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研究成果の概要（和文）：精神疾患における思考の障害には概念形成や抽象化の障害等がある。特に、統合失調
症において、中核的な症状である思考の障害の背景には、単語の意味ネットワークの異常が想定されてきたが、
その神経基盤は不明であった。 人工知能技術の一つである自然言語処理と脳画像解析技術を組み合わせ、統合
失調症の脳内意味表象の異常について検討した。動画を視聴中の脳活動を機能的 MRI にて計測した。健常者で
は、人間に関する単語、生物に関する単語、人工物に関する単語といったように概念ごとにクラスター形成を認
められたが、統合失調症群ではそのクラスターの程度は明確ではなく、患者では脳内意味表象のネットワークの
異常が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Thought disorder in psychiatric disorders include disorders of concept 
formation and abstraction. In schizophrenia, in particular, abnormalities in the semantic network of
 words have been assumed to underlie the thought disorder, which is a core symptom, but the neural 
basis of the disorder has remained unclear. We combined natural language processing, one of the 
artificial intelligence technologies, and brain image analysis technology to investigate 
abnormalities in semantic representations in the brain of schizophrenia patients. Brain activity 
while watching a video was measured by functional MRI. In healthy subjects, cluster formation was 
observed for each concept, such as words related to humans, organisms, and artifacts, but the degree
 of cluster formation was not clear in the schizophrenia group, suggesting an abnormal network of 
semantic representations in the brain.

研究分野：精神医学

キーワード： 精神疾患

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
思考の障害を有する精神疾患を対象にすることが特色である。人工知能は網羅的に概念を集めたり、はるか先ま
で先読みするのは得意である一方、人間ほどの柔軟性には至っていない。柔軟な学習アルゴリズムや脳機構の理
解のためには、健常者の脳内機構を調べることと同時に、その破綻と考えられる精神疾患を扱うことは有意義
で、柔軟な思考・判断が可能な人工知能開発に示唆を与える。統合失調症の中核障害である思考障害の客観的評
価や脳基盤の解明は精神医学上大きなインパクトを与える。人工知能技術を用いて開発した複数の精神疾患のバ
イオマーカーを組み合わせ、精神疾患間の鑑別を可能にしたことで、個別化医療に貢献する可能性が高い。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
統合失調症、自閉症スペクトラム障害、依存症などの精神疾患においては、思考の障害が存在す
る。狭義に思考障害と呼ぶ際には思考の過程の障害を意味して、連合弛緩とも呼ばれ、その背景
には概念形成や抽象化の障害、概念間のつながりが適切でないことなどが考えられる。 
精神疾患（特に統合失調症）における思考障害で、特徴的なのは過度に具象的で刺激拘束的、即
物的な思考形式(concreteness)が認められる一方、過度に抽象的、包括的な思考形式（over-
inclusion）も指摘されている。このことより、思考障害には脳内の概念表象や概念間のネットワ
ークに異常があることが示唆される。しかし、今までは特定の概念や脳部位を検討するのが限界
であり、網羅的に概念表象ネットワークを客観視する方法はなかった。近年の脳画像解析、特に
脳情報の解読技術が発展し、網羅的な映像を見ている最中の脳活動を fMRIで記録して、脳情報
を解読し、全脳に渡る網羅的な概念空間の可視化（Cukur et al, Nat Neurosci 2013）が可能に
なってきている。これには自然言語処理技術の発展も大きく寄与している。また、精神疾患にお
いて思考過程の障害として推論の障害も広く認められる。報告者の高橋は、これまでゲーム理論、
行動経済学のツール(Camerer 2004)を用いて、精神疾患の推論における先読みのレベルを検討
することを行ってきた。これらの神経基盤の検討はこれからの課題であった。自閉症スペクトラ
ム障害、依存症患者においては思考の柔軟性のなさが指摘されてきたが、これらの障害の程度を
行動経済学のツールを用いて評価する。近年、人工知能技術を用いた精神疾患のバイオマーカー
（健常者と患者の判別機）開発がなされているが、複数のバイオマーカーを組み合わせ、精神疾
患間の鑑別を目指すことは実臨床上有用である。 
 
２．研究の目的 
１）本研究では人工知能技術の一つである自然言語処理技術と最先端のイメージング解析技術
を組み合わせ、統合失調症の脳内意味表象の異常について検討する。 
２）また、ゲーム理論、行動経済学のツールを用いて、統合失調症、自閉症スペクトラム障害、
依存症などの精神疾患に認められる思考の柔軟性のなさ、先読みの悪さを定量的に評価すると
もに、その神経基盤を明らかにする。 
３）人工知能技術を用いた精神疾患のイメージングバイオマーカー（健常者と患者の判別機）開
発に関しては他の研究費でも支援されているが、本研究では、複数の研究費で開発されたバイオ
マーカーを組み合わせ、精神疾患間の鑑別を目指す。 
 
３．研究の方法 
１） 
健常者と統合失調症患者を対象に Siemens 社の３Tの MRI を用いて、網羅的な動画を視聴中の脳
活動を機能的 MRI にて計測した。動画に現れるシーンに登場する単語を人工知能技術の一つで
ある自然言語処理技術（Word2vec）を用いてベクトルに変換した。単語ベクトル時系列の入力関
数と、１万程度のボクセルで構成される脳活動という出力関数を対応づける重みづけ行列を求
めた。関心のある数百の単語を選出し、それらの単語をベクトルに変換後、重みづけ行列を乗じ
た。その結果、得られた脳内のボクセル毎の単語の脳内表象行列を得た。健常者群と統合失調症
群の脳内表象行列の平均に t-SNE(t-Distributed Stochastic Neighbor Embedding)を適応し次
元削減をして、定性的な検討をした。また、単語の脳内表象行列から単語間の脳内表象の類似度
を求め、定量的なネットワーク解析に着手した。 
 
２） 
2-a：統合失調症における先読みの悪さを検討するために、患者を対象に美人投票ゲームを実施
し、その後、３T MRI による T1 強調画像による脳構造画像を得た。美人投票ゲームとは、複数
の参加者が１から１００までの整数を一つ選ぶ。選ばれた数字の平均の数字に0.67あるいは0.5
を乗じた数に一番近い整数を書いた参加者が勝利となるゲームである。これは周囲の参加者が
選ぶ数字の平均を推定したうえで、自身の選ぶ数字を調整する入れ子構造の先読みの能力を検
討する課題である。 
 
2-b：自閉症スペクトラム障害や依存症においては思考や行動の柔軟のなさが指摘されている。
そこで、各種の行動経済学のツールを用いて、埋没費用効果、内集団バイアスとその神経基盤を
３T MRI を検討した。 
 
３） 
過去に開発されや安静時 fMRI による自閉症スペクトラム障害のバイオマーカー（Yahata et al 
Nat Commun 2016）と新たな開発された統合失調症のバイオマーカー（Yoshihara et al Schizophr 
Bull 2020）の両方を一人の被検者に適応し、一人の患者の統合失調症らしさと自閉症らしさを
算出した。 



 
４．研究成果 
１） 
５０個程度の単語を選び、その単語をベクトルに変換後、重みづけ行列を乗じて得た脳内のボク
セル毎の単語の脳内表象行列を得た。健常者群と統合失調症群の脳内表象行列の平均に t-SNE を
適応して２次元で定性的な評価をしたところ、健常者では、人間に関する単語、生物に関する単
語、人工物に関する単語といったように概念ごとにクラスター形成を認められたが、統合失調症
群においてはそのクラスターの程度は明確ではなかった。このことより、統合失調症患者では、
脳内の単語の表象が健常者と比べて、ランダムになっていることが示唆された（図 1）。現在、
より定量的な脳内意味表象のネットワーク解析をグラフ理論を用いて検討している。 

 
 
 

 
２） 
2-a：美人投票の勝利のための数字は約 20であったが、健
常者の選んだ数の平均からの勝利数字から平均で約 11 離
れていたが、統合失調症患者では約 19 であった。このこと
から、健常者に比べて、統合失調症では先読みの能力が不
十分であることが明らかになった。この定量的な指標と
MRI による脳灰白質の体積を検討したところ、健常者にお
いて勝利数字から離れた数字を書いた人ほど、頭頂側頭移
行部の一部の縁上回の灰白質の体積が小さいということ
が明らかになった（図 2）。頭頂側頭移行部は心の理論（相
手の意図を推論する能力）に関連する部位であり、相手の
先読み能力に応じて、自身の先読みのレベルを調節するこ
とに関与していることが示唆された。統合失調症患者では
そのような相関は認められなかった。 
 
2-b：自閉症スペクトラム当事者では、通常、健常者で認め
られる意思決定や認知のバイアスが減弱しており、具体的
に埋没費用効果、内集団バイアスの程度が弱かった。（Tei 
et al 2018，2019，2022、Fujino et al 2017、2018、2019ab, 
2021） 
 
３） 
統合失調症のバイオマーカーにより定量化された個々の統合失調症らしさを横軸として、また、
自閉症スペクトラム障害により定量化された自閉症らしさを縦軸として、二次元の座標上に、統
合失調症と自閉症と健常者の個人をプロットした（図 3）。座標面では、統合失調症群の中心が
自閉症軸上で健常者群の中心よりも自閉症らしさが高くなり統合失調症群と自閉症スペクトラ
ム障害群が重なり合う要因となっていた。一方、自閉症スペクトラム障害の中心は統合失調症 
軸上で健常者群の中心と差はなかった。また、自閉症スペクトラム障害群の中で統合失調症らし
さが高いほど、自閉症らしさが高くなる傾向が有意に認められ、一方で統合失調症 群の中では
統合失調症らしさと自閉症らしさの関係性は認めらなかった。このように統合失調症群と自閉

図１ 

図 2 



症スペクトラム障害群は、重なり合う関係性と、非対称な関係性の両方の特性があることが確認
された。 
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