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報道機関 各位 

予後予測の新たな視点︓プリオン病における NF-L の役割 
プリオン病患者における⾎清および髄液中のニューロフィラメント軽鎖（NF-L）と 

疾患予後との関連性 
 
⻑崎⼤学⼤学院医⻭薬学総合研究科 

医療科学専攻保健科学分野(神経内科学
分野)の佐藤克也教授による研究によ
り、⽇本のプリオン病患者において⾎
清および髄液中の神経フィラメント軽
鎖（NF-L）レベルは⽣存期間と相関し
ないことが報告されました。 
 
 
ポイント 

神経変性疾患のバイオマーカー（⽣
物学的な指標）として注⽬されている
NF-L について、⽇本⼈クロイツフェル
ト・ヤコブ病（以下 CJD）患者の⾎清
および脳脊髄液中の濃度を測定し、診
断・予後予測における有⽤性を臨床パ
ラメータとの関連から検討し、⽇本⼈
CJD 患者においては NF-L は CJD の早
期診断や予後予測因⼦にならないことを⾒出しました。 
 
背景 

孤発性クロイツフェルト・ヤコブ病(sCJD)を含むプリオン病は異常なプリオン蛋⽩が脳に蓄積するこ
とで神経細胞が損傷し、急速な認知機能の低下、運動失調、神経症状を引き起こす致死性の神経変性疾患
です。現在の CJD の診断には、臨床症状、脳波検査、髄液(CSF)中の 14-3-3 やタウタンパク質などが⽤
いられていますが、CJD の症状は急速に進⾏し予後不良である場合が多く、また CJD の臨床症状は多様
であるため、早期診断は適切な治療と患者の QOL のために必須です。近年では CSF バイオマーカー検
査や RT-QuIC アッセイの進歩により⾼感度な診断が可能になりつつあり、特に⾎液のような採取が容易
な体液で測定できるバイオマーカーの開発が求められていいます。CJD 患者では⾎清および CSF 中の
NF-L 濃度が上昇することが報告されており、欧⽶では CJD 患者において NF-L と病態進⾏や⽣存期間と
の関連性が⽰唆されているため、CJD の早期診断における可能性のあるバイオマーカーとして研究され
ていますが、⽇本の CJD 患者では、欧⽶と治療⽅針や⽣存期間が異なるため、NF-L と CJD の臨床的パ
ラメータとの関連性を検証する必要があると考えられました。 



  
 

  
 

 

研究内容 
神経変性疾患の⾰新的バイオマーカーとしての NF-L に着⽬し、CJD の診断および予後予測における

臨床的有⽤性の検証を⾏いました。本研究では、⽇本⼈ CJD 患者 72 例の⾎清および髄液検体を対象と
して、最新鋭の Ella®⾃動免疫測定システムを駆使して NF-L 濃度の定量解析を実施。そこから得られた
データについて、確⽴された診断マーカーである 14-3-3 タンパク質、総タウタンパク質、および RT-
QuIC アッセイとの相関性を多⾓的に精査しました。さらに、疾患の全経過期間、無動性無⾔状態への移
⾏期間、発症年齢といった重要な臨床指標と NF-L 濃度との関連性について、包括的な統計解析も⾏いま
した。 
 

結果 
・⽇本の CJD 患者において、⾎清および CSF 中
の NF-L 濃度と、病気の期間、無動性無⾔状態ま
での期間、発症年齢などの臨床パラメータとの間
に有意な相関関係は認められなかった。 
・病気の進⾏速度と NF-L 濃度との関連性は確認
できなかった。 
・⾎清と CSF の NF-L 値の間にはわずかな相関
傾向が⾒られたが、統計的に有意ではなかった。 
 
結論 

この研究は、⽇本の CJD 患者における NF-L の臨床的意義を詳細に検討した初めての研究であり、
欧⽶の研究結果との違いを明確にする上で重要な研究です。今回の研究で NF-L は他の神経変性疾患
のバイオマーカーとして有望視されているものの、CJD においては単独での予後予測には限界がある
ことが⽰唆されました。 

⾎清 NF-L レベルは、CJD の予後マーカーとしては機能しないものの、早期診断マーカーとしての
可能性が⽰唆された。これらの知⾒は神経変性疾患の診断における進歩を⽰しており、臨床医の CJD
早期診断に貢献することが期待されます。 

⽇本医療研究開発機構(AMED)の難治性疾患実⽤化研究事業「プリオン病国際医師主導治験獲得の
ためのプリオン病早期診断基準の作成と⾮侵襲」の研究代表者である⻑崎⼤学佐藤克也教授は、この
研究課題に中でプリオン病患者における⾎液及び髄液中の早期診断マーカーと予後マーカーの探索研
究を⾏っています。本研究成果により、早期診断に有⽤な新たな知⾒が得られ、プリオン病（孤発性
CJD）の診断精度向上に寄与することで、早期の臨床診断の確定および治療法開発につながることが
期待されます。 
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