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研究成果の概要（和文）：シナプス結合の伝達効率と配線構造の可塑性の両方を取り入れた細胞モデルを構築
し、構造可塑性が伝達効率の可塑性を助けて、推定パフォーマンスを向上させることを示唆した。樹状突起と細
胞体周辺へのシナプス入力との相互作用を記述する細胞モデルを構築し、複雑な迷路課題を学習する海馬モデル
を提案した。モデルは自発発火と樹状突起への場所情報の入力の相関を学習することで、経路を素早く学習す
る。大脳皮質の回路モデルを構築し、セルアセンブリの活性化パターンとUP-DOWN状態遷移の間の統計的関係を
明らかにした。樹状突起上の冗長なシナプス結合の分布により、大脳皮質ニューロンによる入力の推定が最適化
されることを示した。

研究成果の概要（英文）：We studied an inference task model to demonstrate that an adequate network 
structure naturally emerges from dual Hebbian learning for both synaptic weight plasticity and 
wiring plasticity. Especially in a sparsely connected network, wiring plasticity achieves reliable 
computation by enabling efficient information transmission. We constructed a cortical network model 
of UP-DOWN transitions to indicate the role of persistent UP states for the prolonged repetition of 
a selected set of cell assemblies during memory
consolidation. We proposed a network model of sequence learning which instantiates two synaptic 
pathways, one for proximal dendrite-somatic interactions to generate spontaneous sequences and the 
other for distal dendritic processing of extrinsic signals. The model performs robust one-shot 
learning of spatial memory. We showed that redundant synaptic connections between a neuron pair 
enable near-optimal learning by approximating a sample-based Bayesian filtering algorithm.

研究分野： 計算論的神経科学、ソフトコンピューティング
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
近年、行動中の動物からの神経集団の活動

を記録する計測技術や、神経活動を外部か

ら制御する技術が進歩し、神経回路活動と

行動の関連性に関する理解が急速に進んで

いる。その結果、行動関連の情報は神経集

団の発火によって表現されることがわかっ

てきた。一方で、神経細胞の樹状突起など

が学習や情報伝達の制御に於いて本質的に

重要な役割を果たすことが示唆される。し

かし樹状突起が回路計算で果たす役割に関

しては、未だ明らかにされていない。また

単一細胞における樹状突起情報処理を超え

た、樹状突起の神経回路計算への寄与につ

いては、計算論的モデルの研究も端緒につ

いたばかりである。海馬では神経回路活動

と記憶課題との関係性が比較的よく調べら

れており、計算論的に研究にとっては格好

の研究対象である。 

 
２．研究の目的 

脳は神経間の信号の伝達効率をシナプス可

塑性により調節することで、適切な応答を

学習すると考えられるが、最近の実験から、

脳は神経回路を一から学習によって作り変

えるわけではなく、予め備わる時系列構造

などを利用して、シナプス結合の調整を省

力化することで、外界の情報を素早く学習

することがわかってきた。一方、脳は数日

あるいは数週間かけて、回路の配線パター

ンをゆっくり変化させるが、このような構

造的シナプス可塑性の計算論的意味はよく

解っていない。本研究では、異なる時間尺

度をもつ神経メカニズムにより脳が柔軟か

つ頑健に情報表現する仕組みを、入力刺激

からの情報のサンプリングや、海馬の場所

記憶や大脳新皮質回路による意思決定や記

憶の固定化のプロセスを例に挙げて、理論

及び実験データの解析で明らかにする。と

くに記憶や感覚受容の過程において、神経

回路が生成する自発発火や樹状突起が記憶

の符号化に於いて果たす役割を明らかにす

る。 

３．研究の方法 

海馬 CA1 や海馬 CA3 の錐体細胞では、頂部

樹状突起へのシナプス入力と、細胞体周辺

あるいは基部樹状突起へのシナプス入力が

相互作用して、シナプスに可塑的変化が起

こることが知られている。この過程を考慮

した新しい神経細胞モデルを構築する。CA3

の錐体細胞に関する知見は少ないので、CA

１の細胞を参考に CA3 の神経回路の機能の

特殊性を加味しながら、モデルの生物学的

妥当性を検討する。得られたニューロン・

モデルを用いて神経回路を構築し、迷路課

題の学習を行わせて、シナプス可塑性の安

定性と速やかな迷路学習の両立を試みる。 

 記憶固定化のプロセスに於いては海馬の

リップル活動、前頭葉皮質の UP-DOWN 状態

遷移、視床神経回路のスピンドル発火が連

携して起こる。そこで数学的解析が可能な

神経細胞モデルを用いて、これらの活動の

記憶固定化に於ける計算論的役割を解明す

る。先ずは大脳皮質の神経回路モデルを構

築し、ノンレム睡眠時に見られる多様な UP

−DOWN 状態の統計的性質と、神経回路が情

報を表現するメカニズムの関連性の理解に

計算論にアプローチする。 

 伝達効率の可塑性とシナプスの構造的可

塑性を併せもつ神経細胞モデルを構築して、

シナプスの生成、消滅の過程を考慮するこ

とで、どのような計算論的利点が生じ得る

かを、理論的解析と数値計算で明らかにす

る。とくに回路に頼らず、シナプス結合の

樹状突起上の空間分布を利用して、単一細

胞で入力の推定を行うモデルを構築する。 

 2011 年に Dragoi と利根川は海馬の自発

発火、つまりプリプレイが場所細胞の学習



に関与していることを示唆する実験結果を

報告した。この自発活動は海馬 CA3 によっ

て生成されると考えられる。しかし 2015 年

に Foster 等のグループは、プレプレイ活動

の存在を否定する実験結果を発表した。更

にその翌年、Buzsaki らのグループは類似

の実験を行ない、プレプレイの場所記憶形

成への関与と、学習に依る新しい時系列発

火の生成の両方が存在することを明らかに

した。海馬 CA3 では樹状突起頂部に嗅内野

から感覚情報が入力され、リカレントなシ

ナプス結合は主に細胞体周辺に形成される。

そこで樹状突起により、リカレント結合が

生成する自発発火時系列と外部入力の時系

列が関連付けられることで、場所記憶が形

成されるという仮説を、計算論的モデルを

用いて提唱する。それにより記憶情報処理

における樹状突起の機能をモデル化する。 

 自由に走行できるラットに、十字迷路の

学習課題を行わせ、多電極記録を用いて海

馬活動をモニターしながら BMI 技術を用い

てフィードバック信号を送り、特定のリプ

レイ活動だけを強化する。十分長い時間こ

の環境下にラットを置いた後、再び迷路の

全空間を開放し、迷路先端部のラットの探

索行動の変化を解析して、リプレイ活動の

くり返し再現がラットの場所記憶や自発発

火をどのように修正するか調べる。 

 

４．研究成果 

シナプス可塑性による伝達効率の変化と、

シナプス結合の消滅と生成を含む構造可塑

性を、シナプスは入力のベイズ（確率的）

推定を学習するという仮説に基いてモデル

化した。遅い時間スケールで起こる構造可

塑性が、配線パターンを書き換えて入力の

事前分布を学習することで、早い時間スケ

ールで起こる伝達効率の可塑性の働きが改

善され、を助けて、推定パフォーマンスが

最適化されることを示唆した。外部環境と

脳は、感覚刺激と行動レスポンスを介して

常に相互に影響し合っているが、我々の結

果は外部環境が徐々に変化するような場合

に、シナプスの構造可塑性が重要な役割を

果たすことを意味する。この結果は

Frontiers in Neural Systems の特集号に

掲載された(Hiratani and Fukai, 2015)。

また Arjen van Ooyen and Markus 

Butz-Ostendorf らが編集した「The 

Rewiring Brain」の一章に招待され、出版

された(Hiratani and Fukai, 2016)。 

 海馬CA1や海馬CA3の錐体細胞において、

頂部樹状突起へのシナプス入力と細胞体周

辺へのシナプス入力との相互作用を記述す

る新しいモデルを構築した。この神経細胞

   

 
 
図 1：海馬の神経回路モデル（上）。ラッ
トの１次元軌道の往復運動（中）。正準相
関学習により形成された樹状突起と細胞
体の活動（下）。 



モデルは、頂部と基部のシナプス入力間で

正準相関解析が遂行する。ニューロン間の

リカレント結合の学習の安定性を担保する

ために、細胞体ではなく樹状突起間に相互

抑制が働くメカニズムを導入した。このモ

デルを用いて複雑な迷路課題の学習を行っ

た。モデルは細胞体周辺のリカレントなシ

ナプス入力が生成する自発発火と、頂部樹

状突起への場所情報の入力との相関を学習

することで、一往復する間に経路を素早く

学習することができる（Haga and Fukai, 

bioRxiv, doi://https:// 

doi.org/10.1101/165613）（図 1）。 

 記憶の長期固定化に関係する大脳皮質の

UP-DOWN 状態遷移の時間パターンは、皮質

の領域により統計性が異なる。大脳皮質の

非ランダムな結合を考慮して UP-DOWN 状態

遷移の回路メカニズムをモデル化し、この

統計性の違いの生物学的起源と機能的意味

を探った。その結果回路構造の詳細に依ら

ず、複数のセルアセンブリ（同期発火する

神経細胞集団）の活性化パターンが、単発

の UP 状態では同期的で、連続的な UP 状態

では非同期的なことを見出した(Fung and 

Fukai, under revision)。 

 大脳皮質の錐体細胞などではニューロン

ペア間に複数のシナプス結合が存在するこ

とが知られているが、その機能的意味はよ

くわかっていない。冗長なシナプス結合を

樹状突起上に分布させることで、ニューロ

ン発火と起外部入力との間の条件付き確率

の分布を表現できる。このことを用いると、

樹状突起上のシナプスの強さと位置（細胞

体からの距離）の両方の自由度を用いて、

入力のサンプリングと推定を最適に実装で

きることを神経細胞モデルに於いて証明し

た（Hiratani and Fukai, bioRxiv, doi: 

https://doi.org/ 10.1101/127407）（図 2）。 

 実験に関しては 2015 年度に国外のグル

ープから計画内容とほぼ合致する報告が為

され、計画の変更を余儀なくされた。2017

年度以降は迷路探索中のラットの脳梁膨大

後部皮質(Retrosplenial cortex)からプリ

プレイやリプレイなどの時系列発火を記録

することを試みているが、今後も継続して

データの蓄積が必要である。 
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図 2：A, ニューロン対間の複数のシナプス
結合を用いて最適推定を行うモデル。粒子
フィルターにより入力の分布を推定する。
B, 構造可塑性が働く場合には、働かない
場合に較べ、少数のシナプスで正確な推定
結果を得ることができる。 
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