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研究要旨 多系統蛋白質症（multisystem proteinopathy：MSP）はその原因遺伝子から 5 型に分類されて

おり、いずれの病型でも運動ニューロン障害を呈した症例が報告されている。一方で、MSP のうちパー

キンソニズムの出現が報告されているのは現在のところ MSP1 のみである。ミオパチー、骨 paget 病

（Paget disease of bone:PDB）と比べ運動ニューロン疾患（motor neuron disease：MND）およびパーキン

ソニズムの出現頻度は低いものの、MSP における徴候の 1 つとして重要である。全国調査および既報告

から、MSP における MND およびパーキンソニズムの症状および診断についてまとめた。 

 

A. 研究目的 
 MSP では一部の症例で運動ニューロン障害お

よびパーキンソニズムを呈することが知られて

いるが、その症候については不明な点が多い。本

邦で報告された家系および既報告家系の検討に

より、MSP における運動ニューロン疾患、パーキ

ンソニズムの特徴を明らかにすることを目的と

した。 
 

B. 研究方法 
MSP 原因遺伝子（VCP, hnRNPA2B1, hnRNPA1, 

SQSTM1, MATR3, TIA1, OPTN1）の変異を有し運動

ニューロン疾患と診断された全国調査例および

既報告例について調査し、その臨床的特徴をまと

めた。さらに、パーキンソニズムについても運動

ニューロン疾患と同様に調査した。 
（倫理面への配慮） 

今回の研究方法では、すでに報告において倫理

的配慮を行われている症例のみを対象としてい

る。 
 
C. 研究結果 

VCP遺伝子変異が家族性ALSの1~2%を占める

と報告されている。MSP1での報告では上位運動ニ

ューロン症候と下位運動ニューロン症候を共に認

める症例が多く、臨床症状のみで孤発性ALSと鑑

別することは困難である。 
IBMPFDと診断された8家系17例の検討では上

位運動ニューロン症候が明らかなのは3例（18％）

であったものの、11例（65％）では何らかの運動

ニューロン症候が確認されたと報告されており、

電気生理学的検査で下位運動ニューロン障害が確

認されることは少なくない。一方でこの報告では、

急速な経過をたどった2例ではいずれも発症早期

に運動ニューロン障害が確認されていたことから、

発症早期の運動ニューロン障害が急速な経過と関

連している可能性についても言及されている。 
MSPのうちパーキンソニズムの出現が報告され

ているのは現在のところMSP1のみである。MSP1
ではParkinson病（Parkinson disease：PD）の頻度は

4%と報告されている。VCP遺伝子変異をもつPDは

典型的な臨床症候を呈し、内服治療によく反応す

るとされている。孤発性PDコホートにおける検索

では病原性を持つVCP遺伝子変異は確認されてお

らず、VCP遺伝子変異はPDの原因遺伝子としては

一般的ではない。 
 
D. 考察 

MSP における運動ニューロン疾患およびパー

キンソニズムについては、いずれも孤発性の疾患



分担研究報告書 2 

- 45 - 
 

と臨床症状で鑑別することは困難であると報告

されている。運動ニューロン症状やパーキンソニ

ズムを呈した症例では、MSP に関連する家族歴や

合併症状を注意深く聴取し、MSP が疑われる場合

には遺伝子検査が必要と考えられる。 
 
E. 結論 

MSP における運動ニューロン障害及びパーキ

ンソニズムは臨床症状のみでは孤発性との鑑別

が困難であり、孤発性の症例でも家族歴や MSP の

合併症状の確認をすることが重要である。 
 
F. 健康危険情報 
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なし 
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