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研究成果の概要（和文）：ヒトとサルにおいて、高い時空間スケールの脳活動計測と脳活動の位相に合わせた
closed-loop電流刺激法を組み合わせることで、睡眠時の記憶固定メカニズムを検証した。まずfMRIとEEGの同時
計測系による脳活動デコーディングに関する論文を出版した（Watanabe et al, 2023, Neuroimage）。またもう
一報は論文投稿中である（Watanabe et al, submitted）。さらに、電流刺激を脳にリアルタイムにフィードバ
ックするclosed-loopシステムを開発し特許出願を行った。さらに、サルを用いた共同研究がスタートしてお
り、ラットを用いた試験を進めている。

研究成果の概要（英文）：We examined brain mechanisms for memory consolidation during sleep by 
combining highly spatiotemporal resolved functional imaging with closed-loop current stimulation. 
First, we published a paper regarding deep neural decoding with concurrent fMRI and EEG data for 
visual category (Watanabe et al, 2023, Neuroimage). Second, we submitted a paper for stress 
resilience mechanisms based on concurrent fMRI and EEG data. Third, we developed a closed-loop 
system in which current stimulation is feed-backed to a brain in a real-time manner. Now, we are 
conducting non-human primate study and rat study regarding this project.

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
本研究により、fMRIとEEGの同時計測系により、それぞれ単一の脳機能計測法を用いた場合よりも、より高精度
に脳活動のデコーディングを行うことを示すことができた。また、Closed loop刺激法を開発したことで、神経
調節法の効果が脳波の位相依存的であることを実験的に確かめることができた。これらの知見は、睡眠時の脳活
動を適切に操作することで、起床後の記憶固定を操作可能であることを示している。

※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（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
ヒトにおける行動研究や動物モデルを用いた電気生理学的研究により、睡眠が睡眠前に経験し
た事柄を記憶するのに重要な役割を担っていることが知られている（Diekelmann and Born, Nature 
Rev Neurosci, 2010）。記憶経験中の脳活動、特にスパイク活動の時間的パターンが睡眠時にも再
現する（リプレイ活動とよばれる）ことが報告されて以来（Wilson and McNaughton, Science, 1994）、
この睡眠時リプレイ活動が記憶の固定プロセスそのものではないかと指摘されている（Foster, 
Annu Rev Neurosci, 2017; Car et al, Nat Neurosci, 2011; Hobson and Pace-Schott, Nat Rev Neurosci, 
2002）。現在、「睡眠時リプレイ活動がヒトにも存在し、記憶固定に関与しているか」注目されて
いるが、いまだ解明されていない。 
 ヒトを対象とした研究で、記憶固定メカニズムにおける睡眠時脳活動の役割が解明されてい
ない理由としては、複数の理由が考えられる。第一に、ヒト睡眠時のリプレイ活動そのものを対
象とした研究がほとんどないことが挙げられる。第二に、リプレイ活動を対象としても、リプレ
イ活動の時間的変動の位相に合わせた（依存した）電流刺激を行う技術的基盤が確立されていな
いことが挙げられる。そのためリプレイ活動と外部電流刺激の位相がたまたま合えばリプレイ
活動の増強に働き、また逆位相になればリプレイ活動の抑制になってしまう。第三に、リプレイ
活動が出現する、長期記憶の貯蔵庫である感覚連合野に焦点を当てて電流刺激を行う必要があ
るが、刺激を行う脳領域を記憶経験中の脳活動から決定せず、天下り的に行っていることが挙げ
られる。こうしたヒトを対象とした電流刺激実験の諸問題は近年指摘され始めているが（Lafon 
et al, Nat Commun, 2017）、いまだ解決されていない。 
 
２．研究の目的 
本研究計画では、睡眠時リプレイ活動を高い時空間スケールで同定し、リプレイ活動を人為的に
増強した際の記憶想起パフォーマンスの変化を検証することで、ヒトと非ヒト霊長類に共通す
る睡眠時脳活動の記憶固定における因果的役割を解明する。 
 
３．研究の方法 
本研究計画では、高時空間分解能脳活動計測、深層学習による脳活動のデコーディング・可視化、
リプレイ活動の closed-loop 電流刺激といった技術的アプローチを組み合わせることにより、本
研究目的を達成することを試みた。 
 高時空間分解能脳活動計測と深層学習による脳活動可視化 
記憶課題遂行中のヒト脳活動を fMRI と EEG の同時計測により高時空間解像度下で計測した。
得られたデータから単一試行ベースで被験者が見た視覚刺激をデコードするための深層ニュー
ラルネットワークを設計した。この神経デコーディングによりデコーディング成績を評価し、ま
た Guided Grad-CAM法によりデコーディングに関与する脳領域および時間帯を検証した。 
 また同計測系を用いて、ストレスレジリエンスに関する研究も実施した。 
 Closed-loop電流刺激によるリアルタイム神経調節 
睡眠時とくに深睡眠時の脳活動に注目し、前頭葉に出現する睡眠徐波（SO）をリアルタイム計
測した。SOが出現するタイミングで SOの周波数である 1Hz交流電流刺激を前頭葉にフィード
バックし、睡眠後の記憶成績に変化が生じるか検証した。刺激は、SOと交流電流刺激を同位相
とした条件と逆位相とした条件で実施した。 
 動物実験 
サルを対象とした実験を実施するために、予備的試験としてラットを用いた以下の実験を行っ
た（この実験的遅延はコロナウィルス感染症の影響が大きい）。刺激の空間的評価を実施するた
めに、麻酔下ラットに対して外科的に電気生理学的記録電極を脳上に設置した。記録電極として
は多チャンネルの皮質脳波電極を用いた。電流・超音波刺激を運動野に与え、記録電極から脳活
動を計測した。 
 
４．研究成果 
(1) 視覚カテゴリの高詳細神経デコーディング（参考文献１） 
 
被験者に視覚カテゴリを判断させる課題を実施してもらい、実施中の fMRI、EEG 同時計測データ
を深層ニューラルネットワークにより解析することで、デコーディング成績を評価した（図１） 



図１：fMRI,EEG 同時計測データ用の深層ニューラルネットワーク。提示された画像が顔か物体
か、男性顔か女性顔か、自然物か人工物か、といった分類を行う。 
 
その結果、図２のような高いデコーディング成績を得られることが明らかとなった。 

図２：fMRI,EEG 同時計測データによる深層神経デコーディング成績 
 
(2) ストレスレジリエンスの高時空間分解能な脳内メカニズムの同定（参考文献２） 
ストレスを受けた際に、ストレスから回復する能力であるレジリエンスを支える脳内メカニズ
ムを検証するために、被験者に物理的ストレスを与え、ストレス負荷直後から 1.5 時間の間の脳
活動変化を fMRI と EEG の同時計測により測定した。その結果図３のような二つの脳内ネットワ
ークのストレス負荷 60 分後の機能的結合変化が個人のレジリエンス得点と相関していることが
明らかとなった。このネットワーク動態は、β・γ帯域の脳活動が関与していることが EEG デー
タより示唆された。 
 

図３：ストレス負荷 60 分後における、レジリエンス得点と相関する脳内ネットワーク。 
 
(3) 位相依存的な睡眠徐波操作による起床後記憶成績の変化（参考文献３） 
睡眠中に睡眠徐波の位相に合わせた交流電流刺激（同位相条件）もしくは逆位相の交流電流刺激
（逆位相条件）を与えることにより、起床後の記憶固定の程度を評価した。実験の結果、同位相・
逆位相条件間で再認記憶に関しては統計的な有意差は認められなかったが、対連合記憶に関し
ては、逆位相条件よりも同位相条件の方が記憶固定の程度が高いことが示された（論文準備中）。 
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