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鎌　田　恭　輔＊

よびHGAを検出するための言語課題は読字判別課題、

物品呼称課題、動詞想起課題を用いた。電気刺激マッ

ピングでは、自発語、物品呼称、読字、図形理解の４種

類の言語課題を使用した。計測された皮質脳波に対し

てフーリエ変換を行い、HGAの定量化を行った。ま

た、HGAの時空間動態を明らかにするために、時間周

波数解析で得たHGAパターンを標準脳に投影した。

結果と考察）fMRIは読字判別課題で最も信頼度が高

く、感度は８３％、特異度は６１％であった。脳回毎にみ

ると、後部下前頭回で最も信頼度が高く（感度９１％、

特異度５９％）、前部中前頭回は低い信頼度を示した

（感度８０％、特異度４６％）。高感度、低特異度である

fMRIは皮質電気刺激マッピングの代替とはなり得え

ないが、電気刺激マッピングの効率化に寄与すると考

える。複数の言語関連領野でBOLDとHGAは有意な

正の相関を示した（R＝０.５７）。BOLDとHGAは、側

頭葉において空間的な解離を示した。側頭葉のHGA

は早期に減衰した一方で、前頭葉のHGAは、遷延した

活動を示した。HGAの減衰が早いために、側頭葉の

活動がBOLDに反映されない可能性を示した。結論）

fMRIは現状では独立した言語機能マッピング法とし

て成立しえないが、皮質局所の神経活動を反映する

HGAはBOLDとよく相関し、fMRIの背後にある神経

活動の時空間動態を明らかにした。fMRIの時間分解

能の改善によりマッピング精度の改善が得られる可能

性がある。またHGA自体による機能テンプレート作

成、コミュニケーションデバイス開発に応用の可能性

【要　旨】

　ALS患者の終末期には意識が清明にもかかわらず

コミュニケーションができなくなる。意志を伝える方

法は、文字盤などの簡易的用具から、パソコンによる

人工音声による手法がある。しかし症状が進行した患

者に残された手段は、脳信号を解読する工学技術が唯

一となる。しかし、いくつもある脳機能計測方法の信

頼性、確実性は未だ確立していない。脳神経外科にお

ける脳機能マッピング法は病変を取り除く手術手技と

並んで治療を根本で支える重要な技術である。高次脳

機能である言語機能はその解剖学的基盤が不明確であ

り、個人差も大きい。言語野の同定には皮質電気刺激

マッピングが必要であるが、検査自体の侵襲性が高い

ことが問題であり、より低侵襲な言語機能マッピング

法が求められてきた。その一つにfunctional magnetic 

resonance imaging（fMRI）があるが、以下のような点

で課題が残されている。①fMRIの信頼度の検証が不

十分である、②背景にある神経活動との関連が未解明

である。この点について以下の項目を検討した。皮質

電気刺激マッピングと比較してfMRIの感度・特異度

を算出した。また、BOLD反応の背景神経活動として

注目される高周波脳律動活動（high gamma activity：

HGA）との関係を調べた。更に、HGAの時空間動態を

明らかにしfMRIによる言語モデルとの整合性を検証

した。方法）難治性てんかんの治療を目的として硬膜

下電極を留置した患者を対象とした。fMRIの賦活お
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留置は、MRI上器質的病変が明らかでない例の他、術

前の非～低侵襲的検査ではてんかん焦点の同定に至ら

なかった例で、てんかん焦点の同定を行う目的で行っ

た。脳・脊髄・末梢神経疾患の臨床研究については当

院倫理委員会審査で承認を受けている。頭蓋内電極留

置後から焦点切除術を行うまでの２～３週間の間に、

てんかん発作を補足するための長時間皮質脳波計測を

行った。更に、焦点切除術を安全に行うための言語機

能局在を目的として頭蓋内電極を使用した電気刺激マ

ッピングを行った。さらに、本研究を目的とした言語

課題による皮質電位計測を行った。頭蓋内電極を用い

た電気刺激、脳電位記録による機能的神経回路の研究

に関しては当院倫理委員会審査で承認を受けている

（＃１７８）。言語課題下の皮質電位計測は、最後にてん

かん発作が起こってから２４時間以上経過した後に行

った。

［研究①の方法：fMRIの信頼度の検証］

　対象２００７年４月（申請者の前任地）から２０１５年

９月に難治性てんかんの治療を目的として頭蓋内電極

を留置した１５名の患者を対象とした。WAIS-Rによる

言語性知能指数が７０未満であった１名、電気刺激マ

ッピングを施行しなかった４例、言語優位半球の中・

下前頭回に頭蓋内電極が留置されなかった２例を除外

し、結果として８例（男性３名、女性５名）について

解析を行った。表１に検討した患者の詳細を示した。

　全例でてんかん焦点の切除術に先立って和田テスト

を行い、言語優位半球の同定を行った。７例で左言語

優位を示す結果が得られたが、１例では両側性の言語

機能分布が示されたため、両側を言語優位半球として

扱った。本研究では、単語レベルでの言語課題を使用

したため、fMRI賦活部位は前頭葉を中心に分布する

ことが予想された。最終的に９大脳半球前頭葉に関し

て言語fMRIと皮質電気刺激マッピングの比較を行った。

［言語fMRI］

　３テスラ頭部専用MRI装置（GE Healthcare、USA）

およびphased-arrayコイルを用いた。fMRIの検査パラ

ダイムはbox-car designを用いた。各fMRIセッション

は、賦活ブロック３回と対照ブロック４回からなり、

２０秒間の各ブロックで５イメージボリュームを取得

した。撮像開始時の信号を安定化させるため最初の３

スキャンは破棄した。したがって１回のセッションは

を示した。

【はじめに】

　脳外科手術において言語機能障害の出現を過度に恐

れれば病巣の摘出は不十分となるが、摘出を重視する

と言語機能障害が出現する確率が高くなる。したがっ

て言語機能温存のための適切な手術方針を決定するた

めには脳における言語機能の分布を正しく見極めるこ

とが必要である。また、仮に言語機能障害を避けるこ

とができない場合にも、それを術前に予測し十分な説

明をしておくことは、その後の治療を協力的に進める

上で非常に重要である。このため言語機能マッピング

法は病変を取り除く外科的手技と並んで脳神経外科手

術を根本で支える重要な技術である。このような言語

機能マッピングの目的は側性化と局在に大別される。

　現状では、真の言語機能局在には切除の影響を疑似

的に再現する侵襲的検査が必須である。侵襲的検査を

加えることにより最終的に当該部位に対する手術操作

の可否が決定される。非侵襲的検査による言語機能の

局在は未だ十分な信頼度に到達しているとは言えず単

独で手術、コミュニケーションデバイスへの応用精度

向上も大きな課題となっている。本研究では、言語機

能局在・ダイナミクスに焦点を当てて、functional MRI

（fMRI）の信頼度の検証と脳皮質の電気生理学的実体

とされる高周波脳律動活動の詳細な検討を行った。

［本研究の目的１］

　コミュニケーションの基本となる言語機能の画像化

とその信頼性の検証を行う。

　この目的を達成するために、下記の３つの研究を行

った。

研究①　fMRIの信頼度を検証するために、皮質電気

刺激マッピングと比較することにより、言語課題によ

るfMRIの感度・特異度を算出した１、２、３）。

研究②　連合野におけるHGA-BOLD couplingを検証

するために、言語課題によるBOLD反応とその背景脳

活動とされるHGAの相関を調べた４）。

【方　法】

　本研究は、上述した３つの研究で構成した。対象は

すべて、申請者の施設で難治性てんかんの治療を目的

として頭蓋内電極を留置した患者とした。頭蓋内電極
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う指示した。対象ブロックでは、全体の輝度を賦活ブ

ロックのイラストと合わせた無意味な画像を提示し

た。刺激提示時間、刺激間隔はそれぞれ５００ミリ秒、

２０００ミリ秒とした。

　得られた機能画像は、Dr View（AJS、日本）で解析

を行った。賦活ブロックと対照ブロックのすべての画

像からボクセル毎にZ値を算出した。Z値のカットオ

フ値を１.６５、１.９６、２.２４、２.５８（両側検定でそれぞれ

０.１、０.０５、０.０２５、０.０１のP値に対応する）に設定し、

それぞれに対応する機能画像を作成した。

［皮質電気刺激マッピング］

　使用した硬膜下電極は電極径３mm、電極間距離

１０mmのものを使用した（ユニークメディカル、日本）。

電気刺激は、極性の反転する０.２ミリ秒の矩形波から

なる５０Hzの定常電流を用いて２つの電極間で行った。

言語課題を開始して数秒の時点で電気刺激を開始し、

言語機能の変化を観察した。刺激後に出現した発語停

止、発語遅延、意味性錯語、保続、理解困難を刺激に

２分３２秒で終了し、３８ボリュームが取得された（図１）。

動詞想起課題：ヘッドフォンを使用して聴覚刺激を行

った。賦活ブロックでは、簡単な具象名詞を提示し

た。患者は提示された単語と関連する動詞を想起する

こととした。対照ブロックでは、逆再生した単語を提

示し、一次聴覚野の応答を相殺した。音声の提示は

５００ミリ秒以内とし、刺激間隔は１６００～２４００ミリ

秒とした。

読字判別課題：ヘッドコイルに装着した鏡を通して患

者の足元にある液晶モニターによる視覚提示を行っ

た。賦活ブロックでは、３文字の平仮名からなる単語

を提示し、その単語が具象語か抽象語かを判断するよ

うに指示した。対照ブロックでは、一次視覚応答を相

殺すべく、全体の輝度を賦活ブロックの単語と合わせ

たランダムドットを提示した。刺激提示時間、刺激間

隔はそれぞれ５００ミリ秒、２０００ミリ秒とした。

物品呼称課題：文字読み課題と同じセットアップで視

覚提示を行った。賦活ブロックでは、ありふれた物品

のカラーイラストを提示し、物品の名称を想起するよ

表１　患者情報の詳細

Electrodes, nVIQ ScoreLanguage 
dominanceDiagnosisAge, y/SexPatient

３０９１LeftRight TLE, 
cavernous malformation５０/F１

２４８５LeftLeft TLE４０/M２

３２９４LeftLeft FLE，left TLE３３/F３

２１９３LeftRight TLE４０/M４

２０１０７LeftLeft TLE３５/F５

２０７９LeftLeft TLE２１/M６

２９７２LeftLeft TLE３６/F７

Left ２５, Right ２１８６BilateralRight TLE３１/F８

FLE, frontal lobe epilepsy; TLE, temporal lobe epilepsy; VIQ, Verval Intelligence Quotient in the Wechsler Adult 
Intelligence Scale, revised;

図１　fMRIのタスクデザイン（box-car design）
　　５スキャン、２０秒ごとに安静と課題を繰り返し行い、課題は３回繰り返し１回あたり

２分３２秒の検査時間とした。
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線上の点をbest tradeoffとした。これは、図の対角線

（感度と特異度の和が１になる直線）とROC曲線上の

点の最大距離に相当する。

［研究②の方法：HGA-BOLD coupling］

１．対象

　２００６年１２月～２０１５年９月に難治性てんかんの治療

を目的として頭蓋内電極を留置した２３名の患者を対

象とした。１３例（男性５例、女性８例）の検討を行っ

た。表に検討した患者の詳細を示した。fMRIの

susceptibility artifactの強い脳の底面は検討から除外

し、言語優位側である左半球外側面のみを検討の対象

とした。

２．言語fMRI

　研究①で記載した撮像条件、パラダイムを用いて

fMRIを行った。最も多くの賦活が得られた読字判別

課題のみを解析の対象とした。

よる言語機能障害と定義した。

［fMRIと電気刺激マッピングの比較］

　fMRIの賦活部位と電気刺激マッピングの結果を比

較するために、電極留置後の３D-CT、電極留置前の

３D-MRI、fMRI機能画像を融合して、検討した半球側

面の３次元脳表画像を作成した（図２A）。

　同一患者のすべてのMRI画像は、xy座標上の中心

が揃えてあるため、fMRI機能画像と３D-MRI解剖画像

はz軸上の座標を合わせることにより画像の位置合わ

せを行った。また、３D-CTと３D-MRIのボリュームデ

ータの相互情報量を最大化することにより、両画像の

位置合わせを行った。このようにして位置合わせを行

った機能画像と３D-CTを３D-MRIのボリュームデータ

に合わせてリスライスした。Dr Viewにより３D-MRI

から半自動的抽出された脳表のボリュームデータと位

置合わせを行った３D-CT、fMRI機能画像はdigital 

imaging and communications in medicine（DICOM）形式

でRealIntage（KGT、日本）に取り込み、３D融合画像

を作成した。我々は、仮想的な電極の直径（matching 

criteria）を３mm、６mmとしてfMRI賦活部位との一致

の有無を評価した。仮想電極内に賦活部位が存在すれ

ば、その電極はfMRI（＋）とした。仮想電極内に賦活

部位がなければその電極はfMRI（－）とした。全患者

の電極を、fMRI賦活の有無（fMRI（＋）かfMRI（－））

（図２B）、電気刺激による言語障害の有無（ECS（＋）か

ECS（－））（図２C）によって４群に分類し、各群の

電極数により感度、特異度を算出した。

　各Z値に対して感度、特異度を算出することにより

receiver-operating characteristics（ROC）曲線を得た。３

種類の言語課題、２つのmatching criteriaの組み合わせ

により６個のROC曲線を求め、感度・特異度のbest 

tradeoffを与える条件を調べた。感度・特異度の合計か

ら１を減じた値（Youden Index）が最大になるROC曲

ECS（－）ECS（＋）

BAfMRI（＋）

DCfMRI（－）

感　度＝A/（A＋C）x１００（％）
特異度＝D/（B＋D）x１００（％）

図２　３次元MRI、fMRIおよび硬膜下電極の融合画像
Ａ．読字判別課題によるfMRI賦活領域（Z＞２.２４、

橙色）と硬膜下電極（緑）の融合画像。側頭葉と比

較して前頭葉により広範な賦活領域が観察された。

Ｂ．６mmのmatching criteriaを用いて電極ごとにfMRI
賦活の陽性（赤）、陰性（青）を判定した。

Ｃ．電極ごとに皮質電気刺激に対する応答（陽性：赤、

陰性：青）を示した。
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２０システム）の位置に刺入した針電極とした。

４．ECoG解析

　ECoGデータの解析は、Matlab上で作成したプログ

ラムを用いて行った。刺激開始をゼロとして、背景脳

活動を示すbaselineを-６００～-１００ミリ秒、課題中の脳

活動を示すtask　periodを０～７５０ミリ秒と定義した。

ウィンドウ毎のPSDを平均し、データエポック全体の

PSDを得た（図４A）。本研究では、刺激開始前後７５０

ミリ秒からなる１５００ミリ秒のデータエポックから算

出したPSDを用いて、baselineおよびtask periodのPSD

の正規化を行った（図４B）。この方法により、スペク

トルの形状が平坦化し、正規化されたパワーの周波数

帯域内の平均値をとることができた。Baselineとtask 

periodのhigh gamma帯域（６０～１２０Hz）における正

規化されたパワーの平均値を算出し、両者の差分を

High gamma帯域のパワー変化（high gamma power 

change；HGPC）と定義した（図４C）。

５．統計解析

　BOLDとHGAの相関について検証した。すべての

HGA（＋）の電極についてBOLD-SCとHGPCを算出

した。線形回帰モデル（Y＝XB＋U）を適用し、F-

testで検定を行った（P＜０.０５）。ここで、Y：BOLD-

SC、X：HGPC、B：回帰係数、U：残差とした。

６．電極の標準脳への表示

　標準化電極をモデル脳の表面に表示するために、モ

　得られた機能画像の解析は数値解析ソフトウェア

であるMATLAB（The Mathworks，Inc．、アメリカ）

上で動作するSPM８（Wellcome Department of Imaging 

Neuroscience、イギリス）にて行った。れた画像パラメ

ータから集団レベルでの統計画像を作成することが可

能である。SPM８を用いて機能画像の位置補正を行

い、標準脳に合わせて座標変換を行った。更に半値幅

８mmのガウシアンフィルタにより平滑化処理を行っ

た。３D標準脳表画像の元となるボリュームデータは、

fMRI機能画像と合わせて撮像した３D-MRIボリュー

ムデータをSPM８により標準化して作成した。本研究

では、電極と同じ位置に半径１０㎜のROIを設定した。

ROI解析はMars-Bar region of interest toolboxにて行っ

た（図３）。

３．ECoG記録

　ベッド上に座った患者の１００cm前方にモニターを

設置した。視覚刺激は、ノート PC型刺激装置（Stimuli 

Output Sequencer、NoruPro Light Systems Inc．、日本）

によってモニター上に提示された。ECoGは、１２８チ

ャンネルの脳波計（BMSI ６０００、Nicolet Biomedical 

Inc．、アメリカ）を使用してサンプリング周波数

４００Hz、アナログフィルター０.５５～１５０Hzで記録し

た。課題のトリガーとして刺激開始と同時に刺激装置

から矩形波が出力され、脳波計の空きチャンネルに記

録されるようにした。基準電極は頭皮上Cz（国際１０-

図３　Mars-BarによるROI解析
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デル脳と標準化された電極のボリュームデータを

EMSE（Source Signal Imaging, San Diego, CA、アメリ

カ）に取り込んだ。EMSEは脳波・MEGデータの解析

コンポーネントと脳画像処理コンポーネントからなる

汎用性の高い脳機能画像解析ソフトウェアで、解析結

果を脳表に投影し時空間的脳機能動態を動画として表

示することも可能である。頭蓋内電極をデジタル化

し、対応するECoGデータを脳表に投影する機能を搭

載している。各シート状電極は、数個の電極位置を指

定するだけで、予め定義された電極のtemplateに合わ

せてデジタル化される（図５）。

７．時間周波数解析

　HGAの時空間的動態を前頭葉と側頭葉で比較する

ために、時間周波数解析を行った９-１０。刺激開始を０

として、-５００ミリ秒から１５００ミリ秒を解析対象とし

た。HGAの時間変化を定量化するために、６０～

１２０Hzにおける有意な周波数成分の割合を時間成分毎

にカウントし、high gamma broadband index（HGBI）と

定義した。HGBIをプロットすることにより、その電

極におけるHGAの時間変化を知ることができる。

【結　果】

研究①の結果：fMRIの信頼度

１．fMRIの結果

　動詞想起課題と物品呼称課題は３例において優位側

言語半球において優位な賦活を示さなかった。一方

で、読字判別課題は全例において優位側言語半球でよ

り広い賦活部位が観察され、その傾向は特に前頭葉で

顕著であった。和田テストで両側性の言語機能が見ら

れた１例においては、読字判別課題で両側前頭葉が側

図５　電極のデジタル化

　シート上に配列された電極のうち３点を選択することにより脳の曲率に合わせて変形し

たtemplateが適用される。

図４　スペクトル密度解析の例

　左上側頭回の１電極について周波数解析を行っ

た。淡灰色の領域は６０-１２０Hzのhigh gamma帯域を
示す。

Ａ．task period（赤）とbaseline（青）のスペクトル密
度関数。task periodのスペクトル密度はhigh　
gamma帯域において上昇を示した。

Ｂ．正規化したスペクトル密度関数（task period：赤、
baseline：青）。色つき部分は平均の標準誤差を示す。

Ｃ．task periodとbaselineの正規化スペクトル密度の
差。色つき部分は平均の標準誤差を示す。
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matching criteriaに対応するROC曲線は、ほぼ同一の曲

線上に位置しており、この範囲でmatching criteriaを変

えることは、fMRIの信頼度に大きく寄与しなった。

Youden Indexの最大値０.４４は、読字判別課題におい

て、Z値を２.２４、matching criteriaを３mmとしたとき

に得られ、このときの感度は８３％、特異度は６１％であ

った。

研究②の結果：HGA-BOLD coupling

１．HGAとBOLD反応の分布の概略

　合計４７８個の電極について解析を行った。図７Aに

モデル脳の左半球外側面上に配置した電極を示した。

その内３９個がHGA（＋）であった（図１１B）。

　BOLD-SCはHGA（＋）では０.３９、HGA（－）では

０.２１で、両者に有意差は認めなかった。

２．HGAとBOLDの相関

　BOLD－SCとHGPCの回帰分析の結果、両者の間に

は有意な相関を認め（P＝０.０００２）、相関係数は０.５７

であった（図８）。

３．前頭葉と側頭葉におけるHGAとBOLDの関係

　HGA（＋）の電極は、下前頭回、上・中側頭回、中

心前回（運動前野と顔運動野）等に群を成して分布し

た（図７B）。各部位には、複数の患者に由来する電極

が含まれていた。fMRIの集団レベル解析の結果を図

７Cに示した。図７Bにおいて群を成した電極および

図７Cを重ね合わせたものが図９である。

頭葉より広く賦活された。側頭葉、頭頂葉は、どの言

語課題によっても前頭葉より賦活される部位が少ない

傾向が見られた。読字判別課題と比較して動詞想起課

題と物品呼称課題は賦活部位が少ない傾向が見られた

ため、検討に使用したZ値は、読字判別課題では１.９６、

２.２４、２.５８、動詞想起課題、物品呼称課題では１.６５、

１.９６、２.２４とした。

２．ECSの結果

　９個の大脳半球に留置された１０７個の電極について

解析した。半球あたりの電極数は１２±３.３（平均±標準

偏差）であった。ECS（＋）の電極は４４個（４１％）

あり、そのうち、物品呼称と自発語で陽性であったも

のは、それぞれ４０個（９１％）と３０個（６８％）であ

った。これらの課題は、読字および図形理解と比較し

て言語関連部位の検出率が高かった。時間的制約によ

り、部位によっては読字および図形理解を省略した。

読字および図形理解が特異的に障害される部位は認め

なかった。

３．fMRIとECSの比較

　異なるZ値で、言語課題およびmatching criteria毎の

感度、特異度を算出した（表２）。

　横軸を偽陽性率（１-特異度）、縦軸を感度として、

すべての結果をプロットし、各条件に対応する６個の

ROC曲線を得た（図６）。

　読字判別課題は他の２つの課題と比較して一貫して

感度、特異度が高く、ECS（＋）を最も効率よく検出

した。一方で、いずれの課題においても２つの

Matching
criterion＝６mm

Matching
criterion＝３mm

Z scoreZ score

２.５８２.２４１.９６１.６５２.５８２.２４１.９６１.６５

読字判別課題

８６９３１００７６８３９０　Sensitivity（％）

５６４７３１６８６１５２　Specificity（％）

動詞想起課題

４２５５７６３３３９６４　Sensitivity（％）

４１１９１６５３３８１９　Specificity（％）

物品呼称課題

６５７５９０５５６０７０　Sensitivity（％）

４７４４２６５３５３４１　Specificity（％）

表２　患者情報の詳細
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図７　high gamma activity（HGA）とBOLD反応のモデル脳における比較
Ａ．検討したすべての電極（緑）をモデル脳上に表示した。電極は左前頭葉と側頭葉の外側面に広く分布した。

Ｂ．有意なHGAをモデル脳上に表示した。同じ電極の色は同一患者由来の電極であることを示す。HGAは下前
頭回、上・中側頭回、中心前回（運動前野、顔運動野）に群を成して分布した。

Ｃ．fMRIの集団レベル解析によるT統計画像をモデル脳上に表示した。BOLD反応は下前頭回や中心前回を中
心とした前頭葉で広く観察された。電極が留置されなかった下側頭回後方でもBOLD反応が見られた。

図６　Receiver-operating characteristic（ROC）曲線
　　３つの言語課題（WI：読字判別課題、VG：動詞想起課題、PN：物品呼称課題）と２つのmatching criteria（d
＝３mm、６mm）の組み合わせからなる６つのROC曲線を示した。ROC曲線は縦軸に感度を、横軸に偽陽性率
（１－特異度）をプロットすることにより得られる。読字判別課題を用いて、matching criteria３mm、Z値２.２４
としたとき感度と特異度のbest tradeoffが成立した（矢印）。尚、ここで感度、特異度を少数で表示した。

まれる電極のHGBIの平均をプロットした。各部位

は、特徴的なHGAの時間変化を示した（図９）。側頭

葉の３部位では、HGBIは短い潜時で立ち上がり、持続

時間が短く５００ミリ秒以降急速な減弱を示した。一

方、前頭葉の３部位ではHGBIは立ち上がりがやや遅

れるものの、５００ミリ秒以降も活動が遷延する傾向を

４．前頭葉と側頭葉におけるHGAの動態解析

　時間周波数解析を用いて前頭葉と側頭葉における

HGAの時間変化を調べた。HGA（＋）の電極が複数

集まって群を形成している部位に注目した。下前頭

回、中心前回（運動前野と顔運動野）、中・後部上側

頭回、後部中側頭回の６部位を選択し、それぞれに含
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図９　high gamma activity（HGA）とBOLD反応のモ
デル脳における重畳表示

　　図７Bにおいて群を形成した電極とfMRI集団レ
ベル解析のT統計画像をモデル脳上に表示した。前
頭葉ではHGAとBOLD反応の分布は概ね一致した。
しかし側頭葉では両者の分布は異なっていた。

図８　BOLD信号変化に対するhigh gamma power change
の散布図

　　回帰分析により正の相関が得られた（R＝０.５７、
P＝０.０００２）。

図９　前頭葉および側頭葉におけるhigh gamma activity（HGA）の時間変化
　　有意なHGAを示した電極が、下前頭回、中心前回（運動前野、顔運動野）、上側頭回中部・後部、中側頭回
後部で形成した群ごとにhigh gamma broadband index（HGBI）の平均値を時間に対してプロットした。前頭葉
の各群におけるHGBIは５００～１０００ミリ秒以降も遷延した活動を示したが、側頭葉の各群におおけるHGBI
は５００ミリ秒以降急速な下降を示した。電極の色とHGBIのプロットの色を対応させて示した。
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【結　論】

　本研究は、電気生理学的手法を用いてfMRIの信頼

度の検証と背景神経活動の詳細な検討を行った。

　皮質電気刺激マッピングと比較することにより、読

字判別課題を用いたfMRIの信頼度が最も高く、感度

８３％、特異度６１％であることを示した。更に後部下

前頭回で感度９１％、特異度５９％と最も高い信頼度が

得られることを示した。fMRIは現状では皮質電気刺

激マッピングの代替とはなり得ないが、電気刺激の効

率化に寄与すると考えられる。

　HGAとBOLDは有意な正の相関を示す一方で、側

頭葉における空間的解離が見られた。側頭葉のHGA

が前頭葉と比べ早く減衰することが空間的解離に寄与

している可能性が示された。HGAとfMRIの関係が広

い言語関連領野で明らかにされ、言語課題を用いた

fMRIにより側頭葉が賦活されにくい理由にもひとつ

の可能性が示された。

　　広範囲に留置された過去最大級の数の電極を空間

的に標準化し、言語課題によるHGAの時空間動態を

明らかにした。fMRIの背景となる脳活動の時間的変

化は課題により特異的なパターンを示した。fMRIの

背景脳活動の時空間動態を明らかにするとともに、機

能情報をテンプレート化、脳領域別の電気生理学的な

ダイナミクスの違いを明らかにすることができた。機

能テンプレートを用いた効率的な脳機能読み取り技術

は今後コミュニケーションデバイスの発展に寄与する

ものと期待できる。
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【考　察】

　本研究では、硬膜下電極を用いた電気刺激マッピン

グを基準として使用した。これにより、患者はより生

理的な言語応答が可能な条件下で、複数の言語課題に

よるマッピングを行うことが可能となった。更に、

３TMRI装置は１.５T装置と比べてBOLD反応の信号雑

音比が高いとされる１１、１２）。そのため、より多くの言語

関連部位を検出できるが、不適切なカットオフ値を設

定することにより特異度を損なう恐れがある。我々

は、ROC曲線から適切なカットオフ値を求め、特異度

を大きく損なうことなく、高い感度を得た。fMRIは、

機能部位の賦活法という性質上、少なくとも単純化さ

れた言語課題を遂行する上では必ずしも必要でない部

位も検出される。本研究における一貫した高い感度

は、このような理論的考察ともよく一致している。し

たがって、fMRIで賦活されなかった部位は、皮質電気

刺激を行っても言語障害が出現しない可能性が高く、

刺激を行う優先順位を下げることの有力な根拠とな

る。皮質電気刺激の回数を減らすことは患者の検査に

おける負担を減らし、より重要な機能部位を詳細に調

べることを可能とする。その意味で、最も重要な言語

中枢である後部下前頭回において、感度９１％、特異度

５９％という良好な信頼度が得られた意義は大きい。

しかし一方で、fMRIの特異度は、最も高い脳回でも

７０％に留まった。脳回毎に検討したとしても、皮質電

気刺激マッピングを省略し、fMRIの結果のみに依存

した手術を行うことは許容されない。

　脳における語彙の認知を示す電気生理学的応答は、

刺激が提示されてから４００-６００ミリ秒をピークとし

て観察される１３）～１６）。したがって、単語レベルの言語処

理は概ね１秒以内に完結すると考えられる。この間に

生じる、脳内に広く分布する言語関連領野のダイナミ

ックな電気的活動を、時間分解能が２０秒程度である

box-car designのfMRIで分別することは難しいと考え

られる。fMRIは脳活動の複雑な時空間的パターンを

時間的に圧縮した静止画像として提供する。したがっ

てfMRIの時間分解能を高めることができれば、刻々

と変化する空間的特異性の高い脳機能部位を画像化し

得る。Event-related designを用いることにより時間分

解能は３～４秒まで改善することが可能である。
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