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研究要旨 

Grausの自己免疫性脳炎の診断のためのアルゴリズム 1)に基づき、Probableおよび Definite

の基準を満たした当院自己免疫性脳炎入院患者 47名を対象として病型別臨床像を比較検討

した。病型別の頻度では、辺縁系脳炎が最も多く、次いで NMDAR 脳炎であった。全体の

半数が、自己免疫性脳炎に関連する既知の自己抗体が陽性であり、26%の患者が腫瘍を合併

した。頭部MRIで異常信号病変を認めなかった症例が 26%あり、髄液細胞増多を認めなか

った症例は 36%であった。頭部 MRI と髄液検査に異常を認めなかった症例が、11%にみら

れ、病型は NMDAR 脳炎と橋本脳症であった。また 3 割の症例が、髄液細胞増多を伴わず

痙攣発作をきたした。一部の辺縁系脳炎（特に抗 VGKC 複合体抗体関連辺縁系脳炎）と橋

本脳症では診断・治療までに時間を要した。辺縁系脳炎の長期予後は、NMDAR脳炎と比較

し有意に悪く、辺縁系脳炎と NMDAR脳炎の主な後遺症は認知・精神機能障害であった。 

 

研究目的 

本研究は、１）自己免疫性脳炎の臨床像、

２）診断困難な症例の特徴、３）自己免疫性

脳炎の予後を、明らかにすることを目的と

して行った。 

 

研究方法 

2002 年 10 月から 2017 年 10 月までの期

間において Graus の自己免疫性脳炎の診断

のためのアルゴリズム 1)の Definite もしく

は Probable の基準を満たした当院入院患者

を対象として、病型別に臨床像を比較検討

した。 

 

研究結果 

１）自己免疫性脳炎の臨床像  

診断基準を満たした症例は、Probable 11

名、Definite 36名の合計 47名であった。同

一期間内における単純ヘルペス脳炎入院患

者数は 10名であった。最も多い病型は辺縁

系脳炎で全体の 34％を占め、その次に

NMDAR 脳炎が 26％、橋本脳症を除く

Probableが 23％という順であった。年齢と

性別に関しては、NMDAR脳炎は若年女性

が多く、辺縁系脳炎は高齢者（中央値：63

歳）、男性（75％）に多い結果となった。全

例で自己免疫性脳炎に関連する抗体検索を

行い、全体の 50%で抗体を検出した。病型

別では NMDAR脳炎が 100%、辺縁系脳炎

が 69%の患者で抗体が陽性となった。また

辺縁系脳炎で抗体陽性となった患者の半数

が、抗 VGKC複合体抗体陽性であり、残り

の患者は、抗 AMPAR抗体、抗 GABAbR抗

体、抗 Hu抗体、抗Ma2抗体が陽性であっ

た。全体の 26％の患者が腫瘍を合併し、

NMDAR脳炎では半数に卵巣奇形種の合併

を認め、辺縁系脳炎と Probableでは、それ

ぞれ 25%に固形癌を合併した。 
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２）診断困難な症例の特徴 

頭部MRIで異常信号病変を認めなかった

症例は全体の 26%で、髄液細胞増多を認め

なかった症例は全体の 36%であった。両者

ともに異常を認めなかった症例は、全体の

11％であり、その臨床病型は NMDAR脳炎

が 2 例、橋本脳症が 3 例であった。初期診

断において、てんかんとの鑑別が問題とな

る髄液細胞増多を伴わず痙攣発作をきたし

た症例が、全体の 30％存在した。辺縁系脳

炎と橋本脳症では発症から入院までの日数

｛辺縁系脳炎：9.5日（中央値）、橋本脳症：

30日｝および免疫療法開始までの日数｛辺

縁系脳炎：17日（中央値）、橋本脳症：48

日｝が、長くなる傾向を認めた。発症から免

疫療法開始までに 100日以上を要した症例

は、辺縁系脳炎が 3例、橋本脳症が 1例で

あった。この辺縁系脳炎の 3 例は、全て抗

VGKC複合体抗体関連辺縁系脳炎であった。 

３）自己免疫性脳炎の予後 

NMDAR 脳炎は、入院中に呼吸器管理を

必要とする症例（67%）が最も多く、入院日

数も長い傾向（中央値：97 日）となった。

一方、長期予後に関しては、最終観察時の

modified Rankin Scale (mRS)が、3以上の

患者がしめる割合が、辺縁系脳炎では、

NMDAR脳炎と比較し、有意に多い結果と

なった（辺縁系脳炎 56％, NMDAR脳炎 8％, 

P<0.005）。また死亡例は 9例あり、この中

の 6 例（67%）が辺縁系脳炎であった。最

終観察時の後遺症として最も多いのが、認

知・精神機能障害で全体の 59% を占めた。

経時的に認知機能検査を行った 5 例の患者

（辺縁系脳炎 2例、NMDAR脳炎 3例）で

は、全例で改善を認めたが、改善のレベルに

個人差がみられた。NMDAR脳炎の認知機

能障害につき検討したところ、言語理解は

比較的保たれるが、作動記憶が悪い結果と

なり、算数や数唱が苦手であることが明ら

かとなった。 

 

考察 

今回、最も多い病型が辺縁系脳炎であっ

た理由として、現在本邦において測定困難

な、抗 VGKC複合体抗体以外の辺縁系脳炎

関連抗体の陽性例や、既知の抗体は陰性で

あるが、両側性辺縁系異常信号病変をきた

した症例が含まれていることが、理由とし

て考えられた。辺縁系脳炎の長期予後が悪

い理由として、高齢者や担癌患者が多いこ

と、特に抗 VGKC複合体抗体関連辺縁系脳

炎では、発症から診断・治療開始までに時間

を要することが原因として考えられた。 

 

結論 

 Graus の自己免疫性脳炎の診断のための

アルゴリズムに基づき、病型別に臨床およ

び検査所見につき比較検討した。それぞれ

の病型毎に、その臨床像や予後が異なるこ

とを明らかにした。 
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