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研究成果の概要（和文）： 

組織学的検討が難しい特発性正常圧水頭症NPHの白質変化をMRIの拡散解析を用いて検討した。 
特定の白質路において認知症に関連する拡散異常が示された。皮質脊髄路においては、軸索自
体には障害が少なく、単純圧迫による微細構造の変化が見られることが示され、さらに詳細な
拡散解析である Q space imaging にて、“複雑さ”の増加が観察された。客観的評価可能な
biomarker としての有用性が示唆された。 
 
研究成果の概要（英文）： 
Since histological evaluation of iNPH is difficult, we explored the white matter changes 
of idiopathic normal pressure hydrocephalus (iNPH) using diffusion analysis of MRI (dMRI). 
White matter changes related to cognitive decline were observed using diffusion tensor 
imaging (DTI). The corticospinal tract of iNPH showed diffusional changes due to 
compression without significant axonal deterioration using DTI. Advanced diffusional MRI 
(QSI,DKI) showed increased non-Gaussianity consistent with DTI findings. Diffusional MRI 
might become a unique biomarker of iNPH. 
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１．研究開始当初の背景 
 特発性正常圧水頭症 iNPH は、組織学的な検
討が難しく、多方面の研究にも関わらず、今
でも病因が解明されていない疾患である。そ
の罹患率は高いと考えられ、一般の高齢者で

１％程度、メタアナリシスでは全国で 30 万
人以上が罹患している可能性があるという。
タップテストを導入した診断基準が定まっ
たが、少量とはいえ脳脊髄液を穿刺して抜く
髄液タップテストの侵襲性の問題や、髄液タ
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ップテストは偽陰性率が高いことも知られ
ており、病態生理の解明も兼ねてさらなる診
断法が求められている。 
 
２．研究の目的 
 正常圧水頭症の主徴である認知症について
画像統計解析、ROI study や tract-specific 
analysis による記憶に関連する線維束（脳弓、
鉤状束、帯状束など）の定性的・定量的な評
価を行う。 
皮質脊髄路では白質に沿った方向の拡散と、
白質線維と垂直の方向の拡散を拡散テンソ
ルにて解析し、微細構造の変化を評価する。
QSI を用いて、より詳細に拡散制限を来たす
細胞膜やミエリンなどの微細構造の検討を
行う。拡散 MRI を用いて正常圧水頭症におけ
る白質障害の本態にせまる。 
 
３．研究の方法 
 診断基準を満たす特発正常圧水頭症患者
の術前後の MRI に加える形で、同意を得て 7
分ほどの拡散テンソル撮像を加える。そのデ
ータに対して各種拡散テンソル解析を行う。
QSI に関しては、症例を絞って、さらに 7分
ほどの撮像を追加し、検討を行う。 
 研究分担者および研究協力者は、患者のリ
クルート、臨床情報の提供・整理・解釈、お
よび疾患に関する最新の情報提供を行う。 
SPM あるいは FSL を用いた画像統計解析、拡
散テンソル tractography を用いた
tract-specific analysis などにより解析し
て得られたデータを、神経学的評価と組み合
わせて検討する。 
 
４．研究成果 
 特発性正常圧水頭症 NPH における白質障害
を MRI の拡散テンソル DTI, Q space imaging 
QSI を用いて検討した。全脳や脳弓などの白
質路で認知障害と関連した拡散テンソル定
量値の異常をTract-specific analysis（TSA）
や tract- based spatial statistics（TBSS）
などを用いて明らかとした。 
 一方、皮質脊髄路については、通常の変性
では見られない異方性の上昇（Fractional 
Anisotropy:FA の上昇）が起きていることを
見出した。剖検の得られることの少ない NPH
患者の皮質脊髄路に繊維の compaction と呼
ぶことができるような微細構造の変化が起
きていることが示唆された。さらに、広義の
QSI である Diffusional Kurtosis imaging
（DKI）にて、皮質脊髄路には DTI で得られ
た知見を裏付ける non-Gaussianity(≒複雑
さ)の増加が観察された（下図）。 
 上記知見に関しては、日本磁気共鳴医学会、
日本医学放射線学会、北米放射線学会などの
学会発表をおこなった。また英文誌 AJNR, 
MRMS に掲載され、Neuroradiology 等に投稿

中である。今後は biomarker としての有用性
を検証する。 
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