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◆本件のポイント！  

・精神疾患を引き起こす原因は様々あり、ビリルビン脳症もまた注意欠陥多動症、統合失調症や

自閉症などを引き起こすリスクを増大させることが報告されています。しかしながらビリルビ

ン脳症に由来する精神疾患の治療法や治療薬は確立していません。 

・海外で高血圧治療薬として使用されているケタンセリンがビリルビン脳症に由来する精神疾患

に有効であることをモデル動物によって実証しました。 

・血圧に影響を与えない低濃度のケタンセリン投与であってもモデル動物において十分に効果が

みられました。 

・ケタンセリンは高血圧治療薬として海外では流通しているため安全性は十分に確認されており、

早期に臨床試験を実施できる可能性があります。 

 

◆本件の概要  

精神疾患はストレス、免疫異常、代謝異常、遺伝子異常など様々な要因によって引き起こされ

ると考えられています。疫学研究によって新生児期の遺伝的若しくはその他の原因によるビリル

ビン代謝障害（新生児黄疸）によって起こる脳神経機能症障害（ビリルビン脳症）もまた、精神

疾患発症リスクを増大させることが報告されています(Dalman 1999, Maimburg 2008, Wei 2015, 

Miyaoka 2000, Amin 2019 )。ビリルビン脳症は重度の場合、脳性麻痺や難聴の原因になることか

ら、新生児検査で血中ビリルビン濃度が高値の場合、光線療法などが行われています。近年、軽

度のビリルビン脳症であっても、注意欠陥多動症（ADHD）や統合失調症の発症リスクになること

が報告され、Bilirubin Induced Neurological Dysfunction: BIND やという新たな疾患概念が提

唱さています（Shapiro 2005）。遺伝的ビリルビン代謝障害は日本人の５％前後で認められること

から、日本においても BIND 患者は潜在的に多いのではないかと考えられます。しかしながら、

BIND の脳病態が詳しく解っていないため治療法が確立していません。 

 今回、島根大学医学部精神医学講座の三浦章子 助教、土江景子 研究員、免疫精神神経学共同

研究講座の大西 新 特任教授（（株）RESVO CEO＆CTO 兼任）を中心とする研究チームは BIND モデ

ル動物（Gunn rat）の脳内においてセロトニン神経伝達が過剰になっていることを世界で初めて

明らかにしました（図１）。更に、セロトニン伝達の阻害作用をもつ高血圧治療薬（ケタンセリン）

を低濃度皮下に投与することで，モデルラット特有の行動障害を改善させることが出来ることを

発見しました（図２）。 

ケタンセリンは海外において高血圧治療薬として流通しており、安全性は確認されている化学

物質です。今回の研究では血圧に影響を与えない程度の投与量でも十分に行動障害を改善するこ

とがモデル動物で確認できていることから、早期の臨床応用が可能ではないかと予想されます。

本研究成果は 2021年 3月 30 日 に Nature Publishing Groupが発行する小児科専門誌 Pediatric 

research (online) で発表されました。 

 

◆本件の連絡先 

島根大学医学部 免疫精神神経学共同研究講座 特任教授 大西 新 （おおにし あらた）  
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【ニュースリリース】 

既存の高血圧薬が精神疾患に有効である可能性を発見 



  

 

◆本件に関する図  

 

図１  

 

 

図２ 

 
 

Ketanserin(ケタンセリン)を皮下に投与するとオープンフィールドテストにおいて観察され

る BIND モデル特有も行動異常が改善。（＋/＋）；正常ラット（j/j）;BIND モデルラット S.C; 

皮下投与 

 

 

 

 

 

 

 

 


