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A.研究目的 

 進行性核上性麻痺（progressive 

supranuclear palsy、PSP）と大脳皮質基底核変

性症（corticobasal degeneration、CBD）は、

臨床的にはパーキンソンニズムや認知症、大脳

皮質巣症状を呈し、病理学的にはグリア細胞や

神経細胞に 4リピートタウの封入体形成を特徴

とする孤発性タウオパチーである。近年、疾患

概念の浸透、画像診断の進歩により PSP や CBD

は決して稀な疾患ではなく、パーキンソン症候

群や運動障害の重要な鑑別疾患の一つとなって

いる。PSP の有病率は人口 10万人あたり約 5人

と報告されており、パーキンソン病の 120-170

人に比して少ないものの、臨床診断の向上によ

り有病率はさらに上昇することが予想される。

それに伴い、病理診断と臨床診断合致率にも変

化が生じる可能性が示唆される。PSP、CBD の連

続病理解剖例の解析による疾患スペクトラムの

実態把握は、診断基準の妥当性評価や改訂の重

要な基礎資料となる。 

 

B.研究方法 

1）2010 年から 2013 年の 4年間に愛知医科大学

加齢医科学研究所で検索された連続剖検例 724

例中、臨床診断が PSP あるいは CBD であった症

例、病理診断が PSP、CBD であった症例を抽出し

て診断の合致率を検討した。 

2）臨床的に進行性非流暢性失語症（progressive 

non-fluent aphasia, PNFA）を呈する 2例の病

変分布を検討し、典型的な PSP の病理像と比較

した。 

(倫理面への配慮) 本研究は、愛知医科大学医学

倫理委員会の承認を得た愛知医科大学加齢医科

学研究所ブレインリソースセンターの研究の一

部として承認されている。 

 

C.研究結果 

（1）PSP と CBD の臨床診断と病理診断の合致率 

 2010 年から 2013 年の 4 年間に PSP と臨床診断

された症例は 20 例で、この中で 14例（70％）が

病理学的に PSP であった。臨床診断が PSP で病理

診断が PSP ではなかった 6 例（30％）の内訳は、

4例が CBD、1 例がレビー小体型認知症、1例は分

類不能のタウオパチーであった。一方、病理学的

研究要旨 

 神経変性疾患の臨床診断基準は典型例を中核として作成されるため、臨床スペクトラムが広い疾患

ではしばしば非典型例は除外されることになる。また確定診断は病理学的診断によるため、病理学的

に確定診断された症例から疾患の実態を把握する作業は,継続的に必要である。PSPと CBDという臨

床診断と病理診断が逆転しやすい 4リピートタウオパチーについて、多数の剖検例の後方視的解析を

行った。その結果 PSPと CBDでは病変分布による臨床病理像のスペクトラムが広いこと、多様性の

背景は病変分布のアクセントの強弱が背景にあることを示した。現在の臨床診断基準は典型例を診断

することは可能だが、非典型例を診断するには不十分であることを確認し、PSPと CBDの鑑別点と

して注目すべき観点を整理した。 
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に PSP と診断された症例は 22 例あり、この中で

DLB など他の神経変性疾患が主体で PSP の病理像

が軽微であった 3 例を除外した 19 例の臨床診断

を検討すると、臨床診断が PSP であったものは 14

例（74％）、PSP 以外の臨床診断では CBD2 例、パ

ーキンソン病 1例、多系統萎縮症 1例、パーキン

ソン症候群 1例であった。 

 2010 年から 2013 年の 4年間に CBD と臨床診断

されたものは 8例で、この中で 3例（38％）が

病理学的に CBD であった。臨床診断が CBD で病

理診断が CBD ではなかった 5例（62％）の内訳

は、PSP 2 例、Pick 病 1例、アルツハイマー病 1

例、globular glial tauopathy (GGT)1 例であっ

た。一方、病理学的に CBD と診断された症例は 7

例あり、臨床診断が CBD であったものは 3例

（43％）、CBD 以外の臨床診断であった 4例は、

PSP3 例、アルツハイマー病 1例であった。 

（2）症例 1は死亡時 76歳男性、全経過 13年で

臨床診断は CBS、症例 2は死亡時 82 歳男性、全

経過 3年で臨床的に PNFA を呈する PSP が疑われ

た。 

 罹病期間の長短に差があるが、左右差を伴う

大脳皮質の変性を、中心前回弁蓋部、上側頭回

前方を主体に認めた点が共通していた。通常の

PSP-RSにおける大脳皮質のタウの出現分布は、

中心前回と運動前野の穹隆面に多く、一部は上

側頭回前方にも軽度に出現する傾向を示す点

で、分布の相違を認めた。タウの出現量は通常

のPSP-RSの皮質・白質より多かった。一方、通

常のPSP-RSで強い変性を認める基底核や脳幹部

被蓋、小脳歯状核などの変性はやや軽い傾向を

認めた。全経過3年の症例2では、すでに大脳皮

質の変性の優位性が認められていることから、

タウ沈着の始まりや進展が病変分布の差異を方

向付け、臨床症状の顕在化に反映していると考

えられた。また全経過13年の症例1では、経過が

長期にわたっているにもかかわらず、白質変性

はCBDより軽い傾向を示し、PSPとCBDを画像

上鑑別する上での着目点になると考えられた。 

PSP-PNFAの臨床病理像を呈した報告例では、

中心前回のタウ沈着が多く、典型的な PSPの症

例に比して脳幹部や基底核の変性が軽いことが

指摘されており、今回の検討結果に合致してい

た。 

 

D.考察 

 2010 年から 2013 年までの剖検例から検討した

PSP と CBD の臨床診断と病理診断の合致率は、

PSP では 70％であったのに対して、CBD では依然

として低く 38％に留まっていた。CBD の疾患概

念自体はかなり浸透していると考えられるにも

かかわらず、臨床病理診断に解離が大きい要因

は、まず PSP と CBD の病変分布に重なりが大き

く、臨床像や画像所見だけからの鑑別には限界

があることが示唆される。両者を区別できるバ

イオマーカーや PET などの機能画像の探索がさ

らに必要である。また現在の CBD の診断基準の

設定は、大脳皮質の巣症状の有無にかなり重き

を置いているが、病理像が示す CBD の病変分布

のスペクトラムを捉えきれていない可能性が示

唆される。 

 左右差を伴う大脳皮質の萎縮は、必ずしも PSP

や CBD の鑑別とはならないこと、一方 PSP では

強い大脳皮質の変性を伴っていても白質の変性

は CBD に比して軽い傾向が見られる点が相違点

になると考えられた。 

 

E.結論 

 CBD、PSP の疾患概念自体は浸透しているにも

かかわらず、特に CBD では臨床病理診断に解離

が大きい。PSP と CBD の病変分布に重なりが大き

く、臨床像や画像所見だけからの鑑別には限界

があることが示唆される。両者を区別できるバ

イオマーカーや機能画像の探索がさらに必要で

ある。 

 

F.健康危険情報 

なし 
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