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1. はじめに  

1.1  前頭前野の構造と機能  

前頭前野とは、運動前野より前方に広がる皮質部位のことで、上・

中・下前頭回の前方部を占める。前頭前野は前頭連合野であり、視床

内側核から直接投射を受ける領野であることが知られている。  

前頭前野のさらに詳細な区分としては、いくつかの区分を機能単位

として用いることが多く、それらは外側前頭前野（ lateral prefrontal 

cortex: LPFC）、前頭葉眼窩部（orbitofrontal cortex: OFC）、前頭前

野内側部（medial prefrontal cortex: MPFC）に分けられる 1)。  

ここでは、前頭葉機能の代表格ともいえる遂行機能（ executive 

function）を担う重要部であると考えられている外側前頭前野の更な

る区分と機能の概略について述べる。一般に遂行機能には①目標の設

定、②計画の立案、③目標に向かっての計画の実行、④行動の効果的

遂行という 4 つの要素が含まれている 2)。なお、遂行機能とは、内的

なゴールに従って思考や行動を調整・統合する能力であり、認知的制

御（ cognitive control）ともいわれている 3)。  

この外側前頭前野は背側部と腹側部に分けられ、背側部にあたる背

外側前頭前野（dorsolateral prefrontal cortex: DLPFC）は、視床背
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内側核を介して空間的処理を担う頭頂葉からの入力を受けている。  

DLPFC は、遂行機能の中心機能ともいえる目的志向型プランニング、

概念の転換、空間性および言語性ワーキングメモリーの中枢 4)5)6)であ

るとともに、エピソード記憶の記銘段階における精緻化 7)や体制化 8)、

画像や言語の意味処理 9)、作業遂行の自己モニタリング 4)10)、サッカ

ード抑制 11)、抑制機能 12)の他、意識的に行う複雑な処理のほとんどに

関与すると考えられている 13)。腹側部にあたる腹外側前頭前野

（ventrolateral prefrontal cortex: VLPFC）は、物体表象に関するワ

ーキングメモリー 6)13)と長期記憶の意識的検索 10)を主に担うと考えら

れている。また近年は、ミラー・システム 14)や感情統制 15)などの社会

的機能、遂行機能、反応抑制 16)などに関与があるともいわれている。 

DLPFC と VLPFC の両者は、前頭前野が線維連絡を有する他の大脳

皮質や皮質下構造の機能調整と密接に関わっており、遂行機能やワー

キングメモリーにとどまらず、記憶、判断、選択を要するほとんどの

認知処理に関与すると考えられている 17)。  

 

1.2  前頭前野と認知機能  

それゆえ前頭前野は、知覚や注意、判断、記憶、学習、さらには性



5 

 

格、意欲、行動といった高次脳機能と広く関連しており、人間存在に

おける最高次の統合の座であるとも言われている 18)。  

 例えば日常生活で状況に適した行動を行う際には、様々な認知機能

が要求される。その中で前頭前野は、感覚刺激（入力）と運動領域（出

力）のインターフェイス（接続装置）として活動し、数多くの認知機

能において重要な役割を演じていることが広く知られている 19)。  

 

1.3  精神疾患と認知機能  

近年では近赤外分光法（near-infrared spectroscopy: NIRS、別名：

光 ト ポ グ ラ フ ィ ー 検 査 ） の 登 場 や 、 機 能 的 核 磁 気 共 鳴 画 像 法

（ functional magnetic resonance imaging: fMRI）の発展により、覚

醒し精神機能を働かせている状態の脳機能を明らかにできるようにな

り、精神疾患と認知機能との関連が注目されている。  

ここでは、後述する先進医療の適応となっており、また二大精神疾

患である統合失調症と気分障害（大うつ病性障害・双極性障害）にお

ける認知機能障害の研究の現状について簡潔に述べる。  

統合失調症は、思春期から 30 歳位が好発年齢であり、幻覚・妄想等

の陽性症状や、意欲低下および感情鈍麻などの陰性症状に加えて、認
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知機能低下を伴い、患者に精神面のみならず社会生活においても多大

な苦痛をもたらす深刻な精神疾患である。統合失調症では広範囲な認

知障害がみられるが、特に記憶障害や遂行機能、あるいはワーキング

メモリーの障害などが健常者と比べ、相対的に顕著であり、それらは

初回エピソード患者に既に認められている 20)。このような遂行機能や

ワーキングメモリーの中枢は、前頭前野のなかでも DLPFC とされ、

思考や行動のトップダウン調節を行っていると考えられている 21)。  

大うつ病性障害は、抑うつ気分や不安・焦燥、強い罪責感、精神活

動の低下、食欲不振、睡眠障害などを特徴とする精神疾患である。  

大うつ病性障害における fMRI 研究に関しては、言語流暢性課題を

用いた研究では左前頭前野の賦活が健常者と比較して有意に低く、寛

解後も十分回復しないことを報告している 22)23)。また神経認知機能の

低下はうつの重症度と相関するという報告もある 24)。  

双極性障害は気分が異常に高揚し、陽気になり、活発で多弁になる

躁状態と、うつ状態という病相を繰り返す精神疾患である。  

双極性障害のメタ解析 25)では、特に言語記憶や遂行機能における成

績低下が示唆されている。また経過の良否と関連があり、過去の躁病

相が多いほど、認知機能障害の程度が強まるという報告がある 26)。  
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1.4  近赤外分光法 (NIRS，別名：光トポグラフィー検査 )と精神疾患  

言語流暢性課題という認知課題を用いた「光トポグラフィー検査を

用いたうつ症状の鑑別診断補助」は、２００９年４月に厚生労働省か

ら先進医療としての承認を受けた。国際疾病分類（ＩＣＤ－１０）に

おける統合失調症（Ｆ２）と気分障害圏（Ｆ３）によると考えられる

うつ状態について、鑑別診断のための補助検査として有用性が認めら

れたものであり、精神医療分野での初めての先進医療となった。具体

的には、言語流暢性課題施行時における前頭葉の賦活反応性が、うつ

病（大うつ病性障害）では減衰し、双極性障害（躁うつ病）では遅延

し、統合失調症では非効率化しているとされるものであり、精神疾患

の鑑別診断補助目的のトレイトマーカー（ trait marker）として用い

られている（図１）27)。また統合失調症における NIRS 研究では、go/no 

go 課題中、右前頭前皮質の活動は陽性・陰性症状評価尺度での興奮の

評価点と正の相関を示すという報告 28)もあり、病勢把握のステートマ

ーカー（state marker）としての可能性が示唆されている。  

このように現在、精神疾患においても認知機能が深く関連している

ことが明らかになりつつあり、前頭前野の活動性と認知課題負荷との

間の関係が注目されている。  
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図１．NIRS でとらえた精神疾患の前頭葉賦活反応性の図 27) 

 

1.5  前頭前野活動性の評価における実験デザイン  

それゆえに認知課題負荷時の前頭前野活動性の研究は、神経科学・

精神医学において重要なテーマとなっている。  

前頭前野活動の測定には、使用する実験デザインが重要となる。  

また、脳機能は複雑であり、未だ完全には解明されていないために、

様々な実験デザインを用いて検討する必要がある。  

NIRS や fMRI におけるデータ解析方法に基づく分類では主に、カテ

ゴリカルデザイン（ categorical design）、ファクトリアルデザイン

（ factorial design）、そしてパラメトリックデザイン（ parametric 
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design）が用いられる。カテゴリカルデザインは、課題遂行時と安静

状態などの異なる２つの状態における脳活動の差を調べる方法であり、

ファクトリアルデザインは、認知的構成要素の組み合わせが異なる課

題を用いて、特定の認知的構成要素に対する脳活動や要素の交互作用

を調べる方法である。またパラメトリックデザインは、課題難易度な

どの変化に対する脳活動を特定する方法である 29)。  

 

1.6 認知課題と実験デザイン設定の重要性  

これらの実験デザインを採用し、実際に課題遂行中の脳活動を求め

た時、解析により得られた結果のうち、活動が低い場合は鑑別が必要

になる。つまり、活動が低いのは、本来の脳活動が低い可能性もある

が、課題を十分に遂行できなかったために本来の活動量に達していな

い可能性も考慮しなくてはいけない。これは、ウェクスラー成人知能

検査（WAIS；Wechsler Adult Intelligence Scale）などの知能検査で、

意識混濁状態、うつ状態などによる認知機能低下がみられた場合、成

績が低下し、IQ が実際より低く算出されてしまう状況に似ている。知

能検査が行われた被験者の精神状態を把握する必要があるのと同様に、

我々は脳機能イメージング検査が行われた被験者の精神状態を把握す
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る必要がある。そのためには、課題の十分な説明を行い、リハーサル

をして被験者が課題を理解しているかどうかを確認して検査を行う必

要がある 30)。これらの配慮に加えて、脳機能イメージングの場合は、

刺激課題が十分に被験者の能力を引き出している設定になっているか

を確認する必要もある。課題が優しすぎても十分に活動を引き出せず、

課題が難しすぎても十分に遂行できないために、本来の活動が得られ

ないかもしれない。また、課題がある程度忙しくないと被験者の注意

を持続させることが難しくなるかもしれない。  

したがって我々は、もっとも被験者の脳活動を引きだす課題と実験

デザインを注意深く検討していく必要がある。  

 

1.7 パラメトリックデザインによる脳活動評価の利点と問題点  

以上の背景を考慮して、我々は、パラメトリックデザインに着目し

た。パラメトリックデザインとは、課題難易度や作業量をパラメトリ

ックに変化させて、脳活動を測定する手法である。この手法では、認

知過程に関連した脳内の賦活部位をより選択的に同定することが出来

ると共に、パラメトリックに作業量が変化した際の、前頭前野の活動

性の様態を調べることが出来る 31)。そのため、脳活動を最も高くする
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課題負荷も調査可能である。  

しかし、作業量負荷の増加によって示される前頭前野活動性の様態

は、パラメトリックデザインを用いた先行研究の中で異なっている。  

幾つかの先行研究 31)32)33)は、前頭前野の活動性は、課題負荷の増加

に伴い、直線的に増加すると報告しているけれども、他の先行研究

34)35)では、前頭前野は、課題負荷の増加に伴い、活動性は増加し、中

等度の作業量で活動性がもっとも高くなり、より作業量が増加すると

活動性は漸減していくといった逆Ｕ字を呈すると報告している。  

これらの先行研究 31)32)33)34)35)において、各々の被験者の正解率は統

制されておらず、課題の正答率の違いが、前頭前野の活動性のパター

ンに違いを生じた要因の１つであるかもしれないと我々は考えた。  

先行研究でも誤答は、内的なゴールに従って思考や行動を調整・統

合する能力である認知的制御や注意、そして適切な行動を円滑に行お

うとする意欲にも影響を及ぼすことが知られている 36)。  

 それゆえ、各々の被験者の正解率を約１００％で統制・均質化する

ことが出来る認知課題を用い、作業量変化と前頭前野活動性との間の

関係を調べることが求められている。  
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1.8  後出し負けじゃんけん課題による前頭前野活動性の評価  

以上の背景から、被験者毎に最適な課題難易度を設定可能であり、

被験者間の正答率を統制・均質化できる「後出し負けじゃんけん課題」

に着目した。後出し負けじゃんけん課題は、簡単簡便な検査であり、

特別な道具を必要としない。また被験者毎に適切な難易度を設定でき

るため、各被験者の正解率を１００％で統制・均質化することが可能

である。更には作業量をパラメトリックに変えることができる。  

それゆえ、後出し負けじゃんけん課題は、前頭前野活動性を評価す

るのに有用であると思われる。  

後出し負けじゃんけん課題では、コンピュータが先にじゃんけんの

手を提示し、被験者がそれに続く。後出し負けじゃんけん課題は、コ

ンピュータが提示する手に、故意に負けるように行われる為、勝とう

としてしまうステレオタイプ行為の抑制、反応選択の意思決定、視覚

からの情報処理に関連したワーキングメモリー、そして提示する手を

出すといった高次運動計画などの認知機能を活性化し、前頭前野の活

動性を測定する課題であることが知られている 37)38)39)40)。  

さらに、親しみ易く、簡便である後出し負けじゃんけん課題を行う

際は、精神的ストレスは低いものと考えられる。従って、後出し負け
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じゃんけん課題は、精神障害を持つ患者の前頭前野活動性を調べるの

に有用であるかもしれない。  

後出し負けじゃんけん課題を用いた先行研究は、後出し負けじゃん

けん課題において、勝つことよりも故意に負けることがより難しいこ

とを示唆している 37)41)。実際、数多くの研究が、後出し負けじゃんけ

ん課題中に活性化される認知機能に関連した神経学的機構を調べるた

めに行われてきた 37)38)39)40)42)43)。 fMRI 研究は、両側外側前頭前野、

並びに Brodmann area 6(BA6)の関連 42)や、BA6 内の左補足運動野

(supplementary motor area: SMA)の関与 43)を報告している。  

NIRS 研究は、「後出しじゃんけん」の脳活動は、後出しで「勝つ」

よりも「負ける」じゃんけんの方が、反応が外側前頭前野領域で大き

いことを報告している 38)。以上の研究結果から、外側前頭前野（DLPFC、

VLPFC を含む）、並びに BA6 の関連が考えられる。  

また、被験者間の刺激間隔を一定とした後出し負けじゃんけんの先

行研究 42)は、正答率（50%～100%）と外側前頭前野の活動性が正の相

関を示すことを報告している。  

しかしながら、後出し負けじゃんけん課題中における作業量変化と

前頭前野の活動性の関係を、調べた先行研究は見当たらない。加えて、



14 

 

後出し負けじゃんけんは、本邦の認知リハビリテーションにおいて広

く用いられているが 44)、後出し負けじゃんけん課題中に、どの程度の

作業量が脳活動を最も高くするかは知られていない。  

 

1.9  本研究の目的  

本研究の目的は、第１に各被験者の正答率を約 100％で統制した認

知課題「後出し負けじゃんけん」において、被験者が本来の脳活動を

引き出すために最大限の設定を明らかにすることである。  

第２に、認知課題作業量の増加によって引き起こされる前頭前野活

動の様態を明らかにすることを目指した。  

そのために課題の作業量を 4 段階で変え負荷し NIRS を用いて脳血

液量変化を測定した。  

この手法により、後出し負けじゃんけん課題による脳機能の評価法

を確立することは、前頭前野活動の様態解明の一助になると同時に、

精神・神経医学の認知機能測定法の発展に寄与するものと考える。  
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2. 研究の方法  

2.1  対象  

 対象は健常成人 20 名［男性 11 名、女性 9 名、平均年齢±標準偏差

(standard deviation: SD): 30.5±6.2 歳］で、全員日本人である。  

利き手は日本人になじみが深い質問が多い HN 利き手テスト 45)を用

いて決定し全員右利きであった。除外基準は質問・問診により、既往

歴または現病歴における DSM－Ⅳ－TR（精神疾患の診断と統計マニ

ュアル第四版）46)のⅠ軸（精神的診療疾患）、Ⅱ軸（パーソナリティ障

害・知的障害）を満たす精神科疾患の既往がある場合と、神経疾患・

脳機能に影響のある身体疾患の既往のある場合とした。全ての対象か

ら本研究に対しての説明を行い、同意を得た。  

なお、本研究は研究計画書を自治医科大学臨床研究倫理委員会（臨

A10－13）の承認を得ている。  

 

 2.2  近赤外分光法（NIRS）について  

 近赤外光は生体をある程度は通過する一方で、ヘモグロビンにより

吸収されやすいという特徴がある。パルスオキシメーターは指につい

ての透過光を利用することで、動脈血の酸素飽和度を測定している。  
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頭部について散乱光を利用すると、頭表から 2~3cm の範囲の血液量

（近似的には血流量）が測定できるので、大脳皮質の活動をとらえる

ことができる。これを近赤外分光法（ near-infrared spectroscopy: 

NIRS）と呼ぶ。NIRSを fMRIや Positron Emission Tomography（PET）

などの他の脳機能画像法と比較すると、測定の対象が大脳皮質のみで

深部脳構造のデータが得られない、空間分解能が 1~3cm 程度と低く、

脳構造との対応は脳回程度である、という短所がある反面で、光を用

いるため非侵襲的である、座位など自然な状況で検査ができる、時間

分解能（0.1 秒）が高く、脳機能の時間的な変化をとらえることができ

る、装置が小型で移動可能である、という長所がある 47)。  

 以上より、NIRS は「自然な状態の被験者の大脳皮質の賦活反応性

の時間経過を、非侵襲的で簡便に全体としてとらえることのできる検

査」であると言える。  

 

2.3  機器  

 NIRS 装置（浜松ホトニクス社製マルチファイバアダプタシステム  

C9866）で、近赤線は 775nm と 810nm と 850nm の 3 波長を用いて 8

つ の チ ャ ン ネ ル に お け る 酸 化 型 ヘ モ グ ロ ビ ン 変 化 量 Δ oxy-Hb 
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[oxygenated hemoglobin change, μM(mol/L)]と還元型ヘモグロビン

変化量Δdeoxy-Hb [deoxygenated hemoglobin change, μM(mol/L)]、

そして全ヘモグロビン変化量Δ total-Hb [total hemoglobin change, 

μM(mol/L)]を求めた。この機器は 1 辺が 3 2 cm の正方形の各頂点に

受光器が左右 4 つずつあり、対角線の交点に射光器がある。その受光

器と射光器の距離は 3cm で、その中点が各チャンネルとなる。外側前

頭前野を含む部位を、バーチャルレジストレーション（頭部のプロー

ブ位置を、標準脳座標系に変換し脳表へと投影することにより、脳表

から脳部位を予測する方法）を使用することで同定した 48)49)50)51)。  

背外側前頭前野（DLPFC）と腹外側前頭前野（VLPFC）の部位に

左右 1 チャンネルずつ配置した。残りの左右 2 チャンネルずつは、運

動前野を含む Brodmann area 6（BA6）においた（図２、表１）。  
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        図２ チャンネルの位置  

 

外眼角（A）と外耳孔（B）を底辺とする正三角形の頂点（C）を目

安に、図２のようにチャンネル 1（Ch.1）から Ch.8 まで配置した。   

Ch.1 と Ch.5 が背外側前頭前野（DLPFC）で、Ch.2 と Ch.6 が腹外

側前頭前野（VLPFC）である。残りの Ch.3、4、7、8 は運動前野を含

む領域である Brodmann area 6（BA6）に相当する（表１）。  
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表１ ヴァーチャルレジストレーションによるブロードマンエリアの同定

Ch  Brodmann area estimation by MRIcro *  Probability (%)  

1 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  72.5  

 8 - Includes frontal eye fields  27.5 

2 45 - Ventrolateral prefrontal cortex  38.2  

 44 - Ventrolateral prefrontal cortex  37.4  

 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  21.1  

 46 - Dorsolateral prefrontal cortex  3.3  

3  6 - Pre-Motor and Supplementary Motor Cortex  98.2  

 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  1.8  

4 6 - Pre-Motor and Supplementary Motor Cortex  60.3  

 44 - Ventrolateral prefrontal cortex  31.8  

 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  7.8  

5 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  86.2  

 8 - Includes frontal eye fields  13.8  

6 44 - Ventrolateral prefrontal cortex  51.6  

 45 - Ventrolateral prefrontal cortex  39.6  

 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  8.3  

 46 - Dorsolateral prefrontal cortex  0.5  

7 6 - Pre-Motor and Supplementary Motor Cortex  92.6  

 9 - Dorsolateral prefrontal cortex  7.4  

8 6 - Pre-Motor and Supplementary Motor Cortex  70.2  

 44 - Ventrolateral prefrontal cortex  25.5  

 4 - Primary Motor Cortex  4.3  

 40)から引用。Channel 1 (ch.1) と ch.5は、dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC). Ch.2 と 

ch.6は、ventrolateral prefrontal cortex (VLPFC). Ch.3, ch.4, ch.7, そして ch.8 は、pre-motor 

and supplementary motor cortexに相当する。 * MRIcroは、neuroimaging visualizationのた

めのプログラムである 51)。 
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2.4 課題  

 当精神医学教室菊地が開発した「後出し負けじゃんけん課題

deceitful reverse Rock, Paper, Scissors(drRPS) 38)」を採用した。  

  課題設定は、課題指示が負けで変化しない課題を作成し施行した。  

具体的には刺激課題として「負け課題」（LOS）：通常は提示された

手に勝つ手を出そうとする行為（ステレオタイプ行為）をあえて抑制

して、出された手に負ける手を提示するもの（ステレオタイプ行為の

抑制）、という課題を作成した。また、対照課題は出された手に同じ手

を提示してもらう「あいこ（ tie）」とした。  

課題は、対照課題と刺激課題を繰り返す 1 コンディションのブロッ

クデザイン（ABABABABABA、A＝対照課題、B＝刺激課題）であり、

各ブロックは 24 秒であり、課題は 11 ブロックで構成されているため

1 つの課題に 4 分 24 秒かかる。コンピュータから提示されたじゃんけ

んの手に対し、画面下部に表示される指示に沿った手を利き手で提示

する。コンピュータが提示する手の間隔、すなわち刺激間時間間隔

（ interstimulus interval:ISI）は可変式であり、そのレベル（Lv）を

Lv1 から Lv11 まで細やかに調整することができる。レベルが上がる



21 

 

と ISI は短縮し、作業量は増加する（図３、表２）。  

 

         図３ タスクデザイン  

 

Lv 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 

ISI  (sec)  6 4.8 4 3 2.4 2 1.5 1.2 1 0.8 0.6 

St im (t ime/24sec)  4 5 6 8 10 12 16 20 24 30 40 

Speed ( t ime/sec)  0.17 0.21 0.25 0.33 0.42 0.5 0.67 0.83 1 1.25 1.67 

Lv: level ,  ISI :  inters t imulus interval ,  s t im: st imulus  

  表２ 後出しじゃんけん課題の作業量レベルに関する設定   
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なお、課題は、 Hot Soup Processor 3.0 software program, a 

text-based interpreter system for Windows （ ONION software, 

http://www.onionsoft.net/index_e.html, Japan）を用いて作成した。  

本番前にリハーサルを行い、被験者毎に、ほぼ正解率 100%で施行

することが可能であり、同時にもっとも ISI が短い最高提示速度

（maximal Level: maxLv）を決定した。更に maxLv から Lv を下げ、

ISI を延長することで、相対的に易しい 3 つの課題を段階的に設定し

た。各被験者の maxLv：最高提示速度を 100%とし、その提示速度の

約 83%を maxLv－1、約 67%を maxLv－2、約 50%を maxLv－3 とし、

4 種の課題『maxLv－3, maxLv－2, maxLv－1, maxLv』を被験者毎

に施行した。例えば、maxLv が Lv9 の被験者では、Lv6(maxLv－3), 

Lv7(maxLv－2), Lv8(maxLv－1), Lv9(maxLv)の 4 つの課題が施行さ

れる。Lv9 では、 ISI は 1 秒、刺激は 24 回であり、Lv8 では、 ISI は

1.2 秒、刺激は 20 回であり、Lv7 では、ISI は 1.5 秒、刺激は 16 回で

あり、Lv6 では、ISI は 2 秒、刺激は 12 回である。なお、順番による

血液量変化の影響を相殺するために、各レベルの異なる 4 つの課題負

荷の順番はランダム化して、被験者毎に変えて施行した。  
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2.5 データ解析  

解析には MATLAB 2009b (Mathworks Inc., Natick, MA, USA)を用

いた。まず、独立成分分析（ Independent Component Analysis: ICA）

をオリジナルデータ（図４）に使用し [ by EEGLAB Version 8.0.3.5b 

(Swartz Center for Computational Neuroscience, Institute for 

Neural Computation, University of California San Diego, 

http://sccn.ucsd.edu/).]、全てのデータから体動などに起因すると思わ

れるアーチファクトを除去した（図５）。  

 

図４ オリジナルの oxy-Hb(oxygenated hemoglobin) 信号の例  

ブロックデザインで得られた第一被験者の課題中の Ch.1(DLPFC)における

oxy-Hb 信号の例を示す。“CTRL”と “C”は対照ブロック、“STIM”と “S”は刺激ブ

ロックである。縦軸は oxy-Hb 濃度変化量を示す（単位は μmol/L）。横軸は時

間を示す（単位は秒）。  
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対照ブロックと刺激ブロックは各 24 秒間であり、この時間を半周期

とする変動が課題に起因するものと考え、この変動は周波数に直すと

F=1/T=1/48=0.0208Hz となり、この周波数の値を中心に±0.01Hz の

幅でバンドパスフィルターを施行した（図５）。  

 

 

図５ [図４のデータ ]に ICA とフィルタリングを行った後の oxy-Hb

信号の例  

軸・単位、略語は [図４ ]と同様。  

 

その後、刺激課題遂行中の oxy-Hb 波形を加算平均した例を示す（図

６、７）。  
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図６ 加算平均した oxy-Hb 波形の例  

[図５ ]における oxy-Hb 波形を一つのエポックで加算平均したもの。対照ブロッ

クは 0～24 秒で、刺激ブロックは 24～48 秒。軸・単位、略語は [図４ ]と同様。  

 

 

図７ 全被験者における Ch.1 の oxy-Hb 波形の 4 つの課題別の加算平

均例。軸・単位、略語は [図４ ]と同様。  
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オリジナルデータに ICA とフィルタリングを行ったが、元々の

NIRS 信号の振幅がチャンネル・被験者によって異なるので、公正な

統計評価のために各々の対照ブロックでの平均値を 0 レベルとして標

準偏差を用いデータ全体に Z 変換を施し振幅レベルを合せた。そして

20 例の刺激ブロック部分の平均波形の面積を比較した。その面積を課

題難易度（一定時間内の作業量）順に並べたものが図８である。Z 変

換を行ったため、濃度は無次元となる。そのため、その積分値も無次

元に変わる。よって縦軸の単位は arbitrary unit（arb.unit）である。 

4 種の課題設定における脳活動の把握のため課題と oxy-Hb 値での

反復測定による 1 元配置分散分析 (one-way repeated measures 

ANOVA)を SPSS Statistics 20(IBM, Tokyo, Japan)により行った。ま

た比較方法は Bonferroni 補正を用いた paired t 検定により行った。  

脳活動の増加はその部位の酸素消費量を増加し、それを上回る血液

量増加を伴うため oxy-Hb に過剰が生じてその濃度が増加する 52)。  

deoxy-Hb は静脈血の酸素化状態のみならず血液量によっても変化

するため、脳血液量増加が大きい場合は細静脈も拡張して deoxy-Hb

が増加し、静脈血の酸素化による deoxy-Hb の減少を相殺あるいはそ
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れを上回って増加を示すことがある。このため、oxy-Hb が脳血液量変

化の鋭敏な指標とされる 53)。また、近年の神経認知学的 NIRS 研究で

は oxy-Hb の活動が hemodynamic response のマーカーとして用いら

れており 54)55)、本実験でも oxy-Hb を脳血液量変化の指標とした。  

 

3.  結果  

 3.1  各課題における正解率並びに被験者の maxLv について  

平均正解率±標準偏差は、maxLv－3; 99.5±0.6%, maxLv－2; 99.5

±0.5%, maxLv－1; 99.5±0.6%, maxLv; 99.1±0.9%であり、これらの

間に ANOVA にて統計学的な有意差は無かった。リハーサルによって

決定されたコンピュータの手の提示速度は、0.67 回／秒 (maxLv=7)が

2 名、0.83 回／秒 (maxLv=8)が 1 名、1 回／秒 (maxLv=9)が 12 名、1.25

回／秒 (maxLv=10)が 5 名であった。  

 

3.2  各課題間における脳活動について  

オリジナルデータを ICA 後、フィルタリングを行い、各々のタスク

の対照ブロックでの平均値と標準偏差を用いてデータ全体に Z 変換を
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施し振幅レベルを合せた。そして 20 例の刺激ブロック部分の oxy-Hb

平均波形の面積を求め比較した。その面積を課題レベル順に並べたも

のが図８である。  

4 種の課題設定における脳活動の把握のため、課題と oxy-Hb 値での

反復測定による 1 元配置分散分析（one-way repeated measures 

ANOVA）を SPSS Statistics 20(IBM, Tokyo, Japan)により、行った

ところ（p<0.05）、チャンネル 1（左 DLPFC）、2（左 VLPFC）、3（左

BA6）、そして 8（右 BA6）において有意差がみられた：  

ch.1: F(3,57)=4.981, p=0.004; ch.2: F(3,57)=4.148, p=0.01;  

ch.3: F(3,57)=4.745, p=0.005; ch.8: F(3,57)=5.102, p=0.003.  

更に、有意差を認めたチャンネル 1、2、3、8 において、傾向分析

（ trend analysis）を行ったところ（p<0.05）、上向き線形傾向を認め

た： ch.1 [F(1,19)=12.07, p=0.003], ch.2 [F(1,19)=20.32, p<0.001], 

ch.3 [F(1,19)=15.47, p=0.001], ch.8 [F(1,19)=18.31, p<0.001].  

また、Bonferroni 補正を用いた paired t 検定 [p corrected<0.05;    

p corrected=6(組み合わせの数 )×p]を、各課題間で行ったところ、 ch.1、

2、3、8 において maxLv と maxLv－3 との間で有意差がみられた：  
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ch.1: p  corrected=0.027, ch.2: p  corrected=0.006, ch.3: p  corrected=0.009, 

ch.8: p  corrected=0.007.  

ch.1、8 では、maxLv と maxLv－2 との間でも有意差がみられた：

ch.1: p  corrected=0.046, ch.8: p  corrected=0.019. 
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図８ . 各チャンネルにおける各課題の脳血液変化量  

縦軸は oxy-Hb measurements (units are arbitrary)、横軸は課題の種類。エラーバーは

+1SD。 (*p co rre c ted<0.05, 課題間におけるボンフェローニ補正を用いた paired t 検定 )  
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4. 考察  

本研究にて我々は、各被験者の正答率を約 100％で統制した認知課

題「後出し負けじゃんけん」を用いて、被験者が本来の脳活動を引き

出す最大限の設定を明らかにするために、作業量をパラメトリックに

増減させて、前頭前野活動性の様態を調べた。  

その結果、前頭前野、特に左側の外側前頭前野（左 DLPFC: ch.1, 左

VLPFC: ch.2）と、両側 BA6 の一部（左 BA6: ch.3, 右 BA6: ch.8）の

血行動態は、パラメトリックな作業量増加による課題難易度の上昇に

伴い、有意に増加し、傾向分析で上向き線形を呈した。  

右側の外側前頭前野（右 DLPFC: ch.5, 右 VLPFC: ch.6）と、両側

BA6 の一部（左 : ch.4, 右 : ch.7）の血行動態と、パラメトリックな作

業量増加による課題難易度の上昇との間には有意差はみられなかった。 

作業量を増加に伴い描出される前頭前野活動性の様態を調べた先行

研究 31)32)33)34)35)においては、上向き線形傾向 31)32)33)と逆 U 字型 34)35)

を描出するといったように異なる結果が認められている。  

作業量を増加によって示される前頭前野活動性の様態を調べた先行

研究 31)32)33)34)35)においては、正答率は統制されておらず、それが認知
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負荷増加に伴う前頭前野活動性の描出パターンに違いがみられた一因

と考えられた。被験者間の正答率の違いは、誤答が被験者の認知的制

御や意欲に与える影響を含んでいるのかもしれない。  

それゆえ、今回我々は各被験者の正答率が約 100%で統制された条

件下で作業量をパラメトリックに増加させて活動を調べた。  

その結果、左外側前頭前野及び BA6 において、作業量の増加に伴い、

血液量変化が線形に増加した。一方で右外側前頭前野および BA6 の一

部領域では、作業量に伴う変化が認められなかった。  

前頭前野活動性は作業量の増加に伴い有意に増加し、線形傾向を呈

する部位が複数存在した。したがって、正答率を約 100%で統制した

条件下での後出し負けじゃんけん課題では、被験者が課題を正確に遂

行できる範囲で、最も多い作業量（最も短い刺激間時間間隔）で施行

する際に最も前頭前野が活動すると考えられた。  

NIRS や fMRI による先行研究では後出しじゃんけんの「負け課題」

時では、両側の外側前頭前野 38)42)、左補足運動野 43)、左下前頭回 37)、

左背外側前頭前野 39)、そして右腹外側前頭前野 40)の賦活が指摘されて

いる。左右差や正確な部位に違いはあるものの、本研究で作業量増加
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に伴い、脳活動が上向き線形を呈した部位は上述の先行研究の結果と

一致しており、作業量増加に伴い脳活動が上昇したものと考えられる。 

なお、脳の左半球は高次運動計画や反応選択 37)56)、やり慣れた動作

の実行 57)58)に関連があることが報告されており、それは右手を用いて

も左手を用いても同様であることが明らかになっている 59)。本研究の

結果はこれらの先行研究 37)56)57)58)59)の結果と一致しており、高次運動

計画や反応選択に関連した左外側前頭前野の賦活を示唆している。  

 右外側前頭前野に作業量の変化に伴う活動量の変化が認められなか

った理由は不明であるが、課題デザインの違いや後出し負けじゃんけ

ん課題の特性によるものであるかもしれない。  

『あいこ（対照）－勝ち（刺激）』と『あいこ－負け』の２つの課題

を比較した先行研究 40)は、右 VLPFC の関連を報告している。これは

「勝つというステレオタイプ行為とその抑制の比較」であり、ステレ

オタイプ行為の抑制を強く反映したものと考えられる。  

 その一方、本研究は『あいこ－負け』といった同じ課題デザインの

作業量（提示速度）が異なる 4 つの課題間の比較であった。そのため

行為抑制に関係ある右外側前頭前野は作業量に関係なく常に活動を要
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求されたため課題間で変化がみられなかったのかもしれない。したが

って本研究における作業量の増加は、意思決定中の反応選択、視覚か

らの情報処理に関連するワーキングメモリー、そして高次運動計画を、

より賦活したのかもしれないと考えられた。先行研究 60)61)は、両側の

BA6 が、反応選択に関連する領域であることを示唆している。後出し

負けじゃんけん課題においても本研究を含め、両側 BA6 が賦活化され

ることが同様であることが示されている 42)。  

認知課題の正答率を約 100%で統制し、作業量増加に伴う前頭前野

活動の様態を初めて調査した本研究は、誤答が認知制御や意欲に与え

る影響を除去することが出来たものと考えられ、精神疾患の認知機能

測定の改善すべき点の解決法への示唆や、現在注目されている前頭前

野の機能解明の一助になると思われる。さらに本研究の成果は、後出

し負けじゃんけん課題の効果的な使用方法確立に貢献すると考える。  

なお、本研究で得られた結果、特に右外側前頭前野において有意差

がみられなかった等の傾向を再確認するために被験者を更に 8 名増や

し合計 28 名（男性 14 名、女性 14 名）で追加研究を行ったが、有意

差がみられたチャンネルは同様であり、且つ傾向分析でも同様に、作
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業量の増加に伴う前頭前野活動性の上向き線形傾向が認められた。  

本研究で得られた、各被験者の正答率を約 100%で統制した後出し

負けじゃんけん課題における作業量増加に伴う脳機能賦活特性は、臨

床的にも当教室の本グループによる後出し負けじゃんけんの課題とハ

ミルトンうつ病評価尺度との相関研究や、反復経頭蓋磁気刺激法

(Repetitive trans-cranial magnetic stimulation: rTMS)前後での後出

し負けじゃんけん課題による病態評価へと広がりをみせている。  

 

5. 本研究の限界  

本研究の、いくつかの限界について述べる。それらは主に NIRS の

技術的課題に由来するもので NIRS 信号が脳活動以外の信号をとらえ

ている可能性である。  

１つ目は、NIRS 装置で測定される NIRS 信号は、光路長を含んで

いるということである。NIRS 信号は modified Beer-Lambert 則の原

理から、Hb 濃度変化と光路長の積で表される。多チャンネル NIRS

計測装置は、各計測部位で照射－受光間距離を一定とすれば、光路長

は同じとみなすことができるという仮定のもとに、脳の活動領域を画
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像化している 62)。そのため、得られるデータは Hb 濃度の変化量を表

しており、連続光を用いる市販の計測装置で測定できるのは Hb 濃度

のベースラインからの変化量であり、ベースライン値そのものは測定

できない。その特性を理解した解釈が必要となる。  

２つ目は、測定部位における皮膚血流の問題である。言語流暢性課

題で前額部から得られる NIRS データの大半が皮膚血流の寄与による

とする指摘がある 63)。本研究の NIRS データも、程度は不明であるが、

皮膚血流の影響を含んでいる可能性が否定できない。  

しかしながら本研究で用いた認知課題は、言語流暢性課題でなく、

測定部位も異なる。また脳賦活信号の抽出のため、体動等に起因する

アーチファクトを除去するため独立成分分析を用いたこと、更には加

算平均やバンドパスフィルターを施行したため、脳賦活に伴う血流変

化以外の成分を、かなり除去することができたものと思われる。  

現在、fMRI と NIRS の同時測定といった手法の研究や、従来の光源

－検出器配置と異なる距離に新たに検出器を付加して同時計測を行う

ことにより、皮膚血流の影響を除去する手法が研究中であり、今後の

発展が期待される 64)。  
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6. 結論  

各被験者の正答率を約 100％で統制した認知課題「後出し負けじゃ

んけん」において、被験者が本来の脳活動を引き出す最大限の設定を

明らかにするために、作業量をパラメトリックに 4 段階に変化させて

脳血液量変化を NIRS で測定し、前頭前野活動性の様態を調べた。  

その結果、左外側前頭前野と両側 BA6 の活動性は認知課題の作業量

の増加に伴い、有意に増加し上向きの線形を呈した。誤答は認知機構

や意欲にも影響を及ぼすことが知られているが、正答率を約 100%で

統制した本研究は、誤答による脳活動への影響を除去出来たと考えら

れ、前頭前野の活動性は、正答率が約 100%で統制された認知課題に

おいて作業量増加に伴い、上向き線形傾向を示す可能性が示唆された。 

後出し負けじゃんけん課題では、被験者が課題を正確に遂行できる

範囲で、最も多い作業量（最も短い刺激間時間間隔）で行う際に、前

頭前野、特に外側前頭前野及び BA6 を、もっとも賦活することを解明

することが出来た。  

本研究の成果は、精神疾患の脳機能測定における改善すべき点への

示唆となると共に、病態把握のステートマーカーへの応用が期待され
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る後出し負けじゃんけんの効果的な使用方法確立に貢献するものと考

えられた。  
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