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研究成果の概要（和文）：近年注目を集めている「デジタルツイン」といわれる現実世界にあるものをデジタル
で正確に再現し、正確なシミュレーションや状態把握を可能にする技術の脳神経科学への適応に関する基盤研究
を行った。今までのインシリコメディスンとの違いは、特に個別症例に対応した生体のデジタルモデルの構築と
その四次元可視化を目指した点にある。デジタルモデル化したものは大脳、脳幹、脳神経、脳血管、脳神経束で
あり、これらからなる融合三次元モデルを用いた脳血液循環の四次元可視化シミュレーションを実現した。これ
により個々の症例の脳循環疾患の病態の把握と治療に寄与することが期待される。

研究成果の概要（英文）：“Digital twin,” which has attracted attention in recent years, is a 
technology that accurately reproduces real-world objects digitally and supports accurate simulations
 that help one grasp the state of the real world. This study examines the fundamentals of applying 
digital twin to neuroscience. The difference between current in silico medicine and this project is 
that this project aims to build a digital model of a living body corresponding to an individual case
 and to allow it to be visualized four-dimensionally. The digital model involves the cerebrum, brain
 stem, cranial nerve, cerebral blood vessel, and cranial nerve bundle. Four-dimensional 
visualization and simulation of cerebral blood circulation was realized by the fusion of 
three-dimensional models. It is expected that this technology will contribute to the understanding 
and treatment of the pathology of individual cases of cerebrovascular disease.

研究分野：臨床情報工学
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１．研究開始当初の背景 
近年アルツハイマー病や血管性痴呆などへ
の治療薬の開発には動物モデルに加え、神経
細胞のみならず微小血管や循環系も含めた計
算機モデルを用いた予測の重要性が高まって
いる．この解明には心臓モデルのような臓器
単位のマルチスケール・マルチフィジクスの
計算機モデルの開発のみならず、微細な脳神
経や血管、還流領域、神経束などの複数微細
組織をモデル化した計算機モデル開発が必須
である．  
本研究では、近年注目を集めている「デジタ
ルツイン」といわれる現実世界にあるものを
デジタルで正確に再現し、正確なシミュレー
ションや状態把握を可能にする技術の脳神経
科学への適応に関する基盤研究を行った。イ
ンシリコメディスンとの違いは、特に個別症
例に対応した生体のデジタルモデルの構築と
その四次元可視化を目指した点にある． 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、神経疾患解明に資するデジ
タルツインを実現するため、脳神経と血管で
構成される複合臓器の高精細四次元脳血管デ
ジタルモデルの作成と可視化シミュレーショ
ン技術の構築のための基盤研究とした． 
 
３．研究の方法 
１）形状モデルは、個別症例毎の作成を目指
し、申請者らが開発した医用画像処理法をも
ちいて脳神経、神経束，脳幹、小脳、大脳の
三次元形状モデルを作成した（特願 2015- 
76517）．具体的には、使用する MRI は３T以
上とし，出力された DICOM 画像データを読み
込み、大脳皮質をセグメンテーションし，形
状モデルを作成した.  
２）神経束は、拡散テンソル法を用い脳神経
から大脳皮質までの神経束の三次元走行の立
体構造を作成した． 
３）神経回路のデジタルモデルは、MathML の
仕様を有するCellMLやNeuroMLで出力できる
ツールを開発することとした．                    
４）動脈の還流領域は、MRA からセグメンテ
ーションした微小血管をもとにモデル化を行
った．  
５）最終的に、立体的な脳の微小循環と神経
束の立体的走行画像を融合させた時系列変化
可能な四次元の立体的微細脳神経・血管の計
算機モデルを開発することとした． 
 
４．研究成果 
１） 生体構造のデジタルモデル： 
脳神経、脳幹、小脳、大脳、脳血管を融合し
た三次元形状可視化モデルを医用画像データ
から作成した。これらの異なる複数のモデル
を融合した精密な融合３次元脳多面体モデル

を作成し可視化することで、脳や脳幹の立体
的位置毎の解析を容易とすることができた。 
特に、脳幹と脳幹部動脈，顔面神経核及び神
経線維，神経束の三次元形状可視化モデルを
作成し，脳腫瘍増大時の顔面神経核や神経線
維の変異シミュレーションを作成した（図１）． 
 

 
図１．脳神経及び脳血管、脳幹等のデジタル
モデル例（赤色：血管、黄色：脳神経、灰色：
脳幹） 

 
２）生体機能のデジタルモデル： 
神経細胞や神経核、視床や扁桃体や海馬、大
脳の各領域をコンポーネントとして定義し、
その間の関係を刺激系と抑制系刺激に分けて
有向グラフを用いて神経回路をモデル化する
ために、NeuroML 形式で出力できるソフトウ
エアツール（NeuroComponent Editor）を開発
した（図２）。 
 

 
図２．開発したニューロコンポーネントエデ
ィタで神経回路を記載した例 

 
これを用いて Default Mode Network や脊髄
視床路等の神経回路モデルを作成した。これ
により脳内の解剖学的領域をコンポーネント
として定義し、コンポーネット間を有向グラ
フで接続し、接続した有向グラフを興奮性と
抑制性の二つの活動性について定義可能とし
た。作成した神経回路は NeuroML で出力可能
とし、再利用や拡張、編集可能なツールとし
た。稼働環境は Mac OSX 及び Windows10 の両
方で可能とした。 
また、海馬体と扁桃体を中心とした Papez 回
路と Yakoblev 回路について NeuroML の中の
NetworkML を用いた脳神経回路のモデリング



を行った（図３）。 
 

 
図３．NeuroComponent Editor で記載した神
経回路を NeuroXML 形式での出力例 
 
さらにNeuroComponent Editorで作成した神
経ネットワーク回路とそれを構成する脳神経
構 造 を 三 次 元 表 示 で き る ツ ー ル
(NeuroComponent Visualizer)を開発し、神経
ネットワーク回路とそれを構成する各脳領域
を三次元空間上で表示する統合型シミュレー
ションプラットフォームのプロトタイプシス
テ ム を UNITYTM(Unity Technologies, San 
Francisco, CA)を用いて作成した(図４)。 
 

 
図４．開発したソフトを用いて NeuroML 形式
で出力した神経回路を読み込み三次元可視化
した例 
 
３）生体循環のデジタルモデルと四次元可視
化シミュレーション： 
MRI 及び MRA データから脳及び動脈、静脈の
形状モデルを作成し、微細血管の脳実質内へ
の環流点を形状から設定し、脳実質をボリュ
ームメッシュとし、動脈の場合には血液が脳
内に流入し、静脈の場合には流出する形状モ
デルを開発した(図５)。 
 

図 5. 大脳と動脈、静脈を融合させたデジタ
ルモデル（左図：透過像、右図：表面像） 

 
これらを基に MRI と MRA から作成した形状モ
デルを流体解析ソフトウエア（AcuSolveTM, 
(ALTAIR ENGINEERING, LTD.,Troy,MI)にイン
ポートし、動脈圧を収縮期血圧 115mmHg, 拡
張期血圧を 70mmHg, 静脈環流圧を 70mmHg、心
拍数 70/分とし、血液成分に近い流体（密度
1050Kg/m3, 粘性 0.003Pa-s）を仮定した脳環
流シミュレーションを実現した（図６）。 
 以上の研究成果は、個々の症例の脳循環疾
患の病態の把握と治療に寄与することが期待
される。 
 

 
 図６．融合三次元形状モデルを用いた四次元
脳内血液灌流シミュレーション動画の一例. 
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〔その他〕 
著書「バイオメディカル融合 3次元画像処理」
（東京大学出版会）の付録として開発したソ
フトウエアを添付させ普及に努めた。 
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