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研究成果の概要（和文）：多様なデータ解析に柔軟に適用できるように，分布の仮定を必要とし

ないノンパラメトリック法を用いて，脳研究へ応用できる統計処理手法の開発を行った．提案

した手法は数値実験によって既存の手法より優れていることを示した．パーキンソン病または

悪性神経膠腫の臨床研究において統計解析を行い，有意義な知見を得ることができた． 

 
研究成果の概要（英文）：Statistical methods applied to brain research were proposed based 

on the nonparametric method which required no assumption on the data structure and 

enable us to apply to several data analysis. A simulation study showed more significant 

advantage for the proposed method comparing with existing methods. We've also effectively 

learned about Parkinson's disease and malignant glioma from our statistical analysis 
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１． 研究開始当初の背景 

脳研究は国内外で重要な位置づけがされて
おり，特に，アルツハイマー病やパーキンソ
ン病の早期発見や治療法の研究が世界的に
盛んになっている．社会的にも，認知症，う
つ病などの精神疾患，子どもの発達障害など
が問題になっている．このような状況下で，
脳の機能や形態を客観的に評価するために
統計学の貢献が求められている． 

データを統計処理する際に適切な手法を
選択する必要がある．それはデータの分布に
仮定が成されて開発された手法があるため
である．今手元にあるデータがその仮定を満

たしているか否かを判断する為の手段も存
在するが，方法の選択を問わないだけでなく，
複雑な分布をするようなデータに対しても
有効な方法の開発が必要と考える． 

脳の機能を定量化出来る撮像法の一つで
ある functional magnetic resonance 

imaging (fMRI)は，脳神経外科，神経内科，
認知心理学，小児発達，リハビリーション医
学，再生科学の分野で広く応用されている．
fMRI により観測される脳の賦活部位を表す
画像には一般に計画されたタスクに関連す
る部位以外にも心拍や呼吸など様々な信号
源に起因するアーチファクトも含まれてお
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り結果の臨床的解釈の妨げとなっている．こ
のための統計処理手法として独立成分分析
が広く用いられている．この既存法に，より
柔軟性を持たせることにより，アーチファク
ト信号源に有意に関係する観測画像を精度
良く特定する事ができ，必要なタスク関連部
位のみを鮮明な画像として抽出することが
見込まれ，そして解釈が容易な解析法として
脳研究に役に立つことが期待される． 

 

２．研究の目的 

本研究ではノンパラメトリック法と言われ
る分布の仮定を必要としない方法を用いて，
脳科学へ応用できる統計処理手法の開発を
行うことが目的であった．そして，このよう
な多種多様なデータに柔軟に適用できるよ
うな方法により，複雑な構造を有する脳に関
するデータから脳疾患の治療や発見に役に
立つような原因，特徴などの有効な情報を取
り出す事を目指した． 

 

３．研究の方法 

(1) 多種多様なデータに適用することを念
頭に置き，分布の仮定を必要としないノ
ンパラメトリック法を用いた方法論の
研究を行った． 

① 様々な情報が混在する画像から興味の
ある脳部位画像だけを有効に抽出する
統計解析手法である独立成分分析法に
関する研究を行った． 

② 臨床試験において2種類の治療法を比較
するための統計解析手法についての研
究を行った． 

 
(2) 開発された方法を基に，悪性神経膠腫，

パーキンソン病やアルツハイマー病な
どの脳疾患に関する臨床研究のデータ
の統計解析を行った． 

① アメリカのノースカロライナ大学とペ
ンシルバニア州立大学のグループとの
共同研究において，パーキンソン病患者
の脳機能を明らかにするために，被験者
にあるタスクを与えられ撮像された
fMRI データを統計学的手法を用いて解
析した． 

② 脳に原発する，悪性神経膠腫，中枢神経
原発リンパ腫（PCNSL)，において遺伝子
情報を用いた予後予測を行った．その際
にノンパラメトリック法の１つでその
結果の解釈が比較的容易にできる樹形
図モデルに関する研究を行った．  

③ アルツハイマー病などの脳萎縮に起因
する疾患を予測するための方法論とし
て基底展開法による次元縮小法の研究
を行い，脳画像データへの適用可能性や
結果の解釈の簡便さについて検討した． 

 

４．研究成果 
(1) 方法論の研究 
① 伝統的な解析法の枠組みを超えてデー

タを柔軟にモデル化できるスプライン
モデリングについての研究を行い
Japanese Journal of Public Health 誌
に論文を発表した． 
 次にそのモデリングを利用し，アメリ
カのノースカロライナ大学の Young 
Truong 教授との共同研究において脳画
像から被験者に課せられた課題に対応
する脳活動部位を抽出するための方法
を開発した．独立成分分析法においてあ
らゆるデータの分布に対応できる対数
スプライン密度推定を導入し，統計学的
に良い性質をもつ最尤法の枠組みでの
推定法を開発した．数値実験により，提
案手法は推定誤差が小さいという意味
で他の手法とは劣らないという結果を
得ることができた．その成果を Bulletin 
of Informatics and Cybernetics 誌に論
文を発表した． 
 そしてこのアルゴリズムを基に従来
法より仮定の少ない区間推定法として
ブートストラップ法を用いた方法を開
発した．コンピュータを用いたシミュレ
ーションデータに対し使用例を示すと
ともに客観的な評価を行い，提案した手
法が合理的な被服確率を与えるという
意味で有効な手法であることを示した．  
研究成果を2つの国内学会及び１つの

国際学会において発表した．国際学会に
おいては最優秀論文賞(Best Paper 
Award of The 2010 IAENG International 
Conference on Data Mining and 
Applications)に選出された． 
 

② アメリカのノースカロライナ大学 Gary 
Koch 教授と共同で臨床試験における治
療法の比較を行うためのノンパラメト
リック法の開発を行った．共変量を考慮
するための方法に回帰式の仮定を必要
としない方法の開発ができた．研究成果
を2つの国内学会及び１つの国際学会に
おいて発表した．この１つが 2010 年度
日本計量生物学会奨励賞を受賞した． 
 またこの方法のいくつかの拡張に成
功した．経時的データに適用できるよう
に拡張し検定法と信頼区間の構成を行
った．数値実験により提案法の有効性を
示し，Journal of Biopharmaceutical 
Statistics 誌に論文を発表した．また多
施設試験など層を持つデータに適用で
きるように方法を拡張し，研究成果を国
際学会において発表し，Statistics in 
Biopharmaceutical Research 誌に論文
を発表した． 



 

 

(2) 臨床研究での統計解析 
① アメリカのノースカロライナ大学とペ

ンシルバニア州立大学のグループとの
共同研究において fMRI データの統計解
析を担当しパーキンソン病患者におけ
る小脳-視床-運動野経路の役割を明ら
かにし Neuroscience 誌に論文を発表し
た．さらには，別実験のデータから視床
-線条-皮質経路及び小脳-視床-運動野
経路の役割を明らかにし Neuroscience
誌に論文を発表した． 

② 脳に原発する悪性神経膠腫患者におい
て遺伝子情報を用いた予後予測方法を
開発した．関連遺伝子を見つける事がで
きた．さらには臨床現場に結果を還元す
るために，予後予測を行うための予測式
を導出した．研究成果は特許として出願
し，International Journal of Oncology
誌に論文を発表した．さらには，中枢神
経原発リンパ腫（PCNSL)に対する予後予
測式も導出し，特許を出願し，論文を専
門誌に投稿した． 

③ 脳画像を用いる場合，前処理として次元
縮小を効果的に行わないとノイズが多
く残った状態での適用になり有効な情
報を取り出すことが困難になる事がわ
かった．こうして次元縮小や結果出力の
仕方に注意して，脳画像から萎縮部位を
とらえ認知症発症を予測するために，基
底展開法と主成分分析法を組み合わせ
膨大な情報を含む脳画像データから有
効に予測に寄与する情報を引き出す方
法を開発した．数値実験により既存の方
法と比較し開発した方法がより優れて
いる事を示した．アルツハイマー病研究
のデータに適用し，実行可能性を示す事
が出来た．その成果を 1つの国際学会及
び 2つの国内学会で発表し，国際学術誌
に論文を投稿した． 
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