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研究成果の概要（和文）： 
 最近は若者も老人もがまんができない、と言われる。かまんには、長期的な利益のため
に短期的な利益を放棄するというものと、ルールに従ってしたい行動をしない、というもの
の２種類がある。がまんには大脳前頭連合野が重要な役割を果たし、この脳部位には、ど
ちらのがまんについても関係した活動が見られる。がまんをコントロールすることが知ら
れる薬物（リタリン）を投与したところ、サルでもがまんがより良くできるようになるこ
と、リタリン投与により、前頭連合野や線条体でドーパミンの放出が増すことも明らかに
なった。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 Recently, both young and old people do not have enough patience. There are two kinds 
of patience; one is to give up immediate small reward for later and much larger reward, 
and the other is to inhibit predominant response tendency to follow the social or moral 
rule. The prefrontal cortex plays important roles in the control of patience behavior. 
Primate prefrontal neurons show activity changes in relation to patience behavior. 
Methylphenidate (Ritalin) is known to control patience behavior in ADHD patients. 
Application of this drug to the monkey induced improvement in self-control behavior as 
well as inducing increase in dopamine release in the prefrontal cortex and striatum. 
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実際、教育の場での混乱や若者の衝動的な犯

罪に関する報道を目にすることが多い。さら

には立派な社会人でありながら、飲酒運転を

して交通事故を起こす、などの反社会的行動

をする例が後を絶たない。これは子どもも若

者、そして立派な大人さえもかつては出来た

「がまん」をすることが難しくなっているた

めに起こっていると考えることが出来る。 

「がまん」と一口に言われるが、これには

少なくとも２つの側面があると考えられる。

ひとつは「守らなければならないルールがあ

るため、本当はしたい行動も止む無くがまん

してルールに従う」という「がまん」であり、

もう一つは「欲しいものがあり、そしてそれ

を手にすること自体は社会的になんら問題

がなくても、長い目で見たら手を出さない方

がいい」というような場合に「手を出すのを

がまんする」というものである。本研究はこ

の２種類のがまんの脳メカニズムを調べよ

うとしたものである。 

 

２．研究の目的 

がまんの問題は「行動抑制」あるいは「セ

ルフ・コントロール」の問題としてこれまで

研究されてきている。ルールに従ったがまん

をするのが「行動抑制」、長期的な利益のた

めに短期的な利益をがまんするのが「セル

フ・コントロール」である。がまんのメカニ

ズムについては不明なところが多い。本研究

は、がまんが要求される認知課題を訓練した

サルにおいて、大脳前頭連合野においてニュ

ーロン活動を調べる方法と、神経伝達物質の

動態を調べる方法により、その脳メカニズム

を解明しようとしたものである。さらに薬物

投与によるがまんの変化を行動面で調べる

とともに、それに伴う神経伝達物質の変化を

捉えることを目的とした。 

 

３．研究の方法 

 サルに行動抑制を要求する go/no-go 課題

とセルフ･コントロールを要求する課題を訓

練し、大脳前頭連合野のニューロン活動を調

べる方法と、がまんを支配するとされる薬物

を投与してサルのがまんに関係した行動を

分析し、その行動に関係して大脳前頭連合野

と線条体の神経伝達物質の動態を調べる方

法を用いた。 

 

４．研究成果 

（１）がまんに関わるニューロン活動 

 go/no-go 課題に関係して前頭連合野のニ

ューロン活動を調べる研究はすでに行い、論

文発表も行っている。この研究ではセルフー

コントロール課題における前頭連合野のニ

ューロン活動を調べる実験を行った。 

 実験ではサルに「すぐに反応すれば即座に

少量の報酬」が与えられ、「すぐに反応する

のをがまんし、しばらくしてから反応すると

多くの報酬」が与えられる、という課題を訓

練した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１：レバーを押さえているサルが、濃い

青色（Ｓ１）がディスプレイに呈示された

とき、すぐに反応するか、３秒待ってＳ２

が出てから反応するかの選択を要求された。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２：早くて少量の報酬の方を選択したとき

（上）と、遅くて多量の報酬の方を選択した

とき（下）で異なった活動を示したサル前頭

連合野ニューロン。 

 



 

 

その結果、図２に示すようにがまんする時

とがまんしない時で異なった活動を示すニ

ューロンが前頭連合野で多数見出された。こ

うしたニューロンは、がまんをすべきか否か

の判断や、がまんの過程そのものに関わって

いると考えられる。 

 

（２）がまんをコントロールする薬物投与の

効果 

注意欠陥多動性障害（ADHD）は注意欠陥・

多動・衝動性を特徴とした発達障害であり、

前頭連合野との関連が言われている。メチル

フェニデート（リタリン）はドーパミンの作

動薬的な働きをし、ADHD の治療薬として広く

用いられているが、その作用メカニズムにつ

いては不明な点が多い。そこで認知課題遂行

中のサルに対するメチルフェニデートの影

響について、行動レベルと神経伝達物質レベ

ルで調べる実験を行った。 

課題は、セルフコントロール課題と行動抑

制に関わるgo/no-go 課題である。本研究では
3 頭の雄のニホンザルを用いた。サルをコン
ピュータディスプレイの前のモンキーチェア

に座らせ、手元にあるジョイスティックを用

いて画面上のカーソルを操作することによっ

て課題を行うように訓練した。メチルフェニ

デートは経口で投与したが、一日おきに投与

する日と投与しない日を設け、それぞれの日

にサルに課題を行わせて行動を比較した。 

①セルフコントロール課題 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図３：セルフコントロール課題 

 

図３に示すように、サルがカーソルを画面

中央の四角形内に動かすと、大きさの異なる

五つの円が提示された。サルはカーソルを動

かすことによってそのいずれかを選択する

と報酬を得ることができた。これらの円の大

きさと報酬が得られるまでの時間および報

酬量は対応しており、より大きな円を選ぶと

報酬が得られるまでの時間はより長くなり、

報酬量はより大きくなった。サルの選択の時

点から次の試行が始まるまでは１８秒に固

定した。そのため、早く報酬を得たいという

衝動を抑制し、出来るだけ大きな円を選ぶこ

とがサルの一定期間内により多くの報酬を

得ることに結びついた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図４：セルフコントロール課題の成績 

 

図４に示すように、高濃度（10mg/kg 以上）

のメチルフェニデート（ＭＰＨ）をサルに経

口投与したところ、サルが最大の円（報酬が

もらえるまでの時間は最も長く、報酬量は最

も多い）を選択する行動が増加し、最小の円

（報酬が得られるまでの時間は最も短く報

酬量は最も少ない）を選択する行動が減少し

た。これはメチルフェニデートがセルフコン

トロール行動を促進したことを示している。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図５：メチルフェニデート投与量に依存した

セルフコントロール量 

 

なお、図５に示すように、効果は用量依存

的で、12mg/kg の範囲では、より多くの投与

がより多くの効果をもった。 

 

②go/no-go 課題 

go/no-go 課題では図３に示すように、あ

る刺激が出たときにはサルはすぐに反応し

（ゴー反応）、別の刺激が出た時にはしばら



 

 

く待ってから反応する（ノーゴー反応）こと

が要求された。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図６：サルがカーソルを画面中央の四角形内

に動かすと go か no-go かの合図が画面中央

に提示された。go の合図が提示された時に

は、1 秒後に画面の周辺に現れる標的刺激に

対し、サルは即座にカーソルを動かすことに

よって報酬を得ることができた（go 試行）。

一方、no-go の合図が提示された時は、1 秒

後に標的が現れてもサルはカーソルを動か

さずに 1.5 秒待ち、標的の色が変わってから

カーソルをその標的に動かすことによって

報酬を得ることができた（no-go 試行）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図７：３頭のサル（色分けしてある）におけ

るメチルフェニデート（ＭＰＨ）の効果 

 

 

図７に示すように、高濃度（10mg/kg 以上）

のメチルフェニデートをサルに経口投与した

ところ、go 試行の正答率は減少したが、no-go 

試行の正答率は２頭では影響がなかった。学

習が十分できておらず、no-go 試行の正答率

が低かった残りの１頭のサルについては、投

与により成績が向上した。これらの結果から、

メチルフェニデートはgo/no-go 課題の正答

率に影響すること、効果的な濃度はセルフコ

ントロールに効果的なものとは異なる可能性

があることが示された。 

 

③マイクロダイアリシス実験 

 メチルフェニデートの経口投与が脳内の

ドーパミンの動態にどのような影響を与え

るのかを調べるために、覚醒状態でモンキ

ーチェアーに座っているサルにいろいろな

濃度のメチルフェニデートを経口投与し、

１５分ずつに区切って脳内物質を集め、ド

ーパミン量を測定した。脳内の神経伝達物質

を測定するために、図８のように脳内にサン

プリング用プローブを植え込んだ。そのプロ

ーブにポンプを通じて生理食塩水を流し続け、

プローブの先端にある半透膜の浸透圧を利用

して、脳内の化学物質を集めた。集めたサン

プルは「電気化学検出器」により神経伝達物

質の量を調べた。 
 

 

 

 

 

 

 

 

図８：マイクロダイアリシス実験 

 

 その結果、図９に示すように、前頭連合野

においては、1mg/kg という人の通常の投与量

では、ドーパミンの増加はないこと、5mg/kg

というかなり高濃度でのみドーパミンの増

加は見られること、その効果は投与の３時間

後にも残存することなどが示された。また図

１０に示すように、線条体においては、

1mg/kg のときに最もドーパミンの増加量が

多く、その増加は２時間後から減少に変わる

ことなども示され、メティルフェニデートの

効果は前頭連合野と線条体においては異な

ることも明らかになった。 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図９：前頭連合野におけるメチルフェニデー

ト投与に伴うドーパミン放出量の時間変化。

横軸は時間経過（単位：分）。縦軸は投与 1

時間後を１００としたときの変化の割合。X1, 

X2 などは 1mg/kgを一単位とした場合の投与

量。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１０：線条体におけるメチルフェニデート

投与に伴うドーパミン放出量の時間変化。表

示法は図９に同じ。 
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