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ABSTRACT

Cognitive dysfunction occurs not only in brain dysfunction, such as brain tumor 
and dementia, but also in psychiatric disorders, including schizophrenia, as well as in 
developmental disorders, such as autism spectrum disorder. Cognitive dysfunction 
due to neurological diseases such as HIV-associated neurocognitive disorder and HPV 
Vaccine Associated Neuropathic Syndrome has also been assumed. We experienced a 
case of autism spectrum disorder suspected of cognitive dysfunction due to HPV 
Vaccine Associated Neuropathic Syndrome. In autism spectrum disorders, it is pointed 
out that cognitive dysfunction and imbalance of intellectual abilities are also observed 
even in cases with no intellectual disturbance. In this case, we evaluated cognitive 
dysfunction closely. We added the tests based on the short form of the Wechsler Adult 
Intelligence Scale―Third Edition （WAIS-Ⅲ）, because the information obtained from 
this case was not satisfied only by the routine cognitive function test battery. WAIS-III 
can acquire information on the minimum intellectual abilities in a short time using 
the short form method. As a result of additional tests, this case suggested the possibility 
that there is an imbalance of intellectual abilities rather than the presence of cognitive 
dysfunction. In diagnosing cognitive dysfunction in autistic spectrum disorder without 
intellectual disturbance, it was suggested that examination based on intellectual 
abilities is useful.    Ryukyu Med. J., 37 (1～4) 85～90, 2018
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子宮頸がんワクチン副作用による認知機能障害が疑われた自閉スペクトラム
症患者の認知機能把握に知能検査簡易実施法の施行が有用であった 1例

A case in which performance of a short form of an intelligence scale was 
useful for understanding cognitive function of patients with autism 
spectrum disorders with suspected cognitive dysfunction by HPV vaccine-
associated neuropathic syndrome
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はじめに

自閉スペクトラム症（Autism Spectrum Disorder: 
ASD）は発達障害の 1つであり，社会的コミュニ
ケーションおよび対人的相互反応における持続的な

欠陥がある障害である 1）．アメリカ精神医学会による

DSM-5では，これまで言語発達に遅れのない自閉症
とされていたアスペルガー症候群などを包括する概念

として ASDが構成されている．
これまでアスペルガー障害とされていた，言語発達

に遅れのない ASDの者では，全般的な知的水準に問
題がないことが多い．しかしながら，知的能力のアン

バランスさや 2-4），実行機能といった認知機能の障害

があることが報告されている 5, 6）．従って，ASDでは，
その認知機能を把握する際に十分な検査と配慮が求め

られる．

認知機能障害は ASDを始めとする発達障害だけ
でなく，脳腫瘍や認知症などの脳機能障害や，統

合失調症を始めとする精神疾患においても生じ

る．また，HIV関連神経認知障害（HIV-associated 
neurocognitive disorder）や子宮頸がんワクチン
関連神経免疫異常症候群（HPV Vaccine Associated 
Neuropathic Syndrome: HANS）といった神経内科
的疾患による認知機能障害も想定されている．一般的

に，認知機能障害を判断する際は標準化された神経

心理検査を用いる必要がある．Nakazato et al. 7）は，

HIV関連神経認知障害に対してトレイルメイキングテ

スト（Trail Making Test）やストループテスト（Stroop 
Test）が有効であったことを報告している．各疾患に
おける認知機能障害の評価にはこうした神経心理検査

を用いる必要があると考えられる．

HIV関連神経認知障害と同様に HANSにおいても
認知機能障害を評価する際には神経心理検査を用いる

必要があると考えられる．難病治療研究振興財団が提

唱する HANSの診断基準案を Table 1に示す．HANS
と診断するには，Ⅰの前提条件を満たした上で，Ⅱの

大基準を 3項目以上または IIの大基準 2項目以上と
Ⅲの小基準 1項目以上を満たす必要がある．大基準
の中には「認知症状」が含まれており，認知機能障害

はこれに該当する．このため，HANSの診断には認
知機能障害の精査も必要となる．HANSにおいて認知
機能障害が発生するメカニズムは未解明だが，前部帯

状回，眼窩回，直回，海馬傍回，梁下回そして視床を

含む大脳辺縁系での局所脳血流の減少が関係している

という報告があり，WAIS- Ⅲ成人知能検査（Wechsler 
Adult Intelligence Scale－Third Edition: WAIS- Ⅲ）
の成績が低いほど血流が低いという結果が示されてい

る 8）．また，視床下部の病変を中心とした神経ネット

ワーク障害仮説が提唱されており，これにより認知機

能障害が発現するという意見もある 9）．

HANSによる認知機能障害としては記憶障害，学習
や計算の困難さが生じるという報告はあるものの 9-11），

具体的な認知機能検査の結果を報告している研究は

少ない．現在報告されているものとしては MMSE
のような簡便な認知機能検査では異常が検出されず，

I. 前提条件
1. HPVワクチン予防接種後（期間は限定しない）

2. HPVワクチン接種前は身体的 / 精神的ともに明らかな異常がない

II. 大基準

1. 身体の広範な痛み

2. 関節痛または関節炎

3. 長期に続く激しい疲労

おおむね 6週以上，発症前の生活が著しく障害される身体的・精神的疲労の状態

4. 神経症状：以下の 2徴候以上該当

頭痛，痙攣，不随運動，運動麻痺，しびれ感，視力障害，認知症状

5. 感覚・情動障害：以下の 1徴候以上該当

意識障害，譫妄・不穏・不安，過眠・眠気，呼吸苦，脱力，発熱，環境過敏（光，音，臭，温度，気圧）

6. 脳画像異常所見：SPECT，MRI，PETなど

III. 小基準

1. 月経異常

2. 自律神経異常：起立性障害，不整脈（頻脈・徐脈を含む），動機，冷感，冷汗，寝汗，末梢循環障害

3. 髄液異常

除外疾患 若年性特発性関節炎，全身性エリテマトーデスなどの膠原病の診断ができる場合は HANSを除外する

判定

1. 確実例：I（1＋2）＋II（≧ 3 / 6），または I（1＋2）＋II（≧ 2 / 6）＋（III≧ 1 / 3）

2. 保留例： I（1＋2）＋II（≧ 2 / 6），または I（1＋2）＋II（≧ 1 / 6）＋（III≧ 1 / 3）

#2の保留例は慎重に経過観察し，上記基準を満たした場合は HANSと臨床判断する

Table 1　HPV Vaccine Associated Neuropathic Syndrome (HANS) preliminary diagnostic criteria (2014)
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WAIS-IIIの処理速度 12）あるいは知覚統合 11）の低下，

トレイルメイキングテストの Part Aで速度の延長が
認められるといったものが存在するが 13），その記述

は簡潔であり詳細は不明である．また，HANSの概念
妥当性についての批判も存在している 14）．このため，

認知機能障害の評価においても，複数の検査を含めた

慎重な精査が必要となるであろう．

認知機能障害の評価では，脳の各部位と対応付けら

れた神経心理検査だけでなく，患者の生活歴や教育歴

を踏まえて解釈する必要がある．脳腫瘍などの障害で

は本人や家族からの聞き取りにより，病前の認知機能

を予測することが可能であり，疾患後の検査成績は病

前の水準を踏まえて行われる．しかし，ASDを始め
とした発達障害では様々な認知機能や知的機能のアン

バランスさがあることが想定されるため，聞き取りだ

けでは不十分である可能性が考えられる．

われわれは HANSによる認知機能障害が疑われた
ASDの女児例を経験した．本例は小学生時に ASDの
診断を受けているものの，ワクチン接種前は日常生活

にトラブル・支障はなかった．本症例は子宮頸がんワ

クチン副作用についての報告ではなく，ASDにおけ
る認知機能障害の評価を行った症例である．認知機能

障害の評価には精査が必要であり，その評価過程につ

いて報告する．

症　例

アウトライン：17歳女性が倦怠感を主訴に受診した．
現病歴：中学校 2年生時，子宮頸がんワクチン（サー
バリックス）を計 2回接種．同年，学校の中で過呼
吸があった．中学校 3年生時，塾での授業中に強直
があって声が出なくなり，その後に痙攣があった．そ

の際の記憶の欠損はない．高校 1年生時，学校検診
で心房細動を指摘され，その後同年にカテーテルアブ

レーションを施行された．手術後，高校での授業中に

硬直発作あり近医受診．脳神経外科で脳波および頭部

MRI検査を施行するが，明らかな異常所見は認めら
れなかった．アブレーション傷跡部分が時々痛み，そ

の際に頭痛が起こることがあった．発作後から倦怠感

と集中力低下を認め，学校を休んでいた．

既往歴：小学生時にアスペルガー症候群の診断を受け

た．飲酒歴，喫煙歴，アレルギーなし．

受診時現症：身長・体重および血圧・脈拍に特異な点

を認めず．意識清明，見当識障害，失語，失行，失認

なし．瞳孔対光反射迅速，眼球運動制限なし，対座法

で明らかな視野欠損を認めず．診察上，明らかな神経

所見を認めなかった．

検査所見：頭部MRI，MRAに異常所見なし．脳血流
シンチでは，e-ZISを用いた個人内における脳血流評

価において，両側前頭葉から頭頂葉，そして後頭葉に

びまん性に軽度の相対的血流低下を認め，特に右前頭

葉で血流低下が認められた．しかし，Patlak plot法
による大脳血流測定では，左右差（右＜左）がある
ものの脳血流は同年齢の基準内であった．脳波は基

礎波 9Hz付近のα律動，αブロッキングあり．過呼
吸，光刺激に対して異常所見なし．採血では抗核抗体

（ANA）320倍，赤血球沈降速度（ESR）25，全身性
エリテマトーデス（SLE）関連や抗好中球細胞質抗体
（ANCA）は陰性．髄液ではタンパクや細胞数，IgG
インデックスの上昇なし．髄液 ACE陰性．抗ガング
リオシド GM3が陽性の所見を認めた．
診断：ASD（アスペルガー症候群）．HANS疑い．子
宮頸がんワクチン接種前に ASDの診断はあるものの，
身体的精神的異常はなく，接種後に痙攣，長期にわた

る全身倦怠感，集中力低下を認めた．

臨床経過：HANS診断予備基準案の基準を満たして
いること，HPVワクチン接種後に神経障害が出現し
た患者では各種自己抗体を認めることが報告されてお

り 9），本例でも抗ガングリオシド GM3陽性であるこ
とから HANSであることを否定できないことを踏ま
え，治療希望があったためステロイドパルス療法によ

る免疫介入が当院第三内科で行われた．療法を開始す

る前と比べて「軽くなった感じがする」という倦怠感

の改善が認められた．頭痛の増悪やステロイドパルス

療法の副作用は認めず，全身状態良好なのを確認して

退院となった．

認知機能検査

HANS疑いによる認知機能低下を精査するため，当
院第三内科から認知機能評価のコンサルトを受けた．

このため，脳神経外科で通常行っている琉大式認知機

能検査バッテリー 7）を実施した．検査バッテリーの

下位検査一覧を Table 2に示す．このうち，数唱（Digit 
span test）と符号（Digit symbol test）はWAIS- Ⅲ
のものを用いている．数唱は覚えた数字系列をそのま

ま復唱する順唱と，逆から報告する逆唱から構成され

ている．

全般性認知機能検査の 3MS（MMSEとHDS-R含む）
の得点は 99.5点（MMSE: 30, HDS-R: 30）と，ほと
んど失点を認めなかった．また，構成能力を測定す

る積木模様（Block design）は，WAIS- Ⅲの下位検
査から問 5と問 9だけを抜き出し採用している．積
木模様 2問はどちらも短時間で正答となった．その
他の検査バッテリーの下位検査得点を Fig. 1に示す．
標準化された評価点では，ストループテスト（Stroop 
test）やトレイルメイキングテスト（Trail making 
test）が高い水準である一方，符号の得点は個人内で
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低い傾向にあった．また，数唱は平均的な水準であっ

たが，順唱と逆唱の最長スパンの間に乖離が見られ

た．順唱の最長スパンが 8（累積 %: 31.1）なのに対
し，逆唱では 5（累積%: 73.8）と小さかった．この
ような差の累積 %は 8.2と同年齢群で見られる頻度
としてはやや稀であった．こうした差は機能発達のア

ンバランスさを反映しているという報告があるもの

の 15），認知機能障害の可能性も考えられるため，そ

の他の知的機能にアンバランスさが存在しないかど

うか，より詳しい情報を得るためにWAIS- Ⅲの知識
（Information），行列推理（Matrix reasoning），そ
して積木模様の残り問題を実施した．WAIS- Ⅲの下
位検査得点を Fig. 2に示す．積木模様や行列推理と
いった知覚統合の下位検査では高い得点を示す一方，

知識といった言語理解下位検査では低い得点を示した．

大六他 16）および藤田他 17）による簡易実施法では知識，

数唱，行列推理，そして符号の標準点の合計から FIQ
を推測できる．簡易実施法により推定された FIQは

評価領域 概要 検査名

全般性
認知機能

見当識，記憶を含めた総合的な認知機能（スクリーニング用） 3MS，MMSE，HDS-R

注意 集中力や情報の一時的な貯蔵を行う作業記憶が関与する能力 Digit span test

構成 二次元や三次元の視覚情報を元に図形描写やモデル構築を行う能力 Block design test

処理速度 目と手の協応運動の要求に応じて素早く処理する能力 Digit symbol test

実行機能 注意の切り替えや反応の抑制に関与する能力 Trail making test，Stroop test

Table 2　Subtests and evaluation domain in the Ryudai version of the brief neuropsychological test battery

Fig.1　Score of subtests in the Ryudai version of the brief neuropsychological test battery
The vertical axis shows standardized score, and the horizontal axis shows each subtest. Ten 
points are average values in the same age group (broken line).

Fig.2　Score of subtests in the WAIS-III
The figure also includes digit span and digit symbols shown in Fig. 1.
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94であった．

考　察

本症例は HANSによる認知機能障害が疑われ，認
知機能障害を精査するために当院第三内科からコンサ

ルトを受けた ASDの症例である．当科で通常実施し
ている検査バッテリーでは情報が不足すると考えられ

たため，WAIS- Ⅲの下位検査を追加し，FIQを算出した．
FIQは 94であり，平均の水準である一方，知識が
個人内で低い水準であった．言語理解下位検査である

知識は，神経心理学的な損傷を受けても損なわれに

くいことが知られている 18）．従って，HANSによる
認知機能障害を有しているとしても，低下することは

考えにくい．知識の低さは元来の水準を反映している

と考えられた．本症例は全般的な知的発達には問題を

認めないが，能力のアンバランスさがあり，高機能な

ASDで報告されている動作性 IQ優位のケース 3）と一

致している．また，ASDでは積木の得点が高い傾向
にある一方，符号などの処理速度成績が低いことも報

告されており 3, 4），こうした点も本症例が ASD的な
知的機能のアンバランスさを持つことを支持している．

家族の話からも得意科目の数学は満点に近いが，興味

のない社会などは赤点付近であるなど，興味の有無に

より成績に偏りがあることが報告されている．ASD
のキャラクターが前面に出ていると考えられた．個人

内では低い水準にある符号や数唱の最長スパンの差の

大きさは存在するものの，標準化データと比較して本

症例の評価点は -1SDの範囲内であり，認知機能障害
というよりはむしろ，能力のアンバランスさを反映し

た結果であると考えられた．先行研究で認知機能障害

との関係が指摘されている視床下部を含めた辺縁系の

脳血流低下 8）が，本症例では認められないこともこ

の解釈を補強している．ただし，本症例ではベースラ

インとなる病前のデータはなく，あくまで標準化デー

タからの判断であるという制限は存在する．

本症例は，気になることとして心臓の術後経過に

対する不安を上げていた．術後完治したことは聞い

ているものの，今でも階段を上ると息切れが強いとい

う残存感覚を認めていた．しかしながら，普通の人の

息苦しさがどの程度か分からないため，この息切れが

正常範囲なのかどうかが分からず，本当に自分の心臓

に問題がないのかが不安であると述べていた．これは

ASD的な感覚過敏，変化への順応性の乏しさ，そし
て不安耐性の低下による心気的な固執が生じているの

ではないかと考えられる．

WAISやWISCに代表される知能検査は，脳損傷や
脳の疾患のある者の認知機能障害のアセスメントのた

めに神経心理学検査として用いられている一方 19），神

経心理学的アセスメントに知能検査を用いることに批

判的な意見も存在する 20）．これは知能検査に用いられ

る下位検査は必ずしも脳の部位を想定して作られてい

ないことに起因する．脳機能低下による認知機能障害

が疑われる場合，脳の部位と対応付けられた代表的な

神経心理学的検査を実施する必要がある．本症例では，

代表的な神経心理学検査で構成されたバッテリーに加

え，幾つかの知能検査の下位検査も実施した．子宮頸

がんワクチン副作用が疑われた ASD患者の認知機能
把握に，知的側面を含めた検討が有用であったと思わ

れる．WAIS- Ⅲは 3つの IQ値を出すための 11の下
位検査を実施すると，平均 75分（60～ 90分の範囲）
が想定されている 21）．WAIS- Ⅲの簡易実施法は約 24
分とされており 16），本症例のように代表的な神経心理

学検査で構成されたバッテリーに追加して使用する際

に有用であると考えられる．

本症例はあくまで認知機能障害の判断を行ったもの

であり，子宮頸がんワクチン副作用と認知機能障害の

関係を否定するものではない．認知機能障害を判断す

る際は標準化された神経心理検査を実施する必要があ

る．脳波やMRI，SPECTなどによる神経科学的な所
見も必要であろう．また，患者の生活歴・教育歴を踏

まえるのは当然ながら，学校での適応や成績などを含

めて総合的に判断する必要がある．なぜならば，認知

機能は病気の有無に関わらず個人差が存在するという

ことが 1つある．成績の低下は疾患の症状に由来す
るものなのか，元来の機能水準なのかは慎重に判断す

る必要がある．WAIS- Ⅲの簡易実施法を用いること
は認知機能評価において有用な情報を与えると考えら

れる．また，疾患の症状ではない別の要因で機能低下

が生じることも考えられる．このような症例では，内

科や脳神経外科のみならず，精神科あるいは小児科と

いった他科との連携を含めたアプローチが必要である

と思われた．
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