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症例報告

急速に進行する片麻痺を呈したLissauer 型進行麻痺の 1剖検例

加藤 博子１）＊ 吉田 眞理２） 安藤 哲朗１） 杉浦 真１） 橋詰 良夫２）

要旨：症例は 48歳男性である．急速に進行した左片麻痺より初診時脳梗塞がうたがわれたが，MRI FLAIR 画像
で血管支配領域と一致しない広範な高信号域，血液・髄液検査の TPHA陽性所見から神経梅毒と診断した．駆梅療
法で改善せず，入院 7カ月後死亡した．病理学的には，画像に一致する領域に慢性髄膜脳炎像を示し，神経細胞の
萎縮脱落とアストロサイト，桿状ミクログリアの増生をみとめたが，血管炎や脳梗塞の所見はなかった．実質型神
経梅毒のうち，急速に巣症状を呈し臨床症状に対応する局在病巣を示す Lissauer 型進行麻痺と考えられた．脳梗塞
と鑑別上問題となりえ，またMRI 画像と病理所見で病変部位の一致を確認した貴重な症例と考え報告する．
（臨床神経，49：348―353, 2009）
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はじめに

神経梅毒はペニシリン療法導入後，急激に減少し比較的ま
れな疾患となったが，最近AIDSに合併する疾患として再認
識されている１）．実質型神経梅毒のうち，通常緩徐に進行する
精神症状と運動障害を呈する進行麻痺の中で，急速な巣症状
が出現するばあいがあり，Lissauer 型進行麻痺といわれてい
る２）３）．失語，失行，片麻痺等の脱落症状が急速に出現しMRI
画像も脳梗塞類似の所見を示すことがあり，鑑別の上で問題
となる可能性がある．本症例はMRI 画像と病理所見を対比し
えた貴重な Lissauer 型進行麻痺と考え報告する．

症 例

患者：48 歳 男性．
主訴：左半身脱力．
家族歴：父―脳梗塞 弟―精神発達遅滞．
既往歴：肝機能障害．
生活歴：飲酒 日本酒 1升�日（45 歳まで），1年前は焼酎
400ml�日．喫煙 40 本�日．10 年前まで韓国，台湾等へ頻回
に旅行していた．
現病歴：1999 年頃から易転倒性，幻覚，急に大声で叫ぶと
いった言動異常があり徐々に進行していた．2001 年 3 月車を
運転中一過性の右上下肢のしびれがあり近医より紹介受診，
紹介元の医院名が出てこないといった軽度の喚語困難をみと
めたが流暢に病歴を話し，麻痺はなかった．2002 年 8 月中旬
よく転び会話が遅くなったことを主訴に当院を受診，動作緩

慢で片足立ち，つぎ足歩行はできないが独歩可能で明らかな
麻痺はなく，外来で検査予定であった．10 日後に左上下肢麻
痺が出現し歩行不能となり，13 日後来院し入院した．患者の
詳細な経過は，同居家族からもこれ以上十分な情報はえられ
なかった．
一般理学所見：身長 172.6cm，体重 77kg．体温 36.9℃，血
圧 122�80mmHg，脈拍 80�分，整，胸部・腹部には異常なく，
頭部・四肢体幹に尋常乾癬様湿疹をみとめた．項部硬直はな
かった．
神経学的所見：JCSI-2，質問に対する反応は鈍麻，理解力・
判断力の低下，抑制の欠如，人格変化をみとめた．長谷川式簡
易痴呆評価スケール（HDS-R）は 8�30，Mini-Mental State Ex-
amination（MMSE）は 15�30 であった．
瞳孔は左右同大，対光反射は左はやや鈍だが右は正常で，
Argyll Robertson 瞳孔はなかった．眼球運動制限や眼振はな
く，軽度の中枢性左顔面神経麻痺をみとめた．簡単な口頭指示
にはしたがい，左上肢は挙上できるが下垂し，離握手は可能，
左下肢は挙上できないが，膝立て保持は可能だった．感覚障害
はなく，腱反射は左上下肢で亢進していたが，Babinski 徴候
は両側陰性であった．
入院時検査所見：白血球 12,000�µl，CRP 5.7mg�dlと軽度
の炎症反応，血糖値 158mg�dl，HbA1c 6.1％と軽度の耐糖能
異常がある以外は血算，血液生化学，検尿は正常であった．血
清梅毒反応検査では，ガラス板法 128 倍，TPHA（梅毒トレポ
ネーマ血球凝集検定法）30.0 超過，FTA-ABS（蛍光トレポネー
マ抗体吸収検査）陽性，HIV抗体は陰性であった．髄液所見
は水様透明，初圧 14cmH2O，細胞数 14�mm3（単核球 14），蛋
白 130mg�dl，糖 84mg�dl，TPHA30.0 超過，STS凝集法 16
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Fig. 1
A, B: Brain MRI (FLAIR image)
The axial sections of the brain show high intensity lesions in the right frontal base, temporal, parietal, 
occipital cortices and cingulate gyrus.
C: MRI diffusion-weighted image shows slight high intensity in the superficial areas of the right pos-
terior hemispheric lesions, as does the FLAIR image.
D: MRA demonstrated slight atherosclerosis but no obstruction of cortical arteries.
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倍であった．
入院時頭部MRI では右半球の側頭葉，島葉，頭頂葉，帯状
回後部，視床に広範にT1強調画像で低信号，T2強調・FLAIR
画像で高信号（Fig. 1AB），拡散強調画像で淡く高信号（Fig.
1C）となる病変をみとめたが，MRAでは主要血管に有意な狭
窄をみとめなかった（Fig. 1D）．SPECTでは右半球に血流低
下をみとめ，脳波では右半球優位に 5～6Hz の徐波をみとめ
た．
入院後経過：急速に進行した左麻痺とMRI 画像所見から
当初は脳梗塞をうたがった．だが発症 3年前から先行する精
神症状が存在し，病変が血管の支配領域に一致せず，MRA
で有意な狭窄はなく，また入院時の血液および髄液検査の梅
毒反応陽性所見から，神経梅毒と診断した．駆梅療法としてペ
ニシリンG2,400 万単位�日の点滴静注を 2週間おこなった．
治療後の血液検査ではガラス板法 128 倍，TPHA30.0 超過，髄
液検査では STS凝集法 16 倍，TPHA30.0 超過と改善せず，さ
らに 2週間静注をおこなったが血液検査，麻痺，精神症状とも
に改善をみとめなかった．MRI での経過観察は体動のため困

難であった．なお，治療開始後 Jarisch Herxheimer 反応は出
現しなかった．リハビリテーションを施行したが意欲が乏し
く，左上下肢は廃用性に完全麻痺となり拘縮した．精神症状は
緩徐に進行したが，幼児程度の会話は可能であった．2003
年 4 月初旬敗血症にて死亡，全経過約 4年であった．
神経病理学的所見：肉眼的所見は脳重 1,100g，軟膜の肥厚
混濁を軽度みとめた．大脳は全体に萎縮し，とくに右半球にめ
だった．割面では右の帯状回，前頭葉下面，側頭葉，島葉，中
心前回，頭頂葉，後頭葉の皮質は著明に萎縮し，白質の軟化も
強かった．とくに右側の海馬，海馬傍回は高度に萎縮していた
が，左側ではよく保たれていた（Fig. 2）．右半球の軟化巣の境
界は不明瞭で血管支配と一致せず，左側の大脳皮質には粗大
な軟化巣はみられなかった．
組織学的には慢性の髄膜脳炎の所見をみとめた．右側の帯
状回，前頭葉下面，側頭葉，島葉，中心前回，頭頂葉，後頭葉
の神経細胞の萎縮・脱落とグリオーシス，基質の粗鬆化がみ
られた．ことに海馬，歯状回顆粒細胞，海馬傍回をふくむ側頭
葉，島葉，帯状回などの辺縁系の萎縮は強く，皮質の層構造は
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Fig. 2 Macroscopic appearance of coronal section at the 
level of subthalamic nucleus: the right cerebral hemi�
sphere is atrophic and presents with softening, especially 
in the temporal, insular and cingulate cortices. Artifactual 
destruction of the cortical ribbon of the third temporal 
lobe is due to extreme cortical softening.
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Fig. 3 The left cerebral hemisphere is relatively well preserved (A, D). The right cerebral hemi-
sphere shows marked atrophy, ill-circumscribed extensive softening and gliosis in the temporal, in-
sular and cingulate cortices (B, C, E, F) as well as precentral gyrus (arrow) (C, F). The white matter 
of the right cerebral hemisphere shows loss of myelin and gliosis.
A, B, C: Klüver-Barrera stain, D, E, F: Holzer stain
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消失し，きわめて高度な神経細胞の脱落をみとめた
（Fig. 3BCEF，4A）．軟膜，脳実質内，血管周囲腔にはリンパ
球や形質細胞，マクロファージの浸潤を軽度にみとめた（Fig.
4BC）．これより変化の軽い皮質領域では，胞体が好酸性に腫
大した神経細胞がめだち，肥胖性アストロサイトと桿状ミク
ログリアの強い増生がみられた（Fig. 4D）．白質は，髄鞘が淡
明化しびまん性線維性グリオーシスを示した．一方，左側の大
脳皮質では海馬をふくめて神経細胞は比較的よく残存してい
た（Fig. 3AD）．被殻，尾状核，淡蒼球，視床下核，Meynert
核，黒質などでは軽度のグリア細胞の増加をみとめたが神経
細胞は比較的よく保たれていた．くも膜下腔の中大脳動脈の
皮質枝には，血管壁の強い炎症細胞浸潤や内腔の狭窄や閉塞
所見はみられず，ゴム腫の形成はなかった．脊髄では，後索は
保たれ脊髄癆の所見はなかった．右中心前回の変性にともな
うWaller 変性により，左優位の錐体路変性を示した．脳内に
は末期の敗血症にともなうカンジダによる多発性微小膿瘍を
みとめ，好中球，リンパ球の集族像，異物巨細胞の出現をみと
めた．スピロヘータ検出のためワルチン・スタリー法，スピロ
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Fig. 4 The right superior temporal cortex shows destruction of cortical architecture with mild infil-
tration of inflammatory cells (A). Higher magnification of the area indicated by an arrow in section 
A shows meningeal infiltration of lymphocytes and macrophages (B). Higher magnification of a 
square in section A shows severe neuronal loss and reactive gliosis with lymphocytic infiltration 
(C). Proliferation of rod-shaped microglia (arrows) is seen (D).
Hematoxylin-eosin stain, bar＝200μm (A), 50μm (B, C, D).
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ヘータの免疫染色を施行したが確認できなかった．
タウ，シヌクレイン，ユビキチン，βアミロイドなどの免疫
染色，Gallyas-Braak 嗜銀染色を施行したがすべて陰性であ
り，他の神経変性疾患や脳梗塞の所見はみられなかった．

考 察

本症例は，急速に進行した左半身の不全麻痺と脳梗塞類似
のMRI 画像から初診時には脳梗塞がうたがわれた．片麻痺発
症以前に徐々に進行する精神症状があり，MRI 画像の病変部
位も血管の支配領域とは一致せず，また血液，髄液検査で梅毒
反応検査陽性であったことから，巣症状をともなう神経梅毒
と臨床診断した．
組織学的には慢性髄膜脳炎の所見を示し，髄膜の炎症細胞
浸潤，脳実質と血管周囲腔のリンパ球，形質細胞の浸潤，大脳
皮質神経細胞の脱落と反応性グリオーシス，桿状ミクログリ
アの著明な増加など実質型神経梅毒に特徴的な所見４）～７）がみ

られ，進行麻痺と病理診断した．
実質型の神経梅毒である進行麻痺はTreponema pallidum
が中枢神経に感染し，びまん性に髄膜および脳実質に炎症が
おこり，判断力の低下，理解力の低下，幻覚妄想，譫妄等多彩
な精神症状と運動麻痺などの神経症状を呈する疾患である．
緩徐進行性で末期には高度の認知症と人格崩壊にいたる．神
経梅毒に失語，片麻痺等の巣症状をともなう症例は，髄膜血管
型神経梅毒による血管病変に基づく脳梗塞とする報告８）９）が
過去に散見される．本例では中大脳動脈皮質枝には明らかな
血管内腔の閉塞や狭窄はみとめず，脳梗塞の病理所見もみら
れず，また皮質の軟化巣は血管支配領域をはるかに超えた広
がりを示した．したがって左不全麻痺は血管の閉塞に基づく
梗塞病変ではなく，右中心前回領域の皮質をふくむ脳実質の
炎症によるものと考えられた．進行麻痺の大脳皮質病変は前
頭葉，側頭葉に変化が強いとされるが Lissauer は前頭葉の障
害が軽度で後半部に病変が強く，痙攣発作や脳卒中様の発作
後，失語や片麻痺を残す症例を典型的な進行麻痺と区別して
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「非定型進行麻痺」と呼んだ３）．その後この病態は広義に解釈
されるようになり，臨床的には種々の巣症状をみとめ，病理学
的にはそれに対応した限局性の高度の萎縮によって特徴付け
られるものを Lissauer 型進行麻痺と呼ぶようになった５）６）１０）．
本例も同様の病態と考えられる．
一般的な進行麻痺のMRI 画像としては，本邦では両側また
は左右差のある脳萎縮，脳室拡大，皮質，皮質直下あるいは深
部白質にT2強調画像，FLAIR 画像で高信号域をみとめると
いった報告があり１１）～１５），Zifko らが報告した 4例の進行麻痺
のMRI 画像も同様の所見である１６）．また両側あるいは片側の
側頭葉前部内側，海馬の萎縮あるいはT2強調画像，FLAIR
画像で高信号域をみとめヘルペス脳炎との鑑別を要すると
いった報告も散見１７）～２０）される．Lissauer 型進行麻痺として報
告されている症例も左右差のある脳萎縮１０）２１），脳室周囲深部
白質にびまん性にT2強調画像，FLAIR 画像で高信号域をみ
とめ２２），一般的な進行麻痺との明らかな相違はなく，本例のよ
うな脳梗塞類似の所見を示した例はなかった．いずれも剖検
例はなく，MRI 画像でみとめた異常所見が血管炎による血管
障害か実質の炎症病変かを確認したものはない．本例では病
理学的にMRI T2強調画像，FLAIR 画像の高信号域は，右半
球に強い脳実質の炎症であり血管炎による梗塞ではないこと
が確認された．通常の脳梗塞巣の拡散強調画像と比較すると，
発症から数日経過した脳梗塞に比して高信号が淡く，また血
管支配領域と一致しないことがことなる点である．本例は，こ
のような広範な高信号域が実質型梅毒でおこることを病理学
的に確認できた点で貴重である．また病理学的な変化は大脳
皮質にきわめて強く，白質は皮質の軟化による二次性変化が
主体であり，画像上大脳皮質と皮質下白質の信号変化を主体
とする病変分布とよく対応する．
治療は，Centers for Disease Control and Prevention（CDC）
の治療指針に基づきペニシリン大量点滴静注療法をおこなっ
た．精神症状，麻痺や髄液，血液検査所見も改善せず，治療開
始時点で脳実質に広範囲に不可逆性の変化がすでにおきてい
たためと推測される．だがその後の進行は緩徐で，治療は一定
の効果はあったと考えられた．スピロヘータの検出は治療を
うけた症例では確認することが困難であるとされ，本例でも
幾つかの方法を試みたが証明できなかった．
脳梗塞をうたがう急性巣症状を呈する症例において，頻度
は少ないものの本症例のような Lissauer 型進行麻痺を鑑別
する必要がある．
謝辞：スピロヘータの免疫染色をしていただきました藤田保健
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Abstract

An autopsy case of Lissauer’s general paresis with rapidly progressive left hemiparesis

Hiroko Kato, M.D.１）, Mari Yoshida, M.D.２）, Tetsuo Ando, M.D.１）,
Makoto Sugiura, M.D.１）and Yoshio Hashizume, M.D.２）

１）Department of Neurology, Anjo Kosei Hospital
２）Institute for Medical Science of Aging, Aichi Medical University

A 48-years old man presented with slowly progressive bradykinesia, personality change and rapidly progres-
sive left hemiparesis. On admission, he presented dementia, poor judgment, left hemiparesis. MRI revealed a wide-
spread high intensity area in right hemisphere and MRA was almost normal. Serological tests of serum and CSF
demonstrated high titers of antibodies to Treponema pallidum. He was treated for syphilis with daily penicillin in-
jections without improvement. He died of sepsis eight months after admission.

At autopsy, the brain weighed 1,100 g and the right cerebral hemisphere was atrophic, especially in frontal
base, temporal, parietal, angular, and posterior regions covered by thickened, fibrotic leptomeninges. Microscopi-
cally, chronic meningoencephalitis was observed. Severe neuronal loss with gliosis was seen in the right cerebral
cortices. Scattered rod-shaped microglia and inflammatory cell infiltration were visible in the cerebral paren-
chyma. The dorsal column of the spinal cord was not involved and meningovascular syphilis was unclear. The dis-
tribution of the encephalitic lesions was well correlated with the clinical and neuroradiological findings. This was a
rare autopsy case presenting Lissauer’s general paresis, clinically manifesting as rapidly progressive stroke-like
episode.

(Clin Neurol, 49: 348―353, 2009)
Key words: Lissauer’s general paresis, hemiparesis, dementia, MRI, chronic meningoencephalitis


