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Abstract

MRI，fMRI，拡散画像，パーキンソン病，大脳基底核KEY WORD

能相関解析を実施し，脳構造間の結合をマッピングすると
ともに結合指数を求め，群間比較した。PD患者では，特
に感覚運動結合に関し，解剖学的結合の障害が認められ
た。感覚運動結合の一部では，機能的結合の障害も認めら
れた。これに加え PD患者では，対照群に比べ，連合野お
よび辺縁系の結合において機能的結合が亢進していた。
本研究から，PD患者における感覚運動回路の障害に関す
る知見が支持される。感覚運動回路内の解剖学的および
機能的結合の障害は，PD患者において一部で一致してい
たことから，脳構造と機能が関連している可能性が示唆さ
れる。他の大脳皮質－大脳基底核－視床－大脳皮質回路
で認められた機能的結合の亢進は，他の部位における系の
障害に反応した代償作用を示している可能性がある。

皮質および皮質下の脳構造，特に感覚運動ネットワークの
脳構造に対するドパミン入力の低下は，パーキンソン病
（Parkinson’s disease; PD）の顕著な特徴である。感覚運動
ネットワークおよび他の脳内ネットワーク内の結合に対し，
ドパミン障害がどの程度まで影響を及ぼすかは，依然とし
て検討されていない。本研究の目的は，PD患者群および
対照群における脳構造間の解剖学的および機能的結合を
評価し，大脳皮質－大脳基底核－視床－大脳皮質系内の
結合の障害が PDによるものであるか否かを，特に感覚運
動結合に注目して検討することである。PD患者および対
照被験者の大規模コホートを対象に，MRIおよび安静時
機能的MRIを含む神経画像検査を実施した。確率論的 

トラクトグラフィー（probabilistic tractography）および機

パーキンソン病患者では皮質－皮質下の感覚運動結合が 
低下している
Parkinson’s Disease Patients Show Reduced Cortical-Subcortical Sensorimotor Connectivity

Michael Sharman, PhD,*,** Romain Valabregue, PhD, Vincent Perlbarg, PhD, Linda Marrakchi-Kacem, PhD, 
Marie Vidailhet, MD, PhD, Habib Benali, PhD, Alexis Brice, MD, and Stephane Lehéricy, MD, PhD

*UMR-S975, CRICM-INSERM-UPMC Paris 6, Paris, Île-de-France, France
**CENIR, ICM, Hôpital Pitié-Salpêtrière, Paris, France

Movement Disorders, Vol. 28, No. 4 2013, pp. 447–454
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Figure 1  皮質および皮質下の関心領域（ROI）。T1 強調 /T2 強調画像から計 8 領域の ROI を分離し，うち 4 領域は皮質（連合野，辺縁系，
感覚運動野），5 領域は皮質下〔被殻，淡蒼球，尾状核，視床，黒質（SN）〕であった。
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Figure 2  結合する皮質領域に基づく皮質下領域の区画化。
a～ c：単一被験者における皮質下の関心領域（ROI）のボクセ
ル（尾状核，視床，被殻）を，結合する可能性のある皮質領域 
に基づいて示している（例）。この例において，各皮質領域の色

（Figure 1 参照）で表示したボクセルは，結合指数が最大の領域
を示している。

Figure 3  関 心 領 域（ROI）を 結 合 す るストリー ムラ イン
（streamline）。（a）被殻－感覚運動皮質，（b）黒質（SN）－視床，
（c）淡蒼球－視床，（d）視床－感覚運動皮質についてストリーム
ラインを示す。青色はシード（seed）の ROI，赤色は標的（target）
の ROI，緑色は 2 つの ROI を結合する確率論的トラクトグラフィー
のストリームラインを示す。
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Abstract

パーキンソン病，黒質エコー輝度上昇，経頭蓋的超音波検査KEY WORD

ついては 2回の検査間できわめて有意な個体内相関が認め
られた（p ＜ 0.001）。SN+面積は，1回目または 2回目の
超音波検査の時点で，UPDRS Part Ⅲ（運動機能）と相関
しなかった。1回目の検査から 2回目の検査までに認めら
れた運動症状の進行度は，試験開始時の SN+面積と相関
しなかった。さらに，検査間隔が 8年以上空いていた患者
サブグループでさえ，SN+面積に有意な変化は認められな
かった。SN+は，概ね安定した iPDのバイオマーカーであ
るが，疾患の進行は反映しない。SN+面積によりその後の
疾患経過を予測することはできない。

経頭蓋的超音波検査における黒質のエコー輝度上昇（SN+）
は，孤発性パーキンソン病（idiopathic Parkinson’s disease; 

iPD）の診断を裏付ける所見である。本所見は，疾患の重
症度や進行度とは独立した疾患バイオマーカーであると考
えられるが，SN+面積と臨床病期進行との正相関について
は異なる結果が報告されている。本研究では，PD病患者
50例を対象として，経頭蓋的超音波検査と臨床的評価を
平均 6.4年の間隔で 2回実施した。SN+面積は 1回目と 2

回目の検査間で有意に変化しなかったが，PDの臨床症状
〔Unified Parkinson’s Disease（UPDRS） Part Ⅲ（運動機能）
で評価〕は有意に悪化していた（p ＜ 0.001）。SN+面積に

パーキンソン病における黒質エコー輝度上昇の長期経過
Long-Term Course of Substantia Nigra Hyperechogenicity in Parkinson’s Disease

Stefanie Behnke, MD, Anne Runkel, Hadia Al-Sibai Kassar, Mirjam Ortmann, Daniel Guidez, Ulrich Dillmann, MD,  
Klaus Fassbender, MD, and Jörg Spiegel, MD

Department of Neurology, Saarland University, Homburg/Saar, Germany

Movement Disorders, Vol. 28, No. 4 2013, pp. 455–459
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Figure 1　試験開始時および追跡調査時の経頭蓋的超音波検査。
（A）2002 年の試験開始時の検査所見。右半身に顕著な症状が 
みられる 63 歳の iPD 男性患者。経頭蓋的超音波検査（診断装置：
Sonoline Elegra）で左側黒質のエコー輝度上昇が認められた。（B）

（A）と同じ患者における 2008 年の追跡調査時の経頭蓋的超 
音波検査所見（診断装置：Sonoline Antares，Firma Siemens，
Erlangen，Germany）。2002 年と同様，左側黒質に類似の形態
学的エコー所見（echomorphology）が認められた。

Figure 2　1 回目および 2 回目の検査間の対側黒質（SNcontra）
の相関。1 回目（試験開始時の来院，x 軸）および 2 回目（追跡
調査時の来院，y 軸）の評価間における SNcontra 面積の相関。
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Abstract

いた。振戦優位型および非優位型の運動障害サブタイプを
示す患者間で，疾患の進行速度にほとんど差はみられな
かった。認知症が生じた患者では，運動機能スコアの悪化
がより急速であり，「off」時（p＝ 0.008）および「on」時（p

＝ 0.03）の運動機能が有意に不良であった。死亡した患者
のスコアの推移を死亡時期と関連付けてグラフ化したとこ
ろ，疾患経過の最後の 5年間に運動機能障害の程度を示
す曲線に上昇傾向が認められた。PDの進行期の検討から，
本疾患は指数関数的な進行パターンを示すことが明らかに
なった。

パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）患者 34例を対
象とした長期前向き試験において，薬物療法開始時からの
レボドパ（L-ドパ）の効果と疾患進行について考察した。
客観的運動機能評価尺度を用い，あらかじめ定義した「off」
時における L-ドパへの反応を 3年ごとに評価した。L-ドパ
投与開始から直近の評価までの平均期間は 18.2年であっ
た。生存する患者 8例のうち，進行期の症状（認知症，幻
覚，頻回の転倒）がみられなかったのは 3例のみであった。
「off」時の運動機能は，運動機能障害（disability）の最大
スコアの年率 1.9％のペースで悪化したが，スコアの推移
をプロットしたところ，L-ドパへの反応は良好に保たれて

パーキンソン病におけるレボドパの長期研究：進行期の影響
Longitudinal Study of Levodopa in Parkinson’s Disease: Effects of the Advanced Disease Phase

Ganesvaran Ganga, MB, BS, FRACP,* Jane E. Alty, MB, BChir, MRCP, Benjamin G. Clissold, MB, BS, FRACP,  
Craig D. McColl, PhD, FRACP, Katrina A. Reardon, MD, FRACP, Mark Schiff, MD, FRANZCP, and Peter A. Kempster, MD, FRACP

*Neurosciences Department, Monash Medical Centre, Clayton, Victoria, Australia

Movement Disorders, Vol. 28, No. 4 2013, pp. 476–481

3

パーキンソン病，レボドパ，サブタイプ，motor fluctuation，認知症KEY WORD
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Figure 1 Webster 評価尺度修正版のスコアの推移（全症例に
ついてプロット）。スコアが高いほど，運動機能障害（disability）
が顕著である。両端が台形のボックス（左）は，L-ドパに対する平
均初回反応を示す（上縁：投与前スコア，下縁：至適初回投与後
スコア）。長方形のボックスは，その後の L-ドパ試験投与に対する
平均反応を示す（上縁：「off」時のスコア，下縁：「on」時のスコア）。
エラーバーは平均値の標準誤差（SE）。Figure 2 ～ 4 も同様に提
示。試験投与における「off」時の平均スコアについて，最良適合
直線を示す。

Figure 2 振戦優位型（灰色ボックス）および非優位型（黒色ボッ
クス）のサブタイプ別に示した運動機能スコアの推移。

Figure 3 体軸（midline）に関する障害（灰色ボックス）および
四肢の（lateralized）障害（黒色ボックス）の運動サブスコア。
それぞれ，運動機能障害（disability）の最大サブスコアの割合と
して示す。「off」時の平均サブスコアについて，最良適合直線を示
す（破線：正中線が関与する障害，直線：左右差のある障害）。

Figure 4 Mini-Mental State Examination（MMSE） ス コ ア
＜ 24 で定義した認知症を伴う全患者（黒色ボックス）および認
知機能が保たれた患者（灰色ボックス）におけるスコアの推移。
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エンタカポン，パーキンソン病，急性心筋梗塞，脳卒中，死亡率KEY WORD

エンタカポン投与パーキンソン病患者の心血管系リスクおよび
死亡リスク
Cardiovascular and Mortality Risks in Parkinson’s Disease Patients Treated With Entacapone

David J. Graham, MD, MPH,* James R. Williams, PhD, Ya-Hui Hsueh, PhD, Katlyn Calia, BA, BS, Mark Levenson, PhD,  
Simone P. Pinheiro, ScD, MSc, Thomas E. MaCurdy, PhD, David Shih, MD, MS, Chris Worrall, BS, and Jeffrey A. Kelman, MD, MMSc

*Office of Epidemiology and Surveillance, Center for Drug Evaluation and Research, Food and Drug Administration, Silver Spring, Maryland, USA

Movement Disorders, Vol. 28, No. 4 2013, pp. 490–497

4

17,362例が含まれ，それぞれ追跡調査期間は 2,569人・年
および 5,385人・年であった。すべての共変量に関してコ
ホート間のバランスは取れていた。追跡調査期間中，急性
心筋梗塞は 106件，脳卒中は 89件，死亡は 201件認めら
れた。エンタカポン使用に伴うハザード比（HR）および
95％信頼区間（CI）は，急性心筋梗塞で 0.86（95％ CI：0.57～
1.30），脳卒中で 0.85（95％ CI：0.54～ 1.35），死亡で 0.79

（95％ CI：0.58～ 1.07）であった。リスクは，6ヵ月以下
および 6ヵ月超の投与期間によって変化せず，追跡調査期
間中の時間依存性 L-ドパ使用による補正も影響しなかっ
た。各評価項目のリスクは，糖尿病，虚血性心疾患または
腎不全状態による特異的な影響を受けなかった。ただし，
脳卒中のリスクは，進行期 PDに関連した病態の有無によ
り変化した（進行期 PD関連の病態あり：HR 2.09，95％ CI 

0.98～ 4.45，なし：HR 0.51，95％ CI 0.27～ 0.95，交互作
用に関する p値＝ 0.004）。高齢 PD患者において，エンタ
カポンは急性心筋梗塞，脳卒中または死亡リスクの上昇に
関連しなかった。

比 較 対 照 試 験 で ある Stalevo Reduction in Dyskinesia 

Evaluation in Parkinson’s Disease（STRIDE-PD）試験では，
パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）患者のエンタカ
ポン使用に伴う急性心筋梗塞の予期しない増加が報告さ
れている。著者らは，非レボドパ（L-ドパ）のドパミンア
ゴニスト（dopamine agonist; DA）または選択的モノアミン
オ キ シ ダ ー ゼ B 阻 害 薬（monoamine oxidase type-B 

inhibitor; MAOBI）と比較して，エンタカポンにより心血
管系リスクおよび死亡リスクが上昇するか否かを検討し
た。全米のMedicareデータを対象とし，傾向スコアを用
いて，高齢 PD患者のエンタカポン新規使用者を DAまた
はMAOBIの新規使用者とマッチさせた。傾向スコアモデ
ルには，社会人口学的因子，心血管系疾患，薬物療法，過
去の PD治療，併存疾患を含めた。Cox比例ハザード回帰
を用い，急性心筋梗塞，脳卒中および死亡のイベント発生
までの治療実施期間を，DAおよび MAOBIを基準
（reference）として比較した。試験コホートには，エンタカ
ポン新規使用者 8,681例とDAおよびMAOBI新規使用者

Table 1 2007 ～ 2010 年にパーキンソン病の治療薬としてエンタカポン，ドパミンアゴニスト，選択的モノアミンオキシダーゼ B 阻害薬（MAOBI）
の投与を開始した高齢患者（Medicare 受給者）の試験開始時の患者背景および病歴a

MAO-B＝モノアミンオキシダーゼ B，COPD＝ 慢性閉塞性肺疾患（chronic obstructive pulmonary disorder），UTI＝ 尿路感染症（urinary tract infection）
aコホートは傾向スコアにより 1：2の比でマッチさせた。
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Figure 1 （A ～ C）高齢パーキンソン病（PD）患者（Medicare）のあらかじめ規定したサブグループにおける（A）急性心筋梗塞，
（B）脳卒中，（C）死亡に関するハザード比と 95％信頼区間（CI）を示すフォレストプロット。エンタカポン投与患者と，ドパミンアゴニス
ト（DA）または選択的モノアミンオキシダーゼ B 阻害薬（MAOBI）投与患者を比較している。
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Abstract

病理学的病期分類システムから，自律神経障害がパーキン
ソン病およびレビー小体型認知症の初期症状・徴候である
可能性が示唆されている。ただし，直接的なエビデンスは
限られており，疾患に先立って自律神経障害がいつ発現す
るかを検討した前向き試験も行われていない。特発性
REM睡眠行動障害（REM sleep behavior disorder; RBD）
患者は，神経変性シヌクレイノパチーの発症リスクが非常
に高く，こうした患者を通じ，神経変性の前駆期から自律
神経障害の発現を直接観察する機会が得られる。2004年
に設定した前向きコホートにおいて，特発性 RBD患者を
毎年，追跡調査した。泌尿器症状，起立性症状，勃起関
連症状，便秘症状，臥位から立位での収縮期血圧低下を
毎年評価し，最終的にシヌクレイノパチーを発症した患者
と，年齢をマッチさせた対照群との間で比較した。自律神
経関連評価項目の漸進的変化を回帰分析で検討し，対照
群と比較して，シヌクレイノパチーを発症した患者におい

パーキンソン病およびレビー小体型認知症の 
前駆症状としての自律神経症状・徴候
Prodromal Autonomic Symptoms and Signs in Parkinson’s Disease and Dementia With  
Lewy Bodies

Ronald B. Postuma, MD, MSc,*,** Jean-Francois Gagnon, PhD, Amélie Pelletier, PhD, and Jacques Montplaisir, MD, PhD, CRCPC

*Department of Neurology, McGill University, Montreal General Hospital, Montreal, Quebec, Canada
**Centre d’Études Avancées en Médecine du Sommeil, Hôpital du Sacré-Cœur de Montréal, Montréal, Québec, Canada

Movement Disorders, Vol. 28, No. 5 2013, pp. 597–604

パーキンソン病，自律神経障害，レビー小体型認知症，前駆期，REM 睡眠行動障害KEY WORD

て各種マーカーの値が最初に逸脱する時期を特定した。前
駆期にある疾患の特定に関し，自律神経マーカーの感度お
よび特異度を算出した。患者 91例中 32例がパーキンソン
病またはレビー小体型認知症を発症した。疾患の前駆期に
おいて，少なくとも診断の 5年前の時点で，実質的な自律
神経障害を識別可能であった。回帰分析の結果，自律神
経障害は前駆期を通じて緩徐に進行すると考えられた。自
律神経障害の推定発現時期は，診断の 11年前から 20年
前の範囲であり，推定発現時期が最も早かったのは収縮期
血圧低下（20.4年前）および便秘（15.3年前）であった。
収縮期血圧低下，勃起障害および便秘により，感度 50～
90％で，診断の最高 5年前に疾患を特定可能であった。本
研究では，神経変性シヌクレイノパチーの発症を直接観察
することにより，神経変性シヌクレイノパチーの早期に（疾
患確定の 20年前でさえ）自律神経障害が生じうることが
確認された。

5

Table 1 パーキンソン病またはレビー小体型認知症を発症しなかった特発性 RBD 患者群，発症した RBD 患者群，
対照群の自律神経症状・徴候a

a統計解析結果はいずれも，年齢および性別で補正したロジスティック回帰分析による（年齢および性別は Student t検定および Fisherの直接
確率検定で解析した）。
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Table 2 疾患発症患者における回帰直線の勾配および推定前駆期間

CI＝ 信頼区間

Table 3 各前駆期間における自律神経マーカーの感度と特異度

AUC＝ 受信者動作特性（ROC）曲線下面積
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パーキンソン病，無作為化対照試験，生活の質，多方面からのケア，患者ケアチームKEY WORD

担（Caregiver Strain Index; CSIにより評価）を検討した。
群間差は，試験開始時の値および反応の変動（fluctuation）
で補正した共分散分析により解析した。患者計 122例を各
群に無作為に割り付け，100例が試験を完了した（介入群
51例，対照群 49例）。介入群では，対照群に比べ，PDQ-

39〔差：3.4，95％信頼区間（CI）：0.5～ 6.2〕と UPDRS 

Part Ⅲ（運動機能）スコア（差：4.1，95％ CI：0.8～ 7.3）
が有意に改善していた。UPDRS総スコア（差：5.6，95% 

CI：0.9～ 10.3），MADRSスコア（差：3.7，95%CI：1.4～
5.9），SCOPA-PSスコア（差：2.1，95％ CI：0.5～ 3.7）も
有意に改善した。今回の無作為化対照試験は，多職種の
専門家チームによるケアに信頼性を与えるものである。本
試験デザインには限界性も含まれ，我々は今回の肯定的な
結果も慎重に解釈すべきであると考える。別の分野からの
専門家を含めたチームについて評価し，総合的アプローチ
の費用対効果を見極めるには，今後さらなる研究が必要で
ある。

多職種によるケアは，パーキンソン病（Parkinson’s disease; 

PD）治療において理想のモデルであると考えられるが，こ
れを裏付けるエビデンスは限られている。多職種による 

専門家チームのケアにより，一般神経内科医の単独型ケア
に比べ，転帰が改善するか否かを評価するため，無作為 

化対照試験を実施した。PD患者を，介入群（運動障害専
門医，PDを専門とする看護師，ソーシャルワーカーに 

よるケア）または対照群（一般神経内科医によるケア）に
無作為に割り付けた。いずれの介入も 8ヵ月間治療を 

継続した。医師および研究者には，群の割り付けを伏 

せた状態とした。転帰の主要評価項目は，試験開始 

時から 8ヵ月後までの生活の質（Parkinson’s Disease 

Questionnaire; PDQ-39）の変化とした。その他の転帰として，
Unified Parkinson’s Disease Rating Scale（UPDRS），抑うつ
（Montgomery-Asberg Depression Scale; MADRSにより評
価），心理社会的機能（Scales for Outcomes in Parkinson’s 

disease - Psychosocial; SCOPA-PSにより評価），介護者の負

パーキンソン病に対する多職種によるケアの有効性： 
無作為化対照試験
Effectiveness of Multidisciplinary Care for Parkinson’s Disease:  
A Randomized, Controlled Trial

Marjolein A. van der Marck, MSc,* Bastiaan R. Bloem, MD, PhD, George F. Borm, PhD, Sebastiaan Overeem, MD, PhD,  
Marten Munneke, PhD, and Mark Guttman, MD, FRCPC

*Radboud University Nijmegen Medical Centre; Nijmegen Centre for Evidence Based Practice, Department of Neurology, Nijmegen, The Netherlands

Movement Disorders, Vol. 28, No. 5 2013, pp. 605–611
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Figure 1 患者登録と試験の流れ
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Table 1 試験開始時の患者背景

略語：SD＝ 標準偏差，COMT＝ カテコール-O-メチルトランスフェ
ラーゼ，MAO B＝モノアミンオキシダーゼベータ

Table 2 健康関連転帰の変化（試験開始時から 8 ヵ月後まで）と群間差

変化に関する群間差は，試験開始時の値と反応の変動（fluctuation）を共変量とするANCOVAで検討した。
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パーキンソン病，パーキンソニズム，軽度認知障害，Montreal Cognitive AssessmentKEY WORD

た。特異度 80％以上が達成される最高のカットオフ値に
おける感度は，すべての検査で低かった（44％以下）。推
定される発症前（premorbid）レベルからの検査成績の低
下を認知障害のエビデンスとみなした場合，患者 139例中
110例が PD-MCIに分類され，このうち 103例（94％）が
複数領域型MCIであった。新たなレベルⅡ基準による
PD-MCI患者の割合は，発症前（premorbid）レベルからの
認知機能の低下を考慮するか否かによって大きく変化する
ことが明らかになった。発症前（premorbid）レベルからの
認知機能の低下の評価方法については十分に勧告されて
おらず，今後対応が必要である。検討した 3つの認知機
能評価尺度でのうち，PD-MCIに関する感度と特異度が共
に優れているものはなかった。作業部会のレベルⅠ基準で
推奨された他の認知機能評価尺度〔Parkinson’s Disease 

Cognitive Rating Scale（PD-CRS）および Mattis Dementia 

Rating Scale（MDRS）〕がより優れた選択肢となる可能性
があり，これは今後の研究課題である。

軽度認知障害を伴うパーキンソン病（Parkinson disease 

with mild cognitive impairment; PD-MCI）の頻度とそのサブ
タイプ，ならびに PD-MCI検出に用いられる 3つの認知機
能評価尺度の精度について，Movement Disorders Society

より提案された PD-MCIの新基準を用いて検討した。非認
知症の PD患者に来院してもらい，3つの認知機能評価 

尺度を用いてスクリーニング検査を実施し，その 1～ 3週
間後に神経心理学的検査を実施した。基準スコアとの比 

較により検査成績不良を評価したところ，患者 139例 

中 46例が，Movement Disorders Society作業部会による
PD-MCIのレベルⅡ基準を満たした。患者 46例のうち 42

例（93％）は複数領域型MCIであった。感度 80％以上が
達成される最低のカットオフ値における特異度は，
Montreal Cognitive Assessment（MoCA）で 44％，Scales for 

Outcomes in Parkinson’s Disease-Cognition（SCOPA-Cog）
で 33％であった。Mini-Mental State Examination（MMSE）
では，どのカットオフスコアでも感度は 80％に達しなかっ

パーキンソン病患者における軽度認知障害の評価
Measuring Mild Cognitive Impairment in Patients With Parkinson’s Disease

Connie Marras, MD, PhD,*,** Melissa J. Armstrong, MD, Christopher A. Meaney, MSc, Susan Fox, MRCP(UK), PhD, 
Brandon Rothberg, HBA, William Reginold, BSc, David F. Tang-Wai, MD, David Gill, MD, Paul J. Eslinger, PhD, Cindy Zadikoff, MD, 
Nancy Kennedy, PhD, Fred J. Marshall, MD, Mark Mapstone, PhD, Kelvin L. Chou, MD, Carol Persad, PhD, Irene Litvan, MD, FAAN, 
Benjamin T. Mast, PhD, Adam T. Gerstenecker, MS, Sandra Weintraub, PhD, and Sarah Duff-Canning, PhD, CPsych

*Toronto Western Hospital Movement Disorders Centre and the Edmond J. Safra Program in Parkinson’s Research, Toronto, Ontario, Canada
**Department of Medicine (Neurology), University of Toronto, Toronto, Ontario, Canada

Movement Disorders, Vol. 28, No. 5 2013, pp. 626–633
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Table 2 様々な基準を適用した場合における PD-MCI およびそのサブタイプの頻度

a軽度認知障害の判定には，神経心理学的検査スコアが基準平均値を 1.5標準偏差（SD）以上，下回る必要があり〔発症前（premorbid）レベ
ルにかかわらず〕，認知機能に関する愁訴の有無は問わない。
b軽度認知障害の判定には，神経心理学的検査スコアが基準平均値を 1.5 SD以上，下回る必要があり〔発症前（premorbid）レベルにかかわら
ず〕，ある機能領域の障害の判定には，当該領域に関する 2種類の検査成績が基準平均値を 1.5 SD以上，下回る必要がある。PD-MCIの判定
には，少なくとも 1領域の障害が必要である。
c視空間認知能力のMCI：11例，遂行機能のMCI：11例，学習 /記憶のMCI：2例。
d患者 1例は 1つの神経心理学的検査値が欠落しており，分類不能であった。
PD-MCI＝ 軽度認知障害を伴うパーキンソン病，MDS＝Movement Disorders Society
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Table 1 全患者および修正 Petersen 基準による PD-MCI の有無別の患者背景

ap値はいずれもWilcoxon順位和検定で算出した（ただし，性別には χ2検定を用いた）。
bベンゾジアゼピン，ゾピクロンおよび zaleplonを含む。
cトリヘキシフェニジル，ethopropazine，トルテロジン，oxybutinin，アミトリプチリンおよびソリフェナシンを含む。
SD＝ 標準偏差，MCI＝ 軽度認知障害，MDS-UPDRS-III＝Movement Disorders Society Unified Parkinson’s Disease Rating Scale Part III（運動
機能），LEU＝レボドパ換算用量，MoCA＝Montreal Cognitive Assessment，SCOPA-Cog＝ Scale for Outcomes in Parkinson’s Disease-Cognition，
MMSE＝Mini-Mental State Examination

Table 3 PD-MCI（Movement Disorders Society 作業部会のレベルⅡ基準）の検出に関する認知機能評価尺度の
様々なカットオフスコアでの成績a

a発症前（premorbid）レベルに関係なくスコアを示している。
b最高スコアはMoCAで 30，MMSEで 30，SCOPA-Cogで 43である。
MoCA＝Montreal Cognitive Assessment，PPV＝ 陽性適中率，NPV＝ 陰性適中率，MMSE＝Mini-Mental State Examination，SCOPA-Cog＝
Scale for Outcomes in Parkinson’s Disease-Cognition
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パーキンソン病，偶発的転倒，すくみ現象，歩行，予測KEY WORD

95％信頼区間（CI）：0.77～ 0.88〕。臨床の場で容易に評価
できる 3つの予測因子〔①前年の転倒：オッズ比（OR）5.80，
95％CI 3.00～11.22，②前月のFOG：OR 2.39，95％CI 1.19～
4.80，③自己選択による歩行速度＜秒速 1.1メートル：OR 

1.86，95％ CI 0.96～ 3.58〕を取り入れた臨床評価ツールは，
より複雑なモデルと同等の鑑別精度を示した（AUC：0.80，
95％ CI：0.73～ 0.86，AUCの比較に関してp＝ 0.14）。こ
の簡便な 3項目の臨床評価ツールにより低リスク，中リス
ク，高リスクと判定された患者において，その後 6ヵ月間
における転倒の絶対確率は，それぞれ 17％，51％および
85％であった。重篤な認知障害のない PD患者では，簡便
な 3項目の臨床評価ツールにより高い精度で転倒を予測で
きる。このツールを用いれば，転倒のリスクを個別に定量
化できる。

転倒は，パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）におい
て病状を悪化させる主要原因の 1つである。本研究の目的
は，PDにおける転倒の予測因子を特定し，日常患者ケア
に役立つ簡便な臨床評価ツールを開発することである。地
域在住の PD患者 205例を対象に，予測因子となりうる変
数〔転倒歴，疾患重症度，認知機能，下肢筋力，バランス，
可動性，すくみ足（freezing of gait; FOG），転倒への恐れ〕
のデータを収集した。月ごとの転倒日誌を用い，6ヵ月間
にわたって転倒を前向きにモニタリングした。全体では，
追跡調査期間中，125例（59％）に転倒がみられた。転倒歴，
FOG，姿勢動揺（postural sway）の障害，歩行速度，座位
から立位への運動，支持が限られた状態での立位バランス，
協調的安定性を取り入れたモデルは，転倒者の特定におい
て高い鑑別精度を示した〔受信者動作特性曲線下面積（area 

under the receiver-operating characteristic curve; AUC）：0.83，

3 項目の簡便な臨床評価ツールによる 
パーキンソン病患者の転倒の予測
Three Simple Clinical Tests to Accurately Predict Falls in People With Parkinson’s Disease

Serene S. Paul, BAppSc(Phty)(Hons),* Colleen G. Canning, PhD, Catherine Sherrington, PhD, Stephen R. Lord, PhD, DSc,  
Jacqueline C. T. Close, MD, and Victor S. C. Fung, PhD, FRACP

*Clinical and Rehabilitation Sciences Research Group, Faculty of Health Sciences, The University of Sydney, Sydney, New South Wales, Australia

Movement Disorders, Vol. 28, No. 5 2013, pp. 655–662
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Figure 1　3 項目の臨床予測ツールによるパーキンソン
病患者の転倒確率の評価
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酵素活性，バイオマーカー，脳脊髄液，パーキンソン病KEY WORD

パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）は，特定の脳領
域におけるミスフォールドした（misfold）αシヌクレイン
の細胞質内蓄積を神経病理学的な特徴とする。エンドリソ
ソーム経路は αシヌクレインの分解に関与すると考えら
れ，その結果，PDの発病機序に役割を果たす可能性がある。
この仮説をさらに強固にする知見として，リソソームの加
水分解酵素であるグルコセレブロシダーゼの遺伝子変異と
PDとの関連が認められている。本研究の目的は，脳脊髄
液（cerebrospinal fluid; CSF）のエンドリソソーム酵素活性
が PD患者と健常対照被験者で異なるか否かを検討するこ
とである。PD患者 58例（Hoehn and Yahr病期Ⅰ～Ⅲ）お
よび年齢をマッチさせた健常対照被験者 52例を対象に，
CSF中の 6つのリソソーム酵素（βヘキソサミニダーゼ，
αフコシダーゼ，βマンノシダーゼ，βガラクトシダーゼ，
βグルコセレブロシダーゼ，カテプシン D）と 1つのエン
ドソーム酵素（カテプシン E）の活性レベルを測定した。

パーキンソン病患者における脳脊髄液中の 
エンドリソソーム酵素活性の変化
Changes in Endolysosomal Enzyme Activities in Cerebrospinal Fluid of Patients With 
Parkinson’s Disease

Karin D. van Dijk, MD,*,** Emanuele Persichetti, PhD, Davide Chiasserini, PhD, Paolo Eusebi, PhD, Tommaso Beccari, PhD, 
Paolo Calabresi, MD, Henk W. Berendse, MD, PhD, Lucilla Parnetti, MD, PhD, and Wilma D. J. van de Berg, PhD

*Department of Anatomy and Neurosciences, Section of Functional Neuroanatomy, Neuroscience Campus Amsterdam, Vrije Universiteit (VU) University 
Medical Center, Amsterdam, the Netherlands
**Department of Neurology, Neuroscience Campus Amsterdam, VU University Medical Center, Amsterdam, the Netherlands

Movement Disorders, Vol. 28, No. 6 2013, pp. 747–754
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Figure 1 対照群（CTRL）および PD 患者群（PD）の脳脊髄液中の総蛋白質濃度とエンドリソソーム酵素活性（総蛋白質濃度で補正）。
「ひげ」は最低値および最高値を示す。*p ＜ 0.05，**p ＜ 0.01。

酵素活性レベルは総蛋白質濃度で補正した。補正後のカ
テプシン Eおよび βガラクトシダーゼの活性レベルは，対
照群に比べて PD患者群で有意に高かったのに対し，補正
後の αフコシダーゼ活性は低下していた。βグルコセレブ
ロシダーゼ活性を含む他のエンドリソソーム酵素活性レベ
ルには，PD患者群と対照群との間で有意差がなかった。
補正後の αフコシダーゼおよび βガラクトシダーゼの組み
合わせにより，PD患者と対照被験者は最も良好に鑑別さ
れ，感度および特異度は 63％であった。結論として，PD

患者の CSFでは，健常対照被験者に比べ，多数のエンド
リソソーム酵素の活性が変化しており，PDの発病機序に
おけるエンドリソソーム経路の提唱されている役割が支持
される。単独または他のマーカーと併用における，PDの
バイオマーカーとしての CSF中エンドリソソーム酵素活性
レベルの有用性については，今後の研究で確立していく必
要がある。
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Abstract

パーキンソン病，ATP13A2，グルコセレブロシダーゼ，リソソーム，神経変性，Lewy 小体KEY WORD

神経毒性との間の因果関係が解明されている。第 1点目と
して，PD関連のGBA欠乏 /変異がポジティブフィードバッ
クループを開始させることが示されている。すなわち， 
リソソーム機能低下によりαシヌクレインが蓄積し，次に，
小胞体・ゴルジ体からリソソームへの GBA輸送障害によ
りリソソームの GBA活性がさらに低下し，神経変性に至
る。第 2点目として，PD関連の ATP13A2遺伝子の変異 /

欠損は，リソソーム膜の不安定化，リソソーム酸性化の障
害，リソソーム酵素のプロセシング低下，リソソーム基質
の分解低下，オートファゴソームのクリアランス低下 

を特徴とする全般的なリソソーム障害を導き，全体として
αシヌクレイン蓄積および細胞死に寄与する。これらの新
たな知見に従えば，一次性リソソーム障害により，PDに
おける Lewy小体形成および神経変性を説明できる可能性
があり，今後，リソソーム量・機能の回復を狙った新規の
神経保護 /疾患修飾療法を開発する際の基礎になると考え
られる。

オートファジー・リソソーム経路（autophagy-lysosomal 

pathway; ALP）の障害は，パーキンソン病（Parkinson’s 
disease; PD）を含む神経変性疾患の主要病因イベントの 

1つとみなされ，そのエビデンスはますます増加している。
ALPの異常は，孤発性 PD患者の脳や，PDに関連する 

神経変性の中毒性および遺伝性げっ歯類モデルで認めら
れている。これに加え，PDに関連する αシヌクレインの
変異および翻訳後修飾はリソソームを介した αシヌクレイ
ン自体の分解を障害し，αシヌクレインの蓄積および凝集
に寄与する。さらに，LRRK2，parkin，PINK1といった他
の PD関連遺伝子も，ALP異常の機序と関連することが報
告されている。これとは逆の見方として，グルコセレブロ
シダーゼ（glucocerebrosidase; GBA）やリソソーム 5型 P

型 ATPase（ATP13A2）といったリソソーム関連遺伝子の
変異が PDと関連することも報告されている。新しいデー
タでは，こうした関連性に関する分子機構上のエビデンス
が示され，リソソーム障害，αシヌクレイン蓄積および

パーキンソン病におけるリソソーム障害
Lysosomal Impairment in Parkinson’s Disease

Benjamin Dehay, PhD,* Marta Martinez-Vicente, PhD, Guy A. Caldwell, PhD, Kim A. Caldwell, PhD, Zhenyue Yue, PhD,  
Mark R. Cookson, PhD, Christine Klein, MD, PhD, Miquel Vila, MD, PhD, and Erwan Bezard, PhD

*Institute of Neurodegenerative Diseases, University of Bordeaux Segalen, Centre National de la Recherche Scientifique Unité Mixte de Recherche 5293, 
Bordeaux, France

Movement Disorders, Vol. 28, No. 6 2013, pp. 725–732
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Figure 1 リソソームによる分解経路。いくつかの分解経路（エンドサイトーシス，貪食，オートファジーを含む）がリソソームを終点とし
て収束する。オートファジーは厳密に制御された過程であり，これにより，ある種の細胞内コンポーネントはリソソーム内で再利用される。オー
トファジーには，ミクロオートファジー，マクロオートファジー，シャペロン介在性オートファジー（CMA）といった様々なタイプがあり，
それぞれ機序および機能が異なる。ミクロオートファジーは，リソソーム膜の陥入および管状化を介し，細胞質ゾルの領域全体（蛋白質およ
び細胞小器官を含む）の隔離および分解に関与する。マクロオートファジーでは，細胞内コンポーネントが，オートファゴソームと呼ばれる
二重膜小胞内に封じこめられる。その後，この小胞はリソソームと融合し，そこで加水分解酵素により隔離成分の分解が完了する。マクロオー
トファジーは，大きな細胞質ゾル部分をまとめて封じこめることにより，非選択的な分解作用を発揮するが，個別のオートファジーアダプター
により特定基質を認識して選択的に分解するという，高選択性の機構も有する。CMA では，KFERQ 様共通配列を含む特定の細胞質ゾル蛋
白質が，Hsc70 のようなシャペロンの助けを受け，特異的膜受容体 LAMP-2A を介してリソソーム膜を直接通過する。グルコセレブロシダー
ゼ（GBA）はリソソーム内酵素であり，リソソーム内における糖脂質グルコシルセラミドのグルコースおよびセラミドへの変換を触媒する。
ATP13A2 は膜貫通型の ATPase 蛋白質であり，リソソーム膜に存在する。

004-mds-j-v1-i3-Abstract.indd   19 2013-10-11   15:09:52



20

Abstract

幻覚，パーキンソン病，サブタイプ，リスク因子，予測因子KEY WORD

関連していた。これらは，試験開始時に幻覚の存在と関連
した所見と概ね一致していた。段階的回帰モデルでは，幻
覚の発症に関する独立リスク因子として，高い発症時年齢，
性別（女性），日中過眠，自律神経障害，ジスキネジアが
特定された。性別（女性），自律神経障害，motor 

fluctuation，ジスキネジアは，先行研究においてリスク因
子として報告されていない。今回の知見から，PDにおけ
る幻覚は，高齢および疾患の進行（両者の相互作用）に関
連するリスク因子が併存することによって起こるという見
解が支持される。PDにおける幻覚のリスク因子として性
別（女性）が特定されたのは初めてであり，今後の研究で
確認する必要がある。

本試験の目的は，パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）
患者における幻覚発症のリスク因子を特定することであ
る。PD患者 386例を対象に，試験開始時とその後の 5年
間において，広範囲にわたる，運動および非運動症状を評
価した。PDにおける幻覚のリスク因子を特定するため，
試験開始時のデータの横断的解析と追跡調査データの縦
断的解析を実施した。試験開始時に幻覚が認められた患
者は 21％であり，試験開始時に幻覚がみられなかった患
者の 46％が追跡調査期間中に幻覚を発症した。単変量の
生存解析の結果，高齢，性別（女性），低学歴，高い発症
時年齢，高い重症度（運動症状，認知障害，抑うつ，日中
の眠気，自律神経障害，motor fluctuation，ジスキネジア），
高い 1日レボドパ（L-ドパ）用量が，幻覚の発症リスクと

パーキンソン病における幻覚のリスク因子： 
大規模前向きコホート試験の結果
Risk Factors for Hallucinations in Parkinson’s Disease:  
Results From a Large Prospective Cohort Study

Kangdi Zhu, BSc,* Jacobus J. van Hilten, MD, PhD, Hein Putter, PhD, and Johan Marinus, PhD

*Department of Neurology, Leiden University Medical Center, Leiden, The Netherlands

Movement Disorders, Vol. 28, No. 6 2013, pp. 755–762
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Table 1 幻覚を伴う患者および幻覚を伴わない患者の試験開始時データ

変数は平均値〔標準偏差（SD）〕で示したが，性別は割合（％），Hoehn and Yahr分類および前年の転倒件数は中央値（四分位範囲）で示した。
特に記載しない限り，差は独立標本の t検定で算出した。
aχ2検定で算出。
bMann-Whitney U検定で算出。
SCOPA-COG＝ 認知機能を評価（スコアが高いほど機能が良好），SCOPA-SLEEP-nighttime＝ 夜間睡眠の問題を評価，SCOPA-SLEEP-EDS＝
日中の眠気を評価，SCOPA-AUT, total score＝ 消化器系，心血管系および尿路系の各セクションの項目を含む自律神経機能の合計スコア，
LDE＝ 総 L-ドパ換算用量（levodopa dosage equivalent），DA＝ドパミンアゴニスト（dopamine agonists），PIGD＝ 姿勢反射障害および歩行障
害（postural instability and gait disorder）を評価

Table 2 試験開始時の患者背景と幻覚リスクとの間の
単変量相関

変数はいずれもハザード比（HR）と 95％信頼区間で示す。
a追跡調査期間中に幻覚を発症したのは，女性 97例中 55例（56.7％），
男性 180例中 71例（39.4％）であった。
EDS＝日中過眠（excessive daytime sleepiness），PIGD＝姿勢反射障
害および歩行障害，LDE＝ L-ドパ換算用量，DA＝ドパミンアゴニ
スト

Table 3 パーキンソン病における幻覚に関する Cox 比例ハ
ザードモデルの要約

変数はいずれもハザード比（HR）と 95％信頼区間で示す。
EDS＝日中過眠，PIGD＝姿勢反射障害および歩行障害，LDE＝
L-ドパ換算用量，DA＝ドパミンアゴニスト
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Abstract

パーキンソン病，ジスキネジア，深部脳刺激療法，マルコフモデル，費用対効果分析KEY WORD

用効用比（incremental cost-utility ratios; ICUR）は，質調整
生存年（quality-adjusted life year; QALY）あたり€ 6,700，
Unified Parkinson’s Disease Rating Scale（UPDRS）Part Ⅱ（日
常生活動作）および Part Ⅲ（運動機能）の改善スコア（点
数）あたりそれぞれ€ 9,800および€ 2,500であった。DBS

の費用は主に手術およびバッテリー交換により決定され
た。DBSにより健康状態は改善し，運動合併症は軽減さ
れた。感度分析の結果，最も影響力の大きいパラメータは
バッテリー寿命であり，増分費用効用比は，QALYあたり
€ 20,000から，内科療法に対するDBSの優位（dominance）
状態までの範囲にあった。DBSは費用対効果が高く，他
の広く受け入れられている医療技術と同等の「金額に見合
う価値」をもつと判断できる。今回のデータから，ドイツ
の医療制度におけるDBSの採用および費用償還が支持さ
れる。

内科療法（medical treatment; MT）に加え，深部脳刺激療
法（deep brain stimulation; DBS）は，進行期パーキンソン
病（Parkinson’s disease; PD）の代替治療選択肢となっている。
手術にかかる初期費用は高額であり，健康関連の生活の質
における長期的な患者利益とてんびんにかけて検討する必
要がある。本研究の目的は，DBSの費用対効果を，長期
内科療法と比較して評価することである。PDに 

関する一生涯のマルコフモデルを用い，費用効用分析を実
施した。健康に関する効用は，EQ-5Dの一般健康状態評
価尺度で検討した。有効性および有害事象に関するデータ
は，臨床試験，公表済みの報告，メタアナリシスから入手
した。費用は，ドイツの医療提供者の視点から評価した。
効果および費用の両者に対し，年率 3％の割引率を適用し
た。費用および健康状態に影響する重要な仮定については，
一元および二元感度分析で検討した。DBSの生涯増分費

パーキンソン病患者における深部脳刺激療法の費用対効果
Cost-Effectiveness of Deep Brain Stimulation in Patients With Parkinson’s Disease

Judith Dams, MSc,* Uwe Siebert, MD, MPH, MSc, ScD, Bernhard Bornschein, MD, MPH, Jens Volkmann, MD, Günther Deuschl, MD, 
Wolfgang H. Oertel, MD, Richard Dodel, MD, MPH, and Jens-Peter Reese, PhD, MPH

*Department of Neurology, Philipps-University Marburg, Marburg, Germany

Movement Disorders, Vol. 28, No. 6 2013, pp. 763–771
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Figure 2 最も影響力の大きい変数に
関する一元感度分析の結果を示すトル
ネード図。増分費用効用比（ICUR）に
ついて，質調整生存年（QALY）あた
り約€ 20,000 から，深部脳刺激療法

（DBS）の優位（dominance）状態（0
にある垂直線の左側）までの変動を示
している。結果への最も大きな影響が
認められたのは，DBS 後の運動合併症

（MC）の改善，バッテリー交換までの
時間，割引率であり，続いて様々な費
用成分であった。EUR はユーロ（€）
を示す。
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Table 1 基本ケースおよび感度分析のパラメータ値

DBS＝ 深部脳刺激療法，HY I～ V＝Hoehn and Yahr病期（薬剤 off時）I～ V

Table 2 検討期間別の感度分析＊

*費用効用解析の結果として，費用，深部脳刺激療法（DBS） 対 標準内科療法（MT）の増分費用（incremental cost），質調整生存年（QALY）
（effectiveness），増分 QALY（incremental effectiveness），増分費用効用比（ICUR）を示す。基本ケースは，検討期間を一生涯とし，60歳の患
者コホートから構成され，50％は Hoehn and Yahr（HY）病期（薬剤 off時）III，30％は HY病期（薬剤「off」時）Ⅳ，20％は HY病期（薬剤
「off」時）Ⅴである（中間的シナリオ）。
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Abstract

MRI，パーキンソン病，グルコセレブロシダーゼ遺伝子，白質病変，拡散テンソル MRIKEY WORD

GBA変異を保有する PD患者では，嗅索，脳梁，両側内
包前脚の拡散異方性比率が低下しており，さらに右前外包，
左帯状束，傍海馬神経路（parahippocampal tract），上縦束
の頭頂部，後頭葉白質にも低下が認められた。また，変異
キャリアでは，非キャリアの PD患者に比べ，大部分の白
質路で拡散異方性比率が低下していた。GBA変異のない
PD患者では，白質の異常は認められなかった。灰白質に
は患者群と対照群で差はみられなかった。PD患者では，
言語流暢性スコアと白質異常との間に相関が認められた。
GBA変異を保有する PD患者では，大脳半球間神経路，
前頭皮質間神経路，傍海馬神経路（parahippocampal tract）
が関与する白質異常の分散型パターンが認められる。これ
らの患者における白質病変は，認知障害など，本疾患の臨
床症状に影響を及ぼす可能性がある。

グルコセレブロシダーゼ遺伝子（glucocerebrosidase gene; 

GBA）変異は，パーキンソン病（Parkinson’s disease; PD）
の発症に関連する遺伝的リスク因子である。本研究では，
構造的MRI画像および拡散テンソルMRI画像を用い，ヘ
テロ接合の GBA変異を保有する PD患者の脳変化を検討
した。PD患者 360例の GBA変異をスクリーニングしたと
ころ，ヘテロ接合変異キャリア 19例（5.3％）が特定された。
このうち 15例を対象に神経心理学的評価およびMRIを実
施した。年齢および性別をマッチさせた健常対照被験者
16例および GBA変異を保有しない孤発性 PD患者 14例
についても検討した。Tract-Based Spatial Statistics※を用い，
拡散テンソルMRI測定指標に関する白質のボクセル単位
解析を実施した。検討対象とした白質路から，拡散異方性
比率の平均値を求めた。灰白質萎縮の評価には，ボクセル・
ベース・モルフォメトリーを用いた。変異キャリア 9例
（60％）に認知障害が認められた。対照群と比較すると，

グルコセレブロシダーゼ遺伝子変異を保有する 
パーキンソン病患者の白質異常
White Matter Abnormalities in Parkinson’s Disease Patients with  
Glucocerebrosidase Gene Mutations

Federica Agosta, MD, PhD,* Vladimir S. Kostic, MD, Kristina Davidovic, MD, Nikola Kresojević, MD, Lidia Sarro, MD, 
Marina Svetel, MD, Iva Stanković, MD, Giancarlo Comi, MD, Christine Klein, MD, and Massimo Filippi, MD

*Neuroimaging Research Unit, San Raffaele Scientific Institute, Vita-Salute San Raffaele University, Milan, Italy

Movement Disorders, Vol. 28, No. 6 2013, pp. 772–778
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Figure 1 GBA 変異を保有する
PD 患者と健常対照被験者を比較
し た Tract-Based Spatial 
Statistics の結果。拡散異方性比
率のボクセル単位の群間差を赤
色で示す。結果は，radiological 
convention（画像の右側は脳の
左側に対応）で示した拡散異方
性比率アトラスの横断面に重ね
合わせている。また，多重比較に
関して family-wise error で補正
し，p ＜ 0.05 で示す。

※ 日本語版注釈：白質構造の新しい標準化法に基づく解析。
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Table 1 健常対照群と PD 患者群の背景因子および臨床的特徴

値は平均値±標準偏差（範囲）または患者数である。p値は，適宜，Fisherの直接確率検定，Mann-Whitney U検定，Kruskal-Wallis検定の結
果を示す。GBA＝グルコセレブロシダーゼ遺伝子，PD＝パーキンソン病，UPDRS＝Unified Parkinson’s Disease Rating Scale，WMH＝ 白質病
変（高信号域）（white matter hyperintensities）

Table 2 PD 患者の神経心理学的特徴

a重度の認知症のため，GBA変異を保有する PD（PD）患者 2例は ACE-R，1例は FAB，HARSおよび HDRSの検査を実施できなかった。
ACE-Rおよび FABスコアは，GBA変異のない PD患者 9例で得られた。ACE-R＝改訂版 Addenbrooke’s Cognitive Examination，FAB＝
Frontal Assessment Battery，HARS＝ハミルトン不安評価尺度（Hamilton Anxiety Rating Scale），HDRS＝ハミルトンうつ病評価尺度（Hamilton 
Depression Rating Scale），MMSE＝Mini-Mental State Examination，SD＝ 標準偏差

Table 3 健常対照群と PD 患者群における白質路の拡散異方性比率

数値は平均値±標準偏差（SD）。
ap値は，被験者の年齢で補正した共分散モデルの解析による。統計学的有意差は太字で表示している。
HC＝ 健常対照群，L＝ 左，R＝右，WM＝ 白質
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