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症例報告

交通事故回避動作にともない突然発症した reversible posterior

leukoencephalopathy syndrome の 1例

林 信太郎＊ 倉林 剛巳 儀保 順子 水野 裕司 岡本 幸市

要旨：症例は 40歳の女性である．子宮筋腫による貧血に対して，GnRHアナログが開始された．車の運転中，交
通事故回避をした直後に激しい頭痛が出現し，痙攣重積となった．頭部MRI で両側の後頭葉や頭頂葉に可逆性を示
す血管原性浮腫をみとめ，reversible posterior leukoencephalopathy syndrome と診断した．GnRHアナログによる
血管収縮状態に，とっさの身体活動による急激な血圧上昇や血管拡張が生じて脳血流自動調節能の上限域を越えた
こと，あるいは血液脳関門が障害されたことが本例の発症機序と考えた．GnRHアナログを使用中の患者では，怒
責や急激な運動は控える注意が必要と考えられた．
（臨床神経，49：566―570, 2009）
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はじめに

Reversible posterior leukoencephalopathy syndrome
（RPLS）は急激な高血圧，急速な輸血後，腎障害，妊娠中毒症
や免疫抑制剤など様々な要因により発症する脳症であ
る１）～３）．今回われわれは子宮筋腫による貧血が急速に改善し
た 2カ月後，車の運転中に事故回避をした直後にRPLSを発
症した症例を経験した．急速な貧血の改善中に発症した
RPLS例の多くは，加療後 2週間程で生じている４）～７）．本例で
は貧血の改善後 2カ月してから発症したため，従来の報告と
はことなる機序が考えられ，文献的考察をふくめて報告する．

症 例

患者：40 歳，女性．
主訴：頭痛．
既往歴：特記事項なし．
生活歴：ピルの服用歴なし．
現病歴：2004 年に近医で子宮筋腫による貧血（Hb 5.2g�dl）
を指摘されたが放置していた．2007 年 9 月上旬，易疲労感を
主訴に当院産婦人科を受診．赤血球数 292×104�µl，Hb 3.5g�
dl，Ht 16.9％，MCV 57.9fl，MCH 11.9pg，血清鉄 19µg�dl（正
常値 86～151），不飽和鉄結合能 418µg�dl（正常値 120～300），
フェリチン 26.8µg�ml（正常値 3.3～105.4）と著明な鉄欠乏性
貧血の所見をみとめ，即日入院した．骨盤MRI で子宮体部後
壁筋層内に最大 70mm径の多発する子宮筋腫がみとめられ

た．同日より 3週間，鉄剤の静脈内投与がおこなわれた．Hb
値は急速に上昇し，18 日後にはHb 9.3g�dlとなった．子宮筋
腫摘出術までの貧血管理目的にGnRHアナログ（酢酸リュー
プロレリン，1.88mg�回）の月 1回投与が開始され，9月下旬
に退院した．退院時の血圧は 106�74mmHg，10 月の受診時は
112�74mmHgであった．11 月下旬，車の運転中に突然出てき
た車に対して急ハンドルを切って回避した．この際急ブレー
キを踏んだ瞬間に，こめかみから頭全体にかけて非拍動性の，
今までに経験した事がない激しい頭痛が出現し持続した．こ
の後数分かけて頭痛は増強し，頭を抱えて動けなくなったた
め，救急車で当院救急外来を受診した（車内血圧 124�68
mmHg）．到着後より痙攣重積となり当科に緊急入院した．
入院時現症：体温 37.0℃，血圧 128�80mmHg，脈拍 76�分・
整，胸腹部に異常なし．皮疹なし．表在リンパ節腫脹なし．
神経学的所見：痙攣重積が消失した 2病日の意識状態は
JCS I-2，脳神経，小脳系，感覚系に明らかな異常所見はなく，
軽度の右半身不全麻痺をみとめた．髄膜刺激徴候なし．腱反射
は正常で，両側Babinski 反射が陽性であった．
検査所見：赤血球数 546×104�µl，Hb 14.7g�dl，Ht 47.9％，
肝・腎機能は正常，アンモニア，ピルビン酸，乳酸の上昇はな
かった．痙攣重積の間欠期に施行した髄液所見は，初圧 250
mmH2O，無色透明，細胞数 1�µl，蛋白 29mg�dl，糖 66mg�dl，
Cl 127mEq�l，血清・髄液中の各種ウイルス抗体価の有意な
上昇はなかった．動脈血ガス分析は正常．頭部MRI では両側
の後頭葉皮質から皮質下白質と両側頭頂葉白質にT1強調画
像で等～低信号，T2強調画像（Fig. 1A，1B），FLAIR 像で高
信号およびT1強調画像で淡い造影効果を示す病変がみとめ
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Fig. 1 Brain magnetic resonance images after the onset.
On the day of admission (A, B), axial T2-weighted images (TR 4,400/TE 79.5) demonstrate hyperin-
tensity in the occipital lobe white matter bilaterally with some involvement of the overlying cortex 
(arrows) and in the bilateral parietal white matter. An axial fluid-attenuated inversion recovery 
weighted image (C, TR 9,202/TE 107) shows that minimum sulcal hyperintensity is present in the bi-
lateral anterior lobe, suggesting subarachnoid hemorrhage (arrowheads). On the 7th day (D), the 
hyperintense areas on an axial T2-weighted image (TR 4,400/TE 79.5) in the parietal white matter ex-
panded and extended to the anterior lobe white matter bilaterally. Fifteen months after the onset, ax-
ial T1-weighted images (E, F: TR 480/TE 11) show hyperintense lesions in the bilateral occipital lobe 
subcortical area and right parietal white matter.

られた．以上の病変はADC mapで高信号，拡散強調画像で等
信号を呈し，血管原性浮腫と考えられた．また両側の前頭葉・
頭頂葉白質にはT1強調画像，FLAIR 像，拡散強調画像で明ら
かな信号変化はないが，ガドリニウムで描出される領域がみ
とめられた．FLAIR 像では両側前頭葉（Fig. 1C）や右側側頭
葉に脳溝に沿った線状の高信号が複数カ所でみとめられ，
SAH（subarachnoid hemorrhage）と考えられた．頭・頸部
MR angiography，造影MR venography，3D angiography
では脳動静脈系に動脈瘤など異常はなかった．脳波は両側後
頭部優位に徐波化を示した．
臨床所見の経過：RPLSのほか急性散在性脳脊髄炎，脳静
脈洞血栓症もうたがい，ステロイドパルス療法（メチルプレド
ニゾロン 1g×3日間）と濃グリセリン静脈内投与をおこなっ
た．バルプロ酸ナトリウム，フェニトイン，フェノバルビター

ルを併用し，同日夜に痙攣は消失した．意識状態は 3病日に改
善したが，6病日の脳波は全誘導で徐波化を示した．右半身不
全麻痺は 12 病日に改善し，同日の脳波で軽度の δ波が混入し
ていたが背景活動は 10Hz 前後の α波となった．13 病日より
「時々チカチカするものがみえる．」との訴えが続いたが，38
病日以降は消失した．54 病日の脳波は，diffuse α pattern の傾
向を示す以外は正常となった．57 病日に子宮筋腫核出術のた
め当院婦人科に転科した．
画像所見の経過：7病日の頭部MRI では両側の後頭葉，頭
頂葉のT2高信号病変が拡大した（Fig. 1D）．このためFDG-
PETとMR spectroscopy をおこなったが腫瘍は示唆されな
かった．同日のT1強調画像で大脳鎌に面した右前頭部の脳溝
内に高信号，T2＊強調画像で低信号を示す小病変が数カ所でみ
とめられ，この部位での SAHの合併も考えられた．21 病日の
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頭部MRI では両側の後頭葉と頭頂葉のT2高信号病変は縮小
したが，両側後頭葉皮質から皮質下白質の領域と右頭頂葉白
質にT1強調画像，FLAIR 像で淡い高信号を示す病変がみと
められたが，T2＊強調画像で信号変化はなかった．この病変は
発症から 15 カ月後の頭部MRI でもみとめられた（Fig. 1E，
1F）．

考 察

本例は頭痛，痙攣，意識障害，視覚異常というRPLSに特徴
的な所見１）～３）を呈し，病変は血管原性浮腫が主体で可逆性を
示した．
RPLSの画像所見は通常発症から 3週間以内に改善する８）．
しかし本例では発症から 15 カ月経過してもT1高信号病変は
残存し，出血とはことなる所見と考えられた．造影剤によらな
い脳実質のT1高信号病変は皮質梗塞後の層状壊死や多発性
硬化症で知られており，後者の機序として血液脳関門の破綻
にともなう蛋白の異常集積，マクロファージの浸潤とフリー
ラジカルの産生，フェリチンの集積，再髄鞘化などの複合によ
り生ずると考えられている９）．この中でマクロファージの浸潤
やフリーラジカルの産生の関与については，発症から長期経
過している本例では可能性は低いと考えられる１０）．またフェ
リチンの集積も，同部位にT2＊強調画像で低信号がないこと
より否定的である．以上より本例でT1高信号病変が残存した
理由として，血液脳関門の破綻にともなった血清蛋白の集積，
残存や再髄鞘化等が考えられた．
本例は発症直後より痙攣重積を合併したが，痙攣重積後に
可逆性のT2高信号病変が出現することがある．拡散強調画像
をもちいた検討１１）１２）では異常信号の出現は海馬や視床に多
く，皮質病変のみかけの拡散係数は低下し細胞障害性浮腫で
あったが大脳白質病変としては血管原性浮腫もみとめられ，
機序として局所灌流の増加や血管透過性の亢進が考えられて
いる１１）．本例の病変は海馬や視床にみとめられず，皮質・白質
病変ともに血管原性浮腫であったが，7病日にみとめられた
大脳白質病変の拡大は痙攣重積の影響も考えられた．
子宮筋腫の経過中に発症したRPLS例は過去にもあ
り４）５）１３）～１５），貧血の改善後間もなく発症している．その病態と
して，急激なHt 上昇による血液粘度の増加によって脳血流
は低下，血管系は拡張し，その状態に急激な高血圧が加わり脳
血流自動調節能や血液脳関門が障害され脳浮腫が生じたと考
察されている６）．一方本例では貧血が改善して 2カ月経過して
から発症したので，このような機序では説明が難しい．本例で
は発症直前に交通事故回避という明確な出来事が先行したの
で，その際に急激な高血圧が生じえたかが重要である．自動車
運転中の血圧の変動については，従来の測定装置は上肢や指
をもちいるため運転に際して危険をともなうこと，測定値の
精度に影響する等の理由で詳細な解析は少ない１６）．Collet１７）ら
は交感神経緊張の指標である皮膚コンダクタンスにより検討
し，衝突時よりも衝突回避した方が交感神経の緊張が高まる
ことを示した．この結果から，本例でも事故回避をした際に急

激な高血圧を生じた可能性は考えられる．またRPLSに類似
の病態とされ る reversible cerebral vasoconstriction syn-
drome（RCVS）や可逆性の脳血管攣縮がみとめられたRPLS
の中には排便時のいきみ１８），入浴中に頭にお湯をかけた直
後１９），大声での朗読後２０）といった怒責や身体活動を契機に雷
鳴頭痛をともなって発症した症例もみられる．市來ら１９）は，薬
剤により誘発された血管収縮状態に排便時のいきみや入浴時
の湯による血管拡張が加わった機序を考察している．本例で
はGnRHアナログが定期投与されていたが，この薬剤も血管
収縮作用を有する２１）．以上より，本例ではGnRHアナログによ
る血管収縮状態に，交通事故回避によって生じた急激な血圧
上昇や血管拡張によって脳血流自動調節能の上限域を越え
た，あるいは血液脳関門が破綻したためRPLSを発症したと
考えた．発症時の拡散強調画像で信号変化はないが，ガドリニ
ウムで描出される領域がみられたことも，血液脳関門の破綻
が浮腫に先行する早期の変化であった可能性を示唆する．
本例では大脳表層に少量の SAH（cortical SAH２２），cSAH
と略す）がみられた．動脈瘤や外傷がない症例での cSAH
は珍しく，全 SAHの約 5％と報告されているが２２），RPLS
でも合併例はある２３）．Spitzer ら２３）は cSAH12 例を検討し，3
例で雷鳴頭痛をともなったこと，髄液所見を検討した 7例中
5例でキサントクロミーがなかったこと等を報告している．
本例では頭痛のピークまでに数分を要したため，国際頭痛分
類第 2版（ICHD-II）の雷鳴頭痛の定義を満たさないが，少量
の SAHでも激しい頭痛は生じえるといえる．またRCVSに
おける雷鳴頭痛の原因として，脳表に近い動脈末梢部の急激
な血管径の変化により，血管周囲に分布する痛覚感受性線維
が刺激を受けるためと考えられている２４）．以上より本例の激
しい頭痛の原因として，少量の SAHと交通事故回避による
急激な脳血管の拡張等が推定された．
子宮筋腫術前の貧血管理に際して，GnRHアナログは多用
される．本薬剤を使用中の患者には怒責や急激な身体活動は
避けるよう指導し，RPLSの発症に留意すべきと考えられた．
謝辞：本論文の要旨は第 184 回日本神経学会関東地方会（2008

年 3 月 1 日，東京）で発表した．
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Abstract

Acutely developed reversible posterior leukoencephalopathy syndrome following a prompt physical activity
to avoid a traffic accident: a case report

Shintaro Hayashi, M.D., Ph.D., Takemi Kurabayashi, M.D., Junko Gibo, M.D.,
Yuji Mizuno, M.D., Ph.D. and Koichi Okamoto, M.D., Ph.D.

Department of Neurology, Gunma University Graduate School of Medicine

A 40-year-old woman was diagnosed with iron deficiency anemia (hemoglobin 3.5 g�dl) induced by uterine
myomas, and admitted to the Department of Gynecology of our hospital. During admission, she underwent the
daily intravenous administration of saccharated ferric oxide for 3 weeks, and monthly GnRH analogue administra-
tion was started. Her hemoglobin level acutely increased to 9.3 g�dl over the next 18 days with normal blood pres-
sure. Thirteen days after the 3rd administration of the GnRH analogue, she suddenly developed marked headache.
Just before the onset, she had been driving a car, and spun the steering wheel to avoid a traffic accident on a busy
street. This headache was so severe that she was brought to our hospital by ambulance. During transport to the
hospital, her blood pressure was normal. Soon after arriving, she developed generalized convulsions, followed by
status epilepticus. A brain MRI showed vasogenic edema in the posterior and parietal cortices including white
matter bilaterally, and minimum subarachnoid hemorrhage was indicated in the bilateral frontal lobe and right
temporal lobe. CSF analysis was unremarkable. Anticonvulsants, one course of steroid pulse therapy and glycerol
were started, and status epilepticus disappeared on the same day. Abnormal areas on MRI decreased gradually.
However, hyperintensity on T1- and FLAIR images remained in the right parietal lobe and bilateral occipital lobe
white matter at 15 months after the onset. Judging from the clinical and radiological findings, this patient was di-
agnosed as reversible posterior leukoencephalopathy syndrome (RPLS) accompanied with subarachnoid hemor-
rhage.

This case suggests that an unexpected prompt physical activity or astonishment would induce RPLS in a pa-
tient treated with GnRH analogue.

(Clin Neurol, 49: 566―570, 2009)
Key words: reversible posterior leukoencephalopathy syndrome, uterine myoma, iron deficiency anemia, gonadotropin-

releasing hormone analogue, traffic accident


