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論文要旨 

私達は日常の生活を送る上で、外界から感覚器官を通じ様々な種類の情報を脳内で処理してい

る。動物の基本的な営みである食物の探索行動にフォーカスを当てると、探索行動により食べ物を

発見したとき脳内では自分の居場所に関する空間情報と、発見した食べ物の形や匂いなどの特徴を

表現する非空間情報の処理が脳内で行われることで、『どこ』に『なに』がという情報を記憶とし

て海馬に保存することができる。このとき食べ物の“場所(自分の場所)”と“特徴”を記憶するた

めには空間情報と非空間情報の関連付けが行われる必要がある。ではこのような情報統合は何処で

どの様に行われているのだろうか。その 1 つの候補として海馬がある。海馬へ入力する情報の主な

投射元は嗅内野であり、空間情報と非空間情報はこの領域でそれぞれ処理されている。特に自分の

いる場所に関する空間情報は内側嗅内野(MEC : Medial entorhinal cortex)第 2 層で Grid cell の周

期的な発火活動として表現されており(Hafting, Fyhn, Molden, Moser, & Moser, 2005)、物体の形

状や匂いなどの非空間情報は外側嗅内野(LEC : Lateral entorhinal cortex)第 2 層の細胞の発火活

動により表現されている(Igarashi, Lu, Colgin, Moser, & Moser, 2014)。一方で MEC 第 2 層の細

胞より投射されている内側貫通路(MPP : Medial perforant pathway)は歯状回顆粒細胞の樹状突起

中位部(MD : Medial dendrite)に、LEC 第 2 層の細胞より投射さている外側貫通路(LPP : Lateral 

perforant pathway)は樹状突起遠位部 (DD : Distal dendrite)にそれぞれ投射されている

(Nishimura-Akiyoshi, Niimi, Nakashiba, & Itohara, 2007)。このように嗅内野の異なる情報を担

う細胞からの出力が、海馬歯状回顆粒細胞の樹状突起に沿った異なる位置に投射していることが分

かっている。したがって、LEC 第 2 層で処理された非空間情報は歯状回顆粒細胞の DD に入力さ

れ、MEC 第 2 層で処理された空間情報は顆粒細胞の MD にそれぞれ入力されていると考えられる。

しかし、この様な異なる情報が、顆粒細胞においてどのように処理さているのかについては分かっ

ていなかった。そこで本研究では、顆粒細胞の樹状突起上に沿った異なる位置に入力される情報が

どのように処理され統合されているのかを生理実験とモデルシミュレーションにより調べた。 

樹状突起における情報処理として、入力される情報が非線形に加算される現象が CA1 などの他

の領域で報告されている(Gasparini & Magee, 2006; Kamijo et al., 2014)。しかし歯状回顆粒細胞の 

 



 
 

DD と MD に同時に入力される情報は線形加算されているという先行研究があるため、DD と MD

に同時入力される情報に特別な加算性は存在しないと考えられる(Krueppel, Remy, & Beck, 

2011)。一方で LPP-DD シナプス結合部位と MPP-MD シナプス結合部位では、異なる短期可塑性

が生じることが報告されており、LPP-DD シナプスでは短期増強が、MPP-MD シナプスでは短期

減衰が生じる(Colino & Malenka, 1993)。また、この短期可塑性は刺激の周波数に依存して変化す

ることから、シナプス結合部位における短期可塑性が空間情報と非空間情報の処理に影響を与えて

いる可能性があると思われる。 

本研究では以上の点を踏まえ、ラット海馬スライスを用いた電気生理実験により顆粒細胞の DD

と MD における入力周波数依存性と入力回数依存性を、LPP・MPP に対してトレインパルス刺激

(5 発の連続する刺激)を与えることによって調べた。さらに、顆粒細胞モデル(Ferrante, Migliore, & 

Ascoli, 2009)および短期可塑性モデル(Tsodyks, Pawelzik, & Markram, 1998)を用いて、計測した

生理データとのフィッティングを行うことにより、顆粒細胞での短期可塑性(周波数応答特性)が再

現可能なモデルを NEURON シミュレータ(Hines & Carnevale, 1997)上に構築した。 

本実験結果として、 

( 1 ) モデルシミュレーション実験より、歯状回顆粒細胞の LPP-DD シナプスは入力の平均周波

数に依存した持続的な応答が可能であり、膜電位の調節機能があることが示唆された。 

( 2 ) MPP-MD シナプス上では、時間パターン(特にバーストパターン)に対する識別機能を有し

ている可能性があることが分かった。 

( 3 ) MPP-MD シナプスにおける時間パターンに対する識別機能は、LPP-DD シナプスへの入力

によって膜電位がバイアスされることで、より促進される可能性があることを示した。 
 

本研究では歯状回の短期可塑性を初めて細胞モデルとして構築した。このモデルを使用したシミ

ュレーション実験よりMPP-MDシナプスにおける空間情報処理とLPP-DDシナプスにおける非空

間情報処理が異なることを示した。さらに空間情報処理に非空間情報がバイアスとして機能するこ

とで統合されていると考えられる。これらの成果は情報統合メカニズムにおいて、シナプス結合の

性質が重要な役割を持っていることを示した点に重要な意義がある。また歯状回顆粒細胞の樹状突

起に沿って入力される情報は他の情報処理を促進している可能性があると考えられる。 
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