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要 旨 持続性筋線維活動症候群(Isaacs症候群)は，全身の筋肉硬直 ，それによる筋肉弛緩宙難，

fasciculat ionそして発汗過多を特徴とする疾患である. 今回， 我々の知りう る限りでは報告のない

一卵性双生児姉妹の一方に発症したIsaacs症候群と思われる1例を経験したので報告する . 症例は

16歳女子高生 主訴は筋肉硬直と筋肥大である. 一卵性双生児の姉がいるが. 現在のところ向症状

は全く認めず正常である 13歳時頃より雨下腿の包聖堂が頻繁に出現し， 両下腿の筋肥大も徐々に認

めるようになった。 当初，原因不明であったが， lsaacs症候群を疑い， carbamazepine 200 mg/day 

投与を開始したところ症状は劇的に改善した本症例はIsaacs症候群の遺伝性につい て否定する症

例である可能性がある。 また診断および治療に際しcarbamazepineが非常に有効であった .

はじめに

持続性筋線維活動症候群 (以 下 Isaacs症候群町

は，1961年lsaacs が報告してから， 現在までに本

邦でも数十例の報告があるのみの稀な疾患であ

るη. 今回我々はきわめて稀な一卵性双生児姉妹

の一方に発症したIsaa cs症候群の1例を経験し

現在治療 しているので報告するー

血症を指摘された. この時腰部MRI に異常所見

はなかった. その5 か月後， 38S Cの発熱のまま

畳校し 両下肢の箆聖堂， 硬直が出 現 し歩行不能と

なったため， 救急車にて当科に搬送となった.

症 例

症 例:16歳， 女子高生.

家族歴:一卵性双生児の姉がいるが， 同症状は

全く認めず正常である.

既往歴:特記すべきことなし

現病歴:13歳時， 山道を歩行中に両大腿部の窪

筆が出現し， 同時に両下肢の筋肥大を自覚した.

同症状が 頻固に出現したため近医受診し， 高CPK

【13歳時， 当科初診時所見]38.5 0Cの発 熱と両下

肢の有痛性筋硬直および筋肥大を認め， 両足部は

尖足位に国定されていた 深部鍵反射は両側やや

低下し 両下肢に myokymia (筋の波打つような

動き)を認めた血液生化学検査の結果はWBC

10 260/μ1， ALP 471 U/ lとやや高値を示したも の

の，電解質その他に異常{穫はなく前医で指摘され

て い た CPKは167 U/ lと正 常 範 囲 内であった

(表1)。また神経伝導速度検査では， 後腔骨神経の

S CV， M CV共に正常範囲内であり ，針筋篭図検査

においては緩度の安静時自発 放電を認めるものの

病的意義に乏しく， また症状も少し改善を認めた

ため， 経過観察を行うことになった.

Key words: Isaacs' syndrome(lsaacs症候群). monozygotic twins(一卵性双生児)， myokymia(ミオキミア)
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表1. 13歳時. 当科初診時血液検査所見

血 液:WBC 10260/μl. RBC 426x 10・/μ1. Hb 12.5g/d/. Ht 37.1%. 
Plt 19.4xI0'/μl 

生化学:GOTI8U/I. GPTllU/I. A LP471U/I. L DH329U/I. 
γG TP8U/I. TP7.3g/dl. ALB 4.5g/d/. A G比1.6.
T Bil 0.8mg/d/. BUN 10.9mg/d/. CRE 0.54時/d/.

UA 4.4 mg/d/. CHO 153mg/d/. TG 54 mg/d/. 
Na 139mEq/I. l( 3.8mEq/I. Cl108mEq/人Ca 9.4 mEcν1. 
P2.4mEq/I. CR PO.2mg/d/. CPKI67U/I 

その後. �霊祭の出 現頻度が徐々に増加してきた

ため. 15歳時に， 市内総合病院内科を受診し 再

度高CPK血症(459 U/ l)と両下肢の 筋肥大 を指

摘された翌月には筋ジストロフィー， 衡原病お

よびミトコンドリア病などを疑い菜大学病院内科

に精査目的に検査入院となった.

(CPK 203 U/1)と，軽度ではあるが家族性高CPK

血症を認めるも， 結局診断はつかず一過 性筋窪畿

の原因は不明ということで再度経過観察されるこ

とになった.

現症: 16歳時に， 歩行不能となり再び救急車

にて当科搬送となった。 来院時には意識は清明で

あり脳神経系に異常は認めなかった. 身長は151

CI11， 体重は50 kgであり ，全身状態に異常は認め

ないが，両下腿の有痛性筋硬直と筋肥大を認めた.

深部鍵反射は両側やや低下， 両下腿に my oky m ia

を認め， 睡眠中も産費告が持続していた(図1 ). 両下

肢の筋力は窪筆と痛みもあるためか徒手筋力検査

にて大腿四頭筋(右3. 左3 ). 前腔骨筋(右3 . 左3)，

長母雌伸筋(右3. 左3). 長母E止屈筋(右3. 左3 )

と， 軽度の筋力 低下を認めた. 両上肢， 体幹には

異常は認めなかった.

【15歳時， 某大学病院内科入院時所見]症状は軽

快 していたが， 身体所見では両下腿の筋肥大， 深

部腿反射は両側やや低下していた. 各種検査を行

い，尿検査， 血液生化学検査に異常はなかった(表

2 ). 電解質に異常なく. CPK (104 U/1)は正常化し

ていたまた凝固系， 免疫学的検査にも異常を認

めず ， 血 清学的検査， ホルモン， 心電図， 胸部X

線にも異常所見はなかった. 神経伝導速度検査に

異常なく ， 針筋電図検査では軽度の安静時自発 放

電を認めるも， 髄液検査， エルゴメーター負荷試

験， 前腕虚血試験， 大腿 四頭筋生検にそれぞれ異

常は認めなかった. 家族の採血の結果， 父(CPK

260 U/I). 母(CPK15 7 U/I). 一卵性双生児の姉

検査所見:血液， 生化学検査は. WBC 11070/ 

μ1. ALP 321 U/I の高値， およびCPK 1045 U/I 

の異常高値を認めた 電解質 その他には. 異常所
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表2. 15歳時 �英大学病閥均科入院時血液検査所見

血 液:WBC 4700/μ1. RBC 413xI0‘/μ1. Hb 11.2 g/d/. Ht 34.5%. Plt 21.9x 10'/μl 
凝 固: PT 13.1録c. PT INR 1.08. A PT T  32.9 sec. Fib 175 mg/d/. HPT 90.5% 
生 化 学:T B i1.1.1mg/d/. GOTI6U/I. G;PTI3U/1. AL P207U/I. LDH 146U/I， 

y GTP 15 U/I. TP 6.6g/d/. AL B 4.2g/d/. Amy 82 U/I. 
BUN 9mg/d/. CRE O.ωmg/d/. UA 3.9 mg/d/， 
CHO 138mg/d/. 叩78mg/d/. HDL Cho 57mg/d/， 
Na 140mEq/l. K 4.2 mEq/I. a 106mEq/l . 
FB S 89 mg/d/. CR P 0 mg/d/. CPK 104 U/I 

免 疫学 IgG 1 150 mg/d/. 19A 173 mg/d/. IgM 188 mg/dl 
血清学:ガラス板法( ). 凝集法(ー)， HBsAg( ). HBsA b ( ). HCV Ag(ー)

HTLV( ) . C3 80.  C4 14. CH510 31 
抗核抗体( ). 抗核抗体定性く20. 免疫後合体く1.5， 抗RNP抗体( ) 
抗SM抗体( )， 抗ミトコンドリア抗体(ー)， 抗SCL 71l抗体( ) 
抗Jo 1 抗体(ー)

ホルモン:FT 4 1.24. F T  3 2.4. TS H 1.46 



表3. 16歳時. 当科入院時血液検査所見

血 液:WBC 11 0711/1/.1. RBC 425xIO・/μ1. Hb 10.3g/d/. Ht 31.4%. 
Plt 26.8 x 10'/μl 

生化学: GOT 30 U/I. GPT 20 U/I. A LP 321 U/l. LDH 200 U/ 1. 

図1

'y GTP12U/I. TTT2.5. ZTT8 O. LA P50U/I. TP7.2g/d/. 
A LB 4.1 g/d/. A G比1.3. T Bil 0.5 mg/d/. BUN 11.8 mg/d/. 
CRE 0.60 mg/d/. UA 6.4 mg/d/. CHO 163 mg/d/. TG 34 mg/d/. 
Na J36mEq/I. K 4.1 mEq/l. CII05mEq/l. 
ca 9.1 mEq/l. P 3.1 mEq/I. C R P  O.Omg/d/. CPK 1045 U/I 

11 16歳・当科入院時
両下腿の有痛性筋硬直と筋肥大を認める.

見は認めなかった(表 3 ).再度.一番窪筆の強い部

位 で の 筋生検を行ったが異常な く(図 2 ) ， 腰椎

MRI も正常であった (図 3) . 

臨床経過:CPKが異常高値であるが，前医での

検査結果では正常で， 針筋電図や筋生検の結果よ

りも筋原性疾患は否定的であり， 睡眠中も続く窪

慾 お よびmyokymia などの所見より神経筋接合

部での異常であるIsaacs症候群を疑った .lsaacs 

症候群には carbamazepineが著効 しまたそのこ

とがIsaacs症候群の診断的意味合いをもつれ. そ

こで確定診 断および治療目的に末梢神経のNa

チャネルをプロックする 抗重量髭薬である carbam.

azepine 200 mg/da y の投与を開始したところ早

期より窪穆と myokymia は消失 し翌日より歩行

も可能となった現在は内服を継続 し窪筆とmyo・

図2. 筋生検
組織学的な異常所見を認めない.

kymia などの症状は消失している. 両下肢の筋肥

大は軽度残存しているが両下肢の筋力 低下もなく

通常の日常生活を送っている. また 神経伝導速度

検査と 針筋電図検査を行ったが異常はなく CPK

も正常化した .

考 察

Isaacs症候群の 病態は神経内科領犠で非常に

研究が進ん でいる 1)-5同1. Isaacs症候群の病態機序

として， 患者血 清中の 抗 電位依存性K +チャネル

(以下VGKC) 抗体が神経終末においてVGKCあ

図3. 腰推MRI

腰椎の画像上異常所見を認めない.
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るいは関連蛋白と結合 し， VGKCの発 現を抑制ま

たは崩袋させ興奮の抑制ができなくなり. 神経終

来の過興奮をきたし筋硬直， 筋E茎聖堂などの症状を

きたすことが解明されてきた1)-3川 簡単に言えば

神経終末付近で のVGKC 抗体によるKチャネル

異常により神経の興奮の異常な充進， 反復する活

動電位がお こる.

Isaac s症候群と他疾患を鑑別するためのキー

ワードをあげると， まず症状は四肢遠位筋優位の

筋緊張， さざ波のような産筆， 睡眠により消失せ

ず ， 深部鍵反射は低下その他発汗過多という特徴

があり， 本 症 例は全て満たしている開8)マ 今 回

CPK 値が時期により変動していたのは， CPK健

は�筆がお こり筋のピクツキにより二次的に高値

になった可能性がある. また神経生理学所見とし

て筋電図にて持続性運動単位電位を認め， 神経終

末付近での異常なので全身麻酔や末梢神経プロッ

クは無効であり， 今回のようにNaチャネ/レをプ

ロックするc arbamazepineが著効する.

治療は， 筋緊張.f茎聖堂がVGKCの抑制によると

いう観点、から VGKCのアゴニスト が有効と考え

られるが， 臨床的に有用な薬剤は現在のところな

い.対症療法としてc arb amazepineなどの末梢神

経のNaチャネルをプロックすることにより膜電

位を安定させ神経の過興奮を抑制する抗産筆薬が

有効だが， 最近の研究により病態が解明され血症

交換療法， 免疫療法などが効果的であるとする報

告がある山) 現在のところはcarb amazepineに

てコントロールできているが， いずれ効かなくな

る可能性がありその際には試みる必要 性があるか

もしれない

最後に本 症例は一卵性双生児姉妹の一方のみに

発症しており. このことはIsaac s症候群の遺伝性

を否定する非常に興味深い症例の可能性がある.

]() 

同じ遺伝子を持つ妹の発症後5年経過 した現在に

おいても姉の発症を見ないことは今後も発症しな

い可能性が高い. またIsaac s症候群の多くは

0.......20歳代に発症し 家族歴はl例を除いて他に

なく遺伝性は考えにくいといわれている円. 今後

姉の発症の有無についても注意深〈経過を見てい

きたい

結 語

一卵性双生児姉妹の一方に発症したIsaac s症

候群の1 例を経験し， Isaac s症候群の遺伝性は否

定的であると思われた 診断および治療に際 し

c arb amazepineが非常に有効であった.
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|Abstractl 
Isaacs' Syndrome in One of Monozygotic Twin Sister s  : A Case Report 

Koji Asaumi， M D.， et al. 

Department 0 f Orthopaedic Surgery， 

Okayama Unìversìty Graduate School of Medìcine and Dentistry 

We descrìbe a 16 year old female， one of monozygotìc twìn sìsters. wìth Isaacs' syndrome 
She had dìffìculty ìn gait inìtìatìoL1. Muscle stìffness and myokymia were found in all the 
muscles of the lower extremìtìes. Her myokymìa and pseudomyotonìa were characterìstìc. and 
muscle stìffness and cramps were observed even durìng sleep. Her calf muscles were large. 
There was no evidence of wasting or w回kness. exæpt that the tendon reflex of the lower 
extremìtìes was a lìttle weak. 

Laboratory examìnatìons show凶no remarkable fìndings. except for an elevatìon in CPK. In 
open bìopsy and surface EMG. there was no abnom1alìty. In needle EMG. a spontaneous 
discharge was recorded at rest. 

According to these data. she was dìagnos剖as havìng Isaacs・syndrom色Carbamazepìne， 200 
mg daìly ，  was admìnìstered and showed a dramatìc relìef from the symptoms. 

Isaacs' syndrome ìs a disorder characteriz剖by muscle stìffness. ìmpaìred relaxatìon after 
muscle contraction (pseudomyotonìa) and generalìzed myokymìa. Thìs disorder ìs rare. Sìnce 
thìs case occurred ìn one of monozygotìc twìn sisters. we belìeve that this回se suggests Isaacs' 
syndrome is not hereditary. 

11 


