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0. 要旨 

統合失調症の心理療法の一つで、妄想などの症状軽減に有効な認知行動療法では、「早

急な結論判断バイアス」という認知的偏りが扱われるが、その神経基盤はほとんど検

討されていない。本研究では、統合失調症患者群 21名と健常対照者群 21名の参加者

に機能的核磁気共鳴画像法を用いて「早急な結論判断バイアス」測定心理課題を行っ

た。その結果、疾患群では、行動レベルで「早急な結論判断バイアス」が示され、ま

た、健常対照群と比較して左上頭頂小葉の課題中の脳活動の低下、および、同部位の

活動の調節の程度と精神病症状尺度得点の間の有意な負の相関を認めた。「早急な結

論判断バイアス」と精神病症状の間の関連を神経基盤レベルで示した。 
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1. 序文 

1.1. 統合失調症の概要 

統合失調症は、現時点では原因未解明の疾患で、その症状は、特徴的な幻覚・妄想

などの陽性症状（精神病症状）、感情の平板化・意欲の欠如・思考の貧困などの陰性

症状、遂行機能障害・作業記憶障害などの認知機能障害および、感覚・思考・行動が

疾患のために歪むことを自ら振り返って考えることの困難などの病識の障害が挙げ

られる[1, 2]。その診断には、米国精神医学会による「精神障害の診断と統計の手引き」

（Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 4th edition: DSM-IV-TR）[3, 4]（資

料 1）が、操作的診断基準として広く使用されている。 

統合失調症は、生涯の罹患リスクが約 1%と高率で、主に思春期から青年期に好発

して学業や就労に困難をきたし、また、多くの死因による死亡率が一般人口と比較し

て増加する、社会的・経済的損失の非常に大きい疾患である[1, 5-7]。我が国では、統合

失調症およびその関連疾患の患者数が 71 万 3千人と推計されている[8]。 

主な治療法である薬物療法の効果は限定的であり[9]、症状の再燃・再発の頻度は高

く、慢性の経過を辿ることが多い[10]。現在利用可能な薬物療法は、その主な作用機序

を脳内ドパミン D2 受容体遮断作用によっていると考えられており、長期にわたって

新たな機序の薬剤が開発されていないが、その主な理由の一つは、統合失調症の病態

生理が未だ解明されていないためである[11]。統合失調症の病態解明をさらに進めるこ

とが、疾患の治療法や当事者の予後の改善に役立つと考えられる。 
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1.2. 統合失調症の脳構造・脳内化学物質の特徴および認知機能障害と fMRI 

 核磁気共鳴画像法（Magnetic Resonance Imaging: MRI）などの神経画像技術の進歩

により微細な脳構造や生体内の化学物質の検討が可能となった結果、健常対照群と比

較して統合失調症の疾患群における脳形態および脳組織中の化学物質濃度の差異が

見出されるようになった[12-15]。これらは統合失調症の発症および病態進行のバイオマ

ーカーとして期待され、効果的な予防・治療法の開発に繋げるための重要な取り組み

として、多くの研究が行われてきた[16-18]。その中では、メタ解析にて健常対照群と比

較して、統合失調症群において、全脳の灰白質の体積減少が見られ、また、統合失調

症発症のリスク群において、前頭側頭葉の体積減少がその後の統合失調症発症のリス

クファクターとなるなどの知見が得られている。 

申請者らは、核磁気共鳴スペクトロスコピーを用いて、統合失調症のハイリスク状

態、初発の段階、および慢性期の段階の 3 つの異なる病期の脳内化学物質の濃度の違

いを検討し、その結果、内側前頭前野のグルタミン酸−グルタミン総和と N-アセチル

アスパラギン酸という脳内化学物質の濃度低下が、統合失調症のハイリスク状態や初

発の時期では認められず、慢性化している場合にのみ特異的に認められるという結果

が示された[19]。この研究では、核磁気共鳴スペクトロスコピーの結果を大きく左右す

るとされている使用装置、脳内化学物質の濃度の測定方法、磁場強度の違いなどが異

なる個々の研究をまとめたメタ解析の欠点を克服し、また、病期の定義や参加者の詳
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細な条件が、個々の研究によって異なることに起因する結果の解釈の困難さを、単一

の撮像条件において、同じ解析方法を用いて、統合失調症の 3つの病期において検討

したことにより、これまでの研究[14, 15]に新たな知見を加えることが出来たものと考え

られる。 

 統合失調症の発症および病態進行のマーカーの探索では、脳構造・脳内化学物質の

検討と同時に、認知機能障害の研究が多く行われており[20-22]、そこではさらに、認知

機能障害が、幻覚や妄想といった精神症状以上に、当事者の生活機能の障害と関連す

るという報告がなされてきた[23]。申請者らは、病期と関連した言語の意味的・音韻的

処理の脳基盤を検討するため、機能的核磁気共鳴画像法（functional Magnetic Resonance 

Imaging: fMRI）を用いて、単語・非単語の視覚語彙判断課題の研究を行った[24]。その

結果、音韻処理と関連があるとされている非単語処理と単語処理のコントラストにお

ける下前頭回の脳活動[25, 26]が、統合失調症患者群およびそのハイリスク状態の参加者

群で、健常対照群と比較して低下しており、さらに、言語処理と関連した左側優位の

機能的側性が、ハイリスク状態の患者群で特異的に低下していたことが報告され、そ

れまで報告されていた統合失調症患者群の視覚語彙判断課題中の脳活動[27, 28]の特徴

をより詳細に分類し、また、統合失調症の臨床的ハイリスク状態の患者群において初

めて検討した点に重要性があるものと考えられた。 

 以上の研究では、統合失調症の症状や発症および病態進行のバイオマーカーについ

て詳細に検討され、その知見が蓄積されてきている。これら症状・病態の知見と並び、
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臨床行為で重要となる治療や当事者の生活の質の向上に貢献するような取り組みと

関連する研究について、以下に検討を行った。 

 

1.3. 統合失調症の心理社会的治療 

統合失調症の治療では薬物療法が標準的に行われ、重要だが、現在広く使用されて

いる第 2 世代抗精神病薬の、プラセボ対照ランダム化比較試験のメタ解析によれば、

その効果量は中等度であり、1/4 の患者に再発が認められる[29]。一方、統合失調症患

者の陽性症状、陰性症状、日常生活機能に対する心理社会的治療の重要性は繰り返し

述べられ[30]、心理社会的治療のひとつである認知行動療法がイギリスの国家的なガイ

ドラインなどで推奨されているが、普段の診療における実施率は依然低く、時間的・

人的資源の不足や専門スタッフの不在、疾病の機能領域も含めた回復に対する悲観的

な態度などが関連していると考えられている[31, 32]。 

そのような中、ドイツの Moritz らは統合失調症患者を対象としたメタ認知訓練プロ

グラムを開発し実践を行っている。メタ認知訓練プログラムは統合失調症においてよ

くみられる認知的エラーや問題解決のバイアスに焦点を当てた 8つのモジュールから

構成された集団療法であり、治療の構造が一定であるためその治療効果が特定の治療

者の専門性・特性に依存しないことが想定され、効果検証に適した治療であると考え

られる。また、パワーポイント®のスライドを用いて治療が進められ、多数の言語に

翻訳されているため、施設や国を問わず利用が可能となってきている[33]。 
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 メタ認知訓練プログラムでは、情報に対する認知バイアスが統合失調症の妄想症

状に関連しているという研究結果[34, 35]を元に、患者が日常生活で頻繁に遭遇する認知

バイアスに基づいた誤った決定を惹起するような演習を行い、認知バイアスの存在と

それの非機能的な性質への気づきを促す[36]。統合失調症に特徴的な認知バイアスの中

で、少ない情報に基づいて強固な結論を導くという「早急な結論判断バイアス」は統

合失調症患者の 40~70%に存在する[37, 38]。一方で、統合失調症の妄想症状は、「誤った

推論に基づく確信」と定義される[38]。「早急な結論判断バイアス」は、少ない情報に

基づくため、誤った推論に結びつきやすく、したがって、この認知バイアスが妄想の

形成に関与すると考えられている[38, 39]。また、統合失調症患者は自らの「早急な結論

判断バイアス」に気づいていないことが多く、注意深い判断と情報を多く集めること

を促すことで軽減され、妄想症状や陽性症状全般が改善することが示されている[33, 

40-42]。その機序について詳しくは分かっていないが、「早急な結論判断バイアス」の心

理的機構については心理課題を用いてこれまで検討されてきた。 

 

1.4. 統合失調症の「早急な結論判断」認知バイアスと「Beads task」 

統合失調症における早急な結論判断バイアスの検討は従来 Beads taskと呼ばれる意

思決定心理課題を用いて行われてきた[43, 44]。この課題において、実験実施者は、実験

参加者に対し、2 色の Beads が一定・対照的な割合で入った 2 つの箱の一方から次々

に 1つずつの Bead を取り出し、その色から、Bead を取り出している箱を推定する作
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業を行ってもらう。統合失調症患者では健常対照群および精神疾患対照群に比較して

少ない Beads で結論を導き、早急に結論に飛びつきやすいという結果が得られている

[34, 38]。この「早急な結論判断バイアス」は統合失調症の精神病症状、特に妄想症状と

関連があるとされる[39, 45]。 

「早急な結論判断バイアス」には、様々な要因が関連することが考察されている。

動機づけの問題で早く課題を終わらせようとしたり、衝動性が高いことや記憶の問題

が結果に影響を与えている可能性も示唆されたが、その可能性を否定する報告がなさ

れている[46 , 47]。不安のレベルについては、妄想症状や「早急な結論判断バイアス」に

結果に影響を与える可能性を考慮する必要がある[48]。Beads task のような感情価の中

立的な素材でなく、被害的な内容の妄想とより関連のあるタスク条件を作る試み

（Emotional salience）もなされたが、Emotional salience の効果はあるものの、疾患群

と健常群の群間差はなく、「早急な結論判断バイアス」が疾患群で不釣り合いに増悪

する知見は得られなかった[38, 49]。 

 

1.5. Beads task と fMRI 

これまで少数ながら、Beads task 中の脳活動を検討した研究が行われている[50-54]。

Rausch ら、Esslinger らのグループは、23 名の統合失調症患者と 28 名の健常対照者

の参加者に、Beads task 同様の意思決定課題、Fish taskを施行してもらい、fMRIを

用いて、80:20 の比率の魚が入った池（Beads task では、箱に相当する）を実験条件
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として準備し、Fish task 施行中の脳活動と、魚の色を判別するという Control 条件中

の脳活動とのコントラストを block design（c.f. 「2.3. 実験デザインと心理課題」）に

て検討するとともに、最後の池の決定の際と、それ以前のすべての魚を取り出す際

のコントラストにて、脳活動の違いを検討した[50, 54]。その結果、Fish task中の、統

合失調症患者群における池の決定までに取り出した魚の数について、「早急な結論判

断バイアス」の再現は出来ず、むしろ、健常対照群と比較して、その数が有意に多

かった。統合失調症患者群と健常対照群の脳活動の比較では、有意な群間差は認め

られなかったが、検討する脳領域を限定する関心領域解析にて、腹側視床と腹側被

蓋野の活動が、最後の池の決定とそれ以前のすべての魚を取り出す際のコントラス

トにおいて、統合失調症患者群で低下を認めた。これらの領域は、統合失調症の病

態生理と関連が深いドパミン神経伝達および、ドパミン神経伝達と関連があるとさ

れる予測と誤差の信号伝達の障害との関連が、筆者らにより推測されている。 

Krug らは、6 施設の多施設共同研究として、57 名の統合失調症患者と 57 名の健

常対照者の参加を得て、fMRIを用いて、60:40のBeads比率の 2つの箱を用いた Beads 

task 施行中の脳活動と、単純に赤い Beads が 8 個出るまでその数を数えるという

Control条件中の脳活動とのコントラストを block designにて比較した[53]。その結果、

Beads task 中の、統合失調症患者群における箱の決定までに取り出した Beads の数に

ついて、「早急な結論判断バイアス」の再現は出来なかったが、主に右側の下頭頂小

葉、上内側前頭回、上・中・下前頭回と楔前部の活動が統合失調症患者群で健常対
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照群と比較して低下していることが示された。これらの領域は、不確かな状況での

意思決定に関連する実行機能や作業記憶との関連が、筆者らにより推測されている。 

Furlらは、18名の健常被験者の参加を得て、fMRIを用いて、Beads task 中の脳活

動を event-related design にて詳細に検討した[52]。その結果、この被験者群では、最後

の箱の決定とそれ以前のすべてのBeadsを取り出す際のコントラストにて、島皮質、

尾状核、前部帯状回、頭頂皮質の有意な活動が認められた。また、頭頂皮質の活動

は、Beads を取り出す数が多いほど大きく、また、80:20 の Beads の比率と比較して、

60:40 の Beads の比率条件で Beads を取り出す数を増やした者ほど、その活動が大き

かった。これらの活動は、島皮質や尾状核などの活動と併せて、報酬系の脳活動と

の関連が示される一方で、頭頂皮質の活動については、不確かな状況で意思決定を

行う際に、さらに情報収集を続けることにより正確な回答に近づくメリットと、時

間や認知的リソースを割くことのデメリットの閾値を検討するために重要な役割を

担うと考察されている。 

以上の先行研究により、特に健常被験者の Beads task 中の脳活動について明らか

になってきていると考えられ、また、健常対照者群と比較した、統合失調症患者群

の脳活動について一部が示されてきている。しかし、従来 fMRIを用いない心理課題

として行われてきた Beads task の症例対照研究にて示されてきた、統合失調症患者

群における「早急な結論判断バイアス」の再現は行われていない。 
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1.6. 本研究の目的 

 統合失調症における「早急な結論判断バイアス」を調べる Beads task を fMRI用に

作成し、統合失調症群と、背景情報の一致した健常対照群に実施し、その脳基盤につ

いて特徴を明らかにする。Beads task の箱の中の Beads の割合は、fMRIを用いた疾患

対照研究ではこれまで行われてこなかった複数パターンを用意し、また、fMRI を用

いた先行研究では再現されなかった早急な結論判断バイアスが、本研究の心理課題で

は再現されることを予備行動実験（c.f. 「3.2. 行動データ」）で確認した上で行った。

なお、Beads task に関連して、報酬を用意することで、報酬と関連した脳機能を検討

した先行研究もあるが、報酬がある場合とない場合で結果が異ならないとする fMRI

を用いた研究の報告があり[54]、また、本研究では、従来の Beads task 同様[43, 44]、報酬

のない単純な条件で認められている早急な結論判断バイアスを検討するため、心理課

題の成績による報酬は付与しないものとした。 

 

2. 方法 

2.1. 対象 

 合計 42 名の日本語を母国語とする右利きの被験者を対象とした。内訳は統合失調

症患者（Schizophrenia 群）21名と、年齢・性別・知的機能の簡易評価による病前推定

IQ（後述）を統制した 21名の健常対照者（Healthy Control: HC 群）である（表 1）。 

 Schizophrenia群は、東京大学医学部附属病院の外来・入院患者の中からリクルート
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された。精神疾患の診断統計マニュアル第 4版改訂版（DSM-IV-TR）による診断を行

った[3, 4]（資料 1）。HC 群は、病院スタッフ、スタッフの知人の大学生、およびその

関係者で、実験参加に積極的に同意していただいた者とし、参加の呼びかけに当たっ

て、強制性が排されるよう十分に配慮を行った。HC 群では、精神疾患簡易構造化面

接法[55, 56]を用いてスクリーニングを行い、除外基準として、自身の精神疾患の既往、

第一度親族に精神病家族歴を有するものを設定した。また、全群に共通して、神経疾

患、5 分以上の意識消失または認知機能障害を伴う頭部外傷、電気けいれん療法の既

往、物質使用障害または依存のある場合を除外した。これらの診断は全て、十分な臨

床経験を持つ精神科医師（T.N.または N.I.）が評価した。 

本研究は、東京大学医学部倫理委員会が承認し、すべての被検者へ事前にヘルシン

キ宣言に基づいた趣旨説明が行われ、書面による同意を得た[受付番号 397（健常者お

よび精神神経疾患患者における脳 MRIと認知機能の関係）、1350（磁気共鳴機能画像

法（functional-Magnetic Resonance Imaging）による精神機能の脳基盤の研究）]（資料

2, 資料 3）。なお、対象者が未成年の場合にはその保護者からも書面による同意を得

た。 

 

2.2. 臨床評価 

精神症状は、十分な臨床診断経験を持つ精神科医（T.N.または N.I.）が陽性・陰性

症状評価尺度（Positive and Negative syndrome scale: PANSS）[57, 58]を用いて評価した。

利き手の違いによって脳形態特徴が異なるという報告があるため[59]、実験参加者全員
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の利き手を Edinburgh Inventory[60, 61]により定量評価し、右利きであることを確認した。

養育環境が脳神経発達に有意な影響を及ぼすという報告があり[62]、脳形態画像の先行

研究で、本人および両親の社会経済状況尺度を使用して養育環境を推測する指標とし

ているため[12]、実験参加者本人とその両親の社会経済的な背景を、Hollingshead のス

ケール[63]を用いて定量評価した。病前 IQを推定するため、Japanese Adult Reading Test 

(JART)を使用した。JART は漢字の熟語の読みの検査尺度で、National Adult Reading 

Test (NART) [64]が海外で統合失調症の病前知能推定に使用される[65]のと同様、日本人

の統合失調症患者の病前 IQ をよく推定できることが先行研究で報告されている[66]。

また、現病歴、既往歴、家族歴、教育歴、職歴などを評価用紙で確認した。以上の臨

床評価はMRI撮像前 7日以内に施行した。 

 

2.3. 実験デザインと心理課題 

心理課題として、fMRI用に修正版 Beads task を作成し、事前に予備行動実験を行っ

て妥当性を確認（c.f. 「3.2. 行動データ」）した後、それを撮像時に使用した（図 1）。

なお、fMRI実験で使用される実験デザインには block design と event-related design が

あり、正答率・反応時間などの課題遂行の程度を定量的に解析したり、特定のイベン

トを検討したりすることが可能になるため、今回の実験では event-related design を採

用した。 

修正版 Beads task では、条件を 2つ設定した。一つは「Control 条件」、もう一つは
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「Beads task 条件」である。いずれの条件でも被験者は、2 つの箱のイラストを提示

される。その箱の中には黒の Beads と白の Beads が丁度反対の割合で入っている。2

つの箱の中の Beads の割合は 3通り（Rate: 85:15, 70:30, 60:40）準備した。イラストの

2 つの箱の間には、ちょうど真ん中で少し下の位置に、黒あるいは白の Bead が一つ

置いてある。このイラストを見て、「Control 条件」では、真ん中の色の Bead がより

多く入っている箱を、右あるいは左のボタンを押すことで選ぶよう教示した。「Beads 

task 条件」では、真ん中の Bead が左右 2 つの箱のどちらかから取り出されたもので

あることを説明し、被験者には、その Beads が 2つの箱のうちどちらから取り出され

たかを決定（Decision）するように教示した。この際、被験者は、どちらの箱から取

り出されたのかを確信するまで、Beads を取り出す（Draw）ことを選択することが出

来ることとした。すなわち、「Beads task 条件」で、被験者は、「右」、「左」、「次の球」

の 3つの選択肢から一つを、ボタンを押すことで判断する。これまで、統合失調症患

者では作業記憶の障害が認められるという報告がなされている[67, 68]ことから、「Beads 

task条件」では、現在取り出された Bead の下に、これまで取り出されたすべての Beads

が左から順番に並べて表示される memory aid と呼ばれる仕組み[47, 54]を取り入れるこ

とにより、作業記憶への負荷を軽減する設定とした。 

実験の流れは以下のとおりである。まず被験者は実験直前に、MRIスキャナーの外

で、音声付ビデオ（資料 4。所要時間：4 分 49秒）を見て実験についての教示を受け

た。実験中は、E-prime 2.0 ソフトウエア（Psychology Software Tools, Inc., Sharpsburg, PA, 
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USA）を使って心理課題がモニタに表示され、被験者には、頭部用コイルに設置した

ミラーを介してモニタを眺めるよう教示した。心理課題の刺激提示シーケンスは、

「Control 条件」の教示「○はどちらの箱に多く入っていますか？」あるいは「●は

どちらの箱に多く入っていますか？」の画面（2 s）で始まり、続けて、上記のとおり

の 2 つの箱と中央の Bead のイラストが提示され、被験者が「右」あるいは「左」の

ボタンを押すと、次の画面に移った。ここから「Beads task 条件」が始まり、教示「取

り出された球はどちらの箱から出てきましたか？」の画面（2 s）が表示され、続けて

画面中央に「+」マークが現れ（0.5 s – 1.5 s）、2つの箱と中央の Bead のイラストが提

示される。この画面で被験者には、「右」、「左」、「次の球」の選択肢を、ボタンを押

すことで示すよう教示した。なお、「次の球」を選択すると、「+」マークの画面に戻

り、左右いずれかの箱を決定するまで「Beads task 条件」は継続された。 

各セッションでは、21試行の「Control 条件」および「Beads task 条件」のペアが含

まれるようにした。スキャン時間は十分に長く確保したが、被験者によってはスキャ

ン時間内に 21 の試行ペアを終えることの出来なかったセッションがあったため、試

行数にはばらつきがあったが、群間で有意差はなかった [t (40) = -0.63, p = 0.54。試行

ペア数の平均 (SD): 19.5 (3.0) (HC 群), 20.0 (1.7) (Schizophrenia 群)]。各被験者は本実験

を合計 4セッション行った（HC 群の参加者 21名中 2名においては、MRI機器のエラ

ーにより最後の 1セッションの取得ボリュームが不足しており、最終セッションのみ

解析から除外した）。4 セッションの実験の後、実験後質問紙（資料 5）を施行した。
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質問紙において、「時間はかかっても、たくさん正解しようと思った」の質問で「5: 全

く感じなかった」を選択するか、あるいは、「間違えても良いので、早く終わらせよ

うと思った」の質問で「1: 強く感じた」を選択した被験者は、以降の解析から除外し

た。さらに、行動抑制系尺度、状態・特性不安の自記式尺度として、Behavioral Inhibition 

System (BIS)尺度[69]および State-Trait Anxiety Inventory（日本版 STAI）[70]を取得した。

刺激提示から「Control 条件」の「左」あるいは「右」のボタン押し、あるいは「Beads 

task条件」での Decision および Drawまでの反応時間（Reaction time: RT）と「Control

条件」における正答率（Correct rate: CR）、Decision に至るまでの Drawの数（Draws to 

Decision : DTD）は E-prime 2.0 ソフトウエアにより自動的に記録された。「Beads task

条件」で、1セッションあたりDrawの選択が 3回以下（Rate 1通りあたり 1回のDraw）

の被験者は「Jumper（早急な結論判断群）」（HC 群 0名、Schizophrenia 群 6名）とし

て解析した。Jumper においては、Draw の回数が少なく、以降の解析で検討すること

が不適当であると考えられたため、Decision についてのみ検討し、Drawについては扱

わないこととした。その結果、Decision については HC 群 21名、Schizophrenia群 21

名を解析対象とし、Draw については HC 群 21 名、Schizophrenia 群 15 名を解析の対

象とした。 
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図 1 fMRI実験中の心理課題のデザイン 

fMRI用修正版 Beads task を心理課題として使用した。 
a 1セッション=21試行。 

 

2.4. 撮像プロトコール 

MRI は、強い静磁場（1.5T～3T）に置かれた人体に、radiofrequency パルスという

電磁波を与え、水や脂肪などの水素原子核を共鳴させて生体組織を画像化する手法で

ある。fMRIは、この MRIの原理を利用して、脳の血流変化から神経活動を測定する

方法である。fMRIでは、blood oxygen level dependent（BOLD）効果と呼ばれる、血液

の酸素化の違いを反映した指標を用いて、間接的に血流変化を測定する[71]。fMRI で
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は、BOLD効果の変化に鋭敏な echo planar imaging（EPI）法が用いられる。EPI法で

は高速撮像が可能で、数秒ごとに全脳のスキャンを行うことが出来、fMRI の高い時

間分解能を可能にしている[72]。 

脳機能画像研究の手法には他に、ポジトロン断層撮影法、事象関連電位、近赤外線

スペクトロスコピーなどがある。fMRI の利点は、放射線被曝がないこと、繰り返し

測定が出来ること、空間分解能と時間分解能が高いことなどである。ただし、閉所恐

怖症や、撮像に伴う騒音が苦痛である被験者、心臓ペースメーカーなどの生体内金属

がある被験者は検査を受けられない、といった不利な点がある。その他、測定対象が

血流変化であるため、事象関連電位のようなミリ秒レベルの時間分解能は得られない

ことなどが挙げられる。また、精神疾患患者では、不安感が強いことが多く、頻繁に

被験者の様子を確認し、連続する長時間の検査となることを控えるなどの配慮が必要

である。 

MRI撮像は、東京大学医学部附属病院放射線部の、ゼネラルエレクトロニクス社製

の 3テスラMR 機器を使用した（General Electric Signa HDxt 3.0T, GE Medical Systems, 

Milwaukee, WI, USA）。課題の教示後、被験者は速やかに撮像準備を行った。MR 機器

備え付けの頭部用コイル（32ch Brain Array Coil）をラジオ波の送受信コイルとして使

用した。矢状断位置決め画像の前交連と後交連を結んだ線を基準線として水平断画像

を取得した。EPI画像の撮像条件は、繰り返し時間 2500msec、エコー時間 30 msec、

スライス厚 3.0 mm、スライス数 41、マトリックスサイズ 64 x 64、フリップアング
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ル 80°、144 ボリューム/セッションとした。心理課題は、足元のスクリーンにプロジ

ェクターで投影し、頭部用コイルのミラーを介して提示した。各試行では Rate を偽

ランダムな順番に配置した。被験者のレスポンスは、右手に持ったコントロールボタ

ンを右第 1指で押すように教示を行った。 

構造画像は T1強調画像 [繰り返し時間 8.5msec、エコー時間 3.2 msec、スライス厚 

1 mm、撮像領域（field of view）256 mm x 256 mm、マトリックスサイズ 256 x 256、

フリップアングル 20°] を撮像した。十分な臨床診断経験を持つ神経放射線科医

（W.G.）が粗大な脳構造異常の有無について読影を行った。 

 

2.5. 行動データ統計解析 

 統計解析は PASW Statistics 18 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)を用いて行った。DTD, 

RT, Control 条件の CR について、診断（HC/Schizophrenia）を被験者間要因、Rate

（85:15/70:30/60:40）を被験者内要因とした反復測定分散分析を行った。交互作用あ

るいは診断の主効果が見出された場合は、各 Rate 毎に下位検定として、独立サンプ

ルの T検定を行った。反復測定分散分析の有意水準は p < 0.05 とし、下位検定では、

Bonferroni 補正にて p < 0.017 = 0.05 / 3 patterns of Rate とした。 

 

2.6. 画像統計解析 

画像統計解析には、fMRI 解析において標準的に用いられるソフトウエアの SPM8 
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(The Wellcome Department of Imaging Neuroscience, London, UK, 

http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) を使用した。fMRI 撮像開始直後は BOLD 信号が不安

定であるため、最初の 4 ボリュームは統計解析において除外した後、fMRI 画像デー

タの標準的な形態処理を行った。まず、頭部の動きの補正 (realignment) を行い、ス

ライスタイミングはボリュームの 1枚目の画像を基準に補正し、また、被験者毎の脳

形態の相違を SPM に添付の EPI 画像テンプレートを用いて Montreal Neurological 

Institute (MNI) 空間へ標準化 (normalization) し、信号雑音比を改善するためにガウス

フィルタを用いた半値幅 8mm の平滑化 (smoothing) を行った。 

Event-related design で標準的に行われる 2 段階解析（個人レベルおよびグループレ

ベル）を行った。まず被験者ごとに、重回帰分析にてボクセルレベル検定を行った。

SPM に添付の標準的な血行動態反応函数（Hemodynamic Response Function: HRF）の

仮定のもと、各条件の開始時間に合わせて重畳積分（convolution integral）を行い、各

条件に対応するコントラストのモデルを作成した。続いて、画像ボクセル毎の検定を

行い、統計的に有意な BOLD信号変化を画像化した。コントラストを作成するに当た

り、12の独立変数を設定した。すなわち、Rate（85:15/70:30/60:40）x レスポンス (Control

正答 /Control 誤答 /Draw/Decision)である。ここでレスポンス“Draw”は、レスポン

ス”Decision”と対照を成すことを考慮し、”Decision”に至る直前の最後の Drawとした。

それぞれの独立変数は、開始時間を刺激画像の提示された時間とし、持続時間を開始

時間からレスポンスボタンが押されるまでの間の時間とした。Control 条件の解析に

http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm
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おいては、各条件を適切に遂行した際の脳活動を目的とするため、正答あるいは誤答

したイベントに対してそれぞれコントラストを作成し、画像統計解析においては正答

したイベントのみを対象とした。グループ解析では、各被験者間の各コントラストの

誤差分散を変量効果モデル（Random effect model）にて解析した。 

今回使用した修正版 Beads task では、Control 条件が視覚情報処理とボタン押しの認

知行動プロセスを含み、Beads task 条件のうち、Decision および Drawで、それぞれ収

集した証拠に基づいて意思決定するプロセス、および、意思決定を先延ばしにして情

報収集にリソースを割り振るプロセスが、Control 条件のプロセスに追加されている

と仮定された。Beads task 中の脳活動領域を特定するため、Decision - Control または

Draw - Control のコントラストを用いた。 

はじめに、本課題施行時の脳活動の妥当性を検討するため、HC 群および

Schizophrenia 群の群内での検討を行った。各条件（Decision - Control および Draw - 

Control）の 1標本 T 検定を用いた統計的推定を全脳に対して行った。 

続いてグループ間解析を行った。診断を被験者間要因（HC、Schizophrenia）、Rate

を被験者内要因（85:15, 70:30, 60:40）として、Decision - Control, Draw - Control それぞ

れについて、反復測定二元配置分散分析を行った。 

群内解析および群間解析の閾値水準は、ボクセルレベルについて P < 0.05とし、多

重比較補正 [Familywise Error (FWE) correction] を行った。 
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2.7. 相関解析 

群間解析の二元配置分散分析にて、有意な診断の主効果が見出された脳領域におい

て、Beads task に関連する脳活動変化と行動データ解析で有意な診断と Rateの交互作

用または診断の主効果のあった DTD、RT for Decision、RT for Control（c.f. 「3. 結果」）

に関連性が認められるかを検討した。Schizophrenia群については、上記に加えて陽性

症状の重症度と脳活動あるいは DTD、RT for Decision、RT for Control との間の関連性

についても検討した。DTDについては、診断と Rateの有意な交互作用が示された（c.f. 

「3. 結果」）ことから、全 Rateの平均値とは別に、Rate 60:40 と Rate 85:15 の DTDの

差分及び Rate 70:30 と Rate 85:15 の DTDの差分と、それぞれに対応する脳活動の差分

についても解析の対象として、相互の相関および陽性症状の重症度との間の相関につ

いて検討した。脳活動は、群間解析の結果のピークボクセルおよびその周辺 4mm の

sphere（球面）における各コントラスト（Decision - Control および Draw - Control）の

偏回帰係数推定値を算出して計算した。症状について、陽性症状を関心症状としたの

は、Beads taskが早急な結論判断バイアスを検討するための心理課題であり、早急な

結論判断バイアスが、先行研究にて妄想症状と関連していることが示されているため

である[34, 35]。相関はピアソンの積率相関係数を用いて検討した。脳活動の変化と症状

あるいは行動データとの関連が予測され、また、各脳活動変化および行動データにつ

いて探索的な検討を行うため多重比較補正は行わず、有意水準は p < 0.05とした。 

また、本研究の「早急な結論判断バイアス」の指標となる DTD および関連する脳
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活動の交絡因子となり得る服薬中の抗精神病薬等価換算量、罹病期間、発症年齢、お

よび群間の有意差のあった BIS（行動抑制系尺度）、State anxiety、RT for Decision、RT 

for Control について、上記と同様に DTDおよび Beads task に関連する脳活動変化との

関連をピアソンの積率相関係数を用いて検討した。交絡因子についても探索的な検討

を行うため、統計的閾値は p < 0.05とした。 

 

3. 結果 

3.1. 臨床指標 

 Decision を含む解析（HC 群 21 名、Schizophrenia 群 21 名）の被験者の背景情報は

年齢、性別、利き手尺度、病前推定 IQに群間差を認めなかった（表 1）。 
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表 1. 実験参加者各群の背景情報および臨床症状尺度 

 Schizophrenia 

(n=21) 

 Healthy control 

(n=21) 

 
df 

t or χ2 

Values 

P Value 

 Mean  

(Range) 

S.D.  Mean 

(Range) 

S.D.  
 

 

性別 （男性/女性） 16/5  13/8  1 1.0 0.32 

年齢 27.5 (17-46) 7.8  25.4 (20-31) 3.2  40 -1.1 0.26 

利き手 a 92.8 10.5  92.8 14.1  40 -0.009 0.99 

本人の社会経済

的評価尺度 b 
3.0 1.1  1.4 0.5  40 -6.0 <0.001 

両親の社会経済

的評価尺度 
2.3 0.6  1.9 0.6  40 -2.7 0.01 

病前推定 IQ 

(JART 25)c 
109.6  8.4  113.7 6.1  40 1.8 0.08 

PANSS score  

  総点 72.5 16.5  NA   NA NA NA 

  陽性症状 15.7 4.0  NA   NA NA NA 

  陰性症状 19.8 6.5  NA   NA NA NA 

  総合精神病理

尺度 
37.0 7.8 

 NA   
NA NA NA 

発症年齢, years 21.1 3.9  NA   NA NA NA 

罹病期間, months 78.4 90.7  NA   NA NA NA 

抗精神病薬等価

換算量 d, mg/day 
474.3 323.9  NA   NA NA NA 

BIS e 22.2 3.5  19.4 3.5  37 -2.5 0.017 

Trait anxiety f 40.3 9.5  38.4 7.8  36 -0.7 0.52 

State anxiety f 47.5 12.2  39.4 8.6  36 -2.4 0.023 

略語: NA, data not applicable; PANSS, Positive And Negative Syndrome Scale; BIS, Behavioral 

Inhibition System. 

a Edinburgh Inventory (Oldfield, 1971) を用いた: Scores > 0 は右利きを示す。Score の範囲は

-100~100 で、Score 100は強い右利きである。 

b Hollingshead scale (Hollingshead, 1965) を用いた: Scoreが高いほど教育かつ／または職業的

ステータスが低いということを示す。 

c Japanese Adult Reading Test (JART 25; Matsuoka 2006a, 2006b) を用いて推定した。 

d クロルプロマジン換算量を計算した。 

e 自記式評価尺度の回収状況により、n=20, 19 (HC, Schizophrenia) となった。 

f State-Trait Anxiety Inventory (STAI) を用いて評価した。自記式評価尺度の回収状況により、

n=19, 19 (HC, Schizophrenia) となった。 
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3.2. 行動データ 

 予備行動実験では、Schizophrenia 群 5 名、HC 群 6 名の、本実験とは独立した被験

者の参加を得て、Rate は 90:10, 85:15, 80:20, 70:30, 60:40 の 5パターンにて DTDを行

動データの主な指標として、本実験同様の反復測定分散分析を行い、その結果、診断

と Rateの有意な交互作用 [F (4, 36) = 5.2, p = 0.002] と、診断の傾向レベルの主効果を

認め [F (1, 9) = 4.1, p = 0.08]、「早急な結論判断バイアス」の再現性が確認された。本

実験では、反復測定分散分析の結果、DTDについて、診断と Rate の交互作用 [F (2, 80) 

= 5.7, p = 0.005] および診断 [F (1, 40) = 4.7, p = 0.036] と Rate [F (2, 80) = 24.0, p < 

0.001] の主効果を認め（図 2）、下位検定では、HC 群と比較して Schizophrenia 群で、

Rate 70:30 および 60:40 において、DTDが小さい傾向にあった（p = 0.024および、p = 

0.032。閾値は多重比較の Bonferroni 補正にて、p < 0.05 / 3 patterns of Rate = 0.017とし

た）。DecisionにおけるRTについては、診断（F [1,40]=4.8, p=0.035）とRate（F [2,80]=24.2, 

p<0.001）の主効果を認め、下位検定では、HC 群と比較して Schizophrenia 群で、Rate 

85:15 および 70:30 において、RTが長い傾向にあった（p = 0.045および、p = 0.021。

閾値は多重比較の Bonferroni 補正にて、p < 0.05 / 3 patterns of Rate = 0.017とした）。

Drawにおける RTについては、Rate [F (2, 66) = 5.7, p = 0.005] の主効果を認めたが、

診断の主効果及び診断と Rate の有意な交互作用を認めなかった（p ≥ 0.35）。Control

条件の CR では、主効果・交互作用共に有意ではなかった。Control 条件の RT では、

診断 [F (1, 40) = 7.4, p = 0.01] と Rate [F (2, 80) = 8.7, p < 0.001] の主効果を認め、下位
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検定では、HC 群と比較して Schizophrenia 群で、Rate 70:30 および 60:40 において、

RTが有意に長かった（p = 0.007および、p = 0.010。閾値は多重比較の Bonferroni 補正

にて、p < 0.05 / 3 patterns of Rate = 0.017 とした）（表 2）。 
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表 2. fMRI課題中の行動データ. 

 診断  反復測定分散分析  下位検定

T-test a Schizophrenia (n=21)  HC (n=21) 診断 Rate 診断 x Rate 

 Mean S.D.  Mean S.D.  F(1,40) p F(2,80) p F(2,80) p  t(40) p 

DTD 3.2 2.5  5.5 4.2  4.7 0.036 24.0 <0.001 5.7 0.005    

  Rate (85:15) 2.7 2.0  3.9 2.7         1.7 0.11 

  Rate (70:30) 3.2 2.5  5.8 4.4         2.4 0.024 

  Rate (60:40) 3.7 3.0  6.8 5.6         2.2 0.032 

RT for Decision of box (ms) 1767.0 1906.7  848.9 265.1  4.8 0.035 24.2 <0.001 1.5 0.23    

  Rate (85:15) 1700.7 1953.7  808.7 266.6         -2.1 0.045 

  Rate (70:30) 1899.7 1822.9  929.3 280.0         -2.4 0.021 

  Rate (60:40) 2029.7 1686.5  1250.4 636.1         -2.0 0.054 

RT for the last Draw of bead (ms) d 937.5 746.8  762.6 236.1  0.9 b 0.35 5.7 c 0.005 0.5 c 0.62    

  Rate (85:15) 861.4 776.2  650.0 237.6           

  Rate (70:30) 945.8 743.4  752.9 278.2           

  Rate (60:40) 1005.3 836.3  901.4 330.7           

CR for Control task 0.98 0.03  0.99 0.01  4.0 0.053 0.02 0.98 1.6 0.21    

  Rate (85:15) 0.98 0.03  0.99 0.02           

  Rate (70:30) 0.98 0.02  0.99 0.03           

  Rate (60:40) 0.97 0.05  1.00 0.008           

RT for Control task (ms) 1658.7 1055.4  1011.5 274.1  7.4 0.01 8.7 <0.001 0.07 0.93    

  Rate (85:15) 1596.9 1209.7  929.4 266.9         -2.5 0.018 

  Rate (70:30) 1609.7 983.7  976.0 308.6         -2.8 0.007 

  Rate (60:40) 1769.4 1040.7  1129.1 280.8         -2.7 0.010 
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図 2. 行動解析結果（各群の DTD [Draws to Decision]） 

各群の各 Rate の DTDについて、平均と標準エラーを棒グラフで示した。 *反復測定分散分析にて、診断と Rate の有意な交互作

用が示された [F (2, 80) = 5.7, p = 0.005]。 

 

略語: DTD, Draws to Decisions; RT, Reaction time; CR, Correct rate. 

太字は統計的有意差を示している。 a 統計的有意差の閾値は Bonferroni 補正にて p < 0.017 とした。b F (1, 33) value. c F (2, 66) value. d HC群 n = 21, 

Schizophrenia 群 n = 15。ただし、反復測定分散分析では、HC群のうち 1名が Rate 85:15 で DTD = 0であったため、HC群 n = 20, Schizophrenia 群 n = 15

となった。 
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3.3. fMRI 

 HC 群, Schizophrenia 群のそれぞれの群の、1標本 T検定の結果を表 3、図 3a, 3bに

示す。HC 群の Decision - Control コントラストでは、両側の内側上前頭回、両側中下

前頭回、右下側頭回、両側の頭頂野に有意な賦活を認め、Schizophrenia 群では、HC

群と同様の傾向を示したが、それ以外に右後頭葉と両側小脳にも賦活を認めた（FWE

補正 P < 0.05）。HC 群の Draw - Control コントラストでは、両側の後頭葉、左側頭葉

下面、右内側上前頭回、両側中下前頭回、左小脳、右補足運動野、右舌回、左下頭頂

小葉、左島皮質、左中心前回に有意な賦活を認め、Schizophrenia 群では、HC 群と同

様の傾向を示したが、中下前頭回は右側のみに賦活を認め、また、左右の上頭頂小葉

にも賦活を認めた（FWE 補正 P < 0.05）。 

 

表 3. fMRI群内解析結果 

    Peak 座標 
t 

value 

Cluster Size 

(mm3) 

(p<0.05, FWE 

corrected) 

p value, FWE 

corrected 

Locations BA x y z 

Decision > Control 

  HC群 (n = 21)        

左内側上前頭回 NA 2 32 38 6.76 161 < 0.001 

左下前頭回、眼窩部 NA -42 40 -4 6.20 65 0.001 

右内側上前頭回 NA 10 26 58 5.87 46 0.003 

右中前頭回 NA 40 18 50 5.62 18 0.008 

右下側頭回 NA 46 -50 -22 5.51 11 0.01 

右上頭頂小葉 NA 28 -60 58 5.38 5 0.02 

左上頭頂小葉 NA -32 -48 60 5.10 1 0.041 

右下頭頂小葉 40 46 -40 50 5.09 1 0.042 

右下頭頂小葉 2 54 -30 54 5.04 1 0.048 
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右下頭頂小葉 40 48 -38 52 5.04 1 0.049 

        

  Schizophrenia 群 (n = 21)        

右上後頭回 NA 30 -70 46 5.8 153 0.004 

左内側上前頭回 NA 2 30 38 5.8 112 0.004 

右下頭頂小葉 40 46 -38 50 5.5 41 0.009 

  右小脳 NA 36 -52 -36 5.4 14 0.01 

  左小脳 NA -22 -66 -36 5.4 17 0.01 

  右中後頭回 NA 30 -86 4 5.2 11 0.02 

  右中前頭回 NA 34 0 60 5.1 1 0.04 

  右角回 NA 48 -56 34 5.0 1 0.049 

        

Draw > Control 

  HC群 (n = 21)        

右中後頭回 NA 30 -80 22 10.2 4099 < 0.0001 

左紡錘状回 19 -26 -68 -16 10.1 1410 < 0.0001 

右下前頭回、弁蓋部 NA 44 6 24 9.5 1218 < 0.0001 

左中後頭回 NA -26 -80 20 8.7 1103 < 0.0001 

右内側上前頭回 32 6 22 42 7.6 342 < 0.0001 

左小脳 NA -32 -64 -36 7.3 141 <0.0001 

右補足運動野 6 6 -2 64 7.0 90 <0.0001 

右舌状回 NA 24 -44 -8 6.8 70 0.0001 

右中前頭回 6 38 -4 60 6.3 69 0.0007 

左下頭頂小葉 40 -42 -48 38 6.3 26 0.0009 

左島皮質 NA -28 22 -2 5.7 41 0.006 

左小脳 NA -10 -50 -10 5.3 8 0.03 

左下前頭回、弁蓋部 NA -48 6 18 5.2 4 0.03 

左中心前回 NA -44 0 22 5.1 2 0.04 

        

  Schizophrenia 群 (n = 15)        

左小脳 NA -34 -56 -38 8.9 322 < 0.0001 

右縁上回 NA 44 -40 44 8.0 1287 < 0.0001 

右中後頭回 NA 32 -76 16 7.7 389 < 0.0001 

右舌状回 NA 8 -74 -6 7.5 208 < 0.0001 

左紡錘状回 19 -24 -68 -14 7.1 82 0.0002 

右下前頭回、弁蓋部 NA 50 10 20 7.0 518 0.0003 

左舌状回 NA -6 -76 -10 7.0 122 0.0004 

左下頭頂小葉 NA -46 -40 44 6.5 64 0.002 
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右補足運動野 6 4 14 50 6.2 278 0.003 

左中後頭回 NA -28 -82 12 6.0 113 0.008 

右下側頭回 37 46 -54 -16 5.7 7 0.02 

右中前頭回 NA 34 -2 60 5.6 17 0.02 

右上頭頂小葉 NA 16 -82 52 5.6 9 0.02 

右中前頭回 NA 40 36 28 5.5 11 0.02 

右舌状回 NA 22 -50 -10 5.5 3 0.03 

右補足運動野 NA 8 0 70 5.5 2 0.03 

  左上頭頂小葉 7 -30 -56 56 5.4 3 0.03 

  右中前頭回 NA 44 4 52 5.4 2 0.04 

左紡錘状回 NA -28 -54 -12 5.4 3 0.04 

左小脳 NA -10 -74 -28 5.4 1 0.04 

右紡錘状回 19 26 -56 -14 5.3 1 0.0498 

        

略語：HC, Healthy Control; NA, Data not applicable,  

統計的閾値は FWE corrected p < 0.05とした。 

 

 

 



34 

 

 



35 

図 3. fMRI群内解析の結果 

Decision - Control（赤‐黄）および Draw - Control（青‐緑）コントラストの、群内の

脳活動の平均値を、標準脳画像上にカラーで上乗せして示した。カラースケールは統

計的閾値 FWE corrected p < 0.05 の活動の T 値を示した。被験者数は Decision - Control

コントラストでは n = 21, 21 (HC 群、Schizophrenia 群)、Draw - Control コントラストで

は n = 21, 15 (HC 群、Schizophrenia群)である。a) HC 群, b) Schizophrenia 群。 

 

群間解析の結果を表 4、図 4a, bに示す。Decision - Control コントラストでは、左上

頭頂小葉の活動が HC 群で Schizophrenia 群より有意に大きかった（FWE p < 0.05）。同

じコントラストで、Schizophrenia群が HC群と比べて有意に活動の大きい部位はなく、

また、Draw - Control コントラストでは、群間に有意な差を認めなかった。 

 

3.4. 相関解析 

Schizophrenia群における、左上頭頂小葉の信号変化と陽性症状の重症度との相関を

図 5に示す。Schizophrenia 群の Decision - Control コントラストで、Rate 60:40 - Rate 

85:15 のシグナルの差分と、PANSS の陽性症状尺度得点との間に負の相関を認めた（r 

= -0.46, p = 0.037）。左上頭頂小葉のその他のシグナル変化と陽性症状、あるいは、HC

群を含め、いずれのシグナル変化と行動データとの間にも、有意な相関は認められな

かった（p > 0.16）。 

ここで Jumper（cf. 「2.3. 実験デザインと心理課題」）と Non-Jumperを比較すると、

Jumperは Non-Jumperと比較して Decision - Controlコントラストにおける Rate 60:40 - 

Rate 85:15 のシグナルの差分が有意に小さく [独立サンプルの t 検定にて、t (19) = 2.9, 

p = 0.009。シグナル差分の平均(SD): -1.0 (1.3) (Jumper群), 0.8 (1.3) (Non-Jumper群) ]、
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また、PANSS 陽性症状尺度得点が有意に高かった [独立サンプルの t 検定にて、t (19) 

= -2.4, p = 0.028。陽性症状尺度得点の平均 (SD): 18.7 (3.7) (Jumper 群), 14.5 (3.6) 

(Non-Jumper群)]。 

また、HC 群では、DTDの全体平均と RT for Decision の全体平均の間に有意な正の

相関を認め（r = 0.46, p = 0.037）、State anxiety尺度得点と Decision - Control コントラ

ストの左上頭頂小葉の各 Rate の信号強度の全体平均との間に負の相関が認められた

（r = -0.49, p = 0.035）が、その他の関連については有意な相関を認めなかった（p > 

0.08）。Schizophrenia 群では、抗精神病薬等価換算量と DTDの Rate 60:40 - Rate85:15

の差分（r = -0.44, p = 0.047）あるいは Rate 70:30 - Rate 85:15 の差分（r = -0.46, p = 0.036）

との間に有意な負の相関を認めた。また、DTD の全体平均と罹病期間の間に有意な

負の相関を認めた（r = -0.45, p = 0.040）。その他、服薬中の抗精神病薬等価換算量、

罹病期間、発症年齢、RT for Decision, RT for Control, BIS（行動抑制系尺度）、State anxiety

とシグナル変化あるいは DTDとの間には有意な相関は認められなかった（p ≥ 0.06）。 

  



37 

表 4. fMRI群間解析結果 

  Peak 座標 
t 

value 

Cluster Size 

(mm3) (p<0.05, 

FWE 

corrected) 

P value, 

FWE 

corrected 
Locations BA x y z 

Decision > Control 

  Schizophrenia 群 (n = 21) < HC 群 (n = 21)     

左上頭頂小葉 5 -30 -48 62 3.55 15 0.01 

  Schizophrenia 群 > HC 群       

No suprathreshold peak       

Draw > Control 

No suprathreshold peak       

略語: BA, approximate Brodmann's area; FWE, Family-Wise Error; HC, Healthy Control. 

統計的閾値は p < 0.05, FWE corrected とした。 

 

a) 

 

b) 
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図 4. fMRIの Decision - Control コントラストにおける群間解析結果 

a) HC 群 21名と Schizophrenia 群 21 名を比較した。統計閾値は FWE corrected p < 0.05

とした。カラースケールは T値を示す。 

b) a)のピーク座標を中心とした半径 4mm sphere（球面）の平均β値と標準誤差を棒

グラフに表した。 

 

 

図 5. PANSS 陽性症状尺度得点と上頭頂小葉の fMRIのシグナル変化の相関 

Schizophrenia群（n = 21）の PANSS 陽性症状尺度得点と群間解析で有意差を認めた左

上頭頂小葉の fMRIシグナル変化の相関を検討した。Rate 60:40 - 85:15 のシグナル変

化と PANSS 陽性症状尺度得点の間に負の相関が認められた(r = -0.46, p = 0.037)。丸の

プロットはNon-Jumper (n = 15)を示し、三角のプロットは Jumper (n = 6)を示している。 

 

4. 考察 

 本研究では、統合失調症患者群で、健常対照群と比較して、行動レベルで Beads task

中の「早急な結論判断バイアス」が示され、また、同課題で最終的な Decision 時に、

Control 条件と比較して左上頭頂小葉の脳活動の低下、および、同部位の活動の調節

の程度と精神病症状尺度得点の間の有意な負の相関を認めた。これらは、従来 Beads 

taskを用いて検討されてきた統合失調症患者群の「早急な結論判断バイアス」を、fMRI
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を用いた研究として初めて行動レベルで再現するとともに、「早急な結論判断バイア

ス」と精神病症状の間の関連を神経基盤レベルで示したものと考えられる。 

 

4.1. 行動データ解析の結果について 

 反復測定分散分析の結果、Decision までに取り出した Beads の数である DTD につ

いて有意な診断の主効果を認め、従来の研究同様、Schizophrenia 群において HC 群と

比較して有意に少ない DTDが見られ、「早急な結論判断バイアス」が行動データレベ

ルでよく再現された[43, 44]。また、診断と Rateの有意な交互作用を認め、Schizophrenia

群では、HC 群と比較して、Rate が偶然レベルの 50:50 に近づき難易度が上がるほど

DTDを増やすという DTDの調節の量が、有意に少ないことが明らかとなった。先行

研究では、Rateを 85:15 と 60:40 の 2種類用意して検討し、85:15 と比較して 60:40 で

は統合失調症群でも DTDが増加し、Rate を考慮に入れた行動をとるものの、「早急な

結論判断バイアス」はいずれの Rate でも認められるという報告がある[45, 49, 73]。本研

究でも、Rate の有意な主効果を認め、Schizophrenia 群でも DTD の増加を認める点は

共通しているが、我々の知る限りでは、Rate と診断の有意な交互作用で示される Rate

の effect の群間差を統計的に示したのは、本研究が初めてだと考えられる。 

 なお、統合失調症の「早急な結論判断バイアス」が認められる要因について、この

認知バイアスが、広く推論の障害を示唆するわけでなく、データ収集そのものに関す

る行動の偏りである、との報告が繰り返しなされている[34, 38, 47]。そこでは、Beads task
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において、本研究とは異なり、あらかじめ実験実施者が決めた数の Beads を取り出し

た後に箱を決定するという条件では、箱の決定に際して、妄想を持つ群で、持たない

群同様の決定を行うということが示されている。また、先に考察した通り、難しい

Beads 比率の条件で、健常群ほどではないとしても、統合失調症群でも取り出す Beads

の数を増やすことが示されており、Beads task における統合失調症群の推論の障害お

よび衝動性の関与は否定的であることが推測されている。さらに、本研究同様、被験

者が取り出す Beads の数を決める条件では、少ない Beads の数で示される「早急な結

論判断バイアス」が認められることから、データ収集そのものの偏りが存在すると考

えられる。 

 

4.2. fMRI群内解析の結果について 

fMRI 群内解析で有意な活動を認めた脳部位は、先行研究の結果を再現するもので

あった[50, 52-54]。すなわち、先行研究において、Beads task（あるいは、同様の Fish task）

中の脳活動を一括で検討する block design の全脳を対象とした解析では、健常対照群

において内側・外側前頭葉、側頭葉、頭頂葉、あるいは、後頭葉も含む広汎な領域の

活動を認め、統合失調症群でも同様の領域の活動を認め[50, 53, 54]、これらの先行研究で

は、実行機能や作動記憶に関連した脳活動との関連が推測されている。また、Krug

らは、event-related designにて最後の箱のDecisionとそれ以前のすべてのBeadsのDraw

の間のコントラストを検討した結果、島皮質、尾状核、前部帯状回、頭頂皮質の有意
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な活動が認められた。その逆のコントラストとして、すべての Drawと Decision のコ

ントラストでは、視覚野、上前頭回、側頭頭頂接合部、後部帯状回の有意な活動が認

められた[52]。本研究では、Decision - Control あるいは Draw - Control いずれのコント

ラストにおいても、前頭葉、側頭葉、頭頂葉の広汎な領域の活動を認めるとともに、

Draw-Control のコントラストでは、後頭葉を含む活動が見出され、先行研究との間の

再現性が高い結果であると考えられた。 

 

4.3. fMRI群間解析の結果について 

本研究では、fMRIを用いた群間解析の結果、Decision - Control コントラストにお

いて、Schizophrenia 群で HC 群と比較して左上頭頂小葉の活動が有意に小さいこと

が示された。Furlらは、健常被験者の研究で、Beads task 中の頭頂皮質領域の活動に

ついて詳細に検討した[52]。その結果、最後の箱の Decision とそれ以前のすべての

Beads の Drawの間のコントラストにて、島皮質、尾状核、前部帯状回、頭頂皮質の

有意な活動が認められるとともに、頭頂皮質の活動は、Drawの数が多いほど大きく、

また、80:20 の Beads の比率と比較して、60:40 の Beads の比率条件で Drawの数を増

やした者ほど、その活動が大きかった。このことから、情報収集の程度や、難しい

課題条件における情報収集量の適切な調節が、頭頂皮質の活動と関連していること

が示されるとともに、不確かな状況で意思決定を行う際に、さらに情報収集を続け

ることにより正確な回答に近づくメリットと、時間や認知的リソースを割くことの
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デメリットの閾値を検討する重要な役割を担うと考察されている。 

Rausch らは、Fish task 施行中の脳活動と、Fish の色を判別するという Control 条件

中の脳活動とのコントラストを block design にて検討するとともに、最後の池の

Decision とそれ以前のすべての Fishesの Drawの間のコントラストにて、脳活動の違

いを検討したが、全脳解析では群間の有意差を認めなかった。また、統合失調症患

者群における Decision までに Drawした Fishes の数について、「早急な結論判断バイ

アス」の再現は出来ず、むしろ、健常対照群と比較して、その数が有意に多かった[50]。

Krugらは、fMRIを用いて、Beads task 施行中の脳活動と、単純に赤い Beads が 8個

出るまでその数をCountするControl条件中の脳活動とのコントラストを block design

にて比較し、主に右側の下頭頂小葉、上内側前頭回、上・中・下前頭回と楔前部の

活動が統合失調症患者群で健常対照群と比較して低下していることが示された[53]。

行動解析では、Rausch ら同様、Beads task 中の、統合失調症患者群における箱の

Decision までに取り出した Beads の数について、「早急な結論判断バイアス」の再現

はなされなかった。 

fMRIを用いた Krugら、Rausch らの研究においては、行動解析上、Beads task を用

いた先行研究とは異なり、「早急な結論判断バイアス」の再現がなされなかったが、

その理由は明らかになっていない。Rausch ら、Krugらはそれぞれ、参加患者群の陽

性症状の重症度の違いや、心理課題の構成上、Decision 後も規定の数の Beads がすべ

て取り出されるまで次のセッションに遷移しないことで、箱のペアが提示される毎
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に課題のやり方を修正していく作業が行われている可能性があり、その点が従来の

Beads task と異なっていること、および、そもそも「早急な結論判断バイアス」が、

統合失調症患者群の 40～70%の一定の数にのみ認められる認知バイアスであること

を挙げている。 

なお、Krug らの研究では、主に右側の下頭頂小葉、上内側前頭回、上・中・下前

頭回と楔前部の活動が統合失調症患者群で健常対照群と比較して低下を認めた[53]が、

本研究では左側の上頭頂皮質の fMRIシグナルの低下を認めた。この結果の左右の側

性の差異が生じた要因として、Krugらの研究[53]では、block design にて Beads task 施

行中の脳活動を大きく扱っていることと比較して、本研究では、Furl らの研究[52]同

様、event-related design にて、箱の Decision の際の脳活動を検討している点が結果に

一定の影響を及ぼしているものと考えられた。実際、Furl らの研究では、健常被験

者で箱の決定の際に、それ以前の全ての Beads を取り出す際の脳活動と比較して、

左右両側の頭頂皮質の有意な活動を認めており、Beads taskでは、左側、右側いずれ

の頭頂皮質の活動も関連しているものと考えられた。 

 

4.4. 相関解析の結果について 

 本研究では、Schizophrenia 群における、左上頭頂小葉の信号変化と陽性症状の重症

度との有意な負の相関を認めた。また、Beads task で「早急な結論判断バイアス」を

持つ群では、持たない群と比較して陽性症状尺度得点が有意に高く、それに伴って、
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同部位の脳活動の調節の程度が低下していることが示され、「早急な結論判断バイア

ス」と統合失調症の陽性症状について、神経基盤レベルでその関連を示した。この結

果はまた、精神病症状を軽減することを目的としたときに、精神病症状そのものにア

プローチするだけでなく、「早急な結論判断バイアス」を扱い、その認知バイアスへ

の気づきを促すことが有効であるという知見にも一定の示唆を与えるものと考えら

れる。実際、「早急な結論判断バイアス」を明示的に扱って、それへの気づきや、適

切な情報収集を促すメタ認知訓練プログラムを、CogPackと呼ばれる一般的な認知機

能トレーニングを対照としてランダム化比較試験を行った結果、メタ認知訓練プログ

ラム群で PANSS 陽性症状尺度の改善が認められている[40, 42]。 

頭頂皮質については、先行研究でいくつか別の機能が考察されている。第 1に、頭

頂皮質は決定に際しての確信度、あるいは刺激の予測可能性を反映しているとの報告

がある[74-77]。本研究では、実験後質問紙にて、Beads task 中の Decision の判断につい

ての確信度と関連が深いと考えられる項目「その箱から取り出された可能性が高い」

「別の箱から取り出された可能性が低い」を 1点（強く感じた） ~ 5点（全く感じな

かった）の 5段階で質問したが、その得点について診断群間の有意差を認めなかった 

[質問紙の回収にて各群 1 名ずつデータ欠損あり（各群 n=20 ずつ）。それぞれについ

て、独立サンプルの t 検定にて、t (38) = 0.49, p = 0.63; t (38) = -0.51, p = 0.61。点数の平

均(SD): 2.1 (0.6) (HC 群), 2.0 (0.6) (Schizophrenia 群); 2.6 (0.9) (HC 群), 2.8 (1.0) 

(Schizophrenia群)]。また、RTと確信度が関係していると考えて RTについて検討する
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と、「3.4. 相関解析」で示したとおり、RT for Decision, RT for Control と Decision - Control

コントラストの左上頭頂小葉のシグナルの間に、有意な相関は認められなかった（HC

群、Schizophrenia 群ともに p > 0.22）。さらに、早急な結論判断バイアスと関連する

Beads task のアウトカムとして、Beads の数のみでなく、課題中の被験者の確信度を計

測する試みもあるが、その結果、確信度は妄想などの精神病症状を持つ群と持たない

群で有意な差が認められにくいという報告がなされている[38]。以上からは、確信度や

刺激の予測可能性の文脈のみから、本研究で認められた群間の上頭頂皮質の活動の違

いを解釈するのは困難であると考えられた。第 2 に、beads を多く取り出すほど、作

業記憶や注意[78]、あるいは数のカウント[79, 80]に関連した頭頂皮質の脳活動が顕著にな

る可能性がある。本研究では、課題に memory aid を導入することで作業記憶・数の

カウントおよびそれに伴う注意の負荷を軽減し、また、頭頂皮質の活動の各 Rate の

和と DTDの各 Rate の和との間に有意な相関を認めなかった [Pearson’s r = 0.14, p = 

0.56（NC 群）; Pearson’s r = 0.17, p = 0.47（Schizophrenia 群）]。これらのことから、作

業記憶や注意、あるいは数のカウントの機能と、本研究で見出された左上頭頂皮質の

活動の診断による違いとの間に、明らかな関連があると解釈するのは困難であると考

えられた。 

 

4.5. 方法論的制約 

 本研究においては、いくつかの方法論的制約が存在する。第 1に、抗精神病薬の
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内服が脳活動に影響を与えているとするもので、本研究では統合失調症患者群と健常

対照群との比較であるため、方法論的制約として考慮する必要がある[81-83]。しかし、

本研究では、fMRI 群内解析において、多くの領域で健常対照群と同様の脳活動を統

合失調症患者群でも認め、また、その活動の調節の程度が統合失調症の陽性症状尺度

と負の相関を認めた点は、抗精神病薬の効果だけでは説明できない可能性が高く、ま

た、抗精神病薬の換算内服量と、「2.7. 相関解析」で解析を行った左上頭頂皮質の脳

活動シグナルとの間、および、Rate 60:40 と Rate 85:15 のシグナルの差分、または、

Rate 70:30 と Rate 85:15 のシグナルの差分の間に有意な相関は認められなかった（p > 

0.11）。第 2に、本研究は横断研究であるため、その結果についての考察は記述的な解

釈にとどまり、因果関係については検討することは困難であることが挙げられる。第

3に、知的機能の程度の差が Beads task の結果に影響を与えている可能性を考慮する

必要がある。本研究では、先行研究同様、病前推定 IQ に有意な群間差のない被験者

群で検討を行っているが、Control 条件の正答率は群間に有意差はないものの統合失

調症群において傾向レベルで低い結果となっている。また、先行研究では、Wechsler 

Adult Intelligence Scale (WAIS) [84]により計測された full-scale IQが健常群と統制された

統合失調症群であっても、そのサブスケールにおいて、処理速度、作業記憶、エピソ

ード記憶が健常群と比較して低下を認めている[85]ことから、今後の研究においては、

より詳細な知的機能や認知機能の評価を考慮することが望ましいと考えられる。 
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4.6. 結論 

 本研究では、統合失調症の妄想症状と関連の深い認知バイアス「早急な結論判断バ

イアス」を fMRI を用いて検討する課題を作成し、当該課題中の左上頭頂小葉の脳活

動は、統合失調症患者群で、健常対照群と比較して有意に低下していることが見出さ

れた。さらに課題中、より曖昧で難しい条件において同部位の活動を調節する程度は、

統合失調症患者群で陽性症状尺度得点と有意な負の相関を示し、また、課題で「早急

な結論判断バイアス」を持つ群では、持たない群と比較して陽性症状が有意に高く、

それに伴って、同部位の脳活動が低下していることが示され、「早急な結論判断バイ

アス」と精神病症状の間の関連が脳基盤レベルで初めて示された。本研究の結果は、

既に心理社会的治療の文脈で示されてきている通り、疾患の症状を軽減する試みとし

て、症状そのものにアプローチするだけでなく、「早急な結論判断バイアス」のよう

な疾患に特徴的な認知バイアスにアプローチすることが有効で、疾患を持つ当事者の

生活の質の向上に繋がる可能性を支持するものと考えられる。今後は、それらの良好

な予後や治療効果に繋がる脳基盤を検討することで、病因や回復の基礎となる要因を

検討していきたい。 
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7. 資料 

資料 1 DSM-IVの統合失調症の診断基準 

（高橋三郎ら、DSM-IV-TR 精神疾患の診断・統計マニュアル．医学書院、2003 よ

り抜粋） 

A. 特徴的症状：以下のうち２つ（またはそれ以上）、おのおのは、１ヶ月の期間

（治療が成功した場合はより短い）ほとんどいつも存在： 

（１） 妄想 

（２） 幻覚 

（３） まとまりのない会話（例：頻繁な脱線または滅裂） 

（４） ひどくまとまりのないまたは緊張病性の行動 

（５） 陰性症状、すなわち感情の平板化、思考の貧困、または意欲の欠如 

注：妄想が奇異なものであったり、幻聴がその者の行動や思考を逐一説明するか、

または２つ以上の声が互いに会話しているものであるときには、基準 Aの症状を

１つ満たすだけでよい。 

B. 社会的または職業的機能の低下：障害の始まり以降の期間の大部分で、仕事、

対人関係、自己管理などの面で１つ以上の機能が病前に獲得していた水準より著

しく低下している（または、小児期や青年期の発症の場合、期待される対人的、

学業的、職業的水準にまで達しない）。 

C. 期間：障害の持続的な徴候が少なくとも６カ月間存在する。この６カ月の期間
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には、基準 Aを満たす各症状（すなわち、活動期の症状）は少なくとも１カ月（ま

たは、治療が成功した場合はより短い）存在しなければならないが、前駆期また

は残遺期の症状の存在する期間を含んでもよい。これらの前駆期または残遺期の

期間では、障害の徴候は陰性症状のみか、もしくは基準 Aにあげられた症状の２

つまたはそれ以上が弱められた形（例：風変わりな信念、異常な知覚体験）で表

されることがある。 

D. 失調感情障害と気分障害の除外：失調感情障害と「気分障害、精神病性の特徴

を伴うもの」が、以下の理由で除外されていること 

（１）活動期の症状と同時に、大うつ病、躁病、または混合性のエピソードが発

症していない。 

（２）活動期の症状中に気分のエピソードが発症していた場合、その持続期間の

合計は、活動期および残遺期の持続期間の合計に比べて短い。 

E. 物質や一般身体疾患の除外：障害は、物質（例：乱用薬物、投薬）、または一

般身体疾患の直接的な生理学的作用によるものではない。 

F. 広汎性発達障害との関係：自閉性障害や他の広汎性発達障害の既往歴があれば、

統合失調症の追加診断は、顕著な幻覚や妄想が少なくとも１ヶ月（または、治療

が成功した場合は、より短い）存在する場合にのみ与えられる。 
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資料 2 研究説明文書 
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資料 3 研究同意書 
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資料 4 fMRI実験課題教示用音声付ビデオの概略 

a) 音声付ビデオのハイライト（ビデオから抜粋） 
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b) 音声付ビデオ中に表示される文字教示原稿 

これから 次に行っていただく課題の説明をします。 

そのままの姿勢で 画面の指示にしたがって文章を読み進めてください。 

一番初めに 2 つの箱のイラストが左右に並んで示されます。 

どちらの箱にも 白い球と黒い球が入っています。球の数は全部で 100 個です。 

左の箱には 白い球がたくさん入っています。 

右の箱には 黒い球がたくさん入っています。 

左の箱と右の箱の白い球と黒い球の割合は ちょうど反対になっています。 

例えば 左の箱に 85 個の白い球が入っていたら 右の箱に 85 個の黒い球が入っ

ています。 

この状況で 2つの作業をしていただきます。 
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最初に 真ん中の球がどちらの箱に多く入っているか 選んでください。 

左の箱だと考えたら ＜左＞ のボタンを 

右の箱だと考えたら ＜右＞のボタンを押してください。 

その際 できるだけ早く正確に答えるようにしてください。 

この例題では 答えは ＜右＞ です。 

これが 1つめの作業です。 

次に 2つめの作業について説明します。 

まず コンピュータが最初に左右いずれかの箱を選びます。 

どちらの箱が選ばれたかは あなたに知らされません。 

その後コンピュータは 選ばれた箱から球をランダムに 1 つずつ取り出し それを

順々にお見せします。 

あなたは その球の色をみて  

コンピュータがどちらの箱から球を取り出しているのか推測して下さい。 

左の箱だと考えたら ＜左＞ のボタンを 

右の箱だと考えたら ＜右＞のボタンをそれぞれ押してください。 

もし それまでの球からだけでは推測できなく 次の球も見てみたいと考えた場合

は 

＜次の球＞ のボタンを押してください。 

そうすると 同じ箱からまたランダムに球が取り出されて画面の中央に表示されま
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す。 

それまでに取り出された球は 画面の一番下に 

左から順番に並んで表示されていきます。 

選ばれた箱がどちらなのか判断できるまで＜次の球＞のボタンを選択し続けてもら

って構いません。 

＜左＞＜右＞＜次の球＞いずれを選択してもらって構いませんが 

あまり深く考えず イラストが表示されてからボタンを押すまでの時間を なるべ

く短く また なるべく正解できるように選択してください。 

 

  

なお 球は取り出された後元の箱に戻されています。 

したがって箱の中の白と黒の球の割合は保たれると考えてください。 

また球は箱の入り口の場所と関係なく無作為に取り出されます。 

箱の中で球がどう並んでいたのかは取り出し方に関係ありません。 

こうやっていくつかの球が取り出され それを元にあなたが 

コンピュータが選んだ箱を＜右＞もしくは＜左＞と判断した時点で この作業は終

了です。 

実際の課題では正解は表示されませんが この例題では コンピュータが選んだの

は ＜左＞の箱 です。 
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これが 2つ目の作業です。 

このように 2種類の作業を 1セットとしてやっていただきます。 

1回の撮像の間に このセットを約 5分間 繰り返していただきます。 

それぞれのセットで 箱に入っている球の色の割合や 左右どちらの箱が選ばれる

かは毎回異なります。 

全体で 4回撮影するので この作業をやっていただく時間は合計で約 20分です。 

まとめると 最初にプラスマークが出てそれをじっと眺めていただく。 

「球はどちらの箱に多く入っていますか？」という文字が出てくるので 次に表示さ

れる絵を見て 

真ん中の球がどちらの箱に多く入っているか 選んでボタンを押していただく。 

選ぶと次に「取り出された球はどちらの箱から出てきましたか？」という文字が出て

くるので 

次に表示される絵を見て コンピュータがどちらの箱から球を取り出しているのか

推測して  

ボタンを押していただく。 

以上の作業を繰り返していただきます。 

引き続いて ボタンの確認の練習と 

実際の課題を用いた短い練習を行います。 

画面の指示に従って行ってみてください。 
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検査後の質問 

 

箱を選ぶ検査の最中に感じたことや考えたことについて、以下の質問にお答えください。 

以下のそれぞれの文章について、当てはまる数字に〇をつけてください 

 

どちらの箱から球が取り出されたかを推測するときに考えていたことを教えて下さい。 

 

１．その箱から球が取り出された可能性が高いと思った。 

 

1
強く感じた

  2
感じた

  3
どちらでもない

 4
感じなかった

 5
全く感じなかった

 

 

２．もう一つの箱から球が取り出された可能性が低いと思った。 

 

1
強く感じた

  2
感じた

  3
どちらでもない

 4
感じなかった

 5
全く感じなかった

 

 

３．やり方が難しくてよくわからなかった。 

 

1
強く感じた

  2
感じた

  3
どちらでもない

 4
感じなかった

 5
全く感じなかった

 

 

箱を選ぶ時、以下のようなことを考えましたか？ 

それぞれの質問について、当てはまる数字に〇をつけてください。 

 

４． 時間はかかっても、たくさん正解しようと思った。 

 

1
強く感じた

  2
感じた

  3
どちらでもない

 4
感じなかった

 5
全く感じなかった

 

 

５．間違えても良いので、早く終わらせようと思った。 

 

1
強く感じた

  2
感じた

  3
どちらでもない

 4
感じなかった

 5
全く感じなかった
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下のカッコ内に感想を自由に書いてください。 

 

 


