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は じめ に

乳児期 （生 後１歳未満） は全年齢 を通 じてけい

れん な どの 脳 性発 作性 疾 患の 出 現 頻度カ§最 も高

い１）｛３）
．
し か し， １９８９年 に 国 際 抗 て ん が ん 連 盟

（ＩＬＡＥ） か ら 公 表 さ れ た ｒｅｖｉｓｅｄｃ１ａｓｓｉ五ｃａｔｉｏｎ ｏｆ

ｅｐｉＩｅｐｓｉｅｓ， ｅＰ
ｉ旦ｅｐｔｉｃ ｓｙ籔ｄｒｏｎｉｅｓ ａｎｄ ｒｅ１ａｔｅｄ ｓｅｉ一

ｚ岨ｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ４） （ＩＣＥ
’８９） に お い て も， こ の 年 齢

層のてん かんの分類と して確立されて いるのは，

Ｗｅｓｔ 症 候 群， サ プ レ ッ シ ョ ン
バ ー ス ト を 伴 う 早

期乳児て んかん性脳症 （ＥＩＥＥ） や乳児 重症ミオク

ロニーて んかん （ＳＭＥ） など少数のて んかん症候

群に限 られている．ＩＣＥ
’８９で明確に定 義された以

一 ７５８．一
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外 に， 多くの乳児 期発症のて んかん症例 が存在す

る が， これらの症例 は症候性 全般てんか ん， 症候

性 部分 てん か んと いう 非 特異 的 な類 型 に 分類 さ

れ， 病 態や予後につ いての検討 は少ない．

本研究 （第１編） では１歳未満発症の脳性発作

を有 する 症 例 を後 方 視 的にＩＣＥ’８９に 従って 分 類

し， 乳児期 発症の各て んかん類型 の特徴を， 特 に

予後との 関連に注目 して 検討 した
．
若干の知見 を

得だので 報告する．

対象ど方法

１
． 対
象

１９８１年か ら１９８６年ま での ６年間に， 脳性発作症

状 を主訴に東 京女子医科大 学小児科 を受診しだ患

者 のうち， 生後１週 以降， １歳未 満に発症 しだ５５０

症例 を母集団 とした
．

ま ず， こ れ ら を ＩＣＥ
’８９に 従 っ て 分 類 し， そ の 上

で少なく とも４ 歳ま での経 過 を観察 でき た３０３症

例 を各症例の特徴， 臨床像の変 容， 発作， 発達の

予後 を検討するた めの研究対象 とした．

乳 児期 の 機 会性 け い れん の 内， 熱 性 けい れ ん

（ＦＣ）は対象に含 めたカ§，以下の項 目に該当する 症

例は除外 した． ①髄膜 炎や脳炎， 頭 部外傷， 代 謝

異常症な どの急性期症状 としての けいれん， ② 早

期新生児期 の障害に連続 して出現 した 新生児 けい

れん， ③失 神発作， 無酸 素発作， 憤怒 げいれん，

心 疾 患 に よ る は い れ ん
．

ＦＣ の定義は， けいれん発 作（脱カ型 を含む）が

頭 蓋 外感 染 に 伴う３８℃以 上 の 発熱 に よって 起 こ

り， 無熱時に は認められな いものと した． １回で

も無 熱時に けいれんを起こ し花 ものはて んかん群

に分 類し花
．
この際， 基礎疾 患， 発症前発 達の遅

れ の有無 は問わ なかっだ．
ＦＣカ§先 行する てん が

ん症例 について は， 初回の ＦＣ の月 齢 をてんか ん

の発症 年齢と した
．

２
． 方 法

個々 の 症例の臨床・ 脳波学的特 徴を病歴より 後

方視的に分 析し， 以 下の項目につ いて検討 した．

１） 修正国際て んかん分類 による分類

最終 受 診時 診断 をＩＣＥ’８９の分 類 基 準に 従 い分

類した． 年齢 とともにて んかん類型 が変容し花症

例 ではその最 後の類型 を採 用した．

分類にあた り， 各類型 の略号と して， 特発性局

在 関運性て んかん （ＩＬＲＥ）， 症候性局 在関連性て

ん か ん （ＳＬＲＥ）， 潜 因 性 局 在 関 運 性 て ん か ん

（ＣＬＲＥ）， 特発性全般 てんかん （ＩＧＥ）， 潜因性あ

る いは症候性全般 てんか ん（Ｃ／ＳＧＥ），症 候性全般

て んかん（ＳＧＥ）， 焦点性が全 般性が決定 できない

て んかんおよ び症 候群 （ＥＵＦＧ） を使用しだ
．

２） 対象症例の背景因子

各て んかん類型 の特徴を明 らかにするため に，

類型毎 に以下の背景 因子につい て比較検討 した
．

（１） て んがんの成 因

基礎疾 患を出生前 （先天奇形症 候群， 神経皮膚

症候群な ど）， 周 産期（仮 死，
頭蓋 内出血， 中枢神

経感染症
， 新生児けい れんな ど）， 出生後（中枢神

経感染症， 急性脳症， 頭蓋 内出血な ど） と， 成因

不明の４群 に分けた．

２つ 以上 の要 因カ§独立 に 関与 し て いる 場 合に

は， 重複 して 採用した． 補助 診断法 として， 頭部

ＭＲＩ
，頭部 ＣＴ，脳血流シ ンチ グラムの 検査を用い

た
．

ま た， 第 ３ 度 ま で の 近 親 に つ い て， ＦＣ， て ん か

ん （詳細 不明の無 熱性けいれ んを含む） の家 族歴

を調査 し， けい れん性素因の有 無を検討 した．

（２） 臨床発作

Ｒｅｖｉｓｅｄ ｃ１ｉｎｉｃａ－ ａｎｄ ｅ１ｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａ１ｏｇｒａｐｈｉｃ

ｄａｓｓ逓ｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｐｉｌｅｐｔｉｃ ｓｅｉｚ 岨 ｅｓ
５） （ＩＣ ＥＳ’８１）

に 従って分 類した．
本 研究でほこ れらをさらに 次

の７群に再 編した． す なわち， ① ＧＭ：全般性強

直， 強直間代， 聞代発作， ②
ＰＳ：単純部 分発作，

複雑部分発作， 半身性発 作， およ び二 次性全般化

発作， ③ＩＳ： Ｗｅｓｔ症候群 における強直撃 縮， ④

ＴＳ：短時間持続 する強 直発作， ⑤ ＡＢＳ：定 型お

よ び非定型 欠神 発作， ⑥ ＭＹＯ：ミオ クロ ニー発

作， ⑦ ＡＳＴ ： 脱 カ 発 作．

各症 例の初発 時の発作型， 経過申の発作 型の変

容， また， 発作の 群発 （一日 に２回以上発作 を起

こ した 場合）， 重積症（発作が３０分以上持続 し花 場

合） の有 無を検討 した
．

（３） 発作の誘因

てんか ん発作の直接 的要因と して発熟 （３７．げＣ

以上）， 入 浴， 下痢の有無を検 討した． 入浴申ある

一７５９ 一
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いは直後に 発作を認めた ものを 「入浴 に関運して

誘発された」 とした．

下痢は， 水分電解質不均 衡を来さ ないな ど， 軽

症 の 場 合 に 隈 っ だ．

発熱 と関連して発作 が起こる比率 の高い症例 を

「発熟誘発性カ塙 い」とした． この 基準として， 発

症か ら３ 年間の総発作 回数カ§１０回未 満の場合に は

その２／３以上カミ， １０回以上の場 合には１／２以上カ
§発

熱と 関運していた場 合としだ．

３） 予後

（１） 発作予後

最 終受診時に， 最終発作か ら２年以上経過 した

場合 を 「発作抑制」 とした．
予後を規定する 要因

と し て， 発 症 月 齢， 成 因， け い れ ん の 家 族 歴， 発

症 前発達を検討 した．

（２） 発達予後

精 神 運 動 発 達 の 程 度 は， ＤＳ Ｍ－ＩＩＩ・Ｒ
６）に 従 い，ＩＱ

（田 申 ビ ネ ー 式，
ＷＩＳＣ－Ｒ， 大 脇

式），
ＤＱ （津 守・

稲 毛式） 検査 実施例につ いては， ８５以上 を正常，

８４～５０を （境 界知能を含 む） 軽度遅滞， ４９～３５を

中等度遅滞， ３５未満を
重度 遅滞 （最重度 を含む）

とした
．
検査 値の得 られない症例につ いては， 日

常生活記録よ り推定 して 分類した．

４） 予後推定因子

発作発症時の特徴から予後判定カミ可能か否かを

検討するた め，発 作存続群と 発作抑制群に分 けて，

両群の発症月 齢， 成 因， けいれんの 家族歴， 発症

前発達 を比較した．

３． 統計処理

統 計的 検討 に は兆
２独 立 性の 検 定とｔ検定 を 用

い， ｐ〈０．０５を も っ て 有 意 差 あ り と 判 断 し だ．

結 果

１） 母集団の内訳

母 集 団５５０例 のう ち， ＦＣ 群 は２５３例， て んか ん

（ＥＰ）群 は２９２例 であっ た． 各群の初 診時月 齢（ｍ土

ＳＤ） は 順 に２５．７±３４．７ヵ 月， ２９．２±２１．３ヵ 月， 最

終 受 診 時 月 齢５０．５±３８．５ヵ 月， ８３．９圭６０．Ｏカ 月，

経 過 観 察 期 間２１．３土３１．６ヵ 月， ５７１９±４７．３ヵ 月 で

あっ た． 母集団症例 を
ＩＣＥ’８９によって分 類し花結

果 を 表 １ に 示 し た．

２） 研究対象の内訳

表 １ １ 歳 未 満 に 脳 性 発 作 で発 症 した 症 例 の 国 際 て

んが ん 分類

全対 象 ４歳 以圭観 察

局在 関違 憧てん がん ９亘 （亘６．５）’
７５ （２２．７）‘

特発 憧 ＢＥＣＴ ２ ２

潜因 燈 豆雀 ９

療候 控 ７５ ６逐

全 般性て んかん １些８ （２６．９
）

’
９０（２９
，
７）

’

持発 性 小 児欠神 てんか ん ２ ２

そ の他 μ １９

潜因／症 僚陸 Ｗｅｓｔ緩候 群 ３１ １４

ＬｅｎｎＯＸ 症 候 群 ９ ８

ＤｏｏＳｅ 症 候 群 ３ ３

症候 性 ５９ 壬４

（特翼痙 候群 神 縫皮膚症 候群） ２２ １６

局 複 性か全般 性か決 定し得 ないて んが ん ４５ （８．２）一
３⑪ （９，９）’

ＳＭ蓬 ５ ５

そ の他 ４０ ２５

分類不 能 ８ ０

計 ２９２ （５３．０） 王９５ （６４．４）

熟 性 け ん ね ん ２５３ （遂６．Ｏ） １０４ （３４．４）

その 他の機 会憧け いれん ５ （１．Ｏ） 遂 （１．３）

総 計 ５５０ （１００） ３０３ （１００）

ＢＥＣＴ： 申 心 鰯 頭 部 に 疎 波 を も つ 良 性 小 児 て ん か ん，

ＳＭ Ｅ： 乳 児 重 症 ミ オ ク 日 二 一 て ん か ん，表 中 の 数 字 は 症 例

数（全 対 象 症 例 数 に 対 す る 割 合）．

母 集団５５０症例 のう ち，少なくとも ４歳までの経

過を 観察 した 対象 症例 は３０３例 であり， ＥＰ 群１９５

例， ＦＣ 群１０４例， そ の他の機会性 けいれん４例 で

あった． ３０３例 の初診時月 齢は０ヵ月か ら１８１ヵ月

（３５．牡
３５１
９ヵ月）， 最終受診時月 齢は４８ヵ月か ら

３０９ヵ 月 （１０７．８土４８．９ヵ 月） で あ り， 追 跡 期 間 は

１ ヵ 月 か ら１７６ヵ 月 （γ１．７±４５．０
ヵ 月） で あ っ た．

３歳 塞で しか観 察できず， 本 研究対象が ら除外

した２４７症 例 の 初 診 時 月 齢 は ＥＰ 群１１．牡 ９．３カ

月， ＦＣ 群２１．０±１２．０ヵ 月， 最 終 受 診 時 月 齢 は そ れ

ぞ れ２２．７±２４．３ヵ 月， ２６，０±１２．６ヵ 月 で あ っ た．

観 察 期 間 は１０．８±１３．６ヵ 月， ５．Ｏ±８．８ヵ 月 と 短

か っ た．

ＥＰ 群のうち， 画像 診断は頭部
ＣＴ を１３３例に，

ＭＲＩを２０例に施行 した．

脳波 検査は当 小児 科検 査室 にお いて， １９５例 申

１２７例 で発症初期 （２歳未満） に施 行した．
ま花，

１５７例 では 最終受診 時か ら遡る こと ３年 以内 に施

行 し た．

４歳以上 まで観察 した 対象症例の最 終受診時の
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４１

ＩＣＥ’８９に よ る 分 類 は 表 １ の ご と く で あ っ た． ＩＣＥ

’８９にお いて 明確 に定義 さ れて いる 症候 群と して

は，
ＩＧＥ では小児欠神て んがんの２例，ＩＬＲＥ の中

心側頭部棟 波を有する良 性小児てん かん（ＢＥＣＴ）

２例があり， いずれも ＦＣ に引き続 いて発 症した

も の で あ っ た． Ｃ／ＳＧ
Ｅ で は Ｗｅｓｔ 症 候 群１４例，

Ｌ㎝ ｎｏｘ・Ｇａｓｔａｕｔ 症 候 群 ８ 例 （７ 例 は Ｗｅｓｔ 症 候

群の既往 を有 しだ），ミオク ロニー失立 発作てんか

ん （Ｄｏｏｓｅ 症 候 群） ３ 例 を 認 め た． ＥＵＦＧ で は

Ｓ ＭＥ ５ 例 で あ っ た．
す な わ ち， １９５例

中３４例

（１γ．４％）カ
ミ最終受診時 に麗知のてん かん症候群と

し て 分 類 さ れ た．

ＳＬＲＥ ６４例 中２０例， ＳＧＥ４盗例 申２５例， ＥＵＦＧ ３０

例中４例に 既往のてん がん類型 と して Ｗｅｓｔ症候

群を認めた
．
すなわち，乳 児期に Ｗｅｓｔ症 候群を呈

し た 症 例 は６３例 （３２．３％） で あ っ た．

ＩＣＥ’８９では，ＳＧＥ の下 位項目と して 特異症候群

を掲 げ，この申 に神経皮膚症候 群を分類 して いる．

本研究 では， 神経
皮膚症 候群１６例の各々 の発作型

に 基 づ き， ＳＬＲＥ １０例， ＥＵＦＧ ４ 例， ＳＧＥ と Ｃ／

ＳＧＥ 各１例 に分類した．

３） 各てんか ん類型の背景因 子 （表２）

発 作 の 初 発月 齢 は ＥＰ 群 の 方カ岬Ｃ 群 よ り 早

か っ た （ｐ ＜Ｏ．００１）． て ん か ん 類 型 別 で は ＩＧＥ と

ＣＬＲＥ が平 均７．Ｏカ 月と 最も 高く， 他の 類型 に比

し 発 症 は有 意 に 遅 かった （ｐ＜０．０５）． 男 女 比 は

１．４： １ で あ り， ＥＰ 群 と ＦＣ 群 と に 差 が な か っ

た． て ん かん 類 型別 で は， 異 な る 傾 向 を示 し，

ＳＧＥ， ＳＬＲＥ と ＥＵＦＧ では男 児 に多 い傾 向 を認

め た が 有 意 で は な か っ た．

第３度 ま での 近親 の けい れんの 家族 歴 は， ＥＰ

群に 比較 して ＦＣ 群 で有 意に 高率 で あった （ｐ＜

Ｏ．００１）．家族歴 陽性率をてん かん類型別に見る と，

ＩＧＥ に おレ）て 俸， ＳＧ
Ｅ
， Ｓ
ＬＲＥ（ｐ〈Ｏ．Ｏ０１）， お よ

び Ｃ／ＳＧＥ （ｐ〈０．０１） に 比 し， 有 意 に 高 く， ま た，

ＥＵＦＧ では症 候性群（Ｃ／ＳＧＥ， ＳＧＥ と ＳＬＲＥ）に

比 し て 有 意 に 高 か っ た （ｐ〈Ｏ，０５）．
ＩＧＥ と ＥＵＦＧ

の間には有 意差カ靖 かった．

成 因カ§推 定 で き た の は，
ＥＰ 群 の う ち７６例

（３９．０％） で あ り， そ の 割 合 を 類 型 別 に み る と

ＳＬＲＥ 渕６例 （７１．９％） と最も高く， それに対 し

て， ＥＵＰＧ では８例のみ で， 発
症前 発達遅滞を呈

した１例 を含めても， 初診時に症候性 要因を示 し

たのは９例 （３０％） の みであった．

頭部 ＣＴ に異常を認 めた 症例は８３例 （４２．６％）

で あ り， 症 候 性 群 の５２．６％， ＥＵＦＧ の４３．３％ で

あった． 主 な 異 常 所 見 は， びま ん 性 脳 萎 縮７１例

（８５．５％） と 頭 蓋 内 石 灰 化１１例 （１３．３
％） で あ っ た．

表２ 対 象の て ん かん 類 型別 背 景 因 子

家族歴陽性 推定 原因（％）
て ん か ん 類 型 療 例 数（％）｝ 男 女 比

初 発 時

％（囲／ＦＣ）
出生前 周産期 出生後 不明

月 齢

亘ＬＲＥ ２（ ０．７） １．０ ：１ １００ （ １／ １） ０ ０ ０ ユＯＯ ６．５土３．５

ＣＬ 更Ｅ ９（ ３
．Ｏ
） Ｏ．８

：１ ４４．４（ １／ ３） ０ ０ Ｏ １００ ７．０±２．Ｏ

ＳＬＲＥ ６４（２ｉ．工） １．７ ：１ 玉８．８（ ５／ ７） ４０．６ ２３
．
４ １２

．
５ ２８

．
１ ４．

８±２．９

ＩＧＥ ２１（ ６．９） Ｏ．８ ：１ ６１．９（ ２／ １１） ０ Ｏ Ｏ １００ ７
．
０土２
．
丞

Ｃ／ＳＧＥ ２５（ ８
．３
） １

．１
：１ ２遂．Ｏ（

１／ ５） ２４．０ １２．０ ０ ６８．Ｏ ５．５士２．６

ＳＧＥ 蜘 王堪
．
５） １．８ ：１ 玉５．

９（ ３／ ４） ２０
．
５ １３

．
６ ６．８ ６８．２ ５．３土２．８

亘Ｕ ＰＧ ３０（ ９．９） １．７ ：１ ３６．７（ ４／ ７） １６．７ １０．０ ０ ７３
．
３ ５

．
１士２
．
８

ＥＰ 合 詳 １９５（６４．丞） １．４ １１ ２８．
７（１７／ ３９） ２３

．
６ １３

．
８ ６

．
２ ６１．０ ５．４士

２
．９

ＳＬＳ ４（ １
．
３） １

．
０ ：玉 ２５

．
０（ １／ ｉ） ｏ Ｏ ０ １００ ６，３±３．３

ＦＣ １０４（３４．３） １．６ ：１ ６９．２（ ２／ ７２） 玉．９ ０ ０ ９８
．
１ ８

．
７士２
．
Ｏ

合 計 ３０３ （１００） １
．
４ ：玉 互３．６（２０／１１２） １５

．
８ ９．９ ４．０ ７４．３ ６，６士３．Ｏ

ホ： 金 対 象症 例 に 対 す る ％，
ＥＰ１ て ん か ん，

ＦＣ： 熱 性 け い れ ん， ＳＬＳ： 機 会 佳 発 作， 茎ＧＥ： 特 発 性

全 般 て ん が ん
，
Ｃ／ＳＧＥ： 潜 因 性／症 候 性 全 般 て ん か ん

，
ＳＧＥ： 症 候 性 全 般 て んカ・ん，

ＩＬ 肥 ： 特 発 性

局 在 関 遵 て ん か ん， ＣＬＲＥ： 潜 因 性 局 在 関 遵 て ん が ん， ＳＬＲＥ： 症 候 性 局 在 関 遵 て ん か ん， ＥＵＦＧ：

焦 点 性 か 全 般 性 か 決 定 で き な い て ん か ん．
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紹

本研究 の対 象から 脱落 した 症例 （ＥＰ 群９７例，

ＲＣ 群１４９例） の 初 発 月 齢 は， 順 に５． 牡 ２．９ヵ 月，

８
．
７± ２
．
０ ヵ 月

，
男 女 比 はＯ

．
９ ： １

，
１
．
２； １

，
家 族

歴 陽 性 率 は２８．７路， ５３．７％ で あ っ だ． 脱 落 群 と 対

象群 の背 景 を比 較 す ると，
家 族 歴 では 対 象群 の

ＦＣ 群 で 有 意 に 陽 性 率 カミ高 か っ た （ｐ＜Ｏ．０２） カ
§
，

そ れ 以 外 は 差 カミな か っ た．

４） 初 発時の発作 型 （表３）

全対象 でほ ＧＭ カ§最も多く， つい で ＰＳ，ＩＳ の

順であった． 各類 型別では，
ＩＧＥ で はほぼ全例カ§

ＧＭ で，Ｃ／ＳＧＥ ではＩＳ 述最も多く，ＳＧＥ はＩＳ と

ＧＭ がほ ぼ同 数であり，
ＰＳ で発症 しだ もの は５

例と少なかった．
ＳＬＲＥ では ＰＳ が最も多く，つい

で ＩＳ， Ｇ Ｍ で あ っ た． ＥＵＦＧ で は Ｇ Ｍ と ＰＳ が ほ

ぼ 同 数 で あ っ た．
ＩＳ は ２ 例 と 少 数 で あ っ た．

初 回 発 作 の 誘 発 因 子 と し て は， 発 熱４１例

（２１．０％）， 入 浴 ８ 例 （４．１％）， 下 痢 ２ 例 （１．０％），

誘因な し１刎例 （７３．９％） であっ花．
こ れらの誘因

はＩＧＥ と ＥＵＦＧ で は 約 半 数 に 認 め， Ｃ／ＳＧＥ，

ＳＧＥ， ＳＬＲＥ に比 して有 意に 高率 で あっ た （ｐ＜

０
．
０１）
．

発 作群発 を３９例 （２０．Ｏ％） に認 め， ＩＧ
Ｅ に高率

（４２．９％） で あ っ た． ９
例 は ＰＳ の 群 発 で， ８ 例 は

ＬＲＥ， １ 例 は ＥＵＦＧ で あ っ た．
Ｇ Ｍ の 群 発 は ＩＧＥ

に 多 く 認 め 花．

ま た， 初 回 発 作カ
ミ重 積 症 で あった の は ９ 例

（４．６％） に す ぎ な か っ た カ
§
， こ の４４．４％ に あ だ る

４ 例 カ§ＥＵＦＧ で あ り，
ＥＵＦＧ の１３．３％ に 相 当 し

た
．

５） 最終観察 時までの発作型 （表４）

１歳以 降最終受診 時までの観察期 間申に発生 し

た発作の 特徴は次のよう であった．

表 ３ 初回 発 作型 と 誘 発 因子

初圃 発作型（％） 発作誘発因子（％）
て んか ん類型 症例数

重積症 発作群発

ＧＭ ＰＳ ＩＳ ＴＳ Ｍ ＹＯ ＡＢＳ 発 熱 入 浴 下 痢
（％） （％）

ＩＬＲＥ ２ ５０．Ｏ ５０．Ｏ ｏ Ｏ Ｏ ｏ ５０．
０ Ｏ Ｏ ０ １００

ＣＬ ＲＥ ９ ４４
．
４ ５５

．
６ Ｏ Ｏ Ｏ Ｏ ４４．４ ０ ０ Ｏ ３３．３

ＳＬＲＥ ６近 １７，２ ５１．６ ２９，７ １．６ Ｏ ０ １０．９ 王．６ Ｏ ４，７ １７．２

ＩＧＥ ２１ ９５，２ Ｏ Ｏ Ｏ 互．８ ０ ３８．１ １４．３ ４．８ ４．８ ４２．９

Ｃ／Ｓ 旺 ２５ １６
．
Ｏ １２

．
Ｏ ６辺

．
０ ４．

Ｏ ４
．
Ｏ Ｏ ユ２

．
Ｏ ０ ０ ０ ８

．
Ｏ

ＳＧＲ ４４ ４７
．
７ ４．５ ３４．互 丞．５ ６．８ ２．３ ユ８．２ 皇．５ ０ ２．３ ４．５

ＥＵ ＲＧ ３０ 迩６．７ ４３．３ ６．７ ０ ３．３ Ｏ ３６．７ ６．５ ３．３ 至３．３
２６，７

ＥＰ 合 計 １９５ ３８．５ ３４．４ ２６．７ ２．玉 ３．１ Ｏ．５ ２王．０ ４．１ １．Ｏ ４．６ ２０．０

ＧＭ ： 全 般 性 強 直
，
聞代
，
強 直 間 代 発 作， ＰＳ： 部 分 発 作， 二 次 性 全 般 化 発 作，ＩＳ１ 点 頭 て ん が ん， ＴＳ： 強 蔭 発 作， 醐 ＹＯ：

ミ オ ク 回 二 一 発 作， ＡＢＳ： 欠 神 発 作．

表 ４ １ 歳 以 降最 終 受 診時 ま で の発 作 型

発作型（％
てんかん類型 症例数

重積症 発勲誘発

ＧＭ ＰＳ ＩＳ ＴＳ ＭＹＯ ＡＢＳ 消 失
（％） （％）

豆Ｌ ＲＥ ２ ０ １００ Ｏ Ｏ Ｏ ｏ ０ Ｏ ５０
，
Ｏ

ＣＬＲＥ ９ ０ ６６，７ Ｏ ０ ０ ０ ３３．３ ２２．２ ３３．３

ＳＬ ＲＥ ６４ Ｏ ９２．２ Ｏ ０ Ｏ ０ ７，８ １７．２ ９．４

三ＧＥ ２１ ７６．
２ Ｏ ０ ０ Ｏ ９．

５ ２３
．
８ ４

．
８ ２８

．
６

Ｃ／ＳＧＥ ２５ ２８
．
Ｏ ８

．
Ｏ ４

．
０ １６

．
０ ４４．Ｏ １６．０ ５２

，
０ １２．０ ８

ＳＧ亘 顯 ５９．王 ２．３ ４．５ １５．９ １８，２ 王至．近 ｉ３．６ ９．１ １５．９

Ｅ ＵＦＧ ３０ ７０．Ｏ ７３．３ ０ １０．０ ２６．７ ２３．３ ３１３ ５０．Ｏ
４３
．
３

ＥＰ 合 詳 １９５ ３５．９ 迅７，２ １．５ ７．２ １４．ゑ ９．２ １５，４ １８．５ ２０．５

Ｇ Ｍ ： 金 般 性 強 直
，
間代
，
強 直 間 代 発 作

，
ＰＳ１ 部 分 発 作， 二 次 性 全 般 化 発 作， ＩＳ： 点 頭 て ん か ん， ＴＳ：

強 直 発作， ＭＹ
Ｏ： ミ オ ク ロ ニ ー 発 作，

ＡＢＳ： 欠 神 発 作．
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経 過 中 に 発 作 重 積 症 を 認 め た の は 全 対 象 の

１８．５％ で あ っ た カ
ミ
， 類 型 別 で は ＥＵＦＧ で１５例

（５０％）と， Ｃ
ＬＲＥ を除く 他の類型よ り高率であっ

た （Ｐ＜Ｏ．００１）．

「発熱誘 発性 が高 い」 とさ れた の は， 全対 象 の

２０．５％ で あ っ た． 類 型 別 で は
Ｅ ＵＰＧ で１３例

（４３．３％） で あ り， Ｃ／ＳＧＥ （ｐ＜０．０１）， ＳＧＥ （ｐ く

０．０６），ＳＬＲＥ（ｐ＜Ｏ．０１）と 比 較 し て 高 率 で あ っ た．

この発 熱誘発性の 高い症例群に は， 既往を含 め

Ｗｅｓｔ症候群，Ｌ㎝ｎｏｘ 症候群を呈 した 例は１例も

含 ま れ て い な か っ た．

６） 発作予後 と精神運動発達 予後 （表５）

ＥＰ 群全体 では８８例（４５．１％）が最 終受診時に発

作カ湖 制さ れていた．
各類型別の発作 予後では，

ＩＧＥ およ びＣＬＲＥ において 発作抑制率カ塙 く，症

候 性 群 （ＳＧＥ と ＳＬＲＥ） で 低 か っ た （ｐ＜０１０１）．

ＥＵＦＧ の発作抑 制率はさ らに低かっ花カミ， 症候性

群との間 に有意差がな かっ た．

発作発症時の臨床特徴から予後を判定すると

（表６）， て んかんの成 因 （「基礎 疾患有り」ｖｓ「無

表 ５ 発作 と 発 達の 予 後

発作予後
（％） 発達予後（％）

てんかん類型 症例数

存続 消失 重痘 機 軽度 丞常

ＩＬＲＥ ２ ５０．Ｏ ５０．０ Ｏ Ｏ Ｏ 工ＯＯ

ＣＬＲＥ ９ ユ１
．
１ ８８

．
９ ０ ０ Ｏ １００

ＳＬ ＲＥ ６４ ６２．５ ３７．５ １５．６ ２８．王 ３４．逐 ２１，
９

互ＧＥ ２１ ２８．６ ７王．４ ０ Ｏ Ｏ １００

Ｃ／ＳＧＥ ２５ ３６．０ ６４．０ ３６．Ｏ ３６．０ ８．Ｏ ２０．０

ＳＧＥ ４逐 ６１．４ ３８，６ ２９．５ ２９．５ ２７．
３ １３

．
６

Ｅ ＵＦＧ ３０ ７６．７ ２３．３ ２０．０ ２６．７ ２６．７ ２６．７

ＥＰＩ 合 計 １９５ ５４．９ ４５．１ １９．５ ２４．
６ ２２

Ｉ
６ ３３

．
３

ＳＬＳ 壬 ０ １００ ０ ０ ０ １００

ＰＣ １０４ ２６．０ ７４．Ｏ ０ １，９ ０ ９８
．
玉

発 達 予 後 の 区 分 は 遅 滞 の 程 度
．

し」）， 家 族歴 （「家族 歴有り」ｙＳ「無 し」）， 発症月

齢 （「６ヵ月 未満」ｖｓ「６ヵ月以上」）， およ び， 発

症前発達 （「遅 れカ§有る」ＶＳ「無し」） のいず れの

要因 でも 有意差を認 めなかった． また， この４つ

の要因 が成因不明， 家 族歴陽性， 発達正常， ６カ

月以降 発症である例 は１７例にす 蕃ないが， その 発

作抑制率 は５８．８％ と他と比較 して 同等であった．

ＥＰ 群の 発達予後では， ６５例（３３．３％）のみカ
§正

常であった．類型別 では，特 発性群（ＩＧＥ とＩＬＲＥ）

と， ＣＬＲＥ で は 全 例カ
ミ正 常 発 達 を 示 し た． そ の 他

の 類型 で は 正常 発 達例 は 約２０％と その 割 合 が低

か つ た．

考 案

てん かん発症率 を年齢別にみる と， １歳未満 に

最も高く， その後徐々 に低下 し成人 期に至りほ ぽ

横 ば い に な る三）． こ の 理 由 と し て， 乳 幼 児 期 に は 生

物学 的素因 から けいれ んの発症 率カ§高 い７に と，

さらに， 中枢神経機能 障害を来 しう る多様な先 天

性疾患， および周産期 障害に基づく てんかんカ
ミこ

の年齢層 で発症する ことも挙 げら れる．

従来， 乳児期 のて んかん に対す る関 心は Ｗｅｓｔ

症候群など， 難治性の年齢依存性てんかん性脳症

に 集 申 し て い た． 包 括 的 に 検 討 し た Ｃｈｅｗ１ｅ

ら８）～１ｏ）の 研 究 に お い て も， 「て ん か ん」 は Ｗｅｓｔ 症

候群以外 は 「その他」 として一括さ れ， 予後の検

討が行わ れていた．

１９８９年， 国際抗て んかん運盟（ＩＬＡＥ） から新修

正 て ん か ん 分 類 と し て， ＩＣ
Ｅ’８９が 公 表 さ れ た． こ

の分類の 特徴は 「特発 性・・遺伝素因 性」 と 「症候

性こ基礎疾 患」 の成因軸と， 「全般 性発作」 と 「部

分発作」 の 症状軸の二つ の軸によっ ててんか んを

分類する ものであり， 「症状軸」で分 類できない 一

群を 「未 決定てんか ん」 としている
．
しか しな が

ら， 岡
１１）淡 指 摘 し だ よ う に，

「未 決 定 て ん か ん」 に

表 ６ 発 作 予 後に 関 わる 要 因

発作存続

発作抑制

発症月 齢

６ ヵ 月 未 満 ６ ヵ 月 以 上

６３（６１．
２ ％） ４４（４７．８

％）

互Ｏ（３８
．
８ ％） ４８（５２

．
２ ％）

Ｐ ＝０．０６

て ん か ん の 成 因

基礎疾患 不明

４７（６１．８％） ６０（５０，４晃）

２９（３８
．
２茅６） ５９（４９

．
６％）

Ｐ＝ ０．１

け い れ ん の 家 族 歴

有り 無し

３０（５３．６％） ７７（５５．逐％）

２６（４６，４
％） ６２（独．６

％）

Ｐ ；Ｏ．
８

発症前発達

遅 滞

５８（５３．２％）

５１（互６．８ ％）

Ｐ＝

正常

４９（５７．０ ％）

３７（迅３．０ ％）

Ｏ
．
８
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は 「成因」 軸 淡適用さ れておらず， 下 位分類と し

て挙 げられているの は新生 児けい れんと ＳＭＥ の

みであり， 本群の類型 としての位置
づけは不明 確

で あ る．

この 分類を用いた 小児期発症のて んかんの 研究

は ま だ 数 編 の 報 告 昧１毫）カミあ る に す ぎ ず， 特 に， 乳

児期 発症例につい て， 予後との 関運を検討 した も

の は な い．

本 研究では， １歳未満発
症 のてんか ん症例をこ

の 新 し い て ん か ん 分 類 ＩＣＥ’８９に よ っ て 整 理 し， 各

て んかん類型 の臨床的特徴 を予後との 関運に注目

して検討 した． 発
作・発 達予後， 臨床 経過の特徴

を検討する ことを研究の 目的と したた め， 短期間

の観 察 しか でき な かった 症 例 は除 外 して 研 究 を

行っ淀．
基準と して， 少なくとも ４歳窪での経過

カ音確認 できている症例 を対象と した．

除 外さ れた症例 は ＥＰ 群９７例， ＦＣ 群１些９例 であ

り，
およそ２歳ま での短い観察 期間であった． 除

外例 と研究対象 を比較する と，
ＥＰ 群，

ＦＣ 群で家

族 歴陽性率が対 象例 で高かっだ 以外は背景 因子に

差 が な か っ た．

しかし， て んかん類型 を比較する
と除 外例では

ＩＧＥ の比率カミ高く，
ＳＧＥ と ＳＬＥ の比率が 低かっ

た． す
なわち， より軽症例カ

§経遇観察 から脱落 し

た と レ） え る
．

以 下に，
本研究にお ける乳児期発症 の各てんか

ん類型の 特徴を整理 した．

ＩＧＥ では，発 症月 齢
が ＥＰ 群の申では最 も遅く，

発作の誘 発因子を高 率に認めた． 特に発熱に関 連

して 発作 が発症す る症例カ§多く，
ＦＣ の家 族歴 が

高 率であ ること な ど， ＦＣ か らの移 行， な い しは

ＦＣ と 類似の 背景 を有する 症例カ移 く含 まれて い

た． 誘発因子
を認めない９症例 のうち， ５例 は良

性 乳児けい れん（ＢＩＣ， 福 山
１５））の臨床像 に合致し

て いた． 発作 の誘因 （発熱） の
有無に拘わ らず，

群発 発作 を呈 する 症例カ河ＧＥ の 約半 数 に認め ら

れた
．
発作が群 発するという ことは，

ＢＩＣ の山特

徴 と 考 え ら れ て い る１６）カミ， 発
熱 を 誘 因 と す る 発 作

を合併する 症例の申に も無熱時に発作 の群発を示

す例が あることが認め られ， これ ほ乳児期に発
症

する特 発性てんかんの 一特徴とも考 えられる．

一方， Ｃ／ＳＧＥ とＳ
ＧＥ は類似 の特徴を有 し， 成

因不明例カミ約７０％ と多 いが，家 族歴陽性率 は低く，

発症月 齢も約５ヵ月 と早かった． また，
ＩＧＥ とは

異なり， Ｗｅｓｔ症 候群を除け
ば， 群発 を示 す症例，

発作誘 発因子を認 める症例は少 ながった．ＳＧＥ に

分 類 さ れ た ５ 例 は，
Ｈ１ｇａｓ血ｉ ら旦７）に よ る 高 振 幅 徐

波 一大発作て んかん （ＨＶＳＷ－ＧＭ） の臨床像 に相

当 し， 家族歴， 発熱誘発性 を強く認める にもかか

わ ら ず， 予 後 不 良 で
あ っ た．

同 様 に， Ｃ／ＳＧＥ の う ち， Ｄｏｏｓｅ 症 候 群 は ３ 例 と

少 な か っ 花 カミ， Ｗｅｓｔ 症 候 群，
Ｌｅ ㎜ｏｘ 症 候 群 と 異

なり， 家族 歴陽性， 発
熱誘発性を認める ものが多

か っ た．

ＩＬＲＥ とＣＬＲＥ は症例 数カ沙 なく， まとまった

検討 は難しいが，発 症月 齢はＩＧＥ とほぼ等 しく，

家族 歴陽性率， 発作 誘発因子， 発作 の群発傾 向も

類 似 し て い た．

ＳＬＲＥ は， 発 症月 齢も低く， 家族歴陽性 率， 発

作 誘発因子は低 率であるな ど，
ＳＧＥ と同 じ特徴を

示したカミ， 他 の類
型と異なり， 成因の明 らかな症

例 が約７０％ と高率であった．
一方，成因 による分類軸 のない

ＥＵＦＧ の位置付

けが問題 であることも明 らかになった．
群として

みると， 成 因不明， けい れんの家族歴 陽性の率カ
ミ

高く， 発症 前発達正常の 症例
が多い など，

特発性

て んか んに 準じた 要 因 を備 えて い る こと が 示さ

れ， 発 熱によって発作 が誘発さ れや すい
という 特

徴も示 した．
一方， 発症月

齢は症 候性群と同 じで

あり， 重積発作を起 こす割合 が高く， 発作予 後は

最も 悪かっ淀． て んかん発症後 に発
達の停滞 ない

し退行を呈する という 「て んがん性脳症」 として

の 特性も備完て いた． この相反 する特性
を合わせ

持 っことは ＳＭＥ の研 究において 注目さ れて いた

問題でもある１舳． 本研究 で ＥＵＦＧ と分類さ れた

例 には ＳＭＥ の診 断基準を満た さな い （ミオ クロ

ニー発作を認 めない， 脳 波所見で全般性 棟波複合

を認めない） 症例カミ３０例 中２５例と多い が， それら

にも ＳＭＥ と同様 の特性が存在 する ことカ§判 明 し

た． す
なわち， ＥＵＦＧ は発作型分類にお いて 「未

決定」 であると同時 に， その発症機 序において も

現在の 「特発性」 か 「症候性」 かという二分法で
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は 分類 し得 ない 特異 性 を 有す る ことカ§示 唆さ れ

た
．

対 象 をその発症の 背景，
臨床経過か ら見直すと，

Ｃ／ＳＧＥ に お け る Ｄｏｏｓｅ 症 候 群， ＳＧＥ に お け る

Ｈ ｙＳ Ｗ－Ｇ Ｍ で は， 成 因 不 明， 発 症 前 発 達 正 常， け

いれ んの家族歴陽性， 発熱誘発 性発作が多い 傾向

カミあ り， こ の 背 景 は ＳＭ Ｅ を 申 心 と し た ＥＵＦＧ に

も共通す るもの であった． こ れら一群の難治性 症

例の発症 の背景は，
Ｗｅｓｔ症候群，

Ｌｅ㎜ｏｘ症候 群

な どＩＳや ＴＳな ど秒 単位 の 発作型 を主 徴 とす る

「年齢依存性て んかん性脳症」群 とは異なると考 え

ら れ た．

てんか んの予後を規定 する要因 について， 多く

の 研 究 が 行 わ れ て き た．
松 本 ら２０ト２２）， 杉 浦 ら

２３〕の

研究では予後良好 （３年以上発作抑制） の予測因

子と して， 「全般 性運動発作」， 「発症原因 不明一，

「発症 前発達正常」，「神経学的異 常がな ｝，
「発作

型 の 変 化 が な い」 を 挙 げ て い る． 高 江 洲 ら
２４）
， 大 塚

ら２５〕は小 児期難治て んがんの発症 要因につ いて検

討し，「知 能低下合併例」，「出 生前， 周 産期の推定

原因を持つ」， 「初発年齢カ
§６ヵ月未 満」， 「家族歴

が低い」，
「て んかん重積症」 な どを挙 げている

．

Ｃｈｅｖｒｉｅ ら８） 刈 は 発 作 存 続 に 関 わ る 要 因 に つ い て

検討し，「最終診察時 に知的発達正 常」，「神経学 的

異常がない」こと が発作抑制例 に多く， 「家族歴の

有無」 では差 がないこと を述べている．
一方で，

神経学的， 知的 予後について は，「発症月齢」，「家

族 歴」， 「基 礎 疾 患」が 重 要 で あ る と し て い る． Ｃａｖ・

ａｚｚｕｔ１ ら
２６）
，
Ｃｚ ㏄ ｈａれｓｋａ ら

２７｝も ほ ぼ 同 様 の 見 解

を 示 し て レ）る
．

本 研究の対 象について， これらの要 因と発作予

後を検討 した 結果では，「発症月齢一，「基礎疾患の

有無」，
「家族 歴の有無」， 「発症前発達」 について

は統計的有意差 は認めら れなかった．
前述の良好

な予後に関連す るとされる要 因を全て満た す場合

でも発作予後 は他の群と同等 であった．

前述した他の 研究者７）刈２０）洲 の 予後調査は「３

年以 上の観察例」， 「５年以上 観察例」， 「６歳以降

の 予後判明例」 について行っ ており，
こ の点では

本 研究の対象 との差はない．ＩＣＥ
’８９を乳児 期発症

の 集団に適用 した 研究が少な いため， 比 較は難し

いが， 本研究では ＥＰ 群のうち， ＥＵＦＧ の比率が

１５．４％ と 高 か っ た
１亘）
．
ＥＵＦＧ は 従 来 の 研 究 に よ る

予 後良好因子 を有しなカミら， 実際の予後 は極めて

不 良である， と いう他の類型 にない特徴 を有して

いる
．
本研究対 象にはこ れに属する症例カ場 いた

め に， 乳児期発症 のてんか ん全体に共通 した 予後

因 子を用いて見る と予後予測カ堀 難となった と思

わ れ る
．
Ａｉｃａｒｄｉ

２８）は 「乳 児 期 発 症 の て ん か ん 症 例

はそ の経過中に症 候が変容 していくこと が多 く，

その 初期症候の みから予後 を判 断するこ とは困難

なこ とも多いＪ と述べている． この点は 今後の研

究に おいてさら に検討が必要 である
．

本研 究における てんかん類 型の比率は， 全対象

の ＥＰ 群２９２例 で み る と， 全 般 て ん が ん５０．７路， 局

在 関 連 て ん か ん３１．２％， 未 決 定 て ん か ん１５、 眺 で

あ っ 花． 荻 野 ら
１４〕の 研 究 結 果 の う ち の １ 歳 未 満 の

それ と比較すると， ＳＬＲＥ が 最も多い点は 同じで

あ っ た が，ＣＬＲＥ の 比 率 カミ低 く， 逆 に ＩＧ
Ｅ
，
ＥＵＦＧ

の比率 が高かった．
どちらの結 果も病院統計 であ

るカミ， その対象患者 背景は異 なり， 単純な比 較は

できな い． 彼
らは潜 因性を症候性 と同一視 し， 併

量 て 検 討 し て い た
．

ＩＣＥ’８９では潜因性 は 「症候性 と思われるカ§， 成

因 カミ特 定 で き な い も の」 と さ れ て い るカミ， 今 回 の

検討 では， ＣＬＲＥ は特発群に近 い特徴を，Ｃ／ＳＧＥ

は症候性 に近い特徴 を示していた．

ＩＣＥ’８９で はＩＬＲＥ に は３ つ の 症 候 群 の み が 記

載されて おり， 成因不 明の ＬＲＥ は ＣＬＲＥ に分 類

せざる を得ない． しか し， 本研究 の結果から は乳

児期発症 の ＬＲＥ の中に は「その 他のＩＬＲＥ」 とす

べき症例 が存在する． また，ＩＧＥ の 中では 「上 記

以外の」 症 例が多く を占めており， これらの症例

を類型化 する努カ （福山 によ る ＢＩＣ など） 鉢望 ま

れ る
．

結 語

１歳未満発症の脳性発作性疾患３０３例を新修正

国際てん かん分類に従っ て分類， 検 討し， 従来の

知 見 に 加 完， 以 下 の 結 果 を 得 だ．

１） 発作型につ いて「焦 点性か全般 性か未決定の

て んかん」群は， 遺伝性素因カミ強く，
一方で発 作・

発達予後 は不良であり， ＩＣＥ
’８９にお いて規定さ れ

一７６５ 一



４６

ている 「特発 性と症候性」 の両方の特性 を有 して

おり，ＩＣＥ
’８９における成 因軸では分類 困難であっ

た
．

２） 未決 定て んか ん には ＳＭＥ と 共通 の 臨 床特

徴を有する 難治性の症例カ移 く認め られ， 発熱誘

発性の高 いことカ書その 病態の一つの 特徴と考完 ら

れ た
．

３） １歳未満発 症の難治性て んがんに は，素因 性

が強く， かつ予後不 良で発熟誘発性 の高い症例
が

認 め ら れ た．
こ れ ら の て ん か ん 類 型 は ＩＣＥ’８９の 分

類軸 を越 えて， 潜因性て んかん， 症候性て んかん，

お よ び 未 決 定 て ん か ん に 広 が っ て い た．
Ｗｅｓｔ 症

候群 に代 表される 「年齢依存性て んかん性脳 症」

とは異 なる， 共通 の病態を背景 とする難治性 てん

かんの 一群淋存在 すると考え られた．
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