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研究成果の概要（和文）：近年、悪性緊張病や致死性緊張病などの精神科疾患と診断された中に、脳神経内科疾
患である自己免疫性脳炎のケースが混在していることが判明した。
このことより、統合失調症や躁うつ病と診断されたケースの髄液や血清を調べることで、一定数自己抗体が陽性
で自己免疫性脳炎と診断変更となる症例があることが分かった。診断変更後は免疫療法などで症状の改善を得ら
れる場合もあり、該当するケースにとってはメリットをもたらすものと判断された。

研究成果の概要（英文）：In recent years, it has been found that cases of autoimmune encephalitis, 
which is a neurological disease, are mixed among those diagnosed with psychiatric diseases such as 
malignant catatonia and lethal catatonia.
From this, it was found that there are cases in which a certain number of autoantibodies are 
positive and the diagnosis is changed to autoimmune encephalitis by examining the cerebrospinal 
fluid and serum of cases diagnosed with schizophrenia and bipolar disorder. After the diagnosis was 
changed, the symptoms may be improved by immunotherapy and it was judged that it would bring 
benefits to the relevant cases.

研究分野： 精神医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
精神科領域のケースと判断されていたものが、脳神経内科疾患であると診断変更になることで、根本的な治療内
容の変更が行われこれにより寛解を得られうる場合がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

辺縁系脳炎は、けいれんや意識障害、自律神経症状のみならず、その経過中に精神病症状を呈

することが近年広く知られるようになってきた。 

2007 年に、非ヘルペス性の自己免疫性辺縁系脳炎の中でも頻度が多いものとして、抗 N-methyl 

D- aspartate(NMDA)受容体脳炎の存在が確立された。これは、発症当初に統合失調症や双極性

感情障害に類似した精神症状を呈すること、またその身体的に重篤な状態に至る経過、症状が

精神科領域で悪性緊張病や致死性緊張病と呼び習わされていた一群のそれと類似することが指

摘されるようになった。抗 NMDAR 脳炎は、一般的な MRI や採血検査などによる特異的な検査所

見がないため、とくに発症初期において精神科疾患であるか脳神経内科疾患であるか鑑別が困

難なことが多い。 

また近年は、神経免疫学領域の進展が著しく、1年に一種類程度新規の自己抗体が発見されて

いる。この中には、けいれん、精神症状など精神科が関与する可能性が高い症状を呈するもの

も多く指摘されている。 

以上の知見より、精神科疾患として治療を行われている一群に脳神経内科疾患のケースが混在

しているのではないかと推察され、研究を開始した。 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は、1.精神科にて加療されている、統合失調症や双極性感情障害などの内因性疾

患群や精神症状を伴う過眠症における抗 NMDA 受容体抗体の陽性頻度、2.抗 NMDA 受容体抗体陽

性例の臨床的特徴、3.精神疾患として加療されていた症例より自己抗体陽性例を指摘すること

であった。  

これにより、精神科疾患として治療されている群より脳神経内科疾患の可能性があるケースを

抽出し、経過、症状などを比較検討し、早期の適切な診断･治療導入に結びつけることが目的で

ある。 

 
３．研究の方法 

HEK293 細胞を用いた Cell-based assay により抗 NMDA 受容体抗体測定を行った。HEK293 細胞を

培養し、これに NMDA 受容体のサブユニットを強制発現させ、検体（髄液、血清）を反応させ

た。更に抗ヒト IgG を付加し、間接法による定性的な抗体測定を施行した。また、抗 NMDAR 抗

体以外の新規の細胞表面抗原に対する抗体や古典的な抗神経抗体に関しては BML などに依頼を

行った。 

 
４．研究成果 



合計 113 例の検体を得て、これらの抗体測定を行った。 

結果として、精神科入院となったものの典型的な脳炎としての経過をたどったケースより複数

(6 例)の陽性例が指摘された。また、ナルコレプシーをはじめとした過眠症と抗 NMDAR 抗体の

関連が推察されたケースが 2例あった。また、傍腫瘍性症候群による辺縁系脳炎(あるいは脳脊

髄炎)が疑われたものの現状測定可能な抗体は全て陰性であった。 

今回の結果を踏まえた上でも、神経免疫学領域の動向を注視し自己抗体の測定を継続していく

ことは、精神科領域においても意義のあることと判断された。  
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