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II. 成果の概要（総括研究報告） 
研究開発代表者：国立大学法人東京大学大学院医学系研究科 教授 尾藤 晴彦 総括研究報告を

参照。 
 
尾藤晴彦教授（国立大学法人東京大学大学院医学系研究科）のグループと共に、高速・高感度な

XCaMP の有用性を示す検証実験として、高頻度で発火することが知られているパルブアルブミン

（PV）陽性細胞の活動解析を行った。PV-Cre マウスと AAV-CAG-DIO-XCaMP-Gf を用いて、PV 陽

性細胞に XCaMP-Gf を発現させて、200Hz の 2 光子高速 Ca2+イメージングとスパイク同時記録を行

った。イメージングにより測定した Ca2+シグナルから細胞の発火頻度を推定する数学的な手法を用

いて求めた発火頻度を、スパイク記録により求めた実際の発火頻度と比較したところ、極めて相関

が高いことが明らかとなり、高速・高感度な XCaMP によって高頻度発火を精度よく測定できること
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を示した。XCaMP-G および XCaMP-R を用いた多色 2 光子高速 Ca2+イメージングが頭部固定下の覚

醒行動中のマウスで可能であることを示した。また、XCaMP を小脳プルキンエ細胞に発現させるこ

とで、登上線維応答を高速・高感度に検出できることを確認した。 

 高速３Ｄ観察システムに、超音波変調レンズ（TAG レンズ）を導入することで、焦点位置を高速

で走査し、深さ方向に 100 µm 程度に存在する細胞または樹状突起スパインを同時に観察することが

可能な顕微鏡を構築した。 
 
 To demonstrate superiority and usefulness of fast and sensitive calcium indicator, XCaMP, we 
investigated firing dynamics of fast-spiking parvalbumin (PV) interneurons expressing 
XCaMP-Gf. Adeno associated virus encoding DIO-XCaMP-Gf was injected into somatosensory 
cortex of PV-Cre mouse, and we performed simultaneous high-speed (200Hz) Ca2+ imaging and 
spike recording from PV neurons. Spike frequency of PV neurons inferred from XCaMP-Gf 
fluorescence transients was well correlated with recorded spike frequency, indicating that 
XCaMP is suitable for decoding spiking activity of fast-spiking neurons. We also showed that 
high-speed multicolor two-photon imaging can be implemented in a head-fixed, awake behaving 
mouse by using XCaMP-G and XCaMP-R. XCaMP could also reliably and efficiently detect 
climbing fiber responses of cerebellar Purkinje cells. 
 We introduced an ultrasound lens (TAG lens) for fast scanning of the focal plane of a 
two-photon microscope. We achieved the extended depth of focus imaging of neurons and 
dendritic spines distributed along the cortical depth of 100 µm in vivo. 
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