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別添１ 

山川プログラム 外部専門家によるヒアリングの実施について 

１ 基本的な考え方 

ImPACT 有識者会議は、ImPACT の着実な推進を図るため、必要に応じて

PM に対して助言等を行うこととされているところ、今般の山川義徳 PM が

進める「Brain Healthcare チャレンジ（以下、「BHQ チャレンジ」という。）」

等に関する報道指摘について、脳科学分野等の専門家の視点から意見を求

め、山川プログラムがより効果的に運営されるよう必要に応じて助言等を

行うこととする。 

２ 外部専門家の選定 

医学、脳科学、研究倫理等を専門とする有識者の中から直接的な利害関

係がない候補者を複数名選定する。（別紙１参照） 

専門家の氏名・所属は公開とする。（とりまとめの際に公表を想定） 

３ ヒアリングの事項

ImPACT 有識者会議の指摘を踏まえ、主に以下の事項について専門的な見

地から意見及び見解を聴取する。（別紙２参照） 

（１）脳科学研究における BHQ の有用性等に関すること

（２）民間とのパートナーシップに関すること

（３）その他、必要な事項

４ ヒアリングの実施

原則、非公開（資料及び記録を含む。）とし、事務は内閣府 ImPACT 室が

行う。また、山川 PM からの説明・聴取を基本とするが、必要に応じて PM

が指示するプログラム参加研究者の出席・聴取も可能とする。 

５ とりまとめ 

 議論の結果、有識者間で意見や見解が異なる場合は、それら意見等を並

記して有識者会議に報告する。
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（別紙１） 

 

山川プログラム 外部専門家 

 

氏名 所属・役職 分野 

伊佐
い さ

 正
ただし

 京都大学大学院 医学研究科 教授 
生理学・ 

システム神経科学 

駒木
こ ま き

 文
ふみ

保
やす

 東京大学大学院 情報理工学系研究科 教授 
統計学・ 

脳型情報処理 

定藤
さだとう

 規
のり

弘
ひろ

 自然科学研究機構 生理学研究所 教授 
画像診断学・ 

システム神経科学 

高田
た か だ

 史男
ふ み お

 北里大学大学院 医療系研究科 教授 
臨床遺伝医学・ 

生命倫理 

 

  



30 
 

（別紙２） 

 

専門家ヒアリング 主な検討項目 

 

 

（１）BHQ（Brain Healthcare Quotient）に関すること 

① 脳の健康指標として BHQ が活用できる可能性 

② 脳科学研究における BHQ の有用性 

③ 実験手法の妥当性 

 （対照区の設定、サンプル数、被験者の選定法、等） 

 

（２）民間とのパートナーシップに関すること 

① 得られたBHQのデータ及び解釈に係る信頼性確保の在り方は適

当であったか 

② 共同研究の実施におけるガバナンスは妥当であったか 
 （企業との分担体制、発表のタイミング及び表現振り、等） 
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別添２ 

 

外部専門家ヒアリング開催実績 

 

 

 

第１回   ２０１７年 ７月２７日（木） 

 

第２回   ２０１７年 ８月２９日（火） 

 

第３回   ２０１７年１２月２８日（木） 

 

第４回   ２０１８年 ２月２０日（火） 
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別添３ 

ImPACT 山川プログラムに係る報道発表等の経緯 

 

平成 29 年 

1 月 18 日 （株）明治との共同研究について記者発表会（報道関係者約 160 名が

出席）及びプレスリリース 

⇒ 会場において日経新聞社記者より、仮説段階の成果の発表であることに

対して疑念が表明 

 

1 月 21 日 （株）明治による新聞広告（日経新聞・朝日新聞等に掲載） 

 

1 月 24 日 日経産業新聞による報道第１報 

- 明治共同研究の試験設計等について指摘 – 

 

〔内閣府、JST、PM 間でこれまでの取り組みについて検証〕 

 

4 月 12 日 日経産業新聞による報道第２報 

- コンテストの試験設計等について指摘 – 

 

4 月 17 日 週刊 AERA による報道 

- 明治共同研究の試験設計等について指摘 – 

 

4 月 20 日  ImPACT 有識者会議(非公開) 

・ImPACT 有識者会議としての検証実施を決定 

 

5 月 12 日  朝日新聞による報道 

- 明治共同研究の試験設計等について指摘 – 

 

5 月 18 日  ImPACT 有識者会議（非公開） 

・山川 PM からの経過報告 

・外部専門家の意見を聴取することを決定 
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別添４ 

筑波大学根本准教授説明資料 

 

1. GM-BHQ および FA-BHQ の開発に至った経緯 

 BHQ の背景には、民間企業が脳に大きな可能性を感じつつも、脳情報の取り扱いや脳科学

実験の設計が困難であると認識していることがありました。脳の MRI 画像を撮像することが

できても、解釈が容易な指標を得ることは簡単ではありません。そのため、脳ドックなどで脳

MRI を撮影しても、脳梗塞の有無などはわかっても、脳が年齢を勘案してどの程度健康かとい

ったことを数値化することはなされてきませんでした。 

このような状況に対し、松田らは、アルツハイマー病患者では健常者と比べて海馬領域の大

脳皮質が萎縮することを利用して、アルツハイマー病で萎縮しやすい領域の大脳皮質の萎縮度

を後述するボクセル単位形態計測 (voxel-based morphometry; VBM) を応用して指標化する

ことで、アルツハイマー病の早期発見に寄与することを発表しました 1)。そして、この一連の

解析手法をソフトウェア化し、”VSRAD”という名称のもと、希望する医療機関が利用できるよ

うにしました（図 1）。使いやすいソフトウェアと、アルツハイマー病で萎縮しやすい領域の萎

縮度が数値で出ること、また、ちょうど抗認知症薬が上市されたことがあいまって、VSRAD

は瞬く間に全国に普及しました。これは別の観点から見ると、医療関係者でも脳 MRI の情報

を上手に利用することができていなかったということを示しています。 

VSRAD は「病的な脳の萎縮」を

数値化しました。これは医療モデ

ルの観点です。それでは、脳の「健

康度」を指標化するにはどうした

らよいでしょうか？ 医療モデル

では、認知症をはじめ、様々な疾患

で、ふたつのことが起こることが

知られています。１）大脳皮質が萎

縮する。２）大脳白質の神経線維の

統合度が低下する。大脳皮質は神経細胞（ニューロン）が集まるところです。大脳皮質の萎縮

は好ましくないことは直感的に理解できます。また、加齢で脳は萎縮することも知られていま

す。このため、大脳灰白質 (grey matter; GM) の健康度指標ということで、GM-BHQ (Grey 

Matter Brain Healthcare Quotient) と名付けました。 

一方、大脳白質は神経線維の集まりです。大脳白質の研究では、神経線維の評価に統合度 

図 1 VBM の臨床応用: VSRAD 
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(integrity) が用いられてきました。これは神経線維がどれだけきれいに揃っているかという指

標です。たとえで言うと神経線維は電線に似ています。電線は細い電線の集まりです。統合度

が高い神経線維は新品の電線で、中にある細い電線がきちんとそろっています。一方、統合度

が低い神経線維は使い古された電線で、一部、細い線が断線していたり、ゆるみが出てしまっ

たりしています。この統合度を指標化できると大脳白質の質を評価することができると考えま

した。この統合度は、大脳白質の解析で得られる指標のうち、異方性比率(fractional anisotropy; 

FA)であらわされます。このため、FA-BHQ (Fractional Anisotropy Brain Healthcare 

Quotinet) と名付けました。 

 

参考文献 

1) Hirata Y, Matsuda H, Nemoto K, et al. Voxel-based morphometry to discriminate early 

Alzheimer’s disease from controls. Neurosci. Lett. 382: 269–74, 2005. 

 

2. なぜ通常の VBM や FA ではないのか 

 図 2 および図 3 に一般的な

VBM および FA 解析の流れを

示します。VBM では、T1 強調

画像から、灰白質画像を抽出し

ます。また、同時に白質、脳脊

髄液についても評価を行い、被

験者の頭蓋内容積を算出しま

す。その後、集団で解析をする

ために、解剖学的標準化を行い

ます。解剖学的標準化の後、画

像が正規分布に近くなるように平滑化という処理を行います。ここまでの解析を「前処理」と

いいます。前処理された画像のボクセル値は脳容積となります。1mm 立方のボクセルにおい

て、ボクセル値が 0.8 だとすると、そのボクセルにある脳の容積は 0.8mm3ということになり

ます。その後、研究者は自らもつ仮説に従って、統計モデルを作成し、統計学的仮説検定を行

います。その結果得られる画像のボクセル値は統計値となります。研究者はその値を用いて、

「VBM の結果、脳のある領域では、統計学的有意に萎縮していた」などと報告します。ポイ

ントは、VBM は前処理と統計解析の双方から成り立つ統計学的解析手法ということです。 

図 2 VBM の概要 
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 FA 解析には様々な手法がありますが、VBM と同じようにボクセル単位で解析する手法があ

ります。FA 解析では、拡散テンソル画像を撮影します。拡散テンソル画像は撮像したままの

状態では、渦電流による歪みが生じています。このために、まず渦電流の補正を行います。次

に、脳外組織を取り除いたうえで、渦電流を補正した画像から、FA 画像を作成します。そし

て、集団解析のために、解剖学的標準化を行います。FA 解析では、ここまでが前処理です。前

処理後の画像のボクセル値は FA 値となります。その後、VBM と同様に、研究者は自らもつ

仮説に従って、統計モデルを作成し、統計学的仮説検定を行います。その結果得られる画像の

ボクセル値は VBM と同様に統計

値となります。研究者はその値を

用いて、「FA 解析の結果、脳のあ

る領域では、統計学的有意に FA が

低下していた」などと報告します。

ポイントは、FA 解析も前処理と統

計解析の双方から成り立つ統計学

的解析手法ということです。 

 これらの解析に共通することが

あります。それは、VBM や FA 解析を行う際、研究者は脳の「局所」に関心をもって解析を行

います。つまり、前提条件に「脳のどこかに特徴がある」という仮説をたてます。このために、

脳を 1 辺 1mm～1.5mm 程度の小さな格子（これをボクセル voxel といいます）に区切り、ひ

とつひとつのボクセルに対して統計を行います。健康な脳は約 1500ml ありますので、大脳全

部で考えると、1 辺が 2mm 立方のボクセルでは、おおよそ 20 万弱のボクセル分の情報を持つ

ことになります。脳画像解析では、この 20 万弱のボクセルに対して統計的仮説検定を行い、

多重比較補正などを行っていきます。統計学的に適切な結果を得るためには、十分に大きなサ

ンプルサイズを必要とします。また、局所評価ですので、全体的な特徴量の評価はできません。

さらに、これらの解析はあくまでもある集団に対しての特徴を見つけ出すためのものであり、

個々人の評価はしていません。このため、個人を評価するためには、応用が必要となります。

前項で紹介した VSRAD では、VBM の前処理を行った後、アルツハイマー病で萎縮しやすい

領域に対して、健常者データから健常者の平均値、標準偏差を求め、これらの値を使って各個

人の領域内のボクセル値を Z 変換するという手法をとっています。（Z=(健常者平均－被験者ボ

クセル値)/健常者標準偏差）これによって、Z=2 という値が出ると、「健常者に比べて、2SD 小

さい」という解釈ができるようになったわけです。この概念と同じ手法を BHQ は採用してい

ます。詳細は次項で述べますが、BHQ では、脳全体を、すでによく知られている脳領域に分

図 3 FA 解析の概要 
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割し、各領域ごとに Z 値を求めました。しかし、BHQ で評価するものは患者データよりも、

健常者データが多いことが予想されたため、Z 値を知能指数 (IQ) に代表される平均 100、標

準偏差 15 であらわされる分布に変換しました。そして、各領域の BHQ の平均値を求めるこ

とで、総合的な BHQ(GM-BHQ, FA-BHQ)を得る方略をとりました。これにより、健常者と比

べて自分の脳がどの位置にあるのかを指標化することができたわけです。これまで述べてきて

いるように、GM-BHQ、FA-BHQ はともに VBM や FA の前処理は一般的な処理を踏襲してい

ますので、得られる数値の本質的な意味に手を加えているものではありません。あくまでも、

「局所」を見るのではなく、「全体的な評価」を知ることができるように脳の領域を勘案した平

均値を算出したということになります。現在は単一の指標を用いていますが、脳領域ごとの

BHQ も求めていますので、「記憶に関連する脳領域の BHQ」といった応用も可能です。 

 

 

3. GM-BHQ 及び FA-BHQ の算出方法 

以下、GM-BHQ 及び FA-BHQ とその算出の考え方について示します。BHQ の具体的な指

標の候補として、まずは、脳科学研究における測定手法の中でも比較的頑健に結果の得られる

MRI の構造画像を基にしたものを取りあげました。これらが、灰白質の容積を示す GM-

BHQ(Gray Matter-BHQ)と白質の神経線維の状態を示す FA-BHQ(Fractional Anisotropy-

BHQ)の２つとなります。 

 

VBM を用いた GM-BHQ の算出方法（図 4） 

灰白質の容積につい

ては、3 次元 T1 強調画

像から、神経科学の研

究で数多く使われてい

る SPM というソフト

ウェアに搭載されてい

る Voxel Based 

Morphometry（VBM）

と呼ばれる手法 1)を用

いて灰白質画像を得ま

す。さらに、個々人を比較できるように、「標準脳」とよばれる脳に個々の脳を変形し

ます（解剖学的標準化）。その後、健常者データを元に各ボクセルの Z-score を計算し

図 4 GM-BHQ の算出方法 
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ます。さらに、BHQ を 100+15×Z-score の計算式により求めます。その後、脳領域別

の BHQ を求めます。脳領域の区分は、Automated Anatomical Labeling（AAL）アト

ラス 2）によって分類された 116 領域を用います。各領域のボクセル BHQ の平均をと

ることにより、各領域における BHQ を得ることができます。最後に、各領域の BHQ

を平均した値を計算し、GM-BHQ としました。脳は部位により萎縮しやすい領域とそ

うでない領域があります。単純に全脳で計算するのではなく、各領域について計算した

後に、総合的な指標ということで平均することにより、脳領域を勘案した指標となって

います。これらの計算は自動化されています。 

 

 

DTI を用いた具体的な FA-BHQ の算出方法（図 5） 

神経線維の状態は、拡散テンソル画像 Diffusion Tensor Imaging（DTI）から、FSL

というソフトウェア 3)を用いて、拡散異方向性 Fractional anisotropy (FA) 画像を得

ます。そのために、渦電流

補正、脳外組織の除去、FA

値の計算、FA 画像の標準

化を行います。その後、

GM-BHQ と同じように健

常者データを元に各ボク

セルの Z-score を求めま

す。さらに、BHQ＝100+15

×Z-score の計算式に

より、BHQ も求めま

す。その後、脳領域別の BHQ を求めます。白質の脳領域の区分は、ジョンズ・ホプキ

ンス大学 (JHU)によって提供されている 拡散テンソル画像ベースの白質画像アトラ

ス（4）によって分類された 48 領域を用います。最後に、各領域の指標を平均した値

を計算し、FA-BHQ としました。 

 

 前項でも述べましたが、GM-BHQ、FA-BHQ の算出は、従来技術を踏襲したものであり、

得られる数値の本質的な意味合いにまで手を加えているものではありません。その為、GM-

BHQ や FA-BHQ の科学的信頼性について議論を行う際には、基本的にはそれぞれの基とな

っている従来技術での議論に立ち返ることになります 

図 5 FA-BHQ の算出方法 
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参考文献 

1) Ashburner J. A fast diffeomorphic image registration algorithm. Neuroimage 38: 95-113, 

2007. 

2) Tzourio-Mazoyer N, Landeau B, Papathanassiou D et al. Automated anatomical labeling 

of activations in SPM using a macroscopic anatomical parcellation of the MNI MRI 

single-subject brain. Neuroimage 15: 273-89, 2002. 

3) Jenkinson M, Beckmann CF, Behrens TE, Woolrich MW, Smith SM. FSL. Neuroimage 

62: 782-90, 2012. 

4) Mori S, Oishi K, Jiang H et al. Stereotaxic white matter atlas based on diffusion tensor 

imaging in an ICBM template. Neuroimage 40: 570-82, 2008. 

 

4. VBM 手法を用いた灰白質容積の変化と「脳の加齢・可塑性」に関する研究 

GM-BHQ を作成した背景として、VBM を用いた研究において、加齢により大脳皮質の容積

がどのように変化していくか、そして、学習や練習によって大脳皮質の容積に変化があるのか

という報告が数多くなされています。本節では、それらの研究報告の中から代表的なものを記

述いたします。 

 

・VBM の基盤となる細胞レベルでの変化 

VBM の解析対象である大脳皮質の変化は、脳の「可塑性 plasticity」を反映したものと考え

られています。現在、大脳皮質の変化をもたらす要因として、以下の 5 つが考えられています。

1) 軸索の伸長、2) 樹状突起におけるシナプスの増加、3) ニューロンそのものの新生、4) グリ

ア細胞の変化、5) 血管新生。Zatorre ら 1)は、学習によって脳容積が増加する時には、これら

の要因が関与しているだろうと考察しています（図 6）。逆の観点からは、加齢や疾患などで容

積が低下するときには上記にあげたことの逆の減少が起こっていることが推測されます。 
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・VBM 手法を用いた灰白質容積と加齢の関係 

 加齢により脳が萎縮することは

従前よりよく知られています。

VBM においても、そのことが確認

されています。Peelle ら 2)は、18

歳~77 歳の健常者 420 名のデータ

を用いて、加齢により全脳容積が

どう変化していくかを示しまし

た。そして、頭蓋内容積を考慮する

ことで、全灰白質容積がより適切

に評価できることも示しました

（図 7）。このため、GM-BHQ で

は、灰白質容積を求めた後、頭蓋内

容積で除することで、より適切な

値を得るように工夫しています。この研究も含め、多くの研究が、加齢により大脳皮質の容積

が減少することを示しています。何らかの介入によって、大脳皮質容積を増加させることがで

きるならば、その介入は脳に対してアンチエイジング効果を持つこととなります。 

 

 

 

図 6 大脳皮質の可塑性の要因 

図 7 年齢と全灰白質容積、局所灰白質容積の関係 
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・VBM 手法を用いたと職種に特化した能力と灰白質容積の関係 

特化した能力を必要とする職種の大脳皮質を調べることにより、大脳皮質の容積とスキルに

相関関係があることが報告されています。 

Maguire ら 3)は、ロンドンのタクシー運転手の運転経験が、脳の形態にどのように影響

を及ぼすかを評価しました（図 8）。対象者は、

16 人の男性タクシー運転手（32−62 歳、平均

年齢 44 歳、タクシー運転歴 14.3 年、1.5-42

年）と 50 名の年齢を合致させた男性の対照群

です。両群の群間比較を行うと同時に、タクシ

ー運転手の運転歴と相関する脳領域を求めま

した。その結果、タクシー運転手は、対照群と

比べて両側の後部海馬の容積が大きく、両側の

前部海馬の容積は小さいという結果が得られ

ました。海馬体全体の容積には群間差はありま

せんでした。また、ドライバーの経験歴と

後部海馬の容積に正の相関を認めました。

この結果から、筆者らは、海馬後部と空間情報の記憶に関係があること、また、環境に応じ

て脳の構造は変化しうると考察しています。 

Foster ら 4)は、健常者の音楽的な能力と大脳皮質容積の関係を調べています（図 9）。68

人（うち女性 39 名、平均年齢 25 歳）の健常者に対し、様々な音楽のタスクを行い、タス

クの成績と相関する脳領域を検討しました。そ

の結果、相対音感タスク（音楽のモチーフをキ

ーを変えて提示し、同じパターンか違うパター

ンかを判別させるタスク）において、タスクの

成績と右聴覚野および両側頭頂間溝に正の相

関があることを見出しました。音楽的な才能が

ある人は聴覚野の容積が大きいことは繰り返

し報告されています。それに加えて、相対音感

タスクでは、両側頭頂間溝でも相関を認めまし

た。頭頂間溝には様々な役割があることが知ら

れていますが、音楽を演奏することをイメ

ージすることでこの領域が活性化すること

図 8 タクシー運転歴と関連する脳領域 

図 9 相対音感と関連する脳領域 
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が報告されています。筆者らは、相対音感には、聴覚野だけでなく、脳の様々なネットワー

クを使う必要があるのだろうと考察しています。 

 

・VBM 手法を用いた学習による灰白質容積の変化 

特定の個人に対して、介入を行い、介入前後で MRI を測定し、容積変化を調べることによ

り、学習による大脳皮質の変化について報告されています。 

Driemeyer ら 5)は、ジャグリングを学習することで、脳形態がどう変化するかを検討し

ています（図 10）。ジャグリングが全くできない 20 人の健常者（女性 11 名、平均年齢

26.5 歳）に対し、初回の MRI を撮像した後、

3 つのボールを使ったジャグリングのトレー

ニングを行い、7 日後には 60 秒間できるこ

とを確認したうえで 2回めの MRIを撮像し、

同様に 14 日後には 120 秒間できることを確

認したうえで 3 回めの MRI を撮像し、28 日

後には 180 秒間続けられるか確認したうえ

で、4 回めの MRI を撮像しました。その後、

ジャグリングの練習をすることを禁じたう

えで、2 ヶ月後に 5 回目、4 ヶ月後に 6 回目

の MRI 撮像を行い、容積がどのように変

化したかを検討しました。その結果、ジャ

グリング練習開始後 7 日目で、視覚野の V5/MT 野に容積の増加を認め、その後はジャグ

リングを継続している間は容積が維持されました。その後、ジャグリングの中止とともに、

V5/MT 野の容積は減少しました。筆者らは、この変化の背景にあるものとして、学習に

よって脳構造に変化は起きるが、技能が十分に獲得されると、容積は元に戻るのではない

かと考察しています。 

図 10 技能習得による脳容積の一過性変化 
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Draganski ら 6)は、ドイツの医学生が 2 年

生終了時に行われる医師国家試験の前試験

"Physikum"(筆記試験 2 日＋口述試験 1 日)の

ために 3 ヶ月間勉強することにより、どれだ

け脳形態に変化があるかを検討しました（図

11）。対象者は、38 人の医学生（うち女性 21

名、平均年齢 24±2.3 歳）と 12 人の理学療法

学科に所属する対照群（うち女性 8 名、平均

年齢 22.1±1.7 歳）です。医学生は、試験 3 ヶ

月前に初回の MRI を撮像しました。そして、

試験翌日か翌々日に 2 回目の撮像を行い、3

ヶ月後に 3 回めの撮像を行いました(3 回目の撮像は 23 名)。対象となった医学生の成績は

平均的なものでした。理学療法学科の学生は、過去 6 ヶ月に試験がなく、試験勉強をしな

かった人を対象としています。対照に対して

は、初回と 3 ヶ月後の 2 回 MRI を撮像して

います。解析としては、初回画像については群間比較を行いました。そして、医学生に関

しては、3 回の画像に対して反復測定分散分析を行いました。さらに、医学生と対照者の

グループ×時間の相互作用も検討しました。その結果、初回画像での群間比較では群間差

は認められませんでした。医学生の反復測定分散分析では、頭頂後頭領域と海馬での容積

増加を認めました。ただ、容積変化には特徴があり、頭頂後頭領域は、初回から 2 回めで

増加するが、その後は変化しなかった。しかし、海馬は、試験直後で増加していたが、そ

の 3 ヶ月後にはさらに増加していた。また、交互作用に関しては、医学生のみ変化が認め

られ、対照では容積変化は認められなかった。これらの結果を受けて、筆者らは、新しい

情報を学ぶことは、容積に変化が起きるが、領域によって変化量は変わるかもしれないと

考察しています。 

 

・VBM 手法を用いた生活習慣や健康と灰白質容積の関係 

身体の生活習慣や健康と脳構造との関係も明らかになりつつあります。 

 

図 11 抽象的内容の学習による容積増加 
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Erickson ら 7)は、日頃から歩く習慣があることが、9 年後の脳容積および 13 年後の認

知機能低下に影響を及ぼすかを調べました（図 12）。299 人（うち女性 182 名、平均年齢

78 歳）に対して 1 週間に何ブロック歩くかを調べ、歩行距離と 9 年後の脳容積にどのよ

うな相関があるかを調べました。また、歩行距離に応じて 4 群にわけ、容積増加を起こす

歩行距離の閾値があるのかどうかも調べました。さらに、9 年後の脳容積がそれから 4 年

後（初回から 13 年後）の認知機能低下にど

う影響するかを調べました。その結果、高齢

者の歩行距離は 1週間で全く歩かない人から

から 300 ブロック歩く人までさまざまで、平

均値は 56.3±69.7 ブロック、中央値は 25 ブ

ロックでした。相関解析の結果、歩行距離が

長い人ほど、9 年後に脳の容積が大きいこと

が示されました。また、容積が増加するため

には、1 週間に 72 ブロック（約 9−14km）歩

いていることが必要でした。さらに、脳容積

とその後の認知機能低下に関連があり、容積

が小さいと認知機能低下のリスクが 2倍にな

ることが示されました。これらの結果から、

筆者らは、一定の距離を歩くことがその後の脳容積に影響し、ひいては認知機能低下のリ

スクを下げる可能性があると考察しています。 

 

図 12 生活習慣が数年後の 

大脳容積に及ぼす影響 
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Alosco ら 8)は、心不全患者の運動機能と大脳皮質容積/皮質厚および認知機能の関係を調べ

ました（図 13）。心不全患者 69 名（平均年齢 68.1

±8.0 歳）に対して、MRI および 2 分間昇降テ

スト、Mini-mental state examinationを施行し、

運動機能と全大脳皮質容積/皮質厚の相関を検討

しました。なお、本研究では、大脳皮質の抽出は

SPM ではなく、FreeSurfer というソフトを用い

ています。その結果、心不全患者の運動機能は全

大脳皮質容積および平均皮質厚と正の相関を示

しました。さらに、大脳皮質容積と皮質厚は認知

機能とも相関していました。このことから、心不

全患者において、運動機能低下と認知機能低

下の関係に大脳皮質容積低下が介在している

のではないかと考察しています。 

 

・VBM 手法を用いた灰白質容積と脳の健康・可塑性について 

VBM に関しての先行研究をまとめると、以下のことが言えます。 

 脳には可塑性があり、灰白質は様々な要因で増え得ることが示されている 

 灰白質容積の減少の大きな要因は、加齢である 

 横断研究において、学習能力や経験年数と灰白質の容積には相関があることが示され

ている 

 縦断研究においては、ヒトは学習することで灰白質の容積が増加することが示されて

いる 

 身体の健康が大脳皮質の容積に影響する 

 

脳の「若返り」を何によって定義するかにもよりますが、先行研究からは、加齢により灰白質

の容積が減少すること、そして、様々な介入により、灰白質の容積が増加することを勘案する

と、脳の容積を増加させるような介入は、灰白質容積の観点からは、本来は萎縮すべきものが

萎縮しなかったという点でアンチエイジング効果があると考えられることになります。前述の

ように、GM-BHQ は VBM の手法を応用したものであり、得られる数値の本質的な意味合い

に手を加えているものではありません。このため、GM-BHQ 自体も VBM と同様に脳の可塑

性を反映しうると考えられます。 

図 13 健康が大脳皮質に及ぼす影響 
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5. BHQ を使った脳の健康・可塑性との関係性についての研究 

本プログラムにおいても、GM-BHQ や FA-BHQ が脳の健康指標となり得るかを明らかにす

るための取り組みとして、実験協力者の年齢性別や様々なアンケート、心理テストと BHQ の

関係についての研究を進めております。 

 

・BHQ とその他の指標との関係性分析 

前述のように、VBM が対象とする大脳皮質は年齢とともに低下すると報告されていること

から、GM-BHQ 及び FA-BHQ が年齢とともに減少するかを確認しました。このため、神経疾

患の既往歴のない健常者 144 名(平均年齢：48.4±8.0 歳)の年齢とそれぞれの BHQ の値の関

係を検証しました。検証に用いた MRI データは、京都大学(60 名、平均年齢：44.6±8.0 歳)、

東京大学(54 名、平均年齢：52.5±7.3 歳)、理化学研究所(30 名、平均年齢：48.8±5.1 歳)の 3

拠点で取得しました。 

結果、GM-BHQ も FA-BHQ も年齢と共に低下する傾向があることを確認しました((GM-
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BHQ and age (n = 144, R = 0.610, b = -0.618, p < 0.001)、FA-BHQ and age (n = 144, R = 

0.417, b = -0.219, p < 0.001))。 

また、撮像拠点ごとに得られた年齢と GM-BHQ と FA-BHQ の傾向に違いがないかを検証

しました。GM-BHQ と年齢の関係については、各拠点でも年齢と共に低下する傾向が見られ

ました（京都大学 (n = 60, R = 0.568, b = -0.560, p < 0.001)、東京大学（GM-BHQ and age (n 

= 54, R = 0.547, b = -0.506, p < 0.001)、理化学研究所（GM-BHQ and age (n = 30, R = 0.506, 

b = -0.594, p < 0.01))。FA-BHQ と年齢の関係については、京都大学と東京大学で撮像したデ

ータについて年齢と共に低下する傾向が見られましたが、理化学研究所で撮像したデータにつ

いては傾向が見られませんでした(京都大学 (n = 60, R = 0.363, b = -0.148, p < 0.01)、東京大

学（FA-BHQ (n = 54, R = 0.361, b = -0.194, p < 0.01)、理化学研究所（FA-BH (n = 30, R = 

0.129, b = -0.080, n.s.)）。 

 

     

図 14 BHQ と年齢の関係 (n=144) 

 

一方、身体の健康に関する指標として生活習慣病やメタボリックシンドロームの検診などに

も用いられる BMI や血圧（高血圧や低血圧の有無）、脈拍と BHQ の関係を調べました。結果、

BMI が 25 以上の肥満と言われる人は GM-BHQ が低い傾向があることに加えて、低血圧の人

は FA-BHQ が有意に低いことが確認されました（Table1 Moedel1,2）。このことは、因果関係

は分かりませんが、脳の状態を示す BHQ と身体の健康の間には、関連があることが示唆され

ます。一方、生活スタイルの中で仕事のある平日と仕事のない休日における生活時間（睡眠時

間や食事の時間、仕事の時間など）と BHQ との関係についての分析も進めました。生活時間

との関係については、平日に十分な休養を取ることや食事をゆっくりとすること、逆に休日に
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はあまりゆっくりと食事をしたり休息をしないことが GM-BHQ や FA-BHQ を高い状態にな

っていることが明らかになりました（Table1 Model3）。このことは、一般に健康な生活、つま

り平日に働き過ぎず、一方で休日に休み過ぎない生活が、GM-BHQ や FA-BHQ と関連してい

ることを示しており、健康に関する多面的な評価の一つとしてこれら二つの指標を用いること

が可能になると考えております。 

  

表 1 GM-BHQ 、FA-BHQ と身体の健康、生活時間との関係 

 

現在、この内容に加えて、階層帰属意識や主観的幸福感など主観的社会経済状況などについ

てのアンケート結果と GM-BHQ や FA-BHQ などとの関係も分析したものを論文として投稿

しています（ MRI-based Brain Healthcare Quotients: A bridge between neural and 

behavioral analyses for keeping the brain healthy, PLOS one, 2017）。 
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別添５ 

㈱明治との共同記者発表資料（2017 年 1 月 18 日） 
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