の開
発が進んだ（尾上浩隆との共同研究） 
	 
４．今後の研究の推進方策	 
平成２３年度は，特に、AAVウイルスベクタ
ー法による shRNA 導入による loss of 
functionの発現評価系の確立を研究分担者の
尾上浩隆と共に行い、最終年度（平成２４年
度）は、その機能的評価を行いたいと考えて
いる。 
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