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A.研究目的 

グアム島の筋萎縮性側索硬化症/パーキンソン認知

症複合 (Guam ALS/PDC)では、ソテツの根茎に寄

生するシアノバクテリアが産生する神経毒で

ある BMAA(β-methylamino-L-alanine) を発症要

因とする仮説がある。BMAA は、AMPA/kainite レ

セプターを介して運動ニューロンに興奮性毒 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

性を及ぼすとされ、長期に亘る BMAA の摂取が

ALS/PDC 発症を引き起こすと想定されている。

牟婁病 (Kii ALS/PDC)脳における BMAA の存在の有

無を明らかにすることで、BMAA が紀伊 ALS/PDC の病

態に及ぼす影響について検討する。 

 

研究要旨 

〔目的〕グアム島の筋萎縮性側索硬化症/パーキンソン認知症複合 (Guam ALS/PDC)で病因との関連が

示唆されている神経毒 BMAA (β-methylamino-L-alanine) について、牟婁病 (Kii ALS/PDC)脳におけ

る存在の有無を検討する。 

〔対象と方法〕対象は、5 例 の牟婁病患者凍結脳。(ALS 2 例、PDC 3 例。男性 1 名、女性 4 名。死亡

時年齢 60 歳から 77 歳、平均 69.8 歳。罹病期間 3年から 13 年、平均 7.4 年)、age-matched の非神経

疾患 3 例、Common ALS 2 例。方法は、患者脳由来蛋白質の加水分解産物を用いて高速液体クロマトグ

ラフィー (HPLC)、質量分析計 (LC/MS/MS)、アミノ酸分析器 (AAA)によって BMAA の有無について解析

した。なお、本研究は、三重大学医学部倫理委員会で承認を得ている。 

〔結果および考察〕3 種類の解析結果からは、牟婁病 5 例の BMAA について一貫した検出結果は得られ

なかった。 

〔結論〕グアム島の ALS/PDC では、シアノバクテリアが産生する神経毒である BMAA の持続摂取が発症

に関与するという仮説があり、脳内に BMAAの蓄積が報告されている。今回、5例の牟婁病 (Kii ALS/PDC) 

患者脳内で BMAA が検出されなかったことから、少なくとも牟婁病では BMAA が発症に関与は否定的で

ある。 

 



  
 

 

B.研究方法 

対象は、紀伊 ALS/PDC 5 例 (男性 1 名, 女性 4

名、平均年齢 69.0 歳、ALS 2 例 PDC3 例、平均

罹病期間 7.4 年)と age-matched の非神経疾

患 3例、common ALS 2 例。方法は、患者脳由来

蛋白質の加水分解産物を用いて高速液体クロ

マ ト グ ラ フ ィ ー  (HPLC) 、 質 量 分 析 計 

(LC/MS/MS)、アミノ酸分析器 (AAA)によって

BMAA の有無について解析した。 

(倫理面への配慮) 本研究は、三重大学医学部倫

理委員会の承認を得ている。 

 

表 1 対象患者 

 

 

C.研究結果 

5 例について、2回ずつ解析を行った。 

 

表 2 BMAA 結果 

 

 

 

 

3種類の検索方法で一定の検出結果を示した症例

はなかった。 

 

D.考察 

    Spencer らはグアム島住民が蘇鉄の実を持

続的に摂取することで、含有される神経毒が

ALSP/PDC の発症を引き起こすという仮説を報

告した。 

表 3 グアム島の蘇鉄と実の調理法 

 

 
 

彼らは、紀伊半島においても奄美大島からもたら

された蘇鉄を食することが、ALS/PDC の原因で

あると報告しているが、実際には、蘇鉄を食用と

して用いることはない。また、グアム島での蘇鉄

の実の摂取量は、神経毒として想定された摂取量

より大幅に少なかったことから、この仮説は一旦

下火となった。      

    Coxらは、蘇鉄の根茎に含まれるシアノバク

テリアが産生する 神経毒 BMAA が蘇鉄の実、さ

らには実を食するオオコウモリの体内に蓄積し、

オオコウモリを食べるグアム島チャモロ人に

ALS/PDC が発症するという、BMAA の

bio-magnification 説を提唱した。 

 

表 4 蘇鉄の根茎にあるシアノバクテリア 

 



  
 

 

 
 

Cox らは、Gaum ALS/PDC の凍結脳を用いた解

析で protein-binded BMAA 濃度の高値を報告

しており、食物連鎖の中で bio-magnification 

された cyanobacteria 由来の BMAA が神経細胞

死を誘発しているとする説を提唱している。 

 

表 5 BMAA の bio-magnification 

 

 

 

BMAA は、AMPA/kainite レセプターを介して

運動ニューロンに興奮性毒性を生ずることで

神経細胞死を引き起こすという。 

 

 

 

表 6 Guam ALS/PDC 患者における BMAA 解

析結果 

 

 
 

 

表 7 BMAA の神経細胞興奮作用 

 

 
 

今回の紀伊 ALS/PDCにおける結果から、少なく

とも BMAA が紀伊 ALS/PDC 脳内に蓄積して

いるという証拠はなく、BMAA が神経変性疾患

の普遍的な原因であるとする説に反する。 

 

E.結論 

紀伊 ALS/PDC (牟婁病) 脳における 神経毒 

BMAA の解析をおこなった。紀伊 ALS/PDC での 

BMAA の神経毒説は、否定的である。 

 

F.健康危険情報 

なし。 
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