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研究成果の概要（和文）：経頭蓋的直流刺激法：Transcranial Direct Current Stimulation: 
tDCS）は、近年、新しい脳刺激手法として神経科学研究および臨床応用が行われている。本

研究計画では、tDCS の作用機構を、皮質基底核ループに着目して、複数の非侵襲的神経イメ

ージング手法を組み合わせることによって解明した。この結果によって、tDCS がヒトの脳に

与える影響を多面的に解明することができ、今後の研究発展につながると期待される。 
 
研究成果の概要（英文）：Transcranial direct current stimulation (tDCS) was recently 
introduced in neuroscience and neurologic researches as one of the new brain stimulation 
techniques. In this research project, we investigated the brain mechanism of tDCS effects 
with special interests to cortico-basal ganglionic loop by using multimodal imaging. These 
findings enables us to study the tDCS effects from various perspectives and can lead to 
further researches in this field.  
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１． 研究開始当初の背景 
 直流電流を脳に与えると神経活動の変化
が生じることは、1960 年代に動物実験で報
告されている。神経細胞の膜電位の変化に応
じて、アノード刺激で発火頻度の増大、カソ
ード刺激では低下が見られる。また、直流刺
激の持続時間が 5 分以上の場合には、刺激後
の 1 時間以上、発火頻度の変化が認められ、
LTP/LTD と類似した可塑的変化が生じる。 

 こうした動物実験を応用して、1998 年、
Priori らは、微弱な直流電流をヒト頭皮上か
ら与える手法（経頭蓋的直流刺激法：
Transcranial Direct Current Stimulation: 
tDCS）で運動皮質の興奮性が変化させるこ
とに成功した。以降は、tDCS は、新しい非
侵襲的脳刺激法として、生理学的研究ととも
に、脳卒中、パーキンソン病、アルツハイマ
ー病などの治療目的での臨床応用も広まり
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つつある。 
 しかし、脳は全体としてのネットワークで
あり、局所での可塑的変化は、その部位と機
能的に結合した他の脳部位にも影響を及ぼ
し得る。じっさい、PET や fMRI を用いた先
行研究では、tDCS 電極の直下だけではなく、
皮質・皮質下を含めた広範な部位の活性化と
脱活性化が報告されている。だが、認知機能
と密接に関連する脳の自発的な電気的活動
（たとえば脳波律動）に対する tDCS の影響
は完全には解明されていない。 
 また、これまでの tDCS 施行は一次運動野
（M1）あるいは背外側前頭前野（DLPFC）
に対して行われることが多く、皮質基底核ル
ープに影響している可能性がある。だが、
tDCS によるドパミン神経伝達への影響は知
られていない。 
 
２．研究の目的 
 本研究計画の目的は、近年、新しい脳刺激
手法として神経科学研究および臨床応用が
行われている tDCS の作用機構を、複数の非
侵襲的神経イメージング手法を組み合わせ
ることによって解明しようとするものであ
る。 
 
３．研究の方法 
 tDCS は反復経頭蓋的磁気刺激（rTMS）と
よく似た可塑性誘導の作用があるが、微弱な
電流を用いるだけであるため、安価かつ安全
であり、神経精神疾患の治療やリハビリテー
ションへの応用も広がりつつある。本研究結
果は、tDCS の作用機構の理解とその効果の
客観的評価の基礎研究となる点で、臨床応用
に直結し、社会的意義が大きい。 
 fMRI は、神経活動の変化に伴う脳血流や
代謝の変化を MRI によって経時的に撮像し
てイメージングする手法である。本研究計画
では、tDCS 前後での MRI T2*強調画像を撮
影し、statistical parametric mapping を用
いて変化を統計的に解析し、tDCS による脳
活 動 の 変 化 を 定 量 的 に 明 ら か に す る
（3T-MRI, Trio）。全脳を覆う多チャンネル
脳波を用いて、大脳皮質の電気的活動を直接
に反映する脳波律動の定量的スペクトル解
析することで、fMRI とは異なった情報を高
い時間分解能で得ることが可能である。 
 11C ラクロプライド PET は、ドパミン D2
受容体の可逆性アンタゴニストであるラク
ロプライドを用い、PET によって脳局所での
binding potential（BP）を計測して、ドパミ
ンレベルを定量する手法である。ドパミン神
経伝達が活性化し、内因性ドパミンが放出さ
れた場合には、局所の BP の低下が生じるこ
とが知られている。 
 本研究プロジェクトは、こうした手法を組
み合わせることで tDCS の解明を行うことで

ある。具体的には、以下の三つのことをおこ
なった。 
 まず、tDCS の効果がドパミン系に与え得
るかどうかを知るために、ドパミンを神経伝
達物質とする報酬系の関与する課題である
endowment effect 課題を用いて、右前頭前野
に対するアノード刺激とカソード刺激とシ
ャム刺激の３条件を同じ被験者で行う実験
を行った。 
 2 つめに、11C ラクロプライドを用いた PET
による脳機能イメージング研究については、
tDCS の前段階として、反復運動による運動学
習の効果を検討した。 
 3 つめに、tDCS の各種パラメータを系統的
に検討する基礎技術として、MRI スキャナー
や MEG シールドルーム内で使用可能な tDCS
電極と必要な周辺機器の開発とその検討を
行った。 
 
４．研究成果 
 ドパミンを神経伝達物質とする報酬系の
関与する課題である endowment effect 課題
を用いた実験では、すでに我々は、左前頭前
野が重要であることを fMRI 実験で証明して
報告している。そこで、右前頭前野をターゲ
ットとして、アノード刺激とカソード刺激と
シャム刺激の３条件を同じ被験者で別々の
日に行い、endowment effect の指標として
WTA/WTP 比を評価した。パラメータとしては、
2mA の強度で 20 分の刺激を行い、刺激中に課
題を遂行させた。その結果、WTA/WTP 比は、
アノード刺激でカソード刺激に比べて有意
に上昇していた。この結果は、右前頭前野を
含む脳ネットワークに tDCS で影響を与える
ことが出来たことを示している。 
 11C ラクロプライドを用いた PET による脳
機能イメージング研究については、反復運動
による運動学習の効果を検討した。その結果、
脳内とくに基底核でのドパミン量と運動学
習の consolidation との相関を 11C ラクロプ
ライドを用いた PET によって計測した。具体
的には、正常被験者を対象に、運動学習初期
で運動学習を行っている状態での binding 
potential(BD)と運動学習を overlearn して
プラトー状態に達した状態での BD を SPM で
統計的に比較した。こうした手法を用いるこ
とによって、運動そのものによるドパミン放
出量の変化を統制して、その運動を学習中か
どうかによってドパミン量が影響されるか
どうかを解明することができた。その結果、
とくに右線条体前背側から外側の部分が重
要であることがわかった。tDCS によって誘導
された可塑性による影響についても同様の
ことが示すことが可能かどうかは、現在検討
中である。 
 機能的 MRI および脳波実験によって、経頭
蓋的直流刺激の効果を客観的に測定してい



 

 

く基礎実験として、MRI スキャン中の変動磁
場による誤作動を回避するための機器修正
を行った。その他に、電極による画像の乱れ
が、電極直下の頭部ではわずかではあるが認
められた。この点については、ソフトウェア
上の操作のみで修正可能かどうかについて
検討中である。 
 また、EEG だけでは十分な空間的分解能が
得られるかどうかと言う問題があるため、脳
磁図（Magnetoencephalography: MEG）でも
同様の検討を行い、非磁性体での刺激電極と
電線を開発して、MEG シールド室のなかでの
その作動確認を行った。その結果、tDCS によ
る刺激の施行中に同時の MEG記録は困難であ
るが、その前後での記録は安定して行うこと
が可能であることを確認できた。 
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