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要

水平性の衝動性眼球運動時の大脳皮質における活性化

をblood‐ oxygenation‐ level¨ dependent(BOLI))con‐

trast,去 に 1基 づ くfunctional nlagnetic resonance

imaging(fMRI)に より評価 した。正常被験者に対 して

行った実験で,衝動性眼球運動時に中央の固視点の国視

時に比べ,両側の中前頭回(Brodmann 8野 )に信号強度

の上昇が認められ,こ れは従来から報告されている前頭

541

約

眼野の位置に一致 していた。これらの結果から,眼球運動

に関与する大脳皮質の局在や性質の研究における fMRI

の有 用性 が示 唆 され た。(日 眼会 誌 100:541-545,

1996)

キーワー ド:機能的磁気共鳴画像,衝動性眼球運動,前頭

眼野,大脳皮質
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Abstract

We evaluated activity-induced signal intensity
changes in the human cerebral cortex during hori-
zontal saccadic eye movements using functional
magnetic resonance imaging (fMRI) based on the
blood-oxygenation-level-dependent (BOLD) con-

trast method. Compared with central fixation,
significant signal increases were observed bilateral-
ly in the middle frontal gyrus (Brodmann area 8)

during saccadic conditions. The location of the

activated area was consistent with that of previous-

ly reported frontal eye fields (FEF). These results
suggest that fMRI has potential merit for the study
of cortical control of eye movements in humans. ( J
Jpn Ophthalmol Soc 100 : 541-545, 1996)
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I緒  言

ヒトの衝動性眼球運動に関与する大脳皮質部位の一つ

として前頭葉の前頭眼野(frontal eye neld,FEF)が 知ら

れているが,こ れまでにさまざまな報告があるにもかか

わらず,そ の局在や性質などの検討はヒトにおいては方

法に限界があ り,十分になされているとはいい難 い。物

υグυθでの研究は,こ れまで主にpositron emi%lon tomog―

raphy(PET)で行われており1)～5),衝動性眼球運動時の前

頭眼野における局所血流量の増加が報告されている。そ

こで,我々はPETに比べさらに非侵襲的な方法 と考え

らオ1´ているfunctional rnagnetic resonance irnaging

(fMRI)6)～
9)に より,水平性の衝動性眼球運動時の前頭眼

野における信号変化が とらえられるかどうかについて検
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討を行 った。

II実 験 方 法

実験内容についてあらかじめ説明を行い,イ ンフォー

ムド・ コンセントを得た正常被験者 3人 (男性 2人,女性

1人,年齢 21～36歳)を対象 とした。原理は,以前にも紹

介 した blood‐ oxygenation― level― dependent(BOLD)

contrast法 6)～ 9)に 基 づ い て行った。MRI装 置 は,VI―

S10N(Siemens社,Germany)お よび MAGNEX 150
HP(島 津製作所)を 用い (い ずれも静磁場強度 は 1.5テ

スラ),head coilを 使用した。測定条件は,repetition time

(TR)=90 msec,echo time(TE)=56 msec,■ ip angle=

図 l Magnetic resonance imagingの スライス面

の選択 .

中前頭回の後部を含む 3ス ライスで実験を行った.

日眼会誌 100巻  7号

20°,matrix=128× 128,ス ライス厚=10 mmで 3ス ライ

スのマルチ・スライスで撮像を行った。一つのスキャン当

た り11秒の撮像時間を要した。MRIの断面は,前頭葉の

中前頭回後部を含む連続する3ス ライスの冠状断像を選

択 した (図 1)。

眼球運動刺激 としては,コ ンピューターで作成 した刺

激用画面を液晶プロジェクターからスクリーンに投影し

(図 2),そ れを被験者にプリズム眼鏡を用いて固視させ

て与える方法を取った。実験は,対照 と2種類の水平眼球

運動の 3つ の課題 を繰 り返し行わせた。対照条件(C)中

は中央の固視点を固視させた。画面のすべての正方形は

水色になっている。中央の固視点から左右 8.5度 の位置

にある正方形は0.8～ 1.5秒のランダムな周期で左右交

互に水色から黄色に色が変わり,saccade条件 (S)で は黄

色の正方形を眼で追わせ,antisaccade条 件 (A)では sac―

cade条件の反対に,つ まり黄色の正方形から眼をそらす

ように眼を動かすようにさせた。水色 と黄色の正方形は

等輝度である。これ らの 3つ の条件を疲労と慣れを防 ぐ

ために「SSCCAAAACCSSSSCCAAAACCSS」 の順序

で 24試行行った。次に行うタスクはスキャンとスキャン

の間にスクリーンの中央に小さく表示され(次 の課題が

nxationで あれ ば「nx」 ,saccadeな らば「sac」 ,anti―

saccadeな らば「anti」 ),被験者はそれに基づきタスク

を実行した。前のタスクの影響を防ぐため,ス キャンは刺

激開始後 5秒後にスタートし,刺激終了とともに停止し,

その後,次の刺激開始まで 5秒間ブランクをおいた。つま

り,1つのタスク当た り21秒を要した。実験終了後,被験

者にタスクが実行できたかどうかを確認した。

データの処理は,3つの課題の間で各マ トリックスご

とに両側の Student's′ ‐testを 行い,有意な信号強度の

増加 (有意水準 5%)を認めたpixelを Tl強調画像に重

ね合わせて,条件の違いによる活性化部位を同定した。
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図 2 眼球運動の刺激画面.

対照条件では中央の固視点を固視する。Saccade条件では水色から黄色に色の変わった正方形 (左右の黒い

正方形の一方)を 目で追う。Antisaccade条件ではその反対に眼を動かす。
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図 5 Saccade条 件 に対する antisaccade条 件での

活性化 .

図 3,4でみられた活性化部位に有意な信号強度の

上昇は認められない (図 3～ 5は 同一被験者の同一

スライスでの結果 )。

に比べ,両側の中前頭回に信号強度の上昇を認め,こ れは

従来から報告されている前頭眼野の位置
10)に 一致 してい

た (図 3,4)。 また,帯状回にも信号変化部位を認めた。今

回の測定では,こ れらの部位の活性化は saccade条 件 と

antisaccade条 件の間で行った検定では,こ の 2種類 の

タスクによる有意な差は認められなかった(図 5).

IV考  按

前頭眼野は前頭葉に存在する眼球運動の上位中枢の一

つであ りll)-13),こ の部が随意性眼球運動の制御に関わる

ことは,サルの眼球運動を誘発 した 19世紀の Ferrierの

報告以来知 られている。サルおよびヒ トの一側の前頭眼

野に電気刺激を加 えると,刺激側 と反対方向に向か う衝

動性眼球運動が誘発 される口)15).臨床的にヒトの前頭眼

野の障害では患側への共同偏視や健側への衝動性眼球運

動の hypometriaが起 こり16),サ ルの前頭眼野の破壊 に

よっても同様の眼球運動が観察 され る17)。 ヒトの前頭眼

里予′＼σ)transcranial rnagnetic stin■ ulation~Cは antisac―

cadesの 潜時が延長する18)。 また,こ の部のニューロンは

衝動性眼球運動に先行 して発火するというもの19)と
運動

中に発火するとするもの20)の 2種類の報告がなされてい

る。

サルの実験において,前頭眼野のみの障害では衝動性

眼球運動は一時的に障害されるが,完全 には消失 はしな

い。上丘の単独の破壊でも同様であるが,上丘 と前頭眼野

が同時に障害されると衝動性眼球運動 は消失する17)。 し

図 3 対照条件に対する saccade条件での活性化 .

図 1の 最 も後部のスライスにおける結果..両側の前頭

眼野 (大矢印),帯状回 (小矢印)に活性化部位を認める。

信号 強 度 の L昇 部位 の カ ラースケール は赤 :P<
0.001,淡 い 赤 :P<0.01,橙 :P<0.02,黄 :P<0.05,

信号 強 度 の 低下部 位 は青 :P<0.01,淡 い青 :P<
0.02,水色 :P<0.05と 表示 した (こ れは図 3～ 5に 共

通)。

図 4 対照条件に対するantisaccade条 件での活性

化 .

Saccade条件とほぼ同様の所見である。

III 結  果

すべての被験者において,眼球運動課題中に対照条件
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たがって,衝動性眼球運動の制御には少な くともこの両

者を含む 2つ の経路があることが推測されている12)13).

ヒトの前頭眼野の局在については,電気刺激・PET・ 脳

の損傷部位 と症状の対比な どから,中前頭回の後部が推

定されている10)11)。
今回の検討でも,こ の部 に信号強度の

上昇が認められたため,こ れが前頭眼野に相当するもの

と思われた。Saccade条 件 と antisaccade条 件 の間での

検定では有意な信号強度の差 を認めなかったが,fMRI

がこの 2つ の条件の差を検出する能力をもたないのか,

それ ともこの実験で与えたタスクの条件の差が活性の差

を引き出すのに十分でなかったのかは明 らかでないた

め,異 なる眼球運動課題における検討が必要である。Na―

kashimaら 4)も
,こ の実験 と同様な 2種類の眼球運動刺

激時に PETで局所脳血流量 を測定 してい るが,こ の 2

つの条件間で前頭眼野に明 らかな活性化の差 を認めてい

ない。この差がみられなかった理由としては,視標の運動

の時間的間隔はランダムではあったが,指標の空間的位

置が 2か所 に限られていたため,次 の指標の位置が予測

可能であったことも影響 しているかも知れない。しかし,

この 2つ の条件の間で活性化部位に再現性が認められた

ことは,こ の信号変化部位が眼球運動に関与 しているこ

とを支持 している。また,眼球運動のきっかけを色の変化

により起 こさせたのは輝度変化の影響を除外するためで

ある。しか し,黄色→水色,水色→黄色 と色の変化が入力

されるわけであるから,こ の影響 を受けている可能性 も

否定できず,前頭眼野の視覚応答の影響を除外 しきれな

かった可能性 もある。さらに,今回の実験は左右の両方向

への衝動性眼球運動時の活動 を観察した ものである.左

右一方向への眼球運動の際に活性化が一側の前頭眼野に

限定されているかどうかは,MRIのスキャンの高速化が

現在進んでいることからも,今後検討 してみたい。

また,Petitら
2)や AndersOnら 3)が PETを 用いて衝動

性眼球運動時の活性化を報告 している帯状回にも信号強

度の上昇 を認めた.帯状回の働 きは未だ明 らかではない

が,注意の選択に関与するとする報告
21)も あることから,

この変化は指標の出現に伴 う精神活動によるものかも知

れない。しかし,今 回は中前頭回の後部が含 まれるような

スライス面 を設定 しているため,帯状回の信号変化を検

討するためには,さ らに最適 なスライス面を選択する必

要がある。また,そ の他の眼球運動の制御に関与する領域

については,選択 したスライス面に含まれていないため,

今回は検討できなかった.

眼球運動課題を被験者に行わせる場合,眼球運動をモ

ニターすることが望 ましい と思われるが,MRI室 内に

electrooculographyな どの機器が持ち込 めないことか

ら,こ の実験では眼球運動 を直接測定していない。協力が

得 られに くいような被験者 に fMRIを 行 う場合 には,タ

スクのモニターが必須 となることからも,MRI室内で眼

球運動をモニターする方法が望 まれる。
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現在 の ところ,fMRIに よる脳 内の機能局在 の研 究 方

法 で は,空間分解能 が mnl単 位であ るため,小 さな活性

化領域の存在が隠 されて しまってい る可能性 もあ る.ま

た,PETに よる研 究 と同様 に,衝動性 眼球運動 に先立 つ

活動 を観察 してい るのか,そ れ ともその後 に起 こる活動

なのかは fMRIに よ る方法で も明 らか にす るの は困難

で あるH).し か し,眼球運動の誘発条件 の差 によ り,局 所

の神経活動の程度 が変化するとすれ ば,す なわち,そ の課

題 の その部位への関与 を示す ことにな る。ル υわθにお

いて非侵襲的に行 え ることから,こ の方法 は,今後 ヒ トの

眼球運動中枢の研 究 に有用であると思われ る。

稿 を終えるに当た り,御指導を賜わ りました新潟大学医学

部第一生理学教室板東武彦教授,お よび御協力いただきまし

た郵政省通信総合研究所の佐々木由香氏に深謝いたします。

本論文の要旨は第 99回 日本眼科学会総会 (1995年 4月 ,名

古屋)に おいて発表 した。
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