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研究成果の概要（和文）：扁桃体は不安や恐怖により活動する。PTSD、うつ病、ASDでは扁桃体の機能異常が示
唆されている。恐怖顔画像を見るとレジリエンスが低下しているPTSDでは扁桃体が過剰に活動し、逆に表情認知
障害のあるASDでは扁桃体は活性化しないと考えた。MEGは扁桃体の神経活動をミリ秒単位で追跡できる。うつ病
ではレジリエンス尺度は抑うつ症状に感度があり、うつ病の回復過程ではソーシャルサポートを意識することが
重要であると考えられた。ASDはサブリミナル実験条件では左扁桃体の反応が弱かったことから左右の扁桃体に
機能分化がある可能性がある。ASDは意識化されるまでの間に扁桃体では代償機構が働くのかもしれない。

研究成果の概要（英文）：Amygdala is activated by anxiety and fear. PTSD, depression and ASD are 
suggested amygdala dysfunction. We hypothesized that fearful faces cause patients with PTSD who have
 low resilience overresponses of amygdala and cause persons with ASD low amygdala response. MEG can 
track the neural activities of amygdala with millisecond order. In depression, the resilience scale 
was sensitive to the symptom of depression and social support maybe a key role of sick recovery 
course. Regarding ASD,the responses in the left amygdala was weaker than those in the TD group's 
amygdala under the subliminal experimental condition.Therefore,there may be functional 
specialization between left and right amygdala.In the supraliminal experimental condition, there 
were no difference of amygdala responses between ASD and TD groups. Therefore, compensate mechanism 
can work during awareness process in the ASD. 

研究分野：精神医学
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１． 研究開始当初の背景 
扁桃体は側頭葉内側深部に位置するアーモ
ンド型をした神経細胞群であり、大脳辺縁系
の情動回路の構成要素である。多くの精神障
害（たとえば、PTSD、うつ病、ASD など）で
は扁桃体の機能異常が示唆されている。 
PTSD の恐怖ネットワーク仮説: 心的外傷後
ストレス障害（PTSD）は，トラウマ体験（切
迫した生命の危機，深刻な怪我の危険，性的
侵襲のほか，災害支援者の惨事ストレスな
ど）のあとにその心的外傷的出来事に関連し
た再体験症状（例，フラッシュバック），回
避・精神麻痺症状（例，トラウマ体験と結び
つく記憶想起の回避），過覚醒症状（例，過
度の警戒心）などが生じる精神障害である。
機能的磁気共鳴画像（fMRI）研究による PTSD
の病態仮説では，PTSD 患者は扁桃体での情動
反応を調整している前部帯状回と島の機能
不全が生じ，結果として過剰な恐怖反応が出
現している可能性が示唆されている（恐怖ネ
ットワーク仮説）。このネットワークの基本
的プロセスにおいて極めて重要な役割を演
じているのは，扁桃体である。 
第 3の視覚経路としての扁桃体: 大脳底部に
位置する扁桃体は情動中枢として知られて
いるが，外敵警告シグナルを発信する重要な
構造物であり，哺乳類や鳥類では嗅神経－扁
桃体経路が発達している。一方，ヒトを含む
霊長類では，言語的あるいは非言語的コミュ
ニケーションにより社会集団を構成するよ
うになるとともに，聴覚や視覚が発達するよ
うになった。ヒトの視覚情報処理過程は，ま
ず刺激呈示から約100ミリ秒後に後頭葉一次
視覚野（V1）に誘発反応が出現する。その後
の大脳皮質内の伝達経路は，頭頂葉に向かう
背側路と側頭葉に向かう腹側路の2経路が確
認されており(図 1A)，視覚的気づきに重要で
ある。近年, 第 3 の経路として V1 を経由し
ない視神経→上丘→視床枕→扁桃体という
気づきを伴わない情動的な処理を素早く行
う皮質下経路の存在が示唆されている(図
1B)。第 3 経路の時間的動態は解明されては
いないが，処理速度から刺激呈示後 100 ミリ
秒以内に反応が出現すると推測できる。 
 

レジリエンスと PTSD: レジリエンスは「ここ

ろのしなやかさ」あるいは「自我に内在する
こころの回復力」と定義され，ストレスに対
する回復能力のことである。また，レジリエ
ンスは性格や気質といった単なる個人の特
性だけではなく，経済的条件や社会的サポー
トなども含まれ，発展可能なものである。レ
ジリエンスを規定する要因は，「資源」と呼
ばれ，（1）個人の気質，パーソナリティー，
統制の所在などを含む「個人内資源」と（2）
家族，友人などからのソーシャルサポート，
モデリングの対象となるような人物の存在
といった「環境資源」の二つに大別される。
さらに，自分や周囲にある「資源」を自分が
持っていることを認知し，活用する能力もレ
ジリエンスに含まれる（井隼と中村，パーソ
ナリティー研究，17:39-49, 2008）。このよ
うに，レジリエンスを規定するのは定性的要
因というよりも，ストレスに対する動的な適
応過程と考える方が適切であり，レジリエン
スが高い人は PTSD を発症しないと言われて
いる。 
 
２．研究の目的 
PTSD では，扁桃体が過敏状態となっており，
弱い情動刺激でも扁桃体が容易に活性化し，
その反応の大きさはレジリエンスと逆相関
することを明らかにする。 
恐怖表情呈示によって扁桃体を活性化でき
ることはよく知られている。申請者は予備実
験において，被験者が気づくことはできない
ほど短時間（17 ミリ秒）の恐怖顔サブリミナ
ル画像を呈示すると健常者の扁桃体は活性
化しないが, PTSD患者の扁桃体は刺激呈示後
85 ミリ秒に活性化する可能性を見出した（図
2）。さらに，先行研究では画像工学的に空間
周波数（SF）フィルタを処理して顔画像を未
処理（BSF），輪郭強調画像（HSF），表情強調
画像（LSF）に分けて呈示すると（図 3），LSF
恐怖表情画像が特異的に扁桃体を活性化す
ることが報告されており，われわれは，これ
らの刺激によって視覚経路の腹側路と背側
路に分離して解析できることを報告し，慢性
期統合失調症ではどちらの経路の反応も低
下していることを報告した。本研究では SF
フィルタ処理後の表情（恐怖・中立）画像を
刺激呈示時間を変えて（17 ミリ秒・300 ミリ
秒）呈示して PTSD 患者の扁桃体の反応を脳



磁図(MEG)で解析し, その大きさとレジリエ
ンス尺度との相関を解析する。 
 

 
３．研究の方法 
視覚実験中の MEG 記録  
被験者には磁気シールドルーム内の安楽椅
子に座り，前方のモニタ中心を固視するよう
に指示する。モニタ中央には 6 種類の白黒顔
写真（恐怖顔/中立顔，BSF/HSF/LSF，のすべ
ての組み合わせ）を 2種類の呈示時間（17 ミ
リ秒，300 ミリ秒），刺激間隔 1000～1200 ミ
リ秒でランダムに呈示し（図 4），注意コント
ロールのために列車の画像（標的刺激）を10％
の頻度で呈示しボタンを押すように指示する。
刺激の残像が残らないように刺激の前後には
スクランブルマスキング画像を呈示する。行
動指標として，ボタン押しの正答率，反応時
間を計測し，実験中は MEG を用いて持続して
脳磁場活動を記録する。各刺激の反応が 100
個以上得られるまで計測を行う。 

3T-MRI 撮影 
各被験者の扁桃体の位置同定のために, 
MEG実験とは別の日にデータ解析用 3T-MRI 撮
影行う。 
．解析 
大脳深部に位置する扁桃体は頭皮上の MEG
センサで検出される信号強度が低いため，空
間フィルタ法の一種である beamformer 法を
用いて信号検出力を上げたのち(図 5)，それ
ぞれの画像呈示開始を基準に刺激画像ごと

に別々に MEG 反応の加算平均を行い，得られ
た扁桃体の反応の大きさと潜時を計算し，ま
ず PTSD 群と NC 群の反応を比較する。予備実
験結果から，表情に関係なく 17 ミリ秒呈示
では NC群では反応が誘発されないが PTSD 群
では刺激呈示 85 ミリ秒後に誘発反応が生じ
ると予想している（図 2）。次に PTSD 群・NC
群の各人の扁桃体の活動の大きさと STAI，
S-H 式レジリエンス尺度スコアとの相関解析
を行う。 

 
４．研究成果 
うつ病 
研究に参加した患者は 12 人（女性 3 人、
男性 9人、年齢 31～66（平均 48.3））歳であ
ったが、そのうち 2人の男性患者は途中で研
究を中止した。 
１．レジリエンス尺度 
うつ病患者群は健常対照者群と比較して
有意にA因子（p<0.0001）、 B因子 (P<0.001)、
パート１合計点(P<0.0001)が低下していた。
研究開始 12 週後では、うつ病患者群の因子 A
とパート１合計点が有意に上昇していた（図
1）。 

 



次に、うつ病患者群内で抑うつ症状改善群
5 人と抑うつ症状残存群 5 人の 2 群に分けて
T1 と T2 の Resil を比較したところ、抑うつ
症状改善群のパート 1合計点のみが、T1より
T2 で上昇傾向であった（P<0.2）（図 2）。 

 
２．状態‐特性不安検査（STAI） 
研究開始前の状態不安は、健常対照者群と
抑うつ症状改善群はほぼ同等で、抑うつ症状
残存群は有意に高かった（p<0.001）。特性不
安は健常対照者群、抑うつ症状改善患者群、
抑うつ症状残存群の順に高かった（図 3）。 

 
次に、患者群内で T1と T2を比較したところ、

抑うつ症状改善群、抑うつ症状残存群ともに、
状態不安・特性不安の両方とも低下していた
（図 4）。 
 
考察 
S-H 式レジリエンス尺度はパート 1 とパー
ト 2に分かれており、本研究ではパート１の
みを解析した。パート１の検査は 27 個の質
問からなり、A 因子（ソーシャルサポート：
家族、友人、同僚などの周囲の人たちからの
支援や協力などの度合いに対する本人の感
じ方）、B因子（自己効力感：問題解決をどの
程度できるかなどの度合いについての本人
の感じ方）、C因子（社会性：他者との付き合
いにおける親和性や協調性の度合いについ
ての本人の感じ方）の 3因子の構造になって
いる。 
 
１．うつ病患者のレジリエンス 
研究開始前は健常対照者群と比較して、う
つ病患者群では A 因子、B 因子、合計点で有
意に低下していた。このことから、今回のう
つ病患者群は周囲からのサポートをうまく
利用できなかったり、あるいは自力で問題解
決できると感じたりできていなかったと推
測できる。一方で、C 因子は健常対照者群と
有意差はなかったことから、周囲の者との関
係は悪くはないと感じていたかもしれない。 
 
２．レジリエンスと抑うつ症状の回復 
うつ病患者群内について、抑うつ症状残存
群では研究開始前と比較して 12 週後のレジ
リエンス尺度のすべての因子について有意
な変化はなかったが、抑うつ症状改善群では、
パート 1 合計点のみが有意に上昇していた。
このことから、レジリエンス尺度のパート 1
合計点は抑うつ状態回復指標になる可能性
が示唆された。 
これまでうつ病のレジリエンス研究はモ
デル動物を用いたものや健常者を対象とし
たものが多く、うつ病患者を対象にレジリエ
ンス尺度を用いた研究はほとんどない。城谷
ら 4）は、抑うつを訴える患者 40 人（うつ病
性障害 21 人、双極性障害 6 人、適応障害 5
人、不安障害 3人、その他 5人）を対象にレ
ジリエンス尺度とツアンの自己評価式抑う
つ尺度（SDS）を 3～4か月あけて 2回調査し
た。その結果、1 回目の調査では患者群のレ
ジリエンス尺度合計点は健常者同様であっ
た。また、彼らは患者群内において、レジリ
エンス尺度合計点とSDSは逆相関しているこ
とを報告しており、このことも本研究でもレ
ジリエンス合計点とHAM合計点が逆相関して
いることに一致していた。さらに，下位項目
として、第 3、5、21、22 項目が SDS と逆相
関を示したと報告した。本研究で健常者群と

図 2 うつ病患者群のレジリエンス検査結果 抑う
つ症状改善群では合計点が研究開始前（T1）よりも
12 週後（T2）で上昇傾向であった。* P<0.2 

 



有意差があった A因子には第 1、2、6、7、11、
12、16、17、21、22、26、27 項目が含まれる
ことから、特に第 21 項目（私の人生は意味
がある）、第 22 項目（一度失敗しても、その
次はうまくいくようにしょうと工夫する）は
抑うつ症状に関連していると考えられた（括
弧内はレジリエンス尺度の質問文）。 
 
3．レジリエンスと不安 
うつ病患者は不安障害を併発しやすく、う
つ病の 85％は何らかの不安症状があり、不安
障害の 90％はうつ病の一部あるいは全部の
症状があると報告されている 5)。研究開始前
では健常対照群と比較すると、うつ病患者群
は予想どおり状態不安・特性不安とも高値で
あった。12 週後の STAI の結果では、抑うつ
症状改善群、抑うつ症状残存群ともに状態不
安、特性不安とも低下していた。この結果か
らは不安が改善しても抑うつ症状が残存す
ると解釈することができる。抑うつ症状と特
に相関があると考えられるレジリエンス尺
度のA因子はソーシャルサポートを反映して
おり、単なる患者自身の心理状態だけではな
く、周囲の支援資源も考慮されているために、
より抑うつ症状に相関していたと考えられ
た。 
 
結論 
レジリエンス尺度は抑うつ症状に感度があ
り、うつ病の回復過程ではソーシャルサポー
トを意識することが重要であると考えられ
た。したがって、レジリエンス尺度を利用す
ることでうつ病の治療反応予測や治療過程
の解明に役立つ可能性が示唆された。 
 
ASD 
対象は，成人高機能自閉症スペクトラム障
害（HF-ASD）群 18 人と年齢，性別，利き手，
IQ を一致させた定痙発達成人（TD）群 18 人。
表情を読み取れるほど長い刺激呈示時間
300msでは ASD群と TD群に反応の差はなかっ
たが、サブリミナル刺激(呈示時間 10ms)では
刺激呈示後 200～300ms の時間帯で表情に関
係なく左扁桃体の反応がASD群はTD群よりも

優位に弱かった（気づきなしの図の網かけ部
分）。 
 

考察 
ASD は表情認知障害があり、そのことが社会
機能障害となっている。今回の被験者では、
気づきなしのサブリミナル実験条件では ASD
群が刺激呈示後約 200～300ms という早い時
間帯で TD 群よりも左扁桃体の反応が弱かっ
たことから顔認知の自動処理障害が示唆され
た。しかし、右扁桃体では群間差を認めなか
ったことから左右の扁桃体では機能分化があ
る可能性がある。また、気づきあり条件では
群間差がなかったことから、ASD 群は顔認知
の自動処理異常があっても意識化されるまで
の間に扁桃体では代償機構が働くのかもしれ
ない（投稿準備中）。 
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