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研究成果の概要（和文）：自閉症スペクトラム障害（ASD）との関連が報告されるOXTR rs2254298aが辺縁・傍辺縁系の
灰白質体積と関連することを報告した（Biol Psychiatry 2010a; 2011）。オキシトシン関連分子の遺伝子多型の中間
表現型や表現型に対する外因性オキシトシンの効果を仮説し（J Neurosci 2012）、ASD当事者を対象とした臨床試験で
仮説を実証した（JAMA psychiatry 2014）。ASDと統合失調症で内側前頭前野や下前頭回について形態や生化学的特徴
の共通と相違を示した (Biol Psychiatry 2010b; Schizophr Bull 2013など)。

研究成果の概要（英文）：This study project revealed associations between OXTR rs2254298a, a risk allele fo
r autism spectrum disorders (ASD) in Asian populations, and regional gray matter volumes in limbic and par
alimbic brain structures (Biol Psychiatry 2010a; 2011; SCAN 2013).  Effects of exogenous oxytocin on pheno
type/endophenotype of oxytocin related genetic factors were further tested by conducting a randomized cont
rolled double-blind trial (J Neurosci 2012; JAMA psychiatry 2014). Furthermore, common and distinct contri
butions of medial prefrontal and inferior frontal cortices to the brain pathophysiology for schizophreina 
and ASD were revealed (e.g. Biol Psychiatry 2010b; Transl Psychiatry 2012; Schizophr Bull 2013).
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１．研究開始当初の背景 
i) 対人行動の脳基盤解明の重要性  
ii) 対人行動の障害による甚大な社会的損失  
iii) 対人行動の男女差と自閉症スペクトラム
障害  
 
２．研究の目的 
対人行動とその障害の脳神経基盤を解明す
る。 
 
３．研究の方法 
様々な行動や体験の症候群である精神疾患
から、対人行動の障害に表現型を絞り異種性
を整理。 
対人行動にも様々な側面があり、1）成人の
自閉症スペクトラム障害と 2）統合失調症患
者の対人行動の障害、3）健常ヒトにおける
対人行動の男女差を構造化面接や質問紙お
よび fMRI 用心理課題の成績を用いて定量評
価し、1）～3）の共通性と相違性を基にさら
に表現型を細分化。 
脳形態・代謝・機能を指標としたマルチモダ
リティ MRI 解析（体積計測、画素毎の画像統
計形態解析、MRS、拡散テンソル画像、fMRI）
を中間表現型として表現型との関連を検討
し、より異種性が少なく生物学的均質性の高
い表現型を分離。 
抽出された表現型・中間表現型とゲノム要因
の関連の有無と強さをゲノムワイド関連研
究で解明。 
 
４．研究成果 
自閉症スペクトラム障害（ASD）との関連が
報告される OXTR rs2254298a が辺縁・傍辺縁
系の灰白質体積と関連することを報告した
（Biol Psychiatry 2010a; 2011）。オキシト
シン関連分子の遺伝子多型の中間表現型や
表現型に対する外因性オキシトシンの効果
を仮説し（J Neurosci 2012）、ASD 当事者を
対象とした臨床試験で仮説を実証した（JAMA 
psychiatry 2014）。ASD と統合失調症で内側
前頭前野や下前頭回について形態や生化学
的 特 徴 の 共 通 と 相 違 を 示 し た  (Biol 
Psychiatry 2010b; Schizophr Bull 2013 な
ど)。 
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