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 脳の状態は外界からの感覚情報の処理に影響することが知られている。例えば、注意

状態のような高い覚醒レベルでは、視覚刺激に対する知覚能力が向上する。このような脳

状態に依存した知覚機能の変化には、細胞レベルでの視覚応答の変化が背景にあると考え

られる。マウス大脳皮質一次視覚野ニューロンの方位選択性を麻酔下と覚醒状態で比較し

たこれまでの研究では、脳状態は方位選択性よりも視覚刺激に対する応答強度に影響を与

えることが報告されている。一方、空間周波数選択性は視覚反応の基本的なパラメータの

一つであるが、この選択性に対する脳状態の影響は詳しくは検討されていない。また、こ

れまでの脳状態の解析は主に興奮性ニューロンが対象であり、抑制性ニューロンへの影響

は明らかではない。  

 本学位論文では、マウス一次視覚野を対象に、空間周波数選択性の脳状態依存性を調べ

た。一次視覚野 2/3 層に 2 光子励起Ｃa2+イメージングを適用し、麻酔時と覚醒時に同一の

細胞から視覚反応を記録した。また、遺伝子改変マウスを利用して、抑制性介在ニューロ

ンを蛍光標識することにより、興奮性ニューロンと抑制性ニューロンを区別して解析した。 

記録した興奮性ニューロンの約４割において、覚醒時の最適空間周波数が麻酔時に比べ

て高い周波数へシフトしていた。抑制性ニューロンにおいても、覚醒時には最適空間周波

数が上昇した。その上昇は興奮性ニューロンよりも顕著であった。興奮性ニューロンの最

適空間周波数の変化は、覚醒状態では低い空間周波数に対する反応が低下することで最適

空間周波数が高くなった。一方、抑制性ニューロンにおいては、高い空間周波数刺激に対

する応答が高くなった。従って、両細胞における、覚醒時の最適空間周波数上昇の神経回

路メカニズムは異なると考えられる。  

ところで、大脳皮質の抑制性ニューロンは複数のサブタイプに分かれることが知られて

いる。その中でも主要なサブタイプであるパルブアルブミン（PV）陽性ニューロンとソマ

トスタチン（SOM）陽性ニューロンに着目し、それぞれのサブタイプを標識した上で、視

覚反応を解析した。その結果、両細胞サブタイプとも最適空間周波数は覚醒状態で上昇し

た。麻酔下と覚醒状態で評価した SOM 陽性ニューロンの最適空間周波数の範囲は、興奮

性ニューロンの範囲と一致した。従って、SOM 陽性ニューロンと興奮性ニューロンは同じ

空間周波数帯域の刺激に対して、協調的に反応すると考えられる。一方、PV 陽性ニューロ

ンの最適空間周波数は、麻酔時ですでに興奮性ニューロンよりも高く、覚醒状態ではさら

に高くなった。従って、PV 陽性ニューロンは非常に高い空間周波数刺激に対する興奮性

ニューロンの活動を抑制している可能性がある。以上の結果は、一次視覚野の興奮性、抑

制性ニューロンは共に、これらの空間周波数選択性が脳状態の影響を受けることを示すと



ともに、神経回路レベルでのメカニズムについても示唆を与える。この細胞レベルの変化

は脳状態に依存した知覚機能修飾の基盤となっていると考えられる。  

本研究では、in vivo マウス一次視覚野の細胞サブタイプを同定した上で、麻酔下と覚醒

状態で同一細胞から視覚反応を記録して、脳状態に依存した空間周波数選択性を調べる等、

適切な研究方法がとられている。その結果、脳状態に依存して空間周波数特性が変化する

事を明らかにしており、脳状態により変化する知覚の神経メカニズムを理解する上で、重

要な成果と考えられる。以上の理由から、審査委員会は、本論文が学位の授与に値すると

判断した。  
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