
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１４３０１

若手研究(B)

2015～2013

術中皮質皮質間誘発電位記録による脳ネットワーク可塑性の解明

Cerebral network plasticity revealed by intraoperative cortico-cortical evoked 
potentials

４０６２５０８４研究者番号：

菊池　隆幸（Kikuchi, Takayuki）

京都大学・医学（系）研究科（研究院）・助教

研究期間：

２５８６１２７３

平成 年 月 日現在２８   ６   ９

円     3,000,000

研究成果の概要（和文）：機能的MRIにて同定された言語野間で脳神経外科手術中に、弓状束を経由した皮質皮質感誘
発電位記録を行うことが可能であった。病変摘出中から摘出後まで繰り返し記録が可能であり、加算波形の振幅低下と
術後言語機能低下が相関することを示した。
更に腹側経路についても同様の検討を行い、側頭葉での反応を確認した。腹側経路近傍の病変摘出後の意味性言語処理
機能低下に側方性と可塑性が見られることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Cortico-cortical evoked potential (CCEP) was reliably recorded during 
neurosurgical procedure and can trace the function of language connection through dorsal language 
pathway. We also applied the same method for ventral language pathway and obtained CCEP on temporal 
cortex. The pre-and postoperative neurophychological testing revealed removal of the lesion adjacent to 
this pathway had an influence to the semantic processing with a laterality. We also revealed that the 
function improved in the postoperative course, indicating functional plasticity.

研究分野： cerebral funcitonal network
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１．研究開始当初の背景 
腫瘍性・血管性病変やてんかん焦点が言語、

運動、体性感覚、視覚、聴覚などの脳機能部

位近傍に存在する場合には、手術に伴う機能

障害を予測して手術術式や手術適応を決定

することが必要となる。疾患の制御のために

可及的に広い範囲の脳実質の切除を必要と

する一方で、脳機能を温存しなければならな

いという相反する二つの命題がある。 1992 年にプロポフォールによる静脈麻酔を

併用した覚醒下開頭手術が報告されて以来1-5)、術中に患者を覚醒状態として、摘出に

際して神経機能評価を行うという覚醒下開

頭手術が安全に行われてきている。しかし、

術前から言語障害を認めている症例や、著し

い知能低下および精神症状を有する症例で

は、覚醒下手術により神経症状を確認するこ

とは困難である。また、長時間覚醒下手術を

行うことは患者の負担にもなる。このため、

実際の覚醒下手術では症状の監視以外に、電

気生理学的な手法や脳神経外科手術用ナビ

ゲーションシステムによる部位同定などが

補助的に行われている。こうした補助的手法

は患者の覚醒度によらずマッピングやモニ

タリングができるという点で有用であり、更

なる洗練や新たなモダリティの開発が求め

られている。 
 一方、脳内連絡機構を検索する手法は、こ

れまで MRI による拡散強調画像（DWI）を

用いたトラクトグラフィーと電気刺激の手

法を用いた皮質刺激法が行われてきている。MRI トラクトグラフィーは、非侵襲的に脳内

の白質線維連絡路を同定する方法であり、近

年脳神経外科手術への応用が報告されてい

る。この手法で得られる大脳白質内の線維連

絡は、脳構造に基づいておこる水分子の拡散

現象の異方性をもとに計算上推定されるも

のである。したがって、構造的に線維を同定

するものであり、実際に描き出された白質線

維路の機能連絡(例:言語関連の線維連絡路)は
分からない。非侵襲的に機能的な皮質領域間

連絡を調べる方法としては、機能的 MRI に

より皮質機能を同定し、その領域間の線維連

絡をトラクトグラフィーで評価するという

間接的な評価にとどまっている。白質連絡線

維の機能を直接に評価する方法としては高

頻度皮質電気刺激法が挙げられ、実際にてん

かん焦点切除、脳腫瘍摘出を目的とした覚醒

下手術中の皮質機能マッピング法として幅

広く行われてきている。これは、大脳白質に

電気刺激を与え、筋の収縮や言語停止などの

臨床症状の出現を確認することで刺激部位

の機能を同定するものである。しかしこの手

法はある特定の白質線維の機能を”点”にお

いて評価する方法であり、その白質線維が担

っていると考えられる皮質間の線維連絡”回

路”を直接評価するものではない。 
 当施設では、世界に先駆けて低頻度皮質電

気刺激を用いた皮質誘発電位の手法を導入

し、硬膜下電極を長期間留置する難治性部分

てんかん症例を対象とし、てんかん発作伝搬

様式と脳機能可塑性の解明に努めてきた。こ

の手法は、大脳皮質に単発電気刺激を与え、cortico-cortical propagation と想定される短

潜時の皮質誘発電位を隣接もしくは遠隔の

皮質においた電極により記録する事により、

皮質領域同士の機能的結合を同定するもの

である。皮質電気刺激という直接的な方法で

評価できるという利点を持ち、脳領域間の機

能的連関を評価する手法として期待される。  
２．研究の目的 (1) 大脳皮質ないし皮質下での低頻度電気刺

激による誘発電位記録を手術中に行い、ヒト

の言語、運動などの脳機能における白質線維

連絡回路およびその病態下における可塑性

の機序解明を図る。 (2) 上記手法により得られる結果と、局所に

おける機能評価法として一般的な高頻度電

気刺激や機能的 MRI、白質線維評価として一

般的な MRI トラクトグラフィーの結果とを

対比し、各手法の妥当性と互いの方法の一貫

性を評価する。これによりヒトに普遍的な機

能的皮質・皮質下ネットワークを明らかにし

て、実際の脳神経外科手術マッピングやモニ

タリングへの臨床応用を目指す。  
３．研究の方法 
脳機能領域近傍の病変に対して摘出術を行

う予定で、研究参加についての決定を下すこ

とができる患者を対象とする。 

術中に硬膜下電極を脳機能領域に敷きこみ、

低頻度電気刺激を与えて皮質-皮質間誘発電

位を記録する。病変の摘出が進むのにあわせ

て適宜、皮質-皮質、皮質-皮質下間、皮質下

-皮質間の誘発電位を記録する。 

術前及び術中に他のモダリティ（高頻度電気

刺激、機能的 MRI、トラクトグラフィー）に

より得られた結果と、誘発電位記録結果とを

比較する。 

 

４．研究成果 

脳神経外科手術前に得られた機能的 MRI 情報

をもとに同定した言語領野間で、術中に皮質

皮質間誘発電位記録を行うことが可能であ

った。前方言語野の刺激で後方言語野と考え

られる領域から安定して誘発電位を記録す

ることができ、摘出腔で行った白質電気刺激

の結果からは、弓状束を反映する皮質皮質間

誘発電位と考えられた。この電位を病変摘出

全から摘出後まで繰り返し記録することに

より、手術侵襲により言語機能ネットワーク

に起こる変化を動的に可視化することが可

能であることを示した。併せて、皮質皮質間

誘発電位の振幅低下は、術後の言語機能低下

と相関した。この結果は、従来電気生理学的

には困難であった言語機能ネットワークの

モニタリングとしての皮質皮質間誘発電位

記録の有用性を示すものであり、論文として

報告し、症例を重ねて関連学会でも報告を行



 

 

った。 

 上に出てきた弓状束は背側言語経路の主

な成分であり、音韻処理に関係するといわれ

ている。近年意味性言語処理に係るといわれ

る腹側言語経路も着目されており、下前頭後

頭束が主な成分とされている。これについて

も類似の方法を用いて術中に検討を行った。

この経路を反映すると考えられる反応を得

ることができたが、この反応と言語機能障害

とを関連付けるための術中言語課題が確立

していないことが課題となった。腹側言語経

路が関わるとされる意味性処理に係る言語

課題を網羅的に行うことで、下前頭後頭束近

傍の病変摘出の前後にどのような変化がみ

られるかを検討した。術後の意味性言語処理

機能の低下には側方性がみられ、その後徐々

に回復していき、可塑性が存在することが明

らかとなり、関連学会で報告を行った。 
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