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研究成果の概要（和文）：近年、経頭蓋直流電気刺激法(tDCS)が注目されているが、本研究では統合失調症の認
知機能障害、精神病症状に対するtDCSの有効性、安全性を検証し、臨床応用にむけたエビデンスを構築すること
を目的とした。うつ病患者への研究も行い国内外の学会で発表した。また、Clinical EEG and Neuroscienceと
Clinical Neurophysiologyなどを中心に筆頭著者として3本、その他、共著者として論文化した。結果として
は、tDCSの統合失調症への効果は限定的であり、また、実験的な段階であることがわかり今後もさらに症例・経
験を積むことが必要である。

研究成果の概要（英文）：In recent years, transcranial direct current stimulation (tDCS) has 
attracted attention, and in this study, the purpose was to examine the effectiveness and safety of 
tDCS for cognitive dysfunction in schizophrenia and psychotic symptoms and to construct the evidence
 for clinical application.
We also conducted research on patients with depression and presented at domestic and international 
conferences. I made three papers as a lead author and made a paper as a co-author mainly on Clinical
 EEG and Neuroscience and Clinical Neurophysiology etc. As a result, the effect of tDCS on 
schizophrenia is limited, and it has been found that it is an experimental stage, and it is 
necessary to further accumulate cases and experiences.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
近年、経頭蓋直流電気刺激法(tDCS)は注目されているが、その理由は他のニューロモデュレーションと比較して
低侵襲であり安全性が高く安価である点である。しかし、うつ病に対してエビデンスは徐々に構築できているも
のの、統合失調症に対するtDCSの効果の実証については、不十分である。本研究では、統合失調症の認知機能障
害、精神病症状に対するtDCSの有効性、安全性の検証を行った。このエビデンスを構築することで臨床応用が可
能になる可能性もあり意義深い。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
○統合失調症における薬物治療の限界と認知リハビリテーションの重要性 
統合失調症の治療においては、薬物療法が非常に発展しており改善する症例が多くあるが、約
30%が治療抵抗性を示す。治療抵抗性統合失調症に対して、クロザピンや ECT の適応など治
療の選択肢は拡大しつつあるが、それぞれ様々な副作用があり、より低侵襲で簡便な治療方法
の導入が望まれている。また、統合失調症においては、日常生活、社会的な活動に困難をもた
らす認知機能障害に注目が集まっており、様々な種類の認知リハビリテーションが考案され、
実行されている。 
 
○経頭蓋直流電気刺激法の臨床応用の可能性 
 経頭蓋直流電気刺激法（Transcranial direct current stimulation ：tDCS）は、最近、注目
されているニューロモジュレーションの一つで、非侵襲であり新しい神経刺激治療として神経
学的および精神医学的症状に対して用いられるようになっている。tDCSは、経頭蓋的に 1-2mA
程度の弱い電流を 5-30分程度、流すことにより脳神経単位の活動を修飾することが可能といわ
れ、経頭蓋磁気刺激法（Transcranial magnetic stimulation：TMS）と相互補完的に使用され
ている。皮質活動については、陽極付近の活動を増強させ、陰極付近の活動は抑制させるとい
われている。tDCS の臨床応用に関しては、うつ病に対するものは一番多くうつ症状の改善な
ども報告されている。他に、うつ病の改善効果に加え、健常者において tDCSにより記憶課題、
実行機能、注意機能、言語流暢性課題などの認知機能が改善したとの報告がある。統合失調症
に関しては、症例対象研究は少ないが近年、徐々に報告が増えている。現時点では限定的では
あるが、幻聴が減少した、陰性症状が改善したとの報告はあるものの検証があまりされていな
い。tDCS は、機材が小型、安価で非常に簡便であり、無麻酔で施行が可能である。これまで
の報告では非常に安全性は高く、ECTで認められる記憶障害などは認めていない。そのような
利点からより多くの臨床現場で広く臨床応用されることを期待されている。 
 
２．研究の目的 
近年、ニュ―ロモジュレーションの一つである経頭蓋直流電気刺激法（Transcranial direct 
current stimulation ：tDCS）が注目されているが、統合失調症に対する tDCSの効果の実証
については、不十分である。本研究では、統合失調症の認知機能障害、精神病症状に対する tDCS
の有効性、安全性を検証し、臨床応用にむけたエビデンスを構築することを目的とする。 
(1) tDCS施行による統合失調症の精神症状、認知機能障害に対する有効性、安全性の評価 
(2) tDCS による前頭葉機能を中心とした脳内神経ネットワーク変化、脳由来神経栄養因子
（Brain-derived neurotrophic factor：BDNF）や BDNF遺伝子検査などによる客観的指標、
根拠に基づく裏付けが出来る。 
 
３．研究の方法 
（1）対象者 
関西医科大学総合医療センターおよび大阪精神医療センターに通院している DSM-5 で統合失
調症の診断基準を満たす統合失調症患者 30名とする。年齢は 18歳以上 75歳未満の患者が対
象とする。 
 
（2）tDCS刺激方法 
DC Stimulator plus（ミユキ技研）を使用。刺激条件は 2mA で 20 分間とする。生理食塩水で湿
らせた 5×7 ㎝の陽電極を左背外側前頭前野（Dorsolateral Prefrontal Cortex：DLPFC）(10
×20 法：F3)に装着し、陰極を左側頭頭頂野（temporoparietal cortex）とする。 
このプロトコールは、ガイドラインによって安全性を確認されており、他の報告でも効果が認
められた刺激部位を選択した。（Dias DR ら、2015） 
 
（3）評価項目 
①主要評価項目 
tDCS 複数回施行による統合失調症の精神症状、認知機能・社会機能など臨床面での変化 
 統合失調症患者に対する tDCS 複数回施行の臨床的な効果を検証する。 
 
②副次的評価項目 
1)tDCS による前頭葉機能を中心とした脳内神経ネットワーク変化の解明 
統合失調症患者の前頭前野に対し tDCS を施行した際の前頭前野のネットワークの変化を明ら
かにすることで、tDCS による脳内神経ネットワークの変化を解明する。本研究では、特に神経
ネットワークの時間的な変遷に注目しているため、機能的 MRI に比して時間分解能に優れてい
る脳波を利用し、神経生理学的な変化を評価することとした。 
2)tDCS の統合失調症患者における安全性の検証 
 tDCS の施行による副作用、有害事象の有無を確認し、統合失調症患者における tDCS の安全
性を検証する。 
 



 
3)統合失調症の認知機能、幻聴などの精神病症状の病態解明 
 tDCS による認知機能検査、精神症状の変化と脳波などの生理学的指標、脳機能画像の関連を
明らかにすることで、統合失調症の認知機能障害及び精神症状の病態生理を明らかにする。 
 
４．研究成果 
現時点で、統合失調症患者対象には 10 数名程度の施行しかできておらず、プレリミナリーな
データではあるが、現時点では大きな副作用は認めていない。また、統合失調症の中心的な症
状である陽性症状に対する有効性は限定的であり、臨床的・統計的有意差は認めなかった。 
 当センターで同時に施行しているうつ病患者に対しては、抑うつ症状に関しては回数が限定
的であり有意差はないが、不安症状に関してはやや効果的な傾向が認められた。 
 定量脳波解析である LORETA 解析では、左の DLPFC（背外側前頭前野）のα帯域の電流源密度
が低下しており、逆に右の DLPFC（背外側前頭前野）のα帯域の電流現密度が上昇していると
の結果を認めた。うつ病では、α帯域のパワーの左右差がうつ病の病理であるという報告もあ
り、tDCS が前頭葉機能を修飾している可能性が示唆される結果となった。 
 現時点では、症例数が少なく統合失調症に対しては限定的な結果となったが、さらなる症例
を積み重ねることでより臨床的に有効な部位、刺激方法も明らかになる可能性がある。 
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