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研究成果の概要（和文）：近赤外線分光法(NIRS)の利点を用いて、従来明らかでなかった、過活動膀胱OAB、膀
胱痛、神経因性膀胱などによる、膀胱知覚の異常をある程度解明できた。具体的には下記の英文論文を発表し
た。★Imidafenacin on bladder and cognitive function in neurologic OAB patients.Sakaibara R, Tateno 
F et al.Clin Auton Res. 2013 Aug;23(4):189-95.

研究成果の概要（英文）：Using real-time near infrared spectroscopy (NIRS), we could elucidate the 
mechanism of bladder sensory abnormality in overactive bladder, bladder pain, neurogenic bladder 
dysfunction.  We published the following manuscript in English.★Imidafenacin on bladder and 
cognitive function in neurologic OAB patients.Sakaibara R, Tateno F, Yano M, Takahashi O, Sugiyama 
M, Ogata T, Haruta H, Kishi M, Tsuyusaki Y, Yamamoto T, Uchiyama T, Yamanishi T, Yamaguchi C.
Clin Auton Res. 2013 Aug;23(4):189-95.★Fesoterodine normalizes the brain function in overactive 
bladder patients due to central nervous system lesion: A real-time measure of oxyhemoglobin 
concentration changes during urodynamics.Sakakibara R, Tateno F, Yano M, Takahashi O, Aiba Y, 
Yamamoto T.Int J Urol. 2019 Oct;26(10):1014-1015.

研究分野：脳神経内科学、泌尿神経学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
NIRSの利点を用いて、従来明らかでなかった、過活動膀胱OAB、膀胱痛、神経因性膀胱などによる、膀胱知覚の
異常をある程度解明できた。今後さらに、OAB、膀胱痛、神経因性膀胱が、重要な創薬ターゲットの一つとみな
されていることから、上記の検討が、これらの疾患における治療薬開発、膀胱知覚異常の治療効果判定、に大き
く活用できることが期待される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
過活動膀胱(OAB)の機序として大きく、①膀胱平滑筋の不随意な収縮(排尿筋過活動)によるものと、②
膀胱求心線維の興奮(知覚亢進)によるものがあり、後者の成因として尿路上皮からのアセチルコリンの
分泌亢進等が知られているものの、ヒトにおける詳細はまだほとんど明らかにされていない。我々は、知
覚を他覚的に評価する手法として、ニューロメーターと近赤外線分光法(NIRS)の両者を用いて、新規
抗コリン薬であるフェゾテロジンの、膀胱求心線維(膀胱知覚)に対する改善効果を明らかにすることを考
えた。 
 
２．研究の目的 
OAB 患者では蓄尿時の前頭葉排尿中枢不活化がみられることが知られている。一方、OAB 治療薬
の前頭葉排尿中枢不活化に対する影響はこれまで知られていない。今回我々は末梢性ムスカリン受容
体遮断薬イミダフェナシンをもちいて検討した。 
 
３．研究の方法 
神経疾患により OAB を有する 62 名に対して、イミダフェナシン 0.2 mg/日を 3 か月間投与前後で、問
診と認知機能検査を施行; このうち 35 名に対して、ウロダイナミクスを施行; このうち 8 名に対して、
NIRS を施行した。 
 
４．研究成果 
イミダフェナシン投与後、検査開始～初発尿意間の前頭前野血流が増大した。同時に、排尿症状問診
表で夜間頻尿(2.6→2.0, p<0.05), 尿意切迫感(毎日→週1 回, p<0.05), 排尿QOL(困る→少し困る, 
p<0.05)が改善し、ウロダイナミクスで初発尿意時膀胱容量(223 ml→266 ml, p<0.05)が増大し、認知機
能に変化がみられなかった。本検討の結果、イミダフェナシンは、認知機能を悪化させることなく、前頭
葉排尿中枢を活性化することによりOAB を改善する可能性が示され、神経疾患によりOAB を有する
患者にとって良い選択の一つとなりえると思われた。 
この知見に関連して、我々は下記の英文報告をした:  
Sakakibara R, Tateno F, Yano M, Takahashi O, Aiba Y, Yamamoto T. Fesoterodine normalizes the 
brainfunction in overactive bladder patients due to central nervous system lesion: A real-time measure 
ofoxyhemoglobin concentration changes during urodynamics.Int J Urol. 2019 Oct;26(10):1014-1015. 
Suzuki K, Okuma Y, Uchiyama T, Miyamoto M, Haruyama Y, Kobashi G, Sakakibara R, Shimo Y, 
Hatano T,Hattori N, Yamamoto T, Hirano S, Yamamoto T, Kuwabara S, Kaji Y, Fujita H, Kadowaki T, 
Hirata K.Determinants of Low Body Mass Index in Patients with Parkinson's Disease: A Multicenter 
Case-Control Study. J Parkinsons Dis. 2019 Dec 16. doi: 10.3233/JPD-191741. [Epub ahead of 
print]PMID:31868678 
Tateno F, Sakakibara R, Aiba Y, Ogata T, Katsumata M, Matsuoka Y. Recurrent sigmoid volvulus in a 
patient with Parkinson's disease. Clin Auton Res. 2019 Dec 14. doi: 10.1007/s10286-019-00658-0. [Epub 
ahead of print] No abstract available.PMID:31838591 
Tateno F, Sakakibara R, Aiba Y, Takahashi O, Shimizu A, Oki T. Increased bladder sensation without 
detrusor overactivity revisited: Use of a five-grade sensory measure. Low Urin Tract Symptoms. 2019 
Dec 13. doi: 10.1111/luts.12298. [Epub ahead of print] 
Shimizu A, Sakakibara R, Takahashi O, Tateno F, Aiba Y. Bladder overactivity and post-void residual: 
Which relates more to systemic atherosclerotic markers? Auton Neurosci. 2019 Nov 18;223:102600. doi: 
10.1016/j.autneu.2019.102600. [Epub ahead of print]PMID:31760156 
Panicker JN, Simeoni S, Miki Y, Batla A, Iodice V, Holton JL, Sakakibara R, Warner TT. Early 
presentation of urinary retention in multiple system atrophy: can the disease begin in the sacral spinal 
cord? J Neurol. 2019 Nov 12. doi: 10.1007/s00415-019-09597-2. [Epub ahead of print]PMID:31720822 
Aiba Y, Sakakibara R, Tateno F, Ogata T, Nagao T, Terada H, Inaoka T, Nakatsuka T. Transient 
Ischemic Attack: Which Determines Diffusion-Weighted Image Positivity? J Stroke Cerebrovasc Dis. 
2019 Dec;28(12):104397. doi: 10.1016/j.jstrokecerebrovasdis.2019.104397. Epub 2019 Sep 
30.PMID:31582273 
Respondek G, Grimm MJ, Piot I, Arzberger T, Compta Y, Englund E, Ferguson LW, Gelpi E, Roeber S, 
Giese A, Grossman M, Irwin DJ, Meissner WG, Nilsson C, Pantelyat A, Rajput A, van Swieten JC, 
Troakes C, Höglinger GU; Movement Disorder Society-Endorsed Progressive Supranuclear Palsy Study 
Group (Sakakibara et al.). Validation of the movement disorder society criteria for the diagnosis of 4-
repeat tauopathies. Mov Disord. 2019 Sep 30. doi: 10.1002/mds.27872. [Epub ahead of 
print]PMID:31571273 
Sakakibara R, Doi H, Fukudo S. Lewy body constipation. J Anus Rectum Colon. 2019 Jan 29;3(1):10-17. 
Sakakibara R, Tateno F, Yano M, Takahashi O, Aiba Y, Yamamoto T. Fesoterodine normalizes the brain 
function in overactive bladder patients due to central nervous system lesion: A real-time measure of 
oxyhemoglobin concentration changes during urodynamics. Int J Urol. 2019 Oct;26(10):1014-1015. 
Aiba Y, Sakakibara R, Katsumata M, Watanabe Y. Diffuse Cortical Injury by Hypoglycemia. Intern Med. 
2019 Aug 15;58(16):2415. 



Stankovic I, Quinn N, Vignatelli L, Antonini A, Berg D, Coon E, Cortelli P, Fanciulli A, Ferreira JJ, 
Freeman R, Halliday G, Höglinger GU, Iodice V, Kaufmann H, Klockgether T, Kostic V, Krismer F, 
Lang A, Levin J, Low P, Mathias C, Meissner WG, Kaufmann LN, Palma JA, Panicker JN, Pellecchia 
MT, Sakakibara R, Schmahmann J, Scholz SW, Singer W, Stamelou M, Tolosa E, Tsuji S, Seppi K, 
Poewe W, Wenning GK; Movement Disorder Society Multiple System Atrophy Study Group. A critique 
of the second consensus criteria for multiple system atrophy. Mov Disord. 2019 Jul;34(7):975-984. 
Yamamoto T, Yamanaka Y, Sugiyama A, Hirano S, Uchiyama T, Asahina M, Sakakibara R, Kuwabara S. 
The severity of motor dysfunctions and urinary dysfunction is not correlated in multiple system atrophy. J 
Neurol Sci. 2019 May 15;400:25-29. 
Doi H, Sakakibara R, Masuda M, Tateno F, Aiba Y, Kishi M, Yamanishi T, Yamamoto T, Matsuoka K. 
Gastrointestinal function in dementia with Lewy bodies: a comparison with Parkinson disease. Clin 
Auton Res. 2019 Dec;29(6):633-638. 
Tateno F, Sakakibara R. Positional vertigo after isolated cerebellar nodulus stroke: a report of 3 cases. J 
Stroke Cerebrovasc Dis. 2019 Feb;28(2):487-489. 
Sakakibara R. The cerebellum seems not a 'little brain' for the autonomic nervous system. Clin 
Neurophysiol. 2019 Jan;130(1):160. doi: 10.1016/j.clinph.2018.08.021. Epub 2018 Sep 6. No abstract 
available. PMID:30219271 
Sakakibara R. Neurogenic lower urinary tract dysfunction in multiple sclerosis, neuromyelitis optica, and 
related disorders. Clin Auton Res. 2019 Jun;29(3):313-320. 
Sakakibara R, Panicker J, Simeoni S, Uchiyama T, Yamamoto T, Tateno F, Kishi M, Aiba Y. Bladder 
dysfunction as the initial presentation of multiple system atrophy: a prospective cohort study. Clin Auton 
Res. 2019 Dec;29(6):627-631. 
Sakakibara R, Tateno F, Aiba Y, Ogata T, Terada H, Inaoka T, Nakatsuka T. DAT imaging and 
myocardial MIBG scintigraphy for Lewy body diseases: a clinical-neuroimaging study. Neurology and 
Clinical Neuroscience 2020: in press. 
Sakakibara R, Tateno F, Aiba Y, Ogata T, Kishi M, Terada H, Inaoka T, Nakatsuka T, Katsuragawa S, 
Kato Y. Prevalence and clinical features of dual diseases of Alzheimer's disease and dementia with Lewy 
bodies: a neuroimaging-based study. Neurology and Clinical Neuroscience 2020: in press. 
Shimizu A, Sakakibara R, Takahashi O, Tateno F, Aiba Y, Oki T, Takada N, Nagao E, Abe F, Mitsuyama 
S, Kimura M, Higuchi T. Leukocytoclastic vasculitic neuropathy. Neurology and Clinical Neuroscience 
2020: in press. 
Tateno F, Sakakibara R, Aiba Y, Takahashi O, Shimizu A, Sugiyama M, Ogata T, Takada N. Bladder 
autonomic dysfunction after a parietal stroke. Journal of Stroke and Cerebrovascular Diseases 2020: in 
press. 
Tateno F, Sakakibara R, Aiba Y, Oki T, Kawabe K, Ogata T. Possible NMOSD presenting with recurrent 
cranial neuropathy. Clinical and experimental neuroimmunology 2020: in press. 
Aiba Y, Sakakibara R, Tsuyusaki Y, Oki T, Ogata T, Tateno F, Terada H. Neuromelanin-sensitive MRI in 
the differential diagnosis of elderly white matter lesion from Parkinson’s disease. Neurology and Clinical 
Neuroscience 2020: in press. 
Kawai T, Sakakibara R, Aiba Y, Tateno F, Ogata T, Kawabe K, Oki T. Increased biological antioxidant 
potential in the cerebrospinal fluid of transient global amnesia patients. Neurology and Clinical 
Neuroscience 2020: in press. 
Oki T, Sugawara N, Haruta H, Takanashi J. The educational programs for extrapyramidal disease and 
spinocerebellar degeneration patients and their families. Neurology and Clinical Neuroscience 2019: in 
press. Doi:10.1111/ncn3.12262. 
Liu Y, Liu Z, Liu W, Shao M, Sakakibara R. Anti-leucine-rich glioma-inactivated 1-positive limbic 
encephalitis presenting hypothalamic symptoms. Neurological Sciences 2020: in press. 
Doi:https://doi.org/10.1007/s10072-019-04202 
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