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研究成果の概要（和文）：過去の経験に基づいて自発的に左右前肢のどちらか一方を動かす神経基盤の解明に取
り組んだ。独自開発したラットの左右前肢による行動実験系・多細胞同時発火記録・光遺伝学を組み合わせるこ
とで、海馬－嗅内皮質回路の細胞は学習の進行に伴って前肢の運動発現が報酬の獲得もたらすという行動-結果
の随伴性を示す機能的活動を獲得していくことを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：We recorded spiking activities of neurons in the hippocampal-entorhinal 
circuit with an optogenetic-assisted cell-type identification method while head-fixed rats performed
 our original left-right pedal releasing task. The combination of these contemporary techniques 
revealed that hippocampal and entorhinal neurons developed action-outcome contingency after 
learning.

研究分野：神経科学
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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、運動野から筋肉へと運動信号が送られることで左右の手を緻密に制御していることを解明してき
たが、本研究では、内発的動機づけにより左右どちらの手を動かすのかを決定する神経メカニズムの解明に取り
組んだ。運動野の細胞が学習初期から「手を動かす」という機能的活動を示した一方で、報酬を獲得するため
に、「どちらの手を動かすのか」という内発的な情報を海馬・嗅内野の細胞が学習の進行に伴って表現すること
を明らかにした。この成果は、私たちが過去の経験に基づき未来の選択を判断する脳の仕組みの理解を一歩進め
るものである。

※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 
 
左右の手を協調的に使うことは日常生活では欠かせないが、左右前肢の運動計画・実行の神経

基盤の全容は未解明のままである。霊長類の先行研究により、一次運動野や高次運動野の独立・

協調運動における役割が異なることが知られている。例えば、運動前野や補足運動野の神経細胞

は両側性に（対側・同側ともに）前肢の運動を表現する一方、大脳皮質の最終出力の場である一

次運動野の神経細胞は対側の情報表現を行う。また、高次運動野を傷害したサルでは協調運動が

実行できなくなることから、高次運動野が協調運動に重要な役割を果たしていることが示唆さ

れてきたが、各運動野内の種々の神経細胞、また、複数の運動野同士がどのように相互作用し、

独立・協調運動を制御しているのかは未解明のままである。この点を明らかにするためには、神

経回路・細胞の種類を同定、さらには、その神経活動を操作可能である最先端技術（遺伝子改変

動物・光遺伝学・化学遺伝学など）を利用できるげっ歯類による研究が最適であるが、これまで

げっ歯類の前肢左右の独立・協調運動について研究されてこなかった。その主な理由としては、

げっ歯類の多くの研究は自由行動下で行われてきたため、左右前肢の動きを独立して観察・制御

することが難しく、独立・協調運動を定量的に解析することが困難であったためである。そこで

本研究に先立ち、げっ歯類において前肢の独立運動を定量的に解析可能な行動実験装置を開発

し、神経活動記録に光遺伝学の技術を導入することで、独立運動の制御機構を脳からの最終出力

の場である一次運動野やより高度な処理を実行する高次運動野で解明してきた（Soma et al., J 

Neurosci, 2017; Soma et al., J Neurosci, 2019）。 
 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究では、運動野から筋肉への実際の運動コマンドの出力に関する情報処理の上位に位

置している、「どのような運動をするのか」、「どちらの手を動かすのか」という運動計画に関与

する情報処理の解明に取り組んだ。特に本研究では、内発的動機づけによる運動の意思決定に着

目し、過去の報酬獲得の経験に基づいて自発的に左右前肢のどちらか一方を動かす場合の神経

基盤の解明を目指した。 
 
 
 
３．研究の方法 
 

本研究では、頭部固定下のげっ歯類が左右の前肢により 2 つのペダルを操作するオペラン

ト行動装置において、内発的動機づけによる運動発現をモニターするための課題を実装した。本

行動実験課題において、動物はペダルを操作することで報酬としての甘い水がもらえるが、報酬

獲得のためには自発的な左右前肢どちらかの運動発現が必要である。すなわち、課題には報酬提

示のレバーを教示する外部刺激が提示されず、動物は自身でどちらのペダルを操作するかを過

去の報酬獲得の記憶情報に基づいて判断しなければならない。我々はこの課題を左右ペダル自

発的リリース課題と名付け、この課題を遂行中の動物の脳から多細胞同時発火記録を実施する

ことで運動計画の情報処理ついて解析した。さらに我々は、脳内の投射細胞に光駆動型陽イオン

チャネルであるチャネルロドプシンを発現する動物を用いて、記録細胞の投射先を光遺伝学的



手法と電気生理学的手法を込み合わせることで同定し、回路レベルの情報処理の解明に取り組

んだ。 

 
 
 
４．研究成果 
 

  左右ペダル自発的リリース課題では、報酬の得られるペダルがブロック単位で交互に入れ

替わるルールを採用しているため、動物は報酬が得られた側のペダルを覚え、そちら側を操作し

なければならない。本課題のルールを学習する前と学習した後の動物の脳から多領域・多細胞同

時発火記録を行った。光遺伝学的細胞同定法により脳の深部に位置する外側嗅内皮質からの正

確な記録法を確立し、外側嗅内皮質を浅層と深層に分離することに成功し、合計 4領域（一次運

動野・海馬ＣＡ１・嗅内皮質浅層・深層）の神経活動比較を実施した。その結果、「どちらの手

を動かすのか」という内発的な情報を海馬・嗅内野の細胞が学習の進行に伴って表現することを

明らかにした。具体的には、運動野の細胞が学習初期から「手を動かす」という機能的活動を示

した一方で、海馬・嗅内野の細胞は、学習の進行に伴って運動発現、報酬獲得、その両方を表現

するようになることを明らかにした。 

さらに、頭部固定ラットを利用したことで高い時間解像度で神経活動のイベント表現をモニ

ターすることが可能となり、解剖学的に示されている嗅内皮質浅層→海馬ＣＡ１→嗅内皮質深

層という情報の流れだけではなく、解剖学的に見出されていない海馬ＣＡ１→嗅内皮質という

情報の流れでイベントが表現されていることも明らかにした。運動発現の情報はこれら両者の

流れで表現され、報酬獲得の情報は海馬ＣＡ１→嗅内皮質の流れで表現されていたことから、経

験に基づいて運動発現を行うときの情報処理はモダリティに依存した別の回路が使われている

ことが示唆された。本研究では、過去の経験に基づいて運動を計画し、発現するための情報処理

が異なる神経回路で実行されることを推察できる結果を示したが、今後は、このような情報が神

経細胞種・神経回路特異的にどのように処理されているかを因果性の検証も含めて解明する予

定である。この成果は、私たちが過去の経験に基づき未来の選択を判断する脳の仕組みの理解を

一歩進めるものである。 
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