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研究成果の概要（和文）：言語優位半球の補足運動野と言語野におよぶ病変を有する患者において、術中に皮質
皮質間誘発電位を用いて接続を確認し、本手法が前頭葉内の接続性評価に使用可能であることを確認した。
登録症例は伸び悩み、いまだ皮質皮質間の接続勾配及び機能局在の相関を十分な再現性を持って示すには至って
おらず、引き続き症例蓄積中である。前頭葉内接続性と言語機能の解明について、機能的MRIの解析も並行して
行い、こちらでは補足運動野の機能的MRIにおいて検出される活動性の側方性が、Wada testにおける言語有意半
球側方性がよく相関することを明らかにし、学会で報告し、論文を執筆中である。

研究成果の概要（英文）：Connectivity within dominant frontal lobe was reliably evaluated by 
cortico-cortical evoked potential recording.
Due to small sample size, we could not obtain enough reproducible result in the relationship between
 connectivity gradient and functional localization. We are continuing patient inclusion and 
intraoperative recording.
As for the relationship between connectivity within dominant frontal lobe and language function, we 
tested functional MRI using language task and revealed that the lateralization of activation in the 
supplementary motor area is strongly related to the language lateralization revealed by 
intraarterial propofol testing.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
言語表出に関わると推定される前頭葉内の接続性を電気生理学的に評価する方法を確立したことは、今後の脳内
ネットワーク解明の一助となると考えられるとともに、臨床の面からは信頼性の高い言語機能の一面の評価方法
として、術中判断の材料となる可能性を有する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

 

Frontal aslant tract (FAT)は、近年注目されている言語機能に関連する前頭葉内経路であり、前

頭葉の外腹側部に存在する前頭弁蓋部と、前頭葉内側部に位置する補足運動野・前補足運動野を

結合する白質線維である (Catani et al., 2012, 2013) 。 

 この経路は言語流暢性に関わるとした報告が多く見られるが、その具体的な機能は未だ明ら

かではなく、発語起始という運動要素の強い機能への関与も報告されている(Basilakos et al., 

2014, Catani et al., 2013, Martino et al., 2012, Kinoshita et al., 2016) 。また、脳内ネットワ

ークには勾配が存在しており、一箇所と一箇所が排他的に結合しているのではなく、コアとなる

部分の周辺にも結合がみられる。いわゆるブローカ野と言われる前頭弁蓋部は、その後方には運

動前野、顔面の一次運動野などが位置しており、同様に内側面の前補足運動野の後方には、前方

から順に補足運動野の顔面・上肢・下肢領域が存在する。FAT はこれら前頭葉内の外側・内側

面の機能勾配を結合する重要な白質経路と想定されるが、FAT が言語のみに関連した白質経路

なのか、あるいは高次運動にも関連した白質経路であるのかいまだ明らかではなく、解明が望ま

れる。 

 

 

 

２．研究の目的 

 

本研究では、frontal aslant tract (FAT)に関連する領域に病変を持つ患者を対象に、言語流暢性

に関わるとされる FATの言語及び運動系の皮質領野との機能的結合を術中に評価するとともに、

術前術後の言語及び運動機能の定量評価により FATの機能を解明することを目的とする。また、

FAT 及びその関連皮質領域の損傷が見られた患者の経過を神経画像・神経心理検査で定性的に

評価することにより、FAT 関連機能回復の有無及びこの回復に関わる領域を明らかにすること

も目的とする。これにより言語機能回復における FAT の関与および役割に対する理解を深め、

脳神経外科術後の言語機能回復へ向けての方策を立てることにつなげる。 

 

具体的には、下記の三点についての解明を意図した。 

1. FAT の電気生理学的同定法の確立  

高頻度電気刺激を用いた術中マッピング手法と術前術中 MRI との併用で FAT と考えられる

領域 を刺激して言語停止の症状がみられたという報告がみられるが、その白質領域と内側・外

側皮 質との結合を示した報告は見られない。術中高頻度刺激と単発刺激による SCEP を併用

すること で FAT および周辺白質経路の機能と解剖(皮質結合部位)を同定できると考えられる。  

2. FAT の言語機能に関する役割分布の解明  

上記で同定された白質経路を、周辺白質経路も併せて病変摘出や高頻度白質電気刺激中の症状  

評価結果と対比することで、FAT と周辺白質経路の詳細な役割及び役割分担が明らかにされる。  

3. FAT 損傷における回復・代償機転の解明  

術前、術後に詳細な言語および運動機能評価を行うとともに、構造的および機能的な画像評価 

を行い、症状変化と FAT およびその周辺の白質線維損傷の相関を明らかにするとともに、その 

代償機転についても周辺のネットワーク変容を評価して明らかにする。  

 



 

 

３．研究の方法 

 

覚醒下手術を予定している前頭葉に病変を持つ脳腫瘍や難治性てんかん患者に対し、事前に同

意を得たうえで下記のような計画で研究を行う予定とした。 

(1) 術前に運動機能及び言語機能の詳細な評価を行う。合わせて、機能的 MRI やトラクトグラフ

ィーを行い非侵襲的な機能領野および白質線維の位置同定を行う。 

(2) 術中に CCEP/SCEP 記録を行い、FAT 及び関連する白質線維を同定し、機能的結合の変容につ

いて評価を行う。高頻度電気刺激も併せて行い、皮質および白質の機能同定を行う。 

(3) 術後に得られた解剖学的及び機能的画像と症状変化を照らし合わせることにより、FAT 及び

関連白質線維の機能分担を明らかにし、代償機構の解明も行う。 

 

 

 

４．研究成果 

 

対象とする領域に病変をもち、手術を行う患者が非常に少なかった。特に、覚醒下手術での切除

症例が少なく、FAT の役割分布、損傷後の回復機転の解明には至っておらず、現在も引き続き症

例蓄積を行なっているところである。 

 

FAT の電気生理学的導定法の確立については、８例の脳腫瘍もしくは薬剤抵抗性てんかんの患者

数で検討を行うことが可能だった（Ookawa, Kikuchi et al. 2017）。Pars opercularis(pO)もし

くは pars triangularis(pT)と上前頭回の間で再現性をもって CCEP が確認可能だった。このう

ち 7例では、双方向性の CCEP（一方の刺激で CCEP の反応が得られた部位を刺激すると、元々の

刺激部位周辺で CCEP の反応が見られる）が確認され、双方向性の機能的な接続を示すものと考

えられた。また、潜時の解析では、この双方向性の反応の方向により伝達速度が異なることが示

された（N1潜時：pO/pTから上前頭回:19-48.4(中央値27.7)ms、上前頭回からpO/pT 24.4-69.5(中

央値 43.3）ms)。これは、接続の方向性により伝達系路が異なる可能性なども示唆される所見で

あり、脳内ネットワーク研究に寄与するものと考えられる。 

 

手術症例数の伸び悩みに伴い、非侵襲的な方法で FAT と言語機能の関連についての解析も並行

で進めた。これまでに、機能的 MRI と Wada test を行った患者 18 例を集積し、言語側方性評価

としてゴールド・スタンダードとされる Wada test での言語側方性と、黙読課題もしくはしりと

り課題による機能的 MRI での各領域の活動側方性の相関について検討を行った(Matsumoto, 

Kikuchi et al., under review) 。本解析では、機能的 MRI の賦活側方性評価に laterality 

index と、新規に laterality curve、area under the laterality curve(AULC)という、より高

い信頼性を目指した手法も導入して解析した。Laterality indexとそれを用いたROC解析では、

黙読課題では補足運動野、しりとり課題では上側頭回で最も高い一致率をみた（LI でそれぞれ

p=0.005, 0.002）。AULC 及びその ROC 解析でも、両方の課題で補足運動野に置いて最も AUC が大

きいという結果であり、これは一般的に言語領域とされる Broca 野や Wernicke 野を凌ぐもので

あった。また、この傾向は黙読課題で顕著に見られた。この解析は、FAT を経由して言語領域



（Broca 野）と接続している補足運動野が、言語領域と同様に側方性をもって言語機能に関与し

ていることを示すものと考えられる。また、臨床面では、Broca 野や Wernicke 野などの古典的

な言語領域近傍の病変を有する症例での言語側方性評価に、言語タスク、特に黙読課題を用いた

機能的 MRI における補足運動野の活動側方性が、信頼性の高い言語側方性評価となる可能性を

示す。 
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