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　　　　　　　　　緒　　書

　て ん か ん の
一

病型で あ る精神運動発作の 誘因と

し て
， 内分泌環境が関与 し て い る と考 えられ る 1

症例を経験 し た ，初回 発作が初経直前 で あ り， 妊

娠中に は 全 く発作が み られ ず ，
ま た 月経直前 に 発

作 の 頻度が高 い ，い わ ゆ る月経関連性て ん か ん ：

catamenial 　epilepsy と診断 ざれた の で ，発作 の 発

来 と内分泌環境 との 関連を系統的に検討 し， 文献

的考察を も加 え て 報告す る．

　　　　　　　　　症 　　例

　症例 は 33歳主婦． 2経妊 1経産。血 縁者 に て ん

か ん の 既 往 の ある者 は い な い ．10歳時に 虫垂炎で

手術 の 既往は あるが，ほ か に 特記 す べ き こ とは な

い ．

　 1．発作 と月経 ・ 妊娠分娩歴 との 関係

　精神運動発作 の 発症 と月経 ・妊娠分娩歴 に は 密

接な関係が み られ る．初経 は 13歳時で ，その 直前

に 初め て発作がみ られた ．21歳で 結婚す る まで の

8 年間の 発作は 2 〜 3回 で あつ た が
， 新婚旅行以

降そ の 回数が増加す る傾向に あ つ た ．し か し 22歳

で 妊娠，満期産で 男児を経腟分娩 する ま で の 間は

全 く発作 が な く， 極 め て 気分爽快 な時期 で あ つ た ．

産後 1 ヵ 月で 発作が再 開 し，そ の 後 2 〜 3 ヵ月は

1 日 に 5 〜 8 回 と発f乍が 多発，時に は 1 口中寝込

む状 態に な つ た ．発作 の 回数は そ の 後は やや 減少

し た が ， それ で も 1 ヵ 月に 数回 の発作がみ られ て

い る．25歳 に 当院脳神経外科を受診 し て
， 抗 け い

れ ん 剤を服用 す る よ う指示 され，デ パ ケ ソ 600mg／

日，
ヒ ダ ン ト

ー
ル 300mg／日を服用 して い た が

， 月

経前 の 発作 は 抑制 さ れ な か つ た 。33歳時 に妊娠 2

ヵ 月で 人 王妊娠中絶を受け て い るが ，こ の 妊娠中

に も発作は な く，中絶後 1 ヵ 月 して 以前 と同様 の

発作が再開 して い る．なお 今回検査 の た め に 入 院

し た 6 週間に 計 6 回 の 発作が観察 され た が ， 各 発

作前後 の 生 活状 態を retrospective に 検討 し て み

る と， 5 回 の 発作の 起 こ つ た 日 の 前夜は 十分な睡

眠 が とれ て い な か つ た こ とが 判明 し た ．

　 2．精神運動発作 の 性状

　本症例の 精神運動発作は ， 顔面蒼白を伴 う突然

の 意識消失 が 30秒 か ら 1 分， 長 い と きで 3 分持続 ，

その 後意識 を回 復する と何か を 目で 追 うよ うな動

作が入 り，意味な く歩きまわ る．そ の 間 の 30分か

ら60分， 本人 の 記憶は 喪失し て い る．な お
， 発作

に けい れん は 伴わ ず，初発時 か ら今回 の 入院 ま で

発作の 性状に 変化は み られ て い な い ，

　 3．臨床検査所見

　X 線 CT ，　 MRI 　CT ス キ ャ ン に よ る 画像診断法

で は 脳内に 器質的な病変は 認め られ なか つ た ，血

液学，血 液生化学検査所見 に も特記す べ き異 常値

は な か つ た ．ま た下垂 体，卵巣，甲状腺，副腎皮
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図 1　 LHRH ，　 TRH 静 脈 内投 与後 の 血 中 FSH ，　 LH

　お よ び prolactin〔PRL ）の 変動 （抗けい れ ん 剤投与

　 中 ）．

質機能 に 関連す る血 中 ホ ル モ ン の 基礎値 と空腹時

insulinは 正常範囲で あつ た ．

　4．ホ ル モ ソ 負荷試験 と脳 波分析

　発 作の 発現 と初経，月経周期，妊娠 など に 伴 う

内分泌環境 との 因果関係 を明 らか に す べ く， 以下

の要領で 各種 ホ ル モ ソ を投与 し ，
血 中 ホ ル モ ン レ

ベ ル の 変化 と脳波 の 分析 を実施 し た ．

　 まず抗けい れ ん 剤 （テ グ レ ト
ー

ル 400mg／日）投

t
」
一下 に LHRH 　lOOμg と TRH 　500μg（い ず れ も田

辺 製薬）を静脈内投与 し た 後 の 血 中 FSH ，　 LH ，

prolactin レ ベ ル の 変化を検討した．血 中 LH の 反

応は 不 良で ， 静注後 30分 の 頂値 は 前値 の 2 倍以 ド

で あ り，
・方 prolactinの 30分値は 150ng／ml に 達

し，潜在性高 プ ロ ラ ク チ ン 血症の 範 囲に 入 る反応

で あつ た （図 1），

　つ い で 卵胞期中期に 結合型 estrogen （ロ メ ダ ：

持 田 製 薬） 20mg の 静 注 ， 5 日 の 間 隔 を お い て

progesterone 製剤 （ル テ ウ ム ：帝国臓器製薬）50

mg の 筋注を行 い
， そ の 後 の 血 中 レ ベ ル の 変化 と，

翌 日 の 脳波 の 分析 を行 つ た． ホ ル モ ソ 剤投与後 の

血 中 estradiol と progesterone レ ベ ル の 経 時 的

変化 は 図 2 に 示 す ご と くで
，

い ずれ の ピ ー
ク も投

与後 6 時間 ま で に み られ，以後漸減す る パ タ
ー

ン

を呈 した．ま た 両 ホ ル モ ン 剤投 学後 に 精神運動発

作は 誘発 されなか つ た が，翌 日 の 脳波分析で は 普

段 よ り多数 の 徐波が混 入 し て お り， small 　 sharp

spikes が 出現す る異常所 見が認め られた ．次周期

　 　 Estrogen 負荷試験 〔抗 け い れん 剤 投与中〕

　

【Ni

　　
　　
§

毳
警　
α

　

一

1：：
11。
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 〔時聞｝

所 見 A ： abnormal 　EEG 、徐波の 混 入 が 多い ，　small 　sharp

spikes （＋〕。所見 B ：slightly 　abnormal 　EEG ，徐 波混 入 がや や

多い ，sme ［1　 sharp 　 spikes （＋｝。 所 見C ： abnermal 　 EEG ．徐波

の 混 入 が多い ，sharp 　 wave の 出現頻 度 が増 加 u

図 2 　Estrogen，　 progesterone 製 剤 投 与 後 の 血 中

　estradiol と progesterone レ ベ ル の 変 化 と，投 与24
　 時 聞 後 の 脳 波 所 見，

に 約10日間抗け い れ ん 剤の 投与を 中．ILし た 後同 じ

量 の progesterone 製剤 を投与 し た と こ ろ ，
　 EEG

上 徐波が 前周期 よ りもさ らに 多数混入 し
， sharp

wave の 出現頻度 に も明 らか な増加がみ られた ．

　　　　　　　　　考 　 　察

　 て ん か ん は神経疾患の 中で 最 も頻度の 高 い 疾患

で あるが
， そ の 実態 に つ い て は まだ 意外に 不 明な

点 が多 い ．脳 に器質的病変 の な い 真性 て ん か ん は ，

  低酸素，低血 糖な どの 脳 の 代謝障害，  ホ ル モ

ソ そ の もの の 促進的 また は 抑制的関与 ，   体内の

水 分電 解質代謝障害，  ア セ チ ル コ リ ン 分解酵素

や γ
一ア ミ ノ 酪酸な どの 物質 の 関 ケ， な どが重視 さ

れて い る．国際分類 に よ れば，て ん か ん の 臨床発

作型 と し て 精神運動発作 を 呈 す る も の は 全 体 の

3．3％で ある が，今回わ れわ れ は ，月経関連性て ん
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か ん ：catamenial 　epilepg．y と し て 精神運 動発 作

を呈する 症例 を経験 し た ．Gowers51に よ る最初 の

記載以来，月経関連性 て ん か ん ：catamenial 　epi −

lepsyは月経時に 限 つ て ， て ん か ん 発作 を発症す

る との 報告
s ）ii ）h：多 い ．　 Bandler 　et 　al ．2）に よ る と 29

例 中 4 例が 初経中に 発作を初発し，Logothetis　et

alP
〕は

， 25例 中 16例 で 初経 よ り 3年 以内 に 初め て

の 発作がみ られ た と し て い る．ま た Backstrom1 ｝

は 排卵前期 に も増悪す る と述べ て い る．
一方妊 娠

中に 発作頻度 が 半減す る例
4）
や ，か え つ て増悪す

る症例 7）も報告 され て い る．以上の 諸家 の 報告 と

本症例 の 臨床経過を比 較検討す る と，発作が初経

直前に 初発し，妊娠中に は 全 く発作が な く ， 月経

直前に 発作 の 頻度が高 い こ とな どか ら ， 月経関連

性 て ん か ん ：catamenia 】 epilepsy の 特徴 を そ な

え て い る と言 え よ う，

　本症例 の 発作 の誘因 をつ きとめ る 目的 で ，こ の

よ うなホ ル モ ソ 環境， ホ ル モ ン 動態を人為的に つ

くつ た場合 に 発作が誘発 される か 否か を検討 し た

と こ ろ ，
m 中 estr 〔｝gen な らび に progesterone 濃

度 を
一

過性 ， 短期間上 昇 ま た は低下 さ せ て も発作

は 誘発され な か つ た ． しか し， こ の 際 に 分析 し た

脳波所見に は 明 らか な異常が認め られ，他方妊娠

中に は 全 く発作 が起 きて い な い 事実か ら ， 本症例

で は こ れ ら ホ ル モ ソ の ．血 中 レ ベ ル を
一

定濃度以上

に 保 つ こ とが，少 な くと も発作の 防止 に つ なが る

と推察 され る．文献的に も progesterOlle 製剤 ， あ

る い は estrogen ・progesterone 製 剤 の 投 与 に よ

り，て ん か ん 発作が抑制 され る と い う報
一k2）9］Ot多

い ．しか し こ の よ うな治療に よ り増悪 した との 報

告
3 ）もみ られ，必 ず し も本療法が す べ て の 症例 に

有 効 とは 言 えな い よ うで あ る． こ の よ うな ホ ル モ

ン 療法 とと もに
…般的 な抗け い れ ん 剤 の 併用 も当

然 の こ となが ら必要で ある ．精神運動発作に対 す

る 一次薬と し て は
， phenytoin，

　 phenobarbital ，

primidone ，
　carbamazepine などがあげ られ る が，

退院後 本症例 に は，estrogen −progesterone 製剤

（ド オ ル ト ソ
，

シ ェ リ ン グ社）と carbamazepine 製

剤 （テ グ レ ト
ー一

ル
，

チ バ ガ イ ギ ー）の 併 用 を試 み ，

抗け い れ ん 剤単独療法 に 比 し て 明 らか な発作頻 度

の 減少がみ られ て い る．

　一方， 閉経後や ，卵巣摘出例 で 発作 が コ ン ト 卩
一

ル しやす い との 報告
2｝もあ り，無排卵状態や ，持続

的 な低 estrogen 環境が 発作の 抑制 に つ な が る可

能性 もある．そ こ で 本症例 で も danazolや buser−

elin 療 法を試 み た が，自他覚的 な治療効果 は 得 ら

れ なか つ た．

　本症例 に お い て 睡眠不 足が発作 の 発症 と密接 に

関連 し て い る こ と が 入院中 の 生 活 パ タ ーン の 分析

か ら判 明した． した がつ て ホ ル モ ン 環境の み な ら

ず ， 精神的な らび に 肉体的 ス ト レ ス も発作 の 誘因

の 一つ と し て 重要で あ り， こ の 点 も治療 に 当た つ

て i’分考慮す べ きで あろ う．

　　　　　　　　　結　　語

　精神運動発作を発作型 とす る 月経関連性て ん か

ん ：catamenial 　epilepsy の 1 症例 に お い て ，初

経 ， 月経 ， 妊娠 に 伴 う内分泌環境，お よ び 人為的

な estrogen ，　 progesterone レ ベ ル の 変動 と，発作

の 発症 な ら び に 脳 波所見 と の 関連 に つ い て 検討 し

た ．本症例 に お い て は ，ホ ル モ ソ 環境 の 変動が脳

機能に 影響 を及ぼ し て 発作誘発に 関与 し て い る可

能性 が示 唆 され た ．本 症例 に 対する 治療 と し て
，

抗 け い れ ん 剤 と estrogen −progesterone 製剤 と の

併用が抗 けい れ ん剤単独療法 よ り精神運動発作の

抑制に 有効で あつ た が ， 夫や 家族の 協力に よ り睡

眠時間を十分に 確保す る こ と，ま た ス ト レ ス の 軽

減 を計 る こ と， とい つ た 生活指導を含め た総合的

見地か らの 治療が 必要で ある．
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