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皮質脳波による大脳視覚イメ-ジの復号化
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要

過去半世紀にわたり,金属微小電極による細胞外記録法は,中枢神経系機能の電気生理学的

研究の王道であった.神経回路の素子である個々のニューロンの出力様式を明らかにすること

により,脳の情報処理の特徴や局所の機能構築が次々と解明 されてきた しか し,微小電極法は

定点観測に過 ぎない.個々のニューロンがどんな刺激に反応するかば調べ られるが,逆にある

刺激によって活性化 されるニュ-ロン集団の全体像を推測 したり,広範囲の大脳ネットワ-ク

における興奮伝播の動態を ミリ秒単位で可視化 したりすることは矩 しい,この間題に対する有

力なアプロ-チとして皮質脳波 (Electrocorticogram :ECoG)法がある.ECoG法は,柔軟な

電極 アレイを脳に別人せず,表面に置いただけで酎 妾電気刺激/記録する臨床由来の 手法であ

る.近年,実験神経酢学において極間距離 Imm～数 mmの微小 ECoGアレイを用いて境所ブ

イ-ル ド電位 (local鮎Idpotential,LFP)を低侵襲的に記録 しようとする機運が高まっている.

わたしたちは,脳の表面に ｢網をかける｣ように張 りめぐらせ られる柔軟な微小 ECoG電極を

マイクロマシン技術の応用により開発 した.この ECoGメッシュ法を用いたラットおよびマカ

タザルの動物モデル実験から,ヒ ト臨床研究 まで ECoG法を軸に多元的に実験研究を進めてい

る.まず ECoGメッシュ法 と微小電極法 とを同一個体で同時記録する実験系を開発 した.これ

により,ECoGメッシュ法により得 られる信号記録特性 を微小電極法 と直接比較 しながら,技

術的フィージビリティ-が検証 された 次にECoG電極 をマカタザル大脳の脳表と脳満に広範

囲に留置する手術法を開発 した.ヒ トやサルなどの霊長類における物体視の高次中枢である下

側頭葉からECoG記録を進め,物の形や視覚的イメージに選択的な神経活動が観測できること

が明らかになりつつある.
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金属微小電極による細胞外記録法

金属微小電極による細胞外記録法は,過去半世

紀にわたり,*枢神経系の機能をllnvivoで実験

的に検証するための最も標準的なアプロ-チであ

った.神経回路の素子である個々の神経細胞 (ニ

ュ-ロン)の出力活動 (singleunitactivity,SUA)

の様式を調べることで,脳の情報処理の特徴や局

所の機能構築をつぶさに明らかにしてきた.ヒト

やサルなど霊長類の大脳で,単一ニュ-ロン活動

記録が成功を収めた典型例の一つが視覚系の機能

解明である.目に映った像は,大脳の中ではまず

最後端にある一次視覚野に入力され,次いで,一

次視覚野の情報はその前方に拡がる『視覚連合野』

と呼ばれる広大な領域に伝えられる.視覚連合野

はさらに小 さな機能単位に分割されるl).すなわ

ち,視覚連合野には網膜部位再現構造が何度も繰

り返 され2)3),それぞれの視野再現ユニットが視

覚像の色,形,動き,奥行きなどの異なる属性ご

とに高度に尊門化された情報処理を行う単位とし

て機能する4)5).マカタザルを対象とした単 -ニ

ュ-ロン活動記録により,物体カテゴリ-に特徴

的な応答を示す下側頭葉の神経細胞の存在が報告

されている.ことに,顔の認知に関わる 『顔ニュ

ーロン』の細胞集団が,大脳の後頭葉/側頭葉に

複数存在することが判明している6ト 8).このよ

うに微小電極法は個々のニュ-ロンにとって何が

適刺激で何が適刺激でないかを峻別するのに有用

である.微小電極法により, ｢隣のお婆さん｣の

顔が適刺激か否かは調べられるが,しかし逆に隣

のお婆さんの顔を見ることによって活性化される

ニュ-ロン集団の全体像を推測 したり,広範囲の

大脳ネットワークにおける興奮伝播の動態をミリ

秒単位で可視化したりすることは難 しい.ヒトを

対象とした機能的磁気共鳴画像法 (fMRl)によ

っても,顔や文字といった視覚カテゴリ-ごとに

側頭葉 .後頭葉腹側面の緊なる領域が活性化する

ことが解ってきた,fMRlは金脳の機能マッピン

グを非侵襲的に行う極めて優れた方法であるが,

脳活動自体ではなく脳活動に伴う血流動態を間接

的に計測しているため,時間 書空間分解能の両面

で原理的な制約がある9).

皮質脳波 (ECoG)汰

脳の機能地図が得られたからといって,脳部位

と生体機能との対応関榛は必ず しも自明ではな

い.殊に,学習記憶,意思決私 言語などの高次機

能の神経メカニズムを車に理解するためには,義

面的に機能地図を色分けするだけでは甚だ不充分

である.静的な機能地図よりもむしろ,神経細胞

集団がどのようにして複雑なネットワークを形威

し,ダイナ ミックに階層的かつ並列分散的な情報

処理がおこなわれるか,の実体を明らかにする必

要がある 10ト 12).物体裸の大脳メカニズムにつ

いても,未だに多くの謎が残 されたままである.

たとえば,---一体どの程度の規模のニューロン集団

の活動が視覚像の認知やイメ-ジの生成を担って

いるのだろうか ?ヒトは目の前にない物のイメ-

ジを生みだしたり操ったりできるが,これは脳の

どのようなメカニズムによるものであろうか ?物

体視に東要な下側頭葉の神経機構はヒトやサルな

どの霊長類だけに固有のものなのだろうか ?現在

の脳科学では,これらの素朴な疑問に対して明快

な回答を与えることはできない.

わたしたちは,このような神経科学の根源的な

問題に取り組むために ｢視覚的なイメージは下側

頭葉を中心とした大脳ネットワ-クに分散表現さ

れている｣という作業仮説を立てた.仮説検証の

ためには,大脳の広範囲において神経活動の動態

をミリ秒単位で一度に計測するアプロ-チが望ま

しい.そこでわたしたちは,皮質脳波 (ECoG)

法と呼ばれる技術に着目した.もともとECoG法

は臨床由来の電気生理学的計測法であり,柔軟な

電極アレイを脳に別人せず,脳裏 (硬膜下)に置

いただけで直接電気刺激/記録するものである.

臨床では極間 5mm-10mmのシ- 卜状の電極ア

レイで難治性廃嫡の焦点同産や,脳手術中の機能

モニタリングの手法として用いられることが多か

った.近年の実験神経科学においては,楼閣

1mm-3mm程度の微小 ECoGアレイを用いて局

所フィール ド電位 (local員eldpoterltial,LFP)杏
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A.柔軟 ECoGメッシュを用いたラット大脳視覚野からの invl'vo電気記録の実験系の模式図.視

覚刺激を提示 しながら,網状 ECoG電極 (Mesh-ECoG),銀ボール電極 (SB-ECoG),微小

内局所フィール ド電位 (icLFP)を同時計測 し,信号を増幅,記録する.

B.SB-ECoG,icLFP,mesh-ECoGで得 られた視覚誘発電位の振幅 (横軸)と試行間の標準偏

差 (縦軸)の散布図.

C.柔軟薄膜 ECoG電極を開いたマカタザル下側頭葉の脳回 (ITS)と上側頭溝 (STS)に留置

した手術中の顕微鏡写薬.縮尺は5mm.

D.STSおよび YTGから記録 された信号の標準化された各周波数帯域のパワ-.0汲 α波,β

波,Y汲 high一再疫のいずれにおいても,記録部位間のパワーに有意差は認められなかった.

E.STSとITGから記録された視覚誘発電位の信号ノイズ比 (SNR).両者に有意な差は認めら

れなかった,

(A,Bは文献 13),C,D,Eは 14)より改変.)

低榎襲的に記録 しようとする機運が高まってい

る.

わたしたちは,柔軟な薄膜樹脂を基板とする
ECoG電極をさらに網状に孔を空けて配置するこ

とにより,広範囲の脳の素面に｢網をかける｣よ

うに張 りめぐらせる微小ECoG電極 (図IA)杏
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東京大学工学部との共同研究でマイクロマシン技

術の応用により開発 した. このメッシュ状の

ECoG電極 はCoGメッシュ)を中心として,ラ

ットとマカタザルの動物モデル実験から,ヒトを

対象とした臨床研究まで,一貫してECoG法で物

体視の大脳メカニズムの基礎研究を進めている.
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ECoGメッシュには,i.脳 の曲面 に柔軟 にフイ

ットする,2.脳 脊髄 液 や空気 等 の交換 を妨げな

いため従来法に比べ て よ り生理学的 な条件で脳機

能 を観測できる,3.金属 微小電極 等の別人型プ

ロ-プとの併用 が可能,とい う 3つの特徴を持つ.

ラッ トの動物実験 に お い て メ ッシュ塑 ECoG電

極 を用いると,一次 視覚野 を含む後頭葉から頭頂

葉の広範囲にか けて視覚誘発電位,および事象関

連スペク トログ ラムが記録できる.ECoGメッシ

ュで得 られるECoG信号は,従来の標準的手法で

ある銀ボ-ル電極に比べて得 られるECoG信号

に比べてばらつきが小 さく,また微小電極法で記

録 した LFPに比べ ると平均振幅が大 きかった

(図 1B).これらの実験結果から,ECoGメッシュ

法の技術的ブイ-ジビリティ-が,従来法との直

接比較において確立された13)

ECoGメッシュは動物実験における極閣 0.1

mmでの超高密度計測から,極閤 5mmでの全脳

記録まで,invivo実験の目的/用途に合わせたカ

スタマイズが可能である.わたしたちは,極間

2.5mmで樹枝状に配置 した8× 16≡…128点記録

用の網状 ECoG電極により,マカタザルの大脳側

頭葉翻 まぼ全域に ｢網をかける｣ように留置する

手術法を開発 した 14).顕微鏡手簡下で,脳に愛護

的な脳外科手技法を適周することにより,架橋静

脈の過度な発達が見られない脳溝部位を含めて,

側頭葉の脳表 (下側頭回 :ITG)と脳満 (上側頭

演 :STS)に極めて低い侵襲で ECoG電極 を留

置することが可能となった (図 1C).ITGとSTS

に慢性留置 した電極の記録により,ECoG信号の

パワースペク トル信号密度には,どの周波数帯域

でも有意差は認められず (図 1Ⅰ)),誘発電位 (視

覚誘発電位 :visua1号yevokedpotentials,VEP)の

信号雑音比 (S/N比)にも部位間の有意差は認

められない (図 IE)ことがわかった 14).さらに,

一次運動野においても,中心溝の内部と脳豪邸を

比較すると中心溝部位の方が電気刺激の閥値が有

意に低いことも判明 した このように,脳構内か

らの低侵襲的な電気記録/刺激はシステム神経科

学の手法として有用で発展性に富むことが示唆 さ

れた.

現在,我々はサルを中心 とした動物実験 と,ヒ

トを被験者とした臨床研究 を多元的に進め,それ

ぞれにおいて視覚連合野からの ECoG多良計測

により,視魔提示 している画像のカテゴリーに選

択的な神経活動が記録できることを明らかにしつ

つある.具体的には,極閉 ま,2mmの金属微小電極

アレイを同 じ極間距離の ECoGメッシュの孔か

ら通すことによって,各々 60チャネルずつの高

密度記録をサルの下側頭葉からおこない,単一細

胞活動記録法とECoG法 との直接比較を行った.

その結果,｢顔｣の画像,｢体｣の画像,それ以外

の ｢非生物｣の物体カテゴリ-に属する画像への

視覚応答は,ECoG法でも有意に分離できるとい

うことが,脳情報復号化 (デコ-デ ィンダ)によ

って確かめられた.ECoG信号を用いた視覚情報

のデコーディングは,機械学習にどのような特徴

遍を用いるかにより,視覚刺激の星示に同期 した

VEPの平均波形の振幅や傾 きなどの特微量に着

目する手法と,ECoGの特産の各周波数成分,た

とえば 30Hzの γ帯域の成分などの特徴魔を用い

る手法とに大別できる.ここではATR脳情報研

究所との共同研究により,後者の方法,すなわち

視覚刺激によっておこるスペク トログラムの応答

を潜時 ･周波数ごとに異なる特徴量として,サポ

ー ト･ベクター やマシ-ンと呼ばれる機械学習の

アルゴリズムに入力 して判別 させ る手法を用い

た.この方法によると,｢体｣｢顔｣｢非生物｣など

のおおまかな (基本レベルの)カテゴリーの視覚

情報の弁別も,｢マカタザルの顔｣対 ｢ヒトの顔｣
という顔の下位カテゴリ-の弁別 も,ECoG法信

号からチャンスレベルより有意に高い成績で弁別

できた.さらに,顔/体/非生物,という基本レベ

ルのカテゴリーに関 しては,ECoG法でも,単一

細胞活動記録 法 と 同 等 以 上 の 成 績 で 復 号 化 できた

のである (Miyakawaeta且,ゐ ta im preparadon). さ

らに,人を対象とした臨床研究に お い て も,脳 底

の側頭葉 ･後頭葉接合部からの ECoG記録によ

り,顔や文字などのカテゴリーが高精度に復号化

できる,という予備的な知見も得た.

ECoG電極による脳情報デコ-ディングの動物

モデルには微小電極法に比べて 4つの優位性が考
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見られる.節 - 月二,ECoGは脳に直接別人する微

小電極に比べると比較的浸襲性が低い,第二に,

ECoGは微小電極法に比べて脳の広範囲にわたり

偏りなく体系的なマッピングが可能である.第 三

に,ECoG電極は脳との位置関係が長期間にわた

ってずれにくく,安産記録が可能である.第四に,

ECoGを用いれば,げっ歯類や霊長類における実

験からヒトにおける臨床応用まで一貫した方法で

研究が進められる.

ECoGは脳波と比べると頭蓋骨 ･脳脊髄滴を介

さずに記録する分,信号記録特性が時間分解能 ･

空間分解能とも格段に優れる,LFPを脳の広範囲

にわたりミリ秒単位で取得できる,長期間安定記

録可能である,という利点を兼ね備えるため,脂

と機械/コンビュ-タのインターフェイス (Brain-

machineinterface:BMI)への応用の可能性 も

十一分に考えられることが示唆された,

謝 辞

本稿で述べた研究は,新潟大学医学部生理学教室の川

等圭祐助教,宮川尚久特使助教,戸田春男講師,溜姻博

入研究員,飯島淳彦助数,東京大学医学部から研究協力

で派遣 された大学院生の松尾 健が実行 したものであ

り,ここに深謝致 します.竃極開発で主導的な役割を果

たされた東京大学工学部の鈴木隆文講師 (現情報通信

研究機構),ATR脳情報研究所の神谷之康室長,間島慶

研究員,臨床研究における共同研究者である,東京大学

医学部脳神経外科の川合謙介准教授,密藤廷人教授,酉

新潟中央病院脳神経外科の亀山茂樹院長,増[酎浩部長,

村 l二博淳医師に,この域 を借 りて厚 くお礼申し上げま

す.本研究に関連 して助成を頂いた新潟大学医学研究助

成金 (有壬基金),文部科学省脳科学研究戦略推進プロ

グラム,武捌科学振興財団,中山隼雄科学振興財団,新

潟大学プロジェクト推進経費に深謝致 します.

参 考 文 献

1)ZekiSM:Functionalspecialisationinthevisual

corもexoftherhesusmonkey.Natuye274:423-

428,1978.

2)uvingstoneMSandHubelDH:Speci鮎ityofcor-

tico-corticaiconmee血nsinmonkeyvisuaまsys-

131

tem.Nature304:531-534,ま983,

3)SerenoM王,DaleAM,ReppasJB,KwongKK,

BelliveauJW,BradyTJ,RosenBRandTootell

RB:Bordersofmultiplevisualareasinhumans

revealedby鮎nctionalm堺 eticresonanceimag-

1ng,Science268:889I893,1995-

4)vanEssenDC,AndersonCHandFeilemanDJ:

Informationprocessingintheprimatevisua里sys-

tem:anintegratedsystemsperspective.Science

255:419-423,1992.

5)LivingstoneMandHuhelD:Segregationofform,

color,movement,anddepth:anatomy,physiolO-

gy,andperception.Science240:740-749,1988.

6)KanwisherN,McDermottIandChtlnMM:The

血lSifom facearea:amoduleinhumanextrastri-

atecortexspecializedforfaceperception.J

Neurosci17:4302-4311,1997.

7)OpdeBeeckHP,DiCarloJJ,M GoenseJB,

Gril1-SpectorK,PapanastassiouA,TamifujiM

andTsaoDY:Fine-scalespatialorganizationof

faceandobjectselectivityinthetemporallobe:

dofunctionalmagneticresonanceimaging,optト

Calimaging,andeleetrophysiologyagree?J

Neur-osci28:11796-11801,2008.

8)TsaoDYandLivingstoneMS:Mechanismsof

faceperception.血nuRevNet旦rOSCi31:411I437,

2008.

9)LD宮0血e鮎NK:Whatwecandoandwhatwecan-

notdowithfMRJ.Nattire453:869-878,2008.

10)FriesP:Amechanismforcognitivedynamics:

neuronalcommunicationthroughneuronal

coherence.TrendsCognSci9:474-480,2005.

ll)singerW andGrayCMニⅥsualfeatureintegra-

tionandthetempora呈correlationhypothesis.

AnnuRevNeuroSc豆18:555-586,1995,

12)womelsdorfT,FriesP,MitraPPandDesimone

R:Gamma-bandsynchronizationinvisualcoy-

texpredictsspeedofchangedetection.Nature

439:733-736,2006.

13)TodaH,SuztlkiT,SawahataH,MajimaK,

KamitaniYandHasegawa重:Simultaneous



132 新潟医学会雑誌 第 127巻 第 3号 平成 25年 (2013)3胃

reeordingofECoGandintracorticalneuronal

aetivityusinga月exiblemultichannelelectrode-

meshinvisualcortex.Neuroimage54:203-212,

2011.

14)MatsuoT*,KawasakiK*,OsadaT,SawahataH,

Suzuk豆T,ShibataM,MiyakawaN,NakaharaK,

IijimaA,SatoN,KawaiK,SaitoNandHasegawa

I:IntrastまIcalelectrocorticographyinmacaqtle

monkeysw量thminimallyinvasiveneurosuTgical

protocols.FrontSystNeurosci5:DO昔:10.3389/

fnsys.2011.000312011.辛(}qualLlolltlうbutio11


