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小児期に発症するてんかん症候群の国際抗てんかん連

盟（International League Against Epilepsy）の分類と

定義：ILAE 疾病分類・定義作業部会の公式声明 
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1｜はじめに 

本論文の目的は，小児期（2-12 歳）に発症するてん

かん症候群を記述することである．小児期を含むが，

さまざまな年齢で発症する他の症候群については，

さまざまな年齢で発症するてんかん症候群に関す

る論文で解説している 1．小児期発症の症候群は，大

きく 3 つのグループに分類される．(1）自然終息性

焦 点 て ん か ん （ self-limited focal epilepsies, 

SeLFEs），（2）全般てんかん症候群．遺伝学的基盤

が想定される．（3）発達性あるいはてんかん症候群

（ developmental and/or epileptic 

encephalopathies, DEEs）．Lennox-Gastaut（レノ

ックス・ガストー）症候群（LGS），睡眠時棘徐波活

性化を示す発達性てんかん脳症（developmental 

and epileptic encephalopathy with spike-and-

wave activation in sleep, DEE-SWAS），睡眠時棘徐

キーポイント 

・ ILAE は，小児期に発症するてんかん症候群

の分類を作成した． 

・ 小児期に発症する症候群は，自然終息性焦点

てんかん，全般てんかん，（発達性）てんかん

性脳症の 3 つにのカテゴリーに分類される． 

・ 各症候群には必須の発作型，脳波特徴，発症

年齢，主要な検査所見がある． 

・ てんかん症候群を正確に同定することで，予

後や管理に関する有用な情報が得られる． 

 

要旨 

2017 年の国際抗てんかん連盟の分類では，てんかん症候群の特定を第三層とする三階層のシステムが定

義された．すべてのてんかん児で症候群を診断することはできないが，特定の症候群を同定することで管

理や予後の目安を得ることができる．本論文では，小児期に発症するてんかん症候群について述べるが，

その大半は必須の発作型と発作間欠期脳波（EEG）の特徴を有している．2017 年の発作型とてんかんの

分類に基づき，一部の症候群名は発作症候を直接表現する用語を用いたものに改訂された．小児期に始ま

るてんかん症候群は，以下の 3 つのカテゴリーに分類された．（1）自然終息性焦点てんかん．中心側頭部

棘波を示す自然終息性てんかん（self-limited epilepsy with centrotemporal spikes），自律神経発作を伴

う自然終息性てんかん（self-limited epilepsy with autonomic seizures），小児後頭視覚てんかん

（childhood occipital visual epilepsy），光感受性後頭葉てんかん（photosensitive occipital lobe 

epilepsy），の 4 つの症候群から構成される．（2）全般てんかん．小児欠神てんかん（childhood absence 

epilepsy），ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん（epilepsy with myoclonic absence），眼瞼ミオクロニ

ーを伴うてんかん（epilepsy with eyelid myoclonia），の 3 つの症候群から構成される．（3）発達性てん

かん性脳症あるいはてんかん性脳症．ミオクロニー脱力発作を伴うてんかん（epilepsy with myoclonic–

atonic seizures），Lennox-Gastaut（レノックス・ガストー）症候群（Lennox–Gastaut syndrome），睡

眠時棘徐波活性化を示す発達性てんかん性脳症あるいは睡眠時棘徐波活性化を示すてんかん性脳症

（developmental and/or epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep），片側け

いれん・片麻痺・てんかん症候群（hemiconvulsion–hemiplegia–epilepsy syndrome），発熱感染症関連て

んかん症候群（febrile infection-related epilepsy syndrome），の 5 つの症候群から構成される．必須の

発作型，脳波特徴，表現型バリエーション，主要な検査所見に焦点を当て，各症候群を定義する． 

 

キーワード 

良性後頭葉てんかん，中心側頭部棘波を示す小児てんかん，睡眠時持続性棘徐波，眼瞼ミオクロニー，発

熱感染関連てんかん症候群，片側けいれん・片麻痺・てんかん症候群，ランドー・クレフナー症候群，レ

ノックス・ガストー症候群，ミオクロニー欠神，ミオクロニー脱力，パナエトポラス症候群 
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波 活 性 化 を 示 す て ん か ん 脳 症 （ epileptic 

encephalopathy with spike-and-wave activation in 

sleep, EE-SWAS）など，しばしば焦点起始発作と全

般起始発作を併有するもの，ミオクロニー脱力発作

を伴うてんかん（epilepsy with myoclonic atonic 

seizures, EMAtS）のような全般起始発作のみを有す

るもの，あるいは片側けいれん・片麻痺・てんかん

症 候 群 （ hemiconvulsion – hemiplegia – epilepsy 

syndrome, HHE）や発熱感染症関連てんかん症候群

（ febrile infection-related epilepsy syndrome, 

FIRES）のような焦点／多焦点発作のみを有するも

のがある． 

 小児期は小児欠神てんかん（childhood absence 

epilepsy, CAE）の典型的な発症年齢でもあるが，こ

の 症 候 群 に つ い て は ， 特 発 性 全 般 て ん か ん

（idiopathic generalized epilepsy, IGE）症候群に関

する別論文で取り上げる 2． 

 これら小児期の症候群を認識するには，発作症候，

経時的な進展，小児の発達経過とともに，脳波特徴

（背景，発作間欠期，発作時のパターン），場合によ

り脳磁気共鳴画像（MRI）や遺伝学的検査も含め，

慎重に分析する必要がある．時に小児期の症候群は

他のてんかん症候群や病型から進展することがあ

る．例えば乳児てんかん性スパズム症候群（infantile 

epileptic spasms syndrome）は LGS へ進展するこ

とがあり，中心側頭部棘波を示す自然終息性てんか

ん （ self-limited epilepsy with centrotemporal 

spikes, SeLECTS：以前は良性ローランドてんかん

や中心側頭部棘波を示す良性てんかんとして知ら

れていた）や構造性焦点てんかんは EE-SWAS へ進

展することがある．他の症候群では，FIRES や HHE

に代表されるように，それまで正常発達を遂げてい

た小児が重症の急性脳症に罹患後に薬剤抵抗性て

んかんを発症するものもある．さらに SeLFE の中

には，患者のてんかん発作に対する感受性を反映し

て，IGE との重複や IGE へ進展する場合もある 3,4． 

 特定の症候群の基準を満たすてんかん児の正確

な割合は前向きにはあまり研究されていないが，後

方視的なデータからは，少なくとも 1/3 の症例でて

んかん症候群が同定されることが示唆されている

5,6． 

 本論文では，小児期に発症するてんかん症候群の

臨床や検査の特徴について述べるとともに，重要な

名称や定義の変更に関する根拠を示す．表 1 に，最

新の名称および本論文で使用する頭字語とともに

てんかん症候群の概要を示す． 

 

2｜方法 

症候群の定義方法は「てんかん症候群の分類と定義

のための方法と症候群リスト：ILAE 疾病分類・定義

作業部会の報告 “Methodology for Classification 

and Definition of Epilepsy Syndromes with List of 

Syndromes: Report of the ILAE Task Force on 

Nosology and Definitions.”」7 に記載している．小

児科を専門とする作業部会のメンバーからなるワ

ーキンググループが開催された．グループの 1 メン

バーに，2019 年 7 月までの文献レビューのデータ，

「Epileptic Syndromes of Infancy, Childhood and 

Adolescence 」 の 最 新 版 8 ， お よ び 

www.epilepsydiagnosis.org に掲載されている現行

の基準を用いて，提案された各症候群のテンプレー

トのドラフト作成が割り当てられ，全メンバーに回

覧された．すべてのドラフトは，タスクフォースメ

ンバーのオンラインまたは対面会議で議論され，作

業部会のメンバーの追加意見や臨床経験とともに

追加の文献検索に基づき修正された． 

 各症候群について，必須項目（診断になくてはな

らない）と除外項目（診断にあってはならない）が，

注意喚起項目（大多数の症例では存在しないが，ま

れにみられることがある）とともに提案された．注

意喚起項目は，その症候群の診断への注意と，他疾

患に関する検討を促すものである．その後，デルフ

ァイ法によって，国際抗てんかん連盟（ILAE）の全

地域（欧州，オセアニア・アジア，北米，中南米，

アフリカ，東地中海地域）の全タスクフォースメン

バーと，外部の小児てんかんの専門家に調査を依頼

し，合意形成が行われた． 

 各症候群について，中核となる診断基準を，その

他の特徴の概要とともに示した．デルファイ法に基
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づき，各症候群の必須基準，除外基準，注意喚起基

準を含む表を論文の末尾に掲載した． 

 提案された症候群は（1）小児期の SeLFE，（2）

素因性全般性てんかん，（3）小児期の（発達性）て

んかん性脳症に細分類した． 

 

3｜小児期の自然終息性焦点てんかん 

小児期に発症する焦点てんかんは，しばしば自然終

息性で，通常は原因不明である 9,10．自然終息性小児

焦点てんかんの多くは，特徴的な脳波臨床的所見を

有し，SeLFE 症候群のいずれかに分類される（図 1）． 

これらの疾患は，これまで「良性」あるいは「特発

性」と呼ばれてきた． 

 

表 1 小児期のてんかん症候群 

自然終息性焦点てんかん 素因性全般てんかん DEEs 

焦点起始発

作を伴うて

んかん症候

群 

旧名 全身発作を

伴うてんか

ん症候群 

旧名 DEEs 旧名称 

SeLECTS 中心側頭部棘波を

示す小児てんかん 

(良性) ローランド

てんかん，中心側頭

部棘波を示す(良性) 

てんかん 

CAEa ピクノレプシー，小

発作 

EMAtS Doose 症候群 

SeLEAS Panayiotopoulos 

(パナエトポラス)

症候群，早発型(良

性) 後 頭 葉て んか

ん 

EEM Jeavons 症候群 LGS  変更なし 

COVE 晩発性(良性）後頭

部てんかんまたは

特発性小児後頭部

て ん か ん Gastaut

型 

EMA Bureau-Tassinari

症候群 

DEE-SWAS 

EE-SWAS 

Landau –

Kleffner 症

候 群 (EE-

SWAS のサ

ブタイプ) 

睡眠時持続性棘徐

波を示すてんかん

性脳症，非定型(良

性 ) 部 分 て ん か ん 

(偽 Lennox 症候群)  

POLE 特発性光過敏性後

頭葉てんかん 

FIRES 

HHE 

AERRPS, DESC 

変更なし 

注釈）表はこの年齢層で特定されている症候群を含むが，てんかんの全種類を含むものではない． 

略語）AERRPS：acute encephalitis with refractory, repetitive partial seizures (難治頻回部分発作重積型急性脳炎) ，CAE：

childhood absence epilepsy (小児欠神てんかん) ，COVE：childhood occipital visual epilepsy (小児後頭視覚てんかん) ，

DEE：developmental and/or epileptic encephalopathy (発達性てんかん性脳症) ，DEE-SWAS：developmental epileptic 

encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep (睡眠時棘徐波活性化を示す発達性てんかん性脳症) ，DESC：

devastating epileptic encephalopathy in school-aged children，EEM：epilepsy with eyelid myoclonia (眼瞼ミオクロニーを

伴うてんかん) ，EE-SWAS：epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep (睡眠時棘徐波活性化を示す

てんかん性脳症) ，EMA：epilepsy with myoclonic absence (ミオクロニー欠神を伴うてんかん) ，FIRES：febrile infection-

related epilepsy syndrome (発熱感染症関連てんかん症候群) ，HHE：hemiconvulsion–hemiplegia–epilepsy syndrome (片側

けいれん・片麻痺・てんかん症候群) ，LGS：Lennox–Gastaut syndrome (レノックス・ガストー症候群) ，POLE：photosensitive 

occipital lobe epilepsy (光過敏後頭葉てんかん) ，SeLEAS：self-limited epilepsy with autonomic seizures (自律神経発作を

伴う自然終息性てんかん) ，SeLECTS：self-limited epilepsy with centrotemporal spikes (中心側頭部棘波を示す自然終息性

てんかん)．aCAE は特発性全般てんかんの論文で説明 2 
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2｜方法 

症候群の定義方法は「てんかん症候群の分類と定義

のための方法と症候群リスト：ILAE 疾病分類・定義

作業部会の報告 “Methodology for Classification 

and Definition of Epilepsy Syndromes with List of 

Syndromes: Report of the ILAE Task Force on 

Nosology and Definitions.”」7 に記載している．小

児科を専門とする作業部会のメンバーからなるワ

ーキンググループが開催された．グループの 1 メン

バーに，2019 年 7 月までの文献レビューのデータ，

「Epileptic Syndromes of Infancy, Childhood and 

Adolescence 」 の 最 新 版 8 ， お よ び 

www.epilepsydiagnosis.org に掲載されている現行

の基準を用いて，提案された各症候群のテンプレー

トのドラフト作成が割り当てられ，全メンバーに回

覧された．すべてのドラフトは，タスクフォースメ

ンバーのオンラインまたは対面会議で議論され，作

業部会のメンバーの追加意見や臨床経験とともに

追加の文献検索に基づき修正された． 

 各症候群について，必須項目（診断になくてはな

らない）と除外項目（診断にあってはならない）が，

注意喚起項目（大多数の症例では存在しないが，ま

れにみられることがある）とともに提案された．注

意喚起項目は，その症候群の診断への注意と，他疾

患に関する検討を促すものである．その後，デルフ

ァイ法によって，国際抗てんかん連盟（ILAE）の全

地域（欧州，オセアニア・アジア，北米，中南米，

アフリカ，東地中海地域）の全タスクフォースメン

バーと，外部の小児てんかんの専門家に調査を依頼

し，合意形成が行われた． 

 各症候群について，中核となる診断基準を，その

他の特徴の概要とともに示した．デルファイ法に基

づき，各症候群の必須基準，除外基準，注意喚起基

準を含む表を論文の末尾に掲載した． 

 提案された症候群は（1）小児期の SeLFE，（2）

素因性全般性てんかん，（3）小児期の（発達性）て

んかん性脳症に細分類した． 

 

3｜小児期の自然終息性焦点てんかん 

小児期に発症する焦点てんかんは，しばしば自然終

息性で，通常は原因不明である 9,10．自然終息性小児

焦点てんかんの多くは，特徴的な脳波臨床的所見を

有し，SeLFE 症候群のいずれかに分類される（図 1）． 

これらの疾患は，これまで「良性」あるいは「特発

性」と呼ばれてきた． 

「良性」という用語は，人によって呈する併存症

を軽視してしまうため，もはや推奨されない．「特発

性てんかん」という用語は，現在は特発性全般てん

かんと呼ばれる 4 つの症候群を表現することに限定

されてる．年齢依存的な発症と寛解を伴うこれらの

疾患の特徴的経過から，そのようなてんかんを表す

場合に「自然終息性」という用語を使用するよう提

案されている 11．ILAE の Nosology and Definitions 

Task Force は，このようなてんかん症候群の一群を

包含する用語として，「小児期の自然終息性焦点て

んかん」を提案する． 

 高率なてんかんの家族歴や，年齢依存的な焦点性

脳波異常から指示されるように，素因性要因が病因

に重要であると推定される．しかし，これまでに特

定の遺伝子バリアントは同定されていない．まれに，

遺伝子バリアントがこれらの症候群のより重篤な

表現型と関連することがある（例．EE-SWAS へ進

展する SeLECTS での GRIN2A）12-15． 

 SeLFE は小児てんかん全体の最大 25％を占める

16,17．これらの症候群は，以下の特徴を有する． 

1. 各症候群に特有の年齢依存的な発症を示す． 

2. 脳に顕著な構造的病変がない． 

3. 周生期，新生児期，発症前の経過に通常は異常が

ない． 

4. 認知機能および神経学的診察所見は通常正常で

ある． 

5. 通常は思春期までに寛解する． 

6. 治療した場合は薬剤反応性である． 

7. 脳波特性に遺伝的素因がある． 

8. 各症候群に典型的な発作症候を示す．発作は焦点

運動あるいは感覚性で，意識減損を伴うことも伴

わないこともあり，両側強直間代発作に進展する

こともある． 

9. 特異的な脳波所見：（てんかん症候群に依存的に） 
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図 1 小児期の自然終息性焦点てんかん（SeLFE）症候群は，正常児に年齢依存的に発症することを特徴とする疾患である．

認知機能および神経学的評価は通常正常である．思春期までにほぼ全ての患者で寛解する．遺伝的要因が重要な役割を担っ

ていると推定される．発作症候や脳波の特徴は，この群に含まれる各症候群に特有なものである．SeLFE では，長期予後に

基づき，2 つのレベルの症候群に分類される．第一群（グループ 1）には 2 つの症候群が含まれる．つまり，以前，中心側頭

部棘波を示す小児てんかん，あるいは良性ローランドてんかんと呼ばれていた症候群で，現在は中心側頭部棘波を示す自然

終息性てんかんに名称変更されたもの，と，Panayiotopoulos 症候群あるいは早期発症良性後頭葉てんかん，現在は自律神経

発作を伴う自然終息性てんかんに名称変更されたもの，が含まれる．第二群は，以前は遅発型良性後頭葉てんかんあるいは

Gastaut 症候群，あるいは特発性小児後頭葉てんかん(Gastaut 型)と呼ばれた症候群で，現在は小児後頭視覚てんかんと名称

変更されたもの，と，特発性光感受性後頭葉てんかん，現在は光過敏後頭葉てんかん，と名称変更されたもの，の 2 つを含

む．第一群では全例寛解が期待できる．第二群は寛解の可能性は高いが，少数の患者では青年期以降も発作が持続する．図

に各症候群の発症年齢と脳波所見を示す． 

 

大半の場合，SeLFE の小児は，一つの特定の症候群

に特徴的な症状をもつ．しかし，中には混在した臨

床像を示す場合や，時間とともにある症候群から他

の症候群へと移行する場合もある 18．さらに，まれ

には IGE と重複を示す場合もある 3,4． 

 SeLFE の中でも，長期予後によって 2 つのレベル

の症候群が認識される． 

 最初の群には 2 つの症候群がある． 

 

1. 中心側頭 部棘波を示す自然終息 性てんかん

（SeLECTS；以前は中心側頭部棘波を示す小児

てんかん，中心側頭部棘波を示す小児良性てんか

ん，良性ローランドてんかんなどと呼ばれてい

た）． 

2. 自 律 神 経 発 作 を 伴 う 自 然 終 息 性 て ん か ん

（SeLEAS；以前は Panayiotopoulos 症候群，ま

たは早期発症良性後頭葉てんかんと呼ばれてい

た）． 

 

 二つ目の群には二つの症候群がある． 

1. 小児後頭視覚てんかん（COVE；以前は遅発性良

性後頭葉てんかん，Gastaut（ガストー）症候群，

特発性小児後頭様てんかん（Gastaut 型）などと

呼ばれていた．まれに思春期・青年期頃に発症す

る場合あり）． 

2. 光過敏後頭葉てんかん（POLE；以前は特発性光

過敏性後頭葉てんかんと呼ばれていた）． 

 最初の群では，SeLECTS，SeLEAS ともに思春期
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までに全症例で寛解が期待でき，治療を開始する

場合はその年齢を超えて継続しないことが望ま

しい． 

 COVE と POLE では寛解する可能性は高いが，青

年期以降も発作が持続する患者が少数いる．抗てん

かん発作薬（antiseizure medication, ASM）による

長期治療がしばしば行われる．ほとんどの場合，発

作再発なくASMをうまく中止することができるが，

まれにより長期間のASM治療を要する場合がある． 

 上記の名称変更はいずれも，我々のワーキンググ

ループで慎重に検討されたものである．主な目標は

自然終息性小児焦点てんかん症候群の分類と用語

を統一することであった．我々の目的は，カウンセ

リングと治療の両面で，これらのてんかん症候群の

診断と管理を改善することであった． 

 

3.1｜中心側頭部棘波を示す自然終息性てん

かん（self-limited epilepsy with 

centrotemporal spikes, SeLECTS） 

 

SeLECTS は，以前は良性ローランドてんかん，ま

たは中心側頭部棘波を示す良性てんかんとして知

 

表 2 中心側頭部棘波を示す自然終息性てんかん（self-limited epilepsy with centrotemporal spikes) 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 構音障害，流涎，失語，口部の一

側間代あるいは強直間代運動を

呈する焦点起始発作 (覚醒時や

睡眠時)，あるいは夜間の焦点起

始両側強直間代発作 (睡眠時の

み) 

睡眠中の発作では，入眠後 1 時

間以内あるいは起床の 1-2 時間

前にみられる 

焦点運動あるいは全般け

いれん性てんかん重積状

態 (30 分以上) 

普段の発作頻度が日単位

以上 

日中の発作のみ 

覚醒中の全般強直間代発作 

非定型欠神発作 

幻味，恐怖，自律神経症状を

呈する発作 

脳波 高振幅な中心側頭部の二相性て

んかん様異常 

発作後に限らず持続する

焦点性の徐波化 

一連の脳波で持続的に一

側中心側頭部の異常 

中心側頭部異常の睡眠時

活性化がみられない 

 

発症年齢  12 歳超 3 歳未満あるいは 14 歳超 

発症時の発達  中度〜最重度知的障害 睡眠時持続性棘徐波パターン

を 示 す 神 経 認 知 退 行  (EE-

SWAS を示唆) 

神経学的診察  片麻痺あるいは局在性の

神経学的異常 (Todd 麻痺

は除く) 

 

画像   脳 MRI で原因病変あり 

疾患の経過 青年期中後期までに寛解 

発達退行なし 

 睡眠時持続性棘徐波パターン

を示す神経認知退行は EE-

SWAS への進展を示唆 

MRI は診断に必須ではないが，注意喚起基準を示す症例では強く考慮する． 

発作時脳波は診断に必須ではない． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，注意喚起基準を認めず，他の全ての必

須基準や除外基準を満たす児では，脳波や MRI がなくとも SeLECTs の診断は可能である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 

略語）EE-SWAS：epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep 
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られていた自然終息性てんかん症候群で，学童期早

期の小児に発症する(表 2)19．発作は短時間であるこ

とが多く，典型的には咽頭・舌および片側顔面下部

の焦点間代または強直活動を伴い，その後，焦点起

始両側強直間代発作に進展することがある．このて

んかん症候群は神経学的にも認知面でも正常な小

児に発症し，画像検査が行われたとしても，原因と

なる病変は認められない．脳波は正常な背景活動に

眠気や睡眠で活性化される高振幅な中心側頭部の

鋭徐波複合を示す 20．発作は思春期までに停止する．

家族歴陽性や家族の焦点性脳波異常は SeLECTS の

病因に素因性要因の存在を支持する 21,22． 

 

3.1.1｜疫学 

SeLECTS は最も頻度の高い SeLFE で，小児てんか

ん全体の約 6〜7%を占める 5,23．16 歳未満での年間

罹患率は 10 万人あたり約 6.1 人である 24,25． 

 

3.1.2｜臨床的背景 

発症年齢は 90%の症例で通常 4〜10 歳（範囲は 3-

14 歳），ピークは約 7 歳である 26．男女とも罹患す

るが，やや男性優位（60%）である 25,27,28． 

  先行する病歴，出生歴，新生児歴は通常正常であ

る．熱性けいれんの既往が 5%〜15%の症例に認め

られる．まれに SeLEAS の既往があることもある 29．

発作発症前の発達，認知，神経学的診察 ，頭の大き

さは通常正常である．SeLECTS は神経損傷や知的

障害の既往のある小児にみられることがあるが，こ

れらは偶発的なもので原因ではないと考えられる．

てんかん発症前に注意欠如・多動症や，主に言語や

実行機能に関連した特異的認知機能障害が認めら

れることがある 30． 

 

3.1.3｜疾患の経過 

発作は通常，思春期までに寛解するが，時に 18 歳

まで続くこともある 31．てんかんの活動期には，ま

れに行動障害や神経心理学的障害，特に言語や実行

機能の障害が出現したり悪化したりすることがあ

る 32,33．これらの障害は年齢とともに改善または消

失することが多い 34．成人での社会的転帰は非常に

良好である 35．発作は通常 ASM によく反応する．

当初発作コントロールが困難な症例でも，発作寛解

の予後は極めて良好である 36． 

 

3.1.4｜発作 

特徴的な前頭頭頂弁蓋の症状を呈する焦点起始発

作，あるいは夜間の両側強直間代性発作は診断に必

須である．発作は短く通常 2-3 分未満で，大抵は回

数も少なく（大半の小児は生涯の発作が 10 回未満），

数日から数週の間に頻回の発作がみられるが，その

後は次の発作まで数か月かかるなど，散発的に起こ

る． 

  焦点起始発作の特徴的症候は，(i) 舌，口唇，歯肉，

および頬内側の一側性のしびれまたは知覚異常を

伴う体性感覚症状 27．(ii) 口顔面の運動徴候．具体

的には一側の顔面，口，舌の強直あるいは間代収縮

と，その後一側顔面を巻き込む 27．(iii) 発語停止．

小児は話すことが困難または不可能であるが（構音

障害または構語障害），言語理解は可能．(iv) 流涎．

特徴的な発作症状だが唾液分泌量の増加，嚥下障害，

またはそれら両方によるものかは不明確．症例によ

っては，睡眠中の焦点起始発作が，急速に同側上肢

の強直間代運動，同側の片側間代発作，あるいは焦

点起始両側強直間代発作へと進展する．発作後にト

ッド麻痺が生ずることがある．夜間の発作では，最

初の焦点要素が目撃されないことは多い． 

  発作は 80%〜90%の患者で睡眠中に起こり，覚醒

中のみは小児の 20%未満である 37．SeLECTS に伴

う発作では，認知（幻味など），感情（恐怖など），

および自律神経症状は認めない．さらに，焦点運動

または焦点起始両側強直間代てんかん重積状態（30

分以上持続する発作と定義した場合）は稀であり 37，

みられた場合は診断の見直しをすべきである．非定

型欠神発作，焦点脱力発作，バランスを崩したり転

倒を伴うような陰性ミオクローヌスを呈する焦点

運動発作の発生は，EE-SWAS への進展を示唆し，
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認知障害や退行の兆候を検索する必要がある． 

  覚醒中の全般強直間代発作は，焦点起始両側強直

間代発作と異なるもので，除外項目であるが，臨床

的に鑑別が困難な場合がある． 

 

3.1.5｜脳波 

背景活動は通常正常であり，睡眠構造も正常である．

中心側頭部棘波を伴わない持続的な焦点性の徐波

化やびまん性の徐波化が記録される場合は，他のて

んかん症候群や構造病変を考慮する必要があり，脳

画像診断が推奨される． 

  眠気や睡眠で活性化する高振幅（頂底間が 200μ

V 超) 38 な中心側頭部鋭徐波複合は診断に必須であ

る．それらは三相性で高振幅（100-300μV）な鋭波

（最初に低振幅陽性，次に高振幅陰性，再度低振幅

陽性と続く)で，横方向の双極子（前頭陽性，側頭頭

頂陰性)を持ち，しばしば高振幅徐波が続く 37,39．異

常は単発，あるいは 2-3 連発して出現し，時に焦点

性の律動的な徐波活動が棘波と同じ領域に観察さ

れることがある．異常は片側のことも両側に独立し

て出現することもある（図 2A）．中心側頭領域以外

（正中線，頭頂，前頭，後頭）にみられることがあ

る．睡眠中の持続性棘徐波パターンがみられた場合，

その児に進行性の言語や認知の障害や退行がある

か評価する必要がある．発達の停滞や退行があった

場合，この脳波パターンは EE-SWAS の診断にのみ

つながる 21,40．眠気や睡眠でのてんかん様活動の頻

度の顕著な増加は典型的である．鋭波や棘徐波複合

の様な脳波パターンがより広範な領域に広がった

り，両側同期性に出現したりなど，脳波パターンが

変化することもある（図 2B）．10%〜20%の小児で

は，中心側頭部鋭波や棘徐波複合は指やつま先の感

覚刺激で活性化されることがある 41． 

  発作頻度は通常低いため，発作時が記録できるこ

とは稀で，文献上もほとんど報告されていない 42．

発作時は，背景脳波振幅が短時間低下した後，一側

の中心側頭領域優位のびまん性徐波性異常が振幅

を増し 42，高振幅徐波となり，その後通常の発作間

欠期脳波に戻る所見が認められうる（図 2C）．焦点

起始両側強直間代発作では，発作性律動は（全般と

は対照的に）両側同期性の鋭あるいは棘徐波活動に

至ると考えられる 43–45． 

 

3.1.6｜画像 

神経画像は正常であるか，非特異的な所見を認める

ことはある．脳波臨床的に SeLECTS の診断がなさ

れ，非典型的な特徴がなければ，神経画像診断は不

要である．診断と矛盾する臨床，発達，あるいは脳

波の特徴，進展がある場合には神経画像診断を検討

する必要がある．海馬の非対称性，白質の異常，側

脳室の拡大といった非特異的な MRI 所見では，

SeLECTS の診断を除外すべきではない 46．限局性

皮質異形成，異所性灰白質，低悪性度脳腫瘍などの

構造異常に起因する焦点てんかん患者は，SeLECTS

に類似することがあるが，通常は一側性脳波異常や

薬剤抵抗性といった非典型的な特徴を示す． 

 

3.1.7｜遺伝学 

て ん か ん や 熱 性 け い れ ん の 家 族 歴 陽 性 率 や ，

SeLECTS 患者の血縁者で年齢依存的な焦点性脳波

異常の罹患率が高いことからも示唆されるように，

遺伝学的要因は病因において重要な役割を担って

いる．兄弟姉妹は，年齢依存的に，常染色体顕性形

式で，臨床発作を伴わない中心側頭部の脳波特性を

示すことがある 22．しかし，複数の SeLECTS 患者

を含む家系は非常に稀であるため，臨床でのてんか

ん症候群の遺伝様式は複雑であると考えられる 42．

現時点では，多くの SeLECTS の小児にみられる病

的遺伝子バリアントは同定されていない． GRIN2A

のヘテロ接合性病的バリアントが SeLECTS 患者に

みられることがあり，そのような患者では EE-

SWAS への進展と，それに伴う言語や認知機能障害

を呈しうる 13–15．また，まれにコピー数異常が同定

される症例もいる 47．脆弱 X 症候群（FraX）のよう

な，他の素因性病因を考慮する必要がある． 

 

3.1.8｜鑑別診断 
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他のてんかん： 

・ DEE-SWAS あるいは EE-SWAS：DEE-SWAS の

患者は類似した発作を呈することがあるが，認知

や 言 語 の 退 行 に よ っ て 鑑 別 可 能 で あ る ．

SeLECTS の小児では，まれに本症候群に進展す

ることがある． 

・ 脳の構造異常に起因する焦点起始発作 

・ 他の SeLFE：様々な SeLFE で脳波異常の形態は

重複しており，また，それらの発作局在は年齢と

ともに変化しうる．顕著な自律神経症状，特に発

作性嘔吐を伴う遷延性焦点非運動発作を呈する

患者では，SeLEAS を考慮する必要がある． 

・ FraX の脳波変化は SeLECTS でみられるものと

類似する可能性があるため，知的障害を持つ男性

では FraX を除外する必要がある 48,49．FraX では，

発作は焦点意識減損発作が最も多く，意識減損を

伴わない焦点運動発作や焦点起始両側強直間代

発作の可能性は低い． 

 

3.2｜自律神経発作を伴う自然終息性てんか

ん（self-limited epilepsy with autonomic 

seizures, SeLEAS） 

 

SeLEAS は，以前 Panayiotopoulos 症候群や早期発

症良性後頭葉てんかんとして知られており，幼児期

に発症し，しばしば遷延する焦点自律神経発作を特

徴とする．脳波ではさまざまな部位の高振幅（頂底

間が 200μV 超）38 な焦点性棘波を示し，通常は睡

眠で活性化される．多くの患者で発作は少なく，

25％で発作は一回のみである．てんかんは自然終息

性であり，通常は発症から数年以内に寛解する 50．

平均罹患期間は約 3 年である（表 3）51． 

 

3.2.1｜疫学 

SeLEAS の有病率は，調査した年齢帯によって異な

る．1〜14 歳では小児てんかんの 5％51，3〜6 歳で

は小児てんかんの 13％を占める 52．SeLEAS は小児

期の無熱性非けいれん性重積状態の原因で最多で

ある 53． 

 

3.2.2｜臨床的背景 

発症年齢は通常 3〜6 歳（症例の 70％）で，1〜14

歳の範囲である 54．罹患に男女差はない．既往歴お

よび出生歴は正常である．熱性けいれんの既往が患

者の 5％〜17％にみられる．頭囲や神経学的診察所

見は正常である．発達と認知機能は正常である

51,55,56 

 

3.2.3｜疾患の経過 

発作は通常低頻度で，約 25％の小児で発作は一回の

みで，大半は合計 5 回未満である 57．発作は通常 1

〜2 年以内に寛解し，神経発達は正常であるが，患

者の約 20％は他の SeLFE，特に SeLECTS に進展

することがある 57．まれに，SeLEAS から EE-SWAS

に進展することがある． 

 

3.2.4｜発作 

意識減損を伴う，あるいは伴わない焦点自律神経発

作は診断に必須である．起始時の自律神経症状は多

彩であるが，最も多いのは嘔気，顔面蒼白，紅潮，

悪心，倦怠感，腹痛などである．最も一般的な自律

神経症状である嘔吐は小児の約 75％に認められ，急

性胃腸炎や片頭痛などの誤診の原因となる．その他

の自律神経症状には，瞳孔所見（散瞳など），体温，

循環呼吸（呼吸，顔面蒼白，チアノーゼ，心拍）の

変化がある．まれに失神を起こすことがある．発作

はしばしば眼球や頭部の偏位，全身の低緊張，焦点

間代（片側間代）発作，焦点起始両側強直間代発作

活動を伴い進展する．意識は通常発作起始時には保

持されるが，発作の進行に伴い減損の程度の変動が

みられる．発作の 70％以上は睡眠中に生ずる．発作

はしばしば遷延し，30 分以上持続することがある 17．
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図 2 中心側頭部棘波を示す自然終息性てんかん．9 歳児の発作間欠期と発作近辺の脳波パターンを示す． (A) 覚醒時脳波で

高振幅な棘徐波異常が右中心側頭領域の C4，T4 にみられる．異常は単独あるいは短く連続して出現している．同期性ある

いは非同期性の典型的な棘波が左中心領域あるいは前部頭頂にもみられる．(B) 睡眠時脳波で発作間欠期てんかん様異常が

増加しより高振幅である．(C) 発作開始前後の脳波．反復性棘徐波異常が右中心側頭領域に確認される．この活動が突然消

失し，右中心側頭領域に徐々に振幅を増しながら周波数を減じていく低振幅速波がみられる．
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表 3 自律神経発作を伴う自然終息性てんかん（self-limited epilepsy with autonomic seizures） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 焦点自律神経発作で，意識減損は

伴うことも伴わないこともある 

自律神経症状で，しばしば顕著な

嘔気や嘔吐を呈するが，倦怠感や

顔面蒼白・紅潮，腹痛，瞳孔や循

環呼吸の変化も伴うことあり 

発作頻度が月単位以上  

脳波 高振幅な焦点あるいは多焦点性

てんかん様異常で，眠気や睡眠で

増加する 

発作後に限らず持続する

焦点性の徐波化 

一連の脳波で特定の焦点

領域の一側焦点性異常 

 

発症年齢  3 歳未満あるいは 8 歳超 1 歳未満あるいは 14 歳超 

発症時の発達  中度〜最重度知的障害 睡眠時持続性棘徐波パターン

を 示 す 神 経 認 知 退 行  (EE-

SWAS を示唆) 

神経学的診察  片麻痺あるいは局在性の

神経学的異常 (Todd 麻痺

は除く) 

 

画像   脳 MRI で原因病変あり 

疾患の経過 青年期早中期までに寛解 

発達退行なし 

 睡眠時持続性棘徐波パターン

を示す神経認知退行は EE-

SWAS への進展を示唆 

MRI は診断に必須ではないが，注意喚起項目のいずれかを認める場合には行う必要がある． 

発作時脳波は診断に必須ではない． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域でも，最低限，発作間欠期脳波は本症候群の

確実な診断に必須である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 

略語）EE-SWAS：epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep 

 

3.2.5｜脳波 

背景活動は正常である．持続する焦点性の徐波化が

認められる場合，他の病因として脳の構造的異常を

検索する必要がある．びまん性の徐波化は，発作後

以外ではみられない． 

 典型的には多焦点性の高電圧鋭波または棘徐波

複合で，発症時はしばしば後頭領域にみられる．異

常所見の局在は一連の脳波で顕著に変動すること

があり，異常の優勢な部位は中心側頭領域か前頭極

領域に移動することがある．全般性異常がみられる

こともある 29．脳波異常は断眠でも睡眠でも活性化

し，異常所見はしばしばより広範で，両側同期性を

示すこともある（図 S1A,B）．閉眼（中心視野の除去

と fixation-off sensitivity）によって通常，後方の異

常が活性化されるが，これは本症候群に特徴的な所

見ではない． 

 発作が記録される場合，発作起始は多彩であるが，

多くは後方に起始する．発作パターンは，小棘波や

速波活動が混在する律動性徐波活動を示す（図 S1C）

58． 

 

3.2.6｜画像 

神経画像検査を実施した場合，原因病変は認めない．

繰り返す発作や非典型的な症状を示す症例では

MRI を検討する．非特異的な MRI 所見で SeLEAS

の診断を除外してはならない． 

 

3.2.7｜遺伝学 
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SeLEAS はおそらく遺伝学的に生ずるが，これまで

に原因となる遺伝子バリアントは同定されていな

い．第一度近親者に熱性けいれんの有病率が高く，

他の SeLFE をもつ兄弟姉妹の症例報告がある 18,51．

ほとんどの患者では遺伝学的検査を行う明確な適

応はないが，稀に SCN1A の病的バリアントを有す

る症例が報告されている 59-61． 

 

3.2.8｜鑑別診断  

他のてんかん 

・脳の構造異常による焦点起始発作．幼児期の側頭

葉てんかんや構造的後頭葉てんかんでは，発作性嘔

吐を伴うことがある． 

・発作が顕著な前頭頭頂弁蓋の症状を示す場合には

SeLECTS と診断する． 

・COVE は自律神経症状とは対照的に，顕著な視覚

症状によって区別される． 

・多様な焦点を示す家族性焦点てんかん．異なる焦

点てんかんが他の家族員に発症するが，SeLEAS は

通常認められない． 

 

その他の疾患： 

・良性発作性めまい症などの片頭痛関連疾患． 

・失神． 

・間欠的な嘔吐を伴う他の内科疾患． 

 

3.3｜ 小児 後頭 視覚 てんか ん（ childhood 

occipital visual epilepsy, COVE） 

 

COVE 症候群は，以前は遅発性良性後頭葉てんかん，

Gastaut 症 候 群 ， 特 発 性 小 児 後 頭 葉 て ん か ん

（Gastaut 型）などとして知られており，大半の患

者では小児期後半に始まり自然終息性である．本症

候群は，発達が正常な小児に発症し，覚醒中頻繁に

短い発作を起こし，意識変化を伴わない視覚現象を

 

表 4 小児後頭視覚てんかん（Childhood occipital visual epilepsy） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 要素性視覚現象 (多色円)を伴う

焦点感覚視覚発作で，意識減損は

伴うことも伴わないこともあり，

運動徴候 (眼球偏位や頭部回旋) 

を伴うことも伴わないこともあ

る 

発作は主に，あるいは覚醒時にの

み起こる 

15 分以上持続する遷延性

発作 

覚醒中の全般強直間代発

作 

転倒 (強直あるいは脱力) 発

作 

非定型欠神発作 

進行性ミオクローヌス 

脳波 後頭部の棘波あるいは棘徐波異

常 (覚醒あるいは睡眠時) 

発作後に限らず持続する

焦点性の徐波化 

 

発症年齢  6 歳未満あるいは 14 歳超 1 歳未満あるいは 19 歳超 

発症時の発達  知的障害 神経認知退行 

神経学的診察  何らかの顕著な神経診察

異常 

持続的な視野欠損 

画像   脳 MRI で原因病変あり 

後頭葉の大脳石灰化 

疾患の経過   神経認知退行 

ミオクロニー発作，失調，痙

性の出現 

MRI は原因病変の除外に必須． 

発作時脳波は診断に必須ではない． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域でも，最低限，発作間欠期脳波と MRI は本症

候群の確実な診断に必須である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 
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伴い，しばしば片頭痛の特徴を持つ頭痛が続く．発

作は抑制可能で，必ずではないが，しばしば発症後

2-7 年以内に発作寛解する（表 4）62． 

 

3.3.1｜疫学 

COVE は新規に診断された無熱性発作を持つ小児

の 0.3%の有病率とされている 26． 

 

3.3.2｜臨床的背景 

発症年齢は典型的には 8-9 歳で，1 歳から 19 歳

の範囲である 63 ．罹患に男女差はない．既往歴およ

び出生歴は正常である．患者の発達と認知機能は正

常であるが，軽度の認知機能障害は報告されている．

頭囲や神経学的診察所見は正常である 64． 

 

3.3.3｜疾患の経過 

ASM 投与の有無にかかわらず，思春期までに 50％

〜80％の患者で寛解が認められる 65,66．発作はしば

しば ASM 反応性である．焦点起始発作のみを有す

る患者の 90％で寛解の可能性が高い 64．両側強直間

代発作の発生は寛解率の低下と関連する．発達は通

常正常である 

 

3.3.4｜発作 

覚醒中の焦点感覚視覚発作は診断に必須である．発

作は突然発症し，短く（通常数秒で，多くは 3 分未

満，まれに 20 分程持まで持続することあり），無治

療では頻繁である．典型的には周辺視野の小さな多

色円と表現される要素性視覚現象が生じ，次第に視

野を広く巻き込み，水平に対側へ移動する．この後，

眼球偏位や頭部回旋（発作起始半球と同側方向）を

伴うことがある 67． 

 後頭葉起始に一致する他の症状として，発作性盲，

複雑な幻視や錯視（反復視，小視，変視など），眼窩

痛，眼瞼をパチパチさせる動き，反復閉眼が起こる

ことがある 68,69．発作が後頭葉外に広がり，半身の

異常感覚，意識減損（14％），片側間代発作（43％），

あるいは焦点起始両側強直間代発作(13％)を呈する

ことがある 63．一部の患者では焦点感覚発作の発症

後，定型欠神発作が生ずることが稀にある 70． 

 発作性あるいは発作後頭痛や吐気，嘔吐がみられ

ることがある．片頭痛様の特徴を示す発作後頭痛は

多く（患者の 50％），吐気や嘔吐を伴うこともある． 

 

3.3.5｜脳波 

背景活動は正常である．典型的には発作間欠期の後

頭部鋭波あるいは棘徐波複合がみられるが，睡眠時

にのみ出現することもある．症例の 20%では中心側

頭部や前頭部，全般性異常も認められる 71．fixation-

off sensitivity（中心視野の除去に伴いてんかん様異

常が促進されること）が患者の 20%〜90％にみられ

るが，本症候群に特徴的なものではない 63,66,72．脳

波異常は断眠や睡眠で増強される（図 S2A,B）．

COVE はまれに EE-SWAS に進展することがあるた

め，認知機能の退行が生ずる場合には，睡眠時脳波

検査を行う必要がある． 

 発作起始時には，通常の背景にある後頭の棘波あ

るいは棘徐波複合が減少し，低振幅棘波を伴う一側

後頭の速波律動が突然出現する．眼球間代発作ある

いは発作性盲が生じている間は，より緩徐な棘徐波

異常がみられる（図 S2C）68,69． 

 

3.3.6｜画像 

神経画像は正常である．脳の構造異常を除外するた

め，脳 MRI が必要である 73． 

 

3.3.7｜遺伝学 

このてんかん症候群の遺伝子は同定されていない

ため，遺伝学的検査は不要である．病因は素因性で，

複合・多遺伝子遺伝が推定される 18．熱性けいれん

やてんかんの家族歴が症例の最大 1/3 でみられ，片

頭痛の家族歴が症例の 9〜16%で報告されている

63,66． 
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3.3.8｜鑑別診断 

他のてんかん： 

・ 脳の構造異常による焦点起始発作． 

・ セリアック病，てんかん，脳石灰化症候群は後頭

葉の石灰化により鑑別され，脳 CT スキャンが最

もよく確認できる． 

・ ミトコンドリア脳筋症・乳酸アシドーシス・脳卒

中様発作症候群（MELAS）． 

・ Lafora（ラフォラ）病は，退行，顕著なミオクロ

ーヌス，進行性失調，痙縮により鑑別される． 

 

その他の疾患： 

・ 視覚前兆を伴う片頭痛は，前兆の発現がより緩や

かで持続が長いことや，視覚現象の特徴（大きさ

が変化したり水平方向に移動したりする色のつ

いた円や閃光とは対照的な，線状やジグザグ，閃

輝暗点の現象）により鑑別できる． 

・ 可逆性後頭葉白質脳症症候群は，高血圧のコント

ロールにより消失する急性症候性発作を呈する． 

 

3.4 ｜ 光 過 敏 性 後 頭 葉 て ん か ん

（photosensitive occipital lobe epilepsy, 

POLE） 

 

POLE は小児期と青年期に発症するまれなてんかん

症候群で，発達や神経学的診察，知能が正常な人に

生ずる，後頭葉の関与する光誘発性焦点起始発作を

特徴とする（表 5）．発作起始時には，患者は意識を

保ったまま不随意な頭部偏向を伴う視覚前兆を経

験する．予後はさまざまである． 

 

3.4.1｜疫学 

POLE の有病率は低い．疫学データは限られている

が，POLE は小児てんかんの 0.7％を占めると見積

もられている 74． 

3.4.2｜臨床的背景 

発症年齢は 1〜50 歳であるが，4〜17 歳（平均 11

歳）で最も多く，稀に成人発症例も報告されている

75．女性が圧倒的に多い 74．既往歴や出生歴に異常

はなく，発達は正常である 74．頭囲や神経学的診察

所見は正常である． 

 

3.4.3｜疾患の経過 

予後はさまざまであり，発作が数回のみの患者もい

れば，時間とともに発作が寛解する患者や，光誘発

性発作が持続する患者がいる 76． 

 

3.4.4｜発作 

光で誘発される焦点感覚視覚発作（例えば，太陽光

のちらつきにより誘発される）は診断に必須であり，

主発作型である．幼児では前兆を説明するのは困難

かもしれないが，見たものを絵に描けることもある．

視覚症状には，光や色のついた斑点，有形性幻視，

視野を横切って移動する視覚のぼやけ喪失などが

ある．視覚現象を追うような感覚で頭部や眼球の偏

向を伴うことがある．発作はビデオゲームや他の光

刺激で誘発されることがあり，過去にはしばしば周

波数出力の低い古いアナログテレビで誘発されて

いた 77． 

発作は通常短い（3 分未満）が，遷延する発作が

起こることもある．発作は，頭部感覚（頭痛を含む），

自律神経性上腹部感覚や嘔吐，意識減損発作や焦点

起始両側強直間代発作へと進展することがある 74,78．

まれに，発作は光誘発ではなく睡眠中に起こること

がある．視覚誘発なく焦点感覚視覚後頭発作を起こ

す患者もいる 74．本症候群と IGE との重複はよく知

られており 79-81，このためミオクロニー発作，欠神

発作，全般強直間代発作がみられることもある．発

作頻度はさまざまである． 
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表 5 光過敏後頭葉てんかん（photosensitive occipital lobe epilepsy） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 焦点感覚視覚発作 (本文参照)

で，両側強直間代発作へ進展する

ことあり 

発作は太陽光のちらつきなど光

刺激で誘発される 

15 分以上持続する遷延性

発作 

眼瞼ミオクロニー 

進行性ミオクローヌス 

脳波 後頭部のてんかん様異常で，閉眼

や間欠的光刺激で促進される 

発作後に限らず持続する

焦点性の徐波化 

低頻度光刺激での光突発

反応 (1-2Hz；CLN2 が示

唆される) 

 

発症年齢  4 歳未満あるいは 17 歳超 1 歳未満あるいは 50 歳超 

発症時の発達  中度〜最重度知的障害 神経認知退行 

神経学的診察  何らかの顕著な神経診察

異常 

恒久的視野欠損 

画像   脳 MRI で原因病変あり 

MRI は原因病変の除外に必須． 

発作時脳波は診断に必須ではない． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域でも，最低限，発作間欠期脳波と MRI は本症

候群の確実な診断に必須である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重

に行い，他の疾患を検討する必要がある． 

略語）CLN2：ceroid lipofuscinosis type 2（セロイドリポフスチン症 2 型） 

 

3.4.5｜脳波 

背景脳波は正常である．発作間欠期は後頭部に棘波

や棘徐波異常がみられることがある．全般性棘徐波

複合や中心側頭棘波が併存することがある．閉眼や

間欠的光刺激で後頭部の棘徐波や多棘徐波が促進

される（図 S3）．光刺激で全般性棘徐波または多棘

徐波（後方優位）複合が出現することもある 74．て

んかん様活動は断眠や睡眠で誘発される． 

発作は視覚現象を含む視野や，頭部や眼球偏位の

方向とは対側の後頭葉に起始する 74,76．後頭部の発

作パターンは，同側側頭葉や対側後頭葉に広がるこ

とがある． 

 

3.4.6｜画像 

神経画像は正常である． 

 

3.4.7｜遺伝学 

患者の 1/3 で家族歴が報告されている 74．複数の世

代に罹患者がいる家系も少数報告されている 79,82,83．

IGE や SeLECTS と相当重複がある 80,84．知られて

いる遺伝子はない． 

 

3.4.8｜鑑別診断 

他のてんかん 

・眼瞼ミオクロニーを伴うてんかん（EEM）は，顕

著な眼瞼ミオクロニーや，幻視や頭部・眼球偏向が

ないことで鑑別される． 

・SeLEAS は，発作起始時に顕著な嘔気・嘔吐や他

の自律神経症状がみられることで鑑別される． 

・COVE は，光刺激で誘発されない視覚症状を伴う

焦点感覚発作が頻発することで区別される． 

・脳の構造異常による焦点起始発作．脳の構造異常

がある場合，視覚症状を伴う焦点感覚発作は光刺激

で誘発されない． 

・セロイドリポフスチン症 2 型（CLN2）は低年齢

児（5 歳未満）に発症し，脳波では低周波数（1-3 Hz）
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で光突発反応を示すことが特徴的である．小児では，

認知機能退行，失調，視力障害が進行する． 

・ラフォラ病は焦点感覚視覚発作を呈するが，生活

に支障をきたすミオクローヌス，認知機能障害，失

調を伴う進行性ミオクローヌスてんかんを伴う． 

 

その他の疾患： 

・視覚前兆を伴う片頭痛では，持続が長く質的に異

なる（大きさが変化したり水平方向に移動したりす

る色のついた円や閃光とは対照的な，線状やジグザ

グ，閃輝暗点の現象）視覚症状を呈する． 

 

4｜小児期の素因性全般てんかん症候群 

小児期に発症する全般てんかん症候群は，本質的に

すべて素因性病因をもつ．これらは複合遺伝に従う，

つまり環境要因の寄与の有無にかかわらず，多遺伝

子性の基盤があると考えられている．小児期に発症

する素因性全般てんかんの中で，最も頻度が高くよ

く記述されているのは，IGE 論文で取り上げた CAE

の IGE 症候群である 2．最近の研究で，IGE 症候群

の中には，グルコーストランスポーター1（GLUT1）

欠損症候群のような単一遺伝子疾患によるものも

あることが強調されている 85．Angelman 症候群や

15q 逆位欠失などの素因的病因は，より重篤な DEE

の重要な原因であり，通常，患者には de novo で発

生する． 

 その他の小児期の素因性全般てんかん症候群に

は，ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん（epilepsy 

with myoclonic absence, EMA）と眼瞼ミオクロニ

ーを伴うてんかん（epilepsy with eyelid myoclonia, 

EEM）という 2 つの異なる症候群がある．これらの

症候群は CAE よりも予後が多様で，薬剤抵抗性発

作を有する症例の割合が高く，認知機能障害の併発

も多い．しばしばてんかんの家族歴を認めるが，家

族内のてんかん病型は IGE 症候群のほか，素因性て

んかん熱性けいれんプラスのこともある．ミオクロ

ニ ー 脱 力 発 作 を 伴 う て ん か ん （ epilepsy with 

myoclonic-atonic seizures, EMAtS）も全般てんか

ん症候群の一つであるが，通常は発作が頻発する時

期に発達の停滞や退行を示すため DEE に分類され

る．図 3 参照 

 

4.1｜眼瞼ミオクロニーを伴うてんかん 

4.1.1｜概要 

本症候群（以前は Jeavons 症候群と知られていた）

は頻回の眼瞼ミオクロニー，欠伸を伴うあるいは伴

わない，閉眼や光刺激で誘発，の 3 つを特徴とする．

眼瞼ミオクロニーは，しばしば覚醒直後に最も顕著

である（表 6）． 

 EEM の患者には，顕著に光で誘発される眼瞼ミオ

クロニー（欠神は伴うことも伴わないこともある）

と，欠神発作 やミオクロニー発作をもつ一群がい

る 86．この一群は，発作起始時に顔を光源となる太

陽に向けることがあり，日光を求める行動から以前

は「ひまわり症候群（sunflower syndrome）」と呼

ばれていた 87．この一群は，「顕著な光誘発を伴う

EEM」と呼ぶことができる． 

 

4.1.2｜疫学 

本症候群はまれであり，罹患率に関して地域住民を

ベースとした研究はない．てんかんセンターにおけ

るいくつかの研究では，受診した全てんかん症例の

1.2〜2.7％を占めることが示されている 88,89． 

 

4.1.3｜臨床的背景 

発症年齢のピークは 6-8 歳で，範囲は 2-14 歳であ

る 89-91．女男比は 2：1 と女性に多い 89-91．既往歴お

よび出生歴は正常である．発達や認知機能は正常で

あることが多いが，境界域知能や知的障害のある患

者もみられる．顕著な光誘発を伴う一群では，約半

数が知的障害や注意力の問題を抱えており，これら

は年齢とともに明らかになる 87．神経学的診察所見

は正常である． 
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図 3 小児期の素因性全般てんかんは，複雑な遺伝形式，すなわち多因子遺伝を基盤とする素因性病因を特徴とする疾患群であ

る．てんかんの家族歴がみられることが多い．認知機能，神経学的検査，薬剤反応性は多様である．発作症候や脳波の特徴は，

この群に含まれる各症候群に特有のものである．小児の素因性全般てんかんには，小児欠神てんかん (特発性全般てんかん症

候群の論文に詳述），眼瞼ミオクロニーを伴うてんかん，ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん，ミオクロニー脱力発作を伴う

てんかんが含まれる．ミオクロニー欠神発作を伴うてんかんと眼瞼ミオクロニーを伴うてんかんは予後にばらつきがある．ミ

オクロニー脱力発作を伴うてんかんでは，発達の停滞や退行がみられることから，発達性てんかん性脳症（DEEs）に分類され

る．図に各症候群の発症年齢と脳波所見を示す． 

 

4.1.4｜疾患の経過 

EEM は，必ずではないが，薬剤抵抗性であることが

多い 92–94．全般強直間代発作は ASM でしばしば抑

制されるが，眼瞼ミオクロニーは完全には制御され

ない．成人期には，眼瞼ミオクロニー単独では脳波

変化を伴わないことがあるため，運動障害とみなさ

れる 95．EEM はしばしば生涯続く疾患となる 93,94． 

 顕著な光誘発を伴う一群では，過剰な投薬を避け

るため行動管理が重要と考えられるが，特に知的障

害のある患者では非常に難しい．これらの患者には，

つばの広い帽子やラップアラウンドサングラスの

着用など，光への曝露を減らすような環境対策が重

要である．患者によっては，特定の青レンズ（Z1）

で光過敏反応を減弱できることがある 96． 

 

4.1.5｜発作 

眼瞼ミオクロニーは診断に必須であり，これは眼球

の上方偏位や頭部の伸展を伴い，短い反復性の，し

ばしば 3-6Hz の律動的な眼瞼のミオクロニーれん

縮からなる．これらの発作は非常に短く（通常は 1

〜3 秒未満，常に 6 秒未満），一日複数回，さらには

一時間に何度も出現する．典型的には，不随意ある

いは随意的にゆっくり閉眼したり，明るい光や日光

へ暴露することで誘発される 97．眼瞼ミオクロニー

の出現中は，意識は保たれるか軽度に障害される．

ただし，意識減損は軽微で患者に認識されない場合

がある． 

 最大 20％の患者で眼瞼ミオクロニーてんかん重

積状態が出現し，軽度の意識（awareness）と反応

性の障害を伴い反復する眼瞼ミオクロニーを繰り

返す．眼瞼ミオクロニーは，軽度の意識減損を伴う

欠神発作を伴うこともある．また，眼瞼ミオクロニ

ーを伴わない定型欠神発作を示す患者もいる． 
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 全般強直間代発作は大半の症例で起こるが，通常

はまれである．この発作は断眠やアルコール，光刺

激により誘発されることがある． 

 顕著な光誘発を伴う患者では，典型的には眼瞼ミ

オクロニー（欠神を伴う，あるいは伴わない），欠神

発作，ミオクロニー発作が，光源に向かって目の前

で手を振る，額をこする，アナログテレビに近づい

ていく，その他の手段を用いることで光の明滅を作

り出す行動に関連して起こる 86, 87, 98．持続的に誘発

した場合，全般強直間代発作を起こす可能性がある． 

 3％〜13％の患者に熱性けいれんが起こる．患者

は眼瞼ミオクロニーより低頻度であっても，ミオク

ロニー発作や定型欠神発作を起こすこともある．頻

繁な手足のミオクローヌスがある場合は，他の症候

群の診断を示唆する．焦点起始発作は除外項目であ

る． 

 

表 6 眼瞼ミオクロニーを伴うてんかん（epilepsy with eyelid myoclonia) 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 眼瞼ミオクロニー 

(本文参照) 

未治療患者では，診察時

に明るい光を当てなが

らゆっくり閉眼させて

も眼瞼ミオクロニーが

誘発されない 

四肢に及ぶミオクロニ

ーれん縮 (若年ミオクロ

ニーてんかんを強く考

慮) 

以下の発作型のいずれかがある： 

・ミオクロニー欠神発作 

・焦点起始発作 

脳波 閉眼と間欠的光刺

激で誘発される速

い (3-6Hz) 全般性

多棘波あるいは多

棘徐波複合 

 焦点性の徐波化 

一貫して一側焦点性の棘波 

2.5Hz 未満の全般性棘徐波パターン (より

高周波でのバーストの終了間際でない場合) 

発作後に限らない背景活動のびまん性徐波

化 

典型的臨床イベントと脳波との対応がない 

発症年齢   2 歳未満あるいは 14 歳超 

神経学的診察  局在性の神経学的異常  

画像  偶発的所見を除き，疾患

と関連しうる異常神経

画像 (本文参照) 

原因病変を伴う神経画像異常 

疾患の経過   てんかん経過にわたって進行する認知退行 

MRI は診断に必須ではない． 

診断者が臨床的に眼瞼ミオクロニーを確認しており，発作間欠期記録で閉眼や間欠的光刺激で速い (3-6Hz) 全

般性多棘波あるいは多棘徐波複合が誘発されることが確認できれば，発作時脳波は診断に必須ではない．ただし，

大半の未治療患者では通常の脳波検査での間欠的光刺激中に，眼瞼ミオクロニーを伴う光突発反応が記録され

る． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，眼瞼ミオクロニーを評価者が観察，あ

るいはホームビデオで撮影されたものを確認できれば，他の全ての必須項目や除外基準を満たす患者において眼

瞼ミオクロニーを伴うてんかんと診断してよい． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重

に行い，他の疾患を検討する必要がある．

4.1.6｜脳波 

背景活動は正常である．脳波の背景の顕著な徐波化

は他の診断を示唆する．発作間欠期には，速い（3-

6Hz）不規則な全般性多棘徐波複合の短いバースト

が頻回に出現する．閉眼により誘発される fixation-
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off sensitivity や間欠的光刺激によりてんかん様異

常が活性化され，しばしば欠神を伴う，あるいは伴

わない眼瞼ミオクロニーが誘発される（図 4）

100,101．若い患者では通常光過敏性を示すが，これ

は年齢や ASM の投与で目立たなくなる．同様に，

閉眼に対する過敏性も年齢とともに減弱すること

がある．てんかん様活動は過呼吸でも誘発される． 

光誘発を伴う一群では，光誘発により全般性棘徐

波異常も惹起される．これらの患者では，間欠的光

刺激により，短い眼瞼ミオクロニーや定型欠神発作，

ミオクロニー発作が誘発されることがある． 

全般性棘徐波活動のバーストは，睡眠中にはし

ばしば短く断片化する．断片化した全身性棘徐波複

合は焦点あるいは多焦点性棘徐波複合のように見

えるが，一貫してある部位に限局はしない．焦点性

棘徐波複合の形態は，全般性棘徐波パターンに類似

する． 

眼瞼ミオクロニーの発作時記録では，高振幅で不

規則な全般性多棘波あるいは多棘徐波複合を示し，

3-6Hz の周波数の律動的な棘波あるいは多棘徐波複

合が続くことがある．欠伸を伴うあるいは伴わない

眼瞼ミオクロニーは光を完全に除去すると終了す

る．眼瞼ミオクロニーは意識消失を伴うことも伴わ

ないこともある．

図 4 眼瞼ミオクロニーを伴うてんかんの 14 歳の患者の発作時脳波．背景活動は正常である．患者が閉眼するたびに（閉眼

のアーチファクトがみられる），臨床的に眼瞼ミオクロニーに関連する 6-8 秒持続する全般性多棘徐波放電がみられる．2 回

目のイベント中には閉眼直後から漸増する速波活動がみられる． 

 

4.1.7｜画像診断 

臨床症状が典型的な場合には MRI は必要ないが，実

施しても原因となる異常を認めない． 

 

4.1.8｜遺伝 

本症候群は，他の特発性全般てんかんと共通した素

因的病因があると考えられる．発作やてんかんの家

族歴は症例の 25％〜83％に認められ，罹患親族の

ほぼ全員が全般起始発作を有している 92,99．約 20％

の症例に IGE，つまり CAE，若年欠神てんかん，若

年ミオクロニーてんかん，あるいは全般強直間代発

作のみ，の家族歴があり，約半数の患者で，素因性

てんかん熱性けいれんプラスに合致する家族歴が

ある 99． 

大多数の患者では，単一遺伝子の病的バリアント

は同定されていない．DEE の状態を呈する本症候群

の患者では，CHD2102，SYNGAP1103，NEXMIF104（以

前は KIAA2022）など，いくつかの単一疾患遺伝子

が関与している；これらの遺伝子に病的バリアント

を持つ患者には，DEE を伴わず本症候群を呈する者
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もいる． 

4.1.9｜鑑別診断 

他のてんかん： 

・欠神発作を伴う IGE 症候群（CAE，若年欠神てん

かん，若年ミオクロニーてんかん）では，脳波上光

過敏性を示すことがあるが，顕著な眼瞼ミオクロニ

ーはみられない． 

・POLE は視覚誘発発作を呈するが，眼瞼ミオクロ

ニーは伴わない． 

・ミオクローヌスと光過敏を伴う他の早期発症てん

かん 97（神経セロイドリポフスチン症などの稀な単

一遺伝子性てんかんを含む）． 

その他の疾患： 

・顔面チック． 

・強迫性の瞬目． 

 

4.2｜ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん

（ epilepsy with myoclonic absences, 

EMA） 

 

EMA は非常にまれな小児てんかん症候群で，日単位

のミオクロニー欠神発作を呈する（表 7）． 

 

4.2.1｜疫学 

正確な罹患率は不明である．マルセイユの Saint 

Paul Center というてんかん専門クリニックでは，

本症は全てんかんの 0.5％〜1％を占めている 105． 

 

4.2.2｜臨床的背景 

発症年齢のピークは約 7 歳で，1〜12 歳に分布し，

男性が多く発症する（70％）105,106．既往歴および出

生歴に異常はないが，発症時に患者の約半数に発達

の問題が認められる．知的障害は年齢とともに明ら

 

表 7 ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん（epilepsy with myoclonic absences) 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 ミ オ ク ロ ニ ー 欠 神 発 作 

(本文参照)が主要な発作

型 

 焦点起始発作 

脱力発作，ミオクロニー脱力発作，強直発作 

脳波 ミオクロニーれん縮と時

間的に連動する規則的な

3Hz 全般性棘徐波パター

ン 

 焦点性の徐波化 

一貫して一側焦点性の棘波 

2Hz 未満の全般性棘徐波パターン (より高

周波でのバーストの終了間際でない場合) 

発作後に限らない背景活動のびまん性徐波

化 

発症年齢   1 歳未満あるいは 12 歳超 

神経学的診察  中度以上の知的障

害 

局在性の神経学的

異常 

 

画像   原因病変を伴う神経画像異常 

疾患の経過   てんかん経過にわたって進行する認知退行 

MRI は他の原因の除外のため考慮すべきである． 

診断者が臨床的にミオクロニー欠神発作を確認しており，発作間欠期記録で規則的な 3Hz 全般性棘徐波が確認で

きれば，発作時脳波は診断に必須ではない．ただし，大半の未治療患者では通常の脳波検査でミオクロニー欠神

発作が記録される． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，ミオクロニー欠神発作を評価者が観察，

あるいはホームビデオで撮影されたものを確認できれば，他の全ての必須基準や除外基準を満たす患者にミオク

ロニー欠神発作を伴うてんかんと診断してよい． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 
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かになり，最終的には 70％の症例で認められる 105-

107．神経学的診察所見は通常，正常である． 

 

4.2.3｜疾患の経過 

EMA の経過は様々である 105,106．患者の約 40%は寛

解する．残りの患者では，ミオクロニー欠神発作が

持続するか，他の全般起始発作型の出現とともにて

んかんが進展することがある．ミオクロニー欠神発

作が唯一の発作型で薬物療法でコントロールされ

ている場合，予後はより良好である 105． 

 

4.2.4｜発作 

ミオクロニー欠神発作は診断に必須である 105．欠神

発作は，3Hz の律動的な上肢のれん縮を伴い，発作

中の腕の強直性外転と重なる（歯車の動きのように

見える）．発作は突然始まり終了する．立位であれば，

発作中に前屈みになるのが普通であるが，転倒する

ことは稀である．ミオクロニーれん縮は通常両側性

で対称性であるが，片側性または非対称性であるこ

ともある．また，口周囲のミオクロニーや頭部や下

肢の律動的なれん縮が生じることもある．発作は 

10-60 秒間続き，1 日に複数回起こる 107．覚醒度は，

完全な意識消失から意識保持まで様々である．時に

は，呼吸変化や尿失禁 105 などの自律神経症状や複雑

な身振りの自動症がみられることもある 108．ミオク

ロニー欠神発作は，患者の 1/3 では，唯一の発作型

である．ミオクロニー欠神重積状態はまれである．

全般強直間代発作（45％にみられる），間代発作，脱

力発作，定型欠神発作も起こりうるが，複数の発作

型を示すことは予後がより悪いことを示唆してい

る．ミオクロニーれん縮を伴わない定型欠神発作を

示す患者は 4％に過ぎない．焦点起始発作は除外基

準となる． 

 

4.2.5｜脳波 

背景活動は正常である．後頭部の間欠的律動性デル

タ活動は通常見られない 105．発作間欠時の 3Hz 全

般性棘徐波，多棘徐波異常が出現することがある

（症例の約 3 分の 1）．ある部位から一貫して発生す

る焦点性異常は，構造的病因という別の診断を検討

する必要がある． 

全般性棘徐波放電は過呼吸によって誘発される

ことがあり，これはミオクロニー欠神発作の誘因に

もなりうる．少数の患者（14%）では間欠的光刺激

により全般性棘徐波異常が誘発される．全般性棘徐

波複合は，断眠，眠気，睡眠によっても活性化され

る．他の全般てんかんと同様に，全般性棘徐波複合

は断眠や睡眠によってしばしば断片化する．このパ

ターンは，焦点性または多焦点性の棘徐波複合のよ

うに見えるが，単一領域に一貫してみられるわけで

はない．焦点性異常の形は，全般性棘徐波活動と似

ているように見える． 

ミオクロニー欠神発作には，規則的な 3Hz の全般

性棘徐波複合が伴う．この 3Hz の発射はミオクロニ

ーれん縮と時間的に連動している（図 5）．筋電図の

記録から，ミオクロニーれん縮は両側の三角筋の顕

著な強直性収縮に先行することがわかる 105． 
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図 5 ミオクロニー欠神発作を伴うてんかんの 8 歳児の発作時ポリグラフ脳波で，突発性全般性 3Hz 棘徐波放電がみられる．

筋電図チャンネル（左右の三角筋）には，てんかん様異常に同期する両側ミオクロニーれん縮がみられ，れん縮の間には筋

緊張の持続的な増加がみられる． 

 

4.2.6｜画像 

MRI は他の原因を除外するために考慮すべきであ

るが，実施した場合は正常であり，場合により軽度

のびまん性萎縮を示すこともある． 

 

4.2.7｜遺伝学 

20％の症例で家族歴（通常，全般起始発作）が認め

られる．まれに，熱性けいれんの家族歴がある．EMA

は素因性と考えられているが，特定の病的な遺伝子

バリアントを示す症例報告は散発的にしかなく

109,110，大半の症例はおそらく多遺伝子性である．本

症は，IGE と共通の素因性病因を持つと推定されて

いる 111． 

 

4.2.8｜鑑別診断 

他のてんかん 

・ 小児欠神てんかん（CAE）：CAE の欠神発作では

軽微なミオクロニーれん縮がみられることがあ

るが，振幅は小さく，持続的な律動性はなく，段

階的（歯車様）な腕の強直性外転を伴うことはな

い． 

・ レノックス・ガストー症候群（LGS）では，律動

的なれん縮や筋緊張消失を伴う非定型欠神発作

がしばしばみられるが，遅棘徐波（≤2.5Hz），全

般性突発性速波活動，強直発作の存在は診断を示

唆するものである． 

・ ミオクロニー欠神発作は，他の発達性てんかん性

脳症（DEE）でまれにみられることがあるが，主

要な発作型ではない 110． 

 

5｜小児期に発症する発達性てんかん性脳症

またはてんかん性脳症 

 

「てんかん性脳症」は，てんかん性活動そのものが，

基礎疾患のみから予想される以上に重度の認知・行

動障害を引き起こす疾患と定義される．これらの疾

患は，発達の遅滞やしばしば退行を伴う高頻度なて

んかん様活動を特徴とする．これらは，正常または

異常な発達を背景に発症する． 

2017 年のてんかん分類では，てんかん性脳症に加

え，基礎疾患に起因する二次的な発達の異常を有す

る小児を表すのに「発達性」という言葉で追加用語

が導入された 112．この用語は，多くの病的遺伝子バ

リアントそれ自体が発達の障害を引き起こし，てん

かん性脳症は既存の障害に重なって，発達予後にさ
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らなる影響を与えることから導入された 113． 

逆に「発達性脳症」とは，知的障害のある小児や

成人のように，頻繁なてんかん様活動を伴わない発

達の障害のことを指す 112．さらに本作業部会は，発

達が完全に完了した人に対する「発達性脳症」とい

う用語の使用を見直し，発達性脳症に加えて，「進行

性神経学的退行を呈するてんかん症候群」という広

い用語を設定することに合意した．これは，FIRES

や Rasmussen（ラスムッセン）症候群の年長者にも

適用可能である． 

このセクションでは，EMAtS，LGS，DEE-SWAS

について説明する．また，急性脳症とその後に起こ

る発達性てんかん性脳症を特徴とする 2 つの症候群，

FIRES と HHE を取り上げる． 

5.1｜ミオクロニー脱力発作を伴うてんかん

（epilepsy with myoclonic atonic seizures, 

EMAtS） 

 

EMAtS は，以前は Doose 症候群として知られ，3 分

の 2 の症例では正常発達の状態で，小児期早期に始

まる 114．臨床症状や脳波の特徴は，初期には揃わ

ないことが多く，出現までには時間がかかる．これ

らの小児は，典型的には，発作の活動期（嵐期）に

は発達の停滞，あるいは退行を示し，発作がコント

ロールされると改善する．（表 8 を参照） 

 

 

表 8 ミオクロニー脱力発作を伴うてんかん（epilepsy with myoclonic atonic seizures） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 ミオクロニー脱力発作 てんかん発症から

12 か月以内の強

直発作 

診断に先行しててんかん性スパズムあるい

は乳児てんかん性スパズム症候群がある 

焦点起始発作 

脳波 全般性 2-6Hz 棘徐波ある

いは多棘徐波異常 

睡眠中の全般性突

発性速波活動 

2Hz 未満の全般性

緩徐棘徐波複合 

低頻度刺激での光

突発 反 応 (CLN2

が示唆される) 

持続性の焦点性異常 

ヒプスアリスミア 

発症年齢   6 か月未満あるいは 8 歳超 

発症時の発達  発作発症前からの

中度〜重度の発達

の遅れ 

 

神経学的診察  局在性の神経学的

異常 

 

画像   脳 MRI で原因病変あり 

MRI は診断に必須ではないが，他の原因の除外のため通常は実施する． 

発作時脳波は診断に必須ではない．ただし，注意喚起項目がある，あるいは Lennox-Gastaut 症候群や乳児てん

かん性スパズムが示唆されうる臨床特徴を示す児では，少なくともビデオ記録，できれが発作時脳波を記録すべ

きである． 

進展中の症候群：ミオクロニー脱力発作を伴うてんかんは，他の注意喚起基準や除外基準のない該当年齢の児で，

複数の全般起始発作型により爆発的発症を示す場合に疑われる． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源が限られる地域では，臨床医がミオクロニー脱力発作を直接

観察，あるいは家族のビデオで確認できれば，脳波がなくとも推定診断してよい．ただし，脳波は強く推奨され

る． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 
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5.1.1｜疫学について 

EMAtS の罹患率は約 1 万人に 1 人で，小児てんか

んの約 2％を占める 115． 

 

5.1.2｜臨床的背景 

EMAtS は，通常 2〜6 歳（範囲は 6 か月〜8 歳）で

発症する．男児に多くみられる 116．およそ 4 分の 1

の小児では熱性けいれんの既往歴があり 117-120，熱

性けいれんの既往はより良好な長期予後に関連す

る 120．発作発症前の発達は，患者の 3 分の 2 で正常

であり，発症時の神経学的所見は通常，特記すべき

ものはない．発作発症前の中等度から重度の発達の

遅れは，診断の注意喚起事項として考慮されるべき

である 121． 

 

5.1.3｜疾患の経過 

EMAtS の発症はしばしば突然であり，多くの発作や

しばしば全般強直間代やミオクロニー発作などの

発作型が，爆発的に「嵐のように」出現する．別の

症例ではより緩徐に進展し，LGS との鑑別のため，

最初の 1 年は慎重な経過観察が必要となる．特に発

作頻度の高い時期（爆発的または嵐のような時期）

には，発作は薬剤抵抗性であることが多く，他の全

般起始発作型の頻度が増加し，非けいれん性てんか

ん重積状態の反復が認められる．この時期には，特

に行動や実行機能で優位に，発達の停滞やさらには

退行が生じ，運動失調がしばしば認められる．多動

や攻撃性などの行動障害や睡眠障害も活動期には

よくみられ，発作がコントロールされると改善また

は寛解するのが一般的である． 

初期には薬剤抵抗性の発作がみられるものの，3

分の 2 の小児は通常発症から 3 年以内に寛解し，抗

てんかん発作治療から離脱することが可能である

120,122．残りの 3 分の 1 では，持続的に発作，認知障

害，攻撃性，多動性がしばしばみられる．発作がコ

ントロールされ，脳波が改善すると，発達の進展が

みられるようになる．発達は，発症前の機能レベル

に戻ることもあれば，さまざまな程度の知的障害を

残すこともある．予後不良の予測因子としては，強

直発作，繰り返す非けいれん性てんかん重積状態，

非常に高頻度あるいはほぼ連続的な不規則全般性

棘徐波，遅棘徐波，全般性突発性速波活動が挙げら

れる 120,122–125． 

 

5.1.4｜発作 

ミオクロニー脱力発作は診断に必須であり，しばし

ばわずかな発声を伴い近位筋に影響を及ぼす短い

ミオクロニーれん縮と，引き続く非常に短い脱力成

分が特徴であり，点頭を伴う程度の微細なことも，

突然の転倒を伴うより顕著なこともある（ビデオ

S1）．逆に，純粋な脱力発作もよく見られ，発作起始

時にミオクロニー成分を欠き，突然短時間体軸の緊

張が失われ，点頭や突然の転倒を伴う． 

その他の発作としては，ミオクロニー発作（短く

[100ms 未満]，転倒することもある）126，欠神発作，

および全般強直間代発作が頻繁にみられる．後者は

発熱の有無に関わらず起こり，およそ 3 分の 2 の症

例では先行する発作型である 117,119,122． 

経過中に遅れて強直発作が出現する患者もおり，

より不良な長期予後と関連している 120．非けいれん

性てんかん重積状態もよくみられ，初発症状のこと

もある．非けいれん性てんかん重積状態は，数時間

から数日続く意識障害として現れ，非定型欠神，ミ

オクロニー発作，脱力発作の特徴を持ち，傾眠，ふ

らつき，流涎，言語障害，顔面と上肢に優位な不規

則なミオクローヌスを伴う．繰り返す非けいれん性

てんかん重積状態は予後不良と関連する 120,124． て

んかん性スパズムや焦点起始発作は除外項目であ

る． 

 

5.1.5｜脳波 

背景活動では，発症時，正常な年齢相応の後方優位

のリズムが認められる．単形性の両側頭頂部シータ

律動は EMAtS の特徴であるが，すべての患者でみ

られるわけではない．発作頻度の増加に伴い，全般
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性の高振幅な背景の徐波化がみられることがある． 

全般性 2-6Hz 棘徐波，または多棘徐波複合からな

る発作間欠時異常が，2-6 秒間のバーストで発生す

ることが多い（図 6A）．全般性の不規則な棘徐波放

電の長い持続は，非けいれん性てんかん重積状態を

疑わせる．全般性放電は断片的になることがあり，

一貫した棘波焦点は見られない．全般性棘徐波異常

は睡眠に伴い活性化する．睡眠中にびまん性または

両側性の速い（10Hz 以上）多棘波のバーストからな

る全般性突発性速波活動はまれにしかみられず，

LGS を疑う必要がある．過呼吸は全般性棘徐波放電

や欠神発作を誘発することがある．光過敏性はまれ

である． 

ミオクロニー脱力発作の発作時記録では，ミオク

ローヌスに伴う全般性多棘波または棘波放電と，そ

れに続く脱力成分に伴う高振幅徐波を示す（図

6B,C）．発作時記録では，脳波と筋電図の同時記録が

推奨される；多棘波は頸部筋の短いミオクローヌス

と一致し，一方，徐波は近位四肢筋の筋活動の消失

と一致する．欠神発作は 2-6Hz の全般性棘徐波複合

を伴う． 

非けいれん性てんかん重積状態の間，脳波は高振

幅な，2-3Hz の不規則全般性棘徐波が長く持続し，

背景活動の徐波化を伴う．

図 6 ミオクロニー脱力発作を伴うてんかんの 3 歳児の発作間欠期・発作時ポリグラフ脳波．(A) 発作間欠期脳波では両側後

方に徐波 (4-6Hz) がみられる．臨床的変化を伴わないが，高振幅棘波・棘徐波異常を呈する全般性異常が高振幅 δ 波と混

在して出現する．(B, C) 短い全般性棘徐波放電に伴うミオクロニー脱力発作の例．筋電図のチャンネルでは三角筋(B)と項部

と胸鎖乳突筋(C)の緊張消失がみられる．臨床的に児は，どちらのイベントでも突然の転倒を呈している． 
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5.1.6｜画像 

MRI は正常である． 

 

5.1.7｜遺伝学 

てんかんや熱性けいれんの家族歴は，症例の約 3 分

の 1 に認められ 117,119,122,123,127，より良好な長期予後

と関連する 120．EMAtS の発端者の家族には，素因

性てんかん熱性けいれんプラスという家族性てん

かん症候群がみられる 128,129． 

EMAtS は大多数の小児において，多因子遺伝形式

を 伴 う 複 雑 な 遺 伝 を も つ ． 一 部 の 症 例 で は ，

SCN1A,130，SCN1B,131 SCN2A,132 STX1B,133 

SLC6A1,134 CHD2,102 SYNGAP1,103 NEXMIF104 

KIAA2022.135 等の遺伝子に病的バリアントが認め

られている．EMAtS 患者の約 5％は，SLC2A1 の病

的バリアントに関連した GLUT1 欠損を有している

85． 

 

5.1.8｜鑑別診断 

他のてんかん 

・ LGS は，発症初期に強直発作がみられること，脳

波に 2.5Hz 未満の遅棘徐波と睡眠時の全般性突

発性速波活動がみられることから鑑別が可能で

ある．また，LGS の小児では，発作発症前の発達

が遅れていることが多く，乳児スパズム症候群の

既往がある場合もある． 

・ 乳児ミオクロニーてんかんは，ミオクロニー脱力

発作や非定型欠神発作を欠くことで区別され，通

常，EMAtS より早期に発症する． 

・ Dravet 症候群は，生後 1 歳未満の発熱や体調不

良によって誘発される遷延性一側間代発作と，ミ

オクロニー脱力発作を欠くことで区別される． 

・ DEE-SWAS または EE-SWAS は，退行と睡眠中

のてんかん様異常の著しい活性化を伴い，ほぼ連

続したびまん性棘徐波複合を示し，ミオクロニー

脱力発作はみられない． 

・ 亜急性硬化性全脳炎は，ミオクロニー発作の劇症

型／急速進行，および転倒エピソードを伴うまれ

な疾患である．脳波パターンが特徴である． 

・ CLN2 は通常，正常発達または言語遅滞のみを伴

う小児に発症する．EMAtS の表現型を示すこと

もあるが，進行性の運動および認知機能の低下と

運動失調がみられる．脳波は 1-3Hz の光突発反

応を示すため，低周波での検査が重要である． 

 

5.2｜Lennox-Gastaut（レノックス・ガスト

ー）症候群（Lennox-Gastaut syndrome, 

LGS） 

 

LGS は幅広い病因に伴う発達性てんかん性脳症で

ある．本症は，小児期の感受性が高い時期に発達す

る両側分布大脳ネットワークの高周波同期活動に

起因している 136．本症は，（1）18 歳以前に発症す

る複数の薬剤抵抗性の発作型（一つは強直発作を含

む必要あり），（2）認知，およびしばしば行動の障害

（発作発症時には認めないことあり），（3）脳波でび

まん性遅棘徐波と全般性突発性速波活動，を特徴と

する（表 9）．多くの臨床医が，転倒を引き起こす難

治な発作を示す重度の早期発症てんかんを「LGS」

と呼んでいる．このアプローチは誤りで，LGS 固有

の特徴を認識せず，転帰のずっと良好な EMAtSや，

小児期に発症する他の多くの重症てんかんと区別

していない．LGS の臨床や脳波の特徴は発症初期に

すべて揃わないことが多く，出現に時間がかかる．

特徴的な発作型を示すものの，すべての特徴を備え

ていない幼少児は，LGS への移行を注意深く見守る

必要がある．特に，多数の重症乳児てんかん症候群，

例えば，乳児てんかん性スパズム症候群，早期乳児

発達性てんかん性脳症，遊走性焦点発作を伴う乳児

てんかんなどは，LGS に進展することが多い．LGS

の診断基準を何度も評価することが，LGS に適応の

ある抗てんかん発作薬へのアクセスに役立つと思

われる．
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表 9 Lennox-Gastaut (レノックス・ガストー) 症候群（Lennox-Gastaut syndrome） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 強直発作 (本文参照) 

強直発作に加え，少なくとも一つの追加発作型

の存在が必要で，以下のいずれかを含む 

・非定型欠神 

・脱力発作 

・ミオクロニー発作 

・焦点意識減損発作 

・全般強直間代発作 

・非けいれん性てんかん重積状態 

・てんかん性スパズム 

  

脳波 2.5Hz 未満の全般性遅棘徐波複合 (あるいは過

去の脳波でこの所見の存在) 

睡眠中の全般性突発性速波活動 (あるいは過去

の脳波でこの所見の存在) 

低頻度刺激での光突

発反応 (CLN2 が示

唆される) 

全般性棘徐波パタ

ーンを伴わない持

続性の焦点性異常 

発症年齢 18 歳未満 8 歳超  

長期予後 薬剤抵抗性てんかん 

軽度〜最重度知的障害 

  

MRI は診断に必須ではないが，原疾患評価のため通常は実施する． 

発作時脳波は診断に必須ではない．ただし，注意喚起項目がある，あるいはミオクロニー脱力発作を伴うてんか

んが示唆されうる臨床特徴を示す児では強く考慮すべきである． 

進展中の症候群：重度の DEE (例．乳児てんかん性スパズム症候群や早期乳児 DEE) を伴う乳児の約 50%が時間

とともに Lennox-Gastaut 症候群へ進展する． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源が限られる地域でも，最低限，発作間欠期脳波で覚醒中に特

徴的な全般性遅棘徐波パターンを確認することは診断に必須である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 

略語）CLN2：セロイドリポフスチン症 2 型，DEE：発達性てんかん性脳症． 

 

5.2.1｜疫学 

LGS は，てんかんをもつ人全体の約 1％〜2％を占

める．小児では，初回発作時に LGS と診断されるこ

とはほとんどない（0.6％）．LGS は，他の重度の小

児てんかん症候群や病因から進展することが多く，

約 20％の症例が乳児てんかん性スパズム症候群か

らである 137．最終的には，てんかん小児の 3.6％，

乳児期発作発症した小児の 19％が LGS に移行する

138． 

 

5.2.2｜臨床的背景 

LGS は通常，生後 18 か月から 8 歳の間に発症し，

発症時年齢は 3〜5 歳がピークである．10 歳代での

発症は稀である 139．男性にやや多くみられる．神経

学的診察での異常（例えば錐体路徴候）を認めるこ

とは多く，それは基盤となる病因に関係している．

ほとんどの症例では，LGS の発作の発症に先行して

発達障害が認められるが，高頻度な発作の出現に伴

い発達の停滞や退行が生じることがある．稀ながら，

発作発症時に発達や行動が正常なこともある． 

 

5.2.3｜疾患の経過 

LGS はほぼ全例で成人期も継続し，発作も薬剤抵抗

性のままである．非定型欠神発作や強直発作は成人

期にも高頻度であるが，脱力発作は落ち着くことが

多い 140． 

時間経過とともに，発達の遅れ，停滞，あるいは

退行がみられ，患者 90％以上で中等度から重度の知

的障害に至る 140-142．多動，攻撃性，自閉スペクトラ
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ム症，睡眠障害などの行動障害は，小児期および青

年期によくみられる 140,141． 

 

5.2.4｜発作 

強直発作は，3 秒から 2 分間持続する体軸および四

肢の筋収縮の持続的増強で，診断に必須であり，睡

眠中に最も顕著である．緩徐な眼球の上転または偏

位，時に顔をしかめたり頭部や体幹の屈曲動作を伴

う軽微なものから，短い叫び，無呼吸，振動要素を

伴い両拳を握りながら四肢を外転および挙上させ

るような臨床的により明確なものもある．強直発作

が立っているときに起これば，患者はバランスを崩

して転倒し（転倒発作），しばしば長引くけがをして

いる．強直発作は，高用量のベンゾジアゼピン系薬

剤の急性使用といった，眠気を強める薬剤によって

悪化することがある． 

強直発作に加えて，LGS の診断には第二の発作型

が必須であり，以下の発作型のいずれかが含まれる． 

1. 非定型欠神発作：この発作はしばしば頻発し，

一時的な意識減損を呈する．認知機能障害のあ

る症例では，発作の始まりや終わりが緩やかで

あるため，非定型欠神発作を自信をもって識別

することが困難な場合がある． 

2. 脱力発作：体軸の緊張が突然失われ，頭部前屈

や突然の転倒（転倒発作）を伴うため，しばし

ば怪我をすることがある．特に LGS の幼少児で

頻発する．発作の持続は通常 1〜数秒と短い． 

3. ミオクロニー発作：ミオクロニー発作も非常に

短く（100ms 未満），転倒（転倒発作）を起こ

すことがある．ミオクロニー脱力発作が認めら

れる場合，診断は EMAtS が強く考慮される． 

4. 焦点意識減損発作：焦点性発作のまま，あるい

は両側強直間代発作に進展することがある． 

5. 全般強直間代性発作 

6. 非けいれん性てんかん重積状態：LGS 患者の約

半数から 3/4 が一回〜複数回の非けいれん性て

んかん重積状態を経験し，これは持続する非定

型欠神発作からなり，意識変容と，易変性の，

または全般や多焦点性のミオクロニーと脱力

要素を含み，短い強直発作の群発を散発的に伴

う． 

7. てんかん性スパズム 

 

5.2.5｜脳波 

背景活動は異常で，びまん性のθ-δ徐波化を示し，

基盤となる病因によっては局所的により顕著にな

ることもある．両側頭頂部のθリズムが顕著な場合

は EMAtS を考慮する必要がある．LGS の診断には，

2 つの発作間欠期パターンが必須である． 

1. 全般性遅棘徐波：この発作間欠期の遅棘徐波パ

ターンは，棘波（<70 ms）または鋭波（70-200 

ms）と，それに引き続く陰性高振幅徐波（350-

400 ms）からなり，両側同期し，しばしば前方

優位で，2.5 Hz 以下の周波数で発生することが

特徴である（図 7A）．遅棘徐波パターンは多く

みられ，しばしば連発して出現する．非定型欠

神発作を伴うこともあるが，覚醒時，特に睡眠

時ともに臨床的な相関を示さずに増強減弱する

ことが多い．全般性遅棘徐波（≤2.5 Hz）複合は

幼児に多く，青年期および成人期には棘徐波パ

ターンの頻度は減少する．16 歳を過ぎると，患

者の大部分は典型的な遅棘徐波パターンを示さ

なくなる 143-145． 

2. 全般性突発性速波活動：このパターンはびまん

性または両側の速波（10Hz 以上）活動のバース

トからなり，睡眠中にしばしばみられる．これ

らは通常，持続が数秒以下と短い(図 7B)． 

焦点性または多焦点性の遅棘徐波パターンがみ

られることもある．異常は通常は，光刺激で活性化

されない． 

強直発作は，しばしば軽微で，家族に認識されな

いが，通常は睡眠脳波で記録される．強直発作の脳

波パターンは，両側性の 10Hz 以上の周波数の速波

活動のバーストからなり，漸増律動（振幅が最初び

まん性に減少した後に徐々に増加）を示す（図 7C）．

強直発作時のポリグラフ記録では，しばしば筋電図

上の体軸筋収縮を伴う短時間の無呼吸を示す．これ

らの特徴的所見から，睡眠記録は LGS と他のてんか
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ん症候群との鑑別に有用である． 

非定型欠神発作は，遅棘徐波（<3 Hz）複合を伴

うが，発作時と発作間欠時の遅棘徐波パターンを明

確に区別することは困難である．

図 7 Lennox-Gastaut 症候群．発作間欠期・発作時ポリグラフ脳波を示す．(A) 全般性遅棘徐波異常 (2-2.5Hz)がみられ，8

秒持続するが臨床徴候は伴わない．(B) 全般性突発性 10Hz 速波活動．この放電は睡眠中にみられ，臨床徴候を伴わない．

(C) 発作時脳波では上肢の両側強直性収縮を伴い 4 秒持続する全般性の電気的減衰反応を認め，全般強直発作に合致する． 
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5.2.6｜画像 

構造的な原因が最も多い病因であるため，治療の意

思決定に影響を及ぼす可能性があることから，発症

時の MRI 検査は強く推奨される 146．構造的病因は

様々で，限局性またはびまん性の皮質奇形，結節性

硬化症複合体，腫瘍，低酸素性虚血性脳症などの後

天性脳損傷などがみられる．高齢の LGS 患者を再検

討すると，以前の画像診断で見過ごされていた構造

的病因が発見されることがある 147．MRI 正常の場合

もある． 

 

5.2.7｜遺伝学 

LGS を引き起こす病因に多くの遺伝子の病的バリ

アントが関連づけられており，通常，児に de novo

で生じたものである 148,149．様々な染色体異常やコピ

ー数変化が LGS と関連づけられており，染色体マイ

クロアレイが不可欠である．特に臨床検査や MRI 検

査で病因が判明しない場合は，次世代シーケンシン

グによる様々なアプローチ，理想的には全エクソー

ムシーケンスやてんかん遺伝子パネルが考慮され

る．さらに，基盤に素因性の原因が示唆される脳の

構造的疾患を持つ患者には，遺伝学的検査も考慮す

べきである． 

 

5.2.8｜代謝検査 

まれに，LGS は神経代謝疾患によることがある．画

像検査や遺伝学的検査で原因疾患が判明しない場

合，代謝検査を考慮する． 

 

5.2.9｜鑑別診断 

他のてんかん 

・ 乳児てんかん性スパズム症候群は LGS に進展す

ることがあり，移行期にこれらの症候群を鑑別す

ることは困難な場合がある．スパズムと異なり，

強直発作は通常 3 秒以上持続し，覚醒時に群発し

て起こるものではない． 

・ EMAtS は，多くの症例で発作発現前の発達が正

常，ミオクロニー脱力発作，通常 3Hz 以上のよ

り速い全般性棘徐波を示すことで区別される． 

・ Dravet 症候群は，生後 1 歳までに発熱で誘発さ

れる遷延性一側間代発作で区別される．強直発作

（あったとしても）は後になるまで出現しない． 

・ 複数の発作型を示す他の早期発症発達性てんか

ん性脳症． 

・ DEE-SWAS あるいは EE-SWAS（睡眠時棘徐波

活性化を示す発達性てんかん性脳症あるいは睡

眠時棘徐波活性化を示すてんかん性脳症）は，退

行と睡眠中のてんかん様異常の顕著な活性化を

伴い，ほぼ連続したびまん性棘徐波複合を示す． 

・ 環状 20 番染色体症候群は，難治てんかん，知的

障害，行動異常を伴い，強直発作は通常睡眠中に

は出現するが，覚醒時には非けいれん性てんかん

重積状態をしばしば経験する． 

・ 前頭葉てんかんでは，両側強直発作を呈すること

があるが，しばしば非対称な特徴を有する．遅棘

徐波や全般性突発性速波活動は認めない． 

・ 稀な代謝疾患が LGS の表現型を起こすことがあ

る．CLN2 疾患は，通常，正常発達あるいは言語

の遅れのみを伴う小児に発症する．発作の発症に

引き続き，進行性の運動および認知機能低下と失

調を呈する．脳波では 1-3Hz 刺激で光突発反応

を示すのが特徴である． 

 

5.3｜DEE-SWAS と EE-SWAS 

DEE-SWAS および EE-SWAS は，睡眠中の顕著な棘

徐波活性化に伴い，認知，言語，行動，運動の退行

が様々な組み合わせで生じることを特徴とする疾

患群である．脳波パターンの出現から数週間以内に

退行がみられる．DEE-SWAS と EE-SWAS は，臨床

的特徴（表 10）および管理方針が類似している．こ

れらは臨床的意義が類似するため一つの群にまと

めて表記され，聴覚失認，行動と運動能力の全般的

な退行，陰性ミオクローヌスなどの特定の臨床的特

徴に注意して診療すべき症候群であることが強調

された．本症候群は，これまで睡眠時持続性棘徐波
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を示すてんかん性脳症や非定型良性部分てんかん

（偽 Lennox 症候群）と呼ばれていた症候群に対応

する新用語である．Landau-Kleffner（ランドー・ク

レフナー）症候群（LKS）は EE-SWAS の特殊なサ

ブタイプで，主に言語機能が退行し，後天的な聴覚

失認を伴い，この症候群を表す人名は保持した（図

8）． 

診断を確定するには，睡眠時脳波検査が必要であ

る．EE-SWAS および DEE-SWAS に伴う脳波パター

ンは，睡眠時電気的てんかん重積状態（ESES）とし

て知られていた 11,150．歴史的には，ESES は徐波

睡眠の 85％以上を占めるほぼ一定のてんかん様活

動と定義されていた．しかし，睡眠に占める割合が

もっと低くとも，認知または行動機能の顕著な退行

を伴うことがある． 

EE-SWAS は現在，発症前の発達が正常で，ノン

レム（N-REM）睡眠中の緩徐な（1.5-2Hz）棘徐波

複合の活性化を伴う患者において認識されている． 

DEE-SWAS は，既存の神経発達症を持つ患者に発

症し，睡眠中の棘徐波複合の顕著な活性化と同時期

に，認知，言語，行動，運動機能に様々な組み合わ

せで持続的悪化を認めることで定義されている．明

確かつ持続的な退行が認められない場合，本症候群

と過剰診断しないよう注意が必要である． 

SeLECTs や SeLEAS などの特定の焦点てんかん症

候群や他の構造的焦点てんかんは，一過性または長

期的に EE-SWAS に進展する可能性がある． 

 

表 10 睡眠時棘徐波活性化を示す発達性てんかん性脳症と睡眠時棘徐波活性化を示すてんかん性脳症 

（developmental and epileptic encephalopathy with SWAS and epileptic encephalopathy with SWAS） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作  睡眠中の強直発作 てんかん性

スパズム 

脳波 ノンレム睡眠での緩徐 (1.5-2.5Hz) 棘

徐波異常 

異常波は睡眠時に顕著に活性化される 

睡 眠 中 の 全 般 性 突 発 性 速 波 活 動 

(Lennox-Gastaut 症候群が考慮され

る) 

覚醒中・睡眠中ともに 2.5Hz 未満の全

般性遅棘徐波複合 (Lennox-Gastaut

症候群が考慮される) 

 

発症年齢  1 歳超かつ 2 歳未満 1 歳未満あ

る い は 12

歳超 

発症時の発達 脳波上の SWAS と時間的に関連する認

知，行動，あるいは運動の退行あるいは

停滞 

  

長期予後 脳波上の SWAS パターンは青年期半ば

までに寛解するが，異常はしばしば残

存 

  

MRI は診断に必須ではないが，原疾患評価のためしばしば実施される． 

睡眠時脳波は診断に必須． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源が限られる地域でも，睡眠時脳波なく暫定的に診断すること

はできない． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 

略語）SWAS：spike-and-wave activation in sleep（睡眠時棘徐波活性化） 
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図 8 睡眠時棘徐波活性化 (SWAS) を伴う発達性てんかん性脳症（DEE）およびてんかん性脳症（EE）は，顕著な睡眠時棘

徐波活性化に伴い認知，言語，行動，運動機能が種々の組み合わせで退行することを特徴とする疾患群を指す．この脳波パ

ターン発現から数週間以内に退行がみられる．本症候群は，これまで睡眠時持続性棘徐波を示すてんかん性脳症，および非

定型良性部分てんかん（偽性レノックス症候群）と呼ばれてきた症候群を置き換えるものである． 

*Landau-Kleffner 症候群は EE-SWAS の特殊な亜型で，後天的聴覚失認に伴い主に言語機能の退行を生ずるものである．中

心側頭部棘波を示す自然終息性てんかん（SeLECTS）や自律神経発作を伴う自然終息性てんかん（SeLEAS）などの特定の

焦点てんかん症候群，あるいはその他の構造的焦点てんかんは，一過性あるいは長期的に EE-SWAS へと進展する可能性が

ある． 

CSWS, continuous spike-and-wave complexes during sleep (睡眠時持続性棘徐波)，N-REM, non-rapid eye movement (非

急速眼球運動)，PMG, polymicrogyria (多小脳回) 

 

5.3.1｜疫学 

DEE-SWAS および EE-SWAS は稀であり，小児の三

次てんかん施設における全てんかん患者の 0.5〜

0.6％を占める 151-153． 

 

5.3.2｜臨床的背景 

DEE-SWAS および EE-SWAS は，2〜12 歳（ピーク

は 4〜5 歳）で発作を発症し，発作発症後 1〜2 年で

認知・行動の退行または停滞を伴って脳波上睡眠時

棘徐波活性化を示すようになることが特徴である．

男女とも同等に罹患する．既往歴や出生歴は正常で

あることが多いが，脳の構造的病変は DEE-SWAS

および EE-SWAS の危険因子である．具体的には，

生後早期の視床損傷 154 や両側傍シルビウス裂多小

脳回などの奇形が本症候群と関連する．従って，可

能な限り神経画像診断，特に MRI が推奨される．神

経学的診察や発達レベルは正常である場合もあれ

ば，基礎にある脳の構造的異常を反映している場合

もある．認知，行動，または精神機能の退行は，本

症候群の主要兆候である．言語やコミュニケーショ

ン，時間空間識別，注意，社会交流など，あらゆる

認知機能領域が障害される可能性がある．また，協

調運動障害やジストニー症状を伴う運動機能の退

行が起こることもある 155．ベースライン時とフォロ

ーアップ時に，臨床症状，脳波，神経心理学的検査

による定期評価を行い，進行を評価する必要がある

156． 
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5.3.3｜疾患の経過 

構造的病変がある患者でも，臨床発作は通常思春期

頃に寛解する 157．臨床発作の消失は，脳波パターン

の消失に先行する場合，同時に生じる場合，または

遅れて生じる場合がある 157．脳波上の SWAS パタ

ーンもまた，通常は青年期までに消失する 158,159．焦

点性異常は，覚醒時，睡眠時ともに持続することが

ある．睡眠構造は，SWAS の消失とともに正常化す

る 158． 

神経認知や行動の改善は通常，脳波上の SWAS の

消失とともにみられる 160．しかし，多くの患者には

障害が残り，約半数の患者では自立した機能が制限

されるほど重度である 161,162．DEE-SWAS と EE-

SWAS の期間と病因は，認知機能の最も重要な予後

予測因子であり，2 年以上持続した場合，予後不良

リスクが高くなる 163．また，DEE-SWAS の発症年

齢が若いほど予後が悪いとされている 163．従って，

たとえ原因が治療不能（病因が重篤）であっても，

脳波パターンの消失後に臨床的改善が見られなく

ても，長期予後を改善するための治療が開始できる

よう早期診断は最も重要である．にもかかわらず，

発症後数か月から 7 年後に起こる発作や SWAS の

寛解後も残存障害は続くことがある． 

 

5.3.4｜発作 

必須の発作型はない．発作型は原因疾患に依存する．

さらに，EE-SWAS 及び DEE-SWAS は，臨床発作を

呈さない患者にも生じることがある． 

ほとんどの患者では，2〜5 歳の病初期に低頻度の

薬剤反応性発作が認められる．これらの初期発作は，

典型的には，意識減損を伴うまたは伴わない焦点運

動発作，焦点起始両側強直間代発作である．発作は

通常，複数の発作型に進展しながら悪化していく．

これらの発作には，意識減損を伴うまたは伴わない

焦点起始発作，定型および非定型欠神発作，脱力発

作，陰性ミオクローヌスを伴う焦点運動発作が含ま

れる． 

 

5.3.5｜脳波 

脳波パターンは原因疾患に依存する．覚醒時の背

景活動は，焦点性またはびまん性の徐波化を示

し，しばしば焦点性または多焦点性の異常を含む

が，正常の場合もある（図 9A）覚醒中のてんかん

様異常は連続的ではない．傾眠期や睡眠中には，

てんかん様活動の顕著な活性化が見られ，ノンレ

ム睡眠中には緩徐な（1.5-2Hz）棘徐波複合を呈す

る．典型的には，この活動は睡眠ステージ II にも

みられる（図 9B）．SWAS は通常びまん性である

が，より焦点性（典型的には前頭部）あるいは多

焦点性に発生することがある．レム睡眠では，こ

の異常は頻度が少なくなり，消失することもあ

る．正常な睡眠構造（頭蓋頂鋭一過波，紡錘波，K

複合）は消失，あるいは識別困難である．外来で

の睡眠脳波検査では徐波睡眠が得られないことが

あるため，終夜睡眠脳波検査が必要な場合があ

る．発作時脳波は発作型と対応する．
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図 9 睡眠時棘徐波活性化を示すてんかん性脳症．覚醒時と睡眠時のポリグラフ脳波を示す．(A) 覚醒時脳波では，9-10Hz ア

ルファ律動と両側前方領域の低振幅速波活動を呈する背景活動を示す．てんかん様異常は認めない．(B) 睡眠中では，持続

性の全般性棘徐波異常がみられる． 

 

5.3.6｜画像 

神経画像は正常の場合もあれば，原因となる発生学

的な（例：傍シルビウス裂多小脳回），あるいは後天

的な（視床異常を認めることがある）脳の構造異常

を示す場合もある． 

 

5.3.7｜遺伝学 

一部の症例には遺伝学的基盤が認められ，単一遺伝

の場合や多因子遺伝形式の場合がある．DEE-SWAS

または EE-SWAS 患者の最大 50％にてんかん発作

の家族歴がみられる 164．N-methyl-D-aspartate 

（NMDA）型グルタミン酸受容体α2 サブユニット

をコードする GRIN2A は主要な単一遺伝子性の原因

である 12．病的バリアントは，DEE-SWAS の様々な

重症度と関連している 13-15．これらの患者には特徴

的な発話パターンがあり，これは成人期にも続くこ

とがある 165． 
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5.3.8｜鑑別診断 

他のてんかん症候群： 

・ SeLFE では，睡眠中にてんかん様異常が顕著に

活性化することがあるが，脳波の SWAS 所見と

時間的に関連した認知や行動の退行は認めない． 

・ 構造的焦点てんかんでは，睡眠時に活動化する豊

富な焦点性異常を呈することがあるが，脳波の

SWAS 所見と時間的に関連した認知や行動の退

行は認めない． 

・ LGS は，覚醒中，睡眠中ともに顕著な遅棘徐波複

合を示す脳波所見や，全般性突発性速波活動を示

し，しばしば強直発作がとらえられる睡眠脳波所

見で区別される． 

・ その他の状態： 

・ 知的障害の有無にかかわらず，退行を伴わない自

閉スペクトラム症の小児では，睡眠中にてんかん

様異常の活性化を示すことがある． 

・ 他の病因による認知機能退行． 

 

5.4｜発熱感染症関連てんかん症候群（febrile 

infection-related epilepsy syndrome, 

FIRES） 

 

FIRES（以前は，難治頻回部分発作重積型急性脳炎，

学齢期小児の破局性てんかん脳症とも呼ばれてい

た）は，主として小児および青年期に生じる，新規

発症の難治性てんかん重積状態の原因の一つであ

る（表 11）．超難治性てんかん重積状態の爆発的な

発症に 24 時間から 2 週間先行して発熱感染症が起

こる：てんかん重積状態発症時には発熱がある場合

とない場合がある 166．発作負荷が非常に高い急性期

は 1〜12 週間続き 167，この時期の死亡率や罹患率

は大きい．慢性期に入ると，多くの生存者には薬剤

抵抗性の多焦点性てんかんと様々な程度の知的障

害や学習障害が残る．原因は不明だが，劇症な非抗

体介在性神経炎症を起こす多彩な病因を示唆する

証拠が蓄積されつつある 168,169． 

 

5.4.1｜疫学 

本症は，見過ごされやすい稀な症候群であり，推定

罹患率は 100 万人に 1 人である． 

 

5.4.2｜臨床的背景 

FIRES は，学齢期の小児（平均 8 歳）に最も多く

発症し，典型的な発症年齢は 2-17 歳の範囲である

166,169,171．2 歳未満では極めて稀だが様々な年齢で発

症することがあり，若年成人期に生じることもある．

男女ともに罹患し，わずかに男性の頻度が多い 171． 

周産期の病歴は通常，正常である．発症時までの発

達は正常で，てんかんをはじめ神経疾患の既往がな

く，頭囲も正常である． 

難治なてんかん重積状態発症の 24 時間から 2 週

間前に，全小児で，主に上気道感染または胃腸感染

といった発熱感染症の病歴がある．発作発症時，ま

だ発熱している場合も，すでに解熱している場合も

ある． 

発症時，典型例では脳症症状を呈し，ASM 抵抗性の

発作を頻繁に生じる．頭囲は正常である．神経学的

に局所脱落所見が持続することはまれであるが，一

過性のトッド麻痺を認めることがある． 

 

5.4.3｜疾患の経過 

予後は様々であるが，不良であることが多い 171．急

性期の死亡率は約 10％で，敗血症などの集中治療合

併症や制御不能なてんかん状態による．急性期を過

ぎると，ほとんどの小児は薬剤抵抗性の多焦点性て

んかんを残す． 

発達面では，急性期にほとんどの小児が退行し，

その後慢性期には大多数が様々な程度の知的障害

を残す 171．生存者の約 3 分の 1 が正常または境界

域の認知機能（多くの場合，学習障害），3 分の 1 が

軽度から中程度の知的障害，3 分の 1 が重度から

最重度の障害または植物状態である．予後不良因子

は，薬剤誘発によるバーストサプレッション昏睡療

法の期間が長いこと，および発症時の年齢が若いこ

とであった 171．注意力や行動の問題，特に攻撃性が，

生存者によくみられる． 

慢性期には，多くの患者が運動機能障害を呈する． 
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表 11 発熱感染症関連てんかん症候群（febrile infection-related epilepsy syndrome） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 発作発症前 2 週間以内の非特

異的な発熱性疾患の病歴  

しばしば両側強直間代発作に

進展する焦点・多焦点性発作  

発作の頻度と重症度が進行し，

通常，発症から 2 週間以内に超

難治てんかん重積状態に至る 

 症状の発症に先行するてんか

んの病歴がある 

脳波 多焦点性てんかん様異常と，頻

回の電気的・脳波臨床的焦点起

始発作を伴う背景活動の徐波

化 

単一焦点の発作  

発症年齢  2 歳未満 1 歳未満あるいは 30 歳超 

発症時の発達 頻回発作の発症を伴う急性脳

症 

発作発症以前の知的障害  

神経学的診察  発作発症以前の神経学的診

察の異常 

 

画像   診察時の MRI で，発作起始に

対応するてんかん原性病変が

ある（本文参照） 

他の検査   腰椎穿刺で中枢神経系感染を

示す所見 

髄液や血漿の自己免疫検査で

原因となる抗体の検出  

代謝性または素因性病因の証

明 

中毒性 å 脳症の証明 

長期予後  薬剤抵抗性の焦点あるいは

多焦点性てんかんの欠如 

学習困難あるいは知的障害

の欠如 

MRI で種々の程度の大脳萎

縮の欠如 

 

MRI は原因病変の除外に必須． 

発作の頻度と多焦点性を確認するため発作時脳波記録は診断に必須 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源が限られる地域でも，脳波や MRI 検査なく本症候群と推定診

断することはできない． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 

 

5.4.4｜発作 

診断には焦点起始発作または多焦点性発作が必須

で，両側強直間代発作に進展することもある．一般

的な発作症状は，眼球偏位と片側の顔面痙攣である．

発作の頻度と重症度は急速に増悪し，急性期の超難

治性てんかん重積状態（24 時間を超える持続と定義

される）に至る． 

 

5.4.5｜脳波 

脳波の背景活動は典型的には徐波化し多焦点性異

常がみられる．前頭部および中心部に，反復性に

extreme delta brush，すなわち 1-3Hz のデルタ波

に 15-18Hz のベータ波が重畳する突発性ベータ・デ

ルタ複合がしばしばみられる（図 S4A,B）172．この

パターンは，てんかん重積状態の治療に使用される
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麻酔薬の影響によって変化することがある． 

診断時の長時間ビデオ脳波モニタリングでは，発

病後数日から 1 週間の間に発作が徐々に増加する．

病初期の発作は軽い場合があるが，時間経過ととも

に，多焦点性の不顕性発作および臨床発作が頻発し，

通常，1 時間に数回記録される 172．典型的な発作パ

ターンは，10 Hz を超え，振幅が低〜中等度の焦点

性活動で開始し，明瞭な律動性棘波や棘徐波複合へ

進展し，また発作時脳波活動はしばしば片側半球か

ら対側半球へと移行する（図 S4C）172）． 

 

5.4.6｜神経画像 

約 3 分の 2 の症例で急性期の MRI は正常である．

約 3 分の 1 の症例では，両側の側頭葉，島，基底核，

および/または視床に T2 高信号病変を認めるが，軽

微な場合もある．髄膜造影増強効果もみられるが，

本症候群に特異的なものではない 173． 

慢性期には，MRI は通常，さまざまな程度のびま

ん性脳萎縮，および/または側頭葉，大脳皮質，脳室

周囲白質，海馬，および基底核の信号変化を示す 173． 

 

5.4.7｜遺伝学 

本疾患は素因性とは考えられておらず，原因遺伝子

は同定されていない．通常，発作の家族歴はない． 

 

5.4.8｜その他の検査所見 

脳脊髄液（CSF）検査は，感染を除外するために必

要である．髄液は通常正常だが，軽度の細胞増多を

示すことがある．髄液の蛋白と乳酸は正常である．

オリゴクローナルバンドは陰性である．免疫学的な

病因を除外する必要があるが，FIRES では，原因と

なる自己抗体はいまだ不明である 169．血清および髄

液の自己免疫パネルは陰性である．CSF では，イン

ターロイキン-1 受容体（IL-1R）シグナルとは無関

係に，Th1 ケモカイン（CXCL9，CXCL10 など）の

発現が上昇しているとの報告がある 174．代謝検査で

は有意な所見はない．一部の症例では，IL-1R アン

タゴニストの機能不全に起因すると考えられる過

剰な神経炎症が報告されている 175,176． 

 

5.4.9｜鑑別診断 

他のてんかん症候群： 

・ Dravet 症候群は，主に生後 1 年以内に発症する

点，発作は長時間持続するが間欠的で回復期間が

あり，持続的な病的状態を呈する単発の超難治て

んかん重積状態ではない点で異なる． 

・ PCDH19 群発てんかんは，生後 3 年以内に発症

する点，通常発熱によって誘発された発作群発の

病歴がある点で異なる．超難治てんかん重積状態

は通常生じない． 

・ その他の状態： 

・ 髄膜炎または脳炎． 

・ 抗 NMDA 受容体脳炎など，特異的な自己免疫介

在性脳症． 

・ 中毒性脳症． 

・ ミトコンドリア病などの代謝性疾患． 

 

5.5｜片側けいれん・片麻痺・てんかん症候群

（ hemiconvulsion-hemiplegia-epilepsy 

syndrome, HHE） 

 

HHE は，乳児期や幼児期の焦点運動てんかん重積状

態に続発する稀な症候群である（表 12）．この症候

群の契機となるのは，通常，4 歳未満の小児の発熱

性疾患に伴って発生する焦点間代てんかん重積状

態である 177．てんかん重積状態発症時の神経画像検

査では，患側半球の浮腫性腫脹を認める．急性期を

過ぎると大脳半球が萎縮し，その後，薬剤抵抗性の

焦点起始発作が出現する．患者の大半には，結果と

して永続的な運動障害が生じる．病因および発生機

序は不明である． 
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表 12 片側けいれん・片麻痺・てんかん症候群（hemiconvulsion-hemiplegia-epilepsy syndrome, HHE） 

 必須基準 注意喚起基準 除外基準 

発作 診断には急性期と慢性期両方

の経過が必要  

急性期：有熱時の片側間代てん

かん重積状態エピソードと，そ

の直後から永続する片麻痺 

慢性期：種々の時間が経過した

後（通常，初回のてんかん重積

状態から 3 年未満），一側焦点

運動発作あるいは焦点起始両

側強直間代発作が出現 

 一過性片麻痺 (Todd 麻痺) 

一側焦点運動発作が数か月

から数年かけて次第に進行

し，後に進行性片麻痺を呈

する (ラスムッセン脳炎を

考慮) 

 

脳波 病変側における半球性の背景

活動徐波化  

慢性期，病変半球における焦点

性または多焦点性のてんかん

様異常 

  

発症年齢  4 歳超 6 歳超 

発症時までの発

達 

 発作発症以前からの知的障害  

神経学的検査  初回の有熱時てんかん重積状

態のエピソードに先行する局

所的な神経学的異常 

Sturge-Weber 症候群を示唆

する顔面血管腫 

 

画像 有熱性てんかん重積状態発症

直後（急性期）の MRI にて，罹

患半球皮質下領域の T2 高信号

と拡散制限を伴うびまん性の

信号変化，しばしば重度の浮腫

を合併 

時間経過とともに（慢性期）生

じる罹患半球の萎縮 

 焦点てんかん重積状態を生

じうる他の構造的原因 

その他の検査   急性脳梗塞，頭蓋内感染症

などの，片麻痺の原因とな

る他の要因 

長期予後 薬剤抵抗性てんかん  

永続的な局所運動障害 

  

MRI は診断に必須． 

発作時脳波は診断に必須ではない． 

進展中の症候群：有熱時の焦点けいれん性てんかん重積状態のエピソードに続いて急性発症の永続性片麻痺を呈

し，MRI の必須基準を満たすが，その時点で薬剤抵抗性の焦点運動発作または焦点起始両側強直間代発作を再発

する疾患の慢性期に至っていない小児は，片側けいれん・片麻痺・てんかん症候群へ進展中である可能性を疑う

必要がある． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源が限られる地域では，臨床的に必須および除外基準をすべて

満たし，注意喚起基準を認めない場合，脳波検査を行わなくとも片側けいれん・片麻痺・てんかん症候群を推定

診断することは可能である．ただし，他の原因を除外するために画像検査（CT または MRI）が必要である． 

注釈）注意喚起基準は，大多数の症例ではみられないが，まれにみられることがある．そのような場合，本症の診断は慎重に

行い，他の疾患を検討する必要がある． 
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5.5.1｜疫学 

HHE は稀な症候群であり，遷延性発作やてんかん重

積状態に対する積極的治療が強く推奨され始めて

からの 30 年間で，医療資源を備えた国々での罹患

率は著しく低下している 178． 

 

5.5.2｜臨床的背景 

発症年齢は通常 4 歳未満で，性差はない 178,179．出

生歴および先行する病歴は特段診断に寄与せず，発

症以前の発達および神経学的診察所見は正常であ

る．長時間の焦点てんかん重積状態を呈し，その直

後に片麻痺を呈する．4 歳未満の小児が有熱性てん

かん重積状態の後に持続する片麻痺を呈した場合

は，HHE を考慮する必要がある．優位半球が罹患し

た場合，最大 4 分の 1 の症例で失語が急性に出現す

ることがある 180． 

 

5.5.3｜疾患の経過 

大多数の症例が永続的な運動障害を残す．しかし，

20％の症例ではこの脱落症状は軽微であったり，12

か月以内に寛解したりする 177．失語があっても多く

は 2 か月以内に寛解する 180 が，持続することもあ

る 181．その後の焦点起始発作出現までの期間は様々

なであるが，85％は初回のてんかん重積状態から 3

年以内に発作を発症している 178．慢性期の焦点起始

発作は，通常は薬剤抵抗性であるが 179，半球切断術

などの外科的治療で改善する場合がある 178,182．多く

の症例が，様々な程度の知的障害を残す． 

 

5.5.4｜発作 

最初の発作は典型的には，有熱時の焦点間代てんか

ん重積状態である．間代症状は軽微であることがあ

る．焦点てんかん重積状態の後，通常数か月から数

年，発作のない期間がある．期間は様々だがその後，

焦点運動発作や焦点起始両側強直間代発作が出現

し，通常は薬剤抵抗性となる．発作は側頭葉に限局

することもあれば，側頭外領域に起始することや，

多焦点性であることもある 182． 

 

5.5.5｜脳波 

急性期の焦点てんかん重積状態中に脳波が記録さ

れた場合，発作性放電は通常，罹患側でより高振幅

な両側性の律動性（2〜3Hz）徐波を特徴とする（図

S5A，B）178．さらに罹患側では，しばしば漸増律動

（10Hz）がみられる 178．発症時には背景活動は正常

な場合があるが，慢性期には過剰な徐波化（しばし

ば非対称）とてんかん様異常を認め，罹患側に顕著

であるが両側性のこともある． 

 

5.5.6｜画像 

てんかん重積状態直後の MRI では，主に罹患半球の

皮質下白質に T2 高信号および拡散制限を伴う半球 

びまん性の信号異常が認められる 183．罹患半球の浮

腫は重度で，圧排効果や脳ヘルニアを生じる危険が

ある（図 S5C-F）178．磁気共鳴スペクトロスコピー

（MR spectroscopy）が行われた場合，罹患半球は

N-アセチルアスパラギン酸の減少と軽度の乳酸増

加を示す．てんかん重積状態から 8〜15 日目には，

細 胞 障 害 性 浮 腫 は 減 少 し ， 見 か け の 拡 散 係 数

（apparent diffusion coefficient）画像は正常化，T2

高信号は持続し，容積減少が進行する．1 か月以内

に罹患大脳半球の萎縮が明らかになる．海馬硬化も

よくみられる（図 S5G-J）182． 

 

5.5.7｜遺伝学とその他の検査 

遺伝学的検査や，凝固・代謝・感染・免疫に関連す

る疾患の検査は通常正常である 178，184． 

 

5.5.8｜鑑別診断 

他のてんかん症候群 

・ Dravet 症候群は乳幼児期に発熱性疾患に伴う遷

延性片側間代発作を呈し，一過性の Todd 麻痺を
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呈することがある．しかし，この症状は改善し，

HHE の典型的な MRI 異常は認めない． 

・ Sturge-Weber（スタージ・ウェーバー）症候群は，

焦点運動てんかん重積状態を呈することがある

が，皮膚病変と MRI がこの症候群の典型的所見

を示すため，診断を示唆する． 

・ Rasmussen（ラスムッセン）症候群は一側の焦点

運動発作を呈するが，進行はかなり緩徐であり，

焦点てんかん重積状態は進展の後半に見られ，発

症するとより持続的となる特徴がある．MRI で

は，発作発症時には正常か軽度の島萎縮を示すこ

とがあり，数ヶ月から数年かけて局所性白質変化

や半球性萎縮に進展する． 

・ 有熱時焦点てんかん重積状態または他の病因に

よる焦点てんかん重積状態には，トッド麻痺が後

続することがあるが，これは通常 24 時間以内に

改善する． 

その他の疾患 

・ 髄膜炎および脳炎． 

・ 出血性または虚血性の脳卒中． 

・ ポリメラーゼγまたは MELAS に関連するミト

コンドリア病． 

 

6｜考察 

すべてのてんかん患者が特定のてんかん症候群に

分類されるわけではないが，症候群を特定すること

により，管理および予後の指針が得られる．症候群

の診断には，詳細な病歴と脳波記録とを組み合わせ

た脳波臨床的アプローチが必要である．本稿で解説

した症候群のほとんどに必須の発作型があり，発作

間欠期脳波の特徴も必須項目とされる場合が多い．

診断を疑うことは，症候群診断に必要な情報を，覚

醒時と睡眠時両方を含む十分な脳波記録から得る

ために極めて重要である．LGS，DEE-SWAS，EE-

SWAS などの一部の症候群では，必須の脳波所見を

確認するために睡眠脳波が必要である．さらに，詳

細な発作症状を病歴に基づいて確認することによ

り，発作時記録がなくても多くの発作型を診断でき

る．しかし，いくつかの症候群の発作型については，

診断のために発作時脳波記録が必要となる．例えば，

「転倒発作」の場合，病歴のみから具体的な発作型

を決定することは容易ではない．多くの症例で紛れ

もなく有用なホームビデオの記録でさえ，常に発作

型を確定できるわけでない．診断仮説に基づき症候

群診断を確定するために，特別な脳波検査（睡眠不

足状態での脳波，長時間ビデオ脳波）が必要となる

場合がある． 

全てではないが多くの症例では，症候群を同定する

ことにより病因診断に有用な情報が得られる．これ

により臨床医は，不快で侵襲的な検査を最小限に抑

え，最も費用対効果の高い方法で特定の診断を確定

するための最適な検索を開始することができる．併

存症も症候群と強く相関するため，てんかん症候群

を特定することで，それらをより早期に認識し介入

できる可能性を高める．患者にとって併存症が発作

自体より大きな負担となることがあるため，特定の

てんかん症候群では併存症の発生は極めて重要と

なる．特定の病因を標的とした個別化治療が次第に

明らかになってきており，最近のてんかんの臨床試

験は特定の症候群を対象としてきている． 

特定の病因と高い相関を示す症候群もあるが，幅

広い病因と関連するものもある．脳波臨床てんかん

症候群はよく知られているが，てんかんの病態や予

後を正確に予測することは未だ困難であり，病因に

依存することも少なくない．遺伝学，免疫学，画像

診断の急速な進歩により，病因特異的症候群がさら

に同定される可能性があり，どの患者がある特定の

治療に最も反応するかを予測し，疾患の原因遺伝子

や機序に基づいた特異的な，あるいは新規の治療法

を見出すことが可能になると思われる．てんかん原

性獲得に至る神経生物学的過程を標的とした治療

を用いることにより，発作のみならず併存症も著し

く改善させられる可能性がある． 

さらに，IGE の多くに対するナトリウムチャネル

剤のように，特定の ASM が何らかの状態を悪化さ

せる可能性があることはよく認識されている．また，

欠神発作や全般強直間代発作など，いくつかの発作

型に対して有効な可能性が高い ASM もある．従っ

て，早期に症候群を特定することで，最適な治療を
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選択できるようになり，早期の発作抑制や，ある特

定の症候群に進展しうる他の発作型の予防につな

がることが期待される． 

正確な症候群の定義は，しばしば自然経過や寛解

の可能性に関する情報を示すものである．いくつか

の症候群は時間経過とともに自然終息する．このよ

うな症候群では，長期的に良好な転帰が得られるた

め家族を安心させることができ，また，常用する

ASM の過度な長期使用や不必要な診断検査・治療を

回避することができる．逆に，LGS，HHE，FIRES

のように予後不良な症候群もある．これらの症候群

では，発症時から，薬剤抵抗性で生涯にわたる発作

や有害な神経発達後遺症など，好ましくない経過を

たどることを知ることができる．このような症例で

は，総合的な機能と QOL の改善に努めるため，定期

評価を行いながらより積極的な治療アプローチを

とることができるかもしれない．しかし，これらの

症候群の治療選択肢はしばしば限られており，現時

点で最良の薬剤選択は未だ明らかではなく，多剤併

用療法は有害事象のリスクを高め，症例によっては

発作を悪化させることを認識する必要がある．これ

らの症候群を持つ多くの患者は，将来，新規薬剤の

臨床試験に参加することで恩恵を得ることができ

るかもしれない．EMA，EEM，EMAtS，EE-SWAS

など，一部の症候群は自然終息性てんかんや DEE に

明確に分類されず，むしろ不確実な経過をたどる可

能性がある．発作の寛解と認知・精神医学的合併症

の両面で予後にはばらつきがある．後者の重症度に

は幅があり，患者は軽度から重度の知的障害を呈し

たり発症したりし，神経学的障害の程度も様々であ

る．発作が寛解しても，神経学的な後遺症が残るこ

ともある． 

上述した通り，SeLEAS から SeLECTS，SeLECTS

から EE-SWAS のように，症候群によっては時間と

ともに別の症候群に進展することがある．このこと

から，これらの症候群の間には神経生物学的に関係

があるのではないか，という疑問が生ずる．現在ま

でのところ，なぜ小児の大多数は一つの症候群のみ

を呈するのに，他の症候群に進展を示す症例がある

のかは不明である．このような進展は，根底にある

神経生物学的な要因によるものと思われる．今後の

研究により，根底にある病因が明らかになれば，あ

る症候群から別の症候群への進展を示さない患者

をより正確に見分けることができるようになるか

もしれない．このような知見は，てんかん発症時か

らの治療アプローチを修正することになるであろ

う．また，バイオマーカーを同定することで，その

ような進展に対する予防介入が可能となるかもし

れない． 

小児期発症てんかん症候群で最も大きな疾病分

類の変更は，以前「良性」または「特発性」焦点て

んかんと呼ばれていた SeLFE と，以前 LKS，ESES，

徐波睡眠期持続性棘徐波を示すてんかん性脳症と

呼ばれていた DEE-SWAS あるいは EE-SWAS であ

る． 

「SeLFE」という用語は，自然経過の主要な特徴

と臨床表現型とを反映するために選択されたもの

である．多くの小児例で認知機能や精神科的な併存

症が認められていることから，「良性」という用語は

不適切である．各症候群について，SeLECTs の中心

側頭部棘波，SeLEAS の自律神経発作，COVE の後

頭葉起始の発作症状と脳波所見，POLE の光誘発性

焦点感覚視覚発作と遺伝学的素因など，表現型の主

要な特徴を反映した名称が使用されている．同様に，

DEE-SWAS や EE-SWAS という用語は，認知機能退

行と特徴的脳波パターンという 2 つの本質的要素を

包含している． 

我々はいくつかの理由から LGS という用語を保

持することを選択した．最も重要なのは，LGS とい

う用語が，患者が日常的に必要な医療や障害の支援

といった複数の支援を受けるために極めて重要と

いう点である．この用語を置き換えてしまうと，患

者が大変必要としているサービスの低下を招くお

それがある．また，本症は複数の発作型と病因を含

むため，簡潔な名称でそれらを含むことは困難であ

る． 

我々は，2017 年のてんかんと発作の分類に矛盾し

ないような発作症候を直接記述する用語により，よ

り明快な言葉を使うことで，てんかんに罹患した小

児をケアする医療従事者や家族にとって，疾患への
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理解と正確な診断が促進されことを期待している．

この論文で示したてんかん症候群の定義は，縦断的

研究で検証されることが必要で，時間とともに新た

なデータが発表されることで，さらに洗練されるも

のと思われる．将来的には，より病因特異的なてん

かん症候群の定義がさらに広げられるかもしれな

い．このことは，迅速な標的治療が有効となる病因

を，より早く臨床的に認識できるよう後押しするこ

とになるだろう． 
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