
 

様式Ｃ－１９ 

 

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書 

 

平成 25 年 6 月 6 日現在 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）：本研究では幸福感と身体機能との関連を分子・神経レベルで明ら

かにし、それに基づいた心身の健康を増進するための予防医学的アプローチ方法を開発す

ることを目的とした。研究の結果、①幸福感は、内側前頭前野機能により生み出される快

感情である。②幸福感は、発熱・発赤などの炎症反応を誘発する免疫物質である炎症性サ

イトカイン分泌を抑制する。③内因性カンナビノイドが、幸福感喚起と炎症反応抑制をつ

なぐ内因性生理活性物質である可能性が高い。という 3点が見出された。 
 
研究成果の概要（英文）：The purposes of this study were to clarify the association 
between subjective happiness and physical functions, and to develop the effective 
strategy of health promotion. The present study indicated that sense of happiness 
was generated by function of the medial prefrontal cortex (mPFC), and has a role in 
suppressing the peripheral circulating pro-inflammatory cytokine levels. In addition, 
the present study indicated that the endocannabinoid system might be involved in the 
interaction between happiness and suppression of the cytokine secretion. The present 
findings could be applied to various scientific fields such as not only psychological 
but also clinical and pedagogical areas. 
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１．研究開始当初の背景 
 
現代社会はストレス社会である。平成 20 年
度版国民生活白書によれば、日本国民の半数
以上が家庭の悩み、仕事の悩みなどの社会心

理的ストレスを感じていることが報告され
ている。また、国民のストレスの増加にとも
ない、うつ病などの精神・身体疾患の推計患
者数が年々増加している。本来人間には、ス
トレスとなり得る外的・内的な環境変化に対
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して、脳・自律神経系・内分泌系・免疫系が
相互作用して、人間の体を安定した恒常的状
態に保とうとする仕組みが存在する（ホメオ
スタシスと呼ばれる）。しかしながら、過剰
なストレスはホメオスタシスを破綻させ、
脳・自律神経系・内分泌系・免疫系活動の異
常をもたらし、うつ病を含む様々な精神・身
体疾患を誘発する（Maisel et al., J Clin 
Inv,1990; Jacobs & Bovasso, Psychol Med, 
2000; Raison, Capuron & Miller, Trends 
Immun, 2006, Review）。例えば、本来ならば
体内に侵入した病原体を排除するために起
こる免疫反応である、発熱・発赤などの炎症
反応は過剰なストレスにより慢性化し、炎症
性生理活性物質（炎症性サイトカイン）が脳
に作用してうつ症状を持続させることが知
られている。 
 
私たちの心身の健康を著しく阻害するスト
レスに対応するために、近年、『幸福感など
のポジティブ感情』に着目した基礎的研究が
注目されている。幸福感が高い個人は、社会
心理的ストレスに晒された場合でも自律神
経活動の異常亢進が見られないことや、疾病
率や死亡率が低いことが報告されているか
らである（Steptoe et al., PNAS, 2005;Cohen 
et al., Psychosom Med, 2003）。しかしなが
ら、ポジティブ感情と脳機能・自律神経機
能・内分泌機能・免疫機能の機能的関連の基
礎的な神経・分子メカニズムは完全には明ら
かになっておらず、また、どのようなポジテ
ィブ感情が、どのような分子を動かし、健康
維持に適切なのかを明らかにする研究は今
のところなされていない。 
 
２．研究の目的 
 
本研究課題の具体的な目的は、先行研究で疾
病率や致死率との関連が見出されている「幸
福感」に着目し、幸福感と脳、自律神経、内
分泌、免疫機能との機能的関連の分子・神経
レベルでの解明と、それに基づいた精神・身
体疾患の合理的予防および心身の健康増進
のためのアプローチ方法の根拠を示すこと
にある。 
 
３．研究の方法 
 
(1) 幸福感の源である脳領域を同定する。 
 
幸福感と身体機能との機能的関連を明らか
にするためには、幸福感を生み出す脳領域を
同定する必要がある。したがって、幸福感と
関連する脳領域を、機能的磁気共鳴画像法
（functional magnetic resonance imaging: 
fMRI）を用いて同定する。具体的には、20 名
程度の成人健常ボランティアを対象に、fMRI

を用い、実験的に幸福感を高めた際に強く活
性化する脳領域を探索する。また、100 名程
度の成人健常ボランティアを対象に、MRI に
より撮像された構造画像を用いた Voxel 
based morphometry(VBM) 解析により、脳の
灰白質体積と安静時主観的幸福感との関連
を明らかにする。 
 
(2) 幸福感と末梢炎症性サイトカイン濃度
との関連を明らかにする。 
 
炎症性サイトカインは末梢免疫細胞から分
泌され、発熱・発赤などの炎症反応を引き起
こし、体内に侵入した病原体などを駆逐する
ために働く生理活性物質であるが、過剰なス
トレスなどにより炎症が慢性化し、炎症性サ
イトカイン濃度が持続的に高い状態となる
と持続的なうつ状態を誘発する。したがって、
幸福感が健康を増進するメカニズムのひと
つとして、炎症性サイトカインの過剰な分泌
を抑制し、慢性炎症を抑えることが考えられ
る。このことを、疫学調査と生理心理学的実
験により証明する。具体的には、100 名程度
の成人健常ボランティアを対象とした疫学
調査により、質問紙により健康関連 QOL（MOS 
Short-Form 36-Item Health Survey: SF-36
により評価）や主観的幸福感（Japanese 
Subjective Happiness Scale: JSHS により評
価）を評価させ、採血をし安静時血中炎症性
サイトカイン濃度（IL-6, TNF-α, IFN-γ）
を測定し、相関解析を実施する。また、20 名
程度の成人健常ボランティアを対象に、実験
室内で実験的に幸福感を高めた前後で採血
を行い、幸福感上昇と血中炎症性サイトカイ
ン濃度変化との関連を明らかにする。 
 
(3) 幸福感と炎症性サイトカインとの相互
作用を媒介する内因性生理活性物質を同定
する。 
 
内因性カンナビノイドは、多幸感を引き起こ
す麻薬である大麻に含まれる化学物質と類
似する生体内生理活性物質であり、ω3-不飽
和脂肪酸と拮抗する不飽和脂肪酸であるω
6-不飽和脂肪酸から合成される。内因性カン
ナビノイドとω3-不飽和脂肪酸は体内の炎
症反応の抑制に関連することも知られてい
る。したがって、この内因性カンナビノイド
が幸福感の源である生理活性物質であると
ともに、幸福感による炎症性サイトカイン分
泌抑制を媒介する生理活性物質であると予
想されるため、これを証明する。具体的には、
内因性カンナビノイド受容体遺伝子多型に
応じて 20 名程度の成人健常ボランティアを
群分けし、陽電子断層撮影装置（Positron 
Emission Tomography: PET）を用いて、実験
的に幸福感を高めた場合の脳の反応性の違



 

 

いを検討する。また、内因性カンナビノイド
受容体遺伝子多型と炎症性サイトカイン濃
度との関連を、100 名程度の成人健常ボラン
ティアを対象にした疫学調査により明らか
にする。 
 
４．研究成果 
 
(1) 幸福感と内側前頭前野機能との関連 
 
成人健常男女ボランティア 20 名を対象とし
た fMRI 実験により、実験的に高めた幸福感
と内側前頭前野活性との間に正の相関があ
ることが見出された（下図 A）。また、成人健
常男女ボランティア 106 名を対象とした VBM
実験により、日常的に感じている幸福感（主
観的幸福感）と内側前頭前野皮質体積との間
に正の相関があることが見出された（下図 B）。
これらの結果は、内側前頭前野機能により幸
福感が生み出されることを示唆するもので
ある。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2) 幸福感と末梢炎症性サイトカイン濃度
との関連 
 
成人健常男女ボランティア 160名を対象とし
た疫学調査により、安静時末梢炎症性サイト
カイン濃度と、主観的幸福感との間には負の
相関があることが示された（右上図 A）。また、
成人健常男女ボランティア 16 名を対象とし
た生理心理学的実験により、実験的に幸福感
を高めた場合には（右上図 B）、末梢炎症性サ
イトカイン濃度が有意に減少することが示
された（右上図 C）。これらの結果は、幸福感
が末梢炎症性サイトカインの過剰な分泌を
抑制する作用を持つことを示唆するもので
ある。 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(3) 内因性カンナビノイド受容体遺伝子多
型と内側前頭前野機能・炎症性サイトカイン
濃度との関連 
 
成人健常男性ボランティア 68 名を対象とし
た疫学調査により、内因性カンナビノイド受
容体結合能が高いために内因性カンナビノ
イド機能が高いと考えられる CC／CT 群は、
内因性カンナビノイド機能が低い TT 群に比
べて主観的幸福感が高く、安静時末梢炎症性
サイトカイン濃度が低いことが見出された
（下図）。また成人健常男性ボランティア 20
名を対象とした PET 実験により、CC／CT 群の
方が TT 群よりも実験的に幸福感を高めた際
の内側前頭前野の活性化が大きいことが示
された。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
内側前頭前野は、末梢自律神経活動・内分泌
活動・免疫機能をトップダウン的に制御する
脳領域であることが知られている。本研究の
一連の研究結果から、幸福感は内側前頭前野
機能により生み出される快感情であり、内側
前頭前野の活性化は、体内の内因性カンナビ



 

 

ノイドを介して炎症性サイトカイン分泌を
抑制することで体内の慢性炎症を沈静化さ
せ、心身の健康を増進すると考えられる。 
 
本研究は、幸福感と脳機能・自律神経機能・
内分泌機能・免疫機能の機能的関連の基礎的
な神経・分子メカニズムの一部を解明した。
このことは、予防医学的・心身医学的に大
きな社会貢献となると期待される。本研究
成果を踏まえ、ストレスに対する生理学的
根拠を持つ予防医学的アプローチ法を確立
することが今後の課題である。 
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