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研究紹介

　認知症とは、もの忘れを中心として高次の脳機能の障害や失語症などの大脳皮質の症

状を示し、日常生活や社会生活に支障をきたした状態をさします。したがって、一種の

症候群であり原因としては多くの疾患が含まれていますが、意識障害と精神疾患を除外

する必要があります。頻度的には、アルツハイマー（Alzheimer）病や血管性認知症が多く、

これらの疾患はいまだ根本的には治癒させることが困難です。

　ただ、中には早期に正しく診断し、治療を施すことで、治る認知症あるいは認知症に

類似の状態もあります。具体的には、脳炎（梅毒、ヘルペス脳炎）、進行性多巣性白質

脳症 (progressive multifocal leukoencephalopathy: PML)、代謝性脳症（肝性脳症、

アルコール関連障害、ビタミン B12 欠乏症、ペラグラ、甲状腺機能低下症）、正常圧水頭症、

頭部外傷、脳腫瘍、慢性硬膜下血腫、薬物障害が含まれます。すなわち、認知症はある

ものの、他の症状もあり、原因が明らかな疾患、認知症によく似た症状を呈する疾患な

どです。なお、クロイツフェルト・ヤコブ病（Creutzfeltd-Jakob 病：CJD）は急速進行

性認知症の代表的疾患であり、まだ治療は困難ですが、感染性があるため他疾患との鑑

別が重要です。

　日常の臨床では、医師としては、これらの治療可能な認知症（treatable dementia）

を見逃さないように、きちんと診療を進める必要があります。また、患者さんの側とし

ては、担当医師に病名や治癒の可能性をきちんと確認し、少しでも疑問点があれば質問

するようにすることが大切と思われます。
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治る認知症を見逃さない
東京医科歯科大学脳神経病態学　水澤英洋

再生医療と創薬の最前線　　　第二回シンポジウム

脳を守る
近年の医学の発展に伴い、適切な診断により、これまで難しいとされて

きた疾患の治療が除々に可能になってきています。

本シンポジウムでは、脳の疾患、特に認知症や神経変性疾患に焦点を

当て、その現状、及び最新の研究状況を、分かりやすくご紹介します。

平成 26年 3月 29 日（土）

岐阜大学　駅前サテライトキャンパス
（岐阜スカイウイング 37　東棟 4階）
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 ２００１年のニューヨークの９.１１同時多

発テロにて世界貿易センタービルが倒壊したの

はみなさん覚えていらっしゃるかと思います。あ

のテロの前日、日本では狂牛病（以下 BSE）の一

例目発見のニュースが流れ、その後の大変な混乱

が始まりました。牛のプリオンが人に感染するの

か？日本の牛はどの程度危険なのか？輸入牛肉

はどうなのか？と人々の疑問がわき上がり、テレ

ビではプリオンの専門家が分かったような、分か

らないような解説をしていました。私たちも方々

で講演して詳しい解説を行っても、「結局、先生

は焼肉を食べていますか？」と聞かれたものでし

た。この BSEの人に於ける疾患をクロイツフェル

ト・ヤコブ病(CJD)と呼びます。認知症のなかで、

「めったにない病気ではあるけれど、発症してし

まうと治療方法がなく、悲惨な結末に至る」のが

CJD です。そしてその原因物質であるプリオンは、

アミロイド性蛋白であります。 

 現時点ではプリオン病（以下 CJD）は早期診断

ができず、そのため現在開発している治療薬の治

療有効性の証明も困難であると言えます。別の言

い方をすると、早期診断の確立と治療法開発を同

時に進める必要があると言えます。 
 

 
上図に示すように、正常プリオン蛋白が何らかの

原因で異常な構造をとると、その異常プリオン蛋

白は正常プリオン蛋白を自らと同じ異常な構造

へと変えてしまうと考えられている。異常プリオ

ン蛋白は重合し線維状に成長する。ある大きさに

達すると断片化し、それぞれが新たな種となって

さらに増えて行く。こうして異常プリオン蛋白が

次第に細胞内外にたまって行くと思われていま

す。 

 蛋白質の構造異常化とその構造情報の伝播は、

プリオン蛋白に限らず多様な蛋白質で見られる

普遍的原理に基づく現象で、生物界における分子

レベルの情報伝達あるいは情報保存（遺伝を含

む）の一つの様式であると言えるのかもしれませ

ん。しかし、正常プリオン蛋白から異常型プリオ

ン蛋白への構造変換プロセスの詳細は解明され

ておらず、異常プリオン蛋白の立体構造も特定で

きていません。 
 この市民公開講座では、プリオンについて何が

分かってきたいのか、そして、我々が開発した検

査方法を用いて、世界に先駆けて日本で行ってい

る急速進行性認知症の髄液検査の結果について

解説をしたいと思います。 

 

 

プリオン病の新しい診断法蛋白質の凝集と病気 

大阪大学蛋白質研究所 後藤祐児 

 

蛋白質は、アミノ酸がペプチド結合でつながっ

た、鎖状の高分子です。蛋白質は折りたたまれて

コンパクトな立体構造を形成することによって、

機能を果たします。折り紙は、英語でペーパーフ

ォールディング（paper folding）といいますが、

蛋白質のひもが折りたたまれて立体構造を形成

することを、蛋白質フォールディング（protein 

folding）といいます（図１）。 

蛋白質はしばしば、折り紙に失敗します。また、

古くなった蛋白質折り紙は、壊れてしまいます。

このような失敗作や壊れた蛋白質は、蛋白質の構

造や機能という観点からは、おもしろくないもの

と考えられてきました。ところが、壊れた蛋白質

にも、規則正しい構造の含まれていることがわか

ってきました。アルツハイマー病や透析アミロイ

ドーシスをはじめとするアミロイドーシスと呼

ばれる病気では、「アミロイド線維」と呼ばれる

針状の異常凝集体が沈着します。アミロイド線維

では、壊れた蛋白質のひもが、互いに積み重なっ

て剛直な構造を形成します（図１）。機能する構

造とは異なる別の規則正しい構造を形成するこ

とから、ミスフォールディングということばが使

われます。 

アミロイド線維は、壊れた蛋白質の濃度が「溶

解度」以上の高濃度になったときにできること、

塩の結晶と同じように、「過飽和」によって支配

される現象であることもわかってきました（図

２）。私達は超音波を照射することによってアミ

ロイド線維形成を強制的に誘導し、評価する装置

HANABIを研究開発しました（図３）。 

HANABIを用いて、さまざまなアミロイドーシス

の原因蛋白質が低濃度の条件においても強制的

にアミロイド線維形成を誘導し、アミロイドーシ

ス発症のリスクファクターを評価することがで

きます。これにより、アミロイドーシスの先制医

療を達成することが期待できます。 

参考文献：後藤祐児、過飽和生命科学の開拓、

領域融合レビュー, 2, e002 (2013). 

図１．フォールディングとアミロイド線維形成。 

図２．過飽和とクリック（核形成・伝播）。 

図３．超音波とプレートリーダーを合体させたア

ミロイド線維形成反応と HANABI。 


