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研究成果の概要（和文）：我々は、先行研究にて知覚運動学習中に前部線条体と後部線条体が関与することを見
出した。本研究では、薬理学的実験により、小動物脳機能イメージング法により特定した前部・後部線条体と知
覚運動に対する学習機能の間に因果関係があることを明らかにした。更に、大規模神経活動記録法を用いて学習
中における線条体2領域の情報処理の違いを調べ、前部線条体では行動結果を表象するニューロンタイプが多く
存在し、後部線条体では刺激－反応応答に関わる情報を持つニューロンタイプの割合が学習に応じて増加するこ
とを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：In our previous study, we showed that anterior and posterior striatal 
regions are involved during sensorimotor learning. In this study, we used pharmacological 
experiments to identify the causal relationship between the anterior/posterior regions which was 
previously identified by the small animal neuroimaging techniques and the function for sensorimotor 
learning. In addition, we used multi-unit recordings to examine differences in information 
processing between the two striatal regions during the learning. We found that the anterior striatum
 has more neuron types that represent behavioral outcomes, whereas the posterior striatum has a 
greater proportion of neuron types with information related to stimulus-response responses.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
先行研究では、線条体の前方部における可塑性が知覚運動学習において重要な役割を果たしていると考えられて
きた。一方、本研究では、線条体の前部と後部が知覚運動学習の異なる学習段階において機能することが重要で
あることを新たに発見した。この成果は、大脳基底核における学習メカニズムの更なる理解に貢献する。

※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、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 

球技スポーツの熟達には、知覚情報を手掛かりに適切な行動を選択し、目的に合う動作を実行
する能力が必要不可欠である。しかしながら、運動技能の獲得能力には個人差があり、場合によ
っては獲得自体が困難な場合もある。この学習困難性は、運動に対する動機づけを低下させ、結
果的に運動嫌いをつくる原因の一つになると考えられている。この問題を根本的に解決するた
めには、新規のトレーニング法や言語教示法など様々な運動学習指導法の開発だけでなく、学習
困難性の原因となる神経生理学的メカニズムの解明を目指す基礎研究の推進が急務である。 
 我々は、これまで小動物脳機能イメージング法を用いた新規の実験系の確立に従事し、“感覚
情報をもとにした適切な行動の選択・実行を学習(知覚運動学習)する際の大脳基底核・線条体に
て生じる神経可塑性”について研究を進めてきた。その中で、ラットが音情報をもとに適切な行
動選択を獲得する課題において、線条体前部（aDLS）の神経活動が学習初期に増加し、後部（pVLS）
の活動が学習後期に増加することを発見した。この結果から我々は、線条体と運動学習に関する
多くの先行研究にて支持される“線条体の前方部に位置する機能的な神経回路の変化が学習に重
要である”という仮説とは異なり、線条体の前部・後部が、それぞれ異なる学習段階において機
能することが知覚運動学習の達成に必要であるという独自の仮説を提案するに至った。本研究
では、前述の仮説を実証するために、小動物脳機能イメージング研究により発見した線条体の
前・後部領域を対象とした薬理学的破壊実験および大規模神経活動記録実験を行った。 
 
２．研究の目的 

本研究では、小動物脳機能イメージング法により特定した aDLS および pVLS と知覚運動に
おける学習機能の因果関係を明らかにする。更に、電気生理学的手法を用いて、知覚運動学習中
における線条体 2 領域の情報処理の違いについて検討する。 
 
3．研究の方法 
薬理学的破壊実験による線条体前部・後部と学習機能における因果関係の検討 

実験は野生型ラット（Long-Evans rats）を用いた。また、行動課題は聴覚弁別課題を用いた。
aDLSあるいはpVLSの慢性的破壊にはイボテン酸を用いた。具体的には、実験開始1週間前にイ
ボテン酸溶液を線条体に微量注入し、神経細胞を破壊した。その後、ラットが手術より回復した
ことを確認した後に行動実験を開始し、学習行動（学習速度、行動パターン）に対する影響を調
べた。実験終了後、免疫組織化学法（NeuN染色）により破壊部位を同定した。 
 
大規模神経活動記録法を用いた線条体前部・後部における情報処理機構の解明 

実験は野生型ラット（Long-Evans rats）を用いた。また、行動課題は聴覚弁別課題を用いた。
神経活動記録は、Neuronexas 社のシリコンプローブ（Buzaki 64spL）を用いて実施した。具体
的には、聴覚弁別課題の訓練開始 1 週間前に左半球の aDLS および pVLS にシリコンプローブ
を設置した。ラットが手術より回復したことを確認した後に、記録実験を開始した。実験終了後、
免疫組織化学法（DAPI および TH 染色）により記録部位を正確に同定した。神経活動は、Kilosort、
Phy、KlusterKwik を用いて検出し、行動課題中の神経応答の解析を行った。 
 
 



４．研究成果 
小動物脳機能イメージングにより同定した線条体の活動変化が、実際に知覚運動学習に関与

しているかどうかを調べるため、ラットの aDLS あるいは pVLS にイボテン酸（IBO）またはコ
ントロール（PBS）溶液を注射し、行動試験を実施した。聴覚弁別課題開始前に実施した単一レ
バー押しの回数は、aDLS および pVLS への PBS 投与群と IBO 投与群の間で差は認められなか
った。一方で、弁別学習では aDLS および pVLS への IBO 注入群において、PBS 注入群よりも
正答率の上昇が遅延することが明かとなった。また、aDLS 破壊群では弁別学習課題中の反応時
間は変化しなかったが、pVLS 破壊群では慢性的な反応時間の遅延が生じた。一方で、オミッシ
ョン率や反応バイアスは、破壊群と対照群との間で同様であった。これらの結果は、聴覚識別学
習の獲得には aDLS と pVLS が必要であることを示している。 

知覚運動課題中の線条体領域における情報処理機能に関して、マルチユニット記録法を用い
て調べた。4 日間レバー押し課題を行った後、14 日間の聴覚弁別課題を行った。我々は、トレー
ニング期間中の正答率変化にシグモイド関数をフィッティングし、初期、中期、後期に対応する
3 つのグループに分類した（2～3 sessions / group）。グループ化された各学習段階の成功率は、
初期、中期、後期でそれぞれ 52.7 ± 0.8 %、 61.6 ± 0.7 %、 86.1 ± 1.6 %（Mean ± S.E.M.）
と有意に増加した。一方で、反応時間、オミッション率、反応バイアスは学習段階の間で変化し
なかった。行動実験後に電極位置を確認し、記録部位が aDLS または pVLS 内に局在することを
確認した。本実験では、aDLS と pVLS から、それぞれ 1,062 個と 423 個のニューロンを記録し
た。また、本研究では線条体において主要なニューロンである中型有棘細胞（Medium spiny 
neuron (MSN)、aDLS と pVLS についてそれぞれ 1,019 と 387 ニューロン）に関して解析を行
った。記録した MSNs の平均発火率は aDLS と pVLS において差は認められなかった。本実験
では、まず聴覚弁別課題中に生じる行動を音とレバー押しの組み合によって 4 種類の試行に分
類し、スパイクデータの解析を行った（(1)高頻度音/右レバー押し(HR)と低頻度音/左レバー押
し(LL)が正解、(3)低頻度音/右レバー押し(LR)と高頻度音/左レバー押し(HL)が誤答）。その後、
課題に関連するニューロンを同定するために、ベースライン発火頻度と聴覚刺激呈示、レバー押
し、報酬呈示タイミング周辺の発火頻度を比較した。本実験では HR トライアルにおける課題関
連ニューロンを中心に解析を実施した。 

その結果、aDLS の報酬提示のタイミングにて発火頻度を上昇させるタイプのニューロンは、
右レバー押しに対する行動の結果（正解、不正解）に応じて神経活動を変化させることが明かと
なった。また、このニューロンは左レバーを押す際には発火頻度の変化を示さなかった。一方で、
pVLS の報酬提示のタイミングにて発火頻度を上昇させるタイプのニューロンは、行動の結果
（正解、不正解）に応じた神経活動変化を示さなかった。更に、aDLS の行動結果を示すニュー
ロンの数は学習の進行に伴い減少した。次に音刺激とレバー押しの周辺で発火頻度が上昇する
タイプのニューロンに関して調べたところ、pVLS において発火頻度が増加するニューロンが多
く検出されることが明らかとなった。この発火パターンは、先行研究の結果を踏まえると、刺激
－反応応答に関与していると考えられる。また、この活動と同様のパターンを示すニューロンは、
aDLS からは検出されなかった。更に、pVLS における音刺激とレバー押しの周辺で発火頻度が
上昇するタイプのニューロンは、学習進行に応じて細胞数が増加することが明かとなった。これ
らの結果は、聴覚弁別行動の獲得時に aDLS と pVLS が異なる役割を担っていることを示唆し
ている。 

 本研究では、薬理学的破壊実験により aDLS および pVLS が知覚運動の学習に必須である
ことを明らかにした。更に、電気生理学的実験により、aDLS と pVLS が知覚運動学習の過程で



異なる情報処理を行っていることを明らかにした。今後は、本実験にて特定した課題に関連する
神経活動が、どのように知覚運動学習に貢献するか解明をする予定である。 
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