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研究成果の概要（和文）：本研究課題では，体性感覚機能を安定して計測するための方法を確立した後，体性感
覚機能を客観的に評価するための確度の高いバイオマーカーを明らかにするとともに，感覚機能を効果的かつ効
率的に向上させるための知覚学習法を探究した．その結果，安定した結果を導き出す二点識別覚閾値の計測方法
を開発し，体性感覚機能と相関関係を示す3つのバイオマーカーを明らかにした．具体的には，体性感覚機能が
優れている人は，①下頭頂小葉から中側頭回にかけての灰白質容積が小さいこと，②一次体性感覚野(S1)内の抑
制機能が弱いこと，③S1と上頭頂小葉や下頭頂小葉とのβ帯域(15-29Hz)での機能的結合が強いことを明らかに
した．

研究成果の概要（英文）：In this research project, after establishing a method to consistently 
measure somatosensory functions, we identified highly reliable biomarkers for objectively evaluating
 somatosensory functions, and explored perceptual learning methods to effectively and efficiently 
enhance sensory functions. As a result, we developed a method for measuring two-point discrimination
 thresholds that yields stable outcomes, and identified three biomarkers that correlate with 
somatosensory functions. Specifically, individuals with superior somatosensory functions exhibit 1) 
smaller grey matter volumes from the inferior parietal lobule to the medial temporal gyrus, 2) 
weaker inhibitory functions within the primary somatosensory cortex (S1), and 3) stronger functional
 connectivity in the beta band (15-29Hz) between S1 and the superior or inferior parietal lobules.

研究分野：リハビリテーション科学

キーワード： 脳構造　脳機能　体性感覚機能　二点識別覚　MEG　MRI　VBM　connectivity

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
人が健康な生活を営む上で身体からの体性感覚は極めて重要であり，脳卒中などによる「感覚鈍麻や異常感覚」
は生活の質を著しく低下させる．体性感覚知覚機能を向上させる手法として末梢刺激や非侵襲的脳刺激などがあ
るが，効果的な治療法の確立には至っていない．加えて，体性感覚機能を客観的に評価する手法や体性感覚機能
を反映するバイオマーカーは存在しない．本実験により，安定して体性感覚機能を計測するための方法を確立す
るとともに，体性感覚機能を反映する脳機能・脳構造の特徴を明らかにした．この結果は，体性感覚機能障害に
対する新たな治療戦略を考える上での基盤になるものであり，学術的および社会的意義は大きいと考えている．

※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。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
１．研究開始当初の背景 
「運動学習」に関する研究は古くから数多くあり，運動技能を習得する際には小脳の役割が極め
て重要であるが，新しい運動を習得する初期には一次体性感覚野(S1)の活動も重要であること
や，運動の成功と失敗の情報によって動作を選択する過程においては大脳基底核が重要な役割
を担うことなどが明らかになっている．一方，「知覚学習」に着目すると，Dinse ら(ドイツ)の研
究グループが精力的に研究しており，30 分から数時間の体性感覚刺激によって二点識別能が改
善するなどの報告があるが（Brain stim, 2012 など），運動学習に比べて研究報告が極端に少な
い．これは，体性感覚機能を客観的に評価するための確度の高いバイオマーカーが不明であるこ
とが原因の一つではないかと考えられる．体性感覚機能を評価するためのバイオマーカーにな
り得る可能性として，神経修飾物質の濃度，末梢神経を二連発で刺激した際に大脳皮質一次体性
感覚野(S1)で観察される抑制率(PPD)，安静状態における大脳皮質活動のゆらぎ，末梢神経刺激
により引き起こされる特定周波数帯域の脱同期(ERD)，皮質間コネクティビティ（安静状態に記
録される脳活動から S1 の活動と関連の強い部位と結合の強さ）などが想定されるが，体性感覚
機能との関連性は不明である． 
 
２．研究の目的 
本研究課題では，体性感覚機能を安定して計測するための方法を確立した後(プロジェクト 1)，
体性感覚機能を客観的に評価するための確度の高いバイオマーカーを探究する(プロジェクト
2)．加えて，感覚機能を効果的かつ効率的に向上させるための知覚学習法を確立する(プロジェ
クト 3)． 
 
３．研究の方法 
１）プロジェクト１．安定的な二点識別覚(２PD)閾値
計測方法の開発 
36 名の健康成人を対象にして，特別注文で作成した
２PD刺激装置(竹井機器工業)を用いて多数の２PD検
査を実施して，安定して個人のパフォーマンスを反映
する２PD検査法を検討した．この二点識別覚検査装置
は，ピンの間隔，ピンの昇降速度，ピンの刺入深さ，刺
激提示時間，刺激間隔などの刺激条件をコンピュータ
で制御することができる(図 1)．この装置を利用し，9
種類のピン刺激(0.5mm 間隔で 1.0～4.5mm の 8 種類
のピン間隔の刺激と1本のピン刺激)を右示指にランダ
ムに提示し，被験者には二点であると確信が持てる場
合のみ二点と答え，不確かな刺激や一点と感じた場合
は一点と答えるように指示した．まず，実験 1 として
刺激速度が２PD閾値に及ぼす影響を調査した．具体的
には 4種類の刺激速度(1.0, 5.0, 10.0，20.0mm/s)を用
い，0.5mmのピン刺入深さ，3秒の刺激提示時間，5秒
の刺激間隔で 9 種類のピンの間隔をランダムに提示し
２PD閾値を比較した．次に，実験 2として２PD閾値に対する刺激侵入深さの影響を調査した．
具体的には 3つの異なる刺激侵入深さ(0.5, 1.0, 2.0mm)を，刺激速度 10.0mm/s，刺激提示時間
3秒，刺激間隔 5秒，9種類のピン間隔でランダムに提示し 2PD閾値を比較した． 
 

a) 
 
 
 
 
 
 

 

図 1．二点識別覚検査装置(a)と検査時
の模式図(b) 

b) 



２）プロジェクト２．体性感覚機能を反映するバイオマーカーの探究 
健常成人 42 名を対象にして，
2PD 閾値を計測した後，3 テスラ
MRI 装置(キャノン)にて頭部の
T1強調画像を撮像した．その後，
Voxel based morphometry (VBM)
法を用いてボクセル毎の灰白質
(GM)容積を算出し(図 2)，2PDと
GM 容積の関係を重回帰分析し
た． 
その後，別日に同じ被験者を対象にして，306ch 脳磁計
(MEGIN)を利用して，正中神経刺激による体性感覚誘発磁場
(SEF)を単発刺激および二連発刺激(刺激間隔 100 ミリ秒)で計
測し，最後に安静時の脳磁場を計測した(図 3)．SEF データから
S1 の PPDを算出し 2PD閾値との関係性を解析した．また，安
静時脳磁図データから S1 をシードとした機能的結合解析を行
った． 
（VBMで計測した脳GM容積の再現性確認実験） 
バイオマーカー探究実験に先立ち，VBM で算出した GM 容積の変動性の確認実験を実施した．
脳 GM は短期間のトレーニングで可塑的に変化するが，脳構造が短期間(数ヶ月)で安定するか
どうかはまだ不明である．そこで，GM容積の短期変動性を再テストし，その変動性に寄与する
と予想される因子(性別と BDNF遺伝子型)の影響を明らかにした．対象は 41 名の若年健康成人
であった．T1強調画像は 3テスラMRI 装置(キャノン)を用いて，約 4ヵ月の間隔をおいて 2回
撮影した．VBM法を用いて 47 領域の GM容積を算出し，データの再現性およびバラツキに影
響する要因を調査した． 
 
３)プロジェクト３．知覚学習促進法の開発 
（実験 1）アクティブタッチおよびパッシブタッチが 2PDに与える影響の解明するため，15 名
の健常若年者を対象にして，右示指に 2種類の触圧覚刺激（アクティブタッチまたはパッシブタ
ッチ）を 10 分間与えた前後の 2PD の変動を解析した．触圧覚刺激には，圧電アクチュエータ
で駆動する 24 本の小さなプラスチックピンで構成された刺激装置を用いた．アクティブタッチ
では右手人差し指の随意運動により 12 本の点字様のピンを擦り，パッシブタッチでは 12 本の
点字様ピンで示指先端を刺激した．触覚閾値は 2PD検査装置を用いて計測した． 
（実験 2）知覚向上に必要な知覚学習練習の回数を明らかにするため，200 回または 400 回の触
覚方位弁別覚練習を実施し，その効果を解析した．対象は健常成人 51 名であり，200 回のトレ
ーニング試行と 400 回のトレーニング試行，またはトレーニングなし(Sham)の前，直後，30 分
後，24 時間後に触覚方位弁別覚閾値を計測しその変動を解析した． 
（実験 3）一次体性感覚野(S1)または後頭頂皮質(PPC)に対するα帯域の経頭蓋交流電流刺激
(tACS)が 2PD閾値の及ぼす影響の解明するため，21 名の健常若年者を対象にして，左 PPCま
たは左 S1 に対してα-tACS を与えた際の 2PD閾値の変化を解析した． 
（実験 4）tACS がα(8-15Hz)およびγ(60-80Hz)活動を介して実際に触覚知覚を改善できるか
どうかを検討するために，健常成人 15 名を対象にして，左 S1 に対する 10Hz および 70Hz の
tACS が刺激中の触覚空間方位弁別に及ぼす影響を解析した． 

 
図 2．VBM解析の流れ 

 
図 3．脳磁図計測 



４．研究成果 
１）プロジェクト 1．２PD閾値計測法の開発 
2PD 検査時に刺激速度が 5.0mm/s または
10.0mm/s で刺激すると最大のパフォーマン
ス(閾値が低い)が得られることが判明した
（図 4a）．また，刺激侵入の深さが 1.0mmの
時に最も 2PD 閾値が最も低くなる最適な測
定条件であることがわかった(図 4b)．
（Yokota & Onishi et al, Neuroscience letter, 
2020）． 
 
2）プロジェクト２．体性感覚機能を反映する
バイオマーカーの探究 
2PD 測定の心理物理曲線の結果(n=42)を
図 5a に示す．50%正当率を閾値として，全被
験者の閾値をプロットすると図 5b のように
なり，2PD 閾値の平均値は 2.58±0.54 mm 
(Mean ±SD)であった．この結果とVBMで
算出された GM 容積との関係性をみると，
2PD閾値が低い(体性感覚機能が良い)人ほど
体性感覚情報処理の一端を担う下頭頂小葉
(IPL)から中側頭回(TPJ)の GM 容積が少な
いことが判明した(図 6．Onishi et al, Cerebral 
cortex, 2023)． 
次に，脳磁計を利用して計測した S1 内の
抑制機能と体性感覚パフォーマンスとの関係
性をみると，体性感覚機能が良い(2PD 閾値
が低い)人ほど S1 内の抑制機能が弱いことが
判明した(図 7,8)．また，大脳皮質の領域間の
ネットワークをみると，体性感覚機能が良い
人ほど S1 と上頭頂小葉(SPL)や頭頂間溝
(IPS)，下頭頂小葉(LPL)との機能的結合（β
帯域）が強いことが判明した(図 9．Sasaki & 
Onishi et al, Cerebral cortex, 2023)．  
（VBM で計測した GM 容積の再現性確認実
験） 
全脳 46 領域中 45 領域においてVBM結果
の再現性は良好であったが，1 領域(視床)の
み再現性が中等度(ICC = 0.694)であった．ま
た，46 領域中 5 領域で女性は男性よりバラツ
キが大きく，2 領域で BDNF 遺伝子多型が
Val66Val 群で Met キャリアー群よりバラツ
キが大きかった．さらに，女性-Val66Val 群は
男性-Met キャリア群よりも 3 つの領域でバ

 
図 4．2PD計測法検討結果 

 
図 5．2PD測定結果 

 

図 6．2PDと灰白質容積との関係 

 

図 7．正中神経刺激によるペアパルス抑制 
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a) 2PD測定における心理物理曲線 b)全被験者の2PD閾値

図 8． 
N20m 成分の
抑制率と 2PD
との関係 



ラツキが大きかった．これらの結果から，脳
GM 容積の再現性は性別や脳由来神経栄養因
子(BDNF)多型に僅かに影響されるものの，皮
質表層の体性感覚情報処理に係わる領域にお
いては極めて高い再現性を示すことを確認で
き た (Watanabe & Onishi et al, Cerebral 
cortex, 2022)． 
（補足）探索的に解析した他のバイオマーカ
ー候補であった①脳磁図を用いて計測した体
性感覚誘発事象関連同期／脱同期や，②体性
感覚刺激時の機能的結合変動，③MR スペク
トロスコピーによる S1 や頭頂連合野，小脳な
どの神経修飾物質濃度，④MRI 構造画像解析
による白質容積，⑤機能的MRI 解析による安
静時および体性感覚刺激時の機能的結合等は
体性感覚機能と関連性が認められなかった． 
 
3）プロジェクト 3．知覚機能向上に関する研究成果 
（実験 1）点字様のピンを 10 分間擦ること(アクティブタッチ)により，練習直後に感覚機能が
向上するが，同じ刺激量であっても受動的に刺激を与えられるパッシブタッチ刺激では感覚機
能が向上しないことが判明し(図 10．Watanabe & Onishi et al, Front Neurosci, 2020)，その背景
には S1 興奮性の変動が影響している可能性が高いことが明らかになった(Kojima & Onishi et al, 
Eur J Neurosci, 
2021)． 
（実験 2）200 試
行および 400 試
行のトレーニン
グ条件ではトレ
ーニング直後，
30 分後，24 時間
後において触覚
方位弁別覚閾値が低下し，200 回群と 400 回群では差
が認められなかった，一方，Sham 群では弁別閾値に変
化は認められなかった．このことより，200 回の知覚
学習練習により，十分な知覚機能改善効果が得られる
ことが判明した(図 11．Sakai & Onishi et al, J Clinical 
Neurophysiology, 2021)． 
（実験 3）左 PPCにα-tACSを与えることにより 2PD
閾値が低下したが，左 S1 にα-tACS を与えた場合に
は 2PD 閾値に変化は認められなかった(Yokota ＆ 
Onishi et al, Front Neurosci, 2021)． 
（実験 4）S1 にα-tACS を与えても平均値としてみると変化が認められないが，S1 におけるα
帯域の事象関連同期が低い人は，α-tACS を与えることにより体性感覚機能が向上することな
どを明らかになった(Saito & Onishi et al, Brain Behav, 2021)． 

 
図 9．2PDと大脳皮質機能的結合との関係 

 
図 10．プロジェクト 3_実験 1の結果 

 
図 11．プロジェクト 3_実験 2の結果 
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