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研究成果の概要（和文）：本申請研究では、脳画像データの施設間差を機械学習により除去し、脳画像における
精神疾患の特徴そのものを抽出し、さらに、異種性を考慮に入れた解析を行うシステムを構築することを目的と
している。公開データセットを用い、6施設のMRI画像から撮像施設を同定する深層学習のモデルを構築した。こ
のモデルにより、99%を超える正解率で撮像施設を同定するモデルの構築に成功し、撮像施設の特徴の可視化に
も成功した。さらに、データセットから2施設を選択し、深層学習の1つである敵対的生成ネットワークを用い
て、片方の施設で撮像されたある被験者が別の施設で撮像されたような脳画像を生成することにも成功し、その
効果を検証した。

研究成果の概要（英文）：The objective of this applied research is to construct a system that uses 
machine learning to remove differences between imaging facilities in brain image data, to extract 
the features of mental disorders in brain images, and to analyze the data with further heterogeneity
 in mind. Using publicly available datasets, we built a deep learning model to identify the imaging 
facility from MRI images from 6 facilities. With this model, we succeeded in building a model that 
identifies imaging facilities with a correct response rate of more than 99%, and we also succeeded 
in visualizing the characteristics of imaging facilities. Furthermore, by selecting two facilities 
from the dataset and using an adversarial generative network, a type of deep learning, we have 
succeeded in generating brain images in which subjects taken at one facility appear to have been 
taken at another facility, thereby verifying the effectiveness of this method.

研究分野： 精神医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本申請研究により構築された方法により、多施設で撮像された脳画像データセットの施設間差を除去することが
広く可能となれば、多くのデータを統合し、サンプルサイズを増やした研究につながる。背景にある病態がさま
ざまな精神疾患の脳画像を用いた病態解明に向けた研究を遂行していく際には、こうした方法は研究の弱点を補
い、さらに研究の促進に寄与することが期待できる。また、ここで構築したモデルは今後、さらに汎用性の高い
深層学習モデルに応用される可能性を持っている。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 これまで精神疾患の病態解明のために数多くの脳画像研究が行われ、その脳構造・機能の異常
が明らかとなってきたが、その病態は十分に解明されたとは言い難い。その要因には、(1) こう
した脳構造・機能の異常は一般に軽微であること、(2) 精神障害の診断の背景にある病態が均一
でないこと、が挙げられる。このように元来軽微な脳異常しか示さず、異種性を持つ疾患を対象
とした脳画像研究において、疾患を均一な群と見なす従来のアプローチには軽微で多彩な異常
のパターンが見過ごされるリスクがある。 
こうした背景を踏まえ、我々は機械学習を用いたデータ駆動型アプローチを用い、統合失調症の
脳構造変化には、複数の異なるパターンがあることを示した (Sugihara et al., 2017; 図 1)。本研究
で我々は、統合失調症の皮質厚減少のパターンは複数あり、各パターンが抗精神病薬内服量や精
神症状と関連する可能性を示
した。ここで用いたデータ駆動
型アプローチは、異種性を持つ
集団に対して、隠れた特徴を見
出すことを可能とし、機械学習
の中でも臨床応用が期待され
ている。 
 一方で、この研究結果を一般
化し普遍的で頑強なものにす
るためには、より多くのデー
タ、大きなサンプルサイズを要
する。ある個人の持つ情報は、
年齢、性別、疾患、脳画像、内
服薬など多岐に渡り、考慮に入れるべきデータ量は膨大となることも大きなサンプルサイズが
必要となる理由の一つである。そのためには、単一の施設でのデータ収集のみでは不十分で、多
施設でのデータ収集を要する。 
 ここで問題となるのは、多施設データセットには施設間差が含まれ、その影響は一般に脳画像
研究においては精神障害そのものが持つ影響よりも大きいことである。多施設の脳画像データ
を使用し、施設のデータへの影響を除去し、精神障害そのものが持つ脳画像異常の特徴を抽出す
る技術開発が求められている。 
 
２．研究の目的 
 本研究は、多施設の脳画像データから、機械学習を用いて施設の影響を除去し、精神障害その
ものが持つ脳画像異常の特徴を抽出することを目的とする。ここで我々は近年発展が著しい深
層学習を用いたアプローチをとる。 
 
３．研究の方法 
 限定公開されている精神疾患患者および対象健常者の脳画像データセットを用いた。これら
のうち、健常成人のデータを用い、1 施設 50名、5 施設、合計 250名の MRI 画像から撮像施設
を同定する深層学習のモデルを構築した。将来的な汎用性を勘案し、データは MRI 画像を 3次
元のまま使用し、極力、前処理を避けるよう心がけた。すなわち、前処理は、各施設のボクセル
サイズやボクセル数を統一すること、頭部以外のボクセル値を 0 にすることのみにとどめ、解析
した。 
 さらに、データセットから 2 施設を選択し、深層学習の 1 つである「サイクル敵対的生成ネッ
トワーク(Cycle Geneartive Adversarial Network; CycleGAN)」を用いて、片方の施設で撮像された
ある被験者が別の施設で撮像
されたような脳画像を生成す
るモデルを作成した。この生成
の性能の評価には、同一被験者
が2つの施設で撮像した画像を
用いた (図 2)。 
 これらの解析は、Matlab上で
走る SPM12、CAT12 や、FSL、
さらに Python と深層学習ライ
ブラリ PyTorch を用いて研究者
らが書いたコードにより行っ
た。 
 
 



４．研究成果 
 1 施設 50名、5 施設、合計 250名の構造 MRI 画像から撮像施設を同定する深層学習のモデル
を構築した。また、訓練データのサ
ンプル数を増やす工夫として、脳画
像の一部をマスクしたデータで学
習する、一部のみを残したデータで
学習する、など 3次元データにおけ
る data augmentation の方法を確立し
た。こうした学習により、訓練デー
タ、検証データ共に 98%を超える正
解率で撮像施設を同定するモデル
の構築に成功した。さらに、このモ
デルが脳画像のどの部位に着目し撮像施設を判断している
かを可視化し、脳内の情報に基づいて撮像施設を判断して
いることも確認した (図 3)。 
 さらに、CycleGAN を用いた画像生成においては、2 施設
20名分の構造 MRI 画像をもとにモデルを訓練し、同一被験
者が実際にその 2 施設で撮像を行い得られたデータを用い、
モデルの性能を評価した。図 4 に示すように、施設 A で撮
像されたデータをもとにモデルから生成された施設 B の特
徴をもつ画像と、同一被験者が実際に施設 B で撮像された
画像を比べると、施設 A で撮像されたデータから、施設 B
に近い画像を生成することが可能となった。 
 今後、Structural Similarity index (SSIM) や Peak-signal to 
Noise Ratio (PSNR) などを用いて、生成された画像の定量的
な評価を行い、モデルの改良し、結果を論文として公表する。 
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