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研究要旨 

 MM2皮質型孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病(sCJD- MM2c)患者の病初期脳波の

特異的な変化を検出することを目的とし、後方視的に脳波、MRI、臨床情報をMM2c群

4例とMM1/classic CJD群4例で比較検討した結果、MM2c群では、発症から平均10.8

ヶ月後の病初期の脳波では、MRI上高信号を認めた皮質に一致した領域の限局性鋭波、

棘徐波複合が出現し、MM1/classic CJD群では平均1.5ヶ月後の病初期の脳波では、M

RI上の皮質高信号領域とは一致しないびまん性の棘徐波複合がPSWCsの出現前の時

期にが出現した。MM2c患者の病初期の脳波における限局性鋭波や棘徐波複合は本症

に特徴的であり、同所見はMM2cの早期診断に有用であることが示唆された。 

A.研究目的 

MM2-皮質型(MM2c)は孤発性クロイツ

フェルト・ヤコブ病(sCJD)の稀な病型

であり、比較的緩徐に進行する認知症を

主体症状とし、一般的に視覚症状や小脳

失調を欠くことを特徴とする1)。多くの

MM2c患者はsCJDの診断基準を満たさ

ず、独立した診断基準が提唱されている
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2)。MM2cは42%の症例で経過中に脳波

上周期性同期性放電(PSWCs)を認める

と報告されているが、病初期に認めるこ

とは稀である3)。本研究は、MM2c患者

の病初期脳波の特異的な変化を検出す

ることを目的とした。 

 

B.研究方法 

2010年4月から2019年3月までに東京

医科歯科大学医学部附属病院に入院し、

sCJDと診断され、複数回脳波を撮像さ

れた患者7例及び、岐阜大学大学医学部

附属病院にてsCJD MM2cと診断され

た1例を対象とした。後方視的に8例のs

CJD患者を検討し、脳波、臨床情報をM

M2c群とMM1/classic CJD群で比較し

た。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究は東京医科歯科大学の倫理委

員会に承認され、ヘルシンキ宣言で定め

られた倫理基準に準拠している。個人情

報は匿名化し厳重に管理している。 

 

C.研究結果 

MM2c群は4例、MM1/classic CJD群は

4例であった。発症年齢の中央値は、M

M2c群では76.0歳(60-83歳)であり、MM

1/classic CJD群では60.5歳(51-74歳)と

有意差はなかった(P=0.19)。発症時点か

ら、初回脳波撮像までの期間の平均はM

M2c群では10.8カ月(4-15カ月)であり、

MM1/classic CJD群では1.5カ月(1-2カ

月)と有意にMM2c群で長かった(P=0.0

3)。認知機能はMini-Mental State Ex

amination(MMSE)または長谷川式認

知症スケール(HDS-R)を用いて行われ

た。MM2c群では、MM1/classic CJD群

と比較し約10カ月施行時期が遅く、両

群で認知機能の低下を認めた(表1)。 

*MM2c群は発症から12か月後、MM1/cla

ssic CJD群は発症から1-2カ月後の所見 

(表1 MM2c群、MM1/classic CJD群の臨

床的特徴) 

 

MM2c患者全例で、病初期(発症後4-16

カ月)の脳波にてMRI上高信号が出現し

た大脳皮質領域(図1C)に一致した領域

に限局性鋭波または棘徐波複合が出現

した(図1A)。一方、MM1/classic CJD群

の病初期(発症後1-2カ月)の脳波では、M

RI上の大脳皮質高信号領域(図2C)とは

一致しないびまん性の棘徐波複合が出

現した(図2A)。これらの波形は、発作性

同期性複合波(PSWC [PSD])の出現前

の時期に出現した。PSWCsは、MM2c

群2名(50%)で進行期(発症後27-58カ月

後)に認め(図1B)、MM1/classic CJD群

3名(75%)で病初期(発症後1-4カ月後)に

出現した(図2B)。初回脳波における基礎

律動の徐波化は、MM2c群3名(75%)に

みられ、MM1/classic CJD群では2名(5

0%)にみられた(表2)。 
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(図1 A：MM2c患者の病初期脳波 B：進

行期脳波 C：病初期MRI) 

(図2 A：MM1患者の病初期脳波 B：進

行期脳波 C：病初期MRI) 

 

 MM2c群全例で限局性の大脳皮質の

高信号域が出現し、基底核や視床には高

信号域は無かった。脳脊髄液検査での総

タウ蛋白はMM2c群1例(25%)で上昇し、

MM1/classic CJD群では全例で上昇し

た。また、14-3-3 蛋白の陽性はMM2c群

3例(75%)で、MM1/classic CJD群では

全例で陽性であった(表2)。 

 

 

 

 

 

(表2 MM2c群、MM1/classic CJD群の検

査所見)  

 

D.考察 

 PSWCはCJDの診断において、感度 6

7%、特異度 86%と報告されている4)。

Lateralised PSWCsは病初期に認め

(図2A)、時に非特異的な基礎律動の徐波

化を伴う。典型的なPSWCsは発症後2-

3カ月後に認めることが一般的である。

CJDでは稀に、鋭波や棘徐波複合など

のてんかん性突発波を病初期脳波で認

めることが報告されているが、MRIの

高信号域と脳波上の焦点は一致してい

ない5)。 

MM2cの臨床的特徴は、比較的緩徐進行

性であり、大脳皮質にMRI DWIで高信

号域を認め、基底核には伴わず、脳脊髄

液検査で14-3-3 蛋白の上昇を認めるこ

となどがある1)。本研究では、発症から

初回脳波撮像までの期間はMM2c群で

平均10.8カ月とMM1/classic CJD群(1.

5カ月)と比較し有意に長かった。 

MM2cの病理所見は、大脳皮質優位に大

型の融合性空胞、グリオーシスや壊死に
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よって、海綿状変性が生じることが特徴

である6)。Baiardらの報告では、6カ月

の経過で死亡したMM2cの剖検例にお

いて海綿状変性及び神経変性は後頭葉

皮質優位に強く、MRI DWIでの高信号

域に一致していた6)。MM2cは病理学的

には、2型異常プリオン蛋白のperivacu

olarな沈着が緩徐に進行するため、臨床

経過も比較的緩徐である。しかし、DW

Iの高信号域は脳の病勢進行の早い病変

を表すとされており、その局所病変が長

期間持続することにより神経活動性が

刺激され、局所的なてんかん原性を獲得

すると考えられる。 

 MM2cの早期診断において、病初期の

脳脊髄液検査では総タウ蛋白や14-3-3 

蛋白の上昇を認めないことがあり7)、本

研究では、MM2c 1例において初回の脳

脊髄液検査(発症10か月後)では14-3-3

蛋白の上昇を認めず、3回目の脳脊髄液

検査(発症28カ月後)で上昇を認めた。ま

た、MM2c全例で病初期にPSWCは認め

ず、2例のみで発症2年後以降に出現し

た(表2)。MM2cの脳波における限局性

鋭波や棘徐波複合は本症に特徴的であ

り、MM2cの早期診断マーカーとして有

用であると考えられる。 

 

E.結論 

MM2c患者において、病初期の脳波にお

ける限局性鋭波や棘徐波複合が特徴的

であり、MM2cの早期診断に有用なマー

カーとなり得る可能性がある。 
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