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研究成果の概要（和文）：脳代謝PET検査で広く知られているcingulate island sign（CIS）をSPECTに応用した
CIScoreを用いることで、アルツハイマー病(AD)とレビー小体型認知症(DLB)を鑑別することが可能となった.DLB
では、ADよりも有意にCIScoreが高かった。上記のDLB患者群の中でも、CISが明確な例と、不明瞭な例が存在し
ていた。認知の変動と嗅覚鈍麻の症状の有無によって、CISに影響があることが判明した。これは自律神経の予
備能を評価している可能性が考えられた。今後も研究を継続していくことで明らかにしたい。

研究成果の概要（英文）：The CIScore using SPECT in the AD group was significantly higher than that 
in the DLB groups.
This suggests that the CIScore can discriminate DLB from AD, if the decrease in rCBF in the PCG is 
similar between them. The diagnostic accuracy of the CIScore may be low as it often shows an 
increase in elderly DLB patients,in whom the pathologically common form is most prevalent. Further 
study should include assessment of multiple components such as symptom classification and age.

研究分野：認知症

キーワード： レビー小体型認知症　アルツハイマー病　脳血流SPECT
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研究成果の学術的意義や社会的意義
アルツハイマー病(AD)とレビー小体型認知症(DLB)の鑑別をより容易に行うことが可能となった。認知症診断の
効率化は、患者側の利益だけでなく、医療従事者にも効率的で有益な情報をもたらすことが可能となった。適切
な医療と介護の提供に結びつくため、本研究によって得られる成果の社会的意義は極めて大きいといえる。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 
大規模疫学研究から、糖尿病は血管性認知症(vascular dementia, VaD)のみならずア
ルツハイマー病(Alzheimer’s disease, AD)の発症リスクを 2～3倍高めることが明ら
かである。 
当教室の以前の研究でも、すでに 65 歳以上の 2 型糖尿病患者のうち約 1/3 が認知症
またはその前段階であることを報告した（Yamazaki et al. Endocr J 58:109-115, 
2011）。しかし、糖尿病患者にみられる認知症の病理・病態学的背景は多様で、①脳血
管性病変(CVD)、②インスリン抵抗性やインスリンシグナル伝達の障害によるアミロイ
ドやタウ病理の促進、③糖毒性（AGE や酸化ストレスなど）や高血糖･低血糖からなる代
謝性変化に伴う神経障害、などが考慮され、背景にある病理･病態によって臨床像や治
療は異なる（羽生.日内会誌 103;1831-1838, 2014；羽生.Brain and Nerve 66:129-134, 
2014）と考えられた。 
当教室の先行研究から頭部 MRI や脳血流 SPECT 検査、一部アミロイド・タウ PET、脳
脊髄液検査などから、2型糖尿病(DM)に伴う認知症の中に ADや VaDとは異なる臨床像、
脳画像所見、脳脊髄液所見、経過を示しさらに糖代謝異常が深く関わる一群を見いだし
た。この一群に対して、羽生らは”糖尿病性認知症 (Diabetes-related dementia,DrD)”
という臨床概念を提唱した(Fukasawa et al. Dement Geriatr Cogn Disord 35:280-
290,2013, Fukasawa et al. J Neurol Sci 349:45-51, 2015, Hanyu et al. J Am 
Geriatr Soc 63:1721-1723, 2015）。 
DrD は DM を伴う認知症の約 10％を占めると推定され、今後の患者数が増加すること
が予想されている。しかしながら、DrD の背景病理は単一では説明できないため、画一
的な治療法は未だ確立されていない。 
 
 
 
 
２．研究の目的 
 
臨床的に診断された DrD について、画像検査・バイオマーカー診断により推察される
背景病理ごとに治療戦略を構築し、効率的な認知機能低下の進行予防に対する新たな治
療戦略の開発を行うことが目的であった。 
 
 
 
 
３．研究の方法 
 
当院、もの忘れ外来を受診した患者のうち研究参加同意を得られた認知症患者から臨
床情報と、神経心理検査、脳脊髄液検査、脳画像（MRI や SPECT）の情報を収集し、臨
床診断を行った。その中で、AD および DrD 以外の認知症をきたす疾患も多く存在して
いた。レビー小体型認知症(DLB)もその一つであった。 
本研究を進める過程において、AD と DLB の鑑別をより簡単に行う必要性が高まって
きた。そのため、脳代謝 PET 検査で広く知られている cingulate island sign を SPECT
に応用する方法を用いて、AD と DLB の鑑別方法を新たに開発するに至った。 
先行研究による群間比較による結果に基づき、健常者群と DLB 群で有意差を認めた
VOI-1(主に後頭葉)と、健常者群と AD 群での VOI-2(主に後部帯状回)を DLB の疾患特異
領域解析 VOI として用いた。各 VOI 内のカウント比を CIScore(=VOI-2/VOI-1)として、
IMP-脳血流 SPECT における AD、DLB 患者の鑑別能を評価した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
４．研究成果 



 
SPECT を用いた cingulate island sign によって、AD と DLB を鑑別することが可能
となった。その結果は下記論文として報告した。(Kanetaka et al. Differentiating 
Mild Cognitive Impairment, Alzheimer's Disease, and Dementia With Lewy Bodies 
Using Cingulate Island Sign on Perfusion IMP-SPECT. Front Neurol. 2020 Nov 
19;11:568438.doi: 10.3389/fneur.2020.568438. eCollection 2020.) 
また、上記の DLB 患者群の中でも、CIS が明確な例と、不明瞭な例が存在していた。
最終年度では、DLB 患者のみを抽出し、Cingulate Island Sign と関連する臨床症候に
ついて検討した。CIScore が 0.2以下の低値(L)群と 0.21以上の高値(H)群に分類して、
検討を行った結果、認知の変動(L群 16%、H群 31%)と嗅覚鈍麻(L 群 11%、H 群 21%)で
あった。従って CIS に与える影響として、自律神経の予備能を評価している可能性が考
えられた。以上の結果は学会で発表を行った。今後も研究を継続していく方針である。 
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