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研究成果の概要（和文）：強迫性障害の数理モデルとして、不安な状態から強迫行為を行うことで不安のない状
態に戻るという2状態間の遷移問題を設定し、シミュレーションおよび実験による検証を行った。その結果、
正・負のTD誤差を用いた学習パラメータの関係が非対称の領域では、強迫性障害の症状が発生すること、さらに
意思決定課題実験から推定した正・負のTD誤差を用いた学習パラメータが健常者では対称な領域に、強迫性障害
患者では非対称な領域に分布することを明らかにした。強迫性障害患者ならびに健常者の安静時脳活動データ解
析から、上記のパラメータの非対称性が、直接路・間接路の機能異常によって生じる可能性を示唆する結果を得
た。

研究成果の概要（英文）：We developed a mathematical model of obsessive-compulsive disorder (OCD) as 
a transition model between two states (“anxiety” and “free from anxiety”) and evaluated this 
model by approaches with simulation and experiment. We demonstrated that the obsessive-compulsive 
symptoms occurred in the parameter region where the learning parameters using positive and negative 
TD errors were asymmetrically distributed, and that the estimated learning parameters using positive
 and negative TD errors were distributed in the symmetric region in healthy controls and in the 
asymmetric region in OCD patients. From the analysis of resting-state fMRI data of OCD patients and 
healthy controls, we suggest the possibility of the above mentioned asymmetric parameter was caused 
by the dysfunction of direct and indirect pathways.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究課題で得られた結果と、当研究室の先行研究により人為的にセロトニンのレベルを変化させると負のTD誤
差に対応するeligibility traceパラメータの値が変化するという実験的結果から、強迫性障害の治療薬として
用いられることの多いセロトニン再取り込み阻害薬に代表されるセロトニン機能を改善させる薬物治療は、非対
称のeligibility traceパラメータを対称の領域へ戻す変化を起こしている可能性が示唆された。今回検証した
実験課題と解析プロトコルは、より症状の定量的な評価を可能とし、効果的な治療法の提案などに貢献すること
が期待できる。

※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、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 
近年、アメリカ国立精神衛生研究所によって構想・開発されている研究領域基準（Research 
Domain Criteria, RDoC）に代表されるように、遺伝学、神経科学、行動科学の知見を元に生物
学的に精神疾患を再定義する動きが活発になっている。その中で、「衝動性」「強迫性」に着目す
る事で注意欠陥多動性障害(ADHD)や物質依存、強迫性障害(OCD)など幅広い精神疾患の次元的・
連続的な理解を促進する事が出来るというケンブリッジ大学の Trevor Robbins らの提唱は、精
神医学のみならず意思決定の神経科学の分野でも高い注目を浴びている (Robbins et al., 
2012)。 
「衝動性」は非常に包括的な概念で、計画性のなさ・危険を冒す傾向・素早い決断、未熟な反
応・反応抑制の失敗、即時小報酬への選好などをも含む多次元な概念である。一方「強迫性」は、
「厳格なルールに則って強迫行為が繰り返され、結果として不利益につながっていても他の行
動に柔軟にシフトできない」行動、または「環境からの刺激によって結果如何に関わらず直接的
に駆動される」行動として理解されてきた。 
このような「衝動性」と「強迫性」のように意思決定に関わる認知的機能に落として疾患を記
述することの利点として、意思決定の数理モデルで疾患を定量的に評価・記述できる点がある。
近年では、「環境からの刺激によって結果如何に関わらず直接的に駆動される」という強迫性の
特徴をモデルフリー強化学習の枠組みで説明する試みが盛んであり、意思決定課題での行動の
モデルフリー度合いが、OCD で高いことを示した報告もある (Voon et al., 2014)。 
しかし、Robbins らが「衝動性」と「強迫性」の二つの軸を提唱したにも関わらず、同一疾患の
多次元的な検証は行われていない。たとえば OCD では、不安に対して衝動的に反応させない行動
療法が有効であること、また症状の発症から徐々に「衝動性」と「強迫性」のバランスが変化し
ていくという説も提唱されており (Fontenelle et al., 2011) 、ひとつの疾患においても多次
元的な検証が必要であることは疑いようがない。 
 
２．研究の目的 
本研究では、精神疾患のメカニズムの解明と理解、さらには治療効果の新たな評価方法の創出を
目指し、疾患の定量的な評価を可能とする数理モデルの構築を目的とする。精神疾患を次元的・
連続的に理解する試みとして提唱された「衝動性」「強迫性」の 2軸による精神疾患の位置づけ
に基づき、まずは「強迫性」の代表として位置づけられてきた強迫性障害 (OCD) を対象に、「衝
動性」「強迫性」2 つの要素を含む数理モデルを構築する。モデルの検証には、神経心理学的実
験を用いた OCD 患者の行動データを用い、「強迫性」のみに着目した他の数理モデルとの説明力
の比較を行い、提案モデルの有効性を検証する。最終的に、投薬治療や行動療法などの治療方法
の効果を提唱モデルによりシミュレーションできる、「臨床現場で役立つ数理モデル」の構築を
目指す。 
 
３．研究の方法 
強迫性障害の症状を説明する数理モデルとして、不安な状態から強迫行為を行うことで不安の
ない状態に戻るという 2状態間の遷移問題を設定し、不安のない状態 (s0) と不安のある状態 
(s1) で、「何もしない (a0)」「不安な状態に遷移する (a1)」「強迫行為を行う (a2)」の行動を
各状態に設定した強化学習問題を設定し、シミュレーションおよび実験により強迫症状とパラ
メータの関係を調べた。 
また OCD 患者における衝動性および強迫性に対応するパラメータの分布の推定を行うための意
思決定行動課題を作成した。これまで衝動性に対応するパラメータで実績のある遅延学習課題 
(Tanaka et al., 2009)を用い、OCD 患者ならびに健常対照群に行動実験ならびに、安静時機能
fMRI 計測実験を実施した。 
 
４．研究成果 
シミュレーションを用いたアプローチでは、 正の TD誤差を用いた学習での eligibility trace
パラメータ（現在の誤差とどれだけ過去の状態と関連付けて価値を更新するかを決定するパラ
メータ）と、負の TD誤差を用いた学習での eligibility trace パラメータの関係が非対称の領
域では、強迫性障害の症状（行動 a1と a2 の繰り返し）が発生することを明らかにした。 
これらのシミュレーションによる知見を検証するために、強迫性障害患者ならびに健常者を対
象とした意思決定課題実験を実施し、その行動データから学習パラメータを推定した。その結果、
健常者では正の TD 誤差を用いた学習パラメータと、負の TD 誤差を用いた学習パラメータが対
称な領域に分布する一方、強迫性障害患者では正の TD 誤差を用いた学習パラメータと負の TD誤
差を用いた学習パラメータが非対称な領域に分布することを明らかにし、モデルを支持する結
果を得た。 
さらにこれらのパラメータの脳内基盤を明らかにするために、強迫性障害患者ならびに健常者
の安静時脳活動データの解析を行い、上記のパラメータの非対称性が、直接路・間接路の機能異
常によって生じる可能性を示唆する結果を得た。 
本研究課題で得られた結果と、当研究室の先行研究により人為的にセロトニンのレベルを変化
させると負の TD誤差に対応する eligibility trace パラメータの値が変化するという実験的結
果から、強迫性障害の治療薬として用いられることの多いセロトニン再取り込み阻害薬に代表



されるセロトニン機能を改善させる薬物治療は、非対称の eligibility trace パラメータを対
称の領域へ戻す変化を起こしている可能性が示唆された。今回検証した実験課題と解析プロト
コルは、より症状の定量的な評価を可能とし、効果的な治療法の提案などに貢献することが期待
できる。 
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