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研究成果の概要（和文）：大脳皮質において，感覚刺激応答時だけでなく自発活動時においても，神経の興奮は興奮波
として皮質の広範囲に伝播し，皮質における感覚情報処理において重要な役割を果たしていると考えられている。本研
究では，これらの興奮波の伝播様式や興奮波同士の相互作用を解析した。その結果，①自発興奮波と感覚応答興奮波で
は伝播速度や伝播様式が異なること，②感覚応答波の発生，伝播は自発興奮波および他の感覚応答波によって抑制され
ること，が明らかになった。

研究成果の概要（英文）：In the cerebral cortex, the stimulus-induced neural activity spread over the wide 
region of the sensory cortex, and it is suggested that the propagating activity play an important role in 
the sensory processing. Spontaneous neural activities also propagate across large cortical area and intera
ct with a stimulus-induced propagating activity. However, the function of spontaneous activity in the sens
ory processing largely remains unexplained. I approached these problems using the multiple-site optical re
cording technique with a voltage sensitive dye for examining the spatio-temporal pattern of neural activit
ies, and analyzed the effect of propagating spontaneous activities on a stimulus-induced neural response. 
The propagating velocity and pattern of spontaneous activity differed from that of stimulus-induced activi
ty. Both spontaneous and stimulus-induced activities suppressed the propagation of subsequent stimulus-ind
uced activity.
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１．研究開始当初の背景 
 光学的膜電位測定法は非常に多数の部位
から同時に神経活動を記録する事を可能と
する優れた測定法であり，大脳皮質における
神経活動の時空間パターンの解析に最も適
した手法の一つである。しかし，現在市販さ
れている測定システムはノイズ対策が不十
分であるためシグナル・ノイズ (SN)比が低
く，加算処理によって SN比を向上させない
と詳細な解析は行えない。そのため，適用範
囲が限定されており，市販装置をそのまま用
いて in vivo の大脳皮質から自発活動を記録
し解析することは出来ない。我々の研究室で
はこのような現状を打破するため，光学的膜
電位測定システムの開発・改良を行ってきて
おり，近年，SN 比を飛躍的に向上させるこ
とに成功した。その結果，in vivoのラット大
脳皮質の神経活動を加算処理せずに解析可
能となり，大脳皮質の数百カ所から自発性の
活動電位とシナプス後電位を同時記録して
解析する実験方法が確立した(Hama et al., 
2010)。このシステムを用いて一次体性感覚
野(SI)における興奮の時空間パターンを解析
すると，感覚刺激応答時，自発活動時いずれ
においても，非常に限られた領域で生じた興
奮が興奮波として SI 全体に広く伝播してお
り，その広がりは，従来言われているよりも
広範囲に及んでいる可能性がある結果が得
られている。 
 体性感覚野以外においても大脳皮質ニュ
ーロンに自発活動が見られ(Wu et al., 2008)，
自発活動にともなう興奮が感覚刺激応答時
の活動を大きく修飾し，皮質における感覚情
報処理に重要な役割を果たしていると考え
られている(Arieli et al., 1996)。しかしなが
ら，自発興奮波が感覚応答時の興奮波の伝播
に与える影響の詳細は，それを解析する手法
が無かったため，わかっていない。本研究は，
この測定システムを用いて，大脳皮質一次体
性感覚野に見られる自発活動が感覚刺激応
答時に生じる興奮波の伝播パターンに与え
る影響を体性感覚野全体の電気活動を光学
的に同時に記録する新しい手法の導入によ
って詳細に解析し，自発活動が感覚情報処理
で担う役割を解明することを目的とする。 
 
２．研究の目的 
 光学的膜電位測定システムを用い，大脳皮
質一次体性感覚野での感覚刺激応答時の活
動を数百ヶ所から同時記録し，場所ごとの興
奮の時間差より等時線マップを作成する。作
成したマップから興奮波伝播の方向や速さ
を算出し伝播パターンを定量化する。そして，
興奮波の発生に先行して自発活動が生じた
時，この伝播パターンがどのように変化する
かについて詳細に解析する。さらに、他の部
位に与えた感覚刺激に対する応答や，皮質を
直接刺激した時に生じる興奮波によって，伝
播パターンがどのように変化するのかにつ
いても解析し，これらの興奮波による修飾効

果と比較する事で，自発活動が感覚情報処理
で果たす役割を解明する。 
 
３．研究の方法 

実験動物 
 体重 200〜300gの雌 SDラットを用いた。
α−クロラロースで麻酔後，体性感覚野を露出
し膜電位感受性色素で染色した。 
光学的膜電位測定 
 我々の開発した 1020 チャネル測定システ
ムを用い，体性感覚野の数 100カ所から神経
活動を記録した。光学的測定と同時に，心電
図記録と測定領野の近傍より皮質脳波
(ECoG)を記録した。 
刺激 
 刺激は前肢および後肢の皮膚下に設置し
たタングステン針を用いて 1 mA, 0.5 msec
の電気パルスを与えることで行った。 
データ解析 
 記録された光学シグナルから心拍動由来
のアーティファクトを除去した後，解析を行
った。 
 感覚応答興奮波は，各記録領域で刺激から
興奮が生じるまでの潜時を計測し，その時間
差より各記録領域における伝播速度および
等時線図を作成することで伝播パターンを
解析した。自発興奮波は同時に記録した
ECoG波形に発生する棘波をもとに，感覚応
答興奮波と同様に解析した。 
 
４．研究成果 
(1)感覚応答興奮波による抑制 
 後肢，および前肢の電気刺激によって，体
性感覚野において，それぞれ体性感覚地図の
対応する部位より感覚応答興奮波が生じる
（図 2A, B, C）。ここではまず前肢刺激によ
って前肢興奮波を生じさせ，前肢刺激より 0, 
20, 50, 100, 200, 300msec遅らせて後肢刺激
を行い，このとき発生する後肢興奮波が受け
る影響を解析した。その結果，刺激間隔が 0, 
20msec の時は，前肢興奮波が後肢領域に到
達するより前に後肢興奮波が発生し，両興奮
波は衝突後，消失した（図 2D, E）。50, 
100msec では前肢興奮波が後肢領域に到達
したタイミングで後肢興奮波が発生し，前肢

図 1．実験方法の模式図 



興奮波に何らかの影響が生じると予想され
たが，前肢興奮波には一切変化が観測されな
かった（図 2F, G）。200, 300 msecでは後肢
興奮波は前肢興奮波が後肢領域を通過後，発
生すると予想され，確かに，後肢興奮波の発
生はみられた（図 2H, I）。しかし，その伝播
範囲は単独刺激時に比較すると狭くなって
いた（図 2J）。このように，感覚応答興奮波
は後発する感応答興奮波の発生，伝播をタイ
ミング依存的に抑制することが明らかとな
った。 

 
(2)自発興奮波の特徴 

 自発興奮波の発生部位の局在や，発生部位
と伝播パターンの関連を解析した。自発興奮
の発生は，同時に記録した皮質脳波に，棘波
状波形の出現の有無によって判断した。この
時記録される光学シグナルより興奮が最も
早く生じる部位を同定しこれをその自発興
奮の発生部位とし，記録領野内部に発生部位
を持つもののみを解析の対象とした。自発興
奮波の発生部位は，体性感覚野の広範囲に分
布しており，その偏在は確認されなかった
（図 3A）。さらに，発生部位とその後の伝播
パターンの間にも関係性をみいだすことが
できなかった（図 3B-F）。このことから，自
発興奮波は感覚応答興奮波とはその伝播の
基盤となるメカニズムが異なることが示唆
される。 
 
(3)自発興奮波による抑制 
 自発興奮波の感覚応答興奮波に対する影
響を解析した。単一掃引による記録を用いた。
感覚応答興奮波は刺激に先行する自発興奮
波によってその発生や伝播領域が大きく抑

制させることが明らかになった（図 4）。さら
に，その抑制効果の持続時間を詳細に解析し
たところ，自発興奮終了後 50msecまでに刺
激が与えられたとき，その刺激応答興奮波の
伝播に影響がみられることが明らかになっ
た。このような抑制効果は(1)でみた，感覚応
答興奮波同士の相互作用と同様であったが，
前肢興奮波の影響は刺激感覚が 300msec で
も持続している（図 2I）。この条件では前肢
興奮波が消失してから 100msec 後に後肢刺
激が行われており，このことから，自発興奮
波の抑制効果は感覚応答興奮波よりも短時
間に消失することが明らかになった。 
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