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  研究要旨 

NIIDが疑われる症例に対し、皮膚生検および遺伝子検査を行い、双方とも陽性で
ある症例を、報告例が少ないとされる小児例を含み蓄積し臨床像を解析した。NII
Dとの鑑別が問題となるFXTASの臨床像を検討し、診断基準作成にあたって、FX
TASの診断基準を参考に検討を行ったうえで、NIID診断基準案を改訂し、学会承認
を受けるため、日本神経学会に提出した。 

 

 
   の両方で感度および特異度を検討した。 

また、NIIDとの鑑別が問題となるFXTASに 
関しては、遺伝性運動失調のコホートに 
おいて、遺伝子検査では診断がついてい 
ない症例について、FMR1遺伝子のpremuta- 
tionの有無についてスクリーニングを行 
いその頻度を検討した。さらに、NIIDの診 
断基準を策定するにあたって、先に指定 
難病として指定され、同様のGGCリピート 
配列の延長が原因となっているFXTASの 
診断基準策定を参考に、今後NIIDの診断 
基準策定に関して必要な課題について 
検討を行った。 
 これらの検討に加え、研究班の班員以 
外からも意見を取り入れた上で、NIIDの 
診断基準および重症度分類を改訂し、診断
基準最終案を作成する。 
 
(倫理面への配慮） 
これらの研究に使用する試料および情報 
の使用については、愛知医科大学医学部 
倫理委員会で承認され、患者または代諾 
者に十分に説明し、文書で同意を得た。 
 
Ｃ．研究結果 
NIIDが疑われる症例に対し、皮膚生検お
よび遺伝子検査を行い、陽性である症例
を蓄積し、その臨床像を解析した。 
臨床情報が詳細に検討可能であり、かつ
皮膚生検と遺伝子検査の双方で陽性であ
った150例のNIID症例について検討し
た。初発症状としてもの忘れを初発に受
診する例が、150例の中で94例と最も多
く、頭部MRI 画像で白質脳症、DWI画像
で皮髄境界に沿った異常高信号領域を10
0%の症例で認め、FAB低下例が83.1%と
高頻度で認められた。筋力低下を主症状
とする筋力低下群では、発症年齢が平均
で27.5才と低い一方で病期の長い症例が 
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Ａ．研究目的 

        NIID患者を、頭部MRI DWI画像、皮 
膚生検さらにNOTCH2NLC遺伝子検査を 
組み合わせることによって、臨床的、病 
理学的、および遺伝子解析により診断、 
蓄積し、臨床像を検討する。その上で、 
類似の臨床像を示す神経変性疾患、特に 
FXTAS(脆弱X随伴振戦／失調症候群)と 
の鑑別について検討し、NIIDの診断基準 
および重症度分類の作成を目指す。  

 
       Ｂ．研究方法  

NIIDが疑われる症例に対し、皮膚生検お 
よびNOTCH2NLC遺伝子検査を行い、双方と 
も陽性である症例を蓄積し臨床像を解析 
した。1例については剖検を施行し、詳細 
に病理所見を検討した。また、報告例の 
少ない小児期に発症したNIID症例につい 
ても検討した。 
これらの解析の結果、高頻度に認められる 
臨床症状および検査所見について、感度 
および特異度を検討した。実臨床の現場 
では、遺伝子検査を希望しない状況も想 
定されるため、皮膚生検所見のみでNIID 
と診断した場合と、皮膚生検と遺伝子検査 
の双方で陽性であればNIIDと診断した場合 
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多く含まれていた。その他群としてまと

めた群では、大半は発熱、頭痛、意識障害

で発症する脳炎様症状が初発症状であっ

た。これらの結果から、個々の症状、検査

結果について、感度、特異度を検討した。

さらに、NIID の診断基準案の診断カテゴ

リーについても、感度特異度を検討した。

これらの結果を元に、班会議を開催し検

討することに加え、班員以外も交えた会

議において、診断基準案の妥当性につい

て議論し、検査項目および診断カテゴリ

ー、重症度分類等に変更を加え、NIID 診

断基準の最終案を作成した。 
 
Ｄ．考察 

多数例での検討の結果、これまでは、NIID

患者は、筋力低下群と物忘れ群で、大多数

を占めると考えられていたが、脳炎様症状

が初発症状となる例が多数存在すること

が明らかとなったため、神経内科領域のみ

ならず、救急医療の領域にも、疾患概念の

啓蒙が必要と考えられた。 

 

Ｅ．結論 

神経核内封入体病の診断基準および重症 

度分類を策定し、臨床の場面で運用する 

とともに、疾患概念を確立し広く啓蒙する 

ことが必要である。 
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