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研究成果の概要：本研究で、認知課題遂行中の、脳内酸素化ヘモグロビン濃度、脱酸素化ヘ
モグロビン濃度、および総ヘモグロビン濃度について、絶対値計測が可能な時間分解近赤
外分光法によって得られたデータを詳細に検討した結果、連続光方式近赤外分光法を用い
た計測において、脳酸素動態数値計算モデルを構築すること、および標準化指標を見いだ
すことは極めて妥当であると考えられた。従って、数値計算モデル構築のための、安定的
標準化指標としては、連続光方式近赤外分光法に基づいて我々が提唱する酸素化ヘモグロ
ビン濃度と脱酸素化ヘモグロビン濃度の各変化分の比が有用であることが確立できたと考
えられた。 
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１．研究開始当初の背景 
 生理人類学的研究として、人間をより良く
理解し、また、その生活の質の向上を目指す
観点に立って、ヒトの高次脳機能を生理的多
型性の面から解明することは、重要課題であ
る。脳循環・脳酸素動態の計測に基づく脳機
能の解析法として、PETやfMRIなどによる、
大規模な装置を用いた方法が存在するが、非

拘束性、非侵襲性の面から、被験者がより自
然な状態で実験に参加する状態を作り出せ
るか否かが重要な鍵を握ると考えられる。こ
の点から、近赤外光を用いた非侵襲的、非拘
束計測方法が非常に有利であると考えられ
る。近赤外光を用いた方法において、現在、
連続光方式がその装置原理の簡明性と装置
の小型・簡便性から多チャンネル化が実現さ
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れ、大脳皮質での機能的マッピング装置が開
発され、実用段階に入った。しかし、連続光
方式近赤外分光装置は、原理的に、絶対値測
定ができないため、基本的に、そのままでは
チャンネル間、実験間および被験者間の比較
ができないという問題がある。しかし、もし、
チャンネル間、実験間および被験者間の比較
が可能な標準化指標を見出し、これを利用で
きれば脳酸素動態の計測・定量に基づいた脳
機能の解明研究は格段に進歩すると考えら
れる。 
２．研究の目的 
 本研究では、多チャンネル化が容易な連続
光方式近赤外分光法を用いた脳酸素動態計
測において、チャンネル間、実験間および被
験者間の比較を可能とする標準化指標を見
出し、それによって生理・応用人類学のキー
ワード（生理的多型性、環境適応能、機能的
潜在性、テクノ・アダプタビリティーなど）
に沿ったデータを導出可能とするための基
礎を築くことを最終的な目的とする。このた
めに、以下の各項目を本研究の目標とした。 
(1)連続光方式近赤外分光法との比較のた
めに、脳酸素動態の絶対値計測が可能な時
間分解近赤外分光法を用いて、認知課題遂
行中の脳酸素動態の変化を計測し、それら
が連続光方式を用いた我々の先行研究結果
と同様であるか否かを確認する。 
(2)これより、連続光方式を用いた計測にお
いて、脳酸素動態数値計算モデルを構築す
ること、および標準化指標を見いだすこと
の妥当性を検討する。 
(3)脳酸素動態の解析において、高次脳機能
の賦活化および高精度解析が必要となるた
め、我々が開発・使用してきた認知課題（改
変Stroop色-語課題）反応提示・計測シス
テムを大幅に改良し、反応時間計測の精度
を一桁向上させ１ミリ秒とすることを目指
す。 
(4)ヒトを対象とした低濃度酸素吸入実験に
基づいて、連続光方式における脳酸素動態に
ついての数値計算モデルを構築する。 
(5)構築した数値計算モデルに基づいて、標
準化指標を導く。 
(6)標準化指標の有効性を、我々の先行研究
などから脳酸素動態が大きく変化すると考
えられる喫煙者に対する低濃度酸素吸入実
験によって確認する。 
(7)被験者毎の脳酸素動態の変化を、生理的
多型性による反応の個体差に基づく偏位と
して検出し、体循環の指標である心拍数等を
用いた補正が可能かどうかを検討する。 
 以上より、生理的多型性が存在する上で精
度の高い脳酸素動態モデルを構築し、チャン
ネル間、実験間および被験者間の比較が可能
な標準化指標の確立を目指す。 
３．研究の方法 

(1)脳酸素動態の絶対値計測が可能な時間
分解近赤外分光法を用いて、非喫煙者を対
象として、認知課題遂行中の脳内酸素化ヘ
モグロビン濃度、脱酸素化ヘモグロビン濃
度、および総ヘモグロビン濃度の変化、す
なわち脳酸素動態の変化を、前額部に装着し
た近赤外分光装置のプローブにて、非侵襲的
かつ連続的に計測し、連続光方式で得られ
る各変化の個体差に注目して、比較する。 
(2)時間分解分光法による計測結果に基づ
いて、連続光方式を用いた計測において脳
酸素動態数値計算モデルを構築すること、
および標準化指標を見いだすことの妥当
性を検討する。 
(3)脳酸素動態を変化させることが明らかな
低濃度酸素吸入実験を、非喫煙者を対象に行
い、その時の脳酸素動態の変化を、連続光方
式にて計測する。 
(4)この計測結果に基づき、被験者に依存し
ない安定的指標を見出し、チャンネル間等の
比較を可能とする標準化指標の候補とする。 
(5)喫煙者を対象に同様な低濃度酸素吸入実
験を行い、脳酸素動態を連続的に計測する。
このとき、喫煙者では、非喫煙者にはほとん
ど存在しない機能不良ヘモグロビンである
血中カルボキシヘモグロビン（以下 COヘモ
グロビン）のために酸素供給能は低下し、低
濃度酸素吸入状態において脳酸素動態は、非
喫煙者とは明らかに異なると予想される。CO
ヘモグロビン濃度は、呼気ガス分析装置(一
酸化炭素モニター)により計測される呼気中
一酸化炭素濃度より推定する。 
(6)低濃度酸素吸入実験の計測結果から CO
ヘモグロビンが存在する場合の脳酸素動態
の変化の知見をまとめ、脳酸素動態数値計算
モデル構築の基礎資料とし、これより、CO
ヘモグロビンが存在しても成立する数値計
算モデルを構築する。 
(7)低濃度酸素吸入実験から見出した安定的
指標をもとに、数値計算モデルから標準化指
標を導く。 
(8)喫煙者に対して、禁煙を課し、禁煙前後
の標準化指標の変化を求める。禁煙によって
COヘモグロビンが減少し COヘモグロビン濃
度が非喫煙者と同程度にまで低下した場合、
脳酸素動態も非喫煙者と同様の振る舞いを
すると予想される。標準化指標がこのような
脳酸素動態の変化を良く反映するかどうか
を明らかにすることによって、導かれた標準
化指標の有効性を確認する。 
(9)被験者毎の脳酸素動態の変化を、生理的
多型性による反応の個体差に基づく偏位と
して検出する。また、各個人の脳酸素動態は、
自律神経系特性を反映する心臓血管系反応
と密接に関係することが申請者らのこれま
での研究からも予想される。従って、心臓血
管系反応の一つの指標である心拍数を、脳酸



 

 

素動態計測と同時に計測し、これを補正に用
いて数値計算モデルの精度向上を目指す。 
４．研究成果 
 本研究では、多チャンネル化が容易な連
続光方式近赤外分光法を用いた脳酸素動態
計測において、チャンネル間、実験間およ
び被験者間の比較を可能とする標準化指標
を見出すことを目的とした。本研究の具体
的成果は以下のとおりである。 
(1)脳酸素動態の解析において、高次脳機能
の賦活化および高精度解析が必要となる。
我々が開発・使用してきたグラフィカルプ
ログラミング言語を用いた認知課題（改変
Stroop色-語課題）反応提示・計測システ
ムを大幅に改良することを試みた結果、高
次脳機能高精度解析システムとしての反応
時間計測精度を、従来から一桁向上させ、
計測精度１ミリ秒を達成した。 
(2)連続光方式との比較のために、脳酸素動
態の絶対値計測が可能な時間分解分光法を
用いて18名の非喫煙者を対象として、認知
課題遂行中の脳内酸素化ヘモグロビン濃度、
脱酸素化ヘモグロビン濃度、および総ヘモ
グロビン濃度の各変化を計測した。その結
果、酸素化ヘモグロビン濃度および脱酸素
化ヘモグロビン濃度について、ともに、安
静閉眼値は、標準偏差/平均値が0.11程度
であることから、個体差は小さいといえる
ことがわかった。更に、2回繰り返し認知
実験を行い、再現性を求めたところ酸素化
ヘモグロビン濃度、脱酸素化ヘモグロビン
濃度の繰り返し計測値について相関係数は、
安静閉眼値について、それぞれ0.96、0.98
と再現性が非常に高いといえることがわか
った。 
(3)一方で、課題遂行中の安静閉眼値からの
増減については、例えば酸素化ヘモグロビ
ン濃度については、約 -2.7μM〜約 +4.0
μMと、個体差が非常に大きいことが明ら
かとなった。これは、連続光方式を用いた
我々の先行研究で得られた結果と全く同様
であることが確認された。なお、課題遂行
中の脳酸素動態の個体差は、被験者に対す
る自己記入式アンケート分析から、不安傾
向および性格特性などとも関連することが、
明らかになり、この個体差は脳酸素動態の
生理的多型性を反映していると考えられた。 
(4)以上の時間分解分光法を用いた脳酸素
動態の個体差に関する知見は、我々の先行
研究で得られた課題遂行中の変化を支持し、
また、安静閉眼値の高い安定性と小さい個
体差という連続光方式データの解釈上前提
条件として必須な点が満たされていること
を明らかにした。従って、連続光方式を用
いて得られる結果から導かれる結論には妥
当性があることを示す重要な資料であると
考えられた。この結果、連続光方式を用い

た計測において、脳酸素動態数値計算モデ
ルを構築すること、および標準化指標を見
いだすことの妥当性を確立できたと考えら
れた。 
(5) 10名の非喫煙者を対象にした10％酸素
5分間吸入実験に基づいて、安定的指標を
見いだすことを試みた。低濃度酸素吸入状
態において非常に大きな脳酸素動態の変化
が生じるが、それにもかかわらず酸素化ヘ
モグロビン濃度変化と脱酸素化ヘモグロビ
ン濃度変化の相関係数が -0.94〜-1.00
であり、また、変化分比の平均値が-1.07、
標準偏差が0.07であり、変化分比は安定し
た値を示すことがわかった。従って、安定
的指標としては、酸素化ヘモグロビン濃度
変化と脱酸素化ヘモグロビン濃度変化の比
が有用であると考えられた。 
(6)14名を対象に、呼気中一酸化炭素濃度の
計測を行い、日常喫煙本数（0〜30本）との
相関分析を行ったところ、COヘモグロビン濃
度推定値は、当日の喫煙本数あるいは日常の
平均本数に比べ、前日喫煙本数が喫煙前 CO
ヘモグロビン濃度と最も相関が高いことが
わかり、相関係数 0.85が得られた。これよ
り、平均喫煙本数（＝前日喫煙本数）20本の
喫煙者の喫煙前呼気中一酸化炭素濃度は約
14ppmであり、血中 COヘモグロビン濃度は
2.2%と推定された。 
(7)喫煙者の血中の機能不良ヘモグロビン
である COヘモグロビンは、酸素供給能に大
きく影響を及ぼす。低濃度酸素吸入実験に基
づいて COヘモグロビンが存在しても成立す
る脳酸素動態数値計算モデルを構築した。
これは、COヘモグロビン濃度は空気吸入時と
低濃度酸素吸入時で変化しないこと、また、
酸素化ヘモグロビン濃度に一定の臨界値を
設けそれを下回る場合に血液量が増加する
ことなどを仮定している。 
(8) 脳酸素動態数値計算モデルに基づいて、
安定的指標である酸素化ヘモグロビン濃度
と脱酸素化ヘモグロビン濃度の変化分比が、
COヘモグロビン濃度に応じて変化すること
を確認した。従って、低濃度酸素吸入時の酸
素動態は COヘモグロビンによって大きく変
化するが、それを評価する標準化指標として、
この変化分比が有用であると考えられた。近
赤外分光法で波長 750nm〜850nmを測定領域
とする場合、時間分解分光法および連続光方
式ともに、COヘモグロビンを直接測定するこ
とはできないが、それにもかかわらず低濃度
酸素吸入時の酸素化ヘモグロビン濃度と脱
酸素化ヘモグロビン濃度の変化分比は、CO
ヘモグロビンによる酸素動態変化を示す指
標となり得ることが数値計算モデルから導
かれた。なお、この変化分比は、光路長に
依存しない値であることが導かれ、連続光
方式においても、チャンネル間、実験間およ



 

 

び被験者間の比較が可能な指標であること
が確かめられた。 
(9)喫煙者に対して行った禁煙実験の結果、
禁煙前の変化分比が、20時間の禁煙で非喫
煙者の変化分比とほぼ同程度の値になるこ
とがわかった。これは禁煙によりCOヘモグ
ロビン濃度が非喫煙者と同程度にまで低下
し、それが脳酸素動態に影響を及ぼし、変化
分比にそれが反映された結果であると解釈
できる。このように、変化分比は脳酸素動態
の変化をよく捕らえていると考えられ、変化
分比の標準化指標としての有効性を確認で
きたと考えられた。 
(10)なお、先行研究から脳酸素動態は心臓血
管系反応と一部関連すると考えられたため、
心臓血管系反応の指標の一つである心拍数
の低濃度酸素吸入時の変化と脳酸素動態変
化との関連が期待されたが、明確な対応関
係は認められなかった。 
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