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研究成果の概要（和文）：動物の生後の環境は脳の発達に大きな影響を及ぼし、ラットを豊かな環境で飼育する
と、学習効果が高まる。我々は豊かな環境で飼育すると、海隔離飼育した個体より海馬左右でγ波の振幅が高ま
り、左右での同期活動も亢進することを発見した。さらに長期の飼育を行ったところ、隔離飼育ラットでも長期
間で脳波は次第に成熟することが分かったが、その課程は豊かな環境飼育より遅かった。また、アストロサイト
の自発的なカルシウム活動が海馬の脳波変化に、環境依存的に影響を与えることも分かった。

研究成果の概要（英文）：Postnatal environmental experience has significant effects on brain 
development. We reported that rat reared in enriched environment after weaning exbibits greater 
magnitudes and increased synchronized activities of hippocampal gamma oscillations than rats reared 
in isolated conditions. We found in longer periods, gamma oscillations and synchrony mature also in 
isolated rats, but much slower than those reared in enriched environment. Moreover, we found that 
astrocytic spontaneous calcium oscillations have modulatory effects on hippocampal local field 
potentials in environment-dependent manner. 

研究分野： 神経生理学および神経解剖学
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１．研究開始当初の背景 
 
動物の生後の環境は脳の発達に大きな影響
を及ぼし、ラットを豊かな環境で飼育すると、
学習効果・認知能力が高まることが分かって
いる。一方、ラットを隔離環境下で飼育を行
うと、鬱状態や自閉症に似た症状を示すこと
も報告されている。しかし、in vivo の状態で
これらの動物がどのような脳波活動を示す
か、報告した論文はほとんどなかった。我々
の論文（Shinohara et a., Nat Commun 
(2013））では、飼育環境によって脳波の振幅
に大きな変化が起こることを示した報告と
してはほぼ初めてである。 
この論文で、隔離飼育ラットより豊かな環境
飼育のラットの方が海馬θ派に随伴するγ
波の振幅が大きく、左右での同期性も高いこ
とを初めて示した。なお、このγ波の振幅の
増大には左右差があり、右側海馬で左側より
振幅が大きくなる。また、その環境依存的な
変化は NMDA 受容体を介したシナプスの可
塑的変化によってもたらされることも分か
った。 
さらに、豊かな環境でラットを飼育した場合、
シナプスの数も右側海馬で左側海馬より多
いことも分かった。つまり、右側の優位なγ
波の振幅の増大と相関している現象のよう
に考えられる。 
 
２．研究の目的 
 
上記のように、動物の飼育環境は脳波活動に
影響を与えることが分かったが、豊かな環境
飼育で見られた脳波振幅の増大はいつまで
続くのか、またそれは、海馬の部位にも依存
するのか調べるとともに、神経細胞以外の細
胞（グリア細胞など）も脳波活動に影響を与
えるのか調査するために、引き続き飼育環境
を操作した動物を使って、in vivo の脳波記録
を行なうことにした。 
 
３．研究の方法                                                     
 
A. ラットを生後さまざまな環境で飼育し、
ウレタン麻酔下、あるいは非麻酔下で in vivo
の脳波活動を観測した。すなわち、離乳後の
ラットを豊かな環境や通常の環境、隔離飼育
したラットなどである。飼育期間も離乳後に
３週間、６週間、９週間など、さまざまな時
間に変えて実験を行った。 
脳波活動の計測は、リニア型のマルチチャネ
ル(16 チャネル)のシリコンプローブを用い、
ラットの左右の海馬の計３２箇所から同時
に脳波記録を行った。 
そして脳波を記録した後、matlab を使って
脳波を解析した。 
                                 
B. また、この環境操作後の脳波測定の実験
系をマウスでも再現した後、アストロサイト
のカルシウム活動が生じないノックアウト

動物（IP3R2 ノックアウトマウス）を用いて、
アストロサイトのカルシウム活動が脳波に
及ぼす影響を調査した。すなわち、ラットと
同様に野生型とノックアウトマウスを離乳
後、それぞれ豊かな環境と隔離環境で飼育し
て、その後海馬から脳波を測定し、動物への
環境による影響及び、アストロサイトのカル
シウム活動の脳波活動への影響、それぞれを
判定した。 
 
４．研究成果 
 
A. 隔離環境飼育のラットでも、長期に飼育
すれば次第に豊かな環境に似たパターンに
近いγ波の発達が見られること、そして、豊
かな環境飼育ラットのγ波振幅は最終的に
は plateau に達してそれ以上増大はしなくな
ることが分かった。 
また、海馬 ripple 波はγ波と異なる経験依存
的は挙動を示すことも分かった。さらに、海
馬の部位（つまり回路）によっては、脳波の
発達課程に大きな差があることも分かった。
（投稿準備中） 
 
B. アストロサイトのカルシウム活動は環境
依存的に海馬の脳波の発達に影響を及ぼす
ことが分かった。影響を受けるのは、海馬の
活動期に観測されるθ活動中のγ波ではな
く、除波睡眠中に観測される ripple 波であっ
た。 
マウスでも豊かな環境飼育によってγ波の
振幅が増大することも確認できたが、これは
アストロサイトのカルシウム活動による影
響がなく、ノックアウト動物でも野生型でも
同様の変化を示した。 
 
C. 動物を環境操作して飼育した後、自由に
動いている状態の動物の大脳皮質の表面か
ら脳波記録を行った。すると、大脳皮質でも
脳波活動は飼育環境によって大きな差が観
測された。（投稿準備中） 
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