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Duchenne型筋ジストロフィー症における血清下垂体ホルモンレベル 291

愛知医科大学第四内科　　　満　間　照　典　　野　木　森　剛

名古屋大学第一内科　　　　陸　　　重　雄

国立療養所鈴鹿病院　　　　深　津　　　要

奈良医大神経内科　　　　　高　柳　哲　也　　小長谷　正　明

進行性筋ジストロフィー症の糖代謝について 295

国立療養所川棚病院　　　　松　尾　宗　祐　　森　　健一郎

国立小浜病院　　　　　　　森　　　民　春

長崎大学第一内科　　　　　池　田　喜　彦

筋緊張性ジストロフィー症の内分泌機能および代謝に関する研究 298

熊本大学医学部第一内科　　荒　木　淑　郎　　井　手　正　美

平　瀬　　　努　　内　野　　　誠

国立療養所再春荘　　　　　寺　本　仁　郎

筋強直性ジストロフィー症の副腎機能について 305

青森県立中央病院神経内科　松　永　宗　雄

弘前大第三内科　　　　　　小　森　こずえ　　栗　原　愛一郎

小　森　哲　夫　　成　田　祥　耕

武　部　和　夫

筋肉組織による甲状腺ホルモン代謝　─特に脱ヨード反応─ 309

愛知医科大学第四内科　　　満　間　照　典　　野　木　森　剛

村　上　　　研　　藤　井　勝　朗
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ヒトAdenylate Kinase Isozymeの精製どその諸性質　─DMD血清Aberrant Form

との比較─ 313

愛媛大学医学郡整形外科学教室

野　島　元　雄

愛媛大学医学部衛生学　　　　濱　田　　　稔　　　波　辺　　　孟

愛媛大学医学部生化学第二　　澄　田　道　博　　　奥　田　拓　道

ユタ大・医・生化学　　　　　Stephen A．Kuby

Duchenne型筋ジストロフィー症のPlasmin inhibitors分画について 322

国立療養所再春荘　　　　　　安　武　敏　明　　　岡　元　　　宏

寺　本　仁　郎

熊本大学体質医学研究所　　　庄　村　　　勲　　　長　尾　愛　彦

沢　田　芳　男

E　神　経　生　理

PMDにおける横隔神経伝導時間の測定 327

国立療養所西多賀病院内科　　佐　藤　　　元　　　名　取　徳　彦

筋ジストロフィー症におけるShort LatencySEPの検討 331

国立療養所宮崎東病院　　　　井　上　謙次郎　　　年　森　啓　隆

北　野　正二郎

宮崎医科大学第3内科　　　　　鶴　田　和　仁　　　栗　原　照　幸

福山型筋ジストロフィー症における脳幹機能の検討 337

国立療養所松江病院　　　　　中　島　敏　夫　　　笠　木　重　人

鳥取大学脳神経小児科　　　　高　倉　広　喜

進行性筋ジストロフィー症患者の作業時における電気生理学的検討 344

国立療養所箱根病院　　　　　村　上　慶　郎　　　稲　永　光　幸

遠　藤　て　る

病理組織および剖検例の検討

各種神経筋疾患における筋線維のミオグロビン染色 353

徳島大学医学部第一病理学教室

桧　沢　一　夫　　　香　川　典　子

進行性筋ジストロフィー症剖検例の検討　─各病型心臓の病理学的検討─ 360

国立療養所原病院　　　　　　和　田　正　士　　　升　田　慶　三
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宮　沢　輝　臣　　　三　好　和　雄

亀　尾　　　等

Duchenne型筋ジストロフィー症における肋間筋の組織化学的検討 366

国立療養所東埼玉病院　　　　井　上　　　満　　　石　原　傳　幸

吉　村　正　也　　　四　倉　正　也

半　谷　満太郎　　　山　本　邦　彦

筋強直性ジストロフィー症における心臓病変の病理組織学的研究

─特に刺激伝導系について─ 370

国立療養所下志津病院　　　　斉　藤　敏　郎

東京大学医学部付属病院分院中央検査部

村　上　俊　一

東京大学医学部病理学教室　　藤　井　恭　一

Myotubular myopathy　の神経病理学的検討 384

東京女子医科大学小児科　　　福　山　幸　夫　　　宍　倉　啓　子

平　山　義　人　　　鈴　木　暘　子

大　沢　真木子　　　原　　　倫　子

富　本　昌　子

東京女子医科大学第一病理　　今　井　三　喜

先天性筋ジストロフィー症の脳病理　─福山型とUllrich病について─ 393

国立療養所八雲病院　　　　　篠　田　　　実　　　佐々木　公　男

大　沼　正　和　　　永　岡　正　人

北海道大学医療技術短大　　　中　村　仁志夫

病理組織および剖検例の検討（ランタナム染色による先天型筋ジストロフィー症生検筋

におけるT管の観察） 402

熊本大学医学部附属病院小児科

三　池　輝　久　　　大　谷　宜　伸

松　田　一　郎

国立神経センター、微細構造部

埜　中　征　哉

脳症状が軽微であった非典型的福山型先天性筋ジストロフィー症の1剖検例 407

国立赤坂療養所　　　　　　　岩　下　　　宏　　　安　徳　恭　演
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馬　渡　志　郎

佐賀医大病理　　　　　　　古　賀　　　誠

国立療養所西別府病院　　　三吉野　産　治

治　　療

重力牽引が進行性筋ジストロフィー症デュシャンス型患児の側彎および肺機能に与える影響

について 414

国立療養所原病院　　　　　和　田　正　士　　　畑　野　栄　治

宮　沢　輝　臣　　　三　好　和　雄

亀　尾　　　等　　　升　田　慶　三

広大整形外科　　　　　　　安　達　長　夫

筋ジストロフィー症患者の喀痰喀出促進を目的とした間歇的陽圧呼吸法 420

国立療養所西多賀病院　　　佐　藤　　　元　　　大　波　　　勇

呼吸器感染に誘発されて急性呼吸不全を呈したDuchenne型筋ジストロフィー症の

1治験例 426

国立療養所西奈良病院　　　福　井　　　茂　　　渋　谷　信　治

デュシェンヌ型筋ジストロフィー症の心機能低下に対するコエンザイムQ10の抑制効果 430

国立療養所川棚病院　　　　松　尾　宗　祐　　　宇都宮　俊　徳

森　　　秀　樹　　　小　川　政　史

王　　　文　雄　　　森　　　健一郎

長崎大学第3内科　　　　　　奥　　　保　彦　　　橋　揚　邦　武

Myotonic Dystrophyでのmyotonia現象への物理的および薬物的影響 436

奈良医大神経内科　　　　　真　野　行　生　　　中　林　仁　美

柳　本　真　市　　　本　田　　　仁

榊　原　敏　正　　　高　柳　哲　也

骨格筋とカルシウムイオンチャンネル拮抗剤　─筋ジストロフィー症の治療との関連に

おいて─ 446

広島大学医学部第3内科　　　鬼　頭　昭　三　　十　河　正　典

糸　賀　叡　子　　　下　山　政　憲
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症例および実験的研究

Ring fiber myopathy-FSH型PMDの臨床像を呈し,特異な筋組織所見を

示した症例 455

名古屋大学第一内科　　　　　松　岡　幸　彦　　　衣　斐　　　達

古　関　　　寛　　　祖父江　逸　郎

愛知医科大学第四内科　　　　佐　藤　　　功

筋ジストロフィー症に小人症、二次性徴欠損、精神薄弱を伴った一症例 460

国立療養所徳島病院　　　　　宮　内　挙　男　　　足　立　克　仁

三　橋　信　次　　　坂　東　智　子

米　田　賢　治

徳島大学医学部第一内科　　　日　下　香　苗　　　今　井　幸　三

川　井　尚　臣

Myotonic dystrophyと甲状腺機能亢進症の合併した1例 466

奈良県立医科大学神経内科学教室

高　柳　哲　也　　　小長谷　陽　子

本　田　　　仁　　　小長谷　正　明

柳　本　真　市　　　榊　原　敏　正

筋脱力を主訴とするlimit dextrinosisについて 470

国立療養所兵庫中央病院　　　高　橋　桂　一　　　苅　田　典　生

松　本　玲　子　　　陣　内　研　二

大阪医大第一内科　　　　　　小　西　慎　吾

筋ジストロフィー症における含硫アミノ酸代謝の研究 478

国立療養所刀根山病院　　　　谷　　　淳　吉

大阪大学薬学部　　　　　　　岩　田　平太郎　　馬　場　明　道

山　本　意志弘

神経成長促進因子(NGF)の筋ジストロフィーマウスの上頸神経節､脊髄後根神経節､

副賢髄質、顎下腺及び胸腺におよぼす効果 482

東京都立神経病院　　　　　　椿　　　忠　雄

東京都神経研神経生化学　　　栢　沼　勝　彦　　掘　　真一郎

大　谷　幸　子

東京都神経研解剖発生学　　　平　田　幸　男
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二種のラット脳由来筋芽細胞成長因子の精製およびその性状 490

青森県立中央病院神経内科　　松　永　宗　雄

弘前大学医学部生化学第二講座

畑　山　一　郎　　　佐　藤　清　美

筋ジストロフィーチキンの胸筋における成因の研究　─遺伝子操作法の応用による

異常遺伝子解析の試み─ 495

愛媛大学医学部整形外科教室　野　島　元　雄

愛媛大学医学部内科第1　　　　塩　坂　孝　彦　　　奥　田　拓　道

同　　　　　生化学第2　　　澄　田　遺　博

同　　　　　衛生学　　　　濱　田　　　稔

ラット除神経筋におけるAMPdeaminase　活性の経時的変化について 501

愛媛大学医学部整形外科　　　野　島　元　雄

同　　　　　小児科　　　　長　尾　秀　夫　　　貴　田　嘉　一

松　田　　　博

経　　　過 507

研究組織一覧表 508
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筋ジストロフィー軽の疫学、－臨時および治療に関する研究

（昭和56・57年度のまとめ）

班　長　　　祖父江　逸　郎

本研究班は昭和53年より同55年まで継続研究を行った「筋ジストロフィー症の臨床病態および

疫学的研究」に引き続き昭和56年から発足したもので、本症の遺伝疫学、病態の面から原因を追

求すると共に、新しい治療法を開発しようとするものである。本研究班ではこのような目標を達

成するためにいくつかのプロジェクトを掲げ、各プロジェクトチームを編成し研究を進め、これ

までに以下のようないくつかの成果をあげている。

Ⅰ遺伝疫学

A Duchenne型筋ジストロフィー（DMD）

封1600例の入所患者中約10％は死亡。発症は平均3才、女性例は1．4％、診断は平均6才

で確診、入所患者は2－25才に分布、9才に最頻値、入所時障害で独歩は50．6％。

カ　多発地域はない。有病率人口10万対4．99、患者数2．430士17と推定、最近減少傾向。

劫　95％は伴性劣性、その弘は母の卵細胞突然変異による孤発例、％は祖先からの変異遺伝子

による。

劇　CPKによる保因者検査率は父16％、母38％、兄弟2．7％、姉妹3．2％、患者の母の57．1

％でCPK値異常、

9　双生児例で一致性例は10男子、不一致性例は1男子

Q　積極的に遺伝性を指摘する医師は65％，遺伝相談の充実、家族登録、CPKによる新生児ス

クリーニングの実施などの問題あり

B　先天性進行性筋ジストロフィー（CMD）

封　近親婚頻度は一般の約10倍、累代発症はない

か　班員所属施設附近に集積傾向、入所筋ジス中約5％はCMD

劫　分娩時仮死は13．6％、母体の妊振中感冒羅患は18・6％

増　分離比18．57士4．64

Ⅱ　機能障害の進展過程と臨床評価の基準化

封　D型475例中25才以上20例、30才以上4例

56．57年度まとめ－1－



カ　ニ運動機能発展歴はLG型で歩行開始の遅延を示すものあり、D型では定座、四つ這いがお

くれる例もある。歩行開始一才未満は極めて少い。

却　知能発達遅滞群で歩行不能におち入る年令が早い。

む　仮性肥大はLG型では各ステージで0－30％

9　歩行不能期以後障害がすすむとやせが増加する。

8　関節拘縮は足一股一膝一手首、肘一首の順でおこる。

Ⅲ　臨床病態解析

A　心肺機能

1）DMDでは経年的に心機能低下がみられたが、CMD（福山型）では明らかでない。

各障害段階の患者にも適応しうる心機能検査が検討された。（亜硝酸アミル負荷、日中および

夜間睡眠中の心拍数計測など）、DMDのP波異常は胸郭異常による。

カ　横隔膜筋のジストロフィー変化がみられる。気道過敏性、気道反応性は低下している。肺

気量分画の分析から吸気筋力低下が先行する。換気量は低下し、障害の進行度、ADLの低下

と平行する。脊椎変形はこれを助長する。血液ガス面では障害はPaC（元の変動に要約される。

劫　DMDの換気機能障害での換気量の低下は肺活量を1回換気量とする換気を行い、更に呼

吸数の増加により分時換気量を維持し、心拍出量はstrokeindex（SI）の低下を心拍数の増加

により心係数CIを維持し、心肺機能不全を代償しようとする働きがみられる。

B　運動機能

u DMDの重心動揺の分析で、動揺軌跡分布は小さくなり、速度特性では速度が遅くなる。

病勢の進展に伴い、速度的に速い動きの成分が増加する。

オ　末梢神経伝導速度は低下する。これは二次的変化と考えられる。

罰　股関節変形がみられるが、脊柱、骨盤、変形、体重負荷などと関連する。

劇　骨成熟の進行が早い。経過と共に開校の悪化傾向がみられる。経過により徐々に歯列の拡

大がみられる。

9　上肢機能について9段階法を試作、動作分析との関連を追求し、実用的な分類法に改良す

る。

8　側轡および肺機能低下をできるだけ遅くするためには脊柱を可及的前攣位あるいは垂直位

すなわち伸展位に維持することが重要である。

C　免疫および自律神経機能

か　免疫および自律神経機能についての従来の文献を検索し所見をまとめた。

オ　筋緊張性ジストロフィーでは、lgGが有意に低下している。これは経過年数と密に関連し
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ている。IgGのturnoverは元進している。IgG総量の低下の大きな因子はIgGサブクラスの

減少である。髄液中のIgGは高値である。

カ　CMDではインフルエンザ熊本株に対する抗体産生能が低下している。

の　DMDでは心臓の洞調律および脈管系に対する交感神経系の反応は保たれている。

D　内分泌、代謝

1）DMDの一部症例（10％前後）では下垂体ホルモンレベル（PRL、FSH、LH、GH

など）に異常値がみられる。

オ　Tlの脱ヨードを中心とした甲状腺ホルモン代謝異常がみられる。

劫　筋緊張性ジストロフィーでは副腎機能に大きな異常はない。

Ⅳ　病理組織および剖検例の検討

1）DMD124、CMDllが剖検登録されている。これらの症例を対象に種々の項目について

の集計解析が行われた。死因は呼吸障害が最も多く、次いで心障害、心肺機能不全、消化器障

害、脳出血などである。心筋病変は95．5％にみられている。L－G型でDMDとほぼ同様な心

筋障害をみている。DMD全例に横隔膜、肋間筋に病変をみている。

オ　剖検率は各施設での神経筋疾患死亡106例中53例である。

頚　生検筋についても各病型による特異所見が検討されている。

Ⅴ　治　　　療

u　重力牽引の効果、呼吸不全に対するI PPBの応用、動脈血ガス分析による呼吸管理の重

要性、myOtOniaに対するCa剤、ダントリウムの使用などが検討され、またDMDに対する

Ca括抗剤の長期投与による効果が検討されたが、無効との印象はない。Ca括抗剤は心不全

があるときは絶体禁忌である。

以上のプロジェクト研究のはか、まれな症例や特殊症例がいくつか検討され、また筋ジスマウ

ス、チキンを対象として代謝の検討、NGFの効果、遺伝子操作法による病変の検討などが行

われ、それぞれの知見が得られている。

今後の研究課題

Ⅰ遺伝相談の充実のための基礎的資料収集および基本的研究、DMDを生じうる家族登録、C

PKによる新生児スクリーニングとの連携、CMDの実態把握

Ⅱ　DMD自然経過のまとめ、障害段階の再検討
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Ⅲ　A　心肺機能障害の臨床病理対比、各病型別比較、経過と心肺機能障害のまとめ

B　筋の弱化、拘縮、変形の進展様相、結合織変化の追究、運動機能障害と生化学的変化の

対比、ADLとの対比。

C DMDの一次性、二次性免疫障害の存在の確認、実験モデルにおける自律神経機能の検

討、胸腺異常の意義

D DMDにおける下垂体モルモンと末梢ホルモンの相互関係、異常ホルモン値を示す症例

の背景因子、各病型別ホルモン分泌代謝の差異、ホルモン受容体の検索、病状進展とホ

ルモンの関与、ホルモン剤の治療への応用の可能性。

Ⅳ　剖検登録の継続、剖検例の検討、新しいテクニック（免疫組織学、電顕コントラスト、蛍光

観察など）による筋病変の検討、各病型の心筋変性の実態把捉

V Ca桔抗剤などの検討、ベスタチンなど新しい薬剤の評価

臨床評価法の検討。
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総　括　報

プロジェクト

（Ⅰ，Ⅱ，Ⅲ，Ⅳ，Ⅴ）のまとめ



総　　括　　報 』ヒ
仁コ

班　長　　名古屋大学医学部

祖父江　逸　郎

本研究班では、昨年度に引き続き「筋ジストロフィー症の成因、病態を解明し、治療を開発す

る」という目的に向って研究を進めている。したがって班員各自の分担研究のはか9つのプロジ

ェクトを設定しそれぞれ各班員協力の下に強力に研究を推進し、見るべき成果をあげている。

今年度の班会議は昭和57年12月2、3日の両日にわたり開かれ、多数のすぐれた研究成果が発

表された。すなわち、疫学7、機能障害進展過程と臨床評価7、臨床病態の解析のうち心肺機能

12、運動機能8、免疫・自律神経5、内分泌・代謝1】、神経生理4、病理組織および剖検例の検

討9、治療7、症例および実験的研究9の計79演題であった。各プロジェクトの成果については

プロジェクトリーダーによって詳しく報告されているので、ことでは上記した各分野についての

研究概要を以下に記することにする。

Ⅰ　疫学

DMD患者の染色体分析が行われ健康人との差異が指摘され、さらに高精度の分析の必要性が

強調された。保因者の脳波異常、CPK測定の問題点がとりあげられたが、これらのことはDM

Dの疫学としては重要な課題であり、さらに発展することを期待しそいる。重症心身障害児収容

施設での筋ジス中約5％は先天型であるとされ、また沖縄県での筋萎縮性疾患の疫学調査で筋緊

張性ジストロフィー症、K－W症などの頻度が高く、肢帯型が少ないという興味ある結果が得ら

れた。沖縄県での筋萎縮性疾患には特徴があり、その分布、移動、定着性などについての調査の

必要性が論議された。

疫学のプロジェクト研究として、収集された625例の家系資料の分析、遺伝対策を進める上で

の患者側、医師側からの基礎的資料の整理、外国における実情調査などがとりあげられ、かなり

の成果がまとめられた。

今後遺伝相談を進めていくための具体的事項が検討された。先天性筋ジストロフィー症につい

ての疫学的分析が行われ、遺伝についてもいくつかの解析がなされた。

Ⅱ　機能障害進展過程と臨床評価

DMDの障害段階についての検討で従来の8段階法についてIa、Ib、Ih、IIb、ⅡC．に細分

することが提案された。また上肢機能の9段階評価が検討された。ADLの25項目についての経
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年的観察による問題点が指摘された。筋障害程度の表現についての新しい方法が提示された。D

MDの運動機能障害の進展過程は正常児の運動発達過程と正反対の方向をたどることが示された。

プロジェクト研究では各施設から集められた434例について機能障害の進展過程で極めて詳細

に分析され有用な結果が得られた。

Ⅲ　臨床病態の解析

皿－A　心肺機能

DMDの心機能については、これまでも詳細に検討されてきたが、今年は経過に伴う左心機能

について多くの指標による分析がなされ、年令変化にくらべより障害が進行することが確められ

た。24時間観察では洞性頻脈を呈する例が多くみられた。CMDでは経年変化は少ない。

また、胸部変形が血行動態に影響し、心電図異常の要因にもなっていることが示された。DM

Dの肺機能に関しても各指標別に詳細に検討され機能の低下が指摘された。プロジェクト研究で

はDMDでの心肺機能障害での02輸送量が種々の立場から追究された。DMDでは心肺機能不

全を代償しようとする様々の働きがみられることが示された。

Ⅲ－B　運動機能

筋電図、末梢神経伝導速度による分析、重心動揺測定、立位保持能力の検討、血清諸酵素の変

動についての観察、99Tbによる筋内集積性による解析などによりこれまでみられなかった新しい知見が

つけ加えられた。また股関節変形、攻合変形について詳細な追究がなされ、これらを釆たす諸因

子に関する考察が行われた。プロジェクト研究としてDMDの運動機能について施設からの多数

症例を対象として筋の弱化、拘縮、変形、上肢機能などが総合的に検討され、多くの事実が整理

された。

Ⅲ－C　免疫・自律神経

DMDで種々のインフルエンザ株ワクチンの接種による抗体価上昇が詳細に検討された。重篤

な副作用はみられなかった。筋緊張性ジストロフィー症の血清IgG低下について種々の立場か

らの解析がなされた。プロジュクト研究では筋緊張性ジストロフィー症の血清rグロブリン動態

の追究がとりあげられ、IgGlが低下するがIgG2　が代償的に増加しないことが確かめられた。

自律神経ではDMDで心電図R－R間隔が検討され、心臓の洞調律および脈管系に対する交感神

経系反応は保たれているとされた。

Ⅲ－D　内分泌・代謝

PMDで血清estrogenの上昇、DMDでの各種下垂体ホルモンレベルのうちPRL、LH、

’FSH、GHなどでやや上昇がみられ、また糖代謝異常がみられた。PMDの膵では腺房中心細

胞の増生が高頻度にみられた。筋緊張性ジストロフィー症（MD）でCSFのIgGの増加、第3
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脳室の拡大、問脳下垂体機能の予備能低下、下垂体副腎問の調節機構の異常性などが指摘された。

また筋肉での脱ヨード反応を中心とした甲状腺ホルモン代謝が検討された。adenylatekinaseア

イソザイム、plasmininhibitor分画なども追究された。プロジェクト研究では筋緊張性ジスト

ロフィー症のarginineに対するGH反応（低下）、睡眠パターン（Sleepapneaなど）、　視

床下部機能（低下）、TRHに対するTSH反応（低下）、尿中テストステロン低下などが示さ

れた。

皿－E　神経生理

PMDにおける脳幹機能がshortlatency SEPなどで検討された。PMDの横隔膜神経伝導速

度は軽度遅延していた。これは呼吸機能を表現する一指標である可能性が指摘された。PMDで

の作業時の表面筋電図による解析がなされた。

Ⅳ　病理組織および剖検例の検討

筋線経でのミオグロビン染色が検討され、肋間筋、横隔膜筋でセントラル・コア変化を認めた。

PMDおよびMDでの心病変についての比較検討がなされた。　FCMDの脳病変が検討され．

また、FCMDとUllrich病の比較がなされた0プロジェクト研究では剖検登録されたPMD124例，

FCMDll例につい‾こ種々2）項目別に詳細な要因分析が行われた。

Ⅴ　治　　療

PMDについて重力牽引が試行され、肺活量の増加がみられた。喀痍かく出の目的でIPPB

療法が行われた。心機能低下についてコエンザイムQlOが試みられ、心筋変性の進行を抑制する

可能性が指摘された。PMDの急性呼吸不全には感染症、心不全の治療のはか、頻回に動脈血ガ

ス分析により02吸入量を調節し、IPPBを使用することがよいとされた。MDに対するダン

トリウム内服の有効性が指摘された。プロジェクト研究としてCa≠括抗剤による治療がとりあ

げられ全く無効ではないとされ、また心障害には慎重に使用すべきことが強調された。

Ⅵ　症例、実験的研究

Rngfibermyopathy、小人症・二次性徴欠損・精神薄弱を伴ったPMD、甲状腺機能冗進を

合併したMD、筋脱力を主訴とした1imitdextrinosisなど興味ある症例が提示された。筋ジスマ

ウスでの含硫アミノ酸代謝、NGFの低下などがみられ、筋ジスチキンでの遺伝子操作による病

変が検討された。ラット脳から二種の筋芽細胞の増殖・分化促進物質が精製された。
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プロジェクトⅠ　　筋ジストロフィー症の疫学的研究

A．Duchenne型の疫学および遺伝学

東京都立神経病院

国療南九州病院

国療松江病院

東京都立神経研

国療長良病院

国療西別府病院

国療川棚病院

国立神経センター

国立放医研

椿　　　忠　雄

中　里　興　文

笠　木　重　人

近　藤　喜代太郎

桑　原　英　明

三吉野　産　治

森　　　健一郎

向　山　昌　邦

安　田　徳　一

当プロジェクトの課題はDuchenne型筋ジストロフィー（DMD）の実態、疫学、遺伝機構な

どを知り、国療筋ジス施設で役立てることである。これまで予備調査施設を中心に検討をすすめ

昨年度から全施設の家系資料の収集を開始した。

本年度は提供された資料の分析をすすめるとともに、わが国の現状でどのような予防対策が可

能かを検討した。

Ⅰ　家系資料の分析

55年度成果報告書P3－4にのべた手順で各施設から過去10年分のDMD患者（その後の生死

に関係なく、45年1月1日現在、入所中だった患者およびそれ以降の入所患者を合せたもの）に

ついて、記載の手引きに従って、個人票（青票）を製作して頂いた。現在までに予備調査に参加

した7施設をふくむ14施設から、計625票が送付された。記載内容はコード化され、電算機に入

力され、2施設以上に入所した患者4名を除いて集計した。本年度は、遺伝の問題以外の諸項目

の単純集計までを行った。表1～25はその結果である。

男子は612、女子は9で、出生は昭和23－50年にわたる（表1）。このうち、女子例は川棚

病院が詳しく分析する予定であり、表2以下は男子のみを対象とする。本籍、現住所、出生県を

衰2に示す。この資料は地域変動の検討に重要であるが．調査未了の現在、考察は避ける。表3

～8は入所までの諸相を示す。入所時の障害程度は、不明を除いて、屋外独歩31．3％、屋内独

歩19．3％、伝い歩き9．1％、歩行不能32．5％、寝返不能7．8％である（表9）。入所時の就学

状況は、不明と学令未満を除いて、普通校47．3％、特殊校（級）34．1％、その他5．8％、未就
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表2

本籍、現住所、出生地一県（男子）

表1

・性別出生年別患者数

出生年 男 女 計

昭2 3 1

1

1
2 4 3 3

2 5 4 4
2 6 3 3
2 7 11 1 1
2 8 ‾　8 8
2 9 14 14
3 0 10 11
3 1 14 1 15

3 2 18 1

1

19
3 3 2 3 2 3

3 4 2 6 2 7
3 5 2 7 1

1

2 8

36 2 9 2 9
3 7 32 3 2

3 8 39 39
3 9 4 6 4 6

4 0 45 4 6
4 1 45 1

1

4 6

4 2 38 3 8
4 3 35 3 5

4 4 38 38
45 34 34
4 6 17 1 8

4 7 19 1 20
4 8 14 1 4

4 9 10 10
5 0
5 1

5 2
53

5 4

不 明

7

2

7

2

汁 6 12 9 6 2 1

県　　 名 本　　 譜 現 住所 出生 地

0 1北海 道 1 17 13 3 10 0

0 2青　 森 1 1
0 3岩　 手 1

1

1

1
肌 宮　 城 2 1

貼秋 田

（裕山 形
0 7福 島

1

3

2

2
0 8茨　 城 15 14 7

0 9栃　 木 4 1

6
1 0群 馬
1 1埼 玉

1
3 1

1 2千　 葉 2 2 3 8 23

1 3東　 京 15 17 14
1 4神奈 川 4 8 3

1 5新　 潟 二汀 3 5 19
1 6富　 山 13 13

1 7石　 川 2 1 19
41 8福　 井 15 15

1 9山　 梨 5 5 4
20長 ． 野 1 1 9 7

2 1岐　 阜 2 3 3 1 30
2 2静　 岡 12 12 1 0
23 愛　 知 6 3 3 ■

2

2 4三　 重 5 5

3

25滋 賀

2 6京 ホ
1
3

釘大 坂

28 兵 庫
2 9奈 良

3 0和 歌 山
3 1．邑 取

7

1

14
2
9

5

18

9

1

8

32 島 根
33 岡 山

19
1

18

2

1 6

34広　 島 3
2

4

35 山 口

罰徳 島

7 8

37 香 川

38 愛 媛
3 9高 知
鯛 阿

5
1

2 1

2

4 0
4 1佐　 貫 12 12 9
4 2長　 峰 3 2 3 2 12

亜 熊　 本 7 2 2
4 4大　 分 1 5 2 0 2
輩 宮　 崎 2 0 18 14
46鹿 児 島 4 4 4 2 5

1

4 7沖 縄

4 8外 国
10 10

計 5 7 6 ∝汀 3 1 0

不　　 明 3 6 5 3 0 2
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表3 表4

患児の異常に最初に気付いた人＊（男子）　筋ジスの診断を告げられた病院＊（男子）

患者数 ％

父　 ・ 母 2 11 83 ．1

祖 父 母

お じ ．おば

兄 弟

その他家族

7

23

2 ．8

9 ．1

教　　　 師 7 2．8

そ　 の　 他 6 2．4

計 254 100 ．2

不　　　 明 9

祖父母以下は上僻の人がきづかないとき、
下欄の人がきづいた場合を記載する．同時
にきづいたときは上聞の人がきづいたこと
にする．

表5

患者数 ％

大学　 病院 107 42．8

国公立病院 91 36．4

その他柄院 27 10．8

医　 院 10 4．0

集団検診 5 2．0

そめ他 10 4．0

計 250 100．0

不　　 明 13

ジュシャンヌ聖と特定されてなく
てもよい

入所時の保護者　（男子）

入所時年齢 父 母 甲父母 その他 計 不　　 明

～　 4 10 10

5 ～　 9 277 18 2 5 302 4

1 0 ～ 1 4 216 21 1 3 241 4

1 5 ～ 1 9 29 4 1 1 35 1

2 0 ～ 2 4 6 1 7

2 5 ～ 1 1 2

書† 539 45 4 ．9 597 9

不　　　 明 5 1 6
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学12．8％である（表10）。入所中に53

例に特別な問題が生じたが、詳細は省

く（表11）。種々の観点からの年令分

布を表12に示す。表13は、調査票記載

時の患者の状況であるが、転帰の判明

した586中、83（14．2％）は死亡し

ている。表14～22は臨床的事項である

が、考察は省く。表23－25は死亡例に

関する事項である。なお、屋印のつい

た表3、4、7～11は予備調査のみで

調べられたので、患者の合計は258と

なる。

今後、項目を選んでより複雑な集計

を行い、実態（最良）、遺伝機構（南

九州）、女子発症（川棚）、保因者（

都神経研）、集団遺伝学（松江）、双

生児例（西別府）などの分担課題

を進める予定である。

Ⅱ　遺伝対策の可能性と問題点

我国ではDMDの療育面の対策

の充実に対し、遺伝面ではきわめ

て不充分であり、両者が平行する

諸先進国と異なっている。その主

・な理由は「遺伝」に対して情緒的

に反応する国民性と、医療側の対

応が充分でない点にあると思われ

るが、近年、患家、医師ともこれ

らの点での情勢が変りつつある。

我国のDMD対策は国療筋ジス施

設に集中しているので、最小限の

努力で、実情に合った最大限の遺

伝対策が導入できる。

表6

今回の入所（男子）

入 所時

年 齢

今 回 は筋 ジス施 設へ の

初 回入 所 うで な い 計 不　　 明

～ 4 8 8 2

5～ 9 19 8 25 ㍑ 83

10 － 1 4 14 4 4 4 1 88 56

15 ～ 1 9 11 1 9 30 7

20 、 2 4 3 3 4

25一一 2 2

打 3 6 1 93 45 4 15 2

不　 明 5 1 6

表7

入所を考えた人書く男子）

入所 時
年 齢

入　 所　 を　 考　 え　 た　 人

本　　 人 家　　 族
－そ の他

計 不　　 明

3

4

1

2

1

1

2

1 1
5

6

3

2 0

3

2 1

2

37 2 8 2

2

3 0

8 ’ 2 8 2 9 1
9 3 3 1 3 6 4

1
1 0 3 2 0 1 2 4
1 1 1 1 9 3

2

2 3

1 2 1 1 1 5 2 6　‾ 3
1 3 3 1 1 1 6 2

1

1

＿1

1 4 1 6 7

1 5 ． 1 3
1

4
1 6

1 7

1 8
1 9
2 0

2 1

22
23

2 4
25

2

1

1
2

1

2

2

2

1

1

5

1
2

2

1

2

1
2

吉† 3 5 1 9 1 12 だ氾 2 0

不　 明 5 5
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表8

入所の動機　＊（男子）
入 所 時
年 齢

入　 所　 の　 動　 機

l通 学 困難
看護 困 難 その 他 計 不　　 明

3

4
5 1

1

2

1

2
2

2

2
5

1

3

6 8 1 12 2 1
7 1 6 1 1 5 3 2

8 23 7 3 0

9 25
1

1 2 3 7

1 0 1 6 7 2 4

1 1 1 4 3 7 2 4
1 2 1 9 1 9 2 9

1 3 9 1 8 18
1 4 4 2 1 7
1 5 2 1 2 5
1 6

17

1

1

1 3

1

5

1
1 8

1 9
20

2 1
2 2

23
2 4
25

1

1

2
1
2

1

1
1

1

2

2
1

1
1

2
1
2

ま† 1 3 9 詑 9 3 怒 4 4

不　 明 1 1 2 4 1

表9　入所時の障害程度＊（男子）

入所 時
年 齢

入　 所　 時　 の　 障　 害　 程　 度

屋 外 独 歩 屋 内独 歩 伝 い歩 き 歩行 不 能 寝 返 不 能 計 不　　 明

3

4
5

6

1

2
2

1 6

1

2
2 2 1

4

1

2

5

2

2
5

2 1
37 1 8 9 3 3 0

8 1 1 9 4 2 8 2
9 8 12 3 1 4 こ汀 3
10 7 3 3 9 2 4
1 1 7 2 1 1 3 23 1
12 4 5 4 1 1 29
13 2 2 1 1 1 1 6 2
14
15

1 6

1 7
1 8

1 9
2 0

2 1
2 2

■ 23
2 4
25

5
4

4

1
1

1

1

1

2

2

1
1

1
1

6

4
5

2

2
1

1
1
2

1
1

1

1

1

1

i† 76 47 2 2 7 9 19 2 4 3 1 5

不　 明 1 2
－3

2

ー　8　－



入所時の就学状況　書く男子）

入所時

年 齢

入　 所　 時　 の　 就　 学　 状　 況

普通校 特殊校級 その他 未就学 学齢未満 計 不　　 明

3

4
5

6 3 3

1

3

2

1

1

2

2
2

4
13

2 1

2
5

2 1
17 17 8 3 4 32

8 21 5 2 28 2

9 20 12 5 3 7 3

10 14 7 2 23 1

11 13 6 2 24

12 11 14 4 29

13
14

15

5
2

1

9
5

1

2

2

18
7

5

16

17
18

19
20

21
22

23
24

25

3

1
1

2

1

1

1

1
2

1

1

1

2

5

1

2
2

1
1

1
2

1
2

才† 107 77 13 29 25 251 7

不　 明 2 2 1 5

表11

入所時に生じた特

別な問題　＊（男子）

疾患から直接おき

る困難ではなく、就

学、病棟生活への

適応、病院と家族と

の問題など、患者ご

との特別な問題

入所時
年 齢

入所中に生 じた特別な問題

特にない あ　　 る 計 不　　 明 －

3

4
5

1

2 2

1

4

1
2

1

6 12 6 18 3

7 22 6 28 5

8 18 9 27 3

9 23 7 35 5

1
10 17 7 24

11 18 5 23

12 23 ． 3 26 3

13 11 4 15 3

1

14 6 1 7
15 3 2 5

16 4 1 5

17 1 1

18 2 2

19 ・ 2 2

20 l 1
21 1 1

22 1 1
23

24

25

2

2

2

2

＿　計
177 53 230 28

不　 明 2 2 4 1
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表12　異常に気付かれた年令、診断を告げられた年令、入所時年令、

最終接触時年令（男子）

l年 齢 悪霊 浮 付 診 断を 告 げ

られ た＊

入　　　 所 発 病 年齢 最 柊接 触

一一 1 16 1

1

3 3 2

2 ・

3

2 5 7 6 13 0

3 7 6 2 4 4 16 1

4 3 9 2 6 5 9 1

5 3 0 3 7 17 7 3
6 2 4 5 3 4 3 4 9 8

7 3 3 2 8 1 7 12
8 10 2 6 7 2 13 20

9 1

1

2 4 9 3 7 27

1 0 8 7 2 2 30

1 1 6 6 1 1 40
1 2 4 5 0 1

1

4 1

13 4 4 4 45

1 4 1 18 4 1
15

16
17

18
19

2 0
2 1
2 2

2 3
2 4

2 5
2 6

2 7
認

29
3 0

13

10
4

5
4

1
2
1

2
1

2

1

1

44

4 7
35

22
30
23

2 1
15

・8
8
9

3
6

2

3
1

計 巴汀 252 6肪 57 1 5 4 3

不　 明 6 11 6 4 1 6 4

表13　　記載時の受診状況く男子）

入所時

年 齢

記　 載　 時　 の　 受　 診　 状　 況

入所中 退所在宅 転　　 医 死　　 亡 叶 不　　 明

t　 ～ 4 7 1 8 2

．5一一 9 245 17 12 23 297 9

10一一14 179 11 7 40 ㍊7 8

15～19 14 2 2 17 35 1

20 ・－24 5 2 7

25 一一 1 1 2

計 451 31 21 83 586 20

不　 明 4 4 2
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表14

表15

妊娠、出産（男子）

患 者数 ％

正　 常 50 7 86 ．1

異　 常 8 2 13．9

計 5 8 9 100 ．0

不‾　明 2 3

初発症状（男子）

患者 数 ％

腰 帯筋 力 低 下 によ る異 常 4 92 8 6 ．6

そ　 の　 他 76 13 ．4

計 5 68 10 0．0

不　　 明 4 4

表16
診　　断（男子）

患者 数 ，‘

当チー ムの珍 断 と合致 す る 4 69 9 1 ．4

完 全 に は合 わ な い 44 8 ．6

叶 5 13 100 ．0

不　　 明 9 9

症　　状（男子）

有 無 吉† 不　　 明

咋 腹筋 肥大
l　 霊汀

9 3 5由 3 2

知 能低 下 15 5 4 1 1 5 6 6 4 6

脊 柱 琴 曲 43 7 15 4 5 9 1 2 1

膝 関 節 拘輯 4 5 0 1 43 5 9 3 1 9

足 関 節拘 締 5 3 0 68 5 9 8 1 4

ー1】－

発症、登撃性起立、起立不能

年令（男子）

表17

年齢

発　 症 登 等 性 起　 立

起　 立 不　 能

～ 1
‾34

2 1

2 1 3 2 4 7

3 16 3 48

4 9 1 64 1

5 7 3 53 4 ‾

6 4 9 73 10

7 8 36　 － 31

8 1 3 30 5 7

9 7 25 7 8

1 0 1 7 7 1

1 1 1 3 6 1

1 2 2 4 6

1 3 2 2

1 4 1 3 6

1 5 4

1 6 2

1 7

1 8

1 9 2

2 0～

計 57 3 3 9 3 3 9 6

不 明 39 2 1 9 2 16



表19

表20

処女歩行と発症年令（男子）

発症 】

年齢 t

処　　 女　　 歩　　 行　　 （ 月 ）

～10 ．11～ 12 日 3－ 15 16 ～18 19～21 22 －24 25－ 27 2 8－30 3 1～33 34一一36
l l
l耶 ～勘 40～ 靂†

不 可

・－1 5 5 6 6 5 3 3 0 4

2 1 1 1 29 4 6 1 1 16 5 4 1 l 1 126 6

】 3 1 1 0 i 盟 49 2 1 10 1 2 1 7 160 3

い l
l

9 25 3 2 1 1 7 1 1 2 2 餅） 1

5 1 1　 8 25 19 5 5 1 2 3 6 9 4

6 l 5 15 16 1 1 3 2 3 4 6 3

い l　 l
l 5 1 8 l

8 2 6 l l 3 13

9 l 3 1 2
7 ！

10 l 1

l l 1 1

12

13

14 1 1

1 5－

汁 5 53 1 72 17 0 5 6 三泊 8 9 2 1 8 9 5 5 2 2 1

不 明 2 1 10 5 8 3 2 1 32 7

最終接触年令における障害程度（男子）

最終接
触年柄

障　　 害　　 程　　 度　　 （男　 子）

展外独歩 屋内独歩 伝い歩き 歩行不能 寝返不能 叶 不　　 明

3
4
5
6
7

3

3
8
9 2

1

2

1
1

3

3

3
8
12

1

3
8 8 5 5 20
‾9 10 5 9 24
10 8 1 15 29 1
11 6 4 3 23 4 40 1
12 6 2 1 17 10 36 4
13
14

2 2 24 16 44 1

15
1

1 18
17

17
24

35
42

4
316 16 28 45 3

17 12 2 1 33 2
18 3 16 19 3
19 7 20 27 3
20 2 20 22 1
2 1
22
23
24
25
26
27
28
29
30

4
1
1
1

1

15
14
7
6
10
3
6
1
3
1

19
15
8
7
10
3
6
2
3
1

2

Jl 61 22 10 177 246 5 16 32

不　 明 2 1 6 17 26 38
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表21

筋　　生　　検（男子）

入　 所　 時 記　 載　 時 記載 時 （全）

患者 数 ％ 患者 数 ％ 患 者放 ％

有 18 8 ．0 7 8 30 ．8 2 7 8 47 ．4

無 2肪 9 2 ．0 17 5 69 ．2 3 09 5 2 ．6

計 2 2 4 1叩 ．0 2 5 3 1冊 ．0 5 87 1（泊．0

不　 明 3 9 10 25

検査の状況（男子）

検査 項 目 調 べ ない 正　　 常 異　　 常 i† 不　　 明

E C G 1 1 1 94 3 4 1 54 6 66

E E G 3個 1 80　′ 57 5 46 66

染色 体 59 0 1 5 9 1 2 1

頭部 C T 5 8 4 12 3 5 99 13

表23

調査時における生死（男子）

患者数 ％

有 5 3 60 ．9

舛 34 39 ．1

叶 87 100 ．0

不 明 1

表25

剖　　　検（男子）

患 者疲 ％

生　 存 49 9 8 5 ．0

死　 亡 8 8 15 ．0

菖† 58 7 10 0 ．0

不　 明 2 5

ー13　－

表24

死亡年令（男子）

死 亡年 齢 患 者数 ％

1 1

1 2

1 1．2

8 ．2

5 4．1

2 8．2

ト

1 3

1 4 2 2．4

1 5 4 4．7

1 6 1 4 16．5

1 7 7 8．2

1 8 9 10．6

1 9 12 14 ．1

2 0 4 4 ．7

2 1 11 12 ．9

2 2 7 8 ．2

2 3 2 2 ．4

2 4 l 1．2

2 －5 3 3 ．5

2 6 3 3 ．5

2 7
2 8

2 9

3 0
3 1

3 2
3 3

3 4
3 5

3 6
3 7

3 8

3 9
4 0 ～

5 5 ．9

汁 8 5 1 00 ．0

不　　 明 3



1．とり得る対策

つぎは実情に配慮しないで、遺伝機構から理論的に考えて、とり得る最大限の対策を、単に列

挙したものである。

封　患者の悉皆的検出と継続的な家系単位の登録（ハイリスク登録）

オ　女性近親者の悉皆的保因者検査

罰　遺伝相談

劇　集団スクリーニングによる超早期診断、つぎの妊娠への早期対策

9　集団スクリーニングによる保因者の超早期検出と前向的遺伝相談

このうち、山は遺伝病の総合対策の前提であり、将来、病者を生ずる可能性のある家族（ハイ

リスク家族）の地域的登録を継続して行なうものである。例として、英国スコットランドでは、

DMDをふくむ全遺伝病の登録システム（RAPID：Registerforthe Prevendon and Ascer－

tainmentofInherited nseases）があり、域内で診断された遺伝病の患者（発端者）がその近

親とともに登録され、発病の可能性のある近親に接触し、必要な対策があらかじめとられている。

オほDMD児の母と母方女性が対象であるが、とくに重要なのは患児の姉妹である。罰で問題

になるのは、個々のケースでの診断、遺伝機構（単劣性か、新しい伴性突然変異か、保因者を経

た伴性遺伝か）、近親者、とくに母のつぎの出産における発病確率などで、その結果、出産手控

え、中絶、とくに男子胎児の選択的中絶などの対策がとられ、また発病確率がきわめて小さい場

合、患家を安心させることができる（近藤1980、1982）。

これらの3項目は、患家の希望と医療側の意志があれば、現在の我国の筋ジス対策のなかでも

技術的には実行可能であるが、刃、封は昭和52年秋から厚生省が行っている「先天代謝異常症ス

クリーニング事業」とも関連した将来の課題である。

2．我国の実情と可能な対策

まず、外国の実情であるが、DMDの診療は、特定施設へ集中する傾向を増し、神経医、リハ

医、遺伝医が関与する総合対策がとられている。症例登録は北欧国、英国北部のスコットランド

ドイツ、ブラジル、西オーストラリアなどが行っている。母、姉妹の保因者検査、遺伝相談は多

くの国で100％近く行われ、西オーストラリアでは、検出された保因者のほぼ全部が男子中絶を

希望し、発生率は弘に減じ、新患は新移民、新突然変異例のみとなった。（KakulasとHurse、

1977）

近年の動向はCPKの超微量測定法による新生児の集団スクリーニングで、英国北部、フラン

スの一部、ドイツ全土で行われ、病前診断によって早期治療と患家の精神的準備、前向的遺伝相

談、家系登録とのリンゲージなどが行われている。保因者の集団スクリーニングは各地とも検討段

階にある。
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我国では患者の療育は外国と比べても充実しているが、遺伝面の対策が遅れている。しかしそ

れには我国の国情がふかく係わっているので、外国での対策をそのまま導入するのではなく、我

国の患家側、医療側が受けいれられる対策を、暗中模索してゆくべきである。この点で当面、必

要なことは：

Ⅱ　患家の希望、意見の把握

オ　医療側の実情、希望、意見の把握

3　当班でなし得ることの検討、実施

などであるが、1日こついては、当然、大きな変動があることが予想され、しかもそれに応じて

個別に対応すべき問題でもあるので、プロジェクトIAでは画一的調査を見合せ、数量的には把

握していない。しかし我々の経験では、科学的態度に同情をこめて説明すれば理解が得られ、遺

伝をふくめ、DMDに関する知識を求める真剣な態度に接する場合が多く、何も知らないことへ

の不安を聞くことも少くない。

一方、カについて、当グループは国療施設医師46名の意見をアンケート調査し、昨年度報告書

P2～10で報告した。48％が遺伝相談を経験し、20％が男子胎児中絶について患家から相談をう

けた。国療施設の遺伝対策の充実を望む医師は74％で、その内容（複数回答可）は、母の保因者

検査の徹底24名、姉妹の保因者検査の徹底23、遺伝相談の徹底28、男子胎児中絶の助言、婦人科

との連絡体制など12、勉強会、講習会など8、担当医用パンフ13、患家用パンフ11、その他2で

あった。

遺伝相談の導入は、本来、各施設の独自の問題であるので、当グループとしてはまず、それと

関連のある学問的問題、技術的側面などの検討を行なって、班員に提示することを考慮している。

昨年12月2日、当グループは拡大グループ会議を行ない、今後の方針などを協議した。その主な

結果は：刀担当医用マニュアルの製作、オ患家用教育資料（ビデオ）の製作、この問題に関する

ワークショップの開催などがあり、今後、逐次実行に移していく予定である。

終りに、当プロジェクト研究に寄せられた各施設の絶大など援助に深く感謝申し上げます。

〔文　献〕

Kakulas，B．A．，Hurse，P．Ⅴ．：The mllSCular dystrophies，reSults of carrier detection

andgenetic counsellingin Western Australia．Rec Adelaide Child．Hosp．1：232－

243、1977

近藤喜代太郎：mchenne型筋ジストロフィー症の遺伝と日本における実態、神経進歩　24：

693－701、1980

近藤喜代太郎：Duchenne型筋ジストロフィー症の遺伝疫学と発生予防、日本臨床　40：

1528－1533．、1982
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プロジェクトⅠ　筋ジストロフィー症の疫学的研究

B．先天性筋ジストロフィー症の疫学および遺伝学的研究

東京女子医大小児科

東京都立神経病院

国癖字多野病院

国療徳島大学小児科

国療八雲病院

国療西別府病院

東京女子医大小児科

福　山　幸　夫

椿　　　忠　雄

西　谷　　　裕

宮　尾　益　英

篠　田　　　実

三吉野　産　治

大　沢　真木子

福山型先天型進行性筋ジストロフィー症（FCMD）の成因については、常染色体性劣性遺伝

説と胎内感染説がある。また一万本症の頻度については、主として小児科医の立場から、

bchenne型に次いで多い筋ジストロフィー症と認められている。しかしながら基礎データーと

しては、福山らが1975年鹿本研究班の各個研究として実施した診療実態調査封による、Ducheme

型と先天性進行性筋ジストロフィー症（CMD）との相対比率（約2：1）に関する報告や、発

生頻度に関する大沢オ（6．2－11．9×10－5）ならびに竹下ら却（5．6×10－5）の報告がある

にすぎない。そこで我々は、以下のことを本研究の目的として、昨年度より本プロジェクトを構

成した。対象は狭義のFCMDのみならず、他のCMDも含めることとした。

〔日　　　的〕

I CMD患者数の把握

Ⅱ　本邦におけるCMDの発生頻度、羅病率をできるだけ正確に把握するための方法論の検討

Ⅲ　CMDの遺伝学的分析

Ⅳ　CMDの成因解明に役立つ検査法の基準化

〔方　　　法〕

今年度は上記目的のⅠ・Ⅲを施行するための全国調査の前段階として、昨年度に作成その後改

良した調査用紙を用い、本プロジェクトチームに属する班員の施設を昭和55年1月1日～昭和56

年12月31日に受診（初診・再診を含む）した例を対象にパイロット研究を行った。対象例は次の

診断基準を満足するものであり、図1．、2の調査用紙を使用した。
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（1）診断の手びき

A　基本条件

1．8カ月以前の発症

2．運動発達遅延

3．全身性左右対称性筋弱力

4．腱反射低下ないし消失

5．血清クレアチンフオスフォカイネース（CPK）値上昇

6．筋生検を施行している場合は筋の変性所見を認めること。また他の既知疾患としての所

見を認めないこと。

B　必ずしもなくてもよい条件

7．中枢神経症状（精神遅滞、けいれんなど）

8．関節拘縮

9．仮性肥大

10　筋生検の実施

また一方CMDの分類はいまだ確立されたとはいい難く、時に同一家系内に異った臨床像のも

のがみられることがあるの七、本プロジェクトに属する一班員施設で（福山、大沢）それらにつ

いて文献展望を行った。

〔結　　　果〕

①　症例

今回ゐ症例の内訳は、表1のどとくである。

表1　　　　　　対　象　症　例　一　覧

福山型 C M D 他 の C M D

家系数
計 近親婚

家系数
計 近親婚

孤発例 家系内発症例 孤発例 家系内発症例

国癖字多野病院 17 4 21 1 1 0 1 0

徳島大学小児科 1＿
＿1

2 0 0 n＿ ∩ 0

国 療 八雲 病 院 9 1 10 1 1 1 2 0

国療西別府病院 6 2 8 1 0 0 0 0

東京女子医大児 19 3 2 4 4 0 4 0

計 52 11 63 7 6 1 7 0

％ 82．5 17．5 100 11．1 8 5．7 14二3 100 0

ー19　－



㊥　病型別では、未確認が3、その他が4例あったが、残りの63例は福山型であった。

㊥　本籍および現住所の都道府県別患者数は、表2のどとく、各班員の所属する施設付近に集積

する傾向があったが、それ以外には特別な集積性は見出されなかった。特記すべきこととして

沖縄県を本籍とする患者も2名存在した。

表2　　　　本籍・現住所別家系数

県　 名 本　 籍 現住所 県　 名 本　 籍 現住所 県　 名 本　 籍 現住所

北海道 10 （1） 10（2） 石川県 0 0 広 島県 1 1

青森県 0 0 福井県 0 0 山 口県 0 0

岩手県 0 0 山梨県 0 ・’0 徳 島県 2 2

宮城県 0 0 長野県 2 （1） 1 （1） 香川 県 1 0

秋田県 0 0 岐阜県 0 0 愛媛県 0 0

山形 県 1 1 静岡 県 0 0 高知 県 0 0

福島県 1 0 愛知県 1 ■0 福岡県 1 3

茨城県 0 1 三重 県 0 0 佐賀県 0 0

栃木 県 0 0 滋賀 県 1 1 長崎県 2 0

群馬 県 1 1 京都府 4 19 （1） 熊本 県 0 0

埼玉 県 2 2 （1） 大阪府 2 1 大分 県 5 5

千葉 県 1 2 （1） 兵庫 県 0 1 宮崎 県 0 0

東京 都 9 （2） 12 （1） 奈 良県 3 0 鹿児島県 0 0

神奈川県 1 1 和乱山県 0 0 沖縄 県 2 0

新潟 県 0 0 鳥取 県 0 0 不　 明 10 （3） 0

富 山県 0 0 岡山県 0 0 ． 63 63

（　）内の数字はFCMDではない。または未確認CMD

④　患者の生まれた暦年別に患者数をみると、表3のどとく1953年～1981年に分布していた。

これらは1980年（昭和55年）および1981年（昭和56年）に各班員所属施設に入所もしくは

受診している患者であるので、患者の年齢は0－28歳にわたっていることになる。
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表3
生　年　別　患　者　数

年 患者数
＿年

患者数 毎 患者数

1953 1 1963 1 1973 4

1954 0 1964 1 1974 6

1955 1 1965 4 1975 8

195 6 0 1966 3 1976 4

1957 1 1967 3 1977 2

1958 0 1968 3 1978 3

1959 0 1969 1 1979 1

1960 0 1970 3 1980 3

196 1 1 197 1 5 198 1 4

1962 0 1972 2 1982 0

㊥　患者の誕生月別に患者数をみると、表4のどと

くであった。

⑥　母体の妊娠前の異常・妊娠中の異常・分娩時の

異常は表5のどとくであり、妊娠中の異常として

は感冒羅恵が18．6％と最も多く、分娩時の異常

としては予定日超過が15．3％と最も多かった。

⑦　遺伝分析

a）両親の近親婚は7家系（11．1％）に認められ

た。患者の生年が1953～1981に分布してい

たので、今泉ら郎（1975）の資料による1952

～1972年に結婚した人の一般集団の近親婚の

頻度（1．33％）に比べ約10倍であった。

b）家族内発症は同胞発症を11家系に、同胞＋いと

こ発症を1家系に認めたが、累代発症は一家系

もなかった。

C）分離比同胞数2人以上の同胞群について総
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表4

生まれ月別患者数

誕生 患者数

1 月 8

2 4

3 6

4 3

5 7

6 2

7 7

8 6

9 5

10 5

11 5

12 6

計 64



同時数は115、総催患者数は58、総家系数は45で、分離比は18．57士4．64　であり、過去に

得られた値に比しやや低値であった。

㊥　臨床像の異った症例の家族内発症例の文献展望

表6に示すどとく、6家系みられた。

表5　　　母体の妊娠分娩歴の異常

事　　　　　　 項 異常例数 頻度 （％）

妊

娠

前

排　 卵　 誘　 発　 剤　 服　 用 0 0

経　 口　避　 妊　 薬　 服 用 0 0 °

Ⅹ　 緑　 多　 量　 被　 曝 1 1．7

妊

娠

中

感　　 冒　　 罷　　 患 11 18．6

発　　　　　　　　　　 熱 1 1．7

感　 冒　 薬　 服　 用 6 10．2

栄　 養　 剤　 服　 用 2 3．4

出　　　　　　　　　 血 5 8．5

流 産　 防　 止　 薬　 投　 与 3 5．1

貧　　　　　　　　　 血 4 6．8

妊　 娠　 中　 毒　 症 2 3．4

タ　 バ　 コ　 の　 喫　 煙 1 1．7

ア　 ル　 コ　 ー　ル　 飲　 用 0 0

分

娩

時

仮　　　　　　　　　 死 8 13．6

骨　　　　 盤　　　　 位 7 11．9

早　　　　　　　　　 産 3 5．1

予　 定　 日　 超　 過 9 15．3

微　　 弱　　 陣　　 痛 5 8．5
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表6　　　同胞間で臨床症状の異る例の報告
5）～9）

報　告　者 診断名 Mt 仮性肥大 CPK 最高運動機能 間節拘掃開始

）

塚越ら●73
兄22y CHD 廿 ± †

つかまり立ち
（6y6m－7y〉

7

妹　4y十 CHD ≠ 7 7 7 7

）

桑島ら’74
坊14y 不明のPHD ≠ 7 t

支持歩行
（5y一日yI

膝

妹　5y6m CMD ≠ ＋？ †－It いざり 7

）西川ら　74 兄　8y CHD 7 7 7 7 7

症例2 声 4y Duchenne ≠ ＋ tt
歩 行
（2y6m～） 内反尖足

）西川ら・74 姉　4y8m ・曜芦型 廿 ＋

7

歩 行
（3y3m－〉

7

症例3 弟　3ylm CHD 7 7 7 ？・

） 兄14y5m CMD ≠ 7 tI 坐位（12m） 7

板垣ら’80
弟　3ylm Duche【ne 廿 十 Ht

歩 行
日y川m－8y）

内反尖足

）

陸ら ’82
姉17y ARCMD ＋ ＋ tI

歩 行
（1y6m－9y）

内反尖足

弟10y CMD ＋ 十 t つかまリ立ち 股・膝・足

〔考察ならびにまとめ〕

今年度は本プロジェクトチームの研究2年目にあたり、昨年のパイロットスタディにもとづき

調査用紙改訂を行い、本チーム所属班員施設を対象に再調査を行った。患者の現住所は各班員所

属施設を中心に偏っており、やはり全国的な規模で症例を集積することの重要性が感じられた。

また調査用紙の各項目は、主として本症の成因を解明するため、および本症の診断の確実性、本

症の亜型分類を得るために設定されたものであるが、「合併症」の項目に不明なものが多かった。

次年度は、①　本班班員所属施設、㊥　全国大学病院小児科および厚生省指定研修病院小児科、

㊥　重症心身障害児病棟のある国立療養所（①を除く）を対象に調査を行う予定である。臨床像

の異なった症例の家族内発症例の文献展望を行ったところ、6家族あり、次年度収集でえた症例

も含め、乳幼児期発症の筋ジストロフィー症の分類を確立する必要性が感じられた。

最後に、本研究のパイロット研究は、国立療養所宇多野病院の西谷　裕、板垣泰子、国立療養

所八雲病院の篠田　実、国立療養所西別府病院の三吉野産治、柳辺　正透、大迫芳郎、徳島大学

小児科の河野　登、東京女子医大小児科の大沢真木子諸氏の資料提供によることを付記し深謝す

る。

〔文　　　献〕

封　福山幸夫、平山義人、鈴木陽子、鈴木まきゑ、横田淳子、大沢真木子：先天型進行性筋ジス
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トロフィー症の診療実態調査。

沖中重雄（編）筋ジストロフィー症の病因究明に関する研究、昭和50年度研究報告書、1976

年3月、P125～126

オ　大沢真木子：ご先天型進行性筋ジストロフィー症（福山型）の遺伝学的ならびに疫学的研究、

東女医大誌48：204～241、1978

3）Takeshita，K，Yoshino，K，Kitahara，T，Nakanishi，T，and Kato，N：Surveyof

Duchenne type aLnd congenital bTpe Of muscular dystropyin Shimane．Japan．Jpn

J．Hum Genet　22：43ん47，1977

4）Imaizumi Y，Shinozaki N，Aoki H：InbreedinginJapan：Result ofa nadonwide

study．JpnJ Hum Genet20：91～107・1975

9　塚越　広、豊倉康夫、岩田　誠、杉田秀夫、村田俊一：福山型先天性筋ジストロフィー症の

一剖検例、沖中重雄（編）厚生省進行性筋ジストロフィー症研究班業績集（Ⅱ）1973、25－30

8　桑島克子、三杉信子、小宮和彦：水頭症を伴った重症心身障害児にみられた進行性筋ジスト

ロフィー症の1例、脳と発達1974、6：29－35

の　西川光夫、植田啓嗣、中田俊士、伊藤友昭、大原俊樹：筋ジストロフィー症の病型分類、沖

中重雄（編）厚生省進行性筋ジストロフィー症研究班業績集（Ⅱ）1973、50－60

母　板垣泰子、坂本吉正、西谷　裕：特異な病型を呈した筋ジストロフィー症の同胞例、臨床神

経1980、20：897－903

9）陸　重雄、小長谷正明、衣斐　達、祖父江逸郎：同胞例にみられた福山型先天性筋ジストロ

フィー症の検討、臨床神経1982、22：216～222
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プロジェクトⅡ　　機能障害の進展過程と臨床評価の基準化

東京女子医大小児科

奈良医大神経内科

国療徳島病院

国療西多賀病院

愛媛大学整形外科

東大リハビリテーション部

国療刀根山病院

国療原病院

国療西別府病院

国療鈴鹿病院

東京女子医大小児科

福　山　幸　夫

高　柳　哲　也

松　家　　　豊

佐　藤　　　フt

野　島　元　雄

上　田　　　敏

伊　藤　文　雄

和　田　正　士

三吉野　産　治

深　津　　　要

大　沢　真木子

〔目　　　的〕

多数例を対象に筋ジストロフィー症の機能障害の進展課程を検討する。

〔方　　　法〕

上記目的のために、昨年度までに調査用紙の作成、これを用いて本チーム所属班員施設の症

例を対象にパイロット研究を行った。本年度は一部調査用紙に改良を加えて用いた（図1－3）。

調査は1982年4月現在の患者の状態を尋ねたものである。

祖父江班所属の班員の施設で臨床症例を扱っていると思われる計37施設へ調査を依頼し、30施

設81％より回答を得た（但4施設は該当症例なし）。回答された症例のうちDuchenne型（以

下D型）475例、肢帯型（以下LG型）109例について分析を行った。

〔結　　　果〕

1．ステージ別症例数は表1のどとくである。

2．対象例の年齢：D型の年齢は5～33歳に分布しており、平均年齢は14．48歳。25歳以上の例

が20例、30歳以上の例も4例含まれていた。LG型は6歳～68歳で平均年齢34．54歳、55歳以

上の例が10例うち60歳以上が4例であった。

3．運動機能歴（表2）

封　発達歴：D型では定頸獲得は2カ月～4歳に分布しており、4カ月までに85％の例が可能と

なっていた。座位保持獲得は1カ月～7歳に分布しており、8カ月までに78％の例が可能とな

っている。四つ這い獲得は4カ月～8歳に分布しており、11カ月までに75％の例が可能とな
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っている。歩行開始年齢分布は8カ月～5歳4カ月で、1歳2カ月までに歩行可能となってい

るのはわずか22％にすぎなかった。

これに対しLG型では、定頸・座位保持・四つ這いのいずれも正常年齢で85－100％の例が

可能となっていた。歩行開始は1歳～12歳6カ月に分布しており、1歳2カ月までに歩行開始

可となった例が43％を占めていた。

オ　運動機能喪失歴：表2のどとくであり、各症状出現または運動機能喪失の年齢には、特に

LG型では、各年齢のバラツ与が大きい傾向にあった。

表1　ステージ別症例数

0　　 型 LG　 型

歩

行

可

能

随段昇降可
手すり不賽

手の介助な し 8

8 2

0

33

手の膝おさえ 2 0

l手段昇降可
手す り薯

片手手すり 4 9

片手手すり・ひざ手 13 7

両手手すり 11 6

いすから起立可 14 4

歩行可能 3 2 7

量

の

生

活

四つ遭い可 4 5

38 9

9

75

四つ遭い不能 ・い ざり可 川4 3 2

座位保持可 9 5 13

座位保持不能 103 11

不　　 明 42 10

雷
靖
子
の
生
活

霊椅子上 ▲DL 独立 t含移動） 72

3 89

3 2

75

霊絹子上 ▲DL 介助零 150 2 6

霊靖子作動可 ・背か支持要 84 7

寝たきり全介助 46 4

不　　 明 37 6

不　　　　 明 4 1

計 4 75 109

図4

表2　運　動　機　能　歴

　 病 型

機 能

D　　　 型 LG　　　 型

例 数 平 均値 ±SD 例 数 平 均値 ±SO

発

達

歴

定　　　　　 頸 2 70 4 m ±　 3 ．3 m 2 0 5m ±　 2．3 m

座　 位　 保　 持 175 9 m ±　 6 ．6 m 1 1 6m ±　　 0．9 m

四　 つ　 這　 い －150 1 1m ±　 7 ．9 m 12 9m ±　 1．3 m

歩　 行　 開　 始 4 34 ly 6 m ±　 6 ．1m 5 1 1y9m ± ly8．9 m

喪

失

歴

動 揺性 歩 行 発 見 3 14 4 y 3 m ±2 yl，7 m 72 13 y8m ± 6 y2．1m

量 翠性 起 立 発 見 2 85 5y lm ±2 y4 ．9 m 74 16 y6m ± g y5．9 m

隋 段 昇 降 不 能 i 30 8y lm ±3 yO ．9 m 63 22 y2m ± 18 y1．2 m

歩　 行　 不　 能 3 16 1 0y 6 m ±2 y8 ．8 m 72 25 y6m ± 10 y7．2 m

這　 行　 不　 能 110 1 2yl lm ±3 yl．5 m 14 32 y6m ± 12 y4．3 m

座 位 保 持 不 能 39 14 y12m ±3 y3 ．7 m 9 32 y2m ±12 y7．2 m
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明D型筋ジスの知能障害別歩行開始年齢（n＝434）
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ヨ　知能障害有無別歩行開始年齢（図4）

D型全症例では1歳2カ月～1歳4カ月の間に歩行開始した例が最も多く、次で1歳6カ月

～1歳8カ月の間が多く、1歳未満に歩行開始したのは5例のみ（11カ月）であった。知能正

常群（N＝194）では、歩行開始年齢が1歳2カ月～1歳4カ月の間の例が最も多く、次で1

歳6カ月～1歳8カ月の例が多い。これと異なり知能遅滞群（N＝245）では、1歳6カ月～

1歳8カ月の例が最も多く、次で1歳2カ月～1歳4カ月の例が多かった。歩行開始年齢の平

均は、正常群17．2カ月、遅滞群20．4カ月で、正常男児（12．04カ月）と比し両群とも遅れが

みられた。

これに対しLG型では、歩行開始年齢の平均は知能正常群で18．3カ月、知能遅滞群で24．09

カ月であった。

亜　遺伝形式別歩行開始年齢（図5）

D型の歩行開始年齢を遺伝形式別にみると、伴性劣性遺伝群と不明群では前者の歩行開始年

齢17．7カ月、後者の平均18．8カ月で両者間に明らかな差はなかった。

LG型では常染色体劣性遺伝と思われる症例の歩行開始年齢15．7カ月、遺伝形式不明＋伴性

劣性遺伝群で21．8カ月であった。

60　　50　　40　　30

図5　　　D型筋ジスの遺伝形式別歩行開始年齢（n＝434）

9　知能障害有無別歩行不能年齢（図6）

D型では歩行不能に陥った年齢は0－20歳と広く分布していたが、ピークは10歳であり、知

能障害有無別では、歩行不能に陥いる平均年齢は知能正常群で11．04歳、遅滞群で9．59歳であ

り、遅滞群の方が早い傾向にあった。また、LG型でも知能遅滞群で17歳、正常群で18歳6カ

ー　30　－



月と同様の傾向があった。

8　遺伝形式別歩行不能年齢（図7）

D型の歩行不能におちいる年齢は伴性劣性遺伝群の平均10．14歳と、不明群の平均10．44歳

と特に差はなかった。

LG型でも常染色体性劣性遺伝群18歳6カ月、不明＋伴性劣性遺伝疑い群の平均18歳と特に

差が無かった。
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図6　D型筋ジス知能障害別歩行不能年齢（n＝369）

4．仮性肥大

”D型：図8の如く機能障害が進むにつれて仮性肥大を示さない症例の割合が増加する。特

に「四つ這い不能いざり可」のステージ以後はこの傾向が著明で、「座位保持不能」・のステー

ジでは、50％の例が仮性肥大を示さなくなる。下腿以外の筋の仮性肥大は、大腿では階段昇降

に手すり不要の時期」に最も頻度が高く、躯幹上肢では「階段昇降に手すりを要する時期」に

最も頻度が高い。

オ　LG型（図9）各ステージに仮性肥大を示す例が0～30％にみられたが、大部分の例では

仮性肥大なく、また下腿以外の筋（躯幹・大腿・上肢）に仮性肥大を認めたのは、「四つ這い」

または「四つ這い不能・いざり可」のステージの症例であった。

5．体格（図10）：D型では全体でみると肥満の症例が16％、中肉の症例が42％、やせの症例が36

％、不明6％である。歩行不能期以後障害がすすむとやせの症例の割合が増加し、「座位保持

不能」で最もその割合が多く、60％に達するが、肥満の症例の割合は四つ這い不能以後ほぼ同

じ割合である。
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図7　　　D型筋ジス遺伝形式別歩行不能年齢（n＝369）
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図10　　機能障害ステージ別体格
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LG型では、各々のステージについては症例数が少ないこともあり、一定の傾向を論ずること

はできないが、全体ではやせの症例が36％、肥満の症例が14％存在する。

D型については、各年齢別に体格をみると（図11）、13歳以下は中肉が最も頻度が高く、

14－25歳はやせの症例の頻度が高くなっているが、29歳以上の症例では、中肉もしくは肥満の

体格を示していた。
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図11

年齢－不明

D型年齢別体格の頻度

6．機能障害別血清Creatine phosphokinase・（CK）値

各施設で測定方法が異るため、正常上限値に対する倍率でその高さを検討した。

D型で、81倍以上のCK値は、「階段昇降可で手すりを要する」症例に多くみられており、

正常上限の31倍以上の値は「階段昇降可・手すり要一四つ這い可（車椅子上ADL独立）」のステ

ージまでの症例にみられ、それ以前またはそれ以後の症例はより低い傾向露草あった。

LG型では、ほとんどの症例が正常上限の5倍以下であり、最も高い例でも40倍以下であっ

た。

7．関節拘縮

機能障害別関節拘縞は表3のどとくで、「階段昇降不能」以後の症例でははば全例にみられ

ステージを追ってみると、足→股→膝瑠指3首の順に生じているようである0

8．畳の上の生活でのステージと、車椅子の生活でのステージの関係（図12）
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表3　　　各機能障害ステージにおける関節拘桁の出現率

　　 間菰拘縮

艶能曝書 ステージ

D　　　　　 型 LG　　　　　 型

関節拘槌 各㈱ 範拘編 出現車 対

象

間範拘編 古間範拘鶴 出現事 対

象有 無 不
仁
足 膝 膜 手 肘 首 有 無 不 足 膝 膜 手 肘 甘

％ ％ 月
％
％ ％ ％ 指

％
％ ％ 例 ％ ％ 明

％
％ ％ ％ 指

％
％ ％ 例

歩

行

可

能

階

段
昇

降
可

手す り
不 要

手の介助な し 67 3 3 0 1m I 25 0 0 25 0 4 0

手 の膝お さえ 100 0 0 100 0 50 100 0 8 2 0

手 す り
雷

片手手す り 50 25 25 100 50 100 50 58 50 2 89 11 0 100 13 25 0 0 13 8

片 手手す り・ひざ手 85 15 0 91 0 46 0 0 ○ 11 57 43 0 180 0 75 0 25 25 4

両 手手す り 73 18 9 100 25 38 25 0 8 8 83 17 0 100 0 20 28 20 0 5

い すから起立 可 86 14 0 100 4 2 42 16 8 17 12 25 25 50 100 0 0 0 0 0 1

歩 行可能 91 9 0 100 28 48 10 14 7 29 ①6 0 14 100 50 33 0 17 0 6

量
四 つ這 い可 93 0 7 93 8 8 83 12 17 10 42 89 11 0 100 63 38 0 13 13 8

の

生

活

四つ這 い不能 ・いざり可 94 1 5 101】 8 8 93 32 56 27 98 97 3 0 94 81 94 36 45 19 3 1

座 位保持 可 96 0 4 108 9 2 95 66 83 59 91 77 8 15 90 60 70 30 40 30 10

座 位保 持不能 99 0 1 100 100 100 89 92 85 102 91 9 0 100 TO 70 80 50 40 10

不　　 明 98 0 2 100 180 97 61 78 54 41 180 0 0 180 90 6 0 30 70 30 10

葦
車椅子上 IDL 独立 92 1 7 97 9 2 85 17 38 H 66 91 6 3 97 76 79 21 38 17 29

楕 葦絹子上 ▲DL 介助要 95 0 5 99 0 95 44 63 32 143 97 0 4 92 72 72 36 44 24 25

子

の
隻

車絹子作動可 ・背部支持要 100 0 0 100 9 8 99 82 86 77 84 100 0 0 100 86 86 86 72 43 7

寝 たき り全介助 98 0 2 100 100 100 91 95 93 45 75 2 5 0 180 67 67 67 67 67 3

活 不　　 明 97 0 3 100 100 100 8：I 92 8 1 36 83 7 0 日用 150 IOO 83 67 33 5

不　　　　 明 80 0 20 100 75 75 0 100 0 l 0

全　 症　 例 93 3 4 91 83 87 50 61 45 443 85 10 5 97 60 65 28 3 7 28 93

L・G型（n＝75）

50　　　　　　100％

臨ヨADL独立E勤DL介勒要因背部支持要
∈ヨ全介助［：コ不明

D型
車椅子の生活上の機能と畳の生活上の機能

しG型

正

　

章

　

要

岨
独
仙
㈹
謂

匠ヨ四つ這い可能【＝ヨ四つ這い不能囲座位保持可能
【≡ヨ座位保持不能□不明

図12　　　畳の生活上の機能と車椅子の生活上の機能の関係
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機能障害のステージ分類として、従来日本式生活に適合させたものであり、主として畳の生

活を中心にしたものである。しかしながら、近年、車椅子の生活を中心とした生活が行なわれ

ている施設も多く、必ずしも両者の場合について評価できないことも多い。そこで我々プロジ

ェクトチームでは、畳か車椅子のどちらか一方の生活での機能を評価すればよいように、歩行

不能期以後のステージを、畳生活用と車椅子生活用の2通り作成してみた。両者の関係を表わ

したのが図12である。

これを見ると、我々が設定した両者のレベルは必ずしも一致せず、畳の生活でのレベルの方

が厳しい傾向があったが、必ずしも一定ではなかった。

〔考　　　察〕

Duchenne型筋ジストロフィーは今日の医学をもってしても尚根治不能な疾患である。本症は

遺伝性であるので早期に診断し、兄弟が共に羅患するといった悲劇を繰り返さないよう早期に診

断し、次の発病者を出さないよう予防することも重要である。また患児の病状の進行過程を把握

し、その病態を解明し、進行を予防するこ■とが望まれる。

今回は、昨年度改訂した調査用紙を用いて祖父江班に属する班員の施設を対象に調査を行った

わけである。病歴では運動獲得歴および喪失歴を尋ねたが、実際には歩行開始年齢、歩行不能年

齢以外の項目の記載もれが多く、問題であった。成書には本症の発病年齢は5～6歳以前と書か

れておりカ、乳児期にすでに運動発達遅滞が認められることは余り強調されていない。小児科医

の立場からは1歳未満より、D型が発症していると主張されはじめているが、今回の調査でもD

型の発達歴をみると、座位保持獲得、四つ這い獲得からすでに遅れているものもあった。さらに

歩行開始年齢についていえば、いくつかの文献カと同様に、今回の我々の分析結果でも、患児に

歩行開始の遅れが認められた。知能障害がある症例でその傾向がより強いが、知能正常な例でも

遅れがあった。またさらにLG型でも歩行開始の遅れる症例のある可能性が示唆された。

D型の歩行不能に陥いる年齢についてはばらつきがみられたが、これはおそらくリハビリテー

ションの方法、生活環境、家族の熱心さなどの差によると思われた。昨年度は予想に反し「知能

障害のある例で歩行不能に陥いる年齢がより早い」という傾向は認められなかったが、本年度は

IQ90未満を知能遅滞有と扱ったところ、知能遅滞群では歩行不能に陥いる年齢が早い傾向があ

り、これはLG型でも同様であった。このことは、わずかの知的レベルの低下が歩行不能に陥い

る年齢を早める、あるいはわずかの気力・意欲・工夫が歩行可能期間を長びかせることを意味す

るのかもしれない。

仮性肥大や血清CK高値はD型の大きな特徴である。仮性肥大の原因およびその頻度について

は余り詳細な報告はない。柳原ら詔は81名のmchenne型筋ジスにつき検討を行い、次のような

ー　36　－



結果を得た。すなわち前鋸筋の仮性肥大は9例（11．1％）でみられ、この症例の年齢は9～12

歳、StageはⅡ～Ⅵ（Swinyard＆Deaver・－）であり、三角筋のそれは14名17．4％にみられ、こ

の症例の年齢は9～17歳、この71．4％にあたる10名は車椅子生活者であり、また肪腹筋の仮性

肥大は全体の約半数に認めたが、StageⅦ・Ⅶの例では1例にも認めなかったという。今回の我

々の検討では、俳腹筋の仮性肥大を示さない症例の割合は歩行不能期以後増加し、排腹筋以外の

仮性胞大では、不腿は「階段昇降に手すり不要の時期」に最も頻度が高く、躯幹・上肢のそれは

「階段昇降に手すりを要する」時期に最も頻度が高い。一方CK値からみても「階段昇降可で手

すりを要する時期から四つ這い可」の時期が最も高く、俳腹筋以外の仮性肥大が顕著な時期とほ

ぼ一致している。CK高値は運動量と残存筋量にもよるといわれている。これらのことを考え合

わせると、最もよく筋肉を使用している時期に仮性肥大が多いとも思われ、生理的に代償性に骨

格筋が肥大したのであろうと推測される。榊原ら罰も同様の意見を述べている。歩行不能期以後

の肥満はしばしば問題とされる徴候であるが、肥満・やせなどの体格異常はD型でもLG型でも

認められ、両型ともやせの割合が歩行不能期以後に増加している傾向があり、D型の29歳以上の

例では中肉か肥満の体格を示しており、肥満よりもやせは、むしろ予後不良とつながる可能性が

ある。

〔ま　と　め〕

D型475例、LG型109例について、運動機能歴、仮性肥大、血清CK、関節拘締、体格な

どにつき、検討した。

なお本研究は、国立療養所南九州病院　出雲周二、中里興文、新屋正信、乗松克政、広島大第

3内科　下山改憲、岸田健伸、　鬼頭昭三、徳島大学小児科　橋本俊顕、宮尾益英、国立武蔵療

養所　向山昌邦、高木昭輝、奈良県立医科大学神経内科　小長谷正明、高柳哲也、国療沖縄病院

中原啓一、川平　稔、国立療養所再春荘　岡元　宏、上野和敏、寺本仁郎、境　勇柘、安武敏明

国立療養所下志津病院　尾野精一、飯田政雄、国立療養所原病院・升田慶三、和田正士、国立療

養所岩木病院　木村　要、国立療養所兵庫中央病院　松本玲子、鈴木重行、苅田典生、陣内研二

高橋桂一、国立療養所八雲病院　大沼正和、加賀谷芳夫、篠田　実、佐々木公男、藤島恵善意、

佐藤州介、国立赤坂療養所　塚本浩介、酒井徹雄、陸田　、安徳恭演、岩下　宏、国立療養所

川棚病院　森健一郎、野口又市、松尾宗拓、国立療養所徳島病院　松家　豊、東京女子医大小児

科　鈴木暁子、宍倉啓子、大沢真木子、中田恵久子、足立未加子、都立神経病院　椿　忠雄、山

田克浩、宮本和人、花籠良一、長嶋淑子、須田南美、国立新潟療養所　桑原武夫、近藤隆春、山

崎元義、馬場　、高沢直之、国立療養所医王病院　岡本正樹、崎田朝保、喜多京子、吉田克己

弘前大学医学部第3内科　松永宗雄、名古屋大学医学部第1内科　松岡幸彦、愛知医科大学第4
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内科　満間照典、熊本大学医学部第1内科　徳臣晴比古、国立療養所松江病院　笠木重人、加

藤章江、中島敏夫、国立療養所鈴鹿病院　所氏の資料提供によるものであることを附記し、深謝

する。本集計後入取した資料については現在追って分析中である。

〔文　　　献〕

”原　美智子、福山幸夫：処女歩行の遅れ、治療57：2357～2364、1975

2）平山義人、大沢真木子、鈴木陽子、福山幸夫：mchenne型進行性筋ジストロフィー症の定

坐と歩行開始年齢、東女医大誌51：1062－1065、1981

詔　榊原弘喜、井上英夫、北条幹夫、他：進行性筋ジストロフィー症の仮性肥大について、医療

28：398～402、1974

プロジェクト　Ⅲ－A　臨床病態解析（心肺機能）

DMD症心肺機能障害におけるtotal O2deliveryについて

国立療養所川棚病院

国立療養所宮城病院

国立岩木療養所

国立療養所西多賀病院

国立療養所箱根病院

国立療養所松江病院

国立赤坂療養所

国立療養所西別府病院

松　尾　宗　祐

枚　原　克　哉

国立療養所宮崎東病院

国立療養所再春荘

国立療養所南九州病院

長崎大第三内科

国立療養所川棚病院

nlChenne　型筋ジストロフィー症（以下DMDと略）は、幼時に発症し全身に及ぶ進行性の筋
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萎縮の結果、歩行障害、胸郭変形、不良肢位・体位をきたし、ついには高度の運動障害に陥る。

DMD症の肺機能障害は、病状の進行の過程で呼吸筋の萎縮の結果、胸郭系Compljanceが低

下するためもたらされる肺機能障害であり慢性進行性である。

われわれDMD症呼吸不全研究班は、53年を初年度としてDMD症の肺機能の経年的推移を検

討し、それぞれの時期に報告してきた。その成績を要約すれば、次の如くである。

u　胸郭を形成する呼吸筋の萎縮による慢性進行性の換気障害であり、換気量の低下は％VCの

低下に要約される。障害度の進行、ADLの低下に平行し、脊柱変形はこれを助長し、その終

末は呼吸不全に至る。

カ　血液ガスの面からみると、AaIX）2　は正常値を保ち換気量の低下（PaC02の上昇）はPa02

の低下を来す肺胞低換気像を示す。即ち換気機能障害の変動はPaC02の変動に要約される。

一方心筋においても、後壁を中心に筋萎縮がおこることはすでに報告がみられる。即ち、心

筋の萎縮・変性による心収縮力の低下、ひいては心拍出量の低下をきたすことは容易に理解さ

れる。呼吸の本質は生体の代謝の場である組織への酸素の輸送と供給を確立することにあり、

換気（外呼吸）、血液による酸素輸送、組織呼吸の過程が考えられる。そこでDMD症におけ

る心肺機能障害においては肺機能障害と心機能障害がお互いにどのような形で係るのか、その

機能的な面を検討することがpMD症における「呼吸障害」を解明する上に重要となる。

今回はDMD症心肺機能障害における02　tranSpOrtについて、肺機能、心拍出塁を測定

し、換気から血液による酸素輸送面について検討したので報告する。

〔対象並びに方法〕

国立川棚病院に入所中のDMD症患者で胸部に異常所見がなく、IQが低く肺機能検査ができ

ないものを除く36例で、年令は7才より30才迄平均164±4．9才であった。これら対象患者につ

いて肺機能、血液ガス、色素希釈法による心拍出量の測定をおこない、その成績を障害度別にⅠ

～Ⅳ皮群（歩行可能群）、V～Ⅶ群（車椅子群）、Ⅷ度群（bed padent群）、死亡群（本検査

後6ケ月以内死亡群）に区分し検討した。

各指標を算定すると基準になる身長は、指極間距離を代用して肺機能標準値を算定し、標準肺

活量は18才迄はStwartの身長の式、19才以上はBaldwinの式を用いて％VCを算定した。

各指標は下記の式より求めた。

肺胞気02分圧（PAO2　mmHg）

PAO2去PIo2－旦些旦L（肺胞式）
R

（PIo2：大気02分圧、R：呼吸商）
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血液02含量（CaO2　ml／L）

CaO2＝1．34×
SaO2（刻
100
×Hb（g／dl）十0．003XPaO2

（1．34：02結合能力、　　　0．003：02の溶解係数）

血液02運搬量（total02delivery ml／min）

Total O2　delivery＝CaO2×C．Ⅰ．

各成績について5％の危険率で検定を行った。

〔結　　　果〕

Ⅰ　障害度別肺機能成績

封　換気機能

％VCは障害度Ⅰ～Ⅳ度群65．8±9．5％、次いで39．5士13．6％、19．2士10．2％、9．7士

2．7％と各区分毎（障害度の進行）に有意の低下がみられ、Ⅷ度群と死亡群との間には有意差

がなかった。

オ　血液ガス所見

死亡群はpH7316j＝OD3、PaO263．1士9．1mmHg、PaCO260．6土64mmHgと他群に比べ

有意のpHのacidosis化、Pa02の低下、PaC02の上昇がみられた。障害度Ⅶ度群と死亡群で

はPと£02を除き有意の差がみられなかった。

却　肺胞気02分圧（PA02）

肺胞式より計算したPA02についてみるとⅠ～Ⅳ度群104．8士3．4mmH豆、次いで103．2±

2．6mmHg、953±11．2mmHg、77．Oj＝7．7mmHgで、Ⅶ度群・死亡群で他群に比べ有意

に低値であり、死亡群はⅦ度群に比べより有意に低値であった。（表1）

表1　　障害度別肺機能成績



Ⅱ　02輸送関与因子の成績

1）Hemoglobin（Hb g／dl）

Hb量はⅠ～Ⅳ群13．4土0．38、次いで13．9土0．65、14．0±0．63、14．3±0．21で、Ⅷ度

群・死亡群は他群に比べ有意に高値であった。

カ　Pulse（数／分）

Ⅰ～Ⅳ度群81．8土8．9、次いで86．2士10．8、97．8士11．7、103．5±6．1で、Ⅷ度群・死亡

群で他群に比べ有意に高値であった。

3　Strokelndex（S．L ml／回）

Ⅰ～Ⅳ度群52．0±10．4、次いで42．2土8．2、37．7土7．0、38．5±8．6で、Ⅰ～Ⅳ度群は他

群に比べ有意に高値であった。

4）CardiacIndex（C．Ⅰ．L／min／M2）

Ⅰ～Ⅳ皮群4．24士0．8、次いで3．63士0．85、3．67±0．8、3．97±0．86で各群間に有意差を

認めなかった。

9　血液02含量（CaO2　ml／L）

Ⅰ～Ⅳ度群1754士5．7、次いで181．9士8．3、176，5±11．7、171．5士8．8で各群間に有

意差がなかった。

6）血液02輸送量（Total　02　delivery ml／min）

Ⅰ～Ⅳ度群739．0土119．4、次いで660．0士156．8、652．7士162．4、678士140．6　で各

群間に有意差を認めなかった（表2）。

表2　　　障害度別02輸送関与因子成績

JK P Hb Cao2　　　Sl．　　Cl．　　02輸送量

81．9　13．4　　175．4　　52．0　　　424　　　739．0

6　±　8．9　±q38　±　5．7　±10⊥4　±q80　±119．4

Ⅴ一－Ⅶ

死亡例

19
86．2　13．9　　181．9　　4之2　　　3．63　　　66qO

±1qe　±q65　±　8．3　±　8．2　±q85　±156．8

97．8　140　　176．5　　37．7　　　3．67　　　652．7

±11．7　±q63　±11．7　±　7．0　±q80　±162．4

103．5　14．3　　171．5　　38．5　　　3．97　　　678．5

±　6．1±q21±　8．6　±　86　±Q86　±14q6
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〔考　　　察〕

DMD症の心肺機能障害における02　transportについて、換気からblood O2　tranSPOrt

について検討したが、DMD症の02　tranSPOrt

理解される。

換気機能障害

封　呼吸筋の萎縮

オ　脊柱変形

換気量の低下

（PA02の低下）

血液による02輸送

（血液ガス）　ト心拍出量の低下

心機能障害

か　心筋の変性

オ　心収縮力の低下

に係る心肺機能障害を模式化すると下記の如く

組織呼吸

換気は大気から血液迄の02輸送を意味し、この過程に種々の因子が関与するが、DMD症に

おいては呼吸筋の萎縮による換気機能の低下、胸郭変形などの因子が関与するが、いずれにしろ

肺胞気における02分圧という形で表わされる。PA02は臨床的には肺胞式によって表わされる。

前述の肺胞式からみてわかるようにPI02とRが一定であれば、PA02はPaC02　の函数となる。

PI02は大気吸入気の02分圧（150mnHg）で一定であり、Rについては対象患者36例の血液

ガス成績を02－CO2　diagram上plotしてみると、図1に示すように呼吸商Rを0．8とし

た時に求められる図中の斜線とはぼ平行した位置にplotされ呼吸商Rがほぼ一定であることを

示している。その結果PA02はPaC02の函数となりPaC02の上昇（換気量の低下）はPA02が

低下し当然Pa02の低下、低02血症になることが容易に理解される。

換気により血液に送られた02は、組織へ送られるが血液による02輸送は、血液の02含量（Ca

O2）と心拍出量（C．Ⅰ．）が関与し、この両者（CaO2×C．Ⅰ．）が血液の02輸送能力を決定

している。

Ca02の式からみてわかるように、右辺の式0．003×Pa02の値は小さく、Ca02を規定する

因子のうちHb濃度は02輸送に極めて重要な役割を有する。障害度別にCa02をみると各群間に

差がなく、Hb濃度はⅦ度群・死亡群で有意に増加がみられ、Hb量により即ち，renalsensing

mechanism　が関与し、換気量の低下による低02血症をHb量の増加によりCa02を維持するこ
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とを示唆している。

心拍出量は、体表面積で除し身体的条件の差を少くしたCardiacIndex（CI．）で比較した。

C．Ⅰ．は各障害度間に差がなく、StrokeIndex（S．Ⅰ．）はI～Ⅳ度群で有意に高値であり、心拍

数はⅧ度群・死亡群で有意に増加していることから、障害度の進行にともなう心機能の低下を、

心拍数の増加により心拍出量を維持していることを示唆している。

Total02　deliveryについてみると、CaO2×CI．によって表わされるが、この式からCaO2

CI．のいずれか、あるいは両者が低下すれば02の供給量が低下することは明白であるが、対

象例については、換気量の低下による低02血症をHb量の増加によりCa02　を維持し、又、心

筋変性によるS．Ⅰ．の低下を心拍数の増加でCI．を維持し、CaO2×C．Ⅰ．より求められるb也1

02　deliveryも各群間に差が認められずDMD症の心肺機能不全を代償しようとする働きがみら

れた。

〔ま　と　め〕

Duchenne型筋ジストロフィー症36例について、その心肺機能障害における02　tranSPOrtにつ

いて障害度別に検討し、次の成績を得た。

封　肺胞気02分圧は、障害皮Ⅶ度群・死亡群で有意の低下がみられた。

2）02－CO2diagram上の対象例の血液ガス成績は肺胞低換気像を示した。

3）blood O2　tranSPOrtの要因を占めるCa02は、換気量の低下による低02血症をHb　量の

増加によりCa02を代償する働きがみられた。

㊥　C．Ⅰ．ほ　S．Ⅰ．の低下を心拍数の増加で代償する働きがみられた。

5）blood O2　tranSpOrtの能力を決定するCaO2×C．I．は、肺機能・心機能の低下をHb量の

増加、心拍数の増加などの代償機能によりtotal02deliveryを維持する成績を示した。

tカ
ニ

∈

∈

01

0
くJ
q
L

図1

50　　　　100

PaO2　mmHg

O2－CO2　diagram
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プロジェクトⅢ－B　臨床病態の解析「運動機能」

国立療養所徳島病院　　　　松　家　　　豊

愛媛大学整形外科　　　　　野　島　元　雄

〔目　　　的〕

nlChenne　型筋ジストロフィー症を主体とし、臨床病態、とくに運動機能障害に関し臨床的並

びに基礎的研究を実施する。

〔方　　　法〕

封　本症における運動機能障害の進展に直接関与すると考えられる筋の弱化、拘縮、変形に関

し、その進展の様相を明らかにするため、筋病変とともに関節構成体の進展を追求する。この際

基礎的研究として、各種条件下における筋萎衛に開通し、筋病変、神経筋接合部の変化、腱、関

節構成体などの結合織の変化などを追求する。

オ　臨床的に各施設の結合を仰ぎ、四肢、体幹の拘縮、変化につき軽症例を主体としてその進

展の様相を生化学的検索、心肺機能、A．D．L．の変化などの対比のもとに追求する。

ヨ　上肢機能の障害の進展に関し、カとの関連のもとに追求し、本症の機能障害度の分類に関

し一資料を得ることとした。

〔結　　　果〕

封に関しては、現在までに不動性萎縮筋、神経遮断筋などにつき、筋線維タイプの分類、神経

筋接合部の電顕学的検索を実施し、更に検討を重ねている。カ、詔については、協力施設での対

象者につきアンケート調査を行ない、対象例が約120例存在することが確かめられ、表1～5の

どとき調査用紙の検討をおわり、23施設

（表6）に配布の上、追跡調査を開始する。
表1筋ジストロフィー症運動機能調査

施設名

検査日

検査開始
年月　日
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表2

患 者
氏 名

生年月日 昭和　　 年　　 月　　 日生　　 （　 歳　 月）

外来診察 昭和　　 年　　 月　一一　 昭和　　 年　　 月

性別
1
男・女 初診日 昭和　 年　 月 入　 院 昭和　　 年　　 月

1．病　歴

初発年齢（家人が気づいた時）　　　歳　　月

階段昇降手すり不要　手の膝おさえ　　歳　　階段昇降手すり要　片手手すり

片手おさえ　　　歳

椅子からの起立可能　不能になった時　歳

歩行不能になった時　歳

Ca括抗剤投与の有無　　　有　　　　無

Ⅱ　機能障害の推移

片手手すり、ひざ手

両手手すり

期間（　歳　　月～　　歳　　月）

歳
歳
歳

一満　　 年　　 齢
1．瞬 能 障害 度
研究班ステージ）

2．上肢機能の段階分類 3．起立動作 4．這行動作

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

歳　　　 月 （　　 秒）

1．機能障害度（研究班ステージ）

1　階段昇降可能

a　手の介助なし

b　手の膝おさえ

2　階段昇降可能

a　片手手すり

b　片手手すり・ひざ手

C　両手手すり

3　椅子から起立可能

4　歩行可能

a　独歩で5m以上

b　一人では歩けないが、

物につかまれば歩ける

（5m以上）

1）歩行器　オ手すり　劫手びき

2．上肢機能の段階分類（手びき参照）

1．狛）9以上の重量をきき手にもって前方ン＼直上挙上計る

2．王狙08以上の重量をきき手にもって前方900まで挙上する

3．重量なしできき手を前方へ直上挙上

4．重量なしできき手を前方0まで挙上する

5．重量なしできき手を肘関貢約00以上屈曲する

6．机上で肘伸展による手の水平前方への移動

7．机上で体幹の反動を利用し肘伸展による手の水平前方への移動

8．机上で体幹の反動を利用し肘伸展を行ったのち手の運動で水平

前方への移動

9．机上で手の運動のみで水平前方への移動
3．起立動作

1．手を使わない、はずみ白田　　　　　4．這行動作
2．手で膝をおさえて、片手、両手　　　1．指前方
3．手を床について、頭ではずみ日日　　　2．指外方
4．つかまるものがあれば立上れる　　　　3．指外方900
5．ものにつかまっても立上れない　　　　　以上後方
6．その他
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表3
Ⅲ　所　見

身

h ）

体

b I

周　　　　　　 径 （Ⅷ） 肺活

偶り定

CPK
L江犠法
ZNADPH（TPNH）
法
ユNDA（DPN）法
▲その他

上　 腕 前　 腕 大　 腿 下　 腿

左 右 左 右 左 右 左 右

調
憂

ll

3年前 歳　 月 （ ） （　 ）

2年前 歳　 月 （ ） （　 ）

1年前 歳　 月 （ ） （　 ）

調査開始時 歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

歳　 月 （ ） （　 ）

身長の言佃胴こついて（　　　　）大腿周囲径・patella上縁より5cn上　上腕，前腕，下腿は最大周径）

Ⅳ　筋力テスト（ダニエル法1／2法使用）

頸 体　 幹 肩 肘 前　 腕 手

屈曲 伸展 屈曲 伸展 屈曲 伸展 外転 屈曲 伸展 回内 回外 背屈 掌屈

左 右左 右 左 右 左 右 左 右左 右左 右 左 右左 右 左 右 左右 左 右 左 右

鮎貢歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

股 膝 足 握　 力 ＿
（b ）屈曲 伸展 屈曲 ．伸展 屈曲 伸展 回内 回外

左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 測定器

謂始貢歳　 月 l

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

歳　 月

－　46　－



表4

V　拘縮、変形

1．関節に関して

．頸 体　　　 幹 胃

屈

曲

伸

展

屈

曲

伸

展

側　屈 屈　曲 伸　展 外　転 内　転 外　旋 内　旋

左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右

詔胎毒 歳　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

肘 前　　　 腕 手 股

屈 曲 伸 展 回 内 回 外 背 屈 掌 屈 屈　曲 伸 展 外 転 内 転

左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右

鮎 毒 歳　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

股 （つづき） 膝 足

外 旋 内 旋 屈　曲 伸 展 背 屈 底 屈 外がえし 内がえし

左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右 左 右

昌胎毒 歳　 日

歳　　 日

歳　　 日

歳　　 日

歳　　 日

歳　　 日

歳　　 日
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表5

2．側轡に関して

胸　 椎 胸腰椎 腰　 椎 全脊椎 可　 擁　 性

左 右 左 右 左 右 左 右

謁始苦　 歳　 月 ㈹　 （十）　 ト）

歳　 月 州　 （＋）　 ト）

歳　 月 州　 （＋） （－）

歳　 月 什H　 （＋）　 ト）

歳　 月 州　 （＋）　 卜）

歳　 月 州　 （＋）　 ト）

歳　 月 州　 什）　 卜1

3．手指伸展位でのpostureに

ついて

封　nomal

カ　Swanneckdeformity

3）hypereXtension

Ⅵ　ADL O可　△難　×不可

1．ズボン着脱

2．シャツ着脱

3．コップで水を飲む

4．歯をみがく
5．はしを使う

6．片足で立つ

7．立位保持

8．起きあがってすわる

9．寝返り

2 3
認め られた指

左 右 左 右

鮎 毒　 歳　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1＿　 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

歳　　 月 左 1 2　 3　 4　 5
右 1 2　 3　 4　 5

1 2 3 4 5 6 7 8 9

詔始毒　 歳　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

歳　　 月

連絡責任者氏名（職）

連絡電話番号
（
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表6

協　力　施　設

奈良県立医科大学

国立療養所川棚病院

国立療養所刀根山病院

国立療養所南九州病院

国立療養所西多賀病院

国立療養所医王病院

国立療養所宮崎東病院

国立療養所長良病院小児科

国立療養所原病院

東大医学部リハビリテーション部

国立療養所下志津病院リハビリテーション部　国立療養所兵庫中央病院

国立療養所松江病院小児科

国立療養所沖縄病院

国立療養所西別府病院

岩手医大

徳島大学小児科

国立療養所八雲病院

対象患者数131～136

国立療養所新潟病院

国立療養所赤坂病院

東京都立神経病院

国立療養所宇多野病院

国立療養所東埼玉病院
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プロジェクトⅢ－C

臨床病態の解折（免疫及び自律神経機能）
〔筋緊張性ジストロフィー症の血清IgGのサブクラスについて〕

国立療養所宇多野病院　神経内科

西　谷 裕

国立療養所宇多野病院　臨床研究部

太　田　光　熊　　森　　　史　よ

国立療養所芋多野病院　神経内科

藤　竹　純　子

神戸大学　第3内科　　　中　尾　実　信

国立療養所兵庫中央病院　神経内科

高　橋　桂　一

〔プロジェクト研究の方法論について〕

このプロジェクト・チームは、昨年度、筋ジストロフィーの成因、病態、治療に対する免疫・

自律神経面よりのアプローチの可能性を内外の文献的検索によって検討し、次のような今後の研

究方向を挙げた。即ち、（1）筋緊張性ジストロフィー（MyD）におけるIgG低下の意義、（21シ叫

ンヌ型筋ジストロフィー（DMD）の1次位または2次性免疫障害の有無、（3）筋ジストロフィー

およびその動物モデルにおける自律神経機能の検討、（4厳ジストロフィーマウスにおける胸腺異

常の意味などである。

本年度は、

（1）MyDにおける血清IgG低下とその機序……松岡、錫村ら（皿－C）

（2）MyDの血清Ⅰがのサブクラスの検討……西谷、太田、中尾、高橋ら（Ⅲ－C）

（3I MyDの髄液中IgGの検討……荒木、井手ら（Ⅱ－D）

（4）筋ジストロフィーにおける抗体産生能の検討……三吉野、坂口ら（皿－C）

（5）筋ジストロフィーにおけるCPK結合性免疫グロブリンの分析……西谷、板垣ら

（Ⅲ－C）

（6）筋ジストロフィーの自律神経機能、とくに心電図R－R間隔の分析・t…・高橋、苅田ら

（皿－A）

（7）筋ジストロフィー・マウスに対する神経成長因子の影響……椿、触ら（Ⅵ）

などが、プロジェクト研究または各個研究の形で展開され、それぞれ新しい知見をもたらしつつ
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ある。

ここでは本年度、とくにプロジェクト・チームの検討課題としてとりあげたMyDの遺伝免疫

学的研究の一つのアプローチとして、MyD血清IgGのサブクラスとフェノタイプの検討を行っ

たので、それを報告する。

筋緊張性ジストロフィー（以下、MyDと略す）は、multi－SyStem disease　として、種々

の面からその病態が検討されているが、とくに血清IgGレベルの低下については、その機序およ

び病態との関連など、いずれも明らかでない。

ヒト正常血清中のIgGは、4つのsubclassよりなるが、とくにIgGlおよびIgG2が主成

分である。各サブクラスごとに補体結合能、マクロファージへの結合能、胎盤透過性などの生物

学的活性にも差違がみられる。

従来、ヒト血清中のIgGサブクラスの測定は、その方法が免疫学的に煩雑でヒト疾患には応

用が困難であった。ところが、mhamelら封の二相性pHgradient法によってこれを生化学的

に定量できるようになった。そこでわれわれは、プロジェクト・チームの当面の1つの目標とし

て、本症のIgG、IgM、IgAの定量と同時にIgGのサブクラスおよびそのアロタイプに偏りがみ

られないかどうかを検討した。

さらに、各subclassを産生するGmアロタイプ・マーカーに差違がみられるので、この中の

10種類のマーカーの存在、組み合せについても検討した。

〔方法と対象〕

mham占1ら1Hi・PH7では血清の4つのサブクラスのうちIgG3のみがProteinA－SephaT

roseと結合しないこと、また、僅かなpHの差（0・4）により、主要なIgGlとIgG2が分離さ

れることを明らかにした。即ち、まず、McIIvaineのクエン酸－リン酸緩衝液（BufferM）

（pH7D）で平衡化したProtein A Sepharoseカラムに200りβの血清を通すと、カラムを

素通りする画分はIgG3およびその他の血清成分から成る。次に、3種類のバッファー、即ち

pH5・0・4・5および2・2のバッファー系によるgradientを作ると、PH4．3で小さなピーク（

これはIgG2）、ついでpH3．9で大きなピーク（これはIgGl）の2つの画分を分離抽出で

きる．カ。

この方法では、IgG4は固有のピークとして溶出されないが、元来、IgG4はヒトでは、全

血清の4％ぐらいに過ぎないので、これはnegligibleと考えられる。また、同一血清について

Immunodiffusion法を用いてIgG、AJMの定量を行った。さらに、IgGサブクラス産生の遺

伝免疫学的機序と密接であると考えられるGmタイピングの決定は、すでに報告されている如く

松本、中尾ら罰の赤血球凝集阻止反応を用い，命名法は、WHOのそれに準拠した方法を用いた

（表1）。
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表1
Anti－Rhoandanti－GmserausedinGm－tyPlng・

Original WHO■　Anti－Rhoantibodies Anti一cm
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－
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J

　

5

　

′

0

　

1

1

　

1

1

・

■

1

　

2

2866　　　　　　　26柑

2089　　　　　　　　2984

Kover－Rool，

HO568　　　　　　　2871

2684　　　　　2490，5875

2684　　　　　2933，981

3068　　　　　　　　2624

3068　　　　　2639，R－36

Eggen R－1642．R－29

■ThenomenclatureisthatproposedbytheWorId

Health Organization（WHO）meetingon humanim－

munoglobuIina110typicmarkers（WHO，1976）・

今回の検索対象は、国癖字多野病院、国療兵庫中央病院および神戸大学第3内科で臨床および

筋電図などで典型的MyDと診断された合計22例のMyD群であり、コントロールとしては正常

者15例、多発筋炎群7例、重症筋無力症（MG）群14例を用いた。

〔成　　　績〕

（1）IgG、A、Mの定量

正常コントロール15名の血清IgGの平均－2SDは836叩／dlであった。MyD群では、これ

以下の症例が22例中7例（32％）にみとめられた。IgM、Aについては、平均値はやや正常コン

トロールより低いが、すべて2SDの域内に入っていた（表2）。

（2）IgGlとIgG　2の量

クロマトグラフィーの面積計算により、IgGlとIgG2の量（相対的量）および両者のratio

を検討した。MG9例では、IgGlの平均とSDは815土149、IgG2は280士114

で、両者の比は35．1％となった。これはmhamelらの正常人100例のプール血清による分析結

果33．8％ともよく合致していた．（表3）。

ところが、MyD群ではIgGlの量は558j＝256となり、コントロール群（MG群）と比較

して、2％レベルの危険率で有意の減少を示していた（表3）。
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表2

表3

SERUMIMMUNOGLOBUL川S AND RATIO OFIgG2TO1gGl

lN MYOTONIC DYSTROPHY．POLYMYOSITIS AND MYASTHENZA GRAVtS
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AmountofIgGl andIgG2in叩yOtOnjc
dystrophy and other allied disorders

subjects No。ea粍D；。ea糟D）崇瑠囲

町OtOnic qystrophy　22　558★（256）254（111）50・8（23・2）

PolymyosういS　　　　　7　633（205）　363（186）　73．3（68．4）

町asthenia gravis　　9　815＊（149）　280（l14）35．1（16・2）

Noma1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　33．8★★

＊　Significant difference at2％1evel between nvotonic

dystrophy and叩yaSthenia gravis・

★★　cf．Duhamel，R．C．，et al．：J．InlTIUnOl．Methods，3l，211

（1979）．
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一方、IgG2の量は、MyD群の方がMG群よりやや低い傾向はあったが、有意ではなかった

（表3）。

（3）IgG総量とIgGlまたはIgG2の量の関係

まず、MyD群における各患者のIgG総量とそのIgGl量の相関をみると、両者は殆んど直

線的な正の相関を示し、その相関係数は0．91で、0．5％レベルで有意であった。一方、IgG総量

とIgG2量との相関係数は0．45で、その相関は5％レベルで低いことがわかる。

これらをまとめると、図1左側の如くなり、コントロールとした多発筋炎群（図1右側）での

傾向は、MyD群はど明らかではなかった。しかも、興味あることは、多発筋炎の場合、IgGl

の低い2例では逆にIgG2が500を越える高値を示し、他の大多数の症例に比べて両者の比が

逆転しており、その結果、全IgG量の高値が維持されているようにみえた。

これに対して、MyD群ではIgGlが500以下のものでもIgG2が逆転的な上昇を示さず、

全IgG量は低値にあった。

RELATIONSHIP BETWEEN TOTALlgG AND tgGl（罰IgG2IN
MYOTONIC DYSTROPHY AND POLYMYOSITIS

OtOnic Dystrophy

（22G追eS）　　●

N
O
ひ
l

510∞

【
急
二
〇
I
U
⊃
2
し
く
聖
焉
石
∝ 0

図1

R封ymyositis

（7Cases）

●

●　●

●　x

●　　　　　X

●

×

●　　X

X

X

X

1000　　　　　20（旧

Concentration oflbtaLIgG（mg／dL）

1000　　　　　2∝沿

（4）同一家系の2組のパターン

同一家系の症例8と11、および症例19と20のクロマトグラフィーのパターンは姉妹例および兄

弟例で、その重症度には差違があるにも拘らず、極めてよく似ていた。

（5）Gmタイピングの組合せ
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正常日本人（343例）およびMG（100例）、橋本病（133例）、テゝシャンヌ型筋ジストロフ

ィー（112例）のGmフエノタイプの中で、ポピュラーな9種類の組合せの出現頻度については、

すでに中尾らが報告している。

これらに比して、MyD群（20例）、多発筋炎群（7例）のいずれでも有意に高頻度のフエノ

タイプはみとめられなかった。

これらのアロタイプ・マーカーの中で自己抗体産生と最も密接であると推定されているGm（2）

マーカーを有するフエノタイプとGm（2）陰性のそれぞれに分けて検討すると、自己免疫疾患であ

るMGおよび橋本病では0．5％および1％レベルでGm（2）アリールの出現頻度がコントロールと

比べて高いことは、すでに中尾らによって報告されている。しかし、MyD群ではこのような傾

向はみられなかった（表4）。

表4

COMPARISON OF FREQUENCIESIN Gm PHENOTYPES

uITH OR uITHOUT Gm（2）ALLELE

Gm phenotype frequency

Subjects Number Gm phenotypes Gm phenotypes

with Gm（2）　without Gm（2）

NoTmal contro1　　　　　343

Myasthenia gravis　　100
Hashimoto．s disease　133

Duchenne PMD　　　　　　112

myotonic distrophy　　　20

Polynvosjtjs　　　　　　7
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Figuresin parentheses express results as a percentage・

PMD＝PrOgreSSive muscular dystrophy・

＊Kl＝26．75，COrreCted Pく0．005．

＊＊K｝＝11．50，COrreCted Pく0．Ol．

〔考察とまとめ〕

（17　MyD群の血清IgG総量の低下に鼓も直接的に関与している因子は、IgGlサブクラス

の減少であることが明らかとなった。

（ZHgG2については、MyD群で減少傾向はみられるが、そのIgG総量との相関度は低い0

しかし、多発性筋炎群にみられた如きIgGlとIgG2の比の逆転はMyDではみられなかっ

た。
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従って、一つの仮説としては、MyDでは何らかの免疫調節機序の障害によりIgGl　のレベ

ルの低下に対するIgG2の補償的作用が働かないという可能性も考えられよう。

（3）Gm phenotypeとの関連については、例数も少く、IgGサブクラスのそれぞれに対応す

るすべてのアロタイプについてはまだ検討されていないので、このlgGサブクラスの異常を説

明するに足る所見を得ていない。

（4）また、正常コントロールや他の諸疾患、ミオトニアの家系内での非発症例との比較検討な

どが必要であるが、これまで、われわれの調べ得た範囲では、IgGサブクラスの面から血清IgG

レベルを検討した報告はみあたらず、本症の免疫機能の障害の説明および遺伝免疫学的アプロー

チに一つの方向を示唆するものとして報告した。
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humanIgGl，IgG2andIgG4from protein A－Sepharose・J・ImmunoI Methods

31：211－217，1卯9．

2．西谷　裕、太田光熱、松原史よ：抗アセチルコリンレセプターIgG抗体のSubclass　につい

て、厚生省特定疾患免疫性神経疾患調査研究班、昭和56年度、研究報告書、139、1，982

3．Nakao Y，Matsumoto H，Miyazaki T，Nishitani H，Takatsuki K，Kasukawa

R，Nakayama S，Izumi S，Fujita T＆Tsuji K：IgG heavy chain allotypes

（Gm）in autoimmune diseases．Clin．exp．Immunol．42：20－26、1980
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プロジェクトⅢ－D　　　臨床病態解析（内分泌代謝）

各筋ジストロフィー症の内分泌異常について

青森県立病院神経内科

松′永　宗　雄

愛知医大第四内科

満　間　照　典

弘前大第三内科

成　田　祥　耕

奈良医大神経内科

名古屋大第一内科

国立療養所岩木病院

国立療養所鈴鹿病院

小　森　こずえ

野　木　森　剛

栗　原　愛一郎

高　柳　哲　也

陸　　　重　雄

木　村　　　要

深　津　　　要

本研究班のプロジェクト課題の一翼である進行性筋ジストロフィー症の内分泌・代謝面の検討

は、第2年目に入り各テーマが並行して進められている。筋強直性ジストロフィー症に関しての

内分泌学的検索は従来からなされており、われわれも本研究班及びその前身の研究班において一

連の報告を行って来た。封‾側　これに対して他の型の進行性筋ジストロフィー症に関しての知見

は未だ不十分である。その理由としては、内分泌異常が疾患に一次的なものの可能性があまり大

きくないこと、筋萎縮の進行した症例には内分泌学的な各種負荷試験の施行が困難なことなどが

挙げられよう。特にⅠhchenne型筋ジストロフィー症では、各ホルモンの基礎値の測定にとどま

らざるを得ないのが実情である。

本稿では、各ジストロフィー症のタイプ別に現在までに得られた知見を総括する。

〔筋強直性ジストロフィー症〕　（myotonic dystrophy、以下MD）

（1）成長ホルモン（G享i）分泌動態

Arginine　負荷試験において、GHの反応の頂値は正常対照に比し有意に低く、個々の症例に

ついてみると、約半数が無反応または低反応である。睡眠に伴うGH分泌も、MDでは探睡眠が

得られているにもかかわらず約半数の例では、平坦ないしは低反応である。

（21視床下部一下垂体甲状腺系

血清T3，T4値は、MDと正常対照群との間に平均値では有意差はないが、T3が異常高値ま
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たは低値である例が各、数％、またT4はMDの10％強で高値であった。しかし、臨床的に甲状

腺機能冗進または低下の所見のみられる例はなかった。T3U値は平均値がMDでは正常に比し

有意に低く、10％強の症例で異常低値を示したが、やはり臨床的には無症状であった。TSHの

基礎値は、測定感度以下の症例を除いた平均値をとれば正常対照と有意差はないが、TRH負荷

時のTSH反応値は、その頂値の絶対値も、基礎値に対する増加の程度も低く、個々の症例につ

いてみても30％余の例が低反応である。

（3）下垂体・性腺系

尿中testosterone排泄量は著しい低下のみられる例が多く、擢病年数の長い例ほど顕著になる

傾向にある。LH－RH負荷に対するLH、FSHの反応は、大多数の例で著しい高反応を呈して

いる。

（4）下垂体・副腎系

Rapid ACTHtestにおける負荷前のコーチゾール基礎値はやや低値で、負荷後の反応値は

高値傾向にあるが、いずれも有意ではない。尿中17－OHCSの基礎値は約半数の例で低値であ

るが、metyraPOne負荷後全例で反応がみられる。しかし、第1日目に比し第2日目に急激に低

下したり、第2日目に著しい増加がみられるなど奇異な反応を示す例がある。血中のACTHの

反応はおおむね正常である。

（5）インシュリン（IRI）分泌動態

Arginine　負荷時のIRIの動向は、負荷前値および負荷後の反応ともに高値である。

〔Duehenne型筋ジストロフィー症〕（DMD）

（1）各種下垂体ホルモンの血清値

甲状腺刺戟ホルモン（TSH）、成長ホルモン（GH）、黄体化ホルモン（LH）、卵胞ホル

モン（FSH）、プロラクチン（PRL）の基礎値の平均はいずれもDMDと正常者との問に有

意差はない。しかしGH、LH、PRLは10～15％の症例で異常高値であり、FSHも数％の例

で高値である。これら異常値を示す例で、臨床的にホルモン分泌異常による所見を呈する者はな

い。

（2）甲状腺機能

血清T4億は正常に比し高値で、15％余の症例が12．0邦／dl以上の異常高値を示す。T3値は

正常者の平均値と差がないが、異常高値あるいは異常低値のものがそれぞれ7％づつおり、ばら

つきの大きいことを示している。T3U値もその平均値は正常対照群と有意差がないが、一部低

値の症例がある。血清TSH値も正常者との間に差がない。TBG値は正常者に比し高値を示し

10％余の例で異常高値を示す。
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（3）インシュリン（I RI）基礎値

DMDのIRI基礎値は5．0～66．3JIU／meとばらつきが大きく一定の傾向はみられない。

〔肢帯型筋ジストロフィー症〕（Limb－girdle dystrophy、L－G）

（1）成長ホルモン（GH）分泌動態

早朝空腹安静時のGH基礎値はL－Gでは正常であるが、arginine　負荷時のGHの反応には

個体差がある。すなわち無反応例が18％、逆に高反応が多く36％の例で過剰反応を呈し、平均で

も正常群より高反応の傾向にある。

（2）インシュリン（I RI）分泌動態

L－GのIRI基礎値は正常に比し低いがこarginine負荷による反応は正常と差がない。L

－Gにおける体重指数、ADLとGHならびにIRI反応性の相関をみると、一般に体重が標準

に近づくとGHの反応性が低く、IRIの反応は高くなる傾向がある。またADLの低下が中等

度の例にGH低反応、IRI高反応の傾向がみられる。体重指数とIRI反応性には正の相関、

ADLとIRI反応性には負の相関が認められる。

〔考　　　察〕

MDにおける各種内分泌異常は、MDの多彩さの一翼を担うものであり、本質的な問題を含ん

でいると考えられる。中でも性腺機能低下は高率にみられることは周知のところであり、かつ一

次性の機能低下とされて来た臥宙。

プロジェクト班の検索例でも同様の結果が得られている。下垂体・甲状腺系では、一部の症例

で下垂体よりのTSH分泌の障害がみられること、またT4の脱ヨードを中心とした甲状腺ホル

モン代謝異常がみられることなどが指摘される竹。次にarginine負荷時のGH低反応は下垂体

視床下部いずれかの異常の存在の可能性を示唆する。MD患者のみならず、家系内非発病者でも

MD程ではないが、GHの低反応がみられることより1）、MDの早期から他の所見とは独立して

GH分泌異常が起きていることも考えられる。このことは深睡眠が十分に得られているMD患者

のかなりの例において、GH分泌パターンが平坦なこと劫によっても支持されよう。下垂体・副

腎系はほぼ正常と思われるが、その調節機構が完全に作動しているか否かについては更に検討の

余地が残っている。

DMDにおける内分泌学的知見は乏しく、かつ筋萎縮の明らかな典型例には負荷試験の施行が

はばかられるのが現実である。本プロジェクト班において検討の進んでいる甲状腺機能について

は、甲状腺ホルモン代謝が筋肉においても行われることから、筋萎縮の強いDMDではその影響

によって何らかの異常を呈し得るであろうことが予想された。血清TSH基礎値は正常であり、
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下垂体でのTSH分泌は障害されていないものと考えられるが、TRHに対するTSH反応性は

未検討である。T4値が高く、TBGの増加と必ずしも一致しないことよりT4　の代謝障害が考

えられるが、その機序は不明である功。また、DMDの一部症例では、血清T3低値、γT3高値

がみられ、T4の脱ヨード代謝障害と考えられた功。

L－Gにおいても筋萎縮が進めば、DMD同様の甲状腺ホルモン代謝異常がおこり得る可能性

があるが、未検であり次年度の課題の一つとなっている。また、L－GではGH分泌に関し中枢

性の機序は直接関与していないと考えられ、MDと対比させることにより、筋萎縮等の末梢レベ

ルの因子がどれだけ関与するかを検討出来る。L－Gのarginine　負荷試験成績からみると、標

準体重に近い例でGH分泌が低く、IRI高反応であるということは実質的には肥満者のパター

ンを呈していることになる。すなわち筋萎縮とともに脂肪沈着が増していることを示すが、反面

ADL≒IRI反応性は負の相関にあり、筋萎縮がある限度をこえると体重減少が始まることを

示唆している軋

〔今後のプロジェクト〕

以下のような諸問題についての検討を必要とするが、未だ全く手のつけられていないテーマも

含まれる。

①　下垂体ホルモンと末梢ホルモンの相互関係について

㊥　各タイプの筋ジストロフィー症のホルモン分泌代謝の比較検討

㊥　ホルモ7異常値のみられる症例におけるその要因の検討

④　ホルモン受容体の検索

⑤　病状の進行に対するホルモンの関与の有無

㊥　各種ホルモン剤の治療への応用の可能性の模索

〔文　　　献〕

1．豊田隆謙、松永宗雄他：進行性筋ジストロフィー症の成因と治療に関する臨床的研究、昭和

50年度報告書、1976、P253．

2．松永宗雄、成田祥耕地：筋ジストロフィー症の臨床病態および疫学的研究、昭和53年度報告

書、1979、P165．

3．松永宗雄、倉橋幸造他：同上、昭和55年度報告書、1981、P264．

4．松永宗雄、小森こずえ他：筋ジストロフィー症の疫学、臨床および治療に関する研究、昭和

56年度研究報告書、1982、P219．

5．Harper，P．S．：Myotonic dystrophy．Saunders Company．Philadelphia，1979、

Pl15．
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6・松永宗雄、成田祥耕地：進行性筋ジストロフィー症の成因と治療に関する臨床的研究、昭和

52年度報告書、1978、P446．

7・満間照典、野木森剛他：筋ジストロフィー症の疫学、臨床および治療に関する研究、昭和56

年度研究報告書、1982、P46．

8・湛問照典、野木森剛他：同上、昭和56年度研究報告書、1982、P214

プロジェクトⅣ　　病理組織および剖検例の検討

筋ジストロフィー症剖検登録票の集計

国立武蔵療養所神経センター

鱒島大学第一病理

愛知医大

国立療養所徳島病院

国立療養所鈴鹿病院

国立療養所川棚病院

国立療養所下志津病院

国立療養所原病院

国立療養所西多賀病院

国立療養所東埼玉病院

向　山　昌　邦

桧　沢　一　夫

林　　　清　次

国立療養所宇多野病院

国立赤坂療養所

国立療養所医王病院

国立療養所八雲病院

東京女子医大

当プロジェクトチームでは筋ジストロフィー症剖検登録票”を一昨年全国筋ジス施設に配布し

たが、本研究ではこれまでに15施設から集計されたものについて、死亡年令、死因、病理所見な
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どを検討し、その実態の把握を試みた。

症例数はmchenne型124例、福山型11例、その他10例の合計145例であった。本研究では、

Duchenne型と福山型について述べる。

〔集計結果〕

1．Duchenne型筋ジストロフィー症

封　死亡年令（図1）

全例の平均は17．7士3．1才、

モード（最頻値）は19．5　才。

歴年別死亡年令（図2）は昭和

47年以前（28例）では平均18．0

±3．6才、モードは14．5才、昭

和48～51年（43例）では平均

17．1±3．1才、モードは15．5

才、昭和52年以降（53例）では

平均18．1士2．8才、モードは

19．5才であった。

月別死亡数（図3）は1月23

例、4月15例、9月と11月各13

例、その他の順であった。

カ　死因（表1）

剖検登録票に記載されていた

症例数

図1　死亡年令（DUCHENNE型PMD）

死因を臓器別の障害に分けて集

計した。呼吸器障害（呼吸不全、窒息、肺炎、肺梗塞、無気肺など）52例、心障害（心不全、心

筋層内出血など）50例、心肺機能不全13例、消化管障害（イレウス、腹膜炎、急性膵炎など）8

例、脳血栓症1例であった。

詔　病理所見（表2）

骨格筋のジストロフィー性病変は全例に記載されていた。心筋の緑維化、脂肪化などの心筋病

変は95．9％（93／97；記載のあった97例中93例に病変を認める）に認めた。この中には心拡張

51．0％（49／86）、心肥大39．6％（38／96）が含まれる。

肺病変は89．1％（106／119）で、肺炎・気管支肺炎35．3％（42／119）、肺出血19．3％

（23／119）、肺うっ血14．3％（17／119）、無気肺10．9％（13／119）が含まれる。
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図2

図3

歴年別死亡年令（DUCHENNE型PMD）

症例数

12　3　4　5　6　7　8　9101112月

月別死亡数（DUCHENNE型PMD）
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表1死因（DUCHENN塾PMD）　　　　衰2　病理所見（DUCHENN型PMD）

呼吸器障害

（呼吸不全．窒息，肺炎，肺梗塞，無気肺など

心障害

（心不全，心筋層内出血）

心肺機能不全

消化器障害

脳血栓症

52例　　　骨格筋病変　100％（124／124）・

心筋病変　　　95．9（93／97）
50

肺病変　　　　89．1（106／‖9）

13
消化管病変　　58．5（55／94）

8

1　　　月芋病変　　　17．2（15／87）

計 124

消化管病変は58．5％（55／94）で、内訳は胃腸管うっ血20．2％（19／94）、結腸メラノーシ

スおよび胃腸管出血各々13．8％（13／94）などであった。

その他、胸水52．5％（59／113）、舌肥大40．2％（33／82）、腹水25．5％（28／110）、

膵病変17．2％（15／87）・などが目立った所見である。

2．福山型筋ジストロフィー症

Ⅱ　死亡年令（図4）

平均死亡年令は11．6土5．7才、月別死亡数（図5）は1月、5月、7月、11月に多い。

症例数

才
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症例数

12　3　4　5　6　7　8　9101112月

図5　　　月別死亡数（福山型PMtD）

表3　死因（福山型PMD）

呼吸器障害

気管支肺炎，肺炎，

窒息，無気肺など

心不全

10例

計 11

表4　病理所見（福山型PMD）

骨格筋病変　100％　（11／11）

脳奇型

肺病変

心筋病変

消化管病変

90．9（10／11）

90．β（10／11）

54．5（6／11）

44．4（4／9）

オ　死因（表3）

気管支肺炎、肺炎、窒息、無気肺など呼吸器障害が10例、心不全が1例であった。

劫　病理所見（表4）

骨格筋病変は全例に、脳奇型と肺病変は各90．9％に、心筋病変は54．5％に、消化管病変は44．4

％に認めた。
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〔考　　　察〕

筋ジストロフィー症の剖検症例についての大規模な集計は今までに報告されておらず、本研究

での集計結果は本邦における筋ジストロフィー症の実態の把握のために貴重なデータと考えられ

る。

l）】加chenne型筋ジストロフィー症

死亡年令は全例の平均は17．7才、モード（最頻値）は19．5才であったが、歴年別に死亡年令

のモードを見ると、昭和47年以前は14．5才、昭和48－51年は15．5才、昭和52年以降は19．5才で

あり、死亡年令が確実に高令化している。このように寿命が5才も延びたことは注目される事項

であり、筋ジス施設における医師や看護婦の筋ジスに対する知識の向上や治療、看護技術の改善

の寄与する所が大きいと考えられる。

月別死亡数では、1月、4月、9月、11月に比較的多数の死亡を認めた。いわゆる「季節の変

り目」との関係や、正月、学年末、夏休みなど筋ジス患児（者）の一時帰宅との関連が考えられ

たが、確定的なことは云えない。

死因は、呼吸器障害が41．9％（52／124）、心障害が40．3％（50／124）であり、両者を合

わせると全例の80％以上を占めた。

筋ジス患者では、胸廓の変形や呼吸筋のジストロフィー性病変のため、呼吸予備能力が低下し・

また心障害による肺のうっ血状態のため、呼吸不全をおこしやすく、また感染症に羅患しやすい。

一方、心筋自体のジストロフィー性病変のため心不全をおこしやすいことは、臨床経過からもし

ばしば指摘されているカ・恥

従って、呼吸器障害と心障害の2つが、Duchenne型筋ジストロフィー症の死因の大部分を占

めることば容易に理解できよう。

Gilroyらカは1963年にnlChenne型筋ジストロフィー症15例の死亡例について報告している

が、彼らによると死因の第1位は肺炎で、呼吸不全、窒息などを含めた呼吸器障害は60％、うっ

血性心不全は13．3％とのことである。本研究では呼吸器障害が41．9％であり、Gilroyらの場合

よりかなり比率が低い。

一方、JL、障害は本研究では40．3％と高くなっている。このような死因の比率の変動は、肺炎

などの感染症に対する治療法（とくに抗生剤による）が発達した結果、呼吸器障害が死因となる

比率が減少し、心障害が直接死因となる比率が高まったことによる可能性が考えられる。

病理所見の分析では、骨格筋病変に次いで心筋病変が95．5％と高比率に認められた。最近、

Duchenne型筋ジストロフィー症では骨格筋におけると同様に心筋にもジストロフイ「性病変が

存在することが報告されているカ、詔が、この値は、その事実を裏づけるデータと考えられる。

肺病変は89．1％とかなり高率に認められたが、このうち肺炎や気管支炎など感染症は35・3％
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にとどまった。

消化管病変のうち目立ったのは胃腸管うっ血であり、これは心障害による二次的なものの可能

性が強い。膵病変は17．2％に認められた。

オ　福山型筋ジストロフィー症

死亡年令は11．6才でmchenne型よりかなり若い。死因では呼吸器障害が90．9％（10／11）を

占めた。

病理所見では、骨格筋病変に次いで、従来報告されている通り劇、脳奇型が高率に認められた。

また肺病変は90．9％と高率であったが、心筋病変は54．5％とかなり低く、Duchenne型筋ジス

トロフィー症とは異った傾向を示した。

〔ま　と　め〕

全国15筋ジス施設から集められた筋ジストロフィー症剖検登録票について集計し、Duchenne

型124例と福山型11例について、死亡年令、死因、病理所見などの特徴を検討した。このような

多数の剖検例についての集計は今までに報告されておらず、本研究で得られた結果は本邦におけ

る筋ジストロフィー症の実態を把捉するために貴重なデータと考えられる。

〔文　　　献〕

刃　筋ジストロフィー症剖検登録票；厚生省神経疾患研究委託・筋ジストロフィー症の臨床病態

および疫学的研究、昭和55年度研究成果報告書（班長祖父江逸郎ゝ1981、R14

か　Gilroy，J．，et al．：Cardiac and pulmonary complicationsin Duchenne′s

progressive muscular dystrophy．Circulation，27：484，1963

3）Mukoyama・M・・et al・：Patholpgy of the heartin Duchenne type muscular

dystrophy．Comparison with ECG findings．Abstracts of the　2ndInternational

Child N6urology Congress，1979、P158

4）Mukoyama・M・・et al・：The brain pathologyin Fukuyama type congenital

muscular dystrophy．CT and autopsy findings．JapaneseJ．Med．，18：218、1980
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プロジェクトⅤ　治　療

Duchenne型筋ジストロフィー症

に対するカルシウム括抗剤の効果（第二報）

鹿児島大学第三内科

国立療養所西別府病院

全　　班　　員

井　形　昭　弘

三吉野　産　治

〔はじめに〕

本研究班の最終の目的は筋ジストロフィー症の治療法の完成にあると言っても過言ではない。

ともすれば悲観的になりがちな筋ジストロフィー症の日常診療で治療についてどんな試みでも試

してみようというのが我々の立場である。さて、現在最も確からしいDuchenne型進行性筋ジス

トロフィー症の発生病理は、骨格筋の膜に先天性の異常がありその膜異常を通じてC㌔十が

innux　をおこし正常筋にも存在するCANPがCa＋＋　で活性化され、筋崩壊が進行するとい

うものである。この仮説にもとずきCANP阻害剤（ロイペプチン、E64など）が近く、臨床応

用の段階に進もうとしており、その際は当研究班がその臨床治験を担当したいと考えている。我

々は、このCANP阻害剤と同じ発想のもとにもしこの膜異常によるCa＋＋のinfIuxをCa　括

抗剤で抑制できればCANP阻害剤と同じ効果をもたらすはずであると考え、昨年来種々のCa

括抗剤をmchenne型筋ジストロフィー症に投与し、昨年度はその2カ月間の試用について報告

した。

〔目的および方法〕

CANP阻害剤と同様の発想からCa桔抗剤が、nlChenne型筋ジストロフィー症に有効か否

かを臨床的にpilot studyで評価することを目的とし、昨年の中間報告に続いてCa括抗剤を本

症患児に1年間投与し、筋力、ADL、血清CPKなどを指標として経過を追った。なお、本研

究に参加していただいたのは表1に示す13施設である。

参　加　病　院

国立療養所東埼玉病院

”　宇多野病院

”　原病院

〝　　八雲病院

〝　　箱根病院

〝　　長良病院

”　沖縄病院

国立新潟療養所

国立武蔵療養所

東京女子医大小児科

広島大第三内科

国立療養所兵庫中央病院

〝　　南九州病院
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〔結　　　果〕

今回の集計では、13施設からの報告例の総数は93例であり、diltiazem．投与例が63例と最も多

く、nicardipine投与例は23例、Verapamil投与例が7例であった。1年間の継続投与が可能

であったのは93例中82例であ．った。投与効果の判定は表2に示すように、82例中やや有効と判定

されたのが4例あった。ここでいう有効は主としてADL、筋力の評価に基づくものであった。

4例の投与薬剤は、diltia鱒mが2例、nicardipineが2例であった。また、やや有効とされた

4例はあまり進行していない軽症例であった。

副作用は、表2に示すように93例中10例に認められ、このうち4例は投薬を中止した。

diltiazem投与例、nicardipine投与例に比し、VeraPamil　投与例でやや副作用の出現頻度が

高い傾向があった。

〔考　　　察〕

nlChenne型筋ジストロフィー症にCa桔抗剤を投与するというideaの理論的根拠は、昨年

度も報告したが、ラットの長指伸筋とヒラメ筋をリンゲル液中にincubate L、これにCaイオ

ノフォアを加えて生ずるCaのとりこみ増加と筋変性に対し、種々のCa桔抗剤を加えるとこれ

を抑止しうる事が明らかにされている。

一方、我々のこの発想と全く独立にEmeryら封はDuchenne型筋ジストロフィー症にverapa一

milを投与しエルゴメトリーを指標とし効果を認め、本症にCa桔抗剤が有効であることを報告

している。

また、Bhattacharyaらオはdystrophic hanSterにdiltiazem　を経口投与し、心筋のみで

なく骨格筋のCaのとりこみをも抑える事を、最近報告している。

以上のような背景のもとで1年間の投与が行なわれたのであるが、評価は前述のどとく、やや

有効が4例、不変が54例、悪化が24例という結果であった。ここで言う悪化は自然経過による悪

化を含んでおり、必ずしもCa括抗剤により筋力、ADLが悪化したということではない。効果

判定の指標として筋力（主として握力およびpinch力）、ADL、血清CPKを選択したが、血

清CPK値は変動が大きく評価が困難であり効果判定の指標としては問題があると思われた。や

や有効と判定された4例は、ADLおよび筋力の評価によるものであり、主治医の判定に基づい

た。4例中3例は歩行可能な軽症例であり、筋の崩壊があまり進行していない早期でのCa括抗

薬の投与が、より有効であることを示唆している可能性がある。

Ca桔抗薬の副作用は93例中10例に認められ4例は投薬を中止したが、他の6例は一過性であ

るか、減量により消失した例である。全体的には副作用はむしろ少数で軽度であり、重篤なもの

は認められなかった。事実、これらの薬剤は既に安全性が高いので市販になっているものである。
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ただ、Ca括抗剤はCa十十低下を介し心不全を促進する事もあるので、心不全の徴候の認めら

れる症例には禁忌としている。1年間の投与中、93例中2例の死亡例があったが、2例は比較的

垂症例でありき治医は本剤との因果関係を否定しており、客観的にも関係はないと考えられるが、

心不全がある場合は絶対禁忌にしておく必要がある。また、Ca括抗剤の種矧こより副作用の出

現頻度が少し異なっている傾向があるので、今後より副作用の少ない薬剤の使用を検討する必要

がある。さらに、Ca括抗剤は種掛こよって薬理学的作用およびpharmacokineticsが少しずつ

異なっており、何種類かのCa括抗剤の併用で副作用を軽減させ、効果をあげうる可能性がある。

以上、Ca括抗剤の真の効果判定には、そのパラメrターの設定にも問題があり、慢性進行性

疾患であるだけに結論は得にくいが、現在のところ、一ヶ年の経過にてもCa括抗剤が無効との

確証はなく、少くとも健常の筋組織がなお多く残っている初期のmchenne型筋ジストロフィー

症には有効であろうとの印象があり、より長期の経過を観察して真の結論に到達したい。

〔ま　と　め〕

13施設において計93名のDuchenne型筋ジストロフィー症に対し、各種Ca括抗剤を投与し、

1年間にわたりその薬効を観察した。筋力、ADL、血清CPKなどの指標ではっきりとした有

効性は確認できなかったが、ADLの経過が比較的良好な症例が数例認められ無効であるとの確

証はなく、なお長期の観察を続けたい。重篤な副作用は殆んど認められなかったが、鼻出血、悪

心嘔吐、洞性不整脈、併腹筋痛により各1例、計4例が途中で投与中止となった。

〔文　　　献〕

1．Emery，A．E．H．，Skinner，R．，Howden，L・C・，MAtthews，M・B・：Vbrapamil

in nlChenne Mvscular Dystrophy．The Lancet，MarCh6：559、1982

2．Bhattacharya，S．K．，Palmieri，G．M．A．，Bertorini，T．E．，Nutting，D・F．：

The Effects of DiltiazeminIbstrophic Hamsters．muscle＆nerve，5：73－78，

1982
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表2　　　Ca桔抗剤のPilot studyによる治験成績

概括改善度　　やや有効

不　　変

悪化（自然経過による

副　作　用

例
例
例

4
5
4
2
4

悪化を含む）

93例中10例／4例は投与中止

内　訳：鼻出血－3例

（diltiazem3錠／日投与中）

：不整脈－1例

（verapami13錠／日投与中）

：悪心・ロ区吐－1例

（verapami13錠／E］投与中）

：麟腹筋痛－1例

（verafRmi13錠／日投与中）

：頻　脈－3例

（nicardipine3錠／日投与中）

：めまい－1例

（diltiazeml．5錠／日投与中）
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各分担研究報告



プロジェクトⅠ

疫　学　的　研　究



筋ジストロフィー症の遺伝子に関する研究

国立療養所西多賀病院

中川原　寛　一

鴻　巣　　　武

佐　伯　三　男

元
　
子
　
彦

嘉
　
穂

藤
　
井
　
取

佐
　
酒
　
名

〔はじめに〕

進行性筋ジストロフィー症デュシャンヌ型（以下DMDと略す）封、巧、詔　は伴性劣性遺伝が

考えられており、筋萎縮、筋力低下などの臨床症状を呈する。この疾患の染色体異常の報告例卵

は数少ない。56年度研究成果報告6）では、DMD患者染色体のDNA複製時期の修復エラーに

ついて検討し、健常人とDMDにおける、Sbontaneous Sister Chromatid Exchange　（以

下SCEと略す）のbreak pointの頻度、分布について報告した。

〔目　　　的〕

筆者らは、染色体を短腕と長腕に区分し、SCEbreakpointの起り易い部位を比較検討する。最

近まれに女性デュシャンヌ型の染色体で、Ⅹ染色体と常染色体の転座報告竹があるが、男性のデ

ュシャンヌ型ではこのような報告はない。よって、男性デュシャンヌ型患者のⅩ染色体を中心に

G bandpatternとSCE breakpointの比較を行ない、breakpointの起り易い部位につい

て検討を行なった。

〔対象および方法〕

p DMD患者20名、うち1人は女性である。（年令分布、8才から25才まで、平均12．5才）

対照として健常者20名について検索した。うち2人は女性である。（年令分布、20代6名、30代

8名、40代6名）、いずれも変異性をきたし易いと考えられる薬物などの服用のないことを条件

に選んだ。

オ　培地はRPMI1640培地78％、Fetal　bovine serum20％、PHA（M－form）2％

を調整したものを用いる。

a SCE検索の培養方法は、ヘパリン採血した血液を培地2mgに対し、0．2mgを静かに加え

48時間培養する。さらに5－Bromo deoxy uridine（BrdU）を加え、終濃度2LLB／mBで24時

間培養する。（72時間）

の　染色法は、Trypsin Giemsa簡易法と複製バンドとして我々が考案したBrdU－Alkalin
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giemsa，法（BrdU－AG法）で染色した。

BrdU－AG法のための標本作製は、培養終了6時間前に、終濃度100JL9／meのBrdUを加

えたものをFlame dryで標本を作製する。なお、BrdU－AG法は、BB分体を濃染すること

から、SCE分染法にも用いた。また、元の染色時間を2分ぐらいに短縮することで、SCE標

本にSCEとGバンド像の両者が観察できることもある。

〔結　　　果〕

Trypsin Giemsa　簡便法でGバンド分染を施し、染色体構造異常の有無を検索したが異常は

みられなかった。BrdU－AG法で複製バンドを試みているが、今の所、複製パターンの異常は

みられないようである。しかし、Gapらしさものも見つかっており、これについてさらに検索中

である。

DMDと健常人のSCE頻度の分布を、染色体の短腕と長腕に区分し、各染色体ごとに全SC

E％として調べた。　染色体分析は1人につき、70個の細胞の分析を行なった。　DMDと対照

群のSCE出現の割合から、DMDが正常対照群よりも高頻度に出現している部位は、染色体9

番短腕、11番短腕、15番長腕、16番、17番、18番長腕である（図1）。

本症の変異遺伝子はⅩ染色体に予想されることから、Ⅹ染色体を中心に、6番、7番、9番染

色体についても、SCEbreak pointとG band regionとの対応を調べた。図2～9に

G band pattern　と健常人のSCE break point及びDMDのbreak pointの分布を示し、さ

らにその頻度を記してある。

9番短腕ではDMD、対照群共にG positive bandに好発し、・特にDMDでは9p23の部位

に頻度が高い。9番長腕も同様に、Gpositive bandに多く生じている。

6番短腕、長腕、7番短腕、長腕、Ⅹ染色体長腕には多少negative bandにもbreak

POintがあるが、POSitive bandにはるかに高頻度で生じている。一方、Ⅹ染色体短腕では、

対照群はⅩp21の部位に多く、DMDではⅩp21とⅩp22の境界部か、それともⅩp22の部位に

相当するところへ分布している。

〔考　　　察〕

男性DMD患者のⅩ染色体を中心に、SCE break pointの頻度、分布並びにG band

patternとの比較を行なった。

G band patternでnegatine bandは遺伝子の活性部位であることから、本症の成因を明ら

かにする上でも、DMD染色体で、SCE break pointがG positiveあるいはnegative

bandに生じているかを調べることは重要と考える。
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図9

まず、染色体全体について、SCEbreakpoint　の分布及び頻度をみると、DMDの染色体

9番の短腕、11番短腕、15番、16革、17番、18番長腕に頻度の高いことがわかった0

これは、複製時期になんらかの傷害が及ぼした結果であり、そのためbreak bointの頻度が対

照群と比べて高く示されたものと考える。

DMDは伴性劣性遺伝型式が考えられることから、Ⅹ染色体に変異遺伝子があるだろうと予想

することについては、万人の意とすることと思われる。よって、我々はDMDのⅩ染色体を中心

に調べた。

DMDのⅩ染色体の転座異常はみられず、BrdU－AG抄法による複製バンドでも異常はみつか

っていない。しかし、Ⅹ染色体以外の染色体にGapがみつかる例もあり、これについて検索をい

そいでいる。

rDMDのⅩ染色体、6番、7番、9番染色体について、G band patternとSCEbreak

pointの比較検討した結果、Ⅹ染色体短腕、9番染色体短腕を除いた染色体には特記すべき点は

なかった。

9番染色体短腕では9p23に頻度が高く、Ⅹ染色体短腕で昼Ⅹp21と22の境界部か、あるいは

Ⅹp22に頻度が高い。
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これらについて考えると、健常人、DMDともに、SCE break pointの頻度、分布は、各

染色体に違いのあることが理解でき、breakpointの発生部位はG positive bandに多いこと

がわかった。

しかし、DMDでは9p23、Ⅹp21と22の境界部あるいはⅩp22に頻度が高く、特にⅩ染色体

では遺伝子活性のある部位だけに、変異遺伝子との関連が考えられる。

このような、遺伝子活性部位（Ⅹp22に相当する部位）と考えられるところにbreakpointが

みらLれることをさらに明確にするために、今後Ⅹ染色体の複製をBrdU－AG法で染め分け、

band位置の変化やdensityについて検討したい。

〔結　　　語〕

進行性筋ジストロフィー症のリンパ球を用い、変異遺伝子が存在すると考えられるⅩ染色体を

中心に、染色体構造及び機能について調べた。

刃　染色体全体について、SCE breakpointの頻度及び分布を調べた結果、健常人と有意な

差を示した染色体は、9番短腕、11番短腕、15番、16番、17番、18番長腕染色体であった。

2）DMDの染色体構造について、Trypsin Giemsa法によるG帯縞模様を検索したが異常は

みられない0しかし、BrdU－AG法による複製バンドではⅩ染色体以外の染色体にGapがみら

れるなど興味深い。

劫　Ⅹ染色体及び、6、7、9番染色体についてGbandpatternとSCEbreak pointの

比較同定を行なった。

健常人、DMD共Gpositive band　にbreak pointが高頻度である。しかし、DMDのⅩ

染色体短腕ではnegative bandに多発しており・その部位はⅩp21と22の境界部あるいはⅩp22

と思われる。

変異遺伝子があるだろうとされるⅩ染色体に対照群とあさらかな違いがみられたことにより、

さらに染色体の機能の検索が必要と思われる。
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Bart：Dchenne hhscular　恥strophy（DMD）in a female with an X／

Autosome translocation．Further Evidence that the DMDlocus’s at Xp21．

Amer，J，Hum Gennet．33：513－　518，1981

秒　中川原寛一、酒井京子、佐藤　元：姉妹染色体の分染－BrdU－AG法一医学のあゆみ、

124巻、6号、629－631，1983
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Duchenne型筋ジストロフィー患者とその

Carrierにおける脳波異常について

国立療養所鈴鹿病院

陸　　　重　雄

小笠原　昭　彦

中　藤　　　淳

名古屋大学第1内科
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〔はじめに〕

Ihchenne　型進行性筋ジストロフィー症（以下DMDと略す）患者にみられる中枢神経系の障

害（知能低下、脳波異常）の意義付けについて、昨年鹿本班々会議において遺伝的立場から検討

を加えて報告した封。その結果、本症患者の母親（carrier）には、健常対照群に比べ高率に脳

波異常の発現することが示された。そこで今年度はさらに症例数を増やしこの結果の裏付けをす

るとともに、Carrier　とDMD患者との脳波所見の比較を合わせて行った。また知能障害につい

ては、家族内で知能指数（IQ）がどのような態度をとるかという点に注目し、同胞間のIQを

検索した。

〔対象と方法〕

U　脳波学的検索：対象は当療養所入院中のDMD患者および本検査に協力が得られた母親

（carrier）で、それぞれ38例（年令15．7士5．5才）と39例（年令41．7±6．1才）であった。

Carrierの内訳は、definite6例、PrObable9例、POSSible24例（このうち6例はCPK活性

値の上昇を伴った）。これらCarrierには特記すべき中枢神経系疾患の既往はなかった。

このCarrierの対照として、昨年度と同じage matched contro150例を採用した。脳波は12

チャンネル脳波計を用い、安静覚醒時のはかに睡眠・過呼吸・光刺激による各賦活下で記録した。

脳波の判定は正常・borderline・異常の3段階とし、母子はその関係がわからないようにblind

で判定を行った。

オ　知能指数の検索：対象は当療養所と他施設入所中のDMD患者41同胞84例で、この中に2

組の双生児と3人兄弟が含まれていた。年令は7～20才、IQの測定はWISCまたはWAI S

によった。

〔結　　　果〕

1）脳波学的検索：Carrier　の脳波所見では、正常と判定されたもの24例（61．5％）、
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b。rderlinelO例（25．7％）、異常5例（12．8％）であり、正常でないものの出現率は対照群に

比し有意に高かった（P＜0．001）（表1）。

E E G　 D iag Carriers C ontroIs

Nurm al 24（61．5） 47（94）

Border

Abnorm

芸 ；…二；；〕× 3 （6）

0

恥tal 39 50

tI：％
×P＜0．001

EEG　Diag Carriers
DM D

Defin　Prd）Poss

Nom al 2　　　5　 17（4） 28

Bbrder

Ab orm

3　　　 2　　5（1） 5

1　　 2　　2（1） 5

Tbtal 6　　　 9　　24（6） 38

tI：CPK†

carrierの種類と脳波結果との間には、例数も少なく一定の関係はみられなかった（表2）。

DMD患者では、脳波所見が正常であったもの28例（73．6％）、borderlineと異常が各5例

（13．2％）であった（表2）。CarrierとDMD患者の脳波結果を比較すると、異常と判定さ

れた5例中3例において両者が一致して異常を示していたが、borderlineと判定されたグルー

プでは両者の結果は様々で、一定の傾向を示さなかった。異常脳波の内容としては発作性の高振

幅徐波の発現がほとんどであった（図1－a、b）。

カ　同胞間のIQの相関：Ⅹ軸、y軸にそれぞれ兄と弟のfullIQをとり相関図を作製した。

両者の相関係数は0．801と高値を示した（P＜0．001）（図2）。
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図1－b

DMD患者およびcarrierにみられた異常脳波。発作性の高振幅徐波

図1　が出現。a：DMD患者、17才。b：possiblecarrier、48才、CP

K活性値の上昇を伴う。
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図2　　同胞間のI Qの相関図

〔考　　　察〕

今回の脳波学的検索から、次の2つの注目すべき結果が得られた。第一に、39例という比較的

多数のDMD carrierが調査され、その脳波所見が正常でないものの頻度が対照群に比べ有意に

高かったという点があげられる。もうひとつは、このうちの異常群5例中3例において、Carrier

とDMD患者の脳波がともに異常と判定されており、両者に深い関連性の存在することが示され

た点である。これまでのDMD患者の脳波学的検討を行った報告では、一部の例外を除いてオ、

本症患者に脳波学的異常が高率にみられるとし、そのうち2編の論文でcarrierの脳波所見につ

いても触れており、異常の存在する可能性を示しているヨ・劇。

我々の結果は、この推測を積極的に支持するものであり、過去の報告とも合わせ本症でみられ

る脳波学的異常が遺伝的に規定されている可能性を強く示したものであると思われる。ただ、今

回の研究で得られたDMD患者自身の脳波異常の発現率は過去の報告に比べてかなり低く、ひと

つの疑問として残った。多くの患者で睡眠時の記録が不十分であったことがひとつの要因と考え

られるが、この点をふまえ再検討したいと考えている。

知能障害の検討からも興味深い結果が得られた。これも脳波同様carrierとDMD患者両者の

IQを調査することが有益と思われたが、実際にはcarrierの検索が困難であること、環境要因

が複雑で分析が困難なことなどの理由から、今回はDMD患者の同胞間のIQを調べるにとどま
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った。・この点に関する知見はほとんどないが、兄弟間のIQの差を調べ、78．6　％がlSD以内

にあり．、兄弟間で関連が強いとするkozickaら劫の報告は我々の結果と同様であり、注目すべ

きと思われる。我々が得た同胞間のIQの相関係数は0．801とかなり高値であり、通常の兄弟間

のものよりも高く、一卵性双生児のそれに近いものである。従って、本症患者にみられるIQの

低下もまた遺伝的関与が大きいものと推察される。

以上、脳波と知能指数を対象として検討を行った本研究は、いずれの異常も家族内集積性のあ

ることを示しており、これらが遺伝的に規定されているとする考え方を別の角度から支持するも

のであった。

〔文　　　献〕

封　深津　要、他：Ihchenne型進行性筋ジストロフィー症における中枢神経障害の発現に関す

る一考察　－Carrierの脳波異常について－、厚生省神経疾患研究委託費・筋ジストロフィ

ー症の疫学、臨床および治療に関する研究、昭和56年度報告書p65、1982

才　Barwick，D．D et al：EEG studiesin hereditary myopathy．J．Neur01．

Neurosurg．Psychiat．．28：109，1965

3）Winfield・D・L・et al：EEG findingsin pseudohypertrophic musculardystrophy．

South．Med．J．，51：1251，1958

亜　朝長正徳、他：進行性筋ジストロフィー症の脳波、臨床神経、8：13、1968

5）Kozicka・A・etal：Mental　retardationin patients with rhchenne progressive

muscular dystrophy．J．Neurol．Sci．，14：2m、1g71
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当院における先天型筋ジストロフィー症（福山型）

の脳波像と脳CT所見

国立療養所医王病院　　　松　谷　　功

岡　本　正　樹　　　喜　多　京　子

〔目　　　的〕

先天型筋ジストロフィー症（福山型）では、中枢神経障害を伴う事が特徴である○　その中枢

神経障害の程度を、CTスキャンと脳波から検討した。

〔方　　　法〕

1982年4月現在、国立療養所医王病院に入院中の先天型筋ジストロフィー症患者、6例（男

1名、女5名、年令5才～26才）を対象とした。先天型筋ジストロフィー症は福山型の基準を満

たす症例のみを、取り上げた。

〔結　　　果〕

CT所見では、6例中4例に脳室拡大あるいは皮質萎縮の所見をみとめ、1例に大脳白質の低

吸収域をみとめた。正常は1例のみであった。

脳波所見（覚醒閉眼時記録）では、基礎波の異常が6例中5例にみられた。その内容は、左右

差（とくに後頭部）が3例、　α波の律動異常又は徐披化がそれぞれ1例づつみられ．正常は1

例のみであった。　尚痙攣性発作波は1例もみられなかった。

〔考　　　察〕

福山型筋ジストロフィー症は、中枢神経症状の合併を特徴として、臨床的には、高度の知能障

害、けいれん発作を伴うことが多く、剖検にても、脳室の拡大、皮質の形成不良、小多脳回、無

脳回など高度の脳奇形を病理学的特徴とする疾患であることが、近年明らかにされてきた。本症

の成因として、胎内感染の可能性も示唆されているが、末だ明らかでない。

今回我々は、当院入院中の先天型筋ジストロフィー症患者6例について、CTと脳波所見につ

いて若干の検討を加えてみた。その結果、CTスキャンについて、我々の症例では、6例中5例

に異常をみとめた。それもほとんどが皮質萎縮や脳室拡大であり、CTで最も特徴ある所見とい

える大脳白質の低吸収域は、6例中1例と少なかった。この大脳白質の低吸収域に関してはいろ

いろ問感があり、これを裏付ける剖検所見に乏しく、今後の詳細な検討が必要と思われる。

ー　86　－



脳波像では、6例中5例に異常所見をみとめたが、これはすべて基礎波の異常であり、てんか

ん性発作波は1例もみられなかった。そしてこの基礎波の異常も、3例において、後頭部優位の

左右差をみとめ、CTスキャンには、現われない何らかの器質的な異常を疑わせた。又、睡眠期

にextreme spindleの出現をみることが多いという報告もみられるが、今回我々の例では睡眠

期の脳波をとっていないので、これに関しては不明である。

次に本症によく合併する、けいれん発作に関しては、6例中2例にけいれん発作をみとめた。

ともに幼児期に発症し、全身性の強直性けいれんであった。1例（症例5）では、3才～7才に

かけて発作は時々みられたが、7才以後はけいれん発作は、まったく消失し、現在24才であるが、

けいれん発作はなく、抗けいれん剤も服用していない。他の例（症例2）では、現在もけいれん

発作をみとめ抗けいれん剤を服用中である。

最後に症例1のように、CTスキャン、脳波ともに正常な例では、他の5例に比べて、知能障

害の程度はかなり軽く、CTスキャン、脳波ともに中枢神経系の障害の程度を知るうえで、重要であ

ると思われる。

C a se a g e SeX C　　　 T E E G

C a se l 5 y lm F 正　　 常 正　　 常

C a se　2 7 y 5m M 脳室周囲 の低 吸収 域 基 礎波の律動異常

C a se　3 10 y ′2m F 脳室の拡大・皮質の萎縮 基 礎波の左右差

C aもe　4 17y F 脳室の拡大 基 礎波の左右差

C a se　5 別y F 脳室の拡大・皮質の萎縮 基礎 波の左右差

（五se　6 26y F 皮質 の萎縮 基礎 液の徐波化
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国立療養所筋ジストロフィー症施設におけるCPK

による保因者検査の現状と問題点（予報）

東京都神経科学総合研究所　近　藤　喜代太郎

藤　木　慶　子　　　逸　見　　　功

CPK検査は、Ihchenne型筋ジストロフィー（DMD）では診断、経過追跡だけでなく、遺

伝機構の分析、遺伝相談、発生予防の前提となる重要な検査である。本研究では、国療筋ジス施

設のDMD患者の正常近親者におけるCPK検査の状況をのべ、問題点を考察する。

1．CPK検査法

これには若干の測定原理と条件、方法と改変した変法があり、さまざまの測定キットが発売さ

れているが、それらは単位や正常域を異にすることが多い。

当班のプロジェクトIAでは、国療筋ジス施設での検査実態を知るため、測定方法、使用キッ

ト、採用時期、．単位、正常域などを調査、22施設から回答を得た。この成績は昭和56年度研究報

告書pp・・2－3で報べたが、計14方法が各施設にさまざまの時期に導入され、開設以来、方法を

変えない8施設に対し、1回変更7、2回変更5、3回変更2であった。

従って、施設間比較はもとより、同一施設での継続的観察さえ、ときには不便となっているが

このような状況からみて、方法の統一を提案するには時期が遅いと思われた。今後、可能な対策

として、各方法による測定値の相互換算が正確に行えるような手段を構ずるべきである。

2．正常近親者での検査率

これまで分析した12施設472例では、父17．2％、母38．2％、兄弟2．8％、姉妹3・1％であっ

た。検査率は全体として低く、とくに前向的遺伝相談に有効な姉妹で低率であった。現在、621

例で分析中である。

3．保因者検出率

母方にDMDのある確実保因者のCPK上昇率は57．6％で、一般に認められている60～70％よ

り、やや低かった。その原因は検査時の母の年令がやや高いためと思われた。

4．保因者検査成績の取扱い

昭和56年度研究報告書p・・3でのべたように、各続柄とも「面接機関があれば行う」場合が多く、

保因者検査を「呼び出しても必ず行う」ことは少なかった。このような状況の反映が前々頃での

べた検査率であることはいうまでもない。

異常値の告知は必ずしも行われず、各施設、各担当医で取扱いはまちまちであった。これは、

遺伝相談を前提としない場合、正常値を告げて安心させる以外に、保因者検査の結果を告げる意
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義が不明瞭なためであると思われた。

5．今後の問題

本来、保因者検査の有用性は遺伝相談での活用であるが、我国のDMD対策にはこの点のコン

センサスや組織的活動がまだ存在せず、各担当医の自由意志によるのが実情である。

我国では患家、医師とも遺伝の問題を回避する傾向があるが、近年、この状況も徐々に変りつつ

ある。

CPKによる保因者検査の充実はこれらの諸点を考慮しつつ、我国の実情に則した遺伝対策の

確立才平行して進めるべきである。

現在、本報の各項目について、資料を増してより探察な検討を加えている。

沖縄県における筋萎縮性疾患

国立療養所沖縄病院

川　平　　　稔

鹿児島大学第三内科

納　　　光　弘

中　原　啓　一

井　形　昭　弘

沖縄県における筋萎縮性疾患については、その地理的特殊性、歴史的要因等により実態はまだ

確実には把握されていない。．我々は、今回、昨年にひきつづき筋萎縮性疾患の集計を行なったの

で報告し、併せてBecker型筋ジストロフィー症の2名についてその臨床像及び家系についての

べる。

筋萎縮性疾患の集計の方法としては、昭和52年度まで日本筋ジストロフィー協会主催による検

診によりその疾患が確認されたものの追跡調査を行い、併せて県内主要病院病歴調査、そして当

院病歴調査を行った。その結果、昭和57年10月末日までに、沖縄県における筋萎縮性疾患として
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256名の存在が確認された。

これの内訳は、筋強直性疾患を含む進行性筋ジストロフィー症133名、その他の筋萎縮性疾患が

123名であった。

進行性筋ジストロフィー症の内容は、ドシエンヌ型53名、ベッカー型2名、肢帯型15名、顔面

肩甲上腕型14名、先天型9名、筋強直性筋ジストロフィー症37名、その他のミオトニア3名であ

った（表1）。

表1　進行性筋ジストロフィー症

1．ドシエンヌ型（ベッカー型2名含む）　55

2．肢　　帯　　型　　　　　　　　　　　15

3．顔面肩甲上腕型　　　　　　　　　　　14

4．先　　天　　型　　　　　　　　　　　9

5．筋強直性ジストロフィー症　　　　　　37

6．その他のミオトニア　　　　　　　　　3

計 133

これらの中で特筆すべきことは、筋強直性ジストロフィー症の比率が高いことであるが、これ

らの多くは優性遺伝形式をとることが確認されている。また、沖縄県における筋強直性ジストロ

フィー症の発生が地域的偏りが強いことも確認されており、今後詳細な調査を行えば、その数が

更に増大することが予想される。一方、肢帯型筋ジストロフィー症は、昭和56年度と比較しても

その数の増加はなく、沖縄県における筋萎縮性疾患の中で肢帯型の占める率が少い可能性がある

と考える。

その他の筋萎縮性疾患として、クーゲルベルク・ヴエランダー病を中心とする神経原性筋萎縮

症（この中には顔面扁甲上腕型の筋萎縮分布を示す神経原性筋萎縮症の一家系及びウエルドニヒ

ホフマン病を含む）41名、痙性脊髄麻痺23名、CMT病14名、脊髄小脳変性症16名、先天性ミオ

パチー11名、その他18名であった。他に、筋萎縮性側索硬化症は21名であった（表2）0

次に、ベッカー型筋ジストロフィー症の2名について報告する（図1）。

発端者は、40才の男性で、歩行開始の頃より、動揺性歩行が認められ、小学校低学年の時期よ

りGowers　徴候陽性であった。筋力低下は徐々に増悪し、38才頃より階段昇降が不能となった

が、まだ自力歩行は可能である。筋萎縮は、近位筋優位の分布を示し、翼状肩甲が認められる。

腹筋は、著明な仮性肥大がみられ、足関節の軽度拘縮を恵める。顔面筋の障害はない。医化学で

は、CPK680Ⅰ．U．と正常の8．5倍に上昇し、筋電図は明らかな筋原性変化を示した。心電図
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は、VlでのR／S Ratio　の増大を認めたものの、他にQ波、T波等の異常は出現していない。

その従弟の18才男性は、正確な発症時期は不明であるが、幼児期よりGowers徴候陽性であり、

動揺性歩行が認められている。筋力低下は、近位筋に明らかであるが、階段昇降、歩行も可能で

ある。俳腹筋は著しい仮性肥大を示し、顔面筋の障害はない。

医化学では、CPKが440Ⅰ．U．と正常の、5．5倍、心電図では、前者と同様に、VlでのR

／S Ratio　の増加が認められている。既に死亡している2名については詳細は不明であるが、

前2者と同様の症状を示し、30－40代で、筋ジストロフィー症の診断で死亡している。母親のCP

K等の検討はなされていないが、上記の家系及び羅患者の経過、筋萎縮分布、検査結果から、

本症をBecker型筋ジストロフィー症と判断した。

以上沖縄県における筋萎縮性疾患が昭和57年10月末日で計256名確認されたことを報告し、併

せてBecker型筋ジストロフィー症の一家系について言及した。

表2　　その他の筋萎縮性疾患

1．神経原性筋萎縮症（ウエルドニヒ・ホフマン病含む）　41

2．痙性脊髄麻捧

3．シャルコ一・マリー・トース病

4．脊髄小脳変性症

5．先天性ミオ′ヾチー

6．そ　の　他

計

A familY maP Of Becker type
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重症心身障害児収容施設における筋ジストロフィー症患者の実態

（続　報）

国立療養所宮城病院　　　　板　原　克　哉

国立療養所西多賀病院　　　佐　藤　　　冗

前報で述べたように、両施設で対比した調査結果は、筋ジストロフィー症患者のスクリーニン

グは入院前に既になされており、先天性筋ジス患者は一般垂心病棟には収容されておらず、両施

設を通じて筋ジス患者137名中7名（5．8％）であることが判明した。今年度新たに先天型と診

断された1名は西多賀病院に収容された。

同類の東北地区国立療養所某病院について調査したところ、59名の筋ジス患者のうちに3名（

約5％）の先天型の患児が見出されたことから、東北地方においては重心病棟に収容されている

筋ジス患者の中には、約5％の比率で先天型が収容されていることがわかった。未収容ないし在

宅患児が多いためかも知れない。

宮城病院の重心病棟に収容されている患者の年令構成をみると、最年少3才、最年長41才、平

均年令17．5才であった。それら患者のうちCTscanを施行し得た96名（男56、女40）を、①正

常型35、④脳内水腫型35、㊥脳萎縮型・梗塞型18、④形成不全型8例に分類し得た。
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プロジェクトⅡ

機能障害進展過程

と　臨床評価



Duchenne型筋ジストロフィー症児の障害段階の再検討

東京大学医学部講師（病院リハビリテーション部）

上　田　　　敏

従来Dchenne型筋ジストロフィー症（以下DMDと略す）児の障害段階（disability stage）

は日本的生活様式に則した8段階法が広く用いられており、野島氏も述べているように10段階法

その他にくらべて優れたものと考えられている。しかしこの8段階法についても以前からいくつ

かの問題点が指摘されてきている。特にステージⅡ、即ち階段昇降に手すりを必要とするという

段階が非常に長く、それに比べてステージ皿、Ⅳが非常に短いということが問題である○そのた

めステージⅡを更に細分化することが必要であり、また以下に述べるように可能でもあると考え

られた。

即ち、DMD児の階段昇降のパターンを観察すると、同じく手すりを使用すると云っても種々

の様式があることがわかる。最初は通常人が手すりを使用する場合のように片手で手すりを使う

だけであるが、次に片手で手すりを使い他の手で膝を押えて登るようになる。更に最後の段階で

は横向きになって手すりに面と向い、両手で手すりにつかまって、身体にとっては横方向に動く

ようなかたちで階段を登るようになり、この時期はかなり長い期間続くことが観察されている0

表1 DMD児の階段昇降法

－ステージの細分化の試み－

ステージ

Ⅰ－a　階段昇降に手すり不要

Ⅰ－b　　　　　　”　　　　だが膝に手をつ‾く

Ⅱ－a　階段昇降に手すり要一片手手すり

Ⅱ－b　　　　　　〝　　　一片手手すり＋片手膝おさえ

Ⅱ－C 〝　　　－両手手すり

以上の臨床観察に従って、表1に示すようにステージⅡをa、b、C、のサブステージに細分

することを試みた。同時にステージⅠ（階段昇降に手すり不要）についても、手すりを必要とは

しないが、膝（多くは片膝、時に両膝）に手をついて登るという状態がみられることから、それ

を含めてa、bの2つに細分を試みた。

東大病院リハビリテーション部に過去10年間に初診したDMD児60例中、十分な経過観察が可
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能であった42例について、このスケールを用いて平均通過期間をみたのが表2である。ステージ

Ⅰ－aは始りがはっきりしないことが多いので除外し、、またⅦ、Ⅶについては経過観察しえた

例数が少いので除外し、Ⅰ－b以下Ⅵまでをみた。

結果はステージⅡはa、b、C、とも平均8～10カ月づつあり、それぞれかなり長い期間であ

り、仮にこれを単純に合算すれば27．4カ月（2年3～4カ月）と相当に長い期間となることから

このような3分割には十分臨床的な意義があると考えられた。ちなみにステージⅢ、Ⅳは予想通

り短く、それぞれ5．2、2．6カ月にすぎず、また2つのステージを分けることはできなかったが

その合計（皿十Ⅳ）は判明している10例では6．4カ月にすぎず、いずれにせよ、ⅢとⅣとを合せ

てもⅡのa、b、Cのどれか1つよりも短いことも判明した。

一方この検討においてステージV、Ⅵが各々17．1、27．3カ月と非常に長いことがわかり、将

来はこれら、特にステージⅥの何らかの形における細分化が問題になると考えられた。

ステージⅡの細分化の妥当性の検討の一環として、DMD児の床からの立上りのパターンとの

相関を検討した。表3は野島氏らの分類を一部改変した、床からの立上りのタイプを示す。これ

はⅠ～Vの段階に更に一部a、bなどの細分を加えたものであるが、やや細かすぎるきらいもあ

るので、ステージとの相関の検討にはa、bはまとめてあつかったものもある。その成績は表4

に示す通りで、SpearmanのJIG位相関係数で0．83　と高い相関関係を示す。特に床からの立上り

のタイプの分布についてI－aとI－bの間、またⅡ－a、Ⅱ－b、Ⅱ－Cのそれぞれの間に分

布に傾向的な差がみられることから、もしこれらをⅠのみ、Ⅱのみにまとめると相関係数が低下

することが十分考えられ、この点からもこのような細分化には十分な妥当性があるものと考えら

れる。

この点を別な角度から検討するために、DMD児のうち普通小、中学校に在学中のもの16例を

選び、通学時の自立度（介助皮）とステージ細分との関係（表5）、同じく教室移動の際の自立

度との関係（表6）を検討した。例数が少ないため誤差はありうるが、興味あることに、この群

では通学が自立しているものはステージⅠからⅡ－aまでであり、Ⅱ－bになると一部介助にな

り、Ⅱ⊥Cになると半数近くが全介助におちいり、それ以上ではすべて全介助となる。教室移動

（表6）についてもほぼ同様で、自立はⅡ－aまでであり、Ⅱ－bになると一部介助、Ⅱ－Cで

は半数以上が全介助となる。以上いずれの場合にも表に示したようにかなり高い有意性がみられ

ている。

以上からDMDにおいて、従来の8段階法を基盤としつつ、サブグレードを用いて細分するこ

とが有意義であり、今後はステージⅤ、Ⅵ、Ⅶ、等についても同様の細分化の検討が必要である

と考えられる。
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表2

DMD児ステ一・ジの平均通過期間

ステージ
通 過 期 間

（月 数 ）

　 N …

例 数

Ⅰ－ b 1 2．8 士　5．6 6

Ⅱ－ a 8．6 士 4 ．4 9

Ⅱ－ b 8．1 土 4 ．3 10

Ⅱ－ C 1 0．7　土　5．1 7

Ⅲ 5．2 士　2．9 6 楽

ⅠⅤ 2．6 士 1．0 5 ※

Ⅴ 1 7．1 士 7．4 6

Ⅵ 2 7．3 ± 7．9 4

叢Ⅲ＋Ⅳの期間は6．4士3．8（10例）

表4

DMD児の床からの立上りのタイプ

（徳島大式に一部改変）

Ⅰ　手を使わずに立上れる

a．はずみをつけずに可

b．はずみをつけて可

Ⅱ　手で膝を押えて立上る

a．片手使用

b．両手使用

Ⅲ　手を床について四つ這いとなり、次に膝をの

ばし、更に手を下肢について立上る

a．頭ではずみをつけずに可

b．頭ではずみをつければ可

Ⅳ　台などのつかまるものがあれば立上れる

Ⅴ　物につかまっても立上れない

表3

DMD児のステージと床からの立上りの関係

＼ ステージ
霊 鵠 ＼ Ⅰ－a Ⅰ－b Ⅱ－a Ⅱ－b Ⅱ＿云 皿 Ⅳ 計

壬二芭） 8 1 9

Ⅱ－ a 1 4 5

Ⅱ－ b 1 3 4 5 1 14

諾二言） 3 6 14 5 1 29

ⅠⅤ 1 1 8 5 15

Ⅴ 4　▲ 4 8

計 10 11 11 20 13 11 4 80

βS＝0．83

p〈0．01
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表5　　　　普通学校在学中DMD児の通学の自立度とステージ

　 ステージ

自立度 Ⅰ Ⅱ－a Ⅱ－b Ⅱ－C Ⅴ Ⅵ Ⅶ Ⅶ 計

自　　 立 1 1 2

一部介助楽 1 3 4

全 介 助 2 1 1 5 1 10

計 1 1 1 5 1 1 5 1 16

※かばんを持ってもらう。転倒予防の監視

O P＜0．005

⊂】P＜0．01

表6　　　普通学校在学中のDMD児の教室移動の自立度とステージ

ステージ

自立度 Ⅰ Ⅱ－a Ⅱ－b Ⅱ－C Ⅴ Ⅵ Ⅶ Ⅶ 計

自　　 立 1 1 2

一部介助♯ 1 2 3

全 介 助 3 1 1 5 1 11

計 1 1 ■1 5 1 1 5 1 16

叢荷物を持ってもらう。

O P＜0．05

［コ　P＜0．05
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