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③自閉症の認知機能を観て診る 

笠井清登（東京大学大学院医学系研究科精神医学分野） 
 

 

 

加藤教授： 

それでは次の講師を紹介させて頂きます。笠井清登先生であります。笠井先生は当教室の講師で

ありますが、「自閉症の認知機能を観て診る」ということでお願い致します。笠井先生の略歴はお

手元のものを見て頂ければと存じます。彼は本来小児精神科医とはいえません。精神科医には間違

いないのですがむしろ統合失調症とか最近新潟中越地震で話題になってきています PTSD などの脳

画像、脳の機能画像など最近そういう方法が進歩してきております。侵襲することがなく患者さん

の脳内の機能や形態を見ることができる、そちらの方のプロフェッショナルであります。そういう

ことで、統合失調症などの方で顕著な業績をあげている彼に、私は是非自閉症の方でも力を発揮し

て頂きたいということでお願いして、この研究を始めて頂いているものであります。本日はその研

究の一端をご紹介頂けるかと思います。どうぞ宜しくお願い致します。 

 

笠井先生： 

加藤先生、有難うございました。今ご紹介頂き

ました東大病院精神神経科の笠井と申します。私

はご紹介にもありました通り、普段はこちらのキ

ャンパスの病院で診療を行っておりますけれど

も、統合失調症とか一般の精神疾患の医師であり

まして、とりわけ自閉症あるいは広汎性発達障害

は得意としているわけではないのですけれども、

最近本当に日本で社会的要請が高まっているこ

うした児童の精神障害について、私どもが統合失

調症等の研究で培ってきた機能画像の方法を、僭

越ながら自閉症の解明にも役立てたいという気

持ちから研究を始めさせて頂いております。 

今日は「自閉症の認知機能を観て、診る」とい

うタイトルなんですけれど、「みる」というのが二つ重なっていますけれども漢字が違うのがミソ

で、「観て」というところがニューロ・イメージングで、「診る」これをどうやって診療につなげて

いくかという観点で今研究を始めております。残念ながらまだしっかりとしたデータがないんです

けれども、どういう風に自閉症の原因を解明するために画像の研究をしていったらいいかというこ

とでお話していきたいと思います。この中には当時者、あるいはご家族の方がいらっしゃって、い

ろんな病院や施設に通っていらっしゃって、それぞれのお医者様から研究に協力を依頼されている

かもしれません。皆様もご協力頂いていると思うのですけれども、どうしてこういう研究をするん

だろうと思っていらっしゃると思うので、そういった辺りを今日わかってお帰り頂けたら、非常に

幸いだと思います。 

 

 

これは自閉症の診断基準なのですけれども、先

ほどから前の二人の演者の先生方からご説明が

あったので、簡単に言います。最近はこの DSM-

Ⅳという診断基準がありまして、相互的な社会関

係の質的障害、コミュニケーションの質的障害、

興味の限局、反復的、常同的行動という 3つで臨

床的に診断しています。この 3つの特徴がもうす

でに 2、3 歳から現れてくるということです。そ

れから自閉症に加えて、アスペルガー障害、広汎

性発達障害とかそういった概念がいろいろと出

てきていて、我々も混乱している状態なんですけ
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れども、おおまかにいくと自閉症、アスペルガー障害としっかり診断がつく方がいる一方でその他

の PPD、原先生から非定型自閉症というようなお話がありましたけれども、そういった方がいらっ

しゃって広汎性発達障害を形成している。あるいは自閉症スペクトラムといってもいいかもしれま

せん。その外に広義の自閉症表現型、ブローダー・オーティズム・フェノタイプ (Broader Autism 

Phenotype)、原先生はブローダー・フェノタイプ・オブ･オーティズムとおっしゃいましたが一緒

のことです。こういった自閉症的な特徴が弱まった形で存在している群がいると。我々東大の教官

もここにあてはまる人もいるかもしれないというお話もありました。今自分もそうなのかどうか自

問自答しているところです。 

 

 

自閉症の原因なのですが、答えからいいます

とまだ分かっていません。ですから研究してい

るわけなのですが。最近自閉症に限らず統合失

調症、気分障害、ストレス性の精神障害、あり

とあらゆる精神障害において遺伝子の異常と、

遺伝子だけじゃなくて、なんらかの環境因の異

常とが合わさって精神障害を引き起こすという

ことが明らかになってきています。自閉症にお

いてもそういうモデルを立てて、解明していく

必要があると思いますけれども、それを示唆す

る証拠というと一卵性双生児でお二人の自閉症

の診断が一致するかどうかなのですけれども、

60％以上一致するというようなデータがありま

す。二卵性双生児というのは遺伝子を共有する確率が兄弟とほとんど一緒で一卵性は 100％なんで

すけれども、二卵性は 50％程度ですので二卵性双生児だと数％しか一致しないということで、一卵

性双生児と二卵性双生児の間に発症の確率の開きがある、これがあらゆる疾患でそうなんですけれ

ども、遺伝子の関与が示唆される疾患のパターンです。 

その一方で 100％でしたら完全な遺伝子疾患になりますけれども、そうではないというところで

なんらかの環境因が関与するだろうと。ただ自閉症の場合には親御さんの育て方が全然関係ありま

せんで、もうほとんど生まれた直後というかすでに 2、3 歳までに診断されるわけですから胎内の

環境、出生前の環境になんらかの影響があるのではないかということが想定されつつあります。 

それを示唆するデータなのですが、これはアメリカのカリフォルニアだったと思うのですが大規

模な調査を行うと頻度が増加しておりまして、1 万人中 5 人が狭い意味での自閉症だったんですけ

れども、7 年後に再調査をしたら 3 倍に増えていたというようなデータがあります。広汎性発達障

害全体ですと少なく見積もっても 0。6％いらっしゃるというデータがでてきています。先ほどの横

浜市の例でいうと 1％を超えているということなので、おそらく単に診断が正確になってきたこと

で増えたというよりはもっと増えているのではないかと。昔より今多いなんらかの環境因、環境ホ

ルモン等が関係しているのではないかということが疑われています 

それでこの遺伝子の変化と出生以前の環境因とが相互に絡み合って高次脳機能障害、特に自閉症

の方の脳の中に MRI や CT ですぐ見える異常があるわけではないのですが、なんらかの高次の微細

な脳機能障害が出るというモデルで研究を今進めているところなんです。 

 

 

自閉症の原因？

高次
脳機能障害

複数の遺
伝子変異

双生児の一致率

一卵性 60-90%

二卵性 3-10%

出生以前
の環境因

頻度の増加

Õ87 5/10000

Õ94 15/10000

PDD全体 40-60/10000
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児童精神医科の後進国という新聞の記事なん

ですけれども、本当に児童精神科医の先生の数が

少なくて僕はこの中に入らないのですけど、先ほ

ど杉山先生がおっしゃっていらした百数十人し

か日本にはいらっしゃらないそうです。ところが

欧米の先進国はご覧のようにフランスでは 2000

人とかいて全然違うという。本当に今後児童精神

科医が増えないと待機リストが増える一方とい

うことで、社会の要請があるけれども取組みが遅

れているということです。こういうところに生物

学的な原因を研究したいということです。 

 

 

 

研究チームの構成なんですけれども、先ほどの

自閉症の原因のスライドと同じような構成にし

てまして、遺伝子を解明するための研究、これは

次の演者の佐々木先生がお話しますけれども、先

ほど原先生の演題のところで加藤教授が言いま

したけれども、環境因子の研究、脳画像の研究で

三位一体の研究で自閉症を解明していきたいと

いうことです。あとは地域のいろいろなセンター

ですとか施設の方と協力するという体制です。 

 

 

 

 

 

人の脳を非侵襲、非侵襲的というのはどういう

ことかというと、身体に永続的な影響をもたらさ

ないという意味です。ですから放射線をかけたり

しないということです。非侵襲的に観る方法がい

ろいろ最近出てきていますけれども、2つに分け

て考えてください。1つは脳形態。形、大きさ等

を観る方法です。これは一番発達してきているの

は MRI を用いて脳の体積を計測する方法です。も

う１つは脳の機能、働きをみる方法でこれにはい

ろんなものがありまして、脳血流を測る方法とし

ては MRI を機能的に用いる方法ですね。それから

近赤外線スペクトロスコピー、光トポグラフィー

とも呼ばれていますね。最近新聞やＴＶでも時々

出てきている方法です。それから神経生理学的な方法としては、事象関連電位、脳磁図というのが

あります。ここでは皆さんにこのような方法の原理をご説明するのは避けたいと思いますけれども、

それから、それに対して認知機能検査などを組み合わせます。 

ここに含まれていない PET とかよく聞きますけれども、あれは放射性元素を注入しうるので多少

非侵襲的とはいえない方法なので、特にお子さんに対する研究などには多少倫理的な問題もつきま

とうので私どもは用いておりません。全く非侵襲的で、お子さんにやっても全く心配のない方法を

用いています。 
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東京大学医学部附属病院
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研究チーム

ヒトの 脳を非侵襲的に観る手法

脳形態（かたち、大きさ） を観る
ŠMRIを用いた脳体積計測

脳機能（はたらき） を観る
Š脳血流測定（機能的 MRI、 近赤外線スペクト
ロスコピー ）

Š神経生理学的手法（事象関連電位、脳磁図）

Š認知機能検査（ 前頭葉機能、 記憶機能など）
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それで私どもが用いている画像の方法なので

すが、マルチモダリティ (multi-modality) とい

うのはどういうことかというと、いろいろなやり

方とただそれだけのことだけなのですけれど、機

能的 MRI とか近赤外線スペクトロスコピー、事象

関連電位、脳磁図、この辺が働きを観る方で、こ

ちらが脳の体積計測とか拡散テンソルイメージ

ングというのですけれど、脳と脳の間をつなぐ白

質の走行、ネットワークを見るような方法ですけ

れど、１つの生きた人の脳の状態を形とか働きの

観点などいろんな方法で見ていくということで

す。 

 

 

 

自閉症の研究をどうやって進めていくかです

けれども、ここ 20 年ぐらいでしょうか、心の理

論という言葉が非常にクローズアップされまし

た。Theory of mind という方法ですけれども、

他者の信念や意図を推論して把握する認知能力

ということで、サリーとアンの課題というのがあ

るんですけれど、日本語的に改変したものがウェ

ブサイトに載っていたのでご紹介します。女の子

がいてボールを入れてどこかに行ってしまう。そ

の間お母さんがボールを籠から箱の中にを移し

てしまって、その後女の子が戻ってきて籠か箱の

中かどちらにボールがあるかを捜すかという問

題なんですけれども、心の理論を通過している児

童ではこの女の子は籠の中に隠したわけですから籠を捜すだろうと答えます。ところが心の理論を

通過していない人では、お母さんが箱の中に入れたから箱の中を捜すと答えます。こういう風に間

違ってしまうと。そういうような課題で心の理論という機能を見るという、そういうものがクロー

ズアップされて自閉症の方でこれが阻害されているというような理論が出てきました。これ自体は

今まで自閉症というものを全く認知機能として扱うことが出来なかったことに対して、こういう統

一的な理論を持ち込んだことで客観的に自閉症の認知機能の特徴を見るという画期的な理論だっ

たわけです。 

 

 

今後もこの心の理論というのは非常に重要だ

と思うのですが、ただそれに対する疑問も呈され

ています。というのは心の理論を通過できてしま

う当事者もいるとか、心の理論というのが発達す

る以前の 1、2 歳の時期でもすでに自閉症が存在

することが説明できないとか、固執とか常同的な

行動が説明できないとか、感情の読み取りのこと

とかを全然議論していないとか、そういう批判が

出てきました。心の理論の専門家はこの批判にも

いろいろと答えてはいるのですが、今私が自閉症

ではなく他の精神疾患の研究者の立場から眺め

ますと、今の段階ではこうした心の理論のような、

認知心理学的な、統一的な理論によって説明しよ

うとするのではなくて基本に立ち戻って自閉症の方の認知機能の特徴の要素的な事実を積み重ね

るという段階なのではないかと考えて研究しています。 

近赤外線スペクトロスコピー

自動的脳形態MRI解析

MRI体積計測
脳磁図

事象関連電位
拡散テンソル解析（DTI）

非侵襲マルチモダリティ 脳画像計測システム
ファンクショナルMRI

認知発達過程とその障害の可視化

「こころの理論」
（ theory of mind）

 他者の信念・意図を推論して把握する認知能力

Š サリーとアンの課題

1

4

3

5

2

「こころの理論」に関する議論

Šこころの理論を通過できる当事者もいる

Šこころの理論の発達前の乳幼児期において
すでに存在する自閉症徴候が説明できない？

Š固執・常同的行動などは説明できず

Š思考・意図だけでなく、感情の読み取りは？

自閉症の基本的障害を統一的に説明する
には限界

統一的仮説によらず、自閉症の認知機能
の特徴の事実を積み重ねることも必要
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時間がなくなってきたので端折りますけれども、視覚性注意の事象関連電位研究というのですけ

れども、これは真ん中に刺激が出てきて、一端それが消えるかあるいは残っているかによって最後

に出てくる、端っこに出てくる刺激に目が向くかどうかの課題なのですけど、自閉症の方では周辺

刺激に目がいくまでに真ん中の刺激がなくなっちゃった場合にはいいんですけれども、まだ残って

いた場合に健常者の方に比べて目が動く前から過剰な処理をするということがこれで見出されま

した。 

こういう要素的な視覚性注意の機能のなんらかの変化があるということで、こういったものはす

べて心の理論等では説明できない要素的な認知機能にも特徴があることがわかってきました。こう

いったことが自閉症の方の固執とか注意の向かなさとかに関係する可能性があります。 

 

 

それからもう１つ注意の研究なのですが、これは今度は見る方じゃなくて聞く方の注意なんです

けれども、「あ」とか「お」とかそういう意味のない言葉というか音素、日本語の音素を提示しま

して、「あ」が聞こえている場合がほとんどなのですけれど、時々「お」の音に変えるとミスマッ

チ反応という一種の驚き反応というのが起きます。それは聴覚皮質という基本的な音の処理をして

いる単純な機能をしている部位なんですけれども、そうした部位の音素が「あ」から「お」にぱっ

と変わった時に反応するかどうかというもので、左半球の聴覚野で自閉症群の方はちょっとだけで

すけれど遅れが出ます。ですから「あ」から「お」に急に変化した時にパッと注意が向かない、向

くのがちょっと遅れるという要素的な機能に対する変化が出てきています。 

視覚性注意の事象関連電位研究

目の動き（サッケード）開始時
点

精神遅滞群

overlap

健常群

overlap

自閉症群
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0-80
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）
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ミスマッチ
反応

聴覚性注意の脳磁図研究
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自閉症群 (N=9)
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秒
]
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左聴覚野 右聴覚野

音素変化に対する自動的注意反応の潜時
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またこれもかなり要素的な機能なのですけれども、「あ」で始まる言葉を言ってくださいと言って、

「朝」とか「雨」とか「アリ」とか思い浮かべて話す時の前頭葉の、脳の前の方の部位ですけれど、

そこの脳血流を測りますと答えた「雨」とか「アリ」とかの語数は全く健常者と自閉症の方で変わ

りがないのに、自閉症の方はあまり前頭葉を使わずに答えている、こういう明瞭な違いが出てきて

います。ですからなにか違ったやり方で課題をなさっているという特徴も出てきました。 

 

 

今、自閉症の脳の異常がどこにあるかという

のは誰もはっきりと知らないわけですが、注目

されているのは社会性とか感情認知に関わる部

位として内側前頭葉、脳を縦に輪切りした時に

前頭葉の中の方にある部分、それから扁桃体と

いって、これも脳の中の方にある、感情をつか

さどっている部位ですけれど、それから上側頭

溝といって、側頭葉の上の方の溝のところです

ね、ここが目の動き、視線とかを認知すること

に重要な部位といわれています。それから紡錘

状回という側頭葉の下の方に隠れているんです

けれど、顔の認知とかに重要な部位です。それ

から言語に関係する部位としてブローカ野とい

う発語や真似ることに関連する部位とか、ウェルニッケ野といってこのあたりの側頭葉と頭頂葉の

重なったあたりの部分です。それから後は前頭前野、頭頂葉、基底核、ありとあらゆる部位が候補

にあがってきていますけれど、つまり単一の部位で自閉症を説明することはできないということで

す。 

 

 

そこで我々はどうやって自閉症の脳の特徴

を全体に渡って検索するかということをやって

いて、これも難しいので省略しますが、個々人

の脳を標準に変換して健常の群と自閉症の群と

比べて、どこに障害があるかあるいは増えてい

る場所があるかというようなことを見出す、完

全にコンピュータを用いた自動的な方法を使っ

たり、脳の部位だけではなくて部位と部位を結

ぶ連絡線の異常ないし変化があるかどうかを調

べるような方法も開発しています。 

言語流暢性課題施行時の
近赤外線スペクトロスコピー

（光トポグラフィ）

「あ」で始まる言葉を

　　 　　 言ってください

「あさ、あめ、
　　 あり・・・」

左前頭部の酸化ヘモグロビン変化

-0.2

0

0.2

0.4

0.6

0.8

[m
m
o
l
/
l

]

課題施行 健常群

自閉症群回
答
語
数

自閉症にかかわる脳部位
社会性・感情認知

　内側前頭葉

　扁桃体

　上側頭溝

　紡錘状回

言語

　 Broca野

　 Wernicke野

その他

　前頭前野、頭頂葉、
基底核、小脳、脳
幹・・・

Voxel-based morphometry (VBM)
による全脳にわたる脳形態特徴の探索

1

（東大病院放射線科のご好意による）

Diffusion tensor imaging
（拡散テンソル画像）に
よる神経ネットワークの

解明
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最後になりますが遺伝子の研究の環境因子の

研究とどう有機的に連絡して研究を進めていく

かということを簡単に説明します。遺伝子研究か

ら脳画像研究へ橋渡すものとしては、遺伝子とい

うのは後で佐々木先生のご説明があると思いま

すが、遺伝子というのは多型というのがありまし

て人によって特徴があります。Ａの特徴をもつ方

とＢの特徴をもつ方の脳の機能画像、あるいは構

造画像を比べることによって違いのある部位が

出てきます。違いのある部位が出てくると多型の

Ａの効果がここに出てくるという研究が可能に

なってきます。 

 

 

それから脳画像研究を遺伝子研究にどう役立

てるかということですが、これはある脳画像の指

標について双生児の方にご協力頂くと非常に有

用な情報が得られます。脳画像指標が双生児のペ

アで一致している場合と一致していない場合と

で遺伝的な素因が関与する指標か環境因が大き

い指標かがわかります。同じように同胞、患者あ

るいは当時者の方と健常の兄弟を比べてこのよ

うなパターンを示すかどうかで遺伝的な素因を

反映するか、環境因の関与が大きいかが分かりま

す。そうすることで、自閉症の症状と遺伝子の異

常の真ん中に脳画像の資質という客観的な指標

がありますがこれを中間表現型と呼んでいまし

て、遺伝的な素因を反映する中間表現型となる脳画像指標を見出すことで、自閉症に関わる遺伝子

を見つけることが効率的に進められることになります。 

 

 

それからまた環境因子の研究の脳画像研究が

どう有機的に関連するかですが、環境ホルモンな

どの臍帯とか乳歯から採取した重金属とか環境

ホルモン、さきほど原先生のお話にあった TSH

が高い人と低い人で画像を比べることでどこに

異常があるかということがわかるようになるこ

とが期待されます。 

脳画像研究脳画像研究遺伝子研究遺伝子研究

遺伝子多型Aを持つ人

遺伝子多型Bを持つ

人

研究チーム間の有機的協同

脳画像研究脳画像研究 遺伝子研究遺伝子研究

双生児ペア

遺伝的素因 環境因の関与

自閉症 同胞 健常

双
生
児
法

同
胞
研
究

脳
画
像
指
標

遺伝的素因を反
映する中間表現
型となる脳画像
指標を見出す

QuickTimeý Ç²
ÉOÉâÉtÉBÉbÉNÉX êLí£ÉvÉçÉOÉâÉÄ

Ç™Ç±ÇÃÉsÉNÉÉ̀ÉÇ¾å©ÇÈÇžÇ½Ç…ÇÕïKóvÇ-ÇÅBè«åÛ î]âÊëú à‚ì`éq

íÜä‘ï\åªå^

é©ï¬è«ä÷òAà‚ì̀ éq
íTçÐÇÃå¯ó¶âª

    環境ホルモン
（ 臍帯・乳歯内 ）

ダイオキシン
ビスフェノール A
重金属・その他

脳画像研究脳画像研究環境因子研究環境因子研究

新生児TSH値

高
値

低
値
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最後のスライドですが、こういう非侵襲的な

たくさんのモダリティの脳画像の計測システム

を用いて「観る」、イメージングすることによっ

て自閉症に関わる神経ネットワークが解明され、

遺伝子や環境因子との関連も絡めて自閉症の原

因が解明することが期待されます。そうすると予

防や診断につながります。それは科学的な診断法

や治療法の選択や、治療効果の判定にもつながる

ことが期待されます。自閉症の脳機能の発達の過

程あるいは学習の可能性の臨界期など縦断的に

追うことによって、早期介入法、療育法を科学的

に開発することが期待されます。最終的に「診る」

につながるということを期待しております。以上

でございます。 

 

加藤教授： 

現在この領域での最先端の研究の一端をご紹介頂きました。ひょっとして多少難しい部分もあっ

たかもしれません。 

自閉症にかかわる神経ネットワークの解明

自閉症の脳機能発達過程・
臨界期の解明

科学的な診断法・治療
法選択・治療効果判定

非侵襲マルチモダリティ
脳画像計測システム

遺伝子・環境因子との関連

自閉症の原因の解明

予防・治療

早期介入法・療育法の

科学的開発

「観る」

「診る」


