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日本神経学会では，2001 年に柳澤信夫理事長の提唱に基づき，理事会で主要な神経疾患につ
いて治療ガイドラインを作成することが決定され，2002 年に 「慢性頭痛」「パーキンソン病」「て
んかん」「筋萎縮性側索硬化症」「痴呆性疾患」「脳血管障害」 の 6疾患についての 「治療ガイドラ
イン 2002」 を発行しました． 
その後，日本神経学会では 「治療ガイドライン 2002」 の発行から時間が経過し，新しい知見も
著しく増加したため，2008 年の理事会で改訂を行うことを決定し，さらにそれ以降も関連学会
と協力してガイドラインごとに作成委員会を設置して順次改訂や新規作成に取り組んできまし
た．現在では 18 のガイドラインを出版本やホームページで公表しています．ガイドラインは，
当初 「治療ガイドライン」 として作成されていましたが，2010 年に改訂版として公表した 「てん
かん」「認知症疾患」「多発性硬化症」「パーキンソン病」 のガイドラインからは，検査・診断を
含めた 「診療ガイドライン」 として作成・公表されるようになりました． 
ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群に関するガイドラインとしては，根拠に基づく
医療（evidence‑based medicine：EBM）の考え方に基づいた Q＆A方式（質問と回答）形式を取り
入れ，日本神経学会の監修のもと，「ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群診療ガイドラ
イン 2013」 が作成され公表されました． 
今回のガイドラインは，2013 年版の改訂版で，日本神経学会監修のもと，日本神経治療学会，
日本神経免疫学会，日本末梢神経学会，厚生労働省 難治性疾患政策研究事業 「神経免疫疾患のエ
ビデンスに基づく診断基準・重症度分類・ガイドラインの妥当性と患者 QOLの検証」 研究班の
協力によりガイドライン作成委員会を構成し，作業を進めて，「ギラン・バレー症候群，フィッ
シャー症候群診療ガイドライン 2024」 として公表するにいたったものです． 
ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群診療ガイドライン作成委員会の委員長，委員，
評価・調整委員，研究協力者，外部委員は毎年日本神経学会代表理事に利益相反自己申告書を
提出し，日本神経学会利益相反委員会がこれを審査し重大な利益相反が生じないようマネジメ
ントを行うとともに，その申告状況については本誌で公表しています． 
本ガイドラインの改訂・作成は従来同様，根拠に基づく医療（evidence‑based medicine：

EBM）の考え方に従い，日本医療機能評価機構による 『Minds診療ガイドライン作成マニュアル』 
2017 および 2020 ver3.0 に準拠して作成されました． 
診療ガイドラインは，臨床医が適切かつ妥当な診療を行うための臨床的判断を支援する目的
で，現時点の医学的知見に基づいて作成されたものです.個々の患者さんの診療はすべての臨床
データをもとに，主治医によって個別の決定がなされるべきものであり，診療ガイドラインは
医師の裁量を拘束するものではありません，診療ガイドラインはすべての患者に適応される性
質のものではなく，患者さんの状態を正確に把握したうえで，それぞれの治療の現場で参考に
されるために作成されたものです 

神経疾患診療ガイドラインの発行にあたって
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神経疾患診療ガイドラインの発行にあたって

ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群の治療も日進月歩で発展しており，今後も定期
的な改訂が必要となります．本ガイドラインを各関係学会員の皆様に活用していただき，さら
には学会員の皆様からのフィードバックをいただくことにより，診療ガイドラインの内容はよ
りよいものになっていきます．本ガイドラインが，皆様の日常診療の一助になることを期待し
ますとともに，次なる改訂に向けてご意見とご評価をお待ちしております． 

 

2024 年 5 月 

日本神経学会 代表理事　西山　和利 
日本神経学会 前代表理事　戸田　達史 

日本神経学会ガイドライン統括委員会 委員長　小野寺　理 
日本神経学会ガイドライン統括委員会 前委員長　青木　正志 
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「ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群診療ガイドライン 2013」 は，日本神経学会が中
心となり，関係諸学会ならびに厚生労働省免疫性神経疾患調査研究班の協力を得て作成され，
2013 年に刊行された．本ガイドラインはこれを改訂したものである．2013 年以降においても，
ギラン・バレー症候群 （Guillain‑Barré syndrome：GBS） の病態や治療に関する新たな知見が国
内外で蓄積されており，特に，2012 年より始まった多施設共同国際的前向き観察研究 （Interna‑
tional GBS Outcome Study：IGOS） が終了し，高いエビデンスレベルの研究結果が利用可能と
なった．本ガイドラインは，これらの新たな知見に基づき，疾患に関する基礎的な情報，検査，
治療および管理に関する情報を整理し，実臨床において汎用されることを目指して作成された． 
なお，European Academy of Neurology （EAN） および Peripheral Nerve Society （PNS） が 
2023 年 10 月に刊行した GBS診療ガイドラインについても留意した．当時われわれのガイドラ
イン改訂作業も終盤であったが，この EAN/PNS作成 GBS診療ガイドラインが今後国際的に汎
用される可能性を考慮し，国際的な医療事情の違いを踏まえて，わが国の状況に合わせて内容
を取り入れ，改訂を行った．また，フィッシャー症候群に関しては，すでに指定難病に登録さ
れ，診断基準も確立されているビッカースタッフ脳幹脳炎の項目を新たに追加した． 
今回，さらに特筆すべきことは，重症ギラン・バレー症候群に罹患した経験を持つ医師が本
ガイドライン作成委員会の外部委員として参加したことである．患者としての体験と，重度の
身体機能障害が残存した場合の生活，管理について示唆に富む意見をいただき，患者の立場に
立った情報提供がより強化されたと考えている．紙面の都合もありWeb上に掲載されているが，
ぜひご一読いただきたい． 
本ガイドラインでは，本ガイドライン作成委員会が決定した重要臨床課題をもとに Clinical 

Question （CQ） が設定され，システマティックレビューが行われた．推奨度に関しては 「Minds
診療ガイドライン作成の手引き 2014」（監修：福井次矢，山口直人，医学書院，第 2刷 2015 年
3 月 15 日） を参考にして，次のように判定した （表1）． 
・推奨の強さを 2段階で表示する：1．強く推奨する，2．弱く推奨する 
・エビデンスの強さを 4段階で表示する：A．強い，B．中程度，C．弱い，D．とても弱い 

序

表 1　CQに対応する推奨の強さとエビデンスの強さ
a）推奨の強さ
1：強く推奨する（recommend） 行うことを推奨する /行わないことを推奨する
2：弱く推奨する（suggest） 行うことを推奨する /行わないことを推奨する
b）エビデンスの強さ
A（強い） 効果の推定値に強く確信がある
B（中程度） 効果の推定値に中程度の確信がある
C（弱い） 効果の推定値に対する確信は限定的である
D（とても弱い） 効果の推定値がほとんど確信できない
（例）推奨の提示
［推奨提示 1B：推奨の強さ 1 「強い推奨」，エビデンスの強さ B 「中程度」］
　⇒中程度のエビデンスに基づき，治療を行わないことを強く推奨する

序文-表1.indd   1 2024/05/13   9:07
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各 CQにおける推奨は本ガイドライン作成委員会で全員のコンセンサスを得て決定された．
文献の検索式・参考にした二次資料は膨大であるため，書籍上には掲載せず，一括してWeb上
に掲載した．検索式の作成・記載については 「Minds 診療ガイドライン作成マニュアル 2020 ver. 
3.0」（Minds 診療ガイドライン作成マニュアル編集委員会編集：2021 年 3 月 22 日発行） を参考
にした． 
今回，2013 年から 5年以上を経て，当時杏林大学神経内科教授であった千葉厚郎先生を委員
長として新たに GBS/FS診療ガイドライン作成委員会が発足した．2021 年度までの出版を目指
し活動を進めたが，COVID‑19 の流行と千葉厚郎教授のご逝去という，予期せぬ事態に遭遇し
た．委員会の再編と項目の整備を進めたが，刊行が遅れたことについてはこの場を借りてお詫
び申し上げたい． 
最後に，千葉厚郎教授のご冥福をお祈りするとともに，本ガイドラインが多くの脳神経内科
医および非専門医の日常診療に役立つことを心より願う次第である．加えて，多忙ななか多く
の時間を割いていただき，本ガイドラインの作成にご尽力いただいた作成委員の先生方にあら
ためて感謝申し上げたい． 

 
2024 年 5 月 

ギラン・バレー症候群，フィッシャー症候群診療ガイドライン作成委員会 委員長 

海田　賢一 
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追記 
1）表2に，本書において頻用される病名，治療法などの，和名，欧文名，略記を示した．GBS
の重症度判定に用いられるHughesの機能グレード尺度を表3に示した． 
2）本ガイドラインでは，GBSに罹患した経験を持つ髙尾洋之医師が外部委員として参画した．
本疾患の免疫療法が確立した現在においても人工呼吸器離脱に 1年半を要し，今も日常生
活に支障をきたす後遺症と向き合って日々を送られている．そのような最重症の GBSに罹
患した高尾医師に，患者となって得た体験とその体験を通じて感じた心情，ならびに重度
の身体機能障害が残存した場合に意思伝達に役立つ機器などの紹介を語っていただくこと
は実際の臨床において大きな意義があると考え，参考意見としてWeb上に公開する （下記）． 
　「GBS診療に対する患者からの視点：回復期の生活と社会復帰への期待」 
　（URL　https://www.neurology‑jp.org/guidelinem/gbs_2024.html） 
 

表 2　本ガイドラインで頻用する病名などの一覧表
ギラン ･バレー症候群 Guillain-Barré syndrome GBS
フィッシャー症候群
（ミラー フィッシャー症候群）

Fisher syndrome
（Miller Fisher syndrome）

FS
（MFS）

急性炎症性脱髄性多発ニューロパチー acute inflammatory demyelinating 
polyneuropathy

AIDP

急性運動性軸索型ニューロパチー acute motor axonal neuropathy AMAN
急性運動感覚性軸索型ニューロパチー acute motor and sensory axonal 

neuropathy
AMSAN

（単純）血漿交換法 plasma exchange PE
血漿浄化療法 plasmapheresis PP
経静脈的免疫グロブリン療法 intravenous immunoglobulin IVIg
Hughes の機能グレード尺度 Hughes functional grade scale FG
慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー chronic inflammatory demyelinating 

polyradiculoneuropathy
CIDP

二重濾過血漿分離交換療法 double filtration plasmapheresis DFPP
免疫吸着療法 immunoadsorption plasmapheresis IAPP
無作為化（ランダム化）臨床試験 randomized clinical trial RCT
日常生活動作 activities of daily living ADL
生活の質 quality of life QOL
GBS，FS，IVIg，RCT，ADL，QOLは各項のなかで，最初から略語として使用する．

序文-表2.indd   1 2024/05/13   9:08

表 3　Hughes の機能グレード尺度（functional grade：FG）
FG 0 正常
FG 1 軽微な神経症候を認める
FG 2 歩行器，またはそれに相当する支持なしで 5mの歩行が可能
FG 3 歩行器，または支持があれば 5mの歩行が可能
FG 4 ベッド上あるいは車椅子に限定（支持があっても 5mの歩行が不可能）
FG 5 補助換気を要する
FG 6 死亡

序文-表3.indd   1 2024/04/14   9:18
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本ガイドラインの基本理念および概要

1．目的 
本ガイドラインは，ギラン・バレー症候群ならびにフィッシャー症候群患者の診療において，
患者の身体機能の短期的・長期予後を改善させるために，適切な臨床上の判断を行うための情
報や推奨を提供することを目的としている． 

 
2．対象 
本ガイドラインの利用者は，上記患者の診療に従事する専門医を想定しているが，非専門医
も利用できるよう配慮した． 

 
3．利用にあたっての注意 
本ガイドラインは，臨床医が適切かつ妥当な診療を行うための臨床的判断を支援する目的で，
現時点での医学的知見に基づいて作成されたものである．個々の診療は，その患者のすべての
臨床データをもとに，主治医によって個別に決定されるべきものである．したがって，本ガイ
ドラインは医師の裁量を拘束するものではない．また，本ガイドラインは，すべての患者に適
用されるものではなく，患者の状態を正確に把握したうえで，それぞれの治療の現場で参考に
していただくために作成されたものである． 

 
4．対象患者 
ギラン・バレー症候群およびフィッシャー症候群患者を対象とする． 
 

5．治療目標 
身体機能の長期的改善，生活の質 （QOL） の向上を目指す． 

［治療方針］ 
○身体機能障害をできるだけ速やかに改善する． 
○合併症の適切な管理によって QOLの改善に努める． 
○急性期を過ぎても，社会復帰ならびに QOLの向上を目指して機能回復に務める． 
○薬剤の適正使用により有害事象の発現を予防あるいは低減する． 
 

6．取り扱う臨床上の課題 （Clinical Question：CQ） 
本ガイドラインでは，以下の Clinical Question （CQ） を設定し，推奨とエビデンスレベルを提
示した．エビデンスが不十分で推奨が作成できない重要臨床課題は，Question & Answer 
（Q&A） として取り上げた． 
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本ガイドラインの基本理念および概要

7．患者の価値観 
Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation （GRADE） システム
では，ガイドライン作成に際して患者の価値観や重要視する点に配慮して患者関連アウトカム
を考慮すべきとされている．本ガイドラインでは，闘病生活における問題提起や療養期管理に
関する多くの書を刊行している，患者であり医師でもある高尾洋之医師に外部委員として参加
していただき，患者関連アウトカムにかかわる意見をいただいた （Web上に掲載）（URL　
https://www.neurology‑jp.org/guidelinem/gbs_2024.html）． 

 
8．診療ガイドライン利用促進の工夫 
本ガイドラインは書籍として刊行し，日本神経学会および日本医療機能評価機構 Minds の運
営するホームページにて公開する予定である． 

 
9．透明性の確保 
本ガイドライン作成にあたり，ガイドライン統括委員会，ガイドライン作成グループ，シス
テマティックレビューチームの構成員が，原則として独立してそれぞれの作業を進めることで，
作成過程の透明性を確保した．また，推奨決定の過程をガイドライン本文中に記載した．さら
に日本神経学会のホームページを通じて本ガイドラインに対するパブリックコメントを募集し，
評価の結果を可能な限り反映させた． 

 
10．資金 
本ガイドラインは日本神経学会の経費負担により作成した．本ガイドライン作成委員会の構
成員に日当などは支払われなかった． 
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表 1　Clinical Question（CQ）
［ギラン・バレー症候群］
　CQ 15-1　血漿浄化療法はギラン・バレー症候群の治療に有用か？
　CQ 16-1　経静脈的免疫グロブリン療法はギラン・バレー症候群の治療に有用か？
　CQ 17-1　副腎皮質ステロイド薬の単独療法はギラン・バレー症候群の治療に有用か？
　CQ 17-2　経静脈的免疫グロブリン療法や血漿浄化療法と副腎皮質ステロイド薬の併用は有用か？
　CQ 17-3　経静脈的免疫グロブリン療法と血漿浄化療法の併用は有用か？
［フィッシャー症候群］
　CQ 1　経静脈的免疫グロブリン療法はフィッシャー症候群に推奨されるか？
　CQ 2　血漿浄化療法はフィッシャー症候群に推奨されるか？
　CQ 3　副腎皮質ステロイド薬の単独療法はフィッシャー症候群に推奨されるか？
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第 1章　ギラン・バレー症候群　＜総論＞

Question & Answer 1-1 1．疾患概念 

ギラン・バレー症候群とはどのような疾患か？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群 （Guillain-Barré syndrome：GBS）は多くの場合，発症前4週以内
に感染などの先行するイベントを伴う両側性弛緩性運動麻痺で，腱反射消失がみられ，脳脊
髄液の蛋白細胞解離を伴う急性発症の免疫介在性多発ニューロパチーである． 
●臨床経過は単相性で，4週以内にピークに達し，ピークを過ぎると改善傾向となる． 
●ギラン・バレー症候群には，脱髄性末梢神経障害を示す AIDP （acute inflammatory 
demyelinating polyneuropathy），運動障害主体で軸索性末梢神経障害を示すAMAN 
（acute motor axonal neuropathy），AMANに感覚障害を合併する AMSAN （acute 
motor sensory axonal neuropathy），眼筋麻痺と運動失調および腱反射消失を3徴とす
るフィッシャー症候群などが含まれる． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの原著は 1916 年に発表され，原著の臨床症候を忠実にまとめたものが最初の診断基準と
なった （1960 年）1）．その後，1976 年，米国で接種キャンペーンが実施された A/New Jersey/76 イ
ンフルエンザワクチンにより，GBSが多数発症したため 2），National Institute of Neurological 
and Communicative Disorders and Stroke （NINCDS） 委員会で急遽 GBSの診断基準が作成され
た （初版は 1978 年，1990 年に改訂）3）．さらに，その後に蓄積された新たな知見により GBSとい
う疾患名は幅広い内容を含むようになり，現在にいたっている． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSの原著は，1916 年に発表された Georges Guillain, Jean‑Alexander Barré & Andre Strohl
のフランスの 3人の神経内科医による 「細胞反応がなく脳脊髄液の蛋白増加を伴った根神経炎症
候群について．―腱反射の臨床的ならびに描画上の特性に関する考察―」 と題した根神経炎の 2
例の報告である 4）．彼らは，脳脊髄液中の蛋白濃度の上昇が細胞増多を伴っていないことをはじ
めて記載した．1956 年には，Charles Miller Fisherが急性の眼筋麻痺，運動失調，腱反射消失を
3徴とする症候群を記載した 5）．現在では，フィッシャー症候群，もしくはミラー フィッシャー
症候群 （（Miller） Fisher syndrome：（M）FS） と呼ばれており，GBSの亜型と解釈されている．
その後，GBSの診断基準として前述のNINCDSによるもの （1978 年），Asbury and Cornblath
によるもの （1990 年）6）　が提案され，広く認められてきた． 
本疾患は，先行イベントの後に発症し，発症後 4週間以内に症状のピークに達し，その後は
改善傾向に向かい，単相性経過をとるという共通点がある．症例ごとに様々な臨床像を示すが，
それらの背景病態は共通していると考えられている． 
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本疾患の病態に関する知見が積み重なるにつれて，GBSという疾患名が指す内容は次第に幅
広くなってきている．1980 年代までは，一般的に GBSは感冒を先行症状とする急性炎症性脱髄
性多発ニューロパチー （acute inflammatory demyelinating polyneuropathy：AIDP）7）　と考えら
れてきたが，1986 年，Feasbyらは，電気生理学的に運動神経が早期から inexcitableとなる重
症で予後不良の GBSを軸索型 GBSとして報告した 8）．また，中国北部に多発した GBS患者の
報告では，下痢症状が先行し，純粋運動麻痺を呈し 9），神経病理学的には，軸索変性所見 10）　に
加えて，Ranveir絞輪の開大と軸索周囲腔 （periaxonal space） へのマクロファージの侵入が特徴
であった．その後，急性運動性軸索型ニューロパチー  （acute motor axonal neuropathy：
AMAN）8～10）　や，AMANに感覚障害を合併する急性運動感覚性軸索型ニューロパチー （acute 
motor sensory axonal neuropathy：AMSAN） といった，軸索障害を主体とする病型 11）　も GBS
の病型のひとつとして認識されるにいたった 11）．こうした知見を受けて，オランダのGBSコンセ
ンサスグループから，これらのAIDP，AMAN，AMSANおよび FSを包括する診断基準 12）（2001
年） が発表された．また，GBSや FSの診断の確実性も判定可能となった，Brighton collabora‑
tionによる臨床診断基準 （2014 年）13）　が作成されている． 
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Question & Answer 2-1 2．疫学 

ギラン・バレー症候群の発症頻度はどれくらいか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の発症は全年齢層にみられる．どの統計においても発症率は男性で高
く，男女とも高齢であるほど発症率は増加する． 
●スペイン，イタリア，カナダ，スウェーデンなどにおける統計解析 （1985～1999年） では，
高齢者においては，10歳ごとに20％増加するとされ，年間発症率は人口10万人あたり
0.62～2.66 人，男女比は1.78 である． 
●本邦の統計 （1993～1998年） で年間発症率は人口10万人に対して1.15 人と推定され，男
女比は3：2，平均年齢は39.1±20.0 歳であった． 

 
 

背景・目的 
 
特定の感染因子による GBSの集団発生やワクチン接種後の GBSなどとは区別した GBSの基
本的疫学情報を知る． 

 

解説・エビデンス 
 
広く用いられる GBSの診断基準としてはNINCDSによるもの （1978 年）1），Asbury and Corn‑

blathによるもの （1990 年）2）　がある．これらの基準以前の GBS疫学調査を除外し，1979 年以降
でのどちらかの診断基準に基づく 13 のコホート研究 3～15）　を解析したメタ解析 16）　によると，GBS
の発症はあらゆる年齢層にみられ，男性に多く （男女比は 1.78）．高齢になるほど男女ともに頻
度が増す．高齢者においては，10 歳高齢になると 20％増加するとされ，年間発症率は人口 10
万あたり 0.62～2.66 人である．この研究での，GBSの年齢層別の発症率を表1に示す． 
本邦においては厚生省特定疾患免疫性神経疾患調査研究班により 1993～1998 年に行われた全
国調査 17），および 2006～2015 年に関西地方を中心として行われた疫学調査 18）　がある．1993～
1998 年の調査 17）　によると，GBSの発症率は 10 万人に対して 1.15 人/年，と推定された．男女
比は 3：2であった．また，この時点での平均年齢は 39.1±20.0 歳であった．2006～2015 年に関
西地方で行われた調査結果 18）　では，発症率は 10 万人に対して 0.42 人/年と推定され，男女比は
1.2：1，発症時平均年齢は 55.1±18.1 歳であった． 
また，本邦小児例の全国調査も報告されており 19），それによれば小児 （1～14 歳） GBSの年間
発症率は 10 万人対 0.19 人，男女比 1.29：1.0，平均年齢は 7.5 歳であった． 
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表 1　13のコホート研究による年齢別．男女別のGBS年間発症率

年齢（年） 10万人あたり
GBS男性患者数

10万人あたり
GBS女性患者数

0～ 9 0.8 0.45
10 ～ 19 0.97 0.55
20 ～ 29 1.18 0.66
30 ～ 39 1.43 0.8
40 ～ 49 1.73 0.97
50 ～ 59 2.09 1.18
60 ～ 69 2.54 1.42
70 ～ 79 3.07 1.72
80 ～ 89 3.72 2.09

（Sejvar JJ, et al. Neuroepidemiology 2011; 36: 123-133. 16）より引用）

1章-2-1-表1.indd   1 2024/04/14   12:51
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Question & Answer 3-1 3．病態 

ギラン・バレー症候群の病態はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群は，末梢神経を標的とする免疫反応により発症すると考えられており，
感冒や下痢などの先行感染により誘発されることが多い． 
●ギラン・バレー症候群に特徴的な所見として，約60％の症例で末梢神経に存在する糖脂質に
対する抗体が急性期の血清中に検出され，発症因子として考えられている．宿主側の因子も
関係すると考えられている． 
●主要な神経障害機序は抗原抗体反応による補体介在性神経障害であるが，AIDPの剖検例で
は神経線維や血管周囲の単核球浸潤を示す例もある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの病因は多様であり，その病態には細胞性免疫・液性免疫．感染因子・宿主因子が関与
している． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSの発症前には，感染症などの先行するイベントが 76％でみられる 1）．これらの先行イベ

ントが，末梢神経を標的とする免疫反応を惹起することで，GBSが発症すると考えられている． 
GBS患者の約 60％2, 3）　において，ヒト末梢神経に存在する様々な糖脂質に対する自己抗体が検
出されている．これらの糖脂質，特にガングリオシドは，末梢神経において組織特異的な分布
を示し，脂質ラフト （lipid raft） と呼ばれる特定の機能的ドメインで組織化され，細胞膜構造の維
持にかかわっている．ガラクトセレブロシド 4）　や GD1b 5），GM1 6）　などの糖脂質で免疫され，血
中の抗体が陽性となった動物では，補体の活性化などを介して脱髄や軸索障害を生じることか
ら，これらの抗体は病態に直接関与する可能性のある因子と考えられている．Campylobacter jejuni
やMycoplasma pneumoniaeなどの病原体は，膜上に末梢神経構成成分と分子相同性を有する糖鎖
を発現しており，感染による免疫反応が成立した患者の一部に，これらの糖脂質，あるいは糖脂
質複合体に対する抗体産生が起きると考えられている （分子相同説）7～10）．このほか，急性運動性
軸索型ニューロパチー （acute motor axonal neuropathy：AMAN） 患者の軸索膜 11）　や急性炎症
性脱髄性多発ニューロパチー （acute inflammatory demyelinating polyneuropathy：AIDP） 患者
の Schwann細胞膜 12）　などの神経損傷部位において補体活性化が起こり，細胞膜を破壊するこ
とも示唆されている．AIDPでは，活性化補体の沈着を認める部位でマクロファージ関連脱髄が
惹起されることが示されている 13）．各種ガングリオシドの分布に関しては，GM1 は後根より前
根に多く，GQ1bは眼球運動の支配神経に，GT1aは下部脳神経に，GD1bは後根神経節細胞に
多く分布しており，臨床症状の特徴は，ガングリオシドの局在を反映していることが想定され
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ている 14）． 
一方，C. jejuni感染者 1,000 人あたりで GBSは 1人しか発症しないので，その発症には宿主側
の免疫遺伝学的背景も関係することが知られている 15）．さらに IgGサブクラスが重症度や予後
に影響するとの報告 16）　もある． 
また，GBS患者の剖検例および生検検体 12, 17）　や末梢神経ミエリンを抗原とする実験的アレル

ギー性神経炎 18）　において，多巣性に末梢神経に単核球が浸潤し，マクロファージが髄鞘を障害
し，脱髄が生じることが観察されている．そのため P2 蛋白などの髄鞘蛋白に感作された活性化
T細胞からは IFN‑γや TNF‑αなどのサイトカインが分泌され，マクロファージが活性化し脱髄
が生じるとする 「細胞性免疫説」 が考えられた．しかし，ヒト GBSにおける細胞性免疫による病
態機序は，いまだ明らかにされていない． 
なお，糖脂質抗体に比べて頻度は低いが，自己免疫性ノドパチー （autoimmune nodopathy） 
でみられるような，Ranvier絞輪部および傍絞輪部に局在する機能蛋白に対する自己抗体を GBS
で認める場合がある 19）．これら以外にも，髄鞘関連蛋白に対する自己抗体が GBSで見い出され
る場合もあるが 20），GBSにおいて真に病原性を有するかについては不明である．このほか，GBS
で特定のサイトカイン （TNF‑α，IFN‑γ，IL‑1β，IL‑4，IL‑6，IL‑17 など） の関与が指摘されて
いる 21）　が，これらについても，病態形成にどの程度関与しているのか，現在のところ明らかで
はない． 
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21） Sun T, Chen X, Shi S, et al. Peripheral blood and cerebrospinal fluid cytokine levels in Guillain‑Barré syn‑

drome: A systematic review and meta‑analysis. Front Neurol 2019; 13: 717. 
参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 4-1 4．臨床経過 

ギラン・バレー症候群は発症後どのように経過するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群は，感染症などの何らかの先行するイベントから4週以内に発症する
ことが多い．症状のピークでは約80％の例が自力歩行不能となる． 
●無治療の場合，約13％が死亡する．免疫治療を行った場合の1年後の自力歩行が可能な患者
の割合は約80％，何らかの後遺症を残す例は約40％，死亡率は4％程度である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSでは一般的に予後はよいと考えられているが，死亡例や後遺症を残す例もある．発症後
の臨床症状の推移を知り，自然経過と治療に応じた経過の違いを知ることは，GBS診療のうえ
で極めて重要である． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSの予後に関する国際共同研究 （International GBS Outcome Study：IGOS） による報告で

は，GBSの 76％で発症前 4週以内に感染症など何らかの先行イベントがみられる 1）．先行イベ
ントの多くは感染症 （上気道感染症＝35％，消化器感染症＝27％） である．その他，一部のワク
チン 2）　や，免疫チェックポイント阻害薬投与 3） 　なども，GBS発症の先行イベントとなりうる． 
発症後は原則として 4週以内に症状のピークとなる．症状のピーク時には，Hughesの機能グ

レード尺度 （FG） で 3以上，すなわち自力歩行不能となるのは約 80％と報告されている 1）．症状
のピークが発症後 4～6週となるのは 3％に過ぎず 4），4週を超えてなお症状が進行する場合は，
GBS以外の疾患を考える 5）．また，治療開始 8週以内に治療関連変動 （すなわち，FGあるいは
Medical Research Council （MRC） sum scoreの 1以上の低下） が 16％の症例で起きる 6, 7）　とされ
る．8週を超え，3回以上の症状増悪がある場合は急性発症 chronic inflammatory demyelinat‑
ing polyradiculoneuropathy （CIDP） を考える 8）． 
無治療 GBSの自然歴については，1983～1984 年に英国で行われた報告 9）　が参考となる．こ

れは，GBSの身体機能評価尺度として今日でも用いられる FG 10）　を評価基準として，GBSの経
過を調査したものである．この報告が行われた当時では，血漿浄化療法の普及率が 10％程度の
ため，この結果は GBSの自然経過に近いと考えられる．発症から 7日以内に 34％，14 日以内
に 70％，21 日以内には 84％の症例で，症状がピークに達している．4週程度までは進行性に増
悪するが．その後 3～12 ヵ月で徐々に回復する．12 ヵ月後に 67％は完全に回復 （FG＝0） してい
るが，20％は FG＝1～4であり，13％が死亡 （FG＝6） している．死亡原因は主として本症に起
因する自律神経障害による心停止などによるものであった （図1）． 
一方，IGOS 1）　の研究結果は，IVIg，血漿浄化療法といった現在の GBSの標準的治療が普及し
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た以後のものであり，治療介入を行った場合の GBSの平均的な経過を知るのに役立つ．この研
究では，症状ピークの時点で歩行不能となる例が全体の 78.6％であった．しかし，そのような
例でも，そのうち 77％が 6ヵ月以内に，81％が 1年後に歩行可能となっていた．歩行不能から
独歩可能となるまでの期間は，欧州・北米の症例で平均 63 日，アジアの症例 （バングラデシュ
を除く） で 39 日であった．発症から 12 ヵ月後時点の死亡率は，欧州・北米の症例で 5％，アジ
アの症例で 2％だった．なお，本邦で過去に行われた疫学研究 （前向き，後ろ向き研究を含む） で
は，死亡率は約 0.5～1.1％11～14），発症 6ヵ月後の FG 3 点以上の症例は約 10％14），症状固定後歩行
不能例は 6％12）　とされている．検討症例数や研究手法の違いから直接の比較は難しいが，わが
国における GBS例の生命/機能予後については，諸外国と比べて良好な結果が報告されている． 
詳細は予後に関する項 （Q&A 19‑2） に譲るが，治療導入後の GBSの長期予後を解析した 10 報
の前向き治療介入研究をまとめたレビュー 15）　によれば，発症後 1年以降に独歩可能であるのは
約 84％，約 14％が重篤な運動障害を有し，筋力低下や持続性疼痛などの何らかの後遺症は 40％
で認めていた．このように，GBSは比較的予後良好とされる疾患ではあるが，死亡や後遺症残
存などの転帰をとる場合があり，様々な予後予測因子が報告されている． 

 

文献 
 
1） Doets AY, Verboon C, van den Berg B, et al. Regional variation of Guillain‑Barré syndrome. Brain 2018; 

141: 2866‑2877. 
2） Schonberger LB, Bregman DJ, Sullivan‑Bolyai JZ, et al. Guillain‑Barré syndrome following vaccination in 

the National Influenza Immunization Program, United States, 1976‑‑1977. Am J Epidemiol 1979; 110: 105‑
123. 

3） Kao JC, Liao B, Markovic SN, et al. Neurological Complications Associated With Anti‑Programmed Death 
1 (PD‑1) Antibodies. JAMA Neurol 2017; 74: 1216‑1222. 

4） Fokke C, van den Berg B, Drenthen J, et al. Diagnosis of Guillain‑Barré syndrome and validation of 
Brighton criteria. Brain 2014; 137: 33‑43. 

5） Hughes R, Sanders E, Hall S, et al. Subacute idiopathic demyelinating polyradiculoneuropathy. Arch Neu‑
rol 1992; 49: 612‑616. 
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図1　機能グレード尺度に基づいたGBSの自然経過 
（Hughes R, et al. Arch Neurol 1992; 49: 612-616. 5）　より引用）
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8） Ruts L, van Koningsveld R, van Doorn PA. Distinguishing acute‑onset CIDP from Guillain‑Barré syn‑
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5．診療アルゴリズム  

5-1．ギラン・バレー症候群の診療の流れ （診療アルゴリズム） 
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2　免疫治療アルゴリズム 

 
予後予測因子であるmEGOS，mEGRISの詳細については 「Q&A 19‑3．どのように予後を予測
するか？」 の項目を参照すること．
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Question & Answer 6-1 6．先行感染・イベント 

ギラン・バレー症候群の先行感染にはどのようなものがあるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の約70％で，発症前4週間以内に先行感染症状を有する．先行感染の
うち約6割は上気道感染で，消化器感染は約2割である． 
●先行病原体では Campylobacter jejuni が多い．他にはサイトメガロウイルス 
（cytomegalovirus：CMV），Epstein-Barr ウイルス，Mycoplasma pneumoniae，
Haemophilus influenzae，E型肝炎ウイルスなどが報告されている． 

●近年では感染流行に伴い，Zika ウイルスや severe acute respiratory syndrome coron-
avirus 2 （SARS-CoV-2） が報告されている． 

 
 

背景・目的 
 
先行感染は GBSの発症機序や病態に深く関係すると推測されており，先行感染にはどのよう

なものがあるかを整理する． 
 

解説・エビデンス 
 
本邦の全国疫学調査 1～3）　では，先行感染は上気道感染が 70％で春冬に多く，消化器感染は
20.6％で春夏に多かった 1）．先行感染症状は約半数で 1週間以内に改善し大多数は 2週間以内に
改善していた 3）．先行感染病原体が同定もしくは推測できたのは 66 例 （18％） でその内訳は C. 
jejuni 28 例，CMV 13 例などであり，ほとんどの症例では先行感染病原体は不明であった 3）． 
1980～2008 年の 63 編の報告をまとめた GBSのシステマティックレビューによると，成人で
は発症前 4週間以内に 40～70％に感染症状があり，全症例のうち 22～53％は上気道感染，6～
26％は消化器感染であった．また，小児では先行感染の頻度は高く，67～85％にみられ，呼吸
器感染が全症例中 50～70％と多く，消化器感染は 7～14％と少ない 4）．International GBS Out‑
come Study （IGOS） では，症例の 76％で神経症状出現前 4週間以内の先行事象が報告されてお
り，上気道感染症 （35％），胃腸炎 （27％） であった 5）．前向き症例対照研究で GBSとの疫学的関
連性が確立されている先行感染病原体は，C. jejuni，CMV，H. influenzae，M. pneumoniae，
Epstein‑Barrウイルス，E型肝炎ウイルス，A型インフルエンザウイルス，Zikaウイルスであ
る 6）．IGOSで先行感染の血清学的根拠が示されているのは，C. jejuni 30％，M. pneumoniae 
10％，CMV 4％，E型肝炎 3％，Epstein‑Barrウイルス 1％である 7）． 

Zikaウイルスは，2014～2016 年にフランス領ポリネシア，ラテンアメリカ，カリブ海諸国で
流行したあと，GBSの急増とその後の減少が報告された．GBSの発生率は背景の発生率の 2.6 倍
に一時的に増加した 8）． 

COVID‑19 （COrona Virus Infectious Disease, emerged in 2019） は 2019 年 12 月に中国で報告
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されたのちに全世界で流行し，2020 年 3 月に世界保健機関からパンデミックが宣言された．2021
年のシステマティックレビューでは COVID‑19 後の GBS発症率は，SARS‑CoV‑2 感染 10 万人
あたり 15 人と報告されている 9）．COVID‑19 後 GBSの症例集積研究 10～12）　による臨床像の特徴
として，臨床病型は古典的 GBSが約 7割を占め，電気生理学的には急性炎症性脱髄性多発
ニューロパチー （acute inflammatory demyelinating polyneuropathy：AIDP） が 64.8～69.0％で
あった．前述のシステマティックレビューでは SARS‑CoV‑2 感染患者では，脱髄性 GBSのオッ
ズが現代の非感染者または過去の対照と比較して増加した （オッズ比 3.27，95％CI 1.32～8.09） 
と報告されている 9）．糖脂質抗体の検出は，17 例中 2例 10），22 例中 1例 11），26 例中 1例 12）　で
あった．脳脊髄液検査では SARS‑CoV‑2 の PCRは陰性で，免疫治療に反応性があると報告され
ている. 
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1） 斎藤豊和，有村公良，納　光弘．ギラン・バレー症候群全国疫学調査―第二次アンケート調査の結果報
告―．厚生省特定疾患対策研究事業 免疫性神経疾患に関する調査研究班 平成 10 年度研究報告書，p.59‑60，
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2） 斎藤豊和，有村公良，納　光弘．ギラン・バレー症候群全国疫学調査―第二次アンケート調査の結果報
告―．厚生省特定疾患対策研究事業 免疫性神経疾患に関する調査研究班 平成 11 年度研究報告書，p.83‑84，
2000. 
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Neurol 2021; 28: 3517‑3529. 
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demic experience. Muscle Nerve 2020; 62: 485‑491. 
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参考にした二次資料：Web参照 
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第 2章　ギラン・バレー症候群　＜臨床的事項＞

Question & Answer 6-2 6．先行感染・イベント 

ギラン・バレー症候群の感染以外の先行イベントとしてどのよ
うなものがあるか？ 

 

回答 
 

●様々なワクチン接種，外傷，大手術，ショック，免疫チェックポイント阻害薬の使用などが
先行イベントとして報告されている． 
●ほとんどのワクチン接種とギラン・バレー症候群発症リスク増加の関連性は証明されていな
いが，遺伝子組換え帯状疱疹ワクチン，SARS-CoV-2 アデノウイルスベクターワクチンなど
で発症リスクのわずかな増加が報告されている． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの先行イベントは，感染症が最も多いが，その他の先行イベントも知られている． 
 

解説・エビデンス 
 
様々なワクチン接種，外傷，大手術，ショックなどが先行イベントとして報告されているが，
先行イベントの特定は難しく，病態と関連しているエビデンスを示すのは困難である． 
1976 年の Swine flu H1N1 インフルエンザワクチン接種後に GBSの発症リスクが 100 万回接
種あたり 7.2 人 （ワクチン未接種では 0.79 人） と増加したことから，先行イベントとしてワクチ
ン接種が注目された 1）．しかし，その後インフルエンザワクチン接種と GBS発症の関連性は低
いことが報告され，むしろインフルエンザワクチンの接種によりインフルエンザ様疾患関連 GBS
は約 88％減少したことがメタ解析で示されている 2）． 
狂犬病ワクチン接種では統計学的に有意な急性末梢神経障害の発症が報告されている 3）．ミエ

リン蛋白を含有する動物脳由来のセンプル型狂犬病ワクチン接種によるもので，現在はミエリ
ン蛋白を含まない狂犬病ワクチンが用いられている. 
遺伝子組換え帯状疱疹ワクチンでは，GBSの発症リスクが，接種後 42 日間以内に 100 万回接

種あたり約 3人とわずかに増加したと報告されている 4）． 
SARS‑CoV‑2 ワクチンでは，GBSの発症リスクが，アデノウイルスベクターワクチンで 100

万回接種あたり 4～7人と軽度の増加が報告されている 5～7）．mRNAワクチン接種後ではリスク
の増加はみられなかった． 
いくつかのワクチンの接種で GBS発症のリスクがわずかに増加することが報告されているが，
ワクチン接種の利点はこのリスクを上回ると考えられている． 

T細胞の活性を抑制するシステムを阻害し, がん細胞に対する免疫を活性化・持続させる免疫
チェックポイント阻害薬による副作用として，免疫関連有害事象 （immune‑related adverse 
events：irAE） があり，GBS様の症候も含まれる．抗 PD‑1 （programmed cell death protein 1） 
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モノクローナル抗体 （ペムブロリズマブまたはニボルマブ） で治療を受けた 347 人の患者のうち，
4例で末梢神経障害が報告されている 8）．免疫チェックポイント阻害薬関連末梢神経障害 23 例
の電気生理学的検討では 16 例が脱髄，7例が軸索障害であったと報告されている 9）． 
1980 年代にウシ大脳から抽出したガングリオシドを治療に用いたあとに GBSを発症した症例
が報告されている 10）． 
手術に関して，フランスの報告で骨と消化管の手術が GBSに関連していることが示唆されて

いる 11）． 
先行イベントと GBS発症の関連性を証明するのは困難であるが，先行イベントの有無を確認

することは診断に有用である可能性がある． 
 

文献 
 
1） Schonberger LB, Bregman DJ, Sullivan‑Bolyai JZ, et al. Guillain‑Barré syndrome following vaccination in 

the National Influenza Immunization Program, United States, 1976‑1977. Am J Epidemiol 1979; 110: 105‑
123. 

2） Petráš M, Lesná IK, Dáňová J, Čelko AM. Is an Increased risk of developing Guillain‑Barré Syndrome 
associated with seasonal influenza vaccination? a systematic review and meta‑analysis. Vaccines (Basel) 
2020; 8: 150. 

3） Hemachudha T, Phanuphak P, Johnson RT, et al. Neurologic complications of Semple‑type rabies vaccine: 
clinical and immunologic studies. Neurology 1987; 37: 550‑556. 

4） Goud R, Lufkin B, Duffy J, et al. Risk of Guillain‑Barré Syndrome following recombinant zoster vaccine in 
medicare beneficiaries. JAMA Intern Med 2021; 181: 1623‑1630. 

5） Woo EJ, Mba‑Jonas A, Dimova RB, et al. Association of receipt of the Ad26.COV2.S COVID‑19 vaccine 
with presumptive Guillain‑Barré Syndrome, February‑July 2021. JAMA 2021; 326: 1606‑1613. 

6） Keh RYS, Scanlon S, Datta‑Nemdharry P, et al. COVID‑19 vaccination and Guillain‑Barré syndrome: 
analyses using the National Immunoglobulin Database. Brain 2023; 146: 739‑748. 

7） Patone M, Handunnetthi L, Saatci D, et al. Neurological complications after first dose of COVID‑19 vac‑
cines and SARS‑CoV‑2 infection. Nat Med 2021; 27: 2144‑2153. 

8） Kao JC, Liao B, Markovic SN, et al. Neurological complications associated with anti‑Programmed Death 1 
(PD‑1) antibodies. JAMA Neurol 2017; 74: 1216‑1222. 

9） Chen X, Haggiagi A, Tzatha E, et al. Electrophysiological findings in immune checkpoint inhibitor‑related 
peripheral neuropathy. Clin Neurophysiol 2019; 130: 1440‑1445. 
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第 2章　ギラン・バレー症候群　＜臨床的事項＞

Question & Answer 7-1 7．臨床症状 

ギラン・バレー症候群の臨床病型・臨床亜型にはどのようなも
のがあるか？ 

 

回答 
 

●電気生理学的分類として，脱髄型［急性炎症性脱髄性多発ニューロパチー （acute inflam-
matory demyelinating polyneuropathy：AIDP） と軸索型 （acute motor axonal 
neuropathy：AMAN，acute motor sensory axonal neuropathy：AMSAN）］があ
る． 
●臨床症状による分類では，古典的ギラン・バレー症候群 （運動・感覚型，純粋運動型） とその
他の臨床亜型がある． 
●臨床亜型として，フィッシャー症候群，咽頭・頸部・上腕型などがある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSには，どのような臨床病型があるかを認識する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSの分類には，電気生理学的分類と臨床症状による病型分類がある． 
電気生理学的には，脱髄型 （AIDP） と軸索型 （AMAN，AMSAN） に大別できる． 
臨床症状としては，典型的には左右対称性の四肢筋力低下と感覚障害をきたす運動・感覚型
を呈するが，運動障害を主体とする純粋運動型 （pure motor GBS） もある．2023 年に作成された
European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） ガイドラインの診断基
準では，運動・感覚型 GBSおよび運動型 GBSを古典的 GBSとしている 1）．古典的 GBS以外に
も多くの臨床亜型がある 2）（図1）． 
臨床亜型として頻度の高いフィッシャー症候群 （Fisher syndrome：FS） では，関連病態として

典型的な外眼筋麻痺・運動失調・腱反射消失の 3徴に加えて中枢神経症状を伴うビッカースタッ
フ脳幹脳炎，眼球運動障害を伴う GBS，部分症状のみを示す急性外眼筋麻痺 （acute ophthalmo‑
plegia：AO），運動失調型 （ataxic GBS） がある． 
症状が一定の部位に限局する regional variantsとして比較的多くみられるのは，球麻痺を伴い

上肢および上肢帯に筋力低下が限局する咽頭・頸部・上腕型 （pharyngeal‑cervical‑brachial 
weakness variant of GBS：PCB） である．その他，上肢のみの脱力をきたす上肢型，下肢のみの
脱力をきたす下肢型，両側顔面麻痺と四肢感覚異常型 （bilateral facial palsy with paraesthesias, 
bilateral facial weakness with limb paresthesias） などがある． 
また，純粋感覚性失調症 （pure sensory ataxia） や純粋感覚型 （pure sensory variant） が GBS

スペクトラムに含まれることがある． 
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先行イベントを契機に何らかの免疫学的機序により症状を生じるという経過から同じ病態が
想定されており，特殊な臨床亜型もあることを念頭に診断，治療を進める必要がある． 

International GBS Outcome Study （IGOS） により，地域によって臨床病型の頻度に差があるこ
とが示されている．運動・感覚型は，欧米で 69％，バングラデシュを除くアジアで 43％，バン
グラデシュ 29％であり，一方，純粋運動型は，欧米で 14％，バングラデシュを除くアジアで
24％，バングラデシュで 69％であった．FSは，欧米 11％に比較して，バングラデシュを除く
アジアでは 22％と多かった 3）． 
日本における GBS全国調査 （3次調査）4）　では，770 例中 685 例は GBS，76 例は FSであった．

PCBは 2.4％，ビッカースタッフ脳幹脳炎は 0.6％であった．また，日本の前方視的観察研究で
は FSが 26％との報告がある 5）．2016 年の日本人患者 103 名の後方視的研究では，古典的 GBS 
73 例 （71％），PCB 2 例 （2％），対麻痺 （下肢型） GBS 1 例 （1％），両側顔面麻痺と四肢感覚異常
型 1例 （1％），古典的 FS 18 例 （17％），急性眼筋麻痺 1例 （1％），急性失調性神経障害 1例 
（1％），ビッカースタッフ脳幹脳炎 3例 （3％） であった 6）． 
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図1　GBSの臨床病型・臨床亜型
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Question & Answer 7-2 7．臨床症状 

ギラン・バレー症候群の病型と先行感染の関連はどうか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群では，先行感染と病型が関連する場合がある． 
●Campylobacter jejuni 感染では運動優位の軸索型 （acute motor axonal neuropa-
thy：AMAN） が多い． 
●サイトメガロウイルス感染では感覚障害が強く，重症例が多い． 

 
 

背景・目的 
 
先行感染の種類が GBSの病型に特徴を示すことがあり，診断や予後の予測に役立つことがあ

る． 
 

解説・エビデンス 
 
先行感染と GBSの病型との関連性では，Campylobacter jejuni感染について最も詳細に検討さ
れている．症例比較研究によれば，C. jejuni感染は運動優位の軸索型 （AMAN） を呈し，感覚障
害を欠くことが多い 1～3）．International GBS Outcome Study （IGOS） でも C. jejuni感染後の GBS
では純粋運動型の比率が高いことが報告されている 4）．しかし，フィッシャー症候群 （Fisher syn‑
drome：FS） でも C. jejuni感染が先行することがある 5）． 
サイトメガロウイルス （cytomegalovirus：CMV） 感染後 GBSでは感覚障害が高度である症例
が報告されている一方，四肢麻痺・呼吸筋障害まで及ぶ重度の運動障害の症例も報告されてい
る 2, 3, 6, 7）．IGOSでは CMV感染後 GBSでは感覚運動型が 94％，純粋運動型が 6％と報告されて
いる 4）． 

Zikaウイルス感染後 GBS，COVID‑19 （COronaVirus Infectious Disease, emerged in 2019） 後
GBSは，急性炎症性脱髄性多発ニューロパチー （acute inflammatory demyelinating polyneu‑
ropathy：AIDP） が多いことが報告されている 8～12）． 

FSでは約 90％の先行感染は上気道感染症であるが 13, 14），病原体が同定されることはまれであ
る． 

 

文献 
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Question & Answer 7-3 7．臨床症状 

ギラン・バレー症候群の臨床症状の特徴はどうか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の主な症状は筋力低下である．症状は左右対称性に出現し，重度の場
合は四肢麻痺となり，呼吸筋麻痺に進展すると人工呼吸管理が必要となる． 
●通常，感覚障害は運動障害に比べて軽度であるが，痛みを伴うことが多い．また，腱反射は
低下することが多い． 
●そのほか脳神経麻痺，自律神経障害など様々な神経症候を起こす． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの主な臨床症候を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
先行感染から 4週以内に手足のしびれ感または脱力で発症し，徐々に筋力低下が拡大，重症
化する．重症例では歩行不能となり，さらに呼吸筋障害をきたすと人工呼吸管理を要すること
もある．症状は，発症後 4週以内に極期に達し，その後しばらくして快方に向かう． 

GBSでは弛緩性運動麻痺が主な症状であるが，手足のしびれ感が先行することが多い．筋力
低下は，左右対称性に出現し，進行すると四肢麻痺となるが，遠位筋優位のことも近位筋優位
のこともある．あるいは，遠位および近位が同時に低下することもある．また，下肢優位の場
合も上肢優位の場合もあるが，筋力低下は進行性であり，重度の場合は完全四肢麻痺となる．
呼吸筋麻痺にいたると人工呼吸管理が必要となる 1～3）．日本における全国調査では人工呼吸管理
を必要としたのは 13.3％であった．また，頸部筋力低下は重症例ほどみられ，軽症例ほど筋力
低下は上肢または下肢に限局する．筋萎縮は重症例に多く，急性期にもみられることがある 4, 5）． 
腱反射は通常低下ないしは消失する （98％） が，病初期には正常のこともある．また，Campy‑

lobacter jejuni感染後の軸索型 GBSにおいては，経過中に亢進を示すこともあるため注意が必要
である 6）． 
感覚障害は運動障害に比べ軽度で，異常感覚のみの場合が多いものの，感覚脱失にまでいた
ることもあり，種々の程度および範囲でみられる．また，疼痛を伴うことも多い 7）．そのほか，
脳神経麻痺，自律神経障害などを伴うこともある． 
日本における GBS全国調査 （2次調査，3次調査） では，フィッシャー症候群 （FS） などの亜型
を除いた GBSと回答のあった 685 症例の約 50％の症例で様々な脳神経麻痺を呈した．最も多い
のは顔面神経麻痺であり （34％：3次調査），片側性，両側性，いずれもみられた．次に，球麻痺 
（34％，29％），眼球運動障害 （23％，13％） であり，いずれも重症例ほど多い傾向にあった 4, 5）． 

International GBS Outcome Study （IGOS） では，脳神経障害は FSを含む全体の 50％でみら
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れ，眼球運動障害が 15％，顔面神経麻痺が 31％，球麻痺が 25％であった 8）． 
まれながら視力障害 9），味覚障害 10）　の報告もあり，FSでも視力障害をきたした症例が数例報

告されている 11）． 
GBSにおける自律神経障害は 38％と報告されている 12）．GBSでみられる自律神経障害は，①
心血管系，②尿路系，③消化器系，④発汗，⑤瞳孔機能，に大別され，そのなかでは高血圧と
洞性頻脈が多い 12～15）． 
自律神経障害を伴う症例では，抗利尿ホルモン分泌不適合症候群 （23.9％），可逆性後頭葉白質
脳症  （posterior reversible encephalopathy syndrome：PRES）（7.0％），心血管系イベント 
（8.5％） などの合併もみられ，ICU入室率 （76.1％） や人工呼吸器装着率 （50.7％），死亡率 
（5.6％） が高い 12）．GBSの死亡率に関する報告では，527 例中 15 例 （2.8％） の死亡例のうち 7例
の死因が心血管系または自律神経障害であり，そのうち 3例は回復期に予期せぬ心停止をきた
した 16）． 
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第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞

Question & Answer 8-1 8．診断総論 

ギラン・バレー症候群はどのように診断するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の診断は，基本的には病歴・臨床症候や補助検査から，急性発症の末
梢神経障害に基づく筋力低下があることを証明することと，他疾患の鑑別とによって下され
る．また，その臨床症状が4週以内にピークを迎えることを確認することが求められる． 
●ギラン・バレー症候群は多くの非典型例を含むため，それらの特徴を知っておく必要がある． 

 
 

背景・目的 
 
正しく診断することが GBS診療の出発点である．本項では，既存の GBS診断基準をもとに

した一般的診断方略と臨床亜型や非典型例について記載する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSの診断基準は病歴・臨床症候による診断を基本とする．種々の補助検査は他疾患の除外
と診断の確認のために役立つ． 

GBSの診断基準としては，4人のエキスパートオピニオンによって 1978 年に作成された
National Institute of Neurological and Communicative Disorders and Stroke （NINCDS） による
ものが最も有名である 1, 2）．この診断基準は長らく多くの臨床試験などにおいて使用されてきた
が，古典的 GBSのみに対応しており，また後述の軸索型 GBSの概念出現以前のものであった
ため改訂が求められていた．そこで，GBSに関する国際プロジェクト International GBS Out‑
come Study （IGOS） の主要メンバーによって，この改訂が行われ 3），さらにそれをもとに 2023 年
に作成されたのが European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） ガイ
ドラインの診断基準である （表1）4）．これらの診断基準ではNINCDSの診断基準を改訂し，古典
的 GBS （運動・感覚型 GBS，あるいは運動型 GBS） の必須所見の筋力低下を，2肢以上から上下
肢とし，判明している場合は進行期は 4週以内となった．また，後述の variantsが紹介されて
いる 4）．この診断基準では，診断に疑問を持たせる所見があげられており，これが複数ある場合
は，診断を再考する価値がある． 
一方で，予防接種の有害事象としての GBSを標準化された指標で評価するために，34 名の

Brighton Collaboration GBS working groupによって非専門医にも利用しやすいガイドラインが
作成されている．この診断基準の特徴は，診断の確度 certaintyをレベル 1から 4に分類してい
ることである 5）（表2）．最も確度が高いレベル 1を満たすためには臨床症状以外に脳脊髄液，電
気生理学的検査が必要である．GBS 494 例の成人を対象とした大規模な validation研究では，レ
ベル 1：61％，レベル 2：33％，レベル 3：0％，レベル 4：6％であった 6）．この診断基準は，必
須項目の単相性経過を証明するのに 4週間かかることから，後方視的研究に用いることが意識
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表 1　European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society（EAN/PNS）
　　　の診断基準（運動・感覚型GBSおよび運動型GBS）
【必須所見】
1．上肢と下肢の進行性の筋力低下 a）

2．罹患肢では腱反射が消失または減弱している
3．進行期は 4週以内 b）

【診断を支持する臨床所見】
1．相対的な対称性
2．感覚症状や徴候が比較的軽度あるいはまったくない
3．脳神経障害（特に両側性顔面神経麻痺）
4．自律神経障害
5．呼吸不全（呼吸筋力低下による）
6．痛み（背部または四肢の筋または神経根痛）
7．（6週以内の＊）先行感染歴，（おそらく手術も）
【診断に疑問を持たせる所見】
1．顕著でかつ持続的な非対称性の筋力低下
2．発症時に重度の呼吸機能障害がある一方，四肢の筋力低下は軽度
3．発症時に感覚症状が主で（しばしば異常感覚），筋力低下は軽度
4．発症時の発熱
5．感覚レベルの存在，または足底反射伸展反応
6．腱反射亢進（病初期の反射亢進はGBSを除外しない）
7．膀胱直腸障害（GBSを除外するものではない）
8．腹痛または嘔吐
9．眼振
10．意識の変容（ビッカースタッフ脳幹脳炎を除く）
11．ルティン血液検査で異常 c）
12．脳脊髄液検査で＞ 50/μL の単核細胞または多形核白血球の増多
13．24時間以内の症状完成
14．比較的ゆっくりと（2～4週間）増悪する，軽度の筋力低下
15．4週間を超えて悪化が続く，または治療関連変動が 3回以上（A-CIDP を考慮）
a）：筋力低下は下肢（またはGBSの regional variants では他の場所）から始まる可能性がある
b）：進行期間がわかっている場合にのみ適用される（CIDP から分離するため）
c）：一部のGBS患者では低ナトリウム血症が発生する可能性がある
＊訳註：「6週以内の感染」は先行感染を否定するものではないが，通常先行感染は 4週以内である．
（van Doorn PA, et al. Eur J Neurol 2023; 30: 3646-3674. 4）より引用）

3章-8-1-表1.indd   1 2024/05/13   9:42

表 2　Brighton 診断基準
診断確度のレベル

1 2 3 4
両側性，弛緩性の筋力低下 ＋ ＋ ＋ ＋ /－
筋力低下がある肢での腱反射減弱
ないし消失 ＋ ＋ ＋ ＋ /－

単相性経過，かつ発症からピーク
までは 12時間から 28日 ＋ ＋ ＋ ＋ /－

脳脊髄液細胞数＜ 50/μL ＋ ＋＊ － ＋ /－
脳脊髄液蛋白＞正常上限 ＋ ＋ /－＊ － ＋ /－
GBS に合致するNCS所見 ＋ ＋ /－ － ＋ /－
他疾患の除外 ＋ ＋ ＋ ＋
＊：脳脊髄液が採取できないか基準を満たさなかった場合はNCS所見を満たすこと．
NCS：神経伝導検査
（Sejvar JJ, et al. Vaccine 2011; 29: 599-612. 5）より引用）

3章-8-1-表2.indd   1 2024/05/13   9:41
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されているといえる． 
GBSは多くの非典型例・臨床亜型を含むため，それらの特徴を知っておくことが重要である．
症状が一定の部位に限局する regional variantsとして，両側顔面麻痺と四肢感覚異常型 （bilater‑
al facial palsy with paraesthesias，bilateral facial weakness with limb paraesthesias），咽頭・頸
部・上腕型  （pharyngeal‑cervical‑brachial weakness），下肢限局型  （paraparetic variant），
フィッシャー症候群，ビッカースタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） な
どが知られている．また，この他に純粋感覚失調症 （pure sensory ataxia） や純粋感覚型 （pure 
sensory variant） が GBSスペクトラムに含まれることがあるが，筋力低下のないこれらの臨床亜
型を GBSに含めるかどうかは議論がある 3, 4）． 
糖脂質抗体などの補助検査は，他疾患の除外，診断の確認のために有用性がある． 
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Question & Answer 8-2 8．診断総論 

ギラン・バレー症候群の診断のために行うべき検査は何か？ 

 

回答 
 

●典型例では病歴と臨床症候のみからギラン・バレー症候群の診断は可能である． 
●診断の確度を高めるため，あるいは他疾患の除外が十分でなく，診断に疑義が残るときに，
種々の補助検査の施行が考慮される． 
●脳脊髄液検査・神経伝導検査は鑑別診断のために有用である．糖脂質抗体は診断に迷う例で
は施行が推奨される．その他各種鑑別対象疾患に応じて必要な補助検査を追加する． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診断においてどの補助検査を施行すべきかは，臨床医にとって重要な問題であるが，
施行可能な検査は限られることが多い． 

 

解説・エビデンス 
 
GBS患者にどの検査を施行すべきかについての十分なエビデンスを持った研究はなく，主に
エキスパートオピニオンとして推奨が呈示されている 1～5）．ここではそれぞれの検査を行う必要
性が，どの程度あるかという点について，全体的観点からまとめる． 
脳脊髄液検査における蛋白細胞解離所見については，特に急性期には感度・特異度とも高く
ない．＞50/μLの細胞数増多があれば他疾患の可能性が高まるという点で，鑑別診断において
最大の有用性がある．他の補助検査と同様に臨床的に典型的な症例では施行しなくても構わな
いが，前項の Brighton診断基準レベル 1～2の確度を満たすためには必要となる 6）．初回検査が
正常な場合，すでに他の所見から診断が確実であれば，反復して脳脊髄液検査を行う必要性は
乏しい 4）．しかし，診断が明確でない場合には，2回目の検査で蛋白が上昇するという経過が得
られれば，GBSの診断を支持する所見となる．重要な鑑別疾患である脊髄圧迫においては，症
状を増悪させる可能性があることに注意する． 
神経伝導検査を中心とする電気生理学的検査は，別稿で詳述するように早期診断においても
高い感度を有する．種々の陽性所見がみられた場合には，少なくとも末梢神経障害の存在を確定
でき，鑑別診断・確定診断の両者に役立つ．侵襲性は低く，即日，結果が得られることは利点で
ある．脳脊髄液検査，神経伝導検査とも多くのエキスパートオピニオンで推奨されている 2, 3, 5）． 
血清糖脂質抗体測定は診断に必須ではないが，特異度が高く，確定診断のための有用性が高
い．発症初期での陽性率が高いことも利点である．特に診断に迷う症例において施行が推奨さ
れる 7）． 
先行感染病原体の検索は，GBS発症との関連が強く示唆されている先行感染病原体，Campy‑

lobacter jejuni，サイトメガロウイルス，E型肝炎ウイルス，Mycoplasma pneumoniae，Epstein‑

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 31



 32 

第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞

Barrウイルス，Zikaウイルスのうち，本邦で多い C. jejuniに関しては，腸炎回復後にも便から
培養される可能性があり，また診断の裏づけとして有用である可能性がある 7, 8）． 
近年末梢神経超音波において急性期に神経根の腫大がみられることが報告されている．こう
した検査も末梢神経病変の局在診断に寄与する可能性があり注目されている 9）． 
その他，次項に述べるような各種鑑別疾患の除外のために必要な検査があれば施行する． 
 

文献 
 
1） Van der Meche FG, Van Doorn PA, Meulstee J, et al. Diagnostic and classification criteria for the Guillain‑

Barré syndrome. Eur Neurol 2001; 45: 133‑139. 
2） Hadden RD, Hughes RA. Management of inflammatory neuropathies. J Neurol Neurosurg Psychiatry 
2003; 74 (Suppl 2): ii9‑ii14. 

3） Kuwabara S. Guillain‑Barré syndrome. Curr Neurol Neurosci Rep 2007; 7: 57‑62. 
4） Burns TM. Guillain‑Barré syndrome. Semin Neurol 2008; 28: 152‑167. 
5） van Doorn PA, Ruts L, Jacobs BC. Clinical features, pathogenesis, and treatment of Guillain‑Barré syn‑

drome. Lancet Neurol 2008; 7: 939‑950. 
6） Sejvar JJ, Kohl KS, Gidudu J, et al. Guillain‑Barré syndrome and Fisher syndrome: case definitions and 

guidelines for collection, analysis, and presentation of immunization safety data. Vaccine 2011; 29: 599‑612. 
7） Leonhard SE, Mandarakas MR, Gondim FAA, et al. Diagnosis and management of Guillain‑Barré syn‑

drome in ten steps. Nat Rev Neurol 2019; 15: 671‑683. 
8） Takahashi M, Koga M, Yokoyama K, et al. Epidemiology of Campylobacter jejuni isolated from patients 

with Guillain‑Barré and Fisher syndromes in Japan. J Clin Microbiol 2005; 43: 335‑339. 
9） Razali SNO, Arumugam T, Yuki N, et al. Serial peripheral nerve ultrasound in Guillain‑Barré syndrome. 

Clin Neurophysiol 2016; 127: 1652‑1656. 
参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 8-3 8．診断総論 

ギラン・バレー症候群の鑑別診断にはどのようなものがあるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の鑑別診断としては種々の疾患があげられる （表1）．これらの鑑別診
断が重要である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診断は病歴，臨床症候に加え，その他の疾患の除外が重要である．特に発症初期には，
臨床症候や補助検査の異常所見が出揃わないことが多く，他疾患と紛らわしいケースがしばし
ば経験される．GBSに類似する症候を呈する鑑別疾患について熟知することは，臨床実地上，
極めて重要である． 

 

解説・エビデンス 
 
本 Q&Aに関してはその性質上，症例報告・症例集積がみられるのみである．表1に鑑別対
象疾患を列挙した 1）．これらのうち頻度が比較的高くて特に注意が必要なものとして，慢性炎症
性脱髄性多発根ニューロパチー （chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropa‑
thy：CIDP），急性脊髄圧迫や脊髄炎，血管炎・サルコイドニューロパチー 2, 3），神経痛性筋萎縮
症 4），critical illness polyneuropathy （CIP）5），重症筋無力症，周期性四肢麻痺などがあげられる．
ポリオはほぼ根絶されたが，米国ではウエストナイル脳炎が，東南アジアではエンテロウイル
ス D68 または A71，日本脳炎ウイルスが，急性脊髄灰白質炎様の前角障害による急性弛緩性麻
痺をきたすことが報告されており，念頭に置く必要がある 6, 7）．通常は慢性経過をとると考えられ
る脚気やアルコール性ニューロパチーにおいて，GBS様の急性運動麻痺を呈する例が報告され
ており，注意を要する 1）．薬物では，特にビンクリスチンで GBS様に急性発症するニューロパ
チーが報告されている 8）．CIP 5）　は，敗血症・多臓器不全などの重症疾患で集中治療室 （intensive 
care unit：ICU） 管理となっていた患者に発症する軸索性のニューロパチーで，通常は，呼吸器
離脱困難で気づかれる．近年は ICU acquired weaknessとも呼ばれる．軸索型 GBSとの鑑別が
問題となるが，CIPでは ICU入室前には四肢脱力の病歴がないことが重要な鑑別点となる． 
重症 GBSが total locked‑inの状態にまで達し，臨床症候からは脳死と類似した状態となる例が

報告されている 6）．意識は保たれていることを証明するためには脳波検査も重要な検査となる． 
 

文献 
 
1） Leonhard SE, Mandarakas MR, Gondim FAA, et al. Diagnosis and management of Guillain‑Barré syn‑

drome in ten steps. Nat Rev Neurol 2019; 15: 671‑683. 
2） Riva N, Cerri F, Butera C, et al. Churg Strauss syndrome presenting as acute neuropathy resembling Guil‑

lain‑Barré syndrome: case report. J Neurol 2008; 255: 1843‑1844. 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 33



 34 

第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞
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amyotrophy with good response to intravenous immunoglobulin infusion therapy. J Neuroimmunol 2011; 
238: 107‑109. 

5） Bolton CF, Laverty DA, Brown JD, et al. Critically ill polyneuropathy: electrophysiological studies and dif‑
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6） Rigamonti A, Basso F, Stanzani L, et al. Guillain‑Barré syndrome mimicking brain death. J Peripher Nerv 
Syst 2009; 14: 316‑319. 

7） Helfferich J, Knoester M, Van Leer‑Buter CC, et al. Acute flaccid myelitis and enterovirus D68: lessons 
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参考にした二次資料：Web参照

表 1　GBS と鑑別を要する疾患
中枢神経疾患の障害
•脳幹・脊髄の炎症性疾患および感染症の炎症性疾患および感染症（サルコイドーシス，Sjögren
症候群，視神経脊髄炎，急性横断性脊髄炎，MOG抗体関連疾患）

•悪性腫瘍（髄膜癌腫症，神経リンパ腫症）
•脳幹・脊髄の圧迫病変
•脳幹梗塞
•ビタミン欠乏（ビタミン B1 欠乏によるWernicke 脳症，ビタミン B12 欠乏による亜急性連合性
脊髄変性症）

脊髄前角細胞の障害
•急性弛緩性脊髄炎（ポリオウイルス，エンテロウイルスD68またはA71，ウエストナイルウイ
ルス，日本脳炎ウイルス，狂犬病ウイルス）

神経根の障害
•感染（Lyme病，サイトメガロウイルス，HIV，Epstein-Barr ウイルス，帯状疱疹ウイルス）
•圧迫
•髄膜癌腫症
末梢神経の障害
•慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー（CIDP）
•代謝性疾患・電解質異常（低血糖，甲状腺機能低下症，ポルフィリア，銅欠乏）
•ビタミン欠乏（脚気，ビタミン B12 欠乏など）
•中毒（薬剤性，アルコール，ビタミン B6，鉛，タリウム，ヒ素，有機リン，エチレングリコール，
ジエチレングリコール，メタノール，N- ヘキサン）

•critical illness polyneuropathy
•神経痛性筋萎縮症
•血管炎症候群
•感染（ジフテリア，HIV）
神経筋接合部の障害
•重症筋無力症
•Lambert-Eaton 筋無力症候群
•神経毒（ボツリヌス，破傷風，ダニ麻痺，ヘビ咬傷）
•有機リン中毒
筋の障害
•代謝性疾患・電解質異常（低カリウム血症，甲状腺中毒性周期性四肢麻痺，低マグネシウム血症，
低リン血症）

•炎症性筋疾患
•横紋筋融解症
•薬剤誘発性中毒性ミオパチー（コルヒチン，クロロキン，エメチン，スタチン）
•ミトコンドリア病
その他
•解離性障害，機能性神経障害
（Leonhard SE, et al. Nat Rev Neurol 2019; 15: 671-683. 1）より引用）
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Question & Answer 8-4 8．診断総論 

急性発症のCIDPとギラン・バレー症候群はどのように鑑別す
るか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の診療においては，急性発症のCIDPの初発をみている可能性を考え
ておく必要がある． 
●発症早期での鑑別は一般に困難だが，著明な感覚障害を呈する例，呼吸不全にいたらない軽
症例，自律神経障害や顔面神経麻痺がなく，先行感染が明らかでないなどの特徴を有する症
例では，特に急性発症のCIDPの可能性を考慮する． 

 
 

背景・目的 
 
慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー （chronic inflammatory demyelinating polyradicu‑

loneuropathy：CIDP） の一部の症例は急性発症する．このような症例では初期に脱髄型 GBSと
鑑別することはしばしば困難である．発症時の特徴から GBSと急性発症した CIDPを鑑別でき
れば，治療選択，予後判定において有用であることが期待される． 

 

解説・エビデンス 
 
CIDPの多数例を集めた報告では，約 16％が GBS様の急性発症することが報告されている 1, 2）．
一方で，当初 GBSと診断された多数例の検討から，2％が治療でいったん改善したのちに再発
し，最終的に CIDPの診断基準を満たしたと報告がある 3）．大規模な調査では，GBSに対する急
性発症の CIDP （acute onset‑CIDP：A‑CIDP） の割合は，8/170 例程度と報告されている 4）．A‑
CIDP患者の臨床的特徴は，先行感染を欠き，感覚障害が顕著な例が多く，自律神経障害・顔面神
経麻痺・呼吸不全が少ない 5），固有感覚障害，運動失調が目立つなどの特徴が見出されている 6）．
しかし，電気生理学的検査では両者は鑑別できなかったとされている 5）． 
脱髄型 GBSと CIDPとを見分けるバイオマーカーとして，髄液 IL‑8 濃度の報告があった．

GBS 45 例と CIDP 30 例の比較において，髄液 IL‑8 は，GBSで中央値 83.9 pg/mLに対し，CIDP
では 41.0 pg/mLであり，髄液 IL‑8 濃度のカットオフ値を 70 pg/mLとした場合，GBSの陽性的
中率は 100％であった．これは A‑CIDP 6 例との比較でも同様の傾向があった 7）． 

 

文献 
 
1） McCombe PA, Pollard JD, McLeod JG. Chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy: a 

clinical and electrophysiological study of 92 cases. Brain 1987; 110: 1617‑1630. 
2） Gorson KC, Allam G, Ropper AH. Chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy: clinical features 

and response to treatment in 67 consecutive patients with and without a monoclonal gammopathy. Neu‑
rology 1997; 48: 321‑328. 
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3） Odaka M, Yuki N, Hirata K. Patients with chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy initially 
diagnosed as Guillain‑Barré syndrome. J Neurol 2003; 250: 913‑916. 

4） Ruts L, Drenthen J, Jacobs BC, et al. Distinguishing acute‑onset CIDP from fluctuating Guillain‑Barré syn‑
drome: a prospective study. Neurology 2010; 74: 1680‑1686. 

5） Dionne A, Nicolle MW, Hahn AF. Clinical and electrophysiological parameters distinguishing acute‑onset 
chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy from acute inflammatory demyelinating polyneu‑
ropathy. Muscle Nerve 2010; 41: 202‑207. 

6） Alessandro L, Pastor Rueda JM, Wilken M, et al. Differences between acute‑onset chronic inflammatory 
demyelinating polyneuropathy and acute inflammatory demyelinating polyneuropathy in adult patients. J 
Peripher Nerv Syst 2018; 23: 154‑158. 

7） Breville G, Lascano AM, Roux‑Lombard P, et al. Interleukin 8, a Biomarker to Differentiate Guillain‑Barré 
Syndrome From CIDP. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2021; 8: e1031. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 8-5 8．診断総論 

治療関連変動・再発性ギラン・バレー症候群とCIDPはどのよ
うに鑑別するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の5～10％で，初回治療後に再増悪がみられる．この場合CIDPとの
鑑別が問題となるが，発症9週以降の症状の増悪，3回以上の増悪があればCIDPと考える
べきである． 
●ギラン・バレー症候群の再発は，2～10％で起こるが，これらの症例では再発時もギラン・
バレー症候群としての特徴を有することに注目すれば，CIDPとの鑑別は一般に容易である． 

 
 

背景・目的 
 
GBS症例の一部において，治療後にいったん軽快した症状が再増悪する症例がある．また，
軽快・治癒した GBS患者において，より時間をおいて再発がみられる症例も少数ながら存在す
る．このような症例では慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー  （chronic inflammatory 
demyelinating polyradiculoneuropathy：CIDP） との鑑別が必要となってくる． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSにおける初回血漿交換法後の増悪は，1980 年代より報告があった 1, 2）．血漿交換を行った
72 例中 6例，IVIgを行った 74 例中 8例でそのような治療関連変動 （treatment related fluctua‑
tion：TRF） がみられ，2つの治療法間で差はなかったとする報告がある 3）．TRFは，①発症 4週
以内にHughesの機能グレード尺度 （FG） の 1以上，またはMedical Research Council （MRC） 
sum scoreの 5ポイント以上の改善がみられたあとのMRC sum scoreの 5ポイント以上，また
は 1以上の FGの悪化，または，②臨床経過が 1週間以上安定したあと，MRC sum scoreが 5
ポイント以上，または FGが 1以上悪化した状態と定義された．オランダでの前向き研究では，
172 例中 16 例で TRFがみられたが，遠位優位，純粋運動型，GM1 抗体陽性，胃腸症状先行な
どの，軸索型 GBSの背景を持つ症例では TRFはみられず，TRFでは感覚神経活動電位振幅が
低下していた例が多かったとしている 4）．このほかの報告からも TRFの頻度は 5～10％の頻度と
考えられる 5～7）． 
急性発症 CIDP 13 例と GBS‑TRF 11 例とを比較した後ろ向き研究では，発症 9週以降の症状の
増悪，3回以上の増悪があれば CIDPと考えるべきとされている 8）．次いで，同著者らによる前
向き研究では，170 例の GBS患者のうち 16 例の GBS‑TRFがみられ，これを 8例の急性発症
CIDPと比較すると，同様に TRFは発症 8週以内に起こること，2度の TRFはあるが，3回起
こることはないことが示され，急性発症 CIDPのほうが一般に症状が軽かった 9）． 

GBSの再発は，GBS患者の 2～10％で起こりうるとされている 10, 11）．再発は脱髄型電気生理，
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先行症状に下痢がない例に多いことが示された 10）．一方本邦からは，最初のエピソードよりも
再発時のほうが重症度が低かったとする報告がある 11）．最大 4回の再発を含む 32 例の GBSと再
発のない 476 例の GBSとの比較 （フィッシャー症候群を含む） では，初回 GBSから最初の再発
までの期間は 7.9 年 （標準偏差 10.8 年），若年，軽症の患者が有意に多かった．また，フィッ
シャー症候群の患者が再発群に多く含まれていた 12）．再発の誘因について，インフルエンザワ
クチンを含む各種ワクチン （新型コロナウイルスワクチン以前） を受けた 1,056 例の GBS罹患歴
のある患者において，再発は認められなかった 13）． 

GBSの再発と CIDPの鑑別は問題となるが，2回目以降の発症も GBSとしての特徴・診断基
準を満たすことに注意すれば，その鑑別は比較的容易である．すなわち，急性発症し完全もし
くはそれに近く回復する，腱反射も正常に戻る，先行感染を伴う，ステロイドの効果がみられ
ない，発症時の髄液蛋白正常などの所見があれば，CIDPよりも再発性の GBSであることを示
唆するものとなる 14, 15）． 
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Question & Answer 9-1 9．電気生理学的検査 

電気生理学的検査として何を行うべきか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群では，初期評価として神経伝導検査を行う． 
●神経伝導検査の項目としては，正中神経，尺骨神経，脛骨神経，深腓骨神経の運動神経伝導
検査，これらのF波検査 （深腓骨神経を除く），正中神経，尺骨神経，腓腹神経の感覚神経伝
導検査を行う． 
●初期評価の1～2週後，必要に応じてさらに検査を繰り返すことが診断・分類に役立つ場合
がある． 

 
 

背景・目的 
 
神経伝導検査 （nerve conduction study：NCS） を代表とする電気生理学的検査は，GBSの診
断に重要な役割を占める．電気生理学的検査として何を施行するか，とりわけ，中核となるNCS
においてどの検査項目を選択すべきかの指針を提示する． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSの診断において最も広く用いられているのはNCSである 1～4）．NCSにおいてどの神経を

施行すべきかについては，診断基準で記載のあるものがみられる 1, 3, 5）．F波検査を含む運動神経
では，正中神経，尺骨神経，脛骨神経を行うのが最も一般的である 3, 5）．GBS では，初期病変が
局在することが知られている．15 例の GBSにおいて手首部から神経根部までを刺激し病変局在
を調べた研究では，病初期に伝導障害が最も強い部位は神経終末部で，生理的絞扼部，神経根
部がこれに続いた 6）．感覚神経伝導検査については，正中・尺骨神経が障害され，腓腹神経が相
対的に保たれる abnormal median and normal sural sensory responses （AMNS） パターンまたは
sural sparingパターンは GBS，特に脱髄型 GBSに特徴的である 5）．これは，正中・尺骨神経の
感覚神経活動電位は神経終末で記録されるのに対し，腓腹神経では通常神経終末から 20 cm程
度近位で記録するために，感覚神経の初期病変が神経終末にあることを示すと同時に，代謝性
ニューロパチーのような長さ依存障害ではないことを示す所見である．正中神経，腓腹神経，
さらに必要に応じて尺骨神経，橈骨神経の感覚神経伝導検査も加えるのはよい選択である 5）． 
初期評価の 1～2週後，必要に応じて，検査を繰り返すのはよい方針である．経時変化そのも
のが急性の活動性病変であることを示すうえに，経時変化が診断や分類に役立つことが知られ
ている 6～8）． 
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Question & Answer 9-2 9．電気生理学的検査 

ギラン・バレー症候群の診断において電気生理学的検査はどの
ように役立つか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群患者の神経伝導検査は，ギラン・バレー症候群の診断，あるいは他疾
患との鑑別の初期評価の手段として有用である． 
●また，複合筋活動電位の低振幅や誘発不能が予後予測に役立つ可能性がある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの評価に神経伝導検査 （nerve conduction study：NCS） が，広く行われている．NCS
は，末梢神経に病変があることと，その障害の様式を直接評価することができ，またその所見
から病態の重症度を推察することができる． 

 

解説・エビデンス 
 
NCSは初期評価時に末梢神経伝導に障害が存在することを直接証明することができる．これ

は，筋力低下や腱反射の減弱などの臨床所見の出現に先行する可能性がある．このことによっ
てNCSは GBSの早期診断に寄与する．しかし，この点について十分なエビデンスをもって示
した研究，たとえば臨床症候のみによる診断と比較した研究はなく，また近年使用されること
が多い GBSの Brighton診断基準では，NCS異常そのものを診断所見の 1項目としており 1），
GBS診断におけるNCSの重要性はすでに広く認識されている．したがって，他疾患との間で
も，診断の感度・特異度を比較した研究は乏しい．発症 1週以内と脱髄型 GBS 66 例と critical 
illness polyneuropathy （CIP） 26 例の電気生理学的所見を比較した報告がある．この研究では，
別に定義した脱髄の基準で highly suggestive以上とすると感度 64％，特異度 96％が実現できた
としており，単一のパラメータでは abnormal median and normal sural sensory responses 
（AMNS） パターン （または sural sparingパターン） が感度 48％，特異度 96％と最も有用であっ
たとしている 2）．しかしながら，そもそもこれは脱髄型 GBSと軸索型ニューロパチーである CIP
とを比較した研究であり，軸索型 GBSとの鑑別は想定されていない． 

GBSでは，発症 1週以内，あるいは 4日以内などの急性期においてもほぼ全例で異常がみら
れることが報告されている 3, 4）．GBSの初期に高率に異常を呈する所見としては，H波・F波の消
失・潜時延長，遠位潜時の延長，複合筋活動電位 （compound muscle action potential：CMAP） 
振幅の低下，AMNSパターン 4, 5），伝導ブロック，A波の出現 6, 7）　などがあげられている．しか
し，NCSが正常範囲であっても GBSの診断が完全に否定できるわけではない．初回検査が正常
な場合は，数日後に検査を繰り返すべきである． 
電気生理学的検査の予後判定における有用性に関しては，CMAP振幅が予後判定に高い有用
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性を持つという報告が散見される．GBS study group 245 例の多変量解析では，平均遠位 CMAP
振幅が強い予後予測効果を有することを示されている 8）．この他にも CMAPの低振幅，あるい
は誘発不能 （inexcitable） が予後予測因子となるというエビデンスレベルの高い報告が存在する
ものの 9, 10），近年の予後予測の検討では後述の Erasmus GBS outcome score （EGOS）11）　のように
臨床的に容易に判断できるパラメータが優先される傾向にある． 
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Question & Answer 9-3 9．電気生理学的検査 

脱髄型ギラン・バレー症候群および軸索型ギラン・バレー症候
群は電気生理学的にどのように鑑別するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の脱髄型と軸索型などの各病型は，神経伝導検査の結果に基づいて分
類が行われる． 
●感覚神経伝導検査での abnormal median and normal sural sensory responses 
（AMNS） パターン，F波検査時の豊富なA波の存在などは脱髄型ギラン・バレー症候群に特
異性が高い所見である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSを脱髄型 （acute inflammatory demyelinating polyneuropathy：AIDP） と軸索型 （acute 

motor axonal neuropathy： AMAN および acute motor and sensory axonal neuropathy：
AMSAN） に分けることが広く行われている．本来は最終的な鑑別は病理診断によるべきかもし
れないが，現実的には病理診断は困難であるため，その代替として神経伝導検査による電気診
断分類が用いられている． 

 

解説・エビデンス 
 
電気生理学的に，GBS初期における障害の好発部位は，AIDP，AMAN/AMSANに共通して，
運動神経終末，生理的絞扼部，脊髄神経根の 3ヵ所と考えられている 1）．感覚神経終末部の伝導
障害を反映した所見として，abnormal median and normal sural sensory responses （AMNS） パ
ターンが知られており，AIDPに多いことが報告されている 2, 3）．また，神経根周囲病変による伝
導異常として，AIDPでは，発症 3～6週に豊富な A波がみられるとする報告がある 4, 5）．一方で，
AMANは電気生理学的に軸索変性を反映する電気生理所見を示すと考えられてきたが，後述の
ように様々な所見を示すことが明らかになってきている． 

GBSの電気診断分類は，病理診断と電気診断基準が対比されたことはなく，電気診断分類基
準はすべてエキスパートオピニオンにとどまる．これまでHoの基準 6）　とHaddenの基準 7）　が
広く用いられてきた （表1）．両者の違いは伝導ブロックをHadden基準では脱髄の徴候とみな
すが，Ho基準ではみなさず，時間的分散の増大のみを採用していることである． 

AMANの軸索膜機能障害による伝導ブロックや伝導遅延は，脱髄からの再髄鞘化過程でみら
れる伝導遅延の時期を経ず速やかに回復することから，（early） reversible conduction failureと
呼ばれるようになった 8）．また AMANでは，近位部軸索膜の興奮性低下を反映して，F波が消
失することがある 9）．こうした AMANの電気生理学的特性を取り入れたのが Rajaballyらの電
気診断基準である 10）． 
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GBSの電気生理所見は経時的に変化する．Hiragaらは，AMANと関連が深いことが知られ
ている IgG型 GM1，GM1b，GD1aおよび GalNAc‑GD1a抗体などの糖脂質抗体を伴う症例に
おいて，当初，遠位潜時が延長しているために AIDPの範疇に入ってしまうが，真の AIDPの
ように進行性に遠位潜時が延長することはなく，急速に正常化して結局は AMANであること
が明らかになる症例が存在することを示した 11）．同様の時間経過に伴う既存の電気生理学的分
類間の移動は，他の研究者によっても報告されている 7, 12）．Campylobacter jejuni感染後，かつ糖
脂質抗体陽性の，典型的な軸索型の背景を持つ GBS 22 例と 23 例の検討では，Ho分類でそれぞ
れ 5例 （23％），3例 （13％） が病初期に AIDPと判定された 13, 14）．しかし，いずれの検討でも
AIDPに合致する経時変化を示した例はいなかった．こうした経時変化を電気診断に反映させる
べきであるという意見があり 12, 15, 16），Unciniらは経時変化を取り入れた電気診断基準を提唱して
いる 17）．一方で，1回の電気診断で十分であるとする報告がある 10）． 
これらの基準自体はエキスパートオピニオンと捉えられる．AMANないし AIDPの診断名を

用いるときには，これらの診断基準のうちのどれを用いているのかを明確にしておく必要があ
る．これらの基準は言わば恣意的に定められたものであり，たとえば Rajaballyや Unciniの基
準は AMANの underestimateを是正するために作成されたものなので，これを使用すれば
AIDPの割合が減り，AMANが増えることになることを知っておくべきである．しかし，これ
らの基準は非常に複雑で使いにくい． 

 

表 1　GBS の電気診断基準
HoらによるGBSの脱髄型，軸索型の診断基準 6）

○ AIDP：下記のいずれかひとつを 2神経以上で満たす．
　　1）伝導速度＜ 90％ LLN，CMAP振幅が＜ 50％ LLNのときは＜ 85％
　　2）遠位潜時＞ 110％ ULN，CMAP振幅が LLN未満のとき＞ 120％
　　3）確実な時間的分散の増大
　　4）F波最短潜時＞ 120％ ULN
○ AMAN：下記 1，2を満たす
　　1）上記のような脱髄基準を満たす神経なし
　　2）いずれかの神経で dCMAP＜ 80％ LLN
○ unclassified：上記のいずれにもあてはまらない
Hadden らの分類 7）

○一次性脱髄：下記のいずれかひとつを 2神経以上で満たす．
　　1）伝導速度＜ 90％ LLN，CMAP振幅が＜ 50％ LLNのときは＜ 85％
　　2）遠位潜時＞ 110％ ULN，CMAP振幅が LLN未満のとき＞ 120％
　　3）50％を超える伝導ブロック
　　4）F波最短潜時＞ 120％ ULN
○一次性軸索変性：下記 1，2を満たす
　　1）上記のような脱髄基準を満たす神経なし
　　2）いずれかの神経で dCMAP＜ 80％ LLN
○誘発不能
　　dCMAPがすべての神経で誘発不能
　　　（または，＜ 10％ LLNの dCMAPが 1神経のみで誘発される）
○分類不能
　　いずれの分類にも合致しない
CMAP：compound muscle action potential，dCMAP：distal CMAP，LLN：lower limit of normal，
ULN：upper limit of normal
（Ho TW, et al. Brain 1995; 118: 597-605. 6）および Hadden RD, et al. Ann Neurol 1998; 44: 780-
788. 7）より引用）
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第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞

Question & Answer 9-4 9．電気生理学的検査 

脱髄型ギラン・バレー症候群および軸索型ギラン・バレー症候
群の病型を決定する意義は何か？ 

 

回答 
 

●脱髄型および軸索型には，全体としての長期予後に差はないが，軸索型ギラン・バレー症候
群は急速改善例と予後不良例に二分される． 
●ピーク時までの期間は脱髄型のほうが長く，脱髄型は呼吸不全や重篤な自律神経障害の危険
因子である可能性がある．両病型間での治療効果・治療選択に違いがあるかどうかは，いま
だ明らかではない． 

 
 

背景・目的 
 
GBSは病理学的に脱髄型 （acute inflammatory demyelinating polyneuropathy：AIDP） と軸

索型  （acute motor axonal neuropathy：AMAN，acute motor and sensory axonal neuropa‑
thy：AMSAN） に分けることができ，両病型がどのような疾患的特徴を持つのか明らかにするこ
とは重要である． 

 

解説・エビデンス 
 
かつて GBSの病理は普遍的に脱髄であると考えられ，AIDPが GBSの同義語として用いられ
ていた．剖検例でもミエリンの崩壊とマクロファージによる貪食がみられ，一次性脱髄を支持
した 1）．1986 年 Feasbyらは，電気生理学的に運動神経が早期から inexcitableとなる，重症で予
後不良の GBSを，軸索型 GBSとして報告した 2）．これに対して，1991 年McKhannらは，夏季
に中国北部で流行する急速進行性の運動麻痺が，電気生理学的に脱髄の証拠がなく，複合筋活
動電位の振幅低下のみを示す GBSであることを見出し，のちにこれにAMANの名称を与えた 3）．
AMANと AMSANの剖検例の病理学的検討では，病初期に Ranvier絞輪の開大，Ranvier絞輪
からミエリンと軸索の間のスペース （軸索周囲腔：periaxonal space） にマクロファージが入り込
み軸索を貪食する特異な像が観察され，Ranvier絞輪部軸索膜が一次的な免疫標的となっている
ことが推定された 4, 5）．一方，1990 年，Yukiらは Campylobacter jejuni感染後に発症した 2例の軸
索変性主体の予後不良な GBSにおいて，血清中の IgG型 GM1 抗体が高力価であったことを報
告し 6），これ以後，軸索型 GBSと GM1 抗体をはじめとする糖脂質抗体との関連が注目されるよ
うになった．以上のような病理学的検討，また抗体との関連の存在から，AIDP と
AMAN/AMSANとは免疫学的障害の機序や標的が異なることが推測された． 
大規模研究でも，軸索型を予後不良因子として認めたものもあるが 7），中国の症例における

AMANと AIDPの比較では，ピーク時の重症度は，有意差はないもののむしろ AIDPが高い傾
向にあること 7），長期予後も両者に差はないことが指摘されている 8）．一方で Kuwabaraらは，
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AMANは急速回復例と予後不良例とに二分化されることを示した 9）．また，AMANは極期に達
するまでの期間が短いのに対し，AIDPではより長く，初診時歩行可能であってもその後歩行不
能となる例が有意に多いとする報告がある 10）．これらの検討では，軸索型は必ずしも予後不良
因子ではない．逆に，人工呼吸管理を要した症例は，脱髄型のほうが多かったとする報告があ
る 11）．別項でも述べられるように，GBSにおける自律神経障害は，生命予後にかかわる重篤な
合併症であるが，これは AIDPに多くみられることが示唆されている 12）．これは脱髄型と軸索
型の電気生理分類を行い，その病型ごとに異なる患者管理が必要かどうかを知るという点で重
要なポイントと思われる． 
脱髄型と軸索型で治療効果に差異があるか，治療法を変えるべきかは注目される点である．
後ろ向き研究では，軸索型と関連が深い Campylobacter jejuni感染例，IgG型 GM1 抗体陽性例，
純粋運動型の症例では，IVIg，あるいは，IVIg＋メチルプレドニゾロンパルス療法のほうが，
血漿交換よりも効果が高いことが示唆されているが，十分に認められたエビデンスとはいえな
い 13～15）．以上より，現状では両型で治療法を変える必要があるとの積極的エビデンスはない． 
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第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞

Question & Answer 10-1 10．脳脊髄液検査 

脳脊髄液検査はギラン・バレー症候群の診断に必要か？ 

 

回答 
 

●脳脊髄液検査を行うことを推奨するが，必須ではない．臨床診断および電気診断が十分に確
定的ではない症例において，ギラン・バレー症候群の診断を確定するための追加検査として，
意義がある． 

 
 

背景・目的 
 
脳脊髄液検査は GBSの診断に広く利用されているが，そこから得られる情報の診断的意義に

ついて検討する． 
 

解説・エビデンス 
 
脳脊髄液検査における蛋白細胞解離は，AsburyらによるNational Institute of Neurological 

and Communicative Disorders and Stroke （NINCDS） 診断基準において診断を強く支持する特
徴として記載され，細胞数 10/μL以下は診断を支持し，50/μL以上では診断を疑う所見とされ
る．Brighton診断基準でも細胞数 50/μL未満，蛋白濃度上昇 （＞45 mg/dL） のそれぞれが診断
項目のひとつとして明記されている 1）．Brighton診断基準は合致する診断項目数により GBSの
診断の確からしさを評価できる基準であり，脳脊髄液検査所見を加えることで診断の確からし
さを上げることができる． 
発症後 1週間以内の脳脊髄液蛋白上昇は約 80％であるが 2, 3），発症初期では蛋白上昇がみられ

ないことも少なくない．前向きに GBS 1,231 例の脳脊髄液を解析した最近の報告では，経過を通
じて 846 例 （70％） に蛋白細胞解離所見がみられているが，筋力低下発症後 3日以内では 52％ 
（265/506 例） にしか蛋白上昇はみられていない 4）．したがって，発症初期の検査で蛋白細胞解離
がみられなくても GBSを否定することはできない．近年，年齢に応じて脳脊髄液蛋白の正常上
限値を調整すべきとするシステマティックレビューがある 5）．たとえば，30 歳代で 54 mg/dL，
40 歳代で 57 mg/dL，50 歳代で 60 mg/dL，60 歳代で 63 mg/dL，70 歳代で 67 mg/dLが正常上
限値と算出されている．これに従い脳脊髄液蛋白の正常上限値を年齢で調整した場合，発症後
第 1週での蛋白上昇は 45％の症例に限られ，45 mg/dLを正常上限にした場合の蛋白上昇例の頻
度 （70％） と比べて有意に低かったとする後方視的研究がある 6）．また，初回検査値が正常であっ
ても繰り返しの検査によって蛋白上昇をみた場合にはその診断的意義は高い．細胞数増多をみ
た場合には human immunodeficiency virus （HIV） 感染と中枢の炎症性疾患などに関するスク
リーニングが推奨される．発症後 1週以内における脳脊髄液検査の意義は他疾患の除外にある．
鑑別すべき疾患としては，悪性新生物の髄腔内転移・サルコイドーシス・Hunt症候群・脳底髄
膜炎 （結核性など） ・肥厚性硬膜炎・多発性硬化症・急性散在性脳脊髄炎・急性灰白髄炎・脊髄
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炎・脳幹脳炎などがあげられる． 
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第 3章　ギラン・バレー症候群　＜診断＞

Question & Answer 10-2 10．脳脊髄液検査 

ギラン・バレー症候群の脳脊髄液検査ではどのような所見がみ
られるか？ 

 

回答 
 

●蛋白細胞解離所見が高頻度にみられるが，脳脊髄液の採取時期が蛋白上昇に影響する．発症
後3日以内の脳脊髄液蛋白濃度は半数の例が正常であり，ギラン・バレー症候群の診断を除
外しない． 
●脱髄型ギラン・バレー症候群，重症度の高い例では脳脊髄液蛋白濃度は有意に高値である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSにおける脳脊髄液検査の診断的意義だけでなく，そこから得られる生化学的情報の臨床
的意義について検討する． 

 

解説・エビデンス 
 

1） 蛋白濃度・蛋白細胞解離所見 
GBSの脳脊髄液検査について，92 例の前向き検討では蛋白の範囲は 10～600 mg/dL （平均値
120 mg/dL） で，蛋白上昇は発症 1週間以後に採取された場合にみられることが多い 1）．111 例の
前向き検討では発症 3週間以内に行われた初回髄液検査において 30 例 （27％） で蛋白は正常範囲
内であり，正常値を示した症例は，発症 1週間以内で 34％，発症 2週目で 18％であった 2）．本
邦の全国調査では約 30％で正常であったが，経時的に検査が行われた症例ではピーク時・回復
期に異常が多くみられている 3）．474 例のコホート研究では，305 例 （64％） に脳脊髄液蛋白上昇
がみられ，発症後 3日目で 54％，7日目で 79％，2週後の測定では 88％に蛋白上昇がみられて
いる 4）．最近の GBS 1,231 例の前向き観察研究では，筋力低下発症後 3日以内では症例の 52％に
のみ蛋白上昇がみられている 5）．これらの報告は採取時期が蛋白上昇に大きく影響することを示
している．18 歳未満の症例を解析した報告では，蛋白上昇は全症例の 77％にみられ，発症後初
日に測定できた症例においては 90％に蛋白上昇がみられ，成人より高率であったという報告が
ある 6）．蛋白上昇・細胞数増多と予後の間に相関を認めない報告がある一方で 1, 2, 7），最近の前向
き観察研究では，蛋白上昇は，男性，脱髄型 GBS，近位優位あるいは全身型の筋力低下パター
ンを示す例に有意に高頻度にみられ，重症度が高い例で高値であった 5）．蛋白細胞解離は GBS
に特異的な所見ではないが，他の臨床・検査データと合わせて考えるときにその診断を支持す
るものである．脳脊髄液蛋白細胞解離を示しうる疾患群を表1に示す．これらの疾患・病態の多
くは持続的な蛋白上昇を示すことが多く，その点からは初回検査が正常であっても，繰り返しの
検査によって蛋白細胞解離がみられた場合には，GBSの診断をより強く支持するものとなる． 
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2） 細胞数 
GBSでは脳脊髄液細胞数増多は通常みられないが，増多がみられても直ちに GBSの診断を否
定するものではない．上述の 92 例の前向き検討では，細胞数増多は 11 例 （12％） でみられ，細
胞数の範囲は 6～103/μL （中央値 8） であった 1）．455 例のコホート研究では，脳脊髄液細胞数が
50/μLを超えた例はなく，386 例 （85％） で細胞数は正常範囲 （＜5/μL） であり，70 例 （15％） に
軽度の細胞数上昇 （5～50/μL） を認めたと報告されている 4）．GBS 1,231 例の前向き観察研究で
は，83％が正常 （＜5/μL） で，13 例 （1％） のみ 50/μL以上の細胞数増多を示している 5）．GBS 
111 例の前向き検討では細胞数増多は 14 例 （13％） でみられ，細胞数の範囲は全体では 0～
230/μLであった 2）．細胞数増多所見と検体採取時期に関連はない 1, 4, 5）．本邦における全国調査で
は 11.8％の症例で細胞数増多がみられ，細胞数は 51±94.5/μLであった 8）．Human immunode‑
ficiency virus （HIV） 関連 GBSでは脳脊髄液細胞数が上昇することが知られている．GBS連続症
例の検討で，細胞数増多 （＞5/μL） を認めた症例はHIV陽性 15 例中 8例，HIV陰性 12 例中 1
例で，HIV陽性例での頻度が有意に高かった 9）．脳脊髄液細胞数もHIV陽性例 （平均 14/μL） は
HIV陰性例 （平均 1/μL） より有意に高かった．ただし，HIV感染者は無症候性にも脳脊髄液細
胞増加がみられることに注意が必要である 10）． 

 
3） その他 
脳脊髄液の IgG濃度は GBSでは有意に上昇するという報告 11）　と有意な上昇はないとする報
告 12）　があり，一定しない．IgG indexは，これらの報告において約 30％の症例で上昇がみられ
ている．IgG indexの上昇は血清糖脂質抗体陽性群で有意に高頻度にみられている 11）．オリゴク
ローナル IgGバンドは脳脊髄液では検出されない 11, 12）．髄腔内での糖脂質抗体あるいは末梢神経
成分に対する抗体産生は否定的である 11, 12）．脳脊髄液中の糖脂質抗体測定の診断的意義はない． 

 

文献 
 
1） Winer JB, Hughes RA, Osmond C. A prospective study of acute idiopathic neuropathy. I. Clinical features 

and their prognostic value. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1988; 51: 605‑612. 
2） Ropper AH, Wijdicks EFM, Truax BT. Guillain‑Barré Syndrome (Contemporary Neurology Series 34), 

F.A.Davis, Philadelphia, p.155‑160, 1991. 

表 1　脳脊髄液蛋白細胞解離の鑑別診断
•ギラン・バレー症候群
•慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー
•糖尿病性多発ニューロパチー
•急性間歇性ポルフィリア
•アルコール性ニューロパチー
•中毒性・薬剤性ニューロパチー（鉛，ヒ素，ビンクリスチンなど）
•POEMS症候群
•家族性アミロイドポリニューロパチー
•遺伝性運動感覚ニューロパチー
•異染性白質ジストロフィー
•Krabbe 病
•Kerns-Shy-Sayre 症候群
•悪性新生物の髄腔内転移
•脳神経・神経根の神経鞘腫
•脊柱管狭窄・脊髄腫瘍などによる脊髄くも膜下腔ブロック
•甲状腺機能低下症
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Question & Answer 11-1 11．血液学的検査 

ギラン・バレー症候群の診断に有用な血液検査にはどのような
ものがあるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群が疑われる症例では，血清糖脂質抗体測定が診断に有用である．合併
する病態の把握のために血清電解質・creatine kinase （CK） を含む血清学的・血液生化学的
検査を行う．必要に応じて鑑別診断に関する特殊項目の検査を行う． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診断・病態把握・鑑別診断のために施行すべき血清学的・血液生化学的検査の項目を
考える． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSにおける血清学的・血液生化学的検査としては，特異的診断に関するもの，合併症に関
するもの，鑑別診断に関するものをあげることができる． 
血清糖脂質抗体は GBSでの特異的診断的価値が認められている 1）．抗原となる糖脂質は，ガ
ングリオシドを中心に 10 種以上の報告があり，GM1 と GQ1bに対する抗体測定は保険適用で
ある．その他の糖脂質抗体も含めて網羅的に測定する場合は近畿大学医学部脳神経内科など一
部の研究機関に依頼する．GBSにおける糖脂質抗体の陽性率は約 60％であり 1），陰性でも GBS
を否定できないこと，現時点では抗体の内容によって治療選択は影響を受けないこと，治療前
あるいは急性期に測定結果を得られない場合が多いことなどから糖脂質抗体測定は必須ではな
い．非典型的な臨床像・経過で診断に迷う場合は測定が有用である．FSを疑う場合は IgG型
GQ1b抗体が約 90％に陽性であり，疾患特異度からも診断的価値が高く，測定すべきである 1）．
ファーストライン治療が有効でない場合，進行性あるいは再発性の経過を示す場合は，自己免
疫性ノドパチーの鑑別のため，絞輪部あるいは傍絞輪部神経蛋白に対する自己抗体を測定する
ことが望ましい 2）．Campylobacter jejuni，Epstein‑Barrウイルス，サイトメガロウイルス，
Mycoplasma pneumoniaeの 4病原体については GBSと有意な関連が認められており，これらの先
行感染が疑われる症例については血清学的診断が可能である．Campylobacter jejuni感染は，予後
不良因子のひとつであり 3, 4），下痢を先行感染とする場合には便培養による検出とともに血清学的
検査が判断材料となる． 
低Na血症は GBSで高頻度にみられ，原因は通常抗利尿ホルモン不適合分泌症候群 （syn‑

drome of inappropriate antidiuretic hormone secretion：SIADH） によるものである．頻度とし
ては 130 mEq/L未満が 26％5）　と 36％6）　で，130～135 mEq/Lの軽度のものも含めると 48％と報
告されている 7）．また，低Na血症は重症例，人工呼吸器使用例で有意に頻度が高いとの報告が
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ある 6）．高 CK血症もしばしばみられる．発症後 1週以内に 38％でみられ，疼痛を訴える患者で
の頻度が有意に高い （77％ vs. 13％）7）．血清 CKは最高でも正常上限の 7倍程度までで，CKの上
昇の程度と疼痛の程度には相関はみられていない 7）．GBSと鑑別を要する他の疾患に関して，血
清学的あるいは血液生化学的な検査が有用なものを，参考として表1に示す 8）． 

 

文献 
 
1） Kusunoki S, Willison HJ, Jacobs BC. Antiglycolipid antibodies in Guillain‑Barré and Fisher syndromes: 

discovery, current status and future perspective. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2021; 92: 311‑318. 
2） Appeltshauser L, MD, Brunder A‑M, Heinius A, et al. Antiparanodal antibodies and IgG subclasses in 

acute autoimmune neuropathy. Neurol Neuroimmunol Neuroinflamm 2020; 7: e817. 
3） Rees JH, Gregson NA, Hughes RA. Anti‑ganglioside GM1 antibodies in Guillain‑Barré syndrome and 

their relationship to Campylobacter jejuni infection. Ann Neurol 1995; 38: 809‑816. 

表 1　血清学的・血液生化学的検査が鑑別診断に有用な疾患
鑑別診断 関連する血清学的・血液生化学的検査項目

免疫介在性ニューロパチー
　•自己免疫性ノドパチー
　•M蛋白関連ニューロパチー 血清蛋白分画，血清免疫固定法，MAG抗体＊

　•POEMS症候群（Crow・深瀬症候群）血清蛋白分画，血清免疫固定法，血清VEGF
神経筋接合部疾患
　•重症筋無力症 ACh受容体抗体，MuSK抗体
　•Lambert-Eaton 筋無力症候群 VGCC抗体
筋疾患
　•炎症性筋疾患 CK，ミオグロビン，CRP，抗核抗体，筋炎特異 /関連抗体
血管炎性ニューロパチー CRP，抗核抗体，SS-A/B，MPO-ANCA，IgE，好酸球
急性間欠性ポルフィリア ポルフィリン体
癌性・悪性リンパ腫性髄膜腫症 腫瘍マーカー，sIL-2R，LD
感染症
　•Lyme病 ボレリア抗体＊

　•破傷風 破傷風抗体（感染の証明ではなく基礎免疫の有無）
中毒性疾患
　•有機リン中毒 コリンエステラーゼ
　•鉛中毒 Pb，δ-アミノレブリン酸＊

代謝性疾患
　•周期性四肢麻痺 K，甲状腺ホルモン
　•低 K性ミオパチー K，甲状腺ホルモン，レニン，アルドステロン
　•甲状腺機能亢進症 甲状腺ホルモン，K
　•高Mg血症 Mg
　•低 P血症 IP
　•Wernicke 脳症 ビタミン B1
サルコイドーシス ACE，リゾチーム＊，Ca
＊：保険適用外
MAG：myelin-associated glycoprotein，VEGF：vascular endothelial cell growth factor，AChR：
acetylcholine receptor，MuSK：muscle specific kinase，VGCC：voltage-gated calcium channel，MPO-
ANCA：myeloperoxidase-antineutrophilic cytoplasmic antibody，sIL-2R：soluble interleukin-2 receptor，
ACE：angiotensin-converting enzyme
（Ropper AH, et al. Guillain-Barré Syndrome (Contemporary Neurology Series 34), F.A.Davis, p.184, 
1991. 8）より作成）
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5） Ropper AH, Wijdicks EFM, Truax BT. Guillain‑Barré Syndrome (Contemporary Neurology Series 34), 
F.A.Davis, Philadelphia, p.146‑152, 1991. 

6） Saifudheen K, Jose J, Gafoor VA, et al. Guillain‑Barré syndrome and SIADH. Neurology 2011; 76: 701‑704. 
7） Ropper AH, Shahani BT. Pain in Guillain‑Barré syndrome. Arch Neurol 1984; 41: 511‑514. 
8） Ropper AH, Wijdicks EFM, Truax BT. Guillain‑Barré Syndrome (Contemporary Neurology Series 34), 

F.A.Davis, Philadelphia, p.184, 1991. 
参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 11-2 11．血液学的検査 

糖脂質抗体測定によって何がわかるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の約60％において発症初期に血清糖脂質抗体が陽性であり，急性期診
断マーカーとして有用である． 
●軸索型ギラン・バレー症候群において陽性率が高く，測定意義が特に高い． 
●糖脂質抗体が陰性であってもギラン・バレー症候群の診断を否定する根拠にはならない． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診療における糖脂質抗体測定の意義を検討する． 
 

解説・エビデンス 
 

1） 診断的意義 
GBSでは，シアル酸を有するスフィンゴ糖脂質であるガングリオシド （ganglioside） に対する
抗体，ガラクトセレブロシド （galactocerebroside） などのシアル酸を持たない中性糖脂質に対す
る抗体が急性期血清中に認められる．急性期に上昇する糖脂質抗体は GBSおよび FSの診断を
支持する 1）．糖脂質抗体は先行感染病原体に対する分子相同性機序によって産生されると考えら
れており，抗体の種類は先行感染の種類に規定される場合が多い （表1）．特に IgG型糖脂質抗
体が病的意義を持ち，IgGサブクラスは補体活性化作用を持つ IgG1 あるいは IgG3 である 2）．
IgM型糖脂質抗体は先行感染を反映し，神経障害とは直接関与しないと考えられている．これ
までも神経障害のないカンピロバクター腸炎患者の 27％に IgM型 GalNAc‑GD1a抗体が陽性で
あること 3），神経障害のないマイコプラズマ感染症患者において IgM型 galactocerebroside抗体
が高率に陽性となることが報告されている 4）．GBSを発症していないサイトメガロウイルス感染
症患者においても IgM型 GM2 抗体の上昇がみられる．まれに IgG抗体は陰性で IgM抗体のみ
陽性となる GBS例が存在するが，未同定の IgG型糖脂質抗体が存在する可能性があり 3），IgM
抗体の意義については慎重に判断すべきである． 
糖脂質抗体の陽性率は約 60％とされているが，最近の報告でもほぼ同様の陽性率を示してい
る 5, 6）．その検出率は検討する抗原の種類や数，測定手法によって異なる 1）．最も一般的な
enzyme‑linked immunosorbent assay （ELISA） 法を用いた多数の糖脂質抗原に関する研究では，
いずれかの抗原に対する IgGあるいは IgMの抗体陽性率は 66～81％，IgG抗体の陽性頻度は 57
～76％であった 5～7）．現在，保険適用となっている IgG型 GM1 抗体は 40～51％，IgG型 GQ1b
抗体は 12％ （GBSにおける検討） で検出されている （ただし，GQ1b抗体は FS疑いに対して保険
適用である）．他の神経疾患および健常対照で何らかの糖脂質に対する抗体の陽性率は IgG，
IgMいずれかの抗体で 10％，IgG抗体は 9％である 5）．単独の糖脂質を抗原とした場合に抗体が
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検出されなくても，糖脂質とリン脂質 （ホスファチジン酸など） の混合抗原，2種類の糖脂質の
混合抗原 （糖脂質複合体），あるいは糖脂質とコレステロールの混合抗原の使用により抗体が検
出される場合がある 8～11）．GM1 抗体陰性 GBS 89 例のうち 12 例に GM1 とホスファチジン酸との
混合により新たに GM1 との反応性が出現している 8）．ヒト神経系の主要なガングリオシド，
GM1，GD1a，GD1b，GT1bのうち 2種類の混合によるガングリオシド複合体に対する IgG抗
体が 234 例中 39 例 （17％） にみられ 10），FS 62 例の検討では 30 例 （48.4％） に GQ1bあるいは
GT1aを含むガングリオシド複合体に対する IgG抗体が陽性であった 12）．近年抗体測定系にカル
シウムイオンを付加した場合にはじめて陽性となる Ca2＋依存性 GQ1b抗体の存在も報告され 13），
糖脂質抗体測定の診断的意義を高める手法が開発されている． 
血清糖脂質抗体の抗体価は発症後，経時的に低下していくが，IgG型 GM1 抗体の陰性化率は

1 ヵ月以内で 33％，半年以内で 83％であり，半年以内に陰性化した症例での陰性化時期は
52.4±46.2 日であった 14）．これは，急性期に適切に診断がつけられなかった症例の後方視的診断
にも糖脂質抗体測定が有用である可能性を示唆している． 

 
2） 臨床病型，予後との関連 
糖脂質抗体の種類と臨床像の相関が報告されている （表1）．この相関は，末梢神経組織におけ
る標的糖脂質の局在に規定される．ただし，同じ抗体についても，その微細な反応性の違いに
より臨床像が異なる場合があり，この相関は抗体陽性群にみられる臨床的傾向として理解する

表 1　糖脂質抗体と臨床的特徴
標的抗原 Ig class 主な先行感染（病原体） 関連する主な臨床像

GBS GM1

IgG Campylobacter jejuni
（一部に呼吸器感染） 運動軸索型GBS

GM1b
GD1a
GalNAc-GD1a
GM2 IgG，IgM cytomegalovirus 顔面神経麻痺，感覚障害
GD1b（特異的）＊ IgG 呼吸器＞消化器感染 感覚障害，失調
GQ1b IgG 呼吸器＞消化器感染 外眼筋麻痺，人工呼吸器装着
GT1a（特異的）＊ IgG 消化器＞呼吸器感染 咽頭・頸部・上腕型GBS
Galactocerebroside IgG Mycoplasma pneumoniae 脱髄
LM1 IgG 呼吸器＞消化器感染 脱髄，軸索障害

（GM1b，GD1aと交差反応）
GD1a/GD1b，GD1b/GT1b IgG C. jejuni ＞呼吸器感染 下位脳神経障害，重症化，

人工呼吸器装着
GM1/GalNAc-GD1a IgG 呼吸器＞消化器感染 純粋運動型

（伝導ブロックを伴う）
FS GQ1b IgG 呼吸器＞消化器感染 外眼筋麻痺，運動失調

GM1/GQ1b，GM1/GT1a IgG 呼吸器＞消化器感染 外眼筋麻痺，運動失調，
（GBS-OP の 28％）

GD1a/GQ1b，GD1a/GT1a IgG 呼吸器＞消化器感染 外眼筋麻痺，運動失調，
（GBS-OP の 19％）

GA1/GQ1b，GA1/GT1a IgG 呼吸器＞消化器感染
BBE GQ1b IgG 呼吸器＞消化器感染 外眼筋麻痺，運動失調
BBE：Bickerstaff brainstem encephalitis，GBS-OP：GBS with ophthalmoplegia（眼筋麻痺を伴うGBS）．
＊：その抗原に特異的に結合し，他の抗原と交叉反応を示さない抗体を指す．
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ことが適当である． 
予後と糖脂質抗体との関連については，これまで抗体価と重症度は相関せず，IgG型 GM1 抗

体は必ずしも重症と予後不良を意味しないとされていた．しかし，最近，いくつかの治療介入
試験にエントリーした GBS患者 377 例の血清を GM1 抗体に関して経時的に解析した研究では，
発症時の IgG型および IgM型 GM1 抗体力価が高いこと，および IgG型 GM1 抗体力価が持続
的に高いことは転帰不良 （10 m独歩不能） と関連することが示されている 15）． 
そのほか，人工呼吸器装着 44 例，非装着 87 例について臨床像，電気生理学的所見，糖脂質
抗体を比較検討したところ，人工呼吸器装着群は非装着群に比して，有意に GQ1b IgG抗体の陽
性率が高かった （27％ vs. 8％）16）．また，GBS連続 234 例におけるガングリオシド複合体抗体の
検討では，GD1a/GD1b複合体，あるいは GD1b/GT1b複合体に対する IgG抗体の存在と，重症
化や人工呼吸器装着の必要性との間に有意な関連性がみられている 17）． 
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Question & Answer 11-3 11．血液学的検査 

糖脂質抗体以外にギラン・バレー症候群と関連する免疫学的
マーカーはあるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群急性期の脳脊髄液における interleukin-8 高値が，急性発症した慢性
炎症性脱髄性多発根ニューロパチー （CIDP） との鑑別において有用であるとの報告がある． 
●ギラン・バレー症候群急性期の脳脊髄液 neurofilament light chain 高値は長期的予後の予
測に有用である可能性が指摘されている． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診療において有用な免疫学的マーカーの存在について最近の知見を総括する． 
 

解説・エビデンス 
 
脳脊髄液のバイオマーカーに関して，軸索障害に関連するもの （neurofilament heavy chain，

tau），神経細胞体・グリアに関連するもの  （neuron specific enolase，14‑3‑3 蛋白，S100B, 
hypocretin‑1），免疫学的マーカーに関するもの （ケモカイン，補体，tumor necrosis factor，
interleukinなど），髄液蛋白の構成内容の変化に関するプロテオーム解析の報告がある 1）．主と
して神経軸索に局在する tau蛋白と neurofilament heavy chain （NfH） は回復不良群で脳脊髄液
中の濃度が有意に高値であり 2, 3），軸索障害の程度との関連が推定されている．neuron specific 
enolase （NSE） 高値と回復遅延との関連も報告されている 4）．グリアのマーカーである glial fib‑
rillary acidic protein （GFAP） は回復不良と関連はなく 3），その病的意義は不明である 5, 6）．ナルコ
レプシーで低下する hypocretin‑1 （orexin） に関して，検出感度以下の著しい低下を示した GBS 
2 例において，日中の過剰傾眠を含む睡眠異常がみられている 7）．脳脊髄液 14‑3‑3 蛋白が GBSで
高率に検出されることが報告され （76％；29/38 例）8），陽性群は有意に男性に多く年齢も高いが，
重症度・電気生理学的所見には差は認められなかった． 
髄鞘の構成成分であるスフィンゴミエリン （sphingomyelin：SM） が，typical CIDP 35 例，

atypical CIDP 18 例，acute inflammatory demyelinating polyradiculoneuropathy （AIDP） 12 例
における脳脊髄液の検討で，非脱髄疾患 85 例と比較して有意に高値であった 9）．血清中では有意
な増加はみられていない．AIDPの脳脊髄液 SM値は軸索型 GBSより高値であり，AIDPにお
いて SM高値は重症度の高さと相関することが示されている．脳脊髄液中のサイトカインに関
しては，Th17 pathwayの IL‑6，IL‑17A，IL‑22 の有意な上昇がみられるが 10），入院時の機能障
害度，電気生理所見との相関はみられなかった．最近のメタ解析でも，正常対照と比較して脳
脊髄液 IL‑17 は GBSにおいて有意に高値である 11）．最近，脳脊髄液 IL‑8 を GBSと急性発症
CIDPで比較した後方視的解析において 12），GBSでは CIDPより有意に高値であることが示され
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ている （平均 83.9 vs. 41.0 pg/mL，p＜0.001）．特に AIDPは他の GBS亜型より高値であった （平
均 101.8 vs. 53.7 pg/mL）．カットオフ値を 70 pg/mLとすると，AIDPは特異度 100％，感度
78.8％ （陽性的中率 100％，陰性適中率 46.2％） で急性発症 CIDPと鑑別できることが示されてい
る 13）． 
脳脊髄液中の neurofilament light chain （NfL），GFAPと GBSの臨床的予後を後方視的に検
証した報告では，最重症期のNFLと GFAPは，予後不良例 3名において予後良好群 15 名に比
して有意に高かった 13）．長期間の観察において，NfL高値はより顕著な運動機能障害と QOLの
低さに関連していたことから，GBS急性期の脳脊髄液NfL高値は長期的予後の予測に有用であ
る可能性が指摘されている． 
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Question & Answer 12-1 12．画像検査 

ギラン・バレー症候群で行われる画像検査にはどのようなもの
があるか？ 

 

回答 
 

●神経MRI または超音波検査は，非典型的な臨床像，経過を示すギラン・バレー症候群の診断
において考慮される． 
●電気生理学的検査が困難な小児例では神経MRI を考慮してもよい． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診断における画像検査，特に神経MRIおよび超音波検査の有用性について検討する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSの急性期診断において有用な画像検査は，脊髄神経根のガドリニウム造影MRIである．

急性期の初回脊椎MRIにおける脊髄神経根の造影効果の検出感度は高く，2つの前向き研究で
83％1）　と 91％2），5つの後ろ向き研究で 88～100％3～7）　である．また，初回の検査で造影効果が得
られなかった症例でも繰り返しのMRIで造影効果が検出される場合がある 3, 4）．しかしながら，
少数例の検討であり，比較対照研究ではない．造影効果には，①前根のみの造影，②前根の造
影が後根より顕著，③前根と後根の同程度の造影の 3パターンがある 2, 3, 6）．40 例の検討におい
て，造影パターンと臨床病型・重症度との関連はみられていないが 3），一方で，8例の検討にお
いて，前根のみが造影された症例では感覚障害と感覚神経伝導検査の異常はなかったとの報告
がある 6）．造影効果の程度と臨床像との関連については，24 例の前向きの検討で，非造影・軽
度造影群 （10 例） に比して顕著な造影群 （14 例） では下肢背部痛の頻度・下肢近位筋筋力低下の
程度・重症度が有意に高く，発症後 2ヵ月の時点で独歩可能な患者の割合が有意に少なかった 1）．
また，造影効果の程度と治療反応性には関連はなかった 1）．造影効果の経時変化については，臨
床症状の改善に並行して造影効果の減弱～消失がみられる 2, 8）．これらの検討の多くは小児の報告
であり，電気生理検査の困難な小児例においては有用な判断材料となる可能性がある．脊髄神
経根，馬尾のMRIガドリニウム造影効果は，GBS急性期において高頻度に認められるものの特
異的な所見ではなく，種々の疾患でもみられる 5）． 

GBSにおける神経超音波検査に関する研究も 17～50 例と少数例での検討である．しばしば健
常者を対照としており，ほとんどの研究は異常に対する客観的なカットオフ値を持たない．こ
のような制限において，感度は 47～95％，特異度は 36～91％と報告されている 9～17）．これらの
研究で最も共通した所見は，上肢の神経近位 （特に正中神経） と頸神経根に軽度の肥厚が存在す
ることである．ただ小児例での検討はない． 

GBSと急性発症の慢性炎症性脱髄性多発根ニューロパチー （chronic inflammatory demyelinat‑
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ing polyradiculoneuropathy：CIDP） を神経超音波で鑑別できる可能性も示唆されている 10, 11, 13）．
33 例の GBSと 34 例の CIDPにおける前向きの解析では，CIDPのほうがより不均一な分布の肥
厚を示し，発症後 6ヵ月の時点でも神経肥厚がみられている 11）． 
神経MRIまたは神経超音波検査は GBSの診断が不確実な場合にのみ考慮され，他の原因の
除外に用いられるべきである．神経MRIや神経超音波検査での異常は神経根病変の特定に役立
つが，この検査には診断特異性が欠けており，正常所見でも GBSを除外することはできない．
カットオフ値を定義し，GBSおよびその類縁疾患が疑われる患者における診断特異性を評価す
るためのさらなる研究が必要である． 
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Question & Answer 13-1 13．病理 

神経生検は有用か？ 

 

回答 
 

●腓腹神経生検によって炎症性病変・脱髄病変，軸索変性を検出できることがあるが，ギラン・
バレー症候群に特異的な所見ではない．他の非侵襲的な診断手段があり，神経生検の診断的
利用は勧められない． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの診断における神経生検 （nerve biopsy） の有用性を検討する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSにおいて診断目的で末梢神経組織の病理学的検討が行われることはまれである．腓腹神
経生検の病理的所見に関して，7例の前向きの検討で 4例に脱髄性変化が散在してみられ，神
経伝導検査で感覚神経活動電位が正常である症例では組織所見にも異常はみられなかった 1）．40
例の検討では，38例で脱髄を主体とする変化を認め，そのうち13例では軸索変性も伴っていた 2）．
歴史的には GBSの脱髄病変における CD4 陽性 T細胞集簇が注目されていたが 3），GBS 22 例にお
ける腓腹神経生検の検討では，20 例で神経内鞘に中央値 5.5；0～104 cells/mm2，神経上膜では
細静脈周囲に中央値 19.5；3～178 cells/mm2 のわずかな T細胞の浸潤がみられたのみで，マク
ロファージの浸潤が顕著であった （中央値 308；192～816 cells/mm2）4）．10 例の検討では，T細胞
浸潤は 2例，マクロファージの浸潤を伴った脱髄は 7例，軸索変性は 8例で認められた 5）．GBS
生検 57 例を対象としたこれまで最大規模の研究では，ほとんどの症例で活動性の脱髄病変が認
められたにもかかわらず，神経内鞘内リンパ球浸潤はわずか 5例に認めたのみであった 6）．著明
な脱髄病変を解析した GBS剖検例においても神経内鞘内リンパ球浸潤はみられていない 7）．本
邦の全国調査では，1,752 例の集計で 105 例に神経生検が行われ，脱髄 28.6％，軸索変性 7.6％，
両者の混合 8.6％，正常 55.8％であり，過半数の症例で病理変化が検出されていない 8）．11 例の
急性炎症性脱髄性多発ニューロパチー患者における腓腹神経生検の解析によれば，発症初期の
マクロファージ関連脱髄病変は，絞輪間部および絞輪部に局在している 6）．また，一部の患者で
は，マクロファージがミエリン貪食を開始した部位は補体沈着部位と関連している可能性が示
されている 9）． 
上記のように，GBSにおける生検神経の病理所見は必ずしも GBSに特異的なものではなく，

生検を行ってもその所見から診断を下すことができない可能性が高い．生検時期や治療の影響
も検討されたことがなく，感覚神経の病理しか評価できないことも診断の限界となる．GBSの
診断をより確実にするために神経生検を行うことは勧められないが，血管炎・サルコイドーシ
スなどの類似の急性末梢神経障害を呈する疾患の鑑別診断において，神経生検が必要となる場
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合がある． 
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Question & Answer 14-1 14．治療総論 

ギラン・バレー症候群の治療にはどのようなものがあるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の治療には，免疫療法と支持療法がある． 
●免疫療法には血漿浄化療法と経静脈的免疫グロブリン療法がある． 
●支持療法には神経機能の回復を目的としたリハビリテーション治療と嚥下障害，呼吸不全，
不整脈，血栓塞栓症など経過中に生じる合併症に対する治療がある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSに対する治療にはどのようなものがあるかを理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSに対する治療の目的は，①疾患活動性を低下させ重症度を軽減し，機能回復を促進する
こと，②経過中に生じる合併症を予防，軽減することである．それぞれ免疫療法，支持療法が
行われる．GBSに対する免疫療法として単純血漿交換法 （plasma exchange：PE） と IVIgが有効
であり，一方で副腎皮質ステロイド薬の単独療法は無効であることが示されている．以下に GBS
に対する PE，IVIg，ステロイド療法の治療効果に関するエビデンス，ならびにこれまでに行わ
れたその他の免疫療法について概略を示す．PE，IVIgの有効性についての詳細 （CQ 15‑1，CQ 
16‑1 参照），ならびに支持療法については各項に譲る （Q&A 18‑1～18‑11 参照）． 

 
1） 血漿浄化療法，経静脈的免疫グロブリン療法，副腎皮質ステロイド薬 
免疫療法のうち，血漿浄化療法 （plasmapheresis：PP） について北米，フランスで RCTに基

づく PEの有効性が示され，それらを含む GBS 649 例を対象とした Cochraneレビューの結果が
示されている 1）．PEは対症療法に比較して有意に運動機能の回復の促進などを示すことが明ら
かとされている （CQ 15‑1 参照）．IVIgについて PEを対照とした RCTが行われている 2）．PEと
IVIgとは重症度の軽減において同等の治療効果を示すことが確認されている （CQ 16‑1 参照）．一
方，副腎皮質ステロイド薬の有効性は否定されている．Cochraneレビューでは，少なくとも経
口・点滴静注副腎皮質ステロイド薬の単独療法は RCTの結果から無効であることが示されてい
る 3）（CQ 17‑1 参照）． 

 
2） その他，最近の治療 

PEをはじめとする PP，IVIg，副腎皮質ステロイド薬以外の治療として，これまでにインター
フェロンβ‑1a 4），BDNF （brain‑derived neurotrophic factor）5），脳脊髄液濾過療法 6）　の治療報告
があるが，いずれも明らかな治療効果は確認されていない．有効性が示されたものとして中国
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の薬草 Tripterygium polyglycosiedによる治療報告 7）　がある．症例報告ではミコフェノール酸モ
フェチル 8），アザチオプリン 9），シクロホスファミド 10），OKT3 モノクローナル抗体 11）　などの治
療報告があるが，いずれも明らかな効果は示されていない． 
最近では，抗補体 C5 モノクローナル抗体，A群溶血性レンサ球菌が産生する酵素である IgG‑

degrading enzyme of Streptococcus pyogenes （IdeS） の臨床応用が試みられている． 
補体治療薬は，GQ1b抗体の腹腔内投与による呼吸筋麻痺のマウス動物モデルにおいてエク

リズマブが神経終末における膜侵襲複合体の沈着と障害を抑制し，呼吸筋麻痺を軽減したとす
る報告に端を発する 12）．GBSに対する IVIgへのエクリズマブの上乗せ効果と安全性に関する第
Ⅱ相試験 （JET‑GBS study） では，副次評価項目である 24 週時点での FG 1 以下 （走行可能） の患
者の割合がエクリズマブ群において有意に高く，同薬の IVIgへの上乗せ効果が期待された 13）．
しかし，本邦で行われた第Ⅲ相試験では IVIgへのエクリズマブの上乗せ効果は示されていない 14）

（Q&A 17‑4 参照）． 
IdeSは免疫グロブリンを Fabと Fc部分に切断する作用を利用した治療である．これまでに

抗ガングリオシド抗体陽性の患者血清に IdeSの混合する in vitroの実験系においてガングリオシ
ド固定 enzyme‑linked immunosorbent assay （ELISA） プレートでの補体の沈着が抑制されるこ
と 15），軸索障害型 GBS動物モデルにおいて Ranveir絞輪部でのNav channelの破壊や補体の沈
着を抑制して軸索変性を軽減することが示されている 16）．これらの結果から欧州を中心に 2019
年から第Ⅱ相試験が実施されている． 

 

文献 
 
1） Chevret S, Hughes RA, Annane D. Plasma exchange for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Database Syst 

Rev 2017; 2: CD001798. 
2） Hughes RA, Swan AV, van Doorn PA. Intravenous immunoglobulin for Guillain‑Barré syndrome. 

Cochrane Database Syst Rev 2014; 2019: CD002063. 
3） Hughes RA, Brassington R, Gunn AA, et al. Corticosteroids for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Data‑

base Syst Rev 2016: CD001446. 
4） Pritchard J, Gray IA, Idrissova ZR, et al. A randomized controlled trial recombinant interferon‑beta 1a in 

Gullain‑Barré syndrome. Neurology 2003; 61: 1282‑1284. 
5） Bensa S, Hadden RD, Hahn A, et al. Randomized controlled trial of brain‑derived neurotrophic factor in 

Guillain‑Barré syndrome: a pilot study. Eur J Neurol 2000; 7: 423‑426. 
6） Wollinsky KH, Hülser PJ, Brinkmeier H, et al. CSF filtration is an effective treatment of Guillain‑Barré syn‑

drome: a randomized clinical trial. Neurology 2001; 57: 774‑780. 
7） Zhang X, Xia J, Ye H. Effect of Tripterygium polyglycoside on interleukin‑6 in patients with Guillain‑Barré 

syndrome. Zhongguo Zhong Xi Yi Jie He Za Zhi 2000; 20: 332‑334. 
8） Garssen MP, van Koningsveld R, van Doorn PA, et al. Treatment of Guillain‑Barré syndrome with 

mycophenolate mofetil: a pilot study. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2007; 78: 1012‑1013. 
9） Yuill GM, Swinburn WR, Liversedge LA. Treatment of polyneuropathy with azathioprine. Lancet 1970; 2: 
854‑856. 

10） Ahuja GK, Mohandas S, Virmani V. Cyclophosphamide in Landry‑Guillain‑Barré syndrome. Acta Neuro‑
logica 1980; 2: 186‑190. 

11） Feasby TE. Treatment of Guillain‑Barré syndrome with anti‑T cell monoclonal antibodies. J Neurol Neuro‑
surg Psychiatry 1991; 54: 51‑54. 

12） Halstead SK, Zitman FM, Humphreys PD, et al. Eculizumab prevents anti‑ganglioside antibody‑mediated 
neuropathy in a murine model. Brain 2008; 131: 1197‑1208. 

13） Misawa S, Kuwabara S, Sato Y, et al. Safety and efficacy of eculizumab in Guillain‑Barré syndrome: a mul‑
ticentre, doubleblind, randomised phase 2 trial. Lancet Neurol 2018; 17: 519‑529. 

14） 桑原　聡，三澤園子，石田裕一ほか．Efficacy and Safety of Eculizumab in a Phase 3 Trial in Guillain‑
Barré Syndrome．第 64 回日本神経学会学術大会抄録集 Pe‑012‑1 （会議録），千葉，2023. 

15） Takahashi R, Yuki N. Streptococcal IdeS: therapeutic potential for Guillain‑Barré syndrome. Sci Rep 2015; 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 67



 68 

第 4章　ギラン・バレー症候群　＜治療 ＞

5: 10809. 
16） Wang Y, Shi Q, Lv H, et al. IgG‑degrading enzyme of Streptococcus pyogenes (IdeS) prevents disease pro‑

gression and facilitates improvement in a rabbit model of Guillain‑Barré syndrome. Exp Neurol 2017; 291: 
134‑140. 

参考にした二次資料：Web参照 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 68



 69 

４
　
Ｇ
Ｂ
Ｓ
　
治
療

Question & Answer 14-2 14．治療総論 

どのようなギラン・バレー症候群に免疫療法を考慮するか？ 

 

回答 
 

●発症4週以内で歩行不能 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過，嚥下困
難や自律神経障害などの予後不良因子を有するギラン・バレー症候群に免疫療法を考慮する． 
●発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示すギラン・バレー症候群に免
疫療法を考慮してよい． 
●初回治療で効果不十分，あるいは治療関連変動を示すギラン・バレー症候群では再度の免疫
療法を考慮してよい． 

 
 

背景・目的 
 
免疫療法を考慮する GBS症例について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 

1） 初回治療として免疫療法を考慮するギラン・バレー症候群 
GBSに対する免疫療法について，RCTによる有効性が確認されている免疫療法は単純血漿交

換法 （plasma exchange：PE） と IVIgがある 1, 2）．一方，このような免疫療法の有効性は RCTで
対象とされた症例の重症度，治療開始時期によって異なる．したがって，免疫療法を考慮すべ
き GBSは RCTで対象とされた臨床的な特徴を有する症例であると考えられる．以下に RCTで
示された PEと IVIgの有効性と重症度，治療開始時期について記す． 

PEの有効性に関する RCTでは，GBS発症から 4週以内に開始された場合，支持療法のみの
場合と比較して FGが 1段階改善するまでの時間，独歩可能となるまでの時間，6ヵ月後の予後
の点において有意な改善が示されている．とりわけ 1週以内に開始された場合，人工呼吸器装
着例において有効性が高いことが報告されている 3, 4）．一方で，発症から 2週以内において FG 1
と極めて軽症である症例，発症から 2～4週において軽症 （FG 1～2） かつ嚥下障害や自律神経障
害のような予後不良因子を伴わない症例，あるいは発症 4週以上経過した症例に対する PEの有
効性に関する RCTは示されていない． 
これらの結果から免疫療法を考慮すべき GBS症例は以下のようにまとめられる （5‑1．免疫治
療アルゴリズムの図参照）．IVIgの有効性に関する RCTは PEを対照として非劣性が示されて
いることから考慮すべき GBSは PEと同様である 2）． 
○発症 4週以内で歩行不能な症例 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過を
呈する症例，嚥下困難や自律神経障害などの予後不良因子を有する症例 （免疫治療アルゴリ
ズム図②，④に対応） 
○発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示す症例では PEは検討され
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る （免疫治療アルゴリズム図①に対応） 
○発症 2～4週で FG 1～2 にとどまる軽症例では血漿浄化療法は推奨されない （免疫治療アル
ゴリズム図③に対応） 

 
2） 再度の免疫療法を考慮するギラン・バレー症候群 
再度の免疫療法を考慮する GBSには，①初回治療で効果不十分である症例，②治療関連変動 

（treatment related fluctuation：TRF） を示す症例がある． 
①初回治療で効果不十分である症例 
治療抵抗性を示す症例，予後不良と想定される症例に対して免疫療法の再施行が有効である
とする強いエビデンスはない （5‑1．免疫治療アルゴリズム図参照）．しかしながら，初回の免疫
療法のみでは不十分であると考えられる症例も存在するため 5），合併症などのデメリットに留意
して免疫療法の再施行を考慮してもよい．IVIgを再施行する場合は，十分な投与間隔を空ける
など血栓症の予防に留意する 5, 6）（Q&A 16‑3，Q&A 18‑7 参照）． 
②TRFを示す症例 

GBSの経過中に TRFは約 10％の頻度でみられる 7～9）．TRFを示す GBS症例では，IVIg追加
治療が病状の安定化，予後の改善に寄与することから再度の免疫治療が考慮される 10） （Q&A 16‑
3 参照）． 
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Question & Answer 14-3 14．治療総論 

血漿浄化療法と経静脈的免疫グロブリン療法のどちらを選択す
べきか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群における血漿浄化療法と経静脈的免疫グロブリン療法のどちらを選択
かは，症例個別の要因と医療施設の条件により総合的に判断される． 

 
 

背景・目的 
 
治療法の選択に際して，症例個別の要因と医療施設の条件にかかわる各治療の禁忌事項，有
害事象を理解する． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSに対する血漿浄化療法 （plasmapheresis：PP），IVIgはいずれも RCTにより確立された
有効な治療法であり，両者の治療効果は同等である 1, 2）． 
いずれの治療法を選択するかは，症例個別の要因と医療施設の条件により総合的に判断され
る．個々の症例における要因には全身状態や併存疾患・合併症があり，医療施設の条件には医
療設備，治療手技の熟達度が含まれる．PP，IVIgの一方で禁忌事項，有害事象がこれらの要
因・条件に相反する場合は相対的に他方が選択される． 

 
1） 血漿浄化療法と経静脈的免疫グロブリン療法の禁忌事項 

GBS疾患自体に対して PP，IVIgの適応禁忌はないが，個々の症例の全身状態，併存疾患・
合併症により適応禁忌が生じうる． 

PP禁忌として絶対禁忌には，①循環不全，②重篤な感染症，③出血傾向がある．他の禁忌事
項として①アンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬を服用中 （免疫吸着療法でブラジキニン・ショック
が誘発される），②妊娠，③小児・高齢者 （40 kg以下の低体重） などがある 1, 3） （添付文書を参
照）．PP施行に伴う有害事象には，低血圧，敗血症，肺炎，バスキュラーアクセスに伴う合併
症，低 Ca血症などがある 1, 3）（Q&A 15‑2 参照）． 
一方，IVIgの禁忌として絶対禁忌には，ヒト免疫グロブリンに対してショック，あるいは過
敏反応・既往がある 2, 4～6）．他の禁忌事項として①IgA欠損症，②重篤な肝・腎不全，脳・心血管
障害などの循環不全の既往，③過血清粘稠度 （高脂血症，クリオグロブリン血症，高γ‑グロブリ
ン血症，糖尿病など），④ 深部静脈血栓症の既往がある （添付文書を参照）．IVIg施行における有
害事象には，急性尿細管壊死などの腎障害，心筋・脳虚血，悪心・嘔吐，髄膜症などがある 2, 4～6）

（Q&A 16‑2 参照）． 
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2） 血漿浄化療法と経静脈的免疫グロブリン療法の相対的な治療適応 
上述のような禁忌事項，有害事象を踏まえて PP，IVIgのうち一方の治療を行うことが困難，

あるいは禁忌に該当する場合に他方が相対的に選択される． 
すなわち，小児，高齢者などの低体重を示す症例，高度の自律神経障害・循環不全，重篤な
全身感染症を合併する症例では PP施行は限定的であり，IVIgが選択される．一方で IgA欠損
症，腎不全，脳心血管障害の合併例において IVIgは施行が制限されるため，そのような症例で
は PPが選択される． 

 
3） 医療経済，治療継続 

PPと IVIgの医療経済への影響の違いについて，IVIgによる治療と比較して PPによる治療
を受けた症例では入院期間が約 7.5 日延長，入院費用が約 46,000 ドル増加，院内死亡が増加 
（オッズ比 2.78） したとする報告がある 7）．一方，GBSに対する PPのうち単純血漿交換法 （plas‑

ma exchange：PE） PEと IVIgの治療関連有害事象についての比較検討では，PE群 1.70％に比
し IVIg群 1.43％で 2群間に有意な差はないこと （相対リスク比 0.84，95％CI 0.54～1.30），治療
中断にいたった症例は，PE群 1.28％に比して IVIg群 0.18％と IVIg群で明らかに治療中断症例
が少ない （相対リスク比 0.14，95％CI 0.05～0.36） ことが示されている 1）．これらのことから IVIg
は PEと比較してより安全，簡便であり本邦の実臨床では IVIgが選択されることが多い． 

 

文献 
 
1） Chevret S, Hughes RA, Annane D. Plasma exchange for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Database Syst 

Rev 2017; 2: CD001798. 
2） Hughes RA, Swan AV, van Doorn PA. Intravenous immunoglobulin for Guillain‑Barré syndrome. 

Cochrane Database Syst Rev 2014; 2019: CD002063. 
3） 日本アフェレシス学会 （編）．アフェレシスマニュアル，第 3版，秀潤社，東京，2010. 
4） Koch C. Blood, blood components, plasma and plasma products. In Dukes MNG, Aronson JR editiors, 

Meyler’s Side Effects of Drugs, Elsevier, Amsterdam, 2000. 
5） Dalakas MC. The use of intravenous immunoglobulin in the treatment of autoimmune neuromuscular dis‑

ease: evidence‑based indications and safety profile. Phamacol Ther 2004; 102: 177‑193. 
6） 濱口勝彦，野村恭一．ギラン・バレー症候群における献血ベニロン‑Iの使用成績調査―中間報告―．診療
と新薬 2006; 43: 1175‑1190. 

7） Beydoun HA, Beydoun MA, Hossain S, et al. Nationwide study of therapeutic plasma exchange vs intra‑
venous immunoglobulin in Guillain‑Barré syndrome. Muscle Nerve 2020; 61: 608‑615. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Clinical Question 15-1 15．血漿浄化療法 

血漿浄化療法はギラン・バレー症候群の治療に有用か？ 

 

推奨 
 

●単純血漿交換法はギラン・バレー症候群の治療に有用である． 
［推奨提示 1A：推奨の強さ1 「強い推奨」，エビデンスの強さA 「強い」］ 

 
 

背景・目的 
 
RCTに基づく PEの有効性について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 

1） ギラン・バレー症候群に対する血漿浄化療法の有効性 
現在，神経疾患を対象として用いられる血漿浄化療法 （plasmapheresis：PP） のモダリティに

単純血漿交換法 （plasma exchange：PE），二重濾過血漿分離交換法 （double filtration plasma‑
pheresis：DFPP），免疫吸着療法 （immunoadsorption plasmapheresis：IAPP），選択的血漿交
換法 （selective plasma exchange：SePE） がある 1～4）．GBSにおいて各 PPの有効性が報告されて
いるが，RCTに基づく有効性は PEのみで示されている． 

 
2） GBS に対する単純血漿交換法 

PPのうち，PEの治療効果に関する RCTが行われ，有効性が報告されている．1985 年に北米
で行われた重症 GBS 245 例を対象とした RCTでは，対照群と比較して PE群において人工呼吸
器の離脱・歩行可能までの期間が有意に短縮され，最終的な重症度が有意に低いことが示され
た 5）．次いでフランスで行われた GBS 220 例を対象とした RCTでは，PE群において機能障害の
改善までの期間，人工呼吸器の使用期間，介助歩行・自力歩行までの期間，入院期間が有意に
優れていた 6）．これらの RCTについてまとめた Cochraneレビューの結果によると対照群と比
較して PE群において下記のような有効性が示されている 7）． 
○介助歩行可能になるまでの期間が短縮 （対照群 44 日 vs. PE群 30 日） 
○介助なしで歩行が可能となるまでの期間が短縮 
○運動障害の回復し始める期間が短縮 
○4週間後の回復率，改善度が高い 
○人工呼吸器の装着期間が短縮 
○1年後の運動機能の完全回復率が良好，重篤な後遺症の頻度が低い 
○死亡率に関して対照群と有意な差なし 
一方，発症後 2週以内で FG 1 （独歩可能例） で安定している症例，あるいは発症後 2～4週で

FG 1～2 にとどまるような GBS軽症例における PPの有効性に関する RCTはない． 
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3） PE 以外のモダリティによる血漿浄化療法の有効性 
IAPPの有効性について PEあるいは IVIgを対照とした比較試験が行われている 8～10）．IAPP

群 18 例，PE群 26 例，IVIg群 23 例を対象とした治療効果に関する RCTでは，4週後の FG 1
段階以上の改善を示した症例の割合は IAPP群 7/14 例 （50％），PE群 15/21 例 （71％），IVIg群
16/20 例 （80％） であり各群における有効性は示されたが，PE群，IVIg群と比較して IAPP群の
優位性はなかった．さらに 6～12 ヵ月後の FGや FGが 1段階改善するまでの期間，気管挿管の
期間，入院期間，有害事象の出現頻度においても同様の結果であった 11）．他のモダリティと比
較して IAPPでは置換液を必要とせず比較的簡便に血漿浄化療法を施行できる利点がある． 

DFPPの有効性について PE群 39 例，DFPP群 63 例における比較検討では，両群において有
意な FGの減少が認められたが，治療効果を示すまでの平均日数 （5.6 日 vs. 7 日），FG減少の程
度の平均 （1.3 vs. 0.8） において PE群が優位であった 12）． 

SePEについては比較的最近の技術であり，GBSにおける有効性の報告は示されていない．
SePEは血漿分離膜の孔径をフィブリノゲン （分子量約 32 万） と IgG （分子量約 16 万） との間の
大きさに設定することにより，フィブリノゲンや血液凝固 13 因子 （分子量約 32 万） などの大分
子の除去を抑え，IgGよりも小分子物質を効率的に除去する 2, 3）．そのため凝固因子の除去が少な
く，短期間のうちに治療を繰り返し行うことができる利点がある． 
このように RCTに基づく IAPP，DFPP，SePEの有効性は担保されていない． 
 

文献 
 
1） Lin Y, Oji S, Miyamoto K, et al. Real‑world application of plasmapheresis for neurological disease: Results 

from the Japan‑Plasmapheresis Outcome and Practice Patterns Study. Ther Apher Dial 2023; 27: 123‑135. 
2） 山本裕子，大久保　淳．選択的血漿交換法．日本アフェレシス学会雑誌 2021; 40: 473‑479. 
3） Ohkubo A, Okado T. Selective plasma exchange. Transfus Apher Sci 2017; 56: 657‑660. 
4） Abe T, Matsuo H, Abe R, et al. The Japanese Society for Apheresis clinical practice guideline for therapeu‑

tic apheresis. Ther Apher Dial 2021; 25: 798‑799. 
5） The Guillain‑Barré syndrome study group. Plasmapheresis and acute Guillain‑Barré syndrome. Neurolo‑

gy 1985; 35: 1096‑1104. 
6） French Cooperative Group on Plasma Exchange in Guillain‑Barré Syndrome. Efficiency of plasma 

exchange in Guillain‑Barré syndrome: role of replacement fluids. Ann Neurol 1987; 22: 753‑761. 
7） Chevret S, Hughes RA, Annane D. Plasma exchange for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Database Syst 

Rev 2017; 2: CD001798. 
8） Haupt WF, Birkmann C, van der Ven C, et al. Apheresis and selective adsorption plus immunoglobulin 

treatment in Guillain‑Barré syndrome. Ther Apher 2000; 4: 198‑200. 
9） Okamiya S, Ogino M, Ogino Y, et al. Tryptophan‑immobilized colum‑based immunoadsorption as the 

choice method for plasamapheresis in Guillain‑Barré syndrome. Ther Apher Dial 2004; 8: 248‑253. 
10） Seta T, Nagayama H, Katsura K, et al. Factors influencing outocome in Guillain‑Barré syndrome: compari‑

son of plasma adsorption against other treatments. Clin Neurol Neurosurg. 2005; 107: 491‑496. 
11） Diener HC, Haupt WF, Kloss TM, et al; Study Group. A preliminary, randomized, multicenter study com‑

paring intravenous immunoglobulin, plasma exchange, and immune adsorption in Guillain‑Barré syn‑
drome. Eur Neurol 2001; 46: 107‑109. 

12） Lyu RK, Chen WH, Hsieh ST. Plasma exchange versus double fitration plasamapheresis in the treatment 
of Guillain‑Barré syndrome. Ther Apher. 2002; 6: 163‑166. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 15-2 15．血漿浄化療法 

血漿浄化療法はどのように施行するのか？ 

 

回答 
 

●血漿浄化療法のモダリティのうち，ギラン・バレー症候群において RCTに基づく治療エビデ
ンスが示されている単純血漿交換法を行う． 
●単純血漿交換法は以下の施行条件が推奨される． 
［適応症例］ 
●発症 4週以内で歩行不能な症例 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過を呈
する症例，嚥下困難や自律神経障害などの予後不良因子を有する症例に行う．ただし，著明
な血圧変動や徐脈性不整脈など心血管系の自律神経障害を呈する症例では適応について慎重
に検討する （Q&A 18-4 参照）． 
●発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示す症例では考慮してよい． 
［施行回数］ 
●発症 4週以内で歩行不能，歩行可能だが急速進行性の経過，嚥下困難，あるいは自律神経障
害を伴う症例など中等症～重症例では単純血漿交換法4～5回/5～14日間． 
●発症 2週以内で歩行可能な症例，あるいは緩徐な進行性の経過を呈する症例など軽症例に対
して単純血漿交換法を施行する場合は2回． 

［血漿処理量］ 
●1回の血漿処理量3Lが目安であり，4～5回の一連の単純血漿交換法により合計で12～15L
の血漿処理量を治療目標とする． 

［置換液］ 
●単純血漿交換法の置換液はアルブミン溶液を用いる． 

 
 

背景・目的 
 
適応となる症例，施行回数，血漿処理量など GBSに対する血漿浄化療法 （plasmapheresis：

PP） の実際について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
現在，神経疾患を対象として用いられる血漿浄化療法 （plasmapheresis：PP） のモダリティに

単純血漿交換法 （plasma exchange：PE），二重濾過血漿分離交換法 （double filtration plasma‑
pheresis：DFPP），免疫吸着療法 （immunoadsorption plasmapheresis：IAPP），選択的血漿交
換法 （selective plasma exchange：SePE） がある 1～4）．GBSに対する各 PPの有効性に関する報告
がなされているが，RCTに基づく有効性が示されているのは PEのみである．したがって，GBS
に対する PPとして PEが最も推奨される．下記にあげる施行条件は PEのものである． 
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1） 適応症例 
PEは GBS発症から 4週以内に開始された場合，支持療法のみの場合と比較して FGが 1段階
改善するまでの時間，独歩可能となるまでの時間，6ヵ月後の予後の点において有意な治療効
果が示されている．とりわけ 1週以内に開始された場合，人工呼吸器装着例において有効性が
高いことが報告されている 5, 6）．一方で，発症から 2週以内において FG 1 と極めて軽症である症
例，発症から 2～4週において軽症 （FG 1～2） かつ嚥下障害や自律神経障害のような予後不良因
子を伴わない症例，あるいは発症 4週以上経過した症例に対する PEの有効性に関する RCTは
示されていない．これらのことから PPの適応 （PEを用いた場合） となりうる GBS症例は以下の
ようにまとめられる （5‑1．免疫治療アルゴリズムの図参照）． 
○発症 4週以内で歩行不能な症例 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過を
呈する症例，嚥下困難や自律神経障害などの予後不良因子を有する症例に行う （免疫治療ア
ルゴリズム図②，④に対応）．ただし，著明な血圧変動や徐脈性不整脈など心血管系の自律
神経障害を呈する症例では適応について慎重に検討する （Q&A 18‑4 参照）． 
○発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示す症例では PEは考慮して
よい （免疫治療アルゴリズム図 ①に対応）． 
○発症 2～4週で FG 1～2 にとどまる軽症例では血漿浄化療法は推奨されない （免疫治療アル
ゴリズム図 ③に対応）． 

 
2） 施行回数 

GBSに対する PE施行回数について重症度の違いによる比較検討がなされている．①中等症
～重症例について人工呼吸器を必要としないが，歩行不能である GBS 304 例を対象とした比較検
討では PE 2 回施行群 （3日間） と比較し，4回施行群 （9日間） において有効性が高い，②人工呼
吸器を要した重症 GBS 161 例を対象とした検討では，6回施行群 （13 日間） と 4回施行群 （9日
間） において治療効果に差がない，③軽症例について歩行や自立が可能な軽症例の GBS 91 例と
対象とした検討では，未治療群と比較して PE 2 回施行した群において良好な治療効果が認めら
れている 7）．したがって，中等症～重症例では PE 4 回程度が至適な施行回数であり，軽症例では
PEを施行する場合は 2回が目標であると考えられる．PEの施行回数は以下のようにまとめら
れる． 
○発症 4週以内で歩行不能，歩行可能だが急速進行性の経過，嚥下困難，あるいは自律神経
障害を伴う症例など中等症～重症例では PE 4～5 回/5～14 日間 （免疫治療アルゴリズム図 
②，④に対応）． 
○発症 2週以内で歩行可能な症例，あるいは緩徐進行性の経過を呈する症例など軽症例に対
して PEを施行する場合は 2回 （免疫治療アルゴリズム図 ①に対応）． 

 
3） 血漿処理量 

PE 1 回あたりの血漿処理量は，RCTで用いられた PEの施行条件が目安となる 8）．人工呼吸器
を要した重症 GBS 161 例を対象とした検討では，1回の血漿処理量 3 Lで 4回，または 6回の
PEが施行されている．一方，人工呼吸器を必要としないが，歩行不能である GBS 304 例を対象
とした検討では，1回の血漿処理量 3 Lの施行条件で 2回，あるいは 4回の PEが施行され，有
効性が示されている 7）．これらのことから PEを施行する場合の 1回の血漿処理量は以下が目標
である．ただし，本邦では 1回あたりの処理血漿の総量ではなくmL/kgなど個々の症例の体重
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などによって個別に設定されることが多い 9）． 
○1回の血漿処理量は 3 Lが目安であり，4～5回の一連の PEにより合計で 12～15 Lの血漿
処理量を治療目標とする （免疫治療アルゴリズム図 ①，②，④に対応）． 

 
4） 置換液 

PEにおいて置換液の違いによる有効性，有害事象についての検討がある．109 例を対象とし
て置換液としてアルブミン溶液群 57 例，新鮮凍結血漿 （fresh frozen plasma：FFP） 群 52 例との
比較検討では，有効性に差はなかった．一方で有害事象の発現については FFP群でより多くみ
られた 10）．このような FFPによるアレルギー反応，感染症のほか，transfusion‑related acute 
lung injury （TRALI） など重篤な有害事象を懸念して実臨床では PEを行う場合の置換液はアルブ
ミン溶液を用いることがほとんどである 11）． 

 
5） 本邦における血漿浄化療法の保険適用 

GBS に対する PPは FG 4 以上の場合に限り保険適用となり，実施回数は 7回/月までとされて
いる （一連の病態に対して 3 ヵ月間に限る）12）． 

 
6） 血漿浄化療法の有害事象 

PPに伴う有害事象は，①体外循環に起因するもの，②補充液・置換液，抗凝固薬に関連する
もの，③その他に分けられる 9）．①体外循環に起因する有害事象のうち，ブラッドアクセス関連
有害事象に穿刺部位の血栓症，血腫，疼痛，神経損傷，気胸などがある．GBSなど下肢の運動
麻痺がある症例では下肢静脈血栓症のリスクとなるため，ブラッドアクセスとして内頸静脈を
選択することが望ましい．ほか体外循環に起因するものとして膠質浸透圧低下から有効循環血
漿量が減少することによる施行中の血圧変動がある．②置換液に関連するものに血液製剤使用
による感染症や前述の TRALIのほか 11），FFP使用ではクエン酸反応に伴う低 Ca血症がある．
③その他に IAPPに特異的なものとして，ブラジキニン・ショックがある．これらは血漿処理
量が 1,500  mLを超えると吸着された C5a，ブラジキニンが血漿中に遊離することによる．ほか
アンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬を服用中の症例ではトリプトファンカラムを用いた IAPPは
禁忌である 9）．ブラジキニンが体内に蓄積し，血管拡張や血管透過性が亢進することにより血圧
低下をきたすためである． 
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Clinical Question 16-1 16．経静脈的免疫グロブリン療法 

経静脈的免疫グロブリン療法はギラン・バレー症候群の治療に
有用か？ 

 

推奨 
 

●経静脈的免疫グロブリン療法はギラン・バレー症候群の治療に有用である． 
［推奨提示 1A：推奨の強さ1 「強い推奨」，エビデンスの強さA 「強い」］ 

 
 

背景・目的 
 
RCTに基づく IVIgの有効性について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSに対する IVIgの有効性に関する報告は 1988 年に一部の症例での有効性が報告されたこ
とに端を発する 1）．のちに血漿浄化療法 （plasmapheresis：PP，ほとんどの RCTで単純血漿交換
法［plasma exchange：PE］が比較対照） を比較対照とした複数の RCTが行われ，PEと比較し
た IVIgの非劣性が確認されている．これまでに報告された 7 つの RCTについてまとめた
Cochraneレビューでは重症 GBS症例 623 例を対象として下記項目について IVIgの有効性が示
され，結論として IVIgは PEと同等に GBSの回復を促進すると述べられている 2）． 

 
1） FG 1 段階以上の改善を示す症例の割合 
治療から 4週後において FG 1 段階以上の改善を示す症例の割合について検討した RCTのうち

代表的なものを以下に示す． 
発症から 2週以内の独歩不能な重症 GBS 150 例を対象として IVIg群と PE群とを比較した

RCTでは，FGが 1段階以上改善した症例の割合は IVIg群 53％，PE群 34％と IVIg群において
有意に多いことが示された．一方で発症 6ヵ月後において FG 1 段階以上の改善度を示した症例
の割合についての検討では IVIgの明らかな優位性はなかった．IVIgは PEと比較し同等以上の
治療法であると結論づけられている 3）． 

FG 2 以上の重症度を示す 14 歳以上の GBS 50 例を対象とした RCTでは，4週間後において改
善を示した症例の割合は IVIg群 69％，PE群 61％と両群で同程度であった．FG 1 段階改善する
までに要した日数の中央値は IVIg群 14 日，PE群 16.5 日と両群間で差はなかった 4）． 
発症 2週以内の重症 GBS 53 例を対象とし，IVIg群と PP群 （PE/DFPP/IAPPの混在） の本邦

RCTでは，4週間後の FG改善度の平均値は IVIg群 1.0，PP群 1.4 であり，4週間後に FG 1 段
階以上の改善を示した症例の割合は IVIg群 61％，PP群 65％であった．一方で FG 1 段階改善ま
での日数の平均は IVIg群 14 日，PP群 20 日であり，両群間で有意な差はなかった 5）． 

GBS 74 例を対象とし IVIg群，PE群，IAPP群の 3群における RCTでは 4週間後の FG 1 段
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階以上の改善を示した症例の割合は IVIg群 80％，PE群 71％，IAPP群 50％であり，FG 1 段階
改善日数，人工呼吸器の使用期間，入院期間の平均において 3群間に有意な差はなかった 6）． 

 
2） 発症 4 週間後の障害改善度 
発症 14 日以内の独歩不能 GBS 383 例を対象として IVIg群，PE群，PE＋IVIg併用療法群 

（PE＋IVIg，PEが先行） の FG改善度についての RCTでは IVIg群 0.8，PE群 0.9，PE＋IVIg群
1.1 であり，群間に有意な差はないことが明らかとされた．このことから発症 4週後における IVIg
と PEによる治療効果は同等であり，PE＋IVIg併用療法の意義は乏しいと述べられている 7）． 

 
3） 入院期間，人工呼吸器の装着離脱までの期間 

GBS 383 例を対象とした IVIgと PE，PE＋IVIg （PEが先行） の治療効果についての検討におい
て入院期間の日数の中央値は PE群 63 日，IVIG群 53 日，IVIg＋PE群 51 日と 3群間で差はな
く，人工呼吸器の離脱までの日数の中央値においても PE群 29 日，IVIG群 26 日，PE＋IVIG群
18 日と群間差はなく，これらの点においても IVIgと PEによる治療効果は同等であった 7）． 
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Question & Answer 16-2 16．経静脈的免疫グロブリン療法 

経静脈的免疫グロブリン療法はどのように施行するのか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群に対する経静脈的免疫グロブリン療法は，以下の条件で使用する． 
［適応症例］ 
●発症 4週以内で歩行不能な症例 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過を呈
する症例，嚥下困難や自律神経障害などの予後不良因子を有する症例に使用する． 
●発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示す症例で考慮してよい． 
［投与量・投与回数］ 
●400 mg/kg を 1日量として5日間の点滴静注を行う （添付文書を参照）． 

 
 

背景・目的 
 
GBSに対する IVIgによる治療の実際について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 

1） 経静脈的免疫グロブリン療法の適応症例 
IVIgは GBS発症から 2週以内に治療が開始された場合，単純血漿交換法 （plasma exchange：

PE） と比較して FGが 1段階改善するまでの時間，発症 4週間後の障害改善度，入院期間・人工
呼吸器の装着離脱までの期間において PEと同等の有効性を示すことが確認されている 1～6）．こ
れらのことから IVIgの適応となりうる GBS症例は PEと同様に以下のようにまとめられる （5‑1．
免疫治療アルゴリズムの図参照）． 
○発症 4週以内で歩行不能な症例 （FG 4 以上），あるいは歩行可能だが急速な進行性の経過を
呈する症例，嚥下困難や自律神経障害などの予後不良因子を有する症例に使用する （免疫治
療アルゴリズム図 ②，④に対応）． 
○発症 2週以内で FG 1 かつ病状が安定しているが緩徐な進行を示す症例では IVIgは考慮して
よい （免疫治療アルゴリズム図 ①に対応）． 
○発症 2～4週で FG 1～2 にとどまる軽症例では IVIgは推奨されない （免疫治療アルゴリズム
図 ③に対応）． 

 
2） 投与量・投与回数 

IVIg投与量について，特発性血小板減少性紫斑病に対する 2,000 mg/kgの治療経験に基づき，
1回 400 mg/kgで 5日間の連日点滴静注する方法が標準化されている．IVIg総投与量について
GBS 39 例を対象として 400 mg/kg/日・3日間と 6日間で介助歩行に回復するまでの時間につい
て比較検討が行われている 7）．結果，GBS 39 例全体を対象とした場合には両群に差はみられな
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かったが，人工呼吸器装着例に限定した場合に限り 3日間 1.2 g/kg群と比較して 6日間 2.4 g/kg
群においてより早期に改善したことが報告されている．しかし，これは小数例での検討にとど
まり，総投与量の決定における統計学的な差異は明らかではない． 

 
3） 有害事象 

IVIgの主な有害事象は，頭痛，発熱，筋痛，血圧低下，髄膜症，蕁麻疹，皮疹である．まれ
に急性腎不全，血栓塞栓症，汎血球減少症，ショック，アナフィラキシーなどがみられること
もある 8, 9）．GBS 620 例を対象とした IVIgの安全性に関する本邦報告では 10），有害事象は 203 例 
（32.7％） に認められ，頭痛，悪心，発疹，発熱が多く，検査値異常としては肝機能障害，好中球
減少，白血球減少，血小板減少，好酸球増加の頻度が多いことが示されている．有害事象のう
ち重篤なものについては 26 例 （4.2％） 32 件であり，無菌性髄膜炎 （5例），肝機能異常 （5例），
好中球減少 （5例），白血球減少 （3例），代謝性アシドーシス （2例） などがあり，その他，脳梗
塞，痙攣，低酸素症，くも膜下出血，可逆性白質脳症症候群，深部静脈血栓症，肺梗塞なども
みられた． 

GBSに対する PEと IVIgの治療関連有害事象についての比較検討では，PE群 1.70％に比し
IVIg群 1.43％で 2群間に有意な差はないこと （相対リスク比 0.84，95％CI 0.54～1.30），治療中
断にいたった症例は，PE群 1.28％に比して IVIg群 0.18％と IVIg群で明らかに治療中断症例が
少ない （相対リスク比 0.14，95％CI 0.05～0.36） ことが示されている 1）．IVIgは PEと比較してよ
り安全，簡便であることから実臨床では IVIgが選択されることが多い． 
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Question & Answer 16-3 16．経静脈的免疫グロブリン療法 

どのようなギラン・バレー症候群に再度の経静脈的免疫グロブ
リン療法を行うか？ 

 

回答 
 

●経静脈的免疫グロブリン療法の初回治療が効果不十分である症例，および治療関連変動を示
すギラン・バレー症候群に再施行を考慮してよい． 
●経静脈的免疫グロブリン療法を再施行する場合は，十分な投与間隔を空けるなど血栓症の予
防に留意する． 

 
 

背景・目的 
 
どのような症例に IVIg再試行が考慮されるかについて理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
国際的多施設前向き観察研究である International GBS Outcome Study （IGOS） で検討された

GBS 1,023 例のうち，重症 GBS 743 例を対象とした追加治療についての検討では，32％の症例で
初回治療に抵抗性を示し，そのうち追加治療を受けた症例の割合は 35％であった 1）．一方で初
期免疫療法に反応を示したのちに再度増悪し，治療関連変動 （treatment related fluctuation：
TRF） がみられた GBS 50 例では 62％の症例で IVIgの再施行を受けていることが明らかとされて
いる 1）．したがって IVIg再施行が考慮される症例は，①初回治療で効果不十分である症例，お
よび②TRFを示す症例と考えられる． 

 
1） 初回治療で効果不十分である症例 
初回治療後にも予後不良と予測される  （7 日後の modified Erasmus GBS Outcome Score 

（mEGOS）≧6） GBS 93 例を対象として早期の IVIg再施行の有効性についてプラセボを対照とし
た二重盲検 RCT （SID‑GBS trial） が行われた 2）．その結果，エントリー後 4週間における GBS機
能障害スコア （Hughesの機能グレード尺度 （FG）） の改善において IVIg再施行の有効性は確認
されなかった．一方で IVIg再施行に伴い血栓症の頻度が増加することが報告されている．この
報告をもとに  European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） の新
GBSガイドラインでは IVIg再投与は推奨されていない．しかしながら，本試験では予後不良と
予測された GBSのみを対象としていること，および初回 IVIg開始日から 7～9日後に IVIg再
施行が投与されていることが，上記の結果につながった可能性も考えられる．一方で，個々の
症例では初回投与後から 2週間前後での IVIg再施行が有効であったとする報告もある 3）．した
がって，初回治療で治療効果が不十分である症例，予後不良と想定される症例に対して IVIg再
施行を考慮してもよい． 
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近年，IVIg 投与 2週間後の血清 IgG値と投与前の血清 IgG 値の差 （ΔIgG） や IVIg 投与開始 2
週間後あるいは治療前の血清アルブミン値が GBS予後と関連することが報告されている 4～6）．
これらのバイオマーカーから予後不良と想定される症例に対して IVIg再施行は検討されうるが，
その際，たとえば免疫グロブリンの投与間隔を初回投与終了後から 1週間程度空けるなど血栓
症の予防に留意する （Q&A 18‑7 参照）．再施行は発症から 4週以内が望ましい 3, 7）． 

 
2） 治療関連変動 

GBSの経過中に TRFが約 10％の頻度でみられる 1, 8, 9）．TRFの病態は疾患活動性が持続するな
かで血漿浄化療法や IVIgの治療効果が減弱することが想定されている．GBS 147 例を対象とし
た TRFの頻度，IVIg再投与の有効性についての検討では，単純血漿交換法群 6/72 例，IVIg群
8/74 例に TRFがみられたが，IVIgを繰り返すことで病状は安定することが示されている 10）．
TRFを示す GBS症例では，追加治療が予後の改善に寄与することが考えられる． 

 

文献 
 
1） Verboon C, Doets AY, Galassi G, et al. Current treatment practice of Guillain‑Barré syndrome. Neurology 
2019; 93: e59‑e76. 

2） Walgaard C, Jacobs BC, Lingsma HF, et al. Second IVIg course in Guillain‑Barré syndrome patients with 
poor prognosis (SID‑GBS trial): Protocol for a double‑blind randomized, placebo‑controlled clinical trial. J 
Peripher Nerv Syst 2018; 23: 210‑215. 

3） Farcas P, Avnun L, Frisher S, et al. Efficacy of repeated intravenous immunoglobulin in severe unrespon‑
sive Guillain‑Barré syndrome. Lancet 1997; 350: 1747. 

4） Kuitwaard K, de Gelder J, Tio‑Gillen AP, et al. Pharmacokinetics of intravenous immunoglobulin and out‑
come in Guillain‑Barré syndrome. Ann Neurol 2009; 66: 597‑603. 

5） Fokkink WR, Walgaard C, Kuitwaard K, et al. Association of Albumin Levels With Outcome in Intra‑
venous Immunoglobulin Treated Guillain‑Barré Syndrome. JAMA Neurol 2017; 74: 189‑196. 

6） Oji S, Sugimoto K, Ishizuka K, et al. Pretreatment hypoalbuminemia is associated with severity and short‑
term outcome of in patients with Guillain‑Barré Syndrome. Peripheral Nerve 2019; 30: 90‑96. 

7） 一般財団法人化学及血清療法研究所医薬安全管理部，帝人ファーマ株式会社信頼性保証部門医薬医療情報
部．ギラン・バレー症候群における献血ベニロン®‑ Iの使用成績調査結果報告．診療と新薬 2013; 50: 1103‑
1128. 

8） Fokke C, van den Berg B, Drenthen J, et al. Diagnosis of Guillain‑Barré syndrome and validation of 
Brighton criteria. Brain 2014; 137: 33‑43. 

9） Roodbol J, de Wit MY, van den Berg B, et al. Diagnosis of Guillain‑Barré syndrome in children and valida‑
tion of the Brighton criteria. J Neurol 2017; 264: 856‑861. 

10） Kleyweg RP, van der Meché FG, Treatment related fluctuations in Guillain‑Barré syndrome after high‑
dose immunoglobulins or plasma‑exchange. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1991; 54: 957‑960. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Clinical Question 17-1 17．その他の免疫療法 

副腎皮質ステロイド薬の単独療法はギラン・バレー症候群の治
療に有用か？ 

 

推奨 
 

●副腎皮質ステロイド薬単独でのギラン・バレー症候群の改善効果は否定されており，副作用
が増加することも含めて施行すべきではない． 

［推奨提示 1A：推奨の強さ1 「強い推奨」，エビデンスの強さA 「強い」］ 
●ただし，免疫チェックポイント阻害薬使用を背景に発症したギラン・バレー症候群様の症候
を呈する症例に対してはその限りではない． 

［推奨提示：なし］ 
 
 

背景・目的 
 
血漿浄化療法や IVIgが GBSの標準治療として一般化する以前は，副腎皮質ステロイド薬投

与が広く行われていたという背景がある．現時点での副腎皮質ステロイド薬の位置づけをあら
ためて評価し，同薬を用いた GBS治療の可否について，単独療法の面から明らかにする． 

 

解説・エビデンス 
 
6 つの RCTまたはそれに準じた研究 （経口副腎皮質ステロイド薬 4研究と静注 2研究） を対象

としたシステマティックレビュー 1）　では，プラセボと比較して 4週間後のHughesの機能グレー
ド尺度 （FG） に有意な差はなく，副作用として糖尿病がステロイド投与群で有意に多かったとい
う結論が得られている．このレビューで取り上げられた最初の RCTの研究 2）　では，無作為割り
付けにより 21 例の患者にプレドニゾロン （経口プレドニゾロン 60 mgを 1週間，続いて 40 mg 4
日間，30 mg 3 日間，その後中止） を投与し，プラセボ群 19 例との間で 1ヵ月，3ヵ月，12 ヵ月
の FGの改善度を比較検討している．この結果，1ヵ月後，3ヵ月後，12 ヵ月後の FG の改善度
はいずれもプラセボ群が優っており （有意差なし），発症 1週間以内の患者 （ステロイド群 10 例，
プラセボ群 6例） でも，1ヵ月後，3ヵ月後の改善度は，プラセボ群が有意に良好であった．プ
レドニゾロン群で再発が 3例 （プラセボ群 0例） みられた．これらの結果から副腎皮質ステロイ
ド薬は GBSに対して無効でかつ有害であるという結論が得られた．この研究以降に行われた経
口副腎皮質ステロイド薬に関する比較的大規模な RCTとしては，46 例の患者を経口プレドニゾ
ロン群 （40 mg隔日投与 2週間，以後漸減） とプラセボにランダム割り付け化した研究 3）　があり，
対照群との有意差はみられないとの結論が得られている．6ヵ月後に完全回復する患者はプラセ
ボ群に多い （54.5％ vs. 41.7％） ことも記載されており，副腎皮質ステロイド薬は GBSに対して無
効であるだけでなく，回復を遅延させるのではないかとコメントしている． 
静注ステロイド薬単独療法に関する RCTは，Guillain‑Barré Syndrome Steroid Trial Groupに
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よるメチルプレドニゾロン静注群 （500 mg/日，5日間） 124 名とプラセボ群 118 名を比較した研
究 4）　が唯一のものである．FGの改善度その他いかなるパラメータにおいてもメチルプレドニゾ
ロン静注群とプラセボとの間に有意差はなく，GBS発症早期のメチルプレドニゾロンパルス静
注療法は効果がないと結論づけられた． 
癌治療として近年広く用いられるようになった免疫チェックポイント阻害薬による副作用が
免疫関連有害事象 （immune‑related adverse events：irAE） として知られるようになり，GBS様
の症候も irAEに含まれている．通常の GBSと異なり，irAEとして発症した GBS様の症状を呈
する症例では副腎皮質ステロイド薬が奏効するとの指摘があり，米国臨床腫瘍学会から出され
た irAEのガイドライン 5）　では，免疫チェックポイント阻害薬の中止や IVIgまたは血漿浄化療
法の実施に加え，メチルプレドニゾロンパルス （1,000 mg/日，5日間） が推奨されている．副腎
皮質ステロイド薬の有効性や，そもそも irAEとして発症した GBS様の症状を呈する症例を GBS
として含めるかは今後の検証を待たねばならない． 

 

文献 
 
1） Hughes RA, Brassington R, Gunn AA, et al. Corticosteroids for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Data‑

base Syst Rev 2016: CD001446. 
2） Hughes RA, Newsom‑Davis JM, Perkin GD, et al. Controlled trial of prednisolone in acute polyneuropa‑

thy. Lancet 1978; 312: 750‑753. 
3） Singh NK, Gupta A. Do corticosteroids influence the disease course or mortality in Guillain‑Barré' syn‑

drome? J Assoc Physicians India 1996; 44: 22‑24. 
4） Double‑blind trial of intravenous methylprednisolone in Guillain‑Barré syndrome. Guillain‑Barré Syn‑

drome Steroid Trial Group. Lancet 1993; 341: 586‑590. 
5） Thompson JA, Schneider BJ, Brahmer J, et al. Management of Immunotherapy‑related toxicities, version 1. 
2019. J Natl Compr Canc Netw 2019; 17: 255‑289. 

参考にした二次資料：Web参照 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 86



 87 

４
　
Ｇ
Ｂ
Ｓ
　
治
療

Clinical Question 17-2 17．その他の免疫療法 

経静脈的免疫グロブリン療法や血漿浄化療法と副腎皮質ステロ
イド薬の併用は有用か？ 

 

推奨 
 

●経静脈的免疫グロブリン療法と副腎皮質ステロイド薬併用は有効である根拠が乏しい． 
［推奨提示 2B：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さB 「中程度」］ 

●血漿浄化療法での副腎皮質ステロイド薬併用は推奨できない． 
［推奨提示 2C：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さC 「弱い」］ 

 
 

背景・目的 
 
GBSに対する副腎皮質ステロイド薬の単独療法の効果はほぼ否定されているが，標準治療に
上乗せした形での副腎皮質ステロイド薬併用療法が議論されている．現時点での同薬併用の可
否について検討する． 

 

解説・エビデンス 
 

1） IVIg と副腎皮質ステロイド薬の併用 
IVIg （400 mg/kg/日，5日間） とメチルプレドニゾロン静注 （500 mg/日，5日間） の併用療法と

IVIg単独療法を比較した多施設オープンスタディ 1）　で，投与 4週間後のHughesの機能グレー
ド尺度 （FG） が併用群で有意に改善し，独歩可能になるまでの期間が短い傾向 （有意差なし） に
あったという結果が得られた．これを受けて行われた RCT （併用群 113 例，IVIg＋プラセボ群
112 例）2）　では，いずれの項目においても 2群間に有意差は得られなかった．自立歩行が可能に
なる期間は併用群で短縮できる傾向はみられたが，有意差はない．別の試験 （症例対照） では，
ピーク時に人工呼吸器管理を要する患者において，IVIg単独治療と比べ IVIgと副腎皮質ステロ
イド薬静注の併用によって，4週後までに改善 （FGやMRC sum score） する頻度が有意に低いと
の結果が報告されている 3）．ただし，この研究で投与された副腎皮質ステロイドの薬剤・用量は
一定ではなく，この研究結果の解釈では留意すべき点である．わが国での多施設後方視的検討
では，入院時に機能的予後不良と予測される症例のサブ解析で，IVIg 1 クール施行群と比べ
IVIg＋メチルプレドニゾロンパルス併用群で 6ヵ月後の FGが有意に良好であった 4）． 
上記のように，IVIgでのメチルプレドニゾロンの併用効果については，RCTでは有意な結果
がみられておらず，症例によっては副腎皮質ステロイド薬の併用は有害である可能性を示す症
例対照試験の報告もある．これらを考慮すると，わが国ではポジティブな結果が報告されてい
るものの，併用療法に関して積極的には推奨できない． 
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2） 血漿浄化療法と副腎皮質ステロイド薬の併用 
血漿交換法 （PE）（1回 2～3 L置換，9回，1ヵ月で施行） に経口プレドニゾロン （100 mg/日，
10 日間，以降漸減） を併用した群 12 例と対症療法のみの群 13 例を比較した RCT 5）　では，併用
治療群と対症療法群との間にすべての評価項目 （4，8，12，24 週後に評価） で有意な改善はみら
れなかった．GBSに対する血漿浄化療法の効果はすでに確立していることから，プレドニゾロ
ンの併用が GBSを悪化させる方向に働いた可能性が指摘されている．直接的に PEでの副腎皮
質ステロイド薬併用を検討した研究ではないが，GBS 245 例 （事前に副腎皮質ステロイド薬を使
用していた 29 例を含む） を PE 群 122 例と支持療法群 123 例に割り付けた RCT 6）　では，副腎皮
質ステロイド薬の事前使用はアウトカムに影響しなかったと結論づけられている． 
免疫吸着法や二重膜濾過法などの血漿浄化療法に，副腎皮質ステロイド薬を併用することの
有用性に関して，複数例を対象にした報告はない． 

 

文献 
 
1） Treatment of Guillain‑Barré syndrome with high‑dose immune globulins combined with methylpred‑

nisolone: a pilot study. The Dutch Guillain‑Barré Study Group. Ann Neurol 1994; 35: 749‑752. 
2） van Koningsveld R, Schmitz PI, Meche FG, et al. Effect of methylprednisolone when added to standard 

treatment with intravenous immunoglobulin for Guillain‑Barré syndrome: randomised trial. Lancet 2004; 
363: 192‑196. 

3） Wu X, Zhang B, Li C, et al. Short‑term prognosis of mechanically ventilated patients with Guillain‑Barré 
syndrome is worsened by corticosteroids as an add‑on therapy. Medicine (Baltimore) 2015; 94: e1898. 

4） Yamagishi Y, Suzuki H, Sonoo M, et al. Markers for Guillain‑Barré syndrome with poor prognosis: a 
multi‑center study. J Peripher Nerv Syst 2017; 22: 433‑439. 

5） Mendell JR, Kissel JT, Kennedy MS, et al. Plasma exchange and prednisone in Guillain‑Barré syndrome: a 
controlled randomized trial. Neurology 1985; 35: 1551‑1555. 

6） McKhann GM, Griffin JW, Cornblath DR, et al. Plasmapheresis and Guillain‑Barré syndrome: analysis of 
prognostic factors and the effect of plasmapheresis. Ann Neurol 1988; 23: 347‑353. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Clinical Question 17-3 17．その他の免疫療法 

経静脈的免疫グロブリン療法と血漿浄化療法の併用は有用か？ 

 

推奨 
 

●血漿交換法 （PE） 後に経静脈的免疫グロブリン療法 （IVIg） を行うことによって症状・予後が
改善される根拠は乏しく，PE後の IVIg は推奨されない． 

［推奨提示 2B：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さB 「中程度」］ 
●IVIg 後の PEは IVIg の効果を減弱させる可能性があり，施行しないほうがよい． 

［推奨提示 2C：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さB 「弱い」］ 
 
 

背景・目的 
 
2 つの確立した免疫療法の併用によって，GBSに対する有効性がさらに増すか否かを検証す
る． 

 

解説・エビデンス 
 
血漿交換法 （PE） 群 （121 人，50 mL/kg/回，5回施行），IVIg （130 人，400 mg/kg/日，5日間），

PE＋IVIg併用群 （128 人，PE最終日に IVIg開始） の 3群間で比較した唯一の RCT 1）　では，重
症度変化を含めたmajor outcome，secondary outcomeのいずれの項目も 3群間で有意差はみら
れなかった．PE後に IVIgを追加する意義は乏しいとの結論が得られている．集中治療室に入
室したHughesの機能グレード尺度 （FG） 3 以上の 30 例を 2群 （トリプトファンカラムによる免
疫吸着法 （IAPP） のみ 10 例と IAPP後 IVIg施行 20 例） に分けて後方視的に解析した症例対照研
究では，2群間で治療前後の FGの変化に差はなく，FG 4 以上の症例についての解析でも 2群間
で差はなかった．併用療法が臨床の場で企図されるのは難治・重症例であると考えられること
からも重要な論文である 2）．一方，血漿浄化療法群 （PE 11 例，IAPP 13 例） と IAPP＋IVIg併用
群 （21 例，IAPP施行後に IVIg 400 mg/kg/日，5日間） を対象とした非ランダム化比較試験 3）　で
は，入院時と第 28 病日の FGの変化 （改善） は併用群で有意に大きく，有意差はないが，入院日
数は併用群で短い傾向がみられている．併用が有用であるとした唯一の比較試験 （非ランダム化） 
である． 

IVIgののちに PEを行った唯一の RCT 4）　では，退院時の FGは IVIg後 PE群よりも IVIg群で
より低く，IVIg後に PEを追加すると回復が悪いという結論がなされている．この後ろ向き研
究での IVIg終了から PE開始までの期間は，平均 3.88～5.56 日と記載されており，ここでの PE
追加群での症状悪化は投与した IVIgが短期間のうちに除去されたためとも解釈できる．IVIg無
効と判断された例に，より長い間隔を置いて PEを追加した際の効果という観点からの研究はな
い． 
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文献 
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2） Galldiks N, Dohmen C, Neveling M, et al. Selective immune adsorption treatment of severe Guillain‑Barré 
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Question & Answer 17-4 17．その他の免疫療法 

経静脈的免疫グロブリン療法，血漿浄化療法，副腎皮質ステロ
イド薬以外の免疫調整療法 （治療法） は有用か？ 

 

回答 
 

●経静脈的免疫グロブリン療法，血漿浄化療法以外にギラン・バレー症候群に対する有効性が
確立し，推奨できる治療法はない． 

 
 

背景・目的 
 
GBSは必ずしも予後良好な疾患ではなく，第一選択治療法である血漿浄化療法，IVIgにまさ

る治療手段の開発は常に試みられなければならない．現時点での新規治療法とその可能性につ
いて検討する． 

 

解説・エビデンス 
 
2020 年に発表された Cochraneレビュー 1）　では IVIg，血漿浄化療法，副腎皮質ステロイド薬

以外の RCTを検索し，IFNβ‑1a，BDNF，CSF filtration，Tripterygium polyglycoside，エクリ
ズマブに関する計 6つの RCTが見い出された．この 6つの RCTのなかでも 2つがエクリズマ
ブとプラセボとを比較した研究であり，この 2つの RCTを対象にメタ解析が実施されている．
その結果，主要評価項目 （ランダム化 4週後での機能グレード尺度），副次評価項目のいずれに
関しても，プラセボと比べエクリズマブの有効性を示す結果は得られなかった．ただし，サン
プルサイズが小さく結果は不正確とのコメントが付記されている．メタ解析された 2つの RCT
のうちの 1つである ICA‑GBS Study 2）　では，GBS 8 例がランダム化され，5例にエクリズマブ
を，2例にプラセボが投与された （1例は除外）．いずれの群でも IVIgと抗菌薬投与が合わせて行
われた．その結果，エクリズマブの忍容性が確認されたものの，症例数が少なく，有効性に関
して統計解析はできなかった．エクリズマブに関するもう 1つの RCTはわが国で行われた JET‑
GBS Study 3）　であり，ICA‑GBS Studyと同様のプロトコールを用いて 23 例にエクリズマブが，
11 例にプラセボが投与された （IVIgと抗菌薬投与は両群とも実施）．その結果，主要評価項目で
ある 「4週後での FG 2 以下」 を達成したのは，エクリズマブ群 61％，プラセボ群で 45％とエク
リズマブ群で高頻度であった．しかし，エクリズマブ群の当該信頼区間の下限値が閾値奏効割
合の 50％を下回っていたことから，同薬による IVIg療法への上乗せ効果を検出できなかった．
一方，副次評価項目のひとつである，「24 週後での FG 1 以下」 達成症例は，エクリズマブ群
74％，プラセボ群で 18％とエクリズマブ群で有意に高かった （p＝0.004）．この結果を受け，IVIg
療法へのエクリズマブの上乗せ効果の有用性に関して，わが国で第Ⅲ相試験が実施されたが 
（2020 年に発表された Cochraneレビュー 1）　には含まれず），IVIgへエクリズマブを上乗せする
効果は確認できなかった 4）． 
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19 例の GBS患者を対象として IFNβ‑1a週 3回の投与を行ったプラセボ対照 RCTでは，4週
間・24 週間後の臨床スケールを評価したが，IFNβ‑1a投与群とプラセボ群の間に有意な差は得
られなかった 5）．10 例の GBS患者を対象とした BDNF皮下注 （25μg/kg/日を最大 24 週間投与） 
のプラセボ対照 RCTでも，BDNF投与群とプラセボ群の間に有意な差はつかなかった 6）．以下
の 2つの報告は，著者らが有効と判断を下している RCTである．GBS患者 37 例を対象として
17 例を CSF filtration （髄腔内にカテーテルを留置し，1回 30～50 mLの脳脊髄液をフィルターで
濾過して髄腔内へと戻す．1日平均 5～6回の濾過を 5～15 日間継続） に，20 例を PEにランダム
割り付け化した RCTでは，4週目のHFGは両群間に有意差はなかった 7）．CSF filtrationは PE
と同等の効果があると結論づけているが，この論文ののち，GBSに対して CSF filtrationを行っ
た分析疫学的研究，症例報告やケースシリーズは皆無である．Cochraneレビューではこの点に
加えて CSF filtrationの有用性を示すには症例数が少な過ぎること，CSF filtrationは脊髄根の炎
症を抑制することで GBSを改善するという理論に基づいているが，GBSでは神経幹や神経末端
も炎症があり，この理論にも疑問があるとのコメントが記載されている．漢方薬である Triptery‑
gium polyglycosideを副腎皮質ステロイド薬内服群と比較した RCTでは，8週後の disability 
score が Tripterygium polyglycoside 内服群で有意に改善したと結論づけられている 8）．
Cochraneレビューはこの研究について，サンプル数が少なく，ブラインドがかかっていないな
どエビデンスとしてのグレードは非常に低いとコメントしている．上記のほか，IVIg＋メチル
プレドニゾロンパルス療法にミコフェノール酸モフェチルを加える症例対照研究が行われてい
るが，ミコフェノール酸モフェチルの効果については否定的な結果となっている 9）． 
上記以外に，IgGを Fabと Fcフラグメントに切断するシステインプロテアーゼ （IgG degrad‑

ing enzyme of Streptococcus pyogenes：IdeS） に関して，IVIgへのアドオン治療薬として第Ⅱ
相試験が欧州で実施され 10），結果の発表が待たれている． 
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venous immunoglobulin and plasma exchange for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane Database Syst Rev 
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8） Zhang X, Xia J, Ye H. [Effect of Tripterygium polyglycoside on interleukin‑6 in patients with Guillain‑
Barré syndrome]. Zhongguo Zhong Xi Yi Jie He Za Zhi 2000; 20: 332‑334. 

9） Garssen MP, van Koningsveld R, van Doorn PA, et al. Treatment of Guillain‑Barré syndrome with 
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Question & Answer 17-5 17．その他の免疫療法 

妊娠を伴うギラン・バレー症候群の治療はどのように行うか？ 

 

回答 
 

●妊娠合併ギラン・バレー症候群，特に重症例には経静脈的免疫グロブリン療法または血漿浄
化療法の施行が望ましい． 

 
 

背景・目的 
 
妊婦に GBSが発症することはまれではない．妊娠合併 GBSの治療は通常の成人 GBSの標準
的治療をそのまま採用してよいか，妊婦の GBS治療の際に，児への影響を含めて考慮すべき点
は何かを明らかにする． 

 

解説・エビデンス 
 
妊娠合併 GBSの治療に関する RCTや分析疫学的研究はなく，文献的エビデンスはケースシ

リーズと症例報告が主体である．まとまった報告としては，1990～2002 年にかけて発表された
英文論文 （計 30 例） をもとに記載された妊娠合併 GBSのレビュー 1）　がある．30 例中 14 例に血
漿交換法 （PE）（うち妊娠後期に発症した 5例では帝王切開後に PE施行） が行われており，2例
で IVIg後に PE，1例に副腎皮質ステロイド薬＋IVIg，5例に IVIg，8例は特異的治療なしで経
過観察された．胎児の予後については 3例で記載がなく，妊娠 4，6，14 週の比較的妊娠早期の
3例で人工妊娠中絶が行われている．1例は母子ともに死亡，1例でサイトメガロウイルス 
（CMV） による胎盤炎により死産している 2）．分娩後に神経学的な問題がみられた例としては，

CMV感染後の重症 GBS 33 歳 （IVIgに追加して PEを施行） から生まれた新生児が GBSを発症
したが，人工呼吸管理下に IVIgを施行されて軽快した例 3），重症 GBS 26 歳 （PEを施行） から
floppy infantとして生まれた （母親のベンゾジアゼピン系薬物使用のためと考えられている） が，
生後 9ヵ月の発達は正常であった例 4）　がそれぞれ記載されている．その他の 20 例は正常の新生
児を出産している．いずれの症例も，治療に関連した副作用は記載されていない．このレビュー
の著者らは，妊娠中の GBS発症は人工妊娠中絶の適応にならないこと，妊娠中の IVIg，PEと
も母子いずれに対しても安全に行いうる治療法であることを述べている 1）． 
セルビアの 1施設からのケースシリーズ 5）　では，妊娠合併 GBS 5 例のうち 3例で免疫治療 

（IVIg） が実施され，4例では発症 1年後に寛解状態 （Hughesの機能グレード尺度 （FG） 0），残
り 1例は軽度障害 （同 2） で，すべての出生児は発育に問題はなかった．日本からの 2症例のケー
スシリーズ 6）　では，うち 1例 （CMV感染後の 25 歳例） に帝王切開ののち，免疫吸着法が行わ
れ，軽快している．妊娠合併 GBSに対して IVIg，血漿浄化療法のどちらが優れているかを比較
した研究はない．免疫グロブリン製剤の妊婦および児に対する安全性は確立していないが，循
環血液量の低下などの胎児への影響が避けられる点で IVIgを推奨する意見が多い 7, 8）． 
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妊婦に血漿交換法を行う際の留意点として，エキスパートオピニオンとして以下が報告され
ている 9）：①左側臥位，②妊娠第 2期と 3期には生理的に血漿量が 50％増加することに留意，
③イオン化カルシウム値を頻回にモニターするとともに，血漿交換法中にはカルシウムの予防
投与を考慮する，④血漿交換の前にフィブリノーゲン値をモニターする （妊娠中には正常値が
50％高値である），⑤Rh陰性症例では血漿交換が終了したあとに Rh免疫グロブリンを追加投与
する （以前に予防投与しておいた Rh免疫グロブリンは血漿交換によって除去されるため）． 
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1） Chan LY, Tsui MH, Leung TN. Guillain‑Barré syndrome in pregnancy. Acta Obstet Gynecol Scand 2004; 

83: 319‑325. 
2） Mendizabal JE, Bassam BA. Guillain‑Barré syndrome and cytomegalovirus infection during pregnancy. 

South Med J 1997; 90: 63‑64. 
3） Luijckx GJ, Vles J, de Baets M, et al. Guillain‑Barré syndrome in mother and newborn child. Lancet 1997; 

349: 27. 
4） Gautier PE, Hantson P, Vekemans MC, et al. Intensive care management of Guillain‑Barré syndrome dur‑

ing pregnancy. Intensive Care Med 1990; 16: 460‑462. 
5） Ždraljević M, Radišić V, Perić S, et al. Guillain‑Barré syndrome during pregnancy: a case series. J Obstet 

Gynaecol Res 2022; 48: 477‑482. 
6） 荒木俊彦，中田悠皓，楠　進．妊娠後期に発症した Guillain‑Barré症候群の 2例．臨床神経 2010; 50: 24‑
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7） 森　恵子，祖父江　元．妊娠・分娩と末梢神経障害．神経内科 2004; 61: 49‑55. 
8） 野村恭一．神経疾患に対する免疫グロブリン療法．日本内科学会雑誌 2007; 96: 2046‑2053. 
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参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 17-6 17．その他の免疫療法 

小児ギラン・バレー症候群の治療はどのように行うか？ 

 

回答 
 

●小児ギラン・バレー症候群に対しては，血漿浄化療法，経静脈的免疫グロブリン療法ともに
同等の有効性があり，重症例には推奨される治療法である． 

 
 

背景・目的 
 
小児 GBSの治療は成人 GBSの標準的治療をそのまま採用してよいか，小児での GBS治療法
選択の際に考慮すべき点は何かを明らかにする． 

 

解説・エビデンス 
 
小児に限定した論文はいずれも例数が少ないという問題点がある．成人 GBSの標準的治療法
である血漿交換法 （PE），IVIgはいずれも小児で有効性が確認されており，IVIgの有効性は複数
の RCTで確認されている．小児 GBS 18 例 （7～14 歳，平均 10.4 歳） を IVIg 9 例，無治療 9例
に割り付けた RCT 1）　では，IVIg群では筋力低下のピークから回復にかかる期間が有意に短く 
（IVIg群平均 7.5 日，対照 11.8 日），病院滞在期間も有意に短縮された （IVIg群平均 16.5 日，対
照 23.8 日）．副作用はなかったと記載されている．18 歳以下の GBS 21 例 （12 ヵ月～16.5 歳，5
～6歳がピーク） を IVIg群 14 例，無治療群 7例に割り付けた RCT 2）　では，回復出現までの平均
期間が IVIg群 4.5 日，無治療群 30 日で有意差があり，4週後の重症度の中央値も有意に IVIg
群が軽症であった．この論文では IVIg 1.0 g/kg/日・2日投与群と 400 mg/kg/日・5日投与群を比
較する研究も合わせて行っている．有効性については 2群に差はないが，2日投与群 25 例中 5
例 （20％） で回復期に一過性の障害度の悪化 （treatment related fluctuation：TRF） がみられた．
5日投与群で TRFはみられず，両群間で有意差を認めた 2）．一方，PEは 2つの症例対照試験 （い
ずれも sham pheresisは使っておらず，対照には historical controlを使用）3, 4）　で有効性が認めら
れているのみである． 
小児 GBSでの PEと IVIgの比較では，41 例 （月齢：49～143 ヵ月） の人工呼吸器使用中の患
者を PE 21 例と IVIg 20 例に割り付けた RCT 5）　がある．ここでは，PEのほうが人工呼吸器の使
用期間を有意に短縮できるが，神経症状や ICU滞在期間は両群で差がないという結論になって
いる．また，62 例を対象にした症例対照試験では，IVIg施行群 （30 例） と比べ PE施行群 （32
例） では入院期間や人工呼吸器管理期間が短く，6ヵ月後に後遺障害をきたした頻度が低かった 6）．
しかし，全体での死亡率が 19.3％と非常に高く本邦の現状とかけ離れており，その解釈には注
意が必要である．一方，先行する 2つの症例対照研究では，ICU在室期間の有意な短縮 7），
Hughesの機能グレード尺度 （FG） が 2段階改善するまでの期間短縮と人工呼吸器使用期間の短
縮 8）　の点で IVIg群の優位性が示されており，1つの重症小児 GBS 26 例を扱った症例対照研究で
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は両者の間に差がない 9）　という結論が示されている．ドイツを中心とする欧州各国のエキスパー
トで作成された，小児・思春期における GBSのガイドライン 10）　では，重症あるいは持続的に
進行する GBSに対する免疫治療として，IVIgが推奨された．このガイドラインで血漿浄化療法
は，IVIg不耐性や無効な場合に推奨されている． 
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3） Epstein MA, Sladky JT. The role of plasmapheresis in childhood Guillain‑Barré syndrome. Ann Neurol 
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4） Jansen PW, Perkin RM, Ashwal S. Guillain‑Barré syndrome in childhood: natural course and efficacy of 
plasmapheresis. Pediatr Neurol 1993; 9: 16‑20. 

5） El‑Bayoumi MA, El‑Refaey AM, Abdelkader AM, et al. Comparison of intravenous immunoglobulin and 
plasma exchange in treatment of mechanically ventilated children with Guillain‑Barré syndrome: a ran‑
domized study. Crit Care 2011; 15: R164. 
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Question & Answer 17-7 17．その他の免疫療法 

高齢者ギラン・バレー症候群の治療はどのように行うか？ 

 

回答 
 

●高齢者には血漿浄化療法と比べてより副作用の少ない経静脈的免疫グロブリン療法が推奨さ
れる． 

 
 

背景・目的 
 
高齢者 GBSの治療は成人 GBSの標準的治療と同様でよいか，高齢者での GBS治療法選択の
際に考慮すべき点は何かを明らかにする． 

 

解説・エビデンス 
 
一般に高齢は GBSの予後不良因子として知られている．しかし，高齢者の GBS治療に関す
る RCTや分析疫学的研究はなく，IVIgと血漿浄化療法のどちらが高齢者に有効であるかという
データもない．また，血漿浄化療法のなかでも，血漿交換法 （PE） と高齢者により負担が少ない
と考えられる免疫吸着法を比べた研究もない．したがって，高齢者に推奨される治療法の選定
は主に副作用の面からなされることになる． 

GBS 403 例を対象に行われた観察研究では，IVIgと血漿浄化療法のいずれに関しても 60 歳以
上の患者と 60 歳未満の患者の間で副作用の頻度に差はないと報告されている 1）．一方，65 歳以
上の PEを施行された患者 50 例 （うち GBS 8 例） と 64 歳以下 584 例 （GBSに関する記述なし） 
を比較した PE関連合併症に関する症例対照研究 2）　では，PEに伴う合併症は 65 歳以上で 11％，
64 歳以下で 3.9％と高齢者で多くみられた．低血圧が 0.6％，アレルギー反応が 1.5％でみられ，
致死的な副作用の出現はなかったとしているが，65 歳以上の GBS患者での副作用についてはこ
こでは言及がない．60 歳以上の GBS 9 例 （3例が IVIgと PE，2例が PE，1例が IVIgで加療さ
れ，3例は無治療） に関するケースシリーズ 3）　では，PEを施行された 4例で合併症 （2例で重篤
な低血圧，2例で PEに関連した凝固異常） が出現し，IVIg治療群では副作用の出現はなかった．
同じく 60 歳以上の GBS 18 例 （PE 12 例，IVIg 2 例，PE＋IVIg 1 例） に関するケースシリーズで
は，PEを施行された 3例で合併症 （低血圧 2例，電解質異常 1例） が出現し，IVIg治療群では
副作用の出現はなかった．後者 4）　では IVIgの実施数が少ないという問題点があるが，高齢者の
シリーズでは PE群の副作用 （特に低血圧） が IVIg群に比べて多い傾向がありそうである．濱口
らによるわが国での IVIg使用成績調査票解析 （1,184 例が対象）5）　では，65 歳以上の高齢者では
成人 （15～64 歳） と比べ副作用発現症例率が高くはないという結果 （23.7％ vs. 35.7％） が得られ
ている． 
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Question & Answer 18-1 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群ではどのような場合に支持療法が必要と
なるか？ 

 

回答 
 

●急性期には，球麻痺，呼吸器系合併症，自律神経障害，抗利尿ホルモン分泌不適合症候群，
深部静脈血栓症，疼痛などが問題となる． 
●慢性期には，疼痛，疲労などが問題となる場合がある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの予後を改善するためには急性期に生じる合併症への対応が重要である．また，リハビ
リテーション治療や疼痛対策は，患者の QOL改善に不可欠である．支持療法に関しては，エビ
デンスレベルの高い報告は少ないが，現状で得られている知見のなかで対応方法を検討する． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSの中核症状は急性に進行する全身の筋力低下であるが，生命予後，QOL改善に関しては
合併症の管理が重要な位置を占める．補助・対症療法が必要となる病態として，球麻痺 （Q&A 
18‑2），呼吸器系合併症 （Q&A 18‑3），自律神経障害 （Q&A 18‑4），抗利尿ホルモン分泌不適合症
候群 （Q&A 18‑5），深部静脈血栓症 （Q&A 18‑7），疼痛 （Q&A 18‑8），疲労 （Q&A 18‑10） などが
あげられる．これらに対する支持療法やリハビリテーション治療 （Q&A 18‑9） については十分な
エビデンスのある研究が少ない 1, 2）． 

 

文献 
 
1） Hughes RA, Wijdicks EFM, Benson E, et al. Supportive care for patients with Guillain‑Barré Syndrome. 

Arch Neurol 2005; 62: 1194‑1198. 
2） Khan F, Ng L, Amatya B, Brand C, et al. Multidisciplinary care for Guillain‑Barré syndrome. Cochrane 

Database Syst Rev 2010; (10): CD008505. 
参考にした二次資料：Web参照 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 99



 100 

第 4章　ギラン・バレー症候群　＜治療 ＞

Question & Answer 18-2 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の球麻痺にはどのように対応するか？ 

 

回答 
 

●個々の症例の状況に応じて，経鼻胃管などで対応するが，胃瘻による長期間の経管栄養が必
要となる場合もある． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの球麻痺への対応を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
球麻痺による問題点としては，構音・嚥下障害があげられるが，その管理に関して，エビデ
ンスレベルの高い報告はない．実際には経鼻胃管などで対応していると思われる．リハビリテー
ション病院に入院した GBS 50 例において，経管栄養を必要とした症例を後ろ向きに調査した研
究では，7例が経鼻胃管，7例が胃瘻を使用していた．経鼻胃管使用例では発症から平均 62.1 日
で全例が離脱していたが，胃瘻使用例では離脱したのは 5例であり，発症から離脱までの期間
は平均 171.8 日であった．GBSでは長期間において経管栄養が必要となることがある 1）．なお，
球麻痺は誤嚥性肺炎の原因となることに加えて，人工呼吸管理の予測因子のひとつでもある 2）． 

 

文献 
 
1） Yoshida M, Ikeda J, Urikane Y, et al. Prevalence of tracheotomy and percutaneous endoscopic gastrostomy 

in patients with Guillain‑Barré Syndrome. Dysphagia 2017; 32: 236‑240. 
2） Luijten LWG, Doets AY, Arends S, et al. Modified Erasmus GBS Respiratory Insufficiency Score: a simpli‑

fied clinical tool to predict the risk of mechanical ventilation in Guillain‑Barré syndrome. J Neurol Neuro‑
surg Psychiatry 2023; 94: 300‑308. 

参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 18-3 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群ではどのような場合に気管挿管・人工呼
吸管理を行うか？ 

 

回答 
 

●①肺活量が20 mL/kg 以下，②肺活量が予測値より30％低下している場合，③高度の球麻痺
があり，誤嚥リスクまたは誤嚥が認められる場合，などに気管挿管・人工呼吸管理を考慮す
る． 
●人工呼吸管理が必要となる例を予測する方法として，modified Erasmus GBS Respiratory 
Insufficiency Score （mEGRIS） が勧められる． 
●フィッシャー症候群様の外眼筋麻痺や運動失調をきたしたのちに四肢筋力低下が生じた例，
自律神経障害の合併などが人工呼吸器装着と関連する． 

 
 

背景・目的 
 
呼吸筋麻痺とそれに伴う合併症は，GBSの予後を左右する因子として重要である．人工呼吸
管理適応の判断については，臨床症状，検査所見など様々な指標が検討されている． 
また，気管挿管・人工呼吸管理下の症例では，抜管が可能かどうかの判断が重要である．抜
管困難な場合は気管切開のうえで長期間の人工呼吸管理が必要となる．本項では，人工呼吸管
理の適応の指標やその予測因子について現状の知見を述べる． 

 

解説・エビデンス 
 
呼吸筋麻痺は GBSの予後を左右する重要な因子である．気管挿管，人工呼吸適応の判断基準
として，肺活量が 12～15 mL/kg以下，室内気における動脈血液ガス分析が PO2 70 mmHg以下
の場合，4～6時間にわたって肺活量低下傾向を示す場合 （呼吸筋疲労現象が認められる場合），
喀痰排泄困難や誤嚥を伴う高度の球麻痺を示す場合などがあげられている 1）．その他の基準とし
て，肺活量が 20 mL/kg以下，最大吸気圧が 30 cmH2O未満，最大呼気圧が 40 cmH2O未満，ま
たは肺活量が予測値より 30％の低下 （％肺活量＜70％） がある 2）．酸素飽和度や動脈血液ガス分
析よりも肺活量のほうがよい指標となることが指摘されており，GBSの呼吸不全は呼吸筋の筋
力低下による換気障害であるため，過度に酸素飽和度に依存すべきでない 3）．ただし，肺活量の
データが得られない場合でも，個々の症例の状態を詳細に観察して判断する必要がある．ベッ
ドサイドで行える検査として，吸気後にひと息で数字を 1から順に声を出して数える single 
breath count （SBC） 検査がある．SBCは努力性肺活量と相関があり，20 未満の場合は人工呼吸
管理の予測因子となることが報告されている 4）． 
人工呼吸管理が必要となる症例を早期に予測することは重要であり，簡便かつ有用性の検証
が十分に行われているスコアリングシステムとして，Erasmus GBS Respiratory Insufficiency 
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Score （EGRIS） がある 5）．EGRISの最大の特徴は，検査所見は使用せず，臨床的指標のみで応用
できる点にあり，本邦でも有用性が示されている 6）．さらに，国際的多施設前向き観察研究の
International GBS Outcome Study （IGOS） に登録された GBS 1,133 例の臨床情報をもとに作成
したmodified EGRIS （mEGRIS） が報告されており，表1に示す．EGRISと同様にスコアの合
計が高くなるほど人工呼吸器装着のリスクが高くなる 7）．同様の指標として，GBS 722 連続症例
のうち，人工呼吸器が必要となった 313 例について解析した研究では，①入院までの日数が 7
日以内 （オッズ比：2.51），②咳ができない （オッズ比：9.09），③GBS障害スコア≧4 （オッズ
比：2.53），④上肢挙上困難 （オッズ比：2.99） もしくは⑤頸部屈筋の筋力低下 （オッズ比：4.34），
⑥肝逸脱酵素の上昇 （オッズ比：2.09） の 6つの予測因子が抽出され，4つ以上あれば 85％以上
に人工呼吸管理が必要となっている．さらに肺活量が測定できた 196 例について検討し，①発
症から入院までが 7日以内 （オッズ比：5.00），②頭を持ち上げられない （オッズ比：5.00），③肺

表 1　modified EGRIS
予測因子 スコア

球麻痺 あり 5
なし 0

筋力低下から入院までの期間 0日 7
1日 6
2日 5
3日 4
4日 3
5日 2
6日 1
7日以上 0

頸部屈曲MRCスコア 0 10
1 8
2 6
3 4
4 2
5 0

両側股関節屈曲MRCスコア 0 10
1 9
2 8
3 7
4 6
5 5
6 4
7 3
8 2
9 1
10 0

合計 32点満点
たとえば，球麻痺があり（5点），筋力低下から入院までが 1日（6点），頸部前屈のMRC
スコアが 4（2点），両側の股関節屈曲のMRCが 3（4点）の場合，計 17点となるため，
人工呼吸器装着のリスクは入院後 1日未満に 17％，3日未満に 26％，1週間未満に 35％
となる．
（Luijten LWG, et al. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2023; 94: 300-308. 7）より引用）
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活量が予測値の 60％以下 （オッズ比：2.86） の 3項目が予測因子となり，すべて揃った場合は
85％以上に人工呼吸管理が必要となることが示されている 8）．これは検査データを含んだ予測因
子であるが，上述のmEGRISと重なる部分もあり，参考になる指標である．2023 年の European 
Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） による GBS診療ガイドラインで
は，努力性肺活量が 20 mL/kg以下では人工呼吸管理を考慮し，10 mL/kg以下では人工呼吸管
理が必要になると勧告している （図1）9）． 
臨床病型と人工呼吸器装着との関連を調べた研究では，FS様に発症したのちに，四肢筋力低
下をきたした症例は，人工呼吸器装着率が高いことが示されている 10）．また，上肢から下肢へ
と下行性に麻痺が進行した症例，高度な自律神経障害合併例でも呼吸器装着率が高い 11）．血清
学的検査では，肝逸脱酵素上昇 8），コルチゾール高値 12）　の報告がある．糖脂質抗体では，GQ1b
抗体，GD1a/GD1b複合体抗体，GD1b/GT1b複合体抗体陽性などが指標となる 13, 14）．なお，電気
生理学的検査では，脱髄型で人工呼吸器装着率が高いとする研究 15），軸索障害型で高いとする
研究 11）　がある．横隔神経の電気生理学的検討では人工呼吸器装着予測因子としての有用性は否
定的である 16）． 
早期の人工呼吸器使用による肺炎合併の予防効果は確認されておらず 17），現時点では推奨さ

れる人工呼吸器設定はない 18）．非侵襲的陽圧呼吸 （non‑invasive positive pressure ventilation：
NPPV） に関しては症例報告レベルであり 19, 20），少なくとも球麻痺のある症例では避けるべきであ
る． 
人工呼吸管理下の GBS症例で，抜管可能かどうかの指標として，肺活量が挿管直前に比べて
4 mL/kg以上改善していれば抜管成功率が高く （感度 82％，特異度 90％），抜管失敗例では抜管
を試みずに気管切開を施行した例よりも ICUの滞在期間が長かったことが報告されている 21）．
また，肺活量と吸気圧および呼気圧の測定値をもとに算出した pulmonary function （PF） score
を連日測定したうえで，挿管当日と 12 日目の PFスコアの比が，1以上であれば 3週間以内の

気管挿管 /人工呼吸管理

努力性肺活量が 20mL/kg 未満
または

最大吸気圧が 30cmH2O未満
または

最大呼気圧が 40cmH2O未満
または

努力性肺活量が予測値から 30％低下

努力性肺活量が 10mL/kg 以下となる前に選択的挿管を考慮

球麻痺による誤嚥または誤嚥リスク
または

努力性肺活量が 10mL/kg 以下

図1　気管挿管・人工呼吸管理の適応の指標 
（van Doorn PA, et al. Eur J Neurol 2023; 30: 3646-3674. 9）　より作成）
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人工呼吸離脱が可能，1以下なら有意に長期化することが報告されている 22）．気管挿管 12 日目
は，気管切開適応の判断が迫られる時期であり，PFが 1以上ならば，気管切開を回避して抜管
を考慮し，1以下ならば直ちに気管切開を行うことを勧めている． 
抜管可能かどうかの判断には，上述したような指標は一定の目安とはなるが明確な基準では
なく，個々の症例で判断する必要がある． 

 

文献 
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1662‑1665. 

2） Lawn ND, Fletcher DD, Henderson RD, et al. Anticipating mechanical ventilation in Guillain‑Barré Syn‑
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Question & Answer 18-4 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の自律神経障害合併例にはどのように対
応するか？ 

 

回答 
 

●著明な血圧変動や徐脈性不整脈を認める場合は ICU管理を考慮する． 
●ヘッドアップなどの介護上の操作，喀痰吸引時には血圧変動や不整脈の出現などに十分に注
意を払う． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの自律神経障害は難治で致死的となる場合がある．それらに対する対応について，現時
点での知見を述べる． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSにおける自律神経障害も，免疫学的機序による基本的病態のひとつと考えられ，IVIg，

血漿浄化療法などによる免疫療法による改善が期待される．一方で，自律神経障害による心血
管系，消化器系などの障害は重症 GBS症例に生命危機をもたらす重要な因子であり，免疫療法
の効果が得られるのを待つだけでなく，積極的かつ適切な支持療法で救命を図ることは極めて
重要である． 

ICU管理例のように生体ストレスが強い環境下では，GBSの病態によらない自律神経障害を
きたす可能性もあるので，GBSの病態に基づいて生じる自律神経障害が，どの程度の頻度で存
在するかの判断は難しい．自律神経障害は，自覚症状がなく，何らかの検査で確認できる程度
の軽微なものが多いが，一方で，生命予後を左右する重篤な例が存在することも認識すべきで
ある． 
治療上，自律神経障害が問題となるのは人工呼吸管理を要するような重症例であり，特に予
後を左右する合併症は心血管系に関するものが多い 1）．自律神経障害合併症の治療法について
は，RCTなどのエビデンスレベルの高い報告はなく，症例報告やケースシリーズに限られる．
したがって，本項であげる回答は，症例報告やエキスパートオピニオンにとどまる内容となる． 

ICU管理，もしくはそれに準じるような症例では，循環動態，特に，血圧変動，脈拍数に注
意を払う．血圧変動に関しては，GBSそのものの病態以外に人工呼吸管理による胸腔内圧上昇，
血漿交換法中の体外循環による影響などの因子も加わるため，その病態は複雑となる．また，
徐脈 （48/分以下） をきたすような症例では，収縮期血圧の日内変動が 85 mmHg以上に達するこ
とが多く，このような場合は，GBSの病態に基づく自律神経障害を示唆することを指摘してい
る 2）．血圧の変動が大きい症例では，単回のバイタル測定において，著明な血圧上昇を示した場
合でも安易に降圧薬は使用すべきではない．また，血圧低下を示した場合も安易に昇圧薬を使
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用せずに，まずは下肢挙上や輸液を行う．このような症例では経時的に血圧モニターを行うこ
とが重要であり，血圧低下をきたしうる血漿浄化療法の施行は推奨されない．ベッド上の体位
変換や吸引時の気道刺激によって急激な血圧低下や不整脈を示す例がある 3）　ので，医療処置だ
けではなく，介護処置にも十分な配慮が必要となる．脈拍数に関しては，一般に頻脈のみであ
れば特別の治療は不要で，β遮断薬などを投与すると急激な血圧低下をきたすこともある．一
方，徐脈性不整脈に陥る例では心停止のリスクもあり，心拍数，不整脈のモニターが重要であ
る 3）．リスクの高い不整脈をきたす例を検出するには，sympathetic skin response （SSR） や心拍
変動のモニターが有用とする報告がある 4, 5）．徐脈性不整脈から心停止となり，一時ペーシングだ
けはなく，ペースメーカー植え込み術を施行した例の報告もある 6, 7）．通常，人工呼吸器装着にい
たるような重症例では，心電図，酸素飽和度モニターが装着されていることが多いが，非装着
例でも重度の四肢麻痺をきたすような重症例においては自律神経障害のリスクを考慮して，急
性期には，血圧，心電図，酸素飽和度のモニターを行う． 
たこつぼ心筋症は，高齢の女性に多く，一過性に左室心尖部の収縮障害と心基部の過収縮を
きたす．ACE阻害薬，β遮断薬などの治療で軽快した例の報告 8）　があるが，自然軽快すること
も多いので治療が必要かどうかは検討の余地がある． 
排尿障害に関しては，重症例では全身管理上の問題から，尿道カテーテルが挿入されること
が多い．軽症例では，必要に応じて自己導尿も含めて尿道カテーテルによる管理を行うが，自
然経過で改善する例が多い 9, 10）．腸管蠕動運動障害に関しては，排便コントロールを行い，イレ
ウスの可能性も想定して腹部単純 X線検査を考慮する 11）． 

 

文献 
 
1） Mukerji S, Aloka F, Farooq MU, et al. Cardiovascular complications of the Guillain‑Barré syndrome. Am J 

Cardiol 2009; 104: 1452‑1455. 
2） Pfeiffer G, Schiller H, Kruse J, et al. Indication of dysautonomia in severe Guillain‑Barré syndrome. J Neu‑

rol 1999; 246: 1015‑1022. 
3） Winer JB, Hughes RAC. Identification of patients at risk for arrhythmia in the Guillain‑Barré syndrome. Q 

J Med 1988; 257: 735‑739. 
4） Flachenecker P, Lem K, Mullges W, et al. Detection of serious bradyarrhythmias in Guillain‑Barré syn‑

drome: sensitivity and specificity of the 24‑hour heart rate power spectrum. Clin Auton Res 2000; 10: 185‑
191. 

5） Yerdelen D, Erol T, Karatas M. Selective autonomic screening in Guillain‑Barré syndrome. Neurol India 
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6） Patel MB, Goyal SK, Punnam SR, et al. Guillain‑Barré Syndrome with asystole requiring permanent pace‑
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7） Kordouni M, Jibrini M, Siddiqui MZ. Long‑term transvenous temporary pacing with active fixation bipo‑
lar lead in the management of severe autonomic dysfunction in Miller‑Fisher syndrome: A case report. Int 
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Question & Answer 18-5 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群に合併する抗利尿ホルモン分泌不適合症
候群にはどのように対応するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群は，重症例で低Na血症，抗利尿ホルモン分泌不適合症候群 （syn-
drome of inappropriate secretion of antidiuretic hormone：SIADH） を合併しやす
いが，水制限，経過観察で対応する． 

 
 

背景・目的 
 
GBSに合併する抗利尿ホルモン分泌不適合症候群 （syndrome of inappropriate secretion of 

antidiuretic hormone：SIADH） の意義とその対応について解説する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSでは内分泌・代謝障害として SIADHの合併が多いことが報告されている．SIADHや低

Na血症は，自律神経障害と関連づけられることもある． 
50 例の GBS症例を対象とした研究 1）　では，24 例に SIADHの合併があり，SIADHを合併し

ているほうが，GBSの重症度が高い傾向にあった．ただし，SIADHそのものに関しては，無治
療もしくは水制限で改善している．84 例の GBS症例を検討した報告では，26 例に低Na血症を
認めたが，うち 12 例は IVIgによる見かけ上の低Na血症であった．また，低Na血症を認める
GBS症例のほうが，重症の傾向を示した 2）．合併症として，SIADHもしくは低Na血症のある
症例は重症の傾向にあり，重症化の指標として重要であると思われる．SIADHや低Na血症の
対応としては水制限や経過観察でよいと考える． 

 

文献 
 
1） Saifudheen K, Jose J, Gafoor VA, et al. Guillain‑Barré syndrome and SIADH. Neurology 2011; 76: 701‑704. 
2） Colls BM. Guillain‑Barré syndrome and hyponatraemia. Intern Med J 2003; 33: 5‑9. 
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Question & Answer 18-6 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の遅発性顔面神経麻痺にはどのように対
応するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の遅発性顔面神経麻痺に対する追加治療の根拠は乏しく，自然経過に
よる回復が期待できる． 

 
 

背景・目的 
 
GBSでは遅発性顔面神経麻痺がみられることがあるが，その対応について解説する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSや FSでは，四肢の筋力低下や運動失調のピークまたは回復の過程に遅発性の顔面神経麻

痺がまれに出現することがある．遅発性顔面神経麻痺は，Fisherの原著論文 1）　において FS 3 例
中 1例で運動失調の回復後である 13 日目に左の顔面神経麻痺が出現したことが最初の記述とな
る． 

GBS 195 例と FS 68 例を後ろ向きに調査した研究では，GBS 12 例 （6％） と FS 4 例 （6％） で遅
発性顔面神経麻痺がみられており，これらの症例は追加の治療をせずに 3週間後には全例が回
復している 2）．自験例と先述の 2つの報告を含んだ計 7報の文献レビューでは，遅発性顔面神経
麻痺をきたした GBS 15 例と FS 13 例は神経症状が平均 6.8 日目にピークに達したのに対して，遅
発性顔面神経麻痺が 12 日目に出現しており，28 例中 20 例 （71％） では遅発性顔面神経麻痺に対
する追加治療が行われなかったが，全例が回復している 3）． 
遅発性顔面神経麻痺に関する報告は少なく，GBSまたは FSにおける遅発性顔面神経麻痺に対
して免疫療法を追加する根拠は乏しい． 

 

文献 
 
1） Fisher M. An unusual variant of acute idiopathic polyneuritis (syndrome of ophthalmoplegia, ataxia and 

areflexia). N Engl J Med 1956; 255: 57‑65. 
2） Tatsumoto M, Misawa S, Kokubun N, et al. Delayed facial weakness in Guillain‑Barré and Miller Fisher 

syndromes. Muscle Nerve 2015; 51: 811‑814. 
3） Huang X, Lan Z, Zhan Y, et al. Case Report and Literature Analysis: Guillain‑Barré Syndrome With 

Delayed Unilateral Facial Palsy. Front Neurol 2021; 12: 658266. 
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Question & Answer 18-7 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群では，どのような場合に血栓予防が必要
となるか．また，血栓予防はどのように行うか？ 

 

回答 
 

●肺血栓塞栓症および深部静脈血栓症の診断，治療，予防に関するガイドラインに従い，下肢
麻痺の強い症例では，血栓症の高リスクに準じて以下の治療を行う． 
①低分子ヘパリン，Ⅹa阻害薬，用量調節未分画ヘパリンなどの抗凝固療法と，間欠的空気
圧迫法または弾性ストッキングの併用を考慮する． 

②出血の危険が高い場合は，間欠的空気圧迫法を行うか，弾性ストッキング着用を行う．高
リスクでの弾性ストッキング単独の予防効果は弱い． 
 
 

背景・目的 
 
GBSに限らず，下肢運動障害のある患者では深部静脈血栓症と続発する肺塞栓症が予後を左
右する重要な因子となる．GBSに限定した RCTはないが，本邦，海外とも一般的な深部静脈血
栓症の診療ガイドラインがあり，海外では，類似の病態として，急性脊髄障害の深部静脈血栓
症予防のガイドラインも存在する． 

 

解説・エビデンス 
 
GBSを対象として深部静脈血栓症を検討した報告は少ない．GBS 73 例を検討した観察研究で
は，50 例 （68％） が 5～490 日間，平均 72 日間にわたり，抗凝固療法を受けていた．73 例中 5例 
（7％，3例は抗凝固治療中，2例が未治療） が，深部静脈血栓症を発症し，3例が肺塞栓を発症，
1例は死亡している 1）．一方，1970 年代の報告では，GBS 30 例において 10 例 （33％） に肺塞栓症
が発症しているが （3例は剖検によって，7例は臨床的に診断）2），深部静脈血栓症に対する抗凝固
療法が十分に行われていなかったことが推測される．下肢麻痺が強く，ベッド上生活を余儀な
くされる例では，抗凝固療法を考慮すべきである． 

GBSを対象とした深部静脈血栓症の予防に関する研究はない．本邦における肺血栓塞栓症お
よび深部静脈血栓症の診断，治療，予防に関するガイドラインでは，一般外科，泌尿器科，産
婦人科手術におけるリスクレベルが 4段階で示されており，下肢麻痺はリスクレベルを繰り上
げる強い付加的な危険因子に該当する．また，内科領域として，脳卒中で麻痺を有する場合は
高リスクとされており，歩行不能で臥床状態に陥った GBS症例では，高リスクに準じた対応が
望ましい 3）．本邦のガイドラインでは，静脈血栓塞栓症の予防は理学療法の比重が高いが，高リ
スク例では，低分子ヘパリンのエノキサパリン 2,000 単位の 1日 2回投与，Ⅹa阻害薬のフォン
ダパリヌクス 2.5 mgの 1日 1回投与，エドキサバン 30 mgの 1日 1回投与を考慮する．いずれ
も保険適用は血栓発症のリスクの高い整形外科領域や腹部手術の術後であることに注意する． 
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類似の病態では，海外では，急性脊髄障害に関するガイドラインがある 4）．GBSとは異なる病
態であることから，同様に扱うことはできないが，参考になりうる．すなわち，①低分子ヘパ
リンによる予防が推奨される．②低用量未分画ヘパリン，弾性ストッキング，間欠的空気圧迫
法は単独の効果はない．③弾性ストッキング，間欠的空気圧迫法は，低分子ヘパリンあるいは
低用量未分画ヘパリンとの併用で有用かもしれない．④リハビリテーションを行う時期におい
ては，低分子ヘパリンやワルファリンカリウム内服 （PT‑INR 2.0～3.0 を目標），などが推奨され
ている． 
凝固線溶マーカーの Dダイマーは，深部静脈血栓症において感度は高いが特異度は低く，通
常は除外診断に用いられる 3）．高齢者や癌患者では Dダイマーの上昇がみられる点に注意が必
要となるが，経過中に Dダイマーが上昇する場合は深部静脈血栓症の発症を疑い，下肢静脈超
音波や造影 CTなどの画像検査の施行を考慮する． 

 

文献 
 
1） Gaber TA‑ZK, Kirker SGB, Jenner JR. Current practice of prophylactic anticoagulation in Guillain‑Barré 

syndrome. Clin Rehabil 2002; 16: 190‑193. 
2） Raman TK, Blake JA, Harris TM. Pulmonary Embolism in Landry‑Guillain‑Barré‑Strohl Syndrome. Chest 
1971; 60: 555‑557. 

3） 肺血栓塞栓症および深部静脈血栓症の診断，治療，予防に関するガイドライン （2017 年改訂版）． 
4） Geerts WH, Heit JA, Clagett GP, et al. Prevention of Venous Thromboembolism. Chest 2001; 119: 132S‑
175S. 
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Question & Answer 18-8 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の疼痛管理はどのようにすべきか？ 

 

回答 
 

●ガバペンチン，カルバマゼピンは有効である． 
●プレガバリン，ミロガバリン，三環系抗うつ薬，デュロキセチンは使用を考慮してよい． 
●難治例では，トラマドール，フェンタニル，ペチジン塩酸塩，モルヒネ塩酸塩などのオピオ
イド鎮痛薬も考慮する． 
●神経根痛が強い症例には，短期間の副腎皮質ステロイド薬の使用を考慮してよい． 
●各薬物の保険承認病名は異なるため，臨床使用にあたって留意が必要である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSにおける疼痛の合併は高率である．疼痛の強度はしばしば重度でリハビリテーション治
療の阻害因子になる．疼痛は運動障害回復後も長期に持続することがあり，QOLを高めるため
にも疼痛管理は重要である． 

 

解説・エビデンス 
 
疼痛は，FSを含む GBSのすべての病型に共通してみられる症状である 1）．FS 18 名を含む GBS 
156 名の前向きコホート研究 2）　では，36％で麻痺の出現以前に疼痛が出現，66％が急性期に疼
痛があり，38％は 1年後にも疼痛を訴えていた．疼痛強度は急性期が最も高く 86％の患者で中
等度から重度であった．GBSの疼痛は，感覚異常に伴う痛み，神経根痛，背部痛，髄膜症によ
る疼痛，筋肉痛，関節痛，内臓痛など多岐にわたる 3）．これらは異なる病態機序が関係している
可能性があるが，治療効果の検討においては疼痛をひとまとめにしているものが多い 4～7）．GBS
における神経障害性疼痛 （neuropathic pain：NP） の発生率について 34.8％と推定した報告があ
り 8），そのメカニズムには小径線維の障害の関与が指摘されている 9）． 

GBSの疼痛に対する薬物療法は，急性期の少数例の検討においてガバペンチン 4），カルバマゼ
ピン 5）　ともにプラセボとのクロスオーバー比較試験で有意に疼痛スコアを改善し，レスキュー
で用いるフェンタニル，ペチジン塩酸塩の投与量の減量が可能であった．ガバペンチン，カル
バマゼピン，プラセボの 3群の比較 6）　では，ガバペンチンは，カルバマゼピンよりも疼痛緩和
効果が高かった．Cochraneレビュー 10）　では，より多数例での検討や回復期における疼痛に対
する介入の調査が必要としている．GBSに関する検討はないが，ガバペンチノイドであるプレ
ガバリン，ミロガバリンは同様の効果が期待できる． 
神経障害性疼痛薬物療法ガイドライン改訂第 2版 11）　のNPの薬物療法アルゴリズムでは，第
一選択薬としてプレガバリン，ガバペンチン，デュロキセチン，アミトリプチリン，ノルトリ
プチリン，イミプラミンを推奨しているので参考にしてよい． 
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オピオイド鎮痛薬は，ガバペンチン，カルバマゼピンなどの臨床試験でレスキューとして用
いられており有用と考えてよい．悪心，便秘，眠気などの副作用に注意して難治例で考慮する．
投与法については，経口投与 1），経静脈投与 12），皮下投与 1），硬膜外チューブからの投与 13）　の報
告がある．トラマドール以外のオピオイド鎮痛薬の使用に際しては，疼痛医療専門医の併診が
望ましい 11）． 
メチルプレドニゾロン （500 mg/日，5日間） は，急性期 GBSの疼痛発症と軽減に影響を与えな
かった 7）．しかし，成人例においてオピオイド鎮痛薬を使用しても除痛できない重度の腰痛に対
する 3日間のデキサメタゾン経静脈投与 14），重度の神経根痛に対するステロイドパルス療法 15, 16），
小児例における重度の神経根痛に対する経口プレドニゾロン療法 17）　などの報告があり，いずれ
の症例も疼痛緩和において迅速かつ顕著な効果を認めている．特に禁忌がなければ疼痛の強い
症例に対して短期間の副腎皮質ステロイド薬の投与を考慮してよい． 
非ステロイド性消炎鎮痛薬は筋骨格系由来の疼痛を緩和するが，他に由来する痛みに対して
は効果が不十分である 3）．その他，カプサイシンの経皮的投与の報告例がある 3）． 
薬物療法以外では，保温，冷却，良肢位保持などが少数例の検討で効果があったことが報告 3）　

されており，上記の方法で効果がない場合，併用も含めて考慮してもよい． 
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Question & Answer 18-9 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群のリハビリテーション治療はどのように
進めるか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群では早期からのリハビリテーション治療を行う． 
●個々の患者の状態に応じた集学的リハビリテーション治療を行う． 
●必要に応じて可能な限りリハビリテーション治療を継続することが望ましい． 

 
 

背景・目的 
 
GBSでは，リハビリテーション （リハ） 治療による神経機能の改善や障害の軽減が期待される．

一定の負荷量を持った集学的リハ治療により改善は長期間にわたりうる． 
 

解説・エビデンス 
 
重症の GBSからの回復は遷延する可能性があり 1），GBSの 40％は社会復帰に向けて何らかの

リハビリテーションが必要と考えられている 2）．しかし，障害度には個々の症例で大きなバリ
エーションがあり，画一的なリハ治療プログラムを提示することは困難である 3）．GBSのアウト
カムに関するレビュー 4）　によると，発症 1年後 39％は筋力が完全に回復しておらず 14％に重度
の運動障害が残存した．発症から 10 年後の 29 例の調査では，21％に上肢の障害，52％が歩行
に制限を自覚しており一般集団と比較して健康関連 QOLが低下していた 5）．これらの結果は，
長期の経過観察とリハ治療が必要な症例の存在を示唆している． 
本邦の急性期 GBS入院症例 3,835 例の DPCデータベースの解析では，リハ治療は特に重症度

が高く併存疾患を有する症例に施行されていたが，傾向スコアマッチング解析ではリハ治療群
で死亡率の低下を認めた 6）．GBSに対する早期からのリハ治療は，不動に伴う廃用症候群を最小
限に抑えるための予防措置となる 7）．不動により関節拘縮を生じると神経機能が回復しても ADL
障害を残すため 8），他動的な関節可動域訓練を行う 9）．急性期 GBSの片側大腿四頭筋に神経筋電
気刺激 （neuromuscular electrical stimulation：NMES） を行った研究では，NMES非実施の対
側大腿四頭筋と比較して筋萎縮が少ないことが確認されている 10）．今後の検証が必要であるが，
廃用性筋萎縮予防に有効である可能性がある． 
回復期以降 GBSのリハ治療は，医学的管理に基づく理学療法，作業療法，言語療法，装具療

法，心理療法，栄養管理，ソーシャルワークなどによる集学的リハ治療が，神経機能の回復，
ADL障害や QOLの改善に有用であることが示されている 11～16）．運動療法は筋力や移動能力な
どの改善と疲労を軽減する 17）．GBS発症 1年後に短下肢装具を必要とする下垂足を 34％に認め
たと報告があり 16），必要であれば装具を作製する．GBS発症から 1～12 年の 18 歳以上の成人を
対象に，筋力回復，ADL改善，社会参加を促す集学的リハプログラムが組まれた高負荷リハ治
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療群と，自宅でウォーキング，ストレッチを行った低負荷リハ治療群を比較した RCTがある 15）．
12 ヵ月後の転帰は，高負荷リハ治療群のほうが機能的自立度評価法 （functional independence 
measure：FIM） や QOL指標が改善した．この結果は，GBSの発症から長期間経過しても集学
的リハ治療が有用であることを示している． 
医療保険による GBSの疾患別リハビリテーションの標準的算定日数上限は，リハ起算日から

180 日である （表1）．しかし，リハ治療を継続して行うことが必要であると医学的に認められ治
療継続により状態の改善が期待できると判断される場合は，条件付きで 181 日以降も月 13 単位
超のリハ治療を行うこと可能である 18）．リハ治療により GBSの機能回復や障害の改善は長期間
にわたりうるため，個々の症例に必要かつ十分なリハ治療期間をとることが勧められる．社会
復帰に向けては，公的な制度を利用できるようにサポートすることも重要である． 
（参考） 令和 6年度診療報酬における疾患別リハビリテーション料の算定について表1を参照．
診療報酬改定は 2年ごとに行われるので最新の算定要件を確認されたい． 
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表 1　GBS における疾患別リハビリテーション料の算定
リハ起算日から
180日まで

リハ起算日から
181日以降

標
準
的
算
定
日
数
の
上
限

除
外

リハビリテーションを継続して行うこ
とが必要であると医学的に認められ，
治療継続により状態の改善が期待でき
ると判断される場合

可

可＊条件有

対
象

要介護・要支援被保険者以外の者
月 13単位まで要介護・要支援被保険者

（入院中）
要介護・要支援被保険者
（入院中以外） 不可＊＊

＊：リハ起算日から 181日以降の算定要件の概要
・1ヵ月に 1回以上，FIMの測定により当該リハビリテーションの必要性を判断する．
・リハビリテーション実施計画書を作成し，患者または家族などに説明のうえ交付するとと
もに，その写しを診療録に添付．
・1年間に当該疾患別リハビリテーション料を算定した患者の人数，FIMなどについて報告．

＊＊：介護保険によるリハビリテーション実施を考慮する．
（厚生労働省保健局医療課．令和 4年度診療報酬改定の概要個別改定事項Ⅲ（小児・周産期・が
ん・疾病・難病対策・リハビリテーション）より作成）

4章-18-9-表1.indd   1 2024/04/16   14:32
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Question & Answer 18-10 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の疲労にはどのように対応するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群では筋力低下では説明のつかない疲労を訴える場合がある． 
●適度な運動療法が疲労を改善する． 

 
 

背景・目的 
 
GBSにおける疲労の病態とその対処法を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBSにおいて疲労は高率に認められる 1, 2）．疲労の評価には，疲労重症度評価尺度 （fatigue 

severity scale：FSS） やその改訂版が有用である 3, 4）．平均 5.2 年経過した GBS 83 例を含む免疫介
在性ニューロパチー 113 例を検討した研究 1）　では，80％が耐え難い疲労を経験し，そのうち 81
～86％は筋力低下を伴わなかった．100 名の GBS患者の検討では，重度の疲労は全患者の 60％
に認め女性，および 50 歳以上の患者に多く，疲労の重症度と機能障害の程度，GBS発症からの
期間との間に有意な関係はなかった 2）．GBS発症から 20 年以上経過した 24 名のうち，10 名が
重度の疲労を訴えていた 5）．疲労の原因は多因子であると考えられている 6）　が，神経生理学的研
究によると強い疲労を有する GBS後遺症患者では，疲労のない患者に比べて有意に母指球筋の
運動単位数が少なく，潜在的な軸索数減少が疲労と関連している可能性がある 7）． 

GBSの疲労に関する治療では，サイクルエルゴメーターや理学療法士による運動療法により
疲労の改善が得られたとの報告がある 8～10）．薬物療法では GBS患者を対象としたアマンタジン
とプラセボのクロスオーバー試験があるが，有意差は認められていない 11, 12）． 
重度の疲労は，日常生活や社会生活に多大な障害をもたらし，QOLに悪影響を及ぼす．GBS
の回復後も疲労は持続することが多く 6），たとえ機能回復が良好であっても疲労は深刻な後遺症
と捉え 13）　対処することが重要である． 

 

文献 
 
1） Merkies IS, Schmitz PI, Samijn JP, et al. Fatigue in immune‑mediated polyneuropathies. European Inflam‑

matory Neuropathy Cause and Treatment (INCAT) Group. Neurology 1999; 53: 1684‑1654. 
2） Garssen MP, Van Koningsveld R, Van Doorn PA. Residual fatigue is independent of antecedent events 

and disease severity in Guillain‑Barré syndrome. J Neurol 2006; 253: 1143‑1146. 
3） van Nes SI, Vanhoutte EK, Faber CG, et al. Improving fatigue assessment in immune‑mediated neu‑

ropathies: the modified Rasch‑built fatigue severity scale. J Peripher Nerv Syst 2009; 14: 268‑278. 
4） Rekand T, Gramstad A, Vedeler CA. Fatigue, pain and muscle weakness are frequent after Guillain‑Barré 

syndrome and poliomyelitis. J Neurol 2009; 256: 349‑354. 
5） Drory VE, Bronipolsky T, Bluvshtein V, et al. Occurrence of fatigue over 20 years after recovery from Guil‑

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 116



 117 

４
　
Ｇ
Ｂ
Ｓ
　
治
療

lain‑Barré syndrome. J Neurol Sci 2012; 316: 72‑75. 
6） Merkies IS, Kieseier BC. Fatigue, Pain, Anxiety and Depression in Guillain‑Barré Syndrome and Chronic 

Inflammatory Demyelinating Polyradiculoneuropathy. Eur Neurol 2016; 75: 199‑206. 
7） Drenthen J, Jacobs BC, Maathuis EM, et al. Residual fatigue in Guillain‑Barré syndrome is related to axon‑

al loss. Neurology 2013; 81: 1827‑1831. 
8） Garssen MPJ, Bussmann JBJ, Schmitz PIM, et al. Physical training and fatigue, fitness, and quality of life in 

Guillain‑Barré syndrome and CIDP. Neurology 2004; 63: 2393‑2395. 
9） Bussmann JBJ, Garssen MPJ, van Doorn PA, et al. Analysing the favourable effects of physical exercise: 

relationships between physical fitness, fatigue and functioning in Guillain‑Barré syndrome and chronic 
inflammatory demyelinating polyneuropathy. J Rehabil Med 2007; 39: 121‑125. 

10） Shah N, Shrivastava M, Kumar S, et al. Supervised, individualised exercise reduces fatigue and improves 
strength and quality of life more than unsupervised home exercise in people with chronic Guillain‑Barré 
syndrome: a randomised trial. J Physiother 2022; 68: 123‑129. 

11） Garssen MPJ, Schmitz PIM, Merkies ISJ, et al. Amantadine for treatment of fatigue in Guillain‑Barré syn‑
drome: a randomised, double blind, placebo controlled, crossover trial. J Neurol Neurosurg Psychiatry 
2006; 77: 61‑65. 

12） White CM, van Doorn PA, Garssen MP, et al. Interventions for fatigue in peripheral neuropathy. Cochrane 
Database Syst Rev 2014; CD008146. 10.1002/14651858.CD008146. 

13） de Vries JM, Hagemans ML, Bussmann JB, et al. Fatigue in neuromuscular disorders: focus on Guillain‑
Barré syndrome and Pompe disease. Cell Mol Life Sci 2010; 67: 701‑713. 
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第 4章　ギラン・バレー症候群　＜治療 ＞

Question & Answer 18-11 18．支持療法 

ギラン・バレー症候群の既往のある人にワクチン接種はどうす
るべきか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の既往者に，インフルエンザワクチンや，その他のワクチンを接種し
ても再発のリスクが上昇する証拠はない．現状ではそれらを踏まえて個々の症例で対応を考
える． 

 
 

背景・目的 
 
実地臨床で問題となることが多い GBS既往者へのワクチン接種の是非について検討する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBS発症後のワクチン接種による GBS再発は，インフルエンザワクチンを対象に検討された
研究が多い． 
カリフォルニア州において，1995～2006 年までの退院コードを用いた調査 （総数 3,300 万×
年・人） で，GBS既往者にワクチン接種をした場合の再発のリスクについて検討されている 1）．
GBS 550 例が確認され，279 例にのべ 989 回のワクチン接種の記録があった. 18 例が，GBS発症
前 6週間以内に三価インフルエンザ不活化ワクチン （trivalent inactivated influenza vaccines：
TIV） を受けており，そのうちの 2例が発症後にも，再び TIVを受けたが GBSの再発はなかっ
た．550 例中 6例が GBSを再発していたが，TIVを含むワクチン接種者はいなかった． 
オランダにおける後ろ向きアンケート調査では，245 例の GBS既往者のうち，106 例がイン
フルエンザワクチンを接種していたが，再発はなかった 2）．インフルエンザ以外のワクチンも含
めた検討 3）　 では，GBS 927 例のうち，311 例が，GBS罹患後にインフルエンザ以外のものを含む
何らかのワクチンを受けていたが，そのうち 11 例が，疲労感，脱力，しびれ感などを自覚して
いた．いずれも軽症で入院の必要はなかった．なお，この研究では複数のワクチンを接種され
た例も含まれており，インフルエンザワクチンのみが原因であるかは明らかではない． 
中国の 3都市において 2011～2015 年の間の肝炎やインフルエンザなど 10 種類のワクチン接

種と GBSの発症について後方視的に調査を行った研究では，1,056 例の GBSのうち 40 例で再
発がみられていたが，小児および成人どちらにおいても再発とワクチン接種に関連はみられな
かった 4）．また，GBS既往者を含む免疫性ニューロパチー症例を対象とした新型コロナウイルス
ワクチンについての前向きアンケート調査では，162 例の GBS既往者において再発はみられて
いない 5）． 
これらの結果から，GBSの既往者であっても，ワクチン接種による再発のリスクは極めて少

ないと考えられる．ワクチンによる疾病予防のメリットと再発のリスクを勘案して，個々の事
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例で判断する必要がある．海外のエキスパートによる推奨として，インフルエンザワクチン接
種後 6週以内に GBSを発症した患者では，インフルエンザ感染による合併症のリスクが高くな
ければ，その後のインフルエンザワクチン接種は避ける 6），GBS発症 1年以内は，ワクチン接種
を避ける 7）　などがある． 

 

文献 
 
1） Baxter R, Lewis N, Bakshi N, et al. Recurrent Guillain‑Barré Syndrome following vaccination. Clin Infect 

Dis 2012; 54: 800‑804. 
2） Kuitwaard K, Bos‑Eyssen ME, Blomkwist‑Markens PH, et al. Recurrences, vaccinations and long‑term 

symptoms in GBS and CIDP. J Peripher Nerv Syst 2009; 14: 310‑315. 
3） Mukherjee JPR, Hughes RA. Risk of relapse of Guillain‑Barré syndrome or chronic inflammatory demyeli‑

nating polyradiculoneuropathy following immunisation. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2002; 73: 343‑350. 
4） Chen Y, Zhang J, Chu X, et al. Vaccines and the risk of Guillain‑Barré syndrome. Eur J Epidemiol 2020; 35: 
363‑370. 

5） Baars AE, Kuitwaard K, de Koning LC, et al. SARS‑CoV‑2 Vaccination Safety in Guillain‑Barré Syndrome, 
Chronic Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy, and Multifocal Motor Neuropathy. Neurology 
2023; 100: e182‑e191. 

6） Fiore AE, Uyeki TM, Broder K, et al. Prevention and control of influenza with vaccines: recommendations 
of the Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP), 2010. MMWR Recomm Rep 2010; 59: 1‑62. 

7） Hadden RDM, Hughes RAC. Management of inflammatory neuropathies. J Neurol Neurosurg Psychiatry 
2003; 74 (Suppl II): ii9‑ii14 
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第 5章　ギラン・バレー症候群　＜予後予測＞

Question & Answer 19-1 19．予後予測 

ギラン・バレー症候群の予後とはどのようなものか？ 

 

回答 
 

●短期的予後として人工呼吸器装着を要する可能性，集中治療室入室の可能性が評価され，長
期的予後として6ヵ月後に自力で歩行できる可能性が評価されている． 
●免疫療法が普及した現在でも，人工呼吸器装着率は16～17％であり，発症後6ヵ月での独
歩可能率は欧米で79％，バングラデシュを除くアジアで88％との報告がある． 

 
 

背景・目的 
 
一般的に GBSの予後として評価されている事象，症候を具体的に示す．ここでは GBSの自
然歴ではなく，血漿浄化療法および IVIgが普及した後の予後について解説する． 

 

解説・エビデンス 
 
予後・転帰には神経障害，機能障害に加えて，ADLや QOL，社会生活への復帰なども含ま
れる．実際には免疫治療介入試験の RCTで利用されてきた，6ヵ月後に独歩できる可能性が予
後として用いられることが多い． 

GBSは急性発症後，単相性の経過をたどる疾患であり，予後良好な疾患と考えられてきたが，
1984～2004 年までの 10 本の前向き治療介入試験を合わせて解析した報告では，単純血漿交換法
および IVIgを用いても，独歩不能例は発症後 6ヵ月で 18％，発症後 1年以降では 16％にのぼ
る 1）．また，人工呼吸器装着率は 14.3％，死亡率は 4.4％，発症後 1年以降も重篤な障害を有す
る患者は 14％，GBSのために職業変更を余儀なくされた症例は 37.8％であった． 

GBSにおいて，単純血漿交換法，IVIgの確立後に有効性を示した治療はないため，予後およ
び転帰は現在もほぼ変わっていないと考えられる．しかし，予後には人種差や地域差が存在す
る可能性があり，各地域の限られた症例数の解析には限界があることから，GBSの臨床経過と
予後を規定する臨床的・生物学的因子を明らかにすることを目的に，国際末梢神経学会 （Periph‑
eral Nerve Society） の分科会である Inflammatory Neuropathy Consortiumが中心となり，多施
設共同による国際的前向き観察研究が施行された．これが GBSの予後予測に関する国際共同研
究，International GBS Outcome Study （IGOS） である 2, 3）．2021 年 5 月には目標症例数の 2,000
例に達した 4）．前述の報告 1）　で解析された研究は独歩不能例に限られた解析であったが，IGOS
は独歩可能例も含めている．この IGOSからの報告によれば，症例の 8割強が免疫療法を受け
ていないバングラデシュを除いた解析において，人工呼吸器装着率は 16％ （185/1,133 例） であっ
た 5）．IGOSエントリー時に独歩不能であった例 （バングラデシュ例を除く） における解析では 6），
人工呼吸器装着率は 21％ （170/809 例），ICU入室率は 32％ （257/809） であった．発症後 4週目，
3ヵ月目，6ヵ月目の独歩可能率は，それぞれ 43％，69％，79％である 6）．エントリー時に独歩
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可能であった軽症例を含めた解析では，人工呼吸器装着率は欧米で 17％，バングラデシュを除
くアジアで 25％，バングラデシュで 29％であり，発症後 6ヵ月，12 ヵ月での独歩可能率は欧米
例でそれぞれ 79％，83％，バングラデシュを除くアジア例で 88％，91％，バングラデシュで
62％，69％であった 7）． 
多数例において発症後 2年以上の超長期予後を示した観察研究はない．成人 GBS 42 例の前向
き観察研究において，10 年間経過を追えた 29 例の解析では，独歩不能例は発症後 2週目で 76％ 
（22 例） であったが，発症後 2年目では 14％ （4例），10 年目では 10％ （3例） であった 8）．小児
例に関しては，小児 37 例 （0～18 歳） の観察期間 1～22 年 （中央値 11 年） のデータを解析した観
察的横断コホート研究がある 9）．発症から 1年後には全員独歩可能であったが，65％に何らかの
症状，訴えが残り，30％に神経学的後遺症を認め，26％に留年，下位校への転校，退学など学
校生活への悪影響がみられている．症例の 89％はHughesの機能グレード尺度 （FG） が 0である
にもかかわらず，6割以上の例で日常生活上不具合を感じている 9）．回復が良好であるとされる
小児においてもこれだけの訴えが残存していることは認識されるべきであり，神経学的回復に
加えて QOLの改善も治療の目標にすべきことを示唆している． 
本邦において GBS 177 例の予後を後方視的に解析した多施設共同研究がある 10）．2011～2015
年に GBSと診断された症例を解析し，96％は血漿浄化療法あるいは IVIgのどちらかを施行さ
れていたが，人工呼吸器装着例は 17％ （30 例），発症後 6ヵ月での独歩可能例 （FG≦2） は 89％ 
（158/177 例） であった． 

 

文献 
 
1） Rajabally YA, Uncini A. Outcome and its predictors in Guillain‑Barré syndrome. J Neurol Neurosurg Psy‑

chiatry 2012; 83: 711‑718. 
2） Jacobs BC, van den Berg B, Verboon C, et al. International Guillain‑Barré Syndrome Outcome Study: Pro‑

tocol of a Prospective Observational Cohort Study on Clinical and Biological Predictors of Disease Course 
and Outcome in Guillain‑Barré Syndrome. J Peripher Nerv Syst 2017; 22: 68‑76. 

3） 海田賢一．ギラン・バレー症候群の国際共同研究 （IGOS）．日本臨牀 2020; 78: 1888‑1893. 
4） IGOS. Latest news. 

https://gbsstudies.erasmusmc.nl/news/latest‑news/2000‑inclusions‑ 
5） Luijten LWG, Doets AY, Arends S, et al. Modified Erasmus GBS Respiratory Insufficiency Score: a simpli‑

fied clinical tool to predict the risk of mechanical ventilation in Guillain‑Barré syndrome. J Neurol Neuro‑
surg Psychiatry 2023; 94: 300‑308. 
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Question & Answer 19-2 19．予後予測 

予後と関連する因子には何があるか？ 

 

回答 
 

●人工呼吸器装着の可能性を高める危険因子として，①筋力低下発症から入院までの期間が短
い，②球麻痺の存在，③頸部屈筋の筋力低下，④股関節屈曲筋 （腸腰筋） の筋力低下，⑤入院
時四肢筋力の低下の強さ，がある． 
●長期的予後 （3～6ヵ月後の独歩可能性） の予後不良因子として，①高齢，②下痢/胃腸炎の先
行，③入院時Hughes の機能グレード尺度 （FG） の高値，④入院時四肢筋力の低下の強さ，
⑤複合筋活動電位振幅の減少，がある． 
●IVIg 開始後 2週間の，①血清 IgG増加分 （ΔIgG） が 730 mg/dL 以下，②血清アルブミン
値が3.5 g/dL 未満，は発症後6ヵ月での独歩不能率を高める予後不良因子である． 

 
 

背景・目的 
 
GBSの予後を予測することは治療方針の決定や，患者およびその家族に対するカウンセリン
グに役立つ．GBSの予後は症例により大きく異なるため，その予測には大きな意義がある．短
期予後と長期予後に相関する因子について解説する． 

 

解説・エビデンス 
 
前版の GBS・FS診療ガイドライン 2013 作成時には，予後関連因子は欧米で行われたいくつ
かの RCTのデータをもとに解析されていた．たとえば，modified Erasmus GBS Outcome Score 
（mEGOS） の作成に用いられた患者群は 3つの治療介入試験に参加した，オランダの 1病院，ド
イツの 2病院，ベルギーの 2病院の独歩不能 GBS例から構成されており，前向き RCTとはい
え，地域および重症度の選択バイアスがかかっていた 1）．その後，世界の 5大陸から 2,000 例を
超える GBS例が参加した多施設共同国際的前向き観察研究，International GBS Outcome Study 
（IGOS） がほぼ終了し，地域的および重症度による選択バイアスが削減された，より確実性の高
い研究結果が利用可能となった 2）．したがって，本項では IGOSからの研究結果を中心として予
後不良因子について解説する． 

 
1） 短期的予後としての人工呼吸器装着の可能性を予測する因子 
1985～2000 年に行われた 2つの治療介入試験と 1つの検証コホート研究のいずれかに参加し
た独歩不能の GBS 377 例のうち人工呼吸器を装着した 83 例 （22％） が解析されている 3）．入院後
1週間以内に人工呼吸器を装着する可能性を高くする独立した因子として，発症から入院まで
の日数が短い，顔面神経麻痺あるいは球麻痺の存在，入院時の Medical Research Council 
（MRC） sum scoreの低値が同定された．MRC sum scoreは四肢の 12 筋の徒手筋力テストスコ
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アの合計を示し，60 点満点である．一方，IGOS登録 1,500 例から 6歳未満とバングラデシュ例
を除外した GBS 1,133 例の解析では，①筋力低下の発症から入院までの期間が短い，②球麻痺，
③頸部屈筋の脱力，④股関節屈曲筋 （腸腰筋） の脱力の存在が人工呼吸器装着の独立した因子で
あった 4）．2023 年に European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） に
よって作成された GBS診療ガイドラインではエビデンスの強さによって人工呼吸器装着予測因
子が列挙されている （表1）5）． 

 
2） 長期的予後として 3～6 ヵ月後の独歩不能の可能性を予測する因子 

GBSの長期予後関連因子については，臨床的因子，電気生理学的因子，生物学的因子に分類
することが可能であり，以下にそれぞれを解説する． 
①臨床的因子および電気生理学的因子 
多くの研究で，予後不良因子として入院時あるいはピーク時の重症度，高齢 （多くの研究で 50
歳以上と定義） が共通して認められ，下痢の先行および Campylobacter jejuni感染も予後不良因子
である．発症後 3～6ヵ月での自力歩行の可能性を有意に低下させる予後不良因子は，①高齢 （特
に 60 歳以上），②下痢/胃腸炎の先行，③入院時 Hughesの機能グレード尺度 （FG） の高値，④
入院時MRC sum scoreの低値，⑤複合筋活動電位振幅の減少，である 5）．IGOS登録 GBS 768
例の解析で，Campylobacter jejuni感染後の GBSは 6ヵ月後の独歩可能率が有意に低く，独歩可
能になるまでの期間が有意に長いことが示されている （p＝0.005）6）．人工呼吸器からの離脱が遷
延すると 6ヵ月後の独歩可能率が有意に低下する 7）．GBS 526 例のコホート研究において人工呼
吸器を装着した 145 例のうち 2ヵ月以上人工呼吸器を装着した 33 例の 6ヵ月後の独歩可能率は，
2ヵ月未満で人工呼吸器を離脱した群と比較して有意に低かった （18％ vs. 76％，p＜0.001）7）． 
発症後 3～6ヵ月での自力歩行の可能性を有意に低下させる電気生理学的予後不良因子は，複
合筋活動電位 （compound muscle action potential：CMAP） 振幅の減少である 8～11）．最近は独立
した予後因子として検討に含まれていない場合も多く，電気生理学的に分類される軸索型・脱

表 1　人工呼吸器装着予測因子
確実性の高いエビデンス •発症から入院までの時間が短い

•球麻痺
•MRC sum score ＜ 20/60

中程度の確実性のあるエビデンス •頸部の筋力低下
•FGが高い
•肺活量の低下
•低アルブミン血症

確実性の低いエビデンス •上肢挙上困難
•立つことができない
•咳をすることができない
•自律神経障害
•single breath count が少ない
•肝酵素の増加
•近位 /遠位CMAP比の低下（脱髄型と，軸索型
または中間型サブタイプとの比較）

•横隔神経伝導潜時の延長
MRC：Medical Research Council，CMAP：compound muscle action potential，FG：
Hughes の機能グレード尺度
（van Doorn PA, et al. Eur J Neurol 2023; 12: 3646-3674. 5）より引用）

5章-19-2-表1.indd   1 2024/04/14   14:11
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髄型については軸索型が必ずしも予後不良というわけではない． 
②生物学的予後関連因子 

IVIg開始後 2週間での血清 IgG増加分 （ΔIgG） が発症 6ヵ月後の独歩不能率と相関し，欧米
の前向き研究では 730 mg/dL，本邦の後方視的研究では 1,108 mg/dLより低値の場合，独歩不
能率が有意に高くなる 12, 13）．IVIg開始後 2週時点での血清アルブミン値も予後予測因子として有
用であり，3.5 g/dL以上では発症後 26 週での独歩不能率は 5％であるが，3.5 g/dL未満では 35％
である 14）． 
糖脂質抗体に関しては，本邦での後方視的観察研究において入院後 7日目のmEGOSが 10 点
以上の GBS例では IgG型 GD1a抗体陽性の場合，陰性例と比して 6ヵ月後の独歩不能となる確
率が有意に高い 15）．後方視的コホート研究では IgG型 GQ1b抗体 16），GD1a/GD1b複合体抗体 17）　

は人工呼吸器装着の危険因子として報告されている．GM1 抗体の存在は必ずしも重症と予後不
良と相関しないとされていたが，発症時の IgG型および IgM型 GM1 抗体力価が高いこと，IgG
型 GM1 抗体力価が持続的に高いことは 6ヵ月後の予後不良 （10 m独歩不能） と関連することが
最近示されている 18）．GBS 患者の脳脊髄液および血漿中のニューロフィラメント軽鎖レベルは
GBS機能障害スコアと相関し，そのレベルが高いほど 6ヵ月および 12 ヵ月後の走行不能と関連
している 19, 20）．1 年後の臨床的転帰を予測するカットオフ値に関しては，血漿ニューロフィラメ
ント軽鎖レベル （neurofilament light chain：NfL） が＞319 pg/mLで自立歩行不能と，＞248 pg/mL
で走行不能と有意に関連していた 19）． 

 
3） その他 
小児に関しては，46 名の小児 GBS （平均年齢 69.1±35.2 ヵ月） を対象に，発症後 6ヵ月の臨床
および検査所見を完全回復例 （Hughesの機能グレード尺度 （FG）≦1） と不完全回復例 （FG＞1） 
で比較した前向き観察研究がある 21）．入院時の，発症後 6ヵ月の予後不良を予測する独立した
因子は年齢が高いこと，弱々しい声，血液好中球/リンパ球比 （blood neutrophil‑to‑lymphocyte 
ratio：NLR） の低値 （AUC 0.729，最大カットオフ値≦1.65），免疫療法後の血清アルブミン低値
であった （AUC 0.781，最大カットオフ値≦3.45 g/dL）． 

IGOSからの報告によれば，予後には地域差がある 22）．近年，免疫療法へのアクセスのしやす
さが予後に影響する可能性も示されている．IVIgは，本邦や欧米のほとんどで 90％以上の例に
施行されているが，バングラデシュにおいては 83％が無治療であり，IVIgあるいは血漿交換療
法を受けた症例はわずか 17％に過ぎない 23）．予後に関連する環境因子として，地域の社会的背
景，医療経済的背景の解析は今後の課題である．また，欧米と本邦では GBSの subpopulation
が異なる可能性があり，予後予測因子についてのエビデンスの高い研究がわが国でも行われる
ことが望まれる． 
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Question & Answer 19-3 19．予後予測 

どのように予後を予測するか？ 

 

回答 
 

●ギラン・バレー症候群の発症後4週目と26週目の時点において自力歩行できない可能性は，
修正版Erasmus GBS Outcome Score を使用して予測する． 
●人工呼吸器装着の可能性は，①筋力低下発症から入院までの期間，②球麻痺の存在，③頸部
屈筋の筋力，④股関節屈曲筋 （腸腰筋） の筋力をもとに，修正版Erasmus GBS Respiratory 
Insufficiency Score を使用して予測する． 

 
 

背景・目的 
 
これまでに International GBS Outcome Study （IGOS） を中心とする前方視的コホート研究か
らいくつかの予後不良因子が同定されている．複数の予後不良因子を評価することによってよ
り正確に予後を推定できる．ここでは，複数の予後関連因子を用いて，短期的予後および長期
的予後を具体的に予測する方法を明らかにする． 

 

解説・エビデンス 
 
短期的予後として人工呼吸器装着の可能性，長期的予後として 3～6ヵ月後の独歩不能の可能
性に相関する因子がいくつか報告されているが，それらを組み合わせて具体的に予後を推測で
きるスケールが開発されている．これらのスケールを用いて推測される予後を患者およびその
家族に早期に提示し，その改善に向け早い段階から対応を進めて行くことは有用なことである． 
入院後 1週間以内に人工呼吸器を装着する可能性を予測するスケールとして，発症から入院
までの日数，顔面神経麻痺あるいは球麻痺の存在，入院時Medical Research Council （MRC） 
sum scoreを点数化した Erasmus GBS Respiratory Insufficiency Score （EGRIS） が利用されてい
る．人工呼吸器装着率は EGRIS 3～4 点で 24％，5点以上は 65％となり高リスク群である 1）．最
近，6歳未満とバングラデシュ例を除く，IGOS登録 GBS 1,133 例を対象に人工呼吸器装着の可
能性と臨床像の相関が再解析され，発症から 2ヵ月の間に人工呼吸器を装着する可能性を有意
に高める独立した因子として，発症から入院までの期間が短いこと，球麻痺の存在，頸部屈筋，
および股関節屈曲筋 （腸腰筋） の筋力低下の存在が同定された 2）．その結果，評価項目と点数が修正
された修正版 EGRIS （modified EGRIS） が作成され （32 点満点）（4章‑Q&A 18‑3 の表 1［p.102］
参照），入院時 17 点の場合，1日未満に人工呼吸器を装着する確率は 17％，3日未満は 26％，
1週間未満は 32％である．軽症例や亜型を含む GBS全般にわたり，様々な地域の患者に使用で
きることがmEGRISの利点である． 
成人 GBS 722 例の後方視的大規模症例観察研究では，人工呼吸器装着となった 313 例を解析
し，非装着例との比較により人工呼吸器装着に関する 6つの予測因子が同定されている 3）．すな
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わち，①発症から入院まで 7日未満 （オッズ比 2.51），②咳ができない （オッズ比 9.09），③
Hughesの機能グレード尺度 （FG）≧4 （オッズ比 2.53），④上肢挙上困難 （オッズ比 2.99），⑤頸
部屈筋の筋力低下 （オッズ比 4.34），⑥受診時の肝逸脱酵素の上昇 （オッズ比 2.09） であり，これ
らのうち 4つが存在する場合，患者の 85％で人工呼吸器を要している． 
3～6 ヵ月後の独歩不能の可能性を予測するスケールとして Erasmus GBS Outcome Score 

（EGOS） がある 4）．オランダのグループから報告された EGOSは発症後 3～6ヵ月に独歩不能とな
る可能性を確率として予測する臨床的評価法である．下痢の先行の有無，年齢，入院後 2週目
の FGの 3項目を点数化し，6ヵ月後の機能予後を推測する．しかしながら，EGOSは歩行機能
を重視した FGに基づいており具体的な四肢の筋力を反映していないこと，発症後 2週間での
評価であり治療導入期からずれているという限界があった．その修正版であるmodified EGOS
は，収集したデータを多変量ロジスティック回帰モデルで分析し，年齢，先行する下痢の有無，
入院時あるいは入院後 7日目のMRC sum scoreを点数化し，予後を予測するスケールである 
（表1）5）．たとえば，4週以内に下痢の先行がある 50 歳の GBS患者が入院時MRC sum score 35
点であれば，mEGOSは 6点となり 3ヵ月後に介助歩行である確率は約 40％，6ヵ月後では 25
～30％となることが示されている．2022 年に IGOSにおいてmEGOSが再評価され，ほぼ同等
の有用性が確認されている 6）．入院時および入院後 7日目のmEGOS 7 点では半年後の独歩不能
率は約 40％である． 

 

文献 
 
1） Walgaard C, Lingsma HF, Ruts L, et al. Prediction of respiratory insufficiency in Guillain‑Barré syndrome. 

Ann Neurol 2010; 67: 781‑787. 
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fied clinical tool to predict the risk of mechanical ventilation in Guillain‑Barré syndrome. J Neurol Neuro‑
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4） van Koningsveld R, Steyerberg EW, Hughes RA, et al. A clinical prognostic scoring system for Guillain‑

表 1　Modified Erasmus GBS Outcome Score（mEGOS）
予後因子
（入院時） 点数 予後因子

（入院後 7日） 点数

発症年齢（歳）
　≦ 40
　41～ 60
　＞ 60

0
1
2

発症年齢（歳）
　≦ 40
　41～ 60
　＞ 60

0
1
2

下痢の先行
　（－）
　（＋）

0
1

下痢の先行
　（－）
　（＋）

0
1

MRC sum score
　51～ 60
　41～ 50
　31～ 40
　0～ 30

0
2
4
6

MRC sum score
　51～ 60
　41～ 50
　31～ 40
　0～ 30

0
3
6
9

mEGOS 0～ 9 mEGOS 0～ 12
（Walgaard C, et al. Neurology 2011; 76: 968-975. 5）より引用）
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Question & Answer 1  

フィッシャー症候群の疾患概念はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群 （Fisher syndrome：FS） は急性の外眼筋麻痺・運動失調・腱反射消失
を3徴とする免疫介在性ニューロパチーである． 

●多くは上気道系感染後に発症し，1～2週進行したのちに自然経過で改善に向う単相性の経過
をとり，患者血清中に IgG型GQ1b抗体が認められる． 
●先行感染，髄液蛋白細胞解離などのギラン・バレー症候群と共通する特徴を有し，同症候群
の亜型と考えられている． 

 
 

背景・目的 
 
特異な臨床症状の組み合わせを呈する疾患である FSの定義・概要を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
1956 年 Charles Miller Fisherは急性に外眼筋麻痺・運動失調・腱反射消失を呈し，数週の経
過で自然回復した 3症例を報告した 1）．先行感染，脳脊髄液蛋白細胞解離，単相性の経過から
GBSの亜型と位置づけることを提唱した．運動失調は臨床的に小脳性か深部感覚障害性かを判
断することが困難であると記載したが，腱反射消失の責任病変は反射弓を構成する部分の障害
と推測し，全体像を末梢神経障害と考えた． 
以後，この 3徴候を呈する疾患はミラー・フィッシャー症候群 （Miller Fisher syndrome：英
文表記ではハイフンがない点に留意），フィッシャー症候群 （Fisher syndrome） として広く認知
されるにいたった．多くは上気道系感染後に発症し，1～2週進行したのちに自然経過で改善に
向う単相性の経過をとり，GBSの亜型として免疫介在性ニューロパチーの一型と捉えられてい
る 2）． 
1992 年，Chibaらにより FS患者の 80～90％において血清 IgG型 GQ1b 抗体が検出されるこ
とが報告され 3），現在この自己抗体が診断マーカーとして確立されている 4）．さらに眼運動神経 
（動眼・滑車・外転神経） には他の脳神経や脊髄前後根より GQ1bが豊富に発現していることか
ら，GQ1b抗体が外眼筋麻痺に関与していると考えられている 5）．また運動失調が小脳性か感覚
入力障害性であるかについても長い間議論がなされてきたが，現在は後者を支持する知見が多
い （Q&A 3 を参照）．これらの所見はヒトにおける GQ1bの局在が臨床症状を規定していること
を示唆している． 
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Question & Answer 2  

フィッシャー症候群の疫学はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群の発症率は欧州で10万人年あたり0.09 人，本邦では0.22 人との報告
がある． 
●ギラン・バレー症候群とフィッシャー症候群の同時期における患者数の比はギラン・バレー
症候群患者数を1としたとき，欧州では0.1 未満，中国，台湾では0.1～0.2 台，日本では
0.2～0.5 台との報告があり，日本を含む東アジアにおいて欧州よりも頻度が高いと考えられ
ている． 
●日本からの報告では2：1で男性が優位であり，平均発症年齢は40歳で，地域差は確認され
ていない． 

 
 

背景・目的 
 
FSの疫学を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSの発症率を直接検討した疫学調査は少ない．イタリア北部の Emilia‑Romagna地方の多施
設共同研究で 2年間前向きに観察した結果，FSの発症率は 10 万人年あたり 0.09 人 （95％CI 0.04
～0.18） であったとの報告が 1998 年になされている 1）．一方，日本からも四国の 2病院の 2008～
2015 年のデータで 10 万人年あたり 0.22 人との発症率が報告されている 2）． 
多くの疫学研究では同じ調査期間における GBS患者数と FS患者数の比率が報告されている．

GBS患者数を 1として表すと，1997 年，2000 年に台湾の単一病院からの報告では FSの比率は
0.24 （GBS：FS＝135：32）3），0.22 （GBS：FS＝49：11）4）　であり，1996 年にイタリアの一都市で
行われたコホート研究では 0.031 （GBS：FS＝130：4）5）　であった．なお，この報告では FS 4 人を
含む非典型 GBS 10 人の発症率を 10 万人年あたり 0.11 としており，FSの罹患率は 10 万人年あ
たり 0.044 人と推計される．GBS患者数を 1としたときの FS患者数の比率は 2000～2012 年の
オーストラリア東海岸数病院の集積データでは 0.19 （GBS：FS＝189：35）6），2009～2017 年のス
ペインの 1病院からの報告では 0.020 （GBS：FS＝51：1）7），2011～2021 年のイタリアの 1病院か
らの報告では 0.063 （GBS：FS＝79：5）8），2013～2016 年の中国の 31 の 3次病院の集積データで
は 0.14 （GBS：FS＝887：125）9），2019 年のインドからの報告では 0.032 （GBS：FS＝62：2）10）　で
あった． 
日本からは 2001 年に連続 50 症例の FSの臨床像が報告されている 11）．この報告によれば，同
様に GBS患者数を 1とすると，FS患者数は 0.51 （GBS：FS＝98：50） であった．また 2011 年の
厚生労働省研究班によって報告された 2007～2010 年 23 の 3次病院におけるコホート研究では
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0.55 （GBS：FS＝143：79） と報告されている 12, 13）．最近では 1病院からの 2016 年の報告で 0.25 
（GBS：FS＝73：18） と報告されている 14）． 
これらの日本における頻度は，欧州やインドにおける比率よりかなり高く，中国・台湾から
の報告よりも若干高い．GBSの発症率は国際的に年間 10 万人あたり 1～2人台で差を認めない
ことから，これらの結果より FSの発症率に国際的地域差が存在し，欧州よりも日本を含む東ア
ジアで頻度が高い可能性があると考えられる．これらの報告では GQ1b抗体測定により補助診
断が普及する以前のものも含まれ，今後より精度の高い検討が必要である． 

FSの 5報告，118 例のレビュー 15）　で男女比は 2：1と男性優位であり，平均発症年齢は 43 歳
であったが，範囲は 12～78 歳とあらゆる年代にわたっていた．なお，日本国内における発症率
の地域差については確認されていない． 
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第 6章　フィッシャー症候群　＜総論＞

Question & Answer 3  

フィッシャー症候群の病態はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群患者の急性期血清中で上昇している IgG型GQ1b抗体が，特徴的な3
徴候 （外眼筋麻痺・運動失調・腱反射消失） のいずれにも関与しているとの考え方が有力であ
る． 
●先行感染によって誘導されたGQ1b抗体が，ヒトにおいてGQ1bの発現が高い眼運動神経，
後根神経節大型感覚ニューロン，筋紡錘を障害するとの仮説が有力視されている． 

 
 

背景・目的 
 
FSで特異な 3徴候がみられる機序についての病態仮説を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSの 3徴 （外眼筋麻痺，運動失調，腱反射消失） を，ヒト神経系における GQ1bの局在により

説明しようとする意見が強まりつつある．FS患者血清から高頻度に，IgG型 GQ1b抗体が検出
されることが報告され 1, 2），さらに眼運動神経 （動眼・外転・滑車神経） の傍絞輪部には GQ1bが
豊富に発現していることから，GQ1b抗体が外眼筋麻痺に関与していると考えられている．さ
らに眼運動神経のなかでもその神経終末に GQ1bの発現がより高いことも報告されており 3），障
害部位に関しては，神経幹の傍絞輪部に加えて末梢神経において血液神経関門を欠如する神経
終末部も抗体介在性機序で障害されている可能性が指摘されている． 
運動失調が小脳性か感覚入力障害性かも長い間議論がなされてきたが，まず本症候群では腱
反射消失を伴うこと，および構音障害が認められないことは臨床的に小脳病変よりも感覚入力 
（特にグループⅠa求心線維） の障害のほうが考えやすい．これを支持する所見として 3つの有
力な報告がある．1つ目の報告では，ヒト後根神経節の大型細胞に GQ1bが高発現しているこ
とが免疫組織学的に示されている 4）．この細胞がグループⅠaニューロンであることはいまだ証
明されていないが，一次感覚ニューロンのなかで最も線維径が大きく，おそらく細胞体も大き
いものはグループⅠaあるいはⅠb （ゴルジ腱器官からの入力） であることから，Ⅰaニューロン
の障害がⅠa入力障害による運動失調と腱反射消失を惹起している可能性が考えられる．ただ
し運動失調の一部に中枢神経障害が関与している可能性は完全には否定できない．また，2つ
目の報告では，立位時の重心動揺のパワースペクトラムの解析から FS患者における所見は小脳
障害ではなく感覚入力障害のパターンを示すことが報告されている 5）．3つ目の報告では，FS 47
例の電気生理学的解析から感覚神経の活動電位低下や伝導速度低下の倍以上の頻度でH波消失
が認められることが報告されている 6）． 
以上の知見からはヒト神経系において GQ1b発現の高い眼運動神経とグループⅠaニューロ
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ンが，GQ1b抗体により障害されて特徴的な 3徴候を呈することが推定されている． 
一方，経時的な電気生理学的所見の変化の解析から FSで一部感覚神経活動電位 （sensory 

nerve action potential：SNAP） 低下と，acute motor axonal neuropathy （AMAN） の運動神経
でみられるような非脱髄性の可逆性伝導不全が感覚神経で認められることが報告されている 7）．
末梢の感覚神経生検 8, 9）　で AMAN同様，脱髄所見を伴わない，マクロファージ浸潤を伴う Ran‑
vier絞輪部の拡大やパラノードの軸索とミエリンループの解離が報告されており，一部，パラ
ノードの異常が病態に関与している可能性はある． 
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第 6章　フィッシャー症候群　＜総論＞

Question & Answer 4  

フィッシャー症候群の臨床経過はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●3徴候を主体とする典型的フィッシャー症候群の自然経過での回復は良好であり，発症から
6ヵ月の時点で眼球運動障害，運動失調はほとんどの症例で消失することが報告されている． 

 
 

背景・目的 
 
FSの自然経過・予後について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
GBS移行例，ビッカースタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） 移行例も
報告されている．FSの自然経過・予後を検討した研究は非常に少ない．日本人 FS患者連続 50
名の回復を調査した報告では，運動失調は発症から平均 1ヵ月で，外眼筋麻痺は平均 3ヵ月で
消失した．発症から 6ヵ月の時点で運動失調・外眼筋麻痺は 48 例 （96％） で消失しており，2例 
（4％） で軽度の複視が残存していた．腱反射は約半数で低下・消失がみられている．これらの結
果から著者らは FSの予後は良好であり，ほとんど後遺症は残さないと結論している 1）． 
もうひとつの予後に関する報告も同じグループによって行われている 2）．FS患者 92 名のなか
で免疫グロブリン治療を受けた 28 名，血漿浄化療法を受けた 23 名，免疫治療を受けなかった
41 名の患者における外眼筋麻痺・運動失調の改善時期，消失時期を調査したところ，3群間に
有意差は認められなかった．この結果は免疫治療の効果を否定するものというよりは，自然経
過での回復が良好であるために治療効果が明確にされなかったと考察されている．92 例全例に
おいて発症 6ヵ月後にほとんど後遺症は認められなかった． 
これらの報告は典型的 FSにおける自然歴において予後が良好であることを示している． 
FSの経過に関しては 60 例を追跡した研究で 50％が FSのまま推移し，23％が咽頭・頸部・上
腕型 GBSに移行，15％が典型的な GBS，12％が BBEに移行すると報告されている 3）．また，FS
のまま推移した 13 例と，GBSを合併した 13 例を臨床，血清，電気生理学的に比較した結果，
早期にその後の GBS合併を予測する因子はみつからなかったと報告されている 4）． 
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3） Sekiguchi Y, Mori M, Misawa S, et al. How often and when Fisher syndrome is overlapped by Guillain‑

Barré syndrome or Bickerstaff brainstem encephalitis? Eur J Neurol 2016; 23: 1058‑1063. 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/13  13:43  ページ 138



 139 

６
　
Ｆ
Ｓ
　
総
論

4） Verboon C, van Berghem H, van Doorn PA, et al. Prediction of disease progression in Miller Fisher and 
overlap syndromes. J Peripher Nerv Syst 2017; 22: 446‑450. 
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第 7章　フィッシャー症候群　＜臨床的事項＞

Question & Answer 5  

フィッシャー症候群の先行イベントにはどのようなものがある
か？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群の80～90％では先行感染が認められ，上気道炎が約80％と圧倒的に多
い．4～25％の患者では胃腸炎が先行する． 
●起因菌として上気道炎ではHaemophilus influenzae，胃腸炎ではCampylobacter jeju-
ni が候補としてあげられている 

 
 

背景・目的 
 
FSの先行感染について理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
2001 年に本邦の FS連続 50 例の臨床症状をまとめた報告では，先行感染は 80％に認められ，
上気道炎が 76％，胃腸炎が 4％，発熱が 2％であった 1）．また，発症は 3月から 5月に多かった．
2008 年には連続症例ではないが 466 例と多数の患者の臨床的解析が行われ 2），先行感染として
上気道炎が 76％に，胃腸炎が 25％, （上気道炎・胃腸炎重複が 12％），発熱が 2％に認められて
いる．感染症状から神経症状の発現までは平均 7日間であった．起因細菌・ウイルスの血清学
的な検索に関しては，2019 年に本邦から FS 70 例の解析の結果が報告され，21％が Haemophilus 
influenzae，14％が Campylobacter jejuni，8.6％がサイトメガロウイルス，1.4％が肺炎マイコプラ
ズマと考えられ，56％は同定されなかった 3）．その他，E型肝炎ウイルス，Zikaウイルス，デン
グウイルス，SARS‑CoV‑2 など種々の感染症後の発症で関連を疑わせる報告がある．さらに A
型インフルエンザウイルスワクチン，新型コロナワクチン，冠動脈手術，東日本大震災後に発
症したと考えられる症例が報告されている．ただしこれらの報告では FS症例数が少なく，関連
は明確とはいえない． 
最も頻度が高い上気道炎の起因細菌・ウイルスが同定できることは少ないが，一部の患者から

Haemophilus influenzaeが分離され，Haemophilus influenzaeの菌体外膜に GQ1b様構造が存在す
ることが報告されている 4）．しかし，上気道炎先行のすべてをこの菌で説明できるかについては
明らかにされていない．頻度は低いが胃腸炎の起因菌については Campylobacter jejuniが有力であ
り，やはり Campylobacter jejuni菌体外膜に GQ1b様構造が存在することが示されており 5），FS
における先行感染となるこれらの細菌が GQ1b様構造を持ち分子相同性によって本症候群が発
症することが示唆されている 6）．起因細菌・ウイルスが同定されないものについての機序は不明
である． 
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第 7章　フィッシャー症候群　＜臨床的事項＞

Question & Answer 6  

フィッシャー症候群の臨床像はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群において3徴以外に認められる症状として，瞳孔異常，眼瞼下垂が3分
の 1以上と比較的高頻度に認められる． 
●その他，顔面神経麻痺，球麻痺，四肢のしびれ感・異常感覚などが報告されている． 
●表在覚あるいは深部感覚低下は20％以下に認められる． 
●フィッシャー症候群では少なからぬ再発例の報告があり，再発は起こりうる．後方視的検討
で再発例の割合は1.4～14％であり，ほとんどの症例で再発は1回だが多いと7回再発した
症例が報告されている． 

 
 

背景・目的 
 
FSの臨床像を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSのほぼ全例は複視 （外眼筋麻痺） か，ふらつき （運動失調） で発症する 1, 2）．初診時には腱反

射消失を含めた 3徴が認められるが，この 3徴候のみで経過する純粋型は約半数であり，残り
の半数では 3徴以外に脳神経麻痺や四肢の感覚障害を合併する．FSにおいて合併しやすい神経
症状を連続 50 症例で検討した報告があり 1），これによると眼瞼下垂は 58％と最も高頻度に認め
られる．瞳孔異常 （散瞳，瞳孔不同） も 42％に認められ，内眼筋障害を合併する頻度が高い．顔
面神経麻痺，球麻痺も約 30％の症例で認められる．四肢の表在覚，深部感覚低下の合併は約
20％と比較的少ない．これらの頻度はのちに報告された 466 例の検討においてもほぼ同様であ
り 2），両者の結果を表1に示す．FSの診断において眼瞼下垂，瞳孔異常，脳神経麻痺の合併が
比較的多いことを認識しておく必要がある．なお，他の症状が改善している時期に，遅発性に
顔面神経麻痺をきたす例があることが知られているが，これについては Q&A 18‑6 を参照された
い． 
数％の患者では Bell現象の保持，人形の目現象，注視方向性眼振などの核上性・中枢性眼球
運動障害が認められる．これらは極期には末梢性麻痺によって観察できないものであり，回復
期にみられることが多い． 

FSの 3徴で発症し，経過中に四肢の筋力低下を呈して GBSへの進展が 6.5％でみられたとの
報告がある 3）．この報告で FS/GBS移行例では，GBS単独の場合より呼吸筋麻痺～補助換気を要
する頻度が高いことが指摘されている．意識障害を合併しビッカースタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff 
brainstem encephalitis：BBE） に進展する場合も存在する 4）． 

FSには再発例があることが報告されており，その割合に関しては，いずれも後ろ向き研究で
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あるが，28 例中 4例 （14％）5），34 例中 4例 （12％）6），73 例中 1例 （1.4％）7）　との報告があり，報
告により幅がある． 
2012 年 11 月までの計 28 例の再発例のレビュー 8）　では，再発回数は 21 例 （75％） が 1回，5
例 （18％） が 2回，1例 （4％） が 4回，2例 （7％） が 7回であった．この報告では初発時の平均
年齢は 34 歳で，発作間の間隔は平均 9.5 年 （3ヵ月～44 年） であった．ほとんどの症例で発症時，
再発時とも回復は良好であり，本症候群の機能予後が良好であることを裏づける結果であった． 

 

文献 
 
1） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, et al. Clinical features and prognosis of Miller Fisher syndrome. Neurol‑

ogy 2001; 56: 1104‑1106. 
2） Ito M, Kuwabara S, Odaka M, et al. Bickerstaff's brainstem encephalitis and Fisher syndrome form a con‑

tinuous spectrum: clinical analysis of 581 cases. J Neurol 2008; 255: 674‑682. 
3） Funakoshi K, Kuwabara S, Odaka M, et al. Clinical predictors of mechanical ventilation in Fisher/Guillain‑

Barré overlap syndrome. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; 80: 60‑64. 
4） Odaka M, Yuki N, Yamada M, et al. Bickerstaff’s brainstem encephalitis: clinical features of 62 cases and a 

subgroup associated with Guillain‑Barré syndrome. Brain 2003; 126: 2279‑2290. 
5） Chida K, Nomura H, Konno H, et al. Recurrent Miller Fisher syndrome: clinical and laboratory features 

and HLA antigens. J Neurol Sci 1999; 165: 139‑143. 
6） Ishii J, Yuki N, Kawamoto M, et al. Recurrent Guillain‑Barré syndrome, Miller Fisher syndrome and Bick‑

erstaff brainstem encephalitis. J Neurol Sci 2016; 364: 59‑64. 
7） Notturno F, Kokubun N, Sekiguchi Y, et al. Demyelinating Guillain‑Barré syndrome recurs more frequent‑

ly than axonal subtypes. J Neurol Sci 2016; 365: 132‑136. 
8） Heckmann JG, Dütsch M. Recurrent Miller Fisher syndrome: clinical and laboratory features. Eur J Neurol 
2012; 19: 944‑954. 

参考にした二次資料：Web参照 

表 1　FS において経過中に 3徴以外に認められやすい神経症候
Mori, et al. Ito, et al.

　FS 患者数 50 466
　発表年 2001 2008
　文献 1） 2）
　集団 連続症例 非連続症例
脳神経
　瞳孔異常 42％ 35％
　眼瞼下垂 58％ 37％
　顔面神経麻痺＊ 32％ 22％
　球麻痺 26％ 17％
感覚
　四肢しびれ・異常感覚 24％ 45％
　表在覚低下 20％ 7％
　深部覚・振動覚低下 18％ 17％
その他
　排尿障害 16％
＊：他の症状が改善している時期に発症する遅発性顔面神経麻痺が起こりうる．

7章-6-表1.indd   1 2024/04/26   12:20
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第 7章　フィッシャー症候群　＜臨床的事項＞

Question & Answer 7  

フィッシャー症候群にはどのような疾患スペクトラムがあるか？ 

 

回答 
 

●不全型として，急性眼筋麻痺 （acute ophthalmoplegia：AO） や急性眼瞼下垂 （acute 
ptosis），急性内眼筋麻痺 （acute internal ophthalmoplegia/ acute mydriasis） や急
性運動失調 （acute ataxia/ acute ataxic neuropathy） がある． 

●移行型として，ギラン・バレー症候群以外にビッカースタッフ脳幹脳炎が存在する． 
●類縁疾患として咽頭・頸部・上腕型GBS （phalyngeal-cervical-brachial variant GBS：
PCB variant of GBS） がある． 

 
 

背景・目的 
 
FSの疾患スペクトラム （不全型，移行型，類縁疾患） を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSの疾患スペクトラムとして，①部分症候を示す不全型，②かなり近縁で同一スペクトラム

にあると考えられる移行型，③その他，FSの症状を時に伴うことがある類縁疾患の 3群が存在
する． 
①FSの部分症候を示す不全型としては，FSの 3徴 （外眼筋麻痺，運動失調，腱反射消失） の
うち運動失調を欠く急性眼筋麻痺 （acute ophthalmoplegia/ acute ophthalmoparesis）1），外眼筋
麻痺を欠く急性運動失調 （acute ataxia/ acute ataxic neuropathy） があり 2），さらには外眼筋麻痺
の代わりに内眼筋麻痺を伴う急性内眼筋麻痺 （acute internal ophthalmoplegia 3）/ acute mydria‑
sis） などがある．さらに眼瞼下垂のみ示す急性眼瞼下垂 （acute ptosis） も報告されている 4）．これ
らはいずれも GQ1b抗体が患者血清中に認められることにより，FSの不全型であると確認され
ることが多い． 
②移行型としてはビッカースタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） が最

も重要な疾患になる．これは外眼筋麻痺と運動失調に加え，意識障害，錐体路徴候など中枢神
経症候がみられることが多い点を特徴とする疾患群で，7割の症例で GQ1b抗体が患者血清中
で認められ，FSの移行型と考えられている （Q&A 12 参照）5）． 
③他に FSの症状を時に伴うことがある類縁疾患として GBS特に咽頭・頸部・上腕型 GBS 

（pharyngeal‑cervical‑brachial variant of GBS）6, 7） 　がある．これは球症状で発症し，その後症状が
脳幹から下行性に拡大していき，頸部，上肢の筋力低下をきたすことを特徴とする一群で，GT1a
や GQ1b抗体が患者血清中から検出されることが多い．また，急性発症，単相性経過の球症状 
（構音・嚥下障害） をきたし，腱反射消失を伴い，外眼筋麻痺を伴わず，血清 GQ1bないし GT1a
抗体陽性の一群は急性口咽頭麻痺 （acute oropharyngeal palsy） と呼ばれ，これも FSの類縁疾患
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と考えられる 8）． 
さらに咽頭・頸部・上腕型 GBSに FSの症状のあるもの，急性口咽頭麻痺に急性内眼筋麻痺
を伴うと考えられるものなど様々な variantが存在すると考えられている． 

 

文献 
 
1） Yuki N, Odaka M, Hirata K. Acute ophthalmoparesis (without ataxia) associated with anti‑GQ1b IgG anti‑

body: clinical features. Ophthalmology 2001; 108: 196‑200. 
2） Mori M, Kuwabara S, Koga M, et al. IgG anti‑GQ1b positive acute ataxia without ophthalmoplegia. J Neu‑

rol Neurosurg Psychiatry 1999; 67: 668‑670. 
3） Murakami K, Miyamoto K, Terayama A, et al. Acute eye movement‑retained internal ophthalmoplegia in 

atypical Miller Fisher syndrome variants are associated with IgG anti‑GQ1b antibodies. J Neuroimmunol 
2022; 368: 577880. 

4） Jindal G, Parmar VR, Gupta VK. Isolated ptosis as acute ophthalmoplegia without ataxia, positive for anti‑
GQ1b immunoglobulin G. Pediatr Neurol 2009; 41: 451‑452. 

5） Ito M, Kuwabara S, Odaka M, et al. Bickerstaff's brainstem encephalitis and Fisher syndrome form a con‑
tinuous spectrum: clinical analysis of 581 cases. J Neurol 2008; 255: 674‑82. 

6） Ropper AH, Wijdicks EFM, Truax BT. Guillain‑Barré syndrome. F.A. Davis, Philadelphia, p.18‑21, 1991. 
7） Nagashima T, Koga M, Odaka M, et al. Continuous spectrum of pharyngeal‑cervical‑brachial variant of 

Guillain‑Barré syndrome. Arch Neurol 2007; 64: 1519‑1523. 
8） O'Leary CP, Veitch J, Durward WF, et al. Acute oropharyngeal palsy is associated with antibodies to 

GQ1b and GT1a gangliosides. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1996; 61: 649‑651. 
参考にした二次資料：Web参照 
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第 8章　フィッシャー症候群　＜診断＞

Question & Answer 8  

フィッシャー症候群はどのように診断するか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群は，臨床的に外眼筋麻痺・運動失調・腱反射減弱ないし消失の3徴候と
急性経過，他疾患の除外 （筋力低下，意識障害・睡眠障害はない） により診断されることが多
い. 
●フィッシャー症候群ではGQ1b抗体が高率に陽性になることから診断の補助になる． 
●非専門医でも容易に診断できる基準としてBrighton 基準がある. 
●近年，European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） ガ
イドラインの診断基準が提唱された. 

 
 

背景・目的 
 
FSをどのように診断するか理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
診断は外眼筋麻痺・運動失調・腱反射減弱ないし消失の 3徴候を中核にしてなされ 1, 2），さらに

GBS同様の急性経過，他疾患の除外 （筋力低下がなく，過眠など睡眠異常あるいは意識障害がな
い） などからなされることが多い．Ropperら 3）　は最小限の筋力低下はあってもよいとしたが，近
年の基準では GBSの除外の観点から筋力低下はないことが条件とされている．また，BBEとの
鑑別の観点から過眠など睡眠異常あるいは意識障害がない，錐体路徴候がない，ことが条件と
されている場合がある 4, 5）．Q&A 1 で述べたように 80～90％で陽性となることから患者血清中の
GQ1b抗体の存在は診断の補助になり，これを含めた基準もある 6）． 
比較的近年用いられている Brighton基準 5）　について説明すると，WHOが中心となり世界各

国で GBSや FSの疫学調査を行った際に，非専門医でも容易に GBSや FSが診断できるように
と作られた基準であり，診断の確実性によりいくつかのレベルに分けて基準が作成されている
特徴がある．FSに関する基準を表1に示す． 
ただし，FSに関する Brighton基準は，それより以前の GBS‑consensus group of the Dutch 

Neuromuscular Research Support Centreの基準 （亜急性経過，両側性対称性の外眼筋麻痺，腱
反射減弱ないし消失に加え，運動失調か IgG型 GQ1b抗体陽性，他疾患除外）6）　より感度が低
く，糖脂質抗体陽性の条件を加えることで感度が上昇することが報告されている 7）． 
近年，提唱された European Academy of Neurology/Peripheral Nerve Society （EAN/PNS） 

ガイドラインでの診断基準 8）　を和訳一部改訂したものを表2に示す．GBSを主体としたガイド
ラインであり，不全型や BBEをどう診断するかなど曖昧さが残り，至適な診断基準はこれから
の検討課題として残されている． 
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文献 
 
1） Overell JR, Hseih S‑T, Odaka M, et al.Treatment for Fisher syndrome, Bickerstaff's brainstem encephalitis 

and related disorders. Cochrane Database Syst Rev 2007; 2007: CD004761. 
2） van den Berg B, Walgaard C, Drenthen J, et al. Guillain‑Barré syndrome: pathogenesis, diagnosis, treat‑

ment and prognosis. Nat Rev Neurol 2014; 10: 469‑482. 
3） Ropper AH, Wijdicks EFM, Truax BT. Guillain‑Barré syndrome. F.A. Davis, Philadelphia, p.18‑21, 1991. 
4） Wakerley BR, Uncini A, Yuki N. GBS Classification Group; GBS Classification Group. Guillain‑Barré and 

Miller Fisher syndromes‑‑new diagnostic classification. Nat Rev Neurol 2014; 10: 537‑544. 
5） Sejvar JJ, Kohl KS, Gidudu J, et al. Guillain‑Barré syndrome and Fisher syndrome: case definitions and 

guidelines for collection, analysis, and presentation of immunization safety data. Vaccine 2011; 29: 599‑612. 
6） van der Meché FG, van Doorn PA, Meulstee J, et al. GBS‑consensus group of the Dutch Neuromuscular 

Research Support Centre. Diagnostic and classification criteria for the Guillain‑Barré syndrome. Eur Neu‑
rol 2001; 45: 133‑139. 

7） Tan CY, Razali SNO, Goh KJ, et al. Diagnosis of Guillain‑Barré syndrome and validation of the Brighton 
criteria in Malaysia. J Peripher Nerv Syst 2020; 25: 256‑264. 

8） van Doorn PA, Van den Bergh PYK, Hadden RDM, et al. European Academy of Neurology/Peripheral 
Nerve Society Guideline on diagnosis and treatment of Guillain‑Barré syndrome. Eur J Neurol 2023; 30: 
3646‑3674. 

参考にした二次資料：Web参照 

表 1　フィッシャー症候群に関する Brighton 診断基準
Level 1 Level 2 Level 3

・以下の 1）～ 3）すべてを満たす
　1）両側性の眼筋麻痺
　2）両側性の腱反射減弱ないし消失
　3）運動失調

〇 〇 〇

・四肢に筋力低下がない 〇 〇 〇
・以下の 1）～ 3）すべてを満たす
　1）単相性経過
　2）発症から最重症までの期間は 12時間から 28日間
　3）その後，臨床的に安定

〇 〇 〇

・脳脊髄液蛋白上昇 〇
・脳脊髄液細胞数＜ 50/μL 〇 ＊
・神経伝導検査は正常か感覚神経のみ異常 〇 ＊
・意識清明で錐体路徴候を認めない 〇 〇 〇
・他疾患の除外 〇 〇 〇
＊：いずれかが〇
（Sejvar JJ, et al. Vaccine 2011; 29: 599-612. 5）より引用）

8章-8-表1.indd   1 2024/05/08   13:25

表 2　EAN/PNS ガイドラインでのフィッシャー症候群に関する診断基準
•外眼筋麻痺，運動失調，腱反射消失＝典型的なフィッシャー症候群（これ以外に不
全型が存在する）

•もし四肢のいずれかの筋力低下があればGBS/MFS オーバーラップ症候群とする
•進行性の増悪は 4週間以内
•脳脊髄液：蛋白増加がみられることがある，細胞数は通常 5/μL 未満
•血液：通常GQ1b抗体陽性である
（van Doorn PA, et al. Eur J Neurol 2023; 30: 3646-3674. 8）より引用）

8章-8-表2.indd   1 2024/05/13   10:07
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第 8章　フィッシャー症候群　＜診断＞

Question & Answer 9  

フィッシャー症候群における糖脂質抗体測定の意義は何か？ 

 

回答 
 

●血清 IgG型GQ1b抗体はフィッシャー症候群およびその関連疾患において特異的に上昇し
ており，診断マーカーとして非常に有用である． 

 
 

背景・目的 
 
FSにおける診断，病態に関する GQ1b抗体の意義を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
糖脂質である GQ1bガングリオシドに対する血中 IgG抗体の上昇は FSおよび関連疾患 （後述） 

において特異的に認められ，診断マーカーとして非常に有用であるとともに，発症機序に関与
していると考えられている．ガングリオシドはシアル酸を糖鎖に含む糖脂質であり，神経組織
の細胞膜表面に豊富に存在する．そのなかで GQ1bはシアル酸 4個が基本糖鎖に結合した構造
を持つが，この GQ1bに対する抗体が，FS患者 80～90％において急性期血清中に認められ，回
復期には経過とともに低下消失していく 1, 2）．同じ糖鎖末端構造を持つ GT1aに対する抗体も同時
に陽性になることが多い． 
陽性率は既報告において 32/36 例 （89％）3），387/466 例 （83％）4）　とされている．ELISAで血清

抗体を測定する場合に，抗原として GQ1bに加えてリン脂質を加えることにより抗体陽性率が
向上するとの報告がある 5）．また，FS患者血清中抗体は GQ1b抗体ないし GT1aの単独抗体に
加えて，GQ1bあるいは GT1aを含む複合体抗体 6～8）　やカルシウム依存性 GQ1b抗体 9）　などが
あることが報告されており，これらの検索を加えると抗体検出の感度は上記よりさらに上昇す
る． 

GQ1b抗体は典型的な FS以外にも，①外眼筋麻痺や運動失調の両方あるいはいずれかを伴う
GBS，②3徴が揃わず外眼筋麻痺のみ，あるいは運動失調のみを呈する FSの不全型，③ビッカー
スタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） などでも高率に認められる 10）． 

 

文献 
 
1） Chiba A, Kusunoki S, Shimizu T, et al. Serum IgG antibody to ganglioside GQ1b is a possible marker of 

Miller Fisher syndrome. Ann Neurol 1992; 31: 677‑679. 
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参考にした二次資料：Web参照 

組版_GBS-FS.qxp_神経2  2024/05/16  11:31  ページ 153



 154 

第 8章　フィッシャー症候群　＜診断＞

Question & Answer 10  

フィッシャー症候群の電気生理学的所見はどのようなものか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群における電気生理学的所見で最も普遍的に認められるものは腱反射消失
に対応するヒラメ筋H反射の消失である． 
●末梢運動神経は障害されず，感覚神経活動電位の振幅低下が7～44％に認められる． 
●ギラン・バレー症候群への移行例では末梢運動神経の異常を認める率が高い傾向にある． 

 
 

背景・目的 
 
FSにおける電気生理学的所見の特徴を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSの頻度がおそらく欧米よりもアジアで多いことを受けて，電気生理学的所見のまとまった

報告は，アジア，とりわけ本邦から出されている．最大のシリーズは 47 症例において神経伝導
検査 （F波，H波を含む），体性感覚誘発電位，重心動揺のパワースペクトラム解析を行った報告
であり，所見をまとめると，①運動神経伝導は F波を含めて正常，②感覚神経伝導は 32％で活
動電位振幅低下，③脛骨神経体性感覚誘発電位は 19％で異常，④ヒラメ筋H波は 67％で消失，
⑤重心動揺のパワースペクトラム解析では 57％で 1Hzのピーク （末梢神経障害のパターン） で
あった 1）．これらの結果は FSにおいてグループⅠaニューロンの障害を介して運動失調が発現
していることを支持する結果である．グループⅡ感覚神経線維の障害が認められることは少な
く，触覚・振動覚などの感覚障害が認められることが少ないことと合致している． 
日常診療で汎用される神経伝導検査では，感覚神経の 7～44％に異常を認め，そのほとんど
が活動電位の振幅低下である 1～3）．感覚神経電位 （sensory nerve action potential：SNAP） 低下
のうち 60～75％では正中神経または尺骨神経で低下し腓腹神経は正常に保たれる abnormal 
median/ ulnar normal suralパターンを呈する 3, 4）．また一部は早期に回復し，軸索型 GBSで認め
られる reversible conduction failureと類似していることから 5），糖脂質抗体が関連する共通病態
が想定されている．GBSへの移行例では急性期の神経伝導検査で運動神経の異常を呈する確率
が高い傾向にあるが 6, 7），症例数が少ないこともあり非合併例と比較して有意差は示されておら
ず，臨床症状と合わせて判断する必要がある． 

 

文献 
 
1） Sekiguchi Y, Misawa S, Shibuya K, et al. Patterns of sensory nerve conduction abnormalities in Fisher syn‑
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参考にした二次資料：Web参照 
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Question & Answer 11  

フィッシャー症候群の鑑別診断にはどのようなものがあるか？ 

 

回答 
 

●フィッシャー症候群の中核症状である急性の外眼筋麻痺，運動失調をきたす脳幹あるいは多
発脳神経をおかす疾患が鑑別となる．臨床的にはビタミンB1 欠乏症，脳幹部血管障害，神経
Behçet 病，ボツリヌス中毒などが鑑別にあがる． 

 
 

背景・目的 
 
FSの鑑別診断を理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSの初発症状は複視 （外眼筋麻痺） あるいはふらつき （運動失調） であり，腱反射消失を加え

た 3徴候を呈する典型例の診断は比較的容易である．鑑別診断としては急性に外眼筋麻痺，運
動失調をきたす脳幹あるいは多発脳神経をおかす疾患が鑑別となる．これまでの報告で鑑別疾
患としてあげられているものを中心に鑑別となりうる疾患と鑑別に関する注意点を表1に示す 1, 2）． 

FSの診断のポイントとしては，先行感染 （上気道炎が多い），全方向性の眼球運動制限 （中枢
病変では説明しにくい） で外転制限がしばしば優位であること，失調性構音障害のない四肢・体
幹の運動失調があげられる．腱反射消失は本症候群を強く示唆する．また意識障害を伴わない
両側の瞳孔異常，顔面神経麻痺は末梢性病変を示唆する． 
脳画像診断は通常正常である．血清 IgG型 GQ1b，IgG型 GT1a抗体は 80～90％で陽性とな
るため診断マーカーとして非常に有用である．髄液蛋白細胞解離は発症 1週以後に明らかにな
る． 

 

文献 
 
1） Odaka M, Yuki N, Hirata K. Anti‑GQ1b IgG antibody syndrome: clinical and immunological range. J Neu‑

rol Neurosurg Psychiatry 2001; 70: 50‑55. 
2） Ito M, Kuwabara S, Odaka M, et al. Bickerstaff's brainstem encephalitis and Fisher syndrome form a con‑

tinuous spectrum: clinical analysis of 581 cases. J Neurol 2008; 255: 674‑682. 
参考にした二次資料：Web参照 
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表 1　フィッシャー症候群の鑑別疾患と鑑別に関する注意点
急性
発症

外眼筋
麻痺

運動
失調

腱反射
消失 その他

【血管障害】
脳幹部血管障害 △ 〇 〇 × 糖尿病あると腱反射消失〇

突然 /起床時発症が多い
下垂体卒中

△ 〇 △ △
突然発症が多い
頭痛，嘔吐，視力・視野障害
など合併が少なからずあり

脳動脈瘤 △ 〇 × ×
【代謝・栄養性疾患など】
ビタミン B1 欠乏症
（含Wernicke 脳症） 〇 〇 〇 〇 眼振や意識障害をきたしうる

糖尿病性外眼筋麻痺 △ 〇 × ×
甲状腺眼症 △ 〇 × △
ミトコンドリア脳筋症 〇 〇 〇 △
【炎症性疾患】
多発性硬化症

〇 〇 〇 ×
中枢末梢連合脱髄症なら腱反
射消失〇
脳MRI で鑑別可能

AQP4抗体陽性視神経脊髄炎
スペクトラム障害 /
MOG抗体関連疾患 /
GFAP astrocytopathy

〇 〇 〇 ×

脳MRI で鑑別可能

急性散在性脳脊髄炎 〇 〇 〇 〇 脳MRI で鑑別可能
神経 Behçet 病 〇 〇 〇 〇 脳MRI で鑑別可能
神経サルコイドーシス 〇 〇 〇 〇 脳MRI で鑑別可能
膠原病 /血管炎に伴う脳幹脳炎 〇 〇 〇 〇 脳MRI で鑑別可能
眼窩～海綿静脈洞の炎症 〇 〇 × ×
Tolosa-Hunt 症候群 〇 〇 × ×
【感染性疾患】
ボツリヌス症 〇 〇 〇 〇
Lyme病 〇 〇 〇 〇
プリオン病 〇 〇 〇 △
【神経筋接合部疾患】
重症筋無力症 〇 〇 × △
【腫瘍】
悪性リンパ腫 △ 〇 〇 △ 脳MRI で鑑別可能
他の脳幹腫瘍 △ 〇 〇 × 脳MRI で鑑別可能
眼窩～海綿静脈洞の腫瘍 △ 〇 × × 脳MRI で鑑別可能
〇：ある程度ありうる
△：考えにくいがありうる
×：かなりまれ，ないし無し
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Question & Answer 12  

ビッカースタッフ脳幹脳炎とはどのような疾患か？ 

 

回答 
 

●ビッカースタッフ脳幹脳炎はフィッシャー症候群と同一スペクトラム上にある疾患と考えら
える． 
●フィッシャー症候群との違いは中枢神経障害が存在する点である． 
●単相性経過で比較的予後はよいが，約1割は 3ヵ月後も独歩不能であり，かつ急性期に約2
割の患者で人工呼吸管理が必要になることから，有効性に関するエビデンスは乏しいが治療
として IVIg，血漿浄化療法を考慮する． 

 
 

背景・目的 
 
ビッカースタッフ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） はどのような疾患か理

解する． 
 

解説・エビデンス 
 
BBEは FS同様の急性の外眼筋麻痺と運動失調に加え，意識障害や錐体路徴候を伴い，単相性
経過をたどり，基本的には回復が良好な疾患である 1）．BBE患者血清中では FS同様，GQ1b抗
体が高率に認められる 2）．さらに BBE症例では臨床的 3）　にも．電気生理学的 4）　にも中枢性の障
害を示唆する所見と，FS同様の末梢性の障害を示唆する所見の両者がみられる．こうした知見
の蓄積から，FS，BBEとも GQ1b抗体が病態に深くかかわっている同一スペクトラム上の疾患
であるものの，基本的に末梢神経障害である FSに対して，BBEは中枢神経障害の要素が強いこ
とが明らかにされていった 5）． 

BBEの疫学，臨床像については 2003 年の糖脂質抗体測定目的に収集された 62 例の BBEを対
象にした報告 6），2006～2009 年にかけて行われた厚生労働省全国疫学調査をもとにした 37 例を
対象にした報告 7）　がある．これらはいずれも本邦からの世界最大規模の BBE研究であり，これ
らをもとに BBEを概観すると，BBE患者の GQ1b抗体の抗体保有率は 7割前後であり，男女比
1.3～1.5：1 とやや男性が多く，発症年齢は中央値で 30 歳代後半と若い．先行感染を有すること
が約 8割と多く，特に発熱・上気道感染が多い．3徴としては両側外眼筋麻痺，運動失調，意
識水準の低下があげられ，これらはいずれも 9割以上の症例で認められる．さらに反射の減弱
ないし消失，口咽頭麻痺，四肢末梢の感覚障害，などが比較的多くみられる臨床徴候である．
初発症状としては複視が多く，症状がピークに達するまでの期間は 1週間以内が 62％を占め比
較的短い．検査所見では髄液細胞増多，蛋白高値がそれぞれ 4割程度に認められ，細胞増多は＞
50/μLのケースが 20％に及ぶ．脳波異常が 50～73％，神経伝導検査異常が約 4割，MRI異常は
3割程度で認められるとされている．糖脂質抗体に関しては上述の GQ1b抗体に加え，約 2割
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で GM1，GD1a，GalNAc‑GD1aのいずれかに対する抗体が陽性であり，その他 GT1a抗体も認
められることが報告されている．また，GQ1b抗体陽性例は陰性例と比べて FSに近い均一な特
徴を有していることが報告されている 6）． 
こうした結果をもとに表1に示す診断基準が Kogaらにより提唱されている 7）．BBEは GBS

関連疾患のなかで唯一，指定難病の対象疾患となっており，そこでの診断基準もこの基準が用
いられており，modified Rankin Scale （mRS） 3 以上が対象とされている 7）． 
治療の有効性に関するエビデンスは少数例でのケースシリーズのみである．約 9割が発症 3ヵ
月以内に介助なし歩行可能と予後は比較的よいが，約 1割の患者は発症 3ヵ月後に独歩できず，
かつ急性期約 2割の患者で人工呼吸が必要になることから 8, 9），IVIgや血漿浄化療法など積極的
な治療が望まれるケースが多いと考えられており，実際に本邦では IVIgが行われることが多い 8）．
最近，本邦全国調査の小児例の解析が行われ，小児例においても概して BBEの予後はよいこと
が報告されている 10）． 
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and Fisher's syndrome. J Neurol Sci 1993; 118: 83‑87. 
3） Odaka M, Yuki N, HirataK. Anti‑GQ1b IgG antibody syndrome: clinical and immunological range. J Neu‑

rol Neurosurg Psychiatry 2001; 70: 50‑55. 
4） Ogawara K, Kuwabara S, Yuki N. Fisher syndrome or Bickerstaff brainstem encephalitis? Anti‑GQ1b IgG 

antibody syndrome involving both the peripheral and central nervous systems. Muscle Nerve 2002; 26: 
845‑849. 

5） Shahrizaila N, Yuki N. Bickerstaff brainstem encephalitis and Fisher syndrome: anti‑GQ1b antibody syn‑
drome. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2013; 84: 576‑83. 

6） Yoshikawa K, Kuwabara M, Morikawa M, et al. Bickerstaff brainstem encephalitis with or without anti‑

表 1　ビッカースタッフ脳幹脳炎（BBE）の診断基準
以下の（1），（2），（4）をいずれも満たすものを definite BBE とする．
（1），（4）あるいは（2），（3），（4）を満たすものを probable BBE とする．

（1）以下の三主徴のすべてが急性進行性にみられ，発症後 4週以内にピークとな
り，3ヵ月以内に軽快傾向を示す．

　　（三主徴）
•両眼外眼筋麻痺（左右対称性であることを原則とするが，軽度の左右差は
あってもよい）

•運動失調
•意識水準の低下

（2）血中 lgG抗GQlb 抗体陽性
（3）（1）の臨床的特徴のうち，一部が一致しない（以下のうちの 1つ以上を満たす）

•筋力低下・意識水準低下などのため運動失調の評価が困難である
•軽快傾向を確認できない
•外眼筋麻痺に高度の左右差がある場合
•意識水準の低下はないが，長径路徴候を示唆する所見（片側性感覚障害，
錐体路徴候，痙性麻痺など）がある場合

（4）以下の疾患が各種検査（脳脊髄液検査，画像検査など）から除外できる．
　Wernicke 脳症，脳血管障害，多発性硬化症，視神経脊髄炎，急性散在性脳
脊髄炎，神経 Behçet 病，神経 Sweet 病，下垂体卒中，ウイルス性脳幹脳炎，
重症筋無力症脳幹部腫瘍性病変，血管炎，ボツリヌス中毒，橋本脳症など

（難病情報センター．ビッカースタッフ脳幹脳炎（指定難病 128）．難病医学研究財団 /難病情
報センター．2023.　https://www.nanbyou.or.jp/entry/4463 7）より引用）
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syndrome, and Bickerstaff brainstem encephalitis in Japan. Brain Dev 2023; 45: 16‑25. 

参考にした二次資料：Web参照 
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第 9章　フィッシャー症候群　＜治療＞

Clinical Question 1  

経静脈的免疫グロブリン療法はフィッシャー症候群に推奨され
るか？ 

 

推奨 
 

●フィッシャー症候群患者の急性期治療では経静脈的免疫グロブリン療法を推奨する．（条件付
き） 

［推奨提示 2D：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さD 「とても弱い」］ 
 
注） 典型的なフィッシャー症候群では自然経過による回復が良好であり 1），全例に治療が推奨
されるわけではないが，重症例や重症化が想定される症例では考慮してもよく，特に GBS
やビッカースタッフ脳幹脳炎への移行が想定されるケースでは積極的に推奨される． 

 
 

背景・目的 
 
FSに対する IVIgの有効性に関するエビデンスを理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSに対する IVIgの有効性に関する RCTは行われておらず，IVIgの臨床試験によるエビデン

スはない 2）． 
2007 年に本邦の典型的な FS患者 92 名 （IVIgを受けた 28 名，血漿浄化療法で治療された 23
名，免疫調整療法を受けなかったコントロール 41 名） における，①発症から外眼筋麻痺・運動
失調の改善開始までの期間と，②発症からそれらの消失までの期間を後ろ向きに調査した報告 3）　

があり，改善までの期間は IVIg群がコントロール群よりわずかながら有意に早かったが，IVIg
群と血漿浄化療法群，血漿浄化療法群とコントロール群で有意な差は認められなかった．また，
症状消失までの期間に関しては 3群間に有意差は認められなかった．これらの結果は IVIgの効
果を否定するものというよりは，典型的 FSの自然経過での回復が良好であるために治療効果が
明確にされなかったものと考察されている 3）．さらに発症 1年後に 96％の患者では後遺症はな
く，症状が残存した 4症例も軽微な複視ないし外眼筋麻痺のみであり，内訳も IVIg群 1例 
（4.3％），血液浄化療法群 2例 （8.6％），コントロール群 1例 （2.4％） と後遺症と治療との関連は
明らかではなかった．この報告に対応して，2013 年に中国から IVIg群 8 名，免疫治療を受けな
かった対照群 27 名を含む FS患者 68 名の，外眼筋麻痺と運動失調の発症から症状改善までの期
間と，症状完全消失ないし有意に改善した割合を後ろ向きに調査した報告 4） 　がなされ，運動失
調は IVIg群のほうが対照群より早く軽減したが （p＝0.024），外眼筋麻痺については有意差は認
められなかったこと，治療にかかわらず，運動失調と外眼筋麻痺はほぼすべての患者で消失す
るか，有意に改善したことが報告されている． 
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以上より全例に治療が推奨されるわけではなく，重症例や重症化が想定される症例に限って
もそのエビデンスはないが，FSと GBSとに共通の病態の存在も疑われているので，重症例や重
症化が想定される症例では IVIgを考慮してもよいと考えられる． 
一方，FSの 4～15％は経過中に四肢脱力が加わり，GBSに移行する FS/GBSオーバーラップ

症候群の病像を呈し 5, 6），同症候群では GBSよりも人工呼吸器管理を必要とする割合が高いこと
が知られている 7）．また，FSの 12％は意識障害などの中枢神経症状が顕在化してビッカースタッ
フ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） に移行すると報告されているが 6），同疾患
では 24％が急性期に人工呼吸器管理を要し，発症 6ヵ月後も 23％に筋力低下が後遺する疾患で
あること 8）　を考慮する必要がある．以上から，意識水準の低下や筋力低下の合併が少しでも疑
われる症例では IVIgや血漿浄化療法を積極的に行うことが望ましいと考えられる． 

 

文献 
 
1） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, et al. Clinical features and prognosis of Miller Fisher syndrome. Neurol‑

ogy 2001; 56: 1104‑1106. 
2） Overell JR, Hseih ST, Odaka M, Yuki N, Willison HJ. Treatment for Fisher syndrome, Bickerstaff's brain‑

stem encephalitis and related disorders. Cochrane Database Syst Rev 2007; (1): CD004761. 
3） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, Hattori T. Intravenous immunoglobulin therapy for Miller Fisher syn‑

drome. Neurology 2007; 68: 1144‑1146. 
4） Bai HX, Wang ZL, Tan LM, et al. The effectiveness of immunomodulating treatment on Miller Fisher syn‑

drome: a retrospective analysis of 65 Chinese patients. J Peripher Nerv Syst 2013; 18: 195‑196. 
5） Harrison XB, Zhi‑LW, Li‑Min T, Bo X, Jonathan MG, Li Y. The effectiveness of immunomodulating treat‑

ment on Miller Fisher syndrome: a retrospective analysis of 65 Chinese patients. J Peripher Nerv Syst 2013; 
18: 195‑196. 

6） Sekiguchi Y, Mori M, Misawa S, et al. How often and when Fisher syndrome is overlapped by Guillain‑
Barré syndrome or Bickerstaff brainstem encephalitis? Eur J Neurol 2016; 23: 1058‑1063. 

7） Funakoshi K, Kuwabara S, Odaka M, Hirata K, Yuki N. Clinical predictors of mechanical ventilation in 
Fisher/Guillain‑Barré overlap syndrome. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; 80: 60‑64. 

8） Odaka M, Yuki N, Yamada M, et al. Bickerstaff’s brainstem encephalitis: clinical features of 62 cases and a 
subgroup associated with Guillain‑Barré syndrome. Brain 2003; 126: 2279‑2290. 

参考にした二次資料：Web参照 
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第 9章　フィッシャー症候群　＜治療＞

Clinical Question 2  

血漿浄化療法はフィッシャー症候群に推奨されるか？ 

 

推奨 
 

●フィッシャー症候群患者の急性期治療では血漿浄化療法を推奨する．（条件付き） 
［推奨提示 2D：推奨の強さ2 「弱い推奨」，エビデンスの強さD 「とても弱い」］ 

 
注） 典型的なフィッシャー症候群では自然経過による回復が良好であり 1），全例に治療が推奨
されるわけではないが，重症例や重症化が想定される症例，特に GBSやビッカースタッフ
脳幹脳炎への移行が想定されるケースでは，IVIgが実施困難あるいは無効な場合に考慮し
てもよい． 

 
 

背景・目的 
 
FSに対する血漿浄化療法の有効性に関するエビデンスを理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSに対する血漿浄化療法の有効性に関する RCTは行われておらず，血漿浄化療法の臨床試
験によるエビデンスはない 2）． 
2002 年に本邦 FS患者 53 名のうち，血漿浄化療法で治療された 22 名，免疫調整療法を受け
なかった対照 28 名における①発症から外眼筋麻痺・運動失調の改善開始までの期間と，②発症
からそれらの消失までの期間を後ろ向きに調査した報告 3）　があり，①②とも血漿浄化療法群と
対照群間に有意差は認められなかった．また，2007 年にその報告に患者を追加する形で典型的
な FS患者 92 名 （IVIgを受けた 28 名，血漿浄化療法で治療された 23 名，免疫調整療法を受け
なかったコントロール 41 名） における，①発症から外眼筋麻痺・運動失調の改善までの期間と，
②発症からそれらの消失までの期間を後ろ向きに調査した報告 4）　があり，改善開始までの期間
は血漿浄化療法群とコントロール群で有意な差は認められず，症状消失までの期間に関しても
3群間に有意差は認められなかった．これらの結果は典型的 FSの自然経過での回復が良好であ
るために治療効果が明確にされなかったものと考察されている 4）．さらに発症 1年後に 96％の
患者では後遺症はなく，症状が残存した 4症例も軽微な複視ないし外眼筋麻痺のみであり，内
訳も血液浄化療法群 2例 （8.6％），IVIg 群 1例 （4.3％），コントロール群 1例 （2.4％） と後遺症
と治療との関連は明らかではなかった． 
以上より全例に治療が推奨されるわけではなく，重症例や重症化が想定される症例に限って
もそのエビデンスはないが，FSと GBSとに共通の病態の存在も疑われているので，重症例や重
症化が想定される症例では IVIgが実施困難，あるいは無効な場合，血漿浄化療法を考慮しても
よいと考えられる． 
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一方，FSの 4～15％は経過中に四肢脱力が加わり，GBSに移行する FS/GBSオーバーラップ
症候群の病像を呈し 5, 6），同症候群では GBSよりも人工呼吸器管理を必要とする割合が高いこと
が知られている 7）．また，FSの 12％は意識障害などの中枢神経症状が顕在化してビッカースタッ
フ脳幹脳炎 （Bickerstaff brainstem encephalitis：BBE） に移行すると報告されているが 6），同疾患
では 24％が急性期に人工呼吸器を要し，発症 6ヵ月後も 23％に筋力低下が後遺する疾患である
こと 8）　を考慮する必要がある．以上から，意識水準の低下や筋力低下の合併が少しでも疑われ
る症例では IVIgや血漿浄化療法を積極的に行うことが望ましいと考えられる． 

 

文献 
 
1） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, et al. Clinical features and prognosis of Miller Fisher syndrome. Neurol‑

ogy 2001; 56: 1104‑1106. 
2） Overell JR, Hseih ST, Odaka M, Yuki N, Willison HJ. Treatment for Fisher syndrome, Bickerstaff's brain‑

stem encephalitis and related disorders. Cochrane Database Syst Rev 2007; (1): CD004761. 
3） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, Hattori T. Plasmapheresis and Miller Fisher syndrome: analysis of 50 

consecutive cases. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2002; 72: 680. 
4） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, Hattori T. Intravenous immunoglobulin therapy for Miller Fisher syn‑

drome. Neurology 2007; 68: 1144‑1146. 
5） Harrison XB, Zhi‑LW, Li‑Min T, Bo X, Jonathan MG, Li Y. The effectiveness of immunomodulating treat‑

ment on Miller Fisher syndrome: a retrospective analysis of 65 Chinese patients. J Peripher Nerv Syst 2013; 
18: 195‑196. 

6） Sekiguchi Y, Mori M, Misawa S, et al. How often and when Fisher syndrome is overlapped by Guillain‑
Barré syndrome or Bickerstaff brainstem encephalitis? Eur J Neurol 2016; 23: 1058‑1063. 

7） Funakoshi K, Kuwabara S, Odaka M, Hirata K, Yuki N. Clinical predictors of mechanical ventilation in 
Fisher/Guillain‑Barré overlap syndrome. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; 80: 60‑64. 

8） Odaka M, Yuki N, Yamada M, et al. Bickerstaff’s brainstem encephalitis: clinical features of 62 cases and a 
subgroup associated with Guillain‑Barré syndrome. Brain 2003; 126: 2279‑2290. 

参考にした二次資料：Web参照 
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第 9章　フィッシャー症候群　＜治療＞

Clinical Question 3  

副腎皮質ステロイド薬の単独療法はフィッシャー症候群に推奨
されるか？ 

 

推奨 
 

●フィッシャー症候群に対する副腎皮質ステロイド薬の単独療法を推奨しない． 
［推奨提示 1D：推奨の強さ1 「強い推奨」，エビデンスの強さD 「とても弱い」］ 

 
 

背景・目的 
 
FSに対する副腎皮質ステロイド薬の単独療法の有効性に関するエビデンスを理解する． 
 

解説・エビデンス 
 
FSに対する副腎皮質ステロイド薬のプラセボ対照 RCTは存在しない 1）．後ろ向き研究では，
典型的 FSは自然経過による回復が良好であり，6ヵ月でほぼ症状は消失するため 2），副腎皮質
ステロイド薬の単独療法が回復を早めるというエビデンスはない．2007 年，中国の FS患者 65
名のうち，副腎皮質ステロイド静注療法 （メチルプレドニゾロン 500 mg/日，5日間と 6週以上の
後療法） を単独で受けた 23 名，無治療 27 名，その他 15 名の症状経過に関する後ろ向き調査が
行われ 3），無治療群と副腎皮質ステロイド静注療法単独群間に症状消失の割合に有意差は認めら
れなかったことが報告されている． 

GBSにおいても副腎皮質ステロイド薬の単独療法の有効性は否定されていることから （CQ 17‑
1 参照），GBSへの進展がみられる場合においても副腎皮質ステロイド薬の単独療法は考慮すべ
きではない． 

 

文献 
 
1） Overell JR, Hseih ST, Odaka M, Yuki N, Willison HJ. Treatment for Fisher syndrome, Bickerstaff's brain‑

stem encephalitis and related disorders. Cochrane Database Syst Rev 2007; (1): CD004761. 
2） Mori M, Kuwabara S, Fukutake T, Yuki N, Hattori T. Clinical features and prognosis of Miller Fisher syn‑

drome. Neurology 2001; 56: 1104‑1106. 
3） Bai HX, Wang ZL, Tan LM, et al. The effectiveness of immunomodulating treatment on Miller Fisher syn‑

drome: a retrospective analysis of 65 Chinese patients. J Peripher Nerv Syst 2013; 18: 195‑196. 
参考にした二次資料：Web参照 
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acute ataxic neuropathy　146 
acute inflammatory demyelinating polyneuropathy 
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acute motor axonal neuropathy （AMAN）　3, 20, 22, 
43, 46 

acute motor sensory axonal neuropathy （AMSAN）　
3, 20, 43 

acute mydriasis　146 
acute ophthalmoplegia （AO）　20, 146 
acute oropharyngeal palsy　146 
acute ptosis　146 
ataxic GBS　20 
 
B 

BDNF　91 
Bickerstaff brainstem encephalitis （BBE）　158 
Brighton診断基準　29, 151 
 
C 

Ca2＋依存性 GQ1b抗体　57 
Campylobacter jejuni　6, 16, 22, 142 
chronic inflammatory demyelinating polyradiculoneu‑

ropathy （CIDP）　33, 35, 37 
COVID‑19　16, 22 
critical illness polyneuropathy （CIP）　33 
CSF filtration　91 
cytomegalovirus （CMV）　16, 22 
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ΔIgG　84, 126 
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enzyme‑linked immunosorbent assay （ELISA）　56 
Epstein‑Barrウイルス　16 
Erasmus GBS Outcome Score （EGOS）　129 
Erasmus GBS Respiratory Insufficiency Score  
　（EGRIS）　128 
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Fisher syndrome （FS）　132 
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Haemophilus influenzae　16, 142 
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ICA‑GBS Study　91 
IFNβ‑1a　91 
IgG‑degrading enzyme of Streptococcus pyogenes 
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immune‑related adverse events （irAE）　18, 86 
immunoadsorption plasmapheresis （IAPP）　73, 75 
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International GBS Outcome Study （IGOS）　9, 122 
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modified Erasmus GBS Respiratory Insufficiency  
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