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研究成果の概要（和文）： 

 記憶の中枢である海馬および情動に関わる扁桃体において脳活動を同時計測し、２つの部位
の活動の時間関係を調べた。情動性の記憶を整理・想起していると考えられているレム睡眠期
において、海馬・扁桃体両部位でθ波と呼ばれる周期性の活動が発生すること、さらに、この
２つのθ波が高い確率で同期していることを見出した。また、２つの部位のθ波の同期性を、
海馬と扁桃体両方に直接および間接的な興奮性投射をしている橋の青斑下核が調節しているこ
とも見出した。海馬・扁桃体θ波は共に学習・記憶過程に関与していることから、本研究の成
果はレム睡眠の記憶機能の理解に役立つと考えられる。 
 

研究成果の概要（英文）： 

  We recorded brain activities in the hippocampus and amygdala, which are involved in 

memory and emotion, and investigated the time relationship between two brain activities. 

Theta wave in the amygdala was confirmed to be synchronized with theta wave in the 

hippocampus. In addition, we found that the synchronization was modulated by the 

pontine subcoeruleus region, which activates many brain areas including the hippocampus 

and amygdala. Because hippocampal and amygdala theta waves are known to be involved 

in learning and memory processes, these results may help clarify these functions during 

REM sleep. 
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やアセチルコリン(背外側被蓋核や脚橋被蓋
野)のような特定の神経伝達物質を有するニ
ューロンが局在し、ニューロン群同士は相互
に結合している。これらとアミノ酸(グルタミ
ン酸や GABA)ニューロンから構成される脳
幹ニューロンネットワークは、睡眠-覚醒サイ
クルを制御し、さらに視床や大脳皮質の活動
パターンを調節している。また、海馬や扁桃
体を始めとする大脳辺縁系にも広く投射し
ており、辺縁系の機能である記憶や情動も調
節していると考えられている(例えばNeuron 

44: 121-133 (2004))。 

 海馬や扁桃体では、動物の意識状態により
様々な集合電位(フィールド電位)パターンが
記録される。海馬が重要な役割を果たす探索
行動(場所の学習)時には、θ波と呼ばれる 7

～8Hz の周期的な波が観測される。実験的に
海馬θ波の出現を抑えると場所記憶の獲得
が傷害されることから、海馬がθ波周期で活
動することが記憶の獲得にとって重要と考
えられている。最近、情動記憶を想起してい
る時に、情動中枢として知られる扁桃体でも
θ波が発生し、そのθ波が海馬θ波と同期し
ていることが見出された (Science 301: 

846-850, 2003)。ここで同期とは、二つの周
期活動が同位相であることを意味する。この
扁桃体－海馬θ波の同期性は、扁桃体と海馬
間の情報伝達に寄与していると考えられ、扁
桃体と海馬の機能 (情動・記憶) をつなぐ現
象として注目されているが、そのメカニズム
は未だ不明である。 

 

２．研究の目的 

(1) 研究代表者らは本研究を始める前、脳幹
網様体グルタミン酸ニューロン(青斑下核)
やアセチルコリンニューロン(背外側被蓋
野)の活動と海馬θ波をネコやラットで同時
計測し、脳幹網様体の活動が上昇すると海馬
θ波の周波数や振幅が増大することを見出
し て い た (Brain Res in press & 2005; 
Neurosci Res. 2004)。この結果は、脳幹網
様体の特定の部位を刺激すると、海馬θ波が
惹起されるという知見と同様に、海馬θ波が
脳幹網様体の特定のニューロン群により制
御されていることを示唆している。一方、扁
桃体θ波は、グルタミン酸の投与によって惹
起されることがスライス標本を用いた研究
により明らかとなったが(Eur. J. Neurosci. 
24: 3091-3095 2006)、そのグルタミン酸入
力の源は不明であった。研究代表者らは、扁
桃体へ直接投射している脳幹網様体のグル
タミン酸ニューロンが扁桃体θ波の発生を
引き起こす入力源と考え、この検証のために
電気生理学・薬理学実験を行った。 
(2) レム睡眠期には、覚醒時に獲得した記憶
が再活性化され固定されるという説が広く
認 め ら れ て い る が (Sleep Medicine 8: 

331-343 2007)、そのメカニズムは不明であ
った。しかし、研究の背景で述べたように、
扁桃体－海馬θ波の同期は、覚醒時において
情動記憶の獲得や想起に寄与していること
を示す証拠が報告されていることから
(Science 301: 846-850, 2003)、レム睡眠期
の記憶の想起や固定にも関与している可能
性がある。本研究では、θ波同期のレム睡眠
期の記憶固定・想起における役割を検討した。 
 

３．研究の方法 

(1) 扁桃体-海馬θ波を同時計測し、その時
間関係を詳細に調べる 
 海馬および扁桃体にフィールド電位計測
用の微小電極を刺入し、両領域でフィールド
電位を同時計測した。そして、計測されたフ
ィールド電位からディジタルフィルタや昼
ベルド変換などを用いてθ波を抽出し、２つ
のθ波の時間関係を調べた。また、両θ波を
同時に制御していると研究代表者らが考え
た脳幹の青斑下核でレム睡眠期に観測され
る PGO波も計測し、θ波との関係を調べた（図
1A,1B）。以上の実験・解析を通じて、２つの
θ波がどのように同期しているのかを明ら
かにする。 
 
(2) 青斑下核を局所的に破壊し、海馬-扁桃
体θ波同期性への影響を調べる 
 (1)おいて、青斑下核で観測される PGO 波
が出現している時に、海馬-扁桃体θ波の同
期が強まることが見出された(詳しくは研究
成果(1))。このことから、研究代表者らは、
青斑下核がθ波の同期性を調節していると
考えた。これを検証するために、青斑下核の
神経核を局所破壊し、局所破壊した時のθ波
への影響を調べた。 
 
４．研究成果 
(1) 海馬‐扁桃体θ波の同期性と青斑下核
で観測される PGO波との時間関係 
 海馬θ波と扁桃体θ波、および青斑下核で
観測される PGO 波との時間関係を調べた結
果、以下のことが明らかとなった。①海馬θ
波は持続的に、すなわちレム睡眠全体で出現
するが、扁桃体θ波は一過性に出現する(図
1B)。②海馬θ波と扁桃体θ波は強く同期し
ている一方、その他の帯域のフィールド電気
は同期していない。③PGO 波が発生してい
る時、海馬・扁桃体θ波の周波数が増大する。
④PGO 波が発生している時は、海馬-扁桃体
θ波の同期が強まる(図 2A)。 
 
 
 
 
 
 



 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 A:ラット脳における海馬、扁桃体、脳幹
橋の青斑下核と電極の刺入位置。B:海馬、扁
桃体、橋の青斑下核から計測されたレム睡眠
期の脳波。 
 
(2)青斑下核局所破壊による海馬-扁桃体θ
波の同期への影響 
 研究の方法(2)で述べた方法により PGO 波
の発生源である青斑下核を局所破壊した時
の海馬・扁桃体θ波への影響を調べた。その
結果、①青斑下核破壊後に海馬・扁桃体θ波
の周波数が減少する、②破壊後、海馬-扁桃
体脳波の同期が弱まる(図 2B)、ことが明らか
となった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 2 海馬-扁桃体θ波の同期の強さ(相関係
数)。A: 1 秒あたりの PGO 波の頻度とθ波の

同期の強さ。PGO 波の頻度が多い時ほどθ波
の同期が強いことが分かる。 B: PGO波の発
生源が無傷の時 (Sham)と破壊された時
(Lesion)のθ波の同期の強さ。PGO 波の破壊
によって相関が弱まっていることが分かる。 
 
 
 
 以上の結果は、PGO 波の発生源である青斑
下核が海馬および扁桃体でθ波を活性化さ
れ、この活性化により海馬-扁桃体脳活動の
同期が促進されていることを示唆している。
したがって、青斑下核が、レム睡眠期に海馬
や扁桃体の活動を調節することで、レム睡眠
期の情動性記憶の固定に寄与していること
が示唆され、この成果はレム睡眠の記憶機能
の理解に役立つと期待される。 
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