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研究成果の概要（和文）： 脳卒中などの後遺症としてよく見られる半側空間無視（視野の半分に注意が向かな
い症状：以下、無視）の病態解明と治療法の確立を目指して、健常者の脳を経頭蓋直流電流刺激法によって刺激
しすることで無視に近い症状一時的に引き起こし、その際に脳内で視覚的注意と関わるネットワークの機能的結
合がどのように変化するかを調べた。その結果、特定の脳内ネットワークの変化と視覚的探索機能の変化の間に
関係性があることがわかった。
 上記の結果を踏まえ、患者や無視を誘発された健常者に対して、無視の治療として知られているプリズム適応
療法を施行し、その際の脳内ネットワークの変化を探索する研究を開始した。

研究成果の概要（英文）： In order to elucidate the pathophysiology of hemispatial neglect, which is 
symptoms of inattention to half of the visual field and known as a common symptom after cerebral 
stroke, and develop the treatment for it, we investigate the correlation between neglect-like 
symptoms induced by transcranial direct current stimulation and resting-state functional 
connectivity in attention networks of  healthy individuals. The results showed that there is a 
relationship between changes in visual attention networks and changes in visual search tasks.
 Based on the above results, we started studies to explore the changes in visual attention networks 
after prism adaptation therapy, which is known as a treatment for hemispatial neglect, in patients 
with hemispatial neglect and healthy subjects with induced neglect.

研究分野：リハビリテーション医学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
　経頭蓋直流電流刺激のように脳を刺激することで、脳機能に変化を起こすことをニューロモデュレーションと
呼ぶ。この研究では経頭蓋直流電流刺激によるニューロモデュレーション効果を、安静時脳機能結合の変化とし
て捉えられることができた。さらに、安静時脳機能結合の変化と実際の視覚探索機能の変化との間に関連性があ
ることも分かった。この研究の成果は、半側空間無視の病態解明だけでなく、ヒトの視空間認知機能に関わる脳
内ネットワーク機能の解明にも貢献できる。

※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、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
半側空間無視(以下、無視)は、右半球損傷患者の 13-100％に見られるとされ、リハビリテーシ
ョン（以下、リハ）上の大きな阻害因子となり、日常生活動作（ADL）の改善を阻み、最終的な
帰結に多大な影響を与える。無視に対し、これまでさまざまなリハ手技が試みられてきた。PA
療法 1)は、プリズム眼鏡により視野を右にずらした状態で、自らの上肢の軌跡を見ないで前方の
目標点に対してリーチ動作を行うというものである。健常者にこのようなリー チ動作を行わせ
ると、最初の数回は視覚的に認知される目標の位置と上肢の動きが一致しないため、目標とずれ
た点に向かってリーチしてしまうが、動作を繰り返すと正確に目標に向かってリーチできるよ
うになる。この現象はプリズム適応（順応）と呼ばれ、運動学習のモデルとしてよく知られてい
るが、これを無視のリハに応用したものが PA療法である。我々は、PA療法により無視患者の
リハアウトカムが改善したことをランダム化比較試験で示した 2)。PA 療法は机上検査のみなら
ず、聴覚性音源定位など視覚以外の空間認知や非方向性注意にも改善をもたらすことが知られ
ており 3)、脳卒中ガイドライン 20154)においても推奨される治療とされている（グレード B）。 
近年の研究成果より無視は視覚性注意ネットワークの機能的アンバランスから生じると考え
られるようになった 5)。また、健常者においても経頭蓋磁気刺激(transcranial magnetic 
stimulation: TMS)や経頭蓋直流電流刺激（transcranial direct current stimulation: tDCS）な
どのニューロモデュレーション手法により半球間バランスを調整することにより、無視のよう
な状態（neglect-like behavior）を誘発できることが報告されている 6), 7)。左偏倚のプリズム適
応によっても neglect-like behavior を誘発ことが知られており 8)、ニューロモデュレーション
の一つとしてとらえることもできる。健常者に誘発される neglect-like behavior も脳損傷後の
無視と共通のメカニズムを有する可能性がある。 
近年、fMRIにより、脳の離れた部位の間で機能的結合性（functional connectivity: FC）の評
価が可能となった。Heらは無視患者では広範囲な注意ネットワークで FCが変化しており、FC
の変化が急性期および慢性期の無視の程度および機能回復と関係することを報告した 9)。我々
は、平成 27年度-29年度基盤研究（C）「磁気共鳴画像による半側空間無視に対するプリズム適
応療法の効果の神経学的基盤の解明」において、PAにより脳内の背側視覚注意経路を中心とし
た安静時 FCの変化が生じ、1時間程度で定常状態に戻ることを確認した 10)。また、無視患者に
おいても PA療法による安静時 FCの変化を確認した。しかし、プリズム適応が成立しているこ
とを示す視覚運動 after effectの大きさと FC変化量との間に明らかな相関は認めなかった。近
年、ウェアラブルな視線解析装置、ポータブルな 3次元位置情報解析装置が登場し、実験室内に
留まらずベッドサイドや日常生活場面での視線解析や動作解析が可能となっている。また、安価
なタッチパネル PCにより、机上検査の点数だけでなく、探索戦略や時間など質的評価も可能と
なっている。我々は、タッチパネル PCを用いた視覚探索課題を質的・量的に評価するプログラ
ムを開発し、半側空間無視のタイプによる、視覚探索の軌跡や反応時間に特徴を明らかにした 11)。 
これらの技術を応用し、無視患者や健常者に誘発される無視様の行動変化を量的に評価し、

FCの変化と相関する指標を探索することにより、無視の発症機序を解明し、治療法の開発に役
立てられると考えた。 
 
２．研究の目的 
 本研究は無視患者の行動異常や健常者に誘発されるneglect-like behaviorの神経基盤を fMRI
による安静時 FC解析を用いて明らかにし、無視の発症機序解明、治療法開発に役立つ知見を得
ることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
1. tDCS により誘発される無視様変化（neglect-like behavior）と安静時 FC の関係 
右利き健常者 20名に対し、tDCS（右頭頂葉に陰極、左頭頂葉に陽極）刺激を 2mV で 20 分間行
い neglect-like behavior を誘発した。ベースライン（S0）、Sham 刺激後（S1）、tDCS(Real 刺激)
後に visual search task、安静時 fMRI 撮像を行った（図１, 2）。 
 visual search task として star cancellation task 及び selective attention task を施行
した（図 3）。 
背側注意経路として頭頂間溝（intraparietal sulcus: IPS）と前頭眼野(frontal eye field: 
FEF)、腹側注意経路として上側頭回（superior temporal gyrus: STG）と中前頭回（middle 
frontal gyrus: MFG）の間で安静時 FC を測定した。 
 行動変化と安静時 FC変化との関係を明らかにするため、visual search task の変化と安静時
FC の変化との間で相関分析を行った。 
 
2. 健常者に tDCS で誘発される neglect-like behavior に対するプリズム適応の効果 
 右利き健常者 40 名を対象とし、tDCS により neglect-like behavior を誘発し、続けて①左偏
倚プリズム適応、②右偏倚プリズム適応を行い、視覚探索課題の変化、安静時 FC 変化を検討す
る。①と②は 2日以上の間隔を空けて別の日に行う。 



3. 半側空間無視患者に対するプリズム適応療法の安静時機能結合への影響 
 左半側空間無視患者 20 名に対して 1 日 2 回、週 5 日、2 週間のプリズム適応療法を行い、治
療前後で、視覚探索課題、安静時 FCの変化を検討する。 
 

 
図 1. 研究デザイン                   図 2. 電極位置 
 

 
図 3. Visual attention task (左：star cancellation,右：selective attention) 
 
４．研究成果 
1. 
(1)Visual attention task の変化 
 Star cancellation taskｄでは、左側のターゲットに対しする反応時間が Sham 刺激後有意に
短縮（ANOVA,p<0.05）し、Real刺激後には有意に延長した（p<0.01）（図4左）。Selective attention 
task では左側のターゲットに対する反応時間が Real 刺激後に有意に延長（p<0.01） 
していた。ターゲットが現れない条件（no target）では左右どちらも sham 刺激後に有意に短縮
(左：p<0.01, 右：p<0.05)し、real 刺激後には有意な変化は認められなかった。 
 どちらの課題でも Real 刺激後に左視野に選択的な反応時間の延長を認め、tDCS により
neglect-like behavior が誘発されたと考えられた。 

 
図 4. Visual attention task の結果 (左：star cancellation,右：selective attention) 
 
(2)安静時 FCの変化 
  安静時 FC は右 DAN では Real 刺激後有意に上昇し(ANOVA,p<0.05)、右 VAN では有意に低下
（p<0.05）した。左 DAN, VAN では有意な変化は認められなかった（図 5）。両側 IPS への tDCS



により、DAN だけでなく、直接刺激されていない VAN にも安静時ＦＣ変化が認められた。 
 

 
図 5. tDCS による注意経路の安静時機能結合変化 
 
(3)行動変化と安静時ＦＣの関連性 
  Star cancellation task では tDCS 前後（S2-S1）の左視野のターゲットに対する反応時間の
変化と右 DAN の安静時ＦＣの変化との間に有意な正の相関を認め（Pearson 相関係
数:r=0.61,p<0.05）、右 VAN の安静時ＦＣ変化とは有意な相関は認めなかった（図 6上段）。 
  Selective attention task では左視野のターゲットに対する反応時間の変化と右 VAN の安静
時ＦＣ変化の間に有意な負の相関を認め（r=-0.64,p<0.05）、右 DAN の安静時ＦＣ変化とは有意
な相関は認めなかった（図 6下段） 
 これらの結果から、安静時ＦＣの変化と行動変化との間には関連性があり、注意課題のタイプ
により関連するネットワークが異なることが示唆された。 

 
図 6. 行動変化と安静時ＦＣ変化との関連 (上：star cancellation,下：selective attention) 
 
2. 健常者に tDCS で誘発される neglect-like behavior に対するプリズム適応の効果 



 国立精神・神経医療研究センター倫理審査委員会(承認番号 A2020-095)にて承認され、研究を
開始した。健常者 3名で実施しデータを取得した。 
 
3. 半側空間無視患者に対するプリズム適応療法の安静時機能結合への影響 
 国立精神・神経医療研究センター倫理審査委員会(承認番号 A2021-086)にて承認され、研究を
開始した。半側空間無視患者 1名に対し、プリズム適応療法を施行し、データを取得した。 
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