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研究成果の概要（和文）：児童・思春期にある子ども（以下子ども）の約５から８％にうつ病が

みられ、年齢が高くなるにつれて頻度が増加すると報告されている。一方で、子どものうつ病

に関する適切なバイオマーカーが存在せず、子どものうつ病の診断・治療のためにバイオマー

カーが強く求められているとしい。特に、脳の機能的あるいは構造上の変化とうつ病の症候や

生化学的な因子との関連を研究は重要である。DSM-IV―TR に基づき大うつ病と診断された患

者 8 名と、性別および年齢で合致する非うつ病群７名を対象にして MRI による脳の構造的な

比較を行った。またうつ病群に関しては CBCL(子ども行動チェックリスト)、Birleson 自己記

入式抑うつ評価尺度（DSRS-C）、PedQL を用いて症状の重症度、日常機能および生命の質

（QoL）と脳の構造的な変化との相関を求めた。 
 また、子どものうつ症は、候学的に、従来の報告で示されていたように外在化症状あるいは

攻撃的行動として表出されることが多く、自殺に関連する行動も多く、QoL の低下および日常

機能の低下も著しく、適切な介入がこの研究からも求められることが明らかになった。 
この研究により、子どものうつ病の生物学的な理解を深め、また子どものうつ病の症候学的な

特徴および子どものうつ病の日常機能への影響が明らかになったことにより、子どものうつ病

の診断・治療の重要性、特に子どものうつ病群に自殺行動が多くみられたことから今後ライフ

スタイルを通しての自殺予防が重要であることも明らかになった。 
 
研究成果の概要（英文）：Depression is a major mental health problem in child and adolescent 
and the prevalence is estimated approximately 5-8% and is gradually increased. However, 
there is no biological maker for child and adolescent for diagnosis and treatment. To find 
association between biomarkers and symptoms for child depression is important. 8 major 
depressive disorder child and age matched non-depressive ７ clinical samples are 
participated in an MRI experiment. Whole-brain analyses were conducted and the results 
of these analyses were examined for potential relationships with depression severity, 
Quality of life and General psychopathology. 
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１．研究開始当初の背景 

児童・思春期にある子ども（以下子ども）が

うつ状態を体験することは以前より知られ

ていた。成人と同様なうつ病の存在が児童期

に認知されることは、1978 年 Puig-Antich

らは、Research Diagnostic Criteria を用

いて成人うつ病の症状を満たすうつ病が子

どもに存在することを報告するまでなかっ

た。最近の海外の疫学調査では子どもの約５

から８％にうつ病がみられ、年齢が高くなる

につれて頻度が増加すると報告されている。

また、1940 年以降の疫学的調査では年々児

童期うつ病が増加し、うつ病が今後より一層

重大な子どもにおける問題となっていくこ

とが予想される。日本での疫学調査でも、質

問紙によるスクリーニングでは小学生の

7.8%、中学生の 22.8%が抑うつ状態にあると

報告されている。最近の日本での精神科医に

よる面接調査でも 4%以上の子どもにうつ病

が認められることが報告されている。 

症候学的には、子どものうつ病は、外在化症

状あるいは攻撃的行動として表出されるこ

とがしばしばあり、成人のうつ病と異なった

特徴を持ち、診断基準も反映されている。子

どものうつ病では精神病症状が伴うことが

多く、31%から 50%の子どものうつ病で精神

病症状を伴うと報告され、罹患した子どもは

学業や社会生活に重大な障害を引き起こし、

自殺の危険も高いと報告されている。自殺に

関連する行動も成人うつ病よりも多く見ら

れ、約 60%のうつ病の子どもが自殺念慮をも

っていたと報告されている。子どものうつ病

の一回のエピソードは 9 ヶ月間であり、再発

を繰り返すことが報告されている。108 名の

10 年間の追跡調査では児童期に発症したう

つ病の約 3分の１が成人うつ病にもつながっ

たと報告されている。子どものうつ病は、成

人のうつ病と同じく重大な精神疾患であり、

また将来的にも成人のうつ病に移行するこ

とも多く、子どものうつ病を理解することは

非常に重要である。 

一方で、子どものうつ病に関する生物学的な

理解は乏しい。特に、脳の機能的あるいは構

造上の変化とうつ病の症候や生化学的な因

子との関連を研究することは困難であった。

しかし、近年子どもに対して侵襲の少ない

MRI 検査の出現により、うつ病と子どもの脳

の構造的との関係について研究が可能にな



ってきている。 

 現在子どものうつ病に関する画像研究は

萌芽的な段階にある。Steingard らは、大う

つ病患者と対照群を比較し、うつ病群では脳

の容積および前頭葉の白質が有意に減少し

ていることを報告している。一方で、Nolan

らの調査では、大うつ病患者と対照群を比較

し前頭葉の容積に違いが認められなかった

と相反する報告がなされている。しかし、

Nolan らの報告でも家族性うつ病では、非家

族性うつ病患者と比較し、左半球の灰白質容

積の減少を認めたと報告されており、遺伝負

因のある子どものうつ病では脳の構造の変

化とうつ病への脆弱性に関係があるある可

能性が示唆されている。Amygdala は、8-12%

の容積の増加が認められたが、年齢と頭蓋容

積によって補正後は有意な差が認められな

ったと報告がある一方で、 Rosso らは

Amygdala に両側の容積の削減が認められた

と報告している。MacMaster らは、うつ病

に罹患期間の長さと hippocampus の容積の

減少とに相関があることを報告しているが、

一方で Hippocampus には変化が認められな

かったとの報告もある。また、早期発症のう

つ病と、下垂体の容積に関連があったと報告

されている。現在まで、子どもの画像研究の

結果は、成人のうつ病の画像研究の結果ほど

一貫性がない。特に本邦では系統だった子ど

ものうつ病の画像診断の研究は皆無であり、

系統的な子どものうつ病の脳の構造上の変

化を明らかにする研究が強く求められてい

る。また、成人のうつ病の MRI による脳の

構造上の変化は数多くの結果が報告されて

いるが、子どもに見られる脳の構造上の変化

が、有効な治療により消失するのか、将来成

人のうつ病の脆弱性として治療後も残って

いくのかも明らかではなく、前方視的なうつ

病の子どもの脳の構造の変化を明らかにす

る研究が必要である。 

 
２．研究の目的 

本研究では、最近注目されるようになってき

たのにも関わらず研究が少なかった子ども

のうつ病についての生物学的理解を深める

ために MRI を用いて脳の構造上の異常を明

らかにする。本研究では特に以下の点に焦点

を絞り検討する。 

MRI による脳形態を指標として子どもの大

うつ病群を、非うつ病群と比較し、子どもの

大うつ病の生物学的背景を検討する。 

明らかにする。 

 
３．研究の方法 

 対象は、１０歳から１６歳の男・女である。

DSM-IVに基づき大うつ病と診断された患者

と、性別および年齢で合致する非うつ病患者

群とした。倫理委員会の承認のもとに倫理面

には十分な配慮を行い、同意能力が十分にあ

ることを確認し、文書を用いたインフォーム

ドコンセントを本人および保護者から得た

うえで検査を行う。また症状評価尺度を用い

て精神症状および臨床的背景を評価する。診

断に関しては、Children`s Interview for 

psychiatric syndromes を用いて行い、症状

の変化については CBCL(子ども行動チェッ

クリスト)、Birleson 自己記入式抑うつ評価尺

度（DSRS-C）を用いて行う。いずれも同一

の MRI(フィリップス社３テスラ)で撮像され

たMRIのT1強調画像をSPM８およびVBM

８を用いて白質および灰白質の容積の差の

解析を行った。解析には SPM8 おおび SPSS

１６を用いた。 

 
４．研究成果 

対象は大うつ病患者（DSM-IV-TR）８名と非

うつ病患者７名。大うつ病群は年齢は、１３。



４±１．８、非うつ病群は１３．４±２．５

と有意差は認められなかった。灰白質および

白質の容積は、大うつ病群（それぞれ７１９．

３±５１．５、５１４．６±１８．４）、非

大うつ病群（それぞれ７５８．０±４１．２、

５０５．６±２８．０）と有意差は認められ

なかった。大うつ病群では、DSERS-C によ

るうつ病の重症度と灰白質、白質の容積との

間に有意な相関は認められなかった。しかし、

QoL に関しては、患者の QoL と灰白質の間

に正の相関が認められ、灰白質の容積が大き

い QoL が高かった（ピアソンの租関係数

0.81,p=0.047）、また CBCL の総合点と外向

性、攻撃性の得点が高いほど（精神病理が高

いほど）白質の容積が小さかった（それぞれ、

ピアソンの相関係数 0.783、p=0.022、ピアソ

ンの相関係数 0.750、P=0.032、ピアソンの

租関係数 0.805,p=0.016）。一方で、非うつ病

群では、灰白質および白質の容積と、CBCL, 

PedQL、DSERS-C のいずれのスコアーとも

相関が認められなかった。 

 今回の研究では、対象数が少なくうつ病群

と非うつ病群の間に白質、灰白質の容積の差

は認められなかったが、今後対象数を増やし

ていく必要がある。うつ病群にて、うつ病の

重症度ではなく、その結果と考えられる QoL

と灰白質容積との相関が認められたことは

興味深い結果であった。また、うつ病の重症

度ではなく、全体の精神病理の重さ、および

子どものうつ病に特徴的とされている外向

的な障害、攻撃性と白質の容積との間に有意

な相関が認められたことは子どものうつ病

の生物学的な背景があることが示唆されて、

今後大きなサンプルで検証が必要である。 
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