
− 29 −

厚生労働科学研究費補助金（障害者対策総合研究事業）（神経・筋疾患分野）

（分担）研究年度終了報告書

自律神経機能異常を伴い慢性的な疲労を訴える患者に対する
客観的な疲労診断法の確立と慢性疲労診断指針の作成

慢性疲労症候群患者の単純連続計算課題による疲労評価

代表研究者　倉恒　弘彦（関西福祉科学大学健康福祉学部教授）
研究協力者　山口　浩二（大阪市立大学医学部学外研究員）
研究協力者　笹部　哲也（大阪市立大学医学部客員研究員）
研究分担者　稲葉　雅章（大阪市立大学医学部教授）
研究分担者　渡辺　恭良（大阪市立大学医学部教授・理化学研究所分子
　　　　　　　　　　　　イメージング科学研究センター、センター長）

研究要旨

　慢性疲労症候群患者では、一桁の足し算を連続的に5分間行う単純連続計算課題で、反応
時間の遅延や反応時間のばらつきの増大、反応時間の傾きの減少を認めた。非侵襲的な方
法で疲労時における効率の低下や集中力維持の低下、易疲労性を、非侵襲的に、比較的短
時間で客観的に評価可能であった。

A．研究目的
　慢性疲労症候群は、原因不明の高度の疲労倦
怠感が6ヶ月以上の長期間に渡り持続する疾患で
あるが、全身倦怠感や易疲労、軽微な労作にて
も著しく遷延化する労作後疲労感以外にも、微
熱、咽頭痛・筋痛・関節痛・頭痛等の全身の疼痛、
更に知覚・記憶・学習・思考・判断等の知的機
能の重大な低下を来たし、それが原因で日常生
活に支障を来たしている。
　疲労の重症度評価の一環として、思考力・集
中力の低下といった認知機能の低下にも着眼し、
単純連続計算課題により検討した。

B．研究方法
　大阪市立大学医学部附属病院の疲労クリニカ
ルセンター外来に通院加療中の者で、厚生省慢
性疲労症候群研究班の診断基準にて慢性疲労症
候群と診断された16〜61歳の患者138名（男性42
例、女性96例）について、単純連続計算課題を
実施した。比較対照の健常者群は、特に基礎疾
患のない17〜57歳の、｢疲労｣ を含む体調不良の

訴えがなく、且つ検査前日に十分な睡眠を取っ
ている者112例（男性48名、女性64名）について
単純計算課題を、午前9時30分〜午前11時30分に、
適度な空調の効いた室内で座位で、ノート型PC
の画面にランダムに提示される二つの一桁の数
字の足し算を、なるべく速く且つ正確に行うよ
うに指示し、二つの数字の和の一桁目をテンキー
により回答することを休憩なしで連続五分間実
施した（図1）。
　PCには、提示した二つの数字、その反応時間

（msec単位）、被験者の回答した数字が記録され、
後日、その結果を解析した。解析内容としては、
繰上げの有無別に正答率、データ分布型が非正
規分布であることから反応時間（メジアン値）、
反応時間のばらつき比（97.5%値と2.5%値の差を
メジアン値で除した値）、繰上げ無の時の反応時
間に対する繰上げ有の時の反応時間の比、課題
遂行中の反応時間の傾きを健常者群と患者群で
比較検討した（図2〜図6）。
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C．研究結果
　正答率は、繰上げ無の場合、健常者が、99.1±
2.0（mean±SD）［%］、CFS群 が99.0±2.1［%］
で、繰上げ有の場合、健常者が、97.8±2.4［%］、
CFS群が98.0±2.2［%］で繰上げの有無によらず
両群間には有意な差を認めなかった（図2）。
　反応時間（メジアン値）は、繰上げ無の場合、
健常者が、1.02±0.16［秒］、CFS群が1.25±0.36［秒］
で、繰上げ有の場合、健常者が、1.12±0.25［秒］、
CFS群が1.42±0.53［秒］でいずれの場合もCFS
群で有意な反応時間の遅延を認めた（図3）。
　繰上げ無に対する繰上げ有の場合の反応時間
の比は健常者が、1.09±0.12、CFS群が1.13±0.18
で、CFS群の方が、課題がより困難な繰上げ有
の場合に反応が遅延する傾向を認めたが有意な
差ではなかった（図4）。
　単純連続計算課題の繰上げの有無別にみた反
応時間のばらつき（97.5%値と2.5%値の差）をメ
ジアン値で除した値の比較については図5に示
す。これは5分間の課題遂行中、どの程度、均一
なペースで課題を遂行していたかを示し、集中
力の維持を評価可能である。繰上げ無の場合、
健常者が、0.76±0.36、CFS群が0.90±0.39で、繰
上げ有の場合、健常者が、1.17±0.41、CFS群が1.41
±0.52で、CFS群の方が、いずれの場合も有意に
ばらつきが大きかった。
　5分間に渡る単純連続計算課題の繰上げの有無
別にみた反応時間の推移を、個々の反応時間の
対数を取り、その傾きを求めて比較した（図6）。

この値が負であれば課題遂行とともに反応時間
が速くなることを、正であれば課題遂行ととも
に反応時間が遅くなることを示し、課題に対す
る易疲労を評価できる。繰上げ無の場合、健常
者 が、-1.694±2.130（ ×104）、CFS群 が-1.043±

図1．単純連続計算課題の画面提示

図2．単純連続計算課題の正答率の比較

図3．�単純連続計算課題の繰上げの有無別にみた
反応時間の比較

図4．�単純連続計算課題の繰上げの無の時の反応
時間に対する繰上げ有の時の反応時間の比
の比較
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3.268（×104）で、繰上げ有の場合、健常者が、
-1.385±2.074（×104）、CFS群 が-0.620±3.048（×
104）で、CFS群の方が、繰上げの有無を問わず、
有意に傾きが大きかった。
　また、ROC曲線を用いて、カットオフ値を求
めると繰上げ有の場合の反応時間（メジアン値）
は、1.141秒（感度0.659、特異度0.625）、反応時
間のばらつき比（反応時間の97.5%値と2.5%値の
差［sec］をメジアン値で除した値）では、1.216（感
度0.638、特異度0.667）であった（表１）。

D．考察
　PC画面上にランダムに提示される2個の一桁数
字の足し算を連続5分間、速く正確に行なうとい
う課題である。義務教育を終了している程度の
学力を有していれば、特別に課題の手順を覚え
る必要もなく、集中力の維持や易疲労性の検討
を目的に開発されたものである。
　正答率で比較すると、そもそも課題自体が易
しい為、CFS患者群、健常者群ともに97−98%以
上の正答を達成し、両群間に有意差はつかなかっ
た。しかし、反応時間で比較すると、繰上げ有
無に関わらずCFS患者群で遅延を認め、一桁の足
し算の計算力の低下を認めた。これは単位時間
内における課題の達成数の差に直結し、日常生
活における知的作業の効率低下を反映している
ものと考えられる。繰上げの無の反応時間に対
する繰上げ有の反応時間の比は両群間で差を認
めなかったことは、繰上り有による計算の難易
度の上昇は、健常者群、CFS患者群で大差なかっ
たものと考えられた。反応時間のばらつき（97.5%
値−2.5%値）をメジアン値で除した値は、デー
タの分布型が正規分布の場合、標準偏差を平均
値で除した値、即ち非正規分布の場合の変動係
数に相当する値である。繰上りの有無を問わず、
CFS患者群で健常者群より大きくなっているこ
とは、CFS患者群では健常者群に比較して、均
一のペースで5分間の課題をこなせていないこと
を示す。ごく易しい一桁の足し算を僅か5分間と
いえど均一なペースで出来ないということは集
中力の維持が困難であることを示している。ま
た5分間の時間経過に伴う反応時間の傾きは、健
常者群でも負の値となっており、課題後半程、
反応時間が速くなっている。学習や慣れの影響
を極力受けにい易しい課題として作られた課題
であるが、僅かながらの学習や慣れの影響があ
るものと考えられた。しかしCFS患者群では健
常者群に比較して繰上げ有の場合に、大きい（負
数で絶対値が小さい）値を取ることから、この
僅かながらの学習や慣れの効率が悪いか、ある
いは後半での反応時間の遅延が大きい被験者の
場合は、易疲労の状態を反映しているものと考
えられた。

E．結論
　CFS患者において、5分間の単純連続計算課題

図5．�単純連続計算課題の繰上げの有無別にみ
た反応時間のばらつき（97.5%値−2.5%値）
をメジアン値で除した値の比較

表1．単純計算課題のカットオフ値、感度、特異度

図6．単純連続計算課題の反応時間の傾きの比較
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で、反応時間の遅延や反応時間のばらつきの増
大、反応時間の傾きの減少を認めた。本研究で
検討した手法は、疲労の客観的評価に有用なも
のであり、知的作業に伴う効率の低下や集中力
維持の低下、易疲労性を、非侵襲的に、比較的
短時間で評価可能である。従って疲労が問題と
なるあらゆる場面、臨床の現場、過労が問題と
なる産業衛生･労働の現場、スポーツ医学の現場
等で応用が可能な優れた手法である。今後更に
注意力や記銘力等の認知機能を含めて、疲労時
の脳機能を総合的に評価可能な手法についても
更に検討を進める必要性がある。

F．健康危険情報
　本法には特段危険性は認められず、非侵襲的
な手法であった。
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