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研究成果の概要（和文）：　大脳皮質－大脳基底核ループがどのようなメカニズムによって運動を制御するのかを明ら
かにすることを目的として、覚醒下のサルにおいて、大脳基底核出力部から入力を受け大脳皮質運動野に投射する視床
ニューロンから活動を記録した。大脳基底核の運動制御機構としては「脱抑制モデル」広く認められている。しかしな
がら、本研究の結果から、大脳基底核から視床への運動情報の伝達は、脱抑制ではなく、GABA作動性の抑制に続いて起
こるリバウンド興奮によって行われていることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：The basal ganglia receive inputs from the cerebral cortices and project back to 
the original cortices via the thalamus, and control voluntary movements. Thus, for elucidating roles of 
these structures on voluntary movements, it is crucial to understand how their outputs control 
thalamocortical activity. We recorded activity of identified thalamocortical neurons projecting to the 
motor cortices of macaque monkeys, and examined responses to electrical stimulation of the internal 
segment of the globus pallidus (GPi), output nucleus of the basal ganglia.
 During repetitive GPi stimulation at 50 or 100 Hz, each stimulus pulse evoked short-latency inhibition 
and following excitation. Local injection of gabazine, GABA-A receptor antagonist, in the vicinity of 
recorded neurons abolished both the inhibition and excitation without significant changes of spontaneous 
firing. The results suggest that basal ganglia outputs convey information through postinhibitory rebound 
excitation.

研究分野： 神経生理学
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１． 研究開始当初の背景 
 

大脳基底核は、大脳皮質との間で視床を
介したループ回路を形成して機能している。
大脳基底核が運動制御において極めて重要
な役割を果たすことは広く知られているが、
大脳皮質－大脳基底核－視床ループが運動
を制御するメカニズムや、運動制御におい
て担う機能についてはよくわかっていない。 
大脳基底核が運動を制御するメカニズム

については、一般に次のように考えられて
いる。大脳基底核の出力部である淡蒼球内
節や黒質網様部は、GABA 作動性の抑制性ニ
ューロンにより構成されており、高頻度で
連続的に発火しているので、その投射先で
ある視床ニューロンは常に抑制された状態
にある。大脳皮質が興奮すると、その入力
により線条体ニューロンが一過性に興奮し、
直接路を介して淡蒼球内節・黒質網様部ニ
ューロンが抑制される。その結果、淡蒼球
内節・黒質網様部から視床への抑制性入力
が一時的に解除され、視床の活動が一時的
に増大し、大脳皮質に伝達されて運動が生
じるという「脱抑制説」が広く受け入れら
れている。しかしながら「脱抑制説」は、
サッケード課題中の黒質網様部－上丘投射
の活動に基づくものであり、上肢運動中の
淡蒼球内節－視床投射では検証されていな
い。上肢の運動「脱抑制」のメカニズムに
よって制御されているならば、淡蒼球内節
をブロックすると視床は抑制から解放され
て不随意運動がおこるはずであるが、実際
にはたいした症状は示さず、脱抑制説では
説明がつかない実験結果がある。 
 
２．研究の目的 
  本研究では、逆行性・順行性の神経応答
を調べることによって入出力を同定したニ
ューロンの活動を記録することにより、大
脳皮質－大脳基底核－視床ループが運動を
制御するメカニズムと、運動制御において
果たす役割を明らかにすることを目的とす
る。 
 
３．研究の方法 
 ヒトに近いモデル動物である覚醒下のマ
カクザルにおいて、大脳基底核出力部から
入力を受け大脳皮質運動野に投射する視床
ニューロンから記録を行った。大脳皮質に
投射する視床ニューロンは、大脳皮質の電
気刺激に対する逆行性応答によって同定し
た（図１）。 

 
図 1.大脳皮質の電気刺激によって惹起され

た逆行性応答。一定の潜時で生じる活動電位
が見られる（右、上段）。Collision test を
行い、記録しているスパイクが逆行性応答で
あることを確認した（右、中段と下段）。 
 
 次に、大脳基底核出力部である淡蒼球内接
に電気刺激を加え、視床－大脳皮質投射ニュ
ーロンの応答様式を調べた。また、神経活動
を記録しながら、記録しているニューロンの
近傍に GABA-A 受容体の拮抗薬の局所投与を
行い、応答様式の変化を調べることにより、
大脳基底核出力部が視床－大脳皮質投射ニ
ューロンの活動を制御するメカニズムを解
析した。 
 
４．研究成果 
 淡蒼球内節に電気刺激を加え、同定した
視床－大脳皮質投射ニューロンの応答を観
察したところ、単発刺激は単相性の抑制、
あるいは抑制とそれに続く興奮という２相
性の応答を惹起した。また、50－100 Hz の
連続刺激を加えると、刺激期間中に強い興
奮が生じる例が多く観察された（図２）。 
 

 
 
図２．淡蒼球内節の単発（左）および 50 Hz の
連続刺激（右）に対する視床ニューロンの応
答様式。刺激は、矢印のタイミングで与えて
いる。 
 
また、視床ニューロンの記録を行いなが

ら、記録しているニューロンの近傍に
GABA-A 受容体の拮抗薬の局所投与を行った
（図３、上）。GABA-A 受容体拮抗薬投与後、
淡蒼球内節の刺激で観察された抑制だけで
なく、それに続く興奮も消失することがわ
かった（図３、下）。この結果は、抑制は
GABA によるもの、それに続く興奮はリバウ
ンドによるものであることを示唆する。ま
た、GABA-A 受容体拮抗薬投与後、視床－大脳
皮質投射ニューロンの自発発火頻度は変化
しなかった。もしも、上肢の運動に関わる情
報が「脱抑制」によって伝達されているなら
ば、淡蒼球内節からの抑制性入力が遮断され
た時、視床ニューロンの発火頻度が増大する
はずである。これらの結果から、大脳基底核
から視床への運動情報の伝達は、脱抑制によ
るのではなく、抑制に続くリバウンド興奮
によって行われていることが示唆された 
 



 
図３．GABA-A 受容体拮抗薬 gabazine の投与
に対する効果。視床に記録ニューロン近傍に
薬剤局所投与を行うための電極を刺入して
記録を行った（上段）。gabazine を投与する
前は、淡蒼球内節への電気刺激中、各刺激パ
ルスに対応する抑制と興奮が視床－大脳皮
質投射ニューロンで観察された（下段左）。
同じニューロンから記録を続けながら近傍
に gabazine を投与すると、淡蒼球内節由来
の抑制だけでなく興奮も消失した（下段右）。
また、この時の自発発火頻度は変化していな
かった。 
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