
仙台市立病院医誌　22，65－71，2002 　　索引用語
　HHE症候群
急性小児片麻痺
症候性てんかん

Hemiconvulsion－hemiplegia－epilepsy　syndromeの2例
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はじめに

　Hemiconvulsion－hemiplegia－epilepsy　　syn－

drome（以下，　HHE症候群）は，長時間の片側優

位痙攣で発症し，次いで同側半身の麻痺，後にて

んかんを発症する，おもに2歳までに発症するて

んかん症候群である1）。HHE症候群の原因は多彩

で，中枢神経の血管障害，血管炎，髄膜脳炎，急

性脳症，痙攣重積などがあげられている2｝。一方，

最近はHHE症候群は減少しているといわれてお

り，早期の痙攣発作に対する管理技術の向上が一

因と考えられている3）。

　今回，当科では管理に苦慮した急性脳症型の2

例のHHE症候群を経験したので報告する。

症

症例1：2歳男児。

主訴：発熱，咳轍。

家族歴：特記事項なし。

‖σ

　既往歴：痙攣の既往なし。精神運動発達正常。

1997年2月に気管支喘息にて5日間入院。

　現病歴：1997年2月24日より発熱，咳漱あり，

翌25日に当科外来を受診。胸部レントゲンにて肺

炎像を認め，頬粘膜にKoplik斑を認めたため麻

疹の診断にて入院した。

　入院時現症：体温41．2℃，心拍180／分，呼吸数

60／分。意識清明。神経学的異常を認めなかった。

　入院後経過：発熱は遷延し，第4病日に腹部の

表1．検査所見（症例1）

WBC
RBC
Hb
Ht
Plt

Na
K
Cl

Ca

BUN
CRN
GOT
GPT

7．9　×IO3／μ1

416×104／μ1

11．Og／dl

31．3％

32．9　×104／μ1

130mEq／1

3．7mEq／1

91　mEq／1

7．811／9／d1

5．O　Ing／dl

O．41ng／d］

781U／1

191U／1

TP
AIb

BS
N　1－1　，，

CK

CRP
フェチリン

血液ガス

PII

CO2

11CO，－

BE．

（静脈血）：

6．79／dl

3．7g／dl

233mg／d1

33rng／dl

3201U／1

3．lm9／dl

570119／ml

7．139

93，3mmHg
3LO　mEq／1

－
1．1mEq／］

血清抗体価

麻疹IgM（EIA）

麻疹IgG（EIA）

髄液：

cell

protein

glucose

Cl

LDH
麻疹IgM（EIA）

麻疹IgG（EIA）

十
十

　2／μ1

28mg／dl

63n〕g／dl

l15　mEq／1

1271U／1

（一）

（一）

麻疹RNA（RT－PCR）（一）

細菌培養 （一）
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図1．症例1頭部MRI（第ユ2病口）1
　　右大脳半球の脳回はびまん性に腫張し，T2強調像で軽度高信号を早している。皮髄境界は不明瞭化し

　　ている。
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図2．症例1脳血流シンチグラム（SPECT：99mTc－IIMPAO）（第17病日）：
　　右大脳半球の皮質から白質に広汎なRI低集積域を認める。基底核や視床のRI集積は正常。

発疹出現。第6病日に左上肢を中心とする二次性

全般化を伴う強直間代痙攣が出現し1時間以上持

続。その後，意識障害が遷延した。

　検査成績（表1）：痙攣出現時の検査成績を示

す。血糖値，フェリチンの上昇，高CK血症を認

めた。血液ガス上は著しい呼吸性アシドーシスを

認めた。髄液所見には明らかな異常を認めなかっ

た。第8病日の血清麻疹IgM抗体は陽性であっ
た。

　入院後経過：痙攣出現後は呼吸不全も呈したた

め，人工呼吸管理下でミダゾラム0．1mg／kg／hr

の持続静注を行い痙攣のコントロールを得た。痙

攣発症直後の頭部CTでは異常所見を認めなかっ

たが，第12病口の頭部MRIでは右大脳半球はび

まん性に腫張していた。MRアンギオグラフィー

では異常を認めなかった（図1）。同口のミダゾラ

ム中止とともに意識レベルは改善したが，左半身

を中心とした麻痺は持続した。第17病日の脳血流

シンチグラム（SPECT）では右大脳半球の皮質か

ら白質に広汎なRI低集積域が認められ，同域の

血流低下が示唆された（図2）。第30病日に施行し

た頭部MRIでは右半球のびまん性腫張は著明に

改善し，逆に脳溝が拡大し皮質が萎縮している所

見を認めた。第41病日に行った短潜時体性感覚誘

発電位（SSEP）では左正中神経刺激において，右

の第一次感覚野以降のピークの出現を認めなかっ

た。退院後は左半身の麻痺に著明な改善を認め，遠

位部の巧緻運動がやや困難であること以外，上肢
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の粗大運動，歩行に影響は認めなくなった。脳波

検査（図3）では当初から右大脳半球に全般性の低

電位を認めたほか，中心部付近の棘波が散発して

みられるようになったためバルプロ酸ナトリウム

の投与を行い，痙攣発作の再発を予防した。発症

1年8ヶ月目に施行した体性感覚誘発磁界
（somatosensory－evoked　magnetic　fields：SEF）

では両側正中神経刺激で左右の中心溝後壁に信号

源を検出した（図4A）。現在6歳に達し，痙攣発

作の再発はないが脳波異常は持続しており，IQ　60

台の知的発達遅滞と多動・口唇傾向を認めている。

　症例2：2歳女児。

　主訴：発熱，意識障害，左片麻痺。

　家族歴：特記事項なし。

Fpl・F7　一へ一へ㌔ノ｛ノ～MvfU．”t－一“－v．N“一一s．Vv．一．」v““i－・
e・T3　〆詞～～～－s“t・X．・／…へ～｛ヘノー～Aへ．“AN・VWhPt”tyXx〔〆瓶バー～w－・tV’”

・z－Pe〈一へ．．WWV－一一一一～wt“v”VWrwV“rw
Fp2－F4

F4－C4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－一・一一一・一・”一一・．y・…一ブー　　v∨〉へ一）

c4－P4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　pmひゾー
P4（）2

FP2’F8

F8・T4

T4－T6

T6－o2

T3．T4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　NA・－rv・一・．」一一“Y・一一一，．・一’r・f－・－Y

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■■■■■■　50μv
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　18ec，

図3．症例1脳波（第108病日）：右大脳半球の全般性の低電位を認めるほか，中心部付近に散発1生の棘波を認める。

表2．入院時検査所見（痘i例2）

WBC
RBC
Hb
Ilt

Plt

a

N
K
C
BUN
CRN
GOT
GPT
TP
AIb

BS
NH：3

8．3　×103／μ1

346　×104／μ1

8．79／dl

26．9％

6．8×10ソμ1

140mEq／1

2．8mEq／l

lll　mEq／1

3．O　In9／dl

O．21ng／dl

l321U／l

lt，4　IU／1

5．69／dl

3．29／dl

465mg／dl

621ng／dl

CK
Lactate

CRP

PT　per

aPTT
Fi1〕

AT3
B－FDP

アミノ酸分析：

　　　血清

有機酸分析：

7461U／1

2．71nniol／1

＜0．25mg／dl

77．0％

38．7s

1631ng／dl

87％

74μ9／ml

Glycine　5．77　ing／dl

　　　他の異常なし

尿　　異常なし

尿　　異常なし

血液ガス（静脈血）：

PH　　　　　　　　　　　　　　　　7．385

CO，

HCO3－

B．E．

血清・髄液抗体価：

34．／mniHg

20．2mEq／1

－ 0．3mEq／1

アデノ，単純ヘルペス，麻疹，風疹，

ムンプス，口本脳炎，ポリオ1，エン

テロ71，マイコプラズマ

（：有意の上昇なし）

髄液：

cell

protein

glucose

Cl

LDH
ウイノレス土音養

細菌培養

47／μ1

31mg／dl

66mg／dl

l27　mEq／1

1281U／1

（一）

（一）
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図4．体性感覚誘発磁界（SEF）：

　　Neuromag社製122チャンネル全頭型脳磁計を用いて，正中神経刺激による体性感覚誘発磁界を測定
　　　した。頭部を球形に近似した電流ダイポールモデルを用いて信号源を推定し，3D－MRI両像に重ね合

　　わせて表示した。
　　A．症例1（発症1年8ヶ月後）：両側正中神経刺激で，左右の中心溝後壁に信号源を検出する。右大
　　脳半球の萎縮を認める。
　　B．症例2（発症7ヶ月後）：両側」E中神経刺激で，右の体性感覚野には信号を検出しなか一）た。右大

　　脳半球の著しいびまん性萎縮を認める。

　既往歴：痙攣の既往なし。精神運動発達正常。

　現病歴：1997年12月7日，39〔℃の発熱を認め

同日22時痙攣，意識障害を発症。近医にて加療受

けるも左半身の痙攣が持続し，その後麻痺を呈し

たため翌日某病院へ紹介入院。痙攣は頓挫するも

左半身麻痺，意識障害が遷延。頭部CTにて右大

脳半球の腫張を認め第5病日に当院へ転院となっ

た。

　入院時現症：体温37．2℃，心拍160／分，呼吸数

28／分。意識レベルはIII－200（3－3－9度方式）。右

瞳孔径固定（6　mm），弛緩性左片麻痺を認めた。

入院時検査成績（表2）：血小板減少，低カリウム

血症，トランスアミナーゼの軽度上昇，血糖値上

昇，高CK血症を認めたほか，凝固系の軽度異常

を認めた。血清アミノ酸分析ではグリシンの軽度

増加を認めた。髄液細胞数の軽度増加を認めたが，

血清学的検査・培養検査では有意の所見を認めな

かった。

　入院後経過二痙攣発症時の第2病日の頭部CT

では右大脳半球のびまん性脳浮腫を認めた（図

5A）。第5病日のCTでは右大脳半球全体が腫張

しびまん性の低吸収域が広がり，皮髄境界が不明

（R｝

A B

（L｝

図5．症例2頭部CT：
　　A．第2病日：右大脳半球のびまん性脳浮腫
　　を認める。
　　B，第5病ヒ1：右大脳半球の著明な浮腫と広汎
　　な低吸収域を認める。浮腫が増強し，左側への
　　正中偏位を認める。

瞭化していた（図5B）。呼吸管理下にミダゾラム

0．1mg／kg／hrの持続静注を行い痙攣のコント

ロールを行い，脳浮腫に対してグリセロール，デ

キサメサゾン，過換気療法などで対処し第16病日

に抜管した。その後は意識レベルの速やかな回復

を認めたが，左痙性四肢麻痺，左同名半盲を認め
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図6．症例2脳血流シンチグラム（SPECT：99mTc－1｛MPAO）（第34病日）：
　　　右大脳半球へのRI集積がびまん性に低下している。　crossed　cerebellar　diaschisisを認める。
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図7．症例2頭部MRI（第38病H）：
　　　右大脳半球の腫張は改善したが，びまん性のT2高信号域を認める。Tl強調像では層状壊死と思われ
　　　る皮質と基底核の高信号を認める。

Fpl・F7　”－t－w－一一一vwvvn－vw“rtu－ytNgwtrwwrtw“wNev“uへ
n・T3　－“・－v’Vvv’K．一…か／｛ハ）lix－一一｛〉｛〈－
T3・T5へ，xr－vM．～粛～～～へ’＼～一へ一一∨物ノVL，／一・～へ～ヘーw

T5－c）1　Ψ一▽｝’一＾w－一一へ・ぺ～FP1・re　tWVVX・－V…’－V，．．t’－LtLtt」“’wA－～mu・…t－．bx．．一”v－．．．v”VS・．．NへV）へ¢・－VN．－V－＞＞～

F3口＿ノ～’x‘・・…’・・v－L．・A」一へ〆〆〉～〔＞N・汁一一〉｝～）～W．・・W・～〆）♂ヘへ｛！“

cs－P3へ・）～tW－一へ已～いノ＼一♂一｝P3el　Wvv’へへYhvwv“YNvfLx．vrt．M．fty．L．へ一Wv－「VVW＞＼ハ～～へ病〆～〉∧・…～〆

Fza　〈（〆一へ！｝一～r・・・…一＞YVV・－tv－””’“－NVW－N．V
Cz・Pzヘーへ一VVVN！fU－・”－Nte〕～）＼！一（ヤA／一一へ
Fp2・F4

F4・C4　－　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一一

c4－P4　　P402＿．．－Npm　　　＿＿＿－w”一一dv－－VSVS．　mp／Kv・・x．一一
Fp2－F8

F8－T4

T4－T6　　－

T6．c）2＿＿．．．一一’．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’Xv－rv－－

T3．T4　Vvへv－一一J－一一一x－－wV．～VV－vXV．whへ㌦一’へ’
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　■■■■己　50μV

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　18ec

図8．症例2　脳波（第45病口）：右大脳半球の全般性の低電位を認めるほか，中心部付近に散発性の棘波を

　　　認める。
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た。第31病日に施行した脳波検査では右半球はび

まん性に低振幅化し，第34病日のSPECTでは，

右大脳半球へのRI集積がびまん性に低下してい

た（図6）。38病日の頭部MRIでは，　T2強調像お

よびFLAIR画像にて，右大脳半球の皮質・白質に

びまん性の高信号域を認めたが，腫張は改善して

いた。MRアンギオグラフィーでは異常を認めな

かった（図7）。第40病日のSSEPでは右の第一次

感覚野以降のピークが認められなかった。脳波検

査（図8）では右大脳半球に全般性の低電位は持続

し，中心部の棘波が散発してみられるようになっ

たためバルプロ酸ナトリウムの投与を開始した。

しかし，2歳7ヶ月時，3歳1ヶ月時に意識消失発

作および強直間代発作を繰り返したため，カルバ

マゼピンを併用し増量していったところ発作の再

発を認めなくなった。2歳7ヶ月時に行ったSEF

では右正中神経刺激で左半球の中心溝後壁に信号

源を検出したが，左正中神経刺激では右の体性感

覚野に信号を検出しなかった（図4B）。聴覚誘発

磁界（auditory－evoked　magnetic　fields：AEF）

では，左右耳刺激ともに，左半球のみ反応が認め

られた。このときの頭部MRIでは著しい右半球

の萎縮像が認められた。現在6歳に達しており知

的発達に異常はみられず，破行は認められるもの

の左半身の痙性麻痺は改善傾向にある。

考 察

　健康な乳幼児が，上気道炎や急性胃腸炎が誘因

となり，一側優位の全身性間代痙攣，意識障害が

出現し，長時間持続したあとに同側の麻痺を残す

ものを急性小児片麻痺と総称するが，その後，て

んかんをきたしたものが特にHHE症候群と呼ば

れる1）。片麻痺は半永続的であり，急性期の弛緩性

から次第に痙直性麻痺へ移行する。片麻痺が1週

間以内の場合はToddの麻痺と称され，これと区

別される。急性小児片麻痺の原因は様々であり，中

枢神経系の非特異的反応で大脳血管系の何らかの

関与が考えられている4）。急性期の症状と経過か

ら，急性脳症型と脳溢血・梗塞型の2型に分ける

ことができる4）。急性脳症型は，発熱と痙攣，昏睡

からなり急性感染症の経過中に突然焦点性痙攣と

して出現し，片側痙攣や一側優位の全身1生間代性

痙攣に移行する。この初回痙攣は長時間持続し，痙

攣重積状態，昏睡となり，後遺症として片麻痺や

てんかん，知能障害を残す。一方の脳溢血・梗塞

型では，痙攣や意識障害を伴わずに突然，片麻痺

が出現するものでありモヤモヤ病や動静脈奇形，

外傷，化膿性髄膜炎，先天性心疾患の関与が考え

られている。今回報告した2例はいずれもその臨

床経過は急性脳症型の急性小児片麻痺として合致

するものであり，症候性局在関連てんかんを後遺

症として残した点でHHE症候群と診断し得た。

　急性小児片麻痺，あるいはHHE症候群で著明

な左右差のある脳病変が形成される病態は明らか

にされてはいない。痙攣による神経細胞の損傷原

因については虚血あるいは低酸素性と組織障害的

な要因が考えられており，この両者のバランスに

より大脳皮質や基底核などとの部位の間に損傷程

度の差が生じると推定されているが5），病変の左

右差を説明しうるものではない。今回の2症例で

はいずれも病初期には画像上，右半球皮質を中心

とした脳浮腫像であったが，病変の進行とともに

脳萎縮が全般性に進行し，その程度は右半球で著

しかった。2症例で認めた画像所見は，虚血あるい

は低酸素による障害とその後の再灌流障害によっ

て脳細胞が壊死したことを示唆していた。すなわ

ち，急性脳症としての脳の全般性の障害と，何ら

かの機転による大脳動脈血管攣縮による右半球で

の虚血性あるいは低酸素性の障害によって著明な

左右差のある病変が形成されたと考えられた。

　今回の2症例ともに画像上，または電気生理学

的検査からは病側大脳半球はほぼ機能を消失して

いることが推測されたが，後日の体性感覚誘発磁

界検査（SEF）では症例1において病側の機能残

存が認められ，この両者の所見の差は，その後の

長期的な麻痺の回復の差と良く一致しており，神

経学的予後判定の上で有用な検査と考えられた。

　HHE症候群は病因が不明な潜因性，複雑熱性

痙攣が契機と考えられる特発性，および様々な脳

病変を原因とする症候性の3群に分類される3）。

発作間欠期のてんかん波の種類については
Chauvelら6）の報告があるが，潜因性，特発性，症
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候性のいずれでも，両側性棘徐波あるいは多焦点

性棘波が多く，片側性棘徐波は少ないとされてい

る。また，発作起始部位は二葉にまたがることが

多く，一般のてんかん例に比べると焦点部位が広

く，急速に多部位に伝播することが特徴であると

述べられている。HH症候群（Hemiconvulsion－

herniplegia　syndrome）発症後，潜伏期間が長け

れば側頭葉てんかんを，短ければ全般てんかんを

続発するとされている7）。今回我々が経験した2

症例においては，いずれも健側あるいは患側脳の

中心部に限局的な単一の焦点部位を持っており，

抗てんかん薬の投与により最終的に発作は完全に

抑制することができた。HHE症候群におけるて

んかんは一般的に難治の場合が多いといわれてい

るが，今回の2症例では発作予後の点からいえば

経過は順調であったといえる。しかしながら，観

察期間は4年あまりと短いため確定的な評価はで

きない。また両者とも永続的な麻痺あるいは知

的・情緒障害などの後遺症を残しており，特に急

性期における本症候群の管理に今後課題を残して

いると考えられた。

ま　と　め

　急性脳症型のHHE症候群の2例を報告した。1

例は麻疹ウイルスが原因と考えられたが，残り1

例の原因は不明であった。HHE症候群では半永

続的な麻痺や難治「生てんかんを後遺症として残す

ことが多く，今回の2例も一定の後遺症を残した。
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今後，いっそうの病態の解明や効果的な治療法の

開発が望まれる。
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