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ABSTRACT 
 

Somatotopic Precision of Whisker Tuning in Layer 2/3 of Rat Barrel Cortex 

 

by 

 

Samuel Harding Forrester 

 

Doctor of Philosophy in Neuroscience 

 

University of California, Berkeley 

 

Professor Daniel Feldman, Chair 

 
Chapter 1: Somatosensory maps in rodents & primates—a review 
This chapter reviews basic principles and recent findings in primate, human, and rodent 
somatosensory maps. Topographic maps of the body surface are a major feature of 
somatosensory cortex. In primates, parietal cortex contains four somatosensory areas, each with 
its own map, with the primary cutaneous map in area 3b. Rodents have at least three 
somatosensory areas, and the whisker map in rodent primary somatosensory cortex is a 
canonical system for studying cortical microcircuits, sensory coding, and map plasticity. 

Maps are not isomorphic to the body surface, but magnify behaviorally important skin 
regions, which include the hands and face in primates, and the whiskers in rodents. Within each 
map, intracortical circuits process tactile information, mediate spatial integration, and support 
active sensation. Functional representations are more overlapping than suggested by textbook 
depictions of map topography. Maps may also contain fine-scale representations of touch sub-
modalities, or direction of tactile motion. In addition, somatosensory maps are plastic 
throughout life in response to altered use or injury. 
 
Chapter 2: Somatotopic precision of whisker tuning in layer 2/3 of rat barrel cortex 
Although cortical maps of the sensory periphery are topographically organized at a large scale, 
the fine-scale precision of the map at the level of neighboring cells varies between species, 
sensory modalities, and cortical layers. In rodent somatosensory cortex, where each whisker is 
mapped to a dedicated cortical column, cells in layer 4 of each column are predominantly tuned 
to the appropriate whisker (columnar whisker; CW). However, in mice, cells in the upper cortical 
layers display locally heterogeneous "salt-and-pepper" tuning. It remains unclear whether the 
same heterogeneity is found in the upper layers of the rat whisker map. To address this 
question, we examined whisker tuning in regular-spiking (RS) and fast-spiking (FS) units recorded 
from layer 2/3 whisker columns in anesthetized rats. Among RS units, we observe a narrow 
majority (59%) best tuned to the CW; a clear majority (88%) with the CW among a statistically 
comparable group of "equal best" whiskers; and a small number (12%) of units best driven by 
one or more surround whiskers and poorly responsive to the CW. CW-tuned units display 
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sharper tuning and faster responses to their best whisker than non-CW-tuned units, but are 
distributed evenly along vertical and horizontal dimensions of the column. These results 
demonstrate tuning in rat L2/3 that is more homogeneous than in mouse layer 2, but less so 
than in rat or mouse layer 4. FS units are tuned to the CW more frequently (78%) than RS units, 
consistent with broadly sampled input from local excitatory cells most responsive, as a group, to 
the columnar whisker. 
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CHAPTER 1: 
SOMATOSENSORY MAPS IN PRIMATES & RODENTS—A REVIEW 

INTRODUCTION 
 
A fundamental feature of primary somatosensory, visual, and auditory cortex is the topographic 
mapping  of  the  peripheral  sensory  epithelium  and  other  sensory  parameters.  Sensory  maps 
develop from a combination of molecular cues and activity‐dependent developmental processes, 
and  co‐localize  neurons  that  have  similar  functions.  This  is  thought  to  provide  an  adaptive 
minimization  of  wiring  costs,  both  within  a  brain  region  (by  arranging  functionally  connected 
cells  proximally)  and  across  regions  in  a  processing  hierarchy  (by  facilitating  connections 
between cells that process the same sensory parameters) (reviewed in Kaas, 1997; Chklovskii & 
Koulakov, 2004; Wilson & Bednar, 2015; Bednar & Wilson, 2016). The somatosensory areas of 
human  parietal  cortex  contain  multiple  topographic  maps  of  the  body  surface,  famously 
depicted  by  Penfield  and  colleagues  as  the  "homunculus"  (Penfield  &  Rasmussen,  1950). 
Knowledge  of  the  layout  and  wiring  of  somatotopic  maps  is  key  to  understanding  normal 
somatosensory processing. Maps are also plastic  in response to experience and  injury, and the 
study of map plasticity holds promise  for  therapeutic  interventions  to  improve  somatosensory 
recovery after injury. 

Critical early evidence  for  somatotopic maps came  from  Jackson's observation  that  the 
sensations and movements associated with epileptic seizures followed orderly progressions over 
the body surface,  reflecting  the spatial  spread of neural activity across maps  in  the originating 
brain regions (Jacksonian march; Hughlings Jackson, 1868, 1873; Charcot, 1887). Maps in motor 
cortex were  then  confirmed by  Sherrington  and  colleagues  in  non‐human primates  (Leyton & 
Sherrington,  1917).  Penfield  and  Boldrey  subsequently  demonstrated  a  somatotopic  map  for 
tactile  sensation  in  the human  anterior  parietal  cortex,  based on percepts  elicited  in  epileptic 
patients  by  cortical  stimulation  during  surgery  (1937;  cf.  Cushing,  1909);  this  map  was  later 
schematized as the homunculus. At the same time, Woolsey, Adrian and others recorded cortical 
potentials  in  anterior  parietal  cortex  of  anesthetized  monkeys  elicited  by  tactile  stimuli,  and 
suggested a  similar  somatotopy common across primates  (Marshall  et  al.,  1937, 1941; Adrian, 
1941; Woolsey, 1952). Subsequent studies confirmed the existence of somatotopic maps in the 
primary  somatosensory  cortex  of  other mammals, most  notably  rodents  (Woolsey  &  van  der 
Loos, 1970; reviewed in Krubitzer et al., 2011). 
  The  modern  study  of  primate  somatosensory  maps  began  with  the  discovery  that 
anterior parietal cortex contains not one but  four complete  representations of  the body, each 
following the mediolateral layout described by Penfield and Woolsey but contributing distinctly 
to somatosensory processing (Paul et al., 1972; Merzenich et al., 1978; Kaas et al., 1979). Equally 
important was the finding that even the mature brain exhibits robust map plasticity in response 
to  injury  (Merzenich  et  al.,  1983a,  1983b)  or  changes  in  sensory  use  (Jenkins  et  al.,  1990).  In 
addition  to  primate  studies,  the  cortical map  of  the whiskers  in  rats  and mice  has  proved  an 
invaluable model  for  studying  both  the neural  circuits  underlying  normal  somatotopy  and  the 
mechanisms  of  map  plasticity.  More  recent  work  in  primates  and  rodents  has  examined  the 
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dynamics of map activation in awake animals. This review will survey current knowledge of the 
organization, function, and plasticity of somatosensory maps in primates and rodents. 
 
1.1. SOMATOSENSORY MAPS IN PRIMATES 
 
1.1.1. Multiple somatotopic maps in parietal cortex 

In primates, four adjacent areas in the anterior parietal cortex (cytoarchitectonic areas 3a, 3b, 1, 
and  2)  comprise  the  first  stages  in  cortical  somatosensory  processing.  Each  area  contains  a 
separate,  topographically organized representation of  the contralateral body and  face  (Kaas et 
al.,  1979;  Krubitzer  et  al.,  2004)  (Figure  1B).  Area  3a mainly  represents  deep  (muscle)  inputs 
(Iwamura  et  al.,  1983a).  By  contrast,  areas  3b,  1,  and  2  are  thought  to  represent  successive 
stages in the early cortical processing of cutaneous stimuli (reviewed in Qi et al., 2008). Area 3b 
is  the main  recipient of cutaneous  tactile  input ascending  from the ventro‐posterior  thalamus, 
and  thus  contains  the  primary  cutaneous  map  in  cortex;  it  is  the  homologue  of  the  primary 
somatosensory  cortex  (S1)  of  lower  mammals  (Kaas,  1983).  Area  3b  sends  output  to  area  1 
(Garraghty et al., 1990a), establishing a second cutaneous map. Areas 3b and 1 both project to 
area 2, which  thus  contains  a  third  cutaneous map,  and  integrates  it with a  representation of 
deep inputs. Adjacent to the four anterior parietal areas are two additional somatosensory areas 
in lateral parietal cortex: the secondary somatosensory cortex (S2; Burton et al., 1995; Ruben et 
al., 2001, in humans) and the parietal ventral area (PV; Krubitzer & Kaas, 1990; Krubitzer et al., 
1995;  Qi  et  al.,  2002;  Disbrow  et  al.,  2000,  in  humans).  These  areas  contain  less  precise 
somatotopic  maps,  and  are  thought  to  mediate  higher‐order  and  inter‐hemispheric 
somatosensory processing (Krubitzer et al., 1995; Disbrow et al., 2001, 2003), which depends on 
input from the anterior parietal areas (Pons et al., 1987a; Burton et al., 1990; Garraghty et al., 
1990b). 

The  somatotopy  of  tactile maps  in  all  four  anterior  parietal  areas  (3a,  3b,  2,  and  1)  is 
known  in  detail,  primarily  from  extracellular  unit  recordings  in  anesthetized  monkeys.  These 
studies  mapped  receptive  fields  using  near‐threshold  indentation  of  the  skin  with  hand‐held 
probes, in both macaques (Nelson et al., 1980; Pons et al., 1985a, 1985b, 1987b; Rothemund et 
al.,  2002; Krubitzer et al.,  2004) and New World monkeys  (Merzenich et al.,  1978; Kaas et al., 
1979; Sur et al., 1980, 1982; Felleman et al., 1983; Carlson et al., 1986; Cusick et al., 1989). Three 
major  features  of  somatotopic  maps  are  evident  (Figure  1.1B;  Figure  1.2A),  consistent  with 
Penfield  and Woolsey's  early  recordings.  First,  each  area maps  tactile  input  in  a mediolateral 
progression  of  foot,  hindlimb,  trunk,  neck,  forelimb,  hand,  face,  and  oral  features.  Second, 
adjacent  maps  roughly  mirror  each  other  across  area  borders,  such  that  rostro‐caudal 
somatotopy  is  reversed  in  adjacent  areas  (Kaas  et  al.,  1979;  Krubitzer  et  al.,  2004);  this  same 
mirrored organization occurs between adjacent S2 and PV (Krubitzer & Kaas, 1990; Krubitzer et 
al., 1995; Qi et al., 2002). Finally, hand, foot, and lower face/mouth/oral structures are magnified 
within  the  map,  relative  to  other  inputs,  and  magnification  across  body  regions  is  inversely 
correlated with the receptive field size of cortical cells (Sur et al., 1980; see section 1.3).  

The somatotopic map in area 3b includes anatomically distinct modules corresponding to 
specific  body  regions.  This  is  evident  from myelin  staining  in  cortical  layers  (L)  3  and 4, which 
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reveals  modules  as  myelin‐rich  regions  bounded  by  myelin‐poor  septa.  These  modules  are 
present at infancy (Qi & Kaas, 2004), and correspond to the representations of individual digits 
(Jain et al., 1998a; Qi & Kaas, 2004), as well as orofacial features (Kaas et al., 2006; Iyengar et al., 
2007)  (Figure  1.1C).  Boundaries  between  the  modules  correspond  to  discontinuities  in  the 
cutaneous receptor distribution. Cortical modules are even clearer in rats and mice (see section 
1.2.1). 

Many of the basic features of somatotopic maps described in non‐human primates have 
also been observed in humans, using measures of hemodynamic activation in response to stimuli 
(e.g., intrinsic signal optical imaging (ISOI) and functional magnetic resonance imaging (fMRI)). In 
the next sections, we summarize the ascending pathways that bring tactile input to cortex, and 
review areas of recent discovery in map topography and function. 
 
1.1.2. Summary of ascending pathways for cutaneous stimuli in primates 

The cutaneous afferent pathways to cortex are well described, and contain somatotopic maps at 
each  subcortical  processing  stage  (Figure  1.1A).  Glabrous  skin  contains  a  range  of 
morphologically, functionally, and molecularly distinct low‐threshold tactile afferents. These are 
classified  into four functional types: rapidly adapting (RA) types 1 and 2 (RA1, RA2), and slowly 
adapting (SA) types 1 and 2 (SA1, SA2). Hairy skin contains distinct afferents associated with the 
follicles (reviewed in Abraira & Ginty, 2013). From the body, cutaneous primary afferents run in 
the spinal nerves, enter the spinal cord, and ascend via the dorsal columns to synapse onto cells 
in  the  ipsilateral  dorsal  column  nuclei.  These  second‐order  cells  project  across  the midline  to 
synapse in the contralateral ventro‐posterior lateral nucleus of the thalamus (VPL), which in turn 
projects to the body representation in areas 3b and 1 of somatosensory cortex. From the face, 
afferent axons run in the trigeminal nerve, and enter the brainstem to synapse in the principal 
trigeminal  nucleus  (PrV).  These  second‐order  cells  project  across  the midline  to  the  thalamic 
ventro‐posterior medial  nucleus  (VPM), which  projects  to  the  face  representation  in  areas  3b 
and 1 (Rausell et al., 1998; Padberg et al., 2009). In area 3b, thalamo‐cortical axons from VPL and 
VPM principally target L4, the main input layer (Jones, 1975; Nelson & Kaas, 1981). In area 1, VPL 
and VPM axons target L3, and are thought to modulate the stronger driving input to L4 received 
from  area  3b  (Nelson  &  Kaas,  1981;  Garraghty  et  al.,  1990a).  VPL  and  VPM  project  less 
extensively  to  other  areas  in  somatosensory  cortex,  such  that  relays  between  cortical  areas 

establish serial processing of cutaneous stimuli along a 3b  1  2  S2/PV pathway (Randolph 
& Semmes, 1974; Pons et al., 1992; Eskenasy & Clarke, 2000,  in humans). Receptive field sizes 
generally increase at successive stages of this pathway (Sur et al., 1985; Fitzgerald et al., 2006). 
In  area  1,  this  reflects  broader  intra‐areal  connectivity  (Ashaber  et  al.,  2014),  in  addition  to  a 
minority of non‐homotopic projections from area 3b (Wang et al., 2013). 

Orderly  somatotopic maps exist  at  each  stage of  subcortical  processing  (dorsal  column 
and  trigeminal  nuclei;  VPL  and  VPM;  Figure  1.1A).  Each  of  these  subcortical  maps  contains 
magnified  representations  of  the  hand  and mouth,  and  discrete,  bounded  anatomic modules 
representing  individual  digits,  or  specific  body  and  face  regions  (in  brainstem,  Florence  et  al., 
1991; Qi & Kaas, 2006; in thalamus, Mountcastle & Henneman, 1952; Jones & Friedman, 1982; 
Kaas et al.,  1984; Qi et  al.,  2011;  Sawyer et al.,  2015;  reviewed  in Kaas, 2008).  Therefore,  the 
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magnification  and  modules  apparent  within  the  maps  in  areas  3b  and  1  are  inherited  from 
subcortical representations and refined in cortex, rather than being synthesized de novo. 
 
1.1.3. Somatotopic discontinuities and the genital representation 

Penfield's homunculus contained two substantial discontinuities: the representation of the face 
and  hand  adjacent  to  each  other  (Figures  1.1B,  1.2A),  and  the  representation  of  the  genitals 
immediately ventral to the foot on the medial wall of the cortex. The face–hand discontinuity is 
common across primates  and  some other mammals,  derives  from  the  segregation of VPL  and 
VPM  inputs  to  the  cortex  (Krubitzer  &  Kaas,  1987;  Parpia,  2011),  and  is  reflected  in  the 
"Jacksonian march" of somatic sensations  in some cases of epilepsy (e.g.,  from face to fingers; 
Mauguiere & Courjon,  1978). Neural  tracing  studies  in monkeys have demonstrated extensive 
horizontal connections within the hand, and other cervical nerve dermatome representations, as 
well  as  internally  within  the  face  representation,  but  few  horizontal  connections  crossing 
between the hand and face regions (Manger et al., 1997; Fang et al., 2002). Thus, hand and face 
representations are neighboring, but not heavily interconnected. 

The location of the genital representation has been called into doubt by several mapping 
studies. Microelectrode recordings in macaques of both sexes revealed a small representation of 
the genitals and gluteal skin between the leg and lower trunk representations on the postcentral 
gyrus—that is, in the expected homuncular location (Rothemund et al., 2002; cf. Woolsey et al., 
1979).  Several  human  fMRI  and  PET  studies  found  the  same  result  using  tactile  or  electrical 
genital  stimuli  (Kell  et  al.,  2005;  Georgiadis  et  al.,  2006,  2009,  2010;  Michels  et  al.,  2010; 
reviewed in Cazala et al., 2015). Thus, the genitals have a small cutaneous representation at the 
correct homuncular position on the postcentral gyrus, plus a possible second representation in 
the medial wall. Divergent findings across studies may reflect individual differences, conflation of 
representations  for  tactile  stimuli  and  arousal,  and  technical  difficulties  in  recording  from  the 
medial wall. 

Other regions of the sacral dermatomes, apart from the genitals, are clearly localized to 
the medial wall (e.g., posterior leg, gluteal region, and tail) (Pubols & Pubols, 1971; Merzenich et 
al.,  1978;  Nelson  et  al.,  1980;  Felleman  et  al.,  1983)  (Figure  1.1B).  Historically,  these 
observations—and  the  apparent  genital  discontinuity—led  to  the  idea  that  dermatomes  are 
mapped mediolaterally  in  cortex,  by  the order  in which  their  spinal  nerves  join  the  ascending 
dorsal  columns  (Whitsel  et  al.,  1971).  The  revised  mapping  of  the  genitals,  as  well  as  other 
deviations  from  the  dermatomal  sequence  found  in  primate  maps  (Merzenich  et  al.,  1978; 
Nelson et al., 1980), suggests that somatotopic maps do not strictly follow either a homuncular 
or a dermatomal layout, but rather reflect elements of both these schemes—in addition to other 
influences  arising  from  differential  magnification  and  powerful  use‐dependent  plasticity  (see 
sections 1.3 and 1.4). 
 
1.1.4. Somatotopy of the trigeminal representation 

Somatotopic organization has been examined  in most detail  for the face (trigeminal) and hand 
representations. The mapping of trigeminal inputs in area 3b is largely consistent across species 
(Jain  et  al.,  2001;  but  see Cusick  et  al.,  1986).  From medial  to  lateral,  the  contralateral  upper 
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face, nose, upper  lip, and  lower  lip are mapped along  the caudal 3b border, and  the chin and 
buccal cavity are mapped on the rostral border. Large representations of the contralateral teeth 
and  tongue each span  the  rostro‐caudal extent of 3b  (Dreyer et al., 1975; Nelson et al., 1980; 
Cusick  et  al.,  1986,  1989;  Jain  et  al.,  2001). More  laterally,  the  ipsilateral  tongue,  teeth,  and 
buccal cavity are represented, in contrast with the typical contralateral mapping scheme; these 
same  structures  also  receive  some  ipsilateral  representation  in  VPM  (Jones  et  al.,  1986). 
Ipsilateral  structures  occupy  less  than  5%  of  the  total  trigeminal  representation  in  area  3b  of 
New World monkeys, but occupy 40% in macaques; this may reflect the macaque’s use of cheek 
pouches for food storage and manipulation (Manger et al., 1995, 1996). In New World monkeys, 
the lateral half of area 3b includes seven myelin‐rich anatomic modules—one each for the upper 
face  (F1),  upper  lip  region  (F2),  and  lower  face  and  lip  (F3)  (all  contralateral),  and  for  the 
contralateral teeth (O1), contra‐ and ipsilateral tongue (O2), ipsilateral teeth (O3), and ipsilateral 
tongue  (O4)  (Jain  et  al.,  2001;  Kaas  et  al.,  2006;  Ingeyar  et  al.,  2007)  (Figure  1.1C).  Area  1 
contains a  similar map of  the  face,  flipped  rostro‐caudally  to mirror  the 3b  representation. By 
contrast, area 2, which lacks the full lateral extent of 3b and 1, seems to lack a complete map of 
the oral cavity (Krubitzer et al., 1995; Jain et al., 2001). 

Trigeminal map topography in humans is similar. In area 1, intrinsic signal optical imaging 
(ISOI) during electrical skin stimulation has revealed that the face is mapped lateral to the hand 
in  a  roughly  upright  orientation, with  the  contralateral  ophthalmic, maxillary,  and mandibular 
divisions  of  the  trigeminal  nerve  represented  in mediolateral  sequence, with  some  degree  of 
overlap (Sato et al., 2002, 2005; Schwarz et al., 2004). In area 3b, fMRI during tactile stimulation 
has  shown  that  the  contralateral  lower  lip,  teeth,  and  tongue  are  mapped  in  mediolateral 
sequence,  as  in  monkeys  (Miyamoto  et  al.,  2006).  Putative  area  2  appears  to  contain  a  less 
precise map in which distinct facial loci activate largely overlapping cortical domains (e.g., Sato et 
al., 2002; Miyamoto et al., 2006). 
 
1.1.5. Somatotopy of the hand and foot representations 

The hand and foot representations have been investigated in both microelectrode recordings in 
monkeys and fMRI studies in humans. In areas 3b and 1 of monkeys, the glabrous hand and foot 
have a magnification factor (i.e., ratio of cortical area to body area) 100 times greater than the 
trunk or upper limbs (Sur et al., 1980). The glabrous surfaces of hand digits 1 (thumb) through 5 
are represented  in an orderly  latero‐medial sequence  in areas 3b and 1, and similarly, but  less 
precisely, in areas 3a and 2 (Pons et al., 1985b; Krubitzer et al., 2004). In area 3b, each finger is 
oriented with its base toward the caudal (3b/1) border, and its tip at the rostral (3a/3b) border 
(Jain et al., 1998a; Qi & Kaas, 2004). The glabrous palm is mapped next to the base of the fingers, 
whereas  the  dorsal  skin  of  the  hand  is  represented  by  small  regions  interspersed  with  the 
glabrous  representation  (Paul  et  al.,  1972;  Sur  et  al.,  1982;  Pons  et  al.,  1985b,  1987).  The 
orientation of the hand maps is reversed across the 3a/3b border, the 3b/1 border, and the 1/2 
border,  consistent  with  the  mirror  reversals  of  the  overall  body  maps.  Within  each  finger 
representation, receptive field size decreases linearly from finger base to tip, correlated with an 
increase  in peripheral  receptor density and cortical magnification  (Sur et al., 1980; see section 
1.3). 



6 
 

Finger  maps  in  humans,  measured  with  ISOI  and  fMRI,  are  consistent  with  those  in 
monkeys. Human  finger maps  feature mirror‐image  reversals  in all  four anterior parietal  areas 
(Blankenburg et al., 2003; Sanchez‐Panchuelo et al., 2012, 2014) and a lateromedial sequence of 
fingers 1 through 5 in areas 3b, 1, and 2 (e.g., Kurth et al., 2000; Sato et al., 2005; Besle et al., 
2013; Kolasinski et al., 2016) (Figures 1.2B, 1.2C). In area 3b, the within‐finger map organization 
is consistent across subjects for fingers 5 and 4, but not for fingers 1 to 3, which may be subject 
to greater use‐dependent plasticity  (Schweisfurth et al.,  2014).  Finger  representations are  less 
discrete in areas 1 and 2, consistent with a hierarchical progression of spatial integration across 
these areas  (Krause et al., 2001; Stringer et al., 2011, 2014; Besle et al., 2014; Martuzzi et al., 
2014). 
 
1.1.6. Spatial precision and integration in cortical sensory coding of touch 

Classical map topography reports only  the dominant skin position  represented at each cortical 
point, not the full shape of tactile receptive fields. Receptive field size is a key determinant of the 
spatial precision of sensory coding, and also reveals how neurons integrate across skin locations 
to  compute  important  features  of  tactile  stimuli.  Studies  in  both  anesthetized  and  awake 
macaques have reported that most neurons  in the glabrous hand digit  representations of area 
3b  have  receptive  fields  confined  to  a  single  finger,  and  usually  to  a  single  phalanx.  These 
receptive fields include both a focused excitatory center and a broader inhibitory surround (Sur, 
1980; Sur et al., 1985; DiCarlo & Johnson, 2002; Sripati et al., 2006; cf. Thakur et al., 2012).  In 
area  1,  neuronal  receptive  fields  have  similar  excitatory/inhibitory  structure  but  are  nearly  an 
order of magnitude larger, and sometimes include foci on multiple pads on a single finger (~ 40% 
of cells) or across multiple  fingers  (~25%)  (Sur, 1980;  Iwamura et al., 1983a, 1983b; Sur et al., 
1985; Sripati et al., 2006). Area 2 cells are more likely again to have multi‐finger receptive fields 
(Pons et al., 1985b), and in some cases have bilateral receptive fields (Taoka et al., 2000). 

However,  it  is  clear  that  cortex  spatially  integrates  neural  responses  over  areas  well 
beyond the average minimal receptive field size. Anatomic studies  in New World monkeys and 
macaques  have  shown  that  intracortical  projections  in  area  3b  can  span  several  hundred 
microns, exceeding the width of a finger representation (Garraghty et al., 1989; Garraghty & Sur, 
1990;  Rausell &  Jones,  1995; DeFilipe  et  al.,  1986).  Such  studies  have  also  demonstrated  that 
horizontal  projections  provide  extensive  cross‐connectivity  between  fingerpad  representations 
within area 3b, and even more so in area 1 (Négyessy et al., 2013; Ashaber et al., 2014), despite 
largely  homotopic  connectivity  between  the  two  areas  (Wang  et  al.,  2013).  Feedback 
connections from other cortical areas to 3b are also broadly targeted, and may further support 
multi‐finger  integration  (Liao  et  al.,  2013).  Consistent  with  these  anatomic  findings, 
pharmacologic  blockade  of  cortical  inhibition  within  an  area  3b  finger  representation  in 
anesthetized  macaques  unmasks  horizontal  excitatory  drive  that  expands  receptive  fields  to 
include  adjacent  fingers,  revealing  broad  subthreshold  spatial  integration  (Alloway  &  Burton, 
1991).  Strengthening  of  these  excitatory  connections,  induced  by  lesions  or  altered  behavior, 
may provide a substrate for map plasticity (see section 1.4.5). 

Several  imaging  and  electrophysiological  studies  in  area  3b  suggest  that  spatial 
integration  is  broader  in  awake  than  in  anesthetized  animals,  possibly  due  to  reduced  lateral 
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inhibition in the awake state.  In awake squirrel monkeys,  ISOI activations  in L2/3 of area 3b by 
fingerpad stimuli are several times larger in amplitude and area than under anesthesia, such that 
even representations of nonadjacent fingers can overlap (Chen et al., 2005, 2009).  It  is unclear 
how much  spiking,  rather  than  subthreshold,  responses  contribute  to  this  greater  activation. 
However,  recording  sites  across  cortical  layers  in  awake  macaques  demonstrate  population 
spiking  responses not  just  to  the  somatotopically  corresponding  finger, but also  to each other 
finger on the hand, with a clear predominance of the expected finger seen mainly  in the  input 
layer, L4 (Lipton et al., 2010). These studies, and similar work in rodent S1 (e.g., Ferezou et al., 
2006;  Frostig  et  al.,  2008),  demonstrate  that  single‐point  stimuli  activate  broader  regions  in 
awake  cortex  than  is  suggested  by  classical  somatotopic  maps  derived  under  anesthesia, 
because  those  maps  only  represent  the  average  receptive  field  center  of  neurons.  In  awake 
animals,  tactile  stimuli  initially  activate  the  corresponding  somatotopic  location,  but  activation 
then  spreads  to  neighboring  cortical  locations,  presumably  via  intracortical  connections.  Thus, 
widespread activation and accurate somatotopy coexist in cortical maps (Reed et al., 2010b). 

Spatial integration likely serves not only to expand receptive fields, but also to nonlinearly 
modulate neuronal  responses  to contextual  stimuli.  In area 3b of awake macaques,  single‐unit 
spiking  to  tactile  stimulation  of  the  dominant  fingerpad  is  significantly  modulated  by 
subthreshold  input  from  adjacent  or  even  non‐adjacent  pads  (Thakur  et  al.,  2012).  This 
modulation is predominantly suppressive, and occurs in both awake and anesthetized monkeys 
(Lipton et al., 2010; Reed et al., 2010a). Co‐stimulation of fingerpads can also synchronize spiking 
between  neuron  pairs  up  to  2 mm  apart  in  L2/3  of  area  3b,  an  effect  that may  be  driven  by 
lateral excitatory connectivity (Reed et al., 2008, 2012). Therefore, circuits for spatial integration 
exist  within  somatotopic maps,  and may  support  contextual  processing  of  tactile  information 
across  fingers  and  during  active  sensing  with  the  whole  hand.  Cross‐finger  suppression  may 
underlie the funneling  illusion,  in which simultaneous tactile stimulation at multiple sites elicits 
the false percept of a single spatially intermediate stimulus. Consistent with this idea, stimulation 
of  two  adjacent  fingerpads  activates  a  single  cortical  area  at  an  intermediate  location  in  the 
finger map (Chen et al., 2003; Friedman et al., 2008; cf. Gardner & Costanzo, 1980). 
 
1.1.7. Segregation of RA and SA responses into distinct columns 

An ongoing question  regarding primate  somatosensory maps  is  to what degree,  in addition  to 
their  somatotopic  arrangement,  neurons  are  organized  at  a  finer  scale  according  to  other 
receptive field parameters.  In 1957, Mountcastle and colleagues proposed that somatosensory 
cortex  is subdivided  into columns of cells with receptive  fields  tuned to  the same somatotopic 
location and tactile submodality  (Mountcastle et al., 1957, 1969; see section 1.2.2). Consistent 
with this model, early studies of owl monkeys and macaques found that in the middle layers of 
area  3b  (presumptive  L4),  the  glabrous  finger  representations  contained  alternating,  rostro‐
caudally  oriented  domains  that  differentially  represent  RA  and  SA  afferent  inputs  (Paul  et  al., 
1972; Sur et al., 1981, 1984; neurons in superficial and deep layers responded only to RA input). 
This organization is similar to the ocular dominance columns in the monkey’s visual cortex, and 
suggested fine‐scale columnar RA and SA input streams. Functional independence of RA and SA 
columns  is  supported  by  microstimulation  experiments  in  macaques  trained  to  discriminate 
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flutter stimuli on the fingerpad, which primarily activate RA neurons. In these animals, 
microstimulation of RA columns, but not of SA columns, can substitute for tactile stimulation, 
suggesting that higher cortical areas decode flutter stimuli specifically from activation of RA 
columns (Romo et al., 1998, 2000). 

However, although the early studies defined SA neurons in cortex as having sustained 
firing to step indentations, and RA neurons as having onset/offset responses, most "SA" neurons 
recorded also displayed an RA-like offset (Sur et al., 1981, 1984). Recent studies indicate that 
"SA" neurons in 3b and 1 actually integrate independent SA1 and RA1 components (Pei et al., 
2009; cf. Sakurai et al., 2013, in rodent whisker columns). Therefore, "RA" and "SA" columns may 
represent modules with differential convergence from each submodality, and thus different 
selectivity for vibrotactile frequency, rather than exclusive RA and SA streams (reviewed in Saal & 
Bensmaia, 2014). The existence of fine-scale modules for vibrotactile frequency is supported by 
recent findings in squirrel monkeys, where low, medium, and high frequencies of vibrotactile 
stimulation of the fingerpads activate distinct but overlapping patches of 250-µm diameter in 
areas 3b and 1 (Chen et al., 2001; Friedman et al., 2004). These patches may be defined by 
predominant input from SA1, RA1, and RA2 afferent inputs, respectively, or may reflect more 
complex submodality convergence. Because these studies used ISOI, which predominantly 
reports L2/3 activity, the relationship between these patches and classical RA and SA columns in 
L4 remains unclear.  
 
1.2. SOMATOSENSORY MAPS IN RODENTS 
 
1.2.1. Overview of rodent somatotopic maps 

The primary somatosensory cortex (S1) of rats and mice—like its primate homologue, area 3b—
contains a somatotopic map of the contralateral body and face (Figures 1.3A–C, 1.3G). Rodent 
maps do not contain major discontinuities as in primates. The caudo-rostral body axis is mapped 
from medial to lateral in S1, with the limb representations extending anteriorly from the trunk 
and the face representation continuous with the neck and body (Welker, 1976; Chapin & Lin, 
1984); the lower incisor and tongue are mapped lateral to the lower and upper jaws, respectively 
(Remple et al., 2003). The genitals are mapped in their somatotopically appropriate location 
between the hindlimb and trunk (Lenschow et al., 2016). The forepaw and hindpaw 
representations are highly magnified, occupying 15% and 4% of the total map in rats, versus just 
14% devoted to the trunk, limbs, and tail (Dawson & Killackey, 1987). 
 The somatotopic map can be visualized histologically in L4 by staining for markers of 
thalamo-cortical axon terminals, or for mitochondrial enzymes enriched in highly active neurons, 
such as cytochrome oxidase (CO) (Figure 1.3G). These stains reveal distinct CO-rich anatomic 
modules in L4, which represent the individual pads and digits of each paw (Waters et al., 1995) 
and the individual whiskers (vibrissae) within the facial map (Woolsey & Van der Loos, 1970). The 
whisker modules are known as "barrels" due to their ovoid shape. Rodent whiskers include small 
tactile hairs on the upper and lower lips (microvibrissae) that passively sense object features, 
and larger tactile hairs on each side of the face (macrovibrissae) that are actively moved, using 
specialized muscles, to detect and palpate objects ("whisking"; Brecht et al., 1997; reviewed in 
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Diamond et al., 2008a). In the rat, representations of the upper-lip and lower-lip microvibrissae 
account for 25% and 9% of the entire S1 map, respectively, whereas the macrovibrissae 
representation occupies 34% (Dawson & Killackey, 1987). This extreme magnification also occurs 
in mice and several other muridae, and reflects the behavioral salience of the whiskers as local 
object detectors (Woolsey et al., 1975; reviewed in Krubitzer et al., 2011).  

The whisker barrels have been extensively studied. Rat and mouse macrovibrissae 
(henceforth, "whiskers") are organized on the face into five rows (denoted A–E), and four or 
more arcs (denoted by numbers; thus, A1–A4; B1–B5, etc.) (Figure 1.3A). Each whisker is 
represented by a barrel in contralateral L4, with the barrels arranged isomorphically with the 
whiskers on the face, forming a precise topographic map (Figure 1.3C). Each L4 barrel is a cluster 
of neurons that receives thalamo-cortical axonal input predominantly representing the 
corresponding whisker, and forms the center of a radial S1 column that processes this input 
(Figure 1.3D). L4 barrels are closely apposed in mice, but in rats are separated by septal regions 
with lower cell density (Land & Simons, 1985). Thus, the S1 whisker map exhibits a clear modular 
columnar structure, with an orderly somatotopy evident in the arrangement of barrel columns. 
These features make the whisker map a powerful model system for studying tactile 
representation, circuits, processing, and plasticity in cerebral cortex (reviewed in Feldmeyer et 
al., 2013). In rats, CO staining often shows 2–3 subdomains within each barrel (Land & Erickson, 
2005). These may correspond to distinct termination zones of VPM axons (Furuta et al., 2011), 
but the functional correlates of these domains remain unknown. 

S1 projects intracortically to two adjacent somatosensory areas, the secondary 
somatosensory cortex (S2) and parietal ventral area (PV) (Fabri & Burton, 1991; Remple et al., 
2003; Benison et al., 2007), both homologous to the synonymous regions in primates (Qi et al., 
2008) (Figure 1.3C). S2 lacks separate columns for each whisker, instead containing striplike 
domains each comprising a continuous representation of the whiskers of one row (e.g., A1–A4) 
in caudo-rostral order. These strips are arrayed isomorphically with the whisker rows on the 
face, and the mediolateral order of the strips is a mirror reversal of the whisker rows in S1 
(Hoffer et al., 2003). PV lacks detailed facial and whisker representations, but contains a body 
map mirroring that in S2. Thus, integrative processing through successive, mirrored 
representations is seen in rodent somatosensory cortex, as in primates. 
 
1.2.2. The column as a modular unit of cortical organization 

The radial column is classically regarded as the modular unit of cortical circuitry and processing 
(Mountcastle, 1957). In the textbook view, columns have strong internal connectivity and weaker 
external (cross-columnar) connectivity, and in sensory areas, each receives a distinct type of 
sensory input. As a result, neurons within a column are thought to represent similar sensory 
information. However, this strong view of columnar organization is debated (Rockland, 2010), 
based on several lines of argument. Extensive horizontal connections exist across columns, 
particularly in L2/3 and L5 (see section 1.2.4), and co-columnar cells can be tuned for different 
sensory features (see sections 1.2.5–1.2.7). The anatomic definition of a column varies between 
cortical areas, and rigid anatomic divisions between columns (e.g., the septa between digit 
modules or whisker barrels) are the rare exception, rather than the rule. In S1, the somatotopic 
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organization of whisker receptive fields is identical between mouse strains that have barrels and 
strains that do not (Welker et al., 1996). In primary visual cortex (V1), closely related species may 
have ocular dominance columns or may not, and binocular visual ability is independent of the 
presence of defined ocular dominance columns (Horton & Adams, 2005). Given such findings, 
some researchers argue that cortical columns are not a distinct modular building block of cortical 
maps, or are too interconnected or variably defined to be a useful concept (Horton & Adams, 
2005; cf. Ghazanfar & Nicolelis, 2001). 

Despite these reservations, it is clear that modular, stereotyped, radially organized 
microcircuits exist in cortex, suggesting that each radial domain in a given cortical area performs 
a similar computation on its inputs (Fox, 2008; Roe et al., 2015). In addition, there are examples 
of clearly modular organization in primary somatosensory maps—including digit modules in 
primates, whisker columns in rats, and modules for each ray of the tactile star of the star-nosed 
mole (Catania, 2011; see section 1.3)—that strongly indicate functional columnar processing. 
Microcircuits share a broadly similar organization across sensory areas, although region-specific 
differences do exist. Thus, columnar processing is a reasonable model of cortical function, 
though it may be substantially modified by dense cross-columnar or feedback connections. 
 
1.2.3. Ascending pathways for whisker input to S1 

Subcortical pathways for cutaneous and vibrissal tactile sensation in rodents are similar to those 
in primates. Here, we focus on pathways for whisker sensation. Information from the whiskers 
reaches cortex via pathways that ascend through the ipsilateral brainstem trigeminal nuclei then 
cross to contralateral thalamic nuclei, which project to S1 and S2 (reviewed in Bosman et al., 
2011). Most information about whisker contact onto objects is relayed through the main 
lemniscal pathway, via the principal trigeminal nucleus of the brainstem (PrV) and the VPM 
nucleus of the thalamus (Yu et al., 2006). This pathway generally exhibits receptive fields 
dominated by single whiskers, suggesting a role in object localization (Minnery & Simons, 2003; 
Minnery et al., 2003; Haidarliu et al., 2008), although subcomponents of the pathway exhibit 
multi-whisker receptive fields (reviewed in Deschênes & Urbain, 2016). A distinct paralemniscal 
pathway conveys weaker multi-whisker signals, via the rostral-interpolar trigeminal nucleus of 
the brainstem (SpVir) and the posterior medial nucleus of the thalamus (POm). This pathway is 
active only during whisking, and may provide integrative information about whisker kinematics 
(Yu et al., 2006). Whereas the lemniscal pathway includes orderly maps of the whiskers with 
associated barrel-like modules at each level of processing—"barrelettes" in PrV (Ma & Woolsey, 
1984), "barreloids" in VPM (Van der Loos, 1976; Land et al., 1995; Haidarliu & Ahissar, 2001), and 
barrels in S1—the paralemniscal pathway relays (SpVir and POm) lack somatotopic whisker 
maps. VPM provides the main source of feedforward input to L4 barrels in S1 whisker columns, 
whereas POm projects to L5 and L1 in S1 septa and whisker columns, as well as to S2 (Lu & Lin, 
1993; Ahissar et al., 2001; Furuta et al., 2009). In addition to its role in feedforward information 
flow, POm may also provide a thalamic relay for cortico-cortical information flow between 
sensory areas (reviewed in Guillery & Sherman, 2011). 
 



11 
 

1.2.4. Cortical circuitry in whisker columns 

The lemniscal whisker input arriving via a VPM barreloid to an L4 barrel in S1 flows through the 
canonical cortical excitatory circuit, running from L4 up to L2/3 then down to L5 and L6 (the main 
cortical output layers) (reviewed in Douglas & Martin, 2004, and Feldmeyer, 2012) (Figure 1.3D). 
Columnar segregation of single‐whisker information is largely maintained in the initial stages of 
this  circuit.  First,  despite  limited  multi‐whisker  integration  in  the  brainstem,  most  individual 
lemniscal  thalamo‐cortical  afferents  carry  signals  dominated  by  a  single  whisker  (reviewed  in 
Deschênes  &  Urbain,  2016),  and  synapse  mainly  in  the  corresponding  L4  barrel  (Jensen  & 
Killackey,  1987;  Arnold  et  al.,  2001;  Oberlaender  et  al.,  2012).  Second,  L4  barrels  are  largely 
independent, with few cross‐columnar excitatory projections (Feldmeyer et al., 1999; Petersen & 
Sakmann, 2000; Egger et al.,  2008).  Finally, ~70% of  L4 axon arbor  in L2/3  is within  the home 
column (Lübke et al, 2000; Brecht & Sakmann, 2002; Bender et al., 2003; Shepherd et al., 2005). 

As a result, VPM barreloid  L4 barrel  L2/3 circuits largely preserve narrow receptive fields 
and orderly somatotopy (Petersen & Sakmann, 2001). Recently, it has been shown that L5 and L6 
neurons  within  whisker  columns  also  receive  strong  and  direct  input  from  VPM,  providing  a 
distinct  processing  pathway  for  lemniscal  signals,  independent  of  the  higher  layers 
(Constantinople & Bruno, 2013; Pluta et al., 2015).  

Columnar segregation becomes less strict in the projections from L2/3  L5 and L4  L5 
and L6, which have more cross‐columnar  spread. Strong cross‐columnar excitatory projections 
exist within and between L2/3 and L5, in general running preferentially along column rows rather 
than  arcs  (Hoeflinger  et  al.,  1995;  Kim &  Ebner,  1999;  Lübke  at  al.,  2003;  Larsen &  Callaway, 
2006; Adesnik & Scanziani, 2010). In addition, multi‐whisker paralemniscal inputs target upper L5 
(L5A) in both columns and septa, and are further relayed to columnar L2/3 in mice (Bureau et al., 
2006; Kichula & Huntley, 2008) and to septal L2/3 in rats (Ahissar et al., 2001; Shepherd et al., 
2005;  de Kock &  Sakmann,  2009;  but  see Staiger  et  al.,  2014).  Each of  these  circuits  provides 
non‐topographic or multi‐whisker inputs that may shape the overall whisker map (Figure 1.3D). 
Besides  these  excitatory  microcircuits,  inhibitory  circuits  exist  that  modulate  synaptic 
integration, spike timing, response gain, and receptive field size, via both local and long‐distance 
connections (reviewed in Isaacson & Scanziani, 2011, and Gentet, 2012). 
 
1.2.5. Functional organization of the whisker map 

Most  single  neurons  in  S1 whisker  columns  have  receptive  fields  focused  on  a  single whisker 
(called the "principal" or "best" whisker), with weaker spiking responses to neighboring whiskers 
(Moore & Nelson, 1998). Receptive  field  tuning  to  the best whisker  is  strongest  in L4 neurons 
(Brecht & Sakmann, 2002), and classical single‐unit recordings suggest that in a clear majority of 
L4 cells the best whisker is the one corresponding anatomically to the cortical column (Simons, 
1978; Armstrong‐James & Fox, 1987). This is consistent with the largely topographic input from 
VPM thalamus to L4 barrels and limited cross‐barrel excitation in L4 (detailed above). Receptive 
fields  in L2/3 and especially  in L5 are broader, consistent with  the greater cross‐columnar and 
paralemniscal inputs in these layers (Brecht et al., 2003; Manns et al., 2004; Wright & Fox, 2010; 
Le  Cam  et  al.,  2011).  However,  the  best  whisker  matches  the  anatomic  columnar  whisker  in 
~70%  of  L5  cells  (Wright  &  Fox,  2010).  In  all  layers,  whisker‐evoked  spiking  responses  are 
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composed of relatively few spikes (typically < 1 spike per whisker deflection), indicating a highly 
sparse sensory code (de Kock et al., 2007; reviewed in Barth & Poulet, 2012). 

In mice, each cortical column contains ~10,000 neurons, and occupies a 150 × 150 µm 
tangential area  in  the whisker map. Whereas single‐cell electrophysiology only  reveals average 
map  topography  at  ~50–100  µm  resolution,  precise  subcolumnar  topography,  at  single‐cell 
resolution, is measurable using two‐photon calcium imaging of cell populations. This method has 
shown  that  in  rodents,  unlike  carnivores  and  primates,  L2/3  of  visual  cortex  contains  locally 
intermixed  neurons  tuned  for  different  orientations,  spatial  frequencies,  and  retinotopic 
positions, termed "salt‐and‐pepper" organization (Ohki et al., 2005; Bonin et al., 2011); the same 
is  true  in  L2/3  of  rodent  auditory  cortex  for  frequency  tuning  (Bandyopadhyay  et  al.,  2010; 
Rothschild et al., 2010; reviewed in Kanold et al., 2014). A similar salt‐and‐pepper organization 
exists  in  mouse  whisker  S1,  in  which  nearby  L2/3  cells  are  tuned  for  different  whiskers, 
intermixed within the same anatomic column (Kerr et al., 2007; Sato et al., 2007; Clancy et al., 
2015). In each column, the most common tuning is for the anatomically matched whisker, such 
that  somatotopy  is  correct,  on  average,  but  with  very  high  local  scatter.  As  a  result,  whisker 
deflection  evokes  spiking  in  a  distributed  set  of  L2/3  neurons,  both  within  the  anatomically 
corresponding  column  and  in  neighboring  columns  (Clancy  et  al.,  2015)  (Figure  1.3E).  This 
topographic scatter may reflect cross‐columnar projections  in L2/3, and/or  the  routing of  less‐
tuned paralemniscal input to columnar L2 in mice (Bureau et al., 2006). Whether similar scatter 
exists in other layers is not known. Notably, L2/3 remains capable of particularly robust plasticity 
in adulthood (reviewed in Feldman & Brecht, 2005), suggesting that its sparsely responsive and 
diversely  tuned  cells  might  provide  a  substrate  for  the  formation  of  context‐dependent 
subnetworks during associative  learning  (Yassin et al., 2010; Margolis et al., 2012;  reviewed  in 
Petersen & Crochet, 2013). 
 
1.2.6. Response dynamics and multi‐whisker integration 

Topographic precision within the whisker map also varies with time from stimulus onset. On the 
population level, single‐whisker deflection evokes initial spiking and subthreshold responses that 
are strongly peaked within the anatomically corresponding column, then spread to neighboring 
columns.  For  strong  stimuli,  subthreshold  responses  may  spread  over  ~40  milliseconds  to 
encompass  the  entire  S1  whisker  map  and  beyond.  This  has  been  observed  for  spiking  and 
subthreshold  responses  in all  cortical  layers  in anesthetized  rats, using extracellular  recordings 
(Frostig  et  al.,  2008;  cf.  Ghazanfar  &  Nicolelis,  1999,  Petersen  &  Diamond,  2000),  and  for 
subthreshold  responses  in  L2/3  in  both  anesthetized  rats  and  awake  mice,  using  voltage‐
sensitive dye imaging (Petersen et al., 2003; Ferezou et al., 2006, 2007; Lustig et al., 2013). The 
spread  of  activation  runs  preferentially  along  column  rows,  matching  the  pattern  of  cross‐
columnar axonal projections (Petersen et al., 2003; Lustig et al., 2013). Additional spread beyond 
S1 borders is likely mediated by long‐range projections, which run laterally for great distances in 
L2/3 and L5–6 (Frostig et al., 2008; Mohajerani et al., 2013; Stehberg et al., 2014). 

Integration  of  multi‐whisker  responses  in  S1  remains  poorly  understood.  Spiking 
responses within a whisker column to the anatomically matched whisker are typically  inhibited 
by prior deflection of an adjacent whisker (e.g., Ego‐Stengel et al., 2005; Boloori & Stanley, 2006; 
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Civillico & Contreras, 2006; Lustig et al., 2013). This likely reflects cortical and thalamic inhibition, 
though  specific  circuit  mechanisms  remain  unclear.  During  moving  wavefronts  of  whisker 
stimulation, this surround suppression enhances S1 responses to whiskers at the leading edge of 
the wavefront (Drew & Feldman, 2007). However, recent studies of more complex multi‐whisker 
stimuli have discovered S1 neurons that are tuned to specific spatiotemporal patterns of multi‐
whisker  deflection,  including  directions  of  moving  wavefronts  (Jacob  et  al.,  2008),  center‐
surround motion contrast and coherence (Estebanez et al., 2012, 2016), and specific 2‐ and 3‐
whisker  combinations  and  sequences  (Ramirez  et  al.,  2014).  Whether  these  multi‐whisker 
stimulus  preferences  are  organized  systematically  within  the  somatotopic  map  in  S1  remains 
unknown. 
 
1.2.7. Maps of whisker deflection direction and other parameters 

In  addition  to  the whisker  somatotopic map,  rodent  S1  contains  a map  of whisker  deflection 
direction,  and may  also  contain maps of  other  features.  The direction map  is most  evident  in 
L2/3,  and  has  a  pinwheel‐like  organization  within  each  column.  Many  individual  neurons 
throughout  the  whisker  system  show  a  tuning  preference  for  direction  of  whisker  deflection 
(e.g.,  upward,  downward,  rostral,  or  caudal  deflection  of  the  single  whisker  from  its  resting 
position)  (Lichtenstein  et  al.,  1990;  Minnery  &  Simons,  2003).  Within  VPM  barreloids,  a 
systematic map of direction tuning is present (Timofeeva et al., 2003). This map is less prominent 
and not statistically significant within cortical L4 barrels, but then re‐emerges in columnar L2/3 
(Andermann & Moore, 2006). In anesthetized rats, this subcolumnar map of direction tuning in 
L2/3  is  organized  systematically  and  aligned  with  the  somatotopic  map,  such  that  neurons 
preferring caudal deflection are located in the quadrant of the barrel column nearest the column 
representing the next‐caudal whisker (Andermann & Moore, 2006; Kremer et al., 2011) (Figure 
1.3F). This suggests that cortical circuits help refine or shape the direction map. Puzzlingly, the 
spatial  orientation  of  the  direction map may  be  reversed  in  awake mice  whisking  on  objects 
(Peron et al., 2015). The L2/3 direction map emerges only in adulthood, suggesting that it may 
be sculpted by experience (Kremer et al., 2011; cf. Wilson et al., 2010). One two‐photon calcium 
imaging study  in rats also suggests that L2/3 may contain a map of surface texture, which rats 
can discriminate using whisker sensation. L2/3 neurons were often best driven by sandpapers of 
specific roughness, with some indication that roughness tuning was organized on a rostro‐medial 
to caudo‐lateral gradient (Garion et al., 2014). As with primates, additional work remains to be 
done  in  whisker  cortex  to  elucidate  the  mapping  of  somatosensory  parameters  beyond 
topography. 
 
1.3. DETERMINANTS OF CORTICAL MAGNIFICATION IN SOMATOSENSORY MAPS 
 
A common feature of the tactile, visual, and auditory systems is that sensory receptor neurons 
are not distributed with uniform density over the sensory epithelium (i.e., skin, retina, cochlea). 
Instead,  the epithelium  includes densely  innervated  regions  that execute critical discriminative 
functions  (e.g.,  the  fovea  in  vision;  regions  of  the  cochlea  representing  speech  frequencies  in 
humans  and  echolocation  frequencies  in  bats),  and  larger,  more  sparsely  innervated  regions 
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representing  the  bulk  of  the  sensory  surface.  More  highly  innervated  regions  are  typically 
magnified  in  central  nervous  system  maps.  Somatosensory  examples  include  the  digits  of 
primates, and the whiskers of rats and mice. A dramatic example is the star‐nosed mole, named 
for its 11 motile glabrous skin appendages (rays) around each nostril, which it uses to palpate its 
environment seeking small  insects as prey. The star’s  representation  is highly magnified  in  the 
principal trigeminal nucleus (Catania et al., 2011), and to an even greater degree  in S1 and S2, 
where it occupies 52% of the somatotopic map (Catania & Kaas, 1995).  

What determines the relative magnification of specialized sensory regions like the digits 
or  the  nose‐star?  In  most  sensory  maps,  magnification  is  proportional  to  the  density  of 
peripheral  receptors:  each  receptor  neuron  in  the  periphery  is  represented  by  a  constant 
number of cells  in a given map, and because cell density across a given cortical area  is  largely 
invariant, richly innervated peripheral regions occupy larger areas of the map. This is true for the 
hand and body map in owl monkeys (Sur et al., 1980), and for the size of whisker‐related barrel 
columns in rat and mouse S1, which varies with the innervation density of the matching whisker 
follicle (Lee & Woolsey, 1975; Welker & Van der Loos, 1986; Meyer et al., 2013; cf. Ma, 1991, in 
barrelettes). However,  in some cases, central circuits  increase the cortical area associated with 
each peripheral receptor in a given body region, making that region's representation larger than 
expected from the number of afferents. This "afferent magnification" (Catania & Kaas, 1997)  is 
seen  in  the  representation of  the  fovea  in  primate V1  (Azzopardi & Cowey,  1993),  and  in  the 
representation of the 11th ray of the star‐nosed mole. The 11th ray functions as a tactile fovea, 
used in detailed examination of objects after initial contact by the other rays. At successive levels 
in  the  ascending  somatosensory  pathway,  the  proportional  representation  of  the  11th  ray 
increases, until in S1 and S2 it claims over 25% of total map area—a four‐fold greater allocation 
of  cortical  tissue  per mechanoreceptor  afferent  compared  to  the  other  rays  (Catania  &  Kaas, 
1995, 1997; Catania & Remple, 2004). This strong afferent magnification is established at least in 
part by intrinsic mechanisms during embryonic development (Catania, 2001). Later, in adult life, 
the magnification of specific sensory  inputs within maps can be adjusted based on patterns of 
sensory use (see section 1.4). 

In  addition  to  greater  relative magnification,  specialized  sensory  regions may  receive  a 
greater number of duplicate representations in cortex. The clearest example is the mole's nose‐
star,  which  in  addition  to  its  S1  and  S2  representations  is  mapped  in  a  third  region  with  no 
obvious equivalent in most mammals (Catania & Kaas, 1995). In species that depend heavily on 
somatic sensation, S1 itself is enlarged relative to other primary sensory cortices. Thus, in naked 
mole‐rats and manatees—which navigate their environment using teeth or  tactile hairs, at  the 
expense of vision and audition—S1 claims territory occupied by the primary visual and auditory 
cortices in related species (Catania & Remple, 2002; reviewed in Sarko et al., 2011). 
 
1.4. PLASTICITY OF SOMATOSENSORY MAPS 
 
1.4.1. Overview of map plasticity 

Somatosensory maps are stable  in adult animals when sensory  input patterns remain constant 
(Chen et al.,  2005). However,  altered  sensory use or peripheral or  central  lesions drive  robust 
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plasticity of somatosensory maps at multiple  levels of the nervous system (reviewed in Darian‐
Smith, 2008, and Xerri, 2012). Use‐ and lesion‐dependent plasticity occur into adulthood, unlike 
other  sensory  systems,  where  plasticity  is  often  restricted  to  early  developmental  critical 
periods. Plasticity does not  involve changes  in  the number or  location of  cortical neurons, but 
instead reflects adjustments to their receptive fields. These adjustments involve changes in the 
efficacy  of  existing  synapses  (including  long‐term  potentiation  and  depression),  rapid  synapse 
formation and removal, and slower structural modifications of axons or dendrites.  

In  most  forms  of  somatosensory  map  plasticity,  tactile  regions  that  are  overused,  or 
behaviorally  more  salient,  gain  representation  (Jenkins  et  al.,  1990;  Recanzone  et  al.,  1992a; 
Xerri  et  al.,  1994;  Glazewski  &  Fox,  1996);  regions  that  are  deprived  or  deafferented  lose 
representation  (Merzenich et al., 1984; Pons et al., 1991; Glazewski & Fox, 1996); and regions 
that are synchronously active develop a merged representation (Clark et al., 1988; Allard et al., 
1991;  Diamond  et  al.,  1993; Wang  et  al.,  1995).  Somatosensory maps  thus  actively  reallocate 
cortical  space  to  reflect  behaviorally  relevant  sensory  statistics  in  the  environment.  These 
changes  are  thought  to  alter  perception  to  suit  behavioral  demands,  and  to  compensate  for 
injury.  In  this  section, we  summarize  plasticity  in  primate  and  rodent  somatosensory maps  in 
cerebral cortex, and give a brief overview of the underlying mechanisms.  
 
1.4.2. Somatosensory map plasticity in non‐human primates 

Sensory map plasticity in adult primates was first discovered in New World monkeys. Following 
median nerve section or finger amputation, the functional representation of the spared hand or 
fingers was shown to expand into the deafferented cortical region in areas 3b and 1 (Merzenich 
et al., 1983a, 1983b, 1984). The expansion began immediately, and its spatial extent (1–2 mm) 
matched the typical span of thalamo‐cortical afferents. This immediate expansion is thought to 
represent,  in  part,  unmasking  of  sensory  responses  that  are  normally  suppressed  via  lateral 
inhibition  (Merzenich  et  al.,  1983b;  Calford &  Tweedale,  1988,  1991a–c;  Silva  et  al.,  1996;  cf. 
Weiss  et  al.,  2000,  in  a  human  patient).  Sustained,  large‐scale  peripheral  deafferentation was 
subsequently found to elicit remapping on a larger spatial scale (Figure 1.4D). In macaques and 
owl monkeys, arm deafferentation by dorsal rhizotomy or dorsal column lesions triggers massive 
reorganization  in  areas  3b  and  1,  in  which  chin  and  lower  jaw  representations  expand  over 
months  or  years  to  fully  occupy  the  adjacent,  deafferented  arm  territory—a  ~10–18  mm 
distance  in  macaques  (Pons  et  al.,  1991;  Garraghty  &  Kaas,  1991;  Jain  et  al.,  1997,  2008; 
reviewed  in Kaas et al., 2008). This  functional  remapping  is mediated by spared dorsal column 
and  trigeminal  afferents,  rather  than  other  spinal  pathways  (Jain  et  al.,  1997),  and  occurs 
without  changes  in  the  histologic  patterning  of  finger modules  in  area  3b  (Jain  et  al.,  1998a). 
Similar large‐scale functional remapping occurs in areas S2 and PV, but with a broader range of 
facial regions invading the deafferented arm representation (Tandon et al., 2009). 
  Map plasticity also occurs in adults in response to prolonged periods (weeks to months) 
of altered sensory use. When adult owl monkeys use specific fingertips to earn food rewards—by 
applying  pressure  to  a  textured  disk,  or  by  retrieving  food  pellets  from  small  wells—the 
representation of these skin regions in area 3b expands (Jenkins et al., 1990; Xerri et al., 1999) 
(Figure  1.4A).  During  this  plasticity,  receptive  fields  contract,  such  that  the  normal  inverse 
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relationship  between magnification  and  receptive  field  size  is maintained  (cf.  Figure  1.4B).  By 
contrast, when monkeys discriminate vibratory  stimuli  applied  to a  small  region on  the  finger, 
the representation of this skin region expands as expected—but in this case receptive fields are 
enlarged  as  well,  perhaps  reflecting  the  relative  lack  of  competing  input  from  adjacent  skin 
locations (Recanzone et al., 1992a, 1992b). Robust reorganization of the hand representation in 
area 3b also occurs in monkeys following surgical fusion of two fingers (syndactyly) (Clark et al., 
1988; Allard et al., 1991), monkeys that experience synchronous multi‐finger tactile stimulation 
(Wang et al., 1995), and monkeys trained to perform repetitive movements to induce focal hand 
dystonia (Byl et al., 1996, 1997; Blake et al., 2002). In these experiments, finger representations 
within area 3b merge, and neurons acquire multi‐finger  receptive  fields  spanning  the coactive 
fingers.  This  type  of  plasticity,  driven  by  temporal  correlations  in  tactile  input,  is  a  basic 
prediction of Hebbian synaptic plasticity (see section 1.4.5). 

These  findings  show  that  the  amount,  behavioral  salience,  and  temporal  structure  of 
tactile input all drive profound changes in cortical somatosensory maps. Map reorganization also 
occurs after lesions to central somatosensory areas. In New World monkeys, focal lesions in area 
3b  cause  surrounding  cortex  to  reorganize  to  re‐establish  the  ablated  representations.  This 
reorganization occurs over weeks to months, and inputs that are overused during the recovery 
period  are  magnified  (Jenkins  &  Merzenich,  1987;  Xerri  et  al.,  1998).  Similar  reorganization 
occurs  in  S2  after  ablation  of  the  S1  hand  representations.  In  this  case,  the  S2  hand  area  is 
initially  silent,  but  over  weeks  develops  responsiveness  to  the  foot.  This  invasion  of  the  foot 
representation,  rather  than  nearby  trunk  or  limb,  may  reflect  the  predominance  of  glabrous 
inputs in S2 (Pons et al., 1988). 
 
1.4.3. Somatosensory map plasticity in humans 

Human  somatosensory  cortex  exhibits  similar  use‐dependent  plasticity  to  that  seen  in  non‐
human  primates,  as  shown  in  fMRI,  MEG,  EEG,  and  magnetic  source  imaging  (MSI)  studies 
(reviewed  in  Elbert  &  Rockstroh,  2004).  Several  hours  of  synchronous  stimulation  to multiple 
fingers causes their cortical representations to move closer together, whereas representations of 
asynchronously stimulated fingers become more discrete (Pilz et al., 2004; Stavrinou et al., 2007; 
Vidyasagar  et  al.,  2014).  Stringed  instrument  players  and  Braille  readers  develop  magnified 
cortical representations of the preferentially used fingers (Elbert et al., 1995; Sterr et al., 1998a, 
1998b; but see Burton et al., 2002), while Braille readers who use multiple fingers, and patients 
with focal hand dystonia, develop merged or disordered finger representations that may reflect 
experience with  synchronous  cross‐digit  input  (Sterr  et  al.,  1998a,  1998b;  Elbert  et  al.,  1998; 
Butterworth et al., 2003; Nelson et al., 2009). These forms of reorganization are directly parallel 
to the use‐dependent changes in non‐human primates summarized above. Importantly, patients 
with congenital syndactyly or focal hand dystonia who undergo corrective surgery or retraining 
develop more structured finger somatotopy, indicating that maps can renormalize when typical 
sensory input patterns are restored (Mogilner et al., 1993; Candia et al., 2003). 

Cortical  map  reorganization  after  limb  amputation  has  been  hypothesized  to  be  a 
contributing  factor  in  phantom  limb  pain  in  human  patients.  Human  arm  amputees  show  an 
extensive  expansion  of  the  face  representation  into  the  deafferented  arm  region  in 
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somatosensory cortex, as measured by MSI and MEG (Elbert et al., 1994; Yang et al., 1994).  In 
the cortical model of phantom  limb pain, activation of afferents  from the  face and arm stump 
drive spiking  in  the deafferented arm region,  thus eliciting sensations  localized perceptually  to 
the  missing  limb  (reviewed  in  Ramachandran  et  al.,  1993,  and  Flor  et  al.,  2006).  Why  these 
sensations  are  felt  as  painful  is  not  clear;  it  has  been  suggested  that  the  pain  percept  results 
from  an  incongruence  between  motor  intentions  and  proprioceptive  feedback,  due  to 
mismatched somatotopy at different levels of the sensorimotor pathway (Harris, 1999; McCabe 
et al., 2005). Supporting this model, patients' degree of phantom limb pain is correlated with the 
extent of  reorganization  in area 3b, as assessed by MSI  (Flor et al., 1995; Grüsser et al., 2001; 
Karl et al., 2001). However, other studies suggest that phantom pain can occur in the absence of 
cortical reorganization, and vice versa (Elbert et al., 1994; Makin et al., 2013, 2015; reviewed in 
Jutzeler  et  al.,  2015).  Moreover,  in  some  cases,  phantom  sensations  may  be  generated 
peripherally (Birbaumer et al., 1997; Vaso et al., 2014). Thus, how phantom limb pain relates to 
map plasticity in somatosensory cortex remains an open question. 
 
1.4.4. Somatosensory map plasticity in rodents 

Use‐dependent map plasticity has been  studied extensively  in  rodent  S1, where whisker  input 
can be controlled by simply trimming or plucking a subset of whiskers ("deprivation") (reviewed 
in  Feldman  &  Brecht,  2005,  and  Erzurumlu  &  Gaspar,  2012).  Depriving  a  subset  of  whiskers 
drives two major, distinct changes in S1 whisker‐evoked responses (Figure 1.4C). First, neurons in 
cortical columns associated with the deprived whiskers reduce their spiking responses to those 
whiskers  (measured  by  calibrated  deflections  of  the  whisker  stub).  Second,  neurons  in  both 
deprived and spared columns increase their spiking responses to spared whiskers (Glazewski & 
Fox, 1996; Barth et al., 2000). As a result, the S1 representation of deprived whiskers weakens 
and  contracts,  whereas  that  of  spared whiskers  strengthens  and  expands.  These  changes  are 
analogous  to  the  use‐dependent  reorganization  of  finger  representations  in  primate 
somatosensory cortex (see sections 1.4.2, 1.4.3). Both weakening and strengthening are driven, 
in part, by competition between inputs (Glazewski & Fox, 1996; Glazewski et al., 1998; Allen et 
al.,  2003);  therefore,  depriving  whiskers  in  a  "chessboard"  spatial  pattern  elicits  particularly 
robust plasticity (Fox & Wallace, 1999; Wallace et al., 2001). In deprivation protocols where only 
two whiskers neighboring each other are spared, neurons in the home column for each spared 
whisker  increase  responses  to  the  spared  neighbor;  this  increases  overlap  between  the 
representations  of  the  two  whiskers,  similar  to  the  merged  representations  of  coactivated 
fingers  in  primates  (Diamond  et  al.,  1993,  1994;  Armstrong‐James  et  al.,  1994).  As  with  use‐
dependent  plasticity  in  primates,  all  these  phenomena  in  rodent  S1  are  consistent  with 
predictions of Hebbian plasticity (see section 1.4.5). 

Use‐dependent  plasticity  persists  in  rodent  S1  throughout  life,  but  with  distinct 
properties depending on both cortical  layer and animal age. In L4, experience can substantially 
reorganize receptive fields during a critical period in the first postnatal week (Fox, 1992), when 
thalamo‐cortical  synapses  are  developing  and  circuits  in  L4  have  not  yet  matured.  In  L2/3, 
experience‐dependent plasticity of receptive fields is greatest between postnatal days 10 and 15, 
when L4–L2/3 synapses are first maturing (Stern et al., 2001). After postnatal day 15 and through 
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adulthood, receptive field plasticity is modest in L4 but remains robust in L2/3 and L5 (Glazewski 
& Fox, 1996). In addition, weakening of deprived whisker responses is most prevalent in juveniles 
<  2  months  of  age,  whereas  strengthening  of  spared  whisker  responses  is  the  dominant 
mechanism of plasticity in adults (Wallace et al., 2001). 
  Other  features of  sensory use, besides deprivation, also drive whisker map plasticity  in 
S1.  Environmental  enrichment  in  adults  accelerates  plasticity  (Rema  et  al.,  2006),  and  shrinks 
whisker receptive fields and sharpens the whisker map in L2/3 (Polley et al., 1999, 2004) (Figure 
1.4C).  Prolonged,  repetitive  mechanical  stimulation  of  a  single  whisker  contracts  its 
representation  in  S1  (Welker  et  al.,  1992;  Knott  et  al.,  2002;  cf.  Polley  et  al.,  1999).  Pairing 
deflection  of  specific  whiskers  with  aversive  or  appetitive  stimuli  (classical  conditioning) 
potentiates cortical responses to the paired whiskers (Siucinska & Kossut, 1996, 2004). Outside 
the  whisker  system,  environmental  enrichment  also  sharpens  receptive  fields  in  the  forepaw 
region of S1 (Coq & Xerri, 1998), and nursing behavior in lactating female rats causes a twofold 
enlargement of the S1 representation of the nipples and ventral thoracic skin with concomitant 
contraction  of  receptive  fields  (Xerri  et  al.,  1994)  (Figure  1.4B).  Thus,  rodent  somatosensory 
maps are highly plastic throughout life in response to the statistics and behavioral relevance of 
tactile input. 

As in primates, use‐dependent plasticity  in rodent S1 is mediated by functional changes 
in  receptive  fields;  the anatomic position of neurons  themselves  is  fixed. Anatomic barrels are 
structurally plastic only during the first postnatal week, and only in response to whisker afferent 
lesions, not changes in whisker sensory activity (e.g., trimming) (van der Loos & Woolsey, 1973; 
Weller &  Johnson,  1975; Waite &  Taylor,  1978).  During  this  period,  limb  amputation  disrupts 
development of  the  forepaw barrels  in S1  (Dawson & Killackey, 1987; McCandlish et al., 1996; 
Pearson et al., 1999). Thus, anatomic clustering of L4 neurons is established in a brief postnatal 
window (reviewed in Li & Crair, 2011), after which sensory use alters receptive fields extensively, 
while macroscopic anatomy remains largely stable (but see Polley et al., 2004). 
 
1.4.5. Mechanisms of somatosensory map plasticity 

The cellular and synaptic mechanisms for use‐dependent plasticity in somatosensory cortex have 
been best described in rodents. Use‐dependent maturation of thalamo‐cortical synapses during 
the  early  L4  critical  period  involves  long‐term  potentiation  (LTP),  activation  of  silent 
glutamatergic  synapses,  and  long‐term  depression  (LTD)  (reviewed  in  Feldman  et  al.,  1999). 
Whisker trimming also induces structural plasticity including retraction of thalamo‐cortical axons 
from VPM (Wimmer et al., 2010; Oberlaender et al., 2012) and remodeling of dendritic spines in 
L4  neurons  (Chen  et  al.,  2015;  Miquelajauregui  et  al.,  2015).  This  use‐dependent  cellular 
remodeling  in  L4  persists  into  adulthood,  even  as  L4  receptive  field  plasticity  becomes  very 
limited.  
  The  cellular and  circuit mechanisms  for plasticity  in  L2/3 and  L5 have been extensively 
studied  (reviewed  in  Margolis  et  al.,  2014).  Depression  of  deprived  whisker  responses  and 
potentiation of spared whisker responses are standard predictions of Hebbian synaptic plasticity, 
in  which  firing  rates  and  correlations  drive  strengthening  and  weakening  of  synapses  in 
excitatory networks (Hebb, 1949; Stent, 1973). Consistent with this model, substantial evidence 
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suggests that depression of deprived whisker responses in L2/3 involves LTD at L4–L2/3 synapses 
(Celikel et al., 2004; Bender et al., 2006; Nevian & Sakmann, 2006; Li et al., 2009), as well as 
reduced L2/3–L2/3 excitatory connectivity (reviewed in Feldman, 2009). Likewise, potentiation 
of spared whisker responses involves LTP at excitatory synapses, including L4–L2/3 synapses 
(Clem & Barth, 2006; Wright et al., 2008; Dachtler et al., 2011; Jacob et al., 2012); potentiation 
can also result from non-Hebbian homeostatic synaptic scaling (Greenhill et al., 2015). In L5, 
distinct subclasses of pyramidal cells mediate the depression and potentiation components of 
plasticity, due to differential regulation of excitatory synaptic inputs onto these subclasses (Jacob 
et al., 2012). In addition to regulation of synapse strength, plasticity also clearly involves synapse 
removal, formation, and differential stabilization, which can be observed in dendritic spine 
dynamics (reviewed in Holtmaat & Svoboda, 2009; Wilbrecht et al., 2010). Finally, anatomic 
restructuring of horizontal axons contributes to map plasticity as well (De Paola et al., 2006; 
Broser et al., 2008; Marik et al., 2010). Thus, map reorganization in somatosensory cortex is 
implemented by diverse synaptic and cellular changes in excitatory circuits, and across layers and 
columns. 

Map plasticity also involves changes in inhibitory circuits. Whisker deprivation weakens 
whisker-evoked inhibition in L2/3 pyramidal cells due to reduced activation of L2/3 parvalbumin-
positive interneurons, which reflects weakened L4 excitation onto these cells (House et al., 2011; 
Li et al., 2014). Deprivation also reduces recurrent inhibition in L2/3 (Shao et al., 2013). 
Parvalbumin-positive interneuron circuits are increasingly recognized as a site of rapid plasticity 
in sensory cortex (Griffin & Maffei, 2014), which may serve both to homeostatically regulate 
cortical firing rate, and to provide rapid disinhibition that enables subsequent Hebbian plasticity 
in excitatory networks (Kuhlman et al., 2013, in mouse V1). 

Less is known about mechanisms of peripheral lesion–induced reorganization. However, 
processes comparable to those in use-dependent plasticity are presumably involved. In one 
model, the initial unmasking of previously subthreshold horizontal excitation in deafferented 
cortical territory may subsequently enable Hebbian reorganization of excitatory inputs that 
adjusts cortical receptive fields (Garraghty & Kaas, 1991; Garraghty et al., 1996, 2006; Myers et 
al., 2000; Wellman et al., 2002). As cortical receptive fields and maps shift, there is large-scale 
reorganization of horizontal axons (Florence et al., 1998; cf. Marik et al., 2014, in primate V1). In 
addition, in both primates and rodents, some cortical reorganization after peripheral or spinal 
cord lesions is driven by remapping in brainstem and thalamic nuclei (reviewed in Wall et al., 
2002, and Kaas et al., 2008; Jain et al., 2008; Li et al., 2013, 2014; Kambi et al., 2014; Liao et al., 
2016). 
 
1.4.6. Relevance to recovery of function after stroke or peripheral injury 

It seems reasonable to presume that a fuller understanding of map plasticity will enable new 
therapeutic interventions to promote recovery of function after peripheral injury or stroke, by 
optimizing map reorganization (reviewed in Xerri, 2012, and Qi et al., 2014). So far, progress has 
been slow, and drugs that effectively promote plasticity and recovery of function are lacking. 
Some studies in rodents and primates have focused on chondroitinase ABC, an enzyme that 
disrupts the extracellular matrix; this may facilitate axonal growth from surviving afferents when 
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injected locally after spinal cord lesions (Bradbury et al., 2002; Bowes et al., 2012), or traumatic 
brain  injury  (Harris  et  al.,  2013).  A  second  potentially  useful  strategy  involves  promoting  the 
rapid disinhibition  that precedes, and may gate,  some  forms of map plasticity  (Kuhlman et al., 
2013); manipulations of inhibition may re‐open critical periods for plasticity, enabling recovery of 
function  in adults  (Davis et al., 2015). A  third approach  is  to  identify behavioral strategies  that 
maximize  normative  map  reorganization.  For  example,  in  rodent  and  primate  models, 
somatotopic reorganization after focal cortical ischemia or cervical spinal cord injury is markedly 
more precise when environmental enrichment is applied during recovery. This is also associated 
with improvements in behavioral recovery (Xerri & Zennou‐Azogui, 2003; Martinez et al., 2009; 
Qi  et  al.,  2014;  cf.  Xerri  et  al.,  1998).  In  the  visual  system,  some  researchers  are  exploring  a 
promising  but  opposite  approach,  in  which  brief  periods  of  sensory  deprivation  are  used  to 
reactivate plasticity in adult visual cortex, which is then followed by visual experience in order to 
promote recovery of visual function in models of amblyopia (Eaton et al., 2016). Which recovery 
paradigms  are  most  effective  remains  to  be  determined,  but  the  findings  may  be  of  great 
importance for clinicians and patients. 
 
1.5. CONCLUSION 
 
Although  the  general  somatosensory map  layout  described  by  Penfield  and Woolsey  remains 
roughly  accurate,  the  past  three  decades  have  greatly  deepened  our  knowledge  of  the 
topography, functional dynamics, and plasticity of somatosensory maps. Further studies will be 
needed to describe the spatial distribution of single‐cell tuning in cortical layers beyond L2/3 and 
in  species  beyond  rodents,  and  to  understand how  complex  naturalistic  stimuli  are  processed 
within  somatosensory  maps.  In  particular,  the  potential  mapping  of  sub‐modalities  within 
primates  and  rodents  remains  under‐studied.  Much  of  our  current  knowledge  derives  from 
neurophysiologic  measurements  under  anesthesia;  to  understand  how  tactile  information  is 
processed for perceptual classification and decision‐making, we need to examine map function 
in awake behaving animals more extensively. Sophisticated genetic techniques are now available 
for functionally assessing specific classes of neurons, at least in rodents. These studies are likely 
to reveal the distinct roles of particular cell types  in fine‐scale map organization. Perhaps most 
importantly  for  clinical  applications,  much  additional  work  is  necessary  to  determine  how 
recovery  from  injury might be aided by  interventions based on  specific plasticity mechanisms, 
and on the biological processes that regulate plasticity and critical periods. 
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1.6. FIGURES FOR CHAPTER 1 
 

Figure 1.1: Somatosensory pathways and maps in primates. 
 
Figure 1.2: Somatotopic maps in humans. 
 
Figure 1.3: Somatosensory maps in rats and mice. 
 
Figure 1.4: Map plasticity in primates and rodents. 
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FIGURE 1.1: Somatosensory pathways and maps in primates. 
Captions next page

23



24 
 

FIGURE 1.1: Somatosensory pathways and maps in primates. 
 
(A)  Pathway  for  cutaneous  input  to  anterior  parietal  cortex.  DRG,  dorsal  root  ganglia;  CN5, 
trigeminal  nerve;  PrV,  principal  trigeminal  nucleus;  VPL,  ventro‐postero‐lateral  nucleus  of  the 
thalamus;  VPM,  ventro‐postero‐medial  nucleus  of  the  thalamus.  The  projection  from  dorsal 
column  nuclei  (gracile  and  cuneate)  and  trigeminal  nuclei  to  thalamus  is  contralateral.  The 
thalamo‐cortical projection to  layer  (L) 4 of area 3b  is a strong driving projection, whereas the 
projection  to L3 of area 1  is  lesser, and may be more modulatory. Diagram of  the  thalamus  is 
based on its organization in squirrel monkeys (Kaas et al., 1984). 
 
(B)  Somatotopy  of  macaque  anterior  parietal  cortex  (areas  3a,  3b,  1,  and  2),  based  on 
microelectrode recordings of cutaneous  receptive  fields under anesthesia. The map shows  the 
postcentral gyrus, in addition to "unfolded" portions of the central sulcus (containing area 3a and 
most of 3b) and medial wall (the topmost portion of the figure, including the tail and portions of 
the  thigh  and  leg).  Note  the  magnification  of  the  face,  hand,  and  foot;  mirror‐reversal  of 
representations in adjoining areas; and reduced precision of the area 2 map versus areas 3b and 
1 (reproduced from Pons et al., 1985b). 

Inset: outline of the regions of the macaque brain surface shown in the map. Arrowheads 
and dotted lines  indicate the central sulcus and medial wall;  lower body, upper body, and face 
representations colored as in panel A (adapted from Padberg et al., 2009). Note that the lower 
portion of the face and oral representation (red) is not included in the map (see Manger et al., 
1996). 
 
(C) Modular subdivisions of area 3b in the owl monkey. 

Left:  Location  of  major  anatomical  modules.  The  longest  strip  includes  the  body 
representation;  smaller modules  represent  specific  facial  and  oral  features.  Reproduced  from 
Kaas et al., 2006. 

Right: Myelin staining of flattened cortex showing myelin‐rich modules separated by cell‐
poor  septa.  D1–4, modules  for  fingers  1  through  4.  Arrowheads,  septa  between modules.  F1, 
upper face. F2, upper lip. F3, lower lip. O1, contralateral teeth. O2, contralateral tongue. O3+O4, 
ipsilateral teeth and tongue. Holes in the tissue section are electrolytic marking lesions used to 
localize recordings during mapping (reproduced from Jain et al., 2001). 
   



FIGURE 1.2: Somatotopic maps in humans. 
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FIGURE 1.2: Somatotopic maps in humans. 
 
(A)  Somatotopy  in  human  area  3b,  from  magnetoencephalography  (MEG)  during  tactile 
stimulation. Points show localization of different body parts (mean from five awake subjects) on 
the posterior bank of  the  central  sulcus, based on  sensory‐evoked magnetic  field  components 
attributed  to  area  3b.  The  point  localizing  the  toes  refers  to  a  position  on  the  medial  wall 
(reproduced from Kaas, 2012, based on Nakamura et al., 1998). 
 
(B)  Finger  somatotopy  in  area  1  of  an  anesthetized  patient  during  brain  surgery,  assessed  by 
intrinsic  signal  optical  imaging  (ISOI)  in  response  to  electrical  stimulation  of  the  contralateral 
fingers. ISOI is an indirect measure of population neural activity (sub‐ and suprathreshold) based 
on  modulations  of  red  light  reflectance  by  blood  flow  and  oxygenation  changes.  Digits  1–5 
(thumb  through  little  finger)  are  represented  from  lateral  to medial,  with  substantial  overlap 
(reproduced from Sato et al., 2005). 
 
(C) Finger somatotopy in areas 3a, 3b, 1, and 2, from 7‐Tesla fMRI during vibrotactile stimulation 
of contralateral digits 2–4 (index, middle, and ring fingers) (reproduced from Sánchez‐Panchuelo 
et al., 2014). 

Top:  Representation  of  digits  2–4,  assessed  by  sequentially  stimulating  one  finger  at  a 
time,  with  all  three  distal‐to‐proximal  phalanges  stimulated  simultaneously.  In  this  paradigm, 
digit  identity  corresponds  to  phase  (0–2π)  of  the  fMRI  signal.  A  lateral‐to‐medial  mapping  of 
digits 2–4 is apparent. 

Bottom:  Somatotopic  representation  of  the  proximal‐to‐distal  dimension  along  the 
fingers, assessed by sequentially stimulating proximal to distal phalanges, but across digits 2–4 
simultaneously. Here, phase (0–2π) reflects proximal to distal position. Mirror reversals of finger 
representations are evident at the borders between adjacent areas. 

CS:  central  sulcus;  PCG:  post‐central  gyrus.  Boundaries  of  areas  3a,  3b,  1,  and  2  are 
indicated. Cortical curvature has been flattened to a single depth. 
 
   



FIGURE 1.3: Somatosensory maps in rats and mice.
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FIGURE 1.3: Somatosensory maps in rats and mice. 
 
(A) The large facial whiskers (macrovibrissae) of rats and mice are identified by row (A–E) and arc 
(1–4+) coordinates, plus four straddler whiskers shown in grey (α, β, γ, δ). 
 
(B) Tactile input to the whiskers is relayed via the principal trigeminal nucleus (PrV) and ventro‐
postero‐medial nucleus of the thalamus (VPM) to the whisker barrels  in  layer 4 (L4) of primary 
somatosensory cortex (S1). 
 
(C) Anatomical  layout of whisker‐related barrels  in S1. Each barrel corresponds anatomically to 
one whisker, indicated by a color code shared with panel A. In secondary somatosensory cortex 
(S2),  the whiskers  in each row (A–E) are  represented by a continuous band. A  third body map 
exists  in the parietal ventral area (PV). Note that the body representations are mirrored across 
the S1/S2 and S2/PV areal boundaries.  
 
(D) Schematic of information flow within S1. Cylinders are cortical columns centered on each L4 
barrel.  The  lemniscal  pathway  (dark  grey)  is  oriented  mainly  vertically  within  columns,  and 
largely  preserves  columnar  segregation  of whisker  information.  Surround whisker  information 
also  enters  each  column,  especially  outside  of  L4,  via  (a)  horizontal  connections  between 
columns  (shown  from  D3  to  D2  columns;  orange),  and  (b)  the  para‐lemniscal  pathway  (light 
grey), which  relays multi‐whisker  inputs  via  POm  to  L5A,  L1,  and  (in  the mouse)  L2/3.  In  rats, 
septa between columns receive their major input from the para‐lemniscal pathway. 
 
(E) Micro‐scale organization of somatotopic tuning within single whisker columns in L2 of mouse 
S1,  as  shown  by  two‐photon  calcium  imaging.  Each  dot  is  a  neuron,  colored  to  indicate  the 
whisker  evoking  the  strongest  response  ("best  whisker").  Two  imaging  fields  are  shown, 
superimposed  on  histologically  confirmed  L4  barrel  outlines.  In  each  column,  neurons  show 
intermixed, salt‐and‐pepper tuning for different whiskers, with a plurality of neurons tuned for 
the whisker anatomically corresponding to the column (dots with bold outlines)  (adapted from 
Clancy et al., 2015). 
 
(F) Map of direction preference in layers 2–4 of the D3 whisker column in rat S1, inferred from 
extracellular  single‐unit  recordings.  The white  box  indicates  borders  of  the D3  column.  Colors 
indicate  regions  of  different  direction  preference  for  D3 whisker  deflection,  as  defined  in  the 
legend (inset, below) (reproduced from Anderman & Moore, 2006). 
 
(G)  Somatotopic  organization  of  rat  S1,  revealed  by  staining  for  the  mitochondrial  enzyme 
succinate  dehydrogenase  (SDH).  The  cortex  has  been  flattened.  PMBSF,  posteromedial  barrel 
subfield, containing whisker‐related barrels (as  in panel C). ALBSF, anterolateral barrel subfield, 
containing smaller barrels for the microvibrissae. UL, upper  lip; LL,  lower lip (histological  image 
reproduced from Dawson & Killackey, 1987; localization of the genitals based on Lenschow et al., 
2016).  
 



FIGURE 1.4: Map plasticity in primates and rodents.
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FIGURE 1.4: Map plasticity in primates and rodents. 
 
(A) Use‐dependent plasticity of finger representations in area 3b of an adult owl monkey. Maps 
of the hand region were determined from extracellular recordings of cutaneous receptive fields 
(RFs) under anesthesia. After  a  few months of daily  training on a  task  requiring application of 
regulated fingertip pressure to a revolving textured disk for food reward, representation of the 
fingertips  most  used  in  the  task  expanded  (**;  fingers  2  &  3),  with  lesser  enlargement  of  a 
fingertip occasionally stimulated in the task (*; finger 4) (adapted from Jenkins et al., 1990). 
 
(B) Use‐dependent plasticity of  the ventrum map  in  rat S1 associated with nursing  in  lactating 
females. 

Left: example maps for one non‐lactating (top) and one lactating (bottom) rat, measured 
by extracellular recording under anesthesia. NR, no cutaneous response. 

Right:  Cortical  area  representing  the  ventrum  (top)  and mean  receptive  field  (RF)  size 
(bottom), in non‐lactating (red) and lactating (blue) rats. Error bars are SDs (adapted from Xerri 
et al., 1994). 
 
(C) Schematic of use‐dependent plasticity of the whisker representations in L2/3 of rat S1. Top: 
depiction of L2/3 representations of two whiskers, superimposed on L4 barrel outlines. Bottom 
left:  trimming one whisker  for several days to weeks causes depression and contraction of  the 
trimmed whisker  representation  (response depression), and potentiation and expansion of  the 
spared  surrounding  whisker  representations  (response  potentiation).  Bottom  right: 
Environmental enrichment causes whisker representations to sharpen and contract. 
 
(D) Lesion‐induced reorganization in area 3b of adult owl monkeys. Top left: normal organization 
of the arm, hand, and face representations in area 3b. Top right: 8.5 months after amputation of 
fingers  2  and  3,  the  finger  stumps  are  topographically  represented,  but  large  portions  of  the 
amputated finger territories are invaded by representations of the neighboring fingers (adapted 
from Merzenich et al., 1984). Bottom left: six months after partial dorsal column section at the 
level  of  spinal  nerves  C3/C4,  the  hand  representation  is  partially  invaded  by  the  face 
representation,  and  otherwise  shows  abnormal  hand  responses  (expanded  representation  of 
spared  afferents  from  the  palm  and  certain  digits)  (adapted  from  Jain  et  al.,  1997,  1998b). 
Bottom right: eight months after complete dorsal column section at the C3/C4 level, the fully de‐
afferented  hand  region  is  invaded  by  the  facial  representation,  and  the  arm  representation 
displays mixed face and arm responses (adapted from Jain et al., 1997). Note the persistence of 
unresponsive "silent" zones (grey). Maps are based on multi‐unit recordings under anesthesia. 
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CHAPTER 2: 
SOMATOTOPIC PRECISION OF WHISKER TUNING IN LAYER 2/3 OF RAT BARREL CORTEX 

INTRODUCTION 
 
A consistent  feature of mammalian primary visual  (V1), auditory  (A1), and somatosensory  (S1) 
cortex  is  the  representation of  the  sensory periphery by  topographic maps  across  the  cortical 
surface  (Hubel & Wiesel,  1974;  Schreiner & Winer,  2007;  Chapter  1).  Although  each  of  these 
cortices  maintains  map  topography  at  a  coarse  scale,  the  local  tuning  of  single  cells  may  be 
largely homogeneous  (e.g., orientation tuning  in cat V1), or may  follow a heterogeneous "salt‐
and‐pepper" organization in which nearby cells have diverse receptive fields (e.g., rodent V1 and 
A1; Ohki  et  al.,  2005;  Bandyopadhyay  et  al.,  2010;  Rothschild  et  al.,  2010;  Bonin  et  al.,  2011; 
Kanold  et  al.,  2014).  Local  topography  can  also  vary  by  cortical  layer,  as  thalamic  inputs  are 
sequentially  processed  to  integrate  mapped  parameters  and  refine  representations  (e.g., 
Winkowski & Kanold, 2013). Here, we test the precision of the whisker map in the upper layers 
(2/3) of rat S1, for comparison to both the homogeneous tuning classically described in layer 4 
and the salt‐and‐pepper tuning recently shown in mouse layer 2. 

Rodent S1 contains a model somatotopic map, in which each of the large facial whiskers 
is represented by a cortical column centered on a distinct cluster ("barrel") of thalamorecipient 
cells  in  layer  (L)  4  (Woolsey &  van der  Loos,  1970).  The majority  of  cells  in  the  L4 barrels  are 
tuned  to  the whisker anatomically matched  to  their  column  (the columnar whisker, CW), with 
weaker  responses  to  neighboring  whiskers  (surround  whiskers,  SW)  (Simons,  1978;  Brecht  & 
Sakmann, 2002). Because whisker signals are processed mainly vertically within each column—

canonically,  from  L4   L2/3   L5  and  L6  (Feldmeyer,  2012)—it  is  often  assumed  that  cells 
throughout each column retain the largely homogeneous CW tuning described in L4. However, 
more  recent  calcium  imaging  studies  in  mice  have  revealed  salt‐and‐pepper  tuning  within 
columnar L2, with markedly different CW selectivity even among neighboring cells  (Sato et al., 
2007),  and  fewer  than  one  third  of  cells  best  driven  by  the  CW  as  compared  with  its  eight 
surrounds  (Clancy et al., 2015).  It  is unclear whether similarly heterogeneous  tuning  is  seen  in 
mouse L3, or  in rat L2/3; both layer and species differences are plausible.  In mouse, L3 and L2 
receive  distinct  inputs—from  the  mono‐whisker  lemniscal  pathway  and  multi‐whisker 
paralemniscal  pathway,  respectively  (Bureau  et  al.,  2006).  By  contrast,  in  rats,  columnar  L2/3 
appears to be driven throughout by lemniscal  input from L4 (Shepherd & Svoboda, 2005), with 
lesser input from L5 to upper L2/3 (Staiger et al., 2014). Rat S1 remains a powerful model system 
for map plasticity and sensory coding  (Feldmeyer et al., 2013), and an accurate model of map 
precision in rat L2/3 is therefore of considerable value. 

Whisker  tuning  in  rat  L2/3  cells  has  been  directly  examined  in  a  limited  number  of 
studies,  using extracellular  recordings  in  anesthetized  animals.  Classical  extracellular  recording 
studies  found  that  within  rat  whisker  columns,  the  group  of  whiskers  that  best  drive  spiking 
includes the CW in 80–90% of cells in both L2/3 and L4 (Simons, 1978; Armstrong‐James & Fox, 
1987). Subsequent studies have found that 10% of columnar L2/3 cells were better tuned to a 
single tested surround whisker than to the CW, suggesting that for a high proportion of cells the 
absolute best whisker may be a surround whisker if all SWs were tested (Glazewski & Fox, 1996; 
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Glazewski  et  al.,  1999,  2000).  More  recently,  it  was  reported  that  only  26%  of  L2/3  regular‐
spiking  cells  displayed  significant  responses  to  CW  stimulation  in  both  rostral  and  caudal 
directions, in contrast with more stable tuning in L4 and among fast‐spiking cells (Le Cam et al., 
2011); thus, somatotopy in L2/3 may be direction‐dependent, with CW tuning in single cells less 
robust across diverse stimuli  than  is often assumed. The picture of L2/3 somatotopy emerging 
from  this  work  is  unclear  and  somewhat  conflicting,  and  to  our  knowledge  no  recent  studies 
have aimed to comprehensively describe single‐whisker tuning in rat L2/3. 

The  present  experiments  examine  the  precision  of  the  rat  L2/3  whisker  map,  by 
describing the tuning of neurons to the CW and its eight SWs under single‐whisker stimulation. 
Using extracellular recordings in L2/3 whisker columns, we investigated what fraction of regular‐
spiking  (RS)  cells  had  the  CW  or  an  SW  as  their  absolute  best  whisker  (BW),  or  among  a 
statistically  equivalent  group  of  best  whiskers  (equal  best  whiskers,  eBWs).  Relatedly,  we 
assessed  the sharpness of  the  tuning curve  in CW‐and SW‐tuned cells, and examined whether 
response  latencies  in these subgroups varied as consistent with distinct  intracortical pathways. 
We further studied whether these tuning properties differed among cells from different depths 
or radial positions within the L2/3 column. Finally, we asked whether fast‐spiking (FS) cells follow 
a similar tuning distribution to that seen for our RS units. 
 
2.1. MATERIALS AND METHODS 
 
All  procedures  were  approved  by  the  University  of  California,  Berkeley  Animal  Care  and  Use 
Committee, and followed NIH guidelines. Subjects were male Long‐Evans rats (mean, s.d.: 285 ± 
60 g, 53 ± 11 postnatal days, n = 14). 
 
2.1.1. Surgery, anesthesia, and whisker mapping 

Rats were  anesthetized with  urethane  (1.4  g/kg,  20%  in  sterile  saline,  i.p.).  A  craniotomy was 
made  over  left  S1  (5.5 mm  lateral,  2.5 mm  caudal  to  bregma)  and  a  durotomy  completed  to 
allow electrophysiological  recording.  Throughout  each  experiment,  anesthesia was maintained 
with  5–10%  supplemental  urethane  as  needed,  body  temperature was  held  at  37°C,  and  the 
brain was kept moist with sterile saline. 

Initial mapping of whisker columns was assessed based on L4 multi‐unit activity (650–900 
µm subpial) recorded with tungsten electrodes (FHC). We used search stimuli including both the 
biphasic waveform used for our main analyses and caudo‐rostral ramp‐hold‐return deflections (4 
ms risetime, 400 ms plateau), all presented to multiple single whiskers at multiple amplitudes. 
We considered a penetration to  lie within a given whisker column if the anatomically matched 
whisker (columnar whisker, CW), as compared to its eight immediate surround whiskers (SWs), 
elicited multi‐unit responses with the shortest latency and largest number of evoked spikes in a 
100‐ms  window  after  stimulus  onset,  according  to  online  analysis  routines  in  IgorPro 
(Wavemetrics). 
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2.1.2. Whisker stimuli 

Stimuli were delivered to the putative CW and to its eight immediate SWs using a custom‐built 
3×3  array  of  independent,  computer‐controlled  piezoelectric  benders  (Noliac  CMBP05),  each 
extended by a carbon fiber bar. Whiskers were glued, 5 mm from the face, to lightweight plastic 
tubes  attached  to  the  carbon  fiber  bars.  Stimuli were  delivered  in  pseudorandom  interleaved 
order,  with  a  period  of  1.4–1.8  ms.  The  stimulus  was  a  naturalistic,  50‐ms,  roughly  biphasic 
waveform along the rostro‐caudal axis (Estebanez et al., 2012, "common filter 2"), applied with 
peak  amplitudes  of  0.5°  and  1°  in  the  rostral  and  in  the  caudal  direction  (i.e.,  4 
amplitude/direction  combinations  ×  9  whiskers  =  36  total  stimuli).  Each  stimulus  (i.e.,  each 
amplitude/direction combination) was presented to each whisker 200–300 times  (100 times  in 
one experiment, 20150820; n = 2 FS units). Stimulus delivery was controlled and recorded using 
custom  routines  in  IgorPro  (Wavemetrics).  Piezoelectric  benders were  calibrated  using  a  laser 
displacement  sensor  (Micro‐Epsilon  optoNCDT  1700‐2).  Ringing  of  the  piezo  benders  was 
measured at 4–5.7% of  stimulus amplitude;  fractional bleed‐through  to  the central piezo  from 
simultaneous  motion  of  the  eight  surround  piezos  was  measured  at  7–7.5%  of  stimulus 
amplitude. 

In  seven  experiments  (20150824,  20150827,  20160128,  20160519,  20160830, 
20160901,  20160906),  1.5°  stimuli  were  also  applied.  In  one  experiment  (20150820),  rostral 
stimuli were not applied; in two experiments (20150824; 20150827), rostral stimuli were applied 
only  at  1°.  Analyses  comparing  rostral  versus  caudal  stimuli  (Figures  2.3  and  2.4A)  were 
performed only for those stimulus amplitudes presented in both directions in a recording.  
 
2.1.3. Extracellular recording 

Extracellular  activity  was  recorded  using  16‐  or  32‐channel  silicon  polytrodes  (NeuroNexus, 
A1x16‐Poly2‐5mm‐50s‐177 or A1x32‐Poly2‐5mm‐50s‐177; electrode size 177 µm2). Signals were 
acquired in discrete sweeps (500–1000 ms) including ≥ 200 ms pre‐stimulus and ≥ 300 ms post–
stimulus  onset.  Signals were preamplified  (20×,  Plexon  Instruments HST/16V‐G20  or HST/32V‐
G20), further amplified (50×, Plexon Instruments PBX2/16sp‐G50), bandpass filtered (0.3–8 kHz), 
and digitized at 31.25 kHz. L2/3 recordings were made at 150–650 µm subpial depth. 
 
2.1.4. Histology 

DiI  markings  (DiCarlo  et  al.,  1996)  were  placed  in  the  whisker  cortex  at  the  end  of  each 
recording,  to  allow  histological  verification  of  MUA‐based  targeting  of  whisker  columns  and 
analysis of recordings by their normalized  location  in the column. Markings were placed at the 
site  of  recording,  using  a  polytrode with  the  same  geometry  as  that  used  for  recording.  Rats 
were  then anesthetized with  isoflurane before decapitation,  the brain was  removed and  fixed 
with  4%  paraformaldehyde,  and  the  cortex  was  subsequently  isolated  and  flattened.  100‐µm 
tangential  sections were prepared and stained for cytochrome oxidase  (CO)  to visualize  the L4 
whisker barrels.  

To locate penetrations in a normalized whisker‐column with polar coordinates, a line was 
fit to the centroids of the DiI‐marked whisker barrel and its two neighbors in the same barrel row 
(ImageJ,  National  Institutes  of  Health).  The  parallel  line  through  the  centroid  of  the  marked 
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barrel, and pointing toward the barrel one arc behind (CW arc − 1) in the same row, was taken as 
the  polar  axis.  The  penetration  location  was  then  recorded  as  the  polar  coordinates  of  the 
centroid of  the DiI marking, with angle given relative  to  the polar axis and radius given by  the 
fractional distance to the edge of the CO‐stained barrel (edge = 1). 
 
2.1.5. Spike sorting 

Spike  waveforms  were  detected,  aligned,  and  hierarchically  clustered  offline  using 
UltraMegaSort 2000 (Hill et al., 2011; detection threshold 3.5 s.d. above noise; 1.5 ms waveform 
window;  0.5  ms  censoring  shadow),  with  reduction  of  the  noise  floor  across  electrodes  by 
common‐average  referencing  (Ludwig  et  al.,  2009).  Clusters were manually  refined  to  identify 
single units, based on waveform shape,  separability  (in principle  component  space and by  the 
Fisher  linear  discriminant),  and  interspike‐interval  distributions.  Units  were  excluded  from 
analysis if they displayed > 1% refractory period violations (interspike interval < 1.4 ms) or > 30% 
missing spikes (based on comparison of the Gaussian‐fitted distribution of spike amplitudes on 
each unit's best tetrode channel with the 3.5 s.d. spike‐detection threshold). 

Single units of acceptable quality were obtained from "upper" L2/3 (here defined as 150–
399  µm)  in  all  14  animals,  and  from  "lower"  L2/3  (400–650  µm)  in  13  of  these.  Units  were 
identified  as  regular‐spiking  (RS)  or  fast‐spiking  (FS)  based  on  the  trough‐to‐peak  time  of  the 
mean spike waveform on each unit's best tetrode channel (i.e., the channel capturing the largest 
negative amplitude for the unit). We identified two distinct clusters, with FS units having trough‐
to‐peak time < 0.5 ms, and RS > 0.5 ms. 
 
2.1.6. Data analysis 

Analysis of single‐unit and population data was performed in MATLAB (MathWorks). The single‐
whisker stimuli applied during recording were analyzed pooled by amplitude (0.5° or 1°; 200–300 
presentations of each stimulus to each whisker), pooled by direction (rostral or caudal; 200–300 
presentations),  and  pooled  by  both  amplitude  and  direction  (400–600  presentations),  with 
comparison between whiskers in each case. Baseline and post‐stimulus spike count distributions 
were calculated for 100‐ms windows before and after stimulus onset,  respectively; net‐evoked 
spike  count  distributions  were  calculated  by  subtracting  the  baseline  counts  from  the  post‐
stimulus counts.  

For all analyses, the onset latency of single‐ or multi‐unit responses to each stimulus, as 
applied  to  a  given  whisker,  was  calculated  by  a  binless  algorithm  using  a  Poisson  cumulative 
distribution  function  to  identify  the  first  timepoint  at  which  the  total  cumulative  spikes  after 
stimulus  onset  had  probability  <  0.05  of  being  generated under  the mean  baseline  firing  rate 
(Victor,  2002;  Chase  &  Young,  2007).  The  response  to  a  stimulus  to  a  given  whisker  was 
considered significant if its latency was within the 100‐ms response window after stimulus onset. 
For  each  stimulus,  the  significant whiskers were defined  as  those  eliciting  latencies within  the 
response window. The best whisker (BW) was the significant whisker eliciting the highest mean 
net‐evoked  spike  count,  with  ties  going  to  the  whisker  with  a  shorter  latency.  The  group  of 
statistically  equivalent  best  whiskers  (equal  best  whiskers,  eBWs)  were  identified  as  those 
whiskers eliciting mean net‐evoked spike counts not significantly different from that of the best 
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whisker,  based  on  the  bootstrapped  confidence  interval  for  each  mean  difference  (1000 
iterations,  alpha  =  0.05;  controlling  for  false‐discovery  rate  per  Benjamini & Hochberg,  1995). 
The eBW70 was defined as the group of eBWs eliciting mean net‐evoked spike counts > 70% that 
elicited by the BW. 
  For comparison of responses to caudal and rostral stimuli, the within‐row center of mass 
(WRCM) was calculated as the mean net‐evoked spikes (S) for the rostral row‐mate whisker ("CW 
+ 1"), minus the mean net‐evoked spikes for the caudal row‐mate whisker ("CW − 1"), all divided 
by the sum of the mean net‐evoked spikes for the CW and both row‐mates: 
 

[S(CW + 1) − S(CW − 1)] / [S(CW + 1) + SCW + S(CW − 1)] 
 
To measure the sharpness of tuning about the BW, we calculated a BW tuning score by dividing 
the mean BW net‐evoked spike count by the grand mean net‐evoked spike count for the BW's 
tested  surround whiskers.  The CW  tuning  score was  calculated  by  dividing  the mean CW net‐
evoked spike count by the grand mean net‐evoked spike count for the CW's eight surrounds. 
 
2.2. RESULTS 
 
We recorded and analyzed single units within rat L2/3 whisker columns, at 150–650 µm subpial 
depths  (n  =  14  rats,  16  penetrations;  Figure  2.1D).  Whisker  columns  were  targeted  during 
recording  based  on  multi‐unit  activity,  and  targeting  was  later  confirmed  by  recovery  of  DiI 
markings  from  cytochrome  oxidase–stained  tangential  sections  through  the  L4  barrel  field 
(Figure  2.1B–C).  The  columnar whisker  (CW)  for  the  targeted  column  and  its  eight  surrounds 
were stimulated one at a time, in pseudorandom order, using a deflection waveform previously 
shown  to  capture  a majority  of  the  variance  among optimal  stimuli  derived  for  single units  in 
layers 4–6 by reverse correlation (Estebanez et al., 2012; Figure 2.1A). To test  for variations  in 
tuning based on stimulus direction (e.g., Le Cam et al., 2011), we delivered our stimuli with the 
peak amplitude in the rostral direction, and also with the peak in the caudal direction. 
  Whisker  tuning  curves  derived  using  overly  strong  stimuli may  yield  underestimates  of 
receptive  field  sharpness,  for  multiple  reasons.  First,  such  stimuli  may  saturate  responses  to 
multiple whiskers.  In  addition,  single  spikes  are  identified  in extracellular  recording data when 
the  signal  crosses  a  detection  threshold,  and  a  censoring  window  is  then  applied  to  avoid 
multiple detections of the same event; therefore,  if multiple cells generate spikes closely time‐
locked to strong stimulation of a shared best whisker, these spikes may be preferentially lost to 
censoring. To address these concerns, we applied stimuli with low peak amplitudes (0.5°, 1°, and 
1.5°) at or below the plateau of multi‐unit  responses  to  the CW. The best whisker distribution 
and population nine‐whisker  tuning curves obtained  for  regular‐spiking units by analyzing only 
0.5°  stimuli  (Supplemental  Figure  1)  closely  match  those  obtained  from  our  main  analyses 
pooling  stimuli  across  all  amplitudes  and  directions  (cf.  Figures  2.4,  2.5).  Thus,  the  amplitude 
range used here does not appear to distort tuning by eliciting maximal responses or censoring. 
  Our  recordings  yielded  128  units,  isolated  via  automated  clustering  and  manual 
refinement according to strict quality metrics (Figure 2.2A–B; see Materials and Methods). These 
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comprised  104  regular‐spiking  (RS)  units  and  24  fast‐spiking  (FS)  units  (18.75%),  distinguished 
based on  the  trough‐to‐peak  interval of each unit's waveform  (Figure 2.2C–D; Table 2.1). Only 
two  RS  units  and  one  FS  unit  displayed  no  significant  response  to  any  stimulus  tested;  these 
three units were excluded from subsequent analysis. In analyzing the tuning properties of each 
unit, we  first calculated the  response onset  latency  to stimuli applied  to each whisker, using a 
binless algorithm that detects  the  first significant deviation of  the spike rate  from the baseline 
distribution  under  Poisson  assumptions  (Chase  &  Young,  2007).  We  considered  a  unit's 
significant  whiskers  under  a  given  stimulus  to  be  those  eliciting  latencies  within  100  ms  of 
stimulus onset;  the significant whisker eliciting the  largest number of net‐evoked spikes  in  this 
time window was identified as the best whisker (BW). 
 
2.2.1. Tuning does not differ systematically under caudal and rostral stimuli (Figure 2.3) 

We initially asked whether the whisker tuning of L2/3 cells differed under caudal versus rostral 
applications of our stimulus. The best whisker as assessed under caudal and rostral stimuli was 
indeed different for many units; only 59% of RS units (61/103), and 62% of FS units (13/21), had 
the  same  BW  for  both  stimulus  directions.  We  therefore  tested  whether  these  direction‐
dependent changes in the tuning of individual units followed systematic patterns, such that our 
RS and FS cell populations might display different tuning distributions under caudal and rostral 
stimuli. 

First,  we  considered  that  stimulus  direction  may  modulate  the  strength  of  cells' 
responses. To test this possibility we calculated, for each unit, the ratio of evoked spike counts 
under rostral versus caudal stimuli (grand mean across all nine whiskers; Figure 2.3A); the ratio 
of  mean  BW‐evoked  spike  counts  under  rostral  versus  caudal  stimuli  (Figure  2.3B);  and  the 
difference between the BW response onset latencies under caudal versus rostral stimuli (Figure 
2.3C).  Among  RS  and  among  FS  units,  all  three  values  were  distributed  normally  with means 
close  to  zero.  Thus,  although  individual  units  were  more  responsive  to  caudal  or  to  rostral 
stimuli, there was no consistent bias in favor of either stimulus direction at the population level. 
  Second, we considered that stimulus direction might modulate the shape of cells' whisker 
tuning  curves  about  the  CW—such  that,  for  example,  caudal  stimuli  promote  increased 
responsiveness  to  rostral  surround  whiskers  (Andermann  &  Moore,  2006).  To  obtain  a 
quantitative measure of the effect of stimulus direction on tuning, we calculated the within‐row 
center of mass (WRCM): the center of mass of evoked responses to the CW and to its two SWs in 
the same whisker row (which drive spikes in the home column more effectively than SWs from 
different rows; see, e.g., Figure 2.4C–D). Under both caudal and rostral stimuli, we found many 
individual units with a WRCM displaced from the CW. However, the mean WRCM for the RS and 
the FS populations was centered on the CW under both stimulus directions (Figure 2.3D). To test 
whether  individual  cells'  WRCM  values  changed  systematically  between  caudal  and  rostral 
stimuli, we calculated the difference between caudal and rostral WRCMs for each unit. For both 
RS and FS units, the change in WRCM was distributed normally about zero (Figure 2.3E). Thus, as 
with the measures of responsiveness detailed above, there was no consistent effect of stimulus 
direction on whisker tuning within the CW row. 
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  It is possible that more notable direction effects would be found using strictly caudal and 
rostral stimuli (rather than the multi‐phasic waveform we applied), or by using older animals (in 
which direction mapping may have developed more fully; Kremer et al., 2011). For the present 
analysis, we pooled caudal and rostral stimuli together on the basis that their effect on tuning at 
the population level appears to be neutral. 
 
2.2.2. The columnar whisker is usually among the best whiskers for regular‐spiking units, but often 

not the absolute best (Figure 2.4) 

Analyzing  responses  to  all  stimuli  pooled  together  (i.e.,  across  directions  and  amplitudes), we 
found  that  the  CW  was  the  best  whisker  in  59%  of  RS  units  (60/102;  Figure  2.4A).  Because 
identifying  a unit's  best whisker based  simply on evoked  spike counts may draw a  statistically 
arbitrary  distinction  between  whiskers  evoking  slightly  different  response  rates,  we  also 
determined the group of statistically equivalent best whiskers for each unit (equal best whiskers, 
eBWs). We  identified  the  eBWs  using  bootstrapped  confidence  intervals  for  the  difference  in 
mean  evoked  counts  between  the  BW  and  each  other  significant  whisker. We  found  that  RS 
units had on average 6.58 ± 2.49 (s.d.) equal best whiskers (Figure 2.4B, x = 0 data point). The 
CW was  among  the  eBWs  in  nearly  all  RS  units  (100/102),  but  was  the  sole  eBW  in  only  4% 
(4/102). 

The high number of equal best whiskers identified for most cells here is at odds with the 
relatively sharp tuning documented in L2/3 by prior studies (e.g., de Kock et al., 2007; Clancy et 
al.,  2015),  suggesting  the  possibility  that  under‐sampling  in  our  data  rendered  some whiskers 
statistically  indistinguishable from the BW despite their driving many fewer spikes. To test this, 
we  determined  how  many  of  the  eBWs  for  each  unit  yielded  a  mean  evoked  spike  count 
exceeding various fractions of the best whisker's mean evoked count (Figure 2.4B). As suspected, 
a unit's eBWs on average included some whiskers driving as few as 20% as many spikes as the 
BW, demonstrating that the eBW metric on its own offered an over‐inclusive picture of whisker 
tuning. We therefore selected the subset of eBWs eliciting at  least 70% as many spikes as  the 
BW as a reasonable compromise between simplistic identification of a single best whisker and an 
overly  broad  equivalence  between  many  responsive  whiskers.  This  subset  of  eBWs,  the 
"eBW70",  is  used  in  several  subsequent  analyses,  and  comprised  2.79  ±  2.17  whiskers  on 
average. The CW was among the eBW70 in 88% of RS units (90/102; Figure 2.4A), and was the 
sole eBW70 member in 31% of RS units, spread throughout L2/3 (32/102; mean depth 419.5 ± 
147.5 µm, range 175–650). 

Taken  together,  these  data  indicate  that  although  the  CW  is  among  the  group  of 
comparably significant "best" whiskers in as many as 90% of L2/3 RS cells, it is likely the absolute 
best whisker  in < 60%, and  is uniquely predominant  (e.g.,  the  sole eBW70)  in only a minority. 
This bias toward CW tuning among single RS cells is sufficient to produce clear CW tuning in the 
multi‐unit  activity  (e.g.,  Figure  2.5A),  which  we  observed  at  all  columnar  recording  sites.  It 
exceeds the prevalence of CW tuning reported in mouse L2 cells with calcium imaging (Clancy et 
al., 2015; see discussion of tuning as a function of depth, section 2.2.4), while falling short of the 
strict CW tuning canonically described in L4. 
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Among the 41% of RS units (42/102) for which the CW was not the best whisker, the BW 
was most often the CW's immediately rostral or caudal row‐mate (in 16% and 12% of RS units, 
respectively), and rarely lay in the superior or inferior row (Figure 2.4C). Similarly, the row‐mate 
whiskers were each members of the eBW70 for 40% of units (41/102), with whiskers from the 
superior  or  inferior  row  included  less  frequently  (12%–29%;  Figure  2.4D).  These  results  are 
consistent with the preferential horizontal connectivity along column rows rather than arcs in S1 
(Hoeflinger et al., 1995, Petersen et al., 2003). 

When  we  analyzed  RS  units  based  on  their  responses  to  caudal  or  to  rostral  stimuli 
separately (n = 103), a slightly lower fraction of units had the CW as the best whisker (50.5% and 
51.5%, respectively), or among the eBW70 (82.5% and 80.6%) or eBW (92.2% and 93.2%) (Figure 
2.4A). This results  from a subset of units  in which CW‐evoked responses were exceeded by an 
SW in one direction, or by different SWs in each direction, but nonetheless predominated when 
the two directions were pooled together. Indeed, only 35.9% of RS units (37/103) had the CW as 
the best whisker under both caudal and rostral stimuli, while 71.8% (74/103) had the CW among 
the eBW70 under both conditions (90.3% for the eBW). Although lower than the values obtained 
by  pooling  caudal  and  rostral  stimuli  together,  these  fractions  are  still  much  higher  than  the 
mere 26% of  L2/3 RS units previously  found  to be responsive  to  the CW under  stimuli  in both 
directions (Le Cam et al., 2011, using similar stimulus amplitudes and anesthesia). This may result 
from our use of a stimulus with bidirectional components. 
 
2.2.3. Whisker tuning curves reveal regular‐spiking units sharply tuned to the columnar whisker or 

to surround whiskers (Figures 2.5 & 2.6) 

We  next  examined  whether  CW‐  and  SW‐tuned  RS  units  differed  in  how  sharply  they  were 
tuned.  In particular, we considered the possibility that units best driven by a surround whisker 
might  represent  a  population  more  broadly  responsive  than  the  CW‐tuned  majority.  To  test 
whether  tuning  sharpness  varied  with  best  whisker  identity  across  the  cell  population,  we 
divided RS units  into three tuning groups (Table 2.1): units with the CW as best whisker  ("CW‐
units", n = 60/102), units with an SW as best whisker and the CW among the eBW70 ("SW/CW‐
units", n = 30/102), and units with an SW as best whisker and  the CW not among  the eBW70 
("SW‐units", n = 12/102). SW/CW‐ and SW‐units together comprise "non‐CW‐units". As expected, 
SW‐units had BW‐evoked spike counts significantly different from their CW‐evoked counts (p = 
0.00094,  two‐tailed  paired  t‐test).  There  was  no  significant  effect  of  tuning  group  on  units' 
baseline firing rates (Welch's ANOVA, p = 0.54; means ± s.d.: 0.64 ± 0.89, 0.97 ± 1.46, and 0.76 ± 
1.28, respectively; Figure 2.5E), or on units' BW‐evoked spike count (Welch's ANOVA, p = 0.67; 
means 0.22 ± 0.28, 0.18 ± 0.20, 0.21 ± 0.16; Supplemental Figure 2). Thus, the apparent tuning 
differences between these groups do not reflect major differences  in baseline activity, and are 
not an artifact of insufficient sampling in poorly responsive units. 

To  compare  the  three  tuning  groups using  a quantitative measure of  tuning  sharpness 
about the best whisker, we calculated a BW tuning score by dividing the mean BW‐evoked spikes 
by the grand mean of spikes evoked by the adjacent whiskers (for those units with data available 
for  at  least  five  adjacent whiskers:  60  CW‐units,  24  SW/CW‐units,  10  SW‐units).  Lower  scores 
indicate broader tuning. There was a significant (p < 0.05) effect of tuning group on BW tuning 
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score (Welch's ANOVA, p = 0.0001), and CW‐units had BW tuning scores (5.0 ± 3.7) significantly 
different from the  lower scores of SW/CW‐units (2.4 ± 1.4). However, the BW tuning scores of 
SW‐units  (3.6  ±  1.6)  did  not  differ  significantly  from  those  of  the  other  two  groups  (Games‐
Howell  post  hoc  test).  Thus,  a  subset  of  RS  units  were  tuned  to  an  SW  with  sharpness 
comparable  to  that  of  the  CW‐tuned  population.  A  single  recording  site  often  included  units 
tuned clearly to the CW or to a specific BW, in addition to other units with less selective tuning, 
as demonstrated by their nine‐whisker tuning curves and peristimulus time histograms (PSTHs) 
(Figure 2.5A). 

This  result  is  supported by  visual  examination of  the BW‐centered nine‐whisker  tuning 
curves  for  the  full  RS  unit  population  and  for  the  units  in  each  tuning  group  (i.e.,  CW‐units, 
SW/CW‐units, and SW‐units). The curve for all RS units demonstrated clear BW tuning, with non‐
best whiskers  eliciting  fewer  than  half  as many  spikes  per  stimulus  (mean  non‐best/BW  spike 
count  fraction 0.34,  range 0.21–0.49;  Figure 2.5B).  The population curves  for  the 60 CW‐units 
(mean fraction 0.29, range 0.19–0.48) and the 12 SW‐units (0.31, 0.15–0.52) were similar to the 
curve for the full RS population; the curve for the 30 SW/CW units was somewhat broader (0.53, 
0.31–0.72; Figures 2.5C–E,  top panels). BW‐evoked PSTHs  for all  three groups demonstrated a 
clear stimulus‐locked response (Figures 2.5C–E, bottom panels). Tuning curves for each unit in all 
three tuning groups are shown in Figure 2.6 (A–C). 
 
2.2.4. CW‐ and non‐CW regular‐spiking units: comparison of whisker latencies, depth, and location 

within the column (Figures 2.7 & 2.8; Supplemental Figure 3) 

It  is plausible that CW‐units and non‐CW‐units might receive  inputs from their driving whiskers 
via  distinct  intracortical  pathways.  For  example,  CW‐units  might  be  preferentially  located  in 
lower L2/3 and receive stronger lemniscal input from L4 (or directly from thalamus; Oberlaender 
et al., 2012); non‐CW‐units might receive initial CW‐dominated input, from co‐columnar L4, that 
is subsequently exceeded by SW signals via horizontal inputs, perhaps targeting particular depths 
or radial locations within the column. We tested for such differences indirectly, by comparing RS 
units  in  different  tuning  groups  in  terms  of  their  response  onset  latencies,  depth  within  the 
whisker column, or radial distance from the column center.  

We first compared best whisker latencies in CW‐units (n = 60) and in non‐CW‐units (n = 
42,  including  30  SW/CW‐units,  and  12  SW‐units).  Best whisker  latencies were  shorter  for  the 
CW‐units  (25.1 ± 8.5 ms, vs. 29.8 ± 15.9 ms), and  this difference approached significance  (p = 
0.06,  two‐sample  t‐test).  (The mean  BW  latency  for  the  12  SW‐units was  27.9  ±  16.4 ms).  In 
addition, whereas  the CW yielded  the  shortest  onset  latency  in 72%  (43/60)  of  CW‐units,  the 
preferred SW yielded the shortest onset latency in only 45% (19/42) of non‐CW‐units (including 
7/12 SW‐units). These trends are consistent with a less direct pathway for SW inputs. 

We therefore considered that CW stimuli might evoke the fastest responses even in units 
where an SW evoked more spikes. However, among non‐CW‐units, the mean BW and CW onset 
latencies were almost  identical  (BW, 29.8 ± 15.9 ms; CW, 30.1 ± 14.2 ms; p = 0.22,  two‐tailed 
paired  t‐test,  n  =  40;  two  SW  units  were  excluded  from  this  analysis  because  they  lacked  a 
significant CW response)  (Figure 2.7B).  In addition,  the distribution of differences between the 
CW and BW onset latency for these units was roughly normal, with a mean close to zero (1.74 
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ms;  Figure  2.7C).  Therefore,  CW  latencies  are  not  preferentially  shorter  than  BW  latencies  in 
non‐CW‐units. This may result from a less direct CW input pathway to these units that allows an 
SW to predominate, although  it  is possible  that  in some of  these units  the  longer CW  latency, 
and weaker CW responses, result from censoring. 

Next,  we  asked  whether  the  prevalence  of  CW‐  and  non‐CW‐units  in  L2/3  varies 
according to depth within the column. We found that the BW and eBW70 distributions reported 
above for all L2/3 RS units were similar to those for RS units limited to upper or lower L2/3 (150–
399 and 400–650 µm, respectively; Supplemental Figure 3). Among upper L2/3 RS units, 59% had 
the CW as BW (29/49), and 86% had  the CW among  the eBW70  (42/49);  in  lower L2/3,  these 
proportions were 58%  (31/53) and 91%  (48/53). Preferential  representation of CW  row‐mates 
over neighboring‐row whiskers was nearly identical in both groups to the population as a whole. 
There was also no significant (p < 0.05) main effect of CW tuning group on unit depth (Welch's 
ANOVA, p = 0.30). However, our  small  sample of  SW‐units  (i.e.,  those with  the CW not  in  the 
eBW70; n = 12) were on average more superficial (mean depth for RS units where CW was BW, 
418 ± 134 µm; for SW‐tuned RS units with CW among eBW70, 411 ± 160 µm; for SW‐tuned RS 
units with CW not among eBW70, 344 ± 144 µm; Table 2.1, Supplemental Figure 3). Thus, CW‐ 
and non‐CW‐units appear to be spread evenly throughout columnar L2/3, with the most strictly 
SW‐tuned units possibly more common in the upper portion. 

Finally,  it  is  possible  that  CW  tuning  of  RS  neurons  varies  according  to  radial  position 
within  a  column.  The normalized distance of  a  recording  site  from  the  column  center  did  not 
predict the fraction of RS units at that site best tuned to the CW, nor the fraction of cells with 
the CW among the eBW70 (R2 = 0.0039 and 0.0021 respectively, simple linear regression; Figure 
2.8A). This is consistent with the observation of SW‐tuned cells throughout L2 of mouse whisker 
columns, not just at the column edge (Clancy et al., 2015). Notably, we did not observe increased 
SW tuning toward column edges, or systematic variation in the direction preference of RS units 
by  their  location  in  the whisker  column,  as  reported by  prior  studies  (Armstrong‐James  et  al., 
1992; Andermann & Moore, 2006). This may result in part from our exclusion of recording sites 
not  clearly  within  the  column  borders  defined  by  L4  barrels;  it  is  also  possible  that  our 
histological  localization of  recording  sites within  the column  includes  some error arising  in  the 
application of DiI stain using a separate probe after recording completion. In addition, the young 
adult rats (53 ± 11 PND; 285 ± 60 g) used in our recordings may not yet have fully developed the 
L2/3 direction map, which has been observed specifically in slightly older animals (81–112 PND; 
~350–400 g; Andermann & Moore, 2006; Kremer et al., 2011). What does seem clear is that both 
CW‐ and non‐CW‐units are distributed across the vertical and horizontal dimensions of columnar 
L2/3, without domains of strictly homogeneous CW tuning. 
 
2.2.5. Fast‐spiking units are more frequently tuned to the columnar whisker (Figure 2.9) 

In contrast with the RS units, the majority (18/23) of our FS units were recorded  in  lower L2/3 
(i.e., 400–650 µm). However, because RS units exhibited similar tuning properties  in  lower and 
upper L2/3 (Supplemental Figure 3), any differences in FS tuning properties are not explained by 
this bias toward sampling from deeper sites. We found that the CW was the best whisker in 78% 
of FS units (18/23), in contrast to 59% of RS units (Figures 2.9A, 2.9C); this difference approached 
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significance (p = 0.10, Fisher's exact test). The CW was the sole eBW in 13% of FS units (3/23), 
and the sole eBW70 in 39% (9/23; mean depth 483 µm, range 200–625), both values higher than 
the equivalents  for RS units  (4% and 31%). Similarly, a  slightly higher proportion of FS  than RS 
units  had  the CW among  the  eBW70  (96%  vs.  88%;  p  =  0.46).  Thus,  L2/3  FS  units  as  a  group 
appear to be tuned to the CW more reliably than RS units, as seen in some prior studies of S1 (Le 
Cam  et  al.,  2011).  FS  units'  mean  onset  latencies  for  their  best  whiskers  were  also  notably 
shorter than those for RS units (18.0 ms vs. 27.0 ms; Figure 2.9G), similar to the shorter latencies 
observed  in  FS  and  parvalbumin‐positive  (PV)  cells  in  A1  and  S1  (Atencio  &  Schreiner  2008; 
Moore & Wehr, 2013; Sachidhanandam, 2016). This shorter latency of FS units is consistent with 
their uniquely robust glutamatergic synaptic input (Mateo et al., 2011; Avermann et al., 2012). 

The more prevalent CW tuning of FS units in our data could be observed if FS cells are in 
general more  sharply  tuned  to  their  best whiskers,  such  that CW‐tuned FS  cells  are  less  likely 
than their RS counterparts to by chance fire more spikes to a surround whisker during recording. 
However,  tuning  about  the  BW  among  all  FS  units  was  similar  to  that  for  the  RS  population 
(mean SW/BW spike count fraction 0.32, range 0.21–0.51; Figure 2.9E; cf. Figure 2.5B). FS and RS 
units had similar BW tuning scores (FS, 4.0 ± 2.4; RS, 4.2 ± 3.3), as did the subset of each group 
with the CW as best whisker (n = 18 FS, 60 RS units: FS, 4.4 ± 2.5; RS, 5.0 ± 3.7). Relatedly, the 
eBW and eBW70  for FS units were of  similar  size as  in RS units  (mean FS unit eBWs 6.4 ± 2.7 
whiskers; mean eBW70 3.2 ± 2.6 whiskers; Figure 2.9B). Therefore, although FS cells are tuned to 
the CW more often than RS cells, they do not appear to be tuned with greater specificity. As with 
RS units, CW row‐mate whiskers were typically more effective than other surround whiskers at 
driving FS units (Figure 2.9D; cf. Figure 2.4D). 
 
2.3. DISCUSSION 
 
We  characterized  tuning  to  single‐whisker  stimuli  in  regular‐spiking  (RS)  and  fast‐spiking  (RS) 
units recorded in L2/3 of rat S1 whisker columns. We find that only a narrow majority of RS cells 
in columnar L2/3  respond best  to  the anatomically matched whisker  (CW), demonstrating  less 
prevalent CW tuning than is canonically described in L4. However, the tuning observed is more 
homogeneous  than  that  reported  in  mouse  L2,  and  appears  consistent  throughout  L2/3, 
suggesting  differences  in  the  fine‐scale  somatotopy  of  the whisker maps  of  these  two model 
species. Relative to RS units, FS units displayed markedly more prevalent CW tuning and shorter 
latencies, consistent with input from an indiscriminate sampling of local excitatory cells. 
 
2.3.1. Laminar and species differences in local tuning heterogeneity of regular‐spiking cells 

Nearly 60% of RS units in L2/3 columns had the CW as their best whisker; defining the group of 
best whiskers  as  the  eBW70,  31%  of  L2/3  RS  units  had  the  CW  as  their  unique  best whisker, 
whereas 88% had the CW among their group of best whiskers. By contrast, in mouse, as few as 
25% of L2 cells have the CW as their best whisker (Clancy et al., 2015). Our larger fraction of cells 
with  the CW as best whisker may result  in part  from several methodological differences. First, 
extracellular recording is biased toward more responsive units,  in contrast to the sampling of a 
complete  local  population  achieved  with  calcium  imaging.  Second,  our  RS  population  likely 
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includes  a  small  number  of  non‐FS  inhibitory  neurons,  in  contrast  to  the  exclusion  of  all 
interneurons  by  GAD67‐GFP  labelling  in  the mouse  L2  study.  Finally,  the  choice  of  stimuli  for 
assessing  tuning  can  be  critical  (Le  Cam  et  al.,  2011),  and  our  use  of  a  multi‐phasic,  low‐
amplitude  stimulus was  specifically  designed  to minimize  response  saturation  as well  as  spike 
censoring, thus reducing the chance of a CW‐tuned unit being misclassified. With these caveats 
in mind, the nearly doubled proportion of CW‐tuned cells in our rat L2/3 data relative to mouse 
L2 does suggest that tuning is less heterogeneous in the rat. 

This result is consistent with known differences in laminar specialization between the two 
species.  The  supragranular  layers  of  rodent  S1  process  both  mono‐whisker  lemniscal  signals 
relayed  via  L4,  and  multi‐whisker  paralemniscal  signals  relayed  via  L5  (Bosman  et  al.,  2011; 
Deschênes  & Urbain,  2016). Whereas  these  two  information  streams  are  partially  segregated 
into columnar and septal pathways  in the rat,  in the smaller cortex of the mouse—which  lacks 
well‐developed  septa—they  are  routed  to  columnar  L3  and  L2,  respectively  (Shepherd  & 
Svoboda,  2005;  Bureau  et  al.,  2006).  The  greater  prevalence  of  CW  tuning  in  the  rat,  and  its 
consistency across depth, may in part reflect this predominance of L4 lemniscal input throughout 
the rat upper layers. However, rat upper L2/3 does also receive driving input from L5, in addition 
to more extensive horizontal connections than lower L2/3 (Staiger et al., 2014). It is possible that 
this is evidenced by the slightly shallower average depth of our SW‐tuned units for which the CW 
is not among the eBW70 (n = 12); a larger data set would be required to explore this possibility. 
  Although our results  indicate more robust CW tuning  in rat L2/3 than  in mouse L2,  the 
50–60%  of  cells  best  tuned  to  the  CW  still  falls  short  of  the  CW  dominance  expected  in  L4. 
Moreover,  SW‐tuned  RS  cells  in  rat  L2/3  columns  appear  to  be  present  at  various  horizontal 
distances from the column center, rather than being strictly confined to the column edge where 
horizontal  SW  inputs  might  be  expected  to  predominate  (although  sampling  of  sites  at  the 
column edge in our data is not sufficient to rule out the possibility of increased SW tuning with 
distance  from  the  center;  cf.  Armstrong‐James  et  al.,  1992; Andermann & Moore,  2006).  This 
echoes the finding that SW‐tuned cells are present throughout the column in mouse L2 (Clancy 
et al., 2015). Thus, diversity of tuning appears to be a defining feature of L2/3 across S1, V1, and 
A1  in  rats and mice  (cf. Ohki et al., 2005; Bandyopadhyay et al., 2010; Rothschild et al., 2010; 
Bonin et al., 2011; Winkoswki & Kanold, 2013). Subpopulations of broadly tuned and SW‐tuned 
RS  cells  in  the  S1  upper  layers  may  reflect  the  emergence  of  complex  and  integrated 
representations  of  whisker  stimuli,  including  direction  and  texture  parameters  (Andermann & 
Moore, 2006; Kremer et al., 2011; Garion et al., 2014).  
  It  should  be  noted  that  our  L4  data  from  the  present  experiments  suggested  less 
prevalent CW‐tuning than we observed  in L2/3. These analyses were not presented here, as  it 
appears highly  likely that this result  is an artifact of spike censoring associated with the higher 
evoked firing rates of L4 cells (and evidenced in our data by depression of tuning curve centers 
with  larger‐amplitude  stimuli,  not  seen  in  L2/3).  Nonetheless,  although  CW  tuning  is  clearly 
predominant  in  L4  (de  Kock  et  al.,  2007;  Le  Cam  et  al.,  2011),  SW‐tuned  cells  may  be more 
common in this layer than is often assumed. Classical studies reporting CW tuning in 80–90% of 
L4 cells  refer  to units  for which  the CW was  the sole whisker or among  the group of whiskers 
driving evoked spike counts in the upper range for the unit (Armstrong‐James & Fox, 1987), and 
another study found that 10% of cells in both L2/3 and L4 were better tuned to a single tested 
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surround whisker than to the CW (Glazewski & Fox, 1996). A standardized comparison of tuning 
in rat L4 alongside L2/3, as we set out to include here, is essential to a full characterization of the 
laminar  transformation  of  whisker  tuning.  This  might  be  accomplished  using  cell‐attached 
recordings to avoid the challenges of sampling bias and censoring intrinsic to extracellular data. 
 
2.3.2. Homogeneous columnar whisker tuning among fast‐spiking cells 

We also found that FS cells were tuned more homogeneously than their RS neighbors, with the 
CW more often  their  best whisker.  This  is  predictable  from  the  fact  that,  in  contrast with  the 
nonrandom  connections  of  pyramidal  cells  in  primary  sensory  cortex,  FS  (or  parvalbumin‐
positive)  inhibitory  interneurons  sample  inputs  from excitatory  cells broadly  and unselectively, 
and  therefore  display  responses  approximating  the  average  tuning  of  the  local  pyramidal 
population (Kerlin et al., 2010; Bock et al., 2011; Hofer et al., 2011; Harris & Mrsic‐Flogel, 2013). 
Since a narrow majority of our  (putatively pyramidal) RS units  responded best  to  the CW, and 
~90% included the CW among the eBW70, FS units—like the field multi‐unit activity—would thus 
be expected to show the reliable and specific CW tuning we observe. 
  Studies  in  mouse  and  cat  V1,  and  mouse  A1,  have  reported  similarly  homogeneous 
responses among FS or parvalbumin‐positive  (PV+) cells. However,  the shape of FS/PV+  tuning 
curves varies. In mouse A1 and cat V1—which feature clear tonotopy and orientation columns, 
respectively—FS/PV+  cells  are  tuned with  sharpness  comparable  to  their  excitatory  neighbors 
(Cardin  et  al.,  2007; Moore & Wehr,  2013).  In mouse  V1—which  lacks  orientation  columns—
broader  tuning  is  seen  (Kerlin  et  al.,  2010;  Kuhlman  et  al.,  2011;  Zariwala  et  al.,  2011).  The 
relatively sharp CW tuning of our FS population  is consistent with  the  finding that over half of 
L2/3 RS cells are CW‐tuned, with many more effectively driven by the CW. It would be of interest 
to determine whether the more markedly heterogeneous whisker mapping in mouse L2/3 yields 
broader FS tuning curves than we observe here in the rat. 
 
2.3.3. Conclusion and future questions 

The  data  presented  here  support  two  broad  conclusions  about  the  receptive  fields  of  L2/3 
neurons in rat whisker columns. First, regular‐spiking cells in rat L2/3 are tuned to the columnar 
whisker less reliably than cells in rat L4, but more faithfully than cells in mouse L2. Second, and in 
contrast,  fast‐spiking cells  in rat L2/3 are reliably tuned to the columnar whisker. Further work 
would be needed to determine whether single‐whisker tuning differs in rat L2/3 among subtypes 
of  excitatory  cells  and  non‐fast‐spiking  inhibitory  cells  (Feldmeyer,  2012;  Crochet  &  Petersen, 
2013), or among cells with different projection targets (e.g., Sato & Svoboda, 2010; Clancy et al., 
2015). We  also  did  not  characterize  tuning  among  cells  in  the  rat's  intercolumn  septa,  which 
would  be  valuable  for  comparison  to  mouse  L2  as  respective  sites  for  the  processing  of 
paralemniscal  inputs  encoding multi‐whisker  kinematics  (Alloway,  2008;  Bosman  et  al.,  2011). 
Similarly,  in  the mouse, whisker  tuning  has  not  been  fully  characterized  in  L3,  or  among  fast‐
spiking (or parvalbumin‐positive) cells.  It  therefore remains to be seen whether mouse L3 cells 
are tuned to their columnar whisker more frequently than L2 cells (in keeping with their stronger 
lemniscal input), and whether L2/3 fast‐spiking cells are more broadly tuned in the mouse than 
in  the  rat  (as  might  be  predicted  from  the  mouse's  more  heterogeneous  local  somatotopy). 
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Finally, our data were collected from anesthetized rats, and with stimulation of only one whisker 
at a time. Critical questions remain about how differences in fine‐scale somatotopy between the 
rat  and  mouse  affect  the  representation  of  multi‐whisker  stimuli  across  cortical  layers  (e.g., 
Estebanez  et  al.,  2012,  2016),  and  about  the  implications  of  such  differences  for  behavioral 
repertoires and for cortical plasticity. 
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2.4. FIGURES & TABLES FOR CHAPTER 2 
 

Figure 2.1: Whisker stimuli and recording from verified whisker columns. 

 

Figure 2.2: Single‐unit sorting and identification of regular‐ and fast‐spiking units. 

 

Figure 2.3: Whisker tuning and onset latency under rostral versus caudal stimuli. 
 

Figure 2.4: Best whisker identity in regular‐spiking units. 

 

Figure 2.5: Nine‐whisker tuning curves of regular‐spiking units. 

 

Figure 2.6: Tuning curves for all regular‐spiking units. 

 

Figure 2.7: CW vs. BW onset latencies in regular‐spiking units. 

 

Figure 2.8: Regular‐spiking unit tuning properties by location within the whisker‐column. 

 

Figure 2.9: Fast‐spiking units are tuned to the CW more frequently than regular‐spiking units. 

 

Table 2.1: Tuning properties and recording parameters for all analyzed units, by tuning group. 

 

Supplemental Figure 1: Tuning properties of regular‐spiking units under minimal‐amplitude (0.5°) 

stimuli only. 

 

Supplemental Figure 2: BW and CW tuning scores for regular‐spiking units as a function of mean 

BW‐evoked spikes per stimulus. 

 

Supplemental Figure 3: Tuning properties of regular‐spiking units from upper L2/3 and from 

lower L2/3. 
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FIGURE 2.1: Whisker stimuli and recording from verified whisker columns. 

 

(A) Polytrode recording from L2/3 (150–650 µm) of a whisker column during stimulation of the 

anatomically matched whisker (columnar whisker, CW) and the eight surround whiskers. Stimuli 

were applied to one whisker at a time, in rostral or caudal direction. 

 

(B) Example L4 (800 µm) multi‐unit PSTHs for stimuli to whisker C1 and its eight surrounds, used 

to  target  a  polytrode  penetration  to  the  C1  column.  Solid  line:  stimulus  onset.  Dashed  lines: 

onset latency of the multi‐unit response. 

 

(C)  Cytochrome  oxidase–stained  tangential  section  from  L4  of  the  rat  recorded  in  panel  B, 

showing a DiI marking lesion in the C1 barrel below the recorded L2/3 sites. 

 

(D)  Histologically  determined  localization  of  each  penetration  within  L2/3  whisker  columns, 

relative to the borders of the L4 barrels. Color code indicates the total analyzed units recovered 

from each penetration (125 units, 15 penetrations, 14 rats). 
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FIGURE 2.2: Single‐unit sorting and identification of regular‐ and fast‐spiking units. 

 

(A) Clustering of units isolated from one tetrode site (four electrodes, centered at 325 µm) from 

the example recording shown in Figures 2.1B and 2.1C, by principal components analysis (PCA). 

 

(B) Density plots of the spike waveforms for the three units shown in (A). N: total spikes for each 

unit. RPVs: refractory period violations. 

 

(C) Classification of all analyzed units as regular‐spiking units (RS units) or  fast‐spiking units  (FS 

units), based on the interval between the waveform trough and peak. Units with trough‐to‐peak 

interval  >  0.5  ms  were  classified  as  RS  units.  Squares:  units  from  lower  L2/3  (400–650  µm). 

Triangles: units from upper L2/3 sites (150–399 µm). 

 

(D)  Top,  mean  waveforms  for  each  RS  unit  (purple;  n  =  102)  and  for  the  RS  unit  population 

(black). Bottom, for FS units (n = 23). 
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FIGURE 2.3: Whisker tuning and onset latency under rostral versus caudal stimuli. 

 

(A) Distribution of the ratio [mean spikes per rostral stimulus to any whisker] : [mean spikes per 

caudal  stimulus  to any whisker], across all RS units  (left; n = 102) and all  FS units  (right = 23). 

Dashed lines: mean ratios for each population (RS units, −0.07 ± 0.36; FS units, −0.21 ± 0.49). 

 

(B) Distribution of the ratio [mean spikes per rostral stimulus to each unit's rostral best whisker 

(BW)]  :  [mean  spikes  per  caudal  stimulus  to  the  unit's  caudal  BW],  for  RS  units  and  FS  units. 

Dashed lines: mean ratios for each population (RS units, 0.06 ± 0.52; FS units, −0.08 ± 0.43). Two 

excluded RS units displayed a significant caudal  response but no response to any whisker with 

rostral stimuli. 

 

(C) Distribution of the difference between onset latency to the caudal BW and to the rostral BW, 

for RS units and FS units. Dashed lines: mean latency differences for each population (RS units, 

0.79 ± 13.24 ms; FS units, 1.81 ± 6.30 ms). Two RS units excluded, as in panel B. 

 

(D) Tuning center of mass within the CW row (within‐row center of mass, WRCM), under caudal 

and under rostral stimuli, for all RS units (top) and all FS units (bottom). WRCM for each unit is 

calculated as mean spikes per stimulus to the CW's rostral  row‐mate (i.e., +1 arc) minus mean 

spikes per stimulus to the CW's caudal row‐mate (i.e., −1 arc), divided by the sum of mean spikes 

per stimulus to all three stimulated whiskers  in the row (+1 arc, CW, −1 arc). Black dots: mean 

values (RS units: 0.04 ± 0.26 for caudal stimuli, 0 ± 0.29 for rostral. FS units: −0.02 ± 0.28 caudal, 

−0.05 ±0.24 rostral). 

 

(E) Distribution of the difference in each unit's WRCM under rostral versus caudal stimuli, for RS 

units and FS units. Dashed lines: mean differences (RS units, −0.05 ± 0.24 arcs; FS units, −0.03 ± 

0.25 arcs). 
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FIGURE 2.4: Best whisker identity in regular‐spiking units. 

 

(A)  Fraction  of  RS  units  for  which  the  columnar whisker  (CW)  is  the  best  whisker  (BW),  or  is 

among the eBW70 (as defined in panel B). Data are shown with BW assessed across all stimuli, 

and for rostral and caudal stimuli separately. 

 

(B)  Mean  number  of  statistically  equivalent  ("equal")  BWs  (eBWs)  with  mean  evoked  spikes 

above  threshold  fractions  (10%–90%) of  the BW's mean evoked  spikes. Bars:  95% CI. With no 

threshold applied (0%), the eBWs comprise on average 6.58 ± 2.49 whiskers. At 70% threshold, 

the group (eBW70) comprises on average 2.79 ± 2.17 whiskers. 

 

(C) Percentages of RS units (n = 102) best driven by the CW and by each of its eight surrounds.  

 

(D) Prevalence of eBW70 membership for the CW and its eight surrounds, across all RS units (n = 

102). 
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FIGURE 2.5: Nine‐whisker tuning curves of regular‐spiking units. 

 

(A)  Nine‐whisker  tuning  curve  (top)  and  PSTH  (bottom)  for  multi‐unit  activity,  and  for  three 

example units,  from a  single  recording  site  (475 µm; D3  column).  Tuning  curves:  filled  circles, 

post‐stimulus  spike  count;  open  circles,  baseline  spike  count.  PSTHs:  solid  red  lines,  stimulus 

onset; dashed red lines, response onset latency. 

 

(B)  Average  RS  unit  tuning  curve,  with  responses  centered  around  each  unit's  BW  and 

normalized to the BW mean evoked spikes (n = 102 RS units). Bars: 95% CI. 

 

(C) Top,  average  tuning curve  for RS units where  the CW  is  the best whisker  ("CW‐units";  n = 

60/102 RS units).  Bars: 95% CI. Bottom, population PSTH with 95% CI  for  the BW  response of 

these units. X‐axis dots indicate timepoints of the local extrema in the stimulus waveform. 

 

(D) Top, Average tuning curve for RS units where an SW is the best whisker, but the CW is among 

the eBW70 ("SW/CW‐units", n = 30/102 RS units). Bars: 95% CI. Bottom, population PSTH with 

95% CI for the BW response of these units. 

 

(E) Top, Average tuning curve for RS units where an SW is the best whisker, and the CW is not 

among the eBW70 ("SW‐units"; n = 12/102 RS units). Bars: 95% CI. Bottom, population PSTH with 

95% CI for the BW response of these units. 

 

(F)  Distribution  of  RS  unit  baseline  firing  rates  in  a  100‐ms  pre‐stimulus window. Dashed  line: 

mean baseline FR (0.75 ± 1.14 Hz). 
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FIGURE 2.6: Tuning curves for all regular‐spiking units. 

 

(A) CW‐units (i.e., RS units where CW is BW; n = 60). 

 

(B) SW/CW‐units (i.e., RS units where CW is not BW, but is in eBW70; n = 30). 

 

(C) SW‐units (i.e., RS units where CW is not in eBW70; n = 12). 

 

Units  within  each  graph  are  ordered,  top‐to‐bottom,  from  the  highest  to  lowest  ratio  [CW‐

evoked  spikes]  :  [best‐SW‐evoked  spikes].  Grey  background:  upper  L2/3  (150–399 µm). White 

background: lower L2/3 (400–650 µm). 
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FIGURE 2.7: CW vs. BW onset latencies in regular‐spiking units. 

 

(A)  Distribution  of  RS  unit  response  onset  latencies.  Top:  stimulus  waveform.  Middle:  BW 

latencies (dashed lines are medians—22.6 ms for CW‐units; 24.5 ms for non‐CW‐units). Bottom: 

CW latencies (dashed line, median for all units: 23.8 ms). Units with different tuning properties 

are stacked within bars (see legends, inset). 

 

 (B) BW vs. CW response onset  latencies,  for non‐CW‐units  (i.e.,  30 SW/CW‐ and 10 SW‐units; 

two excluded RS units  had no CW  response). Mean BW  latency,  29.76  ± 15.85 ms; mean CW 

latency,  30.13  ±  14.16  ms.  Mean  BW  and  CW  latencies  for  these  units  are  not  significantly 

different (p = 0.22, two‐tailed paired t‐test). Blue square: mean latency for all CW‐units (25.11 ± 

8.5 ms; n = 60). 

 

(C) Distribution of  the difference between mean response onset  latency  to  the CW and to  the 

BW, for non‐CW‐units (30 SW/CW‐ and 10 SW‐units). Dashed line: mean (1.74 ms). 
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FIGURE 2.8: Regular‐spiking unit tuning properties by location within the whisker‐column. 

 

(A) Fraction of RS units in each penetration for which the CW is the BW (i.e., CW‐units; left), and 

for which  the  CW  is  among  the  eBW70  (i.e.,  CW‐  and  SW/CW‐units;  right), with  penetrations 

plotted at their normalized coordinates in a circular column defined by L4 barrel boundaries. The 

number of analyzed RS units from each penetration is indicated in the eBW70 plot. 

 

(B) Mean within‐row center of mass  (WRCM) of RS units  in each penetration  (calculated as  in 

Figure 2.3D). 
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FIGURE 2.9: Fast‐spiking units are tuned to the CW more frequently than regular‐spiking units. 

 

(A) Fraction of FS units (green; n = 23) versus RS units (purple; n = 102) for which the columnar 

whisker (CW) is the best whisker (BW) (p = 0.0985, Fisher's exact test), or is among the eBW70 (p 

= 0.4593). 

  

(B)  FS  unit  eBWs  with  mean  evoked  spikes  above  threshold  fractions  (10%–90%)  of  the  BW 

response. Dashed  line: RS units,  for comparison. Bars: 95% CI. Mean eBWs 6.4 ± 2.7 whiskers; 

mean eBW70 3.2 ± 2.6 whiskers. 

 

(C) Percentages of FS units (n = 23) best driven by the CW and by each of its eight surrounds. 

 

(D) Prevalence of eBW70 membership for the CW and eight surrounds, across all FS units  (n = 

23). 

 

(E) Average FS unit tuning curve, centered on and normalized to the BW (n = 23). Bars: 95% CI. 

 

(F) PSTH for the BW response of FS units (n = 23). Dots: 95% CI. 

 

(G) Distribution of FS unit  response onset  latencies. Top: stimulus waveform. Middle:  latencies 

for the BW (dashed lines are medians—15.3 ms for FS units where CW is BW; 20.7 ms where CW 

is  not  BW).  Bottom:  latencies  for  the  CW  (median:  16.2  ms).  Units  with  different  tuning 

properties are stacked within bars (see legends, inset). 

 

(H) Distribution of  FS unit  baseline  firing  rates  in  a  100‐ms pre‐stimulus window. Dashed  line: 

mean baseline FR (0.91 ± 1.09 Hz). 
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SUPPLEMENTAL  FIGURE  1:  Tuning  properties  of  regular‐spiking  units  under  minimal‐amplitude 

(0.5°) stimuli only. 

 

(A) Percentages of RS units (n = 86) best driven by the CW and by each of its eight surrounds. 

 

(B) Prevalence of eBW70 membership for the CW and eight surrounds, across all RS units. 

 

(C) Average RS unit tuning curve, with responses centered around each cell's BW and normalized 

to the BW mean evoked spikes. Bars: 95% CI. 

 

(D) Average tuning curve for RS units where the CW is the best whisker ("CW‐units"; n = 51/86 RS 

units). Bars: 95% CI.  

 

 

SUPPLEMENTAL  FIGURE  2:  BW  and  CW  tuning  scores  for  regular‐spiking  units  as  a  function  of 

mean BW‐evoked spikes per stimulus. 

 

 

SUPPLEMENTAL FIGURE 3:  Tuning properties of  regular‐spiking units  from upper  L2/3 and  from 

lower L2/3. 

 

Upper L2/3: 150–399 µm; n = 49 units. 

Lower L2/3: 400–650 µm; n = 53 units. 

 

(A) Percentages of RS units best driven by the CW and by each of  its eight surrounds,  in upper 

(left) and in lower (right) L2/3. 

 

(B)  Prevalence  of  eBW70 membership  for  the  CW  and  eight  surrounds,  across  RS  units  from 

upper (left) and lower (right) L2/3. 

 

(C) Average BW‐centered tuning curve for RS units from upper (left) and lower (right) L2/3. Bars: 

95% CI. 

 

(D) BW and CW tuning scores for all RS units as a function of recording depth. (CW tuning scores: 

n = 60 CW‐units, 30 SW/CW‐units, 12 SW‐units. BW tuning scores are shown only for those units 

with data available for at least five adjacent whiskers; n = 60 CW‐units, 24 SW/CW‐units, 10 SW‐

units.) 
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