
1 

                                                                                                           

 原著論文                                                                               2026/2/15 

  

自由エネルギー原理によるシンテリック・エイプ仮説の拡張：

脳のダークエネルギーとしての VPAの構成的反応性と精神病理

の代謝的起源 
 

 

Reiji Kikuchi 

mk9tmk9tmk9t@yahoo.co.jp 

 

キーワード：  脳のダークエネルギー，構成的反応性，生理学的ワールブルグ効果，共同能動的推論，マイトファジー 

要約  

本稿は，ヒトの系統を分かつ根源的動因について，著者の造語である「シンテリック（Syntelic）」な挑戦，すなわち他者

と目的を共有しリスクを克服する「挑戦的協力傾向（Challenging Cooperation Propensity）」であるとし，その生物学的基盤に

ついての考察を行う． 

カール・フリストン（Karl Friston）の提唱する能動的推論（Active Inference）において，生物は「期待自由エネルギー

（Expected Free Energy）」を最小化するために探索行動を行うとされる [Friston 15]．しかし，複雑な社会環境での探索は，

脳に膨大な計算負荷と代謝コストを要求する．本稿では，ヒトがこの高コストな戦略を実行可能にするために，霊長類特有の巨

大アストロサイトである「バリコースプロジェクションアストロサイト（Varicose Projection Astrocytes: VPA）」を進化させ，

その「構成的反応性（Constitutive Reactivity）」をハブとした広域代謝ネットワークを構築した可能性について提唱する． 

ヒトのVPAは，高い基底代謝によってニューロンネットワークを常に「臨界状態（Criticality）」に保ち，高次認知機能

の維持を物理的に可能（Permissive）にしていると考えられる．また，このシステムを「生理学的ワールブルグ効果（Physiological 

Warburg Effect）」として再定義し，解糖系が選ばれた生化学的必然性と，その破綻としての精神病理について論じる． 

 

 

 

 

1. はじめに：高コストな「探索」の実装問題 

何がヒトを「挑戦的協力」へと駆り立てるのか．能動

的推論の枠組みでは，ヒトがサバンナへ進出し複雑な社

会を築いたのは，長期的な期待自由エネルギー（G）を最

小化するための探索行動（情報の獲得）として説明でき

る可能性がある． 

しかし，ここには物理的な実装の問題が残る．不確実

な環境で常に世界モデルを更新し続けるには，脳の熱力

学的なエントロピー増大に抗うための莫大なエネルギー

が必要となる．「暗い部屋（安全な場所）」に留まる低コ

ストな戦略ではなく，なぜヒトはあえて高コストな「探

索」を持続できるのか． 

本稿では，ヒトの VPA が獲得した「構成的反応性」こ

そが，この計算論的な要請（探索）を物理的に満たすた

めのエネルギー基盤であるという仮説を提示する． 

2. 理論的枠組み：ホメオスタシスからアロスタシ
スへ 

2.1 構成的反応性の定義と分子生物学的証拠 

他種のアストロサイトが「オンデマンド型」であるの

に対し，ヒトの VPA は「構成的反応性」を獲得している

と推測される． 

これは，入力がない状態でもネットワークが「高い基

底状態（High Basal Level）」を維持し，自律的な発振を持

続させている状態を指す．この因果の逆転（ニューロン

活動が先ではなく，アストロサイトの活性が先導する）

については，アストロサイトがニューロン活動とは独立

して自発的なカルシウム振動（Spontaneous Calcium 

Oscillation）を生成し，それが皮質状態のスイッチングを

誘導することを示した Poskanzer らの研究 [Poskanzer 16] 

と整合する． 

生物学的に見れば，酸素が十分にある環境で解糖系を

回し続けるこの状態は，癌細胞に見られる「ワールブル

グ効果（Warburg Effect）」に酷似しており，ヒト VPA に

おいては，これが病理ではなく「生理学的ワールブルグ

効果」として機能している可能性がある． 

この根拠として，Cáceres らの比較トランスクリプトー

ム解析が挙げられる．彼らは，ヒトの脳において，チン

パンジーやマカクザルと比較して，電子伝達系や解糖系

に関与する遺伝子群（COX5A, NDUFA4 等）の発現量が

特異的に上昇していることを報告している [Cáceres 03]．

これは，ヒトの脳が単に大きいだけでなく，単位体積あ

たりの代謝フラックスが構成的に強化されていることの

証拠となり得る． 



2 

 

 

自由エネルギー原理によるシンテリック・エイプ仮説の拡張：脳のダークエネルギーとしての VPA の構成的反応性と精神病理の代謝的起源 

 

2.2 VPA の形態学的必然性：なぜ Protoplasmic で
は駄目なのか 

なぜ通常の原形質アストロサイト（ Protoplasmic 

Astrocytes）ではなく，VPA でなければならなかったのか． 

Protoplasmic 型は球状のドメインを持ち，局所的なシナ

プス群の管理には適しているが，離れた領域間の同期に

は不向きであると考えられる．対して VPA は，霊長類特

有の最大 1mm にも及ぶ長大な突起を持ち，皮質の層構

造（I 層から VI 層）を垂直に貫通して数百万のシナプス

にアクセスできるとされる [Oberheim 09, Sosunov 14]． 

この「層をまたぐ（Interlaminar）」形態的特徴こそが，

局所モジュールを超えた広域同期（Global Synchronization）

を物理的に可能にしているのかもしれない．VPA は脳内

の「光ファイバー」のように代謝エネルギーと情報を遠

隔地へ伝播させ，脳全体を統一された生理学的ワールブ

ルグ効果の状態へ導くための不可欠なハブとして機能し

ている可能性が示唆される． 

2.3 進化のトレードオフ：毒性回避とマイトファジー 

常時解糖は，計算速度という恩恵をもたらす一方で，

乳酸アシドーシスや活性酸素種（Reactive Oxygen Species: 

ROS）の蓄積という極めて高いリスクを伴う．ヒトはこ

れに対し，睡眠中のグリンパティックシステム

（Glymphatic System）による老廃物除去 [Iliff 12] や，ペ

ントースリン酸経路（Pentose Phosphate Pathway: PPP）に

よる抗酸化システムの強化 [Herrero-Mendez 09] で対抗

していると考えられる． 

さらに，細胞内レベルでの重要な防御機構として，損

傷したミトコンドリアを選択的に除去する「マイトファ

ジー（Mitophagy）」の厳格な品質管理が挙げられる 

[Youle 11]．VPA はこのマイトファジーを高度に機能させ

ることで，高代謝に伴う酸化ストレスによる自壊（アポ

トーシス）を防いでいる可能性がある． 

しかし，長期間にわたる生理学的ワールブルグ効果の

維持は，アミロイド β やタウタンパク質の蓄積を助長し，

アルツハイマー病などの神経変性疾患のリスクを高める

要因となり得る．実際，アルツハイマー病は脳の糖代謝

低下（解糖系の破綻）から始まることが知られている 

[Mosconi 08]． 

2.4 ダークエネルギーの機能：臨界状態のチューニン
グ 

VPA が供給する莫大なダークエネルギー（安静時活動）

は，高度な認知機能が創発するための物理的土台

（Permissive role）を提供している．具体的には，以下の

大規模ネットワークを「臨界状態（Criticality）」に保つた

めに使われていると考えられる． 

 

情報の統合（Information Integration）： 

サリエンスネットワーク（Salience Network: SN）への

エネルギー供給により，内受容感覚の統合度を高める． 

 

反事実的シミュレーション（Counterfactual Simulation）： 

デフォルト・モード・ネットワーク（Default Mode 

Network: DMN）を活性化させ続け，外部入力がない状態

でも記憶痕跡を再構成する． 

 

主体感の神経基盤（Neural Basis of Agency）： 

グローバルワークスペース（Global Workspace）への「点

火（Ignition）」に必要なエネルギー閾値を下げるだけでな

く，確率的な発火のゆらぎ（Stochastic Resonance）を制御

している． 

 

ここで重要なのは，高いエネルギー状態が単なる「暴

走（てんかん発作）」に繋がらない理由である．VPA は興

奮性（Glutamate）の供給だけでなく，抑制性ニューロン

（GABAergic Interneurons）へのエネルギー供給やガンマ

アミノ酪酸（Gamma-Aminobutyric Acid: GABA）のリサイ

クルも構成的に強化していると推測される．この VPA に

よる厳密な興奮/抑制（Excitation/Inhibition: E/I）バランス

のチューニングこそが，脳をカオスの縁である「臨界状

態」に留まらせる安全装置として機能している可能性が

ある [Rubenstein 03]． 

2.5 アロスタシスとエネルギーの「事前供給」 

なぜこれほどのリスクとコストを負うのか．リサ・フ

ェルドマン・バレット（Lisa Feldman Barrett）は，脳の主

要な仕事を「身体予算（Body Budget）の管理」であると

した [Barrett 17]． 

複雑な社会環境において「他者の裏切り」や「突発的

な危機」を予測するには，計算リソースを瞬時に動員す

る必要がある．もしエネルギー供給が「反応的（オンデ

マンド）」であれば，供給が追いつかずに計算不全（フリ

ーズ）を起こす恐れがある． 

ヒトは VPA による「事前供給（アロスタシス）」を常

態化させることで，代謝コストという「保険料」を支払

い，生存に関わる致命的な「計算の遅延」を回避してい

ると考えられる． 

2.6 シンテリックな必然性：共同能動的推論への接続 

高エネルギーな脳を持つだけなら，ミトコンドリアで

のアデノシン三リン酸（Adenosine Triphosphate: ATP）産

生効率が高い酸化リン酸化でも良いはずである．なぜヒ

トの脳は，効率の悪い解糖系（ワールブルグ効果）を選

んだのか． 

第一の理由は「速度」にある．Pfeiffer らの研究によれ

ば，解糖系の ATP 生成速度は酸化リン酸化の約 100 倍速

い [Pfeiffer 01]．また，解糖系酵素によるシナプスへの「オ

ンボード給電（On-board fueling）」 [Jang 16] は，再帰的

な社会予測に伴う計算爆発に即応するために不可欠であ
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ったと推察される． 

しかし，この「生き急ぐ」高代謝システムは，個体内

部に常に高いエントロピー（代謝的な不安定さ）を生み

出す．この内部の不安定さを解消するために，ヒトは他

者を「外部の足場（Scaffold）」として利用する必要に迫

られた可能性がある． 

FristonとFrithが提唱する「共同能動的推論（Joint Active 

Inference）」によれば，他者と予測モデルを共有し，互い

の予測誤差を最小化し合うことで，個体単独では処理し

きれない不確実性を軽減できる [Friston 15b]． 

つまり，「シンテリック（挑戦的協力）」とは，VPA の

高代謝が生み出す内部の「代謝的切迫感」を，他者との

同期（協力）によって鎮めようとする恒常性維持行動で

あると定義できるかもしれない． 

2.7 神経化学的進化：ネアンデルタール人との対比 

この VPA システムがいかにしてサピエンス固有の進

化を促したかについては，神経化学的な証拠が示唆を与

えている． 

Pereira-Sanchez らは，ネアンデルタール人の遺伝子を

持つ現代人のドーパミン合成能が低いことを示しており 

[Pereira-Sanchez 21]，彼らの探索衝動（挑戦）がサピエン

スほど過剰ではなかった可能性を示唆している． 

一方，Sardar らはセロトニンがヒストン修飾（セロト

ニル化）を介してアストロサイト等の遺伝子発現を直接

制御することを発見した [Sardar 23]．これは，サピエン

スが「高いドーパミン（挑戦）」と「VPA を介したセロト

ニン制御（協力）」を両立させ，脳のハードウェアを後天

的にアップデートするスケーラビリティを獲得したこと

を意味する． 

2.8 病理学的示唆：時間解像度の不全と精神疾患 

VPA がニューロンネットワークを臨界状態にチュー

ニングしているという仮説は，精神疾患を「時間解像度

の不全」として再定義することを可能にする． 

 

統合失調症（Schizophrenia）： 

VPA の構成的反応性が低下し，エネルギー供給の瞬発

力が失われると，ミリ秒単位の予測モデル更新が間に合

わなくなる可能性がある．これは「時間的な断片化

（Temporal Fragmentation）」を引き起こし，自己と外界の

同期ズレとして，幻覚や妄想を生み出すことが示唆され

る [Uhlhaas 10, Sullivan 19]． 

 

自閉スペクトラム症（Autism Spectrum Disorder: ASD）： 

逆に，VPA による制御が過剰でネットワークが「超・

臨界状態（過剰な秩序）」に固定されると，E/I バランス

が興奮側に傾きすぎ，柔軟な「ゆらぎ（時間的な探索）」

が許容されなくなる恐れがある．これは変化に対する不

適応や，細部への過剰な固執（High Precision Priors）とし

て現れる可能性がある [Van de Cruys 14]． 

3. 実験計画：仮説の実証 

VPA の構成的反応性が能動的推論を支える物理基盤

であることを検証するため，以下の実験を提案する． 

 

実験 1：エネルギー供給遅延（Latency）を組み込んだ計

算論的モデル 

 

目的： 

高コストな「構成的反応性」が，探索行動において生

存有利となる条件を数理的に証明する． 

 

方法： 

フリストンの能動的推論エージェントモデルに「エネ

ルギー生産の遅延パラメータ（tau）」と「維持コスト（C）」

を導入する． 

Agent A（ホメオスタシス型）：維持コストは低い（C_low）

が，供給遅延がある（tau > 0）． 

Agent B（構成的 VPA 型）：維持コストは高い（C_high）

が，供給遅延が最小化されている（tau approx 0）． 

 

予想される結果： 

単純な物理環境では Agent A が有利だが，他者の意図

を読むような「再帰的な社会環境」において，Agent A は

計算遅延により適応不全を起こすが，Agent B は高コス

トを支払いながらも即座にモデルを更新し，長期的には

生存率が最大化されることが示されると考えられる． 

 

実験 2：ヒト脳オルガノイド（アセンブロイド）による

機能検証 

 

目的： 

ヒト VPA が神経ネットワークの活動様式（臨界状態）

に与える影響を検証する． 

 

方法： 

ヒト人工多能性幹細胞（induced Pluripotent Stem cells: 

iPS 細胞）由来の「皮質オルガノイド」を作成する．一方

にはヒトアストロサイトを，もう一方には他種または改

変型アストロサイトを組み込んだ「アセンブロイド」を

作成する． 

評価指標として，レンペル-ジヴ複雑性（Lempel-Ziv 

Complexity）に加え，PPP へのフラックス量やグルタチオ

ン（Glutathione: GSH）代謝動態を測定し，高代謝と抗酸

化能のバランスを定量化する． 

 

予想される結果： 

ヒト正常 VPA を含むオルガノイドでは，神経ネットワ

ークがよりロバストな臨界状態を示すと同時に，PPP 活
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性の有意な上昇が観測され，構成的反応性を支える代謝

インフラの存在が示唆されることが期待される． 

 

実験 3：構成的反応性の局所的制御による検証 

 

目的： 

ヒト特有の「過剰な好気的解糖」のみが，アロスタシ

スに必須であることを検証する． 

 

方法： 

PKM2 の完全阻害は細胞死を招くリスクがあるため，

DREADDs（Designer Receptors Exclusively Activated by 

Designer Drugs）または光遺伝学を用いて，前帯状皮質

（Anterior Cingulate Cortex: ACC）等の VPA における解糖

系活性を「部分的かつ可逆的に」抑制するモデルを作成

する．または，PKM2 から基礎代謝型の PKM1 へのスプ

ライシングを誘導する手法も検討する [Christofk 08]． 

 

予想される結果： 

操作群は，基礎的な運動機能には影響が出ないが，不

確実性の高い探索課題や複雑な社会課題においてのみ，

パフォーマンスの有意な低下や反応潜時の増大を示すこ

とが予測される． 

 

実験 4：精神疾患患者由来アストロサイトの代謝比較 

 

目的： 

精神疾患患者由来のアストロサイトにおいて，仮説通

り「構成的反応性」の破綻が生じているかを直接検証す

る． 

 

方法： 

統合失調症（Schizophrenia: SZ）および双極性障害

（Bipolar Disorder: BD）患者由来の iPS 細胞から分化誘

導したアストロサイトを用いる． 

細胞外フラックスアナライザー（Extracellular Flux 

Analyzer）を用いて，細胞外酸性化速度（Extracellular 

Acidification Rate: ECAR）および酸素消費速度（Oxygen 

Consumption Rate: OCR）を測定し，安静時における解糖

能（構成的反応性）を健常対照群と比較する． 

 

予想される結果： 

統合失調症由来のアストロサイトでは，健常群と比較

して基底状態でのECARが有意に低下していることが予

測される [Windrem 17]．これは，VPA の「構成的反応性」

の欠如が，臨床的な精神病理の基盤にあることを強く示

唆する結果となり得る． 

4. 結論：熱力学的な二律背反の統合 

脳は計算機である前に，化学反応炉である． 

一見すると，エネルギー消費を最小化しようとする

「自由エネルギー原理（Free Energy Principle: FEP）」と，

エネルギー散逸を最大化しようとする「最大エントロピ

ー生成原理（ Maximum Entropy Production Principle: 

MEPP）」は矛盾するように見える． 

しかし，プリゴジン（Ilya Prigogine）の散逸構造論

（Dissipative Structure）に従えば，この二つは表裏一体で

あると考えられる [Prigogine 77, Swenson 89]．ヒトの脳

は，VPA による「構成的反応性」を通じて外部へのエン

トロピー生成（熱および老廃物の排出）を最大化するこ

とによってのみ，内部の低エントロピー状態（高度な秩

序と低い自由エネルギー）を維持できるのかもしれない． 

VPA がもたらすこの「生き急ぐ生理学」こそが，ヒト

を孤高の捕食者ではなく，シンテリックな協力者へと進

化させ，エントロピーの荒波の中で知性を維持させる究

極の駆動力であると推察される． 
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