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研究成果の概要（和文）： 

呼吸のリズムとパターンの形成に関与する頚髄呼吸神経細胞集団の機能と解剖を明らかにする

ため、ラット in vitro脳幹脊髄標本、in situ経動脈灌流標本を用い、膜電位イメージング、電気

生理学的計測、組織学的分析を組み合わせた解析を行った。C1-C2 の高位頚髄腹側部に新たな

介在性呼吸神経細胞群を発見し、HCRG と命名して報告した。横隔神経核（C3-C5）レベルの

呼吸神経活動の時空間的動態と解剖を詳細に解析し、同レベルには横隔膜と斜角筋を支配する

運動神経細胞が分かれて、そして、異なる活動パターンで存在していることを明らかにした。

本研究の成果は、頚髄損傷などによる呼吸障害について、病態理解と再生医学も含めた新しい

治療法開発に貢献すると期待される。 

 
研究成果の概要（英文）： 
To elucidate the function and anatomy of the respiratory neuron groups in the cervical 

spinal cord that are involved in respiratory rhythm and pattern generation, we conducted 

voltage imaging, electrophysiological recording and immunohistological analyses in in 

vitro and in situ rat preparations. We found a novel respiratory neuron group in the high 

(C1-C2) cervical spinal cord, and reported it as "High Cervical Spinal Cord Respiratory 

Neuron Group (HCRG)". We also analyzed the spatiotemporal profiles of the respiratory 

neurons at the level of the phrenic nucleus (C3-C5 level), and found that phrenic and 

scalene motoneurons are located at the same level but separately with distinct activity 

patterns. These findings will be the basis to better understand the pathophysiology of 

respiratory disturbance accompanied with cervical spinal cord injury and to develop new 

treatment modality. 
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１．研究開始当初の背景 

頚髄呼吸神経回路網は、最も主要な吸息筋で

ある横隔膜を駆動する横隔神経核のみでな

く、種々の補助呼吸筋を駆動する呼吸運動神

経細胞群を含み、呼吸神経出力のパターン形

成において重要な役割を果たしている。さら

に、動物実験で延髄脊髄境界部での横切断に

より脊髄を脳幹から離断しても横隔神経出

力が維持される場合があることより、頚髄呼

吸神経回路網は、それ自身が呼吸リズム形成

能を有している可能性があるとされるなど、

中枢性呼吸調節において重要な意義を有す

る。しかし、頚髄呼吸神経回路網の機能と形

態の全容は十分には理解されていなかった。 

 
２．研究の目的 
中枢性呼吸調節機構を理解するため、呼吸リ

ズムパターン形成に関与する頚髄呼吸神経

回路網の全容解明を目指す。高位頚髄の呼吸

神経細胞群については、それら細胞の機能と

形態の解析を行う。C3-C5の横隔神経核レベ

ルの呼吸神経細胞群については、横隔神経を

支配する運動神経細胞群および呼吸性介在

神経細胞群とが呼吸パターン形成に果たす

相互作用を解明する。そのうえで、脳幹部呼

吸リズム形成機構と頚髄内の各呼吸神経回

路網との機能的解剖学的結合様式を解明す

る。 

 
３．研究の方法 
呼吸調節機構は発達に伴って大きく変容す

るため、これら検討は幼若ラット in vitro脳幹

脊髄標本および若齢成熟ラット in situ経動脈

灌流標本 とで行うこととした。これら標本

に膜電位イメージング、細胞外電極法および

パッチクランプ法による細胞活動記録、さら

に免疫組織学的方法による解剖学的解析を

加えて検討を行った。 
 
４．研究成果 

幼若ラット in vitro脳幹脊髄標本で、高位頚髄

呼吸神経細胞群を対象に膜電位イメージン

グ、パッチクランプ計測、組織学的分析を組

み合わせた解析を行い、C1-C2の高位頚髄腹

側部には呼吸運動神経細胞とともに介在性

呼吸神経細胞群が存在することを発見し、

High Cervical Spinal Cord Respiratory Neuron 

Group (HCRG)と名づけ Neuroreport誌等で報

告した。また、横隔神経核レベルでの詳細な

膜電位イメージング解析を行い、同部の呼吸

神経活動の時空間的動態を解剖と合わせて

解明した。さらに、より成熟した動物で解析

を行うため、in situ経動脈灌流標本での検討

を行い、opioidアゴニストであるDAMGOは、

むしろ呼吸数を増加させることを見出した。

研究最終年度の平成 23 年 3 月には、日本生

理学会・日本解剖学会合同大会において、脊

髄呼吸神経回路網についてのシンポジウム

を企画し、研究成果を報告した。 
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