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はじめに

本邦における小児期発症の多発性硬化症（multiple sclerosis; 

MS）の有病率は約 1人 /10万人と推定 1）されている．その中
でも 2 cm以上の巨大な病変である tumefactive demyelinating 

lesion（TDL）を呈する症例はMS患者全体の 0.1～0.2％で 

あり，小児ではさらに稀である 2）．TDLは病変が大きく，浮
腫や造影効果を伴うため脳腫瘍との鑑別は容易でなく脳生 

検を要することも少なくない．その一方，近年では MR 

spectroscopy（MRS）が診断の一助となってきており 3），MRS

および脳生検の有用性について考察する．

症　　例

症例：9歳 10か月，女児
主訴：左半身麻痺
既往歴：9歳 3か月，外傷性膵損傷に対し保存治療を行い

治癒した．
家族歴：特記すべきことなし．
現病歴：2015年 8月下旬，左顔面と左半身の動きが悪く 

なり，次第に嘔気と頭痛も来したため当院を受診した．先行
する感染症と予防接種歴はなかった．
現症：体温 37.4°C，血圧 109/66 mmHg，心拍数 98/分・整，

頭頸部の血管性雑音は聴取されなかった．神経学的所見では，
意識清明．脳神経で左同名性四分盲，額のしわ寄せは可能で
左口角下垂を認めた．運動系では左上下肢の筋力低下，左上
肢 Barré徴候は陽性であった．腱反射では四肢に明らかな左

右差を認めなかったが，左 Babinski反射は陽性であった．感
覚系ならびに協調運動に異常を認めなかった．
検査所見：血液一般検査に異常を認めず，抗核抗体と抗

AQP4抗体は陰性，可溶性 IL-2受容体他，各種腫瘍マーカー
は正常範囲内であった．脳脊髄液中の白血球数は 79/μl（多核
球 27/μl，単核球 52/μl），蛋白は 79 mg/dlであり，myelin basic 

protein（MBP）は 74.1 pg/ml（基準値：102未満）と低値，オ
リゴクローナルバンド（OB）も陰性であった．また，脳脊髄
液中 hCGβおよび AFPは陰性，脳脊髄液細胞診も陰性であっ
た．頭部MRIでは右大脳基底核に約 5 cm大の占拠性病変を
認め，ガドリニウム（Gd）造影にて大脳皮質側に開いた open 

ring enhancementを呈した（Fig. 1）．全脊髄MRIに異常は認
めず，エコー時間を 40 msとした病変部のMRSではグルタ
ミン・グルタミン酸複合（glutamine-glutamate; Glx）ピーク
の上昇を認めた（Fig. 1）．脳血管造影や全身造影 CTでは特
異的な異常所見を認めなかった．
経過：頭部MRIとMRSの所見から TDLを疑うも脳腫瘍 

や脳動静脈奇形，中枢神経系血管炎を除外しきれなかったた
め，発症 16日目に脳生検を施行した．脳生検はニューロナビ
ゲーションの支援下で行い，占拠性病変内の異なる部位 10か
所から数mm大の組織を採取した．その病理像で脱髄所見を
認め（Fig. 1），病巣は TDLと診断した．手術創の回復を待ち
発症 22日目からステロイドパルス療法を行い，プレドニゾロ
ン（PSL）30 mg/日の後療法へ移った．治療開始時には不可
能であった左上下肢の挙上や独歩は速やかに改善し，治療 9

日目には独歩が可能となり視野障害も回復した．また，頭部
MRIにて病変部の造影効果が著減していた．PSLを漸減し中
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止したところ，直後に頭痛と左半身麻痺の増悪を来し，頭部
MRIにて空間的多発性を示す新規病変を認めた．なお，結核
やサルコイドーシス，ベーチェット病を疑う身体所見と検査
所見は認めなかった．急性期治療を行った後，MSと暫定診
断し病態修飾療法としてインターフェロン β1b（400×104単位
隔日投与）自己注射を導入した．その 1か月後，増悪は明らか
でなかったが，画像的には時間的・空間的多発性を示す新規
病変を複数認めMSと診断した．インターフェロン β1bはノンレ
スポンダーと考え使用を中止した．PSL 10 mg 朝 1回の内服を
継続し，緩徐に PSLを減量していく治療方針をとっている．

考　　察

成人と比較し小児のTDLは極めて稀な病態である．成人の
TDLでは腫瘍の可能性を念頭におき病理診断後も画像検査
を反復して行うべきとされ，小児では比較的良好な経過をた
どるとする報告もあるが，慎重な診断とフォローアップを要
する 4）．TDLは頭部 MRIにて概ね 2～6 cm径（最大 12 cm

径）の腫瘤性病変であり，Gd造影において大脳皮質側に開い
た open ring enhancementを呈する 5）．その所見の感度は 22～
39％で，特異度は 84.4～93.8％とされている 6）．また，病変

Fig. 1　Brain MRI, MR spectroscopy and microscopic findings in the patient.

(a) T2 weighted image, showing a large, high-intensity area in the right basal ganglia. (b) T1 weighted image, showing a low-intensity 

lesion. (c) Image following injection of gadolinium, showing open ring enhancement, with the open part of the ring pointed towards 

the grey matter, and showing the axial section of a blood vessel on the surface of the right temporal lobe. (d) MR spectroscopy  

(echo time, 40 ms) of the contralateral control, showing a normal pattern. (e) MR spectroscopy of a tumefactive lesion, showing  

increases in choline (Cho), lactate (Lac) and glutamine-glutamate (Glx) peaks, and a decrease in the N-acetylaspartate (NAA) peak. 

(f) Hematoxylin and eosin stained tissue section of a tumefactive lesion, showing a perivascular infiltrate of mononuclear inflamma-

tory cells, including CD4 positive T cells and CD68 positive macrophages (data not shown). (g) Klüver-Barrera staining, showing 

the demyelinated region on the left side of the dotted line.
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の大きさや造影効果には年齢による相違がないとの報告が 

ある 4）．
TDLはMRSにおいて腫瘍や膿瘍と同様にN-acetylaspartate

（NAA）ピークの低下および cholineと lactateピークの上昇を
認める 3）．一方，エコー時間短縮MRSにおける Glxピークの
上昇は，機序は未だ明確になっていないものの，脳実質内腫
瘍との鑑別に有用であったと報告されている 3）．TDLにMRS

を施行した過去の報告では全例で NAAピークの低下を認め
ていた（Table 1）．2007年以降 Glxが評価されるようになり，
TDLと診断された症例すべてにおいてGlxピークが上昇して
いた．そのため，生検を行うことなくTDLと診断した報告も
散見された．今後，エコー時間短縮MRSで Glxを評価する
ことは TDLの診断において重要な役割を担っていく可能性
がある．
一方，Qiらが最終的に TDLと病理診断した 14例のうち実

に 9例が生検前には腫瘍性疾患と暫定診断されていたと報告 7）

したように，TDLと腫瘍の鑑別は困難でありMRSの診断的
位置づけと脳生検の必要性については未だ確定的でない．ス
テロイド薬の投与により一部の腫瘍ではTDLと同様，一時的
に症状や画像所見が軽快し，休薬後には再燃を来す．そのた
め，再発する可能性を秘めたTDLの鑑別は常に慎重でなけれ
ばならない．再発後の生検では免疫抑制治療下での侵襲的検
査がリスクとなるばかりでなく，治療により病理所見が修飾

されるため，初期の病理診断が重要である．なお，脳腫瘍と
脱髄病変が混在する病態の報告 8）もあるため，脳生検では迅
速病理診断を行いつつ複数部位から組織を採取することが肝
要である．
本例では頭部MRIとMRSでTDLに特徴的な所見を認めた
が，MBP低値や OB陰性など TDLと判断するには傍証が十
分でなかった．難治なMSの経過をとっている本例において，
治療開始前の病理診断は，迷わず再燃時の治療方針を決定し
ていくうえで非常に有用であった．MRSが TDLの診断に寄
与するようになってきてはいるが，まだ根拠の蓄積が十分で
ないため，症例に応じて脳生検を検討する必要があると思わ
れる．
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Abstract

A case of pediatric multiple sclerosis presenting with a tumefactive demyelinating lesion
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Pediatric multiple sclerosis accompanied by a tumefactive demyelinating lesion (TDL) is extremely rare. Because it 
is very difficult to distinguish TDLs from neoplasms, invasive brain biopsies are required for a definitive diagnosis. MR 
spectroscopy (MRS) without brain biopsy was recently shown diagnostic in some patients with TDLs, based on the 
elevation of glutamate/glutamine peaks. This report describes the clinical course of a 9-year-old girl with multiple 
sclerosis following a TDL and discusses the usefulness of MRS and brain biopsies to diagnose TDLs.

(Rinsho Shinkeigaku (Clin Neurol) 2017;57:88-91)
Key words: 	pediatric multiple sclerosis, brain biopsy, open ring enhancement, tumefactive demyelinating lesion,  

MR spectroscopy 


