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研究成果の概要（和文）：認知症高齢者が急増している我が国では、脳内で潜在的に進行する微細な認知機能の
変化時期となる「前軽度認知機能障害(pre-MCI)」をいかに早期に発見し対応するかが重要となる。本研究で
は、「抑制機能」がpre-MCIの段階から機能低下を生じる点に着目し、アプリを開発し有用性を検証した。その
結果、高齢者のアプリ実行時の脳機能活動は、脳波N2成分および後期成分共に前頭極を中心とした神経活動を認
め、これまで報告されている報告(植田,兒玉ら,2021)と同様の結果が示唆された。さらに、抑制機能には多くの
感覚情報が影響を及ぼすため精緻な変化を検出できる神経生理学的評価を用いることの重要性が明らかとなっ
た。

研究成果の概要（英文）：In Japan, where the number of elderly people with dementia is rapidly 
increasing, it is important to detect and respond to pre-mild cognitive impairment (pre-MCI) at an 
early stage, which is the period of subtle cognitive changes that are potentially developing in the 
brain. In this study, we focused on the point at which ‘inhibitory function' begins to decline from
 the pre-MCI stage, developed an app, and verified its usefulness. As a result, neural activity 
centered on the frontal pole was observed in both the N2 and EEG late components of the functional 
brain activity of the elderly when running the app, suggesting results similar to those reported so 
far (Ueda, Kodama et al., 2021). Furthermore, the importance of using neurophysiological assessments
 to detect precise changes in inhibitory function was clarified, as sensory information influences 
this function.

研究分野： リハビリテーション科学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究によるアプリの開発および応用への取り組みは、医師、理学療法士などの認知症ケアの実践家を中心に構
成されていた。さらに医学(病態診断)のみならず機械工学や感性工学(アプリ開発・安全性検証)などの専門家を
巻き込んだ学際的・領域横断的な研究であった。また、本アプリは、従来の評価法に比べて大幅に小型化・簡易
化され、評価件数の増加・利用者の拡大が見込まれるため、病院施設や介護施設のみならず一般社会においても
認知機能低下や認知症の予防対策ツールとなる可能性が期待される。よって、本研究成果は認知症予防の方向性
を大きく変革させる可能性を有すると考える。

※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 
近年、高齢人口の急速な増加を迎えた日本において、高齢化率および平均寿命は増加の傾向を

示している。一方で、平均寿命と健康寿命の差は、社会保障給付費の増大につながる一要因とし

て社会問題視されている。これら超高齢社会における深刻な医学的問題の一つに、「認知症」が

ある。認知症に対する根本的な治療法が確立していない現状においては、加齢や生活様式によっ

て脳内で潜在的に進行する微細な認知機能の変化をいかに早期に発見し対応するかが重要とな

る。これまで、認知症を早期から検出する取り組みとして、従来提唱されてきた軽度認知機能障

害（Mild Cognitive Impairment: MCI）や前認知症期（プロドローマル期）の概念に留まらず、

主観的認知機能低下（Subjective Cognitive Decline: SCD）や MCI より前段階の認知症前臨床

期（プレクリニカル期）の概念が提案されている。MCI は認知症に先行して出現し、SCD は MCI
よりも先行する前臨床期の症状段階になり得る可能性があるとされる一方で、SCD は前臨床期

に必ず出現するとは限らないとする報告もある。これらのことは、認知機能変化を早期から検出

するためには、顕在化された認知症の初期段階を捉えるだけでは不十分である可能性を示唆し

ている。また、MCI で認知機能障害が顕在化した段階では、神経細胞の変性や脱落を阻止し改

善させることは困難（不可逆的変化）となるため、認知症の症状が顕在化していない「プレクリ

ニカル期」以前の脳機能の微細な変化を捉えることが重要となる。しかし、その様々な取り組み

や有効性の検証が行われているものの、未だ確立していない。 
 
２．研究の目的 

研究代表者らは、顕在的な遂行機能や記憶といった高次の認知機能の基層となる「抑制機能」

(Friedman, 2008)が、無症候期の pre-MCI の段階から機能低下を生じる点に着目し、神経生理

学的見地（脳波研究）から検証を行ってきた。それらの結果、高齢者の抑制機能は若年健常者と

は差異を有し、独自に開発した抑制機能課題が pre-MCI 検出の有用な評価指標になり得ること

を示唆した(植田,兒玉, 2021)。本研究では、これまでの研究を応用し、抑制機能低下の度合いを

基準とする pre-MCI 評価のためのアプリを開発しその有用性を検証した。さらに、アプリ実施

時の脳活動への影響要因を検討するため、脳内のゲーティング機能に着目した。ゲーティング機

能とは、不必要な情報を遮断し、必要な情報のみを選択的に処理する脳の機能であり、抑制機能

と密接に関連していると考えられる。そこで、ゲーティング機能の働きを評価し、抑制機能との

関連性を明らかにすることが重要と考えた。脳波計測は、非侵襲的かつ時間分解能に優れた手法

であり、認知機能の評価に広く用いられている。本研究においても、抑制機能課題遂行時の脳活

動パターンを詳細に分析し脳活動変化を捉えることを目指した。これにより、アプリによる pre-
MCI 評価の妥当性を脳活動の観点から裏付けることが可能となる。 

 
３．研究の方法 
１）抑制機能評価アプリの開発および評価の有用性検証  

大がかりなシステム装置

構成のため汎用性の低かっ

た抑制機能課題を、操作性や

視認性を高め、デバイスへ 

重畳した抑制機能評価アプ

リ(以下, アプリ)（図 1）を

開発し、その有用性を検証し

た。対象は、京都府、愛知県

および岡山県にある４つの

高齢者施設に通所している

地域在住高齢者 80 名。実験

手順は、抑制課題条件とし

て、１施行呈示刺激回数 100回(抑制刺激は出現率 30%)を３回実施し、正答率と反応時間の平均

値を求めた。その際、画面上の刺激図形出現時をトリガー同期させ脳波事象関連電位(ERP)を算

出し加算平均値を求める。そこから、刺激の認識と判断をそれぞれ反映する脳波成分 N2および

後期成分と成分出現時の脳活動を LORETAイメージング解析にて同定した。 

図 1 抑制機能評価アプリケーション 



２）抑制機能の機能基盤となるゲーティングと認知機能の関連性についての神経生理学的検証 

 ヒトは目的とする行動に必要な感覚情報へ注意を向けることで、効率的な行動を可能として

いる。抑制機能発動においては、意思決定へ向けいかに外界からの感覚情報を制御し、円滑な情

報処理を実現させるかが重要となる。そこで本実験では、認知処理を行うための感覚情報フィル

ター機能 Sensory Gating（以下,ゲーティング）に着目し、ゲーティングを反映する事象関連電

位 P50 成分と認知機能を反映する P3 成分の関連性について検証した。対象は認知機能障害およ

び聴覚障害のない健常若年者 20名と健常高齢者 26名とした。方法は聴覚ペアパルス課題（課題

①）と聴覚ペアパルス課題と聴覚刺激による弁別課題を組み合わせた課題（課題②）を実施し脳

神経活動を比較検討した。 

 

３）抑制機能課題時の脳内情報処理ネットワークの解明 

 本実験では、抑制機能を評価するサイモン課題中の脳波解析を用いて MCI 地域在住高齢者の

神経生理学的特徴を検討した。対象となった健常対照者 402 名と MCI 高齢者 47 名に対して、人

口統計学的特徴、認知機能、身体機能、安静時 MRI と脳波（rs-EEG）、サイモン課題中の事象関

連電位（ERP）、課題の正答率と反応時間を評価した。MCI 高齢者の rs-EEG ネットワークを評価

するために eLORETA-ICAを用いて解析した。 

 

４．研究成果 

１） 抑制機能評価アプリの有用性効果 

 高齢者の抑制課題条件実行時の脳機能解析の結果、神経活動値

が 2SD を超えた脳領域として N2 成分出現時は右側頭極および前

頭極（図 2）、後期成分出現時は右前頭極が同定された（図 3）。N2

成分の側頭極は、形態認知の際に活動する領域であり、前頭極は

側頭極と密接な関係を持ち、外的刺激に対する探索活動や判断

を担う領域であることが示唆されている。若年者と高齢者の脳

内情報処理過程においては、N2成分の刺激の一致もしくは不一致

を反映している初期的な認知処理過程から、後期成分の意図活動

の監視や調整に至るまでの処理過程に、機能的差異を有する可能

性が示唆された。現段階では本脳領域のネットワーク解析や SVM

による解析を進めており、研究成果を英文誌に投稿予定となって

いる。 

 

２）抑制機能の機能基盤となるゲーティングと認知機能の関連性 

 課題①では、若年者群と高齢者群で聴覚 SG比

に有意な差は認めなかった。課題②では、若年

者群と高齢者群の比較において、P300成分の潜

時は若年者群と比較して高齢者群で有意に遅延

した。また、聴覚ゲーティングと P300成分の潜

時 (r=0.77,p<0.01) お よ び 振 幅 値

（r=0.66,p<0.05）の間に有意な正の相関を認め

た。脳活動部位の比較について、P300成分出現

時に若年者群で左背側後帯状皮質に有意に高

い活動性を認め、S1P50成分出現時は両側島皮

質、S2P50 成分出現時は左体性感覚連合野にいずれも若年者群で有意に高い活動性を認めた(図

4)。神経機能的連関性については、脳神経活動領域の同定結果を踏

まえ右前頭極と右体性感覚連合野、左体性感覚連合野の 3領域にお

ける中心領域（MNI中心座標）を、前頭極（x,y,z：0,55,0）、体性

感覚連合野の 2領域（x,y,z：0,-45,65）および（x,y,z：0,-65,45）

として ROI 設定された。これら ROI 間の機能的連関についてコネ

クティビティ分析した結果、①と③の間において、若年者は高齢

者に比較しβ波帯域において有意に強い神経機能的連関性を認め

た（図 5）。本成果は、学会発表および論文として公表されている。 

 

３）抑制機能課題時の脳内情報処理ネットワークの解明結果 

図 2 N2 成分出現時の脳活動領域 

図 3 後期成分出現時の脳活動領

 

図 4 後期成分出現時の脳活動領域 

図 5 コネクティビティ解析結果 



 MCI高齢者は、サイモン課題の正答率は低く、反応時間が遅いことが観察された(p<0.01)。ま

た、健常者と MCI高齢者の脳容積には差がないにもかかわらず、MCI高齢者では背側注意ネット

ワーク(DAN)活動の有意な低下(p<0.05)と ERP の N2 振幅値の低下(p<0.001)が観察された。さら

に、MCI 高齢者において、DAN 活動は、教育(Rs=0.32,p=0.027)、全般的な認知機能(Rs=0.32, 

p=0.030)、処理速度(Rs=0.37,p=0.010)と有意な相関関係を認めた。eLORETA-ICA ネットワーク

を追加した MCI の識別精度は、0.7817 から 0.7929 の範囲であり、曲線下面積は 0.8492 から

0.8495の範囲であった(表 1)。これらのことから、脳波（eLORETA-ICA アプローチ）は、MCI 高

齢者における特異的な変化を捉える可能性を示唆した。このことは、地域在住の高齢者における

MCIの早期発見に役立つ可能性を意味する。本成果は、論文として公表されている。 

 

 

表 1  SVM とロジスティック回帰分析による MCI の判別 
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