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中條・西村症候群 

臨床症状と遺伝子解析結果をもとに診断する  <指定難病#268> 

  

１．臨床症状 （5項目以上陽性で臨床診断） 

 １．常染色体劣性遺伝 (血族婚や家族内発症）  

 ２．手足の凍瘡様紫紅色斑 (乳幼児期から冬季に出現）  

 ３．繰り返す弛張熱 (周期熱）（必発ではない）  

 ４．強い浸潤・硬結を伴う紅斑が出没（環状のこともある）  

 ５．進行性の限局性脂肪筋肉萎縮・やせ（顔面・上肢に著明）  

 ６．手足の長く節くれだった指、関節拘縮  

 ７．肝脾腫  

 ８．大脳基底核石灰化  

  

２． PSMB8 遺伝子解析 

1939年以来、本邦から報告されてきた遺伝性自己炎症
性疾患で、和歌山から奈良に患者が集中する。2011年
に金澤らによって原因遺伝子バリアントが同定された。 



中條・西村症候群の病態 

PSMB8遺伝子はプロテアソームと呼ばれる細胞内蛋白
質分解機構の構成成分であり、変異によってその働き
が損なわれるために病気になる。 
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プロテアソーム関連自己炎症性症候群 
(Proteasome-associated autoinflammatory syndrome: PRAAS） 

中條・西村症候群 

CANDLE症候群 

JMP症候群 

中條・西村症候群は長く本邦以外から報告がなかったが、
近年欧米で見いだされたJMP症候群とCANDLE症候群も
同じ病態の疾患と判明し、合わせてPRAASと呼ばれる。 

McDermott A, et al. Int J Dermatol 54: 121-9, 2015  



遺伝子（蛋白質）バリアント 
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Brehm A, et al: J Clin Invest 2015, de Jesus AA, et al: J Allergy Clin Immunol 2019 

世界から様々なサブユニットのバリアントが報告されている。 

PAC2とUmp1は、 

複合体合成の際に 

働くシャペロン分子 



プロテアソーム異常と疾患 
プロテアソームは、蛋白質の品質管理だけでなく、
細胞周期や遺伝子発現の調節など、細胞にとって
様々な重要な局面で働く。そのため、プロテア
ソーム異常と様々な疾患との関連がいわれている。 
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Kanazawa N, et al: Induced pluripotent stem cells representing Nakajo-Nishimura syndrome. Inflam Reg 39; 11, 2019 

（京大iPS研との共同研究） 

プロテアソーム異常による炎症病態の解明 
iPS細胞の解析などにより病態解明が進むも、適当な
モデルマウスがおらず、生体での解析は困難である。 
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乳児期発症PRAAS様患児に 
PSMB9(b1i) 新規バリアントを同定 
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同じPSMB9バリアントを持つPRAAS様患児 
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同じPsmb9バリアントを持つマウスの作成 
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免疫不全を伴う自己炎症性疾患 
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難病（自己炎症性疾患、免疫不全）や、プロテア
ソーム異常を来す病態のメカニズムの解明、新た
な治療法、制御手段の開発が期待される。 
 
 
蛋白質分解装置であるプロテアソームによる免疫
制御機構が解明され、プロテアソームを標的とす
る新たな創薬が期待される。 

今後期待される効果 



本研究成果は、米国時間2021年11月24日 
Nature Communications誌に発表された 
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