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はじめに
上位運動ニューロン障害患者（1–3）、高齢者（4–9）、では拮抗筋同士の過剰な同時活性を引き起

こし、円滑な関節運動を阻害する一要因であり運動パフォーマンスを低下させる。過剰な同
時活性を下肢で引き起こすと、歩行機能の低下や転倒リスクの増加が報告されている（10、11）。
また、高い運動パフォーマンスを求められる関節運動時は、過剰な同時活性によって、円滑
な関節運動の阻害、主動作筋の易疲労が挙げられる（12）。この過剰な同時活性となるメカニ
ズムとして、脊髄相反性抑制（RI）の機能低下が挙げられる（1–3）。

RIは円滑な関節運動や歩行を行うための重要な機能であり、3つの抑制経路が関与してい
る。これらの抑制のメカニズムは、主動作筋の求心性Ia線維からIa抑制性介在ニューロン
を介して拮抗筋の脊髄前角細胞に直接シナプス結合することで、拮抗筋を抑制する2シナプ
ス性Ia相反抑制（Ia相反抑制）がある（13、14）。加えて、主動作筋の求心性Ia線維から一次求
心性脱分極（PAD）介在ニューロンを介して拮抗筋の求心性Ia線維の終末に結合し、シナプ
ス前抑制として作用する短潜時抑制（D1抑制）と長潜時抑制（D2抑制）がある（13）。これらの
抑制経路を介して、RIは拮抗筋の過剰な筋収縮を抑制し、協調運動を可能にする（Blackwell 
& Cole,1994; Morita et al.,2000; Nagai et al., 2011）。

近年、過剰な同時活性を抑制し協調運動や歩行の機能を向上させるために、RIを増強さ
せる研究が多く報告され注目されている（15–23）（hirabayashi論文追加）。特にRIの増強には、
脳刺激よりも末梢刺激のPatterned electrical stimulation（PES）（15、17、21、23、24）や反復他
動運動（RPM）（hirabayashi論文追加）の方が効果的なafter effectsを示している。画期的
な報告は（21、23）、脳刺激と末梢刺激を併用させることで、after effectsに相乗効果を示した。
この時の脳刺激は、transcranial direct current stimulation （tDCS） （21），intermittent 
theta burst transcranial magnetic stimulation （iTBS）（23）を用いて一次運動野（M1）を
活性させる。しかし、脳刺激単独の手法において、tDCSでは介入中のIa相反抑制のみの増
強しか観察されず、after effectsは観察されなかった（16、18、21）。また、局所的に活性が可能
なiTBSでは、介入直後のみD1抑制が増強されたが、介入中や介入後のIa相反抑制とD1抑
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制の持続的なafter effectsは認めなかった（23）。tDCSやiTBSの単独によるM1の活性は、効
果的なafter effectは認められなかった。

我々は、RIの増強に期待できる脳領域である補足運動野（SMA）に着目した。SMAは、
単純な運動行動と複雑な運動行動の両方の計画に大きく関与しており、行動の順序付け、学
習、運動の実行制御に関与している（25–28）。陽極tDCSやTMSによるSMAの活性は、歩行機
能、バランス機能、巧緻動作の機能を向上させると報告されている（29–31）。また、皮質網様
体投射の起始が豊富にあるSMAは、皮質網様体投射を介して網様体脊髄路からの下降性入
力が増加することが明らかとしている（32、33）。網様体脊髄路は、脊髄灰白質に神経終末が多
く存在し、この領域の介在細胞に投射することが報告されている（34）。網様体脊髄路の活性は、
筋緊張を抑制する働きや歩行機能な運動制御に関与し（35、36）、RI増強時と同様の効果が報告
されていることから、RIの変調に寄与するのではないかと考えた。

そこで、本研究の目的は、SMAに対するanodal–tDCSによってRIを増強させるか検証す
ることとした。

本研究の仮説は、SMAに対するanodal–tDCSにより、網様体脊髄路からRIの抑制性介在
ニューロンを活性させ、RI（Ia相反抑制とD1抑制ともに）が増強すると仮定した。

結　果
CTI 2 ms（Ia相反抑制）と20 ms（D1抑制）における計測時間のH反射振幅値の変化を

Preと比較した（図1）。
その結果、CTI 2 msで、sham–tDCSはPreと比較してH反射振幅値に有意差を認めなか

った。anodal–tDCSはPreと比較してInt 5（p < 0.001），Int 10（p = 0.025），Post 0（p 
= 0.034）でH反射振幅値が有意に減少した。CTI 20 msで、sham–tDCSはPreと比較して
H反射振幅値に有意差を認めなかった。anodal–tDCSはPreと比較してInt 5（p = 0.003），
Int 10（p < 0.001），Post 0（p = 0.018），Post 5（p = 0.006），Post 10（p= 0.041）で
H反射振幅値が有意に減少した。

考　察
本研究のmain findingsは、SMAの活性がRI増強させる初の知見となった。anodal–

tDCDをSMAに15分間介入することで、RIであるIa相反抑制がInt 5からPost 0まで、D1
抑制がInt 5からPost 10まで抑制が増強された。 

本研究の結果より、すべてのtDCS条件の計測時間で、刺激条件のsingleと比較してCTI 
2 ms、20 msでH反射振幅値が有意に減少したことから、Ia相反抑制、D1抑制が認められ
た（13、14）。脳刺激によるRI増強に関する先行研究では、これまでM1を刺激した報告が多い （16–18、

21、23）。M1にanodal–tDCSを介入することで、Ia相反抑制はafter effectsは認められない
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が、介入中の抑制増強を認め、D1抑制は変化がなかったと報告している（16–18、21、23）。after 
effectsが得られなかった理由として、M1の下肢領域にtDCS刺激をした場合は、TA領域だ
けでなく、Sol領域も同時に活性してしまい、co–contractionを遂行しているときのM1の
活動と同様の活動となることから、RIを抑制し合いafter effectsが認められなかったと考察
している（21）。一方でtDCSより限局した脳領域を活性させるiTBSでは、介入直後でD1抑
制のみ抑制の増強を認め、Ia相反抑制は変化がなかった（23）。これらの先行研究と比較して、
本研究でのSMAに対するanodal–tDCSは、Ia相反抑制とD1抑制ともに介入中から介入直
後まで、加えて、D1抑制はPost 10までafter effectsを認め、脳刺激によってRIを増強さ
せる最も影響が大きい刺激法である可能性を発見した。SMAは、皮質網様体投射の起始部
として、皮質網様体投射を介して網様体脊髄路を多く動員させる（32、33）。皮質網様体投射を
介した網様体脊髄路は、脊髄灰白質に神経終末が多く存在し、この領域の抑制性の介在細胞

図1　RIの経時的変化

a, bはsham–tDCS、c, dはanodal–tDCSのtDCS条件を示す。a, cはCTI 2 ms、b, dは
CTI 20 msを示す。細い実線は被験者20名の経時的変化を示し、太い実線は平均値を示す。
The vertical axis indicates the amplitude of the conditioning H–reflex/amplitude 
of the test H–reflex × 100。横軸はtDCS条件介入前（Pre）、介入中5（Int 5）、10（Int 
10）分、介入直後（Post）、介入後5（Post 5）、10（Post 10）、15（Post 15）、20（Post 
20）分の時点を示す。Preと他の計測時間の比較のために対応のあるt検定にBonferroni補
正を行った。塗りつぶしがPreと比較して有意差を認めなかった値。空白がPreと比較して
有意差を認めた値である（p < 0.05）。
CTI, conditioning stim–test stim interval; tDCS, transcranial direct current stimulation
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に投射をすることが報告されている（34）。その抑制性介在細胞の中には、Ia相反抑制とD1抑
制の抑制性介在ニューロン（Ia抑制性介在ニューロン、PAD介在ニューロン）が多く存在す
るため、SMAの活性による下降性入力が抑制性介在ニューロンを活性させ、RI増強に寄与
した可能性が高いと示唆される。SMAの活性は、歩行機能、バランス機能、巧緻動作の機
能を向上させ（29–31）、これらの機能はRIが重要な役割を担っている。そのため、SMAとRI
は重要な関係である可能性が示唆された。

要　約
本研究は、tDCSによる介入をSMAに対して実施することで、RI増強に寄与するか検討

した。その結果、Ia相反抑制とD1抑制は、ともに介入中から介入直後まで、加えて、D1抑
制は介入後10分後まで持続して抑制が増強した。本研究は、SMAに対するanodal–tDCS
の介入がRI増強に寄与する新たな知見となった。
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