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研究成果の概要（和文）：非侵襲な人工神経接続によりヒトの神経損傷患者での臨床研究を行い、その機能回復
メカニズム神経損傷モデル動物を用いて理解する。人工神経接続により、脊髄損傷患者の随意歩行機能の再建に
成功した。また、脳梗塞サルでは、人工神経接続により、麻痺した手の随意制御の再建に成功し、その際、大脳
皮質は大規模の脳活動パターンが変容し、人工神経接続に対する適応現象がみられた。

研究成果の概要（英文）：Regaining the function of an impaired limb is highly desirable in 
individuals experiencing paralysis due to spinal cord injury and stroke. We documents 
volitionally-controlled, non-invasive stimulation to preserved spinal circuits can regain voluntary 
gait control in paraplegic individuals. Another series of study that is aim to elucidate neuronal 
mechanisms of regaining lost function using closed-loop stimulation, we demonstrated that monkeys 
with stroke were able to learn to use a brain-controlled electrical stimulation to the muscles, to 
regain volitional control of a hand. In a targeted manner, this closed-loop stimulation induced an 
adaptive change of cortical activities throughout an extensive cortical area. Thus, the closed-loop 
stimulation imparted a new function for limb control to a connected cortical site and triggered 
cortical adaptation in order to regain impaired motor function after neural damage.

研究分野： 神経生理学

キーワード： リハビリテーション　トランスレーショナルリサーチ
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１．研究開始当初の背景 
脊髄損傷や脳卒中による運動・体性感覚機

能の消失は、大脳皮質と脊髄間を結ぶ下行路
及び上行路が切断されているために起こる。
しかしながら、損傷の上位に位置する大脳皮
質と損傷の下位に位置している脊髄内神経
回路、末梢神経、筋肉は、その機能を残存し
ている。例えば、我々はサルの頚髄レベルで
の脊髄損傷後、損傷の支配側の大脳皮質体性
感覚・運動野の活動は損傷前よりより高く活
動する(Nishimura et al. Science 2007)。脊髄で
は、脊髄損傷モデルサル（Nishimura et al. 
Frontiers in Neural Circuit 2013）とヒト脊髄損
傷患者(未発表データ)で、損傷の尾側の脊髄
への電気刺激により、機能的に麻痺した筋群
の機能的で協調した筋活動を誘発できるこ
と、更には、非侵襲的な経脊椎磁気刺激（未
発表データ）により歩行様運動が誘発できる
ことを見出した。このように、脊髄損傷によ
る四肢の麻痺は大脳皮質と脊髄運動ニュー
ロンを結ぶ下行路の切断に起因するもので
あり、損傷部位の上位及び下位の神経回路は
その機能を失ってはいない。従って、その切
断された下行路を代償するComputer Interface
（BCI）技術によって、残存している神経脊
髄回路を活性化できれば、失った四肢の随意
制御を再獲得できる可能性がある。神経損傷
患者の願いは、“失った機能を取り戻したい”、
それに尽きるであろう。すなわち、失った機
能である自分で自分の身体を思い通りに動
かし（四肢の随意運動制御）、自分が何をし
たかを感じ取れる（体性感覚）ように戻りた
いのである。そこで本研究提案では、筋活
動・脳活動を記録し、その信号をコンピュー
ターで電気刺激に変換し、物理的に離れた神
経構造へ電気刺激する人工神経接続によっ
て、無拘束・自由行動下の脊髄損傷モデルで
の運動・感覚の機能再建と脊髄損傷への随意
運動機能再健を試みる。 

 
２．研究の目的 

本研究目的は非侵襲な人工神経接続によ
りヒトの神経損傷患者での臨床研究を行い、
その機能代替・機能回復メカニズムを、神経
損傷モデル動物を用いて理解することを目
指す。具体的な最終目標は 1) 重度脊髄損傷
患者が損傷した神経経路の代わりに人工神
経接続を利用して、麻痺した四肢を自分の意
思で制御し歩くこと、2)不完全脊髄損傷患者
が人工神経接続装置でリハビリし、残存して
いる神経経路を強化させ、最終的には人工神
経接続なしで自立歩行すること、3)自由行動
下サルで人工神経接続を実現させ、人工神経
接続による神経可塑性のメカニズムをシナ
プスレベル、回路レベル、行動レベルで解明
する。また、4)意欲の中枢である運動系から
中脳辺縁系へ繋ぐ人工神経接続により、運動
回復と意欲とを結ぶ革新的なニューロリハ
ビリ法を創出する。 

 

３．研究の方法 
脳活動や筋電図のような生体信号を記録し、
その信号を神経機能代替装置による単純な
変換を施したものを電気或いは磁気刺激を、
損傷せずに残存した神経構造に与えること
により人工的な神経接続を形成し、生体がそ
れに如何に適応するのか、また、それが神経
病態モデル動物・神経損傷患者における神経
機能代替技術として有効か検討する。脊髄損
傷患者と脳卒中患者に対して、非侵襲的な人
工神経接続によるリハビリテーションへの
効果を検証し、その神経メカニズムを動物モ
デルによって検証する。 
 
４．研究成果 
(1) 重度脊髄損傷患者が、損傷した神経経路
の代わりに人工神経接続を利用して、麻痺し
た脚を自分の意思で制御し歩くことに成功
した。 
 
(2) 不完全脊髄損傷患者が人工神経接続装置
でリハビリし、残存している神経経路を強化
させ、最終的には人工神経接続なしで自立歩
行することに成功した。 
 

 
(3) 大脳皮質と筋肉間の人工神経接続に対す
る大脳皮質での適応を検討した。サルは、人
工神経接続後約 10 分で、手の随意制御がで
きるようになり、それ以降タスクパフォーマ
ンスは一定だった。その際の、脳活動の変化
動態を解析したところ、タスクのパフォーマ
ンスが低かった人工神経接続開始後 5分では、
人工神経接続を制御している脳領域に加え
て、広域の脳領域の活動が低かった。しかし
ながら、タスクの成功率が上昇してきた開始



後 10 分では、人工神経接続を制御している
脳領域に加えて、広域の脳領域の活動が上昇
していた。しかし、開始後 25 分には、人工
神経接続している脳領域が活動上昇してい
る一方で、人工神経接続していない脳領域の
活動が減少していた。まるで、サルは、どの
脳領域が人工神経接続を制御しているかわ
かっているようであった。 
 
(4) 意欲の中枢である運動系から中脳辺縁系
へ繋ぐ人工神経接続により、運動回復と意欲
とを結ぶ革新的なニューロリハビリ法を開
発した。我々は脊髄損傷後の機能回復中に意
欲を司る側坐核の活動が大脳皮質運動野の
活動を上昇させ、手の運動を制御しているこ
とを見出した。そこで、脊髄損傷後に減弱し
ている筋活動で、側坐核への電気刺激を行い、

意欲の神経核である側坐核の神経活動を促
進することにより、手の運動を促進する革新
的なリハビリテーション法をサルで検証し
た。筋肉活動で側坐核への電気刺激を制御で
きるように人工神経接続をサルにすると、そ
の筋活動を随意的に上昇させることが明ら
かになった。また、その筋活動は自由行動下
において、通常睡眠している時間帯であって
も、筋活動が上昇していた。 
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