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Ａ．研究目的 
急性弛緩性脊髄炎 (acute flaccid    

myelitis: AFM) は、急性発症の弛緩性麻痺
（AFP）を主徴とする脊髄炎である。AFM
は、2014年に米国で多発したことから注目
され、その後、世界中で報告されるように
なった。我が国では、2015年秋に多発し、
当研究班により全国調査が実施された。 
本研究は、全国調査で得たAFM症例の

臨床データをもとに、AFMの神経生理学的
特徴を明らかにし、神経生理検査の有用性
を検討する。さらに、神経生理学的視点か
らAFMの基本的な病態を明らかにする。 
加えて、2015年に我が国で多発したAF

Mは、エンテロウイルスD68（EV-D68）の
流行期に一致したことから、EV-D68に関
連すると予想されるAFMの特徴を明らか
にする。 
 
Ｂ．研究方法 
I. AFMの神経生理学的特徴の解明 
＜対象＞ 

2015から2016年にかけて実施されたAFP
症例に関する全国調査で集積された115例
＊のうち、最終的に当研究班でAFMと診断
し**、発症後4週以内に神経生理検査が実施
された46例 

 
*全国調査でのAFP症例の定義 

2015年8月1日以降、同年12月31日までに、
急性弛緩性麻痺を認めて、24時間以上入院
した者。ただし、血管障害、腫瘍、外傷な

どの確定診断がなされ、明らかに感染性と
は異なる症例は除外する。 

**AFM（確定例）の定義 
①と②をみたすもの 
①四肢の限局した部分の脱力を急に発症 
②MRIで主に灰白質に限局した脊髄病変
が1脊髄分節以上に広がる 

 
＜方法＞ 
1） 各症例の発症時の年齢、臨床症候（発症

時の筋力、症状ピーク時の筋力、回復時
の筋力）、神経生理検査***の結果（波
形、測定値）を集積し、解析した。 

***検討した神経生理検査 
・運動神経伝導検査 

 (Motor conduction study: MCS) 
・感覚神経伝導検査  

(Sensory conduction study: SCS) 
・F波 
・体性感覚誘発電位 

(Somatosensory evoked potentials: SEP) 
 

2） 実施された神経生理検査自体の妥当
性あるいは結果の妥当性について、各
症例の年齢、症候、波形、測定値にも
とづいて、鳥巣と安元がそれぞれに検
討し、下記の評価項目を下記の評価基
準のもとに判定を行った。 

 
評価項目 

MCS： 複合筋活動電位 (Compound muscle
 action potential: CMAP) の振幅、 
伝導速度、波形 

2015年秋に我が国で多発した急性弛緩性脊髄炎（AFM）症例の臨床データをも
とに、AFMの神経生理学的特徴と病態を解析し、神経生理検査の有用性を検討
した。AFMでは、14病日以内の初回検査で、M波の振幅低下または消失を79%、
F波の出現頻度の低下を78%に認め、脊髄炎に加えて進行性の軸索型末梢運動神
経障害を合併すると考えられた。また、脊髄前角細胞障害が予後を左右すると
推定され、初回検査のM波の振幅と回復期のMMTには有意な関連を認めた (p 
= 0.001)。このため、神経生理検査はAFMの診断・予後予測に有用と考えられた。
ただし、2015年秋に多発したAFMは、エンテロウイルスD68に関連したAFM（左
右非対称の麻痺を呈し、意識の変容がなく、造影MRIで増強効果を示し、予後不
良）が主体であり、多様な病因からなるAFMの一部と考える必要がある。 
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SCS： 感覚神経活動電位 (Sensory nerve  
action potential: SNAP) の伝導速度、
波形 

F波： 出現頻度 
SEP： 潜時、波形 
 

評価基準 
① 振幅、伝導速度（MCS、SCS） 

既存のデータ値＃に照らし合わせ、最低一
つの神経で-2.5SDを下回る場合、または左
右で30％以上の差を認める場合に異常と
判定した。 

②  波形（MCS、SCS） 
導出不良の有無 時間的分散の有無 
伝導ブロック（近位刺激と遠位刺激がある
場合）の有無 

③  F波の出現率 
出現率は上肢50%未満、下肢80％未満 また
は左右で30％以上の差を認める場合に異
常と判定した。 

④ 体性感覚誘発電位潜時 
検査施設標準値に照らし合わせて異常値
と判断される場合、または30％以上の左右
差を認める場合に異常と判定した。 
 

#Cai F, Zhang J. Study of nerve conduction 
 and late responses in normal Chinese infants,
 children, and adults. J Child Neurol. 1997; 
 12:13-18.  

 
II. AFMの末梢神経障害の解明 
対象:  

2015～2016年に実施した急性弛緩性麻
痺の全国調査で集積され、当研究班でA
FMと診断した59例のうち、発症後2週間
以内に神経生理検査が実施され、波形等
で結果の確認が可能な肢。 

MCS   90肢（麻痺61、非麻痺29） 
SCS 72肢（麻痺43、非麻痺18） 
F波    69肢（麻痺51、非麻痺18） 

 
方法: 
各肢のMCS、SCS、F波の検査結果を集
積し、研究Ｉと同じ評価基準のもとに判
定し、解析を行った。 
 
評価項目 

MCS：CMAPの振幅、伝導速度、波形 
SCS：SNAPの伝導速度、波形 
F波：最小潜時、伝導速度、出現頻度 

 
III. EV-D68に関連するAFMの臨床的特徴 

2015年から2016年に実施された全国
調査で集積されたAFM59例のうち、EV-
D68の流行ピーク期50日間（21-70日）に
神経症状を発症した44例と流行終息期5
0日間（91-140日）に神経症状を発症した

6例を選出し、調査項目に関して比較検
討を行った。 
 

（データ解析） 
研究 I, II, IIIともに、確認したデータを
もとに統計解析を実施し、検定にはχ2検定、
Fischerの正確確率検定、Mann-Whitney U
検定を行った。統計ソフトは、IBM SPSS 
Statistics 22を用いた。 

 
（倫理面への配慮） 
本研究は、国立感染研究所ヒトを対象とす
る医学研究倫理審査委員会の承認（承認番
号 655）福岡歯科大学倫理審査委員会の承
認（承認番号 325）を得て実施した。 

 
Ｃ．研究結果 
I. AFMの神経生理学的特徴の解明 
 解析症例は小児43例 (男27、女16)、発症
年齢は0－12歳 (平均年齢4.2歳) と成人3
例 (男1、女2) であり、神経症状発症から
ピークまでの日数は0または1日が20例   
(43%) であった。解析症例の上記特徴は、
集積されたAFM症例全体と比較して有意
な差を認めなかった。 
初回神経生理検査が7病日以内に実施され
たのは29例 (63%)、14病日以内は43例(9
3%)であった。 

14病日以内に実施された初回検査にお
いて、MCSではCMAPの振幅低下が79% 
 (34/43)、伝導速度低下が7% (3/43)、波形
の異常が7% (3/43)に認められた。SCSでは
伝導速度4% (1/26)、波形の異常0% (0/26）
に認められた。F波では出現頻度の低下が 
78% (28/36) に認められた。SEPでは67%(2
/3) に異常を認めた。発症7病日以内にMC
SとF波をともに実施した21例は全例いず
れかの異常を示し、11例 (52%) は両検査
で異常を認めた。 
“神経学的後遺症の有無”と“CMAP振幅
の異常の有無”の検討では、両者に有意な
関連性を認めなかったが、“神経学的後遺
症の有無”と“F波出現率の異常の有無”
では、「F波の出現率が正常であることは
神経学的予後良好因子である」ことが示さ
れた（相対リスク5.250 (95% 信頼区間:1.9
34-14.249), p = 0.002） 
 
II. AFMの末梢神経障害の特徴 
＜MCS＞ 
1. 14日以内に検査された61麻痺肢では、7
肢（11％）で導出不能、32肢（52％）で振
幅低下、5肢（8％）で速度低下を認めた。 
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2. 14日以内に2回目の検査を実施された13
肢中8肢（62％）で悪化を認めた。また、
初回検査日が発症より遅れるほど、振幅異
常を示す肢の割合が上昇した。 
3. 同一肢の複数の神経伝導検査において、
一方で正常判定、他方で異常判定を示した
ものが、上肢で14肢中3肢（21％）に、下
肢で18肢中5肢（28％）に認めた。 
4. 14日以内の初回MCS結果とピーク時の
MMTを検討すると、正常は平均2.09、振幅
低下は平均1.31、導出不能は平均0.29であ
り、MCS正常肢は導出不能肢に対し、有意
にピーク時のMMTが高かった（p=0.001） 
5. 14日以内の初回MCS結果と回復期のM
MTを検討すると、正常は平均3.32、振幅低
下は平均2.81、導出不能は平均0.86であり、
MCS正常肢は導出不能肢に対し、有意に回
復時のMMTが高かった（p=0.001） 
6. 14日以内に検査された非麻痺肢29肢中2
肢に振幅低下を認めた。いずれも両下肢麻
痺例の上肢であった。 
＜F波＞ 
1. 14日以内に検査された51麻痺肢では、1
2肢（24％）で出現なし、16肢（31％）で
出現頻度低下を認めた。潜時の延長は38麻
痺肢中2肢（5％）であった。 
2. 14日以内の初回F波結果と回復期のMM
Tを検討すると、正常は平均3.43、出現率
低下または消失は平均2.50であり、正常肢
は有意にMMTが高かった（p=0.043）。 
3. 14日以内に検査された非麻痺肢18肢中6
肢に出現頻度低下または消失を認めた。そ
のうち5肢は両下肢麻痺例の上肢であった。 
＜SCS＞ 
14日以内に検査された43罹患肢では、1肢
（2％）で導出不能、7肢（16％）で振幅低
下、１肢（2％）で速度低下を認めた。 
＜神経生理検査結果相互の関連性＞ 
14日以内のMCSの振幅とF波の出現頻度に
関しては有意な関連性を認めなかった。 
 
III. EV-D68に関連するAFMの臨床的特徴 
 
EV-D68流行ピーク期のAFMの症例は、流
行終息期症例と比較して、①神経症状発症
時ならびに極期の麻痺が左右非対称であ
る割合がそれぞれ78%、77%と高く (p = 0.
001)、②意識変容を示す割合が44例中1例
と低く（p < 0.001）、③造影MRIでの増強
効果を示す割合が93%と高く(p = 0.026)、
④予後良好の割合が18％と低かった（p = 

0.024）。一方、発熱状況、発症年齢、性別、
アレルギー疾患の合併、治療前の筋力低下
の程度、髄液所見、MRIでの異常信号分布、
神経生理検査所見、治療状況において明ら
かな相違はなかった。 
 
Ｄ．考察 
 2015年にわが国で多発したAFMでは、神
経症状の出現時より運動神経のCMAPの
振幅低下とF波の出現率の低下を高率に認
め、典型的には運動神経の伝導速度が正常
であり、感覚神経の異常を認められなかっ
た。このことからAFMの神経生理学的診断
マーカとしてCMAPの振幅低下とF波出現
率の低下、陰性の診断マーカとして運動神
経の伝導速度の低下と感覚神経の異常が
挙げられた。 
  我々はさらに肢のレベルで解析を行い、
AFM患者の麻痺肢は、急性期に運動神経の
軸索型障害を認め、急性期には障害が進行
することを明らかにした。この病態は、脊
髄前角細胞障害に伴う軸索変性に起因す
るものと予想されるが、一部の症例は、発
症早期より遠位部の軸索障害を認め、全て
の症例を脊髄前角細胞障害による神経変
性のみで説明することは困難と考えられ
た。AFMのMRIにおいて神経根や馬尾の造
影所見が高頻度で認められることを考慮
すると、AFMは脊髄炎に加えて、神経根や
末梢神経自体の炎症も並存することが予
想された。 
個体レベルの検討では、「初回検査でF

波の出現率が正常であることは神経学的予
後良好因子である」ことが示されたが、肢レ
ベルの解析では、MCSでの振幅低下の程度
が急性期の筋力低下の指標となり、回復期
の筋力と関連することが示された。このこ
とから、AFM予後と直接関連するものは、
脊髄前角細胞障害であり、前角細胞の保護
がAFMの予後改善につながると考えられ
た。 
 最後に、AFMは、定義上多様な病因を含
むことから、症例の多様性について検討を
行った。その結果、EV-D68に関連するAF
Mは、「左右非対称の麻痺を呈し」、「意識
の変容がなく」、「造影MRIで増強効果を示
し」、「予後不良であること」が明らかにな
った。一方、対称性の麻痺を示し、症候か
らギラン・バレー症候群との鑑別が問題と
なるAFM、さらに、意識の変容を示し、A
DEMを含む脳脊髄炎との鑑別が問題とな
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るAFMも存在することが明らかになった。 
 
Ｅ．結論 

2015年に我が国で多発したAFMの麻痺
肢は、進行性の軸索型末梢運動神経障害を
呈し、特徴的な神経生理検査所見を示す。
このため、神経生理検査はAFMの診断に有
用である。また、AFMでは脊髄前角細胞障
害が神経学的予後を左右すると予想され、
神経生理検査はAFMの予後予測にも有用で
ある。 

AFMは多様な疾患と考えられ、EV-D68と
の関連が推定されるAFMは、左右非対称の
麻痺を呈し、意識の変容がなく、造影MRI
で増強効果を示し、予後不良である。 
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