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研究成果の概要（和文）：本研究では、光トポグラフィ等の脳機能イメージング法によって言語課題遂行時の失語症患
者の脳活動のパターンから残存言語脳機能を検証した。失語症患者の残存脳機能探索に有望と見られる２つの課題とし
て、呼称課題と語流暢課題を検討した結果、前者が比較的重度の失語症患者にも遂行可能である頑健な課題であること
が分かった。失語症患者の残存脳機能探索に有望と見られた呼称課題について、光トポグラフィを用い、失語症35名の
亜急性期患者に対して検討をおこなった結果、左ウェルニケ野の賦活が顕著であった。この賦活パターンは、ブローカ
野損傷の機能代償を表す賦活パターンとしては妥当なものと考えられた。

研究成果の概要（英文）：The current study explored the remaining cortical function of aphasic patients usi
ng functional neuroimaging technique exemplified as optical topography. Among two major language tasks, na
mely, naming and verbal fluency tasks, which have seemed suitable for this purpose, we verified that the n
aming task had clearer laterality with large enough signal amplitudes. Optical topography analyses on apha
sic patients at sub-acute phase revealed that activation of the left Wernicke area might be a typical neur
al signature to represent compensational cortical activation for the dysfunction of the Broca area.
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１．研究開始当初の背景 
言語がある日突然失われるという悲劇、

「失語症」は決して珍しい疾患ではない。失
語症は、脳梗塞、脳出血や、交通事故による
頭のケガなどにより、言語中枢が損傷して起
こる言語機能の障害である。厚生労働省「患
者調査」によると、脳血管疾患の総患者数は
137 万人（平成 17 年調査）であり、急性期
の脳血管患者に占める失語の頻度 30％から
すると、失語症患者の人口は約 40 万人と推
定される。軽度の言語障害を含めれば、その
数はさらに増加する。 
言語機能は、言葉を構成する要素とそれら

の組み合わせに関する規則、およびその運用
であり、これらは大脳の神経機構に組み込ま
れている。言語機能はヒト特有の高次機能で
あり、脳内メカニズムの複雑性は他の身体機
能の場合をはるかに上回る。右利きの 99％で
は、言語機能のほとんどが左半球で営まれ、
強い側性化を示すことが特徴的であるが、左
利きでは側性化が弱まる。また、外国語の習
熟度など、言語能力の差を反映する多様性も
存在する。人生の様々な時期において他国語
の習得が可能であること、脳損傷によって失
われた言語機能が大きく回復する例がある
ことなど、脳機能の可塑性も存在する。 
言語機能を行動面から捉えると、言葉を聞

いて理解する、発話する、文字を読む、書く、
といった言語モダリティに分類される。言語
を用いたコミュニケーションには、音韻、意
味、統語といった言語機能だけでなく、聴覚
認知、注意、記憶、推論などさまざまな認知
機能が関係する。それゆえに、失語症状は複
雑な様相を呈し、臨床ではそれらの関係を解
きほぐし、各問題の発生機序を明らかにする
必要がある。 
言語機能を支える脳の神経学的基盤を研

究する方法としては、脳のある特定の領域の
損傷と、その損傷を有する患者の示す症状と
を関連させる方法が従来からなされてきた。
1990 年代半ばからは、脳損傷例に実際に言
語課題を負荷して脳機能をイメージングす
る研究が始まり、失語の回復過程における脳
内基盤をより直接的に検討することが出来
るようになった。 
脳卒中後に生ずる失語症の回復を支える

脳内機序は、古くから関心を呼んでいる。大
きく分けて、①左半球（優位半球）言語領域
そのものの機能回復、②左半球言語周辺野の
関与、③右半球（劣位半球）相同部位による
機能代償の３つが考えられている。しかし、
これらの仮説に対する実証研究はまだ少な
い。 
 脳機能イメージング研究では、常套手段と
して疾病例と健常例の比較を行う。しかし、
言語課題の脳内反応は個人差が大きく、そも
そも発病前の脳機能局在が多様化している
ことが指摘されている。高次機能であるがゆ
えの多様性は、集団解析の限界を呈しており、
新しい解析方法の開発が望まれている。また

完全な回復には長期間を要するが、回復をサ
ポートする脳内機序は時間経過と共に変遷
する。そのため、長期間にわたり患者の脳機
能をモニタリングしていく必要がある。さら
に、リハビリテーションによる脳の可塑性と
機能回復が、自然回復とは異なる可能性も指
摘されており、患者に合わせた最適なリハビ
リテーションが回復への重要な手立てとし
て期待される。 
 
２．研究の目的 
 このような背景を踏まえ、本研究では、非
侵襲脳機能イメージング法を活用した画期
的な失語症回復支援技術を提案する。まず、
光トポグラフィ等の脳機能イメージング法
によって、言語課題を実際に行っている健常
者の脳活動を計測し、その活動パターンをデ
ータベース化する。現在言語リハビリテーシ
ョンで実施されている SLTA や WAB といっ
た言語検査は、言語機能の損失を調べるため
の手法であるが、本研究では、残存する脳機
能を積極的に探索することが必要である。そ
こで、脳機能イメージング法中に使用する言
語機能テストを再検討し、残存脳機能の探索
に最適化された言語機能テストバッテリー
を構築する。 
 次に、健常者脳機能データベースを参照と
して、失語症患者の残存脳活動を検索する。
その結果を基に、個々の患者の残存機能を最
大限に活用して、失語症の回復を促す最適な
リハビリテーションメニューの設計支援法
を創出の創出を目指す。 
 この目的にしたがって、まず、失語症患者
の残存脳機能探索に有望と見られる課題の
探索をおこなった。まず、健常者を対象とし
て、比較的重度の失語症患者にも遂行可能で
ある頑健な課題として、呼称課題の有効性を
検証した。つぎに、振幅の大きなシグナルが
得られる可能性の高い課題として、語流暢課
題の有効性を検証した。これらの結果をふま
え、これまで脳機能イメージングによる計測
例のない亜急性期の失語症患者について、言
語課題を用いた残存脳機能の探索研究を行
った。 
 
３．研究の方法 
(1)対象 
呼称課題については、日本語を母国語とす

る健常右利き成人ボランティア３０人（男性
22 名、女性８名）平均 = 33.1 歳、標準誤差
10.8 歳、22–59 歳）が参加した。語流暢課題
については、日本語を母国語とする健常右利
き成人ボランティア２８人（男性 21 名、女
性 7 名）平均 = 32.9 歳、標準誤差 10.7 歳、
22–59 歳）が参加した。失語症患者の計測に
ついては、亜急性期の本研究には、亜急性期
の失語症患者３５名（脳出血９、脳梗塞２６）
が参加した。自治医科大学付属病院倫理委員
会の承認にもとづき実験を行った。 
 (2) 刺激と課題 



実験はレスト区間 30 秒、課題区間 20 秒の
５回繰り返しからなるブロックデザインで
行われた。 
呼称課題においては、実験者は被験者に対

面した状態で絵札を約３秒間隔で提示した。
有声条件では、被験者は絵札に描いてある対
象物の名称を発話によって回答した。無声条
件では、発話はなしで、心の中で言葉を確認
した。 
語流暢課題としては、カテゴリー課題と語

頭音課題を用いた。カテゴリー課題において
は、実験者は被験者にカテゴリーを提示した。
カテゴリーとしては、果物、動物、野菜、ス
ポーツ、乗り物を選択した。被験者はそのカ
テゴリーに属する単語を課題期間中にでき
るだけ多く列挙するように指示された。語頭
音課題では、８種類の語頭音（あ、う、か等）
を被験者にランダムに提示した。被験者は、
その言葉から始まる単語をできるだけ多く
列挙するように指示された 
失語症患者については、有声条件の呼称課

題のみを実施した。 
(3)脳機能計測 
脳機能解析装置は、多チャンネル光トポグ

ラ フ ィー（ 株 式会社 日 立メデ ィ コ 製 
ETG-4000, 半 導 体 レ ー ザ ー 2 波 長 
695nm,830nm) を用いた。本研究の解析には、
酸素化ヘモグロビン（oxy-Hb）値と脱酸素化
ヘモグロビン（deoxy-Hb）を採用し、主とし
て前者を解析に用いた。サンプリング時間は
0.1 秒とした。光センサーのチャネル 1 から
チャネル 22 を左右頭部に配置した。プロー
ブ間の距離は 3cm とした。計測部位の位置推
定には、バーチャルレジストレーション法を
用い、結果は、MNI（Montreal Neurological 
Institute）座標系に表現した。 
 計測データの前処理として、アーチファク
トの低減を目的に、ドリフト成分の除去、ベ
ースラインの平坦化を目的に、ハイパスフィ
ルタをカットオフ値、0.01Hz とした。また、
心拍による影響を除去するためにハイパス
フィルタを、カットオフ値、0.8 Hz とした。 
 (4) 統計解析 
前処理された各個人のデータに対して、血

流動態関数(HRF)を用いた一般線形モデル
(GLM)解析を行った。 GLM 解析では HRF によ
る回帰分析のt値を脳賦活の指標として用い
た。t 値を、被験者間で平均し、この被験者
間平均 t値が最大の回帰モデルを、その課題
での最適なモデルとした。各課題で導かれた
最適なモデルでの解析結果(βウェイト)を
用いて、Oxy-Hb、Deoxy-Hb それぞれにつき、
集団解析、マッピングを行った。 
両側 t検定をもちいて、44チャネルにおけ

る Oxy-Hb、Deoxy-Hb 値のβウェイトを解析
した。有意水準は、P < 0.05 とした。有意な
上昇があったチャネルを抽出後、それらのチ
ャネル間のOxy-Hb値、Deoxy-Hb値について、
両側 t検定を用いて解析し、Bonferroni 法で
エラー補正をした。 

 
４．研究成果 
 呼称課題について、OxyHb の信号を GLM 解
析し、被験者間で有意となるチャネルを t検
定により検出した。結果として、失語症の残
存脳機能検査等において必須の基礎的知見
となる、有声言語課題遂行時の光トポグラフ
ィーによる健常脳機能マップを得た（図１）。 
有声条件については、左優位の賦活パター

ンが観察された。左半球では、下前頭回、中
心前回、中心後回、上中側頭回が、右半球で
は、上中側頭回が賦活していた。一方、無声
課題については、左中側頭回以外の活性部位
が見いだせなかった。 
 呼称課題は、比較的重度の失語症患者にも
遂行可能である頑健な課題であることが、臨
床的な観察から得られているが、健常者の有
声条件において、言語関連領域の明確な賦活
パターンが得られたことから、有声条件の呼
称課題は、失語症患者の残存脳活動探索にお
いて、有用なリファレンスデータを提供する
ものと期待される。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
つぎに、光トポグラフィを用い、語流暢課

題について詳細な検討を行なった。語流暢課
題のうち、カテゴリー課題については、左右
の言語関連領野（下前頭回、中心前回、中心
後回、上中側頭回）に局在した左優位の脳活

呼称課題有声条件 

呼称課題無声条件 

図１．呼称課題遂行時の健常者脳活動パターン 
上は有声条件、下は無声条件。統計的に有意（ボンフ

ェローニ補正後有意確率 5%以下）な賦活チャネルにつ

いて、ｔ値をマッピングしてある。座標軸は、MNI 標
準脳座標系に対応している。データは Moriai-Izawa et 
al., 2012 を改変。 



動が観察された。一方、語頭音課題では左右
の言語関連領野に加え、左周辺領野（縁上回、
中前頭回）及び右周辺領野（縁上回、角回、
中前頭回）の活動が見られた（図２）。 
印欧語では右縁上回、角回の賦活は報告さ

れていない。日本語語頭音課題は他言語の語
頭音課題と課題特性が異なるため、日本語に
特徴的な脳賦活パターンが存在することが
見いだされた。すなわち、音韻検索、音韻生
成要素が強く、該当語数が少ないため課題難
易度が高いという特徴があり、左右言語周辺
領野（縁上回、角回、中前頭回）の賦活によ
り、音韻的な機能補助が行われている可能性
が考えられる。 
 語流暢課題と呼称課題の比較においては、
語流暢課題の方が大きな賦活が得られるが、
左右の側性が明確ではなかった。このため、
呼称課題の方が失語症患者の残存脳活動の
検証には適切であると判断した。 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
これらの結果を基に、これまでの研究にお

いて失語症患者の残存脳機能探索に有望と
見られた呼称課題について、光トポグラフィ
を用い、失語症 35 名（脳出血９、脳梗塞２
６）の亜急性期患者に対して検討をおこなっ
た。解析方法としては、発話に伴うノイズに
頑健と考えられる脳血流動態基底関数への
回帰に基づく一般線型モデルを用いた。この
結果、左前頭前野背外側部、左ウェルニケ領
域、右側頭葉と頭頂葉の一部を含む領域に有
意な賦活が見いだされた。特に、左ウェルニ
ケ野の賦活は顕著で、この賦活パターンは、
ブローカ野損傷の機能代償を表す賦活パタ
ーンとしては妥当なものと考えられた（報告
書提出時点で、投稿準備中であるため、図の
公表は控える）。 
しかし、他の領域の賦活が妥当なものであ

るかどうか、ノイズ混入によるアーティファ
クトの可能性を考慮しつつ、より詳細な解析

を行う。本研究は過去に類例のない研究であ
り、失語症患者への影響も考慮等、その成果
が担う責務は重大である。このため、成果発
表に際しては細心の注意を払う必要がある。
このような配慮の上、現在、最終結果の論文
投稿準備を進めている。 
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