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研究要旨 

  平成 27年１月より新たに成立した難病法に基づき指定難病として脊髄 

  小脳変性症、多系統萎縮症（線条体黒質変性症、オリーブ橋小脳萎縮、 

  シャイ・ドレーガー症候群）、ファ－ル病(特発性両側性大脳基底核・小  

  脳歯状核石灰化症)が指定され、これらの疾患に関する調査研究を運動失 

  調研究班において対応することとなった。これらの疾患については、 

  平成 28年 4月 1日より都道府県において特定医療制度の給付の対象と認 

  定された場合、厚生労働省が提供する指定難病データベースに登録され 

  ることから、研究班でのデータの解析は早くても平成 29年度以降とな 

  る。そこで、平成 1３年度より平成 26年末まで特定疾患治療研究事業と 

  して厚生労働省に登録のあった特定疾患治療研究事業における登録対 

  象疾患である脊髄小脳変性症について解析を試みたので報告を行う。 

 

 

Ａ.研究目的 

 平成 27 年１月より新たに成立した難病

法に基づき指定難病として多系統萎縮症

（線条体黒質変性症、オリーブ橋小脳萎縮、

シャイ・ドレーガー症候群）、ファ－ル病(特

発性両側性大脳基底核・小脳歯状核石灰化

症)、脊髄小脳変性症が指定され、これらの

疾患に関する調査研究を運動失調研究班に

おいてカバーされることとなった。そこで、

これらの疾患については、平成 28年 4月 1

日より都道府県において特定医療制度の給

付の対象となった場合、厚生労働省の提示

するサーバーに蓄積されることとなること

から、研究班でのデータの解析は、平成 29

年度以降となる。そこで、平成 1３年度よ

り平成 26 年末まで特定疾患治療研究事業

として厚生労働省に登録のあった特定疾患

治療研究事業における登録対象疾患である

脊髄小脳変性症について解析を行った。と

りわけ、平成 27 年 1 月以降において新た

に指定難病として特定医療の対象となる症

例については、重症度基準として Barthel 

Index において 85 点以下を満たす必要が

生じた事から、従来のように診断がついた

時点で全ての症例を把握することはできな

い。そこで、本研究においては、平成 13

年度から厚生労働省に特定疾患治療研究事

業の対象として登録のあった症例を対象に、

疫学、病態、予後の推移について検討を行

うものである。 

 



 

Ｂ.研究方法 

 特定疾患治療研究事業の対象患者で、厚

生労働省・特定疾患調査解析システムに

2004年度から 2008年度までに新規登録の

あった脊髄小脳変性症患者 6156 例を対象

に[1]疾患分類、男女比、疾患別遺伝子検査

実施率、[2]発症年齢、]3]日常生活状況分布、

[4]家族歴、[5]初発症状、[6]神経学的所見、

[7]画像所見、[8]Barthel Indexについて調

査を行った。なお、項目については、特定

疾患治療研究事業に基づく臨床調査個人票

（平成 15 年度以降に導入された書式）よ

り引用した。 

 

 (倫理面への配慮) 

 国立保健医療科学院における倫理委員会

の承認を受け、厚生労働省健康局疾病対策

課よりデータの提供を受けた。 

 

Ｃ.研究結果 

1) 病型分類 

 孤発性脊髄小脳変性症 3410 例（55.4%、

男女比 1.06）、常染色体優性遺伝性 1914

例（31.1%、男女比 1.08、常染色体劣性遺

伝性 81 例（1.3%、男女比 1.13）、その他

の遺伝性 70 例（1.1％、男女比 1.69）、痙

性対麻痺 484 例（7.9%、男女比 1.42）、不

明 197 例（3.2%、男女比 1.24）であった。

なお、疾患別の遺伝子検査実施率について

は、孤発性脊髄小脳変性症 12.9%、常染色

体優性遺伝性 69.3%、常染色体劣性遺伝性

53.1％、その他の遺伝性 70.0%、痙性対麻

痺 7.0%であった。 

 

2) 遺伝性脊髄小脳変性症の遺伝子型 

 常染色体優性遺伝性 1914 例の内訳につ

いては、MJD(SCA3)452 例（23.6%、男女比

1.19）、SCA6 599 例（31.3%、男女比 0.96）、

DRPLA 210 例（11.0%、男女比 1.04）、SCA1 61

例（3.2%、男女比 1,44）、SCA2 44 例（2.3％、

男女比 1.59）、SCA7 5 例(0.3%、男女比 4.0)、

その他 674 例、不明 206 例であった。 

常染色体劣性遺伝性 81 例の内訳は、ビタミ

ン E 単独欠乏性失調症４例（4.9%、男女比

3.0）、アプラタキシン欠損症 11 例（13.6%、

男女比 2.67）、Friedreich 失調症 12 例

（14.8％、男女比 1.40）、その他 44 例、不

明 10 例であった。痙性対麻痺 484 例の内訳

は、孤発性 229 例（47.3%、男女比 1.34）、

常染色体優性161例（33.3%、男女比1.33）、

常染色体劣性 49 例（10.1%、男女比 1.58）、

その他 24 例、不明 21 例であった。 

 

3) 発症年齢 

 常染色体劣性遺伝性については、他の疾

患群と比較して 15 歳以下に多い傾向を示

した。常染色体優性遺伝性及び痙性対麻痺

は、15〜64 歳に多く、孤発性については、

16〜64 歳、65 歳以上のいずれの年齢帯に分

布する傾向を示した。遺伝性については、

常染色体優性遺伝性では、DRPLA において

他の遺伝子型と異なり、15 歳以下で 20%と

やや多い傾向を示した。常染色体劣性遺伝

性においては、いずれも 15 歳以下に多い傾

向を示したが、ビタミン E 単独欠乏性失調

症において65歳以上が25.0%と他の遺伝子

型より多い傾向を示した。痙性対麻痺にお

いてはいずれも 16〜65 歳に集中するが、常

染色体劣性遺伝性においては、他と比較し

て15歳以下が22.4%と多い傾向が認められ

た（表１）。 

 

4) 日常生活状況分布 

 日常生活の状況について、正常、独力可

能、部分介助、全面介助で区分して評価が

行われているが、常染色体優性遺伝性は独



 

力可能が 60.3%と高く、介助を必要とする

症例は 33.7%であった。一方、常染色体劣

性遺伝性は、独力可能が 38.3%と他の病型

と比較しても低い傾向を示し、介助を必要

とする症例が 53.1%、うち全面介助は 13.8%

と介助を受ける率が他の病型と比較して高

い傾向を示した。遺伝子型で比較した場合、

全面介助を必要とする病型として、常染色

体優性遺伝性では DRPLA 21%、SCA2 18.2%

と高く、常染色体劣性遺伝性ではアプラタ

キシン欠損症（27.3%）、ビタミン E 単独欠

乏性(25%)、Friedreich 失調症(16.7%)の順

に高い傾向を示した。一方、年齢別に比較

した場合、全面介助率は、いずれの病型に

おいても 15 歳以下で高い傾向を示し、年齢

階層があがるにつれ全面介助率は低下する

傾向を示した。 

 

5) 家族歴 

 家族歴を有する病型としては、常染色体

優性遺伝性で 87.7%を示したが、血族結婚

は 4.6%と低く、同胞者世代（いとこ等）の

発症者 48.3%、両親の世代の発症者 74.9%、

祖父母の世代の発症者 23.8％と高い傾向

を示した。一方、孤発型は家族歴ありが

6.0%と低いものの、血族結婚が 33.0%、同

胞世代の発症 25.6%、両親の世代の発症

31.5%、祖父母の世代の発症 3.9％と常染色

体優性遺伝性よりは低い傾向を示した。常

染色体劣性遺伝性では血族結婚が 55.0%と

高く、同胞世代の発症 65.0%、両親の世代

16.7%、祖父母の世代 3.3％と同胞世代での

発症が特に高い傾向が認められた。痙性対

麻痺は、年齢階層が低いほど家族歴を有す

る率が高く、小児期での発症症例では

22.2%に血族結婚が認められた（表１）。 

 

6) 初発症状 

 いずれの病型も起立・歩行障害が認めら

れた。言語障害は、孤発型(23.2%)、常染色

体優性遺伝性(18.5%)、その他の遺伝性型

(18.6%)で高く、常染色体劣性遺伝性では

6.2%と低い傾向が示された。遺伝性型で比

較した場合、常染色体優性遺伝性において

も MJD(SCA3)11.7%、DRPLA 7.1%と低い傾向

を示した。年齢階層別で比較した場合、常

染色体優性遺伝性は、小児期において起

立・歩行障害を初発症状として認められる

率は 48.7%と他の病型と比較しても低い傾

向が認められたが、16〜64 歳、65 歳以上で

はともに 80%を越えた症例で歩行・起立障

害が認められた。また、言語障害も年齢階

層があがるにつれ、初発症状として捉えら

れる比率が高まる。一方、上肢運動機能障

害で発症する症例は、年齢階層があがるに

つれ低下する傾向が認められた。 

 

7) 神経学的所見 

 痙性対麻痺においては、小脳症状を伴う

症例は少なく、バビンスキー徴候、四肢の

腱反射が亢進している症例が多数を占めて

いる。なお、11.2％で認知機能障害が認め

られ、常染色体劣性では 22.4%と他と比較

して高い傾向が認められた。発症年齢別で

比較した場合、15 歳以下で 22.0%、65 歳以

上で 20.0%と２極化する傾向が認められた。 

 常染色体劣性遺伝性では、認知機能障害

を呈する症例が 22.2%と他の病型と比較し

ても高い傾向が認められ、ビタミン E 単独

欠乏性失調症では 50%に認知機能障害が認

められている。常染色体優性遺伝性では、

DRPLA で 61.4％、SCA2 で 20.5%と認知機能

障害の頻度が高い傾向が認められた。年齢

階層で比較した場合、認知機能障害は、15

歳未満では 52.6%に認められ、16〜64 歳で

10.2%、65 歳以上で 9.7%と、小児と成人以



 

降で症状が異なる傾向が示された。一方、

歩行能力も小児期においては小児期に 9 点

のものが32.9%認められたが、16〜64歳 8%、

65 歳以上で 11.2%と年齢とともに病態が大

きく変化する傾向が認められた。SCA7 にお

いて核上性垂直眼球運動麻痺が 20%の症例

で、持続性注視方向性眼振が 60%で認めら

れた。また、四肢の腱反射が 60%で亢進す

る傾向を示した（表２）。 

 

8) 画像所見 

 痙性対麻痺は、他の病型と比較して画像

所見において異常が認められることは少な

く、14.7%で小脳萎縮が認められている。し

かしながら、遺伝子型で比較した場合、常

染色体劣性においては異常所見が 50%で認

められており、68%で小脳萎縮が、20%で脳

幹萎縮が認められた（表３a）。また、大脳

白質病変が、これら常染色体優性、劣性の

いずれにおいても他の病型に比して高い頻

度で異常が認められた。常染色体優性遺伝

性では、脳幹萎縮を認める症例が 27.8%と

高く、とりわけ SCA7 で 80%、DRPLA 67.2%、

SCA2 60%と高い頻度で異常が認められた( 

表３b)。なお、DRPLA では、大脳白質病変

が 31.3%、大脳萎縮が 41.7%に認められた。

一方、年齢階層別で比較した場合、脳幹萎

縮は、54%、30.8%、20%と年齢があがるに従

い、異常の頻度は低下する傾向を示した。 

 

9) Barthel Index 

 脊髄小脳変性症については、旧臨床調査

個人票において、Barthel Index を代用し

た生活機能評価が含まれていた事から、

Bartel Index に換算（%）して各病型別に

評価を行った。これによると、Barthel 

Indexが85点以上の症例が孤発性で67.5%、

常染色体優性遺伝性で 74.8%、常染色体劣

性遺伝性で 40.7%、痙性対麻痺で 62.5%と、

多くの症例で 85%を超える傾向を示した。

また、連続して3年間経過を追えた症例510

例において、常染色体優性遺伝性及び痙性

対麻痺症例の全てが３年間の経過中、

Barthel Indexが85%を上回る傾向が認めら

れた。一方で、常染色体劣性遺伝性につい

ては、最初の１年間で約 40%の機能低下が

認められた。 

 

Ｄ.考察 

 臨床調査個人票を用いた脊髄小脳変性症

の疫学調査については、「運動失調に関する

調査及び病態機序に関する研究班（東京大

学医学部神経内科 辻 省次教授）によっ

て報告されている。平成 15〜16 年度に登録

された脊髄小脳変性症患者 9607 例を対象

に解析が行われている。この中で、孤発性

65.4%、常染色体優性遺伝性 26.7%、常染色

体劣性遺伝性 1.7%、その他の脊髄小脳変性

症 1.5%、痙性対麻痺 4.7%であった。今回の

調査では、平成 16 年度〜20 年度に都道府

県における審査会において認定され、新規

に厚生労働省のデータベースに登録された

症例を対象としているが、都道府県の登録

率が約 60%台であることも加味してもやや

少ない 3410 例を分析できた。内訳について

は、孤発 55.4%、常染色体優性遺伝性 31.1%、

常染色体劣性遺伝性 1.3%、その他の遺伝性

1.1％、痙性対麻痺 7.9%、不明 3.2%と前回

の調査と比較して遺伝性の比率が優性と劣

性を合わせて 32.4％と前回調査よりも高

い傾向を示しており、おそらくここ数年の

遺伝性検査体制の充実によるものと考えら

れる。疾患別の遺伝子検査実施率について

調べた結果、孤発性脊髄小脳変性症 12.9%、

常染色体優性遺伝性 69.3%、常染色体劣性

遺伝性 53.1％、その他の遺伝性 70.0%、痙



 

性対麻痺 7.0%と遺伝性が疑われた症例に

対する遺伝性検査実施率が高い傾向が示さ

れている。また、遺伝性脊髄小脳変性症の

比率について、前回調査では、MJD 30.2%、

SCA6 29.3%、DRPLA 13%、SCA1 3.8%、SCA2 3.0%、

SCA7 0.3%、その他 20.4%の順であったが、

今回の調査では、SCA6 31.3%、MJD 23.6%、 

DRPLA 11.0%、SCA1 3.2%、SCA2 2.3％、SCA7 

0.3%、その他 18.9%とやや SCA6 の比率が高

まっている。一方、常染色体劣性遺伝性に

ついては、前回調査では 172 例が該当し、

Friedreich 38.4%、その他 52.3%であった

が、今回の調査では 81 例が該当し、アプラ

タキシン欠損症11例（13.6%、男女比2.67）、 

Friedreich 失調症 12 例（14.8％、男女比

1.40）、ビタミン E 単独欠乏性失調症４例

（4.9%、男女比 3.0）、その他 44 例、不明

10 例と、前回の調査から Friedreich の比

率が減少している。 

 臨床調査個人票は、平成 13 年度の電子化

導入の際に事後の予後評価に耐えうるよう

ADL をはじめ様々な評価項目が加えられた

ところであるが、特に ADL の指標として導

入されたBarthel Indexを用いた解析では、

大半の症例で予後が高く評価される等、い

くつかの課題が明らかになった。このため、

平成 26 年度における難病法に基づく指定

難病としての認定基準として、神経疾患に

対して一律、Barthel Index を用いた重症

度評価の適用について議論されたところで

あるが、本研究における結果を踏まえ、行

動面と精神面の双方から ADL を評価できる

指標として modified Rankin Scale(mRS)が

本疾患の認定に導入されたところである。 

  

Ｅ.結論 

 本研究では、特定疾患治療研究事業に登

録された症例データに基づき、その病態を

明らかにした。 
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Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 

1. 特許取得 

  なし 

2. 実用新案登録 

  なし 

3.その他 

 

 

 

表１ 各病型別の家族歴ありの内訳 

 
 

表２ 各病型別の神経学的所見の発生頻度 

 
  



 

表３a 病型別の画像診断で異常ありとされた主たる病変 

 

表３b 遺伝子型別の画像診断で異常ありとされた主たる病変 

 

 

 

 


