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研究成果の概要（和文）：報酬量推論課題を使い、サル前頭前野ニューロンの活動解析を行い、前頭前野ニュー
ロンは刺激をカテゴリー化してコードすることにより、各刺激のカテゴリー的な意味を演繹的に敷衍しているこ
とを明らかにした。また、脳機能の新しい実験法を確立するために、DREADDを使った前頭前野->大脳基底核経路
の選択的機能遮断法、大脳皮質のin vivoカルシウムイメージング法の開発を行い、ともにニホンザルへの適用
に成功した。

研究成果の概要（英文）：We recorded neuronal activity from monkey prefrontal cortex while monkeys 
were performing a reward inference task. Then we found that neurons in the lateral prefrontal cortex
 categorically code the sensory stimulus and infer the meaning of the stimulus by means of deductive
 process through the categorical code. Also we have developed new methods for neuroscientific 
experiment using monkey. We could succeed in monitoring orientation preference and receptive field 
of tens of V1 neurons , simultaneously, with in vivo calcium imaging and manipulating information 
transmission of specific connection (here, prefrontal->striatum) by means of DREADD technique.

研究分野：神経生理学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ヒトが新しい情報を創造する神経メカニズムはまだ良くわかっていない。このメカニズムを明らかにすること
は、AIやロボットに創造させることを可能にする。我々は、サルを使って、前頭前野ニューロンが情報の抽象化
を行っており、それによって演繹的な推論が可能になっていることを突き止めた。このことは、AIやITへの応用
が考えられるだけでなく、精神疾患や認知症のメカニズムの理解にも貢献すると期待できる。

※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。
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１．研究開始当初の背景 
我々は、これまで、主にサルを被験体として、思考・推論の基礎となる神経メカニズムについ
て調べてきた。特に、新学術領域研究「予測と意思決定」（2011-2016）においては、推論課題を
用いて、前頭前野ニューロンと大脳基底核線条体ニューロンの比較研究を行い、前頭前野外側部
ニューロンは推移的推論ができるのに対して、線条体ニューロンは直接経験した連合学習を通
してしか報酬の予測ができないことを示した（Pan et al., 2014）。さらに、この結果をもとに、
前頭前野ニューロンにおける推論の計算は、信号の抽象化による情報の生成（カテゴリー化）に
よって可能になっているという仮説を提唱した（Tanaka et al., 2015）。 本新学術領域研究では、
カテゴリー推論課題遂行中のサルの前頭前野から、ニューロン記録を行い、上の仮説を証明する
とともに、ニューロン集団の活動電位の多チャンネル同時記録、および、カルシウムイメージン
グによる複数のニューロン活動の同時記録を行うための技術開発を行い、将来の革新的神経科
学研究の基盤を作る。また、神経ネットワーク機能の理解のために、DREADD法の導入も考え
る。 

 
２．研究の目的 
（１） 前頭前野における推論機能のメカニズムを明らかにする。仮説としては、前頭前野で抽
象化された情報が、演繹的に個々の刺激やイベントの意味に還元されるメカニズムがあると予
想し、それを明らかにする実験を行う。 
（２） サル用のカルシウムイメージング法の開発を行う。今回はニューロンの活動のプロパテ
ィが分かりやすい V1野を使って、その適用可能性について調べる。 
 
３．研究の方法 
（１） 推論実験 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 カテゴリー推論課題（図上）をサルに学習させた。この課題では、赤または緑と連合した新奇
刺激（図下）を導入しすることができ、サルは新奇刺激の報酬量を推論することができる。この
課題遂行中のサル前頭前野外側部と大脳基底核線条体から、単一ニューロン用電極、あるいはマ
ルチ電極を使って、単一ニューロン活動を記録した。 
 
（２） カルシウムイメージング 
fixation 課題を学習したサルの V1 野に GCamp6s を AAV ベクターにより発現させ（vector 
injection）、その部位に grin レンズを刺入する。その後、fixation 課題遂行中のサルに、特定
のeccentricityで特定のorientationを持つ視覚刺激を提示し、そのカルシウム応答を調べる。 
 
 
 



 
 
 

 
 
 
４．研究成果 
（１） 推論実験 
 前頭前野外側部の多くのニューロンは視覚刺激の呈示に応答する（Sニューロン）が、そのほ
とんどは、視覚刺激の物理的特性ではなく、課題で形成されたカテゴリーに対して応答していた
（A1 グループまたは A2 グループ）。前頭前野外側部には、視覚刺激と報酬情報の組み合わせに
応答するニューロン（SR ニューロン）もあるが、SR ニューロンの視覚応答性もカテゴリー応答
であった（下図左）。報酬情報にだけ応答するニューロンもあるが、この 3種類のニューロンの
刺激に対する応答潜時は、S＝SR＜R となっており（下図右）、前頭前野のニューロンはこの順に
情報が伝達されていることが示唆された。 
 

 
以上の結果は、前頭前野外側部では、刺激のカテゴリーをコードするニューロンが、特定の意味
情報（この場合は報酬量）と結びつくことによって、カテゴリーを介して新奇刺激も意味情報に
アクセスできることを示している（現在、2本の論文が Revision 中）。 
 
（２） カルシウムイメージング 
 V1 野のニューロンは、その場所によって受容野や orientation の preference が決まっている
ことが、これまでの単一ニューロン活動記録で知られているが、我々のカルシウムイメージング
実験でも、単一ニューロン活動の結果と同様の結果を得ることができた（下図左）。さらに、同
時記録できたニューロンの活動からデコーディングを行うことにも成功した（下図右）。今後、
この技術を前頭前野の記録実験にも使用する予定である。 
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