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あとがき
バイオマーカーという言葉は流行っている。近年多くの論文で頻繁に用いられてお

り，キーワードとしても挙げられることが多い。狭義のバイオマーカーは，神経疾患で

は髄液あるいは血清における生化学的マーカーを指すが，広義には神経画像，神経生理

学による定量的評価法に対しても使用されている。バイオマーカーの本来の意義は高い

疾患特異性と感度を有する指標として病態の本質を反映することである。高い精度で診

断に寄与するべく診断マーカーに関する研究が進展している。

本号の特集では神経疾患のバイオマーカーが取り上げられ，代表的な変性疾患として

アルツハイマー病，レヴィ小体型認知症，筋萎縮性側索硬化症，免疫性神経疾患として

視神経脊髄炎，そして脳腫瘍として神経膠腫と５つの疾患を対象に，先駆的研究を行っ

ている専門家に執筆いただいた。アルツハイマー病の病理学的特徴はアミロイドとタウ

の蓄積であるが，患者髄液ではアミロイド濃度は低下し，リン酸化タウは上昇する。一

見不思議な印象を受けるが，これはアミロイドは生理的に主に神経細胞で産生され，沈

着により脳から髄液へのクリアランスが低下し，タウは神経変性の程度と相関するため

髄液中で上昇するためとされている。分子イメージング，神経心理検査を組み合わせ

て，アルツハイマー病前段階の軽度認知機能障害の時点でほぼ完全に診断可能との心強

い結論である。血清マーカーは誌面の関係で割愛されているが次回に是非取り上げても

らいたいトピックである。レヴィ小体型認知症では，髄液αシヌクレインの低下が示

唆されている。筋萎縮性側索硬化症では近年話題のTDP-43が髄液で検討され，正常

とのオーバーラップはあるものの患者群で高値を示している。筋萎縮性側索硬化症の診

断マーカーが存在しない現状では非常に期待されるアプローチと思われる。また脳腫瘍

においては腫瘍そのものにアプローチできるために分子マーカーの解析がなされてい

る。

バイオマーカー研究の最終目標の１つは，治療的介入（臨床試験）において最も客観

的な指標として効果を鋭敏に反映するサロゲートマーカーを確立することである。これ

は特に今後行われる神経変性疾患に対する疾患修飾薬の治験において，疾患進行を抑制

しているかを判断する指標として必須ともいえる。疾患の発症に直接関わる特定の分子

をバイオマーカーとするアプローチはその疾患解明の本質に迫り，新規治療の開発に直

結するものであり，さらなる発展が強く期待される。
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