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 分担研究報告書 
 

希少難治性てんかんのレジストリ構築による総合的研究 

 
分担研究者 須貝研司 独立行政法人 国立精神・神経医療研究センター病院小児神経科医長 

研究要旨 

これまでに登録した乳児期発症のてんかん性脳症62例（大田原症候群10、遊走性焦点発作を伴う

乳児てんかん6、West 症候群30、Dravet 症候群6、Aicardi 症候群4、Angelman 症候群3、非

進行性疾患におけるミオクロニー脳症2、環状20番染色体症候群１例）を全例経過観察し、発作抑

制12例（2例増加）、死亡1例(West症候群、呼吸不全)、手術1例（V-Pシャント入れ替え）であっ

た。縦断調査の2例は発作が頻発持続、再発し、発達指数の大幅な低下となった。定期治療通院し、

新規登録候補は4例あったが、新規登録には至らなかった。 

 

A. 研究目的 

 本研究班の目的は、希少難治性てんかんを

全国規模で集積し、さらに追跡調査を行って、

病態、発達・併存障害、治療反応、社会生活

状態、死亡に関する疫学的な根拠を得ること

であるが、希少難治性てんかんの最たる乳児

期発症のてんかん性脳症の当院の症例を登録

し、経過を追跡する。 

 

B. 研究方法 

1. 対象 

主として乳児のてんかん性脳症である以下

の9疾患の登録を目指した。早期ミオクロニー

脳症、大田原症候群、遊走性焦点発作を伴う

乳児てんかん、West 症候群（点頭てんかん）、

Dravet 症候群（乳児重症ミオクロニーてんか

ん）、Aicardi 症候群、Angelman 症候群、

非進行性疾患におけるミオクロニー脳症、環

状20番染色体症候群。 

同意の得やすさとフォローアップの正確さ

の点から、セカンドオピニオン、相談のみ、

検査のみの例は除き、当院で著者が直接治療

フォローアップしている症例に限った。 

2. 方法 

研究対象者およびその代諾者に対して、説

明文書を用いて、研究の目的（希少難治性て

んかんを有する患者のデータを集積すること

が医療・ケア・福祉の進展に役立ち、治験の

推進や治療法の開発にも有効であること）を

説明し、登録内容や登録方法（匿名化しweb

登録）、登録にあたっての危険性や不利益、

費用、情報の使用法、保存、報告、同意しな

いことによる不利益がないこと、同意を撤回

できる権利の保証ついて、外来で直接説明し、

説明文書と同意撤回書を手渡し、文書で同意

を得た。全員重度の知的障害があり、同意は

全員代諾者（両親のいずれか、祖母）であっ

た。 

（倫理面への配慮） 

世界医師会ヘルシンキ宣言および疫学研究に

関する倫理指針に基づく。 

 

C. 研究結果 

1．症例登録とフォローアップ 

 27 年度に大田原症候群 10、遊走性焦点発

作を伴う乳児てんかん（MPSI）6、West 症

候群 30、Dravet 症候群 6、Aicardi 症候群 4、

Angelman 症候群 3、非進行性疾患における



 79

ミオクロニー脳症 2、環状 20 番染色体症候群

１例、計 62 例を登録したが、28 年度は 2 例

を除き定期的に治療通院し、この 2 例を含め

て経過観察でき、評価できた。当院の早期ミ

オクロニー脳症は 5 例が早期死亡、1 例は他

の医療機関から登録、他の 2 例はこの期間に

は来院せず、登録例はなかった。 

2．フォローアップ例の変化 

発作消失例 12例で（Angelaman症候群 2、

大田原症候群 4、West 症候群 6）、 登録

時に比し 2 例増えていた（West 症候群 2 例）。

遊走性焦点発作を伴う乳児てんかん 1 例は再

発し、他は同様であった。 

死亡が 1 例あり、West 症候群で 16 歳 3 か

月で肺炎・呼吸不全のため自宅で死亡した。

家族は強固な意志で気管切開を行わない、呼

吸器はつけないことを選択し、自宅で看取っ

た。 

手術は West 症候群の 1 例で行われ、片側

巨脳症で半球離断術後の水頭症のV-Pシャン

ト不全によるけいれん増加に対し、シャント

の入れ替えが行われ、発作頻度は以前の状態

に戻った。 

3．縦断調査例（RES-L）の詳細 

1）Aicardi 症候群：発作は spasm で、1 日

数シリーズで改善せず。発達は DQ＝21（2

歳 0 か月で 5 か月相当）から 8（2 歳 6 ヶ月

で 3 ヶ月相当）へ低下。 

2）遊走性焦点発作を伴う乳児てんかん：発

作が再発し、上肢の強直発作または眼球偏位

する発作、月に 5-10 回。発達は DQ=56（9

か月で 5 か月相当）から 28（1 歳 6 か月で 5

か月相当）へ低下。 

4．新規登録候補 

乳児のてんかん性脳症は多数受診したが、

カンドオピニオン、相談のみ、検査のみの例

が大部分で、定期的な治療通院は 4 例に過ぎ

なかった：Dravet 症候群（初診時 1 歳 10 か

月、SCN1A 異常）、   Angelman 症候群

（12歳、15番染色体メチル化テストで診断）、

West 症候群（7 ヶ月、結節性硬化症、ビガバ

トリン治療）、遊走性焦点発作を伴う乳児てん

かん（3 ヶ月、KCNT1 異常）。いずれも検査

やラポールの形成に時間を要し、残念ながら

研究期間内に新規登録には至らなかった。 

 

D. 考察と結論 

ほぼ全例が定期的な治療通院なので、十分

な経過観察ができた。縦断調査例の経過から

見ると、頻発する発作の持続や発作の再発は

発達年齢さえも低下あるいは停滞をもたらし、

発達指数の大幅な低下をもたらしており、発

達退行につながっている。乳児期発症のてん

かん性脳症では、これを防ぐために発作に対

する早期の精力的な治療が重要である。 

そのためには、てんかん性脳症では縦断調

査例だけでなく、黄疸調査例においても治療

経過と発達のフォローアップを行い、特に有

効な薬剤と無効な薬剤、手術その他の有効な

治療法を追跡することが必要である。   

このデータベースは研究費によるものなの

で、研究期間が終われば継続は困難となるが、

せっかくのこれだけの貴重で膨大なデータが

死蔵ないし廃棄され、役に立たなくなり、非

常に残念である。小児慢性特定疾患あるいは

難病に組み込むなど、国の事業として行えば

世界的にも類を見ないコホート研究となり、

てんかん性脳症の治療と予後の改善に非常に

役立ち、世界に発信できると思われるので、

継続が強く望まれる。 
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