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研究概要 

 恐怖記憶は脳に強く記憶痕跡を形成し、消去トレーニングにより表面的に恐怖反応を抑えても時間経
過により再発することがある。恐怖記憶の持続性には性差があり、ヒトの女性は視覚体験したことのあ
るネガティブな画像を見ても扁桃体が活性化する。そして、雌マウスは海馬のシナプス可塑性制御タン
パク質をリン酸化するためにより多くの恐怖記憶消去トレーニングを必要とする。また、脳は睡眠時も
活性化しており、睡眠は覚醒時の感覚や運動を通じて獲得した様々な記憶を固定化する役割を有してい
る。特に、感覚刺激は時間制御しやすいことから、感覚記憶は神経活動の解析に適している。そこで、本
研究は音恐怖条件付けの持続性における性差と睡眠の役割を検討した。 
ファイバーフォトメトリーや 2 光子顕微鏡等の光生理学実験系は様々な時空間スケールの神経活動を

繰り返し生体計測することに適している。しかし、光伝送の限界から、光生理学実験系は大脳皮質等の脳
表面に適用されることが多かった。本研究は細い光ファイバーや屈折率分布型（GRIN）レンズをマウス
脳内に埋め込むことにより、恐怖記憶痕跡を形成する扁桃体や海馬といった脳深部の神経活動動態を計
測した。  
 
成果要約 

 雌雄のマウスにおける恐怖記憶情報処理の睡眠依存性について検討した。音恐怖条件付け学習につい
て、30 秒の音提示の最後に 0.5 秒の電気ショックを与える遅延条件付けと 10 秒の音提示後に 20 秒のイ
ンターバルを挟んで電気ショックを提示するトレース条件付けを確立した。遅延条件付けにおいて、雄
マウスは恐怖記憶消去トレーニング後に恐怖記憶を再発すること、雌マウスは恐怖記憶消去により多く
のトレーニングを要することを観察した。恐怖記憶消去トレーニング直後に 6 時間の断眠は、15 日後の
恐怖記憶の再発には影響を与えなかった。短時間の断眠による消去記憶の固定化の阻害の影響は、長時
間の経過による恐怖記憶の再発により打ち消された可能性が考えられる。一方で、トレース条件付け直
後の 6 時間の断眠は恐怖記憶の固定化を阻害した。 
光生理学実験系により扁桃体や海馬の神経活動を計測した。細胞種選択的な集合活動を計測するファ

イバーフォトメトリーにより、興奮性神経細胞の自発活動と音刺激、電気刺激、光遺伝学刺激に対する誘
発応答を計測した。2光子顕微鏡により、単一神経細胞の解像度でカルシウムイメージングを行った。 
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