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Abstract

類案は，主要所見に基づいて体系化し，かつ基本的な神
経学的検査の結果も考慮したものである。また，持続性
および突発性の歩行障害を区別して分類しており，こう
した下位分類は身体機能，予後，および発症機序の面で
重要な意味をもつと考えられる。 

 歩行および姿勢制御の研究は，高齢者人口の急激な増
加に対応し，運動能力と自立を促進する新たな方法を探
索する目的において，今後 10年間は盛んに行われるで
あろう。ここに示した新たな分類法および本特別号の歩
行および姿勢制御に関する論文が，この急速に発展する
興味深い分野の研究推進に役立つことが期待される。        

 歩行および姿勢制御が生活の質や機能的自立に重要な役
割を果たすことが認識されるにつれ，多くの研究グルー
プがこれらの運動機能の病態生理，疫学，臨床像，治療
法を検討してきた。このトピックの意義はますます高
まっており， Movement  Disorders誌 Vol. 28 No. 11  ※  では
歩行および姿勢制御を特集している。中心的な研究グ
ループが現在までの知見を批評的観点からレビューし，
この発展中の分野が今後進むべき方向性を提唱してい
る。    

 本分野は世界中で盛んに研究されており，統一基準の
作成が急務となっている。歩行障害および姿勢反射障害
は非常によくみられるため，臨床分類は明快かつ直接的
でシンプルなものとすべきである。ここでは，本特別号
の序論として，新たな臨床分類体系を提案する。この分

  歩行障害の分類：持続性変化と突発性変化の鑑別  
  Classifi cation of Gait Disturbances: Distinguishing Between Continuous and Episodic Changes  

  Nir Giladi, MD,* , ** , *** Fay B. Horak, PhD, PT, and Jeffrey M. Hausdorff, PhD 

 * Movement Disorders Unit, Department of Neurology, Tel-Aviv Sourasky Medical Center, Tel-Aviv, Israel  
 ** Department of Neurology, Sackler Faculty of Medicine, Tel-Aviv University, Tel-Aviv, Israel  
 *** Sagol School of Neuroscience, Tel-Aviv University, Tel-Aviv, Israel  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 11 2013, pp. 1469–1473   

   ※   日本語版注釈：onlinelibrary.wiley.comのオンライン版で閲覧可能。 

バランス，歩行，分類，転倒，パーキンソン病 KEY WORD 

 Table 1  　   臨床所見による歩行障害の分類  a     

  a   全般的検査および神経学的検査の終了後に分類すること。 
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Abstract

ス障害を，PD管理において欠かせない要素として認識
し，評価する必要がある。本レビューでは，PD患者の
バランス障害の構成要素について説明し，転倒や可動性
を損なうリスクの高い患者の識別に役立てる。        

 パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）患者では，進
行性の運動障害が認められる。PD患者の可動性を低下
させる歩行動作およびバランスの障害は，身体的・心理
社会的機能障害の重要な一因である。臨床医は，バラン

  パーキンソン病におけるバランス障害の構成要素  
  Framework for Understanding Balance Dysfunction in Parkinson ’ s Disease  

  Bernadette Schoneburg, MD,* , ** Martina Mancini, PhD, Fay Horak, PhD, and John G. Nutt, MD 

 * Department of Neurology, Oregon Health & Science University, Portland, Oregon, USA  
 ** Portland VA Medical Center, Portland, Oregon, USA  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 11 2013, pp. 1474–1482   

バランス，歩行，姿勢，パーキンソン病 KEY WORD  
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  Figure 1  　   バランス障害の構成要素。ここでは，姿勢安定性に
寄与する4つの領域として，静止姿勢，反応性姿勢調節，予測
性姿勢調節，動的バランスを提示している。       
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Abstract

中枢パターン発生器，姿勢筋の緊張，皮質－網様体脊髄路系，運動プログラミング，身体図式                KEY WORD  

意識しなくても，筋緊張および律動性四肢運動が自動制
御されると考えられる。しかし，歩行動作中に障害物と
遭遇した場合には，身体の位置を意図的に調節して四肢
運動を適切に変化させなければならない。こうした意図
的な歩行の修正には，前運動野の運動プログラミングが
必要となる。この運動プログラムでは，身体図式など個
人の身体情報が利用され，この情報は側頭頭頂皮質に保
存されていて，常に更新されている。運動プログラムは
皮質－網様体脊髄路系で脳幹に伝えられ，これにより姿
勢が意図通りに調節される。これらのプロセスを通じ，
皮質脊髄路による歩行軌道の生成と正確な足運びが可能
となる。運動皮質領域から大脳基底核および小脳に向か
うループがこの機能を提供しているだろう。 

 歩行動作は，意図的かつ目標指向的な行動であり，大脳
皮質での随意性プロセシングまたは辺縁系での情動性プ
ロセシングのシグナルで開始される。歩行動作の開始が
随意性か情動性かにかかわらず，歩行動作には，姿勢筋
の緊張および律動性四肢運動の調節といった自動的な運
動制御プロセスが関与する。このプロセスには，脳幹お
よび脊髄の感覚－運動統合が重要な役割を果たす。基本
的な歩行動作パターンは，中枢パターン発生器（central 

pattern generator; CPG）とよばれる脊髄介在ニューロン
群ネットワークにより生成される。脊髄介在ニューロン
群は，固有受容器および皮膚からの求心性神経シグナル
を受けると，脳幹および大脳皮質からの下行性神経シグ
ナルと協調して歩行動作パターンを調節する。大脳基底
核，小脳，脳幹間の情報プロセシングにより，自覚的に

 歩行の神経生理学的所見：脊髄から前頭葉まで 
 Neurophysiology of Gait: From the Spinal Cord to the Frontal Lobe   

  Kaoru Takakusaki, MD, PhD  ＊,＊ ＊ 

 ＊ The Research Center for Brain Function and Medical Engineering, School of Medicine, Asahikawa Medical University, Asahikawa, Japan  
 ＊＊ Department of Precision Engineering, School of Engineering, The University of Tokyo, Tokyo, Japan  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 11 2013, pp. 1483–1491   

  Figure 1  　   歩行調節に関与する基本的なシグナルの流れ。（A）歩行調節の基本的なシグナルの流れを示す模式図。大脳皮質および辺縁系に
作用する感覚シグナルは，それぞれ「随意的および認知的な歩行のプログラム（reference）」と「情動的な歩行のプログラム（reference）」
を生成する。随意性プロセスには大脳皮質での情報プロセシングが必要である。情動性プロセスは辺縁系から脳幹に向かう投射が担う。自
動的プロセスには脳幹（中脳，橋，延髄）と脊髄が関与する。大脳基底核と小脳は，随意性および自動的プロセスを，それぞれ視床皮質投
射および脳幹への直接投射によって調節する。       
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  Figure 2  　   動物における歩行動作調節の脊髄機構。歩行動作のリズムとパターンは脊髄の介在ニューロン回路で生成される。脊髄ニューロ
ンの活動は，皮質脊髄路および脳幹からの下行路により調節される。詳細は本文参照。E＝ 伸筋運動ニューロン，F＝ 屈筋運動ニューロン，
Ia＝ Ia群求心性神経，Ib＝ Ib群求心性神経，II＝ II 群筋求心性神経。       

  Figure 4  　   運動の調節に関与する大脳皮質機構。詳細な運動および姿勢制御を可能とする運動プログラムは，前運動野（premotor area; 
PM）と補足運動野（supplementary motor area; SMA）で生成される。これらの領域から皮質網様体投射によって脳幹へと向かう下行性
シグナルは，網様体脊髄路の活性化により，意図的，予測的な姿勢調節に関与する。歩行動作中の正確な四肢制御に関する運動命令は，一
次運動野（M1）から生じる皮質脊髄路により伝達される。体性感覚，前庭感覚および視覚情報は皮質の側頭頭頂部および後頭頂部で統合さ
れ，身体図式が生成・更新される。この身体情報はPM/SMAに伝えられ，運動プログラムの生成に利用される。S1＝ 一次感覚皮質。       
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Abstract

アセチルコリン，アミロイド，小脳，ドパミン，歩行，MRI，ネットワーク，SPECT，パーキンソン病，
大脳脚橋核，PET，進行性核上性麻痺 

  KEY WORD  

たときに，黒質線条体系で使用されるのではなく，中脳
皮質系で使用されるというエビデンスが示されている。
この知見から，以前は自動的に遂行されていた運動課
題（歩行）に際し，注意機能を担う他の脳経路に新たな
負荷がかかっている可能性が考えられる。例えば，筆者
らのコリン作動性神経に関する予備的な画像研究では，
PD患者において新たに前脳領域にコリン作動性脱神経
が加わると，歩行速度が有意に低下することが示唆され
ている。大脳脚橋核とその視床投射のコリン作動性脱神
経は，転倒および姿勢反射障害に関連する。また， β ア
ミロイド沈着は，PDの歩行障害に対し，もう一つの非
ドパミン作動性機序として関与する可能性がある。これ
らの知見から，ドパミン補充療法に反応しない歩行障害
の発現は，ドパミン欠乏を主体とする病態から，歩行動
作の非ドパミン作動性ネットワークを巻き込み，そこに
病変を起こす多系統神経変性の病態へと移行したことを
意味すると考えられる。 

 神経機能画像検査は，パーキンソン病（Parkinson ’ s 

disease; PD）における大脳の歩行調節を検討する際の新
たなツールとなっている。まず，血流に関する機能的画
像検査により，（前頭）皮質，大脳基底核，脳幹被蓋，
小脳を含む，歩行動作の脊髄より頭側のネットワークが
同定されている。こうした研究では，PD患者の歩行が
認知機能および注意機能に依存的であることも明示され
ている。また，PDおよび進行性核上性麻痺等の PD関
連症候群に伴う歩行障害では，歩行制御に間接的かつ調
節的に関与する前頭前皮質－視床下部－大脳脚橋ループ
に異常があると考えられる。小脳の律動性入力を伴う，
一次運動野から脊髄へと向かう直接的および決まり切っ
たパターンの歩行ループには異常がないと思われるが，
これが柔軟性に乏しいパーキンソン歩行パターンに関与
する可能性もある。次に，神経伝達物質および蛋白質異
常（proteinopathy）の画像研究により，パーキンソン歩
行および姿勢異常の新たな機序が解明されつつある。ド
パミン機能画像研究では，パーキンソン病患者が歩行し

 画像研究：パーキンソン歩行について何が言えるのか？ 
 Imaging: What Can it Tell Us About Parkinsonian Gait?     

   Nicolaas I. Bohnen, MD, PhD, ＊,＊＊  ,＊ ＊ ＊  and Klaus Jahn, MD 

 ＊ Department of Radiology, University of Michigan, Ann Arbor, Michigan, USA  
 ＊ ＊ Department of Neurology, University of Michigan, Ann Arbor, Michigan, USA  
 ＊ ＊ ＊ Neurology Service and Geriatric Research, Education, and Clinical Center, VA Ann Arbor Healthcare System, Ann Arbor, Michigan, USA  

  Movement Disorders, Vol. 28, No. 11 2013, pp. 1492–1500  
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 ※  日本語版注釈： Figure 1 の参考文献は下記ご参照ください。
   12.     la Fougere C, Zwergal A, Rominger A, et al. Real versus imagined locomotion: a [18F]-FDG PET-fMRI comparison. Neuroimage 2010;50:1589–

1598  
  13.     Wutte MG, Glasauer S, Jahn K, Flanagin VL. Moving and being moved: differences in cerebral activation during recollection of whole-body 

motion. Behav Brain Res 2012;227:21–29  
  16.     Jahn K, Deutschlander A, Stephan T, et al. Supraspinal locomotor control in quadrupeds and humans. Prog Brain Res 2008;171:353–362  
  24.     Zwergal A, la Fougere C, Lorenzl S, et al. Functional disturbance of the locomotor network in progressive supranuclear palsy. Neurology 

2013;80:634–641       

  Figure 1  　   ヒトにおける脊髄より頭側の歩行調節の模式図。（左側）動物の電気生理学的研究およびヒトの機能的画像検査から推定した健常
者の神経ネットワーク。大脳基底核を介して前頭皮質から脳幹の歩行中枢へと向かう間接経路により，外的要件に応じた歩行パターンの調
節が可能となる。運動野から脊髄へと向かう直接経路は，歩行動作が妨害されない場合，脳幹中枢を迂回して指令を出せる。両経路とも小
脳からのリズム入力は脳幹被蓋部に伝達される。  挿入図  は，歩行動作を心的イメージした際の血中酸素レベル依存性（blood oxygen level-
dependent; BOLD）シグナル増強部位を示す（Wutteら 13 参照）。（右側）PD患者にみられる神経ネットワークの変化。直接経路（赤色で
表示）は間接経路の障害を代償するが，環境要件に対して歩行を充分適切に順応させることはできない。PMC＝ 一次運動野（primary 
motor cortex），SMA＝ 補足運動野（supplementary motor area），DLPFC＝ 背外側前頭前皮質（dorsolateral prefrontal cortex），
PSP＝ 進行性核上性麻痺（progressive supranuclear palsy），SLR＝ 視床下部歩行誘発野（subthalamic locomotor region），MLR
＝ 中脳歩行誘発野（mesencephalic locomotor region），CLR＝ 小脳歩行誘発野（cerebellar locomotor region），PMRF＝ 橋延髄
網様体（pontomedullary reticular formation）。      ［出典：La Fougereら 12 ，Jahnら 16 ，Zwergalら 24 ］   

  Figure 2  　   ［ 18 F］fl uoroethoxybenzovesamicolリガンドによる小胞
アセチルコリントランスポーターの正常な生体分布所見。注意機能およ
び歩行に関連する感覚・運動機能に重要な役割を果たす領域において，
顕著な取り込みが認められる。1°SM Cortex ＝ 一次感覚運動野，
PPN/LDTN＝ 大脳脚橋核－背外側被蓋核複合体。       
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に強化し合い，運動が途絶するレベルに達すると，FOG

が生じるとするモデル。（2）  干渉   モデル   ：認知性・辺縁
系・運動性の同時入力が処理できず，歩行動作が中断さ
れて FOGが生じるとするモデル。（3）  認知   モデル   ：競
合する反応を適切に処理できず，とるべき行動が決断で
きないために FOGが生じるとするモデル。（4）  分断   モ
デル   ：あらかじめ用意された運動プログラムとその時意
図した運動反応が連動せず，自動的な運動生成が停止す
ることで FOGが生じるとするモデル。これらの理論的
前提には依然として不備があり，これらで FOGを完全
に説明することはできない。FOGエピソードの出現に
は，運動および認知機能の低下や，疾患の進行に伴って
複雑化するレボドパへの反応も影響すると考えられる。             

 すくみ足（freezing of gait; FOG）はパーキンソン病
（Parkinson ’ s disease; PD）患者によくみられる歩行障害
であり，日常生活に大きな支障をきたす。FOGを理解
するための最も一般的な研究アプローチは，すくみ足を
伴う患者と伴わない患者の行動を比較することであり，
本稿では最初の目的として，これを方法論的および批判
的な観点からレビューした。その結果，従来の多くの研
究では，FOGを伴う群 /伴わない群が明確に定義されて
おらず，疾患の重症度やその他の交絡因子も十分に補正
されていないことが明らかとなった。これらの問題点に
より FOGのデータの解釈は困難になっている。2つ目
の目的として，突発性現象である FOGの潜在的機序に
関する文献を，次の 4つのモデルに基づいて要約した。
（1）  閾値   モデル   ：様々な運動障害が積み重なって相互

  パーキンソン病におけるすくみ足の特徴：突発性現象のモデル  
  Characterizing Freezing of Gait in Parkinson ’ s Disease: Models of an Episodic Phenomenon  

  Alice Nieuwboer, PhD,* and Nir Giladi, MD 

 * Department of Rehabilitation Sciences, KU Leuven, Leuven, Belgium  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 11 2013, pp. 1509–1519   

すくみ足，パーキンソン病，遂行機能，歩行 KEY WORD  

   Figure 2  　   FOGの突発性現象に関する4つのモデル        

 ※  日本語版注釈： Figure 2 の参考文献は onlinelibrary.wiley.comのオンライン版で閲覧可能。 
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  Figure 1  　   FOGの記録の例。（A）「無動型すくみ現象（akinetic freezing）」の一例。両側運動（同相運動）試験を行い，右（黒色線）お
よび左（灰色線）の人差し指の角変位を記録した。患者は3テスラのMRI装置に横たわった状態で運動を行い，運動期と安静期を交互に繰
り返した。30秒間の試験のうち，最初の12秒間のデータを示す。整形外科用装具の回転軸にシャフトエンコーダを固定し，データを収集
した。この装具は人差し指の中手指節関節軸に沿って装着した。赤色マーカーは上肢すくみ現象の発現時点を示し，開始シグナルの直後（静
止期後に反復運動を始めようとした時点）に認められる（ビデオ記録なし）。（B）「運動型FOG（motor FOG）」の一例。直線歩行試験を行い，
右（黒色線）および左（灰色線）の足首の角変位を記録した。患者には，障害物のない歩行路を狭い歩幅で歩くよう指示した。10メートル
の歩行路に配置したVICONデータ収集システム（Workstation 612; Vicon Motion Systems, Inc., Centennial CO）でデータを収集した。
9.5秒後にすくみ現象エピソードが生じ（赤色マーカー），この間，足首の周期的運動は完全に消失している（ビデオ1参照  ※  ）。（C）「運動
型FOG（motor FOG）」の一例。歩行および360°回転の試験を行い，右（黒色線）および左（灰色線）の足首の角変位を記録した。ここ
でも10メートルの歩行路に配置したVICONシステムでデータを収集した。患者は3秒後に左側に曲がり始め，歩幅の小さい足踏み運動と
なった。さらに数秒後，すくみ現象エピソードが生じ（赤色マーカー），足首の律動的な動きが明らかに失われている。大きな歩幅も間欠的
に認められるが，実際に歩行可能となったのは10秒後である（ビデオ2参照  ※  ）。（D）「運動型すくみ現象（motor freezing）」の一例。両
側運動（逆相運動）試験を行い，右（黒色線）および左（灰色線）の人差し指の角変位を記録した。患者は座位で運動した。30秒間の試験
のうち，最後の16秒間のデータを示す。人差し指の回転軸に装着した角度エンコーダでデータを収集した。赤色マーカーは2回の上肢すく
み現象エピソードを示し，異常に小さい動作が急速かつ不規則な頻度で認められた（ビデオ記録なし）。（E）「誘発型FOG（triggered 
FOG）」の一例。椅子に向かう直線歩行試験を行い，右（黒色線）および左（灰色線）の足首における垂直方向の加速度を記録した。左右
の足首－膝関節間に装着した加速度計でデータを収集した。バランスを崩した後，すくみ現象エピソードに至っている（赤色マーカー）。患
者は2秒間すくみ現象に抵抗しようと試みたが，その後，両側で完全なすくみ現象が認められる。患者は約2秒間，すくみ現象からの離脱
を試みている。試験開始後5.8秒の時点で，右下肢の歩幅は大きくなり，正常な歩行が再開されている（ビデオ3参照  ※  。ビデオと図は同期
していない）。（F）「誘発型FOG（triggered FOG）」の一例。椅子に向かう直線歩行試験を行い，右（黒色線）および左（灰色線）の足首
における垂直方向の加速度を記録した。左右の足首－膝関節間に装着した加速度計でデータを収集した。トレイを持ちながらドアを開けて通
過した後，すくみ現象エピソードが生じている（赤色マーカー）。歩行を続行しようとすると，すくみ現象は増強し，転倒しそうになった（ビ
デオ4参照  ※  。ビデオと図は同期していない）。       

   ※  日本語版注釈：ビデオ動画は onlinelibrary.wiley.comのオンライン版で視聴可能。 
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たのに対し，病的賭博を伴う PD患者では，非葛藤下よ
りも葛藤下の課題で低周波数の活動が有意に亢進してい
た。病的賭博を伴う PD患者に認められた低周波数の電
位振動現象（oscillation）の特異的パターンは，意思決
定の際に高リスクの選択を行うという視床下核の機能障
害を反映している可能性がある。PD患者が経済的意思
決定課題の刺激を処理する際には，視床下核の低周波数
帯域の活動が亢進する。こうした課題に伴う変化から，
経済的意思決定過程を司る認知－感情系に視床下核が含
まれることが示唆される。病的賭博を伴う PD患者の葛
藤下の意思決定時に特異的な視床下核ニューロン活動が
認められたことから，行動戦略および病的賭博の病態生
理に視床下核が関与するとの考え方が支持される。    

 病的賭博は，パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）
患者の最大 8％に認められる。病的賭博の病態生理は依
然として不明であるが，大脳基底核回路の機能障害を示
唆する知見がいくつか得られている。本研究では，病的
賭博における視床下核の役割を明らかにするため，経済
的意思決定時の視床下核の活動を検討した。病的賭博を
伴う PD患者（8例）および病的賭博を伴わない PD患者（9

例）を対象に，葛藤下（リスクを伴う課題）および非葛
藤下の経済的意思決定課題を実施し，深部脳刺激用電極
で視床下核の局所フィールド電位を記録し解析した。す
べての PD患者で，経済的意思決定時，視床下核の低周
波数（2～ 12 Hz）の活動が亢進していた。病的賭博を
伴わない PD患者では，葛藤下と非葛藤下の課題で低周
波数の電位振動現象（oscillation）パターンが同様であっ

  パーキンソン病における病的賭博：経済的意思決定時における
視床下核の電位振動現象（oscillation）  
  Pathological Gambling in Parkinson ’ s Disease: Subthalamic Oscillations During 
Economics Decisions  

  Manuela Rosa, MS,* Manuela Fumagalli, PsyD, Gaia Giannicola, MS, Sara Marceglia, MS, PhD, Claudio Lucchiari, PsyD, PhD, 
Domenico Servello, MD, Angelo Franzini, MD, Claudio Pacchetti, MD, Luigi Romito, MD, PhD, Alberto Albanese, MD, 
Mauro Porta, MD, Gabriella Pravettoni, PsyD, PhD, and Alberto Priori, MD, PhD 

 * Centro Clinico per la Neurostimolazione, le Neurotecnologie ed i Disordini del Movimento, Fondazione IRCCS Ca ’  Granda, Ospedale Maggiore Policlinico, 
Milan, Italy  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 12 2013, pp. 1644–1652   

意思決定，局所フィールド電位，パーキンソン病，病的賭博，視床下核 KEY WORD  

 Figure 1  　   試験プロトコールと経済的意思決定課題。（A）経済的意思決定課題の実施中，視床下核（subthalamic nucleus; STN）の局所
フィールド電位（local fi eld potentials; LFP）を記録した。解析のため，各試験時に3つの相を設定した。「黒色スクリーン」相は，刺激
となる文字ペア表示前の0.8 秒間である。「動作」相は，キーを押す動作に要した平均反応時間（RT m ）である（オンライン版の
Supporting Information参照）。「刺激評価」相は，経済的意思決定課題に要した反応時間（RT）であり，解析では「動作」相の時間を除
外している（RT－RT m ）。この例では，患者は文字Cを選択している。（B）金銭的フィードバックと各刺激による金銭獲得 /損失確率。文
字AおよびDはリスクの低い選択肢，文字BおよびCはリスクの高い選択肢である。（C）非葛藤下および葛藤下の経済的意思決定課題。   
  ［カラーの図はwileyonlinelibrary.comのオンライン版で閲覧可能］   
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 Figure 2  　   病的賭博（PG）を伴うまたは伴わないPD患者（17例）
の行動結果をリスク指数と総獲得金額で示す。水平線はリスク指数の範
囲（50％  ± 3％）を示し，リスク指数がこの範囲内の患者は，ランダム
に選択する戦略を採用した。リスクをとらない戦略を採用した患者は左
側の灰色領域，リスクをとる戦略を採用した患者は右側の灰色領域に示
した。左側の灰色領域にはPGを伴わない患者6例，右側の灰色領域に
はPGを伴う患者6例が認められる。       

 Figure 3  　   経済的課題実施時における低周波数帯域パワーの変動。（A）病的賭博（PG）を伴わない患者1例の視床下核（STN）における
代表的な平均局所フィールド電位（LFP）パワーの時間－周波数プロット。非葛藤下（ n ＝ 30）および葛藤下（ n ＝ 60）の課題条件につ
いて示す。非葛藤下および葛藤下の課題に関し，刺激の文字ペア表示前0.8秒〔「黒色スクリーン」（BS）相〕と平均反応時間（RT）にお
けるLFPの変化を示す。（B）PGを伴う患者1例のSTNにおける代表的な平均LFPパワーの時間－周波数プロット。非葛藤下（ n ＝30）
および葛藤下（ n ＝ 60）の課題について示す。プロットはAと同様に示している。（C）左側のグラフは，PGを伴うまたは伴わない全PD
患者の全課題条件における，BS相と刺激評価相の低周波数帯域パワー変動の総平均（ n ＝ 34）を示す。低周波数帯域パワーの変動はBS
相からの変化率で示し，刺激の文字ペア表示前の0.8秒（BS相）と，「最終反応時間（RT）－動作のための平均RT（RT－RT m ）」（刺激
評価相）について推定している。表示の都合上，時間は割合（％）で示す（Fumagalli ら，2011 5 ）。右側のヒストグラムは，刺激評価相に
おける低周波数帯域パワー変動の平均。エラーバーは推定平均値の95％信頼区間。全PD患者において経済的意思決定時，STNで低周波
数帯域のLFPの同期が生じた。       

※日本語版注釈：Figure 3の参考文献は下記ご参照ください。
5. Fumagalli M, Giannicola G, Rosa M, et al. Conflict-dependent dynamic of subthalamic nucleus oscillations during moral decisions. Soc Neurosci 

2011;6:243–256
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パーキンソン病，脳脊髄液，メタボロミクス，バイオマーカー          KEY WORD  

（Support Vector Machine）の手法でデータをモデル化し
た。分類精度は交差検証法で評価した。構造が特定され
た生体化合物 243種類のうち，19の化合物により，偽
発見率 20％で PD患者と対照患者を鑑別できた。PD患
者では，3-ヒドロキシキヌレニンの平均濃度は 1/3上昇
し，酸化型グルタチオンは 40％低下していた（それぞ
れ  p ＜ 0.01）。PD患者と対照患者の鑑別が可能であった
19の化合物のうち，4つはN -アセチル化アミノ酸であり，
N -アセチル化活性の全般的な変化が示唆された。サポー
トベクターマシンの分類モデルによる群間の鑑別精度
は，学習データで感度 83％，特異度 91％，交差検証で
感度 65％，特異度 79％であった。本研究では初めて PD

患者の脳脊髄液でメタボロミクス解析を実施し，いくつ
かの新規バイオマーカーが発見された。本研究は，疾患
特異的な生化学的指標の評価における新たな方向性を示
している。今回の所見から，PDの発症機序における興
奮毒性および酸化的ストレスの関与が示唆される。 

 パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）の治療研究を
推進し，その発症機序を理解するにはバイオマーカーが
必要と考えられる。メタボロミクス解析は何百もの小分
子量化合物を同時に測定する手法であり，個々の化合物
や代謝経路の疾患特異的変化を詳細に把握できる。我々
は，PDのバイオマーカーについて標的を絞らずに探索
するなかで，PD患者の脳脊髄液では興奮性毒素 3-ヒド
ロキシキヌレニンの産生が上昇し，抗酸化物質グルタ
チオン濃度が低下しているとの仮説を立てて検討した。
病理学的に診断が確定した PD患者 48例，および年齢
が同等の対照患者 57例を対象に，死後 4時間以内の脳
脊髄液を採取した。解析には超高速液体クロマトグラ
フィー質量分析およびガスクロマトグラフィー質量分析
を用いた。生体化学物質濃度の倍率変化（fold-change）
を単変量解析で評価した。誤った結果を排除するた
め，偽発見率（false-discovery rate）を算出した。Welch

の  t 検定で化合物を選択し，サポートベクターマシン

  メタボロミクス解析で特定された 3 -ヒドロキシキヌレニン
およびその他のパーキンソン病バイオマーカー  
  3-Hydroxykynurenine and Other Parkinson ’ s Disease Biomarkers Discovered by 
Metabolomic Analysis  

  Peter A. LeWitt, MD, MMedSc,＊ , ＊＊ Jia Li, PhD, Mei Lu, PhD, Thomas G. Beach, MD, PhD, Charles H. Adler, MD, PhD, Lining Guo, PhD, 
and the Arizona Parkinson ’ s Disease Consortium 

  ＊Department of Neurology, Henry Ford Hospital, West Bloomfield, Michigan, USA  
  ＊＊School of Medicine, Wayne State University, Detroit, Michigan, USA  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 12 2013, pp. 1653–1660   

   Figure 3  　   完全データセットおよび交差検証による分類モデルの受信
者動作特性（ROC）曲線。実線は，完全データセットによる 19化合
物のサポートベクターマシンモデルのROC曲線。点線は，データを
10分割した交差検証による分類モデルのROC曲線。交差検証により，
19化合物のサポートベクターマシンモデルに基づき，バイアスのな
い推定分類精度が得られる。推定AUCは 0.79。AUC＝受信者動作
特性曲線下面積。        

mds-j_v2_i2_Ab7.indd   12mds-j_v2_i2_Ab7.indd   12 4/14/2014   10:28:21 AM4/14/2014   10:28:21 AM



13

Movement Disorders Vol.2 No.2

   Figure 1  　   トリプトファン異化経路の主要ステップ。キヌレン
酸と 3-ヒドロキシキヌレニンの生成。各代謝段階の酵素（数字
で表示）：①インドールアミン 2,3-ジオキシゲナーゼ-1 および
-2，トリプトファン2,3-ジオキシゲナーゼ，②ホルムアミダーゼ，
③ L-キヌレニントランスアミナーゼ（Ⅰ～Ⅳ），④ L-キヌレニン
モノオキシゲナーゼ，⑤キヌレニナーゼ，⑥ 3-ヒドロキシアン
トラニル酸 3,4-ジオキシゲナーゼ，⑦ 2-アミノ-3-カルボキシム
コン酸-6-セミアルデヒドデカルボキシラーゼ，⑧キノリン酸ホ
スホリボシルトランスフェラーゼ。NAD ＋  ＝ ニコチンアミドア
デニンジヌクレオチド。        

  Table 1  　   PD患者群と対照群のメタボロミクス解析結果の比較。
倍率変化（fold-change）と  p 値を示す。    

  19種類の代謝物と「3-ヒドロキシキヌレニン：キヌレン酸濃度比」
それぞれにより，2標本  t 検定および偽発見率 24 ＜ 0.2で 2群を
鑑別できた。q値は  p 値の偽発見率に近似し，当該検定が統計学
的に有意と判断できる最小の偽発見率を示している。このデー
タは  Figure 2 にも示す。 

 ※日本語版注釈： Table 1 の参考文献は下記ご参照ください。 
 24. Benjamini Y, Hochberg Y. Controlling the false discovery rate: a 

practical and powerful approach to multiple testing. J R Stat Soc 
Series B Stat Methodol 1995;57:289–300   

   Figure 2  　   PD患者と対照患者の鑑別に関する脳脊髄液中化合物のメタボロミクス解析のヒートマップ（偽発見率＜0.2）。各行は19種類
の化合物，各列はPD患者48例および対照患者57例の標本を示す。ヒートマップの各セルの色は標準化した発現量を反映しており，発現
の最大値は黄色，最小値は青色で示す。図の左側に山型の線で示すように，関連性の高い化合物（行）が隣り合うように配置している。列
にある105の標本は，対照群（左側，緑色バー）とPD患者群（右側，赤色バー）に分けて示している。        
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Abstract

  パーキンソン病における発語の感覚運動適応  
  Sensorimotor Adaptation of Speech in Parkinson ’ s Disease  

  Fatemeh Mollaei, BA,* , ** Douglas M. Shiller, PhD, and Vincent L. Gracco, PhD 

 * Centre for Research on Brain, Language and Music, Montreal, Quebec, Canada  
 ** School of Communication Sciences and Disorders, McGill University, Montreal, Quebec, Canada  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 12 2013, pp. 1668–1674   

ドバックを聞きながら発語した。試験の結果，フィード
バック音声の舌位置に一致した発語の変化が認められ
た。こうした適応の程度は，運動症状の重症度と関連し
ていた。PD患者では，聴覚フィードバックの変化に対
する感覚運動適応が認められたものの，適応の程度は，
年齢をマッチさせた健常対照被験者よりも低かった。聴
覚フィードバックの変化に対する適応能力の低下は，発
語に関する感覚運動系の学習（gain）抑制と一致する所
見である。以前の研究では，PD患者における視覚フィー
ドバック変化に対する四肢運動の適応の低下が報告され
ており，本試験でもこれと一致する結果が得られた。          

 大脳基底核は，様々な行動に関する運動プランの構築に
関与する。パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）は，
大脳基底核の機能障害による病態の 1つである。大脳基
底核が障害されると，感覚運動統合および新しい運動系
列の獲得が困難となり，結果として運動学習に影響が及
ぶ。PD患者の感覚運動統合および感覚運動適応に関す
るこれまでの研究では，視覚および力場の変化に対する
四肢運動の適応が検討されてきた。本研究では，PD患
者を対象に感覚運動適応試験を行い，一定かつ予測可能
な聴覚フィードバックに対する発語の運動適応能力を検
討した。この試験において被験者は，変化する聴覚フィー

感覚運動適応，発語，パーキンソン病，発語運動学習，聴覚フィードバック KEY WORD  

  Figure 1  　   上段：試験手順および聴覚フィードバック操作。下段：被験者は，試験開始時のBaseline
相において，未変化の聴覚フィードバックを聞きながらコンピュータ画面上の単語を読み上げた（50回）。
Hold相では，突然フィードバックを変化させ，被験者はこれを聞きながら100回発語した。続くRamp
相では，聴覚フィードバックを徐々に元に戻し（40回），After-Eff ect 相では，正常な聴覚フィードバッ
ク下でさらに30回発語した。フィードバック操作では，各被験者の聴覚フィードバックとして第1フォ
ルマント（F1）周波数を上昇させたが，これは口腔内における舌の高さと逆相関する。       
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   Figure 2  　   検討した母音 / ε / のBaseline 相の発声における第1フォルマント（F1）と第2フォルマ
ント（F2）周波数の平均値（左側）および標準偏差（右側）。単位はヘルツ。パーキンソン病（PD）
群および対照群について示す。SD ＝ 標準偏差        

   Figure 3  　   発語適応試験で検討した単語の母音における音響特性〔第1フォルマント（F1）と第2フォ
ルマント（F2）〕の変化。発語10回を1ブロックとして示す。ブロック6の冒頭にフィードバックを
変化させ，Hold 相では最大のフィードバック変化の下で100回（10ブロック）実施した。さらに
Ramp相ではフィードバックを徐々に元に戻し，After-Eff ect（A-E）相では未変化のフィードバックに
完全に戻している。Freq. ＝ 周波数        
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Abstract

  ロチゴチン－ポリオキサゾリン複合体製剤SER-214は
パーキンソン病に対して著明かつ持続的に有効  
  Rotigotine Polyoxazoline Conjugate SER-214 Provides Robust and Sustained 
Antiparkinsonian Benefi t  

  Karen L. Eskow Jaunarajs, PhD,* David G. Standaert, MD, PhD, Tacey X. Viegas, PhD, Michael D. Bentley, PhD, Zhihao Fang, MS, 
Bekir Dizman, PhD, Kunsang Yoon, PhD, Rebecca Weimer, BS, Paula Ravenscroft, PhD, Tom H. Johnston, PhD, Michael P. Hill, PhD, 
Jonathan M. Brotchie, PhD, and Randall W. Moreadith, MD, PhD 

 * Center for Neurodegeneration and Experimental Therapeutics, Department of Neurology, University of Alabama-Birmingham, Birmingham, Alabama, USA  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 12 2013, pp. 1675–1682   

SER-214）の放出プロファイルを  in vitro 加水分解で評価
後，正常オス Sprague-Dawleyラットに急性および慢性
投与して薬物動態学的プロファイルを検討した。さらに，
別のラット群に 6-hydroxydopamine（6-OHDA）を頭蓋内
投与して片側 PDとし，POZ－ロチゴチン複合体製剤の
急性投与後，シリンダーテストで回転行動と抗 PD効果
を評価した。POZ－ロチゴチン複合体製剤 SER-213およ
び SER-214では，複合体でないロチゴチンに比べ，薬
物動態の顕著な改善が認められた。また，SER-214では，
ドパミン神経障害ラットにおいて，投与後最長 5日間持
続する抗 PD効果が認められた。正常ラットに SER-214

を最長 12週間，週 1回反復投与したところ，きわめて
再現性の高い薬物動態学的プロファイルが認められた。
SER-214による連続的なドパミン作動性刺激は，PDの
治療を大きく進歩させる可能性があり，PD患者に対す
る週 1回投与も実現可能と考えられる。           

 レボドパやドパミン（dopamine; DA）受容体アゴニスト
といった現在利用可能なドパミン作動性薬剤は，パーキ
ンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）の運動症状を著し
く改善するものの，「wearing-off」現象やジスキネジア
といった重大な運動合併症を引き起こすことも少なくな
い。こうした合併症の原因は，これらの薬剤による間欠
的なドパミン作動性刺激にあると考えられている。ポリ
オキサゾリン（polyoxazoline; POZ）ポリマーとの複合体
製剤を利用してドパミン作動性薬剤を連続的に送達する
ことで，運動症状が改善し，副作用の発現も避けられる
可能性がある。本研究の目的は，米国食品医薬品局（FDA）
既承認の DAアゴニストであるロチゴチンと POZの複
合体製剤について， in vitro および  in vivo の薬物動態を
明らかにし，確立された PDラットモデルで効果を評価
することである。いくつかのロチゴチン－ POZ複合体
（「速放型」：SER-212，「中間型」：SER-213，「徐放型」：

パーキンソン病，ドパミン，ロチゴチン，6-hydroxydopamine，ラット KEY WORD  
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  Figure 5  　   6-OHDA障害Sprague-Dawleyラット（オス，8匹 /群）の回転行動のタイムコース。ロチゴチン（0.5または3 mg/kg），
SER-212（1.6 mg/kg），またはSER-214（1.6または6.4 mg/kg）の単回皮下注射後，（A）1日目，（B）5日目，（C）9日目の結果。6
時間の観察期間にわたり，6-OHDA注入側の反対側方向への回転（contraversive rotation）の正味回数を連続的に計測し，10分単位で
集計した。データは平均値  ±  SEMで示す。* p ＜0.05，ロチゴチン3.0 mg/kgと溶媒の比較。＋ p ＜0.05，SER-214 1.6 mg/kgと溶媒
の比較。# p ＜0.05，SER-214 6.4 mg/kgと溶媒の比較。       

  Figure 6  　   6-OHDA障害Sprague-Dawleyラット（オス，8匹 /群）のシリンダーテストにおける左右前肢使用の非対称性。ロチゴチン（0.5
または3 mg/kg），SER-212（1.6 mg/kg）またはSER-214（1.6または6.4 mg/kg）の単回皮下注射後，（A）2日目，（B）5日目，（C）
9日目の結果。各ラットの非対称性スコアを次式で算出した。（6-OHDA注入側と同側の前肢の使用割合＋両側前肢の使用割合）－（6-OHDA
注入側と対側の前肢の使用割合＋両側前肢の使用割合）/（6-OHDA注入側と同側の前肢の使用割合＋両側前肢の使用割合）＋（6-OHDA
注入側と対側の前肢の使用割合＋両側前肢の使用割合）。バーは非対称性スコアの平均値  ±  SEM。* p ＜0.01，溶媒との比較，** p ＜0.001，
溶媒との比較（一元配置ANOVA，Dunnett の多重比較検定）。       
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Abstract

DTI，パーキンソニズム，本態性振戦，大脳基底核，小脳         KEY WORD 

90％，特異度 100％），PD群 対 多系統萎縮症群（感度
94％，特異度 100％），PD群 対 進行性核上性麻痺群（感
度 87％，特異度 100％），多系統萎縮症群 対 進行性核上
性麻痺群（感度 90％，特異度 100％），PD群 対 本態性
振戦群（感度 92％，特異度 87％）について算出した。
それぞれの比較で脳の標的部位は異なったが，様々な鑑
別を通じて最もよく選択された脳領域は黒質，被殻，尾
状核，中小脳脚であった。今回の結果から，大脳基底核
および小脳の拡散テンソル画像により，PD，非定型パー
キンソニズム，本態性振戦の患者を正確に鑑別診断で
き，対照被験者とも明確に鑑別可能であることが明らか
となった。 

 拡散テンソル画像検査では，複数の脳領域を同時に非侵
襲的に評価でき，運動障害の特徴把握に有用であると
考えられる。本研究では，パーキンソン病（Parkinson ’ s 

disease; PD），パーキンソン型多系統萎縮症，進行性核
上性麻痺，本態性振戦の患者および健常対照被験者を対
象として，大脳基底核および小脳の複数領域を標的とし
た画像検査法を検討した。被験者 72例を対象に 3テス
ラの拡散テンソル画像検査を実施した。受信者動作特
性（ROC）解析により各群を直接比較した。感度およ
び特異度は，対照群 対 運動障害群（感度 92％，特異度
88％），対照群 対パーキンソニズム群（感度 93％，特
異度 91％），PD群対非定型パーキンソニズム群（感度

 パーキンソン病・非定型パーキンソニズム・本態性振戦の
拡散テンソル画像 
 Diffusion Tensor Imaging of Parkinson ’ s Disease, Atypical Parkinsonism, and Essential Tremor 

  Janey Prodoehl, PhD,＊ Hong Li, PhD, Peggy J. Planetta, PhD, Christopher G. Goetz, MD, Kathleen M. Shannon, MD, Ruth Tangonan, 
Cynthia L. Comella, MD, Tanya Simuni, MD, Xiaohong Joe Zhou, PhD, Sue Leurgans, PhD, Daniel M. Corcos, PhD, and 
David E. Vaillancourt, PhD 

 ＊ Physical Therapy Program, Midwestern University, Downers Grove, Illinois, USA  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 13 2013, pp. 1816–1822   

  Table 1  　   被験者の背景  

   a   有意差あり。  
  na ＝ 該当せず   
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   Figure 1  　   大脳基底核と小脳の関心領域（ROI）。（A）拡散テンソル画像解析で得られる3種類の画像として，B0（b ＝ 0）画像（T2強
調画像と近似），拡散異方性比率（fractional anisotropy; FA）マップ，カラーマップを示す。これらの画像を用い，尾状核（赤色の円），
被殻（白色の円），淡蒼球（黄色の円），黒質（緑色の円），赤核（青色の円）のROIを描出した。各構造が視認できる場合は常に画像上に
ROIを設定した。4種類の拡散テンソル画像測定値はいずれも各ROIから抽出した。（B）Aと同じ画像タイプとして，B0画像，FAマップ，
カラーマップを示す。上小脳脚（赤色の円），中小脳脚（白色の円），下小脳脚（黄色の円），歯状核（緑色の円）のROIを示す。各小脳脚の
ROIはカラーマップ上に描出されたが，歯状核のROIはB0画像上に描出されている。        

   Figure 2  　   ロジスティック回帰分析および受信者動作特性（ROC）解析の結果。本研究の主要評価項目は曲線下面積（AUC）であり，各
比較について示している。感度（Sen）と特異度（Spec）も示す。濃い灰色の表示は，各比較で検討した脳領域。濃い灰色の各ボックス内
には，各比較で検討した従属する測定項目を示す。下付き文字は各領域のROI番号（1：前部，2：中部，3：後部）。FA ＝ 拡散異方性比率
（fractional anisotropy），RD ＝ 放射拡散係数（radial diff usivity），LD ＝ 軸方向拡散係数（longitudinal diff usivity），MD ＝ 平均拡散
係数（mean diff usivity）        
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Abstract

パーキンソン病，パーキンソン症候群，ミクログリア，アストロサイト，脳脊髄液，バイオマーカー     KEY WORD  

対象に，血清および脳脊髄液中のグリア活性化マーカー
YKL-40および可溶性 CD14を解析した。  
  結果 

 脳脊髄液中 YKL-40濃度は，対照被験者（ p ＜ 0.05），
多系統萎縮症患者（ p ＜ 0.01），タウオパチー患者（ p ＜
0.0001）に比べ，PD患者で有意に低下していた。また，
脳脊髄液中 YKL-40濃度は，タウオパチー患者と比較
してシヌクレイノパチー患者において有意に低かった
（ p ＜ 0.0001）。  
  結論 

 脳脊髄液中 YKL-40濃度の低下から，PDおよびシヌク
レイノパチー患者の脳では，タウオパチー患者および対
照被験者に比べ，グリア活性化が低下していることが示
唆される。 

  背景 

 ミクログリアは中枢神経系に常在する免疫監視細胞であ
り，アストロサイトは血流，可塑性，神経伝達物質の制
御に重要な役割を果たす。本研究の目的は，脳脊髄液お
よび血清中マーカーから推定したアストロサイトとミク
ログリアの活性化が，シヌクレイノパチー患者，タウオ
パチー患者，健常対照被験者で異なるか否かを明らかに
することである。  
  方法 

 対照被験者 37例，パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; 

PD）患者 50例，パーキンソン・プラス症候群〔進行性
核上性麻痺（progressive supranuclear palsy; PSP），大脳皮
質基底核変性症（corticobasal degeneration; CBD），多系
統萎縮症（multiple system atrophy; MSA）〕患者 79例を

 シヌクレイノパチーではグリアマーカーYKL-40 が
低下している 
 The Glial Marker YKL-40 Is Decreased in Synucleinopathies   

  Bob Olsson, PhD,＊ Radu Constantinescu, MD, Björn Holmberg, MD, PhD, Niels Andreasen, MD, PhD, Kaj Blennow, MD, PhD, and 
Henrik Zetterberg, MD, PhD 

 ＊ Department of Psychiatry and Neurochemistry, the Sahlgrenska Academy at the University of Gothenburg, Mölndal, Sweden  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 13 2013, pp. 1882–1885   
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Figure 1　グリアマーカーYKL-40の脳脊髄液（CSF）中濃度
と感度および特異度。A ： PD患者， MSA患者，タウオパチー（す
なわち， PSPとCBD）患者，および対照被験者のYKL-40濃度。
群間差は一般線形モデル（共分散分析）で解析し，性別と診断
を固定変数，年齢を共変量とした。B：受信者動作特性（ROC）
曲線解析。PD患者および対照被験者間におけるCSF中YKL-
40の感度および特異度を示す。 

Table 1　患者背景

SD＝ 標準偏差，PD＝ パーキンソン病，MSA＝ 多系統萎縮症，PSP＝ 進行性核上性麻痺，CBD＝ 大脳皮質基底核変性症，NA＝ 該当せず，CSF＝ 脳脊髄液，
sCD14＝ 可溶性単球分化抗原 CD14
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Abstract

 パーキンソン病，自動車運転，認知評価，視力，姿勢反射障害・歩行障害        KEY WORD

た。年齢と性別で補正したところ，低速における横方向
位置の維持，高速での速度適応，左折操作の成績不良に
より，合格 /不合格判定を決定する最良モデルが得られ
た（R 2  ＝ 0.56）。不合格群は，運動機能，視覚，認知機
能に関するすべての検査で成績が不良であった。視覚的
走査，運動障害の重症度，PDサブタイプ，視力，遂行
機能，分配性注意の評価項目は，多変量モデルにおける
合格 /不合格判定の独立予測因子であった（R 2  ＝ 0.60）。
本研究の結果，PD患者の路上運転試験不合格は，特定
の運転技能の低下を原因とし，運動機能，視覚，遂行機
能，視空間機能の低下に関連することが明らかになった。
今回の所見から，PDのドライバーを対象とした多面的
リハビリテーションプログラムで標的としうる，特定の
運転技能の低下およびその他の障害が示唆される。 

 パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; PD）は自動車運転
能力に影響を及ぼす。本研究の目的は，PD患者の路上
運転試験不合格の原因となる具体的な運転技能の低下お
よび臨床的特徴に関し，最も重要な要素を明らかにする
ことである。今回の横断的研究は，運転免許を所持する
現役ドライバーの PD患者 104例を対象とした。有資格
の運転評価専門家が，路上運転の標準化チェックリスト
を用いて具体的な運転技能を評価し，合格 /不合格を包
括的に判定した。路上運転以外にも，被験者の背景因子，
疾患の特徴，運動機能，視覚，認知機能を評価した。多
変量ステップワイズ回帰分析を用い，運転技能およびそ
の他の評価項目について，合格 /不合格の結果の最も重
要な予測因子を特定した。路上運転評価の結果は 86例
（65％）が合格，36例（35％）が不合格であった。不合
格者は，すべての路上運転評価項目で成績が不良であっ

 パーキンソン病患者の路上運転試験不合格の原因となる
運転技能  低下およびその他の障害 
 Driving and Off-Road Impairments Underlying Failure on Road Testing in Parkinson ’ s Disease 

  Hannes Devos, PhD,＊ , ＊ ＊ , ＊ ＊ ＊   Wim Vandenberghe, MD, PhD, Mark Tant, PhD, Abiodun E. Akinwuntan, PhD, MPH, 
Willy De Weerdt, PhD, Alice Nieuwboer, PhD, and Ergun Y. Uc, MD 

 ＊ Department of Rehabilitation Sciences, Katholieke Universiteit (KU) Leuven–University of Leuven, Leuven, Belgium  
 ＊ ＊ National Advanced Driving Simulator, University of Iowa, Iowa City, Iowa, USA  
 ＊＊＊ Department of Physical Therapy, Georgia Regents University, Augusta, Georgia, USA  
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  Table 5  　   路上運転の合格 /不合格判定に関する運転以外の評価
項目の多変量ロジスティック回帰分析  

   a   本モデルでは年齢と性別を強制投入している。  
  CI ＝ 信頼区間，UPDRS III ＝ Unified Parkinson ’ s Disease Rating 
Scale Part Ⅲ（運動機能）， on  ＝ 薬剤「on」時，TD ＝ 振戦優位型，
IND ＝ 不確定，PIGD ＝ 姿勢反射障害・歩行障害，UFOV ＝ 有効
視野   
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  Table 2  　   合格者群と不合格者群の背景因子，疾患の特徴，路上運転以外の評価の違い   

   特に明記しない限り，中央値（第 1四分位数 ～ 第 3四分位数）を示す。上向き矢印（ ↑ ）は，スコアが高いほど成績が良好，下向き矢印（ ↓ ）
は，スコアが高いほど成績が不良であることを示す。  
   a    p 値は  χ  2 検定で算出した。  
   b    p 値はWilcoxon順位和検定で算出した。  
   c   4例でデータ欠落。  
   d    p 値は Fisherの直接確率検定で算出した。  
   on  ＝ 薬剤「on」時，UPDRS II ＝ Unifi ed Parkinson ’ s Disease Rating Scale Part Ⅱ（日常生活動作），MAO-B ＝ モノアミンオキシダーゼ B（monoamine 
oxidase B），PIGD ＝ 姿勢反射障害・歩行障害（postural instability and gait disorder），TD ＝ 振戦優位型（tremor dominant），IND ＝ 不確定
（indeterminate），UPDRS III ＝ Unifi ed Parkinson ’ s Disease Rating Scale Part Ⅲ（運動機能），UFOV ＝ 有効視野（useful fi eld of view），ROCF ＝ 

Rey-Osterrieth複雑図形検査（Rey-Osterrieth complex fi gure）   
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Abstract

  パーキンソン病患者の嗅覚機能に対するrasagiline の効果  
  Effects of Rasagiline on Olfactory Function in Patients With Parkinson ’ s Disease  

  Antje Haehner, MD, PhD,* Thomas Hummel, MD, PhD, Martin Wolz, MD, Lisa Klingelhöfer, MD, Mareike Fauser, MD, 
Alexander Storch, MD, PhD, and Heinz Reichmann, MD, PhD 

 * Smell & Taste Clinic, Department of Otorhinolaryngology, University of Dresden Medical School, Dresden, Germany  

   Movement Disorders, Vol. 28, No. 14 2013, pp. 2023–2027   

120日間投与後，鼻腔から感知される嗅覚（orthonasal 

olfactory testing），口腔を通じて感知される嗅覚（retronasal 

olfactory testing）を検査し，事象関連電位を計測した。  
  結果 

 試験開始時と 120日間投与後の嗅覚スコアの差を 2群間
で比較したところ，有意差は認められなかった。  
  結論 

 本研究の主要評価項目について 2群間で有意差は認めら
れず，PD患者の嗅覚機能に対する rasagilineの特定の効
果は実証されなかった。            

    背景 

 嗅覚機能の障害は，パーキンソン病（Parkinson ’ s disease; 

PD）の非運動症状としてよく知られている。本研究の
目的は，MAO-B阻害剤 rasagilineが PD患者の嗅覚を改
善するか否かを検討することである。  
  方法 

 PD患者 34例を対象に，今回の単施設による前向き
無作為化比較二重盲検試験を実施した。患者 17例を
rasagiline投与群，17例をプラセボ投与群に無作為に
割り付けた。Rasagilineまたはプラセボ投与前および

嗅覚，匂い，rasagiline，パーキンソン病 KEY WORD  

 Table 1  　   試験開始時における各投与群の患者背景・臨床的特徴と，
試験開始時および rasagiline/プラセボ 120日間投与後の平均嗅覚スコア  
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  Figure 1  　   CONSORTに基づくフローチャート       
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