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研究成果の概要 

本プロジェクトは、腸内腔の情報を感知する腸内分泌細胞(Enteroendocrine cells: EEC)と末梢感覚ニ

ューロン（NPGニューロン）の結合により脳（NTS:孤束核）に伝えられる「腸内感覚」の解剖・生理を解

明し、腸内感覚によって活性化される遠心路（交感神経など）を明らかにすること、そして最終的に腸

内感覚を起点に臓器を制御する技術を開発することを目指している。 

2024 年度は EEC サブタイプ別に人工リガンドによって活性化される DREADD 受容体を発現す

るマウスを用いて各 EEC サブタイプを刺激後に活性化する NPG および NTS ニューロンサブタイ

プの同定を進めた。また NPG ニューロンの遺伝学的操作系の確立のため、Phox2b-iresDre マウス

および Scn10a-rox-stop-rox-Creマウスを作成した。Phox2b-iresDreによる rox配列依存性DNA組

換えが起こることを確認した。 

NPGニューロンの 2光子カルシウムイメージングを用いて、NPGニューロンによる多様な栄養素

の識別を検討した。その結果、異なる栄養素が遺伝子発現プロフィールの異なる NPGニューロン

群によって検出されていることを明らかにした。またオルガノイドを生きたまま透明化し、機能イメー

ジングする手法を確立した。 

腸管感覚の臓器への出力を検討する目的で、下部胸髄に存在する交感節前神経の分子遺伝学

的分類と機能解析を進めた。その結果、腸管機能と血糖制御が異なる節前ニューロン集団により

個別に制御されることを発見し論文発表した。また、下部胸髄に存在する他の交感節前神経の分

析を進め、腎臓や脂肪組織の制御に関わる新規集団の同定に成功した。 

腸内感覚に類似する内臓感覚として気道に分布する末梢内臓感覚神経を標識するとともに薬理

遺伝的に活性化させて解析した。その結果、異なる弧束核サブクラスターニューロンが異なる生体

反応に関与することが明らかになり、感覚モダリティ特異的な中枢神経回路網の存在が示唆された。 
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