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研究成果の概要（和文）：ワーキングメモリは、情報の一時的保持と処理を並行して行う機能をもつ、高次認知
活動の基盤となる記憶システムである。本研究では、非意識下におけるワーキングメモリの働きと脳内機構を明
らかにすることで、中央実行系機能について理解を深めることを目的とした。主な方法としては、麻酔により意
識レベルを変化させ、擬似的記憶障害をもたらすことで、中央実行系機能の働きがどのように変化するのかを探
索した。その結果、1/2濃度の鎮静状態では、ワーキングメモリの特徴である二重課題に対応することは可能だ
が、行動した内容を長期記憶に転送することはできず、ワーキングメモリが健全に機能する限界の意識レベルで
あることが示された。

研究成果の概要（英文）：Working memory is a memory system which sustains concurrent execution of 
temporary storage and process of information. It is considered as a basis of higher cognitive 
activities. The purpose of this research is to explore the function of central executive component 
of working memory, by clarifying the activity of working memory and its brain mechanisms under the 
unconscious condition. Mainly, we explored how the activity of the central executive change under 
the anesthetized conscious condition which is similar to pseudo memory dysfunction. It showed that 
under the 50% concentration of anesthetized condition, it is possible to execute the dual-task which
 is the typical working memory situation. On the other hands, under the same anesthetized condition,
 participants could not transform the information into the long-term memory. We speculate that the 
50% concentration of anesthetized condition is the threshold level of consciousness under which 
working memory system can work effectively.

研究分野： ワーキングメモリ

キーワード： ワーキングメモリ　実行系機能　麻酔　意識　情動　ロボット
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１．研究開始当初の背景 
ワーキングメモリは、一時的に情報を活性

化状態で保持することに加えて、並行して処
理を行う機能を持つ。この機能は、会話や車
の運転などの日常生活において頻繁に起こ
る二重処理に必要であり、高次認知を支える
記憶システムである。特にワーキングメモリ
の中央実行系の働きは、二重課題を支える注
意制御を行う機能として重要である。 
ワーキングメモリの働きは加齢により減

衰することが知られており、その減衰は高齢
者が健全な社会生活を送ることを困難とす
るものである。したがって、特にワーキング
メモリの制御を行う中央実行系機能を健全
に維持することが重要であり、その全貌を明
らかにする必要がある。 
そこで本研究では、非意識下におけるワー

キングメモリの働きとその脳内機構を明ら
かにすることで、中央実行系機能についての
理解を深めることを目的とした。主な方法と
しては、麻酔により意識レベルを変化させて、
中央実行系機能の働きがどのように変化す
るのかを探索した。また、中央実行系機能の
減衰過程だけでなく、機能促進の効果につい
ても検討し、加齢による脳機能の低下を防ぐ
方法について模索した。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、非意識下におけるワーキング
メモリの特徴を測定するため、麻酔下状態に
おいて鎮静レベルを変化させ、ワーキングメ
モリ課題遂行の変化を検討することを計画
した。麻酔下での比較を特に取り上げたのは、
麻酔による鎮静状況では、行動の処理は可能
であるが、その再生や再認が困難になる、い
わゆる擬似的記憶障害が発現すると考えら
れるためである。この状況は、高齢者にしば
しば認められる記憶障害に極めて類似して
いる。そこで、麻酔によって鎮静した状況で
のワーキングメモリの効率を測定すること
から、その特徴を探索することが可能になる
ものと考えた。 
さらに本研究では、非意識下での中央実行

系機能の減衰状況と類似した加齢による減
衰過程に注目して、その脳基盤の特徴につい
て、機能的磁気共鳴画像法（fMRI）や経頭蓋
直流刺激法（tDCS）、近赤外線分光法（NIRS）
を用いた脳イメージング研究法により解明
することを計画した。また、減衰した中央実
行系機能を強化する方法を開発するため、情
動がワーキングメモリに及ぼす効果を探索
するとともに、積極的なワーキングメモリ強
化の可能性を検討することを目標とした。 
 
３．研究の方法 
(1)加齢による中央実行系の特徴の測定 
①麻酔実験の実施にあたり、実験方法に関

する倫理審査と、実験前後で行う参加者の健
康診断の実施方法についての検討、また実験
施設の確保に関する協議が必要であったが、

そのための会議が開催できる回数も限られ
ていたため、実験実施までに長い時間を要す
ることがわかった。 
②そこで、麻酔実験に先立ち、高齢者を対

象として脳画像を取得することにより、加齢
によるワーキングメモリ機能減衰の特徴を
探索することとした。具体的には、fMRI を用
いて高齢者のワーキングメモリ課題遂行中
の脳活動を測定した。実験課題にはワーキン
グメモリの中央実行系の機能を測定するリ
ーディングスパンテスト（RST）用い、その
実行に伴う脳活動を測定した。 
③また、ワーキングメモリの発達過程につ

いても調べるため、未就学の幼児を対象とし
た行動実験も行った。幼児に対してはリスニ
ングスパンテスト（LST）を用い、4才～6才
の 3段階でどのような成績変化がみられるの
かを分析した。 
 
(2)麻酔による鎮静化状態でのワーキングメ
モリの特徴に関する検討 
①倫理審査等の許可を得て麻酔によりワ

ーキングメモリの減衰状況を創出すること
が可能となった。ここでは、麻酔科専門医 3
名以上の立ち会いのもと、血圧・心電図・パ
ルスオキシメータなどのモニタ装着、気道確
保・蘇生などの準備を徹底させることとなっ
た。また、倫理審査の内容を踏まえ、実験内
容の説明文を作成した上で、実験参加者から
同意書を取得した。 
以上により麻酔の深度を3段階に変化させ

ることが可能となり、鎮静した 3 段階（深、
中、浅）の意識状態でのワーキングメモリの
機能を、複数の課題を実施することにより測
定した。鎮静段階の同定には Target Control 
Infusion (TCI)を用い、瞬目反射が消失する
予測脳内濃度を基準に、3/4・1/2・1/4 の各
濃度で鎮静レベルを制御した。そして、（a）
それぞれの鎮静段階におけるワーキングメ
モリ課題の遂行成績と、（b）麻酔薬投与前、
そして（c）麻酔からの回復段階における成
績とを比較検討した。課題には、聴覚提示に
よるカテゴリー判断と、特定のカテゴリーの
単語を記憶する二重課題を設定し、3 段階の
意識レベルと投与前段階のそれぞれにおい
て実施した。 
②記憶した単語の再認は、直後再認（カテ

ゴリー判断と同時に符号化した直後に、音の
同定判断課題（約 5分）を挿入し、その後に
実施）と、遅延再認（麻酔回復後、歩行が可
能となり実験室に移動した後（刺激提示後 2、
3 時間後）に実施）の 2 種類を設け、遅延時
間に伴う再認成績を比較検討した。 
③さらに、麻酔による鎮静化状態において、

ワーキングメモリの特性である刺激情報の
バインディングの効率の変化を測定するた
め、音の高さと刺激提示位置（実験参加者の
左右に置かれたスピーカから提示）を記憶す
る二重課題を設定した。再認課題はカテゴリ
ー判断の直後の単語再認の後に行った。この



時のバインディングの効率は、行動データと
ともに脳波（電極位置：Cz、Fz、F3、眉上縁）
を測定して検討を加えた。 
 

(3)ワーキングメモリの活性化の検討 
①鎮静状態によるワーキングメモリ機能

低下による特徴を踏まえて、低下状態を活性
化するための方法を検討した。ここでは RST
を実施して、その課題遂行中の注意制御を促
進させることを目標とした。注意の焦点化を
促進させる方法としては、視覚イメージを用
いる方略を適用させ、言語リハーサルととも
に視空間的スケッチパッドのサブシステム
を併用することにより、課題遂行時のワーキ
ングメモリの機能を高める可能性を試みた。 
②また、課題遂行時の抑制制御にも注目し

て、抑制機能を促進するための訓練を行うこ
とに加え、tDCS による促進化を検討する実験
も実施した。 
③さらに、情動的な情報がワーキングメモ

リの遂行に及ぼす影響を調べるため、
positive 情動と negative 情動の効果につい
て fMRI 実験により検討した。加えて、子供
のようなヒト型ロボットとの交流により、ポ
ジティブ情動を強化することにも取り組ん
だ。この時の脳活動は、身体の動きを伴う活
動中の脳活動の測定が可能な NIRS 装置を用
いた。ここでは、リアルタイムデータ転送ソ
フトを用い、参加者に脳活動をニューロフィ
ードバックする手法についても模索した。 
 
４．研究成果 
(1)加齢によるワーキングメモリの脳機能の
特徴 
①高齢者を対象とした fMRI 実験：ワーキ

ングメモリの脳内機構について、特に加齢に
よる中央実行系機能の減衰過程に注目して
検討した結果から、中央実行系制御機能と関
わる RST の実施中に、高齢者の脳活動は前頭
葉を中心に認められ、特に前頭前野背外側領
域（DLPFC）の活動が顕著になることが確認
できた。これは、研究代表者が若年者につい
て得た結果（Osaka, et al., 2003, 2004, 
2007）と一致した。しかし、高齢者では若年
者には強い活動が認められる前帯状皮質
(ACC)の活動増強が微弱であった。この結果
から、加齢によって中央実行系の注意制御機
能が脆弱化し、特に課題遂行場面での、課題
目標と他の刺激との間の葛藤に直面して注
意を的確に対象に焦点化することが困難に
なると考えられた。以上により、DLPFC と ACC
のネットワークを中心とする前頭領域の活
動の差が、注意の焦点化、抑制機能など実行
系機能の差となり、加齢に伴うワーキングメ
モリの低下をもたらすという知見を得た。 
②幼児を対象とした行動実験：ワーキング

メモリの発達過程に関する実験からは、抑制
機能は 4才から 6才にかけて顕著に発達する
ことが示された。 
 

(2)麻酔によるワーキングメモリの特徴 
麻酔により鎮静した状態でワーキングメ

モリの機能の特徴を探索した実験からは、以
下の結果が得られた。 
①カテゴリー判断課題：鎮静段階における

カテゴリー判断は、投与前と3/4濃度との間、
および 3/4濃度と 1/4濃度との間で差が認め
られ、3/4 濃度の鎮静状態においてのみ投与
前に比べてカテゴリー判断が低下すること
がわかった。1/4 濃度の鎮静段階では低下は
認められず、この鎮静段階ではカテゴリー判
断は妨害されないことが確認できた。 
②再認課題：直後再認では、3/4 濃度のみ

が 1/2 濃度や 1/4 濃度より成績が低下した。
この結果から1/2濃度以上の麻酔による鎮静
段階では二重課題に対応でき、ワーキングメ
モリ遂行が可能であることがわかった。しか
し遅延再認では、直後再認とは異なり、投与
前および1/4濃度との間に有意差が認められ
た。また、3/4 濃度の低下と同様に、1/2 濃
度でも1/4濃度に比較して再認成績の低下が
認められた。 
このように、1/2 濃度では、直後再認と遅

延再認の成績に違いが生じたことから、1/2
濃度では長期記憶への転送が阻害されてい
る可能性が示唆された。この 1/2 濃度におけ
る実験参加者の特徴から、ワーキングメモリ
の機能低下が推察できる。こうした鎮静状況
では、カテゴリー判断と、特定のカテゴリー
に合致した単語を記憶する二重課題に対応
できること、すなわちワーキングメモリに特
徴的な二重課題に対応することが可能であ
ることが分かった。 
他方、直後の再認は可能であるが、遅延す

ると再認できないことを示す結果となった。
すなわち、こうした呼びかけに応じない状態
の約 2分の 1レベルの鎮静段階は、行動した
内容を長期記憶に転送できないことが示さ
れており、ワーキングメモリが健全に機能す
る限界の意識レベルであると考えられる。そ
の特徴は、行動は可能である一方で、その行
動を想起することが困難になるという認知
症の症状と近似している。 
このように、本研究結果で示した特定の鎮

静状況は、疑似認知症と相似した状況をとら
えたと考える。こうした知見は学会発表され、
優秀演題賞に選ばれた（苧阪他、日本麻酔学
会、2014（優秀演題））。 
 ③刺激情報のバインディング：麻酔による
鎮静化状態において、刺激情報のバインディ
ングの効率の変化を測定した結果からは、麻
酔濃度の影響が条件によって異なることが
示された。刺激の高さと空間位置が同一の条
件では、1/2 濃度段階において、投与前条件
よりも成績が低下した。しかし高さと位置を
変化させた条件では、1/2 濃度段階において、
投与前および1/4濃度に比べて成績の低下が
認められた。この結果から、1/2 の TCI 濃度
段階で、刺激情報のバインディングが阻害さ
れることがわかった。この結果は、ワーキン



グメモリにおける特徴結合には、意識レベル
が3/4以上必要であることを示唆するもので
ある。 
④脳波の同期的変動の測定：さらに脳波の

同期的変動を測定するため、2 部位からの測
定データについてウェーブレットコヒーレ
ンス分析を実施したところ、Cz と Fz 間の同
期的脳活動は、投与前及び TCI 濃度 3/4 の段
階では刺激提示後に弱まったのに対し、TCI
濃度 1/2 では持続していた。この同期活動の
低下は機能分化を反映していると考えれば、
麻酔薬はその機能分化を妨げる可能性を示
唆している。 
 
(3)実行系機能の機能強化 
①方略の適用：fMRI を用いた高齢者の脳イ

メージング実験からは、ワーキングメモリ課
題遂行時にDLPFCの活動は増強することが確
認できたが、ACC の活動が低下していること
がわかった。そこで、ACC の機能強化を図る
ため、課題目標の焦点化に視覚イメージを用
いる方略を適用させ、言語リハーサルととも
に視空間的スケッチパッドのサブシステム
を併用することにより、課題遂行時の刺激コ
ンフリクトを軽減できる可能性について検
討した。その結果、侵入エラーが減少し、抑
制制御が促進していることが確かめられた。
さらに、こうした方略を適用して課題遂行を
訓練したところ、fMRI による脳の活動領域が、
訓練前にはACCの活動がほとんど認められな
かったが、訓練後の測定では前頭葉の ACC の
活動の上昇が認められた。この結果は、イメ
ージ方略を用いて注意を焦点化する方略を
強化させて、ワーキングメモリの効率を高め
る可能性を示唆するものである。 
②抑制機能の促進：さらに、課題遂行時の

抑制制御にも注目して、その促進化を目標と
する実験も実施した。具体的には、ストルー
プ課題に類似した注意の抑制制御を行う課
題を用い、二重課題遂行における抑制制御を
高める訓練を実施した。その結果、抑制制御
訓練の実施後には、ACC 活動の増強が確かめ
られた。このような結果は、訓練により中央
実行系の注意制御機能が促進され、特に注意
の焦点化と抑制制御が機能強化されたこと
を示唆するものである（Osaka et al., 2012, 
Frontiers in Human Neuroscience; Osaka et 
al., 2012, Behavioural Brain Research）。
また tDCS を用いた検討により、注意制御に
関わる後部頭頂皮質（PPC）への刺激によっ
て、ワーキングメモリ課題遂行が促進される
結果を得た。 
 ③情動の効果：positive、negative の情動
をとりあげ、情動のフィルターを通したワー
キングメモリの機能を、脳の神経基盤を基に
解明した。fMRI による脳活動を検討したとこ
ろ、positive 情動は脳の中央実行系に関わる
領域とともに、ドーパミンの放出に関わる黒
質の活動を高め、ワーキングメモリの課題遂
行に必要な注意の制御機能を促進する知見

を得た。また、positive 情動による効果は、
情動的刺激が提示されている時のみでなく、
再認時にも認められた。再認時には、情動的
にニュートラルな刺激が提示されているに
も関わらず、前頭の DLPFC の活動増強が認め
られたことは興味深い。これは刺激情報が再
認時にまで影響していることを示しており、
情報の保持を促進する効果を示すものと考
えられる。一方、negative 情動は脳の扁桃体
の活動を強め、ACC を中心とする制御機能に
干渉を起こして、ワーキングメモリ課題の遂
行を妨害する知見を得た（Osaka et al., 2013, 
Scientific Reports）。 
また、ヒト型ロボットを用い、NIRS によっ

て脳活動を測定した実験により、ポジティブ
情動により前頭前野を中心として活性化が
高まる結果を得た。一方で、活動が抑制され
る領域もあり、こうした活動増強と抑制の相
互作用が、課題遂行に重要であるという知見
を得た。 
 
(4)得られた成果の国内外における位置づけ
とインパクト 
 ワーキングメモリの特徴を、麻酔で意識レ
ベルを変化させることにより検討した研究
は国内外ともにほとんど例が無い。特に麻酔
による鎮静段階を変化させて、その段階にお
けるワーキングメモリの特徴を探索した研
究は無く、人間の意識とワーキングメモリの
関係を解明し得るものである。 
 
(5)今後の展望 
 本研究の成果により、ワーキングメモリの
健全な機能維持には、意識レベルの維持が必
要であることが分かった。そこで、機能低下
したワーキングメモリの活性化に意識レベ
ルの積極的活性化を促す注意の制御や、
positive な情動を用いる可能性について指
摘したものと考える。 
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