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【研究要旨】	

	

	 	 Go/NoGo	課題とは、ヒトにおいて認知機能を評価する課題として、例えば、

認知症の程度や有無の検査などに使用されている。本研究グループでは昨年度ま

でに、タッチスクリーンを用いることで、ヒトで行われている認知機能試験法（

Go/NoGo課題）を、マウスにおいて行うことに成功した。今年度は試験法を最適化

して高い再現性を担保することを目指し、行動課題スケジュールの検討を行った

。マウスを3群に分け、Go/NoGo課題前にそれぞれ異なる事前課題（Pre-training

）を経験させた。結果、Go/NoGo課題のGo正答率が高かったのは、Pre-trainingに

おいてGoトライアルのみのセッションを経験した群であった。Goトライアルのみ

のセッションを経験した群は2群あり、試験期間が短い群はPre-trainingが8日間

であったが、2群とも同程度のGo正答率を示した。NoGo正答率は、Pre-trainingに

おいてNoGoトライアルを経験する回数が多いほど上昇した。またGo/NoGo課題にお

いても、試行を重ねるに連れ、NoGo正答率は上昇する傾向が見られた。以上より

、既存のプロトコルに比べ、Pre-trainingを短縮した上で、Go正答率、NoGo正答

率とも上昇させることに寄与する知見を得ることに成功した。	

	

	

Go/NoGo	課題とは、ヒトにおいて認知機能を評

価する課題として、例えば、認知症の程度や有無

の検査などに使用されている（Cummings,	 2011）。

Go/NoGo	課題では、Go	Cue、NoGo	Cue と呼ばれる

2種類の視覚刺激を使用する。視覚刺激としては、

色や文字、図形が使用される。Go/NoGo	課題では、

Go	Cue が提示された際には行動すること（例えば、

“ボタンを押す”など）、NoGo	 Cue が提示された

際には行動しないこと（行動抑制；セルフコント

ロール）が要求される。ヒトにおける Go/NoGo	課

題では、特に注意欠如・多動症や認知症を持つ人

の成績不良（健常者に比べ、”Go	 Cue”の際の反

応時間が長くなる）や課題遂行時の脳活動異常が

報告されている。これは、認知機能低下による状

況判断速度の低下や行動抑制機能の問題によるも

のと考えられている。Go/NoGo	課題臨床検査や疫

学調査でも多く用いられている。	

これまでのげっ歯類における Go/NoGo 課題ではラ

ットにおいては報告があるものの、マウスにおけ

る成功例は極めて少ない。またラットにおいても、

成績指標は Go/NoGo 課題の正答率が用いられてお

り、ヒトにおける Go/NoGo 課題の成績指標とは必

ずしも一致していない（後述）。	

そこで本研究では、ヒトにおける認知・情動行

動課題と同様の成績指標を用いたマウス Go/NoGo

課題の確立に取り組んだ。	 	

	

	

Ｂ．研究方法	

	

(1)実験動物	

本研究は早稲田大学所沢キャンパスにて行った。

動物飼育・実験は温度管理された動物飼育・実験

室(P1A)で行った（室温 22±3℃、湿度 40～70%、

明暗周期 12時間（明期 8:00～20:00））。すべての

動物実験は早稲田大学動物実験審査委員会の指導



 

と機関長の承認（総長：鎌田薫）のもと、早稲田大

学の各種規則に則り行った。研究室で繁殖維持し

ていた21~26週齢の12匹の雄C57BL/6マウスに加

えて、日本クレア（東京）より購入した 10 週齢の

雄 C57BL/6 マウスを 8 匹使用した。21~26 週齢の

12 匹のマウスは 6匹ずつ 2群（実験群 1-1,	 1-2）

に分け、10週齢の8匹のマウスは実験群2とした。

課題では餌を報酬として用いたため、試験期間中、

日本クレアが公開している C57BL/6 マウスの体重

曲線を参考に、平均体重の 80%以上を維持しなが

ら制限給餌を行った。試験期間中、飲水は自由と

した。	

	

(2)タッチスクリーンオペラント実験装置	

15 インチのタッチスクリーン、スピーカーと報

酬ディスペンサーを備えたタッチスクリーンオペ

ラント実験装置を作製した（図 1）。タッチスクリ

ーンモニターは、15 インチの有機 EL ディスプレ

イとタッチ検出ユニットから構成される。実験チ

ャンバーはタッチパネルモニター側（240	 mm）か

ら報酬ディスペンサー側（55	mm）に向けて狭まっ

ている台形状の高さ 200	 mm の不透明アクリル製

である。チャンバーとタッチスクリーンの間には、

直径 35	 mm の穴が開けられた黒色のプラスチック

板が設置されており、チャンバー内のマウスはこ

の穴よりスクリーンを見て nose	 poking により回

答する。また、チャンバーの両側には給水瓶が設

置され、試験中、マウスは自由に飲水できるよう

になっている。チャンバーの上部にはカメラが設

置され、課題中のマウスの行動をリアルタイムで

モニタリングした。報酬としては 1粒 10mg のペレ

ットを使用し、課題時、自動的に報酬ディスペン

サーより与えた。	

(3)行動課題の手順	

以下のすべての段階において、1 日 1 セッショ

ン行った。	

	

慣化	(Habituation)	

慣化は 30 分を 1 セッションとした。初めの 15

分は、前もって報酬ディスペンサーに 15 粒の報酬

ペレットが置かれており、投入されたマウスはチ

ャンバー内を自由に探索できる。次の 15 分間は、

30 秒毎に高いビープ音（Correct	Sound）とともに

1 粒の報酬ペレットが報酬ディスペンサーから獲

得できる。マウスをホームケージに戻した後、報

酬ディスペンサーに残ったペレットの数を計測し

た。全ての実験群に行い、次の段階（行動形成）に

進むまでに、少なくとも 1セッションを行った。	

	

行動形成（Shaping）	

行動形成は全ての実験群で 5 セッション行った。

全てのセッションは 15 分間に設定した。各画像が

提示されてから、nose	 poking するまでには制限

時間は設定しなかった。初めの 2セッションでは、

マウスが報酬ディスペンサーへ nose	 poking する

ことで開始し、モニター上に刺激画像が提示され

る。モニター上の刺激画像にマウスが nose	poking

する（タッチ検出ユニットにおいて検出する）と、

報酬ディスペンサーより Correct	 Sound とともに

3 つのペレットが獲得できる。マウスをホームケ

ージに戻した後、マウスが食べたペレット数を記

録した。次の 2 セッションでは、報酬として獲得

できるペレットが3つから1つに減少する以外は、

前の 2 セッションと同一である。最後のセッショ

ンでは、nose	 poking することで報酬が獲得でき

る刺激画像よりも先に、十字型の固定点画像(Fig.	

3B)が提示される。固定点画像に nose	poking しな

ければ、刺激画像は提示されない。固定点画像に

nose	 poking した後の手順は、前の 2 セッション

と同一である。	

	

Pre-training	1	(Go/NoGo 課題)	

Pre-training	1	(Go/NoGo 課題)では、Go	Cue と

NoGo	 Cue の 2 種類の視覚刺激（Fig.	 4A）が使用

される。Go	Cue は 60％、NoGo	Cue は 40％の割合

で擬似ランダム提示された。マウスが固定点画像

に nose	poking した直後に、Go	Cue もしくは NoGo	

Cue が 1.2 秒間提示される。提示された画像が、Go	

Cue の場合（Go トライアル）はモニターへ nose	

poking すれば、NoGo	 Cue の場合（NoGo トライア

ル）は nose	poking をしなければ、Correct	Sound

とともに報酬を獲得することが出来る。Go	Cue に

おいて、1.2 秒以内に nose	 poking しなかった場

合、NoGo	Cue において nose	poking した場合はエ

ラーとされ、報酬は得られない。固定点画像提示

から報酬獲得もしくはエラーまでを 1 トライアル

とし、100 トライアル終了もしくはマウスがチャ

ンバーに投入されてから 45 分経過した時点で終

了とした。報酬獲得後 2 秒で次のトライアルが自

動的に開始される。エラーの場合は低いビープ音

（Error	Sound）とともに、実験装置内のランプが

消灯された。消灯は 20 秒間に設定し、20 秒経過後

は再びランプが点灯し、自動的に次のトライアル

に移行する。	

なお、マウスは Go	Cue,	NoGo	Cue を逆にした 2

群に分け、カウンターバランスをとった。Pre-

training	 1 は実験群 1-1 のみに 25 セッション行

った。	

	

Pre-training	2	(Alternative	task)	

Pre-training	2	(Alternative	task)では、1 ト

ライアルの手順、及び総トライアル数、制限時間



 

は Pre-training	1 と同一であるが、1セッション

（100 トライアル）が全て Goトライアルもしくは

NoGo トライアルである。Go トライアルのみのセッ

ション、NoGo トライアルのみのセッションは 1日

毎に交互に行った。なお、マウスは Go	Cue,	NoGo	

Cue を逆にした 2 群に分け、カウンターバランス

をとった。Pre-training	2 は、実験群 1-2 のみに

25 セッション行った。	

	

	

Reversal	task	

Reversal	task は、実験群 1-1,	1-2 それぞれで

Pre-training	1,	2 の後、1セッション行った。	

		

Pre-training	 1,	 2 のセッション手順自体は変

更せず、割り当てた Go	Cue と NoGo	Cue を入れ替

えて行った。	

	

Pre-training	3	(Visual	discrimination	task)	

Pre-training	3	(Visual	discrimination	task)

では、モニターとチャンバーの間に設置されたプ

ラスチック板の穴が 2 つに増える。チャンバー内

のマウスには、左右の穴から独立した 2 つの視覚

刺激（Correct	Cue,	Error	Cue）が提示される。

視覚刺激は、Go/NoGo	Cue を使用し、それぞれのマ

ウスに割り当てられた Go	Cue を Correct	Cue に、

NoGo	 Cue を Error	 Cue とした。Correct	 Cue に

nose	poking すれば、報酬が獲得でき、報酬獲得後

2 秒で次のトライアルが自動的に開始される。マ

ウスが Error	Cue に nose	poking した場合はエラ

ーとし、Error	 Sound とともに実験装置内のラン

プが消灯される。消灯は 20 秒間に設定し、20 秒経

過後は再びランプが点灯し、自動的に次のトライ

アルに移行する。視覚刺激提示から nose	 poking

するまでに時間制限はない。Correct	 Cue、Error	

Cue の左右配置は擬似ランダムとした。Correct	

Cue と Error	 Cue が提示されてから、報酬獲得も

しくはエラーまでを 1 トライアルとし、100 トラ

イアル終了もしくはマウスがチャンバーに投入さ

れてから 45分経過した時点で終了とした。	

	

Pre-training	4	(Go-only	task)	

Pre-training	4	(Go-only	task)の手順、及び総

トライアル数、制限時間は、Pre-training	2 の Go

トライアルのみのセッションと同一である。Pre-

training	 4 では、全て Go トライアルのみのセッ

ションを行った。実験群 2においてのみ、8セッシ

ョン行った。	

	

Go/NoGo 課題	

Go/NoGo課題は、Pre-training	1と同一である。

Pre-training	3 もしくは 4の後、全ての実験群に

対し、18 セッション行った。最後の 3セッション

では、Go	/NoGo	Cue の提示時間を 1.2秒から 2.0

秒にした。	

	

記録項目	

行動形成では、セッション毎に報酬としてディ

スペンサーより与えられた餌の数を記録した。	

Pre-training	1、Pre-training	2、Go/NoGo 課題

では、セッション毎に全 Go トライアルにおける正

答数（報酬獲得数）と全 NoGoトライアルにおける

正答数（報酬獲得数）を記録し、3セッション毎に

合計した（3	Session-Blocks）。Go/NoGo トライア

ルそれぞれで、合計正答数を総トライアル数で割

り、Go/NoGo 正答率とした。	

Pre-training	 3 では、セッション毎に正答数

（Correct	 Cue に nose	 poking した数；報酬獲得

数）を記録し、3セッション毎に合計した。合計し

た正答数を、総トライアル数（300 トライアル）で

割り、Pre-training	3 における正答率とした。	

Pre-training	 4 では、セッション毎に Go トラ

イアルにおける正答数（報酬獲得数）を記録した。

セッション毎に Go トライアル正答数を総トライ

アル数（100 トライアル）で割り、Go 正答率とし

た。	

	

統計解析	

	 統計解析には GraphPad	 PRISM	 7	 (GraphPad	

Software)を用いた。	

各課題における正答率の推移には repeated	

measure	2-way	ANOVA と repeated	measure	1-way	

ANOVA を用いた。同一課題での最初のセッション

と最後のセッションの試行数もしくは正答率の比

較には1-way	ANOVAと対応のあるt検定を用いた。

多重比較は、Tukey 検定を用いて行った。P値 0.5

以下を統計的有意とみなした。	

	

	

	

Ｃ．研究結果	

	 Go/NoGo	 Cue の提示時間が 1.2 秒であった第 1

から第 5 セッションブロックでは、Go/NoGo 正答

率とも大きな変化はなく、どのセッションブロッ

クでも、全ての実験群の正答率の順位は変化しな

かった。Go正答率では、実験群 1-2 と実験群 2が

約 75％を維持したが、実験群 1-1 では約 50%であ

った。NoGo 正答率では、実験群 1-1 が約 65%、実

験群 1-2 が約 40%、実験群 2が約 30%であった（図

5）。	

	 Go/NoGo	 Cue の提示時間を 1.2 秒から 2 秒にし

て課題を行ったところ、全ての実験群で Go 正答率



 

は上昇、NoGo 正答率は低下する傾向が見られた。

第15セッションと第18セッションを比較すると、

Go 正答率は全ての実験群において、10～15%程度

上昇した。実験群 1-2では、第 18 セッションの Go

正答率が 90%を超えた。第 18セッションの NoGo正

答率は、第 15 セッションに比べ、実験群 1-2 で約

2分の 1、実験群 2で約 3分の 1に低下した。一方

で、実験群 1-1 においては、NoGo 正答率の低下は

約 3%に留まった（図 6）。	

	

		

	

D．考察	

	 今回の実験では、我々の研究グループが先行研

究において検討した Go/NoGo 課題のプロトコル最

適化を主眼に、3 つの実験群に異なる Pre-

training を実施し、Go/NoGo 課題の成績を測定し

た。	

結果、Go 正答率が高い傾向にあるのは、Pre-

traininng において、Go トライアルのみのセッシ

ョンと NoGo トライアルのみのセッションを 1 日

毎に繰り返した群（実験群 1-2）と Goトライアル

のみのセッションに限って行った群（実験群 2）で

あった。このことより、Go トライアルで報酬を得

るための手順をマウスに理解させるためには、始

めから Go トライアルと NoGo トライアルが混在す

る課題ではなく、Goトライアルを繰り返し行うこ

とが重要と思われる。	

一方、対照的に NoGo正答率が高い傾向にあったの

は、始めから Go/NoGo 課題を行った実験群 1-2 で

あった。これは、NoGo トライアルを適切に学習し

ているとも考えられるが、NoGo トライアルの性質

上、マウスが NoGo	Cue 提示の際、スクリーンに注

目していないにもかかわらず、制限時間をすぎれ

ば報酬が得られてしまうため、学習を放棄、もし

くは“何もしないこと”を習得してしまった可能

性も多分にある。NoGo トライアルにおける、指標

の鋭敏化は今後の課題である。今回の実験では、

実験期間の短縮を目的とした。行動形成は、先行

研究において 9 セッションかけていたが、5 セッ

ションに短縮することが出来た。一方、Go/NoGo 課

題では、正答率改善のため、プロトコルの修正し

ていく必要があると考えられる。以下、個々の実

験群について考察する。	

	

(1)	実験群 1-1	

	 実験群 1-1 では、Pre-training	1 すなわち、行

動形成後に直ちに Go/NoGo 課題を 24 セッション

（8セッションブロック）行った。第 8セッション

ブロックでは、Go 正答率は 51.3%、NoGo 正答率は

61.9%であった。Pre-training	 1 の後には、Pre-

training	3	(Visual	discrimination	task)を行っ

ている。Pre-training	3	を経験しながらも、次の

Go/NoGo 課題において、実験群 1-1 は、Go 正答率

約 50%、NoGo 正答率約 65%で、Pre-training	 1 と

同程度であった。更に、Go/NoGo 課題の最後の 3セ

ッションで Go/NoGo	 Cue の提示時間が変更されて

も、NoGo 正答率の低下は 3.3%に留まっており、他

の実験群と比しても、有意に NoGo 正答率が高かっ

た。	

以上より、Go/NoGo 課題を長期間行うことで NoGo

行動が影響を受けにくくなると考えられる。	

	

(2)	実験群 1-2	

実験群 1-2の最終セッションブロック（Go/NoGo そ

れぞれの第 4 セッションブロック）における、Go

正答率は 61％、NoGo正答率は60.4%であった。Pre-

training	3	を行った後の Go/NoGo 課題では、Go正

答率が約 75%、NoGo 正答率が約 40％で推移した。

また、Go/NoGo	 Cue の提示時間の変更後、Go 正答

率は 73%から 90%に上昇した一方で、NoGo 正答率

は 47.9%から 25.8%に低下しており、Go トライア

ルのみで構成されるセッションと NoGo トライア

ルのみで構成されるセッションを 1 日毎に交互に

行った場合、同じ試行数の Go/NoGo 課題を行った

場合に比べ、Go 行動が優位になりやすいことが示

唆される。	

	

(3)	実験群 2	

	 実験群 2は Go/NoGo 課題の前に、Goトライアル

のセッションだけを行い、NoGo トライアルは経験

していない。Goトライアルのみのセッションでは、

正答率は 76.3%に達しており、その後の Go/NoGo 課

題でも、Go 正答率は約 75%で推移している。一方

で、NoGo正答率は、どのセッションブロックでも、

全ての実験群中で最低であった。これは、Go/NoGo

課題までに NoGo トライアルを経験していないこ

とが大きいと考えられる。	

しかしながら、Go/NoGo 課題での NoGo正答率にお

いて、第 1セッションブロックでは 24.5%、第 5セ

ッションブロックでは 34.4%で、他の実験群に比

して上昇幅も大きい傾向にある。試行を続けた場

合、更に上昇していくことも考えられる。	

また、Go正答率において、実験群2はPre-training	

4 が 8セッションのみにも関わらず、Pre-training	

2 で Go トライアルのみを 12 セッション行った実

験群 1-2 と同程度の Go 正答率であり、Go 正答率

を上昇させるには、8 セッションで十分であると

考えられる。	

	

	

	



 

Ｅ．結論	

	 本研究では、昨年度までに開発した、ヒトに

おける認知・情動行動課題と同様の成績指標を用

いたマウス Go/NoGo 課題の短縮化について検討し

た。実験群 2が Pre-training を 8 日（8 セッショ

ン）のみで、実験群 1-2 と同程度の Go正答率を記

録し、更に NoGo 正答率も上昇する傾向が見られて

いる。今後は Pre-training としては Alternative	

task を採用し、Alternative	task の期間を短縮・

改良していくことが最善と思われる。	
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図 1．	 タッチスクリーンオペラント実験装置．(a)	house	lamp	(b)	speaker	(c)	OLED	monitor	

(d)	stage	(e)	wall	of	testing	arena	(f)	pellet	dispensing	area	(g)	water	dispenser	(h)	

LCD	camera	(i)	reward	dispenser	(j)	control	panel	

	

	

図２．	 チャンバー内観。刺激画像に対し,	適切な行動をすれば,	報酬を獲得できる.	左右には給

水瓶が設置され,	課題中,	飲水は自由である。	

	

	



 

	

	

図 3．	(A)刺激画像	(B)固定点画像	

	

	

	

図 4．	 (A)Go/NoGo	課題スケジュールの模式図。	

	

	



 

	

	

図 5．	 Go/NoGo 課題における(A)Go 正答率と(B)NoGo 正答率.	a:	p<0.05,	vs	cohort	2,	b:	p<0.05,	

vs	cohort	1-2.	

	

	



 

	

図 6．	 Go/NoGo 課題の最後の 4 セッションにおける(A)Go 正答率と(B)NoGo 正答率.	 a:	 p<0.05,	

vs	cohort	2,	b:	p<0.05,	vs	cohort	1-2；第 15 セッションは第 5セッションブロックの最終日の

データ.	



 

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

参照図 1.	昨年度報告した長期間訓練による Go/NoGo 課題の NoGo	Cue 提示時の正答率（nose	poke

（誤反応）をせずに報酬を受け取りにいくという正反応を示した割合）。	

	

	

	 	




