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はじめに

　平成８年の変異型クロイツフェルト・ヤコブ病と牛海綿状脳症（BSE、いわゆる狂牛病）

との関連を指摘した英国政府諮問委員会声明に端を発したいわゆる「狂牛病問題」の発生

に始まり、ヒト乾燥硬膜移植に由来すると考えられるクロイツフェルト・ヤコブ病の発生、

そして、平成 13年９月には牛海綿状脳症（BSE）を発症した牛がわが国においても発見さ

れたことによる「狂牛病問題」が再燃する等、わが国においてもクロイツフェルト・ヤコ

ブ病などのプリオン病に対する関心が高まっている。

　クロイツフェルト・ヤコブ病は、異常プリオンと呼ばれるタンパク質によって伝達され

るヒトのプリオン病であるが、その本態解明を目指す研究の進歩は著しいものがある。

　わが国においては、昭和 51 年に旧厚生省の特定疾患調査研究事業において「スローウイ

ルス感染と難病発症機序に関する研究班」が設置されて以来、現在の「遅発性ウイルス感

染調査研究班」に至るまで、プリオン病等のいわゆる遅発性ウイルス感染が原因と考えら

れていた疾患に関する調査研究が行われてきた。クロイツフェルト・ヤコブ病の研究につ

いても、着実な推進が図られてきている。

　これらの研究の成果を医療の現場に還元し、クロイツフェルト・ヤコブ病の患者に対し

ての適正な医療を提供するため、平成９年２月、「クロイツフェルト・ヤコブ病診療マニュ

アル」が作成され、医療機関等で活用されてきたところであるが、近年のクロイツフェル

ト・ヤコブ病をはじめとしたプリオン病解明の飛躍的な進歩を踏まえ、今般、その内容を

最新の知見に基づいて改訂を行うこととした。

　本改訂マニュアルは、クロイツフェルト・ヤコブ病をはじめとしたプリオン病の治療、

検査、感染因子の滅菌法、感染防御等について現在把握し得る最大限の情報を基に構成さ

れている。

　このマニュアルが、クロイツフェルト・ヤコブ病等に対する診断・治療の向上や医療機

関における院内感染（伝達）防止策の徹底、さらに患者の適正なケアに資されることを期

待する。

平成 14年１月 24日

遅発性ウイルス感染調査研究班
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略　　語

プリオン病に関して

CJD, Creutzfeldt-Jakob disease　クロイツフェルト・ヤコブ病

vCJD, variant form of Creutzfeldt-Jakob disease　バリアント型 CJD

GSS, Gerstmann-Sträussler-Scheinker disease　ゲルストマン・ストロイスラー・シャ

インカー病

FFI, fatal familial insomnia　致死性家族性不眠症

BSE, bovine spongiform encephalopathy　牛海綿状脳症

プリオン蛋白に関して

PrP, prion protein　プリオン蛋白

PrP
Sc

, scrapie form of prion protein　異常型プリオン蛋白

PrP
C
, normal cellular form of prion protein　正常型プリオン蛋白

アミノ酸の略号（Amino acid symbols）

Amino acid Three-letter symbol One-letter symbol Japanese

alanine Ala A アラニン

arginine Arg R アルギニン

asparagine Asn N アスパラギン
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aspartic acid Asp D アスパラギン酸

cysteine Cys C システイン

glutamine Gln Q グルタミン

glutamic acid Glu E グルタミン酸

glycine Gly G グリシン

histidine His H ヒスチジン

isoleucine Ile I イソロイシン

leucine Leu L ロイシン

lysine Lys K リシン

methionine Met M メチオニン

phenylalanine Phe F フェニルアラニン

proline Pro P プロリン

serine Ser S セリン

threonine Thr T トレオニン

tryptophan Trp W トリプトファン

tyrosine Tyr Y チロシン

valine Val V バリン

その他

PSD, periodic synchronous discharges　周期性同期性放電



A．発病初期の脳波。いまだ同期性の放電は認めら
れていないが、基礎律動は障害されており、徐
波化が著明である。

図2 脳波

PSDの経過を示す。

Western blot検査の結果を示している。右の数字は
分子量を示したもので、それぞれ32.5KD、25KD、
16.5KDの分子量である。Western blotのバンドのな
かで、タイピングに役立つのは16.5KDと25KDの間に
存在するバンドである。このバンドは、糖鎖のない
プリオン蛋白の分子量を示し、タイプ1では21KDに
相当し、タイプ2では19KDに相当する。このバンド
の高さの違いによって、異常プリオン蛋白はタイプ1
とタイプ2に分類される。25KD近くの真中のバンド
は、一箇所糖鎖のあるプリオン蛋白であり、この図
では最も量の少ない32.5KD近くの分子量の大きいバ
ンドは2箇所に糖鎖のついたプリオン蛋白である。

図1 異常プリオン蛋白のタイピング

B．典型的な、PSD。基礎律動は制御され、周期的
に、全ての部位で同期的に放電が認められる。

C．末期の脳波。規則的に認められていたPSDの振幅
が低くなり、また頻度も減少している。



MRIのDiffusionが有効である。大脳皮質では、局所的に（すべての頭葉で見られるのではなく、前頭葉の一部）
高信号が認められる。また、基底核にも高信号が認められることが多い。症例は左から、Wild（MM1の古典的
CJD）、200（コドン200の変異のある家族性CJD）、232（コドン232の変異のある家族性CJD）で異常な高信号を
検出している。

図4 vCJDのMRI画像

図3 脳の画像

T2強調画像（a）及び拡散強調（diffusion-weight）画像（b）において、両側の視床の枕（pulvinar）と背内側核
（dorsomedial nuclei）に高信号領域を認める。

Reproduced with permission from the Hong Kong Medical Journal (Kay R, Lau WY, Ng HK, Chan YL, Lyon DJ,
van Hasselt CA.  Variant Creuizfeldt-Jakob disease in Hong Kong.  HKMJ 2001;7:296-8.), Copyright (2001), Hong
Kong Academy of Medicine.



A．孤発性プリオン病の古典型CJD（MM1の症例）。大脳皮質のHE染色。著明な神経細胞脱落とグリオーシスを
認める。

B．Aと同じ症例。プリオン蛋白抗体による免疫染色。異常プリオン蛋白は大脳皮質全体にびまん性に分布して
いる。いわゆる、シナプス型の沈着である。

C．挿入変異を有する症例（168bpの挿入変異）。小脳皮質のプリオン蛋白抗体による免疫染色。小脳皮質の分子
層にあわい斑状の異常プリオン蛋白の沈着が見られる。

D．コドン102の変異のGSS症例。小脳皮質のプリオン蛋白抗体による免疫染色。小脳では分子層と顆粒細胞層に
シナプス型の沈着とともに、大きな斑状の沈着（いわゆるアミロイド斑）が認められる。

E．vCJD症例。HE染色。軽度の海綿状態が見られる。海綿状態に囲まれたアミロイド斑が認められ、これが
Florid Plaqueと呼ばれるものである。

F．vCJD症例。プリオン蛋白抗体による免疫染色。脾臓の中の、リンパ濾胞内で陽性に染まっているのが濾胞樹
状細胞（Follicular Dendritic Cells, FDC）である。

図5 病理
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第1 章　プリオン病について

①概　　念

　プリオン病は新しい概念の感染性疾患であり、プリオン病の理解に役立つよう、まずヒ

トのプリオン病の概念の確立までの歴史を述べる。

　1960 年代のニューギニアで高地民族に多発していた
クールー

kuruという神経疾患の調査が行わ

れ、その疾患が感染によって引き起こされることが明らかにされた。その根拠となったの

は次の二つの報告である。一つは kuru で死亡した患者の脳乳剤をチンパンジーに接種した

ところ、同じ病気が発症したことであり
１）
、他は高地民族の儀式的食人習慣を禁止したとこ

ろ、kuru の発生が終焉したことによる。神経病理学的に kuru と同じような海綿状脳症を

示す
クロイツフェルト・ヤコブ

Creutzfeldt-Jakob病(CJD)や羊の
スクレイピー

Scrapieも同様な病気の可能性が推測され、CJD がチ

ンパンジーに感染することも間もなく証明された
２）
。

　そのためヒトの kuru や CJD、動物の Scrapie などが伝達性海綿状脳症と総称されるよう

になった。この伝達性海綿状脳症ではウイルスのような既知の感染因子は発見されなかっ

たものの、従来、原因不明の神経変性疾患とされていたものが、感染性疾患として位置付

けられ、その功績で
ガイジュセク

Gajdusek博士は1976年ノーベル賞を受賞した。その後、家族性の
ゲルストマン・ストロイスラー・シャインカー

Gerstmann-Sträussler-Scheinker病(GSS)も同様に感染性が証明されるに至っている
３）
。

　伝達性海綿状脳症の解明への次のステップは感染因子の精製であった。精製した感染因

子は、核酸を破壊する処理では感染性が低下せず、たんぱく質を破壊する処理を行って初

めて感染性が低下したことから、感染因子はたんぱく質から構成されるのではないかとい

うプリオン仮説が提唱された
４）
。

　プリオン(Prion)とは Proteinaceous Infectious Paticles の略である。プリオンを構成す

る主なたんぱく質としてプリオン蛋白(Prion Protein, PrP)が証明され、プリオン蛋白が重

合してアミロイド線維の性質を示すことが 1983 年に報告されたが、その時点ではプリオン

蛋白が感染因子の中心であるとの説を疑う研究者が多かった。プリオン蛋白の遺伝子が見

つかり
５）
、この遺伝子は正常の動物の脳でも存在し、そこでもプリオン蛋白が発現している

ことから、感染因子は別にあるのではないかというのが反論の根拠であった。その頃から、

正常の動物がもっているプリオン蛋白は PrP
Ｃ
(Cellular)と呼ばれ、病気での異常型のものは

PrP
Sc
（Scrapie）と呼ばれるようになった。しかし、プリオン蛋白を検出する際に使用して

いた蛋白分解酵素である
プロティナーゼ

Proteinase K によって、PrP
C
は完全に分解されてしまうのに対し

て、PrP
Sc
の方は少し分子量が低下するものの、検出が可能であったため、異常型だけが検

出されていたということが現在明らかにされている。

　プリオン仮説が認められるようになったのは1989年と1993年の二つの研究報告からで

ある。その一つは家族性 GSS がプリオン蛋白遺伝子のコドン 102 のアミノ酸置換によって

起こることを明らかになったことである
６）
。遺伝性の病気の原因を明らかにするにはいかな
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る蛋白が原因として考えられるかにあり、まず原因遺伝子の探索から始まる。プリオン仮

説の場合、すでに発見されていたプリオン蛋白の中に、家族性 GSS では遺伝子変異がある

ことが見出されたのである。その後、次々と家族性 GSS において新しい遺伝子変異が明ら

かにされ、これを契機として CJD や GSS はプリオン病という名称に代わったのであった。

もう一つの重要な報告は、プリオン蛋白を欠損させたノックアウトマウスが、Scrapie 由来

の感染性蛋白を接種されても発病せず、感染性プリオンの増幅も生じないことを示したこ

とにある
７）
。

　現在に至るも正常プリオン蛋白がどのようなメカニズムで異常型プリオン蛋白となるの

か、あるいはプリオン蛋白の異常化にはいくつのステップが関与するのかなど多くの不明

な点が残っているが、これらの解明に向けて活発に研究が進められている。

表１　プリオン病研究の歴史

１９２０年 Creutzfeldt:　１症例報告

１９２１年 Jakob:　５症例報告

１９３６年 Gerstmann-Sträussler-Scheinker:　遺伝性症例の報告

１９５７年 Zigas-Gajdusek:　Kuru の報告

１９６６年 Gajdusek:　Kuru の実験的伝播

１９６８年 Gibbs:　CJD の実験的伝播

１９７６年 Gajdusek:　ノーベル医学生理学賞受賞

１９８２年 Prusiner:　プリオン仮説

１９８５年 Oesch:　プリオン蛋白遺伝子をクローニング

１９８９年 Hsiao:　GSS 症例にプリオン蛋白遺伝子変異を発見

１９９２年 Bueler:　プリオン蛋白ノックアウトマウスの作成

１９９３年 Pan:　プリオン蛋白の立体構造変化を指摘

１９９６年 Will:　new variant CJD の報告

１９９７年 Prusiner:　ノーベル医学生理学賞受賞

②最近のトピック

　プリオン病における最近の大きな話題は、1996年に起こった牛海綿状脳症（bovine

spongiform encephalopathy, BSE）、いわゆる狂牛病騒ぎである。従来は、ヒトと動物の

種差のため、羊の Scrapie からはヒトに感染することはなかろうと思われていた。しかし、

1980年初め羊のプリオンは、羊や牛のくず肉（脊髄や脾臓などを含む）で作製された肉骨

粉（Meat and bone meals）により牛に感染し、種の壁を乗り越えた。1986年初めての BSE

の報告から1993年には年間３万頭に及ぶ発生をピークとして、徐々に沈静化に向かいつつ

あった。しかし、1995年から1996年にかけて、英国を中心にヒトで新しいタイプの CJD

が10例報告されたのである
８）
。new variant CJD (nvCJD と略され、現在は vCJD と略さ

れている) は、10代を含む若年者に認められ、従来にない臨床・病理を呈する CJD であっ

た。vCJD の特徴を列挙すると、１）若年発病である　２）臨床経過が長い　３）通常の狐
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発生 CJD に特徴的な脳波（periodic synchronous discharges: PSD）が認められない　４）

病理像でアミロイド斑が多発する　５）異常プリオン蛋白が特殊である（タイプ４または

タイプ２Ｂと呼ばれる） ６）全身のリンパ装置（扁桃、リンパ節、脾臓、など）に異常プ

リオン蛋白が沈着している。このように、vCJD は従来のどの CJD とも異なる新しいタイ

プの CJD であった。現時点で、英国を中心に100名以上の vCJD の発生があり、今後も増

えつづける可能性は否定できない。

　さて、BSE からヒトへ感染したと考えられるｖCJD であるが、もちろん決定的な証拠は

証明されたわけではない。しかし、BSE とｖCJD の異常プリオン蛋白が同じような異常型

プリオン蛋白をとり、 動物（野生型マウスやトランスジェニックマウス）への感染性が類

似していること、BSE の多発している国にしかｖCJD が認められないことなど、学問的に

は BSE とｖCJD の因果関係はほぼ確実であると考えられている。

　経口的接種でも、kuru が感染可能であることはすでに報告されており、ｖCJD も BSE

に感染した牛組織の経口接種がその原因と考えられている。牛組織のなかでは、英国は、

SBO（specific　bovine　offals）として、年齢が６ヶ月以上の牛の脳、脊髄、扁桃、胸腺、

腸管のヒトへの食材とすることを禁止している（1989 年）。また、実際に自然発病の BSE

の牛では、脳、脊髄、網膜に感染性が証明され、実験的に感染させた BSE では、小腸遠位

部、後根神経節、骨髄にも感染性が証明されている。しかしながら、マウスへの感染実験

では、感度の問題もあり、1990 年からは、牛の SBO はすべての哺乳類と鳥類の餌とする

ことを禁じるようになった（WHO　Manuals、1998）。
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第２章　プリオン病の分類

　プリオン病は、まずその原因によって三つに分類される。①原因不明の孤発性(sporadic)

プリオン病、②プリオン蛋白遺伝子の変異によって起こる家族性(familial)、③ヒトまたは

動物などのプリオン病から感染したと考えられる感染性(infectious)プリオン病である。①

孤発性プリオン病は、現時点でも原因不明であり、プリオン病の大部分がこの範疇に入る。

明らかな感染の病歴のない、遺伝子変異のない症例がこれに相当する。②家族性プリオン

病は、プリオン蛋白遺伝子の変異によって起こるもので、変異の種類によって多様な病態

を示す。診断は、遺伝子解析によって容易であるが、まれに同じ変異によっても病像がこ

となる症例が存在し、プリオン蛋白遺伝子変異のみで説明できない症例も存在し、具体例

として後ほど詳細に記述する。③最後の感染性のなかには、食人習慣に伴って報告されて

いるニューギニアの kuru、英国の牛海綿状脳症（いわゆる狂牛病）に伴う vCJD、硬膜移

植後の CJD、脳下垂体ホルモン製剤投与後の CJD などがこれに分類される。

　三つに分類されたプリオン病のなかのそれぞれの分類のなかに、さらにそれを細分化し

なければならないものがある。例えば孤発性プリオン病において、以前はすべてプリオン

蛋白遺伝子の正常多型によって分類されていたが、現在はプリオン蛋白遺伝子の正常多型

に加えて、異常プリオン蛋白のタイピングによる分類がなされている
１）
。本マニュアルでも、

この分類を用いることにする。なお、異常プリオン蛋白のタイピングに関しては、検査項

目のところに詳細に記述したのでそれを参照されたい。

①孤発性プリオン病

　孤発性プリオン病は、プリオン蛋白遺伝子の正常多型によって以下のように分類される。

コドン129 が Met であるのか Val であるのかで分類される。また、異常プリオン蛋白をそ

の分子量の違いによってタイプ１とタイプ２というように分類されている（１）（図１）。こ

れは、Proteinase　K 処理後の異常プリオン蛋白の分子量が異なることを利用した分類方法

である。タイプ１は糖鎖のないプリオン蛋白で 21KD、タイプ２は 19KD の分子量を示す

ものである。プリオン蛋白の遺伝子型と異常プリオン蛋白のタイピングを合わせて分類す

ると、MM1、MV1、MM2、MV2、VV2 と呼ぶことになり MM1はコドン 129Met/Met で

タイプ１型の異常プリオン蛋白を有する症例となる。理論的には VV1 も存在するはずであ

るが、実際上はわが国ではそのような症例の報告はない。これに加えて最近異常プリオン

蛋白のなかに小さなフラグメント化したプリオン蛋白(fragmented PrP)が存在することが

明らかとなっている。fragmented PrP が分類上に役立つことがあるのでこの記載も行う。
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１．古典的 CJD

　ほとんどが MM1の症例で、まれに MV1 の症例も存在する。いずれの場合も fragmented

PrP は陽性である。注意しなければならない点は、コドン 129Val を有していても異常プリ

オン蛋白がタイプ１であれば、古典的 CJD 特有の臨床・病理像を呈する点である。この意

味でも、遺伝子型のみでのプリオン病の分類は不完全といわねばならない。

２．視床型 CJD

　MM2 の症例がこれに相当する。また fragmented PrP も陽性である。MM2 の症例で皮

質型と呼ばれるプリオン病が報告されているが、わが国では現時点で MM2 の症例はすべて

視床型 CJD に分類可能である。また、視床型 CJD と呼ぶかわりに、SFI (sporadic fatal

insomnia：孤発性致死性不眠症)という命名もされており、これは FFI（fatal familial

insomnia：致死性家族性不眠症）の sporadic form と考えられての命名である。

３．アミロイド斑を有する CJD

　MV2、VV2 がこれに相当する。fragmented PrP は認められない。従来からのコドン

129Val の症例の多くは、アミロイド斑をもつ CJD に分類される。

表２　孤発性 CJD の分類

孤発性 CJD の病型 コドン 129 の遺伝子型と異常プリオン蛋白のタイプ

古典的 CJD MM1　まれに MV1

視床型 CJD MM2

大脳皮質型 CJD MM2

アミロイド斑をもつ CJD MV2　または VV2

②家族性プリオン病

　家族性プリオン病は、孤発性プリオン病の古典的 CJD に似た家族性 CJD として分類され

るものと、アミロイド斑が特に著明である GSS、そして特殊型として FFI があげられる。

いずれにしても、家族性プリオン病は、その遺伝子変異の位置によって分類する。家族性

プリオン病のなかには、浸透率が低く家族歴の認められない孤発例として発病する症例が

家族性プリオン病の 40％に認められるので、注意が必要である。わが国で認められる家族

性プリオン病を N 末端のほうから列挙する。

１．挿入変異

　挿入変異は、コドン 51～91 に相当する部分に挿入を受ける変異である。この部位は８個

のアミノ酸から構成される構造が５回繰り返し、したがって 40 個のアミノ酸シークエンス

から構成されるのが、野生型である。わが国では、この繰り返し構造が余分に 4 回（96bp）、
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６回（144bp）、７回（168bp）繰り返す挿入変異が存在する。繰り返しの多さによって、

短いものは海綿状脳症を呈するが、長いものでは海綿状脳症を示さないという特徴があり、

CJD とも GSS とも分類することが困難であり、家族性プリオン病という言葉がよい。

２．コドン 102

　コドン 102 が Pro から Leu に置換した GSS の代表である。わが国では１家系にコドン

219Lys が同じアレルに存在する特殊な家系があるが、ほとんどはコドン 129Met/コドン

219Glu のアレルに変異が存在し、小脳変性症型 GSS である。

３．コドン 105

　コドン 105 が Pro から Leu に置換した GSS で、Spastic Paraparesis（痙性対麻痺）と

して発病することが多い。コドン 129Val/コドン 219Glu のアレルに変異が存在する。わ

が国特有の変異である。

４．コドン 145

　世界で１例しか、報告例がない。コドン145 の Tyr が停止コドンに変化した変異である。

５．コドン 178

　コドン 178 が Asp から Asn に置換した変異である。この変異がコドン 129Met/コドン

219Glu のアレルに存在するときはFFIの変異として知られ、コドン 129Val/コドン

219Glu のアレルに存在するときは家族性 CJD の変異として報告されている。わが国では、

この変異による疾患は、全て FFI 型であり、家族性 CJD の家系はいまだ見つかっていない。

６．コドン 180

　コドン 180 が Val から Ile に置換した変異である。家族性 CJD に属しているが、浸透率

が低く、孤発性 CJD として見つかることが多い。わが国特有の変異である。

７．コドン 200

　コドン 200 が Glu から Lys に置換した変異である。家族性 CJD のなかでは、わが国で

は頻度の高い変異である。

８．コドン 210

　コドン 210 が Val から Ile に置換した変異である。わが国では、1家系に認められている

が、症例は孤発性 CJD として認識されており、浸透率は低いと予想される。
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９．コドン 232

　コドン 232 が Met から Arg に置換した変異である。家族性 CJD として分類されている

が、ほとんどの症例は孤発例として認められ、浸透率は低い。わが国特有の変異である。

③感染性プリオン病

　感染性プリオン病のなかで、わが国で認められるほとんどの症例が硬膜移植後の CJD で

ある。感染性プリオン病に関して、このマニュアルでは、硬膜移植例に関してまずまとめ、

そのほかの感染性プリオン病として英国を中心としたｖCJD の説明を行う。

文　　献

１) Parchi P, Giese A, Capellari S, Brown P, Schulz-Schaeffer W, Windl O, Zerr I, Budka

H, Kopp N, Piccardo P, Poser S, Rojiani A, Streichemberger N, Julien J, Vital C, Ghetti

B, Gambetti P, Kretzschmar H. Classification of sporadic Creutzfeldt-Jakob disease

based on molecular and phenotypic analysis of 300 subjects.　Ann Neurol. 1999,

46:224-233.
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第３章　プリオン病の臨床と病理

①孤発性プリオン病

１．古典的 CJD

コドン 129 (Met/Met あるいは Met/Val)、

プロテアーゼ抵抗型プリオン蛋白 1 型

　有病率は100 万人に１名前後であり、地域差はない。発症年齢は平均 63.0±10.4 歳（25

～85 歳）であり、古典的な三徴は痴呆、ミオクローヌス、特徴的な脳波所見（周期性同期

性放電：PSD）であり、数ヶ月で無動性無言になる。

１）臨床症状

前駆症状：時に食欲不振、頭痛、倦怠感、睡眠障害、体重減少、あるいは不安感などが１

～２ヶ月見られることがある。

初期症状：精神・高次機能障害（記憶・記銘力障害、認知障害、計算力低下、失見当識、

無関心、行動異常、幻覚、妄想）、運動失調、歩行障害、めまい感、視覚異常（歪視、か

すむなど）で発症する。

進行期症状：発病より数ヶ月以内に精神症状、高次機能障害が急速に悪化、高度の痴呆に

陥り、会話が不能となり、自発語もなくなる。起立・歩行が不能になり、寝たきりとな

る。食事摂取も不能となり、尿失禁を呈する。

　　神経学的診察所見は広範な中枢神経系の障害を示し、小脳、錐体路および錐体外路徴

候を含んでいる。筋強剛、深部腱反射亢進、病的反射（バビンスキー反射、口とがらし

反射など）、抵抗症(Gegenhalten)、皮質盲、眼球の異常運動、構音・嚥下障害、流涎、

尿失禁、脂漏性顔貌などがみられる。ミオクローヌスは最も重要な臨床所見であり、四

肢と共に体幹、顔面にもよくみられる。軽度の左右差を認め、典型例では律動性、同期

性ミオクローヌスが認められる。また、刺激感受性ミオクローヌスやびっくり反射がみ

られ、これらは突然の聴覚、視覚刺激や筋肉の進展刺激に反応してみられやすい。

末　　期：発病から３～７ヶ月で無動性無言となる。四肢の自発運動がなくなり、除皮質

状態（上肢は屈曲、下肢は伸展位）、あるいは四肢共に強い屈曲状態になり、関節拘縮も

高度になる。嚥下不能のため、経鼻胃管栄養、あるいは胃瘻を造設することが多い。予

後は不良で、褥瘡、誤嚥性肺炎、尿路感染症など併発しやすく、1 ～18ヶ月（平均3.9ヶ

月）で死亡するが、数年にわたる症例もある。

２）検　　査

(1) 血算、血清生化学、免疫・炎症の検査、尿には異常がない。

(2) 脳波は発症初期には基礎律動の不規則化と徐波化がみられるが、ミオクローヌスが出

現するようになると PSD がみられるようになる。PSD の出現率は 82.2%である。末期に

なると PSD は消失し、脳波は平坦化する（図２）。
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(3) 髄液では軽度のたんぱく増加が認められることがあるが、細胞数は正常である。早期

に NSE(ニューロン特異的エノラーゼ neuron specific enolase)、および 14-3-3 蛋白の増

加が認められ、診断的価値が高い。NSE は単純ヘルペス脳炎などの全脳的病変でも増加

することがあり、14-3-3 たんぱくの方がより特異性が高い。14-3-3 たんぱくは神経細胞

由来であり、CJD の髄液では 94%に証明され、診断的特異性は 84％といわれている
１）
。

　　14-3-3 の CSF 検査が陽性となるその他の疾患を列挙しておくと、

　・ヘルペス脳炎

　・脳梗塞、脳出血

　・低酸素脳障害

　・バルビタール中毒後の代謝性脳症

　・脳腫瘍（グリオブラストーマ）

　・肺の小細胞癌による癌性髄膜炎

　・傍腫瘍脳症

　・橋本病脳症

　・神経変性症 (Corticobasal degeneration) などが挙げられるので注意が必要。

(4) 画　　像

　　初期診断に有用なのは MRI である。基底核部や大脳皮質が T2 強調画像で高信号を呈

することがあるが、初期には CT や MRI では異常が見出されないことが多い。このよう

な時期でも FLAIR(fluid attenuated inversion recovery)法や拡散強調(diffusion-weighted)

　MRI では基底核、視床や大脳皮質に沿って異常な高信号が高率に見出される。特に拡散

強調 MRI の有用性が高い
２）
（図３）。

３）鑑別診断

　　　　CJD と鑑別すべき疾患を以下に挙げるが、CJD では前述の三徴候に加え、無動性無言に

至る経過が早いこと、画像では全脳の萎縮が急速に進行すること、髄液での 14-3-3 たんぱ

くの陽性が診断上、重要である。

CJD と鑑別すべき疾患

①老年痴呆（アルツハイマー型、脳血管障害型）

②前頭葉・側頭葉型痴呆（ピック病、痴呆を伴う運動ニューロン疾患など）

③パーキンソニズム・痴呆症候群

　びまん性レビー小体病

　皮質基底核変性症

　多系統萎縮症

　進行性核上性麻痺

④悪性症候群（抗精神病薬などによる）

⑤脊髄小脳変性症
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⑥単純ヘルペス脳炎などのウイルス性脳炎、エイズ脳症、神経梅毒

⑦脳原発性リンパ腫

⑧代謝性脳症（ウエルニッケ脳症、橋本病脳症など）、中毒性脳症

⑨低酸素性脳症

⑩その他の病因による老年期痴呆性疾患

４）診断基準

●診断確実例 (definite)

　　特徴的な病理所見を有する症例、または Western blot 法や免疫染色法で脳に異常なプ

リオン蛋白を検出し得た症例。

●診断ほぼ確実例 (probable)

　　病理所見がない例で、進行性痴呆を示し、脳波で PSD を認める。さらにミオクローヌス、

錐体路・錐体外路障害、小脳症状または視覚異常、無動性無言のうち２項目以上を示す

症例。

●診断疑い例 (possible)

　　診断ほぼ確実例と同じ臨床像を示すが、PSD を欠く症例。

５）病　　理

肉眼的所見：著明な脳萎縮があり、重量は 1,000g 以下であることが多い。脳回は萎縮する

が、海馬の形態は保たれる。割面で灰白質、白質ともに萎縮、変色し、脳室は拡大する。

組織学的所見：海綿状態がのちに粗しょう化や status spongiosus に代わり、大脳皮質や基

底核を中心に認められる。前者は緊張性の膜に覆われた小孔が海綿状に見えるが、これ

が融合し不規則な間隙と
グリオーシス

gliosisを主とする status spongiosus に変わる。

＊神経細胞脱落と gliosis が大脳皮質、線条体、視床を中心にみられる。後頭葉に病変が

強い Heidenhain 型や小脳顆粒層に強い ataxic type と呼ばれることがある（図５A）。

＊白質病変が強い症例がわが国には多く、panencephalopathic type と呼ばれることがあ

る。

免疫染色：異常プリオン蛋白が灰白質にびまん性に沈着し、シナプスに一致するので

synaptic-type と呼ばれる（図５B）。小脳顆粒層の大型シナプスでは大顆粒状の沈着が見

られるが、kuru 斑などの塊状（plaque type）の沈着はない(２、３)。

２．視床型 CJD 
４～６）

コドン 129（Met/Met）

プロテアーゼ抵抗型プリオン蛋白２型

１）臨　　床

発症年齢：36～71歳（平均 52.3 歳）

初　　発：運動失調、自律神経異常症や認知機能障害などで発症する。

経　　過：運動失調、構音障害、振戦・ミオクローヌスや錐体路徴候だけでなく、認知機
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能障害も進行していく。睡眠障害（精神運動興奮や幻視を伴う不眠症など）や自律神経

異常（発汗、高体温、血圧変動など）を認めることが多い。脳波では非特異的な徐波化

を認めるのみで、PSD は認めないことが多い。経過は古典型 CJD より緩徐で、８～24

ヶ月（平均15.6 ヶ月）である。

２）病　　理

　プリオン蛋白遺伝子型が MM-2 型の孤発性 CJD が、視床に病変が集中するために視床変

性症と呼ばれたり、臨床症状が致死性家族性不眠症（FFI）に似るため、孤発性致死性不眠

症（SFI）と呼ばれることがある。

肉眼的所見：脳萎縮はないか、前頭葉に軽度にみられ、脳重量の減少はない。

組織学的所見：海綿状態は大脳皮質に軽度、限局性にみられる。大脳皮質の第２層を中心

にした海綿状態は広く認められるが、全層性の海綿状態は脳回によって認められないこ

ともあり、限局性のことが多いので注意を要する。小脳の顆粒細胞がよく保たれている

のが、古典型との大きな差である。

＊神経細胞脱落と gliosis は視床と下オリーブ核に著明である。視床では背内側核

（MD）、前核（AV）、背外側核（LD、PD）に強い。下オリーブ核の病変もほぼ全例 　

で強い。この病変は遺伝子異常のある FFI とほぼ同一であるが、SFI では大脳皮質、小

脳皮質、歯状核、脳幹などにも軽度の病変が見られることが多い。

＊白質病変はない。

免疫染色：異常プリオン蛋白の脳への沈着はないか、synaptic type、perivacuolar type、

ごく小さな plaque type が認められることがある。Western blot は２型だが（MM2）、

糖鎖のあるものと、ないものの比率が SFI と FFI では異なる。

３．アミロイド斑を伴う非典型例 
７～10)

コドン 129（Val/Val）

プロテアーゼ抵抗型プリオン蛋白 2 型

１）臨　　床

発症年齢：41～80 歳（平均 61.3 歳）

初　　発：運動失調で発症することが多い。

経　　過：認知障害はあとから加わる。脳波では非特異的な徐波化を認めるのみで、PSD

を認めることは少ない。予後は３～18 ヶ月（平均 6.5 ヶ月）である。

コドン 129（Met/Val）

プロテアーゼ抵抗型プリオン蛋白２型

１）臨　　床

発症年齢：40～81歳（平均 59.4 歳）

初　　発：認知障害に加え、運動失調を認めることが多い。
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経　　過：経過は古典型 CJD より緩徐で、５～72 ヶ月（平均 17.1 ヶ月）である。２年以

上の生存例もある。脳波では PSD を認めることは少ない。

２）病　　理（VV2と MV2に関して）

　わが国には少ない M/V 遺伝子多型または V/V 遺伝子多型で、異常プリオン蛋白は

Western blot で 2 型（MV２、VV2）の孤発性症例は、古典的 CJD とは異なる症状と病変

を示す。塊状（Plaque type）のプリオン蛋白沈着があり、遺伝性プリオン病との鑑別には

異常プリオン蛋白のタイピングとプリオン蛋白遺伝子解析が必要である。

肉眼的所見：脳萎縮はやや軽度で、脳重量も 1,000g 以下のものは少ない。

組織学的所見：海綿状態は大脳皮質に広範にみられ、皮質深部に強い傾向がある。

＊神経細胞脱落と gliosis は大脳皮質、線条体、視床、橋核、小脳顆粒層などに強い傾向

がある。

＊白質病変は二次性のものと思われる。

免疫染色：異常プリオン蛋白の沈着が特徴的で、大小の plaque 型の沈着が小脳皮質を主に、

大脳皮質にもみられる。単一の（unicentric）塊や、周囲に繊維が放散する kuru 斑状の

ものが主なものである。多数の小塊の集合したもの（malticentric plaque)などがみられ

る場合は、遺伝性プリオン病との鑑別が必要である。

４．コドン 219（Glu/Lys）についての解説
11）

　一般正常日本人の約 12％がコドン 219 (Glu/Lys)の多型性を示すことが知られており、

このような家族性 GSS 症例も報告されているが、孤発型 CJD ではコドン 219 (Glu/Lys)

の多型性を示す症例は報告されていない。コドン 219 Lys は PrP
C
から PrP

Sc
への転換を抑

制している可能性も考えられている。

②家族性プリオン病

　プリオン蛋白の遺伝子はヒトでは第 20 染色体の短腕上に存在する。このうちたんぱくに

翻訳される ORF は単一エクソン上にあり、253 個のアミノ酸からなる。コドン 51 番から

91 番にかけ、Pro と Gly に富む８個（４回）と９個（１回）のアミノ酸の繰り返し配列が

ある。

　家族性プリオン病はプリオン病全体の 10～15%を占めており、プリオン蛋白の遺伝子変

異が認められている。しかし、家族性プリオン病の 40％の症例では、浸透率の低さから家

族歴が認められていないことが臨床上の注意点である。今日まで 15 種類の点変異と８種類

の異なる長さの８ペプチドの反復(octapeptide repeat) の挿入が報告されている。これらの

変異の中で最も頻度の高いものはコドン 102 (Pro→Leu)とコドン 200 (Glu→Lys) の変異

である。
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１．挿入変異

１）挿入変異の臨床

1-a．96 過剰塩基対挿入 (Four octapeptide repeats) 
12)

発症年齢：62 歳（男性）

初　　発：62 歳、歩行時の転倒にて発症、翌年はろれつ不良に気づかれた。

経　　過：65 歳のとき、自発性低下、見当識・記銘力低下、前頭葉徴候、軽度の小脳失調

が認められている。67 歳でミオクローヌス出現、68 歳の時脳波で PSD が出現し、CT

では前頭・側頭葉萎縮が認められ、69 歳にて死亡。

コメント：本例は前頭葉型痴呆との鑑別が重要なことを示唆するプリオン病である。わが

国と米国で報告されている。

1-b．144 塩基対挿入 (Six octapeptide repeats) 
13)

発症年齢：22～53 歳

初発症状：異常行動、無関心、錯乱、不眠、記憶力低下、見当識障害、構音障害

経　　過：緩徐に進行する痴呆、筋強剛、錐体路徴候、小脳失調などを呈し、５～10 年後

に死亡する。ミオクローヌスは記載がなく、脳波でも PSD は認められていない。

コメント：若年発症のアルツハイマー病との鑑別が問題となる。

1-c．168 塩基対挿入 (Seven octapeptide repeats) 
14)

発症年齢：29 歳（女性）

初発症状：自発性減退、物忘れ、計算力低下

経　　過：痴呆は徐々に進行し、失見当識、構成失行、保続など強くなり、34 歳頃には筋

強剛、錐体路徴候、小脳失調が加わり、36 歳、約７年の経過で死亡。CT では 35 歳頃に

は脳室拡大が著明となる。脳波では 34 歳で徐波化、平坦化するも、PSP は認められなか

った。

コメント：北米では本例と同様の 168bp 過剰挿入例の家系が報告されている
15）

。本例は若

年発症の前頭・側頭葉型痴呆の鑑別診断としてプリオン病が重要であることを示している。

２）挿入変異の病理

　8 ペプチドの反復部位に、過剰な反復を４・６・７回挿入した症例がわが国で報告されて

いる。４・６回過剰挿入例はよく似た病変を示し、７回挿入例はやや異なる病変を示した。

肉眼的所見：脳萎縮は軽度であったが､７回挿入例ではやや強く､その脳重は 900g であった。

組織学的所見：海綿状態ないし粗しょう化は、大脳皮質や小脳分子層に中等度に認められ

た。７回挿入例ではみられなかった。

　＊神経細胞の脱落と gliosis は大脳皮質、線条体、小脳皮質などに軽度にみられた。

　＊白質病変は７回例でやや強い以外は軽度であった。

免疫染色：異常プリオン蛋白の沈着が特徴的で、粗な塊状、太い毛糸の断片状、網目状の沈

着が､ 小脳分子層に多発し､ 大脳皮質にも認められた。Congo red 染色で複屈析を示す典型

的なアミロイド斑はみられず、免疫染色による plaque type の検出が不可欠である（図５C）。
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２．コドン 102 の変異（Pro→Leu）、失調型 GSS 
16～19）

１）臨　　床

発症年齢：平均 52±12 歳 (30～66 歳)

初発症状：起立、歩行時のふらつき、不安定、ろれつが廻らないなどの失調症状。数例で

初期から失行、性格変化、記憶障害、眼振、深部腱反射の亢進などを伴っている。

経　　過：３ヶ月から数年後に痴呆症状、不安、抑うつなどの精神症状が出現してくる。

さらに眼振、構音・嚥下障害など小脳・脳幹症状、深部腱反射亢進、筋強剛などの広範

な神経症状が加わってくる。約半数にミオクローヌスが出現する。脳波では末期に PSD

が認められる症例もある。

コメント：家族性プリオン病の中でコドン 102 の変異を示す失調型 GSS が最も頻度が多い。

失調のみで数年経過する若年発症者は脊髄小脳変性症との鑑別が問題となる。

２）病　　理

肉眼的所見：脳萎縮と重量の低下は症例により異なるが、長期の臨床経過に比し軽い傾向

がある。

組織学的所見：海綿状態を示さない症例と高度に海綿状態を示す症例があり、同胞間で異

なることもある。

＊神経細胞の脱落と gliosis も症例による差があるが、小脳皮質、大脳皮質、線条体、橋

核などにみられることが多い。

＊白質病変も症例により異なる。

免疫染色：異常プリオン蛋白は plaque 型沈着が、小脳皮質に多発するのが特徴である｡１

個のアミロイド塊からなる unicentric plaque、それから周囲に線維が放散する kuru 斑、

数個の小塊からなる multicentric plaque などがある。PAS 染色、チオフラビン染色、

Congo red 染色などに陽性で、糖蛋白とアミロイド蛋白の特徴を示す。synaptic type の

沈着も共存する（図５D）。

附）P102L の変異アレルに 219 Lys 多型の合併した症例
20）

　臨床経過が約１年の１例が報告されている。

肉眼的所見：正常で、脳重量は 1,290g。

組織学的所見：海綿状態はない。

　＊神経細胞の脱落や、gliosis は軽度である。

　＊白質変性もない。

免疫染色：異常プリオン蛋白の大きい綿花状の沈着が、大脳および小脳皮質に認められた。

これは PAS、Congo red 染色などに染まらず、P102L 単独変異例の plaque とは、性状

も分布も異なる。Western blot での検索によって、この症例の異常プリオン蛋白は、界

面活性剤に不溶性であるが、プロテアーゼ処理で分解される（抵抗性ではない）ことが

明らかになった。
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３．コドン 105 の変異（Pro→Leu）、痙性麻痺型 GSS 
21、22）

１）臨　　床

発症年齢：平均 45 歳 (40～49 歳)

初発症状：歩行障害が多いが、痴呆、または振戦、ミオクローヌスで初発する症例もある。

失調を伴う症例もある。

経　　過：全例が痙性対麻痺を呈するが、痴呆で初発した２例では７年以上にわたり他の

症状が認められなかった。痙性対麻痺で初発した症例は２～５年後に記憶力低下、自発

性低下などの精神症状、仮性球麻痺、強制把握などの前頭葉徴候が加わり、寝たきりと

なる。脳波では PSD は認められなかった。死亡までの罹病期間は５～12 年である。

コメント：孤発例では脊髄性痙性対麻痺との鑑別診断が問題となる。痴呆、高次機能障害

の併発を確かめることが大切である。

２）病　　理

肉眼的所見：前頭葉を中心に軽度の脳萎縮がみられる。

組織学的所見：海綿状態はみられない。

＊神経細胞脱落と gliosis が、前中心回を中心に大脳皮質の深部に強い。大脳深部の灰白

質や小脳の変化は軽く、下位運動ニューロンは障害されない。

＊白質では皮質脊髄路が、選択的に線維脱落を示す。他の白質の変性は軽度である。

免疫染色：異常プリオン蛋白の沈着は unicentric で大型の斑が、前中心回に多数認められ

る。その他の頭頂葉、前頭葉、島葉などの皮質深部や第一層にもみられることがある。

小脳には少ないが multicentric plaque がみられることもある。NFT（神経原繊維変化）

の存在が報告されているが、NFT が多数認められる症例から全く認められない症例まで

さまざまである。

４．コドン 145 の変異 (Tyr→Stop) 
23～25)

１）臨　　床

発症年齢：38 歳（女性）

初発症状：物忘れ、地誌失認

経　　過：徐々に進行する痴呆と易怒性、無関心などの精神障害、筋強剛、10 年後にはミ

オクローヌス、口唇傾向など出現、四肢屈曲拘縮となり、死亡１年前には経管栄養、無

動性無言となる。全経過 21年。

コメント：アルツハイマー病との鑑別診断が困難であった症例である。

２）病　　理

肉眼的所見：著明な脳萎縮があり、脳重量は 640g。脳回は著明な萎縮を示す。これは約 21

年にわたる慢性経過の影響も考えられる。

組織学的所見：海綿状態は大脳皮質の一部に軽度にみられる。

＊神経細胞脱落と gliosis が大脳皮質を中心に、中等度～高度にある。残存する神経細胞
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に神経原線維変化があり、老人斑様のプリオン蛋白斑と共にアルツハイマー病と鑑別

が困難である。

＊白質変性は前頭葉、頭頂葉、後頭葉に強い。

免疫染色：異常プリオン蛋白は大脳皮質、小脳皮質に多発し、unicentric plaque型で老人

斑に似るが、抗ベータ蛋白抗体で不染、PrPのアミノ末端抗体で染まるが、コドン146以

降のカルボキシ末端抗体では染まらない。したがって脳内に沈着する異常プリオン蛋白

はコドン145までのものである。また、血管の周囲にも異常プリオン蛋白が沈着している。

５．FFI (致死性家族性不眠症) コドン178 の変異 (Asp→Asn) +コドン129 (Met/Met) 
26～28)

１）臨　　床

発症年齢：18～61歳

初発症状：難治性不眠と発汗過多、心拍亢進、高体温などの自律神経症状で発症する。

経　　過：錐体路徴候、小脳症状、痴呆、ミオクローヌスが加わる。脳波で PSD が出現す

るのは稀。全経過７～36 ヶ月。

コメント：わが国では不眠や自律神経症状は目立たず、小脳症状が前景に立ち、脊髄小脳

変性症との鑑別が難しかった症例が報告されている。また、診断上、変異アレルが 129M

の場合は特徴的な不眠症と視床病変を示し、FFI (致死性家族性不眠症)と呼ばれる。変異

が存在するアレルが129Val の場合は、古典的 CJD に似た家族性 CJD の病像を呈し（わ

が国では報告例がない）、FFI とは異なる。FFI という診断には、変異が 129Met のアレ

ルに存在することを証明する必要がある。

２）病　　理

肉眼的所見：脳萎縮なく、重量も正常域である。

組織学的所見：海綿状態はないが、大脳皮質に限局性に、軽度にみられることがある。

＊神経細胞脱落と gliosis が、視床と下オリーブ核にほぼ限局する。視床では前核(AV)、

背内側核(DM)、背外側核(LD、LP)などに強い。下オリーブ核にもほとんどの症例で神

経細胞の変形、消失があり、大型のアストグリアが増生する。その他、小脳プルキン

エ細胞、歯状核、中脳被蓋部などに軽い病変がある。これらは SFI に似るが、後者で

は大脳皮質などにも病変が拡大することがある。

＊白質の病変はない。

免疫染色：異常プリオン蛋白 は免疫組織染色ではみられないか、軽度に証明されることが

ある。FFI 症例では、免疫染色だけでなく Western blot においても部位によって PrP
Sc

が検出されない症例がある。確定診断には、数ヶ所の Western blot を行う必要がある。

６．コドン 180 (Val→Ile) 
29～31)

１）臨　　床

発症年齢：65～79 歳（平均 72.6 歳）
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初発症状：高齢発症。痴呆あるいは不安などの精神症状または失調で初発する。

経　　過：比較的緩徐な経過をとる。予後は孤発性 CJD より良好で２～６年である。脳波

検査では PSD を認めない場合が多い。

コメント：これまでに５例が報告されている。コドン129の多型（Met/Val）を有する場合

にはパーキンソン症状を呈することが知られている。

　　一方、コドン 232 の点変異（Met/Arg）を併せ持っている症例が 1例報告されている。

この例は高齢発症（84 歳）であるが、臨床経過は孤発性 CJD と同様であった（1年で死

亡）。

２）病　　理

肉眼的所見：脳萎縮はなく、脳重量は正常域である。

組織学的所見：海綿状態が広範にみられるのが特徴である。大脳皮質には高度であるが、

粗しょう化にはいたらず、海馬、線条体、視床内側核にも軽度にみられる。脳幹や小脳

にはない。

＊神経細胞脱落と gliosis は大脳皮質、視床内側部、線条体、大脳皮質に中等度にみられ

る。脳幹、小脳の病変は古典型 CJD に比し軽度である。

＊大脳白質で軽度の神経線維の減少があるが、全脳型タイプではない。

免疫染色：異常プリオン蛋白の沈着は普通認められず、軽度に認められる症例では海馬な

どに synaptic type で認められ、量は多くない。Western blot でも異常プリオン蛋白の

量はごく少量である。脳乳剤をそのまま Western blot するだけでは検出できない症例も

多く、必ず超遠心操作などの濃縮操作が必要である。

７．コドン 200 の変異 (Glu→Lys)、家族性 CJD 
32～36)

１）臨　　床

発症年齢：平均 57±11歳 (44～78 歳)

初発症状：不安、不眠、異常行動、幻覚などの精神症状、記憶障害、失調、感覚異常、視

覚・眼球運動障害など孤発性 CJD と類似の症状で初発している。初発時からミオクーヌ

スが認めれれる症例も 14 例中４例存在していた。

経　　過：経過は急速に進行するものが多く、３～６ヶ月以内に約半数の症例が無動性無

言に陥っていた。脳波上の PSD は全例に認められた。死亡までの期間は平均 14±0.8 ヶ

月(３～36 ヶ月)であり、孤発性 CJD の平均 17.5±18.4 ヶ月と比較してもコドン 200 の

変異例の方が短かった。

コメント：コドン 200 の変異を示す家族性 CJD はコドン 102 の変異例に次いで、わが国で

は多くの患者が認められている。症状は孤発性 CJD と似ているが、経過が早いことが特

徴である。

２）病　　理

肉眼的所見：強い脳萎縮があり、脳重量も 1,000g 以下のことが多い。
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組織学的所見：海綿状態は大脳皮質を中心に著明である。

＊神経細胞脱落と gliosis は大脳皮質、線条体、視床に強いが、脳幹、小脳には軽い傾向

がある。

＊白質変性もみられるが、全脳型タイプではない。

免疫染色：異常プリオン蛋白は synaptic type である。しかし変異アレルに 129V をもつ症

例では塊状沈着が小脳に認められ、Western blot では２型であった（オーストリアの症

例）。本邦では、コドン 219Lys を野生型アレルにもつ症例が３例存在し、いずれの症例

も発病の遅延などは認められなかった。

８．コドン 210 (Val→Ile) 
37～39)

１）臨　　床

発症年齢：60 歳

初発症状：不安、不眠、幻覚、ミオクローヌスなど

経　　過：急速に嚥下障害を呈し、歩行不能となり、3 ヶ月後には無動無言状態となり、半

年で死亡。脳波では、PSD が認められた。

コメント：わが国ではこれまでに 1例のみが報告されている。

２）病　　理

　わが国の症例では剖検がなされてない。フランスとイタリアの各 1 症例では孤発性 CJD

と同様の著明な海綿状態と gliosis が大脳および小脳にみられ、フランスの症例では前頭、

側頭葉に神経細胞脱落も強いという。

９．コドン 232 (Met→Arg) 
40、41)

１）臨　　床

発症年齢：平均 60.4 歳（50～73 歳）

初発症状：不安、性格変化、行動異常、痴呆などが主な初発症状であるが。失調、感覚障

害、視覚障害を呈した例もある。

経　　過：数ヶ月後には、ミオクローヌス、無動無言状態を呈する。脳波では PSD をほと

んどの症例で認める。予後は 0.3～3.5 年（平均 1.6 年）である。

コメント：現在まで、13 例が報告されている。

２）病　　理

肉眼的所見：脳萎縮は著明で、脳重量も 1,000g 以下が多い。

組織学的所見：海綿状態または粗しょう化は大脳皮質全体に認められる。

＊神経細胞の消失と gliosis が、大脳皮質、線条体、視床、小脳顆粒層にみられる。

＊白質病変は大脳に強いが、脳幹、小脳白質では軽い。

免疫染色：異常プリオン蛋白は synaptic type で、まれに血管周囲にもみられる。
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図５　硬膜移植患者の手術年
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③　感染性プリオン病

１．硬膜移植歴を有する CJD

１）概　　要

１．ヒト乾燥硬膜が移植された時期は1979～1991年､特に1983～1987年が多かった(図６)。

２．移植から発症までの期間は 16 ヶ月～17 年(図７)。

３．硬膜移植後の CJD 患者数は 2001 年３月現在で 73 例。その中で､68 名は B.Braun 社

　のアルカリ未処理の Lyodura の使用が確認された。

患
者
数
（人
）
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４．発症年齢は平均 53 歳（15～79 歳）と若年発症の傾向。

５．初発症状は精神症状、高次機能障害と共に失調症状も多い。

６．硬膜移植 CJD には 2 群がみられる。

　　Dura-classic CJD：孤発性 CJD と同様の症状、経過をとり、病理所見も同一。

　　Dura-variant CJD：緩徐に進行し、発症 1年後でも簡単な応答可能で無動性無言にな

らず、脳波で PSD が認められない。脳病理では Dura-classic CJD に比し軽度であり、

限局性に florid plaque が認められる。

７．硬膜 CJD の剖検脳の Western blot では古典的 CJD と同様のタイプ 1を呈する。

２）硬膜移植 CJD患者の多発と背景

　1987 年２月に米国のCDC からヒト乾燥硬膜の移植を受けた CJD 患者の第１例が報告さ

れた
42）

。わが国では 1991 年に最初の硬膜移植 CJD 患者が報告されている
43）

。1997 年３

月にまとめた CJD の緊急全国調査の報告書で、脳外科の手術時に硬膜移植を受けた患者か

ら 43 名の CJD が認められたと発表したが
44、45）

、その後も新しい発症者が続き、2001 年

３月には 76 名に達している。

　ヒト凍結乾燥硬膜の輸入は 1973 年に開始されたが、当初の製品はアルカリ処理がされて

おらず、プリオンの感染性は失活されていないことが指摘されたため、1987 年 5 月からは

1N NaOH 処理が加わった新製品に切り替わっている。1997 年３月、厚生省は WHO のヒ

ト乾燥硬膜の使用停止勧告を踏まえ、ヒト乾燥硬膜の使用停止の緊急命令措置を行ってい

る。

　硬膜CJD の大部分の患者で使用されていた硬膜は B.Braun社で製造されたアルカリ未処

理の旧 Lyodura であったことから、疫学的に CJD の発症と旧 Lyodura との因果関係が深

いことが示されている。

　硬膜 CJD 患者は孤発性 CJD に比し、若年発症者が存在し、初発症状として小脳失調が多

く
46）

、脳波で PSD を欠き、緩徐に経過する症例が存在すること、病理像で脳に florid plaque

が認められること
47、48）

などのいくつかの点で孤発性 CJD とは異なった特徴が指摘されて

いる。

３）移植時期、罹病率

移植時期：硬膜移植を受けた時期は 1979 年から 1991 年に及んでいた
49）

。1983 年から

1987 年にかけて硬膜の移植を受けたものから多くの CJD 患者が発症しており、この傾

向は外国例でも同一であった。

罹 病 率：1983～85 年に移植を受け発症した患者数から推定すると 1,500 名に１名の割合

で発病したことになる。硬膜と CJD 発症との間に何らかの因果関係が存在することを示

している
50）

。

４）硬膜移植後 CJDの発症年齢

　硬膜移植歴を有する CJD 患者の発症年齢は 15 歳から 79 歳、平均 53.0±15.0 歳であり、

孤発性 CJD の発症年齢 63.0±10.4 歳と比較すると、若年発症の傾向が認められた（図８）。
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図８　硬膜移植CJDの発症年齢
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５）臨床的特徴

Dura-classic CJD：硬膜移植 CJD では初発症状には歩行時のふらつき、浮遊感、書字障害、

ろれつが廻らないなどの小脳失調、記憶力低下、失見当識、計算力低下、方向、場所が

分からなくなるなどの高次機能障害、不眠、不安、抑うつ、異常行動、幻覚などの精神

症状、眼振などがみられた。孤発性 CJD に比し硬膜移植例のほうが初発時に精神症状と

共に小脳失調も呈するものが多かった
46）

。発症してから 3 ヶ月後の症状と経過は大半の

症例では孤発性 CJD と同様であり、高度の痴呆、全身の筋強剛、振戦、腱反射の亢進、

除皮質肢位（両上肢の屈曲位、両下肢の伸展、または屈曲）、けいれん、ミオクローヌス、

皮質盲、皮質聾などがみられ、発語、自発運動もなくなり、やがて無動性無言状態に陥

る。脳波では、PSD が認められる。

Dura-variant CJD：約 10％の患者は発症してから１年経過してもミオクローヌスがみられ

ず、簡単な応答は可能であり、無動性無言は末期に初めて出現し、脳波では PSD が観察

されない症例が多い。

６）病　　理

Dura-classic　CJD 
51）

肉眼的所見：脳萎縮が高度で、脳重量も 1,000g 以下である。

組織学的所見：海綿状態よりも粗しょう化が強く、大脳皮質、線条体、視床などに著明。

＊神経細胞脱落および gliosis は大脳皮質、小脳顆粒層、線条体、視床（全体）、橋底部な

どに高度である。

＊白質病変も大脳や橋一小脳系に強い。

免疫染色：異常プリオン蛋白 は synaptic-type のびまん性分布が、灰白質の病変部位を中

心に認められる。
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Dura-variant CJD 
47、48）

肉眼的所見：軽度の脳萎縮が小脳を中心に認められ、脳重量も 1,000g 以上のことが多い。

組織学的所見：海綿状態が大脳皮質、基底核、小脳分子層などに中等度に認められる。

　＊神経細胞脱落と gliosis が視床、基底核、小脳、大脳皮質などに認められる。

　＊白質病変は軽度である。

免疫染色： unicentric plaque の周囲を空胞がとり囲む florid plaque が大脳、小脳皮質な

どにみられ、vCJD のものと区別がつかない。その他 multicentric plaque や synaptic

type の沈着も認められるが、vCJD にみられる大形の斑状沈着はみられない。またリン

パ節や脾などへの沈着も証明されてない。Western blot では、vCJD はタイプ２B（Parchi

分類）またはタイプ４（Collinge 分類）と異常プリオン蛋白を分類しているが、Dura-

variant CJD の異常プリオン蛋白はタイプ１である。

２．医原性 CJD

１）医原性 CJDの種類

　医原性 CJD の原因としては、脳外科手術器具や定位脳深部電極などの器具類、あるいは

角膜や硬膜移植のように、大脳や小脳実質に感染組織が直接接触する場合がある。硬膜移

植例では初発時に精神症状とともに小脳失調を呈することが、孤発性 CJD より多い。

　ヒト下垂体から抽出した成長ホルモンやゴナドトロピンの投与を受けた症例からも CJD

が発症している
52）

。ヒト死体の下垂体から抽出した成長ホルモンが使用されたのは 1959

年以降であり、以来、英国で 2,000 名、米国で 10,000 名に投与されている。1985 年に３

例の若年発症の CJD 患者が発症したのが始まりで、約 80 例の CJD 患者が発症している。

1985 年以降は組み換え DNA により産生されたものが用いられているので、感染の危険は

なくなっている。全国疫学調査の結果、わが国では１例も発見されていない。ヒト成長ホ

ルモンによる CJD の臨床症状の特徴は小脳失調で初発することである。

２）血液製剤の安全性

　血液製剤の中に CJD 患者からの献血由来のものが混入していた場合の安全対策も深刻な

問題である。全血、血漿を含め血液製剤によるヒトへの感染の確証は現在のところ知られ

ていない。しかし、Créange らは肝移植後に発症した１例の CJD 患者では、肝移植の際に

投与されていたアルブミン提供者が、提供してから数年後に CJD が発症したことが判明し、

アルブミンから感染した可能性を否定できないと報告している
53）

。

　輸血に関して重要な報告がある。BSE の罹患牛の脳５g を羊に経口的に投与した。この

羊が未発症の時期にその全血を他の羊 19 頭に輸血したところ、１頭の羊が神経症状を発現

し、感染したことが証明されているが、この症例については、報告後、アルブミン投与量が

少なかったことから、アルブミンに起因する発症ではないとの意見が多く出されている
54）

。

３）わが国の輸血、臓器移植等における安全性確保

　これまで、血液を媒介して CJD に感染した事例は世界的にも把握されておらず、現在の
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図９　英国のBSEとvCJDの年次発生数

知見では血液を介して古典的 CJD に感染する疫学的な証拠はない。しかし、その可能性が

完全には否定されていないことから、各国における献血時の問診の取扱を参考として、わ

が国では献血時の問診票で本人及び血縁者の CJD 及び類縁疾患の有無、ヒト由来成長ホル

モン注射の有無、角膜移植の有無及び硬膜移植を伴う脳外科手術の有無を確認し、これら

の要因を有する者からの献血を念のため排除している。

　なお、後述の牛海綿状脳症（BSE）と関連があるとされる vCJD の問題を踏まえ、英国、

アイルランド、スイス、スペイン、ドイツ、フランス、ポルトガル、ベルギー、オランダ、

イタリアに通算６ヶ月以上の滞在歴がある者からの献血も念のため排除している。

　また、供血者が CJD を発症したことが供血後に判明した場合、それが明らかに古典的 CJD

である場合を除き、関連する血液製剤を念のため回収することとしている。

　臓器移植に関しては、CJD（疑いを含む）の診断を受けている場合や、以下のような臓器

提供者の病歴、海外渡航歴及びその血縁者の病歴等が認められた場合には当該提供者から

の臓器提供は行わないこととしている。

①ヒト成長ホルモンの投与を受けた者

②硬膜移植歴がある者

③角膜移植歴がある者

④CJD 及びその類縁疾患の家族歴がある者

⑤CJD 及びその類縁疾患と医師に言われたことのある者

⑥1980 年以降、英国、アイルランド、スイス、スペイン、ドイツ、フランス、ポルトガル、

ベルギー、オランダ、イタリアの 10 カ国に通算６ヶ月以上の滞在歴を有する者。

３．ｖCJD（バリアント型 CJD、変異型 CJD）

１）概　　要

(1) 英国で 1996 年に報告された vCJD は、BSE に罹患した牛からヒトに感染した新しく

発生したプリオン病である。

(2) BSE は減少しているが、vCJD は最近、急速に患者数が増加して、全世界で百余名に達

している（図９）。



33

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

19 20 30 40 50 60 70 80

登録時年齢（歳）

患
者
数

（
人

）

死亡時　平均 29 歳 （18～53)

２０
～
２９

３０
～
３９

５０
～
５９

４０
～
４９

７０
～
７９

６０
～
６９

８０
以
上

１９
以
下

患
者
数
（人
）

図10　vCJDの登録時年齢（Will et al, 2000
3)
より）

(3) 若年者が多く、精神症状、感覚障害で発症し、緩徐に進行する。

(4) 脳波では PSD がみられない。

(5) MRI では視床枕に信号異常が見られる。

(6) 脳病理では florid plaque が認められる。

(7) 末梢組織（リンパ節、虫垂、扁桃）にも異常プリオン蛋白が証明されており、血液を

介しての伝播の危険性が指摘されている。

(8) 英国以外にフランス、アイルランド、香港でも vCJD 患者が発生している。

２）vCJDの発生の経緯と背景

　1996 年 3 月、英国の海綿状脳症諮問委員会が、1985 年から爆発的に発生している BSE

から感染した可能性がある新しい病型の CJD 患者の発生が認められたと発表し、世界に衝

撃を与えた
55）

。BSE は 1985 年に英国で最初の罹患牛が認められてから、1992 年には年

間約 3,600 頭の発生をみたが、その後は減少し、2000 年には千数百頭となっている。それ

にもかかわらず英国でのvCJDの患者は年間23%ずつ増加しており、2001年12月には113

例に達している
56）

(図 10）。BSE は英国以外のヨーロッパでも徐々に発生が認められてきて

おり、vCJD 患者もフランスで４例、アイルランド、香港でも 1例ずつ報告されている。香

港例は、長期間英国に滞在した症例からの発症である。このような vCJD の発生国の拡大

は世界に新たな脅威を投げかけている。

３）vCJDの特徴

発症年齢、罹病期間：若年発症と経過が長いのが特徴にあげられている。死亡時の年齢は

12～74 歳（平均 29 歳）であり、孤発性 CJD が平均 63 歳であるのに比して、はるかに

若年発症である。以下に、Will らによる vCJD の登録時年齢を示す
 57）

(図 10）。
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　　罹病期間は平均18 ヶ月（８～38 ヶ月）で、進行は孤発性 CJD より緩徐である。

初発症状：孤発性 CJD と異なり、潜行性(insidious)に発症し、抑うつ、不安、自閉、異常

行動などの精神障害が主である（表３）。しばしば記憶障害や持続性の痛みを伴う顔面、

上・下肢の感覚障害の随伴も認められる。

　　経過中の症状は全例に失調がみられ、舞踏運動、下肢のジストニア、全身のミオクロ

ーヌスなどの不随意運動、眼球上方注視障害も多く、末期の症状は孤発性 CJD と同様で

進行性の痴呆を呈し、最後には 57％の患者が無動性無言に陥っている（表４）。

　　脳波では基礎律動の異常が全例に認められるが、CJD に特徴とされる PSD は認められ

ない。

　　髄液では、14-3-3 蛋白が 57%の症例に陽性である。

　　MRI では視床枕(pulvinar)に異常信号が認められることがあり（77%）、特に拡散強調

画像(DWI)で検出されやすい。この所見は特徴的なことからホッケーのスティック像とも

呼ばれている (図４) 
58）

。

表３　vCJD と CJD との差異

CJD 　vCJD

発症年齢 44～70（平均 63）歳 　12～74(平均 29)歳

発現様式と経過 急性、急速に進行 insidious onset、緩徐な進行

症状 食欲低下、倦怠 　抑うつ、しびれ

進行性痴呆、 　行動異常、性格変化、

ミオクローヌス 　舞踏運動、小脳失調、

　ミオクローヌス

脳波上の PSD ほぼ 100% 　なし

MRI 基底核 　pulvinar

病理・病変分布 大脳皮質、小脳 　基底核、視床に強い

kuru 斑 シナプス型（びまん性） kuru 斑、無数に出現

　(florid plaque)

プリオン蛋白 　 １型 　  ２B 型､ ４型
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表４　vCJD の臨床症状（n =35）

臨床像 初発時の症状 経過中の症状

精神症状 22
a

34

感覚障害 7 24

　四肢の疼痛 4/7 13/24

失調 3 35

健忘 6 29

不随運動 2  33
ｂ

　ジストニア 2 12

　舞踏運動 0 20

　ミオクロ－ヌス 0 25

上方注視麻痺 0 14

痴呆 0 35

無動性無言 0 20
a
数例は特別の精神症状なしに無関心や人格変化を示した

b
２例は臨床症状に関する情報が不十分だったため除外
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４）vCJDの診断基準
57）

　英国 CJD 諮問委員会の提唱により vCJD の診断基準は確実例(definite)、ほぼ確実例

(probable)、疑い例(possible)と３段階に分けられている。確定診断には剖検または生検脳

での免疫組織化学による異常プリオン蛋白の検出が最も重要である。

　臨床的には若年発症、初発時には精神症状が主体で緩徐な経過を示すこと、脳波で PSD

がみられなく、拡散強調画像で視床枕の高信号がとらえられることが重要である。

表５　vCJD の診断基準（WHO、2001）

Ⅰ

 Ａ．進行性精神・神経障害

 Ｂ．経過が 6 ヶ月以上

 Ｃ．一般検査上、他の疾患が除外できる

 Ｄ．医原性の可能性がない

 Ｅ．家族性 CJD を否定できる

Ⅱ

 Ａ．発症初期の精神症状（抑うつ、不安症、無関心、自閉、錯乱）

 Ｂ．痛みを伴う感覚障害

 Ｃ．失調

 Ｄ．ミオクローヌス、舞踏運動、ジストニ－

 Ｅ．痴呆

Ⅲ

 Ａ．脳波で PSD 陰性

 Ｂ．MRI 特に拡散強調画像で両側視床枕の高信号

Ⅳ

 Ａ．口蓋扁桃生検で異常プリオン陽性（扁桃生検は通常の検査としては勧められな

い。vCJD を疑う臨床症状があり、脳波で PSD がみられず、MRIにおいても異常が

ないケースでは、適応を検討する。）

　Definite: ⅠA　（進行性精神・神経障害）と神経病理で確認したもの

　Probable: Ⅰ+Ⅱの 4/5 項目+ⅢA+ⅢB

  又は　Ⅰ+ⅣA

　Possible: Ⅰ+Ⅱの 4/5 項目+ⅢA

５）ｖCJDの病理
59）

肉眼的所見：特別な記載はない。

組織学的所見：海綿状態は視床、基底核などに著明で、小脳や大脳皮質でも、PrP
Sc
の沈着

部位に強い。

＊神経細胞脱落と gliosis は視床、小脳皮質などに強く、大脳皮質その他にも認められる。

＊白質病変は弱いか、ない。

免疫染色：異常プリオン蛋白の多量の沈着が特徴で、大小の塊状、シナプス型沈着と florid

plaque が出現する（図５E）。florid plaques とは unicentric plaque を、海綿状態の空胞
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がとり囲み、野菊の花の形をとる。塊状沈着には kuru 斑様のものや、PAS 染色陽性の

大形の斑状沈着が、小脳分子層を中心に認められる。synaptic-type のびまん性沈着は神

経細胞周囲、空胞壁や血管周囲に強いこともある。また口蓋扁桃、腸管壁、脾などのリ

ンパ装置の、主として濾胞樹状細胞（FDC）に異常プリオン蛋白が沈着する
60）
（図５F）。

これは他のヒトプリオン病ではみられないもので、末梢血への異常プリオン蛋白の流入

が、防疫上問題となった所以である。

６）vCJDと BSE

　疫学、および種々の研究結果から vCJD と BSE とは同一の感染因子が原因であることが

示されている。疫学的には BSE の発生国以外では vCJD の発生はみられておらず、さらに

BSE 由来の食品で汚染された食品が出回っていた時期(1984～1986)から最初の vCJD 患者

の発生時期(1994～1996)までは 10 年間あり、考えられる潜伏期と一致している。

　vCJD ではプリオン蛋白の電気泳動パターンが BSE からのプリオン蛋白と同一であり(2

型)、孤発性 CJD（１型）とは異なっている
61）

。vCJD 患者の脳を接種したマウスの潜伏期、

症状、経過が孤発性 CJD を接種したマウスとは異なっており、BSE 接種マウスと類似して

いたこと、病理像などから牛からヒトに伝達した可能性を裏付けることとなった。

７）vCJDと血液を介しての感染

　最近、vCJD の患者が神経症状が発現する８ヶ月前に、虫垂炎のため、虫垂摘出術を受け

ているケースがあり、この虫垂の免疫組織化学で、リンパ濾胞中の樹状濾胞細胞内にプリ

オン蛋白が証明された 
62）

。未発症者の腸管リンパ組織中にプリオン蛋白が存在することか

ら、血液を介しての中枢神経系へのプリオンの伝達が考えられる。同時に血液による感染

の危険性も示唆しており、手術器具を介しての感染の拡大、あるいは献血の際のスクリー

ニングに新たな問題を投げかけている。

　以上の結果から、vCJD の患者では血液を介しての感染の可能性を完全に否定できないこ

とから、わが国では献血時の問診票で英国、アイルランド、スイス、スペイン、ドイツ、

フランス、ポルトガル、ベルギー、オランダ、イタリアに通算６ヶ月以上の滞在歴がある

者からの献血を念のため排除している。
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第 4章　プリオン病の治療

　特異的な治療法はなく、合併症に対する対症療法が主体となる。

１）ミオクローヌスが著しいときには、クロナゼパムやジアゼパムを投与する。ただし、

ミオクローヌスに対する薬剤投与によって意識障害が強まることがあるので、薬剤の投

与は控えめにする。

２）嚥下障害のため経口摂取が不可能となり、栄養の補給のため経管栄養を行うことが多

い。

３）関節拘縮が問題となるため、関節可動域訓練を施行することが望ましい。四肢の痙直

が強く、体位交換や清拭などの看護に困難な時には、バクロフェンを投与することがあ

る。

４）褥瘡や気道・尿路感染の合併に注意する。

　動物実験では抗真菌剤 AmphotericinB、抗癌剤 iododoxorubicin、アミロイド蛋白結合

色素 Congo red が感染動物の生存期間を延長したり、発症を遅らせたりしたとの報告はあ

るが、これらの薬剤はいずれも毒性が強い。AmphotericinB を CJD 症例に投与した報告は

あるが、有効性は確認されなかった。

　最近のトピックスとして、キナクリンあるいはプリオン蛋白に対する抗体がプリオン感

染細胞系およびトランスジェニック動物モデルを用いた系で有効と報告されている
１～３）

。

　看護と治療に際しての感染防止の注意は別項にて説明する。
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第 5章　プリオン病の検査

①臨床検査

１．髄液検査

　髄液検査としては、神経細胞の破壊に伴って神経細胞から遊離する蛋白を測定すること

が有効である。Enolase、14-3-3 などが診断的価値が高い。

　しかしながら現時点では、プリオン病の確定診断にいたる血液・髄液検査はない。

２．脳　　波

　PSD (Periodic synchronous discharges) の存在が有名であるが、これは古典的 CJD に

ほぼかぎられた所見である。その他の脳波所見として重要なのは PSD がなくても、脳の器

質的変化を示唆するような徐波の存在が上げられる。注意しなければいけない症例として、

コドン105 変異の GSS においては、病末期までα波が認められることがある。

３．脳の画像検査

　初期診断として、有効なのは MRI 検査である。基底核部が T2 強調画像で High になる

症例が認められる。基底核部の異常は FLAIR や Diffusion で強調されることが多いので、

基底核部の異常が認められた場合には、FLAIR や Diffusion を試すのは有効である。

４．プリオン蛋白遺伝子検索

　プリオン蛋白遺伝子解析は、プリオン病の診断にとって重要な検査である。遺伝子検索

で臨床的に診断が可能なのは家族性プリオン病に限られている。しかし、遺伝子変異の存

在しない孤発性プリオン病においても、プリオン蛋白のコドン 129 とコドン 219 の解析は

重要な意味をもつ。コドン 129Met/Met で脳波で PSD がみられると古典的 CJD として経

過し、PSD が認められないと視床型 CJD を考えなくてはならない。また、コドン 129 が

Val/Met または Val/Val であった症例では、脳波で PSD が認められなくてもプリオン病と

して取り扱う必要性があることなど、コドン 129 の解析はプリオン病の臨床診断にとって

非常に重要である。またコドン 219 の解析は、コドン 219Lys が検出されると、孤発性プ

リオン病としての診断の可能性が低くなり、その他の疾患を考慮しなければならない。た

だし、コドン 219Lys が認められても、硬膜移植後の CJD や家族性プリオン病のなかでコ

ドン 102 の GSS、コドン 200 の家族性 CJD ではプリオン病を発病した症例が存在するの

で、コドン 219Lys に関しては、孤発性 CJD の診断の際の考慮とするのが適当である。
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②特殊検査（異常プリオン蛋白の検出）

１．異常プリオン蛋白の検出法 (Western blot 法)

　異常プリオン蛋白の検出法として、最も確実で再現性が認められる方法である。単に脳

のホモジネートを Proteinase K（蛋白分解酵素、プロテアーゼの一つである）で処理する

だけでも検査としては十分であるが、異常プリオン蛋白の濃度が低い症例（特に孤発性プ

リオン病の視床型 CJD や家族性プリオン病のなかの FFI やコドン 180 の変異例）では、界

面活性剤存在下で不溶性分画として濃縮する必要がある。Western blot 法では、さらに異

常プリオン蛋白のタイピングが可能である。異常プリオン蛋白は、Proteinase　K 処理後に

その分子量によって大きく２つに分類される
1～3）

。

２．異常プリオン蛋白の検出法（切片の免疫染色）

　オートクレーブを用いた前処理法の導入後、ほぼすべての症例で異常プリオン蛋白を検

出することに成功している。ここでは、その検出法が利用可能なように、テクニカルな点

を記載する。

１）切片のオートクレーブ処理
４）

(1) 脱パラフィン後、切片を水洗してからオートクレーブ処理を行う。切片を、種類に応じ

て種々の濃度（1mM、2mM、または 3mM）の塩酸溶液に入れ、121℃で 10 分間オート

クレーブ処理を行う。またオートクレーブから切片の入った溶液を出した後、30～60 分

間かけて室温に戻している。

(2) 塩酸濃度は、それぞれの切片によって異なるというのが最も重要な点である。剖検後 2

週間程度の固定脳では、1～3mM の濃度で最良の結果が得られるはずであるが、固定期

間が長期に及ぶ症例では、30mM や 100mM まで塩酸濃度を上げないといけない切片が

ある。塩酸濃度は、組織破壊が起こる一歩手前の濃度が最も適当であるので、こまめに

最適な塩酸濃度をチェックする必要がある。

(3) オートクレーブ処理を行う容器は、ステンレススチールの深型容器に600mlの蒸留水を

入れ、濃塩酸（10 モル濃度）を 60μl 入れることで 1mM 塩酸を作製している。その塩

酸溶液中に完全に切片が浸るようにして切片を入れる。切片は、染色バットを用いると

同時に何枚でも処理可能である。

２）プリオン蛋白抗体

(1) 免疫染色に用いる一次抗体は、3F4 というモノクローナル抗体が市販されている（Dako、

岩井化学）。また、ポリクローナル抗体も市販されている（IBL)。一次抗体の希釈には、

スキムミルクの 5％溶液が効果的である。

(2) ２次抗体系は、ビオチンを使用しない系の方がよい結果が得られる。オートクレーブ処

理によって内因性のビオチンが問題となり、大脳白質のミエリンが染色されることがあ

る。ビオチンのブロックキットを用いても、十分除去されないことが多く、二次抗体系

としては、ABC 法よりも PAP 法やその他の Envision 法などを用いる方法が薦められる。
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３．扁桃のバイオプシー（ｖCJD を疑った場合）

適　　応：ｖCJD は、中枢神経系以外にもリンパ組織の濾胞樹状細胞で異常プリオン蛋白

が沈着することが知られている。このリンパ組織のなかで、もっとも検出率の高いのが

扁桃である。ｖCJD 以外のプリオン病では、扁桃では異常プリオン蛋白が検出できず、

またこの手術検査は、出血が多い手技であるので検査適応を十分検討した上で行うべき

である。

手術方法：扁桃切除術に準じた量の組織が必要である。切除術に用いる器具は、使い捨て

のものを用いるのが望ましい。器具の滅菌に関しては、消毒法を参照。

組織の取り扱い：陽性の結果のためには、十分な組織量が必要である。ニードルバイオプ

シーでは、陰性であっても確実な陰性とは評価できない。扁桃切除術に準じ、組織を切

除後、その半分を中性ホルマリン溶液に固定する。このホルマリン固定は必ず必要で、

２日間程度の固定の後、蟻酸処理を行い、水洗後、パラフィン包埋し切片を作製する。

感染性の問題から、凍結切片の作製は避けるべきであり、また蟻酸処理は切片の感染性

を消失させるのになくてはならない。切片は免疫染色を行い、異常プリオン蛋白の検出

を行う。また、切除後の残りの半分の組織は、－80℃で凍結し、凍結組織から Western Blot

法で直接異常プリオン蛋白を証明する。

　異常プリオン蛋白の直接の証明は、現時点では中枢神経系とリンパ装置の濾胞樹状

細胞に限られる。待望されるのは、血液、髄液などからの異常プリオン蛋白の検出で

ある。2001 年に相次いで注目すべき検査方法が報告され、今後更なる研究の進展が望

まれる。

・異常プリオン蛋白の試験管内増幅：Nature に報告された方法で、異常プリオン蛋白

を種（たね）にして正常プリオン蛋白を加え、超音波処理をすると異常プリオン蛋

白の性質を有するプリオン蛋白が増えるというものである。報告されたのは、もと

の異常プリオン蛋白が 3％で、新しくできた異常型が 97％というものである。今後

必要な検討として、実際に血液など異常プリオン蛋白がごく少量しか存在しない状

態で、この方法が有効なのかという点と、もう一つは新しく異常型になったプリオ

ン蛋白は本当に感染性の増幅も見られるのかという点である
5）
。

・異常プリオン蛋白の尿での検出：J. Biol. Chem.で報告されたもので、異常プリオン

蛋白が尿中で検出できたというレポートである。レポートでは、ヒト以外にもほと

んど全ての動物種で検出可能であると述べている。本来、感染性が低いまたはほと

んど存在しないと考えられる尿で、PrP
Sc
を検出し得たというのは驚きに値する。し

かしながら、著者らも述べているように、この尿のPrP
Sc
は、どうも特別でありUPrP

Sc

として記載されている。理由は、この尿の分画には感染性が証明できなかったから

である
6）
。

検査法のトピックス
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第 6章　プリオン病感染因子の滅菌法

　プリオン病はその他の感染症と全く異なる新しいタイプの感染症である。従来の常識と

しての滅菌法は無効であることが多く、プリオン病の滅菌法は特別のものとして各施設で

導入すべき課題である。

①完全な滅菌法 1、2）

１．焼　　却：最も完全である。

２．蟻酸処理：60％以上の濃度の蟻酸で、室温２時間処理で感染性は認められなくなる。

60％と 80％濃度で室温２時間処理で有効という結果であったが、WHO などでは１時間

処理でも十分であると推奨している。蟻酸によって、金属製品などは腐食するので注意

が必要である。

３．SDS（Sodium Dodecyl Sulfate）処理：３％SDS 溶液で、100℃３分間で完全に感染

性は消滅する。大切なことは、SDS の濃度ではなく処理温度である。60℃では２時間処

理しても効果が得られない、必ず 100℃で処理することが大切である。沸騰状態を確認

後３～５分間の処理時間で十分である。この方法は、その他の方法と比べて簡便であり、

比較的金属腐食なども起こりにくい。ただし、処理後金属を長期間溶液中につけたまま

にすると腐食が起こるので、翌日には水洗いすべきである。

４．その他の処理：刺激臭が強かったり、またかなりの蛋白変性剤でもあるのであまり推

薦できないが、完全に感染性をなくす処理法を紹介しておく。いずれも、処理時間は２

時間である。

　・塩酸グアニジン、７M

　・グアニジンチオシアネート、３M

　・トリクロロアセテート、３M

　・フェノール、50％以上

②不完全ながら有効な処理（感染性を 0.1％以下にするもの）

１．オートクレーブ処理：できる限り高温で使用するのが有効。例えば、132℃で１時間。

２．水酸化ナトリウム処理：１N の水酸化ナトリウムで２時間処理。一般的には２N が用

いられているが、我々の経験では２N よりも１N の方が有効であった。完全な滅菌法が

使えないような、テーブルなどを拭くときに利用可能である。

３．次亜塩酸ナトリウム処理：１～５％の濃度で、室温２時間。刺激臭が強い。金属製品

に関しては、腐食傾向が強い。
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③無効な従来の滅菌法

　誤解のないように、あえて無効な従来の滅菌法を列挙しておく。

　・ガス滅菌

　・100℃程度の高温処理

　・UV 照射

　・ホルマリン固定

④滅菌物別の具体例

１）手術器具等、金属類：SDS 煮沸法が最も有効である。SDS 煮沸処理後、オートクレー

ブ処理を行えばさらに完全である。

２）燃える物：焼却が完全である。焼却に至るまでの安全性を確保するために、オートク

レーブ処理を行うべきである。

３）ガラス器具等：SDS 煮沸処理などが応用できない壊れやすいものは、60％以上の濃度

の蟻酸が有効である。

４）実験机、解剖台、手術台、床等：あまりにも大きく蟻酸など刺激臭が強いものの滅菌

に対する考え方は、まず汚染しないようにポリエチレンろ紙で覆うことが大切である。

それでも、汚染したと考える場合には、１N の水酸化ナトリウムで清拭することを薦め

る。もちろん、従来からの次亜塩素酸ナトリウムでも清拭可能であるが、かなりの刺激

臭を伴う。

文　　献
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50

第 7章　プリオン病の感染防御

①臓器別感染性について

　プリオン病の感染防御のためには、まず組織別の感染性の分布を理解しなければならな

い。つまり、感染性がどの組織に高いのか、感染性が低い組織はどの部位かという情報が

必要である。以下に表にしたのは WHO がまとめたものである
1）
。

表６　プリオン病臓器別感染性

組織 ヒト・プリオン病 羊・ヤギ Scrapie

脳（中枢神経） +++ +++

脊髄 ++ +++

脊髄液 ++ +++

眼球 +++ +++

末梢神経 (O) +++

下垂体 NT +++

脾臓 + +++

リンパ節 + +++

白血球 + NT

血清 (O) O

全血 O ±

骨髄 (O) O

肺 + ±

肝臓 + +

腎臓 + O

膵臓 NT O

胸腺 NT ±

腸管 (O) +++

心臓 O O

骨格筋 O O

脂肪 (O) NT

精巣 (O) O

精液 (O) O

卵巣 NT +

子宮 NT +

胎盤 (+) (++)

羊水 (O) (±)

臍胎血 (+) NT

初乳 (+) O

ミルク (O) (O)

　この表の説明として、感染性の力価を表したものではないことを強調しておく。感染力

価はヒト・プリオン病では測定できないため、感染が常に認められたものを＋＋＋として
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いる。＋＋は高い頻度で感染性が証明されたもの、＋は感染実験によってばらつきのある

もの、±はまれに感染性が見られたもの、０は感染性がみられなかった臓器を示す。NT は

検査が行われていないもの。（　）で表したのは、感染実験の回数の少ない臓器を示す。

実際的な表の見方の解説

　臨床上で、CJD 患者を看護する場合、上の表から最も注意しなければならないのが脊髄

液ということになる。脳脊髄液の採取にあたっては、十分な注意が必要である。脊髄液の

採取にあたっては、針刺し事故より注意しなければならないのが直接眼に脊髄液が入る事

故である。メガネの着用が肝要である。一方、臨床的には最も多い事故は、いわゆる針刺

し事故である。全血、血清などの感染性はほとんどなく、現時点では針刺し事故後のヒト

への感染性が認められていない点を十分説明すべきである。ただし、現時点と限定したの

は、この感染性の表がいわゆる孤発性 CJD に基づいたものであるからである。今後、わが

国で英国の vCJD が認められるようになった場合、vCJD では全身のリンパ臓器に異常プリ

オン蛋白が証明されており、血液といえども安心できない。いずれにしろ、CJD の場合は

発症予防可能なワクチンなどないのが現状であるので、ほとんど感染性がない血液を扱う

際も厳重な注意が必要である。

②感染ルートに関して

　感染性プリオン病、つまり、ヒトからヒトへ（動物からヒトへ）の感染が考えられる症

例の蓄積によって、感染ルートに関することが明らかとなっている。また、動物実験によ

って実際的に感染ルートと発病の関係が明らかとなっている。

　まず、誤解のないように以下の点を強調する。

・プリオン病は、空気感染しない。

・プリオン病は、通常の夫婦生活で感染しない。

　現在までの疫学調査によって、上記の感染経路の存在しないことがわかっている。

　それでは、感染ルートとしてより潜伏期間の短い（つまり発病しやすい）経路の順に列

挙する。

１．頭蓋内投与：実験動物において最も発病までの潜伏期間の短い投与方法は頭蓋内投与

である。脳外科手術に伴った硬膜移植後の CJD などがこれに相当する。CJD マウス株で

ある福岡一株では、脳内投与後120 日で発病する。

２．血管内投与・腹腔内投与：動物実験によって、次に効率の高いのは腹腔内投与である。

福岡一株では、投与後 240 日で発病する
2）
。腹腔内投与と血管内（静脈内）投与、少し

効率が悪く皮下投与などが中間的な感染ルート分類にあげられる。この感染ルートとし

て代表的なものは、下垂体ホルモン製剤投与後の CJD である。

３．経口投与：最も効率の悪い投与方法である。脳内投与に比べて、大量の感染因子が必

要とされ、動物実験では 100 万倍以上の感染因子が必要と考えられている
3）
。ヒトでの、
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この経路の代表的なものとして、古くはニューギニアの kuru、最近は英国の vCJD があ

げられる。

③患者の看護と感染防止策

１）感染の危険性：診療、看護や介護などの日常的な接触や非侵襲的検査（例：X 線検査、

MRI など）では感染の危険性はない。

２）入院、病室や介護施設での受け入れで感染を理由に差別されるようなことがあっては

ならない。

３）プリオン病患者の隔離は不要、一般病棟で看護ケアすることができる。個室は感染防

御のためには不要であるが、慣習的には仕方のない場合がある。

４）患者の看護、介護には一般の患者と同様で、特別な予防衣は必要ない。

　　しかし、褥瘡処置、あるいは患者が肺炎などで咳、喀痰が多いときには帽子、メガネ、

マスク、手袋、ガウンを使用する。これらはなるべく使い捨て製品とする。

５）注射、採血、髄液検査時の注意は肝炎での注意と同様で針刺し事故に注意する。

　その他、理髪、爪切り、口腔内の洗浄、入れ歯のブリッジの入れ替えなどの際、切傷に

注意する。万一、血液で手が汚染されたときには流水で十分洗浄すること。

６）眼が飛沫で汚染された場合、生理食塩水で十分、洗眼する。

７）医療廃棄物（注射針、経管栄養器材、点滴チューブ、吸引チューブ、採血容器、褥瘡

処置に使用したガーゼなど）は一般の患者のものと同じ規則に従って廃棄可能である。

体液で汚染されたものも（リネン類など）は廃棄可能なものは焼却廃棄し、廃棄不可能

なものは、１～５％次亜塩素酸溶液に２時間浸した後、洗濯する。

８）入浴：一般患者と共用の浴室でよく、感染拡大の危険はない。褥瘡などの滲出液で汚

染されている場合はシャワー浴とする。

９）排泄物：尿、便などの排泄物の処理は一般患者と同じである。喀痰などの吸引物は、

吸引ビンの中に水酸化ナトリウム顆粒を加えて、最終濃度が１N になるようにする。

④手術時の感染防御の基本的注意事項

１．作業域を限定し、手術室内の汚染を最小限にする。

２．手術用の使い捨て防水シーツを敷いて行う。要は、血液、体液から保護することが重

要である。丈夫なビニールシートでも構わない。実際的には、ポリエチレンろ紙 A（千

代田テクノル）という 81cm×33m の防水シートをあらゆる汚染場所に敷いて保護して

いる。

３．執刀者の注意点

・外科用手袋を２重に装着する。重要点は、執刀者が怪我をしないようにすることである。

・噴出物を予防するために、メガネの着用は大切である。
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・手術着は、すべて使い捨てとする。

・術衣などの使い捨てのものは、焼却廃棄する。焼却できないものは、1％SDS 溶液で煮沸

後、オートクレーブ処理を行い、感染ごみとして廃棄。

４．メスなどはできるだけ使い捨てのものを使用する。

５．プリオン病の滅菌法の項目を参照し、各施設で応用可能な方法をあらかじめ検討する

こと。

⑤検査時の感染防御の基本的注意事項

１．検査を行う医師、看護婦はマスクとメガネの着用をして、CJD 患者の体液、血液など

が直接体内に入ることを防ぐ。

２．CJD サーベイランスの結果、CJD 患者の発病初期には不定愁訴のため内視鏡検査が行

われた症例が存在することが明らかになった。内視鏡検査は、感染性の高い臓器を対象

とするものではないが、現在確立されているプリオンの滅菌法を内視鏡の滅菌法として

用いると、内視鏡の機能を損なう（内視鏡に対するダメージが大きく、使用不可能とな

る）ために、現時点では十分に洗浄をするしか方法がない。よって、CJD 患者を検査す

る内視鏡は、専用のものを用意するのが望ましい。特に、内視鏡検査時には、バイオプ

シーなど観血的検査を伴うことが多いので十分注意すべきである。なお、ｖCJD では、

腸管のパイエル氏板の FDC にも異常プリオン蛋白が沈着しており、従来の CJD よりは、

感染の機会が多いと考えなければならない。

⑥剖検時・病理標本作製時の感染防御の基本的注意事項

剖検時

１．作業域を限定し、剖検室内の汚染を最小限にする。

２．手術用の使い捨て防水シーツを敷いて剖検する。要は、解剖時の血液、体液から剖検

台を保護することが重要である。丈夫なビニールシートでも構わない。実際的には、ポ

リエチレンろ紙 A（千代田テクノル）という 81cm×33m の防水シートをあらゆる汚染

場所に敷いて保護している。剖検は乾式で行う。

３．執刀者の注意点

・外科用手袋を２重に装着する。できればカットレジスタンスの金属の手袋、スペクトラ

繊維の保護手袋の使用を薦める。重要点は、執刀者が怪我をしないようにすることであ

る。外科用手袋の２枚着用は特に重要で、１枚目が破損していることを経験する。綿の

手袋をさらに使用することも、メスなどで傷つけるのには有効であるが、手術針には無

効であるので、最後の糸縫いは特に慎重にすること。

・噴出物を予防するために、使い捨てフェイス・シールドで顔面を保護すること。特に、

メガネの着用は大切であり、プラスチック・ゴーグルなどを用意したほうがよい。
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・解剖の際の保護服は、すべて使い捨てとする。体液などが直接かかる懸念のある個所で

は、防水の上っ張りを着用する。

・剖検は、必ず２人以上で行う。最低でも１人は、手を下さず、厳重に汚染箇所をチェッ

クすべきである。

・術衣などのディスポーザブルのものは、焼却廃棄する。焼却できないものは、1％SDS 溶

液で煮沸後、オートクレーブ処理を行い、感染ごみとして廃棄。

４．一般臓器の摘出は最小限にとどめ、できればその場でブロック用に切り出す。血液、

体液を体外に出さないような工夫が大切である。

５．メスなどはできるだけディスポーザブルのものを使用する。

６．脳は汚染を避けるため最後に取り出す。

・頭蓋骨開放は手鋸や電気鋸で行う。電気鋸を使用する場合は、頭蓋をビニール袋でカバ

ーして行うほうがよく、可能な限り髄液などが外に飛散しないように注意する。

・髄液、血液はできるだけペーパータオルで吸収しながら外に飛散しないように行う。

・焼却可能、不可能なものに対する滅菌は前述のとおり。

・剖検台など固定されているものは、使用後１N 水酸化ナトリウム溶液、または 10％次亜

塩酸ナトリウム溶液で表面を繰り返し清拭し、その後水洗いを行う。

病理標本作成時の摘出臓器の扱い

１．脳およびその他の組織は 10％ホルマリンに入れ固定する。ホルマリン固定後も、脳組

織は感染性を保持しているので、感染性と明記して保存する。

２．凍結組織は、感染性組織であることを明記した密閉容器に入れ、鍵がかかり注意標識

の付いた冷凍庫に保管する。

３．臓器の切り出し、ブレインカッティングは安全キャビネットクラス I 内か、ベンチシー

ト（ポリエチレンろ紙）を敷いて、作業者の手、眼を保護して行う。作業は小さなポリ

エチレンろ紙でカバーしたトレイの中で行うと、汚染区域を最小限にすることができる。

４．切り出した標本用の組織は、60％以上の濃度の蟻酸で、室温２時間処理で感染性は認

められなくなる。60％と 80％濃度で室温２時間処理で有効という結果であったが、WHO

などでは１時間処理でも十分であると推奨している。この処理で感染性は消失する。CJD

脳のホルマリン標本は 90％以上の１時間処理というのが一般的である。脳を標本作製用

に切り出したブロックをそのままブロック作製用のカセットなどに入れ、90％の蟻酸で

処理すればよい。脳の切り出したブロックの厚さは５mm 以下が望ましい（蟻酸の浸透

を考えるとできる限り、薄い脳ブロックが望ましい）。処理後は、感染性が消失したもの

として、流水中で水洗可能である。蟻酸処理後は、十分水洗を行い、パラフィンブロッ

ク作製用のロータリーなどの装置に入れる。以後のステップは、感染性がないブロック

として取り扱うことが可能であるので、CJD 専用の必要はない。参考までに東北大学で

の以後のステップを記載しておく。
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５．組織のプロセッシングに用いた有機溶媒は、そのまま有機溶媒容器に廃棄可能である。

ミクロトームはディスポーザブルの替え刃を使用し、ミクロトームの下にポリエチレン

ろ紙を引いている。薄切くずは、すべてポリエチレンろ紙の上に回収し、ポリエチレン

ろ紙ごと、オートクレーブ処理をして焼却廃棄する。このポリエチレンろ紙の使用は、

その後の実験室の掃除などの手間を考えれば非常に有効である。ミクロトームの可動部

は、SDS での滅菌が可能である。

６．薄切した切片の、脱パラフィンなどの処理は非感染の組織と同じ染色ビンで行っている｡

重 要 点：パラフィンブロック作製前の蟻酸処理は、非常に重要である。過去のブロック

でこの処理を行っていない場合も、パラフィンを溶かしてアルコールまで置換した状態

で蟻酸処理を行い、再びパラフィンブロックを作製するように推奨する。確かに現在の

ところ、病理医や検査技師の CJD への罹患率が有意に高いというデータは存在しないが、

感染性を消失させる処理が存在し、その処理後も診断に必要な組織検索が免疫染色も含

めて可能であるので、この蟻酸処理はルーチンに行うべきである。ただし、蟻酸処理を

行ったブロックは硬くなりがちで、従来の薄切よりも困難である。

⑦家庭内での介護

　基本的には、病院や介護施設での感染予防を参考にする。

　一般的な介護では、感染することはない。重要な点は、血液、体液、傷（特に褥創）な

どに接する際に前述の患者の介護と感染防止策を参考にすることである。

　体液、血液などで汚れた衣服、ガーゼなどは焼却可能な方法で廃棄するように自治体に

あらかじめ相談しておく。

⑧死後の遺体の感染防御に関して

　CJD に限らず、一般的には遺体に触れる際は手袋の着用が望ましい。

　病理解剖が行われなかった患者さんの遺体に関しては、特別な注意事項はない。

　病理解剖が行われた遺体に関しては、頭蓋骨を開け最も感染症の高い脳を取り出すため、

理論的には感染症のある部分が一部露出する可能性があるため、病理解剖後の遺体に接す

るときは、特に十分な注意が必要となる。

　火葬後は、特に感染症に関しての注意は必要ない。

⑨感染に関わるさまざまな要因（補足）

　最後に実際的なことではないが、感染に関しての基礎的知識として補足しておく。

１．種 の 壁：同種の動物から感染するほうが、異種の動物からの感染よりも起こりやす

い。これを種の壁と呼ぶ。ヒトの感染因子（プリオン）は、ヒトにとって最も危険であ

るということになる。この種の壁は、プリオン蛋白によってある程度説明可能である。

ヒトとマウスのプリオン蛋白はそのアミノ酸配列で異なっている部位が存在する。ヒト
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の感染因子をマウスに感染させるとマウスは 600 日以上の潜伏期間で発病する。しかし、

マウスのプリオン蛋白遺伝子をなくし、完全にヒトのプリオン蛋白遺伝子に置換すると

200 日以内に発症するようになる。このように、種の壁はプリオン蛋白のアミノ酸配列

の違いである程度説明できるようになっている。

２．感染因子の種類（Strain、株）：Scrapie や伝達性ミンク脳症
4）
で確立されていた概念

であるが、ヒトに関連して説明する。同じプリオン蛋白遺伝子（同じアミノ酸配列）を

持ちながら、全く異なる臨床病理像を示し、しかも感染性も異なるという現象が見られ

る。現在は、異常プリオン蛋白の３次構造が異なると考えられている。一つの例として、

ヒトのプリオン病でコドン 129Met/Met で変異のない症例で、古典的 CJD となる症例と

視床型 CJD となる症例があり、Proteinase　K の切断点の違いによってタイプ１とタイ

プ２と区別されていることが、この株の違いに相当する
5)
。実際、感染性もヒト化マウス

を用いた検索では、MM1 と MM2 はその感染性に違いがあることが明らかになっている。

このように、全く同じ遺伝子型をもちながら感染性に違いがみられることから株という

考え方が必要なのである。実際にヒトプリオン病は遺伝子型の異なる症例が多数存在す

るので、感染性の違いに関してはもっと複雑である。今後、ヒトにとっての感染性はそ

れぞれの遺伝子型のそれぞれの異常プリオン蛋白の三次構造に関して検討されなければ

ならない。

３．感染因子の濃度：感染性プリオン病の場合は、感染因子の濃度によって潜伏期間が異

なる。動物実験から当然予想されることではあるが、濃度の高いほうが潜伏期間が短く、

低濃度になるに従って潜伏期間が延長する。
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第 8章　プリオン病患者の看護、介護、ケア、医療福祉

①看　　護

１．疾患の理解、感染防止、家族指導

　CJD は精神症状や小脳症状から発症し、数ヶ月で四肢の屈曲拘縮、けいれん、ミオクロ

ーヌスなどが生じ、寝たきり、さらに無動性無言となり、全く意思の疎通ができなくなる。

急速な病状の増悪に家族は動転するので、療養上の助言だけでなく、精神的な支援も重要

である。

　感染防止は患者の血液、髄液が危険なだけであるので、別章の感染防止策を参考にし、

家族にも説明する。隔離の必要はない。

２．症状の観察

　病初期の精神症状（不安、抑うつ、不眠、興奮性、異常行動など）と知能障害の内容と

程度とを把握し、家族の対応について説明できるようにする。

　小脳失調による歩行障害、転倒、視覚障害などについても注意する。

　病状が進行するとけいれん、ミオクローヌス、振戦、筋強剛、腱反射亢進などが生じ寝

たきりとなる。さらに嚥下障害・構音障害なども出現するので、誤嚥、拘縮、褥瘡、肺炎

などに注意する。

　無動性無言になり栄養も経管栄養となり、膀胱留置カテーテルも必要となる。

　意思の疎通が不能となるが、ターミナルケアについても家族の相談にのれるよう疾患の

予後について理解しておく。

３．四肢の屈曲拘縮、全身管理

　筋強剛、腱反射の亢進、徐皮質硬直などのため上肢は屈曲、下肢は伸展位をとることが

多い。腋下、指間、股間などの清拭に注意し、湿疹を予防する。体位交換を定期的にして、

褥瘡を予防する。

　入浴かシャワー浴は定期的に行い、皮膚の清潔に努める。

　嚥下障害のため、食事が摂取できなくなるが、経鼻栄養チューブで補給する。胃瘻造設

の適応については、家族とよく話し合う。

　喀痰の排泄が困難となるので、頻回の吸引が必要となる。タッピング、ネブライザーな

ども適宜行う。

②看護と感染防止策（P52 参照）
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③病気の説明、家族の指導、告知

　一般的にはプリオン病は急速に進行するので、病状に応じた速やかで適切な対応が必要

となる。例えば病初期の精神症状（不安、不眠、興奮、無関心、幻覚など）に対する患者

と家族への精神的なケアと適切な助言が大切である。

　医療関係者の理解も必要で、感染に対する過度の不安から患者の差別など生じないよう

に配慮する。

　感染防止については前述の注意を説明し、過度の不安や恐怖心を抱かないよう十分説明

する。

　進行し、寝たきりとなったときの関節の拘縮予防、褥瘡防止、身体の清潔、口腔内の清

潔、経管栄養、吸引、膀胱カテーテルなど看護、介護の際の注意は一般患者と同様である。

寝具などリネン類が褥瘡などの血液で汚染されたときには１～５％次亜塩素酸溶液に２時

間浸した後、洗濯する。

　急速に痴呆が伸展し、意思の疎通ができなくなる恐れなど予後について家族に十分説明

しておく。

④胃瘻の造設および外科治療

　外科治療における手術器具の消毒は別章参照（プリオン病の滅菌法と手術時の注意事項）。

　ただし、胃瘻造設の場合、内視鏡的手術は用いず、局所的開腹術で行う。器具の取り扱

い、洗浄、汚染除去法については事前にスタッフに十分教育しておく。また、プリオン病

患者の外科治療を行う際には、あらかじめ綿密な感染防御対策について打ち合わせをして、

文書化したマニュアルの準備も必要である。

⑤歯科治療、外科治療

　疫学的研究ではプリオン病患者の歯科処置を介する感染性プリオン蛋白の伝達の証拠は

得られていない。しかし、別項の注意を参照して、可能な限り、予防的手段を講じておく

べきである（プリオン病の滅菌法と手術時の注意事項）。

⑥在宅療養、介護施設への移行

　在宅、あるいは介護施設へ患者を移行する場合、介護者、訪問看護婦、保健婦、ケアマ

ネジャーなどに進行する病状への対応、感染防止に対する注意など十分説明しておく。さ

らに、嚥下障害の悪化、肺炎などの合併症などの治療のための緊急入院施設を確保してお

くことも大切である。

⑦守秘義務

　患者、および家族についてのプライバシーの保護には細心の注意を払うべきである。出

身地、家族歴、受診している病院名などについてもプライバシーを尊重せねばならない。
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また守秘義務については医療機関の関係者にも徹底すべきである。

⑧医療福祉

　CJD は症状の進行が急であり、患者は急速に日常生活ができなくなり、入院、介護など

に要する経済的負担も大きくなるため、医療費の助成、在宅療養支援制度などの援助制度

があるほか、介護保険制度でも 40 歳からサービス給付の対象となっている。

(1) 特定疾患治療研究事業

　CJD は特定疾患治療研究事業の対象疾患であり、医療保険制度又は老人保健制度等にお

ける医療費の自己負担分について公費負担が行われる。申請者の住所地を管轄する保健所

を経由して都道府県知事に申請する。

(2) 難病疾患者等居宅支援事業

　市町村により、若干のメニューの違いがあるが、次のような事業が実施されている。市

町村に申請する。

　　①　ホームヘルプ事業

　　②　短期入所事業

　　③　日常生活用具給付事業

(3) 介護保険

　CJD は、介護保険制度の中で特定疾病「初老期痴呆」の一つとされ、２号被保険者（40

歳以上、65 歳未満）であってもサービス給付の対象となる。市町村に申請する。

文　　献

１) WHO infection control guideline for transmissible spongiform encepalopathies,

WHO consultation, 23-26 March, 1999

２) 厚生省保険通知、クロイツフェルト･ヤコブ病の患者の入院に係わる特別の療養

　環境の提供に係わる取り扱い等について、保険発第 188 号、平成 12 年 11月 13 日

３) 厚生省エイズ疾病対策課長通知、クロイツフェルト・ヤコブ病に関する正しい知識の

普及啓発について、健医疾発 96 号、平成 12 年 11月 13 日
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第 9章　プリオン病のサーベイランス

　全国を 10 ブロックに別けて、プリオン病患者のサーベイランスを行っている。

　サーベイランス委員の名簿は以下の通りである。

遅発性ウイルス感染調査研究班サーベイランス委員会

所　　属 氏　　名

北海道大学医学部 助教授 森若 文雄

東北大学医学部助手 志賀 祐正

国立精神・神経センター 国府台病院名誉院長 佐藤 　猛（委員長）

東京医科歯科大学医学部 教授 水澤 英洋

横浜市立大学医学部 教授 黒岩 義之

神奈川県総合リハビリセンター部長 岩淵 　潔

新潟大学医学部助手 小林 　央

金沢大学医学部教授 山田 正仁

大阪大学医学部講師 西川 　隆

三重大学医学部教授 葛原 茂樹

岡山大学医学部教授 黒田 重利

九州大学医学部助手 村井 弘之

九州大学医学部名誉教授 立石 　潤

東北大学医学部教授 北本 哲之

自治医科大学教授 中村 好一

　わが国では、平成８年度に実施された「クロイツフェルト・ヤコブ病等に関する緊急全

国疫学調査」以来、平成９年２月から平成 11年３月まで実施された「クロイツフェルト・

ヤコブ病及びその類縁疾患調査」クロイツフェルト・ヤコブ病とその類縁疾患のサーベイ

ランス（動向調査）を実施し、現在では「遅発性ウイルス感染に関する調査研究班」に「ク

ロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランス委員会」がその任に当たっている。

　平成 11 年度より、「クロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランス委員会」では、特定疾

患治療研究事業による臨床調査個人票等を活用し、国内の孤発例 CJD、家族性 CJD、硬膜

移植例の CJD、GSS、FFI の発生動向を調査している。

　現行のサーベイランス体制になる以前に収集された CJD は 939 例（うち硬膜移植例 67

例）である。

　以下に、平成 13 年 11 月７日に開催された、厚生科学審議会疾病対策部会クロイツフェ

ルト・ヤコブ病等委員会における「クロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランス委員会」

の報告内容の概略を示す。
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　(1) 平成 11年 4 月 1日から平成 13 年 3 月末日までに把握されたクロイツフェルト・ヤ

コブ病患者数は 187 件 185 人例（重複例 2 例を含む）であった。このうち 59 例に

関する情報がサーベイランス委員会によって収集され、1 例は委員会で CJD が否定

され（アルツハイマー病と判定）、3 例は保留として今後とも情報収集を継続するこ

ととなった。この 4 例を除く 55 例が CJD と判定された。また、このうちの 5 例は

平成 11年 3 月まで実施された「クロイツフェルト・ヤコブ病及びその類縁疾患調査」

で報告された症例、1例は前回のサーベイランス委員会で報告された症例との重複例

であることが判明した。従って今回新たに CJD として登録された症例は 49 例であ

り、現行のサーベイランス体制になってから新たに登録された症例は、前回の 90 例

と併せて 139 例となった（表 7、8）。乾燥硬膜移植歴を有する症例が新たに 6 名報

告され（表 9）、当委員会において把握された乾燥硬膜移植歴を有する症例は 76 例

となった。

　(2) プリオン蛋白遺伝子検索は 82 例（新規登録例では 30 例）で実施されており、この

うち 2 例を除く 80 例で結果が判明し、そのうちプリオン蛋白遺伝子の異常を認めた

のは 14 例で、その内訳はコドン 102 が 7 例、同 105、同 180、同 200、がそれぞ

れ 1例、同 232 が 1例であった。なお、サーベイランス委員会では本人のみならず、

その患者家族へのプリオン蛋白遺伝子解析結果の告知に関してのガイドラインを作

成中である。

表７．患者の性・発病年の分布

登録例全員 新規登録例

性 男 50（ 36） 18（ 37）

女 89（ 64） 31（ 63）

発病年 ～1995 8（  6） 3（  6）

1996 4（  3） 0

1997 19（ 14） 7（ 14）

1998 35（ 25） 14（ 29）

1999 65（ 47） 21（ 43）

2000 8（  6） 4（  8）

計 139（100） 49（100）

（括弧内は、％）
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表８．患者の発病時年齢分布

年齢（歳） 全患者 CJD GSS FFI

孤発例 1） 家族性 2） 家族性 3） 硬膜移植例

登録例全員

20～29 2（ 1） 2（22）

30～39 3（ 2） 1（ 1） 2（22）

40～49 8（ 6） 3（ 3） 1（13） 2（22） 2（22）

50～59 36（26） 26（23） 4（50） 1 1（11） 3（33） 1

60～69 53（38） 47（42） 1（13） 3（33） 2（22）

70～79 32（23） 29（26） 2（25） 1（11）

80～89 5（ 4） 5（ 5）

計 139 111 8 1 9 9 1

平均（歳） 62.9 64.9 60.1 52 53.0 51.3 57

標準偏差（歳） 10.9 9.0 11.0 18.0 11.9

新規登録例

20～29

30～39

40～49 4（ 8） 1（ 3） 2（33） 1（33）

50～59 12（24） 7（19） 3 1（17） 1

60～69 24（49） 20（56） 2（33） 2（66）

70～79 7（14） 6（17） 1（17）

80～89 2（ 4） 2（ 6）

計 49 36 3 0 6 3 1

平均（歳） 63.4 65.2 56.0 59.0 59.6 57

標準偏差（歳） 8.9 8.0 4.4 12.9 10.4

（括弧内は、％）

注 1）プリオン蛋白遺伝子の検索を行っていない例を含む

2）プリオン蛋白遺伝子の異常を認めた例

3）プリオン蛋白遺伝子の異常を認めないが、CJD の家族歴がある例

表９．硬膜移植例（６例）の詳細（新規）

硬膜移植年月日
硬膜移植
時の年齢

移植の
原因疾患

発病時の
年齢

硬膜移植から発症
までの期間

1984 年　２　月 49 歳 脳動脈瘤破裂 58 歳 ８　年 11 月

1987 年　７　月 58 歳 後頭部髄膜腫 69 歳 11 年　５　月

1985 年　９　月 63 歳 右聴神経腫瘍 75 歳 11 年 11 月

1986 年　９　月 27 歳 右聴神経腫瘍 40 歳 13 年　０　月

1985 年　５　月 36 歳 聴神経鞘腫 50 歳 14 年　２　月

1982 年 11月 48 歳 左大脳鎌髄膜腫 63 歳 15 年　４　月

（硬膜移植から発症までの期間順）
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【資料１】

クロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランスに関するお願い

厚生労働省特定疾患対策研究事業

「遅発性ウイルス感染に関する調査研究」班

主任研究者：北本　哲之

連絡先：仙台市青葉区星陵町２－１

東北大学大学院医学系研究科病態神経学分野

電話 022-717-8147　FAX022-717-8148

「遅発性ウイルス感染に関する調査研究」班では、平成 11年度からクロイツフェルト・ヤ

コブ病に罹患されている患者さんの承諾のもとに、特定疾患治療研究事業により、患者さ

んから各都道府県に提出された臨床調査個人票を解析するというクロイツフェルト・ヤコ

ブ病サーベイランス委員会を発足させてまいりました。

　平成 12 年度からは、全国を 10 のブロックに区分し、それぞれのクロイツフェルト・ヤ

コブ病の専門家からなるサーベイランス委員を選び、直接患者さんの診察をお願い申し上

げております。このサーベイランス調査は、クロイツフェルト・ヤコブ病の感染予防、早

期診断、今後の治療法の開発になくてはならない調査です。

私たちからのお願い

　あなたの臨床記録を調査・研究のために使わせていただけないでしょうか。このことを

お願いするにあたって、以下のことをお約束いたします。

・専門医の調査結果で、あなたの治療・処置方針がこの調査・研究のために変えられると

いうことは、決してありません。

・プライバシーをお守りすることをお約束いたします。お名前やご住所など個人を特定す

るようなデータが外部にもれたり、公表されるようなことは決してありません。また、

ご家族の了承なしに「遺伝子診断」などの検査を勝手に行うことはいたしません。

・ここまでの説明文をご覧になって、また主治医の先生からの説明を十分お聞きになって、

もし、私どもの調査・研究について理解してくださり、協力してくださるお気持ちがお

ありでしたら、ご面倒ですが「同意文書」にご署名くださるようお願いいたします。な

お、この調査・研究に同意なさらなくても、不利益をこうむることは一切ありませんの

で、どうぞ全くご自由なお気持ちでご判断くださいますようお願いいたします。もし、

いったん同意なさった後で、お気持ちが変わるようなことがあればいつでも撤回なさっ

てください。私たちは、必ずお気持ちを尊重いたします。
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クロイツフェルト・ヤコブ病臨床調査個人票 (1．新規　2．更新)

ふりがな

氏　　名
性別 1.男 2.女

生年

月日

1．明 2．大

3．昭 4．平
　　年　　月　　日

住　　所
〒

Tel　　　　(　　　)

出生都

道府県

発病時

の職業

発病年月
1．昭和
2．平成

　　　年　　　月 初診年月日
1．昭和
2．平成

　　年　　月　　日
保険

種別

1．政　2．組　3．共

4．国　5．介　6．その他(　　)

家 族 歴    1. あり　2. なし　3. 不明 受診状況 1．通院中　　2．入院中

既 往 歴    1　外傷 1．あり　2．なし　3．不明

2　手術

　(1) 開頭術 1．あり（乾燥硬膜の使用　1．あり　2．なし）2．なし　3．不明

　(2) 椎弓切除術 1．あり（乾燥硬膜の使用　1．あり　2．なし）2．なし　3．不明

　(3) その他 1．あり（　　　　　　　）2．なし　3．不明

3　臓器製剤による治療 1．あり（硬膜，角膜移植等　1．あり　2．なし　3．その他（　　　)）2．なし　3．不明

4　輸血歴 1．あり　2．なし　3．不明

5　献血歴 1．あり　2．なし　3．不明

主な職業 食品嗜好など

症状及び
所　　見

1　経過　経過が進行性の病変で 1．ある　2．ない　3．不明
2　症状

 （１）ミオクローヌス 1．あり（1．昭和
2．平成 　　年　　月～）　2．なし　3．不明

 （２）進行性痴呆

 　　　　　　又は意識障害 1．あり（1．昭和
2．平成 　　年　　月～）　2．なし　3．不明

 （３）錐体路／錐体外路症状 1．あり（1．昭和
2．平成 　　年　　月～）　2．なし　3．不明

 （４）小脳症状 1．あり（1．昭和
2．平成 　　年　　月～）　2．なし　3．不明

 （５）無動・無言状態 1．あり（1．昭和
2．平成 　　年　　月～）　2．なし　3．不明

3　検査所見
 （１）脳波：PSD 1．あり　2．なし　3．不明
 （２）画像：CT，MRI で脳萎縮 1．あり　2．なし　3．不明
 （３）プリオン蛋白遺伝子の異常 1．あり（コドン　　，　　，　　の異常）　2．なし　3．不明
 （４）異常プリオン蛋白の検出 1．あり　2．なし　3．不明

鑑別診断

以下の疾患が鑑別できること
①　老年痴呆（アルツハイマー型，脳血管障害型）　　　　　　1．できる　2．できない
②　脊髄小脳変性症　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
③　パーキンソン痴呆症候群　　　　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
④　痴呆を伴う運動ニューロン疾患　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
⑤　単純ヘルペスなどのウイルス性脳炎　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
⑥　脳原発性リンパ腫　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
⑦　低酸素脳症　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
⑧　代謝性脳症　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．できる　2．できない
⑨　その他の病因による老年期痴呆性疾患　　　　　　　　　　1．できる　2．できない

診　　断
1．CJD（クロイツフェルト・ヤコブ病）　2．GSS（ゲルストマン・ストロイスラー・シャインカー病）
3．FFI（致死性家族性不眠症）　4．その他（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）

診断の確実性 1．確実例　2．ほぼ確実例　3．疑い例

所 属 施 設 名        

(TEL　　　　(　　　)　　　　　)

所 在 地        

主 治 医 氏 名        　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〇印

記載年月日：平成　　年　　月　　日

留意事項：原則として６カ月以内の資料に基づき記入して下さい。

　　　　　ただし疾患（スモン，遺伝子検査を要するもの）によってはこの限りではない。
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【資料２】

同意書

厚生労働省特定疾患対策研究事業「遅発性ウイルス感染に関する調査研究」班

クロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランスに関するお願い

厚生労働大臣殿

平成　　年　　月　　日

「遅発性ウイルス感染に関する調査研究」班クロイツフェルト・ヤコブ病サーベイランス

について、その目的について説明を受け、調査・研究の意義・必要性について理解いたし

ました。サーベイランスに対して、私の臨床記録を提供するというかたちでの協力を依頼

され、その際に、これらの臨床記録が治療研究の基礎資料として利用されること、プライ

バシーが守られること、同意については全く自由な意志で行え、しかも同意した後も撤回

できること、を説明され確認いたしました。

以上の理解に基づいて、この調査・研究に協力することに同意します。

　　　　　　　　　　　保護者　氏名　　　　　　　　　　　印

　　　　　　　　　　　　　　　住所

主治医または研究内容の説明者　氏名　　　　　　　　　　　印

　　　　　　　　　　　　　　　所属
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【資料３】

プリオン病の遺伝子解析に関する患者さんの家族への説明文

　まず最初に遺伝子解析ということを説明させてください。

遺伝という言葉は、親の体質が子供に伝わることを言います。この遺伝という言葉に子が

つきますと、遺伝を決定する単位という科学的な言葉となります。遺伝子には二つの重要

な働きがあります。一つは、遺伝子が精密な人体の設計図であるという点です。受精した

一つの細胞から最終的なヒトとなる設計図はすべて遺伝子に含まれているのです。もう一

つの遺伝子の役割は種の保存です。両親から子供が生まれてくるのもやはり遺伝子の働き

なのです。人類の先祖ができてから現在まで人間という種が保存されてきたのは、遺伝子

の働きによっています。

　こうした重要な役割をもつ遺伝子の違いはさまざまな病気の原因になります。このよう

にお話しますと、遺伝子の変化が必ず病気を引き起こすと思われるかもしれませんが、実

際は、遺伝子の変化が病気を引き起こすのはむしろきわめてまれなことと考えられていま

す。一人一人の顔や指紋が違っているのと同じようにヒトによって生まれつき遺伝子に違

いがみられ、その大部分は病気との直接の関わりがないことがわかってきました。遺伝子

の変化のうちごく一部の変化が病気を引き起こし、遺伝する病気として気が付かれるのだ

と思われます。

　このように、遺伝子の生まれつきの違いをもつヒトでは、将来かかる病気を予測するこ

とが可能となり、その情報をもとに病気を予防したり、早期発見をすることができます。

クロイツフェルト・ヤコブ病をはじめとするプリオン病も、その他の病気と同じように遺

伝する病気というのはごくまれで、ほとんどが遺伝子に関係のない孤発例と呼ばれるもの

が大多数を占めます。しかし、孤発例でも遺伝子の解析をすることによってこのヒトはク

ロイツフェルト・ヤコブ病ではないだろうとか、クロイツフェルト・ヤコブ病になったと

きは典型的な臨床経過をとらないだろうとかを予想することが可能となってきました。遺

伝子の違いを検討することによって、より正確な診断が可能となってきているのです。そ

こで、遺伝子解析を行うことが重要になってきております。

（１）遺伝子解析に協力するかどうかはあなたが自由に決めてください。途中で協力を取

り消すこともできます

　研究に協力するかどうかは、あなたの自由意志で決めてください。また、いったん研究

協力に同意された場合でも、いつでも取り消すことができますので、担当者にご連絡下さ

い。その場合は採取した血液等の試料や遺伝子解析の結果は廃棄され、診療記録もそれ以

降は本研究のために用いられることはありません。ただし、どれが誰のものかわからない

ように匿名化されてしまっている場合には、廃棄することができません。また、すでに研

究結果が論文などで公表されていた場合などは、その結果を廃棄できないことがあります。
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（２）研究に協力されない場合でも、不利益になることはありません。

　研究に協力されてもされなくても、当院では同じように最善の医療を提供いたします。

試料提供をしないことによって、あなたが不利益な対応を受けることは決してありません。

（３）研究計画や研究方法についての詳しい資料を見ることもできます

　ご希望があれば、研究計画の詳しい内容をお見せすることができます。また、遺伝子を

調べる方法等に関する資料が必要な場合も、こちらで用意し説明いたします。ただし、他

の試料提供者の個人情報に関わる部分や研究の独創性の確保に支障がでる場合には、内容

をお見せできないことがあります。

（４）遺伝子解析によってあなたに生じる可能性のある利益および不利益について

　本遺伝子解析研究の結果が、試料を提供した人に直接利益となるような情報をもたらす

可能性はほとんどありません。まれに、偶然に重大な病気との関係が見つかることがあり

ます。この時は、本人や家族や血縁者がその結果を知ることが有益であると判断され、医

学部倫理委員会も同様に考えた場合に限り、診療を担当する医師から本人や家族や血縁者

に、その結果の説明を受けるかどうかについて問い合わせることがあります。

　研究の成果は、今後医学が発展することに役立ちます。その結果、将来、病気に苦しむ

方々の診断や予防、治療などがより効果的に行われるようになるかもしれません。

　しかしながら、遺伝子解析の結果によっては、就職・結婚・保険への加入などに関して、

現時点では予測できないような不利益が生じる可能性がないとはいえません。そこで、当

サーベイランス調査では、遺伝カウンセリングとして各ブロックに担当の専門医がおりま

す（後述）。

　また、血縁関係があることを前提にして遺伝子解析を行う場合、その前提が崩れると（例

えば養子の場合など）、正しい解析結果が得られないことがあります。思いがけず遺伝子解

析により血縁関係がないと判定されることもあります。

（５）個人情報は他人には決して漏らしません

　個人の情報を保護することは、刑法で定められた医師の義務です。遺伝情報はそのなか

でも特に厳重に管理されるべきものであるため、この研究では、遺伝子解析結果が他人に

漏れないように取扱いを慎重に行います。

　匿名化にあたっては、「連結可能匿名化」を行います。「連結可能匿名化」とは、あなたと

この符号とを結びつける対応表をつくり、その対応表を個人情報管理者および分担管理者

が厳重に保管する方法です。こうすることによって、あなたの遺伝子の解析を行う者には

符号しかわかからず、誰の試料を解析しているのかわかかりません。ただし、遺伝子解析

結果をあなたに説明する場合には、対応表に照らしてこの符号を元どおりに戻します。

（６）遺伝子解析結果をあなたにお知らせすることについて

　あなたの遺伝子解析結果については、ご希望に応じてあなただけ（場合により代理人）

にお知らせすることができます。解析結果をお知りになりたい場合は、その旨をお知らせ

ください。ただし、研究期間を過ぎてからお申し出があった場合は、ご希望に添えないこ
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とがあります。

（７）研究結果の公表

　ご協力によって得られた研究の成果は、学会や学術雑誌およびデータベース上等で公に

発表されることがあります。その際は、個人が誰であるかわからないように匿名化したう

えで発表します。

（８）試料および解析結果を他の機関に提供する可能性について（注意！：該当しない場

合は、この項を削除）

　試料や解析結果を他の機関へ提供する可能性がありますが、その場合は、東北大学医学

部倫理委員会によって、個人情報の取り扱い、提供先の機関名、提供先における利用目的

が妥当であることについて、審査を受け承認を得た後に行います。

（９）知的財産権が生じたとき

　遺伝子解析の成果として特許権などの知的財産権が生じる可能性がありますが、その権

利は国、研究機関、民間企業を含む共同研究機関および研究遂行者などに属し、試料の提

供者であるあなたには属しません。

（10）遺伝子解析の費用について

　遺伝子解析は研究費によって行われますので、その費用をあなたが払う必要はありませ

ん。しかし、遺伝子解析の結果により、新たな検査や治療が必要となったときには、一般

診療と同様の個人負担となります。

　なお、血液などの試料提供に対して、あなたに謝礼をお支払いすることは致しませんの

でご了解ください。

（11）問い合わせの窓口

　この研究についてのお問い合わせがある場合は、下記までご連絡ください。

　　　住　所：仙台市青葉区星陵町２－１

　　　研究機関名：東北大学大学院医学系研究科病態神経学分野

　　　電　話：022-717-8147

　　　ＦＡＸ：022-717-8148

　　　担当者氏名：北本　哲之

　　（E-mail：）kitamoto@mail.cc.tohoku.ac.jp
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【資料４】

プリオン病遺伝子解析研究への協力の同意文書

　私は、今回の研究（題目：厚生労働省特定疾患対策事業「遅発性ウイルス感染に関する

調査研究」班クロイツフェルト・ヤコブ病遺伝子検索）について、説明者（氏名と

所属：　　　　　　　 　　　　　 ）より説明文書を用いて説明を受け、以下の項目につ

いて十分理解しました。

　�ヒトゲノム・遺伝子解析研究を行うこと

　�研究への協力は自由意志で行うものであり、協力しない場合でも不利益にならないこと

　�希望すればいつでも研究協力を中止できること

　�研究の目的、意義、方法、試料の保存方法と保存期間、試料の廃棄方法

　�あなたが研究協力者に選ばれた理由

　�希望すれば、詳しい研究計画書を閲覧できること

　�遺伝子解析によって、あなたに利益または不利益が生じる可能性があること

　�個人情報は厳重に管理されること

　�研究結果を知りたいという希望があった場合は、あなただけ（場合により代理人）に知

らせること

　�研究結果は、その結果が誰のものであるかが判らないようにして学術発表する可能性が

あること

　�この研究から知的財産権が生じた場合は、あなたには属しないこと

　�研究に要する費用は研究費でまかなわれ、試料提供は無償であること

　そのうえで、私の提供する試料が、今回の研究に使用されることに同意します。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　平成　　　年　　　月　　　日

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　住　所　〒

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　氏　名：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　【本人の署名】

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　代理人氏名：

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（本人との関係：　　　　　　　　　 　）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　【代理人の署名】(*)

(*) (本人が未成年者で判断能力がある場合は、本人および法定代理人の署名）

(本人が未成年者で判断能力がない場合は、法定代理人の署名）

(成年者でも十分な判断能力がない場合、または意識障害がある場合は、法定代理人または近親者など

が署名）
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【資料５】

健 医 疾 発 第 ９ ６ 号           

平成１２年１１月１３日

各都道府県衛生主管部（局）長　殿

厚生省保健医療局エイズ疾病対策課長

クロイツフェルト・ヤコブ病に関する正しい知識の普及啓発について

　クロイツフェルト・ヤコブ病（以下「CJD」という。）に係る正しい知識の啓発普及につ

いては、平成９年１月９日付け指第２号健医疾発第１号により通知しているところであり、

また、「遅発性ウイルス研究班サーベイランス委員会」の専門医を通じて、関係医療機関に

対して正確な情報を伝えることとしているところであるが、必ずしも十分に啓発普及の徹

底がなされていない事例が散見されるところである。

　今般、改めてその徹底を図ることとしたので、貴職におかれては、下記の点について御

了知の上、医療機関その他貴管下関係機関に対して、「クロイツフェルト・ヤコブ病診療マ

ニュアル」の趣旨の徹底を図ることなどにより、引き続き正しい知識の普及啓発に努める

とともに、患者及びその家族について感染を理由に偏見や差別が生じることのないよう配

慮されたい。

記

１　CJD 患者への対応については、通常の接触では CJD の感染は起らないため、他の患者

への二次感染防止という観点からは、原則として、隔離する必要はないこと。なお、「ク

ロイツフェルト・ヤコブ病診療マニュアル」においても、「病室は、CJD 患者には原則と

して個室の必要はない。ただし吐・下血、重症の下痢、気道感染症などの症状が重い患

者では個室が必要な場合がある。なお、家族等の面会は特に制限する必要はない。」旨を

記載していること。

２　厚生省においては、今後、ホームページに CJD の正しい知識を掲載するなど、一層の

普及啓発を進めていくこととしていること。
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【資料６】

クロイツフェルト・ヤコブ病患者に対する治療・介護施策について

事　　項 具　　体　　的　　な　　施　　策

医療費の負担 　特定疾患治療研究事業（難病）として

　・医療費の自己負担額を公費負担（平成 9 年 1月～）

　・在宅人工呼吸器使用患者に、診療報酬の回数を超える訪問看護を

実施（平成10 年度～）

治療法等の調査

研究

　特定疾患対策事業として、クロイツフェルト・ヤコブ（以下「CJD」

という。）の発症原因の究明及び治療法の開発に関する研究を実施

在宅患者への介

護支援等

　難病患者等居宅生活支援事業として、ホームヘルパー派遣、短期入

所、日常生活用具給付事業の対象とする（平成 9 年 1月～）

在宅患者への療

養支援体制

・難病特別対策推進事業として、重症患者への訪問相談、患者別支援

計画の策定・評価事業を開始（平成 10 年度～）

・神経難病患者在宅医療支援事業として、CJD 等の患者を診察した医

師が、その疾患の専門医等と連絡がとれるようにするとともに、担

当医の要請に応じ、都道府県が専門医等を派遣する体制を整備

（平成13 年度～）

医療体制の整備

等

・難病特別対策推進事業として、拠点病院（県１）と協力病院（２次

医療圏）のネットワークで入院治療が必要になった重症難病患者の

入院施設を確保（平成 10 年度～）

・国立病院・療養所におけて、CJD 患者の最終的な受け入れを行う体

制を確保（平成12 年度～）

・診療報酬で、難病患者等が一定割合以上の病室や病棟を対象に、特

殊疾患入院医療管理料（入院日数による逓減なし）や障害者施設等

入院基本料（ゆるやかな逓減制）を設定（平成 12 年度～）

・CJD 患者については、重症者等療養環境特別加算（入院基本料加算）

の算定対象とする。これを算定した場合には、差額徴収を行っては

ならない。（平成 12 年度～）

・医療機関等に対して、CJD に関する正しい知識の普及啓発を徹底

　（平成 12 年度～）

・難病情報センターのホームページに CJD に関する正しい知識につい

て掲載（平成 12 年度～）

・医療関係者向けの CJD 診療ガイドラインを作成、配布

　（平成 13 年度）

（注）施策は必ずしも CJD 患者のみを対象とするものではない。
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平成 13 年　遅発性ウイルス感染調査研究班名簿

◎北 本 哲 之       　東北大学大学院医学系研究科病態神経学分野教授

　片 峰  茂       　長崎大学大学院医学研究科感染分子病態学教授

　品 川 森 一       　帯広畜産大学獣医公衆衛生学教室教授

　堂 浦 克 美       　九州大学大学院医学研究院脳神経病施設助教授

　中 村 好 一       　自治医科大学医学科公衆衛生学教室教授

　毛 利 資 郎       　九州大学大学院医学研究院附属動物実験施設教授

　田 中 智 之       　堺市衛生研究所所長

　松 田 治 男       　広島大学生物生産学部免疫生物学教授

　三 好 一 郎       　東北大学大学院医学系研究科附属動物実験施設助手

　綱  康 至       　国立感染症研究所動物管理室村山分室主任研究官

　高 須 俊 明       　日本大学医学部内科学講座神経内科部門所属客員教授

　堀 田  博       　神戸大学大学院医学系研究科ゲノム科学講座微生物ゲノム分野教授

　二 瓶 健 次       　国立小児病院神経科医長

　金 子 清 俊       　国立精神神経センター疾病研究第 7 部部長

　長 嶋 和 郎       　北海道大学大学院医学研究科神経病態学教授

　保　井　孝太郎　東京都神経科学総合研究所副所長

　佐 藤  猛       　国立精神神経センター国府台病院名誉院長

　志 賀 裕 正       　東北大学医学部附属病院神経内科助手
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はじめに 

 
医療行為によるプリオン病の伝播を予防するため、狭義の孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病

(CJD)を含むプリオン病患者、並びに硬膜移植歴や遺伝性プリオン病の遺伝子保因等のあるプリオ

ン病ハイリスク者に対する、手術、内視鏡検査、剖検、歯科治療等の医療行為を行う際のガイド

ラインの必要性が高まっている。実際に、多数の変異型 CJD の発生がある英国では、患者、ハイ

リスク者のいずれについても対応可能なマニュアルが 2002 年 4 月に公開されたところである。 

 

我が国では、過去のライオデュラを用いた硬膜移植術が世界でも抜きんでて多いため、潜在的

なプリオン病発症の可能性がある者が非常に多いと考えられ、英国の変異型 CJD 対策も踏まえた

上で我が国独自のプリオン病対策を講じる必要がある。さらに、2002 年 3 月のヤコブ病訴訟によ

り硬膜移植歴が医療機関において把握されるケースが急増し、神経内科専門病院のみならず、あ

らゆる医療機関でガイドラインに対する必要性が高まっている。 

 

これまでに、患者に対する基本的な医療行為上の留意点については、2002 年 2月に発行された、

「クロイツフェルト・ヤコブ病診療マニュアル（改訂版）」に記載されているが、当該マニュアル

は診断法に関する記載が中心であり、患者に対する医療行為上の留意点については、基本的な記

載にとどまっており、医療行為を行う際の本格的なガイドラインについては未完成であった。 

 

我が国におけるこれらの医療行為に関するガイドラインを提示することで、現在各医療機関で

混乱しているプリオン病患者またはプリオン病に罹患している可能性のある者への医療行為につ

いて、一定の方針を示すことができる。しかしながら、現時点では不明といわざるを得ない問題

もいくつか残されており、今後の検討課題となるであろう。中でも、特にコンサルテーションを

含む倫理問題に関しては、他の特定疾患と同様に、相談者からまず保健所へ、さらにはプリオン

病の都道府県専門医へとの流れが基本となるであろうが、今後の検討に待たなければならない点

が多く残されている事をご承知おき願いたい。 
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要 約 
第 1章 総論   

鈴木ゆめ・黒岩義之（横浜市立大学神経内科） 

1. クロイツフェルト・ヤコブ病 (CJD)は、その種類によって感染性に関するエビデンスが異な
ることもあり、CJD 診療の方針もそれに添って分けて考える必要がある。最近、注目されて

いる変異型 CJD は、1996 年に英国で初めて認識された新しい型のヒト伝播性海綿状脳症であ

る。CJD のいかなる類型も通常の社会的接触を介して人々の間に広がりうるという証拠はな

い。しかし脳硬膜移植手術、角膜移植手術、ヒト下垂体抽出物を用いたホルモン治療など特

定の医学的治療を受けた人々の間で孤発性CJDが伝播しうることが知られている。変異型CJD

が外科手術、献血、臓器移植を介して伝播したという症例は未だ報告されていないが、変異

型 CJD は新しい疾患であり未知の部分が多いため、血液を介して伝播する可能性を除外でき

ない。変異型および孤発性 CJD の潜伏期間にある人々に関する危険性は未知である。 

2. 非侵襲的医療行為では、基本的に標準予防策を実施する。CJD 発症者、あるいは CJD を将来
発症する危険因子をもつ患者に侵襲的医療行為をする場合には、 これらの患者に用いた外

科器具をほかの患者に使用しないこと、患者から献血された血液や提供された臓器をほかの

患者に使用しないことが求められる。献血や臓器移植によってヒトからヒトへの CJD の伝播

が成立するかどうかは、受け手の患者に供与された血液や提供された臓器が、処理後にどれ

だけの感染性を持つか、また受け手の患者の感受性にも依存する。脳脊髄液の採取では、十

分な注意が必要であり、直接眼に脊髄液が入る事故を防ぐため、メガネの着用が肝要である。

臨床の現場で最も多い事故は、針刺し事故である。変異型 CJD が血液を介して他のヒトに感

染したという報告はないが、白血球を含む患者の全血については注意を要する。気管切開術

に用いる器材は可能な限りディスポーザブルとする。変異型の出現を想定すると、IVH（中

心静脈栄養）では気管切開の場合と同様、操作時には血液に注意し、縫合針などはディスポ

ーザブルとする。 

 

第 2 章 非侵襲的医療行為、看護及びケア 

鈴木ゆめ・黒岩義之（横浜市立大学神経内科） 

1. 患者の看護と感染防止策では、一般的診療のような非侵襲的医療行為、看護や介護スタッフ
の日常的な接触、および MRI のような非侵襲的検査では CJD 感染の危険性はない。標準予防

策で十分である。隔離は不要であり、一般病棟で看護ケアを行うことができる。入浴は一般

患者と共用の浴室でよい。針刺し事故に十分注意する。万一、血液でスタッフの手が汚染さ

れたときには流水で十分洗浄する。眼が飛沫で汚染された場合、生理食塩水で十分、洗眼す

る。医療廃棄物は一般患者の医療廃棄物と同じ規則に従って廃棄可能である。尿、便などの

排泄物の処理法は一般患者と同じである。  

2. 患者のケアに際しては、急速な病状の増悪に家族の気持ちは動転するので、疾患について家
族にもよく説明する。療養上の助言だけでなく、家族への精神的な支援も重要である。病状

が進行すると寝たきりとなり、さらに嚥下障害・構音障害なども出現するので、誤嚥、拘縮、

褥瘡、肺炎などに注意する。無動性無言になり栄養も経管栄養となり、膀胱留置カテーテル

も必要となる。腋窩、股間などの清拭に注意し、湿疹を予防する。体位交換を定期的にして、

褥瘡を予防する。入浴かシャワー浴は定期的に行い、皮膚の清潔に努める。食事が摂取でき

なくなるが、経鼻栄養チューブや胃瘻造設の適応については、家族とよく話し合う。喀痰の
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排泄が困難となるので、頻回の吸引が必要となる。在宅あるいは介護施設でのケア体制に移

行する場合、介護者、訪問看護師などに進行する病状への対応策、感染防止策などについて、

十分に注意を促し、説明しておく。緊急入院ができる施設を確保しておくことも大切である。

患者および家族についてのプライバシーの保護には細心の注意を払うべきである。出身地や

家族歴などについてもプライバシーを尊重せねばならず、守秘義務については徹底すべきで

ある。 

 

第 3 章 消化管内視鏡検査 

信国圭吾(国立療養所南岡山病院臨床研究部・神経内科) 
1. 現在のところ消化管の内視鏡検査によってプリオンが伝播されることを示唆するエビデンス
は存在せず、特に孤発性 CJD では消化管の内視鏡検査によってプリオンが伝播される危険性

は無視できると考えられる。内視鏡は一般の患者に使用したものと同様に洗浄と消毒を行っ

て再使用することが可能である。 

2. しかし変異型 CJD では内視鏡が病原性プリオンに汚染される危険性を無視できず、他に取っ
て代わる方法がある場合は内視鏡の使用を避けるのが望ましい。内視鏡を用いた場合、その

内視鏡はプリオン病患者専用にし、一般患者への使用を避けるのがよい。変異型 CJD の場合、

潜伏期にあって無症状の患者が、内視鏡を介するプリオン伝播の感染源となることが危惧さ

れている。非暴力的に挿入すること、不要な生検をさけること、器具をよくメインテナンス

しておくこと、消毒・滅菌の前に洗浄を厳重に行うなどの感染対策を平素から実践すること

が重要である。 

 

第 4 章 脳神経外科手術 

児玉南海雄(福島県立医科大学脳神経外科) 

１．CJD の患者脳から手術機器を介して本疾患が伝幡したり、術者等関係者への感染の報告はこ

れまでみられていない。また CJD 患者に常時接している家族に CJD が発症したという報告も

ないことから、本疾患は経気道、経口感染はしないと考えられている。しかし、CJD 患者組

織の感染症の分類（WHO）において、プリオンは脳・脊髄に高い感染性を有することが指摘さ

れており、現時点では脳神経外科手術の際には以下の感染防止策を講ずるべきである。 

２．感染防止策としては基本的に術者、麻酔医、看護師、検査技師、その他の入室者に対するも

のと、手術室そのものや術中術後の使用器具および装置に関する対策の二つに大別される。

いずれの対策も簡便な方法であり、どこの病院でも施行可能である。 

３．手術室入室者は必ずゴーグルメガネをかける。手袋を二重に装着し、注射針やメス等で怪我

をしない様に注意する。可能な限り使い捨ての製品を用い、使用後は焼却する。金属製で焼

却できないものは 3％SDS 溶液を用い 100℃で 5分間煮沸後、オートクレーブ処理を行う。ガ

ラス器具は濃度 60％以上の蟻酸を用い室温で 2時間浸漬処理を行う。 
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第 5章 歯科治療 

小村健(東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科口腔機能再建学講座) 

1. 今日、CJD 患者の一般的な歯科治療は「低度の危険性」の範疇とされているが、歯科治療によ
る CJD 伝播の潜在的危険性が否定されていないので、可能な限り最高基準に準ずる汚染除去

が必要である。そのため、CJD 保因者（疑い含む）に対する歯科治療を行う際のガイドライン

を策定した。ガイドラインが遵 守できない場合には、専門病院に紹介して、治療を行うこと

が望ましい。 

2. CJD 患者の外来での一般歯科治療は、１日の最期に、治療域を限定して、かつ以下の徹底した
汚染除去を行う。 

3. 治療に伴い血液、唾液、歯科組織等による飛散汚染の可能性がある部分はビニールでカバー
する。治療後にはビニールカバー除去後、1N 水酸化ナトリウム 溶液で繰り返し清拭し、その

後に水拭きを行う。術者および介助者は外科用手袋、防塵メガネ、防水性マスク、帽子、ガ

ウン等を着用して、血液、唾液、歯科 組織、切削物の飛散から保護する。使用する切開・切

削器具および吸引嘴管、トレイ等は使い捨てとする。またハンドピース、ミラー、ピンセッ

ト、充填用器 具、印象用トレイ、抜歯器具、スケーラー等の使い捨て不能な器具は、CJD 患

者専用とする。使用後には付着した汚染組織を水洗除去し、その後に 3％SDS 溶液で煮沸処理、

さらにオートクレーブ処理を行う。インレー義歯等の修復・補綴物の切削調整は口腔外バキ

ュームを用いて汚染組織の飛散を防ぐ。治療時の唾液，含嗽水等の口腔からの排出物は吸水

紙にて吸着後、廃棄する。治療後、創部からの出血が唾液中に混入する状態で帰宅させる際

には、口腔 からの排出物の処理について注意を与える。採得した印象は 60％以上の蟻酸に 2

時間浸漬処理、水洗後に石膏を注入する。全ての廃棄物は焼却廃棄を原則とするが、焼却不

能なものは、3％SDS 溶液で煮沸後、オートクレーブ処理を行う。 

4. CJD 患者の手術室での外科治療時の汚染除去は、他の一般外科治療と同様であるが、使用する
歯科用器具に関しては、外来での一般歯科治療と同様に行う。 

5. 治療後に CJD と判明した場合には、その患者に使用した使い捨て可能な器具は廃棄する。使
い捨て不能な器具は、再度、3％SDS 溶液で煮沸処理後、オートクレーブ処理を行う。 

 

第 6 章 剖検・試料作成 

有馬邦正(国立精神・神経センター武蔵病院臨床検査部) 

１．剖検時の感染防御 

(1) 剖検は乾式で行う。作業域を限定し、剖検室内の汚染を最小限にする。手術用の使い捨
て防水シーツ（ビニールシートあるいはポリエチレンろ紙 A）を解剖台や床に敷き、血

液・体液による汚染を防ぐ。 

(2) 剖検は必ず 2人以上で行う。1人は手を下さず、厳重に汚染箇所をチェックする。 
(3) 執刀者の注意点 
① 手術用手袋を 2重に装着する。カットレジスタンスの金属の手袋、スペクトラ繊維
の保護手袋の使用を薦める。最後の糸縫いは特に慎重にする。 

② 使い捨てフェイス・シールドで顔面を保護する。メガネ・ゴーグルを着用する。 
③ 解剖の際の保護服はすべて使い捨てとする。防水の上っ張りを着用する。 
(4) メスなどの用具はできるだけディスポーザブルの物を使用する。 
(5) 一般臓器の摘出は最小限にとどめ、その場でホルマリン固定組織用に切り出す。血液・
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体液を体外に出さないように工夫する。 

(6) 汚染を避けるため脳は最後に取り出す。手鋸や電気鋸で頭蓋骨を開放する。脳脊髄液・
血液はペーパータオルで吸収する。電気鋸を使用する場合は、頭蓋をビニール袋でカバ

ーし、脳脊髄液などが外に飛散しないよう注意する。ホルマリン固定用（前頭葉、後頭

葉、海馬、視床、大脳基底核、小脳をプラスチック・カセットに入れる）と凍結組織（前

頭葉、小脳をチャック付ビニール袋に入れる）をその場で切り出す。 

(7) 解剖後の汚染除去 
① 術衣などディスポーザブルの物は焼却廃棄する。 
② 焼却できないものは 1％SDS 溶液で煮沸後、オートクレーブ処理し、感染ごみとして
廃棄する。 

③ 剖検台など固定されている物は、1N 水酸化ナトリウム溶液または 10％次亜塩酸ナト
リウム溶液で表面を繰り返し清拭し、その後水洗いする。 

2. 剖検後の遺体の感染防御 

 病理解剖が行われた遺体に触れるときは手袋の着用が望ましい。 

3. 摘出臓器の保存 

(1) 剖検組織は密閉できる容器に二重に入れて「感染性」と明記して保存する。 
(2) 脳とその他の組織は 10％ホルマリンに入れ固定する。固定後も脳は感染性を保持してい
る。 

(3) 凍結組織は密閉容器に入れ、鍵がかかり注意標識の付いた冷凍庫に保管する。 
(4) 脳と臓器の切り出しはゴム手袋とゴーグルを着用し、安全キャビネット(クラスⅠ）内
か、ベンチシートを敷いて行う。 

4. 組織学的・免疫組織化学的検査および Western blot 法による病理診断 

高感染性組織である脳を取り扱うため、プリオン病を専門とする神経病理研究室へ依頼す

ることが望ましい。 

 

第 7 章 倫理的問題 

後藤雄一(国立精神・神経センター神経研究所疾病研究第二部) 

1. 倫理原則として、個人の自律、仁恵、被害防止、正義があり、その鍵となるのがインフォー
ムド・コンセントである。 

2. 遺伝医学的検査、侵襲的検査、医学研究、メディカル・ケアと結びついた研究的行為のそれ
ぞれに関するインフォームド・コンセントがある。 

3. 遺伝医学的検査は、家族性 CJD 患者（及びその家族）に対する場合と感染性 CJD 患者が疑わ
しい場合とでその必要性に差があるものの、慎重な検査前及び検査後遺伝カウンセリングが

必要である。 

4. ハイリスクには遺伝性によるものと感染性によるものがあり、ハイリスク者（保因者）の福
祉とプライバシーを守る疾病対策を考える必要がある。 

5. CJD に対する医療機関としての対応は、感染防御等の医療水準を底上げする方向と、特殊な対
応を必要とする患者を選別する方向とがあるが、後者の場合には特にプライバシーの保護が

重要である。 

6. 根本的疾病対策を行うためには、CJD に関する研究が不可欠であり、患者のプライバシーを保
護しながら、剖検脳を用いた研究を促進させる研究体制を早急に構築すべきである。 
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第 1章 総論 

鈴木ゆめ・黒岩義之（横浜市立大学神経内科） 

１．はじめに 

(1) Creutzfeldt-Jakob disease（CJD）の種類と診断 
プリオン病とは、ヒト及び動物における人獣共通感染症である神経変性疾患であり、プリオン

がその病因に関与することが明らかにされている。プリオンは "proteinaceous infectious particles" 
(感染性を持つ蛋白質粒子)から作られた造語である。現在では、プリオン病の原因であるところ
の感染型プリオン蛋白質(PrPSc)が正常型プリオン蛋白質(PrPC)の高次構造変換を来たし、PrPC を

自らと同じ PrPSc型の立体構造に変換させることにより PrPScが複製される、との概念（プリオン

説）は広く受け入れられている。 

Creutzfeldt-Jakob disease (CJD)は人口 100 万人あたり年間で約１人が罹患する疾患である。

異常プリオン蛋白が CJD 発症の原因であるため、CJD はプリオン病に含まれる。CJD にはいくつ

かの種類があるが、その種類によって感染性に関して得られているエビデンスが異なることもあ

り、CJD 診療の方針もそれに添って分けて考える必要がある。CJD の多くは孤発性であり、CJD

全症例の約 85％を占める。CJD 症例の約 10％は家族性であり、codon 200 変異の CJD、

Gerstman-Straussler-Scheinker 症候群、致死性家族性不眠症などを含む。家族性 CJD は常染色

体優性形式で遺伝し、プリオン蛋白質遺伝子の変異との関連が知られている。このほかに、パプ

アニューギニアのFore種族に限られて発症したKuru、医療によって引き起こされた医原性CJD、

あるいは変異型 CJD などがあげられる。医原性 CJD の具体的原因としては、ヒト下垂体ホルモン

の注射、脳の硬膜移植、あるいは脳外科手術器具による媒介などがあげられる。最近、注目され

ている変異型 CJD は、1996 年に英国で初めて認識された新しい型のヒト伝播性海綿状脳症であ

り、ウシ海綿状脳症、すなわち BSE（bovine spongiform encephalopathy）感染に由来する。孤

発性 CJD におけるプリオン蛋白はウシ海綿状脳症、すなわち BSE（bovine spongiform 

encephalopathy）からのものと、その泳動パターンが一致しないことから、孤発性 CJD と BSE

病原体の間には因果関係がないと考えられている(文献 1)。これに対して、変異型 CJD における

プリオン蛋白の泳動パターンは BSE からのプリオン蛋白と同一であるので、変異型 CJD の伝播性

病原体は BSE のものと同一と考えられている (文献 1)。変異型 CJD は汚染されたウシ食品産物

の消費により引き起こされたと考えられており、その伝播性病原体が中枢神経系以外の全身リン

パ組織や末梢神経系の一部に蓄積する(文献 2)という点においても、他のヒト伝播性海綿状脳症

と異なる。 

 孤発性 CJD は急速に進行する痴呆性疾患で、1 ミオクローヌス、2 錐体路、錐体外路症状、3

小脳症状または視覚異常、4 無動性無言のうち 2 つ以上の症状を示す場合、「診断疑い例」

（possible）とする。これらの条件のほかに脳波で周期性同期性放電（PSD）を認めれば「診断

ほぼ確実例」（probable）、病理所見で特徴的所見が認められるか、あるいは Western Blot 法、

免役染色法で異常プリオン蛋白が証明された場合は、「診断確実例」（definite）となる。いずれ

の場合でも他の痴呆性疾患、ミオクローヌスを呈する疾患を除外する必要がある(文献 3)。 
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厚生労働省クロイツフェルト・ヤコブ病診療マニュアルによる孤発性 CJD 診断基準 (文献 3) 

 

 変異型 CJD は若年者に多く、 1. 精神症状（抑うつ、不安症、無関心、自閉、錯乱）、2. 四肢、

顔面の錯感覚、異常感覚、3. 失調症状、4. 不随意運動（ミオクローヌス、舞踏運動、ジストニ

ア）、5. 痴呆の 5項目のうち 4項目が認められ、脳波上の PSD 所見と家族性プリオン遺伝子変異

が認められず、医原性感染の疑いがない場合に「診断疑い例」（possible）とする。これらの条

件のほかに MRI 異常を認めれば「診断ほぼ確実例」（probable）となる 4）。病理学的に確定診断

を行った場合のみ「診断確実例」（definite）となる。病理像の特徴は Florid  plaques と呼ば

れる異常な集積物に縁取られた空胞である。いずれの場合も孤発性 CJD と同様、他の痴呆性疾患、

ミオクローヌスを呈する疾患を除外する必要がある。 

 

WHO（2001 年）による変異型 CJD の診断基準 (文献 4) 

I 

A. 進行性精神・神経症状 

B. 経過が 6ヶ月以上 

C. 一般検査上、他の疾患が除外できる 

D. 医原性の可能性がない 

E. 家族性 CJD を否定できる 

II 

A. 発症初期の精神症状（抑うつ、不安症、無関心、自閉、錯乱） 
B. 痛みを伴う感覚障害  
C. 失調 
D. ミオクローヌス、舞踏運動、ジストニア 
E. 痴呆 

III 

A. 脳波で PSD 陰性 
B. MRI 特に拡散強調画像で両側視床枕の高信号 

IV 

A. 口蓋扁桃生検で異常プリオン陽性（扁桃生検は通常の検査としては勧められな

い。変異型 CJD を疑う臨床症状があり、脳波で PSD がみられず、MRI で異常がな

い例には適応を検討する） 

 

診断確実例（definite） 

特徴的な病理所見を有する症例、または 

Western Blot 法、免役染色法で脳に異常プリオン蛋白を検出し得た症例 

診断ほぼ確実例（probable）  

病理所見がない例で、進行性痴呆を示し、 

脳波で周期性同期性放電（PSD）を認める。さらに 

1 ミオクローヌス、2錐体路、錐体外路症状、3小脳症状または視覚異常、 

4 無動性無言のうち 2項目以上を示す症例 

診断疑い例（possible） 

診断ほぼ確実例と同じ臨床像を示すが、PSD を欠く症例 

確実例（definite） 

I A （進行性精神・神経障害）があり、神経病理所見を確認したもの 

ほぼ確実例（probable） 

I + II の 4/5 項目+ IIIA、IIIB または I + IVA 

疑い例（possible） 

I、II の 4/5 項目+ IIIA を満たす 
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(2) CJD の伝達 
 CJD のいかなる類型も通常の社会的接触を介して人々の間に広がりうるという証拠はない。し

かし、脳硬膜移植手術、角膜移植手術、ヒト下垂体抽出物を用いたホルモン治療など、特定の医

学的治療を受けた人々の間で孤発性 CJD が伝播しうることが知られている。外科手術器具に対し

て行う通常の汚染除去法にプリオン蛋白が抵抗性であることが、CJD が伝播を引き起こす理由の

一つである。変異型 CJD が外科手術、献血、臓器移植を介して伝播したという症例は未だ報告さ

れていないが、変異型 CJD は新しい疾患であり未知の部分が多いため、血液を介して伝播する可

能性を除外できず、少なくとも孤発性 CJD と同等以上の感染性を持つと考えた方がよい。変異型

および孤発性 CJD の潜伏期間にある人々に関する危険性は未知であるが、そのような個人に用い

た外科器具を通して、あるいはそれらの個人から供与された血液、組織、ないしは臓器を介して

CJD が伝播する可能性がある。外科器具を繰り返し使用する場合、現在の汚染除去手段では CJD

の伝播性を担う異常プリオン蛋白の除去を保証できない。 

 

２．医療行為 

(1) 医療行為を通じた CJD の伝達防止法 
非侵襲的医療行為では、これを介した CJD 伝播の可能性はほぼないので、標準予防策を実施す

るだけでよい。CJD を発症している患者、あるいは CJD を将来発症する危険因子をもつ患者に侵

襲的医療行為をする場合には、これらの患者に用いた外科器具をほかの患者に使用しないこと、

患者から献血された血液や提供された臓器をほかの患者に使用しないことが、CJD の伝播予防に

求められる。しかし、CJD と診断された、あるいは CJD を疑われた患者で、過去に外科処置がな

された事実、あるいは過去に献血や臓器提供がなされた事実が明らかになった場合は深刻な問題

となる。そのような過去の医療行為でプリオン病原体に汚染された外科器具、血液、臓器を介し

てCJDが他のヒトに伝播する危険性がないとはいいきれない。CJDの潜伏期間は長期に渡るため、

CJD 患者が症状を発現する前に血液あるいは臓器が提供されている場合、ドナーが CJD と診断さ

れる前にそれらがほかの患者に使用されてしまうことを完全に回避することは現実的には困難

である。またプリオン病原体を標準的な汚染除去で取り除くことはできないので、上記のような

外科器具は今後も患者に危険性を持ち続けることになる。過去に行われた手術で使用された外科

器具を特定することはまず不可能なので、CJD が伝播する危険性を排除するためには、CJD 患者

に使われた可能性のあるすべての器具を破棄する必要があるということになるが、そうなると現

実問題として外科治療体制は機能不全に陥る。現実的にはエビデンスを積み上げ、危険が予想さ

れる事柄に関しては追跡可能なシステムを作り上げることが求められる。また、知らずして危険

に曝露された場合には、危険の拡大を避けるための方策をできうるかぎり早く実施し、注意深く

経過観察できる体制を構築する必要がある。 

 

(2) サポーティングエビデンス 
 一般的に外科器具を使用した場合にヒトからヒトへの CJD 伝播が成立するかどうかを決める

相互関係因子として次の４つがある。 

・器具に接触する CJD 患者組織の感染性 

・消毒後の器具に残った感染性 

・受け手の患者において器具が接触するのがどの組織か 

・受け手の患者の感受性 
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 同様に、献血や臓器移植によってヒトからヒトへの CJD の伝播が成立するかどうかは、受け手

の患者に供与された血液や提供された臓器が、処理後にどれだけの感染性を持つかによる。また、

受け手の患者の感受性にも依存する。一般的に CJD 患者組織にどれだけの感染性があるかという

要因と、受け手の患者のどこに CJD 患者組織が接触するかという要因の両者が重要である。もっ

とも感染にとって効果的なのは病原体が脳内に直接入り込む伝播経路である（脳内接種）。変異

型 CJD の潜伏期間については未知の部分が大きいが、10 年から 30 年と考えられている。また、

変異型 CJD における異常プリオン蛋白の分布と感染性は感染経過とともに変化すると考えられ

ている。 

 

(2)-1 孤発性 CJD における組織の感染性 (文献 5) 

① 脳、脊髄、眼における感染性 
 異常プリオン蛋白は孤発性 CJD 患者の脳、脊髄、眼において認められ、孤発性 CJD で死亡した

患者の脳と眼から高いレベルの感染性が見いだされている (文献 6)。人下垂体由来成長ホルモ

ン、乾燥脳硬膜移植、脳外科手術、ゴナドトロピン療法、角膜移植、定位脳波測定検査といった

医療手技によって、孤発性 CJD がヒトからヒトへ伝播したという事実が、これまでに多数例、世

界中で報告されている (文献 7)。角膜以外の前眼部組織（水晶体など）に感染性があるかどう

かは知られていない。 

 

② その他の組織の感染性 
 孤発性 CJD に関して、リンパ細網系と神経系以外の組織には有意なレベルの感染性がないとい

う根拠が多数示されている (文献 8)が、更なる研究が必要である。 

 

表２. 孤発および変異型 CJD における組織感染性 (文献 5) 

組織     孤発性 CJD 変異型 CJD 

脳，脊髄，脊髄神経根，硬膜  High  High 

視神経，網膜    High  High 

その他眼組織    Medium  Medium 

虫垂     Low  Medium 

扁桃     Low  Medium 

脾臓     Low  Medium 

その他リンパ組織   Low  Medium 

血液     Low  Low 

その他の組織    Low  Low 

 

(2)-2 変異型 CJD の組織感染性と感染型プリオン蛋白質の蓄積 (文献 5) 

 変異型 CJD に関しても、どの組織が異常プリオン蛋白質を含み、CJD を伝播する危険があるか

を検証した実験的データが蓄積されてきている。また、様々な組織に関する医学的処置を介して

CJD が感染する疫学的な根拠が出されている。 

 

① 脳と脊髄の感染性 

変異型 CJD 患者では、検討されたすべての組織のうち脳組織が最も高レベルの感染性を有する 
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(文献 9)。 

② 眼における感染性 
 最近の知見で、一人の変異型 CJD 患者の視神経と網膜に異常プリオン蛋白質が証明された (文

献 10)。これらのレベルは脳のレベルと比較して、それぞれ 2.5%と 25%であった。異常プリオン

蛋白質は強膜、レンズ、瞳孔、角膜には認められなかった。 

 

③ リンパ細網系（lymphoreticular system：リンパ細網系）の感染性 
 変異型 CJD で死亡した患者の扁桃、脾臓、リンパ節の各組織から、また扁桃生検で異常プリオ

ン蛋白質が発見されている。最近の知見では、変異型 CJD で脾臓と扁桃が同等の感染性を持ち、

それらの感染性は脳の感染性と比較して、100分の 1から 1000分の１であることが示された (文

献 9)。他の知見では、扁桃の感染性は他のリンパ細網系の部分よりも高いことが明らかにされ

ている (文献 10)。変異型 CJD の症状が始まる 8ヶ月前にも、虫垂から異常プリオン蛋白質が検

出されており、変異型 CJD の潜伏期間において、リンパ細網系の異常プリオン蛋白質は疾患と重

要な関わりを持っている (文献 11)。 

 

④ その他の組織での感染性 
 4 人の変異型 CJD 患者の末梢神経組織から異常プリオン蛋白質は検出されなかったが、後根神

経節と三叉神経節で検出されている (文献 5、12、13)。直腸、副腎、甲状腺でも低レベルの異

常プリオン蛋白質が検出されている (文献 10)。 

 

表１．変異型 CJD 感染性の評価 (文献 5) 

 

中枢神経系 

中枢神経系組織における感染性レベルは、潜伏期間の早期には低いが、病期が進行すると高く

なる。最終 40％の段階の潜伏期間では感染性レベルが 108 i/c ID50/g であるが、臨床病期で

は感染性レベルが 109 i/c ID50/g、あるいは 1010 i/c ID50/g まで上昇する。 

 

眼 

網膜と視神経における感染性レベルは、脳組織にみられるのと同様な感染性を示す。眼の他の

部分（角膜、レンズ、結膜）の感染性レベルは脳組織の 10 から 102分の 1である。眼の感染性

レベルは、病期が進行すると高くなる。最終 40％の段階の潜伏期間では感染性が顕著になる。 

 

リンパ細網系（リンパ細網系） 

潜伏期間の早期から死に至るまでの間、異常プリオン蛋白はリンパ細網系内に広く分布する。

その感染性レベルは 106-7 i/c ID50/g である。 

 

その他の組織 

その他の組織では感染性があったとしても、そのレベルは中枢神経系、眼、リンパ細網系組織

よりも遙かに低いレベルである。 
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(3) 髄液、血液について 
 一般診療上、脳脊髄液の採取にあたっては、十分な注意が必要である。脊髄液の採取時は、直

接眼に脊髄液が入る事故を防ぐため、メガネの着用が肝要である。ベッドには防水性の不織布シ

ーツを敷き、ルンバール針、圧棒、スピッツはディスポーザブルのものを用いる。自動分析器で

検体分析を行った方が、事故は少ない。臨床の現場で最も多い事故は、いわゆる針刺し事故であ

る。孤発性 CJD に関して、全血、血清などの感染性はほとんどなく、現時点では針刺し事故後の

ヒトへの感染性が認められていない点を十分説明すべきである。 

しかし今後、わが国で変異型 CJD が認められるようになった場合、変異型 CJD が血液を介し

て他のヒトに感染したという報告はないが、患者のリンパ細網系に異常プリオンが証明され (文

献 9 - 11)、また潜伏期間が長いので、特に白血球を含む患者の全血については注意を要する。

動物実験で変異型 CJD 患者の血液からマウスへの感染は成立しなかった (文献 9)が、BSE 感染ヒ

ツジあるいは、スクレイピーヒツジからヒツジへの感染は成立したという報告がある (文献13、

14)。いずれにせよ、CJD の場合は現状において、発症予防可能なワクチンなどがないため、注

意が必要である。髄液、血液の細胞数カウントに使用した計算板やスライドグラスは、可能な限

り使い捨てとして適切に廃棄処理する。再使用するときは、「変異型 CJD 診療における熱に弱い

器具の扱い」（CDC）に準じ、2N の NAOH か、希釈しない 12% sodium hypochlorite に 1 時間浸し、

水洗する (文献 15)。 

 

(4) 気管切開術 
長期間にわたって呼吸管理を要する場合、気管切開術を施行するが、それに用いる器材は可能

な限りディスポーザブルとし、消毒については別項の「機器の消毒法」を参照されたい。孤発性

CJD の場合、血液からの感染報告はないが、変異型 CJD の出現を想定すると、血液については十

分注意を払う必要がある。変異型 CJD の場合はリンパ組織に感染性があるため、カフ交換に際し

ては、喀痰、浸出液にも注意を要するが、資材廃棄の方法に関しては一般の医療廃棄物の廃棄と

同様でよい。 

 

(5) IVH (intravenous hyperalimentation) 
孤発性 CJD の血液からの感染報告はないが、変異型の出現を想定すると、IVH（中心静脈栄養）

では気管切開の場合と同様、操作時には血液に注意し、縫合針などはディスポーザブルとする。 

 

(6) 胃瘻の造設および外科治療 
 内視鏡を使用しない直接手術では、小さな限局性の手術創を作るだけで十分で、術式の安全性

も内視鏡とほとんど変わらない。胃瘻造設の場合、内視鏡的手術は用いずに行う。局所的開腹術

を勧める向きもあるが、孤発性の場合には血液感染の報告がないことを考慮すると、どちらも同

等と考えられる。変異型の場合には、リンパ組織からの感染性を考慮に入れる必要があり、内視

鏡的に胃瘻造設を行う場合には別項（内視鏡）を参照されたい。外科的に胃瘻造設を行う場合に

は別項（外科治療における手術器具の消毒）を参照されたい。いずれの場合も器具の取り扱い、

洗浄、汚染除去法について事前にスタッフに十分教育しておく。また、プリオン病患者の外科治

療を行う際には、あらかじめ綿密な感染防御対策について打ち合わせをして、文書化したマニュ

アルの準備も必要である。 
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(7) 歯科治療 
 疫学的研究ではプリオン病患者の歯科処置を介して感染性プリオン蛋白が伝播したという証

拠は得られていない。しかし、別項の注意を参照して、可能な限り、予防的手段を講じておくべ

きである。 

 

(8) 人工透析 
 人工透析学会のガイドラインでは特に CJD に関する記載はないが、B 型肝炎、C 型肝炎につい

ては透析施設においてもっとも注意を払うべき感染症として詳述されている。変異型 CJD 患者が

発症していない我が国では、高感染性組織を扱わない透析において特に CJD 感染の危険性が高い

とはいえない。変異型 CJD の発生をふまえ、これのガイドラインに倣うならば、血液で汚染され

たリネン類や機材類を焼却する必要があるが、変異型 CJD でも尿、便からの感染は知られておら

ず、血液に汚染されているもの以外特別な消毒は不要である。参考のため人工透析学会のＢ型肝

炎、Ｃ型肝炎に関する記載の抜粋を以下に示すが、血液による感染性は低いながらも、血液感染

を否定できないという前提で、CJD にも適用できそうな部分のみ参考として記載する。 

 

(8)-1 人工透析学会のガイドラインより「B型肝炎ウイルス、C型肝炎ウイルス感染患者対策・

消毒方法」の一部抜粋 

① 原則として、肝炎ウイルス陽性の患者（キャリア）はベッドを透析室内の一定の位置に固定
する。優先順位としては、HBe 抗原陽性患者、HBe 抗体陽性患者、HCV 抗体陽性患者とする。

上記の固定は各シフトを通じて実施することが望ましい。共通の固定ができない場合にはシ

フトごとの固定でも可とする。この場合はシフトごとに、機器の消毒、リネンの交換を行う。 

② 肝炎ウイルス陽性の患者を処置するスタッフはシフトごとに固定することが望ましい。ただ
し、血圧測定など明らかに感染の機会が生じないと考えられる行為は除外する。 

③ 上記の対策が困難な場合、血液透析の開始、終了は肝炎ウイルス非感染者、 HCV 抗体陽性患
者、HBe 抗体陽性患者、 HBe 抗原陽性患者の順番に行うことが望ましい。 

④ 聴診器、体温計、血圧計を専用とする。 
⑤ 血液や体液で汚染したものを取り扱う場合はその都度新しい手袋をして、汚染部は直ちに消
毒する。 

⑥ B 型、C 型肝炎は血液媒介感染症であり、またスタッフは直接血液を取り扱うため、感染媒
体となる可能牲がある。そのため標準的消毒方法に加え、以下の消毒方法の励行が必要とな

る（HIV、 ATLA などもこれに順ずる）。 

⑦ 透析従事者の手指：皮膚の血液汚染時には、すぐに石鹸を用いて手洗いをし、その後流水で
よく洗い流す。 

⑧ 透析中の薬物投与：透析中の経静脈薬物投与は、針刺し事故防止のため血液透析回路の静脈
側回路ラインに、注射器・点滴回路を接合し投与する方法が望ましい。 

⑨ 医療器具 
(1) 血庄計・聴診器・電子体温計類は専用の物を使用する。患者ごと、使用ごとに、0。
05％次亜塩素酸ナトリウム液を浸した綿で清拭を行う。 

(2) 廃棄可能物はビニール袋に密閉し感染性廃棄物として処理する。透析セットやトレ
イは使い捨て使用が望ましい。 
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第 2章 非侵襲的医療行為、看護及びケア 

鈴木ゆめ・黒岩義之（横浜市立大学神経内科） 

１．患者の看護と感染防止策 

(1) 一般的診療のような非侵襲的医療行為、看護や介護スタッフの日常的な接触、および X 線
検査、MRI のような非侵襲的検査では CJD 感染の危険性はない。標準予防策で十分であり、

特別な予防衣を用いる必要性はない。 

(2) 患者の看護、介護には一般の患者と同様、隔離は不要であり、一般病棟で看護ケアを行うこ
とができる。感染防御のために個室を用いる必要性はない。 

(3) 入院、病室や介護施設での受け入れで CJD 感染を理由に差別されることがあってはならない。 
(4) 入浴は一般患者と共用の浴室でよい。入浴による CJD 感染拡大の危険性はない。 
(5) 注射、採血、髄液採取時には肝炎での場合と同様、針刺し事故に十分注意する。その他、理
髪、爪切り、口腔内の洗浄、入れ歯の入れ替えなどの際、切傷に注意する。万一、血液でス

タッフの手が汚染されたときには流水で十分洗浄すること。 

(6) 眼が飛沫で汚染された場合、生理食塩水で十分、洗眼する。 
(7) 医療廃棄物（注射針、経管栄養器材、点滴チューブ、吸引チューブ、採血容器、褥瘡処置に
使用されたガーゼなど）は一般患者の医療廃棄物と同じ規則に従って廃棄可能である。体液

で汚染されたリネン類なども、廃棄可能なものは焼却廃棄し、廃棄不可能なものは１～５％

次亜塩素酸溶液に２ 時間浸した後、洗濯する。 

(8) 排泄物：尿、便などの排泄物の処理法は一般患者と同じである。 
 

２．患者のケア 

(1) 疾患の理解、感染防止、家族指導 
 CJD は精神症状や小脳症状から発症し、数ヶ月の速い臨床経過で四肢の屈曲拘縮、けいれん、

ミオクローヌスなどが生じ、寝たきり、さらに無動性無言となり、全く意思の疎通ができなくな

る疾患である。急速な病状の増悪に家族の気持ちは動揺するので、療養上の助言だけでなく、家

族への精神的な支援も重要である。家族に疾患の予後について理解してもらうことは、ターミナ

ルケアについて家族の相談に応じるうえで重要である。隔離の必要はない。別章の感染防止策を

参考にし、家族にもよく説明する。 

(2) 症状の観察 
 病初期の精神症状（不安、抑うつ、不眠、興奮性、異常行動など）と知能障害の内容と程度と

を把握し、家族がどう対応すべきかについて説明する。 

 視覚障害、小脳失調、歩行障害、転倒などについても注意する。 

 病状が進行するとけいれん、ミオクローヌス、振戦、筋強剛、腱反射亢進などが生じ寝たきり

となる。さらに嚥下障害・構音障害なども出現するので、誤嚥、拘縮、褥瘡、肺炎などに注意す

る。無動性無言になり栄養も経管栄養となり、膀胱留置カテーテルも必要となる。 

(3) 四肢の屈曲拘縮、全身管理 
 筋強剛、腱反射の亢進、徐皮質硬直などのため上肢は屈曲、下肢は伸展位をとることが多い。

腋窩、指間、股間などの清拭に注意し、湿疹を予防する。体位交換を定期的にして、褥瘡を予防

する。入浴かシャワー浴は定期的に行い、皮膚の清潔に努める。嚥下障害のため、食事が摂取で

きなくなるが、経鼻栄養チューブで補給する。胃瘻造設の適応については、家族とよく話し合う。

喀痰の排泄が困難となり、頻回の吸引が必要となる。タッピング、ネブライザーなども適宜行う。 
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(4) 在宅療養、介護施設への移行 
 入院ケアから在宅あるいは介護施設でのケア体制に移行する場合、介護者、訪問看護師、保健婦、

ケアマネジャーなどに進行する病状への対応策、感染防止策などについて、十分に注意を促し、説

明しておく。さらに、嚥下障害の悪化、肺炎合併症などにすぐ対応できるように、緊急入院ができ

る施設を確保しておくことも大切である。 

(5) 守秘義務 
 患者および家族についてのプライバシーの保護には細心の注意を払うべきである。出身地、家

族歴、受診している病院名などについてもプライバシーを尊重せねばならない。また守秘義務に

ついては医療機関の関係者にも徹底すべきである。 

 

3. 参考文献 
第一章参照のこと。



 

19 

第 3章 消化管内視鏡検査 

信国 圭吾 (国立療養所南岡山病院臨床研究部・神経内科)  

1. はじめに 
現在のところ消化管の内視鏡検査によってプリオンが伝達されることを示唆するエビデンスは

存在せず、内視鏡検査によってプリオン伝達が生じるリスクは非常に小さいものと考えられてい

る。しかしながら孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病（孤発性 CJD）に代表されるプリオン病に

は現在のところ有効な治療法はなく、絶対的に不良なその予後を考慮すると，たとえ小さなリス

クであっても、それに対応する必要があるものと考えられる。 

 

2. 内視鏡検査でプリオンは伝達されうるか？ 
孤発性 CJD では感染性を持つ組織が中枢神経系や眼などにほぼ限られており、消化管の内視鏡

や生検鉗子などその付属品が感染性のある組織に接触する危険性はないものと考えられる (文献

1, 2)。しかしながら変異型クロイツフェルト・ヤコブ病（変異型 CJD）では扁桃や脾臓、腸管の

パイエル板などのリンパ系組織に比較的高レベルの病原性プリオンが存在している (文献 3, 4, 

5)。したがって腸管の内視鏡検査をおこなった場合には内視鏡が病原性プリオンで汚染される危

険性があり、生検などの観血的操作が行われれば、そのリスクはさらに高くなる。また、内視鏡

を挿入する際に扁桃の表面が傷つけられ、内視鏡が感染性組織で汚染される危険性も否定できな

い。変異型 CJD の場合、感染後早期からリンパ組織が感染性を持つようになるので、無症状で潜

伏期にある患者が内視鏡を介するプリオン伝達の感染源として重要である (文献 2)。 

 

3. 内視鏡の洗浄と消毒 
内視鏡はその材質や構造の上から熱による滅菌に耐えることができず、再使用にあたってはア

ルデヒド類や過酢酸などを用いた高水準消毒が行われるべきである (文献 6)。また、消毒薬がそ

の効果を発揮するためには、消毒に先立ち十分な洗浄が行われていることが必要であり、一般細

菌や肝炎ウイルスなどによる院内感染を防ぐ意味でも、内視鏡の消毒に際しては事前の十分な洗

浄が要求される (文献 2, 6, 7, 9)。特にプリオンに関してアルデヒド類は無効であり、過酢酸

の効果 (文献 8)も限度があるものと考えるべきなので、内視鏡によるプリオン伝達を防ぐために

は洗浄によりプリオンを希釈し、物理的に除去してしまうことが重要である (文献 2)。内視鏡に

は鉗子チャンネルなどの細管があり、構造的に洗浄が難しいことから、自動洗浄消毒装置を用い

る場合でも，適正なブラシを用いて用手法で厳重に洗浄しておく必要がある (文献 2)。 

 

4. クロイツフェルト・ヤコブ病およびその疑い例に対する消化管内視鏡 
孤発性 CJD の場合、消化管の内視鏡検査によってプリオンが伝達される危険性は無視できると

考えられ、内視鏡は一般の患者に使用したものと同様に洗浄と消毒を行って再使用すればよい  

(文献 1, 2, 9)。ただし、疾患の性質上、内視鏡およびその付属品の再生にあたっては後述のプ

リオン伝達予防のための勧告をより厳密に適応するのが望ましいものと思われる。 

変異型 CJD においては内視鏡が病原性プリオンに汚染される危険性を無視することはできず、

他に取って代わる方法がある場合は内視鏡の使用を避けるのが望ましい。内視鏡を用いた場合、

その内視鏡はプリオン病患者専用にし、一般患者への使用を避けるのがよい。変異型 CJD の発生

頻度が高い地域では国がこの目的のために専用の内視鏡を何本か用意しておくことも有用と考え

られている (文献 2)。 
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5. 潜伏期の変異型 CJD 患者の問題 
変異型 CJD においては感染後の早い時期からリンパ系組織が感染性を持つようになるので、現

に変異型 CJD 患者が発生している欧州では、診断のついていない潜伏期の変異型 CJD 患者がプリ

オン伝達の原因となることが危惧されている。欧州消化管内視鏡学会 (文献 2)では直視下で非暴

力的に内視鏡を挿入すること、よくメインテナンスされた器具を用いること、不要な生検は避け

ることを提唱している。これらのことは変異型 CJD 対策に限らず、一般の院内感染対策としても

重要であろう。また同学会はパイエル板が比較的高い感染性を有することから、回腸の生検には

使い捨ての生検鉗子を用いることを求めている。わが国においても欧州出身者や欧州に居住した

経歴のある者については同様の配慮が必要であろう。 

 

6. 内視鏡によるプリオン伝達を防ぐための勧告（文献２より一部改変） 
内視鏡による医原性の感染が危惧されている変異型CJDへの対策だけでなく、孤発性CJDなど、

他のプリオン病の院内感染対策に万全を期すために、さらにはヘリコバクターやウイルス性肝炎

の院内感染を予防する意味でも以下の対策を講じることが大切である。 

 

(1) 医療スタッフの防御 
① 内視鏡検査に係わるスタッフは以下の点について訓練されている必要がある。 

・器具の手入れとメインテナンス。 

・検査における器具の取り扱い。 

・器具の洗浄、消毒および滅菌を含めた器具の再生。 

・健康被害のことも含めた感染管理。 

② 内視鏡に用いる器具の再生は訓練されたスタッフのみが担当するべきである。 

③ 内視鏡類の再生は専用の部屋で行い、他のスタッフや周囲を汚染しないように配慮すべきで

ある。 

④ 内視鏡類の再生にあたるスタッフはしぶきやエアロゾル、蒸気から身を守るため、手袋、裾

の長い防水性のガウン、マスクまたはフェイスシールドなどを身につけるべきである。 

⑤ 鉗子から組織片を取り出す時には小さなピペット、ピンセットまたはつまようじを用いるの

がよい（針を用いると針刺し事故のリスクが生じる）。生理食塩水の中で鉗子を振って組織

を取り出してもよい。 

⑥ 有機物が内視鏡のバルブや鉗子チャンネルに再度持ち込まれるのを防ぐために、次の生検を

行う前に鉗子の先端を生理食塩水または水でリンスする。 

 

(2) 付属品の選択 
〈生検鉗子〉 

① 欧州出身者や欧州に居住した経歴のある者の回腸の生検には使い捨て（シングルユース）
の生検鉗子を用いるべきである。 

〈内視鏡用注射針〉 

① 使い捨てとすべきである。 

〈細胞診用ブラシ〉 

① 細胞診用ブラシは洗浄が難しいので使い捨てとすべきである。 
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〈侵襲的処置に用いる付属品〉 

① 侵襲的な処置に用いるものは可能であれば使い捨てにするのがよい。 

 

(3) 内視鏡の挿入手技 
① 直視下で非暴力的に挿入すべきである。 

 

(4) 内視鏡検査中の付属品の取り扱い 
① 内視鏡のチャンネルからから付属品（特に生検鉗子や侵襲的処置に用いる器具）を引き抜く

時には使い捨てのガーゼまたはスポンジを用いるべきである。 

② 検査中に付属品を置くため、また、付属品から検体を取り除くための独立したテ－ブルまた

はトレイを用意するのがよい。 

③ 検査終了後、器具を置くトレイは使い捨ての防水性シートで覆っておくべきである。 

 

(5) 器具の再生 
① アルデヒド類を含んだ洗浄剤を使用してはならない。アルデヒド類は蛋白を変性固着させ、

洗浄効果を阻害してしまう。 

② アルカリ性の洗浄剤、酵素タイプの洗浄剤、血液凝固を生じない洗浄効果のある消毒薬が推

奨される。 

③ 内視鏡およびその付属品は使用後直ちに再生処理を開始し、有機物が乾燥固着するのを防ぐ

べきである。 

④ 用手法で十分に洗浄することが汚染を除去するための必要条件である。消毒や滅菌の前に必

ず用手法で洗浄を行わなければならない。 

⑤ 洗浄剤やリンス液は再使用してはならない。 

 

〈付属品〉 

① 用手法で洗浄することが付属品から有機物を取り除くのに最も大切である。十分に洗浄する

には以下のことを守る必要がある。 

・製造業者の指示に従い、付属品は可能な限り分解する。 

・外表面の洗浄には、ブラシ，使い捨ての柔らかい布やスポンジを使用する。 

・生検鉗子の先は入念にブラッシングする。 

・全てのチャンネルの内腔をフラッシュする。 

② 超音波洗浄機はらせん型生検鉗子のように複雑で直接洗浄することが難しいスペースがあ

る付属品から組織片を取り除くのに必要である。以下の点に注意する。 

・陰をつくりデッドスペースを生じないために、一度に多くのものを洗浄しない。 

・超音波洗浄機用の低刺激性の洗浄剤を使用する（アルデヒド類を含んだ洗浄剤は使用し

ない）。 

・超音波による洗浄は 40 - 60℃、35 ‐ 47Hz で 30 分間行うのがよい。 

③ 十分にすすぎを行い、乾燥させた後に製造業者が指示する方法で乾熱滅菌する（134℃、5分

間、pre-vacuum)。 
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〈内視鏡〉 

① 洗浄剤を用い用手法で十分に洗うことが、内視鏡を再生する過程で最も大切である。以下の

点に注意する必要がある。 

・外表面の洗浄には、ブラシ，使い捨ての柔らかい布、スポンジを使用する。 

・バルブポート、サクションポートは適正なブラシおよび綿棒を用いて洗浄する。 

・全てのチャンネルはフレキシブルで目的にあったブラシを用いて洗浄する。チャンネル

の内壁に具合よく接するように、それぞれのチャンネルにあったサイズのブラシを用い

る必要がある。 

・全てのチャンネルをフラッシュする。 

② 内視鏡のチャンネルサイズとタイプに従って、適正なブラシを選択する 

③ 洗浄ブラシは、１回の使用毎に、用手法で入念に洗浄した後に超音波洗浄機にかけ、さらに

消毒（滅菌が望ましい）を行う必要がある。 

④ 洗浄ブラシの効果を最大限に引き出すために、ブラシはシングルユースにするか，毎日、新

しいものに交換することが望ましい。 

 

7. 自動洗浄消毒装置（ウォッシャーディスインフェクター） 
① 自動洗浄消毒装置を採用する場合でも、用手法で洗浄することが、特にチャンネルなど小さ

な部分にとっては、効果的な消毒を行う上で必要不可欠である。 

② 用手法で洗浄した後には、自動洗浄消毒装置を用いるべきである。 

③ 洗浄後、内視鏡のチャンネル内は圧縮空気で水分を除去し、さらにアルコールを通し、送気

にて乾燥させる (文献 7) 。 

④ 自動洗浄消毒装置によって新たな感染のリスクが生じることもあり、以下の注意が必要であ

る。 

・製造業者のマニュアルに従って、毎日、洗浄とメインテナンスを行う。 

・定期的に業者の点検を受ける 

・定期的に微生物学的なサーベイランスを行う。 

・機械自身を消毒する必要があり、滅菌水でリンスを行う。 

・洗浄水やリンス水を再利用してはならない。 
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第 4章 脳神経外科手術 
児玉 南海雄 (福島県立医科大学脳神経外科) 

 

1. 手術室そのものの汚染防止 
 手術室内の血液や体液による汚染を最小限にするために、床に手術用の使い捨ての防水シーツ

を敷いて行う。側面の壁も同じような処置が望まれるが、術者の周囲をついたての様に防水シー

トで囲む簡易な方法がより実際的であろう。 

 

2. 術者、麻酔医、看護師、検査技師、その他の入室者の汚染防止 
 手術着、マスク、帽子、その他全て使い捨ての製品を用いる。全員が手術用手袋を二重に装着

し、注射針、メス等の機器との接触で怪我をしない様に注意をする。術野からの血液や体液の飛

沫を浴びる可能性があるので、メガネ（出来ればゴーグルスタイル）を必ず装着する。 

 

3. 使用器具および装置に関する術中の感染防止 
 手術器具は可能な限り使い捨て製品を用いる。手術用顕微鏡をはじめドリル、エコー、レーザ

ー、ドップラー、内視鏡等々の診断・手術装置は可能な限り防水シートでカバーする。 

 

4. 使用器具の術後の滅菌法および感染防止処理 
 手術着や防水シート等々の使い捨て製品はすべて焼却廃棄する。 

 金属の手術器具等の焼却できないものは、3％SDS（ドデシル硫酸ナトリウム）溶液を用い 100℃

で 5分間煮沸後、オートクレーブ処理を行う。 

 ガラス器具は 60％以上の濃度の蟻酸を用い室温で 2時間浸漬処理を行う。手術台、麻酔器、床

の一部等が汚染の可能性がある場合には、1 N の水酸化ナトリウムで清拭する。蟻酸や次亜塩素

ナトリウムでの清拭も可能であるが強い刺激臭を伴う。 

 

5. 術中の使用器具および装置の追跡 
 これまでの WHO、英国の CJD Incidents Panel（英国事例委員会）での報告から、手術器具や患

者血液から CJD が感染するという科学的根拠は得られていない。しかしながら、感染の危険がな

いとも言い切れない。従って、手術時の使用器具のその後の追跡という問題が生じる。即ち、そ

の器具がどういう滅菌法で消毒され、その後どの患者の手術に使用されたかについての追跡調査

である。この問題の解決の具体策を考えると - 例えば手術機器セットをすべて廃棄する、英国事

例委員会からの勧告のように、使用した手術機器のその後最低 10 回までの使用期間に使った患者

を記録し、その個人の健康状態を追跡する等々 - 手術機器からの感染に関して、現時点では明確

な科学的根拠が得られていないことも鑑み、今後各方面の関係者によるデータの集積とともに慎

重な討議の上で決定すべき事項と思われる。 

 

6. 手術施行に関するインフォームドコンセントおよび 摘出標本の取り扱いや処理法 
 この件に関しては他項を参照する。 
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7. 脳神経外科学会の対応について 
 脳神経外科学会としては 1991 年以来、医療機器委員会が CJD に関する問題に取り組んできた。 

 主として硬膜移植による医原性 CJD を発症した患者、ならびに患者家族・遺族への対応であり、

基本的に患者側の立場に立って何らかのかたちで支援をする方針とした。 

 以下は 2002 年 4 月 3日に脳神経外科学会が全国の脳神経外科専門医訓練施設（約 1200 病院）

に送付した情報提供ならびに依頼状である。 

 

8. 参考文献 
(1) 端 和夫：医原性 Creutzfeldt-Jakob病-硬膜移植を中心に-.  Clinical neuroscience；2001,19 : 922 

- 925  
(2) 北本 哲之：厚生省特定疾患遅発性ウィルス感染調査研究班.  平成 11年度研究報告書,  2000 



 

26 

脳神経外科専門医訓練施設長殿 

2002 年 4 月 3日 

 

硬膜移植によるクロイツフェルド・ヤコブ病 (CJD) 患者家族・遺族への情報

提供のお願いおよび感染防止等に関する対応について 

 

日本脳神経外科学会 

 会長 小林 茂昭 

日本脳神経外科学会 

 医療機器委員会 

 委員長  児玉 南海雄 

 

陽春の候、先生には益々御清栄のことと拝察申し上げます。 

去る 2002 年 3 月 25 日（月）ヤコブ病訴訟に関し、原告団と国および B・ブラウン社との間で和解

確認書がとりかわされましたことは、新聞・テレビ等の報道により御承知の事と思います。 

日本脳神経外科学会は当初より患者の方々への支援を意図して参りましたが、和解が成立した後も

未だ多くの問題を抱えている事に変わりはなく、以下に我々が得ている情報をお伝えしますので、先

生方には尚一層の御協力をお願い致します。 

 

1. 新たに発症した患者への対応 

1） CJD は第 4類感染症に指定され（1999 年 4 月）診断した医師は 7日以内に最寄りの保健所長を通

して都道府県知事に届けなくてはならない。 

2） CJD は 1997 年から特定疾患治療研究事業の対象疾患となっている。 

3） 厚生省は CJD 医療費の自己負担の解消、在宅患者へのホームヘルパーの派遣、日常生活用具の給

付、医療施設への一時入所の支援をはじめ、訪問相談、入院施設の確保などの療養環境充実への

施策を講じている（第 149 回国会衆議院厚生委員会議事録 4号 2000 年 9 月 20 日、保険発第 188

号 2000 年 11 月 13 日）。 

 

2. 危険期間（1979～1987 年）中に硬膜移植を受けた患者への対応 

1） 硬膜移植の有無の問合わせに対する情報提供。 

  CJD については、発症の予見が出来ず予防そして治療法もない。発症すれば予後は悲惨である

事を考えると患者と医師の倫理観や人生観に関わる問題が大きく、この件に関し明快な結論は

出しにくい。しかしながら硬膜移植の事実を歪曲して伝える事はすべきでなく、正しく伝える

と同時に、移植患者の発病率（1985 年 1月～1996 年 5 月の 11 年 5 ヶ月の調査対象期間中に移

植例 5,000 人～10,000 人に１人、厚生省 CJD 研究班 1997）の情報をも伝えるとともに、その

後の精神的ケアに関する配慮も必要である。 

2） 危険期間に硬膜移植を受けた患者の再手術や他部位の手術前回と同一部位に疾患が再発した

り、もしくは身体他部位の疾患のため手術を施行せざるを得ない場合には、使用する医療器具

は可能な限り使い捨てとし、それが不可能な場合には別紙表 1に示す消毒法を用いる。尚、移

植硬膜の摘除については、移植片は吸収され別の組織に置換されている可能性が高く、発病予

防の実効はないと思われる。 
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3） 危険期間に硬膜移植を受けた患者の献血及び臓器提供（臓器移植）は行わないように指導する。 

 

3. CJD 発症患者および既に死亡した患者家族・遺族への対応 

 日本脳神経外科学会では、1996 年以来文書ならびに口頭（議事総会での医療機器委員会報告）で

CJD と硬膜移植との関連ならびに裁判に関する情報を先生方から患者家族・遺族へ提供することをお

願いしてきました。2002 年 3 月 25 日に和解が成立し、テレビ新聞等の報道により、それまで様々な

理由から訴訟に加わっていなかった方々の考えが変わる事も予想されます。可能な限り患者家族・

遺族と連絡をとり和解成立の情報の提供をお願い致します。別紙に和解の確認書からの抜粋を添付

しておきますので御参照下さい。尚、不明な点がありましたら下記まで御連絡下さい。 

 

連絡先： 1.  日本脳神経外科学会事務局 

   Tel：03-3812-6226 

 2. 日本脳神経外科学会 

  医療機器委員会委員長 

  福島医大脳神経外科 

   児玉 南海雄 

   Tel：024-548-2111 
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別紙 

表 1．プリオン対策の消毒法 

a 

b 

c 

d 

e 

焼却 

3％SDS（ドデシル硫酸ナトリウム）、5分間、100℃ 

高圧蒸気滅菌：132℃で 1時間、オートクレーブにて高圧滅菌する。 

1 N 水酸化ナトリウム溶液に 1時間、室温にて浸す 

1～5％次亜塩素酸ナトリウムに 2時間、室温にて浸す 

註 1：  a,b は、プリオンを完全に消失させ、c,d,e は 10-3以下のオーダーで不活化させる。 

註 2：  可燃物については、aを第一選択とし、不燃物については bを第一選択とし、cが次の適用となる。

a,b,c が適さないような高温に耐えないもの及び巨大なものについては、d,e を適用する。 

 

和解確認書抜粋 

第 4 生存患者療養手当 

1 被告ビー・ブラウンは和解成立後も、ヤコブ病による最初の入院日を起算点とする療養期間が 2

年間を超える生存原告患者に対し、その生存中、生存患者療養手当として、2年を超える期間 1

ヶ月につき 20 万円を支払うものとする。 

 

2 和解成立後に、生存患者の上記療養期間が 2年を超えるに至った場合及び生存患者療養手当の支

払いを受けている原告患者が死亡した場合の取扱いについては、原告ら訴訟代理人と被告ビー・

ブラウンとの間で別途締結する合意書によることとする。 

 

第 5 その他の対策等について 

1 厚生労働大臣は、ヤコブ病患者の入院病床・専門医療の確保、差額ベッド代の解消等の入院患者

対策の充実、在宅患者（自宅治療患者）対策の充実、ヤコブ病の診断・治療法の研究・開発の推

進及びヤコブ病に関する正しい知識の普及・啓発に努める。 

 

2 厚生労働大臣は、患者家族・遺族に対する精神的ケアを含む相談活動などの支援・援助事業を行

うことを目的とする支援機構（サポート・ネットワーク）が設立された場合には、その活動に対

する支援を検討する。 

 

3 厚生労働大臣は、硬膜移植歴を有する者を含むヤコブ病患者の積極的な調査に引き続き取り組む

とともに、ヤコブ病被害者がヒト乾燥硬膜移植の事実とヤコブ病発症に関する情報を得られるよ

う配慮するものとする。また、脳外科手術等を受けた者については、当事者の求めに応じて、ヒ

ト乾燥硬膜の移植を受けたか否か等についての確認が可能となるような措置について検討する。 

 

第 7 未和解原告ら及び未提訴者の扱い 

1 現在両地方裁判所に提訴していて今回和解の対象となっていない原告ら（以下「未和解原告ら」

という。）については、本和解成立後、速やかに患者についてのライオデュラ移植によるヤコブ病

発症の事実について、証拠調べを行った上、当事者で確認を行い、順次和解の対象とする。 
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第 5章 歯科治療 

小村 健 (東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科口腔機能再建学) 
 
1. はじめに 
クロイツフェルト・ヤコブ病（CJD）の伝達を予防するために、CJD 保因者（疑い含む）に対
する歯科治療を行う際のガイドラインが必要である。 
今日、CJD 患者の一般的な歯科治療は「低度の危険性」の範疇に入るとされているが、治療内
容によっては神経・血管組織を含むことがあり、歯科治療による CJD伝達の潜在的危険性が否定
されていない現時点では、可能な限り最高基準に準ずる汚染除去が必要である。 
本項では、「クロイツフェルト・ヤコブ病診療マニュアル（改訂版）」に準拠し、外来における

一般歯科治療と手術室での外科治療について、ガイドラインを策定した。 
 
2. 一般歯科治療（外来治療） 
(1) 治療域を限定し、院内の汚染を最小限にする。可能ならば感染症患者専用の治療室で行うこ
とが望ましい。 

(2) 治療時に、術者および介助者は外科用手袋を二重に装着し、受傷を避ける。万一、血液で手
指等が汚染された時には、流水で十分洗浄する。また、血液、唾液、歯科組織、切削物の飛

散から守るために、防塵メガネ、ゴーグル、フェースプロテクター、防水性のマスク、帽子、

ガウン等を着用する。なお、これらは使い捨て製品を用い、使用後は感染性廃棄物として処

理する。 
(3) 治療時に使用する患者用エプロンは防水性の使い捨て製品とし、使用後は感染性廃棄物とし
て処理する。 

(4) 血液、歯科組織、切削物による飛散汚染の恐れのある部分、ユニット、フリーアーム、ブラ
ケットテーブル、エンジン・タービン等のホース、ユニット周囲の床は使い捨てのビニール

でカバーする。 
(5) 局所麻酔剤の注射時は、他の感染症での注意と同様に、針刺し事故に注意する。 
(6) 使用するメス、バー、リーマー、ファイル等の切開・切削器具および吸引嘴管、トレイ等は
使い捨てとする。 

(7) 使用するハンドピース、ミラー、ピンセット、充填用器具、印象用トレイ、抜歯器具、スケ
ーラー等の使い捨て不能な器具は、クロイツフェルト・ヤコブ病患者専用とし、他の患者に

は使用しない。使用後には付着した切削粉、血液、唾液、歯科組織を水洗除去する。その後

に 3％SDS溶液で煮沸処理、さらにオートクレーブ処理を行う。 
(8) インレー、義歯等の修復・補綴物の切削調整は口腔外バキュームを用いて行う。 
(9) 治療時にはスピットンは使用せず、唾液，含嗽水等の口腔からの排出物は吸水紙にて吸着後、
感染性廃棄物として処理する。 

(10) 術後、創部からの出血が唾液中に混入する状態で帰宅させる際には、口腔からの排出物の処
理について注意を与える。 

(11) 採得した印象は 60％以上の蟻酸に 2時間浸漬処理した後，水洗する。その後に石膏を注入す
る。なお，印象採得はシリコーンラバー印象材を使用することが望ましい。 

(12) 使用したユニット、フリーアーム、ブラケットテーブル、エンジン・タービン等のホース、
ユニット周囲の床は、ビニールカバー除去後、1N 水酸化ナトリウム溶液で繰り返し清拭し、
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その後に水拭きを行う。 
(13) 廃棄物は焼却廃棄が原則であるが、焼却不能なものは、3％SDS溶液で煮沸後、オートクレー
ブ処理を行い、感染性廃棄物として処理する。 

(14) 器具修理を依頼する場合には、上記の汚染除去を行った上で搬送、修理する。 
(15) 生検材料はホルマリン固定液に浸漬した後、密閉容器に入れ、さらにチャックつきビニール
袋に入れて、感染性であることを明記して搬送する。 

(16) なお、クロイツフェルト・ヤコブ病保因者（疑い含む）の歯科治療を行う場合は、１日の最
後に行う。 

(17) 上記の徹底した汚染除去が不可能な場合には専門病院に紹介して、治療を行う。 
 
3. 手術室での外科治療 
手術室で行われる外科治療は、他の一般外科治療と同様である。ただし、使用する歯科用器具

の扱いは、一般歯科治療と同様に行う。 
 
4. 参考文献 
(1) BDA : Advice Sheet A12, Infection Control in Dentistry.  2000. 
(2) Report of the working group on decontamination of instruments in dental services in Scotland. 2002.2. 
(3) WHO : WHO infection control guidelines for transmissible spongiform encephalopathies. Report of a 

WHO consultation. Geneva, Switzerland, 23-26 March 1999. 

(4) CJD Incidents Panel : Management of possible exposure to CJD through medical procedures. A 
consulting paper. October 2001. 

(5) CJD Incidents Panel : PUBLIC SUMMARY of the meeting. 17th April 2002. 
(6) 厚生労働省特定疾患対策事業、厚生労働省遅発性ウイルス感染調査研究班：クロイツフ 
ェルト・ヤコブ病診療マニュアル（改訂版）．2002. 
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第 6章 剖検・試料作成 

有馬邦正 (国立精神・神経センター武蔵病院臨床検査部) 

1. はじめに 

本ガイドラインはプリオン病を専門としない一般病院を対象として、十分な“汚染からの防護”

と“汚染物の除去”体制下で病理学的検索を行うことを目的に作成した。汚染の封じ込めと、汚

染除去の手順は煩雑であるが、これにより感染の危険性を最小にできる。本ガイドラインに従え

ば、感染症対策解剖室でなくとも、更に専用備品がなくとも、一般病院の病理部門で中枢神経系

を中心とする病理解剖が可能である。プリオン病の病理診断には、中枢神経系の組織学的検査に

くわえて、免疫組織化学的検査と凍結脳組織を用いたWestern blot法が必須である。本ガイドラ

インでは、病理診断はプリオン病を専門とする神経病理研究室へ依頼することを推奨する。 

 プリオン病は異常型プリオン蛋白により伝達するが、空気感染・飛沫感染・接触感染はしない。

異常型プリオンの眼球粘膜や皮膚の傷口からの侵入、および大量の経口摂取が感染経路となりう

る。しかし通常の医療行為における感染性は低い。実際に、実験動物でも異常型プリオンが“大

量に”体内に入らなければ感染は起こらない。 

さて、プリオン病の確定診断と病態解明のためには、感染力価が高い中枢神経系を含む病理解

剖が不可欠である。解剖中に微細な脳組織片（高感染性組織）や脳脊髄液（低感染性）が飛散し

汚染する可能性がある。また蟻酸処理をしない組織ブロックは感染性である。因果関係は不明で

あるが、病理標本作成技師がクロイツフェルド-ヤコブ病（CJD）を発症したとする報告があるの

で (文献 1)、“汚染からの防護”は必要である。異常型プリオンは通常の消毒・滅菌法では不活

化されず、長く感染性を保つため、異常型プリオンの封じ込め（汚染物の除去）には特別の注意

を払う必要がある。 

 “遅発性ウイルス感染調査研究班”（厚生労働省特定疾患対策研究事業、主任研究者 北本

哲之教授）が作成した“CJD診療マニュアル、改訂版”（平成14年1月24日）では「剖検時・病理

標本作製時の感染防御の基本的注意事項」（ｐ53）に詳細な注意事項が列挙してある (文献 2)。

本項では“CJD診療マニュアル、改訂版”に準拠し、適宜WHOの伝達性海綿状脳症感染防御ガイド

ライン(TSE Infection Control Guidelines、2000年3月) (文献 3)およびその他の資料（文献4-8）

を参照して、具体的な手順を述べる。病理標本作成方法は末尾（第11節）に参考として示す。ま

たWestern blot法は本ガイドラインの対象外とする。 

 

2. 感染防御体制の下に解剖すべき対象 

(1) あらゆる型のプリオン病患者とその疑い例は“プリオン病感染防御体制”のもとに解剖され
るべきである（表1）。 

 

表1. 感染防御体制の下に解剖すべき対象 

孤発性プリオン病 古典的CJDの“診断ほぼ確実例（probable）”と “診断疑い例（possible）”、

視床型CJD 

家族性プリオン病 プリオン病の病因となる遺伝子変異をもつ例 

感染性プリオン病 硬膜その他の臓器の移植歴を有するCJD、および変異型CJD、その他の感染性

プリオン病（疑いを含む） 
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(2) 人体におけるプリオン病感染性の分布 
プリオン病患者の組織の感染性は、高感染性、中感染性、低感染性に分類されている（第1章 表

2を参照）。感染性の分類は報告により若干異なる。高感染性とされているのは、脳、脊髄、脊髄

神経根、硬膜、視神経、網膜である。 

 

(3) 標準予防策（standard precautions）におけるCJDの取り扱い 
米国CDCの標準予防策の Appendix A では、CJDの項には以下のように記されている (文献 7)。 

「CJDの診断確実例および診断疑い例の患者からの血液・体液・組織と、汚染された物品を取り

扱い、また汚染除去するためには、付加的な特別の予防策が必要である。最新の米国病理学会

（College of American Pathologists、Northfield、Illinois）のガイドラインや他の文献を参

照すること。」（アンダーラインは本ガイドライン作成者） 

 

3. 病理解剖時の手順 

感染防御の基本的注意事項 

排水蒸気滅菌システムが設置されたバイオハザード対策解剖室であっても、プリオン病の伝達

性病原体（transmissible agent）が排水中に流出した場合に、蒸気滅菌ではその感染性を除去す

ることができない。従って、剖検は乾式で行い、解剖時の血液・体液は紙などに吸着させて焼却

することが必須である。また、全身解剖が困難な場合は頭部（脳）のみの部分解剖を行うことも

やむをえない（文献 8）。 

しかし、厳密に乾式で行い、以下の注意事項に従えば、伝達性病原体を封じ込めることができ

る。バイオハザード対策が施されていない解剖室であっても頭部のみの部分解剖は十分に可能で

ある。 

 

(1) 解剖に従事する人員 
剖検は、必ず 2人以上、できれば 3人以上で行う。最低でも 1人（技師 A）は、手を下さず、

厳重に汚染箇所をチェックする。技師 Bは写真撮影、病理検体の保管などを担当することが望ま

しい。 

 

(2) 解剖室の準備 
① 作業域を限定し、解剖室内の汚染を最小限にする。 
② 解剖室内の床には厚手のビニールシートを敷きテープで固定する。その上に、“ポリエチレ
ンろ紙”（ポリエチレンで裏張りされた丈夫なろ紙）あるいは使い捨て防水シーツ（手術用

シートの未滅菌のもの、ベストシーツ）を敷く。 

③ 解剖台は厚手のビニールシートで完全に覆いテープで固定する。その上に、ポリエチレンろ
紙あるいは手術用の使い捨て防水シーツを敷く。更に“高吸水ポリマー入りアンダーパット”

を敷くと体液による汚染の広がりを最小にできる。 

④ 解剖枕はビニール袋に入れる。 
⑤ 解剖用の吸引装置を用いると吸引装置が汚染されるので、汚染除去が必要である。 
⑥ 電動解剖鋸を用いる場合は、本体のモーター冷却用開口部と先端の可動部以外の部分をパラ
フィルムでカバーすることにより、汚染範囲を狭くできる。 

⑦ [便利な備品]  体液や組織片などの飛散を最小限にすることを目的に、解剖補助具（解剖
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台の上に金属の枠を組み立て、ビニールシートを張る）と、頭部専用の開頭補助具（H-KSS

型、金属枠にビニールシートを張る）が市販されている。 

⑧ [便利な備品] 電動解剖鋸はデソーター社のクリーンカットシステムを用いると、電動鋸の
回転数の調節と吸引装置により骨粉や組織片の飛散を軽減できる。しかし、吸引装置は汚染

される。 

 

(3) 執刀者の準備 
① 解剖の際は頭から被る使い捨ての保護服を着用し、体液などが直接かかる懸念のある個所で
は、防水の上っ張りを着用する。 

② 外科用手袋を 2重に装着する（重要）。できればカットレジスタントの金属の手袋、または
スペクトラ繊維の保護手袋の使用を薦める。 

③ 使い捨てフェイス・シールドで顔面を保護する。またプラスチック・ゴーグルまたはメガネ
を着用する。 

④ 長靴にはビニール・オーバーシューズを装着する。 
⑤ [便利な備品] フェイス・シールドの曇りは、バッテリー駆動の換気装置（フリーダム・エ
アヘルメットなど）を用いると防止できる。 

 

(4) 解剖の実施 
① メスなどの用具はできるだけ使い捨てのものを使用する。 
② 剖検は乾式で行い、解剖時の血液・体液は紙やスポンジなどに吸着させて焼却する。“高分
子吸収アンダーパット”はこの目的に適合している。 

③ 一般臓器の摘出は最小限にとどめる。その場で切り出し、包埋用のプラスチック・カセット
に入れ固定液に保存する。一部はチャックつきのビニール袋（Ziploc）に入れ凍結保存する。 

④ 血液、体液を体外に出さないよう、ペーパータオル等で吸着する。汚染されたペーパータオ
ルは丈夫なビニール袋に集める。 

⑤ 脊髄は一般臓器を切り出した後、腹側から椎弓根を鋸で切り取り出す。この間一般臓器は厚
手のビニール袋に移して保管する。厚手の透明ビニールシートを遺体に被せ、その下に鋸を

入れて椎弓根を切ることで、脳脊髄液や組織の飛散範囲を小さくできる。 

⑥ 脳は汚染を避けるため最後に取り出す。頭蓋骨開放は手鋸や電気鋸で行う。手鋸のほうが作
業野の汚染を狭くできる。電気鋸を使用する場合は、頭蓋をビニール袋でカバーして行い、

可能な限り髄液などが外に飛散しないように注意する。 

⑦ 開頭に使う手鋸は、“板状鋸”あるいは“ピラニア鋸”が好適である。 
⑧ 脳と脊髄は、解剖室で肉眼観察した上で、切り出しをする。 
⑨ 写真撮影に際しては、撮影台の上に厚手の透明ビニールシートを敷きその上に脳組織を置い
て撮影する。 

⑩ ホルマリン固定標本作成のための組織を切り出し固定する。脳は一般臓器と別のビンで固定
する。汚染された手が容器の外側に触れないよう注意する。 

⑪ プリオン病の“診断確定用”として、前頭葉、後頭葉、海馬、視床、大脳基底核、小脳の計
6ヶ所から厚さ 5mm 以下の組織片を採取し、包埋用のプラスチック・カセットに入れて別途

ホルマリン固定することを強く勧める。これにより高感染性組織に接触する機会を減らすこ

とができる。 
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⑫ 脳の半側と脊髄の一部は凍結保存する。 
⑬ Western blot 用に小さな脳組織（各 1ｇ程度）を前頭葉と小脳から採取し、チャックつきビ
ニール袋（Ziploc）に入れ凍結保存する。 

⑭ [便利な消耗品] 血液などが浸出することを防止するために、高分子吸収剤（ゲル化剤、サ
ンフレッシュ ST500D*、または HOGY PPY-01）をふり掛ける。 

⑮ 切開部の縫合時には、針刺し事故を起こさぬよう、特に慎重にする。 
⑯ 遺体の切開部位と皮膚表面の汚染部位は0.5％次亜塩素酸ナトリウム液で洗い10分放置する。
その後、水でぬらしたタオルで次亜塩素酸ナトリウム液を丁寧にふき取る。 

 

(5) 終了後の後始末 
① 焼却可能なものはすべて焼却する。 
② 焼却できないものは、1％SDS 溶液で煮沸後、オートクレーブ処理を行い、感染ごみとして廃
棄する。 

③ 剖検台など固定されているものは、1N 水酸化ナトリウム溶液または 10％次亜塩素酸ナトリ
ウム溶液で表面を繰り返し清拭し、その後水洗いする。 

④ 電気鋸の完全な汚染除去は困難である。まず高感染組織が付着しているままの状態で替歯を
とり外す。替歯は 1%SDS で煮沸し、ついでオートクレーブで処理すれば再使用することがで

きる。替歯の取り付け部の露出部分に付着した体液や組織片等は、乾燥する前に水を含ませ

たペーパータオルで清拭し、その後 1N 水酸化ナトリウム溶液で繰り返し清拭する。1N 水酸

化ナトリウム溶液を含ませたガーゼを汚染部分に2時間程度まきつけて汚染除去しても良い

（電動鋸の先端部分を液に直接漬けて放置すると機械内部に液が浸入するため禁）。その後、

本体に巻きつけたパラフィルムを外し、1N 水酸化ナトリウム溶液で繰り返し清拭し、最後に

水洗いする。 

⑤ 電気鋸は可能であればプリオン病専用とする。 
⑥ デソーター社のクリーンカットシステムの電気鋸は防水処理してあるので、鋸全体を 1N 水
酸化ナトリウム溶液で繰り返し清拭し、最後に水洗いする。吸引装置の吸引フード、吸引ホ

ース、フィルターは汚染除去する。 

 

4. 特別な備品がない状況で解剖を実施する方法 

(1) 事前の準備 
① 板状鋸：一般に市販されているピラニア鋸を用いて頭蓋骨を切る。鋸の目は中位、歯の長さ
が20ｃｍ位のものが使いやすい。2本あると良い。 

② 日用品で代用する物品：カッターナイフ大小各（メスの代用）、文房具のはさみ大小、調理
用の長めの包丁（脳刀の代用）、プラスチックまな板、大きめのマイナスドライバー（骨膜

剥離子の代用、開頭時にも使用）。 

③ 最低限準備しておくべき消耗品：保護服、使い捨てフェイスシート、カットレジスタントの
手袋、使い捨てのプラスチック柄つきのメス（フェザーNo.11）、防水シート。 

④ その他：厚手の大きめのビニールのゴミ袋、ガムテープ、ビニールテープ。 
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(2) 解剖の実施 
① 厚手の大きなビニール袋（ごみ袋）を開いて解剖室の床と解剖台に敷き詰め，その上に使い
捨て防水シートを敷く。 

② 長靴に被せるオーバーシューズはビニール袋で代用する。 
③ 頭部の下にペーパータオルを何重にも敷く。 
④ 頭皮の切開は大型のカッターナイフを用いる。骨膜剥離にはマイナスドライバーを用いる。 
⑤ 頭蓋骨の開放はピラニア鋸を用いて手動で行う。所要時間は約40分である。骨膜組織によっ
て鋸の目がつまるので、ペーパータオルで時々組織を取り除く必要がある。骨が切れればマ

イナスドライバーで頭蓋骨を取り除く。 

⑥ 硬膜の切開と小脳テントの切開はカッターナイフまたははさみで行う。 
⑦ 脳神経・動脈・延髄上部の離断はプラスチック柄つきメス（フェザーNo.11）を用いる。 
⑧ 脳は肉眼観察の後、まな板の上で包丁を用いて通常の手順でホルマリン固定用と凍結用に切
り出す。 

⑨ 凍結用の脳組織はチャックつきビニール袋（Ziploc）に入れて凍結保存する。 
⑩ 一般臓器の摘出は最小限にとどめる。その場で切り出し、包埋用のプラスチック・カセット
に入れ固定液に保存する。一部はチャックつきビニール袋（Ziploc）に入れ凍結保存する。 

 

5. 死後の遺体の感染防御に関して 

プリオン病に限らず、一般的には遺体に触れる際は手袋の着用が望ましい。病理解剖が行われ

た遺体は、頭蓋骨を開け最も感染症の高い脳を取り出すため、理論的には感染性のある部分が一

部露出する可能性がある。病理解剖後の遺体に接するときは、特に十分な注意が必要となる。 

 

6. 摘出臓器の扱い 

乾燥や、アルコール・ホルマリン・グルタルアルデヒドなどによる固定操作により、感染性は

強く安定する。プリオン病の脳組織はホルマリン固定された後も感染性であるので、安全キャビ

ネット（クラス I）内で取り扱うなどの厳重な汚染防止策が必要である。蟻酸処理により初めて

感染性は無視しうるまで低下する。 

 

(1) 病理検体の保管 
① 検体は紫外線と化学薬品に耐性の密閉容器（一次容器）に入れ、更に別の密閉容器（二次容

器）に入れて保管する。二次容器には「感染性」と明記する。 

② 脳とその他の組織は 10％ホルマリンに入れ、トスロン密閉タンク（4ｌ）で固定する。この

タンクごと更に大きいトスロン密閉タンク（13ｌ）に収容して保管する。 

③ 凍結組織は、チャックつきビニール袋に入れ、大小 2重のポリカーボネート製広口円筒容器

に入れて密閉する。鍵がかかり注意標識の付いた超低温槽に保管する。 

④ プリオン病の病理検体を保管するために専用の冷蔵庫と超低温槽を準備することが望ましい。 
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(2) 切り出しなど 
① 脳と臓器の切り出し、および後述の蟻酸処理は安全キャビネット（クラスⅠ）内でベンチシ
ート（ポリエチレンろ紙）を敷いて行う。 

② 切り出しを安全キャビネット内で行うことが困難な場合は、小さなベンチシート（ポリエチ
レンろ紙）でカバーしたトレイの中で切り出し作業を行うと、汚染区域を最小限にできる。 

③ 手術用手袋の上にカットレジスタントの手袋をはめ、ゴーグルで眼を保護して行う。 
④ 固定組織の切り出しに際しては、ホルマリンなどの固定液をあらかじめ水洗しないで、その
まま切り出しをするのが良い。前頭葉、後頭葉、海馬、視床、大脳基底核、小脳の 6ヶ所を

切り出す。 

⑤ 固定組織を水洗後に切り出しする場合は、水洗に用いた水は紙や高分子吸収剤（ゲル化剤）
に吸収させて焼却処分する。 

⑥ プリオン病の“診断確定用”として剖検時に厚さ 5mm 以下に切り出した組織は、包埋用のプ
ラスチック・カセットを新しいカセットに交換することが望ましい。これは、カセットと組

織が強く付着している場合に、次の蟻酸処理が不十分になるからである。  

⑦ 固定液等の廃液は紙や高分子吸収剤（ゲル化剤）に吸収させて焼却処分する。 
⑧ 包埋用のプラスチック・カセットや固定に用いた容器は焼却処分する。 
 

7. 病理学的診断の依頼方法 

(1) 病理学的診断の依頼先 

 プリオン病を専門とする神経病理研究室が国内に数ヶ所あるので、病理解剖実施施設の状況に

応じて、“組織学的・免疫組織化学的検査と Western blot 法による病理学的診断”（あるいはその

一部）を依頼することができる。Western blot 法は診断に必要であるが、特別な汚染防止対策が

必要であることから、本ガイドラインではプリオン病専門施設への診断依頼を強く勧める。 

 東北大学大学院病態神経学講座（北本哲之教授、〒980-8575、仙台市青葉区星陵町 2-1、FAX 

022-717-8148、e-mail:kitamoto@mail.cc.tohoku.ac.jp）はプリオン病研究の代表的な施設の一

つである。同講座へ依頼する場合の留意点は以下のとおりである。ホルマリン固定組織は前頭葉、

後頭葉、海馬、視床、大脳基底核、小脳の 6ヶ所、凍結組織は前頭葉と小脳が標準的である。ホ

ルマリン固定組織は蟻酸処理する前に送付する。ご遺族から、「病理検体を用いてプリオン病に関

連する遺伝子解析を行う」ことについて文書で同意を得ておくことが必要である。 

また、一般的には「病理学的診断を目的として脳の一部などを病院外の施設に提供する」こと、

および「脳の一部などが遺伝子解析研究を含む医学研究に用いられる」ことについて文書で同意

を得ておくことが望ましい。 

 

（2）病理検体の梱包と発送 
医師が差し出す場合は“ゆうパック”（日本郵政公社）が病理検体の搬送を受け付ける。 

病理検体の梱包方法は、米国 CDC の“生物医学材料の梱包と発送”（Packing and shipping of 

biomedical material、文献 9）に指示されている。ここでは、CDC に準拠して梱包方法を記述す

る。病理検体は搬送する容量が 50ml 以下の場合と、50ml を超える場合で梱包方法は異なる。 

① Western blot 用の凍結病理検体（脳組織）は総量が 50ml を超えないので、以下の手順で梱

包する。一次容器と二次容器は凍結に耐える“ポリカーボネート製スクリューキャップ付広

口円筒容器”（Nalgen 製）が良い。 
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A) チャックつきのビニール袋に入れた凍結脳組織は、密閉可能で水漏れしないプラスチッ
ク容器（一次容器）に入れる。 

B) 一次容器を水漏れしないプラスチック容器（二次容器）に入れる。 
C) 一次容器の上下周囲に、検体の水分を十分吸収できる量のペーパータオルなどの水分の
吸収剤を詰める。粉末の吸収剤は不可。 

D) 発泡スチロール製の保冷箱（搬送用外部容器）に二次容器を入れ、十分量のドライアイ
スを詰める。二次容器の上下周囲には緩衝材を詰めて、ドライアイスが減少してもガタ

ガタ振動しないようにする。 

E) 搬送用外部容器には「バイオハザード」と明記する。 
 ② 組織学および免疫組織化学用のホルマリン固定病理検体（脳組織）は固定液を含めた総量

が 50ml を超えるので、以下の手順で梱包する。一次容器と二次容器はホルマリンに耐性

の“ポリプロピレン製スクリューキャップ付広口円筒容器”（Nalgen 製）が良い。 

A) ホルマリンと固定組織は、密閉可能で水漏れしないプラスチック容器（一次容器）に入
れる。 

B) 一次容器を水漏れしないプラスチック容器（二次容器）に入れる。 
C) 一次容器の上下周囲に、検体の水分を十分吸収できる量のペーパータオルなどの水分の
吸収剤を詰める。粉末の吸収剤は不可。 

D) 丈夫なダンボール製の箱（搬送用外部容器）に二次容器を入れる。二次容器の上下周囲
には水分吸収剤と同量の緩衝材を詰める。 

E) 搬送用外部容器には「バイオハザード」と明記する。 
③ 市販の検体搬送用梱包キットを利用しても良い。包装システム「パスポート TM」感染物輸

送用広口瓶付、および包装システム「パスポート TM」断熱フォーム付（いずれも旭テクノ

グラス製）が市販されている。 

 

8. プリオン病が疑われる症例の外科病理組織の取り扱い 
(1) プリオン病（その疑いを含む）患者が何らかの理由で外科処置を受けた際は、脳以外の組織
が病理検査室に提出されることがあり得る。個々の組織の感染性のカテゴリーは第 1 章の表

２を参照のこと。WHO では CJD の診断のための生検は堆奨していない(文献 3)。しかし、脳腫

瘍などの他の原因で脳を含む外科手術組織が提出される可能性がある。 

 

(2) 外科病理組織の取り扱い 
① 提出された外科病理組織は、特別な理由がない限りは、未固定状態で肉眼観察し、ホルマリ
ン固定用と凍結保存用に切り分ける。 
② 肉眼観察と切り出し作業は第 6節 (2)を参照のこと。 
③ ホルマリン固定用の組織はプラスチック・カセットに入れ、ホルマリン液に浸潤させる。 
④ 凍結保存用の組織はチャックつきビニール袋(Ziploc)に入れて凍結保存する。 
⑤ 病理標本作成は第 11節に従って行う。 
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9. 汚染除去の方法と汚染された局所の消毒法 

1．完全な滅菌法 

焼却 最も完全である。 

蟻酸処理 90％以上の濃度の蟻酸で、室温 1時間処理で感染性は認められなくなる。

蟻酸によって、金属製品などは腐食するので注意が必要である。 

SDS (Sodium Dodecyl 

Sulfate)処理 

1～3％SDS 溶液で、100℃ 3 分間で完全に感染性は消滅する。 

必ず 100℃で処理する。沸騰状態を確認後 3～5分間の処理時間で十分で

ある。処理後金属を長期間溶液中につけたままにすると腐食が起こるの

で、翌日には水洗いすべきである。 

その他の処理 刺激臭が強くまた蛋白変性剤でありあまり推奨できないが、感染性を完

全になくす処理法である。いずれも処理時間は 2時間である。 

塩酸グアニジン、7M 

グアニジンチオシアネート、3M 

トリクロロアセテート、3M 

フェノール、50％以上 

2. 不完全ながら有効な処理（感染性を 0.1％以下にするもの） 

オートクレーブ処理 できる限り高温で使用するのが有効。例えば、132℃で１時間。 

水酸化ナトリウム処理 １N水酸化ナトリウムで 2時間処理。2N よりも 1N が有効。 

完全な滅菌法が使えないようなテーブルなどを拭くときに利用可能。 

次亜塩素酸ナトリウム

処理 

１～5％の濃度で、室温 2時間。 

刺激臭が強い。金属製品に関しては、腐食傾向が強い。 

3. 滅菌物別の具体例 

手術器具等、金属類 SDS 煮沸法が最も有効。 

SDS 煮沸処理後、オートクレーブ処理を行えばさらに完全。 

燃える物 焼却が完全である。 

焼却に至るまでの安全性を確保するためにオートクレーブ処理すべき。

ガラス器具等 SDS 煮沸処理などが応用できない壊れやすいものは、60％以上の濃度の

蟻酸が有効である。 

実験机、解剖台、手術

台、床等 

大きいものは、まず汚染しないようにポリエチレンろ紙で覆うことが大

切である。それでも汚染したと考えられる場合には１Nの水酸化ナトリ

ウムで清拭することを薦める。次亜塩素酸ナトリウムでも清拭可能であ

るがかなりの刺激臭を伴う。 

4．汚染された局所の消毒法 

血液・髄液・組織で汚

染された皮膚 

できるだけ早く流水で十分洗った後、0.5％次亜塩素酸ナトリウム液で 5

～10 分注意深く洗浄する。 

汚染された注射針・メ

スによる刺傷、切傷 

直ちに傷口から血液を搾り出しながら、流水で十分洗った後、0.5％次亜

塩素酸ナトリウム液で 5～10 分注意深く洗浄する。 

口腔内 水でうがいする。 

飛沫で汚染された眼 直ちに水または生理食塩水にて洗眼。 
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10. 汚染物の焼却について 

伝達性病原体により汚染された可能性がある汚染物は焼却処分する必要がある。医療廃棄物処

理業者にプリオン病で汚染されていることを明示した上で確実に焼却することを確認する必要が

ある。 

 

11. 病理標本作成 

(1) 蟻酸処理による感染性の除去 
組織は 90％以上の濃度の蟻酸で、室温で 1時間処理することにより感染性は認められなくなる。

蟻酸処理は病理標本作成のために必須である。 

 

① 蟻酸処理は安全キャビネット（クラスⅠ）内でベンチシート（ポリエチレンろ紙）を敷いて

行う。 

② 組織ブロックの厚さは蟻酸の浸透の点でできる限り薄い方がよい。厚さ 5mm 以下とする。 

③ ホルマリン固定組織をブロック作製用のカセットに入れ、90％の蟻酸で液を撹拌しながら室

温で 1時間処理する。蟻酸処理後に新しいホルマリンで 2日間組織ブロックを再固定する。 

④ 蟻酸処理後は、感染性が消失したものとして取り扱うことが可能である。ブロックは流水中

で水洗可能である。水洗後は、パラフィンブロック作製装置に入れる。 

⑤ 蟻酸処理を行ったブロックは硬くなるため、薄切はやや困難である。 

⑥ 蟻酸処理をしないブロックは高感染性であるため、その標本作成のためには高度の感染防御

体制（biosafety level 3）をそなえた実験室が必要である。 

 

(2) 包埋、薄切、染色 
① 組織の脱水と包埋に用いた有機溶媒は、そのまま有機溶媒容器に廃棄可能である。 
② プリオン病の病理検体の薄切は、プリオン病専用の隔離したスペースで行うことが望ましい。 
③ パラフィン屑と剥離切片屑は必ず慎重に回収し焼却処分する。 
④ ミクロトームの下にポリエチレンろ紙を敷き、使い捨ての替歯を使用し薄切する。薄切くず
は、すべてポリエチレンろ紙の上に回収し、ポリエチレンろ紙ごと、オートクレーブで処理

した後焼却廃棄する。このポリエチレンろ紙の使用は、その後の実験室の掃除などの手間を

考えれば非常に有効である。 

⑤ ミクロトームの可動部は、SDS での滅菌が可能である。 
⑥ 薄切した切片の、脱パラフィンなどの処理は非感染の組織と同じ染色ビンで行ってよい。 
 

(3) 包埋済みのパラフィンブロックの蟻酸処理と再包埋 
蟻酸処理をしていないパラフィンブロックは、ブロックごと脱パラフィンし、アルコールまで

置換した状態で蟻酸処理を行い、再びパラフィンブロックを作製しなければならない。 
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(4) 病理検体の蟻酸処理と病理標本作成についての付記 
蟻酸処理により、病理検体の感染性がおおむね除去されることについては意見が一致している。

しかし感染性が完全に除去されるかどうかについては、現在なお十分な証拠が蓄積されていない

（文献 5）。そこで、蟻酸処理後の脳組織検体も潜在的には感染性であるとみなし、感染防御体制

下で標本作成することを勧める意見があることをここに付記する。 

英国の CJD サーベイランスユニットでは、感染性をほとんど有しないと考えられる蟻酸処理後

の病理検体の包埋・薄切・染色・封入までの標本作成作業を biosafety level 2 の実験室で行っ

ている。入室者は、防御服、靴カバー、メガネ、手袋着用が義務付けられている。カバーグラス

を被せて完成した標本を蟻酸に漬けて、表面に付着した伝達性病原体を除去した後に始めて、

biosafety level 2 の実験室から、一般の検鏡室へ搬出している。この場合は、廃液処理は使い

捨てを基本とし、パラフィン薄切くずは慎重に集めて焼却処分される。 

標本作成過程で生じる廃液は汚染除去されるべきであることは、WHO マニュアル（8.2.2.）で

も指摘されている (文献 3)。 

 

12. 用品の紹介と問合せ先 

以下に記載する用品はあれば便利であるが、なくても解剖は可能である。また、メスや鋸など

は医療専用でなくとも安価な日用品で代用可能なものも多い。 

(1) 術者保護用品（M,L サイズがある場合は Lサイズを記載） 
① 術者用頭部キャップ、頭から頚部まで全体を覆う（HOGY、MCS-204L、ホギメディカル、電話
03-3833-1541） 

② 術者用ガウン（HOGY、MGM-13、ホギメディカル、電話 03-3833-1541） 
③ 長靴用のオーバーシューズ（HOGY、SR-SC-41E、ホギメディカル、電話 03-3833-1541） 
④ 切創防止インナーグローブ（原田産業、電話 06-244-0173） 
⑤ デイスポフェイス・シールド：エース・ガードACE-A-GAD（千葉メディカル、電話0489-27-1554） 
⑥ バッテリー駆動のフェイス・シールド換気装置：フリーダム・エアヘルメット（キスコ・デ
ィーアイアール社、電話 06-944-1191） 

 

(2) 吸水用品など 
① ポリエチレンろ紙 A、E-8401、813mmX33m 一本約 10000 円（千代田テクノル、電話
03-3816-5241）。ポリエチレンで裏張りされており、丈夫で安価で推奨できる。 

② 解剖台と解剖室の床に敷く防水シート（未滅菌）：ベストシーツ（HOGY、BS-1221W、
1200x1200mm）またはラミロール（HOGY、SP-84R100）、ホギメディカル、電話 03-3833-1541） 

③ 解剖中に血液を吸着させるアンダーパッド（高吸水ポリマー入り）（HOGY、UP-32P、900x600mm、
または UP-32L、2000x600mm、ホギメディカル、電話 03-3833-1541） 

④ 高分子吸収剤（ゲル化剤）：サンフレッシュ ST500D*、20Kg（200 件に使用可能），30000 円
程度（三洋化成工業 SAP 応用分社、電話 03-5200-3591、代理店 丸石化学品、電話

03-3252-7521） 

⑤ 医療廃液凝固剤：ポイマー（HOGY、PPY-01、500ｇ入り、ホギメディカル、電話 03-3833-1541） 
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(3) 解剖関連機器 
① 解剖補助具（解剖台の上に金属の枠を組み立て、ビニールシートを張る、白井松器械、電話
06-6942-4181） 

② 開頭補助具（H-KSS 型、金属枠にビニールシートを張る、白井松器械、電話 06-6942-4181） 
③ 防水電動鋸、吸引装置つき：クリーンカットシステム（英国デソーター社、白井松器械、電
話 06-6942-4181） 

④ 脊髄の取り出し用手鋸：解剖鋸（E-12-2、夏目製作所、電話 06-6873-3251） 
⑤ 開頭に使う手鋸：板状鋸（E-12-3、夏目製作所、電話 06-6873-3251）あるいは市販の“ピ
ラニア鋸” 

 

(4)保存容器、搬送関連 

① ホルマリン固定組織保存密閉容器：トスロン密閉タンク 
② ホルマリン固定組織保存密閉容器：ポリプロピレン製スクリューキャップ付広口円筒容器
（Nalgen製、2118、旭テクノグラス、047-421-2181） 
③ 凍結組織保存密閉容器：ポリカーボネート製スクリューキャップ付広口円筒容器（Nalgen
製、2116、旭テクノグラス、047-421-2181） 
④ 検体梱包キット：包装システム「パスポート TM」感染物輸送用広口瓶付および包装システ
ム「パスポート TM」断熱フォーム付（旭テクノグラス、047-421-2181） 
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第 7章 倫理的問題 

後藤雄一 (国立精神・神経センター神経研究所疾病研究第二部) 

1. 一般原則 
(1) 倫理原則とインフォームドコンセント 
 医学における倫理原則を表１に掲げる。個人の自律［autonomy］の尊重とは、個人の自己決定

や選択を尊重すること、及び自律が制限されている人、たとえば子どもや知的障害者を守ること

を意味する。仁恵［beneficience］とは、医師や医学研究者は、個人及び家族の福祉や幸福を優

先させる義務があるという原則である。また、一般の人々の健康に対しても最善を尽くすことを

意味している。被害防止［non-maleficience］は、危害を加えないという基本的な規範である。

これは、個人及びその家族に対するあらゆる被害を防止する義務、もし被害を避け得ないのなら

最小限にする義務があることを意味する。正義［justice］の目標は、人々に対し公正に、かつ公

平に対応すること、その人々の欲していることを与えること、そしてその人々が受ける権利のあ

ることを与えることを意味する。また、社会的正義とは、社会の調和と協力を強めるために、便

益（例えば、財産）と負担（例えば、課税）を、公正にかつ公平に配分することを意味している。

したがって、医療医学の実践は、便益（例えば、診断、治療）と負担（例えば、高額な費用や研

究に伴うリスク）が正当化されるルールのもとで行わなくてはならない。 

 

表１ 医学に関連した倫理原則 

• 個人の自律［autonomy］に対する尊重：個人の自己決定を尊重し、判断能力に制限のある人
を保護する。 

• 仁恵［beneficience］：個人の福祉、幸福を守ることを最優先させ、彼らの健康に寄与すべく
最善を尽くす。 

• 被害防止［non-maleficience］：当事者に対して有害なものを取り除き、防ぎ、少なくとも、
有害なものを最小限にする。 

• 正義［justice］：個人を公正、かつ公平に扱い、保健に関する便益と負担を、対社会的にで
きるだけ公正に配分する。 

 プリオン病に関わる医療を実践する際にも、これら倫理原則が適応されることはいうまでもな

い。その鍵となるのがインフォームドコンセントであり、診断のための検査や治療、そしてより

よい医療をめざした臨床研究において、医療行為や試料採取の前に、得ておくことが必要である。

インフォームドコンセントとは、説明を受ける人が、行われる処置の危険性、苦痛、便益につい

て理解すること、またその処置を受けないことを含め、他の様々な選択肢を知ることを意味する。

また同意（コンセント）は、自由意思で行われなくてはならないものであり、それが自律性を確

保することになる。 

 インフォームドコンセントに際しての説明や情報提供は、それを受ける側である当事者の理解

が得られるような方法でなされないといけない。説明に際し、簡潔な語句を用い、患者や家族が

理解しやすい言葉を使用する。また、わかりやすい図などを用意することも重要である。インフ

ォームドコンセントは、非公式（口頭）あるいは正式（書面）なものに関わらず、真に理解され

ているときにのみ有効である。説明者は、当事者が理解しているかどうかをいつも評価するよう

に努力しなくてはいけない。理解度を評価する一つの方法は、当事者に自分自身の言葉で、その

方法、目的、リスクや不安な点について、説明してもらうことである。その答えに満足できなけ

れば、もう一度説明を繰り返さなくてはならない。 
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 日常的診療の一部分として行われる処置に対しては、書面による正式なインフォームドコンセ

ントは必要でない。しかしながら、遺伝学的検査、苦痛を伴う検査、実験的な処置、メディカル・

ケアと結びついた研究的行為を行う場合は、書面による正式なインフォームドコンセントが必要

である。また、はじめから科学的研究を目的に行われる人々への行為は、書面による正式なイン

フォームドコンセントが当然必要であり、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」（平

成 13 年 4 月 1日施行）や「疫学研究に関する倫理指針」（平成 14 年 7 月 1日施行）などに、イン

フォームドコンセントの原則が記載されている。医師や研究者は、メディカル・ケアと結びつい

た研究や将来の医療に役だたせるための研究を行うことが、まだ検査法、治療法、予防法が確立

していない疾患を克服するためには不可欠なことであり、ひいては多くの患者の病気を治療し、

人々の健康を守ることにつながる事を十分認識し、貴重な資料（試料と情報）を提供してくださ

る人々に真摯な態度で接することが原則である。 

  

(2) 遺伝学的検査に関わるインフォームドコンセント 
 臨床場面での遺伝学的検査は当事者の自由意思でおこなわれなくてはならない。また、その遺

伝学的検査が、診断・治療・予防という包括的医療の中のどこに、どのような意義をもって位置

づけられるかを示し、またインフォームドコンセントを得るための適切な過程を踏んで、次に述

べるような内容の説明を行う必要がある。 

検査の目的：他の検査法との相違やその必要性 

① 正しい解釈ができる可能性：検査の科学性と正確性 
② 検査結果の個人や家族に対する意味：診断のなかでの検査の位置づけ、家族の情報がどこま
でわかるか 

③ 被検者の選択肢と別な検査法の有無と意味 
④ 社会的・心理的なものも含めた、検査の便益とリスク 
⑤ 個人や家族がどのような決定を下そうとも、メディカル・ケアにおいて不当な扱いをうけな
いこと 

検査対象者が未成年の場合や判断能力に制限があるような痴呆症状の強い患者の場合には、自

分自身で説明を理解した上で同意することができないことがある。その場合は、当事者の生命、

福祉、プライバシー、尊厳を尊重できる近親者が決定に関わることになる。子どもの場合は通常

両親であるが、青少年の場合は本人からも合意を得ておくことが必要である。 

遺伝学的検査においては、当事者の検査の結果を踏まえて、家族の検査とくに発症前検査へと

広がる場合がある。発症前検査は、自律の原則から、治療法がない疾患の場合でも、適切なカウ

ンセリングとインフォームドコンセントの後に、希望する成人に対しては利用可能であるべきで

ある。子ども、および思春期の青少年に対する発症前検査は、自律、仁恵の原則から、本人に医

療的利益がもたらされる可能性があるか、思春期の青少年が生殖について決定する目的のために

要求したときのみ行われるべきである。 

発症前検査の条件は、 

① 秘密厳守が保障されていること：たとえ、被験者の同意があっても、雇用者、生命保険会社、
学校や他の機関は検査をうけたかどうかを知ったり、検査の結果にアクセスしたりしてはい

けない。 

② 検査結果から情報が得られない場合のあること、0%や 100%での確率で診断できないこと、発
症時期が正確には予測できないこと、重症度を予測できない場合があること、などの可能性
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を含んだ検査の限界を十分に説明されている。 

③ 検査から得られた情報が、被験者、配偶者、家族、将来の子どもやその他の者に対する不利
益を阻止するために用いられるという証拠が存在する。 

④ 検査を行うにあたって、疾患に適したカウンセリングプログラムが必要である。検査前には、
複数回のカウンセリングが必要で、検査結果が好ましくなかった場合には、フォローアップ

カウンセリングを何度も行うことが必要である。また、検査結果が正常であった人に対して

も、生存者罪悪感をやわらげるために、フォローアップカウンセリングが必要である。 

 

(3) 侵襲的検査、苦痛を伴う処置に関わるインフォームドコンセント 
 日常の医療の中で、痛みを伴う検査や処置が行われることが多い。しかしながら、その検査や

処置が医学的に妥当性のあるものとして行われているものについて、書面による正式なインフォ

ームドコンセントを得ることはしていない。しかしながら、それらの検査や処置の目的と必要性、

侵襲性や痛みの内容、負荷される時間や程度、負荷を軽減する手段の有無などについて、前もっ

て十分説明し、できるだけ不安が残らないようにすることが必要である。 

 麻酔や生検など外科的処置を行う時は、書面によるインフォームドコンセントをとることが望

ましい。 

 

(4) 医学研究に関するインフォームドコンセント 
 医学の進歩は研究の進歩に基づいているのであり、その研究の一部は最終的にヒトを対象にし

た試験によらなければならない。ここでいうヒトを対象とする医学研究とは、ヒト由来の試料、

または個人を特定できる情報を用いた研究のことをいい、すべての人々の尊厳を尊重し、その健

康および権利を守るために倫理基準に従わなければならない。 

 「ヒトを対象とする医学研究の倫理的原則（ヘルシンキ宣言）」は 1964 年世界医師会総会で採

択され、その後改訂を重ね 2000 年のエジンバラでの改訂がもっとも新しいものである。この原則

は医師として、医学研究を行うものとして知っておくべき事であり、また、多くの病院、研究施

設の倫理委員会が倫理審査の判断の根拠としているものである。 

 研究におけるインフォームドコンセントとしては、以下のような点を説明し、説明から同意ま

での過程を適切に行わなければならない。 

① 研究の性質：遺伝子解析研究か、蛋白研究か、疫学研究かなど 
② 研究の目的：病気の原因の研究か、検査法の研究か、治療法や治療薬の研究か、など 
③ 研究参加者として呼びかけられた理由 
④ 研究参加が任意であり、いつでも撤回できること 
⑤ 研究の概略 
⑥ 潜在的な危険性や実際的な負担、もたらされるかもしれない不快さ 
⑦ 個人と家族に対する便益、第三者や科学自体に対する便益 
⑧ 研究結果が不確実である可能性 
⑨ 検査を受けた個人の同定ができる記録は守秘されること 
⑩ 研究についての質問が生じた時や研究によって害を受けた場合の連絡先 
⑪ 辞退しても個人や家族がメディカル・ケアを同じように受けられる権利があること 
 上記の内容は、最低限の説明内容であり、遺伝子解析研究や疫学研究ではさらに特別な説明事

項がある。それらは、それぞれ「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」や「疫学研究
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に関する倫理指針」に、その内容が詳細に記載されている。 

 

(5) メディカル・ケアと結びついた研究的行為に関するインフォームドコンセント 
 予防、診断及び治療における価値からみて妥当と考えられる場合、メディカル・ケアと結びつ

いた研究を行ってもよい場合がある。その時は、被験者である患者や家族を保護するために、上

記の医学研究に関するインフォームドコンセントで記載した事項に、さらに付加的な倫理基準が

適応される。それは、新しい予防法、検査法、治療法を研究的に行う際、その利益、危険性、負

荷、有効性を現時点での最善の予防法、検査法、治療法と比較検討しなくてはいけない。さらに、

研究が完了したならば、参加した患者全員が確認された最善の予防法、検査法、治療法が受けら

れるよう保証すべきである。また、研究の内容を説明する場合に、どの部分が研究にあたるのか

を明確に説明し理解してもらうことが不可欠である。 

 

2. CJD患者、ハイリスク者に関わる倫理的問題 
(1) 遺伝学的検査の必要性と問題点 
 CJD は孤発性、家族性、医原性、変異型に大別されるが、CJD を疑われた患者は確定診断がつ
いていない段階で遺伝学的検査を受けることがほとんどである。通常の遺伝学的検査では、その

検査を受けるか拒否するかにかかわらず、同じメディカル・ケアを受けられることが前提である

が、このプリオン遺伝子検査は診断の為に不可欠な検査として実施される。しかも、正常多型と

病的変異の両方の情報を診断に利用するため、検査の目的とその解釈が被験者に十分理解されて

から行われているかが問題になる。また、検査された多型や変異についての情報をだれがどのよ

うに管理するかをあらかじめ決めておく必要がある。通常の検査結果と同様に、外来カルテ、病

棟カルテに記載されることで良いかどうかなども検討事項である。また、その遺伝子検査の結果

は、通常本人に伝えられるが、もし本人の痴呆症状が強い場合は家族のだれに結果を伝えるかも

検討すべきである。特に病的変異が見いだされた場合は、家族にも同じ変異が存在している可能

性があり、その告知には慎重を要する。 
 感染性 CJD（硬膜移植歴のある患者、英国等での生活歴があるなど）を疑う患者の場合は、プ
リオン遺伝子検査の必要性は低くなる。しかし、感染性を疑っていても、孤発性や家族性 CJDを
完全には否定できないことから、おそらく遺伝学的検査を行う事が予想される。また、我が国で

は変異型の CJDの報告はまだないが、今後変異型が報告された場合や変異型を強く疑った患者の
遺伝子検査の場合、血液を介しての異常プリオン蛋白の伝搬の可能性を完全に否定できない現状

では、血液から DNAを分離する際の特殊な防御態勢が必要になる可能性がある。 
 

(2) ハイリスクとは 
 症状が現れている患者に対して、今症状はないが今後発症する可能性が一般の人々より高い

方々をハイリスク者と定義することは可能であるが、ここで重要なことは何をもってハイリスク

であるかを決めることである。リスクには 2 種類あり、一つは遺伝性に起因するもの、もう一つ
は感染性に起因するものである。 
 遺伝性の場合、発端者に見つかった病的変異が家族に存在するかどうかでリスクのあるなしを

判定できる。ハイリスクかどうかを調べる方法は遺伝学的検査であり、倫理原則を適用すると検

査を受けるかどうかは本人が決めることができるとされる。しかしこの場合、自分は知りたくな

いという選択を尊重できるかどうかを検討することが必要になるであろう。たとえば、病的変異
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を有した CJD患者の家族が自分の遺伝学的検査を拒否し、その人が脳外科手術などを行う事態に
なった場合、医療従事者はハイリスク者としてのメディカル・ケアを行うことになるであろう。

すなわち、遺伝学的検査を受けるとハイリスクであるということが確定してしまう可能性もあり、

検査をしないという選択をすると、その人は便宜上ハイリスク者と見なされることになる。検査

を受けるとハイリスクであるということが確定してしまう可能性もあるわけで、この場合の知る

知らない権利の行使は、通常の遺伝学的検査と異なり、知ることと知らないでいることがフィフ

ティ・フィフティにはならない。 
 もう一つのリスクである感染性についていうと、どのタイプの CJDであれ、直接もしくは器具
などを介して間接的に、異常プリオン蛋白が存在している組織に接触した事実がある場合、また

は接触した可能性が高い場合がある。古典型 CJDと変異型 CJDで異なる点が存在するが、このよ
うな場合に対する対処法は、基本的に CDC の標準的予防法で良いとされる。感染性のハイリス
クとしての特殊な場合として、危険性のある時期に硬膜移植の手術を受けた方々が挙げられる。

どのような手続きで硬膜移植の事実をご本人に伝えるかを検討する必要がある。問い合わせに対

応できるシステムを構築してから危険性のある硬膜を使用した病院名とその時期、使用した術式

などを公にする方法などを考慮してもよいであろう。これは、硬膜移植の既往のある患者が別な

医療機関にかかった際に、医療従事者側の対処法を考える際にも貴重な情報になりうるものと考

える。ここでも患者やハイリスク者のプライバシーをどのように守るかが検討事項になる。 
 
(3) 医療機関の行う対処法の考え方と倫理性 
 患者やハイリスク者の生命やプライバシーを守ることと、医療従事者を保護し医療体系を維持

してゆくこととが、対立軸にならないようにすることが肝要である。医療機関としては、その病

院でおこなっている全ての患者に対するメディカル・ケアが、そのまま CJDの感染予防に適して
いるのであれば、患者でもハイリスク者でも特別な処置を加える必要がない。この場合は、ハイ

リスク者という概念がなくなる可能性もある。 
 しかし、通常のメディカル・ケアでは CJDに対する感染予防が不十分である場合には、患者も
しくはハイリスク者を通常の感染予防を必要としない患者と区別して対処することが必要になる。

その際に、どのようなエビデンスをもって患者やハイリスク者と判断するかが重要であり、その

判断が不明確な場合は患者やハイリスク者と見なしてのメディカル・ケアが行われることになる。 
 したがって、前者のように一般医療全体の質的向上をめざす方向での対処法を考えるか、後者

のように患者やハイリスク者を特定する方向に重点を置いて対処法を考えるかの２つの道がある。

もっとも両者は相補的であり、どちらかが向上すれば、もう一方の重要性が低下する関係になっ

ている。 
 たとえば、患者の剖検脳を使った検査で CJDの確定診断がついた場合、すでに CJDに対応でき
る医療行為を一般的に行っている医療機関では大きな問題は起こらないであろう。しかし、患者

やハイリスク者を選別して医療行為を行う医療機関であれば、この事態に対処するには相当の経

済的・社会的損失を伴うことが予想される。もし患者とハイリスク者を厳密に選別する方法を採

用した場合に、CJD の疑い患者に対して遺伝学的検査、剖検の義務化の問題が提起される可能性
はないであろうか。CJD において、今のところ遺伝学的検査と剖検（や生検）による脳組織を用
いた検査がもっとも診断的価値の高い検査であるので、CJD 疑い患者に対して、国が指定した専
門医が診察し必要と認めた場合にだけこれらの検査を義務化する方法はありうる。これも倫理的

な面を含め、今後の検討事項になるであろう。 
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(4) 研究推進の必要性と倫理 
 CJD に対する医療の困難さは、その診断法が難しく、治療法がないことに起因する。画期的な
診断法や治療法が確立されれば、医療機関での対処法が大きく変化することは確実である。その

意味でも患者の脳組織を用いた臨床研究は重要であり、特に剖検脳の重要性は論を待たない。研

究を推進させるためには研究者が有効利用できる脳バンクなどのシステムが必要であり、そこで

も患者や患者家族のプライバシーを厳重に守るなどの倫理性に最大限配慮することが必要である。 
 

3. 参考文献 
(1) ヘルシンキ宣言（日本医師会訳）http://www.med.or.jp/wma/helsinki00_j.html 
(2) 遺伝医学における倫理的諸問題の再検討（WHO/HGN/ETH/00.4）翻訳：日本人類遺伝学会会
員有志（平成 14年 10月 7日） 

(3) ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針（平成 13年 3月 29日）文部科学省、厚生労
働省、経済産業省、http://www2.ncc.go.jp/elsi/index.htm 

(4) 疫学研究に関する倫理指針（平成 14 年 6 月 17 日）文部科学省、厚生労働省、
http://www.niph.go.jp/wadai/ekigakurinri/index.htm/  
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用語集  (CJD Incidents Panel: Management of possible exposure to CJD through medical 
procedures.  October 2001.  Department of Health Publications, Londonを一部改変) 

 
ACDP Advisory Committee on Dangerous Pathogens 

危険病原体に関する英国の諮問委員会。労働者やその他の人々が病原体に暴露

するあらゆるリスクについて、健康安全大臣に助言するため 1981年に設置され
た。 

BSE Bovine Spongiform Encephalopathy 
牛海綿状脳症。汚染された飼料によって成牛に伝達した緩徐進行性の致死的神

経疾患。 
CDSC Communicable Disease Surveillance Centre 

英国の伝染病サーベイランスセンター。ヒトの感染症のモニタリングを行う。 
CJD Creutzfeldt-Jakob Disease 

クロイツフェルト=ヤコブ病。ヒトの伝達性海綿状脳症のことで、孤発性、家族
性、後天性（医原性）の様式で発症することがある。プリオン病全般を指す場

合など､広義に使用されることがある。 
CWD  Chronic Wasting Disease.  野生鹿のプリオン病であり、北米大陸で問題となって

いる。 
Cleaning 物理的な汚染除去法のことで、微生物の滅菌は含まれない。 
CNS Central Nervous System 

中枢神経系。脳、脳神経、脊髄が含まれる。 
Contactable Patient  

ある事例のために、後天性 CJDを発症するリスクが高いと考えられる人。更な
る病気の拡大を防ぐよう行動してもらうために、彼らに病原体に曝露したとい

う情報を教えるべきである。 
CSF Cerebrospinal fluid 
 脳脊髄液。脳・脊髄の周囲を取り囲む体液。 
Decontamination 汚染除去により、微生物あるいは他の汚染物質の十分な量が、感受性のある部

位に到達し、感染を成立させたりあるいは有害反応を起こさせたりしないよう

にすること。 
Definite case of CJD (確定例) 

英国の国立 CJDサーベイランスユニットが、ある症例の診断の状況を言及する
際に用いている国際的定義のこと。確定例は、死後の剖検脳によって、診断が

病理学的に確定した症例を指す（稀に生前、脳生検によって診断が確定される

ことがある）。 
Dose response relationship 
 病原性物質に曝露された個体が感染するには、どの程度の量が必要かを示した

もの。 
Dura mater 硬膜。脳や脊髄を覆う３枚の膜（髄膜）のうち、最外層に存在し最も強度の高

いもの。 
Endoscope 内視鏡。体の内腔に挿入して疾患の診断・治療に用いる管状器具。多くの種類
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がある。関節鏡、腹腔鏡、膀胱鏡、胃内視鏡、大腸内視鏡、気管支鏡など。 
Familial CJD 家族性 CJD。家族性に発症する CJD で、プリオン蛋白質 (PrP)遺伝子の突然変

異と関連がある。 
FFI 家族性致死性不眠症（Fatal Familial Insomnia）。家族性プリオン病の一型。 
Florid plaque 周囲を花弁状の空胞で囲まれたアミロイド斑。変異型 CJDや乾燥硬膜移植後プ

リオン病で認められる。 
GSS  Gerstmann-Sträussler-Scheinker syndrome（GSS）。家族性プリオン病の一種。 
HGH ヒト成長ホルモン。過去にヒトの死体から採取された下垂体から抽出していた

時期があり、これが微量の CJDの病原体に汚染されていたため、低身長の治療
に HGHを用いた患者の中に、CJDが伝達した例が欧米を中心に知られている。
我国での症例報告は無い。 

Kuru 1900 年代前半に、パプアニューギニアの Fore 種族において、食人習慣に伴っ
て見られたプリオン病。 

Iatrogenic CJD 医原性 CJD： 医療行為の結果として CJD に感染したもので、角膜移植、ヒト
由来下垂体ホルモンや乾燥脳硬膜（頭蓋骨内側を覆う膜）を使用した治療、深

部脳波電極を用いた検査による症例が知られている。 
IVH 中心静脈栄養（intravenous hyperalimentation：高カロリー輸液）。 
Lymphoreticular system (LRS) 
 リンパ細網系。変異型 CJDでは、潜在的感染性がリンパ系組織に存在するとい

うことで注目されている。変異型 CJD のリンパ節、小腸や虫垂のリンパ組織、
脾臓や扁桃からは異常型プリオン蛋白質が証明されている。 

Median infective dose (ID50) 
 決められた一定条件下の実験で、感染性因子投与を受けた生物の 50%に感染が

成立することが予期される一回投与量を統計的に算出した値。 
Medical device 単独、あるいは正しく機能させるためには他の付属物やソフトウェアと組み合

わせて、人間に対して使用する用途でメーカーが作っている器具・装置、器械、

材料や他の物品；用途として、診断、予防、モニタリング、疾病・外傷の治療

または緩和、研究、解剖学的構造や生理的プロセスの代用または修飾、避妊な

どを目的に、薬理学的または化学的、免疫学的、代謝学的な作用によらず，し

かしそれらの作用を補助することはできるもの。 
NCJDSU The National CJD Surveillance Unit（英国の国立 CJDサーベイランスユニット） 
 1990年エジンバラに設立され、英国における CJD全症例の確認と検討を行う。 
Possible case of CJD (推定例) 
 英国の国立 CJDサーベイランスユニットが、症例の診断状況を記述する際に用

いている国際的定義のこと。推定例は、ある一定の臨床的診断基準を全て満た

しているものの、確定例やほぼ確実例の診断基準とは合致しない症例を指す。 
Prion Proteinaceous infectious agent（感染性を有する蛋白質粒子）からつくられた造語。

プリオン仮説とは、CJD（あるいはその他の TSE）の感染性因子は蛋白質だけ
からなるというものであり、一般的なウイルスならば必ず含まれるはずの核酸

を、この因子は含んでいない。 
Prion protein (PrP)  
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プリオン蛋白質：(1) PrPSc, (2) PrPCの 2つのアイソフォームが存在する。(1) 感
染性組織では、内因性に発現する正常蛋白質がプロテアーゼ抵抗性となり、TSE
の中枢神経病変に蓄積する(PrPSc参照)。(2) 最近まで PrP (PrPC参照)は、健常な
動物の脳をはじめとする多くの様々な臓器や組織に存在すること以外に、その

機能は不明であった。最近、未感染動物において、有害な「酸素フリーラジカ

ル」を除去する性質をもつことや細胞間のシグナリングの機能を有する証拠が

認められてきている。 
Probable case of CJD (ほぼ確実例) 

英国の国立 CJDサーベイランスユニットが、症例の診断状況を記述する際に用
いている国際的定義のこと。ほぼ確実例とは、臨床的診断基準を全て満たすが

確定例の診断基準には合わない症例を指す。 
Prophylactic 感染や疾病を予防するためにとられる措置。 
PrPC 正常細胞型 PrP。 
PrPSc プリオン病罹患により PrPCから翻訳後に派生する、疾患特異的な PrPの感染型

プリオンたんぱく質。 
PSD Periodic synchronized discharge。脳波における周期性同期放電。一定周期で左右

対称性に比較的規則的に全誘導に同期して反復出現する異常脳波。

Creutzfeldt-Jakob病（CJD）で高率にみられる。 
Scrapie スクレイピー。英国のヒツジに流行し、世界中の多くの地域に見られた TSEの

こと。ヤギにも発生する。スクレイピーは自然に伝達する他、実験的にマウス

などの他の動物へも伝達させることができ、TSE 研究のための実験的モデルを
作成するのに用いられている。 

SEAC Spongiform Encephalopathy Advisory Committee 
英国の海綿状脳症諮問委員会。この委員会は、海綿状脳症に関連した問題を政

府に助言するために 1990年 4月設立された。 
Single use device 

使い捨て器具。メーカーで再使用が不適切と考えられている装置・器具。 
Sporadic CJD 孤発型 CJD（孤発性 CJD）。世界中で特発的に発生する原因不明の CJD の症例

のこと。最も一般的な CJDである。 
TME Transmissible mink encephalopathy：伝達性ミンク脳症。アメリカのミンク飼育場

で見つかったミンクの TSEで、おそらくスクレイピーを経口摂取した結果と考
えられる。 

Transmissible Spongiform Encephalopathy (TSE) 
伝達（伝達）性海綿状脳症。致死的な神経系の病気で、脳の海綿状変性と進行

性痴呆とが特徴である。たとえば、ヒトでは CJD、動物ではスクレイピーや BSE
がある。 

Variant CJD 変異型 CJD。それまでに認識されていた CJD ではないタイプとして 1996 年に
確認され、新しい病理像と臨床症状に一定のパターンを呈する。BSE 曝露によ
りこの病気が出現したというのが最も有力な仮説である。以前は新変異型 CJD 
（new variant CJD）として知られていた。 
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平成 14 年度厚生労働科学特別研究事業：医療機関におけるクロイツフェルト・ヤコブ病 

及び保因者 (疑い含む)に対する医療行為についてのガイドライン策定に関する研究班 

 

主任研究者：金子清俊(国立精神・神経センター神経研究所疾病研究第七部)  

 

分担研究者：有馬邦正(国立精神・神経センター武蔵病院臨床検査部) 
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