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研究成果の概要（和文）：認知症の主要な認知機能障害の一つである言語障害のうち、文法障害に焦点をあて、
心理検査・障害部位（神経変性部位）・安価で多人数に実施できる治療的補助についての研究を行った。本研究
では、刺激図版と語句カードを用いる検査の有用性、大脳皮質と皮質下灰白質・白質でそれぞれ関与する言語機
能が異なること、自宅でのインターネット動画を用いた言語活動が高い継続率が得られることが実証できた。

研究成果の概要（英文）：Language impairment is one of the major cognitive dysfunctions of dementia. 
We focused on grammatical impairment among them, and conducted research on psychological tests to 
detect grammatical impairment, neurodegenerative sites of each aphasic symptom, and therapeutic 
strategies that can be implemented inexpensively and in large numbers of patients.
In this study, we examined the usefulness of the neuropsychiatric test using stimulus picture and 
word cards, language functions involving the cerebral cortex and subcortical gray matter/white 
matter, respectively, and the rate of continuation of speech-language activities using Internet 
videos at home.

研究分野：臨床精神医学、老年精神医学、神経心理、神経病理
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研究成果の学術的意義や社会的意義
現在の高齢化社会において認知症の理解・治療・介護は重要な課題となっている。認知症の症状は記憶障害と見
当識障害が注目される傾向にあるが、言語機能は人と人とのつながりを促すコミュニケーションツールであり、
高齢者の心理・人格の安定に欠かすことのできない機能であり、文法機能はその基本となるものである。本研究
はこの言語機能の中でも最も理解や把握が難しい文法機能に焦点を当てた研究である。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
現在の高齢者社会に伴う認知症患者数の増加は、医療・介護・福祉だけでなく、社会・経済的
にも大きな問題となっており、認知症の早期診断と治療・介護の効率化は社会の早急の課題の一
つである。認知症の一部に、言語障害から発症する群があり、原発性進行性失語症 (Primary 
progressive aphasia: PPA) と総称される 1)。PPAは病初期では言語障害のみで、記憶障害や見
当識障害などは目立たない 1)。その多くはアルツハイマー病 (Alzheimer’s disease: AD) や 前
頭側頭葉変性症 (Frontotemporal lobar degeneration: FTLD) の亜型や非典型例である。PPA
では単語の呼称が障害される意味性認知症 (Sematic dementia: SD) とロゴペニック型進行性
失語 (Logopenic progressive aphasia: LPA) があり、さらに発語失行が出現する進行性非流暢
性失語 (Progressive non-fluent aphasia: PNFA) があり、それぞれ異なった脳領域の変性がお
き、言語障害の詳細も異なる。これに加えて、文法障害をきたす失文法型の PPA (agrammatic 
variant PPA: avPPA) が存在する。失文法とは単語の障害はないが、それを文として構造化で
きない症状である。失文法症状は PNFA の一症状と考えられていたが、失文法のみが出現する
PPAが存在し、欧米では avPPAが全 PPAの中で最も症例数が多い報告がある 2)。このように、
実際には多くの avPPA 症例が存在していると考えられるが、日本で avPPA を一疾患として捉
えた研究は少ない。 
avPPA の臨床的・学術的な課題点として、まず、単語の障害などの失語症状が存在する中で失
文法症状を特定する難しさがあげられる。文産生と単語産生は異なる高次脳機能ではあるが、実
際には単語の障害が存在しれば文産生も障害される。そのため、avPPA以外の PPAでも、失文
法検査を行えば偽陽性となる可能性がある。また、失文法に関連する障害脳領域が完全に確定さ
れていないことも課題点としてあげられる。PNFA を引き起こす脳領域は主に前頭葉の三角部・
弁蓋部に存在するブローカ野と考えられているが、失文法症状は PNFA に出現しうるものの必
発の症状ではない。さらに、言語の違いを踏まえた国際的な診断基準の整備が不十分なことも
avPPA の問題点として挙げられるであろう。言語の違いは単語よりも文法構造により大きく現
れるため、異国間での失文法症状の比較は重要である。最後に、失文法症状の理解が難しいこと
が挙げられる。文法の産生と理解は、複雑な脳の処理過程が必要と考えられ、いくつかの脳領域
が関系していると想定される。 
 
 
 
２．研究の目的 
上述の課題点を踏まえ、本研究では、他の失語症状が存在している中で失文法症状を効果的に診
断する検査法の検討と、言語障害の種類ごとに関連している変性脳領域を分類する試み、最後に
文法障害の訓練の開発を目的とした。 
 
 
 
３．研究の方法 
本研究の目的に沿って以下の 3つの課題を設定して研究を行った。 
 
(1) 失文法症状を効果的に診断する検査法の検討 
単語の障害がある患者にも行える文法検査として開発されたノースウエスタンアナグラムテス
ト (NAT) を基に 3)、その日本語版を作成した。検査では、2人の人物と 1つの動作を描いた刺
激図版と、それに相当する文の構成要素が記入されたカードを提示する。カードのうち、最初の
語句のカードを並べ、残りのカードを絵図に合った正しい文になるように並べてもらう検査で
ある。絵図には単語と動詞の文字が示されている。本検査を健常対照者 4名(年齢 76.5±3.9歳、
男女比 2:2、Mini Mental State Examination (MMSE) 30.0±0.0点)、SD 4名(年齢 69.5±5.5
歳、男女比 1:3、MMSE 25.2±3.2点)、LPA 4名(年齢 70.8±10.1歳、男女比 2:2、MMSE 25.8
±3.4)、avPPA 3名(年齢 75.0±10.6、男女比 2:1、MMSE 25.3±5.5点)を対象に実施した。 
 
(2) 言語検査の下位項目と変性脳領域の相関性の検討 
頭頂葉部位に萎縮を示す LPAから混合型 PPA 14名（年齢 68.6±8.4歳、男女比 8:6、MMSE 

20.3±5.0 点、レーヴン色彩マトリックス検査 (Raven's Colored Progressive Materices : 
RCPM)  23.4± 6.9 点）を対象に画像解析を行った。この群の標準失語症検査 
(Standard Language Test of Aphasia: SLTA)の各項目のうち、Shapiro-wilk検定で正規分布
を示した文の復唱、呼称、口頭命令に従う、語の列挙、漢字単語の書字、漢字単語の書取、計算
の 7項と、FreeSurfer 7.2.0で得られた ROI領域で有意に相関をしている部位を SPSS 28.0.1
で調べた。 
 



(3)自宅でインターネット動画を用いて行う言語活動訓練の継続率の検討 
 LPA 14 名、naPPA 6 名、SD  3 名から成る PPA 患者 23 名（年齢 67.7±10.9 歳、男女比 
15:8、MMSE 18.8±6.3点）が研究に参加した。文法障害も含む、言語活動を促すインターネッ
ト動画 12種類を作成した（動作絵の選択課題、動作絵と文字のマッチング、構音課題、文字の
選択課題、文字の音読課題、書き取り課題、呼称絵の選択課題、呼称絵と文字のマッチング、単
語と文の復唱課題、非語の復唱課題、時事ネタ音読課題、数字の復唱と書き取り）。専用のウェ
ブサイトに上記 12 本の言語活動動画のいずれか 1 本がアップロードされ、週に 3 回切り替わ
り、参加者は自宅で参加した。3 ヶ月の介入後、参加継続を確認し、 継続を希望した群を「継
続群」、途中脱落群を「非継続群」とした。 
 
 
 
４．研究成果 
(1) 失文法症状を効果的に診断する検査法の検討 
 NAT日本語版は 30点満点の検査であるが、naPPAでは他の群と比較して点数の低下が認め
られた(健常対照者 29.3±1.0点、SD 26.8±1.0点、LPA 25.0±2.7点、avPPA 15.0±8.9点)。
svPPA、lvPPA では共に呼称や単語理解の低下が認められたが失文法検査の点数が保たれてお
り、これらの障害の存在下でも文法能力の低下を検出する効果が存在することが示唆された。 
 
(2) 言語検査の下位項目と変性脳領域の相関性の検討 
今回調査した SLTAの 7つの下位項目を主成分分析で調べると、今回の症例群では、1. 文の復
唱、2. 呼称・口頭命令に従う・語の列挙、3. 漢字単語の書字・漢字単語の書取・計算の 3グル
ープに相関の強いグループが分けられた。 
１つ目のグループに属する文の復唱の得点低下は、皮質の灰白質の体積の低下と相関が強く(相
関係数:皮質灰白質全体 0.576、右皮質灰白質全体 0.564、左皮質灰白質全体 0.576)、左右含めた
多くの大脳皮質領域と有意な相関を示していた。2つ目のグループに属する呼称の得点低下は皮
質下灰白質全体(相関係数:0.577)や大脳白質全体(相関係数:0.562)の体積低下と相関が強く、口頭
命令に従うと語の列挙も含めると、側頭葉内側(相関係数:左海馬と呼称 0.549、左扁桃核と呼称 
0.614)・基底核（相関係数:左尾状核と呼称 0.662、左尾状核と語列挙 0.573、右側坐核と呼称 
0.633、右側坐核と口頭命令に従う 0.690）・小脳白質(相関係数:呼称 0.533、口頭命令に従う 0.536、
語の列挙 0.741)などと有意な相関を示していた。最後のグループに属する漢字単語の書字と書
取、計算はごく一部の脳領域と相関を示したのみであり、少なくとも今回の症例群では萎縮の進
行との相関は低い結果となった。 
このように、文の復唱課題は今回の群の大脳皮質の萎縮と広い領域で相関を示しており、頭頂
葉障害の中核症状であることが示され、一方で呼称・口頭命令に従う・語の列挙の障害は皮質下
灰白質や白質の体積低下と相関が強く、この領域の障害の程度がこの群の失語症の
heterogeneityを引き起こしている可能性が示唆された。 
 
(3) 自宅でインターネット動画を用いて行う言語活動訓練の継続率の検討 
12週間が経過した時点での参加継続に関わる要因を解析した。23名の参加者のうち、17名が
継続を選択し、継続率は 73.9％であった。PPAの下位診断分類の割合や言語活動をサポートす
る協力者の有無に、継続群と中断群の間に統計的な有意差は認められなかった（Fisher の直接
確率検定、p＝0.32、p＝0.58）。 
精神神経学的検査では，MMSE，FAB (frontal assessment battery)，RCPM，GDS (geriatric 

depression scale)の得点に群間統計的有意差は認められなかった（Mann-Whitney U test）。
SLTA の下位項目のうち、「口頭命令に従う」のみが、継続群と比較して非継続群で有意に低か
った（Mann-Whitney U test, p < 0.05）。 

 
(4) まとめ 
本研究で採用されたイラストを見ながら提示された文章を並び替える検査法では、PPAに単語
の障害が併発している場合でもその影響を比較的除去できる可能性が示された。また、今回は混
合型を交えた LPAに相当する PPAを対象に行った画像検査では、失語症状の heterogeneityを
引き起こしている原因として、大脳新皮質ではなく皮質下灰白質や白質の体積低下が影響して
いる可能性を示した。最後に、文法障害の訓練に関しては、コロナ禍であったこともあり、自宅
でのインターネット上の動画を用いる新しい訓練方法を行なった。この方法で行う言語療法は、
高い継続率を示し、失文法型でも他の PPAと差のない継続率を示すことができた。この方法は、
費用対効果において、従来の治療法に存在する人的資源の障壁を克服することが期待される。今
回の結果により、PPAにおける失文法型障害の診断・変性部位・治療に関して、今後の研究にお
ける貴重な知見の基礎を得ることができた。 
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