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研究成果の概要（和文）：本研究では，申請者らが開発した精神疾患モデル作成技術をベースに，ロボット技術とデー
タマイニング技術を融合させた新たな向精神薬スクリーニング系の開発に取りんだ．まず，小型移動ロボットを用いて
うつ病モデル・ラット を作成する手法の開発に成功した．次に，作成したうつ病モデル・ラットの行動を多次元的に
解析し，データベースを作成した．次に，データベースに対してベクトル解析を行い，向精神薬の効果の固有ベクトル
について検討を行った．

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to develop RT-based screening system for new psychotr
opic drags. We succeeded in developing a novel depression model rat using a small mobile robot. We then pe
rformed several different behavior tests on these rats to analyze those characteristics, and constructed a
 database from the results of these tests. Vector analysis was then conducted on the database to find effe
cts of psychotropic drugs as proper vector.
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１．研究開始当初の背景 
 精神疾患患者の増加にともない，より効果
的な向精神薬開発の必要性は高まってきて
いる．向精神薬の開発は，新薬候補化合物の
作成（合成）に始まり，その化合物の化学的
特性の評価（in vitro 試験），動物に投与した
際に生じる影響の評価（in vivo 試験），そし
て臨床試験の順で進められる．各ステップに
おいて，安全性と効果が確認された化合物の
みが，次のステップに進むことができ，臨床
試験において安全性と効果が証明された化
合物だけが実際の治療での使用を認められ
る．効率的に向精神薬開発を進めるには，in 
vivo 試験におけるスクリーニング（選別）が
重要となる．向精神薬の in vivo 試験は，以
下に示す 2 種類の「精神疾患モデル」と呼ば
れる方法論を用いて行われる． 
 
1) 精神疾患モデル動物 
遺伝子操作，脳神経系への外科処置，飼育環
境統制等によって，異常行動を示すように改
変された実験動物．  
 
2) 精神疾患モデル実験系 
実験装置内に，被験体に不安やストレスを惹
起する特殊な環境を作り出し，そこに入れた
被検体を精神疾患モデルとみなす実験手法．
不安や抑うつの程度は活動性や特定の行動
の回数によって評価． 
 
候補化合物のスクリーニングは，これらの精
神疾患モデルに化合物を投与し，被検体の行
動の変化を観察することで行われる．しかし
ながら，in vivo 試験において良好な結果が得
られていながら，臨床試験においては効果が
確認されないケースも多々存在する．この原
因を，既存の精神疾患モデルがヒトの精神疾
患のモデルとして妥当ではないためである
とする指摘も多い．申請者らはこのような指
摘に同調し，ロボット技術を用いて，より妥
当性の高い精神疾患のモデル動物を作成す
ることを試みてきた． 
  
２．研究の目的 
 以上より，本研究では，申請者らが開発し
た精神疾患モデル作成技術をベースに，ロボ
ット技術とデータマイニング技術を融合さ
せた新たな向精神薬スクリーニング系の開
発に取り組む．具体的には，研究期間内に以
下 3 つの目標の達成を目指す． 
1) ラットの精神状態と行動特性の評
価のためのロボットを用いた精神疾患モデ
ル実験系を構築． 
2) 向精神薬を投与して行動テストを
行い，多次元的行動データベースを作成． 
3) 各試験の結果をベクトルとして解
析し，向精神薬効果ベクトルとして解析する
手法を構築． 
 
 

３．研究の方法 
 以下の 3 項目を段階的に進め，前述の目的
の達成を目指す． 
1) さまざまなロボットの行動アルゴリズム
を構築し，アルゴリズムを実装されたロボッ
トと精神疾患モデル・ラットを対面させる．
対面の際，ラットの行動に異常が見られれば，
そのアルゴリズムを精神疾患モデル実験系
として採用する． 
2) 前述の手法で作成した精神疾患モデル動
物に，上記を含むさまざま精神疾患モデル実
験系を用いて行動テストを行う．また，同一
の個体に対して，効果が既知の向精神薬を投
与し，同様の実験系で行動テストを行う．そ
れらの結果を多次元のデータベースとして
集約する． 
3) データベース中の各個体の計測値を，各
試験での結果をそれぞれ1つの次元としたユ
ークリッド空間に投射（描画）する．向精神
薬投与前と後の両方を同一の空間に投射（描
画）し，前後での変化を向精神薬の効果ベク
トルとみなして解析する． 
 
４．研究成果 
 前述の各項目について，以下の成果が得ら
れた． 
1) まず，さまざまなロボットの行動アルゴ
リズムの構築に取り組んだ．具体的には，①
一方的かつ連続的な攻撃，②相互作用をとも
なう攻撃，③集団中での特定の個体への攻撃
の 3種類の行動アルゴリズムを構築した．各
アルゴリズムをロボットに実装して（図 1），
ラットに対するストレス暴露を行った．また
ストレス曝露のタイミングについても幼若
期と成熟期の 2種類の条件を設け，両者の差
異を調査した．幼若期ラットでは①と②に対
する反応の差異が見られなかったが，成熟期
ラットでは②の方が①よりもストレッサー
としての効果が強いことが確認された．さま
ざまな実験を行い検証した結果，うつ病モデ
ル・ラットを作成する手法として，幼若期に
①を提示し，成熟後に②を提示することが有
効であることが確認された． 

 

図 1 小型移動ロボット WR-5 

 
 



③については，集団中で攻撃を受けたラット
のみに強い抑うつ反応が見られ，攻撃を受け
ていないラットには，攻撃を受けているラッ
トへの関心の発現が見られた（図 2）． 
 

 
図 2 集団中での特定ラットへの攻撃提示 

 

2) ①と②によって作成された精神疾患モデ
ル・ラットに対して，オープンフィールド試
験，社会相互作用試験，強制遊泳試験，2 瓶
選択試験，ロボット追跡試験の 5種類の行動
試験を実施した．その結果をデータベースに
集約した．また臨床で広く用いられている向
精神薬であるイミプラミンをラットに投与
し，イミプラミンの投与の有無での精神疾患
モデル・ラットの差異についても計測した． 
 
3) 構築したデータベースを用いて，各行動
試験を1つの次元としたユークリッド空間に
データを描画した．1 つの例として，抑うつ
の程度を評価する試験として一般的な強制
遊泳試験と 2瓶選択試験を，それぞれ 1つの
次元としたユークリッド空間へのデータの
描画を図 3に示す． ここでは，2つの試験の
結果が概ね反比例の関係にあることがわか
る．またベクトル解析を行い，イミプラミン
の効果の固有ベクトルについて検討を行っ
た．多くの条件において，イミプラミンの効
果の固有ベクトルは同一となることがわか
ったが，固有ベクトルが同一とならない場合
も生じることが判明した．今後は，固有ベク
トルが同一となる場合とならない事態の原
因がどこにあるのかを探る． 
 
 
 

 

図 3 強制遊泳試験と 2 瓶選択試験を 1 つ

の次元としたユークリッド空間への描画 
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