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研究成果の概要（和文）：fMRIを用いて機能的解析を行い、安静時脳活動ネットワークにおける小脳の役割につ
いて明らかとし、小脳腫瘍患者の認知機能障害の根底をなす小脳と他領域との機能的結合の変化を小脳腫瘍患者
5名について解析した。術前の認知機能評価において小脳腫瘍患者では、実行機能を反映するTrail Making Test
で優位に成績の低下が見られた。安静時脳活動では脳領域間の機能的な結合について、BOLD波形の相関分析を行
った結果、健常者では前頭葉、海馬、小脳の各モジュールは相互に結合性を示さないが疾患脳では大脳・大脳間
および大脳・小脳間の皮質結合が増強した。

研究成果の概要（英文）：Neuropsychological assessments were carried out on 5 patients with benign 
cerebellar tumors, as well as on a control group consisting of 10 healthy controls. Executive 
function score before operation was markedly decreased in cerebellar tumor patients compared with 
healthy controls. As a result of correlation analysis of the BOLD waveform on functional binding 
between brain regions in resting brain activity, each module of frontal lobe, hippocampus and 
cerebellar were independent in healthy controls. On the contrary, patients increased cortical 
association of cerebrum to cerebrum and cerebrum to cerebellum.

研究分野：臨床心理学
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１．研究開始当初の背景 
脳神経外科学分野において、脳機能に関する
知識は従来、損傷部位における局所神経機能
障害(the local injury hypothesis)を主流に発
展してきており、神経基盤に対する初期のア
プローチとしては脳の機能の間のマッピング
が主であった。しかしながら、障害部位を超
えて遠隔の部位の障害をきたすことが知られ
るようになると、Neural Network 理論に代
表される直接の解剖学的な結合がない部位間
でに機能結合性(functional connectivity)をも
つ、脳内ネットワークを明らかにする試みに
シフトしてきた。 
安静時の脳内ネットワーク（Resting state 
network）とは、外界からの刺激を意識的に処
理していない、いわば安静時に同期して活動
している領域のネットワークの総称であり、
大脳皮質の関与については多くの研究がなさ
れている。しかし、大脳皮質の関与について
は多くの研究がなされているが、皮質下領域
の関与について検討している研究は少なく、
小脳の関与についてはほとんど明らかとなっ
ていない。安静時ネットワークに関する主要
なものとして、デフォルトモードネットワー
ク、実行系ネットワーク、顕著性ネットワー
クなどが挙げられており、認知機能の分類と
して従来用いられている注意機能や言語機能、
記憶機能、遂行機能は、脳内で異なる表象を
形成しているのではなく、これらのネットワ
ークの活動の協調によって担われているとさ
れている。デフォルトネットワークには、両
側の小脳扁桃(lobule Ⅸ)、右薄小葉(lobule Ⅻ
B)、実行系ネットワークには上半月小葉(Crus
Ⅰ)、下半月小葉(Crus Ⅱ)が関与しており、そ
れぞれの脳内ネットワークに於ける異なる小
脳領域の関与が報告されている(Habas et al. 
Jounal of Neuroscience 2009)。 
	 我々は手術前後に神経心理学的評価及び機
能的磁気共鳴画像(functional MRI)評価を行
うことによって、小脳後葉外側領域の機能的
役割と小脳腫瘍患者の認知機能障害について
明らかにした。しかしながら、小脳病変が誘
発する認知機能障害とその回復過程の根底と
なる神経基盤については未だ不明である。ま
た、認知機能障害を有する小脳病変患者の安
静時脳内ネットワークに、健常群と比べどの
ような変化が生じているのかに関する報告は
皆無である。 
小脳病変によって生じる認知機能障害とその
回復過程に関して、安静時脳活動データを解
析することにより、小脳病変が誘発する認知
機能障害の病理学的なメカニズムを小脳と大
脳領域間とのダイナミックな機能的連結の変
化として捉え、明らかにすることが可能とな
ることが考える。 
 
２．研究の目的 
	 本研究では術前に認知機能障害を呈する良
性の小脳腫瘍患者を対象として認知機能検査
と非侵襲的高解像度時期共鳴画像装置を用い

た、機能的解析(fMRI)を行い、安静時脳活動
ネットワーク、主にデフォルトモードと実行
系のネットワークにおける小脳と大脳間との
機能的連結について明らかとし、小脳腫瘍患
者の認知機能障害の根底をなす小脳と他領域
との機能的結合の変化と、その回復過程につ
いて解明することを目的とする。直接的に小
脳に病変を有する小脳腫瘍患者を対象として、
認知機能障害に伴う小脳-大脳間の安静時脳
内ネットワークの機能的結合性の変化を検討
することは小脳の関与が報告されている様々
な他疾患の病態のメカニズムの解明にもつな
がり、小脳腫瘍患者の新地機能障害に対する
今後の治療に有意義な基礎的知見を提供でき
るものと考えた。 
 
３．研究の方法 
琉球大学医学部附属病院脳神経外科で加療を
している病巣を小脳とする良性腫瘍患者を対
象に、認知機能の評価と磁気共鳴画像装置（3T	
MRI	Discovery	750E	GE 社）を用いた安静時
脳活動データの取得を行い、認知機能に関す
る小脳と大脳間の機能的結合性について解析
を行う。認知機能評価は全般性認知機能評価
と し て Mini-Mental	 state	
examination(MMSE)と長谷川式簡易知能評価
スケール（HDS-R）、注意機能・作業記憶評価と
して Digit	 span	 test、情報処理速度評価と
して Digit	symbol	terst、視空間構成機能評
価として Block	test、Cube	copying	test、記
憶機能評価として Hoskins	 verbal	 learning	
test、実行系機能の評価としてTrail	making	
test、Stroop	test を使用する。本研究では情
報処理速度、作業記憶、実行系機能の課題成
績が平均よりも-2SD 低下していた場合に、認
知機能障害を有すると定義する。	
安静時脳活動評価は fMRI にて撮像した安静
時全脳 Echo-planar	 imaging データを用いて
ネットワーク解析を行う。撮像に係る時間は
5分、axial	42sclices,	スライス厚は 4mm、
マトリクスは 64	x	64、Field	of	View	192mm	
x	192mm、繰り返し時間は 2秒にて、合計 150
の全脳Echo-planar	imagingデータを撮像し、
MATLAB 上で動作する SPM12	(Wellcome	Trust	
Centre	 for	 Neuroimaging,	 University	
College	 London)、conn	 toolbox	2),	 Brain	
connectivity	 toolbox3)	 を用いて second	
level	ramdom-effect	two	sample	t-test を	
z-score	connectivity	map に対して行う。認
知機能障害を有する小脳腫瘍患者と認知機能
低下を認めない健常群を比較することで、小
脳と機能的結合性が優位に増加している領域
または減少している領域を明らかにする。	
	
４．研究成果	
本研究課題の遂行期間において、健常被験者
10名と琉球大学医学部附属病院に来院し本研
究に同意を得た小脳腫瘍患者 5 名について認
知機能評価を行った。（表 1、表 2）	



表１健常対象一覧	

	

表 2 小脳腫瘍患者一覧	

	
術前の認知機能評価において小脳腫瘍患者で
は、実行機能を反映する Trail	 Making	 Test
で優位に成績の低下が見られた。安静時脳活
動では小脳を含む全脳を 116 に区画した脳ア
トラス（AAL	ROI4））を用い、脳領域間の機能
的な結合について、BOLD 波形の相関分析を行
った結果、健常者では前頭葉、海馬、小脳の各
モジュールは相互に結合性を示さないが疾患
脳では大脳・大脳間および大脳・小脳間の皮
質結合が増強した。	
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