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Machine Learning and Computational Modeling Approaches to Identification of Depression Subtypes, 
Understanding of Disease Mechanisms, and Derivation of Therapeutic and Preventive Methods

本研究の目標は， うつ病患者の脳画像など多次元

データに統計的機械学習アルゴリズムを適用することに

より， うつ病のサブタイプを同定し， 更にそれらの発症

機構と治療， 予防手法を行動学習の神経回路モデル

をもとに明らかにすることである。

認知行動課題， 脳構造 MRI， 機能的 MRI, 遺伝子

多型， 血中バイオマーカー， 専門医の診断， 投薬応

答などの多次元のデータに対して， 教師なし学習アル

ゴリズムを適用することでうつ病のサブタイプを同定し，

教師あり学習アルゴリズムの適用により診断と予後予測

を行う。

また， ドーパミン ・ セロトニン系の制御機構をげっ歯

類の光神経活動操作， 神経スパイク記録， マイクロダ

イアリシスによる化学計測により解析する。これをもとに，

ドーパミン ・ セロトニンのニューロン発火， 伝達物質放

出と再取り込み， 投射先神経回路の修飾， 受容体の

活性調節を行動につなぐ数理モデルを構築し， 遺伝

的背景と環境ストレスのもとでうつ病が発症する機構を

解明し， ニューロフィードバックを含む治療と予防手法

の探索を可能にすることを目指す。

The goal of this research is to identify the subtypes 
of depression by application of statistical machine 
learning algorithms to multi-dimensional subject data 
and to understand the mechanisms of dysfunction 
and methods for therapy and prevention through 
computational modeling.

We apply unsupervised learning algorithms to 
the high-dimensional data from behavioral tasks, 
functional MRI, structural MRI, genotypes, blood 
markers, expert’s diagnosis, and drug responses for 
identification of disease subtypes, and supervised 
learning algorithms for diagnosis and prognosis.

We also perform rodent experiments to identify 
the dynamic control mechanisms of the dopaminergic 
and serotonergic systems through optogenetic 
manipulations, neural spike recording, and 
microdialysis measurement of transmitter release while 
animals perform reward acquisition or punishment 
avoidance tasks. We will construct a dynamic models 
of dopamine and serotonin neuron firing, transmitter 
release and reuptake, target neural modulation, receptor 
up/down regulation, and behavior to reproduce the 
process of dysfunction upon genetic predispositions 
and environmental stresses. The models will also be 
used for exploration of therapy and prevention methods, 
including estimating the target of neuro-feedback.

図 ： 多次元データからの機械学習によるうつ病サブタ

イプの同定と診断 ・ 予測

Fig. Identification of depression subtypes and 
diagnosis/prognosis through machine learning using 
multi-dimensional data.
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