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研究成果の概要（和文）：高磁場MRI を使用し、脳内白質線維走行の描出（拡散テンソル画像）及び脳機能の描出（機
能MRI）を通じ脳表3次元画像における脳溝（sulci）及び脳回（Gyri）の命名を行った。このデータを基に疾患脳（皮
質形成異常脳、腫瘍脳など）の解析をすすめ、健常脳との比較検討を行い、脳形成におけるメカニズムの解明に貢献す
ると共に、脳機能回復を目指した臨床活用に大きく寄与した。

研究成果の概要（英文）：We successfully analyzed high-field magnetic MR image to get labeled sulcal and 
gyral patterns of cerebral cortex on the three dimensional brain surface views, comparing with the 
description of intra-cranial diffusion tensor imaging and functional MRI. Based on this functional 
database comparing to a standard brain model, the structure in patients (especially suffering from focal 
cortical dysplasia and brain tumor) was analyzed. This study contributed greatly to clinical application 
aimed for the recovery from brain deterioration as well as a possibility of clarifying the process of the 
cortical formation.

研究分野：脳神経外科学、MRI画像解析、定位放射線外科
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１．研究開始当初の背景 
従来から、健常脳解剖の解析は、病理解剖
後の剖検脳をもとに行われ、病巣から推測
される脳機能局在として論じられてきた。
手術器具開発や技術が進み、てんかんや脳
腫瘍患者の脳内電極解析、硬膜下刺激、ま
たは覚醒下刺激で機能局在同定がほぼ確立
されている。ただし、健常脳における同様
の機能局在は倫理的にも不可能であり、古
典的な解剖所見を基に推測していた。そこ
で我々は通常磁場（1.5 T）ながら、健常脳
解析をすすめ、脳溝･脳回を立体表示し、中
心溝･中心後溝および帯状回縁部を含めた
脳溝形成（Gyration）のバリエーションに
踏み込んだ知見を得ており、また、健常左
右脳の外側溝後半部の脳溝表面積に有意差
を認め、脳機能解析を目的とした脳内白質
線維走行についての解析の必要性を指摘し
てきた。 
以上の経緯を踏まえ、健常脳図譜解析を目
的とし、高磁場（3T）MRI を用いた詳細な白
質線維の走行描出を行うことが必要と判断
した。さらに、白質の機能解析を fMRI 結果
をふまえて検討することで、健常脳におけ
る統合図譜（脳回･脳溝･機能情報を持った
白質線維がすべて関連付けされている）を
完成させることを目指す。上述の健常脳統
合図譜は、MRI をベースとした疾患脳との比
較を容易にし、例えばてんかん脳で認める
皮質形成異常脳解析では脳形成に関わる研
究を、また神経膠腫脳では腫瘍浸潤による
脳機能障害研究をそれぞれ飛躍的に進める
ことが期待される。 
２．研究の目的 
高磁場 MRI を使用した脳内白質線維走行
を基にした脳溝及び脳回の命名を行い、正
常脳さらには脳腫瘍患者･てんかん脳の解
析にも応用し機能回復のための臨床応用を
目指すものである。 
高磁場（3T）MRI を使用して、脳内白質線
維走行の描出（tractography 解析）と脳機
能の描出（functional MRI,fMRI）を行う。
同時に撮影した全脳 volumetric MRI 画像か
ら Object-Based morphometry の概念で描出
（下図に手順を示す）した脳溝（sulcus）、
脳回（gyrus）の 3次元画像と融合させ、機
能画像を基にした脳溝･脳回の命名を行う
ことが第一の目的である。 

さらに、脳溝•脳回の命名を疾患脳（皮質
形成異常、脳腫瘍）について対象とし健常
脳との比較検討を行い、脳形成におけるメ
カニズムの解明と、機能回復のための臨床
応用を第二の目的とする。 
３．研究の方法 
健常脳に関する MRI 撮影を基にした研究

を前半部分で行い、疾患脳（皮質形成異常
と神経膠腫及び Dystonia）に関する 3 つの
研究を後半部分で行った。 
（1）てんかん原性のない日本人健常脳を高
磁場(3T)MRI 撮像で収集した。T1WI 画像を
用い、日本人脳の脳回と脳溝がどのように
発生・形成されてきたかという脳回形成
(Gyration)に注目した解析を行い、標準化
を行った。さらに、DTI 画像を用い、脳回
同士の連絡線維（連合線維）をはじめ、脳
内白質線維走行に注目した解析を行い、同
様の標準化を行った（東京女子医科大学倫
理委員会の承認済み）。 
T1WI 画像と同時に高磁場 MRI 機器で撮影
した32軸情報DTI撮影は詳細な白質線維の
描出が可能となり、Probabilistic 法に関し
ては FSL を、Deterministic 法に関しては
MedINRIA ソフトウェアを使用し解析した。 
（2）疾患脳は皮質形成異常脳、神経膠腫脳
及び Dystonia 脳を東京女子医科大学の手
術前後で収集し、脳発達と脳機能に関する
解析を進めた。 
皮質形成異常脳の収集を行い、術前後での
MRI 解析と脳溝の走行パターンの解析を並
行させる。我々が取り組む脳溝解析手法は
object-based morphometry（OBM）と表現さ
れ、脳の発達や形成異常に踏み込んだ解析
を可能とする。この解析過程で、MRI 画像上
で病変を指摘し得ない皮質形成異常脳にお
ける異常部位の推定が可能かどうか検証し
た。 
疾患脳のうち、後天的に発生したと考えら
れている成人脳腫瘍に注目した。成人脳腫
瘍における脳機能の障害を正確に術前と術
後で評価した。高磁場 MRI による術前の腫
瘍の位置確認と、障害された脳回、脳溝及
び白質繊維をとらえ、臨床症状との関連(運
動機能・言語機能など高次脳機能を中心に)
を調査し検証を行った。 
さらに、先天的な素因が不明であり、後天
的に発症するDystonia患者のMRI画像につ
いても注目し、定位脳手術前に得られた画
像を用い中心溝（Central Sulcus）の形態
について Object-based morphometry に基づ
く解析を進めた。 
４．研究成果 
（1）-1 健常脳の DTI 撮像 

白質線維描出における Probabilistic 法
を用いた解析結果（FSL、上記ボランティア
脳から描出した弓状束の描出例）と
Deterministic 法を比較検討した。従来から
汎用されている Deterministic 法では白質
線維描出に関して、直交する線維の描出が
困難となり、特に tracking された神経線維
は臨床応用で偽陰性が生じうることが分か
った。この点を踏まえ、臨床応用の際には
FA color map を用いて画像解析･作成を行い、



予め神経線維予想することが非常に重要で
あることを認識した。この成果は脳腫瘍摘
出時における言語白質線維の走行把握に応
用する着想につながった。 
（1）-2 健常脳の T1WI 画像解析 

健常脳 50 名左脳の中心溝の形態解析を進
め、我々が得た中心溝の Variation におけ
る成果（PICT, 2012）に加え、上記のよう
な volume と Gyration に踏み込んだ知見が
得られた。中心溝において、脳溝形成が健
常脳でも大きく 2 種類に分類されるという
結果であり、臨床応用（Dystonia 脳）と共
に論文準備中である。 
（2）-1 皮質形成異常脳への臨床応用 
皮質形成異常をもつてんかん脳 12 例につ
いて解析を行った以前の我々の報告
（Regis,Tamura ら,Neurosurgery,2011）を
基に、MRI で病変が明らかでない皮質形成異
常脳を摘出するてんかん手術の術前評価の
提案（2014,脳神経外科総会,下図）を行い、
臨床応用を進めた。同時に共同研究施設に
おいて検証を行った皮質形成異常脳 MRI 解
析（Roca,Mangin ら,PLOS one,2015）での報
告は、術前 MRI 画像が皮質形成異常の術前
評価マーカの一助として臨床応用される可
能性を十分示唆するものと言える。 

（2）-2 神経膠腫脳への臨床応用 1 
研究期間 2012-2016 年の 4 年に術前 232
例の T1WI 及び DTI 画像解析を行った。脳腫
瘍術前患者の脳回･脳溝の立体表示をさせ
て脳溝自動命名を行うと共に、DTI 解析を通
じて運動及び言語に関わる白質線維の可視

化のための FA color map 解析を実施した。
健常脳の中心溝の形態解析及び DTI 解析の
経験を基に、手術中に術前解析の妥当性を 
覚醒下手術で実際に検証を行った。上図は
そのプロセスを手順にしたものである。
Tractography 解析を 40 名超の運動野近傍
腫瘍患者に脳溝命名と運動機能の妥当性に
ついて術中に検証を行い術前の手術戦略立
案を JSCAS 学会にて提案した（2014）。 
更に、T1WI 画像を基に術前に中心溝と同
定した 89 例の脳腫瘍症例について覚醒下
手術で運動機能を確認しながら 85 例で術
前の命名が正しいことを CARS 学会にて示
し（2015）、脳機能部位が術前に明確にでき
る可能性をさらに高めることとなった。 
（2）-3 神経膠腫脳への臨床応用 2 
特に前頭葉左に位置する言語マッピング
において、言語機能の局在の解明が覚醒下
手術によってより加速することが出来た。 

左前頭葉腫瘍が三角部近傍に位置する場
合、言語に関わる弓状束と運動に関わる錐
体路との位置関係が常に問題となる。術前
には弓状束と錐体路（Brodmann4 野からの線
維）の両方の神経線維描出を試み、神経線
維のtracking画像の問題点を明らかにした
（上図参照）。DTI 解析症例全例で検討した
FA color map では、tracking 作成者の ROI
設定に結果が左右されず、腫瘍と弓状束･錐
体路との距離を客観的に推測する上で非常
に有用であった。また、言語関連の白質線
維について、近接して走行すると予想され
る錐体路の位置が術前に予想でき、皮質か
ら腫瘍摘出を行う多くの場合、症例によっ
ては運動障害よりも言語障害が先に出現す
ることを経験し実際の臨床応用に展開でき
た。 



同様の言語と運動神経線維の近接症例は
補助運動野領域に位置する腫瘍でも同様で
あり、摘出時に運動神経損傷のみならず腫
瘍底部を走行する上縦束白質線維を FA 
color map で可視化すると同時に手術中に
使 用 し て い る ナ ビ ゲ ー シ ョ ン と
co-registration し DTI 画像の臨床応用に
貢献した。 
脳機能マッピングにおける脳腫瘍への臨
床応用成果を列記すると、脳腫瘍摘出前に
慢性硬膜下電極を留置し、脳表面と電極位
置を正確にfusionさせることで術前マッピ
ングの方法を確立させた（Tamura, JNLS 
Report, 2013）。皮質-皮質間誘発電位（CCEP）
を術中患者言語機能評価に活用することの
意義を報告した（Saito, Tamura et.al., JNS, 
2014）。脳機能マッピングにおける術後合併
症を減らすモニタリングの意義を報告
（Tamura, NMC, 2015）すると共に、左前頭
葉三角部に腫瘍が位置する場合の言語停止
はマッピングで得られにくいという報告
（Saito, Muragaki et.al., JNS, 2016）を
行った。言語関連神経線維に関するマッピ
ングの精度検討を行い、言語停止が前方言
語野において平均4.6ｍAで閾値が算出され
たことを脳機能マッピング学会にて報告し
た（2016）。 
（2）-4 Dystonia 患者脳への臨床応用 
皮質形成異常脳に加え、成人発症する不
随意運動に代表される Dystonia 患者 60 名
の MRI 画像解析を行い、患側と正常側両方
の脳溝解析を通じて脳発達の解明と後天性
疾患脳の可塑性の解明への貢献に寄与した。
結果については現在国際誌への論文投稿準
備 中 で あ る （ 2016 ）。 Object-based 
morphometry に基づき、Neurospin をはじめ
とした一連の共同研究により新たな知見の
発表が加速されるものと考えている。 
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