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研究成果の概要（和文）：「いわゆる化学物質過敏症」患者を対象として、化学物質曝露と身体症状出現の相関性の有
無について、自律神経機能の変動を主としてリアルタイム測定した。また、本症の主症状である「嗅覚過敏」の病態解
析について、脳科学的な解析を行った。１）総揮発性有機化合物(TVOC)変動と自律神経機能の変動は、統計学的に強く
相関した。しかし、TVOCの変動と自覚症状については相関は認めなかった。２）脳科学的解析では、嗅覚刺激による前
頭前野の活動が、本症では対照群に比して活発化していることがわかった。本症は、化学物質の毒性学的影響というよ
りも、「臭い刺激」が契機となる、心身相関を主体とした状態であることがわかった。

研究成果の概要（英文）：In-situ real-time monitoring of volatile organic compound (VOC) exposure and 
autonomic nervous function（ANSF) were conducted for eight multiple chemical sensitivity (MCS) patients. 
１）VOC exposure, and ANSF seemed well related in some symptoms. Based on these characteristics, 
prevention measures of symptoms for each subject may be proposed. 2) We observed significant activations 
in the prefrontal cortex (PFC) during olfactory stimulation using several different odorants in patients 
with MCS by NIRS imaging. The study also included a subjective assessment of the physical and 
psychological status and of the perception of irritating and hedonic odors.

研究分野：環境生命医学
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１．研究開始当初の背景 
(1) 日常を取り巻く生活環境因子の中でも、

化学物質曝露は健康維持増進の観点から重

要な問題となっている。例えばフタル酸エ

ステル、ベンゾピレン、ビスフェノールＡ

等の一部の化学物質と、多様な症状の誘発

や増悪との関連性が専門家から指摘されて

おり、いわゆる化学物質過敏症等の環境中

の微量な化学物質による健康影響について、

これまで以上に国民の関心が高まってきて

いる。 

しかし、このような環境中の微量な化学物

質による健康影響については、健康影響を

訴える集団は存在するものの、その病態や

発症メカニズム等未解明な部分も多く、そ

の科学的知見を基盤とした実態はよく分か

っていない。 

そこで健康資本への影響を明らかにし、医

療政策のための情報を収集することは非常

に有益と考えられている。  

 

(2)化学物質、特に微量健康影響を評価する

場合、既存の中毒の概念との相違、共通点

を明確にする必要性がある。すなわち、微

量化学物質の健康影響を、化学物質の「量―

反応関係」・「量―影響関係」等、既存の毒

性学的概念で説明できるのか、あるいはこ

の既存の関係では説明が困難であり、あら

たな概念で説明する必要性があるのか、と

いう点が極めて重要である。また、微量化

学物質曝露と精神疾患に関してその関連性

について重要性が指摘されている。即ち、

既存の精神疾患との類似性が指摘されてい

る等が問題点としてあげられている。想定

される原因化学物質と健康影響（症状）との

間に客観的な因果関係が証明されず、それ

故、一疾患単位として考えるべきなのか、

あるいは病因を一元化して考えるべきなの

かといった影響概念が定まらない状況にあ

るため、微量化学物質曝露と心身相関に関

する情報は非常に重要な位置を占めること

だと考えられている。 

 
２．研究の目的 
(1) 本研究では、いわゆる化学物質過敏症状

を訴える集団において、日常生活中の空気質

の変動に対して自律神経機能がどのように

応答するのかについてリアルタイムモニタ

リングを行うことにより、化学物質曝露と精

神・身体症状出現の相関性の有無について、

自律神経機能の変動を主として解析するこ

とを目的とした。(2) さらに、本症は「嗅覚

過敏」を主体とすることから、脳科学的手法

を用いてその病態に迫ることを目的とした。 

 
３．研究の方法 
(1) 携帯型揮発性有機化合物(TVOC)連続モ
ニター装置並びに自律神経機能を連続評価

するためのホルター心電計を被験者に午前 8
時（起床時）～午後 10 時（就寝時）まで装
着し、TVOCの変動並びに自律神経機能の変
動（交感神経/副交感神経比）をモニタリング
した。同時に、被験者に何らかの自覚症状が

出現した場合には、その時間と場所を記入し

てもらった。 
 
(2) 被験者に数種類の標準臭素（JIS 規格）
を嗅いでもらい、その間の脳活動について近

赤外線酸素モニタリング装置 (NIRS)及び
fMRIを用いて評価した。 
 

４．研究成果 

(1) 総揮発性有機化合物(TVOC)変動と自律

神経機能のパワースペクトル解析結果（変

動）は、統計学的に強く相関した。特に TVOC

の変動率の大きなピークに一致して自律神

経機能の変動が認められた。しかし、TVOC の

大きな変動と自覚症状の出現に関しては、統

計学的に有意差を有する相関性は認めなか

った。 

 

(2) NIRS による解析では、症例群（化学物 

質過敏症有訴者）において、匂い提示で眼窩 

前頭領域における脳の活動が対照群より 

も活発化した。眼窩前頭領域は、嗅覚刺激の 

高次中枢といわれているが、症例群は、この 

領域の活動が匂い提示によって活発化して 

おり、臭いによる負荷に対して嗅覚中枢が過 

剰に反応しやすくなっていることが明らか 

になった。また、同じ被験者の追跡評価でも、 

嗅覚負荷試験での脳血流変化と主治医の所 

見の傾向がほぼ同様となり、本法による客観 

的な検査の可能性が示唆された。嗅覚刺激に 

よる前頭前野の活動が、本症では対照群に比 

して活発化していることがわかった。本症は、 

化学物質の毒性学的影響というよりも、「臭 



い刺激」が契機となる、心身相関を主体とし 

た状態であることがわかった。 

 

(3) 心地よい匂いと不快な臭いを嗅いでい

る時の安静時脳活動を測定し、不快な臭いが

安静時の脳活動に与える影響を調べた結果、

不快条件で背外側前頭前野（DLPFC)の活動が

有意に高くなっていた。また fMRI 画像の各

voxel に存在する低周波数領域(0.01-0.1Hz)

の信号を定量化した ALFF を用いて評価した

場合、両側の前島皮質（anterior insula)の

活動が認められた。前島皮質は、痛みなどの

情動反応と関連している領域であり、嫌いな

臭いが有訴者の不快な持続的情動反応とし

て生じていることが示唆された。 
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