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証されている（Bystritsky et al. 2008）。
上記症候群に対する治療効果については実証的な上記症候群に対する治療効果については実証的な
証拠があるにもかかわらず、微弱電流を耳たぶや頭
皮に印加することが臨床的変化にどう影響し得るの
かに関しては、おそらくはその機序に関する研究が
不足しているために懐疑的な見方が依然としてあ
る。脳神経・精神疾患の治療に脳刺激の手法がます
ます大きな期待を寄せられるなかで（George et al. 
2007）、その作用機序の解明は有効性の向上、新手2007）、その作用機序の解明は有効性の向上、新手
法の開発、安全性の評価に欠かせない。
　CESの電流がどのようにして脳活動に変化をもたら
すかは依然不明である。印加されたCES電流の42～
46%が脳に入る。最高レベルの電流は視床で記録さ
れている（Rush & Driscoll 1968; Jarzembski & 
Sances 1970）。ひとつの理論は、頭蓋交流電流
（AC）刺激が皮質ノイズを導くことにより脳波振動に
干渉するのではないかとする（Zaghi et al. 2009）。ラ
ットの脳スライスの体外研究では、高周波数（50～ットの脳スライスの体外研究では、高周波数（50～
200 Hz）の正弦波AC刺激が細胞体と軸策の活性を
抑制することが知られている（Jensen & Durand 
2007）。おそらく、CESの影響について現在までに最
も調査が進んでいるのは脳波計（EEG）による研究で
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図1．頭蓋電気
刺激療法
（CES）の結
果、脳活動が低
下した領域。
0.5 Hz刺激
（青）、100 Hz
刺激（黄）、両刺激（黄）、両
周波数の重複領
域（緑）。
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表1．頭蓋電気刺激療法（CES）による非活
性化領域の局所最大値

図3．ブロックごとの活性化／非活性化の経時変化。被験者11名全員の1被験者除外群活性化マップか
ら、重複領域を平均化。（図S1参照）
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図4．デフォルトモードネットワークで、100 Hz刺
激で結合性が変化した後帯状皮質シード領域。結合
性が増大した領域を黄色－橙色で、結合性が低下し
た領域を青色－薄青色で示す。

表2．デフォルトモードネットワークで、両側後帯表2．デフォルトモードネットワークで、両側後帯
状回（シード領域）と他の領域の間で100 Hz時の
CES刺激に関連する機能的結合性の変化領域。Zスコ
アと局所最大値のMNI座標（x, y, z）を示す。

可能性がある。たとえば、CESの振動電流が
皮質に達し、そこで通常安静状態の皮質活性
を中断して、非活性化をもたらす可能性があ
る。CESはこのようにして脳振動パターンを
変化させるのかもしれない。今回の研究で刺
激に関連するBOLD信号の低減が認められた
ことは、アルファ波の平均周波数または中
央周波数が刺激で下方にシフトすることを央周波数が刺激で下方にシフトすることを
実証した従来のEEG研究と一致する（Itil et 
al. 1972; Schroeder & Barr 2001）。これ
は、同時に共局在化した電気生理学的記録と
fMRI記録の研究（Magri et al. 近刊）およ
び癲癇の研究（Archer et al. 2003）にお
いて、低周波数の脳活動がBOLD信号の低下に
関連するものであることが知られているため関連するものであることが知られているため
である。今回の研究で0.5 Hz刺激に対し100 
Hz刺激では異なる結合性の変化が観察された
ことは、従来の研究でEEGパターンに対して
これらの周波数が重複はあるにせよ、いく
ぶん異なる影響を及すことが認められたこ
とと関連付けることができる（Schroeder & 
Barr 2001）。今回の研究で0.5 HzではなくBarr 2001）。今回の研究で0.5 Hzではなく
100 Hzの刺激がDMNの結合性に有意な影響を
及したことは、0.5 Hzではなく100 HzがDMN
活性に強い相関を有するとみられるベータ
帯域に影響するとの従来の観察に関連付け
ることができる（Mantini et al. 2007; 
Laufs 2008）。
　電流がどのように脳に達するかについては
、今回の研究では耳たぶ装着の電極を用いた
ため、微弱交流電流はまず脳神経の求心分岐
を刺激する可能性がある。刺激は当初、耳た
ぶに装着した電極付近を始源とする顔面神経
、舌咽神経、および／または迷走神経の諸
分岐で起きる可能性があり、その後、脳幹
、視床、さらには皮質に運ばれる。、視床、さらには皮質に運ばれる。
　臨床的に有効な2種類の周波数（100 Hzま
たは0.5 Hz）は、脳の非活性化と関連してい
たが、電流の振幅は関連がなかった。このこ
とからさらに、CESはある種の脳振動パター
ンに干渉する高周波数または低周波数のノイ
ズを導入することで、通常の皮質活性を中
断して影響を及すのではないかとの機序に
関する証拠が得られる。関する証拠が得られる。
　今回の研究結果は、いくつかの重要な臨床
上の意味合いをもつ。脳に異なる周波数の交
流電流を印加すると、DMNのノード間のやり
とりを変化させる可能性がある。不安障害や
抑鬱等の患者を対象とした研究では、これら
の内在結合ネットワークで異常が発見され
ている（レビューは [Broyd et al. 2009] 
参照）。ある研究では、不安障害患者が脅参照）。ある研究では、不安障害患者が脅
しに関係する言葉を提示されたときに、後
帯状皮質（PCC）、下頭頂小葉のほか、中央
前頭前皮質と視床を含むDMNと重複する領域
の活性が低下することが実証されている（
Zhao et al. 2007）。Liaoらは、社会不安
障害者のSMNとDMNの機能的結合が低下するこ
とを発見した（Liao et al. 2010）。さらとを発見した（Liao et al. 2010）。さら
に、急性疼痛（Mantini et al. 2009）、慢
性疼痛（Baliki et al. 2008）患者は、DMN
に異常な機能的結合を持つことが判明してい
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