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メゾスコピック神経回路

能瀬（以下、能）:　早いもので本領域が発足して１年以上が経
ちました。今回第一回の領域ニュースレターを発刊するにあたっ

て、本領域立ち上げの頃を思い出し、領域のコンセプトを再確認

するとともに、今後を展望したいと思います。まず、領域名のメゾ

スコピック神経回路についてですが、多くの方に「どういう意味

ですか？」と聞かれます。あまりなじみのない言葉ですからね。命

名の経緯について振り返ってみましょう。

池谷（以下、池）:　もともと能瀬さんと上村さんをはじめとした
先生方が軸索の配線や樹状突起のジオメトリーなどの「基盤構

造」と脳神経系の「機能発現」をつなぐというテーマで領域を考

案されていて、一方、私を含めた澁木さんや畠さんのグループが

ニューロン集団のダイナミクスから大脳皮質の作動原理を探ると

いうテーマで領域を構想していたのでしたね。大ざっぱな分け方

とすると、分子のグループと生理のグループでした。お互いに、

原案のみでは画竜点睛を欠くと憂悶していたところで、一緒に手

を組もうと話が展開して、本領域の原型ができました。

能：　そうでしたね。どちらのグループも、「ひとつの神経細胞、
ひとつのシナプスのレベルでは研究が大きく進んだ。でも、本当

に脳を理解するには、一段階上のレベルの研究、すなわち回路

の研究を進めることが必須だ」という問題意識を共有していたの

で、両者の融合はスムーズでした。

池：　この際に、キーワードとなったのが、すでに能瀬さんが使わ
れていたメゾスコピック神経回路（以下、メゾ回路）でした。

能：　多数の細胞を含む回路を対象とするのは複雑すぎてむつか
しい。でも比較的少数の細胞集団からなる「メゾ回路」ならば何

とか追跡可能だろうというのが領域の中心的コンセプトですね。

メゾスコピックというのはもともと物理用語で「ミクロ」と「マク

ロ」の中間領域を指しますが、メゾの研究を通じて分子・細胞など

ミクロレベルの現象と脳全体のマクロレベルの現象をつなぐこと

ができるだろう。さらに、メゾレベルで「機能単位」のようなもの

が見つかれば、それを敷衍することで、脳全体を理解することが

できるのではないかという期待を込めた言葉でした。

回路を理解するとは？

能：　こうして集まった計画班員１０名で、そもそも「回路を理解
するとはどういうことか」について随分議論しましたね。これを明

快にしないと、領域の目標を設定することができませんから。も

ともと分子の研究をしていた私や上村さんは生理の先生方に聞

けば、すぐに答えが返ってくるかと期待していたのですが、実際

に議論してみると、意外とそうでもない。少しがっかりするととも

に、やはり回路というのは一筋縄ではいかないのだなという思い

を新たにしました。逆に言えば、何も分かっていないのだから、回

路研究の経験がない私達でも同じスタートラインにたてるチャン

能瀬聡直 /池谷裕二 /深井朋樹
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能瀬 聡直

タにフィッティングできるような回路モデルを作ることで、どんな

パラメータが本質的なのかを同定することができまた。これは異

分野間で行ったコラボならではの成果で、論文として発表するこ

ともできました。

能：　なるほど。今後、私自身を含め他の班員の研究についても、
このように理論考察へと展開していきたいですね。

深：　はい、そのようになれば素晴らしいと思いますし、実際、そ
れは可能だと感じています。　

異分野融合の相乗効果

能：　深井さん、石井さんの加入で、分子、生理、理論の３つの柱
からなる領域の体制が完成しました。このメンバーで領域申請に

向け３回の研究集会を開き、領域計画について議論しましたね。

それまであまり接点のない人もいて最初はちょっと堅い雰囲気が

ありましたが、すぐに打ち解けて、白熱した議論が交わされまし

た。異分野間のアイデアの交換はとても刺激的だったし、多くの

共同研究のネタも生まれました。この段階で、領域のねらいが正

しかったことを確信しました。また、お互いがお互いから多くを学

ぶことができることも実感しました。例えば、私のように分子の研

究をしていたものが生理の実験をやろうとすると、ささいなこと

でつまずいたりするのですが、生理学者に聞くとたちどころに解

決策を教えてくれました。生理学の歴史というか知識の蓄積とい

うのはすごいものだと思いました。

池：　私自身の経験ですが、実験屋は毎日自分の手を動かして生
物相手にあくせくしているせいもあって、どうしても目の前の実

験系に視点が集約され気味です。ともすれば、より大きな視点、

たとえば、自分の発見した現象が生命システムの中でどんな位

置づけにあるのかといった視野を失いがちです。計算論の方と

議論をしますと、表層的な生命現象ではなく、その奥にある「動

作原理」を意識させてもらえますので、自分の実験系がどんなシ

ステムに属していて、何のモデルになりうるか、という広範なヴィ

ジョンが得られ、研究の見通しがよくなります。

深：　理論屋は難しいバランスを保って、仕事をする必要がある
としばしば感じます。脳のように複雑なものになると、あまり生命

現象の細部にとらわれてしまうと、現象を記述するのに手一杯に

なって、背景にある計算原理に目が向かなくなってしまいます。し

かし一方で、生物学的現実に目を向けないで、数学的世界に浸っ

ていると、生物学的システムの本質を見損なう心配があります。

そのため、実験の文献にアンテナを張る必要があるのはもちろん

ですが、実際に実験を行なっている人とのコミュニケーションも

欠かせません。

能：　本当に絶妙なバランスですね。美しい数学の世界から降り

てきて、私達の泥臭い世界にお付き合いいただき本当に感謝し

ております（笑）。新学術領域も科研費のひとつですのでお金の

獲得という面も当然重要なのですが、本領域の場合、それだけで

はなく、計画班員全員が純科学的な興味から領域への参加に強

い意欲をもっていると感じました。この雰囲気は今年度加わった

公募班員にもあてはまるように思います。例えば、研究費は少し

でよいから是非参加したいという申請が特に理論の分野から多

数ありました。

回路研究における技術革新

能：　メゾ回路研究の重要性は以前から認識されていることで、
ある意味当たり前のことなのですが、実際に研究を行うのがむつ

かしかった。今まさに研究推進の機が熟した背景には実験・理論

両面での技術革新がありました。理論における最近の進展につ

いては先ほど深井さんから説明していただきましたが、実験面で

はoptogeneticsの発明が大きいですね。

池：　特定のニューロンを特定の時間に刺激できるというツール
としては、チャネルロドプシンは現時点で最強の選択肢ではな

いでしょうか。システムに摂動を与える場合に、どれほど時空的

な精度が高められるかは、実験成功のキーとなります。近年の

optogeneticsは、このもっとも重要な要請に対して、真正面か

らアプローチできます。

深：　確かにこの技術を使うと、今まではモデルを作って空想する
しかなかったような理論的仮説も実験で検証可能になるように思

われ、発展にとても期待しています。

能：　光感受性チャネルやCaイメージングのプローブについて、
次々に改良版が作製されていて、技術進展の勢いはまだまだ止

まらない感じです。技術の進歩についていくだけでも大変です

し、実際に使ってみると予想外の困難に遭遇したりします。その

スかもしれないと勇気づけられたりもしましたが。

池：　複雑系の世界では、システム素子が相互作用すると、全体
として思いもよらない挙動が生まれます。この「創発」とばれる

現象は魅力的で私たちを惹きつけるのですが、その一方で予測

不能性も高く、手に負えないという困った側面も生じます。過去、

ニューロンやシナプス一個一個の挙動についてはずいぶんと研

究が進んでいますが、そうした個別の知見だけでは、マクロな視

点でみた神経回路の動作原理は、すくなくとも直感的にはイメー

ジしにくいものです。ミクロからマクロへと一気に飛躍すること

は、現時点では人知を超えている可能性すらあります。今は過剰

に背伸びすることなく、中間レベルを当面の「落とし所」として追

求することが早道だろうというのが、私たちの結論でした。急が

ば回れといいますか。

能：　ああでもない、こうでもないと議論していて、結局、理論の
力を借りないと回路は理解できないのかなということになりまし

た。このとき松崎さんが出されたアイデアで、脳機能＝f (基盤構

造）、というのが印象に残っています。領域の目標を端的に言い

表していると思うのですが、このf を得るためには理論家の手助

けが必要だなと。そこで、実験に近い理論の研究で実績をあげて

おられた深井さんと石井さんに話をもちかけました。

深井（以下、深）：　実は私も理論の立場で、大脳皮質の計算原
理を回路レベルで探る領域を立ち上げようと石井さんと話し合

い、実験の先生方にコンタクトをとり始めたのですが、そこで能

瀬さんや池谷さんたちの領域構想の存在を知らされ、急遽仲間

に加えていただいたという経緯がありました。渡りに船というわ

けですが、多くの実験の先生がたが共通の問題意識を持たれて

いることを、嬉しく思いました。またメゾ回路というネーミングに

も、「なるほど」と頷かされました。メゾは量子と古典の両方に関

わるスケールの物理から出てきた用語でありながら、物理出身の

私は思いつきもしませんでしたから。しかし、まさにそこが理論的

にもやりたかったところでした。

実験と理論の融合

能：　最初に深井さんに領域参加の可能性について打診した際
に、深井さんからの提案として、新しいデータ解析手法と計算機

アーキテクチャーのお話がありました。これらについて、素人にも

分かるよう説明していただけますか？

深：　メゾの領域とは言っても、そこでは数百あるいは数千のシ
ナプスや神経細胞の活動が関係してきます。そのぐらい膨大な

データになると、目で見て時空間的な神経活動の特徴をつかむ

ことなどできなくなります。また特徴を計量的に評価することも、

とくにモデルの選択という観点からは重要になるものと思われま

す。計算論でも神経集団の活動を解析する数学的方法の開発が

盛んになり、成果を挙げつつあることから、メゾ回路にはそういう

コンポーネントが不可欠であるとご提案したものです。もともと

私が石井さんと相談を初めていたのも、そのような必要性からで

した。また、私は大脳皮質の６層局所回路、いわゆるカラムが、な

ぜ情報のモダリティーに関係なく、さまざまな大脳皮質の領野で

使われているのかということに、強い興味を持っています。脳を

汎用計算機に例えるならば、大脳皮質の局所回路には、プログラ

ム可能な脳の計算原理に関する重要な秘密が隠されているので

はないかと思っています。

能：　このときすでに、深井さんと池谷さんの間で共同研究がは
じまっていたのでしたね。この共同研究は実験と理論をつなぐ

先駆的な研究で、領域の目標を体現する良い具体例だと思いま

す。簡単に紹介していただけますか。

池：　私は多数のニューロンから一斉に活動を記録することで、
神経回路の内部状態や刺激応答パターンを調べています。今で

は技術が進歩して実験自体は難なくこなせますので、多くの貴重

なデータが手に入ります。ただ、大きな問題がありました。私達が

手にできるのは「現象」のみなのです。たとえば「こんな刺激には

こんな変動が生じる」といった相関しか記述しかできません。本

来、私たちが知りたいことは、表面上に見え隠れする相関ダイナ

ミクスの、その裏で作動している本質的な回路原理なわけで、そ

うした真実の掘り下げは実験屋の私にはほとんどお手上げでし

た。どうしても数理モデルを作って、一歩一歩追求していく必要

を感じていました。

深：　私たちの研究グループは回路モデルを作成することについ
て、以前からノウハウを蓄積していまして、むしろ実験分野で今ど

んなおもしろい現象が発見されているかとアンテナを張っていま

す。池谷さんのデータは、かつてない大きな規模で回路の活動を

記録したもので、そこには興味深い現象が含まれています。モデ

ル屋にとって、自分の理論が正しいかを検証するために、そのよ

うな大規模なデータは不可欠のものです。そこで池谷さんのデー

深井 朋樹
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領域の概要

他の臓器と同じく分子と細胞からなる脳。その脳に、なぜ、高度

な情報処理能力が宿るのだろうか。本新学術領域(H22～H26)

では、比較的少数のニューロン集団からなる「メゾスコピック神

経回路（メゾ回路）」を、従来研究が困難であったミクロとマクロ

の中間層に切り込むことを可能にするモデル機能回路として捉

え、その解析を通じて脳の情報処理基盤を探ります。脳の中から

メゾ回路を可視化・分析し、さらにモデル化することで、物質の集

合に過ぎない分子や細胞が、複雑化を通じて情報処理機能を獲

得するプロセスを明らかにすることが目標です。このため、分子

遺伝・光生理・数理などの先端技術を融合的に適用した包括的な脳回路研究を推進します。本アプローチは、純科学的に脳の謎に迫る

のみならず、メゾ回路の計算原理に基づく人工知能の開発やメゾ回路を介した疾患の新しい理解にもつながるものです。

具体的には、回路特異的遺伝子操作、光生理学、大規模シミュレーションなどの最新鋭の実験・理論技術を駆使し、

（１）メゾ回路を同定し、その形態や活動をリアルタイムで可視化する

（２）メゾ回路に摂動を与える（例：線維や配線のパターンを変化させる、光生理学により個々のニューロンを活性化・阻害する）

（３）入出力関係の変化を多点並行記録する

（４）記録したデータの時空間パターンが含む情報を解析する

の４つのステップで研究を進めることで、メゾ回路の基盤構造と作動原理を明らかにします。

意味で、班会議や領域共催の研究会（光操作研究会）での情報

交換は非常に役に立っていますね。

池：　日本の光操作やイメージングの技術レベルは相当に高く
て、仲間同士で固有の知識を共有できる機会があるのは、双方

の研究の進展に大きくプラスに働きますね。

メゾ回路の今後の展開

能：　さて、最後に今後の展開について想像をめぐらしたいと思
います。領域申請におけるひとつの軸としてメゾ回路からミクロ・

マクロへの相互展開というのがありました。公募班員を含めた現

在の領域の陣容を見ると、ミクロへの展開に関して、軸索や樹状

突起などの微細構造と回路の機能をつなぐような研究が精力的

に進められています。神経発生の分野では、神経細胞が個性を

獲得し特異的な配線を形成する過程において、種を越えて保存

された基本的な分子メカニズムの存在が明らかにされてきまし

た。今後、このような分子コードが機能的な神経回路が形成され

改編される過程においても見つかることが期待されます。マクロ

への展開、特に高次機能の理解についてはいかがですか？

池：　マクロな機能から攻めこむ班員も多くおられますから、大き
な展開が期待できるように感じています。とくに、モダリティーを

またぐ統合的な研究もあり、もしかしたら「心」という捉えどころ

ないモノをメゾ回路のレベルから構造化することができるのでは

ないかと夢が広がりますね。

深：　情報処理マシンとしての脳の特長は、柔軟性にあると感じ
ますが、大脳皮質局所回路のモダリティーに依存しない機能が出

現するメカニズムがわかれば、モダリティーをまたぐものに共通し

て存在する「何か」があるかもしれませんね。それを心と呼んで

いいかはわかりませんが、脳の機能をくくる大切なものであるこ

とだけは確かです。またその手段として、大規模神経活動データ

から情報を抽出するための数学的手法の開発も重要だと思いま

す。とくに行動との関係性をもっと調べる必要がありそうです。そ

の点では、能瀬さんが取り組まれているような、神経システムが

複雑すぎないモデル動物の解析も重要です。

能：　もうひとつの軸として、病態脳や脳型デバイス等への応用
がありました。前者について、多くの精神・神経疾患がメゾ回路の

機能欠陥である可能性があり、実際に海外ではそのような研究

が出始めています。今後、領域として病態分野の研究者との交流

を推進することでこの方向性を探ることができればと願っていま

す。脳型デバイスへの応用については、いかがですか。

池：　実質的な成果を生むという点で脳型デバイスは魅力的で
すね。しかも、臨床あるいは工学的な貢献が見込めるだけでな

く、デバイスを操作する過程には学習や可塑性、スパイク情報解

読など多くのチャレンジングなトピックが混在しておりますので、

基礎と応用の両面の効果が期待できます。

深：　先ほどとは逆に、局所回路のモダリティーに特異的な機能
がわかれば、脳の計算原理をさらに深く、広範に、工学的応用に

つなげられるのではないかと思います。欧州でも脳型計算原理を

探るEUのプロジェクトが始動しましたし、日本でも様々な分野の

人が、脳の回路研究に参加できる雰囲気を作りたいと感じます。

能：　欧州のはHuman Brain Projectですね。一方、米国でも
ミクロ、マクロの両レベルでConnectomeプロジェクトが進行し

ており、脳研究も大型プロジェクト化してきた感があります。

池：　おっしゃるように世界的には、超大規模で人海戦術的なア
プローチの脳研究がすでに始まっています。驚くような知見が多

くもたらされるだろうと、個人的にも期待しています。ただし、こ

れを日本で行うとなると、このようなサイエンスの推進方法が、

我々の気質や精神構造に馴染むかという問題も浮上してきます。

少なくとも私のケースでいえば、もっとマニュファクチュアルで、

職人芸とさえ呼べるような技術や理論を駆使して、脳の謎に迫る

ほうが性に合っています。メゾ回路はまさにそのような研究戦略

に最適なフィールドです。

深：　大型プロジェクトは大きな可能性をもつ一方、その渦中にい
る個人は、科学的興味の本源というか、研究の素朴な喜びを見失

いがちです。私はこの領域には、高いレベルの研究と同時に、素

朴な喜びを味わえるような研究者間の交流を期待しています。

能：　もう一つ、若手の育成も本領域の重要な目標です。自由な
発想をもち、実験・理論の様々な研究手法を縦横無尽に駆使する

ような次世代の神経科学者を領域から輩出できるよう頑張りた

いと思います。本領域の研究期間である今後数年間は回路研究

において非常にエキサイティングなエポックとなることは間違い

ありません。今後、若手研究者の成長を含め、この領域がどのよ

うに進展するのか、非常に楽しみです。

池谷 裕二

本領域では、３つの研究項目（A01~A03）を設け、以下のような戦略のもと研究を推進しています。項目A01では「メゾ回路の基盤構

造と動態」を、項目A02では「メゾ回路の自己書き換え」の背景にある回路の性質を、実験的に探ります。このため、メゾ回路の可視化、

活動様式や機能的接続の解剖、摂動（様々な刺激パターンの強制的入力や特定の神経細胞の活動阻害など）等の実験を進めます。一

方、項目A03は、メゾ回路を解析するための計算手法を開発するとともに、実験班が得た大量かつ複雑なデータから意味のある情報を

抽出し、さらにモデル化を行うことにより、「メゾ回路の計算原理」を解明・実証します。　　

本領域の最大の特徴は、多様な革新的技術をもつ異分野の研

究者を集結することです。そこで、総括班の主導のもと異分野

間の有機連携に基づいた共同研究を促進しています。また、計

画班員が有する多岐に富む実験技術や数理理論を公募班員も

含めて相補的に活用できるよう支援活動やワークショップの開

催を行っています。

研究組織
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A01「メゾ回路の基盤構造と動態」

研究代表者 ： 能瀬聡直（東京大学・教授・神経科学、分子遺伝学・研究の統括、運動行動解析）
研究分担者 ： 森本高子（東京薬科大学・准教授・神経科学・電気生理学）
連携研究者 ： 高坂洋史（東京大学・助教・神経科学・イメージング、シミュレーション）
連携研究者 ： 岡田真人（東京大学・教授・統計力学、脳科学・回路理論のアドバイサー）

時空間パターンを生み出すメゾ回路の作動原理の解明
計画研究 01

脳神経系のあらゆる機能は、神経回路内を神経活動が伝わることにより生成され
る。したがって、神経活動の伝搬は、メゾ回路の機能を支える重要な素過程であ
る。にもかかわらず、生きた個体生物のなかで神経活動が実際に回路内の細胞間
を伝播していく様子を可視化・解析した研究例は少ない。本研究では、ショウジョ
ウバエ幼虫のぜん動運動を制御する中枢回路をモデルとして、神経活動がメゾ
回路内を特定の時空間パターンにしたがって伝播する仕組みを明らかにすること
を目指す。幼虫のぜん動運動は、前後体節間を一方向性に伝わる筋収縮の波で
ある。我々は、中枢神経系内の特定の神経細胞群（運動ニューロンおよびその上
位ニューロン）において、筋収縮の波に対応し、神経活動が前後体節間を伝播す
るのを、遺伝子コード型Ca2+センサー（GCaMP）を用いたイメージングにより
可視化することに初めて成功した。さらに、運動中の幼虫において、光操作によ
り、特定の神経細胞の活動を任意のタイミングで活性化、不活化する系を開発し
た。本研究では、これらの技術を統合・発展させ、回路への摂動が神経活動伝播
に与える影響を系統的に解析し、更に、数理モデリングと組み合わせることで、前
後体節間を神経活動が協調して伝播する仕組みを探る。特に、各体節への入力
がどのように体節内で情報処理され、さらに次の体節へと伝えられるのかを明ら
かにする。

発展しつつある脳科学は、運動・行動発現に関わる神経回路として、小脳が「教師あり学習」によってフィードフォワード制御を獲得し、基底
核が「強化学習」によって得られる価値表現に基づいて行動選択をすると提案している。一方、それらの入力が合流して最終的な運動制御
命令を形成する運動系大脳皮質では、どのような計算がなされているのか未だに理解されておらず、さらにはその計算の基盤になる局所
神経回路網のデザインについても詳細は不明のままである。最近の我々の研究結果は、単一視床ニューロンの運動系皮質への入力がカ

ラムサイズを大きく超えた広範な皮質領域に分布し、感覚系皮質のようにカラム単位の入力
を形成しないことを示した（図参照）。さらに、小脳からの情報は3–5層に入力し、基底核から
の情報は1層に主に入力したことから、前者は錐体ニューロンの基底樹状突起に、後者は尖
状樹状突起に入力し、１錐体ニューロン内で両情報が統合される構築になることが示唆され
た。これらのことから、運動系皮質と感覚系皮質がメゾスコピックな神経回路のレベルで大き
く異なっており、運動系皮質では、従来考えられてきたものとは全く異なる非カラム的な情報
処理・作動原理を使用しているのではないかと考えられた。

本研究では運動系皮質の神経回路と作動原理をメゾ神経回路網レベルで解明することを目
的として以下のことを行う。（１）運動系皮質神経回路を解明するために、各層の錐体ニュー
ロンあるいは特定のインターニューロンを機能グループ単位で標識・可視化された遺伝子改
変動物など、遺伝子工学ツールの開発を行う。（２）ウィルスベクターによる単一ニューロンの
軸索標識などの手法を遺伝子改変動物と組み合わせて「From one to group」にメゾ神経
回路ハードウェアデザインの解析を行う。（３）Infomax 原理などを応用した実現可能な神経
動作の理論を構築し、運動系皮質の作動原理の発見をめざす。

研究代表者 ： 金子武嗣（京都大学・教授・神経解剖学・研究全般）

大脳皮質における非カラム的局所神経回路の
作動原理の究明

計画研究 02

研究概要／計画研究

■ 計画研究一覧
A01「メゾ回路の基盤構造と動態」

研究区分 研究課題名  代表者氏名 所属・職 研究室

研究計画01 時空間パターンを生み出すメゾ回路の作動原理の解明 能瀬 聡直 東京大学 新領域創成科学研究科・教授 http://bio.phys.s.u-tokyo.ac.jp/

研究計画02 大脳皮質における非カラム的局所回路の作動原理の究明 金子 武嗣 京都大学・医学系研・教授 http://www.mbs.med.kyoto-u.ac.jp/

研究計画03 大脳新皮質第Ⅴ層微小カラムの機能解析 細谷 俊彦 理化学研究所 局所神経回路研究チーム・チームリーダー http://www.brain.riken.jp/jp/faculty/details/17

研究計画04 大脳メゾ回路におけるシナプス情報統合様式の解析 松崎 政紀 基礎生物学研究所・教授 http://www.nibb.ac.jp/circuits/index.html

研究計画05 遺伝学的摂動を用いた樹状突起ジオメトリーの演算原理の追究 上村　匡 京都大学 生命科学研究科・教授 http://www.lif.kyoto-u.ac.jp/labs/cellpattern/

A02「メゾ回路の自己書き換え」
研究区分 研究課題名  代表者氏名 所属・職 研究室

研究計画06 覚醒を作り出すメゾ回路機能の操作による機能解析 山中 章弘 生理学研究所・准教授 http://www.nips.ac.jp/cs/

研究計画07 メゾ回路編成における軸索分岐リモデリングの制御機構 山本 亘彦 大阪大学・生命機能研究科・教授 http://www.fbs.osaka-u.ac.jp/labs/neurobiol/

研究計画08 マウス体性感覚系回路の発達期リモデリング 岩里 琢治 国立遺伝学研究所 形質遺伝研究部門・教授 http://www.nig.ac.jp/section/iwasato/iwasato-j.html

研究計画09 大脳皮質視覚野の経験依存的可塑性を誘発する神経活動の解明 畠 義郎 鳥取大学 医学系研究科・教授 http://www.med.tottori-u.ac.jp/integbio/

研究計画10 マウス感覚連合のメゾ回路 澁木 克栄 新潟大学 脳研究所・教授 http://www.bri.niigata-u.ac.jp/~physio/

A03「メゾ回路の計算原理」
研究区分 研究課題名  代表者氏名 所属・職 研究室

研究計画11 多次元データに基づくメゾ回路のシステム同定法の開発 石井 信 京都大学 情報学研究科・教授 http://hawaii.sys.i.kyoto-u.ac.jp/gw/

研究計画12 回路活動データの解析法と局所神経回路のモデリング 深井 朋樹 理化学研究所 脳回路機能理論チーム・チームリーダー http://nct.brain.riken.jp/

平成22年度　計画班員
研究区分 研究課題名  代表者氏名 所属・職 研究室

研究計画02 メゾ回路のグラフ依存的な演算特性の解析 池谷 裕二 東京大学 薬学研究科・准教授 http://www.f.u-tokyo.ac.jp/~matsuki/yakusaku.htm

研究計画06 視覚情報処理の基盤をなす皮質内メゾ回路の構築と形成 吉村 由美子 岡崎統合バイオサイエンスセンター・教授 http://www.nips.ac.jp/dnp/

研究計画07 小脳メゾ回路編成における樹状突起リモデリングの機構 見学 美根子 京都大学 物質細胞統合システム拠点・准教授 http://www.kengaku.icems.kyoto-u.ac.jp/

■ 公募研究一覧
A01「メゾ回路の基盤構造と動態」

研究 研究課題名 代表者氏名 所属・職 研究室

01 樹状突起における情報処理ダイナミクスの解明 八尾 寛 東北大学・生命科学研究科・教授 http://neuro.med.tohoku.ac.jp/

02 発達期マウス脊髄におけるフィードバック回路の結合様式と機能発達 西丸 広史 筑波大学・人間総合・准教授 http://www.md.tsukuba.ac.jp/chs/ikagaku/nishimaru.html

03 小脳皮質小規模回路の作動原理とその生理的意義 喜多村 和郎 東京大学・医学系研・准教授 http://plaza.umin.ac.jp/~neurophy/Kano_lab/Top.html

04 高速トラッキングによる局所神経回路の機能動態 塚田 祐基 名古屋大学・理学系・助教 http://elegans.bio.nagoya-u.ac.jp/~tsukada/

06 ランダムな神経細胞の個性化メカニズムとメゾスコピック神経回路 八木 健 大阪大学・生命機能研究科・教授 http://www.fbs.osaka-u.ac.jp/labs/yagi/index.htm

07 大脳皮質聴覚野機能単位のメゾ回路基盤に関する研究 宋 文杰 熊本大学・生命科学研究部・教授 http://srv02.medic.kumamoto-u.ac.jp/dept/physiol2/

08 二次嗅覚メゾ回路の抽出 平田 たつみ 国立遺伝学研究所・准教授 http://www.nig.ac.jp/section/hirata/hirata-j.html

09 方向選択性網膜神経節細胞の方向選択性決定機構 作田 拓 基礎生物学研究所・助教 http://niwww3.nibb.ac.jp/

11 脳内メゾ神経回路の同定に向けた活動神経回路の可視化とその定量的解析基盤の確立 深澤 有吾 名古屋大学・大学院医学系研究科・准教授 http://www.med.nagoya-u.ac.jp/cel-bio/index-j.html

12 皮質回路シナプス可塑性に伴う生体脳神経グリア回路の変化 平瀬 肇 理化学研究所・神経グリア回路研究
チーム・チームリーダー http://www.brain.riken.jp/jp/faculty/details/16

A02「メゾ回路の自己書き換え」
研究 研究課題名 代表者氏名 所属・職 研究室

13 抑制性ニューロン特異的遺伝子操作を容易にするトランスジェニックマウスの開発 柳川 右千夫 群馬大学・医学系研・教授 http://genbehavneuro.dept.med.gunma-u.ac.jp/

14 発生・移動期のＧＡＢＡモーダルシフト摂動による生後の大脳皮質メゾ神経回路書き換え 福田 敦夫 浜松医科大学・医学部・教授 http://www2.hama-med.ac.jp/w1a/phys1/index-j.html

15 相同ニューロンより構成される特徴抽出機構の形成 小田 洋一 名古屋大学・理学系・教授 http://www.bio.nagoya-u.ac.jp/~m7home/m7_index.htm

17 ２つの相反するスパイクタイミング依存性可塑性の協調によるメゾ神経回路の構築 木村 文隆 大阪大学・医学系研・准教授 http://www.med.osaka-u.ac.jp/pub/molneu/member_kf.html

18 光操作法による初期視覚回路特性の抽出と書き換えに伴う構造変化の解析 松井 広 生理学研究所・助教 http://www.nips.ac.jp/dcs/

19 可塑性を誘発する神経微小回路の解析 惣谷 和広 独立行政法人理化学研究所・研究員 http://tsumoto.brain.riken.jp/

A03「メゾ回路の計算原理」
研究 研究課題名 代表者氏名 所属・職 研究室

20 複雑な規則に基づく行動制御のメゾスコピック神経回路メカニズム 森田 賢治 東京大学・医学系研・助教 http://user.ecc.u-tokyo.ac.jp/~morita/index_j.html

21 神経信号からメゾスコピック神経回路の働きを同定する大規模データ解析手法の確立 篠本 滋 京都大学・理学系・准教授 http://www.ton.scphys.kyoto-u.ac.jp/~shino/

22 複数のリズムが絡んだ局所神経回路の解析と機能的意味の検証 青柳 富誌生 京都大学・情報学研究科・准教授 http://ndfs.acs.i.kyoto-u.ac.jp/~aoyagi/

23 メゾ回路内の情報伝達から発火活動を理解する 田中 琢真 東京工業大学・総合理工学研究科・助教 http://www.brn.dis.titech.ac.jp/~ttakuma/

24 集団発火時系列に対する情報量解析を用いた大脳皮質情報処理機構の解析 竹川 高志 独立行政法人理化学研究所・研究員 http://nct.brain.riken.jp/~takekawa/
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A01「メゾ回路の基盤構造と動態」
研究概要／計画研究

A01「メゾ回路の基盤構造と動態」／A02「メゾ回路の自己書き換え」

神経細胞は複雑な樹状突起構造を持つが、その複雑性の機能的意義は未解明である。
一方、メゾ回路の特性である自己書き換え能は、シナプスの機能的可塑性に大きく由
来するが、これがシナプスの構造的可塑性と強い連関があることを我々は見出してき
た。そこで、本研究では樹状突起・シナプスというメゾ回路微細構造と、メゾ回路演算
機能との関連を、主に光生理学的手法を用いて解明する。マウス・ラットの大脳運動皮
質を対象とし、個体脳または脳スライス標本において、２光子イメージング法とケージ
ド試薬・光活性化型蛋白質の１・２光子刺激法のさらなる改良・開発を通して、以下の課
題に取り組む。

(1) 運動野メゾ回路作動時に、特定の樹状突起部位に摂動を与え、その時のシナプス
応答、活動電位、個体動物運動出力（ヒゲ、肢等）を計測することで、樹状突起構造
とメゾ回路情報統合の関連、単一細胞における情報コード化の原理を明らかにする。

(2) 運動野メゾ回路作動時のシナプス活動をイメージングによって同定し、その構造と
樹状突起における配置を解析することで、シナプス構造のメゾ回路情報統合におけ
る役割を明らかにする。

(3) メゾ回路微細構造とメゾ回路演算の関連を、理論班（深井）と協力してモデル化し、
その意義の検証を行う。

大脳メゾ回路におけるシナプス情報統合様式の解析
計画研究 04

哺乳類の大脳新皮質は極めて複雑な内部回路をもち、その機能解析は困難であった。我々は大脳新皮質の視覚野・体性感覚野などに
おいて、第V層の主要な錐体細胞が微小なカラムを形成し、さらにこの微小カラムが周期的に配置していることを発見した。活動依存
的な遺伝子発現の解析から個々の微小カラムが異なる脳機能に関与するという予備的結果を得ており、微小カラムが大脳メゾ回路の
基本的な単位である可能性がある。これを検討するため以下を問う。

(1) 微小カラムは機能単位として動作するか 

(2) 微小カラムは可塑性の単位か

(3) 個々の微小カラムは独立な回路を形成しているか

(4) 他の層や他のタイプの神経細胞に同様な構造はあるか

(5) どのような分子・生理機構が形成に関与するか

研究代表者 ： 松崎政紀（基礎生物学研究所・教授・神経科学、イメージング・研究の統括）

研究代表者 ： 細谷俊彦（理化学研究所・チームリーダー・神経科学・研究の統括、データ解析）
連携研究者 ： 丸岡久人（理化学研究所・研究員・神経科学・分子生物学）
連携研究者 ： 鶴野瞬（理化学研究所・研究員・神経科学・電気生理学）

計画研究 03

大脳新皮質第 V 層微小カラムの機能解析

ほとんどの高次脳機能は、脳が覚醒しているときにのみ発揮される。そのため覚醒を導く神経機構は重要であるものの、覚醒が無数の
神経活動の結果生じる極めて複雑で高度な現象のため、未だにその仕組みの解明に至っていない。本研究では睡眠覚醒調節に重要な
役割を担っていることが明らかとなりつつある視床下部のオレキシン産生神経を中心とした解析によって、脳が覚醒を作り出す神経機

構の解明を試みる。独自に作成した遺伝子改変マウスを用いて、オレキシ
ン神経特異的な遺伝子発現制御を行い、メゾ回路機能を操作することに
よって、表出する睡眠覚醒状態変化を解析し、睡眠覚醒を調節するメゾ回
路の動作原理を明らかにする。特に以下の2点について明らかにする。

【メゾ回路機能操作による睡眠覚醒状態変化制御】
オプトジェネティクスを用いて睡眠覚醒調節に関わる神経系の機能を制御
し、その調節様式を個体レベルで解明する。

【メゾ回路を構成する一部の神経の脱落による自己書き換えと睡眠覚醒サ
イクル発現】
特定の神経を任意の時期に脱落させたとき、残されたメゾ回路内の神経
においてどのような自己書き換えが生じ、個体行動にどのような影響を与
えるのかを同一個体において経時的に解析する。

研究代表者 ： 山中章弘（生理学研究所・准教授・神経生理学・研究全般）

覚醒を作り出すメゾ回路機能の操作による機能解析
計画研究 06

ショウジョウバエ感覚細胞dendritic arborization (da) neuronは、多様な幾何学的形態（ジオメトリー）をもつ樹状突起を発達させ
る。このジオメトリーを調節する遺伝子プログラムの一部を書き換えて、分岐点の空間分布などのパラメータに摂動を加えることができ
る。また、予備的な結果ではあるが、高温感受性の da neuronを局所的な赤外線レーザー照射により刺激できた。さらに、da neuron
が支配するメゾ回路の一部を同定している。以下の課題に取り組む。

(1) 遺伝学的摂動と光刺激技術を組み合わせ、樹状突起ジオメトリー
が da neuron に固有の発火様式やシナプス伝達効率などの神
経生理機能に、どのように寄与するかを解明する。

(2) 光遺伝学的手法を用いて機能的なメゾ回路全体の把握を目指す。
その上で da neuronが定型的な逃避反射行動を惹起することも
利用し、その生理特性に摂動を加えて、メゾ回路全体の演算原理
を追究する。

研究代表者 ： 上村匡（京都大学・教授・神経発生遺伝学・研究の統括）
連携研究者 ： 碓井理夫（京都大学・助教・神経発生遺伝学・イメージング、運動行動解析）

計画研究 05

遺伝学的摂動を用いた樹状突起ジオメトリーの
演算原理の追究
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研究概要／計画研究

A02「メゾ回路の自己書き換え」A02「メゾ回路の自己書き換え」

哺乳類の脳は高度な情報処理能力を有していますが，その基盤と
なるのは複雑でありながらも精緻に構築された神経回路です。動
物の胎仔から新生仔の時期，神経回路は，ゲノムがもつ遺伝情報
にしたがって大まかな枠組みが作られます。そして，動物の生後の
一定期間に，外界からの刺激を受けてリモデリングを受ける中で
精緻な回路へと成熟すると考えられています。我々は，こうした神
経回路の発達機構に興味を持って研究をしていますが，本領域で
は，「バレル」とよばれる組織学的構造に特に着目して，高等動物
の生後発達期に特有の神経回路リモデリングの機構に迫りたい
と考えています。バレル（樽）は，齧歯類（マウスやラット）の体性

感覚野に特有の，樽のような形をした特徴的な組織学的構造です。夜行性動物である齧歯類においてヒゲは主要な体性感覚器ですが，
ヒゲと大脳皮質をつなぐ精緻な神経回路がヒゲ感覚の鋭敏さに重要な役割を持つと考えられます。体性感覚野におけるバレルの配置
は，頬におけるヒゲ（感覚器）の配置と全く同じであり，1本のヒゲを刺激すると，反対側の脳にある対応する1個のバレルのみが反応しま
す。すなわち，ヒゲから大脳皮質のバレルへは厳密な1対1対応をなす精緻な神経回路が存在するのです。バレルは，生後1週間にヒゲか
らの入力をうける中で発達することはわかっていますが，その機構の詳細は不明です。本課題では，（１）バレル形成の分子機構の回路レ
ベルでの理解，（２）バレル形成の素過程およびその分子機構の理解，（３）バレル形成の意義の理解，を目標として研究に取り組みます。

研究代表者 ： 岩里琢治（国立遺伝学研究所・教授・神経科学・マウス遺伝学、研究の統括）
連携研究者 ： 水野秀信（国立遺伝学研究所・助教・神経科学・イメージング）

マウス体性感覚系回路の発達期リモデリング
計画研究 08

神経回路の基本構造は発生プログラムで規定された軸索誘導機構によって構築されるが、
その細部は自発発火や感覚入力により修飾されることが知られている。特に、軸索枝分れ
形成においては、神経活動依存的な現象がよく記述されている。しかしながら、神経活動の
寄与、引き続く分子メカニズムについてはほとんど知られていない。これまで私たちは視床
皮質投射系に着目し、視床軸索の枝分かれ形成には標的層由来分子だけでなく、視床線維
や皮質細胞の神経活動やその間のシナプス伝達が必要であることをin vitroの実験系に
よって明らかにしてきた（Yamamoto et al., 2000; Uesaka et al., 2007; Yamada et 
al., 2010）。さらに、神経活動依存的な分枝形成を担うエフェクター分子として、netrin-4
が神経活動に依存してその発現量を増加させ、促進的に働くことを示す結果を得ている
（Hayano et al., unpublished)。一方、私たちの研究室では、神経活動依存的な分子機構
の一つとして、ヒストン脱アセチル化酵素（histone deacetylase, HDAC）の一つHDAC9
が神経活動に依存して核から細胞質に移動すること(図参照)、それによってimmediate 
early geneが励起され、中枢神経細胞の形態変化が生ずることを見出した（Sugo et al., 

2010）。このことは、エピジェネティックな制御が文字通り神経系の後天的特性を具現化する機構として働くことを意味するものである。
以上を踏まえて、本研究では、視床皮質軸索の枝分れ形成におけるエフェクター分子の作用機序に加えて、その司令塔となるエピジェネ
ティックな制御機構を明らかにすることを目指したい。

研究代表者 ： 山本亘彦（大阪大学・教授・神経生物学）

メゾ回路編成における軸索分岐リモデリングの制御機構
計画研究 07

我々はフラビン蛋白蛍光による局所脳活動イメージングを用い、マウス
感覚野の経験依存的可塑性を研究してきた。その過程で異なるモダリ
ティの感覚連合により経験依存的な可塑性が生ずることを発見した。本
研究は、従来の局所脳活動イメージングで得られた知見を、単一細胞活
動イメージングによって詳細に解析し、感覚連合の背景にあるメゾ回路
を解明する。具体的には、

(1) プリズムにより視差をつくり、空間認知における視覚と体性感覚入
力との誤差を生じさせたときの視覚野脳地図の経験依存的変化を
単一細胞レベルで解析する。

(2) 上と関連する高次視覚野・連合野・体性感覚野の経験依存的変化を
解析し、その背景にあるメゾ回路を解明する。

(3) 視覚と体性感覚の連合以外にも、視覚と聴覚、聴覚と体性感覚野の
連合に関しても研究を発展させ、感覚連合の背景にあるメゾ回路を
明らかにする。

研究代表者 ： 澁木克栄（新潟大学・教授・脳生理学、イメージング・経験依存的可塑性）
連携研究者 ： 菱田竜一（新潟大学・准教授・脳生理学、分子生物学・脳切片レベルの解析）
連携研究者 ： 任海学（新潟大学・助教・脳生理学、分子行動学・高次視覚野の解析）

マウス感覚連合のメゾ回路
計画研究 10

視覚遮断による哺乳類視覚系の眼優位可塑性は、個体の経験による神
経回路の書き換えの強力なモデルである。我々は、視覚系において、皮
質視覚野への入力を中継する、視床－皮質回路に注目し、視覚経験に依
存した軸索退縮機構の存在を明らかにしてきた。しかし、経験によるいか
なる活動変化が退縮を引き起こすのか、すなわち、メゾ回路の書き換えを
誘発する活動の正体は不明である。そこで本研究では、以下の実験によ
り、視床－皮質回路の軸索退縮を誘発する活動モチーフを解読し、経験
がメゾ回路の書き換えを誘発する機構を明らかにする。

(1) 覚醒動物より、視床や大脳皮質の多数の細胞の活動を多極電極に
より測定し、視覚入力の有無に応じて変化し、したがって、軸索退縮
の原因となり得るような、神経活動パターンを明らかにする。

(2) (1)で明らかにした神経活動パターンを、電気刺激や光生理学により 
人工的に与えた時に、視床－皮質回路での軸索退縮を制御できる
かを検証する。

研究代表者 ： 畠義郎（鳥取大学・教授・神経科学・研究の統括、神経活動記録、形態解析）
連携研究者 ： 伊藤浩之（京都産業大学・教授・生体情報論・マルチニューロン活動解析）

大脳皮質視覚野の経験依存的可塑性を誘発する
神経活動の解明

計画研究 09
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研究概要／計画研究

平成22年度　計画班員A03「メゾ回路の計算原理」

(1) 多電極あるいは蛍光イメージングで同時記録された多細胞活動データの
解析手法の開発（実験班、池谷班員との共同研究）。

(2) 神経細胞の樹状突起での可塑性を考慮したシナプス生成と消滅、および
発達過程のモデル研究（実験班、松崎班員との共同研究）。

(3) 神経生物学的実験で得られる機能的微細構造を組み入れた大脳皮質局
所回路モデルの研究（実験班、吉村班員との共同研究）。

(4) 上記(1)と(2)あるいは(1)と(3)の組み合わせによる、メゾ神経回路の融合
的研究。

研究代表者 ： 深井朋樹（理化学研究所・チームリーダ・計算神経科学・研究の統括、局所回路モデル）
連携研究者 ： 姜時友（理化学研究所・研究員・計算神経科学・シナプス可塑性回路モデル
連携研究者 ： 竹川高志（理化学研究所・基礎特別研究員・神経情報学・大規模回路データ解析）
研究協力者 ： 我妻伸彦（理化学研究所・学振研究員・神経心理・大規模回路シミュレーション）

回路活動データの解析法と局所神経回路のモデリング
計画研究 12

(1) 神経細胞画像データの高精細化、複数の神経細胞の同時蛍光イメージングに
よるシナプス領域の抽出法の開発

(2) 画像、神経細胞活動などの多次元データに基づくメゾ神経回路システム同定法
の開発

(3) 神経細胞の微細構造およびメゾ回路の可塑的変化の解析法とそれらのシミュ
レーション技術の開発

研究代表者 ： 石井信（京都大学・教授・システム神経生物学・研究の統括、画像解析）
連携研究者 ： 大羽成征（京都大学・講師・バイオインフォマティクス・多次元データ解析）
連携研究者 ： 作村諭一（奈良先端科学技術大学院大学・特任准教授・システム生物学・神経細胞シミュレーション）
連携研究者 ： 吉本潤一郎（沖縄科学技術大学院大学・研究員・システム科学・神経システム同定）

多次元データに基づくメゾ回路のシステム同定法の開発
計画研究 11

大脳皮質一次視覚野は、個々の細胞の視覚刺激に対する反応選択性が明確
であること、生後の環境に依存してその機能が可塑的に調整されやすいことか
ら、脳機能と神経回路の関係を直接対応付けて解析し、情報処理原則を見出す
のに適した脳領域である。これまでに、我々は視覚野の神経回路を解析し、非常
に微細なスケールの神経回路網が視覚野内に埋め込まれていることを報告し
た。本計画では、この皮質内メゾ回路について、光生理学、遺伝子工学的手法
を併用して以下の２項目について解析を行う。

(1) 「外部入力に依存して配線が書き換えられるか」縦縞だけしか見えないよう
な特殊な視覚環境や暗室で飼育したマウスの視覚野神経回路を解析し、皮
質内メゾ回路の形成が生後の視覚経験に依存するかを検討する。

(2) 「どのような情報処理を担う機能単位か」神経活動に依存して緑色蛍光蛋
白質を発現する遺伝子改変マウスを用いて、特定の視覚刺激に反応する
細胞集団が構築する神経回路を同定し、視覚情報処理を可能にする皮質
内メゾ回路の特徴を抽出する。

研究代表者 ： 吉村由美子（岡崎統合バイオ・教授・神経生理学・研究の統括、生理学実験）
連携研究者 ： 森琢磨（生理学研究所・助教・神経科学・形態学的解析）

視覚情報処理の基盤をなす
皮質内メゾ回路の構築と形成

計画研究

あらゆるシステムの作動はノードとエッジで構成される「グラフ（回路）」
と、その内部を流通する「情報」に帰着される。メゾ回路はそうしたシス
テムの典型である。本計画研究では池谷が改良してきた多ニューロン
Ca2+画像法を用いて、i) ニューロンの個性を損なうことなく、その挙
動を一斉に記録すること（データ取得）、ii) 得られた大規模データを分
析すること（数理解析）、を技術的ベースとし、メゾ回路活動をリアルタ
イムで記録しながら、グラフ構造に摂動を与えることで、大脳皮質の情
報処理様式の解明を目指す。具体的には次の２点を追求する。

(1) 大脳皮質の局所回路は、カラム状かつ層状の繰り返し基礎単位に
より構成される。つまり、第4層と第1層からの入力を第5/6層へと
出力する入出力（I/O）変換デバイス（巨大な「演算子」）として考え
ることができる。そこで、与えた 複数のパターン入力からどのよう
な演算結果が得られるかをCa2+画像法でモニターする。

(2) 局所的に摂動（刺激・破壊）や可塑性をもたらした時、演算子がどう
変化するかを追求する。

研究代表者 ： 池谷裕二（東京大学・准教授・神経生理学・研究全般）

メゾ回路のグラフ依存的な演算特性の解析
計画研究
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A01「メゾ回路の基盤構造と動態」
研究概要／計画研究

平成22年度　計画班員

中枢神経系ニューロンは、脳内外の環境変化に応じて樹状突起の微細形態
をプログラム非依存的に書き換え、細胞毎に特異的な神経回路を形成する
と考えられている。我々は予備実験により、ほ乳類小脳プルキンエ細胞が複
雑に分岐した扇形の樹状突起を形成する過程で、生後発達中の突起間接触
と入力線維の活動が樹状突起パターンに影響すること、小脳性運動失調と
扇形樹状突起の形態異常の間に相関があることを観察し、メゾ回路の自己
書き換え能をミクロレベルで解明するのに非常に適した系であることを見出
している。本研究では分子解剖学、イメージング、生理学、数理解析を融合
させ、以下の課題に取り組む。

(1) 感受性期の局所活動や細胞間接触によるプルキンエ細胞樹状突起の分
岐パターン調節機構を明らかにする。

(2) 樹状突起微細形態の書き換え機構がメゾ回路編成と小脳性運動機能の
発現に果たす意義を明らかにする。

研究代表者 ： 見学美根子（京都大学・准教授・神経発生生物学・研究の総括と実験的検証）
連携研究者 ： 藤島和人（京都大学・特定研究員・数理モデルの構築と実験的検証）
研究協力者 ： 望月敦史（理化学研究所・主任研究員・数理生物学・数理モデルのアドバイザー）

小脳メゾ回路編成における樹状突起リモデリングの機構
計画研究

興奮性ニューロンと抑制性ニューロンが結合して構成される局所回路
は哺乳類の神経回路網の機能的な出力のためには不可欠な要素であ
る。脊髄の運動神経回路網においても、筋を興奮させる運動ニューロン
とその活動を調節する抑制性ニューロン同士の機能的な結合がスムー
ズな運動の発現には必須であると考えられている。しかし、これまで一
つの筋を支配する運動ニューロン群とその活動を直接制御する個々の
抑制性ニューロンのネットワークが局所回路レベルでどのように形成さ
れ、実際の運動出力パターンにどのように寄与しているのか、という点
はほとんど明らかにされていない。 
 本研究では、脊髄運動神経回路の基本的な結合が形成されるマウス
の胎生期から新生児期において、1)運動ニューロンと直接結合し、ネガ
ティブフィードバック回路を形成するRenshaw細胞との結合様式の発
達メカニズム、2) Renshaw細胞を含む脊髄前角の抑制性ニューロン
の運動神経回路網における機能的成熟過程を明らかにすることを目的
とする。

研究代表者 ： 西丸広史（筑波大学・准教授・神経生理学・研究の統括）
連携研究者 ： 山中章弘（生理学研究所・准教授・光遺伝学・マウスの作製）

発達期マウス脊髄におけるフィードバック回路の
結合様式と機能発達

02

中枢神経系の多くのニューロンは、複雑に分岐した樹状突起を有する特徴がある。古典的
には、樹状突起に入力した信号は、受動的に神経細胞体に伝わり、時間・空間的に加算され
ると考えられてきた。また、ニューロン種ごとに特徴的な樹状突起の形態に、どのような意義
があるのかは、謎とされてきた。近年の研究により、樹状突起に分布する電位依存性のイオ
ンチャネルやNMDA受容体に依存した活動電位が引き起こされることが多くのニューロン
で見出され、樹状突起の情報処理がアクティブに制御されるという概念が確立されてきた。
しかし、樹状突起の複数の部位に入力した興奮性または抑制性の信号が、相互に影響し、
細胞体においてどのように統合されるかについては、ほとんど解明されていない。我々は、
チャネルロドプシンのオプトジェネティクスを世界に先駆けて開発し、光応答特性や光電流

特性において優れた改変チャネルロドプシンや光学系を創出してきた。本研究においては、改変チャネルロドプシンを用いたオプトジェ
ネティクスをマウスおよびラットの海馬CA3錐体細胞に応用し、樹状突起部位に特有の入力―応答特性を解明するとともに、その基盤
となるイオンチャネルの同定を試みる。そして、CA3錐体細胞の等価回路モデルの提出を目標に掲げる。このような研究を推進すること
により、ニューロン等価回路のネットワークモデルが構築され、人工知能の開発や疾患の理解に利用する新しい研究の創造につながる
ことが期待される。

研究代表者 ： 八尾寛（東北大学・生命科学研究科・教授・神経生理学、オプトジェネティクス・研究全般）

樹状突起における情報処理ダイナミクスの解明
01

小脳は、運動の制御や運動学習に重要なはたらきをしている。その回路
構造や回路を構成するニューロンの活動と生理機能の関係は古くから
研究されているが、回路動作と実際の行動の関係は未解明で、モデル
の域を出ていない。本研究では、光生理学的手法を用いることで、小脳
皮質のメゾ回路（＝微小帯域）のはたらきとその生理機能の関係を直接
明らかにすることを目的として以下の課題に取り組む。

(1) 麻酔下および行動中の小脳皮質微小帯域活動の可視化。

(2) 微小帯域を構成するニューロン活動の記録による、運動情報コード
の解明。

(３) 微小帯域活動の光変調によるニューロン活動と行動表出の因果関
係の解明。

研究代表者 ： 喜多村和郎（東京大学・准教授・神経科学、イメージング・研究の統括）

小脳皮質小規模回路の作動原理とその生理的意義
03

研究概要／公募研究　A01「メゾ回路の基盤構造と動態」
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A01「メゾ回路の基盤構造と動態」
研究概要／公募研究

A01「メゾ回路の基盤構造と動態」

神経細胞の局所活動と、神経回路の機能への関連については未知の点が多
いが、局所的な神経の活動は神経情報処理において重要と考えられている。
そのため本研究では、神経細胞の微小領域での活動を、個体が自由に動く
状況で計測することで、神経回路の活動と行動の関係を直接明らかにするこ
とを目的とする。個体が自由に動く状態で神経細胞微小領域の活動を計測
するためには、高速に顕微鏡を自動制御しながら、高倍率下で観察をしなけ
ればならない。そのため高速制御できるステージを使って観察対象を自動追
尾し、高速自動焦点制御の装置を開発してこれを使うことで計測を可能にす
る。具体的な計測対象としては、線虫のAIY神経細胞を標的とする。AIYはい
くつかの感覚受容神経細胞と直接接続している介在神経細胞で、様々な走

性行動において重要な機能を担うことが分かっており、神経回路における情報処理機構を知る上で鍵となる位置にある。このAIYの活
動を観測するために、固定した個体でカルシウムイメージングを行うと、神経突起部分でのみシグナルが検出され、細胞体全体でのシ
グナルは検出されなかった。そこで自由に動く状態で局所的なAIY神経細胞の活動を計測することで、神経回路動態と行動の関係を探
る。開発する手法は線虫に限らず、様々な動く対象への高倍率観察手法として適用できる。

研究代表者 ： 塚田祐基（名古屋大学大学院・理学研究科・助教・行動実験と解析、画像処理、神経科学）
連携研究者 ： 橋本浩一（東北大学大学院・情報科学研究科・教授・画像処理、制御についてのアドバイザー）

高速トラッキングによる局所神経回路の機能動態
04

本研究代表者らは、電位感受性色素を用いたin vivoイメージング法を用い
て大脳皮質聴覚野の研究を行ってきた。純音刺激に対し、モルモット皮質一
次聴覚野では、等周波数帯における伝播する活動が誘発されるが、皮質の
一か所への電気刺激で自律的に伝播する活動が同様に等周波数帯に沿っ
て誘発されることを見出した（図を参照）。このことは、一次聴覚野の等周波
数帯内のメゾ神経回路が一つの機能単位を形成していることを示唆する。
この考えを支持する所見として、一次聴覚皮質に自発活動が見られ、その
時空間パタンが等周波数帯における活動と高い相関係数をもつことが明ら
かにされている。このような等周波数帯における活動の自律伝播を支えるメ
ゾ回路は、純音を皮質において1つの帯状の領域に表現させ、高次聴覚野
へ並列的に出力する役割を果たすことが考えられるが、等周波数帯におけ
る自律活動は皮質のどのような神経回路で支えられているか、皮質の各種
の神経細胞がどのように関与するかは明らかになっていない。本研究では、
光生理学による特定の種類の皮質細胞の活動を操作し、イメージング技術
や電気生理学の方法と組み合わせて、モルモット一次聴覚野機能単位のメ
ゾ回路基盤を解明し、その動作原理を探る。

研究代表者 ： 宋文杰（熊本大学・教授・神経科学・研究全般）

大脳皮質聴覚野機能単位のメゾ回路基盤に関する研究
07

脳は高次な情報処理ができる複雑なシステムであり、外界の情報を特徴抽出し、並列分散的な情報処理をおこない、内部の情報とし
て統合する。近年、神経細胞の個性的な活動とともに、多数の分散した神経細胞の同期的・振動的発火が観察され、機能的な細胞集団
としての振る舞いが明らかにされている。また、この神経細胞集団の基盤には、神経細胞間の物理的距離による単にランダムではない
特異的なシナプス結合があり、複雑ネットワークが存在していることが示唆されている。クラスター型プロトカドヘリン（cPcdh）分子群
は、多様化した標的認識分子（カドヘリン）群であり、ゲノム染色体上で遺伝子クラスターを構成している。この遺伝子クラスターにある
58種類の遺伝子は、個々の神経細胞においてランダムな組み合わせ発現をし、遺伝子欠損マウスの解析により、神経細胞の生存、シ
ナプス形成、神経回路形成に関与することが明らかとなっている。この様な多様化した因子を個々の神経細胞でランダムな組み合わせ

で発現させて神経回路を形成させたところ、
高い集団性と短距離性を兼ね備えた複雑ネッ
トワークとなることが明らかになった。そこで
本研究では、このcPcdh分子群に注目して、
個々の神経細胞でのランダムな組み合わせ
発現による特異的神経回路形成の大脳皮質
の局所回路形成との関わり合いを解析するこ
とにより、脳における複雑ネットワーク形成の
分子的基盤を明らかにしたいと考えている。

研究代表者 ： 八木健（大阪大学　大学院生命機能研究科・教授・神経科学・研究の統括）

ランダムな神経細胞の個性化メカニズムと
メゾスコピック神経回路

06

いくら複雑にみえる神経機能でも、神経回路の素子に分解すれば、情報処理の基本
ルールがみえてくる。本研究では、マウス二次嗅覚系をメゾ回路に分解する事で、漠
然とした「嗅覚」の中に潜む情報処理の基本原理を探る。一次嗅覚神経回路は匂い情
報を空間的に選別して、嗅球に「匂い地図」を作り上げるが、その地図がその後どのよ
うに処理されているかは全くの謎である。この二次嗅覚神経回路を、投射神経細胞の
軸索ガイド制御の違いを利用して、メゾ回路に分解する。そして、分解した回路を解剖
学的に記載し、生理機能的な意義を探る。各メゾ回路が処理する匂い情報の側面が明
らかになれば、「嗅覚系のモダリティ」がどんなものであるのか具体化できるはずであ
る。23-24年度は、特に二次嗅覚神経細胞の誕生日に着目して、以下の項目について
の研究を遂行する。
(1) 誕生日依存的に嗅球軸索を標識できるマウスを作製し、誕生日によって異なる二
次嗅覚神経回路を解剖学的に明らかにする。

(2) 誕生日依存的に、嗅球投射神経細胞を除去するマウスを作製して、除去後の生理
行動機能を解析する。

研究代表者 ： 平田たつみ（国立遺伝学研究所・准教授・神経科学・研究全体の統括）
連携研究者 ： 森憲作（東京大学・教授・神経科学・生理行動機能解析）

二次嗅覚メゾ回路の抽出
08
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A01「メゾ回路の基盤構造と動態」
研究概要／公募研究

A01「メゾ回路の基盤構造と動態」／A02「メゾ回路の自己書き換え」

光情報は、光強度の増加や減少、色、物体の動きなどの視覚特性に処理・分解されたのち、それぞれ異なる網膜神経節細胞のサブタイ
プにより脳の特定の部位へと送られる。しかしながら、それぞれのサブタイプを簡便に判別する方法がこれまでになかったため、光情報
を処理する回路形成機構は、ほとんど分かっていないのが現状である。我々は、世界に先駆けて、網膜神経節細胞サブタイプ特異的
に発現する分子SPIG1を発見した。さらにSPIG1-EGFPノックインマウスの副視覚系内側核を逆行性トレーサーでラベルすることに
より、2種類のサブタイプ（上方向と下方向の方向選択性網膜神経節細胞）を可視化することにも成功した。本研究は、この成果を発

展させ、方向選択性網膜神経節
細胞の方向選択性を担う局所回
路の分子基盤の解明を目指す。
具体的には、方向選択性網膜神
経節細胞やこれに入力する神
経細胞を単離し、次世代シーケ
ンサーSOLiDを用いたWhole 
transcriptome解析を行うことに
より、上下それぞれの方向の神経
回路特異的遺伝子を同定し、その
機能解析を行う。

研究代表者 ： 作田拓（基礎生物学研究所・助教・神経発生生物学・研究の総括とWhole transcriptome解析）
連携研究者 ： 石金浩史（専修大学・人間科学部心理学科・准教授・視覚神経科学・電気生理学的解析）

方向選択性網膜神経節細胞の方向選択性決定機構
09

動物の記憶や学習は、シナプス可塑性を中心とする神経回路の機能変化により実現される。LTPやLTDに代表されるシナプス可塑性
は、培養細胞や急性スライス実験により詳細な分子メカニズムが研究されてきた。一方、シナプスを被覆しているグリア細胞のアストロ
サイトがシナプス可塑性に密接に関与していることが近年報告されている。しかしながら、動物個体脳(in vivoの状態)で起こるシナプ
ス可塑性におけるアストロサイトの詳細な挙動はまだわかっていない。本研究ではシナプス変化が起こる神経細胞で転写される即初期

遺伝子プロモーターを組み込
んだトランスジェニックマウス
を利用して、シナプス変化が
起こる神経細胞群とそれらを
取り巻くグリア細胞をメゾスコ
ピックなスケールで観測する
ことにより、神経回路可塑性
の計算原理を導出したい。

研究代表者 ： 平瀬肇（理化学研究所・チームリーダー）
連携研究者 ： 三嶋恒子（理化学研究所・研究員・神経科学・電気生理） 
連携研究者 ： 高田則雄（理化学研究所・研究員・神経科学・脳イメージング）
連携研究者 ： 篠原良章（理化学研究所・研究員・神経科学・分子生物）
連携研究者 ： 岩井陽一（理化学研究所・研究員・神経科学・行動実験・分子生物）

皮質回路シナプス可塑性に伴う生体脳神経グリア回路の変化
12

要素的な機能を持つ回路（メゾ神経回路）に立脚した脳の情報処理基盤の解明が期待されていますが、その実体はまだ明らかではあり
ません。私はこれまで、海馬やその他の脳領域に存在するシナプスの構造的特徴と受容体分布、及びその活動依存的変化を明らかに
する研究に携わってきましたが、解析している回路の役割や脳内での個々の神経細胞の活動レベルを考慮しながら樹状突起、棘突起、
軸索やシナプスなどの機能ドメインの形態学的所見を検討することが、実際に脳の中で働いている神経細胞やそのシナプスの特徴や
生理的意義を明らかにする上で必要だと考えるようになりました。そこで本研究課題では、脳内で頻繁に活動する神経細胞が形成する
回路を同定し、この回路を構成する神経細胞の機能ドメインの形態学的特徴を明らかにすることを目的とします。
動物を一定の環境下で飼育していると、各脳領域内の一部の細胞群が活動することが予想され、この細胞群を可視化出来れば（図参
照）、脳内の活性化神経回路の数や位置、またシナプス結合等の形態学的特徴を調べる道筋が開けます。そこで、歯状回顆粒細胞とＣ

Ａ３錐体細胞間の回路網とＣＡ３とＣＡ１錐体細胞間の回路網
に焦点を当て、１）活動の高い細胞群は幾つの回路に分類で
きるのか？２）活動レベルの高いシナプス後神経細胞には幾
つの活動レベルの高いシナプス前細胞が存在するか？等、脳
内の神経活動に関する基本的な疑問に対する答えを求めなが
ら、活性化回路のシナプス結合や分子発現に関する解剖学的
特徴を明らかにし、脳内のメゾ神経回路の実体とその基盤構
造の特徴に迫りたいと考えています。

代表研究者 ： 深澤有吾（名古屋大学・大学院医学系研究科・機能形態学講座・分子細胞学分野・助教）

脳内メゾ神経回路の同定に向けた活動神経回路の
可視化とその定量的解析基盤の確立

11

脳は興奮性と抑制性のニューロンから構成されるネットワークの集まりからできている。抑制性ニューロンは少数であり、形態も多様な
ことから、in vitroおよびin vivoで同定するのは困難である。一方、チャネルロドプシン（ChR）、カルシウムイメージング用プローブな
ど様々な機能プローブが開発され、神経回路の研究に応用されている。しかしながら、特定のニューロンに限定して機能プローブを安
定的に十分発現させることは容易ではない。そこで、本研究では以下の課題に取り組む。

(１) 抑制性ニューロン全体あるいはグリシン作動性
ニューロンに特異的にCre recombinaseが発現す
るトランスジェニックマウスを作製・解析する。それぞ
れのニューロンでCre/loxPシステムを利用した遺
伝子操作を可能にすることで効率良く抑制性ニュー
ロンに機能プローブが発現する系を確立し、神経回
路研究に必要な資材として提供する。

(2) 上記のトランスジェニックマウスあるいはグリシ
ン作動性神経伝達遮断マウスを用いて呼吸機能、運
動ニューロン発達における抑制性神経伝達あるいは
グリシン作動性神経伝達の役割を明らかにする。

研究代表者 ： 柳川右千夫（群馬大学・医学系研・教授）

抑制性ニューロン特異的遺伝子操作を容易にする
トランスジェニックマウスの開発

13
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研究概要／公募研究

A02「メゾ回路の自己書き換え」A02「メゾ回路の自己書き換え」

遺伝子プログラムや環境に応じた‘能動的’Cl-ホメオスタシスが
GABAA受容体作用の興奮／抑制の制御を行い、神経回路の
形成や機能の発達に積極的に関与するとする考え：「Cl-ホメオダ
イナミクス仮説」に則り、これらGABA作用のモーダルシフトを
分化・移動・シナプス形成に必須の神経回路形成期の普遍的メカ
ニズムであると考え（図）、これに摂動を与えた場合どのようなメ
ゾ神経回路の書き換えが起こるのかを検討する。マウス胎仔脳
への、①Cl-トランスポーター遺伝子の過剰発現ないしRNA干
渉、②GABAA受容体阻害やタウリン欠乏、③母体拘束ストレス
による神経発生障害を行い、胎仔のニューロンの生理機能、細
胞発生と移動への影響を明らかにする。ついで、これらモデル胎
仔に与えた摂動による①神経細胞の遅発移動、②早発移動、③
GABA細胞の選択的発生障害が、成長後のカラム等の大脳皮質
メゾ神経回路の構造と機能に与える影響を解析し、メゾ神経回路
の書き換えを証明するとともに、そのメカニズムを追求する。

研究代表者 ： 福田敦夫（浜松医科大学・医学部・教授・神経生理・研究の総括、GABAイメージング、モデル動物）
連携研究者 ： 井上浩一（浜松医科大学・医学部・准教授・細胞生物・電気穿孔法、shRNA）
連携研究者 ： 熊田竜郎（浜松医科大学・医学部・助教・神経発生・２光子イメージング、免疫組織化学）
連携研究者 ： 江川潔（浜松医科大学・医学部・特任研究員・神経生理・パッチクランプ、膜電位光学測定）

発生・移動期のＧＡＢＡモーダルシフト摂動による
生後の大脳皮質メゾ神経回路書き換え

14

齧歯類のバレル皮質は、入力に依存して受容野特性を変える可塑性が知られているが、これにはL4－2/3層間シナプスの活動依存的
性質が重要な役割を果たす。また、この様な入力依存性は生後１４日（P14）以降に現れ、この時期L4－2/3層間シナプスはスパイク
タイミングに依存して、プレ－＞ポスト（L4－＞L2/3）の順に発火すればシナプス強化（LTP）を、逆順であればLTDを誘導する(spike 
timing dependent plasticity, STDP)。最近我々は、P14以降にはGABA細胞の活動により、感覚入力は同一カラム内ではL4－
＞L2/3の順に発火させることを見出した（J.Physiol,2010)。つまり、P14以降はL4－L2/3シナプスは強化される。では、P14以
前、ランダムな発火を示すL4, 2/3にも同様のSTDPを示すのだろうか？我々は、Ｐ１４以前には異なるSTDPルールがあることを見出
した。すなわち、発火順序には依存せず、発火時間間隔だけに依存してLTPを導く（左図）もので、４層、２／３層のランダムな発火でも

LTPとなる。同時に我々は視床－L2/3間には逆向きの
STDP（発火の順に依存せず間隔だけに依存してLTD
を導く、右図）がある可能性を見出した。視床－L2/3
はaberrantな投射であるが、L2/3への２つの入力が
互いに逆向きのSTDPをもつと、視床の活動は自らの
aberrantな投射を抑圧しつつ、本来のL4からの投射を
導くという、新たな回路構築のメカニズムの可能性が想
定される。本研究はこれを検証する。

研究代表者 ： 木村文隆（大阪大学大学院医学系研究科・准教授・分子神経科学）

２つの相反するスパイクタイミング依存性可塑性の
協調によるメゾ神経回路の構築

17

脊椎動物の脳の基本構造の一つである分節に繰り返され発生過程や形態学的特徴が同じ相同ニューロンが，発達に伴って機能的に分
化して異なる特徴抽出能を獲得し，最適の運動制御回路を形成するメカニズムを解明することを目的とする．我々はこれまでに，ゼブラ
フィッシュの後脳の隣り合う分節に並ぶ相同の網様体脊髄路(RS)ニューロンのうち，もっとも大きなマウスナー(M)細胞が，聴覚誘導性
の逃避運動を駆動する上で決定的な役割を果たし，さらに他のRSニューロンとは異なって単発の活動電位しか発生しないことを見出し
た．本研究では，ゼブラフィッシュの胚や稚魚に分子生物学的・生理学的・行動学的アプローチを適用し，聴覚の獲得に対応したM細胞系
の機能的発達のメカニズムを，分節間の相同ニューロン系と比較しながら探究する．

(1) M細胞に特異的な膜特性を与える分子基盤を解析し，その膜特
性の生理学的・行動学的意義を検討する．

(2) 聴覚入力の獲得とM細胞の膜特性変化との因果関係を調べる．

(3) M細胞と相同ニューロンの機能的な分化の違いを支配する因子
を探る．

研究代表者 ： 小田洋一（名古屋大学大学院理学研究科・教授・生理学実験と研究の統括）
連携研究者 ： 高木新（名古屋大学大学院理学研究科・准教授・遺伝子発現誘導法の開発）

相同ニューロンより構成される特徴抽出機構の形成
15

神経活動に応じて、脳神経回路は柔軟に変容することが知られている。しかし、成体に
おいては、余程のことがない限り、回路の配線自体の大規模な組み換えは起こらない。
神経細胞間をつなぐシナプスにおける信号伝達効率を調整することで、情報の流れ方
を変え、既存の配線を使いつつも、環境への適応・学習・記憶といった脳機能が達成さ
れていると考えられる。ところが、脳内にどんな回路が実装されていて、個々のシナプ
スの可塑性がどのように進行するのかに関して、ほとんど検証が進んでいない。

本研究では、まず、網膜－外側膝状体（LGN）－皮質へと伝わる初期視覚過程に関わ
る、メゾスコピック回路を対象とし、その特性を抽出する。続いて、特定の網膜細胞の活
動を光操作することで、この回路の書き換えを促し、回路特性の変化を生理学的に解
析する。さらに、可塑的変化を示したシナプスを同定し、微細形態やシナプス分子（チャ
ンネルや受容体）の分布等の構造上の変化を電子顕微鏡法で解析する。この研究を通
して、１）神経細胞をつなぐシナプスの信号伝達特性が微細構造によっていかに左右さ
れているか、２）複数の神経入力が収束し、相互作用をするような場において、どのよう
な非線形な演算が行われているのか、３）生体内で引き起こされた局所的なシナプス伝
達特性の変容が、メゾ回路全体の動作にどのように波及するのか等を明らかにする。

研究代表者 ： 松井広（生理学研究所・助教・研究の統括、電気生理学、二光子イメージング）
連携研究者 ： 田中謙二（生理学研究所・助教・分子生物学、トランスジェニック動物作製）
連携研究者 ： 深澤有吾（生理学研究所・助教・凍結割断レプリカ標識、微細形態電顕解析）

光操作法による初期視覚回路特性の抽出と書き換えに
伴う構造変化の解析

18
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研究概要／公募研究

A03「メゾ回路の計算原理」A02「メゾ回路の自己書き換え」／A03「メゾ回路の計算原理」

生後発達初期の臨界期の大脳皮質一次視覚野で、片目遮蔽後にみられ
る眼優位可塑性は、発達脳可塑性の代表的なモデルとして多くの研究
がされてきた。しかしながら、可塑性を誘発する神経回路網の動態につ
いて、今まで技術的な困難さから、神経回路網の「構造と機能」という視
点からの探求はほとんどされてこなかったのが現状である。

そこで、本研究では、マウス大脳皮質一次視覚野眼優位可塑性を指標に
「遺伝子改変マウスを用いたin vivo 二光子励起機能的Ca2+イメー
ジング法」を用いて、幼弱脳と成熟脳の解析を神経回路網レベルで行う
ことで、神経回路網機能発達の原理解明を目指す。

研究代表者 ： 惣谷和広（理化学研究所脳科学総合研究センター大脳皮質回路可塑性研究チーム研究員）

可塑性を誘発する神経微小回路の解析
19

神経膜電位、発火スパイク、局所ポテンシャルなどの情報から、神経細胞への入力信号、さらには局所回路に関する情報を推定しようと
する研究は、ここ数年で統計手法の発展と相まって驚異的発展を遂げつつあり、看過できない状況にある。我々はこれまで神経スパイ
ク信号時系列解析の基礎理論を構築し、それらを入力信号や局所回路に関する推定へと応用するべく、理論を発展させてきた。これま
でに，神経発火頻度を計るヒストグラム法やカーネル法を最適化する理論を確立し、それに並行して、頻度情報とは直交する発火パター
ン特徴を検知する方法も開発し、解析ソフトウェアをウェブ公開して研究者に供してきた：

http://www.ton.scphys.kyoto-u.ac.jp/~shino/toolbox/english.htm

この解析手法を用いることによって､単一神経信号の時間パターンが機能領
野ごとに異なっていることが明らかになった。本研究では、これらのデータ解
析手法を入力信号や局所回路に関する推定の第一歩と位置づけ、その先の
解析手法を開発し、データ解析をおこないたい。最初の目標としては、膜電
位データや神経スパイクデータから入力を推定するための状態空間解析法
を確立することを目指したい。これは我々がこの数年間で培ってきたスパイ
ク時系列分析のための状態空間解析を発展させることにより可能となる。

研究代表者 ： 篠本滋（京都大学・准教授・理論神経科学、統計解析・研究の統括）

神経信号からメゾスコピック神経回路の働きを同定する
大規模データ解析手法の確立

21

人や動物は、複雑な行動規則を迅速に習得することが出来る。そうした能力は、脳に、感覚刺激や
内部状態と行動の間の複雑な変換を行う神経回路が、経験依存的に形成される仕組みが備わっ
ていることを示唆する。しかし、その実体はまだあまり明らかになっていない。特に、試行錯誤の過
程で、行動結果の善し悪しについてのフィードバックのみが与えられ、どのように改善したら良いか
を規定する詳細な誤差信号は与えられないような状況下で、複雑な変換回路がいかにして迅速に
形成され機能しうるかは殆ど未知である。本研究では、この問題に関して、神経可塑性の機構に
基づく神経回路の自己組織化が少なからぬ役割を果たしている可能性、すなわち、ある種の特異
的な演算特性を有するメゾ神経回路が自己組織的に形成され、それがモチーフとして存在するこ
とによって、全体として複雑な変換回路が、比較的シンプルなフィードバックによって形成されうる
可能性を探求する。より具体的には、以下のような研究を遂行する。

(１) 最近の生理学研究で明らかになってきた神経細胞の樹状突起における入力加算特性及び可
塑性、また神経細胞の種類の違いによる応答・可塑性の違いに基づいて、どのような特異的演
算を行うメゾ回路が構成されうるかを神経細胞の数理モデルを用いて詳細に解析する。

(２) 特定の特異的演算を行うメゾ回路の存在が、神経回路全体の学習にいかに寄与するか、実際の
人や動物の学習・行動実験との対応を踏まえつつ、神経回路モデルを用いて解析・検討する 。

研究代表者 ： 森田賢治（東京大学・助教・計算論的神経科学、研究の立案及び遂行）

複雑な規則に基づく行動制御の
メゾスコピック神経回路メカニズム

20

大脳新皮質から昆虫や軟体動物などの脳・神経システムには，しばしば複数のリズムが絡む神経活動が見られる．しかし，その機能的役割
や発生メカニズムは十分に解明されているとは言えない．本研究の目的は，局所神経回路のレベルで複数のリズムがどのような意義を
持つのか数理モデルを用いて解明することである。最近の実験ではγ振動は局所的かつボトムアップの，βやθ振動はより大局的でトップ
ダウンの情報処理に関わっているとの報告もある。それらの仮説を検証し，機能と複数リズムの関係を明らかにするため，具体的には以
下のように研究を進める．

① 複数のリズムをもった振動子集団のダイナミクスを系統的に解析する．

② ①の結果を参考にメゾ神経回路の情報処理に複数のリズム（γ、θ、βリズム）がどのように関わっているのか，具体的な神経回路のモ
デルを構築し理論的に検証する．さらに、上記研究を補完するため，

③ 神経ネットワークを結合力学系と見て，データか
ら結合等のパラメータを推定する手法の開発
も行い，実験データの解析への応用を目指す．

研究代表者 ： 青柳富誌生（京都大学・准教授・数理モデルの構築と解析）

複数のリズムが絡んだ局所神経回路の解析と
機能的意味の検証

22
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研究概要／公募研究

領域発足に向けた研究集会

2009年5月21日　「第1回メゾスコピック神経回路に関する研究合同集会」　@東大・山上会館 

2009年8月10日　「第2回メゾスコピック神経回路に関する研究合同集会」　@ウェルシティ札幌 

2010年2月20日　「第3回メゾスコピック神経回路に関する研究合同集会」　@東大・山上会館

領域会議

第1回: 2010年7月29日 @ホテルさっぽろ芸文館（旧北海道厚生年金会館）

第2回： 2010年10月19日―20日@KKR熱海

第3回: 201１年８月２１日―２２日@神戸国際会議場

第4回： 2011年10月26日―27日@KKR熱海

国内・国際シンポジウム

「小規模回路から探る脳の情報処理基盤」
日時：2010年9月3日　場所：神戸コンベンションセンター
Neuro 2010 (第33回日本神経科学大会・第53回日本神経化学会大会・第20回日本神経回路学大会)との共催　　 

「Neural Development: from circuits to behavior 」
日時：2011年05月19日　場所：沖縄コンベンションセンター 
日本発生生物学会　第44回大会との共催

「革新的技術によるメゾスコピック神経回路へのアプローチ」
日時：2011年9月21日　場所：京都国際会館
日本生化学学会大会　第84回との共催

ワークショップ

「メゾ神経回路」第１回技術ワークショップ
神経活動の光操作―行動制御への応用
日時：2010年9月9日～10日
場所：自然科学研究機構 岡崎カンファレンスセンター大会議室
主催：生理研研究会、「メゾ神経回路」他

「メゾ神経回路」第２回技術ワークショップ
神経活動の光操作―行動制御への応用
日時：2011年9月29日～30日
場所：自然科学研究機構 岡崎カンファレンスセンター大会議室
主催：生理研研究会、「メゾ神経回路」他

A03「メゾ回路の計算原理」

大脳皮質の神経回路の特徴は，密なリカレント結合を持つことである．しか
し，リカレント結合がどのように形成され，情報処理の中でどのような役割
を担っているかはまだ十分わかっていない．我々は「リカレント結合を持つ
神経回路は学習によって情報保持効率が最大化されている」という仮定
から，多数の実験結果を統一的に説明できることを示した．だが，このモデ
ルでは説明できない現象も多数ある．そこで，以下の課題に取り組む．

(1) 運動関連領野には刺激から運動の発現までの遅延期間に持続発火す
る細胞があるが，我々のモデルでは持続発火は生じない．持続発火を
説明するようにモデルを改良する．

(2) 現在のモデルは複雑型細胞など高次の選択性を持つ細胞を説明でき
ないので，学習則を変更して高次の選択性が出現するようにする．

(3) このモデルは「神経回路の情報保持効率は学習によって最大化されている」という単純な仮定に基づいているが，結果として導か
れた学習則は今のところ実験的に知られている神経細胞の可塑性との対応がついていない．実験との対応付けを目指す．

研究代表者 ： 田中琢真（東京工業大学・助教・神経科学・神経回路のモデル化）

メゾ回路内の情報伝達から発火活動を理解する
23

神経細胞の発火時系列が与えられたときに、古典的には発火率の変
化をその神経細胞が表している信号と考えることが多い。しかし、詳
細な発火タイミングや神経細胞集団を考えたときの同期発火など発
火率以外にもさまざまな情報表現に関する仮説が提案されている。
本研究では、神経細胞集団に対してどのような情報表現を仮定すれ
ば情報量の大きな信号を取り出すことができるかを評価する手法を
提案し、その手法を生理学の実験データに適用する。適用した結果
を詳細に分析することにより、神経細胞集団が持つ安定で効率的な
情報処理がどのように実現されているかを明らかにする。

研究代表者 ： 竹川高志（理化学研究所・研究員・神経情報学・研究全般）

集団発火時系列に対する情報量解析を用いた
大脳皮質情報処理機構の解析

24
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活動内容 活動内容

技術講習会　　　　　　

『高速共焦点顕微鏡の技術支援・講習会』
日時：2011年1月26日
場所：東北大学大学院医学系研究科医学部５号館講堂（２階）  
主催：東北大脳科学グローバルCOE
共催：「メゾ神経回路」　

『高速共焦点顕微鏡の技術支援・講習会』
日時：2011年1月20日
場所：東大柏キャンパス生命棟地下会議室（B15）
主催：東大・新領域・バイオイメージングセンター
共催：「メゾ神経回路」

「フラビン蛋白蛍光イメージング実習コース」
日時：2011年7月27日～29日
会場：新潟大学脳研究所
　　 統合脳機能研究センター(6F)セミナーホール
主催：新潟大学脳研究所 新潟脳神経研究会
共催：「メゾ神経回路」他

第1回オプトジェネティクス講習会
日時：2011年09月23日～25日
会場：東北大学片平キャンパス生命科学プロジェクト研究棟
主催：東北大学生命科学研究科　脳機能解析分野
共催：「メゾ神経回路」他

スクール

システム神経生物学スプリングスクール
「分子から回路にわたる脳・神経系の『構造』」
日時：2011年3月12日～14日
場所：コープイン京都
主催：「メゾ神経回路」、日本神経回路学会、他

日本神経回路学会 オータムスクール
ASCONE2011 『神経ネットワーク の 静 と 動』
日時：2011年11月3日〜5日
場所：かたくら諏訪湖ホテル
共催：「メゾ神経回路」、日本神経回路学会、他

アウトリーチ活動

出張講義
埼玉県立大宮高等学校
講師：池谷計画班員
日時：2010年11月24日　13：30～15：30
講義タイトル：『メゾ神経回路』──脳の働きを知ろう

山梨県立甲府南高等学校（SSHコースの生徒および希望者）
講師：池谷計画班員
日時：2010年8月29日 10:00～11:30
講義タイトル：『メゾ神経回路』──脳の働きを知ろう

国際シンポジウム開催のお知らせ

2012年7月7日（土）　東京大学 小柴ホール
招待講演者（予定）
Howard Eichenbaum （Boston Univ., USA）
Matthew Wilson (MIT, USA)
Erin Schuman (Max Planck Institute, Germany)
Gilles Laurent (Cal Tech, USA)

「メゾ神経回路」第２回技術ワークショップ「神経活動の光操作」に参加して
東京大学大学院新領域創成科学研究科・博士課程2年　板倉由季

2011年9月29、30日の2日間にわたって岡崎で行われた本技術ワークショップにおいて、光刺激やイメージングに関する最先
端技術の開発や応用を進めておられる先生方のお話を伺い、私自身が普段直面している課題に対し多くの示唆を得ることがで
きました。例えば、神経活動を操作するために用いる光感受性タンパク質やケージド化合物などは次々に改変型が作製されてお
り、それぞれの利点・難点を把握することは簡単ではありません。今回のお話の中で、青色光でON, 黄色光でOFFになるタイプ
のチャネルロドプシンのことを知り、私自身の実験に利用するアイデアを得ました。また、特定の対象をxyz追跡することにより継
続して観察できるビジュアルサーボ顕微鏡のお話を伺い、この技術を行動中の幼虫でのカルシウムイメージングに応用したいと
思いました。研究会後に予備実験を行い、どちらの技術も実際に使えそうだという感触を得ており、新たな現象の観察に繋がる

ことを期待しています。
一日目の夜の懇親会は、写真のようにお座敷で開かれました。は
じめは「下座に座らなきゃ」などと言いながら学生同士が集まり、
同年代での交流がありました。さらにお酒がすすむと、学生や先
生といった区別なく入り混じって話をするようになり、打ち解け
た雰囲気の中で先生方から貴重な裏話を伺うことができました。
以上のように、研究を進める上で、また研究者同士の交流を深
める上で、非常に有意義なワークショップであったと感じていま
す。
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