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ラット脳梁膨大部後部皮質ニューロンのθオシレーションを誘発する 

（Configural cues associated with reward elicit theta oscillations of 

rat retrosplenial cortical neurons phase-locked to LFP theta cycles） 



 

Configural cues associated with reward elicit theta oscillations of rat retrosplenial cortical 

neurons phase-locked to LFP theta cycles（報酬と連合した構成刺激は局所電場電位のθリズ

ムに同期したラット脳梁膨大部後部皮質ニューロンのθオシレーションを誘発する）

【目的】 

脳梁膨大後部皮質（RSC）は、視覚野、聴覚野、頭頂皮質、運動野、海馬傍回、前頭前

野、および海馬体から入力を受け、単及び多感覚種入力ならびに種々の認知情報が収束する

機能的ハブである。RSC は、臨床的には記憶障害を呈するアルツハイマー病の好発部位で

あり、神経心理学的研究により過去の体験を想起する種々の課題で RSC が賦活される、ま

た記憶想起直前に脳波θオシレーションが RSC で誘発され、記憶想起が脳波θリズムと同

期して起こることなどが報告されている。一方、動物を用いた行動学的研究により、RSC は

刺激-刺激間の連合および条件刺激-強化刺激間の連合形成ならびにこれら遠隔記憶の想起

に関与していることなどが示唆されている。本研究では、RSC における刺激-刺激間連合形

成や遠隔記憶想起の神経機構をニュ−ロンレベルで明らかにするため、ラットに要素感覚刺

激(聴覚または視覚刺激)および構成感覚刺激(聴覚および視覚刺激の同時呈示)と報酬の連合

課題を学習させ、課題遂行中のラット RSC ニューロンおよび局所電場電位（local field 

potential, LFP）の応答性を解析した。 

【方法】 

5 匹の雄ラットを用いて、麻酔下で頭骨に歯科用セメントで頭部固定用ホルダーを埋め

込んだ。手術回復後、ラット頭部を無痛的に脳定位固定装置に固定して、聴覚、または視覚

条件刺激と報酬刺激（ショ糖溶液）の連合課題を長期間（1 ヶ月以上）学習させた。聴覚条

件刺激としては 2860Hz（Tone1）および 530Hz（Tone2）の 2 種類の純音を、視覚条件刺激

としては左右の眼球それぞれの前方に設置した白色灯により、左右の眼に個別に光刺激

（Light1、Light2）を呈示した。これら個々の条件刺激（要素条件刺激）は、それぞれ報酬、

または無報酬と連合しており、要素条件刺激を同時呈示する構成条件刺激（Tone1+Light1、

Tone2+Light2）は、各要素条件刺激の報酬随伴性とは逆の報酬随伴性を伴っている。ラット

は報酬または無報酬と連合した 6 つの条件刺激を識別し、報酬性条件刺激の後にチューブ

をなめると報酬を得ることができる。 

課題学習後、タングステン微小電極を RSC に刺入して課題中のニューロン活動および

LFP を同時記録した。ニューロン応答の解析では、各条件刺激に対する応答強度を解析し

た。また、RSC ニューロンのスパイク列のウエーブレット解析を行ない、条件刺激呈示中

のθオシレーションを解析した。さらに、RSC ニューロンが LFP のθリズムに同期して発



 

火している可能性を検討するため、これらニューロンが発火した LFPθリズムの相（角度：

phase-locked angle）を解析した。一方、RSC における各条件刺激の再現を明らかにするため、

多次元尺度分析（MDS）を用いて 6 つの条件刺激に対する RSC ニューロン集団の応答強度

を解析した。MDS 空間における条件刺激間の識別性は、重判別分析を用いて解析した。全

記録の終了後、脳切片を作製して染色し、記録部位を脳定位的に同定した。 

【結果】 

188 個の RSC ニューロンが条件刺激に応答し（条件刺激応答ニューロン）、このうち 53

個が報酬と連合した条件刺激により強く応答した（CS+選択応答ニューロン）。CS+選択応答

ニューロンの MDS 解析では、1）条件刺激が感覚種に関係なく報酬随伴性に基づいて大き

く 2 グループに分かれる、さらに 2）各条件刺激（Tone1、Light1、Tone2 + Light2、Tone2、

Light2、および Tone1 + Light1）がそれぞれ有意に分離される、すなわち構成条件刺激（Tone1 

+ Light1 および Tone2 + Light2）と要素条件刺激（Tone1、Light1、Tone2、および Light2）が

分離して再現されていることが明らかになった。ウエーブレット解析では、CS+選択応答ニ

ューロンは無報酬性条件刺激と比較して報酬性条件刺激に対して、より強いθオシレーシ

ョンを示した。さらに、CS+選択応答ニューロンを含む条件刺激応答ニューロンと LFPθリ

ズムとの同期を解析した結果、LFPθリズムの負電位相（180-360°）に同期して発火するニ

ューロンが有意に多いことが判明した。以上の RSC ニューロンは、RSC 皮質の上層（第 2-

3 層）および深層（第 4-5 層）に分布していた。 

【総括】 

本研究では、刺激-刺激間連合形成およびθオシレーションに基づいた遠隔記憶の想起に

おける RSC の役割を明らかにするため、ラット RSCにおけるニューロン活動および局所電

場電位を同時記録し、要素および構成条件刺激-報酬連合課題に対する応答性を解析した。 

その結果、RSC ニューロン応答の MDS 解析から、構成条件刺激とその構成要素である各要

素条件刺激が識別的に再現されていることが明らかになり、RSC では刺激-刺激間連合によ

り構成条件刺激が、その構成要素である要素条件刺激とは異なる刺激として再現されてい

ることが示唆された。さらに、RSC ニューロンは LFPθリズムの負電位相に同期して発火

することが判明した。一方、計算論的研究より記憶想起が LFPθサイクルの負電位相で起こ

ることや動物を用いた行動学的研究により RSC 破壊により遠隔記憶想起が障害されること

等が報告されており、本研究結果より遠隔記憶の想起過程では、遠隔記憶を担う RSC ニュ

ーロンが LFPθリズムに同期して活動することが示唆された。 
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