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1．はじめに

ブレイン・マシン・インターフェース（brain-
machine interface；BMI）とは脳と機械のあいだ
で直接信号をやり取りして神経機能を代替・回
復・改善する技術である1）。BMIはやり取りされ
る信号の方向性により、出力型BMIと入力型
BMIに大きく二分される。出力型BMIは脳信号
を計測してこれをコンピュータで解読（デコー
ディング）して、脳信号の意味するところ、すな
わち脳機能の内容を推定し、外部機器を操作する
ことにより、失われた神経機能を代行する。いっ
ぽう入力型BMIではセンサで取得した外界の情
報をコンピュータで適切な信号に変換（コーディ
ング）して脳を刺激することにより、感覚情報を
える。脳幹を刺激して聴覚を得る聴性脳幹インプ
ラントや、大脳の視覚野を刺激して視覚を得る人
工視覚がこれにあたる。出力型BMIは、神経難
病や脊髄損傷、脳卒中等による重症身体障害者の
運動・意思疎通障害を補助・代行するために、臨
床応用を目指して世界中で研究開発、臨床研究が

行われている。頭蓋内電極を用いる体内埋込型
BMIは埋込手術を必要とするが、高い性能を達
成できる。本報では出力型の体内埋込型BMIに
ついて概説するとともに、国内外の研究開発動向
を紹介し、臨床応用に向けた今後を展望する。

2．刺入針電極型と脳表電極型

体内埋込型BMIは用いられる電極により、刺
入針電極型と脳表電極型に分けられる。刺入針電
極型では微小な針電極のアレイを刺入する。刺入
針電極からは個々の神経細胞のスパイク活動や複
数個の神経細胞の集合電位である局所集合電位が
計測される。上肢の運動野の神経細胞は特定の運
動方向で特異的に発火頻度が高まるdirectional 
tuningという特性があり、これを利用すると比
較的少数のスパイク活動を計測するだけで、運動
方向を推定できる2）。刺入針電極を利用してピッ
ツバーグ大やブラウン大のグループでは、ロボッ
トアームの3次元制御、カーソル制御を用いた文
章作成ができることが発表されている3, 4）。しか
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し、刺入針電極は脳実質に対して侵襲性があり、
電極の刺入により惹起される炎症反応により年単
位で計測効率が低下するため5）、臨床応用では問
題となる。

脳表電極型では脳表面にグリッド状の皿状電極
を留置する。脳表電極から計測される脳波を皮質
脳波と呼ばれ、頭皮脳波に比較してノイズが少な
く、高周波帯域まで計測できるという特徴がある。
皮質脳波を用いた研究により、high γ活動と呼ば
れる60-200Hzの高周波帯域の脳波が脳機能局在
を正確に反映することが明らかになってきた6）。
また脳実質への侵襲が比較的少なく、年単位の長
期間にわたる信号安定性に優れていることがサル
の実験で示されている7）。これは臨床応用する上
では最も重要な要素の一つであり、手術が必要な
点を除けばバランスのとれた計測方法である。ま
た通常の臨床で用いられる硬膜下電極は電極間隔

が約1cmであるが、BMIの精度向上のためにこ
れを数mm程度に高密度化したmicroECoG電極
が報告されている8, 9）。

3．  皮質脳波を用いた
運動内容の解読と制御

脳表電極型BMIの研究は、難治性てんかんの
てんかん焦点同定目的で留置された硬膜下電極を
利用できるため、動物実験よりもむしろヒトでの
臨床研究が進み、カーソル制御ができることが示
された。

我々も難治性疼痛、難治性てんかん患者で臨床
研究を進めてきた。まず、運動内容解読に有用な
皮質脳波の生理学的特徴量を調べた。その結果、
場所としては一次運動野、特に中心溝内の一次運
動野の脳信号が有用であること10）、また脳信号の

図1　手の運動の脳信号解読とリアルタイムロボット制御のアルゴリズム
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周波数帯域としてはhigh γ帯域の皮質脳波が運
動内容推定に有用であること11）、を明らかにした。
さらにこれらを応用して、γ帯域活動を用いたロ
ボットハンドのリアルタイム制御12）、上肢の3次
元位置推定13）、指のレベルでの判別ができるこ
と14）、を報告した。

我々が開発した解読・制御アルゴリズムを図1
に示す12）。最初に、運動時の皮質脳波を計測し、
大脳の一次運動野に留置した脳表電極から皮質脳
波を計測し、0.2秒毎に解読・制御をリアルタイ
ムに繰り返す。まずガウス過程回帰という方法に
より、新たに計測した脳信号があらかじめ学習し
ておいた脳信号のパターンとどれくらい似通って
いるかを相互情報量という指標で評価する。ガウ
ス過程回帰の相互情報量が閾値を超えた場合にの
み、その脳信号は運動時の脳信号であると判定し
て、サポートベクターマシンというパターン認識
の方法を用いて、運動内容を推定する。ガウス過
程回帰を用いることにより、運動時以外の脳活動
や外乱ノイズを排除することができ、サポートベ
クターマシンに運動時の脳信号のみを入力するこ
とにより、全体として運動内容推定精度を高める
ことができる。最後に、推定した運動内容にもと
づいてロボットアームを動かすが、遷移状態とい
う概念を用いる。つまり、「握る」という動きで
あれば、「握る」という解読結果がなんども連続
して続いた時にのみ、ロボットアームに「開く」
の姿勢から、「握る」の姿勢に段階的に徐々に姿
勢を変えるように設定されている。

今後の研究課題としては、ロボットアーム操作
に関しては現在、手関節に関して握る・開く・つ
まむ3種の動き、肘関節に関して曲げる・伸ばす
の2種の動きを同時独立に解読・制御できるが、
今後は肩関節の動きも加えて、腕を伸ばして物体
を掴み、口元まで持って行く動作の実現など、よ
り解読・制御の実用性を向上させる必要がある。

4．  重症ALS患者に対する
皮質脳波を用いた
BMIの臨床研究

我々は、施設内倫理委員会の承認を得て、重症
ALS患者を対象として、独自に開発した患者
個々人の脳の表面形状にフィットする3次元高密
度電極シートを3週間留置し、脳表電極型BMIの
臨床研究を行い、ロボットハンド制御、脳信号ス
イッチによる文章作成に成功した（http://www.
nhk.or.jp/ohayou/marugoto/2013/04/0411.html）。

患者は61歳の男性で6年前にALSを発症し、1
年後には完全四肢麻痺となった。その後、気管切
開、人工呼吸管理となった。臨床研究参加時点で
は僅かな口の動きでスイッチを動作させ市販の意
思伝達装置を操作していた。ALSFRS-Rは0点と
最重症だった。この患者に対して、書面、口頭お
よびビデオを用いて臨床研究の説明を行い、イン
フォームドコンセントを得た。臨床研究で定めら
れた適応基準をすべて満たし、除外基準に該当し
なかったため、患者に臨床研究に参加いただいた。
スクリーニング入院時に大脳皮質運動野の残存機
能を評価するため脳磁図検査を行った。手、肘の
運動想起により、中心溝付近に明瞭な脳活動（α, 
β帯域の信号強度減弱）を認め、完全四肢麻痺で
はあるが、大脳運動野の機能は比較的良好に残存
しているものと考えられた。

そこで、患者の脳の表面形状にフィットする3
次元高密度電極シートを作成した8）（図2）。まず
患者のMRI thin slice画像から3次元CADを用い
て、電極留置部位の脳表面形状データを抽出、そ
れをもとに電極シートを成形する型を設計、3次
元プリンタを用いて型を作成した。型を用いて電
極シートを成形し、手の運動野付近に電極を特に
高密度に配置した。

この電極を開頭手術にて3週間留置し、有線に
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て体外の脳波計に接続してBMIの評価をおこ
なった。その結果、上肢の運動想起にて中心前回
の上肢の領域に明瞭なhigh γ活動が計測され、
手を握る／開く、肘を曲げる／伸ばすという2択
の運動想起課題に対して、78.8％と有意に偶然の
一致より高い運動内容推定正解率を得た。またロ
ボットアームの操作では、ボールを握ったり、離
したりする動作を指示に応じて行うことに成功し
た（図3）。さらに患者が日頃利用している意思伝
達装置をBMIで操作して、「こんにちは」、「さよ
うなら」といった5文字の言葉を1分程度と、患
者が普段口の動きで行う意思伝達の速度を同じ速
さで作成することができた。

5．体内埋込装置

頭蓋内電極を用いて皮質脳波や神経発火活動等
の頭蓋内脳信号を計測すると、正確で詳細な脳情
報が得られるため、高性能の脳信号解読・制御が
可能になる。しかし、感染のリスクを低減するた
めには脳信号計測機能を体内埋込化する必要があ
る。逆にいったん体内に埋め込むといちいち装置

の装脱着・調整の必要がなく、いつでもどこでも
使えるようになり利便性に優れるという面もある。
そこで、脳信号を解読して外部機器を制御するこ
とにならんで、体内埋込型BMIの臨床応用では
体内埋込装置の実用化がもう一つの鍵となる。

図2　3次元プリンタを用いた3次元電極の製造
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現在、国内外でBMI用の体内埋込装置の開発
が臨床応用を目指して行われている。我々は数年
後の臨床研究での利用を目指して、脳形状に
フィットする脳表電極を用いた128チャンネル硬
膜下皮質脳波BMI用の体内埋込装置を開発して
いる（図4）。6か月の長期埋込動物実験で装置の
安全性、耐久性に問題がないことを確認した。長
期留置後も電極留置直下には炎症を認めず、米国
で主流の刺入針電歔型に比較して長期安定性に優
れていると考えられる15）。当初は頭部に装置が収
まりきらないため、頭部皮下と腹部皮下の2か所
に分割配置していたが、改良を重ねて小型化し、
現在は頭部に一体化が可能となった（図5）。頭部
皮下で頭蓋骨の上に留置すると、埋込装置により
頭部の隆起が問題となるが、開頭して頭蓋骨を外
したスペースに人工頭蓋骨を兼ねて留置すること
により、頭部の隆起を少なくし、整容的な面で優
れたものとしている。

海外では米、独、仏のグループが50～100電極

レベルの埋込装置を開発している。フランスから
64チャンネル硬膜外皮質脳波BMI装置16）、ドイ
ツから48チャンネル装置が発表され、米国から
は100チャンネルの刺入電極用埋込装置を動物に

図4　皮質脳波BMIのためのワイヤレス体内埋込装置

人工頭蓋骨兼用電子回路ケーシング
日米公開特許

取得特許：米国786057, 日本5126710
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図5　ワイヤレス体内埋込装置の改良
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長期埋込した報告が発表されているが17）、臨床利
用例はまだ報告されておらず、今後の動向が注目
される。我々は情報通信研究機構との共同研究に
て、4096chという超多チャンネルの体内埋込装
置を開発しており18）、今後小型化が必要であるが、
高性能化が期待される。

6．臨床応用に向けて

6-1．皮質脳波BMIの適応疾患と応用性
皮質脳波BMIはまず身体障害者の機能代替装

置としての用途が考えられる。対象疾患としては、
筋萎縮性側索硬化症、筋ジストロフィー等の神経
難病、脊髄損傷、特に頚髄損傷、切断肢、脳卒中
後遺症等が挙げられる。後述するようにBMI技
術の進歩により、対象疾患は指数級数的に増大す
ると期待される。身体障害者は運動、意思伝達だ
けでなく嚥下機能にも障害を抱えている場合が多
く、将来的には嚥下機能もBMIにより代替・支
援することにより、より総合的に身体障害者の
QOL向上に貢献できると考えられる。皮質脳波
BMIは手術を必要とするため身体障害者が主な
対象となるが、高齢者についても将来的には対象
となる可能性がある。認知症はないが、四肢の機
能の衰えにより移動等が困難になっている要介護
の高齢者が対象となろう。

ワイヤレス体内埋込装置の応用展開として、難
治性てんかん患者のてんかん焦点同定を目的とし
た埋込型ないし携帯型脳波計への応用が考えられ
る。さらに電気刺激機能を付加するとてんかん発
作を皮質脳波計測により検知して、電気刺激によ
り発作を停止する埋込型てんかん発作制御装置と
して応用展開が可能となる。薬剤の効果がない難
治性てんかんの治療に有効な手段となる可能性が
ある。

6-2．BMIの性能と対象患者の関係
臨床応用を実現するためには、企業への橋渡し

が不可欠であり、そのためにはビジネスモデルの
構築とそれに沿った薬事戦略がキーポイントとな
る。皮質脳波BMIの技術レベルが進歩して、思
い通りの外部機器制御が可能になれば、適応疾患
が拡大し、市場も拡大する（図6）。ALSは進行性
の疾患で最終的に全身の筋肉が完全に麻痺するた
め最重症であり、現状ではALS患者に対する運
動・意思伝達支援としての実用化が最も近いと考
えられる。しかし患者は国内8000人、世界35万
人にとどまり、市場規模は小さい。BMIによる
ロボットアーム操作の性能が向上して思い通りに
ロボットアームを制御できるようになれば、上肢
の麻痺した頚髄損傷患者や半身麻痺の脳卒中後遺
症患者に適用範囲が拡大していくと考えられる。
脊髄損傷は国内10万人、脳卒中後遺症患者は国
内150万人と、患者数は非常に多く、この段階で
は国内だけで市場規模は十分となる。

6-3．臨床応用に向けてのポイント
皮質脳波BMIの臨床応用が成功するために最

も重要なポイントは長期的に安定した企業化がで
きるかどうかにかかっている。装置の製造・販売、

図6　BMIの性能と対象疾患の関係
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メンテナンス、サポートサービスを行う企業がい
なければ、この技術を継続的に提供・サポートす
ることはできない。体内埋込医療機器は薬事認可
においてClass3もしくはClass 4というハードル
の高い分野であり、またトラブルが発生したとき
の企業のイメージダウンが大きく、賠償責任も重
いため、これまでは企業は参入を躊躇するケース
が多かった。但しその分いったん参入すると価格
競争などが少なく、付加価値も大きい。最近は医
療・健康産業は数少ない成長分野・長期安定収益
分野であるとの認識が進んでおり、体内埋込医療
機器はその最たる例と言え、埋込医療機器を敬遠
する風潮も変わりつつある。

本邦の薬機承認プロセスが遅いことは周知の事
実であり、処理の迅速化が実現時期に大きく影響
を与えると考えられる。また本邦では国産の体内
埋込装置の開発・実用化の経験がほとんどないた
め、薬機承認を行うこと自体にも大きな困難を伴
うと考えられる。そこでこれらを少しでも軽減す
るため、我々は皮質脳波BMIの審査に関するガ
イドラインの策定を行った19）。こうしたガイドラ
インも技術の進歩に合わせて今後、改訂を行うと
ともに、開発に関するガイドライン策定も要望さ
れるところである。

装置開発には多額の開発費がかかるが、最新の
脳科学・工学を取り入れた技術であるため未知の
部分も多く、企業サイドからはビジネスモデルが
立てにくく、投資が難しい。そこで長期的展望に
立った国の大型プロジェクトによる支援が必要と
なる。研究開発者は長期的展望にたって開発段
階・目的に応じて、こうした大型プロジェクトを
計画的に獲得していくことが必要であり、これが
円滑に進まないと開発も停滞することとなる。ま
た初期のALS患者に対するBMI装置の実用化段

階では、依然BMI装置のコストが高いため、
ALS患者がBMI装置を導入する際には国による
導入資金援助が必要となろう。

7．おわりに

国内外の研究開発動向からは体内埋込型BMI
は技術的には今後5～10年で臨床応用が期待され、
神経疾患の新規治療としてその応用を検討する時
期に来ていると考えられる。ただし、この技術を
医療として定着させるためには当面は公的な援助
が必要となると考えられる。その壁を乗り越える
ことができれば、潜在的に大きなポテンシャルが
活かされ、革新的治療として発展が期待されよう。
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