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1．痛みの生物学的ミッション

　痛みの生物学的ミッションは「身体の異常を検出・
警告し，それに対する対応を促すことによって生存
可能性を高める」ことにある。高い生存可能性は，
このような機能を獲得した種の維持と繁栄に貢献す
る。ヒトの「痛みと情動」の関係を理解することは，
この根源的なミッションの遂行のために，進化の過
程で加わった脳（と身体）の機能がどのように動員・
駆使されているのかを理解することであることをま
ず確認したい。情動の生物学的根源は，個体が置か
れた生存可能性に関する状況の内的表象であり，ヒ
トではその認知的な表現として立ち現れる。痛み情
動も例外ではない。タコやイカなどの軟体動物とわ
れわれ霊長類は，進化樹でおよそ 5 億年前に分岐
したきわめて遠い親戚の子孫同士だが，いずれにも
身体の傷害や異常を検出し，記憶し，行動を最適化
する機能が備わっている。タコの脚を切り取ったり
傷つけたりすると，わずかな接触からも逃避するよ
うになり 1），また，傷つけた人間に水を吹きかける
ようになる 2）。ヒトはそれを見て「タコも痛がって
いる」と解釈するだろう。したがってこの根源的な
「生物学的ミッション」を実現する機構の原型は，5
億年以上前に獲得されていた 13）。

　「痛み」は，「嫌悪させる／不快な（aversive/
unpleasant）感覚的かつ情動的体験」と定義されて
いる（国際疼痛学会）6）。しばしば「侵害受容」と
混同され，実際，足の小指をぶつけたり，ナイフで
手を切ってしまったりする日常的な急性の痛みには
そのような状況が多い。しかし，痛みは，侵害受容
への応答だけではなく，感覚，運動，自律神経，内
分泌，情動，記憶，認知などにかかわる脳の広汎な
部位の活動を動員し，各機能モジュールを駆使して
「身体の有害的状況」への適応・対応を伴う総合的
「体験」である。「情動」も「痛み」の一部分である。

2．「感覚的かつ情動的体験」を実現する	
3 つの回路

　げっ歯類の痛みモデルや痛みを訴えるヒトの脳活
動の可視化研究によって，「痛み」に連関した脳構
造群が解明されてきた。これらを総称して「痛みネッ
トワーク」もしくは「痛みマトリクス」と呼ぶ（図）。
これらの大部分は，広義の「情動」と関連した脳部
位であるとともに，「痛み」だけに関与する「痛み
中枢」と呼びうる部位はない。大きく，以下の 3つ
の系に分類される。
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a．視床─体性感覚野系
　脊髄後角深層や三叉神経脊髄路核に起始し，視床
で中継される身体地図の明確な情報を伝える。特に
急性痛の詳細な「体部位」の分析に関与していると
考えられているが，幻肢痛や，原因となる傷害を欠
く一次性慢性痛でのパラドキシカルな体部位認知に
かかわっている可能性がある。

b．帯状回皮質─島皮質系 4，5）

　主に視床からの侵害受容情報を受けて活性化する
が，一次性慢性痛での自発的な活動も報告されてい
る。ヒトの痛み関連脳機能可視化研究でもっとも報
告の多い部位である。身体が置かれた状況に関する
不快感・苦痛の処理や認知に関与するほか，社会的・
心理的な痛み，他者の痛みの共感など多様な痛みと
ともに活性化し，高次の痛みの「苦痛」の責任シス
テムである。

c．腕傍核─扁桃体系 7，10，16）

　外側腕傍核には末梢からの侵害受容情報がほぼ直
接的に投射し，そこからは扁桃体（中心核）に投射
があり，さまざまな情動応答を誘発する。皮質系に
よる高次処理を経ずに，身体に生じた有害情報を，
直接扁桃体に送る系である 3，9，12，14）。進化的にももっ
とも古いと想像されている。その出力は，皮質系よ
りもむしろ，辺縁系，大脳基底核，自律神経系，内
分泌系，下行性疼痛制御系，などに送られる。
　これら 3つの系は，さまざまな痛みのモダリティ
に応じて，異なる活性化パターンを示す。たとえば，

PETで解析された膝関節炎患者の脳では，患部へ
の接触で生じる誘発痛は帯状回皮質─島皮質系を，
自発痛は扁桃体を活性化する 8）。また，腰痛に伴う
自発痛の初期では「帯状回皮質─島皮質系」が活性
化するが，長期化して慢性通過した患者では，扁桃
体（および前頭前皮質）の活性化が著明になる 15）。「帯
状回皮質─島皮質系」も「腕傍核─扁桃体系」も，
前頭前皮質や側坐核などとの密な連絡があり，これ
らの活動も痛み状態で影響を受ける。一方，これら
の経路の間にはいくつかの限られた脳部位でしか相
互連絡がなく，「痛み」の異なる側面を担う系として，
それぞれ独自に進化した可能性がある。進化の順序
で言えば「腕傍核─扁桃体系」がもっとも原始的・
一次的な（高次中枢の解釈を必要としない）「痛み
情動」に関与していると想像される。
　これらの系のいずれにおいても，痛みの慢性化に
伴う神経可塑性が報告されており，身体の異常に対
する適応的な応答が，どの回路においても実現され
ていることを意味している。この多所的に生じる可
塑的な変化が慢性痛の病態を複雑にし（nociplastic 
pain），有効な単一的治療法の開発を難しくしてい
る。

3．情動の生物学的意味はなにか？

　2018 年にWHOが発表した国際疾病分類第 11 版
には「慢性痛」（3 カ月以上続く，または再発する
痛み）が疾患名として新たに加えられた。その第 1
番目の項目は「一次性慢性痛」で，これは，器質的

図　痛みネットワークと機能的に独立した3つの系
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な原因なしに生じて持続する痛みの訴えと定義され
る 11）。動物では，侵害受容で活性化する，前帯状回
や扁桃体の人工的な活性化が，痛み行動を亢進させ
る。このとき脳から脊髄などへの下行性疼痛制御系
の活動が関与する。すなわち，痛み情動に関与する
神経機能モジュールが，何らかの脳内での有害状況
の表象に基づいて，さまざまな投射系を介し痛みの
受容そのものを変容させている可能性を示してい
る。原因となる傷害や炎症なく生じる慢性痛の訴え，
戦場や試合中に気づかない痛み，効果のない物質を
投与されても痛みが弱まるプラセボ効果，など，痛
みの感じられ方は，経験や，経過，心理的，あるい
は，社会的状況によって大きく変化する。ストレス，
生育因子，社会的状況も慢性痛を増悪する。痛み「情
動」の生物学的意味は，さまざまな因子によって成
立する「痛み」に対しその「不都合さ」を表象し，
それに基づいて身体の反応性を制御することによ
り，その後の行動を最適化して生存可能性を増加さ
せることにあるのではないか，と考えられる。
　申告すべき利益相反はない。

おわりに

　人間の経験主義的な認識の限界から，痛みは，受
動的な体験として認知される。さまざまな複雑な痛
み，心理的・社会的因子による修飾，原因なく生じ
る慢性痛などのメカニズムを理解し，医療として立
ち向かうには，たとえ明白な侵害受容の原因がある
場合でも，脳が，身体に迫る危険な状況を警告する
ために作り上げたものとして「痛み」を捉える必要
があるだろう。
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■ ABSTRACT

Biological origins and significance of the pain-emotion link

Fusao Kato

Department of Neuroscience/Center for Neuroscience of Pain, Jikei University School of Medicine

　Pain is “an aversive sensory and emotional experience”（the International Association for the Study of Pain）. Recent 

brain imaging and neurophysiological studies revealed that the networks underlying pain experience are sub-divided into 

three main systems：thalamocortical, anterior cingulate-insular cortex, and parabrachio-amygdaloid systems. Concerning 

the pain-associated emotion, the anterior cingulate-insular cortex system is more involved in cognitively perceived negative 

emotion, While the parabrachio-amygdaloid system is more linked with the “sentient” subconscious emotion which is more 

important in the defensive/survival function of the pain. Importantly, these systems undergo robust plasticity in chronic 

pain, which in turn modulates pain sensitivity, thus forming a total aversive experience of pain.

（Japanese Journal of Biological Psychiatry 31（2）：62─65, 2020）


