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研究成果の概要（和文）：　IBSの脳機能研究により，眼窩前頭皮質の活動が，高不安とIBS重症度の関連が示唆
された。本研究では，アイオワギャンブリング課題（IGT）を用いて，IBSの報酬予測機能を測定するとともに，
課題前後の唾液中S-IgAの変化について検証した。その結果，IBS群は，健常者群と比較して，IGT前のS-IgA濃度
が有意に高かったが，IGT成績には有意差が認められなかった。また健常者群のみ，IGT前後にS-IgA濃度が高ま
った一方で，IBS群のみIGT前からフォローアップ時のS-IgA濃度が低下した。本研究の結果から，IBS者は，高ス
トレスの維持によって，報酬予測機能が保たれていることが明らかとなった。

研究成果の概要（英文）：Brain functions of IBS studies suggest that the orbital frontal cortex 
activity is associated with high anxiety and IBS symptoms severity. In this study, we used the Iowa 
Gambling Task (IGT) to measure the reward prediction function of IBS, and verified changes in 
salivary S-IgA before and after the task. As a result, in the IBS group, the S-IgA concentration 
before IGT was significantly higher than in the healthy group. There was no significant difference 
IBS and Healthy group in IGT results. Moreover, while the S-IgA concentration increased before and 
after IGT only in the healthy group, the S-IgA concentration in the follow-up decreased in the IBS 
group from before IGT. From the results of this study, it was revealed that maintenance of high 
stress maintains the function of reward prediction in IBS.

研究分野：心理学

キーワード： 過敏性腸症候群　アイオワギャンブリング課題　ストレス　ストレスホルモン　認知行動療法　認知機
能　意思決定行動
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　本研究の結果から，IBS有症状者は，健常者と比較して，認知的な負荷が身体に負荷を与えていることが示唆
された。IBS有症状者のアイオワギャンブリング課題前後においては，唾液中ストレスホルモンが急激な変化を
示しており，自律神経系の乱れを表していると考えられる。また，IBS有症状者における認知的な負荷として，
身体感覚に対する過度な注意が消化管症状に対する不安やIBS症状に影響を及ぼすことが示唆された。本研究の
結果から，IBS症状の軽減のためには，身体感覚への注意やそれに伴う認知的な負荷の改善を目的とした治療プ
ログラムが必要であることが明らかとなった。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 過敏性腸症候群（Irritable bowel syndrome; 以下 IBS）は，心理社会的ストレスによって発
症もしくは増悪する消化器心身症であり，頻度の高いストレス関連疾患である。IBSの病態生
理は，消化管運動機能異常，心理的異常，内臓知覚過敏の 3つに特徴づけられ，脳機能異常と
消化管機能異常が相互関連することによる脳腸相関の異常と考えられている。 
 これまでの国内外の脳機能研究により，眼窩前頭皮質の活動は，IBS有症状者の不安，およ
び IBS症状と関連することが報告された（Seminowicz et al., 2010）。眼窩前頭皮質は，意思
決定行動や動機づけ等の認知行動的活動に関連があり，報酬や嫌悪刺激予測や期待に関連した
「予期的」な活動に変化を示すことが報告されている（Eliot et al, 1999; Seymour et al, 2013）。
眼窩前頭野のセロトニンの低下は，報酬予測機能の不全を引き起こすことが報告されている
（Macoveanu et al, 2014）。そのため，IBS有症状者の報酬予測機能の不全は，認知，情動，
身体と相互作用していると考えられるが，これまで十分に検討されていなかった。そこで，本
研究は，認知行動理論を用いて，意思決定行動と認知・身体・情動の相互作用を仮定し，IBS
症状維持悪化のメカニズムについて検討したいと考えた。 
 本研究における意思決定行動においては，Damasio（1996）のソマティック・マーカー仮説
を用いて定義した。ソマティック・マーカー仮説とは，外部の環境から捉えた認知に基づいて，
これまでに獲得あるいは学習した筋骨格系，内臓系の反応（ソマティック・ステイト）を賦活
させ，ソマティック・ステイトと認知をもとに意思決定行動を起こすという仮説である。眼窩
前頭部が損傷すると認知とソマティック・ステイトを結びつけられないため，長期的な利益を
約束する意思決定行動が取れなくなることが報告されている（Berchera et al, 1994）。 
 意思決定行動を測定することができる神経心理学的検査として，Iowa Gambling Task（IGT）
がある。IGTは，不確実な状況下で被験者が意思決定を繰り返し，その意思決定行動の選択の
変化を評価する検査である。健常者は，施行を重ねるごとにリスクの少ないカードを引くこと
が学習され，リスクの高いカードを引く前には，ストレス反応が生じる（Damasio, 1994）。逆
に，眼窩前頭部損傷患者は，検査後半にリスクの高いカードを引く回数が増加し，ストレス反
応が減弱することが報告されている。 
 本研究においては，ソマティック・マーカー仮説に基づく意思決定行動と認知行動理論を合
わせ，IBS症状維持悪化のメカニズムの検証をするにあたって，以下 3点について検討を行う
こととなった。1 点目は，消化管症状に対する不安（Gastrointestinal symptoms specific 
anxiety; 以下 GSA）の賦活のその程度が IBS症状悪化のリスクとなるかどうかを検討するこ
とである。2点目は，IBS有症状者は，GSAが引き起こされる状況において，内臓感覚に対す
る選択的注意が高まり，内臓感覚に過敏に反応する（Craske et al, 2011）。そのため，IBS有
症状者は，脅威刺激である IBS症状に対して選択的に注意を向けているかどうかを検討するこ
とである。3 点目は，IBS 有症状者と健常者の意思決定を行う際のストレス反応および意思決
定行動を測定する IGT課題成績の差について検討を行うことである。 
 
２．研究の目的 
 これまでの我々の先行研究から，好発年齢にあたる大学生の IBSの罹患率は 11%～26%と極
めて高いことが分かっている（Saigo et al, 2014）。IBS有症状者の大学生は，学業や将来の就
労に対して「予期的」な不安を感じていることを報告した（Tayama et al, 2015）。そのため，
IBS有症状者においては，脳機能異常を基盤とした GSAが IBS症状の維持悪化に影響を与え
ていると考えられる。しかしながら，嫌悪刺激である IBS症状に対する予期的な認知的活動や
報酬予測機能の不全は，情動，身体と相互作用していると考えられるが，これまで十分に検討
されていなかった。そこで，本研究においては，認知行動理論を用いて，意思決定行動を中心
とした認知的活動が身体および情動へ及ぼす影響について検討し，IBS症状維持悪化のメカニ
ズムについて明らかにしたいと考えた。従って，本研究では，脳腸相関の異常によって引き起
こされた認知的な障害，消化管症状に対する高不安症状，および意思決定行動との関連につい
て検証し，以下 3つの目的について検討した。 
 
（1）GSAを測定する Visceral Sensitivity Index（VSI）得点がどの程度高いと IBSを保有す
るリスクが高まるか，また IBS症状悪化リスクになるかどうかを明らかにすることを目的とし
た。 
 
（2）IBS 有症状者は，消化管知覚閾値の低下が認められる。知覚閾値の変化は，繰り返され
た消化管刺激に対する注意による感作現象によって生じている。IBS有症状者は，身体感覚に
対して過度な注意を向けることによって，消化管症状に対する予期不安が引き起こされ，消化
管症状に影響を及ぼしていると考えられる。本研究では，身体感覚に対する注意が消化管症状
に対する不安を引き起こし，消化管症状に影響を与えるという仮説を検証することを目的とし
た。 
 
（3）これまでの脳機能研究により，眼窩前頭皮質の活動が，IBS 有症状者の高不安と IBS 重
症度に関連することが示唆されている。本研究では，アイオワギャンブリング課題（以下 IGT）
を用いて，IBS有症状者の眼窩前頭皮質の報酬予測機能を測定するとともに，課題前後の唾液



中ストレスホルモンの変化について検討することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
 研究 1においては， IBS症状悪化リスクと GSAの関連について検討した。研究 2において
は，IBS 有症状者は，脅威刺激である IBS 症状に対する過度な注意と IBS 症状との関連につ
いて検討した。研究 1および研究 2においては，研究実施に先立ち，研究協力者に書面と口頭
による説明を行った後，調査を実施した（長崎大学倫理委員会 No. 12053008）。また，研究 3
では，IBS有症状者と健常者の意思決定行動時のストレス反応および IGT課題成績の差につい
て検討を行った。研究 3においては，研究 1および研究 2の調査研究時に，研究協力者を募り，
研究を実施した（長崎大学倫理委員会 No. 1307632）。 
 
（1）研究 1：大学生における消化管症状に対する不安による IBS保有リスクの増加 
 対象は，研究協力者は 26歳以上および留学生を除く 1300名であり，解析対象者は 1156名
となった。調査内容は，年齢，性別，Rome III Modular Questionnaire，GSAを測定する VSI，
IBSによる消化管症状の重症度を測定する IBS-severity index（IBS-SI），身体症状を有する患
者の不安と抑うつ状態を評価するHospital anxiety and depression scale （HADS）であった。 
 統計解析は，群間比較にWilcoxonの順位和検定を用いた。次に，ROC分析を行ない IBS診
断の有無における VSI のカットオフ値を設定した。その後，VSI による IBS 保有リスクを検
討するために，IBS診断の有無を従属変数，VSIのカットオフ値を独立変数として多重ロジス
ティック回帰分析を行なった。最後に，VSI と IBS 重症度の関連を検討するために，IBS-SI
を従属変数，VSIのカットオフ値を独立変数として多重ロジスティック回帰分析を行なった。 
 
（2）研究 2：身体感覚への病的警戒と消化管症状に対する不安が過敏性腸症候群の重症度に及
ぼす影響 
 研究協力者は 26歳以上および留学生を除く大学生 1735名であった（男性 996名，女性 739
名，平均年齢 19±1 歳）。調査には，IBS 有症状者のスクリーニングには Rome III Modular 
Questionnaire を用いた。身体感覚に対する過度な注意の測定には Body Vigilance Scale 
（BVS），消化管症状に対する不安には，VSI を使用した。IBS による消化管症状の重症度は
IBS-severity index（IBS-SI）を用いた。統計解析には BVSおよび GSAが IBS-SIに与える
影響を検討するために，共分散構造分析を行った。 
 
（3）研究 3：過敏性腸症候群におけるアイオワギャンブリング課題と唾液中ストレスホルモン
との関連について 
 大学生を対象に調査用紙を配布し，実験協力者を募った。その結果，IBS 有症状者 15 名，
健常者 10名が対象となった。調査項目は，Rome III Modular Questionnaire，年齢，性別，
IBSによる消化管症状の重症度である IBS-severity index（IBS-SI），GSAを測定する VSI日
本語版であった。実験場面においては，IGTの他に，検査の前後およびフォローアップ時に唾
液中ストレスホルモン（以下 S-IgA）を測定した。 
 
４．研究成果 
（1）研究 1：大学生における消化管症状に対する不安による IBS保有リスクの増加 
 IBS診断基準に該当した IBS有症状者（IBS-positive）は解析対象者中 21%であり，237名
であった。IBS-positive 群は IBS-negative 群と比べて，女性の比率，VSI 得点，および IBS
重症度が有意に高かった（p < 0.001）。ROC分析の結果，IBS診断の有無による VSIのカット
オフ値は 16点以上であった（High GSA : ≧16点 vs. Low GSA：≦15点）。 
 共変量を調整し，多重ロジスティック回帰分析を行なった結果，High GSAの IBSに対する
オッズ比は，2.64（95%CI：1.87-3.71）であった。次に，High GSAの IBS重症度に対するオ
ッズ比は，moderate（中等度）で 2.19（95%CI：1.57-3.07），severe（重度）で 5.63（95%CI：
2.24-14.15）であった。 
  本研究の成果によりHigh GSA者は Low GSA者と比べて IBS保有のリスクが高いことが
明らかとなった。IBS患者は，大腸刺激時において，脳機能の賦活化が認められると同時に腹
痛と GSAが引き起こされる。GSAと消化管症状に対する病的な選択的注意は，内臓知覚過敏
にかかわる神経基盤の活動を形成していると考えられる。また，High GSA者は，IBS症状が
悪化するリスクを増加していることが明らかとなった。IBS有症状者は，外的な心理社会的ス
トレスだけでなく，GSAによって引き起こされた内的なストレスによって消化管症状が悪化す
ることが先行研究から報告されており，本研究の結果を支持することができた。 
 
（2）研究 2：身体感覚への病的警戒と消化管症状に対する不安が過敏性腸症候群の重症度に及
ぼす影響 
 IBS有症状者は 229名（13.2%）であった。IBS有症状者 229名を対象として，BVSを説明
変数，VSI を媒介変数，IBS-SI を目的変数として共分散構造分析を行なった（図 1）。解析の
結果，適合度は x2（df: 1）= 1.24 (p > 0.05)，x2/df = 1.24，GFI= 0.99，AGFI=0.97，
RMSEA=0.033，CFI=0.99 であった。BVSが VSIを経由し IBS-SI に影響を与えることが示



された。 
 
〈考 察〉 
 IBS有症状者の消化管症状は，身体
感覚に対する注意の生理的基盤であ
る前頭前野から，消化管症状に対する
不安に関連した辺縁系および視床下
部の賦活によって重症化しているこ
とが示唆された。また，身体感覚に対
する過度な注意による条件付けが，消
化管症状に対する不安を生じさせ，消
化管症状に影響を与えることが示唆
された。 

 
 

                 図 1 身体感覚に対する過度な注意と消化管症状に 
                    対する不安が IBS症状に与える影響 

 
（3）研究 3：過敏性腸症候群におけるアイオワギャンブリング課題と唾液中ストレスホルモン
との関連について 
 本研究の結果，IBS群は，健常者群と比較して，IGT前の唾液中 S-IgA濃度が有意に高かっ
た。IGT の成績において，両群に有意な差は認められなかった。健常者群のみ，IGT 前後に
S-IgA濃度が高まった。一方で，IBS群のみ IGT前からフォローアップ時の S-IgA濃度が低下
した（図 2）。本研究の結果から，IBS群は，高スト
レスの維持によって，報酬予測機能が保たれている
可能性がある。アイオワギャンブリング課題の成績
に有意差は認められないが，IBS 群は健常者と比べ
て Pre-test時の S-IgAが高く，また Post-test時も
S-IgA 濃度を高いままを維持していた。そのため，
IBS 群は，健常者群と比べて認知的な負荷あるいは
認知的な努力が身体に負荷がかかっている可能性が
ある。IBS 群において，Post-test 時から Baseline
時に S-IgA濃度が有意に低下したことが認められた。
自律神経系の活動には，IBS 有症状者の認知的評価
（課題がうまくいった感覚）が高い者ほど自律神経
反応を減弱させることが報告されている。本研究の
結果は，IGT課題に対する効力感が影響を与えた可
能性がある。最後に，介入時期の急激な自律神経系
の活動の変化が IBSの病態を表している可能性が示
唆された。 
 
                        図 2 IGT課題前後の S-IgAの変化 
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