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研究成果の概要（和文）：多数例の一般成人で、うつ症状、不安症状、主観的健康感、QOL、プレゼンティズム
に対する、小児期体験、パーソナリティ特性、成人期ストレス、睡眠の影響を多変量解析により解析し、これら
の因子の調整作用、媒介作用を明らかにした。小児期の虐待、親からの被養育体験（養護、過干渉）、いじめを
うけた体験は自尊感情、特性不安、神経症的特質、感情気質、対人関係敏感性、主観的社会的地位への効果を介
して不安症状、うつ症状、主観的健康感に影響を与えていた。小児期体験、レジリエンス、神経症傾向、クロノ
タイプは職業的ストレスに影響し、職業的ストレスは睡眠への影響を介してプレゼンティイズムに影響してい
た。

研究成果の概要（英文）：We collected data of psychosocial factors of a large number of general 
adults, and analyzed the effects of childhood experiences, personality traits, adult stress, and 
sleep on depressive symptoms, anxiety symptoms, subjective health, QOL, and presentism by 
multivariate analysis. Statistical analyses were conducted to clarify the moderator and mediator 
effects of these factors. Childhood abuse, childhood parenting (care and overprotection), and being 
bullied affected anxiety symptoms, depressive symptoms, and well-being through self-esteem, trait 
anxiety, neuroticism, affective temperament, and interpersonal sensitivity. It affected the sense of
 health. Moreover, subjective social status has influenced the mediating action of these personality
 traits. It also became clear that occupational stress is influenced by childhood experiences, 
resilience, neuroticism and clonotype, and that the effect of occupational stress on the presentism 
is mediated by the influence on sleep.

研究分野： 医歯薬学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究の結果から、現在社会問題となっている小児期の虐待や育児放棄、いじめが将来の成人の精神保健や職業
性ストレスに影響を与えることが明らかになった。したがって、小児期の育児・教育の支援が我が国の精神保健
と産業衛生改善につながること示唆される。さらに、この影響は様々なパーソナリティ特性を介した間接効果で
もあることから、思春期・青年期におけるパーソナリティ特性の評価に基づいて介入を行うことが、事後に小児
期虐待・育児放棄の影響を回復するきっかけになることも示唆される。
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１．研究開始当初の背景 
 大うつ病性障害の発症に遺伝要因の占める割合は 37%であるといわれており（Bienvenu, Psychol Med 
2011）、大うつ病性障害の発症には遺伝要因以外の、人格要因、環境要因が大きな役割をはたしている。環
境要因としては、成人になってからの発症前のライフイベントによるストレス（本研究では第２ストレス
と呼ぶ）の他、小児期の虐待によるストレス（本研究では第１ストレスと呼ぶ）も発症要因として重要で
あることが多くの研究により明らかになってきた。しかも、成人期と小児期のストレス（環境要因 E）が
遺伝(G)と交互作用(GxE 交互作用)し、また成人期のストレスが人格要因と交互作用し、大うつ病性障害が
より発症しやすくなることが最近明らかになってきた（Caspi, Science 2003; Kendler, Am J Psychiatry 
2004）。 
 これまで、一般成人のうつ・不安症状、well-being および大うつ病性障害発症に対する第１・第２スト
レス両者の相互作用を検討した研究はなかった。これまで研究されなかった理由の１つは、第１ストレス、
第２ストレスの定量的評価法が国内外を通じて普及していなかったためである。我々は、最近、第１スト
レス、第２ストレスの質問紙による簡便な定量的評価法を一般成人 294 名で確立し、両者の相互作用をは
じめて報告した(Nakai, J Affect Disord 2014, 2015)。第１ストレスが感情気質（人格要因）の増強を介し
て間接的に、感情気質は直接的にと同時に第２ストレスを介して間接的に、一般成人の抑うつ症状を増強
することを構造方程式モデリングにより明らかにした。さらに、大うつ病性障害、双極性障害において第
１ストレス、第２ストレスが健常対照群に比べて強く経験されていること、さらに両疾患において、感情
気質を媒介因子（因子間の効果を媒介する因子）として第１ストレスが発症に関与することを最近明らか
にした（Toda, Neuropsychiat Dis Treat 2015）。第１ストレス、第２ストレスの評価法確立により、1)遺
伝要因、第１ストレス、様々な心理傾向を含む人格要因、第２ストレスが一般成人のうつ・不安症状、
well-being、うつ病発症に及ぼす媒介作用、調整（交互）作用、複雑な因果関係について解析することが
はじめて可能となった。 
 さらに、小児・思春期におけるいじめられた体験や職業性ストレスはいまや社会問題となっているが、
それらのストレスのうつ病に対する影響と発症機序は十分に解明されたとはいえない。 
 
２．研究の目的 
 以上の研究背景から、本研究では、うつ病発症機序である遺伝要因、人格要因、小児期ストレス（虐待、
養育、虐め）、成人期ストレス（職業性ストレスを含む）、睡眠の多因子がうつ病発症、一般成人のうつ・
不安症状、well-being、QOL に及ぼす影響を媒介・調整作用の観点から多変量解析により検討した。特に小
児期と成人期に２回ストレスをうけることがうつ病発症、うつ・不安症状増強、well-being に重要である
という仮説(2-hit ストレスモデル)を立てて検証した。媒介因子としての人格要因の検討では神経症傾向の
他、感情気質、自尊感情、対人関係敏感性、反すう傾向などを調査した。 
 
３．研究の方法 
 一般募集した一般成人の中から、閾値上の抑うつ症状、不安症状がある被験者、精神疾患の既往のある
被験者を除外して、健常対照群とした。東京医科大学病院メンタルヘルス科に通院している 20 歳以上の大
うつ病性障害患者から、器質性精神疾患、パーソナリティ障害の併存、強い自殺念慮、重篤な身体疾患を
有する患者を除外し、大うつ病性障害群とした。研究計画は東京医科大学および東京医科大学病院の医学
倫理委員会による承認をうけ、健常対照群、大うつ病性障害群に対して文書を用いて研究について説明し、
文書による同意を得た。 
 年齢、性、教育歴、職業、同居者の有無、婚姻歴、身体合併症、精神疾患家族歴（第１度親族の気分障
害家族歴）・既往歴、飲酒歴、喫煙歴、主観的階層帰属意識を健常対照群、大うつ病性障害群で調査した。
以下の自記式質問紙を両群で実施する。 
1)小児期の虐待・ストレス（第１ストレス）：Child and Abuse Trauma Scale (CATS) 、Parental Bonding 
Instrument、いじめ質問紙 
2)成人期ライフイベント（第２ストレス）：Life Experiences Survey (LES) 、職業性ストレス簡易調査票
（BJSQ) 
3)人格要因：Temperament Evaluation of the Memphis, Pisa, Paris, and San Diego auto-questionnaire 
(TEMPS-A)、NEO-Five Factor Inventory (NEO-FFI)、Interpersonal Sensitivity Measure (IPSM)、
Behavioral Inhibition System(BIS)/Behavioral Activation System(BAS)、Rosenberg's Self-Esteem 
Scale (RSES)、Eysenck Personality Questionnaire-revised、Ruminative Responses Scale (RRS、反
芻) 
4)抑うつ症状：Patient Health Questionnaire-9 (PHQ-9)  
5)特性不安、状態不安：State-Trait Anxiety Inventory, Form Y (STAI-Y)  
6)Well-being （個人の権利や自己実現が保障され、身体的、精神的、社会的に良好な状態）:Subjective 
Well-being Inventory(SUBI) 
7) QOL/プレゼンティズム：Sheehan Disability Scale、SF-8、Work Limitation Questionnaire (WLQ) 
8)認知機能：COBRA 



 

 

9)睡眠：Athens Insomnia Scale (AIS-J)、Diurnal type scale (DTS)、Pittsburgh Sleep Quality 
Index(PSQI) 
 大うつ病性障害群ではさらに発症年齢、罹病期間、うつ病相回数、今回のうつ病相の期間、混合性特徴
の有無、抗うつ薬による躁転歴、抗うつ薬への治療反応性・難治性の有無、Young Mania Rating Scale 
(YMRS)を調査した。 
 統計解析には多変量解析を用いて以下の解析を行った。 
1)不安・抑うつ症状、well-being、QOL を目的因子とする重回帰分析により、遺伝要因、第１・第２スト
レス、人格要因、睡眠、その他の人口統計学的あるいは臨床的因子の効果を健常対照群と大うつ病性障害
群でそれぞれ検討した。 
2)遺伝要因、第１・第２ストレス、人格要因、睡眠を説明因子として、健常対照群および大うつ病性障害
群における抑うつ症状、不安症状、well-being、あるいは健常対照群と大うつ病性障害群の区別を目的因
子とした重回帰分析あるいは多重ロジスティック回帰分析を行った。1)2)の解析では、複数の因子の積(例、
因子 A X 因子 B)を説明因子に加えその有意性の有無により、因子間の正あるいは負の交互作用の有無
を判定した。交互作用がある場合にはその因子は目的因子に対して調整因子(moderator)であるといえる。 
 
４．研究成果 
1) うつ病を含む一般成人を対象に実施した質問紙調査データを用いて、小児期の養育体験、虐待が神経症
的特質への影響を介して、抑うつ症状とストレスの否定的評価を増強するという仮説を検証した。その結
果、小児期の低養護、過保護、虐待（特にネグレクト）が神経症的特質を増強し、さらに間接的に抑うつ
症状とストレスの否定的評価を増強することが明らかになった。このモデルでは小児期の低養護、過保護
は直接抑うつ症状に影響を与えることはなかったが、小児期の虐待（特にネグレクト）は直接抑うつ症状
に影響を与えていた。したがって、抑うつ症状に対する小児期の低養護、過保護の影響はほとんど神経症
的特質によって媒介される経路が主であるといえる。一方、小児期の虐待（特にネグレクト）は神経症的
特質以外の特性への影響も介して抑うつ症状に影響を与えている可能性があり、低養護・過保護と虐待の
うつ症状に対する作用機序が異なることが示唆された。 
 
2) 小児期の養育体験は自尊感情への影響を介して特性不安に影響することも明らかになった。さらに、小
児期虐待の抑うつ症状に対する効果が循環、抑うつ、不安、焦燥などの感情気質により媒介されているこ
とを我々は既に明らかにしてきたが、感情気質の効果はさらに対人関係敏感性によって媒介されているこ
とも明らかになった。 
 
3)うつ病を含む一般成人を対象に実施した質問紙調査データを用いて、小児期の養育体験、虐待が特性不
安への影響を介して、抑うつ症状とストレスの否定的評価を増強するという仮説を検証した。その結果、
小児期の低養護、過保護、虐待（特にネグレクト）が特性不安を増強し、間接的に抑うつ症状とストレス
の否定的評価を増強することが明らかになった。このモデルでは小児期の低養護、過保護は直接抑うつ症
状に影響を与えることはなかったが、小児期の虐待（特にネグレクト）は直接抑うつ症状に影響を与えて
いた。したがって、抑うつ症状に対する小児期の低養育、過保護の影響はほとんど特性不安によって媒介
される経路が主であるといえる。一方、小児期の虐待（特にネグレクト）は特性不安以外のパーソナリテ
ィ特性への影響も介して抑うつ症状に影響を与えている可能性があり、低養護・過保護と虐待のうつ症状
に対する作用機序が異なることが示唆された。 
 
4) さらに、小児期ストレスが自尊感情や感情気質を介して一般成人の抑うつ症状に与える影響において、
主観的社会的地位が媒介効果を示すことが明らかになった。近年、主観的社会的地位と精神疾患発症との
関連が示唆されており、本研究結果は主観的社会的地位が抑うつ症状に影響する機序を示唆している。 
 
5) 小児期体験が神経症傾向、レジリアンスに影響し、間接的に職業性ストレスに影響を与えていた。 
 
6) 職業性ストレスは睡眠への影響を介してプレゼンティズムに影響すること、夜型朝型生活リズムが睡眠
への影響を介して職業性ストレスに影響を与えることも明らかになった。 
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