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研究成果の概要（和文）：保健医療福祉職はストレスが強い職業の一つに挙げられ，仕事量の負担度や役割葛藤
などのストレスが高く，最も抑うつ度が高い。睡眠障害は心身の健康や不安感といった情動的感情（気分）に影
響を及ぼしている可能性が示唆されている。そこで，気分と自律神経活動との関連，ストレスと心身のホメオス
タシスを関連付けた研究を実施した。睡眠時の自律神経活動には，緊張，混乱と関連し，起床後の自律神経活動
には抑うつ，活気が関連していた。抑うつ，不安，u-8-OHdGおよびu-5-HTに及ぼすOSCEの影響を調査し，自覚的
ストレスの上昇に対してu-8-OHdGおよびu-5-HTは遅れて上昇し1週間後も低下しない傾向がみられた。

研究成果の概要（英文）：The percentage of people with work- and life-related anxiety, worry, and 
stress is increasing every year, and it is said to exceed 60%. The relationship between 
psychological stress and oxidative stress has become a focus of interest, and the mechanism by which
 psychological stress increases reactive oxygen species (ROS) is slowly being elucidated. This study
 focused on [Association between the Profile of Mood States and Autonomic Nervous System Activity 
during Sleep] and [Effects of psychological stress on the urine 8-hydroxy-deoxyguanosine levels in 
young female students, taking into account the menstrual cycle]. Mood changes showed an association 
with sympathetic and parasympathetic nervous system activities during sleep, suggesting the 
possibility of these activities influencing moods.This study also showed that U8-OHdG levels 
increased with the psychological stress of a national license examination.

研究分野：応用健康科学
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様 式 Ｃ－１９，Ｆ－１９－１，Ｚ－１９，ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
睡眠は，疲労からの回復に重要な役割を果
たしている。そのため，睡眠時間の慢性的な
不足は疲労の蓄積に繋がり，過重労働者は睡
眠不足によって精神的・身体的な健康障害が
発生するリスクを高めると考えられている。
また，睡眠時間の不足あるいは質の低下が心
理・身体的ストレスを惹き起こしたり
（Tavernier R, et al, Dev Psychol.2013），
うつ病発症の誘因となることがある
（Kaneita Y, et al, Sleep, 2006）。一方，
ストレスは入眠障害や過覚醒といった睡眠
障害の原因になる。すなわち，ストレスと睡
眠障害は実際には悪循環を形成している可
能性が高く，日中のストレス自覚が夜間の睡
眠の質や量にどのように影響するか，あるい
は夜間の睡眠の質や量が翌日のストレス状
態にどのように影響するのか，それぞれの関
連については不明である。しかしながら，今
までに労働者を対象として，睡眠の質および
量を客観的な指標を用いて測定し，自覚的ス
トレスさらにはストレス関連バイオマーカ
ーとの関連を経時的に検討した研究は少な
い。そこで，ストレスと睡眠の直接的な関連，
特に睡眠がストレスに影響する経路を明ら
かにすることができれば，睡眠に対する指導
によって，ストレスと睡眠障害の悪循環を断
ち，メンタルヘルス不調の予防や早期にうつ
病を発見し治療に繋がり得ると考えられる。 
中田らは，質問紙を用いた疫学調査を行い，
職業性ストレスを伴う労働者では睡眠障害
（入眠困難，中途覚醒，早朝覚醒）の訴えが
多く，睡眠ポリグラフによる検討の結果，夜
間の一過性の心拍数上昇が認められたこと
を報告している。この報告は，日中のストレ
スによって過剰に活性化された交感神経系
の活動が夜間まで持続し，睡眠の質あるいは
量に影響を与えたことを示している可能性
もある。あるいは，慢性ストレスで分泌が亢
進する副腎皮質ホルモンが過覚醒を惹き起
こしている可能性が考えられる。こうしたメ
カニズムを解明するには，日中の交感神経活
性やコルチゾールや尿中 8-OHdG などのスト
レス関連バイオマーカーを調査する必要が
あると考えた。一方，睡眠不足や睡眠の質の
低下によって，日中あるいは夜間の自律神経
系の活動が変容する可能性も考えられる。特
に，日中の交感神経の過剰な活性化が易刺激
性，ストレス状態，活動能力の悪化につなが
る可能性も考えられる。そこで，我々は睡眠
に対する介入がストレス状態を変容し得る
かどうかを検討し，睡眠とストレスの因果関
係に迫る介入試験の実施を着想した。さらに，
睡眠に対する介入としては，画一的なもので
はなく，個人の睡眠状態の事前評価に基づく
個別化指導を考えている。 
具体的には，ストレス・睡眠のベースライ
ン調査を行い，日常生活下の睡眠の質的評価
を行うため，継続的に体動と心拍を同時に測
定することとした。ActiHR4（CamNtech 社，

英国）を用い，日中および睡眠中の心拍や体
動を評価する。心拍変動は自律神経の活動を
評価するための標準的な方法で，交感神経系
の過活動性はストレス反応の一指標とされ
ている。さらに，自記式アンケートを用いて
睡眠状況・睡眠愁訴等も調査する。これら日
常生活下の睡眠の質および量を客観的な指
標を用いて測定し，それらを自覚的ストレス
さらにはストレス関連バイオマーカーと経
時的に関連付けて研究することによってス
トレスと睡眠との関連を明らかにできると
考えられる。 
そして，個人の問題点を抽出し，生活習慣
の改善を促す睡眠保健指導をテーラーメイ
ドで行う。この保健指導前後で睡眠が改善し
たかどうかを評価するのはもちろんのこと，
自覚的ストレスおよびストレス関連バイオ
マーカー，そして，交感神経活性が改善した
のかを調査・解析し，評価する。これらより
ストレスと睡眠の質や量および精神的・身体
的な健康を多角的に解明することを計画し
た。 
 
２． 研究の目的 
保健医療福祉職はストレスが強い職業の
一つに挙げられ，他の業界との比較において
も仕事量の負担度や役割葛藤などのストレ
スが高く，最も抑うつ度が高いと 報告して
いる。また，睡眠障害は心身の健康や不安感
といった情動的感情（気分）に影響を及ぼし，
またその睡眠障害には自律神経活動が影響
している可能性が これまでの研究で示唆さ
れている。しかし，気分と自律神経活動を関
連させた研究は少なく，そのメカニズムにつ
いての詳細は不明である。さらにストレスと
心身のホメオスタシスを継時的に関連付け
た研究は少ない。本研究では下記の 2点に着
目し，実施した。 
① 若年者における睡眠と気分との関連  
将来医療従事者となる可能性のある学生を
対象として睡眠時・起床後の自律神経活動と
睡眠前後での気分の変化との関連を調査し
た。 
② 抑うつ，不安，u-8-OHdG および u-5-HT
に及ぼす OSCE の影響  

ストレス適応障害，うつ病，慢性疲労症候群
など，心理的ストレスに起因する疾病が社会
問題化しているが，発症に至る機序はまだ完
全に解明されていない。本 研究では，OSCE
を心理的ストレスとし，その準備期間におけ
る自覚的ストレス（SDS，STAI）やストレス
関連バイオマーカー（u-8-OHdG，u-5-HT）の
経時的な変 化を捉え，関連性を検討した。 
 
３． 研究の方法 
①若年者における睡眠と気分との関連 
a.対象者 
対象は，日本国内の医療系大学の女子学生 28
名（21.6±0.8 歳）とした。事前に研究内容
と方法について十分な説明を行い，文書によ



り同意を得た。28 名のうち自律神経活動の解
析が不可能であった 8 名を除いた 20 名を，
睡眠時の自律神経活動と気分の変化の解析
対象とした。本研究はヘルシンキ宣言に従い，
藤田保健衛生大学倫理委員会の承認のもと
に行われた（承認番号 13-193）。 
b.調査項目 
調査は 2013 年と 2014 年の 6 月から 12 月に
実施した。下図の調査スケジュールを示す。
1日目および 2日目の正午に Profile of Mood 
States （以下 POMS）を実施した。また，1
日目のにActiHR4(CamNtech, UK)を装着した。  

b-1. 気分プロフィール調査（POMS） 
気分・情動の変化の評価は自己式アンケート
の POMS を用いた。POMS は McNair らによっ
て主に精神疾患を診断する目的で開発され
たテストである。 また，このテストは，被
験者がおかれた条件により変化する，一時的
な気分・感情の状態を測定できるという特徴
を有している。本研究では，POMS において
緊張－不安（T－A），抑うつ－落込み（D），
怒り－敵意（AH），活気（V），疲労（F），混
乱（C）の 6 つの気分尺度を測定した。 
b-2. 自律神経活動 
自律神経活動の評価は，ActiHR4 を用いた。
本装置では，サンプリングレートは32Hzで，
胸の２箇所にECG電極を貼付けて機器に繋ぐ
だけで，使用者の負担も少なくより自然に近
い状態の活動を記録し，評価することができ
る。本研究では，心電図 R-R 間隔を用いて，
Toichi らによって報告された心電図 R-R 
間隔の変動周波数解析による自律神経活動
評価より交感神経活動と副交感神経活動を
算出した。本研究では，布団に入った後 2分
以上体動が計測されなくなった時間を入眠
と捉え，入眠後 2分以上継続して体動が計測
された時間を起床とした。入眠から起床まで
の自律神経活動を睡眠時の自律神経活動と
して各被験者における睡眠時の自律神経活
動の値を算出した。 
c.データ解析   
1 日目と 2 日目の POMS の得点の比較を行い，
気分・情動が変化なしまたは好転したものを
「不変または改善群」，気分・情動が悪化し
たものを「不調傾向群」と定義した。 
統計解析は POMS の各項目において，不変ま
たは改善群と不調傾向群との間における自
律神経活動の平均の差の検定をt検定にて行
った統計解析は，SPSS21.0J（IBM Japan, 
Tokyo）を用い，統計学的有意水準は p＜0.05

とした。 
②抑うつ，不安，u-8-OHdG および u-5-HT に
及ぼす OSCE の影響 
a.対象 
H 大学 3年生の女子学生に対して，Taylor ら
や Michellによる月経周期の累積パターンに
基づき，月経周期が 26 日以上 38 日未満であ
ることを条件としてボランティアを募集し
た。参加者には，事前に研究内容及び方法な
どに関する十分な説明を行い，文書により同
意を得た。説明会開催時には16名が参加し，
解析対象とした。調査期間は 2015 年 12 月～
2016年1月の間とした。期間内において，OSCE
の 1 ヶ月前，1 週間前，前日，1 週間後の 4
期間に分けた。本研究はヘルシンキ宣言に従
い，県立広島大学保健福祉学部倫理委員会の
承諾のもとに行われた（承認番号：14MH045）。 
b.調査項目 
OSCE の 1 ヶ月前，1 週間前，前日，1 週間後
に，自覚的ストレスとして自記式質問紙調査，
客観的ストレスとしてストレス関連バイオ
マーカー採取（採尿，唾液の採取）を行った。
自記式質問紙として，うつ性自己評価尺度で
ある Zung の Self-rating depression scale
（ SDS ），状態・特性不安尺度である
State-Trait Anxiety Inventory（STAI）を
用いた。ストレス関連バイオマーカーとして，
u-8-OHdG，u-5-HT，唾液ヒトヘルペスウィル
ス（s-HHV6）の測定を行った。そして，
u-8-OHdG，u-5-HT の測定用尿試料については
採尿後 1500rpm で 5分間の条件で遠心分離を
行い，上清を－20℃にて冷凍保存した。
u-8-OHdG は 8-OHdG Check（Japan Institute 
for the Control of Aging（JaICA）），u-5-HT
は Serotonin ELISA kit （ Enzo Life 
Sciences,Inc.（ENZ））を用いて測定した。
S-HHV6 の測定用試料は，サリベットを用いて
唾液を採取し，1500rpm で 15 分間の条件で遠
心分離を行い，－20℃にて冷凍保存した。ｓ
-HHV６の測定は，唾液 80uL 中の HHV6 コピー
数を液体クロマトグラフィーにて測定した。 
c.統計解析 
ストレス源である OSCE の前後 4期間（1ヶ月
前，1 週間前，前日，1 週間後）と自覚的ス
トレス（SDS，STAI），u-8-OHdG，u-5-HT の関
連について反復測定 1-way ANOVA を用いて検
討した。その後，多重比較を Bonferroni 法
にて行った。また，OSCE の前後 4期間（1ヶ
月前，1 週間前，前日，1 週間後）と s-HHV6
の関連については，Friedman 検定を行い，多
重比較には Wilcoxon signed rank test を行
った。SDS，STAI，u-8-OHdG，u-5-HT の正規
性は，ヒストグラムならびに Shapiro-Wilk 
normality 検定により確認した（p>0.200）。
s-HHV6 の正規性は，ヒストグラムおよび
Shapiro-Wilk normality 検定より p=0.05 以
下であった。対象者の SDS スコア，STAI スコ
ア（状態・特性），u-8-OHdG，u-5-HT を平均
値±標準偏差で表した。s-HHV6 は，中央値と
四分位を表した。なお，分析には統計ソフト



EZR を利用し，有意水準 p< 0.050 とした。 
 
４．研究成果 
①若年者における睡眠と気分との関連 
緊張-不安（T-A）の「不変または改善群」と
「不調傾向群」における自律神経活動の比較
では，睡眠時の副交感神経活動で有意な差が
認められ，不調傾向群で低値であった。
(P=0.017)。混乱(C)では，睡眠時交感神経活
動に有意な差が認められ，不調傾向群で高値
であった(P=0.048)。怒り-敵意(AH)と疲労
(F)では「不変または改善群」と「不調傾向
群」における自律神経活動の比較において，
全ての項目で有意な差は認められなかった。 
②抑うつ，不安，u-8-OHdG および u-5-HT に
及ぼす OSCE の影響 
a.自覚的ストレス 
a-1.SDS スコア 
SDS と OSCE の前後 4 期間（1 ヶ月前，1 週間
前，前日，1 週間後）の間に有意な関連を認
めた（p= 0.002，反復測定 1-way ANOVA）。ま
た，OSCE の 1ヶ月前と比較して，1週間前で
有意な高値を認めた（p= 0.019）。一方で，
OSCE の 1週間前と比較して，1週間後では有
意な低値を示した（p= 0.018）。 

a-2.STAI スコア 
STAI（状態・特性）と OSCE の前後 4期間（1
ヶ月前，1 週間前，前日，1 週間後）の間に
有意な関連を認めた（p< 0.001，反復測定
1-way ANOVA）。また，状態不安では，OSCE の
1 ヶ月前と比較して，1 週間前（p= 0.004），
前日（p< 0.001）で有意な高値を認めた。一
方で，OSCE の前日と比較して，1週間後で有
意な低値を示した。（p= 0.004）。特性不安で
は，OSCE の 1ヶ月前と比較して，1週間前（p= 
0.031）， 前日（p= 0.017）で有意な高値を
認めた。 

 
 

b.ストレス関連バイオマーカー 
b-1.u-8-OHdG 
u-8-OHdG と OSCE の前後 4期間（1ヶ月前，1
週間前，前日，1 週間後）の間には有意な関
連を認めなかった（p= 0.300，反復測定 1-way 
ANOVA）。しかし，u-8-OHdG は OSCE の前日か
ら上昇し，1 週間後もほぼ維持される傾向が
みられた。多重比較による有意差は認められ
なかった。 

b-2.u-5-HT 
 u-5-HT と OSCE の前後 4期間（1ヶ月前，1
週間前，前日，1 週間後）の間には境界有意
な関連を認めた（p= 0.097，反復測定 1-way 
ANOVA）。しかし，u-5-HT は OSCE にかけて徐々
に高くなり，1 週間後に最も上昇する傾向が
みられた。また，OSCEの1週間前と比較して，
1 週間後で境界有意な高値を認めた（p= 
0.076）。 

b-3.s-HHV6 
s-HHV6 と前後 4 期間（1 ヶ月前，1 週間前，
前日，1 週間後）の間には有意な関連を認め
た（p= 0.0353，Friedman 検定）。S-HHV6 は
OSCE にかけて徐々に高くなり，最大値では前
日に最も上昇する傾向がみられた。また，
OSCE の 1か月前と比較して，前日で有意な高
値を認めた（p= 0.023）。 
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