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脳幹は生命維持に必要不可欠な機能を担っており、その中でも呼吸リズム形
成は重要な機能のひとつであるにもかかわらず、そのメカニズムについて解明
は進んでいない。呼吸リズムはニューロンの自励的同期現象により形成される
ことが知られており、従来から相互相関解析などにより呼吸に関係するニュー
ロンの検出は行われてきた。しかし、ニューロン間の因果性を調べることはさら
に複雑であり、時系列解析の手法を取り入れなければならない。本研究では、
それを定量的に評価するために外生変数型自己回帰モデルを適用し、赤池情
報量規準を用いてニューロン間の結合の方向性を定量化する。

目的

呼吸リズムの形成

ニューロン種の識別
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: a time series of imaging data for a pixel

( , )v i j : a pre-defined reference function (LFP)

Local Field Potential (LFP)
電極周辺数十個の細胞の平均電位

吸息性バースト

抑制性ニューロンに蛍光タンパクを発現する遺伝子改変ラットを使用

OGB1イメージングデータ(
全ての種のニューロンの
活動の時間変化を記録)

Glycine抑制性ニューロン
の空間分布

GABA抑制性ニューロン
の空間分布

Blue:    Glycine抑制性ニューロン
Red:     GABA抑制性ニューロン
Magenta:両方の性質をもつ抑制性ニューロン
Green:  興奮性ニューロン(推定)

呼吸に関係するニューロンの検出

因果性の推定

今後の課題

本研究の解析により、呼吸性のニューロンと因果性をもつニューロンは遅延相互相関解
析において検出されたニューロンに限定されているということが分かった。さらに、ARXモ
デルでターゲットとするニューロンとその他のニューロン間に因果的な影響を及ぼしあって
いるニューロンを推定することができた。ARXモデルからさらに発展して多変量ARモデル
を適用しパワー寄与率の評価をすることが可能であるが、データ自体に非線形性がある
ためモデルの適用性(適合度検定)を含め、今後の解析方針を熟慮する必要がある。
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Correlation coefficient with time lag

LFP信号と各ニューロン間での遅延相互相関解析

自己回帰(AR)モデル

外生変数型
自己回帰(ARX)モデル

標的とするニューロンとその他のニューロンの時系列にARモデル
とARXを適用し、赤池情報量規準で外生変数の有効性を評価

簡単なところから AR v.s. ARX モデル

Gly抑制性ニューロン(23番[赤丸])から他の全ての活動性ニューロンに対する影響(左図)
(Exc35, Exc20へ比較的大きい影響を及ぼしている)
他の全ての活動性ニューロンからGly抑制性ニューロン(23番[赤丸])に対する影響(右図)
(Gly2, Gly3, Exc6から比較的大きい影響がある)

Gly_GABA抑制性ニューロン(2番[赤丸])から他の全ての活動性ニューロンに対する影響(左図)
(比較的大きい影響を及ぼしているニューロンはない)

他の全ての活動性ニューロンからGly_GABA抑制性ニューロン(2番[赤丸])に対する影響(右図)
(比較的大きい影響を及ぼしているニューロンはない)

Excニューロン(6番[赤丸])から他の全ての活動性ニューロンに対する影響(左図)
(Gly2, Gly3, Gly11, Gly23, Exc20, Exc27, Exc33, Exc35, Exc40へ比較的大きい影響を及ぼしている)

他の全ての活動性ニューロンからExcニューロン(6番[赤丸])に対する影響(右図)
(Gly2, Gly3から比較的大きい影響がある)


