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特　集

精神・神経臨床における脳核医学画像―臨床の基本から最新の進歩まで―

Movement disorders の診断における 
症候，MRI，核医学画像検査

杉山　淳比古

　運動異常症（movement disorders）は，中枢および末梢神経系の病変によって運動の

異常を呈する疾患の総称である．パーキンソニズムを呈する疾患も運動異常症の 1 つであ

り，そのなかにはパーキンソン病，非定型パーキンソニズム，薬剤性パーキンソニズム，

脳血管性パーキンソニズムなどさまざまな病態が含まれている．病態により治療法や予後

が異なっているため，適切に鑑別を行う必要があり，核医学画像検査のうちドパミントラ

ンスポーター SPECT や心筋 MIBG シンチグラフィが鑑別に有用である．ドパミントラン

スポーター SPECT では，黒質線条体ドパミン神経細胞の変性を，線条体の集積低下とい

う形で客観的にとらえることができる．心筋 MIBG シンチグラフィでは，パーキンソン病

を含むレビー小体が蓄積する疾患において心臓集積の低下を認める．薬剤性パーキンソニ

ズムの一部に，ドパミントランスポーター SPECT で線条体の集積低下がみられる症例が

あり，潜在的にパーキンソン病などの黒質線条体ドパミン神経細胞が変性する疾患が存在

していることが示唆される．また，同じく運動異常症の 1 つである小脳性運動失調を呈す

る疾患として脊髄小脳変性症が挙げられるが，その診断においては二次性小脳性運動失

調症を適切に除外する必要がある．二次性小脳性運動失調症のうち，自己免疫性小脳性運

動失調症のスクリーニングが課題となっている．頭部 MRI で小脳性運動失調の程度に比

して小脳萎縮が乏しいことや，脳血流 SPECT で小脳の血流が保たれていることは，自己

免疫性小脳性運動失調症を疑う契機となりうる．不随意運動を呈する疾患として，抗

NMDA 受容体脳炎がある．精神症状期や精神症状のみを呈する非典型例においては，精

神疾患との鑑別が問題となる．

索引用語	 	ドパミントランスポーター SPECT，心筋MIBGシンチグラフィ，脳血流 SPECT，薬剤性パーキンソニズム，	

抗 NMDA受容体脳炎
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は　じ　め　に

　運動異常症（movement disorders）は，中枢および末梢

神経系の病変によって随意運動の障害や姿勢の異常を呈す

る疾患の総称である．代表的なものとしてパーキンソニズ

ムをきたす疾患，小脳性運動失調をきたす疾患，そしてさ

まざまな種類の不随意運動をきたす疾患が挙げられる．不

随意運動をきたす疾患については，網羅的に解説すること

は難しいため，近年一般の精神科医の関心も集めている，

抗 N‒メチル‒D‒アスパラギン酸（N‒methyl‒D‒aspar-

tate：NMDA）受容体脳炎について取り上げることとする．

Ⅰ．パーキンソニズムをきたす疾患

1．	概論

　パーキンソニズムをきたす疾患として，パーキンソン

病，パーキンソン病と鑑別が必要なパーキンソニズムを呈

する神経変性疾患である非定型パーキンソニズム（多系統

萎縮症，進行性核上性麻痺，大脳皮質基底核変性症など），

薬剤性パーキンソニズム，脳血管性パーキンソニズムが挙

げられる．それぞれの疾患で予後や治療方針が異なるこ

と，将来的な疾患修飾療法の開発や，その早期導入を考慮

すると，症候，頭部MRI，核医学画像検査などをもとに，

なるべく発症早期に適切に診断することが重要である．ま

ず，病歴や神経診察により症状がパーキンソニズムによる

ものであることを確認する．脳画像検査のなかで頭部MRI

は，パーキンソニズムを呈する疾患のうち脳血管性パーキ

ンソニズムの診断に有用であるほか，非定型パーキンソニ

ズムに含まれる各疾患に特徴的な所見が得られることがあ

る．核医学画像検査のうち，本邦でよく用いられるドパミ

ントランスポーター SPECTと心筋MIBGシンチグラフィ

について，どのように鑑別診断に役立てられているか解説

する．

2．	ドパミントランスポーター SPECT

　ドパミントランスポーター SPECT（123I‒FP‒CIT 

SPECT）は，黒質線条体ドパミン節前神経終末に存在す

るドパミントランスポーターに選択的結合する放射線リガ

ンドを投与する検査である．パーキンソン病や非定型パー

キンソニズムなどの黒質線条体ドパミン神経細胞が変性す

る疾患では，神経終末のドパミントランスポーター密度が

低下しているため，本検査においてこれを線条体の集積低

下という形で客観的にとらえることができる（図 1，自験

例未発表データ）．一方で，薬剤性パーキンソニズムや脳血

管性パーキンソニズムでは，基本的に正常所見となる．こ

のため，ドパミントランスポーター SPECTにより，パー

キンソニズムの原因が，黒質線条体ドパミン神経細胞が変

性するようなパーキンソン病や非定型パーキンソニズムな

のか，そうでないのかを大まかに見極めることができる．

3．	心筋MIBGシンチグラフィ

　123I‒MIBGは，ノルアドレナリンの類似物質として心臓

交感神経節後神経終末のノルアドレナリン貯留顆粒に取り

込まれて集積する．すなわち本検査により，心臓交感神経

節後線維の脱落を可視化することができる．早期相（投与

後 15分）と後期相（投与後 3～4時間）に撮像し，バック

グラウンドとして縦郭に関心領域を設定し，心臓集積との

比をとることで定量的指標としている．本検査で集積低下

がみられるのは，パーキンソン病，レビー小体型認知症，

純粋自律神経不全症といったレビー小体が蓄積する疾患で

ある（図 2，自験例未発表データ）．生前に心筋MIBGシ

ンチグラフィが施行され，剖検病理で診断が確認された症

例を対象とした研究では，レビー小体病（レビー小体が蓄

積する疾患）の診断における早期相の感度は 70.0％，特異

度は 96.2％，後期相の感度は 80.0％，特異度は 92.3％と報

告されている14）．パーキンソニズムをきたす疾患の鑑別に

おいては，パーキンソン病において集積低下がみられるた

め，パーキンソン病と非定型パーキンソニズムとの鑑別に

おいて大きな役割を果たす．発症早期から比較的感度が高

い検査であるが，感度 100％ではないため，集積低下がみ

られないからといってパーキンソン病を否定することはで

きない点に注意が必要である．

4．	薬剤性パーキンソニズムを呈する症例に潜在するパー

キンソン病

　薬剤性パーキンソニズムでは，基本的にドパミントラン

スポーター SPECTにおける線条体の集積が正常となると

先述した．一方で，一部の症例で線条体の集積低下がみら

れ，潜在的にパーキンソン病などの黒質線条体ドパミン神

経細胞が変性する疾患の存在が示唆されることが報告され

ている．例えば，薬剤性パーキンソニズム 32例における

検討では14例でドパミントランスポーターSPECTにおけ

る線条体の集積低下がみられ，集積低下のない，純粋な薬
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剤性と考えられる症例では症状が両側性で，口部ジスキネ

ジアを伴う頻度が高かったことが示されている18）．薬剤性

パーキンソニズムに対してドパミントランスポーター

SPECTと心筋MIBGシンチグラフィを施行した報告で

は，20例中 16例は，ドパミントランスポーター SPECT

と心筋MIBGシンチグラフィがいずれも正常であり，原因

薬剤中止により症状が消失した10）．一方で，ドパミントラ

ンスポーター SPECTと心筋MIBGシンチグラフィがいず

れも異常であった 2例は，原因薬剤中止のみでは症状改善

せず，抗パーキンソン病薬による加療を要した．さらに，

ドパミントランスポーター SPECTが正常か軽微な異常が

あるか判断が困難で，心筋MIBGシンチグラフィは異常で

あった 2例については，原因薬剤中止で一旦は症状消失し

たものの 2年以内に 2例とも症状が再燃していた．両検査

とも正常所見であった 16例以外は，潜在的にパーキンソ

ン病が存在していたことが示唆される．また，興味深いこ

とに薬剤性パーキンソニズム患者でドパミントランスポー

ターSPECTの線条体集積が視覚的に正常であった71例を
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図 1　ドパミントランスポーター SPECT
パーキンソン病や多系統萎縮症では線条体集積の低下がみられるが，脳血管性パーキンソニズムでは正常な集積がみられる（左
尾状核頭部の集積がないが，同部位の陳旧性梗塞の影響と考えられる）．

パーキンソン病 多系統萎縮症 脳血管性パーキンソニズム

図 2　心筋MIBGシンチグラフィー
パーキンソン病では123I—MIBGの心筋集積が低下するが〔標準化した心臓／縦郭比（H／M）2.2 未満〕，多系統萎縮症では心臓集
積が保たれる．

パーキンソン病 多系統萎縮症
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対象とした研究では，原因薬剤投与から半年以内という早

期にパーキンソニズムを発症した群と，半年以上でパーキ

ンソニズムを発症した群を比較すると，早期発症群のほう

が線条体の集積に関する定量的指標が低下していたことが

示されている1）．

　この結果から，原因薬剤投与から早期にパーキンソニズ

ムを発症する患者では，黒質線条体ドパミン神経系のわず

かな異常を伴っている可能性が示唆される．スルピリドに

よる薬剤性パーキンソニズムと診断された症例のドパミン

トランスポーター SPECTを提示する（図 3，自験例未発

表データ）．この症例においても線条体集積の低下がみら

れており，スルピリド中止による症状改善は部分的であっ

た．フォロー中にパーキンソニズムの増悪があり，パーキ

ンソン病の診断で抗パーキンソン病薬が開始となった．

Ⅱ．小脳性運動失調をきたす疾患

1．	概論

　脊髄小脳変性症とは，小脳を中心とし脳幹，脊髄あるい

は大脳をおかす神経変性疾患であり，運動失調のほか，

パーキンソニズム，錐体路障害，末梢神経障害，認知機能

障害などさまざまな症候を呈する疾患群である15）．慢性進

行性の経過で，「呂律のまわりにくさ」や「歩行時のふら

つき」などの小脳性運動失調の存在を疑うような症状があ

り，診察で小脳性運動失調を認めた場合，脊髄小脳変性症

が疑われる．一般的に脊髄小脳変性症においては，頭部

MRIで小脳萎縮を認め，脳血流 SPECTでは小脳における

相対的な血流減少が検出される．これらの所見が得られた

場合，「歩行時のふらつき」の原因が小脳にあるという証

左になるが，脊髄小脳変性症に特異的な所見ではない．ま

た，脊髄小脳変性症に含まれる疾患は，進行が緩徐な疾患

が多い一方で，根本的な疾患修飾薬が未開発の疾患がほと

んどであるため，治療により症状の改善，あるいは進行停

止が期待できる疾患を多く含む二次性小脳性運動失調症を

慎重に除外する必要がある．具体的には，病歴や服薬歴か

らアルコール性小脳変性症や薬剤性（フェニトインなど）

の可能性を疑うことや，血液検査で甲状腺機能低下やビタ

ミンB1欠乏といった病態をスクリーニングするとともに，

頭部MRIで脳表ヘモジデリン沈着症，多発性硬化症，脳

腫瘍，脳卒中といった疾患を示唆する所見がないか確認し

ていく．

2．	自己免疫性小脳性運動失調症

　先述した二次性小脳性運動失調症の 1つとして，自己免

疫性小脳性運動失調症がある．病態に免疫が介在して起こ

るさまざまな神経症候のなかで，小脳性運動失調が前景に

立つものであり，傍腫瘍性神経症候群の一部である傍腫瘍

性小脳変性症も自己免疫性小脳性運動失調症に含まれる．

自己免疫性小脳性運動失調症は，免疫治療の有効性が期待

できるという点で重要であるが，スクリーニングが難しい

という問題がある．傍腫瘍性小脳変性症では，しばしば腫

瘍の発見よりも先行して失調症状が出現する．また，自己

免疫性小脳性運動失調症の診断には自己抗体の同定が役立

つが，抗小脳抗体の多くは研究として一部の施設でのみ測

定されているのが現状である．そのため，自己免疫性小脳

性運動失調症を見出す特徴的な臨床所見や診断バイオマー

カーが求められている．

　臨床経過としては，自己免疫性小脳性運動失調症では急

性から亜急性に進行することが多く，発症 3ヵ月以内にす

でに日常生活動作に制限がみられるような状態を呈するの

が特徴とされている5）．また，頭部MRI所見としては，小

脳を含めて正常所見であることが多いことが報告されてい

る．127例の自己免疫性小脳性運動失調症を対象とした研
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図 3　	薬剤性パーキンソニズムと当初診断した症例のドパ
ミントランスポーター SPECT

線条体集積の低下がみられている．薬剤中止による症状改善は
不十分であり，フォロー中にパーキンソニズムの悪化がみら
れ，最終的にパーキンソン病と診断した．
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究では，頭部MRIを施行した 115例中 64例（55.7％）は

正常所見であった13）．一般的な脊髄小脳変性症では，頭部

MRIで小脳萎縮を呈するため，「小脳性運動失調の程度に

比して小脳の萎縮が乏しい」ということは自己免疫性小脳

性運動失調症を疑う契機となりうる（図 4，自験例未発表

データ）．また，一般的な脊髄小脳変性症では脳血流

SPECTで小脳における相対的な血流減少が検出されるの

に対して，自己免疫性小脳性運動失調症では小脳の血流が

保たれる，あるいは相対的な血流増加が検出されることが

あり16,17），こうした特徴も自己免疫性小脳性運動失調症の

診断マーカーとして役立つ可能性がある．

Ⅲ．抗NMDA受容体脳炎

1．	概論

　抗 NMDA受容体脳炎は，NMDA受容体の NR1 subunit

の細胞外立体構造に対する免疫グロブリン G型の自己抗

体を有する脳炎である．抗神経表面抗体陽性の自己免疫性

脳炎のなかでは頻度の高い疾患であり，アメリカで行われ

た 30歳以下の脳炎 79例を対象とした疫学調査では，抗

NMDA受容体脳炎が 41％を占めていた3）．当初は卵巣奇

形腫を有する若年女性に好発する傍腫瘍性脳炎として報告

されたが，現在では若年女性に多いものの，いかなる年齢

でも発症しうる脳炎と認識され，12歳以下の小児や男性で

は腫瘍合併率が低いことがわかってきている19）．積極的な

免疫療法により軽快するが，重症例では意識障害が数ヵ月

から半年以上遷延することもあり，その体験談が映画化さ

れ，本邦では『8年越しの花嫁　奇跡の実話』が，米国で

は『彼女が目覚めるその日まで』（原題：Brain on Fire）が

制作されている8）．

2．	抗 NMDA受容体脳炎の画像所見

　典型例の臨床経過は，頭痛，発熱などの感冒様症状には

じまり，統合失調症類似の精神症状が出現する．けいれん

発作などを契機に，発語が乏しく外的刺激に対する反応も

欠如するような無反応状態に至った後，さらに口部や手指

の不随意運動，けいれん発作が目立つようになり，中枢性

低換気，自律神経症状などを随伴する7）．精神症状期では，

しばしば統合失調症をはじめとする精神疾患との鑑別が問

題となる．また，けいれん発作のみ，あるいは精神症状の

みを呈する不全型の存在も知られており，抗 NMDA受容

体脳炎患者 571例中，23例（4％）で精神症状のみのエピ

ソードを呈したことが報告されている9）．精神疾患と治療

法が異なることから，精神症状エピソードを呈した患者の
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図 4　自己免疫性小脳性運動失調症の頭部MRI
a．�自己免疫性小脳性運動失調症患者の頭部MRI�T1 強調矢状断像．小脳萎縮は明らかではない ．
b．�脊髄小脳変性症（遺伝性脊髄小脳失調症 6型）患者の頭部MRI�T1 強調矢状断像．明確な小脳萎縮を認める．

a． b．
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なかから，適切に抗 NMDA受容体脳炎患者を見出す必要

があるが，初発の精神症状エピソードを呈した 105例にお

いて血清と髄液の両者で抗 NMDA受容体抗体を測定した

ところ，全例で陰性であったという報告もみられている6）．

そのため，精神症状エピソードを呈した全例で抗体測定を

行うのではなく，ある程度，抗 NMDA受容体抗体測定を

検討すべき症例を絞りこむことが望ましい．そうした絞り

込みに役立つような画像マーカーとして，頭部MRIは候

補となるが，抗 NMDA受容体脳炎において，辺縁系脳炎

に特徴的な側頭葉内側の異常信号を認める頻度はそれほど

高くはない．100例の検討では，何らかの異常所見を認め

たのは 55例であったが，特徴的な側頭葉内側の異常信号

を認めたのは 22例であったと報告されている2）．このた

め，頭部MRIで辺縁系脳炎に特徴的な側頭葉内側の異常

信号を認めた場合，抗 NMDA受容体脳炎を含む辺縁系脳

炎に鑑別疾患を絞りこむことができるが，側頭葉内側の異

常信号を認めないからといって抗 NMDA受容体脳炎が否

定的になるわけではない．核医学画像検査については，
18F‒FDG PETを用いた研究で，後頭葉や頭頂葉後方の代

謝低下を認めることが複数回報告されている4,12,21）．頭部

MRIの arterial spin labeling（造影剤を用いない脳血流イ

メージング）を用いた報告でも後頭頭頂葉の血流低下が示

されている11）．NMDA受容体の蛋白濃度は後頭葉で高い

とされ，こうした後頭葉の代謝・血流低下は NMDA受容

体の一過性の機能低下を反映していると推測されてい

る20）．精神症状エピソードを呈した症例において，抗

NMDA受容体脳炎と精神疾患との鑑別に，これらの核医

学画像検査所見が役立つかについて，十分な検討はなされ

ていないのが現状である．

お　わ　り　に

　「Movement disordersの診断における症候，MRI，核医

学画像検査」というタイトルではあるものの，特集全体は

脳核医学画像を主たるテーマとしているため，さまざまな

運動異常症の鑑別診断における核医学画像検査の有用性に

ついて最近の知見を紹介した．本稿ではあまりふれなかっ

たが，小脳性運動失調，パーキンソニズム，不随意運動，

いずれをきたす疾患の診断においても，病歴や臨床症候が

まず重要であることを最後に述べて，本稿を終える．

　なお，本論文に関連して開示すべき利益相反はない．
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in the Diagnosis of Movement Disorders
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　　Movement disorders are a group of neurological conditions that result in abnormal move-

ments. Diseases characterized by parkinsonism, including Parkinson’s disease（PD）, atypical 

parkinsonism, drug‒induced parkinsonism, and vascular parkinsonism, are also movement dis-

orders. Because these disorders have different treatments and prognoses, they must be differen-

tiated appropriately. Dopamine transporter single photon emission computed tomography

（SPECT）and meta‒iodobenzylguanidine（MIBG）myocardial scintigraphy are instrumental 

in this differentiation. Dopamine transporter SPECT can visualize nigrostriatal dopaminergic 

dysfunction as a decrease in radiotracer uptake in the striatum. MIBG myocardial scintigraphy 

may reveal myocardial sympathetic degeneration as a lack of myocardial MIBG uptake in con-

ditions characterized by Lewy body accumulation, including PD. In some cases of drug‒
induced parkinsonism, dopamine transporter SPECT shows decreased striatal radiotracer 

uptake, suggesting the potential presence of a disease characterized by nigrostriatal dopaminer-

gic neuron degeneration, such as PD. Spinocerebellar degeneration, another movement disor-

der, is characterized by cerebellar ataxia. In the diagnosis of spinocerebellar degeneration, sec-

ondary cerebellar ataxia, including autoimmune cerebellar ataxia, must be appropriately 

excluded. The lack of cerebellar atrophy on brain MRI and the absence of cerebellar hypoper-

fusion on brain perfusion SPECT may constitute a trigger for considering the diagnosis of 

autoimmune cerebellar ataxia. Anti‒NMDA‒receptor encephalitis can also be considered a 

movement disorder since it is characterized by involuntary movements. It can hardly be distin-

guished from psychiatric disorders in its psychotic phase or in atypical cases that present only 

psychiatric symptoms.
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