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研究成果の概要（和文）：我々は、29人の病的賭博患者、および年齢・性別を一致させた34人の健常対照者において、
Taq1A多型の遺伝子解析、3T-MRIにて拡散強調画像の撮像を行った。その上で、病的賭博群と健常群において遺伝子多
型と白質統合性との関連を全脳で検討した。健常群と病的賭博群の比較では有意差を認めず、疾患の有無と遺伝子多型
の交互作用も認めなかったが、Taq1A多型のリスクアレル保有群では非保有群と比較して脳梁、右前放線冠など前頭葉
白質に統合性の有意な低下を認めた。

研究成果の概要（英文）：Twenty-nine individuals with gambling disorder (GD) and 34 age-, gender-matched 
healthy controls underwent genotyping for the Taq1A polymorphism and diffusion-weighted imaging. In group 
comparison, there was no significant difference in the fractional anisotropy (FA) between individuals 
with GD and healthy controls. The interaction between diagnosis and polymorphism also did not reach 
significance. On the other hand, individuals with minor allele carrier in the both group showed a 
significant FA reduction in the prefrontal region such as the genu of corpus callosum and the corona 
radiata than minor allele non-carrier. This result suggests that the Taq1A polymorphism might have 
influence on white matter integrity.

研究分野：精神医学
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１．研究開始当初の背景 

 

 病的賭博は近年 behavioral addiction

と捉えられてきており、DSM5 でも他の物質

依存と同一のカテゴリーに入っている。そ

の根拠として、病的賭博と物質依存との生

物学的、神経科学的な類似性が指摘されて

いる。遺伝要因もそのうちの一つで、物質

依存同様、病的賭博でも遺伝要因の関与が

指摘されている。物質依存で原因遺伝子の

候補と考えられるものが、病的賭博におい

ても関連が示されている。 

 

そのうち、最も有力な遺伝子多型の一つ

が Taq1A である。Taq1A 多型のマイナーア

レル保有者では非保有者と比較して DRD２

の availability を３０％程度減少させる

こ と が 知 ら れ て い る 。 DRD ２ の

availability が下がると自己受容体の減

少が生じ、線条体でのドパミン放出量が増

加すると考えられる。一方、ドパミンはそ

れ自体が白質に影響を与えることも分かっ

ている。ドパミン量の増加がオリゴデンド

ロサイトの成長を阻害し、ミエリンの伸長

を抑えることが示されている。 

 

 一方、病的賭博の画像研究として、脳機

能画像を用いた研究で報酬系の機能異常が

指摘されている。一方、脳構造、特に白質

研究では、健常者との比較で genu of CC、

IFOF、uncinate 等での白質統合性低下の報

告があるが、一致した見解には至っていな

い。また、病的賭博の脳構造、白質統合性

と遺伝子多型との関連について、検討した

研究はこれまでにない。 

 

２．研究の目的 

 

 健常者、病的賭博患者における白質統合

性を比較し、Taq1A 多型がそれぞれに及ぼ

す影響を明らかにする。 

 

３．研究の方法 

 

29 人の男性の病的賭博患者と、34 人の年

齢、性別、利き手をマッチさせた健常対照

群が本研究に参加した。病的賭博患者はセ

レニティーパークジャパンにて治療中の患

者をリクルートした。健常対照群は学生や、

リクルート会社を通じてリクルートした。

病的賭博の診断は精神科医により SCID を

用いた構造化面接で DSM-Ⅳ-TR の基準を満

たすものとした。また健常対照群において

も SCID を用いた面接を行い、精神疾患の既

往のないことを確認した。すべての参加者

において、アルコール、薬物等の物質依存、

頭部外傷、重篤な身体疾患のあるものは除

外した。 

 

 遺伝子解析はANKK1のrs1800497（Taq1A）

について、Taqman プローブを用いて PCR 解

析を行った。MRI 装置は京都大学医学部附

属病院に設置の８チャンネルのヘッドコイ

ルを備えた３T-MRI（Trio, Siemens）を用

いた。エコープラナー画像技術を用いて、

全脳の DTI 画像を撮影した。脳画像解析に

は TBSS を用いた。白質統合性の指標として

FA 値を算出し、解析に用いた。 

 

 健常群、病的賭博群において Taq1A 多型

の解析を行った。続いて、全脳において白

質統合性を比較した。 

 

(1)グループ比較（健常群、病的賭博群） 

(2)グループ比較（マイナーアレル保有者、

非保有者） 

(3)交互作用（疾患、遺伝子多型） 

 

 

 



４．研究成果 

 

(1)健常群、病的賭博群の比較において、白

質統合性に有意な差は認めなかった。 

 

(2)Taq1A多型において、マイナーアレル保

有者は非保有者と比較して、脳梁前部、放

線冠等で白質統合性の有意な低下を認めた。 

 

(3)疾患とTaq1A多型との交互作用は認めな

かった。 
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