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てんかん発作重積状態の臨床

橋 本 和 明 和 田 丸 斎 藤 文 男

福 島 裕

抄肯 昭和40年 1月から昭和62年12月までに,けいれん発作重横状態を主訴とし,弘前大学医学部附属病院神経

精神科にて入院治療を行った21例を対象として,その臨床について検討した.① 脳瞳癌 ･頭部外傷などの急性脳

損傷はなく,基礎疾患は全ててんかん (特発性10例,症候性11例)であった.② 発作型では,二次性全般化 (強

直間代性)発作が最も多く12例であった.③ status前の発作コントロールは不良なものが多かった.⑥status
の直接誘因が明らかだったものは5例で,うち3例が感染症であった.⑤ 合併障害として知能障害が16例にみら

れた.⑥ 治療の firstchoiceとして diazepam を投与されているものが多く,有用であった.⑦ 急性期の死亡

例はなく,永続的な後遺症を残したものが3例であった.以上の結果より,statusの予防に際しては知能障害の

合併 ･二次性全般化を伴 う部分発作 ･発作のコントロールが不良なものなどの因子に注意を払 う必要があると考

えられた.
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andYUTAKAFUKUSHIMA

Abstract Clinicalfeaturesoftwenty-onecasesofstatusepilepticus(SE)hospitalizedbetweenJanuary
1965andDecember1987wereanalyzed.AllpatientshadhadconvulsivedisordersbeforeSE,andhadbeen
undermedicaltreatmentforepilepsy. Theratioofpatientswithmentalretardationwasfoundtobe76
%(16cases).OrganicpathologywasfoundasetiologyofSEinnoneofthem,exceptforepilepsy.Their
epilepsieswereclassifiedasidiopathicin10patientsandassymptomaticinll. Theaverageinterval
betweenthefirstseizureandSEwas9.0years.Themainseizuretype ofSEwassecondarilygeneralized
tonic･clonicconvulsionswhichwereobservedin12patients(57%).Onepatienthadbeenseizure-freefor
9yearsbeforeSE,whileseizure-controlwaspoorintheremalnlngPatients.TheevidentcausesofSEwere
noticedin5cases,andSEwastriggeredbyinfectioninthreeofthem. Diazepam wasthefirstdrug
administeredforthetreatmentofSEinmostcases,andwaseffectiveinthecontrolofconvulsions.
PemanentsequelaeafterSEremainedin3patients(14%),whichconsistedofahemiplegia,anapallic
syndromeandarespiratorydisorder. Noneofthepatientsdiedduringtheacutestage. Patientswith
recurringSEafterthefirstepisodewerefoundinllcases(52%),and10ofthem (91%)associatedwith
mentalretardation. Theresultssuggestthatpatientswithmentalretardation,secondarilygeneralized
seizuresandpoorcontrolofseizuresshouldbepaidaparticularattentionforthepreventionofSE.
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は じ め に

てんかん発作重積状態 とい う概念は19世

紀の初めまで認識 されてお らず,1824年に

cALMEILが "etatdemal"として,初めてこ

れを記載 した.すなわち,｢この状態は単なる

発作の連続から区別するべきものであり,患

者は発作と発作の問に回復することがなく,
1)

重篤な予後をもたらす｣と記 した.その後,

TROUSSEAUが1867年に "statusepilepticus"
2)

と命名し,現在までこの用語が用いられてい

る.その後,近年になって1962年の国際てん

かん学会において,てんかん発作重積状態は

｢てんかん発作が長時間続 くか,あるいは頻

回に反復するために生じた固定性かつ持続性
3)

のてんかん性状態｣と定義された.しかし,

その ｢頻回｣の程度や ｢長時間｣についての

規定は明確ではなく,従来の研究においても

統一 した見解は示されていない.一方,その

発作像は様々であるが,今日,次のように二

つに大別されている.すなわち,けいれん性

重積状態と非けいれん性重積状態である.特

に,けいれん性重積状態は生命の危険を伴い,

また不可逆的な器質障害を残すなどのため

に,救急処置を要する重症な状態であり,て

んかんの診療に携わる者が注意しなければな

らない症候である.

そこで,我々はてんかん発作重積状態のう

ち,けいれん性重積状態 (以下,statusと略

す)の臨床について検討したのでその結果を

報告する.

調査対象と方法

対象は,昭和40年 1月から昭和62年12月ま

でにけいれん性重積状態を主訴 とし,弘前大

学医学部附属病院神経精神科にて入院治療を

行った21例 (男12例,女 9例)である.ただ

し, 2回以上入院歴のある者は初回入院につ

いて検討した.
4)

なお,本研究においては,AICARDIらにな

らって ｢1時間以上にわたってけいれんが持
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続するか,もしくは,けいれんが断続的に反

復 し個々の発作の間欠期に意識の回復がみら

れない｣ものをけいれん性重積状態とみなし

た.

結 果

1. 年齢 ･服薬 ･合併障害

てんかんの初発年齢 と statusの発症年齢

を比較してみると,てんかんは5歳以下で初

発している者が多く,平均初発年齢は6.9歳で

あった.一方,statusの発症年齢は各年齢問

で偏 りがなく,平均発症年齢は16.0歳であっ

た (表 1).てんかん発症から status発症ま

での期間は,12年以上の者が最も多 く,平均

は9.0年であり,最短が 1年,最長が23年であ

った (表 2).statusがてんかんの初発症状と

して現れた症例はなく,いずれも以前にけい

れん発作の既往があり,てんかんとして治療

を受けていた.

status発症前の服薬状況についてみると,

規則的な者は16例,不規則な者が5例であっ

た.また,合併障害として,知能障害が16例

(76%),身体的合併症 (片 ･四肢麻痔)が2

例認められた.

表 1 てんかん初発と発作重積時年齢

年 齢 てんかん 発作重積

0- 5歳
6-10

ll-15

16-20

21-25

26-

例2

4
3

0

1

1

日H
例3

4

5

4

2
3

表 2 てんかん初発から発作重積までの期間

期 間 症例数

例3

2

5

4

7
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表 3 発作重積発症前発作頻度

発作頻度 症例数

発 作 消 失

年数回以下

月数回以下

週数回以下

日数回以下

例1

5

6

4

5

表 4 発作重積の発作型

発作型 症例数

全身強直間代性

= 三三三‡≡::

全身強直性

全身間代性

ミオ ク ロー ヌス

16例

表 5 発作重積の基礎疾患

基礎疾患 症例数 (%)

特発性てんかん

症候性てんかん脳炎後遺症

頭部外傷後遺症

周産期障害

未熟出生

.ヽノ

.ヽノ

%

%

7

3

4

5

･し

,し

例

例

例

例

例

例

0

1

6

1
2

2

1

1

表 6 発作重積の誘因

誘 因 症例数

感 染 症

服薬中断

不 眠

不 明

例

例

例

例

3

1

1

61

表 7 発作重積の治療 と効果

薬 物 発作消失 有効 計

Diazepam 単剤 9例 4 13

Diazepam+Amobarbita1 2 1 3

Amobarbital

単剤 1 1 2

Diazepam 無効例 0 2 2

Phenytoin併用 0 1 1
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2.status前の発作頻度 (表 3)

status発症前の発作頻度をみると,発作が

抑制されていた者は1併1のみであり,この症

例は9年間発作を起こしていなかった.他の

症例は, 目に数回という者から年に数回とい

う者まで様々な頻度で発作を起こしていた.

なお,発作頻度はstatus発症前 3年間のもの

であるが,てんかん初発後 3年未満でstatus

を呈した 3例については,てんかん初発から

status発症までの期間の発作頻度を示した.

3.status時の発作型 (表 4)

全身強直間代性発作が16例 (76%)と最も

多く,そのうち二次性全般化発作が12例であ

った.また,全身強直性発作が3例,全身間

代性発作が 1例, ミオクローヌス発作が 1例

みられた.

4. けいれん重積の基礎疾患 (表 5)

脳炎 ･脳腫癌などの急性脳損傷によるsta-

tusは認められず,原田不明の特発性てんか

んが10例 (47%),器質的障害が明らかな,普

たは強く疑われる症候性てんかんが11例 (53

%)であった.そのうち,脳炎後遺症が6例

と最も多く,頭部外傷後遺症が 1例,周産期

障害および未熟出生が各々2例ずつであっ

た.

5.statusの直接誘因 (表 6)

誘因が明らかだったものは 5例のみであ

り,感染症が3例,服薬中断および不眠が各々

1例ずつであった.この5例のうち,不眠の

1例を除いた4例が症候性てんかんを基礎疾

患として発症した statusの誘因となってい

た.

6.statusの治療

1) けいれん発作に対する治療 (表 7)

けいれん発作に対する治療およびその効果

についてみると,① diazepam単剤静注群が

13例で,そのうち発作消失したものが9例,
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表 8 後遺症

片 麻 痔

失外套症候群

呼 吸 障 害

有効だったものが4例であった.② diaze-

pam と他剤併用群が3例で発作消失が2例,

有効が 1例であり,これらはdiazepam静注

が有効であったが,さらにamobarbital静注

を追加したものであった.③他剤投与群が5

例で発作消失 1例,有効4例であり,このう

ちの4例は amobarbitalが静注されており,

diazepam が無効のためにこれを用いたもの

が2例,丘rstchoiceとして用いたものが2例

であった.残 りの 1例は,phenytoin静注と

amobarbital静注を併用していた.

ここでの効果の判定は,｢発作消失｣とは薬

物投与後に発作が消失し,その後も発作の再

発がみられなかったもの,｢有効｣とは発作間

隔が投与前よりも長 くなったか,もしくは発

作自体が軽 くなった場合とした.ただし,有

効の判定は投与後30-60分を目安とした.

2) 全身管理

statusの治療 として全身状態の管理 とい

うことが必ず考慮されるが,実際の対応は,

statusの持続時間,診療時の全身状態などに

よっても異なる.対象症例中,輸液を行った

もの14例,発熱 ･感染症対策として解熱剤を

投与したもの12例および抗生物質を投与した

もの7例,脳浮腫対策として副腎皮質ホルモ

ンを投与したものが5例であった.

7.予 後

1) 後遺症 (表 8)

statusの後,永続的な後遺症を残した者が

3例 (14%)に認められ,片麻痔 ･失外套症

候群 ･呼吸障害が各々1例ずつであった.急

性期の死亡例はみられなかった.

2) statusの反復

statusを2回以上繰 り返 して起 こした老
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が11例 (52%)みられた.これらの症例を詳

しくみると,知能障害を合併している者が10

例 (91%),症候性てんかんが6例 (55%)で

あった.また,15歳未満でstatusを発症した

老12例の中の8例 (73%)が statusを繰 り返

していた.

考 察

けいれん発作重積状態は,てんかん以外に

も種々の疾患に生じるものであり,これまで
4,5)

の報告では,脳腫癌の他,頭部外傷 ･脳炎 ･

脳血管障害などの急性脳損傷が基礎疾患とし

て挙げられている.しかし,今回の我々の対

象ではそのような症例は認められず,いずれ

も statusを呈する以前にてんかんを発症し

ており,その治療を受けていた.AMINOFFら
6)
は,14歳以上の症例を対象として status発

症以前にけいれん発作の既往があるものとな

いものを分けて検討している.その結果,け

いれん発作の既往があるものについては,そ

の原因が明らかなものが原因不明のものより

約 3倍多かったと報告している.また,既往

のけいれん発作の原因と statusそのものの

原田とは一致するものではないといってお

り,けいれん発作の既往を持つ患者のstatus

の原因としては,断薬 ･不規則な服薬が最も

多かったと記載している.これを今回の我々

の結果と比較してみると,症候性てんかんと

特発性てんかんの比はおよそ 1:1であり,

原因不明のものが多 くみられた.この違いは,

我々の調査が精神科という限られた診療科に

おけるものであり,対象症例数も少なく,小

児 ･成人を併せて検討したことによるものと

考えられる.さらに,statusの誘因について

は,今回の研究では誘因が明らかだったもの

は5例であり,そのうち最も多かったのが感

染症の3例であった.服薬中断によるものが

1例みられたが,これはそれまで規則的に服

薬していたものが 2日間断薬した後に sta-

tusを発症していた.status前の服薬状況に

ついてみると,規則的だった者が不規則な老
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の約 3倍であり,服薬の規則性とstatus発症

との間には明らかな関連性は認められなかっ

た.

けいれん発作およびてんかん初発からsta-

tus発症までの期間について,0XBURY らの
5)

研究では,平均18年 (2-56年)と報告され6)
ており,AMINOFFらほ,短いものでは 1-3

カ月,長いものでは30-35年と記載している

が,我々の対象では,平均 9年 (1-23年)と

その期間は相対的に短かった.特発性てんか

んと症候性てんかんとを分けて検討してみる

と,それぞれ status発症までの平均期間は

8.5年と9.5年であり,両者の間に差は認めら

れなかった.つまり,てんかんの原因として

の器質障害の有無と status発症までの時間

との間には,特別な関係は認められなかった.

次に statusを生じやすい要田について考

えてみたい.今回の調査結果によると,知能

障害を合併している症例は全体で76%であっ

たが,statusを2回以上繰 り返している群で

は91%と非常に高率であり,知能障害は重要

な要因の一つであると考えられた.また,15

歳未満で statusを発症した場合に再発例が

多いことから,脳の発達段階でstatusを起こ

すことが脳内のけいれん抑制機構に何らかの

変化をもたらし,再びstatusを起こしやす く

するという悪循環を形成するのではないかと

推測された.しかし,知能障害を合併する全

ての症例に statusが生じるというものでは

なく,小児期にstatusを起こしている者に必

ずしも再発しているわけではない.つまり,

このような要因だけではなく,さらに別の条

件が加わることによって,よりstatusが生じ

やすい個体環境沖こなるのではないかと考えら

れる.その条件として挙げられるものに,感

染症･薬物中断などの誘因がある.また,我々

の対象においては,発作型では二次性全般化

を伴 う部分発作が多 くみられ,status前の発

作頻度をみると,月に数回以上の発作を起こ

している者が15例 (71%)もあり,コン トロ

ール不良な者が多く,これらも条件の一つに
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なりうると考えられた.

今回の研究からは,以上のような個体側の

要因 ･条件が考えられたが,いまだ不明な点

が多く残されており,今後さらに研究を要す

るものである.

statusの治療 としてほ,まず第一に,けい

れんをできるだけ速やかにかつ完全に終止さ

せることが必要である.これは,statusが長

引くほど脳-の二次的損傷を遺すばかりでな

く,全身状態の悪化を招き,死亡に至ること

も稀ではないためである.治療の丘rstchoice

の薬物 としては diazepam が勧められてお7,8)
り,その静脈内投与が広 く用いられている.

今回の我々の症例でも大部分でdiazepamの

静注が行われ,statusのコントロールが可能

であった.diazepam無効例,diazepam-の

追加投与および 丘rstchoiceとして amobar-

bitalが7例川こ使用されていたが,いずれも発

作に対して非常に有効であった.以上より,

statusの治療に際しては,やはりdiazepam

を 丘rstchoiceとしつつも,これが無効な時

には,amobarbitalを積極的に投与するべき

であると考えられた.もちろん,amobarbital

は呼吸抑制作用が強いことに注意しつつ,こ

れを使用しなければならない.
9)

福山らは,statusの救急処置が失敗する

原因として,脳浮腫 ･発熱などの共存する病

態生理学的変化への対応を怠ることを挙げて

いるが,今回の我々の症例に対してほ,全身

状態の管理にも配慮し,適宜必要な処置が行

われていた.

statusの予後についてみると,近年の文献
5,10)

では,急性期の死亡率は数%と報告されてい

るが,我々の対象では急性期の死亡例は1例

も認められなかった.しかし,呼吸障害によ

り気管切開を行い,気管チューブを留置して

いた症例が1年半後に呼吸不全のために死亡

していた.この症例以外に,その後の経過で

死亡が確認されている者が3例あり,そのう

ちの1例はstatusによる急性期の死亡で,そ

の他の2例はそれぞれ自殺と原因不明の突然
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死であった.永続的な神経学的後遺症が 2例

(10%)に認められたが,2例 ともに特発性て

んかんであ り,statusの誘因は不明であっ
5,6)

た.従来の報告では,後遺症は statusの基礎

疾患もしくは誘因となった病態に起因するも

のが多いとされているが,我々の症例ではこ

のような関連性は兄いだせなかった.

結 語

けいれん発作重積状態にて入院治療を行っ

た21例を対象として,その臨床について検討

した.

1) 症例は全て,すでにてんかん (特発性

10例,症候性11例) としての治療を受けてい

たものであるが,発作のコン トロール不良な

ものが大部分を占めていた.

2) 発作型では,二次性全般化 (強直間代

性)発作が最 も多 く12例 (57%)であった.

3) 治療に際して,発作のコン トロールに

はdiazepam 静注が有用であった.diazepam

の効果が不十分な例に対 して,amobarbital

静注が有効であった.status例では,全身管

理を併せて行 うことが重要であ り,状態像に

応じた処置が必要であると考えられた.

4) 急性期の死亡例は認められなかった.

5) 知能障害の合併 ･二次性全般化を伴 う

部分発作 ･発作の コン トロールが不良なも

の ･15歳未満で status を経験 している者に

statusが起こりやす く,これらの症例には特

に注意を払い,薬物調整 ･服薬指導などを行

って良好なコン トロールが得 られるように治
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療を進めていかなければならないと考えられ

た.
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