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研究要旨 

本研究では、化合物を動物に投与した際に測定されたバイタルサインの総合的評価と致死性予測を可能とす

る解析手法の構築を目的として、まずは、二層カーボンナノチューブ（Double-Walled Carbon Nanotube: 
DWCNT）を基にしたCNTヤーン（Siddarmark LLC）を用いたラット脳波測定データから、化合物投与による

脳波信号の変化を捉えるための解析手法を検討した。FFT（Fast Fourier Transform）によるPSD（Power 
Spectral Density）を算出し、PSDのピーク値および、ピーク周波数を定量化することで被験物質投与による脳

波信号の変化を評価した。また、脳波データに対してバースト解析を実施する独自の解析手法（特許第

7138995号）を用いることで、脳波データから神経活動信号に関する複数の解析パラメータを算出し、被験物質

に対する脳波信号の周波数依存的な変化を評価した。本研究で検討したFFTのPSDによる脳波解析およ

び、脳波データのバースト解析を用いることで、CNTヤーンによる脳波測定データにおける化合物投与時の脳

波変化を捉えられることが確認された。本解析手法は化合物を動物に投与した際に測定されたバイタルサイン

の総合的評価と致死性予測を可能とする解析手法の基盤としての活用に期待できる。 
 

 

A研究目的 

本研究では、化合物を動物に投与した際に測定さ

れたバイタルサインの総合的評価と致死性予測を

可能とする解析手法の構築を目的とした。まずは、

二層カーボンナノチューブ（Double-Walled 
Carbon Nanotube: DWCNT）を基にしたCNTヤー

ン（Siddarmark LLC）を用いたラット脳波測定デ

ータから、化合物投与による脳波信号の変化を捉え

るための解析手法を検討した。 
 

B．研究方法 

二層カーボンナノチューブを基にしたCNTヤー

ン（CNT-Y）を用いて計測された、雌性ヘアレス

ラット（HWY/Slc）8～12週齢の脳波測定データの



 

 -34- 

解析を実施した。被験物質として三環系抗うつ薬

の一つであるアミトリプチリン塩酸塩

（Amitriptyline HCl、富士フイルム和光純薬）お

よび、ムスカリン性アセチルコリン受容体の阻害

薬であるアトロピン硫酸塩（ATROPINE 
SULFATE、田辺三菱製薬）を使用し、ラットへの

投与前後の脳波データを用いた。 
脳波データは、被験物質投与前、投与後等の

Sectionで分割し、FFT（Fast Fourier Transform）

によるPSD（Power Spectral Density：パワースペ

クトル密度）を各Sectionで算出した。算出された

PSDのピーク値および、ピーク周波数を定量化し、

各Sectionを比較することで被験物質投与による脳

波信号の変化を評価した。 
また、脳波データに対してバースト解析を実施する

独自の解析手法（特許第7138995号）を用いることで、

脳波データから神経活動信号に関する複数の解析

パラメータを算出した。これらの解析パラメータは複

数の周波数帯域でそれぞれ算出可能なため、被験

物質に対する脳波信号の周波数依存的な変化を評

価することができる。 

C．研究結果 

FFTのPSDによる脳波解析 
図1にAmitryptyline 50mg/kg試験時の脳波波形

を示す。Amitryptyline投与前のSection Aおよび、

Amitryptyline投与後のSection B、Section C、

Section Dを解析対象とした。各SectionでFFTに
よるPSDを算出した結果、Section A（投与前）で

はピーク値 0.088 V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、
Section B（投与後0–8分）ではピーク値 0.091 
V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、Section C（投与後8–
16分）ではピーク値 0.075 V2/Hz、ピーク周波数 2 
Hz、Section D（投与後16–24分）ではピーク値 
0.072 V2/Hz、ピーク周波数 2 Hzであった（図2）。
いずれのSectionにおいてもピーク周波数は2 Hz
であったが、Amitryptyline投与によりPSDのピー

ク値が時間経過と共に減弱する傾向が観察された。 
図3にAtropine 5mg/kg試験時の脳波波形を示す。

Atropine投与前のSection A、Atropine投与後の

Section Bおよび、麻酔をoffにしたSection Cを解析

対象とした。各SectionでFFTによるPSDを算出し

た結果、Section A（投与前）ではピーク値 0.076 
V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、Section B（投与後）

ではピーク値 0.078 V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、
Section C（麻酔off）ではピーク値 0.102 V2/Hz、
ピーク周波数 2 Hzであった（図4）。いずれの

Sectionにおいてもピーク周波数は2 Hzであり、

Atropine投与によるPSDのピーク値の変化は

Section AとSection Bで観察されなかった。

Section CではPSDのピーク値が増強した結果が

得られたが麻酔を中止し覚醒したことによる影響

と考えられる。 
図5にAtropine 50mg/kg試験時の脳波波形を示

す。Atropine投与前のSection A、Atropine投与後

のSection Bおよび、麻酔をoffにしたSection Cを解

析対象とした。各SectionでFFTによるPSDを算出

した結果、Section A（投与前）ではピーク値 0.057 
V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、Section B（投与後）

ではピーク値 0.051 V2/Hz、ピーク周波数 2 Hz、
Section C（麻酔off）ではピーク値 0.121 V2/Hz、
ピーク周波数 1 Hzであった（図6）。Atropine投
与によるPSDのピーク値および、ピーク周波数の

変化はSection AとSection Bで観察されなかった。

Section CではPSDのピーク値が増強し、ピーク周

波数が1 Hzに変化したが、麻酔を中止し覚醒し

たことによるラットの行動および、電極操作等の

ノイズの影響が含まれていると考えられる。 
 
脳波データのバースト解析 
脳波データに対するバースト解析手法（特許第

7138995号）を用いて、神経信号であるオシレーシ

ョンおよび、高頻度神経活動であるバーストを検

出し、それぞれの頻度（Oscillation rate、Burst rate）
を算出した。脳波信号はバンドパスフィルタによ

り、θ波帯域（5–8 Hz）、α波帯域（8–14 Hz）、β
波帯域（15–25 Hz）、γ波帯域（30–50 Hz）、high-
γ波帯域（70–150 Hz）および、150–200 Hzに分割

し、各周波数帯域でバースト解析を実施した。 
Amitriptyline 50mg/kg試験時のバースト解析

の結果を図7に示す。θ、α、β、γ波帯域で、

Amitriptyline投与後のSection CでOscillation 
rateが増加し、Section Dで減少した。High-γ、150-
200 Hzでは、投与後Section BからOscillation rate
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が減少した。High-γ波帯域でBurst rateが投与後

Section Cにかけて上昇した。150-200Hzでは投与

後Section BからBurst rateが減少した。 
Atropine 5mg/kg試験時のバースト解析の結果

を図8に示す。θ、α、γ、high-γ波帯域で、Atropine
投与後にOscillation rateが増加した。また、θ、α、
β波帯域で、Atropine投与後にBurst rateが顕著に

減少したのに対して、γ、high-γ、150-200 Hzでは

Burst rateが上昇した。 
Atropine 50mg/kg 試験時のバースト解析の結果

を図9に示す。すべての周波数帯域で、Atropine投
与後にOscillation rateが顕著に増加した。γ、high-
γ、150-200 HzではBurst rateが顕著に上昇した。 

D．考察 

FFT のPSD による脳波解析について、

Amitriptylineおよび、Atropine投与によりPSDの

ピーク周波数は変化しないものの、Amitriptyline
投与によりPSDのピーク値が減弱する傾向を捉え

ることができた。Atropineについても、投与後

Sectionをより詳細に区分することで投与後の時間

経過による脳波信号の変化を捉えられる可能性が

あると考えられる。また、麻酔時と覚醒時でPSDの

ピーク値に差異があったことから、動物の状態を

考慮した評価が必要であると考えられる。 
脳波データのバースト解析について、

Amitriptyline投与により、低周波数帯域では

Oscillation rateが増加し、高周波数帯域では

Oscillation rateが減少する特徴が観察された。

Atropine投与ではOscillation rateの増加が観察さ

れ、低周波数帯域ではBurst rateが減少し、高周波

数帯域ではBurst rateが顕著に増加する特徴が観

察された。この特徴は濃度依存的により顕著に変

化した。Amitriptyline投与、Atropine投与いずれ

の場合も、周波数帯域に依存した特徴が観察され、

化合物投与による脳波信号の変化を捉えることが

可能であった。 
麻酔下ではなく覚醒時の脳波データであれば、脳

波測定時の一般状態観察および、その他のバイタル

サインを指標にして脳波データをラベリングすること

で、活動状態に依存した脳波信号の特徴を捉えるこ

とができると考えられる。 

E．結論 

本研究で検討したFFTのPSDによる脳波解析お

よび、脳波データのバースト解析を用いることで、

CNT-Yによる脳波測定データにおける化合物投与

時の脳波変化を捉えられることが確認された。本

解析手法は化合物を動物に投与した際に測定され

たバイタルサインの総合的評価と致死性予測を可

能とする解析手法の基盤としての活用に期待でき

る。 

F．研究発表 

1．論文発表 
なし 

2．学会発表 
なし 

G．知的所有権の取得状況 

1．特許取得 
なし 

2．実用新案登録 
なし 

3．その他 
なし 
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図１ Amitriptyline 50mg/kg 試験時の脳波波形（上段）、心電図（下段） 
 

 
図2 Amitriptyline 50mg/kg試験時のFFTによるPSD 
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図3 Atropine 5mg/kg試験時の脳波波形（上段）、心電図（下段） 
 
 

 
図4 Atropine 5mg/kg試験時のFFTによるPSD 
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図5 Atropine 50mg/kg試験時の脳波波形（上段）、心電図（下段） 
 

 
 
図6 Atropine 50mg/kg試験時のFFTによるPSD 
 
 
 
 
 
 

  



 

 -39- 

 
図7 Amitriptyline 50mg/kg試験時のOscillation rate（左図）、Burst rate（右図） 
 

 

 
図8 Atropine 5mg/kg試験時のOscillation rate（左図）、Burst rate（右図） 
 

 
 

 
 
図9 Atropine 50mg/kg試験時のOscillation rate（左図）、Burst rate（右図） 
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