
 

114 
 

別紙３                                             
                                

厚生労働科学研究費補助金 （難治性疾患政策研究事業） 

神経変性疾患領域の基盤的調査研究 分担研究報告書 

 
筋萎縮性側索硬化症（ALS）および進行性核上性麻痺（PSP）の病型分類の確立 

 
研究分担者 花島 律子 

鳥取大学医学部・脳神経医科学講座脳神経内科分野・教授

 

Ａ. 研究目的 

１）進行性核上性麻痺（PSP） 
JALPAC の患者登録を協力し、我が国で PSP

の臨床病型および臨床経過の特徴を明らかにし

て、病初期から診断や予後および重症度の判定

に有効な臨床項目（進行予測因子）を見出、よ

り良い臨床診断基準および重症度分類を確立す

ることを目的とする。 
２）筋萎縮性側索硬化症(ALS) 
ALS は前頭側頭型認知症(FTD)に類似した行動，

認知，言語の障害をきたしうる．我々は行動異常

の検出として ALS-FTD-Questionnaire (ALS-
FTD-Q) ，認知障害の評価として Edinburgh 
Cognitive and Behavioural ALS Screen (ECAS)
を日本語化し，その有用性を報告してきた．一方，

言語機能に関しては欧米でも簡便なスクリーナ

ーは一般的ではなく，存在しても日本語との言

語体系の相違から単なる翻訳では不十分と考え

られる．本研究では ALS，FTD の言語機能の評

価法を独自に開発し，神経変性疾患への有用性

を検討した． 

Ｂ. 研究方法 

１）進行性核上性麻痺（PSP） 
CBS を含めた患者登録を JALPAC 研究と協力し

て行った。臨床亜型の登録診断と、中央診断およ

び国際誌での基準と対応を検討した。また、PSP 
Rating Scale（PSPRS）と Barthel Index（BI）の

相関、PSPRS の経年的な推移を検討した． 
２）筋萎縮性側索硬化症(ALS) 
Gorno-Tempini らの原発性進行性失語症(PPA)の
診断基準に沿って「自発言語」，「統語理解」，「復

唱」，「物品呼称（高頻度語）」，「物品呼称（低頻

度語）」，「言葉の補完」，「読字（熟字訓）」，「非語」，

「ことわざの説明」，「書字」の 10 項目を評価し

た．PC 画面上に設問を表示し，質問を合成音声

で読み上げて検査を実施した．検査実施時の音

声を全例記録した．  

 (倫理面への配慮) 

鳥取大学倫理審査委員会の承認を得ている。 

Ｃ. 研究結果 

１）進行性核上性麻痺（PSP） 
初回登録が本年度で約 400 例となった。フォロ

アップを含めた経過登録は延べ 750 例を越えた。

臨床亜型の分類は近年出された国際的な基準で

の診断中央と登録診断の合致率は低くかつ複数

の亜型が重複する例が多かった。PSPRS と BI は
強い相関関係を示し、罹病期間と日常生活動作

の障害程度の検討により、病初期に急激な進行

みられることが分かった。また，CBS 群、RS と

CBS 臨床診断基準を満たす PSP/CBS 群におい

てより増悪が顕著であり、運動症状だけではな

く、認知機能が PSPRS の予後予測因子として示

された。 
２）筋萎縮性側索硬化症(ALS) 

健常対照 42 例，ALS 14 例，パーキンソン病(PD) 

25 例，アルツハイマー型認知症(AD) 4 例，進行

性核上性麻痺(PSP) 11 例を含む合計 115 例の解

析を実施した．PPA 症例は現時点で進行性非流

暢性失語(PNFA) 2 例，発語失行(AOS) 1 例にと

どまった．ALS, PD, AD,PSP 群の平均値を検討

すると，ALS 症例では「自発言語」，「書字」，「読

研究要旨 PSP においては、我が国で PSP の臨床病型および臨床経過の特徴の把握、進行予測因子を検出することを

目的とした。JALPAC 研究と協力し患者登録を全国から行い、臨床スケールおよび日常生活動作スケールの推移を

検討した。結果、初回登録として約 400 例、経過登録延べ 750 例以上と順調に全国から登録された。臨床亜型は重

複もあり分類困難例が多数みられた。PSPRS と BI は強い相関関係を示し、罹病期間と PSPRS の年変化率の解析で

は初病初期の進行が急激であることを示した。今後、疾患特異度および進行予測因子をさらに検討が必要である。 

筋萎縮性側索硬化症(ALS)については、ALS および前頭側頭型認知症(FTD)に対する言語機能スクリーナーを作成

し，神経変性疾患の言語機能評価に対する有用性を検討した．本スクリーナーは ALS，パーキンソン病，アルツハ

イマー型認知症などによる言語障害の特徴を疾患ごとに描出できる可能性が示唆された． 
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字(熟字訓)」の項目で低下を示した．PD 群では

「統語理解」の低下がみられた．AD 群では「統

語理解」，「熟字訓の読字」，「低頻度語の呼称」の

カテゴリーで低下を認めた．PSP 群では「統語

理解」，「熟字訓の読字」，「書字」，「低頻度語の呼

称」の低下が顕著であった．スクリーナーの 10

項目で多項ロジスティック回帰分析を行うと，

正診率は対照 89.7%，ALS 78.6%．PD 56.0%，

PSP 100%であった． 

Ｄ. 考察 

１）進行性核上性麻痺（PSP） 
JALPAC 研究による症例登録は順調に進捗して

いる。現在の臨床診断基準では診断基準を満た

さない症例や重複して診断基準を満たす症例が

多数あり、疾患特異性の高い画像診断やバイオ

マーカーの開発，PSPRS や BI の推移を含めた

臨床像の更なる検討が望まれる。PSPRS と BI で
進行度は把握可能と考えられ、病初期での急な

進行を把握できた。今度、更に進行予測因子の解

明が必要である。 
２）筋萎縮性側索硬化症(ALS) 

PPA 分類に準拠した失語症スクリーナーを作成

した．失語を含めた言語障害を呈さないアルツ

ハイマー病患者あるいはパーキンソン病患者は

一定の割合で存在するものの，疾患カテゴリー

別に多数例で検討すると，各疾患の失語症状の

特徴が比較的明瞭に描出しえた．失語症状の特

徴は各疾患の言語野（Broca，Wernicke 野等）の

変性の程度，皮質下ネットワークの障害の程度

と範囲を反映すると考えられる．神経機能画像

との相関等の検討も今後の検討課題である． 

Ｅ. 結論 

１）進行性核上性麻痺（PSP） 
PSP の臨床症状の把握スケールの確立を試みて

いる。概ね順調に進行しており、継続的な検討が

必要である。 
２）筋萎縮性側索硬化症(ALS) 

少数例の検討であるが，本スクリーナーは疾患

による言語の特徴を描出できる可能性が示唆さ

れた．PPA の各亜型の典型的な障害パターンの

確定が必要であり，ALS,AD,PSP の症例数蓄積

も重要である．症例蓄積のためオンディマンド

での検査を含めた多施設共同研究を進めること

を検討中である． 

Ｆ. 健康危険情報 

 特になし 
（分担研究報告書には記入せずに、総括 
研究報告書にまとめて記入） 
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