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（神経変性疾患における白質高信号と神経精神症状の関連） 

論文内容の要旨 

〔目 的(Objective)〕 

認知症および軽度認知障害（MCI）では、抑うつ、幻覚、妄想、アパシーなどの神経精神症状（neuropsychiatric symptoms

：NPS）が高頻度に出現し、患者および介護者に大きな負担をもたらす。皮質萎縮とNPSとの関連は比較的一貫して報

告されている一方、白質高信号（white matter hyperintensities：WMHs）とNPSとの関連については、疾患や症状に

よって結果が一致していない。本研究は、アルツハイマー型認知症（ADD）、レビー小体型認知症（DLB）、および健

忘型軽度認知障害（aMCI）を対象に、WMHsとNPSとの関連を疾患横断的かつ項目別に検討することを目的とした。 

 

〔方法ならびに成績(Methods/Results)〕 

方法 

日本国内3施設における多施設共同後ろ向き横断研究として実施した。国際診断基準に基づき診断されたADD 276名、

DLB 67名、aMCI 180名の計523名を対象とした。全例で3D T1強調像およびT2-FLAIR像を含むMRIデータを取得し、Brain 

Anatomical Analysis using Diffeomorphic Deformation（BAAD）ソフトウェアを用いて、白質高信号体積（WMHV）、

灰白質体積（GMV）、および全頭蓋内容積（TIV）を自動定量した。NPSはNeuropsychiatric Inventory（NPI）により

12項目について評価した。疾患群ごとに、WMHV/TIVと各NPI項目との関連を多変量回帰分析により検討し、GMV/TIV、

年齢、性別、教育年数、臨床的重症度（CDR-SB）、施設を共変量として調整した。さらに、GMVを除外したモデルおよ

び過分散を考慮したポアソン回帰分析による感度解析を行った。 

 

結果 

WMHsとNPSとの有意な関連はaMCIにおいてのみ認められた。aMCIでは、WMHV/TIVが抑うつ、アパシー、脱抑制と正の関

連を示し、妄想とは負の関連を示した。これらの関連は感度解析においても概ね一貫していた。領域別解析では、抑

うつは左前頭葉および左側頭葉のWMHs、アパシーは左前頭葉WMHs、脱抑制は両側前頭葉、右側頭葉、両側頭頂葉のWMHs

と関連していた。妄想は両側前頭葉、頭頂葉、後頭葉のWMHsと負の関連を示した。ADDおよびDLBでは、いずれのNPI項

目もWMHsとは有意な関連を示さず、NPSは主としてGMVや疾患重症度と関連していた。 

 

〔総 括(Conclusion)〕 

本研究により、WMHsとNPSとの関連は疾患進行段階に依存して異なることが示された。すなわち、aMCIではWMHsが複数

のNPSと関連する一方、ADDおよびDLBではその関連は認められず、疾患進行に伴い神経変性病理の影響がより支配的と

なる可能性が示唆された。今後は、縦断研究によりこれらの関連の時間的推移を検証することが求められる。 

 




