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研究成果の概要（和文）：中枢神経ループス(NPSLE)の診断となった症例では 単純T1WIにて、皮質下白質・皮質の点状
・線状高信号病変をNPSLE群(80%)を高頻度に認めた。造影T1WIでは、同部位の点状造影病変を NPSLE群のみ（60%）に
認めた。本所見の分布は髄質動静脈に一致しており、病理学的に認められる脳微細血管の血栓や炎症を反映した所見と
考えられた。7 Tesla MRIを用いてNPSLE患者にて有意に高い比率で脳微細血管病変を検出した。7 Tesla MRIがNPSLEの
早期発見に有用である可能性を示した。

研究成果の概要（英文）： On the high-resolution T1WIs obtained at 7 T, minute punctate/linear 
hyperintense lesions in subcortical and/or cortical areas were found in four (80%)neuropsychiatric 
systemic lupus erythematosus(NPSLE) patients and one (7%) non-NPSLE patient. Further, the minute punctate 
enhanced lesions in these areas were found on contrast-enhanced T1WIs in only three (60%) NPSLE patients. 
These findings suggesting microvascular thrombi or inflammation were significantly more frequent in NPSLE 
than in non-NPSLE patients (P=0.001). In contrast, other imaging findings, laboratory findings, and 
clinical characteristics were not different between the two groups. High-resolution T1WIs obtained at 7 T 
can detect minute lesions, indicating intracerebral microvascular lesions in patients with NPSLE.

研究分野：リウマチ膠原病
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１．研究開始当初の背景 
全 身 性 エ リ テ マ ト ー デ ス (SLE) は

Neuropsychiatric SLE (NPSLE)は 63～91%

高頻度に合併する。 5年生存率は 90%以上

と予後が良い疾患であるが、NPSLE 合併例

では死亡率 7～13%と予後が悪く、発症年齢

が 30 歳代と若年者女性の生命予後影響を及

ぼす重要な合併症である。診断は早期発見が

重要である。これまでに血清、髄液、画像が

NPSLE の診断に有用であるとの報告がある

が、その精度は十分とはいえず(感度 44%, 特

異度 75%)1)、さらなる検討が必要である。確

定診断として一般的な侵襲的な髄液 IL-6 濃

度測定は結果判定まで時間要する。結局

SPECT、MRIなどの画像診断+髄液検査によ

る総合診断となり時間を要する。特に中枢神

経疾患では診断精度が高い MRI 検査による

診断精度は低い。 
２．研究の目的 
今回我々は通常の MRI よりも高い解像度を

得られる 7 Tesla MRIを用いて従来困難であ

ったNPSLEによる早期脳微細血管病変の描

出を試み、NPSLE 患者に特徴的な所見を検

出することが可能か前向き検討した。 
３．研究の方法 
対象:アメリカリウマチ学会 SLE 分類基準

(1997年)を満たす患者 20名 （男 3名, 女 17

名 (平均年齢 35.5 歳 )）7 Tesla scanner 

(Discovery MR950, GE Healthcare)を用い

て高解像度 T2WI (2D spin-echo法 TR 3000 

ms, TE 60 ms, FOV 200 mm, matrix size 

1024 × 512 (pixel size 0.2 × 0.4 mm), slice 

thickness 4 mm, number of slices 38, 

acquisition time, 13 min 48 s)および高解像

度 T1WI (3D spoiled gradient-echo法 TR 12 

ms, TE 2.8 ms, FA 12, FOV 200 mm, 

matrix size 512 × 320 (pixel size 0.4 × 

0.6mm), slice thickness 0.5 mm (after ZIP), 

number of slices 170, acquisition time, 9 

min 35 s) (造影前後)で撮像した。 

 

【画像診断】 

臨床情報を全く知らない神経放射線科医に

よるブラインド読影を 2ヶ月の期間をあけて

2 回行った。1 回目と 2 回目の相違について

は 3回目の判定を行った。 

【NPSLE診断】 

non-NPSLEおよび NPSLEの診断はアメリ

カリウマチ学会のNPSLE分類基準(1999年)

によって日本リウマチ学会専門医、神経内科

医、精神科医が総合的に診断した。 

【統計解析】 

Fisher 正確確立検定または Mann-Whitney 

検定を用い、臨床像、画像所見、血清学的検

査所見におけるNPSLE群と non-NPSLE群

間の差異を検討した。 

統計的有意差は p値 0.05未満とした。 
４．研究成果 
20 例中 5例の患者（年齢:15–39 歳［平均 27.0
歳］;男 1名,女 4名）が NPSLE の診断となっ
た。 
NPSLE の症状は、多発神経炎（1名）、意識障
害（2 名）、精神病様症状（2 名）、脳血管障
害（1名）であった（※重複有り）。 
NPSLE 群・non-NPSLE 群間で年齢・性別・種々
の血清学的検査（抗 ds-DNA 抗体・抗 Sm 抗体・
抗 CL 抗体・ループスアンチコアグラント）
に有意差を認めなかった 
SLEDAI は、NPSLE 群（8–26 [中央値 18]）に
おいて non-NPSLE 群（0–24 [10]）に比し有
意に高値を示した（p=0.02, Mann-Whitney 検
定） 。 
表 1 NPSLE と Non-NPSLE の比較 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
単純 T1WI では、皮質下白質・皮質の点状・
線 状 高 信 号 病 変 (subcortical/cortical 
micro-hyperintensity: SCMH) を NPSLE 群
(80%)において non-NPSLE 群(7%)に比し高頻
度に認めた（p=0.001, Fisher 検定）。  

NPSLE
(n = 5)

Non-NPSLE
(n = 15) p-value*

Demographics

Women (%) 4 (80) 13 (87) 0.718

Age (median) 15–39 (29) 16–54 (35.5) 0.114

SLEDAI (median) 8–26 (18) 0–24 (10) 0.023

Serum

dsDNA-Ab (median) 3.5–400 (36.5) 6.4–394.2 (54.9) 0.860

Sm-Ab (median) 2.6–113.3 (17.4) 0.6–153.3 (8.5) 0.662

CL-Ab (median) 2.1–26.3 (24.3) 1.2–50.8 (17.3) 0.667

LA (median) 0.96–1.19 (0.98) 0.88–2.15 (1.03) 0.526

7 Tesla MRI

SCMH (%) 4 (80) 1 (7) 0.001

SCME (%) 3 (60) 0 (0) 0.001

Infarct (%) 1 (20) 3 (20) 1.000

DWMH (%) 1 (20) 4 (27) 0.766



Subcortical/cortical 
micro-hyperintensity (SCMH) 
NPSLE 39years old Female 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
造影 T1WI では、同部位の点状造影病変
(subcortical/cortical micro-enhancement: 
SCME)を NPSLE 群のみ（60%）に認めた
（p=0.001, Fisher 検定）。 T2WI では、
SCMH/SCME の部位に異常所見を認めなかった。
陳旧性梗塞を NPSLE 群 20%, non-NPSLE 群 20%
に、無症候性大脳白質病変をそれぞれ 20%, 
27%に認めたが、2群間で有意差を認めなかっ
た。 
Subcortical/cortical micro-enhancement 
(SCME) 
34 years old Female 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
7 Tesla MRI による高解像度 T1WI において、
NPSLE 患者で SCMH/SCME を高頻度に認めた。
本所見の分布は髄質動静脈に一致しており、
病理学的に認められる脳微細血管の血栓や
炎症を反映した所見と考えられた。 
7 Tesla MRI を用い、non-NPSLE 患者に比べ、
NPSLE 患者に有意に高い比率で脳微細血管病
変を検出した。7 Tesla MRI が NPSLE の早期
発見に有用である可能性を示した。 
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