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研究成果の概要（和文）：摂食嚥下リハビリテーションにおいて、間接嚥下訓練としての冷圧刺激は広く臨床に
用いられているが、嚥下機能改善の機序は未解明な点が多い。本研究は、種々の温度刺激を口腔内に与えた際に
生じる嚥下関連の神経活動に与える効果を経頭蓋磁気刺激（TMS）を用いて検証した。
結果、口腔への温度刺激中は嚥下関連の神経活動性に興奮性の変化が生じ、さらに温刺激に比べ冷刺激で効果的
であった。また、10分間の連続した繰返しの冷刺激を口腔内に適応させると、刺激後も一定の時間、神経興奮性
が持続した。即ち、摂食嚥下リハビリテーションにおいては口腔への冷刺激を用いることによって嚥下運動の改
善が期待できる可能性が示された。

研究成果の概要（英文）：Swallowing therapy for dysphagic patients includes cold thermal tactile oral
 stimulation in clinical practice for dysphagic patients, but the possible mechanism of swallowing 
functional improvement is still unknown. The present study examined the effects of thermal 
stimulation in oral tongue area on activity of the swallowing neural pathway using transcranial 
magnetic stimulation (TMS). Thermal stimulation in oral tongue area produced immediately 
excitability changes in swallowing cortex during thermal stimulation; furthermore cold stimulation 
was more effective than warm stimulation. In addition, 10 minutes of continuous repetitive cold 
stimulation applied to the oral tongue induced persisted neural excitability for a certain period 
following cold thermal stimulation. Cold stimulation should be effective for the improvement of 
swallowing function in dysphagia rehabilitation. Cold oral stimulation was able to induce 
significant changes in pharyngeal cortical excitability.

研究分野：歯科補綴学、摂食嚥下障害学

キーワード： 摂食嚥下障害　口腔感覚　リハビリテーション　温度刺激　神経可塑性変化　運動誘発電位　経頭蓋磁
気刺激

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
口腔内への温度刺激によって生じる嚥下運動に関連した神経回路への興奮性の変化について検証したところ。冷
刺激による有意な即時的な効果および効果の延長が認められた。これは、摂食嚥下障害患者に対するリハビリテ
ーションや口腔ケアに冷たい刺激や冷水を用いる意義を神経生理学的に証明したものである。摂食嚥下障害の臨
床における口腔感覚・機能の重要性や口腔感覚と嚥下運動の感覚運動の統合機構の存在を示した本研究結果は歯
科的な意義も大きい。今後は嚥下障害患者に対し冷刺激を併用した訓練の臨床応用や、四肢体幹を含む身体リハ
ビリテーション全般における感覚刺激療法の臨床への波及効果も期待できる。
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１．研究開始当初の背景 

通常の摂食嚥下動態を考えた場合、嚥下運動は、下位脳幹の延髄に存在する嚥下中枢と呼ばれ 

る神経回路の活性化によって引き起こされる。また嚥下運動は、上位脳からの入力によって、
または随意的にも引き起こすことが可能である。一方、口腔内の体性感覚は、脳幹の橋に存在
する三叉神経主知覚核や、延髄に存在する三叉神経脊髄路核を介し、上位脳である大脳皮質感
覚野へ感覚情報として伝わる。このような口腔感覚入力が感覚情報として大脳皮質で認知、処
理され、嚥下運動を変調させることは、臨床経験的に知られているものの、どの神経回路のレ
ベルで、感覚運動の統合機構を変化させているかは未解明なままである。 

 

２．研究の目的 

本研究はヒトを対象に、口腔内への定温温度刺激を条件刺激とし、口腔内への温度刺激が嚥下
運動誘発に関わる大脳皮質における神経・筋機構に対し、いかなる機序で変調をもたらすのか
を明らかにすることを目的とした。 

 

３．研究の方法 

脳内のニューロンを興奮させる非侵襲的な方法であ
る 経 頭 蓋 磁 気 刺 激 （ Transcranial Magnetic 
Stimulation、以下 TMS）は磁場の変化によって微小
電流を組織内に誘起させ、脳神経細胞を刺激し運動
誘発電位（Motor Evoked Potential、以下 MEP）を
引き起こす。この MEP の振幅や潜時を計測すること
よって中枢神経を含む神経活動を評価することがで
きる（図１）。 
カテーテル型の電極を経鼻的に挿入し、咽頭筋支配
の大脳皮質感覚運動野を刺激した際に得られる、咽
頭筋運動誘発電位（以下 PMEP）をアウトカムデータ
として評価した。コントロールとして、大脳皮質における上肢の感覚運動野を刺激した際に得
られる短母指外転筋運動誘発電位（以下 TMEP）を利用した。条件刺激として口腔への温刺激を
利用し、嚥下関連神経活動性を示す PMEP に対しどのような影響をもたらすか、その即時効果、
および延長効果について検証するため、以下の 3 つの実験を行った。 
 
【実験１】口腔温度刺激がもたらす即時効果の検証 
対象は、嚥下機能に問題を認めない若年健常
者 18 名（平均年齢 27.1±3.2 歳）とした。
即時効果の検証のためのプロトコールを図
２に示す。ベースライン値として経頭蓋磁気
刺激誘発性の PMEP および TMEP を記録した
（Control before）。続いて、ペルチェ素子
を備えた定温温度刺激プローベを舌上に置
き、45℃、37℃、15℃の温度刺激中に PMEP
および TMEP を測定し、最後に刺激なしの状態で再度 PMEP、TMEP を計測した（Control After）。
それぞれの温度刺激は 2回ずつ行い、各試行間は 5分の休息を設けた。得られた各 MEP 波形か
ら振幅の平均値を被験者ごとに算出し、刺激前のベース値からの変化率について、温度（45℃ vs 
37℃ vs 15℃）および試行（1st vs 2nd）を要因とした 2元配置反復測定分散分析を用いた要
因分析を行った。 
 
【実験２】連続した口腔温度刺激がもたらす延長効果の検証 - 刺激時間の検証 - 
対象は若年健常者 8 名（平均年齢 29
±3 歳）とし、4 日間別日の来室、ま
たそれぞれの実験日には少なくとも 1
週間の期間を設けた。温度刺激による
大脳皮質の咽頭筋感覚運動野におけ
る延長効果の検証のため、まず PMEP
および TMEP の温度刺激前のベースラ
イン値を測定した。その後、36℃と
15℃が 30 秒毎に繰り返される繰返し
冷刺激を、10 分間、5 分間、2 分間、
刺激なし（Sham）のいずれかの刺激時
間パターンで口腔内の舌背部に適応した（図 3）。冷刺激適応後、刺激直後、15 分、30 分、45
分、60 分後まで、15 分毎の PMEP および TMEP を記録した。振幅の平均値を被験者ごとに算出し、
刺激前のベース値からの変化率について刺激時間（10min, 5 min, 2min, Sham）と経過時間
（baseline, immediately, 15min, 30min, 45min, 60min）の要因における反復測定分散分析を
用いた要因分析を行った。 

図 1，皮質延髄路における咽頭筋運動
誘発電位（PMEP）の評価シェーマ 

図 2，実験１のプロトコール 

図 3，実験 2 の温度刺激パターン 
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【実験３】連続した口腔温度刺激がもたらす延長効果の検証 - 刺激温度の検証 – 
対象は若年健常者 12 名（平均年齢
27±3 歳）とし、3 日間別日の来室、
またそれぞれの実験日には少なく
とも 1 週間の期間を設けた。PMEP
および TMEP のベースライン値を測
定し、その後、15℃（cold）、36℃
(warm)、45℃(hot)の繰返し温度刺
激について、刺激時間を実験２で認
められた時間である 10 分間として口腔内舌背部に適応した（図 4）。10 分間の各刺激後適応後、
刺激直後、15 分、30 分、45 分、60 分後まで、15 分毎の PMEP および TMEP を記録した。60 分後
まで、15 分毎の PMEP および TMEP を記録した。刺激前の振幅のベース値からの変化率について
刺激温度（cold, warm, hot）と経過時間（baseline, immediately, 15min, 30min, 45min, 60min）
の要因における反復測定分散分析を用いた 
 
 
４．研究成果 
【実験 1】口腔温度刺激がもたらす即時効果の結果 
口腔への温度刺激中における PMEP の記録の一例を図 5 に示す。口腔への温度刺激時には PMEP 
即ち咽頭筋支配領域の皮質活動性が上昇した。また特に冷刺激時に皮質活動性が大きく増強し
た。 

 
温度刺激中における PMEP および
TMEP の振幅の変化について、18 名
の平均値を図 6 に示す。温度と試行
の二要因における二元配置反復測
定分散分析の結果、試行と温度の交
互作用 (F2,34 = 2.856, P = .071) ま
た、試行の主効果 (F1,17 = 2.042, P 
= .171)は認められなかった。しか
し、有意な温度の効果を認めた 
(F2,34 = 5.775, P = .007)。 温度に
ついて事後検定を行ったところ
37℃と 15℃の間に有意な差を認め
た(PMEPs の平均値の差 30.5 ± 
11.2%, 95% confidence level 
0.7-60.4, P = .044)．しかしながら 45℃と 15℃(P = .532)、また 45℃と 37℃(P = .066)の間
に有意な差は認めなかった。また、TMEP については有意な変化は認められなかった。 
実験１より、舌背への温度刺激時に認められた咽頭の皮質延髄路の興奮性の増加から、口腔内
への冷温度刺激によって嚥下機能の即時的な変調効果が期待できると考えられ、また冷刺激が
有効であると考えられた。口腔の感覚刺激により嚥下関連神経の運動誘発電位が変化したこと
から、口腔と咽頭には感覚運動の統合機構が存在していることが示された。以上の結果は英文
誌の Neurogastroenterology & Motility に投稿、掲載された。 
 

図 5，口腔への温度刺激中における PMEP 記録の一例（雑誌論文１を改変） 

図6，口腔への温度刺激中におけるPMEPおよびTMEP
の変化の平均値（雑誌論文１を改変） 

図 4，実験３の温度刺激パターン 
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【実験２】連続した口腔温度刺激がもたらす延長効果の結果 - 刺激時間の検証 - 
15℃の繰返し冷刺激を 10 分間行った場
合、経過時間の要因にて一元配置分散分
析を行ったところ、PMEP の振幅の変化が
認められた(F5,35 = 2.939, P = .026)．
特に、刺激後 30 分後において PMEP に有
意な振幅の変化が認められた（図 7）。5
分間、2 分間、刺激なし（Sham）につい
ては有意な変化は認められなかった。一
方で、TMEP にはいずれの刺激時間，経過
時間においても変化は認められなかっ
た。 
 
 
 
【実験３】連続した口腔温度刺激がもたらす延長効果の結果 - 刺激温度の検証 – 
刺激温度と経過時間の二要因における
二元配置反復測定分散分析の結果、刺激
温度と経過時間の交互作用 (F10,110 = 
1.190, P = .305) また、経過時間の主
効果 (F5,55 = 1.967, P = .098)は認めら
れなかった。しかし、有意な温度の効果
を認めた (F2,22 = 3.592, P = .045)。 温
度について事後検定を行ったところ刺
激後 30分後の 37℃と 15℃の間に有意な
差を認めた（P < .013）（図 8）TMEP に
はいずれの刺激温度，経過時間において
も変化は認められなかった。 
 
以上の 3 つの実験系から、口腔への温度
刺激中は嚥下関連の神経活動性に興奮性の変化が生じ、さらに温刺激に比べ冷刺激で効果的で
あった。また、10 分間の連続した繰返しの冷刺激を口腔内に適応させると、刺激後も一定の時
間、嚥下関連神経の興奮性が持続した。摂食嚥下リハビリテーションにおける口腔への冷刺激
の有効性を示しており、また口腔感覚と嚥下運動の機能連関の存在を示唆するものである。 
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