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けいれん重積状態が遷延し，

　　　　　　　　　　　索引用語
　　　　　　　　　　　急性脳炎
　　　　　　　　けいれん重積状態
　　　　　ペントバルビタール療法

6カ月間に

わたるペントバルビタール療法を

必要とした急性脳炎の1例
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はじめに

　急性脳炎は発熱，けいれん，意識障害を主徴と

する疾患で，一般に重篤な経過をとるため小児救

急疾患診療においても重要な位置を占めている。

その臨床症状の重症度は症例により様々である

が，最近，難治のけいれん重積状態をもって発症

する症例が注目を集めている1－’5）。今回我々もけい

れん重積状態が遷延し，6カ月間にわたってペン

トバルビタール療法を必要とした1例を経験した

ので文献的考察を加えて報告する。

症 例

　入院時現症：体温37．5℃。意識レベルJCSで

100。呼吸数毎分30，脈拍数毎分90，整。血圧87／

39mmHg。項部硬直なし。瞳孔不同なし。対光反

射迅速。胸腹部，四肢に異常なし。

　入院時検査所見（表）：髄液検査で細胞数が46／

3，蛋白が54mg／dlとわずかに上昇していた。血

表．入院時検査所見

　患児：12歳，男児

　主訴：発熱，けいれん

　家族歴，既往歴：特記すべきことなし。

　現病歴：1993年10月8日より39℃の発熱と

倦怠感が出現。13日，物がかすんでみえるとの訴

えも出現したため近医を受診し，感冒として投薬

をうけた。12時30分頃，突然顔面をピクピクさ

せ，四肢を硬直させるけいれん発作が出現し，5分

間持続した後停止した。このため同日13時10分

仙台市立病院救急センターを受診した。来院時の

意識レベルはJapan　Coma　Scale（JCS）で3で

あった。13時15分にもけいれん発作が出現，ジア

ゼパムの静注により停止した。急性脳炎の疑いの

もとに，精査，治療の目的で入院となった。
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小板が11．5×104／mm3と軽度に減少していた他

には，末梢血血算値，一般生化学検査，凝固学的

検査に異常はなかった。CRPは陰1生であった。胸

部レ線像，頭部CTに異常はみられなかった。

　臨床経過（図1）：16時45分に3度目のけいれ

ん発作（全身性強直性けいれん）が出現，ジアゼ

パム静注にて停止した。18時45分同様のけいれ

ん発作が出現，ジアゼパムにて一旦停止したが数

分後に再発，以後重積状態となった。ジアゼパム

の効果は一時的で，塩酸リドカインとフェニトイ

ンの静注も試みたが全く無効であった。ついでチ

オペンタールの静注を施行したところけいれんは

完全に抑制されたが呼吸停止をきたしたため気管

内挿管を行い人工換気療法を開始した。抗けいれ

ん剤としてミダゾラムの持続点滴静注を0．1mg／

kg／hrで用いたが，時に右側優位を示す全身の強

直性けいれんが頻発し，これはリドカインの静注

では抑制されず，再度のチオペンタールの静注で

ようやく頓挫した。そこでペントバルビタールの

持続点滴静注を2mg／kg／hrで開始した結果，け

いれんは抑制された。この時の脳波はburst－sup－

pressionを示した。聴性脳幹反応（ABR）ではIII，

V波の潜時延長がみられたが，波形の分離は明ら

かに認められた。単純ヘルペス脳炎も疑いアシク

ロヴィルの投与を開始した。

　10月21日にMRIを施行した。　T1およびT2

強調像には明らかな異常は認められなかったが，

プロトン密度強調像にて右側頭葉後部から右後頭
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図1．治療と経過
　　TRH；thyrotropine　releasing　hormone，　DOA；dopamine，　DOB；dobutamine
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図2．MRI所見
　　　（a）1993年10月21日（第9病日）のプロトン密度強調像。水平断で右側頭葉後部から右後頭葉にか
　　　　けて脳回のわずかな腫大がみられる（矢印）。冠状断で右後頭葉の皮質および皮質下に高信号域が

　　　　認められる（矢印）。

　　　（b）1994年4月14日のT1強調像。全般性の脳萎縮と，右側頭葉および後頭葉皮質下に低信号を示す

　　　　病変が認められる。これらはT2強調像では高信号を示した。

葉にかけて脳回がやや腫大し，同部の皮質および

皮質下に高信号域が認められたため，炎症性病変

の存在が疑われた（図2a）。ペントバルビタールの

点滴静注を継続しつつ，フェニトイン静注，リド

カイン点滴静注，抱水クロラール，バルプロ酸ナ

トリウムの直腸内投与を併用した。しかし顔面の

ピクツキや両下肢にはじまりしばしば全般化する

強直性けいれんが出現し，ペントバルビタールを

1．O　mg／kg／hr程度に減量するとけいれんが増強

し，ついには重積状態となったため再び増量せざ

るを得なかった。ペントバルビタール減量，けい

れん増強，再増量を繰り返す状態が12月末まで続

いた。この間38℃前後の発熱が続き，昏睡状態で

自発呼吸はみられず，人工換気療法を必要とした。

しかしながらoculocephalic　reflexや対光反射は

認められ，ABRの波形分離も依然明瞭で，脳幹機

能は保たれているものと考えられた。麻痺性イレ

ウスが改善せず，中心静脈栄養を開始した。また

心室性期外収縮，低ナトリウム血症が認められた

が治療により軽快した。

　脳波は基本的にペントバルビタールの影響によ

ると考えられる6）burst－suppressionを示した

（図3a）。ペントバルビタールの減量に伴い，徐波

に多焦点性の棘波，鋭波成分を混じたバースト部

分が優性となった。とくに両側後頭部と右側頭部

中部の棘波，鋭波焦点が顕著であった。時に左ま

たは右後頭部に独立した律動性棘波が持続的に出

現し，しばしばこれに一致して両下肢の強直性け

いれんが出現した（図3b）。全身けいれん出現時に

は前述のような後頭部の限局性律動波が全般化し

て全誘導に高振幅の律動性多棘徐波がみられるよ

うになり（図3c），ペントバルビタールの静注によ

り臨床発作が消失すると同時に平坦化した。後頭

部の棘波は対光反射検査時のペンライトによる光

刺激でも誘発された（図3d）。

　随液からのウィルス分離は陰性で，単純ヘルペ

スをはじめとする種々のウィルスの髄液および血

清中抗体価も有意の上昇を示したものはなかっ

た。とくに単純ヘルペスについてはpolymerase

chain　reaction（PCR）法によるウイルスDNAの

検出も試みたが陰性であった。血中，尿中アミノ

酸，有機酸分析にも異常はみられなかった。その

後の髄液検査では細胞数は正常範囲内であったが

蛋白は高値を示し，11月24日に最高値（188mg／

d1）をとった後徐々に減少した。また髄液IgGも

上昇しておりやはり11月24日の検査で32．3

mg／dlと最高となり以後も10　mg／dl台で推移し

た。頭部CT，　MRIは繰り返し施行したが，11月

12日のMRIで全般性の脳萎縮が明らかになっ
た。

　1994年1月6日からまたペントバルビタール

の減量を試みた。腸管の蠕動運動の回復がみられ
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図3．脳波所見
　　　（a）ペントバルビタール投与中にみられたburst－suppression　pattern．

　　　（b）両側後頭部に出現した律動波。

　　　　　（左）左後頭部に5Hzの二相性律動波がみられる。右側頭中部の焦点性棘波も顕著である。（右）

　　　　　左後頭部には5Hzの，右後頭部には約2Hzの棘波が独立して出現している。
　　　（c）発作時記録。前半では両側後頭部から中心部にかけて律動性棘波が出現しているが，後半では高

　　　　　振幅の全般性棘徐波，多棘徐波へと移行している。

　　　（d）ペンライトによる光刺激（矢印）。再現性をもって両側後頭部に棘波が誘発されている。

　　　（e）回復期（1994年6月2日）の脳波。両側後頭部に非同期の棘波，鋭波の散発が認められる。
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たため，ゾニサミドなどの抗けいれん剤を胃管よ

り注入した。1月14日頃から両下肢の自発運動が

みられるようになり，視線が合う，命令に従って

上肢を挙上するなどの反応が確認された。しかし

1月16日にペントバルビータルを0．3mg／kg／hr

まで減量した後18日に中止したところまたもや

けいれん重積状態に陥ったため1．6　mg／kg／hrで

再開した。1月26日に1．O　mg／kg／hrとし，その後

の減量はこれまでよりもさらにゆっくりと行っ

た。その後も長期にわたる呼吸管理が必要となる

ことが予測されたため，28日に気管切開術を施行

した。腸管運動は良好なため，31日より経管栄養

を開始した。2月18日から，意識が混濁し顔面を

ピクピクさせるけいれんが1日数回程度までみら

れるようになったが，以前のように重積化はしな

かった。自発呼吸が回復し，意識も徐々に清明と

なり，2月20日には会話が可能となった。3月4日

には人工換気を中止することができた。CT，　MRI

にて脳萎縮の進行と両側後頭葉と右側頭葉皮質下

に梗塞巣と思われる病変が認められた（図2b）。4

月14日にペントバルビタールを完全に中止した

がけいれん発作の増強はみられなかった。5月20

日から運動機能訓練を開始，5月24日に自力歩行

可能となり，6月5日に退院となった。

　退院直前のSPECTで両側側頭葉に低灌流域

が認められた。6月2日の脳波でも急性期と同様

に両側後頭部に左右非同期の棘波，鋭波の散発が

認められた（図3e）。現在も意識が混濁し，顔面や

口角をピクピクさせるてんかん発作（複雑部分発

作）が週に数回みられる。諜妄，夜間の興奮，漫

画の主人公になりきってしまうなどの精神症状の

出現も時々認められる。また他人の顔を識別でき

ない等視覚認知に障害のあることが推測され，後

頭葉病変との関連性に興味が持たれる。全般的な

知能低下もあるものと思われるが，IQは測定が困

難であった。

考 案

　本症例は急性脳炎の一型と考えられが，抑制困

難なけいれん発作で発症し，たびたび重積状態に

陥るといった急性期症状が極めて長期に及んだ点

83

が特徴的であった。一般的な抗けいれん剤ではけ

いれん発作をコントロールできなかったためペン

トバルビタール療法を施行せざるを得なかった。

文献的に同剤をけいれん重積の治療に用いる場合

投与期間は3日間程度とされておりη，また肺水

腫，心肺停止等の重篤な副作用7・8）の発現も危惧さ

れたが結局6カ月間もの長期投与を余儀なくされ
た。

　このような本症例の臨床像は日常みられる急性

脳炎のそれとはかなり異なっていると思われる

が，最近同様の小児例の報告が散見される1～5）。粟

屋ら1）は，「特異な脳炎・脳症後てんかんの一群」と

して5例を報告している。彼らは，これらの症例

では急性期より回復期まで同じ型の発作が持続

し，また急性期に難治な部分発作が重積すること

を重視し，急性期のけいれんが一旦おさまった後

数カ月おいててんかんが発症してくる通常の脳炎

後てんかんとの違いを強調している。塩見ら2）は

急性脳炎の特殊な病型として6例を報告している

が，全例急性期の発作時脳波で主に一側の後頭部

から全般化する棘波がみられている点が我々の症

例と共通している。奈良ら5）は自験急性脳炎50例

について検討した結果類似の症例を3例見出した

と報告しており，このような症例は稀ならず存在

するようである。粟屋ら’）は彼らの症例と1967年

のBrett9）の報告例との類似性を指摘しているが

他に文献的に同様の報告はみあたらず，従来あま

り興味をひかれてこなかったものと思われる。

　他の症例と比較してみると，今回の我々の症例

では発症から現在に至るまで脳波上局在性棘波，

鋭波が主に左右の後頭部や右側頭部に独立して出

現し，MRIでも脳波上の焦点と一致して両側後頭

葉と右側頭葉に限局性病変が認められた点が注目

される。けいれん発作の型は，急性期には二次性

全般化を示す部分発作が主体であり，回復後にも

複雑部分発作が残った。これらの所見を総合する

と，本症例では急性期の炎症過程が後頭葉および

側頭葉の限局した部分にとくに顕著におこって強

い部分起始性強直間代発作を惹起し，回復期には

この部分がてんかん焦点を形成しててんかん発作

（複雑部分発作）を呈するに至ったものと考えられ
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る。即ち，本症例の病態は一種の限局性脳炎とそ

の後遺症としての局在関連性てんかんとして理解

しうるものと考えられる。

　局在性，非対称性病変を示す中枢神経系炎症性

疾患としては単純ヘルペス脳炎がよく知られてい

るが1°），風疹脳炎11）やムンプス脳炎12）でも同様の

局在性病変がみられたとの報告がある。今回の

我々の症例においても髄液IgGの上昇も認めら

れたため，感染，とくにウィルス感染が疑われた

が，ウィルス学的検索の結果は全て陰性であった。

また代謝学的検索の結果から既知の代謝異常も否

定的であり，原因を明らかにすることはできな

かった。

　これらの症例は急性脳炎・脳症の特殊型として

のみならず，てんかん学的にも興味が持たれる。お

そらくその病因はheterogeneousであると思わ

りるが，今後症例の集積とさらに詳細な検索によ

る解明が望まれる。

ま　と　め

　1）抑制困難なけいれん重積状態で発症し6カ

月間に及ぶペントバルビタール療法を必要とした

急性脳炎の1小児例を報告した。

　2）救命することができたが，知能障害とてん

かん発作（：複雑部分発作）が残った。

　3）発症時から回復期に至るまで脳波上両側後

頭部と右側頭部等に棘波焦点を認め，画像上もこ

れに一致した局在性病変が認められた点が特徴的

であった。

　4）　以上の所見から本症例の病態を特殊な型の

限局性脳炎とその後遺症としての局在関連性てん

かんと推察した。

　稿を了えるにあたりウィルス学的検索をして頂きました

国立仙台病院ウィルスセンター鈴木　宏先生，東北大学医

学部小児科萩野谷和裕先生，代謝学的検索をして頂きまし

た東北大学病態代謝学高橋和俊先生，MRI所見につき貴重

なご助言を賜りました当院放射線科石井　清先生，木下俊

文先生に深謝致します。

　本論文の要旨は，第88回東北小児神経学研究会（1994年

8月27日，仙台）において報告した。
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