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A.研究目的 

 大脳皮質基底核変性症(Corticobasal 

degeneration:CBD)の臨床症候は多彩で、大脳皮

質基底核症候群(corticobasal syndrome:CBS)は

一部に過ぎず、さまざまな臨床像をとることが

明らかにされた。そのため CBDの生前診断率は

きわめて低い。2013年に Armstrongらにより

CBDの新しい臨床診断基準(Armstrong基準)が

提案されたが、その後の validation studyによ

れば、感 

 

 

 

度・特異度は高くないことが示されている。わ

が国の CBD患者の臨床像を多施設共同で明らか

にするとともに、CBDと臨床診断した例の背景

病理を検討することにより Armstrong基準の感

度および特異度を検討し、CBDに陽性的中率の

高い臨床所見を抽出し、より精度の高い臨床診

断基準を作成することを目標とする。まず、病

研究要旨 
病理学的に大脳皮質基底核変性症(Corticobasal degeneration:CBD)と診断された症例において遺伝

子・生化学・臨床像およびMRI画像の中間解析を行った．わが国における CBDの発症年齢や罹病期

間は欧米の報告とほぼ同等であった。わが国における CBDの最終臨床診断は CBD/CBSが 39％、進

行性核上性麻痺 26％、アルツハイマー型認知症 13％であった．初期には Lewy 小体病と診断されて

いる例が約 3分の１を占め、大脳皮質徴候が少なく運動徴候が多いという傾向がみられた．MRIでは

PSP pattern（中脳被蓋の萎縮が優位な症例）が最も多かった．今後中央病理診断、遺伝子、生化学解

析の結果を合わせ、最終的な検討対象例を絞り込み、解析を行う予定である．  
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理学的に CBDと診断された症例の臨床像を明ら

かにすることを試みた。 

 

B.研究方法 

対象は病理診断にて CBD と診断され、遺伝子

および生化学的解析にて CBD であることが確認

された症例。中央病理診断を行う研究機関（弘前

大学、都立神経病院、国立精神・神経医療研究セ

ンター）では、独立して年齢・性別のみの情報を

基に、病理学的に CBD の診断基準（Dickson et 

al. 2002）を満たすかどうかを確認する。新潟大学

にて MAPT 変異の有無を、東京都医学総合研究

所にてウエスタンブロット(WT)法等を用いて蓄

積タウのバンドパターンが CBD に合致するかを

検討する。また診療録から性別、発症年齢、死亡

時年齢、初期の診断名、最終臨床診断名、発症時

の症候、診療科、CBD Armstrong診断基準の項

目、CBS改訂ケンブリッジ基準の項目、NINDS-

SPSP の項目などを後方視的に調査するとともに、

保管されている MRI を東京都健康長寿医療セン

ター、名古屋市立大学へ送付し、神経放射線科医

が萎縮の有無・部位、異常信号の有無などについ

て、性別・年齢のみの情報をもとに、客観的評価

を行う。 

 

(倫理面への配慮)  

本研究は「人を対象とする医学系研究に関する

倫理指針」および「ヒトゲノム・遺伝子解析研究

に関する倫理指針」を遵守して研究を実施する。

個人情報については、連結可能匿名化された ID

を付し、個人を特定できる個人情報は収集しない。

対応表は各研究機関に保管し、他の研究機関へは

提供しない。本研究のデータは施錠可能な部屋

（東名古屋病院神経内科医局）の中に保管される。 

平成 27年 9月 14日国立病院機構東名古屋病

院倫理委員会に申請し、承認された。本研究で

扱う既存試料・情報の使用について、ご遺族か

ら本研究に関する再同意をいただくことは困難

であるため、再同意の手続きは行わない。その

ため、ご遺族からの問い合わせの機会及び既存

試料・情報の研究への利用を拒否する機会を保

障するために、平成 27年 10月 29日ホームペー

ジ上で本研究の内容を公開した。 

 

C.結果 

 現時点で把握している CBD病理診断例 78名

のうち、凍結あり症例は 34例（男性 33名、女

性 34名）で、発症時平均年齢 64.9歳、死亡時

平均年齢 72.6歳、平均罹病期間 7.1年であっ

た。この中から情報が得られた症例について中

間解析を行った。 

(1) 遺伝子(MAPT)解析 (n=24) 

 解析を行った 24 名の中で 6 種類の Benign 

polymorphism を認めた。FTDP-17の 1家系で

報告のある pathogenic mutation が 1例で認め

られた。 

(2) 生化学解析 (n=29) 

29名中 25名は生化学的に CBDとして矛盾な

しと判断された。1症例は CBDの特徴(37kD)を

有するが、アルツハイマー病に類似した特徴も

あり、判断が難しく、バンドが検出されなかっ

た症例を 2例認めた。 

(3) 病理中央診断 

6名で確認作業中。 

(4) 臨床像（n=16） 

CBDの生前臨床診断名は CBD/CBSが 39％、

進行性核上性麻痺(progressive spranuclear 

palsy:PSP) 26％、アルツハイマー型認知症

13％、前頭側頭型認知症 3％、パーキンソン症

候群 10％、パーキンソン病(Parkinson 

disease：PD3％であった。CBDの初期診断で最

も多いのは PSP25％、ついで PDと CBDが

19%で、PDとレヴィー小体型認知症(Dementia 

with Lewy body)を合わせて 32％と約 3分の１

がレヴィー小体病と診断されていた。 

大脳皮質徴候の出現頻度（診察時/全経過）

は、認知機能障害 56%/80%、行動変化

46%/71%、失行 14%/25%、失語 21%/45%、う
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つ 13%/38%、皮質性感覚障害 0%/10%、他人の

手徴候 0%/7%であった。一方運動徴候は、四肢

強剛 94%/94%、動作緩慢あるいは動作のぎこち

なさ 88%/94%、姿勢の不安定さ 75%/94%、転倒

75％/94%、歩行異常 80%/93%、振戦

27%/33%、四肢ジストニア 27%/29%、ミオクロ

ーヌス 13%/13%であった。 

半数以上の患者で出現していた症候の平均出

現時期は、歩行障害 0.9年、異常行動 1.4年、言

語障害 1.8年、転倒 1.8年、認知障害 2.9年、尿

失禁 3.6年、垂直性注視麻痺 4.1年、嚥下障害

4.9年であった。 

(4) MRI（n=14） 

脳萎縮の局在は前頭葉萎縮が最多（14/14症例）

であった。その他、非対称性大脳萎縮（11/14）、

大脳脚萎縮(10/14)、脳梁萎縮（9/14）などの所見

が高頻度に認められた。非対称性の大脳白質病変

は 6症例に描出され、皮質下にも病変が存在する

4症例が典型的な CBD pattern （非対称性の皮

質下白質病変、非対称性の萎縮を呈する）と考え

られた。全体としては、PSP pattern（中脳被蓋の

萎縮が優位な症例）が 6 症例（43％）と最多で、

残り 4症例は Unclassified pattern（軽度の非対

称性脳萎縮を有するが、白質病変や中脳被蓋の萎

縮など特徴的な所見を呈さない症例）に分類され

た。 

 

D.考察 

 わが国における CBDの発症年齢や罹病期間は

欧米の報告とほぼ同等であった。また CBDの臨

床病型は CBD、 PSPは欧米とほぼ同じだが、

FTDが少なく、失語が主となるﾀｲﾌﾟはなかっ

た。Armstrong基準で臨床病型に加えられなか

った AD-like dementiaはわが国でも 13％存在

していた。初期診断名は欧米に比べ、CBDが少

なく、PSP、 PD、DLBと初期診断されている

割合が多かった。この要因は、今回の参加施設

は神経内科が多いことに起因すると考えられ

た。 

 MRIで PSPパターンが多かったが、これは臨

床像が PSPであった症例が多かったことと関連

していると推察された。今後臨床・画像・病理

の関連を検討する必要がある。 

 遺伝子解析では１例に FTDP17家系で既知の

pathogenic mutationが存在し、生化学解析で

は通常の CBDパターンと異なる結果を示す症例

もみられた。今後、遺伝子・生化学・臨床・病

理所見を合わせて診断の位置づけを総合的に検

討し、最終的に解析する対象を絞り込む予定で

ある。 

 
Ｅ.結論 
わが国における CBD の最終臨床診断は

CBD/CBS が 39％、PSP 26％、AD 13％であっ

た。初期には Lewy小体病と診断されている例が

約 3分の１を占め、大脳皮質徴候が少なく運動徴

候が多いという傾向がみられた。MRI では PSP 

pattern（中脳被蓋の萎縮が優位な症例）が最も多

かった。今後中央病理診断、遺伝子、生化学解析

の結果を合わせ、最終的な検討対象例を絞り込み、

解析を行う予定である。  

 

F.健康危険情報 
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項目に影響を与える要因．第 57回日本神経学会

学術大会 メディカルスタッフポスターセッシ

ョン（兵庫県神戸市 国際展示場）2016.5.21  

・饗場郁子．病理診断された PSP/CBD の臨床

像．第 57回日本神経学会学術大会（兵庫県神戸

市 神戸ポートピアホテル）2016.5.21  

・岩崎 靖，三室マヤ，饗場郁子，奥田 聡，吉

田眞理．進行性核上性麻痺の臨床像を示した

globuIar glial tauopathyの 1剖検例．第 57回

日本神経病理学会総会学術研究会（青森県弘前

市 ホテルニューキャッスル）2016.6.2  

・齋藤由扶子，榊原聡子，橋本里奈，片山泰司，

見城昌邦，横川ゆき，饗場郁子，犬飼 晃，赤木

明生，三室マヤ，岩崎 靖，吉田眞理．不規則頻

呼吸を特徴とした全経過 15 年の進行性核上性

麻痺 PSPの 1剖検例．第 57回日本神経病理学

会総会学術研究会（青森県弘前市 ホテルニュ

ーキャッスル）2016.6.2  

・Tokuda T, Ikeuchi T, Takigawa H, Aiba I, 

Shimohata T, Morita M, Onodera O, 

Murayama S, Nakashima K (Kyoto, Japan). 

A longitudinal observational study of a 

cohort of patients with PSP/CBD: The 

JALPAC project. 20th
 

International 
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Movement Disorders(BERLIN 
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・Aiba I, Saito Y, Yokokawa Y, Kenjo M, 
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・岩崎 靖，三室マヤ，吉田眞理，饗場郁子，

奥田 聡．進行性核上性麻痺の臨床像を示した
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右差の著明なパーキンソニズムを呈した進行
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