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1 はじめに

近年, 製薬会社では新薬開発の効率化が求められて
いる. 例えば, 最も効果の高い成分の組み合わせを推
定するために, 少ないサンプルから効果の高い成分を
特定することなどが必要となってぃる. そこで, 開発
の効率化を図るため多変量解析の活用がなされてぃる.
コンジョイント解析 (Conjoint Analysis) は, 予め用意
された諸要因の組合せに対する全体評価から, 各要因
の部分効用値を求める多変量解析モデルである. すな
わち, このモデルでは最も効果高い要因の組合せを推
定することができる. 部分効用値を求める手法につぃ
ては, 部分効用値から全体評価を構成するための結合
法則に基づき; 様々な手法が提案されてぃるが, その最
も代表的な手法に MONANOVA(Monotone Analysis
of Variance) 法がある. 河崎 [1] $\}$ま MONANOVA 法を
用いて, 新薬開発へのコンジョイント解析の応用手法
を提案している. しかし, MONANOVA 法では部分
効用値の和を全体評価とする線形関数を仮定してぃる.
そのため, 成分の組合せによる相互作用を反映しない
という問題がある.
本論文で}上 ラフ集合 (Rough Sets)[2] を用いたコン
ジョイント解析を試みる. $\cdot$

ラフ集合はデータ解析のた
めの近似概念である. ラフ集合では, 質的データを含
むデータベース (情報システム) から IF-Then 形式の
相関ルールが抽出される. 要因の組合せというのは一
種の質的データとして解釈できるので, コンジョイン
ト解析にラフ集合を取り入れることは有効である. ま
たデータの特徴を $\mathrm{I}\mathrm{F}-\dotplus_{\mathrm{h}\mathrm{e}\mathrm{n}}$ 形式で抽出できるので, よ
り柔軟な特徴表現が可能となる. また本提案手法では,

$\mathrm{c}_{\mathrm{v}}\mathrm{r}\mathrm{e}\mathrm{c}\mathrm{o}$ らが提案した Dominance relation [3] !こよるラフ
集合を採用している. これは”新薬開発のための有望な
成分の組合せを探す” という目的から, 従来の同値関係
によるラフ集合よりも Dominance relation によるラフ
集合の方が適用しやすいからである.

2 情報ステムの作成
D0而 nance relation によるデータ解析を行うには,
属性値が順序関係を持っていなければならない. そこ
で, 与えられた質的データから順序データに変換した
情報システムの作成方法を説明する. 区間回帰分析 [4]
を用いて, 各属性のカテゴリーにつぃて順位づけを行
う. そのため, 以下のような区間モデルを考える.

$Z= \sum_{i=1}^{M}(\mathrm{a}_{j}^{t}\mathrm{x}_{j}, \mathrm{c}_{\dot{0}}^{t}\mathrm{x}_{i})$ (1)

ここで, $(\mathrm{a}_{i}, \mathrm{c}_{i})(i=1, \cdots, M)$ は属性 $i$ の区間効用ベ
クトルであり, それぞれ中心 $\mathrm{a}_{j}=(a_{i1}, \cdots,a_{in})^{t}$: と幅

$\mathrm{c}_{i}=(c_{i1}, \cdots, c_{1n}..)^{t}$ を表している. $\mathrm{x}_{i}$ はそのサンプノレ
に属性 $i$ で該当しているカテゴリー $\mathrm{A}_{1}.$. $\in(1, \cdots, n_{i})$ の

成分のみ 1 をとり, それ以外の値は 0 をとる 0-1 ベク
トルである. また $n_{i}$ は属性 $i$ のカテゴリー数を表わす.

$J$ 個の入カデータ $\mathrm{x}_{ij}$ と出力データ (評価値) $\ovalbox{\tt\small REJECT}$

が与えられたとき, 次の線形計画問題により属
性 $i$ でカテゴリー k:の 区間効用値 $(aik, , cik_{\iota})$ $=$

$[a_{jk}. -c:k:’ a_{ik}., +c:k.]$ を求める.

$\min_{\mathrm{a}_{||}\mathrm{c}}$. $\sum_{j=1}^{J}\sum_{=1}^{M}\mathrm{c}_{i}^{t}\mathrm{x}_{ij}$ (2)

$s.t.)$ $. \cdot\sum_{=1}^{M}\mathrm{a}_{i}^{t}\mathrm{x}_{ij}-\mathrm{c}_{i}^{t}\mathrm{x}_{ij}\leq Z_{j}$

$Z_{j} \leq\sum_{=1}^{xr}\mathrm{a}_{i}^{t}\mathrm{x}_{ij}+\mathrm{c}_{j}^{t}\mathrm{x}_{i\mathrm{j}}$

$\mathrm{a};,$ $\mathrm{c}_{i}\geq 0(i=1_{\prime}, \cdots M)$

次に, 得られた区間効用値より各カテゴリーごとに
項目の順位づけを行う. 区間の順位づけには以下の区
間選好関係の定義 [5] を用いる. すなわち, 区間値 $A=$
$[\underline{a},\overline{a}],$ $B=[\underline{b},$ $\urcorner b$ が与えられたとき,

$A[succeq] Brightarrow\underline{a}\geq\underline{b},$ $\overline{a}\geq\overline{b}$ .

なお, 半順序関係の場合は..2-3 位” というように複数
の順位で表現する. 各属性のカテゴリーに順位がっけ
られた後, その順位に対応して属性値を与える. すな
わち, 属性のカテゴリー数 $N$ 個中’$\prime n-n’$ 位”であるカ
テゴリーの属性値を $[N-n’+1, N-n+1]$ という区
間または実数値で与えるものとする. 例えば, $A:1$ 位,
$B:2- 3$位, C:2-3 位, $D:4$位という順位であったとす
ると, この場合は $A$ : 4, $B$ : $[2,3]$ ’

$C$ : $[2, 3]$ , $D$ : 1
という属性値が割り当てられる.
次に意思決定者が出力データを幾っかのクラスに分

類する. $R$ 個のクラスに分類したときの $r$ 番目のクラ
スを $Cl_{r}(r=1,2, \cdots, R)$ と表わし, 以下の選好関係を
満たしているとする.

$Cl_{R}\succ\cdots\succ Cl_{r}\succ\cdots\succ Cl_{1}$ (3)

以上の操作により, 情報システム $\mathrm{S}=<U,$ $C\cup$

$\{d\},$ $V_{C}$. $\cup V_{d},$ $f>$が形成される. ただし, $U$ はサンプ Jレ
の集合, $C$ は属性の集合, $\{d\}$ は決定を表わし, ここで
は評価値を分類して割り当てたクラスを意味する. また,
属性 $q(\in C)$ に関する属性値集合を $V_{q\prime}$ 決定 (クラス)
の集合を $V_{d}$ を表す. $f$ は $f$ : $U\mathrm{x}(C\cup\{d\})arrow(Vc\cup V_{d})$

となる関数である.
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3Dominance Relation によるラ
フ集合を用いたデータ解析

Dominance relation によるラフ集合を用いて, 作成
された情報システムのデータ解析を行う. Dominace
relation は以下のように定義されている.

定義 1. (Dominance relation[3])
部分集合 $P\subset C$ について, $” y$ が $x$ を支配している”
という関係 $\text{を^{}-}yD_{P}x$ と表し, 以下のように定義する.

$yD_{P^{X}}\Leftrightarrow\forall q\in P,$ $f(y,q)\geq f(x, q)$ (4)

ただし, $f(x,$ \leftrightarrow はサンプル $x$ が持つ属性 $q$ の属性値を
表している. ここでは f(\sim \leftrightarrow が区間値をとることもあ
るので, (4) 式を次のように書き換える.

$yD_{\acute{P}^{X}} rightarrow\forall q\in P,\min_{\mathrm{u}\epsilon J1y.q)}u\geq\max v\mathrm{V}\epsilon f(x.q)$ (5)

. $1 \mathrm{f}\max_{u_{1}\in f(x,q_{1})}u_{1}\leq\min_{v_{1}\in f(x,q1)}.v_{1}$ and $\cdots$

and $\max_{u_{M}\in(\tau,q_{M})M}$$u \leq\min_{vu\epsilon f(x,qM)}.v_{M}$ ,

then $x\in Cl_{t}^{\leq}$ .. If $\min_{u_{1}\in f(x,q_{1})}u_{1}\geq\max_{v_{\mathrm{a}}\in f(x.q1)}.v_{1}$ and $\cdots$

and $\min_{u,,\in f(x.q,,)}u_{p’}\geq\max_{v,,\in f(xq_{i}’)^{V}p’}.$,

and $\max_{u_{+1},’\epsilon J\mathrm{t},\prime}x.q+1$) $u_{p’+1}\leq$

$\min,,,.v_{p’+1}p+^{\epsilon f(x.q’)}1’+1$ and $\cdots$ and
$\max_{uu\epsilon f(x.q_{M})}u_{M}\leq\min_{v_{l\prime}\in f(xq_{M})}.v_{M}’$ ’

then $x\in Cl,$ $\cup Cl_{s+1}\cup\cdots Cl_{t}$ .

ただし, $O=\{q_{1},$ $\cdots,$
$q_{p’}\rangle$ , $O’=\{q_{p’+1}, \cdots, q_{M}\}$ と

すると, $O\cup O’=C$ かつ $O\cap O’\neq\phi$ である. また.
$x$
. は得られたルールを支持するサンプルを表す.

4 数値例

$D_{P}’$ より, $x$ に対する支配集合 $D_{P}^{+}(x)$ と被支配集合
$D_{P}^{-}(x)$ が次のように定義できる.

$D_{P}^{+}(x)=\{y\in U|yD_{\acute{P}}x\}$ (6)

$D_{P}^{-}(x)=\{y\in U|xD_{\acute{P}}y\rangle$ (7)

次にクラスの累積集合を定義する.

定義 2. 累積集合 (Cumulative set[3])
図 1 のような化合物を母体とした新薬開発問題を考

$Cl_{t}^{\geq}=l \geq\bigcup_{t}Cl_{*}$

(8) える. この化合物の特定の位置 $R_{1},$ $R_{\sim},,$ $Rs$ に様々な置
換機を結合させる. 22 のサンプルについて, 表 1 のよ
うな実験結果が得られた. この結果から, どのような

$Cl_{t}^{\leq}$

.
$=. \bigcup_{t}Cl_{s}\leq$

(9) 組合せが有望であるかを推定す $\text{る}$. $\cdot\cdot$ .
区間一帰分析を用いて得られた区間効用値と, その

$Cl_{t}^{\geq}$ と $Cl_{t}^{\leq}$ をそれぞれ上方累積集合 (Upward cumu- 順位に基づいて与えられた属性値を表 2-4 に示す. ま

lative set), 加法累積集合 (Downward cumulative set) た, 意思決定者が活性値について表 5 のような 5 つの

と呼ぶ. 累積集合はそれぞれ以下のように解釈されて クラスに分類したとする. 得られた属性値とクラスに
より, 表 6 のような情報システムが作成された.いる.

$x\in Cl_{t}^{\geq}rightarrow$ ”
$x$ は少なくともクラス $t$ tこ属している” $D_{P}^{+}(x),$ $D_{P}^{-}(x)$ による累積集合 $Cl_{t}^{\geq},$ $Cl_{t}^{\leq}$ の上下界近

$x\in Cl_{t}^{\leq}rightarrow$ ”
$x$ はたかだかクラス $t$ [こ属している 似集合は以下の通りである.

$\underline{P}(Cl_{T}^{>})=U-\{17,18,19,20\}$

$D_{P}^{+}(x)$ と $D_{P}^{-}(x)$ により累積集合 $Cl_{t}\geq,$ $Cl_{t}\leq$ を近似す
る. $D_{P}^{+}(x)$ による $Cl_{t}^{\geq}$ の上界. T界近似集合は以下の $\underline{P}(Cl_{3}^{\geq})=\{1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,21\}$

通りである.
$\underline{P}(Cl_{4}^{\geq})=\{1,2,3,4,5,6,7\}$

$\underline{P}(Cl_{t}\geq)=\{x\in U|(D_{P}^{+}(x)\cup\{x\})\subseteq Cl_{t}^{\geq}\}$ (10)

$\overline{P}(Cl_{t}^{\geq})=\{x\in U|(D_{P}^{-}(x)\cup\{x\})\cap Cl_{t}^{\geq}\neq\phi\rangle(11)$

$\underline{P}(Cl_{5}^{\geq})=\{1,3\}$

同様に, $D_{P}^{-}(x)$ による $Cl_{t}^{\leq}$ の上界・下界近似集合は以
$\overline{P}(Cl^{>}\mathrm{r})=U-\{17,18,19,20\}$

下の通りである. $\overline{P}(Cl_{3}\geq)=\{1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,21\}$

$E(Cl_{t}^{\leq})=\{x\in U|(D_{P}^{-}(x)\cup\{x\rangle)\subseteq Cl_{t}^{\leq}\}$ (12)
$\overline{P}(Cl_{4}^{\geq})=\{1,2,3,4,5,6,7,8,10,21\}$

$\overline{P}(Cl_{t}^{\leq})=\{x\in U|(D_{P}^{+}(x)\cup\{x\})\cap Cl_{t}^{\leq}\neq\phi\}(13)$

$\overline{P}(Cl_{\}^{\geq})=\{1,2,3,4\}$

これらの T界近似集合から以下のような 3つのタイプ
の IF-Then ルールが得られる. $E(Cl_{1}\leq)=\{17,18,19,20\}$. If $\min_{u_{1}\epsilon f(x,q_{1})}u_{1}\geq\max_{v_{1}\epsilon f(x,q1)}.v_{1}$ and $\cdots$

and $\mathrm{m}\mathrm{i}\mathrm{n}u_{M}\epsilon(x,q_{M})$ $uM \geq\max_{vu\in f(x,qM)}.v_{M}$ ,

then $x\in Cl^{>}\ulcorner$ .

$\underline{P}(Cl_{2}^{\leq})=\{12,13,14,15,16,17,18,19,20,22\}$

$\underline{P}(C\mathrm{f}l_{\mathrm{f}}^{<})=\{9,11,12,13,14,15,16,17,18,19,20,2\mathit{2}\}$
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$\underline{P}(Cl_{4}^{\leq})=U-\{1,2,3,4\}$

$\overline{P}(Cl_{1}^{\leq})=\{17,18,19,20\}$

$\overline{P}(Cl_{\sim}^{\leq},)=\{12,13,14,15,16,17,18,19,20,22\}$

$\overline{P}(Cl_{\zeta}^{<})=U-\{.1,2,3,4,5,6,7\}$

$\overline{P}(Cl_{4}^{\leq})=U-\{1,3\}$

ただし, $\underline{P}(Cl_{1}^{\geq}),\overline{P}(Cl_{1}^{\geq}),\underline{P}(Cl_{5}^{\leq}),\overline{P}(Cl_{5}^{\leq})$ は常に

$\underline{P}(Cl_{1}^{\geq})=\overline{P}(Cl_{1}^{\geq})=U$,
$\underline{P}(Cl^{<}\sigma)=\overline{P}(Cl_{5}^{\leq})=U$

である.
本論文では, 下界近似集合–P(Clt$\geq$ ), $\underline{P}(Cl_{t}^{\leq})$ より得ら
れる? /のみを用いる. 下界近似集合から得られた全
てのルールを表 7 と表 8 に示す. 例えば, 表 7 の” $R_{1}$ $:\geq$

$5,$ $R_{2}:\geq 3,$ $R_{3}:\geq 3,$ $d:Cl_{5}^{\geq}$ ” は” $R_{1}$ の属性値が 5 $\mu^{\backslash }\mathcal{A}$

上, $R_{2}$ の属性値が 3 以上, $R_{3}$ の属性値が 3 以上のカ
テゴリーの成分であれば, その活性値は少なくともク
ラス 5 である” というルールを表している. また, 表 8
の” $R_{1}:\leq 4,$ $R\underline,:\leq 2,$ $R_{3}:<3,$ $d$ :Cl�’は” $R_{1}$ の属性
値が 5 以下, $R_{2}$ の属性値が 3 以下, $R_{3}$ の属性値が 3
以下のカテゴリーの成分であれば, その活性値はたか
だかクラス 5 である” というルールを表している. この
ように, 各々のサンプルから IF-THEN ルールが得ら
れる.
本論文の目的は効果の高い成分の組み合わせを探す
ことであるのて, $Cl_{4}^{\geq}$ や $Cl_{5}^{\geq}$ といった高いクラスに属
するという結論を導くルールを調べる. すなわち, 表
7 から次のようなルールが挙げられる.

. If $f(R_{1}, x)\geq 5$ and $f(R_{2}, x)\geq 3$ and $f(R_{3}, x)\geq$

$3$ then $x\in Cl_{5}^{\geq}$ .. If $f(R_{1}, x)\geq 2\backslash$ and $f(R_{\underline{\mathrm{o}}}, x)\geq 3$ and $f(R_{3}, x)\geq$

$2$ , then $x\in Cl_{4}^{\geq}$ .. If $f(R_{1}, x)\geq 5$ and $f(R_{\underline{0}}, x)\geq 3$ and $f(R_{3},x)\geq$

$2$ , then $x\in Cl_{5}^{\geq}$ .. If $f(R_{1},x)\geq 5$ and $f(R_{\underline{0}}, x)\geq 4$ and $f(R_{3}, x)\geq$

$3$ , then $x\in Cl_{4}^{\geq}$ .. If $f(R_{1}, x)\geq 5$ and $f(R\circ.X)\sim\geq 3$ and $f(R_{3},x)\geq$

$2$ , then $x\in Cl_{4}^{\geq}$ .. If $f(R_{1},x)\geq 1$ and $f(R_{-},, x)\geq 4$ and $f(R_{3}, x)\geq$

$3$ , then $x\in Cl_{4}^{\geq}$ .

しかし $R_{1}$ の属性値が 5 以上であるため. $Cl_{\}^{\geq}$

に該当する組み合わせは存在しない. そこで $Cl^{>}\tau$

という結論を導くルールに注目すると, $R_{1}$ の

{ $Cl$ , COOEt, $CH_{3},$ $COOCH_{3},$ $NO_{2}$ } の内のいずれか
と, R.

$\sim$
’ の $\{CH_{3}\},$ $R_{3}$ の $\{OCH_{3}\}$ の組合せが有望で

あると推定される. すなわち, $R_{1}$ の属性値がどのよう
な成分であっても, $R_{\underline{\mathrm{o}}},$ $R_{3}$ の属性値が高い成分との
組み合わせであれば高い活性値が得られるということ
がわかる.

5 おわりに
本論文では, 新薬開発のためにラフ集合を用いたコ
ンジョイント解析を行った. すなわち, 区間回帰分析
により属性のカテゴリ.–.間に順序選好関係を与える.こ
とで, 質的データを順序データに変換し. Dominance
Relation によるラフ集合を用いて分析する手法を提案
した.
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