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要　旨
　Fisher 症候群（Fisher syndrome: FS）は感染などが契機になって引き起こされる免疫介
在性神経疾患であるが，ワクチン接種との関連も示唆されている．症例は 30 歳，男性．ア
レルギー歴なし．先行感染なし．X-20 日に新型コロナウイルスワクチン（コミナティ®）１
回目を接種した．当日 37.5 度の微熱があり，アセトアミノフェンを内服したところ，速や
かに解熱した．翌日に注射部位に疼痛があり，数日で軽快した．その後，特に体調不良の自
覚なし．X-１日に職場で眼瞼下垂を指摘され，複視を自覚した．X 日に当院を初診した．両
外転神経障害あり．継ぎ足歩行，片足立ちは拙劣．髄液で蛋白細胞解離あり．FS と診断し，
入院した．免疫グロブリン大量静注療法で症状は軽快し，X ＋ 12 日に自宅に退院した．抗
糖脂質抗体は抗 GQ1b 抗体陰性．本例では FS を偶発的に発症した可能性が高いと考えるが，
ワクチン接種後 19 日目での発症であり，両者の関連は否定できない．今後，症例を重ねる
必要がある．
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はじめに

　Fisher 症 候 群（Fisher syndrome１）：FS） は
外眼筋麻痺，運動失調，深部腱反射消失を三主
徴とする疾患で，Guillain-Barré 症候群（Guillain-
Barré syndrome２）：GBS）の亜型である．GBS
や FS は，感染などが契機になって引き起こされ
る免疫介在性神経疾患であるが，ワクチン接種と
の関連も示唆されている．今回，新型コロナウイ
ルスワクチン（コミナティ®）接種後に FS を発
症した１例を経験したので報告する．

症　　例

【患者】30 歳，男性，介護施設職員（介護福祉士）
【主訴】ふらつき，眼瞼下垂，複視
【家族歴】父：心臓病

【既往歴】特記すべきことなし
【アレルギー歴】特になし
【現病歴】先行感染なし．X-20 日に新型コロナウ
イルスワクチン接種．X-１日に職場で眼瞼下垂
を指摘され，同時に複視を自覚した．近医の眼
科，脳外科を受診したが原因がわからず，X 日に
当院に紹介された．羞明，両外転神経障害あり，
ふらつきによる歩行障害があり，同日入院した．
【新型コロナウイルスワクチン接種】
　新型コロナウイルスワクチン種類：コミナティ®

（ファイザー社製）
　他のワクチン接種歴：インフルエンザワクチン
等の他のワクチン接種でのトラブルなし
　接種状況・経過：X-20 日 AM10 時に左腕に
１回目の新型コロナウイルスワクチン（コミナ
ティ®）接種．午後になり，37.5 度の微熱があり，
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アセトアミノフェン 500mg を内服したところ，
速やかに解熱した．翌日に接種部位（左腕）の疼
痛があり，数日で軽快した．その後，特に体調不
良の自覚なし．
【入院時身体所見】身長：159.7cm，体重：77.5kg, 
BMI：30.4kg/m2． 血 圧：122/62mmHg， 脈 拍：
76 回 / 分，体温：36.3　℃．眼瞼結膜に貧血（－），
眼球結膜に黄疸（－）．頚部リンパ節腫脹（－）．
甲状腺腫（－）．呼吸音：清，ラ音（－）．心音：純，
雑音（－）．腹部：平坦，軟，圧痛なし，肝脾腫
なし．下腿浮腫（－）．
神経学的所見：意識清明，言語正常．左側に眼瞼
下垂，瞳孔は左散大傾向，眼球運動は両側外転障
害あり．運動は上下肢筋トーヌス正常，上下肢
筋力は MMT5/5．感覚異常なし．協調運動では
指鼻指試験は正常．深部腱反射正常，病的反射：
Babinski 反射陰性．起立・歩行では Romberg 徴
候は陰性．失調性歩行あり，継ぎ足歩行は動揺大
で，片足立ち不能．膀胱直腸障害（－）．
【入院時検査所見】（表１）白血球は 11740／μl
と増加していた．後に判明した血清の抗糖脂質
抗体では抗 GQ1b 抗体は陰性だったが，抗 GM2
抗体 IgG 糖脂質＋ PA が陽性であった．髄液で
細胞：３／μl，蛋白：52.1mg/dl と蛋白細胞解離
を認めた．神経伝導検査は正常．脳 MRI（図１）
では，T2 強調像で視神経，外眼筋・脳幹部に異
常を認めなかった．
【臨床経過】先行感染はなく，X-20 日に新型コロ
ナウイルスワクチンを接種したところ，X-１日
に眼瞼下垂と複視を認めた．X 日に当院に入院

し，リハビリテーションを開始した．複視，眼瞼
下垂，運動失調があり，深部腱反射は正常であっ
たが，不全型の FS と診断し，IVIg を施行した．
投与４日目に発熱と頭痛があり，IVIg による無
菌性髄膜炎の懸念もあり，投与を中止した．その
後の経過から発熱は感冒であったと考えられた．
複視，眼瞼下垂，歩行障害は速やかに改善し，X

表１　入院時検査所見

■血液検査
・末梢血
　WBC：11740／μl
　（分類：正常）
　Hb：16.3g/dl
　Plt：305x103／μl

・生化学
　TP：7.2 g/dl
　T-Bil：0.3mg/dl
　ALP：247IU/l
　AST：43U/L
　ALT：123U/L
　LD/IFCC：203U/L
　Na：139mEq/L
　K：4.1mEq/L
　Cl：101mEq/L
　UN：8.0mg/dl
　Cre：0.91mg/dl

　CK：210U/l
　BS：97mg/dl
　eGFR：81.0ml/min
　TSH：2.35μIU/ml，
　F-T4：1.14ng/dl
　F-T3：3.07pg/ml

・血清
　CRP：0.85mg/dl
　ANA：40 倍
　ACE：15.8 U/l
　PR3-ANCA：陰性
　MPO-ANCA：陰性

　PT 時間：10.3 秒，
　PT-INR：0.97
　APTT：32.0 秒
　HBsAg：陰性
　HCVAb：陰性

・抗糖脂質抗体
　抗 GQ1b 抗体（－）
　抗 GM2 抗体 IgG 糖脂質＋ PA（＋）

■髄液検査
　色調：無色透明
　細胞：３／μ l
　（Mono89％，Poly 11％）
　蛋白：52.1mg/dl
　糖：65mg/dl（BS：119mg/dl）

■末梢神経伝導速度
　MCV，SCV は正常
　F 波は正常

図１　頭部MRI T2 強調画像（入院時）

図２　臨床経過図
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＋ 12 日に自宅に退院した．
【当院で経験したワクチン接種後のGBS・FS の
症例】2008 年以降に当院で経験したワクチン接
種後１月以内に発症した GBS あるいは FS の症
例は４例である．症例２，３は以前に我々が報告
している３）．２例が FS で２例が GBS である．ワ
クチンの種類は２例が新型インフルエンザワクチ
ン，１例がインフルエンザワクチン，１例が新型
コロナウイルスワクチン（本例）である．ワクチ
ン接種後発症までの期間は１～19 日である．先
行感染はいずれも認めなかった．予後は GBS の
２例には後遺症が残存し，FS の２例は治癒して
いる．

考　　察

　FS１）は外眼筋麻痺，運動失調，深部腱反射消
失を三主徴とする疾患で，約 80％は上気道炎を
はじめとする先行感染後に発症し４），80～90％の
患者に血清抗 GQ1b 抗体が検出される５）GBS の
亜型の疾患である．FS と GBS を合計したうちの
FS の比率はわが国では 34％である４）．FS の約半
数は三徴のみを呈するが，瞳孔異常（42％）や眼
瞼下垂（58％），顔面神経麻痺（32％）を生じる
こともある６）．本例でも瞳孔異常と眼瞼下垂を生
じていた．一方，三徴が揃わない不全型の存在も
明らかになっている６）．予後は良好で発症から６
カ月の時点でほとんどの症例では自然経過により
症状は消失している４）．GBS や FS は，感染など
が契機になって引き起こされる免疫介在性神経疾
患であるが，ワクチン接種との関連も示唆されて
いる．
　ワクチン接種と GBS 発症との関連については，

これまで統計学的に GBS 発症と有意に相関する
といわれているのは狂犬病ワクチン７），８），Swine 
flu H1N1 イ ン フ ル エ ン ザ A/NJ/76 ワ ク チ ン

（1976 年米国 New Jersey で施行）のみである．
現在用いられているインフルエンザワクチン接
種による GBS の有意な増加はみられておらず９），
新型インフルエンザワクチン接種による GBS 発
症の増加も同様に認められていない９）．但し，イ
ンフルエンザワクチン接種後の GBS 発症の症例
報告は散見されている３），10），11）．先行感染がない
こと，GBS 発症がインフルエンザワクチン接種
後であることからインフルエンザワクチン接種が
GBS 発症に関与している可能性があると報告さ
れているが，特異的な臨床経過や両者の関係を決
定づける特殊検査などはなく，その因果関係を明
確に証明することは困難である．
　 新 型 コ ロ ナ ウ イ ル ス 感 染 症（coronavirus 
disease 2019：COVID-19）は発熱，呼吸障害が
前景に立つ疾患であるが，神経障害の合併も知ら
れている．COVID-19 入院例の後方視的研究では
神経障害（めまい，頭痛，味覚・嗅覚障害等）は
36.4％に認められ，呼吸障害の重症例においては
45.5％とより高頻度に認められたことが報告され
ている 12）．また COVID-19 は GBS や FS の発症
に関連している．スペインの報告では COVID-19
患 者 71,904 例 中 11 例 の GBS 発 症 の 報 告 が あ
り，COVID-19 と GBS 発症との関連が示唆され
ている 13）．COVID-19 後に発症した GBS14），15）や
FS16），17）の症例報告がある．
　我が国においては 2020 年になり，新型コロナ
ウイルスは猛威を振るい，脅威となり，ステイ
ホーム，密閉・密集・密接の三つの密を避けると

表２　当院で経験したワクチン接種後のGBS・FSの症例（2008 年以降）

症例 年齢
（歳） 性別 発症

（年）

GBS 
or 
FS

ワクチンの種類
発症ま
での期
間（日）

先行感染 抗糖脂質抗体 症状 治療 予後

１ 73 男性 2010 FS 新型インフルエンザ
ウイルスワクチン 10 なし なし

複視
運動失調

四肢しびれ
IVIg 治癒

自宅退院

２ 64 女性 2010 GBS 新型インフルエンザ
ウイルスワクチン 13 なし なし 下肢脱力

歩行困難
IVIg

２クール
軽快
転院

３ 70 女性 2017 GBS インフルエンザウイ
ルスワクチン １ なし GalNAc―

GD1a IgM 抗体

四肢しびれ
歩行障害
嚥下障害
呼吸障害

IVIg
３クール

ステロイド
パルス

軽快
転院

４ 30 男性 2021 FS 新型コロナウイルス
ワクチン 19 なし GM2 抗体

複視
眼瞼下垂

散瞳
運動失調

IVIg 治癒
自宅退院
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いう全く新しい生活様式に大きく変化した．漸
く，2021 年になり新型コロナウイルスワクチン
が接種できるようになり，ウイズコロナの時代に
少しずつ舵を切っている．しかしながら，新型コ
ロナウイルスワクチン接種にはそれに伴う副反応
がある．その一つが GBS である．新型コロナウ
イルスワクチン接種後の報告ではヤンセン社製の
ワクチンにおいて GBS との関連が示唆されてい
る 18）．一方，ファイザー社製の新型コロナウイル
スワクチンでは，接種後に GBS を発症した症例
報告は散見される 19）が，GBS の有意な増加は報
告されていない．
　本例はファイザー社製の新型コロナウイルスワ
クチン接種後 19 日目に GBS を発症した．明らか
な先行感染がないこと，GBS 発症が新型コロナ
ウイルスワクチン接種後であることからワクチン
接種が GBS 発症に関与している可能性は否定で
きない．今後，このような GBS や FS の既往の
ある患者に新型コロナウイルスワクチンをはじめ
とするワクチン接種をどうすべきかという問題が
ある．一般的に GBS の既往者にワクチン接種し
ても GBS 再発のリスクが上昇する証拠はないと
されている 20）．ワクチン接種による疾病予防のメ
リットと，ワクチン接種による GBS 再発のリス
クなどの副反応によるデメリットを個々の症例で
天秤にかけて考えていく必要がある．GBS 発症
１年以内にはワクチン接種を控えるという選択も
提唱されている 21）．
　本例では介護施設職員で肥満（BMI30.4kg/m2）
がある若年成人であることを踏まえてワクチン接
種についての助言を行った．30 歳と若く，イン
フルエンザ感染による合併症のリスクは高くない
と考えられる．また，FS 発症後１年以内である
ことも考慮して今シーズンのインフルエンザワク
チン接種は控えることを提案した．新型コロナウ
イルスワクチンについては FS 罹患中であったの
でワクチン２回目の中止を提案した．今後につい
ては１年以内についてはワクチン接種を避ける，
他社製のワクチン接種に切り替えることなどを提
案した．あくまでも助言であり，自己責任・自己
判断に委ねることを説明した．
　本例を含め，当院でのワクチン接種後１月以内
に発症した FS・GBS 症例の４例はいずれも先行
感染がなく，発症までの期間が１～19 日である．
GBS や FS 発症がワクチン接種後であることから
ワクチンがその発症に関与している可能性がある

ことは否定できない．しかしながら，ワクチン接
種後翌日に発症した例もあり，原因として疑わし
い症例もある．
　日本神経学会の見解として，ワクチン接種にあ
たって Peripheral Nerve Society のメンバーであ
る専門家達のコメントを引用している．「私たち
は，GBS のようなまれな病気が予防接種期間中
に偶然にかつ必然的に発生することを理解し，そ
して数十億の人口においては予防接種と GBS 発
症との時間的関連性が多くの人にみられたとして
も，ワクチン接種が原因とする十分な根拠にはな
らないことを理解する必要がある」22）．今後，症
例を重ねて検討していく必要がある．

おわりに

　新型コロナウイルスワクチン接種後に FS を発
症した１例を経験した．FS を偶発的に発症した
可能性が高いと考えるが，先行感染はなく，ワク
チン接種後 19 日目での発症であり，両者の関連
は否定できない．今後，症例を重ねて検討してい
く必要がある．
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