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研究成果の概要（和文）：我々は試行錯誤を通じ、多様な環境へ適応する能力を有している。この適応学習の成立には
、様々な報酬情報を脳内で表現する必要があろう。これまでの学習理論は、主に中脳ドパミン細胞による報酬予測誤差
と呼ばれる実際と予測した報酬の誤差の信号についてであり、生理学的にその他の報酬情報表現についての研究は不十
分であった。そこで本研究では、視床下部外側野に着目した。結果、視床下部外側野において①報酬予測誤差様信号に
加え、②報酬の不確実性、③無報酬予測情報が表現されていることを発見した。これら視床下部外側野における多様な
報酬情報表現は、多様な環境への適応・学習に重要な役割を果たすことが考えられる。

研究成果の概要（英文）：Animals including human beings can adapt to diversified environments through 
trial-and-error learning. To achieve this, the brain should code multiple reward signals. However, 
conventional learning theories have been based on investigations of the reward prediction error (RPE) 
signal, which is the discrepancy between the actual and predicted rewards, coded by midbrain dopamine 
neurons. It remains elusive where and how other reward signals such as reward uncertainty and non-reward 
prediction signals are represented in the brain. In this study, we investigated signals coded in the 
lateral hypothalamic area (LHA) which has reciprocal connections with the midbrain areas containing 
dopamine neurons. We found that neurons in the LHA code 1) RPE-like signals, 2) reward uncertainty 
signals, and/or 3) non-reward prediction signals. These multiple reward signals may play important roles 
for learning to adapt in diversified environments.
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１．研究開始当初の背景 
我々は試行錯誤を通じ、多様な環境へ適応す
る能力を有している。この適応学習の成立に
は、多様な報酬情報を脳内で表現し、効率的
に取捨選択することが必要であろう。そのよ
うな報酬情報の一つに、中脳ドパミン細胞が
表現する報酬予測誤差信号があるが、その計
算過程は現在も明らかではない。またその他
の報酬情報、例えば無報酬情報や報酬の不確
実性などの情報が、脳内のどの部位に、そし
てどのように脳内で表現されているのかも
明らかでなかった。 
 
２．研究の目的 
そこで本研究では、ドパミン細胞へ投射する
部位の一つである視床下部外側野に注目し、
報酬予測誤差信号が視床下部外側野由来の
報酬情報に基づき生成されるという仮説を
神経生理学的手法により検証した。さらに、
リスク下の意思決定を左右する報酬確信度
や無報酬予測信号が表現されているかを検
証することも目的とした。これにより、視床
下部外側野が多様な環境へと適応し得る報
酬情報の集積部位としての可能性を検討し
た (図 1)。 
 

 
 
３．研究の方法 
視床下部外側野 (lateral hypothalamus, LH) 
において、報酬予測誤差・またはそれ以外の
信号がどのように表現されているか、を検証
するため、報酬確率を操作した古典的条件づ
け課題を行っている間、2 頭のサル視床下部
外側野における単一細胞外記録を行い、その
部位における報酬情報表現を確認した。また
1 頭のサルの中脳からドパミン (dopamine, 
DA) 細胞の表現する報酬予測誤差信号も記
録し、その相違を調べた。 
 (1) 古典的条件づけ課題において、報酬予
測の程度を操作するため、3 つの異なる視覚
刺激を用いる (Cued trials, CS)。それぞれ報
酬がもらえる確率が 100, 50, 0%の刺激を用
意し、そのうちの１つを 1試行内に呈示する。
又、何も呈示されず突然全く予測できない報
酬を与える試行 (Uncued trials, US) もラン
ダムに挿入される。この試行によって、報酬
予測誤差の程度が操作可能となる (図 2A)。
このような課題を遂行中のサル LH の細胞の
CS 応答・Trace 応答・US 応答を単一細胞外

記録にて調べることによって、報酬予測誤差
信号が LH 由来の報酬情報に基づき生成され
るという仮説を検証した。さらに、リスク下
の意思決定を左右する報酬確信度や無報酬
予測信号が表現されているかを検証した (図
2B. Q1 step1)。 
(2) また、視床下部外側 (LH) の細胞活動が
ドパミン(DA) 活動に寄与しているかを確認
するため、DA 細胞に投射している LH 細胞を
電気生理学的手法にて確定し、その細胞活動
を同定することを試みた。これらの手法にて
LH →DA 信号の興奮・抑制結合を確認した 
(図 2B. Q2 step2)。 

 
 
４．研究成果 
サル 2 頭の LH、および 1 頭の中脳 DA 細胞
から単一細胞外記録を行ったところ、LH に
おいて、2 頭のサルから同様のタイプの応答
を示す細胞が記録された。 
 (1) Step 1. 古典的条件づけの各イベントの
LH 応答 
①CS 応答において、報酬確率が高いほど強
く応答する細胞群 (図 3 左)と報酬確率が低
いほど強く応答する細胞群（無報酬予測信
号）をほぼ同数発見した(図 3 右)。 

 
 
また、②US（報酬）時に予測の程度通りに報

図 2. 研究計画と各ステップの目標 

図 1. 研究目的

図 3. 報酬確率による応答パターン 



酬がきたときほど強く反応する細胞群 (図
4A 左) と、予想の程度に反して報酬がきたと
きほど強く反応する（報酬予測誤差）の細胞
群 (図 4A 右) を同数確認した。さらに、③報
酬が来るまでの遅延期間において、報酬が来
るか来ないかという不確実な状況で興奮・抑
制応答を示す細胞群を発見した (図 4B)。ま
た④DA 細胞からは従来報告されている応答
パターンを確認できた。 

 
 
 ②予測の程度に則して報酬がきたときほ
ど強く反応する細胞群や③報酬不確実性の
活動は、視床下部外側野においてこれまで報
告がなく、本研究で初めての報告となる。 
(2) Step 2. DA 細胞への直接投射を持つ細胞
LH の情報表現 
 さらに、中脳 DA 細胞へ直接投射を持つ LH
細胞がどのような情報を送っているかを明
らかにするために、Antidromic 法を用いた電
気生理実験を行った。しかし実験の最中にサ
ルの体調が崩れたため断念した。結果、期間
内において、LH からどのような報酬情報が
DA に伝達されるかは同定できなかった。ま
た同様の理由により薬理学的操作実験も断
念せざるを得なかった。 
 これら二頭の個体において同様の結果が
得られたことは、仮説通り視床下部外側野が
報酬予測誤差のみならず多様な環境へと適
応しうる報酬上法の集積部位としての可能
性を強く示唆している。各結果について学会
にて報告し、一部論文としてまとめた。さら
に詳細な結果を報告すべく、数報の論文を現
在執筆中である。 
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