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分担研究報告書 

研究課題：プリオン病のサーベイランスと感染予防に関する調査研究 

令和元年北海道地区のプリオン病サーベイランス状況について 

研究分担者：佐々木秀直  北海道大学大学院医学研究院神経内科 

研究協力者：矢部一郎 北海道大学大学院医学研究院神経内科 

研究協力者：岩田育子 北海道大学大学院医学研究院神経内科 

研究協力者：松島理明 北海道大学大学院医学研究院神経内科 

研究協力者：白井慎一 北海道大学大学院医学研究院神経内科 

研究要旨 

平成 31年 1月〜令和元年 12月までの北海道地区におけるプリオン病サーベイランス状

況を報告した。プリオン病が疑われた 14 例のサーベイランスを実施し、孤発性

Creutzfeldt-Jakob病(CJD)ほぼ確実例および疑い例が 7例、遺伝性 CJD 1例、分類不能

で要追跡症例 1例と CJD否定例 5 例であった。遺伝性 CJDは P102L 変異(GSS)1例で

あった。また、脳 MRI拡散強調画像で皮質高信号を呈し、臨床的な診断基準上は大脳皮

質基底核症候群に分類されるが、剖検施行し MM2C-CJD と病理診断した症例を経験し

たので報告した。 

A.研究目的 

北海道地区における Creutzfeldt-

Jakob病（CJD）発症状況と感染予防

の手がかりを得ることを目的に、同地区

での CJDサーベイランス現況を報告す

る。 

B.研究方法 

 北海道地区で指定難病制度下での臨床

調査個人票、プリオン蛋白遺伝子解析

（東北大学）、髄液マーカー検査（長崎

大学）と感染症の予防及び感染症の患者

に対する医療に関する法律（感染症法）

によりCJDが疑われた症例のサーベイラ

ンスを行い、臨床経過、神経学的所見、

髄液所見、脳MRI所見、脳波所見、プリ

オン蛋白遺伝子解析などを調査した。 

（倫理面への配慮） 

患者さんご本人とご家族に説明を行

い、書面にて同意を得た上で調査を行っ

た。 

C.研究結果 

 平成 31年 1月〜令和元年 12月ま

での間に北海道地区で CJDが疑われた

14名のサーベイランスを実施し、孤発

性 CJDほぼ確実例および疑い例が 7名

（男性 1名、女性 6名、平均年齢

74.9±3.3歳）、遺伝性 CJD 1名（P102L
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変異(GSS)1例、男性、63歳）、分類不

能で要追跡の症例 1例(女性、78歳)と

CJD否定例 5例（男性 1名、女性 4

名、65.4±19.3歳）であった。否定例は

自己免疫性脳症、薬剤性パーキンソニズ

ム、てんかん、低酸素あるいは低血糖脳

症、レビー小体型認知症が各 1例であ

った。 

 平成 30年度サーベイランス調査を行

った患者 1名について緩徐進行性の皮

質徴候を主症状とし、プリオン病診断基

準上は否定例だが、平成 31年 4月に死

亡し病理解剖の結果 MM2C-CJD と確

定診断した症例を認めたので報告する。 

【症 例】(当院初診時)88歳男性。 

【家族歴】神経疾患の家族歴なし。 

【既往歴】前立腺癌、高血圧症、脊柱管

狭窄症、睡眠時無呼吸症候群、胃癌の既

往がある。 

【居住歴】北海道で出生し、就職で東京

に移住。60歳から北海道在住。イギリ

ス含め欧州や米国、中米に短期間の渡航

歴がある。 

【現病歴】88歳になった頃より、右手

のふるえを認め、細かい動作が困難にな

った。その 5ヵ月後頃より歩行時のふ

らつきが増悪し、歩行が不安定になっ

た。他院脳MRIで左頭頂葉後頭葉皮質

に広がる DWI高信号病変より、プリオ

ン病が鑑別に挙がったことより当科初

診、2017年 12月精査目的に入院。 

【神経学的所見、検査所見および臨床経

過】初診時、動作緩慢、両上肢姿勢時振

戦、右上肢 Barré徴候陽性、右上肢軽

度歯車様筋強剛、右上腕二頭筋反射亢

進、右膝蓋腱反射亢進、両側複合感覚障

害（2点識別覚、皮膚書字覚低下）、右

上肢優位に指鼻指試験運動分解、手回内

回外運動拙劣、四肢振動覚減弱、右手に

拙劣症、右跛行による不安定歩行を認め

た。MMSE29点、FAB15点と認知機能

に明らかな低下なく、脳脊髄液検査上は

軽度蛋白高値のみでありリン酸化タウ, 

総タウ, 14-3-3蛋白半定量、RT-QUIC

法は全て陰性。入院後リハビリにより

ADL改善傾向となり、ほぼ自立で自宅

退院した。その後大きな変化なく外来経

過観察も、2018年 7月、転倒し当院搬

送、再入院。拙劣症を含む皮質徴候及び

パーキンソニズムの緩徐な進行を認め、

歩容がやや悪化していたがリハビリテー

ションによる改善効果あり、歩行器歩行

が可能となった。MMSEと FABはごく

緩徐に増悪したが年齢を考慮すると正常

と言え、脳脊髄液中のプリオン関連蛋白

は前回と同様の陰性、脳 MRI上の皮質

高信号の範囲、性状ともに変化なし(図

1)。以上の経過からプリオン病は診断基

準上否定的であり、大脳皮質基底核症候

群に合致した。2018年 8月に療養を目

的に転院、9月より右優位の筋緊張亢進

の増悪、10月より喚語困難が出現し、

保続も認めたが、言語理解は保たれた。

2019年 1月にMRI再検し皮質異常信

号の他に軽度の腫脹を伴った(図 1)。2

月より興奮と嚥下困難を呈した。3月よ

り興奮による発声大きいため鎮静を開

始、2019年 4月某日に死亡した。ご家

族の同意を得て剖検を行った。剖検前

に、腰椎穿刺を再度施行し、脳脊髄液中

の 14-3-3, 総 tau蛋白、RT−QUICを提

出したところ、いずれも陽性であった。 
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図 1 脳MRI(拡散強調画像)の経過 

 

 

 肉眼的所見では脳重量は左半脳で

620g、脳の外観の萎縮はほぼ認めなか

った。組織学的所見で、大脳皮質、基底

核、視床など灰白質を中心に、Large 

vacuoleと Small vacuole (spongeform 

changes)を認めた。免疫染色では Large 

vacuole に対応した Perivacuolar PrP 

deposits、spongiform changes が多い

ところでシナプス型の沈着を認めた(図

2, 図 3)。小脳と脳幹は良く保たれ、下

オリーブ核の細胞数 46±7.9と正常範

囲。Western blotでは２型陽性であ

り、遺伝子検査結果と併せて sCJD, 

MM2C(lv+sv)と診断した。 

 

図 2 後頭葉大脳皮質、HE染色 

 

 

 

図 3 後頭葉大脳皮質、3F4染色 

 

 臨床経過中に sCJDの中核症状である

進行性認知症は確認されず、末期まで無

言無動を認めなかった。加えて、経過中

に臨床診断上重要とされる脳波検査上の

PSDも確認されず、脳脊髄液中のプリ

オン関連蛋白検査も死後の髄液で始めて

陽性が確認された。一方で脳 MRIは経

過を通して皮質異常信号を認めていた。

現在のプリオン病診断基準では終末期ま

で否定例に該当するが、最終的に sCJD

と病理診断した貴重な症例であった。こ

の症例は、後に記載するように論文報告

した。 

 

D.考察 

 平成31年〜令和元年の北海道地区での

プリオン病サーベイランスでは孤発性C

JD7名、遺伝性CJD 1名が発症し、前年

の20名よりも大幅に減少が見られた。 

 緩徐進行性の皮質徴候を主症状とし、

プリオン病診断基準上は否定例であり大

脳皮質基底核症候群と診断したが、病理

解剖の結果MM2C-CJDと確定診断した

症例を経験した。大脳皮質基底核症候群

の臨床診断を得ながら、病理診断がsCJ

DであるケースをsCJD-CBSと呼ぶ。オ

ーストラリアCJDレジストリでは全体の

1.8%にあたる9例がsCJD-CBSであっ
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た。病理所見が大脳皮質基底核変性症で

あったCBD-CBSと比べ、sCJD-CBSの

全経過は約5ヶ月と非常に短い。CBD-C

BSの初発症状は拙劣症が最も多く、sCJ

D-CBSでは皮質性感覚障害が多い。全経

過24ヶ月の長期経過例で、死後の14-3-3

蛋白が上昇したsCJD-CBS症例(MV2-CJ

D)の報告がある。拡散強調像における皮

質高信号と、死後脳脊髄液からのプリオ

ン関連蛋白は診断上有用であると考え

る。 

E.結論 

 平成 31年 1月〜令和元年 12月まで

の北海道地区におけるプリオン病サーベ

イランス状況を報告した。CJDが疑わ

れた 14名のサーベイランスを実施し、

孤発性 CJD 7名と、遺伝性 CJD 1名お

よび CJD否定例 5名、分類不能で要追

跡症例 1例であった。脳 MRI拡散強調

画像で皮質高信号を呈したが、臨床経過

より大脳皮質基底核症候群と臨床診断し

た症例を 2018年に報告し、2019年 4

月に死亡しMM2-CJDと確定診断し

た。 
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