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研究成果の概要（和文）：運動野の細胞間で見られる、数ミリ秒以内の同期的発火活動は、運動の開始様式などによっ
て、集団としてどのような機能的意味をもつのかは明らかでない。本研究では、頭部固定のラットに、外発的または内
発的に前肢でレバーを操作すると報酬を獲得できるという、二種類の運動課題を行わせた。一次および二次運動野深層
の神経活動をマルチユニット記録し、運動の開始様式などに関連する同期的活動の集団特性を定量的に検討した。この
結果、集団として同期的活動は安定に存在し、運動機能にほとんど依存しないことを明らかにした。この安定性は、確
かな運動実行を可能にしているのかもしれない。

研究成果の概要（英文）：We examined neuronal activities and their spike synchrony from deep layer in prima
ry (M1) and secondary motor cortex (M2) of rats performing an operant behavioral task under a head-fixed c
ondition. The operant behavioral task required the rats to pull a lever using their forelimb in response t
o a cue tone (external trials) or pull it spontaneously without the cue (internal trials) after waiting fo
r at least one second. We found that synchronous activities are stable and little dependent on motor funct
ions, and that different types of motor initiation are represented not as synchronous activities but as di
fference of firing rate, especially in M2. The changeability in synchronous activities was almost stochast
ic in population, suggesting the stability may enable a reliable motor execution.
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１．研究開始当初の背景 
 
 脳は、入力された情報を処理して出力する、

いわば、情報処理演算システムである。多彩

な神経細胞が協調的にシステムとして作動

することによって、幾多の特徴ある非線形的

な情報演算を実現している。 

 申請者のこれまでの研究(Kimura R et al. 

2011, J. Neurosci.)では、この多様な非線

形的情報演算の実体を捉えることを試みた。

培養海馬切片標本を用いて、情報処理を担う

多シナプス性回路をまとめて一つの演算子

モジュールと考えた。その演算子への入力情

報を人工刺激によって与え、個性をもつ多数

の神経細胞が出力する発火活動を、機能的多

ニューロンカルシウムイメージング法にて

観察した。この結果、多シナプス性回路には、

論理積ＡＮＤや排他的論理和ＸＯＲなどの

論理演算子の機能モジュールが同時に存在

することが確認され、並列分散型の情報処理

の様子が明示された。さらに、可塑性の誘導

で、入力刺激依存的に短期的、あるいは長期

的に演算様式が変化することから、演算スタ

イルの柔軟性が示唆された。これにより、情

報演算の根幹となる基本原理の理解を深め

た。 

 しかし、上記研究では、様々な脳領域から

入力を受け自然な稼働状態の生体脳で、情報

演算の基本原理が、実際、どのように利用さ

れているのかを明らかにするに至っていな

い。 
 
 
２．研究の目的 
 
 運動の準備、開始、実行の各過程に関与す

る神経細胞は、数ミリ秒の遅延タイミングで

同期的に発火することが明らかとなってい

る。このような、運動情報の処理を担い、同

期活動によってまとめられた機能モジュー

ル（局所神経回路）の配線図を、運動課題遂

行中のラット個体動物の生体脳、特に一次・

二次運動野において明らかにすることを本

研究の目的とする。機能モジュールは、外発

性・内発性の運動の開始の違いによって影響

されるかを検討し、生体脳で機能モジュール

はどのように働くのかを理解する。 
 
 
３．研究の方法 

 

 頭部を固定したラット個体動物に、新たに

開発したスパウトレバーシステム（Kimura R 

et al. 2012, J. Neurophysiol.）を用いて、

前肢でレバーを押して、音のタイミングでレ

バーを引き戻す（外発性運動）か、自らのタ

イミングでレバーを引き戻す（内発性運動）

と、報酬の水滴を獲得できるという運動課題

を行わせた。このとき、一次運動野、もしく

は二次運動野からマルチユニット記録した。

マルチユニット記録は、同時に多細胞の神経

活動を記録でき、スパイク・ソーティングに

よって単一細胞の神経活動に分離し、スパイ

クの特徴からＲＳ細胞（主に興奮性）、ＦＳ

細胞（主に抑制性）に分けることができる。

これによって、運動の準備・開始・実行の役

割を果たす神経細胞を同定した。次に、運動

の各過程に関わる神経細胞の間に観察され

る同期的活動の集団特性を定量的に検討し

た。外発性・内発性の運動の種類によって、

機能モジュールは影響を受けるのかを調べ

た。 
 
 
４．研究成果 
 

 まず、本研究で用いた、外発性・内発性運

動は、レバーを引く運動の開始・誘導過程が

異なるだけで、運動の力、方向は、ほぼ同様

のものであることを、筋電図を記録すること

により明らかにした。さらに、ＧＡＢＡ（Ａ）

受容体アゴニストのムシモールを一次・二次

運動野に投与して神経活動を抑制すること

によって、どの運動領野がこれらの運動に関

わっているのかを検討した。この結果、一

次・二次運動野の神経活動を同時に抑制した

ときに運動課題を遂行できなくなり、二次運

動野単独でも運動が抑制された。このことか

ら、これらの運動課題遂行には、一般的に運

動発現に関わるとされる一次運動野だけで

なく、二次運動野も重要な役割を担っている

ことが明らかとなった。 

 このような前肢運動を担う一次・二次運動

野の深層（情報の出力層）よりマルチユニッ

ト記録した結果、運動課題に関連した様々な

神経活動が観察された。このうち、レバーを

引くときに活動する神経細胞（Ｐｕｌl細胞）

に注目して、運動開始の違いの影響を受ける

かを検討したところ、外発性・内発性運動で



神経活動の大きさが有意に変化する細胞が

観察された。集団でも、二次運動野のＲＳ細

胞や一次・二次運動野のＦＳ細胞は、有意に

外発性運動で大きな神経活動を示した。 

 次に、二細胞間の神経活動の同期性につい

ての検討を行った。この結果、一部の細胞対

には、相互相関図（クロス・コリログラム）

にピークを示す同期的活動が観察された。集

団としても、一次・二次運動野ともＲＳ・Ｆ

Ｓ細胞の全ての組み合わせにおいて統計的

に有意に同期的活動が存在していることが

わかった。ただし、その同期的活動の強さは、

各細胞種間で異なり、ＲＳ→ＦＳ細胞間の同

期的活動は強く存在していることがわかっ

た。さらに、この同期的活動と運動機能との

関連を調べた。運動発現時の活動が似た神経

細胞間のみならず、異なるものでも同期的に

発火することが確認され、ほとんど同期的活

動は運動機能やその類似度と関連していな

いことが明らかとなった。ただし、二次運動

野のＲＳ→ＲＳ細胞では、Ｈｏｌｄ細胞（レ

バーを保持しているときに活動）→Ｈｏｌd

細胞の同期的活動が強く存在するなど若干

の違いは観察された。 

 次に、同期的活動が運動課題の遂行依存的

に変化するかを検討した。まず、特に一次運

動野では、運動課題の遂行中と休止中で変化

することが確認された。一方、タスクの遂行

中の各状況、Ｈｏｌｄ期間とＰｕｌｌ期間、

あるいは外発性・内発性運動時で、同期的活

動は変化しなかった。個々にみると、各期間

で有意に変化する細胞対も存在するが、集団

としてみると、試行間ばらつき程度の違いで

あることが示唆された。 

 さらに、ナノ刺激という単一細胞刺激を行

うことで、発火を誘発させても同期的活動は

変化しない傾向が観察された。 

 最後に、二細胞間の同期的活動から多細胞

ネットワークを推察したが、ごく一部の細胞

がたくさんの細胞と同期的活動を示すハブ

のような構造が観察された。 

 以上から、同期的活動は集団として運動機

能にほとんど依存せず、安定であることがわ

かった。さらに、運動の開始様式の違いは、

同期的活動ではなく、発火頻度の違いとして

表される。細胞と集団という異なる次元から、

どのように神経回路を駆動して運動を実行

しているのかに迫ることができた（投稿準備

中）。同期的活動の安定性は、確かな運動実

行を可能にしているのかもしれない。 
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