
はじめに

慢性炎症性脱髄性多発神経炎（chronic inflamma-

tory demyelinating polyneuropathy : CIDP）は，末

梢神経に散在性，もしくはびまん性に脱髄が生じ，

左右対称性の筋力低下や感覚障害を呈する疾患であ

る１），２）．一方，悪性腫瘍患者には，腫瘍の直接浸潤や

転移，化学療法などの副作用以外の神経障害をきたす

場合があり，傍腫瘍性神経症候群という３）．今回，

我々は，糖尿病の経過中に急速に四肢のしびれ・脱力

が進行して CIDPと診断され，小細胞肺癌（small-cell

lung carcinoma : SCLC）の傍腫瘍性神経症候群であ

る可能性が示唆された症例を経験したので報告する．

症 例

患 者：６０歳代，男性．

主 訴：呼吸困難，四肢脱力

既往歴：４０歳代より糖尿病，６５歳 胃潰瘍

現病歴：糖尿病のため近医で経口薬治療を続けていた

が，血糖コントロールは不良であった．２００６年１０月，

味覚障害，食欲低下が出現し，当院を受診した．血糖

コントロール不良（随時血糖３００～４００mg/dl，HbA１C
１１％）のため，インスリン治療が開始された．数年

来，軽度の下肢冷感・しびれがあり，深部腱反射も減

弱していたが，この時には歩行可能で，血糖コント

ロールとともに食欲などの全身症状も改善した．

その後，近医で治療を継続していたが，２００７年１月

より下肢脱力が出現し，歩行困難となった．２月には

両下肢遠位からのしびれ，温痛覚低下が強くなり，上

下肢脱力・運動失調が急速に進行し，歩行不能となっ

た．糖尿病性神経障害の症状・経過として典型的でな

く，神経内科を紹介・受診した．一連の症状，経過に

加え，深部腱反射の消失，著明な神経伝導速度の遅

延・SNAPの消失，髄液蛋白・IgGの軽度上昇などが

認められたことから，CIDPと診断された（表１）．

近医で免疫グロブリン大量静注療法（intravenous im-

munoglobulin : IVIG）を２クール受け，わずかに運動

障害の改善が認められたが，効果は一時的であった．

その後，さらに排尿障害，嚥下障害も加わり，ほとん

ど寝たきりの状態になった．２００７年５月より発熱が出
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要 旨
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ら慢性炎症性脱髄性多発神経炎（chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy : CIDP）と診断され，免疫グ

ロブリン大量静注療法（intravenous immunoglobulin : IVIG）を受けたが，症状の改善はわずかに一時的に見られたの

みであった．その後，肺炎をきたして当院に入院したが，胸部 CTで肺門部に腫瘤が認められ，肺癌による閉塞性肺炎

が疑われた．気管支鏡下喀痰細胞診を施行し，小細胞肺癌（small-cell lung carcinoma : SCLC）と診断した．化学療

法，放射線治療で腫瘍は縮小したが，神経症状の改善は確認できないまま２ヶ月後に死亡した．小細胞肺癌の傍腫瘍性

神経症候群として慢性炎症性脱髄性多発神経炎を合併した可能性が示唆された．
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現し，近医で肺炎の治療を開始されたが改善なく，重

症肺炎の診断で当院に緊急入院した．

生活歴：喫煙 ２０～３０本を４５年間，飲酒習慣なし．

入院時現症：意識は清明．身長１７０cm，体重５６kg，BMI

１９．４kg/m２．体温３６．５℃，脈拍１０４回／分，血圧１６７／８８

mmHg，SpO２９４％．瞳孔は正円で不同なく，対光反

射は正常であった．頚部リンパ節には触知せず．胸部

では両側に湿性ラ音が聴取された．腹部は平坦・軟

で，圧痛なし．神経学的所見では，両上下肢とも脱力

が著明で，上肢の挙上，歩行とも不能であった．握力

は両側とも０kgで，下肢遠位では筋萎縮が認められ

た．右手・両下肢にしびれがあり，深部感覚・温痛覚

も障害されていた（足関節，膝，臀部）．深部反射は

上下肢とも消失しており，病的反射は陰性であった．

検査成績：表２に主要検査成績を示す．タンパク尿，

貧血があり，血液化学では低 Na血症，CRP上昇が認

められた．血糖コントロールは HbA１C５．７％とインス

リン治療の継続により改善していた．腫瘍マーカーで

は CEAが軽度上昇していたが，NSE，ProGRPなど

は正常範囲であった．

胸部 XPでは右下肺野に広範な浸潤影があり，胸部

CTにて右肺門部から縦隔リンパ節を一塊とする巨大

な腫瘤が認められた（図１）．右中間幹は腫瘍でほぼ

閉塞し，胸水貯留も認められ，肺癌による閉塞性肺炎

と考えられた．

気管支鏡検査では，気管には膜様部に粘膜浸潤した

腫瘍による隆起があり，表面は血管増生が見られた．

右主気管支には腫瘍の直接浸潤があり，中間幹は腫瘍

によりピンホール状に狭窄していた（図２）．

入院後経過：肺癌による閉塞性肺炎が疑われ，抗生剤

の投与を開始した．翌日には酸素飽和度が急速に低下

し，CTにて腫瘍増大と喀痰による右主気管支の完全

閉塞が認められた．気管内挿管を行い，人工呼吸器を

装着した．この時に気管支鏡下に採取した喀痰細胞診

から SCLCと診断した（図２）．頭部 CTでは，左小

脳上部に９mm，右頭頂葉に７mmの転移巣が認めら

れた（図３）．

直ちに放射線治療を開始し，SCLCとの診断確定後

表１ CIDPの診断根拠

１．急速な四肢脱力・しびれの進行，四肢腱反射の消失
２．髄液検査所見（２００７年２月）
細胞数１３／３，蛋白５９mg/dl，IgG９．９５mg/dl
（軽度の蛋白細胞乖離あり）

３．運動神経伝導速度の著明な遅延・SNAPの消失
（２００７年２月）

右正中神経：３８．５m/s（wrist～elbow）
４４．４m/s（elbow～axilla）

右尺骨神経：４６．２m/s（wrist～below elbow）
３８．２m/s（below elbow～above elbow）

右脛骨神経：２９．４m/s＊（ankle～poplitear fossa）
（＊２００６年１０月の当院入院時には３３．３m/s）

表２ 入院時検査成績

１．検尿
protein （－）
glucose （±）
ketone body （１＋）

２．末梢血 d
Hb ９．１ g/dl
RBC ３０６×１０４ ／μl
WBC ６，９８０ ／μl
neu ８８．３％
lym ７．１％

３．血液凝固
PT １３．４ sec
Fib ５８７mg/dl

４．血液化学
T-bil ０．５mg/dl
AST １８ U/l
ALT １２ U/l
LDH １７０ U/l
γ GTP １５ U/l
CK ９８ U/l

Alb ２．８ g/dl
BUN １０mg/dl
Cre ０．３９mg/dl
Na １２９mEq/l
K ４．８mEq/l
Cl ９０mEq/l
CRP １１．２mg/dl
PG １９３mg/dl
HbA１C ５．７％

５．腫瘍マーカー
CEA １１．１ ng/dl
ProGRP １９．９ pg/ml
CYFRA ３．９ ng/ml
NSE １０．８ ng/ml

６．動脈血ガス分析
pH ７．４２７
PaO２ ６３．７mmHg
PaCO２ ４７．５mmHg
HCO３－ ３０．６mmol/l
BE ５．６mmol/l

図１ 胸部XP・CT所見
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には CBDCA（AUC＝４，day１）＋VP－１６（１００mg/

m２，day１～３）による化学療法を行った．しかし，

骨髄抑制が出現し，放射線治療は計１４Gyで中止し

た．胸部 CTにて腫瘍縮小が認められたため，一旦，

抜管したが，喀痰の排出ができないため，再挿管とな

り，その後，気管切開を施行した．化学療法１コース

終了時に腫瘍縮小効果については partial response

（PR）と判定されたが，骨髄抑制に加えて腎障害，

MRSA肺炎，敗血症を併発し，化学療法は中断せざ

るを得なかった．神経症状については，入院時すでに

寝たきりの状態であり，改善の有無は確認できないま

ま全身状態が次第に悪化し，入院２ヶ月後に死亡退院

した（図４）．

考 察

糖尿病の経過中，急速に四肢の脱力が進行し，慢性

炎症性脱髄性多発神経炎（chronic inflammatory de-

myelinating polyneuropathy : CIDP）と診断された後

に小細胞肺癌（small-cell lung carcinoma : SCLC）で

あることが判明した稀な１例を報告した．本例は糖尿

病罹病期間が長く，糖尿病神経障害を合併していたと

見られるが，上肢におよぶ急速な脱力の進行，著明な

神経伝導速度の遅延や髄液蛋白の軽度増加などから

CIDPと診断された．免疫グロブリン大量静注療法

（intravenous immunoglobulin : IVIG）２クールが行

われたが，効果は乏しく，その後まもなく SCLCで

あることが判明した．全経過を振り返ってみれば，腫

瘍の増大に先行，平行するように神経症状が進行し

ており（図４），SCLCの腫瘍随伴神経症候群として

CIDPをきたした可能性が示唆された．

CIDPは末梢神経に散在性もしくはびまん性に脱髄

が生じ，左右対称性の筋力低下や感覚障害を呈する疾

患で，demyelinating neuropathyの範疇に包括され

ている１），２）．多くは再発や寛緩を繰り返して慢性の経

過をたどり，症状のピークを８週以降に認める点は

Guillain-Barre症候群と異なるが，脳脊髄液中の蛋白

細胞解離や電気生理学的検査の脱髄所見は類似してい

る．診断は症状，他の原因の除外，ERG所見などに

もとづいて行われるが，神経生検による脱髄所見の確

認や，血管炎など他疾患の除外を要する場合もある．

詳細な発生機序は不明だが免疫系の活性化の関与が推

定されており，治療にはステロイド療法，IVIGや血

漿交換などが行われる１），２），４）．

一方，担癌患者には種々の随伴症状が見られる場合

があるが，腫瘍の直接浸潤や転移，化学療法や放射線

図２ 気管支鏡検査・吸引喀痰細胞診所見

図３ 頭部CT所見

図４ 臨床経過図
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治療の副作用，栄養障害などがない状況で，腫瘍発見

に先立って亜急性に中枢性や末梢性神経障害を呈する

疾患群を傍腫瘍性神経症候群という３）．多くの場合，

腫瘍細胞と神経細胞に共通な蛋白に対する自己抗体が

血中・髄液中に検出されることから，腫瘍細胞に発現

する抗原がリンパ球を賦活化し，腫瘍細胞と共通の抗

原を持つ神経細胞が自己抗体により障害されることで

一連の症状が出現すると推測されている．自己抗体と

原因となる悪性腫瘍の間には一定の相関が認められて

いる．傍腫瘍性神経症候群は腫瘍発見に先行して出現

することが多く，腫瘍マーカーとしての意義も考えら

れている５），６）．

傍腫瘍性神経症候群をきたす腫瘍としては，SCLC

の頻度が最も多く，臨床型としては，Lambert-Eaton

筋無力症候群，傍腫瘍性小脳変性症，傍腫瘍性脳脊髄

炎／感覚性ニューロパチー，傍腫瘍性オプソクローヌ

ス－ミオクローヌス，傍腫瘍性網膜変性症，傍腫瘍性

stiff-man症候群などが挙げられる５），６）．傍腫瘍性脳脊

髄炎と感覚性ニューロパチーは，Hensonらの肺癌を

背景とした脳脊髄炎では高頻度に感覚性ニューロパ

チーが認められるという報告に端をなし７），共通の病

態基盤を持つ傍腫瘍性脳脊髄炎／感覚性ニューロパ

チーという概念でとらえられるようになった８）．本邦

では傍腫瘍性神経症候群のうち感覚性ニューロパチー

が３４％を占め，背景となる腫瘍としては SCLCが２８％

と最も多く，本例では検討できなかったが，多くの症

例で抗 Hu抗体が陽性であるという９），１０）．傍腫瘍性感

覚性ニューロパチーでは，四肢の深部感覚優位の高度

感覚障害で始まることが多く，その後，辺縁脳炎や小

脳炎，脳幹脳炎の病型に移行したり，筋委縮が目立つ

運動性ニューロン病様の病態や demyelinating neuro-

pathyを呈することもある５），６）．

CIDPは傍腫瘍性神経症候群としても生じることが

あり，特に，monoclonal gammopathy of undeter-

mined significance（MGUS）の５％に polyneuropathy

が出現し，その約半数は CIDPかその類似像を呈する

という１１）．しかし，それ以外の腫瘍性疾患で傍腫瘍性

神経症候群として CIDPをきたすことは稀で，SCLC

ではわずか２例しか報告されていない３），４）．本例のよ

うに糖尿病患者では CIDPの合併頻度が高いと報告さ

れているが１２），糖尿病性末梢神経障害との主な鑑別点

は本例で認められた運動神経主体の神経障害の存在で

ある．

本例では既往にコントロール不良の糖尿病があり，

糖尿病性末梢神経障害をすでに有していたことは否め

ないが，①糖尿病合併症では通常，考えられない急速

な運動神経障害の進行，②著明な神経伝導速度の遅延

と短期間での悪化，③ IVIGへの不応，④ SCLCの進

展と神経症状悪化の同期性などから，本例に出現した

一連の神経症状は傍腫瘍性神経症候群としての CIDP

であった可能性を考慮すべきと思われる．化学療法と

放射線療法の併用により腫瘍縮効果は得られたが，入

院時に神経機能はすでに高度に障害されており，ま

た，不動性筋萎縮や全身状態の悪化のために神経学的

改善の有無について判断できる状況にはなかった．た

だ，神経生検や電気生理検査など何らかの客観的手法

により神経障害の程度を定量的に確認できていれば，

傍腫瘍神経症候群としての CIDPである可能性をより

高く証明できたかもしれない．

結 語

糖尿病の経過中に小細胞肺癌の傍腫瘍性神経症候群

である可能性が示唆された慢性炎症性脱髄性多発神経

炎を発症した稀な１例を報告した．末梢神経障害を有

する糖尿病患者は多いが，非典型的な神経症状や経過

を示す場合には，慎重に原因を精査する必要がある．
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A Case of Chronic Inflammatory Demyelinating Polyneuropathy
Associated with Small-cell Lung Carcinoma

Naoto FUKUNAGA１）, Sunao SHIMADA１）, Tomonori YOSHIDA１）, Yoshiko KANEZAKI１）, Yasumi SHINTANI１）,

Keiko MIYA１）, Junichi NAGATA１）, Tetsuya KAWANO２）, Hiroyuki NODERA３）

１）Division of General Medicine, Tokushima Red Cross Hospital

２）Division of Asthma and Allergy, Yokohama City Minato Red Cross Hospital

３）Department of Neurology, Tokushima University Hospital

A ６０-year-old man with a ２０-year history of diabetes mellitus, had difficulty in walking and gradually felt

numbness and weakness of muscles two months ago. Just Seven months before, insulin therapy was initiated.

Chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy（CIDP）was diagnosed at university hospital due to clini-

cal course, loss of deep tendon reflex, delay of nerve conduct velosity and CSF findings. Gammaglobulins were

administered intravenously, and the symptoms improved slightly. After that he had the severe pneumonia and

was admitted to our hospital. Chest computed tomography on admission revealed the mass at the hilum of

lung. Bronchoscopic cytology showed small-cell lung carcinoma（SCLC）. The chemotherapy and radiotherapy

made the mass smaller, but the neuropathy did not get better. General condition worsened gradually and he

died two months later. We diagnosed CIDP associated with SCLC.

Key words : small-cell lung carcinoma, chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy, diabetes mellitus,

paraneoplastic syndrome
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