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神経系のゆらぎとカオス 。Ishizuka

要旨

神経系は階層の異なった多くの要素から成り立つている。 単一ニューロンの膜には

多くのイオンチャネルが組み込まれており、 その単一ニューロンが互いにシナプス結合

して局所の神経回路網を構成する。 さらに、 いくつかの局所的神経回路網が寸固体とし

ての機能を果たすために、 機能に対応した大域的神経回路網を構成する。 本論文は、 こ

のように階層の異なった各要素に焦点をあて、 それぞれの階層に見られるゆらぎ現象を

確率論的な、 あるいは決定論的な立場から解析し考察した。

単一ニューロンの膜電位固定された限られたイオンチャネルの挙動においては、 膜

電流ゆらぎが観察されるもののそのゆらぎ、は小さく、 個々のチャネル電流の総和である

平均イオン電流が機能的に意味ある量となる。 また、 このゆらぎは、 確率論的な立場か

ら解釈でき、 動員されたチャネル総数、 単一イオンチャネルコンダクタンス、 平均開確

率が推定できる。 自律放電ニューロンは多くの種類のイオンチャネルが膜電位を介して

相互作用し、 カオス的バースト放電を含む多様な放電パターンを生み出す。 この多様な

放電パターンをコントロールしているのは直流刺激電流である。 また、 自律放電ニュー

ロンは交流刺激電流に引き込まれたり、 ダイナミックにゆらぐ。 このゆらぎは、 決定論

的な立場で解釈でき、3種類のカオス的応答に分類できる。 自律放電ニューロンに対す

るシナプス入力の効果は、 先の直流電流と交流電流の2つが重なった効果と見ることが

でき、 ニューロンの放電パターンの多様性をいっそう豊かなものにしている。 局所の神

経団路網において、 空間的コヒーレンスを人工的に高めた時の海馬スライス標本におけ

る集団的ニューロン活動のダイナミックスは多様な、活動を示すが、 決定論的な立場で解

釈できた。 さらに、 麻酔下のラットの体性感覚皮質の電場電位応答のダイナッミクスに

おいても多様な応答と決定論的な解析が成功した。 ラットの脳内自己刺激行動を取り上

げ、 機能的な神経団路網の誘発電場電位応答が決定論的カオスであること、 バー押し間

隔の分布がフラクタル的で決定論的立場から解釈できることを示した。 最後に、 単一ニ

ューロンと神経回路網へのゆらぎ刺激の効果を調べ、 脳における確率論的ゆらぎと決定

論的ゆらぎの役割を議論した。 決定論的なゆらぎに関しては、 現実的なニューロンモデ

ルを作りシミュレーションした。 これにより、 実験結果の信憲性が高められ、 さらに進

んだ議論が導かれた。



-確率論と決定論- 。'Ishizuka

緒言

自然、現象を見渡してみると、 自然界では何ーっとして変わらずにいるものの無い事

は、 我々が常に経験するところであるし、 「無常観」は文学、 哲学のおおきなテーマと

なっている。我々の肉体を形成する組織細胞も刻々と変化しており、 我々の心もまた

日々ゆれ動き変化している。 íゆらぎ」とは自然界に極めて自然に存在しなじみ深いも

のである。

生物に限らず色々な分野に於いて「ゆらぎJは存在し、 しばしば厄介もの扱いされ

る。ゆらぎの一種に「雑音Jがある。通信回線に雑音が入っていると情報がうまく伝え

られなくなる。オーデ、ィオ装置に発生する雑音は再生音の忠実度を落とし耳ざわりな音

となる。また、 コピー機に存在するゆがみは、 コピー回数を重ねる毎に原図が暖昧にな

りついには情報が判別できなくなる。この様に科学技術の分野では、 本来の状態がゆら

いでしまっては困るので、 ゆらぎや雑音を除外することが一般的態度である。

しかしながら、 生物の進化にとっては、 「ゆらぎ」は重要な役割を果たしていると

考えられている。もしも、 生物の形質が、 遺伝情報により親から子へ、 子から孫へと全

く変化せずに伝えられたとすると、 自然環境が変化したとき、 この生物は環境に適応で

きなくなり滅びてしまう。これに対して、 遺伝情報にゆらぎがあり、 突然変異が起きた

としよう。すると生物の形質は変化して伝えられ、 そのゆらぎの中に自然環境によりよ

く適応する形質があれば、 その生物は全体として常に自然環境に適応しつつ発展する事

ができる。これが中立説と呼ばれる生物の進化のメカニズムである。

「ゆらぎ」が困りものか、 それとも役だ、っているかの問題はさておき、 科学者とり

わけ物理学者のゆらぎに対する認識はここ数寸て年の間に大きく変わった。それは今世紀

最後の科学革命と言われる「カオス科学Jの芽生えによる。 カオスが発見される以前の

物理学者は、 ゆらぎを単に付随物として扱い、 ある系の現象を記述する決定論的方程式

にゆらぎをつけ加えるだけで、 ゆらぎが系の未来の発展に多大な影響を及ぼすとは考え

なかった。この頃の科学思想の中心をなす前提は「ある系の初期条件が正確にわかって

おり、 それを支配する自然、の法則がわかっていれば、 その系の未来の振る舞いは正確に

計算することができる。ゆらぎの存在により初期条件が多少暖昧になっても、 系の振る

舞いは近似的に計算する事ができる。Jという主張であった。古典的な考えによれば、

微少な影響は無視してもかまわないし、ものの働きには「収束現象」というものがあり、

小さな揺らぎがあるからといって、 それがふくれあがって多大な影響を及ぼすことはな

いのである。例えば、 琴星や宇宙船の軌道計算に多少の誤差があったところで、 誓星や

宇宙船の予測にはわずかな誤差が生じるだけで、 その誤差は小さいままですむのである。

このような古典的な考えが形成されたのは、 それまで線形微分方程式しか基本的には解
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く事ができなかったことによる。 ところが自然界の現象を表す方程式はほとんど非線形

性が入っており、 線形微分方程式はむしろ特殊な場合なのである。 非線形微分方程式は

摂動法による線形近似により部分的には調べられていたが大域的には調べる事ができな

かった。 しかし、 コンビューターの発達により非線形微分方程式が数値的に解くことが

できるようになった。1960年代にローレンツは、 気象現象を記述する非線形微分方程式

のコンピューター・シミュレーションにおいて、 僅かな誤差が系の未来に大異変を招く

ことを発見したのである。 この発見は「バタフライ効果」と呼ばれ、 北京で今日蝶が羽

を動かして空気を揺らすと、 来月にニューヨークでの嵐の生じ方に変化が起きるという

ような考え方から来ている。 バタフライ効果は、 専門的には「初期値に対する鋭敏な依

存性」としてカオス科学の出発点となり、 これまでの科学的思考に革命をもたらした。

ここに至って、 わずかな「ゆらぎJであっても無視することはできず、 ゆらぎの性質や

ゆらぎの意味を考えていくことの重要性が出てきたのである。

神経系にみられるゆらぎは、 ミクロな確率論的なものとマクロな決定論的なものと

に大きく分類することができる。 íミクロなゆらぎ」は、 分子の熱運動の結果あらわれ

るブラウン運動や電気抵抗体にあらわれる熱雑音電圧に見られるランダム・ ノイズの仲

間である。 この種のゆらぎは、たくさんの微小量が互いに独立に組み合わさったもので、

平均のまわりに確率分布を示す。 確率分布は、 ガウス分布、 二項分布、 ポアッソン分布

と呼ばれる。 ニューロンの場合、系全体がエネルギーを散逸し機能をはたしているので、

さまざまなところにミクロなゆらぎが存在している。 例えば、 イオンチャネルの開閉の

ゆらぎ、 シナプス小胞の放出のゆらぎ、 イオンチャネルを通るイオンの熱ゆらぎなどで

ある。 これに対して、 「マクロなゆらぎ」は、 個々の微小量が互いに独立ではなく、 決

定論的な相互作用のために出来上がった大域的な秩序である。 この秩序は、 非常に多様

であり、 その中でも二度と同じゆらぎをしないカオスはこれまでの常識をはるかに越え

たマクロなゆらぎである。 ニューロンの活動電位の振幅、隣あった活動電位の時間間隔、

活動電位の再分極の電位にゆらぎが生じる。 しかしながら、 このゆらぎは一見ランダム

であるが、 実はある決まった法則により支配されたゆらぎである。

この論文は、 神経系の「ミクロなゆらぎ」と「マクロなゆらぎ」の違いを認識する

ことを目的とすると同時に、 これらのゆらぎの役割を知るため、 神経系に対するゆらぎ

刺激の影響をも述べる。

-- 3 一一
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第1章. 単一二ユーロンにみられる膜電流ゆらぎ

1-1. はじめに

ニューロンの膜には多数の異なっ

たイオンチャネルが存在する。 これらの

イオンチャネルは、膜電位や化学物質濃

度に依存して確率的に開閉する。 このた

め、微小電極の刺入により得られた単一

ニューロンの膜電位記録はかなりゆら

いでいるがその原因は単純ではない。そ

こで話を単純にするため、化学物質に反

応する受容器・イオンチャネル・複合体

によって誘発される膜電流だけを取り

出しそのゆらぎの性質を調べる。

薬物により誘発される膜電流ゆら

ぎの解析は、1970年代のKatz & Mi ledi 

の報告以来おびただし い数の報告が あ

る[Kats & M i 1 edi， 1970; Anderson & 

Stevens， 1973J。 膜電流ゆらぎの解析の

目的は、微少な単一イオンチャネル電流

の推定、イオンチャネル開閉の平均時間

の推定、動員されるイオンチャネルの総

数の推定にある。 これらの推定が可能な

のは、 「一つのイオンチャネルが開くと

一定のチャネル電流が生じる。個々のイ

オンチャネルが独立に確率論的な 開閉

をしており、その単純加算が膜電流のゆ

らぎとなってあらわれる」と言う前提が

成り立っているためである。 これらの前

提の一つである単一チャネル電流は、今

日広く使われているパッチクランプ法

に よ り 、 直接証明さ れ た[Neher & 

Sakmann. 1976J。

Dorsal 
root 
gangl i on 

図 1.1カエル知覚神経節ニュー口ンと細胞内

濯流用吸引電極.
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図1.2 従来の膜電位固定回路.
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ト2. 実験方法

ト2-1. 標本と溶液

標本は、 食用ガエルの後根知覚神経節とカタツムリ食道環神経節を酵素処理して得

られた単一ニューロンである。 図1.1に示すようにカエル知覚ニューロンの直径は20-

30μmであり、 カタツムリのニューロンはそれよりも大きく約50凶である。 カエル知

覚神経節ニューロンのy-アミノ酪酸(GABA)応答は、脊髄後根におけるシナプス前抑制

にかかわるシナプス前膜の脱分極反応のモデルと考えられている。 作用させる薬物は、

神経伝達物質のアセチルコリン(Ach)とGABA、麻酔薬のα-Chloraloseである。 これらの

薬物は、 すべてCl-電流を誘発する。

(a) (b) 

Puncture wire 
/ 

Vc 

Outlet ・ Vm 

1m 

→w 
cell 

6 - 12μm 

図1.3 吸引電極模式図と時間分割法による定奄荒および膜電位回定回路.

(a)細胞内潅流液はinletから入りoutletから出ていく. Puncture W i re (先端直径が数凶の白金イ

リジウム線)は細胞膜破壊と電極先端掃除用Ag-AgCl電極端子から記録および通電をする(b)アナ

ログスイッチにより通電と記録時間を交互に切り替える A-lとA-2は通常の定電流化 回路 九とCp

はそれぞれ電極抵抗と電極容量Cpを完全に補償しないと誤差を生じるので•A-lにより電源フローテ

ィング方式の容量補償を行う. Rsはシリーズ抵抗.�とえは時間とともに変化してもこの回路では誤

差は生じない. �とらはそれぞれ膜抵抗と膜容量である[1 shi zuka et al.. 1984J. 

一- 5 一一
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ニューロンの膜電流の構成イオ

ンをC1ーだけにするために、 Na+はTri s +， 

【はCs+で、細胞内外を置換した。細胞外

液の組成は、 81mMTri s-Cl， 2mM CsCl， 

5mM MgC12 ， 25mM TEA-C1， 3mM 4-AP， 

5mM gl ucoseで、pHは12mMTr i s -base 

とHEPESで7.4に調整した。 細胞内液

の組成は、 70mMCs-aspartate， 35mM 

CsC 1. 25mM TEA -C 1. O. 5mM EGT Aで、pH

は8 mMTr i s-baseとHEPESで7.4に調

整した。

ト2-2. 細胞内達流と時間分割方式に

よる膜電位固定

細胞内潅流に用いる吸引電極に

使用するガラス電極抵抗は100"-'200

K Qで、 普通の微小ガラス電極抵抗の

1/50'"'-'1/200と非常に 小さい。 このた

め細胞膜ヘ大電流が通電で、きるし、低

い電極抵抗のためSN比が大きく、 イ

オン電流のゆらぎの測定に適してい

る。

しかしながら、吸引電極が細胞膜

を吸引しているため、 膜の一切3は電極

内に吸い込まれ抵抗を生じる。ま た、

膜に付着した結合組織の部分に も抵

抗が生じ、いずれも膜に対し直列に加

算される。 この抵抗はシリーズ抵抗と

呼ばれる(図1.2のRs)。図1.2のRe

と Cpはそれぞれ電極抵抗と電極容量

で、 RmとCmはそれぞれ膜抵抗と膜容

量である。 膜電流が小さい場合は Rs

とReに生じる電位差は小さい が、膜電

流が大きくなるとこの電位は大きく

。Ishizuka

s&H 2 

s&H 1 

Hold 

図1.4時間分割のタイミンゲ.

(a) 

INa 

-20mV 
-80町、v

-_，-同匝・---ーーーー
ーー一

ーー

I : f 

ーへ

-20mV 1 msec 
- 80mV 

ー一一平

5 msec 

VH-50 mV 

ー�・

(b) 

ICa 

-10mV 

!�120nA 

1 "司sec-10mV 

200 msec 

図 1.5 カエル後根神主強行ニュー口ンに適用され

た時間分割法による膜電位固定.

(a)ナトリウム電流(1 Na)' 1 Naは素早く立ち上がりi

ms 以内にそのピークに達する この場合のスイッ

チング周波数は10 KHzである. 膜電位は0.5 ms以

内に新しい値にセッ卜される. • (b)カルシウム電流

(lc). 1臼はlNa よりもゆっくり立 ち 上 がる

[1 shi zuka et al.. 1984J. 
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なり、膜電位固定に大きな誤差を招く。 今、100mVに膜電位固定をし、膜電流が20nA流

れたとする。 この場合R sと R eがそれぞれ 1MQ と 200K Qあったとすると、Rs+Re=1.2 

MQとなり24mVの電位差が生じ、膜は76mVに電位固定される。 つまり、100mVで膜電位

固定したにもかかわらず、実際は76mVに固定され、24児の誤差が生じている。 この点を

補償するため任意のRsを仮定し、電流に比例した量をコマンド信号 Vcに加算する。理論

的にはRsを完全に補償すれば 正確な膜電位固定が出来ることになるが、実験毎にRsの推

定は異なり、また、時間と共に変化するためRsの推定は困難である。 そのため、この方

式による膜電位固定に混入する誤差は免れない。

カエル知覚ニューロン 細胞体は直径が20----30μmと小さいため吸引電極の先端直径

が小さいものが要求される(内径が6----7 μm)。 このため、ReとRsともに大きくなり、

膜電位固定の誤差はかなり大きくなる。 この点を解消するため膜電位記録用電極と通電

用電極を別にする方法が考えられる。つまり、細胞に微小電極を刺入して膜電位記録し、

吸引電極を通電用にする方法である。 しかし、この方法は 細胞が小さいと膜に損傷を与

えるし、 技術的にも熟練を要求される。 そこで、電極は吸引電極一本とし、この電極を

電位記録モードと通電モードとに交互に切り換える時間分割法による膜電位固定回路を

開発した[Wilson & Goldner， 1975: Ishizuka et al.， 1984J。

実際の回路では、アナログスイッチにより通電と記録を交互に切り換える。以下に、

この方式による膜電位固定の動作原理を説明する。 図1.3に示すように、通電時にはア

ナログスイッチがONとなり、演算増幅器A-l， A-2により構成された定電流回路により

コマンド信号に応じた電流が流される。 これと同時に、A-3.S&H-2により電流(10MQに

生じる電位差 )がサンプリングされ、ローパス・フィルターを通して膜電流として記録

される。 理想的には、アナログスイッチがOFFになった瞬間から膜電位記録は可能であ

るが、実際には電極容量 Cpが存在するので、正確な膜電位は Cpが放電したのち記録され

る。 Cpが放電した後も膜容量Cmは放電し続け、その時サンプリングされた膜電位はコマ

ンド信号と比較され、もし差があれば次の通電時にその電位差に応じた電流が流される。

この様に、コマンド信号とサンプルされた膜電位が逐次比較され、膜電位固定が実現さ

れる。 結局、この方式が実現できる条件は、膜の放電時定数RιがReCpより十分に大き

い事である。 また、シリーズ抵抗Rsが大きくても、また時間的に変化しても九が純抵抗

であるので、アナログスイッチがOFFされた瞬間にえの影響はなくなる。

これらの事から理解されるように、Cpを完全に補償すれば時間分割方式による膜電

位固定には誤差は全く生じない。 このため、 Cpの補償は特に重要であり、初段のボルテ

ージホロアA-1は、電源フローティング方式の容量補償が施される。 図1. 4， 1. 5は、そ

れぞれアナログスイッチ、S&H- 1、S&H-2のタイミングと実際にカエル知覚神経節ニュー

ロンに適用された膜電位固定記録である日shi zuka et al.， 1984J。
一一 7 --
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1-2-3. パッチクランプ法による単一

チャネル電流の測定

単一チャネル電流は、 微小ガラス

吸引電極によりcell attache d patch 

の形成後、 吸引した電極先端の膜をニ

ューロンから引き離し、inside-out

patch の 状 態 で記録 し た[Neher et 

a 1.， 1978; Ham i 11 e t a 1.， 1981 ]。 こ

の場合、 膜の内外のイオン環境は人工

的なもので置き換えられ、 パッチ膜内

外の電位差は正確に決定する事ができ

る。 実際の測定回路は、 いわゆるトV

コンバータを構成し、 パッチ膜を横切

。'Ishizuka

Inside-out patch 

図1.6 パッチクランプの測定回路.

る微小電流が帰還抵抗馬に引き起こす電位として記録される。 また、 パッチ膜内外の電

位差はコマンドパルスによって膜電位固定される(図1. 6)。 この時、 単一チャネル電

流iによって電極抵抗Reに生じる電位差が問題となり膜電位固定の誤差となる。ところ

が、iとReは、 それぞれ数pAと約10MQと小さいのではeは小さくなり膜電位固定の誤

差は少ない。 パッチクランプ増幅器はリスト社のEPC-7を使用した。

ト3. 解析方法

ト3-1. 膜電流ゆらぎの

2項分布による統計的解

析

一般に、 チャネルが

開状態と閉状態との2つ

の状態を遷移し、 N個の

チャネルが存在する系に

おいて個々のチャネルが

独立に開閉すれば、 巨視

的な膜電流は平均電流I

を中心にゆらぎ、 その確

率分布は2項分布になる。

T=δt・n

図1.7膜奄荒I (t)のサンプリング.
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この時、平均電流Iとその分散σ2は次式で与えられる。
ドル/ 一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一 (1) 
(J 2=#j 2 p(1-p) 一一一一一一一一一一一一一一一一一 (2) 

/ は1個のチャネルを通る単一チャネル電流、p は観測数刀回の平均開確率で、あるO ま

た、(1)と(2)の比より

σ2/1 = j(卜β
= j-1 / # 一一一一一一一一一一一一一一一 (3) 

となる。

実験で得られる巨視的な膜電流l(のをð t (サンプリング時間)で サンプル した 時

(図1. 7)、解析時間中(T=刀ð t) の平均電流Iと分散σ2は次式で求められる。

1 = 2 I(t) / n 一一一一一一一一一一 (4)

σ2= 2 (I(tJ-I)2 / n 一一一一一一一一 (5)

種々の平均電流1 (平均開確率βにお いて、その分散a 2を求めると(3)式 の関係
が得られるはずである。 種々の平均電流を得るには2つの方法があるo 1つは薬物の濃

度を変化させる方法であり、もう1つは薬物の濃度 は一定 として おき、活性過程あるい

は不活性過程を利用する方法である。 いず れ にしても、結果は横軸I縦軸σ2/1のグラ
フ(図1. 8)を描き、そのy切片から単一チャネル電流/が、直線の傾き の逆数からチ

ャネル総数Nが推定できる。

(a) 

σ
 

、ー，，，tD
 
〆't、、

-1/N 

円lax

f 
Ni 

図1.8 平設愈流|と分散σ2の関係.

(a)最大電流府の半分で\分散は最大になる(b)y切片lから

は単一チャネル電流 直線の傾きの逆数からチャネル総数N

が推定できる
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ー確率論と決定論一一 。Ishizuka

1-3-2. 膜電流ゆらぎの正規分布による統計的解析

平均開確率pが小さくチャネル総数Nが大きい場合、つまり薬物濃度が低濃度で膜

表面に多くのイオンチャネルが存在する場合、 マクロな膜電流ゆらぎは、 平均電流7を

中心に正規分布(ガウス分布)する。 この時の平均電流Iとその分散σ2は次式で与えら
れる。

a2ニÍ/ 一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一 (6)

この解析では、 膜表面に存在するチャネル総数N を決定する事ができない。 また、 忘れ

てはならないのは、平均確率pが小さいという条件である。 これは丁度、2項分布の(3)

式においてpくく!という条件に相当する。

今日まで薬物によって開くチャネルのノイズ解析は多くの報告があり、 平均電流7
と分散a2は正比例するというのが一般的である (例えばBaker et al.， 1982)。 しか
し、 この関係はpくくlの場合の近似であってN個のチャネルが存在する系をダイナミッ

クに表現しているのではない。 実際、 薬物によって開くチャネルの平均確率は大きく変

わり、 マクロなチャネル電流の濃度依存が得られている。 このような系をダイナミック
に捉える場合、 2項分布より導かれた関係(1)，(2)を使った解析は、 正規分布の(6)式よ

り好ましい。

ト3-3. スペクトル解析と分散

(a) (b) 

A
 

n
 

s『nU
 

�22 10 
10-6 Ach 

A
 nv

 
nu
 

司。

，.町、 

g l び日
ω 

-2ð 10 

2 min 10 102 

FREQUENCY (Hz) 

図1.9 カタツムリニューロンの膜電流ゆらぎとパワースペクトル.

10明アセチルコリン(Ach)により活性化された1c1とそのゆらぎ (b)コントロールの

スペクトルはf-1型を示すが• Ach作用中のスペクトルはLorentz型を示す[Ikemoto et 

al.. 1988J 
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薬物により引き起こされた膜電流ゆ

ら ぎ を高速フーリエ変換[Jenkins & 

Wat ts， 1 968Jによりスペクトル解析する

と単一 Lorentz型スペクトルを示す場合

がある。 この場合、スペクトルS(f)は次

式で表される。

S([)=S(O) [ 1+(f/fc )2J-1一一一(7)

S(O)は単一Lorentz型スペクトルの低周

波数領域での漸近値であり、fcはS(O)の

1/2 のスペクトル強度を示す周波数で、

cut-off周波数と呼ばれる。

また、単一Lorentz型スペクトルの

分散σ2は次式で表される。

び =fS(f)df

定常I clのノイズ解析.図1.10

パワースペクトルはシングルLorentz型(実線)で

近似できた. cut-off周波数fcは2. 6Hzである

(b)種々のAch濃度で得られた平均電流1 Clと単一

チャネルコンダクタンスr=σ 2/Ic/Vd=14.7pS

=寸S(仰O町)乙2 f( 乙苧2+ f 2勺) 寸

=S(O仰)乙2 [乙1tan-I (1ヴ乙)J � 

=S(O)乙2π/2 一一一一一一一一一一一一一(8)

この分散a2は、(5)式から求めた分散と

は等価である。 また、(8)式と(3)式を使

って単一チャネル電流/とコンダクタン

スyを次式で求める事ができる。

l己S(O)乙π/2/[/ (1-p) J 一一一一一一一(9)

r =S(O)えπ/2/[/ (ド昨) (トβ]
一一一一一(10) [Ikemoto et al.. 1988J. 

Vは膜電位、 引ま逆転電位である。

し、平均開確率pを求めるのは困難であ

るので、一般に〆く1の条件下で膜電流ゆらぎをスペクトル解析し、p=0として、1， rを

しか

求める。

1-4. カタツムリニュー口ンの膜電流ゆらぎ
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ー確率論と決定論-

膜電位固定された ニューロンにア

セチルコリン(ACh)を作用させると、

クロライド電流(IC1)がすばやく活性

化された後、 定常レベルヘ脱感作するO

脱感作の程度は、ACh濃度が高くなる に

従い激しく な る日ke moto et al.， 

1988J。 こ の 1 Cl には小さなゆらぎが存

在する(図1.9 (a))。 図1.9 (b)は、10

-6MのAChによって誘発された定常1 Cl 

のノイズ解析の例を示す。 AChを作用さ

せる前のコントロール・ノイズ のパワ

ースペクトルはf-1型を示す のに対し、

AChの作用中のスペクトルは(7)式で表

されるLore ntz型を示す。 図 1 .10 (a) 

は、 図1.9 (b)のAChノイズからコント

ロールノイズを差し引いた後、(7)式

で近似した パワースペクトルであり、

cut-off周波数は 2006Hzであった。 ま

た、 平均電流IClはO.2 4n A，駆動力Vd 

は 33mVな ので、(8 )式より分散σ2 は

11 7x10-24A2となり、a2/Ic1=O. 486 pA， 

a 2/Ic/Vd= 1 4.7pSとなる。 一つのニ

ユーロン に異な っ た低濃 度 の ACh

(2 x10-6M以下)を作用させ種々の1 Cl 

に対してスペクトルより分散を求め

ると、 1 Clと コンダクタンスσ2/Ic/Vd

は直線となり(図1.10 (b)) 、y軸の

切片より単一チャネルコンダクタン

スyは1 6.5pSとなった。 これ は、 低

濃度のAChは一つのチャネル群を活性

化することを示唆している。 また、 直

線 の傾きの逆数より求めた チャネル

総数は4320個であった。4 つのニュー

ロンで求めた単一チャネルコンダク

。Ishizuka

(a) (b) 
IC1 INoise 

Control 
GABA 

3 _10-・M

一\_ 「I�剛刷、閣1岡I�
10-'M 

I� ..榔|.. I�

10-4M 

0・4 • .， 'p I 1l11A;1I� 
6 min 

3m;n 

図 1.11 臥BAによって活性化されるカエル後

根材確盟行ニューロンのI CIとゆらぎ.

10-6 H 1 10-5 H 
_j 1 nA 10....1 

1 m;n 

エー-4-、0・m

、ぜ

ド

、ぜ

一\一____l


J 

FREQUENCY (Hz 1 

図1.12 種々のGABA濃度におけるI CIゆらぎのパワ

ースペクトル.

スペクトルの型はLorentz型にならない

η/-u
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。Ishizuka神経系のゆらぎとカオス

タンスの平均は 14.2+1. 5pS、10-6M ACh のスペクトルの平均cut-off周波数は 2.8+

した がって、 個々のチャネルの平均開時間は約60msである。O. 13Hzであった。

ト5. 力エル知覚神経節ニュー口ン

の膜電流ゆらぎ

6 

i; 
0.2 

(a) 

{
《色)

向、が
b

ト5-1. GABAによって誘発されるI CI 

とそのゆらぎ

細胞内潅流された知覚ニュー

ロンの膜電位を -60mVに固定し、 細
-・・・・・・・・・・・・・・・・・ 4 
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臼BA誘発I CIのゆらぎ解析.

図の中の数字はGABA濃度. 挿入図に示すように.は

ピーク.0は定常状態 分散は1 Clゆらぎの振幅分布よ

データポイントは三つの近似直線で、フィ

図1.13

胞外潅流液にGABAを加えて作用さ

せると、GABA 濃度に依存した内向

きのクロライド電、流(1Cl)が流れる。

低濃度のGABAによって誘発される

1C1は脱感作しない が、GABA濃度 が

濃くなると 1Clは素早いピークと脱

感 作後の 定 常状態を 示す ( 図

1. 11 (a) )。また、1Clを0.5Hzのhigh

pa ss filterを持った AC増幅器を

通して観察すると、電流ゆらぎ が見

られる(図1.11 (b) )。種々のGABA

濃度の定常1Clのゆらぎのパワース

ペクトルを解析すると、スペクトル

の型 は1-4節に示したAChの場合の

ような単一のLorentz 型にはなら

ない(図 1.12)。 従って、

の 1C1のゆらぎの分散はスペクトル

から求めるのではなく、電流ゆらぎ

を2ms毎に 500点サンプリングし

て得られる振幅分布より求めた。

ここで、

り求めた

(b)5個のニューロンにおけるyとNの推

α1 (⑩).α2(.)とß (0)に分類される[Yasui et 

1985J . 

ットできる

定値

al.. 

ntU
 
4EEEA

 



ー確率論と決定論一一 。Ishizuka

図1.13 (a)は、一つの知覚ニューロンから得られた!とa 2/1の関係をプ ロットした

ものである。 分散の値は、GABA投与前(CTL) に測定されたバックグラン ド・ ノイズの

分散を差し引くことにより補正した。 図 1.13 (a)の挿入図に 示すように、黒丸は ピーク

( PK)、しろ丸は定常状態(SS)、図 の中の数字は GABA濃度である。この例から明らか

なように、 PKと SSのデータポイン ト は3つの分離した直線 で 近似する事ができる。す

なわち、高濃度のGABAのPK、

高濃度のGABA の SS、低濃度

GABAのSSと 中程度のGABA濃度

のPKである。このパターンは、

広い範囲のGABA 濃度でとられ

た7個のニューロンのデータの

うち 5個に等しく観察できた。

5個のニューロンにおいて、3

つの近似直線よりiとNを推定

し、 単一チャネルコンダクタン

スyとチャネル 数Nの値を表し

たのが図1.13(b)である。これ

らの結果は、 知覚ニューロン細

胞体に、3つの機能的に異なっ

た タイプのGABAにより賦活さ

れる クロライド・チャネルが存

在すること を示唆する。ここで

は、3つのタイプをα1 (⑩) ，α2 

(・) ，ß (0) と呼ぶことに

する。GABA 濃度が低い時(<3

μM) は、 αiタイプが活性化し

てほとんど脱感作する事無く

定常1 Clが得られる。これ は 図

1. 13(a)のSS (0) の左上に相

当し平均の単一チャネルコン

ダクタンスは 16.9pSである。αi

タイプは、GABA濃度が5μMを

越えた辺りからハッキリとし

たピーク1Clを生じ始める。従

(a) 

AV(mvl A(<>>) 8 (0) 

121|l|i〔プ :
; 』一l :

〉5o 削酬i刷刷削町
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5且h・4J J 川一一 :

・75 � γ50 州側馴刷・*
・100 JJl斗Mームネー75111削J .IWØ*，� 
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/024PS 

1 I J)_../Ó 13pS 
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図盟� = () 
E二コ=0
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E
コ
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10 20 30 

SINGLE CHANNEL CONOUCTANCE. (pS) 

図1.14 inside-α比パッチクランプ記録で得られた単

一クロライドチャネル篭荒.

(a) 2種類の記録 (b) 2つのタイプの電流-電圧関係

(c)観測されたyの分布.Aタイプがα1 Bタイプが0

に相当する[Yasu i et al.. 1985J 
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って、 図1.13 (a)に示されるようにαl 成分はお(0)とPK(.)とが一つの直線 で、近似

される。例えば、 図1.11 (a)の10凶のピーク1 Cl はαlタイプ によるものである。とこ

ろが、10 � の定常IClはαlタイプから外れて新た にOタイプ が現れる。6�以上の濃

度の SSはOタイプとなり、 その平均yは25.9pSである。αlタイプは 6凶以上のGABA

濃度で速やかに脱感作すると考え

られる。高濃度の GABA (> 1 5  �) 

によって活性化される PK(.)は、 (a) 

図1.13 (a)に示すようにα2タイプで

あり、その平均yは5.9pSといちば

ん小さい。以上のように、 定常1 Cl 

は低濃度の GABA で、αiタイプ、高濃

度のGABAでOタイプから成る。ま

た、ピーク 1 Clは低濃度で、αlタイプ、

高濃度で、α2タイプから成る。

神経系のゆらぎとカオス

1-5-2. GABAによって活性化される

単一チャネル電流

ト5-1節で推定された3つのタ

イプ の単一クロライドチャネルを

直接観察するために、 inside-out

ノミッチクランプ記録を3凶GABA

存在化で行った。代表的な2例を 図

1. 14 (a)に示す。こ こに示すように、

2種類の記録(図1.14 (a)の AとB)

が得られる。Bタイプはバースト状

の開閉を頻繁に繰り返し、その電流

ー電圧関係は脱分極側で僅かに曲

がり(図1.14 (b))、 y の範囲は18

�35pSであった(図1.14(c))。一

方、 Aタイプは低 い開確率で開閉し、

その電流ー電圧関係は直線であり

(図1.14 (b))、 y の範囲は Bより

も小さく9�25pS であった ( 図

1. 14 (c)) 。 この結果と図 1.13 (b) 

。Ishizuka
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図1.15 力エル後根材確強行ニューロンにおけるα

一Chloralose誘発I CIのゆらぎ解析.

(a)3つの濃度の1 Clとゆらぎ (b)パワースペクト

ル. (c) 1とa/Iの関係 データポイントは2つ

の近似直線でフィ ットできる[Ishizuka et 

al. • 1989J 
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ー確率論と決定論- 。'Ishizuka

と比較すると、 それらのyの違し、からAタイプが αiタイプであり、 B タイプが0タイプ

であると考えられる。 この考えは、 Aタイプの開確率が B タイプの開確率よりも小さい

ことが1cIゆらぎ解析の結果と一致することからも支持される。 図1. 1 3(c)には1CIゆら

ぎ解析から推定された αzタイプが現れていない。 これは、GABAの濃度が3�と低くα2

タイプが活性化されないためであろう。

ト5-3. α-Chloraloseによって活性化されるI CIとそのゆらぎ

細胞内潅流された知覚ニューロンを 電位固定し、 実験動物用麻酔薬であるα-

Chloralos eを 作用させるとGABA を作用させた時より 小さな 1CIが誘発される (図

1. 15 (a))。 この定常1CIをO.5Hzの highp as s  filterを通してAC増幅し、 そのパワー

スペクトルを計算するとスペクトルはLorentz型 には成らず、f-
I

型を示す(図1. 15(b))。

GABAの1CI ゆらぎ解析のよう に、 電流ゆらぎを2ms毎に500点サンプリングして得られ

る振幅分布より分散を求め、!と(J z /1の関係を プロットした(図1. 15(c)) 0 .はピー

ク1CIを示し、 Oは定常1CIを示す。 この結果より、 α-Chloralos eにより2種類のイオ

ンチャネル が活性化されることが示唆される。 計算された2種類のシングルチャネル

コンダクタンスは.タイプが2.OpS、 Oタイプが4. 7pSである。 また、 それぞれのタイ

プのチャネル総数は、 .タイプが1.26x10 6個、 0タイプが1.60x104個であった。

ト6. 考察

ト6-1. 力タツムリニューロンの電流ゆらぎ

10-6MのACh によって誘発された定常1 CIから得られたパワースペクトルは、 時定

数が約60msの単一Lorentz型スペクトルで近似することができた(図1.10(a))。 この

値は 、 A s cher とErulka r が 単 一 分離し たカタツムリニ ュ ー ロ ン に

Su bery 1 d i ch 0 1 i n e ( 4 x 1 0-8------1 0明)を作用させて誘発した 1CIのスペクトル解析の結果と

似ている[A s cher& Eru 1 ka r， 1983J。 彼らは、 またS uberyldicholineによって誘発され

る単一チャネル電流を記録し、18pSの単一チャネルコンダクタンスと100msよりも長い

平均バースト持続時間を報告した。 単一チャネルコンダクタンスのこの実験の推定は、

約 14pS(図1.10(b))であり彼らの単一チャネルのデータ に近い値である。

ト6-2. 知覚ニュー口ンの電流ゆらぎ

GABA によって誘発された3種類のクロライドチャネルは、GABAA受容器に作用した

ものと考えられる。 この実験で得られた3種類の平均単一チャネルコンダクタンスの値

は5.9pS(α2 )、 16.9pS(α1 )、 25.9pS(ß)であった。 他の人達のデータは、 マウス
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神経系のゆらぎとカオス 。Ishizuka

の脊髄の培養細胞で 18+ 8. 2pS [Baker & McBurney， 1979J、 ラットの海馬の培養細胞で

19. 8 + 2. 7pS [Sega1 & Baker， 1984J、 八つ目鰻の中枢ニューロンで17+ 4pS [Go 1 d & 

Mart i n， 1984Jであり、 この値はこの実験のαlタイプに近い値である。 また、 マウスに

脊髄の培養細胞のパッチクランプ記録より求めたyは、 サブステイトを持ち、19p5と

30pSである[Hami11 et al.， 1983Jという報告もある。 そのため、 知覚ニューロンで得

られた 3種類のイオンチャネルはサブステイトを見ているとも考えられる。しかし、我々

のパッチクランプの記録にはサブステイトは観察できなかった。

最近、 網膜の培養細胞において GABA Aとは異なり単一チャネルコンダクタンスが

7.4pSと小さし\GABA c受容器が見つかっている[Feigensp an et a1.， 1993J。 このため、

この GABAc受容器によって開くC1-チャネルは、 知覚ニューロンのGABAA 受容器のα2に

相当するかもしれない。 しかしながら、GAB九受容器の濃度依存性と応答速度は、 高い

感受性と脱感作しづらい遅い応答を示し、 αzタイプとは正反対である。

α-Ch1ora1oseによって、活性化されるC1チャネルのyは2種類(2pS， 4. 7pS)あり、

GABAA のα2タイプよりもさらに小さい。 この理由は分からないが、 α一Ch1ora1ose が

GABAA受容器に結合すると同時にC1-チャネルにもはまりこんでyを小さくしている可能

性もある。 また、 α一Ch1ora1oseがまったく別の受容器を活性化してyの小さなC1-チャ

ネルを聞かせる可能性もある。

ト6-3. 確率論的なゆらぎの性質

薬物が受容器に作用して生じる膜電流ゆらぎは、 ニューロンの膜に存在する数万~

数十万のイオンチャネルが独立に開閉することによって説明できることが分かつた。 そ

のゆらぎ、は小さく、 生理的に意味がある量は、 多数のイオンチャネルの総和で、ある平均

電流であると考えられる。 しかしながら、 僅かではあるがゆらぎは確かに存在するので

ある。 実際、中枢の単一ニューロンに電極を刺入し関値下の膜電位ゆらぎを観測すると、

この章で述べたような確率論的ゆらぎが記録できる。 これは、 神経回路網の中にあるニ

ューロンには多くの種類の膜電位依存性や薬物依存性のチャネルが存在し、 これらのチ

ャネルは時空間的に加重されたシナプス入力により絶え間なく活性化されるためと考え

られる。

ニューロンの入出力関係に注目した場合、ゆらぎはSN比を悪くしそうである。 ところが、

最近、関値近傍の適当なゆらぎはむしろSN比を良くする" ストカスティック・レゾナン

ス" と言う現象が報告されている[Doug1ass et a1.， 1993: Wiesenfe1d & Moss， 1995J。

今後、 確率論的なゆらぎの有用性の研究が進むであろう。
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1-5. 小括

カタツムリとカエルの単一ニューロンを細胞内潅流と膜電位固定し、薬物により活

性化されるC1-チャネル電流ゆらぎを解析した。

1. カタツムリニューロンにおいて、Achは1 Clを活性化した。 定常1 Clのゆらぎを解析

すると、 その スペクトルはSing1eLorentz型となり、 単一チャネルコンダクタンス

yは約14.7pS、 平均開時間は約60ms、 チャネル総数Nは約4000個と推定された。

2. カエル知覚ニューロンにおいて、GABAは1 Clを活性化した。 このIClのゆらぎの2項

分布による統計解析の結果、 3 種類の C1-チャネル ( r =5. 9pS (N= 100000) ， r 

= 16. 9pS (N=20000) ， r =25. 9pS (N=5000))の存在が示唆された。 また、 パッチクラン

プ法による単一チャネル電流記録の結果からも2種類のC1-チャネル(r =15， 25pS) 

の存在が示唆された。

3. カエル知覚ニューロンにおいて、 α-Ch1ora1oseは1 Clを活性化した。 この1 Clのゆ

らぎの2項分布による統計解析の結果、2種類のC1-チャネル(r =2pS (N= 130000) ， r 

= 4.7pS(N=16000))の存在が示唆された。

4. これらのゆらぎは多数の C1-チャネルの開閉により生じる確率論的ゆらぎであるこ

とが分かった。
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第2章. 単一ニュー口ンにみられるインパルス列のゆらぎ

2-1. はじめに

ニューロンのマクロなゆらぎのひとつに、 活動電位(インパルス)の発火する時間

のゆらぎがある。 今、 静止ニューロンを考えるとする。 静止ニューロンは、 入力がない

と静止膜電位を保ち、 自ら活動電位を発生しない。 静止ニューロンに第l章で述べた確

率論的ゆらぎを適当な大きさで入力すると、 ゆらぎが関値を越えるとインパルスが発生

する。 このインパルス列の時間間隔のゆらぎは、 確率論的なゆらぎになり、 統計的な分

布をとるにちがいない。実際に、脳の単一ニューロンのインパルス列を記録してみると、

インパルスの時間間隔のゆらぎは予想、どおりに確率論的ゆらぎを示すものがあるが、 そ

のほかに幅広い時間間隔のゆらぎの分布を持ち、 しかもある規則に縛られてゆらいでい

るように見えるものがある。 さらにおもしろいことには、 けっこう規則的に放電するこ

ユーロンも多いのである。 これらのことは、 ニューロンが自らインパルスを放電する能

力を持ち、 シナプス入力を受けながら決定論的ゆらぎを創り出していると推察できる。

この章では、 自律放電ニューロンが生み出す多様な秩序(リズム)を見ていこう。

特に、 その中の決定論的なゆらぎであるカオスを中心に話を進める。

2-2. ニューロン活動の解析とカオス

2-2-1. 3次元位相空間と1次元ポアン力レ写像

実験で得られた1種類の時系

列データX(けから3次元相空間の

軌道を復活させるには、 X(t)の波

形か らそ の 時 間微 分dX / dt . 

d2 X / dt2を求めて(X，X，X)の軌

道を描けばよい。 微分操作は、 高

周波の雑音を非常に強調しやすく、

しばしば困難である。 そこで、

dX I dt. d 2 X I dt 2の代わりに、

そ れぞれ 時 間ずら し の信号

X(t +τ)， X(t + 2τ)を用いて軌道

を描く事が出来る(図2.1)。 こ

の場合、 τ の大きさは原理的には

(a) 
X(t+2T) 

(b) 

+ 
E 

‘ー

X(t+T) 

nH
 

r'
 

X(t) r 

図2.1 非周期撤l道と1次元写像の模式図.

(a) 3次元位相空間上の軌道とポアンカレ断面 (b) 1次元

ポアンカレ写像
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任意であるが、相空間の図形が広がる様に決めればよい。経験的に言えばTの大きさは、

通常、平均周波数の数分のーにとればよい。 図2. 1 (a)は、実験から得られた非周期軌道

とポアンカレ断面を模式的に示している。彰L道は、朝L道が不安定のためにある限られた

相空間に広がっており、 奇妙なアトラクタを形成する。軌道がl周するごとにポアンカ

レ断面を横切る位置をr l' r 2'一一一一一一，ι一一一とする。 こうして任意のJ;を横軸に、んl

を縦軸に順次n=1，2，3，一一ーとプロットする。 この様にして得られたプロットは、 " 1次元

ポアンカレ写像" と呼ばれる。

もし図2. 1 (b)の様に、 ιに対し � F(Xn) X 1 & n 
て一価の曲線 んl=hjが得ら (a) I 

れると、 解析された力学系の特

徴は、 簡単な差分方程式で表さ

れ、軌道の振舞は、 決定論的法

則に従うこととなる。 m 周期 振

動の場合は、軌道は安定なため

アトラクタは閉曲線となる。 そ

して、弱L道がm周する毎にポア

ンカレ断面の同じ位置を横切る

ので九回=えとなり、l次元写像

はm点を示す。 この様に、 位相

空間において軌道が形作るアト

ラクタは、 カオスを視覚化する

のに有効であり、アトラクタが、

引き伸ばされ折畳まれるプロセ

スを見たり、l 次元写像を調べ

る事は、 カオス生成のメカニズ

ムを理解するのに有効である。

この他に、実験で得られた

振動波形の性質を調べる方法は、

色々と考え出されている。 フラ

クタル次元やリアプノフ数は、

しばしばカオスの指標として使

われる。 しかし、 グラスバーガ

ー・プロカチア法(Grassberger

& Procaccia， 1983)を用いて有

(b) 

(c) 

(d) 

。o Xo X1 x: 
1F(Xn) t . .， F2(Xn} 

1x n 。o 2 4 6 8 n 

X 1... n 

O J X1・XoX2・�
Xn � .. 00 2 4 6 8 n 

1F(Xn) 

。
。

1 :(Xn) 

0 0 Xo'Xo 

X 

X。

Xn O � xo �1 Hn "'0 2 4 6 8 

� Xn 00 2 4 n 8 

図2.2 ロジスティック写像.

(a)周期1.μ=2.8. (b)周期2，μ=3.2. (C)周期4，μ=3.5.

(d)カオスμ=3.9. [林ら， 1983] 
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限長のデータから相関次元の推定を行なう場合、正しい次元の推定が出来ているかどう
か 注 意 を要する事が最近指摘されている(The i 1 er. 1986: Osborne & Provenza 1 e. 
1987)。また、実験で観測されたデータにはかなりのノイズが含まれていることが多い。
このノイズはリアプノフ数を求める時に誤った指数を与える危険性があるので注意しな
ければならない。
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2-2-2. 1次元写像とカオス

Xn 

。

3.0 3.2 3.4 3.8 3.6 

μ 

図2.3 ロジスティック写像の分岐図.

4.0 

しし\2n周期振動が次々と生れる。アトラクタが倍になりさらに倍になる分岐は、周期倍
分岐と呼ばれる。アトラクタは、 μが3.57に近づくにつれて奇妙になり始める。それ
までスムーズに分岐していた線は突然ごちゃごちゃの混乱に陥り、カオスが始る。最終
的にはすべての整数周期の振動と無数の非周期振動が存在するようになる。図2.2 (d) 

はμ==3.9の場合について示したもので非常に不規則なカオス振動になっている。アト
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ラクタは無限個の値を取り得る様になり、奇妙なアトラクタと呼ばれる。図2.3は、2. 9 

2玉μ豆4の分岐図である(2.9から4までの約200個の異なるμに対して初期値ζを0.3

に取り、500単位時間の過渡状態経過後の500単位時間のアトラクタの軌道を図示した。

この様にカオスは決定論的法則に従って生じるものであり、 決して外部擾乱によって生

じた現象ではない。カオスは初期値に非常に敏感でもある。図2.2 (d)には隣接した2つ

の初期値�，�に対する解がそれぞれ実線と点線で示されているが、 両者の軌道は全く

異なっている。 この2つの彰L道のかい離度を示すリアプノフ指数は、 カオスを特徴づけ

る重要な量の一つである。 リアプノフ指数は、 周期振動の場合は負であり、 カオス振動

の場合は正である。 特定の初期値に対する未来の経過は、 ある意味で予測可能である。

しかし、 現実においては計算機における誤差や実験系に存在する小さな雑音などのため

に、最初の微小な誤差が未来の巨大な差異を招いて予測不可能になってしまうのである。

2-3. 実験方法

イソアワモチ(a刀chidium

verrucu J a t Uolは、暖かい

海の潮間帯岩礁に住んで

いる軟体動物である。 図

2.4 に示されているよう

に、 体の色は灰黒色で、

いぼ状突起におおわれて

いる。 この動物は、 軟体

動物門・腹足綱・有肺亜

綱・収柄眼目に分類され

る。 イソアワモチと同じ

有肺亜綱に属する陸生種

， 

、

・
6『

�: 

図2.4 側面から見たイソアワモチ.
としては、 カタツムリや

ナメクジなどがある。 海

水浴に行った時、 岩場でよく見かける紫のインクを出すアメフラシや鮮やかな色彩のウ

ミウシも同じ腹足綱に属しており、 分類上では非常に近い仲間である。 しかし、 アメフ

ラシは館、呼吸を行ない、 イソアワモチは肺呼吸をする点が異なる。 従って、 アメフラシ

の場合は漏過装置付きの大きな水槽で飼育する事が必要であるが、 イソアワモチの場合

は大きな水槽は不要で、 少ない海水で手軽に飼育することができる。 我々は、 毎回、 数

十匹のイソアワモチを鹿児島県の桜島で採取し、 約3ヵ月間飼育しながら実験に使用し

-- 22 --



神経系のゆらぎとカオス

ている。 一年中採取することがで

きるので、 季節に捕らわれること

無く実験を行なう事ができる。

図2.5は、 イソアワモチの背

側をハサミで切り開いたところで

ある。 内臓がよく見える様に太い

注射針でまわりの筋肉を止めてい

る。 次に口球の部分を引張って細

い注射針で止め、 伸びた食道を切

断する。 食道のまわりにリング状

に存在するのが目的の食道環神経

節である。 この神経節は、 脳神経

節・側神経節・足部神経節・内臓

神経節から成っており、 脊椎動物

の中枢神経系に相当する部分であ

る。末梢神経を三つの束にまとめ、

それぞれを異なる色の糸で結び、

末梢側の神経束を切って食道環神

経節を体から切り離す。 異なる色

の糸を使うのは、 体から切り離し

た神経節の向きを見失わないよう

にするためである。 数百個のニュ

ーロンで構成されると思われる右

側側神経節の中には約1 2個の巨

大ニューロンが存在し、 その中の

直径約200μ mのペースメーカ

ー・ニューロンを実験に用いる。

このニューロンは、 心筋細胞の様

に規則正しい単周期放電(200Cで

約0.5 Hz)をしている。 神経節を

。Ismzuka

? 

図2.5 切り開いた背面から見た食道環神経節.

図2.6 実験用チャンバとその周辺.

体から切り離すとペースメーカーニューロンへの自発的なシナプス入力がほとんどなく

なるので、 物理的化学的にシナプス結合を断たなくても、 神経節中のペースメーカーニ

ユーロンを単離したニューロンとみなすことができる。 また、 このニューロンへは末梢

神経が単シナプス的に結合しているので、 末梢神経を刺激することによってシナプス入
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力に対する応答を観測する事ができる。 この場合、 使用する右側側神経束は出来るだけ

長く残しておく。

図2. 6に示されているように、 体から切り離した食道環神経節を、 シリコンゴムが

底に貼ってある実験用チャンバーに移し、 細いピンで固定する。 次に、 顕微鏡で見なが

ら、 神経節を覆っているシート状の結合組織を2本の細いピンセットで取り除く。 ニュ

ーロンを傷つけないよう細心の注意を必要とするところである。 巧く目的のニューロン

を露出する事ができたら、 次に、 マイクロマニピュレータに取り付けたガラス微小電極

を注意深く細胞体に刺入する。 ガラス微小電極にはO.5M K2S04を満たし、 銀塩化銀線を

介して検出用アンプに接続する。 電極の抵抗は10�20M Qである。 電極の刺入に伴って

膜抵抗が減少するが、 ニューロンに与えた損傷が大きくなければ、 数十分程度で膜抵抗

は元の値に戻る。 これで、 細胞体を交流電流刺激した時の応答や直流バイアス電流を与

えた時の自律的活動を観測する事ができる。 シナプス入力に対するこユーロンの応答を

観測する場合は、 図2. 6および図2. 7に示されているように、 さらに右側側神経束を人

工海水と共に吸引電極で吸込む。 この吸引電極の内外には銀線が装着してあるので、 二

つの銀線の聞に電流を流す事により神経束を興奮させ活動電位を発生させる事が出来る。

神経束の活動電位は伝導してペースメーカ-ニューロンに付いているシナプスを活性化

節経神

!

側

1

側右
アナログスイッチ 指令電位

図2.7 実験の模式図.

微小電極増幅器は通電と記録を時間分割で、行うスイッチング方式である. スイッチAをv-c側に

倒すと電位固定ができ. I-inj.側に倒すと電流固定ができる[林と石塚. 1993] 
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し、 ニューロンにシナプス電位を生じさせる。

チャンバーのまわりを囲んだ恒温槽に温度制御された水 を循環させ、 チャンバーの

温度を一定 にする。さら に、 この恒温槽の中に細胞外液が通過する細いチューブを浸し、

チャンバーを潅流する細胞外液の温度をサ-ミスタでモニターしながら20+0.50Cにす

る( 図2.6 ) 。 細胞外液の潅流速度は、 約0.5ml/minである。 細胞外液としては、 通常、

人工海水(ASW)を用いる。 その組成は、 485mM NaCl， 9 .6mM KCl ， 10.4mM CaC1
2

， 48 .5mM 

MgC1
2

， 10mM Tris-HClで、 pH は7.5である。 先に述べたよう に、 このペースメーカー

ニューロンへの自発的なシナプス入力は非常 に少ないが、 シナプス入力をより完全に遮

断したい場合は、ASWに カルシウムチャネル阻害剤で、あるC02+イオンを数日前加える。 つ

まり、C02+イオンはシナプスにおける伝達物質放出の原因となるシナプス前膜のCa2+電流

を抑制するので、 結果的 にシナプス結合が断たれることになる。 もちろんC02+イオンは

細胞体の Ca2+電流も抑制することになるが、 幸いな事 に、 イソアワモチペースメーカー

ニューロンの電気的活動に対 し Ca2+電流は大きな役割を持っていない事が分っている

[Hayashi & Ishizuka ， 19 92J。

l本のガラス微小電極を用いて、

電気的刺激を与え、 それ に対する応

答を 記録する方法 には2通りある。

一つは、 通電により電極に誘起され

る電圧降下を差引き、 ニューロンの

細胞膜に生じた電位のみを測定する

神経系のゆらぎとカオス

ブリッジ・ バランス方式を用いる方

法である。 この方式の検出回路は簡

単で手軽であるが、 電極抵抗が変化

するとその都度バランスを調整 しな

ければならない。 電極を刺入してか

ら5�6時間実験を行なう場合、 電極

抵抗が 最初と最後でずいぶん異なる。

特に、 直流通電をする場合は電極抵

抗が変りやすく、 ブリッジ・ バラン

スの調整はめんどうである。 もう一

つは、 通電と記録 を高速で交互に切

。Ishizuka

Jリリリl 山山山山

\" I 

Fー
の)
ω
芯
江
田
C一』

正

Region 1 

。
-3 -2 -1 。 2 3 4 

昏ーーー一一 ーー一一+

inward Idc (叫) outward 

図2.8 OC来IE，敷奄荒と発火頻度との関係(卜Fプロッ

ト) • 

り換える スイッチング方式を用いる Cの領域は不規則バースト放電を示す [C02+J =5mM 

方法である日shizuka et al.， 19 84Jo Region rrでは放電頻度の変化よりも放電パターンの

我々は図 2.7 に示されているような 変化のほうが著しい.
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一確率論と決定論- 。Ishizuka

スイッチング方式を使用している。 この方式では、 パルス通電した後、 電極にあるわず

かの電気容量が放電するのを待って電位をサンプリングし、 膜電位を測定する。 ニュー

ロン膜には電極に存在する電気容量よりもはるかに大きな電気容量が存在するため、 パ

ルス通電の効果は平滑化されるO これを巧く利用し、 パルス通電を繰り返すことにより

膜電位をスムーズに変化させているのである。 従って、 ある範囲で電極抵抗が変化して

も、 安定に記録と通電を行なうことができる。 また、 このスイッチング方式では、 サン

プルした膜電位を指令電位に近づけるようにパルス通電を制御すれば、 電位固定法によ

る実験を行なう事もできる。 我々は、2KHzのスイッチング周波数でアナログ・ スイッチ

を動作させ、 電流固定法により膜電位

と膜電流の測定を行なった。 測定した

膜電位と膜電流はPCM方式の2 chデー

タ・ レコーダに一時記録しておき、 実

(b) 

験終了後、 パーソナル・ コンピュータ

でデータの解析を行なった。

(c ) 

2-4. 自発放電ニュー口ンのリズムの

ゆらぎ

」(d) 

2-4-1. イソアワモチニュー口ンの放

電パターンと卜Fプロット。

>
E
OOF
 

DC束l隙電流による様々な自律放電パター

(a)周期lビート放電(b)周期2バースト放電(c)

周期4バース ト放電

55 

(e ) 

図2.9

./. 

(d)カオス的バースト 放

[Hayash i & 1 sh i zuka. 電(e)周期3バースト放電

1992J 

イソアワモチのペースメーカー・

ニューロンは、人工海水温が200Cの時、

毎秒0.5，..__，1発の活動電位を周期的に発

生している。 この状態のニューロンに、

内向きDC電流を流して過分極させると

その放電パターンは、 ビート放電から

群発(バースト)放電へと変わる。 しか

し、同じDC 電流値(Jdc)�こ保っても放電

パターンはゆっくり変化し、 周期2の

バースト放電と不規則なバースト放電

を示す。 これは、 このニューロンに僅

かなシナプス入力がありニューロンの

放電周期を長期的に変調しているため

である。 この際、

nhu
 
nfu
 

ニューロンの膜電位
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様々な自律放電のインパルス間隔(広)のゆ

[石塚.

10 

(a) � (e)は図2. 9の(a) "-' (e)に対応している

5 
図2.10

らぎ.

ペースメーカー・ニューロンの信

号変換は、大きく2つに分類出来る。

第一は、ビート放電状態の時、ビー

ト放電周波数が、DC電流刺激に応じ

て変調を受ける領域である。この領

域の信号変換は、FM変調器に見られ

る電圧一周波数(ド刀変換と類似し

ている。第二は、放電パターンが様々

に変化する領域である。この領域を 林. 1992J 

ηーのム



放電頻度に注目して見る

と、 不規則的バースト放

電に近い周期2バースト

放電と周期3バースト放

電の放電頻度は大差がな

い。 ところが、 不規則的

ノミースト放電領域では、

放電頻度が大きく減少し

てギャプが出来ている。

この部分が信号変換過程

の中でどの様な意味を持

つかは、 明らかではない

が、 興味が持たれる現象

である。F-Iプロットにお

いて、 放電頻度が同じに

もかかわらず放電パター

ンが異なる事は、 インパ

ルス放電頻度の変化より

も放電パターンの違いが、 信号変換としての役割を持つ事を暗示している。

次に、放電パターンに着目し、その分岐の仕方を詳しくみて見ょう。 ビート放電状態

(図2.9(a))にあるペースメカー・ニューロンにDC過分極通電刺激を加えると、 ニュー

ロンの放電パターンは、 周期2のバースト放電(図2.9(b))に変化する。 さらにDC過分

極通電の電流を増加すると、 放電パターンは電流量に応じて周期4のバースト放電(図

2.9(c))、不規則なバースト放電(図2.9(d))、周期3のバースト放電(図2.9 (e))へと移

り変る。

ー確率論と決定論-

� (a) (b) 

(d) (e) 

Tn (s) Tn (s) 

。Ishizuka

5

0

 

(帥)

τc
ト

的り，，‘、

τ丁、
E 

ト '2; ， 
T 4 

T， T2 T3 

T n 

図2.11 自律放電のインパルス間隔の1次元写像.

nδ

 

つ'U

(a)周期1. (b)周期2. (C)周期4. (d)カオス (e)周期3. (f) 

模式的に描いた写像関数とl 次元写像の求め方 [石塚. 林.

2-4-2. インパルス間隔の1次元写像とカオス.

図2. 9 のそれぞれの放電パターンについて、 インパルス間隔(�)を測定し、11頂に並

べるとZの変動がよく分かる(図2. 10)。 放電パターンが周期的な場合はZの変動が規

則的になる。 例えば、 周期2(図2. 10 (b) )ではZが短い、 長い、 短い、 長いの繰返しと

なり、周期3(図2. 10 (e) )ではTnが短い、 短い、長いの繰返しである。不規則な放電(図

2. 10 (d))では、Zの変動が不規則になっている。 この不規則な変動は全くでたらめなの

か、 それとも何か規則が存在するのだろうか。 この点を明らかにするため、 次の解析を

する。

1992J 



神経系のゆらぎとカオス 。Ishizuka

横軸がZ、 縦軸が乙lのグラフに座標(ιι1)をプロットする。I;. �. J;. �. 1s.一一一一

一. �. �+Iの時系列において は、(打· �). (�. J;). (J;. �).一一一一一一.(ιι1)と順次プロット

する。 これが、 インパルス間隔のl次元写像である (図2.11 (e) ) 。 この時系列が確率

論的にでたらめなら、 このグラフは点を散りば めた様になり 構造を持たない。 また、 不

(b) 

�.. ヘ

-30 

(〉
E)
F+C

〉

(a) 
40 

(〉
E)
F
E

〉

規則な変動が一見でたらめであっ

ても、 変動の仕方に何か規則を持

てばl次元写像はある構造を持つO

図2.11 は、 種々の放電パター

ンにおけるインパルス間隔のl次

元マップを示している。 周期lの

ビート放電ではグラフの対角線上 -30 

Vn (mV) 

-60 
-60 40 

Vn (mV) 

30 
30 

カオス的バースト放電の1次元写像.図2.12

(b)インパルスの最(a)インパルスの最大値のゆらぎ

[石塚林1992]小値のゆらぎ

点 に集中している( 図

2. 11 (a) )。 周期2のバースト放電

の場合は2点となる(図2.11 (b))。

周期4のバースト放電の場合は四

点となる(図2.11 (c) )。 この様に、

周期nの放電パターンのl次元マ

ップはn点になる。周期4と周期3

(図2.11 (e) )との間にある不規則

の

(b) 

V(t・，)

V(t.7τ} 

V (t) 

(a) 

V(t.，) 

V(t・2τ)

V (t) 

な放電のl次元マップは、上に凸な

一価関 数 に な っ ている( 図

2. 11 (d))。 このことは、一見ランダ

ムな時系列{�}が、 この1次元写

像関数に従って次々と決められ て (d) 

V(I・，)

V(I・2τ}

(c) 

V(t・，)

V(I・2τ)

いる こ と を 示 している( 図

2.11(f))。 この解析により 、この不

規則な放電が決定論的カオスであ

る事が明らかになる。 V(I) V(I) 

種々の自律放電のアトラクタ.図2.13

平面はポアンカレ断

[Hayashi & 1 sh i zuka. 1992] 

(b)周期2. (C)カオス

面(d)周期3

(a)周期l

ペースメーカー・ニューロンの

放電パターンは、DC刺激により次

の様に分岐する事が明確になった。

それは、 ビート放電、周期2バース

ト放電、周期4バースト放電、カオ

ス放電、周期3バースト放電である。

nud
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(b) 

d
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10 
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35 

(c) 

Vn(mV) 

15 
15  

30 

このカオスへの分岐は、 周期倍

分岐と呼ばれる。 これまでイン

パルス間隔の変動について見て

来たが、 この他に、 インパルス

の最大値と最小値にも同じ様な

変動が見られる。図2.12は、こ

れらの1次元マップをカオス放

電について示している。

2-4-3.膜電位のアトラクタと1

次元ポアン力レ写像.

DCバイアス電流は加えられ

ているが、 時間的に変動する外

力の無い自律系であるので、 こ

こで は 、3次元空 間 ( V(t)， 

V( t+ T ) ， V( t+ 2 T)) を考え、 そ

の空間におけるアトラクタを再

構成する。vは膜電位、 τは任意の時間であ

る。 規則的な連続放電や規則的なバースト

放電の場合は、 軌道は安定で閉じた軌道と

なる(図2.13(a). (b). (d))。 それに対し、

カオス的なバースト放電の場合は、 軌道は

不安定で閉じた彰L道にはならない。しかし、

アトラクタは、ある安定な形を形成する(図

、 ，、. 

25 
Vn (mV) 

5 
5 

(〉
E}F・c〉

30 
Vn(mV) 

{〉
E}
τE〉

10 
10 

様々な自律放電の1次元ポアンカレ写像.

(b)周期2. (c)カオス(d)周期3. [Hayashi 

F
+
C

〉

図2.14

(a)周期l

& Ishizuka. 1992J 

2. 13(c))。

図2.13(c)に示しているように、 アト

ラクタを切る適当な平面を考え、 平面と軌

道の交点の時系列を求める。 この時系列か

らl次元写像を求めたのが図2.14 である。

規則的な連続放電の場合は、 交点は対角線

上のl 点の周りに集っている(図2.14 (a)) 

し、 周期2のバースト放電の場合は、 軌道が2周期毎に平面上の同じ点を通るので、 写

像は2つの点となる(図2.14(b))。 それに対し、 カオス的バースト放電の場合は、 写像

はある関数になっているのである(図2.14(c))。この写像関数と45。 線の交点での傾き

Vn 

図 2.15 模式的に描いたカオス的バース

ト放電の写像関数. [Hayashi & Ishizuka. 

198η 
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神経系のゆらぎとカオス

は-1より小さいので、

固定点は不安定であり、

写像上の軌道は不規則に

走ることになる。図2. 15 

はその様子を模式的に示

したものである。 つまり、

位相空間を走る軌道と平

。Ishizuka

面との交点は、 次に断面 図 2.16 ペースメーカーニューロンが発生するゆっくりとし

上のどこに写像されるか た膜電位振動. [Hayash i & 1 sh i zuka. 1992J 

図2.14(c)の写像で決め

られているにもかかわら

ず、固定点に収束することなくアトラクタの断面上を常にさまようことになるのである。

2-4-4. バース卜放電のメカニズムとシミュレーション.

イソアワモチニューロンは、DC電流刺激に対して、決定論的な時間パターン発生を

示す。 そして、 これらの多様な時間パターン活動のほとんどはバースト放電である。 な

ぜ、ニューロンは連続放電を続けることができずバースト放電を起こすのであろうか。

実は、 軟体動物のニューロンは、 図2. 16の点線で示されているように、 スパイク発射

に伴ってゆっくりした膜電位の振動を発生する。 このゆっくりした電位振動の下降相が

(a) 1". (b) 1". (c) 1m 

ー120 -80 ー120 -80 - 1 20 -80 Na+ 

vm v"， � l陥
(
mトrア----

1

(mV) 

/一『
(mV) 

/ NS-:;' 1-5 -5 -5 

-10 o Ca2φ -10 -10 
+ 5mM EGTA 

(nA) (nA) (nA) 

図2.17 膜電位固定による閤値下の1- V特性にみられる定常的な負性抵抗.

(a) Cs+は異常整流r電流をブロックする (b) Ca2+は1- V特性にほとんど影響しない(c) Na+欠乏溶液

中では負性抵抗領域が消失する [Hayash i & 1 sh i zuka. 1992J 
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一確率論と決定論一一 。Ishizuka

連続放電の持続を妨げ、上昇相が連続放電を許す。このようにゆっくりした電位振動と

連続放電が膜電位を介して相互作用するため、複雑なバースト放電パターンが作り出さ

れるのである。

イソアワモチペースメーカーニューロンについては、ゆっくりした電位振動の発生

が何に由来するのかはっきりしていないが、いくつかの生理学的知見から推測する事が

できる。活動電位を作る Na+チャネル、rチャネル以外に存在する時定数の大きな Na+チ

ャネルと rチャネル(以下、スロー Na+チャネル、スロ-K+チャネルと呼ぶ)がゆっく

りした電位振動を起こしているようである。しかも、-70�-40mVの膜電位領域に負性抵

抗が存在し、そこでは内向きのスローNa+電流が増大する(図2. 17)。従って、バース

ト放電のメカニズムを定性的に説明すると次の様になる。負性抵抗領域で内向きのスロ

ーNa+電流が増加し脱分極すると、膜電位が発火の関値に達する。発火が始ると、スロ

rチャネルが活性化され外向きの電流が増加する。 数発のスパイクによってスロ-K+チ

ャネルが益々活性化されると、膜電位が深くなり、遂には発火できなくなる。 発火が停

止すると、スロ-K+チャンネルの不、活性化に伴ってゆっくりと電位は戻り、再びスロー

Na+電流が増加し発火の関値に達するようになる。

関値下の電流・電圧特性を基にして、スローNa+チャネルとスロ-K+チャネルを含む、

次の様なHodgkin-Huxleyタイプのモデルを考える。

1 .5 (的)

ω 
〉

包 1 .0 t- -...._.._.___ 
...... 
c 

ω 
.:::t::. 

0. 0.5 
c/) 
‘ー

ω 
4・4

C 

。

-2.6 -2.2 - 1 .8 -1.4 

Idc (nA) 

図2.18 んcに対するモデルニュー口ンの分岐図. [石塚，林， 1992J 
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神経系のゆらぎとカオス 。Ishizuka

C dV / dt = gNam3h(VNa - V) + gKn4(VK - V) 

+ gNa/リs(VNa - V) + g/úns(VK一V)

+ g/(jω応/(jn川1

一1p + Idc 一一一一一一一一一一一一一( 1 ) 

(1)式の右辺第一項と第二項は活動電位を作るNa+とr電流であり、 第三項と第四項

はスローNa+電流とスロ-K+電流である。 第五、 六項は異常整流r電流とリーク電流であ

り、 第七、 第八項はポンプ電流とDC刺激電流である。

このニューロンモデルのんcを変化すると、 実験と同様の放電パターンの変化が見ら

れる。 また、内向き!dCの増加によるカオス放電への分岐過程が、 周期倍分岐による事が

はっきりする(図2. 18)。
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図2.19 ペースメー力一ニュー口ンの正弦波

電瀞l臓に対する応答の相図.

図2.20 ペースメーカーニュー口ンの正弦

波奄荒束l臓に対する応答波形.

O.ム.口はそれぞれ1:1. 1:2. 1:3引き込み

貴はカオスI・....はカオスII.大はカオ

スIII. [Hayashi et al.. 1985J 

(a) 1 : 1引き込み(b)1 : 2引き込み(c)カオ

ス1 . (d)カオスII.(e)カオスill. [林. 石塚.

1993J 
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一確率論と決定論- 。Ishizuka

2-5. 周期来11敷によって誘発されるインパルス列のゆらぎ

2-5-1 . 応答パターンと相図

まず、応答の相図( 図2. 19) を見て、応答の多様性を概観してみよう。横軸にとっ

た刺激電流の周波数ぐはニューロンの自発性放電の周波数えで規格化してあり、縦軸に

とった刺激の大きさは正弦波刺激に対する関値下応答の大きさSRを活動電位の高さAP

で規格化したものである。 刺激電流の振幅が比較的小さい領域では、 周波数比ぐ/�が

整数値となる付近で、 当然予想されるように、 自発性放電は正弦波電流刺激に引き込ま

れる。 例えば、矢印(2)にそって刺激電流の周波数を大きくすると、刺激に完全に引き込

まれた状態( 1: 1 周期lの引き込み) から刺激の2周期にl回の割り合いで発火する状

態(1: 2 の引き込み入刺激の3周期にl回の割り合いで発火する状態(1: 3の引き込み)

へと次々に分岐してし1く。 周期lと周期2の振動波形が図2.20 (a)， (b)に示されている。

これらの引き込みの境界領域では、 引き込みからはずれ、応答は不規則になる。 その不

規則な応答 ( カオスEと呼ぶ) は間欠性カオスと呼ばれるものに相当している。 さらに

1 : 1と 1: 2 引き込みの境界領域で詳しく調べてみると、 間欠性カオスの領域は2つに分

かれており、 複雑なフェイズロッキングが生じている。 これらのフェイズロッキングは

刺激の周波数に依存して変化し、図2.21に示されているように、フアレイ数列を構成し

山川州山
2 
3 

4 
5 

川山山lliJJJl
3 
5 

川山以

3 
4 

山山山w

2 

炉圃園田園・・4

5 s 

図2.21 複雑なフェイズロッキング応答.

I 
〉E 
。寸

1:1ヲ|き込みと1:2引き込みの境界領域で生じた分数調波引き込み フアレイ数列を構成してい

る 右下のトレースは正弦波刺激電流 [林石塚， 1993J 
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神経系のゆらぎとカオス 。Ishizuka

(a)令 (b)。 (c)。

v v V 

図2.22正弦波電荒束l蹴に対するカオス的応答のアトラクタ.

(a)カオスI. (b)カオスn. (C)カオスill. [林. 石塚. 1993J 

ている。刺激の大きさを大きくしていくと、引き込みが強化され、引き込みの周波数領

域が広がるが、 刺激がある程度以上大きくなると、応答は不規則になってしまう。例え

ば、 矢印(1) tこ沿って見ると、1:2引き込みからカオスEを経てカオスIに分岐する。カ

オスIとカオスEの応答波形はそれぞれ図2.20(c)と(d)に示されている。1:1の引き込

みの場合 (ぐ/乙� 1) は、 少なくとも実験に用いた刺激の振幅の範囲内では、刺激の振

幅を大きくしてもカオスに分岐することはない。従って、矢印(3)に沿って刺激の周波数

を変化させると、1:1 引き込みからカオスIに分岐する。この分岐ルートにおいて、 図

2.20(e)に示されているような、もう一種類のカオス的応答 (カオスill) を見ることがで

きる。

2-5-2. アトラクタとポアンカレ断面一一一引き伸ばしと折れたたみ一一一

相図を見ると、 ニューロンが如何に多様に応答するかが分るであろう。それでは、

これらの応答の性質、 特に不規則な応答の性質をどの様にして調べたらよいであろうか。

多くの場合、 観測対象となったシステムを記述する方程式が分っていないので、 決定論

的な系が示した非周期現象であるかどうかを実験で得られたデータからすぐには理解す

ることはできない。 従って、 観測された不規則なデータからカオスであることやカオス

の分類をする方法が必要になる。位相空間において彰L道が形作るアトラクタはカオスを

視覚化するのに有効であり、 アトラクタが折り畳まれるプロセスを見たり、l 次元写像

を調べる事はカオス生成のメカニズムを理解するのに有用である。ここでは、 アトラク

タやl次元写像を調べ、 ニューロンに見られるカオスの性質を見る事にしよう。

正弦波電流刺激がニューロンに加わっているので観測対象になっている系は非自律

戸川υq、υ



- 確率論と 決定論 一一 。Ishizuka

系である。 もし、(V，V，V，一一一)なる位相空間を用いると、位相空間の各点での速度

ベクトルは時間的に不変 にならない。 このような非自律系 を自律系とみなすために は、

よくやるように、正弦波的外力の位相角φを新たな変数として導入し、 (φ， V，V，一一

一)なる位相空間を用いればよい。 この位相空間の各点での速度ベクトルは時間的に不

変である。 我々は手持ちの解析様装置をそ のまま利用するために、 刺激電流fを新たな

変数として導入し、 (よV，V)なる3次元位相空間を用いた。 但し、 この空間の各点で

の速度ベクトルとして は電流軸の正の方向成分を持つものと 負の方向成分を持つものが

ある ので、彰L道が電流軸の正の方向に走っているか負の方向に走っているかを区別する

必要が ある。

図2.22 は3種類のカオス的応答のアトラクタを3次元空聞はV，V)で再構成し

た ものである。 図2.20 (c) -(e)の3つの異なるカオス的応答に対応して、それぞれ異な

った構造を持つストレンジアトラクタが 再構成されている。 カオスIのアトラクタ(図

2. 22(a)) の構造を見やすくするために、図2.23にアトラクタの摸式図が 示されている。

アトラクタは複雑な曲面であり、取L道は、 矢印で示すように、 面 に沿って走っている。

アトラクタの P， およびP2の部分はそれぞれ関値下応答および、活動電位に対応している。

カオスEの場合 は、活動電位の振幅が 次第に小さくなり、 間欠的に正常な大きさ の活動

電位に戻る。 従って、彰L道 は一つの閉軌道と はならず、 アトラクタは ある広がり を持つ

(図2.22(b))。 カオスEの場合、P，、 P2およびP3で示された彰l道はそれぞれ 1:2引き

込み、1:1引き込み および闇値下応答に対応している。 活動電位に対応する軌道が/軸

V 

/づ/フ ュ V 
-�ど� -.L ，./_乙〆ー二ー-

図

図2.23 カオスlのアトラクタの模式図. [Hayashi et al. . 1986J 
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方向に大きく揺らいでいることが

容易に分る(図2.22(c))。

このような周期外力の加わっ

た系においてカオスが生成される

機構を理解するためには、外力の周

期毎に軌道をサンプリングしてア

トラクタの断面を求め、それが正弦

波電流の位相と共 にどう変化する

かを見ればよい。正弦波刺激電流が

/軸 に沿って図 2.23のように変化

しているので、 f軸に垂直な平面A

でアトラクタを切ることは、正弦波

刺激電流の或る位相で周期毎に軌

道をサンプルすることを意味する。

従って、平面Aを/軸方向に動かし

。Ishizuka
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た時、アトラクタの断面がどの様に

変化するかを見ればよいことにな 図2.24 力オスlのアトラクタの断面. [Hayashi品

る。但し、 /軸の正の方向に走る軌 1 sh i zuka. 1987J 

道と平面Aの交点が作る断面と負

の方向に走る軌道と平面Aとの交

点が作る断面とは区別して考える事になる。

図2.24は、 図2.24(j)に示されている正弦波刺激電流のa'""'-'lの位相で、 カオスI

の軌道をストロボ的 にサンプリングしてアトラクタの断面を求め、 その断面が正弦波刺

激電流の位相と共にどう変化するかを見たものである。 点線は(V， v)平面に射影され

たアトラクタの輪郭である。 断面を見ると、 線状であることに気がつくであろう。 つま

り、 アトラクタは2次元の曲面になっているのである。 これは、 カオスの軌道がある方

向には不安定で軌道間の距離が大きくなり(断面が伸び)、 他の方向には安定で軌道聞

の距離が小さくなる(断面が縮む)性質を持っているためである。 このように軌道があ

る方向に不安定化することはカオスの特徴の一つで、あり、 非常に接近した2 つの軌道の

間の距離が時間と共に指数関数的に大きくなることが知られている。 この指数はカオス

を特徴づける大切な量でリアプノフ数と呼ばれているものである。

なぜ彰L道が不安定化するのであろうか。 イソアワモチニューロンでカオスが観測さ

れる場合、 刺激の周波数が自発放電の周波数より高く、 ニューロンはしばしば絶対不応

期や相対不応期に刺激を受けているO 入力インパルス列の最小間隔が不応期より大きけ
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一確率論と決定論一一 。Ishizuka

れば、 もちろん、 不応期を考慮する必要はない。 しかし、 神経回路中においても、 相対

不応期にインパルスが到達する事はしばしばである。 ある一つの入力線維から短い間隔

でインパルスが次々と飛込んでくる事もあるだろうし、 一つのニューロンには何千とい

うシナプスが存在するので、 複数のシナプスからの入力間隔が小さくなり不応拐にイン

パルスが飛込んでくる事態は容易に想像できる。 相対不応期にインパルスが飛込んでく

ると、 ニューロンの応答に変な事が起き始める。 相対不応期に飛込んだインパルスによ

って生じた活動電位の振幅はそうでない時の活動電位の振幅より小さく、 また、 様々な

大きさになり、 活動電位を発生するまでの時間(潜時)遅れも大きくなる。 これらの効

果は整然としたスパイク列を乱し、軌道の不安定化を招く事になる。

カオスIのアトラクタはある方向に拡大する。 しかし、 アトラクタは、 位相空間の

有限の領域にとじ込められるため、 折れ曲がってしまう。 その様子は断面の変化(図

2. 24)に見ることができる。 ポアンカレ断面は位相と共にアトラクタの外周に添って時

計回りに移動するが、 その時、 線状の断面は伸び、 折れ曲がり、 つぶれ、 再び伸びるこ

とを繰り返している。 例えば、 。=0。 の断面の右端にある写像点に注目すると、 この
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写像点は変形する断面に乗って位相空間内を移動し、 刺激のl周期後に8=0。 の断面

の左端に写像される。 また、 中央付近の写像点と左端付近の写像点はそれぞれ右端付近

と左端付近に写像される。 この手続きを繰り返すことによって、 断面上の写像点は次第

に混合され、 互いの相関を失い、 不規則な運動を呈するのである。 断面の折れたたみは

一つの断面から自分自身への写像を決めるメカニズムを示している。 これを見ることに

よって、 不規則な振動が決定論的な手続きによって生じていることを直感的に理解する

ことができるであろう。

実験で得られたデータには雑音が含まれており、 アトラクタの微細構造を見ること

は難しい。 しかし、 もしノイズが非常に少ないデータが得られれば、 図 2.22(a)のアト

ラクタは、 折れたたみの手続きによって、 アトラクタが何回も折れたたまれた構造をし

ており、 その層構造はフラクタルになっている事を見ることができるであろう。

2-5-3. 1次元ストロボ写像とポアンカレ写像

アトラクタの切り方は他にもいろいろ考えられるが、 いずれにしろある適当な平面

と軌道との交点はある時系列(え}を与え、 縦軸を九l、 横軸をえとしてプロットする

ことによりl次元写像f�→肘iを求めることができる。 次に、 断面上の写像点が従うl

次元写像を具体的に調べてみよう。

まず図2.23 の平面Aと軌道との交点{V， V n}について写像を調べて見ょう。 これ

らの交点は正弦波刺激電流の周期毎にある位相で軌道をサンプリングしたものであり

(ストロボ表示) 、 時系列{りより求めた写像乙K→�+Iを i次元ストロボ写像(ス

トロボ観測された膜電位値に関するポアンカレ写像) と呼ぶ。 図 2.25(a)-(c)は、 図

2. 22 (a) -(c)に示されている3つのカオス的応答についてi次元ストロボ写像を求めたも

のである。 カオスIのl次元ストロボ写像(図2.25(a)) は鋭く尖った山を持つ関数を

示すのが特徴である。 軌道のカオス的な運動はアトラクタの折れたたみの手続きに従っ

ていた。この決定論的手続きがストロボ写像点に関するl次元の写像乙で表現されてい

るのである。 カオスEでは、 その波形から分るように、 正弦波刺激電流に対し1: 2ヲ|き

込みの位相が次第に遅れ、 間欠的に同期し直す。 また、 それに伴って活動電位の振幅も

変化する。 勿論、 間欠周期は不規則である。 この i次元ストロボ写像は、 図2.25(b)に

示されているように、 対角線にほぼ対称な2つの線分からなっている。 ところで、 完全

な1: 2引き込みのl次元ストロボ写像は、 容易に分るように、 対角線に対称な2つの点

になる。 カオスEの場合は、1: 2 引き込みが間欠的な振幅の変動と位相を遅れを示すた

め、 対角線に対称な 2 つの点が線状に延び、たのであるO カオスEのストロボ写像は図

2.25 (c)の様になる。 対角線上の点Aは1: 1引き込みに、2つの点B， B' は1: 2引き込

みに対応している。 L字型になるのは、 交互に現れる1: 1 と1:2 の引き込みが不安定な
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ためである。 しかし、 線分ABがK軸に垂直なため、 このl次元ストロボ写像からはカ

オス的なのかランダムなのか判定することができない。 このようなl次元写像が得られ

たのは、 平面でアトラクタを切る時の切り方が悪いためである。 つまり、 図2.22(C)の

アトラクタをf軸に垂直な平面Aで切ると、彰L道の一部だけが平面と交わることになっ

てしまうためである。 これに対し、 アトラクタをv軸に垂直な平面Bで切ると、 全ての

軌道が平面と巧く交わるようになる。

v軸に垂直な平面Bでアトラクタを切って得られる膜電流の時系列 { 心から得られ

るl次元写像t;: Jn→ιlにより、ニューロンに見られるカオスの別の側面を見ることが

できる。 この写像をl次元リターン写像と呼び、l次元ストロボ写像と区別することに

する。1次元リターン写像を求める場合は、 活動電位に関する3次元空間の軌道と平面

Bとの交点の電流座標だけに注目している。 したがって、 この写像においては、 振幅の

乱れに関する情報は失われているが、 スパイク列が時間軸方向にどのようにゆらいでい

るかをみる事ができる。

図2.25 (d) -(f)は、 図2.22 (a) -(c)に示されている三つのカオス的応答についてi

次元ポアンカレ写像を求めたものである。 カオスIのl次元写像(図2. 25(d)) は二つ

の枝からなっており、これらの枝と対角線との交点は 1: 1と1: 2の引き込みに関する固

定点である。 各固定点での枝の傾きは-1より小さいため固定点は不安定で、 図2.26 (a) 

に模式的に示されているように、l 次元ポアンカレ写像上の靭L道は固定点より振動的に

離れて行く。 そして、 位相の遅れ進みの巾がある大きさに達すると、 もうlつの枝に跳

び移り、 再びその固定点から振動的に離れてし、く。 このように、 2種類の不安定な引き

(a) (b) (c) 

F
+
E
 

F
+
C
 

F
+
C
 

n
 

n
 

n
 

図2.26 模式的に描いた1次元ポアンカレ写像上のtft.道

(a)カオス1. (b)カオスII. (C)カオスm. [林. 石塚. 1993J 
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込みが不規則に移り変っているのである。 カオスEのl 次元ポアンカレ写像(図2.25(e))

の2つの枝は不安定な 1:3と1:2の引き込みに対応しており、 図2.26(b)に模式的に示

されているように、膨L道は対角線にそって一方向に進み、 もう一つの枝に跳び移るO す

なわち、1:2引き込みの位相が正弦波刺激電流に対して次第に遅れ、時々1: 3の引き込み

を起し、1: 2の引き込みの位相がは3つの枝からなっており、 その内2つの枝は不安定

な1: 1と1: 2の引き込みに対応している。 図2.26(c)に模式的に示されているように、

固定点から振動的に離れていく軌道と対角線にそって移動する軌道とが存在する。 つま

り、1: 1引き込みは不安定で位相の遅れ進みを繰り返す。 その遅れ進みの差がある大き

さに達すると、 不安定な1: 2引き込みが現れる。 この不安定な1: 2引き込みの位相は周

期刺激に対して次第に進み、 再び不安定な1: 1ヲ|き込みが現れる。 枝Rは1: 2の枝から

1 : 1の枝に軌道が跳び移る時に生じたものである。2つの引き込みのこのような不安定化

が1次元ストロボ写像において、 AとBの間およびAとB' の問をつなぐ事になる。

以上から分るように、 これらのカオス的応答は2種類の不安定な引き込みから成っ

ミ1
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c 
、
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図2.27 シナプス入力に対するイソアワモチニュー口ンの応答の相図.

縦軸は右側側神経束の刺激電流• F;. Faはそれぞれシナプス入力と自発放電の周波数 白
抜きの記号は周期的放電それ以外はカオス的放電を示す
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ている。1 次元リターン写像上の彰L道の不安定性としては2種類存在し、

(i)固定点から螺旋状に出ていくタイプと、

(i i)対角線にそって移動するタイプ

である。 イソアワモチニューロンで観測された全てのカオス的応答は2種類の引き込み

の間の不規則なとび移りであり、 カオスI、 カオスE、 カオスEはそれぞれ上の2種類

の不安定性の組合わせ、 (i. i)、 (ii， ii)、 (i， ii)、 に対応している。

2-6. シナプス入力によって引き起こさ

れるゆらぎ

2-6-1. シナプス入力に対する応答と相

図

2-4節で述べた直流電流刺激と 2-5

節で述べた交流電流刺激は、 シナプス電

位の持つ性質を代表したものだと考える

ことができる。 つまり、 交流電流はシナ

プスに到達したインパルス列によって生

じたシナプス電流の交流成分と考えるこ

とができ、 直流電流による膜電位のシフ

トはニューロンの大きな膜容量と膜抵抗

(a) 
。

』， ， ・II I I I I I I I I I I I t I I I 1 1 I I I I I I I J I 1 I I I ・ ，

(b) I11111111111111.llllllllillll山山�
'111'111111111111111111 1 11111111111111・1llllllrllllllll.・111111

( c) 山山山山川 140m

a11111・1111111111111111111111111111111・111111"11111'111111・・・111111111111'

ト一一→
35ぞC

図2.28 周邦首ワシナプス入力に対する応答.

によって積分され平滑化されたシナプス (a) 1: 1ヲ!き込み(b)カオス(c) 2: 3引き込み
電位の直流成分と考えることができる。

多分、 実際のシナプス入力に対しては、

膜電位の直流シフトによる自律的な放電パターンと交流刺激に対する応答が複雑に絡み

あい、 さらに多彩な活動を示すことになるのであろう。

イソアワモチペースメーカーニューロンのシナプス入力に対する応答は、 右側側神経

束を刺激することにより調べることができる。 この神経束を興奮させると、 活動電位が

伝導してペースメーカーニューロンに付いているシナプスを活性化し、 ニューロンにシ

ナプス後電位を生じさせる。 また、 大きな右側側神経束刺激電流は、 多くの神経線維を

興奮させて、大きなシナプス電位を生じさせる。図2.27は、この神経束の刺激電流と刺

激周波数を様々に変化させることにより得られた、 シナプス入力に対するペースメーカ

ニューロンの応答の相図である。 様々な引き込みやカオス的応答が生じる。

2-6-2.潜時の1次元写像とカオス

つ'μ』斗A
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右側側神経束刺激の刺激周波数を 変

えていくと、図2.28 (a)， (C)に示されて

いるように、1:1、2:3等の引き込みが

生じる。 し か し、 引き込みからは ず れ

ると、図2.28(b)に示されているように、

ニューロンの放電パターンは不規則に

なる。 図2.29 (a) (b)は、 刺激が加わっ

た時刻を基準に とって全ての活動電位

を重ねて描いたものである。 不規則に

応答する場合(図2.29(b))、 活動電位

の高さはほとんど変らず、 パルス刺激

が加わってからスパイクが生じるまで

の時間、 す なわち、 潜時が変動してい

るのが分かるであろう。 この潜時の変

動について1次元写像を求めたのが図

2.29(c)である。1次元写像 は不規則な

応答が間欠性カオスであることを示し

ている。

。Ishizuka
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(c) 
-40J ， 30 
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JF注目=与

-40� 20 JO 
た.:ms:

10円四

図2.29 シナプス入力に伴う活劃]電位.

(a)図2.28 (a)の応答について刺激が加わった時刻

を基準にとり.30 個の活動電位を重ね描きしたも

の 潜時のゆらぎはほとんどない (b)図2.28 (b) 

の応答について200個の活動電位を重ね描きした

もの 潜時が大きく変動している (c)図2.28 (b) 

の活動電位のピークの潜時のl 次元写像

。
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図2.30 周湾首句シナプス入力に対するペースメーカーニュー口ンの応答.

(a) 1 : 1ヲ|き込み (b)高頻度のシナプス入力に対する応答
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2-6-3. 末梢神経束の高頻度刺激によ
るバースト放電

図 2.30(b)は右側側神経束を比較的

高頻度で刺激した時の応答波形である。

図2.30(a)の1 : 1引き込みの場合と比

較して分かるように、 高頻度のシナプ

ス入力が加わるとペースメーカーニュ

ーロンの膜電位は過分極し、 バースト

放電が生じる。 それに対し、 自発放電

の周波数より低いシナプス入力に対し

ては、 ほとんど過分極しない。 これは、

比較的低い周波数のシナプス入力は興

奮性のみであり、 比較的高い周波数の

シナプス入力は興奮と抑制の2相性で

あることを示唆している。

2-6-4. 末梢神経束束11)敷により生じた2

相性シナプス電流

図2.31 (a)は、ペースメーカーニュー

ロンを-50mVに膜電位固定して、右側側

神経束をl回刺激したときのシナプス

電 流 で ある 。 興 奮 性 シ ナ プ ス 電 流

(EPSC)のみが生じている。 これに対し、

図2.31 (b)は(a)と同じ膜電位固定下で

右側側神経束を続けて5回刺激した時

のシナプス電流であり、 5つの興奮性

シナプス電流に続いて時定数の大きな

抑制性のシナプス電流(IPSC)が生じて

いる。 このように、IPSCは神経束の高

頻度刺激により始めて誘発される。 し

たがって、 右側側神経束を比較的高頻

度で刺激したときにニューロンが過分

極するのは、誘発されたIPSCの時定数

。'Ishizuka
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、‘，Jιu
 
，，E1

 
IPSC 

1 s 

図2.31 右側側神経束刺激により生じたシナプ

ス電流.

-5伽Vに膜電位固定. 刺激パルスの電流値は60

μA. (a) 1発刺激 (b) 5発刺激
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図2.32 ペースメーカーニュー口ンモデルの放

電頻度のシナプス入力周波数依存性.

点線はEPSPまたはIPSPのみの入力がある場合
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がEPSPに比べて1桁大きく、抑制性シナプス電位の加重が効率よく起きるためである。

つまり、 抑制性のシナプス入力による持続的な過分極によりペースメーカ一二ユーロン

に備わっているバースト放電パターンが引き出され、 そのバースト放電が興奮性のシナ

プス入力によってさらに影響を受けることになる。

2-6-5. ペースメーカーニュー口ンモデルのシナプス入力応答

2-4-4節で述べたペースメーカーニューロンモデルにシナプス入力を加え、計算機

シミュレーションを行うことができる。 興奮性シナプス電流Iと抑制性シナプス電流I

は下に示すように近似する。

Ie = ge(Ve -V) 

ge = Cet exp( -t /τ) 

Ii=gi(只-V) 

gj = Cj(exp( -t /τd) -exp( -t /τ。 ))

ge' gjはシナプスコンダクタンス、Ve.Vjはシナプスの平衡電位、Vは膜電位、 Ce. Cjは

結合定数、 τ，τd'τ。は時定数である。

図2.32はペースメーカーニューロンの放電頻度のシナプス入力周波数に対する依

存性を上のモデルを用いて求めたものである。 シナプス入力の周波数が自発放電の周波

数より低い場合はEPSCのみを考慮し、シナプス入力の周波数が自発放電の周波数より高

2.0 6.0 4.0 ↑ 自助

F問quency{HI.)

(
〉
目)
日
〉

+0.0 
0.0 

ペースメーカーニュー口ンモデルのシナプス入力に対する応答の図2.33

分岐図.

図2. 32と対応しており、 活動電位の最大値をプロットした 引き込み領域

の間に生じるカオス応答では、 活動電位の最大値が大きく変動している
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い場合は EPSCとIPSCの両方を考慮した。いくつかの引き込み領域が明確に見られるが、

それらの間の領域ではさらに複雑な引き込みやカオス的応答が生じている。 シナプス入

力の周波数が自発放電の周波数より高い領域では、比較のために、EPSCだけを考慮した

場合とIPSCだけを考慮した場合の応答についても示している。興奮性シナプス入力だけ

の場合は、 1: 1の引き込み状態で、入力の周波数に依存して放電頻度が単調に増加して

おり、抑制性シナプス入力だけの場合は、自発放電が抑制されてペースメーカーニュー

ロンの発火は停止する。 これから分かるように、シナプス入力の周波数が自発放電の周

波数より高い場合は、興奮性と抑制性のシナプス入力が競合して多様な放電パターンを

創り出している。 つまり、このペースメーカーニューロンは過分極させた時、様々なバ

ースト放電パターンに分岐するので、2相性のシナプス入力を受けることにより、放電

頻度が単調に増加するのでなく、多様な放電パターンを起こすのである。 この時、放電

頻度はある狭い範囲で増減を繰り返している。 これらの事実は、このペースメーカーニ

ューロンが機能的役割を果たすのに、放電頻度の変化よりは放電パターンの変化を利用

していることを示唆している。

図2.33は図2.32のシナプス入力に対する応答を分岐図の形で示したものである。

引き込み領域の間でカオス的な応答が生じていることがよく分かる。

2-7. 考察

2-7-1 . ペースメーカーニュー口ンの豊かな自律放電パターン

スパイク発射に伴って ゆっくりした膜電位の振動が生じることはいくつかの動物の

ニューロンで知られているし、 ゆっくりした振動と関係するスローチャネルの存在も示

されている[Wilson & Wachtel. 1975; Johnston et al.. 1980J。 アプリシアニューロン

の場合、 ゆっくりした電位振動は、テトロドトキシン(TTX)で処理することによって、

観測されており[Mathieu & Roberge. 1971J、 ゆっくりした電位振動の上昇層は電位依存

的な内向きのNa+電流によって作られていることが示されている[Smith et al.. 1975; 

Kandel. 1976 J。 ゆっくりした電位振動の下降層を作る電流は、京子余曲折があったが、

Adams & Lev i tan (1985)の論文によると、定常的に流れている内向きのCa2+電流が不活性

化により減少する結果、電位振動の下降相が生じていると結論されている。 カタツムリ

のペースメーカーニューロンの場合は、 ゆっくりした電位振動は内向きのCa2+電流と外

向きのCa2+依存性r電流によって作られていると考えられている[Eckert & Lux. 1976J。

また、ウミウシ のニューロンの場合は、ゆっくりした電位振動は電位依存的な内向きの

Na+ 電流と外向 き の Ca2+ 依 存 性 r電流に よって作ら れ て い る と 考 え ら れ て い る

[Partridge et al.， 1979J。
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イソアワモチニューロンは自律的にカオスを含んだ、様々な時間的パターンを発生す

ことができる。 これは何もイソアワモチニューロンに限られた性質ではない。 スパイク

発射に伴ってゆっくりした膜電位の振動が生じるメカニズムがあればカオス的放電を起

こす可能性が十分あるからである。 ゆっくりした振動の存在は、 先に述べたように、 い

くつかの動物のニューロンで既に知られているし、 アプリシアのニューロンモデル

[Canav i er et al.， 1990Jや醇臓のO細胞のモデル[Chay & Rinzel， 1985: Chay， 1985: 

Kaas-Petersen， 1987Jが、 膜に流すDC電流やCa2+依存性rコンダクタンスを変化させた

時、 周期的振動からカオスヘ分岐を起こすことも分っている。 また、 脳のニューロンの

中には、 その電気的活動にゆっくり変化する振動成分が含まれているものがある。 例え

ば、 海馬の錐体細胞は自発的にバースト放電を起こし、 それらのスパイクはゆっくり変

化する電位依存性のCa2+電流に依る大きな脱分極を引き起こす。 それに続いてCa2+依存

性のr電流が活性化され錐体細胞は過分極する。

このようにニューロン自体、 様々なリズムを作り出せる発振器としての性質を持っ

ている。 しかし、 ニューラルネットワークモデルの対象として単純化されたほとんど全

てのこユーロンモデルはこの性質を持ち合せていない。

2-7-2. 周期束!J;;敷によって引き起こされる多様な応答パターン

ニューロンや軸索などの興奮性細胞の周期外力に対する応答は今までに多くの研究

が行われた[Hirsh， 1965: Nagumo & Sato， 1972: Nemoto et al.， 1975: Holden，1976J。

Perkelらはアプリシアやザリガニのペースメーカーニューロンについて、周期的な興奮

性あるいは抑制性の入力に対し、 1: 1 引き込みや 分数調波引き込みが生じることを明ら

かにした[Perkel et al.， 1964J。 また、 イカの巨大軸索やHodgkin-Huxleyモデルの周

期刺激に対する応答も調べられており、 周期刺激の周波数とそれに対する発火数とが簡

単な整数比になることが明らかにされた[Guttman et al.. 1980: Matsumoto et al. 

1980J。イソアワモチペースメーカーニューロンにおいても、その自発放電の正弦波電流

刺激に対する 1: 1引き込み、1: 2引き込み、1:3引き込み、分数調波引き込みが生じるこ

とが明らかになった[Hayashi et al， 1983， 1985J。

イソアワモチペースメーカーニューロンでは、1:2引き込みが生じる周波数比 打/�

において比較的大きな正弦波刺激に対しカオスIが生じる。 この場合、 正弦波刺激の周

波数 行 は、自発放電の周波数 乙 より高く( がひ 2)、ニューロンはしばしば絶対不応期あ

るいは相対不応期に刺激を受けることになる。 したがって、 大きな刺激に対しては不完

全な活動電位が生じたり発火ミスを起こしたりし、 その結果不規則な放電が起きると考

えられる。 実際、 活動電位の振幅は大きく乱れ、 カオスIのl次元ストロボ写像と活動

電位のピーク電位のl次元写像を取ると、 その写像関数は不安定固定点を持つ不可逆関
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数となる[Hayashi et al.. 1983 . 1985J。

周期外力を受けている化学反応系に関するBrusselモデルでは、1: 2引き込みから

周期倍分岐を繰り返し、 その結果カオスが生じる[Tomita & Kai. 1978J。 また、2 -4節

で述べたようにイソアワモチペースメーカーニューロンのDC刺激によって生じるカオ

ス的バースト放電の分岐は、 周期倍分岐であった[Hayashi & 1 sh i zuka. 1992J。 しかし、

イソアワモチペースメーカーニューロンの正弦波刺激に対するカオスIの応答では、

1 : 2 引き込みから間欠性カオスであるカオスEを経てカオスへ転移しており、 周期倍分

岐を示唆する結果は得られていない。 この原因の一つには、 カオスIの場合のストロボ

写像関数から分かるように、 写像関数が非常に鋭い山を持っていることが考えられる。

このような写像関数の場合、 接線分岐によって生じる周期振動は始めから不安定であり

[May. 1976J、 一気にカオスヘ転移することが考えられる[Hayashi et a1.. 1983J。

イソアワモチペースメーカーニューロンでは1 : 1引き込みと1: 2引き込みとの境界

領域でそれらの不規則な交代による乱れた応答(カオスill)が生じる。 同様の現象はイ

カの巨大軸索でも観測されているが、 これらがノイズを加えた修正Hodgkin-Huley方程

式でシミュレートできることから、Guttmanらは膜のチャネル電流ノイズが原因で隣り

合った周期振動の不規則な交代が生じると考えた[Gut tman et a1.. 1980J。 しかし、 こ

の論文ではl次元ポアンカレ写像を使うことによりこの応答が決定論的ダイナミックス

に従う現象であることを見いだした [Hayashi e t a 1.， 1986J。 また、Belousoy

Zhabotinskii反応系ではカオスEと同様な現象が生じることが明らかにされている

[Hudson et al.， 1979: Pikoysky， 1981J。

2-7-3. シナプス入力によって引き起こされる多様な放電パターン

シナプス電位は交流成分と直祈減分に分けて考えることが出来るが、 いずれもニュ

ーロンの応答に大きな影響を与える。 特に、 直流成分に対する放電パターンの分岐は自

発放電ニューロンに特徴的であり、 シナプス入力に対する放電パターンの多様性をいっ

そう豊かなものにしている。 イソアワモチペースメーカーニューロンの場合は、 比較的

高頻度の入力に対して2相性のシナプス電流が生じ、 そのうち抑制性シナプス後電位が

効率良く加重されるので、 ニューロンは過分極する。 つまり、2-4節で述べた、 内向き

の直流電流によって周期的バースト放電やカオス的バースト放電に分岐する性質がうま

く使われている。 そのため、 自発放電より周波数の高いシナプス入力に対して、1:1引

き込み状態で放電頻度が単調に増加するのではなく、 多様な放電パターンを作ることに

なる。

当初、 このような自発放電ニューロンは無脊椎動物にのみ存在し、 その自発放電は

ニューロン数が少ないことを補償するために必要であると考えられていた。 別の言い 方
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をすれば、 晴乳動物の脳の複雑なニューロン活動は、 しきい値素子的な単純なニューロ

ンが複雑に結合することによって生じると考えられてきた。 自発放電を示さない単純な

ニューロンだ、けで、構成されたニューラルネットワークモデルが長い間議論されてきたの

もそのような背景があったからであろう。 しかし、 今日では、 自発放電ニューロンは無

脊椎動物だけではなく晴筑動物の脳にも多く存在することが分かつている。 例えば、 小

脳のプルキンエ細胞[L 1 i nás & SUg i mor i. 1980J、 海馬の錐体細胞[Johnston et al.， 

1980: Fox & Ranck， 1981J、視床下部の神経分泌細胞団atton， 1982J、 大脳皮質ニュー

ロン[Stafstrom et al.， 1984J、 などはこのタイプのニューロンである。

多くの自発放電ニューロンのもう一つの特徴は、 シナプス入力、 ニューロモジュレ

ー夕、 ホルモン、 細胞内外のイオンなどに依存してバースト放電を起こすことである。

これらのバースト放電は、 例えば、 標的ニューロン集団を引き込むのに有利であったり

[Jahnsen & L 1 i nás， 1984J、 ホルモン分泌を促進したり[Kupfermann & Weiss， 1976: 

Wakerley et al.， 1978J、 発生の段階で神経回路形成に寄与したり[L 1 i nás， 1988J、 効

率良く筋収縮を起こさせたりする[Gillary & Kennedy ， 1969Jため、 中枢神経系における

情報処理の機能に深く関わっていると考えられている。

2-8. 小括

イソアワモチペースメーカーニューロンにガラス微小電極を刺入し、 時間分割法に

よる膜電流および、膜電位固定を行った。

1. 細胞内DC刺激によりニューロンの自律放電パターンは様々に変化する。ペースメー

カーニューロンは通常の人工海水液中では周期1ビート放電をしているが、 内向き

DC電流により過分極させるとその放電パターンは、 周期2バースト放電、 周期4バ

ースト放電、 カオス的バースト放電、 周期3バースト放電へと変わるO

2. カオス的バースト放電のインパルス間隔のl次元写像は、 不安定固定点を持つ不可

逆関数を示す。 また、 カオス的バースト放電の 3次元位相空間( V( t) ， V( t+ T ) ， 

V( t+ 2 T))上の彰L道は、 ストレンジアトラクタを再構築する。 ストレンジアトラク

タの断面から求めたl次元ポアンカレ写像は、 不安定固定点を持つ不可逆関数を示

す。

3. Hodgkin-Huxleyタイプのモデルを使いバースト放電ニューロンのシミュレーション

を行なった。 このモデルは活動電位を作る Na+とrのほかにスローNa+電流とスロ 

r電流が含まれている。 スローNa+電流はペースメーカーニューロンの関値下での電

流-電圧特性の定常負性抵抗に一致する。
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4. ニューロンモデルのDC刺激電流を変化すると実験と同様の放電パターンの変化が

見られる。 また、 カオス放電への分岐過程が、 周期倍分岐によることが明確になっ

た。

5. ペースメーカーニューロンは正弦波電流刺激により多様な応答を示す。 これらの応

答は大きく周期的応答と非周期的応答に分けられる。 我々は非周期的応答を3種類

のカオス的応答に分類した。

6. 小さな刺激電流で刺激周波数を大きくすると、1 :1引き込みから1: 2引き込み、1: 3 

引き込みへと 次々に分岐する。 これらの引き込みの境界領域では、 引き込みからは

ずれ、 間欠性カオス(カオスII)が生じる。

7. 1 : 1引き込みと 1: 2引き込みの境界領域では分数調波引き込みが生じ、 フアレイ列

を構成する。

8. 1:2引き込みから刺激の強さを大きくしていくと、 カオスEを経てカオスIへ分岐

する。 カオスIのl次元ストロボ写像は、 不安定固定点を持つ不可逆関数を示す。

9. 1 : 1 引き込みから大きな刺激電流で刺激周波数を大きくしていくと、 カオスIへ分

岐する。 この分岐ルートには、 もう一種類のカオス的応答(カオスIIDが生じる。

10. 3種類のカオス的応答の3次元位相空間(よv， v)上の彰L道は、 ストレンジアトラク

タを再構成する。

11. カオスIのストレンジアトラクタの(v， v)平面のストロボ的断面において、 引き伸

ばしと折りたたみが見られた。

12. 3種類のカオス的応答は2種類の引き込みの間の不規則なとび移りである事が、1次

元リターン写像により明確になった。

13. ペースメーカーニューロンは、比較的高頻度の末梢神経束刺激により2相性(興奮性

と抑制性)のシナプス電流が生じ、 非常に多様な放電パターンを生じる。
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