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発熱，頭痛，髄膜刺激徴候を伴わず下位脳神経麻痺を呈した
水痘・帯状疱疹ウイルス感染症

村上　圭秀1）2）3）* 神﨑　和紀1）3）4） 梶本　賀義1）5） 伊東　秀文3）

 要旨：髄膜炎症状がなく下位脳神経麻痺を呈した水痘・帯状疱疹ウイルス（varicella-zoster virus，以下 VZV と
略記）感染症を経験した．症例 1 は第 IX，X 脳神経障害を，症例 2 は第 IX，X，XI 脳神経障害を認めた．脳脊髄
液検査で細胞数の上昇を認めたが蛋白は正常で，VZV-DNA PCR 検査は陰性だった．血清 VZV 抗体価の上昇を認
め，VZV 再活性化による下位脳神経麻痺と診断した．下位脳神経麻痺を伴う VZV 感染症はまれながら報告されて
おり，咽頭麻痺や嗄声の原因として VZV 再活性化の可能性を考慮に入れることが重要である．髄膜炎症状がなく
脳脊髄液の蛋白が正常な症例で VZV-DNA PCR 検査が陰性となることが多く，血清学的検査の併用が有用である．

Key words：水痘・帯状疱疹ウイルス，下位脳神経麻痺，髄膜炎，髄液細胞数増多，ポリメラーゼ連鎖反応

はじめに

水痘・帯状疱疹ウイルス（varicella-zoster virus，以下 VZV

と略記）の再活性化による脳神経麻痺は，耳介部から外耳道
にかけての発疹，末梢性顔面神経麻痺，難聴・めまいを 3徴
とする Ramsay Hunt症候群がよく知られており，下位の脳神
経麻痺を合併することがある1）．しかしながら，下位脳神経
麻痺を単独で呈する症例は少なく，早期診断が困難であるこ
とが多い2）．

VZV中枢神経感染症の診断において，近年では Polymerase

Chain Reaction（PCR）法で脳脊髄液中の VZV-Deoxyribonucleic

Acid（DNA）の検出が可能になり，臨床現場で広く利用され
ている3）．一方で，髄膜炎症状や脳脊髄液の所見と PCR検査
の関連性について指摘した報告は少なく4），どのような症例
で VZV-DNA PCR検査が陰性となる可能性が高いのかは明ら
かにされていない．
今回我々は，発熱，頭痛，髄膜刺激徴候を伴わず下位脳神
経麻痺を呈した VZV感染症を 2例経験したので報告する．

症例提示

症例 1：35歳，女性
主訴：咽頭痛，嗄声，嚥下困難感
既往歴：特記事項なし．
家族歴：特記事項なし．
現病歴：X−16日に咽頭痛，X−11日に嗄声と嚥下困難感

が出現した．X−5日に固形物の飲み込みが困難となった．X−1

日に当院耳鼻咽喉科を受診し，左声帯麻痺，喉頭蓋と左披裂
喉頭蓋ひだに粘膜疹（Fig. 1A）を認めたことからヘルペス感
染症を疑われ，アシクロビル（ACV）750 mg/日を開始され
た．X日に当科紹介となった．
一般身体所見：身長 154 cm，体重 48 kg．血圧 109/69 mmHg，
脈拍 86/分（整），体温 36.7°C．その他，特記すべき異常所見
を認めなかった．
神経学的所見：意識は清明．嗄声あり．左軟口蓋の挙上は
不良で，左咽頭反射の低下，カーテン徴候を認めた．四肢の
運動と感覚，腱反射，小脳機能に異常所見はなく，髄膜刺激
徴候を認めなかった．
検査所見：血液検査で白血球 4,000/μl，C-reactive protein

（CRP）0.06 mg/dl．脳脊髄液検査で蛋白 33 mg/dl，細胞数
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94/μl（単核球 99％），糖 71 mg/dl．VZV 抗体価は Enzyme

immunoassay（EIA）法で血清 IgM 1.44（陽性判定基準 1.21

以上），IgG 128以上（陽性判定基準 4.0以上），脳脊髄液 IgM

0.68，IgG 10.5で，脳脊髄液の VZV-DNA PCR検査は陰性で
あった．頭部単純 CTで頸静脈孔付近に異常を認めず，頭部
単純MRIで脳幹に異常信号を認めなかった．
臨床経過：喉頭に粘膜疹があり，神経学的には左舌咽・迷
走神経麻痺を認め，血清 VZV-IgMと VZV-IgG，脳脊髄液 VZV-

IgGが上昇していたことから，VZVの再活性化による第 IX，
X脳神経麻痺と診断した．X日よりメチルプレドニゾロン
1,000 mg/日を 3日間投与し，ACVを 1,500 mg/日に増量して
14日間投与した．治療開始後に咽頭痛と粘膜疹は速やかに消
失し，X+7日に発症前と同様の食事が可能となった．X+13

日に自宅退院となった．X+20日の時点でごく軽度の嗄声は
残存していたが，嚥下困難感は消失していた．

症例 2：59歳，女性
主訴：咽頭痛，嗄声，左肩が挙がりにくい
既往歴：特記事項なし．
家族歴：特記事項なし．
現病歴：Y−5日に咽頭痛を自覚し，近医でセフトリアキソ

ンを投与された．Y-3日に当院耳鼻咽喉科を受診し，左声帯
麻痺と左喉頭に粘膜疹（Fig. 1B）を認め，同日から ACV

750 mg/日とヒドロコルチゾン（100 mg/日を 3日間）を開始
された．Y日に当科紹介となった．
一般身体所見：身長 153 cm，体重 49 kg．血圧 147/97 mmHg，

脈拍 67/分（整），体温 37.2°C．その他，特記すべき異常所見
を認めなかった．
神経学的所見：意識は清明．嗄声あり．左軟口蓋の挙上不
良，カーテン徴候を認め，左僧帽筋の MMTは 4であった．
胸鎖乳突筋の筋力低下を認めなかった．四肢の運動と感覚，
腱反射，小脳機能に異常所見はなく，髄膜刺激徴候を認めな
かった．
検査所見：血液検査で白血球 6,500/μl，CRP 0.28 mg/dl．脳
脊髄液検査で蛋白 41 mg/dl，細胞数 51/μl（単核球 98％），糖
53 mg/dl．VZV抗体価は EIA法で血清 IgM 8.33，IgG 97.4，脳

脊髄液 IgMと IgGは未測定で，脳脊髄液の VZV-DNA PCR検
査は陰性であった．頭部単純 CTで頸静脈孔付近に異常を認
めず，頭部単純MRIで脳幹に異常信号を認めなかった．
臨床経過：喉頭に粘膜疹があり，神経学的には左舌咽・迷
走・副神経麻痺を認め，血清 VZV-IgMと VZV-IgGが上昇し
ていたことから，VZV再活性化による第 IX，X，XI脳神経麻
痺と診断した．Y日より ACVを 1,500 mg/日に増量して 14日
間投与した．治療開始後に粘膜疹は速やかに消失し咽頭痛も
改善傾向となったが，経口摂取は困難であったため経管栄養
を行った．Y+14日より嚥下調整食を開始し，Y+22日に自宅
退院となった．Y+120日の時点で嚥下困難感は残存してお
り，食事形態の調整が必要であった．左僧帽筋の筋力低下も
残存していた．

考 察

今回我々は，発熱，頭痛，髄膜刺激徴候を伴わず下位脳神
経麻痺を呈した VZV感染症の 2症例を報告した．2症例の共
通点として，第 IX，X脳神経麻痺を認めたこと，発熱と頭痛
がなく他覚的にも髄膜刺激徴候を認めなかったこと，脳脊髄
液検査で単核球優位の細胞数上昇を認めたものの蛋白は基準
値内で VZV-DNAの PCR検査が陰性であったこと，VZV抗体
価の測定が VZV再活性化の診断に有用であったことが挙げら
れる．一方で，症例 2では第 XI脳神経麻痺を合併していた
こと，発症 4ヶ月の時点で嚥下障害が残存していたことが相
違点であった．

VZV感染症に伴う下位脳神経麻痺は，帯状疱疹の合併症と
しては比較的まれとされている．神経症状を呈した VZV感染
症 282例の報告では，脳炎症例の 1例で第 VII，IX，X，XII

脳神経障害の合併を認めたが，単独で下位脳神経麻痺を呈し
た症例はなかった5）．一方で，宮本らは耳鼻咽喉科で第 X脳
神経障害の確定診断に至った 10症例のうち 5例が VZVの再
活性化によるものであったと報告した6）．この 5例はいずれ
も口腔，咽頭，喉頭に粘膜疹を認めておらず，頸静脈孔腫瘍，
延髄外側症候群，自己免疫性末梢神経炎などが鑑別疾患とし
て挙がるが，血清学的検査の結果から VZVの再活性化が示さ

Fig. 1 There were mucosal eruptions in the larynx on admission (A: Case 1, B: Case 2).
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れた．本報告で提示した 2症例のように，咽頭痛と喉頭の粘
膜疹を伴っている場合においては，下位脳神経麻痺の原因と
して VZVの再活性化を想起することは容易であるかもしれ
ない．

VZVによる脳神経障害の機序として，神経に対する直接障
害と，炎症の波及と浮腫による間接障害の両者が考えられて
いる7）．剖検例において迷走神経の神経節から VZV-DNAが検
出されており8），迷走神経障害は VZVの再活性化による神経
への直接障害で生じる可能性がある．一方で，VZVの再活性
化により Vernet症候群を呈した症例では，頸静脈孔に隣接し
た脳神経にMRIで造影効果を認めており，解剖学的絞扼部位
において迷走神経の炎症が舌咽神経と副神経に波及した可能
性が指摘されている9）～11）．自験例 2例はいずれも造影MRIを
施行されていなかったが，造影MRIを施行することによって
症例 1と症例 2の神経障害の機序や予後の違いを考察できた
可能性がある．
第 VII，VIII脳神経障害を伴わず下位脳神経麻痺を呈した

VZV感染症の既報告を PubMed，J-STAGE，Google Scholarで
検索し，脳脊髄液で VZV-DNA PCR検査が施行された既報告
11例7）9）10）12）～19）と自験例 2例を Table 1にまとめた．13例の
平均年齢は 54.5歳，男性が 5例，女性が 8例であり，全例で
脳脊髄液の細胞数増加を認めた．脳脊髄液から VZV-DNAが
検出されなかった 7症例（自験例 1，2および文献 9，12～
15）では，病態は末梢神経炎であると考えられるため，発
熱，頭痛，髄膜刺激徴候のいずれかを認めた症例は 1例のみ
で，脳脊髄液の蛋白について記載のあった 6例中 5例で基準
値内（45 mg/dl以下）であった．一方，脳脊髄液から VZV-

DNAが検出された 6症例（文献 7，10，16～19）では，5例
で発熱，頭痛，髄膜刺激徴候のいずれかを認め，全例で脳脊
髄液の蛋白は上昇していた．神経症状を伴わない帯状疱疹に
おいても半数以上で脳脊髄液の細胞数上昇を認め，これは
VZV再活性化に対する髄膜の反応（meningismus）と考えら
れている20）．髄膜刺激徴候がなく脳脊髄液の細胞数上昇を示
す症例（自験例 1，2および文献 9，12，13，15）が増悪する
と症候性の髄膜炎（文献 7，10，17～19）を発症し，その結
果として脳脊髄液の蛋白が上昇する．文献 16は脳脊髄液の
VZV-DNA PCRが陽性であったが，コピー数は基準値をわず
かに超える程度（300 copies/ml；基準値 100 copies/ml未満）
で，髄膜炎症状はなく脳脊髄液の蛋白はほぼ基準値で，
meningismusと髄膜炎の中間に位置する病態と考えられた．
このように髄膜刺激徴候がなく脳脊髄液の細胞数上昇を示す
症例では髄膜炎には至っていないものの，髄膜炎に準じた量
の ACVを投与することで髄膜炎への進展を抑制できる可能
性がある．既報告 13例のうち，髄膜刺激徴候がなく VZV-DNA

PCRが陰性であっても，髄膜炎に準じた量の ACVを投与し
ている症例もあり（Table 1），我々の経験した 2症例につい
ても髄膜炎に準じて ACV 1,500 mg/日の点滴治療を 14日間
行った．以上より，発熱，頭痛，髄膜刺激徴候を認めず脳脊
髄液の蛋白が正常の症例では脳脊髄液の VZV-DNA PCR検査
が陰性となる可能性が高く，血清学的検査も合わせて正確な

診断を行い，治療することが重要と考えられる．
ウイルス量は再活性化から 7日前後でピークアウトするた
め，VZV-DNA PCR検査を施行する時期によって結果が偽陰
性となることがある21）．神経症状を呈した帯状疱疹における
脳脊髄液 PCR検査の陽性率は，皮膚症状の出現から 7日以内
で 61.5％，7日以降で 25％と，発症から時間が経過すると陽
性率が低下する22）．一方で，VZV再活性化の指標として血清
学的検査も用いられているが，脳脊髄液の VZV-IgGの陽性率
は皮膚症状の出現から 7日以内で 0％，7日以降で 25％と，
早期診断という観点では有用ではない．本報告の症例 1は発
症 17日目，症例 2は発症 6日目に脳脊髄液検査を施行して
VZV-DNAの PCR検査を提出しており，いずれも結果は陰性
であった．PCR検査が陰性であった理由として，症例 1では
すでに脳脊髄液中のウイルス量がピークアウトしていたこと，
症例 2では脳脊髄液検査 3日前より抗ウイルス薬が開始され
ておりウイルス量が低下していた影響もあると推察された．
VZV-DNAの PCR検査が陰性であっても VZVの再活性化を否
定する根拠にはならず，皮疹や粘膜疹を認めるなど VZVの再
活性化が疑われる場合には抗ウイルス薬の投与を継続し，発
症から 2～4週間後に VZV抗体価を測定して確定診断するこ
とが望ましいと考えられる．
また，VZVに対する髄腔内抗体産生を早期に証明する指標
として，抗体価指数（脳脊髄液中ウイルス特異抗体価/血清ウ
イルス特異抗体価）/（脳脊髄液中 IgG/血清 IgG）が有用であ
るとされている23）．本報告の症例 1では血清 VZV-IgGが定量
上限値を超えていたため，症例 2では脳脊髄液の VZV-IgGが
測定されていなかったため，抗体価指数を求めることができ
なかったが，脳脊髄液の VZV-DNA PCR検査が陰性の症例に
おいては抗体価指数による髄腔内抗体産生の評価が正確な診
断，治療につながる可能性があると考えらえる．

結 語

今回我々は，髄膜刺激徴候を伴わず下位脳神経麻痺を呈し
た VZV感染症 2例を経験した．下位脳神経麻痺の原因として
VZVの再活性化を考え，脳脊髄液の PCR検査に加えて血清
学的検査を行うことが正確な診断に寄与すると考えられる．
※著者全員に本論文に関連し，開示すべき COI状態にある企業，

組織，団体はいずれも有りません．
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Abstract

Varicella-zoster virus infection with concomitant lower cranial polyneuropathy
in the absence of fever, headache and meningeal signs

Keishu Murakami, M.D.1）2）3）, Kazunori Kanzaki, M.D.1）3）4）, Yoshinori Kajimoto, M.D.1）5） and Hidefumi Ito, M.D., Ph.D.3）

1) Department of Neurology, Wakayama Rosai Hospital
2) Department of Neurology, Shingu Municipal Medical Center

3) Department of Neurology, Wakayama Medical University
4) Tabuse Home Clinic

5) Department of Internal Medicine, Wakayama Medical University Kihoku Hospital

We present varicella-zoster virus (VZV) infection with concomitant lower cranial polyneuropathy in the absence of
meningeal symptoms. Physical examination showed involvement of cranial nerves IX and X in Case 1 and of cranial
nerves IX, X, and XI in Case 2. Cerebrospinal fluid (CSF) analysis revealed mild lymphocytic pleocytosis, normal protein
levels, and absence of VZV-DNA based on polymerase chain reaction (PCR) analysis. Serum anti-VZV antibody testing
showed positive results in both cases, which confirmed the diagnosis of VZV infection. VZV infection accompanied by
lower cranial polyneuropathy is rare; therefore, it is important to consider VZV reactivation as an etiopathogenetic
contributor to pharyngeal palsy and hoarseness. We emphasize the importance of serological analysis for precise
diagnosis in VZV infection with multiple lower cranial nerve palsies because the VZV-DNA PCR test may show negative
results in patients without meningitis symptoms or in those with normal CSF protein levels.

(Rinsho Shinkeigaku (Clin Neurol) 2023;63:225-230)
Key words: varicella-zoster virus, lower cranial polyneuropathy, meningitis, meningismus, polymerase chain reaction
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