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要 旨 

 現在，国際的に広く使用されている小脳性運動失調の評価尺度 SARA (Scale for the Assessment 

and Rating of Ataxia) は，簡便かつ脊髄小脳変性症の病期とよく相関し，臨床重症度を評価する上

では優れた評価法である．しかし，数ヵ月という期間の限られた臨床試験を想定した場合，わずかな

症状の変化を捉えるには鋭敏性に乏しく，評価者内・評価者間誤差が生じやすい等の欠点がある．

脊髄小脳変性症の臨床試験を成功させるためには，鋭敏で信頼性の高い小脳性運動失調の定量

的評価法の開発が不可欠である．本研究では，小脳性運動失調を定量評価する新しいシステム

“iPatax (iPad® Application for Evaluating Ataxia)”を独自に開発し，その有用性を検証した．iPatax

は等速移動する視標を手指で追跡する視標追跡課題プログラムを iPad® (Apple社) に実装したも

ので，指と視標の距離（空間的ずれ），指の速度，加速度の測定値から上肢運動機能を簡便に評価

することができる．健常者および小脳失調症患者を対象とした解析により，等速直線反復運動およ

び等速曲線反復運動の視標追跡課題において，速度の変動係数が従来の臨床重症度 SARAと非

常に高い正の相関を示すことを明らかにした．速度の変動係数は，従来の定量評価法である重心

動揺検査や Timed up and go testに比べて臨床重症度と高く相関し，経時的変化の解析において

変性疾患特有の緩徐な進行を捉えられた．運動学習の評価では，速度の変動係数が 1 分間の検

査の後半ほど改善し，その運動学習効率は患者群では低下しており，運動学習も定量的に評価で

きる可能性が示唆された．iPatax は安価で簡便に実施でき，小脳性運動失調を定量的に評価する

方法として優れていると考えられた．さらに，単なる運動遂行能力の定量化に留まらず，時間測定異

常や運動学習の異常など小脳機能の障害をより直接的に検出できる可能性が期待できる． 
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序文 

脊 髄 小 脳 変 性 症  (spinocerebellar 

degeneration, SCD) は，緩徐進行性の小脳性

運動失調を中核症状とする神経変性疾患で，

本邦の有病者数は約 34,000 人と推定されてい

る 1)．多くは成人期に発症して進行性の神経障

害を呈するが，有効な病態抑止療法は未だな

い．SCD に対してこれまで多くの臨床試験が行

われてきたが，有効性を示した成功例は極めて

少ない．臨床試験が成功しない大きな要因の

ひとつに，既存の小脳性運動失調の評価法に

内在する問題が指摘されている 2)．  

小脳性運動失調の評価法として現在，国際

的に SARA（Scale for the assessment and rating 

of ataxia）が広く用いられている．SARA は、評

価者が被験者の運動遂行能力を立位，歩行，

構音障害や鼻指試験，踵すね試験といった全

8 項目に分けて観察し，半定量的に 40 点満点

で評価する方法である．特別な機器を使わず

簡便に評価できるうえ，SCD の病期とよく相関

し，重症度評価の点では優れた尺度である 3)． 

しかし，SARA は臨床試験に用いる場合、次

の様な欠点がある．まずカテゴリー変数（不連

続変数）による評価であるため，1 点の重み付

け（比重）が均等でない．また、評価者間・評価

者内のわずかな誤差にも大きく影響されてしま

い，安定性に問題がある．さらに，SCD の

SARA 年間変化率は 40 点満点中 1.1‐2.1 点

に過ぎず，数ヵ月の限られた期間で結果を出

す必要のある実際の臨床試験では鋭敏性を欠

く 4)5)．加えて，神経変性疾患において，病態の

進行を抑止できる薬剤が，必ずしも臨床症状も

顕著に改善するとは限らない．病態抑止薬の

効果を示すには，SARA で 1 程度の僅かな症

状の進行をより鋭敏に捉える評価法が不可欠と

なる．  

臨床的に応用可能な小脳性運動失調の評

価法には， SARA 以外にも International 

Cooperative Ataxia Rating Scale (ICARS)，

Timed Up and Go Test (TUGT), 6-Minute Walk 

Test (6MWT)，9-Hole Peg Test (9HPT)，重心

動揺検査，眼振図といった検査がある．重症度

の評価では一定の有用性があるが SARAの欠

点を十分に補えるものではない． 

一方で，基礎医学の分野でも定量化が試み

られてきた．小脳性運動失調の定量的評価法

のひとつとして，画面に表示される視標を上肢

で追跡する視標追跡課題が用いられ，検討が

重ねられてきた．しかし，軌跡の入力などに特

別な装置を必要とし 6)7)，そのままでは日常臨床

への応用は難しかった．この課題を克服するに

は，緻密な連続変数による定量的な評価法の

確立が不可欠である．加えて，評価者がだれで

あっても診察室で簡単に実施でき，誤差が少

なく，汎用性の高い検査でなければならない．

さらには，単なる運動遂行能力の定量化に留ま

らず，小脳機能をより直接的に反映した評価法

が望ましい．本研究では，鋭敏で信頼性の高

い小脳性運動失調の定量評価法を開発するこ

とを目的に、すでに基礎的な研究において検

討が重ねられてきた上肢の視標追跡課題プロ

グラムをタブレット端末 iPad®（Apple社）に実装

し、簡便に実施できる評価法を開発した． 

  

対象と方法 

視標追跡法による等直線反復運動試験（図

1A‐C）は，直線上（15 cm長）を等速（5 cm/秒）

で反復移動する視標を提示し，被験者に利き



手示指で 1 分間追跡させた．視標と指の距離

（空間的ずれ），速度，加速度を 0.03 秒ごとに

測定し，変動係数（CV：母集団の標準偏差／

平均値）を算出した．等速曲線反復運動試験

（図 1D）は，直径 10 cmの円周上を等速（1周/6

秒）で反復移動する視標を利き手示指で 1 分

間追跡させ，同様の項目を測定した．これらの

測定と計算は，iPad®に実装した iOS6.0上で作

動する検査プログラムが行った．本検査システ

ムを “iPatax (iPad® Application for Evaluating 

Ataxia，多機能携帯端末 iPad® を用いた小脳

性運動失調評価アプリケーション)” と命名し

iOS Developer Program に登録した． 

仮説として，小脳性運動失調は安定しており，

課題を実施する 1 分間では個人の失調症状に

変動はないとした．一方，実際の小脳性運動失

調症状では，時に極めて大きな変動が混入し，

評価上の問題となることがある．このような突発

的な運動の混入による影響を除外するために，

等速直線反復運動を 3 区間に分割し，この 3

区間の成績の変動が極めて大きい場合，解析

から除外した． 

具体的には，変動が大きい課題開始 3 秒間

は解析から除外し，以後の区間を，P1：3秒から

20秒未満，P2：20秒以上 40秒未満，P3：40秒

以上 60 秒以下の 3 区間に分割して各区間の

変動係数（CVP1，CVP2，CVP3）を算出した．これ

らの値から，その課題施行時の変動係数（tCV）

を計算した[tCV=標準偏差（CVP1，CVP2，CVP3）

／平均値（CVP1，CVP2，CVP3）]．健常群 10 例

から得られた tCV値の平均値± 2SDを超えた

tCV 値を示した測定結果を除外した．また結果

の解析には CVP1，CVP2，CVP3の中央値を用い

た．学習効率は ΔCVP1-P3=(CVP1-CVP3)/CV P1

にて算出した．  

対象は健常群 11 例（男性 7 例，女性 4 例，

平均年齢は 30.0 歳），小脳性運動失調症患者

群 56 例で，疾患群のうち，先の方法で等速直

線反復運動の解析の対象としたのは 44 例（男

性 22 例，女性 22 例，平均年齢 56.2 歳）であ

った．以後，すべての解析はこの 44 例で行っ

た．患者群の内訳は多系統萎縮症小脳型

（MSA-C） 7 例, 皮質性小脳萎縮症（CCA） 

10例, マシャド・ジョセフ病（MJD） 16例, 脊髄

小脳失調症 6 型（SCA6） 3 例, 脊髄小脳失調

症 31型(SCA31) 1例，他の失調症 7 例．同一

例の経時的変化を捉えるため，疾患群 7 例で

4-9週後に再検し，2時点の経時的変化を解析

した．発症年齢や罹病期間に加え，遺伝子診

断を受けている MJD，SCA6 については，原因

遺伝子中の CAG 繰り返し配列数を得た． 

新潟大学医歯学総合病院の外来及び病棟

で実施した．同時に SARAを評価し，既存の小

脳失調の定量評価法として小脳性運動失調と

の相関が報告されている重心動揺検査（閉脚

直立して 60秒間の足圧中心の動きを記録し解

析する静的平衡機能検査，アニマ社製重心動

揺計を使用），TUGT（椅子から起立し往復 6 メ

ートル歩いて着席するまでの時間を計測する）

も実施した． 

統計解析には SPSS ver.12.0を使用した．相

関関係の解析には Spearman の順位相関係数

を使用，運動学習の解析では反復測定一元配

置分散分析後に Bonferroni 検定を実施した．

学習効率の 2群間比較では，t 検定を行った．

学内倫理委員会の承認を受け，被験者から書

面での同意を得た上で実施した． 

 



結 果  

1. 現行の標準的評価法（SARA）との相関 

 小脳性運動失調の重症度を反映する変数を

明らかにするために，現在の標準的評価法で

あるSARAとの相関を解析した．等速直線反復

運動，等速曲線反復運動において，視標と指

の距離（空間的ずれ）の平均値，空間的ずれの

変動係数，速度の変動係数，加速度の変動係

数と SARA 合計との相関を各々検討した．この

うち空間的ずれの平均値，速度の変動係数が

各々SARA 合計と有意に相関した．空間的ず

れの変動係数については，等速直線運動にて

相関係数 r=0.623，p<0.001（図 2A），等速曲線

運動にて相関係数 r=0.795, p<0.001（図 2B）で

あった．一方，速度の変動係数は等速直線運

動にて相関係数 r=0.848，p<0.001（図 2C），等

速曲線運動にて相関係数 r=0.807，p<0.001

（図 2D）と，空間的ずれよりも高い相関を示した．

また，SARA のうち上肢の機能を評価する 3 項

目（鼻指試験，指追い試験，手の回内・回外試

験）の合計（SARA 上肢機能）に限定すると，等

速直線運動が相関係数 r=0.856，p<0.001（図

2E），等速曲線運動が相関係数 r=0.818，

p<0.001（図 2D）と，より強く相関した．この相関

係数は，従来の定量的評価法である重心動揺

検査の総軌跡長，矩形面積と SARA 合計

(r=0.571, p<0.001，r=0.545，p<0.001)との相関

係数 (図 3A，B)，TUGT の最短時間と SARA

合計 (r=0.768, p<0.001)，SARA歩行(r=0.753, 

p<0.001) との相関係数よりも高値となった(図

3C，D)．この結果から，以後，等速直線反復運

動，等速曲線反復運動の速度の変動係数に注

目して解析した．  

 

2. 継時的変化の検討 

4-9 週後に 2 度目の検査を実施した 7 例

（MSA 1例，CCA 3 例， MJD 3例）について

等速直線運動の速度変動係数の経時的変化

を解析した（図 4）．CCA3例では 8週換算の変

動係数の上昇は 0.007±0.278，平均変化率は

1.9±6.9%の上昇となった．MJD 3例では 8週

換算の変動係数の上昇は 0.003±0.040，平均

変化率は 1.1±7.9%の上昇となった． 

 

3. 運動学習の検討  

運動学習において小脳は中心的な役割を果

たしており 8)9）10）,本課題遂行においてこの運動

学習効果を検討するため，P1：3秒から 20秒未

満，P2：20秒以上 40秒未満，P3：40秒以上 60

秒以下の 3 区の各々の変動係数の平均値

（CVP1，CVP2，CVP3）を算出した．反復測定一

元配置分散分析の結果，いずれの群でも群間

に有意差を認め，群間比較では，疾患群では

第 1区間と第 3区間（p=0.036）の間で，健常群

では第 1区間と第 3区間（p=0.021），第 2区間

と第 3 区間（p=0.006）で有意差を認めた(図

5A)．  

次に健常群と疾患群の学習効率に差がある

かどうかを検討するため，第 1 区間と第 3 区間

で学習効率を算出した．学習効率は健常群

（0.144±0.1439），疾患群（0.046±0.136）となり，

有意差を認めた（p=0.038）（図 5Ｂ）．次に学習

効果と重症度との相関を調べるため，同区間の

学習効率と疾患重症度 SARA との相関関係を

解析したが，r=－0.169, p=0.216 となり，有意な

相関関係を認めなかった（図 5C）． 

 

考 察  



iPad®を用いて小脳性運動失調の定量評価

を試み，上肢の等速直線反復運動，等速曲線

反復運動の速度の変動係数の有用性を示した．

本方法は，カテゴリー変数による重症度評価法

である SARA に対して，立位の安定性や歩行

に着目した従来の連続変数による評価法と比

し，高い相関を示した．本方法は上肢のみで評

価できるため，従来の方法では正確な評価が

難しかった歩行が困難な症例でも定量化が可

能であり，相関が高くなったと考えた．カテゴリ

ー変数による評価方法と異なり，評価者の主観

が介在する余地が理論的になく，評価者による

変動が生じない．このため，これまで失調症状

の評価法で問題となっていた評価者側の変動

を除外することが可能である．さらに，安価で汎

用性が高い iPad® を用い，高価な測定器具を

必要としないため，多施設での客観的な定量

評価を可能とする．評価にかかる時間は 5分以

内であり，誰でも施行することが可能である．評

価者間の変動のない，連続変数での評価値を

簡便に集積することができる．  

本研究では，速度の変動係数が最も重症度

と相関することを示した．小脳失調の定量化に

は，空間的なずれを測る方法と，時間的なずれ

を計る方法がある．空間的なずれを測る方法と

しては，重心動揺検査の総軌跡長や矩形面積，

運動軌跡のずれの距離やずれによって生じる

面積などが解析されてきた 11）．しかし，本症の

定量的な評価方法として定着していない．これ

に対し，時間的ずれは失調症状を鋭敏に反映

するという報告が多い．上肢のタッピングや 12）

13），描円課題の時間の変動係数の増大は以前

から報告されている 14）．また，歩行動作のリズ

ムの変動は小脳性運動失調患者で増大し 15），

重症度と相関することが報告され，歩行動作に

関する時間の変動係数を治療評価に利用した

報告もある 16）．小脳性運動失調の本態は主動

筋・拮抗筋・協働筋の活動の時間的パターン生

成の異常であると考えられるようになり 17），この

ような時間測定異常の検出が小脳性運動失調

の評価に重要であるとされる．視標追跡課題の

速度の変動係数も，時間測定異常を反映する

と考えられ，小脳性運動失調症例で大きくなる

と報告されてきた．本検査法による今回の結果

は，これらの先行研究と一致する．それと共に，

上肢の単純な直線反復運動課題によって,失

調症状の有無だけでなく，重症度も評価できる

ことを示した点に意義がある． 

本方法を実際の治療研究に応用する場合，

通常の臨床試験で想定される数週間隔での症

状の評価で，変化を鋭敏に捉える必要がある．

4-9 週の間隔で実施した経時的変化の検討で

は， 8 週換算の平均変化率は CCA3 例で

1.9±6.7%，MJD 3 例で 1.1±7.9%となった．こ

の結果は，本検査法による測定値が安定して

おり，わずかな変化でも捉えられる可能性を示

唆する．これに対し SARA を用いた場合，3 ヵ

月での悪化は最大で 0.5 程度と推定される

3)5)18)．SARAは1点刻みで判定される項目で構

成されるカテゴリー変数であり，原則的には1が

診察による変化の検出限界である．今後さらに

多数例で年間悪化率と測定値の変動を検討す

ることにより，本方法の安定性と鋭敏度を示し，

臨床試験に用い，より少数例で十分な検出力

を得られることを実証する必要がある． 

 訓練や練習を通じて運動行動は変化し，円

滑にできるようになる．小脳の適応制御の機能

は臨床試験でも評価することが求められており



19），プリズム順応課題 20)などが検討されてきた

が，簡便で定量的な評価法は確立されていな

い．今回，単純な視標追跡課題を用い，検査

時間後半での変動係数の低下により，次第に

課題の遂行が円滑になる過程を示し，運動学

習を評価した．変動係数の低下率を学習効率

と定義し，疾患群は健常群に比して有意に低

下していることを示した．随意運動では，小脳を

中心に脳内シミュレータともいえる「内部モデル」

が形成される．内部モデルにより予測型とフィ

ードバック型の運動制御が可能となり，さらに誤

差情報に基づく運動学習によって内部モデル

の最適化が随時図られる 8）9）10）．本研究で用い

た視標追跡課題でも，内部モデルの最適化に

伴い変動係数が低下していくと考える．また

SCD 患者では正常群に比して改善率が低下し

ており，学習効果が十分ではなかったと考えた．

今回示した結果は，視標追跡課題によって運

動学習の障害を検出できる可能性を示唆して

いる．視標追跡課題が運動学習の分析に本格

的に用いられたことはなく iPatax により運動学

習の定量評価が可能なことを示した意義は大

きい．学習効率は疾患の重症度との相関を認

めなかったため，症状の進行度の判定には応

用できないが，症状の早期診断に寄与する可

能性が示唆される．また，比較的短時間に獲得

する運動学習の本態は，下オリーブ核由来の

登上線維を介した平行線維‐プルキンエ細胞

シナプスの長期抑圧，すなわちシナプス可塑

性の変化と考えられる．このような学習効率に

大きく寄与する解剖学的部位を侵す疾患と，そ

れ以外の疾患の学習効率に差があるか，今後

の検討課題として重要である． 

本研究は小脳性運動失調を定量的に簡便

に評価する方法を示した．この方法は，鋭敏で

安定性に優れているうえ，簡便に検査でき，臨

床試験や日常診療での応用も容易である．時

間測定異常や運動学習の障害など小脳機能

異常の直接的な評価にも有用であることが期

待される． 
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図表の説明 

図 1 iPatax検査の実際 

A) 視標追跡法による等速直線反復運動．iPad®画面に直径 1.5 cmの点が表示され，15 cmの直

線上を等速度 5 cm/秒で往復する．B) 視標追跡法による等速直線反復運動検査の検査説明と条

件設定画面．独自のアイコンをクリックすると本画面が表示される．C) 検査中のイメージ．利き手示

指でできるだけ視標の直上を追うように指示する．D) 視標追跡法による等速曲線反復運動．iPad®

画面に直径 1.5 cmの点が表示され，直径 10 cmの円周上を 6秒で往復する． 

 

図 2 iPatax検査と SARAの相関 

A) SARA合計と等速直線反復運動における視標と指の距離（空間的ずれ）の平均値との間に一定

の正の相関を認める．B) SARA 合計と等速曲線反復運動における視標と空間的ずれの平均値の

間に比較的高い正の相関を認める．C) SARA 合計と等速直線反復運動における速度の変動係数

と間に高度の正の相関を認める．D) SARA合計と等速曲線反復運動における速度の変動係数と間

に比較的高度の正の相関を認める．E) SARA上肢機能項目（鼻指試験，指追い試験，回内回外試

験）と等速直線反復運動における速度の変動係数と間にも高度の正の相関を認める．F) SARA 上

肢機能項目と等速曲線反復運動における速度の変動係数の間にも高度の正の相関を認める．r は

Spearmanの相関係数を示す． 

 

図 3 従来の定量評価法と SARA との相関 

A) SARA合計と重心動揺検査総軌跡長との間には正の相関を認める．B) SARA合計と重心動揺

検査矩形面積との間にも正の相関を認める．C) SARA合計と TUGT（Time Up and Go Test）最小

値との間には正の相関を認める．D) SARA 上肢機能項目と TUGT 最小値との間にも正の相関を

認める．rは Spearmanの相関係数を示す． 

 

図 4 同一患者における速度の変動係数の経時的変化 

初回から 4-11週以内に 2回以上の検査を実施した 7例（多系統萎縮症小脳型MSA-C 1例，皮

質性小脳萎縮症 CCA 3 例，マシャド・ジョセフ病MJD 3例）について等速直線運動の速度変動係

数の経時的変化を示した． 

 

図 5 運動学習 

 A) 1分間の検査を 20秒ずつ 3区間にわけ速度の変動係数の時間的推移を解析した．等速直線

反復運動での推移を示す．健常群，疾患群の%変動係数は乖離しているが，いずれも後半になる

ほど改善した．誤差範囲は標準偏差を示す．*p<0.05，**p<0.01．B)第1区間から第3区間における

学習効率を示す．疾患群は有意に低下していた．誤差範囲は標準誤差を示す．*p<0.05．C) 等速



直線反復運動において，第 1区間と第 3区間の速度の変動係数から算出される学習効率と重症度 

(SARA合計) との相関を示す． 
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