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研究成果の概要（和文）：精神医学の新しい研究アプローチとして研究領域基準（Research Domain Criteria; 
RDoC）が注目されている。RDoCは従来の疾患の分類の枠組みにとらわれず，症状の実態に即した行動指標とそれ
に対応する生物学的基盤に基づいて精神疾患をとらえる研究方略である。本研究では，計算論モデルや統計モデ
ルを用い，従来の精神医学の研究においてこれまで中心的に用いられてきた疾患カテゴリベースの研究法と比べ
てRDoCがどのような利点を持つかを理論的に検討するための枠組みを構築した。それにより，従来の疾患のカテ
ゴリーを用いる方略よりRDoCが高い確率で病因を同定できる条件などを議論した。

研究成果の概要（英文）：As a novel research strategy in psychiatry, Research Domain Criteria (RDoC) 
has attracted attention. RDoC is a research strategy that focuses on the neurobiological mechanisms 
and core aspects of behavior rather than to rely on traditional diagnostic categories. In this 
study, we proposed a theoretical framework for evaluating psychiatric research strategies, including
 the conventional diagnostic category-based approaches and the RDoC approach. The proposed framework
 is based on the statistical model and computational models of the processes by which the disorder 
arises. The framework provides the statistical power to quantify how likely relevant pathogenetic 
factors are to be detected. Based on the proposed framework, we discussed which approach performs 
better in different types of situations. The proposed framework will be helpful to evaluate the 
research strategies in psychiatry and to design psychiatric studies based on the computational 
models.

研究分野： 計算論的行動科学，学習心理学
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１．研究開始当初の背景 

 

(1) 精神医学研究の基礎研究においては，精
神障害の診断と統計マニュアル (Diagnostic 

and Statistical Manual of Mental Disorders, 
DSM) 等の診断マニュアルにより統合失調症，
双極性障害などの疾患カテゴリーに個人を分
類し，分類された患者群の中で共通する生物
学的基盤を探索するという手法が主流であっ
た（カテゴリー的方略）。しかし近年，多くの
生物学的知見が疾患カテゴリーと一対一に対
応がつかず，予後や治療反応性の予測にも
有用ではないことが認識されるようになっ
てきた。それに伴い，従来の疾患カテゴリー
に基づく研究方略は，研究の発展を妨げて
いるかもしれないとさえ考えられるように
なった。 
一方で，異なる疾患カテゴリーの背景に

共通する病態を想定し，その生物学的基盤
を明らかにしようとする研究方略 (次元的
方略) も常に模索されてきた。その中でも
近年，米国国立精神衛生研究所によって提
案された研究領域基準 (Research Domain 
Criteria, RDoC) は，従来の疾患カテゴリー
分類の枠組みにとらわれない，全く新しい
精神医学の研究の枠組みとして注目されて
いる (Sanislow et al., 2011)。RDoC は，観
察可能な行動指標とそれに対応する神経回
路機能の基本的な構成要素に基づき，健常
から異常にいたるスペクトラム (連続体) 
として精神疾患をとらえるという研究方略
である。特に基礎研究の分野では，これまで
蓄積されてきた神経科学の知見を活用でき
るものとして，RDoC への期待が高まって
いる。 
その一方，RDoC に対しては精神疾患の諸

要因を十分にとらえきれていない，実用的な
診断分類基準には結びつかない等，批判的な
意見もある  (Cuthbert & Kozak, 2013)。
DSM 等の診断カテゴリーにもとづく研究方
略には，信頼性，すなわち異なる評価者でも
同一の診断を下しやすいというメリットも存
在する。RDoC ではそのメリットが活かせな
いという欠点も存在し得る。 

以上のような背景から，RDoC も含めた各
種の精神医学の研究方略の有効性や妥当性の
理論的な評価をするための基盤構築が求めら
れている。 

 

(2) 精神疾患の背後にあるメカニズムを計算
論モデルでとらえるアプローチが「計算論的
精神医学」として欧米諸国の研究者に注目さ
れ始めている (Montague et al., 2012)。計算
論モデルとは行動や心理的過程の背後にある
計算過程を数理モデルで表現したものである。
しかしながら，計算論的精神医学の成功事例
はまだ少なく，その発展性や応用可能性は十
分には十分に理解されていない。RDoC を含
む次元的方略やカテゴリー的方略の有効性の
評価に計算論の考え方や技術を用いることが

計算論的精神医学の一つの応用例になると考
えられる。 

 

２．研究の目的 

 

(1) 本研究では，カテゴリー的方略，および
RDoC が採用している次元的方略といった
精神医学の各種研究方略の有効性を評価す
る理論的枠組みを提案する。提案する枠組
みでは，疾患の原因 (病因) から観測可能な
行動・症状が生成される過程を，単純な統計
的モデルで表現される。様々な条件のもと
で、それぞれの研究方略が，病因を検出でき
る精度を評価した。これにより，それぞれの
精神医学研究方略が、どのような状況で利
点を発揮するか，またどのような場面で欠
点を持つのかを明らかにすることを目的と
した。 
 
(2) 近年急速に開発が進められている精神疾
患の計算論モデルを用いて，各研究方略が精
神疾患に関する基礎研究や臨床場面での応用
においてどのような影響を持つか，またどの
ような問題があるかを理論的に検討するため
のプラットフォームを作ることを目的とした。
それにより，精神医学における計算論的アプ
ローチの適用可能性が広がるものと考えられ
る。 

 

３．研究の方法 

 

図１：疾患の生成過程および，各研究方略の
モデルの概要 

 
(1) 精神疾患の基礎研究の目的の一つは，疾
患の原因となる生物学的基盤や，疾患の有無
や予後を予測するためのバイオマーカーを発
見することである。ここではそれらの標的と
なる要素をまとめて「病因」と呼ぶ。本研究
は，各研究方略における精神疾患の病因の発
見のしやすさ，すなわち検出力を理論的に評
価するための枠組みを構築した。具体的には，



病因となる変数の集団における分布のモデル
から，行動や症状の分布が生成される過程を
統計的に記述するモデルを構築した (図 1)。
そのモデル設定のもとで各研究方略が病因を
検出する過程をシミュレートすることで，真
の病因が検出される確率 (検出力) を計算す
ることが可能となる。それらの計算には基本
的には計算機シミュレーションを用いるが，
単純なモデルにおいては検出力を解析的に 

(数式上の計算で) 求められる場合もある。両
者を併用していくことで，理論的に考察をし
ながら幅広い状況について議論をすることが
可能となる。 

 
(2) はじめに最も単純なモデルである線形正
規モデルから考えた。このモデルにおいては，
個人の病因が正規分布に従って生成され，行
動指標はそれが線形変換されることで生成さ
れるという単純な仮定を置く(図 1)。観測誤差
も正規分布にしたがって加わると仮定した。
これは精神疾患の形成過程のモデルとしては
単純過ぎるものではあるが，単純化により理
論的な解析も容易になるという利点がある。
このモデルの性質を詳細に解析することで，
検出力と各種の状況の関係を詳細に検討した。 

 
(3) 次に，より現実的な状況下における精神
疾患の研究方略の性質を評価するため，精神
疾患の生成過程モデルとしての計算論モデル
を取り入れる枠組みを構築した。具体的な精
神疾患の例として統合失調症の症状の生成過
程を説明する計算論モデル (強化学習モデル; 

Maia & Frank, 2017) を取り入れたシミュレ
ーションを行った。 

 
４．研究成果 

  
図 2： 2 つのシンプルな疾患形成過程のケー
スと各研究方略の検出力 

 

(1) はじめに，線形正規モデルに基づき単純

な２つのケースについて各研究方略の検出力
を求めた (図 2)。いずれのケースも，２つの
疾患カテゴリーを想定し，共通の症状 (y2) 
が 1 つあるという状況を考える。ケース１で
は，共通の症状が疾患カテゴリーごとに異な
る病因により生成されているという例である。
この場合，各疾患カテゴリーの診断基準を全
て用いるカテゴリー方略が，次元的方略に比
べて高い検出力を示した。ケース２では，共
通の症状が疾患カテゴリーに関わらず共通の
病因から生成されるという状況である。この
場合，カテゴリー的方略で疾患カテゴリーを
もとに個人を分類する方法では著しく検出力
が減少した。一方，共通の症状とそれを生成
している病因のみの相関を調べる次元的方略
は高い検出力を示した。これらの結果は，病
因と診断カテゴリーが対応する場合はカテゴ
リー的方略の方が効率的に病因を同定できる
が，そうでない場合は，RDoCが採用している，
疾患カテゴリーを用いない方略の方が病因を
特定しやすいことを示している。 
提案したモデルについてさらにシミュレー

ションや理論解析を行い，これらのケースに
見られた，カテゴリー的方略と次元的方略の
利点および欠点がどのような機構によりどの
ような条件で表れるかを検討した。その結果，
カテゴリー的方略では，診断基準として用い
る，共通の病因から形成される行動特性や症
状が多いほど，誤差の効果が抑えられて検出
力が高まることがわかった (図 3)。一般には
診断基準が 1 つの場合は次元的方略の方が高
い検出力が得られるが，診断基準を増やすこ
とでカテゴリー的方略の方が高い検出力が得
られる場合がある。ただし行動や症状に影響
する病因が増えるほど個々の病因の検出力は
弱くなり，その場合は病因をより直接的に反
映する少数の行動や症状を次元的に扱う RDoC
的方略の方が優れていることなどが示された 
(Katahira & Yamashita, 2016; Katahira & 
Yamashita, 掲載決定済)。 
 

図 3：診断基準の数と検出力の関係 

 

(2) 次に，具体的な精神疾患の生成過程を表
現する計算論モデルの例として統合失調症の
症状の生成過程を説明する計算論モデル (強
化学習モデル; Maia & Frank, 2017) を取り
入れたシミュレーションを行った。Maia & 

Frank (2017) は，ドーパミン細胞の活動が報
酬予測誤差とは無関係に過渡的に活動を上昇



させることが陽性症状を引き起こすこと，ま
た，ベースラインのドーパミンレベルが低下
することが陰性症状の原因となることを仮定
した。そのメカニズムを表現した強化学習モ
デルを用い，本研究で提案した枠組みに取り
入れてシミュレーションを行った。その結果， 

Maia & Frank (2017) の仮定のもとでは，統
合失調症という従来の診断カテゴリーを用い
る方法と比べて，それらの診断基準として用
いられる意欲消失等の陰性症状と幻覚等の陽
性症状を分離して扱う RDoC 的なアプローチ
が，より高い検出力でその原因を見つけ出せ
ることなどが明らかとなった。 

 上記の結果は，飽くまでモデルの仮定が真
実を反映したものであるという前提に基づく
ものである。提案した枠組みにはその制約は
あるが，精神疾患の形成過程の候補を表現し
た計算論モデルを組み合わせることで，それ
をデータから検証していく際に効果的なアプ
ローチを選定する際に有用な情報を提供でき
ると考えられる。 

本研究で構築した枠組みは，今後さらに発
展していくであろう計算論的精神医学の知見
を精神医学研究に応用するための土台を作る
ことで，精神疾患の理解に貢献するものと期
待される。 
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