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　　　A23－year・01d　man　with　the　Sj6gren－Larsson　syndrome　is　reported．　He　was　hospita工ized　in

、q．ward　for　sevel’ely　haロdicapped　children　whell　he　was且fteen．　He　had　the　multiple　sy即ptoms

described　in　previous　reports：mental　retardation，　congenital　ichthyosis，　spastic　tetraplegia，

speech　defect，．　hypert母lorismi　a　prQminent　ear，　tOqth　anomalies　and　h　glistening　spot　on　the

bilateral　maculae．　Laboratory　data　reveal：ed　serum　and　urine　amino　acid　abnormalities　aIld　ele－

vated　serum　immunoglobulin．　In　addition，　we　noticed　some　unusual魚dings　l　Verga’s　ventricle

in　the　brain　CT，　many　vacuolated　nuclei　and　an　increased　number　of　tonofilaments　in　electron

．microscopic　examinati◎n　of　biopsied，skin，　and　posi廿ve　serum　HBs・antigen．　His　symptoms　have

：not．・progressed　much　during　the　last　six　years．　There　was　consanguinty　in　his　family　but　he

was　the　only　member　with　neurological　disorders．　Shinshu　Med．／．，851ヱ80－186，1987

　　　　　　　　　，’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　for　publication　March　12，1986）
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精神発達遅滞，先天性魚鱗癬，痙性四肢麻痺，アミノ酸異常，HBs・抗原保因者

　　　　　　　　　　1緒　言　　　　の纏轍繍の存在や網臓斑音Kの小白点裡する
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　定型例を6年間観察する経験を得た。本例では他に

　Sj6gren・Larsson症候群は重度精神発達遅滞，痙　　　HBs抗原保因者である事，脳CT像にてVerga氏腔

性四肢麻痺，先天性魚鱗癬を3主徴とし常染色体劣性　　を認める事等今までの報告にない所見を合併していた。

遺伝形式をとるとされている症候群である。血中のア

ミノ酸異常やコレステロール高値を呈する例が散見さ　　　　 1症　例
れ何らかの代謝異常とも考えられているが詳細は明ら　　　23歳，男子。

かでない。1957年スウェーデンにおけるSjUgrenと　　主訴

Larsson1）の28例の報告以来世界では150例以上，本　　　精神発達遅滞，痙性四肢麻痺，全身性魚鱗癬t　1言語

邦では40例以上の報告がある。最近我々は上記の主徴　　障害。
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ll　　　図・脳・T像
　　　　　　　左右の脳室（LV）の問に過剰脳室Verga腔
　　　　　　　（CV）を認める。

　　　　　　　　図1　患部頭部像

響縦賑薫鯉瓢野篠講　伴・魚灘呈す・（図1）・腋翫肘関節お・び
　の屈側部等皮膚の伸縮が強い部分で重い。　　　　　　膝関節屈側部に紅潮を認める。上肢はスプーンを握る・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ラジオのスイッチを入れる等が可能であるが下肢は随

家族歴　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　意的な運動はほんど不可能である。深部腱反射は尤進

　父54歳，農業。右外斜視を呈する他は健康。母56歳，　　しBabinski反射は左右とも陽性。関節拘縮は背柱，

健康。姉37歳，健康。血族結婚あり，父方祖母と母方　　肩，肘手首，股，膝，足の各関節に軽度から中等度に

祖父が従姉弟同志。家系内に特記すべき疾患は無い。　　　認められた。精神発達では言語理解可能，単語発語可

既往歴　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　能でLQ．は推定60程度であった。発音時に口唇およ

　母は本症例の妊娠中異常無し。在胎36週，生下時体　　び舌の動きが少なく喉頭部より小さく高い声を発する

重2，600g。骨盤位分娩にて出生。第1度仮死，哺乳　　　構音障害を呈した。日常生活では食事，排泄，着衣等

力低下を呈したため数目間クベースに収容。生下時よ　　は緩慢ながら自分でできた。我々の経過観察中には諸

り皮膚の紅潮が強く皮膚炎として軟膏治療を受けた。　　種の症状の増悪は認めず恒常的であった。18歳の時，

紅潮は生後3ヵ月頃より自然に消退し落屑を伴う　　定期検査によりHBs一抗原キャリアであることが判明

hyperkeratosisが全身皮膚に出現した。四肢の筋緊　　した。魚鱗癬に対しては全身に10％尿素軟膏を塗布し

張の充進は新生児期より認められ下肢が交叉伸展位を　　ている。その他エトレチナート30mg／dayを内服投

とる傾向が強かった。生後2ヵ月時整形外科医より左　　与し一部皮膚の魚鱗癬の消退を認め効果を観察中であ

側筋性斜頸，両側尖足，痙性対麻痺，股関節臼蓋形成　　　る。

不全と診断を受けた。運動発達，精神発達ともに遅延

し，頸定1歳，つかまり立ち2歳であったが歩行は不　　諸検査結果

可能。単語の発語は3歳頃であった。家庭内で養育を　　　胸部X線写真上異常所見なし。心電図正常，血算，

続けていたが15歳時，当院の重症心身障害児病棟に入　　　血液生化学検査正常，尿所見正常（表1）。血中アミノ

院した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　酸分析では表2に示す様にglutamine，　cystine等が

現症および経過　　　　　　　　　　　　　　　　　　　正常値をわずかにこえる値を示し，尿中ではaspara一

　入院時15歳，身長124cm，体重30kg。現在は23歳，

身長140cm，体重35kg，頭囲52cm。両眼解離，左耳

の側方突出，高口蓋の小奇形を認める。心雑音は聴取

せず。表在リンパ節腫脹無し。肝脾腫を触知しない。

顔面，被髪頭部，四肢および体幹皮膚は角化と落屑を
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表1　Laboratory　data

Peripheral　blood　　　　　　　　　　　　　Blood　chemistry

　　　　　RBC　　　　　417×104／mm3　　　　　　　　　T．　P．　　　　　　　　　7．4g／dl

　　　　　Hb　　　　　　14．5g／dl　　　　　　　　　　　　　Alb，　　　　　　61．8％

　　　　　Ht　　　　　　44％　　　　　　　　　　　　　　　　　αrglob，　　　　1．6％

　　　　　WBC　　　6×103／mm3　　　　　　　　　cr2・g1ob．　　　7．6％
　　　　　　　Baso．　　　　　　　2％　　　　　　　　　　　　　　　β一910b．　　　　　11．0％

　　　　　　　Eo，　　　　　　　　7％　　　　　　　　　　　　　　　γ・glob，　　　　　17．5％

　　　　　　　Neut，　Band，　　7％　　　　　　　　　　　A／G　　　　　　　　　1，65

　　　　　　，Neut．　Seg，　　33％　　　　　　　　　　　GOT　　　　　　　　　15　U

　　　　　　　Lymph．　　　　47％　　　　　　　　　　GPT　　　　　　　　　g　U

　　　　　　　Mono．　　　　4％　　　　　　　　　Al－Pase．　　　　　6．6　KAU
　　　　　　　PIatelets　　　17×104／mm3　　　　　LDH　　　　　　　　334　U
　　　ESR　　　　　　　　　　5　mm／hr　　　　　　　T。　Cho，　　　　　　151　mg／di

　　　Urine　　　　　　　　　　np　　　　　　　　　　　T，　G．　　　　　　　　　26　mg／dl

I　　Serological　test　　　　　　　　　　　　　　　BUN　　、　　　　　10．8mg／dl
　　　　　CRP　　　　　　（一）　　　　　　　　　　　Creatinine　　　　　1。　O　mg／dl

　　　　　ASLO　　　　　　20×　　　　　　　　　　　Uric　acid　　　　　　5．5mg／dl

　　　　　HBs・Ag　　　　　84×　　　　　　　　　　　Ca　　　　　　　　　9，5mg／dI
　　　　　HBs－Ab　　　　　（一）　　　　　　　　　　　　P’　　　　　　　　　　3．7mg／dl

　　　　　HBe－Ag　　　　（一）　　　　　　　　　　　Na　　　　　　　　　141　mg／dl

　　　　　HBe・Ab　　　　100％　　　　　　　　　　　K　　　　　　　　　4．1mg／dl

　　　Immunological　test　　　　　　　　　　　　　　C1　　　　　　　　　101　mg／d1

　　　　　1mmunoglobulin　　　　　　　　　　　　　　TTT　　　　　　　』　2．6KU
　　　　　　　IgG　　　　1800mg／dl　　　　　　　　　ZTT　　　　　　　　　7．　O　KU

　　　　　　　IgM　　　　276mg／dl　　　　　　　　γ一GTP　　　　　　　10　mU／ml
　　　　　　　IgA　　　　　328mg／dl　　　　　　　　　β・Lipoprot．　　　　172　mg／dl

　　　　　serum　complement　　　　　　　　　　　　HDL－Cho．　　　　　52　mg／dl
　　　　　　　CH50　　　32．4U／ml　　　　　　　　　CPK　　　　　　　　75　U

　　　　　lymphocyte　subpopulation
　　　　　　　T『ce11　　　　　77％

　　　　　　　B－cell　　　6％

gine，　methionine等が正常値以下を示した。　HBウ　　6％であった。脳波では基礎波が10－20μVと低電位の

イルス感染に関する血清学的検査ではHBs抗原84倍　　他は突発性異常波等を認めなかった。脳CT像では脳

と陽性（RPHA法），　HBs抗体陰性（PHA法），　HBe　　皮質の軽度萎縮とVerga氏腔を認めた（図2）。筋電

抗原陰性（RIA），　HBe抗体100％（RIA）と陽性であ　　図上異常電位をみとめず，運動神経伝導速度は尺骨，

った。免疫学的検査ではIgG　2，200mg／d1，　IgM　276　　腓腹神経で正常。眼底では両側とも網膜黄斑部耳側に

mg／dl，　IgA　328mg／dl，血清補体価CH50　32，4U／ml，　光輝性小白点を認めた。左側前脛骨部より生検にて得

リンパ球subpopulationではT・cell　77％，　B・cell　　た皮膚組織像は光顕にては角質層増殖，乳頭腫症を認

　　　　　　図3　表皮電顕像，（左下腿前面皮膚生検による。）

a）基底層（S，B）においては細胞質内のtonofilamentの電子密度は低くfilament

　　構造が不明瞭である。有棘層（S，S）では正常皮膚に比較してtonofilamentの

　　増加，desmosomeの増加を認める。
　　S．C．：真皮乳頭層　2，900倍

b）有棘層の2－3層めよりすでに細胞質内に空胞が多く出現し，空胞（Vc）に圧迫さ

　　れた核（Nc）を認める。　6，000倍

132　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　信州医誌　Vol．35



Sj6gren－Larsson症候群の1例

：掘謬獅湿■‘・篶躍’謹詫議
（：謡 @’　騰露縄　　　　．　翻・　　　　　　　曜．，騨1幅
1－，N耀耀蚕’．瀦ドド蟹　　　鞭il・・鰯

s　　　　x　　　　　　　　　　　，　　　，’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ナヨ　　　　　　　　　

b

N・・1・1987　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　133



寺内昭子・森哲夫・安河内聡・黒田育子・古田憲子

却正常糊外の厩示した血幅よび尿中ア・ノ　疑騨および聾四臨痺の鍍にセよ臥差があ

　　酸り社会生活可能な例から重篤な心身障害を呈する例ま
1）雌　　　　　・・rm…ran・・でみられる・eまとんどは力齢・したがい疑する湘

A、parti・acid　　5．7・・m・1／m1（〈4・m・1／m1）　頭てんかん禰産期脳障害を伴った例で腿行性の経

Hyd・・xyp・・li・・　13・4　　（t・ace）　　過をとるものも見られる4）。

8膿皿e　719：l　l翻3）　・）・1・症状　　　　。－
1－Methylhistidine　　14．8　　　　（＜8）　　　　　　きわめて多彩である。なかでも眼底病変は頻度がft

　2）　尿　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　く50％程度といわれる5）。黄斑部の変化が主で小白点

欝臨一構　ii灘i藁騨1盤韓欝難難
Cystine　　　　　　37．4　　　　（44－100）　　　　の報告は見当たらない。咀囎不能等の口腔機能障害を

瀦躍e，，a、1’・4　181；ll°）　伴・講害騨・・精磯鞭・も・つく発達1生の

，．M。，hylhi，tidi。。16・．，　（・8・－39・）　要因だけでなく儲障害の隣が叛られる・Sj69‘

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　renら1）は言語障害として，文法にかなわない会話，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　単語あるいは二語程度の構文，音節の誤り，等をあげ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ている1）。Wiktopら6）は加えて舌の前3分の1の部

め表皮は全体に肥厚していた。電顕では有棘細胞層に　　分で認められた知覚障害が構音および燕下の障害の原

比べ基底細胞層のtonofilament束の電子密度は低く　　因となりうると推測している。低身長の傾向も問題と

線維構造は不明瞭であった（図3a）。有棘細胞層より上　　　され早産あるいはsma1Lfor　dateとして出生し成畏

層ではtonofi1amentの増加を認めた。有棘層で核内　　後は一3シグマ以下の身長を示す例7）8）が多い。　Theile

に空胞を持ち核濃縮を示す細胞が散見された（図3b）。　　が集積した111例のS－L症候群では50％タイル以下の

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　低身長を呈したのは39例，その他の例も大部分が平均

　　　　　　　　皿　考　　　察　　　　　　　　　　　値以下であったと報告9）されている。小奇形の報告も

　Sj6gren－Larsson症候群1）（以下S・L症候群と略　　多く唇裂3），鞍鼻10），小頭2）4），両眼解離2）10）11），下眼

す）は中枢神経系の障害や皮膚異常，外蓑の形態異常　　瞼外反1：）等である。歯の異常として歯間隙の開大，エ

のみならず血液および尿中アミノ酸異常，血中コレス　　ナメル質欠損，重症禺歯の報告もみられる2）4）10）。

テロ＿ル高値等の血液検査上の問題より代謝異常も疑　　　検査上の異常として銘血中・尿中のアミノ酸値の異

われながらその病態は明らかでない部分が多い。1970　　常が特異的である。血中アミノ酸では王onasescuら

年代初期までの報告の大部分は斎田ら2）により詳しく　　11）はglutamineを含む数種のアミノ酸の上昇を認め

まとめられているがその後の報告例も含め自験例と比　　ているが我々の例でも91utamineの軽度上昇を示し

較検討した。　　　　　　　　　ていた．尿中ア・ノ酸の異常は撫で・正常値よ囎
　1）主微　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　加しているもの，減少しているもの，またアミノ酸の

　痙性四肢麻痺，先天性魚鱗癬，精神発達遅滞を3主　　種類が異なる等である。今村ら8）は尿中に正常値に比

徴とする。皮膚症状は生下時より全身皮膚紅潮を呈し　　べ増加を示すアミノ酸と滅少を示すアミノ酸をそれぞ

て非水泡型先天性魚鱗癬様紅皮症として発症する例が　　れ数種つつ認めている。減少を示すものはasparag・

多い．紅潮は本症例で購親の言己憶で姓後3力脹　i・・，m・thi・ni…3・m・thylhi・tidi・…y・tin・等

まで続いた。紅潮の消退時期には個人差があるが成人　　であり本症例に認められた尿中アミノ酸減少と似る。

に達する頃には腋窩，四肢屈側部に残る程度となる。　　アミノ酸異常は特異な所見であるが異常を示さない報

魚鱗癬は変化せずに続くがまれに拡大，縮小の動きを　　告例もあり本疾患における意味は現在のところ不明で

示す例の報告もある。子宮内皮膚生検による出生前診　　ある。免疫能について述べた報告は見当たらないが我

断も試みられておりKousseffら3）は同胞2例がS－L　　々の症例はHBs抗原保因老であり血中lgA，　M，　Gは

症候群であった妊娠23週の胎児の皮膚に明らかな角質　　持続して高値である。早川ら4）の例では抗痙攣剤を多

の増殖を認め同症と診断している3）。　　　　　　　　　剤服用し血中IgMが360mg／d1と高値，　Hooftら12）
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の慢性浸出性腸炎を伴った例ではIgG高値を塁して　　エト・レチナート（商品名；チガソソ）を内服投与し一

いる。これらの免疫グPプリン高値は患者が何らかの　　部皮露に魚鱗癬の消退をみた効果を得ている。食事療

免疫能低下の結果慢性持続感染に罹患している状態を　　法として中鎖脂肪酸投与により皮慮症状の改善，言語

示していると推測される。発生率については国内でば　　障害の改善を得たとの報告もあるが追試の結果鉢一定

詳細な統計報告はまだなされていない。スウエーデン　　していない。運動機能が比較的良く保だれ歩行訂能な

では人口10万に対し0．6の発生といわれる。同国では　　症例では尖足に対してアキレス腱延長術が施行される。

過表100年間に58例のS－L症候群の発生を見たがそ　　鑑別すべき疾患として皮膚症状，精神発達遅滞より

のうち45例は血族結婚の多い1地方に発生5）している。　Rud症候群，また精神発違遅滞，アミノ酸尿より

米国でも数代にわたり複雑な血族結婚が続いた1家系　　Hurtnup病等が挙げられるが症状，検査所見より鑑

セこ14例の発症6）を認めている。予後については50歳以　　別は因難でないと思われる。

上の寿命を得た例もあるが大部分は一般の平均寿命の　　　　　　　　　　　　　　　．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　V　結　　　語
2分の1程度と推測9）されている。死因9）は反復する

感染症であることが多い。田村らは脳出血により死亡　　　23歳，男子のSj6gren・Larsson癒候群の1例に》う

した例に剖検により動脈瘤破裂7）を認めている。　　いて報告した。患者は精神発達遅滞，痙性四肢麻痺，

Jage11らは死因として肺炎，肺結核，百日咳，インフ　　先天性魚鱗癬の主症状の他，副症状として網膜黄斑部

ルエソザ，溶血連鎖球菌性濡桃腺炎，糖尿病，胃癌，　　の小白点，アミノ酸の軽度の異常，構音障害，家系内

心疾患等を調査5）により集積している。本報告例にお　　の血族結婚の存在をみとめた。加えて今までの報告に

いて脳CT像上Verga氏腔を認めたが他に脳内の異　　無い知見としてHBs抗原キャリアであること，およ

常としてはCT所見上，皮質萎縮および脳室拡大の　　び脳CT像上Verga氏腔の存在を認めた。

報告4）13）がある。治療については原因が明らかでない

現在では対症的なものに留まる。魚鱗癬に対してはサ　　　　　　　　　　　　　謝　辞

リチル酸ワttリソ軟膏や尿素軟膏等の使用が一般的で　　　稿を終えるにあたり皮慮電顕所見について御教示を

ある。共著者の森は本例にビタミンAの誘導体である　　頂きました永田哲士教授に深謝致します。
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