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A.研究目的 

 JALPACレジストリは中野班長の際にタウオ

パシー関連疾患のレジストリとして，レジスト

リが開始した．現在，登録症例数は 300症例に

達している．BSN変異遺伝子は矢部らにより報

告されたタウオパシーの一つで，剖検により３

および４リピートタウオパシーとされ，Bassoon 

proteinopathyと蓄積タンパク質の内容（３，お

よび，っｍ４タウオパシー）から称されてい

る．数年前に，JALPACでの遺伝子研究担当で

ある池内班員より当科の登録症例に４症例の

BAN遺伝子変異症例が明らかとされた．当方登

録例の 14.3％を BSN遺伝子変異症例が占める事

から，自験例の臨床像のまとめと剖検の機会を

１症例で得たため，貴重な症例と考え報告す

る．  

 

 

B.研究方法 

池内班員より BSN遺伝子変異が確認された

JALPAC登録症例について後方視的に臨床像を

検討した． 

剖検例の１例が BSN遺伝子変異例であったた

め通常通り，病理学的検討，及び蓄積タンパク

質の解析を行った．  

(倫理面への配慮) 

後方視的検討であり，対象症例はすでに

JALPAC登録時に説明と同意を得ている．個人

情報の漏洩がないように最新の注意を払い，臨

床情報を検討した． 

 

C.研究結果 

１．４症例の BAN遺伝子変異例の臨床像： 

１）発症年齢，性差：平均 61.5歳（54-71歳），

男女比 1：1 

研究要旨 

 神経変性班のタウ関連疾患レジストリである JALPAC 登録症例から，本邦で報告された Bassoon 

proteinopathy に該当する４症例が遺伝子診断で同定された．貴重な症例であるため，臨床像につい

て報告した．さらに，１例は剖検の機会を得ることができたため，本邦２症例目として報告した．

Bassoon proteinopathyは当方の JALPAC登録 28症例中 4症例（14.3％）と比較的頻度が高く，我

が国のタウオパシー症例には多くの BSN 遺伝子変異例が存在する可能性も示唆された．なお，当方

剖検例は既報告と異なり蓄積タンパク質は４リピートタウであった．既報告は老齢症例であったこと

により，アルツハイマー病変の混在が示唆される．本例は老人性変化が年齢相応程度であり，非常に

軽微であったため，ほぼ純粋な BSN 遺伝子変異例の剖検例と思われる．Bassoon proteinopathy が

が，４リピートタウパシーであるか否かの結論については，今後の症例の蓄積が重要と思われた． 
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２） 初発症状：認知機能低下（1名），一側上肢

の運動障害と構音障害（１例），歩行障害と転倒

（1例），易怒性と眼球運動障害，ついで易転倒

性（１例） 

３）臨床診断：PSP-PNFA（1例），PSP-RS（2

例），PSP-P（１例）で，いずれも進行性核上性

麻痺スペクトラムを示していた． 

４）4症例の臨床像，画像のまとめ： 

臨床症状，画像所見のまとめを表に示す． 

残念なことに，臨床診断のための一時入院例

なども含まれ，長期間の臨床像をすべての症例

で観察することはかなわなかった． 

 

２）剖検例について（症例４） 

①臨床像： 剖検例の BSN遺伝子変異は

p.Arg1145Glnであった．63歳時に性格変化と

読書がしにくいことで発症した．その後、垂直

眼球運動障害，易転倒性，L-dopaへの反応性が

乏しい事により，某病院で PSP と診断された．

病状が悪化することにより，また，JALPACの

事を患者会などで聞き，71歳時に当方に転院し

た．来院時，臨床像から PSP-RSと診断し，

JALPACに登録した．小脳性言語をみとめ，歩

行は wide-basedで，易転倒性であった．来院１

年後に嚥下機能低下の増悪を認め，胃瘻を造設

 症例 1 症例 2 症例 3 症例 4 陽性率 

臨床診断 PSP-PNFA PSP-RS PSP-P PSP-RS  

認知機能障害 あり なし なし あり 50％ 

固縮 なし あり あり なし 50％ 

眼球運動障害 評価困難 あり あり あり 75～100％ 

易転倒性 (年数) 4年後 3年後 3年後 2年後 平均 3年 

前頭葉徴候 あり あり あり あり 100％ 

画像所見      

中脳被蓋萎縮 あり なし あり あり 75％ 

Hot cross bun sign なし なし なし あり 25％ 

DAT scan 低下 正常 低下 低下 75％ 

MIBG心筋シンチ 低下 正常 正常 正常 25％ 

前頭葉脳血流低下 なし なし なし あり 25％ 
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した．同時期に，歩行障害の増悪あり，臥床状

態となった．75歳時に死亡された．既往歴：62

歳時に悪性リンパ腫と診断され治療を受け，そ

の後，治癒とされた．家族歴：父母とも癌によ

り死亡．生活歴には特記することなし． 

臨床経過でMR画像では中脳被蓋の萎縮，前

頭葉，側頭葉萎縮の進行性増悪，なお，転院当

時から hot cross buns徴候を認めた．脳血流シ

ンチグラムでは前頭葉，側頭葉で血流低下を認

めた．嚥下機能検査では唾液の著明な貯留を認

め，MSA様の所見とされた． 

以上から，臨床診断の基本像は PSP-RSであ

るが，小脳性言語，失調性歩行がみられたこ

と，MRI画像で橋に hot cross buns徴候を認め

たことからMSAの病像も加味しているものと推

察した． 

②病理所見：脳重は 1280ｇでマクロ所見として

は前頭葉・側頭葉の萎縮と中脳被蓋の萎縮を認

めた． 

 組織学的には基底核，およびその近傍，皮質

下に tuft shape アストログリアを多数認めた．

coild body, threadは PSPとして問題のない程度

認め，globose型神経原線維変化も散在して観察

された．病理学診断は PSPであった．しかし，

通常の PSPとの相違点として，小脳歯状核のグ

ルモース変性が高度であったこと，橋縦走線維

の脱落，グリオーシスを認めた点が挙げられ

た．なお，老年変化は正常範囲で病的な病変と

は診断しなかった． 

 免疫染色，免疫電顕像，タンパク電気泳動か

らは４リピートタウのみ認められ，本剖検例は

４リピートタウオパシーと確定診断した． 

 

D.考察 

自験例からみた BSN遺伝子変異例の特徴は基

本的には PSP様の臨床像をとるが，何かしらの

相違点―剖検例では小脳病変の要素が通常の

PSPより目立つことなどがあり，臨床的な確定

診断に疑問が生じた症例が多かった．そのた

め，当院へ精査のみで来院した症例が含まれて

おり，経過を見ることが能わなかったことが悔

やまれる． 

既報告例と病理像やタウの組成が異なったこ

との要因としては，老齢変化が自験例ではほぼ

皆無であり，既報告でみられた老年変化による

タウ組成の変動がなかった可能性がある．この

証明については BSN遺伝子変異症例の積み重ね

が必要と思われた． 

 

E.結論 

 JALPACレジストリの成果として BSN遺伝子

変異例が比較的我が国で多い可能性が示され

た．剖検例は既報告とことなり４リピートタウ

オパシーであったことに関しては，老齢変化に

よる修飾が自験例ではなかったことによると推

察できる．しかし，結論は症例の積み重ねをも

って論じたい．  
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