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研究成果の概要（和文）：本研究は、外界の認知や行動制御に不可欠な時間情報処理の神経基盤を、神経細胞活
動レベルで解明することを目的とした。視覚刺激の時間知覚と運動待機中の時間生成との二つの時間計測過程を
含む行動課題を開発し、課題遂行中のサルの前頭連合野の神経細胞活動を記録した。その結果、異なる神経細胞
群が、それぞれ視覚刺激の呈示期間と運動待機期間とに、時間計測に関連する活動を呈することを見出した。こ
の結果は、時間知覚と時間生成とで異なる神経機構が関わることを示唆する。

研究成果の概要（英文）：Interval timing is vitally important in sensory perception and motor 
control. In the research on interval timing, it has not been clarified whether duration perception 
and interval generation share a common neuronal mechanism. To investigate the possible shared 
neuronal mechanism, neuronal activity was recorded from monkey prefrontal cortex (PFC) during the 
task in which subjects estimated durations of a visual stimulus and produced intervals indicated by 
the duration of the visual stimulus in motor preparation. A group of PFC neurons exhibited 
timing-related activity during the stimulus presentation period when the subjects measured and 
judged stimulus duration. Another group of neurons showed build-up activity during the movement 
retention period when the subjects produced an interval for the movement start. These results 
suggest that different neuronal mechanisms might work for the duration perception of visual stimulus
 and for the interval generation in motor preparation in PFC.

研究分野：脳科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究成果は、まず、時間情報の脳内処理機構の解明に寄与する。時間情報処理機構は、未だ神経科学分野の教
科書にも明示的に記載されておらず、極めて有意義な知見である。さらに、薬物投与などにより主観的な時間を
操作し、そのときの課題関連活動の変化を調べることで、主観的な時間を生成する神経機構の解明へと発展させ
ることができる。また、注意欠陥多動障害や統合失調症など、時間情報処理の異常が行動障害の基盤をなす、と
考えられている精神神経疾患のシステム脳科学的な病態解明に役立つ。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
外界の認知や行動制御など、我々の日常活動に、高次脳における時間情報の処理は欠かすこと
ができない。また、パーキンソン病や統合失調症、注意欠陥多動障害などのヒトの精神神経疾患
においても、時間認知や時限的な動作遂行の障害が認められ、時間情報処理の異常が上記疾患の
行動障害の基盤をなすことが提唱されている（Allman & Meck 2012）。これまでのヒトの神経心
理実験や脳機能イメージング研究などにより、大脳皮質前頭連合野や内側運動前野、頭頂連合野、
大脳基底核、小脳などが、時間情報処理に関与していることが明らかにされてきた。しかし、時
間の計測機構や時間情報の符号化様式などを含めて、これらの領域における時間情報処理のし
くみの詳細については、未だ十分には解明されていない。 
これまでの神経細胞活動レベルの研究で、秒単位の時間間隔の生成時に、時間の経過に伴って
漸増する活動が報告されている。たとえば、頭頂連合野では、手がかり刺激で呈示された時間だ
け待機した後に急速眼球運動を行う課題で、待機期間中に運動開始のタイミングに向けて漸増
する活動が見られた（Leon & Shadlen 2003）。また、内側運動前野でも、指示された時間だけ待
機した後に上肢運動を行う課題で、待機期間中に運動開始のタイミングに向けて漸増する活動
が見られた（Mita et al. 2009）。このような漸増活動は、適切なタイミングで運動を開始する
ための時間計測、すなわち内的に時間を生成していくことに関わると考えられている。 
一方、我々の研究では、時間認知に関わる神経基盤を解明する目的で、視覚刺激の時間弁別課
題を開発し、課題遂行中のサルの前頭連合野や線条体から神経細胞活動を記録し解析した。課題
では、呈示時間の異なる赤と青の視覚刺激を、１秒間の遅延期間をはさんで連続して呈示し、そ
れに続く２回目の遅延期間後に、長く呈示された色の視覚刺激を選択させた。刺激呈示時間は
200〜1600ms とした。前頭連合野から、時間情報処理に関わる２種類の神経細胞活動を見出した
(Oshio et al. 2006, 2008)。一つは、視覚刺激呈示後の１回目と２回目の遅延期間に、直前に
呈示された刺激の呈示時間を、長短で、二値的に表現する活動である。１回目の遅延期間の活動
は、動物が自律的に設定した基準時間に比した長短を表現する活動と推測できた。２回目の遅延
期間の活動は、1番目に比した 2番目の刺激の呈示時間の長短を表現する活動、すなわち、どち
らの刺激が長く呈示されたか、の判別を表現する活動と考えられた。もう一種類の活動は、１番
目の視覚刺激の呈示開始後に、刺激呈示時間によらず、呈示開始から一定時間後に一過性に発射
する活動である。この活動を用いて視覚刺激をフィルタリングすることで、刺激呈示時間の推定
や長短の判別が可能と考えられた(Oshio et al. 2008)。さらに、遅延期間に見出された 2種類
の神経細胞活動は、線条体においても見出されている（Chiba et al. 2015a）。 
さらに、我々は、視覚刺激の呈示時間を三分類する課題を開発し、課題遂行中のサルの前頭連
合野から神経細胞活動を記録し解析した。課題では、視覚刺激を 800〜4000ms 間呈示し、呈示後
に、視覚刺激の呈示時間を長、中、短に分類させた。前頭連合野では、時間弁別課題の遂行時と
同様に、視覚刺激の呈示開始後、呈示開始から一定時間後に一過性に発射する神経細胞活動が見
られた（Chiba et al. 2015b）。細胞集団でみると、この一過性活動の反応潜時が 1000-3000ms
の間に数ピーク有して分布し、これらの活動を用いて視覚刺激をフィルタリングすることで、刺
激呈示時間の推定や長・中・短の分類が可能と考えられた。 
このように、我々の研究では、時間認知に関わる視覚刺激の時間計測過程で、視覚刺激の呈示
開始から一定時間後に一過性に発射する神経細胞活動が認められた。この活動を利用して視覚
刺激をフィルタリングすることで、呈示時間を推定していると考えられた。一方、これまでの報
告では、運動制御に関わる運動待機期間の時間生成過程において、運動待機期間中に運動開始の
タイミングに向けて漸増する神経細胞活動が認められている。この一定レベルに向けて増加し
ていく活動により、内的に時間を生成していると考えられている。このような二つの時間計測機
構、フィルタリング機構と漸増活動機構が、どのように機能分担、あるいは機能連関しているの
か、は明確ではない。すなわち、時間認知と運動制御という時間計測が必要とされる状況の違い
が異なる神経機構を働かせているのか、前頭連合野と内側運動前野という領域の違いにより異
なる神経機構が働いているのか、同一の神経基盤は異なる二つの神経機構を活性化できるのか、
などの問題点が浮かび、本研究を着想するに至った。 
 
２．研究の目的 
外界の認知や行動制御に不可欠な、時間情報処理に関わる神経基盤を、神経細胞活動レベルで
解明することを目的として研究を進めている。本研究では、特に、我々が見出した時間認知にお
ける時間計測過程で機能するフィルタリング機構と、他者の報告にある運動制御における時間
生成過程で機能する漸増活動機構との、機能連関や機能分担について、前頭連合野の神経細胞活
動の解析により検討することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
視覚刺激の時間知覚と運動待機中の時間生成の、双方の時間計測過程を 1試行に含有する課題
を開発して、課題遂行中のニホンザルの大脳皮質前頭連合野の単一神経細胞活動を記録し解析
した。課題遂行のため、動物の眼前に、視覚刺激呈示用のモニターと、モニター下に押しボタン
を上下に２個配置したパネルを配備した。この課題では、動物が下のボタンを押すと試行が開始
し、まずモニター中央に白い小スポットが 1 秒間呈示される。その後モニター中央に緑の四角
(C1)が異なる持続時間で呈示された。続く 1 秒間の遅延期間中には再び白い小スポットがモニ



ター中央に呈示され、続いてモニターの中央に赤の四角が呈示された(C2)。この C2 の呈示開始
から C1 の呈示時間に基づいて定められる待機期間が経過した後に、下のボタンを放して上のボ
タンを押すと正しい試行となる。C1呈示時間は、0.8 秒，1.6 秒，3.2 秒のいずれかとし、それ
ぞれで正試行となる運動待機時間を、感覚刺激の弁別に関する Weber 比も考慮して、3.2〜4.8
秒、1.6〜3.2 秒、0.8〜1.6 秒と設定した。正試行では、報酬としてジュース 1滴を与えた。こ
の課題では、視覚刺激 C1の呈示時間の計測と、C2 呈示開始後の運動待機期に、C1 呈示時間に基
づいた時間の生成が要求される。この課題の制御には、TEMPO system を用いた。 
 課題の制御システムを整備後、課題を遂行できるように２頭のニホンザルを訓練した。訓練に
より動物が高い正答率で安定して課題を遂行できるようになった後、神経細胞活動の記録実験
を開始した。主な記録領域は、大脳皮質前頭連合野の主溝の背側部と腹側部とした。電極からの
信号は、増幅して、いったんハードディスクに保存し、単一神経細胞からのスパイクの検出、お
よびそれ以降の解析はオフラインで行った。記録実験と平行して、神経細胞活動の解析を進めた。
解析では、保存したデータから単一神経細胞活動を検出した後に、まず課題関連活動の解析、特
に時間計測期間中の一過性活動や漸増活動の有無に着目して解析を進めた。その結果に基づい
て、同一の神経細胞集団が、視覚刺激の時間知覚と運動待機中の時間生成の双方に関わるのか、
あるいはフィルタリング機構と漸増活動機構は、時間知覚と時間生成とで使い分けられている
のか、などの問題を検討した。 
 
４．研究成果 
訓練により、２頭の動物は80%以上の正答率で課題を遂行できるようになった。C2呈示開始後
から運動開始までの運動待機時間は、C1呈示時間が3.2秒のときには1.0〜1.2秒に中央値があ
り、C1呈示時間が1.6秒、0.8秒のときには、それぞれ中央値が2.6〜2.8秒、3.4〜3.6秒であっ
た。図１は、典型的な1セッションの運動待機時間の分布を、C1呈示時間毎に示す。C1に応じて
運動待機時間の中央値が異なることに加えて、運動待機時間の分布様式も異なることから、動
物がC1呈示時間の短・中・長に対応した運動待機時間を、それぞれC2提示開始から生成してい
ることが示唆される。 
 

図１．各 C1 呈示時間における運動待機時間の分布 
 
 
大脳皮質前頭連合野から、297 個の単一神経細胞活動を無作為に記録し、課題との関連を解析
した。C1 呈示期間、C1 に続く遅延期間、C2 呈示期間（運動待機期間）に、それぞれ 10 個、20
個、65 個の神経細胞から時間計測に関連する活動が見出された。C1 呈示期間では、呈示開始か
ら一定時間後に一過性に発射する活動と、呈示の途中から終了に向けて漸増する活動が見出さ
れた。図 2に漸増する神経細胞活動の 1例を示す。この神経細胞は、長い C1呈示期間の後半か
ら終了にかけて漸増する活動を示した。この活動は、C1 呈示時間の計測と「長い」の分類に関
連すると考えられる。遅延期間には、直前に呈示された C1 呈示時間の短・中・長に応じて、選
択的に、一過性に発射する活動が見出された。呈示時間の分類結果の表象、さらにその記憶に関
連する活動と考えられる。運動待機期間には、待機期間の終了に向けて漸増する活動が見出され
た。図３にその 1例を示す。この神経細胞は、長・中・短の運動待機期間に、それぞれ異なる傾
斜で、期間の終了に向けて漸増する活動を示した。また、実際の運動開始直前には増加活動は消
失していた。運動の開始そのものに関連するのではなく、運動待機中の長・中・短それぞれの時
間生成に関連すると考えられた。 
上述したC1呈示期間、遅延期間、及び運動待機期間の活動は、それぞれ異なる神経細胞で見出
された。このような結果は、前頭連合野の異なる細胞群が、それぞれ視覚刺激の時間知覚と運
動待機中の時間生成とに関与することを示唆する。 
 
 
 
 
 



  
図２．視覚刺激の呈示時間計測中の神経細胞活動 
 
 
 
 
 
 
      図３．運動待機期間中の神経細胞活動 
 
 
本研究成果は、まず、今後の高次脳内での時間情報処理機構の解明に寄与する。時間情報処理
機構は、未だ神経科学分野の大冊の教科書にも明示的に記載されておらず、極めて有意義な知
見である。さらに、視覚刺激の呈示法や薬物投与などにより主観的な時間を操作することがで
き、主観的な時間が変化したときに上述した課題関連活動がどう変化するかを調べることで、
主観的な時間を生成する神経機構の解明へと発展させることができる。また、注意欠陥多動障
害や統合失調症など、時間情報処理の異常が行動障害の基盤をなす、と考えられている精神神
経疾患のシステム脳科学的な病態解明とその治療戦略の開発に役立つ。 
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