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第三部(part)は，20世紀の初めから哺乳類の移動制御(locomotor control)の違う面(different aspects)での解析の最も普及している対象である，ネコの移動制御に向けられて(devoted)いる．別の哺乳類のいくつかのデータも使いながらであるが．
　軟体動物(molluscs)のようなより簡単な動物と違って，ネコの移動システムの非常な複雑性(extreme complexity)は，現在もなお，神経ネットワークレベルでの活動の十分に詳細な記述を許さない．引き続く章(chapters)で，我々は，システムの機能的な構成(functional organization)，移動制御での中枢神経系(CNS, central nervous system)の異なる小部分(subdivisions)の役割，そして，移動中(during locomotion)でのある選択されたニューロン群の活動を主に考察したい．ネコの移動制御システム構成の一般原理(general principles)については，Shik and Orlovsky(1976), Orlovsky and Shik(1976), Grillner(1975,1981), Pearson(1993), Rossignol(1996), Armstrong(1986), Wetzel and Stuart(1976)による解説において議論されてきた．
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訳語
交替	alternating	交互	reciprocal	例外あり
脱分極	depolarized	再分極化repolarization
西丸先生の訳(2022)を参考にした
　　細胞膜のプラトー特性：活動電位の発火を誘発するような脱分極状態にニューロンの
　　膜電位をジャンプさせる  「カンデル神経科学 第2版, p.809」	
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% Sec.10 General organization of the locomotor control system in the cat
-------------------------------------------------------
%%10.1 Motor Pattern in a single limb
各肢がある程度独立したLCにより駆動されているというアイデアはHolst(1938)まで遡る．各肢リズムの分散傾向は特にsplit-belt実験で確認された(Kulagin&Shik,1970)．このような原理はロブスターや昆虫でも見られる．
　Fig.10.1は肢の幾何学的な動きを表している．関節の動きに関して，hipはswで屈曲・stで伸展し，1 step cycle(SC)でそれぞれ1つのピークを持つ．Kneeとankleは1 SCで屈曲と伸展はそれぞれ2つのピークを持つ．これは1 SCで2度肢高さを短くする必要があり， 1つはswでクリアランスを確保するため，もう1つはstの中心で腰高さをできるだけ一定に保ち重心の上下振動を減らすためである．関節間協調については，swは屈曲で始まり，stは伸展で終わる．移動速度の増加に関して，step distance (support length = |AEP|+|PEP|)の貢献は小さく，低速でわずかに|PEP|が増加する程度であり，|AEP|は一定である．一方，SC長は低速と比べて高速でかなり短くなる．これは主にst長の短縮により，sw長はあまり変化しない．このような現象はロブスターや昆虫でも見られる．
　Fig.10.2は後肢のA:筋肉解剖学図，B:筋骨格図，C:SCでの代表的な筋肉の活動，D:sw,stとstandingでの各関節の伸筋・屈筋・二関節筋それぞれの活動を表している．
　「異なる速度での肢の動きやlocomotion強度は同一の神経回路により制御され，この神経回路のいくつかのパラメータを変えることにより異なる移動(locomotor)パターンが生じる」ことをいくつかの実験的知見が示している．一つ目は，移動速度の広い領域に渡ってSCの主な時間的特徴(|AEP|, |PEP|, Tst, Tsw, Tsc)が徐々に変化することである．二つ目は，関節の動きや筋活動の基本パターンは異なる速度でも同様なことである．三つ目は，10.2に示すように，locomotionにおける広い範囲の速度，強度，そして歩容さえも，制御システムの一つのパラメータのみを変えることで達成されることである．
---- [Fig.10.2] [ネコ後肢筋肉] 　*は二関節筋(bifunctional muscle)
Add   adductor magnus		大内転筋
AF    adductor femoris		内転筋		内転筋大腿直筋
BA*   biceps femoris anterior	膝屈筋・腰伸筋	大腿二頭筋前部
BP*   biceps femoris posterior	膝屈筋・腰伸筋	大腿二頭筋後部
EDL   extensor digitorum longus	趾伸筋		長趾伸筋，趾：足の指
				ステップでは屈曲に働く(Hiebert 1996NeuroPhysiolog)
EDB   extensor digitorum brevis 	趾伸筋		短趾伸筋
FDL   flexor   digitorum longus	趾屈筋		長趾屈筋，趾：足の指 (Fig.11.6)
GM    gastrocnemius medialis	足首伸筋		内側腓腹筋
GL    gastrocnemius lateralis	足首伸筋		腓腹筋外側頭
G     gastrocnemius		足首伸筋		腓腹(ひふく)筋 (GM+GL)
Gl    gluteus medius		腰外転筋		中殿筋
Gr    gracilis			膝屈曲		大腿薄筋
IP    Iliopsoas			腰屈曲		腸腰筋
LD    latissimus dorsi		前脚・腰伸筋	広背筋
PB    BPと同じ
PL    peroneus longus		足首伸筋		長腓骨(ひこつ)筋
Pmaj  pectoralis major		前脚・腰屈筋	大胸筋
Q     quadriceps			膝伸筋		大腿四頭筋
RF*   rectus femoris		腰屈筋・膝伸筋	大腿直筋
SmA   semimembranosus anterior	腰伸筋		半膜様筋前部
SmP   semimembranosus posterior	腰伸筋		半膜様筋後部
Sol   soleus			足首伸筋		ヒラメ筋
Srt   sartorius anterior		腰屈筋		縫工筋
Stn*  semitendinosus		膝屈筋・腰伸筋	半腱様筋
TA    tibialis anterior		足首屈筋		前脛骨(けいこつ)筋
TP    tibialis posterior		足首屈筋		後脛骨(けいこつ)筋
TFL*  tensor fasciae latea	腰屈筋・膝伸筋	大腿筋膜張筋
Vast  vastus lateralis		膝伸筋		外側広筋(大腿四頭筋の一つ)
VL    vastus lateralis		膝伸筋		外側広筋 ----
-------------
%%10.2 Interlimb coordination
　姿勢の安定性の関する必要性が，肢間協調に影響を及ぼしている主な要素の一つである．低中速では静的で高速では動的である．
　二肢間には二つのタイプの協調が観察される．一つは位相差π(out of phase)の交替運動(alternation)，もう一つは同調(in phase)運動．ここでは左右肢のpairに着目して，Walk, trotをout of phaseと呼び，gallopをin phase(少し位相差あるが)と呼んでいる．
　肢内(intralimb)や肢間(interlimb)の協調に加えて，胴体の前後方向(longitudinal)運動(gallop in quadrupeds)や左右方向(lateral,奥行)運動(in newt)，頭部運動も肢のsteppingに同調して周期運動を行っている．
　一つに肢に与えられた摂動や生じた変動は，ザリガニ(one or two)でも犬(two or three)でも，数ステップ内で肢間協調により素早く収束する．

-------------
%%10.3 Brainstem-spinal locomotor automatism
　A pre-mammillary cat (thalamic cat，視床ネコ) では，上丘前縁と乳頭体「前縁」を結ぶレベル(CM残す, Fig.10.4A-1)で脳幹を上位脳から離断する．この除脳ネコは真の意味で歩行する．すなわち，処置後すぐに，直立し，自重を支え，姿勢を維持し，通常の肢のステッピングをする．
　一方，a post-mammillary cat (mesencephalic cat，中脳ネコ，CM残さない, Fig.10.4A-2)は，処置後すぐには直立反射やlocomotion(移動)を示さないが，1,2週間で立つ・歩く能力を回復する．より後方の切断ではこの回復は報告されていない．従って，locomotionを制御する基本神経ネットワークはFig.10.4A-2の切断より後ろに存在する．すなわち，脊髄，mesencephalonを含む脳幹後方，小脳である．この制御システムに支配されて，中脳ネコの歩行は外界にほとんど配慮しないという意味で機械的である．
　MLR (the mesencephalic locomotor region)は1965年に発見された(Shik et al. 1966a)．MLRを電気刺激(20-60Hz,20-100uA)または化学刺激することで，中脳ネコや視床ネコでlocomotionが誘発(evoked)される．除脳動物での侵害敏感性(nocisensitivity, noci-：侵害)の欠如のために，頭蓋骨や脊椎骨を固く固定(Fig.10.4B)できる．これにより，歩行・走行中に脳や脊髄の神経細胞の活動を記録可能となる．
　健常ネコ(intact cat)でのMLR刺激もlocomotionを誘発する．より強い刺激は，より高速な移動をもたらす．ネコはlocomotion中に，障害物を跳び越えたりする(Fig.10.5)．刺激によりlocomotionを誘発する解剖学的にMRLに相当する領域は，魚，爬虫類，鳥にもある．
　MLRはlocomotionを起動について大変有能であるが，この領域の破壊はネコの移動能力を無効にはしない．この事実は，MLRは上位中枢が移動システムにアクセスしこの種の運動活動の一般的な制御を働かせる領域の一つではあるが，唯一ではないことを強く示している．それでは，「ステッピング運動の何がMRLを通して直接設定されているのか」？「それは，筋張力か，走る速さか，ステッピング周波数か，それら以外の特性か」？
これらの問いに答えるために，中脳ネコにおけるMLR刺激の効果がlocomotionの異なる機械的条件の下でテストされた(Shik et al. 1966a)．MLR刺激強度一定でトレッドミルベルト速度を徐々に下げたときの後肢のステッピング運動が，Fig.10.4D(Orlovsky et al. 1966a)に示されており，ベルト速度低下に対応したステップ周期の増加がみられる．従って，MLRにより直接制御されているのはステップサイクル周波数ではない．一方，ベルト速度一定でMLR刺激強度を変化させた実験での，LHとRHのステッピング運動とネコにより発生した推進力の結果がFig.10.4E1-E3(Shik et al. 1966a)に示されており，MLR刺激強度が強くなると推進力が増加している．加えて，刺激強度を上げるにつれてネコは，ステッピング周波数を上げながら，gaitをwalk(E1)からtrot(E2)，gallop(E3)へと遷移させた(ベルト速度一定に注意！)．
　このようにMLR刺激により起動される脳幹・小脳・脊髄に存在する神経機構は，"locomotor automatism”と呼ばれる．MLRへの入力は筋収縮強度またはネコによる推進力(propulsive force)を決定する．一方，前進速度・ステッピング周波数は直接制御されず，それらは「筋システムが発するパワー」や「坂の角度などの外部条件」の両方に依存している．
　移動中のネコでこの自動システムは多くの難しいタスクを解決している．それらは，
(1) 四肢各々の多くの筋肉を厳密な順に駆動する
(2) 四肢の動きを互いに協調させる
(3) 自動システムはステッピング運動を外部条件にある程度適応させる
(4) 姿勢の安定性を保つ
慢性中脳ネコはうまく協調している直立・姿勢反射を示し，一方に傾いたネコは直立方向を知り，歩行中に直立姿勢を維持することができる．
　このような自動システムの数多く複雑な機能にもかかわらず，システム自体は非常に簡単に制御される．システムはMLRニューロン群の刺激により起動され，これらニューロン群への興奮性刺激を変えることでlocomotion活動レベルは幅広い範囲で定常化(regulated)される．移動のための決定を行う高位中枢は，肢のステッピング運動制御に直接関わることなく，locomotion活動の一般的な制御を働かせるためにMLRを用いる．しかし，これら中枢，特に運動皮質は，移動タスクがより複雑なときに自動システムを補助する．例えば，肢先が地面の特定の場所に着地しなければならないときや，視覚-運動協調が要求されるときなど．

-------------
%%10.4 Role of the spinal cord in the generation of cyclic movements
----
10.4.1 Limb movements for forward stepping
　10.3で述べた，locomotor automatismにおいて脊髄は決定的に重要な役割を果たす．胸部で脊髄を切断(Fig.10.6A2)された「下位(low)脊髄ネコ」の後二肢が(トレッドミル上で)ステッピング運動することは古くから知られていた．大人の脊髄ネコでは，後二肢ステッピング運動は協調的ではなく，ときどき肢は自重を支えることもできない．しかし，ステッピング運動は後部四半分を吊り上げることでかなり改善される．
[bookmark: _Hlk134608348]　脊髄のノルアドレナリン・システムの起動は，脊髄に直接作用するclonidine(降圧剤)の効果により運動性能を劇的に改善する(Fig.10.6B1-C3)．これは，非協調的な脊髄ネコのステッピング運動は，制御系のある特定の要素へのダメージのためではなく，主に肢制御器のニューロンへの持続的興奮性駆動が不十分なためであることを示している．
　脊髄ネコの運動性能は日々のトレッドミル上トレーニングによりかなり改善される，特に生後2,3日以内に脊髄を切断された場合には．最良の場合，キネマティクスやEMGのパターンは正常に近くなり，肢は後部四半分を支えることができる．腰仙部の脊髄は外部条件に対して肢の運動を，以下のようにある程度適応させることができる．
・トレッドミルベルト速度に応じてステッピング周波数を変化させる
・肢間協調については低速で逆位相(walk, trot相当)・高速で同位相(gallop相当)になる
(Forssberg&Grillner 1980) (Frigon 2017の高速ステッピングでも表れている？)
・つまずいたとき肢は障害物をまたぐ
脊髄ネコはまたある程度，左右肢のステッピング運動の対称的パターンのせいで，胴体後部の直立姿勢を維持することができる．従って，後二肢の制御器と肢間協調を司るそれらの間の結合は，脊髄の腰仙(lumbar)膨大部(enlargement)に存在する．腰仙膨大部の縦方向の分離がステッピングを停止させないことから，各肢の制御器は膨大部の同側半分に存在する．
　前肢のステッピングの運動パターンもまた詳細に調べられている．前肢のキネマティクスやEMGのパターンは，胸郭に対する肩甲骨の動きのためにより複雑である．しかし，脊髄の頸(cervical)膨大部に存在する前肢制御器の組織や機能は後肢のそれらほど調べられてはいない．おもに，吻側頸部での切断は困難な問題を示すから．
---- [Fig.10.6] A1:脊髄ネコのlocomotion：脊髄胸部(A2)で切断された脊髄ネコはトレッドミルベルト上の後二肢で歩くことができる，特に後部四半分が吊り上げられて(suspended)いるときは．B1-B3：clonidine投与前は，弱く非協調的なステッピング運動とEMG活動が見られる．C1-C3:clonidine投与後30分には，強く協調的なステッピング運動とEMG活動が見られる．----
----
10.4.2 Other cyclic movements
 腰仙膨大部にある神経ネットワークは後肢の他の周期的な動きの生成に関与している．それらは前方ステッピングのパターンと共通する特徴を持っている．後方ステッピング，スクラッチング，paw shaking，リズミカルな肢ひきずりである．
--10.4.2.1 Backward stepping
　後方ステッピングは前方ステッピングとは異なるキネマティクスやEMGパターンを示す．後方ステッピングは脊髄ネコでも観察されることから，このタイプの運動の基本パターンは脊髄の腰仙膨大部で生成されていると言える．
--10.4.2.2 Scratching movements
　爬虫類，鳥類，哺乳類で胴体表面のある部位への接触刺激は，スクラッチ反射と呼ばれる部位固有の運動反応を誘発する．そこでは肢は刺激された部位に到達し，リズミカルに擦る．スクラッチ反射の目的は，肢に接触刺激を受けた胴体表面に対して力を働かせ，皮膚のそのエリアから刺激する物体を除くことである．
　ネコにおいてスクラッチ反射が起こされる領域は比較的小さく，首と頭だけである．ネコでは胴体のそのほかの部位には口が用いられ，歯や舌で掃除する．スクラッチ反射を受ける領域内の別の部位に到達するために，ネコは胴体や首を傾けそして頭の向きを変え(Fig.10.8A1-A3)，刺激領域が同側の後肢の到達範囲内に入るようにする．後肢は周波数3-4Hzの標準的な振動性反射運動を行う．Fig.10.8Bはスクラッチ反射のEMGパターンを示す．肢の屈筋群と伸筋群は交互に活動する．屈筋活動は発火期間と発火振幅において優勢であり，結果，半屈曲した(hemi-flexed)前方(protracted)位置の周りに肢は周期的に振動する．
　スクラッチングのリズムは脊髄で生成される．脊髄胸部で切断された犬でスクラッチ反射の研究は行われ，シェリントンはスクラッチングの基本パターは持続的であり，後肢は大変広いエリア内で異なる箇所を掻くことができる(Fig.10.8C)．受容領域内の異なる箇所の刺激に対して，運動のリズミックな要素は一定であり，異なる持続的な要素と重なっている．すなわち，腰や膝の平均角度は刺激される箇所によって異なる(Fig.10.8D)．従って，スクラッチ・プログラムには，刺激された箇所に対応してうまく設定される変数があると結論できる．
　カメにおいては，脊髄は異物の場所に対応して3つの異なる形のスクラッチ反射を生成できる．これらの形において用いられる筋肉シナジーの共働は異なる．いくつかの筋肉はある形では同位相で収縮し，別の形では逆位相で収縮する．

--10.4.2.3 Paw shaking and limb withdrawal
　省略

-------------
%%10.5 Conclusions
1. 四肢移動(quadrupedal locomotion)において各肢は個別の制御メカニズム(the limb controller, 肢制御器)により駆動されている．肢制御器は肢内協調を提供し，ステップサイクルの主な特徴，すなわち，ステッピングのリズム，支持肢(St)相期間と遊肢(Sw)相期間，そして筋肉活動レベルを決定している．
2. 肢制御器は脊髄に存在する．それは多くのリズミカルな運動(ステッピング，スクラッチングなど)を，サイクル期間やそのサイクル内での異なる筋肉の活動パターンを変えながら生成することができる．
3. ステッピング運動を制御するとき，個々の肢の制御器は相互の影響によりお互いに調整される．これは，ステッピングの同じリズムや，異なる肢のステッピング運動間の一定の位相関係，すなわち歩容(gait)を生む．
4. 脊髄，脳幹，小脳に存在する運動中枢が制御システムを構成する．この自動システム(locomotor automatism)は，視覚-運動協調が必要とされない簡単な環境条件で移動を司ることができる．異なる移動速度，ステッピング運動の異なる強度，異なる歩容を含む広い範囲での移動活動は，制御システムのたった一つのパラメータを変えることで達成される．そのパラメータとは，脳幹の小さな領域(MLR)にあるニューロンの興奮レベルに相当する．この領域を通して，高位中枢は移動(locomotion)を開始しその強度を設定する．

-------------------------------------------------------
% Sec.11 Limb controller
-------------------------------------------------------
　この章ではネコ後肢のステッピングとスクラッチング運動を制御する脊髄でのメカニズムを平行に考察する．スクラッチングを考える理由は二つある．一つは，ステッピングとスクラッチングの運動パターンは多くの点で共通であり，それらの制御メカニズムが基本要素を共有していることを示唆している点である．もう一つは，ステッピングでは四肢がすべて関わっているのに対して，スクラッチングでは一肢のみがリズミックな運動を行う点で相対的に簡単であり，メカニズムの解析がより簡単な点である．

-------------
%%11.1 Central pattern generators for stepping and scratching
----
11.1.1 CPG for stepping
　後肢のステッピングと同様な遠心性motor patternや双方向交替運動を伴うリズミックな活動が感覚(sensory)フィードバック無しで脊髄において生成されることはよく知られている．脊髄腰仙膨大部のすべての背側ルート(dorsal roots)を切断した求心路遮断ネコ(deafferented cat)において，このことは示された．同様な結論が，すべての相動求心性フィードバックを除くために神経-筋シナプスをcurare(筋弛緩剤)によりブロックし，運動ニューロン活動を筋神経の運動軸索(motor axons)から記録した麻痺標本(paralysed preparations)において得られている． 仮想ステッピング(fictive stepping)と呼ばれるこのようなパターンは，種々の標本，例えば，急性・慢性脊髄ネコ，MLR刺激される除脳ネコ，視床ネコ(thalamic or decorticate cat)において記録されている．新生ラットやひよこの胚の分離脊髄も遠心性運動パターンを生成できる．
　Fig.11.1Aは麻痺脊髄ネコの代表的な筋肉，膝屈筋(Stn)，腰屈筋(Srt)，足首伸筋(GM)の活動を示している．ここでlocomotor CPGはクロニジン投与により起動されている．屈筋と伸筋の運動ニューロンは交互に活動している．これは実ステッピング中の1サイクルでのsw相とSt相の交替に相当する．自然発生するステップ周期の変動において，最大の変化は伸筋相期間に起こり，屈筋相期間の変化はより小さい(Fig.11.1B：註)．ステップ周期とSt相・Sw相期間について同様な関係が，実ステッピングの特徴であった(Sec. 10.1)．最後に，健常ネコにおいて1周期に2回発火するというより複雑な活動パターンを示すいくつかの運動ニューロンは，仮想ステッピングや求心路遮断ネコのステッピングにおいても同様なパターンを生成する．従って，ステッピングにおけるmotor patternのいくつかの重要な特徴（双方向交替運動，伸筋発火より短くて変化しない屈筋発火，1周期に2回発火する筋肉）は，オープンループ条件下で脊髄CPGにより生成される遠心性motor patternにも見ることができる．
---- [Fig.11.1] 固定化(immobilized)されたネコのステッピングやスクラッチングのための遠心性(efferent)パターンの生成．A:clonidine(持続的興奮性駆動, Fig.10.6)投与された脊髄ネコの後肢神経から記録された仮想ステッピングのmotor pattern．--（木村・註）同じ論文の同様な図がKandel 6edn, Fig.33-6Cで説明．--  B:5匹の脊髄における屈筋発火期間とステップ周期の関係．比較のため破線は健常ネコトレッドミル歩行時の屈筋発火を示す．[註] ステップ周期-屈筋相期間の変化ΔTsw/ΔTsc=0.05/1(5%)は，β：デューティー比=0.75として(1-β)=0.25(25%)よりかなり小さい．すなわち屈筋相期間の変化は伸筋相期間の変化より小さい．C:固定化した除脳ネコの肢神経から記録したスクラッチングの仮想運動パターン(fictive motor pattern)．D:ステッピング・パターンからスクラッチング・パターンへの自然発生的な遷移．サイクル期間，伸筋相期間，屈筋相期間が，引き続くサイクルごとに示されている．リズミックな活動が脊髄セグメントC2の刺激により誘発されている．----
　前肢のステッピング様の遠心性パターンは，固定化標本ネコにも見られる．
--（木村・註）筋弛緩剤投与により固定化された脊髄ネコでも，L-DOPAなどの薬物刺激により筋活動を伴わない中枢性歩行リズムfictive locomotionが誘発される(松山2004)．--
----
11.1.2 CPG for scratching
　後二肢求心路遮断ネコや麻痺脊髄ネコの実験は，スクラッチ反射・受容領域への接触刺激や頸部脊髄への電気・化学刺激によりスクラッチングと同様なリズミックな遠心性motor patternが誘発されることを示している．
　Fig.11.1Cは麻痺脊髄ネコにおいて足首屈筋(TA)と伸筋(GM)への筋神経から記録された活動を示す．同側のpinnaへの接触刺激はTAでの持続活動を誘発している．しかし，肢が実験者により屈曲されスクラッチングのための正常な位置に置かれるまで，リズミックな活動は見られなかった．このように，スクラッチングのためのリズム生成器は，固有脊髄システムの指令により伝えられた信号により起動される．生成器はまた，肢がスクラッチングのための適切な前方位置(protracted forward)にあるという確認を受け取る．仮想スクラッチング(fictive scratching)のリズム(Fig.11.1C)は，実スクラッチングのリズムとほぼ同じ周波数を持つ(約4Hz)．屈筋発火は，持続的な屈筋活動の割り込みの結果，形作られる．従って，オープンループ条件下では，脊髄CPGはスクラッチング運動のある重要な特徴を持つ遠心性motor patternを生成する．しかし，フィードバックループが閉じられたときには，パターンはある程度変更される(Section 11.5)．
　仮想スクラッチングのパターンは仮想ステッピングのパターンとは異なる．スクラッチの周期はかなり短く，伸筋発火は屈筋発火よりも周期で占める割合は小さい(Fig.11.1AとCの比較)．しかし，ステッピング・パターンからスクラッチング・パターンへの自然発生的な遷移が見られる(Fig.11.1D)．この遷移は，屈筋発火がほぼ一定であるのに対して，伸筋発火が徐々に短くなることによる．この結果は，一つの可変パラメータを持つ同一の神経ネットワークが両方のmotor patternの生成を担っていることを強く示している．

-------------
%%11.2 Localization of the rhythm generator : リズム生成器の特定
　後肢のステッピングとスクラッチングを制御している神経メカニズム，すなわち，後肢運動中枢は脊髄の後肢膨大部に存在する．ネコでは後肢膨大部はセグメントL3-S1 (Fig.11.2A)を含む．ラットではセグメントT12-L6を含む．後肢膨大部の縦方向分離，片側破壊，片側薬理的駆動による実験は，ステッピングとスクラッチングのリズムを生成する基本神経メカニズムは，膨大部の同側半分に存在することを示している．
　後肢の運動ニューロン群は膨大部の縦方向に分布する．ネコでは，腰筋肉のニューロン群は主にL4-L5に，膝筋肉のニューロン群は主にL5-L6に，足首筋肉のニューロン群は主にL7-S1に存在する．ステッピングとスクラッチング中に，これらすべてのニューロン群がリズミックな活動を示している．膨大部の縦方向全体に存在する非常に多くのインターニューロンもまた，運動ニューロン活動に関連してリズミックな活動を示す．仮想スクラッチング中の脊髄の配置図は，リズミカルに活動するニューロンの多くが脊髄灰白質(spinal grey matter)中間部の中央部と側部，腹部角(ventral horn)、すなわち，Rexed命名によるVIとVII層に存在することを示している．ステッピングに対応する活動ニューロンも見つかっている．
　多くの研究において，活動依存のマーカーが，ステッピングまたはスクラッチングのリズム生成に関与するニューロンを特定する試みのために用いられてきた．これらの研究は，リズム生成中に活動が高まるインターニューロンが脊髄灰白質中間部により集中していること示している．しかし，それらがリズム生成に関与しているかどうかは，以前不明である．
　ラット脊髄の薄片標本を用いて，腹側(ventrolateral)から中央管(central canal)にかけて中間層VIIにあるニューロンが，NMDAに誘発されてペースメーカーのような特性を持つことが見つかった．これら条件付きで発火するニューロンは，リズム生成器の一部を構成するかもしれない．
リズム生成器ネットワークの場所に関する大きな疑問は，発振性ニューロンが脊髄膨大部の限られた領域に集中しているのか，それとも，膨大部の縦方向全体に渡って分布しているのか，である．膨大部に沿った異なる領域の傷害や機能的不活性化を用いた実験は，むしろ脊髄の小さい領域がステッピングやスクラッチングのリズムを生成できることを示している．Fig.11.2C1-F2はスクラッチングのリズムを生成するセグメントの特定実験結果を示している．Fig.11.2C1は仮想スクラッチングでの，腰屈筋(Srt)と足首伸筋(G)神経の遠心性活動と，L4セグメントからの脊髄インターニューロンの活動を示している．そしてFig.11.2C2において，L5の冷却によりL5から始まる脊髄後肢中枢・後端は前端(rostral,吻)から機能的に切り離されたことが，冷却部より後方のL7-S1にあるG運動ニューロン群の活動の停止により示されている．それにもかかわらず，L4からのインターニューロンのリズミックな発火と同様な，L4からの筋肉(Srt)運動ニューロンのリズミックな活動よって観察されるように，L3とL4セグメントは，通常のスクラッチ・リズムを生成し続けている．
L3とL4セグメントは唯一のリズム生成セグメントではない．これらのセグメントの灰白質の破壊(Fig.11.2D3)後，L5とより後方のセグメントによるリズム生成(Fig.11.2D2)は正常(Fig.11.2D1)と比べてもほとんど変化していない．L5の前部と後部の灰白質破壊後(Fig.11.2E2)，単独のL5セグメントもリズムを生成できる(Fig.11.2E1)．しかし，灰白質部のさらなる減少(Fig.11.2F2)により，正常なスクラッチ・リズムは誘発されなくなった(Fig.11.2F1)．最後部セグメントL6-Sもまたリズムを生成できるという間接的な事実があるが，前端(rostral,吻)部セグメントL4やL5ほどではない．カメにおいて膨大部の前方セグメントもまた，後方セグメントより，スクラッチングためのリズミックなパターン生成に大きく貢献している．
　複数の局所的な振動ネットワークは，局所振動子間の接続を通してすべてのセグメントが共通のリズムを持つ，特定の肢のための一つのリズム生成器に統一される．個々の局所振動子は統一されたシステム内で，等しい強さを持つわけではない．Fig.11.2D1,D2に見られるように，2つの屈筋(腰:Srt, 足首:TA)神経のリズミカルな発火は完全には同期しておらず，TA運動ニューロンは，Srt運動ニューロンより後部に位置していることにより，各サイクルでSrt運動ニューロンと比較して約20(ms)遅れて発火を開始する．このことは，前端セグメントが指導的な役割を持ち，全体システムのリズムを決定していることを示唆している．
　同様な結果がステッピングにおいても得られている．大人ネコの慢性実験で， L4セグメント前方で切断された脊髄が，後二肢のステッピング運動を生成できることが示されている．より後方での切断では運動は起こらなかった．急性実験では，移動活動を誘発するためにL-DOPAを用いて，L5セグメントより後方での切断はしない場合には，下部脊髄においてリズミックな振動が誘発された．
　新生ラットの孤立した脊髄において，NMDAまたはNMDAと5-HTの混合を用いることで，移動に似た遠心性のリズミックな活動が誘発される．この標本の外傷研究により，移動リズムの生成能力もまた脊髄膨大部全体(T11-L4セグメント)に分布しており，最前端セグメントに最大の能力があることが示されている．同様な分布はひよこの胚でも見つかっている．
　前端セグメントにある振動メカニズムはより高い振動数を持ち，脊髄後肢中枢全体での振動リズムを決定しているように見える．同様な考えはヤツメウナギの脊髄でもすでに提唱された．リードする前端セグメントの後端セグメントに対する優勢は，肢位置を決定する腰関節の筋肉を制御する神経ネットワークが存在するのがこのセグメントであるという事実によく合っている．
　3つの実験で得られた知見，すなわち，
(1) 脊髄膨大部に沿って分布する多くの局所振動子の存在
(2) 膨大部に沿った肢筋肉の体部位表現(Fig.11.2A)
(3) かなりの程度局所的な振動子により生成される入力信号を持つ運動ニューロンの存在(Fig.11.2E1)
は，「異なる関節，そして異なる筋肉グループさえも自身のリズム発生ネットワークを持つかもしれない」というアイデアを支持している．これらのネットワークはお互いにまったく同じようには見えない．屈筋・伸筋活動の簡単な交替は腰筋肉の特徴である一方，膝，足首そして指の筋肉はより複雑なパターンを示す(Fig.10.2C,D1)．これら異なるパターンを生成する脊髄ネットワークの調整可能性については次節で考慮する．
---- [Fig.11.2] スクラッチング・リズム生成器の特定．A:ネコの脊髄・腰仙膨大部．それぞれの関節筋を制御している運動ニューロン群の場所が示されている．仮想スクラッチング中にリズミカルに発火するインターニューロンは膨大部のすべてのセグメントで見られる．B: 脊髄灰白質の横断面上でリズミカルに発火するニューロンの分布(●)．弱い変調を持つニューロンは×で示されている．Rexed命名の層番号(I-X)が示されている．C1-F2: 一部が破壊または機能的不活性化されている脊髄による，仮想スクラッチングの生成．C1-C3:L5セグメントの冷却効果．C1:冷却前のL4セグメントからの筋神経とインターニューロン(IN)の活動．C2:冷却時の活動．C3:L5側面上の冷却位置とIN記録箇所が示されている．D1-D3:脊髄灰白質L3,L4セグメントを破壊した効果．D1:破壊前の3つの筋神経の活動．D2:破壊後．傷害の範囲がD3に示されている．E1:孤立したL5セグメントによるスクラッチング・リズムの生成．脊髄灰白質L3,L4とL6,L7が破壊された(E2)．F1:さらに脊髄灰白質L5後端を破壊したとき(F2)，リズミック・パターンはかなり変化した．----

-------------
%%11.3 Models of the rhythm generator
----
11.3.1 Generation of basic pattern for stepping and scratching
　ステッピングやスクラッチングのリズムを生成する脊髄の神経ネットワークは，多くの努力にもかかわらずまだ同定されていない．二つの主なモデルがこれらのリズム生成を説明するために提案されている．2相(biphasic)生成器と3相(three-phasic)生成器である．
======================
　通常，半中枢生成器{half-centre(HC) generator}と呼ばれる2相生成器は，Brown(1911)により提案され，クリオネとヤツメウナギの移動リズム生成を説明するために詳細に調査された．屈筋HC(F)と伸筋HC(E)を構成するインターニューロンの二つのグループは，HC間の相互抑制により交互に発火する(Fig.11.3A)．スパイク振動数減少(spike frequency adaptation)のようないくつかの要因は，各グループの発火期間を制限し，片側のHCから反対側のHCへの活動遷移を促す．二つのHCは対応する屈筋または伸筋運動ニューロンを活性化し，拮抗する運動ニューロンを抑制する．HC仮説を強く支持する事実がLundbergとその同僚により得られた．HCを構成するインターニューロンの二つのグループは直接には同定されていないが，運動ニューロンとお互いへの効果が具体的に示された．DOPAを処置され固定化された脊髄ネコにおいて，同側の皮膚または筋肉の高い閾値の求心性神経(屈筋反射求心性神経, FRAと呼ばれる)への電気刺激は，屈筋運動ニューロンの長期持続活動を起こし(Fig.11.3B)，伸筋運動ニューロンの抑制を起こす(Fig.11.3F)．対側のFRAへの刺激は伸筋運動ニューロンの長期持続活動を起こし(Fig.11.3E)，屈筋運動ニューロンの抑制を起こす(Fig.11.3C)．これら2つの観察結果は，「FRA刺激への反応は，ステッピングの生成にも関与している神経メカニズムによって仲介されている」という仮説を以下の点で支持している．
1. [bookmark: _GoBack]興奮性反応は振幅や期間において，ステップサイクルのSw相やSt相でのそれぞれ屈筋や伸筋運動ニューロン活動に似ている．
2. FRA刺激はときどき屈筋・伸筋運動ニューロンにlocomotion時と似た交互発火を誘発する．
インターニューロンの前運動グループ(F,E)間の抑制性相互作用は，同側と対側のFRAへの連続する刺激により事実となっている．すなわち，興奮性反応はインターニューロンの拮抗するグループの先行する活動により停止される(Fig.11.3D,G)．
　Section 1.3でも議論したように，HCモデルでのリズミックな活動は2つの要因により起こされているかもしれない．すなわち，2つのHC間の相互抑制というネットワークの特性，それぞれのHCに内在するリズム性である．後者の場合，それぞれのHC自身は，拮抗するHC無しでリズムを作り出すことができる．NMDA依存のpacemaker特性を持つニューロンが脊髄薄片標本で見つかっている．しかし，脊髄でのリズム創生における2つの要因の相対的な寄与は不明なままである．
　このように，Brownにより提案された脊髄リズム生成器のHCモデル(Fig.11.3A)は，多くの実験的事実により現在支持されている．このモデルはステッピングの基本パターン，すなわち屈筋・伸筋運動ニューロン群の交互発火の生成をうまく説明している．しかし，いくつかの屈筋に見られる2度の発火のようなより複雑なパターンは，元のモデルの変更なしで説明することは困難である．
---- [Fig.11.3] 移動リズム生成器のHalf-centreモデルとそれを支持する実験結果．A:HCモデル．白と黒の矢印はそれぞれ興奮性または抑制性の接続を表す．iFRA, coFRA (Flexor Reflex Afferent: ipsilateral, contralateral) B-G:同側(i)と対側(co)の屈曲反射・求心性神経(iFRA and coFRA)の刺激に対する伸筋・屈筋運動ニューロンの反応．記録はL-DOPAを処置された脊髄ネコで行われた．----
======================
　通常，スイッチオフ機構を持つ生成器と呼ばれる3相生成器(Fig.11.4A)は，呼吸リズムの生成を説明するために提案され，カタツムリの給餌システムで実験的に同定された．このモデルのいくつかの面はウミウシ(Tritonia)のlocomotor CPGとの関係で議論された．このモデルはスクラッチング・リズムの生成をうまく説明できる．モデルは仮想スクラッチング中の脊髄インターニューロンの活動分析より得られた．Fig.11.4Bは，後肢中枢(L4-L5セグメント)の先行領域(leading area)からの120個の非同定インターニューロン活動の正規化されたステップサイクル内位相，すなわち，ニューロンの位相分布を示している．
ニューロンはそれらの活動の相に従って3つのグループ(1-3)に分けられている．グループ1のニューロンはサイクルの屈筋相で発火しており，それらの活動総数の輪郭(Fig.11.4C1)は屈筋運動ニューロン(FMN)のそれ(Fig.11.4B)によく似ている．グループ3のニューロンはサイクルの終わりに発火しており，それらの活動総数の輪郭(Fig.11.4C3)は伸筋運動ニューロン(EMN)のそれ(Fig.11.4B)によく似ている．グループ1と3はそれぞれ屈筋・伸筋運動ニューロンの活性化を担っているように見える．しかしグループ2の活動総数のパターンは遠心性のパターンと相互に無関係である．この活動は，発火にともなう発火率の加速と同様に，新しいニューロンの連続的な補充により(Fig.11.4B)，屈筋相の終わりに向かって徐々に増加する(Fig.11.4C2)．グループ2の活動ピークは屈筋相から伸筋相への遷移と一致している．グループ1-3は次のような機能を持つことが示唆されている．グループ1は，外部，すなわち，スクラッチ反射の誘発を司る固有脊髄経路から持続的な興奮性駆動を，そしてグループ3から相動性抑制入力を受け取る．グループ2はネットワークの中心要素であり，グループ1からの興奮性駆動により活性化されたとき傾斜型(ramp-shaped)の活動を生成し始める．グループ2の活動増加は，このグループ内のニューロン相互興奮による，そして/もしくは，個々のニューロンの特別な膜特性によるかもしれない．グループ2が活動のあるレベルに達したとき，それはグループ3を興奮させる．グループ3ニューロンのいくつかは抑制性であり，それらはグループ1を抑制し，そしてグループ2から興奮性駆動を奪い，グループ2の活動を停止させる．グループ1と3はそれぞれ屈筋・伸筋運動ニューロンの活性化させ，そして，拮抗するグループを抑制する．Fig.11.4Aと似たスイッチオフ機構を持つ生成器の計算機シミュレーションは，3つのニューロングループの活動パターンを再現した(Fig.11.4D)．
---- [Fig.11.4] スクラッチ・リズム生成器の3相モデルと，このモデルの実験的支持．A: リズム生成器の3相モデル．白矢印はニューロングループ間の興奮性結合，黒矢印は抑制性結合を表す．B:スクラッチ・サイクルでの脊髄インターニューロンの位相分布．正規化されたスクラッチ・サイクルでの各ニューロンの発火位置が横棒で示されている．屈筋・伸筋運動ニューロン活動の輪郭が下に示されている．すべてのニューロンはそれらの活動の相に従って3つのグループ(1-3)に分けられている．C1-C3:サイクルの位相の関数としてのグループ1-3の活動総数．D:Aに示されるものと同様なネットワークのシミュレーション．ネットワークはグループ1と2のニューロンへの持続的な駆動により活性化される．----
HCモデルにより予想されていた通り，同定されていない脊髄インターニューロンのステッピング中の位相分布の分析は，それらの活動パターンは単なる伸筋と屈筋の交互発火より相当に複雑であることを示した．特に，多くのニューロンが徐々に補充され， 屈筋相で発火を開始する．この発見は，スクラッチングのリズム生成器(Fig.11.4A)のグループ2と同様な機能を持つニューロン群が，ステッピングのリズム生成にも参加していることを示唆している．このように，2相のHCモデルと3相のスイッチオフ機構を持つモデル，両方のモデルの基本メカニズムが脊髄リズム生成器で用いられているように見える．
=======
統合モデル定式化の試みがGelfandらによりなされた(1988)．Fig.11.5は，ステッピングとスクラッチングの両方のパターン生成を説明するために設計された彼らの統合モデルを示している．このモデルは運動出力のリズム要素に加えて，姿勢要素，すなわち，スクラッチングのための持続性屈筋活動とステッピングのための持続性伸筋活動もまた生成することができる．実験的に示された1サイクル内での屈筋・伸筋相間の遷移への主要な感覚の影響(Section 11.5)もまた，モデルに組み込まれている．モデルは屈筋ユニット(F)と伸筋ユニット(E)から成る．屈筋ユニットはそれ自体，二つのサブユニット(F1,F2)から成る．
スクラッチング作動モード(Fig.11.5A,C)では，屈筋ユニット(F)が持続興奮性入力を受ける．この入力が運動の姿勢要素を決定する．サブユニット(F1)は伸筋ユニット(E)を抑制している．サブユニット(F2)はF1により活性化されたとき直線状に増加する出力(ramp output)を生成し，伸筋ユニット(E)の興奮を生じさせる．F2からEへの興奮性入力がF1からの抑制性入力を上回ったとき，伸筋ユニット(E)は活性化されF1を抑制し，それによりF2を抑制する．スクラッチング・モードにおいて，伸筋ユニット(E)への唯一の興奮性入力はF2により供給され，このF2入力の停止により伸筋ユニット(E)の活動もまた停止する．従って，伸筋発火は大変短時間であり，これがスクラッチングの特徴である(Fig.11.1C)．肢の機械受容器(mechanoreceptor)からの抑制性感覚入力(S)はサブユニット(F2)に伝えられ(addressed)，肢が最前方位置(白領域 in Fig.11.5A) にあるとき以外は，活動がFからEに遷移することを許さない．これは，スクラッチのリズムが，後肢が前方位置(protracted position)にあるときのみ生成されるという知見を説明できる．
　ステッピング作動モード(Fig.11.5B,D)では，屈筋ユニットではなく伸筋ユニットが持続興奮性駆動を受ける．この入力が運動の姿勢要素，すなわち，抗重力伸筋の活動を決定する．活性化しているとき，伸筋ユニット(E)は屈筋ユニットを抑制する．感覚フィードバックのために肢の後ろ向きの動き(backward deflection)は伸筋ユニット(E)を抑制し，それによって屈筋ユニット(F)への抑制が弱まる．このことは腰位置を伝える求心性入力のきわめて重要な役割を説明する．感覚の影響がないオープンループ条件では，伸筋相の停止はネットワークの内部過程(internal processes)によって，すなわち伸筋ユニット(E)内の発火停止要因によってのみ生じる．屈筋相はスクラッチングと同様な原理に従って生成される．
---- [Fig.11.5] スクラッチングとステッピングの両方のリズムを生成可能な統合モデル．モデルの作動(operation)モードは，持続興奮性駆動：スクラッチング(A)，または，ステッピング(B)に，依存している．二つのモードの時間パターンがCとDに示されている．モデルは屈筋(F)と伸筋(E)のユニットから成る．屈筋ユニットはそれ自体，二つのサブユニット(F1,F2)から成る．F1とEの間には相互抑制作用がある．F1もまたF2経由でEに遅延した興奮性効果を働かせる．屈筋運動ニューロン(Flex MN)はF1から興奮性駆動を，Eから抑制性駆動を受ける．伸筋運動ニューロン(Ext MN)はEから興奮性駆動を，F1から抑制性駆動を受ける．抑制性感覚入力(S)は肢位置を伝える．スクラッチング・モード(A)では，肢位置(S)は，最前方(protracted)位置(白領域)以外(黒領域)にあるときF2に伝えられる．ステッピング・モード(B)では，肢位置(S)は，最後方位置(白領域)以外(黒領域)にあるときEに伝えられる．C,D:F1,F2,Eの活動と，持続興奮性駆動により誘発された生成器の機能ブロック．Cではスクラッチング駆動はFユニットに，Dではステッピング駆動はEユニットに伝えられる．----
----
11.3.2 Transformation of the basic pattern
　各関節での屈筋と伸筋の交互活動という簡単で基本的なパターンはステッピングとスクラッチングの両方において運動ニューロン群の大多数が持つ特徴である．しかし，いくつかのニューロン群は基本とは異なるパターンを示す．これらの群は1つのサイクルで2つの発火活動をもち，また，それらは大多数の群に対して位相シフトした発火を生成する．これら複雑なパターンの大部分は，リズム生成器の屈筋・伸筋ユニットから来て，対象となる運動ニューロンに収束(converging)する興奮性入力と抑制性入力の相互作用により説明できることが示唆されてきた．また，これら中枢の運動ニューロンへの影響は，[運動ニューロンに信号を送る]前運動(premotor)インターニューロンの特別なグループにより仲介されていること，そして，これらインターニューロンは強く感覚情報の影響を受けていることが示唆されてきた．
Fig.11.6A,Bは，仮想ステッピング中の2つの運動ニューロン群(RF, Stn)が感覚入力の効果で劇的に変わることを示している．同側のpawが機械的に刺激されたとき(Fig.11.6A)，Stn(膝屈筋・腰伸筋)の活動はSrt(腰屈筋)運動ニューロンによって代表される大部分の屈筋群の活動と同位相である一方，RF(腰屈筋・膝伸筋)の活動は逆位相である．対側のpawの刺激に対してFig.11.6B)，RF発火相は屈筋相にシフトし，Stn発火相は伸筋相で発生している．この実験結果は，リズム生成器の屈筋部と伸筋部からの興奮性と抑制性入力が，RFやStnのような二関節筋の運動ニューロンだけでなく単純な屈筋や伸筋運動ニューロンへ，より複雑なパターンで収束することを示唆している．例えば，二関節筋BP-Stnの運動ニューロンは，リズム生成器の伸筋ユニットから直接に興奮性入力を受けると同時に，求心性神経依存(afferent-dependent)のインターニューロン(まだ同定はされていないが)経由で抑制性の入力も受ける(Fig.11.6F)．屈筋ユニットからの興奮性入力もまた，おそらく求心性神経依存のインターニューロン経由である．単純な屈筋や伸筋運動ニューロンもまた，求心性神経依存のインターニューロン経由で興奮性駆動の一部を受ける(Fig.11.6D,E)．しかし，いくつかの運動ニューロン群での放電の時間的外観(temporal profiles)は，単純な屈筋や伸筋の外観とは大きく異なり，そのことをリズム生成器の屈筋部や伸筋部からの入力の収束に基づいて説明することは難しい．Fig.11.6Cに示されるように，FDL(趾屈筋)運動ニューロンは二つの興奮性入力を受ける，一つは伸筋相で一つは屈筋相である．しかし，屈筋相入力は極端に短く，特別なネットワークの(Fig.11.6GのF*)により生成されているらしい．このネットワークはおそらく屈筋相から伸筋相への遷移時に起動され，短い発火を生成する．
---- [Fig.11.6] リズム生成器からの出力の運動ニューロンへの収束(convergence)．A,B:筋弛緩剤を注入された(curarized)ネコのfictive locomotion中の3つの肢神経(Srt:腰屈筋, RF:腰屈筋・膝伸筋, Stn: 膝屈筋・腰伸筋)から記録された遠心性活動．持続性刺激(paw pinching：つねる)が同側(A)または対側(B)の肢に与えられた．サイクルでの屈筋相が四角枠で示されている．C:fictive locomotion中の肢神経(GM:足首伸筋，TA:足首屈筋)の遠心性活動と，趾屈筋(FDL)運動ニューロン細胞内活動(矢印で示されたFDL運動ニューロンの追加的発火に注意)．D-G:リズム生成器の屈筋部(F)と伸筋部(E)からの入力の「異なる運動ニューロン(MN)への収束」の4つの例．D: 単純な伸筋の(Ext MN)，E: 単純な屈筋の(Flex MN)，F:二関節筋(腰伸筋と膝屈筋)である大腿二頭筋後部(BP)と半腱様筋(Stn)の(BP-Stn MN)，G:長趾屈筋(FDL)の(FDL MN)．これら運動ニューロンへの入力は，求心性神経の影響下にあるインターニューロン(○：興奮性，●：抑制性)に仲介される．さらなる説明は本文を参照．----
　実際の運動では，各関節の基本的で中枢で生成されるパターンのさらなる複雑性は，肢制御器の運動出力部(output motor stage)を構成する別のクラスのニューロンにより(11.4節)，そして別の求心性入力の影響により(11.5節)引き起こされる．運動ニューロン膜(membrance)の動特性もまた運動パターン出力の形成にある程度貢献する．
-------------
%%11.4 Output motor stage and other targets of the rhythm generator
　脊髄リズム生成器はいくつかの機能を果たす．
1. リズミカルな入力を運動ニューロンに供給し，ステッピングやスクラッチングの基本運動パターンを生成する．
2. 肢間協調に必要な自身の活動について，他の肢制御器に知らせる．
3. 自身の活動について，脳の他の運動中枢に知らせる．これは，他の運動中枢と脊髄肢制御器との相互作用の組織化において非常に重要である(13章)．
4. いくつかの脳中枢から下行してくる信号に対する自身の感受性(sensitivity)を調整(modulate)する(13章)．
5. 異なる脊髄路において相依存(phase-dependent)的に信号伝達効率を調整し，ステップやスクラッチのサイクルの途中で脊髄ネットワークを再構成する．部分的にこの調整は，リズム生成器の肢制御器・運動出力部への，相動性(phasic)の影響の結果（理由？）である．
---
　脊髄ニューロンのいくつかのグループ，すなわち，α運動ニューロン群，γ運動ニューロン群，Iaインターニューロン群(Ia筋紡錘求心性神経により活性化され，拮抗筋間の交互抑制(reciprocal inhibition)を仲介している)は，運動出力部という機能ユニットを構成している(Fig.11.7A)．このユニットはある関節の共働する(synergistic)筋肉の活動を制御し，拮抗筋の協調活動を司る．機能ユニットとして上記のグループを考慮する最初の理由は，α運動ニューロン群，γ運動ニューロン群，Iaインターニューロン群への上脊髄性(supraspinal)入力は基本的に同じであるという明白な事実にある．言い換えると，ある入力経由でα運動ニューロン群にインパルスを送ると，実験者は必然的に(inevitably)，γ運動ニューロン群とIaインターニューロン群も一緒に活性化することになる．これより，α-γ連関交互抑制(alpha-gamma-linked reciprocal inhibition)という考えが生まれた．
　運動出力部は，脳により生成される運動においてだけでなく，脊髄により生成される運動，特にステッピングとスクラッチングにおいて機能する．運動出力部は脊髄リズム生成器により駆動され，リズム生成(rhythmogenesis)には関与しない．このことは，fictive steppingやscratching中の腹根(ventral root)への刺激を用いた実験により示された．強く高周波数の刺激は脊髄により生成されるリズムに影響を及ぼさなかった．ただし，α運動ニューロン群とIaインターニューロン群中の大部分の活動は，Fig.11.7Aに示されるインターニューロン構成にあるように，運動軸索の逆行性(antidromic)刺激により必然的に影響を受ける．
---- [Fig.11.7] 肢制御器の運動出力部．A:一つの関節を制御している二つのサブユニット：屈筋サブユニットと伸筋サブユニット．各サブユニットは三つのニューロン群を含む．α運動ニューロン群，γ運動ニューロン群，交互抑制システムのIaインターニューロン群である．これら相互間の接続，レンショウ細胞(R)との接続，IMF(錘内筋線維, intrafusal muscle fiber)とEMF(錘外筋線維, extrafusal)との接続が，示されている． B:VR7(7番目の腹根:ventral root)への電気刺激(25Hz)は，VR7の繊維からの運動ニューロン群の軸索の活動によりモニタされるfictive locomotionのリズムに影響しない．C: VR6への電気刺激(30Hz) は，GM(足首伸筋)神経の活動によりモニタされる仮想スクラッチングのリズムに影響しない．----
　以下，ステッピングとスクラッチング中における，運動出力部を構成する異なるニューロングループの活動と，それに密接に関連するレンショウ細胞の活動について考察する．
----
11.4.1 Alpha motor neurons
　仮想スクラッチング中のTA(足首屈筋)運動ニューロンの活動(Fig.11.8A1-A4)と，G(足首伸筋)運動ニューロンの活動(Fig.11.8B1-B2)が示されている．スクラッチ反射の最初の姿勢設定時において，TA運動ニューロンは強く脱分極化(depolarized)され発火している(A2)のに対して，G運動ニューロンの膜電位は(nG)影響されていない．リズム生成の始まりにおいて，休止しているときの膜電位を下げる再分極化(repolarization)により，TA運動ニューロン発火は周期的な停止を示す(A3,4)．これらの停止は，スクラッチ・サイクルにおいてG運動ニューロンが脱分極化され発火している伸筋相に対応する．伸筋相に屈筋相が続くが，屈筋相ではTA運動ニューロンが再び脱分極化して姿勢設定時のレベルに達し発火を始める．この相では，G運動ニューロンは休止電位まで下がり再分極化する．この発見は，スクラッチング中は屈筋・伸筋運動ニューロンはリズム生成器の対応する部分からの興奮性入力に主に制御されており，抑制性入力は二次的な役割のみを果たすことを示唆している．--（木村・註）例えばFig.11.3AのHalf-Centerモデルにおいて， HC(F)からの屈筋相「興奮性」信号により屈筋運動ニューロンは脱分極化され発火し，HC(F)からの伸筋相「抑制性」信号により伸筋運動ニューロンは分極化に戻り休止するのみ． HC(E)についても同様．これで正しいか？--
　Fig.11.8C1,D1は，fictive locomotion中の屈筋(Srt)と伸筋(Sm)の運動ニューロンの活動を示している．それらは，それぞれ，ステップサイクル中の屈筋相と伸筋相で脱分極化され発火する．そして，それらの発火相の合間に極端に分極化される(hyperpolarized)．運動ニューロンへのCl-イオン注入の実験により示されるように，この極端な分極化は抑制性のシナプス入力により起こされる．--（木村・註）Cl-イオン注入により抑制性入力による分極化が阻害され，脱分極化され発火する相が反対相にシフトしてしまった．これで正しいか？--　このように，ステッピング中に屈筋と伸筋のα運動ニューロン群はリズム生成器からの興奮性と抑制性の交替(alternating)入力により駆動される．
---- [Fig.11.8] 固定化されたネコの運動ニューロンの活動．A,B: 仮想スクラッチング中のTA(足首屈筋)運動ニューロン(A1-A4)とG(足首伸筋)運動ニューロン(B1-B2)の細胞内記録．スクラッチングは耳介刺激(↑は開始を示す)により誘発された．スクラッチのリズムはG(足首伸筋)神経(nG)の活動によりモニタされている．C1-D2: Fictive locomotion中のSrt(腰屈筋)運動ニューロン(C1,C2)とSm(腰伸筋) 運動ニューロン(D1,D2)からの細胞内記録．運動リズムはSrt神経(nSrt)とSm神経(nSm)の活動によりモニタされている．記録は運動ニューロンへの塩化物イオン(chloride ions, Cl-)注入の前(C1,D1)と後(C2,D2)に行われた．注入の結果，脱分極化のピークはステップサイクルでの反対相へシフトした(↓で示す)．----
----
11.4.2 Gamma motor neurons and rhythmic modulation of the stretch reflex
　γ運動ニューロンは紡錘内筋線維(intrafusal muscle fibers)を刺激し、Ia伸張受容性(stretch receptive)筋紡錘求心性神経(muscle spindle afferents)の感度に影響を与える．α運動ニューロンと同調しているγ運動ニューロンの放電周波数(discharge frequency)のリズミックな中枢性調整(central modulation)は、最初に除脳ネコの移動中のIa筋紡錘求心性神経の活動記録により明らかにされた．
Fig.11.9Aは，関節の受動屈曲(passive flexion)により生じる足首伸筋(G)の伸張に対する，GのIa求心性神経の反応を示している．Fig.11.9Bにおいて移動中のSw相では伸張に対する反応は減少しており，Fig.11.9Cにおいてより強度の高いステッピングでは完全に消失している．代わりに，Ia求心性神経は，足首伸筋(G)：親筋(parent muscle)が収縮する(shortening)ステップサイクルのSt相に発火している．同様なIa筋紡錘求心性神経のγ調整(gamma-modulation)は視床ネコ(decorticate cat)の歩行においても観察されている．しかし健常ネコの歩行においてはこの調整はより少なく，α-γ連結(alpha-gamma coupling)の程度は皮質脊髄 (corticospinal) の影響下で定常化(regulated)されることを示唆している．γ調整は移動中の前肢筋紡錘求心性神経においても見られる．--（木村・註）親筋とはその筋紡錘(IMFで構成)が属する筋肉(EMFで構成)--　
筋肉収縮運動を克服するような筋紡錘受容器(spindle receptors)γ運動ニューロン群の強力な影響は，スクラッチング中にも，スクラッチ反射の姿勢設定期(postural stage)とリズミカル期の両方で見られる(Fig.11.9D)．
γ運動ニューロンからの直接記録は移動中に二つの異なるパターンがあることを明らかにした．一つ目は，発火頻度が増加する緊張性の活性化(tonic activation)である(Fig.11.9E)．二つ目は，α運動ニューロン群と同期して発火頻度が増加し，逆相では抑制される相動性の調整(phasic modulation)である(Fig.11.9F)．一つ目のパターンは静的γ運動ニューロン群で，二つ目は動的γ運動ニューロン群でそれぞれ観察される．すなわちγ運動ニューロン群は筋紡錘への効果に応じて分類される．
脊髄においてIa求心性神経により生じる主な効果の一つは，親筋のα運動ニューロン群の単シナプス性(monosynaptic)興奮とその共働(synergists)である．この効果は伸張反射の基礎となる．伸筋の伸張反射はステップサイクルのSt相で非常に重要である．この反射の結果，肢負荷による伸筋活動の増加がもたらされる(Fig.11.12A)．伸張反射の筋活動への貢献が中枢の貢献と比較して大きいほど，肢に加わる負荷の変化により生じるSt相の運動パターンの歪み(distortions)は小さくなる．一方，Sw相では伸筋群は屈筋群の収縮により受動的に伸ばされるが，伸筋群の反射による興奮は有害である．この観点から，α運動ニューロン群と同期したγ運動ニューロンのリズミカルな調整と，筋伸張に対するIa求心性神経反応の対応的調整(corresponding modulation, gamma-modulation)は，大変適切に見える．
　伸張反射のリズミックな調整の別の原因は，シナプス性(synaptic)入力に対するα運動ニューロン群反応のステップサイクル内変化である．St相で伸筋運動ニューロンは脱分極化されてその感度(sensitivity)は増加し，Sw相では極端に分極化されて(hyperpolarized)その感度は減少する(Fig.11.8D1)．この二つの要因により，伸張反射のゲインはステップサイクルの相(Ext or Flex)に強く依存し，EMGとその筋肉による力と一緒に変化する(Fig.11.9G,H)．
---- [Fig.11.9] γ運動ニューロンへのリズミックな中枢性駆動とその機能的役割．A-C:足首伸筋・Ia筋紡錘求心性神経(Ia aff G)の，足首受動屈曲に対する反応(A)と，除脳ネコの弱い移動時(B)とより強い移動時(C)の反応．（註）(a Ia)表記なのでIはローマ数字．D:視床ネコ・スクラッチング中のTA(足首屈筋)からのIa筋紡錘求心性神経(Ia aff TA)の活動．上図・軌跡は筋肉長(収縮が上方向)を示す．Ia求心性神経は筋収縮中に活動していることに注意．E,F:除脳ネコ移動中における，足首伸筋(G)γ運動ニューロン群(GγMN)の緊張性(tonic)活動(E)と相動性(phasic)活動(F)．記録は足首伸筋(G)神経のγ運動ニューロン軸索から．上図・軌跡は足首伸筋(Sol)の筋電位(EMG)．G,H:除脳ネコの移動中の伸張反射のリズミックな調整(rhythmic modulation)．足首伸筋(Sol)の些少な(brief)伸張によりステップサイクルの別の期間に誘発(evoked)された，無外乱なstepと比較して付加的 (additional) なEMGと力がReflexとしてG図とH図に示されている．進行中(ongoing)のEMGと力の外観(profile)も，StepとしてG図とH図に示されている．ステップサイクルの伸筋相(Ext)と屈筋相(Flex)が大まかに示されている．----
----
11.4.3 Ia interneurons and the system of reciprocal inhibition
　Iaインターニューロン群は拮抗する運動ニューロン群に対して，ある与えられた筋肉のIa求心性神経の抑制活動(inhibitory action)を仲介(mediate)し，その筋肉が受動的に伸張されたとき拮抗筋間の抑制という良く知られた現象を担う．実ステッピングの間，Iaインターニューロン群は親筋肉，すなわち，それらにIa求心性入力供給している筋肉を同期してリズミカルに発火している(Fig.11.10A)．
Iaインターニューロン群の発火活動は二つの入力によって生じる，一つは脊髄リズム生成器からであり，もう一つはIa筋紡錘求心性神経からである．リズム生成器からの周期的な入力はfictive locomotion実験で示された．Fig.11.10Cは，仮想ステッピング中の膝伸筋(Q=Vast+Add)のIaインターニューロンのリズミカルな発火を示している．このニューロンはステップサイクルの伸筋相で発火している．反対に，膝屈筋(BP-Stn)のIaインターニューロン群は屈筋相で活動していた．Iaインターニューロン群の中枢性調整についての同様な結果が，スクラッチングに対しても得られている．このように，運動出力部のサブユニットのおのおの，屈筋部と伸筋部(Fig.11.7A)において，リズム生成器は，α運動ニューロン群，γ運動ニューロン群，Iaインターニューロン群を共に活性化する．
　リズミカルな中枢性駆動に従い，Iaインターニューロン群はそれらへの入力信号の切り替え機能(gating function)を発揮する．Fig.11.10Cに示されるように，仮想ステッピング中にIaインターニューロンは，Ia求心性神経繊維の電気刺激に対して，そのIaインターニューロンがリズム生成器により活性化されている伸筋相でのみ応答し，屈筋相では反応しない．この調整を同じ刺激に対する休止時(リズミカルな中枢性駆動無し)での応答(Fig.11.10B)と比較せよ．
　活性化されたとき，Iaインターニューロン群は拮抗筋のα運動ニューロン群を抑制する．ステッピングにおいて，運動出力部の屈筋および伸筋サブユニットの活動は，脊髄リズム生成器の影響下で交替する．これは，「Ia抑制は，拮抗する運動ニューロン群が発火してはならない相において，それら運動ニューロン群に届けられる」ことを意味する．このようにして拮抗する運動ニューロン群を抑制することにより，Iaインターニューロン群は基本的な移動パターン，すなわち，屈筋群と伸筋群の交替活動(alternating activity)の生成に寄与する．Iaインターニューロン群からの入力は，運動ニューロン群にとって発火間での抑制の主たる原因(main source)であることが分かっている．このことは，Iaインターニューロン伝達物質であるグリシン(glycine)を中和するストリキニーネ(strychnine)の注入により，運動ニューロン群の極端な分極化(hyperpolarization)相が効率的に減少することにより実証された．
---- [Fig.11.10] 反射路(reflex pathways)における信号の中枢性調整(central modulation)．A:大腿四頭筋(quadriceps, Q, 膝伸筋)からのIa入力を受けるIaインターニューロン群(IaINQ)の活動．この活動は，除脳ネコ歩行中にQのEMG(EMGQ)と肢の動き(Limb，上向きが伸展(protraction))と一緒に記録された．ステップサイクルのSt相とSw相が示されている．B,C: Q(膝伸筋)への神経刺激に対する，休止時(at rest)のIaINQの応答(B)と，fictive locomotion中のIaINQの応答(C)．下軌跡はニューロン活動の連続的な記録であり，上軌跡は反復的(repetitive)な神経刺激(Ia求心性神経に対して1.3倍の閾値??)に対する反応を示している．ニューロンはExt相で発火し，Flex相で沈黙している．D,E: 除脳ネコ・fictive locomotion中の，L6・背根(dorsal root)・ 電位(potential) (DRPL6)と，皮膚求心性神経(cutaneous afferents)：SPユニット(superficial peroneal,浅腓骨神経)とTPユニット(tibialis posterior,後脛骨神経)，の膜電位のリズミックな調整．リズムはSrt(腰屈筋)とVL(膝伸筋)の神経の記録によりモニタされた．----
----
11.4.4 Renshaw cells
　α運動ニューロン軸索の傍系(collaterals)は，レンショウ細胞群上に興奮性シナプスを形成する(Fig.11.7A)．これらシナプス経由でレンショウ細胞群は対応する運動ニューロン群と同期した興奮性入力を受ける．レンショウ細胞群はfictive locomotion中にリズミカルに発火するが，関連する運動ニューロン群やIaインターニューロン群よりやや後に活性化される．仮想スクラッチング実験により，レンショウ細胞群は運動ニューロン軸索の傍系からだけでなく，脊髄リズム生成器からも入力を受けることが分かった．中枢性駆動は屈筋側のレンショウ細胞群において最もはっきりしており(most pronounced)，その活動パターンは屈筋運動ニューロンのそれとは劇的に異なる．レンショウ細胞群は運動出力部において，α運動ニューロン群とIaインターニューロン群という二つの対象を持つ(Fig.11.7A)．腹根(ventral root)の強い電気刺激は，両運動ニューロン群とIaインターニューロン群の抑圧という結果を生む．しかし，通常の条件下では，レンショウ細胞群による抑制効果はもっと弱い．仮想スクラッチング中に，屈筋相の終わりに向かって屈筋側のレンショウ細胞群活動の増加は，屈筋運動ニューロン群活動の減少とだけ関連している．
----
11.4.5 Phase-dependent reconfiguration of the spinal networks
　異なる脊髄ニューロン群へのリズム生成器の相動的(phasic)な興奮的・抑制的影響は，脊髄ネットワークの相依存的な再構成をもたらす．このような再構成の二つの例がすでに考慮されている．「伸張反射の調整」と「交互抑制(reciprocal inhibition)の調節」である．
1. 伸張反射はサイクルのある期間では増強(enhanced)され，別の期間ではほぼ完全に抑制される(Fig.11.9H)．
2. 拮抗するα運動ニューロン群へのIa求心性神経の抑制的な効果は，感覚入力に対するIaインターニューロン群応答の相依存的な調整のため，サイクルの経過の中で劇的に変化する(Fig.11.8C1,D1)．
3. 反射の調整の衝撃的な例がForssbergら(1971)により示された(11.5章を見よ)．歩行中ネコのSw相で与えられたfoot背側への刺激は，屈筋群の更なる活性化を呼び，障害物越えを生じさせる．St相での同じ刺激は，伸筋群の更なる活性化を引き出す(elicit)．
ステッピング中の後肢や前肢の両方において，反射路での信号伝達の相動性調整には，他にも多くの例がある．
　脊髄リズム生成器は，膜電位や膜伝導性(conductance)，その結果として，運動ニューロン群やインターニューロン群の興奮化度(excitability)の相依存的調整を行う．これが反射路での信号伝達の相動性調整の主要な原因である．主な求心性神経終端(primary afferent terminals)のシナプス前部(presynaptic)抑制が，二番目の原因である．求心性神経終端の脱分極化がシナプス伝達の減少を生じさせることが明らかになっている．脱分極化の度合いは背根電位の記録により簡単にモニタされる．この電位はステッピングとスクラッチングの両方において相依存的でリズミカルな調整を示している．Fig.11.10D,Eは，fictive locomotion中での，二つの皮膚求心性神経(cutaneous afferents)：SP(superficial peroneal,浅腓骨神経)とTP(tibialis posterior,後脛骨神経)の軸索終端で直接記録された脱分極化の振動と一緒に，背根電位の振動を示している．脱分極化の二つの波(waves)を区別することができる．サイクルの伸筋相での小さな波と屈筋相での大きな波である．ある求心性神経では，脱分極化はスパイクの放電を誘発するほど大きくなる(Fig.11.10E)．求心性神経終端のシナプス前部での脱分極化により生じる逆行性(antidromic)のスパイク放電は，歩行中の健常ネコでも観察された．この結果から，
「皮膚反射路(cutaneous reflex pathways)でのシナプス伝達の効率は，サイクル依存であり，屈筋相で最小である」という結論が導かれる．筋肉求心性神経の終端での伝達も，シナプス前部調節を受ける(subjected)．
-- (木村・註) 求心性神経終端でのシナプス伝達は脱分極化で減少する．脱分極化の度合いは相依存的である．すなわち反射路での信号伝達効率は相依存的である．例えば，皮膚反射路での信号伝達効率は屈筋相で最小となるので，皮膚刺激に対する屈筋相での反射は(理由不明だが)屈曲反射となる．--
-------------
%%11.5 Sensory Feedback
----
11.5.1 Different roles of sensory feedback in stepping and scratching
　後肢の求心路遮断(deafferentation)は，ステッピング運動の劇的な障害(impairment)を生じさせる一方で，スクラッチング運動はあまり影響されない．感覚フィードバックの重要性の違いは，これら二つの運動の異なる機能的な役割によく対応する．
1. スクラッチング運動は，空中での肢振動と皮膚への軽い接触といる不変の外部条件下で行われる．これが，肢がサイクルのSt相で地面と強く相互作用するステッピングとの違いである．
2. 正確さに関する要求(demands)がスクラッチングとステッピングでは大きく違う．例えば，移動中では些細な誤りでさえ，具体的には「対側肢着地前の離地」や「遊肢期最後での不適切な足先位置」は，バランスの喪失をもたらす．対応するスクラッチング運動パターンの歪は，そのような重大な結果はもたらさない．
3. 個々の肢のステッピング運動は，肢間協調(interlimb coordination)，平衡の維持(maintenance of equilibrium)などを含む，移動に関する大きな共働(gross locomotor synergy)の一部である．

　ステッピングのためのCPGのリズム生成器は異なる感覚入力に対して敏感であることが分かっている．Fig.11.11A1-A3は，仮想ステッピングの進行中の(ongoing)リズムが，与えられた(imposed)肢の(低周波数:A2でも高周波数:A3でも)周期的な受動運動により簡単に同調させられることを示す．小さな振幅の運動でも同調には十分である(Fig.11.11B)．これらの発見は，実ステッピングにおいてステップサイクル中の異なる事象のタイミングは，脊髄肢中枢の内部過程ではなく，すなわち，CPG活動ではなく，肢運動についての求心性神経信号により決められていることを強く示唆している．正常な感覚フィードバックを持つネコの歩行実験は，肢の機械的受容器からの求心性信号がステッピング運動の異なる面の制御において重要な役割を果たしていることを示している．
---- [Fig.11.11] 移動リズムにおける感覚の影響(sensory influences)．A1-A3,B:異なる周波数と振幅を持つ正弦波・腰関節運動(Hip)へのfictive locomotion活動の同調(引き込み，entrainment)．Fictive locomotionはニアラミド(Nialamide)とDOPAの注入により下位脊髄ネコ(Fig.10.6A2)で誘発された．CPG活動は，Stn(膝屈筋・腰伸筋), GM(足首伸筋), TA(足首屈筋)神経の記録によりモニタされた．点線はサイクルでのStn活動の開始を示す．A1: Hip運動なし，A2:低周波数Hip運動，A3:高周波数Hip運動．B:振幅の大変小さいHip運動．--（木村・註）筋活動を伴わないfictive steppingではあるが，CPG活動は運動ニューロン経由の筋神経運動軸索の活動で計測される．受動的なHip運動はIa求心性神経によりCPGを構成するインターニューロン群に(おそらく)伝達されるので，CPG活動とHip運動間に同調が生じる．出典（Andersson and Grillner 1983）は，多賀先生がいつも引用していた「CPGは腰関節の動きに引き込まれる」論文--  C:歩行中の脊髄ネコでの離地(LO)反応．(計測されている)同側肢(ipsi)は実験者の手の上にあり(足先下のブロックで表現)，徐々に後ろに動いている．肢はある後方の腰位置に到達したときステッピングを開始した．HipとAnkle角度，同側および対側(contra)肢の着地が示されている．スティック線図(stick diagram)は，移動シーケンス中の異なる瞬間(矢印)の肢位置を示す．D: LO反応中の肢間連結(interlimb coupling)．対側肢のSw相とSt相での，Cと同様なLO反応の分布(distribution)．E:除脳ネコlocomotion中での伸筋伸張(stretching the extensor, G:足首伸筋)の効果．足首のG(伸筋)とTA(屈筋)のEMG，および，Gで発生した力が示されている．----
----
11.5.2 Stance-swing and swing-stance transitions
　St相からSw相への遷移は感覚情報，特に腰位置(hip position)求心性信号の強力な影響下にある(Fig.11.11A, fictive locomotion, Andersson&Grillner 1983)．Fig.10.4Dに示されるように，(MLR刺激一定で)Sw相は低速と高速の歩行で，ほぼ同じPEPから始まる．「肢を前方に動かす神経メカニズムは一定のPEPに達するまで発動(triggered)されない」との示唆もある．別の言い方では，無脊椎動物で議論されたように(Section 4.6.1 and 6.3.2)，ステップ周期はかなりの程度PEPに達するために必要な時間によって決定される．腰位置信号の役割は，脊髄ネコのトレッドミル歩行実験で調べられた(Fig.11.11C, Grillner&Rossignol 1978)．実験者は右後肢の肢先を掌の上に保持し，徐々にそれを後方に動かした．そこでネコでは，対側肢が通常のステッピングを行っているにもかかわらず，操られている肢は前方踏み出しを示さなかった．しかし，腰伸展が90度に達したとき，遷移メカニズムが発動され，その肢は実験者の掌から離れて前方に踏み出した．Sw相が始まるPEPは対側肢の現在位置にある程度依存している．繰り返し実験により，対側後肢の位相に対するSw相開始(swing phase onset)の依存が明らかに(revealed)なった(Fig.11.11D)．結果は2つのピークを持つ．一つのピークはSt相に，もう一つのピークはSw相にある．このような肢間影響(interlimb influences)のパターンは，二肢・ステッピング運動における，歩行中の逆位相協調やギャロップ中の同位相協調(Section 10.2)に対する原因であろう(can be responsible for)．
　もう一つのSt相開始に影響する要因として，肢の除負荷(unloading)がある(Duysens&Pearson 1980)．Fig.11.11Eは，歩行中の視床ネコ[註：Frigonの本でa premammillary cat]・後脚伸筋群の一つの腱(tendon)に加えられた力が肢制御器の屈筋発火を妨げること，すなわち，Sw相が始まらず制御器が伸筋を活性化し続けることを示している．しかし，その伸筋の除負荷後すぐに屈筋活動は始まり，屈筋発火は通常のリズミカルな移動(locomotor)パターンを示す．実際のlocomotionでは，肢・伸筋群は全身重量(body weight)により加負荷される．(左右)交替(alternating)歩容(walk, trot)では，対側肢が着地した瞬間に全身重量の一部を自身で(upon itself)担うので，伸筋群はSt相の最終盤に除負荷される．Fig.11.11Eの実験は，伸筋群の除負荷は肢を前方に運ぶ神経メカニズムを発動する(trigger)ための重要な条件であることを示している．
　このように，肢の位置(Fig.11.11C)と肢に加わる負荷(Fig.11.11E)に関する感覚フィードバック信号は，共に対側肢制御器の影響を受けながら(Fig.11.11D)，移動中の平衡維持の必要条件(Section 10.2)である肢間協調を促進(promote)する．
 Sw-St相遷移はSt-Sw相遷移ほど感覚フィードバックに影響されない．伸筋活動は着地の20-50(ms)前に始まり，ゆえに，着地信号に発動されないことが示されている．また，移動(locomotor)CPGにより生成される屈筋群発火は伸筋群発火と比べてより固定的(much less variable)であり(Fig.11.1A,B)，屈筋群発火はより強固な(more rigid)中枢プログラム(central programme)により生成されることを示唆している．
　結論として，脊椎(ネコ)や無脊椎動物(甲殻類，昆虫)のステッピング用肢制御器の機能的構成(functional organization)は多くの共通点を持つ．両方の動物において，CPGの固有リズム(intrinsic rhythm)は，ステップサイクルの主要な事象(principal events)のタイミングを決める求心性情報(afferent influences)により完全に抑えられている(Fig.4.4)．両方の動物において，移動CPGの基本機能(basic function)は，StとSw相のための筋肉共働(muscle synergies)の形成(formation)であり，同時に，異なる感覚性・中枢性伝達路(sensory and central pathways)における信号伝達(transmission)の相動性調整(phasic modulation)である．

----
11.5.3 Modification of the motor pattern within the stance and swing phases
　求心性信号は，上記で考慮された移動パターンの時間的特徴への影響(St相期間の長さ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 
やSt相からSw相への遷移のタイミング)の他にも，ステップのSt相での筋肉収縮の強度調整を行い，St相中の瞬間ごとに加わる負荷へ肢を適応させる．この適応では伸張反射が主な役割を果たす．この反射のせいで筋肉活動は，α運動ニューロン群への中枢駆動に依存するだけでなく筋肉の長さにも依存し，筋肉群のさらなる伸張とともに相当に増加する(Fig.11.12A)．運動神経内のγ運動軸索群(motor axons)の選択的遮断(selective block)はEMG振幅を相当に減らす．この反射路のゲインを変えること(例えば，γ運動ニューロン群の活動を増加させること)で，支持脚相(support phase)での肢の順応性(elasticity)は定常化(regulated)される．
　肢が全身重量(body weight)の影響を連続的に受けるSt相とは対照的に，遊脚相(swing phase)での肢運動(movement)の外部条件は，肢が空中を自由運動している間は通常変化しない．しかし，肢移動(transfer)の運動プログラムはある程度変更(modified)されることができ，肢制御器は肢運動へのいかなる外部影響に対してもすぐに反応する．例えば，肢の障害物との接触は，つまずきや平衡損失から動物を守るために，移動パターンを劇的に変化させる．Fig.11.12Bは脊髄ネコのステッピング肢の連続的な位置を示している．第二フレームで足の背側が障害物(黒四角)に当たっている．これは，肢の通常の着地以前のSw相の終盤に起こった．この刺激は，その足の後方と上方運動(第三フレーム)をもたらす膝の屈曲を誘発した．すべての関節のその後の屈曲と対側の膝の伸展は，その足の適切な障害物超えをもたらした(第四フレーム)．第五フレームでは，足は再び着地すべく伸展している．このように，影響を受けた肢の有効長さの減少と，外乱の瞬間に後ろ1/4を支えている対側肢の有効長さの増加の両方が，影響を受けた肢の足を地面上方に相当に持ち上げている(Fig.11.12のC1とC2を比較せよ)．この反応は約10msという大変短い遅れで始まり(Fig.11.12B)，Sw相でのみ誘発される．一方，St相での同じ刺激は，対側の膝伸筋のさらなる活動をもたらす．このように，脊髄制御システムは反射的反応の相依存的調整だけでなく(Section 11.4を見よ)，あるタイプから完全に異なるタイプへの運動反応の切り替えを実行する．
　歩行中のネコにおいて感覚フィードバックにより誘発されるSt相とSw相での運動パターンのこのような変更(modifications)は，歩行中の昆虫において観察されるものと非常によく似ている．そこでは，St相での抗重力伸筋の活動の感覚調整と，Sw相での反射的な障害物乗り越えが観察される(Section 6.3を見よ)．
---- [Fig.11.12] ステップサイクルのSt相とSw相での求心性入力の役割．A: 後肢への加負荷の影響．後ろ1/4を固く固定された除脳ネコがトレッドミル上を歩行している．トレッドミルの持ち上げ(上軌跡では上向偏差により示され，右挿入図の矢印で表される)は，GM(足首伸筋)のEMG(筋電図)の増加をもたらす．B: 脊髄ネコ歩行中のSw相での接触に対する反応(contact reaction)．障害物は黒四角で示されている．下の記録では，接触(c)後に，同側のStn(膝屈筋)と対側のQ(膝伸筋)において，短い待機時間での発火が続く．C1,C2: 接触に対する反応の運動解析．通常のステップ(C1)と外乱を受けたステップ(C2)での，Sw相連続スティック線図が示されている．刺激を受けた瞬間での肢の位置が矢印(S)で示されている．----
-------------
%%11.6 Conclusions
1. 感覚フィードバックを奪われた(deprived)ときでも，肢制御器はCPGとして働き，ステッピング・スクラッチング．その他肢のリズミカルな運動にとても似ている(closely resembling)遠心性パターンを生成する．
2. ステッピングやスクラッチングのリズムを生成するネットワークは脊髄後脚膨大部に分散しており，最前端(rostral,吻)部セグメントがリズム生成で主導的な役割を果たしている．
3. リズムを生成するネットワークはまだ同定されてはいない．2相(biphasic)と3相(three-phasic)という二つのモデルが，脊髄でのリズム生成を説明するために提案されている．また，各関節は自分自身のリズム生成ネットワーク を持ち，異なる関節のネットワークは共通のリズムを生み出すために相互作用することも提案されている．
4. リズム生成器は4つの主要な機能を実行する．
(ⅰ) 運動ニューロン群に興奮性と抑制性の交替入力を提供する
(ⅱ) 他の肢制御器に，肢間協調に必要な自身の活動情報を知らせる
(ⅲ) 脳の異なる運動中枢に，脊髄肢制御器との相互作用を組織化するために必要な自身
の活動情報を知らせる
(ⅳ) 異なる反射路において信号伝達効率の相依存的調整を行う
5. 肢制御器の運動出力部を構成する全ての同定されている細胞の型(α運動ニューロン群，γ運動ニューロン群，交互抑制システムのIaインターニューロン群)は，リズム生成器により駆動されリズミックな発火を示す．
6. リズム生成器の比較的簡単な出力パターンは，リズム生成器からの興奮性と抑制性の影響の収束により，運動ニューロン群のより複雑なパターンに変換される．
7. 閉ループ(closed-loop)の条件下で，ステップサイクル中の異なる事象のタイミングは，脊髄肢中枢での内部過程，すなわちCPG活動によっては決定されず，肢運動に関する求心性信号により主に決定される．St相からSw相への遷移の決定においては，腰位置と肢除負荷に関する信号が重要な役割を果たす．
8. いくつかの反射機構が外部条件に対して肢運動を適応させる．St相では伸筋活動が伸張反射により大きく調整される．Sw相では外部刺激が肢移動の運動パターンの変更を誘発する．

-------------------------------------------------------
% Sec.12 Initiation of locomotion
-------------------------------------------------------
　ネコにおいて脳(brain)から脊髄への信号は，固有脊髄路(propriospinal pathways)と同様に，いくつかの下行路(descending pathways)，すなわち，網様体脊髄 (reticulospinal)，前庭脊髄(vestibulospinal)，赤核脊髄(rubrospinal)，皮質脊髄(corticospinal)・路(tracts)を通して伝達される．これらの伝達路の内，網様体脊髄路と固有脊髄路が直接，ロコモーションの初期起動(initiation of locomotion)に関係している．それらの役割は以下の章で考慮される．哺乳類のロコモーション初期化における問題は，多くの研究者によりreviewされている．

-------------
%%12.1 Role of the reticulospinal system in initiation of locomotion

----
12.1.1 Different inputs eliciting locomotion converge on the RS neurons and excite them










---- [Fig.12.1] ロコモーション初期起動のための指令(command)システムA-B2: ロコモーションを誘発する脳幹と小脳の領域．効果を及ぼす領域が矢状面(A)と前頭面(B1-B3)内で網掛け(shaded)部表されている．前・後方(A/P)Horsley-Clark座標が示されている．　
----


　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
