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令和８年８月 25 日 

国立研究開発法人量子科学技術研究開発機構 

難病「進行性核上性麻痺」で脳内タウ蓄積が速く進む人ほど症状も速く進行することを実証 

～同一患者の追跡で初めて解明、タウ蓄積を抑える治療が症状進行の抑制につながる根拠に～ 

国立研究開発法人量子科学技術研究開発機構（理事長 小安重夫、以下「QST」）量子医科学研究所脳機能

イメージング研究センターの知識柔一実習生（主所属：千葉大学大学院医学研究院脳神経内科学）、遠藤浩信

主幹研究員らは、進行性核上性麻痺（Progressive Supranuclear Palsy: PSP）患者の生体脳に蓄積するタウ

が経時的に増加・拡大する様子を可視化し、脳深部の淡蒼球におけるタウ蓄積の増加量が大きい患者ほど症

状の進行も速いことを世界で初めて示しました。 

PSP は中高年で発症し、転倒しやすさや体の動かしにくさ、眼球運動障害、認知機能障害などが進行する

神経難病です。現在、病気の進行を抑える根本的な治療法はなく、治療薬開発において症状の進行を客観的

に評価できる指標の確立が重要な課題となっています。 

これまで、PSP 患者の死後脳研究により脳内の主要な病理変化としてタウ蓄積が認められることが知られ

ていました。しかし、死後脳では同一患者において時間を追って観察することができないため、タウ蓄積の

量や分布が時間の経過とともにどのように変化し、それが実際の症状の進行とどのように関連しているかは

明らかではありませんでした。近年では、PET（陽電子断層撮像法）により生体脳でもタウ蓄積を可視化でき

るようになり、経時的変化を追跡する試みも行われてきました。しかし、これまでのタウ PET 研究ではタウ

蓄積の経時的な増加を捉えても、それが症状の進行と関連することを示すには至っていませんでした。そこ

で本研究では、QST が独自に開発した高感度タウ PET プローブを用いて、同一の PSP 患者 26 名の初回と約 1

年後の PET 画像を比較し、脳の様々な領域におけるタウ蓄積の経時的変化を解析しました。 

その結果、PSP 患者の大脳基底核、前頭頭頂葉、小脳においてタウ蓄積の経時的な増加や広がりが認めら

れ、PSP で最も典型的かつ頻度の高い病型であるリチャードソン症候群では、大脳基底核の淡蒼球における

タウ蓄積増加量が実際の症状進行の程度と強く相関していることがわかりました。これらの知見は、同一患

者におけるタウ蓄積が進行する速さが PSP の症状の進む速さを規定していることを追跡評価して示したもの

で、タウを標的とした治療でその蓄積を抑えることができれば症状進行の抑制につながりうることを示唆し

ています。さらに、PET を用いたタウ蓄積の経時的評価により、個々の患者の病状進行を客観的に捉えられ

る可能性を示しています。 

【発表のポイント】 

・進行性核上性麻痺（PSP）１）では、脳内に異常なタウタンパク質２)（以下、タウ）が蓄

積しますが、同一の患者を追跡し、タウ蓄積量や分布の経時的変化を高精度に捉え

て、症状の進行との関係を示した研究はありませんでした。

・独自開発のタウPET３）技術で、同一PSP患者を初回と約1年後に評価し、脳深部の淡蒼

球でタウ蓄積の増加が速い患者ほど症状の進行も速いことを、世界で初めて生体脳で

明らかにしました。

・本成果は、タウ蓄積の増加を抑えられれば症状進行も抑えられる可能性を示すもの

で、進行を客観的に捉える画像指標として、タウを標的とする治療薬開発やその薬効

評価への活用が期待されます。
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本研究により、タウ病理と症状進行との関係を時空間的に捉えられるようになり、病態の解明が進むこと

が期待されます。また、本研究で用いた画像評価法は、PSP の病状進行を客観的に評価する新たな指標とな

るだけでなく、タウが関与する他の神経難病や認知症にも応用できる可能性があります。これにより、タウ

を標的とした治療薬の開発や、その効果を評価する臨床試験への活用が期待されます。 

本成果は、神経学分野の国際学術誌「Movement Disorders」に 2026 年９月５日（土）00：00（日本時間）

に掲載されます。 
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補足説明資料：  

 

【研究開発の背景と目的】 

進行性核上性麻痺（PSP）は、脳内に異常なタウが蓄積することで神経細胞の機能が障害されるタウ関連疾

患の一つであり、歩行障害や転倒、眼球運動障害、姿勢保持障害などの運動障害に加え、認知機能障害も生

じる進行性の神経変性疾患です。患者数は人口 10 万人当たり 10～20 人程度と推定される希少疾患ですが、

アルツハイマー病と並び、タウの異常蓄積が病気の発症・進行に深く関わる代表的な疾患として知られてい

ます。アルツハイマー病は症状が年単位でゆっくり進行するのに対し、PSP は数年という比較的短期間で症

状が進行することから、タウが時間とともにどのように広がり、症状の悪化につながるのかを明らかにする

うえで重要なモデル疾患と考えられています。 

現在、病気の進行を抑える根本的な治療法は確立されておらず、新たな治療法の開発が世界的に進められ

ています。そのため、病気がどのように進行するのかを生体内で正確に捉え、治療効果を客観的に評価でき

る指標（バイオマーカー）の確立が重要な課題となっています。 

これまで、PSP 患者の死後脳研究から、淡蒼球や中脳などの脳深部を中心にタウが蓄積することが、PSP の

代表的な病理学的特徴として知られていました。また、近年では PET（陽電子放出断層撮影）を用いること

で、生体脳におけるタウ蓄積を可視化できるようになり、QSTではPSPにおける認知症状とタウ蓄積との関係

を複数報告してきました（2026年 7月プレスリリース）。しかし、死後脳研究およびこれまでのPET研究の多

くは病気の一時点での評価にとどまっていたため、タウ蓄積が時間とともにどのように変化し、その変化が

実際の症状の進行とどのように関係するのかは明らかではありませんでした。そのため、PET を用いてタウ

蓄積の経時的変化を追跡する研究も報告されていますが、これらの研究はタウ蓄積の経時的な増加を示すに

とどまり、その変化が病気の進行や症状の悪化を反映しているかどうかは十分には分かっていませんでした。 

そこで本研究では、QST が開発した脳内のタウを高感度に検出できる PET 薬剤 18F-PM-PBB3（florzolotau

（18F）４））を用いて PSP のタウ蓄積が脳内で時間とともにどのように広がるのかを明らかにするとともに、

その変化と症状の進行との関連を検証しました。 

 

【研究の手法と成果】 

PSP 患者 26名と健常者 10名を対象に、florzolotau(18F)を用いた PET 検査を、初回（ベースライン）と約

1 年後の 2 回実施しました。MRI を用いて設定した脳内 57 カ所の関心領域について、タウ蓄積を画像化する

ための PET 信号のベースライン値および 1 年間の変化量（２回目と初回の値の差）を PSP 患者と健常者の間

で比較する多変量解析を行い、PSP に特徴的なタウ蓄積を示す領域を特定しました。 

ベースラインの解析では、これまでの報告と同様に、主に淡蒼球や中脳などの皮質下領域にタウ蓄積が認

められました（図１左）。一方、経時的変化の解析では、淡蒼球でさらなるタウ蓄積の増加が認められるとと

もに、前頭頭頂葉や小脳白質でも有意に蓄積が増加していることが明らかになりました（図１右）。これによ

り、タウ蓄積が淡蒼球で持続的に増加するとともに大脳皮質や小脳へと広がっていく PSP の病態進行を、生

体脳において可視化できることが示されました。 
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図１ PSP に特徴的なタウ蓄積領域 

 

次に、PSP で最も典型的かつ頻度の高い病型であるリチャードソン症候群に着目し、タウ蓄積の経時変化

と症状進行との関連を調べました。この病型は進行が速いことが知られており、本研究（18 名）においても

1 年間で PSP の重症度を評価する指標である PSP Rating Scale score５）の有意な上昇が認められました。 

解析の結果、淡蒼球におけるタウ蓄積の増加量が症状進行の程度と最も強く相関しており（図２左）、タ

ウ蓄積のスピードが速いほど症状も速く進行することが示されました。さらに、患者ごとのタウ蓄積量と重

症度の推移を解析したところ、淡蒼球のタウ蓄積量は、軽症から重症まで全経過を通じて PSP の症状進行を

一貫して反映していました（図２右）。 
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図２ 淡蒼球におけるタウ蓄積の経時変化と症状進行との関係 

 

本研究により、タウPETによる経時的な画像評価が、PSPの症状進行を客観的に評価できる新たな画像バイ

オマーカーとなる可能性が示されました。また、タウを標的とした治療によってタウ蓄積を抑制することが、

症状進行の抑制につながる可能性を支持する結果であると考えられます。 

 

【今後の展開】 

本研究により、生体脳においてタウ蓄積の進行と症状進行との関係を時空間的に捉えることが可能となり、

これまで十分に把握することが難しかった PSP の病態メカニズムの解明が加速することが見込まれます。今

回の解析では PSP の症状全体の重症度を表す指標を用いて、タウ蓄積の増え方と症状進行との関係を検討し

ました。今後は、より多くの患者さんを長く追跡し、タウ蓄積の増え方が症状全体の進行や治療への反応を

どの程度反映するかを検証するとともに、PSP にみられる多様な症状の変化をより詳しく捉えていくことが

重要です。 

本研究で確立した画像評価法は、PSP の病状進行や治療効果を客観的に評価する指標として、タウを標的

とした新規治療薬の開発や、その有効性を検証する臨床試験への活用が期待できます。さらに、本手法はPSP

にとどまらず、タウが関与する他の神経変性疾患や認知症にも応用可能であり、これらの幅広い疾患の克服

に向けた研究基盤として、診断・治療法の発展に貢献するものと考えられます。 
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【用語の解説】 

1）進行性核上性麻痺（Progressive Supranuclear Palsy: PSP） 

歩行障害、転倒、眼球運動障害、姿勢保持障害などを特徴とする神経変性疾患です。脳内に異常なタウタン
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パク質が蓄積するタウオパチーの一つに分類されます。 

2）タウタンパク質

神経細胞の構造を保つ役割を担うタンパク質です。アルツハイマー病や進行性核上性麻痺（PSP）などの神経

変性疾患では、このタンパク質が異常に変化して凝集し、脳内に蓄積することが知られています。

3）タウ PET

タウ病変に結合する PET 薬剤を投与し、脳内のタウ蓄積を生体内で画像化する検査・研究手法です。

4）florzolotau（18F）（18F-PM-PBB3）

QST が開発したタウ PET 薬剤です。PSP を含む多様なタウ病変を高感度に可視化することが期待されています。

5）PSP Rating Scale score

PSP の重症度を表すスコアです。歩行や眼球運動といった運動機能に加え、思考の柔軟性や記憶などの認知

機能の両方を包括的に評価することで、PSP の全体的な症状の変化を捉えることができます。
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