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研究成果の概要（和文）：うつ病ならびに双極性障害における特に自殺傾性に着目して、近赤外線スペクトロス
コピィを用いて、客観的評価を試みた。自殺企図歴のあるうつ病患者では、左中心前回で賦活反応性の低下がみ
られた。また、左下前頭回の賦活反応性は衝動性と、また右中前頭回の賦活反応性は絶望感ならびに攻撃性と負
の相関を示した。自殺企図歴のある双極性障害患者では、前頭側頭部において、賦活反応性の低下が見られた。
また、双極性障害患者における現在の自殺リスクが高さは、前頭前野における賦活反応性の遅延と相関がみられ
た。双極性障害では、抑制制御と関連する課題において右上側頭回における賦活反応性の特徴的な低下がみられ
た。

研究成果の概要（英文）：For an objective evaluation of symptoms particularly such as suicidality in 
major depressive disorder (MDD) and bipolar disorder(BD), near-infrared spectroscopy (NIRS) was 
used. MDD with a history of suicidal behavior showed smaller hemodynamic response in the left 
precentral gyrus.  the reduced response in the left inferior frontal gyrus was negatively correlated
 with impulsivity level and hemodynamic responses in the right middle frontal gyrus were negatively 
associated with hopelessness and aggression in MDD with a history of suicidal behavior. BD with a 
history of suicidal behavior exhibits reduced activation in frontotemporal region and delayed 
activation timing of the NIRS signal in the prefrontal region. BD showed　characteristic 
inactivation pattern of the right superior temporal gyri during an inhibitory control task. 

研究分野：精神医学

キーワード： うつ病　双極性障害　近赤外線スペクトロスコピィ　自殺　客観的評価　抑うつ状態　神経画像　安静
時脳活動
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研究成果の学術的意義や社会的意義
うつ病や双極性障害における精神症状を客観的に評価することは容易ではない。特に、抑うつ状態では、患者の
自己評価と医師や周囲による他覚的評価に乖離を生じることが少なくなく、治療法の選択や復職等における寛
解・回復評価における課題であった。本研究では、侵襲性がなく簡便で繰り返し測定可能な近赤外線スペクトロ
スコピィ（光トポグラフィー検査）を用いて、抑うつ状態でしばしば問題となる自殺のリスクを中心に抑うつ状
態の客観的評価への応用を試みた。その結果、一定の有用性を示すことができたが、今後の臨床応用に向けてさ
らにその精度を高めることが求められた。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
うつ病の増加とそれに伴う長期休業者への対応は、精神保健上早急に解決が求められている重
要な課題である。うつ病の遷延化をめぐる診断上の問題としては、メランコリー型うつ病と非
メランコリー型うつ病との差異、さらには双極性障害におけるうつ状態（双極性うつ病）の可
能性などを考慮する必要がある。近赤外線スペクトロスコピィ（NIRS）は精神科領域で診断
のための臨床応用がなされた数少ない検査機器で、その非侵襲性、簡便性から患者にさしたる
負担を強いることなく繰り返し測定可能という大きな利点を有する。NIRS はこれまでうつ病、
双極性障害、統合失調症におけるうつ状態の鑑別診断補助として保険適応を取得しているが
（１）、波形には個人差ならびに同一患者でも測定毎にばらつきが大きい等により３疾患鑑別の
ための波読標準化を確立するまでには至っていない。とりわけ、抑うつ症状の重症度と関連す
る脳部位と脳機能失調との関係は明らかでない。さらに、抑うつ症状の重症度評価では、他覚
的評価と自覚的評価に乖離がみられる（通常、自覚的評価が他覚的評価より重い）ことが少な
くなく、うつ病からの寛解・回復を評価する上で大きな問題となってきた。 
申請者は、これまでうつ病および双極性障害における脳機能失調を中心に NIRS を用いた解
析を進め、うつ病における抑うつ症状の他覚的評価と自覚的評価の乖離が自殺傾性と関連する
こと（J affective disorders 161:144-149 2014）、メランコリー型うつ病と非メランコリーうつ
病では右側頭部における賦活反応性が異なること（J Psychiatr Res. 55:1-7，2014）、うつ病に
おける背外側前頭前野ならびに前頭極における賦活反応性が自覚的抑うつ症状と正の相関を示
すこと（J affective disorders 174:165-172, 2015）、双極性障害における左側頭部における賦活
反応性が他覚的および自覚的抑うつ症状と負の相関を示すこと（J affective disorders 
173:193-200,2015） などを見出してきた。 
本研究では、これらをさらに発展させ、うつ病を主な亜型であるメランコリー型と非メランコ
リー型とに峻別し双極性障害と対比しつつ、抑うつ症状の他覚的評価および自覚的評価と関連
する特定脳部位における賦活反応性の変化を明らかにする。それらに基づいて、抑うつ症状の
客観的評価のための機器検査としての NIRS の有用性を検証する。 
 
２．研究の目的 
うつ病（メランコリー型および非メランコリー型）および双極性障害における抑うつ症状の他
覚的および自覚的評価とその特性を明らかにしつつ、近赤外線スペクトロスコピィ（NIRS）
により抑うつ症状の他覚的および自覚的評価と関連する脳機能失調とその脳部位を疾患別に明
らかにする。疾患別に同定された抑うつ症状と関連する特定脳部位における脳機能の変化を同
一患者において前方視的、縦断的に評価することで、抑うつ症状の客観的評価のための機器検
査としての NIRS の有用性を検証し、その成果を復職等における寛解・回復評価への臨床応
用を試みることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
１）メランコリー型うつ病、非メランコリー型うつ病、双極性うつ病における他覚的抑うつ症
状評価と自覚的抑うつ症状評価との関係、抑うつの特徴的な症候プロフィールについての解析 
２）メランコリー型うつ病、非メランコリー型うつ病、双極性うつ病における抑うつ症状の他
覚的および自覚的評価の重症度ならびに特徴な症候の重症度と関連する NIRS における賦活反
応性と特定脳部位の同定 
３）同一患者における前方視的、縦断的評価により NIRS による抑うつ症状の客観的評価の有
用性を検証、確認ならび寛解・回復の評価 
４）ウェアラブル光トポグラフフィの有用性の検証・確認 
 
４．研究成果 
 
１）メランコリー型うつ病と非メランコリーうつ病の差異を QOL（SF-36)と NIRS による脳機能
評価から明らかにした。メランコリー型うつ病では、非メランコリーうつ病に比べて前頭側頭
部における脳賦活反応性が低いことが NIRS 評価によって見出された。 メランコリー型うつ病
では、日常役割機能（精神）と前頭部における脳賦活反応性が正の相関を示したが、非メラン
コリー型うつ病ではこうした相関がみられなかった。以上より、メランコリー型うつ病と非メ
ランコリーうつ病では、日常役割機能（精神）と関連する前頭部の脳賦活反応性に違いがある
ことがわかった。 
２）うつ病において、自殺企図歴の有無により脳機能に差異がみられるかを、NIRS を用いた脳
機能評価から明らかにした。対象のうつ病患者における抑うつ症状の重症度、衝動性、攻撃性、
絶望感の程度は、自殺企図歴の有無で有意差はなかった。自殺企図歴の有無に関わらず、うつ
病患者における前頭側頭部の賦活反応性は健常対照に比べて低下していたが、左中心前回では、
自殺企図歴のあるうつ病患者が、自殺企図歴のないうつ病患者および健常対照に比べて有意に
低下していた。さらに、自殺企図歴のあるうつ病患者では、低下した左下前頭回の賦活反応性
と衝動性の程度が負の相関を示し、右中前頭回の賦活反応性と絶望感ならびに攻撃性の程度が
負の相関を示した。以上より、臨床評価とともに NIRS による脳機能評価はうつ病患者における
自殺傾性評価に有用であると考えられた。 



３)うつ病における自殺傾性の神経科学的背景を明らかにし客観的評価に応用する目的で、自殺
企図歴の有無でうつ病を分類し、言語流暢性課題における賦活反応性を NIRS により測定した。
その結果、自殺企図歴を有するうつ病患者の左中心回における賦活反応性の低下を見出した。
さらに、左下前頭回における賦活反応性と衝動性、右中前頭回における賦活反応性と絶望感・
攻撃性との相関が、自殺企図歴を有するうつ病患者のみでみられた。以上より、うつ病患者に
おける自殺傾性の客観的評価に対する NIRS の有用性が示唆された。 
４）双極性障害では、抑制制御の障害が存在することが知られているが、統合失調症との比較
でその異同を、Stop-signal task 中の賦活反応性を NIRS により評価することで明らかにした。
その結果、双極性障害と統合失調症で、両側上・中・下前頭回での低下が見出された一方で、
双極性障害では、右上側頭回における賦活反応性の低下が特徴的であった。以上より、双極性
障害と統合失調症における抑制制御障害には、共有するメカニズムとそれぞれの疾患で異なる
メカニズムの両者が関与すると考えられた。以上より、うつ病ならびに双極性障害における自
殺傾性、衝動性に対する客観的評価への NIRS の有用性が明らかとなった。 
うつ病ならびに双極性障害における臨床症状の評価に対する光トポグラフィー検査（NIRS）の
有用性について検討した。 
５）双極性障害における自殺傾性の評価を自殺企図歴の有無から NIRS により検討した。自殺企
図歴のある双極性障害患者では、自殺企図歴のない患者に比べて、両側中心前回・上側頭回、
左縁上回・下前頭回・中心後回・中側頭回において、有意な賦活反応性の低下が見られた。ま
た、双極性障害患者における現在の自殺リスクが高さは、前頭前野における重心値の増加（賦
活反応性の遅延）と有意な相関がみられた。以上より、簡便でかつ非侵襲的で繰り返し測定可
能な NIRS が、双極性障害患者における自殺のリスク評価に有用であることが示唆された。 
６）うつ病において抑うつ症状の自覚症状と他覚症状に乖離がみられる場合、自殺と関連する
とされる絶望感の程度やどのようなコーピング様式が有意であるかについて検討した。抑うつ
症状の自覚症状と他覚症状に乖離がみられるうつ病では、強い絶望感を示し、自殺企図歴も有
意に多かった。また、乖離がみられるうつ病では、乖離がみられないうつ病に比べて動優先型
コーピングが優位であった。うつ病における自殺予防においては、情動優先型コーピングに焦
点をあてたアプローチが重要であると考えられた。 
７）ウェアラブル光トポグラフィー装置の有用性を検証するとともに、デフォルト・モード・
ネットワークの異常が報告されている統合失調症の内側前頭前野での変化を検討した。その結
果、統合失調症の内側前頭前野での減弱が見出され、これは、functional MRI のこれまでの結
果を支持するものだった。本研究により、NIRS が安静時脳活動の評価にも有用であることが示
された。 
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