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研究成果の概要（和文）：多くの動物の脳機能は左右で同じではなく、機能的分業や偏側性が認

められる。軟体動物腹側類であるナメクジは、嗅覚忌避連合学習を獲得可能であり、この学習

には脳の左右に一対存在する前脳葉と呼ばれる高次嗅覚中枢が必要である。そして、記憶形成

時には左右いずれか片側の前脳葉しか使われていないことが先行研究により示唆されていた。

そこで本研究では、片側前脳葉の破壊実験を行うことで、行動学的に（１）記憶形成時には片

側の前脳葉のみが左右いずれか一方のみがランダムに使用されていること、（２）記憶が片側の

前脳葉に貯蔵されていること、（３）記憶が左右の前脳葉間で転送されることはないこと、の 3
点を明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）：Functional laterality of the brain is widely observed in the animal 
kingdom. The terrestrial mollusk Limax has an ability to acquire associative olfactory 
memory, and this ability is dependent on a part of the brain, procerebrum, that is equipped 
bilaterally in the brain. A previous report by other group suggested that only the unilateral 
procerebrum is used for the mnemonic function, but there was no evidence based on a 
behavioral study. By means of surgical brain ablation in combination with the behavioral 
study, we have demonstrated that (1) either right or left procerebrum is randomly used, (2) 
the memory is stored in a unilateral procerebrum, and (3) there is no memory transfer from 
one procerebrum to the other. 
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１．研究開始当初の背景 

ヒトにおいては、言語機能や音楽情報処
理など、高次脳機能のうちのいくつかに関し、

左右大脳半球のうちのどちらかがメインと
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して用いられている。こういった脳機能の偏

側性（laterality）は、無脊椎動物でも知ら

れており、ミツバチにおける匂い‐報酬連合

学習では、記憶獲得時には右半分の脳だけが

使われていることも知られている（Letzkus 

et al. 2006）。 

  ナメクジの嗅覚忌避学習においては、高

次嗅覚中枢である前脳葉（図 1）の存在が必

須であり、両側

の前脳葉が破壊

されると記憶の

成立や想起が不

可 能 に な る

（Kasai et al. 

2006）。一方、条

件づけ直後に体

腔内に蛍光色素（Lucifer Yellow）を投与さ

れたナメクジでは、左右いずれか片方のみの

前脳葉のニューロンに、学習特異的に色素が

取り込まれることが報告されていた（Kimura 

et al. 1998; Ermentrout et al. 2001）。し

かしこの現象は、学習時に左右いずれか片方

の前脳葉しか使われていないということを

直接示しているわけではなかった。 

ところが申請者は、条件づけの翌日に左

右いずれか片方の前脳葉を破壊すると、擬手

術群と両側破壊群との間の中間的な学習成

績を示すことを見出していた（図 2：研究開

始当時は未発表）。これは、学習に左右いず

れか片方の前脳葉のみが用いられているこ

とを支持するデータである。同時に、この申

請者のデータと Kimura らの報告（1998）は、

ナメクジが左右前脳葉を、ほとんど偏りなく

ランダムに使用していることも示している。

申請者が用いているナメクジは、十数世代に

わたって閉鎖交配系で維持されてきたもの

であるため、遺伝的にはかなり均一であり、

使用する前脳葉の左右偏側性が個体ごとに

遺伝的、生得的に、しかも左右均等となるよ

う決まっているとは考えにくいが、これを完

全に否定するデータも無かった。 

 
２．研究の目的 

本研究課題ではナメクジ前脳葉におけ

る記憶学習機能の偏側性のメカニズムを明

らかにすることを目指し、以下の 4つの実験

を行うことを目的とした。 

（1）前脳葉の使用の偏側性が、個体ごとに

生得的に決定されたものであるのか否

か、脳の外科的手術と行動実験を組み

合わせることで、明らかにする。記憶

機能に供される前脳葉の左右性が、触

角からの嗅覚入力の有無によってどの

ように影響を受けるかを明らかにする。 

（2）片方の前脳葉に貯蔵された記憶が、時

間を経ると他方にも転送されるのか、

脳の外科的手術と行動実験を組み合わ

せることで、明らかにする。 

（3）左右前脳葉間で記憶情報、嗅覚情報を

相互に伝えるニューロンおよび神経伝

達物質を明らかにする。 

（4）左右いずれの前脳葉を使うかを決定し



ている要因を、匂い入力の強度とタイ

ミングに着目し、行動実験、および電

気生理学的な in vitro 条件づけ系を利

用して明らかにする。 

 

３．研究の方法 

 研究目的の（1）、（2）については、ナメク

ジの脳および触角への外科的手術と学習行

動実験を組み合わせた実験を行った。研究目

的の（3）については、これまで脳内におけ

る神経投射様式が知られていなかった複数

の神経伝達物質に対する免疫組織染色を中

心とした解析を行った。 

 

４．研究成果 

（1）：嗅覚忌避連合学習記憶が、左右いずれ

か片側の前脳葉に貯蔵されるものであると

すれば、学習後に片側の前脳葉を切除された

個体は、約 50％の確率で記憶を失うことが予

想される。そこで、条件付けの翌日に左右い

ずれかの前脳葉を外科的に切除し、その 7日

後に記憶保持テストを行ったところ、片側切

除群では両側切除群と非切除群（擬手術群）

の間の中間程度の成績を示し、また左前脳葉

切除群と右前脳葉切除群との間に成績の差

は認められなかった（上記の図）。また、あ

らかじめ片側の前脳葉を切除し、その 7日後

に条件付けを行い、さらに翌日に記憶保持テ

ストを行ったところ、この場合にもやはり片

側切除群は両側切除群と非切除群の間の中

間程度の成績を示した。従って、嗅覚忌避連

合学習記憶はこれまで推定されていた通り、

左右いずれかの前脳葉に貯蔵され、左右の偏

りはほとんどないことが行動学的に示され

た。さらに、初めから片方の前脳葉しか存在

しない場合でも、記憶機能は左右の前脳葉に

均等に割り当てられることも示唆された。し

かしながら、片側前脳葉の破壊に加えて、同

側あるいは対側の大小触角を同時に切断し

ておくと、成績の低下が認められなかったこ

とから、嗅覚入力は、前脳葉に到達する前に

左右間での何らかの相互作用をした後、左右

いずれかの前脳葉へ記憶学習機能が振り分

けられるという可能性が示唆された。 

（2）：それでは、左右いずれか片側に貯蔵さ

れた記憶情報が、後に他方へと転送され、左

右の前脳葉の間で共有されるようになるの

であろうか？この可能性を確かめるため、左

右の前脳葉が存在する状態で条件付けを行

い、その後、十分時間が経過した後（7日後）、

左右いずれか片側の前脳葉を外科的に破壊

することを行った。そして、さらにその 7日

後に記憶保持テストを行った。仮に、学習後

の 7日間に一方の前脳葉から他方へと記憶が

転送され、両方の前脳葉の間で記憶情報が共

有される状態になるのであれば、その時点で

片側の前脳葉を切除されても記憶の想起は

損なわれないであろうことが予想される。し

かしながら結果は、左右いずれか片側の前脳

葉切除群では、両側切除群と擬手術群との中

間程度の成績を示し、予想されたような記憶

の左右間転送の痕跡は認められなかった。 

（3）以上で見てきた通り、左右前脳葉の間

での記憶情報の転送は存在しないものの、触

角経由で入力してくる嗅覚情報の間で左右

間相互作用が存在することが（1）の結果か

ら予想される。この相互作用を担う神経連絡

の実体を明らかにするため、大脳神経節の左

右交連を通過する可能性のある神経伝達物

質について、その投射様式と細胞体の位置な

どを解析した。調べた神経伝達物質は以下の

通りである：１．GABA、2. NdWFamide、3. 

FMRFamide、4. セロトニン、5. アセチルコ



リン、6. グルタミン酸。このうち、FMRFamide、

セロトニン、GABA、グルタミン酸については

大脳神経節における明らかな左右連絡が認

められた。これらの神経伝達物質が左右大脳

神経節間での情報連絡を担っている可能性

がある。また、アセチルコリンについては、

アセチルコリンそのものを組織化学的に可

視化することが困難であるため、その合成酵

素であるコリンアセチルトランスフェラー

ゼを可視化すべく、リコンビナントタンパク

に対するポリクローナル抗体を作成した。現

在も引き続きこの抗体のクオリティーチェ

ックを進めている。 

（４）最後に、左右いずれの前脳葉を使用す

るかを決めている要因についてであるが、こ

れについては未着手の状態である。左右の触

角からの嗅覚入力がどのように競合し、どう

いった要因によって左右前脳葉間の優位性

が決定されるのか、といったことに関しては、

まだ推測の域を出ない。例えば、大脳神経節

にわずかでも先に入力した側の前脳葉が記

憶機能に供される、といった可能性などであ

る。 
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