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F − 11　 20歳の て んかん ；高齢者との 比較 F − 12 　DCX 遺 伝 子 に 異 常 を 認 め た x − linked

　　　　　lissencephaly　and 　subcortical 　band　heterQtopia

　　　　　（Double 　cortex 　syndrome ＞の 2 症 例

国立 療養所静岡東病 院 （て ん か ん セ ン タ
ー

）
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一
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1．沼 倉周彦

1，赤 星進二

郎
2．守川 新人

3、池 野 知 康
3、早 坂　清
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［9 的］　 咋 年 の 本学会で は 60 歳以 上 の 高齢 の 通 院 て ん

か ん 患者 に つ い て調 査 し、症候 性部分 て ん か ん（SPE）が

最も多く（76 ％）、特発性全般 て ん か ん OGE＞が 15％を占

め る の に 対 して 、 症 候性 全 般 て ん かん （SGE ）は2％に 過

ぎない こ とを報告 した 。 こ れ らの 割合は て ん か ん の 全

体像に 関 する 日常臨床 で の 印象と大きく異な っ て い る 。

そ こ で こ れ らの 参照 と し て、現 在20歳 の て ん か ん 患 者

の 現 況を検討 した。

［対象 と方法］ 当院に 通 院 し、1998年4月 か ら 1999年3

月まで の 1年 間に 20歳を迎え た 118名 （A 群 ） と、昨年

報告 した 高齢者 の うち1997 年4月か ら1998 年3月まで の 1

年間 にω 歳以上 で あり（140名）か つ 2 歳未 満 に発 病 して

いた 57名 （B群）を対象 とした。B群 の うち調査 時 に 60

〜65歳の 者 は36名 で あ り、1年 あ た り平均6名 で あ っ た。

［結 果 】　 （1） 国 際 分 類 に基 づ くて んか ん の 診断 はA ・

B 群 そ れ ぞ れ に お い て JGE ： 23 ％ 、33％、　 SGE 　l

25％、7％、特 発 性部分 て ん か ん （iPE ）： 6 ％ 、0％ 、

SPE ：42％
、
56 ％で あ っ た 。　（2） 静岡県内 ／ 市内居住

者 の 割合 は、A 群で は 40％、5％、　 B群で は 61％、19％で

あ っ た。　 （3）発作消失例 は 、A 群 で は46 ％、　 B群 で は

63％ で あ っ た。週単位以上の 発作反復例はA 群で は31％

を占め たの に 対 し、B群で は4％に過 ぎ な か っ た。 （4）

知的 ・身体的障害を有す る例 は 、
A 群で は56％、11％、

B群で は 23 ％、5％で あ っ た 。

［＄吉論1　通 院患者の 診断の 内訳 だ けか ら見 る と、【GE で

は他の 症 候群 に 比 べ て て ん かん の 予 後が良い と見なす

こ とはで きな か っ た 。 しか し、高齢 の通院患 者数は 20

歳の 若年者 の5％ に 過ぎなか っ た 。 こ の 高齢で の 通院患

者の 減少に は 、発 作頻度 の減少 だ け で は なく通院 の 困

難 さが 関わ っ て い る と考え られ た 。

［緒 言】近 年、画 像 診断 の 進歩 とと もに て ん か ん の 成 因 と し

て 大脳形成 異常 が注 目 され、て ん かんに対 して も分子遺 伝学

的 な解析が 可能 にな っ た 。こ れ ま で に私 た ち は 、て ん か ん 発

作 を 主 徴 と す るX −lnnked　lissencephaly 　 and 　 subcortical

bend　heterotopia（XL ［S　or　Double 　cortex 　syndrorne ）の 本

邦 例 を 対 象 と し て ，PCR −SSCP 法 に よ り原 因 遺 伝 子

doublecortin　（DCX ）の 解 折 を行 い、4 例 に 新しい変異 を含

む遣 伝子異 常 を見 い だ した。今 回 私た ち は．SSCPで は ス ク

リ
ーニ ン グ されな か っ た症例 に つ い て 直接 塩基配列 を決定 し．

2 症例 に お い て 新 しい 遺伝子 変異を見 い だ したの で 報告す る。

【方 法】対象は、臨床 症状 およ び頭部 MRI にてXL ［Sと診断 さ

れ、遺伝 子 診断の 同意 を得 た 患者 の うち PCR −SSCP 法 を用 い

た ス ク リ
ー

ニ ン グ に よ り D   こ変異 が検 出 されなかっ た6例

（女4 例、男2例） で あ る。EB ウイ ル ス 芽球化 リンパ 球よ り

DNA を 抽出 し，　 DGX の 翻 訳 領域 を9個 の 断片 に 分けPCR を 行

い 、直接塩基配列 を 決定 した。

【結果 】1例で 404A →G （Lys134Glu ）の点 変 異 を、・1例で ヌ

ク レ オチ ド残基 682 番 に A の 一塩 基挿 入 を認 め た。2例 と も女

性 で ヘ テ ロ 接合体で あ っ た e

【考案】XL 【Sは．て ん か ん．精 神遅 滞を 呈 し、女性で は頭部

MRI で 大脳 白質 に 帯 状 の 異 所性 灰 白質 を 認 め るX染色体優性

遺伝性疾患で ある。最近．病因遺 伝子で ある DC　Xが単離 され ，

1型滑 脳 症の 男 児や、脳 梁 欠損 を 伴 う厚 脳回 の 症 例 で も遺 伝

子変異が み い だ されて い る。今 回 我々 が見 い だ した 2つ の 変

異は．未報告 の 新 しい 変 異で あ っ た。一
塩 基挿入の 症例で は、

フ レーム シ フ トを お こ し 228番以 降 の ア ミ ノ酸 の 変化 が予測

され る。い ず れ の 変 異に お い て も機能 的なDCX 蛋白が合成 さ

れ ず、神経細 胞 の 移 動障害を 惹起する もの と推 測 され る。一

般 に SSCP の 検 出精 度 は70 −80 ％ とい われ 、　SSCP で 明 らか な

異常 を 呈さ ない 場 合は 、直 接塩 基配 列 を決定す る必要がある

と思われ る。DCX 遺 伝子 の変 異部位は 散在 して お り，効率的

な ス ク リ
ー

ニ ン グ法 の 確 立が 求 め られ る。
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