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%A ZEMEIE (Multiple system atrophy, MSA) [ XM BE/ MM MESE D 72 73T
KZOHEERTHY, 7V TR S5 E A (glial cytoplasmic inclusion,
GCI) 23ZWrlifE D @ W REL ) oy 7~ — 0 — & LTI STV %, IE4FE . MSA
JERF T GCl DA A= 73 L, GCIIZ X 5D MSA OE/EZWHENBF T
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7 A FREMEREIZIS 1T 5 “double barrel” artery DFEHEREF (15 M R AMFRFR PN
B, S ERE S 2 — &)

TIvA RBOLREICLDT I v FMILERETIZ, Mg ik L 7Bk
(“double barrel” artery) OHILNESILTND. ZivE, FE~E~DOT I 1
A KRB DOWHEIZLY FRENEELERNELDLZ LICED, —FH, FiEET Im
A F— 2 THLEEABATHS M T v A A LF o 3Bl ~pba% L. double
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RSB HI AT 2 D T D,
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i & 522 L7z (Inden M, et al. Brain Res 1637:128-136, 2016),
RAPRRFRER DI BAEAT COnk K FIBFZET & H:1R)

BARREIFBER OIRREARIT Z2 D TN D, A lEl, HIARRIFHRIZ I 1T 2 M & 1
PRRRIFRZE T DN T ZIRMEEALIE & Hlk U 2 O BRIR IR B 1Y 70 RR 1802 i tir L 72
(Hokari M, et al.Ann Neurol 79: 605-624, 2016) ,
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T B 2 — L 3L

a U AFEWEMREMIN O~ — T —TdH D Chol-loaF v 7Y A RIRT /LY nA
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Za—a R EO MBICEEICEE LTWAHZ Ea R L, RIS TIERERS
HWEp E A4S L7- (Onozato T, et al. Neuropathol Appl Neurobiol 2016) , #MIE#
RIS LA U 5 ALS B T80 CIADIERRE] (T o7 W2 & L
7= (NakayamaY, et al. Amyotroph Lateral Scler Frontotemporal Degener 2016)
FIEME ALS B X OFRE/IMNMATRIEIZBE S 2858 (BN IR N EL, AR SZ
PEIRBE. 15 MR RN 200 B s 55 & O ILFEINFSE) « SOD1 Ein+ L106V
2 F A FIRME ALS TIZ R D HERIERE S W 23 E U U3 N TP
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E AR RE N BN R AR N 70 FBIR Y. £ OMENZEEEE & o LR
%t) SO HDLS & M AP0 Nasu-Hakola I O MR % R 2812 1%, 4
BREORWRR AT = I Rnbhol b AT —VHEOI I u 7 VT O T Iy
7 R BAIZ W T L7z (Oyanagi K, et al. Brain Pathol [Epub ahead of print]) ,
NR—=F Y MR L RIE Z PRERTBEOERFEICE T 545 (151 Brain
Resource Net D& gk & IL[F]) « AR TIL, MEMT LA U Y —ARy ) &
Fk 841 HR B D, /N—F Y 8k & FREEIR 2 DFER L7e £ < OSERI T, /X—
XY ke & BEIRZS . FRAEIR & RIS & B L TV D 2 L AR LT,
L URIMIRZE A L7\ =% 0 VR EB] TS B AR OFBEER ~D B
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RN TEAREAIIEDLIE I L D 8 —F o Y = X A O ATREME 2 e L7z (U HIE AR
p e R IR BUYW . 2L 28 EEH A
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[N—F% 2V = XA & GREE & L 5 2 BRI 28 O i B i R (IR -

B (METENRSR « AR AR BH, 25K 28 42 5)

6. FRIATD - FHIMEEER
(1) F= OBk

Wi SER
HAMRRR 2 - B, T LA VNI RBRER
/NI e
ARt « KREBRER, MRitHEZERER
(2) “FIHERS R
Wi SER
(EUMESE =i T mEZEE
/B e
(EOIESE S T mE% e
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7. 88 - BB

1)

MR 3 44 (HDEaD

JRBLEAEY - EERHE AR (PR 2016 4F 10 H 26 H

(2) EMRFEFESS F4E (LESH)
AR SEE THhdm B 4-5 N7 )v—7 ~B@gif it 17 [n]
(3) BINKFESFES 4 4 (LmeaD)
L=y MR (PR 2016 - 4 H 19 H
8. tt=iEE
(1) SRk
IR
E LIRS S VW ER T v F — Eg= R =
B R AT JE T F A
/INBIE
H AR B s HERER
() HO R = e G W SR T wBEWRE
)TN —< 7= A= XW5ET kR
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Il. 578z (FREm) 5

1. HRREBOEEGTFLZH I —E R (2016 4E 4 H~2017£E3 A)

2016 4 4 H ~2017 4 3 A OHMITEINRFIREE A (X U & 32 RN O EFEET,
B L OBES DO EFEEE D & B TR 2 K S 7z 44 44 15xF LT 188 R D& s 1
BEiTolc, 2O L I3ANMEZKICEST, TONRIZTTEOEY TH D,

PR A e Es (4)
FHE/NMZENELE (SCA) 170 (26 44) 9

SCAl 17 0
SCA2 17 1
SCA3/MJD 18 1
SCAG6 23 2
SCA7 17 0
SCA12 17 0
SCAl7 17 0
DRPLA 18 1
SCA31 10 4
SCA8 16 0
Hereditary diffuse 17 (17 4) 3
leukoencephalopathy with axonal

spheroids (HDLS)

NUTF VN UIR 1 (14) 1

At 188 (44 44) 13

2. #t7E %@J

(1) B9

. 4 ﬁ/J\HL’Iﬁ%%)ﬁE

. ARRRERIER (X7 =m A F) Zff ) Bt O E A B EME (hereditary diffuse
leukoencephalopathy with axonal spheroid, HDLS)

. SEARPEAE 5 B
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I FRE N E
I-1. RIS 5 5 GRS A M S FRE O 99 BB D FR AT

ZAVE TIZER L2 BB IR E O H Yo AR BB S M Bl MM KFRE (ADCA) 244
FROPFRBEE L FRIORTEY TH 5 (2017 453 A 31 HBE),

= SCA1
= SCA2
= SCA3
= SCA6
= DRPLA
= SCA31
= SCA14

= SCA17

= unknown

F7o, Wk 26 FFEED S NEBNICFUE O BRI ICE T AN FREE) (2B T,
THERFAREANE SRREIR S & & IO BB M/ MEZERERE  (cortical
cerebellar ataxia, CCA) DFEREFEZIT\V, ZWIAERLRIE Lo, WEDOBDRHR)
DRWIEERIZEOWT, FE I THH & TIVEIERTED 3394 (2 KF) Zhh
U, BRAMEEISIE > T RMEMIE, BASPERIE, e RE 2 R 2 & &
FERIIZ 60 44 (17.7%) 75 CCA Z 3 TeRrgs M/ MK JFRIE (idiopathic cerebellar ataxia.
IDCA) MR ENTz, 7ok, ZOBWIIEMESRIT IDCA OZKIEEL LT, [F5E/]ViK
BNEIE « ZRMBEMIEZIRAA R T A ) (AAMRTFERE) [V IADLTETH D,

7B, BMKRFCTIRMELIE & L CEETFIMEDKEEZZ T -EE UMNEEE
o) TTNETICNU0A TH L0, TOF TEREOEARMERIE &I L7Di% 18
4 (16.4%) ToH -7z, T DWNFRIT SCA31:8 4, SCAG:4 4 . Machado-Joseph 7 (SCA3) :
34, SCA2: 14 Choi-,
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1-2.  JRIRES AR E OBAS B/ MK FRAE O 95 R 58

MR DRI RANDORIKEEFRAEAER R (EHEEEFE R TE ERROKO L DI
#J 20% 23 RFE) IZOWT, BT R FBRFEHE (IMAREBEER) . BEMNKRFE
FHEBRES: - PHETRE, Ba 2 @IRFRLEdR) L odkREE S L TR
RIB{E 7 OERIZY 2> T D,

ORI TWL ODDOBE - FRICBWT, Ml BN ERNR M- TE
7= (SYT14, DDHD2, SPG7. ANO10, 72 LI ¥ ClTamisCilEHEH) . i, A CIX
2, 3FF%H LEDND SCA23 (PDYN ZH) D 2 F Rz A Uiz, BUE, BpAER, £
FR PDYN OFEBLEBRIZ IV . ZOREMHEL R L T\ D,

I-3. /MM RFE 31 7 (SCA31) DOFRNERERIIZE VIWBIEESeE & D LRI
g

2014 ££|Z SCA31 DARES i B2 72 R &2 iy L7272 (Yoshida K, et al.
Neuropathology 34: 261-267, 2014) . % O (3/MISEAE DRk E & 0 F1lr L Tz, &
U720, YEFORREET —F 25D T, e O HIRE LT,

I-4. R/ RFE 318 (SCA31) @ BHARKEFHAE (BN KRB REANER, U
~F - BRIENE, F KX VRN BIEDRERTAR RN R & O ILFEFSE)

2011 FFED BT > T & 72 SCA31 D H AR FA A 13 2015 4R R TH M) T & L 72 5 4R M
DOFENET Uiz, BIAARESIZR SR L7= SCA3L B 44 4 O GRFFFHn 73.6 £ 8.5 7%)
DH B, 5 AVNHEMMFICHLE, 24 HEFAFTIC L B L7z, SARA O4FE[E
{£31% 0.8 £ 0.1, Barthel index D[ L#|T-23+04 ThHoTo, SEIOT —F 5
SCA31 O ¥ 72 FEPRARME I, 58.5 + 10.3 1 THIE, 79.4 + 1.7 i CHFy 1-47E. 88.5
+0.7 % CHE LT L HEZL X7 (Nakamura K, et al. Cerebellum 16: 518-524, 2017) ,

I-5  FFBE/ MM MERE B 1238 L /MM R O BSE LRI BT 098 (v B A a2 A
T v 7tk & OILFAFSE)

RN DX A LT v 78 (FEFAFIEA) ORI E LT, 3 Sk
AR AA ) ZHWT, FREDNEMIE - 2 R EAMIE R ORI - BTRREE O
FBI, EREMZMTICRD A TE T, ZIVE TR XIS 57 4. BHE/MIMK
FHIE - MSA-C [BH 64 4 DINEE T —Z ZEFE LT, MEET — 2 bR S v
L TOBFEORE ST, WTHOSINRFEZ 227 (BRIR - BRI, BHER - PAMD, PARR -
BRI, PARR - PARD 2B\ T O EBERE & iR (LT, /) CIdaERER
ME BT, BEOFEEIER TH L TRFO 5 5O X LTk, T, cadence

-16-



A OB . A7 v 7R, HHWE (R, ETh) . cPRvE (Rifgah, ) |
it (4, Args, ERD) IS0 b BEHTHRERS R AN
(Matsushima A, Cerebellum & Ataxias 2: 9, 2015), 7272, Zi#u 5 10 HE IZ LS T/)
T A= —ZHRNCR D Z EIFFEMAPTIE RN, 207 —ZEfER LTz, &
DR R ORI 2 B4E LT, BT 21T o 7c, £ OREAR. EFRETIEEE R
WZHEC T4 ODOFERDITHBES N BERETIL 2 2O FEMS a7z, FRIZ
BETEOE 2 FR 13 AT ERIRFHE TYHLH &5 SARA (BT7) HE L<HET 5
Z &, MSAIZBITD 6 » HIEIORFFHIE(L ARG D TR H D 2 & M h, R
FAMEST 2R A B FHN T 2 N 7= IR 5 2 L B3 HIFF S 7u7= (Matsushima A, et al.
R o

2015 4% 10 A D BAEINKFIRBED SRk 27 5 HE - W98 - BEHEE T v o = o
MEE ] 25T, 3MIINEE ST 2 V2 ABREE DR « fi53% Y X 7§l 247 > TV
%, 2016 £4F 12 H £ TP 14£ 3 » HORIT, BN RZELE SRR E, U
U~ F - BIEHRENEHCABE L, B AT R TSR I RE DG B IV B & kP4
IZ L7z, ABERFD FIM 2 27 S [EIRFICEHII L 72, 15077 — 2 BB YERE D45
ITHEE, A7 w7 &, cadence, AMTHIAIM: (Fif&7e b N L) . BT #E (7l
% bNC BT . ATEEME RiE. BT RO WNTAELE) O 10 /3T A —4F —
R U, ABEH D BIRE LER O 5 GITHEE - 59 D & 2 B 2 iBIiE, fsf -
HAPE IR D IR WNEFE & FRIAEIRE & L CHBER DA TR T A — & — D437 % FLiET L
Teo RFLOMMICIHWNT, EEAZBRWIRE RERERES LT 314, FFEERES LT 116
Gy DBLT/NT A —=F =3 G o T, BTHE, A7 v 7K., cadence, ZfTHLAINE (7l
% BT . STEHENE (RiER DN ETHEN) O 7 SO T/3T7 A —H—(T
BOWTHEMICEREZNEDO N, Z0 955, BITHE 26 2 - g8E H Cbig 3
%L MR A TENRME (AR O NS E Tl ORICHEEENDH D, AER 0L
B - B9 Y A7 & LI TEEEDNBE G L T s Z e 2 R LTz,

1-6  MRREBICKTT 2B SR TR T ¢ v 7 U T OERIS IR 72 AF5E (FM K
FRFBEAMEEE « 7 7 A N TFRHBUEME U AT AT AGEE GRMETFE) BATRE
B, ABINKRFNA F AT ¢ D AARGERT, BEEGEE & O ILRIRFSE)

2014 4 1 H 7 DAGIN R/ AT & D ILFEMFZE & L CIRAMVE A u
RT 4y 7 UL curara®@D ERIGH 2 B L7l Az bhd e, Z OWFgEIE [
REEREE OB XER R T ¢ v 7 - =T OF) WFRFE HFHITE) LT
SRR 27 R ORISR B FE O SR SE (B) ICERIRE e (PR 29 R £ T
D 3ER]), Tl AFRIE BTT VA RPAR—T7av=7 b ELTEMK
TS I AT 4 TIVARGEFT B s & LT AGIN R ] » s 7'e O 7 MTAE
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BT b, BUEE TIOAES (BEGRET) #3044, FH/NMAMEE (EMKR
FIBGHIZERR) K 15 4 O P 5 (HEIEERE) 2170 T3 X harmonic ratio
7 EOREICSEEN R A R Le (BUE, FaSCERRT) ., A%, MaEs, 86/
EMIERZE ERBIZ—EDOV NV T—ay - 7ar T A curara®DiE &K Y
AT, ZORMME, BRENERGET 2 TETH D,

I FRERIER (R 7 =m A F) 2085 B0 AMERERME (hereditary diffuse
leukoencephalopathy with axonal spheroids, HDLS)

2012 4 1 A ~BUHE £ TIZERNS b OIRIEZ 31T 112 4 O AE R EIEDBE D
T AE D JR KRB AR = v = —fIlJ3 A+ 1 524544 (colony stimulating factor 1 receptor)
BIs T (CSFIR) DEMT 24TV, 24 Z IR R Z R Ule, JEFRIAGEE CTdh 28R K%
DAE ST R ICHE S 7z CSFIR AR HDLS 90 Z85% 122 44 DRIK « 77 +1#s
FHIET RAZ DU T review 2175 72723 (Konno T, et al. Eur J Neurol 24 (1): 37-45, 2017) .
ZOPITYBE THT L2 16 4G ENTWD, U TRIHLEZZRD S B, 9912
VWNTZE B CSFIR & H OMIa AW F iy e it # D T 5

V. EARPEARE R E
PRI WA de A & o LRFEIC L 0 e v a 775 X X v iiE 341
OFIEMEZFEHC L CL i Bm N E Mt E 7 n—7 X~ A7/ e 7 74 %%
AW THIBN SRR O eSS L OSERR T 21T o 72, T OfER. U VY — AN OERIL
EHERLIIERMK RIS B2 bE DR S vz, 20 Z & IXINERIEE 21 - TH
GHEHOFBENEMNT 5 Z & 2R3 560 L B (Yoshida K, et al. Biol Trace
Ele Res 175(1):79-86, 2017),

[F=3E]

1. EEEASSE, R TET, RIRFESE, S HMA, MHE—. CSFIR MA&Z T L7 A&
FLHEEIZ 31T % HDLS 22 Wi L YE D RS I B 3 2 Mt %57|EIEMEF TR
£2.2016.5.19, M7 (MFEEESES)

2. Matsushima A, Yoshida K, Genno H, Matsuzawa S, Ikeda S. Measuring the severity of
ataxia using a triaxial accelerometer. A new assessment method. # 57 [a] H AR
T2, 2016.5.20, 1 (P [EER S
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3. EBGEK, NHEF, BIBME, T, B OBEY, R, K AB, HH
IR, WEE . Bl 7T AL M O NN T R AR TR BLER S 40
Bl HARER A AV A = RIS, 2016.9.11, AHE (Al EREE HH

)

4. KRIFUWER], = WES, ®IE—, DOES, PRIEAI, EARTE, SHEAL, IH
R RFHER THRIE L, ZRFIFFER, VA =7, AR EEZ 2L, SR TR
& ERIZ U U R{E TDPA3 ot i oD L7 B A 58 60 7= i 20 4FD> SCA2 (D —
. 55 42 ] BAE B R FREREES . 2016.10.29, 1R (Hrik KFE R IERT % v o

INR).

5. AMEER, HHAA, PEFILFN, JLEREA, A& —. 3HINEEE G 2 A 72 Jegiit: 4%
1T E B2 ENT & FHIE~DIGA. 5 34 [B] A ARSI, 2016. 11. 4,
KT CKfar X g v Z—BiG SHIP, kfHistbd—u) .

6. UK LFEIH, PIPSHENL, SRORERHE, BIRTE, AT, S HEIA , IIBE, SLILES
—, H=EfEE]., FEEREEO U AV IIIcBITAaRT 4 v 27 7 =7 curara®d
FRHEEONE. HeEAARR Y N ALY F—var - FTHES In
HYOGO. 2016.11.12-13, #fi/7 (EFNIRAEU N U T—va i —) |

[ m ]
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HAREFSEAY, /DG, HAIRRN, TEEHME, SHEMA, #E{E—. SOD1 Eix
- L106V 28 52 FHENE i ZERE P B LIE 12 35 1T D T BT IR BERE HE i 25 0D % B s 1
C HER AP ASRE DR BT R, BELEFH#R 56: 69-76, 2016.

R - ]
BTHIBIE . SRR & AR (RREE - MORCR O RIRGE LRI . AR 74

(7): 1161-1167, 2016.

EHHHAJA . CCA & CCARIDBEEMERA (SCA6, SCA31) (FRffE : SCD - MSA J5
WD) . xS EES T 22 (4): 10-13, 2016.

SHIF L, B aRT v 7 77 curarae® EF RIS AT 2B A X7
SN e A TR e F P X P42 (13): 647-651, 2016.

fEﬂ?KT“ Wilson #73, Menkes Ji3. "7~ Mk 7 —WESE M 25, KIEER
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PRI R4S, 2016.5.19, M E (R A EERSFHY) .
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	平成28年度の活動の概要
	分子病理学（神経病理学）部門
	1. ヒト脳神経系病理標本診断
	(1) 生検診断
	(2) ブレインカッティング／剖検標本診断
	3. 信州NeuroCPC
	神経内科、脳神経外科などの診療において、臨床症状や発症機序を脳の形態変化を基盤として考えることは極めて重要である。それはとりもなおさず、変性疾患であれ感染症であれ血管障害であれ、神経系の病変は形態（解剖学や細胞生物学）に基盤を置き、特徴的な局在と形態を示して発症することによる。病理解剖例を通して神経内科医や脳神経外科医が形態に基盤を置いた考え方を習得し、病理所見を診療に還元し、また共同研究活動を推進できるよう、信大脳神経内科、リウマチ・膠原病内科との共催で「信州NeuroCPC」を開催している。毎...
	これまでの「信州NeuroCPC」により代表的な神経疾患が概ね網羅されたことより、今後は剖検例に順次対応した症例提示を行うこと、また準備の負担をより軽減することを計画している。
	6. 学会活動・学術雑誌編集

	分子遺伝学（神経遺伝学）部門
	II. 分子遺伝（神経遺伝）学部門
	1．神経疾患の遺伝子診断サービス　(2016年4月～2017年3月)
	2016年4月～2017年3月の期間に信州大学病院をはじめとする県内の医療機関、および県外の医療機関から遺伝子検査を依頼された44名に対して188件の遺伝子検査を行った。このうち13名が確定診断に至った。その内訳は下表の通りである。
	2. 研究活動
	I-1.　長野県における常染色体優性遺伝性脊髄小脳失調症の病型頻度の調査
	これまでに集積した長野県在住の常染色体優性遺伝性脊髄小脳失調症（ADCA）244家系の病型頻度は下図に示す通りである（2017年3月31日現在）。
	I-2.　原因遺伝子未同定の遺伝性脊髄小脳失調症の病因探索
	I-3.　脊髄小脳失調症31型（SCA31）の神経病理学的研究（小栁清光先生との共同研究）
	2014年にSCA31の神経病理学的な特徴を報告したが（Yoshida K, et al. Neuropathology 34: 261-267, 2014）、その後は小栁先生の退職もあり中断していた。最近になり、当時の未発表データを含めて、続報をまとめるべく再始動した。
	I-4.　脊髄小脳失調症31型（SCA31）の自然史調査（信州大学病院脳神経内科、リウマチ・膠原病内科、および県内関連病院神経内科との共同研究）
	2011年度から行ってきたSCA31の自然史調査は2015年度末で当初予定した5年間の調査が完了した。開始時点に登録したSCA31患者44名（登録時年齢73.6 ± 8.5歳）のうち、5名が調査期間中に死亡、2名が施設入所により脱落した。SARAの年間悪化率は0.8 ± 0.1、Barthel indexの年間悪化率は-2.3 ± 0.4であった。今回のデータからSCA31の平均的な臨床経過は、58.5 ± 10.3歳で発症、79.4 ± 1.7歳で車椅子生活、88.5 ± 0.7歳で死亡と推察さ...
	I-5　脊髄小脳変性症患者における小脳失調の重症度評価に関する研究（キッセイコムテック社との共同研究）
	従来からキッセイコムテック社（源野広和さん）との共同研究として、3軸加速度計（熟大メイト）を用いて、脊髄小脳変性症･多系統萎縮症患者の起立・歩行障害の客観的、定量的な解析に取り組んできた。これまでに健常対照者57名、脊髄小脳失調症・MSA-C患者64名の加速度データを集積した。加速度データから算出された平面上での動揺の大きさは、いずれの立位保持タスク（開眼・開脚、開眼・閉脚、閉眼・開脚、閉眼・閉脚）においても患者群と健常対照群（以下、健常群）では有意な差異が見られた。患者の主要症状である歩行時のふ...
	2015年10月から信州大学病院の「平成27年度　教育・研究・診療推進プロジェクト経費」を得て、3軸加速度計を用いた入院患者の転倒・転落リスク評価を行っている。2016年12月までの1年3ヶ月の間に、信州大学医学部附属病院脳神経内科、リウマチ・膠原病内科に入院し、自力歩行可能で研究協力に同意が得られた患者を対象にした。入院時のFIMスコアも同時に計測した。得られたデータから各被験者の歩行速度、ステップ長、cadence、歩行規則性（前後ならびに上下軸）、歩行対称性（前後ならびに上下軸）、歩行動揺性...
	I-6　神経疾患に対する移動支援ロボティックウエアの医療応用に向けた研究（信州大学大学院生命機能・ファイバー工学専攻感性システム工学講座（繊維学部）橋本稔教授、信州大学バイオメディカル研究所、鹿教湯病院との共同研究）
	IV. 遺伝性代謝異常症
	愛知学院大学薬学部　林久男先生との共同研究により無セルロプラスミン血症3例の剖検脳を材料にして、透過型電子顕微鏡と電子プローブX線マイクロアナライザを用いて細胞内鉄顆粒の形態および組成分析を行った。その結果、リソソーム内の鉄沈着顆粒には鉄依存性に有意な銅沈着が確認された。このことは脳内鉄沈着に伴って銅含有蛋白の需要が増加することを示唆するものと思われた（Yoshida K, et al. Biol Trace Ele Res 175(1):79-86, 2017）。
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