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研究成果の概要（和文）：我々は以前に小腸カプセル内視鏡画像において、その腸管管腔を表す形態が過敏性腸
症候群(IBS)の患者と健常人では異なることを見出した。本研究の目的はIBSにおけるカプセル内視鏡検査の詳細
な特徴を調べ、IBSの客観的診断ができないか検討することであった。カプセル内視鏡の消化管通過に影響する
因子として腹痛が関与し、有症状時のカプセル内視鏡像は特にIBSに特徴的な画像である可能性が示唆された。
一方、大腸カプセル内視鏡の通過に関係する因子を調べたところ便秘は関与するがそれ以外の症状は影響されな
かった。故にIBSの診断は有症状時に施行し、その画像解析を行えば有用であることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：We previously found the irregularity of the images of intestinal lumen on 
small bowel capsule endoscopy (CE) with irritable bowel syndrome (IBS) patients, comparing with 
those with healthy subjects. The aim of this study was to evaluate the detailed characteristics of 
the findings of intestinal lumens shown by CE images and to try to diagnose IBS objectively. The 
factor, abdominal pain, affected the passage of CE in the gastrointestinal tract. We considered that
 CE was useful for evaluating IBS with active phase. On the other hand, colon capsule endoscopy was 
not affected by abdominal symptoms. Therefore, our results suggested that the image analysis of 
small bowel CE images in active IBS may be important for diagnosing IBS.

研究分野：消化器内視鏡
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１．研究開始当初の背景 

過 敏 性 腸 症 候 群 (irritable bowel 

syndrome:IBS)は３成因（消化管運動異常、

内臓知覚過敏、心理的異常）が関係するが、

消化管運動異常を客観的に評価できればそ

の他の２成因との関係や治療への応用が可

能になるかもしれない。日常生活から受ける

ストレスなどの刺激によって腹痛と便通異

常が発症もしくは増悪する特徴がある。また、

IBS 患者はストレスを感じやすく、内臓知覚

過敏、うつ・不安症状を伴いやすい。最近の

概念に基づくIBSの有病率は概ね一般人口の

10-15%、1年間の罹患率は1-2%と計算される。

一般に IBS を客観的評価することは難しい。

慢性的に腹痛あるいは腹部不快感があり、便

秘あるいは下痢などの便通異常を伴い、排便

によって腹部症状が改善するもので、その症

状を説明する器質的疾患あるいは生化学的

異常が同定されない疾患である。その原因と

なる病態としてストレスによる心理的要素、

消化管運動機能異常、消化管知覚閾値の異常

が複雑に影響するといわれる。(1)ストレス

による心理的要素―GSRSやSF-36によって当

時の心理状態やその経時的変化を評価し、

IBS にかかわる病態を検討する。(2)消化管運

動機能異常－IBS の平滑筋筋電図では結腸の

輪状筋の機能を反映する振幅の低い slow 

wave(3 サイクル/分)の頻度が高く、大腸内圧

測定によりＳ状結腸内圧が高い傾向を認め

る。(3)消化管知覚閾値の異常－今までの諸

家の報告から、下痢型 IBS 患者においては直

腸の伸展刺激に対する痛み閾値が低いこと

が示されており、IBS の客観的診断法の一つ

として期待がもたれている。直腸の痛み閾値

の測定には直腸内に挿入したバルーンを一

定の圧でふくらますバロスタット検査が適

切であり、その有用性も報告されてきた。こ

れらの要素は各々で研究されIBSへの影響が

いわれてきた。今後はこれらの異常がどう絡

み合い病態を形成するか検討していく方向

が望まれており、それらを応用した IBS の客

観評価が望まれる。 

これまで我々は小腸カプセル内視鏡

（CE:capsule endoscopy）を用いて消化管運

動機能を研究してきた。従来、CE は小腸の器

質的疾患を低侵襲に診断する検査法で、生理

的状況の下で小腸全域と一部大腸の運動を

観察することが可能である。われわれは器質

的疾患を診断するのみならず、画像データを

定量解析することにより腸の運動パターン

を検討し、IBS 患者の腸管運動に特徴がみら

れる可能性を報告した。 

２．研究の目的 

CE を使って飲み込むだけで生理的な条件下

で客観的な消化管機能の評価ができる。本研

究の目的は CE による IBS の消化管運動異常

の評価と他客観的診断法との比較検討、更に

はＩＢＳ客観的診断の確立である。また研究

期間中に大腸カプセル内視鏡(colon capsule 

endocopy:CCE)が臨床導入されたため、IBS に

おける大腸通過、大腸運動機能に影響を与え

るか調べた。 

３．研究の方法 

①過敏性腸症候群の患者においては腸管運

動が不安定になりやすく、CE の胃もしくは小

腸通過時間の遅延が危惧されるため、初めに

同患者も含めた CE の消化管通過に関する検

討を行った。IBS に特異的に関連する因子と

その特徴を調べた。CE の通過に影響する背景

（腹部手術歴、小腸狭窄性病変、糖尿病など）

に加え、検査中の生活動作の程度を計るため

歩数計を装着し、歩行や食事などの活動が消

化管運動にどう影響するかカプセル内視鏡

の通過を指標に多因子を用いた解析で調べ

た。事前の研究で得られた画像狭窄を有する

患者と生活動作の制限された患者という要

素も取り入れた。 

②当科で粘膜生検材料を用いた消化管生物

学的マーカーの探索的研究において、アミノ

酸、糖、脂質のトランスポーターや、インク

レチンに代表される消化管ホルモンなどを



分泌する細胞に代表される各種腸上皮細胞

が全消化管においてどのように分布し、個体

差や疾患による差があるのか、消化管内視鏡

により得られた生検組織材料を用いて調べ

ることで、ヒトにおける消化吸収機構のメカ

ニズムの一端を明らかにし、IBS に特徴的な

マーカー発現があるか調べることであった。

小腸もしくは大腸内視鏡を行う患者にイン

フォームドコンセントを得たうえで、十二指

腸、上部空腸、深部空腸、深部回腸、回腸末

端、上行結腸のうち観察範囲において可能な

限り正常粘膜と思われる部位から各所生検

を行った。各種生物学的マーカー(SGLT-1、

SGLT-5、GIP、GLP-2、LAT1、LAT2、Niemann-Pick 

C1-Like 1)の粘膜内 mRNA 発現量につきリア

ルタイムPCR法を用いて疾患ごとに比較した。 

③CCE においてその消化管通過時間を前向き

に調べ、関連する臨床的因子を解析すること

により CCEが IBS を診断可能かどうか検討し

た。 

４．研究成果 

①エントリーされた 100 例における CE の消

化管通過時間、通過性から検討した消化管通

過に影響する因子として腹部症状あり(P= 

0.033, Odds ratio 3.667, 95%CI 

1.109-12.124)、画像狭窄あり(P<0.001, Odds 

ratio 13.725, 95%CI 3.402-55.371)、腹部

手術歴(P= 0.046, Odds ratio 4.902, 95%CI 

1.026-23.430)あり等で消化管通過に強く影

響を認めた。IBS においては腹痛などの症状

がある場合には CE の通過に影響があるが、

症状が落ち着いている時期には消化管機能

は整っている可能性が示唆された。 

②栄養に関係するマーカーの粘膜内 mRNA 量

は腸管分布において疾患に関わらず同様の

傾向を示した。部位別にみると SGLT-1、

SGLT-5 の mRNA 量が小腸腫瘍において他疾患

との差を認めたが他に顕著な差は認めなか

った。粘膜生検検体における各種免疫染色に

より栄養マーカーは、LAT1、LAT2 では小腸か

ら大腸まで広く分布し、GIP、Niemann-Pick 

C1-Like 1 は空腸側で強く発現していた。病

理学的評価においても機能構造上の変化は

疾患群間で差は認めなかった。 

③CCE における全大腸観察を達成するために

重要な因子を明らかにするために行った検

討では、2015 年 6 月から 2016 年 2 月までに

前向きに登録した 70 名が対象となった。本

解析は 6名を除外した 64 名で行った。2名は

小腸のみの観察であったため除外、2 名は下

剤が内服出来ないと検査を途中で中止した

ため除外、2 名は機器トラブルのため除外で

あった。全 CCE 排出率は 81.3%(52/64)であっ

た。平均胃通過時間は 44.6 分、平均小腸通

過時間は 61.0 分であった。平均全大腸通過

時間は 134.7 分、平均全検査時間は 355.5 分

であった。腸管洗浄度については適切と評価

された確率(%)は右側大腸、横行結腸、左側

大腸、直腸において各々95.9、98.0、95.9、 

89.8 と良好であった。全体における有所見率

は 95.3%であり、憩室は 62.5%、大腸ポリー

プは 50.0%の症例で認めた。CCE による滞留

などの偶発症と、悪心、嘔吐や腹痛など下剤

による副作用は 1 例も認めなかった。CCE 未

排出例の最終到達部位は 96.3%(11/12)が左

側大腸であり、8.7%(1/12)が右側大腸であっ

た。平均の全飲水量は 3895.8mL であった。

全大腸観察を達成するために重要な因子に

関する単変量解析では、便秘なし、腹部症状

なし、検査中歩数≧5.0 歩/分、検査中水分摂

取量≧12.0mL/分の 4 つの因子が排出率と有

意に関連していた。全項目で多重ロジスティ

ック解析を行うと、検査中水分摂取量≧

12.0mL/分のみ(P=0.025, Odds ratio: 46.753, 

95%CI 1.630-1,341.248)が有意であり、独立

予測因子として同定された。すなわち IBS に

よる症状よりはシンプルに便秘であること

が大腸通過と関係し、CCE 通過の速さが IBS

の指標とはいえなかった。 

結論として、IBS としての症状がある時期に



CE を行い、以前に当科で研究したカプセル内

視鏡腸管管腔の画像解析を加えればIBSの客

観的診断に近づくことが示唆された。 
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