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論 文 内 容の要旨

研究目的

West 症候群は乳児特有の成因不明な難治性てんか

ん性脳症であるが， adrenocorticotropin (ACTH) は

1958 年以来本症に対する第一選択薬として広く使用さ

れている.しかし，乳児に対する ACTH 療法の脳下垂

体一甲状腺系への影響に関する検討はなされていな

い.一方， 1979 年 Seyfried らは，甲状腺ホルモンが年

齢依存性聴原性てんかんねずみで、高値を示し，産奪闇

値の低下に影響を及ぼすことを報告した.

そこで著者は West 症候群患児に対する ACTH 療

法中の血清甲状腺ホルモンおよびコルチゾールの変化

を検索し， ACTH の抗産李作用の機序に関して考察し

Tこ.

対象および方法

対象は， 1982 年 6 月から1983 年 1月までに東京女子

医大病院小児科に入院し West 症候群の診断の下に

ACTH 療法を受けた10 例である.発症年齢および治療

開始年齢はそれぞれ 2 ~18 カ月， 4 ~22カ月であった.

ACTH 療法は 8週間の漸減法で， Cortrosyn-Z ⑧(第一

製薬， Organon N_V_ ，オランダ)を 12_5 又は25_0 μg/

kg ずつ 1 日1 回筋注投与した.内分泌学的検索の採

血は早朝空腹時に行ない，それぞれ radioimmunoas-

say 法にて測定した.

結果

ACTH 療法の臨床効果を発作抑制の程度やその速

やかさ，脳波の改善度の各方面から多角的に評価した

ところ，総合判断では著効 5例，有効 2例，やや有効
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1例，不良 2例であった.

血清コルチゾール{直は ACTH 投与とともに急速に

上昇し，治療開始11 日目で最高値: 117_2 :t 60_3μg/dl 

〔平均値士標準偏差値〉に達し，治療開始前値: 9_8 :t 

6.6μg/dl の約12 倍であった.この高コルチゾール血症

は第 6週末，週 2 回投与まで持続した.

一方，血清甲状線ホルモン値はじ， T 4， TSH ともに

ほぼ平行に変化し，血清コノレチゾール値とは逆の動き

を示した.すなわち， T 4は治療開始とともに前値8.7 士

1. 5μg/dl より急速に低下し， 8 ~15 日の聞に最低値:

5.8 士1. 6μg/dl を示した.

文， 10 例中 5例で本治療中，甲状腺機能低下症値.

T 4 5μg/dl 以下の値を示した.各患児において臨床効

果と T 4 “抑制比"の関係を検討した.第 15 治療日と治

療開始前の T 4イ直の比を“抑制比"として検討すると，

著効群 Cn=5) で、は， T 4値は治療開始前9.6 :t 2.0μg/

dl ，第15 治療日 5.0 :t1. 8μg/dl と著明に低下し，その抑

制比は44. 5::t 20. 3% であった.その他の 3群 Cn=5)

で、は， T 4値は治療開始前8.2 ::t 0.9μg/dl ，第15 治療日

6.7 士0.4μg/dl ，その抑制比は86.3 士11. 0% で著効群

との聞に統計学的有意差を認めた Ct-test ，p<O.O l). 

同様に，第15 治療日の血清コノレチゾーノレ値と臨床効果

との関係を検討すると，著効群に血清コルチゾール値

が高い傾向が認められたが，統計的有意差は明らかで

はなかったくt-test ，p<O. l). 

考察と結論

本研究は， West 症候群を持つ10 例の患児に施行さ
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れた ACTH 療法に際して血清コルチゾーノレの上昇，

および脳下垂体 TSH 分泌抑制を介して甲状腺ホルモ

ン (T 3，T 4 ) の抑制を来たすことを示した.血清 T 4値

の低下は，臨床的に効果が顕著であった症例において

最も著しく，臨床的効果が少ないか，または無効であっ

た症例における T 4低下度との聞に，統計的有意差が認

められた (t-test ，p<O.0 1).一方，高コルチゾール血

症は ACTH 療法による臨床効果の発現や甲状腺ホル

モンの抑制に重要かつ本質的現象と思われるが，血清

コルチゾールの上昇程度と West 症候群の発作に対す

る臨床効果との相関は，甲状腺ホルモン抑制と臨床効

果との相関に比して弱し、ように思われた.これらの研

究結果に基づき，著者は， West 症候群における

ACTH 療法の有効性機序の一部に甲状腺ホルモン抑

制が関与している可能性を指摘した.

論文審査の要旨

本研究は， West 症候群における ACTH 療法中に，血清コルチゾール上昇のみならず，脳下垂体

TSH 分泌の抑制，および血清 T 3，T 4値低下がもたらされ，この甲状腺機能低下と発作抑制効果との

聞に有意な相関を見出し，以て West 症候群における ACTH 療法の作用機序の一端を解明した，学術

上価置ある研究である.
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