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研究成果の概要（和文）： 
アデノシン A2A受容体はドパミン D2受容体と相反する作用がある。私たちは 11C-TMSX PET
によりヒトでのアデノシン A2A受容体画像化を実現した。本研究では、抗パーキンソン病薬の

副作用の一つ、ジスキネジアとアデノシン A2A受容体分布の関係を調べた。パーキンソン病で

は症状の左右差の緩和にアデノシン A2A受容体が関与するが、抗パーキンソン病薬投与により

増加し、ジスキネジア例でさらに増加していることがわかった。 
 
研究成果の概要（英文）： 
Adenosine A2A receptors (A2ARs) are thought to interact negatively with the dopamine D2 
receptor (D2R).  We developed PET ligands for mapping adenosine receptors, and we 
successfully visualized A2ARs with 11C-TMSX.  In this study, we investigated A2ARs in 
the striata of drug-naïve PD patients and PD patients with dyskinesia using 11C-TMSX 
PET.  Our study demonstrated that the A2ARs in the putamen were increased in the PD 
patients with dyskinesia, and also suggested that the A2ARs in the putamen compensate 
for the asymmetrical decrease of dopamine in drug-naïve PD patients and that 
antiparkinsonian therapy increases the A2ARs in the putamen.  The A2ARs may play an 
important role in regulation of parkinsonism in PD.   
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１．研究開始当初の背景 
 アデノシン A2A受容体は、セカンドメッセ
ンジャー以降に対し、ドパミン D2 受容体と
相反する作用があり、アデノシン A2A受容体
拮抗薬が新しい抗パーキンソン病薬として注

目を集めている。剖検脳や MPTP サルの検討
では、ジスキネジア例でアデノシン A2A受容
体の増加が報告されている。これまでのパー
キンソン病のアデノシン受容体の研究は、動
物モデルか長期治療後の剖検脳の検討に限ら



れていた。私たちは、PET を用いて脳内のア
デノシン A2A受容体を測定することに成功し
た。この手法をパーキンソン病に応用、未治
療のパーキンソン病では症状の左右差の緩和
にアデノシン A2A受容体が関与し、抗パーキ
ンソン病薬投与により増加することがわかっ
た。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、ジスキネジアを伴うパーキン
ソン病におけるアデノシン A2A受容体分布を
調べ、抗パーキンソン病薬の副作用の病態を
解明する。 
 
３．研究の方法 
 対象は健常者 6 例・未治療パーキンソン病
患者 9 例・治療後ジスキネジアを有する患者
7 例において、11C-TMSX PET を実施した。
グラフ解析法により動態解析を行い、被殻お
よび尾状核のアデノシン A2A受容体分布を算
出した。 
 初期診断をより確実にするため[11C]CFT
および[11C]RAC PET を施行、被殻のドパミ
ン・トランスポータが低下、ドパミン D2 受
容体分布が増加しているパーキンソン病パタ
ーンであることを確認した。また、後に抗パ
ーキンソン病薬を投与し効果があることを確
認、1 年以上の経過観察でパーキンソン病の
診断が変わらないことも確認した。このうち
7 例については、抗パーキンソン病薬治療開
始 12.9〜20.8 ヶ月後に再検査を実施した。 
 PET 装置は東京都健康長寿医療センター
研究所に設置されている SET-2400W（島津
製作所製）を用いた。68Ga/68Ge 線源を用い
たトランスミッションスキャンの後、
700MBq の 11C-TMSX を静注後 60 分間のダ
イナミックスキャンを採血なしで行った。
11C-TMSX の光学異性体を防止するため、そ
の合成や PET スキャンなどの過程は薄暗く
した部屋で行った。グラフ解析法により
11C-TMSX の分布容積を算出した。 
 
４．研究成果 
 健常者（右図 A）と未治療パーキンソン病
（B）では被殻アデノシン A2A 受容体分布に
有意差を認めなかったが、ジスキネジア例（D）
では健常者に比べ有意に増加していることが
わかった。 
 これまでの研究で、未治療パーキンソン病
で被殻アデノシン A2A受容体は軽症側より重
症側で低下、抗パーキンソン病薬投与で増加
（C）するが、ジスキネジア例ではさらに増
加することがわかった。 
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