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は じ め に

Creutzfeldt-Jakob disease (CJD)は 主 として初老

期にみ られ る稀 な疾 患で あ り,特 異な臨床症 状 と病

理 所見 を呈す る.最 近で は遅発性 ウイルス感染症の

可能性 が示唆 され8),本 疾 患の病 因解明 に向っT著

しい進 歩がみ られ る. CJDの 脳波所見 につ いては,

 Jonesら16,)に よって初め て特徴 的 な異常所 見に注 目

されて以来,今 日に至 るまで 多数 の報告 があ る.

Lesseら20)の 命 名に よる周期性 同期性放電 〔period ic

synchronous discharge (PSD)〕 が本疾 患の診断に

極めて有用 なこ とは既に よ く知 られ ている41), 47).

しか し,臨 床経過 と経時 的脳波所見 との関連 を追求

した報告は少 な く,特 に背 景活動の変化 とPSDの

消長 を詳 し く記載 した文 献は まだ数 少ない6), 11) 19)

著者は2剖 検例 につ いて ほぼ全経過 にわたる脳波推

移 を観察す る機 会 を得 たので,主 な臨床症状 と脳波

所見の関連に検 討 を加 えた.ま た,自 験例 に加 えて

典 型的なPSDの 記載 がみ られ る本邦剖検例 を整理

し, PSD出 現 例 の 臨床病 理 学 的特徴 を明 らか に し

た.さ らに経時 的脳波所 見,お よびPSDの 発生機

序 につ いて考察 し, PSDが 本疾 患 の病 的過 程 の特

異性 を反映 している ことに言及 した.

自 験 例

1.症 例1.63歳.女 性,家 婦.

家族歴:特 記すべ きことな し.

既往歴: 60歳 時 に高血圧 を指摘 され たが,未 治療

である.そ の他 に特 記すべ きこ とな し.

現病歴:昭 和48年9月6日 頃急激に発症 した.寡

黙 で無表情 とな り,緩 慢な動 きをす るようになった.

また,視 力低 下 を訴 え,外 出 しな くな り,周 囲に無

関心な態度 で呆然 と過 す時間が 多 くな った,数 日後

にほ床につ いて無為 に終 日過す よ うにな った. 12日

頃 より歩行に 介助 を必要 と した. 15日 の食直後 に嘔

吐 し,そ の後 は拒食す るよ うになった. 17日 に某 院

内科へ検査 目的 で入院 した.医 師 の質問に対す る反

応は鈍 く,返 答の内容は要領 を得 ず,検 査指示 に も

従 えなか った.入 院後歩行は次 第に不 可能に なった.

また,入 院直後 よ り夜間せ ん妄が み られ,眼 前の物

を払いのけ るよ うな動 作や,奇 声 を発す るな どの異.

常 な言動 が認め られ た. 30日 よ り両便 失禁 とな り,

この頃 よ り左上 肢は屈曲位 を呈 し始めた. 10月4日

に診断不能 の まま退 院 し, 11日 に某開業医の紹 介で

当科へ 入院 した.

入院時現症: a)一 般 所見:体 格 中等.栄 養 不良.

貧 血 と黄疸な し.体 温37°1℃.脈 拍102/分,整.血

圧130/90mmHg,胸 腹部 に異常 な し.

b)神 経学的所見:呼 名に対 して「はい」と大声で

返 答をす るが,自 発語 は認め られ ない.開 閉眼,開

口,挺 舌 などの指示 に従えない.視 線 は右 ない し左

上方 の虚 空 を凝視 し,緩 慢 な動 きで方向 は変 化す る.

命令 に従 う注視運動 は不 能であ る.瞬 目運動 は極め

て少ない.瞳 孔正円 同大.対 光反射正常.眼 底に著

変 を認 めない.固 く閉口 し,検 者の開 口手 技には強

く抵抗す る.首 は仰臥位 で正 面 を向 き,側 方 へは動

か さない.左 上肢は肘 関節で屈曲 し,筋 硬 直 とGe1

genhaltenが 高度 に認め られ る.右 上肢 は伸 展位 を

呈 し,ア テ トーゼ様不随意 運動 と筋 緊張 の軽度充進

がみ られ る.両 下肢 は伸展位 で,筋 緊張は正 常 であ

る.口 とが らし反射 および下顎反射 は陽性 を示すが,

四肢 の腱反射は正常範 囲にあ り,病 的 反射は認め ら

れ ない.両 便 失禁 を認める.

検査所 見:表1参 照. 48年10月12日 の脳波検査 で

典型的 なPSDを 認め た.

入院後経過:脳 波検査 において典型 的なPSDを,

認め たので,臨 床経過 と神 経学的所 見 とを考 え合 わ

せ てCJDと.臨 床診断 を下 した. 14日 には全 く応答
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表1.入 院 時 検 査 所 見

はな くな り,右 上肢 のアテ トーゼ様不 髄意運動 も消

失 し,両 上肢 の腱反射 の充進 とHoffmann反 射 を認

め るよ うになっ た. 19日 頃には上肢屈 曲,下 肢伸展

位 のい わゆるdecorticate rigidityを 呈 し,全 体 像

として は失 外套症候群 の状態 となった.そ の後小康

状 態 を保 ってい たが, 11月16日 に 突然左上肢遠位部

に ミオ クロー ヌスを認 めた.ミ オ クロー ヌスは右上

肢→ 口唇→舌→ 両下肢 の順に広が って出現 し, 2週

間後の30日 には全身 に活発に認め られ るようにな り,

触覚刺 激,他 動運動,腹 部膨満,発 熱な どに よって

増強 され た.ま た,ミ オ クロー ヌスは睡眠 ・覚醒 リ

ズム と も関係 し,覚 醒 時には持続 的に出現 したが,

睡眠 中は減弱す るか,ま たは消失す るか して いた.

 49年1月8日 頃下肢 と躯幹では ミオ クロー ヌスはみ

られな くな り,顔 面 と上 肢遠位部 には散 発的に 出現

して いたが,そ れ も次 第に減弱 し, 3月1日 頃完全

に消滅 した. 5月 中旬よ り両下肢 の腱 反射 も亢進 し,

 6月 上旬 には四肢は屈 曲位 を呈 した. 7月30日 に肺

炎 と腎孟 炎を合併 し,発 熱 した.抗 生 剤投与に よ り,

 9月 中旬 には解 熱 したが,こ れ を機 に全身の衰弱 は

著 明にな った.ま た,筋 緊張は低下 し, Gegenhal1

tenも 認め られな くな った.間 もな く四肢は屈 曲位

か ら伸展位 に移行 した. 10月 下旬に再度一過性 の発

熱 をきた した. 11月 中旬よ り逆に体温は下 降 し始め,

しば しば35℃ 台の低体 温を観察 した..さ ら.に50年1

月8日 頃 より35℃ 以下 を持 続的に示す よ うになった.

 2月28日 より血圧は下 降 し, 3月2日 に死亡 した.

全経過18ヵ 月.

経時 的脳 波所見(図1): 48年9月18日 に第1回 の

記録 を行 い, 50年2月26日 までの期間1～2週 間隔

で計65回 の観察 を行 った. 1回 ごとの記録時 間は20

～30分 .

第1回(48年9月18日):閉 眼時脳波. 8～9Hz

の不規 則な中等度振幅 α波 を背景活動 とし, 3-7Hz

の汎発性徐 波 を多量 に混入す る1左 右差 はない.光

刺激 に無 反応で過呼吸 の指示 に従 えない.

第2回(10月12日):前 回 より背景活動 は高振幅化

し,徐 波 は右 半球優位 に出現 す る.背 景 活動 にひ き

続 きPSDの 出現 を認め る. PSDは150～190μVの

高振幅鋭 波ない し徐波 よ りな り,ほ ぼ1秒 に1回 の.

出現間隔 でいわゆ る相 を形 成 して180秒 以上 持続的

に 出現す る.波 形は開 閉眼や 音,光 刺激 によ る影響
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図 説 明

図1:症 例1の 脳 波

A:.(第1回)8～9Hzの 不 規則 な中等 度振幅

α波 が背 景活動 をな し, 3～7Hzの 汎 発性 徐波 を

多量 に混 入す る.

B:(第2回)背 景活動 は高振幅化 し,徐 波は右

半球優倖 に出現す る. PSDは 高振幅鋭波ない し徐波

よ りな り,ほ ぼ1秒 に1回 の出現間隔 で相性 に 出現

す る.

C:(第3回)背 景活動 は平坦 とな り,記 録 中,

終始一貫 してPSDが 出現す る.

D:(第17回)PSDは 減少 し,著 明な背景活動 を

認め る.開 眼に よ りPSDは 抑制 を受 けないが,背

景活動 は抑制 され る.

E:(第24回)PSDの 持続時間は短縮 し,前 頭部

領域 での同期は不 充分であ る.

F:(第35回)背 景 活動 は単調 な汎発性徐 波 とな

る. PSDは 左後頭部領域 で散発的 に出現す るに とど

まる.

G:(第55回)PSDは 全 く観察 されない.背 景 活

動 は次 第に低振幅化す る.

H:(第65回)背 景活動は ほ とん ど平坦 とな り,

散発的 に汎発性徐 波群 発 を認め る.

を受けず,周 期性 も呼 吸や 心博 とは関連が ない.

第3回(10月24日)～ 第9回(12月26日):こ の

間の観察 はすべて開 眼状 態で行 った.前 回にみ られ

た背景活動 は全 く認め られ ない.記 録中,終 始一貫.

してPSDが 出現 す る. PSDは ミオ クロー ヌス とは

同期 しない.

第10回(49年1月8日):全 記録 時間の約80%をP

SDの 相が 占め る,高 振幅 鋭波が約1秒 に1回 の 出

現 間隔 で全 誘導に同期 して出現 し, 60秒 以上持続す

る.背 景 活動 の 出現時 間は短 く, 3～6Hz, 50～100

μVの 不規 則な徐波群発 として認め られ る もので開

眼に よ り著 明に抑制 される.

第11回(1月16日)～ 第16回(2月20):こ の間の観

察 では, PSDの 相の 占め る割合 と背景活動 のそれ と

に逆転がお こ り,次 第 に背 景活動が 多 く観 察 され る

よ うにな る.ま た, PSDの 持続時間は短縮 し,波 形

も低 振幅化す る.

第17回(2月27日):著 明な背景活動 を認め る.そ

れ に反 してPSDの 相 は著 しく減 少 し,全 記録 時間

の約10%を 占め るに過 ぎない, PSDは70～100μV

の 中等 度振幅徐 波 とな り,そ の持 続時間 は20秒 未満

である.し か し, PSDの 出現間隔に変化 はない.背

景活動 として4～5Hz, 20～50μVの 単調 な汎発性

徐波がやや 後頭部優位 に持続的 に出現 し,開 腹に よ

り抑制 される.

第18回(3月6日)～ 第23回(4月17日): PSDの 持

続時間は10～20秒 と短縮す る.前 頭部領 域での 同期

は不充分 である.背 景活動 に夫 きな変化 はな い.

第24回(4月23日)～ 第31回(6月12日):背 景活動

は前回 と同様 である.第26回(5月8日)の 記録 を徐

いてPSDは 観察さ れない.

第32回(6月19日):背 景活動 は4～5 Hz, 20～50

μVの 単調な汎発性徐 波 とな り,次 第に低振幅化す

る. PSDは 記録中に1回 しか観察 されず,し か も持

続 は4秒 と短 く,左 半球 後頭部優位 に出現する.

第33回(6月26日)～ 第40回(8月14日):背 景活動

に変化はない. PSDと して中等度振幅鋭波が後頭部

領域 で よ く同期 し, 4～6秒 間持続 出現 す る.

第41回(8月21巳)～ 第46回(9月25日):こ の間の

背景 活動 に も著変 を認 めない, PSDは 散発的に出現

す るに とどまる.

第47回(10月2日)～ 第48回(10月9日):右 半球後

頭部優位 に1秒 間に1回 の出現間隔 で3～4秒 持続

す るPSDと 思 われ る中等度振幅 鋭波な いし徐 波を

認め る.

第49回(10月16日)～ 第64回(50年2月20日):多 量

の筋電 図の混入のため に不充 分な観察 ではあるが,

 PSDは 全 く観察されな い.背 景活動 は4～5Hz, 10

～40μVの 単調 な汎発性徐波 となってい る
.

第65回(2月26日):背 景活動 はほ とん ど平坦 とな

り,散 発 的に3～4Hz, 10～20μVの 汎 発性徐波群

発 を認め る. PSDは 観察され ない.

剖検所 見: a)一 般臓器所 見: 1.両 側性気管 支

肺炎. 2.左 側 線維性肋膜ユ着. 3.出 血性膀胱 炎. 

4.子 宮 筋腫. 5,肝 萎縮.

b)脳 の肉眼所 見:脳 重 量 は940gで 終脳 は対称的

に萎縮 し,小 脳 と脳幹に も萎縮 を認め る.脊 髄 に著

変 をみな い.脳 軟 膜は 白濁肥厚す る.脳 底動脈 は著

明な動脈硬化 を示 し,一 部 では血 管腔の1/2が 閉塞

して いる.前 額 断では側脳室 の拡 大が著明 で,第3

脳 室 と中脳水道 も拡 大 して いる.大 脳皮質 は全域 に

わた って萎縮 し,特 に前頭葉,頭 項葉,後 頭葉 に著.'

明であ る,髄 質 も全体 的に萎縮 してお り,半 卵 円中 「

心 は軟化様 を呈す.皮 質下核 に も同様に全体 的な萎

縮 がみ られ,被 殼 は軟化様病変 を示 す.脳 幹部 と小
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脳の割 面では全般 的な萎縮 をみるが,粗 大病変 はな

い .

c)脳 の顕微鏡所 見:大 脳 皮質において はアス ト

ログ リアの肥大,増 生 と海 綿状 態お よび神経細 胞脱

落 とが特徴的で ある(図2).増 生 してい るアス トロ

グリアはその大半 が肥絆性 で, 20-50μ と大 き く,

 1～3個 の核 を有す.こ の アス トログ リア の増加 は

全層にみ られ るが,皮 質深層部 と皮髄境 界部 に著明

であ る.海 綿状態 は前頭葉,頭 項葉,後 頭葉 にみ ら

れ,特 に頭項一 後頭葉に 目立 つ.小 さなものは20-

40μの 不規 則な 円形 または楕 円形の小孔の集合 とし

て認め られ るが,一 部 ではルーペで充分に認め られ

るほ ど粗大 な もの もあ る.神 経細胞脱落は アス トロ

グ リアの増加 と海綿状態 の程 度に応 じてみ られ,残

存 してい る神経 細胞は萎縮 した り,色 素崩壊 な どの

変性 に陥 ってい る.し か し,原 発刺激像は ない.上

記の特徴的 な所 見は海 馬回ではほ とん ど認め られな

い.

大脳 白質 は疎鬆 化 し,脱 髄 と軸索の崩壊が著 明で

あ る.ま た,皮 質 と同様 の肥大性ア ス トロ グリアの

増加 や一部 ではfoamy cellが み られ る.

尾状核,被 殼,淡 蒼球,視 床のいずれに おいて も

ア ス トログ リアの増加 と海綿 状態お よび神経細 胞脱

落 とが認め られ るが,そ の程 度は大脳皮質 に比べ て

軽度 であ る.視 床 では 外側核 は保たれ,内 側核 に軽

度の病変 をみる.

赤核,黒 質ではア ス トロ グリアの増加 をみ るが,

海綿状態 と神経 細胞脱落 を欠 く.

橋核には軽度 のア ス トロ グリアの増加 と海綿状態

を認め る.

延 髄 と脊髄 に著変は ない.

小脳では,皮 質全域に わたる顆粒細胞の著明 な脱

落 とアス トログ リアの増加が み られ,一 部には海綿

状態 もみ られる.プ ル キニエ 細胞は軽度に脱落 し,

ベ ル グマ ン細胞 が肥大増生 してい る.歯 状核に軽度

の海綿状態 とアス トログ リアの増加 がみ られ るが,

その他に著変 はない.

脳血管全体に おいて動脈硬化 は著明で,一 部 では

閉塞や 再疎通の像 がみ られ る.血 管周囲の 炎症細胞

浸潤 は極め て軽度 であ る.

グ リア結節,核 内封 入体,老 人性 変化な どは認め

られない.

病理 診断:亜 急性 海綿状脳症

2.症 例2.71歳.男 性.パ ン製造業.

家族 歴お よび既往 歴:特 記すべ きこ とな し.

図2:前 頭葉 皮質.著 明なア ス トログ リアの

肥大,増 生 と海綿状態 および神経細胞脱落 を認

め る. HE染 色.(×50)

現病 歴:昭 和53年1月 頃には疲れやす さを訴え る

ことは あって も,格 別変わ った様子は 見 うけ られな

か った. 3月 頃よ り急激に物忘れ をす るの が 目立 ち

始め,寡 黙 になって きた.そ れ までは経営者 として

活躍 して いたが,記 銘力 と計算力の低下の ために 自

然に家庭に ひきこ もる ようにな り,生 活態度 に落 ち

つ きを欠 くよ うになった.発 病か ら数 日の うちに極

く簡単 な計算 さえ もで きな くな った. 3月10日 に某

院脳外科 を受 診 し,パ ー キンソン病 と診断 された.

その頃 よ り夜 間の不 眠が続 き,昼 間 も無為 に臥床す

るように なった. 22日 に歩行不能 とな り,同 病院へ

入院 した.入 院後3日 間は スプー ンを使って 食事 を

して いたが,そ の後は食物 を口元へ運べ な くなった.

 29日 頃には何 の質問に対 して も 「はい」 と保続的 に

答 を繰 り返 し,家 族 の顔 を区別 できな くな った. 4

月5日 よ り食物を嚥 下 しな くな り, 7日 にCJDの

疑い で当科へ転 院 した.

入院時現症: a)一 般所見:体 格 中等.栄 養良 好.

貧血 と黄疸 な し.体 温36°4℃,脈 拍96/分,整.血 圧
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140/90mmHg.胸 腹部 に異常 な し.

b)神 経 学的所 見:呼 名 に対 して 「は い」 と返答

す るが,視 線 を合 わさない.自 発語 も認め られ ない,

挺舌や開 閉眼の命令 に従 えない.仰 臥位 の まま一定

した姿勢 を崩 さない.開 眼 して虚 空 を見つ め,時 に

は しかめ 顔 をす る.右 上肢 は常 に空 をつか む よ うな

動 作 を繰 り返 してい る.左 上 肢は肘関節 を屈曲 し,

他動運動 に強 く抵 抗す る.両 下 肢は伸展位 であ る.

瞳孔正 円同大、対 光反射正常.眼 底 に著変 を認め な

い.嚥 下不 能.四 肢の腱反射 は正 常範 囲.口 とが ら

し反射 と把握反射 陽性.バ ビ ンス キ・一 反射 陰性.筋

硬直 と不 随意運動 な し,両 便 失禁 を認め る.

検査所 見:表1参 照.脳 波検査で典型 的なPSD

を認め た. CT scanに て軽度 の脳 室拡大 と頭項 一後

頭葉 に著明 な脳 溝の拡大 を認めた.体 性 感覚 誘発電

位の記録(6月6日)で はN1, N2の 早期成分 は両側

でほ ぼ正 常 に認 め られ たが,後 期成分 は認め られ な

か った(図3).

図3:体 性感覚 誘発電位(正 中神経刺激)).

早期成 分は正常.両 側で後期成 分 を欠 く.

入院後 経過:嚥 下不能 のため,入 院後 ただちに鼻

注 を行 った. 4月10日 には呼名 に対 して応 答はな く

な った. 12日 頃 よ り右上 肢 も屈 曲傾 向 を示 し,筋 硬

直 とGegenhaltenを 認め る よ うに な った.ま た,

左上 肢遠位 部に ミオ クロー ヌスが初 めて出現 した.

 23日 にはstartle responseが み られ,そ の後 もしば

しば観察 された.次 いで右上肢に もミオ クロー ヌス

は出現 し, 5月15日 頃 には顔面 と両下肢 に も出現す

るよ うにな った.こ の時期 には正常 な睡 眠 ・覚醒 リ

ズムはみ られず,開 眼 して虚空 を凝視 して いる時間

が圧倒的 に多か ったが,時 に は短 時間閉眼 して眠っ

てい るよ うであ った.睡 眠時には ミオ クロー ヌスは

消失 して いた. 6月 上 旬に右上肢屈 曲,両 下肢伸展

位 を呈 し,失 外套症候群 の病 像が完 成 した,下 旬 に

は両下腿 に筋萎縮がみ られ るように な り,同 時に四

肢の腱反射 も減弱 して きた. 7月 上 旬には全身の衰

弱が強 くな り, 17日 頃 よ り ミオ クロー ヌスは顔面 と

右上下肢 に限局 し,他 の場所 では認め られな くな っ

た. 29日 よ り血圧が下 降 し始 め, 8月6日 に死亡 し

た.全 経過5カ 月.

経時的脳 波所 見(図4): 53年4月10日 よ り8月1

日まで週1回 の間隔で計18回 の記録 を行 った. 1回

ご との記録 時間は約20分.

第1回(4月10日):開 眼時脳 波, 3～4Hz, 20～

50μVの 汎発性徐 波 を背景活動 とし,典 型的 なPSD

の混入 をみ る. PSD出 現 時 の 基礎 波 は平坦化 して

お り,高 振幅徐 波が0.8～1秒 に1回 の出現 間隔 で全

誘導 に同期 して出現す る.こ のPSDの 持 続時間は

10秒以内で,全記録時間のうちで占める割合は50～

70%である.

第2回(4月13日):背 景活動は8～10Hzの α波

に,中 等度振幅4～6Hzの θ波 を 多量に混 入す る. 

PSDは 前回 と同 じ出現 間隔で10～28秒 持 続 して 出現

す る.光 刺激の影響 を受 けな い.

第3回(4月20日)～ 第9回(5月30日):こ の間 の

背景 活動 では,次 第に α波の 出現率が低下 し,θ 波

が 多量に認め られ るよ うにな る. PSDは 散発的に認

め られるに過 ぎない.

第10回(6月6日):背 景活動は4～7Hzの 不規

則な汎発性徐波 となる.右 半球ではPSDと 思 われ

る鋭 波が頻発す るが,同 期は不充分 である.

第11回(6月13日):高 振幅鋭波か らなるPSDが,

 0.8秒 に1回 の出現 間隔で左右で よ く同期 し,連 続.的

に 出現す る. PSDは10, 20C/Sの 光 刺激 によって

変化 しない.

第12回(6月20日)～ 第18回(8月1日):前 回 と同

様に 各記録 はすべ てPSDに よって 占め られる.基

礎波 は平坦 化 して いる. PSDは ミオ クロー ヌス とは

同期 しない.ま た,次 第にPSDの 波形 は低振 幅化

し,出 現 間隔 も多少延長す る.

剖検所 見: a)一 般臓器所 見: 1.両 側性 気管支

肺炎. 2.膀 胱炎. 3.肝,脾,膵 の萎縮. 4.多

発性の表在性 胃潰瘍.

b)脳 の肉眼所見:脳 重量 は1,230g.軟 膜に著変
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図 説 明

図4:症 例2の 脳 波

A:(第2回)背 景 活動は遅 い α波に中等度振幅 θ

波 を多量 に混入す る. PSDは 相性に出現す るが,そ

の波形 に左右差や 同期 不良が み られ る. PSDは 光刺

激の影響 を受け ない.

B:(第5回)背 景 活動の α波の 出現率 は低下 し,

不 規 則な θ波の 出現率 が増大す る. PSDは 散発す る

に過 ぎない.

C:(第10回)背 景 活動は不規 則な汎発性徐 波 とな

る.右 半球 でPSDと 思 われ る鋭波 が頻 発す る.

D:(第12回)基 礎 波は平坦化 し,高 振幅鋭 波か ら

な るPSDが 左右で よ く同期 し,連 続的に出現す る.

E:(第18回)依 然 としてPSDは 連続的に 出現す

るが,波 形は低振幅化 し,出 現 間隔 も多少延長 す る.

はな い.脳 は皮質 を中心に全体 に柔 らか い.脳 底血

管に アテローム変性や 奇型はみ られない.脳 ヘ ルニ

アはみ られない.脳 回は前頭葉 で萎縮がみ られ る以

外に著変 はない.割 面 では脳室 系の軽度拡大が ある,

大脳の灰 白質 と白質 の割合は ほぼ保 たれ るが,皮 質

はやや柔 らか く狭 い.中 脳黒質の 色調は年齢相 応で

あ る.そ の他,脳 幹,小 脳に著変 をみない.

c)脳 の顕微鏡所 見:大 脳皮質,特 に新皮質 に著

明な海綿状 態 と神経細 胞脱落がみ られ,ア ス トロ グ

リア も軽度 増加 して いる.海 綿状態 はブ ドウの房状

で皮質全層 にわた るが,深 部 では 空胞がやや大 き く

なる.後 頭 葉外側面 で海綿状態は特 に強 く,そ の他

の新 皮質 では余 り差がみ られ ない.し か し,ア ンモ

ン角,扁 桃核 周囲,鳥 距溝周囲の皮 質では海綿状態

を含め病変 は弱い.神 経細 胞の萎縮,脱 落 もほほ'皮

質 全層に わたってみ られ,そ の分布 は海 綿状態の局

在 とほぼ一致 し,後 頭葉 外側 部では神経細 胞がほ と

ん どみ られ ない.い わ ゆる原発刺激像 はない.ア ス

トロ グ リア の増加 はあ ま り著明では な く,特 に グ リ

ア線 維症 は 目立 たない.脂 肪 染色 では残存 す る神経

細 胞の脂肪変性 が著明 で,少 数 の脂肪穎粒 が血管周

囲腔 または灰 白質中に散在す る.

大脳 白質の線 維は よ く残存 し,髄 鞘 もよ く染 ま り,

脂肪顆粒 はみ られない.長 索 路の2次 変性 もほ とん

ど認め られ ない.

線 条体,視 床 内側核群 の病変 は大脳皮質 のそれに

匹敵す るが,視 床 外側核 の病変 は軽度で ある(図5)-

淡蒼球ゼ 前障,視 床下核,乳 頭体,扁 桃核,黒 質,

赤核 な どの変 化は軽 い.そ の他 の脳 幹諸核 の変化 も

軽 く,白 質に も著変 をみない.

小脳 では顆粒細胞 層の細胞密度 の軽度低下 をみ る

が,プ ルキニエ細胞,歯 状核の神経 細胞は よ く残 存

す る.

炎症性細 胞浸潤は認め られず,老 人斑,ア ル ツハ

イマー 原線 維変化 などの老人性変化 もみ られ ない.

 病理 診断:亜 急性海綿状 脳症

3.症 例 の検討(臨 床 経過 と脳波推移)

この項 では 自験2例 に おけ る臨床経過 と脳波所見

との関連 につ いて述べ,全 経過 を初期,完 成期,移

行期,末 期,終 末期の5つ の病 期に区分 し,主 要 臨

床症状 に脳 波像 を対応 させ なが ら検討 を加 えた(図

6).

1)初 期:最 初に痴呆 と性 格 変化が認め られ,次

いで筋硬直や 不随意運動 などの神経症状が 明 らか と

な り,せ ん妄 状態 を呈 しなが ら失外套症候群 に移 行

した.こ の 時期の脳波所見 は,基 礎律動の解体 とそ

れに重複 しておこ る未熟 なPSDの 出現 として特徴

づけ られ る.ま ず正 常 な α律動 は崩れ,背 景活動 は

徐波化 して くる.経 過に従 って α波の出現率 は著 し

く低下 し,徐 波化 した背景活動 は不規則に な り,高

振幅化 して くる. PSDは 最初は散発的に出現す るが,

次第に連続 的に出現 し,い わゆる相 を形成す るよ う

にな る.ま た, PSDに は左右差や部位 に よって同期

不良が認め られる.

2)完 成期:無 動無言 で上肢屈 曲,下 肢伸展位 を

とる失外套症候群 の病像が完成す る時期に なる と,

経過 中最 も特徴 的な脳波所 見が み られ る.す なわち

平坦 となった背景 活動の上 に終始一 貫 してPSDが

記録 される. PSDの 波形は左右で よく同期 し,一 定

した出現 間隔 を保 って,開 閉眼や,音,光 な どの外

来刺激 の影響 を受け ることな く安 定 して持続す る.

臨床的 には,著 明な筋硬直, Gegenhalten, ミオ ク

ロー ヌスなどの症 状がみ られ る.

3)移 行期:失 外套症候群の病像 に本質的 な変 化

はないが,筋 硬 直, Gegenhalten, ミオクロー ヌス

な どの症状に衰退 の徴 候が現 われ る段 階 になる と,

脳 波に も変化が み られ る.す なわち, PSDの 連続的

な出現は終 り,背 景 活動 として徐 波の相が認め られ

る ように なる.同7記 録中 にPSDの 相 と徐波の相

とが交互に観察 される.初 めはPSDの 出現率が優

性 であ るが,比 較 的急速に比率 は逆転 し,徐 波の相

の方が長時間観察 される よ うに なる.こ の時期 には

PSDの 持続時間は短縮 し,波 形 も次 第に低振幅化す
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図 説 明

図5: A:左 視 床. KB染

色,(×4.2)

B:視 床 内側 核(AのXの

部位).著 明な海綿状態,神 経

細胞 脱落 と軽度のア ス トロ グ

リア の増加 を認め る.KB染

色.(×110)

C:視 床 外側核(Aの0の

部位).病 変は全体 に軽度.

KB染 色.(×110)

る.し か し, PSDの 出現 間隔

は依 然 として一定 している し,

開眼に よる影響 を受 けない点

も変わ らないままである.一

方,徐 波の相は初め の うちは

PSDの 相 には さまれた徐波群

発の形 を とるが,間 もな く不

規則 な汎発性徐 波 として背景

活動 をなす よ うにな る.こ れ

は開 眼によ り著明に抑制 され

る.

4)末 期:臨 床的には,全

身の活力が低下 し始め,筋 硬

直やGegenhaltenは 減弱 し,

ミオ クロ.ヌ スも散 発 しなが

ら遂には消滅す る.ま た,長

期臥床の ために 四肢 に廃 用性

萎縮が 目立つ よ つにな る.脳

波像 としては,背 景 活動が単

調 な汎発性徐 波にかわ り,低

振幅化す る.次 にPSDは 高

振幅鋭波から中等度振幅鋭波な

い し徐 波にかわ る.そ の持 続

も著 し く短縮 し,時 には同一

記録中に一 回 もPSDを 観 察

しない場合 もある.ま た,初

期にみ られたよ うにPSDに

左右差や 同期不 良 も認め られ

る. PSDの 出現間隔は経過 と

ともに 多少延 長す る.

5)終 末期:臨 床 的には,

筋緊張は著明 に低下 し,四 肢
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図6:主 要臨床症状 と脳波推移

は伸展位 をとるよ うにな る.脳 波では,単 調 な汎発

性低振幅 徐波が背景 活動 をな して連続的 に認 め られ

る.さ らに全身 の衰 弱が極期 に近づ き,血 圧低 下 を

きたす よ うにな る と,背 景活動 はほ とん ど平坦 にな

る.

本邦剖検例 におけるPSD出 現例の臨床病理学的検討

著者の 調べ た範 囲では,本 邦剖 検例 は61例 にのぼ

る(表2).そ の うちの49例 に脳波 所見が記載 されて

お り, 34例 にPSDが み られ る. CJDと した報告例

には28例 中17例 に,一 方,亜 急性 海綿状 脳症 〔suba

cute spongiform encephalopathy (SSE)〕 とした報

告例 には21例 中17例 にPSDは 観察 され てい る.

PSD出 現例の中か ら, 1)経 時的 な観 察の有無 を

問わず,脳 波 所見に典 型的なPSDが 認め られ る.

 ii) PSD記 録時の経過 月数 と臨床症状 の記載が ある.

 iii)病 理所 見に病変分布 の記載が ある.以 上の条件

を満 たす症例 を抽出 し,自 験2例 を含 む15例 につ い

て検討 した(表3).

これ らの症例 にみ られ るPSDは1～3相 性 の高

振 幅鋭波 ない し徐波か らな り, 0.5～2秒 に1回 の間

隔で出現す る典 型的 な波形 を呈 している.

1)PSD記 録 時 の 経過 月数:全 体の2/3に あた

る10例 は3カ 月以内の病初 期であ る.そ の うち自験

2例,浜 口ら12),木 下 ら18)の例では1カ 月 目に既に

記録 されて いる.矢 島43),高 津 ら38)の例 では5カ 月,

長 谷川 ら14)の例 ではさらに遅 れて8カ 月 とな って い

るが,経 過 上病勢 に急激 な進 展のみ られ る時期 であ

った点 では,他 の例 と一致 してい る.

2)PSD記 録時の 臨床症 状: 6例 に失外套症候群

の記載がみ られる.明 確 な記載 はな いが,臨 床所 見

の記述 内容か ら判 断 して,新 福 ら35),大 塚 ら29),石

崎 ら15),矢 島43),浜 口 ら12)の例 も失外套症 候群 を呈

してい たと思 われる.ま た,こ れに近 い病像 と して

無動性 無言 を2例 にみ る,ミ オ クロー ヌスの記載 は

10例 にみ られ る.そ の他,筋 硬 直,不 随意運動,腱

反射 亢進,病 的反射 な どの症状が認 め られ る.

3)脳 の病変分布:大 脳皮質 では,ほ ぼ全域に わ

たる広 汎な病変が全例 にみ られ る.た だ し,海 馬 を

除 くとす るものが6例 あ る.基 底核病 変は13例 に認

め られ,そ の うち線 条体 に限局す る ものが6例 に,

線 条体 に強い病変 を示す ものが1例 にみ られ る.視

床 では13例 に何 らか の病 変がみ られ,そ の内訳は報

告者 に より多少表現 は異なるが,内 側核 の限局性病

変 とす るものが5例,内 側 核に著明 である とす るも

のが4例,視 床枕に 限局す る もの,外 側核 は保たれ

るとす る もの,病 変 は著 明であ るが構築 は保 たれ る

とす る もの,全 体 に軽微 であ るとす る ものがそれ ぞ

れ1例 である.白 質病変 は9例 に認め られ る.中 脳,

橋,延 髄 では病 変 を認め ない例 の方が 多 く,た とえ

認め られた として も軽微 である.小 脳 では9例 に病

変 を認め る.以 上 の所見 をま とめ ると次 の通 りで あ

る. a)大 脳 皮質の広汎 な病 変のみが全例 に共通す

る. b)基 底核 では線条体 に,視 床 では内側 核に病

変が強 い傾 向にあ る. c)中 脳以下の脳幹 の障害は

最 も少 ない. d)白 質 と小脳 の病 変に一定 の傾 向は
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表2. CJDの 本 邦 剖 検 例
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表3. PSD出 現例の 臨床所見 と病 変分布
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認め られない.

考 察

1. LSDの 特 徴につ いての文献的概観

1960年, Nevinらzitは 従来 のCJDと 区別 してS

SEを 独立 した概 念 として提 唱 し,こ の疾 患が特 徴

的な脳波所 見,す なわ ちPSDを 示 しやす いこ とを

指摘 した.こ の問題は議論 をよん だが,そ の後症例

が集積 され るにつれて 中間型や移行 型が あ るという

事実か ら両 者は同一疾 患 とされ23,24,33),現在ではS

SEは む しろCJDの 中核群 と見 な されてい る.最

近の文献 に よると, PSDはSSEと して報告 され た

症例 に明 らかに高率 に観察 され てい る4,10,11,32).そこ

でCJDに おけ るPSDの 出現率 をみ ると, May24)

の報告 に よれば68例 中36例 と約半数 にPSDを 認め

たとい う.著 者 の調査 で も,脳 波 所見のあ る本邦剖

検例49例 中34例 にPSDの 記載 をみ る.特 にSSE

とした報告例 では80%と 高率 にPSDが 観察 されて

いる.

PSDの 波形の特徴 はJonesら16,の 報告 以来繰 り

返 し述べ られて きた20,27,34).大部 分は2～3相 性 の

高振幅鋭波 ない し徐波 である.出 現間隔は症例 ご と

に多少のば らつ きはあ るが, 0.5～2秒 に1回 とほぼ

一定 して いる.

また, PSDは 外来刺 激の影響 を受け難 く,音,光

刺激,開 閉眼に左右 され ない.通 常,心 博や呼 吸の

リズム とも関連 性は見 い出せ ない13,31).

薬物の影響 について, Nelsonら26)はPSDに 対

してBarbituratesは 抑制 的に, Chlorpromazineと

Pentazolは 促進的に作用す ると報告 して いる. Elli

ott6)はDiazepam静 注後にPSDが 抑制 され,逆

に背景活動 は促 進 され る とし, Methyl phenidate静

注ではPSDは 抑 制 され て も背景活動に変化 はない

と述べ ている. Diazepam静 注に よ りPSDが 抑制

を受 ける現 象はForster7)と 赤井 ら2)も 記載 してい

る.

最近,終 夜睡眠脳波検査 に よ り新 しい知 見が追加

された.ま ず梅崎 ら40)によると, PSDは 深睡眠期に

は消失す る とい う.次 いで小野 田 ら28)は, PSDが 睡

眠中の呼 吸運動 の停 止時に消失 し,呼 吸の再現に従

って回復 する現象 を報告 して いる.こ れ らはPSD

が覚醒 レベ ル と強 く相 関す るこ とを示唆 してい る.

以上, CJDに み られ るPSDの 特 徴 につ いて述べ

たが,類 似の特性 を備 えたPSDは 他の種 々の疾 患

に認め られ る.そ の なかで亜急性硬 化性 全脳脳 炎に

お いてはPSDが 高 率に観察 され,診 断学 的価値 が強

調 されてい る5,21).本 邦 で は,松 岡 ら22),浜 中 ら13),

梅崎 ら41)に よる総説的な詳 しい記載が あるので,こ

こではこれ以上触れ ない.

2.経 時的脳波所 見

自験例 の経時的脳 波観察 の結果につ いて,他 の研

究 を参照 しなが ら考察す る.

最初 にお こる脳波変化 として,基 礎律動 の解 体 と

背 景活動 の徐波化がみ られ ることを述べ たが,こ れ

は他 の報告者の記載 と一致 す る10,19,24,32).この時期

の脳波では,波 形 に左右差 がみ られ た り,時 には焦

点性 徐波 を呈 し,脳 腫瘍 な どの 占拠性病変 との鑑別

を必要 とす る場合 もある4).

PSDの 出現 時期について,本 疾 患の末期 とす る報

告 もあ るが39),経 時 的観察 を行 った最近の報告 者10,

11,19)は一 致 して初 期 に出現す るとい う見解 を述べ

てい る.

次に, PSDと 神経症状 との関連について であるが,

通常, PSDが 最 も活発に出現 する時期に前後 して ミ

オ クロー ヌスは観察 される.従 って,こ れ まで この

両者の密接 な関連 に注 目した報告は 多い1, 10, 16, 47).

しか し,自 験 第1例 では ミオ クロー ヌスが 出現 す る

約1カ 月前にPSDは 観察 されていた し,ミ オ クロ

ー ヌス消滅後 に もなおPSDは 持 続 して いた.

第2例 の場合 もPSDは ミオ クロー ヌスに先行 して

い た. Burgerら4)の 報 告 に も自験例に類似 した症

例の記載 をみ る.逆 に, Leeら19)はPSD消 滅 後に

ミオクロー ヌスが観 察 された症例 を報告 してい る.

この よ うに脳 波推移 に照 らし合 わせ てみ る限 りでは,

 PSDの 出現時間 とミクロー ヌス との間に一 定の関連

は認め難 い.ま た, PSDと ミオ クロー ヌスが同期 し

て 出現す るか 否かの問題につ いて も,こ れ までの報

告者の観 察結 果に一 致は認め られ ない.自 験例 と同

じよ うに必ず しも同期 しなか った とす る報告が,新

福 ら35),松 岡 ら22),高 津 ら38)の例にみ られ る.一 方,

大塚 ら29),宮 崎(第2例)25),矢 島(第3例)43),赤 井

ら2)の例 では同期 して 出現 した としてい る.

著者 は,臨 床経過上,失 外套症候 群の病像 完成期

に一致 してPSDの 出現 も最 も活発にな るこ とを述

べ たが, PSDの 発生から成熟に至 る過程 と失 外套症

候群 の病 像は密接 に関連 しなが ら推移す る.未 熟 な

PSDは 次第に連続的に出現 し,失 外套症候群 の完成

と同時に最 も典 型的な波形 を呈す るよ うにな る.自

験例では病初期 に ミオ クロー ヌスをは じめ,筋 硬直,

 Gegenhalten,ア テ トー ゼ様不随 意運動 な どの神経
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症状 を認め たが,こ れ らの症 状 とPSDの 間に密接

な関連 は見受け られなか った.従 って,失 外套症候

群の病像 確立が脳 波推移 の上 で もエ ポ ックを画す重

要 な意味 を持つ ように思 われ る.

著 者が完成期 としたPSDの 連続的 な出現 が認め

られ る病期の脳 波所見 は,従 来, CJDに 最 も特徴 的

な臨床 所見の一 つ と見 なされて きた.自 験 第1例 で

はこの病期 は約2カ 月続 き,次 の末期脳 波への移行

が み られ た.第2例 は約1.5カ 月続 いた後 まだPSD

の連 続的 な出現 が観察 され る うちに死亡 した.こ の

点につい て, Burgerら4)は 脳 波 上 にPSDの 連続

出現 を認め る場 合 を死期 の近 い徴候 として とらえ,

実 際に8例 中4例 は2～3週 間以 内に死亡 した と報

告 してい る.し か し, CJDの 予後は,肺 炎,尿 路 感

染 な どの合併症 の重篤度 や全身管理 の状態 に依存 す

る要 素が大 き く,一 概 には決ゆつ け られな い と思 う.

次に末期 の脳波 につ いてで あるが,著 者 は完成期

か ら末期へ移 る過程 で脳 波推移に驚 くべ き急激 な展

開 を認め たので,そ の 間に敢 えて移行期 を設定 した.

この病期 には,初 め は徐 波 よ りPSDの 出現の方が

優性 に認め られ るが,そ の比率は急 速に逆転 し,遂

には圧倒 的に優 性 となった徐波が背 景活動 をな し,

 PSDは 散発的に 出現す るようにな る,一 連 の脳波変

化 を認め た.初 期 とこの移行期の脳 波には似か よっ

た点が ある.前 者 はPSDの 出現期に,後 者は そ

の衰退期 に相当す るが,両 者は と もに急速に展開す

るの を特徴 とす る.ま た,こ れ ら二つ の病 期の脳 波

は一 旦発症 した ら常 に進 行性の経過 を とるとい う,

 CJDの 特異 な病 的過程 の断面 を如実 に反映 して いる

とも考 えられる.

末期脳波 につ いて,特 に背景活動 の推 移 を自験例

の ように詳細 に追跡 し得 た症 例は余 り見当 らない,

自験 例 を含め経 時的 な観 察 を行 った例25,36),43)では,

末期 にな るに従 ってPSDの 出現間隔は延長 して い

る. Gotoら11)は 脳波記録 を ヒス トグラムによ り分

析 し,や は り出現 間隔 は延長 した と述べ てい る.

3. PSDの 発生機序

著 者は,脳 波に典 型的 なPSDを 認め た15例 の臨

床病理 学的検討 を行 ったが,そ の結果 を分析 しなが

ら考 察 し, PSDの 発生機序についての見解 を述べ た

い.

経過 上,全 体 の2/3の 例 では発病か ら3カ 月以 内

に,他 の遅れて観 察 され た例 で も病 勢 に急 激な進展

のみ られ る時期 にPSDの 記載 があ る.ま た,先 に

考察 した ように, PSDは 失外套症候群の病像が 完成

す る直前に初め て出現 し,連 続出現の 時期 を経て比

較 的急速に衰退 して行 く.こ れ らはPSDの 発生に

あたって本疾 患の病 的過程 の特 異 な進行速度 が重要

な意味 を持つ こ とを示唆 している.

PSD記 録時の臨床症状の特徴 は,大 部分の例 に失

外套症候 群,ま たはそれに近 い病 像 を認め る点であ

る.そ こで失外 套症候 群の基礎病 変は大脳皮 質,も

しくは 白質の広 汎な破壊に ある と考え られて お り45),

 PSDの 発生 にこれ らの病 変の関与 が予 想 され る.

次 に, PSD出 現例における脳の病変 分布につ いて

であるが,著 者 は病 変分布の所見 をまとめ,そ の特

徴 につ いて述べ た.対 象疾 患の一部 にCJDを 含め

た研究 は, Lesseら20)とGloorら9)の 報告 にみ られ

る. Lesseら20はCJD 1例 を含 むdiffuse encepha

lopathy 11例 の脳波学 的検討 を行 った結 果,多 少の

皮 質下病 変 を含む こ とはあ って も,高 度 の皮質病変

を示す例 に周期性放電 は認め られ た と述べ てい る.

 Gloorら9)は 病理診断 の確 定 したdiffuse encepha

lopathy 32例 を病変分布 に従 って分類 し,脳 波所見

の特徴 を まとめ ている.そ れに よる と,周 期性 放電

は,白 質病変の有無 にかか わ らず,皮 質 と皮質下灰

白質 の両 方に広汎 な病変 があ る場合に 強い相 関 を示

し,広 汎な皮質病変 で もあ る程度認め られ,皮 質 と

白質が 同時に障害 され る場 合に も認め られる,し か

し,白 質病 変 では周期性放電 はみ られ ない.対 象の

中で周期性放 電 に同期性 がそなわ ったのは, CJDと

亜急性硬 化性 全脳脳炎 の2つ の グルー プに限 られた

と してい る, PSDと の関連につ いて, Lesseら20)は

皮質病変 に力点 を置 き,一 方, Gloorら9)は 皮質病

変 と皮 質下病 変の双方 を重視 して いる と思 われ る.

著者の得 た結果 も部分 的には彼 らの指摘 と一 致する.

さて, PSDの 発生の神経生理学 的機序 につ いてで

あ るが,ま だ見解の一致 はみ られない. Jonesら16)

は,人 の大脳 皮質にMetrazolを 塗布 した後 に観察

され る脳 波変化 とCJDで 初期か ら末期にかけ てみ

られ る脳 波変化 との類似性 に着 目し, PSDの 発生機

序 を皮質 ニュー ロンの病的変化 に求めて いる.ま た,

ラッ トの脳 内にOuabaineを 注射 し,脳 波 にPSD

を観察 し,病 理 学的に は皮 質に高度の海綿状 態 を認

めた とい うBignamiら3)の 動物実験 をひ きなが ら,

 Leeら19)も, CJDで は皮質 のシナプス伝達 は早 期に

破壊 され る可能性 が強 く,皮 質内抑制機構 の喪失の

結果 として異常 脳波は表 出され ると述べ, PSDの 発

生にあた って脱 抑制 した皮 質の意義 を強調 して いる.

一 方, Nelsonら26)はCJDの1剖 検例の観察 で,
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PSDと 知覚誘発電位 が脳幹網様体からのresponseの

特徴 をそな えて いる と述べ,脳 幹に対す る大 脳 と小

脳の影響が断れ た場 合に上行性 汎投射 系のhyper

synchronous activityは 出現 しや す くな るの だろ う

と推論 してい る.さ らに, Rayportら30)はCJD 2

例の脳生検時 に脳 波記録 を行 い,頭 皮上 と開頭 した

皮質か らは周期性放 電 を観 察 し,皮 質下灰 白質(淡

蒼球)か らも同 じ脳 波 を観察 した.し か し,下 層か

ら分離 した皮質 か らは減弱 した周期性放電 を,さ ら

に皮質下 白質 では単 調な低振幅 波 を観察 した とい う.

この結果か ら, PSDの 発生には皮質 と皮質下構造 の

役割が重要 である として いる.以 上の通 り,研 究者

によ り重点の置 き方に微妙 な違 いがみ られ る.し か

し, PSDの 発生の起源 を皮 質,ま たは皮質下構造 の

単独の機能障害 としては説 明 し難い.や は り,皮 質

お よび皮質下構 造の双方が 関連 す る機能障害 にその

起源 を求め るの が妥当で あろ う.

ところで,初 期脳 波像の特徴 として, PSDは α律

動の解体 と時間 的に重複 しなが ら観察 され ることを

述べたが,こ の α律 動の解体 におけ る病 的過程 とP

SDの 発 生過程 は表裏 一体 となって進 行す ると考 え

て差 しつか えなか ろ う.そ こで, α律動 その ものは

皮質一視床 回路 に源 を持 ち,広 汎性 視床投射系 を介

して調整 され る とされ,例 えば 内包出血な どで広汎

性視床投射系に 障害 を受け る と病側 の α波は消失す

る46). CJDに お いて も皮質一視床 回路 は早期 に障害

され る可能性が 強 く,一 連の病 的過程 の中で まず α

律動の解 体が促 され,続 いて先 に述べ た観点か ら,

 PSDの 発生過程へ と導 かれ るの ではなか ろ うか.

この ようにPSDの 発生 機序 を皮質一視床 回路の

障害に求 め るならば,脳 の病変分布 の所 見か ちも説

明 しや すい.恐 ら く,こ れには主 に皮 質病 変が関与

し,次 に内側 核 によ り強 く認め られる視床病 変が重

要 な役割 をはた して いる と思われ る.

著者 は,剖 検に よ り視床 内側核 に著 明な病 変 を認

めた 自験 第2例 で, PSDの 出現時期に体性感覚 誘発

電位 を記録 し,早 期成分 は正常に認め たが,後 期成

分 の出現 を認あ ない とい う結果 を得 た.早 期 成分に

つ いて は特殊視 床投射 系の関与が考 えられてい る.

一方
,後 期成分 につ いては まだ定説は ないが,一 応

非特殊視床投射 系 を介す る インパ ル スに よって構 成

され る とみ なされて いる17,44).従 って この観察結果

も, PSDの 発生にあたって非特殊 視床投射 系の要所

である視床 内側核 の病変の重要性 を示唆す る もの と

考 えられ る.

最 後に, PSDの 発生 に対する脳幹網 様体 の関与 に

ついて であるが, Barbiturates26)やDiazepam2,6,7)

の静 注に よ り一時 的にPSDが 消滅す る現 象や,深

睡眠期40)お よび睡眠時の呼吸停止時28)に もPSDは

消失 す る知見か らは,脳 幹網様体がPSDの 発生 を

基本 的には支持 している と説明で きよ う.し か し,

 PSDの 周期性や同期性の構 成 にまで影響 を及ぼ して

いる可能性 は少 ないと思 われる.な ぜ なら, PSD

が音,光 な どの外来刺 激の影響 を受け ない事実や,

自験 第1例 の末期脳波に認め たよ うに背景活動(汎

発性徐 波)が 開眼に よ り抑制 を受 けたのに反 して,

 PSDは 全 く抑制 を受けなか った観察結果 は,中 脳網

様体 の上行性 賦活系か らの インパ ルスがPSDに 直

接 反 映 されて いな い と考 え られ るか らであ る.要

す るに, PSDを 含めた脳波活動全汎 を統制す る機構

として脳幹網 様体 は正常に機能 していなければな ら

ないが, PSDの 発生機序 の面ではあ くまで も皮質一

視床 回路の障害が一 次的な もの と考 えられる.

ま と め

経時的に脳波記録 を行 ったCreutzfeldt-Jakob病

の2剖 検例 を報告 し,全 経過 を初期,完 成期,移 行

期,末 期,終 末期 の5つ の病期 に区分 し,主 要症 状

と脳波像の関連につ いて検 討 した.次 に,本 邦剖検

例 の脳波所見 を整理 し,典 型的なPSDを 認め た15

例 について臨床病理学検討 を行 い,以 下の知 見を得

た.

1. PSDは 失外套症候群 の病 像 と密接に関連 しな

が ら推 移 し,そ の病像が確立す る時期 に一致 して最

も活発に出現 した.

2. PSD記 録時の経過月数 は, 2/3の 例 は3ヵ 月以

内の病 初期であ った.

3. PSD記 録時の臨床症状 と して, 13例 に失 外套

症候群,ま たはそれ に近 い病像 を認めた.

4.脳 の病 変分布 に次の よ うな特徴 を認め た.

a)大 脳皮質の広汎 な病変 のみ が全例 に共通す る.

b)基 底核では線条体に,視 床 では内側核に病 変が

強 い傾 向にあ る.c)中 脳以下 の脳幹の障害 は最 も

少ない.d)白 質 と小脳の病変 に一 定の傾向 は認め

られない.

5. PSDの 発生機序 を皮質一視床 関連機構の 障害

に もとめ,若 干の考察 を行 った.

尚,症 例1の 臨床経過 と脳波推移については,第16回

および第22回 日本神経学会中国 ・四国地方会で発表した.
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稿 を終 えるにあた り,御 指導,御 校閲をいただいた岡

山大学精神神経科大月三郎教授に深謝いたします.ま た

有益な御助言,御 協力 を下 さいました九州大学脳研病理

立石潤教授,岡 山大学精神科細川清助教授,放 影研病理

瀬山進一先生,広 島市民病院神経科部長引地明義先生,

同科の諸先生方に謝意を表 します。
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An electroencephalographic study on Creutzfeldt-Jakob disease

- Report of two autopsy cases and literature review 

Junji YOSHINAGA

Department of Neurology, Hiroshima City Hospital, Hiroshima

(Director: Prof. S. Otsuki)

This report concerns 2 autopsy cases of Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) in which the 
relationship between changes in serial electroencephalograms and the course of the disease 

is analysed. The importance of timing when periodic synchronous discharge (PSD) occurs 

was indicated. i.e., the appearance of PSD paralleled clinical manifestations of the apallic 
syndrome and was most distinct when the disease was at its worst. We reviewed the EEG 
findings in autopsy cases of CJD reported in Japan. Fifteen cases of typical PSD were found 

and these were examined clinico-pathologically. The findings were: 1. PSD was recorded 
within three months of the onset of the disease in two thirds of the 15 cases. 2. In 13 cases 

the clinical manifestations when PSD occurred were those of apallic syndrome or of similar 
conditions. 3. Following characteristics were found in the distribution of pathological changes 

in the brain; (a) The presence of extensive changes in the cerebral cortex was the only finding 
common to all cases. (b) The cerebral changes mainly occurred in the corpus striatum of the 
basal ganglia and in the medical nuclei of the thalamus. (c) Disturbances were least in the 

brain-stem below the level of the midbrain. (d) No definite tendency was apparent in the 
changes of the cerebral white matter and cerebellum. In conclusion, the mechanism of PSD 

may be accounted for by disturbances of the cortico-thalamic circuit. This circuit is said to be 
regulated by diffuse thalamic projection system. It is presumed that the extensive pathology 

in the cortex and medical nuclei of the thalamus plays an important role.


