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研究成果の概要（和文）：ダイオキシン高暴露地域の3歳児167名を対象として、視線検査を行った。まず、子供
の顔や遊びを含む画像における視線の位置や視線の停留時間を、自閉症ハイリスク児9名と健常児18名とで比較
したところ、自閉症ハイリスク児では視線の滞留時間が短い画像が多かった。また、対象者全体については、非
視線停留者（視線停留時間が25ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値未満）の頻度は、女児の高TCDD暴露群で低暴露群に比べ有意に高かっ
た。
ミラーニューロン系脳波の測定については、8歳児小児37名について、手の動きを見た時のミュ―波の抑制を測
定したが、ミュー波の抑制の程度とダイオキシン暴露との関連性は認められなかった。

研究成果の概要（英文）：We investigated effects of dioxins on eye tracking of 167 children aged 3 
years old living in heavily exposed area in Vietnam using eye-tracker. At first, we compared 
location and time of gaze on some pictures with faces and activity of children in autistic children 
with those in healthy children. For the results, we found that gaze of autistic children on several 
pictures with faces stayed for shorter time compared with healthy children. Then, we compared 
frequency of children who focus on pictures only for a short time (25 percentile of gaze time) 
between high and low TCDD groups. The frequency was higher in high TCDD group in girls when 2 
pictures with faces were shown to them. 
For 37 children aged 8 years old, we investigated decreasing power of mu-wave in them when video of 
moving hands were shown to them. We observed decreased mu-wave by watching hand movements, but the 
degree of decreased power was not associated with dioxin exposure. 

研究分野： 環境保健
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１． 研究開始当初の背景 
 
ベトナムでは、ベトナム戦争時に散布され

た枯葉剤によるダイオキシン汚染がよく知
られているが、40 年以上経過した現在でも旧
米軍基地周辺の、いわゆるホットスポットと
呼ばれる地域では、ダイオキシン環境汚染が
明らかになっている。一部の地域においては、
土壌復元が試みられているが、基地周辺住民
の母乳中ダイオキシン濃度が枯葉剤散布地
域および非散布地域住民の母乳中濃度に比
べて高く、現在もなお、住民へのダイオキシ
ン暴露が続いている。我々は、このベトナム
のホットスポットの一つであるダナン市の
旧米軍基地周辺の地域病院で出生した新生
児250名からなるコホート集団を追跡調査し、
高ダイオキシン暴露群が、4 ヶ月時に微細運
動能力の低下を、1 歳時にはコミュニケーシ
ョン発達の遅れを、3 歳時では、高汚染群に
自閉症様症状を示す児が多いことを報告し
てきた。また、ベトナム最大のホットスポッ
トであるビエンホアにおいても新生児コホ
ートを立ち上げ、追跡調査を行い、小児の脳
神経発達障害発生を早期に把握することを
試みてきた。 
しかし、これまでの我々の調査では、自閉

症傾向の検査として保護者への問診による
自閉症スコアを用いてきたが、客観性に乏し
いのが難点であった。近年、自閉症児の特徴
である、他者との視線が合いにくい、ヒトの
顔よりも、単純な模様や形、反復的なパター
ンを好んで注目するなどの症状を、注視点の
違いとして、客観的に把握することが試みら
れている。また、自閉症児における社会情動
性の障害は、他者の行動の模倣を行うことに
関与しているミラーニューロン系の障害に
起因していることが示唆されている。このミ
ラーニューロン系の活動は、他者の手の動き
を観察している時に脳波を測定し、MU リズム
と呼ばれる約 10 Hz の脳波が抑制されること
で示され、小児においても侵襲なく安全に検
査が実施できることが知られている。 
 

２． 研究の目的 
 
本研究では、視線検出装置による注視点の

検査と、手の動きを見ている時のミラーニュ
ーロン系活動を脳波により測定し、より客観
的な指標を用いて、ベトナムの高濃度ダイオ
キシン汚染地域における自閉症傾向の増加
を評価することを目的とした。本研究は、
ダイオキシン暴露が脳のミラーニューロン
系の活動を障害した結果、自閉症傾向が生
じることを、脳神経科学的にヒトで検証す
るということを最終目的としており、ダイ
オキシンの高次脳機能への影響を明らかに
することを目指している。 
 

３． 研究の方法 
 

ベトナム共和国ビエンホア市の元米軍基
地周辺10地区に居住する母親の出生児226
名を対象として、ベーリー発達尺度と自閉
症スペクトラム障害尺度（ASRS）を用いた
3 歳児健診を行った。健診に参加した 198
名にアイトラッカー(X2-60, TobbiPro AB, 
Stockholm, Sweden)を用いた視線検査を行
い、ダイオキシン指標等の欠損値のない
167 名についてデータ解析を行った。視線
検出には複数の子供の顔や遊びや日常生活
動作を含む画像を 15 枚用意し、各 3秒間提
示した時の視線の位置と滞留時間からヒー
トマップを作成することにより、視線を評
価した。まず、被験者には 9名の自閉症あ
るいは言語発達障害のある児（自閉症ハイ
リスク群）が含まれていたため、発達検査
および ASRS 検査結果の良好な 18 名の児を
選び健常群として、2 群の視線の位置や視
線の停留時間を比較し、自閉症ハイリスク
群に特徴的な視線を検討した（自閉症ハイ
リスク児視線調査）。次に、受検者全体の解
析では、各画像に付き視線の停留時間の 25
ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ値をカットオフ値として、非視線
停留群の出現頻度を、高 TCDD 暴露群
（TCDD3.5pg/g-lipid 以上）と低暴露群
（3.5pg 未満）でロジスティック回帰分析
を用いて年齢や生下時在胎週数、母親の年
齢や教育歴等を調整して比較した（視線全
数調査）。さらに、男女別に高 TCDD 群と低
TCDD 群の視線のヒートマップ（Tobbi 
Studio）を用いた比較を行い、視線集積の
局在の相違を検討した。 
また、ミラーニューロン系脳波の測定に

ついては、ベトナム・ダナン市のダイオキ
シン高濃度汚染地域テンケ―地区に居住し、
8 歳児健診に参加した 115 名の内、小児の
攻撃性等の問題行動調査票（C-SHARP）で一
つ以上のサブスケールで基準値以上の値を
示した小児 37 名（男児 21 名、女児 16 名）
を対象とした。手の動きの画像およびコ
ントロール画面（ボールの動き）を見て
いる時（コントロール）に、脳波測定（8
誘導：FP1、FP2、C3、C4、O1、O2、T3、
T4）を実施した。その後、脳波データを
ASKII file として書き出し、その脳波フ
ァイルを MATlab ソフトウェアを用いて
ノイズを消去した後、ニューロガイド脳
波解析ソフトウェアを用いて、各誘導に
つき、δ、θ、α、β、γの周波数ごと
に解析した。ニューロン系に特徴的な MU
リズムは、頭頂葉 C3、C4 のα領域の脳波
であるため、解析には C3、C4 の脳波のみ
を用い、FFT absolute power （以下パワ
ーと略す）の大きさを、手の動きを見た
時とコントロール画像を見た時で比較し
た（ミラーニューロン系活動検査）。 
 

４． 研究成果 
 
（１）自閉症ハイリスク児調査：従来報告



されてきた自閉症児の視線の特徴とは異な
り、視線が写真の子供の顔、特に目に注が
れているかどうかについては両群での違い
は認められず、視点の集積密度が低く、視
線の滞留時間が短い写真が多いことが、健
常児と大いに異なる点であった。しかし、
これらの自閉症ハイリスク児は、周産期ダ
イオキシン暴露、特に TCDD 暴露と関連した
自閉症傾向の増加が推測されている小児で
あり、健常児に比べ、検査者の指示に従う
ことが困難であった。今回は検査を十分に
行えなかった可能性もあり、年長になった
時点での再調査が必要と考えられた。 
（２）視線全数調査：2 枚の顔写真で、女
児の非視線停留群の頻度が高 TCDD 暴露群
で有意に高かった。また、女児では、動作
の画像で、高 TCDD 群の非視線停留群の頻度
が低く、むしろ視線がよく停留していたが、
ヒートマップの解析により、写真の顔以外
の部位に視線が集まっており、低 TCDD 暴
露群とは視線の集まる位置が異なっている
ことが明らかとなった。男児では、非視線
停留群の頻度は暴露による有意な差はなか
ったが、ヒートマップによる解析では、女
児で暴露により差の見られた顔写真におい
て、高 TCDD 群は、目以外の部分に視線の集
積が分布しているのに対し、低暴露群では、
目を中心に視線が集積していることが認め
られた。これらのことから、ダイオキシン、
特に枯葉剤と関連の深い TCDD 暴露により、
視線の集積度や分布が異なることが示唆さ
れた。また、高 TCDD 暴露群では、言語発達
の遅れや、自閉症傾向を示す ASRS スコアが、
低 TCDD 群に比べ高いことが、別の研究によ
り明らかにされており、この視線の集積や
分布の違いは自閉症傾向と関連していると
推察された。 
（３）ミラーニューロン系活動検査：ま
ず MU 波測定を、脳波室ではないベトナム
の一般環境での健診の中で行うために、
測定方法に関する検討を行った。全体に
シールドされた皿電極を左右 4 か所（前
頭部、頭頂部、側頭部、後頭部）に付け、
コントロール画面と手の動きの画面を見
ている時、画面を見ながら手を動かして
いる時のそれぞれのパワーを 1-12Hz 毎
に比較した。これは、小児の脳波は成人
に比べ、α波でも、より短い周波数の脳
波の割合が多く、MU リズムも成人では
10Hz 前後とされているが、小児では 8Hz
前後と報告されている。本研究の対象者
も 8 歳であるため、ベトナムにおける調
査に先立ち、日本で同年齢のベトナム人
の子供を被験者にしての脳波の測定を行
った。その結果、手を動かしている時と
同様に、手の動きの画面を見ている時に
も 7-10Hz（8Hz をピークとする）のパワ
ーがコントロールと比べ低下した。この
ことから、今回の脳波装置および視覚刺
激で MU 波の測定が可能と考えられたが、

小児の特性を考慮し、解析に際しては、
通常の周波数の分類、（例えばα波は
8-12Hz の脳波と定義）だけでなく、低周
波領域で 1Hz 毎の解析を行うこととした。 
次に、この装置を用いて問題行動のスコア
の高かった 8歳児に、MU リズムの測定を行
った。その結果、C3 および C4 のα波、特
に 8Hz のパワーが、コントロール画面に比
べ手の動き画面で有意に低下していた。し
かし、周産期ダイオキシンの指標である母
乳中ダイオキシンとパワーの減少率との相
関関係は認められなかった。一方、女児で
は、生下時体重が低いほどα波のパワー減
少率が小さく、小児期のミラーニユーロン
系の活動に、胎児期の成長が影響している
可能性が考えられた。今回の解析では、ダ
イオキシン暴露の直接的なミラーニユーロ
ン系活動への影響は示唆されなかったが、
今回はダイオキシン暴露が比較的高い問題
行動のある小児のみの検討であったことか
ら、今後小児コホート全体の MU リズムの測
定を行い、暴露との関連性を検討していく
ことが必要と考えられた。 
  以上より、ベトナムにおけるダイオキシ
ン暴露に関連した自閉症傾向の有無の客観
検査として、視線の検査は有用であり、検
査も非侵襲的で、被験者の協力も比較的得
られやすいことから、今後の小児の発達健
診で使用する予定である。また、脳波によ
るミラーニューロン系活動検査について
は、対象者数を増やして、ダイオキシン
暴露との関連性を検討していく。 
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