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9.  研究実績の概要 

下欄には、当該年度に実施した研究の成果について、その具体的内容、意義、重要性等を、交付申請書に記載した 

「研究の目的」、「研究実施計画」に照らし、600字～800字で、できるだけ分かりやすく記述すること。また、国立 

情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載しないこと。 

 脊椎動物の体を構成する器官や組織は、規則正しいパターンで生体内に配置されている。なかでも神経

と血管のネットワークは相互に連携しており、ホメオスタシスの調節を中心として、さまざまな生理機能

の根幹を支えている。個体発生過程において、このような神経と血管の連携されたネットワークはどのよ

うに形成されるのだろうか？本研究ではこの形成機構に迫るため、末梢神経系の前駆細胞である神経堤細

胞（Neural Crest Cells、以下「NC細胞」）と血管との相互作用に着目した解析を行っている。 

 これまでに、NC細胞が背側大動脈（発生過程で最初に形成される胚性血管；以下「大動脈」）から分岐

する血管の形成（血管リモデリング）を制御している可能性が高いことを明らかにしてきた。今年度は神

経（NC細胞）→血管（大動脈）への働きかけの分子実態の探索を行った（１）。加えて、これまで血管研

究のなかでもあまり理解が進んでいなかった血管リモデリングについて新規イメージング・解析系の立ち

上げを試みた（２）。 

１：大動脈周辺の腹側には血管がないこと、およびエレクトロポレーション法を用いることで大動脈腹側

に目的の遺伝子を強制発現できることに注目し、強制発現の実験系で候補因子のスクリーニングを試みた

。これまでに、血管形成能を持つことが知られている因子であるPDGFb、Angiopoietin1、VEGF-C、Shh、

Apelin、Gremlin、Wnt1、Crossveinless2、BMP4などについて解析を行ったが、大動脈からの異所的な血

管形成能は認められなかった。 

２：これまでにトリ胚で確立してきた血管可視化法や血管遺伝子操作法を駆使して血管リモデリングにア

プローチしようと試みた。トリ胚において古くから用いられていたカルチャー法を前述の血管操作法と組

み合わせ、低倍率においても高い分解能で画像取得できるマクロ共焦点レーザー顕微鏡を利用することで

、トリ胚yolk sacにおけるダイナミックな血管形成について、血管内皮細胞の挙動（１細胞レベル）から

血管網リモデリング（組織レベル）までを同一のシステムで解析できる実験系を確立できた。 

 

 

 

 

 

 

 

10. キーワード 

(1) 神経ー血管相互作用     (2) 神経堤細胞              (3) 血管リモデリング      (4) ライブイメージング   

(5)                         (6)                          (7)                        (8)                                     



 

 

11．現在までの達成度 
 下欄には、交付申請書に記載した「研究の目的」の達成度について、以下の区分により自己点検による評価を行い、 
その理由を簡潔に記述すること。また、国立情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載しないこと。 

＜区分＞①当初の計画以上に進展している。 ②おおむね順調に進展している。 ③やや遅れている。 ④遅れている。 
（区分）③やや遅れている。 
（理由）前述１の項目において、神経→血管への働きかけの分子実態が同定できていないため。しかし、２の項目

で確立した手法を用いることで、１に対する新規アプローチを考案できていることを考慮して③とした。 
 
 

 
12．今後の研究の推進方策 
 本研究課題の今後の推進方策について簡潔に記述すること。研究計画の変更あるいは研究を遂行する上での問題点 

があれば、その対応策なども記述すること。また、国立情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載し 
ないこと。 
 １の項目において、有力な候補因子が探索できていない結果に関しては、解析系が不適切であったため、正確な

検証ができていない可能性が考えられた（強力な血管形成能を持つ因子でないと影響が出てこない）。そこで現在、

２の項目で確立した方法論をベースにして、血管リモデリング過程の細胞挙動を解析すると共に、yolk sac 上に血

管形成因子発現細胞を置いて、血管リモデリングに影響を与える因子を探索する系を立ち上げ中である。 
 
 
 
 

 
13.研究発表（平成２３年度の研究成果） 
 
※ 「13．研究発表」欄及び「14．研究成果による産業財産権の出願・取得状況」欄において記入欄が不足する 
   場合には、適宜記入欄を挿入し、それによりページ数が増加した場合は、左端を糊付けすること。 
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14. 研究成果による産業財産権の出願・取得状況 
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15. 備考 

 ※ 研究者又は所属研究機関が作成した研究内容又は研究成果に関するｗｅｂページがある場合は、ＵＲＬを記載す 

ること。 

http://bsw3.naist.jp/takahashi/neurovascular/ 

 


