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は　じ　め　に

sars-coV-2 による感染症（coViD-19）は 2020
年初期から急速に全世界に拡大し，2022 年 11 月現
在，世界で 6 億人以上の感染が報告されている．
sars-coV-2 は主に呼吸器感染を引き起こすことが
一般的だが，心血管・免疫・神経・消化器を含む
全身の臓器に影響を及ぼすことが知られている．1）

また，最近の研究では，coViD-19 の神経合併症の
うち，guillain-Barré 症候群（gBs）が 21.8%

（12/55）と最も多く，次いで脳卒中 16.4%（9/55），
視神経炎 12.7%（7/55）などの頻度が高いことが報
告されている．2）

今回我々は，coViD-19 感染後に gBs を発症し，
さらに治療関連変動（Treatment related fluctuation:

TrF）を認めた 1 例を経験した．検索しうる範囲
内で我々の症例以外に，coViD-19 感染後に gBs
を発症し TrF を呈した症例の報告は 1 例のみで
あった．3）coViD-19 感染後 gBs は稀ではあるが，
TrF 合併例を早期に診断する上で本症例は重要か
つ貴重な症例と考え報告する．

症　例　提　示

症　例：30 歳，男性　
主　訴：四肢のしびれ，右手と両足の脱力，複視
既往歴：特記なし
家族歴：類症なし，特記事項なし
生活歴：喫煙：20 本/day，アルコール：機会飲酒
現病歴：X 年 7 月 21 日より咽頭痛および 38.5 度の
発熱があり，近医での Pcr 検査にて coViD-19 陽
性と診断されたが，軽症例につき 1 週間の自宅療
養を経て職場復帰していた．なお，coViD-19 感染
症発症の約 9 カ月前に Pfizer-BioNTech coViD-19
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Background: in recent years, reported cases of guillain-Barre syndrome（gBs）following coViD-19 infection have
been accumulating, but their pathogenesis has not been elucidated. here, we present a rare case of gBs following
coViD-19 infection that was accompanied by treatment-related fluctuation（TrF）．
case presentation: a 30-year-old man was referred to our department due to diplopia, numbness in the extremities,
and weakness in the right hand and both legs that developed 18 days after coViD-19 infection. a neurological
examination revealed left ptosis, mild abduction restriction of the left eye, and horizontal diplopia. muscle weakness
was observed in both the upper and lower limbs, and the deep tendon reflexes of the extremities were absent. The
patient also had abnormal sensations in the extremities that had a glove and stocking distribution. Based on the
clinical course and the results of his laboratory tests, nerve conduction study and spinal cord mri findings, we
diagnosed him with axonal-type gBs. Later, his anti-gm1 antibody was found to be weakly positive. although the
initial treatment with intravenous immunoglobulin（iVig）was effective, TrF was thereafter observed. his
symptoms did not improve after a second course of iVig and additional treatments with steroid pulse therapy.
however, after the administration of plasma exchange, he recovered gradually, and no further relapse was observed.
conclusion: although rare, gBs following coViD-19 infection can also be complicated by TrF. Furthermore, post
coViD-19 gBs with TrF can presents as axonal type.
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ワクチンを計 1 回接種していた．8 月 8 日より左手
第 2，3 指のビリビリするような異常感覚が出現し
た．その後，異常感覚の範囲は右手全体，左手遠
位部，両足遠位部へと拡大し，両下腿の重苦しさ
も出現した．8 月 13 日以降は右手で箸が握れなく
なり，左方視で水平性複視も出現した．8 月 15 日，
近医より gBs が疑われ当院へ紹介され精査加療目
的に入院となった．
入院時現症

身長 172 cm，体重 70.2 kg，体温 37.2℃，血圧

137/106 mmhg，脈拍 67 回/分・整，血中酸素飽和
度 97%（室内気）．
神経学的所見

意識清明で見当識障害は認めなかった．脳神経
系では，左眼瞼下垂，左眼軽度外転制限，左方視
時の水平性複視を認めた．顔面神経麻痺や球麻痺
は認めなかった．徒手筋力検査では両上肢遠位優
位の筋力低下（右/左：手関節背屈 3/4，手関節屈
曲 4/5，母指対立筋 4/5）と，両下肢の筋力低下

（腸腰筋 4/4，大腿四頭筋 4/4，大腿屈筋 5/5，前脛
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Table 1. Findings of the nerve conduction study on the 26th hospital day．

Motor nerve Sensory nerve F wave

NCV（m/s）
Amp（distal/proximal）

NCV（m/s）
Amp（distal）

latency（ms） F-occur（%）
（mV） （uV）

Median 47.9 3.9/1.9 34.8 m/s 3.7 37 19
Ulnar 54.8 6.8/5.7 50.8 m/s 12.5 33.8 38

Peroneal NE − NE 0
Tibial NE − NE 0
Sural − NE −

NCV: nerve conduction velocity, Amp: amplitude, F-occur: F-wave occurrence rate, NE: not evoked.

Fig. 1.  Spinal cord MRI.
Axial T1（A）and gadolinium-enhanced T1-weighted images（B）at the level of L3 as well as axial T1（C）and gadolinium-enhanced

T1-weighted images（D）at the level of L5 showed a contrast enhancement effect in the cauda equine（B, D）（arrows）．



骨筋 4/4，腓腹筋 4/4）を認め，握力は右 9 kg，左
18 kg であった．四肢の深部腱反射は消失してい
た．感覚系では，四肢に手袋靴下型分布の「ビリビ
リする」ような異常感覚を自覚していたが，他覚的
な感覚障害は認めなかった．小脳性の運動失調や自
律神経障害は認められず，独歩可能であった． 
検査所見

血液生化学検査には特記すべき異常所見を認め
なかった．抗ガングリオシド抗体は近畿大学に測
定を依頼し，抗 gm1 igg 抗体が弱陽性であった．
脳 脊 髄 液 検 査 で は 初 圧 170 mmh2o，終 圧 90
mmh2o で，細胞数 2/μL（単核球 2），蛋白 26.2
mg/dL と蛋白細胞乖離は認められなかった．ま
た，igg index は 0.46 で，オリゴクローナルバンド
は陰性であった．第 26 病日に実施した神経伝導検
査では下肢優位に軸索障害の所見を認めた（Table
1）．腰椎造影 mri 検査では馬尾に造影増強効果が
認められた（Fig. 1）．
経過

病歴と検査所見から coViD-19 感染を契機とす
る gBs と診断し，入院日（第 8 病日）より経静脈
的免疫グロブリン大量静注療法（intravenous
immunoglobulin: iVig, 400 mg/kg/day）を開始し
た．第 16 病日には左眼瞼下垂と左眼外転制限およ
び複視は消失し，右上肢遠位筋の筋力が manual
muscle Test（mmT）3～4 に改善したものの，そ
の他の筋力には改善が認められなかった．さらに，

第 29 病日に比較的急速に両下肢筋力が mmT で 4
から 3 まで低下した．以上の経過から TrF と判断
し，第 31 病日より再度 iVig を実施した．以後，
四肢近位筋の筋力が部分的に改善するのみで，四
肢遠位筋の筋力は徐々に低下傾向であった．抗炎
症効果を期待して第 44 病日よりステロイドパルス
療法（intravenous methylprednisolone: iVmP）を
実施するも，第 48 病日より両下肢筋力が急激に低
下 し て mmT1 レ ベ ル と な り ，両 上 肢 筋 力 も
mmT3 レベルに低下し，嗄声と軽度嚥下障害が出
現した．その後，第 5～8 頸髄および第 10 胸髄レ
ベル以下の髄節領域に表在覚鈍麻が出現し，両眼
外転制限を伴った．このため TrF の再燃と考え，
第 50 病 日 よ り 単 純 血 漿 交 換 療 法 （ plasma
exchange: PE）を計 5 回実施した．その後，第 55
病日に両眼外転制限と球麻痺は消失し，第 64 病日
には上肢近位筋の筋力が mmT4，遠位筋の筋力が
mmT3 に改善した．さらに，第 83 病日には下肢
筋力が mmT2 まで改善した．11 月上旬に回復期
リハビリ目的に転院となった（Fig. 2）．

考　　　　　察

今回我々は TrF を呈した coViD-19 感染後 gBs
の稀な一例を経験した．本例は，30 歳男性で
coViD-19 感染の 18 日後に四肢の運動感覚障害や
脳神経麻痺を呈し，臨床経過や電気生理学的検査，
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Fig. 2.  Clinical course.
IVIG: intravenous immunoglobulin, IVMP: intravenous methylprednisolone, PE: plasma exchange



髄 液 検 査 ，脊 髄 mri 検 査 に よ り 軸 索 型 gBs
（acute motor sensory axonal neuropathy: amsaN）
と診断した．iVig 療法で脳神経麻痺と上肢の脱力
は改善したが，第 29 病日に TrF を生じたため，2
回目の iVig 療法を行い,  iVmP 療法を追加した．
しかし，治療効果に乏しく，第 48 病日に急速に症
状が悪化したため PE を実施した．その後，臨床症
状は改善に転じ再燃を認めなかった．gBs におけ
る TrF とは，神経症状が治療介入後に改善もしく
は安定した後に，再度増悪することを示す概念で
ある．その病態としては，治療効果に対して病勢
が強く，神経障害の進行を抑制できていないこと
が推定されている．また，臨床的に TrF は，4 週
間以内に機能スコアが 1 グレード以上改善または
medical research council（mrc）sum score が 5
点以上改善し，その後，機能スコアが 1 グレード
以上悪化または mrc sum score が 5 点以上低下し
た場合，もしくは 1 週間以上臨床経過が安定し，

その後，mrc sum score が 5 点以上悪化するか，
機能スコアが 1 グレード以上悪化した場合と定義
されている．4）本症例では，初回の iVig 終了後，
1 週間以上安定して経過したが，その後 mrc sum
score が少なくとも 6 以上低下したため TrF と判
断した．また，2 度目の iVig 終了後，1 週間以上
安定した経過を示したが，その後，mrc sum
score が少なくとも 10 以上低下したためさらなる
TrF の再燃と判断した．

coViD-19 関連 gBs の発症機序に関しては，い
くつかの病態が推定されている．sars-coV-2 の蛋
白配列と gBs やその他自己免疫性疾患に関連する
とされる，ヒト熱ショックタンパク質 90 および 60
との間には分子模倣性が認められており，免疫介
在性に gBs が生じている可能性が示唆されてい
る．5）一方で，coViD-19 感染症では嗅覚・味覚異
常が早期に生じることや，coViD-19 感染後 gBs
では動眼神経，顔面神経などの障害が目立つこと
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Table 2. Comparison of post-COVID-19 GBS and post-COVID-19 GBS with TRF．

COVID19-GBS（n＝73）7）
COVID19-GBS with TRF

Gupta, et al. 3） Our case

Age 55（11-94）＊ 35 30
Sex F：M＝23：50 M M

GBS subtype
AIDP 45/55（81.8%） ＋
AMSAN 7/55（12.7%） ＋
AMAN 3/55（5.4%）

Cranial nerve palsy 36/72（50.0%） ＋ ＋

Days between COVID-19 14（7−20）＊ 21 18
symptoms and GBS onset
Median time to the nadir（days） 4（3−9）＊＊ 7 8

Anti-ganglioside antibody
positive 2/35（5.7%） ＋
negative 33/35（94.2%） ＋

Albuminocytological dissociation 42/59（71.2%） ＋ −

Treatment
IVIG 60/70（85.7%） ＋ ＋
IVMP 0/70（0.0%） ＋
PE 10/70（14.3%） ＋
Oral prednisolone 2/70（2.9%）
Mechanical ventilation 15/70（21.4%） ＋ −

Mortality 4/68（5.8%）

AIDP; acute inflammatory demyelinating polyneuropathy, AMAN; acute motor axonal neuropathy, AMSAN; acute motor sensory axonal
neuropathy, IVIG; intravenous immunoglobulin, IVMP; intravenous methylprednisolone, PE; plasma exchange.
＊Mean（min-max）, ＊＊: median, IQR



からウイルスが嗅覚受容神経細胞に感染して嗅球
や脳幹に侵入している可能性も考えられている．6）

近年，abu-rumeileh らは coViD-19 感染後 gBs
の 73 症例に関してシステマティック・レビューを
行い報告している（Table 2）．彼らは coViD-19 感
染後 gBs の特徴として，男性に多く，経過中に約
半数に脳神経麻痺が認められ，臨床病型として
acute inflammatory demyelinating polyneuropathy

（aiDP）が多く，抗ガングリオシド抗体の陽性率
が低いことなどを挙げている．7）基本的にウイルス
感染後 gBs では抗ガングリオシド抗体が同定され
ないことが多く，8）coViD-19 感染後 gBs でも同様
に考えられている．一方で，gBs は男性に発症し
やすいことに加え，8）男性の coViD-19 重症化率が
女性の 3 倍であることが報告されているため，9）男
性に coViD-19 感染後 gBs が有意に多いことに関
しては，結果の解釈に注意が必要である．本例は
男性で，脳神経麻痺を認め，抗ガングリオシド抗
体が低力価であり，既報の coViD-19 感染後 gBs
に類似していた．なお，抗ガングリオシド抗体は
他疾患でも弱陽性になりうるため，本例では非特
異的陽性と判断した．また，本例では髄液蛋白細
胞解離は認められなかったが，これは検体採取が
病初期（第 8 病日）であったためかと思われた．

一般的に TrF は，gBs の約 10%に合併するとさ
れ，稀ではない．10）TrF を合併する gBs 症例は
TrF 非合併例と比較して，感覚神経活動電位振幅
が有意に低く，nadir（症状の最低点）までの期間
が長い傾向にあったことが報告されている．4）一方
で，TrF を合併した coViD-19 感染後 gBs は，こ
れまでのところ我々の知る限り，自験例を含めて 2
例のみしか報告されていない．3）本例と gupta らの
症例はともに，TrF 非合併 coViD-19 感染後 gBs
に比較してやや若年で，coViD-19 感染から gBs
発症までの期間と，nadir までの期間が長い傾向に
あった（Table 2）．一方で，gupta らの症例が脱髄
型で TrF に対して iVig が有効であったのに対し
て，本例は軸索型で TrF に対して iVig の効果が
乏しく治療期間が遷延した．

以上，TrF を伴った coViD-19 感染後 gBs の稀
な一例を報告した．男性で，脳神経麻痺を認め，
抗ガングリオシド抗体が低力価であり，既報の
coViD-19 感染後 gBs に類似していた．一方で
TrF 非合併 coViD-19 感染後 gBs に比較して，本
例を含めた TrF 合併例は，若年で，coViD-19 感

染から gBs 発症までの期間と，nadir までの期間
が長い傾向にあった．coViD-19 感染後 gBs は低
頻度ながら TrF を合併し，軸索型を呈した場合に
は，より一層の注意を払う必要がある．
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