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研究成果の概要（和文）：ベーチェット病(BD)症例(total 12例)7TMRI画像を撮像した。神経BD4例（急性型1例
　中枢進行病病変先行型が１例、慢性期2例）BD(神経症状なし)症例8例であった。神経BD病患者では小脳病変を
慢性型全例で認められた。神経BD症例では単純T1W1で脳幹部に皮質下・線状陰影(75%)を認めた。　また同部位
に造影T1W1で点状陰影を認めた(50%)。髄質動静脈の分布に一致している。BD症例では認められない所見であっ
たことから神経BDの特異的な所見である可能性があるが症例数が少なく今後も症例数蓄積が必要と思われる。

研究成果の概要（英文）：We prospectively examined 12 patients with Behcet disease (BD), including 
four with Neuro-Behcet disease (NBD), using a 7 T MRI scanner. High-resolution twodimensional 
T2-weighted images and high-resolution threedimensional T1-weighted images (T1WIs) before and after 
the administration of contrast agents were obtained. On the high-resolution T1WIs obtained at 7T,
minutepunctate/linear hyperintense lesions in subcortical and/or cortical areas were found in three 
(75%) NBD patients and one (12.5%) BD patient. Further, the minute punctate enhanced lesions in 
these areas were found on contrastenhanced T1WIs in 2(50%) NBD patients. These findings suggesting 
microvascular thrombi or inflammation were significantly more frequent in NBD than in BD patients.  
High-resolution T1WIs obtained at 7 T can detect minute lesions, indicating intracerebral 
microvascular lesions in patients. Further studies are needed in order to increase the number of 
case series.

研究分野：リウマチ膠原病

キーワード： 神経ベーチェット病　微小血管病変
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研究成果の学術的意義や社会的意義
希少疾患である神経BDについて7TeslaMRIで撮像した。　微小血管病変を検出できた。同病変は髄質動静脈の分
布に一致しておりBD症例では認められない所見であったことから神経BDの特異的な所見である可能性がある。新
しい知見をを示された。但し症例数が少なく今後の研究課題である。慢性神経BDのこれまで報告と同様に髄液中
サイトカイン高値を認めまた小脳萎縮を認めた。慢性型初期病変については今後の検討課題として残された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
Behcet 病(BD)は 20 歳から 40 歳までに好発する疾患である。口腔粘膜のアフタ性潰瘍、皮膚症

状、眼のぶどう膜炎、外陰部潰瘍を主症状とし、再発性の急性炎症性発作を繰り返す疾患であ

る。傷害血管サイズに関係なくすべての血管が障害される可能性があり血管炎の分類の中では

Variable Vessel Vasculitis として分類される全血管炎である。 BD は全血管炎であることか

ら血管炎症状が全身臓器に認められる可能性がある。特に生命予後に関わる臓器障害を特殊型

としている。特殊型の１つである神経 Behcet 病(Neuro-Behcet disease(NBD))は BD の 5-30%に

発症し意識障害、または不可逆的な若年性認知症を発症する重篤な病型である。 NBD 原因は

病理学的には血管炎および血管周囲炎と言われている。血管性病変(深部静脈血栓症と動脈血栓

症)と脳実質病変が混在しているが、NBD に特徴的な脳幹部病変では中小血管周囲炎により脱髄

を来す脳血管炎であり主体は脳小血管炎である。NBD の国際的な診断基準に MRI は除外されて

いる。除外された理由は 1.5Tesla までの検討であるが NBD と診断されている患者 40%が MRI で

異常を認めていない。その原因として初期の脳小血管病変を従来の MRI では検出していない可

能性が高いと思われる。 

 
２．研究の目的 
7TeslaMRI は空間分解能が優れこれまでの機種で困難であった微小血管異常も検出可能である。

本大学では独自の 3次元血管壁イメージング法を超高磁場 MRI 診断病態研究部門佐々木真理教

授（基盤研究 C 高解像度 3次元血管壁 MRI による頭蓋内動脈硬化性解離性病変の無侵襲診断法

の確立 研究課題番号：23591789 ）が開発している。それを発展させた 7TeslaMRI 固有のイメ

ージング手法で微小血管の微細炎症性病変を検出ことが可能である。 これまで我々はこの手

法を臨床応用し中枢神経ループス患者において 7TeslaMRI を用いて非侵襲的に微小血管傷害像

を世界で初めて報告している(Murata O, Sasaki N(9 人中 2番), et al. Detection of cerebral 

microvascular lesions using 7 T MRI in patients with neuropsychiatric systemic lupus 

erythematosus. Neuroreport. 7;26(1):27-32, 2015)。本学独自で開発した 7TeslaMRI 固有の

イメージング手法を NBD 患者に臨床応用することで NBD の早期脳血管傷害を高感度かつ無侵襲

に検出し MRI による NBD 早期診断法を確立する。 

 
３．研究の方法 
BD 診断基準(厚生労働省 Behcet 病診断基準 2010 年小改訂)を満たす患者(N=20) 

対象症例に対して①7TeslaMRI画像撮像 ② 髄液中IL-6の測定, 細胞数測定 ③血清学的評価

および活動性評価を行い以下の項目に関して研究を実施する。 ⅰ 7Tesla 固有のイメージン

グ法による微小血管傷害検出法の確立ⅱ 他の NBD 診断方法と 7TeslaMRI との感度および特異

度について検討する。ⅲ 神経精神症状と頭部 MRI 所見の関連性について検討する。 

NBD 診断は急性および慢性型ともに平成 25 年度神経ベーチェット病の診療ガイドライン(ベー

チェット病に関する調査研究班)の診断基準と日本リウマチ学会専門医、神経内科専門医診察に

よって総合的に判断する。【MRI 検査】装置：7 Tesla scanner (Discovery MR950, GE Healthcare),

高解像度 T2WI (2D spin-echo 法)高解像度 T1WI (3D spoiled gradient-echo 法)【画像読影】

臨床情報を全く知らない神経放射線科医によるブラインド読影を 2ヶ月の期間をあけて 2回行

った。1回目と 2回目の相違については 3回目の判定を行った。 

 

４．研究成果 20 例中 4例の患者 NBD(n=4) 平均年齢 55.2±4.3 (male: female 2:2 N=4) HLA 

B51+ 4/4(100%) HLA A26 1/4(25%)重複ありが NBD の診断となった。 BD(without Neruo) (n=8) 



平均年齢 36±6.1 (male: female 2:6 N=8 ) HLA B51+ 5/8 HLA A26 3/8 重複なし 

神経症状は眼球運動障害(n=2)精神障害(n=2)認知機能低下(n=1)であった。 

喫煙歴は NBD 患者のみ認められた。 単純 T1WI では、皮質下白質・皮質の点状・線状高信号病

変(subcortical/cortical micro-hyperintensity: SCMH)を NBD 群(75%)において高頻度に認め

た。造影 T1WI では、同部位の点状造影病変(subcortical/cortical micro-enhancement: SCME)

を NBD 群のみ（50%）に認めた。T2WI では、SCMH/SCME の部位に異常所見を認めなかった。 

そのほか、陳旧性梗塞を NBD 群 100%, BD 群 20%に、無症候性大脳白質病変をそれぞれ 60%, 40%

に認めた 2 群間で有意差を認めなかった。小脳萎縮を慢性型 2/2(100%)で認め従来の報告と同

様であった。 慢性型に移行する初期病変については 3 年間では検出は検出出来なかった。

 

7 Tesla MRI による高解像度 T1WI において、NBD 患者で SCMH/SCME を高頻度に認めた。本所見

の分布は髄質動静脈に一致しており、病理学的に認められる脳微細血管の血栓や炎症を反映し

た所見と考えられた。ベーチェット病症例では認められない所見であったことから神経ベーチ

ェット病の特異的な所見である可能性があるが症例数が少なく今後も症例数蓄積が必要と思わ

れる。本研究の NBD 患者では３Tesla MRI でも同様な所見を認めた、7 Tesla の優位性を確立す

るには、撮影方向のさらなる検討が必要と考えられた。 
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