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研究要旨（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） 

本研究は、プリオン病のサーベイランス、プリオン蛋白遺伝子解析・髄液検査・画像診断の提供、

感染予防に関する調査と研究をより効率よくかつ安定して遂行するために平成 22 (2010) 年から

続いている事業である。プリオン病のサーベイランスによる疫学調査は指定難病の臨床調査個人

票ルート、感染症届出ルート、遺伝子・髄液検査ルートの三つが確立しており、日本全国を 10 ブ

ロックに分け、各ブロックに地区サーベイランス委員を配置し迅速な調査を行うと共に、それぞれ

遺伝子検査、髄液検査、画像検査、電気生理検査、病理検査、脳神経外科、倫理問題を担当する専

門委員を加えて年 2 回の定期委員会を開催している。平成 11 (1999) 年 4 月 1 日から令和 5 (2023) 

年 2 月までの時点で 93 例の硬膜移植後クロイツフェルト・ヤコブ病(CJD)を含む 4714 例がプリ

オン病と認定され最新の疫学像が明らかにされた。変異型 CJD は 2004 年度の 1 例のみでその後

は発生していない。孤発性 CJD の髄液中バイオマーカーの検出感度は、次世代 RT-QuIC 法で感

度 74.3%、特異度 100%であった。医療を介する感染の予防について、インシデント委員会によれ

ば令和 4 年度にインシデント事案が 2 例あり Web 調査を進めるとともに、過去の事例のフォロー

アップを継続した。インシデント事案とはみなされなかったものの、ある大学の解剖実習用の遺体

を RT-QuIC で調べたところ、1 体に異常プリオンの存在が認められた。これらの成果等は、プリ

オン病及び遅発性ウイルス感染症に関する調査研究班との合同班会議終了後に開催されたプリオ

ン病のサーベイランスと感染対策に関する全国担当者会議にて直ぐに報告されその周知徹底を計

った。

従来から、プリオン病の治験等の臨床研究のためのオールジャパンのコンソーシアム JACOP 

(Japanese Consortium of Prion Disease)の自然歴研究と連携してきたが、令和 4 年度は、サーベ

イランス調査と JACOP による自然歴調査の同意の同時取得システム [平成 29 (2017）年 4 月開

始] の運用を継続し改良を重ねた。調査票は主治医から電子メール添付の方式でパスワードを付け

て事務局に送付される。自然歴調査の登録数は順調に増加し、令和 5 (2023) 年 3 月末までに総数

1911 件に達した。今後は、調査の継続、登録症例の分析、転院等による調査中断への対応策を進

める。

A.研究目的

本研究の主な目的は、発症頻度は極めてまれで

はあるが発症機序不明の致死性感染症であるプリ

オン病に対して、その克服を目指して、①わが国に

おけるプリオン病の発生状況や、新たな医原性プ

リオン病の出現を監視し、②早期診断に必要な診

断方法の開発や患者・家族等に対する心理カウン

セリング等の支援を提供することにより、診断の

みならず、社会的側面もサポートし、③プリオン対

応の滅菌法を含め、感染予防対策を研究し指針を

作成しその普及を計り、④手術後にプリオン病で

あることが判明した事例を調査して、器具等を介

したプリオン病の二次感染対策を講じるとともに

リスク保有可能性者のフォローアップを行い、⑤

現在開発が進むプリオン病治療薬・予防薬の全国

規模の治験などの臨床研究に向けてサポート体制

を構築することである。

そのために、全例のサーベイランスという疫学

的研究を通じて疾患の実態と現状の把握に努め、

遺伝子検査技術、髄液検査技術、画像読影の改良、

新規の診断技術の開発を推進し、プリオン病の臨

床研究コンソーシアム JACOP と連携・協力して各

プリオン病の病型における自然歴を解明する。こ

れは、国民の健康と安全のためプリオン病を克服

するには必須の研究であり、平成 11 (1999) 年から

わが国独特のシステムとして継続・発展してきた

ものである。 

とくに牛海綿状脳症からの感染である変異型

CJD、わが国で多発した医原性である硬膜移植後

CJD を念頭に、研究班内にサーベイランス委員会

を組織し全国都道府県のプリオン病担当専門医と

協力してサーベイランスを遂行する。二次感染の

可能性のある事例についてはインシデント委員会

を組織して、実地調査・検討・予防対策・フォロー

アップを行う。さらに全体を通じて、患者や家族の

抱えている問題点を明確にし、医療・介護と心理ケ
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アの両面からの支援も推進する。

臨床の側面からは、各病型や個々の症例の臨床

的問題や特異な点、新しい知見を検証することに

より、病態に関する情報をより正確かつ、患者や家

族に有用なものとし診療に寄与する。また、脳外科

手術を介した二次感染予防対策として、インシデ

ント委員会がサーベイランス委員会と協力して迅

速に調査を行い、早期に感染拡大予防対策を講じ

る。このために、感染予防ガイドラインを作成・改

訂し医療関係者と一般国民の双方への啓発も積極

的に進める。

JACOPでの自然歴調査に登録される症例数を増

加させ、できるだけ早く調査を行うために、平成

28年度に準備を開始し平成29年度に運用を開始し

た自然歴調査とサーベイランス研究を一体化した

システムを令和4 (2022) 年度も継続し、問題点を

整理・修正して発展を目指す。この一体化事業に

より、プリオン病発症時に、主治医が暫定的な診

断を行い、ほぼ確実例もしくは疑い例については

すぐに患者・家族に研究・調査の説明をして、サ

ーベイランスと自然歴調査の両者に対する同意を

得て登録と同時に自然歴調査を開始する。運用開

始後、自然歴調査の登録数の統計を行い、本シス

テムの効果を検討する。また、上記調査の調査票

はデジタル化され、クラウド上のデータベースに

アップロードすることにより、サーベイランス委

員会での検討を、これまでの紙に印刷された資料

によるものから、タブレット等による討議へ転換

することが可能となった。令和4年度もタブレッ

トによる委員会討議の運営を実際に行い、改善を

進めるとともに、早期診断に向けて、現行の孤発

性プリオン病の診断基準についても検討する。

B.研究方法

全国を10のブロックに分けて各々地区サーベイ

ランス委員を配置し、脳神経外科、遺伝子検索、

髄液検査、画像検査、電気生理検査、病理検査、

倫理問題の担当者からなる専門委員を加えてサー

ベイランス委員会を組織し、各都道府県のプリオ

ン病担当専門医と協力して全例調査を目指してい

る。東北大学ではプリオン蛋白質遺伝子検索と病

理検索、徳島大学ではMRI画像読影解析、長崎大

学では髄液中14-3-3蛋白質・タウ蛋白質の測定、

real time Quaking-Induced Conversion (RT-

QuIC)法による髄液中の異常プリオン蛋白質の検

出法、国立精神・神経医療研究センターと東京都

健康長寿医療センターでは病理検索などの診断支

援を積極的に提供し、感度・特異度の解析も行っ

た。感染予防に関しては、カウンセリング専門家

を含むインシデント委員会を組織して、各インシ

デントの評価を行い、新たな事例に対する対策と

リスク保有可能性者のフォローを行った。

（倫理面への配慮） 

臨床研究に際しては、それぞれの疾患の患者や

家族からは必ずインフォームド・コンセントを得

て個人情報の安全守秘を計る。サーベイランスに

ついては委員長の所属施設である国立精神・神経

医療研究センターの倫理審査委員会によって認可

されている。 

C.研究結果

平成 11 (1999) 年 4 月より令和 5 (2023) 年 2 月

までに 6936 人の情報を取得し、4714 人をプリオ

ン病と認定し、詳細な検討を行い、本邦におけるプ

リオン病の実態を明らかにした。

山田正仁主任研究者は、研究全体の統括に加え、

通常は高齢者に発症する非遺伝性 Aβ型脳アミロ

イドアンギオパチー(CAA)の発症機序としての医

原性伝播の可能性について、33 例の早期発症例

(27-53 歳)を文献的に調べ、26 例が小児期に中枢神

経系疾患に罹患し、そのうち 21 例が脳外科手術を

受け、うち 7 例が屍体由来硬膜移植を受けていた

こと、中枢神経疾患に罹患のない 7 例中 5 例では

小児期に血管腫等の非中枢神経病変に対する凍結

乾燥硬膜を用いた塞栓術（n = 4）や心臓手術で硬

膜移植（n = 1）を受けていたことから、Aβ seeds

に汚染された屍体由来硬膜や手術器具等によって

Aβ病理が伝播し約 25 年以上の潜伏期間を経て

CAA 関連脳内出血等を発症している可能性を報告

した。（医原性 CAA）

水澤英洋研究分担者は研究班事務局の運営を行

うと共に、サーベイランス委員長としてサーベイ

ランス調査・自然歴調査を遂行、インシデント委員

会と連携して感染予防事業も進めた。委員会にて

診断基準の改定を審議し、調査票の改訂方針を決

定、自動診断基準算定システムの検討を開始し、前

年度に作成された算定システムについて、これま

での委員会検討例を用いて検証した。 

齊藤延人分担研究者の報告では、令和 4 年度は

新規インシデント事案が 2 例あり、いずれもコロ

ナ禍であることから Web による施設調査を行った。
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また、ある大学医学部の解剖実習用遺体について

RT-QuIC 検査を行ったところ 1 例が陽性となった

事例について検討され、二次感染リスクはないと

判断されたが、今後の再発防止に向け、遺体の感染

性情報の事前確認の必要性が確認された。 

髙尾昌樹分担研究者は、令和 4 年度に合計 15 例

のサーベイランス委員会登録例の剖検を行った。

なかには、遠方からの搬送による病理解剖や100歳

を超える症例もみられたが、日本におけるプリオ

ン病の病理解剖の中心となる拠点を整備すること

でプリオン病の病理解剖の増加、すなわち公衆衛

生学的な観点からも国民への貢献ができるもので

あることを報告した。

その中で、生前に脳生検を行い CJD の診断に至

らなかったが、剖検で CJD と診断した１例を経験

し報告した。確実 (definite)例が少ないわが国にお

いては、病理解剖による確定診断を増やすことが、

より正確なサーベイランスにとって重要であるこ

とを報告した。 

北本哲之分担研究者は、令和 3 年 10 月 1 日から

令和 4 年 9 月 30 日までに遺伝子解析した 368 例

について、264 例に変異なく、104 例に変異があっ

たことを報告した。また、MM1 プリオン VV2 プ

リオンの希釈実験をマウスで行い、感染性が証明

されたことから、V180I の感染性の少なさが単に

異常型プリオンのタンパク量の少なさによるもの

ではないとうことを示した。

阿江竜介分担研究者は、サーベイランスのデー

タから、プリオン病の発病者数の年次推移は，諸外

国）では概ね横ばいであるのに対し，わが国では増

加傾向にあることを報告した。新たな検査法の導

入やCJDサーベイランス委員会による診断支援体

制の確立などにより，以前は診断がつかずに死亡

していた進行性認知症が，適切にプリオン病と診

断されるようになったことが症例数増加の主な要

因である可能性を報告した。

金谷泰宏分担研究者は、2011 年度から 2020 年

度までの難病法・治療研究事業及び感染症動向調

査による発生数の変化を解析し、2011 年から 2018

年にかけて報告数が 100 万人対 1.09 から 1.54 と

伸長しているものの、2020 年に 1.17 と大幅に減少

していることを報告した。 

原田雅史分担研究者は、本邦の E200K 症例の

MRI 拡散強調画像(DWI)における病変の特徴を調

査し、孤発性 CJD との識別に寄与する因子を探索

した結果、頭頂葉、前頭葉、尾状核、被殻における

拡散制限の確認が、 E200K と孤発性 CJD 

MM/MV1(+2)型との識別に寄与する可能性を報告

した。 

佐藤克也分担研究者は、各国間の比較を行うた

めに、第 2 世代 QuIC 法を確立する目的で、EU に

おける第 2 世代 QuIC 法により、4153 検体の髄液

検査を行った結果、プリオン病に関して、感度

74.3%, 特異度 100%であったことを報告した。 

村山繁雄分担研究者は、プリオン病病理コアと

して、剖検診断を引き受けること、剖検後の神経病

理診断援助を行うことを継続した。その活動例と

してドイツで COVID-19 罹患後に発症した邦人の

剖検例を報告し、通常のプリオン病との病理学的

差異は見いだせず、今後の検討が必要であると結

論した。 

太組一朗分担研究者は、貸出機器インシデント

可能性事例の当該内視鏡製造販売業者に対して、

ウェブ面談方式により聞き取りを行なった。面談

内容の一部はインシデント委員会においてディス

カッションを行ない、その内容に沿って助言を行

なった。 

矢部一郎分担研究者は、北海道地区のサーベイ

ランスを実施したほかに、北海道地区の孤発性

CJD の環境要因を評価し報告した。都市部で孤発

性CJD罹患率が低く, 地方で高い傾向を認めた.一

次産業, 特に農業や林業従事者で孤発性 CJD 発症

リスクが高かった. 地域や産業による差異の原因

は不明であり，さらなる調査を要することを報告

した。

青木正志分担研究者は東北地区で新規申請され

たプリオン病疑い患者についてのサーベイランス

を行った。令和 4 年度は 29 例で、令和 3 年度の 23

例からやや増えた。平均年齢は 69.7 歳、男性 14 例、

女性 15 例であった。プリオン病を否定できた症例

は 5 例となった。 

小野寺理分担研究者は、新潟・群馬・長野地区に

おいて令和 4 年度は 16例のサーベイランス調査を

行った。その内訳は孤発性 CJD ほぼ確実 8 例、疑

い 2 例、遺伝性 CJD ほぼ確実 3 例、プリオン病否

定 3 例であり、dCJD の発生は認めなかった。 

三條伸夫分担研究者は、プリオン蛋白遺伝子コ

ドン 105 変異による Gerstmann-Sträussler-

Scheinker 病(GSS-P105L)における長期画像変化

を追跡し解析すること目的とし、病初期、進行期に

脳血流 SPECT を 2 回撮像した GSS-P105L 1 症例

の脳血流 SPECT、頭部 MRI の画像変化を比較解
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析した。GSS-P105L における脳血流 SPECT での

血流低下は、PrPScの沈着による神経細胞の変性と

いう病理学的変化を反映している可能性を報告し

た。 

村井弘之分担研究者は、サーベイランス委員会

のデータより、全国で合計 152 例の GSS-P102L 症

例を解析し、Tesar らによる４つの病型への分類は、

本邦では必ずしも当てはまるわけではないと報告

した。 

塚本忠分担研究者は、国立精神・神経医療研究セ

ンターにあるサーベイランス事務局での調査票送

付・返送受付データベースと、自治医科大学疫学担

当のデータベースをもとに、基にサーベイランス

番号 5000 番（2015 年頃発症）以降の未回収調査

票および委員会で検討されていない症例の数を調

べた。その結果、多くのブロックで未検討症例の減

少が認められた。また、サーベイランス委員会のデ

ータをもとに、剖検率を調べた。すべてのプリオン

病の剖検率は 1999 年 29.4%が最大値として、その

後漸減し、2015 年 8.9%%、2016 年 8.6%であった

が、出張剖検や剖検可能施設への搬送などによる

委員会病理専門委員などの努力により 2018 年

14.7%に回復し、2020 年も 12.4%と回復基調にあ

ることを報告した。

田中章景分担研究者は、神奈川・静岡・山梨地区

でプリオン病患者のサーベイランス調査を行い、

令和 4 年の調査症例数は 29 件であり、プリオン病

と認定されたのは 21 例（72.4 ％）、プリオン病が

否定されたのは 7 例（24.1 ％）であった。11 例が

孤発性 CJD、10 例が遺伝性 CJD であり、1 例は

診断保留となった。1 例は、病理解剖所見に基づく

確実例であった。遺伝性 CJD の内訳は 6 例が

V180I 変異、2 例が E200K 変異、2 例が M232R

変異を有していた。 

道勇学分担研究者は、東海地区（愛知県、岐阜県、

三重県）における調査を行い、平成 29 年 4 月から

令和 4 年 9 月までに東海地区からプリオン病サー

ベイランスに登録された症例全例を対象として、

臨床経過、神経学的所見、髄液所見、脳 MRI 所見、

脳波所見、プリオン蛋白質遺伝子解析などを分析

しその結果を報告した。調査依頼を受けたのは 220

例であり、委員会において報告したのは 170 例。

プリオン病と判定されたうち、孤発性 CJD 107 例、

遺伝性 CJD 22 例(V180I 16 例、P105L 1 例、

M232R 変異 3 例、E200K 変異 2 例)であった。 

望月秀樹分担研究者は、近畿地区 (大阪府、兵庫

県、京都府、滋賀県、奈良県、和歌山県) における

プリオン病サーベイランス状況について報告し、

現状での課題について検討した。2015 年 4 月以降

2022 年 10 月末までの近畿ブロックにおけるプリ

オン病サーベイランス状況を報告した。合計525例

の調査依頼があり、378 例(72%)から調査結果の回

答が得られた。また、未回収調査票問題に関しては、

2015～2020 年の回収率 47.1%から 2015～2022 年

は 72.0%と向上していることを報告した。

山下徹分担研究者は、2017 年 10 月から 2022 年

9 月の期間で中国四国地区において当委員会に報

告され、プリオン病と判定されたのは全 89 例、う

ち孤発性 CJD59 例、遺伝性 CJD20 例、獲得性

CJD(硬膜移植後)1 例であった。また診断不明ある

いは他の疾患による保留または否定が 31例であっ

た。遺伝性 CJD の中でも、全国統計に比べて、

V180I の頻度が非常に高いことが特徴であること

を報告した。 

磯部紀子分担研究者は、九州・山口・沖縄在住の

サーベイランスを行った。福岡県症例については

実地調査を行い、その他の県の症例は各県の担当

委員に依頼調査を行った。令和 4 年度においては

プリオン病疑い例90例についてサーベイランス委

員会で報告を行った。孤発性 CJD は確実 1 例、ほ

ぼ確実 28 例、疑い 9 例の 38 例、遺伝性プリオン

病は 5 例（全て V180I）、GSS 11 例（全て P102L ）

であった。診断不明例は 6 例であり、29 例はプリ

オン病は否定的とされ、1 例は保留であったことを

報告した。

黒岩義之研究協力者は、サーベイランス委員会

のデータにおいて、MRI データがそろっている

3264 例の脳波データを解析した。PSD 陽性群では

PSD 陰性群よりも基底核の MRI 高信号率が高い、

すなわち大脳皮質と基底核の両方の高信号率が高

いことが示された。遺伝性 CJD では基底核高信号

の陽性率も PSD 陽性率も同じ傾向（E200K＞

M232R＞V180I）を示した。髄液検査と PSD の相

関では RT-QuIC の陽性率が PSD 陽性率と明確に

相関することを報告した。 

田村智英子研究協力者は、遺伝性プリオン病患

者・家族に対する支援の一環として、発症前遺伝学

検査、着床前診断の現状を整理・考察し、その結果

をサーベイランス委員会で報告した。 

髙橋良輔研究協力者は、望月秀樹分担研究者と

協力して近畿地区のサーベイランス調査を行った。 
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D.考察と結論

本研究班はプリオン病のサーベイランスとイ

ンシデント対策を主目的としており、昨年度に

続き、診断能力の向上、遺伝子検索、バイオマー

カー検査の精度の向上、画像読影技術や感染予

防対策などの面で進展がみられた。特にサーベ

イランス体制は地区担当委員と専門委員から構

成され、最も重要な診断精度の向上が統計学的

にも明らかとなった。ただ、調査未完了例の存在

は課題であり、引き続きその解消をめざして努

力が必要である。JACOP の自然歴調査は、平成

29 (2017) 年度からサーベイランス調査と一体

化されその後順調に進捗している。

また、令和 4 年度の新規インシデント可能性

事案は 2 件であり、フォローアップを継続中で

ある。令和 4 年度末までに上記 2 例以外に 20 例

のインシデント事例が確認されている。このう

ち令和 4 年度末まで 13 事例で 10 年間のフォロ

ーアップ期間が終了しているが、これまでのと

ころ、プリオン病の二次感染事例は確認されて

いない。なお、関係するプリオン病及び遅発性ウ

イルス感染症に関する調査研究班には班長、サ

ーベイランス委員長およびインシデント委員長

が研究分担者として参加すると共に、合同班会

議やプリオン病関連班連絡会議を共同で開催し

連携を進めた。

研究班で得られた最新情報は、すぐさまプリ

オン病のサーベイランスと感染対策に関する全

国担当者会議あるいはホームページなどを通じ

て周知され、適切な診断法、治療・介護法、感染

予防対策の普及に大きく貢献している。また、令

和元-2 年度に日本神経学会、関連学会の協力を

得て発刊・改訂した「プリオン病感染予防ガイド

ライン 2020」について、令和 4 年度はその普及・

啓発を進めた。

国際連携について、国際学会 PRION 2022(独

ゲッティンゲン)が現地開催され本研究班からも

いくつかの報告が行われた。APPS 2022(藤沢)も

現地開催され、同じく、多くの関係者が参加し情

報交換を行うとともに、後述のように論文によ

る学術情報の発信を多数行った。 

E.健康危険情報

令和 2 年 10 月 9 日に厚生労働省宛に健康危険

情報（グレード A）の通報を行ったのを受けて、

令和 3 年 7 月、厚生労働省から各都道府県衛生

主管部宛に『手術器具を介するプリオン病二次

感染予防策の遵守について』の通知が発出され,

手術器具の洗浄滅菌条件に関する製造販売業者

の自己点検や添付文書の改訂などが行われた

（太組一朗分担研究者）。また、大学医学部解剖

実習用遺体の 1例でRT-QuIC陽性が検出された

事例では、厚生労働省難病対策課も含めて web

協議を行い、今回は危険健康情報を出さないが、

今後の再発防止にむけて、献体の感染症情報に

関しては事前に確認する必要がある事が確認さ

れた。また、今後の対応に関しては、日本解剖学

会と連携する必要があるとされた。 
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