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児童青年期における近赤外線スペクトロスコヒ。ィ (NIRS)の有用性
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要旨

近赤外線スペクトロスコヒ。イ (near-infraredspectroscopy : NIRS)は、非侵襲的な

近赤外光を用い、脳内のヘモグロビン変化を多点で測定することで画像化する方法で

ある。 NIRSは、安全性が高く、簡便に測定でき、自然な姿勢での測定が可能である

ことから、安全性や非侵襲性がより求められる小児期を対象とした研究においては有

用である。本学児童青年精神医学グループ。は、 NIRS研究に先駆的に、精力的に取り

組んできた。本稿では、それらの研究を概括するとともに、今後の NIRS研究の方向

性、臨床への応用について検討した。

Key words: near-infrared spectroscopy， child and adolescent psychiatry， 

neurodevelopmental disorder， autism spectrum disorder， attention -deficit/hyperactivity 

disorder 

1 .はじめに

近赤外線スペクトロスコピィ (near

infrared spectroscopy : NIRS)は、非侵襲

的な近赤外光を用い、脳内のヘモグロビン

変化を多点で測定することで画像化する方

法である。座位や立位といった自然な姿勢

で測定が可能であり、拘束性が少なく、非

侵襲性と簡便性を特徴とした脳機能画像検

査である。

波長700nmから 2，500nmの近赤外光は、
他の波長領域の光と比べ生体への透過性が

高いという特徴がある。この特徴を用いて、

近赤外光を物質に照射し、透過してきた光

の強度などの性質を解析して、非破壊的に

対象物の構成成分を分析することが食品科

学や農業の分野で 1960年代から試みられ

るようになったO その後に動物に応用され

るようになり、 1977年には NIRSによる

ヒトの脳の酸素飽和度の計測が行われ、以

後、生体組織における血流・酸素代謝モニ

ター法として研究・開発が進められた。有

名なものとして、臨床でよく用いられ、コ

ロナ禍では家庭にも普及した酸素飽和度を

測定するパルスオキシメーターがあり、同

様の技術を用いている。 1995年にはNIRS

による脳活動の多点同時計測が可能となり、

精神医学へ応用されるようになり 2000年

以降にNIRSは日本を中心として目覚まし

く発展した。そして、日本においては「光

トポグラフィー検査」としづ名称で、 2014

年4月以降は「うつ症状の鑑別診断補助」

のために保険診療として使用できるように

なった。

現在までに多くの知見が積み重ねられ、

臨床的にはうっ症状の鑑別診断補助として

保険診療で用いられるようになった NIRS

であるが、筆者もグループ。メンバーで、ある
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プは、その安全性と非侵襲性に着目し、小

児期の注意欠如・多動症(attention-

deficit/hyperactivity disorder : AD HD)を

はじめ、児童青年精神医学領域において重

要となる疾患を対象としてNIRSを用いた

研究を行ってきた。本稿では、まず長所と

短所を含めたNIRSについての概説を行い、

次いで、同グループ。の行ってきたNIRS研究

を概括しながら、今後のNIRS研究の方向

性、臨床への応用について検討したい。

11. NIRSについて

NIRSは近赤外光を用いて測定するが、

この測定には図 1に示したように、照射プ

ローブと検出フoローブが必要となる。

横出プローブ

照射フ。ローブから近赤外光が照射され、

その光は生体組織で散乱、吸収されながら

バナナ状に伝播し、検出プローブに到達す

る。そして、ヘモグロビンの酸素化状態に

よりヘモグロビンの吸収係数の波長依存性

が異なることを用いて、脳内の酸素化ヘモ

グロビンと脱酸素化ヘモグロビンについて

連立方程式を解くことで算出される。神経

活動時には酸素化ヘモグロビン濃度の上昇

に伴い脱酸素化ヘモグロビン濃度の低下が

起こると考えられている(片山ら， 2002) 

が、動物実験で、は酸素化ヘモグロビン濃度

の変化が局所脳血流変化と最もよく相関し

ていること (Hoshiet al.， 2001)などから、

NIRSでは神経活動の指標として酸素化

③照射プローブ
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図1.NIRSにおける光の伝わる経路の模式図およびフ。ローブと測定点の関係

ヘモグロビン変化が使用されることが多く、

本稿でも後述する NIRS研究の結果の提示

に際して酸素化ヘモグロビン変化について

主に述べる。また、原理を考えると照射プ

ローブと検出プローブが 1セットあれば測

定が可能であるが、精神医学領域では前頭

前皮質の評価が重要となるため図 1に示し

たように3cm間隔で、8つの照射フ。ローブと

8つの検出プローブを交互に縦横に並べた

範囲の計測が行われることが多い。この場

合、プローブの個数は 16であるが、測定

点は照射フ。ローブと検出プローブの間であ

るので、測定点は 24チャンネルとなり、

おおよそ前頭前皮質を覆うことができる。

表 1にNIRSの長所と短所をまとめた。
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表 1.NIRSの長所と短所

長所

-非侵襲的で、安全性が高い

-時間分解能が高い

-拘束性がなく、自然な姿勢で行える

・操作が難しくなく、小型で移動可能

NIRSでは、近赤外光が使用されるが、

このレーザ光は曇天時の太陽光より微弱で、

あり、照射による皮膚温の上昇も最大で

l
OC程度であり、非侵襲的であり、生体へ

の有害な影響はなく安全といえる。このこ

とから、反復測定も可能であり、健常人、

小児、乳幼児で、あっても安全に行える。そ

して、臥位で動かないことを求められる他

の脳機能画像法と異なり、座伎や立位など

の自然な姿勢で行うことができる。じっと

していることを求めても動くことの多い子

どもの場合、動かずに姿勢を保つことにか

なりの困難が伴うが、 NIRSであればこの

困難性は軽減される。また、操作がそれほ

ど難しくなく、臨床放射線技師や臨床検査

技師といった資格がなくとも操作でき、

NIRS装置は小型で、移動可能であるので、

場合によってはベッドサイドや慣れた場所

で行うことも可能である。

NIRSは、時間分解能が高く、 0.1秒ごと

の測定が可能であり、脳機能の経時変化が

検討できるとしづ長所をもっ一方で、空間

分解能は低い。空間分解能は 1""""'3cm程度

と脳回ぐらいの大きさといわれ、磁気共鳴

機能画像法(岱四1)や脳磁図 (MEG)の
ように脳機能の局在を細かく決定すること

は不可能である。また、近赤外光は図 1に

示した通り、照射フ。ローブから頭皮(頭髪)

→(筋肉)→頭蓋骨→髄液→脳→髄液→頭

蓋骨→(筋肉)→頭皮(頭髪)の順に通過

し検出プローブに至り、深度では頭皮下 2

""""'3cmまでの生体内を通過するので、視床、
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短所

-求められるのは相対的な変化

-空間分解能が低い

.測定できるのは頭皮下2""""'3cmまで

-脳以外の関与があり得る

辺縁系、基底核などの脳深部構造について

は測定できない。そして、頭皮や頭蓋骨な

ども通過するため、これら脳以外の血液中

のヘモグロビンが測定結果に関係してくる

可能性がある。また、このように複数の組

織を通過し、生体が散乱体であるために光

路長の測定が図難であり、光路長はヘモグ

ロビン濃度の絶対値の算出に必要であるた

め、 NIRSで、は基本的にはヘモグロビン濃

度の絶対値を測定できない。測定できるの

は、基準状態からのヘモグロビン濃度の相

対的な変化である。つまり、安静時の状態

を検討することはできず、賦活課題を課し

それに対する変化についての検討が行える

ということである。

班.ADHDのNIRS研究

ADHDは、「注意を持続できなしリや「必

要なものをなくす」といった不注意、「じっ

と座っていられなしリや「しゃべりすぎるJ

といった多動性、「順番を待つことが難し

しリや「他人の会話に干渉する」とし、った

衝動性を中心症状とする神経発達症であり、

有病率は小児期では5%、成人期では2.5%

程度といわれている。 ADHDの診断は、面

接から得られる情報と診察室での行動観察、

家族から聞かれる詳しい発達歴、保育や教

育機関などの関係者からの評価(連絡帳、

通知表、テストの結果など)や集団場面で

の行動特徴、そして心理検査や医学的検査

(血液検査、脳画像検査、脳波など)の結

果などを総合的に評価して行われる。医学
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的検査は、ADHDの診断根拠となる生物学

的指標が明らかとなっていないことから、

現時点では主に鑑別診断のためのものであ

る。しかし、診断および評価には十分な客

観性が求められると同特に、ADHDの診断

根拠または診断補助となる生物学的指標を

得られる医学的検査が臨床において強く求

められている。そして、小児期に受診する

ことが多い ADHDにおいては、侵襲性、

安全性、拘束性を十分に考慮、しなければな

らないため、本学児童青年精神医学グルー

プは、その医学的検査として、非侵襲性と

簡便性を特徴としている NIRSに着目し、

有用性を検討してきた。

同グループでは、まず初めに小児期

AD豆Dを対象とした NIRS研究を実施し

た。 Stroop課題を用いて 20名の小児期

ADHD群(平均9.55土1.93歳)と 20名の

定型発達群(平均9.35::1:2.13歳)の前頭前

皮質の機能についてNIRSを用いて検討し、

定型発達群と比較して小児期 ADHD群の

方が下側前頭前皮質、中でも外側において

酸素化ヘモグロビン変化が有意に低値であ

り、小児期 ADHDにおいて前頭前皮質の

機能不全があることを報告した (Negoroet 

al.，2010)。そして、成人期ADHDを対象

として、同じStroop課題を用いて検討を行

うと、定型発達群(12名、平均32.08土10.19

歳)と比較して成人期ADHD群 (12名、

平成32.50土9.13歳)の方が下側前頭前皮質

において酸素化ヘモグロビン変化が有意に

低値であり、加えて成人期 ADHDの症状

重症度と酸素化ヘモグロビン変化に負の相

関が認められた (Uedaet al.， 2018)。この

成人期ADHDを対象とした NIRS研究の

結果は、機能低下が示唆された部位につい

ても概ね小児期 ADHDにおける結果と一

致しており、 Stroop課題を用いたNIRSが

年齢を問わず ADHDの診断の補助指標と

して活用できる可能性を示唆した。つまり、

NIRSのみでは ADHDの診断の根拠とま

ではならないものの、発達歴や臨床症状か

-4 

らADHDが強く疑われる場合の診断補助

としての有用性が考えられた。

NIRSは、その安全性と簡便性から繰り

返し行うことが可能であり、薬物治療の前

後に実施することによる治療の効果判定へ

の応用という視点もある。 Otaら (2015)

は、平均9.90土2.38歳の小児期ADHD10 

名を対象に Stroop課題を用いて NIRSの

測定を行い、治療前と比較してアトモキセ

チンによる 8週間の治療後に臨床症状の改

善とともに前頭前皮質の酸素化ヘモグロビ

ン変化が有意に増加することを報告した。

臨床的には、 ADHD治療薬の中でも、中枢

神経刺激薬である徐放性メチルフェニデー

トと非中枢神経刺激薬であるアトモキセチ

ンの効果の発現の仕方が異なることが指摘

されているため、引き続いて ADHD治療

薬が前頭前皮質に及ぼす影響について徐放

性メチルフェニデートとアトモキセチンを

比較した。その結果、同程度の臨床症状の

改善がみられでもアトモキセチンによる症

状改善は前頭前皮質の酸素化ヘモグロビン

変化の増加として反映されるのに対し、徐

放性メチルフェニデートによる症状改善は

前頭前皮質の酸素化ヘモグロビン変化の増

加としては反映されない可能性をNIRS研

究から示した (Nakanishiet al.， 2017) 0 

また、太田ら (2020)は、平均31.25土7.67

歳の成人期ADHD8名を対象に、アトモキ

セチンによる治療前後で Stroop課題を用

いて NIRSの測定を行い、小児期 ADHD

と同様に治療後に臨床症状の改善とともに

前頭前皮質の酸素化ヘモグロビン変化が有

意に増加することを報告した。これらのこ

とから、治療の効果判定としては、徐放性

メチルフェニデートを用いた薬物治療では

活用できないが、アトモキセチンを用いた

薬物治療では活用できる可能性が示唆され

た。薬物治療には患者および家族の不安が

伴う場合があるが、 NIRSのような客観性

をもっ医学的検査を用いて治療に伴う変化

を患者および家族と共有しながら治療を進



めることができれば、彼らの不安軽減およ

び安心に繋がるのではなし1かと考えている。

N. 自閉スペクトラム症のNIRS研究

自閉スペクトラム症 (autismspectrum 

disorder : ASD)は、視線の合いにくさや

共感性の乏しさ、発達の水準に相応した人

間関係を築くことの困難などといった社会

的コミュニケーションおよび社会的相互作

用の障害と、習慣や儀式に頑なにこだわる

ことや感覚の過敏性などといった行動や興

味の限局的・反復的なパターンを中心症状

とする神経発達症であり、以前は 2'"'-'

4/10，000人と比較的稀な神経発達症と考え

られていたが、最近では 1%程度といわれ
ている。 ASDについても、 ADHDと同様

に診断根拠または診断補助となる生物学的

指標を得られる医学的検査が臨床において

強く求められており、同グループは小児期

ASDを対象としたNIRS研究を実施したo

Stroop課題を用いて12名の小児期ASD群

(平均9.75:J::2.26歳)と 12名の定型発達群

(平均9.50土2.20歳)の前頭前皮質の機能

についてNIRSを用いて検討し、定型発達

群と比較して小児期 ASD群の方が前頭前

皮質(部分的には背外側前頭前皮質)にお

いて酸素化ヘモグロビン変化が有意に低値

であり、小児期 ASDにおいて前頭前皮質

の機能不全があることを報告した

(Uratani et al.， 2019)。

ASDの診断に関しては、近年はADHD

との併存について議論されることが多い。

そこで、山室ら (2018)は、 NIRSを用い

てASDとADHDの併存に伴う前頭前皮質

の血液動態反応への影響を検討した。 15名

の小児期 ADHD群(平均 8.93土2.49歳)、

15名の ASDとADHDの併存群(平均

8.64:J::2.07歳)、そして 15名の定型発達群

(平均10.4U:!:1. 80歳)の3群で前頭前皮質

の機能について Stroop課題による NIRS

によって比較すると、定型発達群と比較し

て小児期 ADHD群および併存群では前頭
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前皮質の酸素化ヘモグロビン変化が有意に

低値であるが、小児期 ADHD群と併存群

の群間で、は前頭前皮質の酸素化ヘモグロビ

ン変化に有意差は認められなかった。この

ことから、NIRSによる評価はASDの診断

補助への応用というよりは、ASDに併存し

ているADHD症状の評価などASDの状態

像を検討する上で有用となる可能性が考え

られた。

v.強迫症とトワレット症のNIRS研究
Otaら(2013)は、 Stroop課題を用いて

12名の小児期強迫症(平均11.58:J::2. 07歳)

と12名の健常対照(平均11.42:J::1. 50歳)

の前頭前皮質の機能について 24チャンネ

ルNIRSを用いて検討し、健常対照群と比

較して小児期強迫症群の方が、チャンネル

13、15、16、17において酸素化ヘモグロ
ビン変化が有意に低値で、あった(図2)。こ

れらのチャンネルは、前頭極の機能を反映

していると考えられ、小児期強迫症におい

ては前頭前皮質なかでも前頭極の機能異常

が存在することを報告した (Otaet al.， 
2013)。また、同グループ。は、 Stroop課題

を用いて 10名の小児期トワレット症(平

均9.20土2.25歳)と 10名の健常対照(平均

9.5U:!:2.12歳)の前頭前皮質の機能につい

て24チャンネルNIRSを用いて検討し、

健常対照群と比較して小児期トゥレット症

群の方が、チャンネル7、10、13において

酸素化ヘモグロビン変化が有意に低値であ

った(図 2)。これらのチャンネルは、図2

でもわかるように左側背外側前頭前皮質の

機能を反映していると考えられることから、

小児期トゥレット症では左側背外側前頭前

皮質の機能異常が存在することを報告した

(Yamamuro et al.， 2015)。前述した小児

期ADHDを対象とした NIRS研究の結果

についても図2に示した。図2から、NIRS

は空間分解能が低いものの、同一の課題を

用いた場合のNIRSの結果から疾患ごとに

機能異常の部位が異なることがわかる。

「一ーリ一一
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賦活課題前

賦活課題中
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図2.24チャンネルNIRSによる小児期ADHD、強迫症、 トゥレット症の機能異
常 (Negoroら (2010)，Otaら (2013)，Yamamuroら (2015)を概括)

上は、健常対照群と比較して酸素化ヘモグロビン変化が有意に低値で、あったチャンネルを模式

的に表示している。下は、それぞれの疾患と健常対照群との差の分布を課題の時間経過に沿っ

て表しており、濃い黒ほど差が大きいことを示す。

NIRSは、安全かっ簡便に小児を対象に

行えることから、 NIRSから得られる知見

は児童青年精神医学領域において重要とな

る疾患の病態解明への糸口になりえると考

えている。

VI.予防医学的な応用
近年、統合失調症の治療臨界期が提唱さ

れ、早期介入の重要性が指摘されるように

なったことから 顕在発症の予防の視点に

立った介入も注目され、アットリスク精神

状態に対する早期介入の取り組みが広がり

つつあるO つまり、統合失調症発症につな

がりやすい症候を少しでも早く見出し専門

家につなげ、適切な介入により発症を頓挫

させる戦略である。アットリスク精神状態

は、短時間ではあるが聞こえるはずのない

音が聞こえる、他者から疎外されているよ

うな被害念慮、をもつなどの微弱な精神病症

状や、不登校などの社会機能の低下がみら
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れるといった統合失調症発症のリスク因子

を組み合わせた判定基準を満たすものであ

る。アットリスク精神状態と判定されるも

ののうち 1 年以内に発症する率が 10~

40%と報告によって幅があるものの、いず

れも低頻度とは言い難く、アットリスク精

神状態における統合失調症発症の予測因子

を見出すことが強く求められるようになっ

た。このような中、太田ら (2016)はStroop

課題遂行時の前頭前皮質の酸素化ヘモグロ

ビン変化を測定し、アットリスク精神状態

群 (10名、平均 16.5土2.92歳)と健常対照

群 (10名、平均 16.6:J::3.75歳)を比較し、

アットリスク精神状態群では前頭前皮質の

中でも前頭極の機能低下が存在することを

明らかにした。このことは、例えば縦断的

に検討する中で、アットリスク精神状態と

判定された早期から前頭極の機能低下があ

る群が後に顕在発症し、アットリスク精神

状態と判定されても前頭極の機能低下が軽

微な群では顕在発症しないということが判

明すれば、アットリスク精神状態における

前頭極の機能低下が発症予測に利用できる

ということに繋がる。こうした予防医学的

な応用が考えられる。

また、前述したように NIRSはASDの

状態像を検討する上で有用となる可能性が

あり、 Otaら (2020)は成人期ASDを対

象として自殺リスクについてNIRSを用い

て検討した。 NIRSが保険診療でうつ症状

の鑑別診断補助のために使用される場合に

は、言語流暢性課題が用いられ、酸素化ヘ

モグロビン変化の量だけでなく、賦活のタ

イミングも評価することから、平均

29.05土6.39歳の成人期ASD20名を対象に、

言語流暢性課題を用いてNIRSの測定を行

い、賦活タイミングの遅延と自殺リスクに

有意な正の相関があることを報告した。

ASDには、コミュニケーション上の問題が

あり、白らの感情や考えていることを上手

く言語表現できない。コミュニケーション

能力に左右されないNIRSで自殺のリスク
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が評価できることは自殺予防に寄与すると

考えられる。思春期に自殺企図した者の

12.8%に ASDを認め (Mikamiet al.， 

2009)、ASDの7.2%に自殺企図歴があり、

10.9%に自殺念慮が認められた (Mayeset 

al.，2013)とする報告があり、 ASDの自殺

企図は、その想像力の乏しさから致死性の

高い手段を選ぶといったように ASDにお

ける自殺の問題は深刻な問題のひとつであ

る。奈良県立医科大学児童青年精神医学グ

ループでは、これから自殺予防の視点に立

ち小児期 ASDの自殺リスクについての

NIRS研究を行ってし、く。

VII.おわりに

これまでの NIRS研究を概括すると、

NIRSはADHDの診断補助、症状重症度の

判定、治療効果の判定、 ASDの状態像の評

価などに臨床応用できる可能性が考えられ、

児童青年期の精神疾患の病態解明、統合失

調症の発症予防や自殺予防にも用いること

ができるかもしれない。しかし、現時点で

はあくまで可能性の段階であり、いずれに

ついても、今後慎重に十分な検討を行い、

エビデンスを積み重ねる必要があるといえ

る。奈良県立医科大学児童青年精神医学グ

ループでは、 NIRS研究のみならず、様々

な手法を用いて、臨床および社会のニーズ

に応じて、今後も研究および臨床活動を継

続していこうと考えている。
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