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【研究の背景】 

正常圧水頭症（iNPH）は、前頭葉徴候を中心とする認知機能障害、歩行障害、尿失禁を 3 主徴とする治療可能な認知症

疾患であるが、統合失調症の症状および薬剤の副作用として、iNPH と同様の症状を呈することがある 1)。私は 60 歳以上の

統合失調症患者を対象に、iNPH の 3 主徴と精神症状、服薬状況を調査し、14.3％が iNPH と診断され、日本人の一般人口

の有病率0.5-2.9％と比較すると、4-20倍の有病率であったことを報告し 2,3)、統合失調症において iNPH症状に注意する必

要があることを報告した。 

 

【目 的】

これまでの研究参加者の総数が 59 例であったため、症例数を増やして iNPH および、AVIM（asymptomatic 

ventriculomegaly with features of iNPH on MRI）の有病率を検討すること、遺伝学的なリスク因子が有病率の高さに関与して

いないかを検討することを研究の目的とした。AVIM は将来、iNPH に発展しやすいことが報告されている 4)。 

 

【方 法】

＜有病率調査＞ 

愛媛大学附属病院、十全ユリノキ病院、松風病院に外来通院中の６０歳以上の統合失調症患者を対象に、以下の検査を

行い（BPRS、DIEPSS、iNPHGS、頭部 CT）、iNPH、AVIM の判定、およびその発症に関与する背景因子を検討した。 

＜遺伝学的な解析＞ 

iNPH に関連すると報告されている TSKU 遺伝子の SNPs（rs1149621、rs3740772）5)、SFMBT1 遺伝子の CNV 6)を解析対

象とし、qPCR 法で解析した。 

 

【結 果】

今回の研究では 68 名が研究に参加され、過去の症例と合わせて統合失調症 127 名を解析対象とした。その結果、

10/127（7.9％）が iNPHであり、15/127（11.8％）がAVIMであった。TSKU遺伝子のSNPs、SFMBT1遺伝子のCNVは iNPH

群、AVIM群においてリスクアレル、CNVの保有率に有意差はなかった。非 iNPH群と比較して、iNPH群で有意に罹病期間

が長かった。 

 

【考 察】

一般人口における iNPHの有病率が0.2-2.9％、AVIMの頻度が0.5-1.0％であることから統合失調症患者において iNPH、

およびAVIMの頻度が高いことが示唆された。TSKU遺伝子の SNPs、SFMBT1 遺伝子のCNV といった既知のNPH発症の

リスクではこの頻度の高さは説明できず、iNPH 群で統合失調症の罹病期間が長いことより、発症後の脳の病理学的変化、
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および後天的な遺伝学的変化であるエピジェネティックな変化が発症に影響を与える、もしくは抗精神病薬を含む内服薬の

影響を考えている。AVIMはそうでない群と比較して、有意に iNPHに移行しやすいことが報告されているため、AVIM群を前

向きに追っていき、統合失調症患者でも発症しやすいかを検討する必要がある。 

 

【臨床的意義・臨床への貢献度】

今回の研究結果から、統合失調症患者で iNPH、AVIM の頻度が高いことが示唆された。統合失調症は陰性症状からさま

ざまな身体科への受診につながりにくく、iNPH 症状も同様に見逃されている可能性がある。今回の研究結果を学会、論文

発表することで臨床医への周知を行うことは意義があると考える。また、今後検討しているエピジェネティックな変化を通した

共通の病理学的な基盤の解析を進めることは、統合失調症の一部の病態を説明すると考えている。 
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