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Pj-01-1 糖尿病はtPA静注療法を行った軽症脳梗塞の転帰不良
因子である

○坂井健一郎1、北川　友通1、佐藤　健朗1、高津　宏樹1、小松　鉄平1、
梅原　　淳1、大本　周作1、三村　秀毅1、村上　秀友1、井口　保之1、
菅　　一成2、石橋　敏寛2、村山　雄一2

1 東京慈恵会医科大学　内科学講座　 脳神経内科、
2 東京慈恵会医科大学　脳神経外科

【背景と目的】軽症脳梗塞症例に対するtPA静注療法は転帰良好例が多いが、その
中でも不良な転帰を辿る症例をしばしば経験する。本研究の目的は軽症脳梗塞
症例へのtPA静注療法における転帰不良因子を明らかにすることである。【方法】
2012年10月から2020年10月の間、当院でｔPA静注療法を行った脳梗塞症例の内、
来院時NIHSSスコア5点以下の症例を対象とし後方視的に解析した。対象患者に
ついて退院時ｍRS0-2を転帰良好群、退院時mRS3-6を転帰不良群の２群間に分け、
臨床背景について検討した。【結果】対象となった患者は86例（男性76%, 年齢中央
値64歳, 来院時NIHSSスコア中央値2）で転帰良好群が68例（79%）、転帰不良群が
18例（21％）であった。転帰不良群では、来院時NIHSSスコアが高く（転帰良好群; 
2 vs. 転帰不良群; 5, p=0.029）、糖尿病が多かった（15% vs. 44%, p=0.01）。その他
動脈硬化のリスク因子、DWI-ASPECT、主幹動脈閉塞の有無、発症からｔPA静
注療法までの時間、血管内治療の併用に関して2群間で差はなかった。多変量解
析では糖尿病と来院時NIHSSスコアが独立した関連因子であった（糖尿病; OR 7.1, 
95％ CI 1.8-28.2, p＝0.006, 来院時NIHSSスコア; OR 1.5, 95％ CI 1.1-2.2, p＝0.025）。

【結語】tPA静注療法を施行した軽症脳梗塞患者では、糖尿病が併存すると転帰不
良となる。

Pj-01-2 プレホスピタル診療が超急性期脳梗塞治療と機能予後
に与える影響についての検討

○河瀬　真也、柴田　　曜、瀧川　洋史、花島　律子
鳥取大学医学部脳神経医科学講座脳神経内科学分野

【目的】当院では2013年にドクターカー，2018年にドクターヘリの運用が開始にな
り，遠方で発生した救急患者に対するプレホスピタル診療が充実している．プレ
ホスピタル診療の観点から，当院における超急性期脳梗塞に対する血栓溶解療法

（tPA） の治療開始までの時間や機能予後について検討した．【方法】2018年4月から
2020年6月までに当院でtPAを施行した脳梗塞患者の内，院内発症，他院からの搬
送，直接来院例を除いた症例を，プレホスピタル診療の有無により2群に分け，覚
知から搬入および治療開始までの時間，血管内治療の有無，来院時および退院時
のNIHSSと退院時ADLを調査した．ADLはmodified Rankin scale （mRS） にて評
価した．統計学的検討ではp<0.05を有意差ありとした．【結果】解析集団は47例 （男
性27例） で，13例 （27.7%） がプレホスピタル診療を受けていた．プレホスピタル
診療として補液負荷，血糖測定が12例で行われ，症例に応じて降圧剤や制吐剤を
投与されていた．2群間で覚知から搬入までの時間，Door to Needle time，血管
内治療の有無，Door to Puncture timeに有意差を認めなかった．来院時NIHSSは
プレホスピタル診療群で有意に低値 （中央値13 vs 20），退院時NIHSSは低値の傾
向 （中央値4 vs 9） を認めた （p=0.05）. 退院時ADLにおいてmRS5の割合はプレホ
スピタル診療群で少ない傾向であった （p=0.06）．【結論】搬送時間の観点から，遠
方からの超急性期脳梗塞患者に対するドクターカー，ドクターヘリ搬送の有用性
や，プレホスピタル診療の有無が重症度およびADLに関係する可能性が示唆され
た．

Pj-01-3 脳梗塞における来院からrt-PA投与までの院内処置時
間に関わる因子

○荒木　　周、加藤　智之、野原　太陽、YiOuHuang、近藤　彩乃、
大羽　知里、両角　佐織、安井　敬三
名古屋第二赤十字病院 脳神経内科

【目的】当院は脳神経内科医が24時間常駐し、救急隊からの連絡を元に脳神経内科
医が多職種の協力体制を立ち上げ、搬入時からrt-PA対応でほぼ待ち時間のない
MRIを原則撮り、rt-PAを投与している。当院での院内処置時間に関わる因子を
検討する。【方法】対象は2016年1月から2020年9月までの4年9ヶ月間にrt-PAを投
与した連続124例。院外発症の場合は来院時、院内発症の場合は発見時からrt-PA
投与開始までの院内処置時間を後方視的に調査し、諸因子毎に比較した。【結果】
院内処置時間は平均値75.6±31.3分（中央値66.5分）であった。65歳未満の14例は65
歳以上の110例よりも短かった（60.6 vs 77.5分、p=0.00）。院内発症の5例は救急外
来受診の119例よりも長かった（107.0分 vs 74.3分、p=0.02）。救急外来受診例のう
ち、救急車を利用せず受診した4例は救急車利用の115例よりも長い傾向にあった

（119.3分 vs 72.7分、p=0.28）。rt-PA対応で臨んだ92例は、搬入時にrt-PA対応をとっ
ていなかった32例よりも短かった（64.7分 vs 106.9分、p=0.00）。非rt-PA対応例の
うち、24例は救急外来や他科医師が初期対応していたが、脳神経内科医の判断で
初期にrt-PA対応から外していた8例は124.3分と特に長かった。NIHSSが10点以下
の軽症31例は11点以上の中・重症93例に比して長かった（91.4 vs 70.4分、p=0.02）。
片麻痺を欠く21例は、四肢に左右差のある103例よりも長かった（90.2分 vs 72.6分、
p=0.02）。その21例のうち90分を超過した10例の主症状は6例が失語、2例が半側
空間無視であった。性別、発症時間帯、閉塞血管、rt-PA投与直前の降圧の要否、
同意取得時の電話の要否では統計学的に有意な差はなかった。【結論】多職種によ
るrt-PA対応は院内処置時間の短縮に有用であった。院内発症例、軽症例、失語
や半側空間無視が主体で片麻痺を欠く症例はrt-PA対応から漏れて時間がかかり
やすい。rt-PAの機会を見逃さない体制作りが望まれる。

Pj-01-4 心房細動合併脳梗塞患者における大動脈弓部複合粥腫
病変（CAPs）併存とEPA/AA比の関連性

○鈴木　雅之、小澤　美里、三浦久美子、小澤　忠嗣、松薗　構佑、
益子　貴史、小出　玲爾、藤本　　茂、田中　亮太
自治医科大学 内科学講座　神経内科学部門

【目的】我々は心房細動合併急性期脳梗塞患者において、4割弱と高率の患者に脳塞
栓症の塞栓源となりうる大動脈弓部複合粥腫病変（Complex Aortic arch Plaques；
CAPs）が併存することを明らかにしてきた。動脈硬化性疾患において、エイコサ
ペントエン酸（EPA）とアラキドン酸（AA）の比、すなわちEPA/AA比が冠動脈疾患
のリスク因子になることが報告されているが、CAPsとの関連については不明であ
る。今回我々は心房細動合併急性期脳梗塞患者においてCAPsの併存とEPA/AA比
の関連性について検討した。【方法】2016年4月から2020年7月までに、発症7日以内
の急性期脳梗塞もしくは一過性脳虚血発作（TIA）の診断で当院に入院した患者を対
象とした。心房細動を合併し経食道心臓超音波検査（TEE）を施行した連続例を解
析した。入院前にEPA製剤を内服している患者は除外した。CAPsの定義としては、
1）弓部プラーク厚 ≧4mm, 2）潰瘍性病変あり, 3）可動性成分ありのいずれかを認め
るものとした。【結果】95例が解析され、このうちCAPsは37例（38.9%）に併存してい
た。二群間比較ではCAPs合併群ではより高齢 （79.4±8.2 vs 71.7±8.3, P<0.0001）で、
冠動脈疾患の合併率が高く（21.6% vs 5.2%, P<0.05）、HDL-Cの数値が低かった（52.0
±16.6 vs 59.4±15.3, P<0.05）ものの、EPA/AA比はむしろ高い傾向にあった（0.41
±0.26 vs 0.32±0.2, P<0.05）。これらの項目について多変量解析を行うと、EPA/
AA比の高値はCAPs併存の独立した危険因子であった。【結論】本研究では心血管リ
スクに対する既知の知見とは異なり、EPA/AA比の高値がCAPs併存のリスク因子
となった。EPA/AA比は年齢とともに増加することが報告されており、CAPs陽性
群においてより高齢であったことが影響している可能性はある。その一方で、大動
脈粥腫形成においては心房細動による循環動態の変化が局所的な脂質代謝に影響を
及ぼしている可能性は否定できず、今後さらなる研究が必要と考える。

Pj-01-5 Trousseau症候群における第Xa因子阻害薬の有効性
と安全性について検討

○水谷　佳祐、宮武　仁志、齋藤祐太郎、小栗　卓也、加藤　秀紀、
湯浅　浩之
公立陶生病院 脳神経内科

【目的】Trousseau症候群に対する第Xa因子阻害薬の効果に関しては一定した見解
は出ていない。今回我々は第Xa因子阻害薬のTrousseau症候群に対する有効性
と安全性に関する検討を行った。【方法】2018年～2021年の間に当院で入院加療を
行ったTrousseau症候群による脳梗塞のうち、深部静脈血栓症を合併していた4症
例を対象とした。いずれも心房細動の指摘はなく、再発予防にはエドキサバンを
使用した。【結果】【症例1】男性、stageⅢの膵臓癌に対し、X年11月から化学療法を
施行。X+1年5月から腫瘍マーカーが上昇し、同年9月からADLの低下に伴い化学
療法を中止。同年12月にめまいを主訴とする多発梗塞で入院した。【症例2】女性、
stageⅣの肺癌に対してY年4月から化学療法を施行。腫瘍は縮小傾向だったが同
年5月に脳幹を含む多発梗塞による意識障害で入院した。【症例3】男性、右上下肢
の麻痺を主訴とする脳梗塞のため入院となった。入院後の精査でstageⅣの胃癌
が発覚した。【症例4】女性、stageⅣの結腸癌に対しZ年から化学療法中だったが、
Z+2年から肺の転移巣が増悪傾向だった。同年10月に散在性脳梗塞による意識障
害で入院した。症例1-3は発症から第50病日以内に死亡しており悪性腫瘍として急
激な経過を辿り、経過中にエドキサバン内服2時間後の血中抗Xa活性の短縮を認
めた。症例4は脳梗塞発症から比較的長期に経過が安定しており、経過観察中の
血中抗Xa活性の短縮は認めなかった。症例3においてのみ、脳梗塞の再発を認めた。

【結論】Trousseau症候群に伴う脳梗塞の症例において、悪性腫瘍の病勢次第では
第Xa因子阻害薬は凝固異常を抑制できる可能性がある。悪性腫瘍による全身状態
の悪化に伴い脳梗塞発症予防は困難となるが血中の抗Xa活性は過度な延長を認め
ず、第Xa因子阻害薬の使用に伴う出血のリスクは低い可能性があると考えられた。

Pj-01-6 60 歳未満の勤労者の脳卒中発症リスクを高める要因
に関する研究

○山岡由美子1、市川　靖充1,2、佐々部典子3、木村　俊運4、澤田　和貴5、
片野　雄大5、大久保誠二1

1 NTT 東日本関東病院　脳血管内科、
2 徳山中央病院　脳卒中内科、3 NTT 東日本関東病院　予防医学センター、
4 日本赤十字医療センター　第一脳神経外科、5 日本医科大学　脳神経内科

【目的】独居・単身赴任（平日独居）が，60歳未満の勤労者の脳卒中発症を高めるか
明らかにする．【方法】60歳未満の脳内出血・脳虚血症急性期患者498人（脳卒中群）
と脳卒中未発症健診受診者2271人（健診群），健診群はさらに健診独居群と健診同
居群に分けて，解析した．【結果】単変量解析で，脳卒中群は健診群より独居・単
身赴任とbody mass index （BMI）27以上の肥満が多く，高血圧・糖尿病の未治
療率も高かった（p < 0.001）．健診独居群は健診同居群よりBMI27以上の肥満（p = 
0.012）と糖尿病（p = 0.008）が多く，朝食摂取週半分以下と野菜摂取日1回未満も多
かった（p < 0.001）．健診群の3割が睡眠6時間未満，6割が30分以上の運動週1回未
満だった．【結論】独居の勤労者に肥満と糖尿病が多いことは，60歳未満の勤労者
の脳卒中発症を高める要因と考えられる．
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Pj-01-7 脳卒中センターにおける病前ADL自立の脳梗塞患者
の住形態別疫学的特徴

○岸谷　　融、濱中　正嗣、山田　丈弘、藤並　　潤、沼　宗一郎、
福永　大幹、清水　夢基、村田　翔平、永金　義成
京都第二赤十字病院 脳神経内科

【目的】脳梗塞診療において，独居や高齢2人暮らしなど住形態別の特徴を知ること
は，脳梗塞の早期治療・後遺症軽減に役立つと考える．本研究では，発症前ADL
が自立している脳梗塞患者の住形態別の有利不利を明らかにする．【方法】2018年4
月から2020年3月までに入院した発症7日以内の脳梗塞747例の内，発症前mRS0-2
の症例を対象とした．1年以内の再発，院内発症，旅行者，情報不足例は除外した．
住形態は，独居，配偶者と2人，その他同居，介護・療養施設に分類し，各々を来
院までの時間，来院時NIH stroke scale，退院場所，発症前と退院時のmRSの差

（以下ΔmRS）にて評価した.【結果】対象522例（男性328例，女性194例，年齢中央値
76（26-102）歳）の住形態は,独居130例（24.9%，男性67例，女性63例，年齢76（34-97）
歳），配偶者と2人174例（33.3％，男性126例，女性48例，年齢76（36-95）歳），その
他同居207例（39.7%，男性127例，女性80例，年齢74（26-102歳），介護・療養施設
11例（2.1%，男性8例，女性3例，年齢84（74-92）歳）であった．来院までの時間は，4.5
時間以内が，独居23.1，配偶者と2人39.3，その他の同居29.5%で，配偶者と2人で
来院が早く，一方24時間以上は34.6，18.5，24.6%で独居は遅かった．来院時NIH 
stroke scale（中央値）は，4（0-31），3（0-27），3（0-39）であり，退院場所は，自宅
43.1，59.5，62.3%と独居で少なく，転院44.6，37.0，33.3%，介護・療養施設6.9，2.9，
1.9%であった．ΔmRS（平均）は，1.73±1.51，1.48±1.42，1.63±1.47と配偶者と2
人でADL悪化が少なかった.独居から新たに家人と同居は，1例（0.8%）のみであっ
た．【結論】発症前ADLが自立している脳梗塞患者の住形態の特徴として，独居は，
超急性期治療を受ける機会が少なく，半数は転院や施設入所となり，不利である．
一方，配偶者と2人暮らしは，超急性期治療を受けやすく，発症前のADLを維持
しやすい傾向があり，有利である．

Pj-01-8 高齢者におけるbranch atheromatous diseaseの症
状悪化と転帰に関連する因子

○久保　智司、竹中　　萌、藤井　裕樹、北村　　健
中国労災病院 脳神経内科

【目的】branch atheromatous disease（BAD）は治療開始後も進行することがあり、
転帰不良であることも多い。特に高齢者ではADLが著明に低下し寝たきりとなる
こともある。本研究では高齢BAD患者において転帰に関連する因子を検討した。

【方法】2017年10月から2020年3月までに当院脳神経内科へ入院しBADと診断され
た80歳以上の高齢急性期脳梗塞患者を対象とした。入院後のNIHSS1点以上の増悪
を症状悪化群とし、退院時独歩不能（mRS4未満）の患者を転帰不良群として関連
する因子について検討した。発症前より独歩不能である患者は除外した。tPA静
注療法は施行されていなかった。【結果】対象患者は35例で平均年齢87±4.3歳、男
性10例（35.7％）だった。テント上BAD患者は26例で症状悪化群は8例（30.7％）、転
帰不良群は12例（46.2％）だった。テント下BADは9例で症状悪化群は3例（33.3％）、
転帰良好群は5例（55.6％）だった。全例でアルガトロバンと抗血小板薬が投与され、
エダラボンも腎機能不良例を除いて全例に投与されていた。ロジスティック回帰
分析によると、単変量解析ではテント上BAD患者において症状悪化と有意に関連
する因子は認めなかった。転帰不良とはスタチン内服（52.8％ vs. 100％ , p=0.033）
と入院時NIHSS（中央値　7 vs. 3, p=0.005）が有意に関連していた。しかし、多変
量解析ではスタチン内服は有意な関連を認めず、入院時NIHSSのみ有意な関連を
認めた（オッズ比3.95、95％信頼区間1.27-16.1）。テント下BADではいずれの因子
も単変量解析で症状悪化や転帰不良と有意な関連を認めなかった。【結論】本研究
では高齢者におけるBADの症状進行や転機と関連する因子は明らかでなかった。
高齢者では種々の内科疾患だけではなく整形外科的疾患や認知症などによりリハ
ビリを十分に行えず進行した症状を回復させることが困難であることが多い。発
症予防とともに症状進行抑制も重要であり、今後もさらなる検討が必要である。

Pj-01-9 COVID-19 感染症流行下での脳卒中患者数に関する検討
○清水　雄策、小林　優也、森泉　輝哉、奥村　　学、永松清志郎

伊那中央病院 脳神経内科

【背景・目的】2020年1月から本邦でもCOVID-19感染症患者が出現し，3月からは緊
急事態宣言も経験している．また，8月には第2波，11月には第3波が来ていると言
われている状況にある．そのような状況の中で脳卒中患者数が，どのように変化
したかについて検討した．【対象・方法】2020年1～9月に，当院に入院した急性期脳
卒中患者数について検討した．期間を1～3月，4～6月，7～9月にわけて，2007年
～2019年の平均データと比較した．また，脳梗塞，脳出血，くも膜下出血の病型
別にも検討した． 【結果】1～9月（1～3月，4～6月，7～9月）の解析では，脳卒中全
体　78.1%（73.9%，79.4%，82.3%），脳梗塞　79.5%（78.0%，78.8%，83.3%），脳出
血　80.1%（73.9%，82.0%，84.5%），くも膜下出血　59.8%（43.2%，76.4%，67%）であっ
た．COVID19関連の脳卒中患者は居なかった．【考察】今回我々はCOVID-19流行
下での脳卒中患者数に関して検討したが，脳卒中全体，脳梗塞，脳出血，くも膜
下出血のいずれも減少していた．脳卒中全体，脳梗塞，脳出血は8割前後であった．
くも膜下出血が顕著で，40%台～80%弱と変動が大きかった．いずれも初期に比
べると増加傾向にあった．この要因としては，活動自粛などによる発症数の減少
が最も考えられる．このため，慣れてきた，農繁期などの要素で行動が多くなり
増加した可能性がある．また，超軽症の場合には受診控えした可能性も否定はで
きない．【結論】COVID-19流行下で．脳卒中患者は減少した．今後，第3波，更に
それに続く，波があるかなどを含め動向を追いたい．

Pj-01-10 心房細動アブレーション治療後に出現するembolic 
microbleedsの検討

○平田　佳寛1、加藤奈津子1、村賀香名子1、新堂　晃大3、松浦　慶太1、
伊井裕一郎1、志賀真理子2、田部井賢一3、佐藤　正之2,3、藤田　　聡4、
香川　芳彦4、藤井英太郎4、伊藤　正明4、海野　真記5、前田　正幸5,6、
冨本　秀和1,2

1 三重大学大学院神経病態内科学、2 三重県基幹型認知症疾患医療センター、
3 三重大学認知症医療学講座、4 三重大学大学院循環器・腎臓内科学、
5 三重大学放射線診断科、6 三重大学先進画像診断学講座

【目的】頸動脈ステント留置術（CAS）後1-2割の患者で皮質小梗塞が認められ、そ
の一部は微小出血に移行する（Ito AO, J Stroke Cerebrovasc Dis. 2019）。本研究
では心房細動アブレーション治療後に生じる微小梗塞の自然歴を調べ、微小出血
への移行（embolic microbleeds; MBs）の割合と分布を明らかにする。【方法】当院
循環器内科で平成29年8月～平成30年9月にアブレーションを行った心房細動患者
に対して、頭部MRIを術直後と6か月後に撮像した。患者は68名（68.4±9.6歳；男
性51名）である。撮像は3 Tesla MRI、高感度三重大プロトコールで行い、DWI、
3D-FLAIR、3D-double inversion recovery（3D-DIR）、3D-T1WI、susceptibility-
weighted imaging （SWI）の各画像を比較した。【結果】術直後、慢性期とも全例で
神経学的異常は認めなかった。病変総数の評価では、MBsは術直後SWIで137個を
認めたが、6ヶ月後にはこれらに加え71個が出現し総数208個となった。新規 MBs　
71個のうち56個（79%）の局在は、術直後DWIで微小梗塞が観察された部位に正確
に一致した。MBs出現群の特徴を調べたところ、DWI陽性例や、白質病変が高度
な症例で有意に多かった。【結論】心房細動患者におけるMBsの一部は微小脳梗塞
を起源とする可能性がある。また、embolic MBsの出現には、微小循環不全が促
進因子となる可能性がある。

Pj-01-11 Arterial Spin-Labeling MR画像を用いた血栓性M1
閉塞に関連する分水嶺梗塞の病態解析

○上田　周一、明浦　公彦、山下　和哉、寺川　晴彦
JCHO 大阪病院 脳神経内科

【目的】我々はArterial Spin-Labeling（ASL）MR灌流画像を用いた側副血行路の
評価法が、内頸動脈や中大脳動脈起始部閉塞例における脳梗塞病態解明、特に血
行力学的脳梗塞と血栓塞栓性脳梗塞の鑑別に有用であることを報告してきた。本
研究では、昨年に引き続き中大脳動脈（MCA）近位部（M1）の血栓性閉塞に伴う分
水嶺領域脳梗塞での有用性に付き検討した。【方法】入院時MRAで一側M1閉塞を
伴った血栓性脳梗塞12症例（男性7例、年齢40-85才）（再発3症例を含む）を対象に、
入院一週間前後で3T-MRI（GE社）を用いたASL潅流画像を早期相（Post Labeling 
Delay （PLD） Time =1525ms）および後期相（PLD Time =2525ms）で作成し、そ
の結果より3群すなわちI：正常潅流（早期相・後期相共に正常潅流）群、II：遅延潅
流（早期相のみ潅流低下）群、III：潅流障害（早期相・後期相共に潅流低下） 群に分類。
各群における分水嶺領域（半卵円中心部：CSOおよび放線冠：CR）脳梗塞出現頻度
をDWI画像より評価、Acetazolamide負荷前後のSPECT画像による安静時血流お
よび脳血管反応性（CO2R）結果とも比較検討した。【結果】I群（n=3）：潅流正常群で
は、CRでの分水嶺領域梗塞を認めた1例（33％）で、SPECTでは安静時血流は正常
域、CO2Rは低下（増加率\<15%）した。II群（n=9）：遅延潅流群では、分水嶺領域
梗塞が4例（45％）（CSO：１，CR：４）で出現、SPECT施行例では安静時血流は全
例で正常、CO2Rでは4/5例で低下していた。III群（n=3）：潅流低下群では、全例

（100％）でCRでの分水嶺領域梗塞が出現し、施行し得た1例で安静時血流低下を確
認した。ASL-MR画像で判定された側副血行路での潅流代償機能障害に伴い、脳
血管反応性の低下の頻度と分水嶺領域特にCR領域での脳梗塞の発生頻度が増加し
たことから、本領域の脳梗塞が血行力学的機序由来と考えた。【結論】ASL-MR潅
流画像は、M1閉塞症例に伴う脳梗塞病態解明に有用と考えられた。

Pj-01-12 頸部回旋位や後屈位での後方循環系の血流異常を非侵
襲的に評価できた 3 症例の検討

○加納　裕也1、磯野　裕司1、下谷　直輝1、中村　宜隆1、北村　太郎1、
三浦　敏靖1、山田健太郎1、武藤　昌裕2、佐藤千香子3

1 名古屋市立東部医療センター　脳神経内科、
2 名古屋市立東部医療センター　放射線科、
3 名古屋市総合リハビリテーションセンター　脳神経内科

【目的】頸部の回旋や後屈で症状が出現する疾患としてBow hunter症候群や美容院脳卒中
症候群が挙げられる．動的な病態の確認のため後方循環系の異常の出現ついては血管造
影検査を行うことが一般的である．本研究では上記疾患の後方循環系の評価を侵襲の少
ない，頸部回旋位や後屈位でのMR Angiography （MRA）やCT Angiography （CTA）で
行い検討した．【方法】2017年1月から2020年5月に当院を受診し，頸部を回旋位もしくは後
屈位にした状態でのMRAもしくはCTAを評価して異常所見を認めた3例の画像所見を後
方視的に検討した．評価項目は正中位との比較での椎骨動脈の狭窄所見と狭窄部位とし
た．【結果】平均年齢は74.7歳，全例男性で，回旋位でのMRAが２例，後屈位でのCTAが1
例であった．回旋位の2例のうち1例は典型的なBow hunter症候群で，右回旋位のMRAで
右椎骨動脈の狭窄の出現を認めた．他の1例は塞栓源不明の小脳梗塞で正中位のMRAで
は右椎骨動脈が描出されなかったが，頚動脈エコーでは右椎骨動脈の血流を認め，左回
旋位のMRAで右椎骨動脈が描出された．後屈位の1例は数秒の後屈位で意識消失する美
容院脳卒中症候群で，後屈位でのMRAは意識消失してしまうため撮像時間を後屈位で維
持できず，より短時間で評価をするために造影剤を使用してCTAを実施し，徐々に後屈
位にしていくことで左椎骨動脈の血流が途絶する所見を認めた．血管狭窄部はC4/5高位
が2例，C5/6高位が１例であった．【結論】少数の検討ではあるが，非侵襲的な検査でも後
方循環系の異常所見を検出できた．これまで狭窄の好発部位とされていた後頭-環椎関節
のような上位頸椎だけではなく，C4～C6のような中～下位頸椎まで評価を行うことで異
常が見つかる可能性が増えることが示唆された．また，後方循環系の塞栓源不明な脳梗
塞の原因検索の際に，姿勢による血管圧迫からの塞栓も考慮すべきであると考えられた．

- 394 -

第 62 回日本神経学会学術大会　61：S 270

19
日

一般
演
題
　ポ
ス
タ
ー
（
日
本
語
）



臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S271

Pj-01-13 Arterial Spin Labeling MRIにおけるCo-Cr製頚動脈
ステントの金属アーチファクト低減

○武信　洋平、玉城　駿介、野村　倫子、池田　一俊、長谷部祥子、
辻　　雄太、山川健太郎、髙橋　牧郎
大阪赤十字病院 脳神経内科

【背景と目的】頚動脈ステント（CAS）留置後の脳血流評価は，術後過灌流現象の予
防のために重要である。Arterial Spin Labeling （ASL）によるperfusion MRIは，
非造影で脳血流の相対評価が反復して可能な利点をもつ。CAS後では金属アー
チファクトによるRF印加不良の問題点があったが、我々はこれまでに、Ni-Ti製
CAS おいて3D-FAIR法による画質改善を報告してきた。しかし同法は、Co-Cr製
ステントでは、その高い体積磁化率および金属量により、アーチファクトの低減
には限界があった。今回我々は、2D-pseudo-continuous ASL法にて、ラベリング
位置および撮像範囲を最適化し、Co-Cr製CASにおいても良好な脳血流の画像化
を可能としたため報告する。【方法】Co-Cr製ステント（Carotid WallstentTM, Boston 
Scientific, Ireland）を用いたCAS症例のうち、2D pseudo-continuous ASL-MRI

（IngeniaTM 3.0T, Philips Healthcare, Netherlands）およびIMP-SPECTを同時期に
撮影可能であった3例を検討した。ラベリング位置をステント留置部から遠位の
複数部位に設定し、これに応じて撮影範囲を調整した。【結果】ラベリング位置を
通常のC3-4レベルまたはステント遠位端直上のレベルに設定すると、ステントと
同側の半球の信号は欠損した。ステント遠位端から十分距離を取ったC1レベルで
ラベリングを行うと、IMP-SPECTで得られた10%程度の血流上昇を高感度に画像
化することができた。【結論】CAS後のASL-MRIによる脳血流画像は、ラベリング
位置および撮影範囲の最適化により、Co-Cr製ステントにおいてもASAP-ASL法
により画質改善が得られた．今後は過灌流現象時における感度の較正が課題であ
る。

Pj-01-14 コレステロール塞栓症における頸動脈狭窄についての検討
○阿久津二夫、近藤　裕子、臼井耕太郎、木村　文将、碓井　　遼、
井島　大輔、神崎　真実、飯塚　高浩、西山　和利
北里大学病院 脳神経内科

【背景】コレステロール塞栓症は、大動脈に出来たプラークが破裂し、血中に散布
されたコレステロール結晶により微小血管の閉塞や炎症が誘発され、組織障害を
生じる動脈硬化の重症型と考えられる。一方で、コレステロール塞栓症におけ
る頸動脈狭窄と脳病変に関する検討は少ない。【目的】コレステロール塞栓症患者
の頸動脈狭窄と脳病変についての関連を明らかにする。【対象】2006年1月1日から
2020年5月31日までに当院に入院し、病理学的（皮膚生検・腎生検・剖検）にコレス
テロール塞栓症と診断を受けた27例中、頚動脈超音波検査を施行した19例。【方法】
頸動脈超音波上、NASCET法による狭窄率50％以上もしくは収縮期最大血流速度

（以下PSVと略）150cm/s以上を頸動脈病変ありとし、コレステロール塞栓におけ
る頸動脈病変の頻度を検討した。脳梗塞の有無に関しては、頭部MRIを施行し拡
散強調画像（以下DWIと略）にて高信号を認めた場合、脳病変ありと診断。脳病変
の発症部位と頸動脈狭窄の関連を検討した。【結果】19例中、中等以上の頸動脈病
変を認めたのは5例（26.3％）。5例中1例は閉塞し脳梗塞で発症、2例は経過でステ
ント挿入となった。5例中4例は一側狭窄・閉塞であった。脳病変に関して、19例
中頭部MRIを施行したのは11例で、拡散強調画像上高信号を認めたのは7例であっ
た。7例中5例は1回のMRI上1血管支配領域では説明できない散在性のDWI高信号
を生じており、大動脈原性の脳コレステロール塞栓症と考えられた。【結論】コレ
ステロール塞栓症には高度の頸動脈病変を合併することが稀でなく、頸動脈の精
査をすることが必要である。

Pj-01-15 潜因性脳梗塞の右左シャント診断法としてのマイクロ
バブル併用頸動脈エコーの有用性

○上田　凌大1、今井　啓輔2、德田　直輝2、山本　敦史2、猪奥　徹也2、
崔　　　聡2、毛受　奏子2、長　　正訓2、傳　　和眞3、濱中　正嗣4

1 京都府立医科大学附属北部医療センター 脳神経内科、
2 京都第一赤十字病院　脳神経・脳卒中科、3 西湘病院　脳神経外科、
4 京都第二赤十字病院　脳神経内科

【目的】潜因性脳梗塞における右左シャント（RLS）は，経食道心エコー（TEE）での
micro bubble test（TEE-MBT）で診断される．RLSの診断において，頸動脈エコー
でのmicro bubble test（CUS-MBT）がTEE-MBTの代用となり得るかを明らかに
する．【方法】2014年4月から2020年9月の間に急性期脳梗塞/一過性脳虚血発作で当
科に入院し，TEE-MBTに続いてCUS-MBTを受けた連続例を対象とした．CUS-
MBTに関して，前方循環系の脳虚血イベント例では患側の総頸動脈に，後方循環
系の脳虚血イベント例では優位側の椎骨動脈と左総頚動脈でmicroembolic signals

（MES）を検出した．いずれかでMESが1個以上検出された場合にRLSありとし，
MES数による層別化はおこなわなかった．一方，TEE-MBTでは左房内にbubble
が1個以上検出された場合にRLSありとし，bubble数が5個以下をgrade 1，6-19個
をgrade 2，20個以上をgrade 3に分類した．TEE-MBT のRLS診断に対するCUS-
MBTの感度と特異度を求めた．またTEE-MBTのgrade別にCUS-MBTのRLS診断
感度も求めた【結果】対象は116例（61±12歳，男性81例）であった．TEE-MBTにて
RLSあり58例，なし58例，CUS-MBTにてRLSあり22例，なし94例であった．TEE-
MBT のRLS診断に対するCUS-MBTの感度と特異度はそれぞれ37%，100%であっ
た．TEE-MBTのgrade別（grade 1：34例，grade 2：13例，grade 3：11例）のCUS-
MBTのRLS診断感度は，grade 1にて2/34例（6%），grade 2にて9/13例（69%），
grade 3にて11/11例（100%）であった【結論】TEE-MBT のRLS診断に対するCUS-
MBTの感度は37%と低かったが，grade2，3に限れば感度は83%（20/24例）に上昇し，
シャント量の多いRLSの診断においてCUS-MBTはTEE-MBTの代用となり得る．

Pj-02-1 脳アミロイド血管症における混合型脳微小出血への進展
○伊井裕一郎1、石川　英洋1、新堂　晃大2、松田　佳奈3、海野　真記4、
前田　正幸5、冨本　秀和1

1 三重大学大学院医学系研究科神経病態内科学、
2 三重大学大学院医学系研究科認知症医療学、3 三重大学病院リハ
ビリテーション部、4 三重大学大学院医学系研究科放射線医学、
5 三重大学大学院医学系研究科地域支援神経放射線診断学

【目的】脳微小出血（CMBs）は脳小血管病（SVD）の画像マーカーの一つであり、多発する脳
葉限局型CMBsは脳アミロイド血管症（CAA）に起因すると考えられている。混合型CMBs

（深部＋脳葉型）は高血圧性脳小血管病によるとされるが、CAAが併存している可能性も指
摘されている。今回われわれは、修正Boston診断基準のprobable CAAを満たす認知機能障
害患者におけるCMBsの経時的変化について検討した。【方法】3T-MR装置のsusceptibility-
weighted images（SWI）で修正Boston診断基準のprobable CAAに該当し、多発性の脳葉
限局型CMBsを呈して1~5年の間隔で複数回のMRIを撮影された認知機能障害の患者19例

（最終撮影時の平均年齢80.9歳、男性7例、女性12例）の画像所見の経過を後方視的に評価し
た。CAAの重症度を反映するCAA-SVDスコアは、脳葉型CMBs、脳表ヘモジデリン沈着
症（cSS）、半卵円中心の血管周囲腔拡大（CSO-PVS）および白質病変（WMH）の各項目の合
計点を算出した。【結果】19例中13例（68.4％）でCMBsが増加していた。CMBsが増加してい
た13例中10例（76.9%）、CMBs数に変化の無かった6例中4例（66.7%）で高血圧を伴っていた。
MRI初回撮影時のCAA-SVDスコアの中央値（IQR）はCMBsが増加していた13例で3.0 （2.5-
4.0）、CMBs数に変化の無かった6例では2.5（1.75-4.0）であった。CMBsが増加していた13例
中4例（30.8%）では、深部領域に新たにCMBsが出現して混合型CMBsの画像所見を呈するよ
うになっていた。このうちの1例では深部領域の新規CMBsと共に新たにcSSも認められた。
別の1例では、初回撮影時に視床の陳旧性ラクナ梗塞を認めていた。【結論】深部領域に新規
CMBsが出現しprobable CAAから混合型CMBsの画像所見へと進行した4例では、高血圧性
脳小血管病の併存もしくはCAA自体の進展の可能性が考えられた。背景にCAA病理が存在
する症例でも、MRIの撮影時期によっては混合型CMBsの画像所見を呈する可能性がある。

Pj-02-2 物忘れ外来受診時に偶然検出される微小脳梗塞と脳ア
ミロイド血管症の関連について

○川崎　照晃1、小野　通夫2、宮本　将和3、白樫　義知4、河本　恭裕5、
秋口　一郎1,5

1 京都認知症総合センタークリニック 脳神経内科、
2 医仁会武田総合病院　脳神経内科、3 京都大学大学院医学研究科　臨床神経学、
4 宇治武田病院　脳神経内科、5 康生会武田病院　神経脳血管センター

【目的】脳アミロイド血管症（Cerebral amyloid angiopathy: CAA）は、アルツハイ
マー型認知症（AD）に高率に合併し、微小梗塞や微小出血の多発に関連すること
が知られており、高齢者のVascular cognitive impairment（CAA-VCI）の原因と
なる可能性がある。これらは無症候に経過しMRI検査で偶然発見されることも少
なくない。今回、我々は、物忘れ外来初診時およびフォローアップ検査時にMRI
で偶然発見された脳血管障害について、おもにCAAとの関連について検討した。

【対象および方法】２.5年間に当院物忘れ外来を受診した患者1016例のうち、MRI
画像（1.5T MRI-DWI,T2*を含む）で異常所見を放射線科から指摘された42例を対象
とした。年齢、性別、微小梗塞・微小出血の有無、血管性危険因子、神経心理検査、
認知症病型などについて検討した。【結果】平均年齢78.9歳、男性19例、女性23例、
MRI所見の内訳は、脳梗塞33例（脳塞栓症 3例）、脳出血 3例、慢性硬膜下血腫 5例、
脳腫瘍 1例であった。高血圧を35例に認め、微小出血は23例に見られた。画像上、
海馬・側頭葉領域の萎縮を呈するAD合併例を含め、CAA-VCIが16例（38.1%）を占
め、神経心理検査では、遂行機能や視空間認知の低下傾向が見られた。【考察】物
忘れ外来受診時のMRI画像で4.1%に異常所見を認め、微小出血を併存する微小梗
塞が多かった。CAAは、ADに高率に合併することは知られているが、高齢者の
認知症診療では、ADのみならずCAA-VCIの存在を念頭におく必要がある。

Pj-02-3 軽度認知障害における局所大脳白質病変容積と認知機
能障害、生活習慣病との関連

○櫻井　　周1、平尾健太郎1、山下　典生2、都河　明人1、
ハイメ理恵子1、深澤　雷太1、佐藤　友彦1、金高　秀和1、
櫻井　博文1、羽生　春夫1、清水聰一郎1

1 東京医科大学　高齢総合医学分野、
2 岩手医科大学　超高磁場 MRI 診断・病態研究部門

目的：大脳白質病変は軽度認知障害（MCI）からアルツハイマー型認知症（AD）への
移行に影響を与えることが報告されるが、MCIの局所白質病変と認知機能障害、
生活習慣病との関連についてはあまり報告がない。今回MCI due to AD （NIA-AA
の臨床診断基準）における局所大脳白質病変容積と認知機能、血液データ（シスタ
チンC、総ホモシステイン、不活性型ビタミンD等）、生活習慣病（糖尿病、高血
圧、高脂血症）の有無との関連を検討した。対象：MCI （n=38）を対象として、大
脳白質病変（PVH/DWMH）容積を画像解析ソフト3D-slicerを用い算出後、大脳白
質アトラスを用い、各領域ごとの白質病変容積を算出し、それと各種神経心理検
査スコア、血液データ、生活習慣病の有無との相関をSPSSを用い解析した。結
果：DWMHすべての領域において局所白質障害容積が各種項目と有意な相関を
認めなかったが、局所PVH容積（両側前角、両側体部、両側後角）がTrail Making 
Test-A/B（p=0.01-0.03/0.03-0.05）、血清シスタチンC値（p=0.01-0.05）と有意な正相
関を認めた。重回帰分析では各領域ごとのPVH/DWMH容積を従属変数、年齢、
シスタチンC値、生活習慣病の有無を独立変数とした際、DWMH容積はいずれの
領域も有意な相関を認めず、局所PVH容積（右体部、右下角、両側後角）が糖尿病
の有無と有意な相関（p=0.005-0.03）を認め、局所PVH容積（左前角）が血清シスタチ
ンC値と有意な相関（p=0.05）を認めた。結論：MCIにおけるPVH容積は注意・遂行
機能障害との関連を認め、血清シスタチンC値と糖尿病の有無と有意な相関を示し
た。MCIにおける大脳白質障害により引き起こされる認知機能障害に対する治療
戦略的指標として糖尿病の有無とシスタチンCが有効である可能性が示唆された。
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Pj-02-4 若年性脳梗塞の兄弟を契機に臨床的に多様なHTRA1
変異キャリアが見出された一家系

○近藤　恭史、杉村　啓鷹、松野　淳洋、吉長　恒明、中村　勝哉、
関島　良樹
信州大学医学部附属病院脳神経内科、リウマチ・膠原病内科

【目的】禿頭と変形性脊椎症を伴う常染色体劣性白質脳症（CARASIL）はhigh 
temperature requirement A serine peptidase 1（HTRA1）変異に起因する家族性
脳小血管病である．本症は極めて稀な常染色体劣性遺伝疾患と考えられてきた
が，近年，家族性脳小血管病患者のうち5%程度にHTRA1変異ヘテロ接合者が
いることが報告されている．我々はパネルシーケンス検査によりHTRA1ヘテロ
接合変異を有する若年性脳梗塞の兄弟例を見出し，その後の調査により，叔母が
CARASIL（HTRA1ホモ接合変異）と診断されていること，家系内に複数の無症候
性保因者がいることが判明した．各症例の臨床像を明らかにし，遺伝子型による
表現型の差異や発症に関与する患者要因について検討した.【方法】対象はHTRA1
変異（c.754G>A，p.A252T）が見出された7症例（男性3名，女性4名．HTRA1ホモ
接合変異1名，ヘテロ接合変異6名．平均年齢 49.0±9.4歳）．診療録，過去の報告
を元に臨床・画像所見を検討した.【結果】ホモ接合症例のみ10代で発症していた．
ヘテロ接合6例中4例（うち男性3例）が症候性で平均発症年齢は47.0±10.0歳であっ
た．禿頭は全例で認めず，変形性脊椎症は4例で合併していた．頭部MRIでは側
脳室周囲や基底核，外包，橋にラクナ梗塞や微小出血を伴う白質病変を認めたが，
ホモ接合症例のみ側頭葉前部の信号変化を有していた．動脈硬化リスクを有する
症例に白質異常症や神経症候が目立つ傾向があった.【結論】既報ではp.A252T変異
はホモ接合のみ発症するとされているが，本家系ではホモ接合とヘテロ接合患者
が混在していた．ヘテロ接合例においてHTRA1変異以外の因子（性別や動脈硬化
の危険因子など）が発症に関与している可能性がある.

Pj-02-5 プレセニリン 1 変異アルツハイマー病に対するブロ
モクリプチンの臨床試験プロトコル

○坂野　晴彦1、近藤　孝之1、奥宮　太郎1、網野　祥子1、魚住　龍史1、
森田　智視1、新堂　晃大2、眞木　崇州1、池田　　学3、和泉　唯信4、
金丸　和富5、石井　賢二5、釜江　和恵6、砂田　芳秀7、川勝　　忍8、
渡邉　敏文9、内川　　治10、髙橋　良輔1、冨本　秀和2、井上　治久1

1 京都大学　先端医療研究開発機構／ iPS 細胞研究所／脳神経内科、
2 三重大学　脳神経内科、3 大阪大学　神経科・精神科、4 徳島大学　脳神
経内科、5 東京都健康長寿医療センター　脳卒中科・脳神経内科／神経
画像研究チーム、6 浅香山病院　精神科、7 川崎医科大学　脳神経内科、
8 福島県立医科大学　心身医療科、9 タイムセラ株式会社、10 東和薬品株式会社

【目的】アルツハイマー病（AD）は認知症の原因の過半数を占める。プレセニリン1（PSEN1）遺伝
子は、若年発症遺伝性アルツハイマー病の原因遺伝子として最も多く、現在PSEN1-ADに対す
る効果的な治療法はない。疾患特異的iPS細胞を用いたドラッグスクリーニングにより、既存薬
ライブラリの中から、ブロモクリプチンがPSEN1-ADの治療薬となる可能性が示され、今回我々
はPSEN1-ADに対するブロモクリプチンの医師主導治験を計画した。【方法】本医師主導治験は、
第Ⅰ/Ⅱ相、多施設共同、プラセボ対照、ランダム化並行群間比較試験であり、MMSE-Jスコア
が25以下のPSEN1-AD患者を10例集積する予定である。被験者は2：1の割合でブロモクリプチ
ン内服群、もしくはプラセボ内服群に割り付けられる。本治験は8週間のスクリーニング期、37
週間の二重盲検期、13週間の継続投与期から構成される。二重盲検期は、ブロモクリプチン1
日量10㎎までの低用量期、およびブロモクリプチン1日量22.5㎎までの高用量期からなる。主要
評価項目は安全性と有効性であり、有効性評価指標として、認知機能検査Severe Impairment 
Battery日本語版（SIB-J）および行動・心理症状を測定するNeuropsychiatric Inventory（NPI）ス
コアを設定した。加えて、副次評価項目および参考評価項目として種々のバイオマーカーを計
測する。 【結果】本治験は2020年6月に被験者登録を開始した。2022年に治験終了を予定してい
る。【結論】iPS創薬のプロセスで得られた知見を用いて、効果の予想される対象に絞って被験者
を集積（enrichment）することが、本治験デザインの特徴である。

Pj-02-6 アルツハイマー型認知症におけるName Fluency 
Test改訂版の有用性の検討

○近藤　正樹、水野　敏樹
京都府立医科大学大学院神経内科学

【目的】アルツハイマー型認知症（AD）患者では，「人の名前が出て来ない」という
訴えが認められるが，その病的意義はまだ十分解明されていない。我々は，人名
をカテゴリーとした語流暢性検査としてName Fluency Test（NFT）を新たに作
成し，その特徴について以前に報告した。今回，NFTの検査内容を近親者の名
前の想起を評価できるように改訂し（NFT-R），AD患者で検討した結果を報告す
る。【方法】AD患者33名（男性10名，女性23名，年齢62-94歳，中央値84， MMSE 
3-30，中央値20）でWord Fluency Test（WFT），NFT-Rを行った。WFTは動物
をカテゴリーとし，NFT-Rは自由想起の人名（NFT1）と被検者の二親等以内の人
名（NFT3）を1分間に想起する語数を記録した。NFT3を二親等以内の人数で補正
したNFT3rも算定した。MMSEの総得点，WFT，NFT1，NFT3の各語数および
NFT3rの関係をSpearmanの順位相関係数で解析した。また，年齢，教育年数と
の相関をSpearmanの順位相関係数で，性別，名前が思いだせないことの自覚も
関係をMann-Whitney U検定で解析した。【結果】WFTは2-17（中央値9），NFT1
は0-16（6），NFT3は0-13（5）, NFT3rは0-1（0.5）であった。MMSEはWFT, NFT1, 
NFT3, NFT3rと正相関し，WFTはNFT1, NFT3, NFT3rと正相関し，NFT1と
NFT3, NFT3rも正相関を認めた。年齢，教育年数との相関は認めず，性別，名前
が思いだせないことの自覚も関係していなかった。【結論】名前の想起は全般的認
知機能や一般的なカテゴリーの語想起と相関していた。改訂した近親者の名前想
起でも同様の相関を認めた。

Pj-02-7 アルツハイマー型認知症におけるApoEとCSFバイオ
マーカーとの関連, 性差の検討

○木村　友彦1、金丸　和富1、金丸　晶子2、仁科　裕史1、東原　真奈1、
井原　涼子1、波多野敬子1、松川　美穂1、齊藤　祐子3、岩田　　淳1、
村山　繁雄3,4

1 東京都健康長寿医療センター 脳神経内科、
2 東京都健康長寿医療センター リハビリテーション科、
3 東京都健康長寿医療センター 高齢者ブレインバンク、4 大阪大学大学院連合
小児発達学研究科附属子どものこころの分子統御機構研究センターブレインバ
ンク・バイオリソース部門

【目的】ApoE4は, アルツハイマー病（AD）の最大のリスク因子であり, また, その性差（女性の
方がリスクとなる）が注目されている．今回, ADにおけるApoE表現型とCSFバイオマーカー

（Aβ42, tau, ptau-181）との関連, また, 性差について検討した．【方法】対象は, 臨床的に診断
されたAD 259例（75.6±8.5歳, 女性 162例, 男性 97例）．ApoE表現型は, 血清を用い等電点電
気泳動にて同定した．ApoE 2/3: 3例, 3/3: 145例, 3/4: 90例, 4/4: 21例であった．これらをE4

（-）群 148例, E4（+）群 111例の2群に分けた. CSF Aβ42, tau, ptau-181は, ELISA （Fujirebio, 
Belgium）を用いて測定した．その結果を, 2群間で比較検討した（全体, および, 男女別）． ま
た, それぞれの群において, バイオマーカーの性差を検討した．【結果】2群間の比較では, 年齢 
E4（-）76.9±8.7歳, E4（+）73.9±8.0歳, CSF Aβ42 E4（-） 419.5±233.4 pg/ml, E4（+） 342.7±
155.7 pg/mlといずれもE4（+）で有意に低値だった（p=0.005, p=0.002）, CSF tau, ptauは有意差
を認めなかった．男女別の検討では, 女性において, 年齢: E4（-）78.0±8.1, E4（+）73.3±7.6と
E4（+）で有意に低値（ｐ<0.001）であったが, 男性では差がなかった. CSF Aβ42は, 男性におい
て, E4（-） 446.2±255.9 pg/ml, E4（+） 319.2±123.1 pg/mlとE4（+）で低値（p=0.003）であったが, 
女性では有意差がなかった. E4（-）, E4（+）のいずれの群でも, CSF Aβ42, tau, ptau-181の男
女差は認めなかった．【結論】ApoE4を有する女性は, ApoE4を有さない女性と比較し有意に年
齢層が低かった. ApoE4（+）におけるCSF Aβ42の低値は, 男性で有意だった. バイオマーカー
の男女差は認めなかった． キーワード： アルツハイマー病, CSFバイオマーカー, ApoE, 性差

Pj-02-8 物忘れ外来受診者における内側側頭葉萎縮と血清葉酸
値との関連

○伊藤　芳恵、三瀧　真悟、黒田　陽子、濱田智津子、安部　哲史、
長井　　篤
島根大学医学部付属病院 内科学講座内科学第三

【目的】ホモシステインは認知機能低下や脳萎縮と関連することが示唆されてい
る。葉酸はホモシステインの代謝を促進する作用を有しており、脳に保護的な効
果をもたらす可能性が考えられるが、血清葉酸値と脳萎縮との関連性を示した報
告は乏しい。そこで今回我々は、物忘れ外来受診者を対象としてVSRAD（Voxel-
based Specific Regional analysis system for Alzheimer's Disease）で評価した内
側側頭葉の萎縮度と血清葉酸値との関連性を検討した。【方法】2017年4月から2019
年3月に当院のもの忘れ外来を受診した585名のうち臨床パラメータおよびMRI画
像データが得られた85 名（男性：24 名、女性：61 名、平均年齢 80.0 ± 6.3 歳）を
対象とした。脳萎縮に関しては、VSRADで評価した内側側頭葉の萎縮度が2以上
の例を萎縮ありとした。血清葉酸値を含めた各臨床パラメータ、APOE 遺伝子型
および虚血性脳病変と萎縮度との関連を検討した。単変量解析にはχ2検定およ
びt検定を用い、多変量解析にはロジスティック回帰分析を用いた。【結果】研究対
象者のうち　37 例（43.5 ％）に側頭葉萎縮を認めた。単変量解析では、血清葉酸（p 
= 0.03）およびビタミンB1（p = 0.03）の低値、ホモシステイン（p = 0.008）の高値が
内側側頭葉の萎縮と有意に関連していた。一方で、APOE遺伝子型や脳虚血性病
変と内側側頭葉の萎縮には関連はなかった。血清葉酸、ホモシステイン、ビタミ
ンB １濃度、およびAPOE遺伝子型を含んだ臨床パラメータ、さらに脳虚血性病
変を共変量とした多変量解析では、血清葉酸値のみが内側側頭葉の萎縮と有意に
関連していた（p = 0.01、95％信頼区間 0.68－0.96、オッズ比 0.81）。【結論】血清葉
酸低値は、ホモシステインとは独立してVSRADで評価した内側側頭葉の萎縮と
関連しており、葉酸自体が脳保護的作用を有する可能性が示唆された。

Pj-02-9 神経変性疾患における黒質メラニンおよび青斑核シグ
ナルのMRIによる評価

○栄　　信孝1、平井　徹良4、藤原　康博3、渡邉　暁博1、荒畑　　創1、
河野　祐治1、山本　明史1、熊副　洋幸2、笹ヶ迫直一1

1 大牟田病院 脳神経内科、2 大牟田病院　放射線科、
3 熊本大学 生命科学研究部　医用画像研究部、4 佐賀大学医学部　放射線科

【背景】青斑核の神経脱落は、脳剖検所見にてAlzheimer病、レビー小体型認知症、
Parkinson病などで指摘されている。一方で、パーキンソン症候群や前頭側頭型認知
症などの疾患ではそのような変化は明らかではない。最近MRI画像により青斑核シグ
ナルを評価できるようになっているが、加齢変化や疾患特異性、病状進行度との対応
など詳しくは明らかとはなっていない【目的】黒質および青斑核のメラニン含有細胞
の神経脱落の程度をMRIにより検出する方法を確立し、Biomarkerとしての疾患特異
性、臨床像とその重症度を検討する。【対象・方法】2019年9月から2020年１１月まで当
院物忘れ外来及びパーキンソン病外来を受診した患者で同意を得られた方を対象。臨
床的評価として神経学的所見、認知機能検査（MMSE,SDS,CDR、iADL, HDS-R, NPI）
を行った。画像検査では頭部MRIのほか99mTC-ECD脳血流シンチ（ECD-SPECT）所
見、画像統計解析（eZIS）結果を収集した。臨床的にアルツハイマー病（AD）10例、血
管性+AD　5例、Lewy小体病（パーキンソン病（PD）6例、Lewy小体型認知症（DLB））
6例）、軽度認知機能障害 ３例、血管性認知症5例、非認知症例として統合失調症2例、
うつ病1例、薬剤性　1例において３テスラ頭部MRI画像撮影しメラニンイメージによ
る黒質および青斑核の画像的解析評価を行った。青斑核シグナルの評価は同定困難、
不明瞭、左右差、正常範囲として判定した。【結果】ADやDLB、血管性認知症+AD,　
amnestic MCIの多くでは青斑核シグナルは低下していた。一方でうつ病、統合失調症、
非健忘性 MCI、パーキンソン病、血管性認知症例の大部分では青斑核シグナルが正
常範囲であった。【考察】青斑核シグナルの消失、低下はADやDLBの臨床診断に有用
である可能性がある。疾患特異性、臨床像とその重症度への対応を検討中であり、臨
床診断の補助的検査やMCIや認知症のバイオマーカーになりうるか検証が必要である
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Pj-02-10 アルツハイマー病での嗅覚障害と関連する脳領域の検討
○小島　一歩、小河原一恵、小沢　義典

千葉ろうさい病院 認知症疾患医療センター

【目的】アルツハイマー病（AD）で早期より嗅覚障害を呈することが知られている
が、嗅覚障害の程度は一様ではない。本研究では、AD患者において嗅覚障害の
重症度と関連する脳領域を探索することを目的とした。【方法】2019年4月から2020
年9月までに当院物忘れ外来を受診し、ADの臨床診断に至った患者を対象とした。
嗅覚評価はスティック型嗅覚同定能力検査（OSIT-J）を用いた。脳領域の評価は
脳構造MR画像を用いたVoxel-based morphometric解析にて行った。MMSE総得
点、年齢、性別を交絡因子として用いた。統計学的閾値はthreshold-free cluster-
enhancement（TFCE）法を用いて算出し、Family Wise Error（FWE） corrected 
p<0.05とした。【結果】解析対象となったAD患者は17名であった。嗅覚障害の重症
度に応じて重症群（OSIT-J≦4、n=7）と軽症群（OSIT-J>4、n=10）の2群に分け群
間比較を行った。2群間でMMSE総得点に有意差は認めなかった。しかし重度嗅
覚障害群で内側前頭前皮質から前部帯状皮質、左島皮質、右中前頭回などで脳灰
白質容積の有意な低下を認めた。【結論】重度嗅覚障害を有するAD患者では、より
高次の情報処理に関連する領域の障害がADでの嗅覚障害の重症化に影響してい
る可能性が示唆された。

Pj-02-11 アルツハイマー病患者における，脳アミロイド蓄積と
大脳白質病変との定量的解析

○笠原　浩生1、池田　将樹2、池田　佳生1

1 群馬大学大学院医学系研究科　脳神経内科学、2 埼玉医科大学 保健医療学部

【目的】アルツハイマー病（Alzheimer's disease: AD）患者における脳虚血性変化の
影響を調査するため，当院でPiB PETを施行した認知症患者について，PiB PET
所見と頭部MRI所見との関連を検討した．【方法】2011年から2017年にPiB PET
を施行した78例を対象とし，一部の例ではAPOE遺伝子型および髄液Aβ値につ
いても解析を行った．頭部MRIではImageJを用いて大脳白質病変（white matter 
lesions: WML）の面積を測定し半定量的評価を行った．PiB PETは視診で陽性・
陰性を判別し，対象の一部では各皮質領域のSUVR （standardized uptake value 
ratio）値の平均からmean cortical SUVR （mcSUVR）値を算出し半定量的評価を
行った．mcSUVR値は皮質領域別に算出し，皮質領域間のPiB集積の比較を行った．

【結果】APOEε3ホモ接合者においては，PiB陽性患者は陰性患者に比べてWML
面積が広い傾向があった．脳血管障害のリスク因子（vascular risk factors: VRFs）
とMRI所見の関係についても評価を行ったが，VRFsを有する患者ほどWML面積
が広い傾向があった．臨床的にADと診断したPiB陽性患者では，髄液Aβ42/40比
が高いほどWML面積が広い傾向があり，さらにmcSUVR値とWML面積に負の相
関を認めた．mcSUVR値の領域別の評価では，mcSUVR値とWML面積の関連性
は前頭葉皮質の関心領域で顕著であった．【結論】PiB PET所見と頭部MRIにおけ
るWMLの定量的な評価を行うことにより，AD患者ではmcSUVR値とWML面積
との間に負の相関があることを見出した．また髄液Aβ42/40比が高く，脳Aβ蓄
積が比較的軽度と考えられるAD患者ほど，WML面積が広い傾向があった．以上
からAD患者では脳Aβ蓄積が比較的軽度であっても，脳虚血性変化が重度であれ
ば，臨床的に認知機能低下を来す可能性が示唆された．AD患者においてもVRFs
をしっかりと管理することが重要であると考えられた．

Pj-02-12 ロゴペニック型進行性失語症の髄液バイオマーカーと
PET所見の関連

○武田　景敏1、水田　秀子1,2、皆谷　　忍1、東山　滋明3、河邉　讓治3、
伊藤　義彰1

1 大阪市立大学病院 脳神経内科、2 藤井会リハビリテーション病院、
3 大阪市立大学病院 核医学科

【目的】ロゴペニック型進行性失語症（lvPPA）は進行性失語症の1型であり、喚語
困難、復唱障害などを主徴とし、背景病理としてはアルツハイマー型認知症に
代表されるアミロイド病理が多いことが知られている。lvPPA患者のアミロイド
集積、糖代謝と髄液バイオマーカーとの関連を明らかにする。【方法】2013年から
2020年にかけて脳神経内科外来を受診した患者のうち、Gorno-Tempini らの診断
基準（Neurology 2011）を満たすlvPPA患者７名（平均年齢71.6±9.4歳）を対象とし
た。本研究は倫理委員会より承認を得て、全被験者に書面で同意を得た。脳MRI、
PiB-PET（[11C]PiBまたは[18F]PiB）、FDG-PETを施行した。撮影は投与後60分より
20分間の頭部static収集で行い、小脳をreferenceとしたSUVR値を算出した。視
覚判定で用いられている皮質領域の平均値をMSUVRとした。【結果】PiB-PETでは
７名中5例で視覚的評価が陽性であった。FDG-PETでは1名が右側[A、6名が左側
の角回を含む頭頂側頭葉に代謝低下を認めた。髄液バイオマーカーは髄液Aβ1-42 
407±168 pg/ml, 髄液p-tau 88.2±18.1 pg/mlであった。PETのSUVRと髄液バイ
オマーカーとの関連ではFDG-PETのMSUVR値が髄液Aβ1-42と有意な相関関係を
認めた（rs=0.943, p<0.01）。また後部帯状回（rs=0.829, p<0.05））、楔前部（rs=0.943, 
p<0.01）、および左角回（rs=0.943, p<0.01）のSUVR値が髄液Aβ1-42と有意な相関関
係を認めた。【結論】lvPPAにおいて失語症状の中核となる角回周辺の糖代謝低下
と髄液Aβ1-42との相関が示され、髄液バイオマーカーと臨床症状との関連が示唆
される結果であった。

Pj-02-13 脳ドックにおけるMoCA-J, BAAD, 総ホモシステイ
ン検査の意義について

○青柳　信寿、小園　将輝、温水　弘一、有村　彩未、増田　　恵、
福満麻衣子、植村　健吾
伊敷病院

【目的】脳ドックでのMoCA-J,総ホモシステイン,BAAD検査の意義について報告
する.【方法】対象：当院脳ドックを2013年12月7日～2020年10月10日に受検した
156名（男性64名,女性92名,平均年齢63.0歳）.HDS-R,MMSE,MoCA-J,頭部MRIを行
い,VSRAD,BAADによる解析でそれぞれZスコア（Z値）,ADスコア（ADS）を算出し
た.BAADの白質解析で白質病変率（=白質病変体積÷総白質体積）を算出した。問診, 
身体所見, 血液検査, BDI-IIを行い高血圧, 糖尿病, 脂質異常症, 喫煙, うつ, BMI, 腹
囲, 総ホモシステインの8危険因子の有無を判定し認知機能検査,Z値,ADS, 白質病変
との相関を解析した.【結果】平均点HDS-R 28.3±2.3, MMSE 27.8±2.4, MoCA-J 24.3
±3.3. HDS-R, MMSEの天井効果に比しMoCA-Jでは25点を中心にほぼ対称に分布し
た.HDS-RとMMSEが27点以上かつMoCA-Jも26点以上の群と,MoCA-Jでは25点以下
となった群では年齢（59.2歳vs64.3歳, p=0.01372）, 腹囲（84.0cm vs88.2cm, p=0.02397）
で有意差あり、白質病変率（0.6％ vs1.0%, p=0.05457）,8危険因子数の平均（2.2vs2.9, 
p=0.055）では有意でないものの差のある傾向が見られた。総ホモシステイン15.0 
nmol/mL以上の被験者でもHDS-R, MMSEでは高得点が多発したがMoCA-Jでは27
点以上の高得点はなく多くが26点以下だった。Z値とADSには相関が見られた（相
関係数0.56）。BDI-IIの点数と総ホモシステインには有意な相関が見られなかった。
白質病変率と総ホモシステインには弱い相関を認め（相関係数0.38）,総ホモシステイ
ン 13.0 nmol/mL以上で白質病変率が有意に多かった（3.1933%vs0.9749%, p=0.044）.
ADS 0.5以上では有意に危険因子数が多かった（3.38vs 0.44 p=0.0154）.Z値１以上と
1未満では危険因子数に有意差はなかった（3.081vs2.407,p=0.059）.【結論】MoCA-J, 
BAADは危険因子の影響をより鋭敏に反映する可能性があり,総ホモシステインは
認知機能と白質病変に影響を与える可能性が考えられた。

Pj-02-14 アルツハイマー型認知症における血清銅/亜鉛濃度比の検討
○林　　未久1、田口宗太郎1,2、泉　　雅之3、道勇　　学1

1 愛知医科大学 神経内科、
2 愛知医科大学病院 パーキンソン病総合治療センター、
3 愛知医科大学 看護学部

〔目的〕アルツハイマー型認知症（Alzheimer's disease）患者において亜鉛や銅など
微量元素の血中濃度と病態との関連を検証した報告が散見されるがAD患者での
血清微量元素の濃度変化は一定しておらず、AD診断に対する血清微量元素濃度
の有用性に関しては、未だ結論が得られていない。先行研究を再評価したところ
血清銅/亜鉛濃度比に一定の傾向が見出すことができ、この血清濃度比の有用性
を検証し臨床への応用を検討するため本研究を行なった。〔方法〕対象はNational 
Institute of Neurological and Communicative Disorders and Stroke AD and 
Related Disorders Association基準から診断したAD患者25名（AD群: 年齢78.12 ±
7.79歳. 男性9名・女性16名）、および日常生活動作が自立している慢性期脳梗塞患
者24名（対照群: 年齢74.96 ±8.21歳. 男性14名・女性10名）である。いずれも血清微
量元素濃度に影響し得る消化器疾患、腎疾患、糖尿病の既往症はない。両群の年
齢、BMI、男女比に差はなかった（ピアソンのカイ2乗検定）。空腹時に血液を採
取し、比色法により測定した。本研究は所属施設の倫理審査委員会での承認を受
けている。〔結果〕血清銅濃度は両群で差はなかった（AD群: 117 ± 25.8 μg/dL. 対
照群: 111 ± 12.9 μg/dL. p = 0.14 マン・ホイットニーのU検定）が、血清亜鉛濃
度はADで低下していた（AD群: 68.3 ± 12.2 μg/dL. 対照群: 77.2 ± 10.8μg/dL. p 
= 0.0085）。さらに、血清銅亜鉛濃度比はAD群で上昇していた（AD群: 1.78 ± 0.64 
μg/dL. 対照群: 1.42 ± 0.25μg/dL. p = 0.013）。〔結論〕AD患者において血清銅濃
度/亜鉛濃度比の上昇を認めた。血清微量元素濃度はADのバイオマーカーとして
注目されているが、研究間での結果の異質性が問題となっている。これを微量元
素の濃度比を評価することにより克服できる可能性が期待される。

Pj-02-15 VitaminB12 欠乏者に対するB12 補充によるホモシ
ステイン値と認知機能障害の改善の検討

○上野亜佐子1,2、濱野　忠則1、前田健一郎1,2、北﨑　佑樹1,2、
白藤　法道1、井川　正道1、山村　　修1、永田みわこ3、中本　安成1

1 福井大学病院 第二内科、2 福井県済生会病院　脳神経内科、
3 中村病院　脳神経内科

【目的】ビタミンB12（Vit B12）欠乏症は，高ホモシステイン血症（HHCy），認知機
能障害，海馬萎縮と関連していると報告されている．高ホモシステイン血症は虚
血性心疾患，脳血管障害のみならずアルツハマー病をはじめとする認知症の独立
した危険因子であることが注目されている．今回我々は，今まで報告されていな
いVit B12補充による認知機能障害・HHcyの改善，およびVitB12欠乏と海馬萎縮
の相関を調べることを目的とする．【方法】対象は物忘れ外来を受診した1,715例の
中で，Vit B12欠乏（<233pg/ml）を認めた101人のうち，前後1-3か月後でMMSE
を行いかつ治療前にHcv測定を行った47例（男性29例，女性18例）である．平均年
齢79.6±8.9歳．平均Vit B12値は183.8±35.9 pg/mL．Vit B12補充前と補充後での
ホモシステイン値（Hcy）と，MMSEを検討した．また治療前のVit B12，Hcyと
VSRAD（voxel-based specific regional analysis system developed for the study 
of Alzheimer's disease）との関連を検討した．【結果】Vit B12欠乏者では平均Hcy
値は27.5±23.4nmol/mL（3.7-13.5） と上昇していた．Vit B12投与後に平均Hcy値
は11.1±4.1 nmol/mLと有意（p<0.01）に減少した．VitB 12値とHcv値とは負の相
関を認めた（p<0.05）．Vit B12投与後のMMSEは20.2+6.7点から22.1+6.3点へと著
明に改善した（p<0.01）．治療前のVit B12，Hcy値とVSRADに相関は認めなかった．
またMMSEの改善とHcyの値との相関も認めなかった．【結語】Vit B12欠乏者では
Hcv値の上昇を認めた．またVit B12投与によりHHCyと認知機能の改善を認めた．
治療前のVit B12，およびHcy値と海馬萎縮の程度は関連しなかった．VitB12欠乏
症に対し早期の治療を行うことが望ましいと考えられた．
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Pj-02-16 アミロイドPET陰性認知症患者における臨床/画像所
見の特徴

○竹野下尚仁、稲川　雄太、廣瀬　大輔、深澤　雷太、高田　祐輔、
佐藤　友彦、平尾健太郎、金高　秀和、櫻井　博文、羽生　春夫、
清水聰一郎
東京医科大学 高齢総合医学分野

【目的】日常診療において，アルツハイマー病（AD）の診断となった症例の中で
も，非典型的な臨床症状/画像所見を呈する症例にしばしば遭遇する．このよう
な非典型例にアミロイドPET検査を施行し，アミロイドPET陰性認知症患者の臨
床・画像所見の特徴について後方的に検討する．【方法】DSM-Ⅴの診断基準にて，
probable ADの診断となった症例の中で，複数の認知症専門医が参加したカンファ
レンスにて，臨床所見・一般画像所見（MRI・SPECT）が非典型的であると判断し
た83例を対象とした．全例にPiB-PET検査を施行し，J-ADNIの視覚判定基準を使
用し，アミロイド陰性例（n=41），アミロイド陽性例（n=42）の２群に分けた．２
群間において，髄液所見，認知機能評価としてMMSE/MoCA，MRIでの海馬萎
縮/大脳白質障害を比較検討した．【結果】髄液検査所見では，アミロイド陽性群で
有意にAβ42が低下（p<0.005）し，Aβ40/Aβ42，p-tauが有意な上昇（p<0.0004, 
p<0.007）を認めた．神経心理検査では，MMSEとMoCAの総得点に有意な差を認
めなかった．アミロイド陽性群においては，MMSEの遅延再生の項目で有意な低
下）（p<0.045）を認めた．MRI所見では，大脳白質障害に有意な差を認めなかったが，
アミロイド陽性群で左側の海馬萎縮が有意に高度（p<0.01）であった．【結論】非典
型的な臨床症状/画像所見を呈する認知症患者において，髄液所見・MMSEの遅
延再生・左側の海馬萎縮が，背景病理にアミロイドが関与しているかを鑑別する
指標として有用である可能性が示唆された．

Pj-03-1 LRRK2 新規変異p.R1501Wを持つ家族性パーキンソ
ン病の臨床像とその機能（第 2報）

○真鈴川　聡1、西岡　健弥2、李　　元哲2、吉野　浩代4、緒方　　洵2、
今居　　譲2,3、服部　信孝2,3

1 ますずがわ神経内科クリニック 神経内科、2 順天堂大学医学部附属順天堂医院　
脳神経内科、3 順天堂大学大学院医学研究科 パ - キンソン病病態解明研究講座、
4 順天堂大学　老人性疾患病態・治療研究センター

【目的】Leucine rich-repeat kinase 2 （LRRK2）は，家族性パーキンソン病（PD）
の原因遺伝子である．三重県由来の家族性PDの発端者に遺伝子解析スクリーニ
ングを施行し，臨床像と機能解析について検討を行った．【方法】Targeted gene 
panel screening （Ion Torrent System）を用いて，家族性PD関連24遺伝子，認知
症関連5遺伝子について解析を行った．同一家系内のsegregation解析や臨床像の
解析も行った．【結果】一家系からLRRK2 のROCドメインに存在するc.4501C>T 

（p.R1501W）を同定した．家系内のco-segregationがあり，in silico解析にて新規病
的バリアントの可能性が考えられた．発症者の臨床診断はすべてPDであり，レボ
ドパへの反応は良好であり，自律神経障害は軽度であった．家系内発症者３名の
初発症状は，症例1は75歳時に右上肢の振戦．症例2は71歳時に右上肢の振戦，症
例3は63歳時に左上肢の振戦であった．2例の頭部MRIでは特異的な萎縮は認めら
れず，神経メラニン画像にて黒質及び青班核の信号低下を認めた． 2例のMIBG
心筋シンチグラフィーにおいて心縦隔比は低下し，DAT-SPECTでは集積低下を
認めた．3例中2例でレム睡眠障害を伴い，1例で認知機能低下，1例で幻視を伴った．
高齢発症で，比較的軽度の臨床経過を辿っていた．HEK293T細胞を用いた実験で
は，キナーゼ活性の亢進は，野生型と比較して著変なく，キナーゼとは別の経路
を介した病態機序が推測された．【結論】家族性PDの一家系から，LRRK2の新規
バリアントp.R1501Wを同定した．家族集積が濃厚な症例においては，積極的に遺
伝子解析を行う必要がある．LRRK2は変異の存在するドメインにより，発症機
序の相違がある可能性が考えられた．

Pj-03-2 当院における特発性正常圧水頭症患者での髄液排除試
験に影響する因子についての検討

○内藤　裕之、杉本　太路、阿部　貴文、大野　成美、田妻　　卓、
儀賀麻由実、河野　智之、野村　栄一
広島市民病院 脳神経内科

【目的】特発性正常圧水頭症（iNPH）における治療の主体は髄液シャント術であり, 
シャント術の適応は髄液排除試験（tap test）が推奨されている. iNPH患者はしばし
ば高齢で, 複数の併存疾患を合併しており, シャント術に影響することが報告され
ている. 今回我々はiNPH患者でのtap testに影響する因子を検討した.【方法】2010年
4月～2020年9月まで当科で入院したiNPH患者で特発性正常圧水頭症診療ガイドラ
イン第3版のpossible iNHP以上の臨床診断基準を満たし, tap test（TT）目的で入
院した58例（平均年齢 75.9±7.6歳, 男性 36名, probable iNPH 群 53名）を対象とし
た. 髄液排除前後の3m起立歩行試験で10%以上の所要時間改善, Mini-Mental State 
Examinationで3点以上の改善, iNPH grading scaleでいずれかの項目で1段階以上
の改善をいずれか一つみられた場合TT responder（TT-R）, 非改善例をTT non-
responder（TT-NR）と定義した. 大脳白質病変を傍側脳室高信号域（PVH）と大脳
深部白質病変（DWMH）に分類し, Fazekas分類で評価した. TTに影響する因子を
両群間で比較した,【結果】TT-R群は28例（48.3%）, TT-NR群は30例（51.7%）であった. 
シャント術を実施した症例は20例で, そのうちTT-R群が16例（80%）であった. 脳血
管障害の危険因子である高血圧, 脂質異常症, 糖尿病や慢性腎不全では両群間に有
意差はみられなかったが, アルツハイマー型認知症（AD）の合併はTT-NR群で有意
に多かった（p=0.006）. 頚部脊柱管狭窄症は両群間に有意差がみられなかったが, 腰
部脊柱管狭窄症や圧迫骨折はTT-NR群で有意に多かった（p=0.020, p=0.014）. PVH
やDWMHはTT-NR群でより高度な白質病変を認め, 陳旧性脳梗塞病変はTT-NR群
で有意に多かった（p=0.028, p=0.005, p=0.039）. ロジスティック回帰分析ではADの
合併, 高度なDWMHがTT-NRに関連していた（p=0.046, p=0.036）,【結論】iNPH患者
においてADや高度な白質病変の合併はtap testの結果に影響する.

Pj-03-3 薬剤性パーキンソニズム治療困難症例とレビー小体型
認知症の関連

○白岩　伸子1,2、玉岡　　晃3、大越　教夫1,4

1 筑波技術大学 保健科学部、
2 筑波記念病院神経内科、3 筑波大学 医学医療系神経内科学、
4 つくば国際大学 医療保健学部診療放射線学科

目的：薬剤性パーキンソニズム（drug induced parkinsonism,以下DIP）には、基
礎疾患としてパーキンソン病（Parkinson's disease,以下PD）やレビー小体型認知症

（dementia with Lewy bodies,以下DLB）があることが多い。我々は、PDやDLB
と考えられるDIP6症例の臨床的特徴を検討した。対象・方法：当科外来受診し
たDIP中、MIBG心筋シンチグラフィー上H/M比の低下が見られた6症例につい
て発症時の年齢、性別、原因薬剤、処方理由、ヤール重症度、非運動症状の合
併、転帰を検討した。結果：発症年齢は51～78歳（平均65.7+13歳）、男性2例/女
性4例（男女比1対2）、ヤール重症度は3～5度。原因薬剤はSulpiride、Duloxetine、
Amitriptyline、Sertralineで処方理由は精神症状5例（抑うつ3例、抑うつ＋腰痛1
例、不定愁訴1例）、胃部不快感1例だった。胃部不快感1例は原因薬剤の中止・レ
ボドパ開始後ヤールⅤ度からⅡ度に改善し良好に経過したが、その他5例は精神
症状がパーキンソニズムに先行（平均12.2±7年）、その中2例はレム睡眠行動異常
症（RBD）、幻視・妄想を伴いDLBが疑われた。原因薬剤の変更は5例中4例で精神
症状や疼痛の悪化を来した。5例ともレボドパの反応は良好でヤール2～3度まで
改善したが、嘔気・眠気等の為レボドパへの抵抗が強く継続が困難だった。結論：
近年DLBには、認知症より様々な精神症状で始まる症例があり、精神疾患との鑑
別が困難であると言われている。DIP 6症例の検討では、抑うつ等精神症状から
発症したDLB症例が含まれることが示唆された。精神症状の治療がDIP発症の契
機となり、また患者の主訴は精神症状にある為レボドパ等運動症状の治療や原因
薬剤の変更も困難な傾向が見られた。

Pj-03-4 レム睡眠行動異常症合併パーキンソン病関連疾患の臨
床的特徴

○藤田　裕明、渡邉　悠児、櫻本　浩隆、鈴木　圭輔
獨協医科大学病院 脳神経内科

【目的】REM sleep behavior disorder（RBD）合併パーキンソン病関連疾患の臨床
的特徴について比較した．【方法】PD 109例（年齢69.1±9.3歳），MSA 18例，PSP 
20例を対象に，RBD screening questionnaire日本語版（RBDSQ-J）総得点と臨床
項目の比較を行った．運動症状の重症度にはMDS-UPDRS partⅢを，認知機能
の評価にはMMSEを，睡眠の評価にはParkinson Disease Sleep Scale（PDSS）, 
Epworth sleepiness scale（ESS）を，うつ症状の評価にはBeck Depression 
Inventory（BDI）-IIを，自律神経症状の評価にはSCOPA-AUTを，嗅覚の評価に
はopen essence（和光）を用いた．画像検査としてMIBG心筋シンチグラフィー

（MIBG）後期相を施行した．【結果】RBDSQ-J得点はPD; 2.4±2.8，vs. MSA; 1.6±2.0，
vs. PSP; 1.0±2.0, P=0.007）でありカットオフ値5以上のRBD合併PDは19例（17%）, 
RBD合併MSAは2例（11%）, RBD合併PSPは2例（10%）であった．Spearman の順
位相関係数では，PD群においてRBDSQ-JはPDSSと正の相関（r=0.232, P=0.015）, 
MIBGと強い負の相関を認めた（r=-0.294, P=0.003）．MSAにおいてはRBDSQ-Jと
相関のある項目はなかった．PSPにおいてはRBDSQ-JはPDSSと正の相関（r=0.447, 
P=0.048）, SCOPA-AUTと強い正の相関（r=0.755, P=0.001）を認めた．【結論】PD関
連疾患においてRBD症状のスクリーニングは他の臨床症状との関連性を見る上で
重要と考えられた．

Pj-03-5 多系統萎縮症における気管切開後の呼吸障害についての検討
○中村　航世、青山あずさ、黒羽　泰子、長谷川有香、高橋　哲哉、
松原　奈絵、小池　亮子
国立病院機構西新潟中央病院 脳神経内科

【目的】多系統萎縮症（MSA）では高率に呼吸障害を合併し予後の重要な規定因子で
ある。上気道閉塞は持続陽圧換気や気管切開で対処されるが、気管切開で閉塞性
病態を解除しても中枢性呼吸障害を来すことがあり、その詳細は不明な点が多い。
閉塞性病態解除後の呼吸障害に着目し臨床経過を検討した。【方法】1995年1月か
ら2020年10月までに当院で診療歴のあるGilman分類に合致し、臨床的にprobable 
MSAと診断されたMSA患者113例の内、気管切開を行った47例を対象とし、後方
視的に臨床経過を検討した。【結果】47例の内訳は男:女（23:24）、MSA-P:C（27:20）、
平均発症年齢は59.7±9.0歳。発症から気管切開までは平均5.5±2.5年、気管切開の
原因は声帯外転麻痺が20例（43%）で最多だった。気管切開後に気管切開下陽圧換
気療法（TPPV）を行った例とTPPVを行わず死亡した例は合計39/47例あり、この
内気管切開後に肺炎や窒息などの合併症以外で予後に関わる呼吸障害を呈したの
は15/39例（38%）あった。この呼吸障害の特徴は、徐々に室内気でSpO2 90%以上
を保てなくなる自発呼吸の低下（低換気）がみられたのは13例、PaCO2 50Torr以上
のCO2貯留が確認できたのは9例、呼吸リズム異常を認めたのは6例で、その内気
管切開後のPSGでCheyne-Stokes呼吸を確認できたのは2例あり、いずれも中枢性
呼吸障害の関与が考えられた。これら中枢性呼吸障害は発症後中央値7.9[6.3-9.3]年、
気管切開後1.9[1.3-4.2]年で生じた。気管切開後に中枢性呼吸障害を来すまでの期間
は、発症年齢60歳以上（n=10）の群は1.2[0.3-1.5]年と、発症年齢60歳未満の群（n=5）
の2.7[1.2-5.6]年と比べ有意に短かった（P=0.0447）。【結論】MSAでは呼吸障害を高率
に合併する。約4割の例で気管切開後約2年で中枢性呼吸障害が出現し、低換気や
呼吸リズム異常の出現に留意を要する。また、発症年齢60歳以上の例ではより早
期から中枢性呼吸障害を来す可能性があり注意が必要である。
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Pj-03-6 神経変性疾患における嚥下超音波検査の特徴
○米良　英和1、津川　　潤2、小倉　玄睦1、林　　優香1、梅本　丈二3、
岩本恵理子4、嶋田　裕史4、藤岡　伸助1、緒方　利安1、坪井　義夫1

1 福岡大学病院　脳神経内科、2 福岡大学筑紫病院　脳卒中センター、
3 福岡大学病院　歯科口腔外科、4 福岡大学病院　臨床検査部

【目的】パーキンソン症候群は進行に伴い嚥下機能障害を来すことがあり、嚥下機
能のモニタリングが重要である。嚥下機能評価は「嚥下造影検査」や「嚥下内視鏡検
査」が使用されることが多いが、これらの検査を行える施設は限られている。超
音波検査は、非侵襲的にベッドサイドで簡便に施行しうるが嚥下機能評価として
は一般的ではない。本研究ではパーキンソン症候群における嚥下時の超音波検査
所見の特徴について明らかにし、本検査の有用性について検討した。【方法】2018
年12月4日～2020年7月2日に当院脳神経内科に入院したパーキンソン症候群患者
および健常者に対して超音波検査を用いて以下の項目（オトガイ舌骨筋（安静時）
舌厚、舌断面積、嚥下時間、頂点数、嚥下速度、舌の厚さ）を評価し、パーキン
ソン症候群患者と健常者の所見の差について比較した。【結果】上記期間において
パーキンソン症候群患者17例（男性10例、女性7例、年齢69.8±8.6、パーキンソン
病11名、多系統萎縮症5名、進行性核上性麻痺1名）、健常者20例（男性11名、女性9名、
平均年齢は30.7±8.9歳）に対して超音波検査を行ったところ、オトガイ舌骨筋（安
静時）舌厚［6.05mm vs 6.70mm、p<0.05］、嚥下運動Mモード嚥下時間［1.76秒 vs 1.31
秒、p<0.001］、頂点数［2.0 vs 1.0、p<0.001］、嚥下運動Bモード舌の厚さ（最大）［9.4mm 
vs 11.0mm、p<0.05］、嚥下運動Bモード舌の厚さ（最小）［5.4 vs 7.7、p<0.001］の5
項目において、2群間で有意差を認めた。【結論】本研究結果より嚥下超音波検査に
おける神経変性疾患に特徴的な所見が明らかとなった。今後は、神経変性疾患患
者の誤嚥性肺炎のリスク因子を検討するための前向き研究を行っていく。

Pj-03-7 大脳皮質基底核変性症の診断における
18F-THK-5351 PETの有用性についての検討

○馬場　智也、井原　涼子、東原　真奈、仁科　裕史、石橋　賢士、
石井　賢ニ、德丸　阿耶、金丸　和富、岩田　　淳
東京都健康長寿医療センター 脳神経内科

【目的】18F-THK-5351は当初タウトレーサーとして開発されたが，MAO-Bへの結
合性からグリオーシスを検出し得ることが知られている．今回，大脳皮質基底
核変性症（以下CBD）の疑いのある症例において18F-THK-5351 PETが診断に有
用であるか検討した．【方法】2020年8月から同年11月に当院で神経学的診察や画
像検査によってCBDが疑われた3例に対して18F-THK-5351 PETを行い，臨床徴
候と画像所見との相関を検討した．【結果】症例1（62歳男性右利き）：左手の振戦
で発症，その後左手の巧緻運動障害と左下肢の出にくさを認めた．頭部MRIにて
右優位の頭頂葉萎縮，脳血流SPECTにて右中心溝周囲の集積低下，DaT scanで
は右優位の基底核の集積低下を認めた．18F-THK-5351 PETでは右優位の両側運
動野周辺と頭頂葉皮質の集積を認めた．症例2（71歳男性右利き）：喚語困難で発
症し，運動性優位の失語，左優位の失行，左優位の筋強剛と寡動を認めた．頭
部MRIでは明確な萎縮を指摘できなかったが，脳血流SPECTでは右優位の前頭
葉，両側頭頂・側頭・後頭葉および右優位の基底核から島での集積低下を認めた．
18F-THK-5351 PETでは右運動前野，右中心溝後方の頭頂葉，右側頭・頭頂葉外
側に集積を認めた．症例3（78歳女性右利き）：喚語困難で発症，右上肢の筋強剛
と寡動，右手指のジストニア，感覚性優位の失語，失算，左右失認，保続を認め
た．頭部MRIでは脳梁菲薄化と左前頭・頭頂葉白質の萎縮を認め，脳血流SPECT
では左優位の前頭・頭頂・側頭葉の血流低下，DaT scanでは左優位の基底核の集
積低下を認めた．18F-THK-5351 PETでは左優位に前頭・頭頂葉，および左優位
に線上体，視床に集積を認めた．【結論】CBDが疑われた3例について臨床症候に
一致して，18F-THK-5351の集積で示唆される病理の広がりを認めた．その結果
18F-THK-5351 PETがCBDの診断に有用である可能性が示された．

Pj-03-8 多系統萎縮症の脳幹容積の評価
○中川　裕亮、寺田　達弘、高嶋　浩嗣、川口　典彦、松平　敬史、
荒木　保清、杉浦　　明、山崎　公也、小尾　智一
NHO 静岡てんかん・神経医療センター 脳神経内科

【目的】多系統萎縮症（MSA）の脳幹萎縮の程度と経時変化をVoxel-Based 
Morphometry（VBM）を用いて評価するとともに、パーキンソン病（PD）と比較検
討した。【方法】対象はMSA症例24名（男性8名、女性16名、平均年齢65.5±9.5歳）と
年齢を合致させた正常群16名（平均年齢68.7±5.6歳）、およびPD症例40名（平均年
齢64.7±8.0歳）である。全例に1.5T頭部MRIを施行するとともに、MSA群には1年
後および2年後にもMRIを撮像した。Statistical Parametric Mapping8（SPM8）を
用いて、MRI T1構造画像の位置の補正、灰白質・白質・脳脊髄液の分割化、解剖
学的標準化、平滑化を行った。WFU Pickatlasを用いて脳幹のマスク画像を作成し、
灰白質画像と白質画像から脳幹容積を抽出し、脳幹の全脳容積を算出した。3群間
で脳幹における全脳容積をクラスカル・ウォリス検定で比較検討した。またMSA
においては脳幹の全脳容積の経時的変化を対応ある一要因分散分析で評価した。

【結果】MSA群の脳幹容積は21.3±2.5 cm3と正常群の24.5±2.1 cm3と比較して有意
に低下していた（p<0.001）。またPD群の25.0±2.3 cm3と比較して有意な差がみら
れた（p<0.001）。MSA群では、1年後の脳幹容積は初回に比較して有意に低下して
おり（ｐ=0.001）、2年後にはさらに低下していた（p=0.02）。【結論】VBMにてMSA
の脳幹萎縮を捉えることができている。MSAにおける脳幹の脳容量解析はPDと
の鑑別の一助なりうる。MSAでは経時的に脳幹の萎縮がみられるが、次第に萎縮
の程度は緩やかになることが示唆された。

Pj-03-9 MIBG心筋シンチグラフィーの集積低下を示す進行性
核上性麻痺の臨床的特徴

○石原　　資、齊藤　勇二、髙橋　祐二
国立精神・神経医療研究センター

【目的】MIBG心筋シンチグラフィー（MIBG）はパーキンソン病（PD）と進行性核上
性麻痺（PSP）や多系統萎縮症を鑑別するのに有用であるが、PSPの中には集積低
下を示す例がある。我々はこのようなPSPの臨床的特徴を検討した。【方法】2014
年1月～2018年10月に評価した入院時の診断がPSPの患者に対しMIBGを施行し、
歩行可能な症例の臨床情報を後方視的に調査した。【結果】MDS-PSP基準（2017）
では131例がPSPと診断され、この中でMIBGの集積低下（H/M比後期像<2.0）は23
例に認めた。このうち、併用薬などでMIBGの集積低下が疑陽性となりうるのは
15/23例（MAO-B阻害薬；セレギリン12例、トリプタノール 2例、心筋虚血1例）で
あった。これらを除いた8例（H/M比後期像1.38±0.29）では直近の入院時評価にお
いて、PSP病型について再分類すると、PSP-RS 3例, PSP-PGF 2例、PSP-P 2例、
PSP-PI 1例であった。男性 3/8人、年齢 75±4.3歳、罹病期間 8.4±2.8年、ｍHY 3.2
±0.66、 認知機能についてはMMSE 25.3±3.9点、FAB 12±2点であった。PDにみ
られる非運動症状であるRBDの病歴や排尿障害・起立性低血圧を認めず、嗅覚検
査で重度の異常を示したのは1/5例であった。運動症状では動作時振戦は2例、す
くみ足は6例、姿勢反射障害は7例に認め、筋強剛・寡動は体軸優位に5例、四肢優
位に3例に認めた。L-dopa反応性について、1例は部分的に認め、1例はジスキネ
ジアを生じる例があり、PDとの鑑別が難しかった。【結論】MIBGの集積低下を示
すPSPの一群が存在する。PSP-RS以外の病型が多く、L-dopa反応性を有する例も
あり、PDとの鑑別に注意すべきである。

Pj-03-10 進行性核上性麻痺における垂直性眼球運動障害と予後の関連
○石原　稔也、大江田知子、野元　翔平、朴　　貴瑛、髙坂　雅之、
梅村　敦史、冨田　　聡、田原　将行、山本　兼司、澤田　秀幸
国立病院機構 宇多野病院 臨床研究部・脳神経内科

【目的】進行性核上性麻痺（PSP）患者は，眼球運動障害，姿勢反射障害，寡動，す
くみ足，認知機能障害など，様々な神経症候を呈するが，これらの神経症候をす
べて認めることは，特に病初期には少ない．PSPは異なる臨床像ごとに様々な病
型に分類されるが，予後との関連については明らかになっていない．今回，我々
は神経症候のうちPSPに特徴的な垂直性眼球運動障害に注目し，生命予後，機能
予後との関連を明らかにすることとした．【方法】2005年1月から2017年10月の間に
当院を受診した経過3年以上のPSP患者を後方視的に調査した．人口統計情報，症
状，神経学的所見，日常生活動作（ADL）および生存期間を電子カルテから抽出
した．発症3年時の垂直性眼球運動障害の有無によって2群に分類し，経口摂取可
能期間，生存期間について生存時間分析をおこなった．【結果】対象70例（男性40
例，平均発症年齢70.7±7.3歳，平均観察期間6.5±3.1年）のうち，発症3年時に垂直
性眼球運動障害を認めた（VGP+群）のは21例（30%）だった．死亡例はVGP+群6例

（29%），VGP-群8例（16%）で，死亡例の発症からの生存期間はVGP+群5.7±1.6年，
VGP-群11.9±3.4年であった．生存分析ではVGP+群の方が経口摂取可能期間およ
び生存期間が有意に短く（ログランク検定 P<0.001, P<0.001），Cox回帰分析では
VGP+群の方が経口摂取中断および死亡のリスクが有意に高かった（調整済みハ
ザード比 10.5, P<0.001, 18.3, P<0.001）．【結論】発症3年時の垂直性眼球運動障害は，
嚥下機能予後不良，生命予後不良と関連していた．

Pj-03-11 前頭葉徴候を主体とする進行性核上性麻痺（PSP-F）
の臨床・病理学的特徴

○大野　陽哉1、東田　和博1、吉倉　延亮1、林　　祐一1、木村　暁夫1、
吉田　眞理2、下畑　享良1

1 岐阜大学大学院医学系研究科　脳神経内科学分野、
2 愛知医科大学　加齢医科学研究所

【目的】進行性核上性麻痺（PSP）には，歩行障害や易転倒性が先行せず，前頭葉機
能障害が主体となる病型（PSP-F）が存在するが，その臨床・病理学的特徴につい
ての報告は限られる．本研究は臨床診断PSP-Fの１例報告であるが，長期にわた
り神経症候を確認し，MDS-PSP criteriaによる病型の変化と病理学的検索を施行
し得たことから，症候学的，学術的に重要と考え報告する．【方法】①臨床経過，
②MDS-PSP criteriaによる病型の変化，③病理学的検索からPSP-F症例の臨床・
病理像の進展について検討する．【結果】①症例は死亡時77歳男性．69歳から発語
失行が出現し，75歳には発語不能となり，歩行時の前方への突進，左上肢の動作
拙劣を認めた．76歳からは座位を保つことが困難となった．また77歳頃からは姿
勢保持障害を認め，当院を受診した．診察上，常同行動，非流暢性失語や口腔顔
面失行，左上肢の肢節運動失行を認め，FABは6点であった．核上性垂直方向性
眼球運動障害，頸部・左上肢優位の筋固縮，小刻み歩行も認めた．7カ月後，窒
息のため死亡した．②MDS-PSP criteriaでは，発症時はsuggestive of PSP-SLの
みであったが，6年後にはsuggestive of PSP-CBSが加わり，7年後にはprobable 
PSP-Fに臨床像が変化した．③左大脳半球の検索にて，4リピートタウ陽性の神経
原線維変化，coiled body, tufted astrocyte, threadが前頭葉から中心前回の皮質
優位に認められた．黒質，淡蒼球，視床下核の変性は軽度であった．【考察】症候
の推移からは，下前頭回を含む限局性の病変が中心前回に及び，最終的に前頭葉
全体に進展したと推察された．PSP-F症例の臨床・病理像の変化を示すとともに，
前頭葉徴候を主体とする変性疾患では，眼球運動障害の評価が背景病理を推測す
る上で重要であることが示唆された．
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Pj-03-12 進行性核上性麻痺における神経可塑性異常：反復 4
連発磁気刺激法（QPS）を用いた検討

○本田　　誠1、清水　崇宏1、守安正太郎1、瀧川　洋史1、宇川　義一2、
花島　律子1

1 鳥取大学医学部脳神経医科学講座脳神経内科学分野、
2 福島県立医科大学ヒト神経生理学講座

【目的】近年，パーキンソン病類縁疾患において神経可塑性の異常が注目されてい
るが，進行性核上性麻痺（PSP）においてはまだ充分な検討がなされておらず不明
である．今回，反復4連発磁気刺激法 （Quadripulse stimulation：QPS） を用いて
神経可塑性の異常の有無・可塑性障害と臨床症状との相関について検討した．【方
法】対象はMDS-PSP criteria 2017によりprobable/possible PSPと診断された15例 

（男性10例，女性5例，年齢75.4±7.4歳，罹患期間3.4±2.2年）に検査を行った．左
一次運動野に対して長期増強 （LTP） 様効果をもたらすQPS-5（刺激間隔5msec）を
施行し，QPS前後でのMEP振幅の比（MEP ratio）をQPSの効果の指標として，年
齢や認知機能（MMSE，FAB），運動機能との相関について検討した．【結果】PSP
においてQPS-5の施行前後でのMEP振幅に有意な変化はなくLTP様効果は誘導さ
れなかった[平均MEP ratio = 1.12±0.13，平均MEP振幅：QPS前 861.8±90.0mV 
vs QPS後 967.5±124.3mV，p = 0.18]．MEP ratioと年齢（R²=0.1082），MMSE

（R²=0.0045），FAB（R²=0.0113），MDS-UPDRS partⅢ（R²＝0.1263）のいずれにも
有意な相関は認めなかった．【結論】LTP誘導がPSPの大脳皮質では障害されてい
るが、可塑性障害度と相関する臨床症状はなかった．

Pj-04-1 サルコイドーシスを背景とした脳幹梗塞の臨床的検討
○滑川　将気、荻根沢真也、梅田麻衣子、梅田　能生、小宅　睦郎、
藤田　信也
長岡赤十字病院 神経内科

【目的】サルコイドーシスを背景に発症した脳幹梗塞の画像所見と臨床的な特徴を
検討する．【方法】神経サルコイドーシスに脳幹梗塞を合併した自験例2例と既報を
比較検討する．【結果】症例1：27歳の男性．27歳時に両側ぶどう膜炎からサルコイ
ドーシスと診断された．急性に右上下肢異常感覚と歩行障害を生じ，頭部MRIで
左延髄外側に急性期梗塞を認めた．頭部MRAで椎骨動脈の狭窄や解離はなかっ
た．Gd造影MRIで軟膜の増強効果はなく，髄液細胞増加や髄液ACE上昇もなかっ
たが，若年であることから神経サルコイドーシスを背景とした脳梗塞と考え，抗
血栓療法とステロイドパルス療法を行い症状は改善した．症例2：39歳の女性．37
歳時に右上肢の異常感覚を生じ，Gd造影MRIによる脳脊髄軟膜増強効果や両側ぶ
どう膜炎の既往から神経サルコイドーシスと診断されていた．急性の眼痛と複視，
浮動性めまいを生じ，頭部MRIで左橋下部に急性期ラクナ梗塞を認めた．Gd造
影MRIで軟膜の増強効果が軽度にあったが，髄液細胞増加や髄液ACEの上昇はな
かった．ぶどう膜炎の合併からサルコイドーシスの活動性が上昇していると判断
し，抗血栓療法に加えステロイドパルス療法を行い，症状は改善した．既報では
神経サルコイドーシスによる脳梗塞は血管周囲炎や肉芽腫の血管内浸潤が関与す
るとされ，いずれも軟膜の増強効果や髄液細胞増加といった神経サルコイドーシ
スの活動性を示唆する所見が見られている．自験例は2例とも画像や髄液検査で
神経サルコイドーシスの活動性を示唆する所見に乏しかったが，脳梗塞の危険因
子がない若年者で，神経サルコイドーシスが脳梗塞の発症に関与していると考え，
免疫療法を行い良好な転機が得られた．【結論】神経サルコイドーシスでは，画像
や髄液検査で変化に乏しい場合でも脳梗塞を発症することがあり，免疫療法を検
討する必要がある．

Pj-04-2 当院で経験した神経・筋サルコイドーシス 16症例の
臨床的検討

○阿部　良奎、菊地　史織、鹿野　耕平、浅野目明日香、齋藤　　司、
澤田　　潤、長谷部直幸
旭川医科大学循環呼吸神経病態内科学

【目的】サルコイドーシスは原因不明の多臓器疾患であり，神経・筋領域の広範な
部位にも病変をきたし，多様な症状を呈しうる。サルコイドーシスにおける神経・
筋病変の頻度は比較的低いとされており，そのため疫学や神経症状や病変の詳細，
治療効果などについての報告は国内外ともに少なく，治療方法についての明確な
ガイドラインは作成されておらず，経験的にステロイドを中心とした治療が行わ
れているのが現状である。そこで今回，当院で経験した神経・筋サルコイドーシ
ス16症例について，その病変や治療，経過などについて解析し，臨床的特徴を明
らかにすることを目的とした。【方法】2001年から2020年までの間，当院に入院し
た神経・筋サルコイドーシス16症例の臨床的背景や病変部位，治療内容，経過に
ついて解析した。【結果】神経・筋サルコイドーシス16例のうち，男性は4名，女性
は12名で，平均年齢は60.4歳であった。病変部位は，脳が2例，脊髄が2例，脳神
経が4例，末梢神経が5例，筋が3例，その他が2例であった（重複あり）。治療内容
としてはステロイドパルス療法を含むステロイド単独使用例が10例，ステロイド
にその他の免疫抑制剤と手術治療を併用した症例がそれぞれ2例と1例，対症療法
が3例であった。ステロイド使用例における，プレドニゾロン維持量の平均は4.8 
mg/dayであった。経過について，ほとんどの症例でステロイドに対する治療反
応性が良好であり，ステロイドの投与中に増悪したのは1例のみであった。【結論】
神経・筋サルコイドーシスは女性の割合が高く，末梢神経や脳神経に病変が比較
的多くみられた。ステロイドに治療反応性を示し，良好な治療経過をたどること
が多いが，免疫抑制剤や水頭症に対する手術を併用した症例も少数あったことか
ら，ステロイドの投与を中心とし，必要に応じて他の治療を併用することが適切
と考えられた。

Pj-04-3 当科における中枢神経サルコイドーシス 6例の診断
についての検討

○高畑　克徳、平松　　有、安藤　匡宏、田代　雄一、﨑山　佑介、
橋口　昭大、松浦　英治、髙嶋　　博
鹿児島大学脳神経内科

【目的】中枢神経サルコイドーシスは治療抵抗性のことも多く早期診断・積極的な
治療を行うことが望ましい。一方で中枢神経の生検は侵襲性が高く直接的な組織
診断より、他臓器病変の組織診断を併用し診断することが多い。中枢神経サルコ
イドーシス自験例の診断について検討し早期診断に結びつける手段を模索する。

【方法】2011年1月から2020年10月に当科に入院し中枢神経サルコイドーシスと診
断した6例（男性:3例、女性:3例、年齢:28～75歳、平均年齢:62.5歳）の診断方法につ
いて評価する。【結果】主要病巣は脳実質4例・脊髄2例、病理診断臓器は脳実質1例、
気管分岐部リンパ節2例、鼠径リンパ節2例、複数臓器（脳実質・肺・腓腹筋）1例だっ
た。CTで肺野病変やリンパ節腫大を認めた症例は共に4例、67Ga-citrateシンチグ
ラフィーの異常集積は施行3例中3例で認めた。髄液異常は3例と半数、血清ACE
上昇は2例のみだった。【結論】中枢神経病理で類上皮細胞肉芽種を証明した症例は
2例あったが、いずれも脳神経外科が脳腫瘍を疑い脳生検した症例だった。その
他の症例についてはCTや67Ga-citrateシンチグラフィーで異常を認めた臓器を生検
し、4例とも比較的生検しやすいリンパ節での病理診断だった。サルコイドーシ
スと悪性腫瘍はしばしば合併すると言われており、リンパ節で類上皮細胞肉芽種
を認めた場合、サルコイドーシスと悪性腫瘍に伴うサルコイド反応の鑑別が難し
い。自験例において1例のみ複数臓器（脳実質・肺・腓腹筋）で類上皮細胞肉芽種を
証明したが、全ての検体にPropionibacterium acnes（以下、P.acnes）抗体による
免疫染色を追加し染色像を認めた（P.acnesはサルコイドーシスの原因候補）。中枢
神経サルコイドーシスは中枢神経からの生検は困難であるが、比較的容易にでき
るリンパ節生検にP.acnesによる免疫染色を併用することで診断精度を上げ、早期
診断にも結びつく可能性がある。

Pj-04-4 筋サルコイドーシス患者に対する免疫療法の治療効果の検討
○鍛治田倫英、辻　　浩史、織田　彰子、石井亜紀子、冨所　康志、
中馬越清隆、石井　一弘、武田　勇人、大内　翔悟、鈴木　　哲、
三橋　　泉、宮内　博基、玉岡　　晃
筑波大学 神経内科

【目的】筋サルコイドーシスの治療法についての研究は複数報告されているが、無
作為化された大規模な試験は存在しない。一方で、少数の治療効果を調査した研
究では、発症から診断までの期間が長いと、ステロイドによる治療効果が得られ
にくいことが報告されている。我々は自施設で経験した筋サルコイドーシス患者
において、発症から診断までの期間と治療効果の関係について検討した。【方法】
2000年4月から2020年９月に当院で筋サルコイドーシスと診断した5例（男/女:1/4、
年齢56歳（中央値））を対象に、診療録を用いて患者背景（性別、年齢、各種症状、
診断までの期間、臨床検査値）、治療内容、有効性を調査した。有効性はmodified 
Rankin Scaleで評価した。【結果】3例は両側の近位筋優位の筋力低下を初発症状と
して、緩徐に進行していた。なお1例は筋痛で発症し、1例は筋症状が認められな
かった。血液検査項目について、ACEが正常値であった症例が1例、CKが正常値
であった症例が2例で認めた。血中Caは今回解析した全症例で正常値であった。
また、全症例で肺サルコイドーシス を合併していた。治療に使用されたステロイ
ドの量については、３例が高用量（1mg/kg/day）、2例が中等量（0.5mg/kg/day）
であった。発症から2年以内に診断がついた症例は2例であった。治療効果につい
ては、対象患者の内、1年以上治療経過を追跡できた3例において、2例は治療介
入後にmRSが改善した（1例は筋症状なし）。寛解後に再発を認めた症例や重篤な
有害事象を認めた症例はなかった。【結論】1年以上治療効果を追跡できた症例にお
いて、発症から診断までの期間に関わらず、一定の治療効果が得られた。

Pj-04-5 リウマチ性髄膜炎と髄液ネオプテリン
○宮上　紀之1,2、矢部　勇人1、永井　将弘2

1 済生会松山病院脳神経内科、2 愛媛大学大学院医学系研究科臨床薬理学

【目的】リウマチ性髄膜炎は関節リウマチ（RA）の中枢神経合併症の一つで、MRI
画像における軟膜造影効果やくも膜下腔の異常信号が特徴的とされている。多
くはステロイド反応性良好であることから早期診断・治療介入が望まれるもの
の、一部症例では発症時に関節症状を認めず、また診断および治療反応性のバイ
オマーカーも確立されていない。ネオプテリンは中枢神経の炎症により上昇し、
HTLV-1関連脊髄症では疾患活動性や治療効果の評価に有用なバイオマーカーで
ある。今回我々は、リウマチ性髄膜炎の症例における治療前後の髄液ネオプテリ
ン濃度を含む検討を行う。【方法】リウマチ性髄膜炎と診断した3症例において、臨
床症状および髄液細胞数、蛋白、IgG index、ネオプテリン濃度の検討を行った。

【結果】症例1は74歳男性、69歳時にRAと診断、加療中であった。尿失禁、一過性
下肢脱力が生じ、MRIで円蓋部の脳表に沿った造影効果を伴う異常信号を認めた。
髄液細胞数3/µL、蛋白80 mg/dL、IgG index 0.66であった。髄液ネオプテリンは
79.2 nmol/L（正常 <30 nmol/L）と上昇しており、治療後には34.2 nmol/Lへ低下
した。症例2は68歳女性、45歳時にRAと診断されるも加療はされていなかった。
意識障害、全身痙攣が生じ、MRIで両側前頭葉、右側頭葉の軟膜の造影効果を伴
う異常信号を認めた。髄液細胞数44/µL、蛋白89 mg/dL、IgG index 1.12であった。
髄液ネオプテリンは355.1 nmol/Lと著明に上昇していたが、治療後は24.6 nmol/L
へ低下した。症例3は80歳女性、RAの診断および関節症状はみとめていなかった。
発熱、意識障害が生じ、MRIにて右大脳半球の脳表に沿った異常信号を認めた。
髄液細胞数5/µL、蛋白67 mg/dL、IgG index 1.64であった。髄液ネオプテリンは
195.5 nmol/Lと上昇しており、治療後は23.0 nmol/Lへ低下した。【結論】リウマチ
性髄膜炎において、髄液ネオプテリンは中枢炎症の評価に有用であることが示唆
された。
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Pj-04-6 免疫チェックポイント阻害薬投与下に生じた中枢神経
障害の臨床学的検討

○菊辻　直弥、形岡　博史、嶋田　大祐、武内　勝哉、山岡美奈子、
西森裕佳子、七浦　仁紀、江浦　信之、桐山　敬生、杉江　和馬
奈良県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】免疫チェックポイント阻害薬（ICI）による中枢神経系（CNS）障害は頻度が稀
であり、詳細な臨床像はよくわかっていない。【方法】ICI投与下に発症したCNS障
害の４例を提示する。【結果】症例1：53歳男性、左上葉肺腺癌、stageⅣB。左肺部
分切除と全脳照射、化学療法に加えアテゾリズマブ（抗PDL-1抗体）13クールを施
行８日後に、歩行困難が進行。両下肢優位の四肢筋力低下と感覚障害、膀胱直腸
障害を呈し、頚髄造影MRIで増強効果を伴うT2WI高信号を認めた。ステロイドパ
ルス4クールとPSL維持内服でMRI増強効果は消退した。症例2：76歳女性、肺扁
平上皮癌、stageⅢA。放射線治療に加え1-3次化学療法を行い、4次化学療法とし
てニボルマブ（抗PD-1抗体）を28クール施行、終了後17日に嚥下困難、19日後から
座位保持困難が出現。JCSはⅡ-10であり、四肢の筋力低下と複視、両側眼瞼下垂
を認めた。CK1723 U/L、筋生検で炎症性細胞浸潤があり、頭部MRIで両側尾状
核と淡蒼球に造影効果を伴うT2WI高信号を認めた。ステロイドパルス2クールと
PSL維持内服で意識は清明となり頭部MRI T2WI高信号は消失し、mRSは5から４
に軽減した。症例３：60歳男性、左下葉肺扁平上皮癌、stageⅢB。1- ６次化学療
法を施行後に7次化学療法としてニボルマブ2クール施行し、終了同日に頭痛と異
常言動・行動を呈し入院。頭部MRIで左頭頂葉と側脳室後角にT2WI高信号と髄液
細胞増多（34/mm3）を認めステロイドパルス1クールを行い、神経症状は軽減した。
症例４：69歳男性、右上葉肺腺癌、stageⅠB。右上葉肺切除と放射線治療に加え1
次化学療法でカルボプラチン+ヘペメトレキセド+キートルーダ（抗PD-1抗体）を7
クール施行。転移の有無を目的とする頭部MRIで硬膜の肥厚と増強効果を認めた。
経過を通じて脳神経徴候と症状はなく、ICIを中止のみでMRI増強効果と肥厚は消
失。【結論】ICI投与下のCNS障害に対し、ICIを中止あるいは免疫療法が奏効する。

Pj-04-7 抗IgLON5 抗体関連疾患の臨床像および治療効果に関
する検討

○伏屋　公晴、木村　暁夫、吉倉　延亮、竹腰　　顕、林　　祐一、
下畑　享良
岐阜大学大学院 医学系研究科 脳神経内科学分野

【目的】抗IgLON5抗体関連疾患は、睡眠障害、球麻痺、歩行障害、認知症、パー
キンソニズム、不随意運動などを呈し、一部の症例における免疫療法の有効性が
報告されている。本疾患の臨床像の長期観察結果、および免疫療法の有効性に関
して報告する。【方法】臨床診断基準に則って診断した多系統萎縮症44名、進行性
核上性麻痺（PSP） 40名、大脳皮質基底核症候群（CBS）18名、パーキンソン病56名
において、患者血清を用いたcell based assay （CBA）にて抗IgLON5抗体を検索し
た。陽性例の臨床像、および免疫療法の有効性と長期経過について提示する。【結
果】渉猟した限り報告のない，Armstrongの基準でprobable CBDを満たしたCBS
の1例において抗IgLON5抗体を認めた。症例は85歳女性で、4年の経過で緩徐に
進行する歩行障害を呈した。神経学的には四肢筋強剛，左半身の失行，左下肢の
ジストニア，皮質性感覚障害を認めた。頭部MRIでは右半球優位の脳萎縮、脳血
流シンチでは右優位の血流低下、DATシンチでは右優位に両側線条体の集積低下
が確認された。抗体陽性判明後、3回にわたる大量免疫グロブリン療法（IVIG）を
施行し、筋強剛、左半身の失行、皮質性感覚障害の改善と、脳血流シンチ、DAT
シンチ所見の改善を認めた。COVID-19流行に伴い、入所施設の方針で外来通院
が困難となり、IVIGを中断したところ、左半身の失行は再度増悪した。【結論】抗
IgLON5抗体関連疾患は、時にCBSの臨床像を呈すること、臨床像がCBSであっ
てもIVIGは有効であるが、その効果は持続的ではないことを明らかにした。今後、
さらなるCBSを含めたパーキンソン病関連疾患における抗IgLON5抗体陽性症例
の検索と、免疫療法の効果の確認が必要と考えられた。

Pj-04-8 当院における抗neurofascin155 抗体陰性CCPD5 例の検討
○茂木　晴彦1、雑賀　玲子1、岡本　智子1、林　　幼偉1、小田　真司1、
阿部　弘基1、佐藤和貴郎2、山村　　隆2、髙橋　祐二1

1 国立精神・神経医療研究センター病院 脳神経内科、
2 国立精神・神経医療研究センター 神経研究所 免疫研究部

【目的】中枢・末梢連合脱髄症（CCPD）は中枢神経と末梢神経に脱髄病変を呈する
疾患であり，抗neurofascin155（NF155）抗体が約半数で陽性となるが，抗NF155
抗体陰性例については臨床的特徴や治療反応性が明らかでない．今回我々は当院
における抗NF155抗体陰性CCPDについて臨床経過や検査所見，治療反応性を検
討した．【方法】2017年3月～2020年11月に当院に入院した抗NF155抗体陰性CCPD
症例について後方視的に解析した．【結果】症例は45歳～66歳の男性3名，女性2
例．全例が再発性の経過をとり，発症から当院初診までは6ヶ月から20年，直近
の再発から2ヶ月から6年の時点で当院へ入院していた．血清抗AQP4/抗MOG/抗
NF155抗体は全例陰性で，髄液細胞数は3～16 /3µL，蛋白は38～133 mg/dLであっ
た．MBPは全例基準範囲内で，2例はIgG indexが軽度上昇（0.6以上）していた．神
経伝導検査ではEFNS/PNSガイドラインのCIDP電気生理学的診断基準で3例が
definite，2例がpossibleだった．3例に大脳病変，3例に脊髄病変が見られ，中枢
病変はいずれも2017年改訂McDonald診断基準を満たさなかった．免疫治療によ
り4例の臨床症状が改善し，うち1例は再発から6年が経過した症例であった．3例
で神経伝導速度検査でも改善が見られた．【結論】CCPDでは，抗NF155抗体陰性の
症例，髄液での異常所見が軽微な症例，再発から治療実施までの期間が長い症例
においても，免疫治療により臨床的改善が期待できる可能性がある．

Pj-04-9 神経免疫疾患における選択的血漿交換の使用経験
○長沼　亮滋1、網野　　格1、宮﨑　雄生1、秋本　幸子1、新野　正明1,2、
南　　尚哉1、今井千恵子3、中瀬　秀二3、菊地　誠志1

1 北海道医療センター　脳神経内科、2 北海道医療センター　臨床研究部、
3 北海道医療センター　医療技術部

【目的】血漿浄化療法は神経免疫疾患の治療法として広く用いられるが、アルブミ
ン置換による単純血漿交換や免疫吸着療法では血液凝固因子の減少が生じ、また
その対処として新鮮凍結血漿（FFP）を使用した際にアレルギー反応を生じること
がしばしば問題となる。選択的血漿交換（SePE）は一定の分子量以下の分子を選択
的に除去でき、既存の血液浄化療法の問題点を解消できる可能性があるが、神経
免疫疾患に対する治療効果はほとんど報告されていない。今回我々は神経免疫疾
患に対してSePEを施行した治療経験について報告する。【方法】2020年4月から10
月まで当科にて選択的血漿分離器（エバキュアープラス® EC-4A10D、旭化成メ
ディカル）を用いてSePEを施行した症例について、治療効果の検討や生化学的分
析を行った。【結果】SePEを施行した患者は全部で5例であり、4例が重症筋無力症、
1例が視神経脊髄炎であった。4例は単純血漿交換と組み合わせて施行し、1例は
SePEのみを施行した。SePEのみを施行した1例では、血漿交換前後でQMGスコ
アが18点から6点に改善した。単純血漿交換とSePEを組み合わせて施行した4例で
は、単純血漿交換時とSePE時の自覚症状の改善度合いに明らかな差を認めなかっ
た。SePEのIgG除去率は44～56%であり、ほぼ理論値どおりであった。単純血漿
交換に比べてIgG除去率は劣り、必要な置換液量は多かった。フィブリノーゲン
の除去率は1.6～20.5%と単純血漿交換に比べて明らかに低く、フィブリノーゲン
低値による治療の延期、FFPを置換液とした単純血漿交換やFFPの投与を要した
症例はなかった。また2例で廃液中のフィブリノーゲンを測定したが、いずれも
検出されなかった。有害事象としては脱血不良が1件あった。【結論】SePEは神経
免疫疾患において安全で有効な治療法である。

Pj-04-10 血清抗Myelin oligodendrocyte glycoprotein 抗体
陽性症例の臨床像の検討

○景山　　卓1,2、竹岡　加陽3、末長　敏彦2

1 東海記念病院 脳神経内科、2 天理よろづ相談所病院　脳神経内科、
3 天理よろづ相談所　医学研究所

【目的】当院にて抗Myelin oligodendrocyte glycoprotein （MOG）抗体に対する
Cell-based assay（CBA）を行い，陽性結果を得た症例についてその臨床的特徴を
報告する．【方法】2008年から2017年の間に当院にて抗Aquaporin 4 （AQP4） 抗体
に対するCBAを施行した329例の保存患者血清について，既報告の方法に従い抗
MOG抗体のCBAを行った．このうち陽性例についてカルテから臨床症状や検査
所見などの情報を収集し，後方視的に検討した．【結果】今回の症例のうち抗MOG
抗体陽性例は22例（女性11例，男性11例）であった．臨床診断は，11例が視神経炎，
3例が多発性硬化症，1例が視神経脊髄炎，1例が急性散在性脳脊髄炎，3例が脊髄
炎であった．多発性硬化症と診断された症例中２例では再発性視神経炎もみられ
た．他に頸椎症性頚髄症，神経ベーチェット病，中枢神経性悪性リンパ腫と診断
された例が各１例ずつあった．多発性硬化症と診断された１例では繰り返す辺縁
系脳炎様症状とけいれんがみられた．視神経脊髄炎と診断された症例では血清抗
AQP4抗体も陽性であった．脊髄炎と診断された1例では慢性炎症性脱髄ニューロ
パチーの合併が疑われた．【結論】抗MOG抗体陽性を呈した自験例は，既報告に合
致して視神経炎や脊髄炎を呈する症例が多くを占めたが，一方で辺縁系脳炎様症
状，けいれん，末梢神経障害など，非典型的な臨床像を呈する例や悪性リンパ腫
と診断された例もみられた．抗MOG抗体の診断的特異度を検証するためには，こ
うした非典型的症例の蓄積が必要である．

Pj-04-11 当院における抗MOG抗体関連疾患の臨床的特徴の検討
○平松　　有、尾山　琴海、武井　　潤、吉田　崇志、髙畑　克徳、
湯地　美佳、安藤　匡宏、田代　雄一、﨑山　佑介、髙嶋　　博
鹿児島大学病院 脳神経内科

【目的】抗myelin　oligodendrocyte　glycoprotein（MOG）抗体関連疾患は視神経
脊髄炎症例から報告され, 視神経炎，脊髄炎，非典型的多発性硬化症，自己免疫
性脳炎の報告もみられるなど，疾患概念が拡がっており，しばしその病的意義に
ついても議論されている．このため，今回当院における抗MOG抗体陽性例を後方
視的に検討し，臨床的特徴について解析を行った．【方法】2014年から2020年に当
院で抗MOG抗体が陽性であった症例を後方視的に検討した．【結果】症例は7例で，
男性4例，女性3例であった．年齢は28歳から78歳（中央値34歳）であった．血清で
抗MOG抗体陽性が確認されたのが5例で，2例では髄液での陽性が確認された．経
過中に視神経炎は4例にみられ，6例で頭部MRIのT2高信号領域がみられた．5例
には脊髄でのT2高信号域がみられ，その内2例は3椎体以上の長大病変であった．
髄液の細胞数は5例で上昇し （10～189 /μL），蛋白は6例で上昇していた（44.6～
195.5 mg/dL）．IgG indexは全例で上昇しておらず，オリゴクローナルバンドは2
例で陽性，ミエリン塩基性蛋白は5例で上昇がみられた（132～9840 pg/mL）他，髄
液IL-6が検査をした3例で上昇していた（31.3～3450 pg/mL）．治療としてはステロ
イド治療が全ての症例で施行され，1例以外は効果がみられた他，血液浄化療法と
して4例で免疫吸着療法，2例で選択的血漿交換療法が行われたが，免疫吸着療法
では効果が限定的な症例がみられた．【考察】臨床症状や検査結果については多彩
であり，特異的な所見は得ることはできなかった．ただ髄液IL-6は測定を行った3
例全てで上昇しており，疾患活動性の評価ができる可能性が考えられた．今後も
症例を蓄積して病型毎の傾向を捉える必要があると考えられた．
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Pj-04-12 コロナ禍における神経免疫疾患の臨床的増悪等の分析
○富沢　雄二、横山　和正、服部　信孝

順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科

<背景>SARS-CoV-2感染症COVID-19のパンデミックは、社会および診療に大き
な変化を来した。病院においても患者集中の回避が望ましいと考えられ、処方日
数緩和による受診回数制限などが行われるようになった。神経免疫疾患患者にお
いては、免疫抑制剤等の治療に伴いSARS-CoV-19感染の懸念もある一方、診療体
制の変化により疾患の管理が不十分となるリスクも懸念される。これらのコロナ
禍の変化によって多発性硬化症（MS）、視神経脊髄炎（NMOSD）、重症筋無力症

（MG）、慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）などの神経免疫疾患患者の臨床的増
悪等にどのような影響が起こったかを検討した。<方法>当院において、パンデ
ミックの影響が現れた2020年3月から10月（第1波から第2波）までの間に、神経免
疫疾患の臨床的増悪（点滴等治療を要するもの）を後方視的に検討した。<結果>臨
床的増悪は41回（33症例）あった。疾患別内訳ではMS 17例、NMOSD 9例、MG 5
例、CIDP 2例、その他8例であった。そのうち入院を要すると判断されたものが
10件であった。昨年同期間との比較においては、全件数は減少しており、重症度
は高い傾向であった。その他、神経免疫疾患の臨床的増悪とは別に神経免疫疾患
のCOVID-19罹患による入院が2例あり1例は軽症、1例は中等症であった。<考察>
パンデミックにより、受診抑制が起こることにより軽症での受診が減る一方、症
状の早期の変化を捉えられず重症化するリスクがあると考えられた。神経免疫疾
患では重症化した場合の免疫治療によりCOVID-19罹患リスクの増大も考えられ
るため、電話再診やオンライン診療などの活用を検討する必要があると考えられ
た。

Pj-04-13 LEMSの診断における尺骨神経の電気生理学的評価の有用性
○森　　秀樹1、今野　卓哉1、金澤　雅人1、河内　　泉1,2、小野寺　理1

1 新潟大学脳研究所脳神経内科、
2 新潟大学大学院 医歯学総合研究科 総合医学教育センター

【目的】ランバート・イートン筋無力症症候群（Lambert-Eaton myasthenic 
syndrome：LEMS）は安静時に複合筋活動電位（CMAP）の振幅が低下することが
特徴である。本研究では、LEMS診断における被検神経の違いを検討することを
目的とした。【方法】1975年から2020年までに当科に入院したLEMS症例21例につ
いて、年齢、性別、臨床症状、抗体の有無、悪性腫瘍の有無、電気生理学的所見
を後方視的に検討した。【結果】平均年齢は66歳（48歳-86歳）で、男性が17例、女性
が４例であった。全例で下肢近位筋筋力低下と腱反射減弱・消失を認め、眼瞼下
垂を5例、球症状を11例で認めた。自律神経症状として、口渇と膀胱直腸障害を6例、
勃起障害を3例に認めたが、起立性低血圧を認めた症例はなかった。抗VGCC抗体
は検索した全例（16/16）で陽性であり、他に抗Hu抗体、抗CV2抗体、抗Recoverin
抗体、抗AChR抗体を同時に有する例があった。悪性腫瘍は20例（95.2%）で認め、
肺小細胞癌が16例と最多で、他に胃癌、膵癌、前立腺癌、乳癌、結腸癌がみられた。
神経伝導検査によるCMAP振幅の低下は、尺骨神経を評価した全例（17/17）で認
めたが、正中神経では73.3%（11/15）、脛骨神経では81.3%（13/16）であった（基準
CMAP振幅：尺骨神経>5.0 mV、正中神経>4.6 mV、脛骨神経>5.0 mV、尺骨神経
と正中神経の陽性率の比較:χ２乗検定でP=0.023）。CMAP振幅の平均値は尺骨神
経で1.72±1.25 mV、正中神経で3.38±1.91 mV、脛骨神経で2.95±2.06 mVであった。
強収縮後にCMAP振幅が増大するpostexercise facilitation（PEF）の有無を尺骨神
経で検討した2例では、2例ともにPEFを認めた。高頻度反復刺激試験では評価し
た全例（19/19）にwaxingを認めた。【結論】LEMSにおけるCMAP低下は尺骨神経で
最も感度よく検出できる。高頻度反復刺激試験より患者負担が少なく簡便であり、
LEMSの診断には神経伝導検査で尺骨神経のCMAPを評価することが有用である。

Pj-04-14 ステロイド抵抗性特発性後天性無汗症の特徴
○大田　一路、中里　良彦、横山　　立、奥田　理沙、戸叶美恵子、
瀬尾　和秀、川崎　一史、池田　　桂、光藤　　尚、伊藤　康男、
田村　直敏、山元　敏正
埼玉医科大学病院 神経内科・脳卒中内科

【はじめに】特 発 性 後 天 性 全 身 性 無 汗 症（acquired idiopathic generalized 
anhidrosis: AIGA）は、青年期男性に多く、手掌発汗が保たれ、コリン性蕁麻疹を
伴い、ステロイドパルス治療が有効という特徴がある。しかし、一部にはステロ
イド治療に全く反応しない症例も存在する。今回はステロイド治療無効例の特徴
を検討した。【対象・方法】1991年から2020年に当院に入院したAIGAのうちステロ
イドパルス治療を行った60例を対象とした。治療有効群（有効群）53例と複数回の
パルス治療に無反応であった治療無効群（無効群）7例に分類し、性差、発症年齢、
罹病期間（治療開始までの期間）、手掌発汗の有無、コリン性蕁麻疹合併の有無を
後方視的に検討した。【結果】1）性差（男/女）：有効群41/12、無効群6/1 （p=0.04、
フィッシャー正確確率検定）、2）発症年齢：有効群30.4±13.5歳（mean±SD）、無
効群32.3±9.9歳 （p=0.73、t検定）、3） 罹病期間：有効群 2.8±6.1年、無効群 9.13
±13.2年（p=0.26）、4）手掌発汗の有無（有/無）：有効群 49/1、無効群 1/6 （p<0.01、
フィッシャー正確確率検定）、 5）コリン性蕁麻疹の有無（有/無）：有効群 28/25、無
効群 0/7 （p=0.01）【結論】ステロイドパルス治療が無効なAIGAは男性に多く、発
症年齢や罹病期間には無関係で手掌発汗を認めない、コリン性蕁麻疹を伴わない
という特徴がある。

Pj-05-1 デュシェンヌ型筋ジストロフィー（DMD）患者の開口障害
○大矢　　寧1、福本　　裕2

1 国立精神・神経医療研究センター 病院　脳神経内科、2 同　病院　歯科

【目的】デュシェンヌ型筋ジストロフィー（DMD）患者では進行に伴い開口障害を
来しうる。歯科治療機器が口腔内に適応できず、歯科治療が困難で、QOLが著し
く低下する例もある。開口障害が目立ったＤＭＤ患者を分析した。【方法】30歳以
上のDMD15例での開口障害を後方視的に検討した。開口量は、開咬を考慮せず 
最大開口時の上下中切歯間距離を測定した。咀嚼筋のCT画像を評価した。【結果】
4㎝以上あった開口量が次第に約3～2㎝になる症例が多く、下腿骨折を挟んで4㎝
から2㎝強に進行した症例もあった。とくに2例は1㎝以下と著しかった。症例1: 7
歳 歩行不能、13歳 脊柱側弯に固定術、14歳 夜間NPPV導入、15歳 座位困難、臥
位で過ごし20歳過ぎに開口量1㎝、齲歯が生じても通常の歯科治療はできないと
された。27歳 誤嚥を生じ胃瘻を造設。訪問歯科も入ったが、開口障害の進行によ
り口腔衛生維持できずに経口摂取を断念した。32歳 開口量8㎜、極僅かな齲歯で
も治療できないため不安が増強し、心理カウンセリングを要した。症例2: 30代で
開口量1㎝に漸減、右臼歯部開咬あり、かろうじて歯ブラシや食物が右側から入
れられる状態を維持している。また、胃瘻などの経管栄養に依存した例でも開口1.5
㎝では齲歯への対応が困難で口腔衛生が問題になった。頭部CTで咬筋の内側優位
の脂肪浸潤・置換が目立った。内側翼突筋の評価は上顎洞レベルの撮影が必要で、
頭部CTでは検討できなかった。症例1では咬筋は脂肪置換、内側翼突筋が残存、
外側翼突筋は萎縮していた。【結論】DMDの咀嚼筋は開口より閉口筋が残存傾向で
ある可能性があり、年齢とともに開口量を意識し、閉口筋のストレッチを図るこ
とが必要であると考えた。とくに座位がとれないと開口が困難になりやすいと考
えられ、肺炎や骨折では開口障害の進行に注意する必要がある。DMDの診療ガイ
ドラインでも噛むことのみならず、口を開けることにもより言及すべきである。

Pj-05-2 デュシェンヌ型筋ジストロフィー生検骨格筋における
チアミン・トランスポーター

○三ツ井貴夫1,2、牧　由紀子2、住友　日香2、瀬尾めぐみ2、堤　　　聡1、
西野　　洋1,4、近藤梨恵子3、宮崎　達志2,3

1 徳島病院 脳神経内科、2 徳島病院　臨床研究部、3 徳島病院　小児科、
4 徳島病院　内科

背景：ジストロフィン異常症は同遺伝子の変異により筋肉の変性をきたす遺伝性
疾患であり、遺伝子変異のパターンから、比較的軽症のBecker型（BMD）と、よ
り重症のDuchenne型（DMD）に大別される。チアミン（ビタミンB1）はエネルギー
代謝に不可欠の補酵素であり，その欠乏は特徴的な神経障害をきたす。我々は、
チアミンの組織内移行が示唆されたDMD患者を経験したことから、生検骨格筋
においてチアミンの移行性をチアミントランストーターの発現から検討した。 対
象と方法：対象はDMD患者３名およびBMD患者3名の生検骨格筋である。健常
対象として、関節症患者6名に同意のもと整形外科手術の際に採取した骨格筋を
使用した。骨格筋より新鮮凍結標本を作製し、メタノール固定の後、蛍光免疫染
色を行った。一次抗体として抗チアミン抗体、チアミントランストーターである
THTR-1（SLC19A2）とTHTR2（SLC19A3）およびSLC25A19に対する抗体および
抗ジストロフィン抗体を用いた。核染色にはDAPIを使用した。 結果：健常筋に
おいてチアミンは細胞質に点状―斑状のシグナルとして検出された。THTR-1お
よびTHTR-2は、膜に境界不明瞭なシグナルとして検出された。一方、DMDで
はチアミンは膜に境界不明瞭な淡いシグナルとして検出された。THTR-1および
THTR-2は健常で認められた膜に一致したシグナルは欠損あるいは著明に減少し
ていた。SLC25A19の発現に明らかな低下は見られなかった。BMDにおいても程
度は低いものの、DMDと同様の傾向が認められた。 考察：ジストロフィン異常
症では、筋細胞膜のチアミントランストーターが著明に減少するため、細胞内小
器官へのチアミン供給が障害されていることが推定された。

Pj-05-3 Duchenne型筋ジストロフィーの頭部画像の検討
○相澤　一貴1、森　まどか1、石原奈保子2、重本　蓉子3、佐藤　典子3、
吉田寿美子4、南　　成祐2,5,6、西野　一三2,6、髙橋　祐二1

1 国立精神・神経医療研究センター病院 脳神経内科、
2 国立精神・神経医療研究センター　メディカル・ゲノムセンター、
3 国立精神・神経医療研究センター病院　放射線科、4 国立精神・神経医療研究
センター病院　精神科、5 国立精神・神経医療研究センター病院　臨床検査部、
6 国立精神・神経医療研究センター　神経研究所　疾病研究第一部

【目的】Duchenne型筋ジストロフィー（以下DMD）患者の画像所見と中枢神経障
害について検討した． 【方法】2017年9月から2020年8月の間に当院を受診し，12
歳時点で歩行不能だった男性ジストロフィン異常症患者に研究協力を依頼した．
WAIS-III, 精神疾患簡易構造化面接法（MINI），自閉症スペクトラム指数（AQ）を
行い，頭部MRI・脳血流シンチグラフィあるいは頭部CTを施行し，画像所見や
genotypeとの関連を検討した． 【結果】17例（平均年齢29.8±8.4歳, 17-45歳）が参加
した．MRIは9例に実施し大脳萎縮は2例（1例は両側前頭葉と小脳の軽度の萎縮，
1例は両側前頭葉の萎縮）だった．脳血流シンチグラフィは11例に施行され，大脳
の血流低下は9例で前頭葉（両側：7例，右側：1例，左側：1例），基底核・弁蓋部・
側頭葉が3例ずつ，小脳の血流低下が1例で見られた．Cerebral Blood Flow（CBF）
は平均51.9±5.4（43.7-57.9）だった．脳血流シンチグラフィ実施時のCTでは，11例
中8例で血流低下部位の脳萎縮を認め，3年より以前の頭部CTと比較が可能だった
3例のうち1例では経時的に前頭葉の血流低下および萎縮が進行していた．心理検
査結果では，IQ 81.9±18.7（41-111, n=15），AQは20.7±6.1 （14-35, n=14）うち1名
はカットオフ値以上だった．MINIは13名に実施，うち9名に何らかの異常を認めた．
大脳萎縮やCBFとIQ, 心理検査の結果，Dp140 isoformの有無とは明らかな関連を
見いだせなかった． 【結論】DMD患者では前頭葉優位の脳血流低下と同部位の脳
萎縮を呈する患者が多かったが，症状と画像，genotypingとの関連は明らかでは
なかった．MRIは早期・軽症例でのみ検査可能であり，経時的な評価が困難だった．
前頭葉優位の血流低下と萎縮が経時的に進行する可能性が示唆された．
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Pj-05-4 Duchenne型筋ジストロフィーの腕頭動脈による気
管狭小化に関する形態的検討

○木村　正剛1,2、野田　成哉1,2、村上あゆ香1,2、數田　知之1,2、
南山　　誠2、久留　　聡2、小長谷正明2、小池　春樹1、勝野　雅央1

1 名古屋大学大学院医学研究科 神経内科、
2 独立行政法人国立病院機構 鈴鹿病院 脳神経内科

【目的】Duchenne型筋ジストロフィー（以下DMD）の合併症の一つである気管腕頭動
脈瘻の発症起点として、気管カニューレと気管、腕頭動脈交差部で起きる気管狭窄
との位置関係が重要である。今回、DMDの気管狭窄について、狭窄の程度と位置に
ついて形態的に検討した。【対象】2015年1月～2016年12月に当院入院中で胸部CTを
撮影した気管切開未実施のDMD患者10例、対照として同条件を満たす筋委縮性側索
硬化症（以下ALS）6例。DMDは全て男性でＣＴ撮影時の年齢27.2±8.5歳。ALSは男
性2名、女性4名、撮影時年齢74.3±7.1歳。【方法】（A）CTの画像を計測：1）気管起始
部から気管腕頭動脈接触部の距離、接触長2）最狭小部での長径（横径）と短径（縦径）
を計測。短径/長径を算出した。（B）CT画像の気管、腕頭動脈の位置関係と形態的観
察も行った。【結果】（A）DMDは気管起始部から気管腕頭動脈接触開始部の距離59.2
±7.3mm、気管と腕頭動脈の接触距離24.9±6.9mm 。ALSでは接触開始部まで42.7±
13.6mmで接触距離は12.0±5.5mmと短かった。 2）DMDは最狭小部横径17.0±1.6mm 
縦径7.1±2.7mm 縦径/横径0.41±0.14、ALSは横径15.9±2.9mm縦径16.6±3.5mm、縦
径/横径1.06±0.23で縦径が保たれていた。（B）CT画像の観察から軽重はあるがDMD
全例で腕頭動脈による気管圧迫を認めALSでは1例も認めなかった。今回のDMDの
検討ではいずれも腕頭動脈は気管の正中から右側に巻き付く様な形で接触している
ことが明らかになった。一方ALSでは主に正中で短く接触していた。DMDで気管狭
窄が最も強い2例は30代の寝たきりであったが、15歳で電動車いすレベルの症例が3
番目に狭小が強かった。【結論】DMDではADLや年齢に関係なく気管狭窄の強い症例
が存在することは注意が必要である。また気管切開時のカニューレ挿入スペースを
考えると事前に問題のある症例を割り出しておくことは重要だと考えた。

Pj-05-5 顔面肩甲上腕型筋ジストロフィーにおける呼吸機能を
低下させる因子

○鵜沼　　敦1、森　まどか1、大矢　　寧1、西野　一三2、髙橋　祐二1

1 国立精神・神経医療研究センター、
2 国立精神・神経医療研究センター疾病研究第一部

【目的】顔面肩甲上腕型筋ジストロフィー1型（FSHD1）は長期的には呼吸機能が低
下する例がある。因子としてD4Z4断片長が短いこと、罹病期間が長いことなどが
知られているが、独立した因子かは明らかでない。呼吸機能低下を予測できる因
子の解明は重要であり、当施設のFSHD1例を用いて、呼吸機能低下の予測因子を
検討した。【方法】2015年10月以降に当院脳神経内科の受診歴があり、本人のD4Z4
断片長が35kb未満であり、1回以上呼吸機能検査歴がある症例を対象とした。2回
以上呼吸機能検査歴がある例では、初回および最終評価から、年間あたりの%VC
平均変化率（⊿%VC）を算出した。罹病期間は本人が筋力低下による生活への支
障を自覚した年齢を起算とし、呼吸機能の最終評価時点までの年数とした。統計
解析は、統計分析ソフト R （3.6.1）を用い、p<0.05を有意とした。差の検討には
Mann-Whitney U testを用い、相関の検討にはPearsonの相関係数を用い相関係数
rを算出した。複数回の検定ではBonferroniの不等式を用いた。【結果】対象は91例
で、長期入院患者は1名であった。63例が2回以上呼吸機能検査を施行し、平均6.3
±3.2年の観察期間で平均%VCは85.8%から83.3%に低下した（⊿%VC=-0.3±2.1%、
男性：-0.43%, 女性：-0.21%）。最終評価時点の%VCは罹病期間（2-61年）との間には
有意な負の相関がみられた（r=-0.31, p=0.01）が、D4Z4断片長との間には有意な相
関を認めなかった（p=0.3）。⊿%VCにおいて、D4Z4断片長との相関はみられなかっ
た（r=-0.07, p=0.57）。⊿%VCと罹病期間については、40年以上の群は全て陰性で
あった。⊿%VCが陰性な群と陽性な群で、D4Z4断片長（20.1 vs 18.9kb, p=0.15）に
有意差はなかったが、罹病期間（31.5 vs 18.2年, p=0.004）では有意差を認めた。【結
論】罹病期間が長いほど経時的に呼吸機能が低下しやすいことが示された。D4Z4
断片長の短さと、呼吸機能低下の程度の関連は明らかでなかった。

Pj-05-6 GVHD関連筋炎におけるHLA-DR発現のパターンに関
する組織学的検討

○数田　知之1,2、村上あゆ香1,2、野田　成哉1,2、中西　浩隆3、
木村　正剛1,2、小池　春樹1、勝野　雅央1

1 名古屋大学病院 神経内科、2 国立病院機構鈴鹿病院神経内科、
3 市立四日市病院脳神経内科

【目的】GVHD関連筋炎は造血幹細胞移植後の患者に発症する稀な合併症であり、
その組織学的な特徴は解明されていない。今回我々はHLA-DR発現のパターンに
着目してGVHD関連筋炎の病理学的特徴の解析を行った。【方法】1993年1月から
2019年12月の間に、当院で血液疾患に対して造血幹細胞移植を施行されGVHD関
連筋炎を発症した症例のうち、筋生検を施行した17例（男性9例、女性8例：平均
年齢42.2±14.8歳）を対象とした。生検凍結筋組織に対してH&E, modified Gomori 
trichrome, ATP, NADH, MHC class Ⅰ（HLA-ABC）, MHC class Ⅱ（HLA-DR）
染色を施行した。更に追加の染色が可能であった10例に対し、MxA, CD4, CD8, 
CD68, PD-1, PD-L1の免疫染色を行った。【結果】全例でHLA-DRの発現がみられ、
そのパターンは、主に筋束辺縁部の筋線維に発現を認め隣接した間質の染色を伴
わないもの（A群）と、筋束内の筋線維に発現を認め隣接した間質の染色を伴うも
の（B群）であった。B群と同部位の間質ではPD-1とPD-L1の発現を高頻度に認め
たが、A群ではそのような傾向は認めなかった。【結論】GVHD関連筋炎における
HLA-DR発現の一部は、PD-1経路と関連することが示された。GVHDにおいては
INF-γによりPD- １経路が促進されることが肺と肝臓の組織で示されている。ま
た多発筋炎ではINF-γが筋線維のHLA-DRの発現に関与することが示されてい
る。INF-γが、HLA-DRの発現とPD-1の経路との間に共通する機序として働き、
HLA-DRの発現のパターンの差異に関与している可能性が考えられる。

Pj-05-7 ミトコンドリア病における尿中タイチン（コネクチン）
は血清GDF-15 と関連する

○石井亜紀子1、辻　　浩史1、玉岡　　晃1、八ッ賀秀一2、古賀　靖敏2、
白川　　卓3、松尾　雅文3

1 筑波大学病院 神経内科、2 久留米大学医学尾小児科学教室、
3 神戸学院大学 神戸天然物化学 寄附講座 核酸創薬研究

【目的】タイチン（コネクチン）は骨格筋中でアクチン，ミオシンに次いで3番目に量
が多い26,926個のアミノ酸から成る巨大タンパクである．タイチンはＺ板とM線
の両方に密着し，それによって太いフェラメントの位置を安定させていると考え
られている．また，タイチン変異による心筋症ではミトコンドリアタンパクのア
セチル化の増加が報告されており，ミトコンドリア機能との関連も考えられてい
る．尿中タイチン分解産物はDuchenne型筋ジストロフィーなどの筋疾患で上昇
し，血清CKと相関することから筋ジストロフィーの早期発見・診断に有用である
と報告されている．今回我々は，ミトコンドリア病における尿中タイチンを測定
し，ミトコンドリア病においても筋ジストロフィー同様に早期発見・診断に応用
できるかどうかを検討した．【方法】対象はm.3243A>G変異を有する成人ミトコン
ドリア病（MELAS/MELA）5例（男性：女性　4：1，平均年齢40.4±11.7歳）.随時尿
を用いて尿中タイチンをELISA法で測定，同日の血清でELISA法を用いてGDF-
15とFGF-21を，その他，CK,　乳酸，ピルビン酸などを測定した．【結果】尿中タ
イチンは血清中のCK, CRE, 乳酸，ピルビン酸，乳酸・ピルビン酸値，FGF-21の
いずれとも関連が認められなかった．血清GDF-15とは正の相関を示し，相関係数
>0.82，決定係数0.679と関連が示唆された．【結論】ミトコンドリア病では筋ジスト
ロフィーと異なり，尿中タイチンはCKと関連せず，ミトコンドリアバイオマーカー
であるGDF-15 と相関し，尿中タイチンはミトコンドリア障害を反映していると
考えられた．ミトコンドリア障害によるCK上昇および筋障害の発生機序は筋ジス
トロフィーとは異なると考えられ，尿中タイチン単独ではミトコンドリア病の早
期発見・診断には不十分であり，GDF-15との併用が望ましいと考えられた．

Pj-05-8 遅発型ポンペ病に対するavalglucosidase alfaの有
効性および安全性の報告（COMET試験）

○名倉　　仁1、有森　亮裕1、PriyaKishnani2、ShahramAttarian3、JoaoLindolfoBorges4、FrancoiseBouhour5、Yin-HsiuChien6、
Young-ChulChoi7、PaulaClemens8、JohnDay9、JordiDiaz-Manera10、SevimErdem-Ozdamar11、OzlemGoker-Alpan12、
SergeyIllarioshkin13、AnnaKostera-Pruszczyk14、HaniKushlaf15、ShafeeqLadha16、TahseenMozaffar17、MarkRoberts18、
VolkerStraub19、AntonioToscano20、AnsvanderPloeg21、KristinaAnHaack22、BenediktSchoser23、COMETStudyGroup24

1 サノフィ株式会社、2 Duke University Medical Center、
3 Hôpital La Timone、4 Clinical Research Center of Brazil、
5 Pierre Wertheimer Hospital、6 National Taiwan University Hospital、
7 Yonsei University、8 University of Pittsburgh、9 Stanford University、
10 Newcastle University、11 Hacettepe University、12 O and O Alpan LLC、
13 Research Center of Neurology、14 Medical University of Warsaw、
15 University of Cincinnati、16 Barrow Neurological Institute、
17 University of California、18 Salford Royal NHS Foundation Trust、
19 Newcastle University、20 University of Messina、21 Erasmus MC、
22 Sanofi Genzyme、23 Klinikum München、24 COMET Study Group

【目的】アバルグルコシダーゼアルファ（AVAL）は遺伝子組換え型ヒト酸性αグルコシダーゼ（GAA）タンパク質であり、マンノース6リン酸（M6P）
受容体への結合を介した取り込みおよびグリコーゲン除去効率を従来の医薬品（アルグルコシダーゼアルファ: ALGLU）から改善するように設計
された。第3相試験（COMET: NCT02782741）でAVALの有効性をALGLUと比較した。【方法】未治療の遅発型ポンペ病（LOPD）患者を対象として、
AVALとALGLUの有効性を二重盲検第3相試験で比較した。主要評価期間を49週とした。主要目的に設定した呼吸機能評価は立位の努力性肺活量
の正常予測値（%FVC）で測定し、副次又はその他の目的として運動持続性・吸気及び呼気筋力・上肢及び下肢筋力・運動機能・健康関連QoL・安全
性を評価した。【結果】AVAL治療群では評価期間中にわたってALGLU治療群よりも%FVCの改善幅が大きく、49週時点で2.43%の差を生じた。試
験の主要目的であった非劣性を達成し（p=0.0074）、優越性の検定では統計的有意の近傍の値を得た（p=0.0626）。6分間歩行検査では、距離及び予測
値の双方でAVAL治療群の改善幅が大きく、49週時点でALGLU群に比較して30.01m及び4.71%の差を生じた。AVAL・ ALGLU治療群でそれぞれ
86.3%及び91.8%の患者に有害事象が報告され、うち重篤な有害事象はそれぞれ8名および12名の患者で報告された。5例の脱落例は全てALGLU治療
群であり、うち4例が有害事象を理由としていた。抗薬剤抗体の発現は両群で同程度であり、高抗体価及び中和抗体はALGLU群に多く認められた。

【結論】未治療のLOPD患者に対して、AVALはALGLUに比較して臨床的に有意な改善を示した。また、AVALの安全性は良好であった。

Pj-05-9 絞扼性腰神経根症による高CK血症を伴う神経原性下
腿筋萎縮症; 18 例の検討

○柴田　　真、笠原　浩生、牧岡　幸樹、池田　将樹、長嶋　和明、
藤田　行雄、池田　佳生
群馬大学大学院医学系研究科脳神経内科学

【目的】腰椎症性神経根症による高CK血症を伴う下腿筋萎縮症は中高齢者に多く報
告されているが、病態に関しては不明な点も多い。本研究では共通した臨床像を
呈する疾患群をneurogenic calf amyotrophy with CK elevation by entrapment 
radiculopathy （NCACKEER）と命名し、新たな診断基準を作成することを目的と
した。【方法】2004年1月1日から2019年10月15日までに当科に受診歴があり、（1） 高
CK血症が2回以上連続して1ヶ月以上の間隔をあけて確認されている。（2） 片側な
いし両側性にCTやMRIで腓腹筋変性が確認されている。（3）腰椎MRIでL5ないし
S1神経根の圧迫を認める症例を対象とした。神経学的所見、血液検査所見、電気
生理学的所見、画像所見を後方視的に検討し、4例の腓腹筋からの筋生検標本を病
理学的に評価した。【結果】18例が提唱するNCACKEER診断基準に該当した。平
均発症年齢は65.6歳で、72%の症例は男性であった。平均BMIは25.1 kg/m2であっ
た。筋力低下や筋萎縮は腓腹筋を中心とした下腿に限局し、アキレス腱反射は全
例で消失していた。下腿の筋腫脹は17%、感覚障害は44%の症例に認めた。血清
CK上昇の程度は237～2294 IU/Lの幅があった。針筋電図を評価した15例の全て
で、罹患筋に神経原性変化が認められた。腰椎MRIでは脊柱管狭窄、またはL4/
L5間とL5/S1間で椎間孔狭窄所見が認められ、腰椎と仙椎の配列は有意に直線化
していた。全ての筋生検標本では炎症細胞浸潤を伴わない神経原性筋変性の所見
を示した。血清CKがより高値の症例では病理学的に腓腹筋の筋線維壊死所見が高
度であった。【結論】NCACKEERのスクリーニングには血清CK、骨格筋CTが有用
であり、確定診断には腰椎MRI、針筋電図、腓腹筋からの筋生検が有用であると
考えられた。
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Pj-05-10 生検筋組織における鉄染色で検出される鉄沈着所見の
診断的意義に関する検討

○清水　　潤1,2、久保田　暁2、前田　明子2、戸田　達史2

1 東京工科大学 医療保健学部理学療法学科、
2 東京大学医学部附属病院脳神経内科

【目的】組織への鉄沈着は血管壁破壊に伴う組織内への出血を示唆するため，血管
炎の組織診断のうえで血管自体の炎症性変化がなくても血管炎を指示する所見と
して重要である．非血管炎症例の腓腹神経生検時に同時に採取された短腓骨筋内
に鉄沈着を認めた症例を経験した．筋組織内の鉄沈着の診断的意義を明らかにす
る必要があると考えた．【方法】症例は診断目的に筋生検がなされた90例（男44，女
46，うち78例は連続症例）．平均年齢61.7歳（18～94歳）．凍結切片を用いて鉄染色
をおこない，組織内の染色性より鉄沈着の有無を検討した．【結果】連続症例の78
例の検討では14例（18%）において組織内に鉄沈着を認め，短腓骨筋で53%（8/15），
その他の筋で9.5%（6/63）であった．短腓骨筋以外で鉄沈着を認めた6例の臨床病
理診断は炎症性筋疾患（2），筋膜炎疑い（2），非炎症性（2）であった．短腓骨筋で
の染色性陽性が高頻度であったので，短腓骨筋のみ連続で症例数をふやし24例で
検討したところ14例（58%）で鉄沈着を認めた．染色性陽性の臨床病理診断の内訳
は血管炎の50%（5/10），非血管炎の68%（9/14）であり，非血管炎症例では組織所
見で血管破壊像や出血像は認めていなかったが間質に鉄染色性を認めた．【結論】
生検筋組織における鉄染色により検出される鉄沈着所見は短腓骨筋で高頻度に認
め，それ以外の筋での陽性率と異なった．短腓骨筋では血管炎以外び症例でも鉄
沈着を認めており，短腓骨筋での鉄染色性の存在が必ずしも血管炎を示唆する所
見とはならないことが明らかになった．短腓骨筋以外の筋でも診断が血管炎以外
でも鉄染色性を認める場合があり，生検骨格筋の鉄沈着の診断的な意義に関して
は生検筋の部位，背景疾患の種類に関して症例数を増やし、検討する必要がある．

Pj-05-11 脂質蓄積性ミオパチー 4 例の臨床的検討
○三橋　　泉、武田　勇人、奥根　　祥、塩谷　彩子、大内　翔悟、
宮内　博基、鈴木　　晢、鍛治田倫英、辻　　浩史、中馬越清隆、
富所　廉志、石井　一弘、玉岡　　晃
筑波大学医学医療系神経内科

【目的】脂質蓄積性ミオパチーは稀な遺伝性多臓器疾患だが，発症年齢や筋症状は
様々で診断が困難である．我々はグルタル酸尿症Ⅱ型（MADD）2例と中性脂肪蓄積
病（Neurtral lipid storage disease with myopathy：NLSDM）2例を経験し，臨床的
特徴を比較検討した．【対象】MADD2例，NLSDM2例（兄妹）【結果】症例１（MADD）：
30歳代男性．1年前より両下肢の易疲労性，筋力低下，抗CK血症が出現．CK 689 U/l，
MMT ４，針筋電図で筋原性変化，筋生検で筋内の脂肪滴を認め，血清カルニチン
値低下，中鎖～長鎖アシルカルニチン上昇，ETFDH遺伝子変異を認めた．カルニ
チン，リボフラビン内服で筋力低下は改善した．症例２（MADD）：40歳代男性．1
年前に高脂血症治療薬内服後より筋力低下があり内服中止でも改善せず受診．CK 
300 U/l，MMT ４，針筋電図で筋原性変化，筋生検で筋内の脂肪滴を認め，血清
カルニチン値は低下し，中鎖～長鎖アシルカルニチンは上昇していた．カルニチン，
リボフラビン内服で筋力低下は改善した．症例３（NLSDM）：20歳代女性．2年前よ
り四肢のだるさ，筋力低下が進行し受診．CK 1446 U/l，MMT5，針筋電図で筋原
性変化，筋生検で筋内の脂肪滴を認め，血清カルニチン値や中鎖～長鎖アシルカル
ニチンは正常であった．症例４（NLSDM）：30歳代男性（症例3の兄）．小児期より易
転倒性，10歳代より筋力低下があり，前医の筋生検で中心核ミオパチーと診断．4
年前から易疲労性のため車いすを使用．CK 654 U/l，MMT ４，針筋電図で筋原
性変化，筋生検では筋内の脂肪滴を認めた．【結論】脂質蓄積性ミオパチーの症状は，
易疲労性，倦怠感，運動不耐性が中心で，筋力低下は軽度のことが多く，未診断の
症例が多く存在する可能性があると考えられた．特にMADDは治療法があるため
緩徐進行性筋力低下を呈する場合鑑別に挙げることが重要である．NLSDMとの鑑
別には血清カルニチンおよびアシルカルニチン分析が有用である．

Pj-05-12 頸部伸筋限局性ミオパチーの臨床経過と治療に関する検討
○和田　隆史、山本　　徹、尾崎　彰彦

大阪府済生会中津病院 脳神経内科

【目的】頸部伸筋限局性ミオパチー（INEM）はKatzらが1996年に報告した、頸部伸
筋に限局したミオパチーである。治療への反応性は既報告により異なり方針に難
渋することも少なくない。INEMの臨床経過と治療方針に関して考察する。【方法】
2015年1月から2020年9月までに当科でINEMと診断した5例の臨床経過を後方視的
に検討する。【結果】対象の平均年齢は79.6歳（70-88歳、中央値80歳）、5例とも女性
であった。治療開始前の平均CK値は182.2 U/L（70-325 U/L、中央値171 U/L）で
いずれも正常あるいは軽度の上昇に留まっていた。全例で頚椎MRIにて頭板状筋
や肩甲挙筋のSTIR高信号を認め、また全例で針筋電図にて頭板状筋や僧帽筋、傍
脊柱筋に限局した筋原性変化を認めた。4例でステロイド投与が行われ（2例はPSL 
1mg/kgから開始し漸減、1例はmPSL 500mgを3日間投与、1例はmPSL 250mgを
3日間投与）、いずれも軽度の症状改善を認めた。1例は入院後自然経過で改善を認
めた。しかし、全例で退院後1ヶ月以内に首下がりの再燃を訴えた。再燃後、2例
はmPSL 500mgを3日間投与され改善し、以後再発を認めなかった。1例はmPSL 
1000mgを3日間投与されたが改善せず、1例はPSL増量を行ったが改善しなかった。
1例は追加治療を希望しなかった。【結論】INEMの自験例では、入院中に症状改善
を認めたとしても、退院後1ヶ月程度で再度増悪する傾向が見られた。むしろ入
院中の安静により症状が改善し、退院後の日常生活動作で増悪をきたしていた可
能性が考えられた。一方で5例中2例で再燃後にmPSLを再投与し以後症状再燃な
く経過しており、ステロイドの有効性を完全には否定できなかった。INEMの治
療においては、ステロイド以外に安静や機能訓練が重要と考えられた。

Pj-05-13 Scleroderma-myositis overlap syndrome 3 例の
臨床症状および病理所見の検討

○樽谷　潤子、中山　宜昭、坂本　　健、南野　麻衣、森　めぐみ、
阪田麻友美、高　　真守、村田　顕也、伊東　秀文
和歌山県立医科大学 脳神経内科

【目的】全身性強皮症（PSS）の6%程度にミオパチーを合併することがしられてお
り、scleroderma-myositis overlap syndromeと言われるが、その臨床像や筋病理
は確立されていない。今回われわれは、当科において経験した同症候群3例の臨床
的特徴と病理所見を報告する。【方法】2015年1月から2020年11月に当科で筋生検を
行った症例のうち、生検前にPSSと診断されていた患者を抽出し、その臨床症状
や病理所見について診療録を用い検討した。【結果】該当したのは3例（①49歳女性、
②73歳女性、③80歳男性）で、PSSの症状出現から筋力低下出現までの期間は2、4、
27年だった。症例①②は頸部および四肢近位筋の筋把握痛および軽度筋力低下を、
③は前腕尺側筋と下肢近位筋の筋力低下を呈し、いずれも筋力低下を認める筋の
MRIで STIR高信号を認めた。安静時CK値は①763、②248、③810 IU/L、①は抗
セントロメア抗体、②③は抗ScL-70抗体が陽性だった。症例②③では間質性肺炎
を認め、呼吸機能検査で拘束性換気障害を呈した。心電図は①②は洞調律、③は
完全右脚ブロックであった。3例とも心エコーで壁運動異常はなかった。筋病理
は①②で筋線維の大小不同を認め、壊死再生が散在し、一部のendomysiumに炎
症細胞浸潤を認めた。Perifascicular atrophyやperifascicular necrosis、rimmed 
vacuoleは認めなかった。③では筋線維の大小不同、壊死再生に加え、筋線維周囲
や細胞内に侵入するCD8陽性細胞と、rimmed vacuoleを認めた。①②は免疫治療

（①PSL20 mg/日、②PSL 15 mg/日とアザチオプリン100 mg）に反応し、筋力改
善およびCKの正常化を得た。【結論】PSSにミオパチーを合併した3例は、いずれも
緩徐な経過で、筋力低下およびCK上昇の程度は軽度であった。筋病理では2例に
共通して炎症細胞浸潤は一部で、軽度の壊死性ミオパチーの所見であったが、他
の1例はPSSに封入体筋炎を合併した可能性が考えられた。

Pj-05-14 当科における抗SRP抗体陽性ミオパチーの臨床的・病
理的特徴の検討

○湯地　美佳、安藤　匡宏、平松　　有、田代　雄一、﨑山　佑介、
橋口　昭大、松浦　英治、髙嶋　　博
鹿児島大学病院 神経内科・老年病学

【目的】抗signal recognition particle（SRP）抗体陽性ミオパチーは重症、治療抵抗
性であり多彩な臨床像を呈するといわれている。また筋病理はリンパ球の細胞浸
潤が乏しい壊死性ミオパチーが特徴的である。当科で経験した抗SRP抗体陽性ミ
オパチー3例の臨床像や病理所見を検討する。【方法】2010年4月から2020年10月の
間に当科にて診断・治療を行った壊死性ミオパチー9例のうち、抗SRP抗体陽性が
判明した3症例を対象とした。臨床症状、検査所見、筋病理所見、治療経過につ
いて後方視的に検討した。【結果】いずれの症例も著明な左右対称性の近位筋優位
の筋力低下を認めた。症状は下肢より始まり1～7ヶ月で症状は進行した。血清CK
値は8134±7672U/Lと高値であった。3例中2例で施行した筋MRIでは大腿四頭筋
のT2WIでの高信号を認めた。筋病理では壊死・再生像がめだち、免疫染色では
全例で筋周膜にC3の沈着を認めた。治療経過は全例ともステロイド抵抗性で、免
疫抑制剤の導入とガンマグロブリン大量静注療法（IVIg）を行い、2例で二重膜濾
過血漿交換（DFPP）を施行し治療反応性はあるが3例中2例に再燃を認め、全例で
筋力低下の残存が認められた。【結論】抗SRP抗体陽性ミオパチーは四肢近位部の
左右対称性の筋力低下、高CK血症が特徴でステロイド治療抵抗性であり、さらな
る追加加療を要した。筋力低下の予後は不良であり症例の蓄積と治療法の検討が
必要と考える。

Pj-05-15 当科における孤発性封入体筋炎に対する免疫グロブリ
ン大量静注療法の有用性

○白河　俊一、久徳　弓子、逸見　祥司、大澤　　裕、村上　龍文、
三原　雅史、砂田　芳秀
川崎医科大学病院 脳神経内科

【目的】孤発性封入体筋炎（sIBM）は50歳以上で発症する慢性進行性の筋疾患である
が、その病態は未だ解明されておらず有効な治療法も確立されていない。過去に
は、免疫グロブリン大量静注療法（IVIg療法）で嚥下障害の改善が認められ、筋力
が改善もしくは進行予防になったとの報告もあるが、効果は短期的であり否定的
であるとの報告も多い。今回我々は、当科へ入院したsIBM患者に対するIVIg療
法の有用性、治療効果について後方視的に検討する。【方法】2010年1月～2020年11
月に当科へIVIg療法（400mg/kg/日・5日間）を繰り返し行ったsIBM患者13例（男
性9名、女性4名、平均年齢71.46±5.04歳）について、治療前後での徒手筋力テスト、
握力、機能評価尺度（IBM functional rating scale:IBMFRS）を評価した。【結果】治
療後に握力が増えた、立ち上がりやすくなったなどの一時的な筋力低下の改善を
自覚していたが、ADLの明らかな改善はなく、またMMT、握力、IBMFRSでの
評価ではその治療効果や臨床経過を正確に測ることは困難であった。【考察】sIBM
患者に対してIVIg療法の長期的な効果を検討したが、自覚的な症状改善とADL上
の微細な改善、治療後の長期的な臨床経過とこれを他覚的に詳細に評価する新た
なツールが必要と考える。治療前後における自覚症状、筋力低下の分布とその程
度、MRI所見との関連も含めてさらに詳細に検討し、文献学的考察を添えて報告
する。
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Pj-06-1 各種炎症性筋疾患における筋線維および筋内鞘小血管
へのMxA免疫染色の染色性の検討

○織茂　賢太、清水　　潤、前田　明子、久保田　暁、戸田　達史
東京大学医学部附属病院 神経内科

【目的】MxAは1型インターフェロンにより誘導される蛋白質であり，筋線維にお
ける陽性所見は皮膚筋炎の高感度，高特異度なマーカーであることが報告されて
いる．一方，筋内鞘小血管におけるMxAの染色性は十分に検討されていない．【方
法】我々は，当研究室で診断した以下の疾患それぞれの連続症例につき，筋線維な
らびに筋内鞘小血管それぞれの染色性を強陽性 （⧺），弱陽性 （+），陰性 （-）に分
類し比較検討した．症例は皮膚筋炎30例 （抗TIF1-γ抗体陽性12例，抗Mi-2抗体陽
性6例，抗MDA-5抗体陽性12例），Overlap症候群27例 （全身性強皮症15例，SLE 8
例，その他4例），抗ARS抗体症候群14例，免疫介在性壊死性筋症14例（抗HMGCR
抗体陽性8例，抗SRP抗体陽性6例），封入体筋炎12例，非炎症性筋疾患12例である．

【結果】MxAの筋線維への強陽性率は，皮膚筋炎において57% （17/30），Overlap
症候群において19% （5/27），抗ARS抗体症候群において14% （2/14），免疫介在
性壊死性筋症において7% （1/14），封入体筋炎において0% （0/12），非炎症性筋疾
患において0% （0/12）であった．筋内鞘小血管の強陽性率は，皮膚筋炎において
97% （29/30），Overlap症候群において81% （22/27），抗ARS抗体症候群において
64% （9/14），免疫介在性壊死性筋症において36% （5/14），封入体筋炎において
0% （0/12），非炎症性筋疾患において0% （0/12）であった．【結論】筋内鞘小血管に
おけるMxA強陽性率は皮膚筋炎において最も高かったが，次いでOverlap症候群，
抗ARS抗体症候群においても比較的高かった．一方，封入体筋炎，非炎症性筋疾
患においてはいずれも強陽性所見を認めなかった．本検討で，筋線維のみでなく
筋内鞘小血管においてもMxAが陽性になる事，皮膚筋炎以外の炎症性筋疾患でも
陽性になることが明らかになった．筋炎における1型インターフェロン経路の活
性化の病態背景に関し，筋線維変化に加え筋内鞘小血管にも注目し検討していく
必要があると考えた．

Pj-06-2 抗TIF1-γ抗体陽性筋炎疑いで脳神経内科へコンサル
テーションされた症例の現状把握

○前川　裕貴、前田　明子、横山　敬士、角元　利行、久保田　暁、
石浦　浩之、戸田　達史
東京大学病院 脳神経内科

【背景・目的】2016年の筋炎特異自己抗体検査の保険承認後，筋炎自己抗体が判明
している筋炎疑い症例において，骨格筋症状に乏しい場合や併存疾患加療を優先
する場合など，筋生検等の侵襲的診断介入を迷う場面にしばしば遭遇する．特
に抗TIF1-γ抗体陽性筋炎では悪性腫瘍加療が優先される．本検討では当科に抗
TIF1-γ抗体陽性筋炎疑いで診察依頼された症例の診断プロセスの現状把握及び
経過フォローを行うことを目的とする．【方法】2016年から2020年11月までに当院
皮膚科及び他院から当科へ抗TIF1-γ抗体陽性皮膚筋炎疑いで診察依頼された症
例を台帳より抽出し対象とした．【結果】対象症例は11例（男6女5，平均58歳（42～
70歳））であり，全例で四肢筋力低下を認め，9例で血清CK上昇を認め（平均2124 U/
L（87～6292 U/L））， 8例で骨格筋MRIでの筋内信号異常を認めた．針筋電図を施
行した5例のうち安静時放電を有する筋原性変化を認めた4例全例で筋生検を施行
し，異常を認めなかった1例（CK正常MRI異常なし）は生検を見送られていた．また，
筋生検を施行されなかったのは5例であり，うち4例（36%）では悪性腫瘍の治療を
優先するために針筋電図も筋生検も施行されなかった．この4例中3例では悪性腫
瘍加療とステロイド加療を開始し，漸減可能となったが，1例は1年後悪性腫瘍の
ため死亡していた．皮膚科より診察依頼された抗TIF1-γ抗体不明筋炎疑い症例

（56例）を比較対照とすると，抗TIF1γ抗体陽性皮膚筋炎疑い症例では，筋力低下
を認める症例での骨格筋MRI，針筋電図，筋生検施行頻度には統計学的有意差は
認められなかった．【結論】抗TIF1-γ抗体陽性筋炎疑いコンサルト症例では，悪性
腫瘍加療を優先させるため，筋力低下を認めても針筋電図検査および筋生検に至
らない症例が約40%存在する．

Pj-06-3 抗PL-7 抗体陽性抗ARS抗体症候群のプレシジョン・
メディシン

○高松孝太郎1、池袋　雄太1、俵　　　望1、山下　　賢1、中根　俊成2、
植田　光晴1

1 熊本大学病院 脳神経内科学講座、2 熊本大学病院　分子神経治療学寄附講座

【目的】抗ARS抗体症候群は、抗体により臨床症状、治療反応性が異なると考えら
れている。なかでも抗PL-7抗体陽性例は、抗ARS抗体症候群の約5％に認められ
るが、臨床的な特徴として筋炎、関節炎、間質性肺炎の合併が多く、ステロイド
反応性が乏しく、治療に難渋する予後不良なケースが多いとされている。当科で
経験した抗PL-7抗体陽性抗ARS抗体症候群2症例の臨床的特徴を解析し、治療選
択について考察した。【方法】当科で経験した抗PL-7抗体陽性例の臨床的特徴を検
討。【結果】2症例は、いずれも女性。症例1は、28歳時に左手の腫脹で発症、その
後に両大腿部の筋肉痛が出現、起立困難となった。症例2は、44歳時に右第Ⅲ指
MP関節の痛みで発症、関節リウマチの診断で加療開始。経過中に高CK血症が出
現。いずれの症例も悪性腫瘍合併はなかったが、間質性肺炎、関節炎を合併、筋
炎特異抗体測定で抗PL-7抗体、抗Ro-52抗体が陽性であった。初回入院時ステロイ
ドパルス後にプレドニゾロン内服、タクロリムス内服を導入したが退院後もCKは
正常化せず、倦怠感が持続するため、第2回入院で大量免疫グロブリン静注療法

（IVIg）を施行、CKは速やかに低下、臨床症状も改善を認め、自宅退院した。【結論】
我々の経験した抗PL-7抗体陽性例では、ステロイド、免疫抑制剤併用にもかかわ
らず治療抵抗性であったが、IVIgが著効した。抗PL-7抗体陽性抗ARS抗体症候群
ではIVIgが有効な可能性があり、今後さらなる症例の蓄積が望まれる。

Pj-06-4 抗TIF1 γ抗体陽性皮膚筋炎の臨床病理学的検討
○山中　　愛、江浦　信之、山岡美奈子、尾﨑　麻希、塩田　　智、
七浦　仁紀、杉江　和馬
奈良県立医科大学　脳神経内科学

【目的】抗TIF1γ抗体は、皮膚筋炎に頻度の高い筋炎特異的自己抗体である。今回、
抗TIF1γ抗体陽性皮膚筋炎の臨床病理学的特徴を検討した。【方法】2008年1月～
2019年12月に当科で筋生検を施行した特発性炎症性ミオパチー（IIM）患者から抗
TIF1γ抗体陽性例を抽出し、臨床所見、筋病理所見、治療経過を解析した。【結果】
IIM87例（皮膚筋炎40、多発筋炎3、免疫介在性壊死性ミオパチー25、抗ARS抗体
症候群14、非特異的筋炎5）中、抗TIF1γ抗体陽性例は13例で全例皮膚筋炎であっ
た。男女比は6:7、平均年齢は63±16.3歳で、初発症状は皮膚症状が最多（85％）で
あった。四肢筋力低下と露光部紅斑を全例、体幹の筋力低下を9例（69％）、嚥下
障害を7例（54%）で認めた。悪性腫瘍は7例（54％：胃癌4、食道癌1、肺腺癌1、胃
癌・膀胱癌・前立腺癌合併1）、間質性肺炎は2例（15％）に合併した。血清CKの中
央値は870（300-8,165）IU/Lであった。筋病理所見では筋束周囲萎縮を全例、壊死・
再生線維を12例（92％）、炎症細胞浸潤を4例（31％）に認めた。MHC-Iは全例で筋
線維に発現し、膜侵襲複合体は9例（75％）で筋束内血管に沈着していた。ステロ
イドは全例、免疫抑制剤は2例（15％）で使用された。診断後3か月以上追跡可能で
あった11例中6例で筋力の改善を認め、4例が死亡した（悪性腫瘍3、肺炎1）。悪性
腫瘍合併群は非合併群と比較し、男性が多く（71％ vs 17％）、年齢が高く（69.4歳 
vs 55.5歳）、予後が悪い傾向にあった。BMIの中央値は悪性腫瘍合併群18.6、非合
併群24.2と合併群で有意に低かった（p=0.0045）。【結論】抗TIF1γ抗体陽性皮膚筋
炎では全例で露光部紅斑を呈し、54％で悪性腫瘍を合併した。約半数は免疫治療
反応性が不良であった。悪性腫瘍合併群は非合併群よりBMIが有意に低く、腫瘍
の存在を示唆する重要な所見と考えられた。

Pj-06-5 筋強直性ジストロフィーに対するHAL® の効果
○野田　成哉1,2、村上あゆ香1,2、木村　正剛1,2、數田　知之1,2、
南山　　誠1、久留　　聡1、勝野　雅央2

1 鈴鹿病院 脳神経内科、2 名古屋大学神経内科

【目的】医療用ロボットスーツ （Hybrid Assistive Limb; HAL®） は、下肢に装着
することで身体運動を支援する機器で、筋ジストロフィーなど緩徐進行性の神経
筋疾患を対象に歩行能力改善目的で行われる。多数例の筋強直性ジストロフィー 

（Myotonic dystrophy; MyD） に対するHAL®の効果についての報告は十分でな
く、検討を行った。【方法】2018年1月から2020年9月までに、当院に入院してHAL®

を施行し、MyD連続7例について、2分間歩行、10m歩行、握力、股関節筋力、膝
関節筋力、CK値、呼吸機能 （%VC） を測定した。患者はすべて遺伝子診断で確定
され、歩行には杖または歩行器が必要であった。【結果】MyD7例 （男性2例、女性5
例） の平均年齢は52.6±6.8歳で、発症からHAL®を施行するまでの平均期間は16.1
±6.5年であった。HAL®前後で、2分間歩行は79.7 ± 21.7 m→98.0 ± 25.0 m （p < 
0.01）、10m歩行の歩数は26.3 ± 4.8歩→23.7 ± 4.3歩 （p < 0.05）、10m歩行の秒数
16.8 ± 4.8秒→13.5 ± 4.5秒 （p < 0.01）、膝関節筋力は5.1 ± 2.0 kg→6.2 ± 2.4 kg 

（p< 0.05） と有意な改善を認めた。握力、股関節筋力、CK値、%VCは前後で有意
差を認めなかった。また、2分間歩行は年齢が若いほどより改善効果が認められ
た （r = -0.91, p < 0.005）。【結論】MyDに対して、HAL®を用いたリハビリテーショ
ンが、歩行能力改善に有効で、HAL®を施行する年齢が若いほど効果が得られや
すい可能性がある。

Pj-06-6 筋強直性ジストロフィーにおける先行する多臓器障害の検討
○福島　大喜、川上　　治、安藤　哲朗

安城更生病院 脳神経内科

【目的】筋強直性ジストロフィーは成人で最も多い筋疾患の一つであり,筋症状に加
えて,白内障,心伝導障害,内分泌障害など多彩な合併症を呈する常染色体優性遺伝
形式の疾患である.様々な合併症を有するため,脳神経内科受診までに時間を要する
ことがある.公的支援の申請,致死性合併症への治療介入,今後の疾患修飾薬の出現
に備えるためにも早期診断は重要であり,特徴的な臓器障害を認識することが重要
な可能性がある.今回,筋強直性ジストロフィーにおける先行する多臓器障害を検討
した.【方法】2002年1月1日から2018年12月31日にかけて脳神経内科医により筋強直
性ジストロフィーと病名された症例をDPCベースに抽出した.後ろ向きのカルテ内
検索で診断が異なった症例,診断時期と診断が不明な症例,先天性筋強直性ジストロ
フィーの症例は除外し診断に先行する臓器症状を検討した.【結果】抽出された症例
は49症例が該当した.このうち診断が異なった症例が1例,診断が不明な症例が7例,
先天性筋強直性ジストロフィーの症例が1例あり除外した.全40症例のうちで,15症
例で白内障の先行もしくは同時期での診断があった.この中で1例は白内障発症時
期不明であり除外した.いずれもアトピー性白内障,Fabry病,1型糖尿病の合併はな
かった.14例の平均先行時間は81.7ヶ月（1144ヶ月/14人）,平均年齢45.5歳,中央値38
歳（30歳以上-40歳未満 7例,40歳以上-50歳未満 1例,50歳以上-60歳未満 3例,60歳以
上-70歳未満 2例,70歳以上 1例）であった. 筋強直性ジストロフィーの診断に先行す
る他の臓器合併症では心電図異常が2例,2型糖尿病が2例,皮膚合併症が1例であっ
た.【結論】筋強直性ジストロフィーにおける先行する多臓器障害を検討した.白内障
の診断が先行している症例が多い傾向があり,今後大規模調査や前向きな調査でさ
らなる検討が必要である.
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Pj-06-7 筋強直性ジストロフィーにおける非アルコール性脂肪
性肝疾患関与因子に関する検討

○高田　博仁、今　　清覚、小山　慶信、木村　珠喜、若佐谷保仁
青森病院 脳神経内科

【目的】近年、筋強直性ジストロフィー（DM1）における非アルコール性脂肪性肝
疾患（NAFLD）に関する報告が散見されるが、内臓脂肪蓄積量や骨格筋量を含め
た糖脂質代謝異常に関わる因子の関与について詳細に検討した報告はみあたらな
い。本研究では、DM1におけるNAFLD合併関与因子を明らかにすることを目的
とした。【方法】アルコール摂取習慣のない外来通院中のDM1患者71例（女性34例、
年齢44.7±11.3歳、CTG反復数603±457；平均値±標準偏差）を対象とした。Body 
Mass Index（BMI）・腹囲を計測、腹部CT検査にて内臓脂肪面積（Vfat）・肝脾比を
測定、二重エネルギーX 線吸収測定法にて体脂肪率（BLR）・骨格筋量指標（SMI）
を算出、採血として空腹時血糖（FBS）・空腹時インスリン（FIRI）・HbA1c・HDL
コレステロール・LDLコレステロール・中性脂肪・AST・ALT・γGTP・CKお
よびHOMA-Rを検査・測定した。肝内の脂肪沈着を示すとされる肝脾比1.1未満
をNAFLDありと定義し、肝脾比・AST・ALTと各因子における回帰分析、およ
びNAFLDの有無により分けた二群間での有意差検定を行った（Mann-Whitney U
検定）。【結果】NAFLD診断例は71例中35例（49%）だった。肝脾比とBLR・Vfat・
BMI・腹囲・中性脂肪・AST・ALT・HbA1c・FBS・FIRI・HOMA-Rとの間に
は有意な相関が認められた。AST・ALTの両者とFIRI・HOMA-Rには有意な
相関が認められた。また、NAFLD群と非NAFLD群の両群においては、年齢・
CTGn・SMI・LDLコレステロール以外の全ての因子で有意な差が認められた。

【結論】DM1合併NAHLDについては、骨格筋量を反映する指標やCTG反復数との
関連性が薄い一方で、脂質代謝異常と糖代謝異常を示す因子との関連性が強く、
NAHLDの合併には脂肪の蓄積とインスリン抵抗性、肝機能障害への関わりが重
要であることが示唆された。

Pj-06-8 筋強直性ジストロフィー 1型患者の同胞間における検討
○山本安里紗、吉田　亘佑、大田　貴弘、岸　　秀昭、野村　健太、
鈴木　康博、黒田　健司、木村　　隆
旭川医療センター

【目的】常染色体優性遺伝である筋強直性ジストロフィー1型は第1子が先天性筋強
直性ジストロフィーの場合は第2子以降も同等もしくはより重篤になる場合が多
いとされている。一方で第一子が先天性ではない筋強直性ジストロフィーの同胞
間においてもCTG反復回数や重症度にはばらつきがみられることもある。【方法】
当院で筋強直性ジストロフィー1型の患者が複数いる同胞13組を対象にCTG反復
回数と発症年齢、重症度について後方視的に検討した。【結果】CTG反復回数につ
いては父由来4組、母由来4組、由来不明5組を対象とし、13組中4組は同胞間で反
復回数に差を認めなかった。第2子以降で反復回数が増大していたのは5組でその
うち父由来は3組を占めた。発症年齢の差については10歳以下の変動に収まった
のは12組中9組であった。第2子以降で発症年齢が若年化していたのは2組でとも
に父由来だった。重症度については同胞間で差を認めなかったのは14組中7組だっ
たが、第2子以降で重症化したのは6組だった。【結論】同胞間でのCTG反復回数や
発症年齢、重症度は変動を認めない症例が多かったが、父由来ではその限りでは
なかった。文献的考察を踏まえて報告する。

Pj-06-9 筋強直性ジストロフィー 1型における呼吸機能の経
時的変化についての検討

○勝瀬　一登1,2、佐藤謙一郎2、田中　信行1、内田　以大1、戸田　達史2、
三方　崇嗣1、本吉　慶史1

1 国立病院機構下志津病院 脳神経内科、2 東京大学医学部附属病院 脳神経内科

【目的】筋強直性ジストロフィーは，呼吸障害が主な予後規定因子であるため，定
期的な呼吸機能評価によって呼吸不全を予期し，適切に対応することが重要であ
る．一方で，呼吸機能の経時的な悪化に関するデータの蓄積（特にCTGリピート
数との関係）は十分でなく，これを検討することを目的とした．【方法】2000年～
2020年までに当院を受診し，サザンブロット法を用いたDMPK遺伝子非翻訳領
域のCTGリピート伸長の確認によって筋強直性ジストロフィー1型（DM1）と確定
診断した18歳以上の連続症例を後方視的に検索し，呼吸機能検査結果の経時的な
変化とCTGリピート数との関係を調べた．なお，呼吸機能検査は坐位で行い，基
準値には日本呼吸器学会肺生理専門委員会の予測式（2001年）を使用した．【結果】
DM1と確定診断したうち，CTGリピート数が判明しかつ呼吸機能検査を1回以上
施行したのは50症例で，呼吸機能検査は延べ157回行われた．診断時の平均年齢
は38.2±14.6，男女比は27：23，平均リピート数は610±555であった．呼吸機能
の経時的変化を調べるために，%FVCの経時データに対して線形混合モデルを
適用すると，%FVCに対する年齢の固定効果は-0.87 （t値 -3.92），すなわち平均的
には%FVCの年次低下速度は-0.87 %/年であった．一般に，同一年齢でもCTGリ
ピート数の長いほうがより呼吸機能が悪いと想定されることから，各症例の初回
検査時の （%FVC/0.87+年齢） と CTGリピート数との相関を求めると，R = -0.61 

（p<0.001）, R2 = 0.37 であった．【考察】DM1患者において，遺伝子検査が行えてい
ない段階でも，ある時点での呼吸機能検査と年齢とを組み合わせた簡単な計算式
から，CTGリピート数をある程度予想し，その後の呼吸障害の進行を推測できる
と考える．

Pj-06-10 筋強直性ジストロフィー１型患者における糖尿病発症
の背景とリスクに関する検討

○宇根　隼人、渡邉　暁博、栄　　信孝、荒畑　　創、河野　祐治、
山本　明史、笹ヶ迫直一
国立病院機構大牟田病院　脳神経内科

【目的】筋強直性ジストロフィー１型（MyD1）患者は糖尿病に罹患しやすいことが
知られている。MyD1の糖尿病は２型糖尿病とは発症機序が異なり、インスリン
受容体の変異によるインスリン抵抗性からと考えられている。その一方で、全
MyD1患者が発症するわけではなく、どのような患者で発症しやすいのかという
ことは分かっていない。MyD1患者における糖尿病発症リスクや背景を解明し、
今後の診療に役立てることを目的とする。【方法】当院において、遺伝子診断によ
りMyD1と確定診断されている患者を対象として、後方視的に診療録より年齢、
罹病期間、性別、合併症、家族歴、生活歴、投薬内容、現症等を収集した。患者
は2020年1月から10月に当院に通院歴もしくは入院歴のあるものを対象とした。
糖尿病の診断基準は日本糖尿病学会のものを用いた。【結果】105人がMyD1と診断
されていたが、遺伝子診断されていない、データが不十分等により59人が除外さ
れ、最終的に先天性を含むMyD1患者46人が解析可能であった。そのうち、先天
性MyD1患者が5人、先天性ではないが、18歳未満に発症した若年発症型が6人で
あった。これらの患者は病態が異なる可能性を考慮し、解析から除外した。残り
の35人のMyD1患者の発症年齢は18～57歳であり、そのうち男性は20人で糖尿病
に罹患している患者（MyD1-DM）は9人（45%）、女性はそれぞれ15人、3人（20%）で
あり、男性の方が女性より有意に糖尿病罹患率が高かった。MyD1の発症年齢は
MyD1-DMでは平均28.9歳、MyD1で糖尿病に罹患していない患者（MyD1-非DM）
では平均37.4歳でMyD1-DMの方が有意に若年であった。罹病期間はMyD1-DMで
平均25.3年、MyD1-非DMで14.3年でありMyD1-DMの方が有意に罹病期間が長かっ
た。【結論】今回の検討ではMyD1患者では、男性でDM合併率が高く、男性におい
ては、若年発症、罹病期間が長い患者でDM合併率が高かった。

Pj-06-11 筋強直性ジストロフィーの臨床的死因と剖検所見の関係
○駒井　清暢1、石田　千穂1、高橋　和也1、田上　敦朗2、本崎　裕子1、
川島　篤弘3

1 国立病院機構医王病院 北陸脳神経筋疾患センター 脳神経内科、
2 国立病院機構医王病院 北陸脳神経筋疾患センター 呼吸器内科、
3 国立病院機構金沢医療センター 臨床検査科

【目的】筋強直性ジストロフィー（DM）は成人で最も多い筋ジストロフィーであり、
筋強直現象などの特徴的な筋症状だけでなく多臓器疾患としても知られている。
感染症や心合併症、呼吸不全で亡くなるとされるが、自然経過や直接死因につい
ての近年の報告は少ない。今回、当院で経験したDM剖検例の臨床像や臨床的死
因と病理学的所見や直接死因をまとめ、終末期管理上の課題を検討する。【方法】
方法は後方視的観察研究。2008年から2018年に当院で臨床的にDMと診断した剖
検例の診療録から、経過、死因等を抽出分析した。【結果】対象は8例で、女性：男
性=5：3、死亡時年齢は平均65.1歳（54～77）、全経過は平均35.8年、中央値36.5年だっ
た。入院期間平均は1070日（20～4010）、中央値は687日だった。死亡時に胃ろう
経管栄養状態だったのは5例、気管切開を受けていたのは3例、このうち2例は侵
襲的補助換気療法を受けていた。また1例は洞不全症候群に対してペースメーカー
植え込みが行われていた。臨床的死因では、詳細不明の突然死が2例、敗血症が3
例、CO2ナルコーシスを含む換気・呼吸不全が2例、心不全が1例だった。病理学
的に気管支肺炎などによる呼吸不全が直接死因とされたのは6例で、他2例の直接
死因は敗血症だった。敗血症の背景は小腸嚢胞性気腫症と感染性心内膜炎だった。
また全例に様々な程度の気管支肺炎所見があり、2例は器質化を伴っていた。心
臓組織では、3例に心筋線維の走行異常や線維化、2例に著明な心肥大があり、心
内膜炎を合併した1例では僧帽弁疣贅を認めた。【結論】今回の検討ではDMの臨床
的死因は、感染症や呼吸不全、心不全などだったが、病理学的には気道感染など
による呼吸不全死が最も多く、心合併症はあるものの心不全が直接死因と判断さ
れた例はなかった。少数例の検討ではあるが剖検例から得られた情報は長期療養
支援体制構築の上で有用である。

Pj-07-1 腹筋麻痺を合併した帯状疱疹症例の臨床的特徴
○松田　俊一、黒澤　亮二、小巻　奨吾、高橋　朗子、吉澤　利弘

ＮＴＴ東日本関東病院 脳神経内科

【目的】極めてまれに，帯状疱疹に伴って腹筋麻痺がみられることがあり，当院で
の臨床的特徴の検討を行った．【方法】過去1年間の診療録を用いて，腹筋麻痺を合
併した帯状疱疹症例の臨床的特徴を後方視的に検討した．【結果】過去1年間に当院
で腹筋麻痺を合併した帯状疱疹症例は男性2例で，年齢は60歳，70歳．2例とも側
腹部の膨隆がみられ，皮疹自覚後それぞれ，同時期，2週間後に側腹部膨隆を自
覚し，Th8-L3，Th9-12に皮疹を認め，70歳例では便秘を併発した．入院時の髄液
検査では，2例ともリンパ球主体の軽度上昇，タンパク上昇がみられた．脊髄MRI
では，60歳例では異常所見なく，70歳例では，Th9-11にかけて脊髄後角にT2強調
画像で高信号が疑われた．2例ともCTにて腹筋の膨隆，菲薄化がみられた．2例と
もアシクロビルにて加療を行い，退院時は2例とも腹筋麻痺に変化はみられなかっ
た．60歳例は発症3か月後で腹筋麻痺に変化なく，70歳例は発症4か月後で腹筋麻
痺の部分的改善がみられていたが，便秘は内服加療にても残存していた．【結論】
帯状疱疹に伴って，脊髄炎を介して運動神経麻痺が出現することがあるが，腹筋
麻痺はその中でも極めてまれである．腹筋群は胸椎下部レベルの運動神経の支配
を受けており，同部位の帯状疱疹症例では腹筋麻痺の合併に注意が必要である．
皮疹から麻痺発症までの期間が長い場合，麻痺が皮疹より先行する場合，皮疹を
伴わない場合は診断に難渋することがある．体部CT，脊髄MRI，ウイルス関連採
血，髄液検査により他疾患の除外を行い，診断することが重要である．便秘，イ
レウス，排尿障害が併発することがあり，脊髄側角への炎症の波及が一因と考え
られている．麻痺は数か月から1年以内に多くは改善し，予後良好と考えられるが，
一部に後遺症を残す例があり，長期の経過観察が必要である．
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Pj-07-2 Carnitine palmitoyltransferase 2 遺伝子多型を
伴った急性壊死性脳症の成人症例の検討

○中尾　　聡1、小林　優也3、佐藤　俊一3、清水　雄策2、星野　　愛4、
水口　　雅4、関島　良樹1

1 信州大学病院 脳神経内科，リウマチ・膠原病内科、
2 伊那中央病院　脳神経内科、3 長野赤十字病院　神経内科、
4 東京大学大学院医学系研究科 発達医科学教室

【背景】Carnitine palmitoyltransferase 2 （CPT2） は ミトコンドリア 内 膜 に
存在し脂肪酸のβ酸化に関与している．急性壊死性脳症（acute necrotizing 
encephalopathy : ANE）はCPT2熱感受性多型の関連が指摘され，東アジア人に
多いとされており，小児に多く成人発症の報告は少ない．【目的・方法】2017年4月
から2019年5月にANEと診断しCPT2多型を認めた3例について比較検討する．【結
果】症例1: 53歳男性．両側視床や脳幹主体のFLAIR高信号を認め脊髄にも広範に
病変を認めた．ステロイドパルス療法（IVMP）を行ったが多臓器不全を合併し第
24病日に死亡した．症例2: 77歳男性．両側視床や脳幹主体にFLAIR高信号を呈し
た．IVMPに加え免疫グロブリン大量静注療法を行ったところ病変の縮小を認め
歩行訓練できる程に回復した．症例3: 25歳男性．発症後数日で大脳全体の浮腫，
後頭葉の壊死を認めた．デキサメタゾン投与など行ったが意識レベルは改善なく，
呼吸器装着のまま転院された．上記3症例はいずれもCPT2 （p.F352C）の多型を有
した．【考察】CPT2多型ではCPT2の酵素活性低下，熱不安定性上昇，半減期短縮
が起こるとされる．発熱に加え，飢餓状態に陥りβ酸化によるエネルギー生産が
不足するとANEに至ると推察される．今回の3症例ではいずれもCPT2多型を有
し，感染による発熱，低栄養状態を認めていた．症例2は低栄養状態であったも
ののインフルエンザA陽性にも関らず発熱をほとんど認めなかった．発熱，飢餓
以外に異なる発症機序が存在するかもしれない．【結論】ANEの成人例は稀であり
今後の症例蓄積と治療方法の構築が望まれる．

Pj-07-3� 発表キャンセル

Pj-07-4 水痘帯状疱疹ウイルス感染症に生じた帯状疱疹後神経
痛以外の神経合併症の検討

○谷口　　優、坂井　健二、進藤　桂子、山田　正仁
金沢大学大学院　脳老化・神経病態学（脳神経内科学）

【目的】水痘帯状疱疹ウイルス（VZV）感染で帯状疱疹後神経痛以外の神経合併症を
生じた症例の臨床経過や検査結果の特徴を明らかにする。【方法】2010年4月から
2020年11月までに当院で脳脊髄液VZV-PCR陽性であり、帯状疱疹後神経痛以外の
神経合併症を生じた4例を対象とし、臨床経過および検査結果の特徴を検討した。

【結果】対象は男性3例、女性1例で、発症時の年齢の中央値は64.5歳（34-72歳）。基
礎疾患について、症例1は皮膚筋炎の診断で免疫抑制薬単剤を内服中。症例2は糖
尿病性腎症に対する生体腎移植後状態で、複数の免疫抑制薬を内服中。症例3は多
発性骨髄腫に対して化学療法による治療中。症例4は帝王切開の8日後に発症した。
症例1と4では脳神経障害のみを認めた。症例2と3では意識障害や下肢筋力低下を
認めた。症例1、4はRamsay-Hunt症候群、症例2はVZV 神経根炎、症例3はVZV
脳炎と診断された。脳脊髄液検査では全例で細胞数増多（中央値99/μL、21-185/
μL）を認めた。症例2と3では血液検査でリンパ球減少（中央値335/μL、190-480/
μL）を認めた。治療は症例１、3、4では発症後1-3日、症例2では発症後7日に開始
され、症例１、2、4は抗ウイルス薬とステロイド、症例3は抗ウイルス薬のみで治
療が行われた。治療により全例で神経症状は改善したものの、症例1は顔面の筋
力低下、ふらつきや難聴、症例2は下肢筋力低下、症例4は顔面の感覚障害や筋力
低下が残存した。症例2では脳脊髄液VZV-PCRが陰性化した後も髄液細胞数は10/
μL台で経過した。症例1では発症後24日後に複視の出現を認め、滑車神経麻痺と
判断した。顔面の筋力低下、ふらつきや難聴の悪化は認めなかった。ステロイド
パルスで複視は消失した。【結論】VZV感染症では、抗ウイルス薬による治療後に、
神経症状が再燃することがあり、自己免疫機序が推定された。

Pj-07-5 当院での水痘帯状疱疹ウイルス関連神経障害の臨床像
と動向の検討

○黒澤　亮二、高橋　朗子、松田　俊一、吉澤　利弘
ＮＴＴ東日本関東病院 脳神経内科

【目的】水痘帯状疱疹ウイルス（VZV）は初感染で水痘を起こし、三叉神経節や脊髄
後根神経節に持続感染し再燃によって帯状疱疹を発症する。帯状疱疹の発症後に
神経障害を引き起こし疼痛や麻痺等の後遺症を残す例は稀ではない。当院におけ
るVZV関連神経障害の臨床像と動向について検討した。【方法】2007年3月から2020
年6月の期間、当院入院で帯状疱疹性髄膜炎、脊髄炎、神経根炎、脳神経麻痺、
脳炎の診断で加療を行った患者32名について後方視的に調査した。【結果】症例は
全32例（女性15例）、発症年齢の中央値は64.5歳（±20.0）、最終診断は髄膜炎12例、
脊髄炎14例、神経根炎2例、脳神経麻痺1例、脳炎3例であった。治療後に帯状疱
疹後疼痛や運動麻痺等の後遺症を残した例は18例であり、後遺症のなかった例は
14例であった。入院時年齢は後遺症あり群（72±15.3歳）で後遺症なし群（42±19.9
歳）より優位に高く（p=0.004）、髄膜炎以外の診断となった患者の割合は後遺症あ
り群（83.3%）で後遺症なし群（42.9%）と優位に高かった（p=0.022）。性別、皮疹から
神経症状出現までの期間、初診時の髄液細胞数、総蛋白濃度や血清VZV特異IgG、
IgM抗体価には有意な差は見られなかった。また患者数は2007-2013年で9人（1.29
人/年）、2014-2020年で23人（3.29人/年）と2014年以降で多い傾向にあった。【結語】
本邦では高齢者の増加や2014年より開始された水痘ワクチンの定期接種化に伴い
今後帯状疱疹患者の増加が予想されるが、高齢発症や髄膜炎以外の病型で発症し
たVZV関連神経障害は何らかの後遺症を残す可能性が高く、急性期治療後も注意
深くフォローすべきと考えられた。

Pj-07-6 クリプトコッカス髄膜脳炎の臨床的特徴の検討
○吉村　敬介、中野　博人、山口　浩輝、進藤　桂子、野崎　一郎、
浜口　　毅、山田　正仁
金沢大学大学院　医薬保健学総合研究科　医学専攻　脳老化・神経病態学（脳
神経内科学）

【目的】クリプトコッカス髄膜脳炎患者における患者背景や検査所見および治療経
過の特徴を明らかにする。【方法】2010年4月から2020年11月までに当院でクリプト
コッカス髄膜脳炎と診断した4例を対象とし、臨床経過および各種検査結果の特
徴を比較検討した。【結果】対象患者群 （男性2名、女性2名） の発症時年齢の中央
値は69.5歳 （40-84歳） で、うち3例で背景疾患に対する免疫抑制薬の内服歴があっ
た。背景疾患と免疫抑制薬使用の内訳は、サルコイドーシス1例：プレドニゾロン

（PSL） 単剤・10ヶ月間、肝細胞癌の肝移植後1例：タクロリムス+ミコフェノール
酸モフェチル・84カ月間、混合性結合組織病および全身性エリテマトーデス１例：
PSL+タクロリムス・17ヶ月間であった。免疫抑制薬の内服歴がない1例は最も高
齢であった。免疫抑制薬の使用歴がある3例では発熱ないし頭痛で初発し、発症
後2-3ヶ月後より治療開始となった。免疫抑制薬の使用がない1例は胸痛および頭
痛で初発し、経過で異常行動や意識障害が出現し、1ヶ月後から治療が開始され
た。免疫抑制薬の内服歴がある3例では血液中のリンパ球減少 （中央値 360/μl：
340-460/μl）を認めたが、免疫抑制薬内服のない1例の血液中のリンパ球数は正常

（1460/μl）であった。脳脊髄液検査では全例で細胞数上昇、蛋白上昇、糖低下を
認めた。全例に脳脊髄液培養でクリプトコッカス・ネオファルマンスが検出され
た。抗真菌薬を開始後、全例で脳脊髄液細胞数は減少、脳脊髄液培養は陰性化し
たが、免疫抑制薬の使用歴がない高齢者では意識障害は遷延した。【結論】クリプ
トコッカス髄膜脳炎症例は、免疫抑制剤使用者や高齢者であった。全例で発症か
ら診断までに1か月以上を要した。抗真菌薬で神経症状や脳脊髄液所見の回復を
認めたが、高齢の1例は意識障害が遷延した。

Pj-07-7 フィンゴリモド関連クリプトコッカス髄膜炎患者の血
清抗原推移と抗原特異度の検討

○青木　玲二、森　　雅裕、鵜沢　顕之、内田　智彦、武藤　真弓、
枡田　大生、大谷　龍平、桑原　　聡
千葉大学大学院医学研究院　脳神経内科学

【目的】我々は再発寛解型多発性硬化症（RRMS）に対する6年間のフィンゴリモド
（FGL）治療中にクリプトコッカス髄膜炎（CM）を発症し、抗真菌薬治療によりCM
症状が軽快し、その後再燃もしていない41歳男性例を経験した（患者A）。本症例
では血清クリプトコッカス抗原（sCA）陽性（512倍であったが、今回、当患者にお
けるsCAの経時的な変化を白血球数、リンパ球数の推移とともに検討し、当科
CM非発症FGL治療中RRMS患者sCAを測定することによりsCAのCM発症の特異
度を算出した。【方法】患者Aの臨床経過・検査結果を電子カルテから収集するとと
もに、CM発症5.8年、5.4年、4.4年、3.2年、1年前に保存していた血清でsCAを測
定（セロダイレクト栄研クリプトコッカス®）し、治療後1年までの推移とともにま
とめた。また、当院通院中のCM非発症FGL治療中RRMS患者35名のsCAを測定し
た。【結果】患者AのCM発症5.8年、5.4年、4.4年、3.2年前の血清では全てsCAが陰
性であったが、CM発症1年前の血清抗原は8倍で陽性であった。また、CM発症に
最も近い 4か月前のリンパ球数は384/µlであった。FGL治療中のRRMS35例につ
いては、検査時年齢、FGL治療期間、EDSS、リンパ球数はそれぞれ、46 [40-50.5]、5.4 
[4.2-6.7]年、3.5 [2.0-6.0]、406 [319-551] /µL（中央値 [IQR]で記載）であった。sCAは
全て陰性であり特異度は100％であった。【考察】CM発症の1年前よりsCAが陽転化
していたFGL治療中にCMを発症したRRMS例を経験した。sCAが髄膜炎発症前に
陽転化する場合があり、FGL治療中RRMS患者に対し定期的なsCA検査を行うこ
とによりCM早期診断、予防ができるかもしれない。
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Pj-07-8 結核性髄膜炎における早期治療介入のための臨床項目の考察
○櫻本　浩隆、藤田　裕明、渡邉　悠児、鈴木　圭輔

獨協医科大学病院 脳神経内科

【目的】結核性髄膜炎の確定診断には髄液塗抹・培養や髄液PCRによる結核菌の検
出が必要となる．しかし，実際には結核菌が同定される症例は少なく，治療の遅
れは生命・機能予後に重大な悪影響を及ぼすことから，早期に治療介入する必要
がある．本検討では当科において臨床的に結核性髄膜炎と診断し，抗結核薬によ
る治療が奏功した症例において，その臨床的特徴を検討するとともに，治療開始
の指標について考察する．【方法】当院において臨床的に結核性髄膜炎と診断し抗
結核薬を使用した16症例において髄膜刺激症候の有無，意識レベル，血清Na値，
髄液細胞数，髄液蛋白，髄液糖，髄液ADA値，治療開始までの日数，治療効果に
ついて検討した．【結果】結核性髄膜炎診断基準（Marais et al, Lancet Infect. 2010）
においてdefiniteは1例（6%），probableは6例（38%），possibleは9例（56%）であった．
髄液細胞数は226±199 （/μL）, 髄液糖/血糖比は0.39±0.06，血清Na値は128±4.1 

（mEq/L）, 髄液ADA値は14.7±7.8 （U/L）であった．髄膜刺激症候陰性は3例（19%）
でみられ，陽性例と比較し治療開始までの期間（日）が長い傾向がみられた（11.3
±5.1 vs. 5.2±7.4）．意識障害は軽度JCS （0からI）が11例で約7割を占めた．髄液
ADA値はカットオフ値を8.0U/Lとすると15例（94%）で陽性であった．全例で髄液
糖/血糖比0.5未満，低Na血症（血清Na<135mEq/L）を認めた．【結論】意識障害が軽
度で髄膜刺激症候を欠く症例は治療開始までの期間が長くなる傾向があり注意を
要する．診断に難渋する症例においても髄液糖/血糖比・血清Na値・髄液ADA値
を合わせて考慮し，早期に抗結核薬投与を開始すべきである．

Pj-07-9 細胞性免疫低下を背景として進行性多巣性白質脳症の
異なる臨床症状を呈した 2 例

○宮内　博基1、大内　翔梧1、中馬越清隆1、石井　一弘1、玉岡　　晃1、
森戸　直記2

1 筑波大学病院 神経内科、2 筑波大学医学医療系腎臓内科

【目的】進行性多巣性白質脳症（PML）は， JCウイルスがヒト脳白質オリゴデンドロ
グリアに感染し，脱髄を生じる進行性致死性疾患である．亜急性に進行し，病巣
部位により多彩な初発症状をとる．呈しうる神経症状は様々だが，初発症状は病
巣部位にもより，片麻痺，歩行障害，記憶障害，視野障害（視野の異常，視覚失認），
性格変化などが挙げられる．また，診断は脳生検による組織学的生検や髄液中JC
ウイルスの検出により行い，PCRによる髄液JCウイルスの検出は感度も特異度も
高い．今回，我々は細胞性免疫低下を背景して，異なる原因で発症し，CD4をメ
ルクマールに免疫不全改善を試みた2症例について報告する．【方法】2症例の臨床像
について検討した．【結果】症例1（サルコイドーシスによる発症）：50歳代女性．肺
組織生検で確定診断された肺サルコイドーシスに対してプレドニゾロン15mg/day
で加療中だった．構音障害，嚥下障害で発症し，発症1ヶ月後に頭部MRIで造影効
果を伴わない多発脳病変が発見され，髄液中JCウイルスDNAが陽性であった．サ
ルコイドーシスに対するステロイド治療を強化しCD4は改善し生存した．症例2（ア
ザチオプリンによる発症）：70歳代男性．好酸球性多発血管炎性肉芽腫症に対して
アザチオプリン75mg/dayとプレドニゾロン7.5mg/dayで加療中であった．右側半
側空間無視，右上下肢優位の筋力低下による歩行困難で発症し，脳MRIで脳梁な
らびに右後頭葉の病変あり，髄液中JCウイルスDNAが陽性であった．アザチオプ
リン中止によりCD4は改善し生存した．【結論】症例では，いずれも頭部MRI病変
の発見に先行して神経症状を発症し，双方の症例とも細胞性免疫低下をきたすと
推定される原因（疾患ならびに薬剤）が診断の一助となった．PMLは多様な神経症
状を呈しうるため，診断が困難な場合も少なくなく，鑑別診断に挙げるとともに，
早期の血液中CD4数確認とJCウイルス測定ならびに原因への対処が重要となる．

Pj-07-10 薬物療法により生命予後改善を認めた症例を含む進行
性多巣性白質脳症 3 症例の検討

○穂苅万李子1、福本　淳貴1、渡邉　　緑1、岩淵　洋平1、小野　純花1、
高橋　真実1、石黒　敬信1,3、関谷可奈子1、他田　正義1、佐藤　　晶1、
新國　公司2、五十嵐修一1

1 新潟市民病院 脳神経内科、2 新潟市民病院　血液内科、
3 佐渡総合病院　神経内科

【目的】進行性多巣性白質脳症 （progressive multiple leukoencephalopathy ; PML） は, 
JCウィルス （JC virus ; JCV） による中枢神経感染症である. 主に細胞性免疫の低下が原
因となるため, ヒト免疫不全ウィルス （human immunodeficiency virus ; HIV） 感染症が
背景疾患として有名だが, 本邦では多様な基礎疾患を背景とする非HIV関連PMLが報告
されている. 今回, 薬物療法により良好な経過を得られた非HIV関連PML症例を経験し報
告する. 【方法】当院に入院したPML3症例の, 病歴, 神経所見, 画像所見, 治療, 経過を調べ
た. 【結果】症例1は80歳女性. 慢性腎不全のため血液透析加療中に, 左上肢失調, 嚥下困難
のため当科受診, MRIにて橋, 小脳にDWI高信号病変を認めた. 髄液PCR検査にてJCV陽
性でありPMLと診断した. 脳幹病変は経時的に拡大し, 呼吸不全となり入院3ヶ月後に死
亡した. 症例2は 64歳男性. 多発性骨髄腫で化学療法と放射線治療施行後, 構音障害及び右
上肢麻痺のため当科受診, MRIにて左前頭葉及び脳梁の白質病変を認めた. その後全失語, 
顔面神経麻痺と神経症状は進行, 髄液PCR検査でJCV陽性と判明しPMLと診断した. 症例
3は68歳女性. 無治療の非活動性サルコイドーシスの既往があり, 明らかな免疫抑制状態
ではなかったが, 運動性失語のため当科受診. MRIで左前頭葉を含めたテント上大脳白質
に多発病変を認め, 髄液及び凍結脳生検標本のPCR検査にてJCV陽性でありPMLと診断
した. 症例2及び症例3は, リスペリドン, ミルタザピン, メフロキンの3剤による治療を開
始したところ, 神経症状は改善, 画像上も病巣は縮小傾向となり, 症例2は発症から8ヶ月, 
症例3は4ヶ月経過しているが生存している.【結論】非HIV関連PMLは明らかな免疫抑制状
態でなくとも発症し得る. また, 一般的に生命予後3ヶ月とされる予後不良の非HIV関連
PMLにおいて, JCV感染に対する薬物療法により, 予後改善が期待できる可能性がある.

Pj-07-11 細菌性髄膜炎における髄液中Liver-expressed 
antimicrobial peptide 2 （LEAP2）の上昇

○酒井　克也、望月　仁志、塩見　一剛、中里　雅光
宮崎大学医学部　神経呼吸内分泌代謝学分野

【目的】抗菌ペプチドは、直接的な殺菌効果だけでなく、炎症や感染において免疫
を調節する役割が示唆されている。GHSR1aの内因性アンタゴニストとしての機
能ももつ抗菌ペプチドLiver-expressed antimicrobial peptide 2 （LEAP2）を神経
疾患患者の髄液において測定を試みた。【方法】クロマトグラフ分析とELISAを用
い、ヒト髄液中のLEAP2の存在を確認し、濃度を定量する。2014年4月～2020年3
月の間に当科にて髄液検査を施行した40名の患者で髄液中のLEAP2濃度を測定し
た。患者は、非炎症性疾患、末梢性自己免疫疾患、中枢性自己免疫疾患、無菌性
髄膜炎、および細菌性髄膜炎の5群に分類した。【結果】RP-HPLCによって単離し
たヒト髄液中のLEAP2をELISAで定量し、合成ヒトLEAP2の溶出時間との一致
を確認した。細菌性髄膜炎の髄液LEAP2濃度 （平均 ± SD; 9.32 ± 3.76 ng/mL）
は、他の4群の疾患と比較し、有意に上昇していた　（非炎症性疾患 0.64 ± 0.16 
ng/mL、末梢性自己免疫疾患 1.00 ± 0.60 ng/mL、中枢性自己免疫疾患 0.62 ± 
0.30 ng/mL、無菌性髄膜炎 1.59 ± 0.69 ng/mL; p < 0.05）。【結論】髄液中のヒト
LEAP2の存在を世界で初めて同定し、神経疾患において定量した。LEAP2濃度
は、細菌性髄膜炎の患者の髄液中で有意に増加していた。 細菌性髄膜炎において、
LEAP2は局所性に産生され、潜在的バイオマーカーとしての可能性があり、中枢
神経感染症における生物学的重要性を示唆している。

Pj-07-12 消化器病変の検索を必要とした緑色連鎖球菌による髄
膜炎の二例

○京谷　美月、水谷　真之、中山　博輝、張　　由絹、渡邊　睦房、
藤ヶ崎浩人
都立墨東病院 脳神経内科

【目的】一部の緑色連鎖球菌は、感染性心内膜炎や髄膜炎の起因菌となることが
知られており、同菌による髄膜炎の背景疾患を調査する。【方法】当院で経験した
緑色連鎖球菌による急性細菌性髄膜脳炎を発症した2例を検討した。【結果】症例
１：70歳男性。来院当日からの意識障害を主訴に受診した。髄液検査では細胞数
454/μl（多核球 56%）、糖72mg/dl（血糖 166mg/dl）、蛋白138.4mg/dl、MRIでは
拡散強調像で両側側脳室内、脳表面に高信号域が散在していた。血液培養から、
Streptococcus oralisが検出され、同菌による菌血症・脳室炎と診断した。造影CT
で食道癌が疑われ、上部消化管内視鏡検査で食道扁平上皮癌と診断した。8週間
の経静脈的抗菌薬投与で治癒した。症例2：51歳女性。既往に潰瘍性大腸炎があ
る。来院1日前からの頭痛、発熱があり、来院当日からの意識障害を主訴に受診
した。髄液検査では細胞数1,786/μl（多核球 86%）、糖9mg/dl（血糖 97mg/dl）、
蛋白502.9mg/dl、MRIでは明らかな異常所見は見られなかった。髄液培養から、
Streptococcus gallolyticus subsp. pasteurianusが検出され、同菌による髄膜炎と診
断した。下部内視鏡検査を行なったが。潰瘍性大腸炎の活動性病変は見られなかっ
た。2週間の経静脈的抗菌薬投与で治癒した。【結論】緑色連鎖球菌が髄膜脳炎の起
因菌となることは比較的稀である。緑色連鎖球菌は様々なグループに分類されて
おり、それによって臨床病態が大きく異なり、一部は消化器病変との関連が指摘
されている。髄膜炎の起因菌として緑色連鎖球菌が検出された場合には、菌種に
よっては消化管病変の検索を行う必要がある。

Pj-07-13 COVID-19 患者 51 例の神経徴候の検討―
COVID-19 では嗅覚異常よりも味覚異常が多い

○西岡　昌紀
東芝林間病院 神経内科

【目的】ＣＯＶＩＤ－１９に見られる神経学的異常の種類と頻度、特徴を明らかに
する。【方法】当院でＣＯＶＩＤ－１９と診断された患者のカルテから、神経学的
異常の有無とその種類、頻度、特徴を後ろ向きに検討する。【対象】２０２０年３
月から２０２０年１１月１７日までの期間に、ＰＣＲ法によってＣＯＶＩＤ－
１９と診断された当院患者５１例（男２８例、女２３例：年齢２１～６７歳　平
均年齢４２．４歳、年齢中央値４４．０歳：日本人４９名、外国人２名）【結果】
２０２０年の上記期間に当院でＣＯＶＩＤ－１９と診断された患者５１名に見ら
れた神経学的徴候は、味覚障害１０名（２０．０％）、嗅覚障害５名（９．８％）、頭
痛４名（７．８％）、抑鬱１名（２．０％）、肋間神経痛１名（２．０％）、眼充血１名（２．
０％）、であった。（これら以外の神経学的徴候は、カルテの記載には見られない。）
この内、４名には、味覚障害と嗅覚障害の両方が見られた。【考察】ＣＯＶＩＤ－
１９患者に見られた神経学的徴候としては、味覚障害が最も多く、ＣＯＶＩＤ－
１９の神経学的症状として注目される嗅覚障害よりも多い。又、嗅覚障害を自覚
した５名の患者の内、４名は味覚障害を合併しており、味覚障害は、嗅覚障害よ
りもＣＯＶＩＤ－１９に特徴的な症状と考えられる。ただし、上記期間に当院で
ＣＯＶＩＤ－１９と診断された患者は、最高齢患者が６７歳、平均年齢が４２．４
歳、年齢中央値が４４．０歳と、比較的若年であり、７０歳以上の高齢者を全く
含んでいない。従って、７０歳以上の高齢者とは症状の頻度が違う可能性も有る。

【結論】ＣＯＶＩＤ－１９患者の神経学的徴候としては味覚障害が嗅覚障害よりも
多くみられる。その発症機序を解明する為、更なる症例の検討が必要である。
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Pj-07-14 HAMにATLが合併した 3 症例の検討
○玉木　慶子1、米良　英和1、竹下　　翔1、藤岡　伸助1、山野　嘉久2、
坪井　義夫1

1 福岡大学 脳神経内科、2 聖マリアンナ医科大学　脳神経内科

目的：HTLV-1関連脊髄症（HAM）と成人T細胞白血病・リンパ腫（ATL）は共に
HTLV-1が原因で発症し、HAM患者におけるATL合併率は約3%と報告されてい
る。方法：2010年から2020年までの間当院でフォローしたHAM患者30例を対象に
ATL合併症例を検討した。結果：30例のHAM患者の中でATLを合併したのは3症
例（10%）であった。症例1は女性で、2010年に71歳でHAMと診断された。2014年
1月に食欲不振、体重減少、寝汗、全身倦怠感が出現した。2月下旬から白血球数
が増加し、3月下旬にはATL様細胞が58.3%となりATL急性型と診断され、化学療
法を施行したが、同年11月に死亡した。症例2は女性で、2016年に58歳でHAMと
診断された。2017年の検査で、髄液バイオマーカーはCXCL10、ネオプテリン共
に軽度の上昇でHAMの疾患活動性は低いと思われたが、末梢血の異常リンパ球
が7%みられたことからATL くすぶり型と診断された。現在まで3年以上経過して
いるが、HAMもATLも増悪はない。症例3は男性で、54歳の2019年1月中旬に両
下肢の脱力による歩行困難、しびれが出現し、1月末には起立不能となり、急速
進行性HAMと診断された。ステロイド療法で下肢症状は軽度改善したが5月頃か
ら再増悪した。6月中旬に左鎖骨上窩にリンパ節腫脹を認め、ATLリンパ腫型と
診断された。7月後半に下肢の運動機能は全廃し、第8胸髄以下の全感覚障害を認
めた。2020年3月には手指の巧緻運動障害が出現し、画像検査で頚胸髄浸潤が疑
われ化学療法を施行したが、神経所見に改善はなかった。結論：HAM患者におけ
るATL合併はまれではなく、HAM患者の診療にあたり、定期的な身体所見、白
血球分画検査は重要であり、常にATL合併の可能性も考慮する必要がある。

Pj-08-1 重複/副中大脳動脈に関連した脳梗塞の画像的特徴と
機序に関する考察

○津山　　恒1、宮元　伸和1、進藤　敦彦1、平　健一郎1、上野　祐司1、
矢富　謙治2、大石　英則2、服部　信孝1

1 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科、
2 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経外科

【目的】重複/副中大脳動脈は中大脳動脈における血管破格の一種であり、シルビ
ウス裂を本来の中大脳動脈と並行して走行する血管である。その血管走行から分
岐部動脈瘤の報告は散見されるが、関連する脳梗塞に関する報告は稀である。今
回我々は、重複/副中大脳動脈に関連した脳梗塞の臨床的特徴を検討した。【方法】
2016年1月から2020年12月までに当科に入院した重複/副中大脳動脈に関連した脳
梗塞患者を抽出し、さらに、既報告例について臨床徴候、画像的特徴を比較した.

【結果】当院では2症例が当該した。2例とも、頭痛を伴わず、中大脳動脈の描出不
良を認める割には臨床症状が軽微であった。1症例目は来院時NIHSS16点であっ
たが、MRI後急速に3点まで改善。血管造影にてstringサインを伴った副中大脳動
脈を認めた。2例目は来院時NIHSS8点であったが急速に1点まで改善。血管造影
で重複中大脳動脈を認め、一方はstringサインを伴った。当院2症例とも解離が示
唆される症例であったが、これまでの既報告24例では、脳梗塞の機序として、心
原性脳塞栓症6例、アテローム血栓性脳梗塞4例、ESUS2例、解離2例であった。
梗塞部位としてはさまざまであったが、治療としての超急性期血栓回収療法時に
判明していることが多く、予後は良い傾向であった。解離が発生する機序として
は脳動脈瘤と同様に重複/副中大脳動脈起始部のshear stress、血管内皮の脆弱性
が示唆された。【結語】虚血性脳卒中診療において，神経症状，閉塞血管，梗塞巣
の矛盾が生じる場合，重複/副中大脳動脈をはじめとした血管破格の存在、また、
その機序として、塞栓症が鑑別の第一となることが多いが一定の割合で頭痛を伴
わない動脈解離に伴う機序もあることを念頭に置き，治療介入を行うことが必要
である。

Pj-08-2 椎骨動脈解離の急性期における白血球増多についての検討
○小阪　崇幸、天野　朋子、津田麻友美、津田　幸元、幸崎弥之助

熊本医療センター 脳神経内科

【目的】椎骨動脈解離は若年性脳梗塞の主要な原因のひとつである。椎骨動脈解離
の初期には画像変化に乏しいことが多く、早期診断および早期治療には画像変化
以外の客観的な指標が望まれる。今回われわれは椎骨動脈解離に伴う脳梗塞症例
における客観的な指標の探索を試みた。【方法】対象期間は2012年4月1日～2019年3
月31日の7年間とし後方視的に調査を行った。対象期間中に当院脳神経内科に椎骨
動脈解離に伴う脳梗塞の診断にて入院した患者は14名だった。調査項目は、年齢、
性別、臨床症状、MRI画像所見、発症から血液検査までの所要時間、血液検査（白
血球数、CRP、D-dimer）、脳梗塞の危険因子（高血圧、糖尿病、脂質異常）の有無
とした。【結果】発症から血液検査までの所要時間が8時間未満の早期検査群（男性5
名、女性1名、平均年齢47才）と8時間以上の後期検査群（男性5名、女性3名、平均
年齢41才）の2群において基準値以上の白血球増多を認めた割合はそれぞれ84%と
25%だった。加えて発症から血液検査までの所要時間を4.5時間以内の4症例に限
ると全例において白血球増多を認めた。【結論】白血球増多は椎骨動脈解離の急性
期の指標として有用である。

Pj-08-3 当院での急性期脳梗塞診療におけるパッチ型心電計
Duranta®の使用実績

○村瀬　　翔1、権　　泰史1、福村　匡央2、黒田　雄三2、中澤　和智2

1 加納総合病院 脳神経内科、2 加納総合病院　脳神経外科

【背景と目的】近年、植込み型心電計やパッチ型心電計などの医療機器開発が進み、
心電図モニタリング期間延長に伴う心房細動（Atrial fibrillation;Af）検出率向上が
注目されている。本邦でも、パッチ型心電計Duranta®（株式会社ZAIKEN）が保
険収載に至っており、実際の臨床現場においても、最長7日間の心電図遠隔モニ
タリングと自動解析が可能となっている。そこで、当院の急性期脳梗塞診療にお
けるパッチ型心電計Duranta®の使用実績を検証し、臨床的有用性について検討
する。【方法】2019年12月1日から2020年10月31日の期間で、当院で入院加療を行っ
た発症24時間以内の急性期脳梗塞症例（連続176例）の内、初期診断にてラクナ梗
塞とアテローム血栓性脳梗塞と判断された116例を除外し、塞栓性機序が疑われ
た60症例に対してDuranta®を72時間以上（最大7日間）装着した。取得した心電図
データはクラウドサーバーで保存され、専用の自動解析ソフトにて処理されたの
ち、株式会社ZAIKENが契約する循環器内科専門医により結果判定された。【結果】
解析不能であった1例を除外し、59例を対象とした。患者背景として平均年齢70.7
歳、男性30例（51％）、Duranta®装着期間中央値は7日（実測定時間中央値122.8時間）
であった。Duranta®によりAfが検出されたのは22例（36.7%）であり、慢性Afが11
例、発作性Afが11例であった。発作性Afを認めた11例の内、入院時の初回12誘導
心電図検査もしくは24時間ホルター心電図検査にてAfを検出できたのは9例であ
り、残る2例におけるAf検出はDuranta®のみで可能であった。また、発作性Af症
例中、10例でDuranta®装着72時間以内にAfが検出されていた。なお、Duranta®
装着全例において、皮膚症状等の有害事象は認めなかった。【結論】Duranta®は、
急性期脳梗塞診療における従来の心電図モニタリングの弱点を補完し得るデバイ
スであり、72時間以上の装着が臨床的に有用と考えられた。

Pj-08-4 院内発症脳卒中対策チーム（in-hospital stroke 
action team: iSAT）構築 2 年間の効果

○伊佐早健司1、土橋　瑶子1、鈴木　　祐2、星野　　俊3、清水　高弘1、
伊藤　英道4、内田　将司4、木村　慶子5、山下　雄輔5、深野　崇之1、
萩原　悠太1、佐々木　直1、秋山　久尚1、長谷川泰弘1,2、山野　嘉久1

1 聖マリアンナ医科大学病院 脳神経内科、2 新百合ヶ丘総合病院神経内科、
3 町田市民病院脳神経内科、4 聖マリアンナ医科大学脳神経外科、
5 聖マリアンナ医科大学病院看護部

【目的】院内発症脳卒中患者は市中発症脳卒中患者と比較して発見から治療介入開
始が遅く、生命予後も悪いことが知られており、その改善は急務である。第一発
見者は看護師であることが多く、院内発症脳卒中の迅速な対応には看護師を含む
全院内スタッフの行動変容と新たな院内システムの構築が必須と考え、当院では
第1発見者が脳卒中を疑った場合、担当医への連絡とともに新たに結成した「院内
発症脳卒中対策チーム（in-hospital stroke action team: iSAT）」に直接連絡する体
制を構築し、2018年5月1日から運用した。本研究ではその有用性について検討す
るため、iSAT構築前後の院内発症脳梗塞の特徴について解析した。【方法】対象
は非脳疾患の入院期間中に脳梗塞を発症し1日以内に脳神経内科が診断加療に関
わった患者とした。iSAT 発足後の2018年5月1日－2020年4月30日までに発症した
群（post群）、体制構築前の2016年5月1日－2018年4月30日までに発症した群（pre
群）に分け、年齢、原疾患、NIHSS、時間経過について後方視的に調査した。【結
果】post群、pre群の患者数は60 例、20例、平均年齢は 71.3±14.7歳、 77.0±12.3
歳、NIHSS scoreは 13.1±11.9、 17.9±9.4（P=0.05）、軽症脳梗塞（NIHSS≦3）は
15例（27.8％）3例（14.2％）であった（p=0.17）。また発見-画像時間は、50分、47分　

（p=0.13）、発見から再開通時間は199分、230分（p=0.24）であった。退院時mRS0-1
は11例（20.3％）3例（14.2％）であった（p=0.05）。【考察】iSATの運用後より軽症脳梗
塞が増え、退院時機能予後良好が増加したことから、iSATによる院内での脳卒中
啓発促進効果が示唆され、その構築は有用と思われる。

Pj-08-5 超高齢心原性脳塞栓症の治療の現状と血管内治療を含
めた転帰に関連する因子の検討

○佐藤　恒太、井上　智之、下村　　怜、姫野　隆洋、寺澤　由佳、
高松　和弘、下江　　豊、郡山　達男
脳神経センター大田記念病院 脳神経内科

【目的】超高齢者の心原性脳塞栓症（CE）に対する血管内治療（EVT）を含めた急性
期治療の現状について検討する．【対象と方法】2014年1月から2019年12月までの入
院患者のうち，90歳以上，病前mRS 3以下，発症24時間以内のCEについて，発
症3ヶ月後のmRSに影響する因子について検討した．【結果】対象は107名（女性78
名），年齢は92.7±2.2歳，発症前mRSは1.3±1.2，入院時NIHSS 19.6±9.1，MRI 
ASPECTS 7.8±1.6，発症から来院まで3.6±3.7時間，認知症は50例（46.7%）に認め
た．rt-PA単独治療例は8例，EVT単独例が26例，ハイブリッド治療例が10例であっ
た．3ヶ月後にmRS 3以下となったのは34例（31.7%）で，死亡は28例（26.2%）であっ
た．入院時NIHSS 11点以上の症例では，56例（90.3%）がmRS 4以上，40例（64.5%）
がmRS 5以上となった．出血性梗塞の頻度は25例（23.4％）であり，血腫の進行性
増大例では予後不良（生存期間中央値27日，p=0.023）であった．発症16時間以内の
M1，ICA，BA閉塞症，NIHSS 10点以上例に限ると，EVT群では非EVT群より
もmRS 5以上患者は有意に少なかった（mRS 4以下，p=0.016）．認知症患者は，非
EVT群で非認知症と比較して転帰不良であったが（mRS 5以上，p=0.037），EVT
群ではその傾向は見られなかった．多変量解析でEVT群，非EVT群ごとに検討し，
いずれの群でも入院時NIHSSが3ヶ月後 mRS 4以上の転帰不良と関連していた．
またEVT群では，入院時NIHSS がｍRS　4以上と関連し，年齢，入院時NIHSS，
入院前の抗血栓療法有無がmRS 5以上の転帰と関連する因子であった．【結論】超
高齢CE患者でも EVTの効果が期待できるが，ASPECTSや抗血栓療法の有無等，
出血性梗塞のリスクを十分検討する必要がある．非EVT例では認知症の有無がそ
の後の転帰に影響した．
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Pj-08-6�
canceled 

Pj-08-7 急性期脳虚血タンデム病変に対する治療成績
○笠倉　至言、神山　信也、飯星　智史、塚越　瑛介

埼玉医科大学国際医療センター 脳血管内治療科

【目的】頚動脈狭窄症を背景とした頭蓋内動脈急性閉塞に対する治療結果から、有
効な治療方針を明らかにする。【方法】当施設で2015年から2020年に、頸動脈狭窄
症を有する頭蓋内動脈急性閉塞に対して血管内治療を受けた患者を対象に、患者
基本情報、治療方法、ステント留置の有無、TICI、全手技時間、合併症、転帰を
調査した。【結果】対象は14名。男性が12名、年齢中央値は76歳、NIHSS中央値は
16.5、DWI-ASPECTS（10点法）中央値は8。頚動脈が閉塞していたものは6名、高
度狭窄は8名。頭蓋内病変が先に治療されたのは6名、頚動脈にステントを留置さ
れたのは5名。TICI 2b-3は12名、全手技時間中央値は124分、退院時mRS 0-2は7名。
治療合併症、急性期の脳虚血再発は生じなかった。頚動脈が閉塞ではなく高度狭
窄であると、短期予後は良い傾向を示した。頚動脈が閉塞していた6名中5名が頭
蓋内病変が先に治療され、狭窄していた8名中7名が頚動脈病変が先に治療された。
頭蓋内→頚動脈の順に治療された群の方が、全手技時間は短い傾向にあった。【結
論】当施設では、頚動脈狭窄症を有する頭蓋内動脈急性閉塞の患者14名に緊急再
開通治療を行い、このうち7名が退院時mRS 0-2に至った。以下の傾向がみられた。
頚動脈病変は、閉塞よりも高度狭窄で短期予後は良好となる。頭蓋内→頚動脈の
順に治療を行った方が、全手技時間は短くなる。

Pj-08-8 中硬膜動脈を経由した塞栓時に血管損傷により生じた
医原性の中硬膜動静脈瘻の 2例

○田代　典章1、松田　健一2、川野　弘人2、平岡　史大2、福田　修志2、
矢野　茂敏2、相川　　博2、呉　　義徳2、風川　　清2

1 福岡脳神経外科病院 脳神経内科、2 福岡脳神経外科病院　脳神経外科

【目的】中硬膜動脈部のdural arteriovenous fistula（dAVF）は比較的稀である. 多
くが外傷によるもので血管内治療に伴う合併症の報告は少ない. 血管内治療時の
血管損傷によって医原性の中硬膜動静脈瘻を起こした2例を経験したため文献的
考察を加え報告する.【症例】症例1：46歳女性. 左内頚動脈の未破裂動脈瘤をステン
ト併用コイル塞栓術で治療した. その際, 偶発的に小脳テント部硬膜動静脈瘻を診
断した. 皮質静脈逆流を伴っておりBordenⅢであった. 出血のリスクありn-buty-2-
cyanoacrylate（NBCA）を使用し経動脈的塞栓術により治療した.フォローアップ
の血管撮影で再発しており, 根治を目指しOnyx（ev3 Covidien, Irvine, CA, USA）
による経動脈的塞栓術を実施した. Onyx注入後マイクロカテーテルを抜去する際
に中間カテーテルが遠位部に移動し, 血管造影したところ中硬膜動静脈瘻を認め
た. コイルによりシャント部を閉塞し治療した. 症例2：56歳女性. 髄膜腫の開頭摘
出術前の腫瘍塞栓の際にマイクロガイドワイヤーが中硬膜動脈外に逸脱し中硬膜
動静脈瘻を合併した. コイルにより近位部を閉塞し治療した.【結論】中硬膜動脈か
らの血管内治療の際, 中硬膜動脈の損傷によりｄAVFを呈することがある. 中硬膜
動脈のdAVFは遅発性頭蓋内出血を起こす報告もあり留意すべき合併症である.

Pj-08-9 主幹動脈閉塞に伴う軽症脳梗塞における血管内治療の成績
○権　　泰史1、村瀬　　翔1、福村　匡央2、黒田　雄三2、中澤　和智2

1 加納総合病院　脳神経内科、2 加納総合病院　脳神経外科

【背景】主幹動脈閉塞を伴う軽症脳梗塞における血管内治療の成績については、欧
州を中心としていくつかの先行研究があるものの、エビデンスは十分ではない。

【目的】主幹動脈閉塞を伴う軽症脳梗塞における血管内治療成績の調査。【方法】
2015年1月1日から2020年3月31日までの期間、当院の脳卒中センターを受診し、急
性期脳梗塞と診断された943例を対象とした。そのうち、発症時の年齢が18歳以上、
発症前のmRSが2以下、入院時のNIHSSが8以下で、主幹動脈閉塞（ICA, MCA （M1/
M2）, ACA, PCA, BA, VA） を伴っていた150例を抽出した。入院後の治療として、
血管内治療が行われた群、内科的治療が行われた群に分け、傾向スコアでマッチ
ング後、rt-PAの使用率、３ヶ月後のmRS、症候性頭蓋内出血や死亡の割合につ
いて後方視的に解析した。統計学的解析はRを用い、傾向スコアのマッチングは
発症から病院到着までの時間、入院時のNIHSS、病型、DWI―ASPECTs、閉塞
血管を用いた。【結果】150例中、血管内治療群は22例（15％）、内科的治療群は128
例（85％）であった。傾向スコアのマッチング後、血管内治療群と内科的治療群は、
それぞれ19例となった。各群における年齢の中央値（四分位）と性別・女性（割合）
は、血管内治療群で68（60―76）歳、4例（21％）、内科的治療群で72（61―76）歳、
5例（26％）であった。rt-PA使用率は血管内治療群で4例（21％）、内科的治療群で
8例（42％）と差はなかった（p=0.16）。３ヶ月後のmRS ≤1、mRS ≤2の割合は、血
管内治療群で74%、89%であったのに対して、内科的治療群では58%、74%と、血
管内治療群で良い傾向にあった。症候性頭蓋内出血は血管内治療群で１例のみ認
めた。両群で死亡はなかった。【結論】主幹動脈閉塞を伴う軽症脳梗塞においては、
血管内治療は転帰を改善させることが期待できる。

Pj-08-10 致し方なくシングルプレーン装置を用いた急性期血行
再建術の検討

○井上　裕康1、大村　眞弘1、西川　祐介2、間瀬　光人2、松川　則之1

1 名古屋市立大学病院脳神経内科、2 名古屋市立大学病院脳神経外科

【背景】脳血管撮影は通常、バイプレーン装置で施行する事が多い．しかし緊急例
においてバイプレーン装置が使用できず、シングルプレーン装置で施行せざるを
得ない場合もある。今回、我々は虚血性脳卒中における急性期血行再建術におい
て、手技における装置の影響に関して検討した。【方法・対象】2015年5月から2020
年10月までの間に、当院で急性期血行再建術を施行した連続86症例を対象とし
た。装置の種類に加え、性別、年齢、脳梗塞の病型、発症時のNIHSS、閉塞血管、
tPA投与の有無、穿刺からguide catheterが留置されるまでの時間（P2G）、穿刺か
ら再開通までの時間（P2R）、留置から再開通までの時間（G2R）及び再開通（TICI）
を後方視的に検討した。有効な再開通をTICI2b以上とした。【結果】86例の内訳は
男性47例、平均年齢76.3歳（43-96歳）であった。NIHSSの中央値は19（3-40）、閉塞
部位の内訳は硬膜外内頸動脈が21例、硬膜内内頸動脈が12例、中大脳動脈M1が20
例、M2が21例、脳底動脈が10例、その他2例であった。手技の内訳は、機械的血
栓除去術単独は60例、機械的血栓除去術に加え頸動脈ステント留置術を追加した
症例が8例、経皮的血管形成術を追加した症例が9例、ウロキナーゼの局所動注を
追加した症例が3例であった。86例中11例においてシングルプレーン装置で治療
が行われた。シングルプレーン使用群11例とバイプレーン使用群75例で年齢、性
別、NIHSSの差は無かった。また、有効な再開通、P2G、P2Rにおいても有意差
を認めなかった。（P2G：32.3 vs 37分 P=0.53、 P2R:102 vs 101分 P=0.99、有効な
再開通　10/11 vs 67/75 P＝0.675）【結論】シングルプレーン装置使用下の血栓回収
術は、再開通率、再開通までの時間において、バイプレーン装置使用下と比較して、
同等であると考えられる。

Pj-08-11 超急性期塞栓性脳梗塞の血栓回収術におけるtPA静注
療法の影響

○作田　健一、中田　遼志、宮川　晋治、谷口　　洋
東京慈恵会医科大学附属柏病院 脳神経内科

【目的】超急性期脳梗塞の血栓回収術において，tPA静注療法の併用の是非につい
て定まった見解はない．今回，最終的に塞栓性梗塞と診断しえた超急性期脳梗塞
患者を対象にtPA静注療法の血栓回収術に対する影響を検討した【方法】2017年10
月から2020年11月に当院に入院した急性期脳梗塞患者連続例のうち，血栓回収術
を実施した症例を対象とした．最終診断がアテローム血栓性脳梗塞であった症例
は除外した．tPA静注療法の実施の有無で二群にわけ，臨床的特徴と血管内治療
に関する時間経過および再開通率を比較した．完全再開通はTICI（thrombolysis 
in cerebral infarction）分類のGrade3と定義した． 【結果】42例（男性25例，年齢中
央値76歳，NIHSS中央値19）が抽出された．tPA投与群は17例（40％）であった．2
群間の臨床背景の比較では，投与群で高血圧（29%対68%，P=0.014）と癌（6%対
32%，P=0.046）の既往が少なかった．大腿動脈穿刺から再開通までは投与群で短
い傾向があり（47分対69分，P=0.060），発症から再開通も短い傾向（258分対358分，
P=0.096）ではあるものの有意差はなかった．完全再開通率は投与群で有意に高
かった（59%対24%，P=0.023）．【結論】塞栓性梗塞患者の血栓回収術では，tPA静
注療法が実施出来る場合は良好な再開通が得られる可能性が高まる．
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Pj-08-12 血管内治療を実施した若年性脳梗塞 16 例の検討
○武澤　秀理1、尾原　知行2、田中瑛次郎2、前園　恵子2、藤並　　潤3、
藤井　明弘1、山田　丈弘3、蒔田　直輝4、徳田　直輝5、永金　義成3、
濱中　正嗣3、牧野　雅弘4、今井　啓輔5、水野　敏樹2

1 済生会滋賀県病院 脳神経内科、2 京都府立医科大学 神経内科学、
3 京都第二赤十字病院 脳神経内科、4 京都岡本記念病院 脳神経内科、
5 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科

【目的】急性脳主幹動脈閉塞に対して、機械的血栓回収術をはじめとする血管内治
療（EVT）の有用性が報告されているが、若年性脳梗塞におけるEVTを行った症例
の特徴は明らかになっていない。本研究の目的は、若年性脳梗塞におけるEVTを
実施した頻度や、EVTを実施した症例の臨床病型、予後を明らかにすることであ
る。【方法】京滋地域の1次脳卒中センター5施設で実施中の若年性脳梗塞（18-50歳）
の前向き観察研究に2018年2月から2020年7月まで登録された発症14日以内の急性
期脳梗塞患者159例のうち、EVTを実施した症例を対象とした。その予後につい
ては、3か月後のmodified Rankin Scale（mRS）について検討をした。【結果】対象
患者は16例（10%）であった。そのうち2例で経静脈的血栓溶解療法を併用した。年
齢中央値は45.5（28-50）歳、男性は14例（88％）であった。1例が院内発症で、10例
が発症4.5時間未満に来院し、5例が発症24時間未満に来院した。来院時National 
Institutes of Health Stroke Scale（NIHSS）中央値が17.5であった。前方循環系の
閉塞が13例、後方循環系の閉塞が3例であった。高血圧症3例（19%）、糖尿病2例

（13%）、脂質異常症4例（25%）、現在喫煙2例（13%）に認めた。臨床病型はアテロー
ム血栓性脳梗塞1例（6%）、心原性脳塞栓症4例（25%）、脳動脈解離3例（19%）、原因
不明の脳梗塞が8例（50%）であった。3か月後のmRSは、0が5例（31%）、1が5例（31%）
で、2が1例（6%）、3が5例（31%）であった。【結論】50歳以上のEVT例の臨床病型は
心原性脳塞栓症の割合が約7割を占めるが、本研究では心原性脳塞栓症の割合が
少なく、原因不明の脳梗塞の割合が多かった。また、予後に関しては、3か月後
のmRS：0-2が11例（69%）と、良好であった。

Pj-08-13 脳主幹動脈急性閉塞に対する吸引カテーテル使用下で
の血栓回収術

○徳田　直輝1、今井　啓輔1、山本　敦史1、猪奥　徹也1、崔　　　聡1、
毛受　奏子1、長　　正訓1、加藤　拓真1、上田　凌大2、傳　　和眞3、
濱中　正嗣4

1 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科、
2 京都府立医科大学附属北部医療センター　神経内科、
3 西湘病院　脳神経外科、4 京都第二赤十字病院　脳神経内科

【目的】脳主幹動脈急性閉塞に対する血栓回収術において，吸引カテーテル（AC）とステ
ントリトリーバー（SR）との併用手技（CBT）が注目されている．当施設では原則全例
でACを用いた上で，1st pass時にはCBT，AC単独手技（AST），ACを遠位到達カテー
テル（DAC）に転用するSR単独手技（SST）のいずれかを術者判断で選択している．AC
を用いた血栓回収術において1st pass時の手技の違いと成績の関係を明らかにする．

【方法】2019年4月から2020年9月までに当施設で血栓回収術を受けた連続例を対象．1st 
passの選択手技別にCBT群，AST群，SST群の3群に分類し，背景因子と成績を比較．【結
果】血栓回収術78例のうちCBT群33例（中央値80歳，男性17例），AST群36例（中央値76歳，
男性20例），SST群9例（中央値82歳，男性5例）．CBT群/AST群/SST群において，発
症前mRS 0-1は26（79%）/27（75%）/5（56%）例，O2D（中央値）384/285/145分，初診時
NIHSS（中央値）は18/14/4点であった．閉塞血管CCA/ICA-M1-M2-BA/PCA-多発は16-
14-2-1-0/11-11-9-4-1/1-2-2-3-1．穿刺-1st pass時間（中央値） 36/28/62分，穿刺-再開通時間

（中央値）45/37/64分であった．1pass TICI2b-3は11（33%）/12（33%）/3（33%）例，手技
終了時TICI 2b-3は31（94%）/34（94%）/8（89%）例，術後の症候性頭蓋内出血は1（3%）/0

（0%）/0（0%）例，予後良好（90日後のmRS 0-2）は12（38%）/21（60%）/1（13%）例であっ
た．【結論】ACを用いた血栓回収術においては，1st pass時の手技としてCBTを選択し
た例と比較し，ASTを選択した例では手技時間が短く，予後良好例が多く，SSTを選
択した例では逆に手技時間が長く，予後良好例が少なかった．ACを用いる血栓回収術
のfirst pass時にはCBTに固執せずにASTに変更しても同等の成績が期待できる．

Pj-08-14 脳主幹動脈の急性血行再建術におけるProtected 
Code Stroke院内プロトコルの現状

○今井　啓輔1、徳田　直輝1、山本　敦史1、猪奥　徹也1、崔　　　聡1、
毛受　奏子1、長　　正訓1、加藤　拓真1、竹上　徹郎2、安　　炳文2、
堀口　真仁2、阪口　雅洋3

1 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科、2 京都第一赤十字病院　救急科、
3 京都第一赤十字病院　麻酔科

【目的】新型コロナウイルス蔓延下での脳主幹動脈の急性血行再建術（ENER）にお
けるチーム医療では，感染防御重視のProtected Code Stroke（PCS）対応が必要
となる．当施設は三次救命救急センターかつ第二種感染症指定医療機関であり，
ENERのPCS院内プロトコルを策定し運用中である．ENERにおけるPCS院内プ
ロトコルの現状と課題を明らかにする.【方法】2020年3月から10月までPCS対応下
で当科に入院した急性期脳梗塞連続14例のうち，ENER実施例を対象．背景因
子，PCS対応理由，ENER関連事項，PCS対応関連事項を検討した．【結果】対象は
5例（男性3例，66-90歳，M1閉塞3例，ICA閉塞2例）．PCS宣言理由は胸部CTの陰
影4例，新型コロナ肺炎（PCR陽性）入院中1例であった．脳主幹動脈診断はCTA4
例，MRA1例，搬入（院内発見）-穿刺時間は41-300分，穿刺-再開通は70-241分，
mTICI2b以上は3例であった．PCS対応関連事項として，患者マスク装着成功は4
例（術中装着1例），トリアージ成功は5例，zoning成功は１例，PPE成功は4例，ス
クラブイン制限成功（最大3名）は5例，エアロゾル発生は2例（胃管挿入と咳嗽），室
内滞在時間は128-310分，時間換気回数は20回3例，2回2例（滞在時間は145分と310
分，前者で胃管挿入あり）であった．【結論】ENERにおけるPCS院内プロトコルに
関しては，患者マスクとトリアージ，PPEの成功は多かったが，zoningの成功は
院内発症の1例のみであり，換気回数2回のアンギオ室での滞在時間310分が事後
検証で問題となった．胸部CT終了後にPCS対応にトリアージされる例でのzoning
遵守と，低換気回数のアンギオ室でのエアロゾル発生時や長時間滞在時の対策が
プロトコルの課題といえる．

Pj-08-15 Tandem lesionに対する血栓回収術と頸動脈ステン
ト留置術：一段階と二段階手術の比較

○吉田　智子1、小玉　大地1、西居　純平2、江並　朋美1、白石　翔一1、
松崎　　丞3、柳原　武彦1

1 多根総合病院 脳神経内科、2 多根総合病院　脳神経外科、
3 守口生野記念病院　脳卒中内科

【目的】内頚動脈起始部狭窄からの動脈原性塞栓による脳梗塞（tandem lesion）の
症例で、血栓回収術とステント留置術を同時に施行した症例と、血栓回収術と
経皮血管形成術のみを施行して後日ステント留置術を施行した症例について比
較した。【方法】2017年4月～2020年3月に当院で血栓回収療法を施行した66例のう
ち、tandem lesionがあり、血栓回収術と頸動脈ステント留置術を同時に施行し
た3例（A群）と2020年4月～2020年10月に当院で血栓回収療法を施行した22例のう
ち、tandem lesionがあり、血栓回収術とステント留置術を二段階に分けて施行
した2例（B群）を対象とした。【結果】年齢はA群65/80/85歳、B群68/80歳、男性は
両群2名ずつ、術前ｍRSは両群ともに0、術前NIHSSはA群8/16/23、B群6/8、術
前抗血栓薬の投与はA群アスピリン内服中にクロピドグレルのローディング1例と
アスピリンとクロピドグレル同時ローディング2例、B群はアルテプラーゼ1例と
ヘパリン+アスピリンで治療中１例であった。Onset（LKW） to punctureはA群
150/235/1200min、B群75/175min、DWI-ASPECTSはA群6/7/8、B群6/8であった。
術後mRSはA群2/4/6、B群1/2、術後NASCETはA群5/16/35％、B群40/43％であっ
た。術後合併症はA群でくも膜下出血2例と出血性梗塞1例、B群にはなかった。【結
論】当院のtandem lesionに対する治療成績として、血栓回収術と頸動脈ステント
留置術を二段階に分けて施行した症例は合併症が見られず、予後が良好であった。

Pj-08-16 Combined techniqueを用いた機械的血栓回収療法
で吸引カテーテルの血栓圧着は必須か？

○碓井　　遼1、井島　大輔1、木村　文将1、臼井耕太郎1、須賀　裕樹1、
永井　俊行1、栗田瑛里子1、金子淳太郎1、北村　英二1、神崎　真実1、
仁木　　淳2、山本　大輔2、阿久津二夫1、西山　和利1

1 北里大学医学部脳神経内科学、2 北里大学医学部脳神経外科学

【目的】前方循環の急性主幹脳動脈（内頚動脈または中大脳動脈M1部）閉塞（以下
LVO; large vessel occlusion）と診断され、治療適応判定がなされた急性期脳梗塞
に対して機械的血栓回収療法（以下MT; mechanical thrombectomy）が推奨されて
いるが、ステントリトリーバー（以下SR; stent retriever）または吸引カテーテル

（以下AC; aspiration catheter）によるsimple technique、それらを組み合わせた
combined techniqueのいずれを選択するかは各施設によって異なるのが現状であ
る。当院では前方循環のLVO症例に対しては原則combined techniqueを用いてお
り、高齢者や動脈硬化で屈曲蛇行が強い症例ではSRのワイヤーをアンカーにして
も血栓近位端にACを圧着できないことがしばしば経験される。しかしその場合で
もAC内や吸引シリンジ内に血栓が存在して再開通を得ていることも少なくない。
そこで血栓近位端へのAC圧着の有無が機能予後に影響するかを検討する。【方法】
対象は2019年10月から2020年9月までに当院へ入院した前方循環のLVOでMTを施
行した全42症例。ACを血栓近位端に圧着できた群（15例）と圧着できなかった群

（27例）に分けて機能予後を比較検討する。【結果】年齢、性別、病型、併存症に両
群間で差はなかった。退院時mRS≦2は両群で有意差がなかった一方で、90日後
mRS≦2はACを圧着できた群で有意に多かった（p=0.0099）。またACを圧着でき
なかった全27症例を吸引シリンジ内の血栓の有無で比較したが、退院時及び90 日
後mRSに有意差はなかった。【結論】combined techniqueにおいては、ACを血栓
近位端にできるだけ圧着させることで機能予後を改善させる可能性があると示唆
された。

Pj-08-17 頸部腫瘍の浸潤と圧排により右内頸動脈の狭窄を来
し、虚血発作を繰り返した 1 例

○鈴木　文昭、坂本　悠記、鈴木健太郎、齋藤　智成、松本　典子、
青木　淳哉、西山　康裕、木村　和美
日本医科大学　脳神経内科

【背景・目的】頸部腫瘍の浸潤と圧排により右内頸動脈（ICA）の狭窄を来し、虚血発
作を繰り返した症例を報告する。【症例】症例は81歳男性。前医で原発巣不明の右
頸部扁平上皮癌に対して2020年7月より放射線治療が行われていた。前医入院中
より左片麻痺、右共同偏倚を伴う数分間の意識障害を繰り返し認めた。2020年8
月に同様の発作が出現し改善を認めず、主幹動脈閉塞による脳梗塞が疑われ加療
目的に当院転院となった。来院時JCSⅠ-1の意識障害、右共同偏倚を認めた。明
らかな四肢の麻痺は認めなかった。頭部MRI検査では拡散強調画像で急性期脳梗
塞は認めず、頭部MRA検査で主幹動脈に閉塞や狭窄を認めなかった。頭部MRI撮
像後には意識障害、右共同偏視は改善を認めた。頸動脈洞マッサージでは発作は
誘発されず、Schellong試験は陰性であった。頸部CT検査では右ICAに腫瘍が浸
潤しており、頸動脈エコー検査では右ICA起始部に狭窄が見られた。右頸部の圧
迫により経頭蓋超音波検査で右中大脳動脈の血流速度の低下を認めた。脳血管撮
影では頸部右回旋時に右ICA領域の血流低下を認めた。一過性の意識障害の原因
として頸部腫瘍の浸潤と右ICAの圧排による右ICA領域の虚血が考えられたため、
右ICA狭窄部に対して経皮的血管形成術（PTA）、頸動脈ステント留置術（CAS）を
施行し、術後より発作の改善が得られた。【考察・結語】本症例では頸部腫瘍による
右内頸動脈狭窄により虚血発作を繰り返しており、CAS、PTAを施行することで
発作の改善を認めた。頸部腫瘍の患者において失神や意識障害等症状を認めた場
合は、頸部腫瘍圧排による脳血流低下の機序を考える必要があると考えられた
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Pj-08-18 90 歳以上の超高齢者の脳梗塞に対する血管内治療の成績
○姫野　隆洋1、野口　祥平2、郡　　隆輔3、井上　智之1、佐藤　恒太1、
下村　　怜1、大田　慎三3

1 脳神経センター大田記念病院 脳神経内科、
2 脳神経センター大田記念病院 脊髄外科、
3 脳神経センター大田記念病院 脳神経外科

【目的】90歳以上の超高齢者の脳梗塞に対する血管内治療（EVT）の成績、転帰を検討
し、EVTの適応を考える。【方法】2015年1月から2020年6月の間に当院でEVTを行った
患者において、70歳代、80歳代、90歳以上の3群について、EVTの成績、合併症、転
帰に関して後方視的に比較検討した。また、90歳以上でEVTを行った患者と、入院時
NIHSSが同程度で保存的加療を行った患者で転帰に差があるかを検討した。【結果】①
70歳代（n=139）、②80歳代（n=139）、③90歳代（n=60）において、発症前mRS:0-2はそれ
ぞれ①:125例（89.9％）、②:105例（75.5％）、③35例（58.3％）であった。入院時NIHSSは
①17（10-25）、②19（11-25）、③18（12-27）であった。有効再開通（TICI≧2b/3）が得ら
れた症例は①114例（85.1％）、②108例（78.3％）、③49例（81.7％）で差はなかった。症候
性頭蓋内出血は①3例（2.2％）、②1例（0.7％）、③2例（3.3％）で差はなかった。転帰に関
して、退院時mRS:0-2が①53例（38.1％）、②28例（20.1％）、③4例（6.6％）であり、90日
後mRS:0-2が①59例（42.5％）、②37例（26.6％）、③6例（10.0％）で、年齢が上がるほど転
帰不良であった。発症前mRS:0-2の症例（①n=125、②n=105、③n=35）に絞ると、退院
時mRS:0-2が①53例（42.4％）、②28例（26.7％）、③4例（11.4％）であり、90日後mRS:0-2
が①60例（48.4％）、②36例（34.3％）、③6例（18.8％）であった。90歳以上で保存的加療
を行った群（n=60 ）では退院時mRS:0-2が1例（1.7％）、90日後mRS:0-2が1例（1.7％）で、
発症前mRS:0-2の症例に絞っても（n=27）、退院時のmRS:0-2が1例（3.7％）、1例（5.1％）

（n=20）で、EVT群の方が良好な転帰であった。【結論】90歳以上の超高齢者においても
EVTの有効再開通率、合併症率は変わらなかった。90歳以上でもEVT介入により転帰
を改善させ得る。ただし、90歳以上では有効再開通が得られても、他の年代と同じよ
うには良好な転帰とならない症例があることを念頭に治療にあたる必要がある。

Pj-09-1 視床下核脳深部刺激療法の初回調整効率化を目的とし
たUPDRS part-Ⅲの項目の比較解析

○西村　光平1、澤村　正典1、樽野　陽亮1、中西　悦郎1、島　　　淳1,2、
澤本　伸克1,2、菊池　隆幸3、山門　穂高1、江川　斉宏1、高橋　良輔1

1 京都大学医学部附属病院 脳神経内科、
2 京都大学大学院医学研究科 人間健康科学系専攻、
3 京都大学医学部附属病院 脳神経外科

【目的】パーキンソン病（PD）の視床下核脳深部刺激療法（STN-DBS）術後の初回刺
激導入時に、評価をoff状態にてUPDRS part-IIIで行っているが、評価項目が多
く、長時間に及ぶため患者負担が大きい。効果判定をより効率的に行うことを目
的に各評価項目について検討する。【方法】当院で2017年5月から2020年9月の期間
にPD患者でSTN-DBSを施行した連続14症例について、初回刺激導入時における
UPDRS partⅢのtotal scoreや各項目の変化量を検討する。項目についてはaxial, 
bradykinesia, rigidity, tremorの４つのsubscoreに分類し、さらに下位項目につい
ても解析を行った。【結果】平均年齢63.0歳で、total scoreは平均42.0点、片側ずつ
刺激した前後で平均15.4点の改善を認めた。Total scoreと各subscoreの相関性を
評価すると、total scoreはbradykinesia （R=0.686）、rigidity （R=0.777）と相関性
を認めたが、axial （R=0.557）, tremor（R=0.481）と相関性が低かった。subscore
内でも各下位項目で差を認め、平均でrigidityでは上肢1.10点、下肢0.857点、
bradykinesiaでは手の回内回外運動0.893点、つま先のタッピング0.821点と改善度
が高かったが、指タッピング0.607点、手の運動0.464点と改善度が低かった。また
rigidityではSTN-DBS留置側の対側で有意な改善を認めたが、bradykinesiaでは
下肢敏捷性の改善に左右差を認めなかった（p=0.705）。【結論】STN-DBSの初回調
整においてUPDRS part-Ⅲの全項目を評価せずとも、bradykinesiaやrigidityを中
心としたより少ない評価項目でも効果判定ができる可能性があると考える。

Pj-09-2 脳深部刺激療法がsaccadeの加減速時間に及ぼす影響
○徳重　真一1,2、松田　俊一1,3、大山　彦光4、下　　泰司5、
梅村　　淳6、濱田　　雅1、宇川　義一7、辻　　省次1,8,9、
服部　信孝4、寺尾　安生1,10

1 東京大学　脳神経内科、2 杏林大学　脳神経内科、
3 NTT 東日本関東病院　脳神経内科、4 順天堂大学　脳神経内科、
5 順天堂大学練馬病院　脳神経内科、6 順天堂大学　脳神経外科、
7 福島県立医科大学 ヒト神経生理学、8 東京大学　分子神経学、9 国際医療福祉
大学　ゲノム医学研究所、10 杏林大学　病態生理学

【目的】パーキンソン病（PD）ではsaccadeの振幅が低下し、脳深部刺激療法（DBS）はsaccade振幅を
増大させる効果がある。しかし、saccadeの途中で眼球の加速および減速に要する時間の長さが
DBSによってどう変化するかは知られていない。これを明らかにするため、DBSを使用中のPD患
者で眼球運動を測定し、saccadeの加減速に要する時間をDBSのon, off時で比較した。【方法】対象は
視床下核（STN）-DBSを使用中のPD患者20名（62.9±7.6歳、UPDRS-III 16.0±7.7）。画面上の多数の
ランドルト環から特定の向きのランドルト環を探し出すserial search課題を、まずDBSがonの状態
で実施し、offにして45分以上経ってから再度実施した。課題施行中の眼球運動をビデオ式アイトラッ
キング装置で記録し、一つ一つのsaccadeを抽出した。saccadeの開始からピーク速度になるまでの
時間を加速時間, ピーク速度になってから停止するまでの時間を減速時間とし、これらがDBSのon, 
offで変化するかどうかを解析した。【結果】DBS on時2953回、off時3221回のsaccadeが観測された。
saccadeの加速時間はほぼ0～20 msに分布したが、この範囲を超える25 ms以上のsaccadeの割合は
DBS on時2.46%, off時4.51%で、on時の方が有意に低かった（カイ二乗検定, p < 0.001）。一方減速時
間はほぼ0～60 msに分布していたが、この範囲を超える70 ms以上のsaccadeはDBS on時1.44%, off
時2.50%で、on時の方が有意に低かった（カイ二乗検定, p = 0.00385）。【結論】長い加速時間・減速時
間を持つsaccadeの割合はSTN-DBSのon時に減少した。この原因としては、上丘にかかっている黒
質網様部からの抑制をDBSが解除した結果、必要な加速を短時間で完了できるようになったことが
考えられる。さらに、saccadeが終了する際の減速は小脳によって制御されていることから、STN
から橋核や脚橋被蓋核を介して小脳に至る線維連絡が減速時間の短縮に作用した可能性もある。

Pj-09-3 STNとGPiにおけるディレクショナルリードで記録さ
れるLocal Field Potentialの相違

○村瀬　永子1、下川原立雄2、永田　　清2、平林　秀裕2

1 奈良医療センター 脳神経内科、2 奈良医療センター 脳神経外科

【目的】パーキンソン病において、深部脳刺激で刺激電極（リード）から記録される
Local Field Potential （LFP）のβ帯域の活動に病的意義があり、β活動にあわせ
た刺激を選択できるadaptive DBSも上梓されている。われわれはリード設置する
定位脳手術中にリードからLFPを記録することで、リードが正しい位置に設置さ
れたかの確認をおこなっている。ディレクショナルリードを用いた場合、視床下
核（STN）と淡蒼球内節（GPi）でのLFPの違いを検討した。【方法】パーキンソン病患
者（すべて女性）で、2名（70歳：全麻下・右、49歳：覚醒下・右）はSTNに、2名（69歳：
全麻下・左右、71歳：覚醒下・左右）はGPiからLFPを記録した。安静時でFFT解
析により平均周波数のパワーを比較し、帯域はα以下（4-10Hz）、β（11-30Hz）、
γ（30-60Hz）に分けて検討した。【結果】α以下の帯域にたいするβ帯域の比率は、
STNでは正中（12-16%）から外側（6-7%）にかけて高く内側（4-5%）では低い比率で
あった。GPiではほぼすべての方向で同じような活動（3.4±1.3%）であった。【結論】
STNとGPiでは、LFPにおいて指向性の違いがみられる。

Pj-09-4 LCIG療法において食事摂取がレボドパ血中濃度に及
ぼす影響

○細川　裕子1、宮上　紀之1,2、久保　　円1、吉田　　暉1、山西　祐輝1、
多田　　聡1、安藤　利奈1、矢部　勇人2、永井　将弘1

1 愛媛大学病院 臨床薬理神経内科、2 済生会松山病院　脳神経内科

【目的】レボドパ/カルビドパ配合経腸用液（LCIG）療法は，直接レボドパを小腸に
投与することにより，内服で問題となる胃の運動や胃内pHによる影響を受けるこ
となく，安定したレボドパ血中濃度が得られる．しかし実臨床においては，LCIG
療法中にも関わらず夕方にオフ症状を訴える患者が少なくない．レボドパは空腸
で大型中性アミノ酸（LNAA）トランスポーターを介して吸収されるため，高タ
ンパク食の摂取下では，加水分解によって生じた中性アミノ酸がLNAAトランス
ポーターにおいて競合し，レボドパ吸収量が低減することが知られている．今回，
我々はLCIG療法中にみられる夕方のオフ症状が食事の影響に関連しているとい
う仮説を立て，昼食の摂取がレボドパ血中濃度および臨床症状に及ぼす影響を検
討した．【方法】LCIG療法を行っている入院中のパーキンソン病患者6例を対象と
した．12時から18時までの1時間間隔の採血を昼食有，無の2日間行い，レボドパ
血中濃度を比較した．【結果】6症例の平均年齢は67.6 （54-80） 歳，平均罹病期間は
15.8 （11-23） 年，平均LCIG治療期間は124.8 （1-300） 週であった．レボドパの濃度
時間曲線下面積（AUC0-6h）の平均は，昼食有では57.4 µmol・h/Lであるのに対し，
昼食無では54.3 µmol・h/Lであった．12時のレボドパ血中濃度を100として比較し
た場合，17-18時のレボドパ血中濃度は昼食有では91.4，昼食無では104.1であった．
また，レボドパ血中濃度の変動係数は，昼食有では平均7.6であるのに対し，昼
食無では17.6と有意に高値であった．臨床症状に関しては食事の有無で明らかな
変化はなかった．【結論】昼食摂取により夕方のレボドパ血中濃度が低下する可能
性が示唆された．レボドパ血中濃度の変動は昼食を摂取しない場合の方が著明で
あった．

Pj-09-5 Wearing-offを伴う進行期パーキンソン病患者におけ
るLCIG療法前後での視線の改善効果

○山名　正樹1、上野　周一1、山内佑里子2、橘　紅丹子2、川端　　徹3、
濱田　征宏1

1 和泉市立総合医療センター 脳神経内科、
2 和泉市立総合医療センター　看護部、3 川端医院

【目的】進行期パーキンソン病患者では首下がりや腰曲がりなどの姿勢異常を伴う
ことも多く、この姿勢異常から視線が下向きになり周囲を見ることや前方を見る
ことなどが困難になる。今回、我々はwearing-offを有しレボドパカルビドパ経腸
療法（LCIG）前後で姿勢異常の改善から視線の改善が得られ、かつLCIG療法前後
での画像撮影がされていた症例において、首下がりや腰曲がりからの視線の改善
とLCIG療法の有効性を検討した。【方法】LCIG療法前後での側面撮影時の画像を用
いて評価した。顔の向きの指標として垂直線に対する外耳孔から肩峰突起のline
をface angle、首下がりの指標として肩峰突起から大腿骨大転子のlineに対する外
耳孔から肩峰突起のlineをneck flexion angle、腰曲がりの指標として垂直線に対
する肩峰突起から大腿骨大転子のlineをfore-bent angleとして測定した。各々測定
は4人で行い平均値を用いて評価した。【結果】5例で姿勢異常の改善が得られ、平
均値としてface angleで41度の改善、neck flexion angleで28度、fore-bent angle
で10度の改善が得られた。顔の向きの改善は首下がりと腰曲がり両方の改善から
得られていた。症例毎で検討すると首下がり優位の改善が4/5例、腰曲がり優位
の改善が1/5例であった。【考察】wearing-offを伴い首下がりを認める進行期パーキ
ンソン病患者においてはLCIG療法を行うことで首下がりや腰曲がりなどの姿勢異
常の改善が得られ、結果として視線が上向きに改善できることが考えられた。持
続的かつ適切なドパミン刺激が姿勢異常の改善につながる可能性もあり、姿勢異
常を伴うパーキンソン病患者においては適切な問診、日内変動の評価や診察を行
い、wearing-offを有しているか否かを評価し、有している場合にはwearing-offの
治療介入ならびにLCIGの導入を検討してもよいのではと考えられた。
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Pj-09-6 軽度認知障害を有する進行期Parkinson病に対する
Device aided therapyの検討

○清水　麻衣、西川　典子、王子　　悠、加茂　　晃、神山　大樹、
波田野　琢、大山　彦光、服部　信孝
順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科

【目的】本邦では進行期Parkinson病に対するDevice aided therapy（DAT）とし
て，levodopa-carbidopa持続経腸療法（LCIG）および脳深部刺激療法（DBS）が選
択できるが，軽度認知障害（MCI）を有する場合にどちらがより適切かは明らかに
なっていない．そこで我々は当院でのMCIを有するDAT施行例の経過について
検討した．【方法】2017年1月から2019年11月までに当院でDATを導入した254症
例のうち日本語版The Montreal Cognitive Assessment（MoCA-J）が25点以下で
あったLCIG19例，DBS 59例を対象とした．導入時の発症年齢・罹病期間・認知
機能・Movement Disorder Society-sponsored revision of the-Unified Parkinson's 
Disease Rating Scale（UP）・Hoehn/Yahr・levodopa換算1日量（LEDD）と現在ま
での運動症状とLEDDの年間変化率を比較した．【結果】発症年齢はLCIG群（54.1±
8.4歳）と比べてDBS群（49.1±8.5歳）は有意に低かった（p=0.03）．罹病期間は両群間
で差はなかった．DAT導入直前におけるMoCA-JはLCIG群（20.2±3.0）に対しDBS
群（22.2±4.3）が有意に高かった．DAT導入直前におけるoff時のUP partⅢは両群
間で差はなかったが，best on時はLCIG群（22.2 ±7.39）と比較してDBS群（16.6±
8.5）で良かった．観察期間2.2年間においてon時のUP partⅢは両群間で差はなかっ
た．同期間のLEDDはLCIG群では年間44.0mg/日の減少率，DBS群では415.6mg/
日の減少率であった．【結論】MCIを有する症例において，LCIGおよびDBSの導入
2.2年後では同程度の運動症状を呈した．

Pj-09-7 オン・オフの乖離が顕著な日内変動を認めるパーキン
ソン病に対するLCIGの有用性の検討

○荻根沢真也、秋山　夏葵、滑川　将気、梅田麻衣子、梅田　能生、
小宅　睦郎、藤田　信也
長岡赤十字病院　神経内科

【目的】オン・オフの乖離が顕著な日内変動を認めるパーキンソン病でのレボドパ/
カルピドパ配合経腸用液（levodopa-carbidopa infusion gel：LCIG）療法の有用性
を検討する．【方法】当院でLCIG療法を導入した進行期パーキンソン病（PD）患者3
例の臨床経過を検討した．【結果】症例1:56歳女性. 主婦. 47歳時に右上下肢の無動と
振戦で発症．48歳時からレボドパ製剤で治療を開始し，発症5年で日内変動が出
現した．53歳時には，レボドパ製剤の服薬回数が1日9回になった．ベストオン時
は H-YⅠ度, オフ時は H-Y Ⅳ度で乖離が顕著で，発症8年目にLCIG療法を導入し
た．症例2:53歳女性．看護師．42歳時に左上下肢の無動と振戦で発症．発症2年目
よりレボドパ製剤で治療を開始し，発症5年に日内変動とジスキネジアが出現し
た．1日6回のレボドパ製剤内服に加えてレスキューのアポモルヒネを導入してい
た．ベストオン時 H-Y 0度, オフ時 H-Y Ⅴ度と乖離が顕著で，発症10年目にLCIG
療法を導入した．症例3:66歳女性.主婦.60歳時に左手の振戦で発症, 同年よりレボ
ドパ製剤の内服を開始, 発症4年で日内変動が出現した. レボドパ製剤の服薬回数
が1日7回になった. ベストオン時 H-Y 0度, オフ時 H-Y Ⅳ度と乖離が顕著で，発症
6年目にLCIG療法を導入した．3例とも日中のオフ時間が著明に減少し，オン時の
運動機能改善を得られ 日常生活が完全に自立した．ジスキネジアのコントロール
も良好となった．夜間のオフに対してはロチゴチンパッチを使用した.【結論】オン
時とオフ時の乖離が顕著な日内変動を認める進行期パーキンソン病の運動症状に
対して，LCIGが有用である．

Pj-09-8 レボドパ・カルビドパ配合経腸用液療法の長期有効性
と安全性の検討

○高坂　雅之1,2、大江田知子1,2、梅村　敦史1,2、冨田　　聡1,2、
朴　　貴瑛1,2、山本　兼司1,2、澤田　秀幸1,2

1 国立病院機構 宇多野病院 脳神経内科、2 国立病院機構 宇多野病院 臨床研究部

【目的】レボドパ・カルビドパ配合経腸用液（LCIG）療法は、進行期パーキンソン病
（PD）のウェアリング・オフ現象、非運動症状に対する効果が報告されている一
方、治療に関連した合併症による中断を認めている。本研究では、LCIGの長期投
与の有効性と安全性について検討した。【方法】対象は、LCIG療法を新規導入した
PD患者17例（男性11例、女性6例）。導入前と導入後2、4、24、52、104、156週の
各時点における、1日あたりのオフ時間とオン時間（症状日誌）、UPDRS 3、Non-
Motor Symptom assessment scale for Parkinson's Disease （NMSS）、レボドパ1
日投与量の経時的変化を評価した。また治療に関連した合併症の種類、発生頻度
を検証した。【結果】LCIG療法導入時の年齢は60.2±9.8歳（平均±SD）、罹病期間は
11.1±4.2年であった。LCIG療法導入前の1日あたりのオフ時間は5.2±2.4時間、日
常生活に支障のあるジスキネジア（TSD）のないオン時間は10.4±2.0時間、TSDの
あるオン時間は0.4±0.7時間、UPDRS 3は16.8±6.7点、NMSSは82.3±43.1点であっ
た。導入2週後にはいずれの指標にも改善がみられ、その効果は156週後まで持続
した。導入156週後のオフ時間は0.9±0.8時間、TSDのないオン時間は14.3±2.4時間、
TSDのあるオン時間は0.9±1.7時間、UPDRS 3は12.8±8.0点、NMSSは6.0±4.1点
であった。レボドパ1日投与量は導入前1015±325mg/日、156週後1004±323mg/
日であった。治療に関連した合併症は、85件認めた。そのうちカテーテル関連合
併症が最多（36件）であり、頻度は0.81/人年、発生時期に一定の傾向はみられなかっ
た。【結論】LCIG療法導入後156週までオフ時間の短縮、運動症状、非運動症状の
改善効果が確認された。レボドパ1日投与量に大きな変化はなかった。治療に関
連した合併症は、カテーテル関連合併症が最多であった。

Pj-09-9 当科で経験したパーキンソン病患者におけるL-ドパ持
続経腸療法の検討

○池田　淳司、近藤　恭史、宮崎　大吾、関島　良樹
信州大学医学部附属病院　脳神経内科、リウマチ・膠原病内科

【目的】進 行 期 に お け るParkinson病（PD） の 治 療 法 にL-ドパ 持 続 経 腸 療 法
（levodopa-carbidopa continuous infusion gel（LCIG）therapy）がある．通常の内
服薬や貼付剤治療では効果が不十分な症例やwearing off，ジスキネジアが強い症
例に導入されることが多い．また導入のタイミングや適応症例，そしてLCIGの効
果などは不明確な部分が多い．当科でLCIGを導入したPD症例の臨床的検討を行
い，その特徴を明らかにする．【方法】2017年11月から2020年10月までにLCIG導入
目的に当科へ入院したPD症例のうち，実際に導入した症例で罹病期間，導入前後
での変化，導入後の経過を検討した．また導入できなかった症例に関してもその
原因を検討した．【結果】LCIG導入目的に入院した8症例で，実際に導入したのは5
症例であった．導入した症例の平均年齢は67.6歳，平均罹病期間は9年であった．
導入した理由は，全例で内服薬や貼付剤での治療では，off時間がコントロールで
きないためであった．導入前のL-DOPAは平均600mg/日であった．導入後に全例
でoff時間は短縮し，運動症状も改善した．平均使用薬剤は1種類で，ドパミンア
ゴニストを継続している症例が多かった．退院後にチューブの閉塞・脱落などの
トラブルが短期間で発症している症例もある．導入できなかった症例は，平均年
齢72歳で，平均罹病期間は10年であった．L-DOPAの平均投与量は700㎎ /日であっ
た．導入した症例の平均認知機能がMMSE26/30であるのに対し，MMSE21/30と
低下していた．また幻覚などの精神症状の出現も目立っていた．NJチューブを自
己抜去してしまうなどの経過もあった．【結論】LCIGを導入した症例は, off時間を
短縮して運動症状も改善した．導入後にLCIGのみで治療を継続している症例はな
かった．導入できなかった症例は，導入した症例と比較して平均年齢と平均罹病
期間が長く，平均L-DOPA使用量も多かった．また認知機能低下や精神症状が目
立った．

Pj-09-10 パーキンソン病の運動症状に対するサフィナミドの効
果：国内第Ⅱ/Ⅲ相試験事後解析

○野元　正弘1、石田　貴之2、古戎　道典2、亀井　孝紀2、鈴木　一平3、
服部　信孝4、坪井　義夫5

1 済生会今治医療・福祉センター / 今治病院脳神経内科、2 エーザイ株
式会社 メディカル本部、3 エーザイ株式会社 メディスン開発センター、
4 順天堂大学医学部 神経学講座、5 福岡大学医学部 脳神経内科学

【目的】サフィナミドは、MAO-B阻害作用とNaチャネル阻害作用を有するパーキンソン
病治療薬である。本研究では、ウェアリングオフを有するパーキンソン病患者を対象と
した国内第Ⅱ／Ⅲ相二重盲検試験（治療期間：24週）の結果を用い、運動症状およびウェ
アリングオフに対するサフィナミドの作用特性を検討した。【方法】運動症状の程度は、
Unified Parkinson's Disease Rating Scale（UPDRS）のスコアを用いて算出し、プラセボ
群とサフィナミド各群（50 mg、100 mg）を比較した。最終評価時点での脱落・欠測デー
タはlast observation carried forwardを用いて補完し、ベースラインの解析変数を共変量
とした共分散分析を実施した。 【結果】運動症状スコアの最終評価時点での変化量（最小二
乗平均）は、プラセボ群、サフィナミド50mg群、100mg群でそれぞれ、振戦（-0.20, -0.66, 
-1.01）、運動緩慢（-0.31, -1.97, -2.13）、固縮（-0.38, -1.49, -1.29）、体軸症状（-0.21, -2.30, -1.87）
であり、プラセボ群と比較していずれも有意に改善した。また、1日あたりのオン時間の
ベースラインからの改善が1時間以上の集団と1時間未満の集団の背景因子を比較したと
ころ、50mg投与群では両集団のUPDRS PartⅢスコアに有意差が認められたが、100mg
投与群では有意差は認められなかった。ベースラインのUPDRS PartⅢによるサブグルー
プ解析の結果、PartⅢ≦20の軽症集団では50mg群と100mg群で同等のオン時間改善（最
終評価時点での変化量（最小二乗平均）：+1.98hr（50mg群）, +1.69hr（100mg群））が認めら
れ、PartⅢ>20の中等症以上の集団ではオン時間の用量依存的な改善（+0.48hr（50mg群）, 
+1.27hr（100mg群））が認められた。【結論】サフィナミド50mgおよび100mgは、主要な運
動症状を改善することが明らかになった。運動症状が中等症以上の症例では、サフィナ
ミドのウェアリングオフに対する改善の程度は用量依存的であることが示唆された。

Pj-09-11 パーキンソン病の痛みに対するサフィナミドの効果：
国内第Ⅱ/Ⅲ相試験事後解析

○坪井　義夫1、古戎　道典2、向後　由貴2、石田　貴之2、鈴木　一平3、
野元　正弘4、服部　信孝5

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 エーザイ株式会社 メディカル本部、
3 エーザイ株式会社 メディスン開発センター、4 済生会今治医療・福祉センター
／今治病院脳神経内科、5 順天堂大学 医学部 神経学講座

【目的】痛みはパーキンソン病患者に頻発する非運動症状であり、QOLの低下と密接に関
連している。本研究では、ウェアリングオフ現象を有する日本人パーキンソン病患者を対
象とした国内第Ⅱ／Ⅲ相二重盲検試験（治療期間：24週）の結果を用い、痛みに対するサフィ
ナミドの影響を評価した。【方法】痛みの指標としてUnified Parkinson's Disease Rating
Scale（UPDRS）PartⅡ item 17のベースラインから最終評価時点までの変化量を算出し、
プラセボ群とサフィナミド各用量群（50 mg、100 mg）を比較した。最終評価時点での脱落・
欠測データはlast observation carried forwardを用いて補完した。投与群を固定効果、ベー
スライン値を共変量とした共分散分析により群間比較を実施した。【結果】最終評価時点で
のオフ時のUPDRS item 17の変化量（最小二乗平均値±標準誤差）は、サフィナミド50 mg
群（n =131）、100 mg群（n =128）でそれぞれ－0.15±0.06、－0.18±0.06であり、プラセボ群（＋
0.08±0.06、n =136）と比較して有意に減少した。また、プラセボ群とサフィナミド各用量
群との差は、ベースラインで中等度以上の運動緩慢を有する集団、早朝のジストニアを有
する集団、ロチゴチン併用集団、鎮痛剤非併用集団において大きい傾向にあった。なお、ベー
スラインでオフ時のUPDRS item 17 > 0である集団とそうでない集団の患者背景を比較
したところ、UPDRS Part I、Part II、PDQ-39 Summary IndexおよびBodily discomfort
の各スコア、ならびに早朝のジストニアを有する割合が有意に高かった。【結論】UPDRS
item 17 との関連が見いだされた精神症状や早朝のジストニアは先行研究で痛みとの関連
が示唆されており、UPDRS item 17は痛みの指標として妥当であると考えられた。本研
究ではサフィナミド50 mgおよび100 mgはパーキンソン病患者の痛みを改善することが示
唆されたが、今後、検証的な試験により検討する必要がある。
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Pj-09-12 パーキンソン病の気分障害に対するサフィナミドの効
果：国内第Ⅱ/Ⅲ相試験事後解析

○向後　由貴1、古戎　道典1、石田　貴之1、鈴木　一平2、坪井　義夫3、
野元　正弘4、服部　信孝5

1 エーザイ株式会社 メディカル本部、
2 エーザイ株式会社 メディスン開発センター、3 福岡大学 医学部 脳
神経内科学、4 済生会今治医療福祉センター / 今治病院脳神経内科、
5 順天堂大学 医学部 神経学講座

【目的】パーキンソン病の様々な非運動症状の中で気分障害はQOL低下に最も影響を与える。
本研究ではウェアリングオフ現象を有する日本人パーキンソン病患者を対象とした国内第II/
III相二重盲検試験（治療期間：24週）の結果を用い、サフィナミドの気分障害への作用を検討
した。【方法】気分障害の指標としてUnified Parkinson's Disease Rating Scale（UPDRS）PartI 
item 3（抑うつ）、item 4（アパシー）のスコアを用い、それぞれのベースラインから最終評価
時点までの変化量を算出し、プラセボ群とサフィナミド各用量群（50 mg、100 mg）を比較した。
最終評価時点での脱落・欠測データはlast observation carried forward（LOCF）を用いて補完
した。変化量を投与群間で比較するため、投与群を固定効果、ベースラインの解析変数を共
変量とした共分散分析を実施した。【結果】UPDRS item 3の最終評価時点での変化量（最小二乗
平均）は、サフィナミド50 mg群、100 mg群でそれぞれ-0.06, -0.09であり、プラセボ群（0.07）と
比較していずれも有意に改善した。一方で、UPDRS item 4の最終評価時点での変化量は、サ
フィナミド50 mg群、100 mg群でそれぞれ-0.01, -0.05であり、プラセボ群（0.06）と比較して用
量依存的な改善傾向がみられた。UPDRS item 3, 4について、オン時間のベースラインからの
改善が1時間以上の集団と1時間未満の集団に分けて解析したところ、1時間以上改善した群で
のみ有意な改善がみられた。更に、①ドパミンアゴニスト併用、②抑うつおよびアパシーの
併存、③オフ時の疼痛の併存、④女性という4つの部分集団ではサフィナミドによるUPDRS
item 3の有意な改善が認められたが、①～④それぞれの対称集団では統計的に有意な作用は認
められなかった。【結論】サフィナミドはパーキンソン病患者の気分障害、特に抑うつに対する
改善作用を示した。抑うつの改善はオン時間の改善と関連する可能性が示唆された。

Pj-09-13 ゾニサミドはPDのジスキネジアを悪化せずに
wearing offを改善する：治験データ事後解析

○丸山　秀徳1、中村　将俊2、坪井　義夫3

1 大日本住友製薬株式会社 メディカルアフェアーズ部、
2 大日本住友製薬株式会社 データサイエンス部、
3 福岡大学 医学部 脳神経内科学

【目的】進行期パーキンソン病（PD）では、日常生活に支障のあるジスキネジアを発
現・悪化することなくwearing offを改善する治療方法が求められる。今回、ゾニ
サミド（ZNS）がPD患者のジスキネジアを悪化させずにwearing offを改善できるか
を検討するために、国内で実施した治験のデータを用いた事後解析を行った。【方
法】対象：PDを対象としたZNSの後期第2相・第3相試験、追加第3相試験に登録され、
ベースライン（BL）時に2時間以上のoff時間があり、且つジスキネジアを発現して
いた患者。評価指標：UPDRS Part 4-32スコア（ジスキネジアの持続時間）、4-33ス
コア（ジスキネジアによる障害）及びoff時間。評価方法：ZNS群（25 mg群、50 mg群）
の12週時のBLからの各評価指標の変化量を算出し、プラセボ群と比較する。【結果】
解析対象は212例であり、平均年齢は63.7歳、平均罹病期間は11.1年、平均レボド
パ用量は436 mg/日、平均レボドパ換算量は581 mg/日であった。ZNS 50 mg群
の12週時のスコア変化量は、UPDRS Part 4-32が-0.05（P = 0.5409）で有意差がな
く、Part 4-33は -0.20（P = 0.0061）でありプラセボ群に比して有意に低下した。ま
た、ZNS 50 mg群の12週時のoff時間の変化量は -0.98時間（P = 0.0046）であり、プ
ラセボ群に比して有意にoff時間が短縮した。一方、ZNS 25 mg群では、12週時の
UPDRS Part 4-32、及びPart 4-33のスコア変化量はプラセボ群と有意差がなかっ
たが、12週時のoff時間変化量は -0.34時間（P = 0.3305）であり、off 時間変化量に
おいてもプラセボ群との有意差がなかった。【結論】本結果より、ZNS 50 mgはPD
患者のジスキネジアを悪化することなくwearing offを改善する可能性が示唆され
た。

Pj-09-14 進行期パーキンソン病における運動症状・運動合併症
へのオピカポンの効果

○大澤　彬慈、王子　　悠、吉武　美紀、斉木　臣二、服部　信孝
順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科

【目的】孤発性パーキンソン病（以下PD）の進行期運動症状・運動合併症に対するオ
ピカポンの薬効を定量的に評価すること【方法】当院当科に外来通院中で25mgオピ
カポンを内服したPD患者27名（診断基準はMDS Criteria 2015を用い、clinically
established PDとされた患者。平均年齢66.5±10.4歳、男性7例・女性20例、平均罹
病期間9.42±3.79年）を対象とした。オピカポン内服前、内服4週後における忍容性、
運動合併症への効果をMovement Disorders Society Unified Parkinson's Disease
Rating Scale （MDS-UPDRS） motor scale （UPDRS-III）にて評価すると共に、併
用抗パ剤との関連を検討した。また認知機能をMini Mental State Examination

（MMSE）で評価した。【結果】対象症例の平均Hoehn & Yahrステージは2.88±
0.850、MMSEは全27症例が24/30以上であった。UPDRS-IIIはオピカポン内服前
22.0±10.5。levodopa内服量は717±272mgであった。27例中5例が内服3ヶ月以内
に継続困難となり、その理由は幻視・幻聴の増加（2例）、嘔気（1例）、効果不十分

（1例）、その他（1例）であった。27例中17例がエンタカポン（362±376 mg）からの
切り替えで、3ヶ月後において16例（94.1%）が継続可能であった。ジスキネジアの
増強を3例に認めたが、特に生活への支障は無く継続可能であった。【結論】進行期
PDに対するオピカポン内服のドロップアウトは18.5％（3ヶ月間）で、エンタカポ
ンからの切り替え症例では5.88%であったことから、特に切り換え症例について
は高い忍容性が得られると考えられた。

Pj-09-15 パーキンソン病の便秘に対するエロビキシバットの有効性
○中原　淳夫1、山崎　幹大1、岡　　尚省1、木下　晃吉2、小池　和彦2、
仙石　錬平1

1 東京慈恵会医科大学附属第三病院 脳神経内科、
2 東京慈恵会医科大学附属第三病院 消化器肝臓内科

【目的】パーキンソン病（PD）において，便秘は代表的な非運動症状のひとつとして
臨床の場でしばしば経験する．エロビキシバット（elobixibat:EXB）は胆汁酸トラ
ンスポーター阻害による慢性便秘症に対する経口治療薬として2018年に本邦で発
売された．本薬剤は5-HT刺激によりアセチルコリン遊離をもたらすため，PDに
おける慢性便秘症に対してより強い効果が期待できるのではないかと考えた．【対
象・方法】2019年6月から2020年10月までに当院通院中の患者で慢性便秘症に対し
てEXBを導入した13例 （PD8例，非PD5例）を対象とした．EXB導入前後で排便
頻度，Bristol便性状スケール（Bristol），Gastrointestinal Symptom Rating Scale

（GSRS），便秘症状の自覚的改善についてアンケート形式で調査した．導入前後
およびPD，非PD例の間で差が出るか比較検討した． 【結果】13例中12例で2か月
間の継続が可能であった．中止例はPD1例で，副作用として下痢が出現したため
自己判断で投与中止となった．中止例を含めたPD8例中4例で便秘症上の自覚的改
善を認めたが，非PD例では5例中1例にとどまった（χ2=1.17, p=0.28）．Bristolで
はPD群で中止例を含めた全8例中6例で便性状の改善を認めたが，非PD例では5例
中2例にとどまった（χ2=1.59, p=0.21）．GSRSのサブグループでは，腹鳴がPD例
で出現しやすい，軟便が非PD例で出現しやすいという傾向はあったものの有意な
相違は認めなかった．【結論】本研究では2群間に有意差は得られなかったものの，
非PD例と比較しPD例で便秘症状の自覚的改善、便性状の改善が得られる傾向に
あった．また腹鳴の出現を腸管蠕動運動の増加と考えると，EXBのPDにおける
腸管蠕動運動改善効果が期待できると考えた．今後，症例を蓄積していく予定で
ある．

Pj-09-16 側頭葉の高度な萎縮を認めた Lewy 小体病の 1 剖検例
○岩瀬　　環1、加藤　寛之2、吉田　眞理3、岩崎　　靖3

1 名古屋市厚生院 内科・脳神経内科、2 名古屋市立大学 実験病態病理学、
3 愛知医科大学 加齢医科学研究所 神経病理部門

【目的】側頭葉の高度な萎縮を認めたLewy小体病の１剖検例を報告する。【方法】78
歳で死亡した男性症例の、臨床症状と神経病理を検討した。【結果】58歳時に胃癌
手術。65歳から高血圧、糖尿病。71歳まで飲酒、喫煙。71歳時に譫妄、精神科通
院。夜間徘徊し「妻に殺される」と警察に保護。抗精神病薬で臥床状態、週何度も

「泥棒が来た。北朝鮮が攻めてくる」と騒ぎ、精神科入院しAlzheimer型認知症で
BPSD（行動・心理症状）の診断。72歳から当院入所。大声、夜間多弁・独語で隔
離。当院精神科1年後に錐体外路症状や傾眠、1年半後に無言。75歳の肺炎後から
経管栄養、無動性無言。78歳時に脳神経内科医がLewy小体病と診断しl-dopaに反
応したが、肺気腫・肺炎で死亡した。脳重1140g、肉眼的に後頭側頭回の高度萎縮、
黒質・青斑核の高度退色。組織学的にAmyloid-β Thal phase 5、老人斑CERAD 
score B、神経原線維変化Braak stage Ⅲ、AT8 stage Ⅲ/Ⅳで、Alzheimer病理
intermediate。黒質神経細胞は高度脱落。Lewy小体病理は迷走神経背側核、青
斑核、縫線核、黒質、Edinger-Westphal核、Meynert核、扁桃体、海馬、海馬傍
回、帯状回、島葉、側頭葉、前頭葉、頭頂葉、後頭葉、脊髄などDLB consortium
のdiffuse neocortical typeの最高レベルを超え、広範囲の大脳皮質に多数のLewy 
neuriteやLewy小体、海綿状変化を認め、側頭葉や辺縁系に高度。【結論】1996年
の最初のDLB consortiumの報告に、大脳皮質の海綿状変化が主に側頭葉に起こる
と記されている。本例の後頭側頭回には非常に高度なレビー小体病理や海綿状変
化を認め、側頭葉萎縮とLewy小体病理の関係を認めた貴重な剖検例だった。

Pj-10-1 パーキンソニズムに精神神経症状を伴いLRP10 に新
規バリアントを認めた一家系

○川添　僚也1、西岡　健弥2、代田　健祐2、飛澤　晋介1、菅谷　慶三1、
李　　元哲2、服部　信孝2、髙橋　一司1

1 都立神経病院 脳神経内科、2 順天堂大学医学部付属順天堂医院 脳神経内科

【目的】Lipoprotein receptor-related protein 10 （LRP10）は、リポ蛋白受容体ファ
ミリーに属し、2018年にパーキンソン病（PD）とレビー小体型認知症の原因遺伝
子として報告された。今回我々は、パーキンソニズムや精神疾患を伴う一家系を
同定しLRP10の新規バリアントp.V234Mを認めたため、臨床遺伝学的解析を行っ
た。【方法】Targeted gene panel screeningを用いてPDと認知症疾患関連遺伝子
のスクリーニング解析をした。結果はサンガーシーケンスで確認し、家系内の
segregation studyを行った。臨床情報はカルテから収集した。【結果】発端者は40
代女性。経過8年の統合失調症の既往があり、経過1年の易転倒性を主訴に受診し
た。家族歴として、母が双極性障害、母方祖母の妹が抑うつを伴うPDで死去、長
男は注意欠陥多動性障害に学習障害を伴い言語獲得はなかった。発端者の神経学
的所見は、眼球に軽度の下転制限があり、四肢のやや左優位歯車様筋強剛を認め、
振戦は認めず、姿勢反射障害を認め、認知機能は保たれていた。頭部MRIでは中
脳被蓋、前頭葉、小脳に軽度の萎縮を認めた。DaT-SPECTではドパミントラン
スポーターの集積低下、MIBG心筋シンチグラフィーでは心縦隔比の低下を認め
た。L-ドパへの反応は良好で、100 mg/日内服で、パーキンソニズムや歩行障害
が改善した。発端者と母にLRP10新規バリアントc.700G>A （p.V234M）、ヘテロ
接合を認めた。【結論】LRP10はレビー小体病のみならず、アポリポ蛋白シグナル
異常を介した統合失調症、また進行性核上性麻痺との関連も報告されている。本
家系も同一家系内に多彩な神経疾患を併発しており、LRP10バリアントは、より
幅広い神経疾患に関与する可能性がある。
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Pj-10-2 Quality of Lifeとパーキンソン病の重症度：長期前向
き観察研究

○形岡　博史1、桐山　敬生1、池田　信徳1、江浦　信之1、泉　　哲石1、
田中　紀之2、杉江　和馬1

1 奈良県立医科大学 脳神経内科、2 大和ハウス総合技術研究所

【目的】10年前に独歩可能なHohen-Yahr III度のパーキンソン病（PD） 30例を対象
に、独自に作成した階段状に狭くなる廊下での歩行速度等を計測し、その廊下で
誘発されたfreezing of gait （FOG）が転倒の危険因子にあることを報告した。階
段状の廊下で得た歩行に関わる因子が、病気の進行を予測する因子であるか10年
間追跡し検討した。【方法】重症度指標としてHoehn-Yahr stage（HY）を用いた。
UPDRSスコア、認知、前頭葉機能など10年前のPDに関わる因子に加え、階段状
の通路（長さ7m、幅70-160cm）で得た歩数や速度、歩行時間を、多変量ロジスティッ
クを用いて経過年数毎に分析した。【結果】QOL（SF-36）は8年に渡り、重症度（HY）
の悪化を予測しうる有意な因子であった（2年：OR=1.112、4年：OR=1.006、6年：
OR=1.074、8年：OR=1.109）。10年では多変量ロジスティックで有意でないが、
HY安定群に比べ悪化群でSF-36が高値であった（p=0.057）。SF-36のドメイン社会
生活機能が10年間通じて有意にHY悪化群で高かった（p=0.001～0.005）。多変量ロ
ジスティックで他の有意な因子は、2年でTinetti balance、6年では階段状の廊下
で得た歩数が有意であった。 【結論】QOL（SF-36）はPD重症度の進行を8年間予測
しうる１つの因子になりえる。

Pj-10-3 パーキンソニズムと著明な白質病変を呈した高齢発症
のグルタル酸血症Ⅱ型の 71 歳女性例

○林　　俊行1、永山　　寛1、熊谷　智昭2、三品　雅洋3、坂本　悠記1、
木村　和美1

1 日本医科大学付属病院、2 くまがい内科・脳神経内科クリニック、
3 日本医科大学武蔵小杉病院

【症例】71歳女性。出生発育に問題なく、家族に類症はいない。既往に高血圧があ
り降圧薬を内服中である。X-12年頃から頭部や両上肢の振戦を他人から指摘され
X-7年に当院を初診した。頭部の振戦（yes-yes tremor）と両上肢の軽度な筋強剛、
動作緩慢を認め、他に運動麻痺や失調、感覚障害を認めなかった。頭部MRIでは
大脳皮質下や小脳歯状核にT2WI高信号域を認め、外包にも線状の高信号を認め
たが、深部白質には白質病変は少なく脳萎縮はなかった。ドパミントランスポー
ターシンチグラフィ（DAT scan）では両側線条体の取り込みは正常下限であった。
L-dopa 300mg/日を投与して振戦と筋強剛は改善を認めパーキンソニズムと考え
られた。X-3年から全身の筋肉の発作性の痛みが出現し、年1回の失神を繰り返す
ようになった。不随意運動はわずかに進行したが基本的にはL-dopa増量せずとも
ADLは自立しており、X年の頭部MRIは7年前と変化なく、DAT scanでは正常よ
り軽度低下にとどまっていた。頭部MRI所見から代謝性遺伝性疾患を疑い尿中有
機酸分析を行うと、2-OH-glutarateが著明に高値であり、グルタル酸血症Ⅱ型と
診断した。ビタミンB2 120mg/日を投与開始したが、投与3か月時点では症状の改
善を認めていない。【考察】グルタル酸血症Ⅱ型は主にβ酸化経路の異常をきたす
常染色劣性遺伝の疾患である。成人発症型では筋力低下や筋痛などの筋症状が主
であり、本症例のようにパーキンソニズムで発症した報告はほとんどない。小児
の剖検例では線条体の萎縮を認めた症例が報告されており、グルタル酸の蓄積が
線条体の変性を起こした可能性が考えられる。パーキンソニズムに皮質下の広範
な白質病変を伴う場合にはグルタル酸血症Ⅱ型を鑑別する必要があり、既報を踏
まえてその特徴を報告する。

Pj-10-4 パーキンソン病治療におけるラサギリンの継続率、 
中断理由の検討

○高橋　信敬1、藤岡　伸助1、坪井　義夫1、安高　勇気2

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 福岡大学病院 薬剤部

【目的】MAO-B阻害剤であるラサギリンは、パーキンソン病（PD）の運動症状に対
し有効であるが、副作用や効果不良のため中断を余儀なくされることがある。今
回、当院で診療しているPD患者において、観察期間中にラサギリンを併用で開始
し、1年間減量・中止しなかった割合と、減量・中止した群はその原因について調
査した。【方法】対象は、2018年6月から2020年10月に当科でラサギリンが併用で開
始されたPD患者で、性別、投与開始時の年齢、罹病期間、ホーン・ヤール（HY）
重症度、併用薬（ラサギリン開始時レボドパ換算量；LED）、同薬剤の減量・中止
の理由を後方視的に抽出した。【結果】対象患者は63名（男性25名、女性38名）。ラ
サギリン継続群は20名（平均年齢：69.2±10.4歳、平均罹病期間：8.0±4.7年、HY
重症度：2.7±0.5、平均レボドパ換算量：666.6±439.5mg、セレギリンからの切り
替え：9名（45.0％））、減量・中止群は43名（平均年齢：69.7±8.6歳、平均罹病期間：
9.2±5.4年、HY重症度：2.8±0.6、平均レボドパ換算量：718.5±412.4mg、セレギ
リンからの切り替え：12名（27.9％））であった。減量・中止群の内訳は、効果不十
分が15例、血圧変動（血圧上昇、あるいは起立性低血圧）が7例、ジスキネジア増
悪が7例、幻覚出現・悪化が6例の順に多かった（全55例、重複含む）。継続群と減量・
中止群を、年齢、LED、罹患期間、性別、MAOB阻害剤切り替え率、アジレクト
開始量において比較した結果、どの変数においても統計学的な有意差は認められ
なかった。【結論】ラサギリンを1年間減量・中止しなかった割合は31.7％で、減量・
中止の理由は、効果不十分、血圧変動、ジスキネジア、幻視の増悪であった。

Pj-10-5 PSP-Pとパーキンソン病におけるMRIおよび核医学画
像の比較

○浅原　有揮、向井　泰司、須田真千子、鈴木　正彦
東京慈恵会医科大学葛飾医療センター　脳神経内科

【目的】パーキンソン病型進行性核上性麻痺（PSP-P）およびパーキンソン病（PD）患
者のMRIおよび核医学画像を比較し，鑑別の一助となりうる所見を抽出すること
を目的とした．【方法】当院に2017年1月から2019年6月までに入院しPSPまたはPD
と診断した患者から，Movement Disorder SocietyのPSP-P診断基準（2017年）ま
たはPD診断基準（2015年）を満たした例を後方視的に抽出した．これらのうち入院
1年以内に評価に適したMRI，123I-FP-CIT SPECT，123I-MIBG心筋シンチグラフィ
のすべてを行った例を対象とした．MRIではmagnetic resonance parkinsonism 
index （MRPI）を両群で比較した．123I-FP-CIT SPECTではspecific binding ratio 

（SBR）の左右平均，asymmetry index （AI）を比較した．123I-MIBG心筋シンチグ
ラフィでは早期像，後期像の心縦隔（H/M）比，洗い出し率を比較した．これらの
画像データを2群間で統計学的に比較した．【結果】PSP-P患者7例およびPD患者18
例の画像データを収集した．PSP-P群において123I-MIBG心筋シンチグラフィの早
期および後期H/M比が共に有意に高く，洗い出し率は優位に低かった．それぞれ
のp値は0.0001，0.0001，0.0009であった．MRIおよび123I-FP-CIT SPECTの項目で
は優位差は得られなかった．【結論】PSP-PおよびPDの鑑別において123I-MIBG心筋
シンチグラフィがMRIおよび123I-FP-CIT SPECTより有用な可能性がある．

Pj-10-6 レビー小体病の嗅覚，嚥下，咳嗽反射の検討
○山本　敏之、向井　洋平、坂本　　崇、髙橋　祐二

国立精神・神経医療研究センター 脳神経内科

【目的】レビー小体病（パーキンソン病，認知症を伴うパーキンソン病，レビー小
体型認知症）患者の嗅覚，嚥下，咳嗽反射について検討した．【方法】2012年5月1日
から2016年5月1日までの間に当院に入院したレビー小体病患者 166人（男 90人/女 
76人，年齢中央値 68.5歳，罹病期間中央値 7.0年）を対象とした．80歳以上の者，
日常の食事を経口摂取していない者，MIBG心交感シンチで心臓縦郭比（後期像）
が2.0以上の者は除外した．認知症を伴わないレビー小体病（PD）群はMini-Mental 
State Examination（MMSE）が24点を超える者，認知症を伴うレビー小体病（DLB）
群はMMSEが24点以下の者とした．PD群 130人（男 69人/女 61人，年齢中央値 
68.5歳，罹病期間中央値 7.0年，Hoehn & Yahr重症度中央値 2.5度），DLB群 36人

（男 21人/女 15人，年齢中央値 69.0歳，罹病期間中央値 8.0年，Hoehn & Yahr重
症度中央値 3.0度）に分け，年齢，罹病期間，Hoehn & Yahr重症度，嗅覚，咳嗽
反射，嚥下について比較した．なお，嗅覚はにおいステック（OSIT-J），嚥下は嚥
下造影検査，咳嗽反射は咳テストで評価した．2群の比較はMann-Whitney U検
定を行い，交絡を避けるためロジスティック回帰分析を行った．【結果】全体では，
OSIT-Jの異常は「中等度」，嚥下障害は47人（29.1%），咳嗽反射障害は46人（27.7%）
であった．PD群とDLB群のどちらもOSIT-Jの異常は「中等度」で，嚥下障害はPD
群 29人（22.3%），DLB群 18人（50.0%），咳嗽反射障害はPD群 25人（19.2%），DLB
群 21人（58.3%）であった．DLB群はPD群に比べて，有意に年齢とHoehn & Yahr
重症度が高く，咳嗽反射障害と嚥下障害の割合が高かった．性別，罹病期間，嗅
覚障害に有意差はなかった．ロジスティック回帰分析では，咳嗽反射障害のみが
有意にDLB群で多かった．【結論】PD患者とDLB患者で嗅覚障害，嚥下障害に有意
な差はなく，DLB患者は咳嗽反射の障害が多いことを示した．

Pj-10-7 未治療パーキンソン病における非運動症状とDATス
キャン所見の関係の検討

○水戸　泰紀、矢口　裕章、田島　康敬
市立札幌病院 脳神経内科

【背景】パーキンソン病（PD）は運動症状を主徴とするが、精神症状、自律神経障
害、感覚障害などの非運動症状も高率に合併する．またPDはドパミン神経変性
を主体とする神経変性疾患であるが非ドパミン系障害の関与が指摘されている．

【目的】未治療のPDの非運動症状とドパミントランスポーター（DAT）スキャン所
見との関係を評価し、各症状に対するドパミン神経変性の関与度を検討した．【対
象・方法】ヤール重症度3以下で発症5年以内の未治療PD23例（男10例、女13例：平
均年齢72.5±7.3歳、ヤール重症度2.2±0.6）を対象とし全例で非運動症状（うつ・ア
パシー・流涎・疼痛・過活動膀胱）の有無をUnified Parkinson's Disease Rating 
Scale（UPDRS）とOveractive Bladder Symptom Score（OABSS）で評価し、DAT
スキャンの線条体取り込み率（SBR）との関係を検討した．【結果】未治療のPDに
おいて流涎および過活動膀胱について有症状群は無症状群と比べてSBRは低値で
あった．うつ・アパシー・疼痛については有症状群と無症状群を比べて有意差が
みられなかった【結論】PD における流涎と過活動膀胱はドパミン神経の変性と関
係している可能性が示唆された．

- 415 -

臨床神経学　第 61 巻別冊（2021）61：S 291

19
日

一般
演
題

　ポ
ス
タ
ー
（
日
本
語
）



臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S292

Pj-10-8 パーキンソン病，多系統萎縮症ならびに進行性核上性
麻痺の鑑別に関する核医学的検討

○道具　伸浩、温井　孝昌、小西　宏史、山本　真守、林　　智宏、
穴田　涼子、松田　憲幸、田中　　遼、廣澤　宏昭、中辻　裕司
富山大学病院 脳神経内科

【目的】パーキンソン病患者の診断のために使用している核医学検査である123I-FP-
CITドパミントランスポーターSPECT（DAT-SPECT）と123I-MIBG心筋シンチグ
ラフィー（MIBG）の結果を他のParkinsonismを呈する疾患と比較して有用性を検
討する．【方法】2016年11月から2020年10月までに，当科に入院して診断したパー
キンソン病（PD） 48例，多系統萎縮症 13例（MSA-P 8例，MSA-C 5例）ならびに
進行性核上性麻痺（PSP） 8例を対象として，DAT-SPECTとMIBGを撮影してそ
の集積，左右差，経時変化を比較した． 【結果】DAT-SPECTは，結果をspecific 
binding ratio（SBR）が高い側（SBR high），SBRが低い側（SBR low），非対称性
指数（AI）を比較した．PDはSBR high 2.48±1.30，SBR low 2.12±1.16，AI 20.4
±12.1%，MSA-PはSBR high 3.35±1.04，SBR low 2.72±1.00，AI 29.9±11.5%，
MSA-Cは SBR high 4.88±1.89，SBR low 4.59±2.09，AI 11.4±14.1%，PSPは
SBR high 2.86±1.31，SBR low 2.51±1.16，AI 22.3±25.4%で あ り，MSA-Cの
SBRが有意に高値でAIが低く，PD，MSA-P，PSPの3疾患はSBRとAIに有意差が
なかった．PDはHoern-Yahrが高くなるとSBRが低下したが，AIが最も大きかっ
たのはHoern-Yahr 3であった．MIBGはH/M比を早期像（E），後期像（D），Heart 
Washout Ratio（HWR）を比較すると，PD E 1.70±0.43，D 1.49±0.47，HWR 51.4
±15.1，MSA-P E 2.86±0.29，D 3.00±0.29，HWR 16.2±16.0，MSA-Cは1例のみ
施行しており E 2.84，D 2.92，HWR 18.1， PSP E 2.86±0.84，D 2.97±1.21，HWR 
25.0±16.7であった．PDが他疾患より有意にH/M比が低くHWRが高値であった

（P<0.01）．【結論】PDだけでなくMSA-PやPSPにおいてもDAT-SPECTの集積低下
があり左右差を呈するため，PDを核医学的に評価する際には，DAT-SPECTと
MIBGを併用することが有用であると考えた．

Pj-10-9 レビー小体型認知症におけるDaT-SPECTの経時変化
と認知機能の関連

○山本　　諒、清水聰一郎、稲川　雄太、竹野下尚仁、廣瀬　大輔、
平尾健太郎、金高　秀和
東京医科大学　高齢総合医学分野

【目的】パーキンソン病において，進行とともにDaT-SPECTの集積が低下する
ことは広く知られている．しかしながら，レビー小体型認知症（DLB）でのDaT-
SPECTの経時変化を検討した報告はないため，検討をした．【方法】DaT-SPECT
を2回撮像しているDLB症例35例を対象とした．DAT-VIEW,DAT-QUANTにて
解析し，Specific Binding Ratio（SBR）の変化を調べた．また認知機能（MMSE）
の変化とパーキンソニズムの重症度変化（Hoen & Yahr Stage）との相関を検討し
た．【結果】対象（男性16例，女性19例）の平均年齢は78.5± 5.4歳であった．DAT-
VIEWの左右平均SBRの変化は年間-0.3± 0.3であった．DAT-VIEWのSBRと
MMSEの点数に有意な相関を認めなかった．DAT-QUANTにおける各部位で見
ると，MMSEとrt-posterior putamenに有意な相関を認めた（r= -0.46, p= 0.04）【結
論】DLBにおいて，DaT-SPECTが経時的に変化することを確認した．また，DLB
においてドパミン作動系が認知機能に影響を与えている可能性が示唆された．

Pj-10-10 パーキンソン病におけるwearing-off関連因子の検討
○堤　　　聡、塚本　　愛、谷口浩一郎、橋口　修二、向山　結唯、
井上真理子、三ッ井貴夫
国立病院機構　徳島病院　脳神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）は代表的な神経変性疾患であり、治療はドパミン補充
療法（DRT）が基本である。しかしながら、経過とともにwearing-offをはじめとし
た薬物の減弱を経験する患者も少なくない。本研究ではDRTを受けるPD患者に
おいてwearing-offに関連する因子を探索する。【方法】対象は当院に通院するPD患
者で、DRTをうけるPD患者32名。我々はwearing-offに関連する候補因子として、
①年齢、②罹病期間、③Hoehn-Yahr（HY）ステージ、④UPDRS総得点、⑤レボ
ドパ換算量（LEDD）、⑥DATscanにおけるSBRを設定した。Wearing-offの有無
によりWO（+）、WO（-）の2群に分類した。両群についてMann-Whitney's U test
ならびにwearing-offの有無を従属変数、年齢、罹病期間、HYステージ、UPDRS
総得点、LEDD、 DATscanにおけるSBRを独立変数とした多変量ロジスティック
回帰分析を実施した。【結果】32名のうちWO（+）は14名、WO（-）は18名で、年齢
はそれぞれ66.57±10.48歳、73±4.70歳であった。Mann-Whitney's U test では、
WO（+）で罹病期間が長く（p<0.001）、LEDDが多く（p=0.0043）、DATscanにおけ
るSBRが低下していた（p=0.017）。多変量ロジスティック回帰分析では、罹病期間

（OR=1.5, p=0.006）のみが有意な関連因子として検出された。【結論】wearing-offの
出現には、罹病期間、LEDD 、DATscanにおけるSBR低下の関与が示唆され、と
くに罹病期間の影響がつよいと考えられた。

Pj-10-11 PSPとPDの鑑別におけるDaT-SPECT定量的指標の有
用性：putamen/caudate （P/C） ratio

○森本　展年、高橋　義秋、森本みずき
香川県立中央病院　脳神経内科

【目的】神経難病であるパーキンソン病（PD）と進行性核上性麻痺（PSP）の鑑別は
治療方針の決定において重要である。DaT-SPECTはPDの診断では日常的に行わ
れるようになり、年齢補正や施設間の標準化などによりSBRが定量的指標として
定着している。一方PSPなど黒質線条体の変性をともなうパーキンソン症候群と
PDにおけるDaT-SPECTの集積パターンの違いを診断に利用する方法は十分確立
されているとは言えない。今回我々は定量的指標としてDaT-SPECTにおける被
殻/尾状核の集積比に注目し、PSPとPDの鑑別における有用性を検討した。【方法】
当院でPDまたはPSPと診断した患者 88名 [PD患者67名、PSP患者21名] のDaT-
SPECTについて解析を行った。PSP患者は症状経過および頭部MRIの所見から
典型的なPSP-RS（Richardson syndrome）と診断できる症例のみを対象とした。
DaT-SPECT 撮影後に線条体SPECT解析ソフトウェアを用いて被殻と尾状核の
Distribution Volume Ratio （DVR） をそれぞれ算出し、被殻/尾状核シグナル比 [P/
C ratio] を計算した。鑑別における有用性の検討はROC曲線を用いて行った。【結
果】P/C ratioはPD群で0.79±0.07（mean±SD）、PSP群で0.86±0.08とPSP群で有
意に高値だった（p<0.01）。ROC解析では、PSPとPDにおけるP/C ratioのカット
オフ値を0.81とした場合に、特異度64.2%、感度85.0%、AUC 0.76であった。【考察】
P/C ratioが高いこと（1.0に近いこと）は、DaTシグナルが被殻/尾状核で一様に低
下する傾向を意味する。したがってPSPでPDよりも高値となっている今回の結果
は既報告と矛盾しない。P/C ratioはPSPとPDの鑑別において有用なパラメーター
の一つとなりうることが示された。

Pj-10-12 レビー小体型認知症診断におけるニューロメラニンイ
メージングの有用性

○稲川　雄太、竹野下尚仁、都河　明人、廣瀬　大輔、櫻井　　周、
平尾健太郎、金高　秀和、櫻井　博文、清水聰一郎
東京医科大学 高齢総合医学分野

【目的】レビー小体型認知症（DLB）では黒質緻密部におけるドパミン作動性神経細
胞の脱落・変性が認められ,これが中核的特徴の一つであるパーキンソニズムの原
因となる。この変化を直接的に画像で捉えることは困難であったが,近年になり3
テスラのMRI装置を用いる事でニューロメラニンシグナルが検出できることが報
告されている．本研究ではDLB患者とアルツハイマー型認知症（AD）患者の中脳
黒質緻密部におけるニューロメラニンシグナルを測定し,その鑑別における有用性
を検討するとともにDAT-SPECTともその有用性の比較を行った.【方法】DLB患者
16人とAD患者17人を対象とした.3テスラのMRI装置で撮像した T1強調画像にお
いて中脳黒質緻密部を含むスライスを選択し，黒質緻密部を除いた中脳全体（バッ
クグラウンド:BG）の信号値の平均を算出した.そして中脳黒質緻密部においてBG
の平均信号値と比較して2SD以上の高信号値を示すピクセル数を計測し，中脳黒
質緻密部体積（SNV）と定義した. DAT-SPECTはSBRの左右平均値を解析に使用
した.【結果】対象の年齢,性差に有意差は認めなかった.（年齢:DLB群；84.1±3.4,AD
群；82.1±4.3,p=0.15,性差：DLB群；男性8.女性8,AD群；男性5,女性12,p=0.30） また
DLB群ではAD群と比較して有意にSNVの減少やSBRの低下を認めた. （SNV:DLB
群;49.4±24.1,AD群;153.0±34.1 :p<0.01,SBR: DLB群;1.79±0.85,AD群;5.57±0.81 
:p<0.01） SNVとSBRのDLBとADの鑑別におけるROC解析は,SNV:AUC0.995,感度
93.8％ ,特異度100％ ,SBR:AUC1.000,感度100％ ,特異度100％であり両検査のAUCは
p=0.48と有意差を認めなかった.【結論】MRIでのニューロメラニンイメージングは
DAT-SPECTと同様に、DLBとADの鑑別に有用である可能性があると考えられた.

Pj-10-13 MRIを用いた多系統萎縮症の診断における中小脳脚の意義
○入江　研一、立石　貴久、菊池　真介、森高　泰河、平野　晋資、
頼田　章子、谷脇　考恭
久留米大学病院 脳神経内科

【目的】多系統萎縮症の診断には小脳性運動失調もしくは錐体外路症状に加え、自
律神経障害が必須となっており、早期診断が困難な症例をしばしば経験する。
MRIにおける多系統萎縮症の特徴として中小脳脚のT2高信号や中小脳脚幅の萎
縮があるが、一部左右差のある症例が散見される。これらを脳幹、小脳萎縮を来
す神経変性疾患で比較検討した。【方法】単施設において後ろ向き観察研究である。
当科に2018年4月～2020年10月に入院した連続症例を対象とした。進行性核上性
麻痺（PSP）、多系統萎縮症（MSA）、皮質性小脳萎縮症（IDCA-P）の3群間で症候と
3T-MRIにおけるT1、T2、T2*、FLAIRを用いた中脳・橋・小脳と上中小脳脚の
評価を行った。脳幹萎縮に関しては脳神経内科医2人以上で評価し、上小脳脚幅は
T1もしくはT2冠状断で、中小脳脚幅はT1もしくはT2矢状断で測定を行った。【結
果】442人の患者を登録し、うちMSAは13人（年齢66.3±8.0、女性62%）、PSPは9人

（年齢72.6±8.5、女性33%）、IDCA-Pは11人（年齢60.8±11.0、女性82%）とIDCA-P
でより若年であった。罹患期間は3群間で有意差はなく（p=0.373）、症候では起立
性低血圧がMSAで69%（p=0.002）、排尿障害が77%（p=0.004）とMSAに特徴的で
あり、無動はPSPで89%（p=0.002）と特徴的であった。MRIを用いた中小脳脚（MCP）
の評価では、MSAにおいてT2高信号が62%（p=0.002）、MCP幅が6.36±1.40 mm

（p<0.0001）、MCP左右比が1.26±0.22（p=0.003）とMSAに特徴的であった。MCP
幅は対IDCA-PとのROC解析において、カットオフ値7.75mm（AUC:0.90）と既報
告と類似した結果であった。MSA罹患期間による層別解析を行ったが、罹患期
間はMCP幅の左右差に関与してはいなかった。【結論】MSA進行経過に関わらず、
MCP幅が7.75mm以下、MCP幅に左右差がみられるのはMSAに特徴的であり、今
後MSA早期診断の診断ツールとなる可能性がある。
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Pj-10-14 当院における進行性核上性麻痺の第 3 脳室幅／頭蓋
内腔幅の検討

○金井　雅裕、喜多　貴信、岡野　篤志、中井　良幸、岡田　弘明、
山口　啓二
一宮西病院 脳神経内科

【目的】進行性核上性麻痺 （PSP）の診断はMRIが有用であり，第3脳室の拡大や中
脳萎縮を来すことが報告されている．最近，第3脳室幅と頭蓋内腔幅の比の拡大
がPSPとパーキンソン病や健常人との鑑別に有用であるという報告がなされた．
当院におけるPSP症例においても第3脳室幅/頭蓋内空幅 （3rdV/ID）の拡大が認め
られるのかを検証した．【方法】当院で2013年以降に脳神経内科医がPSPと診断し，
かつ頭部MRIを実施した症例を対象とした．3rdV/IDの計測はT1強調画像の矢状
断像を使用し，T1強調画像がない場合はT2強調画像も代用可とした．正常圧水頭
症除外のため両側側脳室前角間最大幅/頭蓋内腔幅（Evans index） 0.32以上の症例
は除外した．3rdV/ID のCut off値は5.80とした．年齢と3rdV/IDに関してPearson
の相関係数を使用して相関関係を調べた．【結果】PSPと診断した症例は28例．内
1例はEvans index 0.321で除外した．残りの27例の年齢中央値は73歳 （56-84歳）．
男性21例であった．症状発症からMRI実施までの期間は21か月 （2-50か月）であっ
た．第3脳室幅10.6±4.2mm，頭蓋内空幅141.6±24.2mm，3rdV/ID 7.52±2.96であっ
た．3rdV/ID は23例 （85.1%）がcut off値である5.80を上回った．5.80未満であった
4例は全例でフォローのMRIが実施されていたが，3例が5.80を上回った．残りの1
例においても4.28から5.71と上昇を認めていた．年齢と3rdV/IDの相関係数は0.34，
p =0.0867で相関性は低いと考えられた．【結論】3rdV/IDの値がPSPの診断確定や
パーキンソン病との鑑別に有用である可能性がある．今後当院でのパーキンソン
病患者や健常人との比較を行う必要がある．

Pj-10-15 黒質ニューロメラニンMRIとドパミン機能画像の関連
○堀本　佳彦1、林　　絵美2、佐藤千香子1、稲垣　亜紀1、田島　稔久1、
飯田　昭彦2、日比野敬明1、蒲澤　秀洋1

1 名古屋市総合リハビリテ－ションセンター 脳神経内科、
2 名古屋市総合リハビリテ－ションセンター 放射線科

【目的】パーキンソン病および関連疾患の多くで変性を生じる黒質は、変性に伴う
ニューロメラニン脱落をMRIによって捉え得ることが報告されており、各疾患と
の関連も報告がある。しかし、黒質変性の結果であるドパミン代謝低下とニュー
ロメラニンMRI所見との関連についてはあまり報告がない。そこで、パーキンソ
ン病および関連疾患における黒質ニューロメラニンMRIと、ドパミン代謝との関
連を明らかにすることとした。【方法】臨床診断パーキンソン病または関連疾患を
有する患者 14名 （男性 7名、女性 7名。検査時年齢 71.9±6.9歳、罹病期間 6.8±
6.5年） を対象に、3T MRIを用いたニューロメラニン画像および[18F] fluorodopa 
PETによるドパミン代謝機能評価、[11C] raclopride PETによるD2受容体機能評
価を行い、比較検討した。臨床診断の内訳は、パーキンソン病4例、レビー小体
型認知症1例、多系統萎縮症1例、進行性核上性麻痺2例、大脳皮質基底核症候群
1例、脊髄小脳失調症6型2例、本態性振戦1例、その他のパーキンソン症候群2例
で、Hoehn Yahr 2.6±1.1であった。ニューロメラニン画像の評価には黒質断面積
を測定、[18F] fluorodopaおよび[11C] raclopride PETには線条体の特異的集積量
指標Specific Uptake Size Indexを用い、Pearsonの相関係数により検討した。【結
果】黒質断面積は、 [18F] fluorodopaの線条体集積量との有意な相関を示した （r = 
0.450、p = 0.016） が、[11C] racloprideの線条体集積量との相関は認めなかった （p 
> 0.05）。【結論】少数例の検討ではあるが、MRIニューロメラニン画像の黒質描出
がドパミン代謝と相関し、D2受容体機能とは関連しない可能性が示唆された。健
常若年男性11例では相関を認めなかったと報告され、Hoehn Yahr 2.0のパーキン
ソン病患者30例では症状優位側のみで相関したと報告されている。安静時ドパミ
ン産生は本来予備能を有し、パーキンソニズム進行時に失われると推定した。

Pj-10-16 MRI ASLによる大脳皮質基底核症候群での脳血流の
左右差の評価

○山口　智久1、井川　正道1、白藤　法道1、山村　　修1、木村　浩彦2、
濱野　忠則1

1 福井大学医学部附属病院 脳神経内科、2 福井大学医学部附属病院　放射線科

【目的】大脳皮質基底核症候群（CBS）は非対称性の大脳皮質徴候や錐体外路症状を
呈し，パーキンソン病（PD）との鑑別に苦慮することが多い．CBSでは頭部MRIで
の萎縮やSPECTでの脳血流（CBF）における顕著な左右差がみられ，診断の一助と
なる．Arterial spin labeling（ASL）はMRIによって非侵襲的にCBFを評価できる
撮影法である．今回，頭部MRIで得られたCBFと脳容積の左右差をCBS群とPD群
で比較し，CBSの診断におけるASL画像の有用性について検討した．【方法】当院
でCBSと診断された13例（年齢71.2±8.4歳，男:女7:6，罹病期間3.3±2.9年，H-Y分
類1.6±0.7，levodopa equivalent daily dose（LEDD）223±236mg）とPD患者22例

（年齢69.0±9.0歳，男:女11:11，罹病期間3.0±2.4年，H-Y分類1.6±0.8，LEDD 103
±181mg）の頭部MRIを後方視的に検討した．PMODによって，T1強調画像から
全脳を9領域（大脳皮質7領域，レンズ核，小脳）に分割した関心領域を作成した．
T1強調画像とASL画像から各領域における脳容積とCBFを得，症状優位側の同側
半球に対する対側半球における差（%Difference）を左右差としてそれぞれ算出し，
領域ごとに群間で比較した．【結果】CBS群での脳容積（萎縮）の左右差はPD群に比
べ，3領域（頭頂葉，中心前後回，上前頭回：p値の昇順）で有意に大きかった．一
方，PD群と比較したCBS群でのCBFの有意な左右差は，7領域（中心前後回，頭頂
葉，上前頭回，後頭葉，小脳，側頭葉，レンズ核：同順）とより広範に認められた．
CBFの左右差は萎縮の左右差と比べ，ROC解析でPDに対するCBSへの優れた診
断能を示した（AUC 0.753対0.675）．【結論】PD群と比較しCBS群では，萎縮と比べ
てより広範囲にCBFの左右差が認められ，CBSにおける潜在的・全般的な脳機能
低下が示唆された．ASLを含めたMRIでは萎縮に加えてCBFの左右差も同時に評
価できるため，より精度のよいCBSの診断に有用である．

Pj-11-1 臨床病型が大きく異なりFUS遺伝子変異の
mosaicismが示唆された家族性ALS母子例

○久原　　真1、西山亜由美2、津田　笑子3、鈴木秀一郎1、松村　晃寛1、
石川　亜貴4、櫻井　晃洋4、元池　育子5、青木　正志2、青木　洋子6、
下濱　　俊1

1 札幌医科大学脳神経内科、2 東北大学脳神経内科、
3 札幌しらかば台病院脳神経内科、4 札幌医科大学遺伝医学、
5 東北大学東北メディカル・メガバンク機構、6 東北大学遺伝医療学分野

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）は全身の運動ニューロンが進行性に脱落をきたす神経変性疾
患である。10％は家族性に発症がみられ、家族性ALSと呼ばれる。原因遺伝子は本邦において
SOD1遺伝子に次いでFUS遺伝子変異の頻度が高い。FUS変異例は、30～40代発症と比較的若年
で、頸部ないし上肢発症、経過2年程度と進行が速い傾向がある。我々は、子どもがより若年で
急速進行を呈し臨床病型が大きく異なったALSの母子例において、原因遺伝子同定のために網
羅的遺伝子解析を施行した。【症例1】44歳時より体重減少が出現、約2年の経過で上肢運動障害、
歩行困難となり、46歳時にALSと診断した。徐々に嚥下、呼吸障害が進行、50歳時に気管切開、
人工呼吸器管理となった。【症例2】症例1の息子。満期正常産、発症前の生育milestonesに特記事
項なし。11歳時に蹲踞困難になり、半年後の入院時点で自力歩行不能であった。その後も急速
に呼吸症状が進行し5ヶ月後に人工呼吸器管理となり、入院1年後にlocked-in状態となった。【方
法】症例1（56歳時）、症例2（33歳時）の血液由来DNAを用いて次世代シークエンサーにて全エク
ソーム解析を施行した。さらに運動ニューロン疾患関連遺伝子のターゲットシークエンスも行っ
た。症例1からは末梢血の他唾液、爪、毛髪からゲノムDNAを回収した。【結果】症例2において
FUS遺伝子の新規ヘテロ接合性変異を同定した。一方、症例1では末梢血の同変異アレルの割合
が非常に低く、検出が困難であった。症例1の各採取組織のサンガーシークエンスでは、変異の
割合に差異があり、外胚葉由来組織に変異の程度が高いことが示唆された。FUS遺伝子変異の
somatic mosaicismを有する可能性が示唆された。【結論】家系内において罹患者が限られる家族
性ALSであること、発症年齢や進行速度といった臨床病型が母子間で極めて異なっていること
は発端者由来のFUS遺伝子変異のmosaicismによって生じたと考えられた。

Pj-11-2 筋萎縮性側索硬化症におけるバイオマーカーの縦断的
変化と予後との検討

○伊藤　大輔、橋詰　　淳、山田晋一郎、岸本　祥之、鳥居　良太、
勝野　雅央
名古屋大学大学院医学系研究科神経内科学

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）患者の予後と関連するバイオマーカーには血
中クレアチニンや尿酸、脂質などが報告されているが、それらの縦断的な変化の
予後への影響は知られていない。本研究では血液バイオマーカー、およびDual 
X-ray absorptiometry（DXA）法で得られる体組成の縦断的変化と予後の関係を
検討する。【方法】改訂El Escorial基準でPossible以上の診断基準を満たすALS患
者を組み入れ、６ヶ月毎に血液検査、体組成を評価した。死亡または永続的人工
呼吸の導入をエンドポイントとし、Cox比例ハザードモデルを用いて、それらの
縦断的変化率と予後との関係を検討した。【結果】２回以上の血液検査を評価した
53例のALS患者を解析対象とした。初回評価時の年齢は65.2±8.5歳で、男性が38
例（73％）であった。41%がエンドポイントに達し、２回目評価時からの平均生存
期間は1272日であった。評価時年齢、性別、診断基準、発症部位、前頭側頭型
認知症の合併、及びBMI、血液検査、体組成の変化率について多変量Cox比例ハ
ザードモデル、ステップワイズ法を用いたところ、評価時年齢（ハザード比：HR 
1.099, 95% CI 1.009-1.196, p値 0.029）、初回と２回目の評価時のALSFRS-R変化量

（HR 0.815, 0.719-0.923, p値 0.001）、BMI変化率（HR 0.584, 0.346-0.985, p値 0.044）、
HDL-C変化率（HR 0.667, 0.514-0.865, p値 0.002）、体幹除脂肪量変化率（HR 0.482, 
0.246-0.944, p値 0.033）の変化率がリスク因子と同定された。【結論】体幹除脂肪量と
HDL-Cの減少は、年齢、初回と２回目の評価時のALSFRS-Rの変化、BMIの変化
から独立した予後不良因子であることが示された。

Pj-11-3 筋萎縮性側索硬化症における髄液Neuron-specific 
enolaseの検討

○細川　隆史、宮川るみな、澤井　大樹、元木三記子、垣内　謙祐、
吉本　幸世、増田　裕一、中村　善胤、佐野　恵理、塚原　彰弘、
太田　　真、石田　志門、荒若　繁樹
大阪医科大学病院 内科学教室 IV

【目的】Neuron-specific enolase（NSE）は主に神経細胞に局在する酵素であるが，
脳梗塞，多系統萎縮症などいくつかの神経疾患では神経細胞の傷害により髄液中
に漏出し，髄液NSEが上昇することが報告されている．今回我々は髄液NSEが筋
萎縮性側索硬化症（ALS）で上昇するか検討した．また，ALSは脊椎症との鑑別に
苦慮する場合があるが，髄液NSEがALSと脊椎症の鑑別に有用であるか検討した．

【方法】ALS患者40例（男性20例，69.9±8.7歳），脊椎症患者44例（男性35例，63.9±
18.4歳），コントロール患者36例（男性13例，63.6±13.8歳）を対象とした．尚，コ
ントロール患者は，器質的神経疾患が疑われ髄液検査を施行したが，その後の精
査により器質的神経疾患が除外された40歳以上の患者（身体表現性障害など）とし
た．年齢は3群で有意差を認めなかった．性別は，脊椎症群では，ALS群（p=0.006）
とコントロール群（p<0.0001）それぞれと比べ男性の割合が有意に高く，ALS群と
コントロール群では有意差を認めなかった．髄液NSEを全自動電気化学発光免疫
測定法（ECLIA）で測定し，各群間で比較検討した．また，ALS群と脊椎症群の鑑
別における髄液NSEの診断能を，ROC解析を用いて検討した．【結果】髄液NSEは，
ALS群（21.6±7.6ng/ml）では，コントロール群（14.4±5.0ng/ml, p<0.0001）と脊椎
症群（14.0±4.8ng/ml, p<0.0001）それぞれと比べ有意に高値であり，コントロール
群と脊椎症群では有意差を認めなかった．性別の影響を避けるため男性のみを対
象としても，同様の結果を認めた． ALS群と脊椎症群の鑑別における髄液NSEの
診断能は，ROC解析に基づくとAUC0.84であり，cut-off値を17.7ng/mlとしたとこ
ろ，ALSに対する感度は78％，特異度は84％であった．【結論】髄液NSEはALSで
上昇し，ALSと脊椎症の鑑別にも有用であることが示唆された．
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Pj-11-4 筋萎縮を伴う神経筋疾患における超音波画像を用いた
腹直筋筋厚と呼吸機能の検討

○安藤　利奈、吉田　　暉、細川　裕子、山西　祐輝、多田　　聡、
永井　将弘
愛媛大学医学部附属病院 臨床薬理神経内科

【目的】神経筋疾患の中には慢性経過で全身性筋萎縮を伴う疾患が数多く存在す
る。その代表として筋萎縮性側索硬化症（ALS）や脊髄性筋萎縮症（SMA）がある。
これらの疾患は四肢・体幹筋の筋萎縮に伴い呼吸筋の筋萎縮も生じるため呼吸機
能が低下する。ALS患者やSMA患者の呼吸機能評価は、動脈血ガス分析やスパ
イロメトリーで評価を行うが、検査時の姿勢を維持できないことや、ALS患者で
は口輪筋筋力低下による空気漏れで正確に検査が行えないことがある。今回、呼
吸筋に影響のみられる神経筋疾患の呼吸機能を予測できる非侵襲的で簡便な指標
の探索を目的に、腹直筋筋厚の呼吸性変動と呼吸機能検査の関連性について検討
した。【方法】2017年9月から2020年10月の間に呼吸機能検査を施行したALS患者
10名、SMA患者3名、封入体筋炎（IBM）患者2名、コントロール群として呼吸筋
の萎縮が基本的に生じない神経疾患患者13名について、呼吸機能検査と腹直筋筋
厚の関連について検討した。腹直筋筋厚の測定は安静呼吸時、腹式呼吸での最大
吸気時、最大呼気時で測定した。統計学的解析にはJMP ver10を使用し、当施設
臨床研究倫理審査委員会の承認を得て実施した。【結果】すべての患者で腹式呼吸
時の腹直筋筋厚の呼吸性変動と努力性肺活量（FVC）は正の相関を認め[p<0.001]、
ALS・SMA・IBM群においても同様に正の相関を認め[p=0.032]、呼吸性変動が小
さい患者ではFVCが有意に低かった。【結論】本研究より、腹直筋超音波検査の結
果と努力性肺活量の結果に相関がみられた。腹直筋の超音波検査は非常に簡便で
あり、外来や病室、在宅でも呼吸機能の評価が可能である。腹直筋超音波検査が
神経筋疾患患者の努力性肺活量低下の予測に有用であることが示唆された。

Pj-11-5 【演題名】 MRI SWI法によるALSの一次運動野の画像
評価の有用性と臨床像の経年変化

○安井　昌彰、中山　宣昭、伊東　秀文
和歌山県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）患者の一次運動野をMRI Susceptibility-
weighted imaging（SWI） を用いて評価し、上位運動ニューロンスコア（UMN 
score）やALS functional rating scale revised version（ALSFRS-R）の経年変化と
の関連性を明らかにする。【方法】対象はALS患者23人（男16人、女7人、平均年齢
65.7歳）で、ALSの診断は改訂El Escorial基準にしたがい、clinically possible以上
の症例と、脳器質的疾患のない非ALS患者21人（男16人、女5人、平均年齢67.6歳）
を対象とした。MRI画像は 3テスラ（SIEMENS社）の機器を用いてSWI画像を撮影
し、一次運動野を左右の脳幹・頸髄・腰仙髄の6領域に分け、臨床症状を知らない
3名の神経内科専門医の合議により、Three-point scoring（TPS）を用いて確認を
行った。【結果】ALS患者は23例中22例で、非ALS患者は21例中4例がMRI SWIで
一次運動野に低信号域を認めた。TPSのスコアをALS患者と非ALS患者で比較す
るとALS患者は有意に高いスコアであった。ALS患者でUMN scoreが乏しい症例
でもTPSで確認できた。ALSFRS-Rは経過中全例が低下し、TPSのスコアが高い
症例はALSFRS-Rが悪化する傾向が認められた。【結論】ALS患者では多くの症例
がMRI SWIで一次運動野に低信号域を認め、TPSで評価が可能であり、非ALS患
者と比較しても有意に高率であり、ALSに特異的な所見と考えられる。ALS患者
はUMN scoreが乏しくともTPSで評価が行える症例が多く、SWIは診断の一助に
なる可能性が考えられる。また、TPSのスコアが高い症例はALSFRS-Rが経過中
に悪化する傾向が認められ、病期の進行の予測になり得る可能性が示唆された。

Pj-11-6 歩行可能な筋萎縮性側索硬化症の腰神経叢と腕神経叢
所見：DWIBSを用いた検討

○石川　等真、植田　晃広、伊藤　瑞樹、島　さゆり、水谷　泰彰、
村手健一郎、廣田　政古、前田　利樹、長尾龍之介、菊池　洸一、
東　　篤広、加藤　邦尚、坂野　文彦、林　　和孝、中野　頌子、
渡辺　宏久
藤田保健衛生大学病院

【目的】近年、MR neurography （MRN） を用い末梢神経や神経根を可視化するこ
とが可能となり、筋萎縮性側索硬化症（ALS）における所見も散見されるように
なった。興味深いことに、ALSでは、神経叢の萎縮を認めるとする報告がある
一方で、軽度の腫大を認めるとの報告もある。しかしながら、その病態は不明
である。今回、腕神経叢と腰神経叢を動じに評価可能であるDiffusion weighted 
whole body imaging with background body signal suppression（DWIBS）を用
い、その所見を臨床像と比較・検討した。【方法】診断基準を満たし、上肢の筋力
低下は明瞭で、介助なしで歩行が可能であったALS 20例、健常者 14例、さらに
慢性炎症性脱髄性多発神経根炎（CIDP） 16例を対象とした。3.0-T Ingenia MRIを
用いてDWIBSを撮像。AZE VirtualPlaceTM softwareを用い腕神経叢と腰神経叢
の神経根の体積を測定し、体表面積で補正した数値を3群間で比較、検討した。【結
果】腕神経叢の体積/体表面積比は、ALS群において健常群やCIDP群に比して、有
意に減少していた （P = 0.0005, P < 0.0001）。一方、腰神経叢の体積/体表面積比
は、ALS群において健常群よりも有意に増加していたが （P = 0.0038）、CIDP群で
はALS群に比してより増加していた （P = 0.0032）。【結論】今回対象とした歩行が
可能であるALS群では、腕神経叢は健常群に比して萎縮していたが、腰神経叢は
CIDPと健常の中間程度に腫大していた。ALSでは、筋力低下の出現前に神経叢の
腫大を認める可能性があり、経時的でマルチモーダルな画像評価や、病理学的検
討が必要である。

Pj-11-7 筋萎縮性側索硬化症 7 例におけるドパミントランス
ポータースキャンの検討

○濱口　眞衣、国分　則人、青木　怜佳、鈴木　圭輔
獨協医科大学病院 脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症 （ALS）において，固縮などのパーキンソニズムを臨床
的に経験する場合があるが，このような症例に関するドパミントランスポーター
スキャン （DaT scan）に関する検討は少ない．【方法】2013年4月～2020年9月までの
期間に当院で診断したALS患者で，DaT scanを施行した症例を抽出し，臨床症状
や各種評価スコア，画像所見などとDaT scanにおける線条体のspecific binding 
ratio （SBR）値を比較検討した．【結果】針筋電図を施行したALS 139例中，DaT 
scanが撮像されたのは7症例であった．DaT scanを施行した理由は，前頭葉機能
障害，球麻痺で発症し，パーキンソン症候群との鑑別を要したためであった．一
方で4例はすくみ足，動作緩慢にて発症し，パーキンソニズムの精査加療中に筋力
低下を呈したため針筋電図が施行された．症例1はすくみ足で発症し，眼球運動障
害や姿勢反射障害を欠く進行性核上性麻痺 純粋無動症型であったが，約10年の経
過で四肢筋力低下と筋萎縮が出現し，運動ニューロン疾患の診断となった．DaT 
scanにおける線条体SBR値は症例5を除き6.0以下で，全例が正常域の中央値以下
であった．その中でも2例は明らかな異常域であり，1例は境界域であった．ま
た，小脳・脳幹萎縮のある症例は認めなかったが，全例で前頭葉機能検査が16点
以下と前頭葉機能低下がみられた．【結論】グアムや紀伊半島にALS-parkinsonism-
dementia complexの患者群が存在することは以前より知られている．孤発性ALS
患者の線条体におけるDaT scanの集積低下の報告が少数あり，ALSにおける黒質
線条体系の変性が示された．われわれの症例では，多くの例がDaT scanの線条体
SBR値が正常下限域以下を示し，過去の報告を支持した．また，自験例ではパー
キンソニズムの経過中に下位運動ニューロン変性を合併した症例が4例あり，発
症早期より多系統の神経変性を呈する可能性が示唆された．

Pj-11-8 18F-THK 5351 PETを用いた、筋萎縮性側索硬化症
におけるastrogliosisの検出

○東原　真奈1、石橋　賢士2、井原　涼子1、加藤　貴行3、仁科　裕史1、
金丸　和富1、德丸　阿耶4、石井　賢二2、岩田　　淳1

1 東京都健康長寿医療センター脳神経内科・脳卒中科、
2 東京都健康長寿医療センター研究所画像研究チーム、
3 東京都健康長寿医療センター リハビリテーション科、
4 東京都健康長寿医療センター放射線診断科

【目的】筋萎縮性側索硬化症 （ALS）は上位・下位運動ニューロンが障害される変性疾患だが，大
脳皮質および錐体路病変の検出はしばしば困難である．一方で，タウトレーサーとして開発さ
れた18F-THK 5351 PETは，astrogliaに高発現しているMAO-Bへの結合性から，astrogliosisを
生じる変性部位を描出できる可能性が期待されている．【方法】診断基準および臨床経過から確定
診断に至ったALS患者3名において，臨床徴候と18F-THK 5351の集積パターンについて比較検討
した．【結論】[症例1]右利き男性．右上肢の筋力低下で発症し，罹病期間は7ヵ月．upper motor 
neuron （UMN）scoreは1点で，Awaji基準ではpossible ALSであった．ALSFRS-Rは44点と機能
障害は軽微だったが，物品呼称や語流暢性の障害が明らかで，MRIでは左優位に両側側頭葉の
萎縮を認め，FTLD-MNDを疑った．18F-THK 5351 PETでは側頭葉先端部および前頭葉内側部
優位に両側前頭葉および側頭葉で集積を認めたが，運動野の集積は認めなかった．[症例2]下肢
筋力低下で発症し，罹病期間は31ヵ月．下肢の筋萎縮・筋力低下は著明だが，相対的に腱反射
は亢進し，UMN scoreは12点と高く，Awaji基準ではprobable ALSに該当した．高度の下肢筋
力低下に比し，上肢の筋力低下は軽度で， ALSFRS-Rは40点だった．脳MRIでは明らかな異常を
認めなかったが，18F-THK 5351 PETでは左右運動野内側面に局所的な集積を認め，大脳脚およ
び延髄上部レベルで左錐体路に沿った集積亢進を認め，臨床症状に合致した．[症例3]構音障害
で発症し，罹病期間は6ヵ月．UMN scoreは1点とUMN徴候に乏しく，Awaji基準ではpossible 
ALSに該当した．球麻痺症状に比し，四肢の筋力低下は比較的軽度であった． MRIでは病的所
見を認めず，18F-THK 5351 PETでも局所的な集積を認めなかった．【結論】18F-THK 5351 PETは，
ALSの大脳皮質および錐体路におけるastrogliosisの広がりの描出に有用な可能性がある．

Pj-11-9 明白な認知機能低下を伴わない筋萎縮性側索硬化症の
IMP-SPECT画像所見

○勝木　　歩1、佐々木宏仁1、山口　智久1、遠藤　芳徳1、榎本　崇一1、
白藤　法道1、上野亜佐子1、井川　正道1、安川　善博2、山村　　修1、
濱野　忠則1

1 福井大学病院 脳神経内科、2 安川病院　脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）ではALS/FTDという概念も提唱されているよ
うに、認知機能低下をきたす一群が存在する。その一方でALS患者の中には明白
な認知機能低下を示さないのにSPECT画像で前頭葉～側頭葉の血流低下を示す例
も存在する。今回我々は当施設で経験した明白な認知機能低下を示さないALS症
例に関して脳血流SPECT画像につき検討した。【方法】2015年1月から2019年3月の
期間に当院にて難病指定を受けたALS患者　20例（男性7例、女性13例）、平均年
齢67.9 + 6.2歳である。神経心理検査として、HDS-R、およびFABを実施した。ま
た全例に対し脳血流SPECT画像を撮影した。SPECT画像は３DSSPにて解析した。

【結果】今回検討したALS患者のHDS-Rの平均値は28.3±1.8、またFABの平均値は
15±2.1であった。 SPCET施行20例中18例（90.0%）にて前頭葉の血流低下を認めた。
また20例中17例（85.0%）では側頭葉の血流低下がみられた。後頭葉の血流は概し
て保たれていた。3DSSP画像では、前頭葉、側頭様、大脳辺縁系での血流低下が
顕著であり、特にBrodmann area 47, 45, 38, 20での低下が顕著であった。【結論】
明白な認知機能の低下を認めないALS症例でも前頭葉、および側頭葉の血流が低
下していた。特にBrodmann area 47, 45, 38, 20での血流低下は早期ALS患者の鑑
別診断の一助となりうる可能性が示唆された。
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Pj-11-10 18F-THK5351 PETによるALS脳astrocytosisの検出
○中山　宜昭1、廣西　昌也2、石井　一成3、工藤　幸司4、伊東　秀文1

1 和歌山県立医科大学病院 脳神経内科、2 和歌山県立医科大学附属
病院 紀北分院 内科、3 近畿大学放射線医学教室 放射線診断学部門、
4 東北大学 加齢医学研究所 老年医学分野

【目的】18F-THK5351 PETはtauトレーサーとして開発されたが，tauに加えて
MAO-Bへの結合性を有することから脳内のastrocytosisをも検出できることが明
らかとなっている．本PETによりALS脳のastrocytosisを検出する．【方法】3例の
ALS患者を対象として，脳の18F-THK5351 PETを施行した．患者は全員女性，年
齢は48歳，73歳，74歳で，罹病期間は16～34ヶ月であった．初発症状は全例が
構音障害で，改訂El Escorial診断基準は2例がclinically definite，1例がclinically 
probableであった．全例とも紀伊半島南部に生活歴はなく，ALSの家族歴を有さず，
紀伊ALSは否定的であった．先行研究に倣い，上位運動ニューロン障害の定量的
評価として以下の神経学的所見を0～2点（0=正常，1=軽度ないし中等度障害，2=
高度障害）で採点し，UMN scoreとした-頭部領域：下顎反射，その他の脳神経領域
の病的反射，上肢領域：上肢腱反射，ホフマン反射，下肢領域：下肢腱反射，下肢
の病的反射，痙性，足間代．これらのうち，上肢領域，下肢領域は左右ごとに採
点を行った．PETの解析では，運動野をその支配領域によって頭部領域，上肢領域，
下肢領域に分け，左右の各部位でのTHK5351集積を算出し，一般にALSにおい
てastrocytosisの生じることが少ない後頭葉との比を用いStandard Uptake Value 
Ratio （SUVR）を算出した．さらに6部位のSUVRの平均値（Total SUVR）を求めた．

【結果】3例全例で，視覚的解析において運動野におけるTHK5351集積が確認できた．
UMN scoreの合計値は3例で高い順から8, 7, 6となり，各症例のTotal SUVRは1.46, 
1.38, 1.12となり，UMN scoreと運動野におけるTHK5351集積に平行する傾向が見
られた．1症例のみ下肢UMN scoreで右4，左2と左右差が認められたが，この症例
の運動野下肢領域SUVRは左1.77, 右1.66と臨床症状に一致した左右差を認めた．【結
論】18F-THK5351 PETはALS脳のastrocytosisを可視化できる可能性がある．

Pj-11-11 長期人工呼吸器装着筋萎縮性側索硬化症 5 症例のCT
画像における脳萎縮像の特徴

○松本　有史、久永　欣哉、永野　　功
国立病院機構宮城病院 脳神経内科

【目的】人工呼吸器を長期間装着している筋萎縮性側索硬化症（以下、ALS）患者の
脳萎縮の特徴を報告すること。【方法】症例は当院に入院歴のある発症後10年以上
経過した人工呼吸器装着ALS患者5例。発症20年後の64歳女性（症例1）、発症11年
後の59歳女性（症例2）、発症17年後の68歳男性（症例3）、発症18年後に死亡した65
歳女性（症例4）、発症16年後に死亡した71歳女性（症例5）の脳CT画像を後方視的に
調査し、臨床経過とともに比較検討した。【結果】症例1では、発症9年後から意思
疎通が困難になっていたが、認知症を発症しているとは診断されず、発症15年後
に撮影された脳CTで初めて高度に進行した大脳皮質の萎縮と側脳室拡大が確認さ
れ、前頭側頭葉変性症を併発していると診断された。症例2、症例3、症例4、症
例5では、意思伝達装置、瞬目、表情などで比較的意思疎通は良好に保たれていた。
症例3と症例4の発症16年後の脳CTで、前頭部の大脳縦裂が開大するほど高度に両
側前頭葉が萎縮しているにも関わらず側脳室前角の拡大が目立たない脳萎縮を認
めた。症例2でも発症11年後の脳CTで、前述2例と形態的に類似性がある軽度の両
側前頭葉萎縮を認めた。症例5では発症15年後の脳CTで、両側中心前回の菲薄化
を伴う軽度の両側前頭葉萎縮を認めたが、異常な前頭部の大脳縦裂開大や側脳室
前角の拡大は認めなかった。【結論】長期人工呼吸器装着ALS患者では、多様な脳
萎縮が認められ、意思疎通が比較的良好に保たれていたとしても異常な脳萎縮の
進行が見逃されていることがあり、定期的に脳画像検査を行う必要がある。意思
疎通が比較的良好に保たれていた症例3と症例4で認められた特徴的な脳萎縮は、
既存の前頭側頭葉変性症にはみられない独特な形態であると考えられた。この特
徴ある脳萎縮の発生機序や、臨床症状と画像所見が著しく解離する現象の病態・
機序は不明であり、今後の症例蓄積が必要である。

Pj-11-12 入院中に気胸を発症した筋萎縮性側索硬化症患者につ
いての検討

○的場　結香1,2、麓　　直浩2、原口　　俊2、田邊　康之2、坂井　研一2

1 倉敷中央病院 脳神経内科、2 南岡山医療センター 脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）患者では、病状進行により呼吸筋筋力が低下
し、生存のため人工呼吸器管理が必須となる。人工呼吸器管理により肺が陽圧に
さらされると、気胸の合併が問題となる。気胸を発症したALS患者の治療例の報
告はあるが、その患者背景についての調査は少ない。当院における気胸を発症し
たALS患者の背景や治療、気胸発症時期等について検討したため報告する。【方法】
2011年4月2日から2020年3月31日までの10年間で当院入院中にCTあるいは胸部X
線で気胸と診断されたALS患者20例を対象とし、年齢や既往、気胸発症時期、治
療方法、死因等について検討した。【結果】20例のうち、男性16例、女性4例で、気
胸発症時の平均年齢は65歳だった。喫煙歴が特定できたのは2例で、併存症として、
間質性肺炎1例、肺結核と肺気腫合併が1例、肺アスベストーシスが1例あり、対象
者全例で細菌性肺炎の既往歴あるいは胸部CT上の炎症痕が確認された。全例で非
侵襲的陽圧換気療法（NPPV）あるいは気管切開下陽圧換気療法（TPPV）が施行さ
れており、NPPV下の気胸発症が3例、TPPV下の気胸発症が17例であった。ALS
発症から気胸発症までの期間が特定できたのは13例で、ALS発症から平均5年2か
月で気胸を発症していた。また、NPPVあるいはTPPV装着からは全例平均4年2
か月で気胸を発症していた。気胸の治療は、経過観察のみが10例で、7例が胸腔
ドレナージを施行され、外科手術まで要したのは3例であった。死亡が確認され
たのは14例で、ALS発症から死亡までは平均7年10か月であり、気胸が直接死因
に関連していたのは1例であった。【結論】ALS患者において、肺炎等の呼吸器疾患
の既往に加え、長期間の人工呼吸器管理下にあることが、気胸発症の高いリスク
になると推察された。

Pj-11-13 進行期筋萎縮性側索硬化症患者の療養の場に関する検討
○石田　千穂1、高橋　和也1、本崎　裕子1、林　　幸司1、南川　靖太1、
田上　敦朗2、駒井　清暢1

1 国立病院機構 医王病院 脳神経内科、2 国立病院機構 医王病院 呼吸器内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）患者進行期の療養の場については本人・家族の
意向のみならず，とりまく環境や地域による違いが大きい．地域の難病指定病院
である当院にて診療されたALS患者が，進行期にどのような療養環境にあるかを
明らかにすることを目的とした．【方法】2010年から2020年11月までに当院を初診
し診療を継続したALS症例138例，うち死亡例99例（男／女＝59／40）について，最
終療養場所（自宅の場合は療養の詳細），呼吸器装着の有無（気管切開下侵襲的換気
療法（TIV），非侵襲的換気療法（NIV），補助換気なし（nonV）），経腸栄養（EN）の
有無などにわけて後方視的に検討した．【結果】最終療養場所は院内例82例（82.8％）
で，TIV 5例，NIV 26例，nonV 51例であった．在宅例は17例（17.1％）で，TIV 1例，
NIV 4例，nonV 12例であった．在宅例のうち13例（13.1%，男／女＝9／4）は在宅
看取りを希望されており，3例は在宅医併診がなく当院外来で，10例は在宅医によ
り死亡確認された．在宅看取り希望例は，当院に通院困難であったこと以外にも，
疾患理解のある家族や在宅医が存在し，苦痛が比較的コントロールできた場合で
あった．一方，院内死亡例の最終入院日数中央値は， TIV例5例（全例ENあり）が
1094日， NIV・ ENあり（22例）は228日，NIV・ENなし（4例）は85.5日，nonV・EN
あり（32例）は98.5日，nonV・ENなし（19例）は22日であった．【結論】当院診療ALS
の80%以上が進行期を入院にて過ごしており，呼吸器・ENありの場合で数年間入
院のみの生活となっている症例も少なくない．在宅看取りを希望されて実現する
症例は13.1%であるが，希望されても実現できない症例も院内死亡例には含まれ
ると推測され，苦痛緩和や地域連携をさらに推進する必要があると考えられた．

Pj-11-14 多系統萎縮症における迷走神経断面積と自律神経障害
の関連について

○原田祐三子1、中村　友彦1,3、上田　雅道1、鈴木　将史1、原　　一洋1、
笹木　優賢2、松下　　正3、勝野　雅央1

1 名古屋大学脳神経内科、2 名古屋大学医学部附属病院医療技術部臨床検査部門、
3 名古屋大学医学部附属病院検査部

【目的】パーキンソン病は初期から迷走神経核にαシヌクレインが蓄積する。近
年、頚部超音波において迷走神経断面積の縮小ならびに自律神経障害との関連の
可能性が報告されている。しかし多系統萎縮症における検討の報告はなく、本検
討において多系統萎縮症における迷走神経断面積と自律神経障害の関連について
解析する。【方法】多系統萎縮症患者および健常コントロールにおいて、臥位で頚
部超音波にて迷走神経を同定し断面積を計測した（患者の臨床情報を有さず神経
超音波の十分な訓練を行った検査技師により、左右の迷走神経断面積最大部と分
岐部にて、それぞれ3回計測し平均値を評価した）。ヘッドアップティルト試験・
心電図CVR-R、Valsalva負荷試験、SCOPA-AUTによるアンケート調査、認知機
能検査、臨床症状と、迷走神経断面積との関連性を分析した。【結果】多系統萎縮
症23人において迷走神経断面積は、年齢や疾患期間、重症度、CVR-Rやティル
ト試験における血圧低下や認知機能とは相関がなかった。左迷走神経最大断面積
は、SCOPA-AUTのurinary dysfunctionサブスコアと有意な相関を認めた。また
導尿カテーテルを使用している2例では、左迷走神経は描出できなかった。しか
し年齢や体格に差のないコントロール16人との比較では迷走神経断面積の有意差
は認められなかった（多系統萎縮症vsコントロールで右2.33±0.69mm2 vs 2.44±
0.58 mm2，p=0.59／左1.93±0.56 mm2　vs 2.02±0.58 mm2，p=0.65）。【結論】多系
統萎縮症において迷走神経断面積と自律神経障害との相関ははっきりしない点も
多く、今後症例数を増やしてのさらなる検討が必要である。また、超音波検査の
再現性、迷走神経以外の末梢神経との比較、自律神経障害と迷走神経断面積の経
年変化も今後の検討課題である。

Pj-11-15 筋萎縮性側索硬化症における舌および僧帽筋の筋超音
波検査での線維束性収縮の検出率

○木田　耕太1、清水　俊夫1、森島　　亮1、川添　僚也1、中島　大輔1、
法岡　遼平1、木村　英紀1、篠塚　一摩2、中山　優季3、川田　明広1、
高橋　一司1

1 東京都立神経病院 脳神経内科、2 東京都立神経病院 検査科、
3 東京都医学総合研究所 難病ケア看護ユニット

【背景】筋萎縮性側索硬化症（ALS）おいて，線維束性収縮（fasciculation，以下fas）
は下位運動ニューロンの早期障害を示唆する徴候である．近年fasの検出における
筋超音波検査（US）の有用性が報告されており，特にUSによる舌筋のfasの検出は
診断感度の向上に寄与するとされている．一方，針筋電図検査（EMG）では，舌筋
の安静確保の困難さゆえ，上部僧帽筋（TPZ）などが被検筋として選択されるよう
になった．【目的】ALS患者において，舌筋およびTPZにおけるUS上のfas（US-fas）
の検出感度を検討する．【対象】2018年2月～2020年3月にUSとEMGを実施したALS
患者52例（男性24例，女性28例；平均年齢64.2歳；平均罹病期間17.1月）．【方法】舌
とTPZにおけるUS-fasの検出率を比較し，さらにそれぞれ肉眼的な舌のfasの出現
率，TPZにおける線維束自発電位（FP）の検出率と比較した．【結果】舌とTPZにお
けるUS-fasは，舌で認めたものは52例中17例（32.7％），TPZでは25例（48.1％），両
筋でともにUS-fasが検出された症例は8例（15.4％）であった．肉眼的な舌のfasは
17例（32.7％）で認められ，そのうちUS-fasが確認できたのは8例（47.1％）であった．
一方，肉眼的な舌のfasを認めない35例中，US-fasを認めたのは9例（25.7％）であっ
た． TPZにおけるFPは24例（46.2％）で認められ，そのうちUS-fasを検出できたの
は13例（54.2％）であった．またTPZにてFPを認めなかった28例中，US-fasを検出
できたのは11例（39.3％）であった．【結語】脳神経領域の下位運動ニューロン障害
をより高率に検出し，ALSの診断感度を向上させるためには，肉眼的なfas，US-
fas，FPを総合的に判定することが求められる．
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Pj-11-16 筋萎縮性側索硬化症における運動ニューロン興奮性変
化の病期による変化

○鈴木　陽一、澁谷　和幹、三澤　園子、水地　智基、常山　篤子、
小島　雄太、中村　圭吾、狩野　裕樹、PradoMario、青墳　佑弥、
大谷　　亮、諸岡茉莉恵、桑原　　聡
千葉大学大学院医学研究院　脳神経内科学

【背景】筋萎縮性側索硬化症（ALS）は、上位および下位運動ニューロンの広範な障害
を特徴とする変性疾患である。過去の研究では、ALS患者において運動皮質・末梢
神経の興奮性が増大し、予後との関連が報告されている。しかし、これらの病期と
興奮性変化の関係は十分に明らかとなってない。本研究は、運動皮質・末梢神経の
運動興奮性を同時に測定することで両者の関係を明らかにした。【方法】ALS患者53
名（男性29名、平均年齢66.8歳）に閾値追跡2連発経頭蓋磁気刺激法（TT-TMS）と軸
索興奮性検査を実施し、健常者50名（男性25名、平均年齢63.9歳）のデータと比較検
討した。また、TT-TMSと軸索興奮性検査それぞれの検査項目が病期とどのように
変化をするかを検討した。【結果】健常者と比較して、TT-TMSでは平均短時間皮質
内抑制（SICI）（1-7ms）の低下（P <0.0001）していた。軸索興奮性検査では、strength-
duration time constantの延長（P < 0.01）、脱分極側の閾値電気緊張法（TEd）の増大、
recovery cycleにおけるsuperexcitabilityの増大（全てP < 0.0001）と、興奮性の増大
を示唆する所見を認めた。病気との関係では、平均SICI（1-7ms）は、病期とともに
顕著となる傾向がだったがALS機能評価スケール（ALSFRS-R）とは無関係だった。
一方でTEd（90-100ms） （R = -0.32、P <0.05）とSuperexcitability （R = 0.28、P < 0.05）
の変化は病期の進行に伴い目立たなくなった。また、TEd（90-100ms）はALSFRS-R
の低下とも相関していた（R = -0.30、P < 0.05）。病気による変化の程度はTEdの方
がSICI（1-7ms）よりお顕著だった。更に、ALSFRS-Rの低下スピード（ΔALSFRS-R）
はTEd（90-100ms）と独立して相関していた（β = 0.46, P = 0.001）。【結論】ALSの中
枢興奮性は病初期から持続的に高く病期による変化が顕著でない一方、末梢神経興
奮性は病期の進行とともに変化し、機能予後に関連している可能性がある。

Pj-11-17 筋萎縮性側索硬化症におけるＦ波検査の意義につい
て：疾患進行度との相関検討

○伊佐　　恵、高崎　　寛、山崎　啓史、阪本　直広、本郷　　悠、
池脇　克則、鈴木　一詩
防衛医科大学校病院 神経・抗加齢血管内科

【背景・目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）では，脊髄運動ニューロン変性による運動
単位数減少が起きるため，経時的に症例を観察するとF波は疾患進行に伴い出現
頻度が低下し振幅増高を示すとされる．本研究では，F波のパラメーターとALS
重症度の相関性を解析し，F波が疾患進行度の指標として有用か検討する．【対象】
2016年6月から2019年9月までに当科で神経伝導検査を行ったALS患者19例を対象
とし，臨床記録からALS-FRS及び電気生理学的検査所見を抽出し，後方視的な検
討を行った．重症度はALS-FRS 40以上が15例、40未満が4例であり、球麻痺発症
例は7例だった．【方法】各症例でALS-FRS，四肢上位/下位運動ニューロン（UMN/
LMN）徴候の有無，神経伝導検査の複合活動電位（CMAP）が，各々の F波潜時・振
幅・出現頻度・単調化の有無と相関するか解析した．単調化の有無は，16回刺激で
導出された波形数をX，波形の種類をYとして，Y/X≦0.5を単調化ありと判定した．
また、F波が1波形のみ、もしくは導出不能例は単調化の有無の解析から除外した．

【結果】ALS-FRSとF波潜時・振幅・出現頻度・単調化はいずれの被検神経も相関し
なかった．頚髄領域のUMN徴候と尺骨神経のF波振幅は相関した（p=0.0084）．正
中神経・尺骨神経のCMAP振幅とF波出現率に相関を認めた（正中：p=0.0266,尺骨：
p=0.0195）．【結論】臨床的重症度とF波出現率・振幅・単調化・最短潜時は本研究で
は相関を認めず、ALS疾患群としては重症度は必ずしもF波所見と一致しないこと
が示唆された．しかし，本研究では比較的軽症の患者数が多かった点、疾患特性
上球麻痺型は中等症以上になるまでは四肢の症状が明らかにならない点が本研究
の結果に影響した可能性がある．さらに，波形単調化の定義が十分でない可能性
もある．今後はF波所見とALSの臨床学的重症度を評価する際にALSの臨床学的分
類で分け，更に軽症のみでなく中等症以上の重症度の症例も増やし検討を重ねる．

Pj-11-18 筋萎縮性側索硬化症診断（ALS）における神経反復刺
激試験（RNS）の有用性

○高橋　和沙1,2、濱田　雄一1、園生　雅弘1

1 帝京大学医学部脳神経内科、2 北里大学医学部脳神経内科

【目的】ALSの下位運動ニューロン（LMN）徴候を証明する検査法には、針筋電図が
用いられる。ALSの診断基準として広く使われている改訂El Escorial基準（R-EEC）
とAwaji基準（Awaji）では、頸髄・腰髄領域において、末梢神経と神経根の支配
の異なる2筋で針筋電図所見を認めればLMN徴候の基準を満たす。近年、RNSの
漸減反応（decremental response、以下Decr）がALSでも高頻度にみられる事が報
告されている。我々の施設では、ALSを疑う患者には僧帽筋、三角筋、短母指外
転筋のRNSを通常施行している。RNS陽性を針筋電図と同等のLMN徴候とする
事で、診断基準を満たしやすくなる事が予想される。【方法】対象はALSが疑われ、
RNSと針筋電図を各1筋以上施行した患者。RNSと針筋電図の結果を後ろ向きに
検討し、RNSを加える事による診断カテゴリーの変化等を検討した。【結果】対象
として117名（男性66例、女性51例：33～94歳）がエントリーされた。RNSの結果を
LMN徴候とする事で上肢LMN徴候の判定が陽性に変化した例が７例あり、診断
カテゴリーまで変化したのはR-EECでは2例、Awajiでは1例存在した。僧帽筋で
RNS・針筋電図を共に施行した110例中54例でDecr陽性だったが、このうち同筋
の針筋電図基準を満たさない例がR-EECで15例、Awajiで5例、安静時活動を全く
認めない例が4例であった。また僧帽筋の針筋電図でR-EECの基準を満たす55例
中39例、Awaji82例中49例、安静時活動を認めた90例中50例でDecr陽性であった。

【結論】RNSを判定に加えることにより、診断カテゴリーが上昇する例がわずかに
あった。特に、僧帽筋のDecrと安静時活動はALS診断における特異度が高いこと
が知られているが、Decr陽性でも針筋電図基準を満たさない、あるいは安静時活
動を認めない例があり、RNSが針筋電図を補完する役割が示唆された。針筋電図
で診断可能な例であっても、RNSは針筋電図よりも非侵襲的なので、針筋電図を
代替できる可能性が示唆される。

Pj-12-1 PDGFB変異を認めた特発性基底核石灰化症（Fahr病）
一家系の臨床像に関する検討

○美谷島真洋1、小林　優也1、森田　有紀1、渡部　理恵1、石井　　亘1、
佐藤　俊一1、星　　研一1、栗田　尚佳2、保住　　功2、矢彦沢裕之1

1 長野赤十字病院 神経内科、2 岐阜薬科大学 薬物治療学研究室

【目的】家族性特発性基底核石灰化症一家系の臨床症状について特徴を明らかにす
る．【方法】遺伝学的検査で家族性特発性基底核石灰化症と診断された同一家系内
3症例について，その診断・症状・経過についての臨床学的特徴を後方視的に検
討した．【結果】症例1は68歳女性．母が大脳石灰化症と診断されている．62歳時
より呂律不良があり64歳時に小歩となり上下肢の固縮も出現．認知機能は正常．
Ldopaは600㎎まで増量するも無効であった．症例2は43歳男性，症例1の長男．31
歳時と36歳時に球後視神経炎を発症．パーキンソニズムは認めず．MRIでは脳内
石灰化病変に加え，延髄病変，胸髄病変も認めたが，オリゴクローナルバンド，
AQP4抗体，抗MOG抗体はいずれも陰性．その後もステロイド反応性の視神経炎
と脊髄炎を繰り返し，特発性基底核石灰化症に合併したMSと診断した．症例3は
40歳男性．症例1の次男．29歳時にうつ病と診断．36歳時に統合失調症と診断．39
歳時から突進歩行が出現．現在も精神科病院で入院を継続している．いずれの症
例も頭部CTで深部白質，大脳基底核，小脳歯状核に両側性かつ対称性の石灰化を
認めた．また遺伝学的検査でPDGFBに同一の変異を認めており家族性特発性基
底核石灰化症と診断した．【結論】3症例はいずれもCTで著明な石灰化病変をきた
したが，異なる臨床像を呈した．家族性特発性基底核石灰化症の同一家系内でも
様々な臨床病型を呈する可能性がある．

Pj-12-2 長期治療経過例を含む脳腱黄色腫症（CTX）の臨床神
経生理学的検討

○橋本　智代、岩中行己男、大成　圭子、岡田　和将、足立　弘明
産業医科大学　医学部　神経内科学

【目的】脳腱黄色腫症（CTX）において治療効果や電気生理学的変化に関する報告は
少ない。今回我々は約20年の長期経過例を含めたCTX自験例について、臨床症状、
画像、電気生理学的検査の治療反応性を含めた臨床神経生理学的所見について検
討した。【方法】当院に入院しCTXと診断した6例（男性4名、女性2名）、診断時の年
齢は10-40歳代である。臨床症状、知能検査（WISC-Ⅲ、WAIS-Ⅲ、WMS-R）、神
経伝導検査（NCS）、体性感覚誘発電位（SEP）、運動誘発電位（MEP）、MRI（MRN
含む）検査を治療の前後、経時的にまとめた。【結果】症状としては全症例で若年
性白内障、両側アキレス腱肥厚、錐体路症状を認め、治療前の全IQは43-74、血
清コレスタノールは9.9-49.6μg/mLであった。頭部MRIで小脳歯状核病変を全例、
脊髄後索病変3例、脊髄神経根腫大1例を認めた。治療はchenodeoxycholic acid 

（CDCA）単独が4例、HMG-CoA還元酵素阻害薬との併用が2例、CDCAとLDLア
フェレーシス併用が1例であった。10歳代での早期CDCA投与例では2年後のIQで
改善を認めたが、30歳代以降のCDCA開始ではIQの改善はみられなかった。治療
後の血清コレスタノールは3例で正常値（4.5μg/mL以下）まで低下していた。上下
肢MEPの中枢運動伝導時間（CMCT）延長と下肢SEPの中枢感覚伝導時間（CSCT）
延長を4例で認めたが、上肢SEPは全例正常であった。治療後の変化については上
肢MEPのCMCTが改善する傾向がみられる一方で下肢MEP、SEPでは大きな変化
がみられなかった。【結論】CTXでは小児期からのより早期CDCA治療介入が、進
行を抑制できる可能性があること、電気生理学的変化からはより直径の大きく長
い軸索の遠位変性（central distal axonopathy）を示唆した。

Pj-12-3 10 年以上生存した小児発症と成人発症MELASの 2
剖検例の比較

○大内　翔悟1、石井亜紀子1、高橋　　華2、塩谷　彩子2、保坂　孝史1、
松岡　亮太3、武田　勇人1、三橋　　泉1、清水　　眸4、辻　　浩史1、
廣木　昌彦5、冨所　康志1、中馬越清隆1、石井　一弘1、野口　雅之3、
玉岡　　晃1

1 筑波大学附属病院　神経内科、2 水戸協同病院神経内科、
3 筑波大学医学医療系診断病理学、4 筑波記念病院神経内科、
5 筑波メディカルセンター病院神経内科

【目的】MELAS （mitochondrial myopathy, enchephalopathy,lactic acidosis,and stroke-like episodes）
は脳卒中発作を特徴とするミトコンドリア脳筋症である．MELASの22%は18歳以下で死亡し，20.8%
は診断から平均7.3年で死亡すると報告されている．今回，診断から10年以上生存しえたMELAS2例
の剖検所見を報告する．【方法】本施設で行ったMELAS 2例の剖検所見の比較検討を行った．【結果】（症
例1）30歳代女性．10歳の痙攣発作からMELAS（S3243変異）と診断された．食欲不振のため入院し，
第6病日夜間に突如酸素下低下を来たし，その後心停止に至った．一度は蘇生したが第8病日日中に再
び急な血圧低下を来して死亡した．剖検で死因は窒息および心筋梗塞と診断された．脳は640gで血
管の石灰化やWillis動脈輪や脳底動脈の動脈硬化を認めた．大動脈壁の動脈硬化は軽度であったが，
冠動脈には動脈硬化が目立ち，良性腎硬化症の所見も認められた．（症例2）50歳代男性．46歳の痙攣
発作からMELAS（S3243変異）と診断された．意識障害と体動困難のため入院し，入院当日の夜間に
急な呼吸状態の悪化を来し，第7病日に死亡した．剖検で死因は誤嚥性肺炎および循環不全と診断さ
れた．脳は1270gで血管の石灰化を認めた．大動脈壁は内腔が肥厚し，コレステリン結晶沈着や泡沫
状組織球の出現が認められたが，冠動脈等の中小動脈の硬化はなかった．【結論】2例ともMELASに典
型的な脳・心臓・筋肉の異常を認めたが，動脈硬化の分布が異なっていた．双方ともHbA1c6台以外
に，動脈硬化因子はなかった．MELASの脳卒中様発作は血管平滑筋の機能異常が原因とする説もあ
り，冠攣縮の頻度と動脈硬化症の進行度が相関するという報告と合わせて，動脈硬化は中小動脈の攣
縮が原因である可能性がある．中小動脈硬化は小児発症例でのみ確認され，成人例では認めなかった．
今後のMELAS患者の診療において，動脈硬化対策が重要となるであろうと考えられた．
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Pj-12-4 ムコ多糖症I型一卵性双生児例におけるラロニダーゼ
治療後 12年間の臨床経過

○古川　　裕1、岩佐　和夫1,2、篠原もえ子1,3、山田　正仁1

1 金沢大学大学院　脳老化・神経病態学（脳神経内科学）、
2 石川県立看護大学看護学部　健康科学講座、
3 金沢大学大学院　医薬保健学総合研究科　認知症先制医学講座

【目的】我々は第51回本学術大会において、頸椎硬膜肥厚を主徴としたムコ多糖症（MPS）
I型双生児例を報告した。両例はラロニダーゼによる酵素補充療法（ERT）を継続してい
るが、ERT開始後12年間の臨床経過につき報告し、臨床像の特徴を明らかにする。【方
法】MPS I型双生児例（症例1,2）を対象に診療録を後方視的に検討した。【結果】症例1,2は
ともに約半年の経過で進行する歩行障害のため24歳時に入院した（X年）。身体所見では
心雑音、臍ヘルニア、痙性歩行を認めたが、角膜混濁は認めず関節拘縮は軽微であっ
た。頸椎MRIでは全周性硬膜肥厚による頸髄圧迫を認め、歩行障害の責任病変と考え
られた。両例ともに硬膜形成術・椎弓形成術による頸髄除圧により歩行障害は改善し
た。α-L-イズロニダーゼ遺伝子解析にてc.252insCおよびc.1209C>A変異をみとめ卵性
診断の結果と併せてMPS I型一卵性双生児例と診断した。両例とも頚椎術後にラロニ
ダーゼによるERTを開始した。症例1はX+4からX+6年にかけて自己都合によりERTを
中断したがその後は継続した。X+8年に労作時に失神を来すようになり心臓弁膜症悪
化と診断され同年二弁置換術を施行された。X+10年に網膜色素変性症を指摘された。
X+12年時点で角膜混濁および関節拘縮を認めるがいずれも軽微に留まっている。症例
2はX+4年以降医療機関への定期通院が途絶え、X+9年からX+10年にかけて数回ERT
を受けるのみであった。X+10年に失神を来すようになり心臓弁膜症悪化と診断され大
動脈弁置換術を施行された。X +11年から定期ERTを再開、 X+12年時点で網膜色素変
性症を認めるものの角膜混濁は認めず、関節拘縮は軽微に留まっている。【結論】MPS I
型一卵性双生児の 12年の臨床経過を報告した。ERTの受療期間に差異はあるものの、
弁置換を要する心臓弁膜症の悪化や網膜色素変性は両例でほぼ類似する時期に発症し
ており、これらに対するERTの進行もしくは発症抑制効果は明確ではないと考えた。

Pj-12-5 副腎白質ジストロフィーでの脳脊髄液中ミエリン塩基
性蛋白測定の意義

○角元　利行1、松川　敬志1,2、石浦　浩之1、辻　　省次2,3、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院脳神経内科、
2 東京大学大学院医学系研究科分子神経学講座、
3 国際医療福祉大学ゲノム医学研究所

【目的】副腎白質ジストロフィー（ALD）では中枢神経の炎症性脱髄が生じる．脳
脊髄液中ミエリン塩基性蛋白（MBP）は脱髄で上昇するがALDでの報告は少な
く，意義はわかっていない．今回，MBPを測定したALD症例を報告する．【方法】
当院で2008年3月から2020年11月までに行われたALD患者の脳脊髄液検査のうち
MBPを調べた22症例31検体を対象とした．MBP検出の有無と病型，造血幹細胞
移植（HSCT）の有無，頭部MRIでの白質病変の広がり（Loes score）とGd造影増強
効果の有無，ALD-disability rating scale（DRS）との関係を後方視的に検討した．
MBPはSRL社に依頼しELISA法で測定した．【結果】MBPは5症例6検体（19%）で検
出され，副腎脊髄ミエロパチー（AMN）では8検体中0検体（0%），大脳型・小脳脳
幹型ALDでHSCT後では10検体中4検体（40%），HSCT未施行時のものは13検体中
2検体（15%）であった．HSCT未施行時のもののうち頭部MRIでGd造影増強効果を
有する病変のある例は，MBP検出群は100%（2/2），MBP非検出群は26.3%（5/19）
であった．AMNを除いた検体で比較すると，Loes scoreはMBP検出群で6.83±
5.63，MBP未検出群で6.06±3.19と有意差はなかった（p=0.91）．ALD-DRSはMBP
検出群で2.50 （範囲1-4）と，MBP非検出群の1.35（範囲0-2）より高いものの有意な
差ではなかった（p=0.06）．HSCT前からMBPが検出されていたのは1例で，MBP 
131 pg/mL からHSCT 16ヶ月後に60.4 pg/mLまで低下した． 【結論】MBPの検出
はHSCT前のALDで頭部MRI上の造影病変の存在に関係し，ALDの病期が進行し
ている傾向にあった．MBP測定はALD患者の疾患活動度や病期を知るうえで有用
である可能性がある．

Pj-12-6 MELASにおける上腸間膜動脈症候群
○寒川　　真1、桑原　　基1、西郷　和真1、三井　良之1、楠　　　進1,2

1 近畿大学病院 脳神経内科、2 地域医療機能推進機構

背景： 上腸間膜動脈症候群（superior mesenteric artery syndrome：SMAS）は上
部消化管閉塞の原因疾患であり、大動脈と上腸間膜に十二指腸3rd portionが挟ま
れ、閉塞をきたすことにより発症する。発症のリスク因子は顕著な体重減少と続
発する腸間膜と後腹膜の脂肪の減少、および体位（臥位時の重力による内蔵器官
の変位）である。Mitochondrial myopathy, encephalopathy，lactic acidosis and 
stroke-like episodes （MELAS）は、しばしば難治性で著明な体重減少を伴い臥床
状態となることが知られている。MELASの症例においてもSMASをきたしうる
ことが報告されているが、症例数も少なく十分な検討はなされてはいない。方法： 
SMASを発症したMELASの自験家族例および既報告3例の臨床像をまとめた。結
果： 自験例1は25歳女性。弟と母親（症例2）がMELASと診断されている。BMI16、
脳卒中様発作で入院中、繰り返す嘔吐を認めた。腹部単純CTでは十二指腸下行部
より近位の拡張を認める以外は異常を認めなかった。腹部造影CTで上腸間膜動脈
-大動脈角の鋭化と十二指腸水平部の圧迫を認めSMASと診断、体位調整、中心静
脈栄養、少量頻回経口摂取にて軽快。自験例2は58歳女性。BMI17、原疾患によ
る羸痩で入院中に繰り返す嘔吐を認めた。ヨード造影剤による上部消化管造影で
十二指腸水平部の圧迫および十二指腸下行部の拡張を認めSMASと診断、体位調
整、中心静脈栄養、にて軽快。MELASによる羸痩が原因と考えられた。既報告3
例も同様に羸痩が原因と考えられるSMASであり、2例は保存的治療にて軽快した
が、1例は死亡後の腹部CTおよび剖検でSMASと診断された。結論： SMASは治
療可能な疾患であるが、発見が遅れると既報告例のように死に至る可能性がある。
MELASにおいて原因不明の嘔吐を認めた場合は、SMASも鑑別にあげ診療にあ
たる必要がある。

Pj-12-7 アルコール性ミエロパチーの 3例
○水谷　真之、京谷　美月、中山　博輝、藤田明日菜、張　　由絹、
渡邊　睦房、藤ヶ崎浩人
都立墨東病院 脳神経内科

【目的】アルコール摂取には様々な神経合併症があるが、ミエロパチーの報告は比
較的まれであり、その詳細について報告する。【方法】当院外来で経験したアルコー
ル性ミエロパチーが疑われる3名の患者を調査した。【結果】3名が該当した。症例1：
51歳男性。飲酒量は毎日焼酎200mlを30年以上。5か月の経過のふらつき、両足先
の異常感覚で来院した。四肢・体幹の軽度の失調、四肢の腱反射の亢進を認めた
が、振動覚・位置覚は保たれていた。頚髄MRIでは異常はなく、ビタミンB12は
正常下限だった。アルコール中止で症状は改善した。症例2：53歳男性。飲酒歴は
毎日ワイン1本を5年以上。1か月の経過のふらつきで来院した。四肢の腱反射の亢
進を認め、両側Babinski反射陽性だったが、振動覚・位置覚は保たれていた。頚
髄MRIでは異常はなく、ビタミンB12は正常だった。アルコール中止で症状は改
善した。症例3：38歳男性。飲酒量は毎日缶チューハイを1500mlを5年以上。4か
月の経過の歩行障害で来院した。四肢の腱反射の異常亢進、pseudoclonusを呈し
ていた。頚髄MRIは異常はなく、ビタミンB12・葉酸が軽度低下していた。禁酒、
ビタミン補充で症状は軽度改善した。【考察】慢性的なアルコール摂取患者におけ
る神経合併症では、ビタミンＢ12欠乏による亜急性連合性脊髄変性症が代表的で
ある。今回提示した症例では、いずれも後索障害がなく、ビタミンＢ12正常例も
含まれており、ビタミンB12以外の栄養障害やアルコールそのものの影響を考え
た。亜急性発症のミエロパチーの鑑別にアルコール多飲を含める必要がある。

Pj-12-8 高アンモニア血症による意識障害を呈した 7例の検討
○五十嵐　奨、入岡　　隆

横須賀共済病院　脳神経内科

【目的】高アンモニア血症（HA）による症状は時に非特異的で、診断までに時間を
要すことがある。原因疾患は肝疾患以外にも多岐に渡り、稀に不幸な転機を辿る
場合もある。今回、高アンモニア血症による意識障害を呈した7例において、臨床
的特徴を検討した。【方法】55歳から89歳までの男性1例、女性6例の神経症候、血
液検査所見、脳波所見、原因疾患、脳画像診断、転機を解析した。【結果】初発症
状は、食欲不振・倦怠感といった全身症状4例、物忘れ1例、せん妄1例、歩行障害
1例だった。意識障害のレベルは、JCSⅡ-10～Ⅲ-300だった。意識障害に至るまで
の期間は、1例が数時間、4例が数日～1週間。二ヶ月以上経過していた例が2例あ
り、当初は認知症が疑われた。7例中4例で不随意運動（うち2例は陰性ミオクロー
ヌス、1例は全身性舞踏運動、残り1例が顔面・両上肢のミオクローヌス）を呈し、
1例で全身性痙攣を認めた。血中アンモニア濃度は、74-306 pg/mLだった。脳波
所見は、２例で三相波を認めた。原因は肝疾患4例（肝硬変3例、肝外門脈体循環
シャント１例）、オルニチントランスカルバミラーゼ欠損症（OTCD）1例、ウレアー
ゼ産生菌による尿路感染症1例、原因不明1例。脳MRI解析の結果、肝疾患4例中2
例は、両側淡蒼球がT1WI高信号で、ともに当初認知症を疑われたケースだった。
OTCD例では、両側島皮質・帯状回前部にDWI・FLAR高信号を認めた。転機に
ついては、OTCD例のみが劇症型HAとなり、死亡退院した。他のケースは全身
管理や原疾患の治療により意識障害は改善し、自宅もしくは施設へ退院した。【結
論】不随意運動や全身性痙攣を合併した意識障害では、HAを想起することが重要
と考える。HAは背景疾患によって慢性経過で進行する場合もあれば、急激に進
行することもあるため注意が必要である。頻度は高くないが、特徴的MRI異常が
病態・原因解明の一助になりうる。

Pj-13-1 めまいの慢性化と脳血流変化
○城倉　　健1、高橋　幸治2、工藤　洋祐1、奈良　典子1、山本　良央1、
甘利　和光3、田中　章景4、田中　　理2、原　　弘也2

1 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 脳神経内科、2 横浜市立脳卒中・神経脊椎セ
ンター 臨床検査部、3 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 脳神経血管内治療科、
4 横浜市立大学 脳神経内科

【目的】めまいの慢性化に関連する大脳変化を知る．【方法】先行した前庭障害が改
善したにもかかわらずめまいが遷延する患者23例（CD群：平均年齢69歳，平均持
続期間15か月，平均DHIスコア50点）を対象とし，99mTc-ECD SPECTを用いて
局所脳血流量の変化を評価した．比較のために，前庭障害が実際に持続している

（延髄外側梗塞後遺症）慢性めまい患者12例（MI群：平均年齢53歳，平均持続期間
13か月，平均DHIスコア51点）についても同様の評価を行った．【結果】CD群では
後頭葉の視覚関連領域の血流が低下し，側頭葉の前庭を含む多系統感覚統合領域
や空間認知領域と前頭葉の血流が上昇していた．一方，MI群では後頭葉の血流低
下と側頭葉の血流上昇は認めたが，前頭葉血流上昇はなかった．【考察と結論】前
庭障害急性期には，前庭関連領域の血流上昇と視覚関連領域の血流低下が生じる．
CD群の血流変化は，前庭障害急性期の変化が遷延し，さらに感覚統合領域や空間
認知領域の血流上昇（めまい慢性化変化）と，前頭葉血流上昇が加わったものと考
えられた．ただし，MI群では前頭葉血流上昇がみられないことから，前頭葉血流
変化は，めまいの持続やそれに伴う側頭・後頭葉変化の結果ではなく，むしろ前
庭障害改善後もめまいが持続し，後頭・側頭葉変化を来す原因である可能性が高
い．
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Pj-13-2 頭痛、めまい、首肩こり、気象変化に関しての 2019
年 1 年間の患者統計

○久手堅　司
せたがや内科・神経内科クリニック

【目的】様々な体調不良を訴えて受診する方が多い。どのような傾向があるかをま
とめている。【方法】片頭痛、緊張型頭痛、首肩こり、回転性めまい、非回転性めまい、
気圧変化や寒暖差、自律神経の乱れで分類し、受診患者数を月別に統計を取った。
一番強い主訴に対してのみを選択している。2019年1月～2019年12月までの統計
である。新患のみを対象としている。さらに、月間患者数に対する比率も検討し
た。【結果】① 片頭痛、②緊張型頭痛、③首肩こり、④回転性めまい、⑤非回転性
めまい、⑥気圧変化、⑦寒暖差、⑧自律神経の乱れ、⑨月間患者数で分類を行った。
1月　①3、 ②20、③11、④1、⑤4、 ⑥18、⑦2、⑧11、⑨973 2月　①3、 ②24、③
10、④0、⑤5、 ⑥31、⑦4、⑧11、⑨913 3月　①5、 ②19、③22、④0、⑤6、 ⑥53、
⑦1、⑧27、⑨1026 4月　①4、 ②27、③15、④1、⑤11、⑥41、⑦1、⑧15、⑨902 
5月　①19、②25、③20、④0、⑤12、⑥57、⑦8、⑧44、⑨900 6月　①3、 ②15、
③11、④0、⑤4、 ⑥58、⑦2、⑧33、⑨859 7月　①5、 ②24、③14、④1、⑤3、 ⑥
35、⑦3、⑧9、 ⑨897 8月　①5、 ②6、 ③4、 ④0、⑤6、 ⑥9、 ⑦4、⑧8、 ⑨638 9月　
①4、 ②17、③5、 ④0、⑤6、 ⑥35、⑦3、⑧8、 ⑨769 10月　①8、 ②24、③14、④
2、⑤2、 ⑥48、⑦3、⑧14、⑨1024 11月　①6、 ②22、③13、④0、⑤8、 ⑥41、⑦2、
⑧15、⑨1194 12月　①3、 ②30、③11、④0、⑤6、 ⑥30、⑦2、⑧19、⑨1163 年間　
①68、②253、③150、④5、⑤73、 ⑥456、⑦35、⑧214、⑨11258 気圧差、緊張型
頭痛、自律神経、首肩こりが多い順となっている。【結論】気圧差で体調不良が多い。
気圧差で起こす体調不良は、緊張型頭痛、首肩こり、めまい、片頭痛などが多く、
複数を有する場合が多い。脳神経内科で診療する内容が多いことから、今後より
多くのデータを集める必要がある。

Pj-13-3 周期性方向交代性眼位の責任病巣の検討
○大井　長和1、林　　紗葵1、佐藤　　啓1、夏目　悠希2、長谷川華子2、
濱口　敏和2、眞木　崇州2、山門　穂高2、葛谷　　聡2、池田　昭夫2、
高橋　良輔2

1 宇治病院 脳神経内科、2 京都大学医学部付属病院　脳神経内科

目的:周期性方向交代性眼振（periodic alternating gaze deviation, PAGD）の病巣部
位を、臨床的に検討する。対象と方法:PAGDを認めた2症例の眼球運動を動画撮
影し、脳MRI画像と比較検討した。症例1:65歳代男性。主訴は、ふらつき。X年5
月のある日に、動作時にふらつきが一過性に出現。その翌日の朝に意識障害とな
り、急性期病院に入院。脳幹梗塞・脳底動脈閉塞の診断後にtPA, 血栓回収術を受
けた。発症3か月後に、当院に転入院。発症20ヶ月後の神経学的所見で、意識清明、
右片麻痺、右錐体路徴候、口蓋振戦、頭部変位を伴うPAGDを認め、右側方眼位:
約98秒、左側方眼位:約65秒、1周期:約264秒を示した。この時の脳MRI・FLAIR画
像で両側の中小脳脚、右橋、右小脳、右延髄の高信号域と脳底動脈閉塞を認めた。
発症30ヶ月後には、右錐体路徴候の改善、PAGDの消失、口蓋振戦を認めるも、
FLAIR画像で両側の中小脳脚病変を認めなかった。症例2:70歳代男性。主訴なし。
現病歴ではY年3月から歩行時にふらつきが発現し、転倒が頻発。このために発症2
か月後に入院。発症5か月後の入院中にけいれんが出現し、この後から応答性が低
下した。発症12か月後には、半昏睡となり、ステロイドパルス療法、IVIgG療法は
効果がなく、抗生物質（CTRX）投与で一過性に改善。発症13か月後に当院に転入
院。既往歴:Churg-Strauss症候群, ITP,脳梗塞,IgG4関連疾患。現症（発症13か月後）:
半昏睡―傾眠、四肢麻痺、左口周囲と右手にミオクローヌス,PAGDを認め、右側
方眼位:約100秒間、左側方眼位:約80秒間、1周期：約250秒で、眼振および頭部偏位
なし。脳MRI で、両側上小脳脚にFLAIR・HISAあり。原因不明の脳症と診断した。

（結果）第1例は両側性中小脳脚病変、第2例は両側性上小脳脚病変を認めた。第1例
のPAGDは、画像所見の改善と同期して消失した。（結論）両症例のPAGDの周期は
長周期型で、その発症にはMRI所見から小脳脚の関与が示唆される。

Pj-13-4 硬膜下血種を合併した脳脊髄液減少症：自験例 6 例
の臨床的検討

○小野　純花1、他田　正義1、福本　淳貴1、髙橋　真実1、穂苅万李子1、
関谷可奈子1、渋間　　啓2、中村　公彦2、斉藤　明彦2、傳田　定平3、
佐藤　　晶1、五十嵐修一1

1 新潟市民病院脳神経内科、2 新潟市民病院脳神経外科、
3 新潟市民病院ペインクリニック外科

【目的】硬膜下血腫 （SDH） を合併する脳脊髄液減少症 （CSFH） の臨床的特徴を明らか
にする．【方法】2008年から2020年の間に当院で診断したCSFH患者70例のうち，SDH
を合併した6例の臨床的特徴について後方視的に解析した．【結果】6例の診断時の平均
年齢は41.8歳 （34-50歳） であり，男性5例，女性1例であった．全例において初発症状
は起立性頭痛であり，症状出現から当科受診までの平均日数は23.7日 （2-62日） であっ
た．随伴症状として4例で嘔気嘔吐，1例で耳鳴，1例で難聴，1例で睾丸痛を認めた．
頭部造影MRIで4例はびまん性硬膜肥厚，1例は左優位の硬膜肥厚を認め，1例は有意
な所見は認めなかった．脊椎MRミエログラフィーを施行した2例中1例でCSFの硬膜
外貯留，CTミエログラフィーを施行した1例で造影剤の硬膜外漏出，RI脳槽シンチグ
ラフィーを施行した5例中4例で硬膜外のRI異常集積を認めた．6例中5例はブラッド
パッチ療法 （EBP） を行い，症状の改善が得られたが，うち2例は症状再燃によりEBP
を繰り返した．6例中1例は保存的治療のみで軽快した．SDHについて，5例は両側性，
1例は片側性であり，SDHの合併時期は中央値30.5日 （2-57日） であった．両側SDHを
きたした5例中1例はCSFHと診断される以前に穿頭血腫ドレナージ術を行い，2例は保
存的治療のみで良好な転帰を辿った．一方，1例は血腫増大により頭痛が持続性となっ
て悪化し，片麻痺をきたしたため，緊急穿頭血腫ドレナージ術を行い，1例は切迫脳
ヘルニアに至ったため，まずEBPを行い，同日に緊急穿頭血腫ドレナージ術を行った．
全例，後遺症なく回復した．【結論】CSFH70例中8.6%でSDHを認め，出現時期や重症
度は様々であった．持続性の頭痛に変化・悪化した場合はSDHの出現を考慮する必要
がある．重症例は適時，積極的にEBP，続いて血腫ドレナージを行うことが重要である．

Pj-13-5 びまん性特発性骨増殖症（DISH）に関連してⅡ型呼吸
不全を来した 3 症例の検討

○宮野　涼至、堀　賢太朗、杉山　雄亮、佐藤　達哉、勝又　淳子、
坂内　太郎、中元ふみ子、関　　大成、椎尾　　康
東京逓信病院 神経内科

【目的】今回我々はⅡ型呼吸不全の原因として神経筋疾患が否定的でDISHの関与が
疑われた3症例を経験し，その臨床的特徴を検討した．【対象・方法】2019年4月から
2020年10月までの間に当科にⅡ型呼吸不全で入院し，DISHを認めた3症例を後方
視的に検討した．【結果】症例1は84歳男性．ブリクマン指数（BI）は800．79歳時に労
作性呼吸苦が出現，進行．79歳時の呼吸機能検査で%肺活量45，一秒率93%の拘束
性換気障害がみられた．CTで肺気腫と全脊椎の前縦靭帯および棘突起に広範な骨
化像があり，呼吸による胸郭の動きが著しく障害されておりDISHによる呼吸不全
と診断．呼吸苦増悪時には非侵襲的陽圧換気（NPPV）を要した．症例2は89歳男性．
BIは1000．2か月の経過で呼吸苦が出現し急性心不全の診断．心不全改善後も低換
気が残存し，呼吸機能検査で%肺活量63，一秒率44%の混合性換気障害を認めた．
CTで肺気腫および全脊椎の前縦靭帯に広範な骨化像を認め，呼吸不全の原因に
DISHの関与があると診断しNPPVを導入した．症例3は85歳男性．BIは600．もと
もと%肺活量86，一秒率61%で閉塞性換気障害を認めた．転倒し右優位の上下肢の
麻痺が出現．頸部MRIではC5髄内にT2強調像で淡い高信号を認めた．CTで肺気
腫および前縦靭帯や後縦靭帯，黄色靭帯に広範な骨化像がありDISHと診断．数日
後にⅡ型呼吸不全を認めNPPVを要した．転倒後の呼吸機能検査は全身状態不良の
ため行えなかった．【結論】全症例で高齢男性，BI高値，肺気腫という特徴があった．
症例1，2ではDISHに伴う胸郭コンプライアンスの低下により%肺活量の低下を生
じⅡ型呼吸不全に至った．症例3の呼吸不全は胸郭コンプライアンスの低下のほか
に脊髄損傷が直接的な原因と考えた．DISHにより脊椎の柔軟性が失われ，軽微な
外傷で脊髄損傷を起こしうる状態であった．Ⅱ型呼吸不全の原因として他の神経
筋疾患が否定的な場合はDISHも念頭におき矢状断脊椎CTを撮影する必要がある．

Pj-13-6 神経疾患における脳脊髄液中C-mannosyl 
tryptophanの検討

○萬　　翔子1、阪田麻友美1、井内　陽子2、南方　志帆2、井原　義人2、
伊東　秀文1

1 和歌山県立医科大学　脳神経内科、2 和歌山県立医科大学　生化学講座

【目的】C-mannosyl tryptophan （CMW）は近年腎機能の新たなマーカーとして報
告されている糖付加アミノ酸で，マウスの脳や卵巣に高濃度に含まれることが報
告されている．神経疾患における何らかのバイオマーカーとして利用できる可能
性が期待されているが，未だヒト脳脊髄液中のCMWについて検討された報告は
ない．そこで今回，脳脊髄液中CMWの濃度を測定し，年齢，性別，中枢・末梢
神経疾患と非神経疾患の違いなどについて検討した．【方法】2019年8月～2020年11
月に当院脳神経内科で脳脊髄液検査を行った患者のうち，研究参加の同意を得ら
れた患者について，親水性相互作用液体クロマトグラフィーを用いて髄液および
血清CMW濃度を測定し，患者背景と併せて比較検討した．【結果】対象は60名（女
23，男37），年齢58.6±16.5歳であった．髄液CMWの平均は780.0±262.3 nMであり，
年齢と弱い正の相関を認め（R2=0.14，p=0.029），有意な性差は認められなかった．
また，血清クレアチニンや血糖，HbA1cが高値の症例において，髄液CMWが高
値となる検体がみられた．脳脊髄液と血清の両方を測定した5症例では，髄液お
よび血清CMWの中央値（四分範囲）はそれぞれ893.1（548.6-1019.1），269.9 （250.6-
327.8） nMであり，有意に髄液CMWが高値であった（p=0.0122）．中枢・末梢神経
疾患（n=48）と非神経疾患（n=12）での検討では，非神経疾患の髄液CMWは年齢と
正の相関（R2=0.55）を認めたのに対し，神経疾患における髄液CMWは年齢との相
関関係を示さず，血清クレアチニンの高い透析症例や高血糖症例を除いても同様
の結果であった．【結論】髄液CMW濃度は年齢が高いほど高値であり，性差は認め
なかった．CMW濃度は血清より髄液で高い可能性が示唆された．今回は疾患毎
の検体数が少なかったため，疾患特異的な変化は解析できなかったが，神経疾患
では年齢以外にCMW濃度に影響する因子がある可能性が示唆された．

Pj-13-7 本態性振戦患者の血漿アミノ酸プロファイル
○三浦　史郎1,2、鎌田　崇嗣2,3、藤岡　竜太4、山西　芳裕5

1 愛媛大学大学院 医学系研究科 脳神経内科・老年医学、
2 久留米大学 医学部 内科学講座 呼吸器・神経・膠原病内科部門、
3 福岡山王病院 神経内科、4 別府大学短期大学部 食物栄養科、
5 九州工業大学大学院 情報工学研究院 生命化学情報工学研究系

【目的】血漿アミノ酸値が本態性振戦の診断バイオマーカーとして有用か否かを明
らかにする【方法】International Parkinson and Movement Disorder Societyの診
断基準を満たす本態性振戦患者群７例（検査時平均年齢51.42 ± 24.29歳、平均罹病
期間30.71 ± 19.43年）とボランティアの健常コントロール群７例（検査時平均年齢 
44.71 ± 12.97歳）を対象に39種類の血漿アミノ酸濃度を比較した。統計学的有意
差の有無についてはノンパラメトリック検定（Wilcoxon rank-sum test）にて行っ
た。【結果】タウリン（患者群151.64 nmol/ml、健常群71.16 nmol/ml、p=0.007：正
常値39.5-93.2 nmol/l）、アスパラギン酸（患者群6.86 nmol/ml、健常群 2.31 nmol/
ml、p=0.005：正常値≦2.4 nmol/l）、トレオニン（患者群93.94 nmol/ml、健常群
128.41 nmol/ml、p=0.01：正常値66.5-188.9 nmol/l）、グルタミン酸（患者群63.84 
nmol/ml、健常群29.97 nmol/ml、p=0.001：正常値12.6-62.5 nmol/l）、オルニチン

（患者群75.23 nmol/ml、健常群51.07 nmol/ml、p=0.007：正常値31.3-104.7 nmol/l）、
総アミノ酸（患者群2786.54 nmol/ml、健常群2565.67 nmol/ml、p=0.03：正常値
2068.2-3510.3 nmol/l）、非必須アミノ酸（患者群1976.01 nmol/ml、健常群1712.26 
nmol/ml、p=0.03：正常値1381.6-2379.4 nmol/l）で両群間に有意差が認められた。
特に、グルタミン酸、アスパラギン酸、タウリンは本態性振戦患者群で正常値上
限よりも高値であった。【結論】本態性振戦患者血漿の39種類のアミノ酸濃度プロ
ファイルの報告は本研究が初めてである。血漿グルタミン酸、アスパラギン酸、
タウリンの濃度が本態性振戦の診断の一助になる可能性が示唆された。

- 422 -

第 62 回日本神経学会学術大会　61：S 298

19
日

一般
演
題
　ポ
ス
タ
ー
（
日
本
語
）



臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S299

Pj-13-8 神経筋疾患患者の体組成測定におけるBIA法の有用性
に関する検証

○大岩　宏子、齊藤　勇二、髙橋　祐二
国立精神・神経医療研究センター 脳神経内科

【目的】体重減少は神経筋疾患の予後に関わる重要な因子であり、その主要因であ
る筋量減少はサルコペニアとして注目されている。筋量測定には二重エネルギー
X線吸収測定法（DXA法）が知られているが、被爆せずに簡便な生体インピーダン
ス法（BIA法）が開発され、健常者の体組成測定では両者に高い相関性が示されて
いる。本研究では神経筋疾患患者の体組成測定にBIA法がDXA法と同等に有用
であるかを検討した。【方法】対象は立位保持が可能でDXA法とBIA法を同時期に
測定した神経筋疾患患者27名（筋萎縮性側索硬化症ALS 6名、パーキンソン病関
連疾患12名、脊髄小脳変性症 4名、筋疾患5名）とし、サルコペニアの定義に用い
るSMI（skeletal mass index）をDXA法とBIA法とで比較した。ALS患者におい
てSMIと栄養指標である血清アルブミンAlb値ならびALSFRS-Rとの関連を検討
した。【結果】神経筋疾患患者27名（男性11名/女性16名、平均年齢65.3歳、平均身
長160.0cm、平均体重53.2kg）のDXA法・BIA法で測定したSMIはそれぞれ男性で
6.3±1.0、7.5±1.4、女性で5.3±0.8、6.4±0.9であり、相関係数は男性0.93、女性
0.67で特に男性で強い相関を認めた。ALS患者におけるBIA法で測定したSMIと
ALSFRS-Rの相関係数は0.66であり正の相関を認めた。【結論】神経筋疾患患者の
SMI測定においてDXA法とBIA法には相関を認め、BIA法は簡便な体組成測定法
として有用である。ALS患者ではSMIとALSFRS-Rの点数に相関がみられ、重症
度を反映する指標として、BIA法により簡便に測定できるSMIが有用である。

Pj-13-9 皮膚の終末糖化産物（AGEs）蓄積は高齢男性のサル
コペニアと関連する

○越智　雅之、武井　聖空、岡田　陽子、伊賀瀬道也、大八木保政
愛媛大学　脳神経内科・老年医学

【目的】加齢に伴う握力・脚力の低下はサルコペニア・フレイルと言われる。我々
が開発したSimple Frailty score （SF score）は、開眼片足立ち時間（OLS）と握
力を組み合わせた指標である。一方、皮膚に蓄積する終末糖化産物（Advanced 
Glycation End-products, AGEs）はサルコペニア・フレイルと関連する。今回、
AGEsとSF scoreの関連について検討した。【方法】当院抗加齢ドック受診者のうち
同意を得た561名を対象とした（2013年12月～2018年12月、年齢68.5歳±9.8歳、女
性297名）。身長、体重、年齢などに加え、SF scoreは、握力（左右で高い方が男
性 32.5kg未満、女性19.5kg未満で1点）、OLS （2回施行のうち長い方が20秒未満で
1点）を合算した。正常SF scoreは0。皮膚AGEsは、AGE-Reader® （Diagnoptics
社製）で両側前腕屈側の皮膚の自家蛍光強度（Skin Autofluorescence, SAF）を測
定し、左右の平均値で表される。SAFと各項目でPearson解析を行った。握力と
OLSを4分位し年齢・SAFについて、またSF score別に2×2群に分けSAFについて、
一元配置分散分析で群間比較した。各解析は男女別に行った。【結果】男性におい
て、SAFと年齢（r = 0.434）、BMI （r = - 0.151）、握力（r = - 0.317）、OLS （r = - 
0.219）で有意な単相関を認めた（p<0.05）。女性では、年齢（r = 0.283）のみ有意な
単相関を認めた（p<0.05）。握力・OLS4分位では男女とも握力・OLS低下に応じて
高年齢だった（p<0.05）。また、男性で握力・OLSそれぞれの最高値群に対し最低
値群でSAFが高値だった（p<0.05）。女性では有意差はなかった。男性でSF score
別の2×2群でSF score 0群に対し、2群で有意にSAF高値だった（p<0.05）。【結論】
加齢に伴う筋力低下は認知機能低下や転倒リスクにつながる。高齢男性では、皮
膚AGEsの測定でフレイルのハイリスク群を簡便に検出できる。

Pj-13-10 脳神経内科領域の診療において 24時間血圧計が有用
であった 2例

○上田　明広、小松　研一、古川　公嗣、松本　禎之
公益財団法人田附興風会医学研究所 北野病院　脳神経内科

【目的】24時間血圧計（ambulatory blood pressure monitoring：ABPM）は血圧コ
ントロールなどを目的とし循環器領域でしばしば利用されるが、脳神経内科領域
における利用は十分とは言えない.今回、脳神経内科領域においてもABPMが診
断・治療に寄与した2例を経験したため、有用性を周知する目的で報告する.【方
法】ABPMが診断・治療に寄与した2例の臨床経過をまとめ、脳神経内科領域にお
けるABPMの有用性を検討した。【結果】〔症例1〕75歳女性.61歳発症のTLEで抗て
んかん薬の調節にも関わらず、年2、3回の意識消失発作を繰り返していた.薬剤調
整目的に入院.起立試験では血圧の低下を認めず.ABPMで日中に2回の収縮期血圧
70mmHg台への低下を認めた.意識消失発作の中に失神発作が混在していると判
断し、降圧薬の減量を行った.〔症例2〕75歳女性. パーキンソン病発症後4年.幻覚
症状を認め薬剤調整目的に入院.ロチゴチンをL-dopaに変更するも幻覚の改善な
し.クエチアピン12.5mgで開始.幻覚の改善を認めたが、同時期より歩行時のふら
つきの訴えあり.当初、抗精神病薬による薬剤性の運動症状が原因として疑われた
が、ABPMにて日中に収縮期血圧80mmHg台までの低下および夜間平均収縮期血
圧155mmHgと高値を認めた.血圧低下によるふらつきが介在していると判断し、
起床時にミドドリン塩酸塩4mg、眠前にニフェジピン10mg開始した.【結論】てん
かんによる意識消失、薬剤性の運動症状と考えられていた2例において、いずれ
も血圧低下の併存が示された。特に、症例１においては起立試験が陰性であり、
ABPMを施行することにより初めて血圧低下を拾い上げることが可能であった。
脳神経内科領域においても診断・治療方針の決定に関しABPMが有用であること
が示された.
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Pj-14-1 [¹²³I]FP-CIT SPECTを施行した特発性正常圧水頭症 9
症例における臨床像の検討

○望月　祐介、近藤　恭史、関島　良樹
信州大学脳神経内科 , リウマチ・膠原病内科

【目的】特発性正常圧水頭症（iNPH）は歩行障害， 認知機能障害， 尿失禁を主徴と
し， 円蓋部脳溝の狭小化やSylvius裂開大等を認め， 髄液シャント術により症状改
善を得る症候群である. しかし， 経過でパーキンソニズムがみられ， 進行性核上性
麻痺（PSP）等の病像を呈する場合がある. 本研究ではドパミントランスポーターシ
ンチグラフィ（[¹²³I]FP-CIT SPECT）を施行されたiNPH症例について検討した．【方
法】過去10年間に当科で経験したiNPH患者の内， [¹²³I]FP-CIT SPECTを施行した9
症例の臨床所見， 検査結果， 治療， 転帰等を後方視的に検討した．【結果】[年齢] 平
均75.6歳（66歳-80歳）．[性別] 男性8名（88.8 %）， 女性1名（11.1 %）. [症状] 歩行障害
は9名全員に， 認知機能障害は9名中7名に， 排尿障害は9名中4名にそれぞれ認めた. 
[画像] 9名中3名において[¹²³I]FP-CIT SPECT定量評価で集積低下を認めた. 頭部
MRIは全例で側脳室拡大やSylvius裂開大等を呈していた. [治療] 全例にTap test
が施行され改善を認めた. また， 9名中4名に脳室腹腔シャント術が施行された. [転
帰] 手術を施行された4名の内， 2名で[¹²³I]FP-CIT SPECTの集積低下を認め， 後に 
パーキンソニズムが悪化しPSPと診断された. 残りの2名は集積低下を認めなかっ
た. 手術を施行されなかった5名の内， 1名はPSP， 1名は大脳皮質基底核症候群

（CBS）と後に診断された.【結論】先行研究では，iNPHで69.2 %が， その他変性疾患
（Parkinson病， PSP， Lewy小体型認知症）で37.9 %が[¹²³I]FP-CIT SPECT定量評価
で異常を認めなかったとの報告がある. 集計したiNPH患者の内6名（66.6 %）が異常
を認めなかったが， その内1例は後にPSPと， 1名はCBSとそれぞれ診断された. 文
献的には脳室腹腔シャント術後に[¹²³I]FP-CIT SPECT集積異常が改善した例も報
告されており， iNPH患者においてはシャント術後も神経内科医が経過観察・治療
を長期的に継続することが重要である.

Pj-14-2 特発性正常圧水頭症における，血管リスク因子とシャ
ント反応性の関連の検討

○内上　寛一1、佐藤謙一郎2、土田　剛行1、鮫島　直之3、渡邊　　玲3、
桑名　伸匡3、戸田　達史2、齋藤　正明1

1 東京共済病院脳神経内科、2 東京大学医学部附属病院脳神経内科、
3 東京共済病院脳神経外科

【目的】特発性正常圧水頭症（iNPH）では，血管障害が発症リスク因子となることが報
告されているが，シャント術後の経過・機能予後に影響するかは議論がある．iNPH
において，術前の血管リスク因子とシャント反応性との関連について検討した．【方法】
単施設・後ろ向き観察研究である．当院を受診したiNPH疑いの患者のうち， 特発性正
常圧水頭症診療ガイドライン第3版においてprobable iNPHの診断基準を満たし，2018
年1月から2019年8月までの間に初回シャント術（腰部くも膜下腔腹腔シャント或いは
脳室腹腔シャント）を施行され，かつ同院にて術後6・12ヶ月までの外来経過フォロー
がなされた連続症例について，手術時年齢，性別，発症からシャント術施行までの経
過年数，また術前の血管リスク因子として高血圧，高脂血症，糖尿病，肥満，喫煙歴，
抗血小板剤あるいは抗凝固薬投与の有無を後方視的に検索した．3m Time Up ＆ Go 
Test （TUG）ないしMini-Mental State Examination （MMSE）の、診断目的タップテ
スト前からシャント術6ヶ月後・12ヶ月後までの間の変化（差分・変化率）に対するこ
れらの説明変数の相関を線形回帰分析で検討した．【結果】6ヶ月後にTUG，MMSEと
も評価を行ったのは128例，12ヶ月後では115例だった．6ヶ月後までのTUG・MMSE
の変化については，有意に関連がある説明変数は無かった．12ヶ月後までについては
TUG差分ではやはりいずれの説明変数も有意なものは無かったが，シャント術施行ま
での経過年数がより長い，高血圧ありの2つは12ヶ月後のMMSE増悪と有意な相関を
示した（それぞれp=0.007, p=0.013）．【結論】iNPHのシャント術後1年までの経過におい
ては，血管リスク因子として高血圧，また発症からシャント術までの経過年数が，不
十分なシャント治療効果と関連する因子と考えられた．より早期のシャント術を行っ
た場合にMMSE再増悪が少ない可能性があり、今後の検討を要する．

Pj-14-3 高齢者特発性正常圧水頭症の診断と治療に対する臨床的検討
○佐藤　　啓、林　　紗葵、大井　長和

宇治病院 脳神経内科

[目的] 高齢者では、歩行障害、認知障害、排尿障害の3徴が非特異的に出現するた
め、高齢者の正常圧水頭症（Normal Pressure Hydrocephalus; NPH）症例では、頭
部MRIや脳血流シンチグラフィ（脳SPECT）を併用して診断し、タップテストを
行って症状改善ができることを検討する。[対象と方法]対象は当科にて経験した3
症例。症例1：77歳男性、主訴は歩行障害。現病歴は、A年の某日（発症日）に転倒、
右寛骨臼骨折。その後リハビリのため当科転院。受診時、3メートル歩行試験85
秒で着席時のすくみ足が著明だった。発症4か月の頭部MRIで側脳室拡大と円蓋
部脳溝狭小化を認め、脳SPECTでカッパサイン陽性。発症4か月目にタップテス
ト施行。翌日の3メートル歩行試験は41秒ですくみ足が著明に改善し、NPHと診断。
症例2：82歳女性、主訴は認知機能障害。現病歴は、B年C月（発症日）からADLが
低下、同月下旬には寝たきりになった。このため、発症2か月後に当院を紹介受診。
受診時、歩行は歩行器で2メートル、MMSEは4点。頭部MRIで側脳室拡大と円蓋
部脳溝狭小化を認め、脳SPECTでカッパサイン陽性。発症4か月後にタップテス
トを施行。2日後に、歩行は歩行器で8メートル、MMSEは11点に改善し、NPHと
診断。その後MMSEが16点まで改善した。症例3：91歳女性。主訴は物忘れ。D-1
年から転倒と物忘れが発現し、以後、緩徐に増悪。D年某日（発症日）、歩行中に
転倒して近医に搬送。発症2か月後に、リハビリ目的で当科に転院。転院時の頭
部MRIで側脳室拡大と円蓋部脳溝狭小化を認め、脳SPECTでカッパサイン陽性。
NPH疑いだが、家人の精査同意なく、経過観察とした。[結果]いずれの症例も、3
徴の全てを満たさないが、特徴的な脳MRI画像と脳SPECTでカッパサイン陽性で
あり、積極的にNPHの可能性を考え、うち2例はタップテストで症状が改善した。
[結論]3徴候の揃わない高齢者でも、画像検査でNPHと診断後に、タップテストで
症状を改善できる可能性がある。

Pj-14-4 アルツハイマー病患者でのサルコペニアの有無による
脳画像への影響

○廣瀬　大輔、佐藤　友彦、金子　義続、竹野下尚仁、小川　裕介、
平尾健太郎、清水聰一郎
東京医科大学病院 高齢診療科

目的：高齢アルツハイマー病（AD）患者ではサルコペニアを合併する頻度が増加
するが、その背景にある脳病態に関しては不明である。そこで、AD患者のサル
コペニアに関与する脳画像所見について脳MRI、123I-IMP SPECTを用いて検討
した。方法：対象は、当科外来通院中のAD患者40名で、ADLは自立している。
Asian Working Group for Sarcopeniaの診断基準を基にサルコペニア群（19例）、
非サルコペニア群（21例）に分類した。全例で頭部MRI、123IーSPECTを撮影した。
MRI検査ではBAAD解析を用いて側脳室周囲病変（PVH）、深部皮質下白質病変

（DWMH）、海馬の容積を算出し、各群で比較した。また、ラクナ梗塞の数につい
ても目視で評価し各群で比較した。123I-SPECTではSPMを用いて両群間の比較
を行った。結果：本研究でサルコペニアの有病率は47.5％であった。2群間の性別、
年齢、認知機能やADLに有意差は認めなかった。MRI検査を用いた検討では両群
間で有意差を認めなかった。SPECT検査では左中前頭回、左下頭頂小葉で血流が
低下する傾向を認めた。結論：サルコペニアを持つAD患者では非サルコペニアの
AD患者と比べ、左中前頭回、左下頭頂小葉での血流低下を認め、サルコペニア
と実行機能の関連が示唆された。

Pj-14-5 アルツハイマー病患者の不安定な精神状態へのより良
い処方薬についての研究

○武本　麻美1、太田　康之2、山下　　徹1、野村　恵美1、表　　芳夫1、
田所　　功1、佐々木　諒1、松本菜見子1、角田慶一郎1、阿部　康二1

1 岡山大学病院 脳神経内科、2 山形大学医学部内科学第三講座（脳神経内科）

Background: Neuropsychiatric symptoms of dementia such as depression 
and apathy in patients with Alzheimer's disease （AD） are associated with 
a lower quality of life. Objective: We aimed to determine the efficacy of two 
antidepressants and one antipathy drug in the treatment of depression and 
apathy in AD patients. Methods: In the present study, we evaluated the efficacy 
of sertraline （n = 11; average dose = 31.8 mg）, escitalopram （n = 13; average 
dose = 7.3 mg）, and nicergoline （n = 9; average dose = 14.5 mg） in treating 
depression and apathy over a period of 3 months （M）. The 33 patients with AD 
demonstrated high geriatric depression scale （GDS） （> 5） or a high apathy 
scale （AS; > 16） scores. Results: The patients receiving escitalopram treatment 
showed a significant improvement in GDS score from baseline （8.2 ± 3.5） 
to 3 M （5.7 ± 2.6, p = 0.04）, and the patients receiving sertraline treatment 
showed a significant improvement in AS score from baseline （20.8 ± 5.2） to 3 
M （16.8 ± 6.1, p = 0.05）; however, no significant changes were noted in patients 
receiving nicergoline. Conclusions: These results provide novel information 
on the efficacy of sertraline and escitalopram in the treatment of apathy and 
depression, respectively, in patients with AD.

Pj-14-6 意識障害を主訴に緊急入院したレビー小体型認知症の
臨床的特徴についての検討

○大塚　喜久、塩見　悠真、橋本　　黎、米田　行宏、影山　恭史
尼崎総合医療センター 脳神経内科

【目的】レビー小体型認知症（DLB）では診断基準上，中核的特徴として「注意や明
晰さの著明な変化を伴う認知の変動」，支持的特徴として「失神または一過性の無
反応状態のエピソード」がある．これらの特徴から意識障害を主訴に救急外来を
受診，緊急入院するDLB症例も稀ではないと考えられ，その臨床的特徴を明らか
にする．【方法】2019年4月1日から2020年3月31日までの期間に意識障害を主訴に当
科に緊急入院したDLBの臨床的特徴について後方視的に調査した．【結果】意識障
害を主訴に当科に緊急入院した症例は125例で，その内，8例がDLBであった．8
例とも中核的症状を2項目以上満たすprobable DLBであった．8例のうち5例は入
院時にはDLBと診断されていなかった．2例はてんかんと診断され，抗てんかん
薬を投与中であった．てんかんと診断されていた2例とも脳波上，てんかんを示唆
するような突発性異常は認められなかった．2例のうち1例は抗てんかん薬の増量
により意識変容発作の悪化が疑われたため，1例は薬疹のため，各々抗てんかん
薬を減量・中止したが意識障害の再発は認めなかった．【結論】意識障害を主訴に
緊急入院したDLB患者は入院時点ではDLBと診断されていない症例が多かった．
てんかんの診断のもと，抗てんかん薬を投与され，有害事象を招いていた例もあっ
た．診断未確定の状態でDLB患者が意識障害を主訴に救急外来を受診することは
稀ではなく，救急医療の分野においても意識障害の鑑別疾患としてDLBが広く知
られる必要があると考えられた．
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Pj-14-7 CSF1R関連白質脳症における石灰化病変と透明中隔
腔の検討

○勇　亜衣子1、今野　卓哉1、小野寺　理1、池内　　健2

1 新潟大学脳研究所　脳神経内科、2 新潟大学脳研究所　遺伝子機能解析学分野

【目的】CSF1R関連白質脳症では大脳白質に石灰化病変を認めることが特徴だが，
透明中隔腔の合併については知られていない．本研究では，当施設でCSF1R解析
を行った白質脳症症例について，石灰化病変と透明中隔腔の有無とCSF1R変異
の関連を明らかにすることを目的とした．【方法】2014年1月から2020年8月の期間
に，当施設でCSF1R解析を行った白質脳症連続72症例を対象とした．バイアスを
避けるため，各症例の臨床遺伝情報を伏して，画像所見のみ抽出した．頭部CT
画像の軸位断で，石灰化病変の有無を評価した．頭部MRIのFLAIR像あるいは
T2強調像の軸位断で，前後径6 mm以上の透明中隔腔の有無およびその前後径を
評価した．各所見について，CSF1R変異陽性群と変異陰性群とで比較検討した．

【結果】CSF1R変異陽性例は19例，変異陰性例は53例であった．頭部CTを評価で
きた症例のうち，石灰化病変は変異陽性群で16/19例（84.2%），変異陰性群で4/40
例（10.0%）に認め，前者で有意に多かった（p<0.0001，Fisherの正確確率検定）．頭
部MRIは全例で評価し，透明中隔腔は変異陽性群で12/19例（63.2%），変異陰性群
で10/53例（18.9%）に認め，前者で有意に多かった（p=0.0003，カイ二乗検定）．平
均前後径はそれぞれ29.9 mm（9.9-58.9 mm），20.7 mm（6.2-57.0 mm）と，変異陽性
群で有意に大きかった（p=0.0378，Wilcoxon検定）．石灰化病変と透明中隔腔の陽
性尤度比は8.42，3.35，陰性尤度比は0.18，0.45であった．石灰化病変の有無と透
明中隔腔の有無には関連がなかった（p=0.2722，Fisherの正確確率検定）．【結論】
CSF1R関連白質脳症では，石灰化病変のみならず透明中隔腔を高頻度に認め，臨
床診断および他の白質脳症との鑑別に寄与しうる．両者とも胎生期に形成される
と考えられ，脳の発生過程におけるCSF1R変異によるミクログリアの機能異常が，
石灰化病変および透明中隔腔の形成に関与している可能性がある．

Pj-14-8 神経核内封入体病における中脳・橋・脳梁萎縮とその
臨床的意義

○村山　明希1、菅谷　慶三1、曽根　　淳2、法岡　遼平1、浅野　友梨1、
長岡　詩子1、西野　一三3、高橋　一司1

1 都立神経病院 脳神経内科、2 国立病院機構　鈴鹿病院　脳神経内科、
3 国立精神・神経医療研究センター神経研究所疾病研究第一部

【目的】神経核内封入体病（NIID）は進行性の白質脳症と認知症を中核症状とし、パー
キンソニズム、小脳失調、脳炎様症状など多彩な症状を呈する変性疾患である。
今回我々は、NIIDにおける中脳・橋・脳梁萎縮に着目し、その臨床的意義につ
いて検討した。【方法】当院で経験した10例のNIIDにおいて臨床経過や画像解析を
行った。脳炎様症状の有無、またはパーキンソニズムの有無でNIIDを2群に分け、
MRIT １強調正中矢状断画像を用いて中脳、橋、中脳/橋比の面積（M/P ratio）お
よび脳梁指数（CCI）を測定した。対照として孤発性パーキンソン病（PD）３０例と
進行性核上性麻痺（PSP）１５例について比較し統計解析を行った。またパーキン
ソニズムを認めたfragile X tremor/ataxia syndrome（FXTAS）と眼咽頭型遠位型
ミオパチー（OPDM）各1例も評価した。【結果】脳炎症状を認めた例（５例）では中脳
と橋両方の萎縮を認めた。パーキンソニズムを認めるNIID（５例）は認めないNIID
や孤発性PDと比較してM/P ratioの低下が認められた（p<0.01）。脳炎様症状の有
無やパーキンソニズムの有無にかかわらず、NIIDではPDおよびPSPと比較して有
意にCCIの低下を認めた（p<0.05）。またCCIはNIIDにおいてMMSE scoreと高い相
関係数（r=0.69）が認められた。またFXTAS・OPDMを含めM/P ratioの低い群で
は全例にパーキンソニズムが合併した。【考察】今回の結果からNIIDにおける局所
性脳萎縮と臨床的意義の関係を明らかにした。CCIの結果から主に白質の変化が認
知機能低下の一因となる可能性が示唆された。NIIDやFXTAS、OPDMは5'UTRの
CGGリピート異常伸長を原因としており、パーキンソニズムを症状として認めう
る。本研究ではM/P ratioは特異的にパーキンソニズムの合併に関連した。【結語】
CGGリピート延長疾患におけるパーキンソニズムと中脳萎縮に関連が示唆された。

Pj-14-9 ブイエスラドを用いたMCIに関する基礎検討
○小野徹太郎、田中　隆寛、後藤　智章、三枝　　竜、重森　景子

大日本印刷株式会社

【目的】脳萎縮評価支援システム「ブイエスラド® アドバンス」（以下，ブイエスラ
ド）における軽度認知障害（MCI）の診断性能について，基礎的な検討を行う．【方
法】J-ADNI及びUS-ADNIデータセットの，健常高齢者（NC）及びMCIから，ベー
スライン時の1.5T T1強調MR画像が撮像されている症例を対象とした（J-ADNIは
NC:150例，MCI:208例，US-ADNIはNC:229例，MCI:348例）．ブイエスラドによっ
て解析を行った結果について次の評価を行った．（1） NC群/MCI群のベースライ
ン時におけるブイエスラドの各指標値を用いたROC解析．全年齢/70歳未満/70
～79歳/80歳以上の各年齢層別に評価．（2）Aβ陽性のMCI群のベースラインから
36カ月までの経過における，ブイエスラドの各指標値の変化量．【結果】（1） NC/
MCIで最もAUCの高かったものは，J-ADNIの全年齢ではVOI内萎縮領域の割合

（AUC：0.82，正診率：0.77），70歳未満ではVOI内萎縮度（AUC：0.82，正診率：0.81），
70～79歳ではVOI内萎縮領域の割合（AUC：0.78，正診率0.70），80歳以上では全
脳萎縮領域の割合（AUC：0.74，正診率：0.78）であった．US-ADNIの全年齢では
VOI内萎縮領域の割合（AUC：0.74，正診率：0.71）， 70歳未満ではVOI内の最大値

（AUC：0.85，正診率：0.65），70～79歳ではVOI内萎縮度（AUC：0.76，正診率0.74），
80歳以上ではVOI内萎縮度（AUC：0.74，正診率：0.73）であった．（2） VOI内萎縮
度の平均について，36カ月でJ-ADNIで0.6，US-ADNIで0.5の上昇を呈した．【結論】
ブイエスラドの指標値がMCIの診断において参考指標となりうることが示唆され
た．

Pj-14-10 成人発症の神経核内封入体病の脳MRI所見の検討
○針谷　康夫、丸山　篤造、高橋　怜真、関根　彰子

前橋赤十字病院 神経内科

【目的】拡散強調画像（DWI）で大脳皮髄境界部の高信号病変を手掛かりに皮膚生検
により生前診断が可能になり, 神経核内封入体病（NIID）の報告例が増している。
最近では小脳病変の存在の報告もなされている。今回,我々は,自験例でMRI所見を
詳細に分析するとともに, 経時的変化についても検討を加えたので報告する。【方
法】皮膚生検あるいは遺伝子診断で診断した成人発症NIID患者14例 （男7例, 女7
例）の頭部MRI FLAIRで, 脳萎縮・脳室拡大の有無, 白質病変の部位, 程度, DWIで
高信号病変の部位, 程度を比較検討した。11例では経時的変化（1－10年,平均5.7年）
の検討も行った。【結果】① 大脳萎縮（71%）, 小脳萎縮（71%）, 脳幹萎縮（50%）を認
め, 脳室拡大（86%）がみられた。1例では急速に右側頭・頭頂・後頭葉に渡る広範
な脳腫脹を認めた。②FLAIRでは, 前頭>頭頂葉主体の大脳白質, 脳梁（100%）に高
信号病変を認め, 進行例では外包（71%）まで波及し, 2例では側頭極白質にも認めら
れた（CADASIL類似）。小脳では, 虫部周囲（71%）, 中小脳脚（50%）, 上小脳脚（29%）
に, さらに橋（43%）にも高信号がみられた。 ③ DWIでは前頭>頭頂葉の皮髄境界
部（93%）, 脳梁（64%）に線状の高信号を認めたが, 1例では著明な白質病変を有する
にも関わらず, 8年経過した現在でもDWI高信号はみられていない。④ 皮髄境界部, 
脳梁のDWI線状高信号は持続して存在し,経過とともに明瞭化・増加しさらには連
続化していった。FLAIRでは, これらの線状病変を中心に白質病変が拡大進展し, 
皮髄境界部・脳室周囲の二層構造は, 次第に融合していった。白質病変の進展とと
もに, 脳萎縮・脳室拡大が顕著となった。脳腫脹を認めた症例では,1年以上腫脹が
持続した結果, 同部位の一部にDWI高信号が出現した。【結論】 NIIDの脳MRI病変
は多彩だが, 皮髄境界部のDWI高信号病変は診断する上で, FLAIRでの白質病変は
進行度を判断する上で重要な所見であることが再確認された。

Pj-14-11 軽度認知障害における脳局所体積および白質線維束の推移
○吉澤　浩志、関　　美沙、北川　一夫

東京女子医科大学

【目的】軽度認知障害（MCI）患者の中でAlzheimer病（AD）患者に進行するものは
MCIにとどまる患者に比し、初期から記銘力の低下と海馬の萎縮、白質の変化が
生じるとされる。本研究では軽度認知障害患者において、神経心理検査と頭部
MRIから計算される脳局所体積および白質線維密度の経時的推移を検討した。【方
法】物忘れの訴えで受診した患者の中で、初診時MMSE≧20、CDR0.5であり3年間
の経過観察を行った25症例（年齢73.9±7.1歳、教育年数14.8±2.1年、MMSE24.8±
2.7）を対象とした。神経心理検査としては言語性・視覚性記銘力、注意・処理速度、
遂行機能、言語機能、視空間認知機能の評価を行った。MRIは3D-T1と3D-FLAIR
を用いてFreeSurfer v.7.1により海馬、嗅内野、海馬傍回、扁桃体、全脳の体積の
算出を行い、あわせて海馬subfield解析を行った。白質線維束はDTI画像からFSL
のTBSSを用いてFA、MDを算出した。また、3年後の神経心理所見とMRIパラメー
ターを時系列的に検討した。【結果】3年間の経過でCDR1となったのは13名（AD群）
であり、0.5に維持したのは12名（MCI群）であった。年齢はAD群が高く、初診時
の神経心理検査では、記銘力と分配性注意検査でAD群はMCI群より有意に低下
していたが、他の検査では差が見られなかった。脳局所体積では、左右扁桃体、
ならびに海馬、特にCA1, 海馬台の萎縮がみられたた。白質線維束ではAD群が
MCI群より脳梁を含めた白質のFA値の低下を認めた。3年後にはAD群は注意・視
空間認知以外のすべての項目で低下がみられた。脳局所体積では海馬と扁桃体の
萎縮は全体に広がり、DTIではAD群のFA値の低下がみられた。【結論】ADに進行
する群は初期からすでに記銘力の低下が目立ち経過に応じて遂行機能、言語機能、
処理速度の低下に広がる。画像所見では皮質の萎縮は目立たないものの、海馬・
扁桃体の萎縮と白質線維束密度の低下がMCIの段階からすでにみられた。

Pj-14-12 神経核内封入体病の臨床の多様性
○本郷　祥子1、梅田　能生1、荻根沢真也1、山田　友美1、齋藤奈つみ1、
梅田麻衣子1、豊島　靖子2、小宅　睦郎1、藤田　信也1

1 長岡赤十字病院 神経内科、2 新潟大学脳研究所 病態神経科学部門 病理学分野

【目的】神経核内封入体病（NIID）の多様な臨床像について検討する．【方法】当院で
2012年から2020年までの間に病理学的にNIIDと診断された4症例の臨床経過を検
討した．【結果】症例1：68歳女性．13年前から一過性に失語と視野欠損を繰り返し
5年前から歩行障害と認知機能低下を生じた．縮瞳，錐体外路症状，小脳失調症状，
末梢神経障害があり，頭部MRI FLAIR画像での高度の大脳白質病変と拡散強調
画像（DWI）で大脳皮髄境界高信号を認め，皮膚生検でNIIDと診断した．症例2：
70歳男性．ラクナ梗塞を契機に入院．頭部MRI DWIで大脳皮髄境界高信号を認
めた．5年前に偶然撮像されていたMRIでは高度の大脳白質病変はあるがDWIで
大脳皮髄境界高信号は見られなかった．症状は軽度の認知機能低下のみであった
が，画像からNIIDを疑い皮膚生検で診断した．症例3：71歳男性．亜急性経過の
認知機能低下，異常行動があり入院した．頭部MRIで白質病変を認めたが，DWI
で大脳皮髄境界の高信号はなかった．髄液蛋白は976 mg/dlと高値であった．縮瞳，
便秘，末梢神経障害を認め，ステロイドパルス療法で一時改善したが，突然死さ
れた．病理解剖によってNIIDと診断された．症例４：69歳女性．一過性の発熱と
意識障害で入院．頭部MRIで広範な大脳白質病変を認めたが，DWIの高信号病変
は認めなかった．縮瞳と腱反射低下があり，一過性の発熱や意識障害を繰り返す
ため皮膚生検を行い，NIIDと診断した．後にDWIで大脳皮髄境界の高信号が出現
した．【結論】NIIDの臨床症状は多彩であり，特徴的なDWIの大脳皮髄境界高信号
病変の出現時期も様々である．多彩な高次機能障害，縮瞳，末梢神経障害と白質
病変や髄液蛋白高値などの検査所見総合的に鑑みて，NIIDを疑い積極的に皮膚生
検を行うべきである．
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Pj-14-13 転倒スコアによるレビー小体型認知症とアルツハイ
マー型認知症の鑑別

○辻本　昌史1、鈴木　啓介1、横井　克典2、山岡　朗子2、堀部賢太郎2、
武田　章敬2、新畑　　豊2、櫻井　　孝3、鷲見　幸彦2

1 国立長寿医療研究センター 治験・臨床研究推進センター、2 国立長寿医療研究
センター 神経内科、3 国立長寿医療研究センター もの忘れセンター

【目的】転倒は、骨折や長期臥床による日常生活の低下を引き起こすため、認知症
疾患の主要な予後規定因子である。頻回な転倒が支持的特徴の一つであるレビー
小体型認知症（以下DLB）は、初期の段階ではアルツハイマー型認知症（以下ＡＤ）
との鑑別が難しく、転倒イベントによりDLBの診断に至る場合がある。DLBの
日常生活レベルを保つためには、転倒前の病初期にDLB診断を行い、加療を行
う事が重要である。本研究では、転倒リスクを評価する指標である転倒スコア

（Fall Risk Index 21）により、DLBとＡＤの転倒前での鑑別の可能性について検
討することを目的とする。【方法】当院もの忘れ外来に受診したDLB（n=410）と
AD（n=2683）を対象。対象者と主介護者に対して、転倒スコア（Fall risk Index:
以下FRI-21）および1年以内の転倒の有無を回答してもらい解析を行った。1）他疾
患による身体機能低下、2）年齢（75歳）、認知機能（MMSE cut off 17/18点）、3）1
年以内の転倒、により層別化し、DLB群とＡＤ群の比較を行った。【結果】FRI-21
の総合スコアは全ての解析においてDLB群がAD群において有意に高値（P<0.01）
であったが、実際の転倒イベントは75歳未満・認知機能18点以上においては2群
に有意差を認めなかった。ＲＯＣ解析において、75歳未満、MMSE18点以上、未
転倒群の比較において最も高い特異度0.895（Cut off 9/10, AUC0.746（95%CI,0.647-
0.845））を示した。【結論】FRI-21はDLBとＡＤの鑑別に有用であり、2群間の比較
において75歳未満・MMSE18点以上・転倒無の群で最も特異度が高かった。FRI-
21が転倒前の、比較的病初期でのスクリーニングツールとして活用できる可能性
が示唆された。

Pj-14-14 認知症診療におけるアパシーの評価：やる気スコアと
Vitality Index

○川合　圭成1、森　　恵子1、伊藤　益美1、岩崎　　靖2

1 小山田記念温泉病院 脳神経内科、2 愛知医科大学加齢医科学研究所

【目的】認知症診療における、アパシーの評価法について検討すること。【方法】認
知症症状を愁訴として受診した患者と脳ドック受診者で、2017/1/1～2020/10/31
に初回の認知機能検査や日常生活動作や行動心理症状の評価を受けた対象者計
163人（脳ドック11人）（健常認知25人、軽度認知障害（MCI）34人、アルツハイマー
型認知症（AD）75人、レビー小体型認知症（DLB）11人、その他の認知症18人）を
対象に、アパシー評価として実施したやる気スコアとVitality indexに加えて、日
常生活動作（ADL）、行動心理症状（BPSD）、うつ、介護負担の評価、および、全
般的認知、記憶、視空間・構成、言語、注意、遂行機能に関する認知機能検査
の結果に関して、解析した。【結果】やる気スコアとVitality Indexの相関はr=-
0.430で中等度の相関を認めた。両方ともに、年齢や教育年数との相関を認めず、
ADL、BPSD、介護負担との相関を認めた。MMSEをはじめとした認知機能とも
相関を認めたが、主に前頭葉機能との相関が高かった。健常認知、MCI、AD、
DLBでの比較では、やる気スコアが健常認知やMCIでも異常値を示すことが多い
のに対して、Vitality Indexは健常認知やMCIでは正常のことが多かった。1年間
の変化では、両方ともにMCIでは悪化傾向が明らかでないのに対して、AD群で
は悪化傾向を認め、特にVitality Indexでは有意な変化を認めた。やる気スコアは
Vitality Indexより脱落率が高く、認知機能障害が高度となると実施困難になると
思われた。【結論】やる気スコアとVitality indexはともに認知症診療におけるアパ
シー評価法として優れているが、やる気スコアは認知機能障害が高度な例では実
施困難となることが想定されるため、初診時のスクリーニングに用いるのが良い
と思われ、経時的変化をとらえるためにはVitality indexがより優れていると考え
られた。

Pj-14-15 当院認知症外来初診時のMoCA-JとMMSEに関する検討
○木原　武士1,2、岩蕗かをり2、杉原　陽子2、山本さかえ2、谷口　　恵2、
菅生　教文1

1 神戸市立医療センター西市民病院 脳神経内科、
2 神戸市立医療センター西市民病院 認知症疾患医療センター

【目的】2019年度、当院認知症外来初診（347名）の平均年齢は81.9歳。生活障害のな
い後期高齢者が認知症として受診されることが増えている。特にMMSEは得点で
きてもMoCA-Jで得点できないケースが散見される。そこで、MMSE-J、MoCA-J
の得点と臨床診断との関連を検討した。【方法】2019年度当院認知症外来初診を対
象とした。カルテに記載された情報から臨床診断、年齢、性別、教育歴、認知機
能に関してMoCA-J、MMSE-Jの結果を得て、後方視的に分析を行った。【結果】臨
床的に正常と判断した群のMMSE 、MoCA-Jはそれぞれ平均27.5 ± 3.0点、22.6 
± 3.3点であった。生活障害がなく軽度認知障害（MCI）とした群ではそれぞれ24.2 
± 4.7点、18.2 ± 3.3点だった。アルツハイマー型認知症とした群ではそれぞれ
21.0 ± 4.1点、14.9 ± 3.9点だった。【考察・結論】地域在住高齢者対象の研究報告で
は80歳前後でのMMSEが26点台 （1）、80歳以上でのMoCA-Jは21点以下（2）となっ
ており、当院で正常と判断した群の平均値に近い。後期高齢者かつ前医で認知症
疑いでの受診する場合、MMSE-Jで正常範囲、生活に障害のない場合でもMoCA-J
で低得点である可能性がある。健常とのcut-off point を25/26点 （3）とすると後期
高齢者の多くがMCI、認知機能障害と判断される可能性もあり、育った時代背景
等も考慮した各年代のcut-off pointを考慮する必要があると考える。なお本研究は
認知症外来受診者を対象としているという限界がある。【引用文献】（1）宮原ら　厚
生の指標 64:1-4,2017 （2）田代ら　理学療法科学 34:331-335,2019（3）Fujiwara et al. 
Gerontol Int 10:225-32,2010

Pj-14-16 アルツハイマー病患者における主観的・客観的睡眠障害
○田所　　功1、太田　康之1、菱川　　望1、野村　恵美1、涌谷　陽介2、
高尾　芳樹2、表　　芳夫1、武本　麻美1、山下　　徹1、阿部　康二1

1 岡山大学 脳神経内科、2 倉敷平成病院　脳神経内科

【目的】アルツハイマー病（AD）、軽度認知機能障害（MCI）患者の主観的・客観的
な睡眠障害を検討する。【方法】認知機能正常者（NC）22例、MCI20例、AD21例に
ついて、主観的睡眠障害をピッツバーグ睡眠質問表（PSQI）、エプワース眠気尺
度（ESS）を用いて評価した。また、客観的睡眠障害をWatchPAT®を用いて評価
した。【結果】各群で年齢、性別に有意差はみられなかったが、MMSEはMCI（26.9
±2.3）、AD（20.7±6.6）でNC（29.0±1.1）より有意に低下しており（p<0.05）、ADL
はAD（23.5+5.5）でNC（28.6±2.0）より有意に低下していた（ｐ<0.05）。情動機能
は各群で有意差を認めなかった。主観的睡眠障害の評価では、PSQIはNC（8.3±
3.4）、MCI（8.8±3.4）にくらべてADで有意に低値（5.8±3.1、ｐ<0.05）で、PSQI>5
であった割合はAD（42.9%）ではNC（81.8%）、MCI（85.0%）より有意に低率であっ
た（p<0.05）。ESSは各群で有意差を認めなかった。WatchPATによる客観的睡眠
評価では睡眠時間、睡眠率、無呼吸低呼吸指数は差を認めなかったが、AD（18.4
±6.5%）ではREM睡眠がNC（25.2±8.1％）より有意に減少していた（p<0.05）。また
non-REM睡眠のうち浅睡眠が、AD（67.5±5.1%）でNC（58.9±11.2%）に比べて増
加していた（ｐ<0.05）。MCIでもADと同様の傾向はみられたが、有意ではなかった。

【結論】ADでは主観的睡眠障害の訴えはNCやMCIに比べて少なかったが、REM睡
眠の減少や浅睡眠の増加を伴う客観的睡眠障害をきたしていた。

Pj-14-17 健診における縦断的認知機能スクリーニングは軽度認
知障害の早期発見に有用である

○山田　　碧1、足立　智英1,2、星野　晴彦1,2

1 東京都済生会中央病院 認知症疾患医療センター、
2 東京都済生会中央病院　脳神経内科

【目的】高齢化社会において人間ドックでも高齢受診者が増え、認知機能スクリー
ニングの需要が高まっている。軽度認知障害（MCI: mild cognitive impairment）
は予防や治療介入が可能なことから、早期発見の重要性が注目されている。現在、
認知機能スクリーニングは進行した認知症の発見に活用されているが、MCIの早
期発見への有用性は確立されていない。そのため、従来用いられているスクリー
ニングがMCIの早期診断に有用であるかを検討した。【方法】2019年度に実施した
脳ドック496例のうち、改訂長谷川式認知症スケール（HDS-R）を施行した計213例
を解析した。受診者を年代別3群（若年群74歳以下：160例、高齢群75-84歳：45例、
超高齢群85歳以上：8例）に分けHDS-Rスコアの比較、前回検査スコア（2017±1年
間で実施）と2019年度のスコアとの比較を行なった。【結果】HDS-Rスコアを3群で
比較した場合、高齢群、超高齢群では、若年群より有意に低かった（p<0.0001）。
前回検査スコアと今回スコアの比較では、若年群、高齢群で有意な低下を認めた。
一方、超高齢群では中央値でHDS-R 5点の大幅な低下があったが有意差に至らな
かった。下位項目に対して詳細な解析を行ったところ、経年変化における失点の
50%は質問7の遅延再生の項目であった。その他、質問5,、6,、8,、9の失点が目立ち、
海馬機能と前頭葉機能の低下が見られた。【結論】人間ドックでHDS-Rを継続して
行なった場合、数年で、年齢にかかわらずスコアが低下している傾向がわかった。
通常、HDS-R20点以下で専門医への紹介受診を勧めているが、アルツハイマー型
認知症を代表とするamnestic MCIでは、まず海馬機能が低下するため、前回スコ
アに比べ見当識や遅延再生の評価項目の失点を認めた場合は進行型MCIを疑い、
積極的な2次スクリーニングを勧める必要があると考えられた。

Pj-14-18 前頭側頭型認知症（FTD）の病理学的検討
○川浪　　文1、冨樫　直彦1、宮下　真信1、徳田　　翔1、宮城　雄一1、
公文　　彩1、佐川美土里1、柳下　三郎1、内野　彰子2、長谷川一子1

1 相模原病院 神経内科、
2 地方独立行政法人 東京都健康長寿医療センター研究所

【目的】前頭側頭型認知症（FTD）は、神経変性疾患のうち、主に前頭・側頭葉に病
変の主座をもち行動障害や言語障害を呈する認知症症候群である。背景病理の異
なる疾患が含まれており、生前診断に難渋する場合がある。当院で臨床的にFTD
と診断した症例について病理診断との比較を行い検証した。【方法】2005年から
2019年までの期間に剖検が得られた症例のうち、経過中にFTDを疑う症状を呈し
た13例について、後方視的に検討を行った。臨床データは、診療録より抽出した。
心理検査と画像所見は、経過中、比較的初期に得られたものを用いた。剖検で得
られた中枢神経組織より病理診断を行った。【結果】13例の内訳は、男性6例、女性
7例。臨床診断としては、FTDが6例、MND-FTD（運動ニューロン病にともなう
FTD）が3例、PSP-FTD（進行性核上性麻痺にともなうFTD）が2例、CBD-FTD（大
脳皮質基底核変性症に伴うFTD）が1例、痙性対麻痺に伴うFTDが1例であった。
平均発症年齢は64.3歳（40～88歳）、平均死亡年齢は72.7歳（57～90歳）、平均罹病期
間は98.1ヵ月（11～367ヵ月）であった。全例が認知症を呈しており、その内訳は失
語症型７例、行動障害型３例、その他３例であった。心理テストではMMSEより
もFABの点数が低い傾向にあった。11例がパーキンソニズムを、5例が四肢の症
状に左右差を呈していた。2例で垂直性眼球運動障害を認めた。頭部MRI、脳血
流シンチでは前頭葉に萎縮と血流低下を認め、2例がMRIで、5例が脳血流シンチ
で左右差を認めた。病理診断は、FTDが2例、PSPが2例、アルツハイマー病（AD）
が1例、CBDが1例、CBD+ADが1例、CADASILが1例、その他が5例であった。【結論】
FTDは経過や臨床所見から背景病理を予測するのが困難であった。FTDの生前診
断を確実にするために剖検症例を積み重ねる必要がある。
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Pj-15-1 小脳萎縮症患者における抗NMDA受容体抗体
○出口　晶子1,2、形岡　博史2、七浦　仁紀2、杉江　和馬2

1 奈良県総合医療センター 　脳神経内科、2 奈良県立医科大学　脳神経内科

【目的】抗NMDA受容体脳炎は精神症状や痙攣等の単一の症状を呈し、この抗体が
関与する病態は多様である。また、長期に抗体が検出され続けることもある。最
近、長期観察研究で不可逆的な小脳萎縮が進行し、転帰不良と関連することが報
告されている。一方、小脳萎縮を呈する疾患には自己免疫が関与する小脳萎縮症
も存在する。以上の知見より、小脳萎縮症と診断された患者で、抗NMDA受容体
抗体の関与があると仮説を立て検証した。【方法】小脳症状のみを呈し小脳萎縮症

（小脳変性症）と診断を受け、頭部MRIで十字サイン等の変性疾患を疑わせる所見
がなく、他の免疫の介在が証明されず、家族歴がなく、遺伝子検査で陽性でなかっ
た患者を対象とした。保存髄液検体を用い抗NMDA受容体抗体を測定した。【結果】
上記の基準を満たす10例（男性5例、年齢57-79歳、血清抗核抗体陽性５例）の髄液に、
抗NMDA受容体抗体は検出されなかった。【結論】抗NMDA受容体抗体陽性小脳萎
縮症の既報告は、脳炎発症時に精神症状や痙攣等を呈している。全経過を通じて
小脳症状のみを呈する小脳萎縮に、抗NMDA受容体抗体は関与していないと思わ
れる。

Pj-15-2 高齢発症のアレキサンダー病患者の臨床学的特徴
○吉田　誠克1、水田依久子1、安田　　怜1、中川　正法2、水野　敏樹1

1 京都府立医科大学大学院　医学研究科　神経内科学、
2 京都府立医科大学　北部医療センター 神経内科

【目的】成人期発症のアレキサンダー病（Alexander disease: ALXDRD）は延髄・頚
髄に病変の主座をもち、神経学的には運動障害，球/仮性球麻痺，自律神経障害を
特徴とする．発症年齢は20～40歳代が多いが，画像検査を契機に高齢になって診
断される症例も散見される.今回われわれは高齢発症のALXDRDの臨床的特徴を
まとめた．【方法】対象は2006年から2020年10月に当施設で解析したGFAP変異陽
性ALXDRDのうち，推定発症年齢65歳以上の9例．所定の様式から得た基本情報（発
症年齢，家族歴），神経学的所見，MRI所見，GFAP遺伝子変異，重症度（modified 
Rankin Scale（mRS））を評価した．【結果】検査時年齢は70.4歳（66-76歳）、推定発症
年齢は68.2歳（65-76歳）．家族歴は1例（12.5％）であった．主訴は下肢の運動症状（歩
行障害、脱力）が5例（55.6％），めまい・ふらつきが3例（33.3％），四肢の脱力，複
視，失神が各1例ずつであった．神経学的には下肢腱反射亢進を100％（9例全例），
上肢腱反射亢進およびBabinski徴候陽性をそれぞれ77.8％（7/9例），下肢筋力低下
および運動失調をそれぞれ66.7％（6/9例）に認めた．嚥下障害および自律神経症状

（起立性低血圧，膀胱直腸障害）はそれぞれ33.3％（3/9例）であった．口蓋振戦を認
めた症例はなかった．小脳の異常は55.6％（5/9例）で認めた．一方で，前頭葉優位
の大脳白質病変は1例も認めなかった．GFAP変異は9例全てがsingletonであった．
重症度はmRS4が42.9％ , mRS3が28.6％であった．【結論】高齢発症のALXDRDの
主要症候は下肢優位の錐体路徴候を伴う筋力低下および運動失調で，嚥下障害や
自律神経症状は比較的少なかった．MRIでは大脳白質病変を伴わない延髄・頚髄
の萎縮が特徴的であった．発症早期の段階で日常生活に介助が必要となる傾向が
ある．

Pj-15-3 古典型脳表ヘモジデリン沈着症と多髄節性筋萎縮症を
きたしたduropathyの 2例

○西居　正汰1、山根　山根1、塩見　悠真1、橋本　　黎1、甲田　一馬1、
竹内　由起1、赤荻茉莉子1、足立　　洋1、太田　雅彦1、大塚　喜久1、
米田　行宏1、影山　恭史1、木村　浩明2、原　　　敦3

1 兵庫県立尼崎総合医療センター　脳神経内科、
2 兵庫県立尼崎総合医療センター　整形外科、
3 神戸大学医学部附属病院　脳神経内科

【目的・方法】脊柱管内硬膜欠損による神経症状を呈する疾患群をduropathyと呼ぶ．
脳脊髄液漏出症以外に古典型脳表ヘモジデリン沈着症（SS:superficial siderosis）や多
髄節性筋萎縮症（MSAM:multisegmental amyotrophy）など多彩な症候が報告されて
いる．SSとMSAMを合併した2例を経験したため文献的考察を加え報告する．【結果】
症例1：69歳男性．6年前より緩徐に増悪する歩行時ふらつき・呂律困難・難聴・左上
肢脱力を自覚した．両側感音性難聴・小脳性運動失調・左上肢遠位筋に筋萎縮を伴
う筋力低下を認めた．針筋電図検査でC8/Th1髄節筋に活動性かつ慢性神経原性変化，
頭部MRIで小脳・脳幹表面にT2*低信号，脊椎MRI・脊髄造影CTで腹側硬膜の背側
偏位・Th1/2レベルの腹側硬膜欠損を認め，SS・MSAMと診断した．硬膜修復術を
行い，術後の経過観察を行っている．症例2：46歳男性．15年前に2階から転落した1ヶ
月後に頭痛を認め，脳脊髄漏出症と指摘された．1年前より右優位両側脱力を自覚し
た．右上肢遠位筋に筋萎縮を伴う筋力低下を認めた．両側C8髄節筋に活動性かつ慢
性神経原性変化，頭部MRIで小脳表面にT2*低信号，脊椎MRI・脊髄造影CTで腹側
硬膜の背側偏位・C2-Th2レベルにsnake eye appearance・Th1/2レベルの腹側硬膜
欠損を認め，SS・MSAMと診断した．硬膜修復術を行い，症状の改善を認めた．【結果】
本例は硬膜欠損に引き続き，2次的に小脳を中心とするヘモジデリン沈着と下位頚髄
の運動ニューロン障害が生じたと考えた．Duropathyは臨床的に脊髄小脳変性症や
運動ニューロン病と鑑別が必要であり，臨床の場で見逃されている可能性がある．
硬膜修復術により病状の進行抑制が期待できるため，早期診断・治療が重要である．

Pj-15-4 Machado-Joseph病では下肢体性感覚誘発電位検査
において中枢潜時が延長する

○荒川　　晶、濱田　　雅、代田悠一郎、小玉　　聡、戸田　達史
東京大学医学部附属病院 脳神経内科

【目的】Machado-Joseph病（MJD，SCA3）では，後根神経節の神経細胞の変性と脱
落，及び末梢神経の大径有髄線維の脱落が示され，関連した電気生理学的検査所
見として，下肢SNAPの低下や，下肢体性感覚誘発電位（SEP）での皮質潜時の延
長や消失を示す報告がある．一方で，中枢伝導時間（CCT）については臨床診断さ
れたMJDに対する先行報告はあるが，遺伝学的診断された症例で詳細な検討は行
われていないため，本検討でこれを明らかにする．【方法】2005年1月～2020年9月
までの期間に当科に入院しSEPを実施された，MJDと遺伝学的に診断された7症
例，純粋型脊髄小脳変性症（SCD）であるSCA6または31と遺伝学的に診断された
3例およびMSAと臨床的に診断された13症例（MSA-P 1例，MSA-12例）を対象と
し，下肢（脛骨神経）刺激のSEPのN20（脊髄後角）とP38（大脳皮質感覚野）におけ
るCCT（N20-P38）を後方視的に比較した．【結果】MJD群の平均年齢は46.0歳（25-71
歳），平均罹病期間は8.0年間（2-15年），変異アレルのCAGリピート数の平均は73.8

（68-80回）であった．純粋型SCD群の平均年齢は60歳（49-70歳），平均罹病期間は8
年間（1-15年），MSA群の平均年齢は61.2歳，平均罹病期間は2.9年間（1-4年）であっ
た．MJD群では1例でN20，P38とも波形が導出されなかった．CCT平均値はMJD

（6例）：21.3ms （16.4-25.2ms），純粋型SCD：18. 2ms（17.8-19ms），MSA：17.8ms 
（15.8-19.6ms）でありMJDでCCT延長が目立つ傾向にありMJD群とMSA群では有
意差がみられた（p<0.01）がMJD群と純粋型SCD群で有意差はなかった．またMJD
群の1例は2回検査が実施され，3年間の経過観察期間にCSCTが20.1msから25.5ms
へと延長していた．MJD群の年齢や変異アレルのリピート数と潜時の延長に一定
の傾向は見られなかった．【考察】MJD群ではCCTが延長する傾向にあり，既報告
とも合致する所見であった．この所見はMJDにおける後根神経節から投射する体
性感覚路の変性の指標になると考えられた．

Pj-15-5 遺伝性脊髄小脳変性症の発症前診断と遺伝カウンセリ
ング体制の構築

○澤井　　摂1,2,3、宇津野恵美2、関根　瑞香2、石毛　崇之3、
松下　一之3、市川　智彦2、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院 脳神経内科、
2 千葉大学医学部附属病院 遺伝子診療部、3 千葉大学医学部附属病院 検査部

【目的】遺伝性脊髄小脳変性症は予防法や治療法がない疾患のため、発症前診断に
よって被検者が本疾患を将来に発症するかどうかを知ることは心理的な負担が大
きい。そのため、日本医学会 「医療における遺伝学的検査・診断に関するガイドラ
イン」では、発症前診断の前には、適切な遺伝カウンセリングを行うことが必須と
される。本研究では、遺伝性脊髄小脳変性症の発症前診断を希望して受診したク
ライエントを調査し、今後の発症前診断のあり方を考察することを目的とする。【方
法】2003年から2019年にかけて、遺伝性脊髄小脳変性症の発症前診断を希望して受
診した23例のクライエントについて、その特徴をまとめ、遺伝カウンセリング後
の遺伝学的検査の実施について調査した。【結果】遺伝性脊髄小脳変性症の発症前
診断の希望者は、20、30歳代の若年者が多く、結婚や出産を理由に検査を希望す
る人が多かった。発症前診断を希望して遺伝カウンセリングを行った23例のうち
10例が検査を実施した。発症前診断を希望するクライエントは、結果が陽性であっ
た場合の自身の将来像や心理的変化を十分に想像できていない場合が多かった。

【結論】遺伝性脊髄小脳変性症の発症前診断希望者のうち半数以上が、遺伝カウン
セリング後に検査を行わなかった。クライエントの意思決定には十分な時間と環
境設定が必要であり、検査の前には遺伝カウンセリングを行うことが重要である
ことが確かめられた。2020年より、遺伝性脊髄小脳変性症の遺伝学的検査が保険
収載されたことを受けて、今後、発症者の検査が増加することが予想される。発
症者が遺伝子診断を受けることは、未発症の家族の発症前診断につながる可能性
があることから、今後、発症前診断の希望者も増加していく可能性が高い。その
ため、発症前診断の検査前の遺伝カウンセリング体制の構築が必要とされる。

Pj-15-6 皮質性小脳萎縮症と脊髄小脳変性症 6型の臨床像か
ら鑑別可能か？

○宮城　雄一1、徳田　　翔1、宮下　真信1、冨樫　尚彦1、川浪　　文1、
堀田　綾子2、齋藤　生朗2、柳下　三郎1、長谷川一子1

1 独立行政法人国立病院機構相模原病院　脳神経内科、
2 独立行政法人国立病院機構相模原病院　病理診断科

【目的】cortical cerebellar atrophy（CCA）は小脳皮質の萎縮を主病変とする脊髄小脳
変性症の一つで、孤発性、青年期以降に発症し緩徐進行性の経過を辿るという特徴を
有し、初発症状としては歩行時のふらつき感が多い。神経所見としては小脳失調症状
を中心に錐体路徴候や末梢神経障害などの症状を呈する。また病理学的には小脳―下
オリーブ核に限局した変性を示し、glial cytoplasmic inclusions（GCIs）は認めない。
同疾患の診断において特異的な検査所見はないとされ、臨床経過をあわせて多系統
萎縮症や二次性小脳失調症など他の疾患を除外し診断にいたる。一方、遺伝性脊髄小
脳変性症のうち純粋小脳型と分類されるものの一つにSpinocerebellar ataxia type 6

（SCA-6）がある。SCA-6は神経所見や病理学的比較でもCCAと類似しており、臨床経
過や家族歴、遺伝子検査によって鑑別される。今回当院のCCA患者の症例記録から両
疾患を比較検討し、その相違点や臨床的な鑑別に役立つ所見を探索する。【方法】CCA
と診断され通院中または過去に通院していた自験例10名（男性4名、女性6名、平均年
齢57.3歳）の神経所見や病歴などの情報を、SCA-6患者5名（男性3名、女性２名、平均
年齢72.6歳）と比較検討し、文献的考察を加えた。さらに剖検の機会を得た症例につい
ては神経病理学的な比較検討を実施した。【結果】SCA-6は失調症状が明らかになる前
の病初期から眼振が多く見られるのが特徴である。一方、CCA患者10症例では眼振が
出現したのは30％とSCA-6患者と比較して少なく、かつ、非常に緩徐に増悪し生命予
後は比較的良い。また同じCCA患者でも男女比較すると男性に眼振が多い傾向を認め
た。【結論】CCAは除外診断により診断する疾患で他の疾患との鑑別点が重要となる。
自験例からはCCA、SCA-6とは遺伝子検査以外には、眼振の多寡が鑑別に役立つ可能
性が指摘できた。しかし、文献的な記載が少なくさらなる症例の蓄積が必要である。
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Pj-15-7 特発性小脳失調症に対する免疫療法の有効性と安全性
を検証する多施設共同医師主導治験

○吉倉　延亮1、竹腰　　顕1、木村　暁夫1、中村　勝哉2、松嶋　　聡3、
吉田　邦広3、下畑　享良1

1 岐阜大学大学院医学系研究科　脳神経内科学分野、
2 信州大学医学部脳神経内科，リウマチ・膠原病内科、3 長野県厚生農業協同組
合連合会　鹿教湯三才山リハビリテーションセンター 鹿教湯病院

【目的】2018年，本邦から特発性小脳失調症（idiopathic cerebellar ataxia，IDCA）の
診断基準が提唱された．診断基準の必須項目は，①孤発性，②30歳以上の発症で緩
徐な進行，③画像上の小脳萎縮，の3つである（Yoshida et al. J Neurol Sci 2018）．
本診断基準に基づいてIDCAと診断する場合には，自己免疫性を含む二次性小脳失
調症の鑑別が必要である．我々は，ラット小脳凍結切片を用いた免疫組織染色を施
行すると，IDCAの診断基準を満たす約3割の患者血清中に抗小脳抗体が検出される
ことを見出した．このような患者に対する，免疫療法の有効性と安全性を検証する
必要があると考えた．【方法】抗小脳抗体陽性IDCA患者を対象として，ステロイドパ
ルス療法の有効性と安全性を検証するために，多施設共同医師主導治験「特発性小脳
失調症に対する免疫療法の有効性および安全性を検証するランダム化並行群間試験」
を計画した．組み入れ基準は，①IDCA（Yoshida, 2018）と診断されていること，②
SARA score 5点以上，③抗小脳抗体陽性であり，20例を目標とした．SARA score 
10点で層別化し，登録後の第1週，第3週に介入する先治療群と，4週間の前観察期間
ののちに5週目と7週目に介入する後治療群の2群に，1:1で割付する．主要評価項目は，

「4週目時点における，2群間におけるSARA scoreのベースラインからの変化量の差」
とした．【結果】認定臨床研究審査を終了し，2021年1月より開始する．本研究の登録
期間はjRCT（Japan Registry of Clinical Trials）公表日～2023年11月31日，研究期間
はjRCT公表日～2024年3月31日を予定している．【結論】自己免疫性IDCA患者を対象
としたステロイドパルス療法の有効性を評価する初の医師主導治験のプロトコール
を作成し開始する．希少疾患であることから今後，参加施設を募る予定である．

Pj-15-8 RFC1遺伝子変異を伴う小脳失調症の臨床像の検討
○金　　亮秀1、小野　大介1、石黒　太郎1、西田陽一郎1、石川　欽也2、
横田　隆徳1

1 東京医科歯科大学 脳神経内科、
2 東京医科歯科大学 長寿・健康人生推進センター

【目的】晩発性小脳失調症の原因としてRFC1（replication factor C1）遺伝子の両
アレル性AAGGG repeatの異常伸長が指摘されている。この変異は小脳性運動
失調、両側の前庭機能障害、感覚神経障害を3徴とするCerebellar ataxia with 
neuropathy and vestibular areflexia syndrome（CANVAS）の原因として報告さ
れたが、近年、多系統萎縮症（MSA）でも認められ、その臨床像の拡がりが注目
されている。そこで、本研究は当科で診断した２例のRFC1遺伝子変異例をもと
に、今後RFC1遺伝子変異を検索すべき小脳失調症の臨床像を検討することを目
的とした。【方法】当科で診断した２例のRFC1遺伝子変異を伴う小脳失調症から、
それに特徴的な臨床像を検討した。さらに2010年から2020年までに当科に入院
し、MSA、皮質性小脳萎縮症（CCA）と診断された患者を抽出し、それらの所見
の有無を解析した。【結果】変異確定2例からRFC1遺伝子変異に特徴的な所見とし
て、①手掌、足底部の異常感覚とそれに対応する部位での原因不明のSNAP低下
②空咳③下向き眼振④両側半規管機能低下を挙げた。当科で診断されたMSA252
例、CCA13例のうち、原因不明のSNAP低下はMSAで5例（2%）（うちMSA-C4例、
MSA-P １例）、CCAで1例（8%）に認めた。空咳はMSAの1例（0.3%）、CCAの1例（8%）
で認めた。下向き眼振はMSAの1例（0.3％）で認めた。両側半規管機能低下は認め
なかった。【結論】RFC1遺伝子変異を伴う小脳失調症は多彩な臨床像を取りうる。
MSAやCCAと診断された症例の中にもRFC1遺伝子変異を伴う可能性があり、特
に小脳失調に原因不明のSNAP低下を認める場合、RFC1遺伝子変異の検索が必要
と考える。

Pj-15-9 多系統萎縮症におけるセロトニントランスポーター可視化
○長尾龍之介1、中野　頌子1、林　　和孝1、加藤　邦尚1、坂野　文彦1、
菊池　洸一1、東　　篤宏1、前田　利樹1、村手健一郎1、廣田　政古1、
石川　等真1、水谷　泰彰1、島　さゆり1、植田　晃広1、伊藤　瑞規1、
伊藤　信二1、武藤多津郎1、村山　和宏2、乾　　好貴2、外山　　宏2、渡辺　宏久1

1 藤田医科大学　医学部　脳神経内科学、2 藤田医科大学　医学部　放射線科学

【背景】多系統萎縮症 （MSA） において、脳幹のセロトニン神経細胞脱落は、自律
神経不全や突然死と密接に関連することが知られており、我々は以前にMSAにお
いて髄液5-HIAA低下と自律神経不全の重症度が関連する可能性を報告した。し
かし、髄液検査は侵襲的であり、また低下している領域を特定することも困難で
ある。【目的】123I-FP-CIT SPECTの撮像条件を最適化し、ドパミントランスポー
ターに加えてセロトニントランスポーターを可視化し、MSAにおける臨床所見
との関係を検討する。【方法】対象は当施設に通院中または入院歴があり、123I-FP-
CIT SPECTの撮像を行ったMSA 13名（possible 2例、probable 11例、MSA-P 6名、
MSA-C 7名、男性 6名、女性 7名、平均年齢 63.0歳、平均罹病期間 27.5か月）と健
常者19名。SPECTは、注射後3時間でToshiba 9300Rを用いて撮像した。また、分
解能を高めるため半値幅を調整し、MRIとの重ね合わせ画像を用いることでデー
タ収集領域の特定能を高めた。【結果】MSA、健常者の全例で、脳幹のセロトニン
トランスポーターに相当すると考えられる領域の集積像を得ることに成功した。
肉眼的にMSA群は、健常群に比して集積低下が明瞭であり、MSA-P では6例中4例、
MSA-Cでは7例中 2例で顕著であった。一方、セロトニントランスポーターの集
積低下群と髄液5-HIAA値には有意差はなかった。【結論】123I-FP-CIT SPECTを用
いたセロトニントランスポーターの可視化に成功し、MSAでセロトニントランス
ポーターの集積低下を認めうることも確認した。現在、半定量化のシステムを構
築しており、それを用いて、髄液5-HIAAや重症度、さらには予後（突然死）との
関係を前方向的に検討していく予定である。

Pj-15-10 早期多系統萎縮症患者における皮膚交感神経機能
○荒木　信之1,2、山中　義崇1,3,4、杉山淳比古1、吉田　俊樹1,5、
桑原　　聡1

1 千葉大学病院 脳神経内科、
2 千葉大学医学部附属病院総合医療教育研修センター、
3 千葉大学病院浦安リハビリテーション教育センター、4 タムス浦安病院、
5 旭中央病院神経内科

【目的】多系統萎縮症（MSA）診断基準に求められるような強い自律神経障害は病早期には
認められないことも多い。交感神経性発汗反応（SSwR : sympathetic sweat response）、
皮膚血管運動反射（SkVR : skin vasomotor reflex）は皮膚末梢の交感神経機能を非侵襲的
に評価できる。約半数の多系統萎縮症患者でSSwRが減弱し、SkVRが保たれると報告さ
れており、もしこれらの所見が病初期からあれば、皮膚交感神経機能検査はMSAの早期
診断に有用かもしれない。早期MSA患者においてSSwR、SkVRを評価することを目的と
した。【方法】Gilman診断基準のprobableに相当する患者を前向きに評価した。SSwRは右
第一指指腹、SkVRは右第二指指腹で、同時にそれぞれ息こらえ、暗算、下肢挙上の負荷
を与えた時の反応を記録した。SSwRは基礎発汗量と刺激後のピークの発汗量との差が0
の場合を反応消失とした。SkVRは基礎血流量からの刺激時の低下率（基礎血流からの減少
量/基礎血流量×100%）が40%未満を反応低下とした。ヘッドアップティルト試験、残尿
測定（3回以上測定し平均を算出）、排尿機能、便秘、勃起障害のアンケートも行った。【結果】
59名（男性38名、平均年齢67歳、平均罹病期間2.2年）のprobable MSAにおいて評価を行っ
た。29名（49%）でSSwRは消失し、14名（24%）でSkVR反応低下が見られた。SSwR反応消失、
SkVR反応保たれたのは21例（36%）であった。Gilman診断基準のprobableを満たすような
起立性低血圧を21名（42%）、残尿平均100ml以上は25名（42%）、尿失禁は33名（56%）、便
秘は45名（76%）で認めた。97%の男性患者が勃起不全を認めた。皮膚交感神経機能とその
他の自律神経評価項目との間に相関関係は見られなかった。Gilman診断基準のprobable
を満たすような起立性低血圧が見られなかった患者38名のうち13名（34%）でSSwR反応消
失を認めた。【結論】皮膚交感神経機能検査はMSAの早期診断に寄与しうるかもしれない。

Pj-15-11 多系統萎縮症における脳脊髄液中NG2と臨床症状の検討
○徳武　孝允1、春日　健作2、月江　珠緒2、樋口　　陽1、下畑　享良3、
小野寺　理1、池内　　健2

1 新潟大学脳研究所 脳神経内科、2 新潟大学脳研究所　遺伝子機能解析学分野、
3 岐阜大学大学院医学系研究科　脳神経内科学分野

【目的】多系統萎縮症はオリゴデンドログリア細胞質内の不溶化したα-シヌクレ
インからなる封入体（グリア細胞質内封入体）を特徴とし，オリゴデンドログリア
やオリゴデンドログリア前駆細胞（OPC）の機能障害がおこることが示唆されてい
る。多系統萎縮症患者においてOPCのマーカーであるNG2に着目し、脳脊髄液中
NG2の解析を行った。脳脊髄液中NG2や認知症関連マーカー，α-シヌクレインと
認知機能・運動症状などの臨床症状との相関について検討した。 【方法】当院で多
系統萎縮症（Gilman分類probableまたは possible）と診断した47例の脳脊髄液検査
を行い、脳脊髄液中NG2、α-シヌクレイン、認知症関連バイオマーカー（Aβ42、
総タウ、リン酸化タウ）を測定し、対照群と比較した。また脳脊髄液中NG2とα-
シヌクレイン、認知症関連バイオマーカーの関連について解析を行った。脳脊髄
液中NG2と認知機能（MMSE）、臨床症状（UMSARS）との関連を検討した。【結果】
多系統萎縮症患者において、対照群と比較して、有意に脳脊髄液中NG2の上昇を
認め、α-シヌクレインは有意に低下を示した．多系統萎縮患者において、脳脊髄
液中NG2とAβ42、総タウが正の相関を示した。一方でNG2とα-シヌクレインと
は明らかな相関を示さなかった。脳脊髄液中NG2と認知機能、運動症状は相関を
示さなかった。【結論】多系統萎縮症患者脳脊髄液中においてNG2が増加していた。
またNG2は、脳脊髄液中NG2とAβ42、総タウが正の相関を示した。DLB患者では、
脳脊髄液中NG2が低下するとの報告がされており、脳脊髄液中NG2はレビー小体
を有する疾患と多系統萎縮症の鑑別などに有用な可能性も示唆された。

Pj-16-1 視神経脊髄炎の再発に対するリツキシマブの有用性検
証試験の継続投与試験：RIN-2 試験

○田原　将行1、大江田知子1、岡田　和将2、越智　一秀3、丸山　博文4、
野村　恭一5、深浦　彦彰5、中島　一郎6、三須　建郎7、清水　優子8、
梅村　敦史9、山本　兼司9、澤田　秀幸9

1 宇多野病院　臨床研究部、2 産業医科大学神経内科学教室、
3 広島市立安佐市民病院脳神経内科、4 広島大学大学院脳神経内科学、
5 埼玉医科大学総合医療センター神経内科、6 東北医科薬科大学老年神経内
科学、7 東北大学医学部神経内科、8 東京女子医科大学医学部神経内科学、
9 国立病院機構宇多野病院神経内科

【目的】我々は、視神経脊髄炎の治療薬開発のために医師主導治験"視神経脊髄炎の再発に対するリ
ツキシマブの有用性を検証する第２/ ３相多施設共同プラセボ対照無作為化試験（RIN-1試験）"を
実施し、72週間のリツキシマブ（RTX）の再発抑制効果と安全性を示した。今回、RIN-1試験終了
後に実施したオープン継続試験（RIN-2試験）の結果を報告する。【方法】対象はRIN-1試験参加者の
うち治験が終了したもの及び再発が生じたものとし、全国6施設の多施設共同研究として実施し
た。RTX投与は、RIN-1試験と同様の方法（375mg/m2の週1回4回反復投与、あるいは1gの隔週2
回反復投与のいずれか）で行った。初回のRTX導入8週後よりステロイドは減量・中止とした。再
投与のタイミングは、B細胞モニタリングを行い、リンパ球サブセットでCD19、CD20陽性B細胞
のいずれかが1％以上を目安とした。臨床試験登録（UMIN000019971）【結果】RIN-1試験参加38名中
33名（87%）が参加し、2016年2月から2019年3月終了まで平均21.9±10.3ヶ月観察した。反復投与間
隔は平均9.5±2.5ヶ月、反復投与回数の中央値は3クール（最大5）であった。観察期間中2例に各1回
の再発があり、全体の年間再発率は0.0331（回／人年）。いずれの再発時にもB細胞の上昇がみら
れた。試験中断は3例、重篤な有害事象は14件あった。【結論】RIN-2試験では、最大5クール、最長
3年強の観察を行った。RIN-1試験におけるプラセボ群の年間再発率が0.321（回／人年）に対して、
RIN-2試験の年間再発率は約1/10に維持されており、RTXの長期再発抑制効果が示された。B細
胞モニタリングを行うことで、RIN-1試験の6ヶ月定期投与より長い投与間隔を実現したが、薬効
消失時に2例の再発を認めており、患者毎の適切な投与タイミングを見極めることが課題である。
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Pj-16-2 ステロイド抵抗性急性視神経炎に免疫グロブリン大量
静注療法を施行した 3 例の検討

○中原　岩平1、油川　陽子1、阿部　剛典1、仁平　敦子1、溝渕　雅広1,3、
佐光　一也1、橋本　雅人2

1 中村記念病院 脳神経内科、2 中村記念病院 眼科、3 南一条脳内科

【背景】ステロイド抵抗性急性視神経炎に対して免疫グロブリン大量静注療法（IVI
ｇ）を施行した3例（連続症例）を経験したため報告する。【症例1】50代女性。X年
10月に右眼視力低下、眼痛が出現し眼科で右視神経炎の診断となった。抗AQP-4
抗体陽性であったが右視神経以外には明らかな病変は認めなかった。ステロイド
パルスを施行したが効果に乏しく、後療法としてプレドニゾロン30mgの内服を
開始したが改善しなかった（指数弁）。X+2年1月に左眼視力低下と視野障害が出
現、左視神経炎の診断でステロイドパルスを施行したが改善なく症状が進行した
ため計2回のIVIｇを施行した。投与後に視力障害、視野障害ともに改善した（視
力0.125→0.4）。【症例2】40代女性。Y年4月中旬より右眼視野異常を自覚、その後眼
痛も出現し徐々に視力が低下した。5月中旬から更に症状が進行し視力は光覚弁
まで低下、眼科で右視神経炎の診断となった。自己抗体は陰性で右視神経以外に
は明らかな病変は認めなかった。プレドニゾロン30mgの内服を開始したが効果な
く、ステロイドパルスを施行したが症状の改善を認めなかった。6月より計3回の
IVIｇを施行したところ投与後に視力障害、視野障害ともに改善した（指数弁）。【症
例3】30代女性。Z年6月中旬に右眼視力低下、視野欠損を自覚、発症5日目に手動
弁まで視力が低下し眼痛も出現、眼科で右視神経炎の診断となった。自己抗体は
陰性で右視神経以外には明らかな病変は認めなかった。プレドニゾロン30mgの内
服を開始したが効果なく、光覚弁まで視力が低下したためステロイドパルスを施
行したが症状の改善を認めなかった。7月より計3回のIVIｇを施行したところ投
与後に視力障害、視野障害ともに改善した（視力 0.4）。【結論】ステロイド抵抗性視
急性神経炎に対して、IVIｇは有効な治療法であることが示唆された。

Pj-16-3 当院における視神経脊髄炎スペクトラム障害に対する
エクリズマブの使用経験

○田川　朝子1、堤　　百合1、小出　隆司1、唐澤　隆明2、釣木澤尚実3

1 平塚市民病院 神経内科、2 平塚市民病院　内科、
3 平塚市民病院　アレルギー内科

【目的】血清抗アクアポリン4抗体（抗AQP4抗体）陽性の視神経脊髄炎スペクトラ
ム障害（NMOSD） は, 初発後2～5年以内の再発が多く, 再発依存性に機能障害が悪
化するため, 病初期に再発を予防することが重要である. 従来NMOSDではステロ
イドが主な再発予防治療薬であった. 一方ヒト化モノクローナル抗体であるエク
リズマブは, 終末補体であるC5の活性を特異的に阻害し, NMOSDの再発を抑制す
る.我々は当院においてエクリズマブ治療を施行したNMOSD2症例について臨床
経過の検討を行った.【方法】当院においてエクリズマブを使用している抗AQP4抗
体陽性のNMOSD 2例について, 開始前後の臨床経過の検討を行った.【結果】症例
1:30代女性. X－7年に左視神経炎を発症後, 5年間に脳幹脳炎3回, 右視神経炎1回, 頚
髄炎2回の再発があり,ステロイドパルス治療を繰り返した後に両側大腿骨頭壊死
を発症し, X－2年に左人工骨頭置換術施行. 経口ステロイド薬10mg/日 タクロリ
ムス使用下の X－1年3月に脳幹～視床の炎症が再発し, EDSS 4.5ととなり, 血液浄
化療法とIVIgで軽快. X年4月よりエクリズマブ治療を導入後2ヶ月目より, 経口ス
テロイド薬を漸減して6か月後に終了したが,　再発なく, EDSS 1.0を維持. 症例2: 
50代女性. X－1年7月に胸髄炎（Th1～Th5の長大病変）を発症し, 両下肢の運動感覚
障害をきたし, EDSS 5.0となった. ステロイドパルス治療2クールを施行後も右優
位の下肢の感覚障害が残存し, 血液浄化療法を追加施行して症状が改善し, EDSS 
2.0となった. 経口ステロイド薬 30mg/日で後療法を行ったが, 著しい高脂血症と
耐糖能障害が出現した. X年1月にエクリズマブを導入後2ヶ月目より, 経口ステロ
イド薬を漸減し, 同年10月には1mg/日まで減量したが, 再発は認めず, EDSS 2.0を
維持. 【結論】NMOSDではエクリズマブ治療により炎症の再発予防が期待でき, 更
に導入後のステロイド薬減量の検討も可能であると考えられた.

Pj-16-4 視神経脊髄炎関連疾患および多発性硬化症における疲
労、疼痛、血清IL-6 の関連性の検討

○枡田　大生1、森　　雅裕1、鵜沢　顕之1、内田　智彦1,2、
武藤　真弓1,3、大谷　龍平1,4、青木　玲二1、桑原　　聡1

1 千葉大学病院 脳神経内科、2 東千葉メディカルセンター　脳神経内科、
3 千葉労災病院　脳神経内科、4 JR 東京総合病院　脳神経内科

【目的】抗interleukin-6（IL-6）抗体治療薬は視神経脊髄炎関連疾患（NMOSD）患者
の疼痛を軽減させたとする報告がなされている。血清IL-6と疲労、疼痛の関連性
についてNMOSDおよび多発性硬化症（MS）で検討することを目的とする。【方法】
当科に通院中の寛解期のNMOSD患者（N=58）および再発寛解型MS患者（N=85）に
対し、修正版疲労影響評価スケール（MFIS）、日本語版Multidimensional Fatigue 
Inventory （MFI） およびMOS痛み影響評価スケール（PES）を施行し、同時期に施
行された血清IL-6とそれらの相関を検討した。【結果】NMOSD群ではMS群に比し、
有意にPESが高かったがMFISは有意差を認めなかった。また、両群ともにMFIS
とPESは正の相関を示した。一方、血清IL-6値は両群で差を認めなかった。また、
３椎体以上の長大な脊髄病変を有する患者の割合はNMOSD群で有意に高く、両
群ともに長大な脊髄病変を有する患者はPESも高値の傾向にあった。両群ともに
血清IL-6値とMFIS、MFI、PESは相関を認めなかった。【結論】脊髄病変は特に
NMOSD患者において疼痛に関与している可能性がある。血清IL-6は両群で差を
認めず、疲労度や疼痛との間に相関も認めなかった。

Pj-16-5 AQP4 抗体陽性NMOSD病態におけるCD25 陽性
naïve B細胞の役割

○能登　大介1、星野　泰延1,2、佐野　修平1、富沢　雄二2、横山　和正2、
服部　信孝2、三宅　幸子1

1 順天堂大学 免疫学講座、2 順天堂大学　神経学講座

【目的】視神経脊髄炎（NMOSD）は中枢神経系自己免疫性疾患であり、抗アクアポリ
ン4抗体（AQP4抗体）はNMOSDの発症に関与していることが知られている。しか
し、NMOSDにおける自己抗体産生のメカニズムは未だ不明である。【方法】AQP4
抗体陽性NMOSD患者4名および健常人（HC）4名から末梢血を採取、cell sorterを
用い末梢血中B細胞をnaïve B細胞、switched memory B細胞、double negative B
細胞を分取しRNA-seq解析を行い遺伝子発現について比較検討を行った。さらに、
HC10名、NMOSD10名から末梢血を採取し、B細胞分画についてフローサイトメト
リーを用い解析した。【結果】RNA-seqを用いたトランスクリプトーム解析により、
NMOSD患者では、B細胞サブセット特異的転写因子のプロファイルがHCと比較
しNMOSDにおいて抗体産生細胞側に偏位していること、さらにその偏位がnaïve 
B細胞においても認められることが明らかとなった。また、Gene set enrichment 
analysisの結果から、NMOSD患者naïve B細胞では、IL-2により誘導される遺伝子
群の発現が亢進していることが明らかとなった。またIL-2受容体α鎖であるIL2RA

（CD25）がHCと比較し有意に上昇していた。フローサイトメトリーを用いた解析
からNMOSD患者ではCD25陽性naïve B細胞がHCと比較し優位に増加しているこ
と、さらにIL-2のシグナル分子であるリン酸化STAT5とCD25の発現が正の相関を
示すことが明らかとなった。また、試験管内でIL-2存在下にnaïve B細胞を他の刺
激とともに培養したところ抗体産生細胞への分化が促進された。【結論】以上の結果
から、NMOSD病態において、naïve B細胞から転写因子プロファイルの異常が認
められ、抗体産生細胞側へ偏位していること、さらにIL-2がその異常に関与してい
る可能性が示唆された。これらの結果は、NMOSDおよび抗体関連自己免疫疾患の
新規な病態を明らかにし、新しい治療標的薬の開発に寄与する可能性がある。

Pj-16-6 皮質性脳炎を含む抗MOG抗体関連疾患の 10 例の解
析による病態および臨床的特徴の検証

○押部奈美子、竹下　幸男、髙橋　志織、大石真莉子、藤川　　晋、
清水　文崇、佐野　泰輝、古賀　道明、神田　　隆
山口大学病院 脳神経内科

【背景】抗MOG抗体関連疾患は，抗AQP4抗体陰性視神経脊髄炎，ADEMなどの中
枢神経脱髄疾患を代表とする自己免疫性脱髄疾患とされてきた．しかし脱髄所見
に乏しいMOG抗体陽性皮質性脳炎が近年多数報告され，これらに共通するMOG
抗体を介した病態は不明であった．【目的】当科での連続MOG抗体陽性患者10例で
のMRI所見，治療効果，再発率，発作型を評価し，共通する臨床的特徴，病態が
存在するかを検証した．【方法】2015年から2020年に抗MOG抗体関連疾患と診断し
た連続10症例について，発症年齢，症状，診断時病型，脳脊髄液検査所見，治療
効果と再発について調査した．【結果】患者の発症時年齢中央値は30歳（10-50歳）で，
診断時病型は視神経脊髄炎型が80%，皮質性脳炎型が20%で，3例で視神経脊髄炎
と脳炎の2病型，1例で脳炎，視神経脊髄炎，中脳・視床病変の3病型を呈した．皮
質性脳炎型では，全例でMBPの上昇はなかった．視神経脊髄炎での発作時にMBP
が高値であったものは5例，正常値であったのが5例であった．中脳・視床病変を
呈した例ではMBPは正常値であった．全例で急性期治療としてmPSLパルス療法
を行い，4例で血漿交換療法を追加で施行した．視神経脊髄炎のみを呈した2例で
軽度の後遺症が残った．経過中に5例が計11回の再発をきたし，再発時のステロ
イド内服量は4例がPSL 10 mg/day以下，1例が15 mgで，免疫抑制剤の併用例は
なかった．再発例の平均PSL量は4.1 mg/dayで，非再発例は12.6 mg/dayであった．

【結論】MOG抗体関連疾患の3病型に共通する臨床的特徴は，若年発症であり免疫
治療によく反応し，低用量のPSL内服が再発リスクであることが示された。1年間
で3病型を発症した症例が存在することが明らかとなり、3病型においてMOG抗体
を介した共通する病態が想定された．

Pj-16-7 視神経脊髄炎と抗MOG抗体関連疾患の視神経炎にお
ける眼科所見の比較

○井戸　信博1、毛塚　剛司2、赫　　寛雄1、木村　亮之1、長澤早由美1、
渡邊　江莉1、大久保芳彦1、増田　眞之1、日出山拓人1、加藤　陽久1、
相澤　仁志1

1 東京医科大学病院 神経内科、2 東京医科大学病院 眼科

【目的】近年抗MOG抗体関連疾患が注目されている。視神経脊髄炎（NMOSD）と抗
MOG抗体関連疾患はともに視神経炎を発症する。当院でNMOSDの視神経炎と抗
MOG抗体関連視神経炎の症例を眼科所見も含め比較した。【方法】年齢、性別、初発・
再発、眼科所見は矯正視力、視覚機能のFS、相対的瞳孔求心路障害（RAPD）の有無、
中心暗点の有無、乳頭部の網膜視神経線維層（RFNL）の平均の厚さ、また眼窩MRIに
おける視神経の造影の有無とした。【結果】NMOSD 37例、MOG抗体関連視神経炎9例
で比較した。うち抗MOG抗体関連視神経炎２例が両眼での発症であった。NMOSD
は初発25例、再発12例に対し　抗MOG抗体関連視神経炎は全て初発であった。性別
はNMOSDが男性2名、女性35名、抗MOG抗体関連視神経炎は男性5名、女性4名でp 
< 0.01であり、有意な差が認められた。年齢NMOSD51.92±11.92歳で抗MOG抗体関
連視神経炎39.11±10.65歳、p < 0.01であり、有意な差が認められた。罹患眼の矯正
視力はNMOSDは0.03（0.01-0.2）、抗MOG抗体関連視神経炎は0.5（0.0-0.8）でp ＝0.11、
中心暗点、RAPDの有無ではNMOSDが19例、抗MOG抗体関連視神経炎は5例であり、
p = 0.77と有意差を認めなかった。また造影効果に関してはNMOSDが13例、抗MOG
抗体関連視神経炎は7例であり、p = 0.07と有意差を認めなかった。FSはNMOSDは5.0

（1.0-5.0）、抗MOG抗体関連視神経炎は2.0（1.0-5.0）でp = 0.38、罹患眼の平均RNFLの
厚さはNMOSDは89.0（62.5-99.5）μm、抗MOG抗体関連視神経炎は103（62.75-146.5）
μm、p = 0.48でそれぞれ有意差を認めなかった。視神経炎を発症していない眼では　
矯正視力、平均RNFLの厚さで有意差を認めなかった。　【結論】抗MOG抗体関連視
神経炎はNMOSDの視神経炎の症例に比べ発症年齢が若く、男女比で男性が多い。眼
科所見は視神経炎発症時は両疾患で有意な差を認めず、長期の観察が必要である。
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Pj-16-8 視神経脊髄炎に対する生物学的製剤導入を検討する患者像
○宮本　勝一、楠　　　進

近畿大学医学部 脳神経内科

【目的】視神経脊髄炎（NMOSD）は、抗アクアポリン４（AQP4）抗体による液性免
疫を病態とする中枢神経疾患である。一度の再発で、重篤な視神経炎や脊髄炎を
起こすことがあるため、再発予防治療は欠かせない。通常は、プレドニゾロン（PSL）
内服、さらには経口免疫抑制薬の併用によって再発予防を行うが、効果不十分の
症例も少なくない。最近、疾患活動性の高いNMOSDの再発予防薬として2種類の
生物学的製剤が承認された。これらは従来の治療薬に比べて、高い治療効果を認
める反面、注意すべき副作用も多く、高額であるため医療経済的な配慮も必要で
ある。本研究では、NMOSD患者で生物学的製剤の導入が考えられる症例につい
ての当院における経験をまとめた。【方法】2019年に当科を受診したNMOSD患者を
対象とし、診療録から診療情報を入手した。【結果】NMOSD患者数は35名（男性3
名、女性32名、全例抗AQP4抗体陽性）であった。再発予防薬が単剤（PSL or 免疫
抑制薬）は20名、2剤（PSL and 免疫抑制薬）は10名、2剤で効果不十分（難治例）が5
名であった。2剤のなかでもPSL15㎎ /日以上の2名を含めて、7名（20％）がUnmet 
Medical Needsがある患者と判断した。生物学的製剤（抗IL-6受容体抗体）は、難治
例5名中4名で導入され、残りの１名も検討している。PSL15㎎ /日以上の2名も生
物学的製剤導入の検討対象と考えられるが、病状が安定しており、副作用を認め
ないため現時点での導入を見送っている。【結論】当院では、従来薬で効果不十分
の症例に限って、生物学的製剤の導入を検討している。PSL内服量を減量する目
的での導入は、PSLによる有害事象を認めない限りは行っていない。この方針で、
これまでのところ良好なコントロールが得られているが、今後症例報告の蓄積や
診療ガイドラインなどで、本邦での適切な使用指針が示されることが期待される。

Pj-16-9 視神経脊髄炎の長期的な臨床像と髄液中の疾患活動性
マーカーの評価

○桐山　敬生、井口　直彦、尾﨑　麻希、塩田　　智、岩佐　直毅、
江浦　信之、小林　恭代、泉　　哲石、形岡　博史、杉江　和馬
奈良県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】視神経脊髄炎（NMOSD）患者の長期的な臨床像と、髄液中疾患活動性マー
カーについて検討する。【方法】対象は2005年以降当院に受診歴のあるアクアポリ
ン4抗体（AQP4-Ab）陽性のNMOSDの患者37例（男性5例、女性32例）で、病変部位、
罹患期間、長期的な予後、ステロイド内服維持量を検討した。また、疾患活動期
のNMOSD15例の髄液と、非炎症性疾患12例、多発性硬化症（MS）18例の髄液の
IL-6、BAFF、GFAPをELISA法で測定し解析した。【結果】EDSS4以上（歩行500m
以下）は、罹患期間11年以上の患者の11/15名、10年未満の患者の5/15名であった。
再発回数が10回以上は8/33名で、全員が15年以上の罹患歴であったが、最近2年間
で再発していたのは1例のみであった。再発予防の維持療法としてステロイド単独
治療は13/31名で全員プレドニゾロン10mg/日以下であった。無治療で8年間再発
のない患者もいた。3名が死亡しており、死因は間質性肺炎、脳幹病変、腎盂腎炎・
DICで、うち2名は85歳以上であった。また、NMOSD患者の髄液IL-6、BAFFは
非炎症性疾患、MSに比べ優位に上昇していた。BAFFは疾患活動性の高い患者で
より上昇し、BAFF上昇例では次の再発までが早い傾向がみられた。視神経炎の
みの症例やステロイド治療開始後の髄液ではIL-6、BAFFが低かった。GFAPは
NMOSD 9/14例で上昇し、特に脊髄長病変例で上昇していた。【結論】罹患期間11
年以上の患者で重度の後遺症をもっている患者の率が高い。近年の治療の発展に
より再発回数は減少し、疾患活動性の強かった患者も長期的にはコントロールで
きている患者が多い。GFAPはAQP4-Ab陽性NMOSDの疾患活動期の髄液で上昇
しアストロサイト障害のマーカーとなるが、再発時に低い例もあり、自己反応性
B cellの活性化に関係するIL-6、BAFFを追加することで免疫病態の評価や疾患活
動性の指標になると考えられた。

Pj-16-10 超後期発症MG、後期発症MG、早期発症MGの臨床
的特徴の比較

○大西　庸介1、鵜沢　顕之1、小澤由希子1、安田　真人1、小島　雄太1、
赤嶺　博行1、川口　直樹1,2、氷室　圭一1,3、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院　脳神経内科学、2 脳神経内科千葉　脳神経内科、
3 松戸脳神経内科　脳神経内科

【目的】重症筋無力症（MG）は発症年齢によって早期発症MG（EOMG: early-onset 
MG）、後期発症MG（LOMG: late-onset MG）に分けられる。昨今、65歳以上の超後
期発症MG（VLOMG: very-late-onset MG）はEOMG、LOMGとは臨床的特徴が異なり、
男性に多く、抗AChR抗体陽性率が高く、胸腺腫合併率が低いと言われている。ま
た、発症時に生命を脅かすイベントを来たしやすいが、治療反応性は良好と報告さ
れている。当院で経験したVLOMG、EOMG、LOMGの臨床的特徴を比較すること
とした。【方法】2015年1月1日から2019年12月31日までの期間に初診となったMG患者
のうち、当院で治療開始したものを対象とした。発症年齢65歳以上の群をVLOMG
群とし、50歳以上65歳未満をLOMG群、50歳未満をEOMG群とした。追跡期間は１
年間とした。それぞれの群で年齢、性差、最重症時MGFA、ステロイド内服量、抗
AChR抗体陽性率、初診時AChR抗体値、胸腺腫合併率、プレクリーゼもしくはクリー
ゼの頻度についてカイ2乗検定、Fisherの正確検定で比較した。【結果】対象期間に初
診となったMG患者114名の内、VLOMG40名（年齢中央値71歳）、EOMG40名（年齢中
央値33歳）、LOMG34名（年齢中央値60歳）だった。VLOMGはEOMGと比較し男性に
多く（p=0.0125）、最重症時のMGFAが低く（p=0.0133）、抗AChR抗体陽性率が高く

（p=0.0402）、ステロイド内服量が少ない（p=0.0101）傾向にあった。それ以外の上記
項目について有意差は見られなかった。既報告におけるVLOMGの臨床的特徴と概
ね合致していると考えられたが、VLOMGとLOMGとの比較においてはいずれの項
目でも明らかな有意差は得られなかった。【結論】VLOMGはMG全体の35%に存在し
た。当院で経験したVLOMGは、EOMGと異なった臨床的特徴を認めたが、VLOMG
とLOMGとの比較では明らか有意差はみられなかった。

Pj-16-11 重症筋無力症の発症における前立腺癌の抗アンドロゲ
ン療法の影響の検討

○金沢　華造、富沢　雄二、井関　　賛、横山　和正、服部　信孝
順天堂大学医学部附属順天堂医院　脳神経内科

<背景>重症筋無力症（MG）は神経筋接合部の運動終板に存在する蛋白に対する自
己抗体が産生される原因不明の自己免疫疾患である．疫学としては世界的に年齢
が二峰性に分布しており，20-30代に女性はピークを迎え，60-80代に男性はピー
クを迎える．この分布の解離の原因は解明されていないが，高齢男性における
ピークの機序としてアンドロゲンの低下が推察されている．我々は抗アンドロゲ
ン療法（ADT）後に発症した高齢男性MGの症例を経験し，その機序について検討
した．<方法>当院において，2019年10月から2020年10月の間で前立腺癌に対する
ADTがMG発症に関与している可能性を有していた2症例について検討した．<結
果>1例目は84歳男性で，14年前に前立腺癌と診断されGnRHアナログ製剤にて加
療中であった．その後，複視，嚥下障害を主訴に来院され，日内変動を伴う経過，
抗AchR抗体，反復刺激H-M法の結果からMGと診断した．外来にてコリンエステ
ラーゼ阻害剤を開始するも改善なく，入院にてタクロリムスを開始し血漿交換療
法を併用し改善した．入院後GNRHアナログ製剤は中止しており，その後症状は
安定し経過した．2例目は80歳男性で，3カ月前に前立腺癌と診断され，抗アンド
ロゲン剤にて加療された2週間後に複視症状を認め，同主訴で来院された．テン
シロンテスト，抗AchR抗体の結果から重症筋無力症と診断し，コリンエステラー
ゼ阻害剤が開始となるも症状は改善なくタクロリムスを開始し改善した．また同
時期より抗アンドロゲン療法が中止され，その後症状は安定し経過した．<考察
>MGは胸腺が発症に関わることが病態生化学的に証明されており，胸腺摘出術に
より改善を得られる．高齢マウスおよびヒトにおいてADTが胸腺再生を引き起こ
すことが報告されており，MGの発症に関与している可能性が考えられる．今後，
発症時のアンドロゲン値測定を含めた症例の蓄積が必要と考えられた．

Pj-16-12 血清ペントラキシン 3濃度は重症筋無力症の重症度
と相関する

○小島　雄太1、鵜沢　顕之1、小澤由希子1、安田　真人1、大西　庸介1、
赤嶺　博行1、川口　直樹1,2、氷室　圭一1,3、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院　 脳神経内科学、2 脳神経内科千葉　脳神経内科、
3 松戸脳神経内科　脳神経内科

【目的】重症筋無力症（MG）は自己抗体により神経筋接合部が障害される疾患であ
るが、その病勢を反映する客観的なバイオマーカーとして確立されたものは乏し
い．ペントラキシン3（PTX3）は炎症・補体活性化・免疫寛容等に関連するタン
パクとして知られ、種々の自己免疫疾患で病態への関与や疾患活動性マーカー
としての有用性が報告されてきた．今回、MG患者血清中のPTX3濃度を測定し、
MGの疾患活動性を反映するバイオマーカーとしてのPTX3の有用性を検討した．

【方法】治療前のアセチルコリン受容体抗体陽性（AChR Ab）MG40例（採血時平均
年齢57歳；男性 13例、女性 27例；眼筋型 12例、全身型 28例；MGFA class 2 / 
MGADL score 6 / QMG score 10（中央値））、年齢・性別をマッチしたコントロー
ル30例の血清を用いてELISA法でPTX3濃度を測定し、両群での比較およびMGの
臨床パラメーターとの相関を解析した．【結果】両群での血清PTX3濃度に差は認
めなかった（MG: コントロール; 3.3ng/ml: 2.9ng/ml（平均値））．全身型MGは眼筋
型MGよりも高いPTX3値を示した（全身型MG: 眼筋型MG; 3.8ng/ml: 2.3ng/ml（平
均値）、p = 0.02）．MGFA class、MG-ADL score、QMG scoreはいずれも血清
PTX3濃度と正の相関を認めた（それぞれ相関係数 = 0.53, 0.45, 0.50、p値 = 0.0004, 
0.004, 0.004）．【結論】血清PTX3濃度はMG重症度スケールと有意に相関し、AChR 
Ab-MGにおける補体活性化や炎症による神経筋接合部破壊を反映していることが
示唆された．血清PTX3濃度はMGの疾患活動性マーカーとして有用である可能性
がある．

Pj-16-13 全身型重症筋無力症における補体ネットワークの変化
○小澤由希子、鵜沢　顕之、赤嶺　博行、大西　庸介、小島　雄太、
安田　真人、桑原　　聡
千葉大学 脳神経内科

【目的】重症筋無力症（MG）は神経筋接合部（NMJ）の抗体介在性免疫疾患であり、
約80％で抗アセチルコリン受容体（AChR）抗体が陽性となる。抗AChR抗体が
NMJでのシナプス伝達を減らすメカニズムの一つとして補体の関与が示唆されて
いる。今回、抗AChR抗体陽性全身型MGの補体と補体調整因子を測定し、臨床症
状との関連について検討した。【方法】免疫治療未介入の抗AChR抗体陽性全身型
MG患者45名と対照群として年齢と性別の調整を行った疾患コントロール患者25
名の血清で古典経路（C1q,C5a,sC5b9）と副経路[Ba, Factor H（CFH）]の補体・補体
調整因子を測定した。またMG群の10例で治療開始６ヶ月後の補体・補体調整因子
を測定した。【結果】対照群と比較してC1q、Ba、CHFは有意な差を認めなかった
が、C5aはMG群で低く（p<0.0001）、sC5b9はMG群で高かった（p=0.004）。C1qは
胸腺腫合併MGで高かった（p<0.0001）。sC5b9は発症が若年ほど高い傾向（r=-0.33, 
p=0.03）があった。いずれの補体・補体調整因子も性別による差はなく、MGADL
スコアや抗AChR抗体価、血清IgGとは有意な相関を認めなかった。6ヶ月の経過
でMGADLスコアは有意に改善し（p=0.004）、C1q（p=0.002）とBa（p=0.01）は有意
に上昇傾向があったがC5a、sC5b9、CFHは有意な変化を認めなかった。【結論】
MGの病態は古典的経路を中心とした補体介在性のシナプス後膜破壊が示唆され
ており、sC5b9の上昇は既報と同様にMAC形成亢進を反映しているものと考えら
れた。治療経過とともにC1qとBa上昇していることは症状改善とともに古典的経
路優位の補体経路活性バランスの改善を示している可能性がある。
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Pj-16-14 血清可溶性ウロキナーゼ受容体濃度は重症筋無力症の
重症度スケールと相関する

○鵜沢　顕之、小島　雄太、小澤由希子、安田　真人、大西　庸介、
赤嶺　博行、川口　直樹、氷室　圭一、桑原　　聡
千葉大学大学院医学研究院 脳神経内科学

【目的】重症筋無力症（MG）の疾患活動性を反映するバイオマーカーは病勢の把握
や治療反応性予測などに重要と考えられるが、これまで確立されたマーカーは
ない。近年、自己免疫疾患を含む種々の疾患で炎症・組織傷害・疾患活動性・予
後との関連が報告されている可溶性ウロキナーゼ受容体（suPAR）に注目し、MG
患者血清中のsuPAR濃度の測定を行い、その臨床的意義について検討すること
を目的とした。【方法】アセチルコリン受容体（AChR）抗体陽性MG40例（採血時平
均年齢 56.9歳；男性 13例、女性 27例；眼筋型 12例、全身型 28例；MGFA中央
値 2；MGADL中央値 6）の治療前血清、及び10例の治療後血清、年齢・性別を
マッチさせたコントロール30例の血清を用いてELISA法でsuPAR濃度の測定を行
い、MGの臨床パラメーターとの相関を検討した。【結果】AChR抗体陽性MGの血
清suPAR濃度はコントロールと同等であったが、採血時のMGADL（相関係数＝
0.45；P<0.01）やMGFA（相関係数＝0.37；P=0.02）といった重症度のパラメーター
と有意に相関していた。一方で、血清suPAR濃度は抗AChR抗体価や予後とは相
関を認めず、治療前後での変化も認めなかった。【結論】suPAR濃度は生体内の免
疫活性状態を反映することが報告されており、MG病態においても、神経筋接合
部の破壊や炎症などを増悪させる因子であることが示唆された。血清suPAR濃度
はAChR抗体陽性MGの重症度スケールと有意に相関し、MGの疾患活動性の新規
バイオマーカーとして有用と考えられた。

Pj-16-15 当院における重症筋無力症に対する拡大胸腺摘除術施
行症例の後方視的検討

○矢野　智代、小林　　敬、瀬戸　瑛子、石浦　浩之、戸田　達史
東京大学医学部附属病院 脳神経内科

【目的】MGTX studyで胸腺腫非合併重症筋無力症に対する拡大胸腺摘除術の有効
性が示された．一方，同研究で組入れ基準から除外された高齢者や重症例，また
胸腺腫合併症例との治療成績の比較は依然として明らかでなく，今回当院の症例
で検討を行った．【方法】2010年1月から2020年10月に，当院で重症筋無力症に対し
て拡大胸腺摘除術を施行した症例について，臨床背景および治療経過を後方視的
に検討した．【結果】該当症例は胸腺腫非合併例が18例，合併例が11例，全例で抗
AChR抗体陽性だった．前者の平均年齢は58.3歳（65歳以上5例），1例がMGFA臨
床分類Class V，16例でプレドニゾロン（PSL）が開始され，最大投与量の一日換算
平均は44.1mg，1年後13.8mg，65歳以上では最大投与量が46.7mg，1年後12.1mg
だった．Class Vの1症例では，術後1年で複視のためPSL微増となったがその後順
調にPSL漸減された．追加治療を要したのは9例（PSL増量のみ2例，免疫抑制剤7例，
大量免疫グロブリン療法（IVIg） 1例，複数1例），65歳未満で7/13例（53.8%）に対し，
65歳以上では2/5例（40%）だった．胸腺腫合併例の平均年齢は59.4歳（65歳以上5
例），病理で断端陽性が5例，陰性が6例だった．全例でPSLが開始され，最大投与
量の一日換算平均は46.4mg，1年後16.8mg，65歳以上では最大投与量が44.0mg，1
年後17.0mgだった．追加治療を要したのは8例（PSL増量のみ1例，免疫抑制剤6例，
IVIg 3例，複数2例），65歳未満で4/6例（66.7%）に対し，65歳以上では4/5例（80%）
だった．断端陰性で4/6例（66.7%）に対し，断端陽性で4/5例（80%）だった．【結論】
65歳以上において，術後のPSL量推移や，追加治療を要さず改善を得られた割合は，
65歳未満と同程度であった．Class Vの1名においてもPSL投与量の経過は軽症例
と同様であった．胸腺腫合併例と非合併例とで，PSL投与量や追加加療を要する
割合は同程度であったが，IVIgでの加療を要する頻度は胸腺腫合併症例で高い傾
向だった．

Pj-17-1 CCPDにおけるNF155抗体の中枢神経障害機序の解
析：マウス髄腔内慢性受動免疫の試み

○山崎　啓史1、本郷　　悠1、高崎　　寛1、阪本　直広1、伊佐　　恵1、
池脇　克則1、海田　賢一1,2、鈴木　一詩1

1 防衛医科大学校　神経・抗加齢血管内科、
2 埼玉医科大学総合医療センター　神経内科

【目的】Neurofascin（NF）155はoligodendrocyteおよびSchwann細胞上に発現す
る傍絞輪部蛋白である。IgG-NF155抗体は慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）
の約10％に陽性となり、一部に中枢末梢連合脱髄症（CCPD）を生じるが、NF155
抗体の中枢神経組織障害機序は未解明である。本研究の目的は患者由来のNF155
抗体をマウス中枢神経系に慢性曝露し、 NF155抗体の中枢神経障害機序の明ら
かにすることである。【方法】8-12週齢のBALB/cマウス10頭を用いた。定位脳手
術により側脳室内にカニューレを留置し、浸透圧ポンプで中枢神経系に試料を
慢性的に投与するモデルを計画した。中枢神経系への安定した試料投与を確認
するためcoumarin色素を髄腔内に投与した。IgG-NF155抗体陽性CCPD患者血
清から精製した疾患IgG（CCPD-IgG）、healthy controlの精製IgG（HC-IｇG）を
1.4mg/mLの濃度で人工脳脊髄液に混和し、7.1μL/dayの速度で髄腔内へ持続投
与した。疾患/正常モデルは、手術後2週・4週後に灌流固定し、組織学的検討を
行った。HC-IgG投与群（n=3）は4週間生存後検討に、CCPD-IgG投与群（n=7）は2-4
週間生存後検討に供し、脳組織で免疫染色を行った。【結果】CCPD-IgG投与群で
はoligodendrocyte様の形態を示す細胞へ選択的なヒトIgG沈着を認め、HC-IgG
投与群では同様の染色性はなかった。CCPD-IgG沈着に伴う形態学的変化は現在
のところ確認できていない。【結論】今回作成した髄腔内慢性受動免疫マウスでは
NF155局在に一致したCCPD-IgGの沈着があり、同疾患の中枢神経病変を再現し
ている可能性がある。沈着IgGサブクラス同定や炎症/組織障害マーカーを用いた
免疫組織学的検討により詳細な病態解析を行う予定である。

Pj-17-2 CIDPに対する免疫グロブリン皮下注射製剤効果の検討
○鈴木　　哲、中馬越清隆、三橋　　泉、武田　勇人、玉岡　　晃

筑波大学 医学医療系 神経内科

【目的】慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）の寛解維持治療において，免疫グロブ
リン皮下注射治療（SCIg）の有用性について検討する．【方法】当施設でSCIgを実施
した2症例について，その治療効果を臨床経過を通して明らかにする．【結果】症例
1は62歳女性．X-4年2月に両側母趾のしびれ感を自覚，その後足部全体に拡大した．
両側下腿より末梢の温痛覚・触覚低下，dysesthesia，paresthesiaを認め，神経伝
導検査（NCS）および神経生検の結果からCIDPと診断した．ステロイドパルス療
法及びプレドニゾロン（PSL）経口内服（40mg/day）を実施したが，X-2年8月にPSL
減量を契機にdysesthesiaが増悪した．2ヵ月後にIVIg療法を開始し4週間隔で継続
するも，その後dysesthesiaが下腿まで拡大しNumerical Rating Scale （NRS）8と
なった．X-1年10月にSCIg （10g/week）を導入したところ，NRS3まで改善を認め，
1度再燃を認めたが，SCIgを20g/weekに増量したところ以後寛解を維持すること
ができた．症例2は63歳男性，X-1年3月に両側上腕のしびれ，四肢の筋力低下が出
現した．遠位優位の四肢筋力低下と上肢遠位優位の異常感覚があり，NCSで2神
経以上の脱髄所見を認め，CIDPと診断した．X-1年6月よりIVIg療法を開始したが，
1か月後から再燃を反復し，その都度IVIg療法を要した．X-1年10月よりSCIg （14g/
week）を導入，再燃時にSCIg増量（30g/week），ステロイドパルス療法後のPSL導
入を要したが，以後は安定して経過した．【結論】感覚主体のCIDP症例で静注維持
療法では症状の改善を認めない場合や，再燃時に急性発症型の経過をとる頻回再
燃例において，SCIgが症状の改善や病勢制御に有効であった。注射手技の習得な
どの問題も考慮すべきではあるが，従来の免疫治療で管理不良なCIDPに対し，維
持療法としてSCIgが有用となる可能性が示唆された.

Pj-17-3 当院で診療したCIDP30 例の臨床病型と長期経過
○根本　　壌、清水　文崇、竹下　幸男、畠　　星羅、前田　敏彦、
佐藤　亮太、大石真莉子、松尾　欣也、佐野　泰照、古賀　道明、
川井　元晴、神田　　隆
山口大学病院 脳神経内科

【目的】当院で入院診療した慢性炎症性脱髄性多発ニューロパチー（CIDP）症例連
続30例の臨床情報を後方視的に収集し，臨床的特徴と長期経過を明らかとする．

【方法】2005年から2018年まで当科でEFNS/PNS 診断基準で確定診断したCIDP
連続30例を対象とした．年齢，性別，臨床型，IVIg治療反応性や維持療法の有
無，脳脊髄液蛋白，末梢神経伝導検査，最終診察時の臨床型などの臨床情報を
収集した．【結果】男性23例，女性7例．平均年齢56歳．典型的CIDP（t-CIDP） 10
例，MADSAM 12例，遠位型（DADS） 4例，感覚型（sensory） 3例，運動型CIDP 
1例であった．IVIg治療反応性はt-CIDP 80 %, MADSAM 100%, DADS 100%, 
sensory 100%であった．脳脊髄液蛋白平均値（mg/dl）はt-CIDP 87.6, MADSAM 
62.1, DADS 67.6, sensory 50.3．正中神経遠位潜時（ms）の平均値はt-CIDP 8.7, 
MADSAM 5.0, DADS 10.9, sensory 3.9, 速度（m/s）はt-CIDP 28.2, MADSAM 42.6, 
DADS 45.7, sensory 53.1であった．IVIg維持療法はt-CIDP 50%, MADSAM 75%, 
DADS 25%, sensory 67%で施行されていた．20例で5年以上の経過観察がなされ
ていたが，最終診察時に臨床型が変化している患者はいなかった．【結論】既報告
と同じく，典型的CIDPで非典型的CIDPと比べて蛋白高値，末梢神経伝導検査で
より高度の遠位潜時延長，速度低下がみられた．一方，非典型的CIDPの割合が多
く（67%），MADSAM全例でIVIg有効，75%でIVIg維持療法の治療効果がみられ
た点が異なっていた．長期経過で臨床型が変化することは無かった．

Pj-17-4 抗MAG抗体関連ニューロパチー：急速進行例の臨床
的・電気生理学的特徴

○中村　圭吾1、水地　智基1、澁谷　和幹1、常山　篤子1、鈴木　陽一1、
小島　雄太1,2、狩野　裕樹1、諸岡茉里恵1、大谷　　亮1、青墳　佑弥1、
関口　　縁3、桑原　　聡1、三澤　園子1

1 千葉大学医学部附属病院 脳神経内科、2 京都府立医科大学　神経内科、
3 JR 東京総合病院　脳神経内科

【目的】抗myelin-associated glycoprotein（以下MAG）抗体関連ニューロパチーは
IgM型M蛋白およびIgM型抗MAG抗体が陽性で、高齢男性に多く、緩徐進行性経
過の遠位優位の脱髄性多発ニューロパチーである。しかし近年、臨床的、免疫学
的、電気生理学的な多様性が報告され、heterogenousな疾患である可能性が示唆
されつつある。本研究は抗MAG抗体関連ニューロパチーの進行速度と臨床的背景、
電気生理学的との相関を検討し、早期に治療介入を要する症例の特徴を明らかに
することを目的とする。【方法】抗MAG抗体関連ニューロパチー20例（男性16例、
年齢中央値69歳）を後ろ向きに検討した。初回評価時のprogression rate （Overall 
Neuropathy Limitations Scale （ONLS）/罹病期間（年））を算出し、中央値で急速
進行群と緩徐進行群に分け、初回評価時の臨床的背景、神経伝導検査所見を比較
検討した。【結果】Progression rateの中央値は1.1であり、1.1以上と未満で急速進
行群と緩徐進行群の2群に分けた。2群間で治療内容（初回評価までの）、発症年
齢、初回評価時年齢、性別に差はなかった。急速進行群で初回評価時の診察所見
で上肢に痛覚もしくは深部感覚鈍麻を認める割合が有意に高かった（p=0.048）。初
回評価時の抗MAG抗体価、血清IgM値、髄液検査所見に有意な差はなかった。初
回評価時の神経伝導検査では運動神経伝導および感覚神経伝導で有意な差は認め
なかったが、尺骨神経のterminal latency indexは、急速進行群で有意に低かった

（p=0.0066）。【結論】抗MAG抗体関連ニューロパチーにおいて、神経終末からの脱
髄の進展が速い例がある。上肢の感覚障害と神経幹中間部に及ぶ脱髄は脱髄の急
速な進展を示唆する所見であり、早期の治療介入の目安となる可能性がある。
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Pj-17-5 MR neurographyを用いたCIDP症例における腰部神
経根の検討

○加藤　瑛美、水間　敦士、川村玲衣奈、湯谷佐知子、今関　良子、
瀧澤　俊也、永田栄一郎
東海大学医学部　内科学系神経内科

【目的】慢性炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）では頸部神経根から神経叢および末梢
神経幹にかけての神経腫大を観察することができ、これまでに神経超音波検査や
MR neurographyを用いた評価が行われてきた。一方で腰部神経根の肥厚に関し
てはこれまでの技法では十分評価が行えていない。今回、我々は3.0 Tesla MRIを
用いたMR neurographyにて頸部および腰部神経根の撮像を行い、症状の分布に
よる神経根肥厚の差異について検討を行った。【方法】2016年4月から2019年5月ま
でに初発症状で入院してCIDPと診断された、もしくはIVIG療法目的で入院され
たCIDP8症例（平均年齢：60歳、女性：4名、平均罹病期間：65ヶ月）においてMR 
neurographyによる撮像を行い、頸部（C6,C7）と腰部（L2,L3）神経根の径を測定す
ると共にT2撮影による信号比を算出して、コントロール11名と比較した。CIDP
症例では下肢優位の症状を呈した症例と上肢含めた症状を呈した症例間で腰部
神経根と頸部神経根の肥厚の差違を検討した。【結果】CIDP8症例のうち5症例で
下肢優位に筋力低下および感覚障害を認めていた。神経根径は頸部ではコント
ロール4.8mmに対してCIDP症例5.3mm、腰部ではコントロール4.0mmに対して
CIDP症例5.3mmとCIDP症例で優位に肥厚していた（p<0.05）。症状の分布に応じ
た検討では下肢優位の症例に置ける頸部と腰部神経根肥厚の差異は見られなかっ
た。T2信号比（腰部神経根/頸部神経根）では下肢優位の症例（信号比:1.18）で上肢
の症例（信号比:0.98）と比較して腰部神経根の信号強度が強く見られた。【結語】MR 
neurographyを用いた検討では神経根の径では症状の分布による差異は明らかで
はなかったが、T2信号比では下肢優位の症例において腰部神経根の肥厚が目立つ
傾向があり、CIDP症例において症状の分布に応じて腰部神経根の評価も積極的に
行う意義があると考えられた。

Pj-17-6 Charcot-Marie-Tooth病におけるcopy number 
variation解析

○安藤　匡宏、吉村　明子、谷口　雄大、武井　　潤、平松　　有、
樋口雄二郎、田代　雄一、﨑山　佑介、橋口　昭大、岡本　裕嗣、
髙嶋　　博
鹿児島大学病院 脳神経内科

【目的】PMP22遺伝子の重複はCharcot-Marie-Tooth病（以下CMT）の原因の中で最
も重要かつ頻度が高い．本邦ではFISH法でのPMP22の重複/欠失の同定が保険適
応であり, 現在当施設ではFluorescence in situ hybridization （FISH）法でPMP22の
重複/欠失が陰性であった症例に対して次世代シークエンサーを用いたCMT関連72
遺伝子の網羅的遺伝子解析を行なってきた．しかしFISH法での偽陰性の症例も多
く存在する．そのため本検討では網羅的遺伝子解析データからCNVの解析を行う。

【方法】当実験室にて次世代シークエンサー（Ion Proton）を用いてCMT72遺伝子の網
羅的遺伝子解析を行ったCMT 1651名のシークエンスデータからCovcopcanによる
CNV解析を行った．PMP22, MPZ, GJB1のCNVが疑われる症例についてはMLPA 

（Multiplex Ligation dependent Probe Amplification）法にて重複・欠失の有無を確
認した.【結果】PMP22のCNV検討においては19症例にPMP22遺伝子の重複を確認
し、6症例にPMP22の欠失を認めた。またPMP22重複を確認した19症例のうち9症
例はFISH法でPMP22における重複/欠失の陰性が確認されていた。8症例はFISH法
が未施行もしくはFISH法施行の有無が確認できなかった。また2例はFISH法にて重
複が確認された症例であった。MPZのCNV検討においては1症例に重複を認めた．
GJB1のCNV検討においてはX連鎖性遺伝に矛盾しない家族歴を有する脱髄型の男性
1症例にGJB1遺伝子全体の欠失を認めた。【結論】CMTの遺伝子診断においてPMP22
の重複確認は最も重要であり、特に脱髄型の症例についてはFISH法が陰性であって
も、偽陰性の可能性を考慮する必要がある． また今回はCMTの原因遺伝子として
頻度の高いMPZ , GJB1においてもCNVを確認することができた． CMTの遺伝子診
断率向上には変異の確認のみではなく, CNV解析まで行うことが重要である．

Pj-17-7 Charcot-Marie-Tooth病（CMT）における髄液蛋白の検討
○谷口　雄大1,2、安藤　匡宏1、樋口雄二郎1、武井　　潤1、湯地　美佳1、
吉村　明子1、﨑山　佑介1、橋口　昭大1、岡本　裕嗣1,3、髙嶋　　博1

1 鹿児島大学病院 脳神経内科、2 いまきいれ総合病院　脳神経内科、
3 鹿児島大学医学部保健学科理学療法分野

【目的】髄液蛋白高値は慢性炎症性脱髄性多発神経根炎（CIDP）の支持的所見の1つ
であり、CMTとの鑑別で調べることもある。一方、髄液蛋白高値を呈するCMT
の報告は散見されるも少なく、CIDPとの鑑別に苦慮する例もある。今回CMT
における髄液蛋白に関して評価した。【方法】2007年4月から2019年6月までに当科
で遺伝子検査を行った症例のうち、CMTの診断が確定し髄液蛋白を評価した症
例を対象とした。Hardingら（1984）に準じ、正中神経における運動神経伝導速度

（Median MCV）が38m/s以下を脱髄型CMT、それより大きい場合を軸索型CMT
と分類した。髄液蛋白50mg/dL以上を髄液蛋白高値とし、対象症例を髄液蛋白正
常群と高値群に分け解析した。【結果】髄液蛋白を評価したのは142例で、平均56.9

（+ 50.7）mg/dLだった。56例（39.4%）が高値群で2例は細胞数増加を認めた。対象
症例にてCIDPを鑑別に挙げられていたのは20例で、高値群では8例（14.3%）、正常
群では12例（14%）だった。正常群、高値群のMedian MCVは平均40.9（+ 13.1）m/s、
29.4（+ 13.5）m/sで高値群が有意に低かった（p=5.1×10-5）。高値群はGJB1, MPZ, 
PMP22, PRXといった髄鞘構成蛋白に関連する遺伝子変異を持つ症例数が、正常
群よりも有意に多かった（p=3.7×10-5）。【結論】CMTの約4割で髄液蛋白高値を認
めた。髄液蛋白高値群と正常群でCIDPを鑑別に挙げられた割合は同等であり、髄
液蛋白はCMTとCIDPの鑑別において有用ではないと考えられた。髄液蛋白高値
群は髄液蛋白正常群に比べMedian MCVが有意に低く、髄鞘構成蛋白に関連する
遺伝子変異がCMTにおける髄液蛋白高値に関与している可能性が示唆された。

Pj-17-8 Guillain-Barré 症候群の 2 つの予後予測スケール：
予測の解離について

○高橋　志織、古賀　道明、山中菜々美、松尾　欣也、大石真莉子、
竹下　幸男、清水　文崇、佐野　泰照、川井　元晴、神田　　隆
山口大学病院 神経内科学

【目的】ギラン・バレー症候群（GBS）の進行期で予後予測を行うことは，治療方針の
決定に重要である．予後不良と判断される症例では，免疫療法を早期から強化（2クー
ル目のIVIg追加など）する対策がとられることが多い．現在では二つの予後予測ス
ケール（modified EGOS [mEGOS]とΔIgG）が汎用されている．本研究では（1）この2
つの予後予測スケール結果が解離することがあるか，および（2）解離した症例の特
徴，の二点を明らかにすることを目的とした．【方法】当科でIVIg治療を行った7症
例（軸索型4例，脱髄型3例）について，mEGOSとΔIgGを含め臨床像を後方視的に
解析した．予後不良の予測は，mEGOSで6点以上（半年後の独歩不能率10～20％），
ΔIgGで730mg/dL以下（半年後の独歩不能率24％）とした．【結果】mEGOSとΔIgG
の両者で予後良好と予測されたのは7例中2例（29%），いずれも予後不良と予測され
たのは2例（29%）であった．両者に解離があったのは3例（42%）で，全例でmEGOS
は予後不良かつΔIgGは予後良好と判定された．この3例の間にはmEGOSスコアに
差があり，mEGOS 12点と最高スコアの症例ではIVIgが2クール行われたものの，
発症半年後の時点で独歩不能だった．一方，mEGOS 7点の症例はIVIg 1クールのみ，
9点の症例ではIVIg 2クールで治療され，それぞれ2ケ月後，3ケ月後までに独歩可
能にまで回復していた．【結論】少数例での解析ながら，約4割のGBS症例でmEGOS
とΔIgGとに予測の解離がみられた．解離のみられた3例の中でもmEGOSが最高ス
コアの例では，十分なIVIg治療（高ΔIgG + IVIg追加投与）が行われたと考えられ
るにも関わらず，回復は限定的であった．一方，解離がみられた残り2例はmEGOS
スコアが相対的に低く，転帰が良好であったことから，IVIg治療が奏功したと考
えられる．mEGOSで予後不良かつΔIgGで予後良好と判定された場合，mEGOSス
コアによって予後を予測することがより正確であると考えられる．

Pj-17-9 低Na血症を合併したGuillain-Barré症候群の臨床的
特徴についての検討

○垣内　謙祐、細川　隆史、宮川るみな、澤井　大樹、元木三記子、
増田　裕一、吉本　幸世、中村　善胤、塚原　彰弘、佐野　恵理、
太田　　真、石田　志門、荒若　繁樹
大阪医科大学付属病院 内科学4 脳神経内科

【目的】Guillain-Barré症候群（GBS）の合併症として低Na血症が知られており、合併例
は高齢者が多い、重症例が多いなどの報告があるがその臨床的特徴は未だ不明な点
が多い。また、低Na血症合併の病態機序として自律神経障害の関与が疑われている。
今回、当院において低Na血症を合併したGBS患者について後方視的に調べ、臨床的
特徴を検討した。【方法】2005年1月より2020年4月までに当院に入院したGBS患者を低
Na血症合併群と非合併群に分け臨床情報（年齢、性別、先行感染、神経学的所見、重
症度、治療法など）、検査所見（血清Na値、神経伝導検査など）を比較した。【結果】対
象期間に入院したGBS患者は77例（男性44例、女性33例）であった。年齢は48.7±20.3

（平均値±SD）で、経過中に低Na血症（134mEq/L以下）を合併した症例は17例（22.1%）
であった。低Na 血症の合併は高齢者に多く（p=0.0019）、性差は認めなかった。ピー
ク時の重症度（functional grade：FG）が高いほど低Na血症の合併が多く（p<0.001）、
軸索型に比して脱髄型に多く認められた（p=0.0079）。また、低Na血症合併群では自
律神経障害を反映すると考えられる尿閉が多く認められた（p<0.001）。治療としてガ
ンマグロブリン大量療法66例（85.7%）、ステロイド投与9例（11.7%）、血漿交換療法7
例（9.1%）が施行されていたが、2群間で有意な差は認められなかった。年齢とピーク
時のFGで調整した多変量解析において、尿閉は独立した関連因子として低Na血症に
関連していた（オッズ比15.4、95%信頼区間1.69-141.01）。【考察】GBSで低Na血症を合
併する例は高齢者が多く、ピーク時のFG、病型、尿閉の有無との関連が示唆された。
さらに、尿閉の有無が低Na血症合併の独立した危険因子であったことより、低Na血
症への自律神経障害の関連が示唆された。今回は自律神経障害の有無を尿閉の有無
のみで評価したが、他の自律神経障害との関連について検討が必要と考えられた。

Pj-17-10 Guillain-Barre 症候群分類不能群は予後良好である
○大成　圭子1、岩中行己男1、橋本　智代1、岡田　和将1、楠　　　進2、
足立　弘明1

1 産業医科大学病院 神経内科、2 近畿大学　神経内科

[目的] Guillain-Barre 症候群（GBS）には、電気診断基準において脱髄型や軸索型
に分類できない群（分類不能型）があり、臨床症状や臨床経過に関しての報告は少
ない。Ho、HaddenやRajabally診断基準においての分類不能型に関して症状や検
査所見を比較した。診断基準ごとに脱髄型・軸索型・分類不能型の症状・経過・
電気生理学所見に関して比較検討を行なった。[方法]GBSと診断した68人のGBS患
者をレトロスペクティブにHo、HaddenやRajabally診断基準で脱髄型、軸索型と
分類不能型に分類した。臨床症状、経過、神経伝導検査、F波出現率と抗ガング
リオシド抗体をそれぞれの群において分散分析と残渣分析で比較検討した。[結果] 
脱髄型・軸索型・分類不能型はそれぞれRajabally診断基準では16人（23.5%）・ 24
人（35.3%）・28人（41.2%）、Hadden診断基準では27人（39.7%）・ 15人（22.1%）・26人

（38.2%）であった。Rajabally診断基準において、分類不能型では他の群と比べて、
Hughes機能グレード尺度（HFGS）と自宅退院の割合が有意に高く（退院時HFGS：
1.6 P=0.006 自宅退院71.4% P=0.001）と予後良好であった。さらに、上肢F波出現
率は有意に高かったが（正中神経72.3% 尺骨神経71.5%）、神経伝導検査（発症から
平均12.4日に施行）では、全ての診断基準で分類不能型患者は脱髄型・軸索型に比
べて伝導速度・振幅・遠位潜時は保たれていた。抗ガングリオシド抗体では抗GD
１a・GT １b抗体が有意に高かった。[結論]GBSによる分類は診断基準によって臨
床症状や経過が異なり、特にRajabally診断基準においては、分類不能型でF波出
現率が高いことが、良好な予後に関係していることが推測された。
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Pj-17-11 IgG抗GD1b抗体単独陽性ギラン・バレー症候群の臨
床的特徴

○小泉　湧芽1、森　　雅裕1、安田　真人1、水地　智基1、常山　篤子1、
吉川由利子2、関口　　縁3、桑原　　基4、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院脳神経内科学、2 成田赤十字病院脳神経内科学、
3 JR 東京総合病院脳神経内科、4 近畿大学医学部脳神経内科

【目的】IgG抗GD1b抗体単独陽性例の臨床、検査所見での特徴を自験例から探索
する。【方法】当院とその関連病院でギラン・バレー症候群（GBS）を疑われた症例
のうち、抗ガングリオシド抗体が測定された症例を対象に、IgG抗GD1b抗体単
独陽性例をピックアップし、それらの症例の臨床、検査データを収集し、特徴が
あるのかを検討した。なお、今回IgG抗GD1b抗体が陽性（2+以上）であり、GM1、
GM2、GD1a、GT1b、GQ1b、GalNAc-GD1aを含むGD1b以外の検査をした全ての
ガングリオシド（複合体を除く）に対するIgG、IgM抗体およびIgM抗GD1b抗体が
陰性（1+以下）であるものをIgG抗GD1b抗体単独陽性とした。【結果】1989年6月か
ら2020年7月までに抗ガングリオシド抗体を測定された501例中、3例（0.60％）の抗
GD1b抗体単独陽性者を認めた。3例の発症時年齢は33歳、61歳、81歳。性別は男
性2例、女性1例。1例が上気道感染後、1例が上気道感染＋軟便後、1例が下痢後発
症。2例はしびれ以外の感覚障害なく純粋運動型と考えられたが、1例は運動失調、
眼球運動障害を伴い、フィッシャー症候群の合併例と考えた。NadirのHughes 
functional gradeはGrade 4、4、3。電気生理学的には3例とも急速回復型伝導遅延・
ブロックを伴う軸索型と判断された。【結論】IgG抗GD1b抗体単独陽性ギラン・バ
レー症候群患者は純粋運動型が多く、電気生理学的に急速回復型伝導ブロックを
伴う軸索型を呈し、一部にフィッシャー症候群の合併がみられた。これらは同抗
体陽性例の特徴である可能性がある。

Pj-17-12 Guillain-Barré症候群における糖脂質複合体抗体の出
現パターンと臨床像:15 年間の解析

○高崎　　寛1、本郷　　悠1、山崎　啓史1、阪本　直広1、伊佐　　恵1、
池脇　克則1、海田　賢一1,2、鈴木　一詩1

1 防衛医科大学校 内科３　神経・抗加齢血管内科、
2 埼玉医科大学総合医療センター　神経内科

【目的】Guillain-Barré症候群（GBS）の発症因子である抗糖脂質抗体の産生は先行感
染等の外的因子が誘因となる．従って長年に渡る外的因子の変化が同抗体の産生
に影響し，GBSの臨床像を変化させる可能性がある．我々は糖脂質複合体（GSCs）
抗体に注目し， GSCs抗体の内容・臨床像の時代による変遷を検証するため15年間
の網羅的解析を通してGSCs抗体と臨床像との相関を検討した．【方法】当院でGSCs
抗体測定を開始した2005年3月から2020年9月に収集したGBS連続255例を対象に，
11種の糖脂質単独抗原とGSCs（各単独抗原2種を混合）に対するIgG抗体をELISA
にて測定した．抗体出現頻度，抗体と臨床像との関連を後方視的に時系列で解析
した．臨床像はGSCs抗体陰性例（GSC（-）群）と比較した．【結果】IgG抗GSCs抗体
は100例（39.2%）で陽性で，14例（5.5％）はGSC抗体のみ陽性であった．15年の経過
でGSCs抗体陽性率に有意な変化はなかった．GSCs抗体の多くは重複して出現し

（平均5.1±3.6個），最大16個の重複を認めた．GM1/GD1a（15.7%），GM1/GT1b
（13.7%），GM1/GT1a（11%）抗体は10%以上の高頻度であった．Functional score 
（FS）ではGM1/GT1a（FS: 4.3±0.7），GM1/GQ1b（4.1±0.9 ），GM1/GD1b（4.6±0.6），
GD1b/GT1a（4.4±0.5），GM1/GD3（4.3±1.0）抗体がGSC（-）群（3.3±1.3）と比較し
て有意に高く，人工呼吸器装着率も高かった．15年の経過でGM1/GD1a，GM1/
GT1b抗体は2018年から2020年の期間で高頻度であり，GM1/GT1a，GM1/GQ1b抗
体は2012年から2016年の期間で低頻度であった．【結論】この15年間でIgG抗GSCs抗
体陽性率に有意な変化はなかったが，GSCs抗体の種類は期間によって増減を認め
た．GM1/GT1a，GM1/GQ1b抗体は重症度が高く人工呼吸装着予測に利用できる
可能性がある．今後先行感染，臨床象を加えた疫学的解析も行う予定である．

Pj-18-1 全般てんかん症候群間の頭皮脳波の高周波活動の違
い：てんかん原性の程度を反映するか

○大井　和起1、人見　健文2、松橋　眞生3、本多　正幸2、下竹　昭寛3、
高橋　良輔1、池田　昭夫3

1 京都大学大学院医学研究科　臨床神経学、
2 京都大学大学院医学研究科 臨床病態検査学、
3 京都大学大学院医学研究科　てんかん・運動異常生理学講座

【目的】難治部分てんかん患者の頭蓋内脳波 の病的高周波振動（High frequency 
oscillation: HFO）は、従来のてんかん性放電以上にてんかん原性を反映するバ
イオマーカー候補と考えられており、今後は汎用性の高い頭皮脳波でのHFOの
評価が重要である。一方、全般てんかんでは病型毎に全般性棘徐波複合の周波
数の違いが明瞭で、Lennnox-Gastaut syndrome （LGS）の1.5-2.5 Hz、Juvenile 
Myoclonic Epilepsy （JME）の5-6 Hzなどが代表的である。臨床的に棘徐波複合
周波数が遅い症候群は難治傾向があるが、その臨床生理学的病態研究は今まで
示されていない。本研究では、LGSとJMEにおける特徴的な全般性棘徐波におい
て、頭皮上HFOの棘徐波複合との共起率等を比較することで、全般性棘徐波複
合の周波数が疾患の重症度と関連する病態を検討した。【方法】当院で2009-2020年
に記録された頭皮脳波において、LGS、JME各6例の発作間欠期の全般性棘徐波
複合を同定し共起するHFOの頻度を比較した。【結果】JME群では計164回の全般
性棘徐波複合のうち5回でHFOが共起し、LGS群では544回のうち140回でHFOが
共起した。共起率は症例毎ではJMEは0%が4例、2.9%、7%が1例ずつ、LGSでは
2.9%、17.4％、17.7%、18.7％、35%、72%であった。全体ではJME群で1.66 ±2.88 
％、LGS群で27.3±24.2 ％とLGS群で有意に高かった。また棘徐波複合の周波数と
HFOの共起率は有意な負の相関を示し、周波数が低い程HFOの共起率が高かった。

【結論】LGS群ではHFOの棘徐波複合との共起率がJME群より有意に高く、棘徐波
複合の周波数が低い程HFOが共起し、臨床重症度と相関する病態を反映する事が
示唆された。

Pj-18-2 後部皮質てんかんにおける発作間欠期てんかん性放電
の形態的特徴

○川口　典彦、臼井　直敬、寺田　清人、近藤　聡彦、本山　りえ、
徳本健太郎、松平　敬史、荒木　保清、高橋　幸利
静岡てんかん・神経医療センター

【目的】発作間欠期てんかん性放電（interictal epileptiform discharge, 以下IED）
は、背景から区別される鋭い陰性波と後続する徐波などから判断されるが、てん
かん原性領域ごとのIEDの形態的特徴は明確になっていない。本研究では、焦点
てんかんにおいてはてんかん原性領域によってIEDの形態が異なると考え、後部
皮質てんかん（Posterior cortex epilepsy, PCE）におけるIEDの特徴を検討した。

【方法】当院で手術を行われたPCE例で、術後転帰が良好（Engel class I）であった
10例において、術前精査中に認められたIEDを後方視的に検索した。形態の比較
においてはIEDの特徴と思われる項目について各IEDごとに計測を行い、前頭葉
てんかん（frontal lobe epilepsy, FLE）や側頭葉てんかん（temporal lobe epilepsy, 
TLE）のIEDと比較した。【結果】PCEにおいても、先端が鋭い陰性波があり徐波が
後続するといったIEDの一般的特徴が確認された。次に、各てんかん原性領域ご
とにその焦点におけるIEDの形態の特徴を比較した。具体的にはPCEにおける側
頭後部・頭頂部・後頭部のIEDとFLEにおける前頭部のIED、TLEにおける側頭部
のIEDを比較すると、PCEではFLEよりも鋭波の振幅が大きく、PCEではTLEよ
りも後続する徐波の振幅が大きかった。次に、前頭部のIEDについてPCEとFLE
で比較したところ、PCEでは後続する徐波の振幅が大きかった。側頭部のIEDに
ついてPCEとTLEで比較すると、PCEでは鋭波や後続する徐波の振幅が大きく
鋭波の立ち上がりが緩やかであった。【結論】PCEでも典型的なIEDが見られ、て
んかん原性領域に関わらないIEDの特徴が示唆された。前頭部や側頭部における
IEDの比較では、てんかん原性領域ごとにIEDの形態に差異が見られ、てんかん
原性領域の推定に寄与する可能性があると考えられた。

Pj-18-3 発作間欠期てんかん性放電が機能的ネットワークに及
ぼす影響

○岡留　敏樹1、上原　　平2、山口　高弘1、横山　　淳1、向野　隆彦1、
迎　　伸孝3、重藤　寛史4、山﨑　　亮1

1 九州大学大学院医学研究院　神経内科学、2 国際医療福祉大
学　医学部　脳神経内科学、3 九州大学大学院医学研究院　脳神経外科、
4 九州大学大学院医学研究院　保健学部門　検査技術科学分野

【目的】てんかん患者は慢性的に認知機能障害を呈するが、その病態生理はいまだ
にわかっていない。近年、発作間欠期てんかん性放電 （IED）がfMRIで観測される
安静時機能的ネットワークを変形させることで、てんかん患者における認知機能
障害を引き起しうるという報告がなされた。しかし、これは脳磁図を用いた検討
であり、多くのIEDは頭蓋内電極でしか確認できないため不十分である。そこで、
頭蓋内敷き込み電極記録を用いて、IEDが安静時機能的ネットワークへ及ぼす影
響を検討した。【方法】2006年から2018年までに当院で頭蓋内敷き込み電極植え込
み術を施行された患者を対象とした。頭蓋内敷き込み電極記録から、ハイガンマ
帯域 （80-180 Hz）の活動を取り出し、その低周波変動同士の相関を機能的結合性
として構成される機能的ネットワークを抽出した。また、比較対象としてIEDが
共出現している電極で構成されるIEDネットワークも抽出した。それぞれのネッ
トワークについて、発作間欠期てんかん性放電の周辺域における機能的結合性の
変動を、一般線形混合モデルを用いて解析した。また、その機能的結合性の変化
量と神経心理検査の結果との相関についても解析した。【結果】適格・除外基準を
経て12名が対象となった。IED周辺域において、機能的ネットワーク内の機能的
結合性は抑制され、IEDネットワーク内の機能的結合性は増強された。機能的ネッ
トワークにおいて、IED中に機能的結合性が抑制されるほど、術後のIQ改善率が
大きかった。【結論】頭蓋内記録において、IED自体が機能的ネットワークの機能
的結合性を抑制することを明らかにした。また、この蓄積がてんかん患者におけ
る認知機能障害をきたしている可能性が示唆された。

Pj-18-4 間欠期てんかん性放電検出における睡眠脳波の有用
性：高齢者てんかんでの予備的検討

○岡山　公宣、森本　耕平、的場　健人、小牧　遼平、末廣　大知、
原　　　敦、十河　正弥、松本　理器
神戸大学大学院医学研究科　脳神経内科学

【目的】てんかんを有する高齢者では若年者と異なる脳波の特徴を呈することが
報告されている （Aanestad et al. 2020）．高齢者ではルーチン脳波検査において
間欠期てんかん性放電 （IED：interictal epileptic discharge）の検出感度が低く

（Drury et al. 1998），睡眠記録を含んだ長時間脳波検査の有用性が報告されてい
る （Arbasino et al. 2015）．今回，当院で実施されたルーチン脳波検査でIEDが検
出された症例において，IEDの出現時期（覚醒あるいは睡眠のどのステージで見ら
れたか）と特徴について高齢群，非高齢群で比較検討した．【方法】当院にて2019年
12月から2020年8月の間に少なくとも10分以上の睡眠記録を含むルーチン脳波検
査を受け，側頭部にIEDが記録された焦点てんかんの連続15症例を対象として，
覚醒，睡眠期におけるIEDの出現頻度を高齢群（60歳以上）と非高齢群（60歳未満）
で比較した．【結果】高齢群として5例（平均年齢72.8歳（61歳～82歳））, 非高齢群とし
て10例（平均年齢35.8歳（22歳～55歳））が同定された．全15例中7例は睡眠中のみに
IEDがみられたが，その内訳は高齢群で2例（40%），非高齢群で5例（50%）であり有
意差は認めなかった．【結論】高齢群，非高齢群のいずれにおいてもルーチン脳波
検査に睡眠記録を含めることでIEDの検出感度は上昇するが，本研究では両群で
の有意な相違は見出せなかった．さらに症例数を増やして検討する必要があると
考えられる．
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Pj-18-5 脳磁図所見とてんかん外科手術転帰の検討
○河村　祐貴1、岡田　　直1、山田　大輔3、光野　優人3、山尾　幸広3、
菊池　隆幸3、吉田　和道3、松橋　眞生2、髙橋　良輔1、池田　昭夫2

1 京都大学大学院医学研究科　臨床神経学、
2 京都大学大学院医学研究科　てんかん・運動異常生理学講座、
3 京都大学大学院医学研究科　脳神経外科学

【目的】てんかんの外科的治療はエビデンスに基づく標準治療として近年多くの施設
で行われるようになった。脳磁図（MEG）は高い時空間分解能を有し、非侵襲的であ
ることから、その術前検査として有用性が高い。大学病院に紹介された難渋な症例
において、脳磁図によるてんかん焦点検索の結果が治療方針と外科手術の転帰に及
ぼす影響を後方視的に検討し、てんかん治療成績の改善を図る。【方法】2018年から
2019年に当施設において脳磁図を施行した薬剤難治部分てんかん患者、連続30例（平
均年齢27.4±11.4歳、罹病期間15.7±10.9年、男性11例、女性19例）を対象とした。画
像診断は、海馬硬化症11例、限局性皮質異形成2例、上衣下結節1例、病変不明は16
例であった。全頭型306ch脳磁図計測装置（Elekta Neuromag）にて発作間欠期脳活
動を記録し、視察にててんかん性スパイクを検出、単一ダイポールモデルで電流源
を推定した。脳磁図所見と① ビデオ脳波モニタリングの所見、② 手術施行の有無、
③ 転帰との関連について調査した。【結果】30例中23例（76.6％）でダイポールの集簇
を認め、うち18例（60％）は側頭葉であった。内側側頭葉に集簇を認めた4例は、全例
発作時脳波所見と部位が一致し、病変切除術を施行した3例全例で術後に発作が消失
した。外側側頭葉などの、内側側頭葉を除いた側頭葉に集簇を認めた14例は、5例で
発作時脳波所見と逆側または一致せず、手術を施行した9例（一致6例、不一致3例）中
3例（一致2例、不一致1例）で発作が消失した。【結論】脳磁図で内側側頭葉に焦点を認
めた症例ではビデオ脳波モニタリングの結果とよく一致し切除術による成績が良好
であったが、一方でそれ以外の焦点分布を示すものでは、脳磁図と脳波の診断一致
率が低かった。今後画像・生理・発作症状・病理など多モダリティ所見とともに感度
特異度を考慮し、統合的な術前の非侵襲的診断プロセスを改善していく必要がある。

Pj-18-6 脳卒中に関連する重症痙攣を呈した患者の特徴
○加藤　陽久1、山﨑　　純1、金丸　晃大1、大久保芳彦1、秋庭　優樹1、
木村　亮之1、大場　俊輔1、古城　　健1、赫　　寛雄1、織田　　順2、
相澤　仁志1

1 東京医科大学病院 脳神経内科、2 東京医科大学　救急・災害医学

【目的】脳卒中に関連する重症痙攣を呈した患者の特徴を検討するために、救命救
急センターに搬送された重症痙攣患者について、痙攣の原因別に特徴を検討した。

【方法】2015年10月から2018年9月までに当院・救急救命センターに救急車で搬送さ
れた患者のうち、搬送前・搬送中および搬送後の処置中のいずれかで痙攣が目撃
された16歳以上の患者を後方視的に検討した。対象となったのは158例（男性104
例・女性54例、63.8 ± 19.2歳）で、そのうち、脳卒中に関連すると考えられる症例
が58例（男性40例・女性18例、69.6 ± 14.6歳）、画像ほかにて原因を特定できない
てんかんに関連すると考えられる症例が24例（男性17例・女性7例、46.7 ± 19.8歳）、
脳腫瘍に関連すると考えられる症例が17例（男性10例・女性7例、58.5 ± 18.3歳）、
認知症に関連すると考えられる症例が15例（男性7例・女性8例、79.8 ± 11.2歳）、
外傷に関連すると考えられる症例が11例（男性8例・女性3例、67.1 ± 11.9歳）であっ
た。年齢、Glasgow coma scale（GCS）、Status Epilepticus Severity Score（STESS）
について、脳卒中に関連すると考えられる症例群とそれ以外の症例群とのあいだ
で、比較検討した。【結果】脳卒中に関連すると考えられる症例群では、画像ほか
にて原因を特定できないてんかんに関連すると考えられる症例群に比して、有意
に年齢が高く、GCSが低く、STESSが高かった。また、脳卒中に関連すると考え
られる症例群は、認知症に関連すると考えられる症例群よりも、STESSが有意に
低かった。【結論】救命救急センターに搬送される重症痙攣では、脳卒中に関連す
ると考えられる症例が最も多く、またこれらは、画像ほかにて原因を特定できな
いてんかんに関連すると考えられる症例と比して、高齢で重症である可能性が示
唆された。

Pj-18-7 脳卒中後てんかんの治療に関する臨床的検討
○真邊　泰宏、中野由美子、高宮　資宣、奈良井　恒

岡山医療センター 脳神経内科

【目的】脳卒中後てんかんの治療についてはいまだ不明な点が多く、十分なエビデ
ンスが確立されていないため臨床的な検討を行った。【方法】当院において2016年
1月から2020年7月まで脳卒中後てんかん（遅発発作）を発症した患者24例を対象と
した。年齢、性、原因疾患、危険因子（喫煙、アルコール歴、高血圧症、糖尿病、
脂質異常症、心房細動、慢性腎不全）、認知症、家族歴、治療薬、脳波、画像所見
を比較した。【結果】男性16例、女性8例、平均年齢77歳、原因疾患（心原性脳塞栓
症12例、アテローム血栓性脳梗塞7例、脳出血3例、くも膜下出血2例）、危険因子

（喫煙0%、アルコール歴0%、高血圧症67%、糖尿病25％、脂質異常症8％、心房細
動50％、慢性腎不全13％）認知症33％、家族歴0％、てんかん発作既往50％、抗て
んかん薬内服中38％（バルプロ酸33％、レベチラゼタム33％、アレビアチン11％、
カルバマゼピン11％、フェノバール11％、ラモトリギン11％）、初回治療薬（ジア
ゼパムは除く）（レベチラゼタム88％、フェニトイン21％、フェノバール4％）、退
院時治療薬（レベチラゼタム88％、フェニトイン8％、ラコサミド8％、カルバマ
ゼピン8％、バルプロ酸4％、フェノバール4％、ラモトリギン4％、ペランパネル4％、
ゾニサミド4％）、脳波所見有79％、発作型は部分発作33％、2次性全般発作42％、
非けいれん発作25％だった。【結論】脳卒中後てんかん（遅発発作）は高齢者が多く、
副作用、認容性、薬物相互作用を考慮すると新規抗てんかん薬の使用推奨が示唆
された。

Pj-18-8 当院における脳卒中後早期てんかんの臨床的特徴
○山田　美穂1、津川　　潤1、木村　　聡1、緒方　利安2、花田　迅貫3、
平田　陽子3、武村　有祐3、坂本　王哉3、井上　律郎3、新居　浩平3、
東　登志夫3、坪井　義夫2

1 福岡大学筑紫病院　脳卒中センター、2 福岡大学病院　脳神経内科、
3 福岡大学筑紫病院　脳神経外科

【目的】脳卒中後てんかんは脳卒中生存者の2-13%に認められ、神経脱落症状とと
もに患者のQOLを損なう大きな原因となっている。早期発作（early seizure, ES）
と遅発発作（late seizure）に分類され、両者の病態生理は異なるといわれる。当院
の脳卒中患者において、ES患者の頻度と臨床的特徴を検討した。【方法】最近2年
間に入院加療を行った脳卒中患者を対象とした。ESは脳卒中発症後4週間以内の
発作と定義した。患者背景、入院時NIHSS、各検査データ（血液、画像、脳波）、
退院時のmRSを調査した。また虚血性および出血性脳卒中で各因子を比較検討し
た。【結果】対象となる患者は670例で、虚血性脳卒中446例、出血性224例であっ
た。ESと診断されたのは13例（1.9%）で、虚血群5例（1.1%）および出血群8例（3.6%）
であった。虚血群と出血群の比較では、出血群において入院時のNIHSSが高く（虚
血群4点、出血群25点）、脳卒中発症から初発発作までの期間が短くなる（虚血群9
日、出血群6日）傾向があったが、いずれも有意差を認めなかった。【結論】今回の
検討では、脳卒中後てんかん早期発作の頻度は従来の報告と比較して低かった。
非痙攣性てんかんの症例を抽出できていない可能性があるためと考えられ、今後
は脳卒中後患者においても急性期の脳波検査をより積極的に行う必要がある。

Pj-18-9 一過性てんかん性健忘と一過性全健忘の鑑別に有用な
情報が脳波所見以外に存在するか

○星野　幸子、清水　　眸
筑波記念病院 神経内科

【目的】一過性てんかん性健忘（transient epileptic amnesia：TEA）と一過性全健
忘（transient global amnesia：TGA）の鑑別に有用な情報が脳波所見以外に存在
するか検討する事を目的とした。【方法】TEA3例、TGA2例について、健忘出現の
時間帯、健忘が出現した日が非日常的であったか、健忘の持続時間、健忘中の行
動、基礎疾患、頭部MRI画像、脳波所見について調べた。【結果】健忘出現時間帯：
TEA 朝起床後2例、日中の活動時1例、TGA 夕方2例（16時1例、17時1例）、健忘
出現時の日常性：TEA非日常1例、TGA 非日常2例、健忘の持続時:TEA 平均11
時間、TGA 平均13時間、健忘出現中の行動：TEAとTGA共に全例が自分の行動
歴について質問を繰り返す。【結論】TGAでは全例で健忘出現日に仕事を休んだ夕
方に発症していた。生活サイクルが非日常化が誘引となる可能性が考えられた。
TEAは起床直後が多い傾向があり、側頭葉てんかんと類似病態が示唆された。

Pj-18-10 当院で経験した扁桃体腫大を伴う側頭葉てんかん症例の検討
○高曽根　健1、上條　祐衣2、牛山　　哲1、尾澤　一樹1、佐藤　充人2、
小林　千夏1、松田　正之3

1 佐久総合病院 脳神経内科、
2 信州大学医学部脳神経内科，リウマチ・膠原病内科、3 佐久総合病院 内科

【目的】近年，扁桃体腫大を伴う側頭葉てんかん（TAL-AE）の報告が増加しており，
注目されている．その臨床的特徴としては，発症年齢が高い，複雑部分発作の頻
度が高い，抗てんかん薬に良好な反応を示すなどがあり，TAL-AEは側頭葉てん
かんの一つのサブタイプと考えられている．当院で経験したTAL-AE症例を検討
した．【方法】当院で診療したTAL-AE症例を探索し，臨床所見，画像所見，脳波
所見，治療内容を後方視的に検討した．【結果】3症例が検出された．平均発症年齢
は34.3歳（25-66歳）．発作型は複雑部分発作が2症例，全般発作は1症例．頭部MRI
では扁桃体の腫大は右側に2症例，左側に1症例であり，腫大部位はFLAIRで高信
号を認めた．造影MRIは1症例で施行され，腫大した扁桃体に造影効果はなかった．
2症例で123I-iomazenil SPECTが施行され，1症例は腫大した扁桃体に一致して集積
低下がみられた．脳波では全例でてんかん性放電を扁桃体腫大と同側の側頭部に
認めた．治療はレベチラセタム・カルバマゼピン併用，レベチラセタム単剤，ラ
コサミド単剤があり，治療開始後は発作が消失した．【結論】当院で経験した症例
は既報告での臨床的特徴と合致していた．これまでTAL-AE症例に123I-iomazenil 
SPECTを用いた検討の報告はないが，本検討の結果からTAL-AE症例でのてんか
ん焦点を検出するのに123I-iomazenil SPECTが有用な可能性がある．
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Pj-18-11 脳神経内科と精神科との共診で適切に治療介入できた
てんかん性発作の 3症例

○加藤　量広1、高橋　恵子2、村山　直樹2

1 みやぎ県南中核病院 脳神経内科、2 みやぎ県南中核病院 精神科

【目的】てんかん診療で精神医学的評価が必要な場面は少なくない. 当院では2019
年10月に常勤精神科医が赴任し, 以来, てんかん性発作をもつ患者を脳神経内科と
精神科で共診した経験を得た. そこで得た利益を明らかにしたい.【方法】2020年10
月までに3例を共診していた. 診療録から各例において精神科での面接で明らかに
なった重要な情報を抽出した.【結果】1） 30代女性, 染色体異常があり知的障害を伴
う. 13歳からけいれん性発作あり. 脳波では全般性棘波が見られ, 脳MRIでは明ら
かな異常はない. 抗てんかん薬の調整で発作は消失し, 脳波でもてんかん性異常が
見られなくなっていたが, 電話を頻回にかけるようになり困っていると母から相
談された. 精神科では, この患者が電話をかけてしまうのは不安から生じる行動化
のひとつで, これまでに発達課題の解決が回避されてきたことが背景の問題と考
えられた. 2） 40代男性, 2年前から意識消失と痙攣が年数回あり．それらのイベン
トのほとんどは飲酒後に生じていた. 脳波と脳MRIでは異常がなかった. 精神科で
は, 不眠と気分変動を含む多彩な症状があること, 双極性障害の診断で精神科通院
歴があること, およびアルコール依存症が顕著であることが判明し, てんかんの可
能性は低いと思われた. 以後は断酒治療が行われている. 3） 60代女性, 幼児期に罹
患した脳炎後のてんかん. 抗てんかん薬の調整中に自宅での被注察妄想が出現し
た. 精神科では統合失調症で見られる妄想の型とは異なると指摘された. 同日の脳
波では突発性速波が非常に目立っていた.抗てんかんの変更でその妄想が著減した
ことから, 発作周辺期精神症状であった可能性が高い. 【結論】脳神経内科で症候学,
脳波学, および画像診断学を総合して考えて残された問題点を明確にしておくと,
精神医学的にも評価しやすい. その結果, 鑑別診断を考えるときのバイアスを低減
でき, 効率の良い検査・治療につなげられる.

Pj-18-12 後期高齢者におけるてんかん重責状態の臨床的特徴
○河野　　優

富士市立中央病院 脳神経内科

【目的】超高齢化社会を迎える本邦において，高齢者てんかんは増加の一途を辿っ
ている。てんかん重責状態（status epilepticus;SE）は神経救急疾患の一つであり，
その病態把握は重要である．当院で経験した後期高齢者におけるSEの臨床的特徴
を明らかにする．【方法】2018年10月から2020年10月まで当院にSEで入院した後期
高齢者（75歳以上）を対象とした．対象症例の背景因子，発作型，病因，画像所見，
治療内容，予後に関する臨床情報を後方視的に集積し検討した．SEの発作型は
2015年の国際抗てんかん連盟の分類に従った．【結果】対象症例は7例（男性4例，女
性3例），年齢中央値は86歳であった．対象症例のうち，てんかん初発は6例であっ
た．発症前のmRS平均値は3.1であり，入院前から既に要介護症例が多いことが示
された．発作型は焦点性運動性SEが5例，非痙攣性SE（NCSE）が2例であった．病
因は神経変性疾患（パーキンソン病，進行性核上性麻痺，アミロイドアンギオパ
チー）が3例，認知症（アルツハイマー型認知症）が2例，脳血管障害が1例，不明が1
例であった．画像所見として頭部MRI拡散強調画像の異常は5例で認め，Arterial
Spin Labelingの異常も5例で認められた．治療としては全症例でレベチラセタム
投与を行い，ホスフェニトイン投与を4例で実施した．退院時のmRS平均値は4.1
と悪化傾向を認めた．退院時のmRS悪化症例は3例で，自宅退院可能症例は1例の
みであった．【結論】後期高齢者では，てんかん初回発作にも関わらずSEに陥る可
能性が示唆された．また治療介入前のADLが既に低いため，治療反応性，機能予
後のいずれも不良であることが考えられた．

Pj-18-13 中高齢発症の原因不明新規発症てんかんの臨床・神経
心理学的特徴

○森本　耕平1、的場　健人1、岡山　公宣1、小牧　遼平1、末廣　大知1、
原　　　敦1、十河　正弥1、関谷　博顕1、関口　兼司1、古和　久朋2、
松本　理器1

1 神戸大学大学院医学研究科 脳神経内科学、
2 神戸大学大学院保健学研究科　リハビリテーション科学領域

【目的】高齢発症てんかんでは原因不明の割合が10～50%を占め、その病態の詳細は
未だ明らかでない。中高年発症の原因不明新規発症てんかんの臨床像、生理・神経
心理学的特徴および背景疾患について後方視的に検討した。【方法】2019年4月～2020
年10月に当院脳神経内科を受診し、50歳以上で原因不明新規発症てんかんと診断さ
れ、脳波検査・認知機能評価を実施した10名の患者を対象とした。【結果】てんかん
発作型は、焦点意識減損発作が9名、起始不明発作が1名だった。脳波は10名中6名に
異常があり、前頭側頭部を焦点とする発作間欠期てんかん性放電を5名に、Czを焦
点とする速波から律動性デルタ波へと広がる発作時脳波変化を1名に認めた。診断と
して、側頭葉てんかんが8名、前頭葉てんかんが1名、原因不明が1名だった。認知
機能評価は、認知機能正常が1名、SCIが3名、MCIが4名、軽度認知症が2名であり、
MMSEは平均27点だった。MCIと軽度認知症例の6名中5名で詳細な神経心理検査を
行い、記憶のみの障害を3名、記憶を含む2つ以上の認知領域の障害を2名に認めた。
1年間の経過を確認できた6名のうち、4名は抗てんかん薬内服で発作頻度が改善また
は消失し、MCIの1名で記憶保持の改善を認めた。1名は自己免疫性脳炎を疑い抗て
んかん薬とステロイドパルスにて発作頻度が改善し、認知機能は検査で明らかでな
いものの記憶保持の改善が見られた。1名は明らかな発作はなかったが、脳萎縮の進
行を認めた。【結論】本研究では側頭葉てんかんを80%、認知機能低下を60%に認めた。
抗てんかん薬に対する反応性は一般的に良好であるが、病状進行が1名に見られた。
原因不明新規発症てんかんと診断された中高年患者では認知障害の合併が多く、自
己免疫や変性などで病状が進行する場合があり、今後の症例蓄積が望まれる。

Pj-18-14 てんかん患者の入院期間に影響を及ぼす因子の検討
○立石　雄嗣1、津川　　潤3、木村　　聡3、栗原可南子1、井上　律郎2、
武村　有祐2、新居　浩平2、平田　陽子2、光武　尚史2、森永　裕介2、
東　登志夫2、坪井　義夫1

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 福岡大学筑紫病院　脳神経外科、
3 福岡大学筑紫病院　脳卒中センター

【目的】てんかんは、1年間で人口10万人あたり25-70例が発生する脳卒中に次いで
頻度の高い神経救急疾患である。高齢者のてんかん患者は、併存疾患や合併症が
多く、それにより入院期間が長期化する傾向があるが、その要因について検討し
たものは少ない。本研究では、当院に入院したてんかん患者における入院期間に
影響を及ぼす因子について検討した。【方法】2018年10月1日から2020年9月30日ま
でに当院に入院したてんかん患者を対象とし、以下の項目について後方視的に調
査した（患者情報、血液検査、生理検査、画像所見、治療、入院期間、転帰）。また、
入院期間をDPCⅡに基づき2群（入院期間≦5日vs入院期間>5日）に分類し、各パラ
メーターについて両群の差を検討した。【結果】対象患者：94例（男性50例、女性44
例、年齢：57.8±24.9歳、入院期間：7.95±8.07日）。対象患者のうち65歳以上の症
例は46例（48.9%）で、何らかの頭蓋内疾患を有していた症例は54例（57.4％）であっ
た。入院期間による2群間の比較では、入院期間>5日群は入院期間≦5日群に比べ、
高齢者（77.2% vs 24.0%, p<0.0001）、頭蓋内疾患の既往（77.3% vs 40.0%,p<0.001）、
高血圧症合併（52.3% vs 16.0%, p<0.001）、来院時の意識障害の有無（81.8% vs
56.0,p<0.05）、神経局在症状の有無（34.1% vs 14.3%,p<0.05）の割合が高い結果が得
られた。【結論】本研究の結果より、65歳以上の高齢者、頭蓋内基礎疾患、高血圧、
来院時の意識障害、神経局在症状を有するてんかん患者は入院期間が長期化する
ことが明らかとなった。

Pj-18-15 高知県での焦点起始無自覚発作（FIAS）の診断と自動
車運転免許の問題の検討（第二報）

○大津留　祥、勝賀瀬智大、森田ゆかり、大﨑　康史、古谷　博和
高知大学医学部　脳神経内科学教室

【目的】当院脳神経内科を受診、診断して車の運転免許について問題になった焦点
起始無自覚発作（FIAS）（旧名複雑部分発作（CPS））症例を中心とした経過について
検討した．【方法】2013年9月から2020年10月までに焦点発作（FE）およびミオクロー
ヌスてんかん（ME）と診断され、車の運転が問題になった82症例（4.1%）を検討し
た．【結果】82症例中FIASは40例（48.8%）で、焦点発作（FE）は26例（31.7%）、ミオ
クローヌスてんかん（ME）は14例（17.0%）．FIAS中12例の脳波所見は正常で, 28例
は軽度異常．FE中16例の脳波所見は正常、10例は軽度異常であった．またMEで
は10例で軽度異常を呈した．薬物治療によりFIAS 21例の発作が消失し、17例は
発作が改善、2例は不良の経過をとり、ME 7例は発作が消失、5例は発作が改善、
2例は不良の経過をとった。FIAS中7例は運転中止の指示に対して抵抗したが、全
員運転代行者がいなかった．【結論】新規坑痙攣剤の使用によりFIASやFEの治療
予後は改善しているが、高知県のような僻地の多い地域では自動車運転に関して
問題のある症例が脳神経内科を受診する頻度が増えている．今後、運転代行者を
選定して早く治療介入して2年間の発作消失寛解期を作り、運転を再開させるよ
うに持って行く事が望ましいと考えられた．

Pj-18-16 成人発症てんかんの臨床的特徴と認知機能の推移
○川上　　治1、古池　保雄2、安藤　哲朗1、杉浦　　真1、加藤　愽子1、
伊藤　翔太1、吉村　崇志1、大野　智彬1、小原　一輝1、伊藤　悠佑1

1 安城更生病院 脳神経内科、2 中部大学　生命健康科学部

【目的】成人発症てんかんの病因は、脳卒中などの構造的要因が多いが、半数は原
因不明である。近年、後ろ向き研究にて軽度認知障害あるいは認知症発症に先行
しててんかんを発症することが明かにされているが前向き調査の報告はない。本
研究では、成人発症の病因不明てんかん患者の臨床的特徴と認知機能の推移を前
向きに調査した。【対象・方法】2015年1月から2019年12月まで当院にて原因不明の
てんかんと診断された40歳以上の患者56名（男29名、女27名、平均年齢66±9歳）に
対して、てんかん分類と脳波所見、発作型、発作頻度と薬物治療内容、生活習慣
病のリスク（喫煙暦、飲酒暦、糖尿病、心疾患、高血圧、脂質代謝異常、末梢動脈
疾患等）を評価対象とし、観察期間中の発作頻度（寛解は6か月以上発作ないもの）、
認知機能評価（HDS-R, MMSE, ADASなど）を施行、前向きに調査した。全例頭部
CTあるいはMRIを施行、異常がない例（無症候性脳梗塞、虚血性変化は除く）を抽
出した。【結果】てんかん症候群は、側頭葉てんかん52例（92%）、前頭葉てんかん2
例（4%）、焦点性か全般性かは不明2例（4%）、発作型は焦点起始で意識障害をとも
なう発作（FIAS）が最多、一過性てんかん性健忘（TEA）、いったん記憶した出来
事を忘れる（促進的長期忘却）が特徴的であった。高次機能評価を継時的に施行で
きた48例中、46例は維持ないしは改善、10例は悪化、そのうち6例はアルツハイマー
型認知症を発症した。発作寛解例は48例（86%）、抗てんかん薬は単剤が54例（93%）、
2剤が2例（4%）とコントロールは良好であった。認知機能維持向上群と悪化群では
発作コントロールに差は認めなかった。【結論】成人発症、特に高齢発症の原因不
明のてんかんは、てんかん症候群としては側頭葉てんかん、発作型としてFIASが
多く、発作コントロールに関係なく経過中に認知機能が保たれる群と低下する群
に分かれる。認知機能低下群は将来認知症の発症に注意が必要である。
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Pj-19-1 橋梗塞についての検討
○佐藤　　進、田島　和江、竹内　亮子、柴山　秀博、福武　敏夫

亀田総合病院 脳神経内科

目的：片側橋底部に限局した脳梗塞の梗塞部位と臨床所見の関連性および予後な
どについて検討する。方法：症例は2014年1月より2020年9月30日までに入院した
片側橋底部に限局した脳梗塞患者で、発症前には運動麻痺などを認めていない。
年齢は58-92歳（平均：75歳）男性10例、女性6例であり、全てに頭部MRIを施行し
橋内側あるいは内側優位（以下内側型）、中部型および外側型の3部位に分けて臨
床所見や予後などについて検討した。結果：内側型12例、中部型2例および外側
型2例であった。中部型および外側型各1例以外の14例（88%）で構音障害を認めた。
内側型では運動麻痺を麻痺を認めなかったもの1例、極軽度3例、上下肢同程度1
例、上肢優位2例および下肢優位5例であった。運動麻痺が中部型では2例とも上
下肢同程度、外側型では極軽度1例、下肢優位1例であった。顔面麻痺を認めたも
のは内側型2例、中部型1例のみであった。予後は内側型では2週以内で自立退院7
例、3か月程度入院後杖や歩行器歩行で退院した症例3例で、後者は高齢あるいは
梗塞範囲が大きい傾向がみられた。中部型と外側型ではいずれも梗塞範囲がごく
小さいにもかかわらず3例で退院までに1か月以上かかり中部型2例は杖や歩行器
が必要であった。risk factorとしては糖尿病6例（38%）、高血圧13例（81%）であった。
すべての症例で明らかな感覚障害はみられなかった。結論：１、片側橋底部に限
局する梗塞では内側に多く、運動麻痺が内側型では軽い傾向があり、下肢優位の
症例が多かった。２、中部型および外側型では梗塞範囲が小さいにもかかわらず
予後が比較的悪いものが多かった。3、片側橋底部梗塞では構音障害を伴うもの
が多い。4、橋底部梗塞ではrisk factorとして高血圧を基礎にもつものが多い。

Pj-19-2 橋の内側毛帯に限局する急性期脳梗塞の感覚症候およ
び体部位局在の臨床的検討

○友田　陽子、田島　和江、竹内　亮子、片多　史明、佐藤　　進、
柴山　秀博、福武　敏夫
亀田総合病院 脳神経内科

【目的】内側毛帯は上下肢・体幹・頸部からの識別感覚を伝える神経線維束であり、
橋背側で横に広がり、最終的に視床後外側腹側核で終わる。その障害により触圧
覚や深部覚の障害が生ずると考えられている。今回、当科でみた橋の内側毛帯に
限局的な脳梗塞の臨床的検討を行った。【方法】2008年8月～2020年8月の12年間に
当院脳神経内科に入院した急性期脳梗塞患者のうち、橋の内側毛帯に限局的であ
る12例（男性9例、女性3例、平均年齢66±8.3歳）を対象とした。診療録を元に、感
覚症候の特徴と体性感覚の体部位局在について、後方視的に検討した。【結果】臨
床病型の内訳は11例（92％）がラクナ梗塞であり、9例（75％）に高血圧の既往を認
めた。健側の自覚的な異常感覚を全例に認め、5例（42%）に外からの触覚刺激で誘
因される、または強くなるという特徴があった。触覚鈍麻は4例、痛覚鈍麻は4例、
温度覚鈍麻は2例であり、振動覚や関節位置覚では異常がみられないものの、8例

（67％）で健側の母指探し試験が陽性であった。体部位局在としては、橋で横に広
がった内側毛帯を3分割した場合、病変が中央～内側寄りであった11例のうち7例
が顔・上肢から症状が発症した、または顔・上肢で症状が優位であった。病変が
外側であったのは1例で、下肢の痺れから発症していた。【結論】橋の内側毛帯に限
局する脳梗塞では、健側の異常感覚をきたすことが多く、特に外からの触覚刺激
で誘因・増強される傾向があった。診断には母指探し試験が有用であり、診断の
一助になると考えられた。体部位局在では、内側に近いほど顔面・上肢優位であり、
外側にいくほど下肢優位の特徴がみられた。

Pj-19-3 当院における脳静脈血栓症の検討
○鈴木淳一郎、清水　貴洋、前田憲多郎、稲垣　良輔、中井　紀嘉、
伊藤　泰広
トヨタ記念病院 脳神経内科

【目的】脳静脈血栓症は, 脳卒中の中でも頻度が少なく, 閉塞血管により多彩な臨床
症状が存在する. 今回我々は, 当院で入院加療した脳静脈血栓症, 特に脳静脈洞血
栓を伴わない単独脳表静脈血栓症の特徴, 転帰について, 明らかにする 【方法】2004
年1月から2020年6月までに急性期脳静脈血栓症で当院に入院した21例を診療録か
らretrospectiveに調査し, 臨床症状, 原因疾患, 閉塞血管, 血液検査所見, 治療, 転帰
を検討した【結果】21例の平均発症年齢は51.2 ± 16.1歳で女性が11例 （52.4%）だっ
た. 初発症状は頭痛が最も多く11例, 次いでけいれんが5例, 片麻痺が2例, 異常行
動, 歩行障害, 認知機能低下が1例ずつだった. 閉塞血管は上矢状洞が6例, 横静脈洞
が2例, 横静脈洞からS状動脈洞が5例, 直静脈洞が2例, 脳静脈洞血栓を伴わない単
独脳表静脈血栓症が6例だった. 脳静脈血栓症の原因として経口避妊薬が4例, 妊婦
が2例, 産褥, 子宮腺筋症, ベーチェット病, 潰瘍性大腸炎, 鉄欠乏性貧血, アンチロ
トンビンⅢ欠損症, 脱水症, 硬膜動静脈瘻がそれぞれ1例ずつだった. 治療は1例以
外, 抗凝固療法を導入し, 退院時のmodified Rankin Scale 0,1は17例 （81.0%）で18
人 （85.7%）が直接自宅退院した. Early seizureの合併は7例 （33.3%）だった. 脳表静
脈のみ血栓が検出された単独脳表静脈血栓症6例と脳静脈洞血栓症15例を比較す
ると, 単独脳表静脈血栓症では入院時の血清D-dimer値が低く （1.3 ± 1.1 μg/mL 
vs 4.0 ± 0.7 μg/mL）, 初発症状はけいれんが4例 （66.6%）で最も多く, 脳静脈洞血
栓症では頭痛が10例 （66.6%）で最も多かった. 単独脳表静脈血栓症では全例, 転帰
良好で自宅退院した【結論】脳静脈血栓症の原因はさまざまであり, 単独脳表静脈
血栓症ではけいれんで発症することが多く, 全例で転帰良好だった.

Pj-19-4 同側性麻痺を呈する脳血管障害患者の臨床的特徴について
○田村悠紀子、木島　朋子、手塚　敏之、田部　浩行

新潟県立中央病院 脳神経内科

【目的】脳血管障害において,テント上病変で同側性麻痺を呈することはまれであ
る.今回我々は脳梗塞の再発時に同側性麻痺を呈した4症例を経験し,臨床的特徴に
ついて考察する.【方法】2007年1月1日から2020年8月31日に当院に入院した急性期
脳梗塞2241例の内,頭部MRI拡散強調画像（DWI）において高信号域を呈する脳梗塞
急性期の病変が麻痺と同側だったものにつき検討した.【結果】2241例の内,病変と同
側の麻痺を呈した症例は4例（男性3例,女性1例）で0.17％であった.平均年齢は79±7
歳であった. 全例で対側の脳血管障害の既往があり,いずれも4年以上経過しており,
初発時病変はラクナ梗塞 2例,分枝粥腫型梗塞 1例,被殻出血 1例であった.再発時の
病変はラクナ梗塞 3例,アテローム梗塞 1例であった.【結論】同側性麻痺を呈する症
例は大変稀であるが,対側の脳血管障害の既往を有する報告が多く,脳血管障害後の
回復メカニズムにより同側支配の経路が形成されるためと考えられている. 再発
するまでの期間は年余にわたることが多く,回復メカニズムの機序として非交叉性
の皮質脊髄路が発達する,もしくは交叉性線維の非交叉側への再支配が起こるとさ
れており,これは経路の形成に時間を有するためと考えられた.また初発時病変は放
線冠から内包後脚近傍の病変、橋など皮質を含まない脳梗塞が多く,これは初発時
の皮質の病変が大きいと皮質での神経回路網の再構成が難しくなることが考えら
れる.

Pj-19-5 延髄外側梗塞における皮膚温の左右差
○奈良　典子1、大瀧　浩之1、渋谷　真弘1、天野　　悠1、山本　良央1、
工藤　洋祐1、桔梗　英幸1、山本　正博1、甘利　和光2、田中　　理3、
高橋　幸治3、城倉　　健1

1 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 脳神経内科、
2 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 脳神経血管内治療科、
3 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 臨床検査部

【目的】延髄外側梗塞患者の上肢や下肢の皮膚温の左右差は，日常臨床でしばしば
経験される．しかしながら，実際に皮膚温の左右差を検討した報告は少ない．今
回は，急性期の延髄外側梗塞の上下肢の皮膚温を定量的に測定し，頻度や特徴を
調べるとともに，触診による識別が可能かどうかも調査した．【方法】2018年9月か
ら2020年8月の間に当院に入院した新規発症の延髄外側梗塞患者10例を対象とし，
発症から7日以内に，室温を26℃に統一した条件下で，顔面および上下肢の皮膚
温をサーモグラフィーで測定した．また，併せて皮膚温の違いが触診で検出でき
るかどうかも調査した．5例に対しては，発症1ヶ月後にも同様の調査を行った．【結
果】対象患者の年齢は51-82歳（平均68.5±10.3）で80%を男性が占めた．皮膚温に左
右差（>0.5℃）がある割合は，顔面60％，上肢80％，下肢90％であり，いずれの部
位にも左右差が存在しなかった患者は1例のみであった．測定部位に関わらず患
側が健側より高温で，平均温度差は，顔面0.8±0.5℃，上肢2.6±1.6℃，下肢4.7±
1.8℃であった．この温度差は，上下肢ともに全例で蝕知可能であった．1ヶ月後
には皮膚温の左右差は小さくなるが，下肢の温度差は全5例で残存した．【結論】延
髄外側梗塞では，下肢に最も顕著な皮膚温の左右差が高頻度に出現する．下肢の
触診は延髄外側梗塞の皮膚温の左右差の検出に有用である．

Pj-19-6 当院で経験した脳アミロイドアンギオパチー 4例：
臨床経過とステロイド治療効果の検討

○花岡　康子1、立花　直子1、石井　恵子2、中尾　　聡3、橋本　隆男4、
関島　良樹3

1 岡谷市民病院　脳神経内科、2 岡谷市民病院　病理診断科、
3 信州大学医学部　脳神経内科，リウマチ・膠原病内科、
4 相澤病院　脳神経内科

【目的】脳アミロイドアンギオパチー（cerebral amyloid angiopathy; CAA）は髄膜及
び皮質血管壁にアミロイドが沈着する疾患で，脳出血や脳虚血，炎症や血管炎など
の原因となる．本報では当院で経験したCAAの臨床経過を比較し，ステロイドの治
療効果について考察する．【方法】対象はCAA （男2例，女2例），脳アミロイドPET
または剖検施行の4例．それぞれの臨床経過を後方視的に検討した．【結果】症例1は
83歳女性．X年に認知機能障害が急速に進行し受診．頭部MRIで脳表のFLAIR高信
号，軟膜の造影効果，くも膜下出血を認めた．微小出血なし．脳アミロイドPET
で強い集積あり．CAA関連炎症と診断し，ステロイドパルス療法とプレドニゾロ
ン（PSL）内服を行った．ADLは全介助から見守り程度に改善し，前述のMRI所見は
消失した．症例2は87歳女性．Y年意識障害で発症，頭部MRIで多発性皮質下出血，
T2*強調像で微小出血の多発を認めCAAと診断した．PSL内服を行うも8か月後肺炎
で死亡．剖検では脳血管壁にアミロイド沈着を認めるも血管周囲の炎症細胞浸潤は
見られなかった．症例3は70歳男性．Z年，物忘れを心配し受診．頭部MRI T2*強調
像の多発微小出血，脳アミロイドPETで集積がありCAAと診断した．PSL内服を開
始，Z+4年，認知機能や微小出血の増悪を認めず社会的に自立している．症例4は82
歳男性．W年，左前頭葉皮質下出血を発症．頭部MRI T2*強調像で微小出血，脳ア
ミロイドPETで集積を認めた．本人の希望でPSL投与せず経過観察された．W+5年
に右頭頂葉皮質下出血を再発し死亡した．【結論】ステロイド療法は，特にCAA関連
炎症の急速に増悪した認知機能障害の改善に有効だった．CAAでは，その症状を改
善し，長期予後を安定化させる可能性があり，今後の検討が必要である．
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Pj-19-7 当院におけるHTRA1関連常染色体優性脳小血管病の検討
○武井　　潤、吉村　明子、安藤　匡宏、谷口　雄大、樋口雄二郎、
﨑山　佑介、橋口　昭大、松浦　英治、岡本　裕嗣、髙嶋　　博
鹿児島大学病院 脳神経内科

【目的】CARASIL（cerebral autosoma recessivearteriopathy with subcortical 
infarcts and leukoencephalopathy）は脳小血管病,禿頭,変形性脊椎症を三徴とする
常染色体劣性遺伝形式の稀な疾患であるが，その原因遺伝子であるHTRA1遺伝
子のヘテロ接合性変異での発症が近年報告されている。当院で行っている遺伝性
脳小血管病患者の遺伝子解析においてHTRA1のヘテロ接合性変異症例について
解析を行い，頻度やその特徴を抽出する。【方法】2006年7月18日～2020年6月3日の
間に当科に遺伝性脳小血管病が疑われて遺伝子検査の依頼があった190例のうち，
Notch-3遺伝子exon3，4に変異を認めなかった144例の中から，脳血管障害や認知
症の家族歴がある68例（男40例，女28例。年齢は平均で男58.8歳，女66.5歳）に対
してHTRA1遺伝子変異のhot spotであるexon1～4の塩基配列解析を行った。【結
果】HTRA1遺伝子のヘテロ接合性変異の解析にてp.R166L（既報告）が2例，新規
ミスセンス変異が疑われる1例の計3例（4.4%）と,p.R166Lのホモ接合性変異を1例認
めた。椎間板ヘルニアを4例中1例認めたが，禿頭や頭部MRIの側頭極病変は認め
なかった。新規変異が疑われるものはgnomAD，iGJVD，HGVDに報告はなく，
insilico解析ではPolyPhen-2はprobably damaging，Mutation tasterはPrediction 
disease causingで種族間も保存され，ProveanはDeleteriousであり，病的変異の
可能性が示唆された。【結論】40歳以降に発症する脳梗塞や認知症，歩行障害で，
遺伝性脳小血管病を疑う際は，禿頭や変形性脊椎症の有無に関わらずHTRA1遺
伝子の検索を検討する。

Pj-19-8 穿通枝領域梗塞の症状増悪時に抗血栓薬追加療法の有
効性および安全性の検討

○山田　義貴、溝口　忠孝、桑城　貴弘、陣内　重郎、森　　興太、
司城　昌大、今村　裕祐、松浦　洋介、橋本　　剛、村谷　陽平、
矢坂　正弘、岡田　　靖
国立病院機構　九州医療センター　脳血管神経内科

【背景】穿通枝領域の急性脳梗塞患者に対し症状増悪時の抗血栓薬追加療法の有効
性および安全性に関する報告は少ない。入院後に抗血栓療法を開始している患者
に対し、神経症状が増悪した際に出血性合併症の懸念から抗血栓薬追加の判断が
難しい場合がある。【目的】急性穿通枝領域脳梗塞症例に対し抗血栓薬追加療法を
施行した患者の臨床的特徴および転帰を検討する。【方法】2016年3月から2020年3
月の期間に当院に入院した発症7日以内の急性穿通枝領域脳梗塞患者を対象とし
た。抗血栓薬追加投与群と非追加投与群の2群に分類した。【結果】穿通枝梗塞で入
院した患者は542例で、対象となる神経症状増悪（NIHSS1点以上増悪）した症例は
76例であった。そのうち抗血栓療法追加投与群33例（72±4歳、女性10例［30%］）、
非追加投与群43例（73±4歳、女性16例［37%］）であった。追加投与群患者は入院時
NIHSS（中央値3［四分位範囲1-4］ 対 3［2-5］、p=0.12）は同程度で、高血圧症（30
例［91%］対34例［83%］、p=0.50）を有する患者も同程度であったが、入院時収縮期
血圧は180mmHg以下（28例［85%］ 対27例［63%］、p=0.04）の患者が有意に多かっ
た。抗血栓薬追加投与群と非投与群において、退院時mRS（4［2-4］対 4［2-4］、p
＝0.60）は同程度であり、入院中出血性合併症（4例［12%］対 3例［7%］、p=0.46）も有
意差は認めなかった。年齢、性、高血圧症、入院前mRSを交絡因子として補正後
も抗血栓療法追加投与の有無による出血性合併症の増加は認めなかった（OR 1.95、
95%CI 0.38-10.05）。【結論】急性穿通枝領域梗塞の症状増悪時に抗血栓薬追加療法の
有無に入院時の著しい高血圧症の有無が関連していた。急性穿通枝領域脳梗塞に
おける抗血栓薬追加療法により転帰の改善は確認できなかったが、入院時血圧が
著しく高くない場合は同療法を行っても出血性合併症を助長しない可能性がある。

Pj-19-9 遺伝子パネルを用いた遺伝性脳小血管病の解析
○植田　明彦1、神力　　悟2、中島　　誠1、松井　啓隆2、植田　光晴1

1 熊本大学病院 脳神経内科学分野、2 熊本大学病院　臨床病態解析学講座

【目的】CADASILなど遺伝性脳小血管病の原因となる疾患は多様であり、原因遺
伝子の解析には多くの労力を要する。近年、次世代シークエンサーを用いて広範
囲な遺伝子配列を迅速に解析することが可能となった。本研究では、遺伝性脳
小血管病や白質脳症の原因遺伝子解析パネルを作成し、その有用性を検証した。 

【方法】脳小血管病、白質脳症に関連する遺伝子（NOTCH3, HTRA1, COL4A1, 
COL4A2, APP, PSEN1, PSEN2, CSF1R, CST3, ITM2Bなど）27種を搭載し
た遺伝子解析パネルを作成し、遺伝性脳小血管病疑い62例を対象として解析し
た。検出されたバリアントと病態との関連性をデータベースで検討した。 【結果】
遺伝子パネルを用いた解析により18例でNOTCH3変異を認めた。3例でHTRA1
変異を認め、このうち2例はヘテロ変異であった。3例でCOL4A1変異、1例で
COL4A2変異を認めた。その他の対象遺伝子では、病態と関連する変異は認めな
かった。 【結語】遺伝子パネルを用いた解析は遺伝性脳小血管病の診断に有用と考
えられる。遺伝子解析パネルに搭載する遺伝子の種類を検討し、効率の良い実用
的な解析パネルを作成する必要がある。

Pj-19-10 未成年患者を対象としたCADASILの遺伝子検査の検討
○水田依久子1、渡邉　明子1、松浦　　啓1、芦田　真士1、小泉　　崇2、
向井　麻央1、濱野　　愛1、松浦　　潤1、吉田　誠克1、水野　敏樹1

1 京都府立医科大学大学院医学研究科　神経内科学、
2 京都府立医科大学附属北部医療センター

【目的】CADASILは常染色体優性形式の遺伝性脳小血管病であり、NOTCH3を原
因遺伝子とする。典型例では片頭痛の発症が先行、脳梗塞を40-50歳代から繰り
返し、うつ症状や認知機能低下に至る。脳MRI検査では20歳代から大脳白質病変
を認め、側頭葉前極や外包病変は特徴的な部位である。NOTCH3遺伝子検査の
適応に関しては、成人患者では大脳白質病変が必要条件となる。一方、未成年患
者で片頭痛を有していたり、白質病変有する場合があるが、成人患者と同様の判
断は難しい。以上より当科では未成年患者については、（1） 臨床症状がある場合
は検査の適応がある、（2） 無症状で白質病変のみの場合は、まず両親の脳MRI検
査を提案する、（3） 両親のいずれかに大脳白質病変を認めれば、まずその方の遺
伝子検査を考慮する、という基本方針で対応している。本研究では、自験例の未
成年患者を集計し、前述の基本方針を再検討する。【方法】2012年から2020年8月
までに当科に遺伝子検査の依頼があった未成年患者11例を対象として検査依頼の
理由、患者背景、検査実施状況を集計した。【結果】11症例は平均年齢15.3歳 （9-19
歳）、男児が7例 であった。大脳白質病変を9例、脳梗塞を3例、てんかんを2例に
認めた。脳卒中もしくは白質病変の家族歴を有したのは3例であった。最終的に
遺伝子検査を実施した6例のうち陽性であった１例では脳卒中の家族歴があり本
人も脳卒中を発症していたが白質病変は認めなかった。遺伝子検査に至らなかっ
た5例中4例はご両親の検査の必要性を主治医を通じてお伝えしたところ、希望を
撤回もしくは返答が無い状態である。【結論】現時点では、当科における未成年患
者のNOTCH3遺伝子検査適応の基本方針に大きな問題は無いと考えているが、治
療法の開発によっては見直しが必要である。

Pj-19-11 ESUSにおけるD-dimer測定の意義
○長谷川春菜1、平　健一郎1、上野　祐司1、渡邉　雅男2、志村　秀樹3、
栗田　尚英2、宮元　伸和1、山城　一雄2、服部　信孝1、卜部　貴夫2

1 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科、
2 順天堂大学医学部附属浦安病院　脳神経内科、
3 順天堂大学医学部附属順天堂東京江東高齢者医療センター　脳神経内科

【目的】ESUSにおける潜在的な塞栓源は多様である。これらの塞栓源を識別する
上でD-dimerに着目した。【方法】2013年10月から2018年3月まで入院したESUS患
者211例（平均69.3±13.2歳、男性149例）を対象とし、経食道心エコー（TEE）実施
の有無、また、TEE実施群における塞栓源の数においてD-dimerを含めた臨床的
特徴を後方視的に検討した。【結果】TEE実施患者115例は未実施患者に比較して
D-dimer（1.2±1.3 vs. 2.9±5.0、 P<0.001）、入院時NIHSS （3.9±5.2 vs. 7.4±7.2、 
P<0.001）が低値であった。TEE実施群において、塞栓源1個及び2個以上陽性者
は塞栓源無しに比較してD-dimerが有意に関連し、オッズ比は7.292（95%信頼区
間:1.160-45.846、P=0.034）、8.206 （95%信頼区間:1.241-54.254、P=0.029）であった。
D-dimer ≥1における独立した因子は、右左シャント（オッズ比4.615、95%信頼区
間:1.458-14.612、P=0.009）、脳梗塞既往歴の（オッズ比3.629、95%信頼区間:1.025-
12.842、P=0.046）であった。【結論】ESUSにおいてTEE未実施群ではD-dimer が高
い傾向にあり、TEE実施群において塞栓源あり、又は複数ある場合はD-dimerが
高く、右左シャントとの関連性が示された。ESUSにおいて、D-dimer値で右左シャ
ントをスクリーニングし、積極的に塞栓源検索を検討すべきである。

Pj-19-12 メチルプレドニゾロン大量静注療法（IVMP）後に発
症した脳梗塞の検討

○中村　宜隆、加納　裕也、磯野　裕司、下谷　直輝、北村　太郎、
三浦　敏靖、山田健太郎
名古屋市立東部医療センター 脳神経内科

【背景】メチルプレドニゾロン大量静注療法（IVMP）は自己免疫性疾患や炎症性疾
患でよく行われ，神経内科においても比較的よく行われる治療である．副作用と
して血栓傾向があることについても広く知られており，深部静脈血栓症などに
は注意をして観察しているものの，IVMP後に脳梗塞をきたした報告は少なく，
IVMP前に脳梗塞のリスク評価を行うことは一般的には行われていない．【目的】
IVMP後に発症した虚血性脳血管障害を調べ，IVMPによる虚血性脳血管障害のリ
スクについて検討する．【方法】2019年4月～2020年10月の18ヶ月間にIVMPが行わ
れた連続例において治療後に虚血性脳血管障害を発症した症例を後方視的に抽出
し検討した．【結果】IVMPは44例77回行われており、対象疾患は神経筋疾患9例，
視神経脊髄炎1例、脳炎8例など多彩であった．メチルプレドニゾロンの用量は1g
が64回、500mgが13回で、投与日数は5日が38例、3日が33例であった．このうち
脳梗塞を合併した症例は2例2.6%で，脳梗塞の病型は，未評価の脳動脈の高度狭
窄を背景としたアテローム血栓性脳梗塞が1例，卵円孔開存に関連した奇異性脳
塞栓症が1例であった．2例はどちらも血栓症の既往はなく，かつ初回治療で発症
していた．1例は脳梗塞の危険因子はあったが、筋疾患の患者であったため脳血
管の精査は行われていなかった．【結論】IVMP後に脳梗塞を発症することは稀では
あるが，脳梗塞が発症しうることを念頭に置き診療にあたる必要があると思われ
た．
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Pj-19-13 潜因性脳梗塞への植込み型心電図記録計の適応と心房
細動検出率

○山下　魁理1、金本　　正1、松岡隆太郎1、忽那　史也1、林　　信孝1、
平山　拓朗1、島　　智秋1、太田　理絵1、長岡　篤志1、吉村　俊祐1、
宮崎禎一郎1、荒川　修司2、土井　寿志2、深江　学芸2、堀江　信貴3、
出雲　　剛3、立石　洋平1、辻野　　彰1

1 長崎大学病院 脳神経内科、2 長崎大学病院 循環器内科、
3 長崎大学病院 脳神経外科

【目的】当院での植込み型心電図記録計（insertable cardiac monitoring system: 
ICM）挿入の現状と心房細動の検出率を明らかにし、効率の良いICM挿入適応を
検討する。 【方法】潜因性脳梗塞と診断された患者を登録した。当院でのICMの基
本的な適応基準は、発症前modified Rankin scale （mRS）スコア≦3、80歳未満、
退院時mRSスコア ≦4である。希望により80歳台の挿入も検討している。ICMが
挿入された患者（ICM群）とされなかった患者（control群）で、患者背景や検査所見
を比較した。ICM群の心房細動検出率とその経過日数を調査した。 【結果】潜因
性脳梗塞239例中、発症前mRSスコア4 （11例）、末期癌 （8例）、90歳以上 （73例）、
退院時mRSスコア 5 （19例）、死亡 （1例）、ICM挿入予定日（発症45日目）に心房細
動が検出された1例を除外した。ICMは8例に挿入され、発症から挿入までの期間
の中央値は35日だった。control群と比較し、ICM群ではE/e'が高値（15.7 vs. 12.4, 
p=0.026）、LDLコレステロールが低値 （87 vs. 109 mg/dL, p=0.014）であった。
有意差はなかったが、1週間後のBNP値がICM群で高かった （120 vs. 47pg/mL, 
p=0.095）。ICM群で心房細動は6例（75%）検出され、発症および挿入から心房細動
検出までの期間の中央値は各々90日と15日であった。そのうちの3例は、挿入後5
日以内に心房細動が検出されていた。 【結論】当院の心房細動検出率は高く、血液・
超音波検査によるICM挿入適応が考慮される。ICM挿入後早期に心房細動が検出
された例もあり、非侵襲的に心房細動を検出する努力は今後も必要である。

Pj-19-14 脳ドック受診者を対象とした睡眠呼吸障害と認知機能
低下の関連についての検討

○赤岩　靖久1、今井　優希1、添田　　眞1、林　　瑞香1、丸山　　元1、
沼畑　恭子1、乗峯　苑子1、吉澤　健太1、横田　隆子1、小川　知宏1、
尾上　祐行1、滝口　義晃2、宮本　智之1

1 獨協医科大学埼玉医療センター 脳神経内科、
2 獨協医科大学埼玉医療センター付属越谷クリニック

【目的】閉塞性睡眠時無呼吸症候群（obstructive sleep apnea syndrome, OSA）は、脳梗塞
の独立した危険因子であり、OSAが無症候性脳血管障害の進展に寄与することも報告さ
れている。また、近年OSAと認知機能障害との関連が指摘され近年注目されている。当
施設の脳ドック受診者におけるOSAの重症度と、無症候性脳血管病変および認知機能検
査との関連から、それらの病態との関連について考察する。 【方法】2016年4月から2020
年3月の脳ドック受診者1660名のうち、頭部MRI・MRA、頸部血管超音波、睡眠呼吸検
査、認知機能検査を行った146名（男性83名、平均66.8歳）を対象にした。携帯型睡眠評
価装置にて、呼吸障害指数（RDI）を算出し、5未満を正常群、5～15（軽症）、15～30（中
等症）、30以上（重症）に分類し解析した。認知機能検査は、HDS-R, MMSE, FABおよび
Zung抑うつ尺度、やる気スコアなどを評価した。 【結果】正常群28名（男性11名）、軽症
群51（25）、中等症群49（33）、重症群18（14）であった。重症になるに従って、年齢（60.8, 
67.1, 67.7, 72.9; p=0.002）、BMI（20.9, 23.6, 23.9, 25.3; p<0.001）、拡張期血圧（72.5, 78.8, 78.9, 
82.0; p=0.050）は有意に上昇していた。認知機能検査では、HDS-R（28.8, 27.5, 27.5, 26.0; 
p=0.017）と有意に低下し、MMSE（28.8, 27.8, 28.2, 26.8; p=0.72）, FAB（16.8, 16.0, 16.0, 
15.2; p=0.067）で低下傾向が認められた。大脳白質病変の程度、ラクナ病変の有無には、
有意差は認められなかった。 【考察】前回我々は本学会で、OSA重症群では、頸動脈プラー
クや白質病変などの無症候性脳血管障害と相関が認められたことを示した。今回の研究
では、OSAが認知機能の低下に影響する可能性が示唆された。脳ドックにおいて、OSA
の評価をすることは大脳白質病変あるいは動脈硬化病変を早期発見し脳血管障害の一次
予防に寄与するのみならず、認知機能の低下についても早期に介入ことが期待される。

Pj-19-15 脳梗塞を契機に好酸球性多発血管炎性肉芽腫症
（EGPA）と診断した 2 例

○下村　　怜、井上　智之、佐藤　恒太、姫野　隆洋、寺澤　由佳、
高松　和弘、下江　　豊、郡山　達男
脳神経センター大田記念病院 脳神経内科

【症例1】69歳女性【主訴】手足がしびれる、歩きにくい【現病歴】気管支喘息に対し、
近医で加療中。X年5月上旬起床時より四肢末梢の痺れ、右下肢の違和感を自覚し
ていた。同日より右下垂足も出現し、歩行が困難となった。第3病日に当院紹介
受診した。【入院後経過】身長：152.9cm、体重：48.1kg、バイタルサイン異常なし、
脳神経異常なし。握力右7.2kg、左22.8kg、右下垂足、四肢末梢優位の異常感覚、
右腓骨神経領域に感覚鈍麻あり。血液検査で白血球32520/μl、好酸球58.9%と著
明な好酸球増多を認めていた。頭部MRIで右前大脳動脈/中大脳動脈分水嶺領域
に点状の脳梗塞あり。頭頸部MRAで閉塞血管はなかった。好酸球性多発血管炎性
肉芽腫症（EGPA）と診断し、ステロイドパルス療法（mPSL1g/day・3日間）後、ス
テロイド内服で治療を開始、漸減中に症状再燃し、免疫グロブリン大量療法（IVIg）
施行。その後は免疫抑制薬の併用で再発なく経過している。【症例2】56歳男性【主
訴】四肢の痺れ感【現病歴】気管支喘息に対し、近医で加療中。Y年2月下旬より両
下肢優位の感覚異常が出現、3月上旬に他院で頭部MRIを撮影したところ、脳梗
塞が多発していたことから当院紹介入院した。【入院後経過】身長：173.0cm、体重：
68.6kg、バイタルサイン異常なし、脳神経異常なし。四肢筋力低下なし、左上下
肢表在覚鈍麻、四肢末梢優位の異常感覚あり。血液検査で白血球18010/μl、好酸
球53.2%と著明な好酸球増多を認めていた。頭部MRIで両側大脳動脈領域に散在
性脳梗塞あり。頭頸部MRAで閉塞血管はなかった。EGPAと診断し、ステロイド
パルス療法（mPSL1g/day・3日間）施行後、ステロイド・免疫抑制薬の併用で再発
なく経過している。【考察】気管支喘息やアレルギー性鼻炎の患者が脳梗塞を発症
することはよく経験するが、中には好酸球性多発血管炎性肉芽腫症を呈する場合
がある。脳梗塞の原因としては極めて稀であり、文献的考察を含めて報告する。

Pj-19-16 日本語版簡易modified Rankin Scale質問票の信頼
性に関する検証

○井　建一朗1,2、稲富雄一郎1、中島　　誠3、岡﨑　周平4,5、
猪原　匡史4、植田　光晴3、米原　敏郎1

1 済生会熊本病院 脳神経内科、2 水俣市立総合医療センター 脳神経内科、
3 熊本大学 脳神経内科、4 国立循環器病研究センター 脳神経内科、
5 大阪大学 神経内科

【目的】脳卒中発症後の生活自立度の尺度であるmodified Rankin Scale（mRS）は，
脳卒中診療において身体障害の指標として広く使われており，臨床研究での機能
予後評価項目としてもしばしば利用される．一方でmRSは評価者の主観的評価が
バイアスとなり，相当な変動があることも知られている．近年，closed question
のみによる質問票を用いてmRSを評価する英語版簡易mRS質問票が提言され，得
られたmRSスコアの高い検者間一致率が証明された．われわれは，本質問票を
基にした日本語版簡易mRS質問票（Japanese simplified modified RAnkin Scale 
Questionnaire；J-RASQ）を開発し，その信頼性を報告した．今回他施設である当
院脳卒中センターで，J-RASQの正確性，信頼性の検証を行った．【方法】2019年9
月1日から12月31日までの間に脳梗塞を発症し，発症1週間以内に入院した患者を
対象とした．脳梗塞患者もしくは付き添いの家族に対し，J-RASQを退院時に配
布し回答を得た．病棟主治医は，日本版mRS判定基準書に従ってmRSを評価した．
解析方法は，患者・家族の質問票回答に基づいて得られたJ-RASQスコアと主治医
評価によるmRSスコアの一致率を，κ係数および重み付けκ係数を用いて評価し
た．【結果】146例 （平均年齢 77±12歳，男性 53%）が登録された．J-RASQスコア
とmRSスコアの一致率は39%，κ係数は0.27 （95%CI 0.17－0.36）で，重み付けκ
係数は0.81 （同0.77－0.85）であった．多変量解析では，J-RASQスコアとmRSスコ
アの不一致には，mRSスコア5が独立して関連した（OR 0.02, 95%CI 0.00－0.34）．

【結論】J-RASQは簡便で評価の質に信頼性があり，有用性があると考えられた．

Pj-20-1 皮膚生検でリン酸化α-synuclein沈着を検索したレ
ビー小体病の 3 例の臨床的検討

○内尾　直裕1、宮野　涼至1、矢下　大輝1、羽尾　曉人1、森田　茂樹2、
池村　雅子3、松本　英之1

1 三井記念病院　神経内科、2 三井記念病院　病理診断科、
3 東京大学医学系研究科　人体病理学・病理診断学分野

【目的】レビー小体病患者では皮膚の自律神経線維へのリン酸化α-synuclein（α
-syn）沈着が知られており，レビー小体病の診断バイオマーカーとなる可能性が
指摘されている．皮膚生検を施行し，レビー小体病が疑われた自験例の特徴を明
らかにする．【方法】当科入院となり，腹部皮膚生検検体で抗リン酸化α-syn抗体，
抗α-syn抗体を用いた免疫染色を施行し，レビー小体病理が疑われた3例につい
て臨床的特徴を検討した．【結果】<症例1>60代男性．経過3年の起立性低血圧で入
院．パーキンソニズムなし．DATシンチグラフィー正常．MIBG心筋シンチグラ
フィーH/M比低下．皮膚生検では，リン酸化α-syn沈着あり，アミロイド沈着な
し．レビー小体病によるpure autonomic failure（PAF）と診断．昇圧薬開始し改
善．<症例2>70代男性．経過6年のパーキンソン病（PD）で外来通院中，重度の起
立性低血圧を合併し入院．MIBG心筋シンチグラフィーH/M比低下．皮膚生検で
は，リン酸化α-syn沈着なし（異常α-syn沈着あり），アミロイド沈着なし．PDに
よる自律神経障害と診断．昇圧薬開始し改善．<症例3>70代男性．1か月前から繰
り返す起立性低血圧，食後低血圧で入院．パーキンソニズムあり．DATシンチグ
ラフィー線条体集積低下．皮膚生検では，リン酸化α-syn沈着あり，アミロイド
沈着なし．PDによる自律神経障害と診断．昇圧薬開始し改善．【結論】症例1は皮
膚生検がPAFの背景病態の確定に有用だった．症例2，3は皮膚生検でPDとして
矛盾ない所見を認めた．皮膚生検はレビー小体病診断の補助として有用である．

Pj-20-2 神経変性疾患における血中ビタミンD濃度測定の意義
○小倉　玄睦1、三嶋　崇靖1、藤岡　伸助1、末永みどり2、松永　洋一1、
坪井　義夫1

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 徳島文理大学　薬学部　医療薬学講座

【目的】パーキンソン病（PD）患者における血中ビタミンD濃度は健常者より低値
であり、その発症リスクである可能性が指摘されている。しかし非典型パーキ
ンソン症候群における血中ビタミンD濃度を比較した報告は少ない。本研究で
は、PDを含めた神経変性疾患患者の血中ビタミンD濃度を測定し診断および臨
床症状との相関性を評価した。【方法】2019年1月から2020年4月の期間で当院に受
診したPD、多系統萎縮症（MSA）、レビー小体型認知症（DLB）、進行性核上性
麻痺（PSP）患者の血中ビタミンD濃度を測定した。臨床症状（PDおよびDLB患者
はMDS-UPDRS partⅢ, MSA患者はUMSARS partⅡ, PSP患者はUPSPRSを用い
て評価）と血中ビタミンD濃度の関連を単回帰分析で評価した。【結果】PD患者は
29名（男性10名; 平均年齢は67.45±6.50歳）で平均MDS-UPDRS part III：23.89±
8.36、MSA患者は17名（男性7名; 平均年齢は61.00±9.02歳）で平均UMSARS：25.65
±7.99、DLB患者は9名（男性5名; 平均年齢は78.00±5.79歳）で平均MDS-UPDRS：
26.11±14.79、PSP患者は9名（男性7名; 平均年齢は72.44±5.50歳）で平均UPSPRS：
35.43±25.17であった。平均血中25（OH）ビタミンD濃度は、MSA患者（10.47±
3.97 ng/ml）がDLB患者（17.26±7.32 ng/ml; p=0.018）, PSP患者（17.34±4.82 ng/ml; 
p=0.004）と比較し有意に低く、1-25（OH）2ビタミンD血中濃度はMSA患者（39.84
±14.74 pg/ml）がPD患者（59.44±14.61 pg/ml; p=0.001）、PSP患者（57.88±11.20 
pg/ml; p=0.042）と比較し有意に低かった。またPD患者で、MDS-UPDRS part III
と1,25（OH）ビタミンDにおいて正の相関（p=0.03）を認めた。【結論】MSA患者は他
の神経変性疾患と比較して血中ビタミンD濃度が低値であることが示された。血
中ビタミンD濃度はPDのみでなく他の神経変性疾患でも異常を示し、PDにおい
て臨床症状との関連が示唆されたことから今後も症例数を増やしその意義を検討
する必要があると考える。
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Pj-20-3 パーキンソン病前駆状態患者における血清亜鉛・銅濃
度の検討

○田口宗太郎1,2、林　　未久2、星野　哲朗3、麦　　雅代3、篠邉龍二郎3、
塩見　利明3、斎木　英資1,2、道勇　　学2

1 愛知医科大学病院　パーキンソン病総合治療センター、
2 愛知医科大学　神経内科、3 愛知医科大学　睡眠科・睡眠医療センター

【目的】パーキンソン病（Parkinson's disease, PD）の病態に微量元素の動態変化が
寄与しているとの仮説が提唱されており、メタ解析でPD患者の亜鉛や銅の血清濃
度が健常人と比べて低いことが示されている。これらの変化はPD自体の影響ある
いは発症の危険因子とする考察がみられるが、年齢や病期、性別、併存症、投薬
などが交絡している可能性が指摘され一定の結論に至っていない。亜鉛や銅の動
態変化がPD病態に寄与しているのであればPD前駆段階から観察されるとの仮説
を立て、これを検証した。【方法】国際運動障害疾患学会のPD前駆状態診断基準を
満たす終夜睡眠ポリグラフ検査により診断されたレム睡眠行動障害患者11名（pro 
PD群; 男性 82 %、年齢は中央値 75 [95%信頼区間: 70.23, 79.94] 歳、BMI 24.86 [22.20, 
27.36]、レム睡眠行動障害罹患 10 [4.71, 14.92] 年）、年齢・性別を一致させた脳卒
中既往のある患者11名（対照群）が対象。亜鉛・銅濃度に影響を及ぼしうる投薬歴
ならびに肝疾患、糖尿病、慢性炎症性腸疾患、血液透析および小腸広範切除の既
往なし。早朝・空腹時に血液を採取、亜鉛および銅の血清濃度を比色法により測
定した。本研究は所属施設倫理委員会において承認されている。【結果】両群の血
清亜鉛濃度に有意差はなかったが（p = 0.54、マンホイットニーのU検定; pro PD群: 
72 [61.34, 102.65] ug/dl、対照群: 72 [64.31, 75.86] ug/dl）、血清銅濃度はpro PD群
で低下していた（p = 0.03; PD前駆状態群: 91 [81.32, 98.31] ug/dl、対照群: 107 [93.89, 
124.65] ug/dl）。【結論】PD患者での報告と同様、PD前駆状態患者でも血清銅濃度
が低下している可能性が示唆された。

Pj-20-4 パーキンソン病患者の血中神経由来エクソソーム
microRNA発現プロファイルの検討

○平賀　経太1、服部　　誠1、橫井　克典1,2、佐竹　勇紀1、鈴木　啓介2、
荒畑　　豊2、鷲見　幸彦2、勝野　雅央1

1 名古屋大学 神経内科、2 国立長寿医療研究センター

【目的】パーキンソン病の病態・バイオマーカーを探索するため，パーキンソン病
患者の血中神経由来エクソソームmicroRNA（miRNA）の発現プロファイルを解
析し，発現変動のみられたmiRNAの標的候補に対しエンリッチメント解析を行っ
た．【方法】パイロット試験として年齢・性別をマッチさせたパーキンソン病患者
5名と健常人5名の血清1.0mLからポリマー沈澱法で粗エクソソーム画分を得た後
に，神経細胞の表面タンパク質L1CAMの抗体を用いて神経由来エクソソームを
単離した．単離したエクソソーム内のmiRNAを抽出し3D-Gene® miRNA Oligo 
chipを用いてマイクロアレイ解析を行った．マイクロアレイ解析で発現量の変動
がみられたmiRNA群の標的候補をTargetScan, MiRTarBaseを用いて検索し，両
者で共通して予測された標的候補に対しMetascapeを用いてエンリッチメント解
析を行った．【結果】パイロット試験において11のmiRNAで発現上昇（Fold change 
> 2，P < 0.05）が，8のmiRNAで発現低下（Fold change < 0.5，P < 0.05）がみられた．
発現上昇群の標的候補のエンリッチメント解析ではGolgi localization, regulation 
of cellular protein localization, organelle localizationなどゴルジ体，細胞蛋白質，
細胞内小器官の局在化に関連したGene Ontologyがエンリッチされていることが
確認された．【結論】血中神経由来エクソソームmiRNAの発現プロファイルはパー
キンソン病の病態を反映している可能性がある．現在，サンプル数・検体量を増
やし同様の検討を実施中であり，再現性およびバイオマーカーとしての有用性を
検討する予定である．

Pj-20-5 パーキンソン病の新規バイオマーカーとしての血中
p-3alcadein αに関する検討

○國土　曜平1、高田　忠幸2、高橋　弘雄3、羽田沙緒里4、鎌田　正紀1、
出口　一志6、峠　　哲男5、正木　　勉7、鈴木　利治4、山本　　融3

1 香川大学 神経難病講座、2 香川大学医学部附属病院 総合内科、
3 香川大学　医学部　医学研究科　分子神経生物学、4 北海道大
学　大学院薬学研究院神経科学研究室、5 香川大学　健康科学、
6 香川大学医学部附属病院 脳神経内科、7 香川大学医学部附属病院　消化器内科

【目的】p-3Alcα は、 キネシン-1 に 結 合 し 軸 索 輸 送 を 担 う タンパク 質 で あ る
Alcadein α（Alcα）の代謝産物であり、軸索輸送中及び輸送後にAlcαが切断さ
れp-3Alcαが産生される。産生されたp3-Alcαはエンドソームからエキソソーム
に内包される形で脳脊髄液に放出され血漿に移行する。軸索輸送障害に伴い、輸
送中の切断機会が増加し、p-3Alcαの産生が増加すると推測されており、神経変
性疾患における血液バイオマーカーとして利用可能である可能性がある。今回
我々は、p-3Alcαがパーキンソン病（PD）において診断的血液バイオマーカーにな
りうるかどうか検討を行った。【方法】PD群35名（男19名、女16名、平均年齢70±
0.97才）、健常コントロール群40名（男17名、女23名、平均年齢72±0.99才）の血漿
中のp-3AlcαをサンドイッチELISA法により測定した。認知症を有する患者は除
外した。p=0.05を有意水準とし、差についてWelchのt検定を行った。またROC解
析より算出したCut off値に基づき、PD診断における感度、特異度を求めた。【結
果】p-3Alcα値はPD群で238.6±10.7pg/ml（mean±S.E）、コントロール群で186.6
±10.0pg/mlであり有意にPD群で高かった（p=0.0014）。ROC解析ではAUC値は0.69
であり、Cut off値を252.8pg/mlとした場合、感度34.3％、特異度100％であった。【結
論】PD群においてp-3Alcα値の有意な上昇が認められた。今後、他のパーキンソ
ニズムを呈する疾患との鑑別が可能かを検討する必要がある。

Pj-20-6 レビー小体型認知症におけるApoE表現型とCSFバイ
オマーカーとの関連、性差の検討

○金丸　和富1、金丸　晶子2、木村　友彦1、仁科　裕史1、岩田　　淳1、
村山　繁雄1,3、齊藤　祐子3

1 東京都健康長寿医療センター 脳神経内科、
2 東京都健康長寿医療センターリハビリテーション科、
3 東京都健康長寿医療センターブレインバンク

【目的】ApoE4は, アルツハイマー病（AD）の最大のリスク因子であり, また, その性
差（女性の方がリスクとなる）が注目されている．今回, Aβ病理を高率に伴うレ
ビー小体型認知症（DLB）におけるApoE表現型とCSFバイオマーカー（Aβ42, tau, 
ptau-181）との関連, また, 性差について検討した．【方法】対象は, 臨床的に診断さ
れたDLB 121例（78.6±6.7歳, 女性 66人, 男性 55人）. 診断は, McKeith I.G.らの診断
基準を用いた（Neurology,89（1）:88-100,2017）. ApoE表現型は, 血清を用い等電点電
気泳動にて同定した．ApoE 2/3: 7例, 3/3: 89例, 3/4: 23例, 3/5（7）: 2例であった．
承諾を得た後, 腰椎穿刺によって得た脳脊髄液を用い, CSF Aβ42, tau, ptau-181を
ELISA （Fujirebio, Belgium）により測定した．その結果を, ApoEの表現型間で比
較検討した． また, ApoE 3/3 （女性 47人, 男性 42人）, 3/4 （女性 12人, 男性 11人）
については, それぞれのバイオマーカーに関して性差を検討した．【結果】CSF Aβ
42（pg/ml）は, ApoE 2/3: 502.9±384.6, 3/3: 548.2±257.8, 3/4: 365.2±186.3, 3/5（7）: 
1081.9±148.1と, ApoE 3/4において有意に低値だった（ANOVA, p<0.05） が，CSF 
tau, ptauでは有意差を認めなかった．また，男女各々のCSF Aβ42, tau, ptau-181
の値は，ApoE 3/3, 3/4の群のいずれでも有意差を認めなかった．【結論】DLBにお
いて, ApoE4を有する群でCSF Aβ42が有意に低値であり, ADと同様にApoE4と
Aβ病理との関連が示唆された．バイオマーカーの男女差は認めなかった．

Pj-20-7 レビー小体病患者における尿中p75ECD濃度の上昇
と認知機能との関連

○佐竹　勇紀1、服部　　誠1、横井　克典1、平賀　経太1、佐藤　茉紀1、
鷲見　幸彦2、新畑　　豊2、鈴木　啓介2、堀　　明洋3、勝野　雅央1

1 名古屋大学 神経内科、2 国立長寿医療研究センター、3 久美愛厚生病院

【目的】p75 extracellular domain（p75ECD）はNerve growth factor receptor
（NGFR）の細胞外ドメインであり、神経細胞膜から脱落し、尿中へ排泄される。
筋萎縮性側索硬化症患者における尿中p75ECD濃度の高値、病態進行に伴う上昇
が報告されている。パーキンソン病（PD）およびレビー小体型認知症（DLB）にお
ける有効な尿由来バイオマーカーは報告されていない。PDおよびDLB患者の尿中
p75ECD濃度を測定し、健常者（HC）との比較、臨床的特徴との関連を検討した。

【方法】臨床的に診断されたPD患者52例、DLB患者13例、HC37例を登録、随時尿
検体を採取し、ELISAにより尿中p75ECD濃度を測定した。尿の濃度による差を
補正するため、尿中クレアチニン濃度を同時に測定しクレアチニン補正による尿
中p75ECD濃度を求めた。患者群では運動機能、認知機能、画像検査等を評価し、
尿中p75ECD濃度との関連を検討した。【結果】尿中p75ECD濃度はPD群（0.36±0.10 
ng/mg creatinine）およびDLB群（0.64±0.39 ng/mg creatinine）においてHC群

（0.28±0.09 ng/mg creatinine）に比して高値であった。PD群およびDLB群におい
て、尿中p75ECDとMoCA-Jスコアとの間に軽度の負の相関（-0.373 p=0.007）を認
めた。尿中p75ECD濃度とDaTSPECT SBR値、MIBG心筋シンチグラフィ H/M比、
MDS-UPDRSとの間には有意な相関は認められなかった。【結論】尿中p75ECD濃度
はPDおよびDLB患者において上昇しており、認知機能低下と関連する可能性が示
唆された。

Pj-20-8 パーキンソン病患者の音読と会話の自然言語処理
○横井　克典1,5、坪井　　崇1、服部　　誠1、佐竹　勇紀1、平賀　経太1、
田中　康博1、佐藤　茉紀1、堀　　明洋2、入部百合絵3、北岡　教英4、
鷲見　幸彦5、勝野　雅央1

1 名古屋大学病院、2 久美愛厚生病院、3 愛知県立大学、4 豊橋科学技術大学、
5 国立長寿医療研究センター

【目的】パーキンソン病（PD）の患者は90％で会話においてトラブルを抱えている。
これまでの研究では、発生や韻律、構音といった音響分析が中心であった。今回、
我々は自然言語処理をすることで会話の分析をし、パーキンソン病患者の会話の
特徴の把握と、健常者との差別化が可能かを試みた。【方法】外来通院中のPD患者
の音読、自由会話を録音し、併せてUPDRSⅢ、MoCA-Jを施行した。また、健常
者の会話も録音を進め、併せてMoCA-Jを施行した。録音した音読、自由会話を
文字起こしし、文字起こしたテキストに対して自然言語処理を試みた。合計209例
のPD患者の録音データを収集し、MoCA-J≧24の認知機能正常群、19≦MoCA-J
≦23の軽度認知症群に分け、各群53例（男性24名、女性29名）と、年齢、性別で
matchさせた健常者群53例（男性24名、女性29名）の3群で比較検討をした。自然言
語処理では、文章の不自然な間や、文字の繰り返し、吃音等をカウント、品詞分
解をし、各項目について統計分析を進めた。【結果】PD患者群と健常者群では、年
齢や性別、認知機能、教育歴といった背景の項目で差は認められなかった。音読
では吃音の数、誤読数、不自然な間の数に差が認められ、これらは軽度認知症群
でより差が大きくなった。自由会話では会話量、時間、不自然な間で差が認めら
れた。また、品詞分解をすることで助動詞や代名詞をはじめ、多数の項目で差を
認めた。自由会話の各項目の多くは軽度認知症群でより大きな差を認めた。【結論】
PD患者では認知機能が検査上正常でも会話の中での変化を認めることが明らかに
なった。PDにおける高次脳機能障害を反映しているものと考えられ、発話音声に
よるPDの発症予測や、MoCA-J等では把握できない早期認知機能障害のスクリー
ニングに自然言語処理が有効な可能性が示唆された。最新の解析も含めて報告す
る。
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Pj-20-9 進行性核上性麻痺における脳脊髄液microRNAバイ
オマーカー候補の探索

○野中和香子1、高田　忠幸1、岩間　久和2、小松原悟史3、鎌田　正紀1、
出口　一志1、峠　　哲男4、宮本　　修5、中村　丈洋6、板野　俊文1、
正木　　勉7

1 香川大学医学部脳神経内科、2 香川大学総合生命科学研究センター、
3 香川大学医学部整形外科、4 香川大学医学部健康科学、5 川崎医科大
学生理学2教室、6 香川県立保健医療大学保健医療学部臨床検査学科、
7 香川大学医学部消化器内科

【背景】microRNA（miRNA）は生体内で様々な遺伝子の発現抑制を行う分子として注目されており、
miRNAを用いた癌など様々な疾患に対する診断や治療への期待が高まっている。近年、アルツハイ
マー病やパーキンソン病などの神経疾患でもバイオマーカーとしてmiRNAの有用性が報告されるよう
になっているが、進行性核上性麻痺（progressive supranuclear palsy：PSP）のmiRNAプロファイルの
報告はほとんどない。本研究では、PSP患者の脳脊髄液の網羅的なmiRNA発現解析を行い、発症早期
から発現変化のあるmiRNAに着目し、新規バイオマーカー候補となるmiRNAの検討を行った。【方法】
当院で進行性核上性麻痺（MDS-PSP分類probable PSP）と診断した11例を対象とし、脳脊髄液を採取し
た。RNAを抽出後に、2632個のプローブを搭載した3D-Gene® Human miRNA Oligo Chip（TORAY）
を用いて、脳脊髄液の網羅的なmiRNA発現解析を施行し、対照群との比較を行った。さらにPSP患者
群を発症2年以内の早期群と進行期群とに分けてmiRNAの発現変化を比較検討した。そこから特に早
期群から有意な変化が認められたmiRNA候補について、データベースを用いてin silico解析を行って
予測標的遺伝子を抽出し、その分子機能や病態を検討した。【結果】マイクロアレイ解析を行った結果、
患者群および対照群すべての髄液中1104のmiRNAが検出された。患者群と対照群間での発現比が2倍
以上、0.7倍未満のmiRNAで、統計学的に有意な変化が認められたmiRNAを選択した。その中から発
症早期から特に有意に上昇していた2つのmiRNAおよび有意に低下していた1つのmiRNAについて予
測標的遺伝子の検討を行った結果、オートファージーやユビキチン・プロテアソーム系に関連したも
のであることがわかった。【結論】PSP患者の脳脊髄液から新規バイオマーカーの候補となるmiRNAの
候補を見出した。これらのmiRNAについて他の類縁疾患との発現比較や機能解析を進めている。

Pj-20-10 パーキンソン病および関連疾患の酸化ストレスに関す
る脳脊髄液を用いた検討

○高橋　健太、山原可奈子、岩岡　和博、高橋　　海、田口　啓太、
前田　哲也
岩手医科大学病院 脳神経内科・老年科

従来酸化ストレスの測定は個々の酸化ストレス物質や抗酸化物質を定量すること
で行っていたが、近年フェントン反応を用いた簡便で総合的な酸化ストレスの測
定が可能となり、末梢血を用いて酸化ストレスと疾患との関連性を検討した報告
が増えている。我々はパーキンソン病とその関連疾患である多系統萎縮症、進行
性核上性麻痺の脳脊髄液中の酸化ストレスレベルと抗酸化能レベルを測定し、各
疾患群や健常成人（HC）群の間で比較を行い病態との関連を検討した。【方法】当院
で腰椎穿刺を行ったPD患者69例、MSA患者5例、PSP患者14例、HC群22例の脳
脊髄液の酸化ストレスレベルと抗酸化能レベルをそれぞれd-ROMsテストとBAP
テストで測定し、臨床情報や服薬内容と比較検討した。【結果】PSP群（1074.7 ± 
79.3 µM）ではPD群（921.6 ± 345.6 µM, p=0.009）およびHC群（986.9 ± 102.6 µM, 
p=0.002）に比し有意に抗酸化能レベルが高かった。PD群において、抗酸化能レベ
ルはアルコール摂取群（p=0.007）と振戦を認める群（p=0.041）で有意に低く、ゾニ
サミド投与量とは負の相関（r=-0.248, p=0.043 ）を認めた。PSP群では抗酸化能レ
ベルはL-dopa投与量と正の相関（r=0.577, p=0.039）を示した。MSA群では患者背
景や罹病期間、重症度、薬剤使用量と、酸化ストレスレベルや抗酸化能レベルと
間に関連はなかった。【結論】脳脊髄液中の酸化ストレスレベルは血中に比し著し
く低いことが判明した。BAPテストで測定できる抗酸化能は酸化ストレスレベル
に応じて上昇することから、脳脊髄液中の高い抗酸化能レベルにより酸化ストレ
スレベルが低く抑えられている可能性が考えられた。また、PSPとPDの脳脊髄液
中における抗酸化能の違いは病理学的な違いを含む背景病態の違いを反映してい
ると思われ、PDとPSPの鑑別に有用である可能性がある。

Pj-20-11 LRRK2 新規バリアント p.G2294Rの臨床遺伝・機能
解析について

○佐野麻理子1、緒方　　洵1、平尾健太郎2、李　　元哲1、吉野　浩代3、
船山　　学1、西岡　健弥1、清水總一郎2、今井　　嬢1、服部　信孝1

1 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科、2 東京医科大学高齢総合医学
分野、3 順天堂大学大学院　老人性疾患病態・治療研究センター

【目的】家族性パーキンソン病（PD）の代表的な遺伝子に,leucine rich repeat kinase 
2 （LRRK2）がある。今回我々はLRRK2の新規病的遺伝子と考えられる一家系を
同定し，その臨床遺伝学的解析，また細胞実験を用いた機能解析を行い，その病
原性について検討を行った。【方法】同一家系内に２名のPDが存在する１家系に対
して，targeted gene panel screeningを施行し，同定された変異についてはサン
ガー法で解析を行った。細胞実験についてはHEK293T細胞株への過剰発現系を用
いて,LRRK2基質へのリン酸化活性,及び変異LRRK2の安定性を評価した。【結果】
家系の発端者からLRRK2 p.G2294Rを同定した。発端者は67歳時，左下肢の振戦，
固縮や動作緩慢にて発症した。経過中，レボドパに良好な反応を呈し，レム睡眠
障害，嗅覚障害や自律神経障害を併発した。認知機能低下や精神症状は認められ
なかった。神経画像検査では，頭部MRIでは目立った萎縮性変化はなく，DAT 
scanにてドパミントランスポーターの取り込み低下を認めており，その臨床像は
孤発型PDに類似していた。細胞生物学的解析により、本変異はタンパク質の安定
性が低下していることが明らかとなった。さらに,安定性低下に起因し,LRRK2の
基質の一つであるRab10のリン酸化の低下を認めた。【結論】LRRK2 p.G2294Rは，
その不安定化によって基質のリン酸化が減少することが推測された。既知の機能
獲得型の病因とは異なる，機能喪失型の新規病態を持つ変異の可能性が考えられ
た。

Pj-20-12 パーキンソン病患者における血清亜鉛値とレボドパ投
与の相関について

○松山　裕文1、松浦　慶太1、石川　英洋1、平田　佳寛1、加藤奈津子1、
丹羽　　篤2、成田　有吾1、冨本　秀和1

1 三重大学大学院医学系研究科 神経病態内科学、
2 独立行政法人国立病院機構　三重病院　脳神経内科

【目的】レボドパの亜鉛キレート化作用が報告されており、内服したレボドパが体内
の亜鉛と結合した後その合成物は尿で排出され、亜鉛欠乏症を引き起こす場合があ
る。パーキンソン病 （PD） 患者では、病期進行に伴うレボドパ製剤の長期服薬や投
与量の増量、デバイス治療も含めた頻回投与により低亜鉛血症を来す可能性がある。
今回は、当院のPD患者の血清亜鉛値と、レボドパ製剤の服薬期間や投与量、投与回
数との関連や味覚障害、皮膚障害などの亜鉛欠乏症の症状について、前回報告時よ
りさらに症例を増やし検討した。【方法】当科でPD （n=61, M/F=33/28, 平均年齢71.7
±8.9歳） と診断し、入院および外来の血液検査で亜鉛値を測定し、亜鉛欠乏症の有
無を確認した者を対象とした。各々のPD患者におけるレボドパ製剤の内服期間、投
与量、投薬回数および味覚障害等の亜鉛欠乏症状の有無と血清亜鉛値との相関を評
価した。また、亜鉛補充前後で、亜鉛欠乏症状やMDS-UPDRS等につき検討した。【結
果】グループ全体の平均血清亜鉛値60.5±11.6 μg/dlであり、亜鉛欠乏症状の有り群
はn = 36であった。レボドパ製剤の平均投与期間8.0±5.5 年、投与回数3.4±0.9回/
day、投与用量420.6±237.1 mg/dayであり、亜鉛値とレボドパ投与回数 （rs=-0.454, 
p<0.05）、投与用量 （rs=-0.290, p<0.05）の項目において負の相関を認めた。亜鉛欠乏
症状のある群に亜鉛補充を行ったところ（n = 27）、味覚障害や皮膚炎の改善を認め
る他、MDS-UPDRS partⅠの抑うつや不安感の項目については有意差がつかなかっ
たものの、改善傾向を認めた。【結論】レボドパ製剤は亜鉛のキレート作用を持つた
め、レボドパ量の増量や頻回投与により空腸における亜鉛の吸収障害が生じ低亜鉛
血症を来すと考える。更に、不安感等の非運動症状にも影響する可能性があるため、
パーキンソン病診療を継続する上では血清亜鉛値にも注意することが望ましい。

Pj-20-13 Multistep process modelを用いたパーキンソン病
発症因子数の推定

○吉田　亘佑、山本安里紗、大田　貴弘、岸　　秀昭、野村　健太、
鈴木　康博、黒田　健司、木村　　隆
旭川医療センター 脳神経内科

【背景】パーキンソン病発症には複数の危険因子が関与することで発症する可能性
が近年指摘されている。一方、筋萎縮性側索硬化症においてmultistep process 
modelを用いた発症因子に関する解析が報告されている。我々はmultistep 
process modelを用いてパーキンソン病発症の危険因子数が推測可能かを検証し
た。【方法】対象は2014年4月1日から2020年8月31日までに当院で核医学検査を施行
しMDS（2015）の診断基準に従いパーキンソン病と診断された患者とした。発症
年齢は運動症状が出現した時点とした。当院の属する地域の人口から罹患率（人
年）を推定し、multistep process modelを用いてstep数を推定した。【結果】対象は
460例（男性196名、平均年齢69.0±10.3）だった。発症年齢と発症率の対数間で線形
の関係性（r2=0.95）が認められ、最小二乗近似では5.6の傾きを得た。【考察・結論】
本研究においては発症年齢の定義を運動症状の明らかな出現としたことにより実
際の発症よりも年齢が高くなっている可能性が高い。また、罹患率の推定を後ろ
向き観察研究で行ったため誤差が大きい可能性がある。これらの限界点が存在す
るものの、パーキンソン病の発症、進行様式にはmultistep process modelが適用
できる可能性が示唆された。結果からは発症までに6ステップの危険因子が存在
する可能性が高い。各ステップの詳細が明らかになれば予防や進行抑制につなが
ることが期待され、今後は前向き研究によるより正確な推定が期待される。

Pj-20-14 オピカポンの有効性および安全性に関係する患者背景
因子の解析

○服部　信孝1、坪井　義夫2、武田　　篤3、野元　正弘4、前田　哲也5、
西村　彰久6、髙橋　良輔7

1 順天堂大学大学院 医学研究科 神経学、
2 福岡大学病院 脳神経内科、3 国立病院機構 仙台西多賀病院 脳神経内科、
4 愛媛大学大学院 医学系研究科 薬物療法・神経内科学、5 岩手医科大
学 脳神経内科・老年科、6 小野薬品工業株式会社 臨床開発企画部、
7 京都大学大学院 医学研究科 臨床神経学（脳神経内科）

【目的】COMT阻害薬オピカポン（OPC）の有効性および安全性に影響を及ぼす患者背景因
子を検討した。【方法】レボドパ配合薬併用下でのウェアリング・オフを呈するパーキンソ
ン病（PD）患者を対象とした国内第Ⅱ相試験における、OPC 25 mg群145例、プラセボ群
147例を解析対象とした。レボドパ用量調整期を含む二重盲検期ベースラインからのオフ
時間の変化量、医師または患者による全般症状評価 （global impression）、および安全性
に関する患者背景についてサブグループ解析を行った。【結果】オフ時間の変化量に関し
て、OPC群がプラセボ群に対して有意な改善を示した患者背景因子は、女性 [p = 0.0261]、
改訂Hoehn＆Yahr重症度分類2.5未満 [p = 0.0115]、レボドパ配合薬以外の抗PD薬併用有
り [p = 0.0406]、レボドパ・ベンセラジド製剤有り [p = 0.0037]、およびレボドパ配合薬1
日投与回数5回以上 [p = 0.0406]であった。医師および患者の全般症状評価に関する背景
因子は、COMT阻害剤使用歴有り[医師評価:オッズ比 （95%信頼区間）、2.61 （1.05-6.51）、
p = 0.0383；患者評価:オッズ比 （95%信頼区間）、2.60 （1.04-6.51）、p = 0.0404]であった。
安全性については、ジスキネジアの発現割合が運動合併症発現3年以上の集団において
OPC群で有意に高かったが [p = 0.0269]、主にレボドパ用量調整期で発現が認められた。

【結論】患者背景によらず、OPC投与によりオフ時間の短縮傾向は認められた。またオフ
時間及び全般症状に関して、OPC群でより高い有効性を示唆する患者背景因子が見出さ
れた。安全性に関しては、特に運動合併症発現3年以上の患者でジスキネジア発現率が高
く、OPC導入時にはレボドパの用量調整を考慮する必要があることが示唆された。
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Pj-20-15 Fluctuating painを呈するパーキンソン病患者の臨
床的特徴とQOLとの関連

○栗原可南子1、川添　美紀2、三嶋　崇靖1、合馬　慎二1、藤岡　伸助1、
坪井　義夫1

1 福岡大学医学部 脳神経内科学講座、2 福岡大学医学部　衛生・公衆衛生学講座

【目的】疼痛はパーキンソン病（PD）患者に高い頻度で出現する非運動症状の一つ
であり、levodopaの薬効変化に伴い、その強度も変動する疼痛（fluctuating pain）
が存在することが知られている。今回我々はfluctuating painを呈する患者の背景
因子や、疼痛のQOLに対する影響を明らかとした。【方法】PD患者331人を対象と
した。検査に同意が得られなかった患者、MMSE23点以下の患者は除外した。診
療録から年齢、性別、発症年齢、罹病期間、ジスキネジアの有無、レム睡眠行動
障害、幻覚の有無を抽出した。患者の運動症状の評価として、Hoehn＆Yahr 重
症度分類、UPDRS part3、認知機能はMoCAとMMSE、抑鬱傾向の有無はself-
rating depression scaleで評価した。PD治療薬服用により、9-symptom Wearing-
off Questionnaires（WOQ-9）で2項目以上改善する症状がある場合をwearing offあ
りと判断した。患者のQOLを8-item Parkinson's Disease Questionnaire（PDQ-8）
で評価し、その合計得点とsummary indexを算出した。WOQ-9の質問5によって、
疼痛のない（no-pain）群、levodopaによって改善する疼痛がある（fluctuating pain）
群、levodopaによって改善しない疼痛がある（non-fluctuating pain）群の3群に分類
し、それぞれの背景因子や、QOLとの相関、その他のスケールとの相関を比較検
討した。【結果】fluctuating pain群は他2群と比較し若年発症であり、重症度が高く、
wearing offとジスキネジアの合併頻度が高かった。また疼痛がある群では抑うつ
傾向が強く、幻覚の合併頻度が高く、QOLが低い結果であった。多変量解析にお
いても、fluctuating pain群とnon-fluctuating pain群は有意にQOLが低い結果であっ
た。【結論】fluctuating pain群はその背景に特徴がありPDの臨床サブタイプと考え
られる。疼痛はPD患者のQOLを阻害する因子であり、特にfluctuating painを有す
る患者には積極的な治療介入によりオフ時間の短縮、軽減を図るべきである。

Pj-21-1 パーキンソン病におけるHb, 血清鉄, vitamin B12, 
葉酸, ホモシステインに関する検討

○原　　大祐1、眞木　二葉2、赤松　真志1、鹿島　　悟1、貫井　咲希1、
大島　　淳1、山野　嘉久3

1 聖マリアンナ医科大学横浜市西部病院　脳神経内科、
2 新百合ヶ丘総合病院　神経内科、3 聖マリアンナ医科大学　脳神経内科

【目的】パーキンソン病 （PD） 患者では, 貧血の合併率が高く, 貧血の原因となる鉄
代謝や, vitamin B12, 葉酸欠乏がPDの進行に関与するとの報告もある. また, vitamin 
B12, 葉酸欠乏症では, ホモシステイン （Hcy） が産生され, Hcyの神経毒性が, 様々な
神経精神障害を引き起こす可能性があることが報告されている. 本研究ではPD患者
における, 栄養状態, ヘモグロビン （Hb）, vitamin B12, 葉酸, 血清鉄, HcyなどがPDの
進行にどのように影響を及ぼすのかを検討した.【方法】2020年4月から10月に当院を
受診したPD患者115例 （平均年齢 73.5歳, 平均罹病期間 6.9年, 男性56例、女性59例） 
を対象とし, 年齢, 罹病期間, Hoehn＆Yahr分類 （H＆Y）, BMI （Body Mass Index）, 
現在の内服薬, レボドパ１日換算量 （LEDD）, Hb, vitamin B12, 葉酸, Hcy, 鉄, フェリ
チン, プレアルブミンの相関の有無について検討した.【結果】全患者の78 %で 高Hcy
血症を認め, HcyとH＆Yは有意に相関していた （p<0.05）. Hcyは, 葉酸, vitamin B12
と有意な逆相関 （p<0.05） を認めたが, 罹病期間, BMIとは有意な相関を認めなかっ
た. また, 女性患者 （平均年齢73.9歳） ではHb 12.4 g/dL （日本人女性70-75歳平均Hb 
12.9 g/dL）, 男性患者 （平均年齢73.0歳） ではHb 13.3 g/dL （日本人男性70-75歳の平
均Hb 14.1 g/dL） と貧血傾向であった. 全患者のHbとBMI, 血清鉄は有意に相関し, 
H＆Yとは有意に逆相関していた. 罹病期間とBMI, プレアルブミン間に有意な相関
は認めなかった.【結論】PD患者では, 鉄欠乏に伴う貧血の進行を認め, PDの進行には
鉄代謝が関与している可能性がある. Vitamin B12, 葉酸欠乏症を有するPD患者では
Hcyが上昇しており, Hcyの神経毒性がPDの運動機能悪化の誘因となっている可能
性がある. Hcyが上昇している症例では, vitamin B12, 葉酸の積極的な摂取を検討し, 
今後は摂取前後での運動機能, 認知機能, Hbとの関連性を検討する必要がある.

Pj-21-2 パーキンソン病における嚥下機能評価
○融　　衆太1、岡野　和美2、石原　明子3、毛利　香織3、青木　夏姫3、
安達　彩織1、黒岩　伸明1、朴　　文英1、銭谷　怜史1、横手　裕明1、
内原　俊記1

1 新渡戸記念中野総合病院 脳神経内科、
2 新渡戸記念中野総合病院 リハビリテーション科、
3 新渡戸記念中野総合病院　耳鼻咽喉科

【目的】パーキンソン病（PD）では、経過中に嚥下機能低下とともに誤嚥性肺炎を併
発するリスクがある。様々な段階のPD患者に、嚥下内視鏡により嚥下機能評価を
行うことで、PDの嚥下機能を検討する。【対象と方法】対象は、当院でPDと診断
された106例（男性46例、女性60例、38-93歳）。各例の年齢、性別、罹病期間を調べ、
臨床症状をUPDRS、Yahr重症度分類、MMSEなどで評価する。各例に嚥下スクリー
ニングツール（EAT10）を用いて問診を行う。また、舌圧測定を施行する。さらに、
嚥下内視鏡検査を施行し、兵頭スコアにて評価する。嚥下内視鏡で得られた所見
と、臨床症状、問診結果、最大舌圧との関連につき統計学的方法を用いて検討す
る。【結果】嚥下内視鏡における嚥下障害の重症度と、UPDRSpart3、UPDRSpart2
の下位項目の一部、EAT10スコア、最大舌圧に相関が認められた。問診スコアに
よる嚥下障害スコアは軽くても、嚥下内視鏡により嚥下障害がみられる例が存在
した。【考察・結論】PDの嚥下障害は、運動症状にある程度相関するが、自覚症状
の乏しい段階でもすでに嚥下機能が低下している例があり、不顕性誤嚥を起こす
リスクがあると考えられる。PDにおける嚥下障害の早期発見のためには、問診に
加えて、注意深い診察や嚥下内視鏡による評価が必要であると考えた。

Pj-21-3 コロナ禍におけるパーキンソン病患者の診療実態
○飯嶋　　睦、森本　伶美、北川　一夫

東京女子医科大学病院 脳神経内科

【目的】新型コロナウイルス感染の拡大により、本邦では４月に緊急事態宣言が発
令された。コロナ禍におけるパーキンソン病（ＰＤ）患者の診療実態と臨床症状を
調査した。【方法】2020年1月から11月までに外来受診したＰＤ患者において、診療
状況、遠隔（電話）診療数、対面受診期間、Hoehn and Yahr（H&Y）重症度、運動
の有無、自覚症状について評価した。【結果】PD 80例。平均年齢70.2歳、男性42例、
女性38例。平均罹患期間は9.6年で、緊急事態宣言前のH&Yは、I度1例、II 度53例、
III度17例、IV度5例、V度4例であった。遠隔診療は、なし54例（68 %）、1回17例 

（21 %）、2回9例（11 %）。対面受診期間の平均は3.1カ月で、最長は10カ月であった。
期間中の運動継続は、あり54例、なし26例で、自覚症状は不変が43例（54 %）、や
や悪化28例（35 %）、悪化9例（11 %）あった。運動の有無と自覚症状悪化には有意
な相関 （p<0.0001）を認め、H&Yは運動あり群では有意な変化はなかったが、運
動なし群では2.6から3.2に有意に悪化 （p<0.05）した。１例でうつの悪化を認めた。

【結論】運動はPD患者のADLの維持に有用であり、コロナ禍でも感染に留意しな
がら積極的に運動を推進するように指導することが重要である。

Pj-21-4 パーキンソン病患者におけるスマートグラスを利用し
た遠隔専門外来診療の検討

○宮崎禎一郎1、野中　文陽2、延末　謙一2、松岡隆太郎1、忽那　史也1、
山下　魁理1、林　　信孝1、太田　理絵1、平山　拓朗1、金本　　正1、
島　　智秋1、長岡　篤志1、吉村　俊祐1、立石　洋平1、前田　隆浩2、
辻野　　彰1

1 長崎大学病院 脳神経内科、2 長崎大学大学院　医歯薬学総合研究科　医療科
学専攻　離島・へき地医療学

【目的】神経内科の専門領域にはさまざまな疾患を含むが、その診察には顔貌、瞳孔、
眼球運動、不随意運動、麻痺や萎縮、起立や歩行状態など視診が重要となる場合が少
なくない。これらにはビデオカンファランス方式の遠隔診療の有用性が期待されるが、
慢性神経疾患において未だ確立された方法はない。今回我々は神経内科専門医不在の
離島にカメラ付きスマートグラスを利用したDoctor to Doctor to Patient（D to D to 
P）の遠隔専門外来を開設し、特に視診が非常に重要となるパーキンソン病を対象にそ
の有用性を検討した。【方法】パーキンソン病と診断された長崎県五島市在住の患者で、
遠隔専門外来による診療に同意した者を対象とした。全観察期間1年のうち前半6か月
は非専門医が通常の診療を行い、続く後半6か月で非専門医がスマートグラスを装着
して専門医と接続して患者を診察するD to D to Pの遠隔専門外来を行い、有効性を
比較した。パーキンソン病統一スケール改訂版（MDS-UPDRS）を主要評価項目とした。

【結果】現時点までに9例の患者が参加し、うち4名が現時点で1年の観察期間を終了し
ている。非専門医による診察終了時と遠隔専門外来終了時のMDS-UPDRSは、1名が
改善（31点→20点）、1名が増悪（87点→105点）、2名がほぼ横ばいであり、全体として
は有意差がなかった（MDS-UPDRS平均65点→67.5点）。終了後の調査では患者からは2
人の医師の合議による安心感、非専門医からは専門医の思考の学習が利点として挙げ
られた。【考察】現時点では今回の方法での遠隔診療外来の優位性は明らかとなってい
ない。患者の安心感や医師の学習効果については今後のへき地診療において肯定的側
面となりうる。今後参加症例をさらに増やし、有用性のさらなる検討を行う。

Pj-20-16 取り下げ演題
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Pj-21-5 パーキンソン病とPhysical Activity Scale in the 
Elderlyとの関連についての検討

○若盛　　亮、王子　　悠、小川　　崇、竹重　遥香、上野　真一、
波田野　琢、服部　信孝
順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科

【目的】パーキンソン病（Parkinson's disease : PD）は、運動症状および非運動症状
を来たす疾患であるが、PD患者のQuality of Life（QOL）低下には様々な因子が関
与し得る。今回、我々はPD患者の身体活動量に注目し、Physical Activity Scale 
in the Elderly （PASE）を用いて、QOLなどの臨床評価スケールの検討を行った。

【方法】外来及び入院患者の孤発性のPD患者131名（男性67名、女性64名、平均年
齢 63.9±9.42歳）に、PASE score 162点をcut off値として二群間分析を行った。二
群間でのMovement Disorders Society The Unified Parkinsonʼs Disease Rating 
Scale（MDS-UPDRS）やQOLの指標であるThe Parkinson's Disease Questionnaire

（PDQ-39）やEuroQOL - 5 Dimension - 5 Level（EQ-5D-5L）について比較検討した。
PDの診断はMovement Disorders Society clinical diagnostic criteria for PD 2015
のclinically established PDの基準を満たす患者のみをリクルートした。【結果】選
択基準に合致したPDをPASE < 162 であるA群（n=111、平均年齢 64.3 ± 9.52歳）、
PASE ≧ 162であるB群（n=20、平均年齢 61.6 ± 8.5歳）の二群に分け、各種臨床
スケールに関してStudent-t検定を用いて解析した。二群間での年齢、性差、罹病
期間に関して有意差は認められなかった。二群間のMDS-UPDRS part I/Ⅱ/Ⅲで
はB群で平均値が有意に低かった。またEQ-5D-5LではA群（平均58.1）とB群（平均
73.6）ではB群で高い傾向にあるものの有意差は得られず、（p= 0.115613）各項目に
関しても同様であった。またPDQ-39ではA群（平均32.7）とB群（平均28.7）ではA群
で高い傾向にあるものの有意差は得られず、（p= 0.399）各項目に関しても同様で
あった。【結論】PD患者における身体活動量とQOLとの関連においては、更なる研
究を要すると考えられた。

Pj-21-6 ピロリ菌感染がパーキンソン病患者のL-DOPA薬物動
態に与える影響

○小田　真司1、齊藤　勇二1、石原　　資1、武井　淳子2、渡邉　荘子1、
向井　洋平1、髙橋　祐二1

1 国立精神・神経医療研究センター病院 脳神経内科、
2 国立精神・神経医療研究センター病院　疾病研究第二部

【背景と目的】ピロリ菌は胃粘膜病変を惹起して酸分泌に影響を及ぼす細菌であ
る。L-DOPA製剤は酸性環境下で溶解しやすいため、ピロリ菌に感染したパーキ
ンソン病（Parkinson's disease : PD）患者では、胃内酸度の低下によりL-DOPAの
吸収効率と血中濃度が低下する可能性がある。しかしそれについて検討した報告
は少なく、今回我々はピロリ菌感染がPD患者のL-DOPA薬物動態に及ぼす影響を
検討した。【方法】PD患者102例をピロリ菌の血清抗体測定法により陽性群と陰性
群に分け、L-DOPA製剤内服後の経時的L-DOPA血中濃度測定を行い、最高血中
濃度（Cmax）、最高血中濃度到達時間（Tmax）、血中濃度曲線下面積（AUC）など
から薬物動態の違いを検討した。【結果】PD患者102例中、ピロリ菌の血清抗体陽
性者は28例（27.5%）、陰性者は74例だった。陽性群vs陰性群の平均発症年齢は62.2
±8.2 vs 60.9±10.6歳であり、血中濃度測定時の平均年齢は69.4±7.8 vs 66.9±9.8
歳だった。L-DOPA/ベンセラジド配合剤100mg内服後にL-DOPA血中濃度測定
を行った患者40例（陽性=12、陰性=28）において、内服から２時間後までのCmax

（nmol/mL）、Tmax（min）は、陽性群vs陰性群でそれぞれ8.5±3.2 vs 11.9±5.4 
（p=0.04）と69±48 vs 41±31 （p=0.03）であり、内服4時間後まで測定した39例（陽
性=12、陰性=27）におけるAUC（min・nmol/mL）は880±234 vs 911±272 （p=0.73）
であった。他方、L-DOPA/カルビドパ配合剤100mgでの測定ではCmax、Tmax、
AUCのいずれも差はなかった。【結論】L-DOPA/ベンセラジド配合剤内服患者で
は、ピロリ陽性群でCmaxがより低く、Tmaxが有意に延長していた。L-DOPA/
ベンセラジド配合剤内服下で運動症状の改善が乏しい時、ピロリ菌感染による
L-DOPAの吸収遅延が影響している可能性がある。

Pj-21-8 食道裂孔ヘルニアを合併したパーキンソニズムと経管栄養
○麓　　直浩、原口　　俊、田邊　康之、坂井　研一

国立病院機構南岡山医療センター 脳神経内科

【目的】神経変性疾患の進行期にはしばしば嚥下障害を合併し経管栄養が必要と
なる。しかしパーキンソン病は約30%で食道裂孔ヘルニアを合併する事が報告さ
れており、それが経鼻経管挿入の障害となりうる。そこで食道裂孔ヘルニアを合
併したパーキンソン病患者のうち実際にどの程度そうした問題が生じているかを
調査した。【方法】2014年4月から2020年11月の期間に、食道裂孔ヘルニアを合併
した入院・外来のパーキンソニズム25名の栄養管理についてカルテ調査を行なっ
た。【結果】食道裂孔ヘルニアを指摘されたパーキンソニズム25名は、パーキンソ
ン病・レビー小体型認知症（PD/DLB）が19名、進行性核上性麻痺（PSP）が2名。大
脳皮質基底核変性症（CBD）、脳血管性パーキンソニズム、薬剤性パーキンソニズ
ム、多系統萎縮症（MSA）がそれぞれ1名ずつであった。そのうち16名は経口摂取
継続（PD/DLB 14名、脳血管性1名、MSA1名）、7名が経鼻経管栄養（PD/DLB 5
名、薬剤性1名、PSP1名）、2名が胃瘻栄養（CBD・PSP1名ずつ）である。経鼻経管
を行った7人のうち食道裂孔ヘルニアのため挿入困難となったのは4名でいずれも
PD/DLB、うち3名は透視下でガイドワイヤーを用いての挿入を余儀なくされた。

【結論】パーキンソニズム症例は嚥下障害によって何らかの経管栄養を必要とする
ケースも多い。食道裂孔ヘルニアが経鼻経管挿入の障害となり透視下でガイドワ
イヤーを用いる必要があった症例もある。食道裂孔ヘルニアは、経鼻経管挿入の
妨げとなりうることがあるため栄養管理において考慮する必要がある。

Pj-21-9 パーキンソン病の体重減少はなぜ起こるか：嗅覚低下
についての検討

○朴　　貴瑛、大江田知子、野元　翔平、石原　稔也、髙坂　雅之、
冨田　　聡、梅村　敦史、澤田　秀幸
国立病院機構　宇多野病院　臨床研究部・脳神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）では発症早期より体重が減少し生命予後不良の予測因
子であるが、その原因は明らかでない。本研究では同様にPD早期に合併する嗅覚
低下が体重減少の原因となっているか明らかにする。【方法】横断的症例対照研究。
対象は、2015年6月から2016年6月まで診療したPD群93例（男性46.2％、年齢平均
±SD 68.1±6.4）、健常対照群（Ｃ群）57例（男性51.7%、年齢平均±SD 68.7±6.1）。
身長・体重を測定しBMIを算出、体組成測定、食事摂取頻度調査を行った。嗅覚は、
においスティック（OSIT-J）を用いて評価し、BMI、食事摂取量との相関を検定
した（Spearmanの順位相関係数）。さらに、低BMIにOSIT-Jが関連するか多変数
ロジスティック回帰で検討した。【結果】BMIは男女共PD群でC群に比べ有意に低
く、体組成では体脂肪が優位に減少し、除脂肪体重は差がなかった。食事摂取量

（kcal）はPD群で男女とも有意に増加していた（男性： PD群2267±462、C群 2046
±315、p=0.028、女性： PD群1952±401、C群1742±286、p=0.020）。OSIT-Jでは、
PD群は男女とも有意に嗅覚低下を認めた（男性： PD群4.4±2.7 （点）, C群 8.3±2.8、
p<0.001、女： PD群 5.3±2.4、健常対照C群10.1±1.7 p<0.001）が、嗅覚低下と食事
摂取量、BMIとの間に有意な相関はなかった。（食事摂取量　男性：p=0.527、女
性：p=0.458、BMI　男性：p=0.988、女性：p=0.210）。さらに多変量解析において、
低BMIと嗅覚低下との関連は認められなかった（調整因子：年齢、性別、疾患重症
度、食事摂取量、ジスキネジアの有無）。【結論】PD体重減少の一因として嗅覚低
下を挙げる既報告が散見されるが、本研究の結果、PD患者の嗅覚低下が体重減少
の原因となることは否定的である。

Pj-21-10 15 年以上の経過のパーキンソン病患者 12 名の臨床的特徴
○岡田　雅仁、児矢野　繁

横浜南共済病院 神経内科

【目的】パーキンソン病（以下PD）の治療法が進歩し、長期間治療を受けている高齢
PD患者は多くなっている。しかし、平均的な予後の改善がみられるとはいえ、症
状の進行に個人差がみられる場合が多い。そこで、治療に反応し、長期的に比較
的症状が安定している当院脳神経内科外来に受診中の12名を抽出し、その特徴に
ついて現在様々な指摘があるPD分類との関連について検討した。【対象】当院当科
外来受診中で発症後15年以上の経過のPD患者12名を対象とした。抽出された患者
は年齢77.5±6.3歳で、男性3名、女性9名であった。【方法】対象となった12名の重
症度（HY）及びADL、治療内容（治療薬の使用割合）、発症年齢、認知症の合併及
び幻覚の有無について調査した。【結果】平均HY は3.5で車椅子使用は6人（50％）、
発症年齢は62.0±8.1歳であった。すべてが経口摂取可能（1例チェック後胃瘻増設
検討）で、全例でL-dopa合剤を服用しており、ドパミンアゴニスト使用が83％、
非ドパミン系薬剤は67％で使用されていた。認知症絵の合併及び幻覚症状を認め
た症例は共に3例（25％）であったがいずれも治療によりBPSDを含めて軽減してい
た。【結論及び考察】15年以上の経過の患者は、発症年齢が比較的若く、経口摂取
が可能な時期が長く、認知症・幻覚症状があまり目立たないいわゆるMild motor-
predominant型に含まれる可能性が高い。この型が真に予後がよい型と言えるか
どうか、治療効果、今後の症状の変化などについて検討していく必要がある。

Pj-21-7 取り下げ演題
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Pj-21-11 パーキンソン病患者で脊椎圧迫骨折を併発した症例の
後方視的臨床的検討

○坂尻　顕一、清水　　愛、新田　永俊
金沢医療センター 脳神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）患者で、脊椎圧迫骨折（VCF）を来す症例をしばしば
経験する。VCFを来すPD患者の臨床的特徴や原因に関し検討した。【方法】対象は、
2010年1月～2020年11月の間に当院に通院あるいは入院歴のあるPD患者のうち、
VCFを発症した16例（男性6例、女性10例。年齢78.1±6.5歳）。PD病期、PD罹病期
間、VCFの部位、dual-energy X-ray absorptiometry（DEXA）による骨密度（若年
成人平均との比較）、VCF発症の原因、1日のL-DOPA内服量、認知症合併の有無
などを調べた。【結果】病期は、Yahr II, III, IV 度が、それぞれ4, 5, 7例。PD罹病
期間は5.6±3.9年で、5年以内にVCFを発症した患者は10例。VCFで最も多い部位
は、第2腰椎で7例、次いで第1、3腰椎が5例であった。複数回か複数部位の骨折
が9例。DEXAによる骨密度は、YAMと比較し、腰椎77.7±19.8%、大腿骨頸部71
±12.5%で、骨粗鬆症を認めない症例は5例であった。VCFの原因として、後方転
倒が8例と最も多く、他に重労働3例、転落1例などがあった。L-DOPA量は291±
157mgで、認知症の合併は3例であった。【結論】PD患者では、脊椎圧迫骨折は女
性に多く、Yahr II-IVで骨粗鬆症でない症例や認知症の合併がない症例でもみら
れ、PD発症5年以内の比較的病初期に多くみられた。骨折部位は上位腰椎が最も
多く複数部位でみられる例が多く、原因として後方転倒が最も多いが他に重労働
などがあげられた。

Pj-21-12 パーキンソン病患者を対象とした新型コロナウイルス
感染拡大に関するアンケート第 1 報

○手塚　俊樹1、長田　高志2、寺山　靖夫3、窪田　真人1、大草　翔平1、
鈴木　則宏3、久保紳一郎3、椎橋　　元3、中原　　仁1、関　　守信1

1 慶應義塾大学医学部　神経内科、
2 埼玉医科大学国際医療センター　脳卒中内科、3 湘南慶育病院　脳神経内科

【目的】新型コロナウイルス感染拡大の影響で、パーキンソン病（PD）患者は様々な不
安を感じ困難に直面している。患者の生活に対するコロナ流行の影響や医療現場への
患者の希望を明らかにし、今後の医療の最適化に繋げていく。【方法】コロナ流行によ
る生活面への影響や医療への希望に関して、当院を含む3施設で診療を受けており研
究の同意が得られたPD患者を対象にアンケート調査を実施した。コロナ感染拡大に
伴い、①不安に思っていること、②実際に困っていること、③良くなったこと、④
医療現場へ要望すること（以上、オープン形式）、⑤希望する資材、サービス（選択式）
を質問した。【結果】2020年11月現在、133名から回答を得た。平均年齢72.3歳、平均発
症年齢65.1歳でHoehn＆Yahr分類の平均は2.3（Ⅰ：34.6%、Ⅱ：20.3%、Ⅲ：30.8%、Ⅳ：
11.3%、Ⅴ：2.3%）であった。不安の内容としてはPDがあると感染しやすい、重症化
しやすいのではないか（42.1%）、感染した場合にPDが悪化するのではないか（9.8%）と
いうものが多く、実際に困っていることとしては外出やリハビリ、デイサービスに行
けなくなった（43.6%）、家族や友人に会えなくなった（15.0%）という回答が多かった。
良かった点として、家族が在宅勤務となりサポートを受けやすくなったことが挙げら
れた（5.3％）。診療形態として電話診療（33.1%）、オンライン診療（14.3％）を希望する
意見が多かったが、対面診療を希望する声も一定数得られた。電話相談窓口の設置

（47.4%）、自宅でできるリハビリの資材（45.9%）、薬の宅配（51.9%）を希望される意見
が多かった。【結論】アンケート結果からは、コロナへの感染、感染時の重症化に対す
る不安が抽出された。また、デイサービス等への参加が困難となり、生活の質の低下
につながっていた。対策として、通常の診療に加え、電話による診療、自宅でリハビ
リを行うための資材、薬の宅配等を整備・充実させることが重要と考えられた。

Pj-21-13 パーキンソン病患者での筋超音波検査を用いたサルコ
ペニア評価指標の検討

○阪田麻友美、檜皮谷泰寛、伊東　秀文
和歌山県立医科大学 脳神経内科

【目的】高齢化でサルコペニア合併のパーキンソン病患者（PD）が増加している。サ
ルコペニアの正確な診断には骨格筋量測定が必須だが、特殊な機器が必要で出来
る施設が限られる。身体測定項目から推測することも可能だが、筋超音波検査（US）
を用いた計測が健常高齢者で近年試みられている。今回、PD患者でUSを用いた
サルコペニア評価指標を検討した。【方法】対象は65歳以上のPD患者。5-18MHzリ
ニアプローブを用いて大腿四頭筋、前脛骨筋、腓腹筋内側頭の最大筋厚を計測し、
Histogram法にて筋エコー輝度を計測した。骨格筋量指数（SMI）は、真田らの健
常者および肥満者用推定式を用いて算出した。握力もしくは歩行速度がAWGSの
基準値を下回り、かつSMI推定値が真田らの基準値以下であるものをサルコペニ
アと判定した。サルコペニア（S）群と非サルコペニア（N）群におけるUS測定値の
相違、SMI推定値とUS測定値の相関関係について統計的手法を用いて解析した。

【結果】19人（女性5人）にUSを実施した。平均年齢74.3±7.2歳、罹病期間6.8±4.2年
であった。サルコペニアと判定されたのは2人で、N群では大腿四頭筋厚が22.1±4.3 
mmであったが、S群では15.1±4.0 mmと有意に薄かった（p<0.05）。2群間で各筋
のエコー輝度に有意な違いはないが、SMI推定値と腓腹筋のエコー輝度は負の相
関を認めた（r=-0.48）。歩行速度と前脛骨筋のエコー輝度は負の相関を認めた（r=-
0.49）。【結論】PDでのUSを用いたサルコペニア評価指標として大腿四頭筋厚と腓腹
筋のエコー輝度が有用である可能性が示された。筋エコー輝度がサルコペニアや
歩行速度と関連したのは、筋内脂肪蓄積等の初期変化をUSが鋭敏に捉えた結果と
推測され、筋の質的評価が簡便かつ迅速に出来るUSのさらなる臨床応用が期待さ
れた。

Pj-22-1 筋萎縮性側索硬化症患者 3 名の臨床経過とTDP43 病
理、レビー小体病理、Bunina小体の検討

○尾上　祐行1、林　　瑞香1、添田　　眞1、今井　優希1、丸山　　元1、
横田　隆子1、乗峯　苑子1、小川　知宏1、原　　元彦2、国分　則人3、
佐野　輝典4、水谷　真志4、高尾　昌樹4、佐藤　泰樹5、藤井　晶子5、
伴　　慎一5、吉澤　健太1、沼畑　恭子1、赤岩　靖久1、宮本　智之1

1 獨協医科大学埼玉医療センター 脳神経内科、
2 帝京大学溝口病院　リハビリテーション科、
3 獨協医科大学 脳神経内科、4 国立精神・神経医療研究センター　臨床検査部、
5 獨協医科大学埼玉医療センター 病理診断科

【目的】ALS剖検3例について臨床病理学的検討を行う【方法】診療録を参考に後方視的に分析した。【結果】症
例1は上肢筋力低下で発症した71歳の女性で電気診断はclinical definite。エダラボン治療は死亡直前まで
継続した。全経過2年4ヶ月で呼吸不全で死亡した。病理所見はpTDP-43陽性封入体を運動野、脊髄前角、 
舌下神経核に認めた。TDP-43の Braak　stageは 1 で、Betz細胞脱落は軽度であった。脊髄前角にBunina
小体を認めた。 症例2は球麻痺で発症した75歳女性で電気診断はclinical definite。 エダラボン治療1コー
ス実施した。全経過1年1ヶ月で肺炎敗血症で死亡した。病理所見はpTDP-43関連病変を上位運動ニューロ
ン系、下位運動ニューロン系に認めた。Braak stage は2であった。辺縁系に歯齦顆粒と海馬アンモン核に
TDP-43所見を認めた。脊髄前角にBunina小体を認めた。症例3は左上肢筋力低下で発症 した76歳女性で
電気診断はclinical definite。エダラボン治療は希望されず。全経過約2年6ヶ月で呼吸不全で死亡した。病
理所見はpTDP-43陽性封入体を運動野皮質、脊髄前角、舌下神経核、顔面神経核、三叉神経運動核、毛様
体に認めた。Braak stageは3でBetz細胞脱落は顕著であった。脊髄前角にBunina小体を認めなかった。 
全例レビー小体病理は認めなかった。今回の3例から、TDP-43のBraak ステージは罹病期間とは関係ない
印象であった。また球麻痺型と四肢麻痺型でステージの違いは明らかではなかった。症例2にAD病理はな
かったことからその認知機能には辺縁系での歯齦顆粒と海馬病変が影響した可能性が考えられた。症例3
は臨床的に腱反射亢進はなく脊髄でBunina小体を欠いていた。エダラボン治療での病理進行抑制は検討で
きなかった。今回は罹病期間の類似した3名であり、経過とTDP43ステージの関係、レビー小体病理につ
いては、罹病期間が今回と異なる患者での検討も必要である 【総括】全例病理診断もALSであった。

Pj-22-2 Spinal Cord Bank 10 年間の取り組み
○松原　知康1、村山　繁雄1、織田　麻琴1,2、新井　冨生2、齊藤　祐子1

1 東京都健康長寿医療センター 高齢者バイオリソースセンター、
2 東京都健康長寿医療センター 病理診断科

【背景・目的】高齢者ブレインバンクではこれまで継続的に半脳凍結リソース構築
を行ってきた。それに加え、2011年4月以降は、解剖時に頸髄2髄節（C4, C8）、胸
髄3髄節（Th4, Th8, Th12）、腰仙髄3髄節（L5, S1, S2）、馬尾、後根神経節を病理診
断目的に部分採取、4%パラホルムアルデヒド固定とし、残りの全脊髄を-80℃凍
結保存し、生化学的解析等の研究リソースとして蓄積している。神経変性疾患・
非神経変性疾患問わず、半脳だけでなく、脊髄の大部分を凍結リソースとして保
有している施設は全世界で見ても数少ない。今回、脊髄リソース構築開始から10
年間における蓄積症例について後方視的に解析し、現在までの成果と今後の課題
を検証する。【方法】2011年4月から2020年10月31までの高齢者ブレインバンク連続
剖検コホートから全脊髄凍結を行った症例を抽出し、その内訳を検討した。【結果】
解析期間における凍結脊髄リソース蓄積数は全438例であった。期間毎に見ると、
2011年から2015年までに223例、2016年から2020年までに215例であった。神経病
理診断の内訳として、筋萎縮性側索硬化症14例、遺伝性痙性対麻痺（SPG11）1例、
遺伝性脊髄小脳変性症3例、視神経脊髄炎1例、頸椎症性脊髄症7例、脊髄梗塞6例、
その他の脊髄炎4例が含まれていた。また、非神経変性疾患脊髄は130例であった。

【結論】継続的に脊髄凍結リソースの構築を進めることができている。Spinal Cord 
Bankは、特に脊髄に病変の主座を持つ疾患の生化学的解析等においてその有用性
があり、ひいてはそれらの病態解明の一助となり得る。

Pj-22-3 気管切開を希望しないALS患者における長期NPPV症
例の臨床像について

○石崎　雅俊、岡崎　敏郎、栗崎　玲一、田北　智裕、西田　泰斗、
前田　　寧、上山　秀嗣
熊本再春医療センター 脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症 （ALS） における非侵襲的人工呼吸器療法 （NPPV） は
呼吸苦緩和，QOL改善に寄与している. しかし，熊本県難病拠点病院の看護師ア
ンケートにおいて，「長期終日NPPV患者では逆にQOLが低下しているのではない
か？」，「気管切開を希望されない患者においては，延命治療ではないか？」など否
定的な意見もみられた． 本検討ではALS患者において長期NPPV症例の臨床像に
ついて検討した.【方法】対象：2011年1月～2020年3月における当院で診療したALS
患者196例において，気管切開を希望せず1年以上NPPV装着した19例 （9.7%） を対
象に下記項目を後方視的に調査した. （1） 一般的事項，主な生活場所，ADL，コ
ミュニケーション手段，（2） 死亡例について，（3） モルヒネの使用.【結果】（1） 性別：
男性 52.6%，初診時年齢：66.8 ± 11.2 歳，栄養アクセス：胃瘻 68.4%，経口摂取 
26.3%，経鼻胃管5.2%，NPPV期間：25.8 ± 16.0ヶ月 （range 12-60），終日NPPV：
89.5%，主な生活場所：施設5.3%，自宅 57.9%，入院36.8%，ADL：ベッド上全介
助 94.7%，コミュニケーション：正常に可 21%，限定的に可：37.3%，ほぼ意思疎
通困難：42% （2） 死亡例：42.1%，死亡場所：当院病棟90%，当院救急外来10%，死因：
呼吸不全 90%，不明 10%，発症から死亡までの期間：42.8 ± 29.4ヶ月 （range 15-
113） （3） モルヒネ使用例：63.2% （死亡例の75%で使用），NPPV開始からモルヒ
ネ導入：12 ± 10.4ヶ月 （range 2-32），モルヒネ導入から死亡まで：9.2 ±7.3ヶ月 

（range 2-22）【結語】長期NPPV例は，終日へと移行し，ベッド上でコミュニケー
ション困難，呼吸困難，排痰困難といった状態が長期化する例が多くみられた. 
気管切開を希望せず，NPPVまでを希望するALS症例においては，NPPV導入時
におけるインフォームドコンセント，経時的なQOL評価，適切なモルヒネ導入時
期の検討などが重要と考えられる．
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Pj-22-4 エダラボン特定使用成績調査（筋萎縮性側索硬化症）報告 7
○吉村　健太1、石崎　　薫1、吉田　健悟1、松田　雅雄1、河口　　裕1、
幸　　敏志1、祖父江　元2

1 田辺三菱製薬株式会社、2 名古屋大学大学院医学研究科・愛知医科大学

【目的】エダラボンは、2015年6月に筋萎縮性側索硬化症 （ALS） における機能障
害の進行抑制薬として承認された。治験で検証されたことは投与6か月時点の有
害事象や副作用、ALSFRS-Rスコアで評価した機能改善であり、使用実態下の安
全性やsurvival endpoint等については検証されていない。本特定使用成績調査 

（SUNRISE Japan） は、 ALS患者に対するエダラボンの使用実態下における安全
性、有効性ならびに長期予後に対する影響を検討しており、その中間集計結果を
報告することを目的とする。【方法】対象患者：エダラボン製剤を初めて使用する
ALS患者、調査期間：2015年10月13日～2022年10月12日（7年間）、新規症例登録期
間：2015年10月13日～2017年10月12日（2年間）、安全性評価期間：1年、主要評価
項目（観察期間5年）：死亡および永続的な人工換気導入、副次評価項目（観察期間1.5
年）：経管栄養導入、胃瘻造設、間欠的非侵襲的換気補助（NIPPVなど）導入、気管
切開などの臨床イベント、ならびにALSFRS-Rスコア。有効性は適切な外部対照
データと比較する。【結果】2020年4月3日付で集計した安全性ならびに有効性解析
対象患者数は800例であった。副作用は97例（12.1%）に、重篤な副作用は30例（3.8%）
に認められた。重篤な副作用のうち、最も多かったのは「肝機能異常」6例（0.75%）
であった。ベースライン時のALSFRS-Rスコアの平均値±SDは、38.5±6.6だった。

【結論】本集計では、本剤について安全性に関する新たな懸念事項は認められな
かった。本特定使用成績調査は計画通りに進行しており、調査の結果は本邦のみ
ならずALS治療薬として承認されている韓国、米国、カナダ、スイス、中国なら
びにインドネシアにおいても有益な情報となり得る。

Pj-22-5 筋萎縮性側索硬化症（ALS）新規治療基軸エダラボン
の臨床効果に関する検証

○湯淺　知子1、大岩　宏子3、川頭　祐一1、小出　弘文1、林　　未久1、
伊藤　千弘1、中島　康自1、安本　明弘1、安藤　宏明1、田口宗太郎1、
藤掛　彰史1、福岡　敬晃1、徳井　啓介1、丹羽　淳一1、泉　　雅之2、
中尾　直樹1、道勇　　学1

1 愛知医科大学病院 神経内科、2 愛知医科大学病院 看護学部、
3 国立精神・神経医療研究センター

【目的】ALSに対するエダラボン投与の認可は、比較的発症早期・軽症例を対象とした検証的第
Ⅲ相試験での効果に基づくものである。我々はこの効果がALSの実診療においてどのように変
容するかについてさらに症例数を増やして再検証することを目的とした。【方法】厚労省承認後
にエダラボンを導入し予後追跡が可能なALS 36例（男性18例／女性18例、平均年齢65.6歳；診断
Definite11／Probable25；病型 四肢29／球7；平均導入時期23.5ヶ月；重症度1度10／2度12／3度
9／4度5）を対象として、エダラボン導入前6ヶ月間でのALSFRS-Rスコア変化量（Δn）と、導入
後6クール（6ヶ月間）でのALSFRS-Rスコア変化量（ΔN）を算出して比較検討することによりエ
ダラボンの病状進行に対する効果を検証した。【結果】ALS 36例におけるエダラボン導入時の平
均ALSFRS-Rスコアは39.2、平均投与回数は17.4クール、最終診察評価時点での平均ALSFRS-R
スコアは29.2であった。エダラボン導入前後のALSFRS-Rスコア変化量については平均Δn 4.4
に対して平均ΔNは5.6であり、導入後の進行度が大きかった。しかし、この進行度の前後変化
を症例毎に比較すると、17例においては投与後に進行の鈍化（Δn>ΔN）を認めており、また23
例においては検証的第Ⅲ相試験での実薬群が示したΔN 5.1を下回る導入後の進行度であった。
加えて、重症度3および4の14例中11例で進行の鈍化、10例でΔN 5.1未満、さらに罹病期間が2
年を超える29例中15例で進行の鈍化、22例でΔN 5.1未満であった。ALSFRS-Rの各項目が少な
くとも1点以上ある16例での検討でも罹病期間や重症度とエダラボンの有効性に相関はなかっ
た。これらの結果により、比較的重症例・長期経過例においてもエダラボンの効果が期待でき
る可能性が考えられた。【結論】本結果は、症例数を増やして再検証を行っても、ALS患者の重
症度や罹病期間に依存しないエダラボン治療効果規定因子の存在を示唆するものであった。

Pj-22-6 終末期筋萎縮性側索硬化症の浮腫の病態の検討
○山本　明史、笹ヶ迫直一、河野　祐治、荒畑　　創、渡辺　曉博、
栄　　信孝、宇根　隼人
NHO 大牟田病院 脳神経内科

【背景と目的】筋萎縮側索性硬化症（ALS）で人工呼吸管理になった症例の終末期に
難治性の浮腫をきたすことがあり、低栄養や廃用が原因と考えられているが、必
ずしもそれだけではない症例も存在するため、後方視的に検討した。【対象と方法】
人工呼吸管理中に難治性浮腫を呈したALS3例の経過、検査成績、治療内容を見
直す。【結果】症例1、60歳代男性。ALS発症15年目、侵襲的人工呼吸管理（TPPV）
13年目で無動無言の状態。終末期に糖尿病からと思われるネフローゼ症候群を呈
し、低アルブミン血症、全身浮腫を呈していた。乏尿の状態がしばらく持続し死
亡。剖検で肺炎のほか、限局性の脳梗塞が見られたが、それでは説明困難なびま
ん性脳浮腫も見られた。症例2、80歳代男性。発症5年目、TPPV1年目で口唇と手
指がわずかに動くのみ。利尿剤抵抗性の低アルブミン血症、全身浮腫を呈し、尿
蛋白高値より、ALS発症前から加療中の関節リウマチによるネフローゼ症候群と
考えられた。吸収不良や高ナトリウム、高カリウム血症もあり、栄養管理困難で
あった。症例3、70歳代女性。発症10年目、TPPV5年目で四肢だけでなく眼球運
動も見られなくなった。末期になって糖尿病併発し、インスリンで血糖は安定し
たが、低アルブミン血症、全身浮腫のほか、低Na血症も認めた。ネフローゼ症候
群は認めず、水分制限や利尿剤に反応不良で、ADHの上昇もあり、浮腫があった
がバゾプレシン分泌過剰症（SIADH）の合併も疑い、五苓散を開始したところ、低
Na血症と全身浮腫は改善傾向にあった。【結論】ALS終末期の全身浮腫は低栄養や
廃用によるものだけではなく、合併症の検索、評価、加療が重要であると考えら
れた。なお、SIADHはALSの様々な時期に合併が報告されており、常に念頭に置
いておく必要がある。

Pj-22-7 悪性腫瘍を合併した筋萎縮性側索硬化症患者の臨床的
特徴の検討

○田尻　正輝、江澤　直樹、古谷　力也
国立病院機構信州上田医療センター

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）は上位・下位運動ニューロンを標的とする進行
性の変性疾患である．ALSと悪性腫瘍・傍腫瘍性神経症候群との関連については
未だ議論がある．当科で経験した悪性腫瘍合併ALSの臨床的特徴を明らかにする．

【方法】2015年4月から2020年9月までに当科を受診したALS患者について，診療
録から後方視的に患者情報（年齢，性別，主症状，生存の有無と罹病期間，ALS-
FRSの進行速度，入院回数，悪性腫瘍合併の有無，傍腫瘍性神経症候群抗体検査）
を抽出した．【結果】上記期間にALSと診断したのは52-85歳（平均70.5歳）の19例（男
性10例，女性9例）であった．改定El Escorial基準で15例がdefinite ALS，2例が
probable ALSであった．主症状は球麻痺9例，四肢筋力低下7例，呼吸筋麻痺3例
であった．死亡を確認したのは12例で，罹病期間の中央値は19ヶ月（5-49ヶ月）で
あった．生存4例を含め，ALS-FRSの平均進行速度は-1.4点/月（0.1-5.5点/月）であっ
た．入院回数の中央値は3回（1-15回）であった．悪性腫瘍合併は5例で，乳癌，肺癌，
前立腺癌，腎癌が1例ずつ，乳癌・肺癌合併が1例であった．5例で傍腫瘍性神経症
候群抗体検査を提出し，乳癌・肺癌合併者（患者A）で抗CV2抗体，抗Yo抗体が陽性，
前立腺癌合併者（患者B）で抗ricoverin抗体が陽性であった．患者AはIVIg治療を
12クール試行しALS-FRSは比較的保たれていたが，終了後からALS-FRSが低下
し免疫治療が有効であった可能性が示唆された．患者Bは病期の進行とともに抗
ricoverin抗体が陽転化し，病勢との関連が示唆された．【結論】悪性腫瘍合併ALS
では免疫治療が有効である場合や抗体陽性が病勢を反映する可能性があるなど通
常のALSと臨床経過が異なる可能性があり，ALSの予後検討にあたっては傍腫瘍
性神経症候群抗体検査を含めた悪性腫瘍の検索が有用である可能性がある．

Pj-22-8 COVID-19 流行下におけるALSを対象とした医師主
導治験運営の取組み

○沖　　良祐1、和泉　唯信1、藤田　浩司1、佐藤　康敬2、二見明香理2、
前田　和輝2、八木　健太2、坂口　　暁2、楊河　宏章2、桑原　　聡3、
梶　　龍兒1,4

1 徳島大学大学院医歯薬学研究部臨床神経科学、
2 徳島大学病院総合臨床研究センター、
3 千葉大学大学院医学研究院脳神経内科学、4 国立病院機構宇多野病院

【目的】我々は高用量メコバラミンの筋萎縮性側索硬化症（ALS）に対する第Ⅲ相医師主導治
験（JETALS）を2017年から実施している。ALSは根治療法のない神経難病であり、新型コ
ロナウイルス感染症（COVID-19）罹患により悪影響が懸念される。COVID-19流行下の治
験運営には被験者の安全確保と治験の質の担保の両立が必要であり、本治験の取組みを通
して治験運営のあり方について検討する。【方法】JETALSは多施設共同、ランダム化、プ
ラセボ対照、二重盲検並行群間比較試験である。二重盲検期間終了後、希望者に対して
は長期実薬投与期としてメコバラミン投与（在宅投与可）を最長2022年3月まで実施し、12
週毎に治験実施施設でALSFRS-R、臨床検査、有害事象調査等の安全性評価項目を実施
する。COVID-19流行下での治験運営上の課題と本治験での対応策についてまとめた。【結
果】2020年2月時点で最終症例が二重盲検期を終了し、約70名の被験者が長期実薬投与期に
参加していた。全国的なCOVID-19拡大に伴い、感染への懸念から治験実施施設への来院
を躊躇したり、移動規制により来院困難となった被験者が相次いだため医薬品医療機器総
合機構（PMDA）との事前面談を経て、COVID-19流行下における治験実施に関する手順書
を作成した。被験者が治験実施施設に来院できない場合、安全性評価項目のうち聞き取り
項目は本人・家族への電話調査にて実施、臨床検査等は委受託契約を締結したかかりつけ
医療機関にて検査を行い、後日安全性評価者が検査結果を確認することで安全性を担保し
た。さらに、治験実施施設から患者宅へ治験薬を配送可能とした。【結論】治験実施に対す
るCOVID-19の影響は長期に及ぶ可能性があり、被験者の性質や治験の置かれた状況等を
考慮しつつ、被験者の不利益を最小化できるよう柔軟な治験運営が求められる。

Pj-22-9 当院での筋萎縮性側索硬化症患者における事前意志確認調査
○近土　善行、内山　　剛、佐藤慶史郎、大竹　悠介、石井　辰仁、
明神　寛暢、本間　一成、大橋　寿彦
聖隷浜松病院 神経内科

【目的】当院ではALS患者に対して、病名告知の面談と呼吸と栄養に関する事前意
思確認を行い、その背景にある「本人家族の思い」を診療に反映させ、患者の尊厳
を保つようにしている。病名告知後の思いの変化を把握するためにカルテ調査を
した。【方法】当院では告知面談後、エダラボン点滴を2クールほど行い、その間に
事前意思を確認している。2018年9月から2020年8月までの24ヶ月で当科に入院し
たALS患者で、事前意志確認決定書という面談用紙に意思決定のもとになる背景
の記載があるか、人工呼吸器装着や胃瘻造設を行う意思確認の記載があるか、外
来や再入院でその思いが変化したかを調査した。【結果】対象はALS患者35例（平
均年齢69.9才、男性23人、女性12人）。初期入院での希望は、気管切開下陽圧換気

（TPPV）5例（14％）、非侵襲的陽圧換気（NPPV）12例（34％）、胃瘻造設 18例（51％）
だった。TPPVを希望した理由は、子どもの成長をみたい、家族が本人にサポー
トすると言った、であった。希望しなかった理由としては、家族に迷惑がかかる、
体が動かず機械につながれた状態で生きるのが辛い，寝たきりの状態を想像でき
ない、などであった。これらの事前意志確認決定書に本人の思いを記載していた
のは10例（29％）、その他は面談後に看護師が聴取しカルテに記載してあった。そ
の後の変更は15例あり、TPPVを希望したのは4例で、3例は声門閉鎖術あるいは
喉頭気管分離術を施行していた。逆にTPPVを取りやめたのは2例で、介護者がみ
ることができないことが理由だった。【結論】事前意思確認書に、結論やそこに至っ
た経緯を記した患者は少なく、数回の面談後に担当看護師が「本人や家族の思い」
を確認していることが多かった。その思いは常に一定ではなく、不安定で揺れ動
いており、症状が進行するに従って、その思いも変化する。定期的に面談し繰り
返し意志の確認をしていく必要があると考えた。
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Pj-22-10 筋萎縮性側索硬化症における海馬萎縮の進行は下肢型
より上肢・球麻痺型でみられやすい

○武田　貴裕、齋藤裕美子、石川　　愛、磯瀬沙希里、伊藤喜美子、
本田　和弘
国立病院機構　千葉東病院　脳神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）患者における海馬・辺縁系の萎縮を、頭部
MRIを用いた統計学的画像解析により評価し、運動障害との関係、病型による
違いを明らかにする。【方法】当院にて頭部MRIを施行した孤発性ALS108例（男
性51例、女性57例）（球麻痺型37例、上肢型30例、下肢型37例）について、voxel-
based specific regional analysis system for Alzheimer's disease（VSRAD）を施
行、同時期にALS機能評価スケール（ALSFRS）、Mini Mental State Examination

（MMSE）、Frontal Assessment Battery（FAB）を評価した。51例（男性24名、女
性27名）（球麻痺型21例、上肢型14例、下肢型16例）において、VSRADのZスコア

（VSRAD値）、ALSFRS値の経時変化度を算出し、比較検討を行った。【結果】初
回評価時、上肢型は男性が多く、球麻痺型、下肢型は女性に多い傾向にあった

（p=0.032）。発症年齢、VSRAD値、ALSFRS値、MMSEスコア、FABスコアに有
意差はみられなかった。経時評価をした51例について、各病型比較では下肢型が
球麻痺型に比して発症年齢が若い傾向にあった（p=0.008）。dVSRAD値（海馬萎縮
経時進行度）は下肢型より球麻痺型、上肢型でよりばらつきが強く（p<0.001）、全
体的に高い傾向がみられた。特に、下肢型と比して上肢型で有意にその進行度が
大きかった（p=0.015）。多変量解析ではdVSRAD値に対する年齢、性別の影響は
否定的であった。【結論】上肢型、球麻痺型では下肢型より海馬・辺縁系の萎縮の
進行が起こりやすいことを示唆された。今後病理所見と対比した検討を要する。

Pj-22-11 当院でのALS患者に対するエダラボン長期投与症例の
臨床像についての検討

○岸　　秀昭、山本安里紗、大田　貴弘、野村　健太、吉田　亘佑、
鈴木　康博、黒田　健司、木村　　隆
旭川医療センター 脳神経内科

【目的】ALS患者に対するエダラボン投与の治療は、進行を遅らせ、生存率が改善
すると報告されている。しかし、エダラボン治療による効果を認める症例と効果
を認めない症例を経験する。ALS患者に対して長期にエダラボン投与しえた症例
での臨床像を検討する。【方法】対象は2011年1月～2020年11月に当院でALSと診断
した64例。平均年齢は68.8歳（30～89歳）、男性41例、女性23例。エダラボンは30
例で投与、34例で非投与。エダラボン投与クール回数と臨床像について後方視的
に検討した。【結果】生存曲線における50％生存期間は、エダラボン治療群30例で
50か月、非治療群34例で22か月（p<0.001）で、エダラボン治療群で有意な延長がみ
られた。エダラボン6クール以上投与した14症例において、診断年齢（歳）とエダ
ラボン投与クール回数で負の相関がみられた（r＝-0.697）。また、エダラボン6～15
クール投与7例において、Limb type2例（29％）Bulbar type5例（71％）。エダラボ
ン16クール以上投与7例では、Limb type6例（86％）Bulbar type1例（14％）。【結論】
ALS患者に対するエダラボン投与は、生存期間の延長が期待でき、既報と同等で
あった。より低年齢の症例やBulbar typeの症例でエダラボンの長期投与が可能と
なり、有効な治療対象となることが考えられた。

Pj-22-12 沖縄型神経原性筋萎縮症（HMSN-P）患者の呼吸機能
の経過について

○藤崎なつみ1、諏訪園秀吾2、末原　雅人3、中地　　亮1、城戸美和子1、
藤原　善寿1、妹尾　　洋1、渡嘉敷　崇1、髙嶋　　博4

1 国立病院機構 沖縄病院 脳神経内科、
2 国立病院機構 沖縄病院 脳・神経・筋疾患研究センター、
3 藤元総合病院 神経内科、4 鹿児島大学病院 医歯学総合研究科 神経病学講座 
神経内科・老年病学

【目的】沖縄型神経原性筋萎縮症（HMSN-P）は常染色体優性遺伝形式をとり感覚障害を伴う神経
原性筋萎縮症で、TFG遺伝子が原因として議論されている。緩徐進行性の予後不良な希少疾患
である。我々はこれまでにWCN2017および第60回本学会総会でHMSN-Pの自然経過および脊髄
萎縮について発表した。呼吸機能低下は直接生命予後に関与するがどのような進行、悪化の経
過を辿るかは不明である。呼吸機能悪化の経過は患者や家族に対して適切な時期に情報提供を
し、意志決定を行う際に重要と考える。今回、我々はHMSN-P患者の呼吸機能検査の結果を基
に経過を検討した。【方法】当院に通院歴のあるHMSN-P患者の診療録を後方視的に検討し、呼吸
機能検査が行われた54名において％ VCと、複数回呼吸機能検査を行った38名（2回12名、3回以
上26名）では％ VCの経時的変化も検討した。また挿管・人工呼吸器装着するか、延命処置希望
せず死亡に至った16名についても経過を確認した。血清クレアチニン値および糖尿病・脂質異
常症・高血圧症の有無を抽出した。【結果】HMSN-P患者の呼吸機能も緩徐に低下する傾向にあっ
たが年代別では有意な相関係数を認めなかった。38名の％ VCの経時的変化では急速進行した
例が3名確認された。挿管か延命処置希望なく死亡に至った16例中、呼吸不全・喀痰喀出困難9名、
肺炎5名、心筋梗塞1例や心筋症1例であった。血清クレアチニンは年齢とともに緩徐に減少した。

【結論】HMNS-P患者の呼吸機能は、自覚よりも早期から呼吸機能検査で％ VCの低下傾向となっ
ていた。疾患進行による全身の筋量低下に比べ呼吸機能低下にばらつきを認めるのは、個々の
経過の中で上気道炎・肺炎などを契機に喀痰喀出困難や誤嚥の増加やあるいは心血管イベント
を併発することによって、呼吸状態が逼迫し急速に悪化することか関与している可能性がある
と考えられた。今後も症例を蓄積し、全年齢での呼吸機能検査を継続する必要がある。

Pj-22-13 ALSに対するGold Coast診断基準の感度，特異度に
ついての検討

○濱田　雄一、高橋　和沙、神林　隆道、園生　雅弘
帝京大学病院 神経内科

【目的】2020年に新たに提唱されたGold Coast診断基準（GC）では、Upper motor 
neuron徴候（UMN）とLower motor neuron徴候（LMN）がどちらも1領域以上ある
例、UMNとLMN両方が1領域のみの場合は同じ領域にある例、もしくはLMNが
2領域以上ある例、それらを満たし他疾患が除外できた場合に筋萎縮性側索硬化
症（Amyotrophic lateral sclerosis: ALS）にするとしている。ALS以外を除外でき
るという条件が基準に内包され臨床よりは治験のエントリーに向いた基準だが、
他の項目について既存の診断基準と比較し有用性を検討した。【方法】2016年から
2018年の当院筋電図データベースから、ALSが疑われた例を後ろ向きに抽出。GC
の感度、特異度を調べ、El-Escorial基準（R-EEC）、Awaji基準（Awaji）、updated 
Awaji基準（uAwaji）での分類と比較した。【結果】フォローアップでALSと確定し
た105例と、他疾患例（当初から別診断、ないしフォローで別疾患と判明）18例を
対象とした。R-EEC, Awaji, uAwajiの陽性例はProbable ALS以上に分類された例
とした。陽性率はそれぞれ24.8%, 26.7%, 47.6%で、GCでは72.4%だった。一方、他
疾患例の偽陽性率はそれぞれ11.1%, 11.1%, 16.7%だったが、GCでは50.0%だった。
感度上昇、特異度低下の主な原因は、従来possibleとされた例のうち、UMNが1
領域以上ありLMNは1領域だがUMNと同じ領域にある例と、LMNのみが2領域以
上にあるProgressive muscular atrophy （PMA）が陽性となったためであった。他
疾患でGCを満たした症例の正しい診断は、頸椎症性筋萎縮症、腰部脊柱管狭窄症、
脳梗塞後遺症と末梢神経障害の合併例などであった。UMNのみ2領域以上ある例、
1領域のみLMNがあるPMA、UMNもLMNも無い例、UMNとLMNが1領域ずつあ
るがそれぞれ別領域にある例は偽陰性のままだった。【結論】GCは感度が高いが特
異度が大きく下がっており、ALS以外を除外できるという条件について十分な検
討の必要がある。

Pj-23-1 球脊髄性筋萎縮症患者の筋肉量と移動能力の関係
○榊原　聡子、佐藤　実咲、橋本　里奈、片山　泰司、見城　昌邦、
横川　ゆき、齋藤由扶子、饗場　郁子、犬飼　　晃、奥田　　聡
国立病院機構　東名古屋病院　脳神経内科

【目的】球脊髄性筋萎縮症（SBMA）の療養中に転倒し骨折歴のある患者は少なくな
い。歩行補助具の使用有無は患者の意思によるところが大きく、安全を優先し早
期から杖を準備する方もいれば、出来るだけ補助具に頼らず独歩で歩きたいと考
える方もいる。そこで、移動能力や歩行補助具の安全な提案ができるように客観
的な指標があると良いと考えた。【方法】当院に入院歴のあるSBMA患者13名（年
齢平均60.5±8.4歳、罹病期間平均19.2±7.3年）を対象とした。移動能力はmodified 
Rankin Scale（mRS）で評価した。筋肉量は体組成計InBodyでSkeletal Muscle 
mass Index（SMI）を測定した。下肢筋力の指標として等尺性膝伸展筋力体重比を
評価した。骨折歴について受傷時の罹病期間、骨折部位を調査した。【結果】mRS
の内訳は2が5名、3が4名、4が２名、5が2名であった。mRS ２～４の患者（方法を
問わず立位で移動できる）ではSMIは平均5.4 kg/m2 （4.8～6.6）であったのに対し
mRS ５（歩行不可）の患者では4.5 kg/m2以下と高度に低下していた。mRS ２～３
の患者では等尺性膝伸展筋力体重比は0.1 kgf/kg以上であったのに対し、mRS ４
～５の患者では0.1 kgf/kg未満であった。骨折歴のある患者は4名（30.8%）で骨折
部位は下肢が3名、脊椎が2名であった。初めて骨折した際の罹病期間は平均16.8
年であった。骨折あり群となし群でSMIや筋力に差は認めなかった。【結論】移動
能力の保たれている患者とそうでない患者では筋肉量や筋力が異なっていた。ま
た骨折はどの病期にも発生していた。SMIが５kg/m2を下回るようになったら移
動方法の再検討を考慮し始める必要があり、等尺性膝伸展筋力体重比0.1kgf/kgは
立位での移動の可否の境界と考えられた。侵襲なく簡易に測定できる筋肉量や等
尺性膝伸展筋力体重比はリハビリテーションで適切なゴール設定をし過用を予防
する指標として、また日常診療上適切な歩行補助具を提案する根拠として有用で
あると考えられる。

Pj-23-2 球脊髄性筋萎縮症の長期経過例の検討
○中村憲一郎1,3、渡部　優子1、石川　知子1、後藤　勝政1、松田　貴雄2、
松原　悦朗3

1 国立病院機構 西別府病院 神経内科、2 国立病院機構 西別府病院 生殖・遺伝科、
3 大分大学 医学部 脳神経内科

【目的】球脊髄性筋萎縮症の長期経過例について検討する。【方法】球脊髄性筋萎縮
症7例を対象とした。診療録を参照して呼吸状態、ADL、合併症等について解析
した。【結果】解析時（あるいは死亡時）の年齢の中央値（最小値～最大値）は71歳（49
～86歳）、解析時の罹病期間の中央値は20年（8～51年）、発症時年齢の中央値は47
歳（16～71歳）であった。2例は呼吸不全により70代（73歳、78歳）に気管切開術を施
行し、人工呼吸器管理で寝たきり状態となり、うち1例は82歳時に腹腔内膿瘍で死
亡した。1例は86歳時に呼吸不全により非侵襲的陽圧換気を導入したが、同年死
亡した。4例は自発呼吸であり、脊髄損傷で20代に車椅子が必要になった1例を除
いて、歩行可能であった。気管切開術を施行していない5例では、嚥下障害は軽
度であり食事は経口摂取であった。人工呼吸器管理が必要になった3例は、自発
呼吸の4例に比べて、発症時年齢が高い傾向であった（中央値60歳（56～71歳）：31
歳（16～47歳））。人工呼吸器導入までの罹病期間の中央値は17年（15～18年）であ
り、自発呼吸4例の罹病期間（中央値24年（15～26年））に比べて短い傾向であった。
死亡した2例は70代と80代に認知症を合併した。Leuprorelinは2例で投与されてお
り、1例は前立腺癌を合併していた。【結論】球脊髄性筋萎縮症において呼吸不全の
進行は罹病期間よりも加齢の影響が大きい可能性が示唆される。
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Pj-23-3 両側対立遺伝子でhuntingtinのCAG repeat異常伸長
を認めたHuntington病の臨床的検討

○上田　洲裕1、内上　寛一1、松川　敬志1,2、久保田　暁1、石浦　浩之1、
三井　　純2、高橋　祐二3、後藤　　順4、辻　　省次2,5、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院　脳神経内科、
2 東京大学大学院医学系研究科　分子神経学、3 国立精神・神経医療研究
センター病院　脳神経内科、4 国際医療福祉大学三田病院　脳神経内科、
5 国際医療福祉大学　ゲノム医学研究所

【目的】Huntington病（HD）において，huntingtin （HTT）の両側対立遺伝子でCAG repeat異常
伸長を認めた（biallelic），本邦初となる自験例2例について，臨床的特徴を検討する．【方法】
Biallelic HD患者2例の臨床症候，画像所見，遺伝子解析結果の検討を行った．【結果】症例1：18
歳時精神症状で発症し，40歳で四肢不随意運動，41歳で構音障害，42歳で認知機能障害を生じ，
43歳で受診した．顔面，四肢及び体幹の舞踏運動，筋緊張低下，四肢失調，構音障害，認知機
能障害を呈し，MRIでは被殻の萎縮は目立たなかったがI123-IMP SPECTで同部位の血流低下を
認めた．遺伝子解析の結果，HTTで73/44のCAG repeat異常伸長を認めHDと診断した．本症
例の父は43/18，母は44/17のHTT CAG repeat異常伸長のあるHD患者であり，舞踏運動が運
動の初発症状であったが，本症例の方が発症年齢が若く，精神症状が先行し，より短期間に多
様な運動症状が出現した．症例2：24歳時精神症状で発症し，32歳から精神科入院を繰り返し，
44歳で認知機能障害，45歳で四肢及び体幹の舞踏運動を生じ，50歳には歩行不可となり，54歳
で受診した．四肢及び体幹の舞踏運動，筋緊張低下，筋力低下，発語量低下があり，MRIでは
両側尾状核頭，被殻，前頭葉，小脳及び脳幹を中心とする広範な脳萎縮，I123-IMP SPECTで両
側基底核，前頭葉及び後頭葉皮質，左側視床及び小脳の血流低下を認めた．遺伝子解析の結果，
HTTで45/42と考えられるCAG repeat異常伸長を認めHDと診断した．本症例の母は臨床症状
からHDと診断されていたが，父は詳細不明であった．【結論】Biallelic HD患者2例を報告した．
いずれも精神症状が先行し，発症年齢が若く，既報告と併せlonger alleleのCAG repeat数も影
響していると考えられたが，longer allele，shorter alleleともCAG repeat数の大きい症例1の
方が経過は緩徐であり，biallelic HDの臨床経過の多様性が示唆された．

Pj-23-4 上位運動ニューロン徴候を認めない運動ニューロン疾
患の 9 例

○大橋　信彦、田澤　浩一、山本　寛二
長野市民病院 神経内科

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ＡＬＳ）は上下位運動ニューロン徴候により診断され
る生命予後不良な運動ニューロン疾患である。上位運動ニューロン徴候を認めな
い運動ニューロン疾患（ＰＭＡ、進行性筋萎縮症）は病理学的に錐体路障害を認め
る例が報告されＡＬＳの亜型と考えられるが、臨床診断に苦慮することが多い。
我々はＰＭＡと診断した患者の臨床像、診断した根拠について検討した。【方法】
対象は2010年1月～2020年11月に当科でＰＭＡと診断した患者9例（男性7例、女性
2例）。発症年齢、初発症状、発症～診断の期間、胃瘻、非侵襲的陽圧換気療法（Ｎ
ＰＰＶ）、気管切開下人工呼吸療法（ＴＰＰＶ）の有無と発症～施行の期間、予後、
ＰＭＡの診断根拠について後方視的に検討した。【結果】発症年齢は63.0±13.4歳。
初発症状は球麻痺2例、上肢筋力低下3例、下肢筋力低下3例、四肢筋力低下1例で、
発症～診断の期間は37.0±35.0ヶ月であった。4例で胃瘻、3例でＮＰＰＶ、1例で
ＴＰＰＶが行われ、発症からそれぞれ20.3±3.8ヶ月、38.6±28.0ヶ月、27ヶ月後に
施行された。ＴＰＰＶ1例を含む4例が生存し、1例が膵癌、ＮＰＰＶ2例を含む4
例が呼吸筋麻痺で死亡した（発症～死亡の中央値：49.5ヶ月）。ＡＬＳの既報（発症
～ＮＰＰＶ施行：30.2±26.0カ月、発症～死亡もしくはＴＰＰＶ施行：20～48ヶ月）
と同様に発症から数年でＮＰＰＶを要し、ＴＰＰＶ非施行例は死亡していた。Ｐ
ＭＡの診断根拠は四肢の筋力低下と筋萎縮に加えて、舌の萎縮と線維束性収縮、
呼吸筋麻痺、筋電図での舌を含む全身の神経原性変化所見などであった。剖検例
はなかった。【結論】ＰＭＡ患者はＡＬＳ患者と同様に進行性の筋力低下と呼吸筋
麻痺を呈し、生命予後は不良であった。ＰＭＡは成人型脊髄性筋萎縮症や慢性炎
症性脱髄性多発根ニューロパチー等と鑑別を要するが、ＡＬＳの一亜型の診断根
拠として舌の所見や呼吸筋麻痺は考えられるべきかもしれない。

Pj-23-5 球脊髄性筋萎縮症に対するHAL（Hybrid Assistive 
Limb）の長期使用における観察研究

○中島　　孝1、岸本　和幸2、長谷川和彦2

1 国立病院機構新潟病院 脳神経内科、
2 国立病院機構新潟病院 リハビリテーション科

【目的】HAL医療用下肢タイプは球脊髄性筋萎縮症（SBMA）を含む神経筋8疾患の
歩行機能障害治療に関する医師主導治験（NCY-3001試験）で短期の歩行改善効果
と安全性が示され承認され保険診療が行われているが、長期の有効性評価は公表
されておらず、必要とされる。　【方法】HALの標準的長期使用法確立のための
多施設共同観察研究・実態調査（NCYextended03） JMACCT ID:JMA-IIA00433と
して観察研究を既に開始しており、以下のデータ項目を収集している。疾患名、
HALの使用回数，使用間隔、アウトカムとしては歩行持久力を示す2分間歩行テ
スト2MWT（m）、前後の血清ＣＫ値等である。血清ＣＫ値は筋線維を含む運動
単位の過負荷の代理指標とした。今回は当院の症例で、SBMA症例において、週
３回以上の頻度で、合計1クール（9回）以上ＨＡＬ使用した症例を組み入れ基準と
し、症例を選択し統計解析した。　【結果】当院のSBMA11症例中、組み入れ症例
は40歳台～60歳台までの男性８例だった。１クール前後で２ＭＷＴは全例上昇（平
均+10.05m）し、CK値は減少傾向（平均-243）を示し、有意な逆相関（pearson r=-
0.725, p=0.042）が得られた。5クールまでの実施症例は5症例あり、１～5クールの
前後で全例2MWTは上昇（平均+34.5m）し、ＣＫ値は全例減少（平均-305.4）し、有
意な逆相関（pearson r=-0.913, p=0.03）を示した。　【結論】少数例の検討であるも
のの、全例で、HALの歩行運動改善効果が得られ、その改善効果と血清CK値変
化は逆相関が統計学的に有意に見いだされたことから、SBMA患者の運動単位に
対して、HALは運動単位に過負荷なく改善効果をもたらしている可能性が考えら
れた。病態を改善する可塑的変化がおきたと解釈可能と考えた。

Pj-23-6 Japan REgistry for Adult subjeCTs of spinal 
muscular atrophy （jREACT） : A study protocol

○佐橋健太郎1、橋詰　　淳1、鍬塚八千代2、知念まどか3、早乙女　愛3、
安藤　昌彦2、勝野　雅央1

1 名古屋大学病院 脳神経内科、2 名古屋大学 先端医療・臨床研究支援センター、
3 バイオジェン・ジャパン株式会社 メディカル本部

[Background] Spinal muscular atrophy （SMA） is an autosomal recessive 
genetic disorder with progressive motor dysfunction. Therapeutic drug and 
advanced medical care have improved the prognosis of SMA, and thus pediatric 
patients are increasingly surviving into adulthood. However, long-term data on 
the natural history of SMA in adults are limited, with no available database. In 
addition, since the approval of nusinersen in Japan in 2017 for the treatment 
of all SMA types, its effectiveness in adult SMA patients, including those with 
severe functional impairment and long-term progression, has not been fully 
evaluated. [Objective] The primary objective is to build a registry for adult 
SMA patients in Japan to help understand the natural course of the disease and 
the long-term efficacy of treatment. [Methods] This observational study （UMIN 
000042015） will prospectively collect patient clinical data at least once a year 
over a 60-month follow-up period, as well as retrospectively over a period 
from initial diagnosis to study registration. The study will enroll adult SMA 
patients （aged ≧18 years） in Japan who provide written informed consent, 
with planned enrolment of 100 patients. The data collected will include patient 
characteristics, genetic diagnostic information, treatment, clinical findings, 
motor function, patient-reported outcomes, and quality of life. [Conclusion] This 
study is expected to improve our understanding of the clinical features of SMA 
in adult patients and to provide evidence for therapeutic indications, thereby 
overcoming clinical challenges.

Pj-23-7 当科での成人脊髄性筋萎縮症の診断・治療例
○石原　智彦1、今野　卓哉1、徳武　孝允1、井上　佳奈2、原　　賢寿2、
小野寺　理1

1 新潟大学脳研究所 脳神経内科、2 秋田赤十字病院 神経内科

【目的】脊髄性筋萎縮症（SMA：spinal muscular atrophy）は主に幼小児に発症する
遺伝性運動神経変性疾患である。狭義にはSMN1（survival motor neuron １）遺
伝子の欠失により発症し、これを証明する事で確定診断となる。治療として核酸
治療薬Nucinersenが使用され、乳幼児・小児での有用性が証明されている（NEJM 
2017）。一方で小児期に発症後、ごく緩徐に進行し、成人期に遺伝子診断を受け
る例も散見され、これらの症例の治療方針は十分に確立されていない。当科では
2014年より成人SMA疑い例に対する遺伝子検査を実施している。当科における成
人SMA症例の診断、治療経過について報告を行う。【方法】臨床的にSMAが疑わ
れ、遺伝子診断を希望した症例を対象とし、digital droplet PCR法でSMN1,2 遺
伝子コピー数を測定した。【結果】2014年7月~2020年11月までに、成人SMA疑い例
23例に対し遺伝子検査を実施し、うち5例についてSMN1遺伝子欠失を確認した。
1例はSMN2 遺伝子 3copy、4例は 4copyを有した。発症年齢は 10か月~6歳、診
断時年齢は31歳～71歳であった。3例についてはスピンラザ投与を開始しており、
自覚的な症状の改善を得ている。また2例については投与準備中である。また投
与準備中の31歳女性例は妊娠中の診断例である。無事に出産されており、今後の
Nucinersen投与を計画している。【考察・結論】当科Nucinersen投与例では自覚的
な症状の改善を認める。近年、成人SMA例のNucinersen治療効果について、有
効報告が集積されつつある（Lancet Neurol 2020、 JNNP 2020）. より早期に治療を
開始するために、積極的な遺伝子診断が重要である。

Pj-23-8 脊髄性筋萎縮症９例に対するヌシネルセンNa髄注の
効果（第 2 報）

○岸田　日帯1、木村　活生1、川口　優花1、松永　祐己1、上村　直哉1、
薦田　理博1、礒田　将徳1、上田　直久1、田中　章景2

1 横浜市立大学附属市民総合医療センター 脳神経内科、
2 横浜市立大学大学院医学研究科 脳神経内科・脳卒中医学

【目的】脊髄性筋萎縮症（SMA）患者9例に対するヌシネルセンNa投与後の経過を報
告する。【対象】ヌシネルセンNa髄注を施行したSMA 9例を対象とした。【結果】治
療開始時の平均年齢は41±19歳（16～71歳）、女性は4例、SMAⅡが2例、ほか7例
はSMAⅢであり、4例で高度側彎を認めた（1例は矯正固定術後）。治療開始前の
Hammersmith Functional Motor Scale-Expanded（HFMSE）の平均は、20±17だっ
た。治療開始からの期間は21±13月（2～34月）、投与回数は5.6±2.2回（2～8回）、
直近の穿刺方法は高度側彎症の1例を除いて通常のランドマーク法で可能だった。
治療開始27ヶ月後でも治療継続中の5例中3例でHFMSE運動機能スコアの改善を
認めた。高齢の1例は本人の希望から4回で治療を中止したが、8例は治療を継続中
である。有害事象としては、１例で穿刺後頭痛を認めたが、鎮痛薬の投与により
数日で軽快している。【考察】すべての症例で、ヌシネルセンNa投与後、HFMSE 
は、ほぼ不変～改善傾向である。またスコア不変例においても、患者や介護者か
らは「体力がついた」、「しっかりした」などの改善点が報告されている。SMA成人
例の自然歴が明らかではないため評価が難しいが、神経変性疾患であるにも関わ
らず27カ月の経過でも運動機能が投与前より改善しているのは、本剤の治療効果
が長期にわたり持続しているものと考えられた。一方で治療前からHFMSE低値
の症例では、治療効果がこの指標のスコアの増減にほとんど反映されないことが
分かった。HFMSE、RULMは、重症度の低いSMAの治療効果判定に良い指標と
いえるが、治療前から四肢麻痺を有する症例の評価方法は今後の課題である。【結
論】ヌシネルセンNaの治療効果は長期にわたり持続する。
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Pj-23-9 SUNFISH：脊髄性筋萎縮症II型/III型患者でのリスジ
プラム 24ヵ月投与の有効性・安全性

○齋藤加代子1、JohnWDay2、NicolasDeconinck3、ElenaMazzone4、AndresNascimento5、
MaryamOskoui6、CaroleVuillerot7、GiovanniBaranello8、LaurentServais9、
MarianneGerber10、KsenijaGorni10、HeidemarieKletzl10、CarmenMartin10、
RenataSSclalco10、HannahStaunton10、WaiYinYeung10、EugenioMercuri4

1 東京女子医科大学、遺伝子医療センターゲノム診療科、東京、日本、2 Department of Neurology, Stanford University, 
Palo Alto, CA, USA、3 Queen Fabiola Children's University Hospital, ULB, Brussels, Belgium、4 Paediatric Neurology 
and Nemo Center, Catholic University and Policlinico Gemelli, Rome, Italy、5 Neuromuscular Unit, Neuropaediatrics 
Department, Hospital Sant Joan de Déu, Fundacion Sant Joan de Deu, CIBERER - ISC III, Barcelona, Spain、6 Departments 
of Pediatrics and Neurology Neurosurgery, McGill University, Montreal, Canada、7 Service de Rééducation Pédiatrique 
Infantile L'Escale, Hôpital Femme Mère Enfant, CHU-Lyon, Université de Lyon, France、8 The Dubowitz Neuromuscular 
Centre, NIHR Great Ormond Street Hospital Biomedical Research Centre, Great Ormond Street Institute of Child Health 
University College London, & Great Ormond Street Hospital Trust, London, UK、9 MDUK Oxford Neuromuscular Center, 
Department of Paediatrics, University of Oxford, Oxford, UK、10 F. Hoffmann-La Roche Ltd, Basel, Switzerland

【目的】脊髄性筋萎縮症（SMA）II型及び歩行不能III型の患者を対象としたSUNFISH試験パート2（検証パート）において、リスジプラムを24ヵ
月間投与した際の有効性及び安全性を評価する。【背景】SMAは、SMN1遺伝子の両アレル性の欠失あるいは微小変異によりsurvival motor 
neuron（SMN）タンパク質が減少することで生じる重度の進行性神経筋疾患である。リスジプラム（RG7916）は経口投与のSMN2 pre-mRNA
スプライシング修飾剤であり、中枢及び末梢の機能性SMNタンパク質レベルを増加させる。リスジプラムは、生後2ヵ月以上のSMA患者の
治療薬としてFDAにより承認されている。【方法】SUNFISH試験 （NCT02908685）は、SMA II型及び歩行可能又は歩行不能III型の患者を対象
とした広範な集団（選択基準2～25歳）を対象とした2パート多施設無作為化プラセボ対照二重盲検試験である（2:1、リスジプラム:プラセボ）。
パート1（N=51）は、複数用量のリスジプラムの安全性、忍容性、薬物動態、薬力学を評価する用量設定試験である。パート2（N=180）では、パー
ト1で決定した用量のリスジプラムの有効性及び安全性を、SMA II型及び歩行不能III型を対象にプラセボと比較して評価する。最初の12ヵ
月間はリスジプラムまたはプラセボを、その後24ヵ月までは全ての被験者にリスジプラムを投与した。【結果】SUNFISH試験パート2では主要
評価項目が達成され、12ヵ月目のMFM32合計スコアのベースラインからの変化量において、リスジプラム群（N=120）とプラセボ群（N=60）
との間に統計学的に有意な差が認められた。リスジプラムに関連して試験中止に至った有害事象は認められなかった。今回、パート2でリス
ジプラムを24ヵ月間投与した患者における有効性及び安全性データを報告する。【結論】SUNFISH試験パート2は現在進行中である。

Pj-23-10 脊髄性筋萎縮症治療薬ヌシネルセンの国内使用成績全
例調査：2020年 5月中間集計

○綿谷　崇史、早乙女　愛、髙﨑さくら、星野　美鈴、牧岡　大器、
中村　源州、金　　明寿、松田　尚人
バイオジェン・ジャパン株式会社

【目的】脊髄性筋萎縮症（SMA）の治療薬であるヌシネルセンの使用実態下での安全
性及び有効性を調査するため，日本で販売開始後にヌシネルセンを使用した全患
者を対象とした使用成績調査（全例調査，終了予定：2025年8月）を実施中である。 
本報では2017年8月30日～2020年5月30日までに固定されたデータを用いた中間集
計結果を報告する。【方法】安全性は副作用，重篤な有害事象，重篤な副作用の発
現割合，及び重点調査項目で評価し，有効性は死亡までの期間，永続的呼吸管理
導入までの期間，死亡又は永続的換気導入までの期間，永続的呼吸管理が不要と
なるまでの期間，生存率，全般改善度，及び運動機能評価で評価した。【結果】安
全性解析対象は401名であった。全てSMA患者で，うち乳児型のSMA患者は126
名（31.4%），乳児型以外のSMA患者は275名（68.6%）であった。総投与期間の平均
値（範囲）は324.0（1～823）日［乳児型382.8（1～814）日，乳児型以外297.0（1～823）
日］であった。乳児型の患者では，投与開始時の年齢は24ヵ月超が68.3%，SMA発
症から本剤投与開始までの期間は13.1週超が85.7%であった。乳児型以外の患者で
は，投与開始時の年齢は15歳以下が46.2%，15歳超65歳未満が48.7%であった。副
作用の発現割合は6.2%（乳児型9.5%，乳児型以外4.7%）で，全体で発現割合1%以
上の副作用は発熱（2.2%）及び頭痛（1.3%）であった。重篤な有害事象の発現割合は
11.5%，重篤な副作用の発現割合は1.8%であった。重点調査項目の副作用である
AST/ALT上昇及び血液凝固障害は各1名（0.3%）に発現した。【結論】解析対象401
名で行った本集計結果は，既知の安全プロファイルと同様であり，新たな安全性
の懸念は認められなかった。学術集会では，有効性の結果も報告する。

Pj-24-1 重症筋無力症の予後予測因子に関する検討
○吉本　幸世、細川　隆史、石田　志門、荒若　繁樹

大阪医科大学病院 脳神経内科

【目的】重症筋無力症（MG）診療では、Myasthenia Gravis Foundation of America 
Post-intervention status（MGFA-PIS）における"MM（minimal manifestation）
or better" が治療目標として推奨されている。しかし、実臨床におけるMM or 
betterの達成率は高くない。どのような臨床因子が予後に影響するのか、個々の
症例の違いをどのように治療方針に反映させるべきか、未だ十分に把握されてい
ない。本研究では、簡便に評価できる項目の中から、MGの治療開始前ベースラ
イン時点で予後と関連する因子の有無を検索した。【方法】2000年から2017年の間
にMGと診断し、当院において入院加療を行った連続104例を対象とした。2019
年12月までの診療録を後ろ向きに評価し、発症年齢、性別や症状、検査所見、治
療効果などに関する情報を収集した。MGFA-PISにおけるCSR（complete stable
remission）、PR（pharmacological remission）、MMを転帰良好群、その他を不良
群に分類した。二群間で発症年齢、臨床病型、血液検査所見、自己抗体の有無、
併存疾患や治療内容を比較し、統計学的に解析した。【結果】転帰良好群、不良群
はそれぞれ80人、24人であった。2群間で比較すると、ベースラインの血清蛋白

（p=0.036）、アルブミン（Alb）値（p=0.014）はともに転帰不良群で有意に低かった。
栄養状態・免疫能を反映するCONUT（controlling nutritional status）スコアは予
後不良群で有意に高値であった（p=0.043）。Cox比例ハザードモデルを用いた多変
量解析では、治療開始前の低Alb血症の存在が予後と有意に関連していた（ハザー
ド比2.73、95％信頼区間1.11-6.97）。【考察】予後予測因子として、ベースラインで
の低Alb血症が有用である可能性が示唆された。低Alb血症は、経口摂取不良、炎
症の合併、加齢など様々な要因によって生じ得る。低Alb血症を有する患者は、
免疫抑制治療に対する忍容性、または治療反応性が低い可能性が示唆される。

Pj-24-2 眼筋型重症筋無力症の全身化のリスク因子に関する解析
○安田　真人1、鵜沢　顕之1、小澤由希子1、小島　雄太1、大西　庸介1、
赤嶺　博行1、織田　史子1,2、金井　哲也1,3、氷室　圭一1,4、
川口　直樹1,5、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院 脳神経内科学、
2 独立行政法人 国立病院機構 千葉医療センター、3 かない内科、
4 松戸神経内科、5 脳神経内科 千葉

【背景・目的】眼筋型重症筋無力症（MG）が全身型MGに移行することは広く知られている
が、全身化するリスク因子については未だ議論の余地がある。この研究では診断時に眼
筋型と判断された患者の全身化のリスク因子を調査した。【方法】2013年から2018年にか
けて当院で診断されたMG150人の中から、発症後2年以内に眼筋型と診断され、かつ発症
後2年以上当院でフォローアップされた43人を抽出し、性別、発症年齢、MG-ADLスケール、
抗アセチルコリン受容体（AChR）抗体の有無および抗体価、胸腺腫、反復刺激試験での
waning、免疫治療薬導入の有無を調査し、眼筋型維持群と眼筋型移行群の2群にわけて
Fisherの正確検定およびMann-WhitneyのU検定を用いて解析した。【結果】発症から受診
までは平均3.4ヶ月、平均フォローアップ期間は49.3ヶ月で、経過中に全身型に移行した
患者は16人（37 %）であった。40人は抗AChR抗体が陽性（>0.2 nmol/l）で、抗体陰性患者
は3人のみであり、陰性患者で全身型に移行した者はいなかった。眼筋型維持群と全身
型移行群間で、性別、MG-ADLスケール、胸腺腫、免疫治療導入の有無に関しては有意
差はみられなかったが、全身型移行群の方が顔面神経、副神経、尺骨神経のいずれかで
waningがみられた割合が有意に高かった（21% vs 67% p=0.022）。発症年齢は両群で差が
みられないものの、E-L-T分類を用いると眼筋型に移行する確率はEOMGで50%,TAMG
で64%であったが、LOMGは23%と低かった。抗AChR抗体陽性の40人に限ると、抗体価
は全身型移行群の方が有意に高く（4.8 nmol/l vs 23.0 nmol/l p=0.0034）、ROC曲線による
解析に基づいてカットオフ値を19.0 nmol/lに設定すると、全身型への移行は感度68.8％、
特異度83.3％、AUC 0.78であった。【結論】初診時に眼筋型MGであってもwaningが認め
られる場合、抗AChR抗体価が高値の場合は全身型へ移行しやすいことが示唆された。

Pj-24-3 ニボルマブ投与後に発症した抗横紋筋抗体陽性の筋
炎・心筋炎合併重症筋無力症の剖検例

○古寺　紘人1、林　　俊行1、藤澤　洋輔1、永山　　寛1、梶本　雄介2、
寺崎　泰弘2、峯岸　裕司3、木村　和美1

1 日本医科大学付属病院脳神経内科、2 日本医科大学付属病院病理診断科、
3 日本医科大学付属病院呼吸器内科

【目的】免疫チェックポイント阻害薬であるニボルマブは, 稀ではあるが自己免疫
関連有害事象として筋炎・心筋炎を合併した重症筋無力症（MG）を引き起こし, 一
部の症例では抗横紋筋抗体が陽性である. 今回, ニボルマブ投与後に抗アセチルコ
リン受容体抗体（抗AChR抗体）価が上昇し, 抗横紋筋抗体が陽性であった筋炎・心
筋炎合併MGの剖検例を経験したため, 報告する.【方法】死亡時55歳男性の臨床経過
と剖検所見を検討した.【結果】X-3年に右肺腺癌と診断され, X年2月にニボルマブを
投与した. 投与直前の抗AChR抗体は陽性（8.2nmol/L）だったが, 無症状であった.
投与18日後から, 左眼瞼下垂, 眼球運動障害, 四肢の筋痛と筋力低下を認めた. 血液
検査では抗AChR抗体は11.3nmol/Lと上昇し, 高CK血症（18188 IU/L）があり, CK-
MB, 高感度トロポニンTなどの心筋逸脱酵素の上昇も認めた. 経胸壁心エコーで壁
運動異常はなかったが, 心電図で新規の陰性T波を認めた. 投与21日後から呼吸困
難が出現し, %VC 22%の拘束性換気障害も認めた. 同日から免疫吸着療法を開始
し, 投与22日後からステロイドパルスを行った. 投与23日後には2型呼吸不全を呈
したため, 気管内挿管による人工呼吸器管理を行ったが, 急速に呼吸状態と循環動
態が悪化し, 投与24日後に死亡した. 剖検の病理所見では, 著明な肺水腫を認めた.
横隔膜, 大腿直筋のいずれの骨格筋でも, リンパ球やマクロファージによる高度な
炎症細胞浸潤と筋線維の壊死を認め, 特に横隔膜で目立っていた. 心筋でも同様に
高度な炎症細胞浸潤と心筋壊死があり, 筋炎と心筋炎の存在が示唆された. 剖検後,
抗横紋筋抗体の抗titin抗体, 抗kv1.4抗体陽性が判明した.【結論】ニボルマブ関連の
抗横紋筋抗体陽性筋炎・心筋炎合併MGは, 急速かつ重篤な経過をたどることがあ
り, 早期から積極的な治療介入を要する可能性がある.

Pj-24-4 当院で経験した抗アセチルコリン受容体抗体陽性重症
無力症の検討

○森田ゆかり、大崎　康史、大津留　祥、勝賀瀬智大、西川　由賀、
古島　朋美、古谷　博和
高知大学病院 脳神経内科

【目的】当院で経験した抗アセチルコリン受容体抗体陽性重症無力症の全体像を明
らかにすること。【方法】当院で経験した重症無力症患者66例（女性43例、男性23例）
の、臨床像、胸腺手術歴、病理所見を解析した。【結果】発症年齢は平均59（22-87）
歳。全身型が52例で発症年齢は59（22-87）歳、眼筋型が14例で発症年齢は58（22-84）
歳。胸腺手術を行ったものが42例。病理所見は胸腺腫が25例（女性19例、男性6例）
で、このうち男性1例が眼筋型であった。発症年齢は59（22-87）歳。胸腺過形成例
は6例（女性6例）で全例全身型、発症年齢は50（28-68）歳。退縮胸腺は11例（女性6例、
男性5例）で全例全身型、発症年齢は50（28-68）歳。経過中にクリーゼを経験した
症例は8例、発症年齢は67（52-87）歳。7例が胸腺腫で、病理所見はtype AB、type 
B1、type B2、type B3、invasive thymomaであった。1例は退縮胸腺であった。【結論】
当院で経験した抗アセチルコリン受容体抗体陽性重症筋無力症の臨床像、胸腺病
理、クリーゼの合併率を述べた。
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Pj-24-5 診断確定までに長期間を要したsagging eye 
syndrome 2 症例の臨床的特徴

○加藤　新英、伏屋　公晴、林　　祐一、木村　暁夫、下畑　享良
岐阜大学大学院医学系研究科　脳神経内科学分野

【目的】Sagging eye syndrome（SES）は，2009年頃より眼科領域で報告されるよう
になった複視を主訴とする疾患である．外眼筋を固定する外直筋と上直筋との間
の結合組織，いわゆるLR（lateral rectus）-SR（superior rectus）バンドが加齢変性
によりたるみ，外直筋が偏位することが原因である．本研究は診断確定までに長
期間を要した２症例の臨床的特徴を明らかにすることを目的とする．【方法】原因
不明の複視として紹介され，SESと診断した2例の臨床的特徴を検討した．【結果】
症例１：60代女性．6年前より右方視時に最も強い複視があり，複数の眼科や脳神
経内科を受診するが原因不明で，その後も進行した．右優位の軽度の外転制限に
加え，垂直性の複視も認めた．抗AchR抗体および抗MuSK抗体は陰性で，エドロ
ホニウムテストや反復刺激試験は陰性であった．MRIにて右LR-SRバンドの断裂
を認め，外直筋の偏位を伴っていた．他疾患を除外し，SESと診断した．プリズ
ム眼鏡で改善を認めた．症例２：70代女性．約11年前より複視があり，左外転障
害を認めた．眼科により原因不明として経過観察されたが，複視は進行性であっ
た．抗AchR抗体および抗MuSK抗体は陰性で，エドロホニウムテストや反復刺激
試験も陰性であった．MRIにて左LR-SRバンドの断裂を認め，外直筋の偏位を伴っ
ていた．他疾患を除外し，SESと診断した．手術治療により改善を認めた．【結論】
診断確定までに長期間を要するSESの特徴として，①外転制限に起因する進行性
の複視を主徴とし，眼科，脳神経内科にて経過観察されていること，②重症筋無
力症を示唆する抗体検査，電気生理検査が陰性であること，③症状と一致する側
に，LR-SRバンドの断裂，外直筋の偏位を認めることが挙げられる．治療可能な
疾患であり，本症を認識する必要がある．

Pj-24-6 再発寛解型多発性硬化症におけるfingolimod内服下
での喫煙と再発の検討

○田中　栄蔵1、渡邉　　充1、松下　拓也1、磯部　紀子1、吉良　潤一1,2,3

1 九州大学大学院医学研究院神経内科学、
2 福岡中央病院　脳神経センター脳神経内科、3 国際医療福祉大学　福岡薬学部
／大学院医学研究科トランスレーショナルニューロサイエンスセンター

【目的】再発寛解型多発性硬化症（RRMS）において喫煙は発症および疾患進行のリ
スク因子として知られているが、疾患修飾薬の再発予防効果に喫煙がもたらす影
響を調べた報告は少ない。当科外来においてfingolimod内服を行ったRRMS患者
における喫煙の有無と再発との関係を調べた。【方法】2014年1月1日から2018年12
月31日までの間に当院外来でfingolimodの処方を行ったRRMS患者（CISを含む）
71名のfingolimod内服開始から2019年12月31日までの臨床経過を後ろ向きに検討
した。Fingolimod内服開始時点での喫煙の有無で2群に分け、臨床再発あるいは
頭部MRIでの新規病変出現の生存曲線に差があるかを検討した。【結果】2群の内訳
は、非喫煙群56人、喫煙群17人であった。全経過での臨床再発は、非喫煙群 7人

（12.5%）、喫煙群 5人（29.4%） （p=0.0122）であり、MRI新規病変出現を含めると、
非喫煙群 15人 （26.8%）、喫煙群 10人 （58.8%） （p=0.0083）といずれも喫煙群の方
が多かった。MRI新規病変を含めた再発までの生存曲線を比較したところ、喫煙
群の方が有意に再発までの期間が短かった（Log-rank検定: p=0.0083; Cox比例ハ
ザード分析: ハザード比2.96 [95%信頼区間 1.27-6.89], p=0.0118）。発症年齢、性別、
罹病期間、内服開始前2年間の再発を交絡因子として多変量解析を行ったところ
喫煙群のほうが統計学的に有意差を持って再発までの期間が短かった（ハザード
比 2.75 [95%信頼区間 1.14-6.63], p=0.0067）。【結論】fingolimod内服中のRRMS患者
において、喫煙習慣は再発リスクであった。喫煙しているRRMS患者へは禁煙指
導が望まれる。

Pj-24-7 多発性硬化症における脳血流低下
○中村　雅一、西村　洋昭、相馬　広幸、輿水　修一、新保　和賢、
大槻　美佳、緒方　昭彦
北海道脳神経外科記念病院 脳神経内科

【目的】多発性硬化症（MS）では、中枢神経系の炎症と変性が並行する。神経変性疾
患でも炎症の関与が示唆されるが、局所脳血流低下が診断、病態解析に重視され
る。本研究では、MS 病態における脳血流低下の関与と意義を明らかにする。【方法】
対象は、McDonald診断基準2017を満たすMS 患者8人（女性7人、男性１人、46.4±8.1
歳）。123I-IMP脳血流SPECTを撮像し、three-dimensional stereotactic surface 
projection （3D-SSP）及びStereotactic extraction estimation （SEE）解析（Z-score
≧1）により、各脳領域における血流低下指標として、CBF Decrease Score（CDS）
を算出した。解析は、各脳領域におけるCDS間の比較及び臨床パラメータとの関
連を分析した。【結果】各脳領域におけるCDSの群間比較の結果、大脳に比して小
脳の血流は有意に低下しており（p = 0.009）、特に小脳後葉での低下が顕著であっ
た。オリゴクローナルバンド（OCB）陽性群（n=5）は陰性群（n=3）に比べ、大脳（左
側）の血流が有意に低下していた（p＝0.044）。一方、OCB陰性群は、陽性群に比
べ小脳血流が低下する傾向であった。また、MRIでは小脳にはOCB陽性、陰性群
各１名に微小病変を認めるのみであった。【結論】MSでは小脳血流低下が高度であ
り、局所炎症に依存しない機序が疑われる。一方、OCB陽性例では、陰性例に比
して大脳血流が有意に低下しており、MSにおける脳血流低下パターンは病態の
差異を反映している可能性がある。

Pj-24-8 二次性進行型多発性硬化症における嗅覚同定能検査の
臨床的意義の検討

○岡田　和将1、橋本　智代1、大成　圭子1、田原　将行2

1 産業医科大学 医学部 神経内科学、2 国立病院機構宇多野病院神経内科

【目的】二次性進行型多発性硬化症（SPMS）における嗅覚同定能（OI）を再発寛解型
多発性硬化症（RRMS）と比較検討し, OIの臨床的意義を明らかにする。 【方法】
McDonald診断基準を満たしたMS患者で, 30日以内に再発又はステロイドパルス
療法がなく, 嗅覚機能に影響する併存疾患及び薬剤使用がないMS患者 （RRMS 40
名, SPMS 10名） と健常者 （HC 40名） を対象とした。臨床情報を診療録から収集
し, 認知機能をWAIS-IIIの群指数 （言語理解；VC, 知覚統合；PO, 作動記憶；WM, 
処理速度；PS） で評価した。OIはOdor Stick Identification Test for the Japanese

（OSIT-J®）で測定し （low OI ≦ 8点）, MRIでの第３脳室幅（3rd VW）を測定し脳
萎縮の指標とした。２群間（中央値, 範囲）の比較をWilcoxonの順位和検定で解析
し, 相関をSpearmanの順位相関係数で解析した。 【結果】OSIT-J®スコアはHC （10, 
10-12）と比較し, RRMS （11, 8-12, p<0.05 vs HC）とSPMS （8, 6-9, p<0.01 vs HC） 
で有意に低値で, RRMSよりSPMSで有意に低値であった （p<0.01）。RRMSの9.5％ ,
SPMSの60％にlow OIを認めた（HC　0％）。ROC解析ではカットオフ値8点であっ
た（感度70%, 特異度91.5%, AUC 0.933, 95%CI 0.874-1.000）。罹病期間 （年） （RRMS
vs SPMS；3.3, 1-24 vs 12.0, 9-17, p<0.01）、再発回数 （3.0, 2-6 vs 5.0, 3-8, p<0.01）、
EDSS （1.0, 0-3 vs 6.0, 3-6.5, p<0.01）, PS （91, 50-127 vs 66, 50-105, p<0.05）, 3rd
VW （mm） （3.87, 2.15-9.7 vs 8.43, 3.44-10.3, p<0.01 ） については2群で有意差を認
めた。検査時年齢, 発症年齢, WM, PO, VCには有意差を認めなかった。RRMSで
はOIは認知機能・EDSS・3rd VWと相関したが, SPMSではEDSSとのみ相関を認
めた。【結論】OIはSPMSへの進行とともに低下し, SPMSの病態を反映していると
考えられた。またOIの評価はRRMSとSPMSとの識別に有用であるかもしれない。

Pj-24-9 多発性硬化症における脳梁インデックスと注意障害の
関連に関する検討

○櫻井　謙三、鏑木　　圭、土橋　瑤子、鷹尾　直誠、日野　栄絵、
伊佐早健司、山野　嘉久
聖マリアンナ医科大学病院 内科学脳神経内科

【目的】多発性硬化症では病初期より高次脳機能障害、特に注意障害がしばしばみ
られる。高次脳機能障害は脳萎縮と相関するが、その発生は脳萎縮が先行し代償
機構が破綻した後に高次脳機能障害が出現するといわれている。そのため脳萎縮
の早期検出は重要であるが、実臨床では脳容量の直接的な測定が困難であり、脳
梁インデックスはその代用マーカーとなる可能性がある。本研究では、脳梁イン
デックスが注意障害を示唆する指標となりうるか、両者の関連を検討した。【方
法】対象は当院通院中の多発性硬化症患者とし、注意機能、脳梁インデックスを
含めた情報を後ろ向きに抽出した。注意機能はCogEval®を用いて測定した処理
速度テスト（PST）を代用因子とし、2020年に施行した症例のみを対象とした。脳
梁インデックスは手動で計測し、脳容積の代用因子として算出した。抽出した各
因子とPSTスコアおよび脳梁インデックス値の関連を検討した。【結果】対象は43
例で、女性29例（67.4%）、平均年齢45.8±14.1歳、平均罹病期間11.3±9.7年、EDSS
中央値は1（0-7.5）、PSTスコア 59.0±9.1点、脳梁インデックス0.414±0.060であっ
た。PSTスコアは罹病期間と負の相関を示したが、脳梁インデックスは示さな
かった（r=-0.48, -0.13）。PSTスコアは罹病期間5年以上およびEDSS1.5以上から有
意に低下し（p=0.01, 0.03）、脳梁インデックス値はEDSS3.5以上で有意に低下した

（p=0.04）。PSTスコアと脳梁インデックス値に直接的な相関関係は示さなかった
（r=0.20）。【結論】注意障害は早期からみられ、症状の進行や罹病期間との相関が
認められたが、脳梁インデックスは症状が進行した後に低下傾向を示すため、病
初期では注意障害を示唆する因子とはなりにくい可能性がある。

Pj-24-10 T細胞受容体γ鎖領域欠失型コピー数変異と多発性硬
化症末梢血γδ T細胞分画の変化

○古再麗阿依買買提江1、渡邉　　充3、篠田　紘司3、中村　優理1,2、
迫田　礼子1,2、磯部　紀子3、松下　拓也3、吉良　潤一1,2

1 国際医療福祉大学大学院医学研究科トランスレーショナルニュー
ロサイエンスセンター、2 福岡中央病院脳神経センター脳神経内科、
3 九州大学大学院医学研究院神経内科学

目的：私たちは、全ゲノムコピー数（CNV）関連解析により、T細胞受容体のg鎖領
域（TRG） （Vγ11からTRGC1までの欠失）の欠失型変異がMSに特有な疾患リス
クであることを報告した（Ann Neurol, 2015）。さらにMS末梢血ではVδ2+、Vδ
2+Vγ9+、Vδ2+IFNγ+γδT細胞が減少しVδ1+細胞が増加するためVδ1/Vδ2
比が有意に増加することを明らかにした（Front Immunol, 2018）。今回は、これら
の欠失型CNVを持つ例（+）と持たない例（-）で、γδT及びαβT細胞分画の異常
を検討した。方法：健常者（HC）23例、未治療のMS26例（欠失型CNV（+）の15例
と（-）の11例）の末梢血リンパ球のγδ T及びαβT細胞分画をフローサイトメー
ター法で測定した。結果：HCに比し欠失型CNV（-）MSではVδ2+、Vδ2+Vγ9+

γδT細胞の有意な減少とVδ1+細胞の有意な増加を示したが（P<0.05）、CNV（+）
MSではむしろ有意な変化は認められなかった。したがって、Vδ1/Vδ2比の有
意な上昇はCNV（-）MS群でのみ見られた（P=0.0072）。しかし、HCと比較してVδ
2+IFNγ+γδT細胞の有意な減少は、CNVの有無にかかわらず両MS群で認めら
れた（P<0.05）。CD25+CD127high/-CD4+T細胞（Treg）の減少傾向は、CNV（+）MSで
のみ見られた（P=0.05）。他のαβT細胞分画は、両MS群とも有意な変化は示さな
かった。結論：MSに特有なγdT細胞の変化は欠失型CNV（-）MSで見られる。欠
失型CNV（+）例ではVγ9は残存しそれ以降が欠失していることが、Vδ2+Vγ9+

γdT細胞の減少がないことに関係しているのかもしれない。
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Pj-24-11 当施設における二次性進行型多発性硬化症疑い症例の検討
○兼元みずき、渡辺　慶子、矢野　　怜、稗田宗太郎、小野賢二郎

昭和大学医学部内科学講座 脳神経内科

【目的】多発性硬化症（MS）のうち、再発寛解型（RRMS）は、経過中に一定の割合
で二次性進行型多発性硬化症（SPMS）に移行する。SPMSの病態機序は未だ不
明点が多く、治療抵抗性である。スフィンゴシン-1-リン酸受容体調節薬である
siponimodは、SPMSへの有効性が証明された初の薬剤であり、本邦で承認され
たことにより、治療ターゲットとしてのSPMSが注目されている。当科で加療中
のMS症例の中でSPMS疑い症例を抽出し、それら症例の臨床的特徴や治療可能性
につき検討することを目的とした。【方法】2019年1月から2020年10月までに当科
で診断・加療した多発性硬化症患者を抽出し、その臨床症状及び経過（罹患年数・
症状・最近の再発）・現在の治療薬・最近2年間のEDSSおよびその変動につき、電
子カルテを用いて後方視的に検討した。【結果】Mcdonald診断基準を満たすMS患
者は47例（男性15例、女性32例）、年齢は25～75歳（平均49±11歳）であった。平均
EDSSは3.15±1.90であり、使用されているDMDはフィンゴリモド17例、フマル
酸ジメチル12例、グラチラマー酢酸塩4例、IFNβ-1a3例、IFNβ-1b1例、ナタリ
ズマブ1例、その他9例であった。2018年から2020年に再発を伴わない臨床的症状
の増悪が認められる患者は5例（男性1例・女性4例）であり、SPMSが疑われた。こ
れら5例のEDSSは2.5-8と多彩であり、罹患年数は8-12年であった。治療方針とし
ては2例がsiponimodの導入を検討されており、1例はEDSS>6.5のため現行治療続
行、1例はアドヒアランスが不良でありDMDの内服徹底、1例が転医となっていた。
SPMS疑い症例は罹患年数が比較的短かかったが、いずれも再発を伴わない進行
の徴候に気づかれており、適切な診断と対応がなされていた。【結論】治療中のMS
のSPMSへの移行の評価に、定期的なEDSS評価と、その推移を追うことが有用で
ある。SPMS診断例について、今後siponimod投与例を含めた予後の追跡が必要と
考える。

Pj-24-12 シポニモドを導入した多発性硬化症患者 3 例の臨床的特徴
○上野　晃弘1,2、木下　通亨2、安出　卓司2、関島　良樹1

1 信州大学医学部附属病院、2 諏訪赤十字病院

緒言：多発性硬化症の治療目標は、疾患活動性の認められない状態（NEDA:No 
Evidence of Disease Activity）を達成することである。が、合併症の危険性もあ
り、血清の抗JCV抗体価の高力価陽性例では要注意である。目的：今回、血清の
抗JCV抗体陽性の多発性硬化症患者3例に対し、新規S1P受容体調節薬シポニモド
を投与したので報告する。対象：3例はいずれも女性で、導入時年齢は症例1が24歳、
症例2が31歳、症例3が45歳、いずれも抗JCV抗体価陽性。結果：導入時と直近1年
の増悪時におけるEDSSはそれぞれ症例1が2.0/7.0、症例2が1.0/2.0、症例3が7.0/7.0
であった。導入前の治療薬は3例すべてフマル酸ジメチルで、3例ともNEDA未達
成であった。症例1と2は抗JCV抗体価が高力価陽性で、症例3のみナタリツマブお
よびフィンゴリモドの治療歴があったが合併症と副作用のため中止された。導入
時のSimbol Digit Modalities Test（Clinical Assessment for Attentionから抜粋）
達成率は、症例1で47%、症例2で52%、症例3で18%であった。導入時脳萎縮を症
例3に認めた。結果：症例1は導入前に再増悪があったため切り替える前にステロ
イドパルスを要した。症例2と3はステロイドパルスなしの単純切り替えであった
が、症例3は切り替え後5日目から運動症状の他覚的改善を認めた。副作用として
3例とも徐拍を認め、基礎心拍数からの減少幅は最大で症例1で40回/分、症例2が
40回/分、症例3が25回/分で無症候性であった。3例のいずれも合併症なく継続中
である。考察：抗JCV抗体陽性のNEDA未達成患者において治療薬候補が限られ
ているために治療薬の変更が躊躇われる場合があり、シポニモドはそのような患
者において強力で比較的安全な選択肢たるかもしれない。

Pj-24-13 発寛解型多発性硬化症に対するNatalizumab使用例
におけるPMLリスクの検討

○小口　絢子1、川崎　怜子1、長島　　優1、山本　知孝1、作石かおり2、
戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院 脳神経内科、
2 帝京大学ちば総合医療センター 神経内科

【目的】多発性硬化症（MS）は再発寛解を繰り返しながら徐々に軸索変性を来す自
己免疫性の中枢性脱髄疾患と考えられており、適切な発作予防が予後の要とな
る。本邦で承認された疾患修飾薬（DMD）のうち最も再発抑制効果が高いとされる
Natalizumab（NTZ）は、有効な治療法がなく致死性である進行性多巣性白質脳症

（PML）の発症リスクが高いことが投与回避の大きな一因となっている。PML発症高
リスク群に対しNTZがどこまで許容されるのか、NTZ開始後PMLのリスクがどのよ
うに変化するかについての日本人の検討は少ない。適切にPMLリスクをモニターし
ていくための有益な情報と考え、当院でNTZ使用中のMS患者のPML発症リスクと
投与開始後の変化を検証した。【方法】2000年1月から2020年10月間に当院でNTZ使用
中患者10名のNTZ導入前後での臨床情報及び導入後のJCV indexを後方視的に検討
した。【結果】10名中女性は9名、発症時の平均年齢24歳（16-31歳）、発症から導入まで
の平均期間は14年（7-21年）、導入時のEDSS中央値は3.5（1-8）、導入前2年間の年間再
発率（ARR）は平均1.15であり、いずれも免疫抑制剤の使用歴はなかった。導入後平
均追跡期間は14.8ヶ月（1-32ヶ月）で導入後に再発したのは2名のみで、合併症は一過
性の投与時反応を2名に認めたのみであった。導入前JCV indexの平均値は 1.89（0.26-
4.25）、投与中index値増加群は2名、減少・陰転化群は2名で過半数は値に変動なく経
過していた。【結論】当院では長期経過の高疾患活動性のJCV index陽性患者にNTZ導
入を行っていることが明らかとなった。いずれの患者においてもNTZによる疾患活
動性抑制効果が認められている一方で、投与開始後にJCV indexが上昇した症例は1/3
以下で減少または陰転化する群が存在することが判明した。NTZ投与下のPML発症
リスクを規定する個々の因子について検証していくことが重要と考えられる。

Pj-24-14 当院における多発性硬化症に対する疾患修飾薬投与例
の検討－再発症例を中心に－

○水野　将行1、間所　佑太1、佐藤　豊大1、藤岡　哲平1、川嶋　将司1、
豊田　剛成3、大村　真弘1、大喜多賢治1、植木　美乃2、松川　則之1

1 名古屋市立大学　神経内科学、2 名古屋市立大学　リハビリテーション医学、
3 名古屋市立西部医療センター　脳神経内科

【目的】第60回日本神経学会学術総会にて，フマル酸ジメチル（DMF）投与例を中心
に，当院における多発性硬化症（MS）に対する疾患修飾薬（DMD）投与例の報告を
した．2020年11月現在，MSに対して本邦では7種類のDMD使用が可能となって
おり，近年MS再発予防に対する戦略が大きく変化している．それぞれのDMDで
プロフィールは異なり，MSの病勢や患者背景などに応じてDMDを初期選択し，
臨床経過によってDMDの変更を検討することもある．本報告では当院のDMD使
用状況を確認し，特に最近の再発例について解析し，適正なDMDの初期選択や
変更方法などについて考察する．【方法】2020年11月1日の時点で，当院当科におい
てDMD投与中のMS患者32例につき後方視的に検討した．【結果】男性12例（38%），
女性20例（62%），平均年齢は46.2±11.8歳であった．DMDの内訳はinterferon-β

（IFNβ）6例，glatiramer acetate（GA）1例，DMF 10例，fingolimod（FTY）13例，
natalizumab（NTZ）2例であった．直近2年間で新規にDMDを導入した症例は5例
でDMF 4例，IFNβ 1例であった．直近4年間でDMD投与中に再発したのは7例，
IFNβ 2例，GA 1例，DMF 4例で，DMF投与例のうち3例はFTYから変更して一
年以内の症例であった．全経過中に一度でもDMF投与歴があるのは14例で，他の
DMDからの変更は10例，そのうち4例にDMF投薬中に再発を認めた．【結論】当院
におけるMSに対するDMD投与例のうち，最近の再発はFTYからDMFへの変更
例が多かった．DMD治療中の患者が病勢が落ち着いている場合でも，他のDMD
への変更を検討する場合は慎重に適応を検討する必要がある．

Pj-24-15 フマル酸ジメチル投与患者におけるリンパ球数とMRI
病変の推移-使用成績調査中間解析

○大橋　高志1、横山　和正2、深澤　俊行3、佐藤　竜介4、牧岡　大器4、
佐藤　弥生4、金　　明寿4、齋田　孝彦5

1 東京女子医科大学八千代医療センター 脳神経内科、
2 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科、
3 さっぽろ神経内科病院、4 バイオジェン・ジャパン株式会社、
5 京都民医連中央病院、関西多発性硬化症センター

【目的】本邦実臨床下でのフマル酸ジメチル（以下、本剤）投与患者におけるリンパ球数と
MRI病変について評価し報告する。【方法】本剤投与患者全例を対象とした使用成績調査
にて、同意の得られた1262名における2020年3月26日時点のデータを解析した。【結果】安
全性解析対象1253名の患者背景は、再発寛解型多発性硬化症（MS）93.0%、平均年齢41.5歳、
EDSSの中央値2.0、直近のMS治療剤歴は、インターフェロンβ-1a 21.8%、インターフェ
ロンβ-1b 12.6%、グラチラマー酢酸塩9.9%、フィンゴリモド19.8%、ナタリズマブ2.6%で
あった。有害事象（AE）発現率は69.1%であり、主なAE（5%以上）は潮紅、MS再発、リン
パ球数減少、下痢、ALT上昇、そう痒症、悪心であった。リンパ球数の測定は、本剤投
与前に89.6%、投与後は12週時で90.6%、24週以降は64.2%～77.5%の患者で報告されてお
り、本剤投与前のリンパ球数のCTCAE Gradeは、正常下限値（LLN; 1000/mm3）以上が
76.2%、LLN未満が23.8%であり、Grade3（500/mm3）未満が8.2%であった。本剤投与前に
LLN以上であった集団では48週時で77.1%がLLN以上であり、平均値はベースライン時の
1846/mm3から1445/mm3へ21.7%減少し、96週時までLLN以上で推移した。リンパ球数減
少による投与中止患者は2.4%であった。T2強調病変数（脳）は、本剤投与前に92.1%の患
者で報告され、9個未満が38.7%、9個以上が53.4%であり、新規または拡大したT2強調病
変数（脳）の平均値は本剤投与後12週時で0.6（n=525）、48週時で0.3（n=277）であった。投
与開始後に1回以上撮像が報告された68.4%の患者のうち、新規または拡大したT2強調病
変のない患者は74.0%であった。【結論】本邦実臨床下の本剤投与患者におけるリンパ球数
の推移は既知の報告と同様であった。本報告は中間解析であり継続した調査を実施する。

Pj-24-16 当院におけるclinical isolated syndrome症例の臨
床検査データと長期経過の検討

○柏原　健伸1、朝川美和子1、尾崎　太郎1、池田　芳久1、島　　啓介1、
能登　大介2、進藤　桂子1、坂井　健二1、山田　正仁1

1 金沢大学　脳神経内科、2 順天堂大学　脳神経内科

【目的】当院で初発時clinical isolated syndrome（CIS）と診断した患者の初発時臨
床検査データとその後の長期経過を検討した。 【方法】2005年4月～2020年11月に
当院を受診し、McDonald Criteria 2017でCISの診断基準を満たし、かつ経過を
フォローした症例を対象にした。各症例の性別、発症時年齢、初発症状、MRI画
像所見、脳脊髄液検査所見、予後を、フォロー中に再発した群（再発群）と再発し
なかった群（非再発群）とで比較検討した。【結果】対象となる症例は5例で、発症年
齢の中央値は32歳（17歳～46歳）、フォロー期間の中央値は13年間（5年間～18年間）
であった。再発群は3例（男性1例、女性2例）、非再発群は2例（男性1例、女性1例）
で再発までの中央値は4年（3ヶ月～18年）であった。再発群の初発症状は異常感覚
3例、筋力低下2例、失調2例であった。非再発群の初発症状は筋力低下2例、視野
障害2例、異常感覚1例であった。MRIでの病変を、再発群では1例で脳幹・小脳に
各1ヶ所、2例で大脳に1ヶ所、非再発群では1例で大脳に4ヶ所、1例で大脳に1ヶ
所に認めた。視神経や脊髄に病変を認めた例はなかった。脳脊髄液検査では再発
群で細胞数増多を1例、IgG index上昇を1例に認めた。非再発群では細胞数増多を
2例、oligoclonal band（OCB）陽性を1例、myelin basic protein高値を1例に認め
た。【結論】既報告では、MRI異常を有するCIS患者の56～88%が7～20年間の経過
でclinical definite multiple sclerosis（CDMS）に進展することが示されている。当
科の検討では5～18年間の経過で60%がCDMSに進展した。また、CISからCDMS
への進展に関して、若年発症、初発が運動症状や多巣性病巣であること、OCB陽
性であることなどがリスク因子として示されている。当科の検討でCDMSに進展
した例では若年発症例が目立った。一方、初発で多巣性病変を認めない例やOCB
陰性例でもCDMSへの進展がみられた。
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Pj-25-1 進行性核上性麻痺とParkinson病での受診遅延
○河野　祐治、笹ケ迫直一、山本　明史、荒畑　　創、栄　　信孝、
渡邉　暁博、宇根　隼人
大牟田病院 脳神経内科

【目的】進行性核上性麻痺（PSP）とParkinson病（PD）には疾患修飾療法（DMT）がな
く，現状では早期受診の意義は限定的である．しかし将来的に実用的なDMTが開
発された場合は早期受診が治療の成否を決める大きな要素になってくる．そのよ
うな時代に備えての現状把握のための調査である．【方法】2001年1月1日から2019
年3月31日までに，PSP，またはPDの運動症状を自覚し，神経疾患を診断できる
医師への受診日が確定，あるいは最低でも年の単位で推測できた例で，かつ，当
院脳神経内科への入院歴がある例とした．家族性と認知症が先行した例は除外し
た．正確な症状自覚時期が特定できないため，便宜的にxx年頃はxx年7月1日，yy
月はyy月16日として統計解析した．【結果】PSP 41例（男/女 = 23/12），PD 85例（男/
女 = 32/53）が解析対象になった．症状自覚から神経疾患診断可能医師受診までの
期間（月）は，PSPでは平均 28.0，中央値 20.3，PDでは平均 21.2，中央値 13.5，両
者で有意差なかった．それぞれの疾患群の中で性別では有意差なく，PDでは振戦
優位例とそれ以外でも比較したが，有意差はなかった．【結論】大都市から離れた，
高齢化の進行が著しい地方の病院というバイアスがあり，さらに年の単位でしか
症状自覚時期を覚えてない例も多く，受診日によって期間の長短に大きなばらつ
きが出てしまうが，PSP, PD共に1.5年以上の受診遅延という結果であった．これ
は昨年行ったMSAでの結果（中央値 26.4ヶ月）とほぼ同等であり，ALS（中央値 
10.1ヶ月）と比較しても有意に長かった．PSP，PDの主症状であるふらつきや動作
緩慢などは加齢現象での一般的な症状と酷似していることが災いした結果と推察
される

Pj-25-2 人工呼吸器を装着した多系統萎縮症患者の死因と予後
○坂下　建人、二村　直伸、武中　　優、西田　勝也、横田　一郎、
安藤　竜起、西本　啓介、山崎　　浩、河本　邦彦、三谷　真紀、
陣内　研二、舟川　　格
兵庫中央病院

【目的】多系統萎縮症（以下MSA）の自然歴の経過や死因について多数の報告がみら
れる。しかしMSA患者の気管切開下陽圧人工呼吸器装着後の経過や死因について
の報告は少なく、人工呼吸器装着後の予後について患者や家族に十分な情報提供
をできない状況である。MSA患者の人工呼吸器装着後の経過を明らかにするため、
当科入院MSA患者について人工呼吸器装着後の予後および死因について検討し
た。【方法】2015年4月1日から2020年10月31日までに当院に長期入院したMSA患者
でsecond consensus statement on diagnosis of MSAでprobableと診断された患
者のうち、同期間中に死亡した患者で人工呼吸器を装着された8例について、人工
呼吸器を装着された理由、発症から死亡までの期間、死因について後方視的に検
討した。【結果】人工呼吸器を装着された患者の平均発症年齢は55歳であった。発
症から死亡までの平均期間は16年であった。8例中6例は人工呼吸器装着前に気管
切開を施行されており、2例は人工呼吸器装着後に気管切開を施行された。人工
呼吸器装着に至った原因は慢性呼吸不全が8例中4例であった。また1例は当院入
院前に他院で既に人工呼吸器管理となっていたが、夜間の繰り返すSpO2低下が原
因であった。死因は感染症が3例で、悪性腫瘍、ARDS、消化管出血、突然死がそ
れぞれ1例であった。1例は診療録等からは原因が特定できなかった。【結論】MSA
患者に対して人工呼吸器を装着することで、長期予後が期待できる可能性がある
が、人工呼吸器を装着しても突然死の可能性は残る。

Pj-25-3 多系統萎縮症における高解像度食道内圧検査を用いた
食道運動障害についての報告

○瀬戸　瑛子1、上羽　瑠美2、角元　利行1、松川　敬志1、代田悠一郎1、
久保田　暁1、三井　　純1、石浦　浩之1、佐藤　　拓2、後藤多嘉緒2、
山内　彰人2、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院 脳神経内科、
2 東京大学医学部附属病院 耳鼻咽喉科・頭頸部外科

【目的】多系統萎縮症（Multiple System Atrophy; MSA）における睡眠中の突然死の原因
のひとつに食物の逆流による窒息があるが，MSAの食道運動障害に関する報告は極めて
少ない．食道運動障害は上部消化管内視鏡検査や食道造影検査のみでは診断が困難な場
合があり，また，詳細な食道運動の評価を行うには高解像度内圧検査（High-resolution 
manometry; HRM）による解析が望ましい．今回，HRMで食道運動評価を行ったMSA症
例について報告する．【方法】嚥下機能評価目的に嚥下機能検査とHRMを行ったMSA患者6
名を対象に，臨床背景と食道運動について後方視的に検討した．臨床背景として，多系統
萎縮症統一スケール（UMSARS）part II, 誤嚥の程度（Penetration-aspiration score; PAS），
摂食状況（Functional Oral Intake Scale; FOIS），声帯運動障害の有無を調査した．食道運
動は食道造影検査での異常の有無を評価し，HRMで国際分類（シカゴ分類Ver3.0）に基づ
き食道運動障害を分類した．【結果】対象患者は年齢中央値62歳で，男性は3名，MSA-C 4名，
MSA-P 2名であった．罹病期間の中央値は67ヶ月（範囲45-103ヶ月），UMSARS part IIの
中央値は28（20-45），PAS（1:正常，8:重度誤嚥）は3（1-5），FOIS（1:経口摂取不可，7:正常）
は5（3-6），声帯運動障害は4名（67％）に認めた．食道運動障害は食道造影検査で5名（83％）
に認め，いずれもHRMで異常があり，食道運動障害4名，胃食道接合部通過障害1名に分
類された．【結論】食道運動障害はMSAの運動機能障害が中等度で軽度嚥下障害の患者にも
高率に認めた．今回の食道造影検査とHRMの異常は一致したが，HRMで食道運動障害の
質的な診断が行えた．食道運動障害は誤嚥性肺炎や窒息などの重篤な合併症を惹起する可
能性があるものの，食道関連症状は自覚症状が乏しいことがあり予測が難しく，声帯運動
障害とともに医療者側がその存在を留意し，積極的に検査を行うべきである．

Pj-25-4 SCA17の臨床的・遺伝学的検討
○樋口雄二郎1、吉村　明子1、安藤　匡宏1、﨑山　佑介1、橋口　昭大1、
岡本　裕嗣1,2、髙嶋　　博1

1 鹿児島大学病院 脳神経内科、2 鹿児島大学医学部保健学科 基礎理学療法講座

【目的】Spinocerebellar ataxia type 17（SCA17）は、TATA-binding protein （TBP）
遺伝子内のCAG/CAAリピート伸張異常を原因とし、小脳失調、パーキンソニズ
ムや認知症など多彩な神経症状を呈する。リピート数49回以上が確実な異常伸張
とされるが、41～48回の境界域伸張で発症する症例も多数報告されており明確な
カットオフは定められていない。当科では主に南九州地域における小脳失調症疑
い症例の包括的遺伝子解析を継続して実施してきたが、SCA17については未解析
であった。本研究では原因未同定例を対象にSCA17の変異解析を行い、臨床的・
遺伝学的検討を行う。【方法】遺伝性運動失調症疑い症例1395例について、SCA1, 2, 
3, 6, 7, 8, 12, 31, DRPLAおよびGSSの変異解析を行い陽性例340例を除外した。陰
性例を対象に、SCA17（TBP遺伝子のCAG/CAAリピート伸長、41回以上）の変
異解析をPCR法にて行った。陽性例についてリピート数、発症年齢、表現型、画
像所見など、臨床遺伝学的検討を行った。【結果】808例中19例（2.3％）にTBP内の
リピート伸張を認めた。リピート数49回以上の異常伸張は3例、境界域伸張は16
例（その内、biallelic repeat expansion 1例）であった。発症年齢は17～68歳（平均
54.5歳）、神経症状は小脳失調が19例、認知症7例、パーキンソニズム3例、痙性3例、
自律神経障害5例、舞踏運動1例で認めた。頭部MRIでは小脳萎縮18例、大脳萎縮
5例、脳幹萎縮6例（橋十字サイン: 4例、中脳被蓋萎縮: 1例）で認めた。リピート数
と発症年齢に明らかな相関はなかった。【結論】TBPの境界～異常伸張例ともに臨
床像・画像所見は多様であった。リピート数41～43回の症例は、孤発性でMSA-C
様の表現型を呈する症例が多かった。境界伸張における病的意義については、家
族歴の有無やsegregation studyの結果なども含め慎重に判断する必要があり、今
後、疾患特異的な脳機能画像診断や低侵襲な病理学的検査法の開発が望まれる。

Pj-25-5 多系統萎縮症患者に代替栄養法を導入する決定因子の検討
○山川　　徹、山本　敏之、高橋　祐二

国立精神・神経医療研究センター病院 脳神経内科

【目的】多系統萎縮症（MSA）患者に代替栄養法を導入する場合の決定因子につい
て検討した．【方法】2010年10月から2020年4月までの間に当院に入院したMSA患
者 147人（男 59人，女 88人，MSA-P 62人，MSA-C 85人，年齢中央値 65.0歳，罹
病期間中央値 4.0年）を対象とした．80歳以上の患者，日常の食事を経口摂取して
いない患者は除外した．経口摂取を続けた患者を経口摂取群，入院後1年以内に
代替栄養法（胃瘻，経鼻経管栄養，中心静脈栄養）を導入した患者を代替栄養群と
した．すべての患者の，体格指数（BMI），日常生活動作レベル（ADL），嚥下障害
質問票による嚥下障害の自覚，嚥下造影検査（VF）を評価し，経口摂取群と代替栄
養群で比較した（Mann-Whitney U検定）．決定木分析から代替栄養法の導入を決
定する因子を検討した．【結果】経口摂取群は120人（男 65人，女 55人，MSA-P 42
人，MSA-C 78人，年齢中央値 65.0歳，罹病期間中央値 3.0年，BMI中央値 21.4），
代替栄養群は27人（男 4人，女 23人，MSA-P 20人，MSA-C 7人，年齢中央値 66.0
歳，罹病期間中央値 6.0年，BMI中央値 20.3）であった．代替栄養群では，女性，
MSA-Pが多く，罹病期間が長かった．また，BMIは低く，ADLは悪かった．代
替栄養群/経口摂取群のVFでは，それぞれ誤嚥 17.5%/44.4%，喉頭蓋谷の残留 
13.3%/37.0%，梨状陥凹の残留 6.7%/25.9%，食道上部の残留 30.8%/37.0%で，誤嚥，
喉頭蓋谷の残留，梨状陥凹の残留は有意差があった．決定木分析では，「リンゴや
クッキーやせんべいのような固いものを噛みにくいと感じる」，VFでの喉頭蓋谷
の残留，BMIの3つの項目から，代替栄養法を導入した患者を判別した．【結論】代
替栄養法の導入を考慮すべきMSA患者は，固形物の嚥下で異常の自覚があった．
また，固形物の嚥下障害の自覚がない患者でも，VFで喉頭蓋谷に残留がある患者，
BMIが低下している患者は，代替栄養法を考慮すべきであった．

Pj-25-6 脊髄小脳失調症３型の嚥下機能について
○本崎　裕子1、木田由貴子3、田上　敦朗2、高橋　和也1、石田　千穂1、
駒井　清暢1

1 医王病院 脳神経内科、2 医王病院　内科、
3 医王病院　リハビリテーション部門

【目的】脊髄小脳失調症3型（SCA3）は、運動失調性の嚥下障害を呈することが知ら
れているが、詳細な嚥下機能についてはあまり検討されていない。SCA3の嚥下
障害についてVF所見を中心に特徴を明らかにする。【方法】対象は、X年1月～X年
+4年9月にVFを行ったSCA3診断確定例6例（VF延べ8件）。診療録を用い後方視的
に、発症年齢、検査時年齢、VF実施までの経過年数、経管栄養導入の有無、VF
の目的を中心に検討した。【結果】対象6例（男3例、女3例）は発症年齢平均31.7歳（23
－58歳）、発症からVF検査までの経過年数は平均19.6 年（16－25歳）で、検査時の
modified rankin scaleは全例4以上であった。VFの実施時期は、経管栄養導入前
は１件のみで、７件は、経管栄養導入直前または導入後であった。主治医は機能
的に経口摂取のみの管理は難しいと判断していたが、本人が経口摂取を継続した
いと強く希望し、経口摂取の形態、方法を決定するために検査を実施していた。
失調の要素のみで嚥下障害が生じていると判断できる症例は認めず、全例痙性な
どの要素が加わっていた。VFで評価された結果を逸脱した形態の摂取を継続して
いたのは３例であった。食道部の所見を確認した５例のうち、３例で食道アカラ
シア、食道内への食物停留など、食道運動機能の低下を示唆する所見を認めた。【結
論】SCA3の嚥下障害では、経口摂取を中止すべきと判断しうる例でも、本人が強
く経口摂取継続を希望し検査を行った症例がめだった。そのため、病状の進行し
た時期にVFを実施する傾向がみられた。進行期に評価したためか、運動失調以外
の要素を全例で認めた。また、食道運動機能低下を示唆する症例を6割で認めた。
食道運動機能低下は多系統萎縮症でよく認める所見であるが、SCA3でも比較的
生じやすい可能性があり、さらなる検討を要する。
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Pj-25-7 GBA2遺伝子に変異を認めSPG46と診断した 1兄妹
例の検討

○進藤　桂子1、小野賢二郎2、白崎　弘恵3、柳瀬　大亮3、高　　紀信4、
石浦　浩之5、辻　　省次6,7、瀧山　嘉久4、山田　正仁1

1 金沢大学大学院脳老化・神経病態学（脳神経内科学）、
2 昭和大学医学部内科学講座脳神経内科学部門、3 厚生連高岡病院脳神経内科、
4 山梨大学医学部神経内科学講座、5 東京大学医学部附属病院脳神経内科、
6 東京大学大学院医学系研究科分子神経学、7 国際医療福祉大学ゲノム医学研究所

【目的】常染色体劣性遺伝性痙性対麻痺であるSPG46は稀な病型であり、これまで本邦に
おいて同一家系内に発症したSPG46症例の臨床的特徴を詳細に述べた報告はない。SPG46
と診断した1兄妹症例の臨床的特徴について検討する。【方法】痙性対麻痺を呈した1兄妹に
ついて、臨床経過および神経学的所見、頭部MRI所見について検討した。妹については
全エクソーム解析を行った。【結果】兄妹の両親は血族婚であり、兄妹以外の家系内に類症
はない。症例1（兄）は49歳男性。学童期の成績は不良。20歳頃両側白内障手術を施行。30
歳頃から歩行時に両下肢が突っ張る感じと呂律の回りにくさが出現した。38歳頃から排
尿困難と不安感・妄想などの精神症状を認めた。49歳時の診察で認知機能障害、構音障害、
四肢の痙性と軽度筋力低下、左優位の四肢失調、下顎・四肢腱反射亢進と病的反射陽性、
起立保持困難、排尿障害を認めた。頭部MRIでは脳梁の菲薄化、脳幹・小脳の軽度萎縮を
認めた。症例2（妹）は44歳女性。小学生の頃に白内障を指摘され、26歳時に両側白内障手
術を施行。35歳頃から易転倒性としゃべりにくさ、37歳頃から歩きにくさを自覚。44歳
頃から両下肢の突っ張りを自覚した。診察で認知機能障害、構音障害、四肢痙性、下顎・
四肢腱反射亢進と病的反射陽性、四肢体幹失調、頻尿を認めた。頭部MRIで脳梁の菲薄
化と橋・小脳の軽度萎縮を認めた。全エクソーム解析の結果、GBA2遺伝子のexon12にミ
スセンス変異（c.1838A>G, p.D613G）をホモ接合性に認め、SPG46と診断した。【結論】痙性
対麻痺、高次脳機能障害、白内障、脳梁菲薄化という特徴的な症状を認め、家族歴と妹
にGBA2遺伝子変異を認めたことからSPG46と診断した。精神症状の合併はSPG46症例で
報告がなく、同一家系内であっても表現型が異なる可能性が考えられた。

Pj-25-8 バクロフェン髄注療法（ITB療法）の長期成績
○奈良井　恒、中野由美子、高宮　資宣、大森　信彦、真邊　泰宏

岡山医療センター 脳神経内科

【背景と目的】重度の痙縮への治療として中枢性筋弛緩薬であるバクロフェンを脊
髄腔内へ持続投与するバクロフェン髄注療法（ITB療法）は原因を問わず痙縮を軽
減することが可能である。ITB療法を長期に継続している症例について当院での
経験を報告する。【方法】症例は2008年1月から2020年11月末までに当科でITB療法
を行った16例で、経過中のバクロフェン投与量の変化、ADL、ITB療法を終了し
た症例については終了時点の状況について検討した。【結果】脊髄小脳変性症（痙性
対麻痺）8例、頸髄損傷4例、視神経脊髄炎、HAM、脳性麻痺、放射線性脊髄症が
1例ずつであった。観察期間は1年1ヶ月から12年7ヶ月。バクロフェンの一日投与
量は31.5μgから1021.6μgまでで非常に個人差が大きかった。2020年11月時点で
治療継続している症例は10例であった。治療終了した6例のうち2例は他疾患での
死亡、2例は原疾患によるADL低下、1例はポンプトラブル、1例は自己都合であっ
た。痙性対麻痺の症例は当初8例中8例歩行可能であったが、現時点で歩行可能な
症例は6例にとどまっている。【結論】全例で痙縮のコントロールは良好であった。
痙性対麻痺の症例では原疾患の進行に伴い歩行は困難となる傾向にあった。

Pj-26-1 IVIgの副作用による汗疱様皮疹はMADSAMとMMN
で多く出現する

○畠　　星羅1、清水　文崇2、大石真莉子2、本田　真也2、高橋　志織2、
古賀　道明2、神田　　隆2

1 日本医科大学付属病院 脳神経内科、
2 山口大学大学院 医学系研究科 臨床神経学

【目的】免疫グロブリン静注（IVIg）の副作用として掌蹠に汗疱様皮疹を生じることが報
告されている．当院で自己免疫性神経筋疾患に対して免疫グロブリン静注（IVIg）を施
行した症例で汗疱が出現した疾患別の頻度と特徴を明らかとする．【方法】2008年3月
から2020年8月にかけて当科でIVIgを施行した自己免疫性神経筋疾患（CIDP，MMN，
筋炎，GBS, MG）を対象とした．汗疱が出現した患者について，年齢，性別，臨床型，
IVIg投与から汗疱が出現した日数などの臨床情報を検討した．発症率差については統
計学的に検討した．【結果】10例で汗疱が出現し，すべて男性で平均年齢59歳であった．
IVIg開始から汗疱出現までは2-13日（平均6.6日）であった．汗疱の出現部位は手掌7例，
足底1例，全身2例であった．汗疱が出現した割合は，CIDP 35例中6例（17%），MMN 
6例中4例（67%），GBS 9例中0例 （0%），筋炎24例中0例 （0%），MG 9例中0例 （0%）であっ
た．CIDP病型別では，typical CIDP 9例中1例 （11%），MADSAM 13例中4例 （30%），
DADS 4例中1例 （25%），純粋運動型1例（100%）であった．MADSAMとMMNで有
意に筋炎より汗疱の出現率が高かった [MADSAM vs 筋炎 （p<0.01）; MMN vs 筋炎 

（p<0.001）]．【考察】汗疱の発症機序については，IVIgにより一過性に上昇した血清 
IgGの一部が表皮細胞内に沈着し，表皮が厚い手掌ではIgGの排泄が遅れ，表皮内や
真皮上層血管周囲の炎症細胞集簇を惹起する機序が推察されている．MADSAMは細
胞性免疫の病態への関与が報告され，MMNでは細胞性免疫と液性免疫，筋炎では主
に液性免疫の関与が想定されている．掌蹠の表皮や真皮内血管にIgGが沈着すること
で，MADSAMやMMNで末梢神経髄鞘に対してすでに誘導されている炎症細胞が，
近接する皮膚でも炎症を惹起し，汗疱を出現させる可能性を考えた．【結論】IVIgの副
作用による汗疱様皮疹は，MADSAMとMMNで多く認められた．

Pj-26-2 当科における神経痛性筋萎縮症の検討
○森本　伶美、戸田　晋央、飯嶋　　睦、北川　一夫

東京女子医科大学病院 脳神経内科

【目的】当科に入院した神経痛性筋萎縮症の臨床症状、画像及び電気生理学的検査
をもとに、障害された神経の頻度について検討した。また診断までに時間を要し
た症例について検討した。【方法】対象は2014～2020年に当科へ入院し診断確定し
た10例（男性4人、女性6人）、年齢19－76歳で、末梢神経伝導検査、F波、針筋電図、
神経エコー、MRI等を施行した。【結果】全例右利き、7例が右上肢、2例が左上肢、
1例が右下肢病変であった。障害部位は筋皮神経が13.2％、肩甲上神経・正中神経・
橈骨神経がそれぞれ11.8％、腋窩神経が10.3％であった。末梢神経伝導検査は6例
でSNAP振幅の低下があり、4例は正常であった。針筋電図は10例中9例で安静時
活動を認めた。腕神経叢MRIは9例中4例で異常を認めた。症状出現から診断まで
の期間は平均16週であった。診断までの期間が24週以上であった3例は他科を受
診後に当科紹介受診となっていた。治療は免疫グロブリン療法を7例で施行し、4
例は2年以内に軽快、2例は4年以内に症状改善、1例は症状が残存した。他2例は
治療介入なく軽快した。【結論】当科の神経痛性筋萎縮症は筋皮神経、肩甲上神経、
正中神経、橈骨神経の障害が多く、神経痛性筋萎縮症の早期診断には筋皮神経等
含む末梢神経伝導検査や針筋電図検査が有用である。また診断までに24週以上経
過した症例は他科に受診しており、他科と協力して診断治療していく必要ある。

Pj-26-3 末梢神経障害を呈したEGPA7例の臨床所見・治療法の検討
○穴田麻眞子、水島　慶一、上床　　尚、浦　　茂久

旭川赤十字病院 脳神経内科

【目的】好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（EGPA:Eosinophilic Granulomatosis with 
Polyangiitis）は末梢血好酸球増多を伴って血管炎を生じる疾患であり、気管支喘
息やアレルギー性鼻炎が先行し、末梢神経障害などの全身症状を高率に合併する。
ステロイド治療の反応性は比較的良好であるが、末梢神経障害が残存する例も多
い。末梢神経障害を呈したEGPA7例の臨床学的特徴や治療について検討した。【方
法】2012年2月から2020年7月に当院で治療した、末梢神経障害をきたしたEGPA7
例について、以下の項目について後方視的に検討した（神経症状、神経伝導検査、
治療、予後）。【結果】7例中男性3名、女性4名であり、全例で気管支喘息や副鼻腔
炎が先行していた。神経症状の発症年齢は平均62.1±13.5歳であり、障害部位は四
肢が2例、下肢のみが5例であった。運動障害は下肢優位に生じ、4例に下垂足を
認めた。感覚障害は全例で表在感覚障害、5例で深部感覚障害を認め、6例で疼痛
を伴った。神経伝導検査では全例で軸索障害、1例で脱髄も認めた。初期治療は
ステロイド大量内服やステロイドパルス療法を行い、全例で好酸球増多は改善し
た。2例では神経症状は寛解したが、5例では残存したため免疫グロブリン大量静
注療法（IVIg療法）を行った。全例で感覚障害や疼痛、歩行障害は軽快し、自力歩
行が可能になりADLも向上した。そのうち4例ではIVIg療法を繰り返し施行し（2
～15回）、徐々に神経症状の改善を認めた。【結論】EGPAの末梢神経障害は下肢優
位の運動・感覚障害を呈し、軸索障害をきたす例が多かった。ステロイド治療後
も神経症状が残存する例が多く、IVIgの追加療法が有効であった。

Pj-26-4 非集積地における遺伝性トランスサイレチン型アミロ
イドーシスの検討

○市之川萌奈美、大岩　　慧、瀬尾　　祥、田中　大貴、工藤　彰彦、
阿部　　恵、江口　克紀、長井　　梓、脇田　雅大、白井　慎一、
岩田　育子、松島　理明、矢部　一郎
北海道大学 神経内科

【目的】遺伝性トランスサイレチン型アミロイドーシス（ATTR-FAP）は，成人期に
末梢神経などにアミロイド沈着を来し臓器障害を起こす予後不良の難治性神経疾
患といわれてきたが，近年は新規治療薬の登場で状況が変わりつつある．日本国
内では長野県や熊本県に集積地がある一方，非集積地では遺伝学的検査などで本
疾患と診断される症例が増えている．非集積地におけるATTR-FAPの傾向につい
て，当科で診断・加療された患者情報を分析し，報告する．【方法】2010年1月から
2019年3月までの期間に当科に受診歴のあるATTR-FAP患者13名を対象に，それ
ぞれの臨床症状や経過，遺伝子変異，治療内容などについてまとめ，その傾向を
後方視的に評価・検討した．【結果】当科におけるATTR-FAP患者13名は，男性7名，
女性6名であった．家族歴のある患者は6名であった．発症年齢は58.3±14.6歳で
あり，初発症状（複数回答あり）はしびれが9名（上肢のみ3名，下肢のみ3名，四肢
3名），四肢脱力が2名，歩行障害が2名，自律神経障害（排尿障害，便秘）が2名で
あった．心合併症を持つ患者が11名，うち左室壁肥厚が9名，不整脈が3名にみら
れ，8例は心筋生検でアミロイドが検出された．遺伝子変異はVal30Metが8名，他
にはTyr114Hisが2名，Ala120Serが1名，Ser50Argが1名，Glu92Lysが1名であった．
11名で治療薬が導入されており，7名がタファミジス，2名がパチシランで治療を
開始した．【結論】非集積地のATTR-FAP患者は家族歴が明らかでないことがあり，
比較的高齢発症で自律神経障害が少ないなど，集積地の患者と異なる特徴が多い．
ATTR-FAPは治療介入可能な疾患であり，早期の診断と加療開始が望ましい．末
梢神経障害患者を診療する際には鑑別診断にATTR-FAPを考慮することが重要で
ある．
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Pj-26-5 パチシランを用いた遺伝性ATTRアミロイドーシスに
対する治療経験

○高橋　佑介、望月　祐介、中尾　　聡、近藤　恭史、加藤　修明、
関島　良樹
信州大学病院 脳神経内科・リウマチ・膠原病内科

【目的】遺伝性ATTRアミロイドーシスに対する疾患修飾療法としては，肝移植，
四量体安定化薬がこれまで用いられていたが，2019年新たにRNA干渉薬である
パチシランナトリウムが保険収載となった．本剤は肝臓での変異型および野生型
TTRmRNAを分解することにより血中TTR濃度を減少させ，症状の進行を抑制す
る．当院でのパチシランを用いた治療経験を報告する．【方法】2019年9月～2020年
11月の期間に当院でパチシランを導入した遺伝性ATTRアミロイドーシス患者は
計27名．TTR遺伝子型はV30M （p.V50M） が16名，F44S （p.F64S）, S50R （p.S70R）, 
V107I （p.V127I）が各2名，A36P （p.A56P）, D38A （p.D58P）, E42G （p.E62G）, T60A 

（p.T80A）, F33V （p.F53V）が各1名．3名は肝移植を受けており，2名はドミノ肝移
植後の医原性アミロイドーシスであった．導入後の症状の変化や有害事象を聴取
し，特に7名で導入1年後の評価を実施し，Neuropathy Impairment Score （NIS），
血液検査，心臓超音波検査，内視鏡検査，神経伝導検査，アミロイドイメージング（ピ
ロリン酸心筋シンチグラフィーまたはPiB-PET）を行った．【結果】血中TTR濃度の
著明な低下を認め，8例で消化管症状やしびれなどの自覚症状の改善があった．導
入時点で障害が高度であった例では1年後のNISで悪化が見られたが，比較的軽症
例では進行が抑えられていた．心臓超音波検査や神経伝導検査でも明らかな進行
は認めず，アミロイドイメージングでは心筋へのアミロイド沈着の減少を示唆す
る所見が見られた．有害事象は，投与関連反応が2名，肝障害，ふらつき，めまい，
頭痛，下痢，倦怠感，心不全の悪化を各1名で認めた．心不全が悪化した1例では
投与中止したが，26名は治療を継続している．【結論】パチシランにより血中TTR
濃度が著明に低下し，一部の患者で自覚症状の改善が見られた．今後，NISやアミ
ロイドイメージングなどを用いた長期的な治療効果の評価を実施する予定である．

Pj-26-6 遺伝性ATTRアミロイドーシスにおける脳アミロイド
血管症の病態解析

○野村　隼也、三隅　洋平、増田　曜章、植田　光晴
熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学分野

【目的】遺伝性トランスサイレチン（ATTRv）アミロイドーシスは、トランスサイ
レチン（TTR）遺伝子変異による代表的な遺伝性アミロイドーシスである。本疾患
の原因蛋白質であるTTRは、肝臓、脳脈絡叢、眼網膜で産生される。血中TTRは
主に肝臓で産生されるため、変異型TTRの産生を抑制する目的で肝移植療法が行
われてきた。肝移植により本症の生命予後は改善したが、長期生存例で脳脈絡叢
由来のTTRによる脳血管アミロイドーシスが生じる。本研究の目的は、本症の脳
血管アミロイドーシスの病理学的、生化学的特徴を明らかにすることである。【方
法】肝移植後に長期経過したATTRvアミロイドーシス4例と、肝移植を施行しな
かったATTRvアミロイドーシス 4例の剖検例を対象に、脳血管アミロイドの病
理組織学的所見を解析した。また脳血管アミロイドを質量分析法を用いて生化学
的に解析した。【結果】脳血管へのアミロイド沈着量および血管構造変化の程度は、
肝移植の有無にかかわらず罹病期間に相関して進行する傾向が認められた。また、
脳血管に沈着したアミロイドを構成するTTRは、非肝移植症例、肝移植症例とも
95％以上が変異型で構成されていた。【結論】ATTRvアミロイドーシスにおける脳
アミロイド血管症は、肝移植の有無にかかわらず脳脈絡叢由来の変異型TTRによ
り進行する病態であることが示唆された。

Pj-26-7 Direct MALDI-TOF-MSを用いた変異型トランスサ
イレチンの迅速な検出法の開発

○永松　秀一、野村　隼也、三隅　洋平、増田　曜章、田崎　雅義、
植田　光晴
熊本大学　脳神経内科

【目的】遺伝性トランスサイレチン（ATTRv）アミロイドーシスにおいて、これま
でに150種類以上のトランスサイレチン（TTR）遺伝子変異が報告されている。本
研究では、MALDI-TOF-MSを用いた変異型TTRの迅速な検出法（direct MALDI
法）を開発し、ATTRvアミロイドーシスの診断における有用性を明らかにするこ
とを目的とした。【方法】2015年4月から2020年3月の間にATTRvアミロイドーシス
が疑われた910名の患者の血清サンプルを用い、MALDI-TOF-MSによりTTRの
MSの解析およびTTR遺伝子検査を行った。【結果】対象症例のうち113例において
TTR遺伝子変異が認められた。113例中96例においてMALDI-TOF-MSにより変
異型TTRのMSピークが検出された。検出された野生型TTRとの最小の質量変化
は12.06 Daであった。最も頻度の高いTTR変異型であるVal30Metは64例全例にお
いて異型TTRが検出された。一方、113例中17例において変異型TTRのMSピーク
を検出されなかった。検出できなかったTTR変異型はGlu61Lys（8例）、Glu89Gln

（1例）、Pro24Ser（2例）、Tyr114Cys（3例）、Ala25Thr（3例）、野生型TTRとの質
量変化はそれぞれ　-0.94 Da、-9.9 Da、-10.4 Da, -60.03 Da, 30.03 Daであった。【結
語】Direct MALDI法は最多のTTR変異であるVal30Met型を含めた様々な変異型
TTRを検出可能であるため、ATTRvアミロイドーシスのスクリーニング法とし
て有用である。

Pj-26-8 当科における家族性アミロイドポリニューロパチー 
（TTR I107V変異） の予後の検討

○大久保　颯、荒川　　晶、成瀬　紘也、三井　　純、石浦　浩之、
作石かおり、岩田　　淳、佐竹　　渉、辻　　省次、戸田　達史
東京大学医学部附属病院 脳神経内科

【目的】トランスサイレチン型家族性アミロイドポリニューロパチー（TTR-FAP）は
TTR遺伝子の変異を原因とする進行性のポリニューロパチーである．I107V変異例
はアミロイドの軟部組織沈着による手根管症候群（CTS）で発症することを特徴と
し，フランスの報告では進行が速くV30M変異例と比べ予後不良とされている．本
邦では緩徐進行性とする報告があるが，CTSとポリニューロパチーによる症状を分
けて他変異と比較した検討はなく，改めて本変異のポリニューロパチーによる運動
機能予後を検討した．【方法】当科入院歴のあるTTR-FAP症例を検索し，十分臨床
情報が得られたI107V変異例（3家系5症例），late onset V30M変異例（3家系3症例）で，
発症年齢，ポリニューロパチー発症 （CTSを除く上下肢の感覚・運動障害の出現） 
から歩行障害の出現，杖使用，車椅子使用までの時間を後方視的に検証した．中央
値は，観察期間内にイベント発生がなく打ち切りとなった例も含めKaplan Meier
法で求めた．【結果】I107V群，V30M群のポリニューロパチーの発症年齢中央値 [範
囲]は65歳[45-69歳]，69歳[62-73歳]であった． I107V群の4/5例，V30M群の1/3例で
CTSが先行発症した．ポリニューロパチー発症を基準としたCTS発症，歩行障害の
出現，杖使用，車椅子使用までの時間の中央値はI107V群，V30M群でそれぞれ -4
年 vs 0年，1年 vs 3年, 1.5年 vs 5.2年, 6年 vs 7年以上 （Kaplan Meier法で計算不能）
であった．【結論】I107V変異群はlate onset V30M変異群と比べポリニューロパチー
の発症から歩行障害に至るのが早い傾向にあった．同様の解析方法，フォロー期間
であったフランスの報告と比較し，経過に大きな相違はなかった．本邦ではCTSを
I107V変異例の発症点と捉えることが多く経過が一見緩徐に見えるが，ポリニュー
ロパチー発症以後の経過は本邦でもフランス同様比較的速いことが示唆され，集団
間のポリニューロパチーの進行に差異は見られなかった．

Pj-26-9 ドミノ肝移植の二次レシピエントに生じたATTRアミ
ロイドーシスの長期臨床経過の解析

○三隅　洋平、増田　曜章、野村　隼也、岡田　匡充、植田　光晴
熊本大学病院 脳神経内科

【目的】遺伝性トランスサイレチン（ATTRv）アミロイドーシスの治療として肝臓
移植が行われてきた。本症患者の肝臓は異型トランスサイレチン（TTR）を産生す
る以外は機能的に正常であることから末期肝臓疾患患者の肝臓グラフトとしてド
ミノ肝臓移植が行われてきた。ドミノ肝移植を受けた二次レシピエントはアミロ
イドーシスを発症することが明らかとなっているが、その症例数は経時的に増加
している。本研究では、ATTRvアミロイドーシス患者からドミノ肝移植を受け
た二次レシピエントの長期間の臨床経過を明らかにすることを目的とした。【方
法】ATTRvアミロイドーシス患者からドミノ肝移植を受けた二次レシピエントの
中で、生検によりアミロイド沈着が検出されてから36カ月間以上、臨床経過を観
察し得た9症例を対象とした。臨床症候、血液検査、心電図、心臓超音波、神経
伝導検査、ピロリン酸心筋シンチグラフィー所見を解析した。【結果】9症例のアミ
ロイド沈着が検出されてからの観察期間は平均74カ月間であった。転帰は9例中8
例が生存、１例が死亡であった。9症例中2症例においてピロリン酸心筋シンチ陽
性で、1例が心アミロイドーシスの進行により死亡した。9例中5例に腓腹神経の
複合感覚神経電位の経時的な低下傾向が認められ、2例において顕著な末梢神経
障害の進行が認められた。再移植が施行された症例はなく、９症例においてTTR
四量体安定化剤（平均投与期間44か月）が投与されていた。【結論】ATTRvアミロイ
ドーシス患者からドミノ肝移植を受けた二次レシピエントにおいて末梢神経障害
および心臓障害の経時的に増悪する症例があり、さらに長期的な経過の解析、治
療法の検討が必要と考えられる。

Pj-26-10 合成HNK-1 化合物を用いた新たなMAG抗体測定系の作製
○中島　昌典、内堀　　歩、行田　敦子、千葉　厚郎

杏林大学医学部　脳神経内科

【目的】MAG抗体陽性ニューロパチーを特徴付けるmyelin associated glycoprotein 
（MAG）に対するIgM抗体の抗原認識には，human natural killer-1 （HNK-1）エ
ピトープの糖鎖構造が重要である．従来のMAG抗体の測定は，脳組織を用いた
Western blot （WB）法あるいは脳組織抽出MAGあるいはHNK-1エピトープを有す
る糖脂質sulfated glucuronyl paragloboside （SGPG）を抗原とするELISA法が用
いられてきた．今回，合成HNK-1糖鎖化合物を抗原とする新たな抗体測定系を作
成し有用性を検討した．【方法】症例血清はWB法でMAG抗体陽性と判定した81例
の82検体（70.2 ± 9.1歳，男：女=2.4 : 1）．HNK-1糖鎖抗原として，SGPG糖鎖の還
元末端をbiotin標識した合成化合物を用いた．これをstreptavidinコートELISAプ
レートに固相化し，1次抗体として症例血清，2次抗体としてHRP抗ヒトIgMを反
応させ，o-phenylenediamine発色での吸光度を測定した．同時測定の基準血清で
補正した値を抗体価とした（HNK-1 IgM）．健常血清28検体でHNK-1 IgMのcut off
を設定した．また，既存のELISAキット（MAG Ab ELISA，BÜHLMANN社製）
でも測定した．以上の測定値と，WB法は抗原がhumanとcynomolgus monkeyの
場合に分けて視覚的に順位付けし，結果を解析した．【結果】HNK-1 IgM抗体価［平
均±SD（range）］は0.65 ± 0.43 （-0.01~1.28），MAG Ab ELISA抗体価は72738 ± 
55423 （0~322815） BTUだった．相関係数はHNK-1 IgM vs MAG Ab ELISAで0.43，
HNK-1 IgM vs MAG Ab WB （human/monkey）で0.67/0.57，MAG Ab ELISA vs 
MAG Ab WB （human/monkey）で0.52/0.48だった．HNK-1 IgMでは7例が陰性，
内5例はMAG Ab ELISAでも陰性であり，MAG Ab ELISA陽性でHNK-1 IgM陰
性は2例のみだった．MAG Ab ELISA陰性でHNK-1 IgM陽性は無かった．【結論】
HNK-1 IgM抗体価とMAG Ab ELISA抗体価の間に中等度の相関を認め，陽性・
陰性の一致率も高かった．今回作成した測定系は有用である．
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Pj-26-11 膠原病の初期に見られる腰部神経根病変の検討
○勝賀瀬智大、大津留　祥、森田ゆかり、大﨑　康史、古谷　博和

高知大学医学部　脳神経内科学教室

【目的】昨年度の本学会で、パトリック徴候（PS）を行った際に大腿に認める電撃痛
や放散痛が上位腰椎神経根病変を検出するのに有用である事を報告したが、今回
この手技とLasegue徴候（LS）を用いて病初期の膠原病の上位腰椎神経根病変の存
在について検討した．【方法】2013年9月から2020年10月までに膠原病の診断が確定
し、当院脳神経内科を末梢神経障害以外の主訴で受診して神経学的所見とともに
LS, PSを調べた症例を対象とした．この中でLSで大腿に放散痛が生じたり、PS
検査時に大腿外側や内側に電撃痛や放散痛を認めた症例を腰椎神経根病変ありと
判断し、年齢分布がほぼ一致して神経学的所見とともにLS, PSを調べたてんかん
症例（76例）をコントロールとしてχ２検定で統計学的に検討した．【結果】膠原病
関連疾患84症例の内訳は、皮膚筋炎・多発性筋炎（DM/PM）38例、シェーグレン
症候群（SjS）12例、強皮症（SD）9例、関節リウマチ（RA）8例、Behçet病（BD）6
例、SLE 5例、リウマチ性筋痛症5例（MR）であった．この中でDM/PMでLSの異
常が有意に出現し、SjSとBDでPSの異常が有意に出現する事が明らかになった

（p<.05）．【結論】DM/PM、SjSやBDで病初期より腰部神経根障害が起こりやすい
事が明らかになった．DM/PMでは体幹の筋力低下のために腰椎症が増悪しやす
いことが原因のひとつと考えられるが、SjSやBDでは膠原病による神経根の微小
循環障害のために、神経根部に物理的圧迫などによる障害が起こりやすいことが
原因の可能性として考えられた．

Pj-26-12 神経超音波検査が診断に有用だった上腕骨骨折の接合
術後に橈骨神経麻痺を発症した 2 例

○小田　哲也1、野田　佳克2,3、上月　　惇1、山口星一郎1、武田　涼輔1、
下村　雅浩1、古東　秀介1、細見　雅史4、関口　兼司3、今泉　泰彦5、
濵口　浩敏1

1 北播磨総合医療センター　脳神経内科、2 中田医院、3 神戸大学大学院医学
研究科　脳神経内科学、4 北播磨総合医療センター　リハビリテーション科、
5 北播磨総合医療センター　整形外科

【目的】上腕骨骨折に対する骨接合術後に橈骨神経麻痺を発症し、神経超音波検査が診断に
有用であった2症例を報告する。【方法】術後に橈骨神経麻痺を発症した2症例について神経
超音波検査を行い、神経の観察や障害部位の同定を試みた。【結果】（症例1）70歳代男性、左
上腕骨近位部骨折を受傷、A病院で骨接合術を施行した。術後より左下垂手、左手感覚障
害が出現。左橈骨神経麻痺が疑われ、当院受診。左手関節背屈、左手伸展で筋力低下、左
手橈骨神経領域の感覚障害を認めた。神経伝導検査で左浅橈骨神経のSNAPが導出不能、
針筋電図検査では左短橈側手根伸筋で脱神経所見を認めた。神経超音波検査では左橈骨神
経の連続性は保たれていたが、骨接合術の遠位スクリューが神経に陥入し、同部で神経腫
大を認めた。スクリュー挿入時の神経損傷と考え、術後3カ月目に当院整形外科で左橈骨神
経縫合術、スクリュー抜釘術を施行した。左下垂手は軽度改善したが、再手術11か月後に
左前腕腱移行術を要した。（症例2）80歳代女性、左上腕骨骨幹部骨折を受傷、当院整形外科
で骨接合術を施行した。術後より左下垂手が出現し、左橈骨神経麻痺が疑われた。神経伝
導検査で左橈骨神経のCMAPやSNAPが導出不能、針筋電図検査では左短橈側手根伸筋で
脱神経所見を認めた。神経超音波検査では左橈骨神経の連続性は保たれていたが、骨接合
術の遠位スクリューが接し、同部で神経腫大を認めた。スクリュー挿入時の神経損傷と考
え、術後4カ月目に左橈骨神経剥離術、スクリュー抜釘術を施行した。その後、左下垂手の
軽度改善を認めた。【結論】上腕骨骨折に対する骨接合術後の橈骨神経麻痺が知られている
が、神経超音波検査を用いることで神経の観察や損傷部位の同定など詳細な評価が可能と
なる。神経生理検査に神経超音波検査を加えることで、診断精度の向上が期待できる。

Pj-26-13 糖尿病性腕神経叢障害の臨床的検討
○喜多也寸志1,2、寺澤　英夫2、清水　洋孝2、上原　敏志2、東　　靖人1

1 姫路中央病院 神経内科、2 県立姫路循環器病センター　脳神経内科

【目的】糖尿病性腕神経叢障害の臨床像を検討する。【対象及び方法】2009年から
2020年の間に、他の成因を否定、糖尿病（DM）性と考えられ腕神経叢障害のみを
呈する19例を対象に、DM罹病期間、発症から入院までの期間、神経学的所見、
採血・髄液所見、電気生理学的所見、MRI所見、免疫療法効果、予後を後方視
的に調査した。【結果】1） 19例（男性15例）、平均年齢68.3±11.4歳（52から89歳） 2） 
DM罹病期間：平均13.2年、中央値14年、1型2例 3） 発症から入院までの期間：平
均15.7ヶ月、中央値4ヶ月 4） 病側：両側6例、片側13例 5） 神経学的所見：純粋感
覚型の5例を除く14例の筋力低下は、上神経幹支配領域7例、中神経幹支配領域4例、
下神経幹支配領域10例、筋萎縮10例、感覚障害12例、病側深部腱反射減弱から消
失15例、Morley徴候は見られず 6） 生化学・血清学的所見：HbA1c平均6.5%、中
央値6.4%、血清自己抗体はRF陽性3例、抗核抗体陽性2例、M蛋白見られず 7） 髄
液所見（9例）：細胞数増多1例、蛋白上昇9例、IL-6上昇2例　8） 電気生理学的所見：
16例でCMAP或いはSNAP低振幅、14例でErb点近傍異常、針筋電図（13例）では
慢性神経原性所見12例、急性神経原性所見9例、脱神経所見3例　9） MRI所見：軽
度の頚髄圧迫14例、腕神経叢脂肪抑制（18例）で患側高信号域2例、肩甲部から上
腕部（6例）は筋萎縮4例、脂肪抑制筋内高信号4例　10） 免疫療法・効果・予後：副
腎皮質ステロイド剤点滴は4例中3例で有効、免疫グロブリン大量静注療法は14例
全例有効。完全寛解3例、部分寛解14例、不変2例。【結論】自験例での検討では手
の筋力低下が多く、血糖コントロールは比較的良好で免疫療法奏功例が多い。本
疾患は自己免疫機序が推定されており、他疾患を鑑別し免疫療法を試みる事は臨
床的に重要である。

Pj-26-14 高血糖是正後にpainful neuropathyを急性発症した
3 例の検討

○関口　輝彦1、南　　　勲2、太田　一樹2、武居　哲洋3、大久保卓哉1

1 横浜市立みなと赤十字病院 脳神経内科、
2 横浜市立みなと赤十字病院 糖尿病内分泌内科、
3 横浜市立みなと赤十字病院　集中治療部

【目的】Gibbonsは血糖値の急激な改善後に末梢神経障害が増悪することがあると
報告し、これをtreatment-induced neuropathy of diabetes（以下TIND）と命名し
て（亜）急性に発症する強い疼痛を伴う感覚神経および自律神経障害と定義付けて
いる（Gibbons CH, Curr Diab Rep 2017）が、未だ十分に認知されているとは言い
難く、ギラン・バレー症候群など他の診断名での単発報告例も多い。そこで、市
中病院においてTINDと考えられる症例を逆行視的に検索し、その臨床像につい
てGibbonsの報告と比較する。【方法】過去3年間に当院当科にpainful neuropathy
で紹介された症例のうち、血糖是正後に急性発症した症例を対象とした。【結果】
抗GAD抗体陽性1型糖尿病を初発した14歳女性、抗GAD抗体陰性2型糖尿病の49
歳男性および41歳男性の3例が該当した。入院時血糖値1400mg/dLの著しい糖
尿病性ケトアシドーシスによる深昏睡を呈していた1型糖尿病症例では、painful 
neuropathyに加え右優位の重度の下垂足を合併した。Painful neuropathy発症
直前のHbA1cは平均13.0%であり、全例1～3ヶ月後には平均5.6%低下していた。
3例とも糖尿病性網膜症は認めず、血糖管理を継続することで末梢神経障害は
徐々に改善した。【結論】いずれの症例においても血糖値の急激な是正後にpainful 
neuropathyを呈しており、Gibbonsの定義するTINDの特徴に合致した。しかしな
がらGibbonsが言及していない重度の運動神経障害を合併する例が存在している
ことに注意していく必要がある。本検討では糖尿病罹患歴の短い比較的若年例に
多く、全例長期予後は良好であったが、今後さらなる症例の蓄積が必要である。

Pj-26-15 糖尿病性神経障害の進展におけるメトホルミンの影響
○狩野　裕樹1、水地　智基1、澁谷　和幹1、常山　篤子1、鈴木　陽一1、
中村　圭吾1、諸岡茉里恵1、大谷　　亮1、青墳　佑弥1、関口　　縁2、
桑原　　聡1、三澤　園子1

1 千葉大学医学部附属病院 脳神経内科、2 JR 東京総合病院 脳神経内科

【目的】糖尿病性神経障害は最も早期から出現する糖尿病の合併症である。メトホ
ルミンはビグアナイド阻害薬であり、肝臓からのブドウ糖放出抑制や、末梢組織
でのインスリン感受性向上などの作用を持つ。メトホルミンは乳酸アシドーシス
への懸念からほとんど使用されない時期があったが、最近になり、有効性、安全
性、費用等の面から、2型糖尿病の第一選択の位置づけになっている。一方、そ
の副作用としてビタミンB12欠乏が報告されており、神経障害との関連が懸念さ
れている。メトホルミンの服用が糖尿病性末梢神経障害を増悪させるかについて
検討する。【方法】2002年から2020年の間に当科を受診し、5年以上フォローできた、
2型糖尿病患者67例（男性38例、年齢中央値60歳）を対象にした。初診時および5年
時点での臨床症状、神経伝導検査所見の変化について、メトホルミン治療群と非
治療群で比較検討した。【結果】メトホルミン内服例32例、非内服例35例であった。
両群で臨床的悪化の程度は有意差がなかった。神経伝導検査の悪化の程度はメト
ホルミン内服群で非内服群より小さかった。【結論】2型糖尿病治療においてメトホ
ルミン服用は、神経障害の増悪因子とはなっていなかった。両群の血糖コントロー
ル、メコバラミン補充の有無など、その他の背景因子の差も含めて、さらに多数
例で検証する必要がある。

Pj-26-16 糖尿病性多発神経障害と慢性炎症：細胞性免疫異常の
関与について

○真田　　充1,2、松井　　真2、漆谷　　真1

1 滋賀医科大学内科学講座（脳神経内科）、2 金沢医科大学脳神経内科

【目的】糖尿病は予備群を含め約2000万人近くが罹患している代表的な生活習慣病
である。脳神経内科領域でも糖尿病性多発神経障害（DPN）に加え、脳血管障害や
認知症の重要な危険因子となっていることから、実地臨床の現場で遭遇すること
が非常に多い。また末梢神経疾患に関しては経験的に糖尿病を有する場合、慢性
炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP）などの免疫介在性末梢神経障害において難治性の
経過を示すことが多い。我々は基礎疾患に糖尿病を有する末梢神経障害症例にお
ける免疫学的動態を確認する目的で、同症例の末梢血免疫モニタリングを行い、
細胞性免疫異常の有無について検討してきたが、今回総括的所見を確認したため
報告する。【方法】対象は末梢神経障害精査目的にて入院精査を受けた24症例。全
例にFlow cytometryを用いた末梢血リンパ球亜分画を測定し、糖尿病症例群と非
糖尿病群に分けて解析した。【結果】糖尿病患者群では非糖尿病患者群に比して末
梢血Treg 細胞が有意に増加していた。またCIDP症例においても糖尿病合併群で
同様の傾向を認めた。またDPNのみを有する症例群ではTreg 細胞を含む細胞性
免疫異常の存在は確認出来なかった。【結論】基礎疾患に糖尿病を有する症例では
全身性炎症を伴っている可能性が示唆され、免疫介在性末梢神経障害では糖尿病
自体が増悪因子となる可能性も示唆された。一方DPNの発症・進展に直接的に関
与する細胞性免疫異常は確認されなかったが、他の病態を伴うことで慢性炎症が
惹起されやすい可能性が示唆された。
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Pj-27-1 単純ヘルペス脳炎に対する抗ウイルス剤の有効性の検討
○嶋田　大祐、形岡　博史、清水　宏紀、絹川　　薫、七浦　仁紀、
江浦　信之、小林　恭代、桐山　敬生、杉江　和馬
奈良県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】単純ヘルペスウイルス脳炎（HSVE）に対する抗ウイルス剤の効果を検討す
る。【方法】対象は第１選択にアシクロビルを投与したHSVE8例。後方視的に臨
床学的に検討した。【結果】アシクロビル（Acy）単独療法で退院時に改善を示した
のは3/5例であり（mRS1-2）、1例が高次脳機能障害を示した。2/5例が転帰不良

（mRS 5, 6）であった。1例はアシクロビル脳症でビダラビン療法（Vid）に切り替え
転帰が良好（mRS 0）であった。Acyが効果なくVidを投与した以下の2例は転帰良
好であった。症例１：30歳女性。発熱と頭痛、異常言動と行動、意識障害で搬送。
GCS ７点であり、頻回な全身性痙攣と低換気のため人工呼吸器管理となった。両
側の側頭葉内側にMRI異常高信号を示し、髄液細胞数は321/mm3。Acy （10mg/
kg/day, 10日間）とdexamethasone （16mg/day, 5日間）、抗痙攣剤を開始し、40度
の発熱のため正常温療法を行った。意識状態に改善なく、第11病日の髄液細胞数
が再上昇し、頭部CTでクモ膜下出血を認め AcyからVid （900mg/day, 14日間）に
切り替えた。Vid投与7日後に指示動作が可能となり、10日後の髄液細胞数は26/
mm3と低下し、13日後には呼吸器を離脱した。症例2：34歳女性。発熱と記憶障害
で発症し、髄液細胞数増多と両側側頭葉と島にMRI異常信号を認めAcyとステロ
イドが投与されたが、異常行動がみられるようになり転院。Acyを継続し髄液細
胞数43/mm3と低下したが、転院1ヶ月後に髄液細胞数が再上昇し（93/mm3）、頭
部MRI異常高信号の拡大を認め、Vid （600mg/day, 9日間）を追加。短期記憶障害
は持続するも異常行動はなくなり、Vid投与６日後の髄液細胞数は34/mm3と低下
した。【結論】単純ヘルペスウイルス（HSV）の薬剤耐性は遺伝子変異により生じる
が、薬剤感受性を調べるのは困難である。アシクロビルを十分量投与しても髄液
や脳画像で悪化した場合は、ビダラビンを考慮すべきである。

Pj-27-2 単純ヘルペスウイルス再活性化による再発性脳炎とその予防
○島田　知世、常深　泰司、服部　信孝

順天堂大学医学部附属順天堂医院

【目的】単純ヘルペスウイルス（HSV）は潜伏感染する代表的なウイルスであり宿主
の変化に伴い再活性化しうる.そしてウイルス自体に加え, 再活性化による自己免
疫的な炎症の二つの機序により神経細胞を障害する. 再活性化を引き起こす多岐
にわたる原因の中に外科的侵襲も含まれるが, 術後のHSV再活性化は広く認知さ
れているとは言い難い. 今回我々は, 単純ヘルペス脳炎（HSE）後の難治性てんかん
に対するてんかん手術後に広範な白質病変を呈したHSV再活性化脳炎と術前アシ
クロビル（ACV）の予防投与を行った症例を経験した. 【方法】自験例及び既報告例
について二つの機序に分け, 臨床症状, 画像的特徴及び転機を比較し予防法を検討
した. 【結果】外科的侵襲によるHSV再活性化には, 潜伏感染していたウイルスの再
活性化による神経細胞の直接障害（"reactivation of a latent herpes virus"）で主に
皮質を含む病変を呈する場合と, 局所でのウイルス再活性化を契機に自己免疫的
に炎症が惹起される病態（"post-infectious immune inflammatory response"）によ
り皮質下に広範な白質病変を呈する場合がある. 自験例においては, 画像的特徴, 
組織所見より主に後者の機序による障害が考えられ, 同様の機序においてより予
後不良の傾向があった.これは免疫反応を介するために発症まで時間を要し,白質主
体の炎症のため髄液の異常を認めず診断まで時間を要すること,さらにACVのみで
は治療不十分であるためと考えられた.自験例では免疫抑制療法が著効した.また自
検例含め術前からのACV投与にて予防可能であることが報告されている. 【結論】
このような術後広範な白質病変を呈した症例に対して組織学的に検討し免疫治療
が奏功した報告はない. 自己免疫学的な機序による炎症が主体でACVでは効果が
乏しい場合は,治療方針の再検討が必要である. 今後てんかん手術の普及に伴い増
加する可能性があり,脳神経内科医にとっても重要な病態と考え報告した.

Pj-27-3 無菌性髄膜脳炎における髄液ヘルペス属Real-time 
PCR陽性群・陰性群の臨床的特徴

○菊池　洸一1、水谷　泰彰1、林　　和孝1、加藤　邦尚1、坂野　文彦1、
東　　篤宏1、長尾龍之介1、前田　利樹1、村手健一郎1、廣田　政古1、
石川　等真1、島　さゆり1、新美　芳樹1、植田　晃広1、伊藤　瑞規1、
石丸聡一郎2、河村　吉紀2、吉川　哲史2、渡辺　宏久1

1 藤田医科大学病院 脳神経内科、2 藤田医科大学病院　小児科

【目的】ヘルペス属は、髄膜炎・脳炎の重要な原因ウイルスである。ヘルペス属ウ
イルスは、HSV-1以外も、宿主細胞において不活性状態でとどまり、その感染は
生涯持続し、ウイルスの再活性化で症状を呈するという特徴を有するため、その
臨床像の理解は、適切な診断と管理の上で重要である。しかし、ヘルペスウイル
ス属のDNA PCRの網羅的解析結果に基づく病型毎の頻度や臨床経過・予後につ
いての検討は少ない。【方法】2013年4月から2020年7月までの期間に当院を受診し、
頭痛・意識障害・発熱などの臨床症状や髄液所見等から無菌性髄膜炎あるいは脳
炎を疑い、髄液のreal time PCR法によるヘルペスウイルスの測定を行った連続
135症例の中から、その陽性例と臨床的特徴を検討した。【結果】ヘルペス属ウイル
スは61例 （45.1%） で陽性で、その内訳はHSV-1：7例、HSV-2：3例、VZV：43例、
EBV：4例、CMV：0例、HHV-6：4例、HHV-7：0例であった。ヘルペス属ウイル
ス陽性群は陰性群に比して、有意に高齢発症 （59.6±22.3歳 vs. 36.9±15.5歳）であ
り、特にHSV-1とVZVで顕著であった。EBVやHHV-6は発症年齢の幅が広いとい
う特徴があった。全例で抗ウイルス治療を行い、中等度以上の高次機能障害の残
存は、HSV-1 陽性4例、VZV陽性2例で認めた。また、ヘルペス属ウイルス陽性群
は、陰性群と比較し入院期間は長期化 （25.7±15.3日 vs. 16.5±13.5日） し、HSV-1
は他のヘルペス属ウイルスと比べても長かった。EBVの入院期間は長期化する傾
向にあった。【結論】ヘルペス属ウイルスは、高齢発症が多く、特にHSV-1、VZV、
EBVは入院期間も長期化するため、real time PCRを用いた適切な診断は、入院
後の管理を決める上で重要である。

Pj-27-4 成人の髄膜炎・脳炎に対するMultiplex-PCRを用いた
髄液病原体の迅速診断に関する検討

○中嶋　秀人、原　　　誠、横田　優樹、二宮　智子、秋本　高義、
廣瀨　　聡、名取　直俊、石原　正樹、森田　昭彦
日本大学板橋病院 内科学系神経内科学分野

【目的】髄膜炎・脳炎に対する髄液病原体の診断において，ルーチンの原因検索に
比較して Filmarray ME panel®を用いた14種のMultiplex DNA real-time PCR
検査 （Multiplex PCR kit）の併用が，病原体検出にどのように影響するかを明
らかにする。 【方法】2018年1月から2019年12月までに自施設で，病原体検索に
Multiplex PCRを使用した髄膜炎または脳炎と診断された20例を対象として，ルー
チンの髄液検索（培養，抗原検査，HSV/VZV-DNA realtime PCR）とMultiplex 
PCR kit（E. coli, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria 
meningitidis, Streptococcus （Sp.） agalactiae, Sp. pneumoniae, CMV, Enterovirus, 
HSV1, HSV2, HHV6, Human parechovirus, VZV, Cryptococcus neoformans/gattii 
DNA real-time PCR）による病原体診断（起炎菌/ウイルス，所要時間）について
後方視的に検討した。 【結果】20例の年齢中央値は39 （23-85）歳，女性が13例で
あった。ルーチン検索における結果は無菌性髄膜炎 9例，細菌性髄膜炎 4例（Sp. 
pneumoniae 2例, 培養陰性 2例），HSV髄膜炎 1例/ 脳炎 2例，VZV髄膜炎 3例，ク
リプトコッカス髄膜炎 1例で，所要期間は中央値 4（2-6）日であった。Multiplex 
PCR kitによる結果は病原体未検出 9例, HSV 3例, VZV 4例, Sp. pneumoniae　3例, 
Cryptococcus neoformans 1例であり，ルーチンの検索に比較してVZV 1例，髄液
培養陰性 1例で病原体の追加検出が可能であった。所要時間は中央値 2 （2-2.5）時
間であった。 【結論】Multiplex PCR kitの併用により髄液病原体の迅診診断が可
能であり，培養陰性例に対する起炎菌の検出に有効な可能性が示唆された。

Pj-27-5 高齢者における非細菌性髄膜炎の臨床的特徴
○長　　正訓1、今井　啓輔1、徳田　直輝1、山本　敦史1、猪奥　徹也1、
崔　　　聡1、毛受　奏子1、濱中　正嗣2、傳　　和眞3、上田　凌大4、
山﨑　英一5、山田　丈弘2

1 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科、2 京都第二赤十字病院　脳神経内科、
3 西湘病院　脳神経外科、4 京都府立医科大学附属北部医療センター　神経内科、
5 横浜新都市脳神経外科病院　脳神経内科・脳血管内科

【目的】高齢者における無菌性髄膜炎の特徴を明らかにする【方法】2011年4月から
2020年9月までに当科入院し髄膜炎と最終診断された連続例中，細菌性髄膜炎例
を除いた例を対象とした．対象を65歳以上の高齢発症群（高齢群）と65歳未満の若
年発症群（若年群）の二群に分類し，背景因子と治療内容・経過を比較した【結果】
対象は101例であり，高齢群22例（22％），若年群79例（78％）であった．高齢群/若
年群にて，男性11（50%）/33（42%）例，発熱17（77%）/66（84%）例，頭痛9（41%）/71

（90%），嘔吐・嘔吐4（18%）/34（43%）例，髄膜刺激徴候13（59%）/48（61%）例，意
識障害6（27%）/2（3%）例にみとめた．初回髄液検査で初圧中央値12/19cmH2O，
髄液細胞数中央値40.5/106/Μlであり，単核球優位17（77%）/67（85%）例，糖低下
11（50%）/30（38%）例にみとめた．原因は単純ヘルペス3（14%）/9（11%）例，帯状
疱疹ウイルス6（27%）/10（13%）例，真菌3（14%）/0例，結核2（9%）/3（4%）例，そ
の他8（36%）/57（72%）例であった．初期治療はアシクロビル単剤8（36%）/31（39%）
例，抗生剤のみ0/5（6%）例，アシクロビル+抗生剤併用8（36%）/21（27%）例，対
症療法のみ1（5%）/19（24%）例，その他5（23%）/3（4%）例であった．退院時mRS
悪化は6（27%）/5（6%）例でみられ，入院日数中央値27.5/11日であった【結論】高齢
者の無菌性髄膜炎では，若年者と比較し，典型的な症状を呈する例は少ないが意
識障害を呈する例が多かった．髄液検査では細胞数上昇は軽度にとどまり，糖は
低下する例が多かった．原因として帯状疱疹・真菌・結核が多く，初期治療とし
て対症療法を選択することが少なく，退院時のmRS悪化例が多かった．

Pj-27-6 慢性期におけるクロイツフェルト・ヤコブ病の栄養管理
○丸浜伸一朗、太田真紀子、竹内　啓喜、重松　一生、杉山　　博、
川村　和之
国立病院機構　南京都病院　脳神経内科

【目的】クロイツフェルト・ヤコブ病（CJD）の慢性期患者で急速な体重増加を経験
した。適切な熱量設定のため、後方視的に観察研究を行うことにした。 【方法】
CJDの慢性期患者3例（全て女性）について、経管栄養の熱量および体重の経時的な
推移を後方視的に収集し検討した。栄養管理上の必要から、全例で体成分分析装
置を用いた計測を行っており、その際に得られた基礎代謝量も収集した。関連し
た情報として、年齢・Body Mass Index・Harris-Benedict式に基づいた基礎代謝量・
甲状腺異常の有無・HbA1c値・血清アルブミン値・総コレステロール値・中性脂
肪値・平均体温のデータを収集した。 【結果】CJDの慢性期患者3例は、全例で経
過中に体重増加をきたし、体重の維持のため800-1000kcal程度の低熱量で管理す
る必要があった。また、Harris-Benedict式や体成分分析装置の結果から予想され
る必要エネルギーに比べ、実際の体重維持に必要なエネルギーが少ない症例を認
めた。 【結論】慢性期CJDにおいて、通常の栄養管理では体重増加をきたす可能性
がある。体重をモニターしながら、適切な熱量を個別に設定することが重要だが、
全体的に抑えるべき傾向が示唆された。原因としては、脳の広範な障害による必
要エネルギーの減少が考えられ、身体計測との乖離も説明できる。慢性期CJDの
栄養管理に関する既報告はなく、今後さらなる検証を要する。
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Pj-27-7 Creutzfeldt-Jakob病の 3剖検例
○松尾　宏俊1、田原　美喜1,4、瀬川　由佳2、八田　　告2、後藤　大輝3、
関川　利幸4、長谷川正人5、荻田　謙治6、小山　威夫6、赤木　明生7、
吉田　眞理7、岩崎　　靖7

1 近江八幡市立総合医療センター　脳神経内科、2 近江八幡市立総合医療
センター　腎臓内科、3 近江八幡市立総合医療センター　循環器内科、
4 近江八幡市蒲生郡医師会、5 近江温泉病院　内科、6 近江温泉病院　精神科、
7 愛知医科大学　加齢医科学研究所

【目的】Creutzfeldt-Jakob病（以下，CJD）の3剖検例について臨床病理学的に検討する．【症例】症
例1は，死亡時66歳, 男性． X年6月下旬頃からもの忘れが出現．頭部MRI拡散強調画像（以下，
MRI-DWI）で，両側大脳皮質に淡い高信号領域を認めた．脳波では，周期性同期性放電（以下，
PSD）と見なせる所見が得られた．髄液総tau蛋白，14-3-3蛋白はともに陽性．同年9月に死亡．
全経過は約2か月半．症例2は死亡時64歳, 女性．Y年3月頃（61歳時）からもの忘れが出現し，徐々
に悪化した．同年9月のMRI-DWIで両側大脳皮質に高信号を認めた．髄液14-3-3蛋白はQUIC法
のみ陽性．Y+3年3月に自宅で死亡．全経過は約3年．症例3は，死亡時72歳，女性. Z年1月（71歳時）
からもの忘れ，3月頃から歩行困難，妄想的発言が出現．MRI-DWIでは基底核，視床，海馬で
高信号を認めた．脳波でのPSDはなし．髄液総tau蛋白，14-3-3蛋白はいずれも陽性．Prion蛋
白遺伝子解析では変異はなく，Codon129がMet/Val（MV型）だった．同年12月に死亡．全経過
は約11か月．【結果】各症例の固定前脳重量は，症例1：1,250g，症例2：940g，症例3：1,050gだっ
た．症例2と3では，肉眼的に大脳皮質の萎縮がみられたが，症例１では軽度だった．組織所見
では，いずれの症例においても大脳皮質に海綿状変化を広範に認め，症例3では小脳にKuru斑
を認めた．プリオン蛋白（PrP）に対する抗体を用いた免疫組織化学的染色では，いずれも大脳
皮質を中心にPrPの沈着を認めた． Western blotの解析結果と合わせて， 症例1は，MM1型，
症例2はMM2皮質型，症例3はMV2K型とそれぞれ診断された．【結論】CJDは鑑別すべき疾患が
多く，診断を確定させるためには神経病理学的検索が不可欠である．その上で，CJDの神経病
理学的分類を行うにあたっては，Western blot法による解析と組み合わせて，更に詳細な検索
が求められる．本疾患の病態解明のために，臨床病理学的検討の蓄積が必要と考えられる．

Pj-27-8 孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病の 5症例の臨床的検討
○林　　紗葵、大井　長和、佐藤　　啓

宇治病院 神経内科

【目的】孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病（sCJD）の5症例について、臨床的検
討をすること。【対象と方法】対象は、2018-2020年に当科にて入院加療を行った、
sCJDの診断基準を満たした5症例。症例1:60歳男性、初発症状;倦怠感、発症年齢;59
歳、失外套症候群になるまでの期間;2ヶ月、発症後の生存期間;24ヶ月。症例2:64
歳男性、初発症状;歩行速度の低下、発症年齢;62歳、失外套症候群になるまでの期
間;3ヶ月、発症後の生存期間;12ヶ月。症例3:77歳女性、初発症状;歩行速度の低下、
発症年齢;77歳、失外套症候群になるまでの期間;3ヶ月、発症後の生存期間;18ヶ月。
症例4:65歳男性、初発症状;幻視、発症年齢;64歳、失外套症候群なるまでの期間;1ヶ
月、発症後の生存期間4ヶ月。症例5:78歳女性、初発症状;見えにくい、発症年齢;78歳、
失外套症候群になるまでの期間;2ヶ月、現在生存。全例にミオクローヌスを認めた。

【結果】5症例の住居都道府県の人口は256万人であり、当院におけるsCJDの発症率
は0.7人/100万人であった。発症年齢は平均68歳であり、失外套症候群になるまで
の期間は平均2ヶ月、死亡までの臨床経過は平均12ヶ月であった。【結論】当科にて
経験したsCJDの5症例は、従来報告されているsCJDと同様な臨床的特徴を認めた。

Pj-27-9 硬膜移植後Creutzfeldt-Jakob病の臨床的特徴の検討
○村松　大輝1、濵口　　毅1、篠原もえ子2、三條　伸夫3、阿江　竜介4、
中村　好一4、佐藤　克也5、原田　雅史6、塚本　　忠7、水澤　英洋7、
山田　正仁1

1 金沢大学大学院医薬保健学総合研究科脳老化・神経病態学（脳神経内
科学）、2 金沢大学大学院医薬保健学総合研究科認知症先制医学講座、
3 東京医科歯科大学大学院脳神経病態学（脳神経内科）、4 自治医科大学地
域医療学センター公衆衛生学、5 長崎大学医歯薬学総合研究科運動障害リ
ハビリテーション分野、6 徳島大学大学院医歯薬学研究部放射線医学分野、
7 国立精神・神経医療研究センター

【目的】硬膜移植後Creutzfeldt-Jakob病（dCJD）の臨床的特徴について検討する。【方法】1999年4月から2019
年9月までにプリオン病サーベイランス委員会に登録され、dCJDと判定された症例を対象とした。確実例
はプラーク型と非プラーク型に分類した。【結果】2019年9月までにdCJDと判定された症例は96例であった。
確実例が43例、ほぼ確実例が38例、疑い例が15例であった。確実例はプラーク型が17例、非プラーク型が
24例であり、両型の間で性別、硬膜移植部位、硬膜移植時年齢、硬膜移植から発症までの潜伏期間、発症
時年齢、死亡までの期間に差を認めなかった。無動性無言あるいは死亡までの期間はプラーク型が有意に
長かった。臨床症状では、プラーク型は非プラーク型と比較してミオクローヌス、錐体路徴候、無動性無
言の出現頻度が有意に低かったが、小脳症状の出現頻度は有意に高かった。ミオクローヌス、認知機能障害、
錐体路徴候、錐体外路徴候、視覚症状、精神症状、無動性無言において発症から症状が出現するまでの期
間は、非プラーク型と比較してプラーク型では有意に長かったが、小脳症状には差がなかった。periodic 
sharp wave complexes（PSWCs）はプラーク型で1例、非プラーク型で24例に認め、有意な差を認めた。
dCJDと判定された96例の解析では、プリオン蛋白（PrP）遺伝子コドン219多型EK群（5例）の潜伏期間は平
均25.4年、EE群（60例）は平均17.5年と有意な差を認めた。臨床症状では、EK群はEE群と比較して認知機
能障害、小脳症状、視覚異常の出現頻度は有意に低かった。【結論】非プラーク型は典型的孤発性CJDに類
似した臨床病型を呈するのに対し、プラーク型は緩徐な進行で、早期から小脳失調がみられ、PSWCsの
出現頻度が低かった。PrP遺伝子コドン219多型がEKである症例はEEである症例と比較して硬膜移植から
発症までの潜伏期間が長く、EKヘテロ接合はdCJDの発症を抑制する因子と考えられた。

Pj-27-10 プリオン病の発症における年齢と性別の影響についての検討
○浜口　　毅1、村松　大輝1、三條　伸夫2、阿江　竜介3、中村　好一3、
塚本　　忠4、水澤　英洋4、山田　正仁1

1 金沢大学大学院脳老化・神経病態学（脳神経内科学）、2 東京医科歯科大学大学
院脳神経病態学（脳神経内科）、3 自治医科大学地域医療学センター公衆衛生学、
4 国立精神・神経医療研究センター

【目的】プリオン病の発症における年齢と性別の影響について検討する。【方法】
1999年4月から2019年9月までにプリオン病サーベイランス委員会に登録され、確
実例あるいはほぼ確実例と判定された孤発性Creutzfeldt-Jakob病（sCJD）2378例

（男性1016例、女性1362例）、遺伝性プリオン病730例（男性306例、女性424例）、
硬膜移植後CJD（dCJD）81例（男性35例、女性46例）を対象とした。【結果】我が国
の2000年の人口で調整した人口100万人当たりの年齢調整罹患率は、sCJDが男性
0.66/年、女性0.88/年、遺伝性プリオン病が男性0.20/年、女性0.26/年、dCJDが男
性0.017/年、女性0.025/年であった。sCJDは30歳から106歳で発症がみられ、10歳
ごとの年齢階級における罹患率では、70歳代が最も高かった（男性3.6/年、女性3.8/
年）。sCJDでは発症時年齢、無動性無言あるいは死亡までの期間（罹病期間）、プ
リオン蛋白（PrP）遺伝子コドン129多型、コドン219多型に男女差を認めなかった。
遺伝性プリオン病では女性が男性に比べて有意に発症時年齢が高く、罹病期間が
長かった。V180I変異、P102L変異、E200K変異では女性が多く、罹患率は変異ご
とに違いがみられた。dCJDでは男女とも70歳代の罹患率が最も高く、病型（プラー
ク型あるいは非プラーク型）、硬膜移植時年齢、硬膜移植から発症までの期間、発
症時年齢、罹病期間、PrP遺伝子コドン129多型、コドン219多型に男女差を認め
なかった。【結論】患者数は、sCJD、遺伝性プリオン病、dCJDにおいて男性より
も女性が多かった。sCJD、dCJDでは男女とも70歳代での罹患率が最も高く、遺
伝性プリオン病では罹患率が高い年代は性別や変異ごとに違いがみられた。

Pj-27-11 E200K変異を有する遺伝性Creutzfeldt-Jakob病で
の脳波の周波数解析

○高嶋　浩嗣1、鈴木　菜摘2、寺田　達弘1、中川　裕亮1、松平　敬史1、
川口　典彦1、荒木　保清1、杉浦　　明1、山崎　公也1、佐藤　克也3、
小尾　智一1

1 国立病院機能静岡てんかん・神経医療センター 脳神経内科、
2 国立病院機構静岡てんかん・神経医療センター 臨床検査科、3 長崎大学医歯薬
学総合研究科運動障害リハビリテーション分野（神経内科学）

【目的】Creutzfeldt-Jakob病（以下CJD）では病初期に基礎波の徐波化を呈し、病期
の進行に伴い周期性同期性放電（以下PSD）を呈し、最終的に脳波が平坦化する。
今回E200K変異を有し経時的に脳波を施行した遺伝性CJDで周波数解析を施行し
たため報告する。【方法】対象は当院で脳波を複数回施行したE200K変異を有する
遺伝性CJDの4症例。初回の脳波を検査した際の病期は3例がⅡ期、1例がⅢ期であ
り、Ⅱ期の3例はいずれもⅢ期に至るまで脳波を検査した。脳波周波数解析ソフ
トATAMAP®Ⅱを用いて高速フーリエ変換で脳波の周波数解析を行った。周波
数帯域はα、β、θ、δの4帯域に区分した。【結果】4例中全例で基礎波の徐波化
を認め、3例で経過中にPSDを認めた。周波数解析ではいずれの症例もδ帯域が優
位に出現していた。δ帯域は無動性無言となる頃にかけて増加し、その後減少し
た。3例でδ波の出現に左右差を認めており、PSDが両側性に顕著に認める時点で
左右差が最大となった。左右差は側頭部の誘導で顕著であった。3例中2例でδ波
が優位に出現する側が頭部MRIの拡散強調画像で認めた病変優位側の対側であっ
た。【結論】PSDが両側性に出現し視覚的に左右差を認めがたい時点でむしろ周波
数解析ではδ帯域の左右差が顕著となった。画像上の拡散強調画像での優位側と
脳波でのδ帯域の優位側が合致しない例を認め、拡散強調画像の高信号部位でδ
波の出現が抑制されることが示唆される。

Pj-28-1 頭痛を主訴としたCOVID-19 の検討：文献的考察も
踏まえて

○伊藤　康男1、杉山　　聡2、山元　敏正1

1 埼玉医科大学病院 脳神経内科、2 東松山市立市民病院 脳神経外科

【目的】新型コロナウイルス感染症（COVID-19）の頭痛の報告例は稀である．今回，
我々は頭痛を主訴としたCOVID-19陽性患者について文献的考察を踏まえて検討
した．【方法】2020年4月1日から9月30日までの6ヵ月間に受診したCOVID-19陽性患
者38例の内，頭痛を主訴とした2例を検討した．【結果】COVID-19陽性患者の内訳
は男性24例，女性14例，平均年齢は40.2歳であった．主訴が頭痛の頻度は5.26%で
あった．症例1：40代，男性．主訴：頭痛，発熱．第１病日に頭痛と発熱（38.5度）
を訴えた．第2病日38.0度，頭痛あり，市販の解熱鎮痛剤内服で第3病日36.0度に解
熱するも，近医レントゲンで肺炎像あり受診．頭痛は頭部全体の鈍痛であった．
味覚・嗅覚障害なし，咳嗽軽度あり．CRP 1.4mg/dlと軽度炎症反応あり，CTで
右下肺野肺炎を認めた．既往歴に喫煙以外特記なし．COVID-19 PCR陽性を確認
した．症例2：20代，女性．主訴：頭痛，味覚・嗅覚障害，発熱．片頭痛の既往あ
るが詳細不明．第1病日，味覚・嗅覚異常あり．第4病日，発熱（37.0度）あり，第5
病日，頭痛，咳嗽，咽頭痛出現．第6病日COVID-19 PCR陽性を確認．第7病日受診．
頭痛はガンガンする中程度の痛みであった．味覚・嗅覚消失あり．CRP 0.9mg/dl
と軽度炎症反応あり，CTで右肺底部に軽微な肺胞性肺炎を認めた．入院中，発熱
の改善に伴い頭痛は改善した． 【結論】COVID-19の頭痛頻度は5.26%であり，既報
告の5.6%～70.3%に比しやや低かった．2例とも髄膜刺激徴候なく，頭部CT，髄液
検査は未施行であったが，国際頭痛分類第3版 （ICHD-3）で全身性ウイルス感染に
よる頭痛の診断を満たした．また両例ともCOVID-19発症早期の頭痛であり，発
熱，軽度炎症反応高値，肺炎を認めており，これらの関連は既報告と合致してい
た．また，1例に嗅覚障害を認めており，頭痛の発症機序に鼻腔三叉神経終末へ
のCOVID-19の直接浸潤が関与している可能性が示唆された．
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Pj-28-2 東日本大震災被害地域の岩手県沿岸における頭痛リス
ク因子研究-2012-2019 年の変遷

○石橋　靖宏1,2、工藤　雅子2、前田　哲也2、下田　陽樹3、坂田　清美3、
小川　　彰4

1 北上済生会病院、2 岩手医科大学　脳神経内科・老年科、
3 岩手医科大学　衛生学公衆衛生学、4 岩手医科大学

【目的】東日本大震災後における頭痛合併頻度と頭痛との関連因子の変化を検討す
る。【方法】厚生労働科学研究費補助金「岩手県における東日本大震災被災者の支援
を目的とした大規模コホート研究」の一環として、頭痛に関する問診を2012年から
2018年まで行った。対象者は2012年から2019年までの期間それぞれ5905名、5577
名、5385名、5309名、5063名、4884名、4733名、4588名であった。①年齢、②性別、
③精神的因子（ストレス、K6、睡眠障害） 、④メタボリック症候群、⑤喫煙習慣、
⑥飲酒習慣、⑦運動習慣、⑧住居（仮設住宅居住経験など）、⑨震災による心的外
傷後ストレス障害（PTSD）関連因子、⑩ソーシャルネットワーク因子（友人の有無
など）について、頭痛を持つ群と持たない群との違いを調査した。【結果】頭痛の頻
度は2012年から2019年にかけて25.5%から15.8%へと有意に減少した。頭痛を持つ
群は持たない群に比較して調査期間を通して若年で、女性に多く、精神的因子、
PTSD関連因子を持つ頻度が髙く、メタボリック症候群、飲酒習慣、運動習慣を
持つ頻度が低くかった。仮設住宅、避難所居住経験を持つ頻度は頭痛を持つ群で
それぞれ2015年、2016年までは高く、以後は差を認めなかった。友人を持つ頻度
は2012年には両群で差を認めなかったが、2013年からは頭痛を持つ群で低かった。

【結論】仮設住宅、避難所居住経験は頭痛の関連因子と考えられたが、震災後4-5年
で関連性が認められなくなってきた。震災に関連するPTSD、ソーシャルネット
ワークは震災後8年を経過しても頭痛との関連因子である。

Pj-28-3 東日本大震災被害地域の岩手県沿岸における片頭痛リ
スク因子研究-2012-2019 年の変遷

○工藤　雅子1、石橋　靖宏1,2、前田　哲也1、下田　陽樹3、坂田　清美3、
小川　　彰4

1 岩手医科大学 脳神経内科・老年科、2 北上済生会病院、
3 岩手医科大学　衛生学公衆衛生学、4 岩手医科大学

【目的】東日本大震災被害地域の居住者において片頭痛の関連因子を検討する。【方
法】厚生労働科学研究費補助金「岩手県における東日本大震災被災者の支援を目的
とした大規模コホート研究」班では被災者の健康に関する追跡調査を行っている。
この研究の一環として、頭痛に関する問診を2012年から2019年まで行い、片頭痛
に関連する因子を検討した。対象者は2012年から2019年までの期間それぞれ5905
名、5577名、5385名、5309名、5063名、4884名、4733名、4588名であった。精神
的因子（ストレス、K6、睡眠障害）、住居因子（避難所や仮設住宅居住経験）、メ
タボリック症候群、喫煙習慣、飲酒習慣、運動習慣、震災による心的外傷後ス
トレス傷害（PTSD）関連因子、ソーシャルネットワーク因子（友人の有無など）に
ついて片頭痛を持つ群と持たない群との違いを検討した。【結果】頭痛の有無が判
明している被験者のうち片頭痛を有する率は2012年から2019年にかけてそれぞれ
2.2％、1.9%、2.0%、1.6％、1.9％、1.6％、1.5%、1.6%で、徐々に減少傾向にあっ
た。片頭痛群は若年で、女性、精神的因子を持つ頻度が高く、メタボリック症候群、
飲酒習慣の頻度が低かった。PTSD関連因子のうち震災を思い出すと身体反応が
起きる頻度が高かった。住宅因子は2017年以降差を認めなくなった。運動習慣に
は差が無かった。ソーシャルネットワーク因子の影響は2013年から2017年まで強
かったが2018年以降は低下してきている。【結論】PTSD関連因子は調査機関を通じ
て片頭痛の関連因子である。ソーシャルネットワーク因子、住居因子の影響は次
第に減少してきている。

Pj-28-4� 取り下げ演題 Pj-28-5 難治性拍動性頭痛に伴う多視症の現象と責任病巣の検討
○武内　勝哉、形岡　博史、菊辻　直弥、嶋田　大祐、桐山　敬生、
杉江　和馬
奈良県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】片頭痛様の難治性頭痛を伴うpolyopia （多視症）とpalinopsia （残像）をオリ
ジナルの対象物（図形）を用い、種々の目視負荷で評価し、ECD-SPECTで責任病
巣を検討した。【対象】2年間、スマトリプタンやロメリジンで軽減しない拍動性頭
痛と多視症を自覚する中年女性。頭部MRI画像とVEPに異常はない。【方法】対象
者の目前で、幅50cmの間を （試験1） 不規則に、（2） 水平方向に往復8回、（3） 水平
に25回、（4） 上下に5回、水平に5回と上下に10回、（試験5） 上下方向に往復20回、
対象物を反復移動させ、各々の試験直後にその対象物（図形）を模写させた。引き
続き、（試験6） 形の異なる対象物（cube）を目視後に、対象物（図形）を模写させた。
各試験の間は数分間閉眼をさせた。【結果】模写した対象物（図形）は試験1で原型を
留めないほどの絵になり（polyopia）、負荷2-5で反復移動の回数に応じて対象物（図
形）の残像が左右上下方向に多くなった（palinopsia）。試験6で対象物（図形）の形
が変化した。試験後に拍動性頭痛の悪化を認めた。多視症中のECD-SPECTで後
頭葉舌状回と基底核に集積増加を認めた。脳波は後頭葉領域に棘波を示し、ガバ
ペンチン投与で頭痛は消失し、再び前述の目視試験を行い視覚症状の軽減を確認
した。【結論】片頭痛様の頭痛には、特に本例のような視覚症状を伴う拍動性頭痛
は後頭葉てんかんの可能性もある。polyopiaは幾つのもpalinopsiaが重なり合って
起こりうる視覚症状である。

Pj-28-6 薬物使用過多による頭痛（MOH）の臨床的検討
○藤井　明弘、深沢　良輔、西村　優佑、武澤　秀理

済生会滋賀県病院 脳神経内科

【目的，方法】MOHの臨床的特徴を検討するため，2017年4月1日から2020年3月31日
までの3年間に診断したMOH症例を2020年10月31日まで観察した結果について解
析した．【結果】MOHは37例（女性30例）で頭痛初診患者数の7.0% （37/530）であっ
た．元の頭痛については，34例が片頭痛で，3例が緊張型頭痛であった．元の頭
痛の罹患期間は平均22.8年．片頭痛の初発は15.4歳であった．37例中3例は，以前
に治療されたMOHの再燃であった．受診時の年齢は平均44.6歳で，20歳代 3人，
30歳代 12人．40歳代 11人，50歳代 6人，60歳以上 5人であった．平均乱用期間 5.4
年間であった．原因薬物は，消炎鎮痛剤 33例，トリプタン 3例，多剤乱用　1例
であった．治療は，原因薬物が消炎鎮痛剤の場合は消炎鎮痛剤の断薬を，トリプ
タン製剤の場合はトリプタン製剤の使用制限（月8回以内）を指導し，加えて全例
に頭痛予防療法を行った．初診後，15例　（41％） は早期に外来再診を自己中断し
た．うち4例は初診後一度も再来院しなかった．原因薬物の断薬もしくは使用制
限については，評価できた33例中31例（94%）で成功した．初診後早期に外来再診
を自己中断した15例中の8例は，MOHが解消されたために頭痛軽減し外来通院を
中断されたことが予想された．消炎鎮痛剤の断薬失敗した2例は，片頭痛予防療
法を併用しても頭痛回数が軽減せず，原因薬物の断薬ができなかった．断薬成功
例の中で1例は，その後MOHが再燃した．【考察，結語】94%と高い確率で消炎鎮痛
剤の断薬もしくはトリプタン製剤の使用制限（月8回以内）が可能であった．全症
例に対して頭痛予防療法を併用しことが成功の一つと考えられた．早期に外来再
診を自己中断された例（41％）の半数では，MOH解消による頭痛軽減のために外来
通院を中断されたことが予想された．

Pj-28-7 日本人反復性片頭痛患者におけるgalcanezumabの
早期効果発現および維持効果

○五十嵐久佳1、柴田　　護2、尾関　暁史3、DayKathleenAnn4、
松村　多可3

1 富士通クリニック、2 東京歯科大学市川総合病院、
3 日本イーライリリー株式会社、4 Eli Lilly and Company

Objective: To evaluate the onset and maintenance effect of galcanezumab （GMB） 
for prevention of migraine in Japanese patients with episodic migraine. Methods: 
This study was a double-blind, 6 month study in adult Japanese patients with 
episodic migraine. Patients were randomized 1:1:2 to monthly subcutaneous 
injections of GMB 120 mg （N = 115）, GMB 240 mg （N = 114）, or placebo （PBO） 

（N = 230）. In this post-hoc analysis, change from baseline of migraine headache 
days by weekly and monthly were assessed by mixed model with repeated 
measures. For this weekly analysis, the 120 mg and 240 mg treatment groups 
were combined because both groups received 240 mg in the first month. The 
proportion of patients experiencing migraine attacks during the first 7 days was 
assessed by generalized linear mixed model. Results: Baseline mean of monthly 
migraine headache days was 8.7 and was similar across treatment groups. GMB 
treated patients had a significantly greater reduction in mean monthly migraine 
headache days starting at Month 1 and remained significant for subsequent 
months through month 6 compared to PBO （p<0.001）. Weekly migraine headache 
days was significantly reduced in GMB-treated patients starting at Week 1 
and remaining significant for subsequent weeks through week 4 （p<0.001）. 
Significantly smaller percentage of patients had a migraine on the next day 
after GMB-treatment compared to PBO and each subsequent day during Week 
1 （p<0.05）. Conclusion: GMB showed early onset of efficacy from the next day 
after GMB treatment, and the efficacy was maintained throughout month 1.
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Pj-28-8 日本人片頭痛患者の単回片頭痛発作に対する
lasmiditanの第 2 相試験：主要結果

○小森　美華1、竹島多賀夫2、本間　剛介1、丹治　由佳1、片桐　秀晃1、
坂井　文彦3

1 日本イーライリリー株式会社、2 医療法人寿会 富永病院、
3 社会福祉法人シナプス埼玉国際頭痛センター

Objective: We evaluated efficacy and safety of lasmiditan （LTN） in Japanese 
patients suffering from migraine in a randomized, double-blind, placebo-
controlled, phase 2 study. Method: This study enrolled Japanese adult patients 
suffering from migraine with or without aura who had 3 to 8 migraine attacks 
per month, and disabling migraine. The patients were randomized in a 6:7:3:7 
ratio to receive LTN 200 mg, 100 mg, 50 mg and placebo （PBO）, and received 
single oral doses of LTN or PBO for a single migraine attack within 4 hours 
of headache pain onset. The primary endpoint was the proportion of patients 
who were pain-free at 2 hours postdose, and the primary objective was to 
evaluate the efficacy of LTN 200 mg on pain-free vs. PBO. Safety was assessed 
by treatment-emergent adverse events （TEAEs） within 48 hours after a dose 
of study drug. Results: A total of 691 patients took a dose. At 2 hours postdose, 
the proportion of patients with pain-free were 40.8%, 32.4%, 23.5%, and 16.6% 
in the LTN 200 mg, 100 mg, 50 mg, and PBO, respectively. LTN 200 mg （with 
multiplicity adjustment） and LTN 100 mg （without multiplicity adjustment） 
have statistically significantly higher proportion of patients with pain-free than 
in the PBO. The incidence of at least 1 TEAEs were as follows: 200 mg, 80.8%; 
100 mg, 70.7%; 50 mg 50.6%; and placebo, 23.4%. The most commonly reported 
TEAEs were dizziness, somnolence, and malaise, which were mostly mild in 
severity. Conclusion: Statistically significant results were achieved for the 
primary objective and no new safety concerns were identified from this study.

Pj-28-9 日本人片頭痛患者の単回片頭痛発作に対する
lasmiditan第 2 相試験: 安全性プロファイル

○丹治　由佳1、松森　保彦2、小森　美華1、山本　恵史1、本間　剛介1、
平田　幸一3

1 日本イーライリリー株式会社、2 仙台頭痛脳神経クリニック、3 獨協医科大学

Objective: To assess the safety profile of lasmiditan （LTN） for acute treatment 
of migraine. Methods: This analysis was from multicenter, randomized, double-
blind, placebo （PBO）-controlled, Phase 2 study wherein patients with disabling 
migraine. The patients were randomized in a 6:7:3:7 ratio to receive LTN 200 
mg, 100 mg, 50 mg and PBO, and received single oral doses of LTN or PBO for 
a single migraine attack within 4 hours （hr） of pain onset. The main outcomes 
in this analysis included proportions, severity, time to onset, duration, of 
treatment emergent adverse event （TEAE） within 48 hr after a dose. Results: 
Patients were dosed LTN （50 mg n=87, 100 mg n=208, amd 200 mg n=182,） 
and placebo （n=214）. No serious adverse event and death were not reported 
in this study. The incidence of at least 1 TEAEs were as follows: 50 mg, 50.6%; 
100 mg, 70.7%; 200 mg, 80.8%; and placebo, 23.4%. The most commonly reported 
TEAEs in the all lasmiditan-treated participants included dizziness （39.4%）, 
somnolence （19.3%）, and malaise （10.5%）, and those were mostly mild in 
severity. As lasmiditan dose increased, incidence of dizziness was increased. 
The median time to onset of dizziness was 0.9 hr, 0.7 hr, and 0.6 hr, for the 50 
mg, 100 mg, and 200 mg LTN doses, respectively, vs. 1.0 hr for placebo. The 
median duration of dizziness was 1.5 hr, 3.0 hr, and 2.5 hr, for the 50 mg, 100 
mg, and 200 mg LTN doses, respectively, vs. 1.5 hr for placebo. Conclusion: As 
a central penetrant drug, LTN was associated with neurologic TEAE; majority 
were mild severity and relatively short duration, and self limiting.

Pj-28-10 ビッグデータを用いた片頭痛急性期治療薬処方量と
BMIの解析

○團野　大介1、山口　陽二2、石崎公郁子1,3、木村　真也4、長浜　誉佳4、
田中　　貴4、松崎　達哉4、遠藤　史博4、菊井　祥二1、竹島多賀夫1

1 富永病院　脳神経内科　頭痛センター、2 神戸大学脳神経外科、
3 偕行会リハビリテーション病院　内科・リハビリテーション科、
4 株式会社 JMDC

【目的】肥満は特に女性では高頻度片頭痛や慢性片頭痛のリスクファクターである
とされているが，BMIと片頭痛の関連についての検討は主に欧米からの報告であ
る．BMIは国ごとで大きく異なり，BMIが25以上である割合は，米国で67.9％，
英国で63.7％であるのに対して，日本では27.2％と欧米に比して低値である．その
ため今回，わが国においてレセプト及び健診に関するビッグデータを用いてBMI
と片頭痛の関連について検討を行った．【方法】約700万人の健康保険データのう
ち， 頭痛もしくは片頭痛のレセプト病名がありトリプタンが処方されている患者
におけるBMIデータと年間トリプタン処方量の関連を分析した．BMIは肥満度分
類に従って6区分に分類した【結果】対象は男性6,105人、女性10,336人で，平均BMI
は男性23.5（最小14.3，最大55.1），女性21.5（最小13.8，最大49.9）であった．トリ
プタン処方量は年間平均が男性37.3（中央値14、最小0、最大1,030）錠，女性46.2

（中央値24、最小0、最大1,487）錠であった．多変量解析の結果，男性ではBMI区
分2（18.5-25），および区分3（25-30），区分4-6（30-）間で５％有意差は認めなかった
が，女性では区分4-6で有意に処方量が増加していた（p=0.03）．また，BMIが追跡
可能であった14,101例におけるBMI変化とトリプタン処方量の相関関係は有意で
なかったが，女性ではBMI区分1（-18.5）で正の相関傾向を認めた（p=0.075）．【結論】
ビッグデータの解析から欧米での報告同様に，わが国でも女性では肥満症例でト
リプタン処方が多くより重症である可能性が示唆された．またBMI変化と処方量
については「低体重症例では，体重が増加した人ほどトリプタン使用量が多い」こ
とが示唆されたが，その解釈については今後さらに検討が必要である．

Pj-28-11 CACNA1A遺伝子ミスセンス変異（R1346Q）を伴う
家族性片麻痺性片頭痛の臨床像の検討

○横山　敬士1、荒川　　晶1、光武　明彦1、弓削田晃弘2、三井　　純3、
石浦　浩之1、辻　　省次3,4、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院脳神経内科、2 国立精神・神経医療研究セ
ンター脳神経内科、3 東京大学大学院医学系研究科分子神経学講座、
4 国際医療福祉大学ゲノム医学研究所

【目的】CACNA1A遺伝子の異常に伴う家族片麻痺性片頭痛 （FHM type1）は，そ
の変異部位によって表現型が異なることが報告されており, 片頭痛のみにとどま
る軽症例から，精神発達遅滞や外傷を契機とした脳浮腫を呈する重症例まで臨
床像は幅広い．またFHM type1における錐体路障害の報告は稀である. 今回，錐
体路障害が特徴的で，外傷を契機とした脳浮腫を呈し重症例と考えられた症例
を含む, CACNA1A遺伝子R1346Q変異を伴うFHM type1の一家系2名の臨床像
を検討する.【方法】Whole-exome解析でCACNA1A遺伝子に既知のc.4037G>A 

（p.R1346Q）のミスセンス変異を認め, FHM type1と当院で診断された一家系2名
の臨床像を検討する.【結果】症例1は53歳女性, 幼少期から精神発達遅滞を認め, 18
歳頃より小脳失調が緩徐進行した. 25歳から片麻痺性片頭痛を3-6ヶ月に1回の頻度
で認めた. WAIS-ⅢではFIQ 60と全般性知能低下を認め, 頭部MRIでは小脳萎縮, 
IMP-SPECTでは小脳の血流低下を認めた. 磁気刺激では両下肢の中枢運動神経伝
導時間延長を認めたが, 診察上は明らかな錐体路徴候を認めなかった. 症例2は23
歳女性（症例1の娘）. 7歳時に外傷を契機に脳浮腫を呈し2週間意識障害が遷延した
既往があり, さらに前兆を伴わない片頭痛, 精神発達遅滞（FIQ 47）, 小脳失調, 痙性
歩行を含む錐体路障害を認めた.【結論】R1346Q変異によるFHM type1は本家系で
7家系15人目となった. 同変異の過去の報告例で, 他に脳浮腫を呈した例は認めず, 
同変異によって重篤な表現型を取りうること, さらにFHM type1の臨床徴候とし
て錐体路障害が含まれる可能性が示唆され，表現型はさらに幅広いことが明らか
となった.

Pj-28-12 当院における甲状腺機能亢進症またはバセドウ病と片
頭痛の合併患者の検討

○高橋　朗子、黒澤　亮二、松田　俊一、吉澤　利弘
ＮＴＴ東日本関東病院 脳神経内科

【目的】甲状腺機能亢進症，バセドウ病は頭痛の原因となることが知られているが，
片頭痛を増悪させる報告もあり，当院における上記2疾患と片頭痛の合併につい
ての動向を検討した．【方法】2010年10月1日～2020年10月31日までの期間で，当院
で片頭痛と病名をもつ患者の中で，実際に甲状腺機能亢進症またはバセドウ病と
診断されている患者を抽出し，後方視的に検討した．【結果】症例は15例（男性3例，
女性12例），発症年齢の中央値は35歳（範囲25～58歳），バセドウ病と診断されて
いるのは11例，甲状腺機能亢進症と診断されているのが4例であった．そのうち
片頭痛の後に甲状腺機能亢進症またはバセドウ病と診断がついたのが6例，甲状
腺機能亢進症またはバセドウ病としてフォロー中に片頭痛と診断されたのが6例，
頭痛を契機に来院して甲状腺機能亢進症またはバセドウ病と診断された例が3例
であった．さらに，頭痛を主訴に受診した際に甲状腺機能亢進を示唆する身体所
見を8例で認め，具体的には，頻脈，手指振戦，発汗，動悸，眼球突出などがみられ，
頻脈が最多で，5例で認めた．また，受診時に血液検査を行われていた10例のうち，
TSH低値を認めた例が8例であった．【結語】片頭痛と診断された患者の中には頭痛
時の血液検査でTSH低値を示し，甲状腺機能亢進症またはバセドウ病の増悪，ま
たは新規に指摘される例があることから，頭痛患者については甲状腺機能を測定
する意義があり，頭痛以外の甲状腺機能亢進に伴う症状についても注意をする必
要がある．

Pj-29-1 神経変性疾患患者のHALⓇ歩行訓練反復の成果
○犬飼　　晃、佐藤　美咲、榊原　聡子、橋本　里奈、片山　泰司、
見城　昌邦、横川　ゆき、齋藤由扶子、饗場　郁子、奥田　　聡
NHO 東名古屋病院 脳神経内科

【目的】神経変性疾患において、HALⓇ歩行訓練の効果を検証する。【対象】神経変
性疾患患者でHALⓇ歩行訓練を反復して実施した10名（筋萎縮性側索硬化症 2名、
球脊髄性筋萎縮症 7名, シャルコー・マリー・トウース病 1名: 平均年齢 60.5±12.4
歳、平均罹病期間 17.6±11.0年）。【方法】HALⓇを用いた歩行訓練を 1施行あたり4
週間で9回行った。一回の実歩行訓練時間は約30分程度であった。訓練の評価は2
分間歩行距離を測定し用いた。【結果】施行回数は各患者さんにおいて 2-9回であっ
た。全36施行中、2分間歩行距離が改善: 22施行（61.1%）, 不変:8施行（22.2%）, 増悪: 
3施行（5.6%）であった。改善率（不変以上）は、57.1%-100%で、施行回数が増えても、
その改善効果は保たれていた。【考察】HALⓇは患者のタイミングで理想的な歩行
運動を反復して学習するリハビリテーション機器であり、神経回路を再構築する
ことにより、歩行運動において、変性した神経細胞機能を代償すべく、他の神経
細胞を動員することで、その効果を発揮するものと思われ、訓練効果は反復して
施行しても保たれていた。今回の結果は、神経変性疾患患者をまとめて検討した
結果であり、各疾患の病態に立脚した検討ではない。今後は症例数、施行回数を
重ね、各疾患の基礎病態に基づいた検討が必要であると考えられる。【結論】神経
変性疾患において、HALⓇによる歩行訓練は、反復して施行しても、その効果は
保たれることが明らかであった。
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Pj-29-2 沖縄型神経原性筋萎縮症（HMSN-P） 6 症例における
複数回のHAL®治療効果の検討

○城戸美和子1、谷川　健祐1、妹尾　　洋1、藤原　善寿1、藤﨑なつみ1、
中地　　亮1、渡嘉敷　崇1、諏訪園秀吾2

1 独立行政法人　国立病院機構　沖縄病院 脳神経内科、2 独立行政法人　国立
病院機構　沖縄病院 脳・神経・筋疾患研究センター

【目的】沖縄型神経原性筋萎縮症（Hereditary motor and sensory neuropathy with 
proximal dominant involvement: HMSN-P） 6症例における複数回のHAL（下肢
型）治療効果および治療効果維持に関して検討する。【方法】当院でHMSN-Pと診
断され、自力で歩行可能で（補助具の使用を問わない）HAL治療の適応があると
判断された6症例（男性1名,女性5名：年齢53～69歳）・14クールの治療を対象とし
た。全例All in oneを使用し、基本的に9回を1クールとした。治療前と比較して
治療後に10mあるいは2分間歩行速度が増加すれば治療効果があると判断し、治療
前歩行速度が前クールより増加すれば治療効果が維持できていると判断した。治
療前後の10m歩行速度・2分間歩行速度・ケイデンス・歩幅・各治療間隔・腸腰筋
MMTを検討し、治療効果と治療効果維持症例の特徴を考察した。【結果】全14クー
ルで治療後に10m歩行速度あるいは2分間歩行速度が増加した。うち13クールで
は、10m歩行速度・ケイデンス・歩幅が増加した。4症例でHAL治療効果が維持さ
れ、各々前クールと比較して改善率は10m歩行速度は10.4～25.6％、ケイデンスは
4.0～19.2％、歩幅は0～8.1％であった。効果維持症例の治療間隔は、8～11か月・
腸腰筋MMTは3-～5であり、効果維持不能症例の治療間隔は4～19か月・腸腰筋
MMT1+～4であった。MMT3-の2症例では7～11か月の治療間隔で治療効果が維
持されていたが、MMT4の症例であっても12カ月の治療間隔では治療効果は維持
されなかった。効果維持症例の治療間隔は、全例12カ月未満であった。【結論】全
14クールのHAL治療で歩行速度が改善した。治療間隔が治療効果維持に関連して
いる可能性が考えられた。

Pj-29-3 ハンカチ・ガイドによる小脳性運動失調性歩行－筋緊
張の調節と増強効果－

○南雲　清美
汐田総合病院 神経内科

〔はじめに〕ハンカチ・ガイド歩行（HGW）は、ハンカチの両端を介護者と患者が
片手で把持し軽く引きながら介護者と共に歩く歩行で，それは小脳障害患者の歩
行を改善させる．今回，歩行中の小脳障害患者の手の上下運動の平均周波数を
測定しHGWによる小脳障害患者の筋緊張の変化について評価を行った．〔対象〕
対象患者は脊髄小脳変性症（SCD）と片側小脳血管障害（CVD）の14例，健常対照
者（HC）は7例． HCとSCDでは右手を，CVDは健常側の手 （NH）と運動失調側の
手 （AH）を検討した．〔方法〕歩行手技は自由歩行（FW）とHGW．測定項目は手の
上下運動の①平均動揺幅（mean sway amplitude），②平均周波数（mean power 
frequency），③平均周波数と歩行速度との相関係数を測定した．危険率5％以下
で有意差あり（*）とした．〔結果〕①平均動揺幅はHC （FW 4.2 cm, HGW 1.2）*, SCD 

（2.8, 2.0）, CVD-NH （2.1, 0.9）*, CVD-AH （1.2, 1.2）と減少した．②平均周波数はHC 
（FW 1.2 Hz, HGW 1.7）*, SCD （1.26, 1.44）*, CVD-NH （1.05, 1.40）*, CVD-AH （1.24, 
1.37）と増加した．③平均周波数（HGW）と歩行速度と相関係数は0.68*と相関関係
を認めた．〔考察〕全対象の歩行周期は0.97～1.1Hzであり、直立姿勢が維持され
れば手の上下運動の周期は2Hzに近づく．失調患者は身体の左右動揺のため上下
運動の周期は低下する．今回の結果，小脳障害患者の平均周波数はFWに比して
HGWで増加し，さらにHGWでの平均周波数と歩行速度に有意な相関関係を認め
た．固有周波数（f）と筋緊張の強さ（k）はf = 1/2π（k/m）1/2 （m=質量）の関係があ
り，以上からHGWは小脳障害患者の筋緊張低下を調節し増強することが示唆され
た．

Pj-29-4 歩行障害患者に体幹機能を安定させるチタン布素材を
用いた画期的な試み（第 2 報）

○辰元　宗人1、梅澤　光政2、鈴木佳世子1、河野　由江1、小橋　　元2、
平田　幸一3、窪田　敬一4、種市　　洋1,5

1 獨協医科大学病院 医療安全推進センター、2 獨協医科大学 公衆衛生学、
3 獨協医科大学、4 獨協医科大学 第二外科、5 獨協医科大学 整形外科

【目的】我々は一昨年、体幹機能を安定化させるチタンの入った布素材（Equilibrium 
Technology：EQTⓇ）を身に着けることにより体幹機能の安定化と歩行が改善し
たことを報告した。本年度は、EQTⓇの布素材タイツ着衣の効果を明らかにする
ために、プラセボの布素材タイツ着衣、着衣なしとの比較検討を行った。【方法】
対象は歩行障害患者10例とした。方法は、被験者に布素材タイツ着衣あり（EQTⓇ、
プラセボ ）、着衣なしの計3回、歩行分析（RehaGait）と徒手筋力検査（μTas）、体
幹機能評価（重心動揺計）の計測（統計：Wilcoxon signed-rank test）を実施した。【結
果】対象疾患は、多発性硬化症 3例、筋ジストロフィー 2例、その他 5例で、年齢
は52.1±17.7であった。歩行分析による歩行速度（m/s）は、EQTⓇ（0.84）、プラセ
ボ（0.82）、着衣なし（0.74）で、EQTⓇと着衣なし（p<0.05）、プラセボ と着衣なし

（p<0.05）で有意差が得られた。ケイデンス（steps/min）は、EQTⓇ（105.26）、プラ
セボ （106.70）、着衣なし（94.75）で、EQTⓇと着衣なし（p<0.05）で有意差がみられ
た。徒手筋力検査（kgf）は、右腸腰筋がEQTⓇ（10.11）、プラセボ（9.18）、着衣なし

（8.95）で、EQTⓇと着衣なし（p<0.05）で有意差がみられた。重心動揺計による開眼
の総軌跡長（cm）は、EQTⓇ（77.93）、プラセボ （88.36）、着衣なし（88.29）で、EQT
Ⓡと着衣なし（p<0.05）で有意差がみられた。【結論】EQTⓇの布素材タイツ着衣は着
衣なしと比べ、下肢近位筋の筋力増強と立位姿勢の安定による歩行機能の改善を
示したが、EQTとプラセボとの比較においては明らかな差はみられなかった。

Pj-30-1 神経筋疾患における栄養投与速度と血糖値変動との関係
○荒畑　　創1、濱　　　恵2、西尾　恵美2、丸山　孝広2、戸田　美年3、
宇根　隼人1、渡邉　暁博1、栄　　信孝1、河野　祐治1、山本　明史1、
笹ヶ迫直一1

1 国立病院機構　大牟田病院 脳神経内科、2 国立病院機構　大牟田病院　看護部、
3 国立病院機構　大牟田病院　栄養管理室

【目的】昨年度我々は,持続グルコースモニタリング（以下CGM）を用い,経管栄養の筋ジ
ストロフィー患者において,低血糖の有無やその程度が,低血糖症状の有無,HbA1c,BMI
との関連が乏しく発見が難しい事を報告した.今回,神経筋疾患患者における経管栄養
注入速度に注目しCGMでの血糖変動,低血糖症状について評価を行った.【方法】全介助
の神経筋疾患患者における経管栄養の注入速度とCGMによる血糖値の推移,自覚症状
の有無について検討を行った.経管栄養の注入速度を以下の2種類で実施した.日常的
速度200ml/15分（以下,通常速度）と,通常速度より遅い200ml/30分（以下,遅い速度）を
経管栄養ポンプを使用し,各々2週間ずつ実施した.低血糖はグルコースが70mg/dL以
下, 高血糖は180mg/dL以上とした.【結果】同意/検査結果が得られた患者は3名.各々76
歳男性,ALS,胃瘻造設後10年. 80歳女性,ALS,経鼻経管歴3年. 53歳女性,筋強直性ジスト
ロフィー,経鼻経管歴3年.3名共に,血糖を変動する薬剤は使用しておらず,低血糖症状や
高血糖は認めなかった.体成分分析（Inbody）で骨格筋量（Kg）は順に6.8,9.8,9.0. HbA1c

（%）は5.8,5.6,6.2, BMI（Kg/m2）は,14.8,23.0,24.8であった.各々の低血糖を検出した時間
割合（%）は,順に（通常速度,遅い速度）で（51.7,20.7）,（20.5,2.7）（0.2,0）であった.低血糖の
出現時間帯は,0,8,20時に多く見られた.血糖値の平均は,順に（通常,遅い速度）で（71,87）,

（86,101）,（107,108）であった.【結論】今回の調査でも,症状、BMI、HbA1cと低血糖の
関連性は不明であった.しかしながら通常速度時,低血糖の時間が約2～8倍長くみられ
た.長期経管栄養管理の神経筋疾患患者において,注入速度は症状やBMI等から決める
ことは危険性があると考える.経管栄養の神経難病患者における血糖変動は,低血糖症
状の有無,HbA1c, BMIのみで見出すことは難しい.これらの患者に対するCGMは現在,
保険適応外であるものの、定期CGMを行うことが望ましいと考えられた.

Pj-30-2 高齢者神経難病患者へのスマートフォンを用いた意思
伝達装置の導入の試み

○綾木　　孝1、前田　暁美2、高橋　良輔1

1 京都大学病院 脳神経内科、
2 京都大学病院 脳神経内科　リハビリテーション部

【背景】意思伝達装置には、公的サービスでレンタルできるものがいくつかある。
問題として、制度的な導入・使用手技の習得に時間がかかるということがあった。
一方で、近年スマートフォンでのスイッチコントロール機能により、体に不自由
のある方での使用が可能なってきた。そこで、今回、スマートフォンをもちいて、
意思伝達装置導入を試みた症例を経験した。【方法】それまでに、スマートフォン
の使用経験のない、ALSの患者2名に使用を試みた。【結果】症例１：患者は、68才
女性。ALS-FRS 13点。構音障害のため、自宅では、身振りで意思疎通していた。
胃瘻増設目的で入院の際に、意思伝達装置の導入を試みた。しかし、モニターの
提示を介護者が行ったため、長時間の使用ができなかった。また、患者と介護者
に、もともとのスマートフォンの使用経験がすくなく、長時間使用できず、使用
には至らなかった。症例２：患者は、80才女性。ALS-FRS 17点。構音障害は中程
度で、会話での意思疎通は可能であったが、NPPV装着中は会話できないという
問題があった。前例の経験を活かし、スマートフォン画面を固定するためのアー
ムを使用した。一方、患者自身は、まだしゃべれていることなどから、使用の意
義に対して懐疑的であった。しかし、モニターでyoutubeの好きな歌手の動画を
みてもらうなど簡単なことから開始したことや、介護者が熱心に勧めがあり、使
用を開始した。マウスはトラックボールを使用して補助具を使用したところ、ク
リック動作も可能であった。在宅の様子を伺うと、スマートフォンのスイッチコ
ントロール機能によって使用できるアプリケーションを購入したとのことであっ
た。【考察】1例は導入に至らず、1名は導入できた。要因として、介護者の機械へ
の習熟度に加え、入りやすい課題から入ることが重要であると考えた。

Pj-30-3 神経筋疾患を対象とした呼吸サポートチーム活動の 6
年間の実績

○木村　英紀1,6、小野原　孝2,6、山口　拳人3,6、金指　美和3,6、
亜厂　耕介4,6、井上　健司5,6、清水　俊夫1、高橋　一司1

1 東京都立神経病院 脳神経内科、2 東京都立神経病院 看護科、
3 東京都立神経病院 リハビリテーション科、4 東京都立神経病院 麻酔科、
5 東京都立神経病院 神経小児科、6 東京都立神経病院 呼吸サポートチーム

【背景】呼吸ケアを必要とする患者に安全で質の高い医療を提供し，適正な呼吸管理
を集学的に実践する，という目的の下に当院では2014年度に呼吸サポートチーム

（RST）を発足させた。目標として，呼吸障害患者の呼吸ケアの質の向上及びQOLの
向上，安全な人工呼吸管理と合併症の予防及び改善，を掲げている。メンバーは医
師，看護師，理学療法士，臨床工学技士による多職種チームで構成される。【目的】今
回は，RST活動内容を検証したので報告する。【方法】2014年度から2019年度の6年間
に，延べ686件のRSTによる回診を行った症例を対象に，疾患の内訳，依頼内容を解
析した。またRSTが行った院内教育や指導内容を検証した。【結果】対象疾患は筋萎縮
性側索硬化症が70%を占め，以下多系統萎縮症，パーキンソン病が各4%，脳性麻痺，
筋ジストロフィーが各3%であった。依頼目的は人工呼吸器の新規導入に関連した依
頼が最も多く23%であり，次いで排痰補助装置に関わる依頼が20%，装着中の人工呼
吸器の設定などに関わる依頼が20%であった。他には順に排痰ケア，呼吸状態の評価，
人工呼吸器の離脱に関する依頼があった。院内教育では，呼吸理学療法，気管カニュー
レの管理，人工呼吸器の基礎，呼吸障害に関わる検査などについて，主に新規採用者，
異動者を対象として例年5～10回に分けて講義を行った。排痰補助装置の使用が2014
年度1件，2015年度6件，2016年度20件と増加し，2019年度には59件となった。全て
の病棟・スタッフが等しく導入や指導を可能とする目的で，機器紹介・手技の講習会
を開催し，マニュアルの策定を行った。【結語】RSTの必要性は年々周知され，その臨
床的有効性は増大していると思われる。今後はさらに，呼吸ケアチーム加算のため
の体制整備，長期人工呼吸に伴う合併症についての知見の蓄積などを目指している。
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Pj-30-4 慢性期の神経難病における急性期病床の重要性
○坂井　研一、麓　　直浩、原口　　俊、田邊　康之

南岡山医療センター 脳神経内科

【目的】当院の脳神経内科は慢性期の神経・筋疾患などの難病を主に診療している
が急性疾患も受け入れている。また当院には急性期医療が中心の診療科もある。
しかし近年は地域医療構想などの影響もあり病院ごとの機能分担が進んでいる。
しかし機能分化が行きすぎると医療の質の低下が懸念される。以前は院内で手術
を行っていたが、近年当院は急性期病床を減らし麻酔科と外科の常勤医が不在と
なった。その為、外科的な処置が必要な患者は転院しなければならなくなった。
また在宅の慢性期難病患者も肺炎などで急性期治療が必要になることも多い。慢
性期疾患を中心に診療している当院脳神経内科においての急性期病床の重要性を
検討した。【方法】2018年4月から2020年3月の期間に脳神経内科が受けた緊急入院
患者の疾患別人数、脳神経内科入院患者が転院した場合の転院先の科別の人数を
カルテを用いてレトロスペクティブに調査した。【結果】この期間に脳神経内科が
受けた緊急入院患者数は150人。内訳は脳梗塞や痙攣などの神経系が54人。肺炎や
気胸などの呼吸器系が51人。嘔吐やイレウスなどの消化器系が25人などであった。
また、この期間の転院は47人。内訳は胆嚢炎や気胸などで外科に転院が26人。尿
管結石などで泌尿器が13人。循環器疾患などで他院内科にて専門的治療を受けた
のが6人などであった。【結論】神経難病の在宅患者は、肺炎や痙攣などを生じて急
性期医療を必要とすることも多い。また神経難病は合併症を持つ患者が多い。長
期臥床のため胆石や尿路結石を持つ患者が多く、外科的な処置が必要なことも多
い。しかし超急性期病院は慢性期神経難病のケアに不慣れである。病院ごとの機
能分担は必要ではあるが、慢性期を主体とした病院にもある程度急性期の機能を
残した方が医療の質は保たれるのではないかと思われる。

Pj-30-5 血清セレン低値を示す長期経管栄養中の神経難病患者の検討
○高橋　哲哉、松原　奈絵、長谷川有香、黒羽　泰子、青山あずさ、
中村　航世、小池　亮子
西新潟中央病院 脳神経内科

【目的】セレン欠乏症では心筋障害・貧血・筋力低下などが起こり、死亡例も報告
されている。しかし本邦では2016年に血清セレン測定が保険収載されるまで測定
困難でもあり、その臨床像には不明な点も多く、長期経管栄養中の神経難病患者
ではセレン欠乏症が見逃されている可能性がある。血清セレン低値を認めた症例
の臨床像を検討する。【方法】長期経管栄養中の神経難病患者でセレン欠乏症が疑
われ、血清セレン値が基準値未満であった症例について、基礎疾患、年齢、性、
罹病期間、経管栄養の種類・セレン含有量・投与期間、セレン欠乏症診断基準（日
本臨床栄養学会）における臨床症状・検査の項目について検討した。【結果】セレン
低値を認めた15例のうち、基礎疾患はALS 9例 MSA 2例、他4例。胃切除の既往3例。
完全経管栄養の期間は3ヶ月～16年。血清セレン値は平均66.2であった。1日投与
セレン量は厚労省が推奨する成人の摂取基準量以上が11例、基準未満が4例であっ
た。爪の白色化6例、赤血球の大球性変化4例、心電図変化2例を認めた。その他
の診断基準の項目である、他の疾患が原因でない皮膚炎、脱毛、毛髪の変色、心
筋障害、T3低値、AST・ALT上昇、CPK上昇は全例で認めなかった。セレン補
充の行われた6例のうち、3例は速やかに血清セレン値が上昇したが、3例の改善
は不十分で、1例は摂取推奨量の4倍を連日投与しても血清セレン値は十分上昇し
なかった。この症例は胃切除後であった。臨床徴候の改善は1例のみであった。【結
論】血清セレン低値例でもセレン欠乏症の臨床症候の多くは認められず、また臨
床的にセレン低値との因果関係が判断困難な症候も多く、「欠乏症」と言えるかは
経過観察を要する。投与量を増やしても血清セレン値が十分上昇しない例がみら
れ、吸収障害や消費増大の可能性があるが、補充によるセレン過剰でも危険な合
併症が起こりうるため、適切な治療の検討のために症例の蓄積が重要である。

Pj-30-6 長野県におけるスモン患者の現状と問題点
○小平　　農1、中村　昭則2、関島　良樹1

1 信州大学 脳神経内科・リウマチ・膠原病内科、
2 まつもと医療センター　脳神経内科

【目的】長野県におけるスモン（Subacute myelo-optico-neuropathy：SMON）患者
の現状と問題点を把握、検討する。【方法】毎年行っているスモン検診の結果をも
とに長野県におけるスモン患者の現状を解析する。検診の際に患者からの訴え
のある問題点や要望につき検討する。【結果】スモン患者の身体機能低下（Barthel 
Indexの低下）や歩行障害が10年前より目立つようになっていた。長野県では訪問
検診も行っているが、スモン患者の年齢の上昇、身体機能の低下、歩行障害、下
肢筋力低下が訪問検診を選択する要因になっていた。9割のスモン患者において
なんらかの整形外科疾患を併発、特に腰椎病変（腰椎症、腰部脊柱管狭窄症）、膝
関節症をそれぞれ1/3程度の患者が併発し、現在の症状へ影響している例も多かっ
た。最近3年間では新規にスモン検診を希望する患者が2名おり、検診を希望した
主な理由は共に加齢に伴う健康不安であった。スモン患者からはスモンの併存疾
患に対する医療費の自己負担分が全額公費負担になることなどの医療制度を医療
機関や医療従事者が把握していない、身体機能の低下に伴う身障者の等級変更の
希望、今後の介護に対する不安や認定される介護度が低いなどの声が多く聞かれ
た。【結論】スモン患者は高齢化や整形外科疾患などの併発症のため、身体機能が
低下してきている。身体機能がある程度保たれていたと考えられる若年（20歳未
満）発症スモン患者に対しても今後対応が必要になってくる可能性が高い。脳神
経内科医を中心とした医療従事者はスモン患者の身体機能低下や併発症に注意し
て診療を行っていくとともに、患者が利用できる医療制度などを把握しておく必
要がある。

Pj-30-7 COVID19感染拡大がスモン患者の療養生活に及ぼす影響
○久留　　聡

鈴鹿病院 脳神経内科

【目的】スモンは整腸剤キノホルムによる薬害である。キノホルム販売中止後50年
経過した現在もなお後遺症に患者が多数存在し、総数は約1000人と推定される。
2020年は新型コロナウイルスのパンデミックが起こり、スモン患者の療養生活に
も多大な影響を及ぼしたと推定されるため、これについて全国アンケート調査を
実施し、現状の把握を行なった【方法】2020年７月にアンケート調査票をスモン患
者1037人に郵送した。調査の項目はコロナ感染の有無、感染拡大による診療への
影響、在宅サービスへの影響、日常生活への影響、支援の有無、健康状態の変
化についてである。【結果】アンケートは552人からの返送があり回収率は53.2%で
あった。回答者の平均年齢は82.1±8.5歳であり、男性131名、女性421名であった。
新型コロナウイルスへの感染者はいなかった。診療への影響ありは122名（22.1%）
であり、通院回数の減少、投薬のみや家族受診、電話受診への変更、訪問診療の
減少、リハビリテーションの減少、鍼灸の回数減、面会制限・禁止、感染対策の
強化などであった。日常生活への影響ありは240名（43.4％）であり、外出制限、面
会制限、人との接触減少、買物の不自由さ、物品調達困難、運動不足、ストレス、
不安などであった。健康状態の変化ありは193名（34.9%）であり、歩行機能の低下、
筋力低下、気力や体力の低下、痛み・シビレの増強、孤独感、不安、抑うつ、易疲労、
認知機能低下などであった。【結論】スモン患者の多くは歩行障害や感覚障害を有
している。コロナ禍により通院が減り、訪問診療やリハビリ、鍼灸などのサービ
スの回数も減少したことによる症状の悪化がうかがわれた・また、外出制限や面
会禁止により人と接触する機会が大幅に減少したことにより不安・抑鬱などの精
神面にも影響が出ていると思われ心身両面への対策が必要であると考えられた。

Pj-30-8 小児期発症神経系疾患の小児科-成人診療科への移行
医療の推進に向けた実態調査

○大迫　美穂1,2、山岡　祐衣3、竹内　千仙1、藤原　武男2,3、望月　葉子1

1 東京都立北療育医療センター 内科・脳神経内科、
2 東京医科歯科大学医歯学総合大学院 Master of Public Health、
3 東京医科歯科大学医歯学総合大学院　国際保健推進医学分野

【目的】小児期発症神経系疾患患者の成人期医療への移行支援プログラム構築のた
めに小児科-成人診療科の移行に関する実態調査を行った。【方法】小児科より移行
後で，2020年11月1日から20日の間に当院内科を受診し、研究参加の同意が得ら
れた6人の患者の主たる介護者に対し、質問紙と診療録による調査を行った。【結
果】患者は6例、調査時の年齢は28歳から54歳（平均43.7歳）で回答者は全員母親で
あった。基礎疾患は脳性麻痺が5例、ダウン症候群が1例で、全員に重度知的障害
がありADLは全介助であった。移行時の年齢は13歳から52歳（平均37.8歳）、4例は
小児科医から説明を受け移行し、2例は家族が希望して移行した。成人診療科初
診時に6例中4例が困難を感じ、「病歴を医師に理解してもらうのが困難」が3例、「ど
こを受診すればよいかわからない」「受診について誰に相談すればいいのかわから
ない」が各2例であった。成人診療科に移行したことのメリットがあるとしたのは
4例で、「年齢や病状にあった治療を受けられた」が4例、「専門科の意見を聞けて納
得できた」と「福祉・医療サービス導入ができた」が3例であった。6例中4例で移行
のデメリットはなく、1例が「訪問看護等の新しいサービスを使い始めて戸惑う」
ことをデメリットとしてあげ，1例はデメリットの有無は不明であった。小児科
通院時に知りたかったこととしては、「成人後に使える制度」が4例、「病気や治療
など基本的な情報」「成人後の生活」「親亡き後をどうするか」が各3例で、あればよ
いものとして、4例が、「移行について相談できるコーデイネーターの存在」を選ん
だ。【考察・結論】今回の検討では，成人診療科受診時に困難を感じたものの、移行
のメリットを感じている症例が多かった。小児科と成人診療科での病歴の共有と、
患者・家族に対しての成人後の医療・福祉制度などの情報提供が必要である。

Pj-30-9 当院における成人遺伝性神経筋疾患に対する遺伝カウ
ンセリングの検討

○井川　正道1,2、山口　智久2、清野智恵子1、川谷　正男1,3、
白藤　法道2、山村　　修2、濱野　忠則2、畑　　郁江1,4、
米田　　誠1,5、中本　安成1,6

1 福井大学医学部附属病院 遺伝診療部、2 福井大学医学部附属病院 脳神経内科、
3 福井大学医学部附属病院 小児科、4 福井県立病院 小児科、5 福井県立大学 看
護福祉学部、6 福井大学医学部附属病院 消化器内科

【目的】当院で遺伝カウンセリング（GC）を行った成人神経筋疾患症例の特徴および課題につい
て検討した．【方法】2009-2020年度に当院遺伝診療部でGCを行った延べ367件中，成人の遺伝
性神経筋疾患112例（延べ148件）の疾患名，目的，転帰を解析した．【結果】対象112例における
疾患名は，脊髄小脳変性症（SCD）32例（うちSCA3 8例，SCA6 7例，DRPLA 4例など），筋強
直性ジストロフィー（DM）23例，ミトコンドリア病13例（うちCPEO 6例，MELAS 5例など），
DM以外の筋ジストロフィー9例，球脊髄性筋萎縮症8例などであった．来談目的の多くは遺伝
学的検査の前後での説明・相談であったが，発症前診断の希望が9例（SCD 6例，DM 3例）あ
り，4回以上のGCの上で3例が受検し，いずれも陰性であった．非発症保因者診断の希望は6例

（すべてジストロフィン異常症）あり，5例が受検し2例が陽性であった．SCDでは発症前診断を
除く26例において，初回来談が検査前であったのが17例で，調査期間の前半（4/12例）より後半

（13/14例）で増加した．うち受検したのは8例（47%）であったが，家族歴の有る例での受検がや
や多かった（有6/11例，無2/6例で受検）．DMでは発症前診断を除く20例において検査前来談
は13例で，うち9例（69%）が受検し，いずれも陽性であった．妊娠・出産に際し子の症状など
から本人のDMが疑われ，産科から紹介された例が5例あったことが特徴的であった．【結論】発
症者における遺伝学的検査は確定診断として必要な場合が多いが，その際には患者本人の受容
度や，結果が血縁者に与える影響に配慮する必要があり，適切なタイミングでのGCが望まれる．
検査前での来談が増加しており，主治医である脳神経内科医の意識の変化が伺える．遺伝性神
経筋疾患では発症前・保因者診断および出生前診断の希望も多く，脳神経内科医には臨床遺伝
および疾患の小児・周産期に関する知識を持ち，適切にGCにつなげられることが望まれる．

- 459 -

臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S335

21
日

一般
演
題

　ポ
ス
タ
ー
（
日
本
語
）



臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S336

Pj-30-10 IPV®とカフアシスト®を組み合わせた排痰ケアに関
する検討

○平　　明彦、冨永奈保美、荻野美恵子
国際医療福祉大学市川病院

【目的】筋萎縮性側索硬化症（ALS）や多系統萎縮症（MSA）、大脳皮質基底核変性症
（CBD）などの神経難病においては症状進行とともにベッド上臥位で過ごす時間が
増える。そのような患者では、特に背部の呼吸音減弱・肺雑音を聴取することが
多く、胸部CT検査において、重力と痰の誤嚥に伴い背部で浸潤影、無気肺を認め
ることが多々あり、発熱したために抗生剤の点滴加療が始まることが良くある。
排痰ケアとして、人工呼吸器IPV®とカフアシスト®を組み合わせた加療が有効
であるかどうか、当院で施行した5例について検討する。【方法】当院に入院した
ALS・MSA・CBDの患者、長期臥床と誤嚥に伴い両肺背部に浸潤影と無気肺を生
じた患者5例に対して、IPV®とカフアシスト®による排痰ケアを施行し、排痰ケ
ア前後での胸部CT画像、喀痰の性状などについて比較した。症例の平均年齢は79
歳、男性3名、女性2名、疾患はALS2例、MSA2例、CBD1例において検討した。【結
果】1例においては胸部CT画像において著明な改善を認めた。その他においても胸
部CTで明らかな改善を認めないものの、38℃以上の発熱の頻度の減少、吸引喀痰
の性状の改善を認めた。【結論】IPV®とカフアシスト®による排痰ケアは、喀痰の
性状改善を認め、吸引しやすくなることから排痰ケアの一環として導入を検討す
る価値があると考えられた。また、1症例で胸部CT画像上も明らかに改善を認め
ていた。更なる症例の蓄積と、疾患ごとの比較も今後行なう必要がある。

Pj-30-11 神経難病患者支援に対するオンライン会議機能付きク
ラウド型チームケアシステムの応用

○日根野晃代1,2,3、上條　祐衣2、青木　幸恵3、両角　由里3、
藤原　　尚4、滝沢　正臣5、中村　昭則6,7

1 信州大学医学部附属病院 難病診療センター、
2 信州大学医学部 脳神経内科、リウマチ・膠原病内科、3 長野県難病相談支援
センター、4 キッセイコムテック株式会社、5 中央コリドー情報通信研究所、
6 国立病院機構まつもと医療センター 臨床研究部、7 信州大学医学部 内科学（3）

【目的】神経難病患者は、医療だけでなく、介護、福祉、行政など複数の施設・業種からの支
援が必要となる。しかしながら、昨今の新型コロナウイルス感染症（COVID-19）の感染拡大に
より、関係者間の対面の場を設けることが困難となっている。これまで我々は関係者間の患
者情報共有にクラウド型チームケアシステムを運用してきたが、さらに神経難病患者支援に
本システムを活用する方法を検討した。【方法】我々が現在運用しているシステムのソーシャ
ル・ネットワーキング・サービス（SNS）機能、オンライン会議機能を用いて、これまで対面で
行っていた相談窓口や会議、関係者との情報共有を行い、その有用性と課題を検討した。【結
果】難病相談窓口として「オンライン難病相談」を開設した。1対1の難病相談ではメールや電話
でも対応できたが、学生ボランティアなどの紹介には顔の見えるオンライン会議で関係性の
構築がスムーズに行えた。また医師、難病相談支援センター、ハローワーク難病患者就職サポー
ター間で定期的に「オンライン就労支援会議」を行った。疾患や支援制度の理解、就職情報の
共有につながり、利用者には概ね好評であった。さらに神経難病患者のコミュニケーション
支援を行っている支援者の専用ページを設け、SNS機能を用いて情報共有を行った。患者の
相談や最新の機器の情報交換に役立った。本システムは、ログイン設定、利用者毎の閲覧ペー
ジの限定、端末認証を行うことで安全性を担保し、利用者には安心感を持って利用いただけ
たが、オンライン会議で通信環境により映像が不安定になることがあった。【結論】神経難病
患者やその支援者にとって、特に地方で複数の専門職とつながる機会が乏しい場合、オンラ
インシステムは極めて有用であり、患者情報の共有だけでなく、支援者間の情報共有やカン
ファレンス、相談や紹介の窓口、就労支援など様々な連携の場としても活用が期待できる。

Pj-30-12 風水害に備えた人工呼吸器装着患者の避難入院：避難
入院計画策定の実際

○織田　雅也1,3、大石　歩美2、小田恵美子2、秋本　千鶴2、亀岡真理子2、
宮本ひろ美3、坂井　真志3,4、若林　　悠4、伊藤　　聖1、和泉　唯信5

1 微風会ビハーラ花の里病院　脳神経内科、2 微風会ビハーラ花の里病
院　看護部、3 微風会三次神経内科クリニック花の里　難病支援室、
4 微風会ビハーラ花の里病院　地域連携室、5 徳島大学　脳神経内科

【目的】近年，豪雨や台風などによる風水害に際して，自治体から避難勧告・指示が発令さ
れる機会が増えているが，人工呼吸器を装着して在宅療養中の患者においては，避難行
動そのものが容易ではなく，また，避難場所においても適切な身体ケアを継続するため
には特殊な環境を必要とする．事前に予測可能な天候変化に際して，自宅からの避難を
余儀なくされる場面が想定される場合は，必要な準備を整えた上で，避難的な入院を受
け入れる体制を構築しておく必要がある．令和2年7月に「難病患者の総合的地域支援体制
に関する研究」班から，在宅人工呼吸器装着患者の在宅療養生活支援として台風や豪雨に
よる災害時の避難入院を推進する提案がなされたことを受け，今回，脳神経内科を標榜
する療養型病床である当院において，関係各所との調整を行い「避難入院計画」を策定し
たので，その実際について報告する．【方法】①対象患者を把握し，ニーズを調査した．②
避難入院担当者（医師を責任者とし，看護師，ソーシャルワーカーが実務を担当）を選定し，
患者・家族，自治体，ケアマネージャー，訪問サービス事業所等と連携し，情報収集を行い，
患者からの避難入院要請に対応することとした．【結果】以下のような避難入院計画を策定
した：①風水害発生が予測された時点で，避難入院の検討を開始，患者から事前に避難
入院担当者に連絡，②避難入院担当者は看護部長，担当病棟師長とともに，避難入院予
定患者数・病床数を確認，③避難入院のための移動手段として介護タクシーなどの手配
を促進，④避難入院時の持参物品を確認，④入院中は介護家族も滞在し患者のケアを継
続し，病棟からも通常入院に準じて看護・介護サービスを提供する，⑤風水害が収束し，
自宅の安全・インフラ確保・訪問サービス継続可能を確認して，退院手続きを進める．【結
論】地域毎に避難入院対応可能な協力医療機関を拡充していく努力が必要である．

Pj-30-13 神経難病患者に対する患者情報共有システムの利用状
況と有用性の検討

○上條　祐衣1、日根野晃代1,2、藤原　　尚3、滝沢　正臣4、
関島　良樹1,2、中村　昭則5,6

1 信州大学医学部附属病院脳神経内科、リウマチ・膠原病内科、
2 信州大学医学部附属病院難病診療センター、3 キッセイコムテック株式会社、
4 中央コリドー情報通信研究所、5 国立病院機構まつもと医療センター 臨床研
究部、6 信州大学医学部内科学（3）

【目的】在宅での長期療養を行う神経難病患者は複数の施設から診療、看護、介護、リハビ
リを受けているが、各部門の記録は施設毎に行われるため、患者の療養状況の情報共有が
課題である。我々は患者・家族、各施設間で情報共有、かつオンライン診療もできるクラウ
ド型在宅チームケアシステムを利用し、神経難病患者の診療・支援に有効であるか検討した。

【方法】2018年4月から2020年11月までの期間で、当科が診療に関わり、本システムを利用い
ただいた神経難病患者とその関係者について、利用状況を解析した。患者は、筋萎縮性側索
硬化症（ALS）患者2名、パーキンソン病関連疾患患者4名、その他の神経難病患者2名（サル
コイドーシス、慢性進行性脱髄性多発神経炎）、関係者は患者家族4名、医師3名（当科医師2名、
訪問診療医1名）、看護師10名（病院3名、訪問看護7名）、リハビリ療法士5名、ケアマネージャー
3名、難病相談支援センター2名であった。【結果】ALS患者では、病院医師・看護師、ケアマネー
ジャー、訪問看護・リハビリなど多くの業種が利用し、退院支援や在宅療養について患者情
報の共有を行っていた。治療方針が決まるまでは、患者と医師間のやり取りが多く、胃瘻や
気管切開施行後は関係者間での患者の状態やケアの方法についての情報共有が頻回となっ
た。パーキンソン病関連疾患では4例全てで家族が参加し、患者の症状の変動や病気の進行
に対する患者家族の不安を表出する場として用いられていた。その他の患者は、患者と医
師のみの参加でオンライン診療の利用であった。【結論】クラウド型在宅チームケアシステム
は、疾患の特性や患者の状態によって利用状況は異なるが、特に神経難病では患者だけで
なく、家族や関係者も不安を抱えており、その軽減にも役立つと考えられる。患者、関係
者が安心して療養生活が送れるよう状況に合わせた機能の提供、体制作りが必要である。

Pj-31-1 HIV感染の病期における脳梗塞病型の特徴
○山本　司郎1、河野　智之1、櫻井　　玲1、永野　恵子1、上平　朝子2、
山上　　宏1

1 国立病院機構大阪医療センター 脳卒中内科、
2 国立病院機構大阪医療センター 感染症内科

【目的】HIV感染は脳梗塞発症の独立した危険因子として知られているが、その病
型は多岐にわたる。HIV感染の病期における脳梗塞病型の特徴を検討する。 【方法】
2006年8月から2020年10月までに急性期脳梗塞と診断された入院患者のうち、HIV
感染を合併していた29例を対象とした。TOAST分類を用いて脳梗塞病型（心原性、
アテローム血栓性、ラクナ、その他、不明）を分類。HIV未治療／治療中断／治療
開始2年未満を早期群、それ以外を後期群と分類し、患者背景および脳梗塞病型
を比較した。また、「その他」に分類された脳梗塞について病因を調査した。 【結果】
29例中、早期群8例、後期群21例。患者背景は、全例男性、年齢中央値55歳（25-81）、
入院時NIHSS中央値2 （0-25）、AIDS合併5例であった。早期群は後期群と比べて、
若年であり（42 ± 11 vs 59 ± 14, p＝0.0031）、CD4数が低く（172 ± 103／μL vs 
511 ± 272／μL, p＝0.0021）、AIDS合併が多く（63％ vs 0％ , p<0.001）、動脈硬
化危険因子（高脂血症、高血圧症、糖尿病のいずれか）の合併が少なかった（38％ 
vs 95％ , p<0.001）。脳梗塞病型の内訳は、早期群はラクナ1例、その他5例、不明
2例、後期群はラクナ6例、アテローム血栓性5例、心原性4例、その他3例、不明3
例であり、早期群は後期群と比べて「その他」に分類された脳梗塞が多く含まれて
いた（63％ vs 14％ , p＝0.0094）。早期群の「その他」に分類された脳梗塞の内訳は、
血管炎3例、抗リン脂質抗体症候群1例、branch atheromatous disease 1例であっ
た。 【結論】HIV未治療、治療中断または治療開始早期の症例では、感染や自己免
疫機序による炎症が脳梗塞の発症機序に関与している可能性がある。

Pj-31-2 造影頸部血管超音波検査を用いたプラーク内新生血管
評価による不安定プラークの診断

○竹下　　翔1、緒方　利安1、嶋田　裕史3、井上　　亨2、上杉　憲子4、
坪井　義夫1

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 福岡大学病院 脳神経外科、
3 福岡大学病院 臨床検査部、4 福岡大学医学部病理学講座

【目的】頸動脈プラーク内の新生血管がプラーク不安定化に関与しており, 造影頸
部血管超音波（CEUS）によるプラーク内新生血管の評価が可能となっているが, 病
理学的変化と対比した研究はこれまでにない. CEUSによって評価した所見と病理
学的にプラーク内微小血管の関連を検証した. 【方法】2012～2016年に当院脳神経
センターでCEUS, 頸動脈内膜剥離術を施行した62例（年齢73±6.8歳, 男性50例, 女
性12例）を対象とし, 新生血管径ごとの血管数とプラークの病理学的特徴, CEUS
所見を比較検討した. 切片はHematoxylin-Eosin, Elastica van Gieson, Masson 
trichrome染色を施し, 新生血管はCD-34を用いて免疫染色を行った. 新生血管は小
型（50μm未満）, 大型（50μm以上）に分類し, その数を定量した. 一方, CEUSの造影
パターンによりVascular Score （Vas-S）を3タイプ（０; 造影効果なし, 1; 一部ない
しは全体が淡く造影, 2; 点状ないしは線状に造影）と定義した. 造影剤投与0, 1, 3, 5
分後に評価したVas- Sと血管径ごとの血管数を比較検討した. 【結果】小型血管数と
プラーク内出血面積に正の相関関係がみられ（相関係数＝0.335, P=0.008）, 大型血
管数と線維性被膜の厚さに正の相関関係がみられた（相関係数＝0.289, P=0.023）. 0, 
1分後にVas-Sが2であることは, 小型血管数と関連しており, 3, 5分後Vas-S; 2は大
型血管数と関連があった（P=0.012, P=0.026）. 【結論】病理学的に小型血管が多いプ
ラークは大きな出血を伴うことが多く, 不安定プラークと合致する所見であった. 
一方, 大型血管が多いプラークは線維性被膜が厚く, 安定プラークであった. CEUS
でプラーク内の小型血管は早期に増強される一方で, 大型血管は後期に多く認め
られる特徴があり, CEUSは不安定プラークの診断に有用と考えられる.
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Pj-31-3 「研究利活用のための脳卒中病態解明に資するゲノム
データベースの構築」一次調査結果

○三輪　佳織1、鎌谷洋一郎2、松尾　　龍3、高橋　　篤4、吉村　壮平1、
冨田　　努5、鴨打　正浩3、北園　孝成6、豊田　一則1、片岡　大治7、
猪原　匡史8、古賀　政利1

1 国立循環器病研究センター 脳血管内科、
2 東京大学大学院新領域創成科学研究科、
3 九州大学大学院医学研究院医療経営・管理学、4 国立循環器病研究センター 
病態ゲノム医学部、5 国立循環器病研究センター バイオバンク部、6 九州大学
大学院医学研究院病態機能内科学、7 国立循環器病研究センター 脳神経外科、
8 国立循環器病研究センター 脳神経内科

【目的】脳卒中の発症予測法の開発は喫緊の課題である。世界的に脳卒中の遺伝的リスクが同定されるが、
本邦の脳卒中大規模ゲノム研究は少ない。原因にデータ収集の困難さが挙げられる。脳卒中のゲノムデー
タを集約し、研究者間における利活用促進が重要である。本研究は、脳卒中ゲノム研究の情報基盤の構
築のため実態調査を目的とした。【方法】日本医療研究開発機構研究費による「研究利活用のための脳卒中
病態解明に資するゲノムデータベースの構築」研究班は、日本神経学会教育施設、日本脳神経外科学会基
幹病院、コホート研究実施機関を対象にアンケート一次調査を実施した。評価項目は1.脳卒中ゲノム研究
の実施、2.学会または論文発表実績、3.研究課題名や論文名、4.生体試料収集、5.脳卒中・脳血管障害の病
型、6.二次調査協力の可否、7.データカタログ化の協力の可否とした。【結果】アンケート調査の回答期間
は2020年9～10月とした。対象1679施設のうち、544施設（32%）から回答を得た。脳卒中ゲノム研究は43
施設（8%）で実施され、35施設で学会・論文報告があった。生体試料は28施設で収集され、過去の収集は
13施設であった。その内訳（施設数）は脳梗塞23、脳出血12、くも膜下出血7、脳動脈瘤9、もやもや病14、
遺伝性脳小血管病5、海綿状血管腫2、その他の病型9であった。その他の病型（施設数）は、脳動静脈奇形3、
硬膜動静脈瘻2、動脈解離１、眼虚血症候群１、紡錘状脳動脈拡張症１であった。二次調査協力の可否は、
協力可能22施設、検討19施設であった。カタログ化協力の可否は、協力可能7施設、検討34施設であった。　

【結論】脳卒中ゲノム研究は43施設で実施され、生体試料収集を41施設が行っていた。二次調査で個別研
究の概要、臨床情報の項目や共同研究の可否を確認し、データカタログ化の上、情報公開を行う。

Pj-31-4 脳血管造影における長母指伸筋腱以遠からのdistal 
radial approachの成績

○小林　優也、奥村　　学、森泉　輝哉、永松清志郎、清水　雄策
伊那中央病院　脳神経内科

【背景】循環器領域では, 近年手背のsnuff box位置からの, distal radial approach
が行われている. 検査中の姿勢が安楽であり, 通常のradial approachと遜色なく
手技が行える, 待機的な手術適応となる場合radial arteryが温存できる, 検査後手
関節の圧迫固定がなく患者の負担軽減される, などの多くの利点がある. 【目的】
従来のsnuff boxからのapproachよりもさらに末梢側に位置する, 長母指伸筋腱
を超えた位置からの穿刺をdistal end radial approachと名付けた. 同部位からの
診断angiographyの安全性, 有用性, 注意点について検討する. 【方法】当院で診断
angiographyを前述の方法で施行した患者20名での, 検査内容について検討を行
なった. 【結果】[穿刺]4名が穿刺困難であり, 内3名はspasmでガイドワイヤー挿入
が困難, 内1名はdeep palmar archを介してulnar artery側へガイドワイヤーが迷
入しsheathのcannulationが困難であった. 3名は通常のradial approachに移行, 1
名はbrachial approachに移行し検査は問題なく行うことができた. [angiography] 
穿刺が行えた全症例で, 通常のradial approachと異なる事象はなく検査は可
能であった. [止血] 1例で止血トラブルを認めた. 6例は専用の止血ディバイス

（PreludeSYNC distal®）を使用, 他は用手的に圧迫し2時間安静後解放したが, 問
題なかった. 【考察】穿刺できた症例では, 通常のradial approachと比べて遜色なく, 
安全な検査が可能であった. ワイヤーの尺側への迷入などの特有な注意点を, 検査
上は意識して行う必要がある.

Pj-31-5 脳梗塞患者におけるATTR型心アミロイドーシス
○不動　藍生、野村　隼也、増田　曜章、松原崇一朗、三隅　洋平、
植田　明彦、中島　　誠、植田　光晴
熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学分野

【目的】トランスサイレチン型心アミロイドーシス（ATTR-CM）は、高齢者におけ
る心不全および不整脈の基礎疾患として重要な病態であり、心原性脳塞栓症の原
因となる。しかし、ATTR-CMは未診断の場合が多く見逃されている可能性があ
る。本研究の目的は、ATTR-CMを併発した脳梗塞患者の臨床的特徴を明らかに
することである。【方法】2019年4月から2020年10月の期間に熊本大学病院脳神経内
科で入院精査を行った脳梗塞患者117名を対象とした。このうちATTR-CMが疑わ
れピロリン酸心筋シンチで心集積を認めた５症例の臨床的特徴を後方視的に解析
した。【結果】脳梗塞117症例中ATTR-CMが疑われた10例にピロリン酸心筋シンチ
が実施された。5例（平均年齢 83±4歳、男性 3例）で有意な心集積を認め、ATTR-
CMと考えられた。心エコーで、心室壁肥厚（IVSTd 13.6±1.0 mm）および拡張障
害（E/e' 19.6±10.4、EF 59.5±6.6 %）、BNP 266.7±284.0 pg/mL、hs-D-dimer 0.052
±0.045 ng/mLの上昇を認めた。5例とも皮質枝梗塞（中大脳動脈領域2例、前大脳
動脈1例、椎骨脳底動脈領域2例）であった。5例全例で心房細動を認めた。全例で
抗凝固療法が行われ、経過中に1例が心原性脳塞栓症の再発を認めた。【結論】心原
性脳塞栓症の基礎疾患として、ATTR-CMを鑑別する必要がある。

Pj-31-6 冠動脈造影CTは卵円孔開存症の診断に有用である
○前田健一郎1、上野亜佐子1、北崎　佑樹1、濱野　忠則2

1 福井県済生会病院　脳神経内科、2 福井大学病院 神経内科（第二内科）

【目的】卵円孔開存症（patent foramen ovale:PFO）は原因不明の脳塞栓症において
必ず評価すべき疾患である．診断は一般的に経食道心エコー（transesophageal 
echocardiography:TEE）によってなされるが，患者への負担が大きく，禁忌例が
存在するなどの問題がある．ヨード系造影剤を用いたCTは侵襲性は低いがPFO
の一部を検出できる．PFOにおける造影CTの有用性について後方視的に検討す
る．【方法】2010年1月1日から2019年8月31日に当院でマイクロバブルテストを含
むTEEを施行され，冠動脈造影CTもしくは胸部造影CTの検査歴がある脳卒中患
者77人を対象とした（66.3±12.1歳，男性56人，女性21人）．冠動脈造影CTは26人

（68.3±7.98歳，男性20人，女性6人）に対して27回，胸部造影CTは60人（65.8±12.8
歳，男性43人，女性17人）に対して70回施行された．いずれも64列マルチスライ
スCTによって施行し，撮影されたすべてのシークエンスを評価の対象とした．水
平断画像における，左心房もしくは右心房のフリーフラップバルブ，心房中隔の
線状造影効果，シャントを介した造影剤の流入，の3点をPFOの所見として評価
しTEEの結果と比較した．【結果】TEEにより25/77人（32.5%）がPFOと診断された．
TEEでPFOと診断された群では，冠動脈造影CT 4/6回（66.7%），胸部造影CT 2/19
回（10.5%）でPFOの所見が認められた．TEEでPFOと診断されなかった群では，
冠動脈造影CT 2/19回（10.5%），胸部造影CT 2/47回（4.3%）でPFOの所見が認めら
れた．冠動脈造影CTは感度 66.7％，特異度 90.5％，陽性尤度比 7.02，陰性尤度
比 0.37 であった．胸部造影CTは感度 9.5％，特異度 95.9％，陽性尤度比 2.32，陰
性尤度比 0.94であった．【結論】冠動脈造影CTはPFOの診断に有用であり，特に診
断確定に寄与する．一方，胸部造影CTのPFO診断における有用性は乏しい．

Pj-31-7 Vertebral artery stump syndrome 2 症例の検討
○谷口俊太郎1、中村　圭佑1、丸子真奈美1、金澤　俊郎1、関口　輝彦1、
藤井　啓太2、石川　幸輔2、堅月　順也2、竹本　安範2、大久保卓哉1

1 横浜市立みなと赤十字病院 脳神経内科、
2 横浜市立みなと赤十字病院 脳神経外科

【目的】vertebral artery stump syndrome（VASS）は，椎骨動脈起始部閉塞に伴い
発達した側副血管があり，後方循環系に脳虚血病変を生じる稀な病態であり，側
副血管での血流停滞が原因と考えられている．近年数件の報告を認めるが認知度
は低く，病態や治療法についても不明な点も多い．【方法】当院で経験したVASS 
2症例と既報例の臨床的特徴について比較検討した.【症例】症例1：56歳男性．高
血圧症，脂質異常症の既往と喫煙歴あり．突然の眩暈・嘔気と四肢失調で発症．
MRIで両側後下小脳動脈領域梗塞を認めた．右ヒラメ筋静脈に深部静脈血栓を認
めるも，経食道心エコーで房室内シャントは認めなかった．頸動脈エコーで右椎
骨動脈の描出不良，脳血管造影にて右椎骨動脈起始部閉塞と鎖骨下動脈からの側
副血管を認め，VASSと診断した．二次予防でアピキサバンを開始し1年間再発な
く経過している．症例2：67歳男性．高血圧症，脂質異常症の既往と喫煙歴あり．
回転性眩暈と嘔気，構音障害にて発症．MRIで左後下小脳動脈領域梗塞，MRA
で椎骨動脈が描出不良，CTAにて左椎骨動脈起始部の閉塞と鎖骨下動脈2カ所か
らの側副血管を認めた．椎骨動脈の動脈硬化が主因と考えバイアスピリンを開始
していたが，発症25日目に右上小脳動脈領域に再梗塞を生じた．二次予防薬をア
ピキサバンに変更し，その後4ヶ月間再発を認めていない．【結果】Kawanoらは，
VASS12例中11例に高血圧症，5例に脂質異常症，3例に喫煙歴があったと報告し
ている（J Neurol Sci 2013）が，当院2症例も3因子を保有していた．また，二次予
防としては抗凝固薬を推奨されているが，症例2では抗血小板薬使用で早期再発
を認めており，側副血管での血流停滞説を裏付ける経過と考えられた．後方循環
系梗塞を認めた際には，本病態も念頭におく必要がある．

Pj-31-8 左房内残存血栓と心原性脳塞栓症重症度の検討
○藤原史奈子、加藤　裕司、林　　　健、高橋　愼一

埼玉医科大学国際医療センター 脳神経内科・脳卒中内科

【目的】非弁膜症性心房細動（NVAF）患者では，脳梗塞発症後の心臓超音波検査
で左房内血栓を認めることがある．残存した血栓と考えられるが，その有無と脳
梗塞重症度との関連については一定の見解がない．今回，左房内残存血栓の可動
性の有無が，当該脳梗塞の臨床症状と関連するか否を検討した（倫理委員会承認
#20-095）． 【方法】2007年4月1日～2020年5月30日，NVAFを有し急性期脳梗塞で
入院加療した患者のうち，経胸壁心エコーで左房内血栓が確認された患者を対象
とし，血栓の可動性あり（M群），なし（N群）の2群に分類し，それぞれの脳梗塞
の臨床的特徴を比較検討した．また，内頸動脈，中大脳動脈M1，脳底動脈を主
幹動脈と定義した．【結果】M群（n=12），N群（n=9）で平均年齢は両群ともに75歳，
CHADS2スコアは両群ともに3（中央値），入院時のNIHSS（中央値）はそれぞれ16, 
7（p=0.42），主幹動脈閉塞率はそれぞれ67％，27％（p=0.08）, Dダイマーはそれぞ
れ2.9μg/ml, 2.6μg/ml（p=0.84），血栓サイズはそれぞれ3.8cm2，3.4cm2（p=0.60）,
入院中再発3例,1例（p=0.60），退院時mRSスコア（中央値）はそれぞれ5,4（p=0.86）
であった．【考案】M群ではN群に比べ入院時重症例が多く，主幹動脈閉塞率が高く，
機能予後が不良であった．M群では当該塞を来した塞栓子がより大きかった可能
性があるが，両群の残存血栓サイズには有意差がなかった．可動性のある残存血
栓を有する患者で，塞栓子となった血栓がより大きかったことの背景にあるメカ
ニズムについては今後の検討が必要である．
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Pj-31-9 塞栓源不明脳梗塞患者における長時間心電図モニタリ
ングの有用性の検討

○遠井　素乃、石塚健太郎、西村　絢子、水野　貴文、星野　岳郎、
北川　一夫
東京女子医科大学病院 脳神経内科

【背景】脳梗塞の25％を占める塞栓源不明脳梗塞（ESUS）の病態が明らかになりつ
つあり、再発予防については症例ごとに検討する必要がある。【目的】ESUS症例に
対する長時間心電図モニタリングの有用性を検討した。【方法】当科に2017年1月か
ら2020年10月の期間に入院し、入院期間に長時間心電図モニタリングを行った90
例を対象とした。【結果】対象患者は、平均年齢 66.5±13.2 歳、男性 68%だった。
index stroke から測定までの期間 1 （IQR 1-1.6） ヵ月、測定時間は166 （IQR 146-
172） 時間、ノイズ4 （IQR 1-9） %、maxRR 1.5 （1.3-1.7） sec、PVC 73 （IQR 12-
557） beats、PAC 219（IQR 45-693） beats だった。AF 検出は長時間モニタリン
グで 3例 （3.3%） であった。長時間モニタリングにて4秒以上の Pause がみられた
症例は 3例で、そのうち 1名は入院中死亡、1名は洞不全症候群と診断されアブレー
ションを施行、1例は再発なく経過していた。【結論】当院 ESUS 入院患者におけ
る潜因性心房細動が原因と考えられる症例の検出率は低いものの、長時間モニタ
リングにより、治療介入の必要となる症例を検出することができた。

Pj-31-10 心原性脳塞栓症での抗凝固薬服用状況の比較検証
○梅田　能生、梅田麻衣子、本郷　祥子、荻根沢真也、滑川　将気、
小宅　睦郎、藤田　信也
長岡赤十字病院 神経内科

【目的】直接経口抗凝固薬（DOACs）が発売前後での心原性脳塞栓症（CES）の発症
状況とCESで入院した患者の抗凝固薬の服用状況を検証する．【方法】2007年9月～
2008年8月,2013年9月～2014年8月，2019年9月～2020年8月の3期間の当院脳梗塞入
院患者の中でCES患者の割合と発症前の抗凝固薬服用状況を診療録をもとに比較
検証する．【結果】2007年9月～2008年8月：脳梗塞237例，平均年齢74.6歳．塞栓症
は95例（40.1％）で，その中で心房細動を認めたものは54例（平均79.9歳）だった．ワ
ルファリン（WA）適応例は49例で，実際にWAを使用していた例は17例（34.7％），
治療域（PT-INR 1.6以上）に達していたのは2例（4.1％）だった．2013年9月～2014年
8月：脳梗塞198例，平均年齢75.8歳．塞栓症は75例（37.9％），心房細動を認めたも
のは53例（平均81.5歳）だった．抗凝固薬の適応例は48例で，実際に抗凝固薬を使
用していた例は16例（33.3％，WA 10例，DOACs 6例），適正使用例は5例（10.4％，
WA 2例，DOACs 3例）だった．2019年9月～2020年8月：脳梗塞261例，平均年齢
76.8歳．塞栓症は82例（31.4％），心房細動を認めたものは51例（平均81.4歳）だった．
抗凝固薬の適応例は48例，実際に抗凝固薬を使用していた例は17例（35.4％，WA 
3例，DOACs 14例），適正使用例は，12例（25.0％，WA 1例，DOACs11例）だった．【結
論】CES入院患者のうち，抗凝固薬が適正に使用されていた割合は，DOACs発売
前は4.1%のみであったのに対して，直近では25.0％まで上昇したが，尚低値である．
超高齢者の一次予防や抗凝固薬の適正使用の徹底が必要である．

Pj-31-11 悪性腫瘍に伴う凝固亢進状態に関連した脳梗塞の予後
因子の検討

○平田　浩聖、齋藤　　誠、松村　　謙、青山　尚史、曽我　一將、
三浦　義治
がん・感染症センター都立駒込病院 脳神経内科

【目的】担癌患者における脳梗塞の中でも、悪性腫瘍に伴う凝固亢進状態に関連し
た脳梗塞は特に予後が不良であることが知られているが、凝固亢進状態に関連し
た脳梗塞の予後因子を検討した研究は少ない。担がん患者における各種脳梗塞を
詳細に検討し、凝固亢進状態に関連した脳梗塞の予後因子を明らかにすることを
目的とした。【方法】2013年9月以降の当院における活動性のあるがんを有する患者
に発症した脳梗塞症例の中で、凝固系亢進状態を伴っている症例を中心に後方視
的に臨床データを集積し、解析を行った。脳梗塞はTOAST分類に従って分類し、
アテローム血栓性脳梗塞、ラクナ梗塞、心原性脳塞栓の診断基準のいずれにも該
当しない、かつ凝固異常を認める症例を凝固亢進状態に関連した脳梗塞と定義し
た。【結果】凝固亢進状態に関連した脳梗塞群（n=37）は、アテローム血栓性脳梗塞/
ラクナ梗塞群（n=16）と比較し、凝固線溶系の血漿D-dimer値、FDP値、PT-INR
値が有意に高値であることを確認した。脳梗塞発症から死亡までの日数の中央値
は、凝固亢進状態に関連した脳梗塞群では36日であり、アテローム血栓性脳梗塞/
ラクナ梗塞群と比較して有意に短かった。凝固亢進状態に関連した脳梗塞群の脳
梗塞発症後30日以内死亡は14（37.8%）例であった。多変量解析の結果、脳梗塞発
症時の血中白血球数上昇と血漿D-dimer値上昇が脳梗塞発症後30日以内死亡の有
意な予後因子であった。【結論】悪性腫瘍に伴う凝固亢進状態に関連した脳梗塞に
おいて、血中白血球数と血漿D-dimer値が短期的予後を予測する因子である可能
性がある。

Pj-31-12 延髄内側梗塞例の検討
○石原　健司1、柴﨑　孝二2、旭　　俊臣1

1 旭神経内科リハビリテーション病院 神経内科、
2 旭神経内科リハビリテーション病院 内科

【目的・方法】2020年3月～11月の間に当院で回復期リハビリテーションを受けた延
髄内側梗塞4症例（平均年齢75.3歳、男性2例）を対象として、症候、画像所見（MRI
およびMRA）、病型（TOAST分類）と機能予後の関係について、後方視的に検討
する。【結果】1）症候：全例で病変と反対側の片麻痺を認めた。片麻痺の程度は軽
度から重度まで、症例により異なっていた。2例で他覚的な深部感覚障害、3例で
挺舌時の病巣側への偏倚を認めた。2）症候と画像所見の対応：3例で延髄錐体を
含む病変を認めたが、病変の拡がりと片麻痺の程度は一致しなかった。3例で内
側毛帯を含む病変を認めたが、うち1例では他覚的な感覚障害を認めなかった。
3）病型と機能予後：MRAで病変側の椎骨動脈に狭窄を認めた3例はlarge-artery 
atherosclerosis（LAA）、病変側の椎骨動脈に異常を認めない1例はsmall-vessel 
occlusion（SVO）と診断した。また3例で反対側の椎骨動脈低形成を、1例で反対
側の椎骨動脈に狭窄を認めた。SVOの1例は重度の片麻痺のため、退院時に自立
レベルまで到達しなかった（Barthel index 60）。LAA2例は片麻痺が軽度であり、
補装具を用いた自立歩行まで改善が得られた（Barthel index 75/80）。入院時に中
等度の片麻痺を認めたLAA1例は経過観察中である。【結論】延髄内側梗塞の症候
と病変分布は症例により異なる。病変と対側の椎骨動脈にも何らかの病変を認め、
機能予後は片麻痺の程度によるが、病型、画像上の病変分布とは必ずしも対応し
ていない。

Pj-31-13 Branch atheromatous diseaseの転帰の検討
○寺澤　由佳、井上　智之、下村　　怜、佐藤　恒太、姫野　隆洋、
高松　和弘、下江　　豊、郡山　達男
脳神経センター大田記念病院 脳神経内科

【背景】Branch atheromatous disease（BAD）は穿通枝梗塞の中では予後不良とさ
れ、ラクナ梗塞と区別して考えられている。しかし、実際の3ヵ月後の転帰や短
期再発などに関する報告は少ない。【目的】BAD患者の3ヵ月後の転帰や1年以内の
再発を検討すること。【方法】当院に入院した発症7日以内の急性期穿通枝梗塞患者
のうち頭部MRIでの病巣が15mm以上もしくは3スライス以上の患者をBADと診
断した。入院時mRS0～2のBAD患者の3ヵ月後の転帰および1年以内の再発をラク
ナ梗塞患者と比較した。【結果】BAD患者110例（中央値74歳、男性51%）、ラクナ梗
塞患者300例（71歳、男性61%）であった。入院時の患者背景はBAD患者で脂質異
常症が多く（BAD:74.8% vs ラクナ:60.3%, P=0.005）、ラクナ梗塞で喫煙が多かった

（13.5% vs 31.0%, P<0.001）。また、入院時NIHSSはBADで高く（3 vs 2, P<0.001）、
画像所見ではmicrobleedsがラクナで多かった（25.7% vs 40.7%, P=0.006）。ラクナ
梗塞は退院時と3ヶ月後のｍRSは不変（mRS≦2 : 89% vs 92%, P=0.330）であった
が、BADは改善を認めた（62% vs 76%, P=0.029）。多変量解析によるBADの転帰
不良（3ヶ月後ｍRS≧3）因子（odds[95%CI]）は、入院時NIHSS（1.28[1.05-1.56]）・退
院時上肢NIHSS≧3（16.8[2.21-128.0]）であった。1年後の再発に関してはBAD1例

（0.9%）、ラクナ19例（6.3%）とラクナで有意に多かった（P=0.024）.【結論】BADはラ
クナ梗塞に比して退院時ｍRSは不良であるが、3ヶ月後には比較的改善を認め、
再発は少なかった。

Pj-31-14 卵円孔開存を伴う脳梗塞症例の再発に関する検討
○高橋　瑞穂、松本　典子、西村　拓哉、青木　淳哉、須田　　智、
西山　康裕、木村　和美
日本医科大学

【目的】卵円孔開存（PFO）は奇異性脳塞栓症の原因として知られ、近年カテーテル
閉鎖術の二次予防における有用性が報告され注目されている。今回、我々はPFO
を伴う脳梗塞の再発について検討した。【方法】2015年4月～2020年7月に経食道心
エコー（TEE）にてPFOを認めた急性期脳梗塞の再発について検討した。①塞栓性
機序、②PFO以外の塞栓源疾患がない、③深部静脈血栓（DVT）または肺塞栓（PE）
の合併の3つを全て満たした場合に奇異性脳塞栓症、①と②を満たす症例を奇異
性疑い、PFOに加え他の塞栓源心血管病変の合併や他の機序が考えられる症例は
PFO+その他群とした。右左シャントのgradeはバルサルバ負荷解除後に左房内に
見られたマイクロバブルの最大数と開存口径で、1）small 1-5個, 2）medium 6-25個、
3）Large 26個以上あるいは開存口径≧2mmとした。【結果】対象は107例（男性73例、
65.0±14.7歳）で奇異性群19例、奇異性疑い群34例、PFO＋その他群54例であった。
平均観察期間661±472日での脳梗塞再発は奇異性群1例（5.2％）、PFO＋その他群
14例（25.9％）であった（p=0.001, by Log Rank test）。奇異性群で再発したのは二
次予防にDOACを選択し、観察期間中に心房細動を新たに合併した1例であった。

【結論】PFOを伴う脳梗塞の再発はPFO以外の塞栓源やその他の発症機序が考えら
れる症例に多かった。奇異性脳塞栓症の再発はあまり多くない可能性がある。
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Pj-31-15 心房細動を認めた非心原性脳梗塞患者に対する治療選
択の検討

○山岡美奈子1、岩佐　直毅1、斎藤こずえ1、菊辻　直弥1、嶋田　大祐1、
出口　晶子1、西森裕佳子1、尾崎　麻希1、塩田　　智1、江浦　信之1、
桐山　敬生1、泉　　哲石1、山田　修一2、本山　　靖2、中瀬　裕之2、
杉江　和馬1

1 奈良県立医科大学　脳神経内科、2 奈良県立医科大学　脳神経外科

【目的】心房細動（AF）を有する患者が脳梗塞を発症し非心原性脳梗塞と考えられ
る場合、出血のリスクを考え治療薬選択に迷うことがある。今回我々は、AFを
有していた患者、あるいは脳梗塞発症後にAFを認めた患者で、非心原性脳梗塞
と診断された症例を検討し、その治療選択や経過を解析した。【方法】2006年12月
から2020年10月までの間で、該当患者358例のうち、非心原性脳梗塞（アテローム
血栓性脳梗塞、ラクナ梗塞、分岐部アテローム血栓性梗塞（BAD））と診断された
患者16例（4.7%）（平均年齢78歳）を対象とした。【結果】16例中12例が脳梗塞発症前
にAFと診断されており、そのうち10例は抗凝固薬を内服中であった。脳梗塞の
初期治療は、DOACと抗血小板薬（D＋AP）が6例、ヘパリンと抗血小板薬（H+AP）
が5例、アルガトロバンと抗血小板薬（AR＋AP）が2例、DOAC単剤（D）が1例、抗
血小板薬のみ（AP）が2例であった。16例中6例が、入院中に脳梗塞の再発や症状の
増悪を来した。再発または増悪した6例では併存疾患として、2例に心不全、2例
に悪性腫瘍、がみられた。また、2例のBAD症例も症状の増悪を来した。治療中
の出血合併症としては、H+APの1例（83歳、H+AP）で治療中に下部消化管出血が
みられたのみであった。【結論】ほとんどの症例で抗凝固薬を中心に複数の抗血栓
薬が使用されたが、出血性合併症を生じた症例は1例のみであった。一方で、抗
凝固薬に抗血小板薬を加えた多剤併用で治療をしていても、BADや全身状態不良
の悪性疾患患者、急性期に利尿薬などが必要な心不全患者などでは、脳梗塞の再
発や症状の増悪を来した。今回の脳梗塞急性期の検討では、必要に応じ積極的な
抗血栓療法は安全に行えたと考えられた。

Pj-31-16 網膜中心動脈閉塞症の臨床的特徴と併発する脳血管障
害に関する後方視的研究

○武田　涼輔1、小田　哲也1、下村　雅浩1、上月　　淳1、山口星一郎1、
古東　秀介1、福田　昌秀2、細見　雅史3、濵口　浩敏1

1 北播磨総合医療センター 脳神経内科、2 北播磨総合医療センター 眼科、
3 北播磨総合医療センター リハビリテーション科

【背景】網膜中心動脈閉塞症（retinal artery occlusions：以下RAOs）は網膜中心動脈と
その分枝が閉塞し急性の視力障害をきたす疾患である。その機序として脳梗塞のリ
スクと同様の危険因子が関与していると考えられている。【目的】RAOs症例の臨床的
特徴を明らかにし、脳血管障害との関連について検討する。【対象】７年間に当院眼科
にて受診し、RAOsと診断され、同時に頭部MRIを施行した15例の臨床的特徴につい
て後方視的に検討した。【結果】平均年齢72.8歳（41-92歳）、男性11例、女性４例。網膜
中心動脈閉塞が10例、分枝動脈閉塞が５例であり、右RAOs10例、左RAOs ４例、両
側RAOsを１例に認めた。危険因子として喫煙が8例、高血圧が8例、脂質異常が5例、
糖尿病が1例であった。検査範囲内において全例に心房細動や心内血栓を認めなかっ
た。一方、いずれの動脈硬化リスクも認めない症例は3例であった。頭部MRIで5例に
DWI陽性脳梗塞を認めたが、いずれもRAOsによる視力障害以外の症状を認めなかっ
た。頭頸部MRA・頸動脈エコー上、７例に50％以上の内頚動脈起始部狭窄を認めたが、
その他塞栓源となる要注意プラークは認めなかった。狭窄例に対して頸動脈ステント
留置術を１例、頸動脈内膜剥離術を２例に施行した。【考察・結語】RAOsは動脈硬化が
危険因子であり、脳梗塞の危険因子と重複する。今回検討した15例のうち、5例（33％）
で脳梗塞を合併しており、そのうち3例（60％）に塞栓源となる内頸動脈狭窄を認めた。
また、動脈硬化危険因子を複数合併している症例は7例（47％）であった。今回の検討
では脳梗塞を合併した5例ともDWI陽性のみの無症候性梗塞であったが、閉塞部位に
よっては症候性脳梗塞になり得る危険性が示唆された。RAOsと診断された際、動脈
硬化リスク因子の有無を確認するとともに、頭蓋内病変および頸動脈病変の検索が必
要である。RAOsを眼科疾患のみに留めず、脳神経内科と連携した加療が必要である。

Pj-32-1 舌状回病変はパーキンソン病における一次視覚野の低
灌流に影響を与える

○前田　利樹1、水谷　泰彰1、中野　頌子1、林　　和孝1、坂野　文彦1、
加藤　邦尚1、東　　篤宏1、菊池　洸一1、長尾龍之介1、村手健一郎1、
石川　等真1、廣田　政古1、島　さゆり1、植田　晃広1、伊藤　瑞樹1、
伊藤　信二1、武藤多津郎1、乾　　好貴2、外山　　宏2、渡辺　宏久1

1 藤田医科大学病院　脳神経内科、2 藤田医科大学病院　放射線科

【目的】パーキンソン病（PD）の一次視覚野の血流低下に影響を及ぼす脳領域を検討
する。【方法】対象は、Canonの頭部専用機9300R®を用い、123I-IMP SPECTを2016
年から2018年に撮影したMDSの診断基準を満たすPD 34例（男性 17例, 女性 17例、
検査時年齢 74.4 ± 8.4歳、罹病期間 47.3 ± 35.5月）。3D-SSP解析後、Stereotactic 
Extraction Estimation を用いてBrodmannの領域毎にZスコアを算出した。各領
域のZスコアと、領域間のZスコアの相関関係を調べた。更に2020年に撮影した37
例（男性16例, 女性21例、検査時年齢 71.4 ± 8.2 歳、平均罹病期間 83.1 ± 55.5月）
を用いて、所見の再現性を検討した。【結果】PD 34例の検討では、楔部のZスコア
は右で舌状回（R2=0.638）、上頭頂小葉 （R2=0.169）、上後頭回 （R2=0.549）、中後頭
回 （R2=0.291）、楔前部 （R2=0.155） と有意な相関を認め、重回帰分析ではR2=0.664
で、舌状回 （t=2.77）のみ有意であった。左では、舌状回（R2=0.638）、上頭頂小
葉（R2=0.428）、中後頭回 （R2=0.340）、上後頭回 （R2=0.318）、楔前部 （R2=0.289） 
と有意な相関を認め、重回帰分析ではR2=0.839で、舌状回 （t=5.61）、中後頭回 

（t=2,73）、楔前部 （t=2,38）が有意であった。PD 37例による検証では、右で舌状回、
上後頭回、中後頭回、左は舌状回、上頭頂小葉、中後頭回、楔前部で共に有意な
相関があり、重回帰分析は左右共に舌状回の関与が大きかった。【結論】PDでは舌
状回病変が一次視覚野の血流低下に密接に影響する。

Pj-32-2 新規解析方法を用いた多系統萎縮症のDAT SPECT所
見の検討

○畑中　麻衣1、原　　一洋1、伊藤　良典2、加藤　克彦2、勝野　雅央1

1 名古屋大学大学院医学系研究科 神経内科、
2 名古屋大学大学院医学系研究科 医療技術学専攻医用量子科学講座

【目的】多系統萎縮症（multiple system atrophy, MSA）は小脳性運動失調、パ－キ
ンソニズム、自律神経障害を経過中に様々な程度で認める孤発性神経変性疾患で
あり、2008年に提唱された第2回コンセンサス会議の診断基準が使用されている。
その中でDAT SPECT所見はAdditional featuresに使用されておりDAT SPECT
の診断における役割は大きい。一方、DAT SPECTの解析手法として広く使わ
れているDAT Viewで用いられるSBR値は線条体を評価しているため尾状核と
被殻を分離できない。また分離することが可能であるDAT QOUANTはpartial 
volume effectがあるなど既存の解析手法にも問題が多い。そこで今回我々は被殻
と尾状核を分離、かつpartial volume effectの影響を排除しうる可能性のある新
たな解析方法を用いてMSAとパーキンソン病（PD）におけるDAT SPECTの画像
所見を評価したので報告する。【方法】症例は2018年4月から2020年3月までに当院
を受診した連続MSA群 14例（MSA-P群 5例、MSA-C群 9例）と年齢、性別をマッ
チさせたPD群 17例。全例で神経診察、頭部MRI（3D-T1）、DAT SPECTを行い、
新たな解析方法から検出した被殻と尾状核の数値とそれぞれの罹病期間、運動ス
コアなどの関連を評価した。【結果】新たな解析手法により得られた尾状核のSBR
値はPD 群、MSA-P群、MSA-C群それぞれで有意差はなかった。一方で被殻の
SBR値はPD群およびMSA-P群でMSA-C群と比較しp値0.006、0.045とそれぞれ有
意に低下していた。一方PD群とMSA-P群における被殻のSBR値に有意差はなかっ
た（p＝0.481）。【結論】新規の解析方法により尾状核と被殻のSBR値を分離すること
が出来た。本方法を用いることで、PDやMSAにおける黒質線条体系の異常をよ
り詳細に把握することができると考えられる。

Pj-32-3 レビー小体病の脳血流シンチ画像後頭葉血流は合併ア
ルツハイマー病病理に影響される

○笹ヶ迫直一1、宇根　隼人1、渡邉　暁博1、栄　　信孝1、荒畑　　創1、
河野　祐治1、山本　明史1、熊副　博幸2、本田　裕之3、岩城　　徹3

1 大牟田病院 脳神経内科、2 大牟田病院　放射線科、
3 九州大学医学研究院　神経病理学

【目的】Lewy小体病（LBD）（パーキンソン病（PD）、Lewy小体型認知症（DLB））にお
ける脳血流SPECT画像の特徴を臨床例、剖検例のアルツハイマー病との関連から
検討する。【対象・方法】厚生労働省研究班PD診断基準、国際ワークショップDLB
診断基準（2017）を満たす2020年9-10月入院例と2009-2020年の剖検例の99mTC-
ECD脳血流シンチ（ECD-SPECT）所見、画像統計解析（eZIS）結果を診療録より収
集。アルツハイマー病（AD）病理はNIA-RI基準で判定。【結果】１）入院例：PD20例

（M/F=5/15）、ECD-SPECT検査の平均施行時年齢77.8歳（最小62.4-最高88.2歳）、
検査までの平均罹病期間9.6年（1.7-33.8）。DLB3例（2/1）、それぞれ74.8歳（69.6-75.3
歳）、3.3年（1.6-7.8年）。PD13例、DLB2例に後頭葉血流低下あり。eZISは全例で施
行され、 AD疾患特異領域解析（SVA）Z-scoreがseverity, extent, ratioとも閾値以上
の症例はPDで9例、DLBで2例。２）剖検例：PD ７例（3/4）、平均死亡時年齢80.3才

（72.4-92.3才）、ECD-SPECT検査から死亡までの平均期間2.3年（0.2-4.4年）。 DLB3
例（3/0）、それぞれ81.4才（78-84.9才）、0.5年（0.1-0.7年）。PD7例の内5例、DLB3
例の内2例で後頭葉血流低下。後頭葉血流低下を示したLBD（PD/DLB）計7例は
limbic又はdiffuse neocortical type Lewy病理で、AD病理はlow又はintermediate 
likelihood。後頭葉血流低下のない3例はいずれもdiffuse neocortical type Lewy病
理で、全てhigh likelihood AD病理合併。eZIS施行PD5症例でSVA Z-scoreが３指
標とも閾値以上であったのは3症例、DLBでは3症例の内2症例であったが、それぞ
れ1例ずつにはAD病理が無かった。【考察】ECD-SPECT上の後頭葉血流低下のない
LBD症例ではAD病理が高度な事が予想される。LBDではAD病理が無くてもAD 
SVA Z-score 3項目が閾値以上となることがあり、解釈には注意を要する。

Pj-32-4 マインドフルネス瞑想によるパーキンソン病の衝動性
改善効果に関するパイロット試験

○高　　真守1、高橋麻衣子1、大前　泰彦1、樽谷　潤子1、阪田麻友美1、
安井　昌彰1、寺田　正樹2、伊東　秀文1

1 和歌山県立医科大学病院 脳神経内科、2 和歌山南放射線科クリニック

【目的】パーキンソン病（PD）において衝動制御障害は14%程度に認めるとされる
が、有効性が証明された治療法は存在しない。近年、マインドフルネス瞑想が抑
うつや衝動性改善に有効であることが示されてきているが、PDの衝動性改善効
果に関する報告はない。今回我々は、倫理審査委員会の承認を得て、8週間のマ
インドフルネス瞑想プログラムがPDの衝動性改善効果を示すかどうかについて
検討した。【方法】対象は20例のPD患者、主要評価項目は衝動性評価尺度Barratt 
Impulsiveness Scale 11th version （BIS-11）の変化量（ΔBIS-11）とした。副次的評
価項目として、Questionnaire for Impulsive Compulsive Disorders in PD-Rating 
Scale （QUIP-RS）、MDS-UPDRS part 3、Hospital Anxiety and Depression Scale 

（HADS）、Parkinson's disease questionnaire-8 （PDQ-8）、Mindful Attention 
Awareness Scale （MAAS）、Neuropsychiatric Inventory-questionnaire （NPI-Q）、
および安静時機能的MRI（独立成分分析）を前後で評価した。【結果】介入前後に
おいて、ΔBIS-11は有意な低下を示した（平均 -4.2、95%CI [-7.5, -0.9]、p=0.016）。
ΔQUIP-RS（-7.1、[-11.5, -2.7]、p=0.003）、ΔHADS-anxiety（-1.9、[-0.7, -3.2]、
p=0.005）も有意な低下を示し、ΔMAASは有意な上昇を認めた（5.3、[0.7, 9.9]、
p=0.026）。HADS-depression、PDQ-8、UPDRS part3は有意な変化を認めなかった。
安静時機能的MRIでは、Default Mode Networkにおいて、舌状回から楔部、楔前部、
後部帯状回の機能的結合性が有意に増加した（FDR adjusted p=0.046）。【結語】マ
インドフルネス瞑想によるPDの衝動性改善効果の可能性について示した。さらに
機能的結合性変化を伴う可能性も示唆された。今後、無作為化比較試験にて証明
する必要がある。
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Pj-32-5 パーキンソン病患者のスティグマ体験と運動症状②
○公文　　彩1,2、佐川美土里1、猿渡めぐみ1、川嶋乃里子2、長谷川一子1

1 相模原病院 神経内科、2 かわしま神経内科クリニック

【目的】昨年に引き続き、パーキンソン病（PD）患者のQuality of life（QOL）に大き
な影響を及ぼすスティグマ体験と関連しているActivity of daily living （ADL）・
運動機能を調査する。【方法】外来PD患者146名（男性68名、女性78名、年齢72.2±
7.8歳、罹病期間9.3±6.3年、Mini Mental State Examination （MMSE）27.6±2.2点、
Unified Parkinson's Disease Rating Scale （UPDRS） total 23.8±12.7点、Hoehn 
&Yahr stage 2.8±.72）を対象として、39-item Parkinson's Disease Questionnaire 

（PDQ39）を実施した。ADL評価としてUPDRS partⅡ、運動機能評価としてpart
Ⅲを用い、それぞれの下位項目とPDQ39の下位項目「スティグマ」との相関をみた。
一般的にスティグマはジェンダーと関連しており、PD患者を対象とした先行研究

（Robert D. et.al, 2018）では、PDにおけるスティグマ体験の予測因子に性差がある
ことが示唆されている。従って本研究でも男女を分けて検定した。【結果】昨年同
様、男女間の比較では年齢、罹病期間、MMSE・UPDRS total・partⅡ合計・Ⅲ合
計スコアに有意な差は認めなかった。PDQ39「スティグマ」スコアは男性（3.4±3.3）
が女性（2.4±2.9）より高い傾向があり（p=.055）、男性の方がスティグマを感じる頻
度が多い可能性が示された。PDQ39「スティグマ」とUPDRS partⅡ・Ⅲ下位項目
との相関は、男性では認められなかった。一方女性ではUPDRS partⅡ下位項目

「着衣」（r=.233, p=.040）「寝返り・ベッド直し」（r=.296, p=.009）及びpartⅢ「姿勢」
（r=.238, p=.036）が「スティグマ」と相関していた。【結論】外来PD患者において、女
性は着衣、寝返り・ベッド直しといった動作や姿勢保持機能の低下がスティグマ
の感じやすさと関連していた。男性は実際の運動機能障害とは関係なくスティグ
マを感じ、さらに女性と比べスティグマを感じやすい可能性が示唆された。今後、
さらに対象者数を増やして検討を続ける。

Pj-32-6 クリニカルパス入院の適応となったパーキンソン病の特徴
○猪奥　徹也1、今井　啓輔1、徳田　直輝1、山本　敦史1、崔　　　聡1、
長　　正訓1、毛受　奏子1、上田　凌大1、加藤　拓真1、池田　　巧2

1 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科、
2 京都第一赤十字病院　リハビリテーション科

【目的】当院では2017年8月からパーキンソン病（PD）パーキンソニズムの運動症状
改善を目的とする，リハビリテーションと薬剤調整を組み合わせた19日間のクリ
ニカルパス計画入院（PHCP）を実施している. PHCPの適応となったPD例の特徴を
明らかにする. 【方法】2017年8月から2020年10月までに当科に入院したパーキンソ
ニズム連続38例中, PHCPをした例を対象とした. 対象において背景因子と入院時
運動症状, 治療内容・効果を分析した. 【結果】PHCPした例は21例であった（PD以外
のパーキンソン症候群14例とバリアンス3例を除外）．背景因子として年齢中央値
は82歳（69-88歳）, 男性は13例（62%），罹患年数中央値は8年（1-21年）, Yahr分類は
3: 8例（38%）, 4: 13例（62%）, 入院時L-dopa製剤を含めた3剤以上服薬は14例（67%）
であった. 運動症状として無動・寡動と筋強剛，姿勢反射障害は21例全例，振戦は
10例（48%）, ピサ徴候は9例（43%）, 首下がりは3例（14%）, wearing offは5例（24%）, 
ジスキネジアは1例（5%）でみられた. 治療内容としてリハビリテーションは21例全
例， 薬剤調整は16例（76%）, ボトックス療法は5例（24%）であった. 薬剤調整の内訳
はL-ドパ配合剤増量3例, L-ドパ配合剤増量+ゾニサミド追加2例, L-ドパ配合剤増
量+ドパミンアゴニスト減量1例, ドパミンアゴニスト増量4例, アゴニスト増量+ 
MAOB阻害薬追加1例, アゴニスト減量+ドロキシドパ追加1例, ドロキシドパ追加
1例, ドパミンアゴニスト減量2例, イストラデフィリン減量1例であった. 治療効果
として入院時と退院時のUPDRS3中央値差（改善）は2点（0-18点）, 姿勢反射障害の
改善は9例（43%）, 歩行障害の改善は16例（76%）でみられた. 【結論】PHCPの適応と
なったPD例では，高齢者，罹患年数10年前後，Yahr分類4以上，3剤以上服薬中
の重症例が多く,入院にてUPDRS3の改善は乏しかったが, 姿勢反射・歩行障害の改
善は約半数でみられていた．

Pj-32-7 Parkinson病患者におけるレム睡眠期行動異常症の症
状とQOLとの関連

○小澤　正和、村上　秀友、白石　朋敬、北川　友通、佐藤　健朗、
高津　宏樹、小松　鉄平、坂井健一郎、梅原　　淳、大本　周作、
三村　秀殻、井口　保之
東京慈恵会医科大学 内科学講座 脳神経内科

【背景】レム睡眠期行動異常症（RBD）はParkinson病（PD）に伴うが，詳細に問診
しないと症状の有無が確認できない場合があるなど見過ごされやすい．【目的】
RBDの症状がPD患者の生活の質（QOL）に与える影響を検討した．【方法】Mini-
Mental State Examination （MMSE）が24点以上のPD患者93例に日本語版RBD 
screening questionnaire（RBDSQ-J）を行い，5点以上の患者をRBD症状（+）群，5
点未満の患者をRBD症状（-）群に分類した．運動症状（MDS-UPDRS part III），認
知機能（Montreal Cognitive Assessment; MoCA，Frontal Assessment Battery; 
FAB），うつ（Self-Rating Depression Scale; SDS），アンヘドニア（Snaith-Hamilton 
Pleasure Scale; SHAPS），QOL（Parkinson's Disease Questionnaire; PDQ-39の総
点と運動能，日常生活活動，情緒安定性，烙印，社会的支え，認知，コミュニーショ
ン，身体的不具合についてのサブスコア）について評価し，両群間で各評価スコア
をt検定により比較した．【結果】RBD症状（+）群は13例，RBD症状（-）群は80例であ
り，両群間で年齢，内服薬のレボドパ換算用量，MDS-UPDRS part III，MoCA，
FAB，SDS，SHAPSに有意差はなかった．一方，PDQ-39の総点（53.8±29.6 vs 
33.8±23.9，p<0.01），日常生活活動（10.7±6.0 vs 6.6±6.1， p<0.05），烙印（5.3±4.3 
vs 2.8±3.0，p<0.05），社会的支え（1.9±2.3 vs 0.8±1.7，p<0.05），認知（5.5±3.3 vs 3.2
±2.8， p<0.01），コミュニケーション（2.3±2.5 vs 1.1±1.8， p<0.05），身体的不具
合（3.1±3.0 vs 1.5±2.0， p<0.05）のサブスコアはRBD症状（+）群でRBD（-）群より
も有意に高値であった．【結論】RBDの症状を有するPD患者は他覚的な症状評価で
はとらえられないQOLの低下を伴う．

Pj-32-8 パーキンソン病の抑うつ症状と重症度、認知機能、
QOLとの関連について

○猿渡めぐみ1,2、佐川美土里1,2、公文　　彩1,3、長谷川一子1

1 国立病院機構　相模原病院　脳神経内科、
2 さがみはらカウンセリングルーム、3 かわしま神経内科クリニック

【目的】パーキンソン病（PD）の主観的な抑うつ症状に対し、PDの重症度、認知機
能面、QOLが及ぼす影響について検討する。【方法】外来PD患者195名を対象と
し、抑うつ症状についてSDS、PDの重症度についてUPDRS、認知機能面につい
てMMSE、FAB、RBMT、QOLについてPDQ-39を用いて評価し、得られた各
検査の結果について統計的に検討をおこなった。なお、UPDRS partⅡについて
は、on時の結果を今回の検討に使用した。【結果】対象者の性別は、男性75名、女
性120名、平均年齢は71.9±7.5歳、平均罹病期間は8.4±6.9年であった。SDSの得
点平均は44.7±8.1点であり、主観的な抑うつ症状としては、正常～神経症レベル
にある者が多かった。SDS得点を被説明変数とし、重症度、認知機能、QOLの各
検査得点を説明変数として重回帰分析を行ったところ、MMSE（p=.029）、QOL

（p=.000）に有意な正の相関が見られた。（p<.05）【結論】PD患者の主観的抑うつ症
状には、PD自体の重症度は大きく関連せず、全般的な認知機能が保たれているこ
と、QOLの低下を実感していることが関連していると考えられた。認知機能が保
たれていることで、思考活動が行われやすく抑うつ的な思考も深めやすい側面が
ある可能性が考えられる。一方で、PD患者の不安を受け止める、肯定的側面を伝
え返すといった心理カウンセリング的な関わりが、抑うつ症状の軽減に有効であ
る可能性も示唆された。

Pj-32-9 パーキンソン病患者に対する卓球リハビリテーション
療法の有効性および安全性の検討

○井上　賢一1,2、藤岡　伸助1,2、長城　晃一1、末永みどり3、
木村　一喜4、米倉有希子4、山口　良樹4、北野　晃祐4、今村　律子5、
上原　吉就5、菊池　仁志2、松永　洋一1、坪井　義夫1

1 福岡大学医学部 脳神経内科、2 村上華林堂病院　脳神経内科、
3 徳島文理大学　薬学部、4 村上華林堂病院、5 福岡大学スポーツ科学部

【目的】パーキンソン病（PD）患者における卓球リハビリテーション療法の有効性
と安全性を検討する。【方法】Hoehn-Yahr重症度分類でIV以下の12名のPD患者を
対象に、卓球リハビリテーションプログラムを独自に作成し、1回6時間を週1度、
6ヵ月間実施した。研究開始前、3ヵ月目、6ヵ月目にMDS Unified Parkinson's 
Disease Rating Scale （MDS-UPDRS） part I-IV、Montreal Cognitive Assessment 

（MoCA）、Frontal Assessment Battery （FAB）、Self-Rating Depression Scale 
（SDS）、Starkstein Apathy Scale （SAS）を用いて運動症状と非運動症状を評価し、
6ヵ月間における有害事象の発生数を評価した。【結果】欠損データを含む3名を除
外し、9名のPD患者を解析した。参加者は平均年齢71.8 ± 7.2 歳、平均罹患年数は7.5 
± 4.3 年、平均Hoehn-Yahr重症度分類3.0 ± 0.4 であった。MDS-UPDRS part II

（ADL）変化量は3ヵ月目－4.0 point （p=0.012）、6ヵ月目－7.0 point （p=0.015）で
あった。MDS-UPDRS part III（運動機能）変化量は3ヵ月目－10.0 point （p=0.012）、
6ヵ月目－12.0 point （p=0.008） であった。MDS-UPDRS part I、part IV、MoCA、
FAB、SDS、SASに有意な変化はなかった。転倒と腰痛は各々1名発生したが、
重大な有害事象は認めず、脱落者はなかった。【結論】PD患者における卓球リハビ
リテーション療法は安全で、ADLおよび運動症状の改善に有効である可能性が示
唆された。

Pj-32-10 パーキンソン病（PD）/レビー小体型認知症（DLB）の
血圧変動と精神症状および認知症の関連

○野元　翔平1、冨井　康宏4、大江田知子1、笠原　仁菜2、内炭　弘嗣3、
冨田　　聡1、梅村　敦史1、高坂　雅之1、朴　　貴瑛1、石原　稔也1、
田原　将行1、山本　兼司1、戸田真太郎4、山本　康正4、澤田　秀幸1

1 国立病院機構 宇多野病院 臨床研究部・脳神経内科、
2 国立病院機構 宇多野病院 整形外科、3 国立病院機構 宇多野病院 循環器内科、
4 京都桂病院 脳神経内科

【目的】血圧変動はPD/DLBの重要な病態であるが、臨床的意義は不明な点が多い。PD/DLB
の血圧変動が精神症状、認知症、脳小血管病に関連するか否かを明らかにする。【方法】症例・
対照研究。症例群はPD/DLB患者の合計113名（PD 96%、男性49%、年齢73.3±8.2歳（平均±
SD）、罹病期間 8.0±6.0年、modified HY 3.0±0.8）、対照群は神経筋疾患・脳血管障害のない
入院患者16名（男性38%、年齢72.8±9.8歳）。自由行動下血圧測定により24時間収縮期・拡張期
血圧、脈拍の日内変動係数（sBP-CV, dBP-CV, PR-CV）、夜間高血圧の有無、血圧日内変動指標

（dipper, non-dipper, riser types）を同定し、症例群と対照群を比較した。 次いで多変数ロジ
スティック回帰分析により、症例群に特徴的であった血圧変動のパターンが精神症状、認知症

（MMSE<24）の有無に関連しているかを明らかにした。脳小血管病への影響をFazekas分類と
total small vessel disease scoreにより評価した。【結果】症例群では対照群に比してsBP-CV（16.6
±4.9 vs.12.0±2.5, p<0.01）、dBP-CV（17.1±5.9 vs.13.9±3.8, p=0.038）が有意に増大し、PR-CV（12.4
±3.5 vs.14.5±3.6, p=0.029）は有意に減少していた。sBP-CV, dBP-CV, PR-CVの変化は疾患重症
度との有意な関連はなく、早期患者においても高度の血圧変動がみられた。一方、夜間高血圧
や血圧日内変動指標には症例群と対照群に有意差はなかった。症例群においてsBP-CVが精神
症状に与える調整リスク比はRR 2.6 （p=0.066,95%CI;0.94-7.4）と推定された。sBP-CVは認知症
には明らかな関連はなかった（RR 2.0, p=0.259,95%CI;0.59-7.1）。脳小血管病各評価項目はsBP-
CV、精神症状と有意な関連はなかった。【結論】PD/DLBでは、発症早期から高度の血圧変動が
みられ、心拍による代償機能も低下していると考えられた。本研究の結果、高度の血圧変動は
精神症状出現のリスクとなる可能性が示唆されたものの、脳小血管病の介在は否定的であった。
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Pj-32-11 胸部CT検査で認める食道拡張は神経変性疾患の自律
神経障害の指標となるか？

○川村　和之、竹内　啓喜、丸濱伸一郎、太田真紀子、重松　一生、
杉山　　博
国立病院機構 南京都病院 脳神経内科

【目的】胸部CT検査で認める食道拡張が、神経変性疾患において自律神経障害の一
症状として出現する食道運動障害の間接的な指標になることを明らかにする。【方
法】2017年1月から12月に当院を受診した以下の患者を対象とした：パーキンソン
病（PD） 39名（男性19名 女性 20名、年齢 74.9±8.6歳）、多系統萎縮症（MSA） 12名

（男性 8名 女性 4名、年齢 69.1±6.2歳）、筋萎縮性側索硬化症（ALS） 13名（男性 8
名 女性 5名、年齢 67.2±9.0歳）。胸部CTにおける食道４区分（頸部、胸部上部、
胸部中部、胸部下部）の食道内腔最大径（MaxED）を測定し、各疾患における食道
拡張の頻度と特徴について検討した。【結果】PD群のMaxEDは頸部 6.1±4.2mm、
胸部上部 13.8±6.3mm、胸部中部 8.8±5.8mm、胸部下部 7.8±5.8mmであった。
食道拡張（食道内腔最大径≧10mm）を認めた頻度は頸部20.5%、胸部上部69.2.%、
胸部中部 35.9%、胸部下部 10.3%であった。MSA群のMaxEDは頸部13.7±7.8mm、
胸部上部 16.8±6.6mm、胸部中部8.6±7.0mm、胸部下部 4.3±3.4mmで、食道拡
張の頻度は頸部 66.7%、胸部上部 58.3%、胸部中部 41.6%、胸部下部 0%であっ
た。MSA群ではPD群と比較して頸部食道拡張の頻度が高かった。一方、ALS群
のMaxEDは頸部3.3±3.0mm、胸部上部 8.3±3.3mm、胸部中部 6.6±3.6mm、胸部
下部 6.0±5.3mmで、食道拡張の頻度は頸部7.7%、胸部上部23.1%、胸部中部 7.7%、
胸部下部 7.7%であった。ALS群では、MSA群とPD群と比較して食道拡張の頻度
が低かった。【結論】ALS群と比較してMSA群とPD群で食道拡張の頻度が高かった
ことより、胸部CT検査で認める食道拡張が食道における自律神経障害の間接的指
標として有用であると思われる。また、MSA群とPD群で異なる食道拡張のパター
ンは延髄における神経変性の分布の差異を反映している可能性があると考えられ
た。

Pj-32-12 パーキンソン病の起立性低血圧重症度別、安静時ノル
アドレナリン値と起立後の反応性

○黒野　裕子1、鳥飼　裕子1、岡村　正哉1、原　　　一1,2

1 済生会神奈川県病院 脳神経内科、2 ウェルケアはら脳神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）における起立性低血圧（OH）は、諸説あるものの通常、
交感神経節後線維の障害が主体と考えられており、理論上は安静時の血漿ノルア
ドレナリン値（NAd）は低く、tilt 後の反応性は低下していると考えられる。しか
しながら、実際はそのようなパターンになる症例は限られている。そこで、PDで
OHを有する症例をOHの程度別に細かく分類し、安静時NAd値およびTilt後のNA
ｄ反応性を調べ、OHの重症度とNAd値に関連性があるかどうかを調べた。【方法】
対象はパーキンソン病138例と年齢をマッチさせた神経疾患及びOHのないコント
ロール18例。HUT試験は傾斜角70度で施行。臥位後7分頃とtilt-up後7分頃のNAd
を測定した。OHはtilt-up後3分以内の収縮期血圧20mmHg以上の低下とし、コン
トロール群、PD＋OH－群、PD＋一過性OH群（起立後3－4分以内に回復）、持続
型OH群（tilt中、血圧が低い状態が持続）に分類した。持続型OHについては、さ
らにmild、moderate、severeに分類した。【結果】安静時NAd値はコントロール

（361pg/ml）に比し、PD+OH－群（404pg/ml）及び一過性OH群（452pg/ml）で高い
傾向にあった。対してsevere OH 群（280pg/ml）は最も低値であった。Tilt 後の
反応性については、一過性OH群（変動差289pg/ml）がコントロールを含めたすべ
ての群でもっとも変化が大きく、対してsevere OH （同70pg/ml）が最も低い値で
あった。【結論】OHを細かく重症度別にわけて検討することで、重症度によりNAd
の基礎値や反応性が大きく異なることがわかった。軽度のOHでは安静時NAd値
が高くtilt 後のNAdの反応性も高いが、OHが重症になるにつれ安静時NAdが低く
反応性も低くなる傾向がみられた。このことは、一過性OHのような軽症OHでは、
交感神経節後線維の障害は軽度であり、主体は中枢性自律神経障害である可能性
がある。また進行とともに交感神経節後線維の障害が強くなることを示している
のかもしれない。

Pj-32-13 パーキンソン病における起立時末梢血管収縮不全を有
する患者群の臨床的特徴の検討

○上田　雅道1、中村　友彦1,2、岩田　麻衣1、原田祐三子1、鈴木　将史1、
平山　正昭1,3、勝野　雅央1

1 名古屋大学病院 神経内科、2 名古屋大学医学部附属病院　検査部、
3 名古屋大学医学部保健学科

【目的】起立時の末梢血管収縮不全は起立性低血圧の主要な原因の一つである。パーキ
ンソン病（PD）において起立性低血圧を認めなくても起立時に末梢血管収縮不全を来す
例は将来的に起立性低血圧を来す可能性が高いと考えられる。起立性低血圧は認知機
能障害や予後不良の危険因子ともされていることから、早期にその発症リスクを把握
することはPD診療において重要と考えられるため今回このような症例の臨床的特徴
の分析を行った。【方法】PD患者に対して当院で施行したヘッドアップティルト試験の
データを利用した。インピーダンス法によって測定した末梢血管抵抗がヘッドアップ
ティルト試験0°に対して60°で減少した末梢血管収縮不全を認めた例を分析した。収
縮期血圧が20mmHg以上の低下を来した起立性低血圧群（OH群）34例 （年齢68.6±7.73
歳、男性21人、女性14人）と起立性低血圧を認めなかった群（非OH群）64例 （年齢63.8
±9.49歳、男性29人、女性35人）で得られた臨床データの検討を行った。【結果】安静臥
位時の収縮期血圧がOH群は非OH群に比して高値であり （130±19.2mmHg vs 120±
20.2mmHg, p<0.05）、バルサルバ試験ではOH群は非OH群よりⅡ相で血圧変化が高度で
あった （-38.5±17.7mmHg vs -24.7±13.1mmHg, p<0.05）。MMSEによる認知機能検査
おいてOH群で非OH群より低下しており （26.6±3.5 vs 27.9±2.1, p<0.05）、OSIT-Jによ
る嗅覚スコアはOH群で非OH群より低値であった（3.9±2.9 vs 5.2±3.0, p<0.05）。また、
MIBG心筋シンチグラフィーでは、早期相、後期相ともにOH群で非OH群より心縦隔比 

（H/M比）が低下していた （早期相H/M比 1.60±0.27 vs 2.11±0.65, p<0.05、後期相H/M
比 1.32±0.29 vs 1.92±0.83, p<0.05）。【結論】末梢血管収縮不全を有するPDでは、OHを
有する患者の方が認知機能や嗅覚低下が高度であった。OHを伴わない末梢血管収縮不
全が自律神経機能障害の早期リスクとなるか否かについて前向き研究が必要である。

Pj-32-14 パーキンソン病の起立性低血圧における体脂肪率、体
水分率の関連の検討

○中村　友彦1,2、上田　雅道1、原田祐三子1、鈴木　将史1、勝野　雅央1

1 名古屋大学脳神経内科、2 名古屋大学病院検査部

【目的】高齢のパーキンソン病ではbody mass index（BMI）低値が起立性低血圧と
関連する可能性がある。体脂肪はレプチンと関連があり交感神経活性作用により
血圧維持を、水分量は循環血液量維持として重要な因子であり、これらの低値は
起立性低血圧に関与する可能性がある。今回、どちらの因子がより起立性低血圧
に関与しているかを検討した。【方法】糖尿病や他の自律神経障害を来す疾患、血
圧に影響する薬剤を服用している例を除いた65歳以上のパーキンソン病患者（男
性21人：年齢73±4歳、罹病期間7.3±7.9年、女性29人：年齢73±5歳、罹病期間4.3
±3.4年）において、ヘッドアップティルト試験における収縮期血圧変化とBMI、
体脂肪率や体水分率との関連を分析した。【結果】ティルト試験における収縮期血
圧変化とBMIは男女ともに相関を示した（男性：r = 0.75, p < 0.001、女性：r = 0.45、
p = 0.01）。体脂肪率も男女ともに有意な正の相関を認めた（男性：r = 0.71, p < 
0.001、女性：r = 0.41、p = 0.03）。体水分率については男女とも有意な負の相関
を認めた（男性：r = -0.57, p = 0.01、女性：r = -0.44、p = 0.02）。【結論】高齢パー
キンソン病の起立性低血圧では体脂肪減少は起立性低血圧の危険因子と考えられ
る。体脂肪はレプチンと関連があり、体脂肪低下に伴うレプチン低値によって血
圧が保てない可能性がある。体水分率については水分率増加が起立性低血圧と関
連があるという結果であったが、一般に脂肪率が高値だと水分率は低値の傾向と
なるとされ、その結果を反映しているのかもしれず、体水分の関与に関してはさ
らなる検討が必要である。

Pj-32-15 パーキンソン病患者における起立性低血圧の意義の検討
○中山　博輝、水谷　真之、京谷　美月、張　　由絹、渡邊　睦房、
藤ヶ﨑浩人
東京都立墨東病院

【目的】パ ー キンソン 病（Parkinson's disease: PD） に お い て 起 立 性 低 血 圧
（Orthostatic hypertension: OH）は、患者の日常生活に関わる重要な非運動症状で
ある。OHは認知機能低下や死亡リスクと関連しているとされているが、一定の
見解はない。そこで、自施設におけるPD患者を調査し、OHを有する患者の傾向
を分析する。【方法】2017年4月1日から2020年3月31日までに当院脳神経内科に入院
したPD患者で123I-MIBGシンチグラフィーH/M比が2未満である26例について、起
立性低血圧の有無とその後の経過について後方視的に検討した。【結果】51～89歳
の26例（男性16例、女性10例）を対象とした。OHありは12例、OHなしは14例だっ
た。罹病期間は初診から最大18年であった。UPDRS（PartⅢ）は17～88点であっ
た。認知機能低下をきたした例は13例であった。OHあり群とOHなし群で、年齢、
UPDRS（PartⅢ）、罹病期間、123I-MIBGシンチグラフィーH/M比、認知機能障害
の合併率に、有意な差は認めなかった。OHあり群では合併症による死亡例が4例、
ADL低下が進行した例が3例であった一方、OHなし群ではいずれも経過良好で
あった。【考察】PDにおけるOHは認知機能障害と関連すると言われており、自施
設例ではOHあり群において認知機能低下をきたす例が目立った。ただしOHのコ
ントロールが付いた例ではその後の経過が安定する例もあり、積極的にOHに介
入することで患者のADLや認知機能を改善させうる可能性がある。

Pj-33-1 軟口蓋ミオクローヌスに対する下顎アプローチによる
超音波検査

○小出　眞悟、今野　卓哉、柏木　健太、柴田健太郎、柳村　文寛、
徳武　孝允、堅田　慎一、小野寺　理
新潟大学脳研究所脳神経内科

【目的】軟口蓋ミオクローヌスの評価は視診が主体で，客観的評価が不十分となる
ことが多い．経口腔超音波により口腔内不随意運動を評価した報告はあるが，体
表からの超音波検査による報告はない．本研究では下顎アプローチによる超音波
検査を用いて軟口蓋ミオクローヌスに対する評価を行った．【方法】症例１と２の
計２例を対象とした．症例１は精神運動発達遅滞があり，４２歳時からけいれん
発作が頻発し，歩行障害，嚥下障害，構音障害が増悪した４３歳女性である．頭
部ＭＲＩで前頭葉優位にびまん性の白質病変があり，ＧＦＡＰ遺伝子ｐ．Ｒ７９
Ｈ（ｃ．２３６Ｇ>Ａ）変異を認め，アレキサンダー病と診断した．症例２は６５
歳時に橋背側の脳出血を発症し，徐々に四肢の運動失調が出現した６７歳男性で
ある．頭部ＭＲＩで両側下オリーブ核仮性肥大と診断した．評価方法としては視
診で軟口蓋ミオクローヌスの有無を確認したのち，超音波検査をベッドサイドで
行った．超音波検査はＸａｒｉｏ（キャノンメディカルシステムズ，栃木，登録
商標：第４８２８８１１号）を使用し，プローブはコンベックスプローブ（３．５Ｍ
Ｈｚ）またはリニアプローブ（７ＭＨｚ）を使用した．被験者は仰臥位で頸部を後
屈させ，下顎の体表面の正中または傍正中よりアプローチを行った．Ｂモードの
縦断走査により軟口蓋，舌，舌骨を同定したのち，Ｍモードにより軟口蓋ミオク
ローヌスの周波数測定を行った．【結果】症例１は開口困難であり，視診による評
価はできなかった．超音波検査では症例１で３－４Ｈｚの不随意運動を軟口蓋に，
症例２では２－４Ｈｚの不随意運動を舌と軟口蓋に認め，２例とも軟口蓋ミオク
ローヌスと考えられた．【結論】軟口蓋ミオクローヌスに対する下顎アプローチに
よる超音波検査は，視診が困難な場合でもベッドサイドで低侵襲かつ簡便に客観
的評価を行うことができ，有用である．
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Pj-33-2 低域遮断フィルター設定がFAP患者の上肢における遠
位部CMAPの持続時間に与える影響

○星野　優美1、小平　　農1、大橋　信彦1、森田　　洋2、関島　良樹1

1 信州大学病院 脳神経内科・リウマチ・膠原病内科、
2 信州大学　総合健康安全センター

【目的】軸索障害型末梢神経障害であるトランスサイレチン型家族性アミロイドポリ
ニューロパチー（FAP）患者は脱髄性末梢神経障害である慢性炎症性脱髄性多発神
経炎（CIDP）と誤診されることがあるが、その電気生理学的な要因は十分明らかに
されていない。低域遮断フィルター設定は遠位部複合活動筋電位（DCMAP）の持続
時間に大きな影響を与えるとされているが、その設定は2-20Hz程度と施設において
様々であり、FAP患者が誤診される電気生理学的な一因となっている可能性があ
る。FAP患者において低域遮断フィルター設定が上肢のDCMAP持続時間に与える
影響を検討する。【方法】FAP患者46名において低域遮断フィルターを2、10、20Hz
と変化させて正中神経、尺骨神経のDCMAPを記録し、DCMAP持続時間に与える
影響を検討した。また、低域遮断フィルター20Hzで規定されているCIDPのEFNS/
PNS電気診断基準を満たすようなDCMAP持続時間延長（正中神経≧6.6ms、尺骨神
経≧6.7ms）をきたす割合を個々の低域遮断フィルター設定において検討した。【結
果】低域遮断フィルターを20→10→2Hzと下げるほど正中神経、尺骨神経のDCMAP
の持続時間は延長した。また、低域遮断フィルター2、10、20Hz においてCIDPの
EFNS/PNS電気診断基準を満たすようなDCMAP持続時間の延長を正中神経、尺
骨神経でそれぞれ24/43例（56%）と23/41例（56%）、16/43例（37%）と16/41例（39%）、
7/43例（16%）と8/41例（20%）で認めた。正中神経、尺骨神経においてそれぞれ3例、
5例はDCMAP導出不能もしくは、基線の揺れにより解析不能であった。【結論】FAP
患者においても低域遮断フィルターの設定は上肢のDCMAP持続時間に大きく影響
を与え、CIDPなどの脱髄性疾患と誤診される電気生理学的一因になっている可能
性がある。電気生理学的誤診を減らすためにも各施設での低域遮断フィルター設定
に注意を払い、数値のみにとらわれないDCMAP波形の解析を行う必要がある。

Pj-33-3 超音波エラストグラフィを用いた筋の弾性評価法の信頼性
○西田　明弘1、津川　　潤2、竹下　　翔1、小倉　玄睦1、坪井　義夫1

1 福岡大学病院 脳神経内科、2 福岡大学筑紫病院 脳神経内科

【目的】超音波画像診断に生体組織の硬度を評価する超音波エラストグラフィは消
化器内科や乳腺科領域で臨床応用されている。生体組織の硬さは病理組織に関連
していることが明らかになり、昨今ではスポーツ科学の領域で筋硬度の評価でも
超音波エラストグラフィが用いられるようになった。エラストグラフィ機能にお
けるShear wave imagingは剪断波を測定する。弾性体の中を伝搬する剪断弾性
波の速度は物質の持つ弾性率と正の相関があり、弾性率は剪断弾性波伝搬速度

（Shear wave propagation: SWP）の二乗と筋密度の積で求められる。SWPが速い
ほど硬い物質である。今回我々はShear wave imagingを用いて筋の弾性を評価し、
検者内信頼性と検者間信頼性を検討した。【方法】検者は当院脳神経内科専門医3名

（検者①、②、③）とした。被験者は当院所属研修医2名（被験者A、B）とした。各
被験者の上腕二頭筋と腓腹筋のSWPを評価した。プローベは筋繊維の走行に沿っ
て加圧せず評価した。ROIは測定筋のみを対象に直径1cm円形の領域に設定し、6
回測定した。信頼性の指標として級内相関係数（Intraclass correlation coefficient, 
ICC）を用いた。ICCの値が1に近いほど信頼性が高く、0.6以下が要再検討とな
る。【結果】検者内信頼性は上腕二頭筋で検者①ICC=0.61、検者②ICC=0.96、検
者③ICC=0.74であった。腓腹筋では検者①ICC=0.74、検者②ICC=0.98、検者③
ICC=0.92であった。上腕二頭筋での検者間信頼性はICC=0.56、腓腹筋でICC=0.93
であった。【結論】SWPによる上腕二頭筋と腓腹筋の弾性評価に際して検者内信頼
性及び検者間信頼性いずれにおいても腓腹筋で信頼性の高い結果を得た。その背
景として筋繊維に沿って加圧せずプローベをあてることができる面積が腓腹筋の
方が広く、評価に適していると考えた。今後より多くの被験者で評価を繰り返し、
信頼性の高い評価法を模索する必要がある。

Pj-33-4 大脳基底核疾患における興奮抑制バランスの検討
○冨樫　尚彦1,3、濱田　　雅2、代田悠一郎2、戸田　達史2、西山　和利3、
長谷川一子1

1 国立病院機構　相模原病院　脳神経内科、2 東京大学病院　脳神経内科、
3 北里大学病院　脳神経内科

【背景】経頭蓋磁気刺激（transcranial magnetic stimulation, TMS）は非侵襲的に
脳神経細胞を刺激することができ二発刺激により皮質内促通性回路や抑制性回
路を反映した皮質興奮性が評価できるとされる。既報告ではHuntington病（HD）
やParkinson病（PD）といった大脳基底核疾患では大脳皮質基底核ループの障害
により皮質興奮性が変化すると報告されている。【目的】本研究ではHDとPDの
皮質興奮性の変化を評価した。【方法】被験者はHD患者10名、PD患者10名で検
討した。HD患者は病初期が７名、独歩困難な患者が３名だった。PD患者は全
て病初期だった。すべての被験者で皮質抑制機構の指標とされるshort interval 
intracortical inhibition （SICI）、皮質興奮性の指標とされるshort interval 
intracortical facilitation （SICF）を評価した。検査可能な患者では認知機能検査、
頭部MRI、DAT scan、脳血流SPECTも施行した。【結果】HDではSICIは正常だっ
たが、SICFは認めなかった。一方、PDではSICIでの変化は認めなかったがSICF
は増強されていた。【結論】HDの従来の報告では病初期に促通性回路興奮性の減弱
が示唆され、進行した場合には増強されることもあると報告されている。半数以
上が病初期である本報告では、既報告と同じく促通性回路興奮性の減弱が示唆さ
れた。一方、PDでは治療効果の程度、病期やジスキネジアの有無により変化する
とされているが、本報告では促通性回路興奮性が増強しており、これによりSICI
が減弱しているという従来報告と一致した結果であった。病初期のHDとPDでは
促通性回路興奮性に差があることが示唆され、大脳皮質基底核ループの障害によ
りparadoxicalに皮質促通性回路が変化すると考えられた。

Pj-33-5 巨大SEPの短-中潜時成分の病態：発作性脱分極シフ
ト成分と後続抑制成分の可能性の検討

○石橋はるか1,2、戸島　麻耶1、人見　健文4、大井　和起1、音成秀一郎2、
小林　勝哉1、本多　正幸4、武山　博文5、宇佐美清英3、下竹　昭寛1、
松橋　眞生3、丸山　博文2、髙橋　良輔1、池田　昭夫3

1 京都大学大学院医学研究科　臨床神経学、
2 広島大学大学院医系科学研究科　脳神経内科学、3 京都大学大学院医学研究科
てんかん・運動異常生理学講座、4 京都大学大学院医学研究科　臨床病態検査学、
5 京都大学大学院医学研究科　呼吸管理睡眠制御学

【背景】皮質ミオクローヌスは運動感覚皮質の過興奮から生じる不随意運動である．皮質の過興奮
を示す電気生理学的所見として，体性感覚誘発電位での短潜時成分（P25以降）の振幅増高（Giant 
SEP）が知られている．皮質ミオクローヌス患者のGiant SEPのP25はペランパネル（PER）内服後に
潜時延長，振幅低下を呈し，潜時延長の程度はPER血中濃度と相関し，PERが突発性脱分極シフト

（paroxysmal depolarization shift: PDS）を抑制及び分散遅延させたと結論した（Oi et al,2019）．し
かし，P25以降の各成分は，PDS成分としての詳細は検証されておらず，短-中潜時成分（P25,N35,P50）
の特徴を検討した．【方法】Giant SEPを呈する皮質ミオクローヌス患者（16例）を対象とし，①患
者群のSEP短-中潜時成分（P25,N35,P50）を測定し，健常群（15例）と比較した．②患者群のBenign 
adult familial myoclonus epilepsy（4例），Unverricht-Lundbarg disease（2例）でのSEP短-中潜時
成分をPER内服前後で比較し，PER血中濃度との相関を検討した．【結果】①治療前の患者群では健
常群と比してP25,N35,P50の振幅増高を有意に認めた（p<0.01）．P25,N35の潜時は延長傾向があり

（p=0.17,0.18），P50の潜時延長を有意に認めた（p<0.01）．②PER治療後，P25,N35,P50の振幅は低下
傾向（p=0.06,0.12,0.08）にあった．P25,N35の潜時，P25-N35頂点間潜時の延長は，PER血中濃度と有
意な相関を認めた（p=0.007,0.009,0.023）．P50の潜時，N35-P50頂点間潜時の延長は，血中濃度との
有意な相関はなかった（p=1.0,0.087）．【結論】1）患者群は健常群と比してPER治療前SEPの短-中潜時
成分の振幅が増高した．2） 振幅はPER治療後，N35，P50は低下傾向を認めた。3） 潜時はPER血
中濃度と相関してP25-N35頂点間潜時延長があったが，N35-P50頂点間潜時延長はなかった．以上
よりP25,N35はPDS，P50はPDSとは異なり後続抑制（過分極，afterslow）の可能性が高い．

Pj-33-6 神経筋疾患における疲労と過分極誘発性伝導ブロックの関係
○常山　篤子、渋谷　和幹、三澤　園子、水地　智基、鈴木　陽一、
中村　圭吾、狩野　裕樹、青墳　佑弥、諸岡茉里恵、大谷　　亮、
桑原　　聡
千葉大学大学院医学研究院・脳神経内科学

【目的】神経疾患患者の多くは、健常者と比較して強い疲労感を有している。そ
のメカニズムとして、脱髄や神経軸索分枝の増加による、activity-dependent 
hyperpolarization and conduction blockの関与が考えられている。【方法】慢性
炎症性脱髄性多発神経炎（CIDP） 17名、球脊髄性筋萎縮症（SBMA） 14名、健常
者（NC）16名を対象として、臨床評価、神経伝導検査、疲労スコア（FSMC）、短
母指外転筋における1分間の随意収縮前後の軸索興奮性および複合筋活動電位

（CMAP）振幅の変化を解析した。【結果】NCと比較し、CIDP/SBMAではFSMCの
motor scoreが優位に高く（p=0.0002） 、運動関連性疲労が強いことが示唆された。
1分間随意収縮後のCMAP振幅は、CIDPの4名、SBAMの1名で低下していた。ま
た、軸索興奮性としては、NC、CIDP/SBMA共に過分極性の変化が認められた。
また、CMAP振幅低下があるCIDP/SBMA患者はない患者よりも、優位に疲労度
が強かった（p=0.0357）。【結論】脱髄性末梢神経障害や前角疾患では安全因子が低
下し、随意収縮により過分極性伝導ブロックが生じ、これが疲労を生じているも
のと考えられた。

Pj-33-7 急性脳障害における頭皮上脳波での超低周波活動に関
する検討

○三村　直哉1、宇佐美清英2、梶川　駿介1、本多　正幸3、人見　健文3、
松橋　眞生2、江川　悟史4、髙橋　良輔1、池田　昭夫2

1 京都大学大学院医学研究科 臨床神経学、2 京都大学大学院医学研究科 てん
かん・運動異常生理学講座、3 京都大学大学院医学研究科 臨床病態検査学、
4 TMG あさか医療センター 脳神経外科 , 脳卒中てんかんセンター

【目的】信号/ノイズ比が高く、時定数を上げることで緩電位を記録可能な頭蓋内
脳波を中心とした研究において、超低周波活動（Infraslow activity：ISA）は、て
んかん患者ではてんかん原性部位の指標となる可能性が示唆されている。急性期
脳卒中や頭部外傷など他の病態では、神経機能予後との関連が検討されているも
のの詳細は明らかではない。さらに、頭皮上脳波でのISAは、非侵襲的に神経機
能を推察する新たな知見として期待されるものの検討例は少なく、その臨床的意
義は未解明である。今回我々はてんかん以外の複数の患者において頭皮上脳波で
ISAを確認し得たので、それらの背景の神経学的病態との関係性を検討し報告す
る。【方法】頭部外傷、頭蓋内出血、クモ膜下出血、低酸素脳症の患者において、
意識障害などの評価目的に行われた頭皮上脳波を後方視的に評価した。ISAは、
時定数2秒で評価し、持続時間3秒以上振幅50μV以上の波形と定義した。【結果】
重症度が高く、通常の時定数0.3秒での解析で徐波が目立つ症例を選択し解析した。
脳出血1例、低酸素脳症2例、クモ膜下出血2例、頭部外傷1例において、頭皮上脳
波でISAを認めた。6例中4例で臨床的もしくは脳波上の発作を認めた。またクモ
膜下出血の1例では、血管攣縮を認めた脳領域上の電極でISAを認めた。【結論】頭
皮上脳波でISAは、てんかん以外の複数の急性脳障害において検知された。ISA
の詳細な病態生理は今後の検討を要するが、頭蓋内の電気生理学的病態を非侵襲
的に評価できる新しい項目として有用な可能性がある。
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Pj-33-8 CIDPとTTR-FAPにおける交感神経性皮膚反応の有用
性の検討

○阪本　直広、本郷　　悠、伊佐　　恵、古屋佑一郎、松井　太郎、
山崎　啓史、高崎　　寛、池脇　克則、鈴木　一詩
防衛医科大学校 神経・抗加齢血管内科

【目的】交感神経性皮膚反応：sympathetic skin response（SSR）を用いて自律神経
障害を呈する神経疾患を評価した報告はあるが，慢性炎症性脱髄性多発根ニュー
ロパチー（CIDP）患者を対象にSSRで評価した報告は少ない．また，神経伝導検査
で脱髄パターンを呈するTTR変異型家族性アミロイドポリニューロパチー（TTR-
FAP）の症例ではCIDPとの鑑別が難しい場合がある．SSRの検査結果がCIDPと
TTR-FAPの鑑別に寄与する可能性について検討する．【方法】2020年に当科でSSR
を含めた精査を行ったCIDP4例，TTR-FAP2例について，罹病期間，神経伝導検
査（NCS）結果，CVR-Rなどについて後方視的に検討し、SSRがCIDP/TTR-FAP
の鑑別に寄与する可能性を検討した．左手掌に探査電極を，左手背に基準電極を
置き，右手根部の正中神経上で30mA，0.2msで電気刺激を10回施行し，最小潜時
と最大振幅を記録した．【結果】CIDPのsubtypeは，typicalが2例，MADSAMが1
例，NF155抗体陽性例が1例であった．初発症状出現時からSSR施行時までの年
数は，CIDP群では1年，1年，3年，31年，TTR-FAP群では3年，11年であった．
CIDP群では4例中4例すべてでSSRは導出され，最小潜時は1050-1210ms，最大振
幅は0.7-4.4mVであった．一方でTTR-FAP群ではいずれもSSRは導出されなかっ
た．CVR-RはCIDP4例，TTR-FAP2例でいずれも低下はみられなかった．NCSでは，
右正中神経遠位部の複合感覚神経電位振幅に関して，CIDP群では1例は導出困難
で，3例は2.3μV-6.4μVといずれも低下がみられ，TTR-FAP群ではどちらも導出
困難であった．【結論】初発症状からの罹患年数に関わらず，CVR-RよりもSSR導
出の有無がCIDPとTTR-FAPの鑑別に役立つ可能性がある．ただし，刺激部位の
感覚神経の障害の程度がSSRの検査結果に関与している可能性もあり，今後の症
例の蓄積が望まれる．

Pj-34-1 脳神経炎での造影効果検出におけるDANTE T1-
SPACEの有用性の検討

○平田　真也1、澤村　正典1、伏見　育崇2、JohnGrinstead3、
SinyeobAhn4、眞木　崇州1、高橋　良輔1

1 京都大学病院 脳神経内科、2 京都大学病院　放射線診断科、3 Siemens Healthineers, 
Portland, OR, USA、4 Siemens Healthineers, San Francisco, CA, USA

【目的】脳神経炎の診断は主に臨床症状、神経所見によってなされることが多く、
MRI所見の診断への寄与は限られている。既報では、脳神経炎での造影MRIの
造影効果を報告した文献は散見されるが、造影効果を示す症例は一部であり、
MRIでの異常の検出率は高くない。Delay alternating with nutation for tailored 
excitation （DANTE） T1-SPACEの撮像は血管壁や血管内腔のプラークの評価に
有用と報告されている。一方で、当科からDANTE T1-SPACEが脳神経炎の造
影効果の検出に有用であるとcase reportで報告している。今回造影DANTEに
よる脳神経炎の検出の有用性について造影T1と比較検討した。【方法】2019年3月
から2020年9月に当院で撮像された脳神経障害に対するMRI9例について、造影
DANTE、造影T1それぞれでの造影効果の有無と臨床的特徴を後方視的に検討
した。【結果】全症例の平均年齢は67.4歳で、発症から平均14.2日にMRIを撮像さ
れていた。造影DANTEでは9例中8例（88.8%）に造影効果を認め、造影T1では9例
中3例（33.3%）に造影効果を認めた。造影T1で造影効果を認めた症例全例で造影
DANTEでも造影効果を認めた。造影DANTEで造影効果を認めた脳神経の内訳
は延べ顔面神経6例、視神経2例、外転神経1例であった。【結論】造影DANTEでの
撮像は脳神経炎での造影効果検出に有用であり、造影T1と比較しても有意に検出
率が高かった。造影DANTEの撮像は脳神経障害の診断に有用と考えられた。

Pj-34-2 LIAS患者におけるドパミントランスポーターシンチ
グラフィーの検討

○西田陽一郎、横田　隆徳
東京医科歯科大学 大学院医歯学総合研究科 脳神経病態学分野（脳神経内科）

【背景】Late onset idiopathic aqueductal stenosis （LIAS）ではパーキンソニズム
を呈しうることが知られているが、ドパミントランスポーターシンチグラフィー

（DaT SCAN）が異常を呈するかは知られていない。 【目的】DaT SCANを検査し
たLIAS患者2例を呈示する。 【症例1】42歳男性。30歳から立位不安定や構音障害
が緩徐に増悪した。39歳時にATXN3のCAGリピート数 17/76回でMJDと診断さ
れた。頭部MRIで中脳水道下方部の上髄帆と橋背側が癒着もしくは膜様構造が存
在し、脳室が拡大しておりLIASと診断した。39歳時のDaT SCANは視覚評価で
は正常で、ファントム補正後のSpecific 123I-FP-CIT tracer binding ratio （SBR）値
も右 7.27、左 7.95であった。1年後の視覚評価では線条体への集積が右優位に軽
度に低下しておりSBR値は右 6.60、左 6.91、MDS-UPDRS part IIIは13点であっ
た。【症例2】69歳女性。20歳台から頭痛があり57歳時に頭部MRIを撮像した。65歳
から階段昇降で手すりが必要となり徐々に小刻み歩行も出現した。66歳時にMRI
を再検し、中脳水道狭窄による脳室開大とシルビウス裂をはじめとした大脳脳溝
の狭小化を認め、LIASと診断した。DaT SCANの視覚評価では線条体の集積が
両側とも高度に低下しSBR値は右 1.76、左 1.96、MDS-UPDRS part IIIは5点であっ
た。第3脳室底開窓術（ETV）で脳室拡大は改善し、DaT SCANは視覚評価も明ら
かに改善しSBR値も右 5.19、左 5.74に、MDS-UPDRS part IIIは1点に改善した。

【考察】症例1はMJDの合併がありDaT SCANの異常やパーキンソニズムがLIASに
よるかは確かではない。しかし、症例2ではETV後にそれらが改善しておりLIAS
が原因と思われる。両症例より、LIASが長期に及ぶと大脳や中脳への脳圧により、
可逆的なDaT SCANの異常やパーキンソニズムを生じる可能性が想定される。【結
語】LIASはDaT SCANの異常やパーキンソニズムを呈することがあり、外科的治
療が有効な患者がいる。

Pj-34-3 Tram-track like sign，donut configuration陽性ト
ロサハント症候群症例の臨床的特徴

○上田　真之1、瀬戸　瑛子1、小谷　昭博2、間野　逹雄1、久保田　暁1、
石浦　浩之1、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院 脳神経内科、
2 東京大学医学部附属病院　総合研修センター

【目的】トロサハント症候群（THS）は一側性眼窩部痛や眼球運動障害を呈する特発性肉
芽腫性疾患であり，頭部MRI上の海綿静脈洞部腫瘤や造影増強効果を特徴とする．一部
の髄膜腫では視神経管周囲が造影されるtram-track sign （THS）が見られ視力障害と関
連するとされ，THSでも脂肪抑制T2WI軸位断・冠状断で視神経管周囲にTHSに似た高
信号域を呈するtram-track like signやdonut configuration （TTLS / DC）を認める例が
3例報告されているが，THSにおける頻度や臨床的意義は不明である．今回THS症例で
のTTLS/DCの頻度や臨床症状との関連について検討した．【方法】2005年1月から2020年
10月に当科で入院加療された有痛性眼筋麻痺症例のうち， 腫瘍，動脈瘤，感染症や脳血
管障害が除外され，治療前後に頭部MRIを施行した症例において画像所見と臨床症状に
ついて検討した．【結果】当該期間内に当科で入院加療された12例中，頭部MRIで海綿静
脈洞部病変を認めた8例で国際頭痛分類第3版の診断基準を満たしTHSと診断した．う
ち4例でTTLS/DCを認めいずれも視神経管周囲は造影されなかった．うち3例で病側視
力低下を自覚し，3例で動眼神経に， 3例で滑車神経に，4例で外転神経に麻痺を認めた．
治療後は全例でTTLS/DCは消失した． TTLS/DCがないTHS 症例4例中，1例で視力
低下を自覚し，4例で動眼神経に，2例で滑車神経に，3例で外転神経に麻痺を認めた．
海綿静脈洞部病変のない有痛性眼筋麻痺症例4例中，3例で動眼神経に，2例で滑車神経
に，1例で外転神経に麻痺を認めた．いずれも視力低下はなくTTLS/DCは認めなかった．

【結論】当科THS症例では比較的高頻度 （50%）にTTLS/DCが認められ，病側視力低下を
認めるTHS症例ではさらに高頻度 （75%）であった．海綿静脈洞部病変を認めない症例
ではTTLS/DCを認めなかった．眼窩部thin slice MRIが施行されていない症例も含む
ことを考慮すると実際はTTLS/DCの頻度はさらに高い可能性も考えられた．

Pj-35-1 中枢神経系リンパ腫の臨床的特徴についての検討（第 2 報）
○本庄　智香、西尾有葵子、山口　聡子、中尾　寛宙、高橋　俊哉、
廣瀬　正和、田口　智朗、新出　明代、末長　敏彦
天理よろづ相談所病院 脳神経内科

【目的】中枢神経系リンパ腫（central nervous system lymphoma;CNSL）の診断には
病理所見が必須である．典型例では容易に診断可能だが，臨床経過や画像所見が
非典型な場合は生検に至らず，診断・治療までに時間を要することがあり，実臨
床の現場で有用なバイオマーカーを明らかにすることは重要である．【方法】2014
年1月1日から2020年10月31日までに病理検査でCNSLと診断された連続34症例で
臨床像・CT・MRI・sIL-2R・β2-mycrogloblin（以下β2-MG）について後方視的に
検討した.【結果】34例（女性16例，男性18例）は，年齢15歳から85歳だった．HIV陽
性例はなく，免疫抑制状態1名，悪性腫瘍合併例が5名だった．病理診断はびまん
性大細胞型B細胞リンパ腫が26例，血管内大細胞型B細胞リンパ腫（intravascular 
large B-cell lymphoma;IVLBCL）が7例，ホジキンリンパ腫が1例で，最終診断は
原発性中枢神経系リンパ腫（primary central nervous system lymphoma;PCNSL）
21例，IVLBCL7例，二次性中枢神経系リンパ腫（secondary central nervous 
system lymphoma;SCNSL）6例だった.髄液β2-MGを測定した21例中，基準値で
ある0.9-1.9μg/mlをこえたものは19例（90.4%），血清と髄液のβ2-MGを測定した
16例（PCNSL10例，IVLBCL4例，SCNSL2例）中，髄液β2MG/血清β2-MG>1であっ
たものが11例であった．このうち5例がMRIで非典型的な所見を呈したPCNSLで，
2例がIVLBCLであった．【結論】髄液β2-MGは中枢神経系の免疫応答活性化やリン
パ球のturnoverを反映し，CNSLで上昇することが報告されている．今回の検討
で髄液β2-MGはMRIで非典型的な像を呈するPCNSLを診断する際のよい指標と
なる可能性が示唆された．他の悪性腫瘍や脱髄疾患における差異については今後
も検討していく必要がある.

Pj-35-2 腫瘍性疾患と非腫瘍性疾患における髄液可溶性イン
ターロイキン２受容体値の特徴

○島　さゆり1、中野　頌子1、林　　和孝1、坂野　文彦1、加藤　邦尚1、
東　　篤宏1、菊池　洸一1、長尾龍之介1、前田　利樹1、村手健一郎1、
廣田　政古1、石川　等真1、水谷　泰彰1、植田　晃広1、伊藤　瑞規1、
伊藤　信二2、武藤多津郎1、渡辺　宏久1

1 藤田医科大学病院 脳神経内科、2 藤田医科大学　岡崎医療センター

【目的】可溶性IL-2受容体（sIL-2R）は、免疫担当細胞表面のIL-2R α鎖の一部が遊離
したもので、悪性リンパ腫の活動性と良く相関するとされている。髄液中sIL-2Rは、
神経系悪性リンパ腫の補助診断ともなっているが、他疾患などでも上昇すること
が報告されているが、多数例の検討はない。今回悪性リンパ腫と鑑別を要する疾
患の髄液sIL-2R値を検討し、その特徴を明らかにする。【方法】対象は2012年4月～
2020年10月に当院で髄液sIL-2Rを測定した1063例で、その臨床診断や経過を後方
視的に検討した。【結果】50U/ml以上をカットオフとした場合 （Neurology 2012）、
201例 （14.7%）が異常値 （50～99：102例、100～199：45例、200～299：15例、300～：
39例） を示した。悪性腫瘍は50例 （24.8%） で、びまん性大細胞型B細胞リンパ腫 

（DLBCL） 22例（10.9%）、その他悪性腫瘍28例（13.9%） であった。また、他の151
例中、神経感染症は48例 （ヘルペス性髄膜炎/脳炎19例、結核性髄膜4例など）、免
疫性疾患は42例（CIDP 4例、GBS 3例など）、脱髄性疾患は13例 （多発性硬化症 4例、
MOG抗体陽性脊髄炎 3例、視神経脊髄炎 2例） であった。感染性疾患でも300以上
の高値を示す例を認めた。sIL-2値を経時的に測定した83例中、71例は臨床所見の
改善に合わせてsIL-2R値が低下した。上昇した12例は （DLBCL8例、血管内リン
パ腫1例、咽頭間隙腫瘍1例など）、いずれも予後不良例であった。【結論】初回検査
時の髄液sIL-2R値は腫瘍性と非腫瘍性で違いはないが、治療にもかかわらず経時
的に悪化する場合、腫瘍由来であることを念頭に置く必要があり、予後不良の指
標ともなりうる。
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Pj-35-3 悪性リンパ腫診断例における生検実施までの後方視的検証
○鈴木秀一郎、横川　和樹、齋藤　太郎、外山祐一郎、岩原　直敏、
真部　健郎、山本　大輔、松村　晃寛、久原　　真、下濱　　俊
札幌医科大学病院 脳神経内科

【背景】悪性リンパ腫は中枢神経病変をきたした際には認知機能の低下や運動麻痺
などの神経症状は不可逆的である。化学療法や放射線治療に対して一定の効果が
期待されるため、可能な限り早期の生検による組織診断が望まれるが、多彩な神
経症状や画像所見から診断に時間を要してしまう例も多い。【目的】当科の悪性リ
ンパ腫症例における確定診断の決め手となった生検実施日までの期間を臨床所見
とともに調査した。【方法】2015年10月1日から2020年9月30日までに当科に入院し
悪性リンパ腫と診断された患者8名を診療録ベースに後方視的に検証した。【結果】
年齢は72.6±8.3歳（58-83歳）で男5名女3名であった。症状（重複あり）は感覚障害4
例、意識障害2例、頭痛2例、運動麻痺1例、痙攣1例、複視1例、認知機能障害1例であっ
た。血中sIL2Rは2644±4857U/mL（287-13469）、髄液蛋白は99±67mg/dL（40-232）、
細胞数7.8±17.3/μL（0-47）であった。最終診断は中枢神経原発悪性リンパ腫3例、
血管内悪性リンパ腫2例、悪性リンパ腫3例であり、病理診断は全てびまん性大細
胞型Ｂ細胞性リンパ腫であった。診断が確定した生検部位は大脳4例、末梢神経1
例、リンパ節1例、胃1例、皮膚1例であり、入院日から生検施行までの日数は7日
以内が4例で、長期化した4例は21日、42日、50日、64日であった。長期化例はい
ずれも比較的緩徐な進行経過を示し、1名は脳幹病変につき脳生検が困難であっ
た。21日、64日要した症例では他疾患の鑑別精査に時間を要していた。42日、50
日要した症例ではいずれもFDG-PETが施行されていたが前者は胃部集積が生理
的集積の可能性が疑われるなかで最初の生検で陰性であったことが、後者は末梢
神経に集積があり生検に伴う不可逆的な障害が不可避なため検討に時間を要して
いた。【結語】頭蓋内病変症例においてFDG-PETで末梢性に集積を伴う場合は比較
的緩徐に進行する場合でも悪性リンパ腫を鑑別に挙げる必要がある。

Pj-35-4 中枢神経系悪性リンパ腫の特徴的な臨床像と治療の検討
○春日　一希、増子　真嗣、山嵜　正志

北信総合病院 脳神経内科

【目的】悪性リンパ腫はリンパ節腫大を伴わず中枢神経病変をきたすことがある．
これまで我々が経験した特徴的な臨床像を示した悪性リンパ腫を踏まえ治療や予
後について検討する．【方法】対象は2008年11月から2020年11月までに当科で悪性
リンパ腫と診断した4例．後方視的に臨床像と頭部MRI所見を検討した．【結果】症
例1：中枢神経系原発悪性リンパ腫（PCNSL）の74歳男性．構音障害ありMRIで両
側側脳室周囲白質，脳幹に多発する造影効果のあるT2WI高信号の不整腫瘤を認
めた．メトトレキセート大量療法（HD-MTX）と全脳照射を施行し脳病変は消失し
たが死亡．症例2：びまん性大細胞型B細胞リンパ腫（DLBCL）の71歳男性．肺リ
ンパ腫病変に対しR-CHOPを施行．3クール後肺病変は消失したが，意識障害あり
MRIで脳びまん性に多発する造影効果を伴う腫瘤を認めた．全脳照射で病変は縮
小したが死亡．症例3：血管内リンパ腫（IVL）の61歳男性．倦怠感，左片麻痺あり，
MRIで両側大脳分水嶺領域に造影されないDWI，T2WI高信号病変を散在性に認
めた．R-CHOP 6クール後完全寛解．症例4：Lymphomatosis cerebri （LC）の72
歳男性．ふらつき，食思不振あり，MRIで左側脳室周囲に点状の造影効果の乏し
いDWI，T2WIで淡い高信号病変を認めた．意識障害出現し急速に脳全体に病変
が拡大し，R-HD-MTXを開始したが効果乏しくR-MPVに変更し全脳照射を開始．
その後病変は拡大なく現在も治療中である．考察：R-CHOPは体幹部病変には著
効するが中枢神経浸潤の抑制効果は乏しい．ただしIVLは血管内病変のため著効
する．HD-MTXは大量投与により血液脳関門を通過させるが効果は限定的であり
LCの進行抑制は困難である．R-MPVは進行速度の速いLCに有効な可能性がある．

【結論】PCNSL，DLBCLの中枢神経浸潤，IVL，LCは治療方針や予後が異なるた
め鑑別が重要である．LCはPCNSLの稀な亜型だがより予後不良であり，念頭に
置いてMRIを確認すべきである．

Pj-35-5 日本ブレインバンクネットワーク大阪拠点の構築
○村山　繁雄1、齊藤　祐子2、別宮　豪一3、望月　秀樹3、谷池　雅子1

1 大阪大学連合大学院、小児発達学研究科、子どものこころの
分子統御機構研究センター、ブレインバンクバイオリソース
部門、2 東京都健康長寿医療センター高齢者ブレインバンク、
3 大阪大学医学系大学院神経内科・脳卒中科

【目的】目的：日本ブレインバンクネットワーク構築において、関西に拠点がない
ことから、大阪に拠点を構築する試みを開始した。【方法】基幹大学神経内科・脳
卒中科を基盤に、精神科、脳外科、診断病理科、法医学の協力の下、本邦の大学
で初めてブレインバンク部門を小児研究施設に樹立、文部科研新学術の支援でブ
レインバンク構築を開始した。また地方自治体医療公社の協力を得ることが出来
た。拠点大学、関連国立病院とも、生前献脳同意事前登録の元、統合運用する体
制を構築した。両者間に企業インターネット会議に用いられるシステムを導入し、
剖検で得られたリソースの診断を含む品質管理をスタートさせた。技術的支援は
東京のブレインバンクより得た。【結果】コロナの影響による剖検数の激減のため、
リソースの構築数も激減しえいる。基幹大学に関しては3例のうち2例が搬送剖検
であった。関連国立病院機構は10例に及んだ。本邦にない自殺バンク、自閉症脳
ネット構築に必須の司法解剖の援助も得られる見通しが持てた。【結論】本邦大学
機構に初めてのブレインバンク部門を創設、気分障害、自閉症という、本邦には
死後脳がほとんどないリソース構築を開始出来た。

Pj-35-6 慢性砒素中毒に起因する神経障害の自然経過
○杉山　崇史、望月　仁志、金丸　和樹、中里　祐毅、酒井　克也、
中里　雅光、塩見　一剛
宮崎大学病院 脳神経内科

【目的】慢性砒素中毒は、かつて日本において公害病として問題になった。しかし
現在ではアジア諸国を中心に、微量の砒素に汚染された井戸水を飲み続けること
で健康被害を引き起こしており、世界的な公衆衛生学的問題となっている。宮崎
県土呂久地区には、かつて砒素鉱山があり、1920年から40年間、亜ヒ酸ガスの飛
散により慢性砒素中毒患者が生じた。慢性砒素中毒には神経障害の合併が多いこ
とは知られているが、長期的な経過について詳細は不明である。今回、我々は神
経障害に着目して慢性砒素中毒の自然経過について検討した。【方法】我々は1973
年から40年以上にわたり、住民検診を続けている。これまで検診に参加した190
名分の記録について、質問紙法による自覚症状の有無、神経診察による評価を後
ろ向きに解析した。【結果】検診者は四肢の痛みや発汗障害など多彩な神経障害を
合併していたが、特に四肢のしびれは88.4%が自覚しており、皮膚所見など一般
身体所見を含めた全身の自覚症状の中で最も多かった。又、しびれは便秘や筋力
低下など他の神経症状よりも先行して出現していた。一方、神経診察の結果では
表在感覚障害と深部感覚障害ともに、しびれの有無で有意な差はなかった。しび
れを自覚した検診者では、後に便秘などのより重篤な神経障害が有意に多く合併
していた。【考察】慢性砒素中毒症例では、多彩な神経障害を合併するが、特に四
肢のしびれを自覚することが多く、最も早期に出現する。しびれを合併した症例
では、将来的により重篤な神経障害を合併する傾向があり、今後の予後予測をす
るうえで、早期にしびれの有無を捉える必要がある。しかし、慢性砒素中毒によ
る神経障害は、早期では他覚的な神経学的異常所見で検出されにくく、自覚症状
の有無として質問紙などを用いて詳細に聴取することが有用である。

Pj-35-7 日本ブレインバンクネットの運営―５年間の節目を迎えて―
○齊藤　祐子1,11、柿田　明美2、吉田　眞理3、村山　繁雄1,4、
矢部　博興5、國井　泰人5、寺田　整司6、横田　　修6、入谷　修二7、
大島　健二8、田中　紀子9、井上　悠輔10

1 東京都健康長寿医療センター 神経病理、
2 新潟大学脳研究所、3 愛知医科大学加齢医学研究所、4 大阪大学　神経病理、
5 福島医大　精神科、6 岡山大学　精神科、7 名古屋大学　精神科、8 松沢病
院　精神科、9 東京都健康長寿医療センター HAIC、10 東京都医科学研究所、
11 国立精神神経センター　臨床検査部

【目的】臨床神経学、精神医学、神経科学研究の下支え、発展のために、ブレインバンク事業を
運営し、良質で充分量な数をそろえるため、オールジャパンでの取り組みを行ってきた。５年
間のまとめを行う。【方法】事務局を研究代表者の施設に置き、その中に統計アドバイザリー、
倫理アドバイザリーを組み入れる。ブレインバンクはまずは８施設で試行し、精神疾患、老
化・認知症、神経疾患を専門とする施設を組み入れた。本事業では、現在特にリソースとして
足りない精神疾患と、発達障害を含めた小児神経疾患の蒐集の工夫に注力した。ブレインバン
ク間のつながりも大事にし、診断精度管理、方法論の統一を図った。試料提供申請には、学術
審査委員会が対処し、運営委員会、外部評価委員会を置いた。【結果】リソースの蓄積および整
理は神経疾患で約500例から1700例と3倍以上、精神疾患も約100例が300例あまりとなり、提供
できる数が増えた。一方、生前登録者が全国に増え、その篤志を受ける病院を増やせた。また、
RNAの質やDNAのライブラリー化も進み、バイオバンクとの関連例も増え、リソースの質も
高まった。試料提供は、学術審査委員会は速やかでバンク間で協力することが出来た。4, 5年
目には質の高い研究成果も出始めた。【結論】本事業は永続性が鍵となる。そのためには人（教
育を含め）、安定した資金源の獲得が必要である。本事業の重要性が明らかとなるのは、研究
成果であり、現在はより良い成果を出す段階に入ってきている。今回８ブレインバンクを束ね
る形で始めたが、運用が潤滑に進むことが明らかとなり、地域的な問題の解消のために、地域
を広げる必要がある。精神疾患、小児神経疾患はまだ足りていない。また他施設共同研究のた
めの倫理審査の手間と時間が問題点として残っている。また研究者への、ヒト脳の利用のアウ
トリーチ活動がさらに重要である。（本事業はAMED融合脳からのサポートを受けて行われた）

Pj-35-8 メチル水銀被曝露者の神経症候の変動について
○高岡　　滋1、藤野　　糺2、川上　義信3、重岡　伸一3

1 神経内科リハビリテーション協立クリニック、2 菊陽病院、3 水俣協立病院

【目的】慢性メチル水銀中毒症は、四肢や全身の感覚障害、感覚性又は小脳性失
調、視野狭窄などをきたす器質性疾患である。メチル水銀は大脳小脳皮質神経
細胞の間引き脱落をきたし、微小管等の障害によるシナプス病の特徴も備えて
いる可能性が高く、脳血管障害や変性疾患等と比較して症候がより変動しうる
と考えられる。メチル水銀汚染地域住民のうち、２回神経所見をとられたもの
の症候の変化を観察した。【方法】八代海沿岸地域で1969年末までに出生し、2010
年8～10月に精査入院した住民のうち、以前に神経診察歴のある121名（63.6±11.0
歳、M/F=57/64）。対照群は、非汚染地域に居住していた129名（63.2±9.6歳、M/
F=52/77）。2回の診察間隔は、74～2107日（平均898±775日）。1、2回目の構音障
害・聴力・視野所見、上下肢体幹失調・振戦所見、感覚障害所見をコード化し、
対照群と比較し、その変化を分析した。【結果】1、2回目の所見の陽性パターンは
類似し、ほとんどの所見が両者とも対照群と比較して曝露群に有意の陽性であっ
た。感覚以外の所見で[悪化/不変/改善]の割合は[24%/62%/14%]、感覚所見では、
[34%/61%/6%]であった。他の所見よりも感覚所見の悪化を認める傾向が強かっ
た。2回目の所見は、集団としての傾向は、感覚所見が緩徐な悪化、その他の所
見がほぼ同程度の異常であったが、個々の住民でみると、観察所見全てに変化が
なかった割合は、頭頚部で32%、体幹失調で13%、上下肢失調・振戦で12%、感覚
で21%に過ぎず、変化を認めるものがほとんどであった。【結論】メチル水銀曝露
を受けた住民の神経所見は、個々症例では変動するものがほとんどであるが、全
体としては、対照群と比較して、ほぼ類似した出現傾向のある明らかな異常を認
めている。メチル水銀の中枢神経障害メカニズムを考慮したとき、これらの神経
所見の出現パターンは、メチル水銀曝露との間に器質的因果関係が存在すること
を強く示唆している。
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Pj-35-9 COVID-19 流行中心地域における中規模病院脳神経
内科の日常

○津本　　学
JCHO 東京高輪病院 脳神経内科

【目的】2020年度COVID-19流行中心地区に位置する中規模病院脳神経内科の日常
診療状況を後方視的に検討した．【方法】本邦における10万人あたりのSARS-CoV-2
陽性者累計数の上位地域に立地する中規模病院脳神経内科の日常診療を二点から
検討した．第一に2020年COVID-19流行第一波初期の3月と第三波初期の10月当院
外来を比較，第二に第二波ピーク時の8月院内クラスター発生時における当科関
連入院患者の動向を検討した．【結果】2019年同一月と比較すると，2020年3月期に
は1日約6割の外来患者減を認め，特に独居患者の減少が著しかった．10月期には
ほぼ前年度に近い外来患者数にまで回復した．マスク着用率は3月期98%，11月期
100%だった．一部施設入所者の外来受診が困難になったケースもあり，電話診療，
また少数例ではビデオ通話で対応．電話診療は有用だったが，ビデオ通話は高齢
者で扱いが難しく家族の協力が必要だった．当院8月期には院内クラスターが発
生，当科で入院中経過をみていた約3割（平均年齢88歳）がSARS-CoV-2に罹患し
COVID-19を発症．発症前のバイタル変化以外に，後方視的にみると全員が陽性
確認数日前から原因不明の食思不振を認めていた．更にマンパワーの問題で隔離
期間中はリハビリを行うことができず，ADLが大きく低下した例が多かった．外
来および入院隔離患者共にパーキンソン病の服薬変更に苦慮した．【結論】第一波
初期の3月期には緊急事態宣言前から外来患者はすでに独居高齢者を中心に自主
的な自宅待機状態に入っており．第三波初期の10月期には外来患者数は回復しな
がらも自主対応は継続していた．クラスター発生時には高齢者で食思不振が指標
となる可能性があり，バイタルなどと共に食事量を確認する必要があると考える．
一方でCOVID-19罹患高齢者に対するリハビリは一部大規模病院で行われている
が，COVID-19流行が今後数年継続する中で中規模病院においても至急の検討課
題だと考える．

Pj-35-10 COVID-19 の流行が当院神経内科の診療に及ぼした影響
○松本　英之、羽尾　曉人、矢下　大輝、櫻井　靖久、内尾　直裕

三井記念病院 神経内科

【目的】COVID-19の流行により，大半の病院において，入院患者数，外来患者数
の減少が報告されている．当院の神経内科診療に及ぼした影響を検討する．【方法】
2018年1月から2020年9月に当院神経内科に入院した患者数，通院した患者数を集
計した．患者数の推移は1か月毎に集計し，2020年4月―5月（流行第１波），7月―
9月（流行第2波）に分け，過去2年（2018年，2019年）の同時期の平均と比較した．【結
果】流行第１波では，入院患者数は2020年41名であり，過去2年平均50名に比して
18%低下していた．外来患者数は2020年676名であり，過去2年平均988名に比して
32%低下していた．流行第2波では，入院患者数は2020年111名であり，過去2年平
均81名に比して37%増加していた．外来患者数は2020年1296名であり，過去2年平
均1429.5名に比して9%低下していたが，回復傾向であった．【考察】第1波による入
院患者数，外来患者数の減少が知られており， 特に東京都で顕著である．当院神
経内科も同様であった．その理由として，COVID-19の院内感染予防のため，不
要不急の入院精査，外来診療を控えたという病院側の要因と，受診控えという患
者側の要因が影響していたものと推測される．一方，第2波では，入院患者数は
むしろ増加しており，外来患者数も回復傾向に転じていた．これは，マスク，消
毒液，医療用ガウンなどが確保でき，PCR検査を導入することなどで病院側の要
因が改善され，また院内感染を起こさなかった当院への受診希望が高まるなどの
患者側の要因に変化があったためと推測される．【結論】COVID-19の流行により，
第1波では入院および外来の患者数は減少したが，第2波では入院患者数はむしろ
増加し，外来患者数も回復傾向に転じていた．

Pj-35-11 COVID-19 流行下における脳神経内科外来通院患者
のオンライン診療へのニーズ

○長田　高志1、出口　一郎1、新井　徳子1、木村　浩晃1、加藤　裕司1、
大平　雅之1、林　　　健2、高橋　愼一1

1 埼玉医科大学国際医療センター 脳神経内科・脳卒中内科、
2 埼玉医科大学国際医療センター　総合診療内科（病院診療科）

【目的】COVID-19の流行により感染リスクの高い外来通院への不安の訴えが聞か
れ、オンライン診療へのニーズが言われているが、その実態調査は現時点では行
われていない。今回、当科を中心とした脳神経内科外来受診患者を対象にアンケー
ト調査を行った。【方法】当院および連携病院の脳神経内科外来において、神経疾
患患者200名に対して無記名アンケートを施行した（令和2年8月5日から11月6日）。
年齢、性別、modified Rankin scale（mRS）について回答を得た。また、オンライ
ン診療へのニーズ、神経疾患があることによる易感染性や重症化の不安度および
感染リスクによる外来受診への抵抗感、外来で症状ついて訴える程度については、
１から５の5段階の自己評価で回答を得た。【結果】200名中117名より回答を得た。
平均年齢67.6±13.5歳、男女比67:50、mRS中央値は1であった。オンライン診療の
希望がある患者は、13.7%であり、中央値は３（＝「どちらともいえない」）であった。
感染への不安は64.3%で認められ、中央値は４（＝「少し増えた」）であった。外来
受診への抵抗感を訴える患者は39.7%で、中央値は３（＝「かわらない」）であった。
症状を訴える程度は、22.1%で増えており、中央値３であった。オンライン診療
へのニーズは、13.7%であり、中央値は３であった。オンライン診療を希望する
群としない群を比較すると、女性が多く（22% vs 8%：p=0.024）、外来受診への抵
抗感をより訴えていた（中央値4 vs 2：P=0.001）。【結論】オンライン診療を希望す
る患者は13.7%であった。女性、外来受診への抵抗感を感じる人でオンライン診
療のニーズが高かった。

Pj-35-12 当科外来を受診した外国人患者への対応と取り組みについて
○北見真喜子1、三笠　道太1、岡内真由美2、渡邊　雅子3,5、川田　志津4、
リーガン有香4、井上志津代4、齊藤　裕子4、斉藤　里莉5、
権　　峰月5、平澤　基之1

1 東京都立広尾病院 脳神経内科、
2 同看護部兼外国人向け医療コーディネーター、3 同薬剤部、4 同英語院内通訳、
5 同中国語院内通訳

【背景】当院は「医療機関における外国人患者受入れ環境整備事業」の拠点病院に選
定され、「外国人患者受け入れ医療機関認証制度（JMIP）の認証」を取得した病院
である。地域の特性もあり患者対応を円滑にすることが必至である。しかし、個
人のスキルのみでは対応が困難な場合がある。【目的】当科外来を受診した外国人
患者の主たる要求や患者背景および外来での対応について分析することで、患者
への対応を円滑にし、安心して受診できるようにするための診療方法について検
討した。【方法】症例は16歳～83歳（平均年齢41.9歳）125例（男性57例　女性68例）。
全例で国籍、使用言語、主訴、医療通訳コーディネーターの介入、必要となっ
た文書について情報を抽出し記述統計を施行した。【結果】1.国籍は中華人民共和
国25%、アメリカ合衆国8％、フィリピン7％、その他60％　2.使用言語は日本語
44％、英語37％、中国語15％、その他4％　3.主訴は頭痛32％、めまい21％、しび
れ12%、その他35％　4.院内通訳は全体の26％を占め、日本語や英語以外の使用
言語や重要な病状説明が必要な場合に通訳介入が必要なケースが多かった。5.書
類としてはClaim FormおよびReferral letterの記載が必要であった【結論】外国人
患者への対応は、言語のみでなく文化を考慮し適切に対応することが求められる。
しかし患者の主訴は多岐にわたるため、まずは多くを占める頭痛・めまい・しび
れに対する診察の仕方やClaim FormおよびReferral letter記載方法について習得
する事から始め、留意が必要である患者背景については医療通訳コーディネー
ターと十分連携しながら診察にあたることが重要である。

Pj-35-13 20 世紀「非定型精神病」再考
○駒ヶ嶺朋子1、神林　　崇2、鈴木　圭輔1、平田　幸一1、西野　精治3

1 獨協医科大学病院 内科学（神経）、2 筑波大学国際統合睡眠医科学研究機構、
3 スタンフォード大学医学部精神科

【背景】「非定型精神病」はKraepelinの二分主義に対し20世紀に主にドイツと日本
で考察された概念で，本邦では満田久敏・大阪医大精神科教授が先導した．後遺
症なく回復する，ステロイド反応性がある，急性期致死例が存在する等脳炎との
類似性が初期から指摘されたが，次第に広義に捉えられDSM-IIIで分類不能項に
収載後DSM-IV以降は疾患概念が解体され今に至る．【目的】20世紀症例を見直し，
現代的意義を考察する．【方法】満田の1942年の報告を中心に，重症スペクトラム
と認識されていた1935年Stauderの急性致死性緊張病との比較を含め分析した．

【結果】関西の大学病院に1940年代の2年間のうちに入院した統合失調症患者153名
中68名が「非定型群」で急性・亜急性発症は81%，急性期致死率は8%（緊張病型で
26%），回復は48%，再発寛解は32%だった．不眠に続いて幻覚・妄想，気分障害，
無言症・多弁，異常姿勢，昏迷，健忘等を呈し経過中の発熱が注記されていた．
Stauderの症例は全例にチアノーゼや血圧変動など自律神経症状の記載があり致
死性であった．症状の組み合わせは現代的観点からは抗NMDAR脳炎,特に急性錯
乱で精神症状を前面に呈する病像に類似していた．【考察・結論】抗体測定や奇形腫
の証明ができない過去文献の分析であり抗NMDAR脳炎が含まれていたと断定は
できない．過去例を現代的に捉え直すことの意義は第一に，急性精神病診療を捉
え直す事にある．致死率の低さは脳炎外疾患混在のほか，現代の脳炎診断例が良
性群を取り零している可能性も挙げられる．第二に，統合失調症考察への寄与が
あり，抗NMDAR脳炎との症候連続性は一部症例のNMDAR低機能仮説を支持す
る．NMDARアンタゴニストには除痛，解離，健忘等作用があり，新たな抗うつ
薬の候補である．統合失調症感受性因子の進化学上の利点が推察される．

Pj-35-14 看護専門学校生の脳神経内科に対する意識調査
○中江　啓晴1、堀口　遼平1、齊藤　麻美1、田中　章景2、吉田　　環1

1 済生会横浜市南部病院 神経内科、
2 横浜市立大学 医学部 神経内科学・脳卒中医学

【目的】2015年に行われた第56回日本神経学会学術大会でサテライトプログラムと
してメディカルスタッフポスターセッションが初めて実施され，第57回大会以降
は正式に開催されるようになった．医師以外のメディカルスタッフも脳神経内
科に関わることが重要と考えられている．今回，神経疾患に興味を持つ看護師の
養成のためには学生の段階での教育が重要と考え，看護専門学校生の意識調査を
行った．【方法】対象は看護専門学校2年生．初回の神経疾患の授業前と90分×3回
の授業後に無記名式のアンケート調査を3年間行った．【結果】有効回答数は220名
で，年齢は20.6±3.7歳，男性29名，女性191名であった．授業前は脳神経内科に興
味があると答えたのは55.9%，ないは42.7%であったが，授業後はそれぞれ67.9%，
32.1%であった．神経疾患は治療が難しいと答えたのは49.1%，治療できる病気が
多いは2.3%，どちらともいえないは45.9%であったが，授業後はそれぞれ51.8%，
6.9%，39.4%であった．脳神経内科は精神疾患を扱うと答えたのは26.8%，扱わ
ないは38.2%，分からないは31.4%であったが，授業後はそれぞれ27.1%，46.3%，
25.7%であった．脳卒中に興味があると答えたのは74.1%，ないは23.2%であったが，
授業後はそれぞれ78.4%，21.6%であった．授業後に授業は面白かったと答えたの
は89.4%，面白くなかったと答えたのは3.2%であった．【結論】看護専門学校生は脳
神経内科に興味はあるものの，神経疾患の治療は難しいと考えており，また精神
科との区別がついていないものも多かったが，適切な講義によりその認識を変え
ることが可能であった．適切な講義を提供することで、脳神経内科への興味を持
たせ理解を深めることができると考えられた．
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Pj-36-1 脊髄梗塞の予後予測因子：脳脊髄液ミエリン塩基性蛋
白と短期予後に関する検討

○高橋　真実1、他田　正義1、渡邉　　緑1、岩淵　洋平1、関谷可奈子1、
新保　淳輔2、森田　健一2、佐藤　　晶1、五十嵐修一1

1 新潟市民病院 脳神経内科、2 新潟市民病院 脳卒中科

【目的】脊髄梗塞の予後予測因子を明らかにするために，臨床および脳脊髄液 
（cerebrospinal fluid；CSF） 所見と短期予後との関連を検討した．【方法】急性に脊
髄脱落症状（運動・感覚・膀胱直腸障害）を呈し，脊髄MRIで障害レベルに髄内病
巣を認め，原因となる他疾患を除外できた場合に脊髄梗塞と診断した．対象は，
2008年10月から 2020年9月の12年間に当科で脊髄梗塞と診断した46例のうち，発
症後9日以内にCSF検査を行なった20例．診療録を後方視的に調査した．短期予後
は退院時modified Rankin Scale （mRS） で評価し，mRS 0～3を予後良好 （G群），
mRS 4～6を予後不良 （P群） と定義した．【結果】全20例の発症年齢は中央値69.5歳 

（46-88）であった．初発症状は下肢麻痺が多く，背部痛を8例に認めた．発症から
CSF検査実施までの期間は中央値2.5日 （0-9） で，CSF所見は細胞数1/μl （1-9），
蛋白38 mg/dl （17-110），全例でオリゴクローナルバンド陰性，ミエリン塩基性蛋
白 （myelin basic protein；MBP） は7例で検出感度未満であった．梗塞のタイプ 

（前・後脊髄動脈，中心溝動脈，脊髄半側，横断性など），病変部位 （頸髄～仙髄），
病変の長さ （中央値3椎体: 1～11） は様々であった．G群 （6例） とP群 （14例） の2
群間比較では，男女比，発症年齢，病変部位，背部痛の有無，治療内容に違いは
みられなかった．一方，発症から入院までの期間 （P=0.026,P群で短い），梗塞タ
イプ （P=0.041,G群で純粋な後脊髄動脈症候群が多い），病変の長さ （P=0.012,P群
で長い） には2群間で有意差が認められた．また，MBPの検出感度以上と感度未
満の2群間比較では，病変の長さと有意に関連（P=0.046,感度以上で長い）し，かつ
G群ではMBPが検出感度未満となる傾向がみられた．【結論】脊髄梗塞では梗塞タ
イプや病変の長さに加え，急性期のMBPの検出が予後不良の予測因子となる可能
性がある．

Pj-36-2 Branch atheromatous diseaseにおけるヒト抗
PCSK9 モノクローナル抗体製剤の効果

○谷口　葉子、藤岡　哲平、水野　将行、大村　眞弘、大喜多賢治、
松川　則之
名古屋市立大学病院 脳神経内科

【背景】Branch atheromatous disease （BAD）は大径穿通枝の母動脈からの分岐部
近傍のアテロームプラークを基盤とした血栓により穿通枝全域に及ぶ脳梗塞であ
り，最大限の抗血栓療法を施行しても進行性運動麻痺を呈しうる機能予後不良な
疾患群である．【目的】BAD症例に対しヒト抗PCSK9モノクローナル抗体製剤（以
下抗P製剤）により機能予後の改善が得られるかを検討した．【方法】2019年1月か
ら2020年3月までの期間に抗血栓療法に加え抗P製剤を投与したBAD型脳梗塞の
連続7例に対し，梗塞部位，発症時/peak時/退院時NIHSS，退院3ヶ月後のmRS，
抗P製剤投与前後のLDLコレステロール値を後方視的に評価した．【結果】症例の
内訳は平均年齢75.1歳（69~88歳）でレンズ核線条体動脈領域梗塞が3例，傍正中
橋動脈領域梗塞が4例であった. 全例でアルガトロバンと抗血小板薬2剤併用療法

（DAPT）を行い，3例にオザグレルを追加投与した．DPATの内容はアスピリン・
クロピドグレルが6例でアスピリン・シロスタゾールが1例であった．Peak時と入
院時のNIHSSの差であるΔNIHSSを比較したところ，抗P製剤を入院から48時間
以内に投与した2例のΔNIHSS の平均は1.5（1～2）だったが，48時間以降に投与し
た5例のΔNIHSSの平均は4.6（0～8）で退院3ヶ月後のmRSも不良であった．全例
でLDLコレステロールは60 mg/dl未満に低下していた．【結論】抗P製剤は心血管
疾患リスクが高く，スタチン内服でも治療抵抗性のある高コレステロール血症に
罹患している患者等に適応のある治療薬である．BADは動脈原生脳塞栓症を来す
ような脂質に富んだ不安定プラークの合併は少ないとされるが，症状が階段状に
悪化する経過を有する例が多いことから，アテロームプラークの安定化目的に発
症から可及的早期に抗P製剤の投与を検討してもよいと考えられた．

Pj-36-3 穿通枝梗塞患者の長期再発予防におけるCKDの意義
について

○永金　義成、田中瑛次郎、山田　丈弘、濱中　正嗣、藤並　　潤、
岸谷　　融、沼　宗一郎、福永　大幹、清水　夢基、村田　翔平
京都第二赤十字病院 脳神経内科

【目的】慢性腎臓病（chronic kidney disease: CKD）は脳卒中発症・再発の独立した
危険因子であり，CKDを有する場合は生活習慣の改善と血圧・血糖管理が推奨さ
れる．一方，これらはCKDの有無によらず，脳梗塞，特に穿通枝梗塞患者の再発
予防における推奨と変わらず，再発予防におけるCKDの意義は明確でない．本研
究の目的は，穿通枝梗塞患者の長期再発予防におけるCKDの意義を明らかにする
ことである．【方法】2014年4月1日から2017年3月31日に脳梗塞または一過性脳虚血
発作で当科に入院した連続1116例の前向き追跡調査データから穿通枝梗塞（ラク
ナ梗塞，branch atheromatous disease（BAD）型梗塞）を抽出した．CKDの有無
で2群に分類し，背景因子（年齢，性別，高血圧症・糖尿病・脂質異常症・喫煙・
心房細動・脳卒中既往の有無，入院時重症度（NIH Stroke scale））と脳梗塞発症30
日以降に生じた脳卒中再発との関連をCox比例ハザードモデルにより解析した．
CKDはeGFR<60mL/分/1.73m2，またはアルブミン尿≧30mg/gCr（蛋白尿≧0.15g/
gCr）と定義した．【結果】穿通枝梗塞262例から30日以内に死亡した2例を除外した
260例（中央値73歳，男性162例，ラクナ梗塞146例，BAD型梗塞114例）を解析し
た．CKDは154例（59%）に認めた．平均3.8年の追跡期間中に脳卒中再発は33例（脳
梗塞28例，脳内出血4例，くも膜下出血1例）に生じた．背景因子のうちCKD群は
非CKD群に比して高齢であった（78歳 vs 69歳，p<0.0001）．脳卒中再発は両群間
で差がなかったが（CKD群13%，非CKD群12%，ハザード比1.36，95%CI 0.68-2.81，
p=0.3895），年齢別にみると，60歳未満ではCKD群で脳卒中再発が有意に多く（そ
れぞれ44%，11%，9.64，1.71-180.24，p=0.0074），60歳以上では両群間で差がなかっ
た（それぞれ9%，13%，0.96，0.43-2.20，p=0.9249）．【結論】穿通枝梗塞患者の長期
再発予防においては，中年期までの例におけるCKD合併が重要である．

Pj-36-4 脳卒中患者における自律神経機能と病状との関連
○中島　康自、小出　弘文、林　　未久、伊藤　千弘、湯淺　知子、
安本　明弘、安藤　宏明、田口宗太郎、藤掛　彰史、福岡　敬晃、
徳井　啓介、川頭　祐一、岡田　洋平、丹羽　淳一、道勇　　学
愛知医科大学病院 神経内科

【目的】脳卒中急性期の症状が、自律神経機能ン大して何らかの影響を及ぼすこと
が推測されるが、このことを明確に示した報告は少ない。我々はこれまでに、脳
卒中発症時の重症度が高いほど入院時の初期瞳孔系、縮瞳率、初期瞳孔面積、縮
瞳後63%参道時間が有意に短縮、減少する事を報告した。今回、我々は脳卒中急
性期患者の年齢、重症度に注目し、処理方法を変更して対光反応の変化について
検討を行った。【対象・方法】対象は脳卒中発症後7日間以内の患者76例（平均年齢
69.25歳、アテローム血栓性脳梗塞24例、ラクナ梗塞8例、心原性脳塞栓症23例、
脳出血20例、その他1例：男性患者52例、女性患者24例：糖尿病患者、テント下
病変、眼病既往の症例は除いた）を対象に電子瞳孔系を用いて対光反応を測定記
録し、健側、患側及び、赤色光、青色光について以下の成分指標［D1：前瞳孔径、
D2：Max縮瞳径、CR：縮瞳率、A1：瞳孔面積、T1、光刺激からの縮瞳開始時間、
T2：縮瞳開始から1/2縮瞳時間、T3：1/2縮瞳時間からMax縮瞳時間、T5：縮瞳開
始から63%散瞳時間、VC：縮瞳速度、VD：散瞳速度の最高値、AC：縮瞳加速度］
を解析した。【結果】発症年齢が高齢になるほど青色光ではD1、A1ともに健側、患
側ともに負の相関を示すことが出来た。赤色光でもD1、D2、A1、T5で健側、患
側ともに負の相関がみられた。それ以外のパラメータでは有意差は認められたが、
負の傾向を示すことが出来た。また、重症度でもD1、A1で相関がみられた。【結論】
本結果は、脳卒中の発症年齢が、その重症度とともに患者の自律神経機能に対し
て影響を及ぼしていることを示唆している。このことから、脳卒中急性期におい
て対光反応を経時的に測定する事が、発症後の綿密な病状管理を行う上において
有用な代用指標になり得る可能性が考えられる。

Pj-36-5�

canceled

Pj-36-6 発症前フレイルとtPA静注療法後の短期予後に関する研究
○渡邉　　輝1、鈴木　雅之1、三浦久美子1、小澤　忠嗣1、松薗　構祐1、
益子　貴史1、亀田　知明2、岡田　俊一2、小出　玲爾1、川上　忠孝2、
藤本　　茂1、田中　亮太1

1 自治医科大学病院 脳神経内科、2 新小山市民病院 神経内科

【目的】超高齢社会を反映し、発症前フレイルを有する脳梗塞症例が増加している。
背景に多数のリスクを有する脳梗塞症例に対して超急性期治療を検討する局面は
今後増加すると考えられる。そこで今回の研究で脳梗塞超急性期tPA静注療法後
の予後に関連する因子について解析を行った。【方法】2016年4月から2019年6月に
当院を含めた2施設でt-PA静注療法を受けた脳梗塞急性期の102例（発症前mRS5は
除外）を対象とした。発症前mRS3-4の症例をフレイルと定義し、予後不良（退院後
3か月のmRS5-6群）に関連する因子について検討した。【結果】予後不良群（mRS5-6）
とそれ以外の2群間の比較では、年齢、心不全の既往, 発症前フレイル（mRS 3-4）, 
入院時NIHSS, 血栓回収療法（MT）において有意差を認めた。予後不良に関する因
子についてロジスティック回帰分析を行ったところ、年齢、発症前フレイル、入
院時NIHSS、MTが予後不良の予測因子であったが、多変量解析後は発症前フレ
イルの有意性は認めなかった。発症前mRS別の比較では、発症前mRS3と4の症例
は平均年齢80歳以上で、入院時重症度が高く、3か月後の予後不良がそれぞれ60％
を超えていた。【結語】発症前フレイルの症例ではtPA静注療法後予後不良の傾向
が明らかになった。脳梗塞超急性期のtPA静注療法の適応について発症前フレイ
ルについて考慮すべきか今後さらなる検討が必要である。
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Pj-36-7 SLEにおける大脳白質病変の年齢階層別発生および急
性期脳梗塞への影響についての検討

○佐野　恵理1、石田　志門1、武内　　徹2、中谷　嘉文3、荒若　繁樹1

1 大阪医科大学 内科学Ⅳ教室　脳神経内科、
2 大阪医科大学　内科学Ⅳ教室　リウマチ・膠原病内科、
3 京都市立病院　神経内科

【目的】全身性エリテマトーデス（SLE）患者において，大脳白質高信号病変（WMH）は頭
部MRIで観察される最も一般的な異常所見である. 本研究では，WMHがSLE患者の予後
に与える影響を明らかにするために，年齢階層別のWMH発生率やその危険因子，急性
期脳梗塞の発症への影響について検討した．【方法】当院を受診しSLEと診断された女性
患者のうち，頭部MRIを撮影した142人を対象（SLE群）とした. 大多数のSLE患者は女性
であるため女性のみを対象とした．対照として脳梗塞非関連疾病で頭部MRIを撮影した
216人（対照群）を用いた．WMHをFazekas分類に従って脳室周囲病変（PVH）と深部白質
病変（DWMH）に分けて評価し，年齢階層別にcase-control studyを行った．SLE群にお
いてWMHの危険因子を解析した. さらに，頭部MRI所見を追跡できたSLE患者79人を用
いて，脳梗塞発症の危険因子を解析した．【結果】PVH，DWMHの発生率は年齢調整をし
た対照群と比較してSLE群で有意に高値であった（PVH, p = 0.003; DWMH, p < 0.0001）. 
年齢階層別にみると，SLE群のPVH，DWMHの発生は60歳未満で有意に高く，特に中
年層（40歳以上かつ60歳未満）で両群の差が顕著であった（PVH・DWMH, p < 0.0001）. 多
変量解析において，中年層SLE患者のWMHに高血圧症（PVH, OR 4.0, 95%CI 1.1-15.8; 
DWMH, OR 4.5, 95%CI 1.1-18.5）と脂質異常症（PVH, OR 22.2, 95% CI 1.6-300.5）といった
動脈硬化因子が関連していた．自己抗体などの自己免疫に関係する項目との関連は見い
だせなかった．脳梗塞発症の危険因子を多変量解析で検討したところ，DWMHの増悪
が独立した危険因子として認められた（HR 6.0, 95% CI 1.3-27.4）．【結論】SLE患者は中年
層において，免疫異常ではなく動脈硬化に関連する因子によってWMHの発生が高まり，
DWMHの増悪を介して脳梗塞発症の危険に暴露されている可能性が示唆された．SLEで
は若年の段階で動脈硬化に対する治療介入を考慮すべきと考えられた．

Pj-36-8 Coronavirus disease 2019（COVID-19）における
脳血管障害 2 例の臨床的検討

○古川　公嗣、櫻井　靖久、岡　　佑和、松本　禎之
公益財団法人 田附興風会 医学研究所 北野病院 脳神経内科

[目的]Coronavirus disease 2019 （COVID-19）は、severe acute respiratory 
syndrome coronavirus 2（SARS-CoV-2）が原因とされる気道感染症である。
COVID-19における脳血管障害の発症リスクについて指摘されており、日常診療
において遭遇する機会があると考えられる。今回我々は、COVID-19に脳梗塞を
併発した2例を経験したので、臨床的特徴について文献を元に考察する。[方法]私
達は、2020年4月1日から10月31日までに当院での入院治療歴があるCOVID-19患
者において脳血管障害を併発した2例について評価した。症例1は、直接病歴聴取
と神経診察を行なった。症例2については、カルテより病歴聴取と神経所見の確
認を行なった。[結果] 症例1は52歳女性で、発熱、咳、SARS-CoV-2 PCR陽性を認
めた。胸部CTに両側末梢優位にスリガラス陰影を認め、治療としてデキサメタゾ
ン、ファビビラビルを使用した。血管危険因子として糖尿病を有していた。入院
後6日目に神経症状として左上下肢脱力で発症し、頭部CTとMRIで、右中大脳動
脈領域における脳塞栓を認めた。治療としてヘパリンナトリウムを使用した。そ
の後、左上下肢脱力は改善傾向を認めて自宅退院された。症例2はCOVID-19抗原
陽性の80歳男性で、血管危険因子として高血圧、糖尿病、下肢静脈血栓症を有し
ていた。神経症状として左下肢脱力で発症し、頭部MRIで右基底核におけるラク
ナ梗塞を認めた。治療としてシロスタゾールを使用した。その後、後腹膜出血を
伴う溶血性貧血によりシロスタゾールは中止された。しかし、下肢静脈血栓症を
認めたために、エドキサバントシル酸塩水和物を開始され他院に転院された。[結
論]当院におけるCOVID-19に併発した脳梗塞の2例を経験した。特に症例1につい
ては脳塞栓症を認めており、COVID-19に関連した凝固能亢進との関連が疑われ
た。COVID-19の合併症として、脳血管障害の可能性を想定して呼吸器内科と連
携して対応する必要がある。

Pj-36-9 CADASILでの塩酸ロメリジンを用いた脳梗塞発症抑
制効果―最終報告―

○渡邉　明子1,2、水田依久子1、小泉　　崇3、横田　　勲4、向井　麻央1、
濱野　　愛1、近藤　正樹1、藤井　明弘5、松井　　大6、松尾　宏俊7、
伊藤　慶太8、手良向　聡9、山田　　恵10、中川　正法3、水野　敏樹1

1 京都府立医科大学　大学院　医学研究科　神経内科学、2 市立福知山市民
病院　神経内科、3 京都府立医科大学附属北部医療センター　神経内科学、
4 北海道大学大学院　医学研究院　社会医学分野　医学統計学教室、
5 済生会滋賀県病院　脳神経内科、6 大津赤十字病院　脳神経内科、7 近
江八幡市立総合医療センター　脳神経内科、8 碧南市民病院　神経内科、
9 京都府立医科大学　大学院　医学研究科　生物統計学、10 京都府立医科大学　
放射線医学教室

【目的】CADASILはNOTCH3遺伝子変異を原因とする常染色体優性遺伝性脳小血管病である。中年期から多発ラクナ梗
塞を繰り返し血管性認知症に至り、通常の抗血小板療法では脳梗塞の再発が防げないことがある。CADASILの多くは
片頭痛を合併するが、片頭痛予防薬である塩酸ロメリジンには脳血管拡張作用があり動物実験で脳虚血保護作用が認め
られている。我々は塩酸ロメリジンを処方したCADASIL 患者の臨床経過を解析し、脳梗塞発症抑制効果を検討してい
る。2019年の第60回日本神経学会学術大会で途中経過報告を行ったが、今回は最終結果報告を行う。【方法】2005年8月
から2018年3月末までの期間、当院通院中の成人CADASIL症例30例（男性17例　女性13 例　平均年齢54.3±10.3歳）を対
象とした。対象を層としたMantel-Haenszel法を用いて塩酸ロメリジン投与前2年間に対する投与後2年間の脳梗塞発生
率比を検討した。ロメリジン開始後2年以内に脳梗塞が発症した場合には、その時点で観察期間を終了とした。 全30例
をAnalysis １、ロメリジン開始前に脳梗塞既往があった15例をAnalysis 2、さらに、その中でロメリジン開始前2年間
に脳梗塞を発症した10例をAnalysis ３として検討した。本研究は本学医学倫理審査委員会に許可を得て、研究協力者の
文章同意を得て行った。 【結果】ロメリジン開始後2年以内での脳梗塞発症は30例中、5例であった。ロメリジン開始前
の脳梗塞回数と開始後の脳梗塞回数を比較すると全30例のAnalysis1 では発生率比 IR=0.46（95％ CI;0.19-1.12）であった。
Analysis 2ではIR＝0.33（95％ CI;0.12-0.94）、Analysis3ではIR＝0.17（95％ CI;0.04-0.67）であった。【結論】塩酸ロメリジン
投与前に発症した脳梗塞は、CADASILの自然歴と考えられるが、投与後には発症率の低下がみられた。特に脳梗塞既
往症例においては有意な低下が認められた。塩酸ロメリジンのCADASILにおける脳梗塞発症抑制効果が示唆された。

Pj-36-10 当院における静脈血栓症 4 例の検討
○高橋　　華1、塩谷　彩子1、織田　彰子1、長崎　一哉2、小林　裕幸2、
玉岡　　晃3

1 筑波大学附属病院水戸地域医療教育センター水戸協同病院神経内科、
2 同総合診療科、3 筑波大学医学医療系神経内科

【背景】脳静脈血栓症は，全脳卒中の0.5～1％程度でみられ，けいれんや意識障害
を呈し診断に難渋することも多い．当院で2015年から2020年までに経験した脳静
脈血栓症の4例について文献的考察を加えて報告する．【症例１】45歳男性．来院6ヶ
月前よりtadalafilの内服歴があった．来院7日前から頚部痛，頭痛が出現し，来院
当日全身強直間代性痙攣を発症し救急搬送された．頭部MRIで右頭頂葉に血管性
浮腫を認め，頭部造影CTでは病変周囲で皮質静脈の陰影欠損があった．抗凝固
療法を開始し，以降再発なく経過した．背景疾患として，抗カルジオリピン抗体
が陽性であり，抗リン脂質症候群が存在した．またtadalafilの内服が凝固能異常
に関与した可能性が示唆された．【症例2】32歳女性．来院10日前から頭痛を主訴に
当院を受診した．頭部CTで左後頭葉に高吸収域，頭部造影CTで左横静脈の造影
欠損を認めた．抗凝固療法を開始し，頭痛は改善した．月経困難症に対し内服し
ていた低用量ピルが原因と考えられた．【症例3】24歳女性．来院5日前より頭痛が
出現し，来院当日に全身強直間代性痙攣が出現したため救急搬送された．頭部CT
では右後頭葉に高吸収域があり，頭部MRIでは上矢状静脈洞後方の低形成と鎌静
脈洞の開存を認めた．また，頭部造影MRIで低形成の上矢状静脈に造影欠損を認
めた．抗凝固療法を開始し，以降再発なく経過した．原因となるような後天的な
基礎疾患はなかった．【症例4】64歳男性．来院8日前から後頭部痛を自覚し，来院
当日朝より右上肢麻痺が出現したため受診した．来院後全身強直間代性痙攣を来
たし入院した．頭部CTでは上矢状静脈に流入する皮質静脈が高吸収であり，頭部
MRIでは同血管の陰影欠損を認め，抗凝固療法を開始した．背景に凝固能亢進を
来すような疾患や内服はなかった．【考察】先行する頭痛を伴う痙攣や意識障害で
は，脳静脈血栓症の可能性も考慮しながら精査を行うことが重要である．

Pj-36-11 可逆性脳血管攣縮症候群（RCVS）12 例の臨床的検討
○池上いちこ、福島　隆男、木崎　利哉、勇　亜衣子、野﨑　洋明、
牧野邦比古
新潟県立新発田病院 脳神経内科

【目的】RCVSは雷鳴頭痛を呈する疾患の1つとして知られているが，発症早期は脳
血管攣縮がなく，一相性の経過を辿ることが多いため，画像フォローなくRCVS
と認識されていない症例の潜在が予想される．発症には多彩な誘因が存在し，交
感神経過活動，血管内皮障害や酸化ストレスの関与が示唆されている．当院で経
験した本症の臨床的特徴を検討した．【方法】2012年7月から2020年9月までに当院
に入院したRCVS患者12例（疑い3例を含む）について，診療録を用いて後方視的に
臨床情報を収集し，検討する症例集積研究を行った．【結果】年齢は35～68歳，男
女比は1：3と女性に多く見られた．記載のない2例を除き，8例で喫煙歴を認めた．
7例で誘因を認め，分娩，排便，筋力トレーニング，入浴，頸部回旋等様々であった．
発症から治療開始までの平均日数は9.1日（1～28日）で，MRA上全例に血管攣縮を
認め，発症から平均5.1日（1～16日）で出現し，23.9日（3～64日）で消失した．攣縮
は前方循環，後方循環いずれにも及んでいたが，8例で後大脳動脈領域に攣縮を
認めた．5例に脳梗塞，3例にくも膜下出血を認めた．症状は頭痛が最多だが，2
例は頭痛を伴っていなかった．痙攣や麻痺，異常感覚等の局所病変による症状も
一部で見られ，攣縮血管の支配領域と一致していた．狭窄は概ね可逆的だったが，
2例で一部血管に狭窄が残存した．8例がCa受容体拮抗薬，4例が対症療法により
再燃や増悪なく経過した．【結論】RCVS12例について臨床的検討を行った．発症か
ら血管攣縮を認めるまで，そこから治療を開始するまでにそれぞれ数日の時間が
かかり，治療開始に一定の期間を要している．頭痛を伴わない症例や誘因の多彩
さ等が早期診断の妨げになっている可能性がある．

Pj-36-12 可逆性脳血管攣縮症候群 9 例の臨床像の検討
○坂田　佑輔1,2、他田　正義1,2、福本　淳貴1,2、渡邉　　緑1、
岩淵　洋平1、小野　純花1、髙橋　真実1、大原　浩司1,3、穂苅万李子1、
関谷可奈子1、新保　淳輔2、森田　健一2、佐藤　　晶1、五十嵐修一1,2

1 新潟市民病院 脳神経内科、2 新潟市民病院 脳卒中科、
3 信楽園病院 脳神経内科

【目的】可逆性脳血管攣縮症候群（RCVS）の臨床像の特徴と重症化の要因を明らか
にする．【方法】2008年～2020年の12年間に，画像検査で可逆性かつ分節状の脳血
管攣縮を認め，頭痛の原因となる他疾患を除外しRCVSと診断した9例を対象とし，
診療録を用いて後方視的に調査した．【結果】全例女性で，発症年齢は中央値45歳

（23-71）であった．初発症状は雷鳴頭痛が5例，中等度の頭痛が2例，痙攣重積が2
例（子癇）であった．5例が発症時に重症高血圧（収縮期180または拡張期110mmHg
以上）を呈した．3例が脳卒中（くも膜下出血，脳出血，両者の併発が1例ずつ）を
合併し，いずれも経過中に出現した．3例で初回画像検査時に白質病変を認め，後
にPRESと診断した．発症日または翌日に初回血管評価を行ったのは5例で，全例
で初回検査では血管攣縮を認めない，または後方視的に指摘可能な軽微な所見で
あった．全例で血管攣縮は発症1～3週後に極期となり，発症1～3ヶ月で完全回復
した．背景疾患は，周産期3例（妊娠後期1例，産褥期2例），感冒2例，片頭痛の既
往1例，顕微鏡的多発血管炎に対するシクロホスファミド使用1例，特になしが2例
であった．周産期の3例は全例で内頚動脈を含むびまん性脳動脈攣縮を示し，2例
でPRESを，1例で被殻出血を合併して重症化した．治療は，降圧または血管拡張
のため高血圧非合併例を含めた全例でカルシウム拮抗薬を投与した．被殻出血を
合併した1例のみ片麻痺を後遺したが，他8例は後遺症なく治癒した．【結論】RCVS
の発症初期にはMRAで血管攣縮が検出できないため，疑い例では発症1週間以降
に画像評価を繰り返す必要がある．経過中に脳卒中を合併しうるため，慎重な経
過観察が必要である．周産期発症例は重症化する傾向があり，血圧管理を含む全
身管理が重要である．
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Pj-37-1 COVID-19 蔓延に伴う社会活動制限が認知症患者に
与えた影響

○久徳　弓子1,2、三原　雅史1,2、安田万里子2、谷　　英俊2、砂田　芳秀1,2

1 川崎医科大学 神経内科学、2 川崎医科大学附属病院　認知症疾患医療センター

【目的】COVID-19の蔓延にともない認知症患者の活動性の低下と認知機能低下の
進行の関連について社会活動の制限の観点から検討を行う。【方法】2019年に当科
もの忘れ外来を受診した患者のうち、COVID-19蔓延前後に神経心理学的評価が
施行できた患者19名について、COVID-19蔓延にともなう生活状況や移動制限に
よる変化、神経心理検査結果について後方視的に検討する。【結果】男性3名、女
性16名、平均発症年齢77.0±5.5歳。初診時神経心理検査ではMMSE 23.2±4.3、
HDS-R 21.3±5.7、FAB 12.4±2.71、APS 0.5±0.8、DASC-21 28.3±4.5であった。
診断名は軽度認知障害 6名、アルツハイマー型認知症 8名、脳血管性認知症 3名、
その他 2名。COVID-19蔓延前後の1年間でDASC-21が1点以上悪化していた11名

（ADL悪化群）はデイサービスが休止となった、ボランティア活動が出来なくなっ
た、病院受診や外出の機会が減った、など日常生活活動や社会活動の利用が減少
した例が27.3％であったが、維持もしくは改善していた8名（ADL維持群）は0％で
あった。COVID-19蔓延前後の認知機能検査ではADL悪化群はMMSE 3.5、HDS-R 
2.6、FAB 0.2低下していたが、ADL維持群ではMMSE 0.5、HDS-R 0.3、FAB 0.1
の低下にとどまった。【結論】現在もCOVID-19は終息していないが、感染症蔓延下
においても認知症者の認知機能低下の進行予防にはデイケアやデイサービス、地
域のボランティア活動、病院への定期受診などの継続が必要であり、認知症患者
や介護者の社会からの孤立、心理的負担にも配慮すべきである。COVID-19蔓延
にともない地域の認知症患者が与えた影響について文献的考察を加える。

Pj-37-2 新型コロナウイルス感染症は認知症疾患医療センター
の活動に大きく影響した

○相原　優子1、池田　祥恵1、金子　由夏1、相原　芳昭2、田中　　真1

1 篠塚病院北関東神経疾患センター、2 篠塚病院

【目的】新型コロナウイルス感染症が、認知症疾患医療センターの活動に及ぼした
影響について検討した。【方法】本年のセンターの相談件数や初診症例数を昨年と
比較した。受診者の生活変化についても聞き取った。また、診断・治療以外のセ
ンター活動についても昨年と比較した。【結果】これまでセンターの初診者は毎月
30人前後で経緯してきた。3月に地域の学校が休校となったが、初診者数及び受
診者数に減少はなかった。非常事態宣言が出た4月の初診数は14人まで減少した
が、5月20人、6月21人、地域のコロナ感染者が少なくなった7月以降は昨年同様
であった。相談件数は４月の来所相談が昨年の約半数に減ったが電話相談は変わ
らなかった。５月は来所相談が減少したまま電話相談も減少したが、6月以降は昨
年とほぼ同様であった。センターの外来受診者数は昨年に比して3月は4%減、４
月5月は10%減、6月以降は昨年同様であった。電話受診は以前なかったが、医療
機関でのコロナ感染を恐れて４月にセンター外来受診者の1.5％、5月には2.6％で
みられた。受診者の生活変化では、デイ利用を中止したり訪問系サービスを中止
したりした症例があった。中に明らかに認知症状が悪化した症例もみられた。診
断・治療以外ののセンター活動では、かかりつけ医認知症対応力向上研修会は年2
回から1回に減らしてweb開催、例年行ってきた地域ケアマネ協議会及び地域リハ
ビリ研究会との共催研修会は中止した。連携協議会は例年２月に行っていたが11
月に参加人数を制限して短時間で開催、今年会議が中止になっている地域ケアマ
ネの現場での不安が聞かれた。初期集中支援チームとしての依頼数も昨年の半数
以下であり、訪問活動は７月以降に開始した。【結論】認知症疾患医療センターの
活動は新型コロナ感染症によって大きな影響を受けた。個別の症例に及ぶ影響に
ついては今後検討を継続したい。

Pj-37-3 COIVID-19 感染拡大下における認知症患者とその介
護者に対する影響

○中澤亜美香、稲川　雄太、竹野下尚仁、都河　明人、平尾健太郎、
金高　秀和、清水聰一郎
東京医科大学　高齢総合医学分野

【目的】世界的なCOVID-19感染拡大により本邦でも，緊急事態宣言が発令され認
知症患者とその介護者への影響が懸念されている．我々はアルツハイマー病（AD）
患者において認知機能の程度により，COVID-19感染拡大によるうつ傾向に差が
あることを以前報告した．本研究では，COVID-19感染拡大がAD患者とレビー小
体型認知症（DLB）患者と介護者に及ぼす影響について検討した．【方法】COVID-19
感染拡大による緊急事態宣言発令中とその前１年以内に神経心理検査を施行し
ているAD患者20例とDLB患者14例を対象とした．神経心理検査としてMMSE，
MoCA-J，GDS-15に加え，介護者評価としてNPIを用いた．【結果】AD患者とDLB
患者の年齢に有意差を認めなかった（82.1±4.9 vs 84.7±3.5）．患者の認知機能と
うつ傾向の変化量において有意差を認めなかった（MMSE（-0.6±2.1 vs -0.9±2.9）, 
MoCA-J（-1.0±3.0 vs 0.1±2.4）, GDS（1.3±2.9 vs 0.1±2.4）．しかし介護者評価に
おいてはNPIの重症度（0.6±1.4 vs3.9±4.5, P=0.02），負担感（0.6±1.1 vs3.7±4.3, 
P=0.02）でDLB患者の介護者のほうが有意に強かった．【結論】COVID-19感染拡大
下における認知症患者ケアに加え，介護者の心理的ケアは認知機能の重症度だけ
ではなく，認知症のタイプにも注意を払う必要があると考えられた．

Pj-37-4 新型コロナウイルス感染症（COVID-19）流行におけ
る，都心部物忘れ外来受診患者の変化

○内山由美子1,2、橋田　秀司2

1 九段坂病院 内科、脳神経内科、2 日本赤十字社医療センター　神経内科

【目的】新型コロナウイルス感染症（COVID-19）流行における，都心部物忘れ外来
受診患者の変化を明らかにする【方法】当院物忘れ外来への2017年1月～2019年12
月と2020年1～10月の受診状況を，受診患者数，外来間隔日数で比較した．2020
年5～10月に受診した患者の介護者より，可能な範囲で介護サービス利用状況及
びBehavioral and Psychological Symptoms of Dementia（BPSD）の変化につい
て聞き取りを行った．【結果】2017年1月～2019年12月の各月の平均受診患者数を
1とすると，2020年4月 0.42，5月 0.41，以後10月まで平均0.65だった．外来間隔
日数は2017年1月～2019年12月平均78.9±44.85日であった．2020年1～5月は平均
75.2±46.46日だったが，6月，7月は平均110.5±45.82日（p=0.026），104.7±59.55日

（p=0.018）と長期となった．介護サービス利用状況を確認した39例は平均年齢81±
7.5歳で，そのうちアルツハイマー型認知症（AD） 26例，軽度認知機能障害（MCI） 
5例だった．介護者判断での利用制限は4例，事業所側の規模縮小は2例，利用増
加・新規開始が11例あった．BPSDの変化の有無を確認できた35例（平均年齢81±
7.6歳，AD 23例，MCI 5例）のうち，21例は変化がなかった．易怒性が増加した
のは7例で，このうち介護サービス縮小は3例，未利用は3例だった．意欲低下は2
例，COVID-19に対し過度な不安を訴えた症例は1例だった．【結論】物忘れ外来に
はその介護者も含め高齢者，後期高齢者が受診するため，受診抑制が顕著に表れ
た．BPSDの変化の多くは易怒性で，介護サービス利用の少なさと関連が疑われる．
認知症における他者との交流の重要性が示唆され，今後同様の感染症流行や災害
発生時の対策が急がれる．連日COVID-19がメディアを賑わせても，自身や近親
者に感染がなければ自分事として捉えず，過度な不安を訴えることもないと思わ
れた．

Pj-37-5 入院中の認知症患者における過活動型せん妄のリスク評価
○高橋　若生1、榎田久美子1、祢津　静花1、大貫　陽一2、鷹嘴　亜里3、
倉橋慎太郎4

1 東海大学大磯病院 神経内科、
2 東海大学医学部神経内科、3 国際福祉大学小田原保険医療学部　看護学科、
4 東海大学大磯病院 患者支援センター

【目的】認知症患者が入院した際に出現する過活動型せん妄（hyperactive delirium: 
HD）のをリスク明らかにする目的で、入院中にHDを呈した症例における背景因
子について後ろ向きに検討を行った。【方法】2016年8月より2017年12月の間に何
らかの身体疾患で当院に入院した65歳以上のうち、認知症高齢者の自立度判定基
準がⅢ以下であった243例を抽出した。そのうち入院中にHDを呈した96例（HD
群：男性36例、女性60例、平均年齢85.8±6.3歳）とHDを含む明らかな行動・心理
症状（BPSD）を示さなかった74例（non-HD：男性29例、女性45例、平均年齢85.1
±6.6歳）との間で比較検討を行った。【結果】HD群では、自宅居住者の割合が72％
であったのに対し、non-HD群では46％にすぎず、介護施設入所者の方が多かっ
た（P=0.0008）。また、認知症の病型については、両群間に明らかな差は認められ
なかったが、HD群では、non-HD群に比べて入院前に認知症の診断がついていな
い症例が多かった（53% vs 32%, P=0.008）。入院の直接原因については、HD群で
は骨折などの外傷の割合がnon-HD群に比べて高い傾向がみられた（33% vs 18%, 
P=0.023）。年齢、性別、各因子を説明変数としてロジスティック回帰分析を行っ
た結果、自宅からの入院（オッズ比5.69）、向精神薬の服用歴（3.65）、認知症の診断
不明（2.63）の順でHDの有無と強い関連を示した。【結論】自宅から直接入院し、か
つ入院以前に認知症についての精査が不十分であった症例はHDを合併するリス
クが高い。入院患者の背景因子からHDのリスクを評価し、適切に対応すること
がHDを予防する上で重要と思われる。

Pj-37-6 京都丹後地区中高年者の飲酒量と認知機能の関係
○丹羽　文俊1、近藤　正樹1、中川　正法2、小泉　　崇2、上田　凌大2、
水野　敏樹1

1 京都府立医科大学病院　脳神経内科、
2 京都府立医科大学附属北部医療センター　脳神経内科

【目的】飲酒は適量であれば健康長寿によいとされる一方で、生活習慣病や認知症
のリスク因子にもなるともいわれている。飲酒習慣は認知機能に影響しているか。
今回我々は京都丹後地区の中高年において、飲酒量と認知機能との関連を検討す
る。【方法】対象は、京都丹後地区の住民健診に参加された66～69歳中高年442名（男
性172名・女性270名）とした。聞き取り調査にて得た飲酒量と飲酒習慣から1単位
20gとして1日あたりのアルコール摂取単位数を計算した。背景となる生活環境の
調査とともに、Mini Mental State Examination（MMSE）、Word Fluency Test

（WFT）といった神経心理検査を行なった。飲酒なし、1日2単位未満の適量、1日
2単位以上の過量の3群での比較や、アルコール単位数との関連を男女別で検討し
た。【結果】アルコール単位数平均（および標準偏差）は男性1.36（1.60）、女性0.20

（0.43）であり、また飲酒なし、適量、過量の3群は、それぞれ男性37、89、46名、
女性165、101、4名であった。MMSE、WFTといった神経心理尺度スコアとの検
討では、有意な相関も群間比較の有意差も認められなかった。ただし飲酒過量群
を1日4単位以上として検討すると、男性のみ11名となり、飲酒単位数（平均6.05）
とMMSE（平均28点）に負の相関が認められた（p=0.035）。【結論】本研究では飲酒
量と認知機能との関連は示されなかった。ただし極度量摂取群では認知機能低下
との関連がある可能性がある。同年代の日本人の平均アルコール摂取単位数は男
性1.46、女性0.73という報告もあり、本研究の対象群全体では飲酒量が概して少な
いがために有意な関連が認められなかった可能性もある。横断的調査ではなく認
知機能低下を追跡した今後のコホート調査の結果が待たれるところである。
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Pj-37-7 園芸療法は認知症患者のVitality Indexを改善する
○吉井　康裕1、林　　弘毅2、望月　強併3

1 日本鋼管病院　神経内科、2 日本鋼管病院　看護科、
3 日本鋼管病院　リハビリテーション科

【背景】園芸療法は古くから行われていた治療法の一つであり草花や野菜などの園
芸植物などの自然との関わりを通して心の健康、体の健康、社会性の回復を図る
ものであり、リハビリテーションとして種々の精神疾患に有効な可能性がある一
方、認知症を有する入院患者を対象にした効果については十分な検討が行われて
いない。【目的】当院で認知症ケアサポートチームの一環で行う園芸療法が認知機
能や意欲に与える影響について研究を行った。【方法】2020年8月より週に1回行う
認知症ケアサポートチームの回診時に、連続16名の患者を対象に園芸療法を行っ
た。主に水やり、草むしり、野菜の収穫、花の手入れなどを週に3回以上行った。
併用薬はBPSDの症状に応じてガイドラインに準じて適宜使用した。Mini-Mental 
State Exam（MMSE）、Vitality Index（VI）を園芸療法施行前、1週間後、2週間
後で計測した。倫理的配慮として対象者ならびに家族に対して，調査概要ならび
に個人情報保護について，口頭および文書によって説明を行い，同意を得るとと
もに，当該施設の倫理委員会にて承諾を得た。【結果】患者背景は、平均年齢83.6
歳、女性が75％、認知症のタイプは脳血管性認知症（VaD）が4名、アルツハイマー
型認知症（AD）が1名、VaD＋ADが2名、パーキンソン病に伴う認知症が3名、レ
ビー小体型認知症が1名、不明が5名であった。施行前のMMSEは17.3±4.9。併存
する主なBPSDは不眠が56％、せん妄が50％であった。園芸療法施行前のVIは5.9
±1.7、1週間後のVIは6.8±1.8、2週間後のVIは7.31±1.6であり有意に改善してい
た（P<0.01　対応のあるｔ検定）。MMSEは有意な改善は見られなかった。【結論】
入院中の認知症を有する患者に園芸療法を施行することで1週間程度の早期から
意欲の改善が見られた。今後は症例数を増やして園芸療法で改善が見込まれる患
者特性などの研究を進める必要があり、長期間の治療効果の影響も研究すべきで
ある。

Pj-37-8 自動車運転に対する認知症疾患医療センターの取り組み
○金井　光康、島崎　祐子、森田　詠子、木村　紘平、大崎　充子、
美原　　盤
美原記念病院 認知症疾患医療センター

【目的】日本の高齢化は世界でも例がない速さで進んでいる。高齢ドライバーの増
加にともない、高齢者が加害者となる事故件数も増え、認知機能低下が一因と考
えられる。原因となる疾患の特徴について明らかにする。【方法】県から認知症疾
患医療センターの指定を受けている当院で、2020年4月から2020年9月に臨床的診
断をした症例について、診療録を用いて後方視的に解析した。診断には神経心理
検査（MMSE、FAB）、画像（脳MRIとSPECT）検査を原則的に行った。【結果】対象
となる当センターを受診した患者は281例で、女性が168例（平均年齢78.8±8.1歳）、
男性が113例（平均年齢75.9±8.8歳）だった。半数近くの134例（48%）が、自動車運
転免許を保持し、運転していた。認知症診断はAlzheimer型認知症（AD）141例、
血管性認知症（VD）9例、混合性認知症（MIX）7例、前頭側頭葉変性症（FTLD）9
例、Lewy小体病（DLB）6例であった。自動車運転はAD56例（39%）、MIX1例（14%）、
FTLD3例（33%）で継続していた。FTLDの2例は、免許更新前の講習予備検査をパ
スしたが、家族ないしかかりつけ医からの紹介で受診された。2例はMMSEが27
点と21点、FABは9点と6点で、遂行機能低下をみるが、記憶力低下や視覚認知障
害は軽度であった。FTLDでは運転をやめることに本人の抵抗が強かった。VDや
DLBでは免許を取得していないか返納していた。認知症の診断後は、精神保健福
祉士や看護師が積極的に関わり、免許の自主返納を推進、地域の医療機関や関係
者と協力しつつ治療介入した。【結論】FTLDの把握には現行の講習予備検査では
不充分と推察される。VDやDLBで運転していないのは、記憶力の低下が他の高
次脳機能に比し軽度で、麻痺やパーキンソニズムによる運動症状を伴うために運
転を取りやめることも、一因と考えられる。認知症者が運転中止後も生活に支障
をきたさずに地域で暮らしていくため、支援策を講じることが望まれる。

Pj-37-9 「認知症」に対する説明―住民および医学生の講演聴
講前のアンケート結果より

○山下　正芳、伊関　千書、太田　康之
山形大学医学部第三内科　神経学分野

【目的】「認知症」という用語は一般的に知られているものの、その内容については
医学的定義とは異なる理解をされていることも想定されるため、これを知ること
を目的にした。【方法】2019-20年、一般住民対象の認知症に関する講演会の参加者
および、医学部学生（臨床医学教育前）に対して、「認知症」に関する講演・講義を
聴講する直前に、認知症とは何か、症状はどのようなものか、等の質問に対し、
無記名、非強制で筆記回答を依頼した。【結果】回答は講演会参加住民96名、医学
生155名より得られ、両者とも聴講者の概ね80％以上より得られた。平均年齢は
住民70歳、医学生22歳、であった。「認知症とは一言でいうと（　）である。」の回答
として、「ボケ、バカ」が住民で27.1%、医学生で12.9%、「物忘れ、記憶障害」が住
民で17.7%、医学生で22.6%、「脳の病気」が住民で9.3%、医学生で19.3%、「老化」が
住民で5.2%、医学生で1.9%、医学生のみで「（記憶に言及しない）認知機能低下」7.7%
が挙がった。「認知症の症状を２つ挙げよ。」の回答として、「物忘れ・記憶障害」が
住民で56.3%、医学生で83.2%、「徘徊」が住民で5.2%、医学生で25.8%、住民のみで

「同じことを何度も言う」と10.4%、および「食事したことを忘れる」と13.5%で挙げ
られた。また、「認知症にならないためにするとよいと思うこと」として、住民で「交
流、社会性」が54.1%、医学生で8.3%、「脳トレ（・ゲーム）」を住民で5.2%、医学生
で34.8%が挙げた。【結論】認知症を、「ボケ」「物忘れ」「記憶障害」との言葉によって
2-3割程度の人々が理解し、症状としても「物忘れ」「記憶障害」の言葉が最も多く挙
げられたが、一般的にこれらの言葉以外での理解が進みにくいことも想定された。

Pj-37-10 当院もの忘れ外来における認知症ABCスケールの有用性
○合馬　慎二、山口裕美子、坪井　義夫

福岡医学部脳神経内科

【目的】認知症診療においてはミニメンタルステート検査（MMSE）や改訂長谷川式
簡易知能評価スケール（HDS-R）が用いられるが本人のみの評価で日常的な状態を
正確に評価することは困難である。認知症ABCスケールは、日常生活動作（ADL）、
行動心理症状（BPSD）、認知機能の3ドメインを短時間で評価することが出来る新
たな評価スケールである。今回、ABC認知症スケールとMMSE、HDS-Rとの相関
性について検討した。【方法】当院もの忘れ外来を受診したアルツハイマー型認知
症（AD）患者79名（男性32名、女性47名）を対象とした。1）ABCスコアとMMSE合
計点、HDS－R合計点についてPearsonの積率相関係数を算出した。2）ABCスコ
アの重症度別に分類してABCスコア重症度数とMMSE、HDS-R重症度数について
Spearmanの順位相関係数を算出した。3）各スケールとの重症度数の差の平均値
について比較を行った。【結果】1）ABCスコアとMMSEでは有意な相関が認められ
た（r=0.543, p<0.001）。またABCスコアとHDS-Rにおいても有意な相関が認められ
た（r=0.474, p<0.001）。2）ABC重症度とMMSE重症度（ρ=0.448, p<0.001）、ABC
重症度とHDS-R重症度においても有意な相関が認められた（ρ=0.447, p<0.001）。
3）重症度別にABC重症度数とMMSE、HDS-Rの重症度数の差の平均値を比較した
ところ、ABCスコア軽度、中等度では差は少なかったものの健常・認知症疑い、
重度ではやや差が大きい傾向にあった。【結論】ABC認知症スケールはMMSE、
HDS-Rとの相関もあり、認知機能のみならず、ADLやBPSDの評価も可能で認知
症の包括的な評価に優れており、かつ簡便に実施可能なツールである。

Pj-38-1 パーキンソン病におけるオトガイ舌骨筋超音波検査に
よる嚥下機能評価

○檜皮谷泰寛、阪田麻友美、伊東　秀文
和歌山県立医科大学 脳神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）は経過中に80％以上誤嚥性肺炎をきたし，死亡原因
としても多く，嚥下障害は重要の症候の一つである．PDでは迷走神経背側核や
青斑核が初期に変性の影響を受けるにも関わらず嚥下障害は進行期になるまで明
らかになることが少ない．近年，初期から潜在的な嚥下障害がみられるとの報告
が散見されるが，症状のない段階で嚥下造影検査や内視鏡下嚥下機能検査を行う
ことは少なく，非侵襲的な超音波による嚥下機能評価は広く普及していないの
が現状である．今回我々は，嚥下障害を認めないPD患者に対して，咽頭期開始
の引き金となるオトガイ舌骨筋（GM）を超音波にて運動機能測定を行い，嚥下機
能を評価した．【方法】10項目からなる嚥下機能評価ツールである10-item eating 
assessment tool（EAT-10）で2点以下かつ反復嚥下試験と改訂水飲みテストにて
嚥下障害がないことを確認したPD患者15名（65歳 ± 12歳; 男7名，女8名）と年齢
をマッチさせた対照患者15名（61歳 ± 8.9歳; 男7名，女8名）に対し，オトガイ下
面に対して1-5MHzコンベックス型プローブを垂直に当てBモードにて安静時と10 
mlの水を嚥下した時（収縮時）を観察した．舌骨と下顎骨の2点間の距離，中間点
を基準とした筋厚をそれぞれGMの長さ，厚さとし，安静時と収縮時で測定した．
次にMモードにて同様に10mlの水を嚥下し，GMの移動距離と収縮速度，収縮時
間を計測した．得られた結果を統計解析しPD群と対照群で比較検討を行った．【結
果】PD群では対照群に比べGMの移動距離が有意に短く（p < 0.01），収縮速度が有
意に遅かった（p < 0.05）．GMの収縮時間，収縮時の長さ，厚さには両群間で有意
差はなかったが， PD群で小さい傾向がみられた．【結論】嚥下障害を認めないPDに
おいてGMの運動機能低下が認められた．これにはパーキンソニズムにおける無
動の関与が考えられ，今後超音波検査によるL-dopa反応性を検討する予定である．

Pj-38-2 パーキンソン病とパーキンソン症候群を呈する他疾患
の早期症状に関する検討

○堀内惠美子、佐藤奈穂子、上田　洲裕、橋田　秀司
日本赤十字社医療センター　神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）とパーキンソン症候群（PS）を呈する他疾患の早期症
状の相違について検討する．【方法】2020年1月1日～2020年11月20日までの期間に
パーキンソン症状（寡動・振戦・筋強剛・姿勢調節障害）を主訴に神経内科外来を
受診した患者の早期症状・前駆症状・放射線学的所見を後方視的に検討し,疾患に
よる相違があるのかを検討した.【結果】パーキンソン症状を主訴に通院した患者

（N＝119）のうち,PDは65例（76.4±9.98歳（M±SD）,M/F : 35/30）, PSP 25例（80.13
±８.59歳,M/F : 15/10）, CBS 9例（７９. ２±3.31歳,M/F : 6/3）,MSA-P 3例（68.1±
3.26歳,M/F : 2/1）,診断未確定（白質脳症, 前頭側頭型認知症等）　5例　（76.1±５.51
歳，M/F : 3/2）, 本態性振戦　2例　（80.1±2.21歳,M/F:1/1） 早期症状,放射線学的
所見などに欠損のあるものは10例あり脱落とした．１２３I-MIBGシンチグラフィー
の取り込みの平均値はPD　1.71/1.52 （49%）, PSP 2.91/2.90 （2.35%）, CBS 2.80/2.70 

（27%）, early/delay （wash out rate）であり,早期症状はPDでは左右左のある振戦, 
歩行障害（突進歩行）で,便秘,日中過眠, レム睡眠期行動異常, レストレスレッグス症
候群, 嗅覚障害などの前駆症状を合併したのは10例であった.PSPでは歩行障害, 易
転倒性, CBSでは左右左のある振戦（一部ミオクローヌス）, 手指の巧緻障害などが
特徴的であった．【考察】早期症状・前駆症状とシンチグラムの組み合わせで臨床
的にPDとPSを呈する他疾患を診断することは可能であった.上記疾患については
汎用されている血液・髄液のバイオマーカーは存在せず, 本研究は前駆症状・早期
症状と病理所見の対応を検討したものでない点が限定的である.【結論】パーキンソ
ニズム で重要視されている「寡動」については評価者の能動的な問診が, 非運動症
状を含む前駆症状については多岐に亘るため,網羅的検出を可能にするために,質問
紙の併用が必要であると考えられた.
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Pj-38-3 Parkinson病の幻視に関わる視覚情報処理障害は発症
早期から始まっている

○越川　浩明、秋場　健史、鈴木　　仁、栗田　　正、作石かおり
帝京大学ちば総合医療センター 脳神経内科

【背景・目的】進行期Parkinson病（PD）ではしばしば幻視（VH）を認め，その病態に
は視覚情報処理（VIP）障害の関与することが報告されている．本研究の目的は，
この障害がPD発症早期から既に始まっている可能性を検討することにある．【対
象・方法】対象はYahr 2までの早期PD患者18名と同年代の健常対照者（C）14名（抄
録作成時）．全員に過去6カ月以内のVHの有無に関するアンケート調査，ノイズ
パレイドリア試験（NPT）を行い，相貌弁別課題による視覚性事象関連電位のP3潜
時を比較検討した．【結果】アンケートで3名にVHを，NPTで5名に異常を認めたが
C群は全て正常であった．P3平均潜時はPD群の方がC群よりも長いものの有意差
はなかった．VHのあるPD3名中2名はNPTが陽性で，P3潜時が病的（平均+2SD以
上）に延長していた．VHは無いがNPTが陽性のPDは3名おり，うち1名でP3潜時
の病的延長を見た．VHが無くNPTが正常なPDのうち1名でP3潜時の病的延長を
認た．PD群全体では7名に3つの指標のいずれかに異常を認めた．【結論】Yahr 2ま
での早期PDでは一部の症例で既にVHを自覚したりNPT，P3に異常を認める例が
あり，視覚情報処理障害がこの時期から始まっている可能性が示唆された．

Pj-38-4 Parkinson病患者では認知機能のドメインにより関連
する心血管系自律神経機能が異なる

○村上　秀友、白石　朋敬、高橋潤一郎、小澤　正和、秋山　志穂、
北川　友通、高津　宏樹、小松　鉄平、佐藤　健朗、坊野　恵子、
坂井健一郎、梅原　　淳、大本　周作、三村　秀毅、井口　保之
東京慈恵会医科大学 脳神経内科

【背景】Parkinson病（PD）患者において起立性低血圧と認知機能障害との関連性が
報告されているが，認知機能のドメインにより関連する脳部位や背景病理が異な
る．【目的】PD患者における各ドメインの認知機能と心血管系自律神経機能との
関連を比較すること【方法】Mini-mental State Examination （MMSE）が24点以上
の未投薬のPD患者56例（男41,女15例）に認知機能検査としてMontreal Cognitive 
Assessment（MoCA; PDで障害されやすい遂行機能，視空間認知機能，注意，遅
延再生の各サブスコアを算出）を，心血管系自律神経機能の評価として心筋MIBG
シンチグラフィー（早期像と遅延像のH/M比），心電図検査（RR 間隔変動係数

（CVR-R）），head up tilt test（HUT）を実施した．HUTでは20分の安静臥床後に
60度までtilt upし，10分以内の収縮期血圧の最大低下度（delta sBP），10分後の
血漿のノルアドレナリン（NA）とバソプレッシン（AVP）の濃度の増加量（delta）を
求めた．MoCAの各ドメインのサブスコアと心血管系自律神経機能の各評価スコ
アとの関連をSpearmanの相関係数で比較した．【結果】対象患者の平均年齢は67.2
±11.2歳, 修正版 Hoehn & Yahr重症度は2.1±0.8であった. 遂行機能は心筋MIBG
シンチの早期像のH/M比（r=0.273， p=0.042）ならびに遅延像のH/M比（r=0.323， 
p=0.015）と，遅延再生は起立前のsBP（r=-0.297， p=0.026）ならびにdelta sBP（r=-
0.356， p=0.007）と，注意はdelta AVP（r=0.294， p=0.028）と有意な相関を示した．
視空間認知機能はどの心血管系自律神経機能の評価とも関連を示さなかった．【結
論】早期のPD患者では認知機能のドメインにより関連する心血管系自律神経機能
が異なり，障害に関与する病理や神経機構が異なる可能性がある．

Pj-38-5 パーキンソン病に対する脳深部刺激療法とWestern 
Aphasia Batteryの長期経過横断研究

○鈴木　政秀1、平野　茂樹1、山本　達也1,2、山中　義崇1,3,4、
古川　彰吾5、阿部　　翠6、宇治百合子6、樋口　佳則7、桑原　　聡1

1 千葉大学大学院医学研究院　脳神経内科学、
2 千葉県立保健医療大学　健康科学部、3 千葉大学病院浦安リハビリテー
ション教育センター、4 タムス浦安病院　脳神経内科、5 成田赤十字病
院　脳神経内科、6 千葉大学医学部附属病院　リハビリテーション部、
7 千葉大学大学院医学研究院　脳神経外科学

【目的】パーキンソン病（PD）に対する視床下核脳深部刺激療法（Subthalamic 
nucleus -Deep brain simulation: STN-DBS）は進行期PDの運動合併症に対する標
準治療として確立されており、抗PD薬の減量も見込める一方で、語流暢性と遂行
機能を低下させる可能性があると指摘されている。本検討ではSTN-DBS施行例に
おける言語・構成・遂行機能についてWestern Aphasia Battery （WAB）を用いて
術前・術後3年の評価を行うことを目的とする。【方法】2008年から2016年までに両
側STN-DBSを施行し、３年以上のフォローを行ったPD 26 例（男性54%、平均年齢
64.5歳：55-77歳）を対象とした。運動症状は統一PD評価スケールpart III（UPDRS-
III）、高次脳機能はMini Mental state Examination（MMSE）、Frontal Assessment 
Battery（FAB）、WABを評価した。WABについては８つの主項目および下位項
目についても検討を行った。各項目について術前、術後３年以上でWilcoxonの符
号付順位和検定を行い、Bonferroni法で多重比較補正した。【結果】WABの各主項
目は、術前と術後３年以上では呼称と構成で低下を認めた（p<0.001）。下位項目で
は術前と術後３年以上で語想起（p<0.001）、描画（p<0.01） 、レ―ヴン色彩マトリッ
クス検査（p<0.01）の３項目で低下を認めた。UPDRS-IIIおよびMMSEの悪化を認
めなかったが、FAB（p=0.01）では術前と比べて術後３年で低下を認めた。【結論】
STN-DBS術後３年以上の長期経過において、語想起および描画能力が低下し、こ
れらは運動障害ではなく、前頭葉機能障害により生じている可能性がある。

Pj-38-6 進行性核上性麻痺における脳脊髄液マーカーと認知機
能の関連

○野崎　一朗1、篠原もえ子1,2、山田　正仁1

1 金沢大学大学院脳老化・神経病態学 （脳神経内科学）、
2 金沢大学大学院認知症先制医学講座

【目的】進行性核上性麻痺 （progressive supranuclear palsy：PSP）では、脳脊髄液
中タウやアミロイドβ1-42 （Aβ42）と認知機能に関連があるかは明らかになって
いない。PSPにおける脳脊髄液マーカーと認知機能障害の関連を明らかにする。

【方法】MDS-PSP基準にてprobableおよびpossible PSPと診断された2010年11月か
ら2019年5月までに当科の入院患者で、重度の認知機能低下を認めなかった症例 

（MMSE 20点以上） （n = 14） を対象とした。脳脊髄液中総タウ値、リン酸化タウ
値、Aβ42値と検査時年齢、発症から検査までの期間 （罹病期間）、MMSEスコア、
FABスコア、WAIS-IIIの各IQおよび各群指数、WMS-Rの各指標との相関を検
討した。【結果】脳脊髄液総タウ、Aβ42値は検査時年齢と正の相関を示した （r = 
0.593、p = 0.025; r = 0.650、p = 0.016）。神経心理検査では、総タウは動作性IQ （r 
= 0.650、p = 0.012） と正の相関がみられ、Aβ42は動作性IQ （r = 0.627、p = 0.022） 
、視覚性記憶 （r = 0.746、p = 0.003） と正の相関がみられ、リン酸化タウは神経
心理検査指標と相関がみられなかった。動作性IQは年齢とも正の相関がみられた 

（r = 0.737、p = 0.003）。【結論】PSP患者の脳脊髄液総タウ、Aβ42値は加齢ととも
に上昇した。認知機能に関しては、PSPにおける動作性IQは総タウ、Aβ42、年
齢と関連し、視覚性記憶はAβ42と関連している可能性が考えられた。

Pj-38-7 パーキンソン病認知機能に対するドネペジル早期治療
群と遅発治療群のランダム比較試験

○澤田　秀幸1、大江田知子1、高坂　雅之1、冨田　　聡1、梅村　敦史1、
朴　　貴瑛1、山本　兼司1、田原　将行1、清原　康介2

1 国立病院機構 宇多野病院 臨床研究部・脳神経内科、
2 東京女子医科大学（現、大妻女子大学）

【背景】パ ー キンソン 病 患 者 の 脳 で は 早 期 か ら ミクログリア の 活 性 化 な ど
neuroinflammationが目立つ。このミクログリアの活性化はアセチルコリンを介
して制御されている可能性が指摘されている。パーキンソン病では、比較的早期
よりコリン作動性ニューロンの障害を伴っていることから、コリンエステラーゼ
阻害薬を早期から投与することで、疾患の経過に影響を与える可能性がある。【方
法】認知症を伴わないパーキンソン病患者を二重盲検法で2群に無作為に割付、一
方は、中枢性コリンエステラーゼ阻害薬であるドネペジル塩酸塩を割付時から（96
週（phase1）＋24週（phase2））投与（early-start群）、他方は、割付時から96週はプ
ラシーボ（phase1）を投与し、その後ドネペジル塩酸塩を投与（24週, phase2）投与
した（delayed-start群）。主要評価項目は割付時から120週時点でのMMSEの変化
量である。【結果】96名の認知症を伴わないパーキンソン病患者がearly-start群と
delayed-start群とに無作為に割り付けられ、各群のMMSEのベースライン時の成
績は、27.6（2.0）点、28．0（2.1）点でった。120週でのMMSE変化量はdelayed-start
群に比してearly-start群では高かったものの、二群間に統計的有意差は見られな
かった。apolipoprotein e4を保有するサブグループでは、観察期間中にMMSEが
低下したのに対し、保有しさないグループでは低下しなかった。治療割付群と
apolipoprotein e4の有無には高い有意性を持つインターアクションが見られ、こ
のインターアクションを考慮に入れて解析すると二群間には有意な違いが観察さ
れた（群間差1.95点（0.33~3.57、P=0.048） 。【結論】apolipoprotein e4を有するもので
は、認知機能が低下したが、有さないものでは低下しなかった。また、前者に対
しては、早期のドネペジル塩酸塩の投与は認知機能低下を遅らせる可能性がある。

Pj-38-8 パーキンソン病における認知機能低下の予測因子とし
ての血圧日内変動関連因子の検討

○上木　英人1、宮地　洋輔1、北澤　　悠1、東山　雄一1、木村　活生2、
岸田　日帯2、上田　直久2、土井　　宏1、竹内　英之1、田中　章景1

1 横浜市立大学医学部　神経内科学・脳卒中医学、
2 横浜市立大学附属市民総合医療センター　脳神経内科

【目的】我々は、パーキンソン病（PD）に対する24時間自由行動下血圧測定（ABPM）を
用いた横断研究で、血圧日内変動が不安、うつ、睡眠障害と相関することを報告した。
さらに、縦断研究で認知機能低下、特に遂行機能低下の予測因子であることを示した
が、血圧日内変動には、食事性低血圧、起立性低血圧、臥位性高血圧、夜間高血圧な
ど複数の因子が関与し、そのいずれが重要であるかは明らかではない。本研究では、
認知機能低下に対し、血圧に関する各種因子、および不安、うつ、睡眠障害のいず
れの影響が強いのかを検討する。【方法】対象は、認知症のないPD 10例（年齢 71.6±4.0
歳、罹病期間 5.0±3.7年）。ABPMを外来で施行し、収縮期血圧の最高値（maxSBP）
および最低値（minSBP）、食事性低血圧の回数、夜間平均血圧の日中平均血圧に対す
る変化率（ΔNBPrate）を評価に用いた。同時にMDS-UPDRS、高齢者用うつ尺度短縮
版、パーキンソン病睡眠評価尺度2、RBDスクリーニング問診票日本語版（RBDSQ-J）
を施行した。認知機能は、日本語版Montreal Cognitive Assessment（MoCA-J）を用
いて、ABPMを含む各種評価施行時、および平均2年3ヶ月後の計2回評価し、変化量
をΔMoCAと定義、このうち遂行機能ドメインの変化量をΔMoCA-execとした。【結
果】単回帰分析でΔMoCAと有意に相関したのはUPDRSで評価された立ちくらみ（r = 
0.69）、ΔMoCA-execと相関したのは立ちくらみ（r = -0.75）、maxSBP（r = -0.78）であっ
た。重回帰分析による検討で、ΔMoCAの予測因子として有意な因子は、立ちくらみ（標
準β = -0.87）、RBDSQ-J（標準β = 0.52）、ΔMoCA-execの予測因子としては、立ち
くらみ（標準β = -0.39）、ΔNBPrate（標準β = 0.50）、maxSBP（標準β = -0.90）であっ
た。【結論】立ちくらみはPDの認知機能全般の低下に関連しており、加えて夜間高血圧、
臥位高血圧、RBDの併存が低下する認知機能のドメインに影響を与えている。
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Pj-38-9 パーキンソン病患者の認知機能スクリーニングに関する検討
○多田　　聡、吉田　　暉、細川　裕子、山西　祐輝、安藤　利奈、
永井　将弘
愛媛大学医学部附属病院　臨床薬理神経内科

【目的】パーキンソン病（PD）患者の認知機能スクリーニングとして, MMSEや
HDS-Rなどが用いられる. またMoCA-Jは, PDで障害されやすいとされる視空間認
知, 遂行機能, 注意障害などの項目も評価可能であり, 近年はその有用性が報告さ
れている. 今回, これまでに当院で施行したPD患者の認知機能スクリーニング検
査について検討を行った. 【方法】当科外来通院中のPD患者のうちMMSE, HDS-R, 
MoCA-Jを同日に実施された46名を対象とし, その性別, 検査時年齢, 発症年齢, 罹
病期間, Hoehn＆Yahr（HY）分類, 各認知機能検査の得点について後方視的に検討
した. また認知機能検査の下位項目得点からMMSEの遅延再生, MoCA-Jの時計描
画（数字, 針）を合計し, 5点満点のスコア①として, 各認知機能評価の合計点との関
連を検討した. 統計解析にはJMP ver10を使用した. 【結果】対象の内訳は男性22名, 
女性24名で, 平均年齢66.8±8.3歳, 罹病期間は6.2±4.6年, HY分類2.4±0.7（Stage1:3
名, Stage2:27名, Stage3:12名, Stage4:4名）であった. 認知機能検査の平均得点は
MMSE 27.9±2.3, HDS-R 27.3±2.4, MoCA-J 23.3±3.7で, 各々は正の相関を認めた

（p<0.01）. スコア①の平均は 4.2±0.9で, 満点群22例と1点以上失点した失点群24例
を比較したところ, 2群間で検査時年齢, 発症年齢, 罹病期間, HY分類に有意差は認
めなかったが, MoCA-Jの平均得点は満点群25.1±0.69, 失点群21.6±0.66と, 失点群
で有意に低下を認めた（p<0.01）. 【結論】PD患者に対して外来で認知機能検査を行
う場合MMSE, HDS-R, MoCA-Jはいずれも検査に10分程度要する. 遅延再生と時計
描画による短時間検査は, PD患者の認知機能スクリーニングとして有用である可
能性がある.

Pj-38-10 健常者・パーキンソン病患者における歩行時の視線解
析 - 予備的検討

○瀬川　翔太1,2、平松　佑一1、藤本　宏明1、宮井　一郎1、望月　秀樹2

1 森之宮病院　神経リハビリテーション研究部、
2 大阪大学　大学院医学系研究科　神経内科学

【目的】取得、処理された視覚情報と運動との連関は、安定した歩行や転倒防止に
寄与する。パーキンソン病では視力、コントラスト感度、視空間機能、視覚サン
プリングの低下に加えて、visual cueによる歩行の改善が指摘されている。パー
キンソン病患者の歩行時の視運動連関に関する先行研究では、fixationや saccade
の回数や時間、visual cueの影響が検討されている。一方、visual cueとstepの
関連や歩行周期と視線探索の関連は不明で本研究はその検証を目的とした。【方
法】対象は健常control男性2例（32歳、34歳）、 パーキンソン病患者女性1 例（76歳、
H-Y Ⅲ度、MMSE25/30、FAB14/18）で、トレッドミルでの1分間歩行を行い、
visual cueとして100cmの等間隔で引かれた黄色のテープを右足でまたぐように
指示した。その際の歩行周期と視線探索の関連をアイトラッキング装置及びビデ
オカメラを用いて検証した。トレッドミル速度は健常者2例では1.5km/hr、パー
キンソン病例では0.6㎞ /hrとし、後者では10㎏の免荷を行い、Ldopa内服1時間後
のON時に記録した。【結果】健常例ではテープ間の歩数が固定し、視運動連関が
テープへのsaccadeとfixation→トレッドミル前方へのsaccadeとfixation→テープ
またぎと一定になるまでに要した時間は9.31 秒、3.11秒であり、その間のテープ
のまたぎ回数はそれぞれ4回と2回であった。パーキンソン病患者では要した時間
は26.43秒、要したテープのまたぎ回数は5回であった。またパーキンソン病患者
では小刻み歩行の中、テープをまたぐ際のみ小刻み歩行を脱却し歩幅が増加した
が、ラインへの視線探索はまたぐ途中にもみられる傾向にあった。【結論】パーキ
ンソン病患者ではvisual cueで歩幅が改善する際の視線探索が確認された。一方、
視線探索と歩行周期の関連の定常化に、健常者より時間を要する可能性が示唆さ
れた。

Pj-38-11 パーキンソン症状に伴う姿勢異常における前庭機能
○工藤　洋祐1、大瀧　浩之1、奈良　典子1、澁谷　真弘1、天野　　悠1、
山本　良央1、山本　正博1、高橋　幸治2、田中　　理2、原　　弘也2、
田中　章景3、城倉　　健1

1 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 脳神経内科、
2 横浜市立脳卒中・神経脊椎センター 臨床検査部、3 横浜市立大学　脳神経内科

【目的】パーキンソン症状に伴う姿勢異常の病態は，黒質線条体変性や前庭機能障
害の左右差，垂直位認知障害などが推測されているが，いまだ不明な点が多い．
今回は，姿勢異常を伴うパーキンソン病（PD）ないしその類縁疾患患者の前庭機能
を知ることを目的とした．【方法】対象は2018年11月以降に受診したパーキンソン
症状に伴う姿勢異常を呈した患者8例（PD 7例，多系統萎縮症1例，平均71.5歳，平
均罹病期間8年，平均H&Y分類 2.8）．立位全身レントゲン（sterEOS）で姿勢異常
を評価した後に，video head impulse test（vHIT）による3軸方向の半規管前庭機
能を定量的に測定した．併せてsubjective visual vertical（SVV）や前庭誘発筋電
位，重心動揺計も評価した．【結果】全例で前屈を認め，4例で強い側屈（Pisa症候
群）を伴った．側屈は運動障害優位側の反対向きが多かった（3/4例）．前屈+側屈
患者では，曲がる方向に概ね合致する一側前半規管-対側後半規管座標軸で評価す
ると，曲がり方向への前半規管眼反射利得が相対的高値を呈していることが多く

（3/4例），前屈患者では，曲がる方向に概ね合致する両側前半規管平均-両側後半
規管平均座標軸（つまり前後軸）で評価すると，前半規管眼反射利得平均が相対的
高値を呈していることが多かった（6/8例）．一部で，薬剤調整や脊椎矯正術により
姿勢異常が改善した後も，こうした半規管眼反射所見が遷延する例が確認できた．

【結語】パーキンソン症状に伴う姿勢異常では，前庭機能は曲がりを補正する方向
に亢進しているため，姿勢異常の原因ではないことが示唆された．

Pj-38-12 ハイハイ（四つ這い動作）および寝返りに応じたPD 
の姿勢制御（続報）

○明神　寛暢1、内山　　剛1、仲山　知宏2、大竹　悠介1、石井　辰仁1、
本間　一成1、近土　善行1、佐藤慶史郎1、大橋　寿彦1

1 聖隷浜松病院 神経内科、2 聖隷浜松病院 リハビリテーション科

【目的】瀬川らは，寝返り・ハイハイの獲得に基底核・小脳を介した運動系の発達
を重視した．我々はこれまで、パーキンソン病（PD）の四つ這い動作（ハイハイ）に
おいて、足背接地不全が前進困難時の代償に関わる評価法として有用で、姿勢に
影響し得ることを報告した。今回、寝返りも追加し立位姿勢への反映を評価し、
さらにリハビリテーションを作成した。【方法】ハイハイで足背接地不全もしくは
骨盤接地を呈するPD 19例（平均年齢：67±8.7歳，平均罹病期間：4.9年±3.2年，
平均Ldopa内服量：270±180mg/日）を対象に、自然時や負荷時（踵を負荷した時）
のハイハイをビデオ撮影した。上肢先行寝返りは、腕組み臥床で膝負荷により下
肢先行寝返りによる代償の制限下，床側となる肩甲骨内側縁の触知困難で左右差
を同定し姿勢異常を照合した。さらに、PD8例（68.1±7.3歳）を対象に、施行前に
予め3歩目で停止を指示する3 stepsに合わせたハイハイのリハビリを作成した。

【結果】ハイハイ前進・後進を用いPD 19例を細分類し、上肢先行寝返りと同一側に，
ハイハイ前進始動時の足背接地不全を呈し有意な代償を示した7例中3 例で、足背
接地不全側の脊柱起立筋が隆起した。後進動作中の運動過多の併存にも着目しリ
ハビリ作成し、3 steps指示下では四肢・体幹の協調性の低下、3歩では止まれな
い例が観察された。【結論】ハイハイ・寝返りの評価法は立位姿勢に反映し得、3,3,7
拍子を用いたリハビリテーションへの応用も加え報告する。

Pj-38-13 早期パーキンソン病患者の歩行障害と機能画像との関係
○赫　　寛雄1、田口　丈士1、秋庭　優樹1、三苫　　博2、相澤　仁志1

1 東京医科大学　神経学分野、2 東京医科大学　医学教育学分野

【目的】早期パーキンソン病（PD）患者の歩行障害と機能画像との関係を調べること
を目的として検討を行った。【方法】対象は早期未治療PD患者78例（男性42例、女
性36例、平均年齢66.6±6.6歳）。平均罹病期間は1.2±0.8年であった。歩行障害の
評価にはUnified Parkinson's Disease Rating Scaleの姿勢保持障害・歩行障害の
項目の合計スコア（PIGDスコア）、また携帯型歩行計を用いて測定した1日平均歩
行周期、1日平均歩行加速度を用いた。機能画像として、123I-MIBG心筋シンチグ
ラフィー（n=44）については後期画像の心縦隔（H/M）比を、123I-FP-CIT-SPECT 

（n=46）については線条体、また尾状核、前部被殻、後部被殻の各領域のspecific 
binding ratio（SBR）を用いて評価した。【結果】PIGDスコア、平均歩行加速度とH/
M比との間に関連性は認められなかったが、平均歩行周期とH/M比との間には有
意な負の関連性が認められた（β=-0.335、p=0.031）。PIGDスコアと線条体、また
各領域のSBRとの間に有意な関連性は認められなかった。一方、平均歩行周期と
線条体（β=0.393、p=0.020）、尾状核（β=0.330、p=0.048）、前部被殻（β=0.413、
p=0.014）のSBR、また平均歩行加速度と線条体（β=0.354、p=0.017）、尾状核（β
=0.373、p=0.009）のSBRとの間に有意な関連性が認められた。【結論】早期PDの歩
行障害と123I-FP-CIT-SPECT における線条体、特に尾状核のSBRとの間には一定
の関連性が示された。一方でその評価には、画像診断の精度や限界等、留意すべ
き点も多いと考えられた。

Pj-38-14 2Dポーズ推定深層学習ライブラリを用いた臨床歩行
動画からの歩行自動分類の試み

○佐藤謙一郎1、長島　　優1、間野　達雄1、岩田　　淳2、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院 脳神経内科、
2 東京都健康長寿医療センター　脳神経内科

【目的】神経疾患患者の診療やリハビリにおける評価項目の一つとして歩行評価は
重要である。ところが、歩行状態の定量化にはモーションキャプチャや応反力セ
ンサーなど専用の設備環境が必要で、時間も人手もかかることから、これまで実
臨床において歩行定量化が実用される機会は限定されていた。今回、通常の単眼
ビデオカメラで撮影した2D歩行動画から自動で歩行パラメータ抽出を行うことを
目的として、ポーズ推定深層学習ライブラリの一つであるOpenPoseを用いて予
備的な検討を行った。【方法】当院で以前に記録されていた、院内廊下で正面から
ビデオ撮影された、パーキンソン病患者n = 2の5m Timed Up & Go動画、および
n = 1のコントロール歩行動画を任意に選択し利用した。一人はYahr 3であるが
OFF時でも自立歩行に大きな支障なく、またもう一人はYahr 4ですくみが常に著
明であった。この2D歩行動画に対してOpenPoseを適用して、フレーム毎の関節
座標の時系列情報を得て、さらに左右脚長比差分の時系列波形に変換した。連続
的に短時間自己相関によるピッチ推定を行うことで歩行率（歩数/分）を得た。さら
に、すくみ足など歩行リズムの周期性に乱れを生じる場合には自己相関波形が変
化することから、波形の類似性に着目してparkinson歩行の状態分類を試みた。【結
果】歩行率推定は、カメラのズームin/outなどの撮影条件に大きく影響されること
なく安定して可能であった。自己相関波形を分類したときの、異なる歩行系列の
分類に関する判別能は良好であった（AUC > 0.9）。【結論】今回の予備的な検討で
は、通常の単眼カメラで撮影した2D歩行動画に対して深層学習ライブラリを適用
し、歩行率を定量化しまた歩行判別に用いることが出来た。記録のために入院患
者について撮影・保存されている正面像2D歩行動画に対して後ろ向き・厳密な教
師ラベルなしで簡便に適用可能な歩行解析方法として有用の可能性がある。
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Pj-38-15 治療経過中にジスキネジアをみとめたパーキンソン病
患者の特徴

○毛受　奏子1、今井　啓輔1、徳田　直輝1、山本　敦史1、猪奥　徹也1、
崔　　　聡1、長　　正訓1、濱中　正嗣2、山崎　英一3、傅　　和眞4、
上田　凌大5

1 京都第一赤十字病院 脳神経・脳卒中科、2 京都第二赤十字病院　脳神経内科、
3 横浜新都市脳神経外科病院　脳神経内科・脳血管内科、4 西湘病院　脳神経外科、
5 京都府立医科大学附属北部医療センター　神経内科

【目的】京都市内で最も高齢化率の高い地域にある当院における，苦痛に感じる
（troublesome）ジスキネジア（TD）を治療経過中みとめたパーキンソン病患者の特徴
を明らかにする【方法】2017年1月から2020年10月まで当科に通院中のパーキンソン病
連続例を対象．対象にて診察・問診上TDをみとめた例（D群）とみとめていない例（N
群）に分類し，両群で背景因子と症状，治療内容，画像所見を比較した【結果】対象
は129例で，D群16例，N群113例であった．D/N群において，年齢中央値74.5/77歳，
男性3（19%）/59（52%）例，発症年齢中央値67.5/72歳，罹患年数中央値7/5年であり，
D群では男性が少なく発症年齢が若く罹患年数が長かった．運動症状は全例でみら
れ，初発症状は歩行障害6/29例，振戦5/53例，その他5/31例であった．自律神経症
状を含めた非運動症状は15（94%）/101例（89%）でみられ，Yahr分類中央値は3/3で，
wearing offは14（88％）/59（52％）例でみとめた．抗パーキンソン病薬の使用数中央
値は4/2剤，L-dopa換算量中央値は567/345mgでいずれもD群で有意に多かった．初
回使用薬剤はL-dopa-ドパミンアゴニスト-ゾニサミド-その他が13-2-1-0/102-4-2-5例で
あり，両群ともL-dopa初回薬例が大多数であった．DAT-SCAN（13/102例で実施）
の未補正specific binding ratio（SBR）の左右平均の中央値は2.15/2.59とD群で低かっ
た【結語】当施設外来通院中にTDをみとめたパーキンソン病例では，みとめていない
例に比較し，発症年齢が若く，罹患年数が長く，薬の使用数とL-dopa換算量が多く，
SBRが低値であったが，初回使用薬剤に差は無かった．初回使用薬剤とTD発症との
関連がみられなかった点については，高齢の通院例が多いことの影響も考慮された．

Pj-38-16 一次性ジストニアの発症年齢の男女差
○松本　真一1、小泉　英貴2

1 大阪脳神経外科病院 神経内科、
2 京都府立心身障碍者福祉センター付属リハビリテーション病院

【はじめに】一次性ジストニア発症の修飾因子として、女性ホルモンの関与が議論
されている。【目的】一次性ジストニアの発症年齢の男女差を検討した。【方法】2011
年6月から2020年1月までに受診した新規患者のうち、発症年齢が確認できた一次
性局所性ジストニア（のうち遺伝異常を伴わない）眼瞼痙攣415例、頚部ジストニア
585例、上肢ジストニア239例、疾患コントロールとして片側顔面痙攣247例を検
討した。【結論】眼瞼痙攣（女性282例　発症年齢55.1±11.6　男性133例　発症年齢
53.1±10.1）は有意に女性の発症が遅かった（p=0.03）。このうち女性89名が50歳ま
で193名が51歳以上、男性50名が50歳まで83名が51歳以上の発症で51歳以上の女性
の発症が有意に多くはなかった。頚部ジストニア（女性251名　発症年齢45.3±15.3　
男性334名　発症年齢40.8±13.7）は有意に女性の発症が遅かった（p< 0.0001）。こ
のうち女性145名が50歳まで107名が51歳以上、男性255名が50歳まで78名が51歳
以上の発症で51歳以上の女性の発症が有意に多かった（p < 0.0001）。上肢ジスト
ニア（女性77名　発症年齢37.0±17.4　男性162名　発症年齢37.5±14.2）は有意差な
くむしろ男性の発症が遅い傾向にあった。このうち女性57名が50歳まで20名が51
歳以上、男性129名が50歳まで38名が51歳以上の発症で有意差を認めなかった。片
側顔面痙攣（女性174名　発症年齢54.5±11.8　男性73例　51.5±11.7）は有意差を認
めなかった。このうち女性62名が50歳まで112名が51歳以上、男性27名が50歳ま
で46名が51歳以上の発症で有意差を認めなかった。ジストニアの発症年齢と男女
差について文献的考察を加え報告する。

Pj-38-17 モグラ叩き現象に対する筋電図評価の有用性―痙性斜
頸のボツリヌス治療効果向上―

○大澤美貴雄1、飯嶋　　睦2

1 東京クリニック ボツリヌス神経治療センター、2 東京女子医科大学脳神経内科

【目的】痙性斜頸に対するボツリヌス（BTX）治療効果の向上には、「モグラ叩き現
象 "whack-a-mole" phenomenon」の正確な評価が肝要である。本現象は、BTX施
注により標的筋の緊張が低下しても、作用の類似した他の筋が代わりに緊張亢進
を呈する現象と定義される。 　我々は、STに対するBTX治療効果の向上を目的
として、本疾患のBTX治療において本現象を針筋電図（nEMG）により検討した。 

【対象】頭頸部の回旋を主症状とする、BTX未治療の痙性斜頸262例で、うち複合
型260例、純粋回旋2例。 【方法】「モグラ叩き現象」は、初回、124例でA型BTX、
計100単位施注、138例でB型BTX、計5000単位施注、各々の直前と3カ月後間で、
頭頸部筋のnEMG上、最大振幅筋を比較して検討した。なお、nEMGは、基準電
極を第７頸椎棘突起の体表面の表面電極と、対象筋に施注する、注射器の針の根
元に装着した鰐口クリップ間での筋放電の電位差として記録した。 標的各筋への
BTX施注量の配分は、斜頸症候より原因筋と想定される筋を対象としてBTX施
注直前にnEMGを施行し、異常筋放電を呈した筋の振幅を比較し、斜頸症候と併
せて、決定した。【結果】nEMG上、最大振幅筋の変化、すなわち「モグラ叩き現象」
は211例（80.5 %）で認められた。BTX治療前、最大振幅は、回旋と同側の頭板状
筋81例（30.9 %）、同治療後、回旋と対側の胸鎖乳突筋68例（25.6%）で、各々認め
られた。同治療後の最大振幅筋は、BTX施注量が、同現象陽性例で陰性例に比し
有意（P<0.05）に少なかく、未施注が112例（42.7%）で多かった。 【結論】nEMGは、
BTX治療後、痙性斜頸の原因筋の変化を客観的に評価しえ、同治療効果向上を目
的とする、「モグラ叩き現象」の評価に有用である。

Pj-39-1 抗MOG抗体関連疾患の臨床像と抗体価についての検討
○尾崎　麻希1、桐山　敬生1、西森裕佳子1、菅田　真由1、七浦　仁紀1、
岩佐　直毅1、江浦　信之1、小林　恭代1、形岡　博史1、高橋　利幸2、
中島　一郎3、杉江　和馬1

1 奈良県立医科大学病院 脳神経内科、2 東北大学医学部 神経内科、
3 東北医科薬科大学病院 脳神経内科

【目的】抗MOG抗体陽性の中枢性炎症性疾患は視神経炎やADEMなどの様々な臨床
像を呈する。臨床病型と抗体価の関連について検討する。【方法】2006年から2020年
までに当院で入院加療を行った抗MOG抗体陽性患者18例を初発時の臨床病型で視神
経炎単独の視神経炎群と大脳や脳幹に病変を認めた脳病変群に分け、髄液所見、治
療歴、cell-based assay法で測定した抗体価の推移を後方視的に調べた。【結果】症例
は18例（男性7例、女性11例）で初発病型は11例が視神経炎群（平均年齢45.4歳）、7例
が脳病変群（平均年齢16.3歳）であった。視神経炎群2例と、脳病変群2例の計4例が経
過中に再発した。視神経炎群の2例は脳病変で再発した。発症時の血清抗MOG抗体
価を測定した視神経炎群8例、脳病変群5例について、抗体価2048倍以上の高値であっ
たのは、視神経炎群は8例中1例、脳病変群は5例中2例であった。初発時髄液蛋白の
平均値は視神経炎群で36.6 mg/dL、脳病変群で43.9 mg/dLであった。再発時も含め
た髄液IgG indexは両群間に差はなかった。ミエリン塩基性蛋白は脳病変群で高い傾
向であったが、再発時に視神経炎のみを呈した症例でも上昇が見られた。視神経炎
例11例中10例でステロイドパルス療法を施行し、2例は免疫吸着療法を併用、ステロ
イド内服後療法は8例で行った。脳病変群は7例全例でステロイドパルス療法を施行
し、免疫吸着療法の併用例は無かった。ステロイド内服後療法は4例で行った。脳病
変で再発した際の抗体価再上昇を3例で確認できた。また血清抗体価が陰性化した症
例は18例中5例であった。陰性化症例のうち、初回抗体価が2048倍以上の3例は全例
先行感染や発症時の発熱を伴っていた。【結論】抗MOG抗体陽性症例は、脳病変を呈
する群はより若年であった。抗体価は再発時に上昇する傾向にあり、また初発時に
先行感染や感染徴候を伴う場合一時的に抗体価が上昇する可能性が示唆された。

Pj-39-2 HTLV-1 感染者末梢血におけるAPOBEC3 ファミリー
の発現解析

○竹之内徳博1,2、森勢　　諭2、田中　正和3、姚　　錦春1、藥師寺祐介2

1 関西医科大学 微生物学講座、2 関西医科大学　神経内科学講座、
3 ヒトレトロウイルス学共同研究センター　神経免疫学分野

【目的】APOBEC3は生体の抗ウイルス防御因子として知られている。一方で、
APOBEC3には種々のファミリーが存在し、感染したウイルスの種によって発現
パターンが違うことが報告されている。よって、本研究ではHTLV-1感染者末梢
血におけるAPOBEC3ファミリーの発現パターン解析を行い、そのメカニズムや
HAMのバイオマーカーとしての可否を検討した。【方法】HAM患者5名、無症候性
HTLV-1感染者5名および非感染者5名のPBMCを対象とし、in vivo及びex vivoに
おける、HTLV-1プロウイルス定量、mRNA（HTLV-1 tax, CADM1, APOBEC3 A/
B/C/D/E/F/G/H）発現定量を行い比較検討した。【結果】全てのAPOBEC3ファミ
リーにおいて、HAM患者、無症候性HTLV-1感染者および非感染者の間でin vivo
での有意な発現量の変化は認められなかった。一方でCADM1の発現量はHTLV-1
感染者で有意に亢進しており、特にHAM患者で高かった。Ex vivo cultureにおい
てHTLV-1感染者PBMCでは、HTLV-1 taxの有意な発現亢進に伴いAPOBEC3B
を除く他のAPOBEC3ファミリーの有意な発現亢進を認めた。しかしながら、非
感染者PBMCではこの現象は認められなかった。【結論】CADM1はHTLV-1感染に
よって発現亢進することが報告されており、本研究でも同様の結果が示された。
一方、同じくHTLV-1感染が原因となって発症する成人T細胞白血病症例で報告の
あったAPOBEC3Bの特異的な発現亢進は認められず、むしろHTLV-1の再活性化
に伴いAPOBEC3Bは低下傾向があり、他のAPOBEC3ファミリーとは異なる挙動
が示唆された。変化率はHAM患者で高い傾向があったが、病態とは別に感染細
胞数が影響している可能性もあるため、今後症例数を増やして検討を行っていき
たい。

Pj-39-3 免疫治療したfacial onset sensory motor 
neuronopathy（FOSMN）3 症例の検討

○上島　翔太、中尾　　聡、池田　淳司、近藤　恭史、関島　良樹
信州大学医学部　脳神経内科，リウマチ・膠原病内科

【目的】FOSMNは顔面の感覚障害で発症し, 構音・嚥下障害を伴い，感覚・運動障
害が緩徐に尾側へと進展することを特徴とした神経疾患である．本研究では，免
疫グロブリン大量静注療法（IVIG），ステロイドパルス療法（IVMP）で治療した
FOSMN3例の臨床経過を検討する．【方法】対象は，2017年～2020年の4年間に当
科でFOSMNと診断した3例． 臨床経過，検査所見，治療効果を診療録から後方
視的に検討した．【結果】症例1：59歳男性．50歳時に味覚異常で発症，舌や口唇の
異常感覚，嚥下障害や顔面，頚部の筋力低下が出現し，55歳時に当院を受診した．
Blink reflexは両側でR2の遅延があり，針筋電図検査では脳神経領域を中心に広
範な神経原性変化を認めた．FOSMNと診断し，IVIGをしたが明らかな症状改善
は認めなかった．症状は進行し，58歳時に2型呼吸不全を来たして人工呼吸器管
理を続けている．症例2：62歳男性．57歳時に後頭部の異常感覚とめまい感を自
覚した．60歳までに，構音障害，顔面・四肢末端のしびれが出現した．針筋電図
検査で舌に神経原性変化を認めたが，ほか電気生理学的に有意な所見は得られな
かった．疾患は否定的であり，臨床症状と針筋電図の所見からFOSMNと診断した．
IVIGでしびれの改善を認め，IVMPでも軽度しびれ感の改善があった．症例3：63
歳男性. 58歳時に顔面の異常感覚を自覚した．嚥下障害，嗅覚障害，顔面，頚部，
肩甲周囲の筋萎縮も出現し，63歳時に当院を受診した．神経伝導検査では，Blink 
reflexは両側でR2の遅延があり，鼻筋CMAPの低下を認めた．針筋電図検査では，
舌・顔面・上下肢の筋で神経原性変化を認めた．FOSMNと診断し，IVIG，IVMP
で治療したが，症状の明らかな改善は認めなかった．【結論】症例2のようにIVIGで
一時的な改善を認める症例もあり，FOSMNの治療法確立のために今後の症例の
蓄積が望まれる．
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Pj-39-4 高齢発症で多彩な臨床像を呈したMikulicz病 3例の検討
○小塚　和美1、水間　敦士2、榎田久美子2、川村玲衣奈2、湯谷佐知子2、
今関　良子2、瀧澤　俊也2、永田栄一郎2

1 東海大学医学部付属病院、2 東海大学医学部 脳神経内科

【目的】IgG4関連疾患（IgG4-related disease:IgG4RD）は全身諸臓器に影響する疾
患概念で、平均60歳前後での症例報告が多い。眼領域ではMikulicz病や慢性硬化
性涙腺炎があり、涙腺腫脹の他に視力障害や複視などを呈することがある。今
回、他臓器病変の併存や複視の原因として他疾患の鑑別を要した、高齢発症の
Mikulicz病3症例について検討を行った。【方法】当院で経験したMikulicz病3例の
臨床経過、MRI画像、他臓器病変の有無、治療経過について検討した。【結果】
76-82歳で発症して３症例共に男性であった。いずれの症例も涙腺腫脹と血清IgG4
高値（630-2376mg/dl）からIgG4RDが考えられ、涙腺生検を施行してIgG4陽性形質
細胞を認め、Mikulicz病の診断基準を満たした。1症例目は涙腺腫脹の他に眼症状
はなく多発単神経炎を主症状として、プレドニゾロン内服で症状の軽減が得られ
た。2症例目は左視力低下と同側外転制限・複視で発症して副鼻腔病変と肺病変を
伴った。副鼻腔病変に伴い、血清アスペルギルス抗原が陽性であり、浸潤型副鼻
腔真菌症の可能性も考えてボリコナゾールによる治療を先行して行い、その後症
状は改善したが、半年後に副鼻腔所見は改善していたものの眼症状の再燃と血清
IgG4値の再上昇が見られてプレドニゾロン導入を必要とした。3症例目は左眼の
外転制限と複視で発症して、未治療の糖尿病があった。同症例ではご本人の希望
より糖尿病の治療のみで経過観察とした。【結語】高齢発症のIgG4RD症例も存在す
るためIgG4RDの鑑別は重要である。Mikulicz病の診断基準を満たす症例でも他
臓器障害が表立つ症例があり、また眼球運動障害・複視の原因として鑑別を要す
る場合にも涙腺生検によるIgG4RDの診断が有用であるため、積極的に行うこと
が望ましいと考えられた。

Pj-39-5 リウマチ性髄膜炎の臨床的特徴と抗CCP抗体価指数の検討
○井口　直彦、桐山　敬生、嶋田　大祐、山岡美奈子、七浦　仁紀、
江浦　信行、泉　　哲石、形岡　博史、杉江　和馬
奈良県立医科大学病院 脳神経内科

【目的】関節リウマチの中枢神経合併症であるリウマチ性髄膜炎は、脳MRI拡散強
調像、FLAIR像でのくも膜下腔の高信号や軟膜のガドリニウム造影効果を特徴と
するが、脳生検で特異的所見が得られにくいこと、関節リウマチの罹患期間や疾
患活動性に関わらず発症することなどから、診断が困難となることも多い。リウ
マチ性髄膜炎の臨床像を明らかにするため、臨床経過、検査所見の特徴を検討し
た。【方法】2014～2020年に当院入院のリウマチ性髄膜炎4例の臨床経過、画像所見、
血清髄液所見について後方視的に比較検討した。【結果】症例は全例女性で、平均
年齢は71.5歳（62～83歳）。4例中3例は関節リウマチの既往があり、平均罹患期間
11.3年であったが、1例は関節リウマチの既往がない症例であった。症状は意識障
害3例、片麻痺3例、失語1例、構音障害1例、痙攣1例、異常行動1例。脳MRI検査
では、全例で拡散強調像、FLAIR像での大脳の軟膜の高信号、ガドリニウム造影
効果を認め、1例は巨大な白質病変を伴い、他の1例では脳梗塞を合併した。脳生
検は2例で行い、1例は硬膜に肉芽形成をきたす病理像を認め診断に至ったが、1
例は軟膜を主体とした非特異的な炎症所見を認めるのみであった。血清抗CCP抗
体は全例陽性で、生検により診断された1例を除く3例で髄液中抗CCP抗体を測定
し、抗体価上昇と抗CCP抗体価指数上昇を認め、リウマチ性髄膜炎の診断に至っ
た。いずれの症例もステロイド治療により臨床症状、画像所見の改善を認めたが、
ステロイド減量に伴い1例は関節リウマチを発症、1例は再発を認めた。【結論】特
徴的な脳MRI所見の他に白質病変、脳梗塞を伴う例や、関節リウマチ発症前の症
例も経験した。腫瘍の鑑別、確定診断に脳生検は必要となるが侵襲的で、確定的
な所見が得られないこともあり、髄液中抗CCP抗体価、抗CCP抗体価指数は関節
リウマチ発症前の症例、関節症状のない症例での上昇が確認され、診断に有用と
考えられた。

Pj-39-6 肥厚性硬膜炎 13例の後方視的検討
○工藤　彰彦、大岩　　慧、瀬尾　　祥、足澤萌奈美、田中　大貴、
阿部　　恵、江口　克紀、長井　　梓、脇田　雅大、白井　慎一、
岩田　育子、松島　理明、矢部　一郎
北海道大学　神経内科

【目的】肥厚性硬膜炎は背景疾患の明らかではない特発性とANCA関連血管炎やIgG4
関連疾患、感染症などが背景疾患となる続発性に大別される。免疫機序による肥厚
性硬膜炎の治療はステロイド単独投与または免疫抑制剤の併用が行われるが、再発
リスクや予後に関しては明らかではない。肥厚性硬膜炎の臨床的特徴を明らかにす
る目的で当院での経験を報告する。【方法】2007年1月から2020年10月までに当科に入
院し肥厚性硬膜炎と診断した症例を後方視的に検討した。【結果】対象は13例（男性8
例）で入院時年齢は平均65.8歳（50-86歳）だった。症状は頭痛が11例、視神経以外の脳
神経障害が7例、視力障害が6例、右上肢の麻痺と感覚障害が1例に認めた。MRIは全
例に施行され、脳の硬膜肥厚を12例、脊髄の硬膜肥厚を1例に認めた。硬膜生検は8
例で施行した。病型は特発性が7例（生検3例）、ANCA関連血管炎が2例（生検2例）、
IgG4関連疾患が2例（生検2例）、真菌感染症が1例（生検なし）、原因不明の壊死性肉芽
腫病変が1例（生検1例）だった。11例で治療を行った。真菌感染症以外の初期治療は
ステロイドパルス療法を8例、プレドニゾロン（PSL）30mg/日内服を2例で行い、治
療反応は良好だった。真菌感染症の1例は初期治療のPSL30mg/日内服の効果が不良
で、診断後にボリコナゾール（VRCZ）150mg/日内服を開始し、治療反応は良好だった。
維持療法は治療を行った全例で施行し、特発性は4例でPSL単独、1例でPSL+POCY、
1例でPSL+MTXとし、ANCA関連血管炎では1例でPSL+IVCY+MTX、1例で
PSL+IVCY+AZTとし、IgG4関連疾患では1例でPSL単独、1例でPSL+AZTとし、真
菌感染症では1例でVRCZ単独とした。IgG4関連疾患2例はPSL漸減中に再発し、再発
時は1例でPSL17.5mg/日、1例でPSL7.5mg/日+AZT100mg/日だった。【結論】IgG4関
連疾患による肥厚性硬膜炎はPSL漸減による再発のリスクが高いことが示唆された。
PSL内服に追加する免疫治療としてMTX、IVCY、POCYは有用と考えた。

Pj-39-7 多発性硬化症におけるステロイドパルス療法後の肝障
害の臨床的特徴

○川崎　怜子1、小口　絢子1、作石かおり2、戸田　達史1

1 東京大学医学部附属病院脳神経内科、2 帝京大学ちば医療センター

背景：多発性硬化症（MS）では機能予後改善のため，疾患修飾薬（DMD）を可能な
限り発症早期より導入することが推奨される．一方，再燃急性期のステロイドパ
ルス療法（IVMP）後のDMD導入にあたり，肝障害の出現のため速やかな疾患コン
トロールが得られないケースが経験される．目的：急性期治療後に肝障害を呈し
たMS患者の臨床的特徴明らかにする．方法：2012年1月から2020年10月の間に当
科入院歴のあるMS患者のうち，IVMP（メチルプレドニゾロン1000mg/日，3日間）
を行った症例を抽出し，そのうち実施後に肝酵素逸脱をきたした症例について，
逸脱のない例と比較検討した．また，抗AQP4抗体陽性視神経脊髄炎（AQPAD）・
抗MOG抗体関連疾患（MOGAD）においてもIVMPを行った症例を抽出し，肝酵素
逸脱を呈したMSと比較した．結果：期間中にIVMPを行ったMS患者は59例，こ
のうち肝酵素逸脱を呈したのは6例（10.2%）であった．1度の入院で実施したIVMP
の回数の平均はいずれも2回で差はなく，定期的な飲酒習慣の有無にも有意差は
なかった（p=0.376）．IVMP後の肝酵素逸脱はMOGADで1/9例（11.1%），AQPAD
でも2/20例（10%）にみられ，MS患者と同等であった．MSにおいてIVMP後の肝
酵素逸脱をきたした症例で考えられる誘因として，自己免疫性肝炎の既往があっ
たものが1例，抗ミトコンドリアM2抗体陽性を認めた症例が1例みられた．抗ミト
コンドリアM2抗体陽性例では肝酵素上昇に一致してVZV-IgGの抗体価の上昇も
みられ，肝生検が行われ，核内封入体もみられたことから，VZVの再活性化も疑
われた．考察： MSのIVMP後の肝障害はDMD導入の有無やAQPAD，MOGAD
のIVMPとの比較で発生頻度に有意差はなく，DMD導入によって肝障害が助長さ
れるという明らかな傾向は見られなかった．IVMP後の肝酵素逸脱は社会環境因
子よりも遺伝学的背景や抗体やウイルスなどの生物学的背景が寄与することが考
えられた．

Pj-39-8 実臨床下でのナタリズマブの安全性と患者背景別の有
効性-使用成績調査 6年次中間解析

○横山　和正1、佐藤　竜介2、牧岡　大器2、神田三智弘2、金　　明寿2、
齋田　孝彦3

1 順天堂大学医学部附属順天堂医院 脳神経内科、2 バイオジェン・ジャパン株式
会社、3 関西多発性硬化症センター、京都民医連中央病院

【目的】日本人多発性硬化症（MS）患者におけるナタリズマブ（NTZ）の実臨床下で
の安全性および患者背景別の有効性について検討する。【方法】全例を対象とした
2年間のNTZ使用成績調査において、本邦承認後2014年6月から2020年8月7日時
点までの同意の得られた安全性解析対象543名、有効性解析対象449名について解
析した。安全性プロファイルは副作用および重篤な副作用の発生率、および中止
割合を評価した。有効性は治験からの継続患者を除く再発寛解型MS患者（NTZ-
naïve, n=333）のベースライン時の患者背景（投与前年の再発回数、EDSS、疾患修
飾薬による治療歴、MS罹病期間）別に年間再発率（ARR）を解析した。ARRは負の
2項回帰モデルでNTZ投与前後、およびサブグループ毎で解析を行った。【結果】
安全性解析対象の患者背景は平均年齢（±SD）39.7±10.9歳、平均投与期間（±SD）
13.7±9.2ヵ月であった。副作用と重篤な副作用の発現率はそれぞれ25.0%、7.4%で
あった。NTZ中止率は34.6%（188/543名）、主な中止事由は進行性多巣性白質脳
症の懸念12.3%（67/543名）であり、4.4%（24/543名）が1年以内に中止した。NTZ-
naïve全体でMS罹病期間は中央値（最小, 最大）で6.9（0.08, 33.7）年で、平均ARRは
NTZ投与前年の1.01に対し、投与2年目は0.11であった。ベースラインのいずれ
のサブグループでもARRは有意に低下し、罹病期間7年未満の方が7年以上より
もARRが有意に低下していた（相対的減少率47.1%、p=0.032）。【結論】実臨床下に
おけるNTZの安全性と有効性が日本人MS患者において確認された。本解析では
新たな安全上の懸念は見られず、早期のMSも含め全てのサブグループにおいて
NTZの有効性が示された。

Pj-39-9 抗MOG抗体陽性皮質性脳炎の臨床経過の多様性（自
験３例の報告）

○大橋　美紗、岡田　　久、小林　　麗
名古屋医療センター 脳神経内科

【目的】抗 ミエリンオリゴデンドロサイト 糖 蛋 白（myelin oligodendrocyte 
glycoprotein;MOG）関連の炎症性脱髄疾患は独自の疾患スペクトラムを形成し、
皮質性脳炎を呈することが報告されているがその病態に関しては不明な部分も多
い。【方法】当院で経験した抗MOG抗体陽性皮質性脳炎３例を提示する。【結果】症
例1. 30代男性。2017年12月左手の違和感の後に全身性痙攣があり搬送。頭部MRI
ではFLAIRで右頭頂葉から側頭葉皮質に高信号。mPSL1000mg/day投与とその
後PSL内服で加療。PSL漸減時に一過性の症状悪化や倦怠感の訴えがある。画像
的な悪化なく経過。症例2. 50代女性。2019年11月下旬より頭痛，12月に左手の
脱力も伴い受診。頭部MRIではFLAIRで右頭頂葉皮質に高信号。mPSL1000mg/
day投与で症状消失。抗MOG抗体が陽性であったが無症状であり投薬はせず経
過観察。2020年2月に眩暈，痙攣があり搬送。右頭頂葉皮質の高信号は継続して
おり抗てんかん薬を開始。3月に頭部MRIではFLAIRで脳梁に新規病変があり，
PSL内服を開始。以降は症状，画像所見ともに消失。症例3. 30代男性。2020年7
月に一過性に右麻痺，失語があり，その後頭痛が続き前医を受診。頭部MRIでは
FLAIRで左頭頂葉皮質に高信号があり，髄液細胞数が上昇していた。無菌性髄膜
炎として入院し頭痛は改善していたが，多弁・興奮状態となり，異常な言動も見
られたため当院へ転院。頭部MRIではFLAIRで左側頭葉皮質に高信号。脳波は正
常。mPSL1000mg/day，IVIgを投与し約1ヶ月で緩徐に異常行動はなくなった。
抗MOG抗体陽性が判明しPSL内服を開始。症状，画像所見ともに悪化なく経過。【結
論】症例1，2に関しては経過中に痙攣があり，既報告と一致する。しかし症例3で
は痙攣はなく，異常行動など精神症状がメインであった点は新たな知見である。
抗MOG抗体陽性皮質性脳炎の中長期的な経過に関しては未だ報告が少なく，今後
症例の蓄積により疾患概念の確率が期待される。
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Pj-39-10 自己免疫性脳炎の全国調査：NMDAR脳炎および
VGKC複合体抗体関連脳症の解析

○大石真莉子1、古賀　道明1、渡辺　　修2、米田　　誠3、木村　暁夫4、
田中　恵子5、中村　好一6、神田　　隆1

1 山口大学大学院医学系研究科臨床神経学、
2 鹿児島市立病院脳神経内科、3 福井県立大学看護福祉学部、
4 岐阜大学神経内科老年学、5 新潟大学脳研究所細胞神経生物学分野、
6 自治医科大学公衆衛生学

【目的】全国調査に基づき，本邦での自己免疫性脳炎・脳症の実態把握と，診断基準と標準的治
療法の確立を目的とした．第60回学術大会でNMDAR脳炎の結果を報告し，今回はVGKC複合
体抗体関連脳症の結果について報告する．【方法】「自己免疫機序が考えられる脳炎・脳症」を対象
として，諸施設で2013年10月から2016年9月までの3年間に経験した症例数を一次調査し，返答
のあった277施設，計878症例に対し二次調査を実施した．【結果】198施設より返答あり（回収率
71.8%）．疾患の内訳ではNMDAR脳炎（CBA法での抗体測定結果に基づく）が最も多く（280症例，
47.9%），VGKC複合体抗体関連脳症は63症例（10.8%）であった. VGKC複合体抗体関連脳症に関
して，発症時年齢は平均年齢53歳で男女比は約6:4であった．VGKC複合体抗体関連脳症例の中
で，LGI1抗体が32%で，Caspr2抗体が3%で検出されていた．脳波異常が72％で，脳MRIでの異
常は90%の症例でみられた（NMDAR脳炎ではそれぞれ85%，40%）．ピーク時の平均mRSは3.4で，
退院時までに1.3まで回復していた（同 4.7，1.8）．初期治療を導入した医療機関での入院期間は
平均2ヶ月であり（同 3.7ケ月），退院時には約70%の症例で後遺症が残り，その多くが認知機能
障害，てんかんであった．いずれの脳症でも，初期治療として大部分の症例に対しｍPSLパル
ス療法が施行され，回復不十分の場合にIVIgや血漿浄化療法が追加されていた． 【結論】本邦で
のVGKC複合体抗体陽性脳症は本邦，海外の既報告と同様に中年の男性に多くみられた．一方で，
海外の報告では4～6割程度とされる脳MRIでの異常が9割の症例でみられたことが特徴的であっ
た．NMDAR脳炎に比べVGKC複合体抗体陽性脳症は入院時に軽症で，入院期間もより短い傾
向にあることが明らかとなった．NMDAR脳炎とVGKC複合体抗体関連脳症はいずれも免疫治
療によりmRS １程度の良好な転帰となる可能性が高く，積極的な免疫治療を行う必要がある．

Pj-39-11 男性の抗NMDA受容体脳炎症例における臨床特徴
○中野　頌子、水谷　泰彰、林　　和孝、加藤　邦尚、坂野　文彦、
東　　篤宏、菊池　洸一、前田　利樹、長尾龍之介、村手健一郎、
石川　等真、廣田　政古、島　さゆり、伊藤　瑞規、植田　晃広、
伊藤　信二、武藤多津郎、渡辺　宏久
藤田医科大学病院 脳神経内科

【目的】抗NMDA受容体脳炎は一般的に卵巣奇形腫を有する若年女性に好発する自
己免疫性脳炎とされ，男性例の臨床経過や病態については現時点では不明な点も
多い．今回我々は抗NMDA受容体脳炎の男性3例の臨床的特徴を検討し、既報告の
まとめを含め報告する．【方法】2018年7月1日から2020年10月31日までに，当院で抗
NMDA受容体脳炎と診断された男性3例の臨床的特徴を検討．【結果】症例１：32歳
男性．抗NMDA受容体抗体価20倍．前駆期・精神病期・無反応期・不随意運動期
と女性典型例と共通した経過をたどった．ステロイドパルス療法・IVIｇ療法・単
純血漿交換を行い軽度高次脳機能障害が残存したが，手段的日常生活動作は回復
した．症例2：40歳男性．抗体価１倍．全身性けいれんで発症，入院中に一過性の
意識障害や反応低下を来し，言語障害や精神症状を伴った．ステロイドパルス療法・
IVIｇ療法後，抗NMDA受容体抗体の陰性化が確認されたが2ヶ月後に再び精神症
状が出現し，抗体陽性が確認され再発と診断．症例3：67歳男性．抗体価20倍．感
冒症状出現後，易興奮性や意識変容など精神症状と不随意運動を呈した．IVIｇ療
法・ステロイドパルス療法・単純血漿交換後，不随意運動の消失・意識レベルの改
善を認めた．経時的な観察を行い，数か月後に肺小細胞癌が発見された．全例で
経過中口部ジスキネジア・顔面痙攣・手関節の不規則な屈伸動作など多彩な不随意
運動が見られた．また唾液分泌亢進・発汗過多・頻脈などの自律神経症状も認めた．

【結論】既報告を含め、男性抗NMDA受容体脳炎の発症年齢，初発症状，臨床経過
は多様であり，不随意運動や自律神経不全を伴う脳炎例では積極的に疑うことが
肝要である．複数の免疫治療で改善を期待できるが，再発を来たす例も一定の比
率で存在し，観察中に腫瘍が判明する例もあり，経時的な評価を続ける必要がある．

Pj-39-12 急性脳炎・脳症例の予後不良と関連する因子の検討
○山本　敦史1、今井　啓輔1、徳田　直輝1、猪奥　徹也1、崔　　　聡1、
長　　正訓1、毛受　奏子1、濱中　正嗣2、傅　　和眞3、上田　凌大4、
加藤　拓真1

1 京都第一赤十字病院　脳神経・脳卒中科、
2 京都第二赤十字病院　脳神経内科、3 西湘病院　脳神経外科、
4 京都府立医科大学附属北部医療センター　脳神経内科

【目的】急性脳炎・脳症例の予後不良との関連因子を明らかにする【方法】対象は2010年4月
から2020年10月までに当科に緊急入院した16歳以上の急性脳炎・脳症の連続103例．急性
脳炎・脳症の定義は，急性発症し24時間以上持続する，他臓器疾患によらない広範囲の
脳機能障害例とし，脳卒中/髄膜炎/てんかん/せん妄や明らかな精神疾患と最終診断した
例を除外した．対象を退院時のGlasgow Outcome Scaleが1-3の予後不良群（P群）と，4-5
の予後良好群（G群）に分け，両群で初発症状，検査所見，治療，原因を比較した【結果】P
群/G群は48/55例，年齢中央値70.5（16-95）/52（16-84）歳，男性26（54%）/25（45%）例とP
群で高齢者,男性が多かった．初発症状としてはP群/G群にて発熱（37.5℃以上）32（67%）/34

（62%）例，痙攣22（46%）/16（29%）例，精神症状23（48%）/29（53%）例であり，P群で痙
攣が多くみられた．検査所見は，頭部MRI-DWI/FLAIR高信号32（67%）/39（71%）例，
髄液細胞数増多（≧6/μL）19（40%）/23（42%）例，髄液蛋白上昇（≧50mg/dl）25（52%）/31

（56%）例，脳波異常（spike/sharp wave/PLEDs/PSD等）13（27%）/4（7%）例であり，P群
で脳波異常が有意に多く（P<0.05），その他の所見には大差なかった．治療はステロイド
パルス療法が40（83%）/41（75%）例，IVIgが10（21%）/4（7%）例，血漿交換が11（23%）/5（9%）
例，抗てんかん薬31（65%）/25（45%）例であり，いずれの治療もP群で多かった．原因は
自己免疫性6（13%）/15（27%）例，傍感染性10（21%）/17（31%）例，その他（代謝性/薬剤性/
PRES等）7（15%）/7（13%）例，原因不明25（52%）/16（29%）例であり，P群にて自己免疫
性が少なく，原因不明が有意に多かった（P<0.05） 【結論】急性脳炎・脳症例の予後不良と
の関連因子は，痙攣と脳波異常，各種治療介入，原因不明であった．急性脳炎・脳症例
の予後改善には痙攣へのより積極的な治療介入が必要かもしれない．

Pj-39-13 当院で経験した橋本脳症 6例の臨床的特徴
○岡田雄二朗1、松原崇一朗1、髙松孝太郎1、井上　泰輝1、米田　　誠2、
中根　俊成1、植田　光晴1

1 熊本大学病院 脳神経内科、2 福井県立大学 看護福祉学部

【目的】橋本脳症は慢性甲状腺炎に伴う自己免疫性脳症である。治療可能な病態で
あるが、その臨床的多様性により診断までに長期間を要する場合がある。本研
究の目的は、当施設で経験した橋本脳症の臨床的特徴を明らかにすることであ
る。【方法】2012年4月～2020年7月で当院を受診した橋本脳症6例（男性3例）を対象
とし、臨床的特徴を後方視的に検討した。【結果】対象6症例の年齢は50-78歳（中央
値 64歳）で、発症から治療開始までの期間は4-3285日（中央値 85日）であった。臨
床症状として、急性脳症型が4例、慢性精神病型が1例、小脳失調型が1例であっ
た。全症例でfree T4値は正常であったが、TSH上昇を3例に認めた。抗TPO抗体
上昇を3例、抗Tg抗体上昇を4例で認めた。抗NAE抗体は4例中3例で陽性であっ
た。髄液蛋白上昇を2例、うち軽度の細胞数上昇を1例（単核球有意、8 /μL）に認
めた。頭部MRI 所見として全例で深部白質病変（DSWMH Grade 1-2）を認めた。
2例で小脳萎縮、両側大脳白質・大脳基底核に多発性脳梗塞様のT2WI高信号病変
を1例で認めた。SPECTで両側前頭葉の血流低下を5例で認めた。治療として全例
でステロイド治療が行われ、初回のステロイド治療の反応性は全例で良好であっ
た。2例で再燃を繰り返しアザチオプリンが導入された。1例で免疫グロブリン療
法が追加された。【結論】当科で経験した橋本脳症6例すべてで白質病変を認めた。
急性脳症型が多かったが臨床所見は多様であった。全例で治療反応性を認めたた
め、本症を常に疑い早期診断、早期治療を行うことが重要と考えられた。

Pj-39-14 抗LGI1 抗体陽性自己免疫性脳炎 4例の臨床的特徴
○松原崇一朗、髙松孝太郎、中島　　誠、中根　俊成、植田　光晴

熊本大学病院 脳神経内科

【目的】抗 leucine-rich glioma-inactivated 1 （LGI1） 抗体陽性自己免疫性脳炎は、
辺縁系脳炎や難治性てんかんの原因として注意すべき病態である。本研究では本
病態の臨床的特徴および治療反応性について検討した。【方法】2017年4月～2020
年3月で当科を受診した抗LGI1抗体陽性自己免疫性脳炎4例（男性2例）を対象と
し、臨床的特徴及び治療反応性を検討した。【結果】対象4症例の年齢は50-77歳で
あった。全例で亜急性発症の認知機能低下及びてんかん発作を呈した。てんか
ん発作として3例で焦点起始意識減損発作、1例でfaciobrachial dystonic1seizure 

（FBDS）を認めた。頭部MRIでは、3例で片側及び両側の海馬と扁桃体の腫大およ
びFLAIR高信号を認めた。FBDSを呈した1例では右尾状核、被殻のFLAIR高信
号病変を認めた。抗てんかん薬投与のみでは発作抑制効果は不十分であった。全
例でステロイド療法含む免疫療法後にてんかん発作の頻度が抑制できた。また、
ステロイド療法後に認知機能障害の改善を認めた。【結論】抗LGI1抗体陽性関連自
己免疫性脳炎に伴うてんかんは免疫治療を要する場合が多いため、本症の早期診
断が重要である。

Pj-39-15 自己免疫性脳炎の扁桃体腫大に関する検討
○川井　元晴1、竹下　幸男1、髙橋　志織1、尾本　雅俊1、大石真莉子1、
本田　真也1、山中菜々美1、佐野　泰照1、神田　　隆1、米沢　鉄平2

1 山口大学病院 臨床神経学講座、2 山口大学医学部附属病院　放射線部

【目的】NMDA 受容体やVGKC 関連抗体が関与する自己免疫性脳炎では海馬や扁
桃体などの辺縁系を病変の主座とする．自己抗体の検索を行う契機となるのが特
徴的な臨床経過や MRI 画像での信号変化であるが，診断時において MRI 信号変
化が明らかでない症例がみられることがあり，他の画像的評価尺度がないか検索
することが課題である．今回我々は，扁桃体の容量変化が診断の一助となるかに
ついて検討した．【方法】自己抗体が陽性であることが確定した自己免疫性脳炎 9 
例について入院時に T1 SPACE 法または MPRAGE 法で撮像した 3T MRI 画像
を用いて扁桃体容積を測定し，非炎症性疾患 5 例を疾患コントロールとして比較
した．9例の内訳は NMDA 受容体抗体脳炎　7 例（全例女性， 19～73 歳），VGKC 
複合体抗体関連脳炎 2 例（いずれも男性， 55 歳および 73 歳）であった．【結果】疾
患コントロールの扁桃体の容積は約 1.3 cm3であり明らかな左右差は見られなかっ
た． NMDA 受容体脳炎の扁桃体容積は疾患コントロールに比較して増大傾向が
みられ，両側50％以上の左右差がみられた症例は 1 例であった． VGKC 複合体
抗体関連脳炎では一側の扁桃体容積増大を認めたのが1例，両側性であったもの
が1例であった．【結論】扁桃体容積の増大は NMDA 受容体や VGKC 関連抗体が
関与する自己免疫性脳炎の画像診断の特徴の一つに挙げられる．
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Pj-39-16 くすぶり型抗GAD抗体陽性辺縁系脳炎の長期経過：
臨床的特徴と海馬・扁桃体容積の検討

○本多　正幸1、下竹　昭寛2、小林　勝哉2、坂本　光弘3、島　　　淳4、
林　　　梢2、戸島　麻耶2、武山　博文5、宇佐美清英7、人見　健文1、
松本　理器6、髙橋　良輔2、池田　昭夫7

1 京都大学医学部附属病院　検査部、2 京都大学医学部附属病院　脳神経内科、
3 洛和会音羽病院　脳神経内科、4 京都大学医学研究科　人間健康科学系専攻
近未来システム・技術創造部門、5 京都大学大学院医学研究科　呼吸管理睡
眠制御学、6 神戸大学大学院医学研究科　内科学講座　脳神経内科学分野、
7 京都大学大学院医学研究科　てんかん・運動異常生理学

【目的】くすぶり型の抗GAD抗体陽性辺縁系脳炎（GAD-LE）は免疫治療への反応が乏しく，難治性てん
かんを来す．長期観察例における臨床的特徴ならびに海馬・扁桃体の容積変化について検討した．【方
法】2008年1月から2020年10月までGAD-LEの診断で継続的に診療しており，2回以上頭部3テスラMRI
が撮影された症例を後方視的に抽出した．それらの臨床的経過と，FreeSurfer®（Version 6.0）を用い
た扁桃体・海馬のvolumetryを行い，年代をマッチさせた当院健常人データと比較した．【結果】患者数
3名（全例女性），年齢33.5±9.2歳（以下平均±SD），発症時年齢は22.0±8.5歳，追跡期間は105.7±46.7ヶ
月であった．直近の抗てんかん薬数は3.3±1.5剤で，発作頻度は1例で月単位，1例は日単位であった．
免疫治療（ステロイド大量療法，免疫グロブリン大量療法（IVIg），血漿交換のいずれか）は全例に実施
され，IVIg，血漿交換療法を行った例では発作頻度が低下ないしFDG-PET高集積例では軽減した．プ
レドニゾロンの少量維持療法は2例で実施された．初回IgG indexは全例で上昇し（1.42±0.68），治療前
後でのGAD index=（髄液抗GAD抗体価/髄液アルブミン）/（血清抗GAD抗体価/血清アルブミン）には
一定の傾向がなかった．長時間ビデオ脳波モニタリングでは両側側頭部起始の発作パターンを2例に，
1例はFIRDA様波形を認めた．初診時MRIでは1例で扁桃体・海馬にT2高信号域を示し，volumetryで
は急性期に発作起始側と同側優位の扁桃体腫大を1例に認めたが，維持免疫抑制療法非実施1例では正
常範囲ではあるものの海馬容積が減少傾向を示した．1型糖尿病，橋本病の合併をそれぞれ1例ずつ認
めたが，悪性腫瘍合併例はなかった．【結論】GAD-LEの自然経過は既報と概ね一致するが，volumetry
と病勢・治療の相関については，今後さらなる症例の蓄積と長期のフォローアップが望まれる．

Pj-40-1 Wason selection taskにおける、社会的交換と安全
規則の疑似論理の障害機序の検討

○板東　充秋1、角南　陽子1、栗崎　博司2、井上　里美2

1 都立神経病院 脳神経内科、2 石神井公園ひろクリニック

目的：Cosmidesは、Wason selection task（WST）型の条件論理課題で、一般的論
理能力以外に社会的交換や安全規則など領域固有の論理能力が働くという。前件
と後件の入れ替えで成績が低下するので領域固有論理能力を、ここでは疑似論理
能力と呼ぶ。WSTと新作検査で疑似論理能力の障害機序を検討した。対象と方法：
出血6例、外傷2例。Ⅰ. 社会的交換、安全規則、利害なき規則の違反者を条件の
一部から推論するWSTを施行。対象を、１）社会的交換と安全規則が良い群、２）
安全規則のみ良い群、３）どちらも低下する群で、利害なき規則をA）一つの選択
肢は正答する群と、B）どの選択肢も誤ることがある群に分けた。Ⅱ. 同型の課題
に条件の組み合わせを明示した4つの選択肢から違反者を選ぶ検査を作成施行し
た。これは条件の一部から推論する必要がない。ここでは、検査をmodified rule 
falsification task（mRFT）と呼ぶ。結果：１）群1例、２）群3例、３A）群4例。Ⅱ）
mRFTは、１）で全規則が満点、２）で社会的交換と安全規則は満点、利害なき規
則もWSTと比べ有意に改善。３A）は3例が全規則で、1例は安全規則以外が有意
に改善。考察と結論：mRFTから全例が文章や条件論理を理解できるといえる。２）
群は社会的交換の部分的な条件からの推論が障害され、３）群中３例で社会的交
換、安全規則の推論が障害されると考えられる。両者が保たれる１）で前頭葉病
変は軽度で、２）の右側頭葉内側出血の１例と３A）の両側小脳と後頭葉、左優位
の前頭葉が血流低下する橋出血の1例を除く全例が前頭葉病変を持つので、疑似
論理能力が前頭葉に依存する可能性があり、２）の１例で側頭極から扁桃体への
入力の遮断（Stone）あるいは前頭葉と側頭葉の離断が、３A）の1例で橋と前頭葉の
機能的結合の可能性が示唆された。

Pj-40-2 当院での外来診療における慢性期の高次脳機能障害者
の問題点とその対応

○上野　正夫1、藤坂　幸広2、廣居　直子2、田村　陽子3、高原佳央里1、
福田　　明1、井元万紀子1、一角　朋子1、奥田　志保1

1 兵庫県立リハビリテーション中央病院 脳神経内科、
2 兵庫県立総合リハビリテーションセンター　高次脳機能障害相談窓口、
3 兵庫県立リハビリテーション中央病院　リハビリ療法部

【目的】当センターは障害者総合支援法における県の高次脳機能障害者への支援拠
点機関に定められており、高次脳機能障害者に対する診療や相談支援を行ってい
る。今回我々は、高次脳機能障害の急性期治療を終え退院された後に当科初診外
来を受診した慢性期の高次脳機能障害者について、その臨床的背景や治療状況な
どを評価し、患者の退院後における長期的な問題点を考察した。【方法】2015年4月
1日～2017年8月31日の期間中、当科初診外来を受診した患者45例（男性36例 女性
9例、脳血管障害17例 頭部外傷23例 その他5例、発症時平均年齢32.7歳　受診時
平均年齢39.0歳、発症から初診まで平均75.9カ月）を対象に、高次脳機能、受診理
由、転帰などを検討した。【結果】高次脳機能障害の内訳は、注意障害（41例）、記
憶障害（20例）、遂行機能障害（10例）の順に多かった（重複あり）。受診理由は、学
生では学校での問題が半数以上と多く、社会人では仕事関連の問題が半数以上を
占めた。転帰は学生では検査のみで学校側への具体的な環境調節に至った例は少
なかった。社会人では逆に職場に情報を提供し環境調節を依頼したり、福祉手帳
を申請し福祉就労を含めた障害福祉サービスと連携した例が多かった。【結論】慢
性期の高次脳機能障害で当科外来を受診した患者の多くは、社会生活がうまくい
かないために受診されていた。高次脳機能障害者は生涯にわたる支援の重要性が
言われており、個々の状況に応じた適切な環境調節や社会福祉の申請を行うこと
が慢性期の高次脳機能障害者において重要であると思われた。

Pj-40-3 右手で右視野内の物品を探索する行為について
○武田　克彦

文京認知神経科学研究所

【目的】左前大脳動脈領域の梗塞後右視野内に提示された物品について探索行為が
認められた。その探索行為の機序について考察した。【方法】対象症例は65歳男性。
意識障害と右上下肢の運動麻痺で発症。左前大脳動脈領域のアテローム血栓性脳
梗塞と診断されて入院。MRIでは左前頭葉内側（補足運動野、帯状回など）に脳梗
塞が認められた。意識清明となった頃の神経学的所見は、右上下肢（下肢にやや
強い）軽度の麻痺、右手に把握反射あり、超皮質性運動失語あり。左手に観念運
動性失行を認めた。この患者と対面し、検査者が左右の各視野内に鉛筆などの物
品を提示した。【結果】右視野内に提示した物品に対して眼球が右を向いてそれを
注視し、その後右手をその物品に対して伸ばして掴むという動作がみられた。左
視野に提示された物品についてはそういう行為はなく、またその動作を制止して
も自身で止めることができなかった。しかしこの行為は毎回みられるわけではな
かった。【考察結論】右側に提示された物品に眼を向けそれから眼を離すことがで
きない現象は左補足運動野病変で生じることが知られている。また道具の強迫的
使用の機序を考察した論文等を応用すれば、この右視野内の物品を右手で探索す
る行為は、脳内に蓄えられた動作のサブルーチンが前頭葉の病変のために抑制さ
れず開発されてしまうためと説明することは可能である。しかし本例の行為は毎
回みられるわけではなく、従来の刺激―反応という枠組みで論じる以外の説明を
立てる余地を残す。アフォーダンスの考え方によれば、環境は加工されないと意
味を持たない刺激があるところではなく、情報があるところである。そして情報
に反応するのではなく、情報を探索してピックアップするとみなす。本例の探索
行為を、眼→脳→右上肢筋肉→道具の把握という一連の動作（システム）が物品の
アフォーダンスの知覚から開始されたとする考えを述べる。

Pj-40-4 ものの「質感」：地域在住高齢者におけるその認知
○伊関　千書1、本村　拓実1、佐藤　裕康1、小山　信吾1、太田　康之1、
鈴木　匡子2

1 山形大学医学部 第三内科 神経学分野、2 東北大学大学院　高次脳機能障害学

【目的】高齢者において、質感認知とその他の認知機能の関連を明らかにする。【方
法】山形県高畠町における2016年の脳卒中・認知症コホート調査（Takahata study
の一環）において、86歳35人、75歳84人を対象とし問診（本人と家族）、神経学的
診察、脳MR、Clinical Dementia Rating（CDR）、長谷川式簡易知能検査（HDSR）、
Mini　Mental　State　Examination（MMSE）、語の列挙（動物）、Trail Making 
Test（TMT）、Time Up＆Go（TUG）、およびコントラスト感度を検査した。質
感検査：①触覚課題：6種類の異なる素材棒（金属、皮革、布、樹皮、陶器、ガラス）
を触覚で素材を当てる②視覚課題：同じ棒を視覚で当てる③画像課題：6種類の素
材画像を視覚で当てる④鮮度課題：鮮度の異なる野菜画像2枚の新鮮な方を視覚で
当てる。質感検査と他の検査との相関をSpearmanの順位相関係数を用いて検定
した。MMSE 23点をカットオフとした2群（正常群と低スコア群）において、質感
検査の誤答パターンの出現率の差をχ²検定した。【結果】⑴MMSE合計点数は触覚
課題および画像課題と有意な相関があった。TMT-A,B時間と語の列挙は視覚性課
題と有意な相関があった。TMT-A時間は鮮度課題との間にも有意な相関がみら
れた。TUG時間は質感検査４つすべてと有意な相関があった。⑵MMSE低スコア
群では高スコア群に比べ、触覚課題で皮革→金属、陶器→皮革の誤答率が有意に
多く、視覚課題では布→樹皮、ガラス→金属の誤答率が有意に多かった。画像課
題では群間に有意な差は認められなかった。【結論】高齢者で全体的な認知機能低
下と、質感認知の低下は関連する。精神運動速度や歩行速度は質感認知の正確さ
とも関連しやすい可能性がある。質感認知の低下は日常の視知覚認知障害につな
がる可能性がある。

Pj-40-5 地域と共催する事業による認知症・軽度認知機能障害
のひとの早期発見の試み

○塚本　　忠、石川　清美、朝海　　摂、藤巻　知夏、和田　　歩、
岩田　直哉、大町　佳永
国立精神・神経医療研究センター 認知症センター

背景：認知症の疾患修飾薬はいまだに治験の途上にあり、臨床の現場では薬剤に
よる治療だけでなく、認知症早期からの生活習慣への介入などが有用であること
がFINGER studyなどにより知られている。地域のもの忘れサポート医・相談医な
どと協力して、軽度認知機能障害のひとを早期に発見するシステムを構築するこ
とが今後ますます重要になる。目的：認知症検診を一つの市町村の行政と協同で
企画・運営する。その方法を他の市町村に移植することが可能であることを検証
する。方法：前臨床期・早期認知症およびMCIのひとを地域から検出するために、
当院の認知症疾患医療センター医師により、病院が所在する市の行政と共催して、
もの忘れを自覚する市民を対象として「もの忘れチェック会」を開催した。認知機
能のスクリーニングにはTestYourMemory-J（TYM-J）を使用した。また、市の健
康ポイント事業に参加し認知機能検査を行った（1年の間に運動量を活量計で測定
し、認知症機能の変化と運動量の変化の相関を見る）。結果：2018年度に3回、2019
年度には10回、2020年度には2回の「もの忘れチェック会」を開催した。2020年度は
COVID-19の流行に配慮して開催を一部遠隔で施行した。開催までの市・地域包括
支援センターとの交渉、地元医師会との交渉、他の医療機関への紹介方法などを
マニュアル化することができ、隣りの市でも1回開催することができた。参加者の
30%が認知症、30%がMCI、30%が健常の認知機能にあった。また、健康ポイント
事業に参加した20歳以上の203人の参加者の認知機能検査を行い、15%がMCI領域
にあることを見出した。考察：わ喫緊の課題である認知症の問題の解決には、早
期認知症・MCIのひとへの生活習慣などへの介入と解析が必要である。認知症が心
配で参加する「もの忘れチェック会」の参加者により、自覚的認知機能障害の経時
的研究を行うことが可能となった。更に、健康ポイント事業で介入研究を今後行う。
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Pj-41-1 一過性全健忘症の臨床像の特徴:自験 83例の検討から
○廣田　政古、加藤　邦尚、中野　領子、林　　和孝、坂野　文彦、
東　　篤宏、菊池　洸一、長尾龍之介、前田　利樹、村手健一郎、
石川　等真、水谷　泰彰、島　さゆり、植田　晃広、伊藤　瑞規、
渡辺　宏久
藤田医科大学病院 脳神経内科学

【目的】一過性全健忘（TGA）は中年以降で発症率が高く、季節性や発生しやすい時
間帯があるとされ、片頭痛、てんかん、脳血管障害といった病態の関与が考えら
れているが、その病態は未解明である。今回、当院における連続症例の横断的評
価を行い、TGAの症候について多数例での検討を行った。【方法】2008年1月から
2020年9月の期間に当院に受診し、Hodgesの診断基準をみたしたTGA 83例を対象
に、その臨床的特徴について後方視的に検討した。【結果】症例の平均年齢は63.2±
7.3歳、中央値は62歳であった。各世代別では40歳代２例、50歳代25例，60歳代38例，
70歳代17例，80歳代１例であった。男女比は40対43と差はなかった。発生時期は、
春夏秋冬それぞれ、17、21、23、21例で春には少ない傾向があったが季節間に有
意差は認められなかった。発生時間は特定できなかった16例を除き、未明~明け
方（0~6時）２例、朝～昼前（6~12時）24例、昼過ぎ~夕方（12～18時）24例、夜（18~24
時）17 例と日中の発生が多かった。危険因子として、高血圧、脂質異常、糖尿病、
喫煙歴のいずれかを66例で認め、心理的負荷の先行は20例で認められた。片頭痛
の既往は2例のみであった。嘔気、咳、発汗、動悸などの体性感覚や自律神経に
関する誘因を25例で認めた。また、14例では意識障害、記憶障害、もしくはTGA
の再発が認められた。MRIの病巣分布や程度と背景因子にも明瞭な関係は認めな
かった。【結論】TGAは、血管障害の危険因子をもつ例が多いものの、60歳代をピー
クとし、若年と高齢は減少するという脳梗塞とは異なる年齢分布を呈した。さら
に、午前中の発症が多いという特徴を認めた。一方、性差はなく、発症時期にも
明確な季節性は認めず、片頭痛の既往を持つ例も少なく、誘因も多様であった。

Pj-41-2 当院外来での一過性全健忘のMRI画像と発症状況に関
する検討

○徳永　隆司、神吉　理枝、中嶋　　匡、立花　久大
西宮協立脳神経外科病院 脳神経内科

目的：一過性全健忘は前向性健忘と逆向性健忘を主徴とし，他の神経学脱落症状
や意識障害を伴わず24時間以内に消失する発作で片頭痛，てんかん，虚血などの
関与が推測されているが病因究明はされておらず，種々の要因が背景となって発
症すると考えられる．今回我々は、当院外来に訪れた一過性全健忘患者を対象に
頭部MRI拡散強調画像による海馬病変を調べるとともに発症時期と時刻，合併症，
再発，発症時の状況を解析して病因との因果関係を検討した．方法：2017年1月よ
り2020年10月末までに当院外来に訪れた，Hodgesの診断基準を満たす一過性全健
忘患者59連続症例に対し ①シーメンス社製MRIマグネトムトリオ（1.5T）を用い両
側の海馬領域における拡散強調画像での高信号領域，ADC mapでの低信号領域
の有無を6mm sliceでの水平断または3mm sliceでの水平断と冠状断により評価し
た．②患者臨床像（年齢，性別，発症時期，発症時刻と発作持続時間，合併症，発
症時の状況）を診療録および電話取材により取得した．結果：一過性全健忘患者59
症例におけるMRI拡散強調画像の陽性率は44.1%（26例/59例）であり，撮影時期が
発症後1日未満と8日以上の例では陽性率は低く，撮影方法では3mm sliceで61.5%

（16例/26例），6mm sliceで29.4%（10例/34例）とthin sliceでの陽性率が高かった．
また脂質異常症は45.6%（26例/57例） ，高血圧は３２. ２%（19例/59例）と合併率
が高かった．再発率は15.3%（9例/59例）で発症の引き金となるエピソードは62.7%

（37例　/59例）に認められ，再発例ではストレスのエピソードが繰り返されてい
る症例が多かった．結論：一過性全健忘は動脈硬化に加えストレスによる海馬の
局所虚血が主な病因に挙げられると考えられた．

Pj-42-1 意識障害に対する初期対応でのアプローチに関する検討
○森　　拓馬、牧　　美充、石川　　文、野村　美和、渡邊　　修

鹿児島市立病院 脳神経内科

【目的】当院では救急センターがあり，多くの救急症例を経験する．神経救急の診
療場面では、意識障害の場合，病歴の聴取が難しいことも多く，各種検査（血液
検査，髄液検査，脳波検査，画像検査等）の重要性が高くなる．今回意識障害に
対する初期対応でのアプローチについて検討を行い，神経救急診療における初期
対応時のストラテジー構築を行う。【方法】意識障害等に対する初期対応について
2020年4月１日から10月31日までの脳血管障害を除く、初期対応について当科入院
症例を中心に後方視的検討を行った．その際の初期検査を項目ごとに検討を行い，
初期対応をチャート化し，一部症例についてはさらに詳細に検討を行い，初期対
応のストラテジーの構築を図った。【結果】てんかん発作関連症例では、てんかん
として加療した症例16例のうち，プロラクチン上昇を認めた症例が13例であり，
交通事故等の原因検索にも役立てた．甲状腺ホルモン測定を行うことで代謝性脳
症を疑い早期対応ができた症例が1例、コルチゾール・ACTH測定によりACTH単
独欠損を認めた症例が1例であった．早期対応症例としては，髄液所見から早期
に抗ウイルス薬の投与を行った症例や抗真菌薬を投与した症例もあった.その他に
も非ヘルペス性辺縁系脳炎，自己免疫性脳症・脳炎，髄膜炎，栄養失調など様々
な疾患で意識障害をきたし，中には早期診断や早期治療が必要なものもあり，早
急な対応が重要と考えられた．また，意識障害に対して内分泌系の検査の重要性
を再認識した．【結論】意識障害等を来した症例に対してのアプローチについて検
討した．意識障害は多様な原因で来すことがあり，その中には重篤な疾患が潜ん
でいる可能性も考えられる．十分な病歴聴取が困難であることから幅広く検査を
行い，十分に鑑別を行うことが重要であると考えられた．特にプロラクチンや甲
状腺ホルモン等の測定は有用であり，意識障害症例では必須と考える．
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Pe-01-3 Property of tau aggregation and its relation with 
clinical features in MAPT p.K298_H299insQ patients

○YuriYamashita1,2,KenjiTagai3,HitoshiShimada3,ShotaroShimonaka4,HiroyoYoshino2,
YuanzheLi1,GenkoOyama1,ShinjiSaiki1,TakuHatano1,KiwamuMatsuoka3,
YujiSaitoh5,YasuhikoBaba6,ShinjiKurokawa6,TakeshiSato7,MasahiroNomoto8,
YumikoMotoi1,4,YoshioTuboi9,KenyaNishioka1,MakotoHiguchi3,NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, Juntendo University, Japan,
2 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine,
Juntendo University, Japan, 3 Department of Functional Brain Imaging 
Research, National Institute of Radiological Sciences, National Institutes
for Quantum and Radiological Science and Technology, 4 Department of 
Diagnosis, Prevention and Treatment of Dementia, Graduate School of
Medicine, Juntendo University, 5 Department of Neurology, National Center 
Hospital, National Center of Neurology and Psychiatry, 6 Department of
Neurology, Fujigaoka Hospital, Showa University, 7 Section of Neurology,
Nanohana Clinic, 8 Department of Neurology, Saiseikai Imabari Hospital,
9 Department of Neurology, Fukuoka University

[Objective] Although both Microtubule-associated protein tau p.K298_H299insQ （insQ） and p.N279K variant were reported as 
pathogenic variants of familial progressive supranuclear palsy （PSP）, insQ shows slower disease progression compared with p.N279K. 
Herein, we aim to identify tau aggregation and its distribution pattern in relation to clinical features among patients harboring insQ 
by in vitro thioflavin-s （ThS） assay and in vivo imaging. [Methods] We enrolled 7 insQ patients harboring the common founder. The 
speed of tau-aggregation was evaluated by recombinant 2N4R, insQ, and p.N279K using heparin-induced ThS fluorescence assay. Four 
of seven insQ, one p.N279K variant, 15 sporadic PSP, and 20 cognitively healthy controls underwent positron emission tomography 
with 11C-PiB and 18F-PM-PBB3 to evaluate amyloid-beta （Aβ） and tau pathologies in vivo. [Results] Compared with 2N4R-p.N279K, 
increment in ThS fluorescence was lower in 2N4R-insQ. All subjects were Aβ-negative. In contrast, insQ patients showed remarkable 
uptake of PM-PBB3 in the subthalamus and globus pallidus, which are similarly involved in both sporadic PSP and p.N279K patients, 
as a function of disease severities. Sporadic PSP and insQ patients with levodopa-responsiveness showed little uptake of PM-PBB3 
around the striatum. [Conclusion] Compared with p.N279K patients, insQ patients showed slower progression of clinical symptoms 
and levodopa-responsiveness at early-disease stage, probably reflecting slower aggregation and spread of tau pathology.

Pe-01-4 Comorbid alpha synucleinopathies in idiopathic 
normal pressure hydrocephalus

○AnriHattori1,TaijiTsunemi1,YutaIshiguro1,AyamiOkuzumi1,
TakuHatano1,KaitoKawamura2,MadokaNakajima2,
MasakazuMiyajima3,NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan,
2 Department of Neurosurgery, Juntendo University School of Medicine,
3 Department of Neurosurgery, Juntendo Tokyo Koto Geriatric Medical
Center

[Objective] Because clinical features of idiopathic normal pressure hydrocephalus 
（iNPH） often resemble synucleinopathies, including Parkinson's disease （PD） 
or dementia with Lewy body （DLB）, establishing the diagnosis without specific 
biomarkers has been challenging. We examined whether the synucleinopathies coexist 
with iNPH, and if so, how they affect the clinical features of iNPH. [Methods] We 
retrospectively analyzed iNPH patients who have admitted to our medical institution 
for the past 10 years. The diagnosis of iNPH, PD and DLB were made based on 
the diagnostic criteria with the results from cardiac 123I-metaiodobenzylguanidine 
scintigraphy. [Results] Eighty three patients met the criteria for iNPH. While 39 
patients just developed iNPH without accompanying disorders （iNPHa）, 23 patients 
developed iNPH with comorbid PD （iNPHc+PD）, seven patients developed iNPH with 
comorbid DLB （iNPHc+DLB）. Comorbid synucleinopathies modified age of onset and 
severity of cognitive dysfunction. The specific binding ratio （SBR） of 123I-ioflupane 

（DaTscan） was reduced in the presence of iNPH, and further reduced with comorbid 
synucleinopathies. Most importantly, lumboperitoneal shunt （LPS） surgery brought 
beneficial effect to the patients with iNPHa, it brought less, but still significant 
benefits to the patients with iNPHc+PD. [Conclusions] These results demonstrate that 
synucleinopathies do coexist with iNPH, affect its clinical features, and highlight that 
LPS surgery is recommended regardless of comorbid PD.

Pe-01-5 Frontal dependent memory decline in a group 
of patients with Parkinson disease

○IkkoWada1,NobukatsuSawamoto2,AtsushiShima2,DaisukeKambe1,KojiFurukawa1,
HaruhiSakamaki1,AkiraNishida1,KenjiYoshimura1,YusukeSakato1,YutaTerada1,
KiyoakiTakeda1,HodakaYamakado1,YosukeTaruno1,EtsuroNakanishi1,
MasanoriSawamura1,TomohisaOkada3,YasutakaFushimi4,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Sciences, Kyoto University Graduate
School of Medicine, Japan, 3 Human Brain Research Center, Kyoto University
Graduate School of Medicine, Japan, 4 Department of Diagnostic Imaging and 
Nuclear Medicine, Kyoto University Graduate School of Medicine, Japan

Introduction Patients with Parkinson's disease （PD） often show memory decline while frontal 
lobe dysfunction is also common. The clinical characteristics of memory difficulties in PD, 
therefore, may differ from those of Alzheimer disease （AD） mainly affecting the medical temporal 
lobe memory system. Here, we scrutinized memory abilities in PD by breaking down those into 
encoding, storage and retrieval process. Methods 136 PD patients participated. Using Hopkins 
verbal learning test （HVLT）, encoding, storage and retrieval process of memory were evaluated. 
In HVLT, 12-item word list was presented and delayed recall was tested after 25 minutes. In 
addition, for yes/no recognition from a list of 24 words （12 original items and 12 distracters）, a 
'discrimination index' was calculated as （true positives -false positives）. Results 56 patients were 
diagnosed as PD with mild cognitive impairment （PD-MCI）. 43 patients with PD-MCI showed 
abnormally low delayed recall score though out of these patients, 22 patients demonstrated 
preserved discrimination index. Patients with preserved discriminatinon index revealed 
maintained frontal lobe function whereas patients with impaired discrimination index elucidated 
frontal lobe dysfunction. Discussion Subgroup of PD-MCI demonstrated impaired delayed recall 
with preserved discrimination index suggesting maintained storage but impaired retrieval process. 
This group showed preserved frontal lobe function. Modulation of frontal impairments might be 
effective to improve retrieval process and can be a treatment strategy of memory decline in PD.

Pe-01-6 Clinical manifestations of Parkinson's disease harboring 
VPS35 retromer complex component p.D620N

○MayuIshiguro1,YuanzheLi1,HiroyoYoshino2,KensukeDaida1,
GenkoOyama1,ShinjiSaiki1,ManabuFunayama1,2,KenyaNishioka1,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan,
2 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine,
Juntendo University

[Objective]The vacuolar protein sorting 35（VPS35） was reported to be a pathogenic 
gene for autosomal dominant Parkinson's disease （PD）. We investigate the 
prevalence and phenotypes of the patients harboring VPS35 mutations in Japan. We 
newly identified three patients harboring VPS35 variants and analyze their clinical 
findings, combing another three families, who were reported previously from our 
laboratory. [Methods]The enrolled patients were 393 familial PD and 346 sporadic 
PD. We implemented the genetic screening using targeted gene panel screening. 
Clinical data were obtained from the medical records. [Results]We newly identified 
VPS35 p.D620N from three patients, including two of familial PD, and one of sporadic 
PD. We additionally identified one patient from a family reported previously by ours. 
The prevalence of patients was 0.7% of familial PD, 0.3% of young-onset sporadic PD, 
and 0% of late-onset sporadic PD. Haplotype analysis indicated at least two founders 
in our cohort. Summarizing the previous reports and ours, the patients with VPS35 
p.D620N showed slow progression of parkinsonism with good response to levodopa 
and a few of cognitive decline. Half of the patients were acquired the device aided 
therapy. Brain MRI mostly showed normal findings. 123I-metaiodobenzylguanidine
myocardial scintigraphy indicated that three of four patients showed normal values 
of heart to mediastinum ratio. [Conclusions]The patients with VPS35 p.D620N is
quite rare beyond the populations. The patients mostly showed typical symptoms of 
parkinsonism and slow progression over 10 years.
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Pe-01-7 Fixel-based analysis for white matter alterations 
of multiple system atrophy parkinsonian variant

○AtsuhikoShindo1,TakashiOgawa1,TakuHatano1,KojiKamagata2,
ChristinaAndica2,HarukaTakeshige-amano1,WataruUchida3,DaikiKamiyama1,
YasushiShimo4,GenkoOyama1,AtsushiUmemura5,HirokazuIwamuro5,
MasanobuIto6,MasaakiHori7,ShigekiAoki2,NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, Juntendo University, Tokyo, 
Japan., Japan, 2 Department of Radiology, Faculty of Medicine, Juntendo 
University, Tokyo, Japan, 3 Department of Radiological Sciences, Tokyo 
Metropolitan University, Graduate School of Human Health Sciences, Tokyo, 
Japan, 4 Department of Neurology, Juntendo University Nerima Hospital, 
Tokyo, Japan, 5 Department of Neurosurgery, Faculty of Medicine, Juntendo 
University, Tokyo, Japan, 6 Department of Psychiatry, Faculty of Medicine 
Juntendo University, Tokyo, Japan, 7 Department of Radiology, Toho 
University Omori Medical Center, Tokyo, Japan

[Objective] Multiple system atrophy-parkinsonian variant（MSA-P） causes white matter microstructural alterationsassociated 
with oligodendrogliopathy. To evaluate precisely the abnormal fibers by using a fixel-based analysis （FBA）, which can evaluate 
specific fiber pathways even within regions containing crossing/kissing fibers. [Methods] Twenty age- and sex-matched MSA-P, 
19 Parkinson's disease （PD）, and 20 healthy controls （HCs） were enrolled. Multi-shell diffusion MRI was obtained on a 3-tesla 
MR scanner. The measures of FBA were compared among groups for both whole-brain and tract specific approach. Logistic 
regression analysis was also performed to differentiate MSA-P from PD. [Results] The whole-brain analysis revealed a limited 
alteration in fiber density （FD） and fiber-bundle cross-section（FC） in the brainstem and cerebellum of MSA-P compared with 
HCs and PD. Tract specific analysis revealed the significant alteration （[pFWE] < 0.05） in the superior, middleand inferior 
cerebellar peduncle, left-medial lemniscus, corticospinal tract, posterior limb of internal capsule, and external capsule. Logistic 
regression and ROC analysis showed that using the left-external capsule and the left-corticospinal tract in FD or right-superior 
cerebellar pedunclein FC had 100% specificity for differentiate MSA-P from PD.[Conclusions] This study revealed the reduction 
of FD and FC in the brainstem, cerebellum, and internal and external capsule, supporting findings of the white matter 
degeneration.The FBA may be useful for evaluating the precise white matter fibers alteration of MSA-P.

Pe-01-8 Finding novel risk variants by target 
resequencing in Parkinson's disease

○KensukeDaida1,ManabuFunayama1,2,3,YuanzheLi1,
HiroyoYoshino2,ArisaHayashida1,AyaIkeda1,MayuIshiguro1,
KotaroOgaki1,KenyaNishioka1,NobutakaHattori1,2,3
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 
2 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, 
Juntendo University, 3 Center for Genomic and Regenerative Medicine, 
Graduate School of Medicine, Juntendo University,

[Background]Using targeted-gene-panel resequencing for Parkinson's disease （PD）
-associated genes, we have occasionally found several single-nucleotide variants （SNVs）, 
which are thought to be disease-associated, in PD patients. To confirm the significance 
of these variants, we performed genome association analyses, using next-generation 
target resequencing, to evaluate the associations between the identified SNVs and PD. 
[Methods]We obtained genomic DNA from 766 patients, who were clinically diagnosed 
with PD, and 336 healthy controls, all of Japanese origin. All data were analyzed 
using Ion AmpliSeq panel sequences, with 29 PD- or dementia-associated genes in a 
single panel. We excluded any variants that did not comply with the Hardy-Weinberg 
equilibrium in the control group. Variant frequencies in the PD and control groups 
were compared using PLINK. The identified variants were confirmed to a frequency 
difference of P < 0.05, after applying the Benjamini-Hochberg procedure using Fisher's 
exact test. [Results]We identified three rare variants that were significantly associated 
with PD: rs201012663/rs150500694 in SYNJ1, rs372754391 in DJ-1 and rs7412 in ApoE. 
The DJ-1 variant was frequently identified in the PD group, with a high odds ratio of 
2.2. The variants in SYNJ1 and ApoE were frequently identified in the control group. 
[Conclusion]The detected variants may represent genetic modifiers or disease-related 
variants in PD. Targeted-panel resequencing may represent a useful method not only 
for detecting disease-causing variants but also for genetic association studies.

Pe-01-9 Rotenone-induced dopaminergic neurotoxicity 
mediated by astrocyte-microglia interaction

○IkukoMiyazaki1,RyoKikuoka1,NamiIsooka1,ShinkiMurakami1,
ChiharuSogawa2,NorioSogawa3,YoshihisaKitamura4,
MasatoAsanuma1
1 Dept. of Medical Neurobiology, Okayama Univ. Grad. Sch. of Med., Dent. 
and Pharmaceut. Sci., Japan, 2 Dept. of Dental Pharmacology, Okayama 
Univ. Grad. Sch. of Med., Dent. and Pharmaceut. Sci., 3 Dept. of Dental 
Pharmacology, Matsumoto Dental Univ., 4 Dept. of Pharmaceutical Care and 
Health Sciences, Sch. of Pharmacy, Shujitsu Univ.

Objective: It is reported that exposure to pesticide, such as rotenone or paraquat, 
increases the risk of Parkinson's disease （PD）. Rotenone, a mitochondrial complex I 
inhibitor, induces PD-like pathology. However, the mechanisms underlying selective 
dopaminergic neurodegeneration by rotenone remain obscure. In this study, we examined 
involvement of glial cells in rotenone-induced dopaminergic neurotoxicity. Methods: We 
prepared neuronal culture, neuron-glia co-culture, glial cell culture （astrocyte+microglia）, 
astrocyte culture, and microglia culture from mesencephalon of Sprague-Dawley rat 
embryos （n=12） at 15 days of gestation. Neuronal culture and neuron-glia co-culture were 
treated with rotenone （1-5 nM） for 48 h. In addition, enriched neuronal cultures were 
treated with conditioned media from astrocyte culture, microglia culture, or glial cell 
culture （astrocyte+microglia）, which were pre-treated with rotenone for 48 h. Tyrosine 
hydroxylase-positive dopamine neurons were counted. Results: Dopamine neurons were 
significantly decreased by rotenone exposure in the neuron-glia co-culture, but not in the 
enriched neuronal culture. Dopaminergic neurotoxicity was also induced by treatment 
with conditioned media from rotenone-treated glial cells. In contrast, conditioned media 
from rotenone-treated astrocytes or microglia alone had no effect on dopaminergic 
neurons survival. Conclusions: These results suggest that astrocyte-microglia interaction 
could play a critical role in rotenone-induced dopaminergic neurodegeneration.

Pe-01-10 Genetic analysis of VPS13A/B/D: paralogous 
genes of VPS13C in Parkinson's disease

○HiroyoYoshino1,YuanzheLi2,ArisaHayashida2,KensukeDaida2,
ManabuFunayama1,2,3,KenyaNishioka2,NobutakaHattori1,2,3
1 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, 
Juntendo University, Japan, 2 Department of Neurology, Juntendo University 
School of Medicine, 3 Laboratory of Genomic Medicine, Center for Genomic 
and Regenerative Medicine, Graduate School of Medicine, Juntendo 
University

Objective: Vacuolar protein sorting 13 （VPS13） has four paralog genes namely as 
VPS13A/B/C/D. VPS13 proteins related to the multitude functions: trans Golgi network, 
mitochondrial maintenance, and autophagy. Genetically, variants in VPS13 relate to several 
type of neurodegenerative disorders: chorea acanthocytosis of VPS13A, Cohen syndrome 
of VPS13B, early-onset familial Parkinson's disease （PD） of VPS13C, and ataxia/spastic 
paraplegia of VPS13D. To assess the prevalence of rare variants and the genotype-
phenotype correlation of the patients, we assembled the genetic analysis for VPS13A/B/
D. Methods: The variants of VPS13A/B/D were analyzed by target resequencing using 
the Ion TorrentTM system for 527 PD patients, including 301 familial PD and 226 sporadic 
PD, and 276 controls （CONT）. Rare variants were defined as miner allele frequency less 
than 1% in our subjects for genetic burden tests. Results: The percentage of the patients 
harboring rare variants was 35.1% of VPS13A, 25.6% of VPS13B, and 34.3% of VPS13D. 
Each prevalence was no significant differences between PD and CONT. The number 
of rare variants were 15 of VPS13A, 16 of VPS13B, and 9 of VPS13D in PD, and none 
of them in CONT and the public gene database. VPS13D highly involved the specific 
nonsynonymous variants in PD （7 of 9）. Conclusions: Some variants were concerned as a 
possibility of risk factor of PD. However, the rare variants in VPS13A/B/D statistically 
showed no significant differences. The small number of samples may yield the statistic 
weakness. Thus, we aim to further analysis, adding more samples.

Pe-01-11 Biochemical analysis of Parkin glycosylation
○YukikoMaki,TakaoMitsui,NichikaSumiomo,MegumiSeo,
ReikoOshima
Department of Clinical Research, Tokushima National Hospital, Japan

<Introduction> We found that Parkin localizes to mitochondria in the cell and 
promotes their biogenesis. Furthermore, it was suggested that intracellular 
Parkin contains a mixture of molecules with O-type glycans and those without 
glycosylation modification. In this study, we analyzed the glycobiochemistry 
of these glycans. <Material and methods> After purification of His parkin 
from mammalian cell expression system, modified glycans were examined 
using immunoblotting and enzymatic digestion. Monosaccharide analysis was 
performed by post-column absorbance derivatization HPLC. In addition, free 
O-type glycans were captured by glycoblotting and analyzed by MALDI-
TOF-MS. Purified parkin was subjected to Click-iT reaction, and O-GlcNAc 
was specifically labeled with TAMRA, degraded to peptides by trypsin, and 
immunoprecipitated with anti-TAMRA antibody to identify the O-GlcNAc 
addition site. <Results> The addition of the deglycosidases O-glycosidase 
and Sialidase A to parkin shifted the height of the non-glycosidized parkin 
band. The results of monosaccharide analysis detected N-acetylgalactosamine 
and N-acetylglucosamine. This suggested that they were bound to O-type 
glycans. In the glycoblotting method, （HexNAc）1 and （Hex）4 （HexNAc）
2 （Deoxyhexose）1 were detected as the major peaks. The purified protein 
reacted with anti-O-GlcNAc antibody, and the labeling of O-GlcNAc was 
confirmed by Click reaction. <Conclusions> It is strongly suggested that 
Parkin contains molecules with added O-glycans, including O-GlcNAc.

Pe-01-12 Drug discovery to treat GBA1-related alpha-
synucleinopathy using gba1 knock-out medaka

○EtsuroNakanishi,NorihitoUemura,MasanoriSawamura,
YosukeTaruno,HodakaYamakado,RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto University, 
Japan

[Objective] GBA1 is the causative gene for Gaucher's disease （GD）. Recently, 
heterozygous mutations in GBA1 are reported to be a strong risk factor for 
Parkinson's disease （PD）, and non-neuronopathic GD has also been shown 
to develop PD at a high rate. However, there is still no disease modifying 
therapy for these GBA1-related disorders. Previously, we have reported that 
the gba1 knock-out （KO） medaka display abnormal swimming movement, non-
selective neuronal loss, and α-synuclein accumulation in the brains. In the 
present study, we have established a system in which candidate compounds 
are administered to gba1 KO medaka to examine whether they improve the 
GBA1-related phenotypes. [Methods] As a primary screening, candidates were 
administered to gba1 KO medaka from the 4 weeks post-fertilization which is 
prior to the onset of motor symptoms, and the survival rate were analyzed. 
[Results] To date, primary screening has been performed on six compounds 
and improved survival rate has been observed for two compounds. [Conclusions] 
These compounds may become novel disease modifying drugs for GBA1-
related α-synucleinopathy. gba1 KO medaka treated with these compounds 
will be analyzed histologically and biochemically to investigate the underlying 
mechanism of the improvement.
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Pe-01-13 Identification of common molecular mechanism 
between Parkinson's disease and Retinitis pigmentosa

○ManabuFunayama1,2,ShinjiSaiki2,HiroyoYoshino1,YuanzheLi2,
KenyaNishioka2,NobutakaHattori1,2
1 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, 
Juntendo University, Japan, 2 Department of Neurology, Juntendo University 
School of Medicine, Japan

[Objective] Degeneration mechanism of the dopaminergic neuron is thought 
to be important to be able to understand for etiology of Parkinson's disease 

（PD）. Recently, it has been pointed out that changes in the retinal morphology 
could be biomarkers for PD. Retinitis pigmentosa （RP） is a rare genetic 
disease presenting with retinal degeneration. Retinal cells express at least one 
dopamine receptor and have high concentration of dopamine. We identified 
nine PD patients suffering from RP in six families. In this study, we conducted 
exome analysis on these six families to clarify the common molecular 
mechanism of PD and RP. [Methods] Nine patients with PD and RP from six 
families were used for exome sequencing. Reads alignment and variants calling 
were performed using BWA, SAMtools, and GATK. [Results] We detected an 
average of 111759 variants in nine patients. Among them, 21948 were detected 
in exons and splice sites, and 707 were detected as non-synonymous variants 
with an allele frequency of 0.01% or less. There were less than 300 common 
variants within the same family, but no common genes were found in nine 
patients from six families. [Conclusion] In this study, we could not find the 
common gene that affects the onset of PD and RP. We will proceed with the 
analysis in more detail in the future.

Pe-02-1 22q11.2 deletion syndrome among the 
patients with early-onset Parkinson's disease

○YukiMangyoku1,ManabuFunayama1,2,3,YuanzheLi1,
HiroyoYoshino2,KenyaNishioka1,NobutakaHattori1,2,3
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 
2 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, 
Juntendo University, 3 Laboratory of Genomic Medicine, Center for Genomic 
and Regenerative Medicine, Graduate School of Medicine, Juntendo 
University

[Objectives] 22q11.2 deletion syndrome （22qDS） is the most common chromosomal 
microdeletion disorder, originally known as DiGeorge syndrome. Up to date, 22qDS 
associates with various type of disorders such as autoimmune disorders, mental 
retardation, or psychiatric diseases. 22qDS is also known as a risk factor for the 
patients with early-onset Parkinson's disease （PD）. Herein, we aim to explore the 
genetic screening of 22qDS. [Method] We enrolled the patients who were clinically 
diagnosed with 76 young-onset PD （average age at onset: 38.8 ± 9.3 years）, including 
26 familial PD and 50 sporadic PD, one healthy control, and a patient as a positive 
control. The DNAs were extracted by the standard protocol, derived from our DNA 
bank, and analyzed by the digital PCR （Thermo Fisher Scientific）. We screened COMT 
and PI4KA located in 22q11.2 as the target gene, and RNaseP as the endogenous 
reference gene, located in 14q11.2. The number of copies of target genes were corrected 
by those of RNaseP. [Results] The copy number ratio was defined approximately 1.0 
as healthy controls and 0.5 as positive control with very small standard errors, which 
means the microdeletion in 22q11.2.There were no microdeletions in 22q11.2 among 76 
examined patients with PD. [Conclusions] Digital PCR is a useful method to identify 
the microdeletion along with excellent sensitivity, specificity, and reproducibility. The 
prevalence of 22qDS seems to be low in our cohort, thus, we will expand the number of 
samples to identify the patients with 22qDS.

Pe-02-2 Genetic screening by panel sequencing of 
glucosylceramidase beta variants for Parkinson's disease

○YuanzheLi1,HiroyoYoshino2,ManabuFunayama1,2,
KenyaNishioka1,NobutakaHattori1,2
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 
2 Research Institute for Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, 
Juntendo University

[Objectives] Glucosylceramidase beta （GBA） variants have been identified a 
risk factor for Parkinson's disease （PD）. We aim to identify GBA variants by 
a new method, targeted gene panel sequencing, dividing the sequences in a 
pseudogene （GBAP1）. [Methods] We set up targeted gene panel screening （Ion 
Torrent System）. To distinguish the rare variants of GBA from those of GBAP1, 
we customized a panel including 24 genes related to familial PD, designed by 
Ion AmpliSeq Designer. We obtained DNAs of 59 patients with PD and 5 PD 
patients as a positive control. All sequences and variants in GBA of 64 patients 
were confirmed by Sanger methods to confirm the results of panel sequencing. 
GBA and GBAP1 showed characteristic sequences: （i） highly homolog （over 
96%） and （ii） Most pathogenic variants in GBA are reference sequences in 
GBAP1. Thus, if GBA has any pathogenic variant, the number of amplicons 
decrease to half in GBA, and increase to 1.5 folds in GBAP1 due to the panel 
sequence algorithm. Half amount of amplicon means the heterozygote variant. 
If GBA or GBAP1 have any novel variant, the number of amplicons will be 
estimated the same values in each gene. [Results] We could detect a pathogenic 
variant in GBA, clearly dividing the variants in GBAP1. Fifty-nine PD patients 
did not have pathogenic variants and 5 positive controls were confirmed the 
pathogenic variants in GBA. The results of panel sequencing matched with 
those of Sanger method. [Conclusions] Our new method will be adopted to the 
future analysis of GBA screening, with a short time and cost benefits.

Pe-02-3 PSP-C: report of an autopsied patient showing 
marked olivopontocerebellar involvement

○MakotoSainouchi1,HidetomoTanaka1,HiroshiShimizu1,
TakanobuIshiguro2,AkinoriMiyashita3,KazuhiroSanpei2,
OsamuOnodera4,TakeshiIkeuchi3,AkiyoshiKakita1
1 Department of Pathology, Brain Research Institute, Niigata University, 
Japan, 2 Department of Neurology, Sado General Hospital, 3 Department 
of Molecular Genetics, Brain Research Institute, Niigata University, 
4 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University

[Objective] Progressive supranuclear palsy （PSP） encompasses a wide variety of 
clinical subtypes. Among them, PSP-cerebellum （PSP-C） is characterized by early 
development of cerebellar ataxia, which predominates over other cardinal features 
of PSP. However, a few autopsy case studies of the origin of cerebellar ataxia in 
PSP-C have yielded inconsistent results. The present study was therefore performed 
to obtain insight into the pathophysiology of PSP-C through a clinicopathological 
investigation of an autopsied patient with PSP who developed marked cerebellar 
ataxia. [Methods] Retrospective review of the medical records and analysis of 
autopsied tissues. [Results] The patient, a 70-year-old woman, initially presented with 
scanning speech and dysphagia, subsequently developed an ataxic gait, vertical gaze 
palsy, and parkinsonism, and died 9 years after onset. Pathological analysis revealed 
degeneration in the substantia nigra, globus pallidus, and subthalamic nucleus where 
tufted astrocytes, a hallmark of PSP, were evident. Degeneration of the pontine 
and inferior olivary nuclei was unexpectedly severe. In the cerebellum, the white 
matter showed severe atrophy with massive accumulation of coiled bodies, whereas 
the dentate nucleus showed degeneration comparable to PSP-Richardson syndrome. 
[Conclusions] The pontine and inferior olivary nuclei, as well as the cerebellar white 
matter, can be severely involved in the disease process of PSP, and would partly 
account for the predominant cerebellar ataxia that defines PSP-C.

Pe-02-4 MicroRNA expression profiles in Progressive 
Supranuclear Palsy as potential diagnostic markers

○HiroshiTakigawa,RyoichiSakata,RitsukoHanajima
Division of Neurology, Department of Brain and Neurosciences, Faculty of 
Medicine, Tottori University, Japan

[Objective] Progressive Supranuclear Palsy （PSP） has variable clinical features, 
and clinical diagnosis of PSP is often difficult. Recently, certain microRNAs 

（miRNAs） has been reported as biomarkes of several neurodegenerative 
disorders. This study aimed to identify a serum miRNA signature that can 
be used as a diagnostic biomaker of PSP. [Methods] We used serum samples 
from 5 PSP patients （2 pathological confirmed cases） and 5 healthy controls 

（CTL） and detected potential serum miRNA markers using miRNA array 
as the discovery study,. After that, we validated the candifate miRNAs in 
discovery study using serum samples from 15 PSP patients and 15 CTL by RT-
qPCR. [Results] The microarray profiling of 2566 different miRNAs identified 8 
candidate miRNAs that were differentially expressed between PSP and CTL. 
In the validation study, 8 miRNAs candidated by the discovery sutuy were 
analized by RT-qPCR, and 3 miRNAs （miR-6765-3p, miR-6088 and miR-6768-5p） 
were upregurated in the serum of PSP patients compared with that of CTL. In 
silico analysis for target genes of these 3 miRNAs showed relationship between 
these miRNAs and Wnt signaling pathway which is kwnon to be associated 
with frontotemporal lobar degeneration. [Conlusions] We identified 3 miRNAs 
in the serum samples of PSP patients compared with those of CTL. They may 
be the useful biomarkers for primary diagnosis of PSP. Further studies using 
qPCR method in more patients are needed for validation.

Pe-02-5 Changes in brain glucose metabolism after 
deep brain stimulation in Parkinson's disease

○KatsukiEguchi1,ShinichiShirai1,MasaakiMatsushima1,TakahiroKano1,
KazuyoshiYamazaki2,SyujiHamauchi2,TohruSasamori3,KenjiHirata4,
ToshitakaSeki2,MayumiKitagawa5,MikaOtsuki6,TohruShiga7,
KiyohiroHoukin2,HidenaoSasaki1,IchiroYabe1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine and Graduate School of 
Medicine, Hokkaido University, Japan, 2 Department of Neurosurgery, 
Faculty of Medicine and Graduate School of Medicine, Hokkaido University, 
3 Sapporo Azabu Neurosurgical Hosapital, 4 Department of Diagnostic 
Imaging, Faculty of Medicine and Graduate School of Medicine, Hokkaido 
University, 5 Sapporo Teishinkai Hospital, 6 Faculty of Health Sciences and 
Graduate School of Health Sciences, Hokkaido University, 7 Department of 
Nuclear Medicine, Faculty of Medicine and Graduate School of Medicine, 
Hokkaido University

[Objective] The aim of this study was to assess the changes in brain glucose metabolism after chronic deep 
brain stimulation （DBS） in patients with Parkinson's disease （PD）. [Methods] We examined 19 patients with 
PD who underwent DBS at our hospital between October 2013 and November 2020 with a 2-year follow-up 

（12 bilateral subthalamic nucleus （STN）-DBS, 3 bilateral posterior subthalamic area （PSA）- DBS, 2 unilateral 
STN-DBS, 1 bilateral globus pallidus internus-DBS, and 1 unilateral PSA-DBS）. 18F-fluorodeoxyglucose positron 
emission tomography （PET） was performed for every patient before surgery and 1 and 2 years after the 
surgery. We compared the baseline PET images with PET images 1 and 2 years after the surgery on a voxel-
by-voxel basis using a 2-paired t test on SPM12 software. A threshold of p < 0.001 （family-wise error corrected 
on the cluster level at p < 0.05） was selected for statistical significance. [Results] Compared to that pre-surgery, 
glucose metabolism increased in the cerebellum 1 year after the surgery and in the bilateral precentral gyrus, 
postcentral gyrus, pallidum, and cerebellum 2 years after the surgery. [Conclusion] The distribution of regions 
exhibiting increased metabolism was similar to that of a PD-related pattern, which has been demonstrated 
to correlate with motor symptoms in previous studies. Our findings suggest that brain metabolic changes in 
patients with PD who undergo DBS are similar to those in patients with PD who do not undergo DBS.
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Pe-02-6 Connectivity correlates of thalamic deep brain 
stimulation outcomes in dystonic and essential tremor

○TakashiTsuboi1,2,JoshuaWong1,RobertEisinger1,LelaOkromelidze3,
MathewBurns1,AdolfoRamirez-zamora1,LeonardoAlmeida1,
AparnaWagleShukla1,KellyFoote4,MichaelOkun1,SanjeetGrewal5,
MasahisaKatsuno2,ErikMiddlebrooks3
1 Department of Neurology, Norman Fixel Institute for Neurological Diseases, 
University of Florida, Gainesville, Florida, USA, 2 Department of Neurology, 
Nagoya University Graduate School of Medicine, Nagoya, Japan, 3 Department 
of Radiology, Mayo Clinic, Jacksonville, Florida, USA, 4 Department of 
Neurosurgery, Norman Fixel Institute for Neurological Diseases, University 
of Florida, Gainesville, Florida, USA, 5 Department of Neurosurgery, Mayo 
Clinic, Jacksonville, Florida, USA

Objective: To analyze the pathophysiology of dystonic tremor （DT） and essential tremor and to reveal the 
optimal deep brain stimulation （DBS） target for these disorders using volumes of tissue activated estimation 
and connectivity analysis. Methods: We included 20 DT patients who underwent unilateral thalamic DBS and 
a matched cohort of 20 ET patients. Tremor severity was assessed before and after surgery using the Fahn-
Tolosa-Marin tremor rating scale （TRS）. Results: The optimal stimulation region for ET was in the ventral 
intermediate nucleus （VIM）, and for DT in the ventralis oralis posterior nucleus （VOp）. Both disorders showed 
similar functional connectivity patterns: a positive correlation between tremor improvement and the involvement 
of the motor and prefrontal regions. Tremor improvement, however, was more tightly correlated with the 
primary motor region in ET whereas in DT the correlation was tighter with the premotor and prefrontal 
regions. The dentato-rubro-thalamic tract significantly correlated with tremor improvement in both DT and ET. 
In contrast, the pallido-thalamic tracts, which primarily project to the VOp, significantly correlated with tremor 
improvement only in DT. Conclusions: Our findings support the hypothesis that the pathophysiology of DT 
involves both the cerebellothalamocortical network and the basal ganglia-thalamocortical network and that the 
pathophysiology of essential tremor is attributable to the cerebellothalamocortical network. VIM/VOp border 
and VIM may be a reasonable DBS target for patients with DT and essential tremor, respectively.

Pe-02-7 Efficacy and safety of Deep Brain Stimulation for 
patient with Glucosidase Beta Acid mutations

○HikaruKamo1,GenkoOyama1,TakuHatano1,DaikiKamiyama1,
NorikoNishikawa1,HirokazuIwamuro2,AtsushiUmemura2,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Tokyo, 
Japan, 2 Department of Neurosurgery, Juntendo University School of 
Medicine, Tokyo, Japan

<Background>Mutations in the glucosidase beta acid （GBA） gene has been known 
as a genetic risk factor for developing Parkinson's disease （PD） associated with a 
higher risk of cognitive decline and non-motor symptoms. As GBA mutations are 
estimated to be frequent among PD patients and family history is not often distinct, 
patients who underwent deep brain stimulation （DBS） might unintentionally 
include PD with GBA mutation. There is a paucity of evidence regarding DBS for 
GBA-associated PD. We investigated whether GBA status affects the outcome of 
DBS.<Methods> A retrospective database review was conducted. 60 PD patients 
who had undergone DBS from September 2019 to October 2020 were included in 
this study. We identified six patients with GBA mutations, and characteristics and 
outcomes were compared between GBA positive and negative groups. Outcomes 
measured include age, sex, age at surgery, the Mini-Mental Scale Evaluation （MMSE）, 
the Movement Disorders Society Unified Parkinson's Disease Rating Scale （MDS-
UPDRS） part III, and Levodopa equivalent doses （LED） between before and after 
surgery. <Results> LED significantly decreased after the surgery, but there are no 
differences in the MDS-UPDRS part III and MMSE score between before and after 
surgery in both groups. <Conclusions> This study provides equivalent efficacy and 
safety between GBA positive and negative patients at one month after surgery. As 
GBA mutation is accredited to be associate with early cognitive decline after DBS, 
accumulation of cases and long-term observation will be necessary for future studies.

Pe-03-1 Characteristics of Neurological Symptoms in 
Adult Japanese Patients with Fabry Disease

○JunSawada1,NaokiNakagawa1,RyokeiAbe1,ShioriKikuchi1,
KoheiKano1,AsukaAsanome1,TsukasaSaito1,TakayukiKatayama2,
TakaakiSawada3,KenMomosaki3,KimitoshiNakamura3,
NaoyukiHasebe1
1 Division of Neurology, Department of Internal Medicine, Asahikawa 
Medical University, Japan, 2 Department of Neurology, Asahikawa City 
Hospital, 3 Department of Pediatrics, Graduate School of Medical Science, 
Kumamoto University

[Objective] Fabry disease （FD） is a hereditary lysosomal storage disease and presents with 
various neurological symptoms. Since FD is rare, limited information is currently available 
on the prevalence of neurological symptoms in Japanese patients with FD. Therefore, we 
examined the characteristics of neurological symptoms and brain magnetic resonance imaging 

（MRI） findings in adult Japanese patients with FD.[Methods]This was a retrospective, single-
center study. We reviewed neurological symptoms and brain MRI findings in the medical 
records of twelve adult Japanese patients with FD diagnosed by a gene analysis of the α
-galactosidase gene. [Results] Ten out of twelve patients with FD presented with the following 
neurological symptoms: acroparesthesia （n=6）, headache （n=5） [migraine （n=4）], hypohidrosis 

（n=5）, and cerebral infarction （n=3）.Two and three of the patients with migraine were 
complicated by ischemic stroke and coronary spastic angina, respectively.Five and ten 
patients presented with periventricular hyperintensity and deep white matter hyperintensity, 
respectively, on brain MRI. Seven out of eleven patients had a dilated basilar artery diameter 
on magnetic resonance angiography. There were no patients with the pulvinar hyperintensity 
sign.[Conclusion] Patients with FD present with various neurological symptoms. Headache, 
particularly migraine, might be a major neurological symptom in patients with FD. Since 
migraine, ischemic stroke, and coronary spastic angina might occur together in FD, caution is 
needed when administering triptan to FD patients with migraine.

Pe-03-2 A clinical analysis of two cases of Adrenal 
insufficiency accompanied with muscle stiffness

○YosukeKokunai1,RyukiSakamoto2,AyumuHirata2,
MiwaTakamure1,TakeshiIbata2,FumihisaSoga1
1 Department of Neurology, Minoh City Hospital, Japan, 2 Department of 
Endocrinology and Diabetes, Minoh City Hospital

[Purpose] The typical symptoms of Adrenal insufficiency is known as 
general fatigue,weight loss, anorexia and nausea.Muscle stiffness are rare 
and can be misleading clinical signs.It consists of local or generalized, 
painful contractures of the flexor muscles.We studied two cases of Adrenal 
insufficiency accompanied with severe muscle stiffness. [Methods]We evaluated 
history,physical findings,laboratory test,electrophysiological study and Brain 
MRI.Clinical changes were also observed after hormonal replacement therapy.
[Results] The cases were two males aged,56 and 55.In Case1,anorexia and 
general fatigue was observed from 6 months before admission.Then,he suffered 
muscle pains of both legs,which gradually deteriorated not to walk.In Case2,he 
suffered muscle cramp of his calf from 1 month before admission,which 
worsened and spread into upper limbs.Then,he could not stand up by 
himself.On admission,in Case 1,flexion contractures of hips and knee were 
observed,which was caused by muscle stiffness.In Case 2,muscle stiffness was 
observed in whole body,which was strengthened by sensory stimulation.After 
the treatment,in Case1,muscle stiffness had gradually recovered to walk by 
himself.However,in Case2,he became syncope state caused by adrenal crisis 
just after his diagnosis.The therapy ameriolated his muscle stiffness gradually 
while his level of consciousness was not changed. [Conclusion] Muscle stiffness 
is a rare symptom of Adrenal insufficiency, which causes a delay to diagnosis.
More attention is repuired to see patients with muscle stiffness.

Pe-03-3 withdrawn Pe-03-4 Role of pyruvate in the maintenance of Schwann 
cell viability under high glucose conditions

○KazunoriSango1,HidejiYako1,NaokoNiimi1,AyakoKato2,
ShizukaTakaku1,KoichiKato2
1 Diabetic Neuropathy Project, Tokyo Metropolitan Institute of Medical 
Science, Japan, 2 Laboratory of Medicine, Aichi Gakuin University, School of 
Pharmacy, Nagoya, Japan

[Objective] Pyruvate works as an antioxidant and a glycolysis accelerator. The 
efficacy of pyruvate supplementation in diabetic retinopathy and nephropathy 
has been shown in animal models; however, its significance in the functional 
maintenance of neurons and Schwann cells under diabetic conditions remains 
unknown. [Methods] Immortalized adult mouse Schwann （IMS32） cells 
were exposed to normal （5 mM） and high glucose （>15 mM） conditions 
in the presence or absence of sodium pyruvate （1 mM） for up to 24 h. Cell 
viability and glucose uptake and metabolism under each culture condition 
were evaluated using MTS cell proliferation assay, liquid chromatography 
coupled with tandem mass spectrometry, metabolome and the Extracellular 
Flux Analyzer. [Results] Rapid IMS32 cell death under high glucose conditions 
in the absence of exogenous pyruvate was observed （N≧6）. Exposure of 
Schwann cells to these conditions led to a significant decrease in glycolytic 
flux, mitochondrial respiration and ATP production, accompanied by enhanced 
polyol pathway and other collateral glycolysis pathways （N≧6）. Cell death 
could be prevented by supplementation with 2-oxoglutarate （a TCA cycle 
intermediate）, benfotiamine （the vitamin B1 derivative that suppresses the 
collateral pathways）, or the poly （ADP-ribose） polymerase （PARP） inhibitor, 
rucaparib （N≧3）. [Conclusions] Our findings suggest that exogenous pyruvate 
plays an essential role in maintaining glycolysis-TCA cycle flux and ATP 
production under high glucose conditions by suppressing PARP activity.
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Pe-04-1 Medical education during the COVID-19 pandemic 
in Japan: EEG-Webiner using an online application

○ShuichiroNeshige,NarumiOhno,TakafumiIryo,TomoakiWtanabe,
HidetadaYamada,NaokoMine,YoshikoTakebayashi,
MaiKikumoto,MegumiToko,HirokiUeno,HirofumiMaruyama
Hiroshima University Graduate Schoolof Biomedical and Health Sciences,
Japan

Objective: As the COVID-19 pandemic has had a great nation-wide impact on social 
communication of medical staff in Japan, the medical education during the ongoing 
pandemic is major challenge. This study was aimed to investigate a current 
demand of online education system of clinical EEG. Methods: We gave weekly 
online EEG lectures using an online application of Zoom Video Communications, 
i.e., "Webiner" in a hybrid manner, from July 2020. We recruited the participants
using social network services. The background status of the participants and
the education demands were evaluated via an online questionnaire from them.
Results: A total of 188 medical staff （including neurologist=106, psychologist=31,
neurosurgeon=6, pediatrician=8, hospitalist=15, and technician=15） applied for
the participation from Hokkaido-Tohoku （7.6%）, Kanto （21.4%）, Kansai （13.7%）,
Chugoku-Shikoku （34.6%）, Kyushu （11.4%）, and foreign countries （1.1%）. The
post-graduate years of the participants varied among within 2 years （4.5%）, 3-6
years （41.3%）, and 7 or more years （54.2%）. The mean number of participants was
45.1±5.1 per a weekly lecture. The prominent reason of the participation was "to
learn the basic content of EEG （74.3%）" followed by "to learn how to use digital
EEG （58.3%）". Conclusions: The COVID-19 panic greatly reduced the chance of
face-to-face education, leading to a learning isolation. However, the new era has a
great chance to provide the educational content for variable clinicians by utilizing
multiple online sources. Outcomes after 1 year from this attempt will be discussed.

Pe-04-2 Virtual professor's round : A useful education 
tool in clinical clerkship for medical students

○KenjiSekiguchi1,NorioChihara1,SeimiKobayashi2,SeijiKawano2,
EiichiMaeda3,RikiMatsumoto1
1 Division of Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine, Japan,
2 Integrated Clinical Education Center, Kobe University Hospital, 3 Division
of Medical Informatics, Kobe University Hospital

OBJECTIVE: Evaluate the usefulness of virtual professor's round for medical 
education with on-premise video conferencing system. BACKGROUND : 
Attending professor's neurological rounds was one of the important educational 
programs for medical students in Japan. We developed a secure on-premise 
video conferencing system for medical education during the COVID-19 
pandemic. DESIGN/METHODS: We introduced video conference open-source 
software BigBlueButton to the server of Kobe University Hospital Information 
Systems. All patients who agreed with this demonstration experiment gave 
written informed consents. Questionnaire on evaluating the usefulness and 
feasibility of an education program were conducted for medical students and 
neurology residents who participated the virtual round. RESULTS: The slate 
devise equipped with the camera and microphone captured performance of the 
professor's neurological examination, which was live broadcasted only in our 
own intra-hospital network. 94.9% medical students and neurology residents 
answer satisfied', and 74.3% answer virtual attendance was as well or better 
than the legacy actual attendance with professor's round. CONCLUSION: 
Virtual professor's round using a secure on-premise video conferencing system 
is a useful for medical education. We should make the most of various digital 
technology for medical education.

Pe-05-1 Role of natural herbs as adjuvant treatment for 
neuropsychological deficits in human subjects

○SaaraM.Khan1,ArfaAzhar1,AsraKhan1,HamnaRafiq1,
HanifMesiya1,SaidaHaider2
1 The Aga Khan University, Karachi, Pakistan, 2 Karachi University, Karchi,
Pakistan

Purpose: Neuropsychological deficits like depression are treated through 
antipsychotics with wide range of adverse effects and hence alternative 
remedies for treatment is required. The present clinical trial was designed to 
determine effect of chamomile and saffron tea as adjuvant therapy in patients 
with depression using PHQ9 scale. The clinical trial is registered with the 
ClinicalTrials.gov PRS project ID 0924 and approved by institutional clinical trial 
unit and ethical review committee vide number 5011-BBS-ERC-17. METHODS: 
Fifty depressed patients visiting outpatient psychiatry clinic were selected 
after obtaining written consent and randomly divided in control （n=25） and 
test groups （n=25）. The test subjects were given herbal tea containing 20 mg 
chamomile and 1mg saffron in twice daily dose for a month as adjuvant therapy 
to their prescribed medicine. The controls received nothing except for prescribed 
medication. At study initiation and completion depression was evaluated by 
PHQ9 scale and fasting blood samples were taken for evaluation of fasting 
blood glucose and serum tryptophan levels. Results: Results showed significant 
improvement in depression and fasting blood glucose levels in test subjects than 
controls. However, analysis of tryptophan levels analysis through HPLC method 
is underway and results are pending. Conclusions: It is inferred that herbs have 
a potential to maintain blood glucose levels and alleviate psycho-neurological 
deficits possibly through augmented tryptophan entry in brain escalating 
serotonin synthesis. Keywords: neurophysiological deficits,Herbs,PHQ-9

Pe-05-2 Methotrexate-induced myelopathy in patients 
with hematologic malignancies: a case series

○SakdipatSongwisit1,PunchikaKosiyakul1,JirapornJitprapaikulsan2
1 Faculty of Medicine, Siriraj Hospital, Mahidol University, Thailand,
2 Division of Neurology, Department of Medicine, Faculty of Medicine, Siriraj
Hospital, Mahidol University

Objective: Methotrexate is an anti-metabolite against folate which is included in 
many chemotherapy regimens for various malignancies. Among many adverse 
effects, myelopathy was still lacking a well-established underlying mechanism 
and natural history. This case-series aims to improve an understanding 
of this condition by providing complete clinical courses, laboratory and 
radiographic findings of each patient. Methods: We retrospectively identified 
and reviewed the cases of patients who had undergone methotrexate 
administration and subsequently developed myelopathy. Results: There were 
3 cases of methotrexate-induced myelopathy, diagnoses in each patient were 
as follows; T-lymphoblastic lymphoma, primary CNS lymphoma, T-cell acute 
lymphoblastic leukemia. After receiving methotrexate either intrathecally or 
intravenously, the patients developed numbness and weakness in the lower 
extremities. Investigation including MRI and CSF analysis were evaluated. 
MRI results revealed hyperintensities in T2-weighted imaging. CSF analyses 
showed increased protein level, and were negative for lymphoblastic invasion 
or leukemic cells. Managements in each patient were cessation of current 
methotrexate use, early rehabilitation, short-course corticosteroids and vitamin 
supplementation. The patients slowly recovered from neurological disabilities 
and were regularly followed-up. Conclusions: There were only a few cases of 
methotrexate-induced myelopathy being reported. Awareness of this condition 
would prompt appropriate management and therefore lead to a preferable 
outcome.

Pe-05-3� canceled Pe-05-4 withdrawn
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Pe-05-5 withdrawn Pe-05-6 withdrawn

Pe-06-1� canceled

Pe-06-2 Long-term exposure and withdrawal base on 
schizophrenia-related behaviors in larval zebrafish

○SiroshiniKThiagarajan1,SiewYingMok1,SatoshiOgawa2,
IshwarSinghRanjitSingh2,PekYeeTang1
1 Department of Mechatronics and Biomedical Engineering, Lee Kong Chian
Faculty of Engineering and Science, Universiti Tunku Abdul Rahman.,
Malaysia, 2 Brain Research Institute, School of Medicine and Health Sciences,
Monash University Malaysia.

The neurotic intake of certain substance regardless of the adverse consequences 
termed addiction remains to be laudable. Objective:To understand the relation 
between addiction and schizophrenia, several avenues of investigation on the 
molecular mechanisms of the long-term（10 days） behavioural and physiological 
alterations are to be elucidated. Methods:Thirty embryos at 48 hours post fertilization

（hpf） larvae were exposed to Domperidone（DMP）, Morphine sulphate and 
Dizocilpine hydrogen maleate（MK-801）. Administration of each drugs were according 
the Maximum Tolerated Concentration of the larvae to observe the difference in the 
locomotor activity and their social behaviour using the mirror biting test（n=30）. 
This study measured the mRNA levels of DRD2,PI3K,and AKT1 in the head part 
of the larvae（n=50） using real-time polymerase chain reaction. Results:Here we 
demonstrate that in zebrafish larvae, different drugs DMP（5.0±0.45µM）, Morphine

（3.125±0.71µM） and MK-801（0.8±0.2µM） results with chronic alterations in 
locomotor activity, propagating with the expression of DRD2,AKT1 and PI3K gene 
expressions （p<0.05）.Conversely,behavioural hyperactivity in withdrawal of morphine 
group showed a progressive significant increase during mirror biting and locomotion 
of larvae. Conclusion:These results suggest that the down regulation of DRD2, AKT1, 
and PIK3 could be involved in the behavioural and the neurological changes induced 
by the drugs. Consecutively play an important role in the molecular mechanisms of 
drug addiction, reflecting the psychiatric appearance reminiscent of schizophrenia.

Pe-06-3 Overhanging duplex oligonucleotide enhances potency 
and mitigates toxicity intracerebroventricularly

○SuSuLeiMon,KotaroYoshioka,ChunyanJia,TaikiKunieda,
YutaroAsami,KieYoshida-tanaka,WenyingPiao,
HiroyaKuwahara,KazutakaNishina,TetsuyaNagata,
TakanoriYokota
Tokyo Medical and Dental University, Japan

Objective: Steric-blocking type antisense oligonucleotides （ASO） such as 
Nusinersen have been developed as therapeutics for neurological diseases in 
clinical setting, however, gapmer-type ASOs have not been approved for clinical 
use due to insufficient knockdown potency and in vivo toxicity. In this study, 
we characterize a new type of double-stranded oligonucleotides, overhanging 
duplex oligonucleotides （ODO）, which are composed of the parent gapmer ASO 
and its extended complementary RNA. Then, we evaluate in vivo efficacy and 
potential toxicity in comparison to its original single stranded ASO. Materials 
and Methods: ASOs and ODOs targeting several mRNAs such as Bace1（beta-
site amyloid precursor protein cleaving enzyme 1） and Mapt （microtubule-
associated protein Tau） were adminisitered to mice via intracerebroventricular 
route. Brain samples were collected after seven days and real-time quantitative 
PCR was done to assess target mRNA expressions and the quantity of 
oligonucleotides delivered to the brain. In addition, we evaluated phenotypic 
CNS toxicity using acute tolerability scoring system （ATSS）. Results: ODOs 
show increased potency in various areas of the brain including the cerebellum 
dose-dependently and sequence-specifically when compared to the original 
single-stranded ASO. Moreover, ODOs improve drug-induced toxicity and 
mortality rate in contrast to its ASO counterpart. Conclusion: Development of 
this ODO technology provides novel strategy for powerful and safe treatments 
of neurological diseases by intracerebroventricular injection.
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Pe-07-1 Complex I abnormalities is associated with tau 
and clinical symptoms in mild Alzheimer's disease

○TatsuhiroTerada1,2,3,JosephTherriault2,MinSuPeterKang2,
TakashiMatsudaira1,3,TomoyasuBunai1,TomokazuObi3,
HirotsuguTakashima1,3,NorihikoKawaguchi3,YasukiyoAraki3,
HideoTsukada4,PedroRosa-neto2,Rosa-netoOuchi1
1 Department of Biofunctional Imaging, Preeminent Medical Photonics 
Education & Research Center, Hamamatsu University School of Medicine,
Japan, 2 Translational Neuroimaging Laboratory, The McGill University 
Research Centre for Studies in Aging, 3 Shizuoka Institute of Epilepsy and
Neurological Disorders, Japan, 4 Central Research Laboratory, Hamamatsu
Photonics KK

[Objective] Mitochondrial abnormalities have been reported in the postmortem specimens of Alzheimer's 
disease （AD）. However, it remains unclear how amyloid and tau are associated with mitochondrial 
dysfunction in vivo. The purpose of this study is to assess the relationships between mitochondrial 
dysfunction and AD pathophysiology using the novel mitochondrial complex I （MC-1） PET tracer 
[18F]BCPP-EF. [Methods] Thirty-two amyloid and tau positive AD patients underwent a series of PET 
measurements with [18F]BCPP-EF, [11C]PBB3 for tau deposition, and [11C]PiB for amyloid deposition. 
Age-matched normal subjects were also examined. Inter- and intrasubject comparisons of levels of 
MC-1 activity, amyloid and tau depositions were performed. [Results] The [18F]BCPP-EF uptake was
significantly lower in the medial temporal area, highlighting the importance of the mitochondrial 
involvement in AD pathology. [11C]PBB3 uptake was greater in the temporo-parietal regions in AD.
Analyses of region of interest in the Braak stage I-II area showed significant negative correlation in [18F]
BCPP-EF SUVR vs. [11C]PBB3 BPND, and significant positive correlation in [18F]BCPP-EF SUVR vs. WMS-R 
logical memory score. But nothing significant was found regarding [11C]PiB SUVR data.  [Conclusion]
Our results indicated that MC-1 is closely associated with tau load and cognitive decline. The absence of 
association between MC-1 dysfunction with amyloid load suggests that mitochondrial dysfunction in the 
trans-entorhinal and entorhinal regions is a reflection of neuronal injury occurring in the AD brain.

Pe-07-2 CSF biomarker profiles in CNS infection associated 
with HSV/VZV mimic pattern in Alzheimer's disease

○MakikoShinomoto1,TakashiKasai1,HarutsuguTatebe2,
FukikoKitani-morii1,3,TakumaOhmichi1,YuzoFujino1,
ToshikiMizuno1,TakahikoTokuda2
1 Department of Neurology, Kyoto Prefectural University of Medicine, Japan,
2 Department of Functional Brain Imaging Research, National Institute of 
Radiological Sciences, National Institutes for Quantum and Radiological
Science and Technology, 3 Department of Molecular Pathobiology of Brain 
Diseases, Kyoto Prefectural University of Medicine

[Background] Central nervous system （CNS） infections have been reported to have a certain 
etiological relevance to Alzheimer's disease （AD）. In particular, herpes simplex virus （HSV） 
and varicella zoster virus （VZV） infections has been reported as risk factors for AD. [Purpose] 
To determine whether or not AD-related biomarkers were changed in patients with HSV 
and/or VZV CNS infections. [Methods] Nine patients with CNS HSV infection, 8 patients with 
VZV complicated by CNS involvement, and 18 age-matched controls were enrolled. Aβ1-42, A
β1-40, t-tau, tau phosphorylated at threonine 181 （p-tau）, NfL, phosphorylated neurofilament 
heavy chain （p-NfH）, GFAP, and soluble TREM2 （sTREM2） were measured in CSF, and 
NfL in serum. [Results] Compared with the control group, CSF Aβ1-42, Aβ1-40, and the Aβ
1-42/ Aβ1-40 ratio were significantly decreased, and CSF t-tau, p-tau, sTREM2, and GFAP were 
significantly increased in the HSV and VZV combined group, in which biomarker changes 
were similar to the so called "AD signature". CSF NfL levels were significantly correlated 
with the disease severity and a poor outcome, and serum NfL was also associated with 
disease severity. [Conclusions] The fact that the biomarker profile in patients with CNS HSV 
and VZV infections mimicked that in AD patients should be paid attention to as a pitfall 
in CSF biomarker-based diagnosis of AD, and it suggests an etiological similarity between 
herpetic virus infection and AD. CSF NfL level may be useful as a predictive marker of 
severity and prognosis in patients with CNS HSV and VZV infections.

Pe-07-3 Internal jugular vein velocity correlates with 
cognitive function and Alzheimer's disease

○KosukeMatsuzono,MasayukiSuzuki,KumikoMiura,
TadashiOzawa,TakafumiMashiko,ReijiKoide,RyotaTanaka,
ShigeruFujimoto
Division of Neurology, Department of Medicine, Jichi Medical University,
Japan

[Objective] Screening method for Alzheimer's disease （AD） is important, but many 
issues have existed yet for objective diagnosis. In addition, intracranial venous 
flow measurement is still challenging although intracranial venous circumstance 
may be important for AD pathology. Thus, we aimed to study for validation 
of the association between venous flow dynamic and AD, and for developing a 
new method for AD diagnosis. [Methods] One hundred-twelve patients agreed to 
participate in this study. We recorded the participants the cognitive function, AD 
diagnosis, and the bilateral cervical internal jugular vein parameters validated 
by ultrasonography; inlet velocity （cm/s, to brain）, and outlet velocity （cm/s, 
to heart）, and spontaneous echo contrast （+ or -）. [Results] Twenty-six patients 

（23.2%） of 112 participants were diagnosed as AD. Both mean inlet and mean 
outlet velocities of the bilateral internal jugular vein significantly correlated with 
all cognitive functions of Mini-Mental State Examination, Hasegawa Dementia 
Rating Scale-Revised, and Frontal Assessment Battery （p<0.05*）. The proportion 
of both or either internal jugular vein spontaneous echo contrast （+） occupied 25 

（96.2%） of total 26 AD patients （p<0.05*）. Negative predictive value of the internal 
jugular vein spontaneous echo contrast to AD showed 98.5% while positive 
predictive value showed 53.2%. [Conclusions] Our study showed internal jugular 
vein velocity correlates with cognitive function and the spontaneous echo contrast 
of the internal jugular vein has a possibility of screening for AD diagnosis.

Pe-07-4� canceled Pe-07-5 Biomarkers of non-AD control subjects with or 
without DDP-IV inhibitors, a preliminary study

○YasushiTomidokoro,KazuhiroIshii,AkiraTamaoka
Faculty of Medicine, University of Tsukuba, Japan

Objective Aβ after the removal of N-terminal 2 amino acids receives pyroGlu 
formation at the newly formed N-terminus. PyroGlu-Aβ is resistant against 
proteases, highly toxic and amyloidogenic. To find out if dipeptidyl peptidase-
IV could be a candidate of safe and low-cost anti-Aβ drug for preclinical 
stage of Alzheimer disease （AD） or even before its preclinical stage, CSF 
biomarkers were analyzed, based on a working hypothesis that inhibition of 
DPP-IV might suppress pyroGlu-Aβ formation and Aβ deposition. Methods 
CSF data obtained in former studies were analyzed to compare Aβ1-42, Aβ
1-42/Aβ1-40 ratio and p-tau, among 3 groups of non-AD control neurological
disorder-subjects without the past-history of diabetes mellitus （DM） （n=94;
ages 40s-80s）, with DM with DPP-IV inhibitors （n=11; ages 40s-80s）, and
with DM but without DPP-IV inhibitors （n=8; ages 40s-70s）. All the subject
analyzed in this study showed no or smaller amounts of deposition of Aβ or
p-tau than the amounts of AD （A-T- in ATN system）. Ages of 3 groups did
not show statistically significant differences. Results None of Aβ1-42, Aβ1-42/
Aβ1-40 ratio and p-tau showed statistically significant differences among the
3 groups. Conclusion Our preliminary study failed to show the effect of DPP-
IV inhibitors to suppress Aβ amyloid deposition among the population before
the pathological degree of Aβ amyloid deposition. The comparison among the
population with pathological degree of Aβ amyloid deposition （A+T-） might
be required.
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Pe-08-1� cenceled Pe-08-2 Normal neuronal aging promotes amyloidogenic 
APP processing by beta-secretase

○MizukiMatsumoto1,AkiraKuzuya1,YosukeHishida1,KazuyaGoto2,
MasakazuMiyamoto1,YasutoTanabe2,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Regulation of Neurocognitive Disorders, Kyoto 
University Graduate School of Medicine

[Introduction] Aging and amyloid-β peptide （Aβ） are key facts in Alzheimer's 
disease （AD）. A rare A673T variant in amyloid precursor protein （APP） was 
found to protect against amyloid pathology and age-associated cognitive decline 
in addition to AD. Recent studies have shown that the A673T mutation can 
negatively affect APP processing by β-secretase, finally leading to less production 
and aggregation of Aβ. However, it remains unclear whether neuronal aging can 
promote APP processing by β-secretase to produce more Aβ. Thus, we aimed to 
investigate a potential effect of neuronal aging on amyloidogenic APP processing 
by β-secretase. [Method] We cultured wild type mouse primary cortical 
neurons in vitro for 14 days （DIV14） or 28 days （DIV28）, representing terminal 
differentiation and late aging without cell death, respectively （each n=6）. Our co-
worker has shown aging-dependent increase in Aβ, sAPPα and sAPPβ levels 
secreted in conditioned media. The solubilized lysates were subjected to Western 
blotting to analyze the levels of APP （full length, αCTF, βCTF）, BACE1, PS1 
and particular synaptic proteins. [Results] The ratio of βCTF to full length of 
APP （βCTF/APP-FL） was significantly increased in DIV28 compared to DIV14, 
while the ratio of αCTF/APP-FL was similar between both. [Conclusion] Normal 
neuronal aging promotes amyloidogenic APP processing by β-secretase rather 
than γ-secretase, compared to nonamyloidogenic processing. Currently, we are 
analyzing a potential effect of SV2B, a novel BACE1 interactor on the neuronal 
aging-dependent Aβ production.

Pe-08-3 Effect of Yokukansan on Tau Phosphorylation 
and Oligomerization

○NorimichiShirafuji,TadanoriHamano,SouichiEnomoto,
MasamichiIkawa,OsamuYamamura,YasunariNakamoto
Department of Neurology, Faculty of Medical Science, University of Fukui,
Japan

[Objective] Neurofibrillary tangles （NFTs） are a pathological hallmarks of 
Alzheimer's disease （AD） and are composed of highly phosphorylated tau 
proteins. In this study, we investigated the effect of Yokukansan on the 
phosphorylation and oligomerization of tau protein by using cell culture model 
of tauopathy （M1C cells）. [Methods] Using a human neuroblastoma cell line 

（M1C cells） expressing wild-type tau protein （4RON） by Tet-Off induction, 
the effects of Yokukansan on phosphorylated tau and oligomerization of tau 
were examined by the Western blot （WB） analysis and immunocytochemical 
study using various phospho-tau antibodies and oligomeric tau-specific 
antibody （TOC1）. [Results] Yokukansan at 10-50 μg/ml reduced the amount of 
phosphorylated tau recognized by various phosphorylated tau antibodies （PHF-
1, CP13, AT180, AT270）. The C-terminally truncated tau recognized by TauC3, 
which promotes polymerization, was also reduced by Yokukansan. Oligomeric 
tau was also reduced. Yokukansan also inactivated a major tau kinase （GSK-3
β）. It was suggested that Yokukansan reduced oligomeric tau by reducing the 
phosphorylated tau by inactivating GSK-3β. [Conclusions] Although further 
studies are needed, our results suggest that Yokukansan may shed light on the 
treatment of tauopathies, including AD.

Pe-08-4 withdrawn

Pe-08-5 A cationic Zn-phthalocyanine inhibits 
Alzheimers amyloid beta fibril formation in vitro

○AbdullahM.Sheikh,ShateraTabassum,ShozoYano,ShingoMitaki,
YoshieIto,TakahisaIkeue,AtsushiNagai
Shimane University, Japan

Background: Alzheimer's disease （AD） is a common dementia disease of the 
elderly, where amyloid β （Aβ） peptide aggregation is considered as the 
main cause. Previously, we showed that phtalocyanine （Pc） can interact with 
Aβ and modulate its fibril formation process. Aim: the aim of this study 
is to investigate the efficacy of a cationic ZnPc （cZnPc） as an inhibitor A
β aggregation. Methods: Synthetic Aβ1-42 was incubated with cZnPc, and 
the fibril structure, fibril formation process and the microenvironment were 
evaluated using electron microscopy, fluorescence spectroscopy and dot blot 
assay. Further, the toxic effects of cZnPc was checked using a neuronal cell 

（A1） culture system. Results: cZnPc dose-dependently inhibited Aβ fibril 
formation. As a mechanism of the inhibition, cZnPc was found to bind to A
β, and increased its oligomerization. Electron microscopy showed that in 
cZnPc condition, Aβ oligomers were very small in size compared to Aβ-alone 
condition. While tyrosine fluorescence was decreased, ANS fluorescence was 
not affected by cZnPc. Cell culture experiments showed that cZnPc was not 
toxic to A1 culture, rather it protected the culture from Aβ-induced toxicity. 
Discussion and conclusion: Thus, our results showed that cZnPc can inhibit 
Alzheimer's Aβ fibril formation and induces its aggregation to a nontoxic 
oligomer. Such properties of cZnPc could indicate its potentials as a therapy 
for AD.

Pe-08-6 N-cadherin interacts with Tau protein to modify 
its phosphorylation

○KengoUemura1,MegumiAsada-utsugi2,KyosukeTanigawa2,
AyaeKinoshita2
1 Department of Neurology, Yurinkai Ishiki Hospital, Japan, 2 Department of 
Human Health Sciences, Kyoto University Graduate School of Medicine

（Objective） In this study, we tried to elucidate the involvement of N-cadherin, 
an adhesion molecule necessary for synaptic contact, in AD pathology, 
especially in relation to tau protein, a major component of NFT. （Methods） 
N-cadherin-tau interaction was examined with immunostaining as well
as immunoprecipitation. The status of Tau phosphorylation was analysed
with western blot. （Results） Tau was shown to interact with N-cadherin
C-terminus. Interestingly, Tau phosphorylation at T205 was enhanced in
the presence of N-cadherin. （Conclusion） N-cadherin might enhance T205
phosphorylation of Tau protein. Previous report by other group demonstratedd
that phosphorylation of Tau at T205 site cofers resistance against amyloid
toxicity to a neuron and thus could be neuroprotective. N-cadherin might act
as a scaffold to enhance Tau phosphorylation. Whether Tau phosphorylation
mediated by N-cadherin can actually act for neuroprotection will be elucidated
in future studies.
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Pe-08-7 Hypo-plasticity of hippocampal glutamatergic 
neurons in HCNP precursor protein knockout mice

○KengoSuzuki1,ToyohiroSato1,MasayukiMizuno1,YutaMadokoro1,
YoTsuda1,YoshiakiOhi2,AkiraHaji2,NoriyukiMatsukawa1
1 Department of Neurology, Nagoya City University Graduate School of 
Medical Sciences, Japan, 2 Laboratory of Neuropharmacology, School of 
Pharmacy, Aichi Gakuin University

Objective: The modulating neuronal systems, including septo-hippocampal cholinergic 
neurons, enhance the long-term potentiation （LTP） in hippocampus. Previously we 
reported hippocampal cholinergic neurostimulating peptide （HCNP）, which induces 
acetylcholine synthesis in medial septum, and detected its precursor protein （HCNP-
pp）. We also reported that over expression of HCNP enhanced LTP via cholinergic 
mechanisms. In this study, we assessed the effect of HCNP reduction on LTP and its 
mechanisms. Methods: We generated HCNP-KO mouse （KO） with using Cre-LoxP 
system, in which HCNP-pp expression was downregulated in hippocampus. LTP was 
induced by single or twice tetanus-stimuli （TS, 100Hz 1sec） on Schaffer collateral, 
and fEPSP was recorded from CA1 in young （10-17 weeks） and old （24-35 weeks） 
generations. To elucidate the histological change, we examined immuno-histological 
analysis of cholinergic neuronal axons at stratum oriens （SO） in CA1 of hippocampus. 
Results: In young generation, both of wild-type （WT） and KO showed enhanced LTP 
induced by twice TS （n=11 and 12, respectively） compared with single TS （n=11 and 
8, respectively）. And this enhancement was diminished by pirenzepine （n=10 and 12, 
respectively）. However, in old generation （n=13-15, respectively）, KO did not show 
the enhancement of LTP with twice TS. The immuno-histological analysis revealed 
volume reduction of ChAT positive axons in SO of KO hippocampus. Conclusions: The 
cholinergic dysfunction via HCNP decrease may induce hypo-plasticity of hippocampal 
glutamatergic neurons. And the reduction of septo-hippocampal cholinergic neuronal 
axons in SO may be potentially involved in inhibition of LTP in HCNP-pp KO mice.

Pe-08-8 Lithium chloride decreased phosphorylated tau 
and oligomeric tau

○ReiAsano,AyumuKatsuki,HirohitoSasaki,TomohisaYamaguchi,
SoichiEnomoto,NorimichiShirafuji,AsakoUeno,MasamichiIkawa,
OsamuYamamura,TadanoriHamano
Department of Neurology, University of Fukui, Japan

[Objective] Pathological hallmarks of Alzheimer's disease （AD） are senile 
plaques （SPs） and neurofibrillary tangles （NFTs）, which are formed of 
highly phosphorylated tau. Lithium chloride （LiCl） has been shown to inhibit 
phosphorylated tau by inhibiting glycogen synthase kinase-3ß （GSK-3ß）. In 
addition, autophagy lysosome system （Hamano et al., Eur J Neurosci 27; 1119, 
2008） and proteasome （J Neurochem 2000） are known to play an important role 
as tau degradation pathways. We investigated the decrease of phosphorylated 
tau by LiCl by using neuronal cell culture model of tauopathy.[Methods] Ten 
to 50mM of LiCl treatment （24 hours） was performed to neuroblastoma cells 

（M1C） expressing wild-type tau protein （4R0N） via TetOff induction. Total 
and phosphorylated tau （PHF-1, PS199/202, AT270） levels and autophagy 
activation were examined by Western blot （WB） analysis. [Results] Reduction 
of total tau （Tau5） and phosphorylated tau （PHF-1, PS199/202, AT270） with 
LiCl treatment was detected by WB analysis. C-terminal truncated tau species 
detected by TauC3 was decreased by LiCl, too. In addition, increase of LC3II, 
and decrease of P62 suggesting autophagy activation was observed. Major Tau 
kinase GSK3β was inactivated by LiCl. High molecular weight oligomeric tau 
in non-reducing condition was also decreased by LiCl treatment. [Conclusions] 
These results imply that LiCl may decrease the phosphorylated tau and 
oligomeric tau through suppression of tau phosphokinase and activation of 
autophagy.

Pe-08-9 Donepezil reduces phosphorylated tau and 
oligomeric tau

○HirohitoSasaki1,AyumuKatsuki1,TomohisaYamaguchi1,
YoshinoriEndo1,NorimichiShirafuji1,HuiYenShu2,
M.KanaanNicholas3,SoichiEnomoto1,MasamichiIkawa1,KoujiHayashi4,
OsamuYamamura1,YasunariNakamoto1,TadanoriHamano1
1 Second Department of Internal Medicine, Faculty of Medical Sciences, 
University of Fukui, Fukui, Japan, 2 Department of Neuroscience, Mayo 
Clinic Jacksonville, Jacksonville, FL, USA, 3 Department of Translational 
Science and Molecular Medicine, College of Human Medicine, Michigan 
State University, Grand Rapids, MI, USA, 4 Fukui Health Science University

[Objective] Donepezil, acetylcholine esterase inhibitor is widely used to treat Alzheimer's disease 
（AD） to improve cholinergic neuronal function. The accumulation of filamentous inclusions in the 
central nervous system in the form of neurofibrillary tangles （NFTs） is a pathologic hallmark 
of AD. NFTs are composed of the microtubule-associated protein tau, which is extensively 
phosphorylated when incorporated into these inclusions. We examined that the effects and 
mechanisms of donepezil on tau metabolism. [Methods] We used neuronal transfectant M1C 
cells, which overexpress human 4R0N tau （Hamano et al., 2012, 2016, 2020）. The levels of total 
and phosphorylated tau were examined before and after administration of donepezil by Western 
blotting and immunocytochemistry. [Results] Morphological study detected that 0.01 - 10 µM of 
donepezil has no cytotoxic effects on M1C cells. It was proven that 0.1 to 1 µM of donepezil reduced 
the phosphorylation tau protein detected by phospho-tau antibodies, PHF-1, CP13, and AT 180. 
Glycogen synthase kinase β（GSK3β）, or cyclin dependent kinase5 （cdk5）, which were major tau 
kinases were downregulated by donepezil treatment. Tau aggregates in sarkosyl insoluble fraction 
is decreased by donepezil treatment. Cleaved caspase3, as well as caspase cleaved tau was also 
reduced by donepezil treatment. Oligomeric tau detected by tau oligomer specific antibody TOC1 
was also reduced by donepezil treatment. [Conclusions] These results suggest that donepezil may 
have disease-modifying effects on AD brain by reducing phosphorylated tau and oligomeric tau.

Pe-08-10 Physical exercise increases the secretion of 
circulating extracellular vesicles

○AkikoTakeda1,ToshihideTakeuchi1,EikoMinakawa2,KeijiWada2,
YoshitakaNagai1
1 Department of Neurotherapeutics, Graduate School of Medicine, Osaka 
University, Japan, 2 Department of Degenerative Neurological Diseases, 
National Institute of Neuroscience, National Center of Neurology and 
Psychiatry

[Objective] Alzheimer's disease （AD） is one of major causes of dementia. Although 
epidemiological studies have shown that physical exercise reduces risk for AD 
onset, the molecular mechanisms remain unclear. Recent research in humans 
suggests that physical exercise can increase the number of extracellular vesicles 

（EVs） circulating in blood. We previously reported that exosomes, one of the EVs, 
mediate cell-to-cell transmission of molecular chaperones, leading to suppression of 
neurodegeneration in Drosophila. Therefore, we hypothesize that physical exercise-
induced circulating EVs are associated with the reduced risk for AD. The aim of 
this study is to reveal the effect of physical exercise on EV secretion and contents. 
[Methods] Plasma was collected from mice that were subjected to treadmill 
exercise, and the EVs were isolated from the plasma by ultracentrifugation. 
Then, we investigated the size, concentration and cargo molecules in EVs using 
nanoparticle tracking and proteome analyses. [Results] We found that the increase 
in the number of EVs was observed at 30 min after physical exercise, but not at 
24 hrs, indicating that physical exercise induces transient increase in the number 
of EVs circulating in blood. On the other hand, there was no difference in the 
diameter of EVs. Proteome analysis of EVs revealed that physical exercise altered 
the protein contents in circulating EVs. [Conclusion] Our data demonstrate that 
physical exercise increases the number of EVs circulating in blood and changes 
their contents, which might be associated with the reduced risk for AD.

Pe-09-1 Characterization of spinal hypertrophic pachymeningitis 
based on immunopathological analysis

○AkihiroNakajima1,EtsujiSaji1,HiroshiShimizu3,
TakahiroWakasugi1,FumihiroYanagimura4,KaoriYanagawa1,
MasatoyoNishizawa5,AkiyoshiKakita3,OsamuOnodera1,
IzumiKawachi1,2
1 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University, 
Japan, 2 Comprehensive Medical Education Center, Niigata University School 
of Medicine, Niigata, Japan, 3 Department of Pathology, Brain Research 
Institute, Niigata University, 4 Nagaoka Chuo General Hospital, 5 4）Niigata 
University of Health and Welfare, Niigata, Japan

[Objective]Immune-medicated hypertrophic pachymeningitis （HP） is a rare clinical disease entity, 
which is characterized by thickening of the dura on the spine （spinal HP） and cranium （cranial 
HP）. This study aims to elucidate clinical features of spinal HP.[Methods]We retrospectively 
analyzed clinical features in patients with spinal and cranial HP, based on categorization by MRI. 
[Results]Among total 47 Japanese patients with immune-mediated HP （22females, 25males; mean 
age of onset, 64.1 [SD 11.7] years） between 1993 and 2020, 24 patients （51%） had seropositivity of 
anti-neutrophil cytoplasmic antibody （ANCA） （myeloperoxidase [MPO]-ANCA-positive HP, 36%; 
proteinase 3 [PR3]-ANCA-positive HP, 15%）. Three patients （6.4%; 2 females, 1 male; mean age of 
onset, 65.3 [SD 1.5] years） had spinal HP. All patients （100%） with spinal HP had seropositivity 
of MPO-ANCA, their cumulative 5 lesions were distributed in cervical （20%）, thoracic （60%） 
and lumbar （20%） spine, and the mean number of vertebral segments of spinal lesions are 5 

（SD, 1.7）. Although surgical decompression was performed in two patients （67%） with spinal 
HP, all of 3 patients （100%） with spinal HP needed immune therapies including steroids and/or 
cyclophosphamide. Pathological findings of two patients with spinal HP demonstrated thickened 
dura mater with fibrosis and granulomatous inflammation in lesions, consistent with those of 
cranial HP. [Conclusion]These data suggest that ANCA-positive spinal HP was characterized by 
an extremely rare disease, an elderly female predominance and categorization of GPA.

Pe-09-2 Elevation of serum IL-6 by anti-Sm antibody in 
neuropsychiatric systemic lupus erythematosus

○ShunseiHirohata1,2,HirotoshiKikuchi2
1 Department of Rheumatology, Nobuhira Hospital, Japan, 2 Department of 
Internal Medicine, Seikyo University School of Medicine, Japan

[Objective] Blood-brain barrier （BBB） damages have been shown to play a 
pivotal role in the pathogenesis of diffuse psychiatric/neuropsychological 
syndromes in neuropsychiatric systemic lupus erythematosus （diffuse NPSLE）, 
especially acute confusional state （ACS）. We have recently demonstrated 
that serum IL-6 is closely associated with BBB breakdown in NPSLE. Since 
the expression of a variety of autoantibodies is a hallmark of SLE, the present 
study was designed in order to elucidate the roles of autoantibodies in the 
elevation of serum IL-6 in patients with diffuse NPSLE.[Methods] Paired serum 
and cerebrospinal fluid （CSF） samples were obtained from 69 patients with 
diffuse NPSLE when they presented active neuropsychiatric manifestations. 
The levels of albumin in CSF and sera were measured by ELISA. Serum IL-6 
and a variety of autoantibodies were also examined by ELISA.[Results] Serum 
IL-6 and Q albumin （CSF/serum albumin quotient） were significantly higher 
in ACS than non-ACS diffuse NPSLE （anxiety disorder, cognitive dysfunction, 
mood disorder and psychosis）. Q albumin was significantly correlated with 
serum IL-6 （r=0.2801, p=0.0207）. Anti-Sm （r=0.2443, p=0.0447） was significantly 
correlated with serum IL-6, but not anti-NMDA receptor （anti-NR2） （r=0.1755, 
p=0.1523）, anti-RNP （r=0.0680, p=0.5816） or anti-ribosomal P （r=0.0911, 
p=0.4601）.[Conclusions] These results indicate that serum anti-Sm plays an 
important role in the elevation of serum IL-6 in diffuse NPSLE. The data thus 
suggest that anti-Sm might disrupt BBB functions through the elevation of 
serum IL-6.
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Pe-09-3 Treatment of inflammatory and demyelination 
myelopathy

○TatsuoIhara1,KazuyoshiShinpo2,YuseiMiyazaki3
1 Department of Neurology, Otaru General Hospital, Japan, 2 Department 
of Neurology, Hokkaido Neurosurgical Memorial Hospital, 3 Department of 
Neurology, National Hospital Organization Hokkaido Medical Center

[Objective] We previously reported short-term prognosis of emergent 
myelopathy and peripheral neuropathy in this society's annual meeting （2016）. 
Prognosis of acute or progressive myelopathy case is sometimes poor despite 
early treatment. We, thus, studied myelitis/myelopathy cases in order to assess 
functional prognosis. [Methods] From the accumulation of cases since the 
previous report, we reviewed 9 cases of spinal disorders caused by myelitis and 
multiple sclerosis, backdated to the start of clinical treatment at our institution. 
[Results] Out of the 9, there were 4 men and 5 women, with ages ranging from 
the 10s to the 60s. Five cases showed progressive or acute course of about 
a week, and 1 of those was admitted due to sudden paraparesis. The other 4 
cases demonstrated chronic course of about several months. The lesion was at 
the cervical level in 5 cases and thoracic level in 3, as per magnetic resonance 
imaging. One case exhibited spinal symptoms after a herpes viral infection, 
and no apparent lesion was found. Another case presented with abdominal 
distension and a thoracic spinal lesion. Almost all patients underwent 
intravenous or oral steroid therapy; four cases were bedridden or wheelchair-
ridden, 1 of whom died. The final functional state was good among the younger 
patients. Several cases showed recurrence after the initial therapy. [Conclusions] 
Acute myelitis/myelopathy as well as signs of recurrence should be considered 
as neurological emergencies. Several sessions of therapy are necessary to 
prevent recurrence.

Pe-09-4 Cerebrospinal fluid dsDNA as a biomarker in 
NMOSD

○MamoruYamamoto1,TathusadaOkuno2,Jin-lanPiao1,MikitoShimizu2,
TakamasaNukui1,TohruKouda2,KatsuichiMiyamoto3,
MakotoKinoshita2,TomohiroHayashi3,HirohumiKonishi1,
NobuhiroDougu1,RatnaDiniHaryun1,YujiNakatuji1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, University of Toyama., 
Japan, 2 Department of Neurology, Osaka University Graduate School of 
Medicine., 3 Department of Neurology, Kindai University Hospital

Objectives: Double stranded DNA （dsDNA） as a damage-associated molecular patterns 
（DAMPs）, can have pro-inflammatory effects when released from damaged or dying 
cells during tissue injury. We assayed the cerebral spinal fluid （CSF） dsDNA levels in 
patients with neuromyelitis optica spectrum disorder （NMOSD） and multiple sclerosis 

（MS） to investigate if the dsDNA can be a biomarker for these diseases. to determine 
the CSF dsDNA level is increased in patients with NMOSD and MS. Materials & 
Methods: CSF samples were collected from 24 NMOSD, 26 MS patients, and 42 other 
neurological diseases （ONDs） patients as a control group. CSF dsDNA concentration 
was measured assayed by the Qubit® 2.0 Fluorometer. Results: CSF dsDNA levels 
were significantly increased in patients with NMOSD （median 0.10 ng/uL） compared to 
MS （median 0.04 ng/uL, p < 0.047） or ONDs （median 0.02 ng/uL, p < 0.01）. There were 
correlations between the It isdsDNA levels and the correlated with CSF cell counts, 
CSF protein levels and CSF myelin basic protein （MBP） levels. The increased dsDNA 
levels during relapsing phase in patients with NMOSD decreased after treatment. 
However, in NMOSD patients after acute relapse treatment the CSF dsDNA levels 

（median 0.03 ng/uL, p < 0.022） decreases to the levels of ONDs. Conclusions: CSF 
dsDNA may be a useful biomarker to differentiate NMOSD from MS, and it reflects 
the disease activity of NMOSD. Compared with MS and ODNs, NMOSD has elevated 
dsDNA and is expected to be used as a biomarker for diagnostic and therapeutic effects.

Pe-09-5 Autoimmune disease comorbidities in patients 
with neuromyelitis optica spectrum disorder

○EtsujiSaji1,AkihiroNakajima1,TakahiroWakasugi1,
FumihiroYanagimura2,KaoriYanagawa1,MasatoyoNishizawa3,
OsamuOnodera1,IzumiKawachi1,4
1 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University, 
Japan, 2 Department of Neurology, Nagaoka Chuo General Hospital, 3 Niigata 
University of Health and Welfare, 4 Comprehensive Medical Education 
Center, Niigata University School of Medicine

[Objective] Neuromyelitis optica spectrum disorder （NMOSD） is a complement-mediated 
autoimmune CNS disease. The aquaporin 4 （AQP4） autoantibody, binds to AQP4 water 
channels on the astrocytes, is a disease-specific marker for NMOSD. Patients with NMOSD 
often have other autoimmune diseases （ADs）. The study aimed to identify clinical 
features and to clarify treatment strategies of NMOSD patients with comorbid ADs. 
[Methods] We retrospectively reviewed medical records in patients with NMOSD, who 
were diagnosed based on the international consensus 2015 diagnostic criteria of NMOSD. 
Seventy-three patients with NMOSD were assessed. [Results] AQP4 antibody （Ab） and 
other auto-Abs were detected in 88% and 67%, respectively. Their other autoantibodies 
included anti-nuclear Ab, anti-SS-A Ab, anti-SS-B Ab, anti-acetylcholine receptor Ab, and 
anti N-Methyl-D-Aspartate Receptor （NMDA-R） Ab. We identified a variety of coexisting 
ADs, such as Sjögren's syndrome, systemic lupus erythematosus, primary biliary cirrhosis, 
myasthenia gravis, and anti-NMDA-R encephalitis in the cohort. Most NMOSD patients 
with other ADs received steroid therapy with or without immunosuppressants, consistent 
with those with no other ADs. In one patient with two complementopathies, NMOSD 
and MG, a terminal complement depletion therapy （eculizumab） effectively controlled 
both disease activities. [Conclusions] NMOSD was associated with various types of ADs. 
Considering the details of the pathomechanisms of NMOSD and comorbidity ADs may be 
useful for building a more appropriate therapeutic strategy.

Pe-09-6 Exploring steroid tapering in NMOSD patients 
treated with satralizumab in SAkuraSky: a case series

○TakashiYamamura1,ManabuAraki1,TatsusadaOkuno2,
TatsuroMisu3,Yuh-cherngGuo4,CherylHemingway5,
JunnosukeMatsushima6,NaofumiSugaya6,MasamiYamashita6,
H.-christianVonBüdingen7,KatsuichiMiyamoto8
1 National Center Hospital of Neurology and Psychiatry, Tokyo, Japan, 
2 Division of Neurology, Osaka University, Osaka, Japan, 3 Department of 
Neurology, Tohoku University, Sendai, Japan·, 4 China Medical University 
Hospital, Taiwan, 5 Great Ormond Street Hospital for Children, UK, 6 Chugai 
Pharmaceutical Co. Ltd, Tokyo, Japan, 7 F. Hoffmann-La Roche Ltd, Basel, 
Switzerland, 8 Department of Medicine, Graduate School of Medical Sciences, 
Kindai University, Osaka, Japan

Background Oral steroid maintenance therapy is widely used in patients with neuromyelitis optica spectrum 
disorder （NMOSD） despite side effects with long-term use. In SAkuraSky, a double-blind, phase 3 study, 
satralizumab added to baseline immunosuppressive treatment reduced relapse risk with a favourable safety 
profile vs placebo in NMOSD patients. Objective To review a case series of 16 patients undergoing steroid 
tapering during the open-label extension （OLE） of SAkuraSky. Design/Methods During the double-blind 
period （DBP）, patients were randomized to satralizumab （120 mg s.c.） or placebo administered at Weeks 0, 
2, 4, and Q4W thereafter. During the OLE, oral steroid doses could be tapered at the investigator's discretion. 
Results 36 patients receiving baseline oral steroids entered the OLE. Steroids were tapered in 16 of these 
patients （clinical cut-off date, CCOD, 18 Feb 2020）. In this subgroup, the mean satralizumab exposure during 
the OLE was 163.6 weeks. The median dose （range） of oral steroid was 10 mg （5-25 mg） at OLE baseline, 
and 2.75 mg （0-15 mg） at CCOD. Before DBP, the mean annual relapse rate （ARR） was 1.13. During DBP, the 
mean ARR of those randomized to satralizumab vs placebo was 0.32 vs 0.48. During the OLE, the ARR was 0.06. 
2 of 16 patients experienced clinical relapse during the OLE and continued satralizumab. The safety profiles 
were comparable with Phase 3 outcomes. Conclusions During the OLE of SAkuraSky, 16 patients tapered 
steroid and the ARR did not increase from the DBP. Patient numbers limit interpretation.

Pe-09-7 Eculizumab efficacy and safety in NMOSD patients 
treated with prior rituximab: findings from PREVENT

○KazuoFujihara1,2,MichaelLevy3,AchimBerthele4,HoJinKim5,
IchiroNakashima6,CeliaOreja-guevara7,JacquelinePalace8,
SeanJPittock9,MuratTerzi10,DeanMWingerchuk9
1 Southern TOHOKU Research Institute for Neuroscience （STRINS）, 
Japan, 2 Fukushima Medical University, Japan, 3 Massachusetts General 
Hospital and Harvard Medical School, 4 Technical University of Munich, 
5 Research Institute and Hospital, Goyang, 6 Tohoku Medical and 
Pharmaceutical University, 7 Hospital Universitario Clinico San Carlos, 
8 John Radcliffe Hospita, 9 Mayo Clinic, 10 Ondokuz Mayis University

OBJECTIVE To examine efficacy and safety of eculizumab （ECU） in patients in the PREVENT 
trial （NCT01892345） who had previously received rituximab. METHODS Adults with aquaporin-4 
immunoglobulin G-positive neuromyelitis optica spectrum disorder received ECU （maintenance 
dose, 1200 mg/2 weeks） or placebo; concomitant IST was permitted （except rituximab/
mitoxantrone）. A post hoc descriptive analysis was performed using data from patients with prior 
rituximab treatment （within the previous year only for review of adverse events [AEs]） recorded > 
3 months before randomization. RESULTS Baseline characteristics of the prior-rituximab subgroup 
were similar to those of the total PREVENT population. In the subgroup, median times from last 
rituximab dose to meningococcal vaccination and first study treatment dose were 31.7 and 38.7 
weeks, respectively. Adjudicated relapses occurred in 1/26 patients （3.8%） and 7/20 patients （35.0%） 
in the ECU and placebo arms （hazard ratio: 0.093; 95% confidence interval: 0.011-0.755; p = 0.0055）, 
respectively. Rates of AEs for ECU and placebo were 1025.8 and 1029.1 events/100 patient-years, 
respectively. Serious AE rates were 46.9 and 66.0 events/100 patient-years （38.9% and 47.1% of 
patients）, respectively. Serious infections were recorded in 2/18 patients （11.1%） and 2/17 patients 

（11.8%） in the ECU and placebo arms, respectively. CONCLUSIONS In patients in PREVENT who 
had previously received rituximab, the risk of adjudicated relapse was significantly lower with 
ECU than placebo. Rates of serious infections were similarly low with ECU and placebo.

Pe-09-8 Cognitive function and thalamus atrophy in 
multiple sclerosis and neuromyelitis optica

○TakahiroWakasugi1,EtsujiSaji1,AkihiroNakajima1,
FumihiroYanagimura3,KaoriYanagawa1,MasatoyoNishizwa4,
OsamuOnodera1,IzumiKawachi1,2
1 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University, 
Japan, 2 Comprehensive Medical Education Center, Niigata University School 
of Medicine, 3 Department of Neurology, Nagaoka Chuo General Hospital, 
4 Niigata University of Health and Welfare

[Objective] Multiple sclerosis （MS） and neuromyelitis optica spectrum disorder 
（NMOSD） are inflammatory autoimmune diseases of the CNS. Previous cross-sectional 
studies demonstrated that cognitive impairment and thalamic atrophy were present in 
MS, in particular, progressive MS. The aim of this study was to identify the longitudinal 
progression of cognitive impairment and thalamic atrophy of MS, in compared to 
NMOSD. [Methods] We performed a longitudinal study of cognitive assessments and 
brain atrophy for 24 MS patients and 16 NMOSD patients in a Japanese cohort. The Brief 
Repeatable Battery of Neuropsychological Test was investigated to evaluate cognitive 
function, and the voxel-based morphology analysis was performed to measure brain 
volume at baseline and at least 3 year-follow-up. [Results] The mean follow-up periods 
for assessments were 5.3 years and 6.2 years in MS and NMOSD, respectively. Based on 
data at the baseline, there were some correlations between BRBN index and volume of 
cerebrum and thalamus in MS, in contrast to NMOSD. Based on the longitudinal follow-
up study, the BRBN index （P < 0.001） of MS had significantly deteriorated compared to 
NMOSD. The atrophy of cerebrum volume （P = 0.017） had significantly progressed in 
MS, in compared to NMOSD. However, no progression of atrophy of thalamic volume （P 
= 0.610） was present in MS, compared to NMOSD. [Conclusion] This study indicated that 
thalamic atrophy progression may not necessarily be unique and specific in MS, based 
on longitudinal analysis with comparison to other immunological disease, NMOSD.
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Pe-10-3 Decreased telomere G tail length and increased 
cancer-related microRNAs in HPV vaccinated patients

○ToshiakiHirai1,YoshiyukiKuroiwa1,YasuhisaBaba1,
HidetoshiTahara2
1 Departments of Neurology and Stroke Center, Mizonokuchi Hospital,
Teikyo University School of Medicine,, Japan, 2 Department of Cellular and 
Molecular Biology, Graduate School of Biomedical Sciences, Hiroshima
University

[Objective] HPV vaccination （HPVV）-associated neuro-immunopathic syndrome 
（HANS） proposed by Nishioka is characterized by hypothalamic disorders, 
reached to the maximum mRS （modified Rankin Scale） at 4 years after 1st 
HPVV, increased auto-antibody to autonomic nervous system, low value of 
coefficient of variation R-R interval, low blood 25 vitamin D hydroxide, and 
sarcopenia etc. The purpose of our study is to investigate whether epigenetics 
alternation related to telomere and carcinogenic change is caused in HANS 
patients. [Methods] We enrolled 12 patients （all females, 18-23 years old） who 
were diagnosed as HANS in our hospitals. Total telomere length （TL）, %TL （TL/ 
TL of normal subjects）, telomere G-tail lengths （GL）, %GL （GL/ GL of normal 
subjects）, and the degree of genetic fatigue （GF） calculated as 100 times of GL/
TL were measured in 10 HANS patients using a hybridization protection assay 

（Tahara H, nature methods 2015）. MicroRNAs as an early diagnostic marker for 
cervical and breast cancer were also measured in 8 patients. [Results] A normal 
%TL （104+-12.6）, decreased %GL （50.9+-7.6）, decreased GF （7.2+-1.4） was 
shown in HANS patients. MicroRNAs associated with cervical cancer increased 
in 2 patients, and that of breast cancer increased in 2 patients. [Conclusions] We 
showed telomere G-tail length was remarkably shortened and risk of cervical 
and breast cancer increased in HANS patients. This fact suggests that HANS 
disorders are probably attributed to chromosome instability.

Pe-10-4 Immunopathogenic CSF TCR repertoire 
signatures in virus-associated neurologic disease

○SatoshiNozuma1,3,EijiMatsuura1,ToshioMatsuzaki2,RyujiKubota2,
StevenJacobson3,HiroshiTakashima1
1 Department of Neurology and Geriatrics, Kagoshima University Graduate
School of Medical and Dental Sciences, Japan, 2 Division of Neuroimmunology,
Joint Research Center for Human Retrovirus Infection, Kagoshima
University, 3 Viral Immunology Section, Neuroimmunology Branch, National 
Institute of Neurological Disorder and Stroke, National Institutes of Health

Objective: T-cell receptor （TCR） repertoire signatures would provide a better 
understanding of the pathogenesis and useful biomarker for accurate diagnosis and 
prognostication in immune-mediated diseases, such as chronic viral infection and 
autoimmune diseases. Analysis of TCR repertoire in cerebrospinal fluid （CSF） would be 
more useful for exploring local TCR signature in patients with neurologic diseases. In this 
study, we examined and characterized disease specific TCR signatures in CSF of patients 
with HTLV-1-associated myelopathy （HAM）. Methods: TCR-β libraries using unique 
molecular identifier-based methodologies were sequenced in paired PBMCs and CSF 
cells from nine HAM patients and five normal healthy donors （NDs）. In addition, TCR-
β repertoires were examined in HTLV-1 Tax11-19-specific CD8+ T cells from PBMCs of 
seven HAM patients with HLA-A*0201. Results: We have shown that TCR-β repertoires of 
HAM patients are highly expanded in CSF and contains both TCR clonotypes shared with 
PBMCs and uniquely enriched clonotypes within the CSF. In addition, we analyzed TCR-β 
repertoires of highly expanded and potentially immunopathologic HTLV-1 specific CD8+ T 
cells from HLA-A*0201 positive HAM and identified a conserved motif in the CDR3 region. 
Importantly, TCR-β clonotypes of expanded clones in HTLV-1 Tax specific CD8+ T cells 
were also expanded and enriched in the CSF of the same patient. Conclusions: These 
results suggest that exploring TCR repertoires of CSF and antigen-specific T cells may 
provide a TCR repertoire signature in virus-associated neurologic disorders.

Pe-10-5 Myeloperoxidase induces blood-brain barrier 
dysfunction in aquaporin 4-positive NMOSD

○ToshihikoMaeda,MasatoshiOmoto
Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi University
Graduate School of Medicine, Japan

Objective Although blood-brain barrier （BBB） breakdown is considered a key 
step in the disease process of neuromyelitis optica spectrum disorder （NMOSD）, 
little is known about the molecular mechanisms involved. The aim of this 
study was to clarify the effect of myeloperoxidase （MPO） on BBB properties 
in NMOSD. Methods We measured serum MPO levels in 26 patients with anti-
AQP4 antibody-positive NMOSD and 15 healthy subjects by sandwich enzyme 
immunoassays and analyzed their relationships with clinical features. Moreover, 
we investigated the roles of serum MPO on BBB disruption by comparing 
the effect of serum and the simultaneous administration of MPO inhibitor 

（4-aminobenzohydrazide） on the protein levels of tight junction molecules and 
vascular cell adhesion molecule （VCAM）-1 in brain microvascular endothelial 
cells. Results We found a significant increase in serum MPO levels in patients 
with NMOSD at relapse compared with healthy controls. The serum MPO 
levels from patients with NMO showed a positive correlation with the albumin 
quotient and Kurtzke's Expanded Disability Status Scale （EDSS） score. 
Although the MPO inhibitor did not change the decrease in claudin-5 protein 
levels, it attenuated the increase in VCAM-1 protein levels in brain endothelial 
cells induced by serum from NMOSD patients. Conclusions MPO induces 
functional alterations of BBB properties, suggesting a direct role of MPO on 
the modulation of BBB permeability in NMOSD. MPO inhibitors may provide a 
potential therapeutic strategy to interfere with BBB breakdown in NMOSD.

Pe-10-2 withdrawn
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Pe-10-6 Serum immunoglobulin levels and infection risk in 
the Phase 3 trials of ofatumumab in relapsing MS

○KeikoMaruyamaSaladini
Novartis Pharma K.K. Global Drug Development, Japan

[Objective] To assess the effect of ofatumumab （anti-CD20 monoclonal 
antibody, OMB） on serum Ig levels and evaluate potential association between 
a decrease in immunoglobulin （Ig） levels and risk of infections. [Methods] 
Patients were randomized to OMB or teriflunomide for up to 30m. Serum IgM/
IgG levels were monitored at baseline, W4, W12, and every 12w thereafter 

（OMB, n=946; teriflunomide, n=936）. Proportion of patients with IgM/IgG levels 
below the lower limit of normal （LLN）, and association of IgM/IgG levels with 
incidence of infections that occurred up to 1m prior and 1m after any decrease 
in IgM/IgG levels （<LLN vs >=LLN） were analyzed. [Results] Mean IgM/
G levels were well within reference ranges over time. A higher proportion of 
patients on OMB had IgM<LLN （17.7 vs 6.6%）, whilst a lower proportion had 
IgG<LLN （14.2 vs 22.9%） vs patients on teriflunomide. At W96, a similar trend 
was observed （IgM<LLN: 11.1 vs 1.9%; IgG<LLN: 2.7 vs 6.0%）. Proportion of 
patients on OMB who experienced >=1 infection within 1m prior and until 
1m after IgM<LLN was 31.1% （52/167; 2 serious） vs 51.5% （400/777） with 
IgM>=LLN （18 serious）. Similarly, 27.6% （37/134） reported infections during a 
drop in IgG<LLN （3 serious） vs 50.6% （410/810） with IgG>=LLN （21 serious）. 
The most common infection was nasopharyngitis. [Conclusions] Reduction in 
IgM levels was observed over time, but for the majority of patients, Ig levels 
remained above the LLN. No decrease in IgG levels was reported within the 
observation period. There was no apparent association between decreased Ig 
levels and infections.

Pe-10-7 Efficacy of Ofatumumab in Relapsing Multiple 
Sclerosis: 48-week results of Phase 2 APOLITOS Study

○JinNakahara1,TakahikoSaida2,DenisV.Sazanov3,
TakayoshiKurosawa4,IsaoTsumiyama4,RomanWilli5,
MartinZalesak5,RatnakarPingili6,DieterA.Häring5,
KrishnanRamanathan5,Jun-ichiKira7
1 Department of Neurology, Keio University School of Medicine, Japan,
2 Kansai Multiple Sclerosis Center and Kyoto Min-iren Central Hospital,
3 Siberian District Medical Centre of the Federal Medical and Biological
Agency of Russia, 4 Novartis Pharma KK, 5 Novartis Pharma AG, 6 Novartis
Pharmaceuticals Corporation, 7 Translational Neuroscience Center, Graduate 
School of Medicine, International University of Health and Welfare and
Department of Neurology, Brain and Nerve Center, Fukuoka Central Hospital

Objective: To evaluate efficacy and safety of ofatumumab （anti-CD20, OMB） in Japanese and Russian relapsing 
MS （RMS） patients. Methods: Patients completing the randomized （2:1）, double-blind, 24W core study entered 
the open-label extension （data cutoff: W48）. Patients initially randomized to placebo switched to OMB （placebo-
OMB group） in the extension and those on OMB continued treatment for at least 24 weeks. Outcomes included 
Gd+ T1 lesions and T2 lesions, relapses, and safety parameters. Results: 59 patients （OMB, N=40; placebo-
OMB, N=19） entered the extension part; 57 （97%） completed it. In the OMB group, the mean number of Gd+ 
T1 lesions was low until W24 （0.106） and further abrogated to 0.027 by W48. The annualized rate of new/
enlarging T2 lesions was 4.810 by W24 and 0.230 by W48. The annualized relapse rate （ARR） was 0.217 at W24 
and 0.081 at W48. In the placebo-OMB group, the mean number of Gd+ T1 lesions was high until W24 （1.150）, 
with a marked reduction to 0.025 by W48 after switching. The T2 lesion rate dropped from 12.080 to 0.813. ARR 
dropped from 0.684 to 0.083. Incidence of treatment-emergent AEs by W48 was 74.6%; injection-related reactions 
were the most common （OMB, 25.0%; placebo-OMB, 21.1%）. These were mild to moderate and predominantly 
reported with the first dose. No deaths or opportunistic infections were reported. Conclusions: OMB treatment 
was associated with sustained efficacy through 48 weeks and switching to OMB at W24 led to rapid clinical 
benefit in Japanese and Russian RMS patients. Safety observations were consistent with the Phase 3 trials.

Pe-10-8 Genetic factors associated with clinical relapse 
during disease-modifying therapy

○TakuyaMatsushita1,EizoTanaka1,NorikoIsobe1,MitsuruWatanabe1,
ShokoFukumoto1,FumieHayashi1,KenYamamoto2,RyoYamasaki1,
Jun-ichiKira1,3,4
1 Department of Neurology, Graduate School of Medical Sciences, Kyushu
University, Japan, 2 Department of Medical Chemistry, School of Medicine,
Kurume University, 3 2Department of Neurology, Brain and Nerve Center,
Fukuoka Central Hospital, 4 Translational Neuroscience Center, Graduate 
School of Medicine, and School of Pharmacy at Fukuoka, International
University of Health and Welfare

[Objective] To clarify genetic factors associated with clinical relapse during 
diseaase-modifying therapy. [Methods] We enrolled patients with multiple 
sclerosis （MS）, who had started dimethyl fumarate （DMF） as a disease-
modifying therapy between Jan. 2017 and Dec. 2018, and recorded the clinical 
relapse until Dec. 2019. Among them, genome-wide SNP genotyping was 
conducted and the survival curves for a clinical relapse were compared among 
phenotpyes of each variant. In terms of associated SNPs with p valuses less 
than 1.0 x 10-8, the associations with survival curve for clinical relapse were re-
assessed in an independent dataset including patients with MS who started 
fingolimod （FTY） between Jan. 2012 and Dec. 2018. [Results] 49 patients started 
DMF and 18 events （clinical relapses） were observed. Cumulative survival rate 
was 41.7%. Genome-wide SNP genotyping was conducted in 29 out of 49 patients 
and 75 SNPs were significantly associated with the survival curves. Associations 
of six out of the 75 variants were replicated in FTY dataset with p value less 
than 0.05. Two SNPs were located in neurexin1 and others were intergenic. 
[Conclusions] There might be genetic factors associated with relaspe of MS and 
the genetic information may help to choose disease-modifying therapy for MS.

Pe-10-9 Effects of steroid or immunosuppressants on 
relapsing-remitting multiple sclerosis

○AtsukoKatsumoto1,YouweiLin1,WakiroSato2,TomokoOkamoto1,
TakashiYamamura2,YujiTakahashi1
1 Department of Neurology, National Center Hospital of Neurology and
Psychiatry, Japan, 2 Department of Immunology, National Institute of 
Neuroscience, National Center of Neurology and Psychiatry

Objective: Most of relapsing-remitting multiple sclerosis （RRMS） patients 
receive benefits from disease modifying drugs （DMDs）, whereas some 
patients are compelled to discontinue DMDs because of side effects or its 
insufficient effects. The aim of this study was to compare the proportion of 
patients continuing DMDs with those requiring prednisolone （PSL） and/or 
immunosuppressants other than DMDs for disease control. Secondary aims 
were to compare the disease progression and to explore the demographic and 
clinical factors associated with drug selection. Methods: RRMS patients visiting 
our hospital between 1 January 2015 and 31 December 2019 were analyzed 
retrospectively. Results: Of the 182 included RRMS patients, 66 （36.2%） were 
treated with DMDs and 93 （51.1%） PSL and/or immunosuppressants. Of the 93 
patients, 41% of which used PSL with DMDs and 22% were PSL monotherapy. 
There was no difference in disease duration, frequency of plasma blast and 
mean EDSS at 2015 between the groups. Delta Expanded Disability Status 
Scale （EDSS） scores was statistically higher in the patients with DMDs plus 
PSL combination therapy when compared to that of monotherapy. Conclusion: 
RRMS patients treated with combination of PSL and DMDs may in higher 
disease activity that resulted in disease progression. Further detailed studies 
will be needed.

Pe-10-10 Immune cell profiles and clinical and safety outcomes 
with fingolimod in the 12 month FLUENT study

○KengoUeda
Neuroscience Medical Franchise Dept. Medical Division, Novartis Pharma
K.K., Japan

OBJECTIVE: To report changes in immune cell profile, efficacy and safety of 
fingolimod in adults with relapsing MS （RMS）. METHODS: it is a prospective, 
12 months, multicenter, nonrandomized, open-label study, patients were 
stratified as fingolimod naive （Cohort1） or previously treated with fingolimod 
continously for ≧ 2years （Cohort2）. Primary outcome was change from 
Baseline to M12 in immune cell subsets. Secondary outcomes included anti-
John Cunningham virus （anti-JCV） antibody status and adverse events （AEs） 
incidence. RESULTS: 165 patients enrolled in Cohort 1; 217 in Cohort 2. At 
Baseline, patients in Cohort 1 had proportionally more naive and central 
memory CD4+ and CD8+ T cells and memory B cells, and proportionally fewer 
effector memory CD4+ and CD8+ T cells and regulatory B cells, than those in 
Cohort 2. At Month 12, between-cohort differences in the proportions of these 
lymphocyte types/subtypes were much reduced or negligible. Levels were 
essentially unchanged in Cohort 2, indicating reductions in naive T cells and 
increases in effector memory T cells and regulatory B cells in Cohort 1. Median 
change from Baseline in anti-JCV antibody index was small in both cohorts. 
Proportions of patients with positive JCV serology remained stable at Month 12 

（61% and 67% in Cohorts 1 and 2 vs 57% and 65% at Baseline）. Proportionally 
more patients in Cohort 1 than in Cohort 2 had treatment-emergent AEs （54.6% 
vs 44.2%）. CONCLUSIONS: These data expand our knowledge of changes in 
immune cell profiles over time in patients with RMS treated with fingolimod in 
the short or long term.

Pe-11-1 Application of droplet digital PCR for detection 
of somatic mosaicism in dystrophinopathy

○AkatsukiKubota1,JunShimizu1,2,HiroyukiIshiura1,
KristineJoyceLinayPorto3,MasakiTanaka4,AtsushiUnuma5,
ShojiTsuji3,4,TatsushiToda1
1 Department of Neurology, The University of Tokyo, Japan, 2 Department
of Physical Therapy, Tokyo University of Technology, 3 Department of 
Molecular Neurology, Graduate School of Medicine, The University of
Tokyo, 4 Institute of Medical Genomics, International University of Health
and Welfare, 5 Department of Neurology, National Center of Neurology and
Psychiatry

[Objective] Somatic mosaicism is a rare condition where an individual possess more than two 
populations of cells with different gene architectures. In dystrophinopathy, there have been 
a few reports that somatic mosaicism modified the clinical phenotypes. Diagnosis of somatic 
mosaicism due to duplication of the DMD gene is sometimes challenging, since quantitative 
PCR is not precise enough to determine copy number. [Methods] The case was a 59-year-old 
male with late-onset, asymmetric muscle weakness. Immunohistochemistry of muscle biopsy 
by an anti-dystrophin antibody showed patchy staining defects. Multiplex ligation-dependent 
probe amplification method of the DMD gene suggested duplication of exon 2, which was 
considered as out-of-frame mutation, usually leading to a severe phenotype. Droplet digital PCR 

（ddPCR） were performed for gDNAs extracted from leukocytes from a control male, a control 
female and the patient, and gDNA extracted from the patient's muscle. [Results] ddPCR showed 
accurate copy numbers for the control male （0.973, range 0.924-1.021） and female （2.05, range 
1.97-2.13）. Analysis of gDNA of the patient's leukocyte showed a comparable copy number 

（1.95, range 1.86-2.04） as that obtained from the female control, indicating exon 2 duplication in 
virtually all gDNAs, while that of gDNAs of the patient's muscle showed an intermediate copy 
number （1.61, range 1.48-1.74） between those of the male and the female controsl, confirming 
somatic mosaicism. [Conclusions] ddPCR is a useful method for detection of somatic mosaicism.
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Pe-11-2 Subpopulation analysis of urine-derived cells to 
advance cellular model of muscle diseases

○KatsuhikoKunitake1,MitsutoSato2,HotakeTakizawa1,
NorioMotohashi1,YoshitsuguAoki1
1 Department of Molecular Therapy, National Institute of Neuroscience,
National Center of Neurology and Psychiatry （NCNP）, Japan, 2 Department 
of Medicine （Neurology and Rheumatology）, Shinshu University School of
Medicine

[Objective] Urine-derived cells （UDCs） are progenitor cells that could be converted 
into cells of multiple lineages and comprise heterogeneous types of epithelial cells. 
Very recently, we reported state-of-the-art technology to develop patient-specific 
MYOD1-converted UDCs as a primary myoblast model of Duchenne muscular 
dystrophy. However, a limitation of the current technology is that the efficacy of 
muscle differentiation were variable, probably due to the heterogeneity of UDCs. 
Here, we aim to uncover the subpopulation of UDCs to overcome the limitation. 
[Methods] We collected urine samples from 20 healthy individuals and isolated 
UDCs. We performed a preliminary single-cell analysis of RNAseq using 2 cell lines 
and searched UDC-specific surface markers. Using candidate markers, we sorted 
all UDCs by flow cytometry and tested the muscle differentiation level by qPCR 
and immunostaining in MYOD1-converted UDCs. [Results] As a result of the single-
cell analysis, we identified some renal stem cell markers for detecting specific 
subpopulation of UDCs. We further confirmed that MYOD1-converted UDCs 
belonging to the subpopulation showed excellent myotube formation followed by a 
high level of MYOD1-expression compared with the rest of the cells. [Conclusions] 
As we expected, the variance of MYOD1-induction was caused by the heterogeneity 
in UDCs. Furthermore, we found that the subpopulation expressing the renal 
stem cell markers is promising target of MYOD1-induction. These findings should 
accelerate precision medicine using UDCs for various muscle diseases.

Pe-11-3� canceled 

Pe-12-1 A long-term natural history study of GNE 
myopathy

○MadokaMori-yoshimura1,YasushiOya1,HiroyukiYajima2,
SatoruNoguchi3,KatsuhiroMizuno2,IchizoNishino3,4,
YujiTakahashi1
1 Department of Neurology, National Center Hospital, National Center of
Neurology and Psychiatry, Japan, 2 Department of Rehabilitation, National
Center Hospital, National Center of Neurology and Psychiatry, 3 Department 
of Neuromuscular Research, National Institute of Neuroscience, National
Center of Neurology and Psychiatry, 4 Medical Genome Center, National 
Center of Neurology and Psychiatry

Objective. We performed five-year long duration natural history study to extract significant items 
for long term observation such as post-marketing survey or evaluation of therapeutic effects 
in clinical practice. In addition, we tried to detect important clinical complications other than 
muscle weakness. Methods. Patient clinical conditions （6-minute walk test （6MWT）, summed 
Manual Muscle Testing （MMT） score, Gross Motor Function Measure （GMFM）, grip power, 
pinch power, Creatine kinase, % forced vital capacity, DEXA and SF-36） were evaluated at study 
entry and yearly to five-year follow-up. Cardiac function and arrhythmia were also evaluated. 
Results. 33 genetically confirmed GNE myopathy patients were participated the study. Five 
ambulant patients did not complete due to participation to clinical trial. Seven patients dropped 
out, mainly difficulty in visiting hospital by themselves. Other 22 （66%） completed the evaluation. 
Of patients who completed fifth year visit, only four could completed 6MWT and two participants 
lost ambulation during observation. A significant reduction in MMT （p=0.001）, GMFM （p=0.001）, 
grip power （p=0.013）, pinch power （p<0.001）, CK （p=0.030）, % forced vital capacity （p<0.001）, 
DEXA leg lean body mass （p=0.040）, and SF-36 physical functioning （p=0.015） were obtained 
at five-year follow-up. We did not find obvious disease-specific cardiac complications. Conclusion. 
MMT, GMFM, grip and pinch power, Creatine kinase, % forced vital capacity, DEXA lean body 
mass and SF-36 is useful parameters when long-term evaluation is required.

Pe-12-2 Two brothers with ADSSL1 myopathy. Report 
of clinical, radiological, and autopsy findings

○YukaHama1,MadokaMori-yoshimura1,TerunoriSano1,4,
ChihiroMatsumoto1,4,YoshihikoSaito2,3,YasushiOya1,AritoshiIida3,
YukoSaito4,IchizoNishino2,3,YujiTakahashi1
1 Department of Neurology, National Center Hospital, National Center of
Neurology and Psychiatry （NCNP）, Japan, 2 Department of Neuromuscular
Research, NCNP, 3 Departments of Genome Medicine Development and 
Clinical Genome Analysis, Medical Genome Center （MGC）, NCNP,
4 Department of Laboratory Medicine, National Center Hospital, NCNP

[Objective] The purpose of this study was to describe the detailed phenotype of two brothers 
from a non-consanguineous parent with known compound heterozygotes mutations in 
ADSSL1 （c.781G>A and c.919delA） including autopsy report of elder brother. [Methods] 
Medical records of the proband and his younger brother were retrospectively reviewed. 
We also report detailed autopsy results of the proband. [Results] Case 1 （proband） noticed 
grip weakness at the age of 29, lower limb weakness at age 31, and dysphagia at age 35. 
Respiratory failure occurred at age 42 and noninvasive positive-pressure ventilation was 
initiated. Cardiomyopathy was found at age 52. He died at age 67 due to pneumonia. Case 2, 
younger brother of case 1, noticed truncal weakness at age 27. He developed heart failure 
and cardiomyopathy was detected at age 31. He noticed leg weakness at age 35, then he had 
dysphagia at age 59. CT findings of these two patients revealed that marked fatty replacement 
and atrophy of gluteus medius, vastus muscles, adductor longus, gastrocnemius, finger flexors, 
whereas iliopsoas, lumber paraspinal muscles and gluteus minimus were relatively spared. 
Autopsy finding of case 1 showed nemaline rods in the right biceps brachii muscle, the 
diaphragm, and the myocardium. [Conclusions] ADSSL1 myopathy features weakness starting 
in the lower extremities, although our cases indicated early involvement of finger flexors 
and cardiomyopathy. Postmortem examination revealed fibers with nemaline rods in the 
diaphragm and the myocardium which might lead to respiratory failure and cardiomyopathy.

Pe-12-3 AVSF myopathy: A new clinical entity of autophagic 
vacuolar myopathy with AVSF such as Danon disease

○KazumaSugie1,2,HirofumiKomaki3,TakashiKurashige4,
NobuyukiEura1,TomoShiota1,AiYamanaka1,YukakoNishimori1,
NaohikoIguchi1,HitokiNanaura1,TakaoKiriyama1,
HiroshiKataoka1,EiichiroMori5,IkuyaNonaka2,IchizoNishino2
1 Department of Neurology, Nara Medical University, Japan, 2 Department 
of Neuromuscular Research, National Center of Neurology and Psychiatry,
Japan, 3 Translational Medical Center, National Center of Neurology 
and Psychiatry Hospital, 4 Department of Neurology, National Hospital 
Organization Kure Medical Center and Chugoku Cancer Center,,
5 Department of Future Basic Medicine, Nara Medical University

[Objective] Unusual unique autophagic vacuoles with sarcolemmal features （AVSFs） delineate a subgroup 
of autophagic vacuolar myopathies （AVMs） includeing Danon disease and X-linked myopathy with 
excessive autophagy （XMEA）. We suggest referring to this subgroup as 'AVSF myopathy' as a new 
clinical entity. However, the features of AVSF myopathy have not been well established. [Methods] 
We reviewed the clinical histories, muscle specimens, and genetic analyses of Japanese patients with 
AVSF myopathy. [Results] We identified 53 patients with AVSF myopathy; 39 with Danon disease （17 
males, 22 females） from 20 families with LAMP-2 mutations, 12 XMEA males from 4 families with 
VMA21 mutations, one male with adult-onset AVM with multiorgan involvement, and one female with 
asymptomatic hyperCKemia. Cardiomyopathy was evident in all Danon disease patients. All 19 dead 
patients died of cardiac failure. Cardiomyopathy was not evident in all XMEA patients. All 9 dead patients 
died of respiratory failure. Pathologically, AVSFs expressed virtually all sarcolemmal proteins in addition 
to AChE on their vacuolar membranes in all patients with AVSF myopathy. AVSFs are autolysosomes 
surrounded by generated intracytoplasmic sarcolemma-like membrane structures, that was not found in 
other AVMs （Pompe disease and rimmed vacuolar myopathies）. [Conclusions] AVSF myopathy may be 
primarily caused by lysosomal dysfunctions in consideration of both genetically diagnosable Danon disease 
and XMEA. Our findings suggest that AVSF myopathy may include more clinical phenotypes.

Pe-12-4 Mitochondrial alterations in anti-mitochondrial 
antibody-positive myositis

○TakamuraNagasaka,TakanoriHata,ToukoSato,TakafumiKurita,
MaiTsuchiya,KishinKo,YutaIchinose,KazumasaShindo,
YoshihisaTakiyama
Dept. of Neurology, Univ. of Yamanashi, Japan

[Objective]Anti-mitochondrial antibodies （AMA）-positive myositis （AMAM） 
manifests myopathic symptoms with cardiopulmonary complications etc. 
The role of AMA and mitochondria （Mt） in the pathogenesis of AMAM is 
unlear. We investigated morphological changes of Mt in the skeletal muscles 
of AMAM.[Methods] We examined biopsied muscles from three AMAM 
patients and control subjects by routine electron microscopy （REM） and 
immunofluorescence microscopy （IM） using antibodies against fusion proteins; 
optic atrophy （OPA）-1 exists in inner-membrane （i-m）, mitofusin （Mfn）-2 in 
outer-membrane （o-m）, and fission protein; dynamin-related protein （Drp）
-1. [Results]In REM, dilated Mt., mainly observed in subsarcolemmal regions,
had destruction of cristae and irregular-shaped membranous structures in
the matrix. Discontinuous of i-m with intact o-m could be observed in the
regions that seems to be fusing or branched sites of Mt networks. In IM, OPA-
1 immunostaining showed heterogenous high staining parts of irregular shaped
reticular structures with deflection in some myofibrils, accompanied by high
staining with Drp-1. The finding was prominent in severe degenerative fibers.
OPA-1/Mfn-2 double immunostaining showed co-localization in proliferated
Mt, and the predominance of Mfn-2 in the other parts of Mt. These findings
were different from necrotic changes. [Conclusions]Our findings, destruction of
cristae and i-m of Mt in REM and irregular staining of OPA-1 in IF, raise the
possibility that dysfunction of Mt in fusion and/or fission machinery may be
one of the pathogenic factors of AMAM.
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Pe-12-5 Splicing defects in the cortex, white matter, and 
deep grey matter of myotonic dystrophy type 1

○KazukiYoshizumi1,MasamitsuNishi1,TsuyoshiMatsumura2,
HarutoshiFujimura2,KenjiJinnai3,HirooYoshikawa4,
TakashiKimura1
1 Department of Internal Medicine Division of Neurology, Hyogo College of
Medicine, Japan, 2 Department of Neurology, National Hospital Organization
Toneyama Hospital, 3 Department of Neurology, National Hospital
Organization Hyogo-Chuo Hospital, 4 Department of Neurology, Nippon Life
Saiseikai Nippon Life Hospital

[Objective] In myotonic dystrophy type 1 （DM1）, nuclear accumulation and sequestration 
of mutant RNA cause abnormal splicing of RNA-binding proteins affecting various organs, 
including skeletal muscles and the brain. A decrease in the deep grey matter in several 
regions, such as the thalamus, has been reported in DM1. This study aimed to examine the 
splicing pattern of DM1 deep grey matter and compare it with that of the cortex and white 
matter. [Methods] We investigated the autopsied brains of six patients with DM1 and six 
patients with amyotrophic lateral sclerosis （ALS; as a disease control）. Macroscopically, 
RNA was extracted from the thalamus, putamen, and nucleus accumbens. For microscopic 
analysis, RNA was extracted from the cortex and white matter, which were manually 
isolated from frozen tissue sections of the frontal lobes. DNA fragments amplified by RT-PCR 
were analyzed by electrophoresis to estimate the spliced-in values for each splicing event. 
[Results] Macroscopic analysis showed aberrant splicing of several genes in the deep grey 
matter in DM1, but there were no apparent differences among the regions of the deep grey 
matter. Microscopic analysis revealed that the extent of splicing change in genes related 
to intracellular transport in the examined exons between DM1 and ALS was higher in the 
cortex than in the white matter. [Conclusion] We found aberrant splicing of several genes in 
the deep grey matter in DM1, similar in extent to the changes in the cortex. We also suggest 
that aberrant splicing of some genes may cause abnormal intracellular transport in DM1.

Pe-12-6 Comparison of electromyography and quantified 
muscle pathology in sporadic inclusion body myositis

○NobuyukiEura,TomooMano,AiYamanaka,TomoShiota,
HitokiNanaura,KazumaSugie
Department of Neurology, Nara Medical University, Japan

[Objective] Sporadic inclusion body myositis （sIBM） is a common myositis 
developing in elderly patients. Electromyography （EMG） can detect both 
myogenic and neurogenic changes; however, the mechanism remains unknown. 
Therefore, this study aimed to address this question pathologically. [Methods] 
Among patients who underwent a muscle biopsy from 2008 to 2020, sIBM cases 
were collected based on the Japanese sIBM study group criteria （2010）. To 
quantify the muscle pathology, the number of inflammatory cells and myofibers 
with rimmed vacuoles were calculated, and the smaller diameters of all 
myofibers were measured in four randomly selected microscopic fields （×400）. 
Then, the correlation between pathological parameters and clinical variables 
was analyzed using the Pearson's chi-square test. [Results] A total of 28 patients 
with sIBM were examined. The median age at biopsy was 69 （range, 52-83） 
years. Biopsy sites were quadriceps femoris （25%） and biceps brachii （75%）. 
The mean serum CK level was 445 （121-1,054） IU/L. The average number of 
inflammatory cells （CELLS） was 106.0 （9.5-429.5）, the percentage of vacuolar 
fibers （RV%） was 2.9 （0.4-6.5） %, and the maximum/minimum ratio of diameter 

（Max/Min） was 17.8 （8.5-40.8）. In muscles with neurogenic changes on EMG, 
Max/Min was significantly larger than in those with myogenic changes 

（p=0.0089）. There were positive correlations between CK and CELLS （r=0.384）, 
between RV% and Max/Min （r=0.551）. [Conclusion] The results of this study 
indicate that Max/Min and RV% represent neurogenic aspects of sIBM.

Pe-12-7 Histological investigation of necroptosis in anti-
HMGCR myopathy

○MasatoshiOmoto,ToshihikoMaeda,TakashiKanda
Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi University
Graduate School of Medicine, Japan

[Objective] Necroptosis has been linked to many pathological conditions 
and afflictions,such as ischemia, neurodegeneration, viral infections, and 
inflammation. RIPK1, RIPK3, and MLKL are central regulators of this pathway. 
Histopathological findings of anti-HMGCR myopathy biopsy specimens were 
characterized by numerous necrotic and regenerating fibers, deposits of the 
membrane attack complex, and lack of conspicuous lymphocytic invasion. 
Although it has been hypothesized that the complement-dependent antibody-
mediated mechanism underlies anti-HMGCR myopathy （Neurology 2018, Ann 
Rheum Dis 2019）, the underlying molecular immune mechanisms remain 
unknown. A recent in vitro study reported that necroptosis involves pro-
death regulators in complement-mediated cell death （Front Immunol 2018）. 
This study aimed to examine the involvement of necroptosis in anti- HMGCR 
myopathy using biopsied muscle specimens. [Materials and Methods] RIPK1, 
RIPK3, and MLKL expression was immunohistochemically investigated in 
biopsied muscle specimens （five control, three anti-HMGCR myopathy, and 
five anti-ARS syndrome）. [Results] RIPK1, RIPK3, and MLKL expression was 
generally observed in numerous muscle fibers of all anti-HMGCR myopathy 
biopsy specimens, but it was less conspicuous in the anti-ARS syndrome 
biopsy specimen. They were not expressed in the muscle fibers of the control 
specimen. [Conclusions] Necroptosis was involved in muscle fiber collapse in 
anti-HMGCR myopathy, and may act as a regulator in complement-mediated 
muscle fiber death in anti-HMGCR myopathy.

Pe-12-8 Activated vitamin D increases the barrier 
function of the endomysial endothelium

○YasuteruSano,EriIshiguchi,ToshihikoMaeda,FumitakaShimizu,
YukioTakeshita,MasayaHonda,TakashiKanda
Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi University
Graduate School of Medicine, Japan

Purpose: Dermatomyositis （DM） is an immune-mediated disorder that most 
prominently involves muscle and skin. The loss of tight junction （TJ） of some 
remaining microvasculature is a hallmark of DM. Recently, low serum level of 
vitamin D has been reported to be a risk factor for developing inflammatory 
myopathy including DM. In addition, it is reported that activated vitamin D 
strengthened the barrier function of endothelium constituting the blood-brain 
barrier. In this study, we investigated the effect of activated vitamin D to the 
barrier properties of the endomysial endothelium, using a human skeletal muscle 
microvascular endothelial cell line （TSM15）. Method: The mRNA levels of 
tight junction molecules as well as cell adhesion molecules were examined after 
incubation with conditioned medium （CM） with or without 1α, 25（OH）2D3 . 
The transendothelial electrical resistance （TEER） across the layer of TSM15 
in response to treatment with 1α, 25（OH）2D3 was also measured. Results and 
discussion: The addition of 1α, 25（OH）2D3 to TSM15 increased the mRNA 
levels of occludin and ZO-1, and reduced those of VCAM-1 and ICAM-1. 1α, 25

（OH）2D3 also elevated the TEER of TSM15. These results indicate that activated 
vitamin D strengthen the barrier function of endomysial endothelium through 
the up-regulation of occludin and ZO-1, and prevent the entry of inflammatory 
lymphocytes into the endomysium through the down-regulation of cell 
adhesion molecules. Conclusion: The activated vitamin D might ameliorate the 
pathophysiology of DM via restoring the fragile barrier of endomysial endothelium.

Pe-12-9 The effect of IgG from IIM patients on human 
muscle microvascular endothelial cell

○MasayaHonda,FumitakaShimizu,YasuteruSano,TakashiKanda
Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi University
Graduate School of Medicine, Japan

Background: Idiopathic inflammatory myopathies （IIM） are heterogeneous 
disorders. Abnormalities in the microcirculations are considered to be 
critical in the pathogenesis of IIM. So far, there is no direct evidence that 
circulating autoantibodies （Ab） have any roles on the muscle vasculature 
in the development of IIM. We recently established novel human muscle 
microvascular endothelial cells （HMMECs） line. Objective: The purpose of this 
study is to clarify the effect of immunoglobulin G （IgG） from IIM patients on 
the HMMECs. Method: We purified serum IgG from 42 sera with IIM patients, 
21 non-inflammatory disease controls and 12 healthy controls. （1） The amount 
of IgG-binding HMMECs and nuclear NF-κB p65 positive HMMECs was 
analyzed using the high-content imaging system after exposure to IgG. （2） 
The number of necrotic cells was analyzed after exposure to IgG from 7 Jo-1 
Ab-positive patients, 5 SRP Ab-positive patients, 4 biopsy-proven polymyositis, 
7 non-inflammatory disease controls and 7 healthy controls. Results:（1） 13 
of 42 IgG from IIM patients group bound to HMMECs. On the other hand, 
no control IgG bound to HMMECs. Two IgG from IIM patients significantly 
induced nuclear translocation of NF-κB p65, whereas no control IgG induced 
this change. （2） IgG from Jo-1 Ab-positive patients caused significantly higher 
number of necrosis in HMMECs compared to that from controls. Conclusion: 
There results showed that autoantibodies against endothelial cells forming 
endomysial capillaries may has pathogenic effects on microvasculature in IIM.
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Pe-13-1� canceled Pe-13-2 Proteomic analysis of serum-derived exosomal 
proteins associated with new-onset of ischemic stroke

○ShingoMitaki1,AtsushiNagai1,ShuheiYamaguchi2
1 Shimane University, Department of Neurology, Japan, 2 Shimane Prefecture
Hospital Chief Executive Officer

Background: Since ischemic stroke is one of the leading causes of death 
and disability in Japan, identifying new biomarkers enabling prediction and 
prevention of ischemic stroke is of great significance, beyond the established 
risk factors. This study aimed to identify the serum-derived exosomal proteins 
related to new-onset ischemic stroke using a proteomic method. Exosomes are 
powerful messengers with disease-specific biomolecules, making them great 
diagnostic candidates. Methods: Of the Japanese subjects who voluntarily 
participated several times in the health checkup at our institute, 10 subjects 

（6 males and 4 females, 64.2±3.9 years） who developed ischemic stroke 
during follow-up （7.3±4.4 years） and 10 age-sex matched controls without any 
development of the brain lesions （6.7±2.8 years） were investigated. Exosomes 
were derived from the serum collected at the baseline visit and differentially 
expressed proteins were evaluated using isobaric tagging for relative and 
absolute protein quantification （iTRAQ）-based proteomic analysis. Results: 
Of the 49 proteins identified with a false discovery rate <5%, in subjects 
with new-onset stroke compared with the controls, alpha-2-macroglobulin, 
complement C1r subcomponent, histidine-rich glycoprotein, and complement 
C1q subcomponent subunit B were significantly upregulated by 2.21, 2.24, 2.16, 
and 2.15-folds, respectively. Conclusions: Our study supports the concept of 
exosomal proteins as a biomarker for new-onset stroke. These proteins might 
be useful in the future for prediction or targeted therapy.

Pe-13-3 Serum protein biomarkers in the diagnosis of 
Cerebral Amyloid Angiopathy （CAA）

○YamatoNishiguchi1,KeiTachibana1,YurieMori2,
HirofumiMatsuyama1,AkihiroShindo1,ShinjiOikawa2,
HidekazuTomimoto1
1 Department of Neurology, Mie University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Environmental and Molecular Medicine, Mie 
university graduate school of Medicine

[Objectives] Cerebral amyloid angiopathy （CAA） is a vasculopathy caused by β
-amyloid deposition in cerebral small vessels. It is closely linked to Alzheimer's
disease （AD） and predisposes elderly patients to intracerebral hemorrhage
and cognitive impairment. However, no effective serum biomarker has been
established for early diagnosis or prediction of progression of CAA. [Methods]
Serum samples from CAA patients （n = 10）, AD patients （n = 10） and controls

（n = 10） were analyzed using two-dimensional differential gel electrophoresis
（2D-DIGE） combined with matrix-assisted laser desorption ionization time-of-
flight tandem mass spectrometry （MALDI-TOF/TOF/MS） followed by peptide
mass fingerprinting. [Results] Compared with controls, the expression levels of 8
proteins （Zinc finger protein Rlf, Hemopexin, Complement C9, NACHT, LRR and
PYD domains-containing protein 2, Complement C3, Alpha-1-acid glycoprotein 2,
and Coiled-coil domain-containing protein 87） were significantly increased, and 2
proteins （Vitamin D-binding protein, and Apolipoprotein A-I） were significantly
decreased in CAA group. Also, compared with control, the expression levels of
5 proteins （Zinc finger protein, Complement component C9, Complement C3, E3
ubiquitin-protein ligase ARIH2, Coiled-coil domain-containing protein 87） were
significantly increased, and no proteins were significantly decreased in CAA
group. [Conclusion] Our results suggest that altered expression levels of these
proteins in serum may candidate biomarkers for the CAA.

Pe-13-4 Changes of resting-state neural activity and brain 
structure in stroke patients with hemiplegia

○XuejinCao1,2,ZanWang1,2,YanliLiu4,IdrissAli.Abdoulaye1,2,
XiaohuiChen2,3,ShiyaoZhang1,2,XiaoyingGuo1,2,ShanshanWu1,2,
YijingGuo1,2,5
1 Department of Neurology, Affiliated ZhongDa Hospital of Southeast
University, China, 2 School of Medicine, Southeast University, China,
3 Department of Radiology, Affiliated ZhongDa Hospital of Southeast
University, 4 Department of Rehabilitation, Affiliated ZhongDa Hospital of
Southeast University, 5 Lishui People Hospital, ZhongDa Hospital Lishui
Branch, Southeast University

Objective: Many neuroimaging studies using MRI have reported that stroke induces abnormal 
brain activities. Yet, little is known about resting-state networks （RSNs） and the white matter 
structural changes in stroke patients with hemiplegia. Here we measured the neural activity and 
related nerve fibers of stroke patients by rs-MRI and diffusion tensor imaging（DTI）. Methods: 
We compared the RSNs of 14 ischemic stroke patients with 12 healthy controls（HC） by spatial 
group independent component analyses（ICA）. Correlation analysis were performed to assess the 
relationship between stroke patients' regional fractional amplitude of low-frequency fluctuations

（fALFF） and clinical scores. Tractography was performed for each subject using the DTI data to 
analyze the fibers passing the regions with changes of neural activities. Results: Compared with 
HC, stroke patients showed abnormal functional connectivity （FC） in some brain regions of the 
RSNs. The fALFF was increased in the contralesional （CL） parietal lobe and the regional fALFF 
was correlated to behavior scores in stroke patients.In most RSNs, the areas with decreased 
FC were accompanied by increased nerve fibers in the stroke group. Conclusions: The results 
showed that intrinsic brain activity is altered in stroke patients. The elevated neural activity 
in the CL parietal lobe and the increased nerve fibers across regions with decreased FC in the 
RSNs were noteworthy. It might provide an understanding of the structure-function relationships 
underlying compensatory changes after stroke. Keywords: Stroke;rsMRI;DTI;RSNs;Tractography.

Pe-13-5 Factors related to ASPECTS on admission in 
patients with LVO

○NobuakiYamamoto1,3,YukiYamamoto1,YasuhisaKanematsu2,
YasushiTakahi2,3,YuishinIzumi1
1 Department of Neurology, Japan, 2 Department of Neurosurgery,
3 Department of Advanced Brain Research, Japan

[Objective] The ASPECTS of patients with acute ischemic stroke at the 
time of admission varies. It is crucial to select appropriate methods of 
treatment. According to the recent guidelines, endovascular thrombectomy for 
patients with LVO and lesion of ischemic tissue that was not yet infarcted is 
effective. This result demonstrates the importance of patient selection based 
on neuroradiological imaging. However, there are many patients who are 
judged as ineligibility for recanalization therapy because of presence of large 
ischemic core, indicating unfavorable ASPECTS at the time of admission. We 
investigated the factors associated with favorable ASPECTS score at the time 
of admission. [Methods] We studies patients with LVO within 24 hours from 
onset who were admitted into our hospital. We divided them into two groups, 
with favorable diffusion-weighted image ASPECTS（>5）, and unfavorable 
ASPECTS（less than 6） at the time of admission. We investigated factors 
associated with favorable ASPECTS by evaluation of severity of clinical 
symptom, etiology, and radiological findings. [Results] This study showed 
that mild white matter lesion （Fazekas scale less than 2）, absence of internal 
carotid artery （ICA） occlusion and cardioembolic stroke were independent 
factor of favorable ASPECTS at the time of admission. （odds ratio 12.92, p 
< 0.001, odds ratio 0.31, p = 0.001, odds ratio 0.16, p = 0.001, respectively） 
[Conclusions] Patients without severe white matter lesion, cardioembolic stroke, 
and ICA occlusion might be associated with favorable ASPECTS at the time of 
admission.

Pe-13-6 Proprioceptive disturbance after thalamic hemorrhage: 
Analyses by diffusion tensor tractography

○AkiArai
Department of Neurology, Saitama Prefectural Rehabilitation Center, Japan

[Objective] To analyze patients with thalamic hemorrhage presenting with 
severe proprioceptive disturbance by diffusion tensor tractography （DTT）. 
[Background] Patients with thalamic hemorrhage sometimes exhibit markedly 
disturbed proprioceptive sensation, which influences motor control, thereby 
hindering the process of rehabilitation. [Methods] Three patients with thalamic 
hemorrhage exhibited severe proprioceptive disturbance and hemiparesis. DTT 
adopted in this study was deterministic tractography. The tracts observed 
were as follows: （1） corticospinal tract （CST）; （2） medial lemniscus pathway 

（MLP）; and （3） superior longitudinal fasciculus （SLF）. [Results] （1） In all 
cases, the density of CST fibers was reduced in the affected hemisphere. （2） 
Detecting MLP alone was not possible by the method used in this study. The 
tracts adjacent to MLP were detected together, including other somatosensory 
pathways and the corticoreticular pathway. The density of this tract complex 
was reduced on the affected side in all cases. In two cases, transcallosal 
aberrant fibers were included in the complex on the affected side. （3） The 
density of SLF fibers on the affected side was slightly reduced in two patients. 
In one patient, some transcallosal aberrant fibers were noted on the affected 
side. [Conclusions] Thalamic hemorrhage impaired not only projection fibers, 
but also association fibers. In the period of recovery, the new fibers, including 
substitutive aberrant fibers, may reconstruct neural tracts and networks.
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Pe-13-7 Protective role of pre-existing cerebrovascular 
diseases in local spread of COVID-19 in Japan

○MasakoKinoshita1,KazuakiSato2,HiroyaOhara3,
VellingiriBalachandar4,ShawnJ.Green5,MasamiTanaka6,7
1 Department of Neurology, National Hospital Organization Utano National
Hospital, Japan, 2 Department of Neurology, Ijinkai Takada General
Hospital, 3 Department of Neurology, Minaminara General Medical Center,
4 Department of Human Genetics and Molecular Biology, Bharathiar
University, 5 Lundquist Institute at Harbor-UCLA Medical Center, Lundquist
Institute for Biomedical Innovation, 6 Kyoto MS Center, Kyoto Min-Iren Chuo
Hospital, 7 Department of Neurology, Kaikoukai Josai Hospital

Objective: It is proposed that various pre-existing medical conditions, including 
cerebrovascular diseases, might increase a risk for severity of coronavirus disease 
2019 （COVID-19）. The cumulative number of COVID-19 cases in Japan is relatively 
low, therefore the effect by cerebrovascular diseases can be distinct from that 
in Western countries. We analyzed the relationship between the local number 
of patients with pre-existing cerebrovascular diseases per population and local 
prevalence of patients with severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 （SARS-
CoV-2） infection. Methods: Data on SARS-CoV-2 infection and the estimated number 
of patients who received medical treatment for cerebrovascular diseases in each 
prefecture were obtained from the official notifications database of Japan. We analyzed 
the association between the ratio of patients with each disease and the prevalence of 
SARS-CoV-2 infection. Results: The ratio of patients with cerebrovascular diseases 
per population showed a significant negative correlation with the prevalence of SARS-
CoV-2 infection （Spearman's rank correlation, p<0.01）. Conclusions: The current 
study suggests that pre-existing cerebrovascular diseases may play a protective role 
against local spread of SARS-CoV-2 infection, possibly attributed to common use of 
angiotensin-converting enzyme inhibitors and angiotensin receptor blockers.

Pe-13-9 COVID-19 survival among patients with acute 
ischemic stroke: case reports from developing country

○NazlaAnandaRachmiPuti1,2,ItaMuharramSari1,2,
MursyidBustami1,2,EkaMusridharta1,2,SardianaSalam1,2,
IswandiErwin1,2
1 National Brain Centre Hospital Prof. Dr. dr. Mahar Mardjono, Indonesia,
2 Faculty of Medicine Airlangga University, Indonesia

Objective: The purpose of this presentation was to report the neurocritical 
management for patients with acute ischemic stroke （AIS） with confirmed 
COVID-19 infection. Methods: The data for this case reports were gathered from 
patient medical records. Results: We reported two cases of COVID-19 survival 
among patients with AIS. Case 1 is a 58 years old woman, with acute right 
hemiparesis and dysarthria since 1 hour before admission, without any symptoms 
leading to infectious disease. Case 2 is a 53 years old man with left hemiparesis 
and dysarthria since 1 day before submitted, with history of febrile and dyspnea 1 
day before admission. Both of them had a history of uncontrolled type II diabetes 
mellitus and hypertension. Real time PCR of the oropharyngeal samples were 
positive in both cases. These patients were intubated within 24 hours of admission 
and treated for Acute Respiratory Distress Syndrome along with anticoagulant 
treatment. Both patients were discharged with recovery from the infection and 
their mRS scale on 1 month after discharged was 2-3. Conclusion: AIS can be found 
in patients with COVID-19 infection, but there is no specific clinical guidelines for 
management of AIS among COVID-19 positive patients. From our case, the patient 
showed clinical improvement by early recognition of ARDS, strictly monitoring 
for the hemodynamic status and supportive treatment for the reperfusion of tissue 
vascularization and organ function. More studies are required to establish the 
management protocol for AIS patients with COVID-19 infection.

Pe-13-10�  canceled

Pe-13-11 Cerebrospinal fulid inflammatory markers in 
cerebral amyloid angiopathy-related inflammation

○KenjiSakai1,MoekoNoguchi-shinohara1,2,TokuheiIkeda1,3,
TsuyoshiHamaguchi1,KenjiroOno1,4,MasahitoYamada1
1 Department of Neurology and Neurobiology of Aging, Kanazawa University
Graduate School of Medical Sciences, Japan, 2 Department of Preemptive 
Medicine for Dementia, Kanazawa University Graduate School of Medical
Sciences, 3 Department of Neurology, Ishikawa Prefectural Central Hospital,
4 Department of Neurology, Showa University School of Medicine

Objectives: We assessed cerebrospinal fluid （CSF） inflammatory cytokines, chemokines, 
and matrix metalloproteinases （MMPs） to elucidate pathomechanisms of cerebral 
amyloid angiopathy-related inflammation/vasculitis （CAA-ri）. Methods: We collected 
cerebrospinal fluid （CSF） samples of 9 patients with CAA-ri of before （acute CAA-
ri group） and after treatment （post-treatment CAA-ri group） and 9 patients with 
CAA （CAA without inflammation group）. We examined anti-amyloid β protein （Aβ） 
antibody titer by ELISA, and measured 27 cytokines, 9 MMPs, and 4 tissue inhibitors 
of MMPs （TIMPs） by multiplexed fluorescent bead-based immunoassay. Results: 
We demonstrated TIMP-2 （median） in CSF of the acute CAA-ri group （30994.49 pg/
ml, P = 0.007） and the post-treatment CAA-ri group （36430.97 pg/ml, P = 0.001） was 
significantly elevated compared to that of the CAA without inflammation group （22013.58 
pg/ml）. A significant positive correlation between TIMP-1 and anti-Aβ antibodies in 
the acute-phase CAA-ri （rs = 0.900, P = 0.037） was observed. MMP-2 tended to be higher 
in the acute and post-treatment CAA-ri groups than in the CAA without inflammation 
group. Platelet-derived growth factor （PDGF）-BB levels decreases after treatment in 
patients with CAA-ri, and showed significant positive correlation with the titer of anti-A
β antibodies （rs= 0.900, P = 0.037） in the acute phase. Conclusions: Elevated levels of 
MMP-2, TIMP-1, TIMP-2, and PDGF-BB might be related to the development of CAA-ri. 
These inflammatory proteins could be diagnostic markers for CAA-ri.

Pe-13-12 Urinary Immunoglobulin is Independently Associated 
with Deep and Infratentorial Cerebral Microbleeds

○TeppeiKomatsu,JunichiroTakahashi,TomotakaShiraishi,
TomomichiKitagawa,TakeoSato,HirokiTakatsu,KenichiroSakai,
TadashiUmehara,ShusakuOmoto,HidetomoMurakami,
HidetakaMitsumura,YasuyukiIguchi
Department of Neurology, the Jikei University School of Medicine, Tokyo,
Japan

Objective: Cerebral microbleeds （CMBs） detected on susceptibility-weighted 
imaging （SWI） are associated with cerebral small vessel disease. Chronic kidney 
disease and microalbuminuria has been associated with the presence of BMBs in 
stroke patients. Urinary immunoglobulin G （U-IgG） was measured to document 
glomerular injury. The relationship between uIgG and CMBs is unknown. Methods: 
We enrolled patients who had been admitted for a transient ischemic attack （TIA） 
or ischemic stroke. We identified the patients who had SWI and spot urine test. The 
location of CMBs was divided into three categories: lobar type （cortex, subcortical 
white matter）, deep type （basal ganglia, thalamus, capsule）, and infratentorial 
type （brain stem, cerebellum）. We analyzed the association between U-IgG and 
the presence and location of CMBs. Results: We included 298 patients （86 female, 
median age of 70 years, median eGFR 65.8ml/min/1.73m2）. Positive of U-IgG and 
CMBs were observed in 58 patients （20%）, 162 patients （54%）, respectively. 
Positive of U-IgG was significantly associated with CMBs than in non CMBs （28% 
versus 10%, p<0.01）. No significant differences were found between U-IgG and the 
pure lobar CMBs. The multivariate analysis revealed that positive of U-IgG was 
independently associated with the deep and infratentorial CMBs （OR 4.7, 95% CI 
1.8-11.9, P<0.01）. Conclusions: U-IgG is closely associated with the prevalence of 
deep and infratentorial CMBs in a TIA or ischemic stroke patients. Our findings 
provide new insights into the association between U-IgG and the distribution CMBs.
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Pe-13-13 Exon-based approach is reasonable to detect 
mutations in small vessel disease-related genes

○MasahiroUemura1,ShouichiroAndo1,HiroakiNozaki2,
IkukoMizuta3,TakeshiIkeuchi4,ToshikiMizuno3,
HidekazuTomimoto5,OsamuOnodera1
1 Department of Neurology, Brain Research Institute （BRI）, Niigata
University, Niigata, Japan, 2 Department of Medical Technology, Health 
Sciences Faculty of Medicine, Niigata University, Niigata, Japan,
3 Department of Neurology, Kyoto Prefectural University of Medicine, Kyoto,
Japan, 4 Department of Molecular Genetics, Brain Research Institute, Niigata
University, Niigata, Japan, 5 Department of Neurology, Mie University
Graduate School of Medicine, Kyoto, Japan

[Objective] More than ten genes are related with hereditary small vessel disease （hSVD）. Although 
many mutations in various genes were reported, it is difficult to narrow down candidate genes just 
based on clinical findings. Hence, it is required the reasonable approach to detect mutations in hSVD-
related genes. The objective of this study is to investigate the mutations in hSVD-related genes and to 
propose the reasonable approach to detect mutations. [Methods] We included one-hundred eleven SVD 
patients with leukoencephalopathy （LE）. Firstly, we screened mutations of exon 2-24 in NOTCH3 and 
all exons in HTRA1 by using Sanger's methods. Secondly, we performed whole exome sequencing for 
the remaining undiagnosed patients to investigate the mutations in other hSVD-related genes. Finally, 
we investigated the frequency of mutations in each exons of hSVD-related genes. [Results] We identified 
thirty-eight mutations among fifty SVD patients with LE （Twenty-five mutations in NOTCH3 among 
31 patients, 9 mutations in HTRA1 among 13 patients, 2 mutations in ABCC6 among 4 patients, 1 
mutation in COL4A1 among 1 patient and 1 mutation in COL4A2 among 1 patient）. Multiple patients 
had mutations in exon 2 or 4 of HTRA1, exon 3, 4, 6, 7, 8, 11 or 19 in NOTCH3 or exon 19 in ABCC6. 
Thirty-nine patients （78.0%） had mutations among these ten exons. The most patients had mutations in 
exon 4 of HTRA1 （n = 10, 20.0%）. [Conclusion] Not individual gene but exon-based approach including 
NOTCH3, HTRA1 and ABCC6 is reasonable to detect mutations in hSVD-related genes.

Pe-13-14 The association of early onset severe cerebral 
small vessel disease and APOE

○YuyaHatano,TomohikoIshihara,MasahiroUemura,
OsamuOnodera
Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University,
Japan

[Objective] APOE4 impairs brain capillary pericytes and the blood-brain barrier 
（Montagne A, et al. Nature. 2020）. There are several reports that APOE4 is 
associated with increased MRI marker of cerebral small vessel disease （CSVD）, 
including white matter hyperintensities （WMH） （Schilling S, et al. Neurology. 
2013）. We examined the impact of APOE4 in young-onset severe CSVD, which 
is thought to be more enriched in genetic factors. [Methods] We performed 
exome analysis of 98 CSVD cases with Fazekas scale 3 or III. Of these, 72 cases 
with age onset of 30 - 60 years were included, excluding cases with mutations 
of the genes responsible for cerebrovascular disease. APOE alleles in each case 
were examined, and the frequency of APOE4 was compared between CSVD 
patients and the previously reported healthy controls （n=1090, an average age 
of 51 years, Nakayama, et al. PCN （2002））. We also examined whether there 
was a difference in the distribution of age of onset between the APOE alleles 
in cases of CSVD. [Results] The APOE4 allele frequencies of CSVD group 
and healthy control group were 3.5 % and 9.2 %, respectively. Contrary to 
expectation, the frequency of APOE4 allele was significantly lower in CSVD 
patients than in healthy controls （odds ratio, 0.36 ; Fisher's Exact Test, p = 
0.015）. The onset of CSVD in patients with APOE3/4 tended to be higher than 
those with 3/3 （Wilcoxon rank sum test: p = 0.078）. [Conclusions] This study 
suggests that APOE4 is protective in early onset severe CSVD.

Pe-13-15 Cerebral small vessel diseases: white matter 
degeneration revealed by 3D histopathologic evaluation

○RieSaito1,HiroakiNozaki2,KazukiTainaka3,MasahiroUemura2,
MasahiroSuzuki4,MasaharuTanaka5,ArikaHasegawa6,
TakashiAbe7,AkiSato8,HidekiHashidate9,ShuichiIgarashi8,
RyokoKoike8,OsamuOnodera2,AkiyoshiKakita1
1 Department of Pathology, Brain Research Institute, Niigata University,
Japan, 2 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata
University, 3 Department of System Pathology for Neurological Disorders,
Brain Research Institute, Niigata University, 4 Department of Neurology,
Mishima Hospital, 5 Department of Psychiatry, Mishima Hospital,
6 Department of Neurology, Nishi-Niigata Chuo National Hospital,
7 Department of Hematology, Niigata City General Hospital, 8 Department of
Neurology, Niigata City General Hospital, 9 Department of Pathology, Niigata
City General Hospital

Objective: To clarify the clinicopathologic features of autopsied patients with CADASIL, HTRA1-autosomal dominant disease 
（HTRA1-AD） and sporadic small vessel disease （sSVD）. Methods: From a cohort of 80 consecutive autopsied patients with SVD, 
we retrieved those with genetically confirmed CADASIL and HTRA1-AD （3 and 3 patients, respectively）, and four with sporadic 
SVD. We examined their clinicopathologic features, and quantitatively evaluated white matter and vascular changes in the 
frontal portion of the centrum semiovale （CSO） by integrating data obtained from analyses of both conventional 2-dimensional 

（2D） and chemically cleared 3D tissue. Results: Quantitatively, the white matter pathology, including the density of myelin and 
axons and the extent of gliosis, was most severe in CADASIL, but unexpectedly sSVD was second in order of severity, followed 
by HTRA1-AD. The vascular pathology, including arteriole and capillary sclerosis and the extent of the perivascular space, was 
most severe in CADASIL, whereas the density of smooth muscle actin （SMA） positivity was most decreased in HTRA1-AD. 3D 
immunohistochemistry for SMA demonstrated two distinct patterns of SMA loss within the vessels distributed in white matter 
lesions: （1） CADASIL and sSVD: diffuse loss, being particularly prominent in small branches, （2） HTRA1-AD: selective loss in 
main branches. Conclusion: Extent of white matter and vascular degeneration varies among the types of small vessel disease, 
and is most severe in CADASIL. These different patterns of SMA loss may be related to the underlying pathomechanisms.

Pe-14-1 Neuroprotective effects of human amnion-derived 
MSCs on cerebral ischemia-reperfusion injury in rats

○ShiroTakahashi1,ChikakoNito1,MasafumiArakawa1,SatoshiSuda1,
YukoNitahara-kasahara2,MashitoSakai2,TakashiOkada3,
KazumiKimura1
1 Department of Neurological Science, Graduate Scholl of Medicine, Nippon
Medical School, Japan, 2 Department of Biochemistry and Molecular Biology,
Graduate Scholl of Medicine, Nippon Medical School, 3 Division of Molecular 
and Medical Genetics, Center for Gene and Cell Therapy, The institute of
Medical Science, The University of Tokyo

[Objective] Several studies have been conducted on cell therapies by using embryonic stem 
cells to prevent brain injury after ischemia. The transplantation of human amnion-derived 
mesenchymal stem cells （AMSCs） was shown positive therapeutic outcomes in various 
animal models of diseases. In this study, we investigated the effects of intravenous AMSC 
administration after transient middle cerebral artery occlusion （MCAO） in rats. [Methods] 
Male SD rats underwent transient 90 min MCAO. 1×106 AMSCs or vehicle were administered 
via tail vein injection just after reperfusion （n=5, each）. Neurological performance and motor 
functions were evaluated on days 1, 3, 7 and 28 after transient MCAO. TTC staining and 
immunohistochemistry were performed 72h after reperfusion. [Results] Transplanted AMSCs 
significantly reduced infarct and edema volume （p<0.05, p<0.01） and reversed motor deficits 
at 72h after reperfusion （p<0.05）. Compared with the saline group, animal treated with 
AMSCs exhibited improved neurological performance in the Rota-Rod test at 28 days after 
transient MCAO （p<0.05）. In the boundary of ischemic areas after 72h reperfusion, AMSC 
transplantation significantly inhibited microglial activation and pro-inflammatory cytokine 
expression. [Conclusions] The present study shows that intravenous administration of human 
AMSCs after reperfusion improved ischemic damage and neurological function in a rodent 
model of focal cerebral ischemia. The neuroprotective action of AMSCs may relate to the 
modulation of inflammatory responses after cerebral ischemia-reperfusion injury.

Pe-14-2 Direct arterial damage and NVU disruption by 
mechanical thrombectomy in rat stroke model

○RyoSasaki,ToruYamashita,KohTadokoro,NamikoMatsumoto,
RyutaMorihara,YoshioOmote,MamiTakemoto,KojiAbe
Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Dentistry and
Pharmaceutical Sciences, Okayama University, Japan

[Objective] Mechanical thrombectomy （MT） becomes one standard treatment 
in acute ischemic stroke and in some cases cause hemorrhagic complications. 
The present study was designed to evaluate the pathology of arterial damage 
and neurovascular unit （NVU） disruption by MT in relation to tPA injection 
for acute ischemic stroke.[Methods]Transient middle cerebral artery occlusion 

（tMCAO） was induced to male SHR/Izm rats for 2 hourrs, followed by 
reperfusion with/without tPA （3 mg/kg） and insertion of "rough suture" 
mimicking MT 1 or 3 times （MT1 or MT3）. The tPA+MT3 group had 8 rats 
and other groups had 6 rats. [Results]Both cerebral infarct and hemorrhage 
volumes were increased with severer IgG leakage in the tPA+MT3 group 
compared to the control group. The structural damage reaching tunica media 
was also detected in MT3 and tPA+MT3 groups. The expression of matrix 
metalloproteinase-9 （MMP-9） and vascular endothelial growth factor （VEGF） 
were increased in the tPA+MT3 group, in which a part of MMP9-positive cells 
expressed a neutrophil marker myeloperoxidase （MPO）. And the detachment 
of basal lamina from astrocyte foot processes were observed in the tPA+MT1 
and tPA+MT3 groups. [Conclusions]The results suggest that MT causes both 
direct arterial damage and upregulating of VEGF, MMP9 which resulting 
in NVU disruption, and hemorrhagic complications in acute ischemic stroke 
especially in combination with tPA.

Pe-14-3 Exploration of OPC differentiation under ischemic 
stroke using BCAS1 immunohistochemistry

○GuanhuaJiang,TakashiAyaki,TakakuniMaki,RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan

Background: Oligodendrocytes are crucial for remyelination of damaged brain 
after ischemic stroke. It's been reported that oligodendrocyte precursor cells 

（OPCs） are abundantly recruited to the ischemic region in animal models, 
however, it remains unclear how OPCs distribute to an ischemic area, but fail 
to mature into functional oligodendrocytes in human ischemic brain. Breast 
carcinoma amplified sequence 1 （BCAS1） has been proved to be highly 
expressed in newly formed, myelinating oligodendrocytes（pre-mOLGs）, and 
decreases in mature oligodendrocytes. Here we investigate how OPCs and 
pre-mOLGs contribute to neurovascular damage and remodeling after stroke 
and the undergoing mechanisms of tissue injury and repair in a human 
brain. Methods: Neuropathologic examinations and immunohistochemistry 
were applied to human brain samples, including stroke subjects, healthy 
control subjects and VCI subjects, followed by light microscope observation. 
Result: In acute stage of ischemic stroke, BCAS1+ cells are significantly 
increased and clustered among penumbra , with a less arborized morphology. 
Under chronic cerebral ischemia （e.g. VCI）, BCAS1+ cells are scattered 
and better differentiated. Discussion BCAS1+ cells were most abundantly 
observed after stroke, indicating differentiation of recruited OPC is activated. 
ConclusionBCAS1 could be an OPC differentiation marker in ischemic stroke.
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Pe-14-4 MiRNA-132/212 regulated by CRTC1 plays a 
crucial role in Blood-Brain Barrier after Stroke

○HaominYan1,TsutomuSasaki1,ShigenobuMatsumura2,
HideakiKanki1,ShintaroSugiyama1,KumikoNishiyama1,
HiroshiTakemori3,HidekiMochizuki1
1 Department of Neurology, Osaka University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Laboratory of Nutrition Chemistry, Division of Food Science and
Biotechnology, Graduate School of Agriculture, Kyoto University, 3 Faculty 
of Engineering, Department of Chemistry and Biomolecular Science, Gifu
University

Objective: MicroRNAs （miRNAs）plays a critical role in post-transcriptional regulation of 
gene expression. MiRNAs affect a wide range of biological processes in various neurological 
disorders. Among the miRNAs involved in central nervous system diseases, miR-132/212 
cluster was demonstrated to regulate the process of synaptogenesis, neuroinflammation and 
mental disorders. However, the mechanism of miR-132/212in cerebral ischemia, including 
upstream regulators and target genes is stillunrevealed. Using bioinformatics analysis, CRTC1 
was predicted to be involved in miR-132/212 upstream regulation. This study therefore aims 
to investigate the role of miR-132/212 and CRTC1 in ischemic stroke. Methods: CRTC1 KO 
mice were generated and subjected to right middle cerebral artery occlusion for 60 min with 
a suture and then reperfused. MiR-132/212 expression was evaluated by qPCR. Neurological 
functions were examined. BBB damage was evaluated by Evans Blue injection. MiR-132/212 
target proteins were detected by Western Blot. Results: The infarct volume and BBB damage 
in CRTC1 KO mice were significantly aggravated than wild-type （WT） mice. MiR-132/212 
expression was obviously decreased in CRTC1 KO mice after stroke. Likewise, neurological 
function deficits of CRTC1 KO mice were evidently worse than WT mice. The vascular 
integrity dysfunction was worsened in CRTC1 KO mice compared to WT mice after stroke. 
Conclusion: These findings suggest thatmiR-132/212 cluster is modulated by CRTC1, and it 
could associate with functional recovery after ischemia by enhancing vascular integrity.

Pe-15-1 EFFICACY AND SAFETY OF MEDICAL CANNABIS IN 
PARKINSON'S DISEASE; A RANDOMIZED CONTROL TRIAL

○MintraTangrungruengkit,SuttikietSampao,NittayaPapsamoot,
KunjanaJanpan,ArtitayaVongsaroj,WanidaPeerapattanapokin
Nopparatrajathanee hospital, Thailand

Objective Cannabis is getting more attractive in Thailand as it has become 
legal for medical use. The existing literature regarding the endocannabinoid 
system dysregulation and treatment efficacy in Parkinson disease （PD） has 
shown conflicting results. This study aimed to assess the effects of cannabis oil 

（CBD:THC 1:1） on the global score of PD symptoms. Methods We conducted 
a randomized, double-blind, placebo-controlled trial in 15 patients with PD 
between cannabis oil to placebo. The participants were randomly allocated 
to receive cannabis oil （n=8） or placebo （n=7） for 6 weeks. We assessed the 
motor and general symptoms and adverse effects every 2 weeks. The primary 
outcome was a change in the total score of the MDS-UPDRS. The secondary 
outcomes included the motor complication （MDS-UPDRS part IV）, quality of 
life （Thai PDQ-8 score）, and adverse effects. The project was approved by the 
local Research Ethics Committee and the participants completed a consent 
form. Results Thirteen patients （86.7%） completed the entire trial. There 
were no statistically significant changes in the total MDS-UPDRS （p= 0.926）, 
motor complication （MDS-UPDRS part IV） （p= 0.705）, and Thai PDQ-8 scores 

（p=0.969）. There was no major adverse effect reported although there were 2 
dropouts in the cannabis group related to the intolerability of the side effects. 
Conclusions Cannabis oil （CBD:THC 1:1） has shown no improvements on PD 
symptoms nor the quality of life. The tolerability of the side effects is still of 
major concern even without major adverse effects associated with cannabis.

Pe-15-2 Rasagiline improves swallowing in patients with 
Parkinson's disease

○MakitoHirano1,ChiharuIsono2,MakotoSamukawa1,KanjiFukuda2,
SusumuKusunoki1
1 Kindai University, Department of Neurology, Japan, 2 Kindai University,
Department of Rehabilitation Medicine

Background: Dysphagia is a potentially fatal symptom of Parkinson's disease 
（PD） and is a known risk factor for aspiration pneumonia. A previous finding 
that 2 mg/day transdermal rotigotine （levodopa equivalent dose, 60 mg/day） 
is more effective than 200 mg/day oral levodopa for dysphagia suggests the 
importance of continuous dopaminergic stimulation （CDS） in swallowing （JNS 
2019;404:5）. However, non-ergot dopamine agonists including rotigotine have 
rare but serious adverse effects such as sleep attack, which precludes patients 
from driving. Rasagiline, a monoamine oxidase B inhibitor with fewer adverse 
events, facilitates CDS. Methods: This retrospective open-label evaluator-
blinded study examined swallowing functions before and ~3 months after 
1mg/day rasagiline treatment in 20 patients with PD including 11 drug-naïve 
patients on videofluoroscopic study of swallowing （VFSS）. The results were 
evaluated according to a Japanese scale established by the Japanese Society 
of Dysphagia Rehabilitation, the Dysphagia Outcome and Severity Scale 

（DOSS, an international scale）, and oral or pharyngeal transit time （OTT or 
PTT）. Parkinsonism was evaluated with UPDRS-part III. Results: Rasagiline 
significantly improved the Japanese scale oral phase score, total score, DOSS, 
OTT, and PTT （p < 0.05, Wilcoxon signed-rank test）, which did not parallel 
alleviation of parkinsonism. The same effect was found in drug-naïve patients. 
Conclusion: This is the first study to show that rasagiline significantly 
improves swallowing functions in a modest number of patients with PD.

Pe-15-3 A53T alpha synuclein BAC transgenic rat as a 
model for Parkinson's disease

○TomoyukiTaguchi,MasashiIkuno,MaikoUemura,
HodakaYamakado,RyosukeTakahashi
Department of Neurology Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan

<Objective>Parkinson's disease （PD） is a common neurodegenerative disorder 
characterized by a broad range of motor and non-motor symptoms. The pathological 
feature of PD is the loss of dopaminergic （DA） neurons in the substantia nigra 
pars compacta （SNc）, in association with Lewy bodies that are mainly composed of 
abnormally aggregated α-synuclein （α-syn）. The symptomatic therapies such as 
dopamine replacement therapies are available, but disease-modifying therapies are not 
developed yet, partially due to the lack of an appropriate animal model. The aim of 
this study is to create a PD rat model for identification of biomarkers and application 
to therapeutic intervention.<Methods>We generated human α-syn bacterial artificial 
chromosome （BAC） transgenic rat harboring the entire human α-syn gene and its 
gene expression regulatory regions with the A53T mutation and risk polymorphisms. 
The A53T-SNCA-BAC rats were analyzed behavioral ly, histological ly and 
biochemically.<Results>A53T-SNCA-BAC rats showed abnormally phosphorylated α
-syn accumulation in the PD vulnerable regions such as olfactory bulb, cerebral cortex, 
hippocampus and SNc （n=3）. The number of DA neurons in the SNc was decreased 

（n=5 for 3, 9, 18 months, respectively） accompanied by locomotor dysfunction in aged 
mutant rats （Wildtype n=5, A53T-SNCA-BAC n=8）. Proteome analysis of cerebrospinal 
fluid exosomes showed some candidates for PD biomarkers （n=5）.<Interpretation> 
A53T-SNCA-BAC rats recapitulated some of the cardinal symptoms and pathologies 
of PD. This novel transgenic rat model is expected to be a valuable tool not only to 
investigate the PD pathogenesis but also to identify biomarkers for PD.

Pe-15-4 Association between constipation and striatal 
dopaminergic function in Parkinson's disease

○HirokiTakatsu1,TadashiUmehara1,JunichiroTakahashi1,SumireKurihara1,
ShihoAkiyama1,TomotakaShiraishi1,TomomichiKitagawa1,TakeoSato1,
AtsuoNakahara2,TeppeiKomatsu1,KenichiroSakai1,ShusakuOmoto1,
MurakamiHidetomo1,HidetakaMitsumura1,OkaHisayoshi2,YasuyukiIguchi1
1 Department of Neurology, The Jikei University School of Medicine, Tokyo,
Japan, 2 Department of Neurology, Daisan Hospital, The Jikei University
School of Medicine, Tokyo, Japan

Objective:Constipation is one of earliest non-motor symptoms preceding the onset 
of Parkinson's disease （PD）. α-synuclein can spread from the gut to brain via the 
vagus nerve. Therefore, constipation may be involved in nigrostriatal dopaminergic 
neurons. In this study, we aimed to examine the association of constipation with 
subregional degeneration of nigrostriatal dopaminergic neurons in PD patients. 
Methods:The subjects were 89 patients diagnosed with de novo PD. No patients had 
cognitive impairment defined by Mini-Mental State Examination （MMSE） scores ≦
24. Constipation was defined by the presence of at least 1 of 2 criteria: （1） an absence 
of everyday defecation, or （2） the use of drugs to treat constipation. We analyzed the 
association between constipation with striatal 123I-FP-CIT dopamine transporter uptake. 
Results:Of the 89 patients （43 female, mean age of 70 years, mean disease duration of 1.5
years, mean MDS-UPDRS part III scores of 21 points, mean MMSE score of 28 points）, 
60 （67%） patients had constipation. Constipation was associated with older age, higher 
MDS-UPDRS part III scores and lower MMSE scores. After controlling for these
covariables, constipation was associated with lower MMSE scores （OR 0.40, 95% CI 
0.20 to 0.77, P=0.006） and decreased 123I-FP-CIT uptake in right anterior putamen （OR 
0.03, 95% CI 0.002 to 0.63, P=0.013） and caudate （OR 0.17, 95% CI 0.03 to 0.95, P=0.04）. 
Conclusions:Constipation is related to the degeneration of dopaminergic neurons in
the right associative striatum, and may be involved in subclinical cognitive decline.

Pe-15-5 Dopaminergic denervation in executive striatum 
predicts response to L-dopa in Parkinson's disease

○TaikiMatsubayashi,TakaakiHattori,MasahiroOhara,KoseiHirata,
QingmengChen,SatokoKina,KojiMorito,KaoruShimano,
TakanoriYokota
Department of Neurology and Neurological Science, Tokyo Medical and
Dental University Graduate School of Medical and Dental Sciences, Japan

[Objective] Parkinson disease （PD） patients have different extent of dopaminergic 
denervation in striatal subregions （limbic, executive and sensorimotor）. We 
aimed to clarify the association between dopaminergic denervation in striatal 
subregions and motor phenotypes in PD. [Methods] Drug-naïve 22 PD patients 
were enrolled. Extents of dopaminergic denervation in striatal subregions were 
estimated by dopamine transporter （DAT） imaging with 123I-FP-CIT SPECT. 
L-dopa challenge test （LDCT） was performed by giving 100mg L-dopa drip in
venous. Motor phenotypes were quantified by using subscores of MDS-UPDRS
part III in terms of seven factors （midline function, resting tremor, rigidity,
right upper limb bradykinesia, left upper limb bradykinesia, postural and
kinetic tremor, and lower limb bradykinesia）. Associations between extent of
dopaminergic denervation and motor phenotypes or response rate of each motor
phenotype after LDCT were evaluated. [Results] The severity of left upper limb
bradykinesia was negatively correlated with DAT bindings in right sensorimotor
striatum. Response rate of left upper limb bradykinesia after LDCT was
negatively correlated with DAT binding in right executive striatum. [Conclusions]
These results suggest that neural correlate of upper limb bradykinesia is
dopaminergic denervation in the contralateral sensorimotor striatum in which
the executive striatum plays a compensatory role. We speculate that more
denervation in the executive striatum is equivalent to having more therapeutic
margins, resulting in bigger response to LDCT in drug-naïve PD.
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Pe-15-6 Inter-regional balance within striatum affects 
cognition and dual-task gait in Parkinson's disease

○MasahiroOhara,TakaakiHattori,TaikiMatsubayashi,KoseiHirata,
QingmengChen,SatokoKina,KojiMorito,KaoruShimano,
TakanoriYokota
Department of Neurology and Neurological Science, Graduate School of
Medical and Dental Sciences, Tokyo Medical and Dental University, Japan

[Objective] The striatum can be classified into subregions （limbic, executive 
and sensorimotor） according to their connectivity to the cerebrum. Each patient 
with Parkinson disease （PD） has different extent of dopaminergic denervation 
in each striatal subregion. To date, it is not known how inter-regional balance 
of dopaminergic denervation in the striatum affects phenotypes in PD patients. 
Here, we aimed to elucidate the relationship between inter-regional balance of 
DAT uptake and cognition or dual-task gait in PD patients. [Method] Twenty-
three patients with drug-naïve PD was enrolled. All patients had comprehensive 
neuropsychological assessment and dopamine transporter （DAT） imaging with 
123I-FP-CIT SPECT. Gait was evaluated by using wearable inertial sensorsunder 
simple linear walking and cognitive （serial 7s） dual-task at fast-paced. Dual task 
cost was calculated. Correlation analysis was performed between DAT uptake and 
behavioral parameters. [Result] Performance for immediate recall, delayed recall, 
working memory and word fluency tests were positively correlated with left or 
right executive/sensorimotor DAT uptake ratio. However, they were marginally 
correlated with executive or sensorimotor DAT uptake itself. Dual task cost of stride 
time was negatively correlated with right executive/sensorimotor DAT uptake ratio. 
[Conclusion] Our results indicate that balance between executive and sensorimotor 
striatum in terms of dopaminergic denervation affect memory, attention and 
executive function as well as cognitive-motor interference in drug-naïve PD patients.

Pe-15-7 Selegiline treatment suppresses white matter 
neuroinflammation in Parkinson's disease patients

○HarukaTakeshige-amano1,TakuHatano1,KojiKamagata2,
ChristinaAndica2,TakashiOgawa1,YasushiShimo1,GenkoOyama1,
AtsushiUmemura3,MasanobuIto4,MasaakiHori2,ShigekiAoki2,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine,
Japan, 2 Department of Radiology, Juntendo University School of Medicine,
3 Department of Neurosurgery, Juntendo University School of Medicine,
4 Department of Psychiatry, Juntendo University School of Medicine

Objective: To assess the effect of selegiline on white matter （WM） inflammation in 
Parkinson's disease （PD） patients using free-water （FW） imaging. Methods: FW imaging 
indices of the WM of PD patients under long-term treatment with selegiline （age 67.77 ± 
9.35 years; n = 22, males 11, disease duration 9.14±3.64 years）,PD patients without selegiline 
treatment （age 67.52 ± 6.31 years; n = 33, males 10, disease duration 9.88±3.47）, and healthy 
age-sex-matched controls （HCs, age 67.84 ± 1.84 years; n = 25, males 14） were evaluated. 
FW imaging indices were compared using tract-based spatial statistics （TBSS） and region 
of interest （ROI） analyses. Results: Among participants, there were no statistical differences 
in several clinical parameters, such as age, sex, LEDD, and disease duration. In PD patients 
without selegiline treatment, changes of FW imaging indices （i.e., reduced FW-corrected 
fractional anisotropy （FAT） and axial diffusivity （ADT）, and increased fractional volume 
of FW） of many major WM microstructures were apparent compared with HCs, whereas 
significant alteration was restricted to partial FAT decrease in PD patients under the long-
term selegiline treatment. Between PD patients with and without selegiline treatment, TBSS 
and ROI analysis revealed a significant difference of fractional volume of FW in inferior 
fronto-occipital fasciculus, superior longitudinal fasciculus, superior corona radiata, and 
posterior corona radiata. Conclusions: Selegiline suppressed WM microstructural change 
detected by FW imaging, which is thought to reflect neuroinflammation.

Pe-15-8 Over-time change of functional connectivity in 
the prodromal Parkinsonian syndrome

○NoritakaWakasugi1,HirokiTogo1,YoheiMukai2,YujiSaitoh2,
NorikoNishikawa2,YujiTakahashi2,TakashiHanakawa1,3
1 Department of Advanced Neuroimaging, Integrative Brain Imaging
Center, National Center of Neurology and Psychiatry, Japan, 2 Department 
of Neurology, National Center Hospital, National Center of Neurology and
Psychiatry, 3 Department of Integrated Neuroanatomy and Neuroimaging, 
Kyoto University Graduate School of Medicine

[Objective] Rapid eye movement （REM） sleep behavior disorder （RBD） draws 
attention recently as a state of prodromal Parkinson's disease （PD） and related alpha-
synucleinopathy. Some studies reported alterations of functional connectivity （FC） in 
patients with RBD and PD, using resting-state functional MRI （rsfMRI）. However, few 
studies reported if rsfMRI can detect changes of FC over time in a longitudinal fashion. 
Here we performed rsfMRI in a longitudinal cohort of RBD to test the feasibility of 
rsfMRI for monitoring the state of FC in prodromal PD. [Methods] Forty-eight patients 
with RBD （mean age 69.1 ± 5.68 （SD） at the baseline, 34males） underwent rsfMRI two 
times over three years. Group independent component analysis （ICA） was performed 
using FSL （FMRIB's Software Library）. At a group-level, FC was compared between 
the baseline and the third-year data, using dual regression analysis. Correlation analysis 
was also performed between the third-year MRI data and clinical index. The threshold 
was set at p = 0.05 （corrected across voxels）. [Results] In the third-year of follow-up 
compared with the baseline, FCs were found decreased in the default mode network 

（DMN） （p = 0.008）, the executive control network （p = 0.014） and the cerebellum 
network （p = 0.025）. Correlation analysis revealed a positive correlation between FC 
of DMN and the MoCA-J score. [Conclusions] Longitudinal changes in FC were shown 
in both motor and cognitive networks in prodromal PD for the first time. The present 
findings may provide insight into pathophysiology underlying alpha-synucleinopathy.

Pe-15-9 Hippocampal atrophy in amnestic mild 
cognitive impairment in Parkinson's disease

○KiyoakiTakeda1,NobukatsuSawamoto2,AtsushiShima1,2,DaisukeKambe1,KojiFurukawa1,
AkiraNishida1,HaruhiSakamaki1,KenjiYoshimura1,IkkoWada1,YusukeSakato1,
YutaTerada1,HodakaYamakado1,YosukeTaruno1,EtsuroNakanishi1,MasanoriSawamura1,
YasutakaFushimi4,DinhHaDuyThuy3,KojiFujimoto3,TomohisaOkada3,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Sciences, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Human Brain Research Center, Kyoto University
Graduate School of Medicine, 4 Department of Diagnostic Imaging and 
Nuclear Medicine, Kyoto University Graduate School of Medicine

[Objective] Patients with Parkinson's disease （PD） often show memory decline 
while frontal lobe dysfunction is also common. The clinical characteristics 
of memory difficulties in PD, therefore, may differ from those of Alzheimer 
disease （AD） mainly affecting the medical temporal lobe memory system. 
Here, we investigated whether hippocampal atrophy is present specifically in 
PD with amnestic mild cognitive impairment （amnestic PD-MCI） compared 
to PD normal cognition （PD-NC）. [Methods] We recruited 14 patients （M/
F=5/9, 49-83 years old） with amnestic PD-MCI and age-matched 12 patients 

（M/F=4/8, 50-72 years old） with PD-NC who underwent comprehensive 
neuropsychological examinations and MP2RAGE scan using 7T-MRI （Siemens, 
Erlangen, Germany）. Hippocampal volumes were analyzed with freesurfer. 
[Results] Patients with amnestic PD-MCI revealed significant reduction of 
hippocampal volume than patients with PD-NC （left side: P < 0.05, right side: P 
< 0.05）. [Conclusions] The present findings suggest that hippocampal atrophy 
is present in PD-MCI at the time amnestic symptoms appear. Future studies 
should clarify wheather tau and/or β-amyloid pathology contribute to the 
hippocampal atrphy in patients with amnestic PD-MCI.

Pe-15-10 Diffusion magnetic resonance imaging and 
histological study for levodopa induced dyskinesia

○TakashiOgawa1,TakuHatano1,KojiKamagata2,JunichiHata3,
WataruUchida2,5,YuyaSaito2,5,HarukaTakeshige1,
HirokazuIwamuro4,YasushiShimo1,ShigekiAoki2,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine,
Japan, 2 Department of Radiology, Juntendo University School of Medicine,
3 Laboratory for Marmoset Neural Architecture, Brain Science Institute,
RIKEN, 4 Department of Neurosurgery, Juntendo University School of
Medicine, 5 Department of Radiological Sciences, Tokyo Metropolitan
University

[Objective] To elucidate the pathophysiology of levodopa-induced dyskinesia （LID）, we focused on 
advanced diffusion MRI （neurite orientation dispersion and density imaging; NODDI） that sensitively 
depicts alterations in brain microstructure as a research method for clinical application. We examined 
alterations in NODDI parameters and histological changes in brains of LID model rat. [Methods] The 
rats were injected with saline or 6-OHDA into the right medial forebrain bundle. The saline or levodopa/
benserazide was 2 weeks administered to prepare 4 groups of control （n = 6）, control with levodopa （n 
= 6）, hemi-Parkinson （n = 7）, and LID （n = 8）. At 14-week-old, reflux fixation with 4%PFA and cerebral 
resection were performed. The fixed brains were imaged by animal 9.4T-MRI. The MRI data were analyzed 
using the NODDI model, and the obtained striatum NODDI parameters were compared among the 
groups. For brain sections, constituent cells were stained with neurons and glia, and comparison of these 
constituent cells was performed among the groups. [Results] Only in the LID model group, the orientation 
dispersion index （ODI） of the right striatum was significantly increased. Histologically, GFAP, an astrocyte 
marker, was elevated in the right striatum only in the LID group. A positive correlation of r=0.80 was 
found between the ODI and GFAP. [Interpretation] In the LID rat striatum, astrocytes are proliferated, 
and ODI succeeded in capturing this change. LID group-specific striatal astrogliosis and structural changes 
may be related to the pathophysiology of LID, and ODI is expected to have clinical application.

Pe-16-1 Exosomal alpha-synuclein filaments as a novel 
biomarker for Parkinson's disease

○YutaIsiguro,TaijiTsunemi,AsakoYoroisaka,NobutakaHattori
Juntendo University School of Medicine, Department of Neurology, Japan

[Objective] Parkinson's disease （PD） is a neurodegenerative disorder in which 
alpha-synuclein （α-syn） containing Lewy bodies/neurites accumulated in 
the peripheral organs spread into the central nervous system （CNS）. Recent 
evidence suggests that exosomes, nano-sized extracellular vesicles, may 
mediate this spread of Lewy pathology. This study is aimed at investigating 
whether serum exosomes can serve as a useful biomarker for PD. [Methods] 
PD （n=142）, atypical parkinsonism such as multiple system atrophy （MSA） 

（n=18）, progressive supranuclear palsy （PSP） （n=28） and controls （n=105） 
who are free from neurodegenerative diseases were recruited. After purified 
from serum by the sequential conventional ultracentrifugations, exosomes were 
measured by the nanoparticle tracking system, and then exosomal filamentous 
α-syn was quantified by the newly developed ELISA.[Results] While the 
amounts of exosomes significantly decreased in PD compared to controls 

（p=0.0002） and to atypical parkinsonism（p=0.02）, the filamentous α-syn in 
exosomes significantly increased in PD compared to controls （p=0.003）, but 
also compared to atypical parkinsonism （p=0.04）. [Conclusion] These results 
indicate that exosomes play an important role in the PD progression and that 
the exosomal α-syn filaments can be a useful biomarker for PD.
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Pe-16-2 Proposal for serum theophylline as an 
alternative biomarker to caffeine in PD diagnosis

○TakumaOhmichi1,TakashiKasai1,MakikoShinomoto1,
FukikoKitani-morii1,2,HarutsuguTatebe3,YuzoFujino1,
ToshikiMizuno1,TakahikoTokuda3
1 Department of Neurology, Kyoto Prefectural University of Medicine, Japan,
2 Department of Molecular Pathobiology of Brain Diseases, Kyoto Prefectural
University of Medicine, 3 Department of Functional Brain Imaging Research, 
National Institute of Radiological Sciences, National Institutes for Quantum
and Radiological Science and Technology

[Background] Serum and/or plasma levels of caffeine were reported to be lower in 
patients with Parkinson's disease （PD） than controls, suggesting blood caffeine can 
serve as a diagnostic biomarker for PD. However, a disadvantage of blood caffeine as a 
biomarker was its rapid metabolism which leads its blood levels quite unstable to caffeine 
consumption. Herein, we focused on theophylline as a diagnostic biomarker of PD, which 
is one of the metabolites of caffeine relatively robust for caffeine intakes. [Method] In 
serum samples of 31 PD patients and 33 age-matched controls, caffeine and theophylline 
levels were measured simultaneously. Caffeine was measured by our originally developed 
immunoassay. Theophylline measurements were performed by the established immunoassay 
of ARCHITECT commonly used in clinical laboratories. [Result] Serum theophylline levels 
strongly correlated with serum caffeine levels both in the PD （Spearman r =0.83, p<0.001） 
and control （Spearman r =0.92, p<0.001） groups. Serum caffeine and theophylline levels in 
the PD group did not correlate with age, duration from the onset, severity of the disease, or 
H/M ratio of MIBG uptake. [Discussion] These results showed that serum theophylline levels 
reflected serum caffeine levels regardless of clinical conditions. Serum theophylline might be 
a potential biomarker alternative to serum caffeine for PD diagnosis because: （1） it is less 
affected by caffeine intake rather than serum caffeine （2） its serum level can be measured 
in clinical practice by standardized immunoassay kits for therapeutic drug monitoring.

Pe-16-3 Impaired age-dependent increases in PGK1 activity 
of RBCs in patients with Parkinson's disease

○YuzoFujino1,TakashiKasai1,FukikoKitani-Morii1,2,
TakumaOhmichi1,MakikoShinomoto1,ToshikiMizuno1
1 Department of Neurology, Kyoto Prefectural University of Medicine, Japan,
2 Department of Molecular Pathobiology of Brain Diseases, Kyoto Prefectural
University of Medicine

[Background and Objective] Phosphoglycerate kinase 1 （PGK1）, an essential 
enzyme in glycolysis, has been reported to be associated with the pathogenesis 
of Parkinson's disease （PD）; Parkinsonism can be developed in patients 
with PGK1 deficiency and even in its heterozygous carriers. This enzyme 
is gathering attention in the PD field because terazosin （an approved drug 
for prostatic hyperplasia） enhances PGK1 activity and moreover attenuates 
disease progression in PD models and clinical databases. However, PD-related 
changes of PGK1 activity remains to be elucidated. This study aimed to reveal 
a tendency of PGK1 activity in patients with PD. [Methods] Twenty of PD 
patients and twenty-five of age-matched controls were enrolled. PGK1 activities 
were measured in red blood cells （RBCs） by the established colorimetric assay. 
[Results] There was no significant difference of PGK1 activity of RBCs between 
the PD and control groups （Mann Whitney U p=0.95）. PGK1 activity was 
inversely correlated with age in the control group （Spearman r =0.52, p<0.01）, 
whereas not demonstrated in the PD group （Spearman r =0.06, p=0.81）. 
[Conclusions] The level of PGK1 activity of RBCs itself may not contribute to 
differentiate PD, however, age-related increase in enzyme activity was observed 
only in the control group. The results might support the hypothesis that 
enhanced PGK1 activity in the control group reflects a compensative process 
against a decline in cellular ATP levels with aging, and that impairment of 
such protective process is partially associated with the pathogenesis of PD.

Pe-16-4 Serum NfL and CHI3L1 for parkinsonian 
disorders and ALS in the process of diagnosis

○ShotaroHaji1,WataruSako1,NagahisaMurakami1,2,YusukeOsaki1,
YuishinIzumi1
1 Department of Neurology, Tokushima University Graduate School of
Biomedical Sciences, Japan, 2 Department of Neurology, Shinko Hospital

Objective: Serum neurofilament light chain （NfL） and Chitinase-3-like-1 （CHI3L1） 
concentrations are attractive candidate biomarkers for neurodegenerative 
disorders including parkinsonian disorders and amyotrophic lateral sclerosis 

（ALS）. This study was intended to evaluate diagnostic power of serum NfL 
and CHI3L1 concentrations in the early diagnosis of Parkinson's disease （PD） 
and ALS. Methods: A total of 157 subjects were recruited including 41 healthy 
controls, 29 PD, 12 PD mimics, 17 initially diagnosed with atypical parkinsonian 
disorders （ID-APD）, 9 ALS mimics, 31 later diagnosed with ALS （LD-ALS）, 
and 18 initially diagnosed with ALS （ID-ALS） at the initial stage of diagnosis. 
We used electrochemiluminescence to determine concentration of serum NfL 
and CHI3L1, whose diagnostic performance was assessed by area under the 
receiver operating curves （AUCs）. Results: AUCs of serum NfL was 0.76 for 
differentiating PD from PD mimics at the initial stage of diagnosis, and 0.80 for 
differentiating PD from APD （PD mimics/ID-APD）. AUCs of serum NfL were 
0.94 for differentiating ALS mimics from LD-ALS at the initial stage of diagnosis, 
and 0.92 for differentiating ALS mimics from ALS （LD/ID-ALS）. No significant 
difference was found in serum CHI3L1 concentrations between subjects with 
parkinsonism （p = 0.30） or suspected ALS （p = 0.05）. Conclusions: Serum NfL 
represented almost good and excellent diagnostic performance for patients with 
PD and ALS, respectively, at the initial stage of diagnosis, while no significant 
difference was found in serum CHI3L1 between any groups.

Pe-16-5 Cerebrospinal fluid lipidomic alterations related 
to cognitive decline in Parkinson's disease

○YasuakiMizutani1,ShoukoNakano1,KazutakaHayashi1,FumihikoBanno1,
KunihisaKatou1,AtsuhiroHigashi1,KouichiKikuchi1,ToshikiMaeda1,RyunosukeNagao1,
KenichiroMurate1,SeikoHirota1,TomomasaIshikawa1,SayuriShima1,AkihiroUeda1,
MizukiIto1,ShinjiIto1,TatsuroMutoh2,HirohisaWatanabe1
1 Department of Neurology, Fujita Health University School of Medicine,
Japan, 2 Fujita Health University Central Japan International Airport Clinic

[Objective] The lipid pattern in the cerebrospinal fluid （CSF） is expected to reflect 
lipids released by the damaged neurons or glial cells or neuroinflammation induced 
by the imbalance of sphingolipid levels in Parkinson's disease （PD）. Therefore, 
the lipidomics in CSF might become a potential biomarker in evaluating the 
pathogenesis and progression of PD.[Methods] We enrolled 20 patients with PD who 
met the diagnostic criteria of movement disorder society and were admitted to our 
hospital after May 2020 （13 males, seven females; age at admission 69.8 ± 8.4 years; 
disease duration 6.8 ± 4.2 years）. Lipidomics in the CSF collected in the morning 
fasting was performed with liquid chromatography-tandem mass spectrometry 

（LC-MS/MS）. Among the phospholipids containing fatty acids composed of C14 ~ 
C22, 50 lipids were measured. Then, their relationship with various clinical scores 

（ACE-R, MMSE, FAB, MoCA-J, MDS-UPDRS, Geriatric Depression Scale, Epworth 
Sleepiness Scale, SCOPA-AUT）. [Results] Among various classes of phospholipids, 
the total amount of lysophosphatidylcholine （LPC）, phosphatidylethanolamine （PE）, 
and sphingomyelin （SM） demonstrated a significant negative correlation with 
MoCA-J and FAB （r > 0.50, p < 0.05）. In addition, regarding each lipid in these 
phospholipids' classes, 7 of the 8 LPC lipids and all the 7 SM lipids were correlated 
with MoCA-J.[Conclusions] The CSF lipidomics in PD patients may be useful as a 
biomarker that predicts cognitive decline and have aspects as a therapeutic target.

Pe-16-6 The deposition of phosphorylated alpha Syn in 
the ENS is a sensitive biomarker for prodromal PD

○GoichiBeck1,YumikoHori2,YoshitoHayashi3,EiichiMorii2,
TetsuoTakehara3,HidekiMochizuki1
1 Department of Neurology, Osaka University, Japan, 2 Department of
Pathology, Osaka University, 3 Department of Gastroenterology and
Hepatology, Osaka University

Objective Parkinson's disease （PD） is a neurodegenerative disorder 
characterized by motor and non-motor impairments. Recent reports have 
demonstrated Lewy pathology in gastrointestinal （GI） tissues of PD patients 
prior to the onset of motor symptoms. We assessed Lewy pathology in the GI 
tracts of PD patients who had undergone a gastrectomy, gastric polypectomy, 
or colonic polypectomy prior to the onset of motor symptoms. Methods GI 
tissue samples were collected from control patients （n = 22） and patients with 
premotor PD （n = 7）. Immunohistochemistry was performed using primary 
antibodies against α-synuclein （αSyn） and phosphorylated αSyn （pα
Syn）, after which Lewy pathology in each sample was assessed. Results In all 
control and premotor PD patients, accumulation of αSyn was observed in the 
myenteric plexus. In 82% of control patients, mild-to-moderate accumulation 
of αSyn was observed in the submucosal plexus. However, there was no 
deposition of pαSyn in the ENS of control patients. In patients with premotor 
PD, abundant accumulation of αSyn was observed in the myenteric plexus. 
On the other hand, pαSyn-positive aggregates were also observed in the nerve 
fibers in the muscularis propria in all examined patients with premotor PD, 
while the deposition of pαSyn in the submucosal plexus was only observed in 
one patient. Conclusion Our results suggest that the detection of pαSyn, but 
not αSyn, especially in the muscularis propria of GI tracts, could be a sensitive 
prodromal biomarker for PD.

Pe-16-7 The utility of a muscle tonus instrument for 
quantifying rigidity in Parkinson's disease

○YoshikazuNakano1,2,ShigekiHirano1,ShinobuIkeda3,AyakaArase3,
TatsuyaYamamoto4,YoshitakaYamanaka5,ToruSakurai1,
MasahideSuzuki1,SatoshiKuwabara1
1 Department of Neurology, Chiba University Hospital, Japan, 2 Chibaken
Saiseikai Narashino Hospital, Japan, 3 Department of Laboratory Medicine,
Chiba University Hospital, 4 Chiba Prefectural University of Health Sciences,
5 Urayasu Rehabilitation Education Center, Chiba University Hospital

[Objective] A muscle tonus instrument composed of a gyroscope and force sensors 
was developed to quantify the muscle tone. The device attached at a wrist can 
dynamically measure torque at each angle of the elbow joint while the joint was 
passively extended and flexed. The system can measure elasticity coefficients 

（EC） and the torque difference between the extension and flexion, defined as 
the difference of bias （DB）. The aim of this study was to investigate these 
muscle tonus parameters with the other biomarkers and the effect of treatment 
in patients with Parkinson's disease （PD）. [Methods] Thirty patients with PD 
were assessed with the muscle tonus instrument and unified PD rating scale 

（UPDRS）. Clinical data, including age, gender, disease duration, body mass index 
（BMI）, blood examination, treatment, dopamine transporter （DAT） image, was 
collected. Because seven cases out of 30 had wearing off, we assessed the muscle 
tonus twice during ON and OFF condition. [Results] Both DB （r = 0.61, p < 0.01） 
and EC （r = 0.30, p = 0.012） were correlated with UPDRS rigidity score in all 
condition. In the OFF condition or de novo PD, BD and BMI （r = -0.45, p = 0.026） 
and EC and DAT binding （r = -0.56, p = 0.048） were correlated respectively. 
When ON- and OFF-condition were compared, the DB decreased （p = 0.012）, 
while the EC remained unchanged （p = 0.16）. [Conclusion] The DB and EC may 
be an objective and quantitative marker for the rigidity in patients with PD.
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Pe-16-8 Connections between Vitamin D receptor genetic 
variability and course of Parkinson's disease

○JanKoper,BarbaraZapala,OlafChmura,MonikaPiwowar,
UrszulaCialowicz,AdriannaWasinska
Jagiellonian University Medical College, Poland

Object ive : Parkinson 's disease （PD） is second most of ten occuring 
neurodegenerative disease after Alzheimer's disease. Vitamin D（VD） is 
steroid hormone that modulates over 1000 genes involved in cellular growth, 
protein synthesis and immunological processes. The aim of the study was 
to search for the connections between VDR gene mutations and vitamin D 
metabolome and course of levodopa-treated PD patients. Methods: Sequential 
analysis of VDR gene was performed on genomic DNA isolated from peripheral 
blood leukocytes of 100 patients with diagnosed Parkinson's Disease treated 
with Levodopa. Tandem mass spectrometry（LC-MS / MS） of Vitamin D 
metabolome was also performed. Results: From analyzed VDR gene fragments 
splicing region of exon 1 turned out to be the most interesting one. Mutation 
of "start"（ATG） codon was detected in most cases. Patients in research group 
had statistically significant prevalence of SNP. We found that dominant C/C 
alleles were connected to earlier onset of the disease. In addition, the presence 
of each subsequent T allele significantly delayed the age of diagnosis as well 
as was connected to extended time-span from diagnosis to the implementation 
of l-dopa treatment. C/T genotype of rs2228570 variant was connected with 
higher chance of levodopa-induced dyskinesias. Several connections between 
altered vitamin D metabolites concentrations and abovementioned genetic 
variability were also observed, indicating impaired vitamin D receptor function. 
Conclusions: We conclude that VDR gene mutations may influence the course 
of Parkinson's disease.

Pe-16-9 Influence of genetic variability of FGF20, MAOB, 
DDC, DRD2 genes on course of Parkinson's disease

○OlafChmura,BarbaraZapala,AgnieszkaSpychalowicz,
MonikaPiwowar,SylwiaCzekalska,AdriannaWasinska,JanKoper
Jagiellonian University Medical College, Poland

Objective: Parkinson's disease is the second most common neurodegenerative 
disorder in the world with Levodopa being the gold therapeutic standard. 
The response to levodopa treatment may be varied.The aim of this work was 
to investigate the impact of genetic variants in the genes coding monoamine 
oxidase B （MAOB）, dopamine receptor D2 （DRD2）, Fibroblast growth factor 
20（FGF20） and DOPA decarboxylase （DDC） on the observed differences in 
the clinical course of Parkinson's disease and the effects of levodopa treatment 
in the diagnosed patients. Methods: 126 Patients diagnosed with Parkinson's 
disease were included into the study group . The whole peripheral blood was 
drawn from the patients and protected, then the genetic material in the form 
of DNA was extracted and the genotyping of single nucleotide polymorphisms 

（SNP） was performed.   Results:The results were significant of rs2283265 
and rs1076560 genetic variants of the DRD2 gene determining more frequent 
presence of dementia and higher patients' scores in the II and III part of the 
UPDRS scale. No connections between SNPs and the presence of the levodopa 
treatment complications or the need of deep brain stimulation were observed. 
Significant connections between FGF20 gene variability and presence of 
dementia as well as more severe PD symptoms were observed. detected 
rs1799836 genetic variants of the MAOB gene and rs921451 of the DDC were 
not connected to presence of side-effects of levodopa treatment . Conclusion: 
We believe that genetic sequencing may in future serve as an tool to assess the 
future course of PD.

Pe-16-10 Nigrostriatal astrocytes upregulated STING related 
proteins in the multiple system atrophy case

○YutakaInoue,TakashiAyaki,TomoyukiIshimoto,
HodakaYamakado,TakakuniMaki,ShuichiMatsuzawa,
NobukatsuSawamoto,RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto University,
Kyoto, Japan

[Objective] In Multiple system atrophy （MSA）, severe progressive astrogliosis is 
important pathological feature. However, the mechanism remains unknown. Recently, 
stimulator of interferon genes （STING）-pathway has been known to be activated in 
astrocytes of central nervous system. Downstream molecule of STING-pathway is 
type I interferons which have been also implicated to exacerbate neurodegeneration. 
This study aimed to investigate the role of the STING in MSA. [Methods] We used 
formalin-fixed human brain tissue samples from MSA-P（6cases）,MSA-C（6cases）, and 
control（7cases）.We performed single or double immunohistostaining for putamen, 
substantia nigra, pons, and cerebellum, using STING and TANK-binding kinase 1 

（TBK1） and Glial fibrillary acidic protein （GFAP） antibodies. We also performed 
quantitative analysis of immunolabeled cells for the mean densities of pathological 
changes in four regions. [Results] In single immunostaing, the many STING-positive 
cells and TBK1-positive cells were detected in the putamen and substantia nigra of 
MSA-P cases. On the other hand there were less such cells in not only these lesions 
but also pons and cerebellum in MSA-C. Morphologically such cells were identified 
reactive astrocytes. Moreover we confirmed the strong correlations between the 
mean density of STING-positive cells and GFAP-positive cells in the putamen and 
sustantia nigra in MSA-P. [Conclusions] These results proposed that STING-pathway 
is activated in astrocytes of MSA, leading to the neurodegeneration of MSA-P. 
STING pathway could be a novel therapeutic target for MSA.

Pe-17-1 Mitochondrial dysfunction in mice model for prodromal 
Parkinson's disease: a metabolomic analysis

○MasashiIkuno,HodakaYamakado,RyosukeTakahashi
Department of Neurology Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan

[Objective] Alpha-synuclein （α-syn） is a key molecule for Parkinson's disease 
（PD）, and its aggregated form constitutes a main component of Lewy bodies 
（LB）, a pathological hallmark of PD. LB was found to be widely distributed not 
only in brains but also in various part of the body, and PD is now considered 
as a systemic disease even in the early stage. To reveal the pathophysiology 
and to develop the disease modifying therapy of PD, establishment of 
biomarkers in the prodromal stage is an urgent need. [Methods] In the present 
study, we performed the metabolomic analysis of the blood plasma from the 
mice model for the prodromal PD. Blood plasma was collected from 2 or 3 
mice as one sample. 5 samples for each group were prepared for analysis in 
capillary electrophoresis - time-of-flight mass spectrometry （CE-TOFMS） 
and liquid chromatography- time-of-flight mass spectrometry （LC-TOFMS）. 
[Results] As a result, they showed increased levels of isobutyrylcarnitine and 
decreased levels of pantothenic acid. Increased levels of isobutyrylcarnitine 
imply the abnormality in β-oxidation in mitochondria, and decreased levels 
of pantothenic acid were also reported in human PD patients. Moreover, the 
levels of pyrimidine nucleoside, thymidine and deoxyuridine, was increased, 
which can be an aggravating factor for mitochondrial dysfunction. [Conclusions] 
These results suggest that a systemic mitochondrial dysfunction may occur 
and contribute to the pathophysiology of PD even in the prodromal stage, and 
these metabolites changes can be candidates for early biomarkers for PD.

Pe-17-2 withdrawn Pe-17-3 The novel mice model to investigate the 
mechanisms of alpha synuclein aggregation in MSA

○TomoyukiIshimoto,HodakaYamakado,MikiOono,
HisanoriKinoshita,SeijiKaji,TakashiAyaki,TakakuniMaki,
ShuichiMatsuzawa,RyosukeTakahashi
Department of Neurology Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan

[Objective] Pathological hallmarks of multiple system atrophy （MSA） and 
Parkinson disease （PD） are alpha synuclein （αS） inclusions: αS aggregates 
are mainly observed in oligodendrocytes （OLGs） in MSA, whereas they are 
formed almost exclusively in neurons in PD. It has been an enigma why α
S accumulates preferentially in OLGs in MSA, because OLGs express αS 
much less than neurons. Our recent study reported that in mice treated with 
synthetic αS fibrils αS aggregates were mainly observed in neurons, but 
long time after the inoculation they were observed in OLGs, suggesting the 
possible neuron-oligodendroglial propagation of αS aggregates （Uemura N et 
al, 2019）. However, immunohistochemical evaluation of the formation of early 
αS aggregates in OLGs is technically difficult and the origin of αS aggregates 
in OLGs was not precisely evaluated. The aim of this study is to clarify the 
origin of αS aggregates and the mechanisms of aggregate formation in OLGs 
in MSA. [Method] We have generated a transgenic mouse that expresses 
human αS-GFP in OLGs under the control of the CNP promotor. In these mice 
the aggregation status of endogenous αS in OLGs can be monitored by GFP 
dot signals. To investigate the behavior of endogenous αS in OLGs in MSA, 
we inoculated mouse αS fibrils into the striatum of transgenic mice. [Result] 
[Conclusion] The mice treated with αS fibrils started to display GFP green 
dots in brains from the early periods, but after the formation of robust neuronal 
αS aggregation. These mice are under further histopathological examination.
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Pe-17-4 Identification of putative membrane-associated 
receptor for alpha-synuclein

○ShunIshiyama1,TakafumiHasegawa1,JunpeiKobayashi1,2,
NaotoSugeno1,ShunYoshida1,2,TakaakiNakamura1,AkioKikuchi1,
AtsushiTakeda3,MasashiAoki1
1 Department of Neurology, Tohoku University Hospital, Japan, 2 Department
of Neurology, National Hospital Organization Yonezawa Hospital,
3 Department of Neurology, National Hospital Organization Sendai-Nishitaga
Hospital

[Background] Cell-to-cell transmission of α-synuclein is supposed to play a key role 
in the pathological progression of Parkinson's disease （PD）. Accumulated evidence 
highlights that α-synuclein gets into neuronal and glial cells, thereby influencing 
physiological states of neighboring cells. However, the detailed mechanisms remain 
to be elucidated. [Objectives] The purpose of this study is to determine putative 
membrane-associated receptor for α-synuclein and establish disease-modifying 
therapy by blocking the interaction between α- synuclein and membrane-associated 
receptor. [Methods] We performed unbiased, comprehensive screening of membrane 
proteins extracted from mouse whole brain using a Membrane Protein Library/
BLOTCHIP-MS technology. Based on the affinity to α-synuclein, 6 proteins have 
been identified. Candidate cDNAs were introduced into pcDNA3.1 vectors and were 
expressed in HEK293 cells. Physical interaction of α-synuclein and candidate was 
evaluated by co-IP, and intracellular localization of α-synuclein and candidate were 
observed by immunocytochemistry. [Results] Among 6 candidates so far identified, 
protein A, a membrane-associated glycoprotein abundantly expressed in the nervous 
tissue, was efficiently immunoprecipitated by α-synuclein. In agreement with this, 
the protein A was partly co-localized with α-synuclein at endosomal compartment. 
[Conclusions] We have identified membrane protein A as a specific binding partner of 
α-synuclein. Protein A might influence on the endosomal trafficking of α-synuclein.

Pe-17-5 MAOB inhibition modulate secretion of insoluble α
-synuclein via secretory vesicle-associated pathway

○YoshitsuguNakamura,ShigekiArawaka
Osaka Medical and Pharmaceutical University Hospital, Japan

[Objective] To elucidate the mechanism and regulation of extracellular 
secretion of α-synuclein （αS）, we analyzed them by focusing on a secretory 
vesicle-associated pathway. [Methods] We treated SH-SY5Y cells with chemical 
agents and measured αS proteins in conditioned medium. [Results] KCl 
depolarization stimulated extracellular secretion of αS, and this secretion was 
blocked by reserpine, a vesicular monoamine transporter （VMAT） inhibitor. 
Additionally, treatment with selegiline or rasagiline and siRNA-mediated 
knockdown of MAO-B increased extracellular secretion of αS in a reserpine-
sensitive manner. Conversely, treatment with TVP-1022, 1,000 times less active 
S-isomer of rasagiline, failed to increase αS secretion. Then, we analyzed
whether these stimulants affect secretion of different αS species. We found
that selegiline did not affect secretion and intracellular levels of soluble αS
proteins, whereas selegiline facilitated detergent-insoluble αS proteins, which
were naturally generated or induced by lysosomal inhibition. Additionally,
selegiline concomitantly reduced intracellular levels of insoluble αS proteins.
These effects were inhibited by addition of reserpine. [Conclusions] These
findings suggest that MAO-B inhibition modulates intracellular clearance
of insoluble α-syn proteins by facilitating their secretion via the secretory
vesicle-associated pathway, and this is regulated by the VMAT-dependent
transmitter filling of secretory vesicles.

Pe-17-6 MPTP causes biphasic pathological alterations in 
mice inoculated with a-synuclein preformed fibrils

○TohruKitada1,MadihaMerghani2,MustafaArdah2,EmdadulHaque2
1 Otawa-Kagaku, Neuroscience, Japan, 2 United Arab Emirates University, 
Department of Biochemistry, College of Medicine and Health Sciences

[Objectives] Recent studies have suggested that the intrastriatal inoculation 
of α-synuclein （α-syn） preformed fibrils （PFF） into mouse brains causes a 
Lewy body like pathology similar to Parkinson's disease formed by aggregated 
α-syn in an interconnected brain area. Neurotoxin 1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-
tetrahydropyridine （MPTP） has been used to reproduce Parkinson's disease 
models in mice but does not generate any Lewy body pathology. In our study, 
we evaluated the effect of different doses of MPTP to investigate endogenous 
α-syn spreading, accumulation, and toxicity in mice with the intrastriatal 
inoculation of human α-syn PFF. [Methods] We inoculated human wild-type 
α-syn PFF into mouse striata and, 6 weeks later, treated the animals with 
MPTP in two doses （10 and 25 mg/kg× b× wt） once daily for 5 consecutive 
days. After 2 weeks of the MPTP regimen, we collected the mouse brains 
and performed immunohistochemical analysis. [Results] Injecting a low dose 
of MPTP 6 weeks after the post-inoculation of α-syn PFF enhanced spread 
of α-syn while a high dose reduced the spread. Animals that received a 
combination of α-syn PFF and a high dose of MPTP exhibited a massive 
activation of glial cells. However, they also displayed less α-syn spreading, and 
most of the detectable α-syn was observed in the nuclei of cells. [Conclusions] 
Human wild-type α-syn PFF in combination with a low dose of MPTP 
increases the pathological conversion and propagation of endogenous α-syn 
and neurodegeneration.

Pe-17-7 Alpha-synuclein affects neuronal gene expression 
through inhibiting conversion of BAF complex

○TakaakiNakamura1,NaotoSugeno1,TakafumimHasegawa1,
ShunIshiyama1,ShunYoshida1,JunpeiKobayashi1,MichinoriEzura1,
AkioKikuchi1,AtsushiTakeda2,MasashiAoki1
1 Department of Neurology, Tohoku University, Japan, 2 Department of 
Neurology, National Hospital Organization Sendai-Nishitaga Hospital

[Background] Alpha-synuclein （aS） is known as the key molecule in the 
pathomechanism of Parkinson's disease. Because aS is a smaller protein than 
nuclear pore （~40kDa）, increased cytosolic aS is expected to thrust into the 
nucleus. Recently we screened nuclear proteins which interacted with aS and 
found that aS could interact with some components of BAF （BRG1/BPM-associated 
factor） complex and inhibit its structural alteration, while downstream influence 
on epigenome and transcriptome remained elusive. [Objective] To analyze the 
effects of aS on epigenome and transcriptome. [Methods] We obtained neuronal-
differentiated SH-SY5Y cells by retinoic acid and brain-derived neurotrophic factor 
treatment. After induction of aS, we analyzed BAF-PRMT5 （protein arginine 
methyltransferase 5） interaction and histone modification catalyzed by PRMT5 
using immunoprecipitation and SDS-PAGE. To identify downstream target genes, we 
conducted ChIP-seq. The mRNA expression levels of detected potential target genes 
were quantified by RT-PCR. [Results] Induction of aS potentiated the BAF-PRMT5 
interaction. Simultaneously, symmetric demethylation of H4R3 （H4R3me2s）, which 
is one of the products catalyzed by PRMT5, was increased at the whole-genome 
level. Indeed, ChIP-seq revealed that several neuronal genes were inductively 
occupied with H4R3me2s, resulting in their transcriptional alteration. [Conclusion] 
In this study, we found novel epigenetic and transcriptional changes exerted by aS-
interacting proteins,which are likely associated with basal neuronal function.

Pe-17-8 Homocysteine affects the phosphorylation of 
alpha-synuclein

○SoichiEnomoto,AyumuKatsuki,HirohitoSasaki,
TomohisaYamaguchi,YoshinoriEndo,NorimichiShirafuji,
MasamichiIkawa,OsamuYamamura,TadanoriHamano
Department of Neurology, Faculty of Medical Sciences, University of Fukui,
Japan

[Background] Lewy body （LB） is a hallmark of Parkinson's disease （PD）, 
dementia with lewy bodies （DLB）, as well as multiple system atrophy （MSA）. 
These disorders collectively known as synucleinopathy. The main constituent 
of LB is alpha-synuclein （α-Syn）. Once α-Syn has been hyperphosphorylated, 
this protein tends to form aggregate. Homocysteine （Hcy） is produced from the 
amino acid methionine by demethylation. Vitamin B6, B12 or folate deficiency 
can be the cause of hyperhomocysteinemia （HHcy）. Hcy can causes synaptic 
dysfunction and neuronal death. Hcy is known as a risk factor of ischemic 
heart disease and Alzheimer's disease. Plasma Hcy levels are high in PD 
patients treated by Levo-Dopa. We have investigated the possible influence of 
Hcy on α-Syn phosphorylation by using cell culture model. [Methods] Inducible 
neuronal α-Syn transfectant 3D5 cell from M17D neuroblastoma cell line, 
which can express wild type α-Syn by tetracycline （Tet） Off induction was 
used. After induction of α-Syn, 3D5 cells were exposed to 100 μM of Hcy for 
24 hours. Total and phosphorylated α-Syn levels were examined by Western 
blot analysis. [Results] After Hcy treatment, Morphological study showed the 
decrease of viable cells. Phosphorylated α-Syn at Ser129 was significantly 
increased by Hcy treatment. Caspase activation was also observed by Hcy 
treatment. Hcy increased toxic oligomeric α-Syn, too. [Conclusions] Although 
the exact mechanisms should be examined, Hcy enhances the phosphorylation 
levels of α-Syn, and oligomeric synuclein formation.

Pe-17-9 Development of synuclein-targeting compound X 
as a new therapeutic agent for Parkinson's disease

○KousukeBaba1,HitomiWake2,HidekiHayakawa1,ShiyingJiang1,
HiroshiSakiyama1,KensukeIkenaka1,CesarAguirre1,
SeiichiNagano1,YoshitakaNagai1,3,ToshioAriyasu2,
HidekiMochizuki1
1 Department of Neurology, Osaka University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 HAYASHIBARA CO., LTD., 3 Department of Neurotherapeutics,
Osaka University Graduate School of Medicine

[Objective] Parkinson's disease （PD） is the second most common neurodegenerative 
disease, and the number of patients is expected to increase worldwide. However, at 
present, there are no curative therapies and the elucidation of its pathogenesis and the 
development of treatments is one of the most important issues in the medical research. 
Currently, the pathological mechanism of PD is mainly based on the propagation 
hypothesis that α-synuclein forms aggregates and the aggregates propagate between 
neurons. We conducted this study to develop a new treatment for PD by inhibiting α
-synuclein aggregation. [Methods] We screened flavonoid glycosides X as a candidate
compound by using a thioflavin T fluorescence assay. We then evaluated the compound 
X for its ability to inhibit α-synuclein aggregation and neuroprotection using in
vitro and in vivo α-synuclein aggregation models. [Results] We confirmed that the
compound X inhibits only α-synuclein aggregation. In vitro studies using cultured
cells showed that the compound X inhibited the α-synuclein aggregation. Furthermore, 
the compound X significantly inhibited the α-synuclein propagation and dopaminergic 
neuronal degeneration in the in vivo study using α-synuclein fibrils injected mouse 
models. [Conclusions]We identified the flavonoid glycoside X that has an inhibitory
effect onα-synuclein propagation. This flavonoid glycoside X had an inhibitory
effect on the pathological progression of the disease in PD mouse models based on α
-synuclein propagation, and could be a potential new therapeutic agent for PD.
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Pe-17-10 Phospholipids alteration of Red Blood Cells in 
Parkinson's disease

○KentaShiina1,AkioMori1,KatsuoKimura2,YoshimiMiki3,
MakotoMurakami3,YuzuruImai4,TakuHatano1,NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan.,
Japan, 2 Department of Neurology, Yokohama City University Medical
Center, Japan., 3 Center for Disease Biology and Integrative Medicine,
Graduate School of Medicine, The University of Tokyo, Japan., 4 Department 
of Research for Parkinson's Disease, Juntendo University Graduate School of
Medicine, Japan.

Background; Parkinson's disease （PD） is the second most frequent neurodegenerative 
disease pathologically characterized by Lewy body, an inclusion body which mainly 
consists of α-synuclein. Some of the causative genes for familial PD is involved in lipid 
metabolism. We recently reported that PLA2G6-deficinet Drosophila showed α-synuclein 
aggregation pathologies due to acyl-chain shortening in the brain phospholipids 
composition. Previous studies showed that α-synuclein is highly expressed in red blood 
cells （RBCs） , and abnormal α-synuclein was detected in RBCs from PD patients. In 
this study, we focused on alteration of phospholipid acyl-chains in RBCs of PD patients. 
Methods; We recruited three healthy controls and three PD patients （mean age 70.3 
± 9.7 years and 70.6 ± 7.0 years, respectively）. RBCs samples were collected at our 
outpatient clinic. Lipids were extracted by the Bligh and Dyer method and analyzed 
by electrospray ionization mass spectrometry. Results; In PD patients, the level of 
phosphatidyl choline （PC）16:0_18:1 and PC18:0_18:1 were decreased, and phosphatidyl 
serine （PS）16:0_16:0 was increased compared with controls. Moreover, the ratio of acyl-
chain of 16:0_16:0 to 18:0_18:0 was increased in PD patients. Conclusions; The results 
are consistent with our Drosophila study showing phospholipid acyl-chain shortening 
is involved in the α-synuclein aggregation process. Our findings suggest that 
phospholipids alteration in RBCs is one of disease biomarker candidates for PD.

Pe-18-1 Analysis of pathogenesis for upper motor neuron 
dysfunction of ALS using ADAR2 knockout mice

○TakutoHideyama1,2,MakikoNaito1,SayakaTeramoto2,
TomokoSaito1,HaruhisaKato1,2,ShinKwak2,HitoshiAizawa1,2
1 Department of Neurology, Tokyo Medical University, Japan, 2 Department
of Molecular Neuropathogenesis, Tokyo Medical University, Japan

[Objective]ALS is a common neurodegenerative disease of unknown etiology 
characterized by selective degeneration of both upper motor neurons （UMNs） 
and lower motor neurons（LMNs）. In the LMNs of ALS, adenosine deaminase 
acting on RNA type 2 （ADAR2） mediated RNA editing of GluA2 mRNA at 
the Q/R site was markedly deficient. We have developed genetically modified 
mice （AR2 mice） in that the ADAR2 gene was conditionally knocked out in 
cholinergic neurons. Previously, we demonstrated that AR2 mice displayed 
slowly progressive death of LMNs due to GluA2 Q/R site-underediting. However, 
the cause of UMNs in ALS is mostly unknown. Therefore, we investigated 
whether lacking ADAR2 activity involves in the pathogenesis of UMNs using 
AR2 mice.[Methods] Previously, we reported the number of large Betz cells was 
decreased both in primary （M1） and secondary motor cortex （M2） of AR2 mice. 
We examined the size of Betz cells and the number of glial cells in M1 and M2 
of AR2 mice at the age of 12 months （n=5）, compared with wild type mice （n=5） 
using Mann-Whitney's U-test. [Results]The number of reactive astrocytes was 
significant increased both in M1 （the number of reactive astrocytes/section, 
mean ± SEM: for AR2 mice, 2.83 ±0.40; for control mice, 0.67±0.08, p < 0.01） 
and M2 （for AR2 mice, 3.57 ±0.64; for control mice, 0.78±0.09, p < 0.01） of AR2 
mice. The area of internal capsule and the size of Betz cells were significantly 
reduced in AR2 mice （p < 0.05）.[Conclusions]These results exhibit that deficient 
ADAR2 activity plays pathogenic roles in UMNs in ALS.

Pe-18-2 Benign amyotrophic lateral sclerosis with slowly 
progression harboring homozygous D92G SOD1

○MasanoriSawamura1,RieHikawa1,IkukoAmano1,
HodakaYamakado1,HirofumiYamashita2,SumioMinamiyama1,3,
NaohiroEgawa1,MisakoKaido4,YosukeWada5,MakotoUrushitani3,
RyosukeTakahashi1
1 Kyoto University Hospital, Japan, 2 Red Cross Wakayama Medical
Center, 3 Shiga University of Medical Science, 4 Sakai City Medical Center,
5 Karasuma Wada Clinic

[Objective] Amyotrophic lateral sclerosis （ALS） is a degenerative disease characterized 
by loss of motor neurons, and about 10% of familial ALS are caused by copper-zinc 
superoxide dismutase （SOD1） mutation. Many SOD1 mutations have been reported so 
far, but most of SOD1 mutations are heterozygous mutations. We experienced a case of 
"benign" slowly progressive ALS patient harboring homozygous D92G mutation of SOD1. 
Herein, we reported the clinical findings and the molecular mechanism of D92G SOD1, in 
addition to the clinical findings. [Methods & Results] In silico, multiple protein analysis 
software revealed that G93A SOD1 was toxic, whereas D92G SOD1 was assumed to be 
normal to mildly abnormal. In vitro, neuro2a expressing G93A SOD1 exhibited many 
round aggregates, while only sparse aggregates were observed in WT and D92G SOD1. 
However, confocal microscopy revealed fine aggregates in D92G SOD1, but not in WT 
SOD1. In addition, western blotting demonstrated that the percent of insoluble fraction 
of D92G SOD1 increased compared with WT SOD1, but D92G SOD1 was significantly 
lower than G93A SOD1 （p<0.001） LDH assay demonstrated that G93A SOD1 had 
significantly higher cytotoxicity than WT SOD1 （p<0.05）, but D92G SOD1 did not show 
a clear difference from WT SOD1. [Conclusion] D92G SOD1 has lower propensity to 
aggregate and cytotoxicity than G93A SOD1, and therefore familial ALS harboring D92G 
SOD1 occurred only in homozygous mutation, and has long-term survival. The present 
report provides the new insight to the mechanism of gain of function in SOD1 mutation.

Pe-18-3 Dysfunction of molecular chaperones for phase 
separating proteins in ALS

○HitokiNanaura1,TomoShiota1,EiichiroMori2,KazumaSugie1
1 Department of Neurology, Nara Medical University, Japan, 2 Department of
Future Basic Medicine, Nara Medical University

[Objective] Low-complexity protein sequences （LC-domains） are often found in 
RNA-binding proteins （RBPs） and tend to self-associate to phase separate and 
drive phase transition. Cytoplasmic mislocalization and pathogenic fibrils of 
RBPs are observed in amyotrophic lateral sclerosis （ALS） pathology. Importins 
not only transport RBPs but also act as molecular chaperones for regulating 
phase separation of RBPs. In this study, we investigated the chaperone function 
of importins in the presence of toxic arginine-rich poly-dipeptides derived 
from ALS mutation. [Methods] We performed biochemical and biophysical 
examinations including hydrogel binding assay and isothermal titration 
calorimetry （ITC） to assess the effect of toxic arginine-rich poly-dipeptides 
on importins. [Results] Hydrogel binding assay showed that importins blocked 
the hydrogel binding of low-complexity domain of RBPs and lost the ability in 
the presence of equimolar of toxic arginine-rich poly-dipeptides. ITC revealed 
that toxic arginine-rich poly-dipeptides directly bind importins in a 1:1 ratio 
and at Kd value of 81.3nM. Solution nuclear magnetic resonance revealed the 
binding site of toxic arginine-rich poly-dipeptide on importins. The molecular 
dynamics calculation demonstrated that toxic arginine-rich poly-dipeptides 
were recognized by the negatively charged region of importins. [Conclusions] 
Toxic arginine-rich poly-dipeptides impede the chaperone function of importins. 
The findings offer mechanistic insights into how phase transition of RBPs is 
disabled in ALS.

Pe-18-4 Two novel variants in CHCHD2 associate with TDP-
43 pathology among amyotrophic lateral sclerosis

○AyaIkeda1,ManabuFunayama1,MariYoshida2,MasashiTakanashi1,YuanzheLi1,TsuyoshiInoshita3,
KahoriShiba-fukushima3,HongruiMeng3,TakuAmo4,IkukoAiba5,YufukoSaito5,NaokiAtsuta6,
RyoichiNakamura6,GenkiTohnai6,JunSone6,10,YuishinIzumi7,RyujiKaji7,MitsuyaMorita8,
AkiraTaniguchi9,KenyaNishioka1,YuzuruImai1,GenSobue6,NobutakaHattori1,JaCALS11

1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 2 Department 
of Neuropathology, Institute for Medical Science of Aging, Aichi Medical University, 
3 Department of Treatment and Research in Multiple Sclerosis and Neuro-intractable Disease, 
Juntendo University Graduate School of Medicine, 4 Department of Applied Chemistry, 
National Defense Academy, 5 Department of Neurology, National Hospital Organization 
Higashinagoya National Hospital, 6 Department of Neurology, Nagoya University, 7 Department 
of Neurology, Tokushima University, 8 Division of Neurology, Department of Internal 
Medicine, Jichi Medical University, 9 Department of Neurology, Mie University, 10 Department 
of Neurology, National Hospital Organization Suzuka National Hospital, Mie, Japan., 11 JaCALS

[Objectives]To identify the pathogenic variants of CHCHD2 among the patients with amyotrophic lateral sclerosis （ALS） 
and analyze the functions using the cell culture model.[Methods]We implemented the genetic sequencing for CHCHD2 
among 944 patients with ALS, with the courtesy of the Japanese Consortium for ALS Research （JACALs）. Histochemical 
analysis was performed using the postmortem brain tissues from the frontal lobe harboring ALS-associated CHCHD2 
variants. We generated CHCHD2 knockout SH-SY5Y cells and transfected CHCHD2 wild-type, ALS-associated p.P14L 
and Parkinson's disease associated p.T61I plasmids into these cells. Drosophila models expressing CHCHD2 and its 
pathogenic variants which were also used in SH-SY5Y cell lines were generated and characterized.[Results]We identified 
two novel variants, -8T>G and p.P14L. Histochemical analysis revealed TDP-43 proteinopathy. We observed a reduction 
of the CHCHD2 transcript level in the brain tissues from the frontal lobe. Immunostaining of SH-SY5Y cells revealed 
dissociation of p.P14L from the mitochondria to the cytoplasm, which was exacerbated by arsenate-induced oxidative 
stress. The same results of p.P14L were observed in Drosophila neurons at a younger age than that of p.T61I.[Conclusions]
Autopsied brains with two variants in CHCHD2 identified on ALS patients showed TDP-43 pathology. p.P14L induced 
the alteration of expression levels of the transcription of CHCHD2 in the models of cell culture and Drosophila. The early 
mitochondrial dissociation and the reduction of its transcription might affect TDP-43 metabolism.

Pe-18-5 Regulation of RAN translation by RBP1 that modulates 
the structure of G4C2 repeat RNA in C9-ALS/FTD

○MorioUeyama1,3,TaroIshiguro3,4,DaisakuOzawa1,ToshihikoSugiki5,
AkiraIshiguro6,EiichiTokuda7,TakuyaKonno8,AkihideKoyama8,
ToshihideTakeuchi1,YoshiakiFurukawa7,ToshimichiFujiwara5,
KeijiWada3,OsamuOnodera8,YoshitakaNagai1,2,3
1 Departments of Neurotherapeutics, Osaka University Graduate School of Medicine, Japan, 
2 Departments of Neurology, Osaka University Graduate School of Medicine, 3 Department 
of Degenerative Neurological Diseases, National Institute of Neuroscience, National Center 
of Neurology and Psychiatry, Japan, 4 Department of Neurology and Neurological Science, 
Tokyo Medical and Dental University, 5 Laboratory of Molecular Biophysics, Institute 
for Protein Research, Osaka University, 6 Research Center for Micro-nano Technology, 
Hosei University, 7 Department of Chemistry, Keio University, 8 Department of Neurology, 
Clinical Neuroscience Branch, Brain Research Institute, Niigata University

[Objective] Abnormal expansions of the GGGGCC （G4C2） repeat in the noncoding region of the C9orf72 gene 
are the most common genetic mutation responsible for amyotrophic lateral sclerosis （ALS） and frontotemporal 
dementia （FTD） （C9-ALS/FTD）. The expanded repeat RNA transcribed from this mutated gene is translated into 
dipeptide repeat proteins （DPRs） by non-canonical translation, the so-called repeat-associated non-AUG （RAN） 
translation. Although the toxicity associated with DPRs is thought to be involved in the pathogenesis of C9-ALS/
FTD, little is known about the mechanisms that regulate RAN translation. The purpose of this study is to elucidate 
the molecular mechanisms underlying the regulation of RAN translation. [Methods] We performed genetic modifier 
screening using C9-ALS/FTD fly models expressing expanded G4C2 repeat RNA. [Results] We found that an RNA-
binding protein （RBP1） suppressed RAN translation, resulting in a decrease in DPR aggregates and suppression of 
eye degeneration and motor dysfunction in C9-ALS/FTD flies without altering the expression levels of G4C2 repeat 
RNA. These suppressive effects were abolished by mutations in the RNA-recognition motif of RBP1. Moreover, we 
showed that RBP1 binds to and modulates the G-quadruplex structure of G4C2 repeat RNA in vitro. [Conclusions] 
These results indicate RBP1 suppresses RAN translation and neurodegeneration via its RNA-binding activity and 
recognizes the structure of G4C2 repeat RNA and functions as its RNA chaperone.
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Pe-18-6 PR poly-dipeptide derived from the C9orf72 repeat 
expansion interfere with cytoskeletal architecture

○TomoShiota1,HitokiNanaura1,EiichiroMori2,KazumaSugie1
1 Department of Neurology, Nara Medical University, Japan, 2 Department of
Future Basic Medicine, Nara Medical University

[Objective] The GGGGCC repeat expansion in C9orf72 is a common cause 
of sporadic and familial ALS with frontotemporal dementia. Proline:arginine 

（PR） poly-dipeptides, one of the products by the repeat expansion, have a 
significant cytotoxicity. Although cytoskeletal abnormalities are found in 
various neurodegenerative diseases, it is unclear how the C9orf72 mutation 
affects cytoskeleton. [Methods] To evaluate the effects of PR poly-dipeptides on 
cytoskeleton, we examined the morphology by using fluorescence images and 
performed atomic force microscopy and cyclic stretch experiments. [Results] 
We found that the morphological changes of cytoskeleton in the presence of 
PR poly-dipeptides; 1） the fluorescence intensity of Vimentin at the perinuclear 
region was reduced by 30%, 2） the ratio of microtubule polymers to each 
cell area was 20% lower, 3） actin filaments disappeared from central and 
accumulated at the peripheral of cell-body, 4） the fluorescence intensity of actin 
filaments at the peripheral of cell-body increased 1.2 times. In addition, the size 
of focal adhesions was 1.3 times larger in the presence of PR poly-dipeptides. 
Moreover, PR poly-dipeptides increased the stiffness of cell surface 1.5 times 
compared to control, and disrupted cell reorientation after cyclic stretch 
experiments. [Conclusions] PR poly-dipeptides alter cytoskeletal architectures 
and focal adhesions, leading to the alternation of mechanical stress response. 
Mechanical stress response plays an important role in cellular homeostasis, 
which may be a key to the pathology of neurodegenerative diseases.

Pe-18-7 Characteristics of glial cells in the anterior horn 
of the spinal cord in ADAR2 knockout mice

○MakikoNaito1,TakutoHideyama1,2,SayakaTeramoto2,
TomokoSaito1,HaruhisaKato1,2,ShinKwak2,HitoshiAizawa1,2
1 Department of Neurology, Tokyo Medical University, Japan, 2 Department
of Molecular Neuropathogenesis, Tokyo Medical University

[Objective]ALS is a progressive, paralytic disorder characterized by selective 
degeneration of motor neurons. In the LMNs （lower motor neurons） of ALS, 
ADAR2（adenosine deaminase acting on RNA 2） mediated RNA editing of 
GluA2 mRNA at the Q/R site was profoundly deficient. Genetically modified 
mice （ADAR2flox/flox/VCAhT-Cre. Fast or AR2 mice） in that the ADAR2 gene is 
selectively knocked out in cholinergic neurons induce progressive loss of LMNs. 
Previously, the motor neurons exhibiting an age-related increase of abnormal 
TDP-43 localization and reduced ADAR2 immunoreactivity are localized in 
the lateral areas of the anterior horns （AHs） of aged wild type mice. It has 
been revealed that pathological changes in glial cells are actively involved in 
the pathology of ALS. Changes in glial cells in the AHs in AR2 mice are not 
yet known. We investigated the changes in glial cells in the AHs of AR2 mice.
[Methods] We examined and plotted the number of astrocytes in the AHs of 
the lumbar spinal cord of AR2 mice at the age of 12 months （n=2）. [Results]
The number of astrocytes was higher on the lateral area than on the internal 
area of the AHs of the spinal cord in AR2 mice （the number of astrocytes/
section, mean±SEM: for AR2 mice-1, lateral: 0.59±0.20, internal: 0.36±0.19, for 
AR2 mice-2, lateral: 0.81±0.29, internal: 0.38±0.20）.[Conclusions]The number 
of astrocytes in the AHs of AR2 mice tended to be more in the lateral areas. 
These results exhibit that the motor neurons with abnormal immunoreactivity 
and glial reaction are localized in the lateral areas of the AHs in AR2 mice.

Pe-18-8 FUS induced structural alteration of DHX30 in 
mitochondrion and impaired respiratory chain complex

○RyotaHikiami1,2,SumioMinamiyama1,2,MegumiAsada2,3,
HidekiWada2,MakikoHashi2,AkemiShodai2,RyosukeTakahashi3,
MakotoUrushitani1,2
1 Molecular Neuroscience Research Center, Shiga University of Medical
Science, Japan, 2 Department of Neurology, Shiga University of Medical
Science, Japan, 3 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School
of Medicine

«Objective» Fused in sarcoma （FUS） is one of causative gene of ALS, and the 
mitochondrial damage is implicated as a major pathway in the pathophysiology. 
However, the molecular mechanisms remain to be unclear. The aim of our study was to 
clarify the mechanism underlying mitochondrial dysfunction in ALS-FUS. «Methods» 
We performed the interactome analysis in SH-SY5Y cells expressing P525L or wild-
type FUS, to identify proteins which interact with mutant FUS. The biochemical and 
pathological relevance was analyzed, focusing on the mitochondrial function. «Results» 
By mass-spectrometric analysis, we identified DHX30, an RNA helicase required for 
mitochondrial ribosome biogenesis. P525L and wild-type FUS interacted with DHX30 
in an RNA-dependent manner. Interestingly, the conformation of endogenous DHX30 
in mitochondria was altered by expression of FUS P525L in cultured cells, which 
was mediated by disulfide bond. Moreover, overexpression of FUS P525L caused 
OXHYPHOS assembly defect, similar to knockdown of DHX30. Finally, FUS toxicity 
tended to be rescued by co-expression of DHX30 in primary neurons. «Conclusions» The 
de novo missense mutations in DHX30 was reported to cause a neurodevelopmental 
disorder, with which patients presented global developmental delay, severe speech 
impairment, and gait abnormalities. Our data shows FUS mutants disturbed the 
conformation of DHX30 within mitochondria, leading to its loss of function. This might, 
at least in part, underlie the molecular basis of mitochondrial dysfunction in ALS-FUS.

Pe-18-9 Dysfunction of microtubule transport impedes TDP-
43 dynamics and accelerates its aggregation in ALS

○TetsuhiroUeda1,2,NobuhiroFujikake3,ToshihideTakeuchi1,
SatokoSakai1,ToshikiMizuno2,YoshitakaNagai1,3
1 Department of Neurotherapeutics, Osaka University Graduate School of
Medicine, Japan, 2 Department of Neurology, Kyoto Prefectural University
of Medicine, Japan, 3 Department of Degenerative Neurological Diseases,
National Center of Neurology and Psychiatry

[Objective] Cytoplasmic aggregates of TDP-43 are observed in sporadic 
amyotrophic lateral sclerosis （ALS） patients. TDP-43 aggregates are also 
detected in patients with Perry syndrome which is caused by mutations in 
dynactin 1 （DCTN1）, a microtubule-dependent transport-related gene. Moreover, 
the downregulation of DCTN1 mRNA has been found to be an early event of 
affected neurons in sporadic ALS patients. Microtubule-dependent transport 
also controls dynamics of stress granules （SGs） which are transiently formed in 
cytoplasm under stressed conditions, and TDP-43 is known to be recruited into 
SGs. These facts let us hypothesize that dysfunction of microtubule-dependent 
transport impedes cytoplasmic dynamics of TDP-43 under stress, eventually 
leading to the pathological aggregation of TDP-43. [Methods and results] Using 
Drosophila models of ALS expressing human TDP-43, we found that knockdown 
of Drosophila DCTN1 increased aggregates of TDP-43 and exacerbated TDP-43-
induced eye degeneration. Dysfunction of dynamitin, dynein, and kinesin, also 
exacerbated eye degeneration, suggesting that microtubule-dependent transport 
regulates TDP-43 aggregation in vivo. We further revealed that knockdown of 
DCTN1 delayed disassembly of TDP-43 colocalized with SGs during recovery 
period from heat stress in cultured cells. [Conclusions] Our results suggest that 
dysfunction of microtubule-dependent transport eventually leads to TDP-43 
aggregation via aberrant dynamics of TDP-43 after formation of SGs.

Pe-18-10 Dlk1 contributes to the induction of cytoplasmic 
TDP-43 aggregates through micronucleus formation

○YasutoTanabe1,3,DaiWatanabe2,RyosukeTakahashi3
1 Department of Regulation of Neurocognitive Disorders, Graduate School
of Medicine, Kyoto University, Japan, 2 Department of Biological Sciences,
Graduate School of Medicine, Kyoto University, 3 Department of Neurology,
Graduate School of Medicine, Kyoto University, Japan

Neurodegenerative diseases can be characterized by the distinct sets of functional 
systems that are selectively vulnerable in the central nervous system （CNS）. In 
amyotrophic lateral sclerosis （ALS）, motor systems in the CNS are selectively 
and progressively affected by TDP-43 proteinopathies. However, molecular 
identities that control the emergence of TDP-43 proteinopathies nor molecular 
mechanisms of how selective vulnerability of TDP-43 pathology is acquired by 
motor systems in ALS remained elusive. [Objective] To elucidate whether delta-
like 1 homologue （Dlk1）, the cell-intrinsic determinant for the specification of 
fast-fatigable motor neurons which are the most vulnerable neuronal subtypes 
in ALS, may confer the vulnerability and some characteristics of TDP-43 
proteinopathies in vitro. [Method] Immunohistochemical and biochemical analyses 
were performed by employing a well-established in vitro cell culture-based TDP-
43 proteinopathy assay system. [Results] Dlk1, when overexpressed with TDP-
43, induced massive cytoplasmic TDP-43 inclusions in vitro. Dlk1 also induced 
the formation of micronuclei that are associated with TDP-43 aggregates inside. 
There was a graded disruption of nuclear envelop of micronuclei, which was 
associated with a graded dispersion of TDP-43 aggregates into the cytoplasm. 
Dlk1 expression recapitulated some of the biochemical characteristics of TDP-
43 proteinopathies. [Conclusion] Dlk1-induced formation of micronuclei that are 
associated with TDP-43 aggregates may mediate nucleocytoplasmic TDP-43 
aggregate dispersion in pathological conditions.

Pe-18-11 Axonal growth impairment in iPS-derived motor 
neurons with TARDBP mutations

○ShioMitsuzawa1,2,NaokiSuzuki1,TetsuyaAkiyama1,MitsuruIshikawa3,JiroKawada4,5,
RyoFunayama6,HiroakiMitsuhashi7,AyumiNishiyama1,KensukeIkeda1,TomomiShijo1,
NaokoNakamura1,HiroyaOno1,RisakoOno1,RumikoIzumi1,AkiyukiOhno1,
TadashiNakagawa6,KeikoNakayama6,HitoshiWarita1,HideyukiOkano3,MasashiAoki1
1 Department of Neurology, Tohoku University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Neurology, Shodo-kai Southern Tohoku General
Hospital, Japan, 3 Department of Physiology, School of Medicine, Keio
University, 4 Jiksak Bioengineering Inc., 5 Institute of Industrial Science,
the University of Tokyo, 6 Division of Cell Proliferation, United Centers 
for Advanced Research and Translational Medicine, Tohoku University
Graduate School of Medicine, 7 Department of Applied Biochemistry, School 
of Engineering, Tokai University

[Objectives]To identify a novel molecule involved in ALS motor neurons （MNs） vulnerability.[Methods]Human pluripotent 
stem cells （iPSCs） derived from healthy persons and familial ALS patients with TARDBP mutations were differentiated 
to MNs. By comparing expression patterns and referring gene ontology terms of RNA sequencing （RNA-Seq） of MN 
axons, ALS-related gene candidates was selected. For knock down （KD） of the selected gene, small interfering RNA 
was used and Venus （green fluorescent protein） expressing MN neurite lengths were measured in vitro, and HB9::Venus 
expressed zebrafish fertilized eggs were injected with splicing blocking morpholino and Venus-positive axons length and 
touch evoked escape response were analyzed in vivo.[Results]TARDBP mutant MN neurites became significantly shorter 
than healthy control. Among the disease-related gene candidates from RNA-Seq, a specific candidate gene was selected 
for axonal mRNA expression and localization, binding ability to TDP-43, decreasing with TARDBP KD, and protein 
expression were validated. Its mRNA was expressed more in healthy control MNs than TARDBP mutant, which could 
be caused by its faster degradation in TARDBP mutant. The KD of the candidate gene caused the significant neurites 
shortening in healthy control MNs and zebrafish, and zebrafish unresponsive to stimulations. Overexpression of the 
selected gene was impossible because of being under strict control.[Conclusion]The candidate gene have been reported as 
abundant in nerves that are resilient in ALS progression and could be related to ALS MN vulnerability.
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Pe-18-12 Total extracellular RNA levels in cerebrospinal 
fluid derived from amyotrophic lateral sclerosis

○TakashiHosaka1,2,3,HiroshiTsuji1,MakotoTerada1,2,3,
YasushiTomidokoro1,KiyotakaNakamagoe1,AkikoIshii1,
KazuhiroIshii1,ShinKwak4,AkiraTamaoka1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, University of Tsukuba,
Japan, 2 Tsukuba University Hospital Ibaraki Western Area Medical
Education Center, Japan, 3 Ibaraki Western Medical Center, Japan,
4 Department of Molecular Neuropathogenesis, Tokyo Medical University

[Background] Meticulous efforts that have thus far been devoted to developing reliable 
biomarkers of sporadic amyotrophic lateral sclerosis （ALS） have not been successful, 
including extracellular RNA （exRNA）, which are biomarker candidates due to their 
relevance to the pathological process in host cells. In spinal motor neurons in sporadic 
ALS, the expression levels of adenosine deaminase acting on RNA 2 （ADAR2）, an 
RNA editing enzyme, are downregulated, leading motor neurons to death by allowing 
excessive Ca2+ influx through the pathologically altered AMPA receptors. Therefore, it 
would be of great help if we could measure RNA editing activity by analyzing RNAs 
in the body fluid of patients. Indeed, exRNAs have been detected in cerebrospinal fluid 

（CSF）, and we have detected that ADAR2 downregulation in cultured cells increases the 
total exRNA levels. Therefore, we investigated the change in total exRNA levels in CSF. 
[Materials and Methods] We measured total exRNA levels in CSF derived from patients 
with ALS （n=4） and without ALS （n=5）. [Results] Very low levels of total exRNAs 
were detected in CSF （588-1368 pg/mL）, and the total exRNA levels in CSF derived 
from patients with ALS （624-1368 pg/mL） were not significantly increased compared 
with those in patients without ALS （588-1272 pg/mL） （Mann-Whitney U test, p=0.465）. 
[Conclusion] No change in total exRNA levels in CSF suggests that quantitative analysis 
in CSF might not be an appropriate tool. It is necessary to detect the more direct effects 
of ADAR2 downregulation on exRNAs to develop biomarkers of sporadic ALS.

Pe-18-13 Elevated cerebrospinal fluid adenosine 5'-triphosphate 
in amyotrophic lateral sclerosis patients

○TakamasaNukui1,AtsushiMatsui2,HidekiNiimi2,
TomohiroHayashi1,NobuhiroDougu1,HirofumiKonishi1,
MamoruYamamoto1,RyokoAnada1,NoriyukiMatsuda1,
IsaoKitajima2,YujiNakatsuji1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, University of Toyama,
Japan, 2 Department of Clinical Laboratory and Molecular Pathology, 
Graduate School of Medicine and Pharmaceutical Science for Research,
University of Toyama

Objective:Extracellular adenosine 5'-triphosphate （ATP） has been suggested to cause 
neuroinflammation and motor neuron degeneration by activating microglia in amyotrophic 
lateral sclerosis （ALS）. Since we have developed a highly sensitive ATP assay system, we 
examined cerebrospinal fluid （CSF） ATP levels in patients with ALS whether it can be a 
useful biomarker. Methods:48 CSF samples from 45 patients with ALS were assayed for ATP 
with a newly established assay system using luciferase luminous reaction. CSF samples from 
patients with idiopathic normal pressure hydrocephalus （iNPH） were assayed as a control. CSF 
samples from patients coexisting with spinal canal stenosis and bloody CSF were excluded. 
Patients were divided into two groups depending on their Medical Research Council （MRC） 
sum score, mild group （MRC sum score over 49） and severe group （MRC sum score under 
48）. Correlations between the CSF ATP levels and clinical data were evaluated. Results:In 
the Severe group, ALSFRS-R （37.9 ± 5.7 vs 42.4 ± 2.8, p<0.01） and serum creatinine levels 

（0.51 ± 0.13 vs 0.68 ± 0.23 mg/dL, p < 0.05） were significantly lower than in the mild group 
respectively. CSF ATP levels were significantly higher in the severe group than in the iNPH 
group （6860 ± 8312 vs 716 ± 411 pmol/L, p < 0.05） and mild group （6860 ± 8312 vs 2676 ± 
3959 pmol/L, p < 0.05） respectively. A negative correlation of CSF ATP levels with MRC sum 
score was demonstrated in the correlation analysis （r = -0.3862, p < 0.01）. Conclusions:Elevated 
CSF ATP may cause motor neuron degeneration in patiens with ALS.

Pe-18-14 CSF glial molecules can predict disease progression 
in patients with amyotrophic lateral sclerosis

○KimieNakamura1,KojiFujita2,MotohisaSuzuki1,AkiyoshiKunugi1,
YoshihikoHirozane1,KeisukeHirai1,YuishinIzumi2
1 Neuroscience Drug Discovery Unit, Research, Takeda Pharmaceutical Co.
Ltd., Kanagawa, Japan, 2 Department of Neurology, Tokushima University
Hospital, Tokushima, Japan

[Objective] A wide diversity of disease progression rate is one of the features 
of amyotrophic lateral sclerosis （ALS）. Thus, prognostic biomarkers are highly 
desired for preparing medical care and improving designs of clinical trials. 
Here we explored cerebrospinal fluid （CSF） molecules that are associated 
with future functional decline in patients with ALS. [Methods] CSF samples 
were obtained within 3 months of first visit from patients with ALS （64 
samples）. ALS patients were classified into three disease progression groups 

（slow, intermediate, and fast） according to prospective disease progression 
rate that was calculated by the revised ALS Functional Rating Scale scores at 
the first visit and follow-up in 6 months. Proteomic data were obtained from 
each CSF sample. Significantly changed molecules were evaluated by receiver 
operating characteristic （ROC） curve analysis. [Results] Twenty-six proteins 
were significantly changed （p<0.05 and q<0.10） between the slow and fast 
progression groups with large dynamic range （fold-change>1.5 or <0.5）. By 
ROC curve analysis, we identified the following three proteins as prognostic 
biomarker candidates: glycoprotein non-metastatic melanoma protein B, glial 
fibrillary acidic protein, and chitinase-3-like protein 2. These markers were 
significantly correlated to prospective disease progression rate （p<0.0001, 
p<0.001, and p<0.01 respectively, Spearman's correlation）. [Conclusions] The 
results suggest that the CSF glial molecules are related to on-going disease 
progression and can be useful as prognostic biomarkers in ALS patients.

Pe-18-15� cenceled 

Pe-18-16 withdrawn Pe-19-1 Autopsy case of amyotrophic lateral sclerosis after 
ultra-high dose of methylcobalamin for 8 years

○KentaroOhta,YoukaUrabe,ShinKoide,ShingoKoide,
TakeshiKanayama,MasanobuTobinaga,TetsuhikoIkeda,
IzumiAida,YosukeYonemochi,TakashiNakajima
NHO Niigata National Hospital, Japan

[Objective] Methylcobalamin inhibits neuronal degeneration by decreasing 
homocysteine. An ultra-high dose of methylcobalamin has been reported to 
prolong survival and retard symptomatic progression of amyotrophic lateral 
sclerosis （ALS）. [Methods] A 74-year-old woman developed dysphagia. At 1 
y 3 m after the onset, she developed dysarthria and a nasal voice. At 1 y 6 
m, tongue atrophy and fasciculation, bilateral 1st dorsal interosseous muscle 
atrophy, and hyperreflexia were observed in all limbs. She was diagnosed 
with bulbar type sporadic ALS. E0302 phase II / III clinical trial started at 1 
y 9 m. An ultra-high dose of methylcobalamin was administered for 8 years. 
Tracheostomy was performed at 2 y 3 m. She died of pneumonia at the age of 
84, 10 y 8 m after the onset. [Results] The autopsy showed ventral root atrophy 
in the spinal cord and decreased number of Betz cells in the primary motor 
cortex of the cerebrum. Severe neuronal loss was observed in the hypoglossal 
nucleus and anterior horn of the spinal cord, and moderate neuronal loss was 
observed in the facial nerve nucleus. Severe neurogenic muscular atrophy was 
observed in the tongue, scalene muscles, and iliopsoas muscles. pTDP43-positive 
structures （NCIs, GCIs） were found in the motor cortex, putamen, temporal 
pole cortex, amygdala, anterior horn neurons of the spinal cord, and substantia 
nigra. [Conclusions] The patient survived for 10 years, but the TDP-43 findings 
were milder and the distribution was more limited than common sporadic ALS. 
Further case study is necessary to evaluate the effect of methylcobalamin.
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Pe-19-2 The impact of the COVID-19 pandemic on 
amyotrophic lateral sclerosis

○MasaruYanagihashi1,TatsukiSugisawa2,MasaakiFuchimoto3,
YuichiSaotome4,KeikoOnozawa3,YukinoriMatsumoto5,
KotaBokuda6,JunyaEbina1,TakehisaHirayama1,
NaohiroWashizawa4,SatoruEbihara2,OsamuKano1
1 Department of Neurology, Toho University Faculty of Medicine, Tokyo, 
Japan, 2 Department of Rehabilitation, Toho University Faculty of Medicine, 
Tokyo, Japan, 3 Emergency and critical care center, Toho University Omori 
Medical Center, Tokyo, Japan, 4 Nutrition Therapy Center, Toho University 
Faculty of Medicine, Tokyo, Japan, 5 Department of Community Medical 
Support Center, Toho University Omori Medical Center, Tokyo, Japan, 
6 Department of Neurology, Tokyo Metropolitan Neurological Hospital, 
Tokyo, Japan

[Objective] To investigate the impact of COVID-19 on amyotrophic lateral sclerosis （ALS） patients and their families 
and caregivers and medical experts.[Methods] We conducted the nationwide ALS webinar about COVID-19 in May, 
2020, and sent a questionnaire to the all of the email enrollment on the date of the webinar on matters and medical 
practices and understanding the situation by using Google forms. [Results] A total of 135 participants replied in this 
cross-sectional self-reported questionnaire. Among ALS patients, noninvasive ventilation was used by 12.9% of the 
patients, and 77.4% were not under Tracheostomy and invasive ventilation （TIV）. Among non-TIV patients, 79.2% 
of them do not want TIV in the future. However, among non-TIV patients not wanting a tracheostomy in advanced 
stages 47.4% of these patients replied that they would want an emergency tracheostomy if there was a need due 
to COVID-19-related pneumoniae. These results may indicate that ALS patients are more receptive to emergency 
invasive treatments for reasons other than ALS. In addition, about half of the ALS patients agreed with the policy 
to not ventilate the elderly or ALS patients because of ventilator shortages. Furthermore, fewer ALS patients 
reported that the chance for ALS patients to obtain work was higher due to the spread of telework than did medical 
experts. [Conclusions] This survey indicates that the COVID-19 pandemic might be associated with increased distress 
regarding access to care and work, inducing contradictory responses and potential hopelessness among ALS patients.

Pe-19-3 Pathological ocular movements with 
amyotrophic lateral sclerosis

○KiyotakaNakamagoe1,IkumiTateno1,NorihideKajita1,
HirokiMiyauchi1,TetsuSuzuki1,IzumiMihashi1,HanaTakahashi1,
ShougoOuchi1,HayatoTakeda1,TadachikaKoganezawa2,
AkiraTamaoka1
1 Department of Neurology, Division of Clinical Medicine, Faculty of 
Medicine, University of Tsukuba, Japan, 2 Department of Physiology, Division 
of Biomedical Science, Faculty of Medicine, University of Tsukuba

[Background] We found that square-wave jerks （SWJs）, classified as saccadic intrusions, 
were observed in patients with amyotrophic lateral sclerosis （ALS） with their eyes 
open in the dark. However, the pathological significance of this phenomenon remains 
unclear. [Objective] The present study analyzed the characteristics of SWJs in patients 
with ALS with visual fixation （VF） or their eyes open in the dark without VF. [Methods] 
Eleven patients with ALS and 18 healthy controls were investigated and compared. 
Saccadic intrusions with and without VF were detected as SWJs and measured using an 
electronystagmogram. Differences in the characteristics of SWJs with and without VF 
were investigated. Furthermore, we investigated differences in the frequency of SWJs 
without VF with and without characteristics of clinical symptoms of ALS. [Results] In 
the Control group, the frequency of SWJs was significantly higher with VF as compared 
to without VF （p<0.05）. On the other hand, in the ALS group, the frequency of SWJs 
was significantly higher without VF as compared to with VF （p<0.05）. Significantly 
more SWJs were observed in the ALS group than in the Control group without VF 

（p<0.05）. Moreover, the frequency of SWJs without VF was significantly higher 
with dysarthria as compared to without dysarthria （p<0.05）. [Conclusion] In healthy 
individuals, SWJs are generated by VF and suppressed without VF. Conversely, in ALS, 
SWJs are generated rather than suppressed in the absence of VF. SWJs without VF is a 
pathological symptom observed in ALS that might derive from brainstem dysfunction.

Pe-19-4 Breaking the news: a survey of patients with 
ALS and their families

○MariShibukawa1,TakehisaHirayama1,MasaruYanagihashi1,
HarumiMorioka1,JunpeiNagasawa1,JunyaEbina1,
RyuichiOkamoto1,KiyokazuKawabe1,HiroakiIguchi1,
YujiKawase1,YukiNakayama2,YuishinIzumi3,OsamuKano1
1 Department of Neurology, Toho University Faculty of Medicine, Japan, 
2 ALS Nursing Care Project, Tokyo Metropolitan Institute of Medical 
Science, 3 Department of Neurology, Tokushima University Graduate School 
of Biomedical Sciences

[Objective] To investigate the anxiety of patients with amyotrophic lateral sclerosis （ALS） 
and their families when informing them of the diagnosis. [Methods] We held a nationwide 
webinar in September 2020, titled "ALS café," and distributed a self-report questionnaire to 
participants. In total, there were 44 respondents （patients, n=28; family members, n=16） in 
this cross-sectional study. [Results] Of the 44 respondents, 37 （84%） indicated that they were 
anxious when the news was broken （group A）. In group A, 12 patients （32%） answered 
that insufficient time was allocated for breaking the news; however, all respondents who 
were less anxious （group LA） answered that the allocated time was appropriate. In group A, 
27 patients （73%） had be explained the possibility that they had ALS before receiving the 
news; in group LA, only 2 （29%） did. In group A, 19 respondents （51%） answered that they 
received supportive information, while all 7 in group LA answered the same. In addition, 
the mean ± standard deviation time allocated for breaking the news was 42.1 ± 26.8 min 
for the 32 respondents who answered that the time was appropriate （group Ap）, and only 
22.1 ± 19.7 min for the 12 who answered that it was too short （group Sh）. In group Ap, 21 
respondents （66%） were attended by multiple medical professionals, in contrast to 4 （33%） 
in group Sh. [Conclusions] We demonstrated that the increase of time to break the news, 
provision of supportive content, and the contribution of multiple medical professionals, may 
reduce the psychological burden on patients with ALS and their families.

Pe-19-5 ALS multidisciplinary clinic reduces emergency 
hospital admissions for ALS patients

○TakehisaHirayama1,TatsukiSugisawa2,MasaruYanagihashi1,HarumiMorioka1,
MariShibukawa1,SayoriHanashiro1,JunpeiNagasawa1,JunyaEbina1,
RyuichiOkamoto1,ToruYamada4,JunichiZama4,KeikoOnozawa4,MasaakiFuchimoto4,
YuichiSaotome3,NaohiroWashizawa3,SatoruEbihara2,OsamuKano1
1 Department of Neurology, Toho University Faculty of Medicine, Japan, 
2 Department of Rehabilitation Medicine, Toho University Faculty of 
Medicine, 3 Nutrition Therapy Center, Toho University Omori Medical 
Center, 4 Department of Nursing, Toho University Omori Medical Center

[Objective] To investigate the effects of ALS multidisciplinary Clinic （MDC） compared with 
the past general neurology clinic （NC）. [Methods] ALS-MDC was established in March 2017, 
so we compared the past general neurology clinic （from Mar. 2014 to Feb. 2017） and MDC 

（from Mar. 2017 to Feb. 2020） in our hospital. The multidisciplinary care team includes 
a neurologist, physiatrist, respiratory therapist, rehabilitation therapist, dietitian, social 
worker, and so on. We retrospectively examined the patient background and admission 
reasons of new ALS patients. The primary outcome was the frequency of emergency 
hospital admission. [Results] The number of new ALS patients was 1.7 hold increase in MDC 

（n=65）, compared with NC （n=38）. There is no difference in average age and gender. ALS 
patients who need multidisciplinary cares were 83% （n=54） in MDC, and 71% （n=27） in 
NC. ALS patients in MDC could visit all of the management services on the same day. In 
proportion to the increase of new ALS patients, the number of total hospital admission was 1.5 
hold increase in MDC （n=110）, compared with NC （n=75）. The main reasons for admission 

（NC:MDC） were: confirmation of diagnosis （36.0%:34.5%）, percutaneous endoscopic 
gastronomy （16.0%:19.0%）, edaravone therapy （33.3%:10.0%）. On the other hand, emergency 
hospital admissions （acute respiratory failure, pneumonia, malnutrition, fractures） was 
14.6% in NC, and 6.4% in MDC. [Conclusions] Our data showed that ALS patients attending 
MDC had a considerably lower number of emergency hospital admission.

Pe-20-1 Genetic and clinical analysis of autosomal 
recessive spinocerebellar ataxia-8 （SCAR8）

○AkihikoMitsutake1,HiroyaNaruse1,MizuhoKawai1,
ToshiyukiKakumoto1,TakashiMatsukawa1,2,YuichiroShirota1,3,
KaoriSakuishi1,4,HiroyukiIshiura1,ShojiTsuji2,5,TatsushiToda1
1 Department of Neurology, The University of Tokyo Hospital, Japan, 
2 Department of Molecular Neurology, Graduate School of Medicine, The 
University of Tokyo, 3 Department of Clinical Laboratory, The University 
of Tokyo Hospital, 4 Department of Neurology, Teikyo University Chiba 
Medical Center, 5 Institute of Medical Genetics, International University of 
Health and Welfare

[Objective] SCAR8, caused by biallelic SYNE1 pathogenic variants, typically presents with 
adult-onset slowly progressive cerebellar ataxia. The majority of the pathogenic variants are 
truncating ones that are localized through the entire SYNE1 gene. We aimed to reveal clinical 
features of SCAR8 patients. [Methods] Whole-exome sequencing revealed three patients with 
SYNE1 truncating variants. We retrospectively analyzed clinical presentations of the three 
patients. [Results] Patient 1 developed slowly progressive motor neuron disease with upper/
lower motor neuron signs and restrictive ventilation impairment at the age of 15, complicated 
by cognitive decline, limb ataxia, and pes cavus. The patient died at the age of 39 due to 
respiratory failure. The patient carried compound heterozygous variants c.21463C>T, p.R7155* 

（previously described） and c.22385_22836delAA, p.K7612Sfs*28 （novel） （Naruse, et al. 2020）. 
Patient 2 developed slowly progressive pure cerebellar ataxia at the age of 38, and died at 
the age of 69 due to cerebral infarction. The patient carried compound heterozygous variants 
c.4960G>A, p.Q1654* （novel） and c.7267G>A, p.Q2423* （novel）. Patient 3 showed childhood-onset 
slowly progressive pure cerebellar ataxia. The patient carried a homozygous variant c.15760C>T, 
p.R5254* （previously described）. [Discussion] Patient 1 showed motor neuron symptoms, 
intellectual disability, and skeletal involvement; while Patient 3 showed childhood-onset pure 
cerebellar ataxia, suggesting a clinical diversity in SCAR8, as described in previous reports.

Pe-20-2 Discovery of RNA Binding proteins as genetic 
modifiers of the SCA36 model fly

○TomoyaTaminato1,MorioUeyama1,ToruYamashita3,
YoshioIkeda2,KojiAbe3,YoshitakaNagai1
1 Dept Neurotherapeutics, Osaka Univ Grad Sch of Med, Osaka, Japan, 2 Dept 
Neurology, Gunma Univ Grad Sch of Med, Gunma, Japan, 3 Dept Neurology, 
Okayama Univ Grad Sch of Med, Okayama, Japan

OBJECTIVE:Spinocerebellar Ataxia type 36 （SCA36） is caused by an abnormal 
GGCCTG repeat expansion （>25） in the first intron of NOP56 gene, which is one 
type of non-coding repeat expansion disorders （NRDs） like as C9orf72-linked 
ALS （C9-ALS）. SCA36 patients develop not only ataxia but also motor neuron 
symptoms. Expanded GGCCTG repeat RNA is accumulated as RNA foci in 
SCA36 patient tissues similar to other NRDs. Moreover, dipeptide repeat protein 

（DPR）, which is generate by unconventional repeat associated non-ATG （RAN） 
translation, has been detected in SCA36 animal and cell models. METHODS:We 
employed Drosophila to establish SCA36 genetic models, which have striking 
advantages of rapid generation cycle and short life span, and performed genetic 
analyses. RESULTS:To elucidate the pathomechanisms, we established novel 
SCA36 model flies. We found that expression of expanded GGCCTG repeats in 
the compound eyes caused obvious eye degeneration, while normal-length repeats 
did not. Consistent with SCA36 patients, intranuclear RNA foci were detected. 
Furthermore, we detected the expression of poly （Gly-Pro）, which is one of the 
DPRs. We identified RBP1 that suppresses compound eye degeneration in SCA36 
flies upon overexpression. On the other hand, overexpression of RBP2 enhanced 
the eye degeneration in SCA36 flies, which suppresses the eye degeneration in C9-
ALS model flies expressing GGGGCC repeat RNA. CONCLUSIONS:We established 
the first genetic model of SCA36. Further studies using this model will promote 
understanding pathogenesis and developing therapy of SCA36 and other NRDs.

- 506 -

第 62 回日本神経学会学術大会　61：S 382

20
日

一般
演
題
　ポ
ス
タ
ー
（
英
語
）



臨床神経学　第 61巻別冊（2021）61：S383

Pe-20-3 Transcriptomic analysis using model mice of 
spinocerebellar ataxia 42

○YukikoMatsuda1,HiroyukiMorino2,YusukeSotomaru3,
TakashiKurashige4,HirofumiMaruyama2,HideshiKawakami1
1 Dept. Epidemiology, RIRBM, Hiroshima Univ., Japan, 2 Dept. Clinical
Neuroscience and Therapeutics, Hiroshima Univ., 3 Natural Sci. Ctr. of Basic
Res. and Development, Hiroshima Univ., 4 Dept. Neurology, Natl. Hosp. Org.
Kure Med. Ctr. and Chugoku Cancer Ctr.

[Background] The SCA42 patients exhibited mild progressive ataxia and 
cerebellar atrophy. CACNA1G, encoding the T-type calcium channel （CaV3.1）, 
is a causative gene for SCA42. The identified mutation, p.R1715H, is located in 
the voltage sensor of CaV3.1. We generated the knock-in （KI） mice harboring 
the same mutation using CRISPR/Cas9 technology. The KI mice showed motor 
dysfunction and tremor-like phenotype similar to SCA42 patients. [Objective] 
In this study, we performed microarray analysis of the KI mice cerebellum in 
order to clarify the molecular pathway of SCA42. [Methods] The cerebellums 
of KI and wild mice of various ages were dissected, mRNA was extracted, 
and microarray and ontology analysis were performed. [Results] The mRNA 
discrepancies expressed between KI and wild cerebellums occurred in the 
early stages before the onset of motor dysfunction. The identified genes were 
cut off with a double-fold change. 291 genes were detected in the early stages, 
but 2847 genes were found in the older stages. The number of differentially 
expressed genes increased about ten-fold in old age compared to early 
adults. Furthermore, the aberrant mRNA expressions were detected in the 
Ca signaling pathway. [Conclusion] The alterations of gene expression in the 
SCA42 model mice were detected in the early stage prior to the onset of motor 
dysfunction. We expect to find the pathogenesis-related molecules of SCA42 in 
further analyses.

Pe-20-4 Identification of intronic repeat expansion of 
RFC1 by long-read sequencer

○HiroshiDoi1,HarukoNakamura1,SatokoMiyatake2,SatomiMitsuhashi2,
TakeshiMizuguchi2,MasakiOkubo1,YosukeKudo3,TetsuyaAsano1,
MisakoKunii1,KenichiTanaka1,MikikoTada1,HidetoJoki1,
HideyukiTakeuchi1,NaomichiMatumoto2,FumiakiTanaka1
1 Department of Neurology and Stroke Medicine, Yokohama City University,
Japan, 2 Department of Human Genetics, Yokohama City University,
3 Department of Neurology, Yokohama Brain and Spine Center

[Objective] Cerebellar ataxia with neuropathy and bilateral vestibular areflexia 
syndrome （CANVAS） is an adult-onset, slowly progressive neurological 
disorder comprising three key etiologic foci of ataxia: cerebellar, vestibular, 
and sensory systems. A biallelic intronic AAGGG repeat expansion in RFC1 
was recently found to cause CANVAS. In this study, we show the utility 
of long-read sequencer in the diagnosis of CANVAS, and introduce clinical 
features of a Japanese case of CANVAS. [Methods] Long-read whole-genome 
sequencing was performed using either Oxford Nanopore PromethION®. 
The repeat regions of RFC1 was enriched using a Cas9-mediated system, and 
then sequenced using an Oxford Nanopore MinION® sequencer. [Results] We 
obtained 17 million long reads （112 Gb） from a single PromethION® run using 
the case's DNA. Biallelic pathogenic AAGGG expansion in RFC1 locus was 
detected, which was further confirmed by Cas9-mediated enrichment long-read 
sequencing. The case showed cerebellar ataxia and reduced vibration sense, 
vestibular dysfunction, sensory neuropathy, autonomic dysfunction and reduced 
cardiac uptake of Iodine-123-metaiodobenzylguanidine （123I-MIBG）. [Conclusion] 
Long-read sequencer is useful to detect repeat expansion in the CANVAS case.

Pe-20-5 Early decrease of peripheral blood intermediate 
monocytes in multiple system atrophy cerebellar-type

○DaiMatsuse1,RyoYamasaki1,GuzailiayiMaimaitijiang1,
HirooYamaguchi1,Jun-ichiKira2
1 Department of Neurology, Neurological Institute, Graduate school of
Medical Sciences, Kyushu University, Japan, 2 Translational Neuroscience 
Center, Graduate School of Medicine, and School of Pharmacy at Fukuoka,
International University of Health and Welfare

Object: To clarify alterations of peripheral blood monocytes in multiple system 
atrophy cerebellar-type （MSA-C）. Methods: We measured surface marker 
expressions of peripheral blood monocyte subsets by flow cytometry in 29 MSA-C 
patients, 5 MSA-P patients, 20 hereditary spinocerebellar degeneration （hSCD） 
patients, and 24 healthy controls （HCs）. Monocytes were first classified into 3 
subsets; classical （CD14++ CD16-）, intermediate （CD14++ CD16+）, and non-classical 

（CD14+ CD16++）. Then each subset was analyzed for the expression of CX3CR1, 
CCR2, CD62L, and CD64. Finally, the relationship between monocyte surface marker 
expression and clinico-laboratory parameters was studied. Results: The percentage 
of intermediate monocytes （IMs） in MSA-C （2.8 ± 0.2%） was significantly lower 
than those in hSCD patients （5.7 ± 1.1%, p < 0.05） and HCs （5.5 ± 0.7%, p < 
0.01）. The percentage of IMs in MSA-P （2.0 ± 0.1%） was also significantly lower 
than those in HCs （p < 0.05）. Among IMs, the percentage of CD62L+ cells was 
significantly lower in MSA-C patients （13.9 ± 3.5%） compared with those in 
hSCD patients （18.9 ± 1.9%, p < 0.05） and HCs （33.9 ± 4.3%, p < 0.01）. In MSA-C 
patients, the percentages of IMs had a significant positive correlation with disease 
duration （p < 0.05） and unified MSA rating scale scores （p < 0.01）, and negative 
correlation with medulla size in MSA-C （p < 0.05）. Conclusion: These findings 
indicated the decrease of IMs with pro-inflammatory functions in peripheral blood 
in the early stage of MSA-C, suggesting their intrathecal migration.

Pe-20-6 Comparative analysis of human brain organoids of 
brainstem and midbrain at single-cell resolution

○KaoruKinugawa1,NobuyukiEura1,EiichiroMori2,KazumaSugie1
1 Department of Neurology, Nara Medical University, Japan, 2 Department of
Future Basic Medicine, Nara Medical University

[Objective] Single-cell RNA-sequencing （scRNA-seq） technologies allow us 
to identify homologous cell types and the molecular heterogeneity between 
individual cells. Previously, we established human brain organoids of 
brainstem （hBSOs） and midbrain （hMBOs）, and performed scRNA-seq on 
these organoids. The objective of the present study is to compare the single-
cell transcriptome of hBSOs and hMBOs. [Methods] The scRNA-seq datasets 
of hBSOs and hMBOs were integrated and performed comparative analysis. 
Further comparative analysis was performed between these organoids and 
publicly available scRNA-seq dataset of human fetal ventral midbrain （hMB）. 
The scRNA-seq datasets were analyzed using Seurat R package. [Results] 
A total of 3,640 cells （2,345 cells at hBSOs and 1,295 cells at hMBOs） were 
divided into 12 cell clusters. Each cluster expressed marker genes for cell 
type. HBSOs contained inflammatory cells populations, and hMBOs contained 
mesenchymal cells populations. Further comparative analysis of hBSOs and 
hMBOs with hMB suggested that a total of 5,617 cells （2,345 cells at hBSOs , 
1,295 cells at hMBOs and 1,977 cells at hMB） were divided into 14 cell clusters. 
The two organoids contained similar neuronal populations as that of hMB. 
[Conclusions] The comparative analysis suggested that hBSOs and hMBOs 
contained different mesodermal-derived cells. These results provide new 
insights into human brain organoid technologies.

Pe-20-7 Extracellular vesicles as blood-based 
biomarkers for polyglutamine diseases

○ToshihideTakeuchi1,2,5,EikoMinakawa2,KohjiUeda4,YujiSaitoh3,
YujiTakahashi3,KazuhikoSeki2,YoshitakaNagai1,2
1 Graduate School of Medicine, Osaka University, Japan, 2 National Institute
of Neurology, NCNP, Japan, 3 NCNP Hospital, 4 Cancer Precision Medicine
Center, The Cancer Institute, 5 PRESTO, JST, Japan

[Objective] Polyglutamine （PolyQ） diseases are a group of inherited 
neurodegenerative diseases such as Huntington's disease and several types 
of spinocerebellar ataxias （SCA）. Biomarkers that can report the onset and 
severity of the diseases have not been developed. Extracellular vesicles （EVs） 
are one of the nano-sized particles that can be found in the extracellular fluids 
including blood and have attracted much attention as promising candidates of 
biomarker development for human diseases such as cancers and neurological 
diseases. To develop EV-based biomarkers for PolyQ diseases, here we 
performed comprehensive analysis of proteomic landscape of the blood EVs 
from the previously established marmoset models of SCA3, one of the PolyQ 
diseases, and the patient samples. [Methods] The EV fractions were purified 
from the serum of the SCA3 marmoset models and the human SCA3 patients. 
The protein contents of these EV fractions were examined by quantitative LC-
MS/MS analysis and Western blotting analysis. [Results] LC-MS/MS analysis 
of the serum EV fractions from the wildtype/disease marmosets identified 
2,500 proteins in total, of which several proteins were significantly upregulated 
or downregulated in the disease models. Disease-associated alterations in the 
EV levels of these proteins were further validated in the patient samples. 
[Conclusions] Some EV proteins were identified that are changed in association 
with the disease progression, which are expected to be promising candidates 
for biomarkers of the PolyQ diseases.

Pe-20-8 Iron deposition and white matter degeneration 
in Multiple System Atrophy: a 7 tesla MRI study

○YusukeSakato1,NobukatsuSawamoto1,2,AtsushiShima1,2,KiyoakiTakeda1,YutaTerada1,
HaruhiSakamaki1,AkiraNishida1,KenjiYoshimura1,IkkoWada1,DaisukeKanbe1,
KojiFurukawa1,TomoyukiIshimoto1,HisanoriKinoshita1,YosukeTaruno1,HodakaYamakado1,
ThuyDinhHaDuy3,KojiFujimoto3,TomohisaOkada3,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Science, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Human Brain Research Center, Kyoto University
Graduate School of Medicine

[Objective] Pathological characteristics of multiple system atrophy （MSA） involve iron 
deposition and white matter degeneration of subcortical nuclei. Iron deposition is able to be 
quantified with a recent MRI technique, quantitative susceptibility mapping （QSM）, while 
white matter degeneration could be evaluated with a novel method called neurite orientation 
dispersion and density imaging （NODDI）. Here, we applied these techniques using the state 
of the art 7 tesla MRI to clarify the pathophysiology of MSA. [Methods] Twelve patients 
with MSA-P and 84 patients with Parkinson's Disease （PD） underwent T1-weighted image 

（T1WI）, QSM image and diffusion image for NODDI. A whole-brain voxel-based analysis 
subsequently to normalization of QSM and NODDI, and a region of interest （ROI） analysis 
were performed, while ROIs were placed in the putamen, globus pallidus, caudate nucleus, 
middle cerebellar peduncle （MCP）, substantia nigra and dentate nucleus. [Results] A whole-
brain analysis revealed increased susceptibility of dorsal putamen in MSA-P group （p < 0.05, 
family-wise error corrected）. ROI-based analysis showed increased susceptibility of putamen 
and decreased neurite density of MCP, which well discriminated MSA-P from PD （area 
under the curve （AUC） = 0.96 and 0.82, respectively）. [Conclusions] The present results 
showed increased magnetic susceptibility in the putamen, suggesting iron deposition, and 
decreased neurite density in MCP, suggesting white matter degeneration, in MSA-P group. 
The multimodal measurements are considered as promising tool for diagnosing MSA-P.
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Pe-20-9 Epidemiological study of multiple system atrophy in 
Hokkaido: accumulated data from HoRC-MSA project

○MasaakiMatsushima1,KenSakushima1,YasuhiroKanatani2,NaokiNishimoto3,TakeshiMatsuoka4,JunSawada5,
HaruoUesugi6,KazuyaSako7,AsakoTakei8,AkikoTamakoshi9,ShunShimohama10,NorihiroSato11,
SeijiKikuchi12,HidenaoSasaki13,IchiroYabe1,DepartmentofHealthandWelfare,HokkaidoGovernment14,
SapporoCityPublicHealthOffice15,HoRC-MSAstudygroup16

1 Department of Neurology, Faculty of Medicine and Graduate School of Medicine, Hokkaido University, 
Japan, 2 Department of Clinical Pharmacology, Tokai University School of Medicine, 3 Department of 
Biostatistics, Faculty of Medicine and Graduate School of Medicine, Hokkaido University, 4 Department of 
Neurology, Date Red Cross Hospital, 5 Cardiovascular, Respiratory and Neurology Division, Department of 
Internal Medicine, Asahikawa Medical University, 6 Aizen Hospital, 7 Department of Neurology, Nakamura 
Memorial Hospital, 8 Hokuyukai Neurological Hospital, 9 Department of Public Health, Faculty of Medicine 
and Graduate School of Medicine, Hokkaido University, 10 Department of Neurology, Sapporo Medical 
University School of Medicine, 11 Hokkaido University Hospital Clinical Research and Medical Innovation 
Center, 12 Hokkaido Medical Center, 13 Hakodate Central General Hospital, 14 Department of Health and 
Welfare, Hokkaido Government, 15 Sapporo City Public Health Office, 16 HoRC-MSA Study Group

Objective: To investigate epidemiological information of multiple system atrophy （MSA） patients in Hokkaido by using the 
data from the Hokkaido Rare-disease Consortium for MSA （HoRC-MSA）. Methods: We started recruitment of MSA patients 
in Hokkaido after approval from the Institutional review board of our hospital in November 2014. Patient recruitment is still 
ongoing. Postal surveys were sent to medical facilities and MSA patients. Results: As of October 31, 2020, informed consent to 
this study was obtained from 215 MSA patients. Diagnostic criteria and their activity of daily living were examined for 201 
patients. The number of MSA-C cases was 120, and 50% of those patients had difficulty walking. Based on diagnostic criteria, 
probable MSA was 77% at the beginning of registration and increased to 100% after 5 years. The average Unified MSA rating 
scale part 4 changed from 3.3 （MSA-P: 3.7, MSA-C: 2.9） to 4.6 （MSA-P: 4.7, MSA-C: 4.2） for 5 years. Levodopa usage increased 
from 40% （MSA-P: 81%, MSA-C: 13%） to 73% （MSA-P: 100%, MSA-C: 46%） in 5 years. Frequency of vasopressor also increased 
from 25% （MSA-P: 26%, MSA-C: 24%） to 47% （MSA-P: 45%, MSA-C: 38%） in 5 years. During the course, changes from MSA-C 
to MSA-P was seen in 11 cases, but not vice versa. Conclusions: Our registry could provide prospective cohort data in the 
range of no reports so far. The use of levodopa and vasopressor increased over time. It was confirmed that MSA-P was more 
severe and drug use was high. There were changes from MSA-C to MSA-P, but not vice versa.

Pe-20-10 Clinical and radiological efficacy of deferiprone 
in post-operative superficial siderosis

○YurieNose1,IkukoUwano2,UkihideTateishi3,MakotoSasaki2,
TakanoriYokota1,NobuoSanjo1
1 Department of Neurology and Neurological Science, Tokyo Medical and 
Dental University Graduate School of Medical and Dental Sciences, Japan, 
2 Division of Ultrahigh Field MRI, Institute for Biomedical Sciences, Iwate 
Medical University, 3 Department of Diagnostic Radiology, Tokyo Medical 
and Dental University Graduate School of Medical and Dental Sciences

[Objective] The aim of this study was to investigate the quantitative efficacy of 
deferiprone in post-operative patients with superficial siderosis （SS） and to explore 
the factors influencing its therapeutic efficacy. [Methods] Fifteen patients with post-
operative SS were recruited, from whom seven were administered deferiprone. 
Quantitative changes in T2*-weighted hypointense signals on MRI and clinical 
changes in cerebellar ataxia scales （International Cooperative Ataxia Rating Scale 
[ICARS] and Scale for the Assessment and Rating of Ataxia [SARA]） and audiometry 
were evaluated. The clinical and radiological changes in the patients treated with 

（combination therapy group [CG]） and without （surgical treatment group [SG]; 
controls） deferiprone were compared, and the correlation between the radiological 
changes and various clinical factors were analyzed. [Results] Significant improvements 
in MRI signal were identified in the lateral orbitofrontal gyrus, superior temporal lobe, 
insular lobe, brainstem, lingual gyrus, and cerebellar lobes in the CG. The ICARS and 
SARA scores were significantly improved in the CG （-5.3 and -2.9, respectively）, and 
the improvement in the ICARS score was correlated with the signal improvement in 
the cerebellar lobe. Early and long-term administration of deferiprone resulted in better 
outcomes. No adverse effects were observed. [Conclusion] Deferiprone administration 
significantly improved radiological and clinical outcomes in patients with post-operative 
SS. Earlier initiation and longer courses of deferiprone could result in better prognosis.

Pe-21-1 Serum neurofilament light chain as a biomarker for 
chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy

○TomohiroHayashi1,TakamasaNukui1,Jin-lanPiao1,
TomoyukiSugimoto2,RyoTanaka1,HiroakiHirosawa1,
NoriyukiMatsuda1,RyokoAnada1,MamoruYamamoto1,
HirofumiKonishi1,NobuhiroDougu1,YujiNakatsuji1
1 Department of Neurology, Faculty of Medicine, University of Toyama, 
Japan, 2 Graduate School of Data Science, Shiga University

Objectives: Neurofilament light chain （NfL） levels have been suggested as 
reflecting axonal damage in various inflammatory and neurodegenerative 
disorders, including acquired peripheral neuropathies. We aimed to investigate 
if serum NfL （sNfL） levels can be a biomarker of disease activity and treatment 
response in patients with chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy 

（CIDP）. Materials & Methods: The sNfL levels of eleven newly diagnosed 
patients with CIDP were assayed and compared with seven healthy volunteers. 
The levels were assayed before and after intravenous immunoglobulin treatment 
in patients with CIDP and were also assayed in the remission period. Results: 
The sNfL levels were significantly higher in the CIDP pre-treatment group 

（mean 166.6 ± 337.8 （SD） pg/mL） than in the healthy controls （mean 12.2 ± 6.3 
pg/mL） （Welch's t test, p=0.015）. The levels significantly decreased over time 
after one month of treatment and in remission period （Mixed-effect Regression 
model （repeated-ANOVA trend test, p=0.002）. There were significant negative 
correlations between the sNfL levels and the disease duration （the interval 
between the onset of the disease and the time of sampling） （Spearman's rho 
= -0.70, p = 0.016）, and weak correlations between the sNfL levels and overall 
neuropathy limitations scale （Spearman's rho = 0.49, p= 0.122）. Conclusions: sNfL 
may be a potential biomarker reflecting the disease activity in patients with CIDP.

Pe-21-2 Selection of the optimal nerve for 
ultrasonographic screening for CIDP patient

○JunTsugawa1,SatoshiKimura1,MihoYamada1,KouheiNii2,
RitsurouInoue2,ToshioHigashi2,YoshioTsuboi3
1 Fukuoka University Chikushi Hospital Stroke Center, Japan, 2 Fukuoka 
University Chikushi Hospital Department of Neurosurgery, 3 Fukuoka 
University School of Medicine Department of Neurology

<Background>Recently, peripheral nerve enlargement on ultrasonography has 
been commonly reported in patients with Chronic inflammatory demyelinating 
polyneuropathy （CIDP）, and this finding has been used to support the diagnosis 
of CIDP. However, these measurements are subject to variability depending on 
the examiner and the non-standardized procedure used.<Objective>The aim 
of this study was to identify the optimal nerve for CIDP diagnosis via nerve 
ultrasonography. <Method>Nerve ultrasonography was conducted to measure 
the cross-sectional area （CSA） of a cranial nerve, limb nerve, and cervical 
nerve in 14 participants with CIDP and 28 healthy control subjects （HC）. 
The CSA of each nerve was compared between the two groups, and receiver 
operating characteristic analysis was used to define the optimal CSA cut-off 
value.<Results>The CIDP group had a significantly larger nerve CSA than 
the HC group for all the nerves tested. The optimal nerve CSA cut-off values 
to distinguish patients with CIDP from HC were determined to be 7.55 mm2 
for the median nerve, 10.71 mm2 for the C6 nerve, and 2.52 mm2 for the vagus 
nerve. The area under the curve values for the measurements of the median, 
C6, and vagus nerves were 0.963, 0.85, and 0.955, respectively. <Conclusion>In 
conclusion, the wide variability in nerve measurements hinders the applicability 
of nerve ultrasonography for CIDP diagnosis. However, as the measurement of 
the vagus nerve and C6 nerve are subjects to lesser variability compared to 
that of the other nerves, it can serve as a biomarker in the screening for CIDP.

Pe-21-3 Which Ig component is essential as an 
immunomodulator for CIDP model mice?

○MasahiroIijima1,YukiFukami1,NaohiroMohri1,HarukiKoike1,
KohjiMurakami2,HitoshiNakagawa2,MasahisaKatsuno1
1 Department of Neurology, Nagoya University, Japan, 2 Japan Blood Products 
Organization

Objective: Immunoglobulin （Ig） has become a first-line treatment for immune-
mediated neuropathy such as CIDP. However, the main component of Ig as 
the immunomodulator is not apparent. Therefore, we evaluate the therapeutic 
difference between Fab-dimer and Fc-fragment in NOD B7-2 knockout mice 
established as a CIDP model. Methods: NOD B7-2 knockout female siblings 
were divided into three groups （Fab-dimer （n = 10）, Fc （n = 10）, and saline 

（n = 15））; we continued intraperitoneal administration from 14 week-age for 
ten weeks. We evaluated the clinical score and body weight weekly and two-
point rotarod analysis before and after Ig administrations. We also analyzed the 
sciatic nerve by immunohistochemistry and immunological population analysis 
of spleen cells by flow cytometry in some cases, which was extracted just after 
the final Ig administration. Results: Fc group showed a well-preserved body 
weight than the control. However, the Fab-dimer attenuated than Fc and even 
control. In IHC analysis, CD4+ T cells and macrophages focally infiltrated 
the sciatic nerves, both suppressed by the Fc. CD8+ T cells and B cells 
showed a steady and diffuse infiltration, which is relatively resistant to the Ig 
treatment. Conclusions: Fc component of Ig could essentially serves as the 
immunomodulator by suppressing CD4+ T cells and macrophages, while Fab 
might exert no or negative effect on autoimmune process in CIDP.

Pe-21-4 Quantitative muscle echogenicity assessment using 
thresholding method in Charcot-Marie-Tooth disease

○TakamasaKitaoji1,Yu-ichiNoto1,YukikoTsuji1,YutaKojima1,
ToshikiMizuno1,MasanoriNakagawa2
1 Department of Neurology, Graduate School of Medical Science, Kyoto 
Prefectural University of Medicine, Japan, 2 North Medical Center, Kyoto 
Prefectural University of Medicine

Objective: The aim of the study was to elucidate the utility of thresholding 
methods to assess muscle echogenicity quantitatively as a surrogate marker 
for the disease progression in Charcot-Marie-Tooth disease type 1A （CMT1A）. 
Methods: 15 patients with CMT1A underwent clinical assessment（CMT 
neuropathy score （CMTNS）） and muscle ultrasound. The muscle ultrasound was 
performed in Abductor pollicis brevis（APB）, First dorsal interosseous（FDI）, 
Biceps brachii（BB）, Vastus lateralis（VL）, Tibialis anterior（TA）, Gastrocnemius

（GC）. Muscle echogenicity was assessed by using gray-scale analysis and 16 
automatic thresholding methods（Default, Huang, Intermodes, Iso Data, Max 
Entropy, Mean, Min Error, Minimum, Moments, Otsu, Percentile, Renyi Entropy, 
Shanbhag, Triangle, Yen） in CMT1A patients and compared to those of 7 healthy 
controls. Results: A significant difference in mean hyperechoic fraction between 
patients and controls was found in all individual muscles using Moments method 
: APB 38.4% vs.18.9%（p=0.002）, FDI 36.4% vs.24.4%（p=0.003）, BB 26.7% vs.21.8%

（p=0.02）, VL 34.1% vs.28.3%（p=0.02）, TA 34.4% vs.25.1%（p=0.0004）, GC 36.4% 
vs.29.0%（p=0.03）. Moderate correlations between mean hyperechoic fraction of 6 
muscles and CMTNS were identified by using the following automatic thresholding 
methods: Default, Huang, Iso Data, Li, Moments, Otsu and Shanbhag. Conclusion: 
Thresholding methods in the assessment of muscle echogenicity can detect the 
difference between CMT1A and controls, and its echogenicity parameter has the 
potential as a surrogate marker for the disease progression in CMT1A.
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Pe-21-5 Use of high-density surface electromyography to 
assess motor unit firing rate in CMT1A patients

○Yu-ichiNoto1,KoheiWatanabe2,HolobarAles3,TakamasaKitaoji1,
YukikoTsuji1,YutaKojima1,FukikoKitani-morii1,ToshikiMizuno1,
MasanoriNakagawa4
1 Department of Neurology, Graduate School of Medical Science, Kyoto 
Prefectural University of Medicine, Japan, 2 Faculty of Liberal Arts and 
Sciences, Chukyo University, 3 Faculty of Electrical Engineering and 
Computer Science, University of Maribor, 4 North Medical Center, Kyoto 
Prefectural University of Medicine

Objective: The aim of this study was to elucidate the characteristics of the motor unit （MU） 
firing rate in Charcot-Marie-Tooth disease type 1A （CMT1A） patients and its longitudinal 
change using high-density surface-electromyography （surface-EMG） and MU decomposition 
analysis. Methods: 19 CMT1A patients and 21 force-matched controls prospectively underwent 
surface-EMG recording of the vastus lateralis muscle during ramp-up and sustained 
contractions. After decomposition analysis, instantaneous firing rates （IFRs） of individually 
identified MUs were calculated. In CMT1A patients, follow-up tests were performed one year 
after the baseline. Comparison of IFRs and clinical variables between CMT1A patients and 
controls at the baseline and between the baseline and after one year in CMT1A patients was 
performed. Results: Mean IFRs of MUs were lower in CMT1A patients than in controls. This 
was true at various force levels in ramp-up contractions （p<0.01. e.g., 10.3 （CMT1A patients） 
vs. 12.2 （controls） pulses-per-second （pps） at 22.5-27.5% of maximal voluntary contraction 

（MVC） in MUs recruited at <7.5% of MVC） and at any time-point during sustained 
contractions （p<0.001. e.g., 8.0 vs. 9.3 pps, respectively, at 10-20 seconds）. In CMT1A patients, 
mean IFRs at 0-10 seconds of sustained contraction were significantly decreased over one year 

（p = 0.027）, whereas the disease severity score and MVC of knee extension did not change 
over time. Conclusion: CMT1A patients had a lower individual MU firing rate. The MU firing 
rate is a potential short-term biomarker of axonal damage in CMT1A.

Pe-21-6 POEMS syndrome that presented with rapidly 
progressive neuropathy and showed early recovery

○KeikoHatano1,KentaOrimo1,MizukiOgura2,ShingoOkabe1,
TadaoIshida2,AkatsukiKubota3,JunShimizu3,HidejiHashida1
1 Department of Neurology, Japanese Red Cross Medical Center, Japan, 
2 Department of Hematology, Japanese Red Cross Medical Center, 
3 Department of Neurology, The University of Tokyo

[Objective/Method] To report the early recovery of the case of POEMS syndrome 
that presented with rapidly progressive neuropathy. [Results] A 36-year-old man 
presented with symmetric distal dominant weakness and sensory disturbance 
in the four limbs （on day 1）. Two days before, he had been diagnosed with 
multiple myeloma （MM） converted from solitary plasmacytoma of bone （SPB）, 
and a course of VRd therapy （bortezomib, lenalidomide, and dexamethasone） 
was started on day 17. However, he became unable to walk independently on 
day 24 and was admitted to our hospital. On the basis of the demyelinating 
polyneuropathy shown by nerve conduction studies, elevated serum vascular 
endothelial growth factor （sVEGF） （5250 pg/ml > 1000）, hepatosplenomegaly, 
and edema, he was diagnosed with POEMS syndrome. After four courses of KRd 
therapy （carfilzomib, lenalidomide, and dexamethasone） were started on day 
43, sVEGF was reduced to 353 pg/ml on day 70, and he became able to walk 
independently on day 129, in three months after starting treatment. Sural nerve 
biopsy on day 38 showed axonal degeneration with edema. [Discussion] To our 
knowledge, this case showed the earliest recovery of walking ability compared 
to the five previous cases of POEMS syndrome that became unable to walk 
independently in a month as this case. We speculate that the rapid progression 
was due to the conversion from SPB to MM that could trigger the prominent 
overproduction of sVEGF and bortezomib that could accelerate the axonal 
degeneration, and the early recovery was due to early reduction of sVEGF level.

Pe-21-7 Symmetric root-dominant nerve enlargement is 
a sonographic feature of anti-MAG neuropathy

○YuwaOka1,2,3,KazutoTsukita4,5,6,KojiTsuzaki1,2,NaokoUehara1,2,
ShinichiWada1,NaokoTakamatsu1,7,ToshiakiHamano1,2
1 Department of Neurology, Kansai Electric Power Hospital,, Japan, 2 Division 
of Clinical Neurology, Kansai Electric Power Medical Research Institute, 
Japan, 3 Department of Neurology, Kitano Hospital, Tazuke Kofukai Medical 
Research Institute, Japan, 4 Division of Sleep Medicine, Kansai Electric Power 
Medical Research Institute, 5 Department of Neurology, Graduate School of 
Medicine, Kyoto University, 6 Laboratory of Barriology and Cell Biology, 
Graduate School of Frontier Biosciences, Osaka University, 7 Department of 
Neurology, Tokushima University Hospital

[Background] Anti-myelin-associated glycoprotein （anti-MAG） neuropathy presents with distal 
acquired demyelinating symmetric phenotype, characterized by progressive, predominantly 
sensory, distal neuropathy. Little is known about their ultrasonographic features. [Objective] 
To characterize the ultrasonographic findings in anti-MAG neuropathy patients. [Methods] 
Consecutive 5 anti-MAG neuropathy patients were included. We measured cross-sectional areas 

（CSAs） of cervical nerve roots （C5, C6, and C7） and peripheral nerves using an ultrasound 
system equipped with a 12 MHz linear-array transducer. For comparison, 10 typical chronic 
inflammatory demyelinating polyneuropathy （tCIDP） patients and 12 normal controls （NCs） 
were also included. [Results] Anti-MAG neuropathy patients showed bilateral symmetric 
cervical root enlargements [cervical root CSAs, right, 13.1 ± 3.2 （MAG） vs. 8.5 ± 2.9 （NCs） 
mm2, P < 0.01; left, 13.7 ± 5.6 （MAG） vs. 8.7 ± 2.4 （NCs） mm2; P < 0.01]. Notably, the degree 
of the cervical nerve enlargement was comparable to that of tCIDP [cervical root CSAs, right, 
vs. 14.0 ± 4.8 mm2, P = 0.43; left, vs. 13.9 ± 4.9 mm2, P = 0.90]. Some sites in the peripheral 
nerves were also enlarged in anti-MAG neuropathy; however, the degree of enlargement 
was not prominent compared to that of cervical roots. [Conclusion] On ultrasound, anti-MAG 
neuropathy showed symmetric root-dominant nerve enlargement, which is similar to tCIDP.

Pe-21-8 Stress precedes Bell's Palsy: A retrospective 
study in a tertiary hospital in Penang, Malaysia

○ShinLoongSoong1,LiIeLau1,KennyTan2,FaizSuhaimi3,
SelvakumarThankamony3,GaikBeeEow3
1 RCSI & UCD Malaysia Campus （RUMC）, Penang, Malaysia, 2 Loh Guan 
Lye Specialist Centre, Penang, Malaysia, 3 Department of Neurology, Penang 
Hospital, Penang, Malaysia

Objective To study the demographics of patients with Bell's Palsy （BP） in 
a tertiary hospital in Penang, Malaysia and to identify any history of stress 
prior to the onset of BP. Methods Demographic study was done through 
retrospective analysis. A subset of 20 patients were randomly selected and 21 
healthy controls were included in the assessment for history of stress. A simple 
questionnaire and a validated Perceived Stress Scale （PSS） were used to assess 
the nature of stress and the sidedness of BP as well as the stress level. Results 
From 2000 to 2019, 288 patients, consisting 150（52%） female and 138（48%） 
male ranged 13 to 83 years old were diagnosed with BP, highest incidence 
recorded among those >61 years old. Right and left BP each accounted 142

（49%） cases and 4（2%） bilateral BP. Interestingly, right sided BP made up 
75（50%） of female cases, left sided BP are more common among males. For 
the subgroup included in stress assessment, 60% of the cohort had right Bell's 
palsy, 40% had left Bell's palsy. BP patients have a higher PSS mean score 

（18.2） as compared to the controls （13.1）, with p value of 0.035. Conclusion BP 
are more common among females and individuals >61 years old. Incidence of 
right and left sided palsy are equal, but right BP are more common in females 
and left for the male cohort. Preliminary evidences suggest that BP may have 
preceded by higher level of stress. Therefore, raising awareness on the root of 
the disease, addressing stress with psychological intervention such as CBT can 
be potentially useful adjunct therapy to steroid to hasten recovery.

Pe-21-9 Distribution of amyloidosis subtypes involving 
the peripheral nerve

○NagaakiKatoh1,RyutaAbe1,YusukeTakahashi1,SatoshiNakao1,
KenTakasone1,TsuneakiYoshinaga1,MasahideYazaki2,
FuyukiKametani3,YoshikiSekijima1
1 Department of Medicine （Neurology and Rheumatology）, Shinshu 
University School of Medicine, Japan, 2 Institute for Biomedical Sciences, 
Shinshu University, 3 Department of Dementia and Higher Brain Function, 
Tokyo Metropolitan Institute of Medical Science

[Objective] Accurate diagnosis of amyloidosis subtypes is essential to treat 
amyloidosis patients properly. In this study, tissue biopsy samples in a large 
cohort were histologically analyzed and distribution of amyloidosis subtypes 
involving the peripheral nerve was investigated. [Methods] Clinical and 
histological information on tissue biopsy samples from consecutive 810 patients 
who were referred to our department was retrospectively investigated. Most 
of histological diagnosis was made immunohistochemically. Supplemental 
mass spectrometric analysis was added in some cases. [Results] 729 of 810 
patients （90%） were histologically confirmed to have amyloidosis. Among 729 
amyloidosis patients, immunoglobulin light chain amyloidosis （AL, 59.1%） 
and transthyretin amyloidosis （ATTR, 32.9%） were the two most dominant 
subtypes. In peripheral nerve biopsy samples （22 cases）, AL, ATTR, and 
immunoglobulin heavy chain （AH） amyloidosis constituted 36.4%, 54.6%, 
and 9.1%, respectively. In carpal tunnel samples （17 cases）, AL and ATTR 
amyloidosis constituted 11.8% and 88.2%, respectively. [Conclusions] In 
peripheral nerve biopsy and carpal tunnel biopsy samples, ATTR was the 
most dominant subtype. However, rare amyloidosis subtype can also involve 
peripheral nerve. Histopathology-based accurate amyloid typing must be 
pursued no matter the site from where biopsy was obtained.

Pe-21-10 A quantitative evaluation of myelinated nerve 
fiber distribution in sural nerve specimens

○RyotaSato,TakashiKanda
Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi University 
Graduate School of Medicine, Japan

[Back ground] Although unequal distribution of myelinated nerve fibers in 
sural nerve specimens is the informative pathological finding in inflammatory 
neuropathy, there is no report to quantitatively evaluate the equality of 
myelinated nerve fiber distribution. [Purpose] To evaluate the equality of 
myelinated nerve fiber distribution quantitatively. [Method] Sural nerve 
specimens obtained from 19 patients （vasculitic neuropathy [n=10], CIDP [n=7], 
ALS [n=2]） were used in this study. All the specimens were fixed as usual 
in our department. The largest nerve fascicle in each specimen, which was 
confirmed to be properly fixed, was divided into small grids of 50 μm squares, 
and numbers of myelinated nerve fibers （NMNF） were manually counted in each 
grid. The coefficient of variance, which was defined as （standard deviation 
of NMNF/mean NMNF）, was used as an indicator for inequality of myelinated 
nerve fiber distribution. [Result] Coefficient of variance of grids was tended 
to be high in vasculitic neuropathy （vasculitic neuropathy [mean 0.65, range 
0.49-1.53], CIDP [mean 0.51, range 0.4-0.89], and ALS [mean 0.47, range 0.44-
0.49]）. [Conclusion] Our findings showed that distribution of myelinated nerve 
fiber density is more unequal in vasculitic neuropathy as compared with that 
in CIDP or ALS. Our quantitative analytical method would be helpful in the 
differential diagnosis of inflammatory neuropathy.
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Pe-21-11 Long-term, Integrated Safety of Patisiran in Patients 
with ATTRv Amyloidosis with Polyneuropathy

○YoshikiSekijima1,LObici2,IConceição3,MPolydefkis4,JGillmore5,
EBerber6,MtWhite7,MtSweetser7,JjWang6,JlBerk8
1 Shinshu University School of Medicine, Matsumoto, Japan （presenting on
behalf of the authors）, Japan, 2 Fondazione IRCCS Policlinco San Matteo,
Pavia, Italy, 3 Centro Hospitalar Lisboa Norte, Hospital de Santa Maria, Lisboa,
Portugal, 4 Johns Hopkins University, Baltimore, USA, 5 National Amyloidosis
Centre, London, UK, 6 Former affiliation of Alnylam Pharmaceuticals,
Cambridge, MA, USA, 7 Alnylam Pharmaceuticals, Cambridge, MA, USA,
8 Amyloidosis Center, Boston University, Boston, MA, USA

[Objective] Patisiran is approved in certain countries globally based on results from the Phase 3 
APOLLO study showing patisiran halts or reverses polyneuropathy and improves quality of life 
from baseline in the majority of patients with ATTRv amyloidosis with polyneuropathy. The long-
term, comprehensive, integrated safety data from the patisiran clinical development program in 
ATTRv amyloidosis with polyneuropathy is presented. [Methods] Safety data as of 07/10/19 from 
the Phase 2 Open-Label Extension （OLE） （NCT01961921）, Phase 3 APOLLO （NCT01960348）, and 
ongoing Global OLE （NCT02510261） studies were analyzed. [Results] Across the three studies, 
224 patients received patisiran for a mean （range） of 43.6 （0.7 - 71.7） months, with a cumulative 
813.9 patient-years of exposure; 105 （46.9%） patients received patisiran for ≧4 years and 35 

（15.6%） patients received patisiran for ≧5 years. In this cohort, 149 （66.5%） had medical histories 
of cardiac disorders per MedDRA System Organ Class （SOC）, which may be reflective of a mixed 
phenotype in some patients. A total of 222 （99.1%） patients experienced at least one adverse 
event （AE） and 132 （58.9%） patients experienced at least one serious AE. AEs considered to be 
related to patisiran and occurring in >5% of patients included infusion-related reactions （IRRs） 

（25.9%） and diarrhoea （6.3%）. Amongst all patients, the exposure-adjusted mortality rate was 
4.3 deaths per 100 patient-years. [Conclusions] Patisiran continues to demonstrate a positive 
benefit:risk profile in patients with ATTRv amyloidosis with polyneuropathy.

Pe-21-12 Global Open-label Extension: 24-month Data 
of Patisiran in Patients with hATTR Amyloidosis

○MitsuharuUeda1,DAdams2,AGonzález-duarte3,EMauricio4,
TBrannagan5,TCoelho6,JWixner7,HSchmidt8,EBerber9,
MtSweetser10,MtWhite10,JjWang9,MPolydefkis11
1 Kumamoto University, Kumamoto, Japan （presenting on behalf of the
authors）, Japan, 2 National Reference Center for FAP （NNERF）/ APHP/
INSERM U 1195/ CHU Bicêtre, Le Kremlin Bicêtre, France, 3 Instituto 
Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición, Salvador Zubirán, Mexico City,
Mexico, 4 Mayo Clinic, Jacksonville, FL, USA, 5 Department of Neurology, 
Columbia University, New York City, NY, USA, 6 Hospital de Santo António,
Porto, Portugal, 7 Department of Public Health and Clinical Medicine, Umeå
University, Umeå, Sweden, 8 University Hospital Muenster, Muenster,
Germany, 9 Former affiliation of Alnylam Pharmaceuticals, Cambridge, USA,
10 Alnylam Pharmaceuticals, Cambridge, USA, 11 Johns Hopkins University,
Baltimore, USA

[Objective] Patisiran's efficacy/safety have been shown in Phase 2/3 studies in patients with hATTR amyloidosis with 
polyneuropathy. Interim 24-month efficacy/safety analyses of the ongoing Global OLE study are described. [Methods] 
International, OLE study （NCT02510261） in eligible patients who completed parent studies, including Phase 3 APOLLO 
patients randomized to placebo （APOLLO/placebo, n=49） or patisiran （APOLLO/patisiran, n=137） and Phase 2 OLE （n=25） 
patients receiving patisiran. [Results] 178/211 patients had ≧24 months of exposure as of 07/10/2019. Safety profile remained 
consistent with previous studies. After 24 months of additional patisiran treatment, durable improvement was seen for mNIS+7 

（mean change [¬SEM]） in APOLLO/patisiran （-4.9 [2.1]） and Phase 2 OLE （-5.9 [2.1]） groups vs. parent study baselines. 
Norfolk QOL-DN continued to show durable improvement in APOLLO/patisiran patients （-2.4 [2.4]）. APOLLO/placebo patients 
experienced halting of disease progression and quality of life （QOL） improvement vs. Global OLE baseline after 24 months of 
patisiran （mNIS+7: +0.1 [3.3], Norfolk QOL-DN: -4.1 [3.3]）, but had progressed relative to APOLLO baseline （mNIS+7: +26.3 [5.0], 
Norfolk QOL-DN: +15.8 [4.5]）. [Conclusions] Patients with long-term exposure to patisiran continue to demonstrate durability 
of efficacy. Despite progression on placebo, previously untreated patients continue to exhibit halting of disease progression and 
QOL improvement following 24-months of patisiran. Patisiran continues to demonstrate a positive benefit:risk profile.

Pe-22-1 No or little progression of EEG abnormality in 
benign adult familial myoclonus epilepsy （BAFME）

○TakefumiHitomi1,MayaTojima2,KazukiOi2,ShamimaSultana2,
MasayukiHonda1,HirofumiTakeyama3,KatsuyaKobayashi2,
AkihiroShimotake2,KiyohideUsami4,MasaoMatsuhashi4,
RyosukeTakahashi2,AkioIkeda4
1 Department of Clinical Laboratory, Kyoto University Hospital, Japan,
2 Department of Neurology, Kyoto University Hospital, 3 Department of 
Respiratory Care and Sleep Control Medicine, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 4 Department of Epilepsy, Movement disorders and 
Physiology, Kyoto University Graduate School of Medicine

Purpose: Benign adult familial myoclonus epilepsy （BAFME） manifests autosomal 
dominant trait with high penetration and is characterized by cortical tremor and 
infrequent generalized seizures. To clarify the degree of temporal worsening 
of brain function and epileptogenicity in BAFME by sequential evaluation of 
electroencephalogram （EEG）. Method: We compared the findings of the first and last 
EEG in 12 patients with genetically proven BAFME （51.6±16.3 years old, 3 men and 
9 women） whom EEGs were taken more than 3 years of interval （103.4±63.4 months）. 
Results: There was no significant temporal change in the frequency of posterior dominant 
rhythm （from 9.3±0.8Hz to 8.9±0.9Hz） （P > 0.05）. Epileptiform discharge showed 
generalized （max bilateral posterior hemisphere） or mainly posterior predominance, 
and its appearance rate tended to reduce sequentially （from 58.3%= 7/12 to 25%= 3/12） 

（P > 0.05）. On the other hand, the number of anticonvulsants significantly increased 
sequentially （from 1.2±0.9 to 2.8±1.0） （P < 0.05）. However, there was no significant 
relationship between decrease of epileptiform discharge and increase of anticonvulsants. 
Conclusion: These EEG findings are compatible with no or little progressive brain 
dysfunction and are compatible with relatively good seizure control in BAFME. The 
possibility of effects of anticonvulsants on these EEG findings is considered.

Pe-22-2 Hypometabolism of cerebral cortex in 
progressive myoclonus epilepsy

○MayaTojima1,AtsushiShima2,TakefumiHitomi3,TomohikoMurai4,
HirofumiTakeyama5,KatsuyaKobayashi1,KiyohideUsami6,
AkihiroShimotake1,MasaoMatsuhashi6,NobukatsuSawamoto2,
RyosukeTakahashi1,AkioIkeda6
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Sciences, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Department of Clinical Laboratory Medicine, Kyoto
University Graduate School of Medicine, 4 Department of Neurology, Kyoto
City Hospital, 5 Department of Respiratory Care and Sleep Control Medicine,
Kyoto University Graduate School of Medicine, 6 Department of Epilepsy, 
Movement Disorders and Physiology, Kyoto University Graduate School of
Medicine

Objective: Unverricht-Lundborg disease （ULD） and benign adult familial myoclonus epilepsy （BAFME） belong to 
progressive myoclonus epilepsy with photosensitivity and giant somatosensory evoked potentials （SEPs）. Myoclonus, 
cerebellar symptoms, and cognitive dysfunction are more severe in patients with ULD than BAFME. We aimed to 
elucidate the structural and metabolic alterations in ULD and BAFME patients compared with healthy subjects by using 
brain MRI and FDG-PET. Methods: This retrospective study included consecutive patients who were 1） genetically or 
clinically diagnosed ULD （n=7） and BAFME （n=8）, and 2） performed brain MRI and FDG-PET from 2008 to 2020. The 
grey matter volumes were analyzed using voxel-based morphometry （VBM） with DARTEL procedures implemented 
in SPM12. FDG-PET images were nonlinearly normalized to the standard space after linear registration to individual 
MPRAGE images via DARTEL algorithm, and the uptake values were normalized using the averaged uptake values 
of the cerebellar vermis. The images of ULD and BAFME patients were respectively compared with those of 40 
healthy subjects by unpaired t test. Results: VBM analysis revealed atrophy in the left primary sensorimotor cortex 
in ULD patients than healthy subjects. FDG-PET analysis showed extensitve hypometabolism in the cerebral cortex 
and thalamus in ULD and BAFME patients than healthy subjects. Conclusion: Hypometabolism of cerebral cortex was 
observed in ULD and BAFME patients, which may be related to its phenotype such as myoclonus and photosensitivity.

Pe-22-3 High frequency activity in Benign Adult Familial 
Myoclonus Epilepsy and Unverricht-Lundborg Disease

○ShamimaSultana1,MayaTojima1,TakefumiHitomi1,2,
MasaoMatsuhashi3,RyosukeTakahashi1,AkioIkeda3
1 Department of Neurology, Kyoto University, Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Clinical Laboratory Medicine, Kyoto University,
Graduate School of Medicine, 3 Department of Epilepsy, Movement Disorders 
and Physiology, Kyoto University, Graduate School of Medicine

Objectives: High frequency activity （HFA） has been recently reported in scalp 
electroencephalography （EEG） in childhood epilepsy, but little is known in 
adult generalized epilepsy. Benign adult familial myoclonus epilepsy （BAFME） 
is characterized by cortical tremor and infrequent generalized seizures and 
shows mild progressive clinical course. Conversely, Unverricht-Lundborg 
disease （ULD） is characterized by progressive myoclonus, epileptic seizures and 
cerebellar ataxia, but sometimes shows self-limited clinical course. The purpose 
is （1） to show that HFA can be identified by scalp EEG in adult epilepsy, and （2） 
to show its clinical usefulness in diagnosis of BAFME and ULD as the surrogate 
maker.  Methods: We retrospectively analysed HFA associated with 40 interictal 
epileptiform discharges （IED） of 2 BAFME and 24 IED of 2 ULD patients. We 
tested 2 frequency bands, with low frequency filter 40 and 80 Hz. HFA was 
defined as an event of at least 2 consecutive peaks in these frequency bands, 
amplitude greater than -2SD above baseline. If HFA （40 or 80 Hz or both）, as 
defined above, was existent simultaneously with IED, the IED was considered 
as associated with HFA.  Results: 35 out of 40 （87.5%） and 17 out of 24 （70.8%） 
IED were associated with HFA in BAFME and ULD, respectively （P>0.05）. 
Conclusions: Scalp-recorded HFA was well identified in adult generalized 
epilepsy in both BAFME and ULD patients. It remains to be solved whether 
IED in BAFME is more often associated with HFA than in ULD patients.

Pe-22-4� canceled 
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Pe-22-5 Perampanel improves epilepsy phenotype by the 
phosphorylation of GluA1 in the DRPLA transgenic mice

○TomokoToyota1,HuangZhe2,KazumasaOkada1,ToshiyaSato3,
ShojiTsuji4,5,HiroakiAdachi1
1 Department of Neurology, University of Occupational and Environmental
Health School of Medicine, Japan, 2 Department of Community Healthcare
and Geriatrics, Nagoya University Graduate School of Medicine, 3 Department
of Laboratory Animal Science, Kitasato University School of Medicine,
4 Department of Neurology, International University of Health and Welfare, 
5 Department of Molecular Neurology, University of Tokyo Graduate School
of Medicine

Objective: The juvenile-onset dentatorubural-pallidoluysian atrophy （DRPLA） presents 
progressive myoclonic epilepsy （PME）: ataxia, myoclonus, seizures, and progressive 
intellectual deterioration. DRPLA is caused by an expanded polyglutamine tract within the 
atrophin-1 and an autosomal dominant fatal disease. There are no disease-modifying therapies 
at present. Recently, perampanel （PER）, a selective non-competitive a-Amino-3-hydroxy-5-
methyl-4-isoxazolepropionic acid （AMPA） receptor antagonist, was reported to be effective 
for PME. In this study, we investigated the effects of PER to the Q113 and Q129 DRPLA 
transgenic model mice that present PME. Methods: PER was administrated to Q113 and Q129 
DRPLA transgenic mice 0 mg/kg （Q113, n=7; Q129, n=17）, 5 mg/kg （Q113, n=6, Q129, n=15）, 
or 10mg/kg （Q113, n=9; Q129, n=10） respectively everyday via oral gavage from 6-week-
old （Q113） and 4-week-old （Q129）. We observed myoclonus and epilepsy with video. We 
analyzed motor function by rotarod task. Western blotting and immunohistochemical analysis 
of brain tissues were performed using antibodies against glutamate receptor 1 （GluA1） and 
phosphorylated GluA1. Results: PER was effective for myoclonus and seizure with significant 
difference （P<0.01 or P<0.05）. In immunohistochemical and biological analysis, perampanel 
increased the phosphorylation of GluA1.Conclusions: The phosphorylation of GluA1 may 
contribute to improve myoclonus and seizure in the DRPLA transgenic mice.

Pe-22-6 Case series of epilepsy with higher brain 
dysfunction

○HironoriOtomune,AkikoHosokawa,MisaNakano
Suita Municipal Hospital, Japan

[Objective] In clinical practice, epilepsy has not usually been considered as 
a differential diagnosis of acquired higher brain dysfunction. We aimed to 
investigate the clinical profile of patients who have been suspected to have 
epilepsy with higher brain dysfunction. [Methods] This is a retrospective study. 
We obtained clinical data of 4 cases who had been introduced antiepileptic 
drug and had shown improved general cognitive status evaluated by MMSE. 
[Results] The mean age of 4 cases was 77.8 years and 1 was male. The chief 
complaints were transient memory impairment and behavior change, and the 
frequency of seizures was from once a year to several times a month. Brain 
MRI showed left hippocampal atrophy in 1 case and old cerebellar infarction 
in 1 case, but no notable abnormalities were found in 2 cases. On the EEG, 
sharp waves were recorded in the temporal region mainly composed of T1/
T2 electrodes in all cases, and the epilepsy classification was considered as 
focal impaired awareness seizure （FIAS）. MMSE was 17 to 27 points （average 
22.3 points） before the introduction, and the improvement range at the re-
evaluation conducted from 3 months to 6 months later was 3 to 7 points 

（average 4.8 points）. The EEG showed decrease of frequency of sharp waves in 
all cases. [Conclusions] The cognitive function during the intermittent seizure 
improved by antiepileptic drugs, that may support the concept of epilepsy with 
higher brain dysfunction. It was considered important to interview episodes of 
paroxysmal higher brain dysfunction and to set T1/T2 electrode on EEG.

Pe-22-7 Incidence and risk factor of a paradoxical effect 
of antiepileptic drugs for epileptic seizures

○YoshikoTakebayashi1,ShuichiroNeshige1,2,TakeoShishido1,2,3,
ShiroAoki1,HirokiUeno1,2,KojiIida2,4,HirofumiMaruyama1,2
1 Department of Clinical Neuroscience and Therapeutics, Hiroshima
University Graduate School of Biomedical and Health Sciences, Japan,
2 Epilepsy Center, Hiroshima University Hospital, 3 Department of Neurology, 
National Hospital Organization Yanai Medical Center, 4 Department of 
Neurosurgery, Hiroshima University Graduate School of Biomedical and
Health Sciences

[Objective] To elucidate the incidence and risks of paradoxical effect of anti-
epileptic drugs （AEDs） for epileptic seizures, i.e., a phenomenon in which the 
frequency of seizures will increase at a certain threshold after increasing the dose, 
is of interest. [Methods] We evaluated consecutive people with epilepsy （PWE） who 
were treated with AEDs at an epilepsy center between 2019 and 2020. We evaluated 
the incidence of the paradoxical effect of AEDs and clinico-electrophysiological 
factors that were associated with that. [Results] Evaluated were 196 PWE with the 
mean onset age of 36.9±15.5 years （the mean number of AED use was 1.9±1.3）. 
The incidence of the paradoxical effect was 3.2%: all of them were visible following 
the administration of levetiracetam with variable dosage. Epileptic seizure types, 
epilepsy classification, baseline seizure frequency and incidence of epileptic spike 
were not significantly different between PWE with and without the effect. However, 
the interictal EEG finding of repetitive focal spikes was more evident in the PWE 
with the paradoxical effect than without （16.7% vs. 2.2%, p=0.03）. [Conclusions] 
Although it was not common, clinician should be acknowledged the paradoxical 
effect when the seizure deteriorated after the AED administration. As repetitive 
spikes were the potential biomarkers in PWE with focal cortical dysplasia, this 
population might have a potential risk of the paradoxical effect.

Pe-22-8 Clinical evaluation and analysis of outpatients 
with epilepsy in a general hospital

○NaohikoSeike1,2,NorioChihara2,TatsuoMatsushita1
1 Department of Neurology, Takatsuki General Hospital, Japan, 2 Division of
Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine, Japan

[Introduction] Epilepsy is the common disease, estimated to be approximately 
1 million patients in Japan. It affects patients' daily life activities, including 
schooling, working, driving, pregnancy, and childbirth, and it requires 
specialized knowledge and experience. In recent years, multiple newer 
antiepileptic drugs （AEDs） have been approved, and with the increasing 
treatment options, more effective therapy is becoming possible. We performed 
clinical research and further analysis of outpatients with epilepsy in a general 
hospital. [Methods] We performed cross-sectional research and statistical 
analysis of the medical records of 250 outpatients with epilepsy from October 
26th 2018 to October 25th 2019. The analyzed data included the age at onset, 
types of epilepsy, assumed etiology, types of AEDs with or without newer 
approval, and the control of epilepsy. [Results] There were 138, 93, 4, and 15 
cases of the focal, generalized, combined generalized and focal, and unknown 
types of epilepsy, respectively. Approximately half of the patients were well-
controlled in seizure-free, but 33 patients are not well and thought to be with 
drug resistant epilepsy （DRE）. As the feature of our hospital with a perinatal 
medical center, there tends to be relatively many carry-over patients, who are 
almost synonymous with younger age at onset, and they are thought to have 
high risk of DRE and require more AEDs. [Conclusions] Cross-sectional analysis 
showed relatively many carry-over patients are followed by neurologist in our 
hospital, and they are difficult to control.

Pe-22-9� canceled Pe-23-1 Deep venous thrombosis in patients with 
neurological diseases

○MakotoNakajima1,MariWatari1,2,YukioAndo1,3,MitsuharuUeda1
1 Department of Neurology, Kumamoto University, Japan, 2 Department of
Neurology, Fukuoka Mirai Hospital, 3 Department of Amyloidosis Research,
Nagasaki International University

[Objective] Patients with neurological diseases potentially have high risk for 
deep venous thrombosis （DVT）. The objective of this study was to investigate 
prevalence and clinical background in patients with neurological diseases 
in whom DVT was detected during hospital stay. [Methods] Consecutive 
patients admitted due to neurological diseases were prospectively registered. 
Patients with cerebrovascular diseases were excluded. Those who had risk 
for DVT were screened using venous duplex ultrasonography of the lower 
extremities. Predictors for DVT detection were analyzed. [Results] During 
the period, 192 of 785 patients received ultrasonography. DVT was found in 
38 patients: detected on the ultrasonography in 34 （4.3%, 21 women, aged 
63 ± 17 years）, and detected during hospital stay in the other 4. DVT was 
most frequently observed in patients with systemic vasculitis （50%）, followed 
by demyelinating disease （36%）, and encephalopathy/meningitis （33%）. On 
multiple logistic regression analysis, woman （odds ratio, 3.2; 95% CI, 1.2-8.4）, 
supine or sitting position over 48 hours （5.3; 1.8-15.0）, D-dimer ≧2.0 µg/mL （6.2; 
2.3-16.4）, and white blood cell count ≧7,600 （4.2; 1.6-11.3） were independent 
predictors of DVT detection at the first screening ultrasonography. Pulmonary 
artery thrombus was detected in 4 patients, all of which were asymptomatic. 
[Conclusion] DVT is not rare in patients with neurological diseases. Clinicians 
should be cautious about decreased daily activity, and elevation of D-dimer or 
blood cell count to detect subclinical DVT.
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Pe-23-2 Sharing information regarding abuse is important 
to help maltreated neurological patients

○NorimasaMitsuma1,RiekoKeda2,ShinichiMiyao1
1 Department of Neurology, Meitetsu Hospital, Japan, 2 Abuse Committee,
Meitetsu Hospital

[Background] Abuse of neurological patients by caregivers is becoming a 
major problem. Abusages are often hidden from regular medicine and are 
often found when hospitalized. We assessed the way abusages are initially 
found. [Objective] In our hospital we launched the Abuse Committee in 
2017. The committee discusses abuse cases when hospitalized or admitted 
outpatients ward, and work cooperatively to solve problems underlying each 
case multi-disciplinary. We categorized who initially found each case. [Patients 
and Methods] The committee collected information by communicating with 
caregivers and other medical and lesional institutions regarding each patient 
to confirm abused cases. We held regular meetings to inform all the members 
in the hospital, twice every year. [Results] Majority of the cases （37 out of 40） 
with neurological defects were found and reported by nurses who initially 
contacted the patient. They find cases when they examine the condition and 
gather information about patients. Medical social workers also reported 4 cases 
as they gather familial and financial background of patients. 3 cases were 
reported from lesional support institutions who were suspecting abuse before 
arriving at the hospital. Number of reported cases increased as the Abuse 
Committee became known in our hospital. [Conclusion] It is often hard to find 
maltreatment of patients because caregivers tend to isolate themselves from 
social and medical welfare resources. It is important to accumulate knowledge 
to reveal hidden abuse and offer proper support to help both patients and 
caregivers.

Pe-23-3� canceled 

Pe-23-4 withdrawn Pe-24-1 Transduction Efficiency to Neural Stem Cells Depends 
on Serotypes of Adeno-Associated Virus Vectors

○YoshihideSehara1,YukaHayashi1,2,KenjiOhba1,MasashiUrabe1,
KunikoShimazaki3,KensukeKawai3,HiroakiMizukami1
1 Div Genetic Therapeutics, Center Mol Med, Jichi Med Univ, Japan, 2 Dept
Neurology, Jichi Med Univ Saitama Med Center, 3 Dept Neurosurgery, Jichi
Med Univ

[Objective] Adeno-associated virus （AAV） vectors are now promising tools 
to deliver therapeutic genes into the central nervous system due to its long-
term effectiveness and safety. In this study, we identified the transduction 
efficiency of three commonly-used AAVs, including AAV2, 5, and rh10, in the 
adult gerbil hippocampus. [Methods] We injected 1.5 × 1010 viral genomes of 
each AAV carrying green fluorescent protein （GFP） as a reporter marker into 
the right side of the hippocampus of 4-week-old male gerbils under stereotaxic 
apparatus （n = 3, each group）. One week later, the brains were taken and the 
coronal sections were made using microtome. Brain sections were performed 
with immunostaining and evaluated. [Results] In the dentate gyrus, we found 
AAVrh10 showed the largest number of double positive cells for GFP and 
NeuN, a marker for mature neurons, compared to AAV2 and 5 groups （AAV2: 
6.4 ± 3.3, AAV5: 13.6 ± 5.9, AAVrh10: 143.4 ± 20.0, p < 0.001 for AAVrh10 
compared to the control）. On the contrary, we found AAV5 showed the largest 
number of double positive cells for GFP and SOX2, a marker for neural stem 
cells, compared to the AAV 2 and rh10 （AAV2: 0.0 ± 0.0, AAV5: 24.4 ± 1.6, 
AAVrh10: 15.4 ± 3.5, p < 0.001 and p < 0.05 for AAV5 compared to the control 
and AAVrh10, each）. [Conclusions] Above results revealed that AAVrh10 
efficiently transduced genes of interest into mature neurons. On the other hand, 
AAV5 transduces into neural stem cells, compared to the serotypes.

Pe-24-2 The therapeutic effect of hypoxic microglial 
secretome on OPC differentiation

○KenYasuda,TakakuniMaki,HisanoriKinoshita,
RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Kyoto University, Graduate School of Medicine,
Japan

[Objective] Microglia are resident immune cells of the brain, constantly 
monitoring the microenvironment in the CNS. Under pathological conditions, 
microglia change their morphology and function, and play opposing roles and 
can be polarized to biphasic phenotypes: pro-inflammatory （M1） and anti-
inflammatory （M2） types depending on the surrounding environment. However, 
how oxygen tension regulates the phenotype of microglia, and their effect on 
oligodendrocyte lineage cells are still unknown. The purpose of present study 
was to investigate the phenotypic changes of microglia under different hypoxic 
conditions and their interactions with oligodendrocyte lineage cells. [Methods] 
We prepared primary culture of microglia and oligodendrocyte precursor cells 

（OPCs） obtained from neonatal rats. Quantitative RT-PCR was performed to 
examine the effects of different oxygen tension on the phenotype of microglia 

（FiO2=0.1%, 3%, and 21%）. We conducted media transfer experiments to 
examine the effects of various conditions of microglia-derived conditioned 
media on OPC behavior. [Results] Quantitative RT-PCR revealed that hypoxic 
condition （FiO2=3%） induced the M2 polarization of microglia. Western blot 
analysis confirmed that the expression levels of MBP （OPC differentiation 
marker） were increased in OPCs treated with the conditioned media derived 
from microglia under hypoxic conditions （FiO2=3%）. [Conclusions] The 
present study indicates that mild hypoxia-treated microglia promote OPC 
differentiation and different oxygen tension may regulate the phenotype of 
microglia.

Pe-24-3 BAIBA enhances viability and protects from 
oxidative stress in PC12 cells

○TomomiMinato1,TomokazuSaiki2,NobuhisaNakamura3,
MegumiMiyabe3,MizuhoIto3,TatsuakiMatsubara3,KeikoNaruse3
1 Department of Medical Technique, Dental Hospital, Aichi Gakuin
University, Nagoya, Japan, 2 Department of Pharmacy, Dental Hospital, Aichi
Gakuin University, Nagoya, Japan, 3 Department of Internal Medicine, School
of Dentistry, Aichi Gakuin University, Nagoya, Japan

[Objective] Skeletal muscles produce and release bioactive substances that are 
classified myokines. β-aminoisobutyric acid （BAIBA）, PGC-1α - dependent 
myokines, is one of the myokines which is known to suppress the gain of 
body fat, steatosis and inflammation against high-fat diet-induced obesity. 
However, the effects of BAIBA on neuron are still unknown. In this study, we 
investigated whether BAIBA affects neuron under the normal and the stress 
condition. [Methods] We examined the effect of BAIBA on neurite outgrowth, 
cell proliferation and intracellular signaling in rat pheochromocytoma cells 

（PC12 cells）. The effects of BAIBA on hydrogen peroxide （H2O2）-induced 
oxidative stress in PC12 cells were evaluated by the production of reactive 
oxygen species （ROS） and apoptosis. The production of ROS was visualized 
using CellROX® Green. Apoptosis of PC12 cells was evaluated by TUNEL 
method and Annexin-V staining. [Results] We found that BAIBA enhanced 
the cell viability in a concentration dependent manner and activated AMPK 
and Akt in PC12 cells. On the other hand, BAIBA had no effect of neurite 
outgrowth. H2O2 induced the production of ROS and apoptosis in PC12 cells, 
which was ameliorated by BAIBA. We further demonstrated that the effect 
of BAIBA on the suppression of ROS production was abolished by the AMPK 
inhibitor but not Akt inhibitor. [Conclusions] These results suggest that BAIBA 
increases the viability and protects from oxidative stress in PC12 cells.
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Pe-24-4 Go-sha-jinki-Gan （GJG） Palliates Inflammation 
via p38-TNF Signaling in the CNS

○ShiyingJiang1,KousukeBaba1,TatsusadaOkuno1,KinoshitaMakoto1,
Chi-jingChoong1,HidekiHayakawa1,HiroshiSakiyama1,KensukeIkenaka1,
SeiichiNagano1,TsutomuSasaki1,MunehisaShimamura1,2,
YoshitakaNagai1,3,KeisukeHagihara4,HidekiMochizuki1
1 Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Osaka University, 
Japan, 2 Department of Health Development and Medicine, Graduate School 
of Medicine, Osaka University, 3 Department of Neurotherapeutics, Graduate 
School of Medicine, Osaka University, 4 Department of Advanced Hybrid 
Medicine, Graduate School of Medicine, Osaka University

[Objective]Go-shajinki-Gan （GJG） is a traditional Japanese herbal medicine which has been 
widely used in clinical practice. We previously reported that GJG is able to ameliorate 
inflammation by suppressing production of TNF-a and phosphorylation of p38 in the peripheral 
nervous system. We used experimental autoimmune encephalomyelitis （EAE） mouse model 
and MPTP induced Parkinson's disease mouse model to investigate if GJG is also able to relieve 
inflammation in the central nervous system （CNS）, and focused on pathological and biochemical 
analyses of p38-TNF signaling. [Methods] C57BL/6J female mice were divided into CT, EAE 
and EAE+GJG groups randomly. EAE+GJG groups were pre-treated with GJG 2 weeks before 
immunization. After 28 days of immunization, mice were collected. C57BL/6J male mice 
were divided into CT, MPTP and MPTP+GJG groups randomly. MPTP （15mg/kg） injection 

（4times/2h interval） was performed and samples were collected a week later. Pathological 
and biochemical analyses of p38 and TNF-a were performed. [Results] GJG suppressed 
inflammatory cell infiltration, reduced number of Iba1 positive cells, production of TNF-a and 
phosphorylation of p38 both in EAE mouse model and MPTP mouse model in pathological and 
biochemical analyses. In addition, GJG improved time on rota-rod in behavioral test of MPTP 
mice. [Conclusions]Our data indicated that GJG palliated inflammatory neurological disorders 
by suppressing phosphorylation of p38 and reducing production of TNF-a in the CNS.

Pe-24-5 Vasoconstriction and hypoperfusion induced by 
photoactivation of the ChR2-expressing vascular cells

○YutakaTomita1,2,JuriMurata3,NaoHatakeyama3,MiyukiUnekawa1,
YoshikaneIzawa1,IwaoKanno4,KenjiFTanaka5,
KazutoMasamoto3,4,6,JinNakahara1
1 Department of Neurology, Keio University School of Medicine, Japan, 
2 Tomita Hospital, Japan, 3 Faculty of Informatics and Engineering, University 
of Electro-Communications, 4 Department of Functional Brain Imaging, 
National Institute of Radiological Sciences, 5 Department of Neuropsychiatry, 
Keio University School of Medicine, 6 Center for Neuroscience and 
Biomedical Engineering, University of Electro-Communications

[Background] Optogenetic techniques allow us to activate a specific type of the cells 
in living brains in a spatiotemporally controlled manner. Previously, we reported that 
photoactivation of cortical neurons and astrocytes both increased cerebral blood flow 

（CBF） via channelrhodopsin-2 （ChR2）-mediated approaches. [Objective] To characterize 
a response of cerebrovasculature and CBF induced by photostimulation to the ChR2-
expressing cerebrovascular cells. [Methods] We generated transgenic mice expressing ChR2 
in vascular cells by exploiting tet-system. Under urethane anesthesia, photostimulation was 
applied to the cerebrovasculature in transgenic mice （n=9）. Spatiotemporal CBF changes 
were monitored with laser speckle flowgraphy over the activated cortex, and vascular 
diameter responses were analyzed with a two photon microscopy. [Results] Transient 
decreases in CBF （10-50%） were observed in response to photostimulation in a power-
dependent manner （25-1019 µW/mm2）. The responses spread from the illumination spot 
to the periphery. Following the photostimulation, pial and penetrating arteries transiently 
constricted, whereas venous vessels remained unchanged. [Conclusion] Photostimulation 
to the ChR2-expressing cerebrovasculature evoked focal vasoconstriction, resulting in the 
transient hypoperfusion. This can be beneficial to further understand the consequence of 
transient impairment of cerebrovascular functions in disease models.

Pe-24-6 Spatial cognitive function in type 2 diabetes 
model rats

○ShozoKito1,AkirakoShingo2
1 Koyo-kai Kanto Hospital, Japan, 2 Okinaka Memorial Institute for Medical 
Research

[Aim] We conducted this study, using rats that were made diabetic by the 
intraperitoneal streptozotocin administration in the neonatal period i.e. an 
experimental model of type 2 diabetes for analysis of the cognitive function. 
[Methods] Newborn Wistar strain pups were prepared for type 2 diabetes 
mellitus （DM2T） by means of an intraperitoneal injection of streptozotocin 
at 2-3 days after birth （neonatal streptozotocin-induced rat: n-STZ rat）. The 
four-week-old rats were used for experiments after confirming that the blood 
glucose levels were more than 250 mg/dL under ad libitum condition. Ten of 
n-STZ rats were cognitively tested using the Morris Water Maze. Seven of 
control rats with similarly aged were injected with PBS without streptozotocin, 
and then performed the same test with n-STZ rats. [Results] The spatial 
cognition of n-STZ rats were declined. [Conclusions] We suggested the n-STZ 
rat possibility to be a model of type 2 diabetes mellitus.

Pe-24-7 Comparison of the exosome purification 
methods using human plasma samples

○AyaSato1,TatsuoMano1,ToshihideTakeuchi2,YoshitakaNagai2,
AkihisaTsutsumi3,AtsushiIwata4,TatsushiToda1
1 Department of Neurology, the University of Tokyo, Japan, 2 Department 
of Neurotherapeutics, Osaka University Graduate School of Medicine, 
3 Department of Cell Biology and Anatomy, Graduate School of Medicine, 
the University of Tokyo, 4 Department of Neurology, Tokyo Metropolitan 
Geriatric Hospital and Institute of Gerontology

[Objective] Exosomes reflect the protein component of the tissue from which its derived, 
thus are suitable for tissue-specific biomarker screening using blood samples. To 
develop a novel biomarker screening in neurodegenerative diseases using exosomes, we 
established unbiased isolation of exosomes with ultra-high purity from human plasma. 
[Methods] Plasma samples were obtained from a healthy volunteer. Six exosome isolation 
methods, differential ultracentrifugation （UC）, density gradient ultracentrifugation 

（DG-UC）, size exclusion chromatography （SEC）, membrane affinity-based purification 
（exoEasy）, phosphatidylserine affinity-based purification （MagCapture）, and the 
combination of SEC and DG-UC （SEC-DG-UC） were compared. The yield and purity were 
evaluated by Western Blot, morphology by Nano Tracking Analysis, and transmission 
electron microscopy （TEM）. [Results] While the exosome yield was high in exoEasy, 
DG-UC, SEC, and UC, the purity was low due to the contaminated protein in exoEasy, 
DG-UC, and UC. SEC showed less contamination of proteins, but a lot of lipoprotein 
particles were observed by TEM. So, we performed DG-UC following SEC, resulting 
in successful elimination of both the contaminated protein and lipoprotein. While 
MagCapture could achieve high purity and obtain intact exosomes, this method can only 
collect the exosomes with phosphatidylserine. Thus, we concluded that SEC-DG-UC is 
the most suitable purification for the purpose of this study. [Conclusions] We could isolate 
exosomes from plasma with very little contamination by using SEC-DG-UC method.

Pe-24-8 Exploring lipophilic compounds inducing BDNF 
secretion from pericytes or astrocytes beyond the BBB

○SusumuFujikawa1,YukioTakeshita1,MiwakoFujisawa1,
KinyaMatsuo1,TomotakaOkino2,FumitakeShimizu1,
YasuteruSano1,MichiakiKoga1,TakashiKanda1
1 Department of Neurology and Clinical Neuroscience, Yamaguchi 
University Graduate School of Medicine, Yamaguchi, Japan, 
2 Ono Pharmaceutical co., LTD

[Aim] Brain-derived neurotrophic factor （BDNF） is a potential therapeutic agent for 
neurodegenerative diseases. However, peripherally administered BDNF cannot pass 
though the blood-brain barrier （BBB） to exert its therapeutic function. Some reports 
have shown that pericytes and astrocytes, which are the main components of the 
BBB, have the ability to secrete BDNF. In this study, we explored the lipophilic 
compounds, which can be transported across the BBB and facilitate secretion 
of BDNF from astrocytes or pericytes to, as promising therapeutic agents for 
neurodegenerative diseases with a new in vitro BBB model incorporating tri-culture 
system. [Method] Human endothelial cell line （hEC） were cultured on UpCell dishes, 
which can achieve sheet-like detachment of cells. The sheet-like detachment of hEC 
were transferred onto human pericyte cell line （hPCT） which were co-cultured on 
luminal side of insert with human astrocyte cell line （hAST） on abluminal side. 
Each 20 lipophilic compound was added in tri-cultured inserts to vascular （luminal） 
side, and the levels of BDNF secreted in brain parenchymal （hAST） side were 
quantitated by ELISA after 48 hours incubation. [Result]A prostaglandin E2 receptor 
4 agonist and a sphingosine-1-phosphate receptor 5 agonist facilitated secretion of 
BDNF in tri-cultured in vitro BBB model and in hAST mono-culture but didn't in 
hPCT or hEC mono-culture. [Conclusion] We found two lipophilic compounds that 
facilitate BDNF secretion from astrocytes across the BBB. These compounds could 
be promising therapeutic agents for neurodegenerative diseases.

Pe-24-9 Misfolded polyglutamine protein transmits its 
abnormal conformation in a prion-like manner

○DaisakuOzawa,ToshihideTakeuchi,YoshitakaNagai
Department of Neurotherapeutics, Osaka University Graduate School of 
Medicine, Japan

PURPOSE: Abnormal conformational change of proteins preceding aggregation 
is thought to be a common molecular mechanism of many neurodegenerative 
diseases. In prion hypothesis, it has been proposed that monomeric misfolded 
proteins transmit its abnormal structure to native proteins and then form 
newly misfolded protein monomers, called template-assisted model. However, 
the prion hypothesis has not been experimentally proven yet. Moreover, 
whether the similar phenomenon occurs in other disease-related proteins is 
unknown. Here, we examined the molecular mechanism of conformational 
transmission of polyglutamine protein. METHODS: We used thioredoxin-
polyglutamine （thio-polyQ） which converts from normal/α-helix to abnormal/
β-sheet structure in the monomeric state. Here, we added small amounts of 
β-sheet thio-polyQ monomer or amyloid fibril as a seed to α-helix thio-polyQ 
monomers and performed structural analyses of the thio-polyQ. RESULTS: We 
revealed that monomeric β-sheet thio-polyQ transmits its β-sheet structure 
to monomeric α-helix thio-polyQ and then replicates newly monomeric β
-sheet thio-polyQ. In contrast, the replication did not occur by the addition of 
fragmented thio-polyQ amyloid fibrils. DISCUSSION: These results revealed 
the prion-like conformational transmission between polyglutamine protein 
monomers, providing experimental evidence for the prion hypothesis. It may 
be a common phenomenon for neurodegenerative diseases-related proteins.
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Pe-25-1 Crosstalk between microglia and astrocyte in 
the peri-infarct area after stroke

○ChikageKijima1,YujiUeno1,KenichiroHira1,ToshikiInaba1,
NobukazuMiyamoto1,KazuoYamashiro2,TakaoUrabe2,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 
2 Department of Neurology, Juntendo University Urayasu Hospital.

Purpose: The interaction between microglia and astrocyte after stroke is not fully 
elucidated. We examined their temporal profile, and the crosstalk between microglia 
and A1/A2 astrocyte. Methods: We subjected adult male Wistar rats to middle 
cerebral artery occlusion （MCAO） and sacrificed at 3, 7, 14, 28 and 56 days. We 
compared expressions of Iba-1, GFAP, C3d, and S100A10 in the peri-infarct area. 
Cultured microglia and astrocyte were obtained from neonatal SD rats, and were 
subjected to oxygen-glucose deprivation （OGD）. We investigated the expression of 
Iba-1, arginase-1, iNOs, and morphological alterations of microglia. Cultured astrocyte 
was treated with P2Y1 receptor antagonist （P2Y1-I） and microglia-conditioned 
medium （MCM）. We investigated the expression of GFAP, C3d, and S100A10. 
Results: In the peri-infarct area, Iba-1+ cells increased until 7 days, while GFAP+ 
cells increased from day 7 to 56 days after MCAO. C3d+ astrocytes increased from 
day 14 to 56, while S100A10+ astrocytes decreased in the acute phase, increased 
from day 14 to day 28（N=8）. In vitro, Iba-1+ microglia with resting morphology 
decreased, and bipolar and amoeboid shaped increased after OGD. P2Y1-I reduced 
the expression of GFAP and C3d. MCM increased the expression of S100A10 and 
IGFBP2 in astrocyte, and the expression of IGFBP2 in culture medium（N=9）. 
Conclusion: After cerebral ischemia, A1 astrocytes are inhibited by P2Y1-I and A2 
astrocytes were increased by MCM related to IGFBP-2 expression. Modulating A1/
A2 astrocytes in chronic glial scars may lead to functional recovery after stroke.

Pe-25-2 The effect of nicotine plus high fat on 
endothelial function

○HideakiKanki,TsutomuSasaki,ShintaroSugiyama,HaominYan,
HidekiMochizuki
Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Osaka University, 
Japan

[Objective] Ischemic stroke is increasing and westernization of daily diet and 
smoking are risk factors of ischemic stroke. Previously, we reported that high 
fat diet induced the high expression level of thrombin and aggravated ischemic 
stroke in mouse model. Then, we focused the effect of nicotine plus high fat 
on endothelial function. [Methods] For evaluating endothelial function, tube 
formation, migration and permeability assays were performed in vitro under 
normal or ischemic conditions. We also performed photochemically induced 
thrombosis （PIT） in wild type mice which fed normal diet or high fat diet 
before 2 weeks from PIT. Before 1 h from PIT, we administration of nicotine 
by intraperitoneal injection and checked neurological deficit after day 7 from 
PIT. [Results] Nicotine showed significantly enhanced tube formation and 
migration, dose dependently. However, nicotine plus palmitic acid （in vitro 
high fat model） showed significantly reduced tube formation and migration 
under normal conditions and ischemic conditions. Permeability assay showed 
that only nicotine plus palmitic acid induced endothelial dysfunction. Only 
administration of nicotine or palmitic acid aggravated ischemic stroke in mouse 
PIT model and nicotine plus palmitic acid also aggravated ischemic stroke 
in mouse PIT model（n = 4）. [Conclusions] Nicotine plus high fat induced 
dysfunction of endothelial cells.

Pe-25-3 Serum-derived exosomes treatment for 
functional recovery after stroke

○KenichiroHira1,YujiUeno1,ToshikiInaba1,ChikageKijima1,
NobukazuMiyamoto1,KazuoYamashiro2,TakaoUrabe2,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan, 
2 Department of Neurology, Juntendo University Urayasu Hospital

[Purpose]It was shown that exosomes derived from stem cells exerted anti-
inflammatory effects and neuro regeneration after stroke. Limited evidences 
suggested the profile of exosomes in serum after stroke, and the treatment effects 
of serum-derived exosomes after stroke were essentially unknown.[Methods]Male 
Wistar rats were subjected to middle cerebral artery occlusion （MCAO）. Exosomes 
in whole blood serum were extracted from sham-operated rats, and rats at 3 and 
28 days after MCAO. Serum-derived exosomes were intravenously injected from 
the tail vein at 7 days after MCAO, and the neurological and motor function at 
28 day were examined by the mNSS and rotarod tests, respectively.[Results]In 
mNSS, neurologic manifestation was significantly improved in the 28-day-exo model 
compared with the vehicle and sham-exo model at 28 days after MCAO （N=9, 
P<0.01）. In rotarod test, the 3-day-exo model and the 28-day-exo model showed a 
significant improvement in motor function compared to the vehicle at 28 days after 
MCAO （N=9, P<0.05）. In the peri-infarct area, pNFH expression was significantly 
increased in the 3-day-exo and the 28-day-exo model compared to the vehicle and 
the sham-exo model （N=5, P<0.01）. GFAP+ cells were significantly decreased 
in the 3-day-exo and 28-day-exo model compared to the vehicle （N=5, P<0.01）.
[Conclusions]Serum-derived exosomes from acute and chronic phases of ischemic 
rats may promote the reduction of activated astrocytes and axonal regeneration in 
the periinfarct area, and may improve neurologic manifestation and motor recovery.

Pe-25-4 Microglia contribute to the development of 
central poststroke pain

○TakahideItokazu1,2,ShinichiroHiraga1,2,MakiHoshiko2,
HironobuTakaya2,MarikoNishibe2,ToshihideYamashita1,2,3
1 Neuro-Medical Science, Graduate School of Medicine, Osaka University, 
Japan, 2 Molecular Neuroscience, Graduate School of Medicine, Osaka 
University, Japan, 3 Graduate School of Frontier Biosciences, Osaka 
University

[Objective] To determine the possible role of microglia in the development 
of central poststroke pain （CPSP）. [Methods] A total of 166 C57BL/6J mice 
and a total of 70 CX3CR1+/EGFP mice were used in this study. CPSP mouse 
model was established by injecting collagenase into the ventral posterolateral 
nucleus （VPL） of the thalamus, which lead to the focal thalamic hemorrhage 

（TH）. Mechanical allodynia was tested by measuring the hind paw withdrawal 
response to von Frey filament stimulation. Microglial was depleted by oral 
administration of PLX3397, a selective CSF1 receptor inhibitor. [Results] 
TH-induced mouse developed pain-like behavior （mechnical allodynia）. By 
analysing thie model, we revealed that ,in the critical phase of allodynia 
development, neural activity is increased in the somatosensory cortex, which 
is accompanied by ectopic axonal sprouting of the thalamocortical projection. 
After TH, Microglial cells are activated in the somatosensory cortex as well 
as injured thalamus. Then we addressed the effect of microglial depletion 
in our CPSP model and found that the treatment effectively ameliolates 
allodynia development. Furthermore, microglial ablation attenuated both 
neuronal hyperactivity in the somatosensory cortex and thalamocortical circuit 
reorganization.[Conclusions] Our findings suggest that microglial cells play a 
crucial role in the development of CPSP pathophysiology by promoting large-
scale reorganization of the thalamocortical circuit.

Pe-25-5 THE ROLE OF LYMPHATIC ENDOTHELIAL CELLS 
AFTER ISCHEMIC STROKE

○YasuhiroKuwata,TakakuniMaki,KenYasuda,NaokiTakayama,
ShintaroToda,RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto University, 
Kyoto, Japan,, Japan

[Objective] Stroke is the third cause of mortality and the leading cause of 
neurological disability worldwide. However, there is no beneficial treatment 
for stroke except thrombolytic therapy and intravascular thrombectomy. 
It is imperative to develop a novel therapeutic strategy for stroke. After 
ischemic stroke, lymphatic system is activated and this response is reported 
to amplify brain injuries. Recent study has shown that the brain to cervical 
lymph node signaling is involved in the interaction between central brain 
injury and peripheral immune activation, leading to the brain damage after 
cerebral ischemia. However, how the ischemic lymphatic system contributes 
to neurovascular damage and remodeling remains elusive. Hence, the aim of 
our study is to examine the roles of lymphatic endothelial cells （LECs） after 
ischemic stroke. [Methods] Immunohistochemistry was performed to assess 
the behavior of LECs and their interactions with other cell types in a mouse 
model of transient middle cerebral artery occlusion （MCAO）. [Results] Prox-
1-expressing LECs with inflammation-related cells （such as macrophages, 
microglia, and dendritic cells） were increased in the ischemic side of 
meningeal, perivascular, and parenchymal areas after MCAO. （n=5. p<0.05） 
[Conclusions] Our data suggests that reactive LECs may actively participate 
in the damage and repair processes of neuronal, glial, and vascular systems 
after cerebral ischemia. Further analysis of brain-lymphatic crosstalk would 
enable us to find novel therapeutic target which alleviates injuries and prompts 
recovery after ischemic stroke.

Pe-25-6 Partial reperfusion delayed neuronal degeneration 
and BBB destruction in ischemic stroke in mice

○MunehisaShimamura1,2,HirokiHayashi2,TsutomuSasaki1,
HironoriNakagami2,HidekiMochizuki1
1 Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Osaka University, 
Japan, 2 Department of Health Development and Medicine, Graduate School 
of Medicine, Osaka University, Japan

[Objective] Endovascular therapy is the powerful treatments in the ischemic stroke, 
but partial reperfusion （TICI 1-2a） could not improve the outcome. Recent meta-
analysis also revealed that patients with TICI 2b showed worse outcome than those 
with TICI 3. Thus, development of agents is necessary to prevent the exacerbation 
of stroke in the partial reperfusion, but pathophysiology has not been clarified yet. 
Here, we examined the differences in pathophysiology between permanent MCA 
occlusion （pMCAo） model and partial reperfused-MCAo model （prMCAo） in mice. 
[Methods] C57BL6/J mice were exposed to distal MCAo and CCAo （pMCAo）. 
CCAo was released 14 minutes after CCAo （prMCAo）. [Results] CBF was partially 
recovered after release of occluded CCA. At 24 hrs after the insult, TTC and Fluoro-
Jade C （FJC） staining showed no differences in the infarct volume and the number 
of FJC positive cells between pMCAo and prMCAo （n=4-5 in each group）. However, 
the number of FJC positive cells was lower in prMCAO than that in pMCAo 3 hrs 
after the ischemia. In pMCAO, IgG extravasation was prominent 24 hrs after the 
insult, but it was restricted in prMCAo, followed by comparable IgG extravasation 
at 72 hrs after ischemia （n=4 in each group）. Also, the expression of Zo-1 and NG2 
positive cells were preserved in prMCAo compared to pMCAo. The expression 
of IL-6 was lower in prMCAo （n=4 in each group）. [Conclusions] Compared to 
permanent occlusion, neuronal degeneration and BBB destruction were delayed in 
partial reperfusion. Further clarification of pathophysiology will shed light on the 
development of novel agents in partial reperfusion in ischemic stroke.
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Pe-25-7 Comparison of prevention of stroke between elderly 
and younger patients after the closure of PFO

○MasahiroKatsumata1,HideakiKanazawa2,YoshikaneIzawa1,
KotaroMiura2,MaiKimura2,YoshinoriKatsumata2,
KeitaroShinada2,HikaruTsuruta2,YujiItabashi2,SeijiTakatsuki2,
JinNakahara1,KeiichiFukuda2
1 Department of Neurology, Keio University School of Medicine, Japan,
2 Department of Cardiology, Keio University School of Medicine, Japan

Objective: Recent trials show that closure of a high-risk patent foramen ovale （PFO） 
is superior to antiplatelet therapy alone for prevention of cryptogenic stroke in 
patients 16 to 60 years old. However, it remains important to establish the efficacy 
of PFO closure in elderly patients. Therefore, the aim of this study is to compare 
the incidence of stroke and other clinical outcomes in elderly and younger patients. 
Methods: A retrospective analysis using prospectively maintained data was performed 
on patients undergoing closure of PFO for secondary prevention of cryptogenic stroke 
at our institution from November 2019 to August 2020. Patients were eligible if they 
had stroke or transient ischemic attack with no identifiable cause and if clinical data 
were available up to 90 days after the procedure. Patients were divided into elderly 

（≧60 years） and younger （≦59 years） groups. The primary outcome was occurrence 
of fatal or non-fatal ischemic stroke. Results: 18 patients （male 55.5%, median age 49 
years） were eligible, of whom 6 （33.3%） were elderly. At baseline, the elderly patients 
showed a greater proportion of atrial septal aneurysm（p=0.034） and combination of 
single antiplatelet therapy and single anticoagulants（p=0.017） compared with the 
younger patients. No patient suffered fatal or non-fatal ischemic stroke in either group. 
Modified Rankin Scale （mRS） at 90 days after the procedure showed no significant 
difference between the two groups, and no disabling stroke or death occurred in 
either group . Conclusion: PFO closure is feasible in elderly patients.

Pe-25-8 tPA thrombolysis within 4.5 h after onset in five 
hospital groups in Japan

○RyutaMorihara1,SyoichiroKono1,ToruYamashita1,YoshioOmote1,
MamiTakemoto1,YasuhiroManabe2,KentaroDeguchi3,
SatoshiInoue3,HidekiKiriyama3,KenichiKashihara4,
YoshikiTakao5,KojiAbe1
1 Department of Neurology, Okayama University, Japan, 2 Okayama
National Hospital Medical Center, 3 Okayama Citizens' Hospital,
4 Okayama Kyokuto Hospital, 5 Kurashiki Heisei Hospital

[Objective] Clinical data from Japan on the safety and realworld outcomes of 
alteplase （tPA） thrombolysis in the extended therapeutic window are lacking. 
The aim of this study was to assess the safety and real-world outcomes of tPA 
administered within 3-4.5 h of stroke onset. [Methods] The study comprised 
consecutive acute ischemic stroke patients （n=177） admitted across five hospitals 
between September 2012 and August 2014. Patients received intravenous tPA 
within <3 or 3-4.5 h of stroke onset. Endovascular therapy was used for tPA-
refractory patients. [Results] In the 3-4.5 h subgroup （31.6 % of patients）, tPA 
was started 85 min later than the <3 h group （220 vs. 135 min, respectively）. 
However, outcome measures were not significantly different between the <3 
and 3-4.5 h subgroups for recanalization rate （67.8 vs. 57.1 %）, symptomatic 
intracerebral hemorrhage （2.5 vs. 3.6 %）, modified Rankin Scale score of 0-1 at 
3 months （36.0 vs. 23.4 %）, and mortality （6.9 vs. 8.3 %）. We present data from 
2005 to 2012 using a therapeutic window <3 h showing comparable results. 
tPA following endovascular therapy with recanalization might be superior to 
tPA only with recanalization （81.0 vs. 59.1 %）. [Conclusions] Compared with 
administration within 3 h of ischemic stroke onset, tPA administration within 
3-4.5 h of ischemic stroke onset in real-world stroke emergency settings at
multiple sites in Japan is as safe and has the same outcomes.

Pe-25-9 Adrenomedullin for acute stroke: an investigator-
initiated clinical trial protocol, the AMFIS study

○TakeshiYoshimoto1,SatoshiSaito1,KatsuhiroOmae2,
YoritoHattori1,KazukiFukuma1,ToshihiroKita3,KazuoKitamura3,
RyosukeKakuta2,HarukoYamamoto2,MasafumiIhara1
1 Department of Neurology, National Cerebral and Cardiovascular Center,
Japan, 2 Department of Data Science, National Cerebral and Cardiovascular
Center, 3 Division of Circulatory and Body Fluid Regulation, Department of
Internal Medicine, Faculty of Medicine, University of Miyazaki

[Rationale] Adrenomedullin, a vasoactive peptide, has strong anti-inflammatory and 
angiogenic properties ameliorating ischemic stroke, which has been reported in several 
animal models of ischemic stroke, mainly in Japan. After a phase I study recruiting 
healthy volunteers, two phase II trials of adrenomedullin for inflammatory bowel 
diseases have been recently completed. The current AdrenoMedullin For Ischemic 
Stroke （AMFIS） study aims to assess the safety and efficacy of adrenomedullin in 
patients with acute ischemic stroke. [Design] The AMFIS study is an investigator-
initiated, randomized, double-blinded, phase-II trial. Adrenomedullin or placebo will be 
administered to patients with non-cardioembolic ischemic stroke within 24 hours from 
stroke onset. In the 1st cohort of the AMFIS study, patients will be randomly allocated 
to the group of investigation treatment A （30 µg/kg of adrenomedullin in total for 7 
days, n = 20） or placebo （n = 10）. In the 2nd cohort, patients will be assigned to the 
group of investigation treatment B （56 µg/kg of adrenomedullin in total for 7 days, 
n = 20） or placebo （n = 10）. [Study Outcomes] Serious adverse events related to the 
protocol treatment will be evaluated as primary outcome. All adverse events will be 
analyzed as the secondary outcome. As the efficacy endpoints, the changes in NIHSS 
and mRS scores will be compared among the groups of the investigation treatments and 
placebo. [Discussion] Adrenomedullin is expected to be a safe and effective treatment, 
which will improve the functional outcome of patients with acute ischemic stroke.

Pe-25-11 PCA laterality on MRA predicts better functional 
outcomes in MCA occlusion treated with thrombectomy

○MasahikoIchijo1,SatoruIshibashi2,ToruMiyake1,ShougoMinomo1,
AsukaYasuura1,TakeshiAmino1,TomoyukiKamata1
1 Department of Neurology, Musashino Red Cross Hospital, Japan,
2 Department of Neurology, Fukaya Red Cross Hospital

[Objective] Endovascular mechanical thrombectomy （MT） for stroke has been 
actively used and continues to develop, but no biomarker has been established 
to predict therapeutic efficacy. We focused on the posterior cerebral 
artery laterality sign （PCAL） on MRA, and investigated its relationship to 
therapeutic efficacy and to collateral blood flow as assessed by angiography. 
[Methods] Fifty acute ischemic stroke patients with MCAO were treated with 
mechanical thrombectomy from September 2015 to May 2020. All patients 
routinely underwent initial MR scans. We retrospectively analyzed the clinical 
and radiologic data of the patients with or without PCA laterality sign. [Results] 
Twenty-five of 50 patients had PCA laterality sign on MRA. NIHSS score on 
arrival did not differ between groups, but NIHSS at 7 days was significantly 
lower in the PCAL-positive group （4[0.5-9] vs. 11[6.5-17], P = 0.0073）. The area 
of final infarction assessed by ASPECTS was significantly smaller in the 
PCAL-positive group （8[7-8] vs. 6[4-7], P = 0.0061）. PCAL laterality was also 
significantly associated with better collateral blood flow on angiography （17/25 
vs. 9/25, P = 0.0465）. Multivariate logistic regression analyses showed an 
adjusted odds ratio of 7.10 for a favorable outcome （mRS score 0-1 at 3 months） 
in patients with PCA laterality sign （95% CI, 1.38-51.31; P = 0.018）. [Conclusion] 
The presence of PCA laterality sign on MRA before mechanical thrombectomy 
can be used as a predictor of functional outcome in patients with MCAO.
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Pe-25-13� canceled Pe-25-14 Predictive value of cognitive scores for 
poststroke late seizures

○HiroyaOhara1,5,HironoriShimizu1,5,MasamiYamanaka2,
NanamiYamada5,RyuheiMiyoshi3,HiromiKanesaki4,
KazumaSugie5,MasakoKinoshita6
1 Department of Neurology, MinamiNara General Medical Center, Japan,
2 Department of Clinical Laboratory, Nara Medical University School of
Medicine, 3 Department of Rehabilitation, MinamiNara General Hospital,
4 Department of Rehabilitation, National Hospital Organization Utano
National Hospital, 5 Department of Neurology, Nara Medical University,
Japan, 6 Department of Neurology, National Hospital Organization Utano
National Hospital

OBJECTIVE:Late seizures are well known sequelae after stroke. Previous history of stroke and 
dementia is common etiology of epilepsy, however, the effect of cognitive impairment on late seizures 
has not been fully investigated. This study aimed to investigate the clinical significance of cognitive 
scores to predict the occurrence of poststroke late seizures. METHODS:We retrospectively investigated 
adult patients with acute cerebral infarction who were treated in our department and followed-up for 
at least 11 months. We performed Japanese version of the Addenbrooke's Cognitive Examination （ACE）
-III and the Montreal Cognitive Assessment （MoCA-J） within 1 month after stroke onset. Cognitive 
scores were compared between patients with and without late seizures during follow-up period.
RESULTS:53 patients were enrolled. 8 patients were unable to evaluate because of severe consciousness 
disturbance. Of 45 patients （28 males, age, 77.2±8.5 years （mean±SD））, 8 patients （4 males, age 82.1
±4.2 years） had late seizures. The scores of ACE-III and MoCA-J were significantly lower in patients 
with late seizures than those without late seizures （27.5±17.3 vs 59.1±27.2, 7.6±5.9 vs 15.4±8.6, 
p<0.05, t-test）. Receiver operating characteristic analysis revealed that ACE-III was more suitable than 
MoCA-J, and the most optimal cut-off values were ACE-III<46 （sensitivity 0.88, specificity 0.73） and 
MoCA-J <12 （sensitivity 0.75, specificity 0.70） to predict late seizures. CONCLUSIONS:Cognitive scores, 
especially ACE-III are useful to predict late seizures in adult patients with cerebral infarction.

Pe-25-15 A nationwide multi-center questionnaire survey 
regarding post-stroke complications in Japan

○ShuheiIkeda,KazuoWashida,TetsuyaChiba,MasafumiIhara
National Cerebral and Cardiovascular Center, Neurology, Japan

[Objective]Post-stroke complications affect the prognosis of stroke survivors, 
although data on them are limited. Therefore, we conducted a questionnaire 
survey to examine the real-world state and issues regarding post-stroke 
complications in Japan, which represents a super-aged society.[Methods]In 2018, 
a nationwide multi-center questionnaire survey was conducted in the Japanese 
top 500 hospitals regarding the number of stroke patients treated. Three 
questionnaires regarding post-stroke complications were mailed to the doctors 
responsible for stroke management.[Results]Responses were obtained from 
251 hospitals （50.2%）. Dementia was the most common complication （30.9%）, 
followed by dysphagia （29.3%）, and apathy （16.3%）. Dementia was thought 
to be more common by neurologists than neurosurgeons, while apathy and 
bladder-rectal disorder were thought to be more common by neurosurgeons 
than neurologists （P=0.001）. The most difficult complication to treat was 
dysphagia （40.4%）, followed by dementia （33.9%）, epilepsy （4.1%）, and fall 

（4.1%）. Dementia was considered to lack clinical evidence regarding treatment 
（32.8%）, followed by dysphagia （25.3%） and epilepsy （14.1%）. Epilepsy was 
considered to lack clinical evidence among hospitals with a larger number of 
stroke cases （P=0.044）.[Conclusions]This study revealed the current state and 
issues regarding post-stroke complications in Japan. Clinicians should be aware 
of the importance of post-stroke complications, although data on them remain 
unsatisfactory.

Pe-25-16 SREPB2 dependent PCSK 9 expression can be 
induced after brain ischemia

○AtsushiMizuma,NatsukoFujii,SaoriKohara,HirokoYuzawa,
ShunyaTakizawa,EiichiroNagata
Tokai University School of Medicine, Department of Neurology, Japan

Purpose: The correlation of Proprotein Convertase Subtilisin/Kexin Type 
9 （PCSK9） expression after brain ischemia is still unclear. Recently, sterol 
regulatory element-binding protein2 （SREBP2） has been reported as a 
regulator of PCSK9. The purpose of this study is to clarify of the correlation 
of PCSK9 and SREBP2 expression with brain ishcmie injury. Subjects and 
Methods:2-3 months old C57/B6 male mice （n=10） were subjected to transient 
middle cerebral artery occlusion （tMCAO; 1hour occlusion）. To assess PCSK9 
& SREBP2 expression, mice were euthanized just after reperfusion and 24h 
after reperfusion. Further, we used anacetrapib （ANA） in vitro study, to 
inhibit SREBP2 expression because of an assessment of PCSK9 expression 
mechanism via SREBP2 expression in brain ischemia. As next step, we also 
used tMCAO model mice （n=16） and euthanized 3days after occlusion to 
evaluate neurological dysfunction and neuroprotective effects using ANA. 
To evaluate neurological dysfunction, we performed several behavior studies 

（modified Bederson Score, elevated body swing test, sticky tape test, and 
corner test）. Results: Both PCSK9 and SREBP2 were significantly increased 
24hours after brain ischemia in tMCAO model mice （p<0.05）. Anacetrapib 
treatment seems to be reduce the expression of PCSK9 via SREBP2 inhibition 
and suppress NF-κB. Neurological dysfunction was significantly reduced in 
ANA treatment group 3days after occlusion （p<0.01）. Conclusion: Upregulation 
of PCSK9 is induced by SREBP2 in ischemic stroke and it can be a novel 
therapeutic target.

Pe-25-17 A chronological study of phosphorylated tau 
expression after cerebral ischemia in rats

○YutakaOtsu,ItaruNinomiya,MasahiroHatakeyama,
OsamuOnodera,MasatoKanazawa
Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University,
Japan

[Objective]: Postischemic cognitive impairments have not been fully elucidated. 
Several studies had reported that cerebral infarct is associated with the 
accumulation of tau proteins in humans and rodents. However, the chronological 
changes have not been fully understood. Here we examined the accumulation 
of phosphorylated tau up to 28 days after cerebral ischemia in rats. [Methods]: 
Rats were subjected to temporary middle cerebral artery occlusion for 90 mins 
using the suture technique. Brains were harvested at 1, 3, 10, and 28 days after 
reperfusion. Immunofluorescence studies using anti-phosphorylated tau （AT8） 
antibody was performed to assess tau expression after ischemic stroke. To 
determine the frequency of tau expression, randomly chosen non-overlapping 
high-power fields at the sham-operated or ischemic cortex were examined （n=3; 
21 fields）. All data were presented as mean±SD. Frequency of tau expression 
was analyzed using ANOVA, followed by Bonferroni's post hoc test. [Results]: 
AT8-positive granular immunoreactivity was stained with the nuclei of glial 
cells in the border area within the ischemic core at 28 days after ischemia. The 
frequencies of AT8 positivity in the ischemic core （69.0±22.6%） were higher 
than those in sham-operated rats （11.0±5.3%） （P<0.001）. In the peri-ischemic 
lesion, there was a tendency for AT8 staining was increased in surviving 
neurons and glial nuclei at 28 days. However, there was no differences among 
them. [Conclusions]: After cerebral ischemia, phosphorylated tau may express 
in the nuclei of glial cells over time.

Pe-25-18 RVCL-associated mutant TREX1 uniquely induces 
cell growth arrest and cytotoxicity in in vitro model

○ShoichiroAndo1,TaisukeKato2,HiroakiNozaki1,KyokoKasahara2,
OsamuOnodera1,2
1 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University,
Japan, 2 Department of Molecular neuroscience, Brain Research Institute,
Niigata University

[Objective]Retinal vasculopathy with cerebral leukoencephalopathy （RVCL） 
is caused by C-terminal truncations in human 3'-5' DNA exonuclease TREX1. 
Besides RVCL, TREX1 mutations have been implicated in the development of 
other three autoimmune diseases. The aim of our study is to elucidate molecular 
pathophysiology of RVCL and find target for therapeutic intervention. [Methods]
We established cells with doxycycline-inducible gene expression from T-REx293 
cells by Flp-In™ System （Invitrogen）. Cells expressing wild-type （WT） and 
mutant TREX1 associated with each disease have been established. In addition, 
we prepared RVCL-related mutant TREX1 with nuclear-export-signal （NES） 
or R62A mutation which abolishes the nuclease activity of TREX1. ToxiLight™ 
bioassay kit （Lonza） and Premix WST-1 cell proliferation assay system （TaKaRa） 
was applied as cytotoxicity and cell proliferation assay respectively. [Results]Cell 
proliferation was significantly inhibited only in RVCL-associated mutant TREX1 
expressing cells. Furthermore, remarkable cell death was induced only in RVCL-
associated mutant TREX1 expressing cells. These alterations were attenuated 
with the addition of NES or R62A mutation to V235fs. [Conclusions]These 
results indicate that mutant TREX1 causing RVCL induced both cytotoxicity 
and cell growth arrest. Because the effect is not observed in other disease-
related mutant and WT TREX1, it is suggested that RVCL has the unique 
pathophysiology. The molecular mechanisms underlying these phenomena by 
RVCL-related mutant TREX1 is needed to be studied in the future.
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Pe-25-19� canceled Pe-26-1 Immunohistochemical localization of Smac/
DIABLO in brains with alpha-synucleinopathies

○YasuhiroKawamoto1,TakashiAyaki2,TakakuniMaki2,
NobukatsuSawamoto3,RyosukeTakahashi2
1 Center of Neurological and Cerebrovascular Diseases, Koseikai Takada
Hospital, Japan, 2 Department of Neurology, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Department of Human Health Sciences, Kyoto
University Graduate School of Medicine

[Background] Second mitochondria-derived activator of caspases （Smac/DIABLO） 
promotes mitochondria-related apoptosis by binding to inhibitor of apoptosis proteins 

（IAPs） and removing IAPs from caspases. The aim of this study is to investigate 
the immunohistochemical localization of Smac/DIABLO in patients with Parkinson's 
disease （PD）, dementia with Lewy bodies （DLB） and multiple system atrophy 

（MSA）. [Methods] We performed immunohistochemical studies on Smac/DIABLO 
in formalin-fixed, paraffin-embedded sections from 7 normal subjects, 8 patients 
with PD, 5 patients with DLB and 8 patients with MSA using the avidin-biotin-
peroxidase complex method. The specificity of the anti-Smac/DIABLO antibody 
was confirmed by Western blotting using human brain homogenates. [Results] In 
the normal and diseased brains, Smac/DIABLO immunoreactivities were observed 
in the somata and processes of various types of neurons. In addition, brainstem-type 
and cortical Lewy bodies were intensely immunoreactive for Smac/DIABLO in the 
brains with PD and DLB, and immunoreactivity was mainly localized to the halo of 
the brainstem-type Lewy bodies and the entire bodies of the cortical Lewy bodies. 
Glial and neuronal cytoplasmic inclusions were also strongly immunoreactive for 
Smac/DIABLO in the brains with MSA. [Discussion] Our results suggest that alpha-
synuclein-positive inclusions may contain Smac/DIABLO, and that accumulation of 
Smac/DIABLO in these inclusions may suggest a cytoprotective mechanism against 
mitochondria-related apoptosis in alpha-synucleinopathies.

Pe-26-2 Non-motor symptoms reduce duration of honeymoon 
period in patients with Parkinson's disease

○YasushiOsaki,MoritaYukari,OhtsuruSho,ShogaseTomohiro,
NishikawaYuka,FurushimaTomomi,FuruyaHirokazu
Department of Neurology, Kochi Medical School Hospital, Japan

[Background] The presence of severe non-motor symptoms may reduce 
a quality and a duration of the honeymoon period. [Aim] To evaluate the 
duration of the honeymoon periods that take into account the severe non-motor 
symptoms in addition to the motor complications in Parkinson's disease. [Patients 
and Methods] The subject were 203 patients with Parkinson's disease, with the 
age at onset ranging 17 to 91 years old. We evaluate the time of the medical 
treatment introduction, the time they experienced the motor complications 

（honeymoon period 1） , the t ime they experienced any of the motor 
complications, freezing of gait, falls, or the need for gait assistance （honeymoon 
period 2）, and the time they experienced any of dysarthria, dysphagia, urinary 
incontinence, fluctuating consciousness level or cognition, visual hallucinations, 
dementia, psychosis, or ICD further （honeymoon period 3）. We calculated 
LEDD using the formula by Tomlinson et al. [Results] We introduced the 
medical treatment to 195 patients at 0-73 months （mean: 0） after the diagnosis. 
LEDD was 10-450 （100） mg. The follow up period was 8-342 （85） months. 126 
patients experienced the honeymoon period 1 with the duration of 2-350 （66） 
months, and the LEDD was 50-1050 （411） mg. 188 patients experienced the 
honeymoon period 2 with the duration of 1-162 （29） months, and the LEDD 
was 0-1050 （343） mg. 170 patients experienced the honeymoon period 3 with 
the duration of 0-157 （22） months, and the LEDD was 0-1375 （305） months. 
[Conclusion] The duration of the honeymoon periods 2 and 3 were short.

Pe-26-3 Serum zinc and white matter volume decrease in 
Parkinson's disease with aspiration pneumonia

○ShuroKogawa,JiroOi,YuheiOtowa,NaokiOkamoto
Department of Neurology, Kohka Public Hospital, Japan

[Purpose] To evaluate the risk factors of aspiration pneumonia （AP） in 
Parkinson's disease （PD）. [Methods] Subjects were 101 PD patients aged from 
40 to 90 year-old （mean age was 72.7）. We asked every PD patients whether 
they experienced AP or not in the previous one year. Intellectual activity 
was evaluated by MMSE. Severity of motor symptoms of PD was evaluated 
by UPDRS part 3. Atrophy of white matter and gray matter were evaluated 
by T1WI MRI using Voxel-Based Specific Regional Analysis System for 
Alzheimer's disease. We measured the serum zinc, copper, vitamin B1, B12, 1, 
25 vitaminD2 and folate. We compared these factors and age and PD duration 
between the AP groups and no AP group using student's t-test. [Results] AP 
were experienced by 9 patients. AP group had lower white matter volume, 
lower MMSE and lower serum zinc significantly than no AP group while 
PD duration, UPDRS part 3, were significantly higher between than non AP 
group. On the other hand, serum vitamin B1, B12, copper, folate or vitamin 
D were not different between the groups. [Conclusion] Results of this study 
suggest that nutritional back ground in PD patients may influence the onset of 
AP.Intervention to nutritional state may prevent AP in PD patients.

Pe-26-4 Searching for genetic modifiers of PRKN
○KotaroOgaki1,2,HirofumiNakaoka3,4,MuneyoMio1,KensukeDaida1,
ArisaHayashida1,AyaIkeda1,YuanzheLi1,HiroyoYoshino5,
ManabuFunayama1,5,6,YuzuruImai1,7,KenyaNishioka1,IturoInoue3,
NobutakaHattori1
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Tokyo,
Japan, 2 Department of Neurology, Juntendo University Urayasu Hospital,
Urayasu, Japan, 3 Division of Human Genetics, National Institute of Genetics,
Mishima, Japan, 4 Department of Cancer Genome Research, Sasaki Institute,
Sasaki Foundation, Tokyo, Japan, 5 Research Institute for Diseases of Old 
Age, Graduate School of Medicine, Juntendo University, Tokyo, Japan,
6 Laboratory of Genomic Medicine, Center for genomic and Regenerative 
Medicine, Graduate School of Medicine, Juntendo University, Tokyo, Japan,
7 Department of Research for Parkinson's Disease, Juntendo University 
Graduate School of Medicine, Tokyo, Japan

[Objective] Homozygous mutation of PRKN was reported to cause juvenile Parkinson's disease （PD）. We have 
identified PD patients with heterozygous PRKN mutations whose ages at onset were relatively early （40.6±
16.2y, n=66） between 1998 and 2017. In this study, we aim to investigate the disease modifier genes associated 
with the disease onset among the patients with heterozygous PRKN mutations using next-generation sequencing.
[Methods] We performed targeted sequencing and sequenced genes previously known as PD genes （PARK1-23） 
and 8 genes functionally associated with parkin protein. We enrolled 3 groups: （i） PD with heterozygous PRKN 
mutations （n=50, mean age at onset 40.8y±16.3）, （ii） PD with homozygous PRKN mutations whose parents are 
not PD （n=105, mean age at onset 27.6y±9.9）, and （iii） in-house controls （n=130, mean age at onset 67.7y±15.2）.
[Results] Activating transcription factor 4 （ATF4） p.Q22P （c.A65C） was significantly frequent in the group of 
heterozygous PRKN compared to that of control （19% vs 10%, p value 0.035, OR 2.02, 95%CI 1.00-4.00）.[Conclusions] 
We found a potential genetic modifier of PRKN, ATF4 p.Q22P as a risk factor. ATF4 was previously reported 
to protect against neuronal death in cellular models of PD by maintaining expression levels of parkin. We are 
conducting a luciferase assay to find differences in transcriptional activity between ATF4 wild type and p.Q22P. 
Further larger genetic studies and functional analyses are warranted to confirm the genetic modifiers of PRKN.

Pe-26-5� Canceled
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Pe-26-6 Immunohistochemical analysis of BRCA1 in 
Parkinson's disease

○MasatakaNakamura,KentaroNakayama,YukoKataoka,
SatoshiMorise,AyaMurakami,TakenobuKunieda,SatoshiKaneko,
YusukeYakushiji
Kansai Medical University Department of Neurology, Japan

Background: BRCA1 plays important roles in several biological events during 
the DNA damage response （DDR）. BRCA1 is phosphorylated at multiple sites by 
several kinases in response to DNA damage. Recently, we reported that BRCA1 and 
phosphorylated BRCA1 （pBRCA1） accumulate in neuronal and glial tau-positive 
inclusions in several tauopathies. It has also been reported that DNA damage and 
abnormalities in DNA repair are implicated in the pathogenesis of Parkinson's 
disease （PD）. Aims: To investigate whether the expression of BRCA1, its binding 
partner BARD1, and another DDR protein, 53BP is altered in PD. Methods: We 
examined paraffin-embedded sections of midbrain and medulla oblongata from 5 
PD and 5 control patients by immunohistochemical analysis. Results: In control 
patients, pBRCA1 （1423） immunoreactivity was faintly present in the nucleus of 
neurons, whereas BRCA1, BARD1, and pBRCA1 （1524） immunoreactivity was 
absent. In PD patients, BARD1 and pBRCA1 （1423） immunoreactivity was mainly 
present in the core of Lewy bodies and Lewy neurites. On the other hand, BRCA1 
and pBRCA1 （1524） immunoreactive deposition was rarely observed in the nucleus 
and cytoplasm of neurons. There was no difference in the subcellular localization of 
53BP1 between control and PD patients. Double immunofluorescence for pBRCA1 

（1423） or BARD1 and alpha-synuclein revealed co-localization of these proteins 
within Lewy bodies and Lewy neurites. Conclusions: Our present results suggest 
that the accumulation of pBRCA1 （1423） and BARD1 could be an important event 
in the pathogenesis of PD.

Pe-26-7 Association between plasma essential fatty acid 
levels and motor function in Parkinson's disease

○TadashiUmehara,TomotakaShiraishi,TomomichiKitagawa,
TakeoSato,HirokiTakatsu,AtsuoNakahara,HiromasaMatsuno,
TeppeiKomatsu,KenichiroSakai,ShusakuOmoto,HidetomoMurakami,
HidetakaMitsumura,HisayoshiOka,YasuyukiIguchi
Department of Neurology, The Jikei University School of Medicine, Tokyo, 
Japan

[Objective]Previous epidemiological studies suggest dietary intake of polyunsaturated 
fatty acids （PUFAs） has protective properties against risk of Parkinson's disease （PD）. 
We aimed to clarify the association between essential PUFAs and clinical parameters 
after the onset of PD. [Method]The subjects were 90 patients with de novo PD. Fasting, 
early morning blood was sampled. We investigated the association between PD symptoms 
and plasma concentrations of dihomo-γ-linolenic acid （DGLA）, arachidonic acid （AA）, 
eicosapentaenoic acid （EPA）, docosahexaenoic acid （DHA）. We also examined whether 
these PUFAs concentrations are related to peripheral inflammatory index reflected 
in differential leukocyte count such as neutrophil to lymphocyte ratio, percentage of 
neutrophil. [Results]Higher plasma DGLA concentration and DGLA to AA ratio （DGLA/
AA） were associated with lower Unified Parkinson's Disease Rating Scale part III （UPDRS-
III） scores （DGLA: r = -0.419, p = 3.82 x 10-5, DGLA/AA: r = -0.298, p = 4.28 x 10-3）. The 
associations between plasma DGLA concentration or DGLA/AA and UPDRS-III scores 
were independent of striatal dopamine transporter （DAT） uptake and other covariables. 
In addition, peripheral inflammatory index decreases as plasma DGLA concentration and 
DGLA/AA increases （all, p < 0.01）. [Conclusions]Among essential PUFAs, plasma DGLA 
concentration and DGLA/AA were closely related to motor function independently of 
striatal DAT availability possibly by exhibiting anti-inflammatory properties. Our findings 
may help to identify new therapeutics target for PD.

Pe-26-8 Parkinson's disease and outcomes after abdominal 
cancer surgery: a retrospective nationwide study

○SatoshiKodama1,TaisukeJo2,3,HideoYasunaga4,
RyosukeKumazawa4,YuichiroShirota5,MasashiHamada1,
TatsushiToda1
1 Department of Neurology, The University of Tokyo Hospital, Japan, 
2 Department of Health Services Research, Graduate School of Medicine, 
The University of Tokyo Hospital, 3 Department of Respiratory Medicine, 
The University of Tokyo Hospital, 4 Department of Clinical Epidemiology 
and Health Economics, School of Public Health, The University of Tokyo 
Hospital, 5 Department of Clinical Laboratory, The University of Tokyo 
Hospital

Background: Patients with Parkinson's disease （PD） with comorbid cancer are increasing in 
elderly population in Japan. However, little is known about the impact of PD on clinical outcomes 
of comorbid cancer. We conducted a descriptive analysis of patients with and without PD who 
underwent surgery for stomach and colon cancer. Methods: We identified patients who underwent 
surgery for stomach and colon cancer between January 2013 - December 2017, using the Diagnosis 
Procedure Combination database, a nationwide administrative impatient database in Japan. Patients' 
backgrounds were compared between those with and without PD using chi-square test for binary and 
categorical variables and Student's t-test for continuous variables. Multivariable regression analyses 
were conducted for postoperative length of stay （LOS）, postoperative complications and in-hospital 
mortality. Results: Compared to non-PD patients （N=229,254）, patients with PD （N=935） were 
significantly older, had a lower body mass index, more advanced cancer stage, and lower activities of 
daily living. Multiple regression model showed that postoperative LOS was 3.9 days longer in patients 
with PD （95% confidence interval, 2.9-4.9; p<0.001）. A logistic regression model showed odd ratio （95% 
confidence interval） for postoperative complications and in-hospital mortality were 1.46 （0.89-2.38） 
and 1.15 （0.96-1.38）, respectively. Conclusions: PD was associated with prolonged LOS after abdominal 
cancer surgery, but was not associated with postoperative complications and in-hospital mortality.

Pe-26-9 Occupancy of adenosine A2A receptors after long-
term use of istradefylline in Parkinson's disease

○KenjiIshibashi1,YoshiharuMiura2,TesturoTago1,KeiWagatsuma1,
MuneyukiSakata1,JunToyohara1,KenjiIshii1
1 Neuroimaging, Tokyo Metropolitan Institute of Gerontology, Japan, 
2 Neurology, Tokyo Metropolitan Komagome Hospital

Background: Istradefylline, an adenosine A2A receptor （A2AR） antagonist, 
can alleviate "off" episodes as an adjunct to levodopa in Parkinson's disease 

（PD）. Occupancy rates of A2ARs in the striatum by single administration of 
20 mg and 40 mg istradefylline were reportedly 39.5% and 52.1%, respectively. 
The study aimed to re-calculate occupancy rates of A2ARs after long-term 
administration of istradefylline. Methods: Four patients with PD underwent a 
total of two 11C-preladenant positron emission tomography scans to estimate 
A2AR availability on two occasions: at baseline and more than two months after 
starting daily administration of istradefylline 20 mg and 40 mg （both n = 2）. 
Results: The mean occupancy rates of A2ARs in the striatum by 20 mg and 40 
mg istradefylline were 72.1% and 86.5%, respectively. The ED50 value was 7.28 
mg. Conclusions: A more sufficient occupancy of A2ARs can be obtained by 
long-term administration of istradefylline than by single administration.

Pe-26-10 18F-THK5351-PET Imaging Visualizes Neurodegenerative 
Changes in Neurodegenerative Diseases

○YujiSaitoh1,EtsukoImabayashi2,3,TaijiMukai1,AsamiMoriya1,
KanakoKomatsu4,YukoSaito4,HiroshiMatsuda2,5,YujiTakahashi1
1 Department of Neurology, National Center of Neurology and Psychiatry, 
Japan, 2 Integrative Brain Imaging Center, National Center of Neurology 
and Psychiatry, 3 Department of Radiology, Tokyo Metropolitan Geriatric 
Hospital, 4 Department of Laboratory Medicine, National Center Hospital, 
National Center of Neurology and Psychiatry, 5 Department of Radiology, 
National Center Hospital, National Center of Neurology and Psychiatry

Objective: To evaluate the potential utility of 18F-THK5351-PET for visualization of 
neurodegenerative changes and its correlation with the clinicopathological findings. Methods: 
Three patients underwent 18F-THK5351-PET scan: two patients clinically diagnosed with 
progressive supranuclear palsy with predominant cerebellar ataxia （PSP-C）; one amyotrophic 
lateral sclerosis （ALS） comorbid with Alzheimer' disease （AD）. Post-mortem neuropathological 
examination was conducted in one patient with PSP-C. Results: Two PSP-C patients developed 
postural instability leading to frequent falls in their 70s and manifested cerebellar ataxia. 
Brain MRI demonstrated both midbrain and cerebellar atrophy and the diagnosis of PSP-C 
was made. ALS patient developed progressive dementia in his 70s and muscle weakness was 
subsequently noted. Neurological and electrophysiological evaluation made the diagnosis of 
ALS; amyloid PET study with 11C-PiB and cerebrospinal fluid analysis made the diagnosis 
of AD. In PSP-C patients, increased accumulation of 18F-THK5351 in the dentate nucleus 
of the cerebellum was detected. In ALS patient comorbid AD, 18F-THK5351 markedly 
accumulated in the precentral gyrus and temporal lobe respectively for ALS and AD. The 
findings of 18F-THK5351-PET in one PSP-C patient was confirmed by neuropathological 
examination demonstrating marked tau pathology accompanied by astrogliosis in the 
corresponding regions. Conclusions: 18F-THK5351-PET distinctively visualizes disease-specific 
neurodegenerative changes and should be a potent solution for detecting neurodegeneration.

Pe-26-11 High UPDRS part 2 score is risk factor for depression 
in PD patients during COVID-19 pandemic

○FukikoKitani-morii1,TakashiKasai2,GoHoriguchi3,
SatoshiTeramukai3,TakumaOhmichi2,MakikoShinomoto2,
YuzoFujino2,ToshikiMizuno2
1 Department of Molecular Pathobiology of Brain Diseases, Kyoto Prefectural 
University of Medicine, Japan, 2 Department of Neurology, Kyoto Prefectural 
University of Medicine, 3 Division of Data Science, The Clinical and 
Translational Research Center, University Hospital, Kyoto Prefectural 
University of Medicine

[Purpose] The worsening of neuropsychiatric symptoms such as depression and anxiety in 
patients with Parkinson's disease （PD） has been a concern during the COVID-19 pandemic. 
We aimed to clarify the impact of social restrictions imposed due to the COVID-19 
pandemic on neuropsychiatric symptoms in PD patients and to identify risk factors 
associated with these symptoms. [Methods] A cross-sectional, hospital-based survey was 
conducted from April 22, 2020 to May 15, 2020. PD patients and their family members were 
asked to complete paper-based questionnaires about neuropsychiatric symptoms by mail. 
PD patients were evaluated for motor symptoms using MDS-UPDRS part 2 by telephone 
interview. [Results] A total of 71 responders （39 PD patients and 32 controls） completed 
the study. Although there was no difference in the age distribution, the rate of females was 
significantly lower in PD patients （35%） than controls （84%） （P < 0.001）. Participants with 
clinical depression （PHQ-9 score > or = 10） were more common in PD patients （39%） than 
controls （6%） （P = 0.002）. Multivariate logistic regression analysis revealed that an MDS-
UPDRS part 2 score was correlated with the presence of clinical depression （PHQ-9 score > 
or = 10） and clinical anxiety （GAD-7 score > or = 7） （clinical depression: OR, 1.31; 95% CI, 
1.04-1.66; P = 0.025; clinical anxiety: OR, 1.36; 95% CI, 1.07-1.72; P = 0.013）. [Conclusions] In 
the presence of social restrictions, more attention needs to be paid to the neuropsychiatric 
complications of PD patients, especially those with more severe motor symptoms.
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Pe-26-12 The prevalence and characteristics of anxiety 
in the patients with Parkinson's disease

○ReikoSaika,YoheiMukai,TadashiTsukamoto,
ToshiyukiYamamoto,YujiTakahashi
Department of Neurology, National Center of Neurology and Psychiatry,
Japan

Objective: The patients with Parkinson's disease （PD） often present with 
neuropsychiatric symptoms. Although previous reports described that 12.8-43.0% 
of PD patients had anxiety symptoms, their detailed characteristics including 
factors associated with anxiety have been not well understood. We analyzed 
the relationship between anxiety and motor/non-motor symptoms. Method: We 
retrospectively studied 94 PD cases admitted to our hospital from August 2016 to 
September 2020. Motor symptoms were assessed with MDS-UPDRS and Hoehn 
and Yahr staging scales, and cognitive function was evaluated with MMSE, 
MoCA-J and FAB. We administered the questionnaires for neuropsychiatric 
symptoms including Beck Depression Involuntary-II and Staite-Trait Anxiety 
Inventory Form Y （STAI-Y）. Results: The profiles of patients were following, 
age: 69.8±8.4 y.o., disease duration: 7.0±5.2 year, MDS-UPDRS part III score: 28.2
±15.5, Hoehn and Yahr stage: 2.5±0.9. The percentage of patients having high 
level state anxiety was 71.3% and trait anxiety was 64.9%. Depressive patients 
showed significantly higher scores of STAI-Y （p=0.000）. UPDRS part III score 
did not correlate with severity of anxiety. The PD patients who had high level 
state anxiety showed the tendency toward lower scores of MoCA-J and FAB, 
although there were no statistically significant differences. Conclusion: Our data 
showed higher prevalence of anxiety in PD patients as compared to previous 
reports and suggested potential association of state anxiety with cognitive 
functions. It is important to evaluate anxiety symptoms in PD patients.

Pe-26-13 Frontocortical deficits in Parkinson's disease 
patients susceptible to pareidolias

○GajananS.Revankar1,NoriakiHattori1,2,YutaKajiyama1,
TomohitoNakano1,TetsuyaShimokawa3,MasahitoMihara1,4,
EtsuroMori1,HidekiMochizuki1
1 Osaka University, Osaka, Japan, 2 University of Toyama, Toyama,
3 CiNet, NICT, Osaka, 4 Kawasaki Medical School, Okayama

Objective: Parkinson's disease （PD） patients vulnerable to visual hallucinations 
experience visuo-perceptual deficits in the form of pareidolias. Here, we studied the 
brain and behavioral signatures of pareidolias that affects the cortical fronto-parietal 
circuitry influencing top-down visual processing. Methods: 21 PD patients and 10 
age-matched healthy controls （HC） participated. Neuropsychological assessments 
included tests for cognition, attention and executive functions. Pareidolias were 
quantified using the noise pareidolia test with simultaneous EEG and eye-tracking. 
PD patients were divided into those with pareidolias （N=10） and those without 

（N=11）. Responses were evaluated 'during' and 'preceding' the presentation of the 
stimuli. Fixation related durations and counts were used to document eye movement 
behavior. EEG amplitudes were analyzed in the presaccadic phase. Finally, pre-
stimulus EEG connectivity were evaluated using graph networks. Results: PD with 
pareidolia （PDP） were older and under-performed on neuropsychological tests. 
Eye-tracking data showed longer fixation and visit durations, with EEG showing 
higher presaccadic potentials on frontal electrodes independent of saccade sizes. 
Pre-stimulus EEG low-alpha networks showed a tendency towards higher frontal 
activity, increased small world properties with lower frontal degree centrality in 
PDP group. Conclusion: Pareidolias in PD are due to abnormal top-down modulation 
of visual processing which are defined by fronto-cortical alterations that affects 
visual attention and guidance to ambiguous stimuli.

Pe-27-1 Neural correlates of minor hallucinations in 
patients with Parkinson's disease

○YutaTerada1,NobukatsuSawamoto1,2,AtsushiShima1,2,DaisukeKambe1,KojiFurukawa1,
AkiraNishida1,HaruhiSakamaki1,KenjiYoshimura1,IkkoWada1,YusukeSakato1,
KiyoakiTakeda1,MasanoriSawamura1,EtsuroNakanishi1,YosukeTaruno1,
HodakaYamakado1,YasutakaFushimi3,TomohisaOkada4,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Sciences, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Department of Diagnostic Imaging and Nuclear
Medicine, Kyoto University Graduate School of Medicine, 4 Human Brain
Research Center, Kyoto University Graduate School of Medicine

[Objective] In the psychosis spectrum in Parkinson's Disease （PD） it is believed that minor 
hallucinations occur early in the disease and well-structured visual hallucinations are observed 
later, followed by hallucinatory paranoid state. The aim of the present study is to classify 
hallucinatory symptoms and identify their neural correlates in PD. [Methods] We recruited 56 
patients with PD and investigated their experiences of minor hallucinations （sense of presence 

（SP）, passage hallucination （PH）, kinetopsia （KI）, object misidentification （OM）） and visual 
hallucination. Based on factor analysis, minor hallucinations were classified into symptom 
domains. Then, neural substrates underlying the symptom domains were investigated with 
brain MRI T1 MPRAGE and 123I-IMP-SPECT using SPM12. [Results] Factor analysis identified 
2 symptom domains; factor 1: PH and KI, factor 2:OM. SP was associated with both factors. PH 
and KI group demonstrated hypoperfusion of left superior occipital gyrus, while OM group 
showed hypoperfusion of right lingual gyrus. Patients in OM group were similar to those with 
visual hallucinations in that memory dysfunction and axial motor symptom were observed, 
while those in PH and KI group were not. [Conclusions] The present results demonstrated 
different symptom domains in minor hallucinations in PD. PH and KI were associated with 
dysfunction of dorsal visual stream, while OM was related to dysfunction of ventral visual 
stream. OM might have the risk of progression to visual hallucination.

Pe-27-2 Clinical and imaging features of face pareidolia 
in Parkinson's disease

○YutaKajiyama1,NoriakiHattori1,2,ChizuSaeki1,MarikoOhara1,
TomohitoNakano1,RevankarGajanan1,MasahitoMihara3,
HidekiMochizuki1
1 Osaka University, Dept. of Neurology, Japan, 2 University of Toyama,
Rehabilitation, 3 Kawasaki Medical School, Neurology

Objectives: Face pareidolias are visual misperceptions of faces that frequently 
occur in Parkinson's disease （PD）. While face pareidolias are associated with the 
severity of visual hallucinations and subsequent dementia in PD, their neural 
underpinning remains unclear. Our purpose is to clarify the clinical feature and 
functional network status associated with face pareidolia in PD. Methods: 219 
patients with PD were included from a cohort study. Using the noise pareidolia 
test （NPT）, patients were classified into two groups: with or without pareidolia. 
Functional imaging analysis was conducted on 83 patients with PD and 40 normal 
controls who underwent resting state functional magnetic resonance imaging. 
Results: 88 of 219 patients showed pareidolic reactions. The clinical feature of two 
groups did not differ significantly except for their Mini mental state examination 
score （25.4 ± 4.2 vs 28.2 ± 2.4, p<0.01）. In functional imaging analysis, 39 of 
83 patients were considered as patients with pareidolia. Region of interest-
based connectivity analysis showed decreased functional connectivity among 
medial frontal cortex and bilateral fusiform cortices in patients with pareidolia. 
Regression analysis showed that this functional connectivity has negative 
correlation with the severity of face pareidolia. Conclusions: We revealed a high 
prevalence of face pareidolia in PD. The front-temporal functional network is 
involved with face pareidolias, suggesting that impaired frontal modulation to the 
face recognition network is a key mechanism in such visuoperceptual deficits.

Pe-27-3� canceled Pe-27-4 The relation between striatal neurodegeneration 
and heart rate variability in Parkinson's disease

○TomomichiKitagawa,TadashiUmehara,TomotakaShiraishi,
TakeoSato,HirokiTakatsu,AtsuoNakahara,HiromasaMatsuno,
TeppeiKomatsu,KenichiroSakai,ShusakuOmoto,HidetomoMurakami,
HidetakaMitsumura,HisayoshiOka,YasuyukiIguchi
Department of Neurology, The Jikei University School of Medicine, Japan

[Background] Associative striatum （AS） consists of caudate and anterior 
putamen, and is related to non-motor symptoms, especially cognitive function, in 
patients with Parkinson's disease （PD）. It has been recently reported heart rate 
variability （HRV） is associated with mild cognitive impairment. The purpose of 
this study is to elucidate the relation between HRV and dopaminergic depletion 
in AS. [Methods] The subjects are 84 patients with newly diagnosed untreated 
PD hospitalized in our institution from February 2014 through September 
2020. HRV and dopaminergic depletion in AS are assessed by the coefficient 
of variance of RR intervals （CVR-R） and dopamine transporter uptake in AS, 
respectively. Semi-quantitative calculations of striatal uptake were performed 
with the use of DaTQUANT software. Correlation of CVR-R with baseline 
characteristics was also examined with use of Spearman's rank correlation 
coefficient. [Results] Forty-three （51%） were men. The median of age, disease 
duration, UPDRS part III scores, body mass index, MMSE, HbA1c, and CVR-R 
is 71 years old, 12 months, 19, 22.5 kg/m2, 29, 5.8 %, and 1.83 %, respectively. 
CVR-R correlated negatively with age （r=-0.316, p<0.05）, and HbA1c （r=-
0.237, p<0.05）. CVR-R was closely related to patient's uptake in the left caudate 

（p=0.029） and anterior putamen （p=0.013） even after controlling for these 
covariables on multiple regression analysis. [Conclusions] HRV is closely related 
to the degeneration of dopaminergic neurons in the left AS, which may account 
for the association between HRV and cognitive function in PD.
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Pe-27-5 Long-term follow-up of a case with primary 
orthostatic tremor

○JunTashiro1,HiroyukiOhtsuka2,MakotoHirotani1,YukiIida3,
ShinsukeHamada3,HiroyukiSoma3,MichioNonaka3,SanaeHonma3,
AsakoTakei3,FumioMoriwaka3,KunioTashiro3
1 Sapporo Parkinson MS Neurological Clinic, Japan, 2 Department of
Rehabilitation, Heisei Ougi Hospital, 3 Department of Neurology, Hokuyukai
Neurological Hospital

[Objective] Primary orthostatic tremor （OT） is characterized by leg tremor 
with the distinctive frequency range of 13-18 Hz and subjective unsteadiness 
only on standing still. The natural history of OT has not been systematically 
studied, and whether OT is a progressive disorder or not remains controversial. 
The aim of this study is to clarify the long-term course of a case with OT. 
[Methods] Surface electromyography （SEMG） were performed in a female case 
with OT in her forties at diagnosis and at follow-up visits up to four years after 
diagnosis with various conditions such as stance width. Stabilometry were 
also performed at diagnosis and until four years later to measure the objective 
unsteadiness with her eyes open and closed. [Results] Diagnosis of OT was 
confirmed with the SEMG findings according to the established diagnostic 
criteria. The frequency of the muscle discharge was 14 Hz on clonazepam 
and follow-up SEMGs performed until four years after diagnosis demonstrated 
the frequencies to be around 14 Hz, however, the frequencies varied with the 
recording conditions. The objective unsteadiness measured by stabilometry 
worsened after four years since diagnosis. [Conclusions] The course of the 
frequency of muscle discharges and that of the stabilometric findings of our 
OT case were suggested to be different, and therefore, it would be difficult to 
decide whether our OT case is progressive or not.

Pe-27-7 Involvement of HN in development of 
Parkinson's disease

○AdriannaWasinska,BarbaraZapala,OlafChmura,
AgnieszkaSpychalowicz,JanKoper
Jagiellonian University Medical College, Poland

Objective Humanin （HN） was first identified in the brain of a patient diagnosed 
with Alzheimer's disease. Recent studies revealed that HN activity is not 
confined only to neurons but it involves also other compartments of the brain 
as well as extraneural tissues. The aim of this study was to analyze correlation 
between genetic variability within humanin-encoding genes and the course of 
Parkinson's disease. Methods DNA was isolated from peripheral blood from 
214 patients with diagnosed PD and 193 healthy adult individuals. Genotyping 
was performed on the 3130 xl Genetic Analyzer. Results We have genotyped 
the not-known polymorphic variants of 13Thr and 13IleHN10b, encoded by 
HN gene in PD- diagnosed patients. Genotyping results have not shown any 
significant association between identified 13Thr and 13IleHN10b polymorphic 
variants （38CT） and the prevalence of Parkinson's disease. However we have 
demonstrated statistically significant higher frequency of CT and CC genotypes 
in comparison to TT in patient with dementia （MMSE）. Similar relation was 
observed in patients with more severe symptoms of PD progression （basing 
on Hoehn and Yahr as well as UPDRS rating scale）. Conclusions This is the 
first report regarding the humanin in Parkinson Disease. Our results suggest 
that 13Thr and 13IleHN10b polymorphic variants （38CT） are not associated 
in development of PD. However we can speculate that TT genotype can be 
considered as protective factor during development of symptoms of PD.

Pe-27-8 Pathological findings in a patient with alpha-
synuclein p.A53T and familial Parkinson's disease

○KenyaNishioka1,YoshioHashizume2,MasashiTakanashi1,
KensukeDaida1,YuanzheLi1,HiroyoYoshino3,TambascoNicola4,
PronteraPaolo5,HattoriYuko4,6,AkihiroUeda7,HirohisaWatanabe7,
NobutakaHattori1,3
1 Department of Neurology, Juntendo University School of Medicine, Japan,
2 Choju Medical Institute, Fukushimura Hospital, 3 Research Institute for 
Diseases of Old Age, Graduate School of Medicine, Juntendo University,
4 Movement disorders Center, Neurology Department, Santa Maria della 
Misericordia Hospital, University of Perugia, Perugia, Italy, 5 Medical 
Genetics Unit, Santa Maria della Misericordia Hospital, University of Perugia,
Perugia, Italy., 6 Honmachi Neurological Clinic, 7 epartment of Neurology, 
Fujita Health University

[Purpose] We report a patient with an alpha-synuclein p.A53T variant from a family presenting with autosomal 
dominant inheritance, including four patients clinically diagnosed with Parkinson's disease （PD） and two with 
dementia. The alpha-synuclein p.A53T variant is linked to young- or middle-aged onset parkinsonism and cognitive 
decline. [Methods]We examined the targeted gene panel screening and Sanger sequencing. The brain pathology was 
evaluated by the standard methods, including immunostaining. We collected the patient's information from medical 
records. [Results] The proband presented at 42 years of age with progressive parkinsonism and good response to 
levodopa in the early stages of the disease. Four years later, he developed delusions and cognitive decline. Brain 
magnetic resonance imaging showed bilateral atrophic changes in the hippocampus and temporal lobes. He died of 
pneumonia at the age of 52 years. Neuropathological examination revealed severe neuronal loss in the substantia nigra, 
locus coeruleus, and dorsal nucleus of the vagus nerve, along with widespread Lewy pathology, corresponding to Braak 
stage 6, and diffuse neocortical-type PD. There was mild appearance of tau pathology and glial cytoplasmic inclusion, 
without TDP-43 pathology. Our patient had a different haplotype from that of a patient with a p.A53T variant from 
an Italian family. [Conclusions] The study of patients with SNCA variants allowed for the robust elucidation of the 
pathogenetic mechanisms underlying the abundance and distribution of alpha-synuclein and Lewy pathology.

Pe-27-9 Volume reduction of olfactory bulb in Parkinson's 
disease detected by DANTE pulse MRI

○AkihiroKikuya1,EtsuroNakanishi1,AtsushiShima1,2,MasanoriSawamura2,YousukeTaruno1,
HodakaYamakado1,KojiFurukawa1,DaisukeKambe1,AkiraNishida1,IkkoWada1,
HaruhiSakamaki1,KenjiYoshimura1,YutaTerada1,YusukeSaskato1,NobukatsuSawamoto1,2,
YasutakaFushimi3,JohnGrinstead4,SinyeobAhn4,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Human Health Sciences, Kyoto University Graduate
School of Medicine, 3 Diagnostic Imaging and Nuclear Medicine, Kyoto
University Graduate School of Medicine, 4 Siemens Healthineers

Background: Olfactory dysfunction is one of the most frequent non-motor symptoms 
in Parkinson's disease （PD）, and the previous pathological studies described the 
alteration of the olfactory bulb even in the early stages of PD. Detection of olfactory 
bulb involvement in vivo is challenging in conventional sequences. Here, we applied 
a prototype DANTE （delays alternating with nutations for tailored excitation） 
sequence for evaluation of olfactory bulb in PD patients. Methods: Thirteen healthy 
control subjects （HC, age; 60.5 ± 10.9） and 13 PD patients （age; 65.8 ± 9.4） who 
underwent DANTE MRI and evaluation of olfactory functions using OSIT-J （Odor 
stick identification test for Japanese） were analyzed. Two neurologists （A.K. and 
A.S.） independently measured the olfactory bulb volume manually using FSLeyes
implemented in FSL software （https://fsl.fmrib.ox.ac.uk/fsl/fslwiki/）. Results: 
DANTE images clearly elucidated the olfactory bulb in both groups. The volume of 
the olfactory bulb was significantly decreased in PD group, compared to HC （p <
0.001）. Age did not correlate with the volume of olfactory bulb in both groups. The 
scores of OSIT-J showed tendency to have positive linear correlation with the volume 
of the olfactory bulb. Discussion: The present study using DANTE sequence revealed 
volume reduction within the olfactory bulb. The application of DANTE for evaluation 
of olfactory bulb is suggested to be promising tool for diagnosis and research.

Pe-27-10 Differentiating Parkinson disease from multiple 
system atrophy by unpleasant odor stimuli

○JunichiroTakahashi,TomotakaShiraishi,SumireKurihara,
ShihoAkiyama,TomomichiKitagawa,TakeoSato,HirokiTakatsu,
TeppeiKomatsu,KenichiroSakai,TadashiUmehara,ShusakuOmoto,
HidetakaMitsumura,HidetomoMurakami,YasuyukiIguchi
Department of Neurology, The Jikei University School of Medicine, Japan

introduction: The odor stick identification test for Japanese（OSIT-J） and [123I] 
metaiodobenzylguanidine （MIBG） scintigraphy is widely used for diagnosis 
of Parkinson disease（PD）. However,since olfactory dysfunction progresses 
with age and cognitive decline, diagnostic yield of OSIT-J might not be 
high in elderly patients. We hypothesized that discrimination of unpleasant 
odor stimulu（UOS）, which are relevant to amygdala, can more improve the 
diagnosis of PD, since amygdala have closely related to the pathological change 
of olfactory bulb in PD. Methods: Patients with PD-mild cognitive impairment, 
PD with Dementia or multiple system atrophy （MSA） （MOCA-J score <26） 
were retrospectively enrolled. We identified "Smelly socks" and "Cooking gas" on 
OSIT-J as UOS , and compared the sensitivity and specificity of twoexamination 

（ the combination of MIBG and OSIT-J total score vs that of MIBG and UOS 
score） for differentiating PD from MSA. Results: We enrolled 42 patients （mean 
age, 75years old）.36patients（86%） were diagnosed as PD, and UOS score was 
significantly lower in PD（PD vs MSA; 0.6 vs 1.5, p=0.006）. OSIT-J score of 6 
and H/M ratio of 2.6 were optimal cut-off values to discriminate between the 
two diseases by ROC analysis. The sensitivity and specificity of the combination 
of MIBG and OSIT-J total score were 84% and 67%（p<0.001）, whereas these 
of the combination of MIBG and UOS score were 92% and 100%, respectively

（p<0.001）. Conclusion: The combination of MIBG and UOS score can be useful 
as a clinical tool with its higher specificity in differentiating PD from MSA.
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Pe-27-11 Clinical characteristics of Painless legs and 
moving toes syndrome

○GoheiYamada
Nagoya City Medical Center, Japan

[Introduction]Painless legs and moving toes syndrome （PLMT） is a variant 
of painful legs and moving toes syndrome. The detailed mechanism of PLMT 
remains uncertain. [Methods]We investigated the causative lesion, alleviating 
factors, and aggravating factors in three patients with PLMT. [Results]Case1, 
2, 3 was a 77-year-old male with lumbar canal stenosis, 42-year-old female 
with tardive cervical dystonia and multiple sclerosis, and 76-year-old male 
with cervical spondylotic myelopathy, respectively. Abnormal toes movement 
without pain occurred on both sides in two patients （case1, 2） and on the 
right side in one patient （case3）. Extension and flexion movement of toes was 
intermittently present in all cases. All patients wasn't aware of the abnormal 
movement. A mental-arithmetic task or verbal fluency task induced the 
abnormal movement （case1, 3）. Pain and tactile stimulation suppressed the 
abnormal movement （case2, 3）. Elastic stockings prevented the appearance of 
the abnormal movement （case3）. Vibration sense was reduced in both lower 
leg and foot （case1, 3） or in the right lower leg and foot （case2）. MRI showed 
brain atrophy and spinal canal stenosis at L5-S1 （case1）, spinal cord lesion at 
C4-5 （case2）, and frontal lobe atrophy and spinal canal stenosis at C5-6 （case3）. 
In case 1, case 2, and case 3, frontal assessment battery score was 9, 16, and 13, 
respectively. [Conclusion]Spinal cord lesion and frontal lobe dysfunction may 
play a crucial role in the onset of PLMT.

Pe-28-1 Generation of an inducible Cre mouse line MOR-CreER 
to study mu opioid receptor-expressing neurons

○TaroOkunomiya1,2,3,HiroyukiHioki4,ChikaNishimura1,
SatoshiYawata1,ItaruImayoshi5,RyoichiroKageyama6,
RyosukeTakahashi2,DaiWatanabe1
1 Department of Biological Sciences, Graduate School of Medicine,
Kyoto University, Japan, 2 Department of Neurology, Graduate School of
Medicine, Kyoto University, Japan, 3 Institute for Advancement of Clinical 
and Translational Science （iACT）, Kyoto University Hospital, Japan,
4 Department of Cell Biology and Neuroscience, Juntendo University 
Graduate School of Medicine, 5 Laboratory of Brain Development and 
Regeneration, Research Center for Dynamic Living Systems, Graduate School
of Biostudies, Kyoto University, 6 Laboratory of Growth Regulation System, 
Institute for Frontier Life and Medical Sciences, Kyoto University

[Objective] Mu opioid receptor （MOR） is involved in various brain functions and mediates the main pharmacologic 
effects of opioid compounds. In the striatum, selective degeneration of the MOR-enriched strisome was reported in the 
DYT3 patients. Toward the understanding of basal ganglia disorders, genetically engineered animal models to study 
MOR-expressing cells would be useful. [Methods] We generated a MOR-CreER knock-in mouse line, in which the stop 
codon of the Oprm1 gene was replaced by a DNA fragment encoding a T2A peptide and tamoxifen （Tm）-inducible Cre 
recombinase. MOR-CreER mice were crossed with the Cre-dependent fluorescence reporter mice R26-CAG-LoxP-mTFP1. 
The brains and spinal cords were histochemically examined following Tm treatment. [Results] The MOR-CreER allele 
undergoes Tm-dependent recombination in a discrete subtype of neurons that express MOR in the adult nervous system, 
including the olfactory bulb, cerebral cortex, striosome compartments in the striatum, hippocampus, amygdala, thalamus, 
hypothalamus, interpeduncular nucleus, superior and inferior colliculi, periaqueductal gray, parabrachial nuclei, cochlear 
nucleus, raphe nuclei, pontine and medullary reticular formation, ambiguus nucleus, solitary nucleus, spinal cord, and 
dorsal root ganglia. Furthermore, the MOR-CreER mouse line combined with a Cre-dependent adeno-associated virus 
vector enables robust gene manipulation in the MOR-enriched striosomes. [Conclusions] MOR-CreER mouse will be a 
powerful tool to model basal ganglia disorders associated with striosome/matrix compartments including DYT3.

Pe-28-2� canceled Pe-28-3 Development of monitoring system of human 
alpha-synuclein using stem cell technology

○HidefumiSuzuki1,2,3,NaohiroEgawa1,2,3,TakayukiKondo2,3,4,
KeikoImamura2,3,4,MikaSuga2,3,KayokoTsukita2,3,TakakoEnami3,4,
RanShibukawa2,3,YasueOkanishi2,HaruhisaInoue2,3,4,
RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 iPSC-based Drug Discovery and Development Team, RIKEN
BioResource Research Center, Japan, 3 Center for iPS Cell Research and
Application （CiRA）, Japan, 4 Medical-risk Avoidance based on iPS Cells 
Team, RIKEN Center for Advanced Intelligence Project （AIP）

[Background] Recent studies have implicated the intracellular accumulation of 
α-synuclein as a causative factor in Parkinson's disease （PD）. Copy number 
variations of the SNCA gene, encoding α-synuclein, cause a familial form of 
PD. Moreover, genome-wide association studies associated with sporadic PD 
unveiled common risk variants in regulatory elements of SNCA, suggesting 
that the excess amount of α-synuclein results in development of the disease. 
Therefore, regulation of the α-synuclein protein level may represent a potential 
therapeutic strategy. [Methods] To identify the factors or chemical compounds 
regulating the α-synuclein protein level, a monitoring system of the human 
α-synuclein level is needed. We generated human induced pluripotent stem 
cell （iPSC）-derived neurons and validated the α-synuclein protein level of 
the induced neurons by protein chemistry methods. [Results] Neurons were 
successfully induced with high efficiency from patient iPSCs. We confirmed that 
intra- and extra-cellular α-synuclein level of the induced neurons were steadily 
measured with high reproducibility. [Conclusion] The established system is 
useful for exploring regulatory factors of the endogenous α-synuclein level and 
also for screening of the drugs that reduced α-synuclein level.

Pe-28-4 withdrawn Pe-29-1 Suppressing effects of Praja1 and ZNF179 E3 ubiquitin 
ligases on neuronal TDP-43 aggregate formation

○KazuhikoWatabe1,2,YoichiroKato2,MakikoMurata1,MotokoNiida2,
MariTada3,AkiyoshiKakita3,NoriyukiShibata2
1 Department of Medical Technology （Neuropathology）, Faculty of Health
Sciences, Kyorin University, Japan, 2 Department of Pathology, Division 
of Pathological Neuroscience, Tokyo Woman's Medical University, Japan,
3 Department of Pathology, Brain Research Institute, Niigata University

Objective: Transactive response DNA-binding protein-43 （TDP-43） is the main 
constituent of neuronal cytoplasmic aggregates in cases of amyotrophic lateral 
sclerosis （ALS） and frontotemporal lobar degeneration （FTLD）. We have 
previously demonstrated that adenovirally induced cytoplasmic TDP-43 aggregate 
formation in cultured neuronal cells was markedly suppressed by co-infection 
of adenoviruses expressing heat shock transcription factor 1 （HSF1）, a master 
regulator of heat shock response, and Praja1 RING-finger E3 ubiquitin ligase （PJA1） 
located downstream of HSF1. In the present study, we examined suppressing effects 
of ZNF179/RNF112, previously reported as another RING-finger E3 ubiquitin ligase 
for TDP-43, on adenoviral TDP-43 aggregate formation. Methods: The 1464R rat 
neural stem cell-derived differentiated neurons were co-infected with adenoviruses 
expressing WT and CTF TDP-43, HSF1, PJA1, and ZNF179 in the presence of 
proteasome inhibitor MG-132. These adenoviruses were also co-injected into adult 
mouse facial nerve to examine TDP-43 aggregate formation in facial motor neurons 

（n=4）. Results: Both PJA1 and ZNF179 were co-immunoprecipitated with adenoviral 
TDP-43 and found in insoluble aggregates. PJA1, but not ZNF179, suppressed 
phosphorylation and aggregate formation of TDP-43 in 1464R cells in vitro and in 
adult mouse facial motor neurons in vivo. Conclusion: PJA1, but not ZNF179, is 
one of the principal E3 ubiquitin ligases for TDP-43 to counteract its aggregation 
propensity and could be a potential therapeutic target for ALS and FTLD.
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Pe-29-2 RNA helicases DDX5 and DDX17 are involved 
in sporadic ALS pathology

○MikikoTada1,HiroshiDoi1,ShingoIkeda1,ShuntaHashiguchi1,
KeitaTakahashi1,MisakoKunii1,KenichiTanaka1,
ShigeruKoyano1,2,HideyukiTakeuchi1,FumiakiTanaka1
1 Department of Neurology and Stroke Medicine, Yokohama City University 
Hospital, Japan, 2 Department of Neurology, Yokohama Minami Kyousai 
Hospital

Objective DEAD box RNA helicases are known to be involved in multiple 
aspects of RNA processing. We hypothesized that DDX5 and its paralogue 
DDX17 are implicated in pathomechanism of ALS. Therefore, we evaluated 
the involvement of DDX5 and DDX17 in sporadic ALS （SALS） tissues 
and in cu l tured ce l l s overexpress ing mutant TDP-43. Methods We 
immunohistochemically analyzed DDX5 and DDX17 pathology in 30 SALS 
and 15 control autopsied cases. We checked whether DDX5 and DDX17 
are colocalized with TDP-43 aggregates in SALS tissues and Neuro2a cells 
transfected with mutant TDP-43. Results The motor neurons of SALS showed 
DDX5-immunoreactive （ir） neurocytoplasmic inclusions （NCIs） in 22%

（n=7/30） of cases. DDX5-ir NCIs were morphologically similar to, and actually 
coincident with round inclusion of TDP-43. Overexpressed mutant TDP-43 were 
also co-localized with DDX5 in cytoplasm of Neuro2a cells. The SALS motor 
neurons showed DDX17-ir small granules in the cytoplasm. These granules 
were found to be co-localized with endoplasmic reticulum （ER） markers by 
using super-resolving microscopy. However, overexpression of mutant TDP-
43 did not change cellular distribution of DDX17 in Neuro2A cells. Conclusion 
Our results suggest that the RNA helicase DDX5 and DDX17 are differentially 
but significantly implicated in SALS pathology.

Pe-29-3 CRMP1 depletion accelerates motor dysfunction 
in animal model of amyotrophic lateral sclerosis

○TetsuyaAsano1,HarukoNakamura1,YukoKawamoto1,MikikoTada1,
ShuntaHashiguchi1,4,KeitaTakahashi1,MisakoKunii1,
KenichiTanaka1,FumioNakamura2,YayoiKimura3,
YoshioGoshima4,HiroshiDoi1,HideyukiTakeuchi1,FumiakiTanaka1
1 Department of Neurology and Stroke Medicine, Yokohama City University 
Graduate School of Medicine, Japan, 2 Department of Biochemistry, School of 
Medicine, Tokyo Women's Medical University, 3 Advanced Medical Research 
Center, Yokohama City University, 4 Department of Molecular Pharmacology 
and neurobiology, Yokohama City University Graduate School of Medicine

[Objective] Collapsin response mediator proteins 1 （CRMP1） regulates neuronal cell migration, 
dendritic spine development, and synaptic plasticity. Previous study suggests that reduced CRMP1 
expression may affect neuronal cell death. However, the role of CRMP1 in spinal neurodegenerative 
disease remains unclear. In this study, we investigated the role of CRMP1 in ALS pathogenesis by 
analyzing CRMP1-/-;SOD1G93A bigenic mice. [Methods] We generated CRMP1-/-;SOD1G93A mice by 
crossing SOD1G93A mice with CRMP1-/- mice. We assessed motor functions in CRMP1-/-;SOD1G93A 
mice using rotarod test and wire hang test. We also evaluated pathological and proteomic changes 
by immunohistochemistry and proteomic analysis, respectively. [Results] CRMP1-/-;SOD1G93A 
showed shorter latency to fall in rotarod test but not in wire hang test. Survival rate was not 
different between CRMP1+/+;SOD1G93A and CRMP1-/-;SOD1G93A mice. Immunohistochemistry studies 
demonstrated significant reduction of the number of ventral horn neurons assessed by ChAT and 
NeuN in CRMP1-/-; SOD1G93A mice. We also assessed microglia and astroglia by Iba-1 and GFAP 
staining, respectively, but there were no significant alterations in CRMP1-/-;SOD1G93A mice. Proteomic 
analysis revealed that microtubule-associated pathways were involved in CRMP1-/-; SOD1G93A mice. 
[Conclusions] Here we showed that the deletion of CRMP1 deteriorates the motor functions of ALS 
model mice based on motor neurondeath without affecting survival. Proteome alterations suggest 
that CRMP1 might modulate ALS pathogenesis by altering microtubule dynamics.

Pe-29-4 Axonal proteins stimulate microglia to produce 
pro-inflammatory cytokines relevant to ALS

○ShintaroHayashi1,2,RyoYamasaki1,Jun-ichiKira1,3,4
1 Department of Neurology, Neurological Institute, Graduate School of 
Medical Sciences, Kyushu University, Japan, 2 Department of Neurology, 
Gunma Rehabilitation Hospital, Japan, 3 Translational Neuroscience 
Center, Graduate School of Medicine, and School of Pharmacy at Fukuoka, 
International University of Health and Welfare, 4 Department of Neurology, 
Brain and Nerve Center, Fukuoka Central Hospital

Objective: In amyotrophic lateral sclerosis （ALS） spinal cord, microglia/macrophages 
in the anterolateral funiculi outside the corticospinal tracts （ALFoC）, but not those in 
the motor system, were significantly correlated to TDP-43 pathology of motor neurons 

（Hayashi et al., 2018）. The present study aimed to clarify the cause of microglial 
activation in the ALFoC of ALS, with referring that calretinin （CR） and neurofilament 
light （NfL） are colocalized in axons of ALFoC in normal human spinal cord （Hayashi et 
al., 2013）. Method: Cultured mouse microglia （1×104 cells/well/100μl） were incubated 
by CR and NfL, both with 1nM, 10nM, and 100nM, and by culture medium alone. 
Measurement of cytokines/chemokines （CXCL1, GM-CSF, IFN-g, IL-1b, IL-10, IL-12, 
IL-13, IL-17A, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-9, MCP-1, MIP1a, MIP-1b, TNF-a） in the culture 
supernatants was performed by Immunoassay Panel at days 1, 2, 3, and 4. At each day, 
microglial cells were fixed by paraformaldehyde, and crystal violet staining was done. 
Results: Among the 17 cytokines/chemokines, IL-6, MCP-1, MIP1a, and MIP1b were 
elevated at days 2-4 with both CR （1, 10, 100nM） and NfL （1, 10, 100nM） incubations. 
During the culture period, only MCP1 concentration continued to increase. Conclusions: 
Given that MCP1 and MIP1b concentrations in ALS cerebrospinal fluid were 
significantly correlated with clinical severity （Tateishi et al., 2010）, our study suggests 
that axonal proteins, CR and NfL, may stimulate microglia to produce IL-6, MCP-1, 
MIP1a, and MIP1b, thereby contributing to motor neuron damage and motor disability.

Pe-29-5 Clinicopathologic study of two patients with 
amyotrophic lateral sclerosis harboring TBK1 mutations

○MariTada1,YuyaHatano2,AkariTakeshima1,2,RieSaito1,
EtsujiSaji2,TakayoshiTokutake2,TomohikoIshihara2,
YasukoToyoshima1,OsamuOnodera2,AkiyoshiKakita1
1 Department of Pathology, Brain Research Institute, Niigata University, 
Japan, 2 Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata 
University

[Objective] To clarify the clinicopathologic characteristics of two patients with 
amyotrophic lateral sclerosis harboring TBK1 mutations. [Methods] The clinical 
features were recorded and autopsied tissue was examined histologically. Whole-
exome sequencing and Sanger sequencing of the candidate gene were performed. 
Expression of brain tissue mRNA was verified by qRT-PCR. [Results] Patients （pts.） 
1 and 2 presented with progressive muscle weakness when aged 49 and 69 years, 
and died aged 54 and 71 years, respectively. Pt. 1 also showed rigidity, bradykinesia, 
and dementia, and deteriorated to a totally locked-in state. Pt. 2 showed no extra-
motor deficits. Histologically, multiple system degeneration including the globus 
pallidus, subthalamus, and substantia nigra accompanied by abundant TDP-43-
positive round neuronal cytoplasmic inclusions （NCIs）, oligodendroglial inclusions 

（GCIs）, and astrocytic inclusions were noted in pt. 1. On the other hand, neuronal 
loss and gliosis were restricted to the motor system where TDP-43-positive NCIs 
and GCIs were scattered. In NCIs of both pts., TDP-43 colocalized frequently with 
optineurin, which is phosphorylated by TBK1. Gene analyses revealed heterozygous 
loss of transcript mutations of p.Arg357* and p.Thr462fs in TBK1 in pts. 1 and 2, 
respectively. Expression of TBK1 mRNA was reduced by approximately 50% in 
both pts. [Conclusions] Both pts.1 and 2 harbored loss of transcript mutations of 
TBK1, whereas the clinicopathologic phenotypes were quite different, suggesting 
phenotypic heterogeneity of ALS with TBK1 mutations.

Pe-29-6 Optineurin defects cause TDP43-pathology 
with autophagic vacuolar formation

○TakashiKurashige1,MasatoKuramochi2,RyosukeOhsawa2,
YuiYamashita3,4,GoShioi3,4,HiroyukiMorino2,9,MasakiKamada5,
TakashiAyaki6,HidefumiIto7,YusukeSotomaru8,
HirofumiMaruyama9,HideshiKawakami2
1 Department of Neurology, National Hospital Organization Kure Medical 
Center and Chugoku Cancer Center, Japan, 2 Department of Epidemiology, 
Research Institute for Radiation Biology and Medicine, Hiroshima University, 
3 Animal Resource Development Unit, RIKEN Center for Biosystems 
Dynamics Research, 4 Laboratory for Genetic Engineering, RIKEN Center 
for Biosystems Dynamics Research, 5 Department of Neurological Intractable 
Disease Research, Kagawa University Faculty of Medicine, 6 Department of 
Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 7 Department of 
Neurology, Wakayama Medical University, 8 Natural Science Center for Basic 
Research and Development, Hiroshima University, 9 9.Department of Clinical 
Neuroscience and Therapeutics, Graduate School of Biomedical and Health 
Sciences, Hiroshima University

[Objective] We previously showed that optineurin （OPTN） mutations lead to the development of amyotrophic lateral sclerosis （ALS）. The association 
between OPTN mutations and the pathogenesis of ALS remains unclear. [Methods] We generated Optn knockout mice. In addition to analyze behavioral 
phenotypes of Optn （-/-） mice, we evaluated histopathological observations of these mice and compared with those of OPTN-ALS cases to investigate the 
mechanism underlying the pathogenesis of ALS caused by OPTN mutations. [Results] The Optn （-/-） mice （n=7） presented neuronal autophagic vacuoles 
immunopositive for charged multivesicular body protein 2b, one of the hallmarks of granulovacuolar degenerations, in the cytoplasm of spinal cord motor 
neurons at the age of 8 months and the OPTN-ALS case with homozygous Q398X mutation （n=1）. In addition, Optn （-/-） mice （n=7） showed TAR-DNA 
binding protein 43 / sequestosome1/p62 -positive cytoplasmic inclusions and the clearance of nuclear TAR-DNA binding protein 43. The axonal degeneration 
of the sciatic nerves was observed in Optn （-/-） mice （n=5）. However, we could not observe significant differences in survival time, body weight, and motor 
functions, at 24 months （n=8）. [Discussion] The homozygous OPTN deletion or mutations might result in autophagic dysfunction and TAR-DNA binding 
protein 43 mislocalization, thereby leading to neurodegeneration of motor neurons. Optn （-/-） mice recapitulate both common and specific pathogenesis of 
ALS associated with autophagic abnormalities. Optn （-/-） mice could serve as a mouse model for the development of therapeutic strategies.

Pe-29-7 TDP-43 pathology of spinal cord in tau-related 
neurodegenerative disorders

○YuichiRiku1,2,MariYoshida1,YasushiIwasaki1,MasatoHasegawa4,
AkioAkagi1,HiroakiMiyahara1,GenSobue3,MasahisaKatsuno2
1 Inst. Medical Sciences of Aging, Aichi Med. Univ., Japan, 
2 Dept. Neurol., Nagoya Univ., Japan, 3 Aichi Med. Univ., 4 Tokyo Metropolitan 
Institute of Medical Science

Background） TAR DNA-binding protein 43kDa （TDP-43） is known to be a 
pathologic protein of amyotrophic lateral sclerosis （ALS）. TDP-43 is normally a 
nuclear protein, whereas it is mislocalized from the nucleus and aggregated in 
the cytoplasm of affected neurons of ALS patients. This study aims to evaluate 
prevalence and characteristics of TDP-43 pathology in the lower motor neurons 
of tau-related disorders, comprising 4-repeat tauopathy and 3-repeat tauopathy. 
Materials and methods） Consecutively autopsied 43 cases with 4-repeat 
tauopathy that comprised progressive supranuclear palsy （PSP）, corticobasal 
degeneration （CBD）, and globular glial tauopathy （GGT） were included. Cases 
with 3-repeat tauopathy （Pick disease） and Alzheimer disease and age-matched 
neurologically healthy controls were also assessed. Results） The PSP and 
CBD cases often displayed mislocalization of nuclear TDP-43 and cytoplasmic 
aggregation in the neurons of spinal cord anterior horns. The aggregations of 
TDP-43 were phosphorylated, ubiquitylated, and fragmentated as would be in 
ALS cases. A subset of those cases also demonstrated prominent aggregation of 
TDP-43 in the primary motor cortex. The other disease groups and the controls 
did not show the mislocalization and aggregation of TDP-43 in the spinal cord. 
Conclusion） PSP and CBD may harbor pathways that are common with ALS-
TDP.
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Pe-29-8 Phase 1/2a, Double-blind, Placebo-controlled 
Study of Ropinirole Hydrochloride for ALS （ROPALS）

○ShinichiTakahashi1,2,3,SatoruMorimoto1,KensukeOkada2,
YugakuDaté2,DaisukeIto2,JinNakahara2,HideyukiOkano1
1 Department of Physiology, Keio University School of Medicine, Japan, 
2 Department of Neurology, Keio University School of Medicine, Japan, 
3 Department of Neurology and Stroke, Saitama Medical University 
International Medical Center, Japan

Objectives: We performed drug screening using motor neurons （MNs） derived 
from disease-specific-induced pluripotent stem cells （iPSCs） for ALS and we found 
that ropinirole hydrochloride （ROPI） prevented MN death （Nat Med 2018）. In 
December 2018, we started an investigator-initiated clinical trial （UMIN000034954） 
testing ROPI for ALS （ROPALS trial: Regen Ther 2019）. The aims are to assess 
the safety and tolerability as well as efficacy of ROPI in patients with ALS. 
Methods: This is a phase I/IIa randomized, double-blind, placebo-controlled, single-
center, open-label continuation clinical trial. The major inclusion criteria were: 1） 
"clinically possible and laboratory-supported", "clinically probable" or "clinically 
definite" （El Escorial revised） and within 60 months after disease onset; 2） each 
ALSFRS-R score ≧2 points; 3） change in total ALSFRS-R score of -2 to -5 points 
during the 12-week run-in period. The primary aim is to assess the safety and 
tolerability of ROPI. Secondary outcomes include: Combined Assessment of 
Function and Survival （CAFS）, ALSFRS-R score, quantitative muscle strength and 
volume, and an efficacy evaluation using subjects-derived iPSCs/MNs. Results: A 
total of 29 patients have been recruited; 21 of these patients （13 men） are enrolled 
in the 24-week double-blind phase. The disease duration was 20±11 （mean±SD） 
months. ALSFRS-R score was 40±3 （3±1 reduction during the run-in period）. The 
whole trial was completed in July 2020 and the results will be known by April 2021. 
Conclusions: Our trial will be a touchstone trial for iPSC-based drug repositioning.

Pe-29-9 Urinary N-terminal titin fragment is a novel 
biomarker for amyotrophic lateral sclerosis

○ShinichiroYamada,AtsushiHashizume,DaisukeIto,
YoshiyukiKishimoto,RyotaTorii,MadokaIida,MasahisaKatsuno
Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of Medicine, 
Japan

Objective: The aim of this study was to investigate the validity of urinary 
N-terminal titin fragment as a biomarker for amyotrophic lateral sclerosis 

（ALS）. Methods: We consecutively enrolled patients with ALS （n = 70） and 
healthy controls （HC） （n = 43）. We assessed the urinary titin N-terminal 
fragment, serum creatine kinase （CK）, serum neurofilament light chain （NfL）, 
motor functional measurements, and prognosis. We used urinary creatinine 

（Cr） levels to normalise the urinary levels of titin fragment. Results: Compared 
with HC, patients with ALS had significantly increased urinary levels of titin 
N-terminal fragment normalised with Cr （titin/Cr） （ALS, 27.2 pmol/mg/dL; 
HC, 5.8 pmol/mg/dL; p < 0.001）. In ALS, serum CK levels were within normal 
range in 76.0% of males and in 65.0% of females. The ratio of urinary titin/Cr 
to serum CK was significantly increased in patients with ALS compared with 
HC. Urinary levels of titin/Cr were correlated with the scores of the Revised 
Amyotrophic Lateral Sclerosis Functional Rating Scale （r = -0.422, p < 0.001）. 
The Cox proportional hazard model demonstrated that the high urinary level 
of titin/Cr was a survival predictor in patients with ALS. Multivariate analysis 
of prognostic factors showed that high urinary titin/Cr and serum NfL were 
independent factors for poor prognosis. Conclusion: Our findings indicate that 
urinary N-terminal titin fragment is a non-invasive measure of neurogenic 
muscle damage in ALS, which could be applied in disease diagnosis, monitoring, 
and prediction of disease progression, in combination with serum NfL.

Pe-29-10 Fiber-specific white matter analysis reflects 
upper motor neuron impairment in ALS

○AyaOgura1,KazuyaKawabata1,HirohisaWatanabe2,
EpifanioBagarinao3,ToshiyasuKato1,KazunoriImai1,
MichihitoMasuda1,ReikoOhdake3,KazuhiroHara1,RyoichiNakamura1,
NaokiAtsuta1,TomohikoNakamura1,MasahisaKatsuno1,GenSobue3,4
1 Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of 
Medicine, Japan, 2 Department of Neurology, Fujita Health University, 
School of Medicine, 3 Brain and Mind Research Center, Nagoya University, 
4 Aichi Medical University

[Objective] To clarify the relationship between white matter changes in ALS and clinical 
signs of upper motor neuron （UMN） involvement, we performed a fixel-based analysis （FBA）, 
a novel framework for diffusion-weighted imaging analysis. [Methods] We enrolled ninety-
six participants including 48 nonfamilial ALS patients and 48 age- and sex-matched healthy 
controls （HCs） and conducted a whole-brain FBA. We compared the fiber density （FD）, fiber 
morphology （fiber cross-section, FC）, and a combined index of FD and FC （FDC） between 
the ALS and HC groups. Tract-based spatial statistics （TBSS） was also performed to compare 
the fractional anisotropy （FA） between the groups. Then, we extracted FD and FA values 
for each patient based on the significant regions in the whole-brain analysis and evaluated the 
associations between these values and clinical variables. [Results] The bilateral corticospinal 
tract （CST） and the corpus callosum showed reduced FD and FDC in ALS patients compared 
with HCs （p<0.05, FWE-corrected）. Clinical scores showed correlations with FD value in the 
CST （UMN score: r=-0.530, p<0.001; central motor conduction time （CMCT） in upper limb: 
r=-0.474, p=0.008; disease duration: r=-0.383, p=0.007; ALSFRS-R: r=0.340, p=0.018）. In addition, 
patients whose CMCT was not acquired due to the absence of elicited waves also showed FD 
reduction in the CST. FA values in the CST did not show significant correlations with the 
clinical parameters. [Conclusions] Our findings suggest that FD values in the CST estimated 
via FBA can be potentially used in evaluating UMN impairments.

Pe-30-1 Day service use associated with improvement of 
orientation and verbal fluency in Alzheimer's disease

○YasuyukiHonjo1,2,3,4,KazukiIde5,HajimeTakechi6
1 Department of Memory Clinic, Kyoto Miniren Asukai Hospital, Japan, 
2 Department of Memory Clinic, Biwako-Yoikuin Hospital, Japan, 
3 Department of Memory Clinic, Kyoto-Kaisei Hospital, Japan, 4 Department 
of Memory Clinic, Seika-town National health insurance Hospital, Japan, 
5 Uehiro Research Division for iPS Cell Ethics, Center for iPS Cell Research 
and Application （CiRA）, Kyoto University, 6 Department of Geriatrics and 
Cognitive Disorders, Fujita Health University School of Medicine

Aim: Alzheimer's disease （AD） is the most common cognitive disease. Our previous study 
revealed that Day Service （DS） use improved cognitive function in patients with AD. 
The aim of this study is to examine the improved category due to DS use. We checked 
it using Revised-Hasegawa dementia scale （HDS-R）. Methods: We retrospectively 
analyzed 119 new outpatients with AD at four memory clinics. We divided them into two 
groups according to whether they were starting DS use （n =79） or not （n = 40） over a 
6-month period. The anti-AD drugs prescribed but there was no significant difference 
in prescribing between the DS and non-DS groups. We then compared HDS-R score 
including categories, between the first visit and the 6-month point. Results: The non-
DS group had younger age, more male than female, longer duration of school education, 
and better the HDS-R score at the first visit. We found a significant improvement in the 
HDS-R scores of DS users. In the category of HDS-R, DS use significantly associated with 
the improvement of the orientation of time and verbal fluency. Especially, verbal fluency 
was the most largely improved category. Conclusions: DS use significantly associated 
with the improvement of the HDS-R score. In the category, the orientation of time and 
verbal fluency were improved. Because DS users regularly go to DS facilities, their 
orientation of date or day of the week may get better. Furthermore, as apathy is common 
symptoms in AD, verbal fluency of AD patients may be easily improved.

Pe-30-2 withdrawn Pe-30-3 Egocentric and allocentric spatial cognition in 
aMCI and early AD

○RitsuoHashimoto1,MomokoUechi2,NoriyoKomori3
1 Department of Neurology, International University of Health and Welfare, 
Japan, 2 Department of Rehabilitation, International University of Health and 
Welfare Hospital, 3 Department of Speech and Hearing Sciences, International 
University of Health and Welfare

Purpose : Topographical disorientation is one of the early symptoms of 
Alzheimer's disease （AD）. The aim of this study is to investigate egocentric 
and allocentric spatial cognition in patients with aMCI and early AD. 
Participants and Methods: The participants consisted of normal healthy 
volunteers （n=23）, patients with aMCI （n=26）, and patients with early AD 

（n=22）. We administered the Card Placing Test （CPT）, in which a subject 
was required to recreate an array of three cards each of which was randomly 
placed on eight grids around the individual, before （part A） and after （part B） 
the individual's rotation. With this design, the CPT can reveal an individual's 
ability to represent spatial information either egocentrically （CPT-A） or 
allocentrically （CPT-B）. A qualitative analysis of errors in performing the CPT 
was also conducted. Results: Compared with the controls, the aMCI patients 
showed significantly poorer CPT-B performance while there was no significant 
difference in CPT-A performance between these two groups. In contrast, the 
AD patients demonstrated significantly poorer performance on both the CPT-A 
and CPT-B than the controls and aMCI patients. There was no significant 
difference in the profile of errors on the CPT-B between the controls and aMCI 
patients, whereas there was a notable difference in those on the CPT-A between 
the controls and AD patients and the aMCI and AD patients. Conclusion: 
Allocentric spatial cognition is selectively impaired in aMCI patients, while an 
egocentric spatial cognition is additionally impaired in AD patients.
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Pe-30-4 Neurogeriatric approach to delirium/dementia 
in a multi-faculty university hospital

○RyujiSakakibara1,ShuichiKatsuragawa2,AyakoIimura1,
TsuyoshiOgata1,KeiichiroTerayama1,HirokazuDoi1,
KeikoSuzuki2,FuyukiTateno1,YosukeAiba1,MegumiSato1
1 Neurogeriatric Team, Department of Neurology, Sakura Medical Center, 
Toho University, Japan, 2 Neurogeriatric Team, Department of Psychiatry, 
Sakura Medical Center, Toho University

Objective: Delirium/dementia （collectively called cognitive spectrum disorder 
[CSD]） is a major issue in hospital wards. However, few reports are available on 
the incidence of CSD on multi-faculty wards. The aim of this study was to address 
these issues by a neurogeriatric team （neurologists, psychiatrists, specialist nurses, 
and link nurses from all wards）. Patients and Methods: This was a retrospective 
study with a 12-month recruiting period. We diagnosed acute-onset delirium by 
the Confusion Assessment Method and analyzed underlying conditions. We also 
diagnosed premorbid dementia by neurocognitive examination and neuroimaging 
following published criteria. Results: Our subjects were 723 CSD from 15 faculties, 
accounting for 6.5% of admissions, 393 men and 330 women, mean age 81 years. 
CSD was prevalent in cardiology/cardiac surgery （CAR）, orthopedic surgery （OP）, 
and neurology/neurosurgery （N）, with dementia alone in ophthalmology and a 
combination of delirium/dementia in the other faculties. Premorbid dementia 
were diagnosed with Alzheimer's disease （AD）, white matter disease, dementia 
with Lewy bodies （DLB）, or combination of these. Delirium was accompanied 
by worsening of gait difficulty. The ratio of brain （N） versus extra-brain was 
105（14.5%）: 618（85.5%）. Severe CSD was common in DLB than AD but without 
statistical significance. Conclusion: Total 6.5% hospital admissions showed CSD, 
with CAR, OP, and N being prevalent. The ratio of brain versus extra-brain was 
14.5%:85.5%. Severe CSD was more prevalent in DLB patients than in AD patients.

Pe-30-5 MRI/VSRAD®-based analysis of patients with 
forgetfulness or cognitive decline at our memory clinic

○TakayukiKatayama1,KaeTakahashi1,OsamuYahara1,
YasuyukiFukuda2,Shin-ichiKawasaki2
1 Department of Neurology, Asahikawa City Hospital, Japan, 2 Department of 
Radiology, Asahikawa City Hospital

[Objective] To investigate the demographic and brain MRI/VSRAD®-based 
morphological characteristics of patients that visited our hospital's memory clinic. 
[Methods] We surveyed the patients who visited the memory clinic from July 2019 
to October 2020 for forgetfulness or cognitive decline. Neurological evaluations 

（including the mini-mental state examination [MMSE]） were performed by three 
certified neurologists. Demographic and neuroimaging （CT/1.5-T MRI） data were 
collected, and VSRAD advance 2 was used when available. We measured the 
degree of atrophy of the medial temporal area （VOIa）, the whole brain （eGMa）, 
and the gray （a2） and white matter （b2） in the dorsal brainstem. [Results] We 
registered 958 new patients and 129 patients （13%; 72 males and 57 females; mean 
age, 79.5±8.3 years） were included in the analysis. They included 48 cases （38%） 
of Alzheimer's disease （AD）, 23 cases （18%） of Parkinson's with dementia/
dementia with Lewy bodies （PDD/DLB）, and 17 cases （13%） of mild cognitive 
impairment （MCI）. VSRAD was used to examine 35 patients （27%）, and VOIa 
was correlated with eGMa, a2, and b2 （p<0.01）. There were no significant 
differences in VOIa among AD, PDD/DLB and MCI. There were no significant 
differences in a2 or b2 between AD and PDD/DLB. Partial regression analysis 
showed a significant correlation between the MMSE score and VOIa （p<0.05）, 
but multiple regression analysis did not show any such correlation. [Conclusions] 
VOIa was correlated with eGMa, a2, and b2 among our patients. There were no 
significant differences in a2 or b2 between AD and PDD/DLB.

Pe-30-6 Cingulate island sign in SPECT: clinical 
biomarker correlations in LBD and AD

○AkinoriFutamura1,SotaroHieda1,YukikoMori1,AzusaSugimoto1,
HideyoKasai1,TakeshiKuroda1,SatoshiYano1,KensakuKasuga2,
HidetomoMurakami3,TakeshiIkeuchi2,KenjiroOno1
1 Division of Neurology, Department of Medicine, Showa University School 
of Medicine, Japan, 2 Department of Molecular Genetics, Brain Research 
Institute, Niigata University, 3 Department of Neurology, School of Medicine, 
The Jikei University

[Background] The cingulate island sign （CIS） was added as a supportive 
biomarker to the revised Dementia with Lewy bodies （DLB） consensus criteria 
in 2017, and quantitative CIS SPECT （Single photon emission computed 
tomography） studies are now well established as a "CIScore". [Objective] We 
compared 'CIScore' to cerebrospinal fluid （CSF） biomarkers in Lewy body 
disease （LBD） and Alzheimer's disease （AD） to assess its usefulness and 
pathological background. [Methods] Among the 16 age-matched AD patients 
and 16 LBD patients （nine DLB and seven Parkinson's disease （PD））. We 
measured MMSE-J （The Japanese version of Mini-Mental State Examination）, 
visual rating of medial temporal atrophy （VRS-MTA） by brain MRI, brain 
SPECT cerebrospinal fluid （CSF） biomarkers; Aß（Amyloid ß）42; Aß40; 
phosphorylated tau; and total tau; and compared CIScore in easy Z score 
imaging （FUJIFILM Toyama Chemical Co., Ltd., Tokyo, Japan） between 
groups. [Results] The CIScore was significantly lower in LBD compared to 
AD （p<0.05）, but not correlated with CSF biomarkers. In LBD, hippocampal 
atrophy significantly correlated with Clinical Dementia Rating and CSF p-tau 
and t-tau levels. [Conclusion] Our results showed CIS was not related to CSF 
biomarkers in LBD and high CSF tau levels were related to clinical disease 
severity and hippocampal atrophy.

Pe-30-7 Association of white matter hyperintensity progression 
with cognitive decline in patients with MCI

○KentaroHirao1,FumioYamashita2,ShuSakurai1,AkitoTsugawa1,
RiekoHaime1,RaitaFukasawa1,TomohikoSato1,
HidekazuKanetaka1,TakahikoUmahara1,HirofumiSakurai1,
HaruoHanyu1,SoichiroShimizu1
1 Department of Geriatric Medicine, Tokyo Medical University, Japan, 
2 Department of Ultrahigh Field MRI, Institute for Biomedical Sciences, 
Iwate Medical University

White matter hyperintensities （WMH） displayed on MRI have been reported to increase 
the risk of conversion from mild cognitive impairment （MCI） to Alzheimer disease 

（AD）. However, effects of the progression of WMH on the cognition of patients with 
MCI remains unclear to date. Thirty-eight subjects with amnestic MCI were analyzed 
prospectively every year for 2 years. Fourteen MCI subjects dropped out on the final 
visit, and therefore 24 subjects with amnestic MCI were analyzed for the entire duration. 
The volumes of periventricular hyperintensities （PVH） and deep WMH （DWMH） were 
measured on T2 FLAIR using the 3D-slicer imaging software. The associations between 
PVH/DWMH progression and cognitive decline, blood levels of various molecules, such 
as cystatin C, 25-hydroxyvitamin D, and homocysteine, and the presence of vascular 
risk factors, such as hypertension, dyslipidemia, and diabetes mellitus in MCI patients 
were investigated. An increase in DWMH volume: intracranial volume ratio significantly 
correlated with changes in Mini-Mental State Examination and category verbal fluency 
scores by Pearson's analysis, whereas an increase in PVH volume: intracranial volume 
ratio did not correlate with changes in any items. Increases in both PVH and DWMH 
volumes did not correlate with the presence of any vascular risk factors or with cystatin 
C level by linear regression analysis. DWMH progression was closely associated with 
a decline in frontal lobe function and semantic memory, suggesting that an increase in 
DWMH volume might affect some AD pathophysiologies in amnestic MCI patients.

Pe-30-8 Expanded genetic insight and clinical 
experience of DNMT1-complex disorder

○KaoriHojo1,MasashiWatanabe2,ChristophreKline3,BiHongyan4
1 Harima Sanatorium, Division of Neuropsychiatry, Japan, 2 Ehime Prefectural 
Center hospital, Division of Neurology, 3 Mayo Clinic, Department of 
Neurology, 4 Beijing Friendship Hospital , Division of Neuropsychiatry

[objective] To report novel causal mutations, expanded clinical phenotypes, 
clinical management of DNA methyltransferase 1 （DNMT1）-complex disorder. 
[Methods] Neurophysiologic testing, imaging, and genetic findings were 
summarized in clinical context for 5 cases with DNMT1-complex disorder. 
[Result] Two novel DNMT1 mutations was identified. Case 1 （p.E510K） 
recognized with his balance in early childhood, treatment-refractory seizures. 
Cognitive decline appeared in his 50`s. Case 2 （p.P12546A 9）was identified with 
a de novo and the first mutation residue of outside the targeting sequence （TS） 
domain which mutation. Immunodeficiency, narcolepsy, and developmental 
regression with myoclonus. Case 3 （p.A570V） showed hemi-brain atrophy and 
prolonged cataplectic attacks in his second to third decade. Case 4 （p.T497P）,at 
age 38 years, cochlear implant was made her severe sensorineural hearing 
loss and succeed in dramatic improvement. Case 5 （p.T511P） had profound 
gait ataxia with posterior column atrophy of the spinal cord on MRI imaging. 
Somatosensory evoked potential （SEP）finding was suggestive of affecting 
the fasciculus gracilis. [Conclusion] The highly variable spectrum of clinical, 
pathological and electrophysiologic phenotypes demonstrates dynamics of 
focally affected neural tissues in each case. Two new causal mutation （p.E510K 
and p.P1546A） were identified both with childhood onset. The latter is the first 
mutation identified within the catalytic domain of DNMT1 which presented a 
more complex phenotype HSAN1/ADCA-DN and immunodeficiency.

Pe-30-9 Intravascular lymphoma as a cause of treatable 
neurocognitive disorder: a report of 2 cases

○TakashiIrioka1,SusumuIgarashi1,RyoIwase1,2,MireiNabuchi1
1 Department of Neurology, Yokosuka Kyosai Hospital, Japan, 2 Department 
of Neurology and Neurological Science, Graduate School, Tokyo Medical and 
Dental University

[Objectives and Methods] Intravascular lymphoma （IVL） often involves the 
nervous system causing a myriad of neurologic symptoms. We present 2 
patients of IVL presenting with subacute cognitive decline （SCD） to reveal 
clinical characteristics of the disorder. [Results] Patient 1 （P1）: a 70-year-old 
woman developed SCD with unstable gait. Neurologic examination was unable 
to facilitate an obvious neuroanatomical diagnosis, and brain MRI showed 
only a few scattered small lesions. Serum lactate dehydrogenase （LDH） was 
835 IU/L （normal <229）, and soluble interleukin-2 receptor （sIL-2R） was 
1294 IU/mL （normal <496）. Biopsy of a skin cherry angioma confirmed the 
diagnosis （intravascular large B cell lymphoma, IVLBCL）. She was responsive 
to chemotherapy within a few weeks after the treatment's initiation and had 
been in remission without dementia for 2 years. P2: an 88-year-old man suffered 
from SCD and staggering gait. Neurologic examination and MRI suggested no 
evident neuroanatomical lesion. Serum LDH and sIL-2R were elevated （663 IU/
L, 5119 IU/mL, respectively）. Skin biopsy confirmed IVLBCL. His symptoms 
resolved within a few weeks after the initiation of chemotherapy. He had 
been in remission for months. [Conclusion] Although IVL is well known to be 
an uncommon cause of strokes, it can also cause treatable SCD without any 
focal ischemic lesion. Elevated LDH and sIL-2R are alarm bells suggesting 
the diagnosis. Clinicians should not be reluctant to perform a skin biopsy as a 
diagnostic test for a subacutely demented patient, even if their brain MRI is 
unremarkable.
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Pe-30-10 A clinicopathological case report of limbic-predominant 
age-related TDP-43 encephalopathy （LATE）

○SatoshiTomita1,KimikoInoue2,RikaYamashita2,TomokoOeda1,
KenjiYamamoto1,AtsushiUmemura1,MasayukiKohsaka1,
KwiyoungPark1,ShouheiNomoto1,ToshiyaIshihara1,
HarutoshiFujimura2,ShigeoMurayama2,HideyukiSawada1
1 Clinical Research Center, and Department of Neurology, National Hospital 
Organization Utano National Hospital, Japan, 2 Department of Neurology, 
National Hospital Organization Osaka Toneyama Medical Center

[Objective] To highlight a case of limbic-predominant age-related TDP-43 
encephalopathy （LATE） who clinically presented progressive dementia and 
parkinsonism. [Case Report] A 74 year old man first presented mild impairment 
of episodic memory, and received diagnosis of Alzheimer's type dementia with 
moderate bilateral medial temporal lobe atrophy in cranial MRI scans. His 
cognitive impairment slowly deteriorated. At age 78, he suffered from frequent 
falls, bradykinesia, gait disturbance and camptocormia. At age 79, he started 
oral L-dopa （400 mg/day） with partial improvement of parkinsonism （from 
44 to 34 points in UPDRS Part III）. Dopamine transporter （DAT） SPECT 
showed significantly reduced bilateral striatal uptake but cardiac 123I-MIBG 
scintigraphy was normal. At age 82, he died of recurrent aspiration pneumonia. 
[Neuropathology] General autopsy started an hour after death. Unfixed brain 
weight was 1,200 g. Macroscopically marked loss of pigmentation in substantia 
nigra and severe atrophy of amygdala, CA1 and subiculum was noted. 
Microscopically severe neuronal loss accompanied TDP-43 immunoreactive 
type A pathology with argyrophilic grains was noted. [Discussion and 
Conclusion] This is the first case of dementia with parkinsonism associated 
with age-related TDP-43 proteinopathy. Further accumulation of cases may be 
indicated.

Pe-30-11 Lobar Hemorrhages and Cortical Superficial Siderosis 
in AD with APOE e2/e2 and THK5351 PET findings

○MasakiIkeda1,2,4,KoichiOkamoto2,KeijiSuzuki3,ErikoTakai4,HirooKasahara4,
NatsumiFuruta4,MinoriFuruta4,ChisatoShimizu2,YasujirouSakai2,
MasakuniAmari2,MasamitsuTakatama2,TetsuyaHiguchi6,YoshitoTsushima6,
HideakiYokoo5,ShunIshibashi7,MasahikoKurabayashi8,KenjiIshii9,YoshioIkeda4
1 Faculty of Health and Medical Care （Neurology）, Saitama Medical 
University, Japan, 2 Department of Neurology, Geriatrics Research Institute 
and Hospital, Japan, 3 Department of Pathology, Geriatrics Research Institute 
and Hospital, 4 Department of Neurology, Gunma University Graduate 
School of Medicine, Japan, 5 Department of Pathology, Gunma University 
Graduate School of Medicine, 6 Department of Diagnostic Radiology and 
Nuclear Medicine, Gunma University Graduate School of Medicine, 7 Division 
of Endocrinology and Metabolism, Department of Internal Medicine, Jichi 
Medical University, 8 Department of Cardiovascular Medicine, Gunma 
University Graduate School of Medicine, 9 Team for Neuroimaging, Tokyo 
Metropolitan Institute of Gerontology

[Objective] Apolipoprotein E gene （APOE） ε2 allele is a protective genetic factor of Alzheimer's disease （AD）, while APOE ε2 and 
APOE ε4 alleles are genetic risk factors for lobar hemorrhage. [Methods and Results] We present the case of an elderly Japanese 
female AD patient homozygous for APOE ε2 allele who presented recurrent hemorrhages and multiple cortical superficial siderosis 

（cSS）, with the 11C-PiB PET findings relevant to AD. The serum showed the hypolipidemia. Immunocytochemical studies revealed Aβ 
reactive structures in blood vessel walls of the brain tissue by an anti-Aβ1-42 antibody and an anti-Aβ1-40 antibody. The 18F-THK5351 
PET revealed that 18F-THK5351 retentions were localized at the right side of pyramidal tract at pons, cerebral peduncle at midbrain and 
internal capsula which were same side as the frontal lobar ICH. 18F-THK5351 accumulated at the bilateral globus pallidum, amygdala, 
caudate nuclei, substantia nigra at midbrain which were probably off-target reaction due to MAO-B. 18F-THK5351 were also detected 
at some marginal areas of the lobar hemorrhages, cSS areas and cortical SAH areas. 18F-THK5351 retentions were also observed at the 
bilateral medial temporal cortices and several cortical areas where were considering tau accumulation. [Conclusions] This is the first report 
an AD patient with APOE ε2 allele homozygote, recurrent lobar hemorrhage and multiple cSS, immunocytochemically proven vascular Aβ, 
suggesting the astroglial inflammation and Waller degeneration of the pyramidal tract, and possibly tau accumulation by the 18F-THK5351.

Pe-31-1 withdrawn Pe-31-2 withdrawn

Pe-31-3 Acetylcholine is decreased in a hippocampus 
of HCNP-pp knockout mice

○YukoKondo1,YutaMadokoro1,ToyohiroSato1,MasayukiMizuno1,
NoriyukiMatsukawa1,HidekiHida2
1 Neurology Nagoya City University, Japan, 2 Neurophysiology Nagoya City 
University

[Background] The cholinergic efferent network from medial septal nucleus to 
the hippocampus has an important role in learning and memory processes. We 
purified hippocampal cholinergic neurostimulating peptide （HCNP） from the 
adult rat hippocampus. HCNP induces acetylcholine （Ach） synthesis in explant 
culture of medial septal nuclei in vitro. HCNP is processed from the N-terminal 
region of a 186 amino acid, HCNP precursor protein （HCNP-pp） .[Purpose] To 
examine whether HCNP is a regulator of the cholinergic septo-hippocampal 
system in vivo, we investigated the level of Ach in a hippocampus with HCNP-
pp conditional knockout （KO） mice.[Materials and Methods]We measured 
the amount of Ach in a hippocampus （50-60 weeks old, female, Control: n=8, 
KO: n=8）. Microdialysis probes were implanted in the left hippocampus 

（from bregma: AP=-3.1 mm, L=2.5 mm, from brain surface : D=1.0mm）. 
Dialysate was sampled at intervals of 20 min, for 4 hours. Ach amount was 
determined by HPLC. We carried out quantitative analysis of HCNP-pp and 
cholineacetyltransferase（ChAT）in a hippocampus by Western blot （Control: 
n=5, KO: n=5）. We performed immunohistochemical staining of medial 
septal nuclei with an anti-ChAT antibody and counted the number of ChAT

（+） cells（Control: n=3, KO: n=3）. [Results] Ach was actually decreased in a 
hippocampus of KO mice （unpaired t-test, p<0.01）. Western blot revealed no 
difference of ChAT in a hippocampus. There was no difference in the number 
of ChAT（+） cells in medial septal nuclei. [Conclusions] HCNP may involve in 
the production and release of Ach in a hippocampus.

Pe-31-4 cleavage-resistant N-cadherin-KI mice exhibit synapse 
anomaly and outperformance in learning tasks

○AyaeKinoshita1,MegumiAsada-utsugi1,KengoUemura2,
RyosukeTakahashi2,SatokoHattori3,TsuyoshiMiyakawa3,
NatsumiIshihara-ageta4,MakotoKinoshita4,KatsunoriKobayashi5
1 Faculty of Human Health Sciences, Graduate School of Medicine, Kyoto 
University, Japan, 2 Department of Neurology, Kyoto University Graduate 
School of Medicine, 3 Fujita Health University, 4 Graduate School of Science, 
Nagoya University, 5 Nippon Medical School

[Objective] N-cadherin is a homophilic cell adhesion molecule that stabilizes 
excitatory synapses, by connecting pre- and post-synaptic termini. Upon NMDA 
receptor （NMDAR） activation by glutamate, membrane-proximal domains of 
N-cadherin are cleaved serially by a-disintegrin-and-metalloprotease 10 （ADAM10） 
and then presenilin 1（PS1, catalytic subunit of the γ-secretase complex）. [Methods] 
To assess the physiological significance of the initial N-cadherin cleavage, we 
engineer the mouse genome to create a knock-in allele with tandem missense 
mutations in the mouse N-cadherin/Cadherin-2 gene （Cdh2 R714G, I715D, or GD） that 
confers resistance on proteolysis by ADAM10 （GD mice）. [Results] GD mice （n=12） 
showed a better performance in the radial maze test, with significantly less revisiting 
errors after intervals of 30 and 300 sec than WT （n=8）, and a tendency for enhanced 
freezing in fear conditioning. Interestingly, GD mice reveal higher complexity in the 
tufts of thorny excrescence in the CA3 region of the hippocampus. Fine morphometry 
with serial section transmission electron microscopy （ssTEM） and three-dimensional 

（3D） reconstruction reveals significantly higher synaptic density, significantly 
smaller PSD area, and normal dendritic spine volume in GD mice. [Conclusion] This 
knock-in mouse has provided in vivo evidence that ADAM10-mediated cleavage is a 
critical step in N-cadherin shedding and degradation and involved in the structure 
and function of glutamatergic synapses, which affect the memory function.
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Pe-31-5 Stress causes aberrant eating behaviors via 
alteration in the mesolimbic dopamine system

○YusukeFujioka1,KaoriKawai1,KuniyukiEndo1,MinakaIshibashi2,
SatoshiYokoi1,NobuyukiIwade1,MasahisaKatsuno1,
HirohisaWatanabe3,ShinsukeIshigaki1,2,4,GenSobue2,5
1 Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Research Division of Dementia and Neurodegenerative Disease,
Nagoya University Graduate School of Medicine, 3 Department of Neurology,
Fujita Health University, 4 Brain and Mind Research Center, Nagoya
University, 5 Aichi Medical University

[Background and Aim] Aberrant eating behaviors are caused by various stresses or disease 
conditions including some neurodegenerative diseases such as FTLD. Despite those clinical 
etiology, the precise mechanism of aberrant eating behaviors has yet to be clarified. In animal 
models, it has been usually assessed by body weight increase, daily consumption of food, and 
preference to a certain palatable food or opioid. However, these methods are complicated and 
not enough sensitive to detect subtle abnormalities. Herein, we aimed to clarify the mechanism 
of aberrant eating behaviors by establishing a real-time monitoring system of eating behaviors. 
[Method and Result] We prepared three stress models, intermittent high-fat-diet, social 
isolation, and physical restraint （Control, Stress; n=16, 15, n=16, 16, n=12,11, respectively）. 
The real-time monitoring system revealed significant deviations in bait approach in all 
stress model mice prior to change in body weight or daily intake. Microdialysis revealed 
impaired dopamine （DA） release response to feeding at the nucleus accumbens （NAcc） shell. 
Interestingly, the abnormal eating behaviors of three models were recovered by administration 
of DA to NAcc shell. Moreover, the specific inactivation of DA neurons in VTA projecting 
to NAcc shell by DREADD recapitulated binge patterns. [Conclusion]It is suggested that 
impaired dopamine release response in the NAcc is responsible for aberrant eating behaviors. 
Our real-time monitoring system is a promising tool to detect subtle abnormalities and it can 
be a biomarker for various neurological and psychiatric disorders and stress conditions.

Pe-31-6 A search for novel synaptic proteins associated 
with BACE1/SV2B interaction

○MasakazuMiyamoto1,AkiraKuzuya1,SakihoUeda1,
MizukiMatsumoto1,ShinjiIto2,YoshiyasuFukusumi3,
HiroshiKarachi3,RyosukeTakahashi1
1 Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto University,
Japan, 2 Medical Research Support Center, Kyoto University, 3 Department of 
Cell Biology, Institute of Nephrology, Niigata University Graduate School of
Medical and Dental Sciences

<Background> Amyloid-β peptides（Aβ） are considered to play a critical role in the 
onset and progression of Alzheimer's disease（AD）. Though how Aβ causes cytotoxic 
effects in AD pathology has not been completely elucidated, one of the most important 
sites affected by Aβ are the synapses. Previous studies have shown that Aβis 
accumulated at the synaptic terminals and synaptic Aβoligomers precede phosphated 
tau and are associated with dementia onset. On the other hand, it has been shown that 
BACE1 as well as amyloid precursor protein（APP） is physiologically localized at 
presynapses, where APP is cleaved by BACE1. Thus, it would be a clue for the new 
strategy targeting synaptic BACE1 to clarify the mechanism of synaptic amyloidogenic 
APP processing by BACE1. We have recently identified synaptic vesicle protein 2B（SV2B） 
as a novel presynaptic interactor of BACE1 to inhibit APP processing by BACE1. In the 
present study, we aimed to reveal further mechanisms by which the interaction between 
BACE1 and SV2B negatively regulates amyloidogenic APP processing. <Methods> 
We performed a mass spectrometry proteomics screen of co-immunoprecipitates with 
BACE1 in synaptoneurosome lysates isolated from cerebral cortices of wild type or 
SV2B knockout mice （n=3）, using anti-BACE1 antibody to pull down BACE1-interacting 
proteins. <Result and Conclusion> Some novel synaptic proteins interacting with BACE1 
have been identified that are detected only under the presence of SV2B. Currently, we 
are validating the candidates associated with BACE1/SV2B interaction.

Pe-31-7 The pathogenic effects of Abeta on blood brain 
barrier and oligodendrocytes in Alzheimer's disease

○TakakuniMaki1,MasaruToyokawa2,KenYasuda1,MegumiAsada1,
RyosukeTakahashi1,AyaeKinoshita2
1 Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto University,
Japan, 2 Department of Human Health Science, Graduate School of Medicine,
Kyoto University

[Objective] Recent research has been revealing that blood brain barrier （BBB） 
breakdown and oligodendrocyte dysfunction play crucial roles at early stage of 
Alzheimer's disease （AD）. Although recent studies have shown that the dynamic 
interactions among pericytes （PCs）, oligodendrocyte precursor cells （OPCs） 
and endothelial cells （ECs） may contribute to the regulation of BBB integrity 
and brain homeostasis, the pathogenic roles of these cell types in AD remain to 
be elucidated. [Methods] For in vitro studies, we investigated the influence of A
β oligomers on the cultured PCs, OPCs, and ECs and BBB function. Postmortem 
studies were also conducted to examine BBB integrity in AD patients. [Results] 
The viability of PCs and OPCs treated with Aβ42 oligomers was decreased in a 
concentration-dependent manner. Sub-lethal dose of Aβ42 oligomer suppressed 
OPC differentiation. Aβ-treated ECs showed decreased BBB integrity without 
apparent cell death. While normal OPCs- and PCs- derived conditioned media 

（CM） reinforced BBB integrity, the CM derived from Aβ-treated OPCs and PCs 
worsened BBB leakage. Aβ42 oligomer increased the gene expression levels 
of MMP-9 and IL-1β, and decreased those of MBP in OPCs. BBB IgG leakage 
was also observed in postmortem human AD brains. [Conclusions] These results 
suggest that Aβ42 oligomers have harmful effects on OPCs, PCs, and ECs, and 
aggravate the BBB function by weakening the cell-cell interactions among OPCs, 
PCs, and ECs. Aβ-induced upregulation of MMP-9 and IL-1β in OPCs may 
mediate the BBB disruption by a non-cell autonomous way.

Pe-31-8 Development of tau nasal vaccine against 
tauopathy-related dementia

○KeikoImamura1,2,3,HirokiTakeuchi1,4,NaruhikoSahara5,
HideoHara6,TabiraTakeshi7,SuharaTetsuya5,
TakahashiRyosuke4,HiguchiMakoto5,InoueHaruhisa1,2,3,8
1 Center for iPS Cell Research and Application （CiRA）, Kyoto University,
Japan, 2 iPSC-based Drug Discovery and Development Team, RIKEN
BioResource Research Center （BRC）, Japan, 3 Medical-risk Avoidance based 
on iPS Cells Team, RIKEN Center for Advanced Intelligence Project （AIP）,
Japan, 4 Department of Neurology, Graduate School of Medicine, Kyoto 
University, 5 Department of Functional Brain Imaging, National Institute 
of Radiological Sciences, National Institutes for Quantum and Radiological
Science and Technology, 6 Department of Internal Medicine, Saga University 
Faculty of Medicine, 7 Department of Diagnosis, Prevention and Treatment
of Dementia, Faculty of Medicine, Juntendo University, 8 Institute for 
Advancement of Clinical and Translational Science （iACT）, Kyoto
University Hospital

[Objective] Dementia in the elderly, including Alzheimer's disease and frontotemporal dementia, is predicted to increase, and the prevention of dementia 
is an urgent issue. Number of studies have shown that intervention before the onset of dementia is important, and we aim to prevent dementia with 
tauopathies through immunotherapy using gene therapy technology. [Methods] We generated Sendai virus-based cytoplasmic RNA vectors for gene 
therapy designed to secrete mutant tau protein extracellularly, and investigated the effects of the nasal vaccines in a tauopathy model mice. [Results] 
The nasal vaccine with Sendai virus increased anti-tau antibody titers （control-v, n=12; tau-v, n=14）, and decreased tau protein accumulation and glial 
inflammation in the brains of the tauopathy model mice. We found improvement in brain atrophy on MRI （control-v-treated tauopathy mice, n=3; tau-
v-treated tauopathy mice, n=4） and decrease of inflammation on PET （control-v-treated tauopathy mice, n=7; tau-v-treated tauopathy mice, n=7）, as 
well as improvement in cognitive impairment on behavioral tests （n=15-17 mice in each group）. In contrast, the vaccine with tau recombinant protein 
by subcutaneous injection showed a significant increase in blood antibody titers, but did not improve cognitive function. These results suggested that 
tau nasal vaccines are effective in suppressing the pathogenesis of tauopathies in model mice. [Conclusions] Clinically approved drugs for dementia are 
currently symptomatic therapies that control neurotransmission, but the tau nasal vaccine has the potential to prevent dementia caused by tauopathy. 
This study may contribute to the prevention of dementia in the elderly in an aging society, and may have a great medical and socioeconomic importance.

Pe-32-1 The utility of muscle CT in distinguishing spinal 
muscular atrophy from other neuromuscular diseases

○DaisukeYoshii,TakashiAyaki,RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan

[Objective] The early diagnosis of spinal muscular atrophy （SMA） is all the 
more important because the treatment for SMA emerged recently. However, 
it is sometimes difficult to distinguish SMA from other neuromuscular 
diseases presenting with muscle weakness, especially in adults. We focused on 
previously reported selective muscle involvement in SMA, namely, the more 
severe involvement of triceps brachii （TB） than biceps brachii （BB）, the more 
severe involvement of iliopsoas （IP） than gluteus maximus （GM）, and the 
more severe involvement of gastrocnemius （GC） than tibialis anterior （TA）. 
This study evaluates the usefulness of muscle CT in distinguishing SMA 
from other neuromuscular diseases. [Methods] We retrospectively analyzed 
muscle CT of 4 SMA type 2 cases, 1 SMA type 3a case, 3 SMA type 3b cases, 
7 muscular dystrophy cases, 3 myositis cases, 5 other myopathy cases, 14 
amyotrophic lateral sclerosis cases, and 2 Charcot-Marie-Tooth disease cases. 
We evaluated fatty degeneration of TB, BB, IP, GM, GC, and TA in muscle CT 
semi-quantitatively. [Results] All SMA type 3b patients demonstrated more 
severe involvement in TB than in BB, in IP than in GM, and in GC than in TA. 
SMA type 3a and SMA type 2 patients showed severe fatty degeneration in 
almost all evaluated muscles. There was no neuromuscular disease other than 
SMA, which showed a similar tendency to SMA type 3b in all three of the 
muscle pairs mentioned above. [Conclusion] The evaluation of selective muscle 
involvement using muscle CT can help distinguish SMA type 3b from other 
neuromuscular diseases.

Pe-32-2 Clinical outcomes in adult spinal muscular 
atrophy treated with nusinersen

○NatsukoTogawa,TakashiAyaki,RuriMiura,KoheiNishimura,
AkihiroKikuya,KenYasuda,AkiraKuzuya,AkioIkeda,
RyosukeTakahashi
Department of Neurology, Kyoto University Hospital, Japan

[Objective]Spinal muscular atrophy （SMA） is an autosomal recessive lower 
motor neuron disease with progressive muscle atrophy. Nusinersen is an 
antisense oligonucleotide and was approved in Japan in 2017. Administration 
of it to adult SMA is still rare and information on long-term treatment results 
is limited. This time, we report the therapeutic effect of adult cases for about 2 
years. [Methods]The subjects were 6 adults with type II or type III SMA （21 to 
70 years old at the start of treatment）, and the number of type II and III was 
the same. We used the HINE, Expand WHO motor milestone, Hammersmith 
motor functional scale for functional evaluation about 2 years from the first 
dose of Nusinersen. RULM were also obtained for type II cases. [Results]
After about 2 years of treatment, cases of type III SMA showed improvement 
on either scale. On the other hand, in the type II cases, although the effect 
was limited on these scales, the remaining motor function was maintained. 
[Conclusions]After treatment, the result was an improvement or maintenance of 
these scales. In particular, type III SMA tended to have a greater improvement 
effect than type II. In generally, type II SMA is more severe than type III 
and it is difficult to gait. Similarly, in our case, lower limb function was 
more impaired with type II, which affected the therapeutic effect. In cases 
of advanced SMA with advanced muscular atrophy, there is a limit to the 
evaluation of the functional scale with an emphasis on the lower extremities. 
RULM were useful to evaluate upper limb function in advanced SMA cases.
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Pe-32-3 A longitudinal study of the subjects with SBMA 
using real-world data

○AtsushiHashizume1,Shin-ichiroYamada1,DaisukeIto1,
YoshiyukiKishimoto1,RyotaTorii1,TomotakaYamamoto2,
MitsuyaMorita3,MasahisaKatsuno1
1 Nagoya University, Department of Neurology, Japan, 2 The University of 
Tokyo, Department of Neurology, 3 Jichi Medical University, Department of 
Neurology

（Objectives） Spinal and bulbar muscular atrophy （SBMA） is a rare hereditary 
neuromuscular disease which affects adult males. In Japan, leuprorelin acetate has 
been approved as a disease-modifying drug for SBMA since 2017. To confirm the 
effectiveness of this newly approved drug, well-organized real-world data should 
be accumulated. In this study, we aim to estimate the efficacy of leuprorelin 
acetate by using a database stored in the new registry system. （Methods） The 
database in the registry includes longitudinal data before and after the initiation 
of the drug treatment. The therapeutic effect was estimated by comparing the 
progression rate before and after treatment. The longitudinal change rate was 
calculated by the least square methods. In this study, we adopted data from 
subjects who received four or more leuprorelin acetate injection. （Results） A 
total of 175 subjects with SBMA had been registered in the registry system. 
Among them, 40 subjects had received four timed or more leuprorelin acetate 
injection. As for the revised amyotrophic lateral sclerosis functional rating scale 

（ALSFRS-R）, the progression slope after treatment was milder than that before 
treatment （after; -0.407±1.398, before; -0.464±0.750, p = 0.685）, although the 
difference was not significant. （Conclusion） Using a registry system, we collected 
longitudinal data in SBMA patients who had treated with leuprorelin acetate. 
Comparison of progression slope before and after the introduction of the drug 
could demonstrate the efficacy of leuprorelin acetate for SBMA.

Pe-32-4 Clinical features in female CAG repeat 
expansion carriers on androgen receptor gene

○RyotaTorii,AtsushiHashizume,ShinichiroYamada,DaisukeIto,
YoshiyukiKishimoto,TomohikoNakamura,MasahisaKatsuno
Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of Medicine, 
Japan

[Objective] This study aims to assess the clinical and electrophysiological 
features in female carriers of CAG repeat expansion in the androgen receptor 
gene. [Methods] Female carriers whose son or father were diagnosed as spinal 
and bulbar muscular atrophy by a genetic testing were included. Age-matched 
healthy female controls were also enrolled. We assessed motor function, motor 
unit number estimation （MUNE） and peripheral blood test. [Results] Muscle 
cramp was observed 15 out of 21 carriers, but in 2 out of 17 healthy controls 

（p <0.001）. As for the modified quantitative myasthenia gravis score, females 
carriers had larger values of head lifted score （carriers, 0.71±0.64; healthy 
females, 0.24±0.44; p = 0.021） and arm outstretched score （carriers, 0.21±0.41; 
healthy females, 0; p = 0.025）. The results of electrophysiological examination 
suggested that motor unit number of female carriers are decreased （carriers, 
226.8±86.2; healthy females, 293.5±62.6; p = 0.016）. In contrast, there was 
no significant different as for the serum levels of creatine kinase or creatine 
between the groups. [Conclusion] Female carriers of CAG repeat expansion 
in the androgen receptor gene manifested mild muscular weakness. Their 
muscular weakness might stem from neurogenic change, but not myogenic 
change.

Pe-33-1 Elucidating early pathophysiology of spinal-bulbar 
muscular atrophy using disease-specific iPSCs

○KazunariOnodera1,2,DaisukeShimojo1,3,BrunoDeAraújoHerculano1,YasuharuIshihara1,3,
MayukoYoda1,AkinobuOta4,MasatoYano5,FuyukiMiya6,7,8,MuhammadIrfanurRashid1,
TakujiIto1,RinaOkada1,TatsuhikoTsunoda6,7,8,YoshitakaHosokawa4,ManabuDoyu1,
GenSobue9,MasahisaKatsuno2,HideyukiOkano3,YoheiOkada1
1 1Department of Neurology, Aichi Medical University School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of 
Medicine, Japan, 3 Department of Physiology, Keio University School of 
Medicine, 4 Department of Biochemistry, Aichi Medical University School 
of Medicine, 5 Division of Neurobiology and Anatomy, Graduate School of 
Medical and Dental Sciences, Niigata University, 6 Department of Medical 
Science Mathematics, Medical Research Institute, Tokyo Medical and Dental 
University, 7 Department of Biological Sciences, Graduate School of Science, 
The University of Tokyo, 8 Laboratory for Medical Science Mathematics, 
RIKEN Center for Integrative Medical Sciences, 9 Research Division of 
Dementia and Neurodegenerative Disease, Nagoya University Graduate 
School of Medicine

[Objective] Spinal-bulbar muscular atrophy （SBMA） is an adult-onset neuromuscular degenerative disease caused by CAG repeat expansion in androgen 
receptor （AR） gene. So far findings from mice models have indicated that testosterone-dependent mutant AR aggregations play important roles in 
neuronal degeneration. We generated induced pluripotent stem cells （iPSCs） from SBMA patients and established more accurate disease models to 
investigate the pathogenesis of SBMA. [Methods] We established iPSCs from 4 SBMA patients and 3 age-matched controls. iPSCs were differentiated 
into motor neurons （MNs） for the pathophysiological analysis of SBMA. [Results] Mutant AR aggregations were not detected in 4-week SBMA-MN 
culture by immunocytochemistry or Western blot analysis, while alteration of the expressions of disease-associated genes including CALCA （CGRP-1） 
and TßR2 was detected, suggesting this model recapitulates early pathophysiology of SBMA. We identified ER stress as a disease accelerating factor 
which significantly enhanced the phenotypes of SBMA-MNs. Transcriptome analysis revealed dysregulation of synapse associated genes in SBMA-MNs 
and several disease-associated molecules which induced neurodegenerative phenotypes in control-MNs. Furthermore, the phenotypes in SBMA-MNs were 
rescued by the inhibitors of identified molecules. [Conclusions] We are planning to use SBMA skeletal muscles and MNs to further investigate synaptic 
interactions. Using this disease model, uncovering early pathophysiology of SBMA, and identifying novel biomarkers and therapeutic targets are expected.

Pe-33-2 Allele selective suppression of mutant polyQ protein 
by LNP-delivered siRNA targeting CAG expansions

○TomokiHirunagi1,KentaroSahashi1,KiyoshiTachikawa2,AngelLeu2,
MichelleNguyen2,RajeshMukthavaram2,PriyaKarmali2,
PadmanabhChivukula2,GenkiTohnai1,MadokaIida1,KazunariOnodera1,3,
ManabuOhyama4,YoheiOkada3,HideyukiOkano5,MasahisaKatsuno1
1 Department of Neurology, Nagoya University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Arcturus Therapeutics, 3 Department of Neurology, Aichi Medical 
University School of Medicine, 4 Department of Dermatology, Keio University 
School of Medicine, 5 Department of Physiology, Keio University School of 
Medicine

[Objective] Polyglutamine （polyQ） diseases are inherited neurological disorders caused by CAG 
repeat expansions in causative genes. The aim of this study is to examine the potential application 
of unlocked nucleic acid （UNA）-modified CAG repeat-targeting siRNA duplexes （CAG-siRNAs） 
for mutant-allele selective suppression of polyQ protein expression. [Methods] After screening the 
UNA-modified CAG-siRNAs using a luciferase-ataxin-3 reporter assay in HEK293 cells, we tested 
the potency of promising candidates in fibroblasts derived from patients with spinal and bulbar 
muscular atrophy （SBMA） or Huntington's disease. In addition, we administered a UNA-modified 
CAG-siRNA into the mouse CNS using a lipid nanoparticle （LNP） delivery system to investigate 
the in vivo selectivity. [Results] The luciferase reporter assay identified that CAG-siRNA with 
a central mismatch and UNA modifications at positions 9 and 10 from the 5´ end of antisense 
strand （REPU910） showed the best allele selectivity for silencing mutant ataxin-3 expression. 
The REPU910 siRNA also showed allele selectivity for silencing mutant androgen receptor 

（AR） or huntingtin expression, while relatively preserving the expression of the non-expanded 
allele, in the patients' fibroblasts. Furthermore, LNP-mediated delivery of the REPU910 siRNA 
was demonstrated to achieve selective mutant AR suppression in the CNS of SBMA transgenic 
mice. [Conclusions] UNA-modified CAG-siRNAs have the therapeutic potential for allele selective 
suppression of mutant protein expression, which is commonly applicable to polyQ disease therapy.

Pe-33-3 TFEB over-expression reduces mutant AR protein and 
ameliorates phenotypes of the SBMA mouse model

○HiroakiAdachi1,ZheHuang2,KazumasaOkada1,KeikoOhnari1,
TomoyoHashimoto1,TomokoToyota1,YukioIwanaka1
1 Department of Neurology, University of Occupational and Environmental 
Health School of Medicine, Japan, 2 Department of Community Healthcare 
and Geriatrics, Nagoya University Graduate School of Medicine

[Background] Macroautophagy is a set of bulk degradation processes in which 
cells form double-membrane vesicles, called autophagosomes, around a portion of 
the cytoplasm. The transcription factor EB （TFEB） has been reported to regulate 
autophagy by upregulating genes that belong to the coordinated lysosomal 
expression and regulation （CLEAR） network, thereby controlling lysosomal 
biogenesis. Spinal and bulbar muscular atrophy （SBMA） is an inherited motor 
neuron disease caused by the expansion of a polyglutamine （polyQ） tract within 
the androgen receptor （AR）. We examined the effects of the overexpression of 
TFEB in cultured cell models of neurodegenerative diseases and in a transgenic 
mouse model that overexpressed the mutant AR （SBMA mice）. [Materials and 
Methods] Cells were transfected with plasmids encoding mutant AR, huntingtin, 
ataxin-1, ataxin-3 and TFEB. We generated transgenic mice overexpressing 
full-length human TFEB under the control of prion protein promoter, and 
crossed the SBMA mice with mice overexpressing human TFEB. [Results] The 
overexpression of TFEB decreased the expression of each causative protein in 
the neuronal cell models （p< 0.01）. The expression of the autophagic marker 
LC-3 II was significantly elevated in the cells expressing TFEB （p< 0.01）. TFEB 
overexpression improved SBMA mouse phenotypes by inducing autophagy. 
[Conclusions] These findings demonstrated that the high expression of TFEB 
induced autophagy and enhanced the preferential degradation of the disease-
causative proteins, and promoted therapeutic effects in an SBMA model mice.

Pe-34-1 Identification of type-1 interferon driven 
proinflammatory gene set on helper T cells in MS

○NorioChihara,RitsuAkatani,AtsushiHara,ShusukeKoto,
RikiMatsumoto
Division of Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine, Japan

[Objective] Multiple sclerosis （MS） is an immune mediated neurological 
disease of the central nervous system that present symptoms in clinically 
diverse ways. Interferonβ（IFNβ） treatment is effective in part of MS 
patients, whereas IFNβsignal is known to facilitate chronic neuroinflammation. 
In this study, we tried to clarify IFNβ inducing gene signature expressed on 
CD4+ T cells that could play a key role in MS pathogenesis. [Methods] CD4+ 
T cells expressing Programmed death-1 （PD-1） from 4 MS patients treated 
with IFNβ were isolated using cell sorter. Global gene expressions of the 
cells were examined using RNA-seq. Differentially expressed genes between 
PD-1 positive （PD-1+） and negative （PD-1-） CD4+ T cells were identified using 
DESeq2 analysis. Furthermore, gene set enrichment analysis （GSEA） was 
performed and compared to those of PD-1+CD4+ T cells from healthy subjects. 
[Results] Transcriptome analysis revealed 471 differentially expressed genes 

（DEGs） and 306 were upregulated in PD-1+CD4+T cells compared to PD-1-CD4+ 
T cells. 214 genes were unique in our dataset compared to those from healthy 
subjects. GSEA of DEGs from PD-1+CD4+ T cells in our setting identified highly 
scored proinflammatory gene sets, such as tumor necrosis factor mediated 
signaling pathway and cytokine mediated signaling pathway. [Conclusions] 
This study revealed IFNβ driven unique gene set of PD-1+CD4+ T cells in 
MS patients potentially give us a clue to identify the mechanism of chronic 
neuroinflammation in the disease.
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Pe-34-2 Perivascular macrophage infiltration and the myelin 
phagocytosis in MOG antibody-associated diseases

○YoshikiTakai1,TasturoMisu1,ChihiroNamatame1,
YukiMatsumoto1,KimihikoKaneko2,ToshiyukiTakahashi1,3,
KazuoFujihara4,MasashiAoki1
1 Department of Neurology, Tohoku University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Neurology, Japanese Red Cross Ishinomaki Hospital, 
3 Department of Neurology, National Hospital Organization Yonezawa 
National Hospital, 4 Department of Multiple Sclerosis Therapeutics, 
Fukushima Medical University

Objective: To clarify the inflammatory pathology in the central nervous system （CNS） of 
myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody-associated diseases （MOGAD）. Methods: We 
immunohistochemically analysed brain tissues derived from seventeen patients with MOGAD 
and those with other inflammatory demyelinating diseases （aquaporin 4 antibody-positive 
neuromyelitis optica spectrum disorders [NMOSD], acute disseminated encephalomyelitis 
[ADEM] and Tumefactive demyelinating disease [TDD]）. We counted the number of infiltrated 
inflammatory cells （T cells, B cells and macrophages） in and around active demyelinating 
lesions in each disease and compared the values and distribution patterns. Myelin phagocytosis 
by macrophages was also evaluated. Results: Perivascular cuffings in MOGAD were mainly 
composed of T cells and macrophages. In the active demyelinating lesions, the majority of 
inflammatory cells infiltrating in the CNS tissues were macrophages in all diseases, and the cell 
densities were similar （MOGAD vs NMOSD vs ADEM vs TDD: 1508±583 vs 1373±342 vs 1394
±488 vs 1737±432 cells/mm2）, while macrophages accumulated around the perivascular spaces 
were more prominent in MOGAD than in other diseases （1814±1188 vs 868±385 vs 698±513 
vs 1063±719 cells/mm2）. Additionally, the myelin phagocytic activity in the perivascular spaces 
was highly noticeable in MOGAD as compared with others. Conclusions: The present study 
suggests that perivascular accumulation of macrophages and the myelin phagocytic activity are 
more prominent in MOGAD than in other inflammatory CNS demyelinating diseases.

Pe-34-3 Lack of Parkin alters glial immune responses 
and increases neuroinflammation during EAE

○DavideCossu,KazumasaYokoyama,ShigetoSato,SachikoNoda,
NobutakaHattori
Juntendo University, Japan

Objective: To elucidate the effect of Parkin gene associated with mitochondrial 
dysfunction on neuroinflammation, we use a myelin oligodendrocyte 
glycoprotein （MOG）35-55- induced model of experimental autoimmune 
encephalomyelitis （EAE）. Methods: female 8-12-week-old, 6-8 months old 
Parkin-/- mice and sex and aged-matched wild type controls were immunized to 
develop an active EAE. Results: compared to controls, Parkin-/- mice were found 
to be highly susceptible to both the onset and the severity of EAE, showing a 
significantly increased number of CD4+CD27+ T cells and CD8αβ+TCRαβ+ 
cells in the secondary lymphoid organs, together with an altered T cell priming 
and cytokine secretion after MOG35-55 immunization. Enhanced recruitment of 
CD4+ T cells, CD68+ monocytes, and TMEM119+ microglia to spinal cord were 
observed in Parkin-/-mice during the acute phase of the disease. In these mice 
we also detected an accumulation of CD11b+CD45+CD86+CD206+microglia in 
the brain, and a strong over-expression of A1 reactive （C3+GFAP+） astrocytes 
in the spinal cord. The number and size of tubulin polymerization promoting 
protein （TPPP）+ oligodendrocytes were reduced in Parkin-/- mice exhibiting 
impaired remyelination. Conclusions: our data demonstrated that Parkin 
deficiency exacerbates EAE via not only immune dysregulation but also 
mediated by glial cells, suggesting that neuronal damage may also occur 
through active non-cell-autonomous neuronal cell death pathway.

Pe-34-4 Cellular Immunity and Neuroinflammation in 
Patients with Active MS or NMOSD

○MakotoMatsui,NobuakiUchida,KentaroMori,TakeoNakayama,
MichiyoFujita-nakata,MegumiNakanishi,MitsuruSanada,
HiroyukiNodera,ShigemiNagayama
Department of Neurology, Kanazawa Medical University, Japan

[Objective]The primary treatment strategy for both multiple sclerosis （MS） and 
neuromyelitis optica spectrum disorder （NMOSD） patients is early diagnosis 
and treatment start without delay.Opportunities for investigation of deviated 
immunity underlying the early pathogenesis of these diseases are rare.Thus, 
this study searched for useful biomarkers for monitoring disease activity of 
two major neuroinflammatory disorders, and examined differences in immunity 
and inflammatory processes inside and outside the central nervous system.
[Methods] Twenty-seven treatment-naïve patients with relapsing-remitting MS 
and 13 with NMOSD were enrolled during a time of acute flare-up, while 15 
with non-inflammatory neurological disease served as controls. Lymphocyte 
surface antigens isolated from blood and cerebrospinal fluid （CSF） samples 
were analyzed using flow cytometry.[Results] Common CSF features in the MS 
and NMOSD patients during disease flare-up were significantly increased CD29- 
and/or CD45RO-positive helper T （Th） cells, and significant decreases in CD8+ 
immunoregulatory subsets, as compared to the controls. CSF B cell activation 
was specific to MS, while breakdown of the blood-brain barrier （BBB） was more 
prominent in NMOSD patients. As for systemic circulation, increases in type 
2 Th and CD4+CD192+ effector memory T cells were unique to active NMOSD 
patients.[Conclusions] Aberrant cellular immunity was found in the CSF of MS 
patients, whereas BBB integrity seemed to be an important factor for NMOSD. 
Regarding drug development for NMOSD, the CD192 antigen may be a target.

Pe-34-5 An unexpected tolerogenic potency of an anti-
thyroid hormone drug

○YoshimitsuDoi1,2,TakashiYamamura2
1 Seikeikai Hospital, Japan, 2 National Center of Neurology and Psychiatry, 
Japan

[Objective] To describe and characterize a unique tolerogenic potency of an 
anti-thyroid hormone drug based on the results of experimental autoimmune 
encephalomyelitis （EAE） model. [Methods] Methimazole （MMI） is a well-
known safe anti-thyroid hormone drug. Mice were fed with MMI dissolved in 
water since 2 weeks before the immunization. EAE was induced with MOG35-
55 peptide emulsified in CFA （n=6）. After the development of EAE, CNS-
infiltrating mononuclear cells were harvested in a density-gradient method. 
Spleen cells were also recovered and meshed into single cell suspensions 
after red cells were lysed with ACK solution. Cells were stained and analyzed 
by a BD FACSCanto II flowcytometer or sorted by a BD FACSAria IIu cell 
sorter machine. Statistic analysis were performed by Mann-Whiteny U test. 
[Results] The development of EAE was almost completely blocked by the 
administration with MMI. The assessment of CNS-infiltrating cells showed 
that MMI decreased the infiltration of CD4 T cells and increased the absolute 
numbers of CD11b+Ly6G+ cells, which are known as myeloid derived 
suppressor cells. Meanwhile the assessment of the spleen cells indicated 
that MMI only suppressed the expansion of T cell fractions but not other 
fractions. Detailed analysis revealed that MMI treatment increased the ratio 
of FoxP3 positive CD4 T cells in spleens. These results indicate the presence 
of multiple mechanisms for immune tolerance induced by MMI. [Conclusions] 
MMI is considered to be an immunomodulatory drug with potentials for future 
treatment in autoimmune disease.

Pe-34-6 Chronic excessive alcohol drinking exacerbated 
experimental autoimmune encephalomyelitis

○KotaMoriguchi1,2,KatsuichiMiyamoto2,YutaFukumoto2,
SusumuKusunoki2
1 Self Defense Forces Hanshin Hospital, Japan, 2 Department of Neurology, 
Kindai University School of Medicine, Japan

Objective: Moderate alcohol drinking is not considered a risk factor or an 
exacerbation factor for multiple sclerosis （MS）. However, excessive drinking 
is a risk factor for almost all diseases. The effect of chronic excessive alcohol 
consumption for MS is not uncertain. We evaluated whether excessive alcohol 
drinking affected experimental autoimmune encephalomyelitis （EAE）. 
Material and method: Female C57BL/6J mice were sensitized with myelin 
oligodendrocyte glycoprotein （MOG）35-55 to develop EAE. Alcohol treated 
group were administered 20 % w/v water instead of pure water （control and 
alcohol group, n = 13, respectively）. Pathological assessment was performed by 
spinal cord sections day 35 post immunization. Recall response was evaluated 
by T cell proliferative responses using 5-bromo-2'-deoxyuridine （BrdU） 
incorporation assay and inflammatory cytokine production （control and alcohol 
group, n = 6, respectively）. Result: EAE cumulative score was significantly 
higher in alcohol group （alcohol group v.s. control group, 32.4 ± 14.5 v.s. 26.7 
± 11.5, P < 0.01, mean ± SD）. However, BrdU incorporation was significantly 
suppres sed in a l coho l g roup （0.24 ± 0.087 v . s . 0.44 ± 0.16, P < 0.01）. 
Conclusion: Chronic excessive alcohol drinking induced immunosuppression, 
but exacerbated EAE. Chronic inflammation of CNS induced by alcohol might 
be involved in this exacerbation.

Pe-34-7 Harnessing immunity by the flanking residues of 
self-peptide that regulates its functional avidity

○YouweiLin1,2,TakashiYamamura1
1 Dep.Immunology, National Institute of Neuroscience, National Center of 
Neurology and Psychiatry, Japan, 2 Dep.Neurology, National Center Hospital, 
National Center of Neurology and Psychiatry, Japan

The immune system elicits selective response against non-self while avoiding 
any harmful response towards self. Self-antigen can cause autoimmunity 
and induce tumour immunity, but manifestation of such abnormal immune 
responses varies with each antigen and the precise mechanism is not clear. 
Thus antigen-specific therapy just enough to achieve balanced immunity is not 
generally applicable yet. Here, we investigate how different encephalitogenic 
peptides itself produce distinct clinical characteristics of experimental 
autoimmune encephalomyelitis （EAE） in SJL/J mice （n=5 per group in 
each experiment, repeated 3 to 10 times）. Particularly, unlike PLP139-151, 
which caused relapsing EAE with progressive capacity, PLP136-150 induced 
monophasic EAE without progressive capacity through efficient expansion and 
maintenance of a CD69+CD103+（DP） subset of CD4+CD25+ regulatory T-cells 

（Treg）, which was elicited high antigen specificity correlated with the disease 
course. Notably, altered peptides and truncated peptides studies revealed that 
MHC/TCR contact sites of PLP136-150 and PLP139-151 were identical, and 
that the flanking residues outside of them determined the functional avidity, 
which were closely correlated with the kinetics of DP-Treg, through regulating 
promptness and duration of its TCR signaling. These results may help to 
develop alternative therapies taken account of mutual balance of autoimmunity 
and tumor immunity, such as inverse vaccination and efficient peptide-based 
anti-tumor immunotherapy, through manipulation of the stability of disease 
antigen-specific Treg.
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Pe-34-8 Myelin glycolipid sulfatide alters B cell functions: 
Roles in the pathogenesis of multiple sclerosis

○MioHamatani1,2,HirofumiOchi3,KimitoshiKimura4,
MasakiTakata2,4,RyuseiNishigori2,4,ShinjiAshida5,ChihiroFujii5,
KazuyukiKawamura6,ToshikiMizuno5,RyosukeTakahashi4,
HidekiUeno2,TakayukiKondo1
1 Department of Neurology, Kansai Medical University Medical Center, Japan, 
2 Department of Immunology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
Japan, 3 Department of Neurology and Geriatric Medicine, Ehime University 
Graduate School of Medicine, 4 Department of Neurology, Kyoto University 
Graduate School of Medicine, 5 Department of Neurology, Graduate School of 
Medical Science, Kyoto Prefectural University of Medicine, 6 Department of 
Neurology, National Hospital Organization Minami Kyoto Hospital

[OBJECTIVE] Recent evidence suggests critical pathogenic roles of B cells in multiple sclerosis （MS）. The 
aim of this study was to examine how B cells respond to sulfatide, a major myelin-glycolipid that is robustly 
released at demyelinating sites of inflamed lesions of MS. [METHODS] Human peripheral blood B cells from 
five healthy participants were cultured with sulfatide and analyzed for phenotypic changes, cytokine secretion, 
and immunoglobulin production. [RESULTS] B cells exposed to sulfatide upregulated the expression of 
activated lymphocyte function-associated antigen-1 and C-X-C chemokine receptor type 5, molecules associated 
with B cell migration into the central nervous system （CNS）. Treatment with sulfatide also promoted B cells 
to proliferate and produce immunoglobulin G （IgG）. Furthermore, treated B cells enhanced the secretion of 
inflammatory cytokines including granulocyte-macrophage colony-stimulating factor together with an increase 
of co-stimulatory molecules. Our results suggest that sulfatide promotes the B cell infiltration and migration 
toward MS lesions or B cell aggregates in meninges of progressive MS. Exposure to sulfatide promoted B 
cells to produce IgG as well as to become more functional antigen-presenting cells. Potentiated secretion of 
IgG might be associated with oligoclonal band or high IgG index in MS cerebrospinal fluid. [CONCLUSION] 
Treatment with sulfatide caused phenotypic and functional alterations in B cells similar to those found in 
patients with MS. Thus, sulfatide might contribute to the MS pathogenesis by modulating B cell functions.

Pe-34-9 Analysis of Cytokines and Chemokines levels in 
CSF discriminates MS with and without Red Flags

○ShinjiAshida1,ChihiroFujii1,HirofumiOchi2,MioHamatani3,4,
RyuseiNishigori3,5,MasakiTakata3,5,KazuyukiKawamura6,
HidekiUeno3,RyosukeTakahashi5,ToshikiMizuno1,
TakayukiKondo4
1 Department of Neurology, Graduate School of Medical Science, Kyoto 
Prefectural University of Medicine, Japan, 2 Department of Neurology 
and Geriatric Medicine, Ehime University Graduate School of Medicine, 
3 Department of Immunology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
4 Department of Neurology, Kansai Medical University Medical Center, 
5 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
6 Department of Neurology, National Hospital Organization Minami Kyoto 
Hospital

[Objective] There are atypical clinical and radiological findings regarded as warning signs during diagnosis 
of Multiple sclerosis （MS） and these signs are called Red flags （RFs）. However, the immunological profiles of 
MS patients with RFs have not been investigated. We focused on the profiles of cytokines and chemokines in 
cerebrospinal fluid （CSF） of MS patients and examined whether these indicators could distinguish MS with RFs 
from without RFs. [Methods] A total of 35 patients satisfying the McDonald 2010 criteria were enrolled in this study. 
Among them four patients with anti- myelin oligodendrocyte glycoprotein antibody were excluded. 11 MS patients 
showed clinical and /or radiological RFs. We analyzed 13 cytokines and 13 chemokines in CSF of MS patients and 
those of 12 seropositive neuromyelitis optica （NMO） patients. [Results] First, we confirmed the difference of CSF 
profiles between MS without RFs and NMO. The levels of interleukin （IL）-12, B-cell activating factor （BAFF）, a 
proliferation inducing ligand （APRIL）, and CC- Chemokine Ligand （CCL） 2 were significantly higher in NMO than 
MS without RFs. MS without RFs showed higher levels of CCL3 and CCL5 than NMO. Then we used discriminant 
analysis for cytokines and chemokines levels in CSF among three groups: MS with and without RFs and NMO. 
This discriminant analysis model distinguished three groups with 93% accuracy. [Conclusion] Extensive analysis of 
cytokines and chemokines in CSF revealed immunological differences between MS with and without RFs.

Pe-35-1 Correlation between cognitive and brain MRI 
parameters in Japanese patients with multiple sclerosis

○ShokoFukumoto1,MitsuruWatanabe1,MasaakiNiino2,NorikoIsobe1,
TakuyaMatsushita1,KatsuhisaMasaki1,AyakoSakoda3,
FumieHayashi1,Jun-ichiKira1,3,4
1 Department of Neurology, Neurological Institute, Graduate School of 
Medical Sciences, Kyushu University, Fukuoka, Japan, 2 Department of 
Clinical Research, National Hospital Organization Hokkaido Medical Center, 
Sapporo, Japan, 3 Department of Neurology, Brain and Nerve Center, Fukuoka 
Central Hospital, International University of Health and Welfare, Fukuoka, 
Japan, 4 Translational Neuroscience Center, Graduate School of Medicine, 
and School of Pharmacy at Fukuoka, International University of Health and 
Welfare, Okawa, Japan

Objective: We aimed to elucidate the correlation between cognitive function and MRI and motor performance 
parameters in Japanese patients with multiple sclerosis （MS）. Methods: We enrolled 35 patients with relapsing-
remitting MS. Brief International Cognitive Assessment for Multiple Sclerosis consisting of Symbol Digit 
Modalities Test [SDMT], California Verbal Learning Test-second edition [CVLT2], and Brief Visuospatial Memory 
Test-Revised [BVMTR], Timed 25-Foot Walk （T25FW） and 9-Hole Peg Test （9-HPT） were evaluated. Brain MRI 
parameters including fluid-attenuated inversion recovery （FLAIR） lesion volumes, and normalized whole brain 

（NWBV）, white matter （NWMV）, gray matter （NGMV）, and thalamus volumes （NTV）, and the third ventricle 
width （TVW） were measured. Associations between these parameters were assessed. Results: SDMT, CVLT2 and 
BVMTR had positive correlations with NWMV （rs=0.362, p=0.015; rs=0.451, p=0.002; rs=0.392, p=0.008, respectively） 
and NTV （rs=0.449, p=0.024; rs=0.470, p=0.018; rs=0.628, p=0.001, respectively）, and negative correlation with 9-HPT 

（rs=-0.599, p<0.001; rs=-0.461, p=0.001; rs=-0.431, p=0.003, respectively）. SDMT and BVMTR had positive correlations 
with NWBV （rs=0.341, p=0.045; rs=0.344, p=0.043, respectively）, and BVMTR had negative correlations with 
FLAIR lesion volumes （rs=-0.465, p=0.005） and TVW （rs=-0.323, p=0.031）. By multivariable analyses, smaller NTV 
and higher 9-HPT were respectively associated with lower BVMTR （p=0.039） and SDMT （p=0.001）. Conclusions: 
NTV and 9-HPT are good predictors for cognitive impairment in Japanese MS patients.

Pe-35-2 Validation of the SDMT as a measure of silent 
progression in MS: a retrospective cohort study

○KyokaShiroma,NorioChihara,RitsuAkatani,YukiHashimoto,
MasayaTogo,HiroakiSekiya,TakehiroUeda,KenjiSekiguchi,
RikiMatsumoto
Division of Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine, Japan

Objective: Multiple sclerosis （MS） is an inflammatory disease of the central 
nervous system. It has been reported that disease progression occurs without 
any obvious relapse activity, called "silent progression". Thus, we herein aim to 
investigate whether Symbol Digit Modalities Test （SDMT） is a potential tool to 
predict silent progression. Method: We reviewed medical records of continuous 
74 MS patients who visited our hospital from 2012 to 2020, and employed 28 
patients who were examined for multiple SDMT for more than half a year 
interval. Patients were divided into two groups, the exacerbation group which 
represented more than 4-point decrease of SDMT score overtime, and the no-
change group. Several clinical outcomes were compared between the groups. 
Results: Clinical profile of patients was as follows: age at initial evaluation （40.4
±1.7, means±SEM）, disease duration （13.5±2.0 years）, baseline SDMT score 

（50.0±2.4）, evaluation period of SDMT （2.91±0.34 years）, respectively. Although 
the no-change group was younger than the exacerbation group, no significant 
difference was observed in sex distribution, disease duration, baseline SDMT 
score, the evaluation period or the number of relapses. EDSS was deteriorated 
in the exacerbation group compared to the no-change group even without any 
clinical relapse （ΔEDSS 0.81 vs. -0.15, p=0.04）. Of note, brain atrophy （Δthird 
ventricle width （mm/year）） worsened in both groups （p<0.001） with trends of 
severe in the exacerbation group. Conclusion: Our study suggested that changes 
of SDMT score correlate with silent progression of MS.

Pe-35-3 Relationship between immunotherapies and severity 
during recovery phase of NMDAR encephalitis

○SatoruOji,TomohitoKonno,TetsuoYamaga,BakuHashimoto,
KoheiSugimoto,MayumiFuruya,SatoruTanaka,WataruHara,
TakashiTajima,ShokoIzaki,TomohisaDembo,HikoakiFukaura,
KyoichiNomura,Ken-ichiKaida
Department of Neurology, Saitama Medical Center, Saitama Medial 
University, Japan

[Objective] To determine the relationship between immunotherapies and disease 
severity during the recovery phase of N-methyl-D-aspartate-receptor （NMDAR） 
encephalitis. [Methods] Nine cases with NMDAR encephalitis was retrospectively 
investigated. We examined the relationship between the severity during the 
recovery phase and contents of immunotherapy, including the type of therapy such 
as intravenous methylprednisolone （IVMP）, plasmapheresis （PP） and intravenous 
immunoglobulin （IVIG）, number of times in each therapy and time periods from 
onset to treatment start. The severity was evaluated as Barthel index （BI）. [Results] 
The median values of BI during the recovery phase were 50 （0 - 100）. The contents 
of immunotherapy were as follow: IVMP alone in 7 cases and IVMP+PP in 2 cases 
was performed as the first line therapy; IVMP alone in 7 cases, PP alone in 1 case 
and IVMP+IVIG in 1 case as the second line; IVMP alone in 1 case, PP alone in 4 
cases, IVIG alone in 1 case and IVMP+PP in 1 case as the third line. Regarding the 
relationship between the contents of immunotherapy and BI during the recovery 
phase, there were no significant association of the first line therapy, number 
of times in each therapy, time periods to treatment start with BI, respectively. 
Meanwhile, in 7 cases, treated with PP during the clinical course, the periods to the 
institution of PP tended to correlate with BI during the recovery phase （r= -0.71, p 
= 0.074, n = 7）. [Conclusion] The BI during the recovery phase tended to correlate 
with time periods to the PP start in patients with NMDAR encephalitis.

Pe-35-4 Difference of distribution in limbic system between 
herpes simplex and autoimmune encephalitis

○HiroshiKuroda1,2,KimihikoKaneko1,YoshikiTakai1,TatsuroMisu1,
KazuoFujihara3,4,MasashiAoki1
1 Department of Neurology, Tohoku University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Neurology, South Miyagi Medical Center, Japan, 
3 Department of Multiple Sclerosis Therapeutics, Fukushima Medical 
University School of Medicine, 4 Southern TOHOKU Research Institute for 
Neuroscience

[Objective] To clarify difference of distribution in limbic system between patients with 
herpes simplex encephalitis （HSE） and autoimmune encephalitis （AE）. [Methods] We 
retrospectively reviewed medical records of patients with limbic encephalitis including 
HSE and AE. We evaluated abnormalities on fluid-attenuated inversion recovery 
in limbic system and connecting regions including anterior temporal lobe, medial 
temporal lobe, parahippocampal gyrus, orbitofrontal cortex, cingulate gyrus, and 
insula-opercular part. To assess extensity and laterality, we defined total number of 
affected regions as limbic system score （LSS）; defined （bilateral difference of affected 
regions） / LSS as asymmetry index （AI）. [Results] We enrolled a total of 19 patients 
including 6 HSE and 13 AE patients. Median age and female percentage were HSE 
[62 years, 33%] and AE [36 years, 62%]. Of the 19 patients, 5 patients with HSE and 11 
patients with AE showed abnormal MRI. The positivity rates of MRI abnormality [HSE, 
AE] in area of interest were anterior temporal [50%, 23%], medial temporal [70%, 82%], 
parahippocampal [70%, 95%], orbitofrontal [50%, 5%; P < 0.01], cingulate [60%, 9%; P < 
0.01], and insula-opercular [70%, 32%], respectively. LSS in HSE [median 8, interquartile 
range （IQR） 5.5-9] was higher than that in AE [4, 4-6] （P < 0.05）, and AI in HSE 
[median 0.5, IQR 0.3-1] was higher than that in AE [0, 0-0.2] （P < 0.01）. [Conclusions] 
HSE and AE commonly affected temporal lobe. Further, HSE preferentially affected 
orbitofrontal and cingulate areas; showed extensity and asymmetry, compared to AE.
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Pe-35-5 Immunostaining pattern of neuronal surface 
antibodies with in-house IHC and commercial IHC

○AtsukoYanagida,TakahiroIizuka,NaomiKanazawa,EijiKitamura,
HirokiSuga,JuntaroKaneko,KazutoshiNishiyama
Department of Neurology, Kitasato University School of Medicine, Japan

Objective: To compare immunostaining pattern of neuronal surface antibodies 
（NS-Abs） between in-house rat-brain immunohistochemistry （IHC） and 
commercial IHC using indirect immunofluorescence assay （IIFA） test kit 

（Euroimmun）. Methods: We selected antibody （Ab）-positive sera/CSF from our 
cohort of patients with autoimmune encephalitis: NMDAR （n=3, 2 with MOG） 
and LGI1 （n=2）. These Abs were previously determined at Dalmau's lab. We 
compared the immunostaining pattern between in-house IHC and commercial 
IHC. Ab titers were also determined with commercial fixed cell-based assay 

（CBA）. Result: Regarding NMDAR-Abs, both IHC showed a similar reactivity 
with the neuropil of the hippocampus compatible with NMDAR when the Ab 
titers were high, but the reactivity was less intense on in-house IHC and not 
apparent on commercial IHC when the Ab titers were low. Regarding MOG-
Abs, both IHC showed a similar reactivity with white matter compatible with 
MOG when the Ab titers were high, but the reactivity was less intense on in-
house IHC and not apparent on commercial IHC when the Ab titers were low. 
Regarding LGI1-Abs, both IHC showed a similar neuropil pattern compatible 
with LGI1 when the Ab titers were high, but the reactivity was less intense on 
in-house IHC and nonspecific when the Ab titers were low. Conclusion: Both 
in-house IHC and commercial IHC seem to show a similar immunostaining 
pattern when the Ab titers were high, but in-house IHC may be more sensitive 
than commercial IHC for detecting Abs against cell surface antigens including 
MOG especially when the Ab titers are low.

Pe-36-1 withdrawn

Pe-36-3� canceled 

Pe-36-4 A patient with sporadic Creutzfeldt-Jakob 
disease and repeated intracranial hemorrhage

○AkioAkagi1,RinaHashimoto2,IkukoAiba2,AkiraInukai2,
ToshimasaIkeda1,YuichiRiku1,HiroakiMiyahara1,MariYoshida1,
YasushiIwasaki1
1 Department of Neuropathology, Institute for Medical Science of Aging,
Aichi Medical University, Japan, 2 Department of Neurology, National 
Hospital Organization Higashinagoya National Hospital

Introduction We report an autopsy case of a patient with sporadic Creutzfeldt-
Jakob disease （sCJD） and repeated intracranial hemorrhage （ICH）. Patient 
At 43 years of age, the patient developed putaminal hemorrhage. He showed 
a depressive tendency and loss of cognitive function and developed akinetic 
mutism with myoclonus after 2, 3, and 5 months, respectively. Diffusion-
weighted magnetic resonance imaging showed high signal intensity regions in 
the cerebral cortex. The patient died at 45 years of age. Pathological findings 
Macroscopically, hematomas were present in the right occipital and parietal 
lobes. Further, cerebral gray matter showed severe tissue rarefaction, gliosis, 
and neuronal loss. Immunohistochemical analysis revealed synaptic-type prion 
protein （PrP） deposition. Mild atherosclerosis was observed. Gene analysis for 
PrP revealed no mutations. Western blot analysis indicated the presence of a 
type 1 scrapie PrP. Discussion There is no report of sCJD with repeated ICH. 
In our patient, atherosclerosis is the most likely cause of ICH. Repeated ICH 
is likely accidental as the cumulative 10-year ICH recurrence rate in Japan is 
55.6%. However, reports suggest that cellular PrP is upregulated in penumbric 
neurons, surrounding the site of ICH. In sCJD, conversion of cellular PrP to 
scrapie PrP may increase the likelihood of ICH. Conclusion Patients with sCJD 
may have repeated ICH.

Pe-36-5 Prion gene PRNP Y162X truncation mutation 
induced a refractory esophageal achalasia

○YounheeKim,KosukeMatsuzono,YuheiAnan,ShigeruFujimoto
Division of Neurology, Department of Medicine, Jichi Medical University,
Tochigi, Japan

[Objective] Autonomic polyneuropathy was not past considered as a main 
symptom for the prion disease. In 2013, a novel prion disease associated with 
autonomic-sensory polyneuropathy was reported. Today, novel disease showing 
pan-autonomic failure caused by prion gene PRNP mutation is attracting. 
Here, we report a case showing severe esophageal achalasia due to PRNP 
Y162X mutation. [Methods] A 55-year-old Japanese female suffered from 
frequent diarrhea from the age 35 years. She developed urinary disturbance 
and syncope. From the age of 54 years, frequent vomiting suffered her. Her 
mother and aunt were suffered from the same symptoms and died in their 
seventy decades. [Results] Her cognitive function preserved and there was no 
sensory disturbance. However, severe orthostatic hypotension and anhidrosis 
were present. The cranial magnetic resonance imaging showed no abnormality, 
however severe refractory esophageal achalasia was revealed. The biopsy of 
her esophagus and sural nerve showed abnormal prion protein （PrP） deposits. 
Sequencing of PRNP gene identified a Y162X truncation mutation. [Conclusion] 
According to the PRNP gene mutations, D178Efs25X, Y162X, Y163X, Q160X, 
and Y169X showed similar symptoms, and PrP deposits not only in central 
nerves system but also in several peripheral organs. Based on the pathological 
analysis, we named this novel prion disease as "PrP systemic deposition 
disease". In our case, severe refractory esophageal achalasia was characteristic. 
We alert some PRNP mutations can cause the familial autonomic failure 
including esophageal achalasia.
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Pe-37-1 MRI-based machine learning for diagnosing REM 
sleep behavior disorder in older population

○KenjiYoshinaga1,3,TomaMatsushima1,NoritakaWakasugi1,
HirokiTogo1,YoheiMukai2,YujiSaitoh2,NorikoNishikawa2,4,
YujiTakahashi2,TakashiHanakawa1,3
1 Department of Advanced Neuroimaging, Integrative Brain Imaging
Center, National Center of Neurology and Psychiatry, Japan, 2 Department
of Neurology, National Center of Neurology and Psychiatry, 3 Department 
of Integrated Neuroanatomy & Neuroimaging, Kyoto University Graduate
School of Medicine, Japan, 4 Department of Neurology, Juntendo University 
School of Medicine

[Objective] A diagnosis of REM sleep behavior disorder （RBD） is an important 
c l in ica l i s sue because RBD is a prodromal d i sorder preced ing var ious 
neurodegenerative disorders. In the present study, we aimed to assess the potential 
role of resting-state functional MRI （rs-fMRI） as a biomarker of RBD. [Materials and 
Methods] Ten-minute rs-fMRI was acquired in 70 healthy participants （HC） and 55 
RBD patients. Each data was spatially normalized and subsequently denoised using 
FSL and the CONN toolbox. We extracted features from each of these processed data 
by computing correlation coefficients between 132 whole-brain regions of interest 

（ROIs） （Conn Toolbox）. Selecting the most important 10 or 100 features evaluated 
by the random forest, we finally computed accuracy rate of classification using the 
logistic linear regression （with 10-fold cross-validation, 10% of test data）. [Results] A 
test accuracy was 0.595 ± 0.141 and 0.625 ± 0.136 （mean ± SD） with 10 and 100 of 
the most important features, respectively. The ROIs of the cerebellum were found 
in 7 out of the most important 10 features. Scores on Part I of the UPDRS were 
significantly higher in RBD patients classified into RBD than those classified into 
HC （t-test, p < 0.03）. [Conclusion] Our results indicate that rs-fMRI can abstract non-
motor symptoms in RBD and to some extent useful for differentiating RBD from HC.

Pe-37-2�  canceled 

Pe-37-3 withdrawn Pe-38-1 withdrawn

Pe-38-2 Galcanezumab Dose Justification for Japanese 
Patients with Migraine by Population PK/PD analyses

○HanakaMimura1,KoichiInoue1,AkichikaOzeki1,YukaTanji1,
WilliamKielbasa2
1 Eli Lilly Japan K.K., Kobe, Japan, 2 Eli Lilly and Company, Indianapolis, USA

Objective: Galcanezumab （GMB）, a CGRP antagonist, demonstrated superiority 
to PLB in the prevention of migraine in Global Ph3 studies for episodic 
migraine （EM） and chronic migraine （CM）. Similar efficacy was seen in 
Japanese （JP） patients （pts） in Ph2 and Ph3 studies. To support adequacy of 
the dose for JP pts, population PK （PPK） and PK/PD analyses including JP 
pts were conducted. Methods: Study CGAN （JP EM efficacy） and CGAP （JP 
EM and CM long-term safety） were evaluated with PPK and PK/PD methods, 
along with data from Global studies. Simulations were performed to assess 
the effect of body weight （BW） on PK and support validity of loading dose 

（LD）. The effect of ethnicity （JP vs. non-JP） on PK and target engagement, 
via CGRP plasma concentrations, was assessed. Results: PPK analysis included 
PK samples from 2309 pts, including 420 JP pts. No significant differences in 
PK was noted between JP and non-JP pts. PK is dependent on BW; however, 
this effect was not clinically meaningful as PK simulation demonstrated 
overlap of GMB serum concentrations at the 5th and 95th percentiles of BW. 
Administration of the first dose of 240mg resulted in achievement of steady 
state for the 120mg monthly maintenance dose by Month 1. PK/PD analysis 
included 1319 pts, including 414 JP pts, which demonstrated similar GMB-CGRP 
relationship between JP and non-JP. Conclusion: The results of PPK and PK/
PD analyses supported the dosing regimen of 240mg LD followed by a 120mg 
maintenance dose monthly, the same regimen for non-JP pts, as appropriate 
dose for prevention of migraine headache in JP pts.

Pe-38-3 Reappraisal of abnormal EEG in migraine by 
wide-band digital EEG

○KyokoHosokawa1,KiyohideUsami2,YuTatsuoka1,
MasayukiHonda3,TakefumiHitomi3,AkihiroShimotake2,
MasaoMatsuhashi2,DaisukeDanno4,TakaoTakeshima4,
YoshihisaTatsuoka5,RyosukeTakahashi1,AkioIkeda2
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine,
Japan, 2 Department of Epilepsy, Movement Disorders and Physiology, Kyoto
University Graduate School of Medicine, 3 Department of Clinical Laboratory
Medicine, Kyoto University Graduate School of Medicine, 4 Department 
of Neurology, Headache Center, Social Medical Corporation Kotobukikai
Tominaga Hospital, 5 Tatsuoka Neurology Clinic

[Purpose] A possible underlying pathogenesis of migraine is cortical spreading depolarization （CSD）. 
CSD is a large infraslow EEG shift, which could not be appropriately recorded by conventional EEG 
setting. Previous reports of EEG in migraineurs varied. One of them, enhanced photic driving of EEG 
in migraineurs was called as H-response. We tried to reappraise features of conventional EEG of 
migraineurs, including infraslow EEG changes by wide-band scalp EEG. [Methods] We recruited 61 
patients who were diagnosed as migraine according to IHS criteria. Scalp EEG was recorded with low 
frequency filter （LFF） of 0.08 Hz. We evaluated focal delta slow （FDS） （1-4 Hz, ≧50 µV） by LFF of 
0.53 Hz and infraslow activity （ISA） （<1 Hz, ≧50 µV） by LFF of 0.08 Hz. We analyzed power of 20±
0.5 Hz for 20 Hz photic stimulation in EEG as H-response. [Results] Of 61, migraine with and without 
aura patients （MA and MO） were 21 and 40, respectively. FDS was seen in 30 out of 61. FDS in the 
posterior area （posterior temporal, parietal, and occipital） was significantly seen more in MA than in 
MO （p=0.0441）. Patients under 40 years old tended to have posterior FDS while patients at age 40 and 
more tended to have temporal FDS. ISA was seen in the posterior area in 15 out of 61. In MA under 40 
years old, H-response power anticorrelated with delta-band power in the occipital electrodes. [Conclusion] 
FDS in the posterior area in MA suggests hypo- or hyperfunction in the corresponding area, which may 
be related with visual aura. The observed H-response suggests reduced reactivity in the occipital area.
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Pe-38-4 Relationship between central sensitization and 
restless legs syndrome in patients with migraine

○KeisukeSuzuki1,ShihoSuzuki1,YasuoHaruyama2,
MadokaOkamura1,TomohikoShiina1,HiroakiFujita1,GenKobashi2,
KoichiHirata1
1 Department of Neurology, Dokkyo Medical University, Japan, 2 Department 
of Public Health, Dokkyo Medical University School of Medicine

Objective: To explore the possible role of central sensitization （CS） in migraine 
and restless legs syndrome （RLS）. Methods: We conducted a case-control 
study including 186 patients with migraine and 186 age- and sex-matched 
healthy controls. Symptoms related to CS syndrome were assessed by the 
Central Sensitization Inventory （CSI）. Individuals with CSI scores =>40 were 
defined as having CS. For patients with migraine, the Brief Pain Inventory （BPI） 
and Patient Health Questionnaire （PHQ）-9 were administered to evaluate pain 
severity/pain interference with daily activities and depressive symptoms, 
respectively. In the patient group, RLS and migraine were diagnosed by a 
face-to-face interview. Results: Patients with migraine showed a higher rate of 
CS （21.0% vs. 8.6%） than healthy controls,with an adjusted odds ratio （AOR） 
of 3.039 （95% CI, 1.560-5.992; p = 0.001）. Current smoking was a significant 
determinant of CS among all subjects. Migraine patients in the CS group had 
a higher rate of smoking and RLS and higher BPI and PHQ-9 scores than 
migraine patients in the non-CS group. Multivariable analysis showed that the 
presence of RLS and BPI pain interference score were significant determinants 
of CS among migraine patients. Conclusion: Patients with migraine were 3 
times more likely to have CS than healthy controls. Our results indicate the 
possible role of migraine and RLS comorbidity in the development of CS.

Pe-38-5 Effect of blue light on cortical spreading 
depression

○EijiKitamura,NaomiKanazawa,TakahiroIizuka,
KazutoshiNishiyama
Kitasato University, School of Medicine, Department of Neurology, Japan

Objectives: To examine the effect of blue light on cortical spreading depression 
（CSD） in Sprague-Dawley （SD） rat. Backgrounds: Tiredness, psychiatric 
stress, sleep deprivation, and changes in atmospheric pressure are well known 
as a trigger of migraine. Lighting, including light-emitting diode （LED） 
and computer or mobile phone screens, also provokes migraine attacks. 
In particular, blue light is thought to cause photophobia in a migraineur. 
Methods: We used five male SD rats. Under anesthetizing condition, three bone 
fenestrations were opened to measure the cerebral blood flow （CBF） and direct 
current （DC） potential, and drop KCl solution. 1.0M KCl solution was applied 
through the bone fenestration onto the cortical surface to induce CSD. In each 
rat, CSD was twice induced by KCL solution first in a dark room without 
photic stimulation （as a control） and secondarily under photic stimulation 
using a headset of blue LED （2600Lx）; the second CSD was induced one hour 
later. Results: Photic stimulation more frequently induced CSD compared with 
control condition （11.2±2.0 vs. 7.0±1.1 p=0.001） but did not increase % changes 
in CBF （34.0±3.9% vs 57.8±11.2%, p=0.05）, % changes in DC potential （15.1±
3.1% vs 44.8±17.7%, p=0.15）, and the duration of CSD （46.4±6.6 min vs 47.8±
8.4 min, p=0.78）. Conclusion: In this model, CSD was more frequently induced 
under blue light stimulation than in a dark room. Blue light may provoke 
photophobia in a migraineur by increasing the cortical susceptibility to CSD.

Pe-39-1 Focal delta slow wave with fast oscillations in scalp-
EEG may represent epileptogenicity in epilepsy

○MiwaTakatani1,MasaoMatsuhashi2,ShunsukeKajikawa1,
KiyohideUsami2,AkihiroShimotake1,MasakoDaifu-kobayashi1,
TakefumiHitomi3,RyosukeTakahashi1,AkioIkeda2
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Epilepsy, Movement Disorders and Physiology, Kyoto 
University Graduate School of Medicine, 3 Department of Clinical Laboratory 
Medicine, Kyoto University Graduate School of Medicine

Background: High-frequency oscillations （HFOs） are defined as electroencephalogram 
（EEG） activities in the range of over 80 Hz. Usually, interictal focal delta slow wave 
has suggested focal hypofunction, except for rare situation such as presumably aborted 
spike and slow etc. However, focal slow wave accompanied by HFOs were associated 
with seizure onset zone （in intracranial EEG, and we have coined this epileptic slow, 
"Red slow" （Inoue et al., 2018）. Objectives: We aimed to clarify the presence and 
clinical significance of "Red slow" in scalp EEG. We focused on Temporal intermittent 
rhythmic delta activity （TIRDA）, a potential EEG marker of epileptic activity in 
temporal lobe epilepsy （TLE）. Methods: We retrospectively evaluated scalp-recorded 
video-EEG monitoring data of 5 TLE patients. For analysis, we collected up to 20 EEG 
segments with TIRDA in each patient. Then, we investigated 2 electrodes with the 
largest amplitude of TIRDA for each patient by using the time-frequency analysis and 
high-pass filtered waveform. Finally, we assessed the occurrence rate of fast oscillations 

（40-120Hz） with TIRDA at each patient. Results: We investigated 91 TIRDA of 5 
patients and detected fast oscillations with TIRDA in 13 out of all 91 samples. We 
observed fast oscillations with reproducibility in 2 out of 5 patients. The occurrence 
rate of fast oscillations in the 2 patients was 20% and 35%, respectively. Conclusions: 
Slow wave with fast oscillations was found even in scalp EEG from patients with TLE. 
Further case accumulation are needed to prove the scalp-recorded Red slow.

Pe-39-2 Direct, not network-mediated, electrical stimulation 
reduces excitability in the epileptic focus

○ShunsukeKajikawa1,KatsuyaKobayashi1,RikiMatsumoto2,
TadashiOkada1,MayumiOtani1,MasayaTogo2,KiyohideUsami3,
AkihiiroShimotake1,MasaoMatsuhashi3,YukihiroYamao4,
TakayukiKikuchi4,KazumichiYoshida4,RyosukeTakahashi1,AkioIkeda3
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Division of Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine, 
3 Department of Epilepsy, Movement Disorders and Physiology, Kyoto 
University Graduate School of Medicine, 4 Department of Neurosurgery, 
Kyoto University Graduate School of Medicine

Objective: Abnormal late responses 0.1-1 sec after single-pulse electrical stimulation （SPES）, also 
known as the delayed responses （DRs）, have been reported as a biomarker of epileptogenicity 
in patients with intracranial EEG （iEEG）. We aimed to clarify the neuromodulatory effects in 
response to the external stimuli in the epileptic focus. Methods: Four patients with intractable 
focal epilepsy were recruited who underwent iEEG recording for presurgical evaluation 

（IRB#C1192/C1212）. We studied DRs at 7 probable epileptic foci （6 seizure onset zones and 
1 irritative zone） by applying SPES to 1） the 7 recording areas （epileptic foci themselves） 
and 2） the 7 areas that connected to the focus, namely, at the epileptic network. Sixty SPESs 
were delivered to each stimulus site. We evaluated the occurrence rate of DRs in the focus for 
each SPES as an index of cortical excitability. Results: SPES in the epileptic foci elicited DRs 
in 4 out of 7 epileptic foci. SPESs in the remote region within the epileptic network induced 
DRs in 5 out of 7 epileptic foci. The occurrence rate of DRs by stimulating the focus （13.3±
4.0%） was lower than that by stimulating the remote region within the epileptic network （20.9
±6.4%）. Conclusion: The DRs were less induced in the epileptic focus by SPES of the focus 
itself compared to that of the epileptic network areas. This finding implies that direct electrical 
stimulation induces more intense local-inhibition in the epileptic focus than network-mediated 
stimulation,and provides insights into the neuromodulation therapy.

Pe-39-3 Functional mapping of semantic processing in 
the anterior temporal lobe

○AkihiroShimotake1,RikiMatsumoto1,5,KatsuyaKobayashi1,
KiyohideUsami2,TakayukiKikuchi3,MasaoMatsuhashi2,
KazumichiYoshida3,TakeharuKunieda3,4,SusumuMiyamoto3,
RyosukeTakahashi1,AkioIkeda2
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Epilepsy, Movement Disorders and Physiology, Kyoto 
University Graduate School of Medicine, 3 Department of Neurosurgery, 
Kyoto University Graduate School of Medicine, 4 Department of 
Neurosurgery, Ehime University Graduate School of Medicine, 5 Division of 
Neurology, Kobe University Graduate School of Medicine

Objective: Recently the importance of the anterior temporal lobe （ATL） for semantic processing 
has been highlighted. We aimed to establish the functional mapping method for semantic memory in 
temporal lobe epilepsy （TLE） patients with epilepsy surgery. Methods: We studied intractable 3 TLE 
patients, who underwent presurgical evaluation with subdural electrodes over the lateral and ventral 
ATL in the language dominant side. Visual and auditory semantic judgement tasks were performed 

（IRB#C533）. The stimuli were presented visually or auditory every 2 seconds. The stimuli （48 items: 
half living and half nonliving） are randomly presented with about 300 trials for visual/auditory stimuli 
respectively. Patients were asked to answer whether the stimulus is living or nonliving. As a control 
task, high-low judgement task was also performed. Event related potentials （ERPs） were obtained by 
averaging of the ECoG epoch during tasks with a time window of 2000 ms. Results: Compared with 
the control task, robust ERP was observed in the electrodes along the fusiform gyrus and inferior 
temporal gyrus （ITG） for visual task and in the middle/inferior temporal gyri for auditory task. 
Robust ERP was partly overlapped between visual and auditory tasks in the anterior-middle part of 
the ITG. Conclusions: The visual and auditory semantic function converged in the ATL, especially 
in the ITG, suggesting the importance of this area for multimodal semantic processing. Semantic 
judgement task can be helpful for the functional mapping of semantic processing.

Pe-39-4 Slow and infraslow of scalp EEG is associated with 
transient neurological events in Moyamoya disease

○KozueHayashi1,KiyohideUsami2,MasayaTogo3,YukihiroYamao4,
AkihiroShimotake1,TakeshiFunaki4,TakefumiHitomi5,
TakayukiKikuchi4,MasaoMatsuhashi2,KazumichiYoshida4,
SusumuMiyamoto4,RyosukeTakahashi1,AkioIkeda2
1 Department of Neurology, Kyoto University Graduate School of Medicine, 
Japan, 2 Department of Epilepsy,Movement Disorder and Physiology, Kyoto 
University Graduate School of Medicine, 3 Department of Neurology, Kobe 
University Graduate School of Medicine, 4 Department of Neurosurgery, 
Kyoto University Graduate School of Medicine, 5 Department of Clinical 
Laboratory, Kyoto University Graduate School of Medicine

<Objective> Transient neurological event （TNE） is a common phenomenon after direct revascularization 
for moyamoya disease. It appears gradually and lasts for about 15-30 minutes. Cerebral blood flow 

（CBF） change may be associated with TNE, but EEG in TNE has not been researched. Previously, slow 
activities were observed in ECoG when neurological symptom occurred with CBF change. Our objective 
is to clarify the relationship between TNE and the slow wave of scalp EEG. <Method> We recruited 15 
moyamoya disease patients over 15 years old who underwent revascularization. Scalp-EEG and SPECT 
within 7 days after surgery were analyzed. We examined EEG about the frequency of δ slow with TC 
0.3 sec and infraslow activity （ISA） with TC 2.0 sec. The operational definition of ISA was 1） duration 
>3 sec, 2） amplitude >100 μV. We calculated CBF ratio （post/pre-operation） using quantitative value of 
SPECT.<Results> 9 of 15 patients developed TNE. All of them showed increased frequency of δ wave in 
EEG. ISA was observed in 3 of 4 patients who underwent EEG while TNE was present. Analysis of CBF 
revealed a trend of higher CBF ratio among the patients with TNE （p=0.07）. <Conclusion> Our results 
suggest that TNE is associated with slow waves （δ and ISA） and CBF increase. These slow waves could 
be sensitive biomarkers of TNE with CBF change. Besides, the scalp slow waves may have common 
generator mechanism to ECoG slow activities, which are called cortical spreading depolarization caused by 
neuron and glia, since both of them are observed in patients with neurological symptoms with CBF change.
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Pe-40-1 Five-years' accomplishment of Initiative on Rare 
and Undiagnosed Diseases （IRUD）

○YujiTakahashi1,HidetoshiDate1,HidekiOi2,TakeyaAdachi3,
EnKimura3,NoriakiImanishi3,ShinjiKosugi4,
NaomichiMatsumoto5,KenjiroKosaki6,YoichiMatsubara7,
HidehiroMizusawa8,IRUDConsortium9
1 Department of Neurology, National Center Hospital, National Center of 
Neurology and Psychiatry, Japan, 2 Department of Clinical Research Support, 
Translational Medical Center, National Center of Neurology and Psychiatry, 
3 Japan Agency for Medical Research and Development, 4 Department of 
Medical Ethics/Medical Genetics, Kyoto University School of Public Health, 
5 Department of Human Genetics, Yokohama City University Graduate 
School of Medicine, 6 Center for Medical Genetics, Keio University School 
of Medicine, 7 National Center for Child Health and Development, 8 National 
Center of Neurology and Psychiatry, 9 IRUD Consortium

[Purpose] IRUD has established a unified All-Japan diagnostic and research scheme for rare and undiagnosed diseases. This 
study aims to demonstrate the accomplishment of the five-years' effort of IRUD project. [Methods]The fundamental IRUD 
scheme consisted of six pillars: coordinating center （IRUD-C）, clinical center （IRUD-CL）, clinical specialty subgroup （IRUD-
CSS）, analysis center （IRUD-AC）, data center （IRUD-DC） and resource center （IRUD-RC）. IRUD-CC administrated the whole 
system and temporally served as IRUD-RC. Blood samples were obtained from participants with informed consent in IRUD-CLs 
and subjected to whole exome sequence analysis in IRUD-ACs and resource repository in the IRUD-RC. IRUD-DC managed a 
data-sharing platform, IRUD Exchange. [Result] Until the end of September 2020, 6192 pedigrees consisting of 17219 individuals 
had been registered. WES was completed in 4493 pedigrees and final diagnosis had been established in 1970 pedigrees （43.8%）. 
The total numbers of causative genes and mutations were 523 and 1247, among which 822 （66%） were novel. Thirty-seven genes 
associated with novel disease entities or phenotypes have been discovered. The Neurology and Myology CSS is the largest 
specialty subgroup consisting of 46 specialists. A considerable number of pedigrees with the causative mutations demonstrated 
diverse neurological phenotypes. [Conclusion] IRUD has registered many pedigrees, established diagnosis with high diagnostic 
rate and identified novel causative genes and new disease entities, highlighting the particular significance of IRUD in neurology.
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