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はじめに

脳は神経系の中枢を担い、生命、感

情、思考の維持において最も重要な役割

を果たしています。神経活動のためには

多くのエネルギーを必要としますが、脳

はエネルギーの貯蔵が少ないので、正常

な脳機能を維持するためには、常に循環

される血液から脳神経細胞に酸素とエネ

ルギー代謝の基質となるグルコースが供

給されなければなりません [1]。この役

割を担っているのが脳循環系です。

脳全体に分布する血管内の血流や血圧

は一様ではなく、時間的にも変動し、重

力の影響も受けています。脳血流が 5 〜

10 秒間途絶えると意識を失うと言われて

いますが、通常、立ったり座ったり、走っ

たり飛んだりしても脳循環は正常に動作

しています。こうした状況下で、脳はど

のようにして組織の隅々まで張り巡らさ

れた微小な血管に血液を送り続け、脳機

能を正常に維持しているのでしょうか。

そのメカニズムはまだ十分に分かってい

ません。

これまで脳機能は神経系の電気的活

動として捉えられてきました。しかし、

PET や fMRI による画像計測で明らかに

なってきたように [2]、脳機能を発現する

環境は脳内の血流や物質輸送によって作

り出されています。これはまさしくバイ

オメカニクス（生体に応用した力学分野

の一つ）の問題で、脳神経科学と情報科

学の進歩により解明が進む脳機能と、脳

循環の物理とを結びつける研究が注目さ

れています [3, 4]。そこで我々は、実際

の脳血管の形状と構造に基づく全脳レベ

ルの血管モデルをコンピュータ内に作り、

脳内の血流を理解するためのポスト「京」

を用いた大規模計算シミュレータの開発

を行っています。今回は、医用画像と数

理モデリングを組み合わせた全脳血管モ

デルの作成方法について紹介します。

さまざまな循環経路を持つ脳
血管構造

頭蓋内への血液の供給は、左右 2 本

の内頸動脈および椎骨動脈の計 4 本の

動脈から行われます。内頚動脈は分岐し、

大脳の側頭葉、前頭葉、頭頂葉の外側

をカバーする中大脳動脈と、前頭葉、頭

頂葉の内側をカバーする前大脳動脈に分

かれます。一方、左右の椎骨動脈は頭蓋

内ですぐに合流して 1 本の脳底動脈とな

り、大脳の後頭葉や大脳半球外側を広く

カバーする後大脳動脈と、小脳・脳幹を

カバーするその他の血管系に分岐します。

ここで興味深いのは、脳底部において、

左右の前大脳動脈同士あるいは中大脳

動脈と後大脳動脈がそれぞれ血管（交通

動脈）を介して連絡（吻
ふんごう

合）するため、内

頸動脈と椎骨動脈から派生した血管は、

六角形状のループ構造をとって繋がりま

す（ウィリス動脈輪 / 大脳動脈輪）[5, 6]。

上述したものを含む主要な血管は皮質
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脳は血液を循環させることにより、脳を構成する細胞や組織に酸素や栄養分を供給し、正常な機能
を維持しています。脳機能はこれまでに神経系の電気的活動として捉えられてきましたが、近年、こ
のような血液循環と脳神経活動との関係が注目されています。しかし、立ち上がったり走ったりして
も常に脳の隅々の血管まで血液が送られる仕組みはまだよく分かっていません。また、血栓で脳の
血管が詰まったり、脳動脈瘤が破裂した場合にどの程度まで脳機能に障害が及ぶのかを正確に予測
することもできていません。そこで我々は、実際の脳血管の形状と解剖学的構造に基づいた全脳レ
ベルの血管モデルをコンピュータで作成し、ポスト｢京」を用いた大規模計算シミュレーションにより、
脳内の血流の様子や仕組みを理解する研究を行っています。今回は、医用画像と数理モデリングを
組み合わせた全脳血管のモデルの作り方について紹介します。
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枝と呼ばれ、脳の大きな溝に比較的沿っ

て多数の枝血管を出しながら走行するこ

とで、脳表面全体を覆います。ここでも、

興味深いことに、枝血管は自由に吻合し

網目構造を持つ動脈叢
そう

を形成しますが、

異なる大動脈から派生した皮質枝同士も

吻合します [7]。これらの動脈叢からさ

らに細い血管（細動脈）が分枝し、大脳

皮質に垂直に入り込みます。こうした血

管がある一方、穿通枝と呼ばれる血管は、

大脳動脈の近位部から出て脳深部にいき

なり入り込むため、吻合は生じません。

脳実質に垂直に入り込んだ細動脈は、

まるで双子葉類の主根・側根のように枝

分かれし、空間を充填するように走行

し毛細血管を介して静脈系に繋がりま

す [8]。脳微小循環の形態構造を説明す

る上で、動脈系と静脈系の最小構成（微

小循環ユニット）、血液細胞である赤血

球の変形と移動および各血管への分配、

組織への酸素供給、神経系との連成、

これらの視点は欠かせないので [9]、詳

細については本シリーズ中のニュースレ

ターで紹介したいと思います。

脳実質から出た血液は、各部位での

脳表層を走行する静脈系から硬膜の静

脈洞に合流した後、内頚静脈を通って頭

蓋内から出ます。動脈と同様、種々の大

脳静脈では複数の吻合が見られ、脳底

静脈では輪構造をとります [5]。動脈の

血管構造では見られない洞構造を持つの

は、血液を回収するバッファとしての役

割に適しているからでしょう。

さて、脳血管構造の特徴をまとめると、

脳形態に応じた経路、脳表層から脳内へ

の段階的な経路構造、脳実質内の動脈・

静脈の微小循環ユニット、毛細血管網に

おける閉じた循環構造、異なる血管経路

間の吻合、動脈・静脈で異なる経路構造

などとなります（図 1）。

分岐を持つ管路内の血液循環を考えて

みます。一つの血管内を流れる血液の量

（血流量）は、ざっくりと、その管路の長

さや直径に依存する管路抵抗と入口・出

口の圧力差に応じて決まります。これが

連結されている分岐血管においては、各

血管の管路抵抗と圧力差が全体的にバ

ランスすることで、各血管への血流量が

決まります。上流から下流まで単純に分

岐している経路を考えると、あるところ

が何らかの影響で詰まると（血管閉塞）、

その先に血液が流れなくなります。しか

し、吻合による流れの迂回路があること

で、別の経路を通じて血液を下流側に送

ることができます。ただその一方、吻合

している血管に血液がほとんど流れるこ

となく全体の圧力バランスが成り立ち、

血液が停留する血管が生じる可能性も出

てきます。脳神経に着目した脳機能解明

の研究が進む中、このような複雑な血管

構造と循環動態に着目した研究は始まっ

たばかりです。血圧の変化に対し脳血流

を一定に保つ自動調節機構、生体応答

による血管径の能動的な変化と力学を介

した受動的な変化、脳血管構造の冗長

性と脳循環を正常に保つためのフェイル

セーフ、脳血管障害における循環動態の

変化など、その医学的知見およびメカニ

ズムは不明です。

三次元空間で脳血管構造を捉
える

脳血液循環の最たる役割は、酸素や

栄養を脳の活動部位に不足なく供給する

ことです。よって、この達成において上

述した脳血管構造は都合が良い、と仮説

を立てることができそうです。この「都

合が良い」というのは、いくつかの解釈

ができます。例えば、最も効果を生み出

す最適性、少ないリソースで要求が達成

される高効率性、外乱に対して影響を受

けにくい高ロバスト性、要求通りに変化

させる可制御性などです。「都合が良い」

という抽象的な解釈を定量化することが

できれば、「最適化」や「制御」をキーワー

ドとしてアプローチしていくことができそ

うです [10]。もちろん、これらが際限な

く行える訳ではありません。頭蓋内とい

う三次元空間、脳表層に縮約された二

次元空間、脳実質内の三次元空間、こ

れらの空間内に血管系は制約されなけれ

ばなりません。また、脳の発生過程に起

因する空間的な制約も関連するかもしれ

ません。これらの空間的な制約のもと都

合の良い循環場を達成する、これこそが

脳血管構造を決定付ける要因となるので

はないでしょうか。

三次元空間において血管構造を考える

上で、もう一つ重要な視点があります。

それは、力学的な平衡です [11]。脳は頭

蓋内に覆われた閉じた空間であるため、

血流にともなう圧力は、周囲の脳組織や

髄腔の圧力とバランスします。すわなち、

循環場の調節は、必ずしも血管を通じて

のみ行われるのではなく、周囲を介して
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図1： さまざまな循環経路を持つ脳血管構造
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行われるメカニズムが存在します。この

場合、空間場での力学平衡を考慮するた

め、頭蓋内における脳実質や血管の三次

元的な配置が重要となってきます。

閉じた循環経路を持つ脳血管
構造のモデル化

現状、CT や MRI を用いた医用計測で

は、計測精度に限界があるため、ヒトの

脳血管を全て取得するのは不可能です。

これまでに、7 テスラもの強力な磁束密

度を利用した MRI を用いてヒトの脳血管

を計測した例がありますが、脳表面を走

行する皮質枝までを脳血管として構築す

るのが限界でした [12]。一方、微細な血

管構造は、光学顕微鏡 [13] や走査型電

子顕微鏡 [14] を用いて取得可能ですが、

あくまで脳血管の一部に対してです。ま

た仮に、全脳レベルで実際の血管構造

が取得できたとしても、その構造に対す

る解析のみから本質を明らかにすること

はできません。血管構造の特徴を一つ

一つ変化させ試行を繰り返すことではじ

めて、その本質を明らかにすることがで

きるのです。つまり、全脳レベルでの脳

血管構造の特徴を模倣しつつ、その特徴

を内外的に変化させることが可能な「脳

血管モデル」が必要となります。

我々の研究グループは、そのフレーム

ワーク構築に取り掛かりました。基本コ

ンセプトは「実形状」と「数理モデル」の

複合による「半仮想的な個人別の脳血管」

です。ここで示す実形状とは、MRI 計測

から構築した脳形状、および造影 CT ア

ンギオグラフィ（脳血管内に挿入された造

影剤の CT 撮影）から構築した主要な脳

血管を意味します。また、数理モデルとは、

生体内の血管経路を再現（モデリング）

するための模型を意味します。これらを

組み合わせることで、解剖学的な特徴を

満足した主要な脳血管と、仮想的に構築

した医用計測では取得できない小さな血

管からなる、動脈・静脈の末端が繋がる

脳血管を作り出します。実形状を利用し

ているため、個人別に異なる脳血管の構

造を取り組むことができる上、数理モデ

ルにより、血管経路の世代（分岐の回数）、

血管の管径や管長などを任意に変更す

ることが可能です。これにより、さまざ

まな脳血管構造の状態を再現したシミュ

レーションを実行することができます。

数理モデルとして、既存の血管生成ア

ルゴリズム [15] を簡略化した独自の方法

[16] を採用します。本モデルでは、空間

上の任意位置に点を追加し、その点と既

存血管とを結ぶ新たな分岐血管を次々と

作り出します。この際、脳表面からの距

離に応じて分岐血管の生成に適当な制限

を課すことで、脳形状に沿った血管経路

を作成します。また、経路の生成を段階

的に行うことで、主要な脳血管（実形状）

から脳表面までの血管、脳表面内での血

管、脳実質内の微小血管を段階的に構築

し、脳血管が持つ階層的な構造を満足

する脳血管構造を作り出します。大脳を

対象とし、その表層までを構築した脳血

管モデルを図 3 に示します。大脳全体を

覆うように動脈と静脈が分布している様

子が分かります。また、ヒトを対象とし

た脳表層の血管構造と比べたところ、本

脳血管モデルは観察結果を良く表してい

ることが分かります。現在、構築された

脳血管モデルと実際の脳血管の定量的な

比較を行っており、これらをまとめた成

果を近日中に報告する予定です。

多様な脳血管構造のモデル再
現と循環シミュレーションに向
けて

提案した脳血管モデルは、現段階では

フレームワークです。脳血管構造は多様

です。生体の揺らぎや個人差に由来する

血管構造の違いはその最たる例です。例

えば、前述のウィリス動脈輪において、

完全なループ構造をとるのは全体のわず

か 40-50％です [17]。一部の人では、ウィ

リス動脈輪以外の箇所で、細い血管を介

して大脳半球の右側と左側が繋がってい

ます。脳動静脈奇形と呼ばれる疾患では、

微小循環に到達する前に動脈と静脈が吻

合します。これらの個人毎の違いは、脳

の発生過程における致命的あるいは取る

に足らないエラーなのか、恒常性を維持

するための必然なのかは分かりません。

■ Research Report

図2： 医用計測データと数理モデルの複合による脳血管構築のコンセプト
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本フレームワークをベースに多様な構造

を表現するモデル化を進め、循環シミュ

レーションと合わせて検討していきます。

最後に、脳血管モデルに対する三次元

循環シミュレーションの計算規模を簡単

に見積もっておきます。微小循環を除く

脳表面までの最小の血管径を 100 マイク

ロメートルとし、10 マイクロメートル立

方の計算格子を用いることを想定します。

大脳動脈など大きな脳血管をカバーする

よう脳表面から適当な厚みを持った三次

元空間を考え、血管がある領域のみを先

ほどの計算格子で埋めます。すると、お

よそ 15 億の計算格子が必要となります。

これは、2 拍動分の解析を考えた場合、

「京」の全資源を投入しておよそ 2 か月の

実行時間と見積もられますが、これほど

の期間「京」を占有するのは不可能です

ので、実際はもっとかかります。これが、

ポスト「京」を用いた解析では、演算性能

と実行時間が比例すると仮定すると、実

行時間はわずか 1 日になると予想されま

す。現在、「京」を用いた三次元脳循環シ

ミュレーションに成功しています。詳細

に関しては、本シリーズ中のニュースレ

ターで紹介したいと思います。
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図3： ヒト大脳を対象とした脳血管モデルと脳表層における観察結果との比較
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　　　　　   文部科学省　ポスト「京」開発事業
　　　　　　重点的に取り組むべき社会的・科学的課題に関するアプリケーション開発・研究開発
　　　　　　重点課題2　個別化・予防医療を支援する統合計算生命科学
　　　　　　Integrated Computational Life Science to Support Personalized and Preventive Medicine
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ポスト「京」重点課題は、国家基盤技術としてスーパーコン
ピュータ「京」の後継機となるポスト「京」を活用し、国家的
に解決を目指す社会的・科学的課題に戦略的に取り組み、
世界を先導する成果の創出を目指す文部科学省の事業です。
重点課題 2「個別化・予防医療を支援する統合計算生命科
学」は、東京大学医科学研究所を代表機関として、ポスト「京」
によって初めて実現できる「情報の技術」、「物理の原理の
応用」、そして「ビッグデータの活用」により、病態の理解
と効果的な治療の探索法の研究を行い、その成果を個別化・
予防医療へ返す支援基盤となる統合計算生命科学を確立す
ることを目的としています。

開催報告：ポスト「京」重点課題２ワークショップ
日時：2018 年 12 月 26 日（水）10:00 ～
場所：東京大学医科学研究所
ポスト「京」重点課題２ワークショップは、プロジェクト参加機関の研究開発につい
て理解を深めるとともに情報交換の場として毎年１回開催しています。第３回を迎
えた今回は、重点課題２に参加している研究者ら約 34 名が一堂に集い、17 名の研
究者が取り組んでいる研究開発の進捗、今後の課題や取り組みについて発表を行い
ました。発表後の質疑応答では、参加者から多くの質問等があがり活発な意見交換
が行われました。

開催報告 : 平成 30 年度ポスト「京」重点課題２シンポジウム
第 3 回その予防・医療、時代遅れです―未来はここでとっく
にはじまっている―
1 月 18 日にホテル雅叙園東京で、ポスト「京」重点課題２のシンポジウムを開催し
ました。今回は基調講演に大阪大学国際医工情報センターの三宅淳教授を迎え、人
工知能と医療の可能性についてご講演いただきました。科学技術の革命であり医療
にも多大な影響をもたらすと期待されている人工知能。医療画像、遺伝子解析や生
化学検査で生み出された膨大なデータを深層学習で活用するにはどのようなデータ
を扱えばよいのか。講演では、実際にデータを活用した三宅先生の研究内容のほか、
人工知能を用いた世界の最新の動向や成果、今後の発展方向などをご紹介いただき
ました。アンケートにご記入いただいた貴重なご意見やご感想等は講演者にフィー
ドバックし、今後の研究に役立てていきます。アンケートにご質問を記入された参
加者の方には、メールにて個別に回答しております。もし受け取られていない場合
は事務局までお知らせください。ご来場いただきました皆さま誠にありがとうござ
いました。

COVER PHOTOGRAPH : Snow-covered mountain ash

第 92 回日本整形外科学会学術総会
日時：5 月 9 日（ 木）～ 12 日（ 日）
場所：パシフィコ横浜
〇講演
シンポジウム名：シンポジウム 55　整形外科学における AI の応用
日時：5 月 11 日（土）9:15 ～ 10:35
場所：第 10 会場
ヨコハマ グランド インターコンチネンタル ホテル 3F ボールルーム（神奈川県横浜市）
演者：宮野 悟（東京大学医科学研究所）
タイトル：未定

会場からの質問に熱心に回答する三宅先生
（左）と野崎先生（右）

東大医科研 1 号館前でパチリ




