
総 説

は じ め に

失語は「一旦獲得された言語記号の操作能力の低
下ないし消失」と定義される１）．その症候には，失
構音（変動のある構音の歪み），錯語（言い誤り），
喚語障害（単語が想起できない），理解障害（単語
や文章），言語の把持力低下などがある２）．
原発性進行性失語（primaryprogressive aphasia：
PPA）は，失語が主たる症状で，その他の全般性
の認知機能障害を呈することなく病態が進行する神
経変性疾患として１９８２年にMesulamにより提唱さ

れた３）．失語という神経心理学的症候から変性疾患
を捉える概念であり，背景病理とは関係なく，あく
まで臨床症候的な分類である．現在では２０１１年に発
表されたGorno―Tempini らによる分類が一般的に
使用されている４）．
失語症を評価する検査として標準失語症検査
（Standard Language Test of Aphasia：SLTA）や
WAB失語症検査（WesternAphasia Battery）など
が挙げられるが，日常診療でよく使用する改訂長谷
川式簡易知能評価スケール（HDS―R）やMiniMental
State Examination（MMSE）などの簡易知能検査で
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PNFA SD LPA
中核的特徴 失文法

失構音，発話失行
呼称能力低下
語義理解障害

語想起障害
短文復唱障害

支持的項目 統語理解の障害
単語理解の保存
対象物知識の保存

対象物知識の障害
表層失読 /失書
復唱能力の保存

発話表出能力の保存

音韻性錯語
単語理解の保存

発話表出能力の保存
統語表出能力の保存

診断基準 中核特徴　1/2 中核特徴 2/2 中核特徴 2/2
支持項目≧ 2/3 支持項目≧ 3/4 支持項目≧ 3/4

PNFA：progressive nonfl uent aphasia，SD：semantic dementia，LPA：logopenic
progressive aphasia

原発性進行性失語の定義

原発性進行性失語の分類

もある程度の評価は可能である．本論文では，国立
病院機構兵庫中央病院（当院）で経験した症例を交
えながら PPAの分類，診断について述べる．

原発性進行性失語（PPA）は，Gorno―Tempini
らの定義によれば，①言語の困難さが最も顕著な症
状，②失語が日常生活における障害の主たる要因，
③発症時，病初期の主たる症状が失語の３つの基準
を満たす必要がある．認知機能障害として，失語で
はなく病初期に顕著なエピソード記憶障害を呈する
アルツハイマー病（Alzheimer’s disease：AD）や，
性格異常および行動障害が日常生活において問題と
なる前頭側頭型認知症（frontotemporal dementia：
FTD）とは対照的である．これまでのMesulamの
定義では「少なくとも発症２年以内は言語以外の障
害は目立たない」という「２年ルール」が提案され
ていた．「２年ルール」は，失語から発症するクロ
イツフェルト・ヤコブ病や病態が進行してから失語
症が出現するADなどを除外するには有用ではあ
るが，実際に経験する症例では，ある程度の認知機
能障害や行動異常をともなっていることも多い．そ
のような症例は PPAの枠組みからは除外されてし
まう可能性もあり，「主たる症状として失語が認め
られる」という定義に現在では変更されている．

PPAは進行性非流暢性失語（progressive nonflu-
ent aphasia：PNFA，nonfluent／agrammatic variant
primary progressive aphasia：naPPA），意味性認知
症（semanticdementia：SD，semanticvariantprimary

progressive aphasia：svPPA），Logopenic 型進行性
失語（logopenicprogressiveaphasia：LPA，logopenic
variant primary progressive aphasia：lvPPA）の３
つの下位グループに分類される４）．一方で SD，PNFA，
bvFTD（behavioralvariantof frontotemporaldemen-
tia）は，脳前方部に原発性の変性病変を有する認知
症である前頭側頭葉変性症（frontotemporal lobar
degeneration：FTLD）の下位分類として位置づけ
られることもある６）．それぞれの疾患の特徴につい
て表に示した（表１）．
病理学的には，PNFAはタウ蛋白が蓄積する

FTLD―Tau が多く，SDではTDP―４３が蓄積する
FTLD―TDPとの関連が，LPAはADとの関連が
指摘されている．しかし早期に病変が出現している
臨床症候をもとにした分類である PPAと背景病理
とは必ずしも一致せず，さまざまな背景疾患が存在
し得ることを認識すべきである７）．

１．進行性非流暢性失語（PNFAまたは naPPA）
【症例１】
「言葉が出ない，しゃべりにくい」などを主訴に
当院神経科を受診した右利きの７５歳女性．地元の県
立高校卒業後は事務職に従事し結婚後は専業主婦を
していた．２年前より「て」「に」「を」「は」を間
違うようになった．修飾語が出てこず，話すスピー
ドがゆっくりとなり，片言みたいに話すようになっ
た．前医では「精神疾患」が疑われていた．神経学
的所見としては，前頭葉徴候として palmomental
reflex が陽性であった以外にはとくに異常は認めら
れなかった．一貫性のない変動をともなう構音の歪
み，助詞の脱落，文法の粗略化，発話速度の低下，
音韻の連結不良がみられ，間断的，努力性でためら
いのある発語を認めた．呼称や単語の理解は良好で

表１ 原発性進行性失語（PPA）の分類５）
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あった．HDS―R やMMSEはいずれも３０／３０であっ
たが，Frontal Assessment Battery（FAB）は１２／１８と
低値を認め前頭葉機能障害が示唆された．SLTA
では「語の列挙」，「文の復唱」，「仮名の書き取り」
で失点を認めた．言葉の意味理解は保たれているも
のの，書き取り，復唱といった表出の面での障害が
みられた．また，復唱は単語レベルでは問題なく，
モーラ数の多くなる文章での失点が顕著であった．
頭部MRI では Voxel―based Specific Regional analy-
sis system for Alzheimer’s Disease（VSRAD）は Z
―score が０．５で海馬の萎縮は認められなかったが，
左優位にシルビウス裂周囲の萎縮を認めた（図１A）．
脳血流 SPECTでは前頭葉～側頭葉にかけて左優位
の血流低下を認めた（図１B―D）．
本例は中核症状として失文法，発語失行を認め，

支持的項目も満たすことから診断基準（表１）より
典型的な PNFAと考えられた．PNFAは PPAの
亜型の１つで，発語失行や失文法を中核症状とする
非流暢性の失語が緩徐に進行する変性疾患である８）．
これまでの定義に含まれていた音韻性錯語（LPA
に特徴的な症状）や失名辞（失語症全般にみられ非
特異的な症状）は２０１１年のGorno―Tempini らの基

準では除外されている．失文法は機能語（前置詞や
接続詞など統語的関係を示す語）の省略や誤用を指
し，発語失行とは発話運動プランニングやプログラ
ミングの障害により努力性の発話，発話速度の低下，
構音の歪みが生じることである．障害の変動（間違
うタイミングや間違い方に一貫性がない）をともな
う点が構音障害とは異なる．また単語理解が保存さ
れる点で SDとは異なり，文レベルの理解障害も文
法的に複雑な場合に認められる点が LPAとは異な
る．神経画像的には左大脳半球の中前頭回，中心前
回，島前部，補足運動野の萎縮や機能低下が認めら
れる．PNFAの背景病理としてはFTLD―Tau（大
脳皮質基底核変性症，進行性核上性麻痺，Pick 病
など），次いでFTLD―TDPが多いと報告されてい
る７）．PNFAの臨床経過の特徴としては，病状の進
行にともない，筋強剛，無動，振戦のような錐体外
路徴候を呈したり，脱抑制など社会行動上の問題が
顕在化することが挙げられる．

２．意味性認知症（SDまたは svPPA）
【症例２】
「言葉が出ない，言葉の意味がわからない」など

図１ 症例１（PNFA）の画像所見（MRI，SPECT）
Ａ：頭部MRI では左優位のシルビウス裂周囲の萎縮を認める．
Ｂ：脳血流SPECTでは左前頭葉～側頭葉の血流低下あり．
Ｃ：eZIS（easy Z―score Imaging System）では左優位の前頭葉血流低下あり．
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を主訴に当科を受診した右利きの６４歳女性．短大を
卒業後，事務職をしていたが現在は専業主婦をして
いる．１年ほど前より，頭の中ではわかっているの
に名前が思いつかず，「あれ」，「それ」などの言葉
をよく使うようになった．身内や親しい友人の名前
はわかるが会う機会の少ない人の名前が出てこなく
なった．言葉の意味がよく理解できず，「○○って
何？」と聞き返すことがしばしば認められた．前医
では「異常なし」，「AD」などと診断されていた．
神経学的所見は前頭葉徴候として palmomental

reflex が陽性であったが，錐体外路徴候，失行，失
認は認められなかった．礼節は保たれ，Pick 病の
ような脱抑制はみられなかった．自発語は流暢で失
文法，音韻性錯語はなく，単語や文章の復唱も良好
であった．呼称障害に関しては，たとえば「懐中電
灯」の名前がいえず，「カメラ」と答えた（語性錯
語）．語頭音によるヒントでも（「か」，「い」，「ちゅ」，
「う」，と順番に述べていっても）改善効果はなく，
あたかも初めて耳にするような素振りを示した．逆
に複数ある物品から「懐中電灯」を選ぶこともでき
なかった．「海老」を「かいろう」，「春日」を「は
るひ」と回答した（類音的錯読）．「敬礼」のジェス
チャーは言葉の意味がわからずできなかったが，模
倣は可能であった．「猿も木から落ちる」などの比
喩的表現や慣用句がわからず，ことわざの補完現象
も消失していた（「猿も木から，といえば？」とい
う質問に「落ちる」と答えられなかった）．一方で
昨日の出来事などのエピソード記憶は比較的保たれ
ていた．
HDS―R は２２／３０で遅延再生，語想起で失点を認

めた．MMSEは２６／３０で遅延再生以外に鉛筆の呼称
ができなかった．FABは１１／１８と低値を認め前頭葉
機能障害が示唆された．SLTAでは「呼称」，「語
の列挙」，「漢字での書字」で失点を認めた（「仮名」
は満点であった）．とくに呼称での失点が顕著であ
り，単語レベルでの喚語困難，意味理解の障害が示
唆された．頭部MRI では側頭葉前方に限局した葉
性萎縮を認め（図２A），海馬の萎縮を示すVSRAD
は Z―score が３．２６と高値であった（図２B）．脳血
流 SPECTでは側頭葉下前方部に限局した左優位の
血流低下を認めた（図２C）．
本例は呼称能力低下，語義理解障害といった中核

症状に加え，支持的項目も満たすことから典型的な
SDと考えられた．SDは PPAの亜型の１つで，名
詞に特徴的な喚語困難および語の理解障害を中核症

状とする流暢性の失語が緩徐に進行する変性疾患で
ある９）．PNFAとは違い発話は流暢で，音の歪みも
なく，復唱や文法にも問題はない．SDでは単語に
関する意味的側面の情報の喪失（語義失語），喚語困
難，呼称障害が顕著であり，時に語性錯誤を認める．
呼称障害に関しては語頭音による改善効果はみられ
ず，想起と再認の双方向性の障害（two way anomia）
を認める．また，特徴的な読み方をする類音的錯読
を認め，その他の認知症（たとえばADなど）では
重度でも保たれる補完現象が消失する．表音文字で
音と文字が一対一に対応する仮名は保たれ，表意文
字で意味によって読みが変わる漢字が障害されやす
い特徴を認める．神経画像的には，脳内のさまざま
な領域に分散して保存されている意味記憶情報をつ
なぐ意味中枢である側頭葉前方（側頭極）の萎縮，
血流低下を認める．SDの背景病理としては多くの
症例がFTLD―TDPで，次いで Pick 病，ADが多
いと報告されている７）．SDの臨床経過の特徴とし
ては，意味記憶障害の範囲が拡大することにより発
話が少なくなり，常同行為，脱抑制といった社会行
動上の問題も顕在化することが挙げられる．

３．Logopenic 型原発性進行性失語（LPAまたは
lvPPA）

【症例３】
「言葉が出ない」を主訴に当科を受診した右利き
の６９歳男性．農協で配送業をしていたが現在は無職
である．１年ほど前より，言葉が出にくくなり，
「あれ」，「それ」などの指示代名詞をよく使うよう
になった．日常生活には大きな支障はなく，運転も
できていた．前医では海馬の萎縮を指摘されAD
と診断されていた．神経学的には特記すべき異常は
認められなかった．診察には協力的で，礼節も保た
れていた．自発話は流暢で，失文法，構音の歪みは
みられなかった．言葉数が少ないが，音韻性の錯語
は目立たなかった．単語の復唱は良好だが，「みん
なで，力を合わせて，綱を引きます」といった字数
の多くなる文章の復唱は困難であった．呼称障害が
顕著で「あれ」「それ」などの言葉を頻繁に使用し，
喚語困難による発話停滞を認めた．呼称では「時
計」を言えなかったが，物品の中から「時計」を選
ぶことは可能で，意味理解は良好であった．
MMSEは１７／３０と低値であった．特徴的な点とし
ては「桜」，「猫」，「電車」の即時再生ができず，６
回繰り返して何とか記憶できた．一方で３単語の遅
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ま と め

延再生は良好であった．単語の復唱は可能であった
が，文の復唱はできなかった．
頭部MRI では海馬の軽度萎縮（VSRAD Z―score

１．６９）を認め，左優位の頭頂部の萎縮を認めた（図
３A）．脳血流 SPECTでは左優位に側頭葉～頭頂
葉後方部での著明な血流低下を認め，後部帯状回に
も血流低下を認めた（図３B）．
本例は語想起障害，短文復唱障害といった中核症

状に加え，支持的項目も満たすことから LPAと考
えられた．LPAは PPAの亜型の１つで，自発話お
よび呼称における喚語障害と文・句の復唱障害を中
核症状とする流暢性の失語が緩徐に進行する変性疾
患であり，PNFA，SDに加わる第３の PPAとし
て２００４年に Gorno―Tempini らにより提唱された１０）．
自発話は喚語困難のため速度が遅くしばしばポーズ
が入るが PNFAのような失文法はない．呼称障害

は SDほど重症ではなく，音韻論的性質の誤りを認
める．単語理解は良好で単語の復唱は良好である一
方で，文や句レベルでの復唱障害が特徴的である．
神経画像的にはシルビウス裂周囲後方（後部側頭葉，
縁上回，角回）における萎縮，血流低下を認める．
LPAの背景病理としてはADが多いと報告されて
いるがFTLDなどその他の病理基盤の報告もある７）．
LPAの臨床経過の特徴としてはADを反映し記憶
障害が進行していくことが挙げられる．本例も後部
帯状回での血流低下を認めており，背景病理として
ADの可能性が示唆された．

PPAの３亜型（PNFA，SD，LPA）の分類，診
断に関して自験例を提示して概説した．いずれの症

図２ 症例２（SD）の画像所見（MRI，VSRAD advance，SPECT）
Ａ：頭部MRI では左優位の側頭前方の萎縮を認める．
Ｂ：VSRADでは Z score３．２６と高値を示している．
Ｃ：脳血流SPECT eZIS では左優位の側頭様前方の限局した血流低下あり．前頭葉にも軽度血流

低下を認めている．
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臨床診断 SD PNFA LPA
年齢・性別 64 女 54 男 66 女 75 女 69 男 71 男 75 女 71 男 56 女 69 男
前医の診断 正常 AD AD 心因性 AD PNFA 失語 正常 心因性 AD
診断まで 1年 1年 1年 2年 2年 3年 1年 3年 3年 3年
VSRAD 3.26 2.71 3.4 0.54 5.46 1.97 1.24 2.59 1.68
HDS-R 22 17 14 30 25 26 26 19 24 11
MMSE 26 27 20 30 29 17

例も「言葉が出ない」を主訴としていたが，その臨
床像は病型によって大きく異なる．PPA自体はそ
れほど多い疾患ではないが，２００７年に物忘れ外来を
開設してからこれまで当院では１０例経験している

（表２）．その多くの症例が，海馬の萎縮（VSRAD
の数値が高い）や遅延再生での失点からADと診
断されていたり，また精神的な要因と診断されてお
り，失語が見逃されていた（PPAの診断に至るま

図３ 症例３（LPA）の画像所見（MRI，SPECT）
Ａ：頭部MRI では両側海馬に軽度萎縮あり（左右差なし）．左優位の頭頂部の萎縮あり．
Ｂ：脳SPECT eZIS では左優位に側頭葉～頭頂葉後方部での血流低下を認めている．また後部帯

状回にも血流低下を認めている．

表２ 国立病院機構兵庫中央病院で経験した原発性進行性失語の１０例
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でには発症してから平均で２年間の時間が経過して
いた）．認知症における神経心理学的検査として失
行，失認以外に失語にも注意を向ける必要があると
考える．
スクリーニング検査として行われるHDS―R，
MMSEは内容が言語性検査に偏っているため，失
語症ではその解釈には十分な注意が必要である．
PNFAの初期では自験例では満点だったように
HDS―R，MMSEの点数が失語症の程度を正確に反
映していない場合がある．SDでは言葉の意味理解
障害のため，質問の内容がわからず失点してしまう
場合もある．逆にいえばこれらの検査をうまく使用
することで失語の分類，評価，診断を行うことも可
能である．たとえば SDの自験例でMMSEの点数
はそれほど低くはないのにもかかわらず「鉛筆」の
呼称ができなかったのは通常のADとしては考え
にくい結果である．実際の点数，失点のパターン，
言語症状との間に乖離がある場合は背景に失語症の
存在も考えるべきである．
PPAは，その初期には保たれているエピソード
記憶を活用することで各亜型に応じたリハビリテー
ションによる言語機能の維持，学習が可能なことが
ある１１）．そのためより早期の段階での診断が，言語
リハビリテーションの導入や精神面も含めたケアを
行っていく上で非常に重要であると考える．

謝辞：本論文の執筆にあたり，言語・認知機能検査
をしていただいた言語療法士の長谷川健吾先生，臨床
心理士の大崎香扶里先生，また多くのアドバイスをい
ただいた，リハビリテーション科医長 山崎浩先生に
深謝いたします．

著者の利益相反：本論文発表内容に関連して申告な
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PrimaryProgressiveAphasia :

Classification，DiagnosisandClinicalCourse

KatsuyaNishidaand ItaruFunakawa

Abstract

Primaryprogressiveaphasia (PPA) isaclinical syndromecharacterizedbygraduallyprogressive language and speechdis-

turbances. PPA is classified into three subtypes on the basis of specific language profiles : progressive nonfluent aphasia

(PNFA), semantic dementia (SD), and logopenic progressive aphasia (LPA). The main symptoms of these three conditions

are agrammatism in language production and effortful speech in PNFA, anomia and single-word comprehension deficits in

SD, andword-retrieval and sentence-repetitiondeficits inLPA.Diagnosis of PPA at an early stage is considered very impor-

tant for language rehabilitation and care. In this paper,by referring to our cases, the classification and diagnosis of PPAwere

discussed.
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