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研究成果の概要（和文）：レビー小体型認知症（DLB）の前駆とされるレム睡眠行動異常（RBD）において、DLB
のマーカーであるMIBG心筋シンチグラフィー（MIBG）とイオフルパンSPECT（DATスキャン）の異常所見の有無、
PiB-PETによるアミロイド（Aβ）病理の有無を検討した。MIBGやDATスキャンですでに異常を示す症例がほとん
どであったが、両検査を比較すると、MIBGの方がより早期に異常を呈する可能性が示唆された。また、RBD例で
はDLB例と比較してアミロイド陽性率が有意に低かった。アルツハイマー病では、発症の相当前からAβ沈着が始
まるのに対して、DLBではAβ沈着は早期から始まらない可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：In RBD as a prodromal stage of DLB, MIBG myocardial scintigraphy shows 
abnormalities earlier than DAT-SPECT . MIBG myocardial scintigraphy might be more useful to predict 
phenoconversion to Lewy body disease.
The prevalence of amyloid deposition in RBD as a prodromal symptom of DLB was significantly lower 
than that in DLB, suggesting that amyloid accumulation does not always begin at the early stage of 
DLB.

研究分野： 神経精神医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
現在、レビー小体病に対する抗体療法や遺伝子治療の研究が進んでいる。レビー小体病の認知症や運動症状の発
症前の段階での早期診断は、根本治療が開発された際に非常に重要となる。そのため、レビー小体病のマーカー
であるMIBG心筋シンチグラフィーとドパミントランスポーターイメージングのどちらがより早期に異常を呈する
かを検討したことは意義がある。また、レビー小体病ではアミロイドの有無が予後を悪化させることが知られて
いるが、アミロイドの沈着がアルツハイマー病のように早期の段階からはじまっていない可能性が示唆されたこ
とは、レビー小体病に対する抗アミロイド療法の意義を検討する新たな研究の必要性が示された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
レビー小体型認知症（DLB）は、全身の神経組織にα-シヌクレイン（レビー小体）が蓄積する
病気であり、近年、認知機能低下がみられない前駆段階から、レム睡眠行動障害（RBD）、様々
の自律神経症状、うつ状態などを呈することが明らかになった。現在、DLB の画像診断として、
ドパミン・トランスポーターに高い親和性を有する[11C]イオフルパンを用いた SPECT 検査
（DAT スキャン）や心臓交感神経終末の変性・脱神経を反映する、[123I]meta-iodobenzyl-
guanidine （MIBG）心筋シンチグラフィーなどがあり、それぞれの DLB 診断における有用性
に関する検討はあるが、DLB の前駆段階における有用性を検討した報告はない。もう一つは、
DLB では通常アミロイド沈着もおこり、DLB のアミロイド PET 所見については、軽度認知障
害やアルツハイマー病と比べると報告は非常に少ない。RBD における大脳皮質や線条体へのア
ミロイド沈着を解析することにより、認知症発現に対するアミロイド病理の関与を明らかにで
きないかと考えた。 
２．研究の目的 
DLB の前駆状態である RBD 例について MIBG 心筋シンチグラフィーとイオフルパン SPECT
を施行し、MIBG の集積、イオフルパンの集積を解析、どちらの検査がより早期に異常を捉える
ことができるか検討する。また、DLB 前駆状態である RBD におけるアミロイド沈着を検討す
ることにより、認知症発現のメカニズムも明らかにすることである。 
３．研究の方法 
山形大学医学部附属病院およびその関連施設の精神科外来または認知症専門外来（申請者が非
常勤医となっている篠田総合病院）を受診した患者で、Boeve らが開発した REM sleep behavior 
disorder 診断質問表で RBD と診断した症例に対し、MRI と脳血流シンチグラフィー、イオフルパ
ン SPECT、MIBG 心筋シンチグラフィー、PIB-PET を施行を行った。レビー小体型認知症（DLB）
の前駆状態とされるレム睡眠行動異常（RBD）において、MIBG 心筋シンチグラフィー（MIBG）と
イオフルパン SPECT（DAT スキャン）の異常所見の有無、PiB-PET によるアミロイド病理の有無
を検討した。その結果から、DLB の超早期診断における DAT スキャンや MIBG の意義及び、DLB に
おけるアミロイド病理の沈着時期の推定を行った。 
４．研究成果 
研究期間内で、RBD 質問紙（RBDSQ-J）を用いて RBD と診断した患者は 21 名であった。MIBG は
H/M 比が 2.2 以下を異常と判定し、DAT スキャンは臨床データを除いた画像所見を、複数の評価
者で視察的評価を行い判定した。RBD21 例中 19 例で MIBG、DAT スキャンでいずれか、または両
方の異常を認めた。DAT スキャン、MIBG ともに異常を認めた症例が 6例 、MIBG のみ異常を認め

た症例が 12 例、DAT スキャンのみ異
常を認めた症例が 1例であった。DLB
の前駆状態とされる RBD 症例におい
て MIBG や DAT スキャンですでに異常
を示す症例がほとんどであった。また、
RBD 症例において、MIBG が異常であっ
た症例が多く、両者の検査を比較する
と、αシヌクレイノパチーへのコンバ
ートする可能性を、MIBG の方がより
早期に捉えられる可能性が示唆され
た。また、MIBG で異常所見が得られ
た RBD 例のうち、12 例で PiB-PET を
施行し、アミロイド沈着の有無を
distribution volume ratio (DVR)を
算出して評価した。12 例中 2 例が陽
性であった。（←図） 
年齢をマッチさせた DLB 群では、11
例中 8 例が陽性で有意に陽性率が高
かった。アルツハイマー病では、発症
の 15 年前からアミロイド沈着が始ま
るとされているが、DLB の前駆状態で

ある RBD ではアミロイド沈着は早期から始まっていない可能性が示唆された。この研究成果を
学術論文として発表した。 
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