
仙台市立病院医誌　12，51－55，1992　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　索引用語
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　CSWS
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ESES
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Diazepam

Diazepamの経口投与が著効を示したContinuous　Spikes　and

Waves　During　Slow　Sleep（CSWS）の1例
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はじめに

　Continuous　spikes　and　waves　during　slow

sleep（CSWS）は小児にみられる稀なてんかん症

候群の1型であり，脳波上の徐波睡眠時のほぼ持

続的な広汎性棘徐波複合と知能の退行，行動異常

を特徴とする’一一3）。脳波所見の改善とともに知能障

害や行動異常も改善するところから早期の本症の

診断と適切な治療の必要性が指摘されているが，

その治療法は未だ確立されていない。今回我々は

CSWSの1例を経験したが，　Diazepam（DZP）の

経口投与が脳波所見の改善に極めて有効であった

ので文献的考察と併せて報告する。

症 例

　患児：6歳，女児（1985年9月25日生まれ）。

　主訴：極度の脳波異常。

　家族歴：特記すべきことなし。

　現病歴：在胎33週，2366gで出生。生後14日

目にGroup　B　streptococcusによる化膿性髄膜炎

に罹患。当科にて治療を受けたが左全眼球炎から

白内障をきたし，右下肢痙性麻痺と水頭症を残し

た。水頭症に対し脳室・腹腔シャント術が施行さ

れた。脳波上てんかん性異常波が持続するため抗

てんかん薬（PhenytoinとPhenobarbitalの併用，

のちSodium　Valproate（VPA）単独）の服用を

継続していた。右下肢麻痺による運動発達の遅れ

が著明であったが，精神発達の遅れは比較的軽度

であった（表1）。臨床的にてんかん発作は全く認

められず，2歳時（87年9月）の脳波でもてんか

ん性発射は消失していた。しかし91年9月12日

の記録では覚醒時に右半球優位の全般性棘徐波，

鋭徐波複合の散発が認められ，これらは睡眠に入

ると同時にほぼ持続的に出現した（図1）。以上の

特徴的な脳波所見はCSWSに合致するものと思
われた。

　現症：身長106cm，体重17．6　kg（それぞれ厚生

省身体発育値4｝の10，25パーセンタイル値に相

当），頭囲46．Ocm（同5）3パーセンタイル以下，

Ishikawaら6）の調査値の一3．6　SDに相当）。右白

内障，軽度の右下肢痙性麻痺を認めた他には異常

所見はみられなかった。診察に際して，不安，緊

張が強く，口頭言語の了解は可能と思われたが自

発言語はほとんどみられなかった。

　DZP静脈内投与の効果：91年10月23日の脳

波でも前回の記録と同様の右半球優位の広汎性，

持続性棘徐波，鋭徐波複合が認められた。このよ

うなてんかん波に対する抑制効果を調べる目的で

脳波モニター下にDZP6　mgの静脈内投与を行

表1．1歳7ヵ月時の発達指数（遠城寺式）

　仙台市立病院小児科
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なった。その結果，投与終了40秒後に棘徐波，鋭

徐波複合は消失し，替わって全誘導に50～100μV

の速波が出現した。18分後に再び全般性棘徐波複

合が出現するまでてんかん性放電は完全に抑制さ

れた（図2）。

　DZP経口投与後の経過：以上の結果から本児
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図1．1991年9月12日の脳波
　　　（A）　安静閉眼時記録。不規則な全般性棘徐波，鋭徐波複合からなる突発波を認める。また右前頭部

　　　　　　に高振幅徐波がみられる。

　　　（B）　徐波睡眠時記録。右半球優位の全般性棘徐波，鋭徐波複合が持続的に出現している。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「mh－づ　ロ　コ　　　ア　　rm　　
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図2．Diazepam（DZP）静脈内投与前後の睡眠時脳波の変化
　　　（A）DZP投与前。図1と同様の持続性てんかん性放電が認められる。
　　　（B）　DZP投与終了40秒後。棘徐波，鋭徐波複合は消失し替わってSO　一一　IOO　＃Vの速波が出現してい

　　　　　　る。

　　　（C）　16分後。低振幅速波と左前頭部の高振幅徐波がみられるが棘徐波複合は認めない。

　　　（D）　18分後。持続性全般性棘徐波，鋭徐波複合の再出現が認められる。
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図3．Diazepam経口投与開始18日後（1991年11月11日）の脳波
　　　（A）安静閉眼時記録
　　　（B）　徐波睡眠時記録。ともに低振幅速波の混入がみられるが突発性異常波は全く認められない。

の脳波所見の改善にDZPが有効であると考えら

れたため，それまで投与されていたVPA1日300

mgに加えDZP4　mgの就寝前投与を開始した。18

日後（92年11月11日）の脳波では覚醒時，睡眠

時ともに棘徐波複合は全く認められなかった（図

3）。12月18日に施行した田中・ビネー式知能検査

によるIQは43であった。

考 案

　脳波上睡眠時にほぼ持続的なてんかん放電を示

しあたかも電気的にはてんかん重積状態を思わせ

るが，臨床的にはこれに対応する発作重積を認め

ないような病態がはじめPatryら（1971）1）のち

Tassinariら（1977）2）により，　electrical　status

epilepticus　during　sleep（ESES）として報告され

た。それ以後小児にみられる特異なてんかんの1

型として注目を集め，1989年のてんかん国際分

類7）においても，Epilepsy　with　continuous　spike－

waves　during　slow　sleepとして，焦点性か全般

性か決定できないてんかんおよび症候群のなかに

位置づけられている。

　ESESないしCSWSは単に脳波所見の表現と

して使用されることもあるが，通常てんかん症候

群の1型として用いられる場合には，（1）全般発

作と部分発作を併せ持つこと，（2）行動異常の出

現や知能の退行がみられること，（3）脳波上棘徐

波複合が徐波睡眠の85％以上を占めること，を三

徴とする。

　CSWSのてんかんの発作型は，睡眠中の運動発

作，片側発作，全般性強直・間代けいれん，非定

型欠神，脱力発作等が記載されているが概して稀

でありまた強直発作は示さないことが特徴とさ

れ，これらの点でLennox－Gastaut症候群とは区

別される3・8）。また本症例のように臨床発作を全く

欠く例も知られている1・3）。発作自体の予後は良好

で15歳ごろまでには消失するとされており，脳波

上のCSWSも数ヵ月から数年持続したのち消失

するといわれている3）。

　CSWSを示している時期に知能の退行や行動

異常が出現することは重要である。全例でIQの

低下がみられ，言語能力の低下，記憶や時間・空

間の認知の障害等を示す。また注意の持続困難，多

動，攻撃性等の行動異常が高頻度にみられる3）。こ

れらの症状の出現にCSWSに示されるような持

続的発作放電が深く関わっていると考えられてい

るが，その機序については種々の推測がなされて
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いるもののなお不明である。我々の症例にみられ

たIQの低下，極度の不安，緊張等もこれらの

CSWSの症状のひとつとして理解できるものと

考えられる。これらはCSWSが消失すれば徐々

に回復するといわれているため脳波所見の改善を

目標にした積極的な薬物療法が勧められている。

しかし従来抗てんかん薬の投与によるCSWSの

抑制は困難といわれておりわずかにACTH療法

の有効性が示唆されているのみであった3）。

　ところが最近Benzodiazepine系薬剤が有効で

あったとする報告が散見される9～14）。とくに

Yasuharaら14）は5例のCSWS全例でVPAと
Clonazepamによる治療開始後CSWSは消失し

臨床症状も改善したと報告し，この2剤の併用療

法が本症に対して有効であったと述べている。筆

者らも本症類似の脳波所見と後天性失語症を示す

Landau－Kleffner症候群15）の患児でVPAと

DZPの投与が脳波所見と言語症状の改善に極め

て有用であった1例を経験している16・17）。VPAと

Benzodiazepine系薬剤の有効性の評価にはさら

に検討を重ねる必要があるが，現時点ではまず最

初に試みてよい治療法であると思われる。今回の

我々の症例についても脳波所見やIQの推移に留

意しながら経過を追っていきたいと考えている。

ま　と　め

　1．化膿性髄膜炎後水頭症を基礎疾患に持ち，

脳波上CSWSを示した6歳女児例を報告した。

　2．臨床的にてんかん発作はみられなかった

が，IQの低下，行動異常が認められた点が特徴的

であった。

　3．Diazepamの静脈内投与がてんかん性放電

の抑制に有効であり，同剤の経口投与後棘徐波複

合は消失した。

　4．CSWSの薬物療法について文献的に考察

しSodium　ValproateとBenzodiazepine系薬剤

の併用療法の有用性について言及した。

　IQの測定をして頂きました当院神経精神科，佐藤祥r一先

生に感謝いたします。

　本論文の要旨は，第77回東北小児神経学研究会（1991年

11月，仙台）において発表した。
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