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報告されるほど 1，深刻な社会的
問題の一つとなっています。ま
たACEsの加害者の約80％がその
子どもの親か他の家族成員である
ことも指摘されています 1。かつ
て著名なイギリスの精神分析家で
あるジョン・ボウルビィは子ども
の安定した精神発達において主た
る養育者との愛着形成の重要性
を強調しました 2。古い諺「三つ
子の魂百まで」にみられるよう
に，私たち自身もこの洞察が正し
いことを経験的に認識しています。
そして近年の大規模疫学研究は，
ACEsが将来のPTSDやうつ病と
いったストレスに関連した精神障
害の発症リスクを著しく増加させ
ることを実証しており 3，ACEsが
人のこころの発達に重大な影響を
与えることを科学的に明らかにし
ています。

ACEs と神経生物学的な“傷”
　これまでに集積している複数の
メタ分析によれば，ACEsを持つ
人々は，視床下部－下垂体－副腎
（HPA）系や免疫・炎症系，脳の
機能や構造，遺伝子発現等，幅広
い領域にわたる変異を示すことが
確認されています。これらの変異
に関する詳細な報告は私たちの別
の論文に譲りますが 4–7，ACEsを
持つ人々では概して，心理社会的
なストレッサーに対するストレス
ホルモン・コルチゾールの反応性
が鈍化しており，C反応性タンパ
ク（CRP）をはじめとする炎症系
物質が増加していることが明らか
になっています。また，情動的に

ネガティブな刺激に対して扁桃体
が過剰に反応していることや，海
馬の灰白質体積が減少しているこ
とも実証されています。さらに，
前頭葉と視床の前／内側核群間の
神経連絡線維（白質）の統合性が
減少していることや，ACEsがグ
ルココルチコイド受容体を含む複
数の遺伝子の発現パターンを変化
させ，ストレスへの感受性を高め
ることを示すエビデンスも得られ
ています 4。
　重要なことは，これらの神経生
物学的変異は，精神障害を発症し
たACEs経験者だけではなく，発
症していないACEs経験者におい
ても見出されているということで
す。また，見出された変異の多く
は，PTSDやうつ病の患者で見つ
かっている神経生物学的変異と重
複しています 8。したがって，こ
れらの先行知見は，ACEsによっ
て神経生物学的な“傷”が生じ，
この傷が多様なメカニズムを通じ
て将来の精神障害の発症に寄与す
る可能性を示唆しています。
　しかしながら，ACEsに伴う神
経生物学的な傷が一体どのように
生じるのかについては未だ明らか
になっていません。予てから動物
研究は，幼少期に反復的なスト
レッサーを経験した個体における
グルココルチコイド（ヒトにおけ
るコルチゾール）の分泌増加，グ
ルタミン酸レベルの上昇，そして
これらに伴うNMDA受容体の過
剰な活性化の存在を指摘していま
す 9。とくに海馬におけるNMDA

複雑性 PTSD とは
　この数十年で，地下鉄サリン事
件や東日本大震災等を機に，日
本でも心的外傷後ストレス障
害（posttraumatic stress disorder: 
PTSD）の名が広く知られるように
なり，2018年に公開された国際的な
疾患分類システムであるICD–11に
おいては「複雑性PTSD」（complex 
PTSD: CPTSD）という診断が新
たに導入されることになりました。
CPTSDは，PTSDの診断基準である
トラウマの再体験，回避，脅威の持
続的感覚（過覚醒）に加えて，感
情制御困難，否定的自己概念，対
人関係障害から構成され，単回性
のトラウマというよりはむしろ，長
期にわたり持続／反復するトラウマ
との関連が強い疾患単位です。持
続性トラウマの代表的な例として
幼少期における逆境経験（adverse 
childhood experiences: ACEs）が挙
げられます。CPTSDは公式的な診
断として成立してから年数が浅い
ことから，十分な研究知見が得ら
れていないのが現状です。
　そこで本稿では，CPTSDと密
接に関連するACEsに焦点を当て，
その神経生物学的な変異および回
復への手がかりについて紐解いて
みたいと思います。

ACEs とこころの健康
ACEsとは，幼少期に経験され

た逆境的な出来事・状況をいい，
これには養育者からの虐待やネ
グレクトが含まれます。先進国
の一般人口中3分の1以上の人々
がACEsに苦しんだ経験を持つと
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富山大学学術研究部医学系臨床心理学・認知神経科学講座 教授
袴田優子（はかまた　ゆうこ）

Profi le─
2021年より現職。博士（教育学）。専門は，臨床心理学・認知神経科学。



23

小特集　複雑性PTSD

受容体の過剰刺激は，当該領域に
おける神経細胞死や神経新生阻害，
および樹状突起分岐の減少を惹起
することが知られています 9。こ
れは，ヒトのACEsで報告される
海馬灰白質体積の減少に関する知
見に調和しますが，コルチゾール
分泌の鈍化に関する知見とは一見
矛盾しています。
　おそらく人生早期の段階では
ACEsを持つヒトにおいてもコル
チゾール分泌過多であった時期が
存在したと考えられ，これによ
り海馬の神経細胞の成長と新生
が阻害されるとともに，HPA系
の機能不全が生じたのかもしれ
ません。実際に数少ない縦断研
究からは，ACEsを持つ児童青年
ではコルチゾール分泌が時間の
経過とともに減少していくこと
が報告されています 10,	11。コルチ
ゾールは一般に免疫・炎症系反
応を抑制することから，コルチ
ゾール分泌の鈍化は，慢性の低レ
ベル炎症を招き得ます。これを
支持するように別の縦断研究で
は，ACEsを持つ児童青年のCRP
レベルは時間の経過とともに上昇
していくことも報告されていま

す 12。末梢の炎症性物質は通常血
液脳関門を通過しませんが炎症が
続いた場合には脳への浸潤を生じ
る 13など，幾つかの経路を通じて
中枢神経系に影響を及ぼします 14

（図1）。
ACEsを持つPTSDやうつ病に
対する効果的な予防・治療を考え
るうえでは，分野横断的かつ縦断
的アプローチを用いてACEsがも
たらす神経生物学的影響を正しく
理解してゆくことが必要です。

ACEs による“傷”からの回復
　上述のようにACEsは，人間の
脳および体にさまざまな神経生物
学的な“傷”を残す場合がありま
す 15。しかし最後に，環境の調整
や心理社会的な支援によって人は
これらの“傷”から回復し得るこ
とにもまた触れておきたいと思い
ます。
　動物研究では，ACEsに伴う海
馬の神経新生阻害は，環境エン
リッチメント（例：豊富な遊具や
知的刺激，他の個体との社会的
関わりの充実など）によって抑
制されることが報告されていま
す 16。また人を対象とした研究で
も，家族で心理社会的介入を受け

たACEsを持つ子どもは，介入を
受けなかった対照群と比較して，
CRPレベルの経時的上昇が抑制さ
れたこと 17や，親子で心理療法プ
ログラムに参加したACEsを持つ子
どもは，プログラムに参加しなかっ
た対照群と比べて，コルチゾール
分泌の経時的鈍化が抑制されてい
たことも見出されています10。
　臨床家は，ACEsを持つ人が，
少しでもその傷から回復するには
どうしたらよいか，その人が今後
その人らしく生きるにはどのよう
な介入・治療が最善かと問い続け
てきました。こころという複雑な
目に見えない事象を単純に説明す
ることはできませんが，少なくと
も科学を通してより良い予防・介
入法を模索し，また改善・発展さ
せ続ける姿勢が，私たちには求め
られています。
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図1　ACEs がもたらす神経生物学的変異に関する概略モデル

（文献 4に基づき一部改編して掲載）




