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研究要旨 

 薬剤に関連した急激な脳機能不全を薬剤関連性急性脳症と定義し、

その臨床像を明らかにし、発生機序を考察し、発症予防法の検討を目

的として研究を行った。本年度はピボキシル基抗菌薬による二次性カ

ルニチン欠乏症による急性脳症と抗てんかん薬ビガバトリンに関連す

る急性脳症についての臨床的検討を行い発生機序とその予防法につい

て検討した。特に前者では低栄養状態やバルプロ酸ナトリウム投与下

ではピボキシル基抗菌薬短期投与でも発症する可能性があることが明

らかになり、そのような状況にある患者では特にその発症を予防する

ための注意喚起が必要であることが判明した。 

 

Ａ．研究目的 

 小児に対する適応が未承認であっても、

治療的観点から見た場合に有益性が充分期

待される場合、有害事象に留意しつつも使

用する薬剤は少なくない。ダイナミックに

発達を遂げる小児の脳は、成人のそれとは

異なった薬剤に対する直接的・間接的な感

受性や脆弱性を有する。さらに、たとえ無症

候でも先天性代謝異常症等を背景を持つ場

合、投与した薬剤によって代謝的異常が顕

在化し二次的に脳機能不全きたす場合もあ

りうる。本研究の目的は薬剤に関連した急

激な脳機能不全を薬剤関連性急性脳症と定

義し、その臨床像を調査し、薬理学的見地か

らの発生機序を考察し、導き出される発症

予防法の検討を明らかにすることにある。 

 

Ｂ．研究方法 

国内外の文献検索を邦文については国立

情報学研究所（CiNii）、英論文については

PubMed で 2010 年～ 2020 年までの 10年間

の文献中、特にピボキシル基抗菌薬による

二次性カルニチン欠乏症による急性脳症と

ビガバトリンによる薬剤関連性急性脳症に

ついて文献検索を行った。 

 

Ｃ．研究結果 

 ピボキシル基抗菌薬による二次性カルニ

チン欠乏症による急性脳症は、ピボキシル

基抗菌薬を長期にわたり投与していたとの

報告が多数ある一方その投与期間が短期間

でも重篤な急性脳症をきたしうることが、
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判明している。長期投与を行っている診療

科として、耳鼻咽喉科や泌尿器科などの小

児科以外の診療科において、反復する感染

症の予防のために漫然と投与されている例

が少なからず認められた。機序としては体

内においてピボキシル基抗菌薬から遊離し

たピバリン酸とカルニチンが結合してピバ

ロイルカルニチン（C5アシルカルニチンと

して測定される）となり、腎から排泄される

ことによる機序が考えられる。 

 

Ｄ．考察 

ピボキシル基抗菌薬長期投与例では体内

カルニチン蓄積量（主に筋肉）が顕著に低下

しており、急性脳症が発症しやすい状況に

あるが、低栄養状態やバルプロ酸ナトリウ

ム投与下ではピボキシル基抗菌薬短期投与

でも発症する可能性があることが考察され

た。発症予防としては当要因による薬剤関

連性急性脳症発症に係る啓発を行うことが

重要であると考えられた。ビガバトリンに

よる薬剤関連性急性脳症については、エビ

デンスに乏しいもののステロイド投与時や

ACTH療法併用などの際に認められやすい傾

向のあることが判明した。したがって、その

発症予防としては、ビガバトリン投与を行

う場合には、ACTH 療法やステロイド投与か

らの間隔を充分に開けることが肝要である

と考えられた。 

 

Ｅ．結論 

 ピボキシル基抗菌薬関連急性脳症は低栄

養状態やバルプロ酸ナトリウム投与下では

ピボキシル基抗菌薬短期投与でも発症する

可能性があることが明らかになり、そのよ

うな状況にある患者では特にその発症を予

防するための注意喚起が必要である。 
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