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研究成果の概要（和文）：(1)心の理論検証の決め手となる誤信念の認知、(2)心の理論を用いた駆け引き、(3)
文字様記号の認知、という、ヒトで高度に発達した3つの認知機能がマカクザルでどこまで認められるかを行動
学的、電気生理学的解析により検証することを目的とした。その結果、(1)では内側前頭前野、(2)では背外側前
頭前野、(3)では下前頭回に、それぞれサルにおける誤信念の認知、他者との駆け引き、文字様記号の認知に関
わる神経回路メカニズムが存在することを示唆する知見が得られた。これらの結果から、ヒトとサルで相同の脳
回路を基盤とする認知能力が従来考えられていたより広範に認められる可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：We have asked whether neural correlates of social- and symbolic 
manipulation-like behaviors in non-human primates are homologous to those in humans. Behavioral 
experiments revealed that macaque monkeys implicitly attributed false beliefs to others, and also 
exhibited social interaction-like behavior and symbolic construction-like behaviors similar to those
 in humans. Electrophysiological, chemogenetic, and functional brain imaging experiments suggested 
that false belief attribution, social interactions, and symbolic construction were associated with 
neural activity in the medial, lateral, and inferior prefrontal cortex, respectively. At least 
several aspects of what has been believed to be uniquely human might have neural circuit foundations
 homologouls to those in humans. 

研究分野： 神経生理学

キーワード： 皮質脳波　言語　霊長類　心の理論

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
誤信念の認知、社会的相互作用、文字様記号の認知の能力が少なくとも部分的にマカクザルにも備わっており、
それぞれ内側前頭前野、背外側前頭前野、下前頭回の神経活動と関連することが明らかになった。これらの結果
は、従来ヒトに固有と信じられてきた高次機能の一部の下位機能が非ヒト霊長類にも備わっていることを示唆す
る。本研究により得られた知見は、ヒトの高次機能の起源を探求するうえで高い学術的意義を有するのみなら
ず、社会認知機能や言語機能の一部が障害される疾患の動物モデル開発のための基礎的発見という意味におい
て、臨床的・社会的な意義も大きい。

※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、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 

ヒトの脳機能を動物モデルで究明するためには、脳回路の種間相同性の担保が前提となる。マカクザルは脳研究で一

般的に用いられるモデル動物のうち脳の構造と機能がヒトに最も近い。研究分担者中原、研究代表者長谷川らも、過

去の研究（例として 1, 2）において、視覚認知や記憶等に関わるマカクザルの脳回路のヒトとの相同性の一端を明らか

にしてきた。 
1) Nakahara K, Hayashi T, Konishi S, Miyashita Y. Science 295, 1532-6, 2002 
2) Koyama M*, Hasegawa I*, Osada T, Adachi Y, Nakahara K, Miyashita Y. Neuron 41, 795-807, 2004 

しかし人類の知性を象徴する“心の理論”と言語は別格で、その下位機能についてすら他の動物種にどこまで備わって

いるか定説がなく(A),(B)、霊長類モデルによる脳科学研究に馴染まなかった。 
 心の理論とは、他者にも意図や欲望などの“心”があると推し量る能力を指す。健常なヒトの場合、心の理論は 4 歳齢

で獲得され、その検証の決め手は “他者の誤った信念（＝誤信念）を言い当てる能力”だとされてきた(C)。しかし近年、

自発眼球運動の解析により言語獲得前の 2 歳齢児(D)や大型類人猿(E)にも誤信念の潜在的理解が可能なことが示唆さ

れた。マカクザルには、自他の行動を同一視するミラーニューロン(F)や自他の行動を区別する神経活動(G),(H)は報告

されているものの、他者の誤信念の理解力は欠如すると信じられてきた(I)。本研究では、ヒト以外の霊長類に誤信念

の潜在的認知や文字様記号学習の能力が備わっているか、また見かけ上の行動の相似が認められたとして、それが収

斂進化の結果なのか、相同進化の結果なのか、つまりヒトと相同の脳回路の動作を基盤とするものであるか否か、と

いう重要な問題を問う。 
A) Hauser et al Science 2002   B) de Waal, Ferrari Trends Cogn Sci 2010   C) Wimmer, Perner Cognition 1983   D) Southgate et al Psychol 
Sci 2007 E) Krupenye et al Science 2016 F) Gallese et al Brain 1996 G) Haroush, Williams Cell 2015 H) Noritake et al Nat Neruosci 2018 I) 
Martin, Santos Trends Cogn Sci 2016 J) Ohashi et al Neuro2016 
 
２．研究の目的 

本研究の目的は、“心の理論”と“文字様記号の認知”という高次の認知機能におけ

るヒトとマカクザルの行動の相似が、脳回路の相同性に根差すかどうかを検証す

ることである。 
 
３．研究の方法 

本研究では、(1) 誤信念の潜在的認知、(2) 相手との駆け引き、(3) 文字/文字

様記号の認知、という 3 つの研究項目を設けた。 
各研究項目で、ヒトとマカクザルの認知行動と神経活動の種間相同性を検

証するために、マカクザルを対象とした行動実験と皮質脳波  (ECoG: 

Electrocorticography)法や微小電極法による電気生理実験、およびヒトを対象と

した行動実験と磁気共鳴画像法（fMRI）のアプローチを組合せて、組織的に

研究を進めた。以下に、項目ごとに研究実施方法の概要を述べる。 
 
(1) 誤信念の潜在的認知 
マカクザルの一種であるニホンザル Macaca fuscata の健常な個体に 3 種類の動画

を見せながら、乳児や類人猿の研究で実績のある予期的注視法（D,E）により、他

者の誤解にもとづく行動をサルが予期できるか

どうかの解析を、研究協力者川嵜を中心におこなった。このための準備として、図 1
に示すような動画を作成した。この動画例では、 

1 主役である黒服の男（黒服）は別の人物（白服）が 
ボールを左の箱にしまうのを目撃する。 

2 白服が黒服を追い払う。 
3 白服はボールを右の箱に移し、続いて 
4 外に持ち去る。 
5 黒服が再登場し場面が止まる。 

場面 5 でもし被験者が、「黒服は『ボールが左の箱の中にある』と誤解しているので、

左に手を伸ばすだろう」と予期するならば、被験者の視線は左の箱（Target）側に偏

ることが予想される。まず、このような予期による視線の偏りが健常なサルにみられ

るかどうかを行動学的に検証した。具体的には、図 1 の場面 5 で target 側と非 target

図 1 視線の動きか

ら誤信念
．．．

の認知を調
べるパラダイム 
 
<場面の説明> 
1 黒服の男（黒服）  
 は別の人物（白服） 
 がボールを左の箱 
 にしまうのを目撃。 
2 白服が黒服を追 
 い払う。 
3 白 服 は ボ ー ル を
右 
 に移し、続いて 
4 外に持ち去る。 
5 黒服が再登場し 
 場面が止まる。 
 
場面 5 で、黒服が
「ボールは左の箱の
中にある」という思い
込みに基づき左に手
を伸ばす、と被験者
が予期するならば被
験 者 の 視 線 は
Target 側に偏り、さ
もなければ視線の偏
りは生じないはずで
ある。 
Hayashi et al Cell 
Rep 2020 より改変 

図 2 ウイルスべ
クター注入部位
(上)と抗 hM4Di
受容体抗体によ
る 免 疫 染 色 像
(左:冠状切片)。
hM4Di 受容体は
主 に 前 頭 皮 質
9m 野 に 分 布
Hayashi et al 
Cell Rep 2020 よ
り 



側のどちらを最初に注視したか（First look） と、場面 5 で動画が静止している期間に target 側と非 target 側の関心領

域のどちらに視線が長く滞在したか（Differential looking time score (DLTS)）、という二つの指標により視線の偏りを評

価した。実験・解析は研究協力者川嵜らを中心に実施した。 
 ヒトを対象とした fMRI 等の脳機能イメージングでは、誤信念課題により最も再現性高く賦活する脳部位の１つと

して、内側前頭前野（9m 野）が知られている（Gallagher, Frith Trends Cogn Neurosci 2003）。そこで、次に、研究分担者

南本が実績を有する化学遺伝学の方法論（Nagai et al Nat Commun 2016, Eldridge et al Nat Neurosci 2016）を利用して、

9m 野の神経活動を抑制したときに、サルの誤信念認知能力が影響を受けるかを検証した。具体的には、レンチウィル

スのウィルスベクターを用いて抑制性 DREADDs（Designer Receptors exclusively activated by Designer Drugs）の hM4Di
受容体をサルの 9m 野に両側性に注入し（図 2）、リガンドの CNO（Clozapine N-oxide）を全身投与したときに、注入

部位の神経活動の変化を単一細胞活動記録法により確かめながら、誤信念の認知に関わる視線の偏りがどのように変

化するかを行動学的に検証した。 
 
(2) 相手との駆け引き 

誤信念の理解は、心の理論の能力を持つための必要条件だが

十分条件ではない。自分を騙したり助けたりする相手との社

会的相互作用においては、心の理論を柔軟に利用する能力が

求められる。研究協力者田中は、被験者が実験者や仮想的な

相手と合図を出し合う駆け引き課題を開発した（図 3 上）。こ

の課題で指示役は、左右の選択肢の何れが正解であるかにつ

いて選択役に合図を与える。合図を正直に出した方が得か、

不正直にした方が得かは、状況に依存する。協力条件では自

他の利害関係が一致し、選択役が正しく選んだ試行では両者

ともに報酬を得られ、逆に誤った選択をすると両者とも報酬

を得られない。競合条件では利害関係が相反し、正解を選ん

だ試行では選択役のみが、不正解を選

んだ試行では指示役のみが報酬を得ら

れる。被験者は指示役と選択役を交代

しながら、利害関係と相手の正直度という社会的要因がインタラクティブに変化する状況にお

いて、報酬を最大化するために最適な行動をとる必要がある。この課題をマカクザルに訓

練し、相同の課題（図 3 下）を用いたヒトの行動実験と、血中酸素濃度依存的（BOLD）fMRI
信号の計測もおこなった。これにより、社会的駆け引き行動における様々な認知プロセス

に関わる神経回路のはたらきを、行動実験、サル ECoG 実験、ヒト fMRI を組み合わせたア

プローチにより解明することを目指した。2 頭のサルの行動訓練をおこなった。また ECoG 多

点電極はパリレンを基材とする極間 2.5 mm の白金-金電極であり（図 4）を研究分担者鈴木が

田中と連携して開発し、研究分担者松尾がサルの外側前頭前野と内側前頭前野に顕微鏡下脳手

術で留置した。1 頭のサルの ECoG 多点記録を行い、データ解析を行った。 
 
(3) 文字様記号の認知 
ヒトの書字言語には、無意味な文字の恣意的組み合わせにより、意味を表す語

が形成されるという特徴が共通する（Saussure Cours de linguistique générale 
1916）。これを模して、単独では意味をなさない要素記号の組合せが物の意味を

表す二文字記号（バイグラム）の記号体系（図5）を開発した。2頭のニホンザル

を対象として、まず物体と記号間の連想関係を、研究代表者長谷川や研究分担者

中原、足立らが実績を有するオペラント学習の手続き（Hasegawa et al Science 
1998; Nakahara et al Nat Commun 2016; Miyamoto et al Science 2017）を踏襲して学

習させた。次に、画面に手がかり刺激として提示した物を表すバイグラムの構成

要素をサルに選択肢から順次選ぶよう教えた。最後に、画面に提示した物体を表すバイグラムを想起してその構成要

素の組合せを順に正しく選べるかどうかを行動学的に検証した。 
行動実験に引き続き、サルの前頭皮質から多点記録するための微小皮質脳波電極を鈴木が開発し、松尾が顕微鏡下

の手術で留置し、研究分担者飯島と研究協力者劉が、慢性記録実験とデータ解析を実施し、課題に特異的な神経活動

がみられるかどうかを電気生理学的に検証した。 
 

図 5 無意味な要素“文字”の組合せが物の
意味を表す“語”を形成するような二文字

語記号（バイグラム）の体系 

図 3 協力的・競合的な状況において正直度を活動依存的に変化させる相手
との駆け引きをおこなうサル（上）とヒト（下）の行動課題のスキーム 

図 4 外側前頭前野（上）と内
側前頭前野（下）に留置した微
小皮質脳波 µECoG 多点電極 



４．研究成果 
 
(1) 誤信念の認知 
First look と DLTS という 2 つの指標によって、健常なサルが「登場人物が誤信念に従っ

て行動することを自発的に予期する」ような方向に視線の有意な偏りを呈することが明

らかになった（図 6）。この視線の偏りは、サルが常に同じ側を見るとか、最後にボールが

あった側を見る等の単純な戦略だけでは説明がつかなかった。 
抑制性 DREADDs の hM4Di 受容体をマカクザル内側前頭皮質 9m 野にレンチウィルスベ

クターにより導入後、リガンドの CNO を全身投与して 9m 野への神経入力を遮断すると、

上述の視線の偏りが消失した。つまり誤信念の理解ができなくなることが明らかになった。

動く標的や、隠れている標的を眼で追う能力は保たれたため、9m 野の化学遺伝学的抑制の効果は、単なる視覚/運動/
記憶の異常としては説明できなかった。hM4Di(+)CNO(+)の実験群と、hM4Di(–)CNO(+)および hM4Di(+)CNO(–)の対照

群の間には何れも有意な差があった。これらの結果を論文報告した（Hayashi et al Cell Rep 2020）。 
さらに 9m 野にレンチウィルス DREADD ベクターを注入し逆行性に導入された hM4Di 受容体が発現している投射

元神経細胞の脳内分布を PET イメージングで可視化した。その結果、前頭前野前方部（Area 12m）、頭頂連合野（Area 
7op）、島（Area Ia/Id）や聴覚連合野（Area CM)など連合野、視覚野(V1)や運動野(Area PM)等の広域から皮質–皮質間の

投射を見出した（Kawasaki et al unpublished data）。また、組織学的検証では抗 hM4Di 受容体抗体による免疫組織化学

反応が安定しなかったため、新たに免疫組織学的に受容体発現の同定を可能とするレポーター分子の HA タグを共発

現するウィルスベクターを作成し、注入実験を行なった。今後も、組織学的な確認と PET による検証を進める必要性

が明らかになった。 
 
(2) 相手との駆け引き 
 社会的関係性が変化するインタラクティブなカ

ードゲーム課題を用いた fMRI 実験におけるヒト

被験者の行動は、他者の行動をシミュレートする

要素を含む行動モデルで最もよく説明できた。こ

のことから、ヒト被験者は相手の行動をシミュレ

ートしたうえで、社会的関係性に応じて自身の行

動を選択していることが示唆された。さらに、こ

の課題中の BOLD 信号を解析したところ、他者行動のシミュレーションに関連する脳活動が MPFC と SMA で観察さ

れた。一方、被験者自身の行動と相関を持つ脳活動は SPL、IFJ と FEF で観察された。また、被験者が相手を出し抜か

なければならない条件において、広範囲な脳の活性化が観察された（図 7）。これらの結果から、脳内他者シミュレー

ションを利用した適応的行動選択には上記のような脳領域の相互作用が重要であることが明らかになった。これらヒ

ト行動実験と fMRI の結果を学会発表した（Zhao et al FENS 2022; Tanaka et al Neuro2023）。 
また、サルを被検体とする、社会的関係性が変化するインタラクティブな駆け引き課題において、課題中のサルの

行動はサル自身の行動と相手の行動についての強化学習結果を組み合わせる行動モデルで説明することができた。こ

のことから、サルは相手の行動をシミュレートしながら課題を行っていることが示唆された。さらに、相手の種類（ヒ

トかコンピュータか）や性格（行動の切り替え頻度）によって、

行動モデルのパラメータが変化していたことから、サルは相

手に合わせて自身の行動を切り替えることが示唆された。ま

た、課題中の神経活動を、サルの前頭前野外側部と内側部にイ

ンプラントした ECoG 電極を用いて記録した（図 8）ところ、

課題条件に関する情報が前頭前野の広範囲に存在しているこ

とが明らかとなった（Tanaka et al unpublished data）。今後、ヒ

トとの相同性について解析を進める予定である。駆け引き課

題における微小 ECoG 記録実験の予備実験として、前頭前野

の広域から多点電気記録して得られた結果を解析し、脳部位

間の連絡性を調べたり、機能結合のハブを同定したりする手

法を開発し、論文発表した（Tanigawa et al Cell Rep 2022; Zhou et al Cell Rep 2023）。 
 
 
 

図 6 他者の誤信念に基づく行動を
潜在的に予期する方向へのサルの

視線（first look）の偏り 

図 7 駆け引き課題において、他者行動のシミュレーション（左）、行動選択（中）、相手を
出し抜かなければならない条件（右）におけるヒト fMRI の賦活部位 

図 6 他者の誤信念に基づく行動を
潜在的に予期する方向へのサルの

視線（first look）の偏り 
図 8 駆け引き課題における多点 ECoG データの例。いて、他者行動のシミ
ュレーション（左）、行動選択（中）、相手を出し抜かなければならない条
件（右）における fMRI の賦活部位 

 



(3) 文字様記号の認知 
2頭のニホンザルを対象として、まず物体と記号間の連想をobject-bigram 

association (OBA)課題によりオペラント学習させ、次に、画面に手がかりと

して視覚提示した物を表すバイグラムの構成要素をサルに選択肢から順

次選ぶ二文字語構成（bigram construction (BC) ）課題により学習させると、

サルは、画面に提示した物体を表すバイグラムを想起してその構成要素の

組合せを選ぶsymbolic bigram construction (SBC)課題を1試行目から正答出

来ることが行動実験により明らかになった（図9）。BC課題とSBC課題では、

サルが要素のペアのうちどちらを先に選ぶかの順番を自発的に固定化し、

維持することが明らかになった。これら行動実験の結果を論文報告した

（Liu et al Sci Rep 2022）。 
行動実験に引き続き実施した皮質脳波多点記録実験では、SBC 課題中に、

ヒトの運動性言語野の細胞構築学的相同部位の一つである下前頭回 45 野

に持続的な低周波帯域の同期的神経活動が認められた。この同期的活動は

SBC 課題に特異的であり、手がかりとなる視覚刺激の呈示終了後の遅延期

間に、特に課題選択性が高かった。次に 45 野と背外側前頭前野 46 野の部

位間の位相の関係を inter-site phase clustering（van Driel et al J Neurosci 
Methods 2015）を指標として定量化した。その結果、45 野と 46 野

の電場電位には逆相関が認められたが、この逆

相の関係は特に SBC 課題遂行時に高かった（図

10, Liu et al unpublished data）。 

同様の知見、すなわち 45 野と 46 野の間で位相

が逆転する関係は、松尾・飯島らが進めてきた、て

んかん外科におけるヒト ECoG マッピングの解析

によっても得られつつあり、ヒト言語野の相同部

位においてサルと相同の電気生理学的特徴がある

ことを示す知見が集まってきた。 
 

図 9 ニホンザルにおける二文字語様記号バイグラムの組み立て能力 
物体と記号間の連想関係をオペラント学習させ（OBA 課題: a）、バイグラムの構成要素の組み合
わせを選択肢から選ぶ学習をさせる（BC 課題: b）と、サルは画面に提示した物体を表すバイグラ
ムを想起してその構成要素の組合せを選ぶ課題（SBC 課題: c）をサルは最初の試行からチャンスレ
ベルより有意に高い成績で正解できた（d）。Liu et al Sci Rep 2022 より抜粋 

図 10 サル 45 野における SBC 課題遂行時のパワーの増強 
SBC 課題において、手がかり刺激の物体呈示期間（0～300 ms）の終わった遅延期間中
に、45 野で低周波のパワーが増強した（2 箇所の白矢印）Liu et al unpublished data 
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Representation.

The neural mechanisms of adaptive behavior selection using simulated others in the brain under multiple social contexts
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