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１．要旨 

機能的磁気共鳴画像法（functional magnetic resonance imaging : fMRI）を用いた

ヒト被験者での先行研究において、カプサイシンを味わい経口摂取すると、一

次味覚野として知られている中/後部島短回（middle and posterior short gyri : 

M/PSG）において有意な脳活動が引き起こされることが報告されており、カプ

サイシンは辛味として認知されることが示唆される。カプサイシンを含む辛味

を呈する食品を摂取すると、顔面からの発汗や唾液分泌の亢進、循環器系の活

動促進などの様々な自律神経応答が生じるが、これらは、舌や消化器粘膜に分

布する痛覚神経がカプサイシンにより活性化された結果、交感神経系が活性化

される内臓－内臓反射によって引き起こされると考えられている。しかしなが

ら、味覚野である M/PSG と内臓自律神経関連領野である前部島短回（anterior 

short gyrus : ASG）間での高次感覚運動統合が関与する可能性もある。そこで、

M/PSG と ASG間の機能協関の可能性を明らかにするため、被験者ごとに適合す

るように作製された味溶液投与装置を用いて、カプサイシンがM/PSG のみなら

ずASGにおいても神経活動の増加を引き起こすかどうかを fMRIにより調べた。 

20 名の被験者が本研究に参加し、カプサイシン溶液、NaCl 溶液および人工唾

液（artificial saliva : AS）の 3 種類の味物質溶液が投与された。グループ解析に

よる脳活動部位の検証を行ったところ、カプサイシン投与時に、両側の ASGお

よび両側のM/PSG において有意な脳活動が見られた。カプサイシン投与に応答

する blood oxygenation level dependent contrast（BOLD）信号の脳活動強度は、両

側ともに M/PSG よりも ASG のほうが有意に高い値を示した。また、カプサイ

シン投与により、指尖皮膚温の有意な上昇が認められた。この指尖皮膚温変化

量と、[Capsaicin – AS] および [Capsaicin – NaCl] の算出方法で得られた ASGお

よび M/PSG での脳活動強度との間には有意な相関が見られなかったが、[2 × 
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Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた両側のASGにおける脳活動強度と

指尖皮膚温変化量との間に有意な正の相関が認められた。同様の算出方法で得

られた視床下部背内側核での脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間にも有意な

正の相関が認められた。さらに、右側 M/PSG と右側 ASG の脳活動強度との間

にも有意な正の相関が認められた。これらの結果は、カプサイシン投与により

M/PSGのみでなくASGにおいても有意な神経活動の増加が生じることを示して

おり、辛味を呈する食品摂取により引き起こされる指尖皮膚温上昇などの自律

神経活動は、この２つの皮質領野間での機能協関により引き起こされる可能性

が示唆された。 
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２．緒言 

カプサイシンは、トウガラシなどに含まれる辛味成分であり、香辛料、防腐

剤や医薬品として古くから利用されている（Suzuki and Iwai, 1984）。カプサイシ

ンを含んだ辛味を呈する食物を摂取すると、顔面からの発汗（Lee, 1954）、唾液

分泌の亢進（Dunér-Engström et al., 1986）、血圧や心拍数、深部体温および皮膚表

面温の上昇（Hachiya et al., 2007）といった、様々な自律神経応答が一過性に引

き起こされる。これらの自律神経応答は、内臓－内臓反射によって引き起こさ

れると考えられている（Ganong, 2003）。この反射の神経解剖学的基盤は確立さ

れていないが、一般的に、舌や消化器粘膜に分布する痛覚神経がカプサイシン

により活性化され、その結果、交感神経系が活性化される内臓－内臓反射によ

り心血管系の活動が引き起こされると考えられている。ラットを用いた実験で

は、カプサイシンは交感神経を活性化することでアドレナリン分泌を促進させ

ると報告されている（Hachiya et al., 2007）。しかしながら、こうした報告は、高

次中枢領域での機能協関の関与の可能性を必ずしも排除するものではない。 

カプサイシンは一次求心性ニューロンに発現している transient receptor 

potential vanilloid 1（TRPV1）受容体を活性化する（Holzer, 1991）ことから、カ

プサイシンにより引き起こされる自律神経反射は、TRPV1 受容体を発現してい

る口腔内粘膜や味蕾を支配する侵害受容線維の求心性インパルス活動によって

引き起こされると考えられている（Ishida et al., 2002; Kido et al., 2003; Sasaki et al., 

2013）。ラット島皮質において、吻側部の異顆粒性領域は、一次味覚野として味

覚認知に関与すると報告されており（Yamamoto, 1987; Accolla et al., 2007）、一方、

尾側部の顆粒性領域は、一次自律機能関連領野として内臓感覚－運動機能の制

御に関与すると報告されている（Ruggiero et al., 1987; Cechetto and Saper, 1990; 

Yasui et al., 1991）。近年、我々は、ラット脳薄切標本にカプサイシンを灌流投与
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し、島皮質の TRPV1 受容体を活性化させると、島皮質の味覚野および自律機能

関連領野間に約 4 Hzのシータリズムで同期化するネットワークオシレーション

が生じることを膜電位測光法を用いて明らかにした（Saito et al., 2012）。従って、

辛味成分の摂取により生じる自律神経応答は、内臓－内臓反射のみではなく、

TRPV1 受容体が活性化されることにより生じる、高次中枢での神経活動の同期

化によって引き起こされる可能性も考えられる。 

免疫組織化学的研究から、TRPV1 受容体を発現する神経線維はヒトの舌の上

皮細胞（Marincsák et al., 2009）や、主に有郭乳頭の味蕾に局在すると報告されて

いる（Tachibana and Chiba, 2006）。ヒト被験者での機能的磁気共鳴画像法

（functional magnetic resonance imaging : fMRI）を用いた先行研究では、44 μM の

カプサイシン摂取により、一次味覚野である島皮質の中/後部島短回（middle and 

posterior short gyri:M/PSG）において脳活動が引き起こされると報告されており

（Rudenga et al., 2010）、カプサイシンは辛味を呈する味として認知されると考え

られる。一方、島皮質の前部島短回（anterior short gyrus: ASG）は、自律機能に

関与する感覚－運動機能の統合に中心的な役割を担っている脳領域であること

が最近の fMRI研究により明らかになっている（Craig, 2002; Beissner et al., 2013; 

Cechetto, 2014）。このように、ヒト島皮質の味覚野と自律機能関連領野は、ラッ

トの場合と同様に解剖学的に近接しており、M/PSG 領域と ASG領域の脳神経活

動との間に同期化が引き起こされる可能性が考えられる。しかしながら、カプ

サイシン摂取により M/PSG のみでなく ASG においても脳活動が見られるかど

うか、また、ASG での脳活動が、ヒトの自律神経応答に関与するのかどうかに

ついては明らかにされていない。本研究では、65 μM カプサイシン摂取により、

M/PSG と同様に ASG でも脳活動が見られること、また、両側 M/PSG の脳活動

強度と指尖皮膚温変化量との間には相関が見られなかったが、両側 ASGの脳活
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動強度と指尖皮膚温変化量との間には有意な正の相関が見られることを明らか

にした。  
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３．方法 

３－１ 被験者 

本実験には、過去に神経筋疾患や脳に損傷を受けた既往歴のない健常成人男

女 20 名（男性 16 名、女性 4 名、年齢 20–36 歳）が参加した。被験者には予

め、実験内容について十分に説明し、事前に同意書への署名を得た上で実験を

実施した。本研究を開始するにあたり、実験プロトコルは、自然科学研究機構

生理学研究所および大阪大学大学院歯学研究科において、それぞれの倫理委員

会の承認を受けている。 

 

３－２ 味覚刺激溶液 

本実験では、味覚刺激溶液（味溶液）として脱イオン水に溶かした 65 μM カ

プサイシン溶液、0.75 M NaCl 溶液および人工唾液（artificial saliva : AS）を用い

た。カプサイシン溶液の濃度は、心理生理学的な検討による先行研究での濃度

（Rudenga et al., 2010）と同程度に強い辛味を感じ、その後、一定時間内で洗い

流すことができる濃度に設定した。また、今回使用した NaCl 溶液の濃度は、塩

味を呈する溶液として一般的に用いられる濃度であり（Spetter et al., 2010; 

Mascioli et al., 2015）、1 M NaCl までの濃度では嫌悪感を示さないことが報告さ

れている（Mascioli et al., 2015）。0.75 M NaCl溶液を 0.3 mL投与する本研究の実

験条件においても、嫌悪感覚を訴える被験者はいなかった。AS は、唾液中のイ

オン組成を模倣した 12.5 mM KCl および 1.25 mM NaHCO3を含む溶液を用いた

（O’Doherty et al., 2001）。また、味溶液の温度が島皮質における脳活動に影響を

与える可能性が報告されており（Craig et al., 2000）、味溶液の温度による影響を

排除するために、全ての溶液は室温（22–24 °C）にて被験者へ投与した。 
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３－３ 味溶液投与装置 

味溶液を口腔内へ適切に投与するため、被験者ごとに味溶液投与装置を作製

した。まず、被験者ごとに作製した下顎マウスガードの両側中切歯切縁部分に、

3 本のポリエチレン製チューブを歯科用レジンにて固定し、舌の後方 1/3 の領域

にチューブの先端を設置した。チューブの他端は、MRI 撮像室外高所に留置し

た3 本の味溶液入りボトルに接続し、味溶液の投与速度を0.1 mL/sに設定した。

各味溶液の投与時間は、MRI 撮像室外にある各味溶液の灌流チューブを挟み込

んだ電磁弁の開閉をパーソナルコンピューターによりそれぞれ独立に制御する

ことで調節した（図 1A）。被験者の舌後方 1/3 の部分に味溶液を投与した論理的

根拠は以下の 3 点である：（1）TRPV1受容体を発現する味細胞は主に舌後方 1/3

に位置する有郭乳頭に発現していること（Tachibana and Chiba, 2006）、（2）カプ

サイシン投与による味および熱い痛みの複合感覚は、カプサイシンの濃度に関

わらず舌前方部よりも舌後方部において強く感じられること（Rentmeister-Bryant 

and Green, 1997; Green and Schullery, 2003）、（3）ラットを用いた実験において、

カプサイシン溶液を舌前方部に与えた場合、孤束核の味覚情報に応答する神経

細胞に顕著な神経応答が観察されていないこと（Simons et al., 2003）。 

 

３－４ 実験デザイン 

 本実験では、NaCl セッション、AS セッションおよびカプサイシンセッション

（Cap セッション）を順に連続して実施した。一つの NaCl ブロックは、3 秒間

の NaCl 投与（NaCl イベント）およびその 20 秒後の 3 秒間の AS 投与（AS イ

ベント）から構成され（図 1Ba）、この NaCl ブロックを 20 秒間隔で 6 回繰り

返すことで 1 回の NaCl セッションとした。一つの AS ブロックは、3 秒間の

AS イベントを 20 秒間隔で 2 回行う構成とし（図 1Bb）、AS ブロックを 20 秒
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間隔で 6 回繰り返すことで 1 回の AS セッションとした。カプサイシンブロッ

ク（Cap ブロック）は、3 秒間のカプサイシン溶液投与（Cap イベント）後に、

5 回の AS イベントを 20 秒間隔で実施する構成とし、これを 20 秒間隔で 2 回

繰り返した（図 1Bc）。被験者の集中力を維持するために、1 回の MRI撮像時間

の上限を約 5 分とし、1 対の Cap ブロックを約 10 分間隔で 3 回繰り返すこと

で 1 回の Cap セッションとした。NaCl セッションおよび Cap セッションにおけ

る AS の投与は、味溶液の洗浄のために行った。十分な施行回数を確保するため、

各被験者は午前中にそれぞれ 1 回ずつの NaCl セッション、AS セッション、Cap

セッションを実施し、同日の午後に同じ試行を行った。合計で NaCl イベント、

AS イベントおよび Cap イベントを、それぞれ 12 回、24 回、12 回実施し、得

られたMRI画像を fMRI解析に用いた。 

 

３－５  被験者の事前準備 

 被験者には、MRI 撮像時に頭部をできる限り動かさないこと、および撮像中

は目を開けて、MRI 装置内のモニターに現れる十字のマークを見るように指示

した。また、右手人差し指を MRI撮像台に設置したボタン上に置き、味の有無

に関わらず溶液が舌に到達したと感じたらすぐにボタンを押すように指示した。

このボタン押しは、繰り返し投与される味溶液の反応を平均化して解析するた

めに使用するとともに、fMRI解析におけるポジティブコントロールとしても使

用した。撮像中、口腔内にたまった溶液や唾液は、MRI 撮像データに嚥下によ

るノイズができるだけ入らないよう、撮像と撮像の間に設けた 1 秒間の非撮像

時間に素早く飲み込むよう指示した。被験者には本番の MRI撮像に先立ち、実

験の詳細を説明するとともに、本試験を想定したトレーニングを研究室にて実

施した。被験者をスクリーニングし、実際の撮像時の実験手順や味溶液投与装
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置に慣れるためのトレーニングを実施し、味溶液到達時のボタン押しが 90 %以

上の確率で正確に実施できること、および、味溶液の嚥下が正しいタイミング

で実施できることを確認した。 

 

３－６  MRIデータ取得 

 本実験におけるMRI撮像は、自然科学研究機構生理学研究所 3 テスラのMR 

scanner（Allegra; Siemens, Erlangen, Germany）を用いて実施した。機能画像とし

て、T2*強調画像である gradient-echo echo-planar imaging（EPI）画像を取得し、

スライス厚 3 mm、1 volume = 34 スライス、17 % gap の条件で大脳皮質および

小脳の領域を包含するよう撮像した。その他の撮像パラメーターは以下：

repetition time [TR] = 3000 ms; echo time [TE] = 30 ms; flip angle [FA] = 83◦; the field 

of view [FOV] = 192 mm; 64 × 64 matrix; pixel dimension = 3.0 × 3.0 mm とした。ま

た、実際の撮像時間である acquisition time [TA] を 2000 ms に設定し、次の撮像

までの間に 1000 ms の非撮像時間を設定した。この非撮像時間に被験者に口腔

内の溶液を嚥下してもらうことで、嚥下によるアーティファクトが実際の撮像

データにノイズとしてのらないように考慮した。被験者毎に合計 960 volumes の

撮像を行った。また、解剖画像である T1 強調画像については、T1-weighted 

three-dimensional （ 3D ） magnetization-prepared rapid-acquisition gradient-echo 

（MPRAGE）法により、以下のパラメーター：TR = 2500 ms; TE = 4.38 ms; FA = 

8 °; FOV = 230 mm; one slab; 192 slices per slab; voxel dimensions = 0.9 mm × 0.9 

mm × 1.0 mm にて撮像を実施した。 

 

３－７  指尖皮膚温の測定 

 体熱産生の指標として、MRI 撮像中の左手小指の表面温を電子温度計システ
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ム：サーミスタ（TSD202A, BIOPAC, Biopac Systems Inc., Goleta, CA, USA）、皮

膚温増幅モジュール（SKT100C, BIOPAC, Biopac Systems, Inc,Goleta, CA, USA）、

データ取得システム（Powerlab, ADInstruments, Colorado Springs, CO, USA）およ

び Power Lab Chart Ver.5（Powerlab, ADInstruments, Colorado Springs, CO, USA）を

用いて測定した。サーミスタは、3 テスラの MR scannerの磁場中でも信頼でき

る計測が可能であることが確認されている計測機器である。このサーミスタを

外科用テープで左手小指皮膚表面に貼付した。味溶液投与による指尖皮膚温変

化は、各セッション前後 15 秒間の平均指尖皮膚温を用いて算出した。今回指標

とした指尖皮膚温は、自律神経系によって制御される血流や血管の活動に依存

すると報告されている（Nilsson, 1987; Allen et al., 2002; Akata et al., 2004; Dhindsa 

et al., 2008; Tansey et al., 2014; Leung, 2015）。 

 

３－８  fMRIデータの前処理 

1 回の連続したMRI スキャンで撮像した機能画像 96 volumes のうち、最初の

2 volumes は磁場が不安定な状態で撮像されているために画像解析には使用せず、

残りの 94 volumes（1 人の被験者で計 940 volumes）を解析に用いた。解析には、

MATLAB（Mathworks, Natick, MA）上で作動する Statistical Parametric Mapping

（SPM）の SPM 8（The Wellcome Trust Centre for Neuroimaging, London, UK）を

用いた。まず、全ての機能画像を、平均画像の位置に合うように空間的位置合

わせを行い、頭部の動きを補正した。次に、解剖画像を機能画像の平均画像に

合うように位置合わせを行った後に、標準脳である Montreal Neurological Institute

（MNI）templateに合わせる解剖学的標準化を行った。全機能画像も同様のパラ

メーターを用いて解剖学的標準化を行った。解剖学的標準化を行った機能画像

は、ガウスフィルターによる平滑化（半値幅：8 mm に設定）を行った。 
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３－９  fMRIデータ解析 

 前処理を行った画像を用いて、まず個人解析を実施した。被験者ごとの個人

データを用いて、味溶液の投与に関連した脳活動を、一般線形モデルを用いて

推定した（Friston , 2007）。被験者毎の BOLD 信号の変化を、SPM 8に組み込ま

れている標準的な haemodynamic-response function の波形および high pass filter

（cut-off period : 128 s）を用いてモデル化した。デザインマトリックスの作成に

関しては、NaCl セッションには NaCl イベントおよび AS イベントに対する回帰

子の他に、体動に関するパラメーターである 6つの realignment parameter の回帰

子を設定した。Cap セッションにはカプサイシンイベント、AS イベント（1 回

目～4 回目）、5 回目の AS イベントに対する回帰子および 6 つの realignment 

parameter の回帰子を設定した。AS セッションにおいては、AS イベントに対す

る回帰子および 6 つの realignment parameter の回帰子を設定した。Realignment 

parameter を組み込むことで、体動に関連するアーティファクトを軽減する効果

が期待できるため、今回の回帰子に組み込んだ。統計解析の結果、有意に信号

変化が生じたとされるボクセル領域を、T 統計量の値を用いて、標準脳の解剖画

像に重ねあわせて可視化した。 

続いて、個人解析におけるコントラスト画像を用いて、グループ解析を実施

した。個人解析で得られた各被験者のコントラスト画像は、各被験者の fMRI信

号の標準化された増加量を表す。グループ解析には flexible factorial model を用い

て、解析因子として ”subject” （個人解析時の 20 名の被験者）および “event”

（NaCl、capsaicin、AS の 3 種類の刺激条件）の因子を設定して解析を実施した。

まず 3 種類の味溶液の投与時に共通して活動が見られる脳領域を検出するため、

conjunction analysis を実施した（Friston et al., 2005）。さらに、カプサイシン溶液
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の投与時に特異的に活動が見られる脳領域を検出するため、3 種類の算出方法 

[Capsaicin – AS]、[Capsaicin – NaCl] および [2 × Capsaicin – NaCl – AS] にて統計

解析を実施した。本研究では多重比較補正のための family-wise error（FWE）を

適用し、有意水準として p < 0.05 のボクセルを有意とした。有意に信号変化が

生じたとされるボクセル領域は、T 統計量の値を用いて、標準脳の解剖画像に重

ねあわせて可視化した。 

さらに、島皮質を本研究での関心領域（ROI）とし、ROI解析を行った。島皮

質の解剖学的領域は WFU pickatlas tool（Maldjian et al., 2003）を用いて同定し、

島皮質における特定の座標での脳活動強度を抽出した。数値データは平均値 ± 

標準偏差（SD）で表し、平均の検定には、repeated-measures ANOVA および Fisher’s 

protected least significant difference post-hoc test（STATISTICA 10J, StatSoft）を用い

た。また、脳活動強度と指尖皮膚温変化量との相関についてはピアソンの積率

相関係数を用いて解析した。指尖皮膚温の統計解析は、paired t-test を用いて実

施した。 
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４．結果 

４－１  Conjunction analysis での脳活動領域 

今回用いた 3 種類の味覚刺激時にどの脳領域が共通して活動しているかを調

べるために、conjunction analysis を実施した（図 2 および表 1）。最も有意な脳

活動を示したのは、両側の前部島皮質（−32, 18,8; T = 12.15、36,22, 4; T = 10.84）

をピークとしたクラスターで、このクラスター内には両側の中部島皮質（−34, −6, 

14; T = 9.85、38, −2, 12; T = 6.61, 図 2B）、左側一次体性感覚野（−54, −22, 20; T = 

11.00, 図 2Aa, Ba）および左側一次運動野（−52, 4,10; T = 9.06, 図 2Aa, Ba）を含

んでいた。これらの結果は、味溶液が被験者の舌へ投与されたことにより島皮

質および一次体性感覚野が活性化されたこと、また、味溶液の到達を知らせる

右手ボタン押しに際して左側一次運動野の脳活動が認められたことを示してお

り、本研究の実験デザインおよび fMRIデータ解析により信頼できる結果が得ら

れていることを示唆する。さらに、両側の補足運動野（supplementary motor area、

ブロードマン 6 野）、中部帯状皮質（middle cingulate cortex、ブロードマン 24 野）、

中部前頭回（middle frontal gyrus）および小脳（cerebellum）においても有意な脳

活動が認められた（表 1）。2 種類の味覚刺激応答の conjunction analysis：[Capsaicin 

and NaCl] を用いた算出方法で解析した場合も同様の結果が得られた。 

 

４－２  NaCl や AS 投与と比較してカプサイシン投与時に強く活動する脳領域 

NaCl や AS の投与で認められた脳活動領域と比較して、カプサイシン投与時

に強い活動が見られる脳領域について検討した。まず、2 種類の算出方法：

[Capsaicin – AS]（図 3および表 2）、および [Capsaicin – NaCl]（図 4 および表 3）

を用いたグループ解析を実施した。有意な脳活動が見られたのは、両側の前部

島皮質および中部島皮質であった（図 3、図 4）。活動が見られた前部島皮質お
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よび中部島皮質における脳領域のピーク座標は、どちらの算出方法においても

同一であった。一方、[NaCl – AS] の算出方法においては、有意に活動する脳領

域は検出されなかった。 

続いて、NaCl や AS の投与時と比較して、カプサイシン投与時にどのボクセ

ルが有意に、より強く活性化されるかを明らかにするため、[2 × Capsaicin – NaCl 

– AS] の算出方法でのクループ解析を実施した（図 5 および表 4）。その結果、

両側の前部島皮質（図 5Aa, Ba）、両側の中部島皮質（図 5Ab, Bb）、右側前頭眼

野（superior medial gyrus、ブロードマン 8 野）（図 5C）、右側尾状核（caudate nucleus）

（図 5D）、右側中心後回（postcentral gyrus、ブロードマン 1 野）（図 5E）およ

び視床後内側腹側核（ventral posteromedial nucleus：VPM）（図 5F）において有

意な脳活動が認められた。特に有意な脳活動が認められた領域は、以下のピー

ク座標：[38,20,4]（T = 10.43; 右側前部島皮質）、[–32,18,6]（T = 9.79; 左側前部

島皮質）、[–32, –4,14]（T = 8.36; 左側中部島皮質）および [–6,16,26]（T = 7.26; 左

側前帯状皮質（anterior cingulate cortex、ブロードマン 24 野））であった。これ

らの皮質領域は、血圧の制御において重要な役割を担っている脳領域であると

報告されている（Nagai et al., 2010）。さらに、視床下部背内側核領域 [–6, –8,–2]

（T = 5.41）においても有意な脳活動が認められ（表 4）、この領域は皮質下にお

ける自律機能制御中枢であることが報告されている（Nakamura, 2011）。この領

域は左側視床をピークとするクラスター内に含まれていた（表 4）。 

 

４－３  カプサイシン投与時の島短回の脳活動 

ヒトの島皮質は一般的に 5 つの脳回に分類され、前方部の 3 つの領域が島短

回に（図 6A）、後方部の 2つの領域が島長回に分類される（Türe et al., 1999）。

そのうち島短回は ASG および M/PSG に分類される。各味溶液投与時における
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島皮質各脳回での脳活動の違いを検証するため、[Capsaicin – AS]、[Capsaicin – 

NaCl] および [2 × Capsaicin – NaCl – AS] の各算出方法により得られた ASGお

よび M/PSG のピーク座標（図 6B）における ROI 解析を実施した。その結果、

どの算出方法においても、ASGにおける脳活動強度はM/PSG での脳活動強度よ

りも有意に高く（図 6C-E）、カプサイシン投与によりM/PSG よりも ASGがより

顕著に活性化されることが示唆された。さらに、カプサイシン投与による右側

ASGでの脳活動強度は、左側 ASGの脳活動強度よりも有意に高く、また、右側

M/PSG での脳活動強度も、左側 M/PSG の脳活動強度よりも有意に高かった（図

6C-E）。 

 

４－４  カプサイシン投与時の脳活動強度と指尖皮膚温変化量との相関 

NaCl や AS 投与時と比較してカプサイシン投与時にみられた ASG および

M/PSG における脳活動と自律機能との関連性を検証するため、各味溶液セッシ

ョン前後での指尖皮膚温を測定した。NaCl および AS セッション前後での指尖

皮膚温変化量は小さく（それぞれ 0.16 ± 0.47および 0.23 ± 0.74 °C）、セッシ

ョン前後の指尖皮膚温に有意な差は認められなかった（図 7A）。一方、Capセッ

ション前後では、指尖皮膚温変化量は大きく（0.83 ± 0.85 °C）、Cap セッション

前後の指尖皮膚温において有意な上昇が認められた（図 7A）。 

そこで、カプサイシン投与時の指尖皮膚温変化がどの領域の脳活動とより密

接に関連しているかを検証するため、カプサイシン投与時の指尖皮膚温変化量

と、脳活動が認められた脳領域のピーク座標での脳活動強度との間の相関解析

を実施した。脳活動強度は 3 通りの算出方法：[Capsaicin – AS]、[Capsaicin – NaCl] 

および [2 × Capsaicin – NaCl – AS] を用いて実施したところ、[Capsaicin – AS] お

よび [Capsaicin – NaCl] の算出方法においては、ASGおよびM/PSG での脳活動
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強度と指尖皮膚温変化量との間に有意な相関は認められなかった。しかしなが

ら、[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法においては、両側 ASG での脳活動強

度と指尖皮膚温変化量との間に有意な正の相関が認められ（図 7Ba, Ca）、一方、

両側M/PSGでの脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間には有意な相関が認めら

れなかった（図 7Bb, Cb）。さらに、両側の視床 VPM 領域、左側視床後外側腹

側核（ventral posterolateral nucleus：VPL）領域、右側視床背内側核（medial dorsal 

nucleus：MD）領域および視床下部（図 7D）での脳活動強度と指尖皮膚温変化

量との間にも有意な正の相関が認められた。右側一次体性感覚野での脳活動強

度と指尖皮膚温変化量との間には相関が認められなかった（図 7E）。 

 

４－５  カプサイシン投与時の異なる脳領域間における脳活動強度の相関 

続いて、異なる 2 つの脳領野間での脳活動に機能協関の可能性があるかどう

かを探るため、[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法において、ASG とM/PSG

の活動領域のピーク座標での脳活動強度の間に相関があるかどうかを検証した。

その結果、右側 ASG と右側 M/PSG の脳活動強度との間に有意な正の相関が認

められた（図 8B）。一方、左側 ASG と左側 M/PSG の脳活動強度との間には有意

な相関は認められなかった（図 8A）。また、[Capsaicin – AS] および [Capsaicin – 

NaCl] の算出方法において有意であった ASG と M/PSG の活動領域のピーク座

標での脳活動強度の間には有意な相関は見られなかった。この結果は、カプサ

イシン投与時に、右側 ASG と右側 M/PSG との間に神経活動の同期化が生じて

いる可能性、つまりカプサイシン溶液の投与により生じる異なる感覚領野間で

の非線形的な神経活動の統合が生じている可能性を示唆している。 

皮質領域と皮質下の領域における脳神経活動の相互作用を検証するため、カ

プサイシン単独 [Capsaicin] の算出方法において有意であった皮質領域のピー
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ク座標と皮質下領域のピーク座標での脳活動強度の相関解析を実施した。その

結果、両側 VPM 領域での脳活動強度と、対応する両側 M/PSG での脳活動強度

との間にそれぞれ有意な正の相関が認められた（図 8Ca, Da）。孤束核からの味

覚情報が VPM を介して M/PSG に投射されることからも、これらの領域での脳

活動に関連性があることが強く示唆される。左側 VPM の脳活動強度と左側 ASG

の脳活動強度との間には有意な相関が認められなかったが（図 8Cb）、右側 VPM

の脳活動強度と右側 ASGの脳活動強度との間には有意な正の相関が認められた

（図 8Db）。これらの結果は、右側 ASGと右側M/PSG の脳活動強度との間に活

動の同期化が生じている可能性を強く示唆している。さらに、視床下部での脳

活動強度と両側 ASG または右側M/PSG の脳活動強度（図 8Ea, Fa）との間にそ

れぞれ有意な正の相関が認められたが（図 8Fb）、左側M/PSG の脳活動強度との

間には有意な相関は認められなかった（図 8Eb）。  
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５. 考察 

本研究の目的は、カプサイシンの舌への投与により、島皮質味覚野のみなら

ず島皮質の自律機能関連領野にも脳活動が見られるかどうかを検証することで

あった。今回、3 種類の算出方法：[Capsaicin – AS]、[Capsaicin – NaCl] および [2 

× Capsaicin – NaCl – AS] によるグループ解析の結果、どの算出方法でも両側

ASGおよびM/PSG において有意な脳活動が認められ（図 3-5および表 2-4）、両

側ともにM/PSGと比較して ASGにおいて有意に大きな脳活動が認められた（図

6C-E）。カプサイシン投与前後において、指尖皮膚温が有意に上昇したが、NaCl

溶液や AS 投与時には有意な温度変化は認められなかった（図 7A）。さらに [2 × 

Capsaicin – NaCl – AS] の算出条件時に検出された両側のASG領域での脳活動の

ピーク座標において、その脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間に有意な正の

相関が認められた（図 7Ba, Ca）。これらの結果から、カプサイシンは、M/PSG

よりも ASG の領域をより顕著に活性化し、その結果、指尖皮膚温上昇という自

律神経応答が引き起こされたと考えられる。 

 

５－１  AS を味覚刺激のコントロール条件にすることに対する妥当性 

AS は味を呈しない溶液であることから、AS 投与は他の味溶液に対するコン

トロール刺激であり、AS 投与により引き起こされた島皮質味覚野の脳活動は、

味覚刺激ではなく触覚刺激により引き起こされた脳活動であると考えられてい

る（de Araujo et al., 2003）。そのため、多くの先行研究において AS 投与による脳

活動は他の味溶液投与による脳活動から差し引かれている（O'Doherty et al., 

2001; Frank et al., 2006; Chambers et al., 2009; Nakamura et al., 2011）。しかしながら、

AS投与時における島皮質味覚野での脳活動強度および脳活動の空間パターンを

見る限り、AS が味溶液のコントロールになりうるのか否かについては疑問であ
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る。第一に、触覚、圧覚、冷温感覚、痛覚および味覚などの異なる種類の刺激

に応答する錐体細胞が島皮質味覚野に混在して存在し、さらに、マルチモーダ

ルな刺激に応答する細胞も存在することが知られている。（Cechetto and Saper, 

1987; Yamamoto et al., 1988; Allen et al., 1991; Hanamori et al., 1998）。これらの全て

の細胞はシナプスを介して結合されており、如何なる味溶液の応答においても、

シナプス入力の非線形的な加重が島皮質味覚野内のそれぞれの錐体細胞におい

て生じると考えられる。つまり、ある味覚認知は、一つの味溶液でもって味覚

を含む様々な感覚モダリティが刺激され、それにより引き起こされる多くの神

経活動が島皮質味覚野内で非線形的に統合された結果、生じると考えられる。

そのため、味溶液に対する反応から AS に対する反応を差し引くことが必ずしも

純粋な味による反応を示すとは限らないと考える。第二に、fMRIの先行研究か

ら、それぞれの味に対する島皮質味覚野の応答領域は、重なりをもった特異的

な空間パターンとして再現されていることが報告されている（Schoenfeld et al., 

2004; Spetter et al., 2010）。同様の結果がラットを用いた実験で観察されており、

こうしたオーバーラップを持つ異なる興奮空間パターンとして現れる、細胞集

団中の異なる部分集合の活動により、味覚認知が生じることを示唆している

（Accolla et al., 2007）。しかし一方で、マウスの味覚野では、それぞれの味は、

オーバーラップのない分離された個別の脳領域で再現されているとの報告もあ

る（Chen et al., 2011; Peng et al., 2015）。また、水により引き起こされる興奮の空

間パターンは、4 基本味のうちのどの 2 つの味のオーバーラップ領域とも異な

ると報告されている（Accolla et al., 2007）。もしヒトの場合でも同様であれば、

水に似た AS に対する反応を味溶液に対する反応から差し引くことは、必ずしも

純粋な味の反応を反映することにはならず、味の応答を正しく評価する方法で

はない。そこで AS を、味がないという感覚を引き起こす味溶液として捉え、[2 
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× Capsaicin – NaCl – AS] という算出方法によるグループ解析を用いることによ

り、NaCl や AS を投与したときの反応と比較してカプサイシン投与時に、より

選択的或いは有意により強力な応答を示す領域を推定することができると考え

る。被験者が味溶液の到達直後に実施したボタン押しで生じる一次運動野の脳

活動は、味溶液の種類には依存しないと考えられる。実際、 [2 × Capsaicin – NaCl 

– AS] の算出方法によるグループ解析では、一次運動野の脳活動は消失している。

すなわち、仮にボタン押しが fMRIの味溶液の反応に影響を与えたとしても、そ

の影響は味溶液の種類によらず一定であり、[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出

方法によって、各味溶液で共通して生じた脳活動を差し引くことで、カプサイ

シンの味溶液に関連する脳領域を分離できると考える。実際、指尖皮膚温変化

量と [Capsaicin – AS] もしくは [Capsaicin – NaCl] において検出されたピーク

座標での脳活動強度との間には有意な相関が認められなかったが、[2 × Capsaicin 

– NaCl – AS] の算出方法で検出されたピーク座標の脳活動強度と指尖皮膚温変

化量との間には有意な正の相関が認められた。 

 

５－２  MR 撮像中での指尖皮膚温測定の信頼性 

本研究では、カプサイシン投与前後で有意な指尖皮膚温の上昇が認められた。

しかし、MRI装置の電磁石コイルから発生する高周波（radio frequency : RF）に

より、MRI 内部ではわずかながら体温上昇が生じる可能性も考えられる。しか

し、今回指尖皮膚温を測定した左手小指は MRIコイルの外に出ており、腕から

指尖終動脈に血液が流れる際にそうした体温上昇の影響は消失すると考えられ

る。そのため、MR 撮像自体が、自律神経系を活性化する刺激とは無関係に有意

な指尖皮膚温上昇をもたらしたとは考えにくい。そもそも、NaCl や AS 投与時

には有意な指尖皮膚温の上昇は認められておらず、その変化量もカプサイシン
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投与時の変化量と比べるとごくわずかであった（図 7A）。今回、Cap セッション

の前後 15 秒間の平均指尖皮膚温を測定しているが、この前後の間隔は約 35 分

（約 5 分間の撮影を、約 10 分の間隔をあけて 3 回実施）であり、自律神経応

答が発生するには十分な時間である。たとえ指尖皮膚温が RFにより上昇したと

しても、MRI撮像に 10 分の間隔があれば、カプサイシンの累積効果とは対照的

に、皮膚表面温は通常のレベルにまで戻ると考えられる（Adair and Berglund, 

1986）。 

 

５－３  カプサイシン投与時の ASGとM/PSG における脳活動強度の違い 

M/PSG は一次味覚野として単に純粋な味覚刺激にのみ反応するだけでなく、 

口腔内の他の感覚刺激にも反応し、摂食行動に重要な役割を担う口腔感覚の統

合領域である（Small, 2010）。ヒト fMRI 研究において、カプサイシン摂取によ

りM/PSG に脳活動が見られると報告されており（Rudenga et al., 2010）、カプサ

イシン摂取による口腔内 TRPV1 受容体の活性化が、一次味覚野である M/PSG

の脳活動を引き起こし、辛味を認知している可能性が示唆される。本研究にお

いても先行研究と同様に、カプサイシン投与により、両側のM/PSG に脳活動が

認められたが、両側 ASGの領域においても有意な脳活動が見られた（図 3A, B, 

図 4A, Bおよび図 5A, B）。[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法によるグルー

プ解析おいて、統計値である T 値や Z スコアは、ASGのほうがM/PSG よりも高

い値を示している（表 4）。この所見と一致して、ROI 解析においても、カプサ

イシン投与による ASG 領域におけるピーク座標での脳活動強度は、M/PSG ピー

ク座標での脳活動強度よりも有意に高かった（図 6C-E）。これらの所見は、カプ

サイシンが、M/PSG に比べて ASGの領域をより有意に、より強く活性化したこ

とを示唆している。 
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ASG或いはM/PSGの領域に関わらず、カプサイシン投与による脳活動強度は、

NaCl や AS 投与による脳活動強度より有意に高い値を示した。また、塩味を呈

する NaCl と味を呈しない AS では味の違いがあるにも関わらず、AS もしくは

NaCl投与時のASGとM/PSGとの間での脳活動強度に差が認められず、さらに、

ASG における AS と NaCl との間、および、M/PSG における AS と NaCl との間

での脳活動強度にも差が認められなかった。この結果と一致して、[NaCl – AS] 

の算出方法によるグループ解析において、有意な活動が見られる脳領域は検出

されなかった（データ非掲載）。今回の実験では、NaCl の塩味を主に感知する鼓

索神経支配を受ける舌前方部（Oakley, 1967）よりも、TRPV1受容体が密に発現

し、舌咽神経支配を受ける舌後方部に味溶液を与えた（Spector et al., 1990）。従

って、島皮質におけるカプサイシンと AS もしくは NaCl との間の脳活動強度の

比較、および AS と NaCl との間の脳活動強度の比較は、島皮質におけるモダリ

ティの違いを必ずしも反映している訳ではない。しかしながら、少なくとも、

カプサイシンは M/PSG よりも ASG をより選択的に、より強く活性化すること

は結論付けることができる。 

 

５－４  カプサイシン投与により活性化される島皮質自律機能関連領野 

島皮質は幅広い機能を有する領域から構成されており、味覚や嗅覚の情報処

理、体性感覚、内受容感覚、動機づけ、ホメオスタシスの維持などに関与して

いる（Small et al., 1999; Craig, 2002, 2009; Olausson et al., 2002）。島皮質における

自律神経機能への関与についても研究が進められている（Craig, 2002; Beissner et 

al., 2013; Cechetto, 2014）。ヒト fMRI研究では、前部島皮質および左側後部島皮

質の領域が、自律神経機能に強く関与することが報告されている（King et al., 

1999; Cechetto, 2014）。近年、息こらえ、握力発揮および寒冷昇圧刺激の 3つの
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自律神経刺激を負荷した場合、自律機能に関与する島皮質の領域は、脳回特異

的に機能再現されており（Macey et al., 2012）、特に、皮膚電位や高周波心拍変動

の検証結果から、ASG が交感神経活動の制御に関与することが明らかとなって

いる（Beissner et al., 2013）。  

唐辛子を摂取したり、噛んだり、噛み砕いたりすると、心拍数、血圧および

鼓膜体温の一過性の増加が認められる（Hachiya et al., 2007）。本研究では、カプ

サイシン投与時に、M/PSG での脳活動と比較して ASGでより強い脳活動が認め

られた（図 6C-E）。さらに、カプサイシン投与により指尖皮膚温の有意な上昇が

認められ（図 7A）、両側 ASGでの脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間に有意

な正の相関が認められた（図 7Ba, Ca）。これらの結果は、カプサイシン投与に

よる ASG の脳活動が、指尖皮膚温の上昇のような自律神経応答の誘引に重要な

役割を担っている可能性を示唆する。さらに、視床下部での脳活動強度と、両

側ASGとの脳活動強度との間にも有意な正の相関が認められたことから（図8Ea, 

Fa）、ASGでの脳活動が、視床下部での脳活動を介して指尖皮膚温上昇を引き起

こした可能性が示唆される。実際に、カプサイシン投与時に視床下部において

有意な脳活動が見られたピーク座標は、視床下部背内側核に相当する領域であ

り、この領域は体温調節に関与する領域であることが知られている（Nakamura, 

2011）。 

今回の実験において、全ての味溶液の投与により共通して活動が見られる脳

領域を conjunction analysis により検証したところ、味溶液の舌への投与により島

皮質および一次体性感覚野において有意な脳活動が見られ、また味溶液到達時

のボタン押しにより一次運動野の脳活動が見られた。その他の賦活領域として、

両側の補足運動野、中部帯状皮質、中部前頭回および小脳においても脳活動が

認められた（表 1）。これらの領域は、ポジトロン断層法（positron emission 
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tomography：PET）や fMRI 研究において、手や前腕の皮膚への熱、カプサイシ

ンおよび機械刺激による侵害応答において、脳活動が認められる領域であるこ

とが報告されている（Peyron et al., 2000）。しかしながら、補足運動野や小脳は

交感神経活動の制御に関与し（Beissner et al., 2013）、fMRI信号と心拍変動の即

時高周波パワー値との間に有意な相関が見られることも報告されている

（Napadow et al., 2008）。 

 

５－５  カプサイシン投与による島皮質の脳活動と痛みの感覚について 

本研究では、65 μM のカプサイシン溶液を用いており、この濃度はタバスコ中

のカプサイシン濃度よりも約 10-30 倍低く、一般的なカレールー中の濃度と同

程度である。44 μM のカプサイシン溶液を用いた先行研究では、痛みの感覚は引

き起こされておらず、ASG での脳活動についても報告がない（Rudenga et al., 

2010）。   

侵害刺激を与えた場合、島皮質の後部にある島長回（anterior and posterior long 

gyri：A/PLG）に有意な脳活動が見られることがヒト fMRI を用いた研究で報告

されている （Apkarian et al., 2005; Duerden and Albanese, 2013）。この A/PLG領域

は、内側弁蓋部とともに一次痛覚関連脳領域を形成しており、一方、前/中部島

皮質、前帯状皮質、前頭前皮質および後部頭頂葉を含む脳領域が二次痛覚関連

脳領域を形成するとの報告がある（Garcia-Larrea and Peyron, 2013）。定位的深部

脳波記録法を用いた研究によっても、侵害性入力情報はまず後部島皮質で処理

され、その後、前部島皮質に伝達されると報告されている（Frot et al., 2014）。 

本研究では、[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法によるグループ解析によ

り、A/PLGの脳活動が引き起こされることなく ASGの脳活動が有意に認められ

た（図 5 および表 4）。A/PLG は一次痛覚関連脳領域であると考えられているの
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で、これらの結果は、カプサイシンが、痛みの感覚を誘発することなく、交感

神経系を活性化し、指尖皮膚温の上昇を引き起こした可能性を示唆している。

一般的に、体温の喪失を防ぐために、指先の寒冷馴化に応答して、指尖終動脈

の収縮がα2 アドレナリン作動性活動により引き起こされることが知られてい

る（Nakamura, 2011）。しかしながら、カプサイシン摂取のような条件下におい

てはこのような応答は生じず、カプサイシン摂取により引き起こされる心臓で

のアドレナリン作用が指尖終動脈の血流量を増加させ、その結果、指尖皮膚温

の上昇を引き起こしたのではないかと考えられる。 
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６．結論 

本研究では、カプサイシン投与時の脳活動領域をヒト fMRI実験にて検証した。

その結果、カプサイシン投与により、味覚認知に関与する M/PSG のみでなく、

自律神経活動に関与する ASGにおいても有意な脳活動が認められ、さらに、そ

の脳活動強度は、M/PSG よりも ASG のほうが有意に高いことを明らかにした。

また、カプサイシン投与時には指尖皮膚温の有意な上昇が認められ、ASG での

脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間に有意な正の相関が認められた。さらに

右側 ASG での脳活動強度と右側 M/PSG での脳活動強度にも有意な正の相関が

認められ、カプサイシンにより、島皮質味覚野と自律機能関連領野との間に機

能協関が生じている可能性が示唆された。 

一連の研究結果から、本研究において、カプサイシンの辛味認知とそれに伴

う自律神経系の活性化に関与する神経機構の一端を明らかにすることができた。 
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９．図表 

 

 

 

図 1 味溶液投与装置および実験デザイン 

（A）味溶液投与装置の模式図。各味溶液はマウスガードに接続された 3 本の

タイゴンチューブを通して舌後方 1/3 の部分に投与され、その流れはパーソナル

コンピューター（PC）でそれぞれ独立に制御された電磁弁により調節され、味

溶液が 0.1 mL/s の一定速度で投与された。3 種類の味溶液：人工唾液（AS）、カ

プサイシン溶液（Cap）、NaCl 溶液（NaCl）。 

（B）実験デザインの模式図。（Ba）3 秒間の NaCl イベント（青色）の 20秒後

に 3 秒間の AS イベント（灰色）を伴う NaCl ブロックを 20 秒間隔で 6 回繰り

返す（1 NaCl セッション）。（Bb）20 秒間隔のペアーの AS イベントからなる

AS ブロックを 20 秒間隔で 6 回繰り返す（1 AS セッション）。（Bc）3 秒間の

Cap イベント（赤色）とそれに続く 5 回の AS イベントを全て 20 秒間隔で行う

Capブロックを138 秒間隔のペアーにして、10 分間隔で3 回繰り返す（1 Cap セ

ッション）。  

味溶液マウスガード
A

流速 = 0.1mL/s

PC

B
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図 2 Conjunction analysis による脳活動領域 

（A）左側（a）、頭頂側（b）および右側（c）における、[Capsaicin & NaCl & AS] 

の算出方法による 3 種類の味溶液投与時に共通して有意な活動が見られる脳領

域。緑色領域：一次体性感覚野、 青色領域：一次運動野、 CS：中心溝（central 

sulcus）。カラーバーは T値を示す。 

（B）左側矢状断面（a）、水平断面（b）および右側矢状断面（c）における、[Capsaicin 

& NaCl & AS] の算出方法による 3 種類の味溶液投与時に共通して有意な活動

が見られる脳領域。緑色領域：一次体性感覚野、 青色領域：一次運動野、 黄

色領域：島皮質、 CS：中心溝（central sulcus）。カラーバーは T値を示す。  

a b c左側 頭頂側 右側

a b cx = -38 z = 4 x = 38

B

A
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表 1 Conjunction analysis により有意な脳活動が見られたピーク座標 

  

 

多重比較補正 family-wise error（FWE）において、ボクセルレベルの閾値を p < 0.05

とした場合のピーク座標一覧。（x, y, z）座標は Montreal Neurological Institute（MNI）

座標（mm）を示す。 

  

クラスタ

サイズ

x y z (mm
3
)

-32 18 8 12.15 Inf 0.000 105472 左 Anterior Insula

-54 -22 20 11.00 8.03 0.000 左 Postcentral Gyrus 41

36 22 4 10.84 7.96 0.000 右 Anterior Insula 13

-4 -2 64 9.78 7.46 0.000 36928 左 Supplementary Motor area 6

6 12 58 9.69 7.42 0.000 右 Supplementary Motor area

-8 4 40 9.59 7.37 0.000 左 Middle Cingulate Cortex 24

36 50 16 8.41 6.76 0.000 4352 右 Middle Frontal Gyrus

42 36 24 6.22 5.41 0.001 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Triangularis)

34 36 20 5.97 5.24 0.003 右 Middle Frontal Gyrus

20 -54 -20 7.59 6.28 0.000 4488 右 Cerebellum

38 -52 -34 6.32 5.48 0.001 右 Cerebellum

-34 -50 -32 7.43 6.19 0.000 3752 左 Cerebellum

-24 -64 -24 6.98 5.91 0.000 左 Cerebellum

6 -26 30 6.20 5.40 0.001 888 右 Middle Cingulate Cortex

-4 -26 30 5.79 5.11 0.005 左 Cingulate Gyrus

-32 38 32 5.92 5.21 0.003 304 左 Middle Frontal Gyrus

-10 -76 -30 5.71 5.06 0.006 544 左 Cerebellum

-40 46 14 5.41 4.84 0.017 80 左 Middle Frontal Gyrus

12 -16 -6 5.33 4.78 0.022 80 右 Brainstem

40 0 60 5.29 4.75 0.025 72 右 Middle Frontal Gyrus

12 -22 -4 5.20 4.68 0.033 16 右 Brainstem

-60 -40 20 5.18 4.67 0.035 8 左 Superior Temporal Gyrus 22

ブロードマン

脳地図
T値 Zスコア

MNI座標 Peak p

(FWE-cor)
半球 解剖学的ラベル
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図 3 [Capsaicin – AS] にて有意な活動が見られた脳領域 

（A, B）有意な脳活動が見られた前部島皮質（a）および中部島皮質（b）の領域。

（x, y, z）座標はMontreal Neurological Institute（MNI）座標（mm）を示す。カラ

ーバーは T 値を示す。  

a b右側前部島皮質 右側中部島皮質

a b左側前部島皮質 左側中部島皮質

A

B
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表 2 [Capsaicin – AS] にて有意な脳活動が見られたピーク座標 

 

多重比較補正 family-wise error（FWE）において、ボクセルレベルの閾値を p < 0.05

とした場合のピーク座標一覧。（x, y, z）座標は Montreal Neurological Institute（MNI）

座標（mm）を示す。 

  

クラスタ

サイズ

x y z (mm
3
)

38 20 4 10.06 7.60 0.000 15296 右 Anterior Insula 13

52 16 12 8.50 6.80 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

44

52 8 26 7.71 6.35 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

9

-32 18 6 9.49 7.32 0.000 2800 左 Anterior Insula 13

-22 10 -12 5.41 4.84 0.017 左 Putamen

6 32 44 8.04 6.55 0.000 15040 右 Superior Medial Gyrus 8

10 10 60 7.38 6.16 0.000 右 Supplementary Motor area 6

-6 16 26 7.00 5.92 0.000 左 Anterior Cingulate 24

-32 -4 14 7.81 6.41 0.000 5224 左 Middle Insular 13

-40 -8 12 7.04 5.95 0.000 左 Rolandic Operculum 13

-52 4 12 6.72 5.74 0.000 左 Precentral Gyrus

-54 -22 20 7.75 6.38 0.000 2968 左 Postcentral Gyrus 40

-62 -20 20 6.96 5.90 0.000 左 Postcentral Gyrus 40

-60 -26 30 5.93 5.21 0.003 左 Inferior Parietal Lobule 40

10 6 6 7.37 6.15 0.000 2208 右 Caudate Nucleus

64 -18 24 6.64 5.69 0.000 752 右 Postcentral Gyrus 1

-8 -10 -2 6.35 5.50 0.001 1872 左 Thalamus

(including Hypothalamus)

-12 6 4 5.96 5.23 0.003 左 Caudate Nucleus

-12 0 14 5.85 5.15 0.004 左 Caudate Nucleus

34 50 14 5.52 4.92 0.012 96 右 Middle Frontal Gyrus 10

48 30 22 5.36 4.80 0.020 104 右 Middle Frontal Gyrus

38 -2 10 5.31 4.77 0.023 40 右 Middle Insular 13

-14 -16 10 5.27 4.73 0.027 48 左 Thalamus

46 30 14 5.14 4.64 0.039 8 右 Inferior Frontal Gyrus 46

40 28 26 5.09 4.60 0.046 8 右 Middle Frontal Gyrus

-50 -34 48 5.08 4.59 0.047 8 左 Inferior Parietal Lobule 40

MNI座標 Peak p

(FWE-cor)

ブロードマン

脳地図
半球 解剖学的ラベルT値 Zスコア
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図 4 [Capsaicin – NaCl] にて有意な活動が見られた脳領域 

（A, B）有意な脳活動が見られた前部島皮質（a）および中部島皮質（b）の領域

（x, y, z）座標はMontreal Neurological Institute（MNI）座標（mm）を示す。カラ

ーバーは T 値を示す。  

a b右側前部島皮質 右側中部島皮質

a b左側前部島皮質 左側中部島皮質B

A
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表 3 [Capsaicin – NaCl] にて有意な脳活動が見られたピーク座標 

  

 

多重比較補正 family-wise error（FWE）において、ボクセルレベルの閾値を p < 0.05

とした場合のピーク座標一覧。（x, y, z）座標は Montreal Neurological Institute（MNI）

座標（mm）を示す。 

 

  

クラスタ

サイズ

x y z (mm
3
)

38 20 4 10.37 7.74 0.000 19016 右 Anterior Insula 13

52 16 12 9.06 7.10 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

44

52 8 26 8.43 6.76 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

9

-32 18 6 9.69 7.42 0.000 3224 左 Anterior Insula 13

-22 10 -10 5.60 4.98 0.009 左 Putamen

-32 -4 14 8.55 6.83 0.000 15312 左 Middle Insula 13

-54 -22 20 8.50 6.80 0.000 左 Postcentral Gyrus 40

-62 -20 20 7.70 6.35 0.000 左 Postcentral Gyrus 40

12 8 8 7.94 6.49 0.000 3432 右 Caudate Nucleus

20 0 0 5.61 4.98 0.009 右 Pallidum

12 -12 0 5.26 4.73 0.027 右 Thalamus

4 32 44 7.92 6.48 0.000 20936 右 Medial Frontal Gyrus 8

10 10 60 7.87 6.45 0.000 右 Supplementary Motor Area 6

-4 16 26 7.24 6.07 0.000 左 Anterior Cingulate 24

64 -16 24 7.49 6.23 0.000 2560 右 Postcentral Gyrus 1

60 -20 44 5.67 5.03 0.008 右 Precentral Gyrus 2

56 -28 48 5.55 4.94 0.011 右 Postcentral Gyrus 40

-8 -10 -2 6.68 5.72 0.000 3400 左 Thalamus

(including Hypothalamus)

-12 6 4 6.35 5.50 0.001 左

-12 2 12 6.13 5.35 0.002 左 Caudate Nucleus

34 50 14 6.19 5.39 0.001 272 右 Middle Frontal Gyrus 10

38 -2 10 5.75 5.09 0.006 232 右 Middle Insula 13

36 0 2 5.21 4.69 0.032 右 Middle Insula

34 14 36 5.73 5.07 0.006 72 右 Middle Frontal Gyrus 9

-32 -12 68 5.45 4.87 0.015 40 左 Precentral Gyrus 6

-42 -24 56 5.44 4.86 0.016 160 左 Postcentral Gyrus 3

38 -50 46 5.36 4.80 0.020 72 右 Inferior Parietal Lobule 40

18 -52 -20 5.32 4.77 0.023 56 右 Cerebellum

-32 -52 -32 5.22 4.70 0.031 40 左 Cerebellum

20 4 60 5.21 4.69 0.032 8 右 Superior Frontal Gyrus

38 14 22 5.07 4.59 0.048 8 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Triangularis)

-44 -10 60 5.07 4.59 0.049 8 左 Precentral Gyrus 6

ブロードマ

ン脳地図
T値 Zスコア

MNI座標 Peak p

(FWE-cor)
半球 解剖学的ラベル
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図 5 [2 × Capsaicin – NaCl – AS] にて有意な活動が見られた脳領域 

（A, B）有意な脳活動が見られた前部島皮質（a）および中部島皮質（b）の領域。

（C-F）カプサイシン投与により有意な活動が見られた他の脳領域。（x, y, z）座

標はMontreal Neurological Institute（MNI）座標（mm）を示す。カラーバーは T

値を示す。  

a b右側前部島皮質 右側中部島皮質

a b左側前部島皮質 左側中部島皮質

C D右側前頭眼野 右側尾状核

E F右側中心後回 視床後内側腹側核

A

B
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表 4 [2 × Capsaicin – NaCl – AS] にて有意な脳活動が見られたピーク座標 

 

 

多重比較補正 family-wise error（FWE）において、ボクセルレベルの閾値を p < 0.05

とした場合のピーク座標一覧。（x, y, z）座標は Montreal Neurological Institute（MNI）

座標（mm）を示す。 

  

クラスタ

サイズ

x y z (mm
3
)

38 20 4 10.43 7.76 0.000 18600 右 Anterior Insula 13

52 16 12 8.96 7.05 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

44

52 8 26 8.24 6.66 0.000 右 Inferior Frontal Gyrus

(p. Opercularis)

9

-32 18 6 9.79 7.47 0.000 3272 左 Anterior Insula 13

-22 10 -12 5.62 4.99 0.009 左 Subcallosal Gyrus

-32 -4 14 8.36 6.72 0.000 12208 左 Middle Insula 13

-54 -22 20 8.30 6.69 0.000 左 Postcentral Gyrus 40

-40 -8 12 7.50 6.23 0.000 左 Rolandic Operculum 13

6 32 44 8.12 6.59 0.000 19832 右 Superior Medial Gyrus 8

10 10 60 7.79 6.40 0.000 右 Supplementary Motor area 6

-6 16 26 7.26 6.09 0.000 左 Anterior Cingulate 24

12 8 8 7.82 6.42 0.000 18600 右 Caudate Nucleus

64 -18 24 7.21 6.06 0.000 1344 右 Postcentral Gyrus 1

-8 -10 -2 6.65 5.70 0.000 3016 左 Thalamus

(including Hypothalamus)

-12 6 4 6.28 5.45 0.001 左 Caudate Nucleus

-12 2 12 6.10 5.33 0.002 左 Caudate Nucleus

34 50 14 5.98 5.24 0.003 240 右 Middle Frontal Gyrus 10

38 -2 10 5.65 5.01 0.008 168 右 Middle Insula 13

38 -50 46 5.32 4.77 0.023 48 右 Inferior Parietal Lobule 40

-42 -24 56 5.28 4.75 0.025 40 左 Postcentral Gyrus 3

-32 -12 68 5.22 4.70 0.031 16 左 Precentral Gyrus 6

60 -20 44 5.18 4.67 0.035 40 右 Precentral Gyrus 2

34 14 36 5.11 4.62 0.043 8 右 Middle Frontal Gyrus 9

-52 -32 56 5.09 4.60 0.046 16 左 Postcentral Gyrus 40

18 -52 -20 5.09 4.60 0.046 16 右 Cerebellum

12 -12 0 5.09 4.60 0.046 24 右 Thalamus

ブロードマ

ン脳地図
T値 Zスコア

MNI座標 Peak p

(FWE-cor)
半球 解剖学的ラベル
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図 6 島皮質におけるピーク座標での ROI解析 

（A）島皮質前方部に位置する 3 つの島短回。前部島短回：anterior short gyri

（ASG）; 中部島短回：middle short gyri（MSG）; 後部島短回：posterior short gyri

（PSG）。 

（B）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法により得られた、右側 ASGおよび

右側M/PSG での脳活動領域のピーク座標（□）を示した矢状断面図。 

（C-E）[Capsaicin – AS]、[Capsaicin – NaCl] および [2 × Capsaicin – NaCl – AS] の

算出方法により得られた、ASGおよびM/PSGのピーク座標における脳活動強度。

*p < 0.05, **p < 0.01, ***p < 0.001。  

Capsaicin – AS Capsaicin – NaCl 2 × Capsaicin – NaCl – AS

脳
活
動
強
度

脳
活
動
強
度

脳
活
動
強
度

左 右

ASG M/PSG

左 右 左 右

ASG M/PSG

左 右 左 右

ASG M/PSG

左 右
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図 7 指尖皮膚温変化量とピーク座標における脳活動強度間の相関 

平
均
指
尖
皮
膚
温
（
℃
）

b

E

指尖皮膚温変化量（℃）

脳
活
動
強
度

視床下部 右側一次体性感覚野

右側 ASG 右側M/PSG

左側 ASG 左側M/PSG

指尖皮膚温変化量（℃）

脳
活
動
強
度

指尖皮膚温変化量（℃）指尖皮膚温変化量（℃）

指尖皮膚温変化量（℃）指尖皮膚温変化量（℃）

a

A

D

脳
活
動
強
度

脳
活
動
強
度

脳
活
動
強
度

脳
活
動
強
度

B

C ba



50 

 

（A）AS セッション、NaCl セッション、Cap セッション前後 15 秒間の平均指

尖皮膚温。CT：味溶液投与前のコントロール。 

（B）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた左側の ASG（a）および

M/PSG（b）のピーク座標における脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間の相関。 

（C）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた右側の ASG（a）および

M/PSG（b）のピーク座標における脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間の相関。 

（D）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた視床下部ピーク座標（-6, 

-8, -2）における脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間の相関。 

（E）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] での右側一次体性感覚野ピーク座標（64, -18, 24）

における脳活動強度と指尖皮膚温変化量との間の相関。  
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図 8 異なる 2つの脳領域間における脳活動強度の相関 

左側ASG脳活動強度 右側ASG脳活動強度

左側VPM脳活動強度 左側VPM脳活動強度

右側VPM脳活動強度 右側VPM脳活動強度

左側ASG脳活動強度 左側M/PSG脳活動強度
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（A）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた左側の ASG とM/PSG の

ピーク座標における脳活動強度間の相関。 

（B）[2 × Capsaicin – NaCl – AS] の算出方法で得られた右側の ASG とM/PSG の

ピーク座標における脳活動強度間の相関。 

（C）カプサイシン投与時の左側のM/PSG（a）或いは ASG（b）と VPM のピー

ク座標における脳活動強度間の相関。 

（D）カプサイシン投与時の右側のM/PSG（a）或いは ASG（b）と VPM のピー

ク座標における脳活動強度間の相関。 

（E）カプサイシン投与時の左側の ASG（a）或いは M/PSG（b）と視床下部の

ピーク座標における脳活動強度間の相関。 

（F）カプサイシン投与時の右側の ASG（a）或いは M/PSG（b）と視床下部の

ピーク座標における脳活動強度間の相関。 


