
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１５４０１

基盤研究(C)

2014～2012

脳血管性うつ病の神経回路網の異常と抑うつ気分、アパシーとの関連

Neuroanatomic pathways associated with poststroke affective and apathetic 
depression.

５０２９４５９１研究者番号：

山下　英尚（Yamashita, Hidehisa）

広島大学・大学病院・講師

研究期間：

２４５９１７１５

平成 年 月 日現在２７   ６ １５

円     3,100,000

研究成果の概要（和文）：抑うつ症状とは脳幹、左側基底核、左側前頭葉皮質の病変が有意に関連していた。一方でア
パシーとは脳幹および両側基底核の病変と有意に関連していた。脳幹と基底核の一部の病変は抑うつ症状およびアパシ
ーの両者と関連していた。
本研究の結果からは脳卒中後うつ病で頻繁に認められる症状である抑うつ気分と意欲低下に関連した神経回路網は一部
共通部分があるものの、全体的には別の神経回路網によって制御されていることが明らかとなった。本研究で明らかと
なった神経回路網の異常と抑うつ気分および意欲低下の症状の特徴からは抑うつ気分はセロトニン神経系の異常、意欲
低下はドパミン神経系の異常が基盤にあることが推測された。

研究成果の概要（英文）：METHODS: Magnetic resonance imaging acquisitions were obtained from 149 
poststroke patients, who were assessed for affective and apathetic symptoms using the Hospital Anxiety 
and Depression Scale and the Apathy Scale, respectively. We created a statistical parametric map that 
displayed an association between lesion location and affective and apathetic symptoms.
RESULTS: Among the patients with higher depressive scores, the lesion overlap centered on the brainstem, 
left basal ganglia, and left frontal cortex. Among the patients with higher apathy scores, the lesion 
overlap centered on the brainstem and bilateral striatum. The overlap lesion for both affective and 
apathetic depression centered mainly on the brainstem; however, the two types of depression often did not 
overlap. CONCLUSIONS: Two core symptoms that can occur after stroke, affective and apathetic symptoms, 
appear to be associated with different monoaminergic neuroanatomic pathways (serotonergic and 
dopaminergic).

研究分野：精神医学
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１． 研究開始当初の背景 
これまでにわれわれは高齢者のうつ病にお
いて脳血管障害が果たす役割について様々
な検討をおこなってきており、その結果、脳
血管性うつ病では長期経過では認知症を発
症する割合が非常に高いこと、アパシーと呼
ばれる無気力状態が脳血管性うつ病の予後
に関連していること、CT を用いた検討では
抑うつ気分が強い患者では左前頭葉病変、ア
パシーが強い患者では両側基底核病変が多
く、抑うつ気分とアパシーでは異なる神経学
的な基盤を有する可能性があること等を明
らかにしてきた。脳血管性うつ病の病態を解
明することは脳血管性うつ病のみならず、う
つ病全般の病態解明、治療技法の開発に資す
ると考えられることが本研究の背景である。 
 
２．研究の目的 
脳血管性うつ病で認められる抑うつ気分、意
欲低下（アパシー）などの臨床症状と脳血管
障害の病変部位との関連を Statistical 
Parametric Mapping (SPM)を用いて詳細に
検討し、抑うつ気分、アパシーを引き起こす
神経回路網の異常を明らかにするとともに、
抑うつ気分、アパシーそれぞれの神経学的基
盤に基づいた治療法を開発することを目的
とした。 
 
３．研究の方法 
①抑うつ気分、アパシーと脳血管障害の病変
部位との関連 
脳卒中発症後3ヶ月以内にリハビリテーショ
ンのために入院した149名の脳卒中患者を対
象として、年齢、性別、体重、血液生化学的
検査、初発年齢、罹病期間、服薬薬剤などの
背景因子、ならびに抑うつ症状およびアパシ
ーの重症度を自記式評価（HADS：Hospital 
Anxiety and Depression Scale, AS:アパシ
ースケール）、脳血管障害の評価として頭部
MRI を施行した。機能的自立度の評価として
Functional Independence Measure：FIM を評
価した。 
②認知機能障害と脳血管障害の病変部位と
の関連 
脳卒中発症後3ヶ月以内にリハビリテーショ
ンのために入院した115名の脳卒中患者を対
象として、年齢、性別、体重、血液生化学的
検査、初発年齢、罹病期間、服薬薬剤などの
背景因子、ならびに全般的な認知機能および
注意機能を標準注意機能検査法 (the 
Clinical Assessment for Attention; CAT)、
抑うつ症状およびアパシーの重症度を自記
式 評 価 （ HADS ： Hospital Anxiety and 
Depression Scale, AS:アパシースケール）、
脳血管障害の評価として頭部MRIを施行した。
機能的自立度の評価として Functional 
Independence Measure：FIM を評価した。 
認知機能および注意機能と脳血管障害の病
変部位との関連を検討するために、上述の背
景因子や機能的自立度を共変量として

Statistical Parametric Mapping (SPM)を用
いて検討した。 
③抑うつ気分、アパシーとモノアミン機能、
脳血管障害の病変部位との関連 
60 名の脳卒中患者を対象として、年齢、性別、
体重、血液生化学的検査、初発年齢、罹病期
間、服薬薬剤などの背景因子、1 日蓄尿によ
るモノアミンおよび代謝産物、ならびに抑う
つ症状およびアパシーの重症度を自記式評
価、脳血管障害の評価として頭部 MRI を施行
した 
 
４．研究成果 
①抑うつ気分、アパシーと脳血管障害の病変
部位との関連 
抑うつ症状とは脳幹、左側基底核、左側前頭
葉皮質の病変が有意に関連していた。一方で
アパシーとは脳幹および両側基底核の病変
と有意に関連していた。脳幹と基底核の一部
の病変は抑うつ症状およびアパシーの両者
と関連していた。 
本研究の結果からは脳卒中後うつ病で頻繁
に認められる症状である抑うつ気分と意欲
低下に関連した神経回路網は一部共通部分
があるものの、全体的には別の神経回路網に
よって制御されていることが明らかとなっ
た。本研究で明らかとなった神経回路網の異
常と抑うつ気分および意欲低下の症状の特
徴からは抑うつ気分はセロトニン神経系の
異常、意欲低下はドパミン神経系の異常が基
盤にあることが推測された。 
②認知機能障害と脳血管障害の病変部位と
の関連 
視覚的な注意機能の障害と右半球の病変、そ
の他の注意機能の障害とは左半球の病変が
有意に関連していた。また、皮質の病変は部
位も多岐にわたり、注意機能の成績と相関も
認められなかったが、優位半球の視床から基
底核にかけての病変は本研究で施行した全
ての注意機能の成績と相関していた。 
本研究の結果からは脳卒中後うつ病で頻繁
に認められる症状である認知機能や注意機
能の障害は優位半球の視床から基底核を中
心とした回路によって制御を受けており、意
欲低下に関連した神経回路網と一部共通し
ていることが明らかとなった。 
③抑うつ気分、アパシーとモノアミン機能、
脳血管障害の病変部位との関連 
モノアミンおよび代謝産物濃度と抑うつ気
分、アパシーなどの臨床症状、脳血管障害の
病変部位との間に有意な相関は認められな
かった。 
考察 
脳卒中後うつ病で頻繁に認められる症状で
ある抑うつ気分とアパシーに関連した神経
回路網は一部共通部分があるものの、全体的
には別の神経回路網によって制御されてい
ることが明らかとなった。更に認知機能や注
意機能の障害は優位半球の視床から基底核
を中心とした回路によって制御を受けてお



り、アパシーに関連した神経回路網と一部共
通していることが明らかとなった。本研究の
結果からは脳卒中後うつ病の病態の一部が
明らかになり、病態に即した治療技法開発の
端緒となり得たと考えられた。更なる検討に
おいて神経回路網の異常とモノアミンとの
関連は明らかにできなかったが、この原因と
しては対象の人数の不足、蓄尿と中枢神経系
のモノアミンとの関連性、脳幹など起始核と
皮質など投射部位の区別が今回の検討では
なされていない事などが考えられる。今後は
上記の問題点を解決して更なる検討をおこ
なうことを計画している。 
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