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  A／2－year－old female with possible Inultiple sclerosis having recurrent attacks of partial complex

seizure was reported．

  The CT scan showed widespread low density areas in the white matter of bilateral cerebral

hemisphere， and the MRI showed the high intensity in the same area as in the CT． She had a variety of

transient episodes including limb paralysis， tingling of the left hand， gait disturbance and localized

seizure of the body parts besides partial complex seizure． Sequential CT scan revealed white matter

changes parallel to the alteration of neurological rnanifestations． Leukodystrophy， mitochondrial

encephalopathy， gliomatosis cerebrl， slow virus infection including SSPE and PML， and chronic

encephalitis were ruled out by the findings of leukocyte lysozomal enzymes， cerebrospinal fluid， viral

titers， serum lactate and pyruvate， and muscle biopsy as well as clinical courses．

  The present case appeared very rare as multiple sclerosis in respect to the diffuse white matter

change， epilepsy， EEG abnormality， lack of positive CSF find量ngs and early onset．

         はじめに

 多発性硬化症（MS）は病像の時間的・空間的多

発性を特徴とし，臨床症状および髄液所見より診

断し得る場合が少なくない．今回，我々は意識混

濁発作をくり返し，computed tomography（CT），

magnetic resonance imaging（MRI）で白質のび

まん性病変とその病変の経時的変化を認めたが，

髄液の陽性所見に乏しく，診断に苦慮したMSと

考えられる1女児例を経験したので報告する．

         症  例

 患者：12歳1ヵ月，女児．
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 主訴：意識混濁発作．

 家族歴：特記すべきことなし．

 既往歴：胎生期，出生時，新生児期に異常なし．

精神運動発達正常．10ヵ月時麻疹。5歳時水痘．

初潮は11歳．

 現病歴：生来健康．1983年10，月31日（10歳9カ

月），朝食時に数分間の意識消失発作に引き続いて

眼周囲から口囲，さらには顔面全体に及ぶ痒蛮が

出現し，2～3分間持続した．その後，約1年間

は症状なく経過したが，1984年9月ユ0日，2～3

分間の右手脱力，無言発作が出現．10月18日には
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眼球の右方偏位，無言発作に続く顔面の痙李を来

し，近医入院，！2月11日，授業中に数分間の意識

混濁，顔面の1茎李，右手脱力が出現し，！985年1

月31日，右頭頂部の頭痛に続く意識混濁，無言発

作，右手脱力が出現し，4月上旬には意識混濁発

作が頻回となったため，5月2日，精査のため当

科入院，

 入院時現症：身長145cm，体重48kg．脈拍88／

分，整血圧114／66mmHg．貧血・黄疸なし．胸

腹部異常なし．

 神経学的所見：意識清明．精神機能では軽度知

能障害（IQ77，精神年齢9歳7ヵ月）があり，多

幸的．脳神経系では両側乳頭蒼白，開口時下顎，

挺舌時舌の軽度左方偏位を認めた．深部反射は左

上肢と両下肢で充進，病的反射はpalmo・mental，

Hoffnlann， Tr6mner反射を左上肢で認めた．感

覚系では，触，温，痛，位置，振動覚に異常はみ

られなかったが自覚的に左上肢にしびれ感を訴え

た．小脳系では，左側に軽度のdisdiadochokinesis

を認めた．起立・歩行については異常なかった．

 一般検査所見：検尿では沈渣で白血球3～5／

視野，細菌を認め，血算は白血球6，000／mm3，赤

血球468万／mm3，血色素13．7g／dl，ヘマトクリッ

ト40．3％，血小板26．9万／mm3．血清生化学では総

蛋白72g／d1，アルブミン3，9g／dl，総ビリルビン

0．3mg／dl， GOT 12KU， GPT 7KU，血糖96mg／

d1， BUN 10．3mg／dl，クレアチニン0．9mg／dl， Na

140mEq／1， K 4．4mEq／1， Cl 106mEq／1，総コレ

ステロール170mg／dl，中性脂肪215mg／dl， VLDL

447mg／dl，カイロミクロン64mg／dl．血沈は1時

間値7mm，2時間値18mm．心電図，胸部X線は

正常．ウイルス抗体価は麻疹を含め上昇なし．免

疫学的検査ではASO 40， ASK＜40倍， RA（一），

抗核抗体（一），C458．Omg／d1．内分泌検査では，

ACTH， T3， T4， TSH，コルチゾール，尿中

11－OCS，17－OHCS，17－KSいずれも正常で

ACTHテストとTRH負荷テストは正常反応．頚

椎X線では軽度側蛮，直線化，C2～C3間の椎弓癒

合を認めた．腰椎X線ではS、の潜在性二分脊椎，

大腿骨X線では左骨幹端で骨皮質欠損を認めた．

7590GTTは正常反応．腹部エコーは正常．

表1 入院時神経学的検査所見
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     図1 ShQrt latency SEP

1985年6月13日にはほぼ正常．発作後の6月20日には，

右刺激での初期成分の形成がなく，左脳幹から視床，

及び皮質の障害が示唆された．6月27日にも改善は見

られなかった．

 神経学的検査所見（表1）：髄液は正常所見で，

oligoclonal band（一），脳波はmultiple polysbike

＆wave complexを多巣性に， high voltage slow
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図2 入院後の臨床経過
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                  写真1 CTスキャン所見（造影後）

最も発作の頻発した1985年4月26日には，右側により著明な両大脳半球白質のびまん性低吸収域を示し，造影剤により

右側脳室前角付近に増強効果を認めた．5月29日には増強部位が正中志野に見られ，7月1日には脳室の拡大はあるが

低吸収域が軽減，造影剤による増強効果は認めなかった．
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1985．4．30 1985．6．8

  写真2 MRI所見（spin echoイメージ）

1985年4月30日には両大脳半球白質にびまん性の

high intensityを認め，6月8日にはhigh intensityは

軽減した．

wave（δ波）を全般性に示し，過呼吸によりbig

build upを認めた．短潜時sEPでは図1に示すよ

うに右正中神経刺激でN2。 componentが欠如し，

左視床から皮質までの障害が示唆された．また写

真1のCT（1985．4．26撮：影）では，右半球優位

の白質にびまん性低吸収域を認め，右側脳室前角

のmass effect部位は造影剤による増強効果を認

めた．写真2のMRI（1985．4．30撮影）では，

spin echo（SE）イメージ（T2強調画像）で白質

にびまん性高信号域を認めた．頚動脈造影では右

半球に強いmass effectを認めたが， t㎜or stain

はみられなかった．神経・筋生検では腓骨筋に萎

縮変性はなく，腓腹神経でも脱髄・軸索の変性，

大食細胞の遊出はなく，異常沈着もみられなかっ

た．表1の鎌切に示すようにβ一galactosidase，

arylsulfatase Aなど白血球ライソゾーム酵素活

性は正常．血中および尿中のアミノ酸分画も異常

なし．赤血球長鎖脂肪酸分析は正常．血中乳酸，

ピルビン酸正常．HLA locusはA－10， B－15， Cw－

3，DR－2， MT－1， MT－2．末梢血リンパ球サブセッ

 トではOKT4／OKT8比は2．4とやや上昇してい
た．

 臨床経過（図2）：CT上の変化については，

1983年10月31日の初回発作時には左前頭葉白質を

中心に，一部皮質に及ぶ低吸収域を示し，寛解；期

の1984年8月15日には低吸収域が消失．’再び症状

が増悪してきた9月19日には脳室拡大，乱曲の萎

縮像を示した．12月11日には再び両側前頭葉白質

にびまん性の低吸収域が見られた，最も発作の頻

発した1985年4月26日には，写真1に示すごとく

右半球により強い両側半球白質のびまん性低頭収

域を示し，右の側脳室前角付近に造影剤による増

強効果を認めた．5月29日には増強部位が左中心

領野へ移動t，7月1日には低吸収域が軽減し，

脳室の拡大がみられたが造影剤による増強は認め

られなかった．1985年4月30日の写真2に示す

MRIではSEイメージで，両半球白質にびまん性

高信上意を認め，6月8日には右半球の高信号域

がやや軽減した．1985年5月2日当科入院後，5

月8日診察中に突然，無言・無動となり，約10分

間継続した．その後著変はなかったが，6月19日，

右半身麻痺，右上下肢のしびれ発作を起こし，約・

5時間の持続が見られた．発作中の脳波では，多

血性のpolyspike＆wave complex，全般性び波

等が観察され，非発作時所見と著変なかった．発

症時より認められたこれら一連の発作型は脳波所

見と合わせ，複雑部分発作と考えられた．

 短潜時SEPの経時的変化を図1に示す．1985

年6月13日にはほぼ正常．発作後の6月20日およ

び27日には左正中神経刺激での初期成分の形成が

なく，左視床から皮質および左脳幹から視床の障

害が示唆された．

 入院後の経過：入院中，治療は油けいれん剤の

みでステロイド剤は使用しなかった．退院後，時

折頭痛を認めるのみで発作はなく経過していた

が，1986年12月29日，右上肢脱力が再び出現し，

持続が数日とこれまでになく長かったため，プレ

ドニゾロン40mg投与を開始した．その後脱力は

徐々に回復し，計算が早くなり，意識混濁発作様
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にぽ一つとしていることがなくなるなど，ステロ

イドの効果が認められた．

         考  察

 本症例は家族歴なく，胎生期・出生時・幼小児

期に異常なく，10歳時，意識消失発作で発症した．

この発作型は複雑部分発作と考えられ，意識の消

失ないし混濁発作，脱力発作，左手しびれ感，歩

行障害，無言発作，顔面の痙李等多彩な症状を認

め，症状の消長と対応する形でCT， MRIが経時

的に変化した．一方，髄液検査では，蛋白，IgG

index， myelin basic proteinの上昇はなく，oligo－

clonal band陰性で，一貫して正常所見を示した．

 鑑別診断としては，白質に広範な低吸収域を示

す疾患という観点から表2に示すような疾患があ

げられた1）．感染性疾患，腫瘍，脱髄性疾患に分類

して考えると，まず脳炎としては髄液所見に乏し

く，症状に消長があることより考えにくかった．

亜急性硬化性全脳脳炎（SSPE）は，ミオクローヌ

ス様症状を欠き，脳波上のperiodic synchronous

discharge，髄液中IgGの上昇，麻疹抗体価の上昇

がいずれも認められないことより，進行性多巣性

白質脳症（PML）は免疫不全を呈する基礎疾患の

ないこと2）より否定的であった．腫瘍の中では病

初期局所症状を示しにくく，器質的疾患との鑑別

が困難であることの多いgliomatosis cerebriが

考慮されたが，本例では脳圧充進を示さず，一時

表2 鑑別診断

1．多発性硬化症

2．白質ジストロフィー

  異染性

  球型細胞（Krabbe病）

  海綿状脳変性症

  ズダン好性
   Adrenoleukodystrophy

   Pelizaeus－Merzbacher病など

  ブイブリノイド

3．ミトコンドリア二筋症

4．脳腫瘍
  Gliomatosis cerebri

5．遅発性ウイルス感染症

  亜急性硬化性全脳脳炎（SSPE）

  進行性多巣性白質脳症（PML）

6．慢性脳炎

はほぼ完全に低吸収域が消失していることより考

えにくかった．ミトコンドリア脳筋症に関しては，

乳酸，ピルビン酸正常，筋生検でragged red丘ber

を認めなかったことより否定された3）耐．以上よ

り，脱髄性疾患の可能性が高いと考え，CT上低吸

収域が両側性に広汎に見られることより，leu－

kodystrophyを疑った．まず，生化学的に酵素欠

損が明らかな疾患群であるmetachromatic leu－

kodystrophy， Krabbe病， adrenoleukodystro－

phy6）はいずれの欠損もなく，否定された．酵素欠

損が明らかにされていないsudanophilic leu－

kodystrophyについては完全には否定できない

が，発症年齢，臨床症状7）からは考えにくい．前例

では病像の時間的・空間的多発性を重視すると

MSの可能性が最も高いと思われた． MSの診断

基準8）に照合すると，年齢を除いた他の項目は合

致し，病巣は大脳白質・脳幹・視神経に存在する

と考えられた．MSと診断するにあたっての問題

点として，①髄液所見を欠くこと，②CT， MRIで

広汎な低吸収域を呈したこと，③EEG上polyspi－

ke＆wave complexを認め，てんかん様の症状

で発症したこと，④若年発症であることがあげら

れる．髄液所見に関しては，IgG indexの上昇が

なく，oHgoclonal bandの出現しない活動期MS

がそれぞれについて全体の約10％存在するという

報告9）～12）もあり，本例も髄液所見のないことに

よってMSを否定することはできない． MSの

CT異常については，1976年Glydenstedが140例

中40例（36％）に側脳室周囲白質に低吸収域を認

めたとする報告15）16）をはじめとして多数の報告が

ある．その主なものに，限局性の低吸収域の存在，

大脳皮質萎縮，画質・脳溝の拡大，脳幹萎縮，小

脳萎縮があり，異常所見の出現頻度は29～83％に

及ぶとされる．本例のような白質の広汎な低吸収

域は稀であるといえるが17）～24），伊東らはCTで白

質の広汎な低吸収域を認めた8歳男子のMS例

を報告している25）．また，MSにおけるEEG異常

の頻度は報告により22～83％と差があるが，一般

に軽・中等度の異常が多く，背景脳波のorganiza－

tionの不良や徐商化のような非突発性汎発性異

常であり26）～30），本例のような高頻度にpolyspike
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＆wave complexを．呈した報告は見あたらな

かった。MSにおけるEEG所見に特異的なもの

はなく，式例の脳波所見はCTで示したごとく大

脳半球皮質下の広汎な障害を裏づけるものとして

興味深い所見と考える．次に発症年齢に関しては，

1982年の本邦における全国調査では，年齢制限を

除いてMSと診断したもののうち，15歳未満の発

症が8．3％見られ31），小児でも必ずしも稀ではない

と言える32）33）．プレドニゾロンの治療効果もあり，

以上の点と併せ考えるとMSの可能性が最も高

く，今後更に経過観察する予定である．

           結  語

 複雑部分発作を頻発し，CT， MRIにて白質の広

汎な低吸収域とその経時的変化を観察し得たMS

と考えられる1女児例を報告した．

 本論文の要旨は第264回東京女子医科大学会例会

（昭和60年11月14日）において発表した．
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