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はじめに

大脳皮質基底核変性症（corticobasal degeneration; CBD）は，
大脳皮質と皮質下神経核（とくに黒質と淡蒼球）の神経細胞
が脱落し，神経細胞およびグリア細胞に異常リン酸化タウが
蓄積する 4リピート・タウオパチーである．近年，CBDの臨
床診断は難しいものになっている．その理由は，原著以来定
着した疾患概念 1）に合致する症例の背景病理が多彩であり，
臨床診断基準の再考を要する状況となったためである．混乱
を避けるため，CBDという名称は病理診断名として使用し，
代わって大脳皮質基底核症候群（corticobasal syndrome; CBS）2）

という名称を臨床診断名として使用するようになった（Fig. 1）．
一方，治療に関しては，タウ蛋白の異常リン酸化をもたらす
glycogen synthase kinase 3β（GSK3β）などのリン酸化酵素を
標的とする病態抑止療法が現実のものとなりつつあることか
ら 3）～6），CBDの生前診断を発症早期から，かつ正確に行うこ
とが求められている．
臨床診断基準に関しては，まずCBSに対する診断基準が複

数作成され，現在では，Mayo基準 7）や改訂 Cambridge基準 8）

が使用されることが多い．さらに 2013年，国際コンソーシア
ムは，病理学的に診断が確定した CBD症例の臨床像を解析
し，CBDの臨床診断基準（Armstrong基準）を作成した 9）．
本稿では，CBSおよび CBDの臨床診断基準とそれらの問題
点・使い分けを示し，さらに今後の展望を提示したい．
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Fig. 1　Change of disease concept of corticobasal degeneration (CBD).

Modified from reference 15. The term corticobasal syndrome (CBS) 

is used for clinical diagnosis of CBD. Patients with CBS include  

patients with pathologically-confirmed CBD and those with non- 

CBD (#). The latter patients are called CBD-mimics. Patients with 

pathologically-confirmed CBD develop symptoms other than CBS 

(*). CBD; corticobasal degeneration, CBS; corticobasal syndrome, 

FBS, behavioural-spatial syndrome; naPPA, non-fluent/agrammatic 

variant of primary progressive aphasia; PSPS, progressive supra-

nuclear palsy syndrome; PSP, progressive supranuclear palsy; AD,  

Alzheimer disease; FTLD, frontotemporal lobar degeneration; CJD; 

Creutzfeldt-Jakob disease.
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CBDの原著

1968年，Rebeizらは，進行性の左右非対称な筋強剛と失行
に加え，皮質性感覚障害，alien limb sign，ミオクローヌス，
ジストニアを認める 3症例を報告した 1）．病理学的には大脳皮
質，黒質，小脳歯状核の変性と，胞体が大きく膨らみ，染色性
の悪いballooned neuronを認め，corticodentatonigral degeneration 

with neuronal achromasiaと名付けられた．その後CBDは，（1）
左右非対称，（2）大脳皮質徴候（失行，皮質性感覚障害，alien 

limb signなど），（3）錐体外路徴候（L-dopa不応性の筋強剛，
無動，ジストニア，ミオクローヌス）を臨床的特徴とし，（1）
大脳皮質，線条体，黒質の神経細胞脱落とグリオーシス，（2）
大脳皮質における ballooned neuron，（3）神経細胞，アストロ
サイト，オリゴデンドログリアにおけるタウの蓄積を病理学
的特徴とするという疾患概念が定着した 10）．

CBSの疾患概念の成立

1992年頃から CBDと臨床診断された症例の背景病理が議
論されるようになり 11），1995年以降，CBDと臨床診断された
症例の背景病理の多様性に関する報告が相次いだ．1999年，
BoeveらはCBDと臨床診断された 13例を検討し，背景病理は
CBD 7例，アルツハイマー病（Alzheimer disease; AD）2例，
PSP（progressive supranuclear palsy）1例，Pick病 1例，クロ
イツフェルトヤコブ病（Creutzfeldt-Jakob disease; CJD）1例，
非特異的神経変性 1例と多様であり，CBDを正しく診断する
ためには病理診断を要すると報告した 12）．背景病理に関わら
ず，CBDに特徴的な臨床像を生じた機序は，病変部位の共通
性により説明できると考えた．その後 2001年に，Cordatoら
が臨床診断名として初めて corticobasal syndrome（CBS）とい
う名称を使用した 2）．そして 2003年，Boeveらが CBSを臨
床診断名，CBDを病理診断名として区別して使用することを
提唱した 13）．

CBSにおける背景病理についての既報をまとめると，CBD

は半数未満で，PSPと ADが 20％程度であり，その他に
frontotemporal lobar degeneration (FTLD)-TAR DNA binding 

protein of 43 kD（TDP），FTLD-fused in sarcoma（FUS），Pick

病，レビー小体型認知症も背景病理として認められ，急速進行
性に CBSを呈する CJD症例も報告された（総説 14, 15を参
照）．分子病態に着目すると，タウ，アミロイド，TDP-43，α-

シヌクレイン，プリオンの蓄積が原因となると言える．その
他の稀な原因を Table 1にまとめた．

CBSの診断基準

これまでに複数のCBSの診断基準が報告されている．代表
的なものとしては，Toronto基準 16），Mayo基準 13），Cambridge

基準 17）の三つがある．これらに共通する特徴としては，①
CBSを進行性，非対称性で，失行を伴うakinetic rigid syndrome

と考えていること，②それぞれの診断項目がどの時期に出現
するかについては言及していないこと，③診断項目は，前向
きの自然歴研究に基づくものでなく，専門家の経験に基づく
ものであることが挙げられる．一方，相違点としては，認知
機能障害に対する重み付けが各基準で異なることが挙げられ
る．認知機能障害は Toronto基準では除外項目として，Mayo

基準では診断の補助的項目として，Cambridge基準では運動
症状と同等の項目として扱われている．これは，原著や初期
の報告では認知機能は進行期まで比較的保たれると記載され
たためと考えられる 1）18）．その後，Mathewらは Cambridge基
準における発語・言語障害を診断の大項目に格上げし，さら
に ADを示唆するミオクローヌスや視空間認知障害と，CBD

を示唆する遂行機能障害と言語流暢性の低下を小項目に加え
た改訂版を作成した 19）．現在，CBSの診断基準としては，改
訂 Cambridge基準（Table 2）を使用することが望ましいと考
えられる．

Table 1 Diagnoses of patients with corticobasal syndrome (CBS).

1) Sporadic neurodegenerative disease

CBD12), AD12), PSP12), PD20), FTLD-TDP31), FTLD-FUS32), Atypical 4 repeat tauopathy33), neurofilament inclusion body 
disease34)

2) Genetic disorder

MAPT gene mutation35), PGRN gene mutation36), LRRK2 gene mutation37), CSF1R gene mutation38), C9orf72 gene  
mutation39), ataxin-8 gene mutation40)

3) Others

CJD12), Carotid artery occlusion41), Fahr disease42), Neurosyphilis43), CPM44), Anti-phospholipid antibody syndrome45), 
Thalamic tuberculoma46), CTX47)

CBD; corticobasal degeneration, AD; Alzheimer disease, PSP; progressive supranuclear palsy, PD; Parkinsonʼs disease, FTLD; 
frontotemporal lobar degeneration, TDP; transactive response DNA binding protein of 43 kD, FUS; fused in sarcoma, MAPT;  
microtubule-associated protein tau, PGRN; progranulin, LRRK2; Leucine-rich repeat kinase 2, CSF1R; Colony stimulating  
factor 1 receptor, SCA8; Spinocerebellar ataxia type 8, CJD; Creutzfeldt-Jakob disease, CPM; Central pontine myelinolysis, 
CTX; Cerebrotendinous xanthomatgosis.
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CBDの真の臨床像と臨床診断

① CBDの真の臨床像
一方，病理学的に診断された CBDは多様な臨床像を呈す

ることも明らかになった．Lingらは病理診断された CBD 19

例の臨床像を検討し，生前 CBDと診断された症例（CBD-

CBS）は 5例（26.3％）のみで，8例（42％）が PSP様の臨
床像を呈していた 20）．姿勢保持の不安定性，病初期からの易
転倒性，核上性眼筋麻痺，対称性の運動障害を主徴とする典
型的な PSP症例は Richardson syndrome（RS）と呼ばれるが 21），
RSを呈する CBD症例を CBD-RSと呼ぶことを提唱した．
また Leeらは，病理診断された CBD 18例の臨床像は，運

動・遂行機能障害型 7例，前頭側頭型認知症の行動異常型
（behavioral variant frontotemporal dementia; bvFTD）5例，進
行性非流暢性失語症（progressive nonfluent aphasia; PNFA） 
5例，後部大脳皮質萎縮症（posterior cortical atrophy; PCA） 
1例であり，18例のうち 15例では，初期症状として行動障害
や認知機能障害が見られ，早期から運動症状を呈した患者は
半数未満であると報告した 22）．つまり，CBDは CBS，RS，
bvFTD，PNFA，PCAなど多様な臨床像を呈し，臨床症状か
ら CBDと診断することは難しいと考えられるようになった．

さらに 2009年 10月，運動障害疾患，神経心理学，行動神
経学の専門家からなる国際コンソーシアムが，病理学的に診
断が確定した CBD症例を用いて，新しい CBDの臨床診断基
準の作成に着手し，まず CBDの臨床像を検討した 9）．得られ
た 808論文のうち，少なくとも剖検例を 5例含み，かつ臨床
情報が入手できた 37論文からの 103例に，五つのブレインバ
ンク由来の 106症例を追加し，合計 209例の検討を行った．
臨床情報は，運動徴候，大脳皮質徴候，その他の徴候に分け，
初診時（平均 3.0±1.9年）および全経過における出現率を検討
した（Table 3）．この結果，CBDの真の臨床像は，従来，考
えられてきたものと大きく異なることが明らかになった．
運動徴候に関しては，症状の非対称性は全経過で 73％

（72/99）と，1/4の症例では認められなかった．高頻度に認め
られた徴候は，四肢の筋強剛（85％）と無動（76％）であっ
たが（Table 3A），姿勢保持障害，転倒，体軸性筋強剛といっ
た PSPを疑う徴候が，全経過では 78％，75％，69％と高頻
度に認められた．異常歩行は 73％に認められ，姿勢保持障害
と転倒も 78％，75％に認められた．四肢ジストニアやミオク
ローヌスは，全経過でも 38％，27％と頻度は高くなかった．
ミオクローヌスは上肢に多いが，顔面にも認められた．
大脳皮質徴候に関しても，四肢失行や皮質性感覚障害，他
人の手徴候といった CBSを疑う徴候の頻度は，全経過で
57％，27％，30％と高くはなかった（Table 3B）．他人の手徴
候は定義がさまざまで，今後，その統一が必要である上，CBD

に特異的な徴候ではなかった．一方，失語は CBDでしばしば
認められる主要徴候と考えられ，全経過では 52％に認められ
た．失語の種類は，primary progressive aphasia（PPA），progressive 

aphasia，PNFAと記載されており，無言症に進行することが
ある 23）24）．失語以外に，発語失行 25）26）や構音障害 27）の記載も
あり，これら発話の変化は全経過で 53％にのぼった．また全
般性認知機能障害は，従来，過小評価されてきたが，全経過
では 70％に認められた．行動変化は，全経過で 55％に認めら
れ，アパシーや性格変化，易怒性，無抑制，性欲亢進が含ま
れていた．うつ病は 51％で認められた．
その他の徴候としては，PSPを疑う徴候である眼球運動異
常が 60％に認められた（Table 3C）．以上より，CBDの臨床
像は，従来の CBSの概念とは大きく異なることが明らかに
なった．

② CBDの臨床診断
国際コンソーシアムは，最終診断が得られた 210例，およ
び初期診断が得られた 129例の検討を行った（Fig. 2A）．最終
診断が得られた 210例では，発症年齢は 63.7 ± 7.0歳（45～
77.2歳）で，50歳以上が 98％を占めた．罹病期間は平均 6.6

年 ± 2.4年（2.0～12.5年）であった．1家系のみ家族内発症例
がみられた 24）．上位五つの表現型で 87.1％（183/210）を占め
ていた．その内訳は，CBSが最多であるものの 37.1％（78/210）
に過ぎず，次いで progressive supranuclear palsy syndrome

（PSPS，もしくは Richardson症候群）が 23.3％（49/210），FTD

が 13.8％（29/210），AD-like dementiaが 8.1％（17/210），失語

Table 2 Revised Cambridge criteria (Reference 19).

▶ Mandatory criteria

 1. Insidious onset and gradual progression

 2. No sustained response to levodopa treatment†

▶ Major and minor criteria*

 1. Motor features

Akinetic rigid syndrome

Focal or segmental myoclonus

Asymmetrical dystonia

 2. Cortical motor sensory features

Limb apraxia

Alien limb phenomenon

Cortical sensory loss or dyscalculia

 3. Cognitive features

Speech and language impairment‡

Frontal executive dysfunction§

Visuospatial deficits

For a diagnosis of CBS (corticobasal syndrome), the patient should 
satisfy all mandatory criteria, two major criteria (in italics) and two minor 
criteria. †The response of the parkinsonism to levodopa therapy should 
be tested with at least 25/250 mg of carbidopa/levodopa administered 
three times a day for at least 2 months. The response to levodopa is 
considered poor when the extrapyramidal features fail to show marked 
improvement, or the therapeutic effect is transient (ie, lasts less than 
a year). *Criteria in italics are major criteria, and the rest are minor 
criteria. ‡Includes aphasia, dysarthria and dysgraphia. §Includes frontal 
release signs reduced verbal fluency and other abnormal tests of frontal 
functions.
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Table 3 Frequencies of clinical features in patients with pathologically-confirmed corticobasal degeneration 

(CBD) (Reference 9).

(A) Frequency of motor features At presentation During entire course

Limb rigidity (65/114) 57% (153/180) 85%
Bradykinesia or clumsy limb (53/111) 48% (126/165) 76%
Postural instability (20/49) 41% (73/94) 78%
Falls (27/76) 36% (83/111) 75%
Abnormal gait (30/92) 33% (102/140) 73%
Axial rigidity (18/67) 27% (68/98) 69%
Tremor (17/83) 20% (50/127) 39%
Limb dystonia (18/91) 20% (47/123) 38%
Myoclonus (14/94) 15% (34/128) 27%

(B) Frequency of higher cortical features

Cognitive impairment (general) (50/114) 52% (123/175) 70%
Behavioral changes (52/113) 46% (82/150) 55%
Limb apraxia (46/102) 45% (81/142) 57%
Aphasia (40/101) 40% (80/155) 52%
Depression (21/80) 26% (42/82) 51%
Cortical sensory loss (20/81) 25% (29/107) 27%
Alien limb (20/90) 22% (24/81) 30%

(C) Frequency of other features

Abnormal eye movements (29/88) 33% (90/150) 60%
Hyperreflexia (17/57) 30% (58/116) 50%
Speech changes (18/77) 23% (59/112) 53%

Modified from reference 9. Frequencies of (A) motor features, (B) higher cortical features, and (C) other 

features in patients with pathologically-confirmed CBD are described.

Fig. 2　Final and initial clinical diagnosis of patients with pathologically-confirmed corticobasal degeneration (CBD).

Modified from reference 9. CBS, corticobasal syndrome; PSPS, progressive supranuclear palsy syndrome; FTD, frontotemporal  

dementia; AD, Alzheimer disease; PD, Parkinson disease. Five phenotypes including CBS, PSPS, FTD, AD-like dementia, and 

aphasia capture 87.1% of cases.
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が 4.8％（10/210）であった．残りは，5.7％（12/210）が上記
診断の組み合わせで，その他，パーキンソン病やレビー小体
病等であった．初期診断については，さらに多彩な結果であっ
た（Fig. 2B）．CBDを他の疾患から完全に鑑別できる臨床症
候や画像所見の報告はなく，そもそも病理学的に CBDと診
断された症例に対する検討自体がほとんどなかった．

CBDの診断基準（Armstrong 基準）

診断基準の作成は表現型が多彩であったことから難しいも
のとなったが，まず CBDの臨床表現型のサブタイプが作成
された．CBS，FTD，aphasia，AD-like dementia，PSPSと五つ
に分類することができたが，AD-like dementiaは除外した．こ
の理由は，このサブタイプを認めると，ADとの鑑別が難しく
なり，疑陽性が増加すると考えたためである．結果として，CBS，
前頭葉性行動・空間症候群（frontal behavioral-spatial syndrome; 

FBS），非流暢 /失文法型 原発性進行性失語（nonfluent/agrammatic 

variant of PPA; naPPA），進行性核上性麻痺症候群（PSP syndrome; 

PSPS）の四つのサブタイプに分類し，CBSは診断の確からし

さにより，さらに probableと possibleに分類した（Table 4A）．
またこれら四つのサブタイプは，他の背景病理（FTLDや

PSP）でも認められることから，clinical research criteria for 

probable CBD（cr-CBD）と clinical criteria for possible CBD

（p-CBD）という二つの診断基準に当てはめることを提唱した
（Table 4B）．前者は典型的な CBDを，他の背景病理を含まな
いようにして見出す診断基準であり，後者は背景病理がタウ
病理である症例，すなわち PSPや遺伝性タウオパチーを含め
て拾い上げる診断基準である．つまり p-CBDは，タウ病理を
標的とするような治療研究の inclusion criteriaとして使用す
ることを念頭に置いたものである．
診断基準における項目（Table 4B）に関しては，cr-CBD，

p-CBDとも潜行性発病で，緩徐進行性の経過とした．また
CJDのような急速進行性の疾患を除外するため，症状の持続
期間は 1年以上とした．また発症年齢は，cr-CBDでは 50歳
以上としたが，これにより FTLDのような若年発症の疾患を
除外できる．一方，p-CBDでは年齢制限を設けなかったが，
これはタウ遺伝子変異を有するような若年発症の家族例を 

除外しないためである．同様に 2名以上の家族内発症は， 

Table 4 Armstrongʼs criteria (Reference 9).

(A) Syndrome Feature

Probable CBS Asymmetric presentation of two of: (a) limb rigidity or akinesia, (b) limb dystonia, (c) limb myoclonus plus two of: (d) 
orobuccal or limb apraxia, (e) cortical sensory deficit, (f) alien limb phenomena (more than simple levitation)

Possible CBS May be symmetric: one of: (a) limb rigidity or akinesia, (b) limb dystonia, (c) limb myoclonus plus one of: (d) orobuc-
cal or limb apraxia, (e) cortical sensory deficit, (f) alien limb phenomena (more than simple levitation)

FBS Two of: (a) executive dysfunction, (b) behavioral or personality changes, (c) visuospatial deficits

naPPA Effortful, agrammatic speech plus at least one of: (a) impaired grammar/sentence comprehension with relatively pre-
served single word comprehension or (b) groping, distorted speech production (apraxia of speech)

PSPS Three of: (a) axial or symmetric limb rigidity or akinesia, (b) postural instability or falls, (c) urinary incontinence, (d) 
behavioural changes, (e) supranuclear vertical gaze palsy or decreased vertical saccade velocity

(B) Clinical research criteria for probable 
sporadic CBD Clinical criteria for possible CBD

Presentation Insidious onset and gradual progression Insidious onset and gradual progression

Minimum duration of symptoms, years 1 1

Age at onset, years ≥ 50 No minimum

Family history (two or more relatives) Exclusion Permitted

Permitted phenotypes (see table 4 for criteria) (1) Probable CBS or (2) FBS or naPPA plus 
at least one CBS feature (a–f)

(1) Possible CBS or (2) FBS or naPPA or (3) 
PSPS plus at least one CBS feature (b–f)

Genetic mutation affecting tau (eg, MAPT) Exclusion Permitted

(C) Exclusion criteria for both clinical research criteria for probable sporadic CBD and possible CBD

Evidence of Lewy body disease, multiple system atrophy, Alzheimerʼs disease or amyotrophic lateral sclerosis; semantic or logopenic variant 
primary progressive aphasia; structural lesion suggestive of focal cause; granulin mutation or reduced plasma progranulin levels; TDP-43 or 
FUS mutations

Modified from reference 9. (A) Proposed clinical phenotypes or syndromes. (B) Proposed diagnostic criteria for CBD. (C) Exclusion criteria for 
both clinical research criteria for probable sporadic CBD and possible CBD. CBD, corticobasal degeneration; CBS, corticobasal syndrome; FBS, 
behavioural-spatial syndrome; naPPA, non-fluent/agrammatic variant of primary progressive aphasia; PSPS, progressive supranuclear palsy 
syndrome; MAPT, microtubule-associated protein tau; TDP-43, transactive response DNA binding protein of 43 kD; FUS, fused in sarcoma.
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cr-CBDでは除外項目としたが，p-CBDでは認めている．
表現型に関する条件も，両者で異なるものとした．PSPSは

CBDの表現型ではあるが，CBDより PSPで認めることが多
いことから，cr-CBDでは CBDの特異度を向上させるため
PSPSを除外し，p-CBDにおいてのみ認めた．さらに除外項
目を設けた（Table 4C）．
診断基準の具体的な使用方法に関しては，各表現型の診断

基準（Table 4A）を満たす場合，潜行性発病で，緩徐進行性，
罹病期間が 1年以上，かつ診断の除外項目（Table 4C）がな
ければ cr-CBDないし p-CBDのいずれかになる．ここで
probable CBS，あるいは FBS, naPPAに CBSの特徴 1項目以
上を満たし，50歳以上の発症，家族歴やタウ遺伝子変異が除
外できれば cr-CBDとなる．possible CBSのみ，FBSか naPPA

のみ，もしくは PSPSに CBSの徴候のうち少なくとも一つ認
める場合は p-CBDとする（Fig. 3）．cr-CBD，ないし p-CBDを
満たした場合，とくに臨床試験への登録をする場合には，今
後，PET画像を用いてさらに診断を確実なものにすることが
求められる．具体的には，アミロイド PETを用いて ADを除
外した後，タウ PETを行い，FTLD-TDPを除外することが理
想的である（Fig. 4）．

Armstrong 基準の検証

Armstrong基準は，CBS以外の表現型を含むCBDの診断基
準を初めて作成した点で，その意義は極めて大きい．一方，
問題点としては，後方視的研究であり，調査項目がしばしば
不完全とあったこと，施設の違いによるバイアスが否定でき
ないことが挙げられる．さらに感度や特異度，陽性的中率が
不明で，とくに発症早期における有用性が不明であることか
ら，著者らは Armstrong基準の感度，特異度に関する検証を
行った 28）．対象はMayo基準 7）ないし改訂 Cambridge基準 8）

のいずれかのCBSの診断基準を満たし，かつ病理診断名が確
定している症例とした．すなわち，CBSを呈した症例におけ
る cr-CBD，p-CBDの感度，特異度を検討した．全経過およ
び発症後 2年以内において，各症例が CBDの臨床診断基準
を満たすかを検討し，Armstrong基準の感度は高くはなく，と
くに発症 2年以内では低い可能性が示唆された．また ADが
疑陽性となる可能性も示唆され，ADを除外するための画像
および髄液検査は不可欠であると考えられた．
さらに英国およびオーストラリア共同研究グループから， 
二つ目の検証が報告された 29）．病理学的に CBDと診断され

Fig. 3　Flowchart for diagnosis of corticobasal degeneration (CBD) using Armstrongʼs criteria.

Modified from reference 48. cr-CBD, clinical research criteria for probable CBD; p-CBD, clinical criteria for 

possible CBD; CBS, corticobasal syndrome; FBS, behavioural-spatial syndrome; naPPA, non-fluent/agram-

matic variant of primary progressive aphasia; PSPS, progressive supranuclear palsy syndrome; bold line, cr-

CBD; dotted line, p-CBD.
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た 19例と，生前には CBSあるいは CBDと診断され，病理が
CBDでない CBD mimicsの 14例（AD 10例，タウ陰性 FTLD 

2例，レビー小体病と AD病理の混合 2例）が，Armstrong基
準を満たすか検討した．CBDに関しては，初診時 47％（9/19），
全経過では 68％（13/19）が診断基準を満たし，過去の診断
基準と同程度の感度であった．一方，CBD mimicsの 14例は，
全例が cr-CBDか p-CBDのいずれかを満たし，特異度は低い
と考えられた．以上，二つの検証の結果から，Armstrong基
準の感度，特異度は必ずしも高くなく，今後の臨床試験への
貢献については疑問視される結果となった．

日常臨床におけるCBDの診断

以上のように，CBSの診断基準と Armstrong基準が存在す
るが，当面，後者を使用することが望ましい．後者には前述
のとおり，感度，特異度とも高くないという問題はあるもの
の，CBS以外のサブタイプも含んでいる診断基準はほかにな
く，診断基準の改訂が行われるまで，当面，使用せざるを得
ないものと考えられる．一方，CBSの診断基準は，各症例が
CBSの範疇に該当するかを判断する場合や，CBSの背景病理
を検討するような臨床研究に使用されるものと思われる．し
かし，Armstrong基準内の CBSの診断基準でも代用できる可

能性があることから，今後，その使用頻度は低下するものと
考えられる．

Armstrong基準の使用に関して注意すべきことは，対象は
CBSのみでないこと，すなわち，進行性変性疾患で，臨床的
に FTD，失語，PSPS（もしくは RS）を呈する症例は，診断
基準に当てはまるか検討すべきであることを認識することで
ある．この診断基準は，一般の神経内科外来のほか，運動障
害や認知症の専門外来，精神科で使用されることが予想され
るが，それぞれの外来によって対象となる症例が異なるもの
と考えられる．具体的には，一般の神経内科外来や運動障害
外来では CBSや PSPSが，認知症外来では失語症が，精神科
外来では精神・行動障害を呈する FTDが主な対象となるであ
ろう．臨床で，PSP，FTD，失行を診た場合，鑑別診断にCBD

を挙げることが重要である．

おわりに

今後の重要な課題は，Armstrong基準の精度を向上させる
ことである．このためには，病理学的に診断が確定した症例
の臨床像，画像所見，脳脊髄液所見を背景病理ごとに比較し，
病初期における鑑別診断を可能とするバイオマーカーを同定
する必要がある．つまり，前方視的に症例を集積する臨床研
究と，剖検率の向上が不可欠である．本邦においては，前者
に関して，CBDおよび PSPの生体試料収集・バイオマーカー
開発研究である Japanese Longitudinal Biomarker Study in PSP 

and CBD（JALPAC）研究がスタートした．また後方視的に CBD

剖検例の臨床・病理像，および本邦例での Armstrong基準の
感度・特異度を検討する検証試験も進行中である．さらに後
者に関しては，献脳生前ブレインバンクである「神経疾患ブ
レインバンク」がすでに開始されている 30）．将来の病態抑制
療法の開発のためには，Armstrong基準による臨床徴候の記
載，生体試料収集とバイオマーカーの開発，剖検による診断
の確認が必要といえる．
※本論文に関連し，開示すべき COI状態にある企業，組織，団体
はいずれも有りません．
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Abstract

Diagnoses of corticobasal syndrome and corticobasal degeneration

Takayoshi Shimohata, M.D., Ph.D.1), Ikuko Aiba, M.D., Ph.D.2) and Masatoyo Nishizawa, M.D., Ph.D.1)

1)Department of Neurology, Brain Research Institute, Niigata University   
2)Department of Neurology, National Hospital Organization Higashinagoya National Hospital

Experts use the term corticobasal syndrome (CBS) for patients with a clinical diagnosis of corticobasal degeneration 
(CBD), and reserve CBD for those whose conditions have been diagnosed on the basis of neuropathological analyses. 
Several studies demonstrated that patients with CBD may also present with progressive supranuclear syndrome (PSPS), 
aphasia, Alzheimer disease-like dementia or behavioral change, suggesting that CBS is merely one of the presenting 
phenotypes of CBD. Although previous CBD diagnostic criteria reflected only CBS, the international consortium 
proposed new diagnostic criteria for CBD in 2013 (Armstrong’s criteria). The new criteria include 4 CBD subtypes; CBS, 
frontal behavioral-spatial syndrome (FBS), nonfluent/agrammatic variant of primary progressive aphasia (naPPA)，and 
PSPS. These subtypes were combined to create 2 sets of criteria: more specific clinical research criteria for probable 
CBD (cr-CBD) and broader criteria for possible CBD that are more inclusive but have a higher chance to detect other 
tau-based pathologies (p-CBD). Two studies have already revealed that the sensitivity and specificity of the criteria were 
not high. Because therapeutic interventions that target abnormally-phosphorylated tau have started, further refinement 
of the criteria is needed via biomarker researches with prospective study designs.

(Rinsho Shinkeigaku (Clin Neurol) 2016;56:149-157)
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