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The authors present our current activities on the application of neuroimaging with positron emission tomography (PET) and 

magnetoencephalography (MEG) to functional assessmments of the normal brain and that in neurodegene rativ巴

diseases. The activities ar 巴 su叩I町即I

l functions such a悩s f;白acωe r陀ec∞ogn吋ition through s叩pa剖副tial normalization of images foLlow巴d by voxel卜-by-voxel a加n】m叫a剖lysis with s針ta剖副t“iおstJc印3刈

parametric ma叩pp戸in暗g(σSPM). 2)MEG studies of ∞ngnition in auditory and visual systems were performed to investigate the 

age-related changes in higher congnitiv巴 process comparing with young nomal volanteers. 3)Regarding brain activiti巴s during 

performance of the oddbalJ parad叩n， the results of the PET activation study provided initial values for a mathematical model 

to analyze the data of MEG more precisely. 4)The pathophysiology of Alzheimer's disease and d巴mentia with Lewy bodies 

(DLB) was examined through glu∞S巴 metabolism using PET. 5)Spatial normaliztion for F-18-DOPA (FDOPA) influx images 

was d巴veloped to assess the extrastria tal 叩凶<e of FDOPA in normal, Parkinson' s dis巴ase and DLB with SPM on a voxel basis. 

1. はじめに

脳科学はここ数年わが国で、もっとも力が注がれてい

る研究分野の一つであるが、 脳の機能画像による研

究も大きな役割を果たしている。 脳の機能画像と言え

ば核医 学 画像即ち、 PET (positron emission 

tomography) 、 SPECT (single photon emission 

computed tomography) が代表的であるが、最近で

は機能的MRI (岱I1RI) の利用も一般的になりつつある。

また、画像そのものとは 言 えないが脳磁図

(magnetoencephalography= MEG) も脳の機能研究

に大きなインパク トを与えている。

本稿ではこれ まで我々の施設で行われきたPET、

MEGを用いた脳研究を中心に機能画像を用いた脳

研究の現状を紹介する。

2.PETを用いた脳の機能局在の同定

0-15で標識された水 (0-15 H20) を用いたPETに

よる脳の賦活試験は0-15の半減期が約 2分と短いこ

とから、被験者に繰り返し0-15 H20を投与すること

が可能で、脳の機能局在の同定に広く用いられてきた。

視覚や聴覚を対象とした比較的簡単なタスクによる研

究から始まって複雑なタスクによる認知、 記憶など高

次機能の研究へと展開 している。 PETによる脳の機

能局在の同定で重要な位置を占めるのはタスクの

デザインと得られた画像のデータ処理であるが、ここで

は画像のデータ処理に限って述べる。 岱I1RIと違って

PETでは被験者一人当りで繰り返される検査の回数

が限られているので統計学的精度を上げるためには

異なる被験者間のデータを扱って標本数nを増やす必

要がある。 ここで異なる被験者間のデータを扱うため

のキーテクニックが画像の解剖学的標準化である 。

それぞれの被験者の脳の大きさ、形状は様々である

ため、 そのままでは同一座標系では扱えない。 脳を

線形、非線形の変換により同一座標空間の標準脳1 ) に
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変換してやればvoxel by voxelで、統計処理が可能と

なる。 即ち、関心領域の設定によらないt-map作成に

よるvoxelベースで、の統計検定が全脳レベルで可能と

なる(図 1) 0 SPM (statistical parametric mapping) 

は脳の賦活試験の解析に用いられるもっともポピュラ

ーなソフトウェアのパッケージでロンドンのWellcome

Department of Cognitive NeurologyのKarl Friston 

らが開発したものである2-6)0 SPMはPET、 SPECT

画像の整列 (検査中の被験者の頭の動きの補正)、解剖

学的標準化、統計解析など多機能のソフトウェアを含

んでいて仏tlRIの解析機能も備えている。

我々も図2示すような聴覚刺激に対するボタン押し

反応の様な簡単な刺激から始めて現在では人の顔の

好き嫌いなど高次機能の評価を 0-15 H20 と PETを

用いて行っている。

3. ME.Gを用いた脳の機能局在の同定

MEGは超高感度磁束計SQUID (superconducting 

quantum interference device) を用いて脳内の神経

細胞の興奮に伴って生じる電流が作る微小な磁場を

9-(9) 

計測してその発生源を同定する装置である。 SQUID

が対象とするのは地磁気の 100万分の 1 (-10-13T) 

程度の磁場である。 近年、多数の磁束計により脳の広

範囲をカバーできる装置が開発され、脳の機能局在

の研究に用いられている。 MEGでは刺激を受けてか

らの反応をmsec 単位で経時的に観測することが可

能で時間分解能に優れているため、脳内での興奮部

位の時間的推移を解析することが可能である。 我々

はこれまで一次体性感覚野の詳細な同定から始めて7)

(図 3) 、 音の弁別過程における加齢変化、 顔の識別

など高次脳機能の評価を検討してきた8、 9) 。

4.PETと MEGによる総合的脳機能解析

MEGと PETの相補性一

前述したように、 MEGは時間分解能にすぐれ、刺

激に対する脳内での興奮部位の変化に関するダイナ

ミックな解析が可能で、あるが、同時に複数の部位が興

奮する場合、あるいは脳の深部に興奮部位が位置す

る場合には解析の信頼性が低下するという欠点がある。

その点、 PETは空間分解能では劣るものの基本的に

臨調

図1 脳血流PET画像の解剖学的標準化

個人の脳血流PET画像(左上段) を解剖学的に標準化すると左下段の標準アトラスと同ーの座標空間

上に変形される。 解剖学的に標準化された画像を用いればvoxel-by-voxelでの統計解析が可能となる。
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図 2 右耳で音を聴取し、聞こえた音に対して右手でボタン

押し反応をしたときの脳の活動部位

主に左側の一次聴覚野と、一次運動感覚野で血流の増加が

観測されているが、 補足運動野にも血流の増加が見られる。

は脳内の興奮部位の数、位置によらず検出可能で、あ

る。 以上の理由でMEGと PETは脳機能解析におい

て相補的な役割が期待されるため、我々はMEGと

PETを用いた総合的脳機能解析を試みている。

聴覚オドボール課題 (周波数の異なる2種類の音を

口示し、頻度の少ないほうの周波数に対してボタン押

しをさせる) をMEGとPETで健常者を対象に施行した。
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MEGの解析において多電源モデルの計算のために

PETのデータから初期値を与えて解析を試みた。 解

析の結果、両側一次聴覚野、両側下頭頂葉、両側海

馬近傍を電源の発生源とする6電源モデルで、刺激

後485msecまでの波形成分の約 93%が説明可能な

モデルが得られた。 これらの結果により、 PETのデータ

がMEGのデータ分析に有用であることが確認された。

5. 解剖学的標準化法の疾患脳への応用

これまで述べたように画像の解剖学的標準化法は

元々正常者を対象とした脳の賦活試験のために開発

されたものであり、当然、器質性脳病変や強い脳萎縮

を伴った脳は対象とはならない。 しかし、神経変性疾患

で脳の形態的異常のないものや、軽度の脳萎縮のみの

痴呆性疾患を対象に解剖学的標準化法と画像ベース

の統計解析による病態解析が行われるようになって

いる。 我々もF.18.FDGによるPETの脳グルコース代

謝画像を対象として健常人と比べたアルツハイマー型

痴呆および、レピー小体型痴呆における脳グルコース

代謝の低下部位を検討した。 すでに他施設からも報

告されている所見であるが110]、アルツハイマー型痴呆

とレビー小体型痴呆で、はともに側頭・頭頂葉の連合野

でのグルコース代謝の低下が目立つが、視覚野での

グルコース代謝の低下はレビー小体型痴呆に特徴的

で、あった(図 4) 。

疾患脳を対象とした解剖学的標準化法と画像ベース

の統計解析による病態解析はSPECTの脳血流画像に

図 3

脳磁図から推定されたヒ卜

の一次体性感覚野

正常人の手指から胸部に

かけての皮膚に触覚刺激

を与えて誘発された脳磁

図から各刺激部位に対応

した受容野の位置を推定

した。 ヒ卜の一次体性感覚

野における体部位投射

(Penfieldの小人)が非侵

襲的に再現されている。
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も応用可能である。 さらに我々は同じ手法を神経伝達

機能イメージングにも応用しており 、 F-18-FDOPAを用

いたドーパミン神経のシナプス前機能の機能画像を解

剖学的に標準化してパーキンソン病および、関連疾患に

おける線条体および線条体以外のドーパミン神経の

投射部位の機能評価を画像ベースで、行なっている 11 ) 。

疾患脳での解析は正常群と疾患群との群問比較に

よる病態解析のみでなく、個々の症例と正常群あるいは

11-(11) 

図 4

アルツハイマー型痴呆 (AD)

およびレビー小体型痴呆

(DLB)における脳グルコー

ス代謝の低下部位

両疾患とも側頭葉から頭頂

葉にかけての連合野にお

けるクルコース代謝の低下

が明らかである。 一方、視

覚野でのグルコース代謝の

低下はレビー小体型痴呆

に特徴的である。

図 5

個々の症例の診断 (FDOPA

PET) における解剖学的標

準化の利用

Mn中毒および、パーキンソン

病の症例におけるFDOPA

取り込みの有意な低下部

位が標準MRIの上に示さ

れている (下段) 。 正常群と

個々の症例を比較すること

により 、 異常部位を客観的

に抽出することが可能であ

る 。 ( Mn中毒て1孟パーキン

ソン症候群を呈するにもか

かわらす、 FDOPAの取り込

みは低下しない。)

疾患群とを比較することにより臨床診断への応用も可能

である (図 5 ) 。

6_ まとめ

PET、 MEGを用いた機能画像による脳研究について

我々の経験を中心に紹介した。 正常者の脳機能解析の

ために用いられる画像の解剖学的標準化法と画像ベー

スの統計解析は疾患』出の解析にも応用が広がっている。
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