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研究成果の概要（和文）： 
音源地図形成に重要な鍵となる両耳間の時間差を検出する神経回路を解析した。時間差の

検出は蝸牛神経核の細胞が両側性に投射し計算されるが、その蝸牛神経核は抑制性の投射

を受けている。その抑制性投射の効果を電気記録と３種類の薬剤投与を組み合わせ調べた。

結果、抑制により音周波数に対する蝸牛神経核の細胞の応答を限局させ、より特定の音周

波数に対してのみ時間差の計算が行われている事を明らかした。また、抑制性の細胞同士

の抑制により、左右の蝸牛神経核の発火頻度を調節している事も明らかにした。これらの

機能は音源地図の形成に重要な役割を果たしていると考えられる。 
 
研究成果の概要（英文）： 
We analyzed how to calculate the interaural time difference that is one of the 
important key for the sound localization. The interaural time difference is calculated 
by the bilateral projection from the nucleus magnocellularis that is inhibited by the 
superior olivary nucleus. We studied using in vivo recording and some drugs and found 
that the superior nucleus sharpens the sound frequency response in the 
magnocellularis. We also found that the mutual inhibition between superior nucleus 
balance the activity bilateral nucleus magnocellularis. These findings are considered to 
be important for the calculation of the sound localization.  
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 多くの動物は音の手がかりのみで、音源

の方向・場所を知る事ができる。この音源

を定位する能力は聴覚の重要な生理機能の

１つであり、 手がかりは左右の耳の音圧差

と左右の耳に到達する時間差の２種類が 

主に考えられている。その他にも外耳の特

有な形状によって生じる特定の音周波数の

減弱の検出も関わっていると考えられてい

る。鳥類において、特に頂角能力に優れた

面フクロウでは下丘の外殻で音源地図が形

成されると考えられている。音源地図の形

成とは、空間上の音源の位置が脳組織内の

興奮する細胞へと脳内で音空間座標が再構

成されることである。どのような神経回路

機構で音源地図が形成されるかはまだ推測

の段階である。ほ乳類の下丘では、音に対

応した音源地図は今のところ確認されてい

ない。空気の振動は内耳にある有毛細胞で

電気信号に変換された後、聴神経を通って

脳幹にある蝸牛神経核に活動電位が伝えら

れる。鳥類においては、蝸牛神経核で音圧

情報を処理する経路と時間情報を処理する

経路に分かれる。そして、それぞれの経路

で左右の音圧情報と左右の時間情報が比較

され、両耳間音圧差情報(ILD)と両耳間時間

差情報(ITD)が検出される。そのITDとILD

を含む音に含まれる様々な情報は下丘に集

約される。本研究課題ではその下丘に至る

までの主に音源地図の形成に関わる神経回

路機構を明らかにしたい。その目的の達成

の為に様々な本研究では様々な特徴を有す

る。まず、実験動物はニワトリを用いる。

これは、ほ乳類と比較して鳥類の方が聴覚

の神経回路そのものが単純であり、また比

較的単純であるが面フクロウのように優れ

た聴覚機能を有する事。また、人と同じよ

うに左右対称の耳を持っており、猫やネズ

ミなどのように外耳が動かない。すなわち

音源の位置と鼓膜に到達する音の振動の関

係は一定で変化しない。また、in vivoと脳

幹スライス標本を用いたin vitroの研究も

組み合わせやすく、さらに、入手しやすく

安価である事も利点である。そうした利点

を併せ持つニワトリを用いて下丘及びそこ

に至るまでの音情報の特徴抽出や統合の処

理機構をボトムアップで解析する。それに

より音源地図形成に関わる神経回路機構の

全容を明らかにしたい。 

 
 
 
２．研究の目的 
 
本研究課題の主目的は音源地図の形

成機構の解明であるが、目的はそれ

に留まらない。比較的単純な聴覚の

情報処理機構の理解によって、他の

より複雑な脳組織の解明に役立てた

い。すなわち、本研究の研究対象で

ある聴覚の神経回路はその入力が明

確であり、どのような神経回路でど

のように情報処理されているかを解

析しやすく、一般的な神経回路機能

の理解を深める事ができる。それに

より、例えばほ乳類の聴覚回路や大

脳皮質の様に、より複雑な神経回路

機能の解明にも役立てる事が出来る

と考えられる。このように本研究を進め

る事で、聴覚機能のみならず広い神経科学

の分野での波及効果が期待できる。 
 
 
 
 
３．研究の方法 
 

本研究は鳥類の下丘及びそれに至るまで

の神経核を主にin vivo細胞外記録法を

用いて明らかにして行く。 in vivoで



得られた結果を元に、in vitroでス

ライス標本を用いた電気生理の実験

や、免疫組織染色など複数の手法を

組み合わせて研究を進めて行く。具

体的には、麻酔下で微小ガラス電極

を脳幹および下丘内に挿入し、動物

の左右の耳に２つのスピーカーを用

いて様々な音刺激を行った時の、単

一神経細胞からの電気応答を記録す

る。実験によっては多電極のプロー

ブを用いて同時に複数の神経細胞か

らの記録も行う。得られた特徴的な

音に対する応答、例えば左右の音の

特定の時間差にのみ応答する神経細

胞や左右の特定の音圧差によって応

答する神経細胞などの脳組織内の位

置を特定する。同時にその部位に蛍

光色素を注入する事でその神経細胞に対

する入力と出力を調べる。または、スライ

ス標本を作製し、個々の細胞の電気生理学

的特性をパッチ電極を用いて測定し、その

ようにしてin vivoで得られた特徴的な音

に対する応答が形成されるのかを調べる。

必要であればin vivoでパッチ電極を使い

ホールセル状態にし、神経細胞の電位を固

定する事で、抑制や興奮の音刺激に対する

入力パターンを調べる。これらの一連の研

究を下位の神経核からボトムアップで積

み上げる事で、下丘までの音情報処理の詳

細を調べる。これにより、聴覚の重要な機

能の一つである音源定位の神経回路機構

の全容を明らかにしたい。 

 

 

 
４．研究成果 
 

音源地図形成には両耳間時間差（ITD)と両

耳間音圧差(ILD)が重要な手がかりとなる。

鳥類ではITDの検出は大細胞核(NM)が両側

性に層状核(NL)へ投射することで形成され、

ILDは角状核(NA)から外側毛帯核(LLd)へ

の入力と、両側のLLd同士の相互抑制によ

り形成される。ITD形成に重要な役割を果

たすNMには 上オリーブ核(SON)から抑制

性の投射が有る事が知られているが、機能

はまだあまり知られていない。本研究では

脳幹レベルでの聴覚神経回路機能の詳細を

調べる為、SONからNMへの抑制性投射の

音情報処理に対する効果を麻酔下のニワト

リを用いてin vivoで調べた。NMでの音に対

する神経活動の応答を、SONの活動をTTX

注入により阻害した場合や、GABA受容体

のアンタゴニストであるBicucullineをNM

に投与し、SONのNMでの影響を阻害した

場合とで比較した。結果、SONからの入力

がある時と比較してNMの神経細胞はより

幅広い音周波数に対して応答するようにな

った。またSONが比較的幅広い周波数の音

に対して応答を示す事、AMPA型Glu酸受容

体の阻害剤であるDNQXをNMに添加し、聴

神経線維からの入力を押えると周波数軸に

対して広い抑制性の入力が観察された。こ

れらの結果は、SONはNMよりも幅広い音

周波数に対して応答し、NMにおいてSON

の抑制により、音周波数に対する応答性を

限局させる働きが有る事を示していた。こ

のSONの抑制システムにより個々のNL神

経細胞ではより特定の音周波数に対しての

みITD計算が行うことが可能になり、音源

地図の形成に重要な役割を果たしていると

考えられる (Fukui I, et al., 2010)。  

また、SON同士の相互抑制がある事で、音

圧が高い方がSONからNMへの抑制がより

強くなり、音圧が低い方は抑制が弱くなる

事で、左右のNMの発火頻度をバランスし

ている事も明らかにした (Burger, Fukui I et 



al, 2011)。これらのSONを介した神経回路

により、NLでのITD計算に悪影響を及ぼす

音周波数間の相互作用と左右の音圧差によ

って生じる発火頻度の違いを軽減させてい

る事が明らかになった。この巧妙な調節を

受けて計算されたITDは下丘においてILD

と統合し、音源地図が形成されることにな

る。下丘に微小電極を挿入して記録した神

経活動は、下位には見られない応答パター

ンを示した。ITLとILD両方に感受性を持ち、

特定の方位に対して強い応答を示す神経細

胞が多く存在した 。一方で、音周波数によ

って複雑な興奮や抑制のパターンを示すも

のなど、周波数間の相互作用が顕著な神経

細胞も存在した。この細胞では音の方位に

対して顕著な発火頻度の違いが見られなか

った。これらの結果は下丘において音源の

定位に特化したグループと、音源に関係な

く音質などを分析するグループに、機能的

に分かれている事が示唆された。 
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