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研究成果の概要（和文）： 

思春期やせ症は、拒食による低体重の維持とやせ願望を特徴とし、社会的に孤立していく病
気である。思春期やせ症を呈する児童が、乳児期早期に誰もが体験する“愛着”に強い関心を
抱き、情緒的不安の程度によって、情動を司る帯状回の抑制系神経回路の活性が低下し、体重
の回復とともに改善する事が機能的脳画像に科学的で示された。言葉で表現する事のできない
食べ物への固執や対人不安も視線軌跡で明らかとなった。本研究結果が、家族及び本人の疾病
理解に寄与する事が期待される。 

研究成果の概要（英文）： 
 Anorexia nervosa (AN), which commonly occurs during adolescence in girls, is a disturbance of eating 

habits that is characterized by excessive preoccupation with body weight, shape, and food intake. The 

advanced neuroimaging studies showed that children with AN have remarkable concern with 

“attachment” which infants have experienced during their early childhood. It showed also significant 

decreased inhibitory neurogenic function in the cingulate cortex which control emotion, according to 

higher anxious and depressive symptoms. The abnormal neurogenic function returned to normal after 

bodyweight gained. Furthermore, eye-tracking examination revealed the evidence of preoccupation to 

food selectivity and shyness, which were difficult to be evaluated by patients. This study might 

contribute to patients and their parents for understanding well regarding AN 

交付決定額 

                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 

2010 年 1,300,000 390,000 1,690,000 

2011 年 1,100,000 330,000 1,430,000 

2012 年 600,000 180,000 780,000 

年度    

  年度    

総 計 3,000,000 900,000 3,900,000 

 
 

研究分野：医歯薬学 

科研費の分科・細目：内科系臨床医学・小児科学 

キーワード：思春期やせ症 近赤外線光トポグラフィー 脳科学 摂食障害 神経性無食欲症 

 
１．研究開始当初の背景 

思春期やせ症（摂食障害）は、減食、拒食に
よる低体重の維持、肥満恐怖、ボディイメー
ジの歪み、続発性無月経を呈し、思春期早期
から青年期に発症する精神神経疾患である。
家庭子ども研究所の調査では年々増加の一

途をたどり、最近では小学生など早期発症例
が増加している。また、近年注目を集めてい
る高機能自閉症やアスベルガー症候群など
の発達障害を合併した思春期やせ症の増加
も報告されている  (Zucker NL et al. 

Psychol Bull. 2007)。思春期やせ症は、内分
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泌機能障害、骨粗鬆症、不整脈、消化管機能
障害、脳萎縮など様々な身体的機能障害を呈
し、また注意欠陥性障害、記銘力障害、視覚
認知機能障害、うつ病など中枢神経機能障害
なども呈するが、身体的機能障害に比べ中枢
神経機能障害の機序についての研究は数少
ない。成人領域の摂食障害研究では、国内外
において functional MRI などに代表される
機能的脳画像によって、前頭前野、帯状回、
扁桃体、頭頂様などの病巣のニューロサーキ
ットの異常の形成機構が明らかになり、また
肥満体型、高カロリー食に暴露された時の情
動処理を司る扁桃体の異常な活性化など報
告されている（Kojima et al. Psychiatry Res. 

2005, Uher et al. Am J Psychiatry. 2004）。
思春期やせ症の認知障害・情緒障害の機序を
明らかにする事は、小児期の発達的精神活動
を解明し、思春期やせ症の発症予防、成人期
の摂食障害への移行防止に貢献すると思わ
れる。しかしながら、技術的、倫理的弊害に
より子どもにおける認知機構を中心とした
中枢神経系の科学的研究は国内外において
着手されていない現状である。 

一方、日本で先駆的に開発された近赤外線光
トポグラフィーは、非侵襲的機能的脳画像法
で非拘束性、利便性、高い時間的分解能によ
り、成人領域の認知機能の解明のみならず
(Kameyama et al. Neuroimage 2006）、新生
児領域において新生児視覚機能の発達、母親
と他人の声の聞き分ける能力など発達的脳
機能評価（Kusaka T, et al. Hum Brain 

Mapp. 2004, Taga et al. PNAS 2003）や、脳
性麻痺をはじめとする小児神経疾患におけ
るリハビリテーション治療効果を科学的に
検証している（Suzuki et al. Neuroimage 

2004）。fMRI に比べ空間的分解能は劣るが、
時間的分解能に優れているため、様々なメン
タル課題に対する経時的な大脳皮質の活動
を観察する事ができる。 

 

２．研究の目的 

思春期やせ症は、様々な精神活動の障害（強
迫、抑うつ、不安、衝動性など）を呈する事
から、小児期・思春期の発達的な精神活動を
知る上で重要な疾患である。一方、世界に先
駆けて日本で開発された機能的脳画像法の
ひとつである近赤外線光トポグラフィーは、
現在までに新生児領域の発達的脳機能の解
明、小児神経疾患におけるリハビリテーショ
ンの有用性に関する科学的検証、成人領域の
精神疾患の病態解明に寄与してきた。本研究
の目的は、近赤外線光トポグラフィーなど脳
科学の技術を駆使し、正常小児の発達的精神
活動を３次元画像で視覚的に捉える事と、思
春期やせ症の早期治療の有用性を脳科学の
視点から科学的に検証することである。以下
の研究仮説について期間中に明らかにする。 

研究仮説：機能的脳画像により小児期の発達
的精神活動を視覚的に評価することができ
る。 

 

３．研究の方法 

上記仮説を検証するうえで、16 名の思春期や
せ症（平均年齢 14.4 歳）患者と性別、年齢
をマッチさせた 12 名の正常対象者に対して
以下の計画をたてた。 
(1) 前頭葉機能を反映する語想起課題中の

前頭前野の脳活動を近赤外線光トポグ
ラフィーで測定した。コントロールタス
クとして finger tapping をおこなった。 

(2) 症状関連因子である「体型」、「高カロリ
ー食」画像暴露時の前頭葉の活動を近赤
外線光トポグラフィーで測定した。また、
愛着課題画像も提示した。 

(3) ベンゾジアゼピン受容体に高い親和性
を有するイオマゼニールを用いて GABA
抑制系ニューロン活動を急性期と回復
期に測定した。神経心理尺度として
Profile of mood states (POMS)、Eating 
attitude test (EAT-26), Eating 
disorder inventory (EDI)を用いた。 

(4) 眼球運動探索装置（Tobii）を用いて、
被験者の視線の軌跡、注視点を計測した。
タスクには痩身、肥満体型の人物絵画、
高・低カロリー食材の写真を使用した。
また顔認知課題として中性の顔写真（感
情の表情のない通常の顔）を提示した。 

(5) 視床下部-下垂体-副腎系の指標である
コルチゾールが、臨床症状の指標および
予後予測因子となりうるかを検討した。 

 
本研究は久留米大学倫理委員会の承認を得
ており、対象者からは同意を得た 
 
４．研究成果 
(1) 課題中に想起された語数（平均 21 語）

は両群で差は認めないものの、正常対象
群では酸化型および全 Hb 濃度がタスク
と同時に上昇し、還元型 Hｂはタスクと
同時に下降し、タスク終了と同時にそれ
ら Hb 値は、基準値に近付く反応を示し
た。一方で、拒食症群では、酸化型、全
Hb、および還元型 Hb 濃度はタスク中、
タスク前後とも変化がないかわずかな
変動であった。手指タッピングによる運
動機能タスクでは、正常対象群、拒食群
ともタスクと同時に酸化型および全 Hb
濃度の上昇、還元型 Hｂの低下の同じ反
応を示した。酸化型 Hb 濃度の変化率と
摂 食 態 度 ス コ ア （ Eating Attitude 
Test-26）との相関では、正常群が逆相
関の関係に対して、拒食症群では正相関
の関係を示した。両群における語想起課
題中の前頭前野の反応パターンの相違



は、拒食症群における認知過程における
最少ニューロサーキットの適応、また食
行動没頭に関連した異なるニューロサ
ーキットの使用が示唆された。 

(2) 症状関連因子画像の暴露において、酸化
型、全 Hb 値は、「体型」、「高カロリー食」
「愛着課題」いずれのタスクにおいても
上昇したが、健康正常対照群では、「体
型」、「高カロリー食」課題において、思
春期やせ群より有意な酸化型、全 Hb 値
の上昇を認めた。一方、「愛着課題」で
は思春期やせ群において正常対照群よ
り有意な酸化型、全 Hb 値の上昇を認め
た。思春期やせ症群においては臨床的に
体型や食材に強い固執を示す一方、潜在
的には愛着とりわけ母親への愛着につ
いて強い関心を示している事が示唆さ
れた。 

 

(3) 前・後方帯状回における iomazenil の結
合能が治療前には有意に低下していた
が、治療後、同部位における活性が有意
に上昇した。緊張―不安、怒りー敵意、
混乱が強いほど前方帯状回における活
性が有意に低下していた。以上の結果は、
帯状回は意欲、記憶、動機付け、情動な
ど認知機能を司っている。fMRI による研
究では、症状関連因子の暴露で、前方帯
状回の異常活性が報告されている。本研
究における同部位の抑制系ニューロン
の活動性低下が、小児摂食障害患者の不
安、衝動性と強い関連がある事が示唆さ
れた。 

(4) 体型の課題では、思春期やせ症児は、痩
身女性の絵画に視線の停留点が集中し
ていた。また食材の課題では、高カロリ
ーよりも低カロリーの食材に対して、視
線の停留点が集中していた。顔認知課題
では、対象者の視線が相手の目に集中す
るのに対して、相手の目を避ける形で視
線が分散していた。 

 
 

 

(5) 思春期やせ症群の治療前の唾液コルチ
ゾール値は治療後には健常児と同じパ
ターンを認めた。健常者では高い AUC 値
ほど、強い「疲労感」を呈したが、思春
期やせ症群ではこの相関を認めず、メン
タルストレス下におけるHPA系の反応が
障害されている事が示唆された。治療前
後のAUC値の変動幅と体重増加幅の関係
は、治療終了時には正の相関関係を認め
たが、1 年後には相関は消失していた。
またAUC値の変動幅と月経回復にも相関
を認めなかった。 
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