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研究要旨 

筋萎縮性側索硬化症（ALS）診断において、閾値追跡法経頭蓋 2 連発磁気刺激検査（TT-TMS）

は運動野機能異常を鋭敏に検出できる検査手法として注目を浴びている。これらの報告の多く

は白人を対象としたものであり、日本人を含むアジア人を対象とした報告は殆どない。TT-TMS

で検出される健常者運動野機能評価パラメーターに、人種間差があるかを検討した。その結果

明らかな人種間差はなく、日本人 ALS 患者にも TT-TMS を活用できる可能性が示された。 

 

Ａ. 研究目的 

 筋萎縮性側索硬化症(ALS)は、進行性の上

位および下位運動ニューロンの変性脱落を

特徴とする神経難病である。ALS の診断に

おいては、鋭敏な診断バイオマーカーがない

ため、上位および下位運動ニューロン障害を

臨床・電気生理学的に証明することが必要と

なる。下位運動ニューロン障害に関しては臨

床所見に加えて筋電図検査が有用であるも

のの、上位運動ニューロン障害の検出におい

ては、臨床的にこれを検出する以外に確立し

た検査手法がない。 

 近年、閾値追跡法 2 連発経頭蓋磁気刺激検

査（TT-TMS）による運動野機能異常（興奮

増大）の検出が、ALS 診断に有用との報告が

なされている（Menon et al, Lancet Neurol. 

2015）。この検査を用いると、ALSおよびALS

類似の疾患を高い感度および特異度で診断

できるとされている。しかし、これらの報告

は白人を対象としたものが主であり、日本人

を含むアジア人を対象とした報告は殆どな

い。更に、従来の 2 連発経頭蓋磁気刺激検査

を用いた研究では、健常白人と比べて健常中

国人は刺激閾値の上昇や短間隔皮質内抑制

（SICI）が低下しているとの報告がされてい

る（Yi et al, Exp Brain Res. 2014）。 

 日本人 ALS 患者への TT-TMS 検査の有用

性を検証するためには、健常日本人 TT-TMS

検査データを含む人種間差の検討が必要と

考えられる。そのため、TT-TMS 検査の健常

者における人種間差を検証した。 

 

Ｂ. 研究方法 

 健常日本人、健常中国人、健常白人を対

象として TT-TMS 検査を実施した。これま

で ALS 診断における TT-TMS 検査の有用性

を検証した研究プロトコールと同様に、運動

野を磁気刺激し、短母指外転筋で記録を行っ

た。TT-TMS 検査のパラメーターとしては、

安静時運動閾値（RMT）、SICI、皮質内促通

（ICF）、中枢運動伝導時間（CMCT）、皮質沈

黙時間（CSP）を各人種間で比較検討した。 
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 (倫理面への配慮) 

本研究は倫理委員会の承認を得ている。ま

た個人情報保護に関しても細心の留意を行っ

ている。 

 

Ｃ. 研究結果 

 28 名の日本人、25 名の中国人、30 名の白

人において、平均年齢はそれぞれ 32 歳、28

歳、31 歳であり、男性は各 15、10、12 名で

あった。年齢および性別に、有意差は認めら

れなかった。中国人において左利きの者が一

人いたが、他は全員右利きであった。 

RMT、SICI、ICF、CMCT、CSP の全てに

おいて、日本人、中国人、白人間で明らかな

人種間差は認められなかった。 

 

Ｄ. 考察 

 TT-TMS を用いた運動野機能評価、錐体路

機能評価では、人種間で有意な差は認められ

なかった。 

 従来の 2 連発経頭蓋磁気刺激検査では、一

定の磁気刺激を与え、それによって得られる

運動誘発電位から、運動野機能を評価する。

一方 TT-TMS では、特定の運動誘発電位振幅

を得るための刺激強度を測定する。この手法

を用いることで、より再現性高く運動野機能

を評価できるとされている。この測定法の差

異が、既報告と本研究の結果の差異となって

表れたものと考えられる。 

 白人 ALS患者を対象とした研究では、ALS

症状が発症する直前から運動野機能障害を

呈し、発症後に更にその機能異常が顕著にな

るとされている。更に、TT-TMS を用いるこ

とで、この機能異常を発症前から検出できる

とされている（Vucic et al, Brain. 2008）。加え

て、TT-TMS により検出される運動野機能障

害を ALS 診断に用いることで、高い感度お

よび特異度で ALS および ALS 類似疾患を診

断できるとされている（Menon et al, Lancet 

Neurol. 2015）。今回の研究では、TT-TMS で

検出される運動野機能パラメーターに、明ら

かな人種間差が見出されなかった。このこと

から、これらの既報における運動野機能パラ

メーターを、日本人 ALS 患者においても活

用できる可能性が示唆された。 

 

Ｅ. 結論 

 TT-TMS 検査で検出される運動野機能パ

ラメーターに明らかな人種間差はなく、日本

人 ALS 患者においても TT-TMS 検査を活用

できる可能性がある。 

 

Ｆ. 健康危険情報 
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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