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分担研究報告書 

 

Aicardi症候群、神経細胞移動異常症、先天性核上性球麻痺に関する研究 

 

研究分担者 加藤光広 昭和大学医学部小児科学講座 准教授 

研究要旨 

Aicardi症候群が新たに指定難病に指定され、Aicardiらの提案を基に作成した診断基準が

公表された。本年度Aicardi症候群として紹介された症例について、診断基準に照らして臨

床所見を再検討し、診断基準の妥当性を検証した。症例は3症例で、3例に共通する所見は、

女児、乳児早期にてんかん性スパズムで発症、脳梁欠損、脳室周囲異所性灰白質であった。

一方、診断基準で必須項目とされる網脈絡膜裂孔は1例にしか認められなかった。先行研究で

も、網脈絡膜裂孔の典型例は少なく、今後眼病変の診断基準範囲の再考が必要である。 

 

Ａ．研究目的 

 Aicardi症候群、神経細胞移動異常症、先

天性核上性球麻痺が新たに指定難病に指定

され、一定の診断基準が作成されたが、指定

からまだ日にちが浅く、特にAicardi症候群

は過去の診断項目（女児、脳梁欠損、点頭て

んかんの三徴が主体で、大脳皮質の形成異

常と眼病変、特に網脈絡膜裂孔の軽視）の誤

解により現在の診断基準が日常診療に普及

するには時間がかかることが推測される。 

 Aicardi症候群は1965年にAicardiらによ

り脳梁欠損、点頭てんかん、網脈絡膜裂孔、

女児発症を特徴とする先天性奇形症候群と

して初めて報告された。そのほかにも様々

な脳形成異常、難知性のてんかん発作、重度

の知的障害を呈する。患者の大部分が女児

であることから、X染色体優性遺伝、もしく

は常染色体上の限性発現遺伝子の異常が想

定されているが、原因遺伝子の同定には至

っていない。2010年の厚生労働科学研究費

補助金による国内調査では60例が確認され

た。 

 我々は2004年から国内のAicardi症候群

の臨床像と遺伝要因解明の共同研究を行な

い、男児例の存在や脳形成障害や予後が多

様であることなどを明らかにしてきた。200

5年にAicardiは大脳皮質形成異常と網脈絡

膜裂孔を重視した診断基準を提唱しており

（Aicardi J, 2005. Brain & Developmen

t）、国内の指定難病の診断基準もそれに倣

って作成された。本研究の先行研究では、A

icardi症候群として紹介された症例を現在

の診断基準に基づいて検討した結果、指定

難病の指定前後で診断精度が変化したこと

を明らかにした。また、Aicardi症候群と神

経細胞移動異常症について、希少難治性て

んかんレジストリ登録データの中の「皮質

発達異常による奇形」を利用して両者の臨

床像を比較検討し、Aicardi症候群は比較的

均質な表現型を示すが、皮質発達異常によ

る奇形は、診断年齢、発作型、発作頻度、神

経所見、福祉受給状況に広い幅がみられる

ことを明らかにした。本研究では、本年度紹

介された症例について、診断基準に照らし



190 
 

た臨床所見の整合性を再検討し、診断基準

の妥当性を検証する。そして、次年度以降の

診療ガイドライン作成に役立てる。 

 

Ｂ．研究方法 

 2017年にAicardi症候群として新規に紹

介された4例中、臨床所見と画像データのあ

る3例について、画像CDを用いた画像所見の

確認とてんかん発作、合併奇形の有無につ

いて主治医からの報告書を基に臨床的特徴

を抽出する。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は山形大学医学部倫理審査委員会

（平成24年度第71号）と昭和大学医学部ヒ

トゲノム・遺伝子解析倫理審査（申請番号 

第220号）および昭和大学医学部における人

を対象とする研究等に関する倫理委員会

（承認番号1971号）の承認を得て行った。 

 

Ｃ．研究結果 

症例１. 3歳女児。胎生期、周産期異常なし。

生後３か月から非対称性のてんかん性スパ

ズムが群発し、脳波でヒプスアリスミアと、

頭部MRIで脳梁部分欠損、脳室周囲異所性灰

白質、半球間裂嚢胞を認め、症候性West症候

群と診断された。この時点では眼底異常は

認められなかったが、1歳11か月の再検で右

眼の網脈絡膜萎縮を認め、Aicardi症候群と

診断された。発作はACTH療法を2シリーズ行

い、ヒプスアリスミアは消失し、発作も一時

的に減少したが、11か月から左後頭起始の

低振幅速波に一致し右下肢優位の焦点性ス

パズムを認め、難治に経過。頚定7か月、座

位不能、人見知り1歳6か月、喃語・有意語と

もに未達。3歳時の身長89.7cm(-1.4SD)、体

重9.9kg(-2.3SD)、頭囲45.3cm(-2.1SD)。右

不全片麻痺を認め、DQ 25であった。 

症例2. 3か月女児。周産期異常なし。胎生

期から脳梁欠損と半球間裂嚢胞を指摘され、

生後の頭部MRIで多小脳回、脳室周囲異所性

灰白質、脈絡叢嚢胞を認めた。生後２か月か

ら非対称性てんかん性スパズムが群発し、

脳波で多焦点性、左右非同期性の突発波が

高頻度に認められたが、ヒプスアリスミア

ではなかった。眼底異常なし。 

症例3. 3歳女児。胎生期、周産期異常なし。

生後４か月にてんかん性スパズムを発症。A

CTH療法は無効。眼底検査で、網脈絡膜欠損

と頭部MRIで脳梁部分欠損、多小脳回、脳室

周囲異所性灰白質を認め、Aicardi症候群と

診断された。頚定3か月、独座10か月、独歩

と有意語は未達。脳波では左優位の広汎性

多棘徐波と多焦点性棘波を認め、発作は難

治に経過している。3歳時のDQ 24。 

 

Ｄ．考察 

 3例に共通する所見として、女児、乳児早

期にてんかん性スパズムで発症、脳梁欠損、

脳室周囲異所性灰白質が挙げられる。症例2

はまだ3か月のため判定不能だが、難治性発

作と重度の発達遅滞も症例1と2に共通する

所見であった。Aicardiらが提唱したAicard

i症候群の主要徴候と支持徴候を基にして

作成されたAicardi症候群の指定難病の診

断基準では、網脈絡膜裂孔と脳梁欠損、大脳

形成異常を必須項目としている。3例中必須

の3項目を満たす症例は、症例3のみであっ

た。症例1において1歳を過ぎてから網脈絡

膜萎縮を認めたが、乳児早期には眼底異常

はなく、眼球の形成異常とは言い難かった。

症例2では眼底異常は認められなかった。国
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内における我々の先行研究でも、網脈絡膜

萎縮や小眼球など何らかの眼病変を示すが、

網脈絡膜裂孔の典型例は少なかった。指定

難病の診断基準としては、現時点では網脈

絡膜裂孔を示さない非典型的な症例も、何

らかの眼病変の併存を条件に指定難病の対

象に加え、今後眼病変の範囲基準について

検討を行う必要がある。 

 

Ｅ．結論 

Aicardi症候群の国内の診断例では網脈絡

膜裂孔は少なく、眼病変の診断基準範囲の

再考が必要である。 

 

Ｆ．健康危険情報 

なし 
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