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1｜はじめに 

特発性全般てんかん（IGE）には，これまで，小児

欠神てんかん（CAE），若年欠神てんかん（JAE），若

年ミオクロニーてんかん（JME），全般強直間代発作

のみを示すてんかん(GTCA)が含まれていた． 

2017 年の国際抗てんかん連盟(ILAE) の分類では，

「素因性全般てんかん」（GGEs）という用語は全般

発作の発作型と全般性棘徐波を示し，双生児や家族

研究のデータから素因性の病因が想定されるてん

かんという広い範囲のグループに対して用いられ

るべきと提言された．また，IGE という用語は上の

4 つの症候群に限定して使用することができる，と

された．我々の疾病分類および定義に関する作業部

会は，GGEs のグループは広範で，一般的なものか

らまれなものまでさまざまな素因性全般てんかん

の症候群を含んでいることを認識している．次の理

由により，IGE という用語は，GGEs の１つの明確

なサブグループに限定すべきであると提言する． 

 

・これらは GGE のなかでももっとも頻度の高い症

候群である 

・概ね発作予後は良好 

・てんかん性脳症に進展しない 

・CAE，JAE，JME の間には臨床的重複がある．年

齢とともに他の IGE 症候群に移行することがある

（例：CAE から JME への移行） 

・これらの脳波（EEG）所見は共通している．背景

活動は正常で，2.5-6Hz の全般性棘徐波や多棘徐波

放電を示し，これらは過換気や光刺激で賦活される

ことがある． 

IGE という用語は，これらの症候群が出現した歴

要旨 

2017 年，国際抗てんかん連盟（ILAE）のてんかん分類では，「素因性全般てんかん」（GGEs）が記載さ

れ，これは「特発性全般てんかん」（IGEs）を含んでいた．本論文の目的は，IGEs を構成する 4つの症候

群，すなわち小児欠神てんかん，若年欠神てんかん，若年ミオクロニーてんかん，全般強直間代性発作の

みを示すてんかんの 4 つの症候群を定義することである．我々はこれらの IGE 症候群の改訂された診断

基準を示すが，これは ILAE 疾病分類・定義作業部会（2017-2021）およびその作業部会以外の国際的な

外部専門家の合意を得たエキスパートオピニオンによって決定された．遺伝子，画像，脳波の研究におけ

る最近の進歩から最新の知識が，発作とてんかんの最新の用語および分類とともに組み込まれている．こ

れらの症候群の基準を満たさないが，欠神発作，ミオクロニー発作，強直間代発作，ミオクロニー強直間

代発作のいずれか 1つあるいはその組み合わせを有し，2.5-5.5 Hz の全般性棘徐波を示す場合は GGEに

分類されることになる．これらの 4 つの IGE 症候群を GGE の中で特別なグループとして認識すること

は，予後や治療と密接な関わりをもつため有用である． 

 

キーワード 

欠神発作，小児欠神てんかん，全般強直間代性発作，全般強直間代発作のみを示す，素因性全般てんかん，

若年欠神てんかん，若年ミオクロニーてんかん，ミオクロニー発作 
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史的背景および，数十年にわたる臨床遺伝学的研究

から導き出された素因的基盤が想定されるという

ことを思い起こさせる．  

図 1 は，IGE が GGE という大きな括りの中でど

のように位置づけられるかを示したものである．4

つの IGEの症候群の間には臨床的な重複があるため，

その区別は必ずしも容易ではないことを我々は認

識している．さらに，IGE と IGE ではない GGE に

も臨床的重複がある．そのことは眼瞼ミオクロニー

を伴うてんかん，ミオクロニー欠神てんかん，乳児

期のミオクロニーてんかん，ミオクロニー脱力発作

を示すてんかん，素因性てんかん熱性けいれんプラ

スをもつ人の血縁に IGEの症候群が高率にみられる

ことから示されている 1-6． 

我々は ILAE疾病分類・定義作業部会（2017-2021）

の合意を得たエキスパートオピニオンを得るため

の厳格なプロセスによって決定された IGEの改訂さ

れた診断基準を示す．方法論に関する詳細は，

Wirrellらによる論文に記載されている 7 ．各症候群

の診断基準は，作業部会の全員およびてんかん症候

群の専門家と広く認識されている外部のメンバー

に調査を行い，デルファイプロセスを用いて決定さ

れた． 遺伝子，画像，脳波の研究における急速な進

歩から最新の知見が，発作とてんかんの最新の用語

および分類とともに組み込まれている 8-10．GGEsと

いう用語には，IGEs以外の他の症候群，たとえばミ

オクロニー欠神てんかんや眼瞼ミオクロニーを伴

うてんかんなどが含まれるため，本稿では IGEs の

4つの症候群にのみ焦点を当てる． 

 

1.1｜臨床的な記述 

表 1，表 2にはそれぞれCAEと JAE，JMEとGTCA

の比較対照を示す．以下の項では，すべての IGEs に

共通する臨床的特徴に焦点を当てる． 

 

1.2｜疫学 

IGE は頻度の多いてんかんの一群であり，てんか

んをもつ患者の約 15％～20％を占める 11．てんかん

症候群が明確に定義されていない場合や，脳波が得

られない場合があることから，各症候群の正確な発

症率に関する信頼できるデータは限られている 11．

さらに，症候群は年齢依存性であるため，報告され

ている罹患率は調査対象者の年齢によって異なる．

小児および青年期における新規発症てんかんの人

口集団ベースの研究では 23％～43％が全般てんか

んであり 12，これらのうち 53％～58％ は 4 つの

IGE 症候群のいずれかであった 13,14． IGE の症候

群によって発症年齢が異なり，通常 3～25歳である

（各症候群については下記参照）．まれに発症が遅

く 40歳のこともあるが 15,16，この年齢以降の発症は

例外的である．抗てんかん発作薬（ASM）への反応

性や長期治療の必要性は個々の症候群によって異

なるが，IGE の症候群は通常，薬剤反応性であり，

およそ 80％が適切な抗てんかん発作薬に良好な反

応を示す（適切な抗けいれん発作薬とは，全般発作

の発作型を標的とした「広域なスペクトラムをもつ」

ASMsの使用，あるいは CAEの場合はエトスクシミ

ドのことを指すが，具体的な薬物療法について述べ

ることは本論文の範囲を超えている．）全般強直間

代発作にはバルプロ酸が特に有効であろうが，妊娠

可能年齢の女性への使用は慎重であるべきである

17,18． 重要なことだが，ある種の ASM，特にナトリ

キーポイント 

・ IGE には，小児欠神てんかん，若年欠神てん

かん，若年ミオクロニーてんかん，全般強直

間代性発作のみを示すてんかんの 4 つの症

候群が含まれる． 

・ IGE は多遺伝子遺伝し，環境因子を伴うこと

もある． 

・ 発達は一般に正常であるが，気分障害，注意

欠如・多動症，学習症などの併存は珍しくな

い． 

・ 発作型は，欠神発作，ミオクロニー発作，強

直間代発作，ミオクロニー強直間代発作のい

ずれか，またはその組み合わせである． 

・ 脳波は全般性の 2.5-5.5Hz の棘徐波を示し，

過呼吸や光刺激で賦活されることがある． 
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ウムチャネル遮断薬（カルバマゼピン，オクスカル

バゼピン，エスリカルバゼピン，フェニトイン（ラ

モトリギンは必ずしも含まれない））やγ-アミノ酪

酸（GABA）作動性の薬物（ティアガビンやビガバト

リン）は，IGE において欠神発作やミオクロニー発

作をしばしば増悪させ，さらには欠神重積状態やミ

オクロニー重積状態を誘発することすらある．この

ような病歴が診断の手がかりになる場合がある 19-23．

しかし，IGE は症候群によって寛解の可能性や寛解

の年齢が異なる．ときに，ある IGEの症候群から IGE

の他の症候群に移行する患者もいる． 

 

1.3｜発作型 

IGE の患者は次に示す全般発作のいずれか１つ，

あるいは複数の発作型を経験するだろう．つまり，

欠神発作，ミオクロニー発作，強直間代発作，ミオ

クロニー強直間代発作である．全般強直間代発作は

発作の始まりに頭や目の偏倚といった焦点性ある

いは非対称な症状を示すことがあり，また，ミオク

ロニー発作が局所的あるいは非対称性のこともあ

る．焦点性の所見はしばしば発作ごとに左右が異な

る．光過敏性は IGE をもつ患者の一部でみられる． 

全般強直発作，脱力発作，ミオクロニー脱力発作，

焦点発作，てんかん性スパズムは IGE の診断を除外

する発作型である． 

 

図 1 素因性全般てんかんと特発性全般てんかんの概念．特発性全般てんかん（IGEs）は，素因性全般てんかん（GGEs）のサ

ブグループで，小児欠神てんかん，若年欠神てんかん，若年ミオクロニーてんかん，全般強直間代発作のみを示すてんかんの

4 つの症候群からなる．これら 4 つの症候群は，多少の重複を示すことがある．IGEs に加えて，GGE には，（1）全般発作を

有するが特定の症候群の基準を満たさない患者，および（2）より頻度の少ない全般てんかん症候群が含まれる．後者の症候群

は遺伝学的な基盤をもち，知的に正常な場合にも知的能力障害を伴う場合にも生じることがある．てんかん症候群の中には，

ミオクロニー脱力発作を伴うてんかんのようにてんかん性脳症を呈するものもあるが，ミオクロニー欠神てんかんや眼瞼ミオ

クロニーを伴うてんかんのような症候群では，発達性てんかん性脳症，てんかん性脳症，あるいは発達性脳症を伴う場合があ

る．乳児ミオクロニーてんかんのような他の症候群では，発達性脳症（すなわち知的能力障害）をもつ，あるいは知的に正常

な小児に全般てんかんとして現れることがある． 

 

1.4｜ 脳波 
脳波は古典的所見である全般性棘徐波放電を示

し，通常 2.5-5.5 Hz であり，しばしば傾眠，睡眠中，
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覚醒直後によく現れる．放電は睡眠中にはしばしば

断片化し，焦点性の特徴をもつこともある．しかし，

一貫した焦点性てんかん様活動や焦点性の徐波化

は生じるべきではない． 

 

表 1 CAEと JAEの特徴 

特徴 CAE JAE 

発症年齢 

通常 

範囲 

 

4-10歳 

2-13 歳；4 歳未満で診断する場合

は注意 

 

9-13 歳 

8-20 歳；例外的に成人期に発症す

ることもある  

発達 一般的に正常だが，学習困難また

は ADHD をもつこともある 

一般的に正常だが，学習困難また

は ADHD をもつこともある 

欠神発作 

頻度 

 

 

持続時間  

意識障害 

 

少なくとも毎日～1 日に何度もあ

るが，家族が認識していない場合

がある． 

典型的な持続時間 = 3-20 秒  

重度の意識減損 

 

日単位より少ない 

 

 

典型的な持続時間 = 5-30 秒 

意識減損の程度が弱い 

その他の発作型 

熱性けいれん 

全般強直間代発作 

 

 

 

ミオクロニー発作 

 

ときに 

欠神発作の頻発期やそれに先行し

て発症することはまれだが，のち

に他の IGE 症候群への進展とと

もに起こることがある． 

顕著なミオクローヌスは除外対象 

 

ときに 

欠神発作が多い時期によくみら

れ，その時期に先行して起きるこ

ともある． 

 

顕著なミオクローヌスは除外対象 

脳波の背景活動 21%に OIRDA 正常 

発作間欠期てんかん様放電 

覚醒下  

睡眠中 

 

不規則な全般性棘徐波 

 

2.5-4Hzの全般性棘徐波 

傾眠や睡眠中にのみ多棘徐波がみ

られることがある 

まれ 

 

3-5.5Hz の全般性棘徐波 

傾眠や睡眠中にのみ多棘徐波がみ

られることがある 

CAEよりも一般的 

CAEよりも放電は頻度多くみられ

る 

光突発反応 まれ 

IPSは 15%-21%で全般性棘徐波を

誘発するが，発作は誘発されない 

まれ 

IPS は 25%で全般性棘徐波を誘発

するが，発作は誘発されない 

過呼吸による発作誘発 87% 87% 

発作時脳波 規則的な 3-Hz(範囲 = 2.5-4Hz) 

の全般性棘徐波：21%では欠神発

作は 2.5Hz の棘徐波で始まり，

43%では欠神発作は 4Hz で始ま

る． 

未治療の患者において，3 分間の

過呼吸で全般性棘徐波がみられな

い場合，CAEを除外することが可

能． 

組織化不良な放電 (disorganized 

discharge)aはまれ 

規則的な 3-5.5Hz の全般性棘徐

波 

未治療の患者において，3 分間の

過呼吸で全般性棘徐波がみられな

い場合，JAE を除外することが可

能． 

組織化不良な放電 (disorganized 

discharge)a は CAE の 8 倍の頻

度 

略語）ADHD：注意欠如・多動症，CAE：小児欠神てんかん，EEG：脳波，IGE：特発性全般てんかん，IPS：間欠的光刺激，

JAE：若年欠神てんかん，OIRDA：後頭部間欠性律動性デルタ活動． 
a組織化不良な放電(disorganized discharge)は，発作時律動における短時間（1 秒未満）で一過性の中断，または発作時律動

中に別の周波数または形態をとる波形のいずれかと定義される． 
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未治療の多くの JME 患者と少数の CAE と JAE 

患者の少数において，間欠的光刺激により光突発反

応が生じる．しかし，これは使用される間欠的光刺

激の手法に依存する可能性がある 24,25．光過敏性は

特定の素因性の発達性あるいはてんかん性脳症

（DEEs）や後頭葉てんかんでもみられる．過呼吸は

しばしば全般性棘徐波放電を惹起する．適切な

ASMsによって全般性棘徐波放電が治療用量で消失

することがある． 

説得力のある臨床的エビデンス（すなわち，適切

な発症年齢を示すミオクロニー発作の適切な描写）

がある状況では，ルーチン脳波が正常であることは

IGE の診断を除外するものではない．このような場

合，断眠負荷下の，あるいは長時間の脳波記録によ

り全般性棘徐波放電が誘発されることがある．脳波

の背景活動は年齢相応に正常である． 

 

1.5｜併存症 

気分障害，不安，注意欠如/多動症（ADHD），学

習症もしばしばみられるが 26，この分野でのさらな

る研究が必要である．その原因は多因子にわたるも

のと思われ，発作を引き起こす根本的な神経生物学

的メカニズム，遺伝的要因，脳の構造変化，持続す

る発作や頻繁な発作間欠期放電，ASMの副作用，て

んかんのスティグマなどが含まれる．しかし，IGEs

は知的能力障害や DEE は伴わない． 

重要なことだが，IGEs は長期的な社会的転帰の不

良と関連しており，これには学業成績の低下，計画

外妊娠のリスクの増加，精神的・感情面・行動上の

問題，友人との社会的交流の低下などが含まれる

27,28． 

 

1.6｜遺伝学 

IGE は複雑な遺伝様式をとり，環境要因の有無に

関わらず，多遺伝子遺伝によって生じる 29． これは，

双生児や家系の臨床研究の豊富な蓄積に基づいて

いる 3,30． 一卵性双生児は，一卵性双生児は，脳波

特性である全般性棘徐波について高い一致性を示

し，発作については 70％の一致率を示す 31-34．臨床

的な遺伝学的エビデンスにもかかわらず，IGEs の遺

伝子探索は病的バリアントをみつけるのに時間が

かかっている．これは，IGE が多遺伝子性であるこ

とが主な理由であり，ある個人に疾病として現れる

には，それぞれの関与は低リスクあるいは中等度リ

スクにとどまっている多くのアリルを必要とする

のだろう．その分子病態を解明するためには，比較

的リスクの低いアリルを見いだすための大規模な

コホート研究を構築する必要がある． ILAE の

Consortium on Complex Epilepsies は，15,212 名

のてんかん患者と 29,677 名の対照群を対象とし

たゲノムワイド・メガ解析を行い，GGEs に関連す

る 11 の遺伝子座を同定した 35．この研究は，各遺

伝子座の病的バリアントが IGEs の原因であること

を示唆しているが，その根底にあるメカニズムにつ

いては説明していない．重要なことだが，それぞれ

の病的バリアントの存在は個人のレベルで原因を

説明するのに十分でもなければ必要でもない． 

ごく一部の IGE患者において，単一遺伝子の病因

が同定されている．その例として，いくつかの GABA

受容体のサブユニット遺伝子（例：GABRG2，

GABRA1）36,37 やグルコーストランスポーター1 を

コードする遺伝子(SLC2A1)がある 38．継代した変異

と de novoの変異の両者があり，後者では家族歴は

なく，前者では家族歴は不完全な浸透率を示し，病

的バリアントをもつが発病していない人もいる． 

 全般発作にともなっててんかんの家族歴がある

ことは傍証になるが，IGE 患者ではてんかんの家族

歴がないのが最も一般的である．このことは de 

novo 変異または複雑な遺伝様式のいずれかで説明

可能である．このように，素因性（genetic）という

用語は原因を意味し，継代（遺伝した，inherited）

を意味していないが，この重要な区別はしばしば誤

解されている 10．微小欠失や微小重複などの反復性

コピー数バリアント（CNV）は IGE患者の 3％に生

じる 39,40． CNVs は，全くの病因というよりは，

IGEs の病因に寄与する多因子の一つである可能性

が高い．CNVs は家族性のこともあれば de novoの

こともあり，IGE のリスクを大幅に増加させる 41．
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たとえば，15q13.3 の微小欠失は当初，対照群の

0.02%に対して IGE 患者では 1%に発見された．し

かし，これらの IGE 患者には，以前からこの微小欠

失と関連づけられていた重度の知的能力障害や外

 

表 2 JMEと GTCA にみられる特徴 

特徴 JME GTCA 

発症年齢 

通常 

範囲 

 

10–24歳 

8–40歳 

 

10–25歳 

5–40歳  

発達 一般的に正常であるが，学習症や

ADHD をもつことがある． 

一般的に正常であるが，学習症や

ADHD をもつことがある． 

主な発作型 

 

ミオクロニー発作，主に覚醒直後

にみられる 

全般強直間代性発作，通常，覚醒後

2時間以内 

その他の発作型 

熱性けいれん 

 

 

約 4%～5%で生じる 

全般強直間代発作が 90%超で出

現．しばしばミオクロニー発作が

先行（ミオクロニー強直間代性）．

覚醒直後にしばしば 

欠神発作は 33%でみられ，典型的

には短時間(3-8 秒)，低頻度(日単

位未満)で，意識減損の程度はさま

ざま 

 

約 15％で生じる 

欠神発作やミオクロニー発作はみ

られない 

誘因 睡眠不足 

光刺激 

睡眠不足 

脳波 背景活動 正常 正常 

てんかん様放電 不規則，3-5.5Hz 全般性棘徐波・多

棘徐波がすべての状態（覚醒・睡

眠）でみられる 

睡眠中は断片化することがある 

3-5.5Hz 全般性棘徐波・多棘徐

波 ．睡眠中にのみみられることが

ある 

睡眠中に断片化することがある 

光突発反応 30%-90%にみられ，ミオクローヌ

スや全般ミオクロニー強直間代発

作を誘発することがある． 

みられることがある 

過呼吸による誘発 33%は過呼吸による全般性棘徐波

を誘発するが，まれに欠神発作を

誘発する 

みられることがある 

発作時脳波 JME では CAE に比べ，欠神発作を

伴 う 組 織 化 不 良 な 放 電

(disorganized discharge)が有意

に多い  

ミオクローヌスを伴う全般性多棘

徐波 

欠神発作時3.5-6Hz の全般性棘徐

波または多棘徐波 

全般強直間代発作の強直相に全般

性棘波，続いて間代相では棘徐波，

しかし筋のアーチファクトで不明

瞭になることが多い． 

全般強直間代発作の強直相に全般

性棘波，続いて間代相では棘徐波，

しかし筋のアーチファクトで不明

瞭になることが多い． 

略語）ADHD：注意欠如・多動症，CAE：小児欠神てんかん，EEG：脳波，GTCA：全般強直間代発作の

みを示すてんかん，JME：若年ミオクロニーてんかん． 
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表奇形のようなより重篤な表現型はなく，このこと

は CNV の表現型の多様性を強調することになった

39． 患者において，この微小欠失は de novoで生じ

ていたが，継代された可能性もあった．家系は IGE

の高い浸透率を示さなかったが，継代された

15q13.3微小欠失は家系内での IGEのリスクを著明

に上昇させた 41． さらなる研究により，IGE 患者の

ほぼ 2％に反復性微小欠失がみられ，また，てんか

んの場合，自閉スペクトラム症，統合失調症，知的

能力障害などの他の疾患よりも頻度が高いことが

わかった 40．これらの研究は，病的バリアントとい

う点で，てんかん，神経発達症，精神病性障害の連

続性と重複を強調するものであり，これらの疾患す

べてに多くの反復性CNVが関与している．一般に，

てんかんと知的障害をもつ患者の場合，IGE ではな

いだろうと考えられているが，まれに典型的な IGE

を発症することがあり，これらの疾患群の重複を強

調している．典型的な IGE 症候群を呈し軽度の知的

能力障害をもつ患者は CNV 負荷がさらに高く，患

者の 10%に CNVs が認められるという知見によっ

てさらに強調される 42．ここでは，CNVs は多因子

性に寄与している可能性が高く，個人の疾患の完全

な原因である単一遺伝子の CNVs とは区別される． 

 

1.7｜IGE に類似しているが IGE の一部では

ない他の GGE が存在する 

 

IGEsのいずれにも当てはまらないが，脳波上で全

般性棘徐波と全般発作を示す患者が多く存在する．

これには，乳児ミオクロニーてんかん，眼瞼ミオク

ロニーを伴うてんかん，ミオクロニー欠神発作を伴

うてんかん，ミオクロニー脱力発作を伴うてんかん

など，すでに認められた症候群をもつ患者が含まれ

る．また，すでに認められているいずれかのてんか

ん症候群にうまく当てはまらないが GGE を有する

患者も少なくない．たとえば，無熱性の全般強直間

代発作のみをもち，脳波に全般性棘徐波を示す知的

に正常な 4歳児といった場合である．このような患

者は，特定のてんかん症候群ではない GGE に分類

されるべきである． 

2｜小児欠神てんかん 

CAEは他の点では正常な小児に生じ，発作の始ま

りに 2.5-4Hzの全般性棘徐波を伴う欠神発作が毎日

起きる．（表 3）．欠神発作は過呼吸により誘発され

る．神経学的検査は正常である．発達と認知機能は

ふつう正常である．ADHD や学習困難が生じること

がある．発作は短時間であるが，群発することがあ

る．てんかんは 60％の小児で寛解し，多くの場合，

発症から 2年以内または青年期初期までに寛解する． 

 

2.1｜疫学 

CAE の罹患率は，年間 10 万人あたり約 6.3～8.0

人である 43-45．学齢期の小児てんかんの約 18％を占

める 46． 

 

2.2｜臨床的背景 

発症年齢は一般に 4-10 歳である（範囲 2-13 歳）

47-51． 10 歳以上で発症した場合，CAE と JAE の区

別は欠神発作の頻度による．典型的な欠神発作が未

治療の状態で少なくとも毎日頻繁に起こる場合，

CAE の診断がより妥当だろう 50．CAE と JAE の鑑

別に脳波が役立つことがある．CAEは女児に多くみ

られる（症例の 60％～75％）47,50．熱性けいれんの

既往は 10％～15％の患児にみられる 52-54．発達は一

般的に正常だが，CAEを持つ子供は，特定の学習困

難や ADHD をもつ場合があり，どちらも軽微で容易

に見逃されることがある 27,55-59． うつや不安の頻度

が高いことも指摘されている 60,61． 神経学検査と頭

のサイズは正常である． 

CAEは，まれに知的能力障害がある人に起こるこ

とがあるが，そのような場合には，他の病因を除外

するために遺伝子検査を含む検査を検討する必要

がある．4 歳未満で欠神発作を発症した症例では，

グルコーストランスポーター1 欠損症（SLC2A1 の

病的バリアントを伴う）と診断される症例が 10％に

認められる 38,62,63． 
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2.3｜疾患の経過 
CAEは通常，薬物反応性である．60％の患者は青

年期初期までに CAEは寛解する 47–49,64,65． 

 

表 3 CAEの診断基準 

 必須基準 注意喚起基準 a 除外基準 

発作 定型欠神発作 欠神発作が頻発している時期あ

るいはそれ以前に GTCS  

典型的な持続時間が 30秒を超え

る，または発作後にもうろうや倦

怠を伴う凝視発作 

未治療の患者において欠神発作

が日単位より少ない 

以下の発作型のいずれか 

・顕著なミオクロニー発作 

・顕著な眼瞼ミオクロニー 

・ミオクロニー欠神発作 

・脱力発作 

・強直発作 

・非定型欠神発作 

・焦点起始意識減損発作 

脳波 欠神発作の始まり

に 3Hz（範囲=2.5-

4Hz）の全般的棘徐

波（病歴から得られ

る場合もある） 

一貫して一側性のてんかん様放

電 

未治療の患者で3分間以上HVを

行っても賦活された 2.5-4Hz の

全般性棘徐波がみられない 

2.5-4Hz の全般性棘徐波の既往

がある小児で，脳波対応のない典

型的な凝視発作を記録 

鎮静剤の不使用下で背景活動の

持続的な徐波化 

背景活動の広汎な徐波化 

発症年齢  2～3歳または 11～13歳 2歳未満または 13歳超 

発症時の発達  軽度の知的能力障害 中等度から重度の知的能力障

害 

神経学的診察  偶発的な所見を除き，関連する可

能性のある神経学的診察での異

常（本文参照） 

 

併存症   認知機能の停滞または低下 

画像  偶発的な所見を除き，関連する可

能性のある神経画像異常（本文参

照） 

 

その他の検査：

遺伝学的など 

  CSF 低糖値および /または

SLC2A1 病的バリアント（ほと

んどの場合，検査は必要ない

が，3歳以下の発症，小頭症，

あるいは知的能力障害のある

小児には強く推奨される）． 

MRI は診断に必要ない． 

発作間欠期の脳波検査にて覚醒下で 2.5-4Hz の全般性棘徐波放電がみられていれば，診断に発作時脳波は必

要ない．しかし，未治療の患者の多くは日常的な脳波検査で欠神発作が記録されるだろう． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，注意喚起基準に該当せず，他のす

べての必須および除外基準を満たす小児で，過呼吸に伴って定型欠神発作が目撃された場合，CAEと診断す

ることは可能． 

略語）CAE：小児欠神てんかん，CSF：脳脊髄液，EEG：脳波，GTCS：全般強直間代性発作，HV：過呼吸，MRI：磁気共鳴画

像． 
aある症候群を有する患者の大多数には見られないが，まれにみられることがある基準．注意喚起(alert)に該当してもその症候

群を除外することはできないが，臨床医は診断を再考し，他の疾患を除外するためにさらなる検査を実施する必要がある．注

意喚起に該当する項目が多ければ多いほど，特定の症候群の確診度は低くなるだろう． 
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残りの患者は，他の IGE 症候群に移行することが

ある．運動自動症の欠如は，不良な発作予後と相関

するかもしれない 66． 

 

2.4｜発作型 

ほとんどの小児において，定型欠神発作は突然発

症する完全な意識減損で，凝視，表情の消失，活動

の中断を伴う．口や手の自動症は 86%の患者にみら

れ，まばたきを伴う目の関与，開眼，あるいは眼瞼

や口周囲のかすかなミオクローヌスは 76.5％の患

者に認められる．正常な活動に直ちに復帰するが，

見当識の回復までごく短いもうろうを呈する小児

もいる 66,67．発作の持続は通常 3-20 秒，中央値 10

秒だが，まれに 30 秒以上持続することもある 66,68-

72．失禁や姿勢制御の喪失が見られることもある．発

作は通常 1日に何回も生じるが，しばしば過小評価

されている． 

全般強直間代発作が小児期の欠神発作が頻繁な

時期やそれより前に出現することはまれである 51,67． 

より一般的には，それらはしばしば欠神発作が消失

した後の青年期に始まり，他の IGE症候群（例：JME，

JAE，GTCA）に進展する先触れとなることがある 47． 

ミオクロニー発作は，欠神発作の際に生じる微細

なミオクローヌス以外は CAEではみられない． 

欠神発作の際に顕著なミオクローヌス（強直姿勢を

とりつつ両上肢を小刻みに挙上する）がみられる場

合，まれな発作型であるミオクロニー欠神発作を示

唆する．これはミオクロニー欠神発作を伴うてんか

んという症候群でみられる． 

 

2.5｜脳波 

2.5.1｜発作間欠期 

背景活動は正常である．後頭部の間欠的律動性デ

ルタ活動(OIRDA)は，CAE をもつ子供の 21%-30%

にみられ 68,73， 2.5-4Hzの周波数で，ノッチを伴う

ように見えることがある．3Hz（2.5-4Hz）の全般性

棘徐波がみられ，睡眠中に断片化することがある 67．

断片化した全般性棘徐波は，焦点性または多焦点性

に見えるが，一貫して 1つの領域にみられるわけで

はない．そのようなときの焦点性の棘徐波の形態は

全般性棘徐波と同様である．多棘徐波は傾眠や睡眠

時にのみ見られ，覚醒下では見られない 69,74． 間欠

的光刺激により 21%の患児に全般性棘徐波が誘発

される 69． 

 

2.5.2｜発作時 

発作時脳波は，規則的な 3Hz（2.5-4Hz の範囲）

の全般性棘徐波が欠神発作の起始の最初の 1秒にみ

られるのが特徴である（図 2）．およそ 21%の患者で

は少なくとも一部の欠神発作は 2.5Hzで始まり，ま

た 43%の患者では一部の欠神発作は 4Hz で始まる

68．発作時の律動が短時間（＜1秒）または一時的に

中断される，あるいは波形の周波数や形態が異なる，

として定義される組織化不良の放電（disorganized 

discharges）は，JAE に比べて有意に少ない 69．未

治療の患者のほとんどで過呼吸によって全般性棘

徐波と欠神発作の両方が誘発される 51,75,76．遅棘徐

波(<2.5 Hz)はみられない．未治療の小児で 3分間過

呼吸を正しく行ったのに全般性棘徐波がみられな

い場合，小児欠神てんかんを除外することができる． 

 

2.6｜画像 

神経画像は正常であり，典型的な CAE では必要は

ない．CAE としては非定型的な症状がある，発作が

薬剤抵抗性である，または脳波に持続的な局在性の

徐波化がある場合に考慮されるべきである． 
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図 2 7 歳女児の定型欠神発作で，両側同期性の棘徐波（前頭部に最大振幅）を示す．発作起始での規則性と周波数（3.5Hz）お

よび持続時間（7 秒）は小児欠神てんかんに一致する． 

 

2.7 遺伝学 

遺伝学的検査は，現在のところルーチンの診断評

価には含まれていないが，より多くの遺伝学的要因

が同定されれば，診断の領域に入ってくるかもしれ

ない．双子研究などの臨床遺伝学的研究で，CAEが

強い遺伝的要素を持つことが示されている 3,30,31,34．

CAE について単一遺伝子リスクをもつ遺伝子はわ

ずかに知られており，その大部分は IGE の罹患者が

多い家系の研究や大規模なコホート研究によって

同定されたものである（例：GABRG2，GABRA1，

SLC2A1）36-40,62．欠神発作が 4歳より以前に始まっ

た場合は，10%の小児はグルコーストランスポータ

ー1 欠損症をもつため，検査を考慮すべきである

（例：SLC2A1検査）．とくに，知的能力障害，運動

異常症，薬剤抵抗性など非典型的な症状がある場合

や発作の強い家族歴がある場合は検査を検討すべ

きである 62,63,77,78．複雑な遺伝様式に関与する反復性

CNVs（例，15q11.2, 15q13.3, 16p13.11 微小欠失）

もある 39-41．小児に著しい学習障害がある場合，高

頻度に病因となる CNVsがみつかるため，染色体マ

イクロアレイを検討すべきである 42． 

 

2.8｜その他の検査 

典型的な症例では，他の検査は必要ない．発症が

4 歳未満の場合や，知的障害や運動異常症などの非

典型的な特徴がある場合は，グルコーストランスポ

ーター1欠損症の診断を考慮すべきである． 

これは髄液糖減少（空腹時脳脊髄液糖の絶対的な低

値）または SLC2A1の変異分析により最も迅速に診

断可能である． 

 

2.9｜鑑別診断 

他のてんかん 

1. 眼瞼ミオクロニーを伴うてんかんは，眼瞼の反復

性で律動的な素速い攣縮，眼球の上転および頭部の

かすかな後屈を伴う欠神発作を特徴とし，発作はし

ばしば閉眼，日光，光刺激により誘発される． 

2. ミオクロニー欠神発作を伴うてんかんは，両上肢

に 3Hz のミオクローヌスに加えて進行性挙上（小刻

みな挙上）を伴う欠神発作を特徴とする． 

3.非定型欠神発作を伴う他の全般てんかんは，意識

減損の持続がより長く，発作の開始・終了がより不

明瞭で，全般性遅棘徐波をしばしば伴う．通常，レ

ノックス・ガストー症候群などの DEE の状況でみ
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られる． 

4. JAE は通常 10 歳以降に発症し，欠神発作の頻度

はより少なく（日単位未満），意識減損の程度はより

軽く，全般強直間代発作や欠神重積状態のリスクは

より大きい．全般性棘徐波放電の規則性と周波数は，

CAEと JAEを鑑別する一助になるかもしれない． 

5. 焦点意識減損発作は，発作起始の焦点性非運動性

症状，より長い持続の無反応・凝視（しばしば 30秒

を超える），もうろう，傾眠，頭痛などの発作後の症

状によってしばしば区別される．脳波は焦点性のて

んかん様放電を示す． 

 

非てんかん性の状態： 

1. 白昼夢 

2. 不注意 

3. 眼球チック 

 

3｜若年欠神てんかん 

JAE の特徴は，未治療の状態で通常日単位より少

ない頻度の欠神発作であり，他の点では正常な青年

に 3Hz 以上（3-5.5Hz）の全般性棘徐波を伴う 67． 

全般強直間代発作は 90％以上の症例で認められ，最

も一般的には欠神発作の発症後すぐに始まる（表 4）．

神経学的診察では正常である．ADHD や学習困難が

生じることもあるが，発達や認知は通常正常である．

発作は抗てんかん発作薬で抑制できるだろうが，生

涯にわたる治療が必要になるだろう． 

 

3.1｜疫学 

JAEは CAEよりも頻度は少なく，小児および青年

期における新規発症てんかんの 2.4％～3.1％を占め

る 13,14．しかし，欠神発作が捉えがたく見落とされ

る可能性があり，過小診断されることがある 11． 

 

3.2｜臨床的背景 

一般的な発症年齢は 9～13 歳で，8～20歳の幅が

ある．成人期に現れる例外的なケースもある 16,64．  

10 歳未満で発症した症例では，JAE と CAE の区別

が難しい場合がある(表 1)．JAE では発症年齢が高

いこと，欠神発作の頻度が低いことが鑑別のポイン

トとなる．脳波の特徴は類似しているが，JAE では

OIRDA はみられず，全般性放電の周波数がわずか

に高く，より不規則である． 

発症前の発達と認知は通常正常である．熱性けい

れんの既往は，6％～33％の症例に認められる 3,79,80． 

著しい認知機能障害は別の診断を示唆する． 

 

3.3｜疾患の経過 

JAE はしばしば薬剤反応性であるが，生涯にわた

る治療が必要になるだろう 64,81,82．エトスクシミド

は，全般強直間代発作が生じる可能性が高いため，

初期の単剤療法としては推奨されない 83．全般てん

かんに向いた広いスペクトラムの ASM を使用すべ

きである． 

JAE 患者は，発作が十分に抑制されている場合で

も，ADHD や学習困難の割合が高い 59,84,85．また，

うつ病や不安の発症率が高いことも指摘されてい

る 61． 

 

3.4｜発作型 

欠神発作は必須である．意識障害は突然に始まり，

顔の表情を失い凝視し，活動は中断，口部自動症を

伴うこともあり，ただちに通常の活動に復帰する

（図 3）．意識減損の程度は CAE よりも不完全であ

る 67,86．不完全な意識減損を伴う欠神発作では，命

令に反応することはできても，複雑な作業を行うこ

とは困難である．典型的な発作時間は 5-30 秒で，

ときにはより長い発作が起こる．頻度は日単位より

少ない 64,86．欠神発作では，微細なミオクローヌス

がみられることがある． 

欠神発作重積状態はおよそ 20%の患者で生じる 87． 

全般強直間代発作は，90％超の症例で出現する 64． 

通常は欠神発作の発症後に始まるが，14％～27％の

症例では欠神発作に先行することがある 64,88．全般

強直間代発作の出現頻度はさまざまである． 
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ミオクロニー発作は，欠神発作中にみられる微細

なミオクローヌス以外は除外基準の対象となる． 

JAEではその他の発作型はみられない． 

 

表 4 JAEの診断基準 

 必須基準 注意喚起基準 a 除外基準 

発作型 定型欠神発作 凝視発作で典型的な持続時間が

30 秒を超える場合，または発作

後のもうろうや倦怠を伴う場合 

欠神発作が 1日に 10回を超える

頻度 

以下の発作型のいずれか． 

・顕著なミオクロニー発作 

・顕著な眼瞼ミオクロニー 

・ミオクロニー欠神発作 

・脱力発作 

・強直発作 

・非定型欠神発作 

・焦点意識減損発作 

脳波 3-5.5Hz の全般性棘

徐波（病歴で得られ

ている場合もあり） 

3分以上HVを正しく行った未治

療の患者において，HV で賦活さ

れる 3-5.5Hz の全般性棘徐波が

出現しない 

鎮静剤不使用時の持続的な脳波

背景活動の徐波化 

一貫して一側性の焦点性てん

かん様放電 

背景活動の広汎性徐波化 

典型的な凝視発作の記録に脳

波対応がない 

発症年齢   8歳未満または 20歳超 

発症時の発達  軽度の知的能力障害 中等度から重度の知的能力障

害 

神経学的診察  偶発的な所見を除き，関連する可

能性のある神経学的診察での異

常（本文参照） 

 

併存症   認知機能の遅滞または低下 

画像  偶発的な所見を除き，関連する可

能性のある神経画像異常（本文参

照） 

 

その他の検査 

遺伝学的 など 

  低髄液糖や SLC2A1 病的バリ

アント（ほとんどの場合，検査

は必要ないが，小頭症あるいは

軽度知的能力障害のある人に

は強く推奨される）． 

疾患の経過  GTCS に有効な ASMs による治

療を受けていないにもかかわら

ず，てんかんの経過中にGTCSが

みられない． 

 

MRI は診断に必要ない． 

発作間欠期に覚醒下で 3-5.5Hz の全般性棘徐波放電が認められれば，発作時脳波は診断に必要ない．しか

し，未治療の患者の多くは，ルーチン脳波検査で欠神発作が記録されるだろう． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，注意喚起基準に該当せず，他の必

須および除外基準をすべて満たし，過呼吸に伴って定型欠神発作が目撃された場合，JAE と診断することは

可能． 

略語）ASM：抗てんかん発作薬，CSF：脳脊髄液，EEG：脳波，GTCS：全般強直間代発作，HV：過呼吸，JAE：若年欠神て

んかん，MRI：磁気共鳴画像． 
aある症候群を有する患者の大多数には見られないが，まれにみられることがある基準．注意喚起(alert)に該当してもその症候

群を除外することはできないが，臨床医は診断を再考し，他の疾患を除外するためにさらなる調査を実施する必要がある．注

意喚起に該当する項目が多ければ多いほど，特定の症候群の確診度は低くなるだろう．  
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3.5｜脳波 

3.5.1｜発作間欠期 

背景活動は正常である．通常 3-4Hz（範囲＝3-

5.5Hz）の全般性棘徐波がみられ，睡眠中に断片化す

ることがある 69． 断片化した全般性棘徐波は，焦点

性または多焦点性にみえることがあるが，通常 1つ

の部位に一貫してみられることはなく，形態も全般

性棘徐波に相似している．覚醒下と睡眠中の記録の

両方で，全般性放電は断眠によって増強される．て

んかん様放電は CAE よりも JAE でより高頻度であ

る 70． 多棘徐波は主に傾眠や睡眠でみられる 69,74． 

未治療の患者では，過呼吸により約 87％の症例で

欠神発作が誘発される 69． 過呼吸が 3 分間正しく

施行されても全般性棘徐波がみられない場合，欠神

発作の可能性は低い．間欠的光刺激により，25％の

人で全般性棘徐波が誘発される 69,70． 遅棘徐波

（<2.5 Hz）はみられない． 

 

3.5.2｜ 発作時 

3.5－5Hz の全般性棘徐波が欠神発作の起始でみ

られる（図 3）69,70．組織化不良の放電（disorganized 

discharges）は JAE では CAEより 8倍多い 69． 凝

視発作に脳波対応がない場合，その事象が欠神発作

である可能性は除外できる．全般強直間代発作時の

脳波は，GTCAでみられるものと同様である（下記

参照） 

 

3.6｜神経画像 

神経画像は正常である．臨床症状と脳波が JAEに

典型的で，非典型的な特徴がない場合，画像検査は

必要ない．しかし，JAE として非典型的な特徴や薬

剤抵抗成の発作がある場合，あるいは脳波に持続的

な局在性の徐波化がある場合は，画像診断を考慮す

べきである． 

 

3.7 遺伝学 

遺伝学的検査は，現在のところルーチンの診断評価

項目には含まれない．家族歴はときに存在し，罹患

した家族成員は通常 IGE を有している 3．双子研究

などの臨床遺伝学的研究により，JAE は CAE と

図 3 12 歳男児の典型的な欠神発作。発作起始時の波形が不規則で周波数が 4Hz であることと、持続が 10-11 秒であることか

ら、若年欠神てんかんがもっとも当てはまる。 
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有意に重複する強い遺伝的要素をもつことが示さ

れてきた 89． 

まれに単一遺伝子との因果関係が存在するもの

の，遺伝様式は「複雑遺伝」である．すなわち、通

常は環境因子を伴うこともある「多遺伝子遺伝」に

よるものである．この症候群のリスクをもたらす遺

伝子には，GABRG2，GABRA1，CACNA1A，SLC2A1

などが含まれる 36-40,42,62． 

知的能力障害や薬剤抵抗性などの非典型的な特徴

がある場合には，遺伝子検査を考慮すべきである．

重篤な認知機能障害は別の診断を示唆する． 

 

3.8｜代謝検査またはその他の臨床検査 

他の検査は必要ない，または推奨されない． 

 

3.9｜鑑別診断 

他のてんかん 

1. CAE は一般的により年少で発症し，欠神発作を毎

日起こし，全般強直間代発作のリスクは低い． 

2. JME とはミオクロニー発作の存在で鑑別される．

とくに朝方や睡眠不足時にみられ，JMEでは必須だ

が JAE では生じない． 

3. 3. 眼瞼ミオクロニーを伴うてんかんは，反復的，

規則的または不規則な 4Hz より速い眼瞼の攣縮（ふ

るえ）があり，眼球上転と頭部後屈を伴う場合に考

慮すべきである．発作はしばしば非常に頻繁に起こ

り，閉眼や環境下での光刺激で誘発される（光感受

性は常にみられる）． 

4. ミオクロニー欠神発作を伴うてんかんは，欠神発

作時に両上肢に 3Hz のミオクローヌスに加えて進

行性挙上（小刻みな挙上）を伴う場合，考慮するべ

きである． 

5. GTCAでは欠神発作を欠く． 

6. 焦点意識減損発作は，発作起始の焦点性非運動性

症状，より長い持続の無反応・凝視（しばしば 30秒

を超える），もうろう，傾眠，頭痛などの発作後の症

状によって通常は区別される．脳波は焦点性のてん

かん様放電を示す． 

非てんかん性の状態： 

1. 白昼夢 

2. 不注意 

3. 眼球チック 

 

4｜若年ミオクロニーてんかん 

若年ミオクロニーてんかんは，青年期および成人

期に発症する最もよくある IGE症候群であり，他の

点では正常な青年期や成人期の人におこるミオク

ロニー発作および全般強直間代発作が特徴である

（表 5）．ミオクロニー発作は通常，覚醒後まもなく

や疲労時に生じる．睡眠不足は重要な誘発因子であ

る．脳波では 3-5.5Hz の全般性棘徐波や多棘徐波を

示す．光過敏性は一般的で，適切な光刺激法を用い

れば 90％もの人に出現する．生涯にわたる治療がし

ばしば必要である． 

 

4.1｜疾患の疫学 

JME はよくある症候群で，集団ベースの調査にお

ける有病率は 1 万人あたり 1～3 人である 90,91． 

全てんかんの約 9.3％を占める 92． 

 

4.2｜臨床的背景 

典型的な発症年齢は 10-24歳（範囲＝8-40歳）で

ある．やや女性優位である．5～15％の症例は CAE 

から JME に移行する 47,93．8 歳以前にミオクロニ

ー発作が始まった場合は，他の診断を検討する必要

がある．熱性けいれんの既往は，患者の約 4％～5％

にみられる 94,95． 

胎生期および出生時の病歴や認知は通常正常で

あるが，特定の認知領域（例：遂行機能，注意，意

思決定）における障害がみられることがある 59,96-100．

発作出現後の認知機能の進行性低下は，進行性ミオ

クローヌスてんかんを示唆する．まれに，JME は軽

度の知的能力障害をもつ人にも発症することがあ

り，そのような症例では染色体マイクロアレイで反

復性微小欠失が約 10%にみつかる 42．また，JME の
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表 5 JMEの診断基準 

 必須基準 注意喚起基準 a 除外基準 

発作 ミオクロニー発作（本文参

照） 

全般強直間代てんかん重積

状態 

全般強直間代発作の起始に

一貫した片側・局在性の症

候（すなわち，常に同じ側の

同じ身体部位に症状が出

る） 

一貫した片側・局在性のミ

オクローヌス 

・ミオクロニー欠神発作 

・脱力発作 

・強直発作 

・非定型欠神発作 

・焦点意識減損発作 

・主に，またはもっぱら睡眠

中に起こるミオクローヌス 

・読書中にのみ起こるミオク

ロニー発作 

・ミオクローヌスを伴う皮質

振戦（本文参照） 

脳波 3-5.5Hz の全般性棘徐波

または全般性多棘徐波（病

歴から得られることもあ

る．本文参照） 

 いつものミオクローヌス様の

症状が脳波で記録されたが，

多棘波や棘徐波放電が対応し

ない 

焦点性の徐波化 

一貫して片側の焦点性てんか

ん様異常 

2.5Hz 未満の全般性遅棘徐波

（より高い周波数のバースト

の終わりにある場合を除く）． 

発作後に限らない背景活動の

広汎性徐波化 

発症年齢  8-9歳または 25-40 歳 <8 歳未満または 40 歳超

（CAE はときに JME に進展

することがある；その場合，

GTCS やミオクロニー発作で

はなく，欠神発作が 8 歳以前

に発症していることがある）． 

発症時の発達  軽度の知的能力障害 中等度から重度の知的能力障

害 

神経学的診察  偶発的な所見を除き，関連

する可能性のある神経学的

診察での異常（本文参照） 

 

画像  偶発的な所見を除き，関連

する可能性のある神経画像

異常（本文参照） 

 

疾患の経過   進行性の認知機能低下 

巧緻運動機能障害を伴う進行

性のミオクローヌス 

MRI は診断のためには不要． 

発作時脳波は診断のためには不要． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，注意喚起基準に該当せず，他の必

須および除外基準をすべて満たす場合には JME と診断可能である． 

略語）CAE：小児欠神てんかん，EEG：脳波，GTCS：全般強直間代発作，JME：若年ミオクロニーてんかん，MRI：磁気共鳴

画像． 
aある症候群を有する患者の大多数には見られないが，まれにみられることがある基準．注意 (alert)に該当してもその症候群

を除外することはできないが，臨床医は診断を再考し，他の疾患を除外するためにさらなる検査を実施する必要がある．注意

に該当する項目が多ければ多いほど，特定の症候群の確診度は低くなるだろう． 
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患者では，一般集団と比較して，不安や抑うつの割

合が高い 98,99,101．さらに，いくつかの研究で衝動性

の高さが示されており，社会的あるいは精神医学的

な問題につながる可能性がある 102-104． 

 

4.3｜疾患の経過 

適切な ASMs を使用すれば，JME 患者の 65％

～92％で発作は薬剤反応性である 105-111．よくある

発作の誘因は睡眠不足である．ミオクロニー発作は，

全般強直間代発作よりも抑制困難な場合がある．カ

ルバマゼピン，オクスカルバゼピン，フェニトイン

などのナトリウムチャネル遮断薬は，しばしば JME

のミオクロニー発作や欠神発作を増悪させる

23,112,113．ラモトリギンは一部の患者においてミオク

ロニー発作を増悪させることがある 114-116． 

JME は生涯持続する疾患と考えられ，しばしば生

涯にわたる治療が必要となる 18,105,106． 

後年 ASMs を無事に中止できる場合もあるが

106,108,117,11，最近のメタ分析では断薬後の再発率は

78%（95%信頼区間=58%-94%）と報告されている

109．薬剤抵抗性のリスク因子には，欠神発作，精神

医学的合併症，CAEの既往，行為誘発発作，てんか

んのより若い発病年齢が含まれる 109． 

 

4.4｜発作型 

ミオクロニー発作は診断に必須である 67．よくあ

ることだが，ミオクロニー発作は覚醒後の 1時間以

内に好発し睡眠不足により誘発される 67．患者はミ

オクロニー発作を発作として認識していない場合

があり 67，全般強直間代発作を呈した後に遡及的に

認識されることが多い．ミオクロニー発作重積状態

がまれに生じることがある 119,120． 

ミオクロニー発作は片側性のこともあれば両側

性のこともある．ミオクロニー発作が体の片側に優

位なことがあり，上肢を巻き込むことが多い 121．ミ

オクロニー発作が下肢を巻き込み，転倒の原因とな

ることがある．ミオクロニー発作は光刺激や行為

(praxis)によって誘発される反射性のこともある 67． 

全般強直間代発作は 90％超の人に生じ 67，しばし

ば群発するミオクロニー発作が先行し，頻度と強度

を増しつつミオクロニー強直間代性発作に至る 67．

全般強直間代発作はしばしば覚醒直後や睡眠不足

に伴って起こる．全般強直間代発作の頻度はさまざ

まである．全般強直間代てんかん重積状態はまれで

ある 106,119．全般強直間代発作時の意識減損に先行し

て頭部偏向が生じる場合は，焦点性てんかんの可能

性が浮上するが，意識減損後の頭部偏向は JME で

は珍しくない 122-124． 

欠神発作は 3 分の 1 の症例でみられる 105,125．短

く(3-8秒)，日単位より少なく，意識減損の程度はさ

まざまながらしばしば軽微である(通常は CAE より

軽度) 24,67,126．欠神発作重積状態が起きることがある

がまれである 119． 

焦点発作と全般性の強直発作または脱力発作は

除外基準の対象となる． 

 

4.5｜脳波 

背景活動は正常である 67．全般強直間代発作の発

作後の時期を除き，全般性の徐波化はみられない． 

 

4.5.1｜発作間欠期 

臨床的根拠から JME の診断を強く疑うことが可

能であるが，通常は全般性多棘徐波とともに全般性

棘徐波を記録することが JME の診断確定のために

欠かせない．不規則な全般性の多棘徐波や棘徐波が

3-5.5Hz の周波数で覚醒下および睡眠時の両者でみ

られる 69．発作間欠期てんかん様活動は，断眠によ

って引き出される．睡眠中，放電はしばしば断片化

し，焦点性または多焦点性に見えるが，通常 1つの

領域に一貫してみられることはない．焦点性あるい

は多焦点性の棘波や棘徐波放電は 20％の患者でみ

られ，多くは前頭領域であり，脳波記録ごとに部位

が変化することもある．そのような焦点性の棘徐波

の形態は全般性棘徐波と相似して見える．焦点性徐

波化や焦点性放電が一貫して 1つの領域にみられる

場合，焦点てんかんと脳の構造的異常の可能性を考
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慮する必要がある．JMEの未治療患者で正常な覚醒

脳波がみられることもあるが，断眠負荷をしてさら

に記録すると，通常は全般性棘徐波が誘発される．

間欠的光刺激に対する光突発反応は 3分の 1以上の

症例で認められ 69,70,127，特別な検査法を用いれば，

未治療患者の 90%まで検出できる 128．間欠的光刺

激によりミオクロニー発作，眼瞼ミオクロニー，ま

れに全般強直間代発作が誘発されることがある． 

全般性棘徐波や多棘徐波，まれに臨床的欠神発作

が過呼吸により誘発されることがある． 

 

4.5.2｜発作時 

発作時記録は診断に必須ではない．ミオクロニー

発作は，全般性多棘徐波放電を伴い，その棘波は実

際の攣縮と同期している（図 4）．ミオクローヌスに

全般性棘徐波放電を伴わない場合は，非てんかん性

ミオクローヌスが適っている． 

欠神発作は，発作起始に 3-5.5Hz の全般性多棘徐

波または全般性棘徐波放電を伴う． 

全般強直間代発作では，発作時脳波はしばしば動き

のアーチファクトによって不明瞭になる 129,130． 強

直相では律動性の早い全般性棘波がみられ，続いて

間代相の攣縮に同期して棘波の群発とそれに続く

徐波がみられる．全般強直間代発作の後には，不規

則な徐波を示す発作後の相が続く． 

 

4.6｜神経画像 

神経画像は正常である．臨床症状と脳波が JMEに

典型的であれば，画像検査の必要はない．しかし，

JME に非典型的な特徴や薬剤抵抗性の発作がある

場合，あるいは脳波で焦点性の徐波化が持続的な場

合は，画像検査を考慮すべきである． 

 

4.7｜遺伝学 

遺伝学的検査は，現在のところルーチンの診断評

価項項目には含まれていない．双生児研究などの臨

床遺伝学的研究により，JME には強い遺伝的要素が

 

図 4 1 回の全般強直間代発作とミオクロニー発作の既往をもつ 18 歳女性の発作間欠期脳波放電．全般性多棘徐波を示してい

る（A）．発作時脳波では両側対称性の肢の攣縮に伴い全般性多棘徐波放電を示している（B）．この病歴と脳波は若年ミオクロ

ニーてんかんを強く示唆している． 
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あることが示されている．家族歴は時に存在し，一

般に，罹患した家族成員は IGE 症候群を示すが，必

ずしも JME であるとは限らない 3． 

CACNB4，GABRA1，GABRD，EFHC1 などの遺

伝子において，個々の患者にまれな病的バリアント

が報告されてきたが 29,131，大規模コホート研究によ

り，これらの遺伝子の多くで病因的信頼度は失われ

てきている 132．分子学的知見も大部分は今のところ

感受性アリルに関するものであり，その変異はてん

かんに関与するものの単一遺伝子的な因果関係は

ない．同様に，15q13.3，15q11.2，16p13.11 など

の反復性微小欠失は，JME の感受性アリルである

39-41． 

 

4.8｜代謝検査またはその他の臨床検査 

他の臨床検査の適応はない． 

 

4.9｜鑑別診断 

他のてんかん 

1. 乳児ミオクロニーてんかん．ミオクロニー発作は

3 歳未満で発症する． 

2. JAE：ミオクロニー発作を認めない． 

3. GTCA：全般強直間代発作以外の発作型を認めな

い． 

4. 眼瞼ミオクロニーを伴うてんかん．眼瞼ミオクロ

ニーが顕著な欠神発作がある場合に考慮． 

5. ミオクロニー欠神発作を伴うてんかん．ミオクロ

ニー欠神発作は JMEではみられない． 

6. 進行性ミオクローヌスてんかん．認知機能の低下，

持続的・多発性・薬剤抵抗性のミオクローヌスの出

現，脳波背景活動の徐波化，低周波光刺激（<3Hz）

での光突発反応を認める場合に考慮． 

7. 読書誘発発作を伴うてんかん．読書中にのみミオ

クロニー発作が出現する場合に考慮． 

8. 遅発性 Lennox-Gastaut症候群．強直発作や全般

性突発性速波活動を脳波で認める場合に考慮． 

9. 焦点てんかん．ミオクロニー発作または全般強直

間代発作に発作のたびに一貫した焦点起始の特徴

がある場合，または発作が覚醒直後ではなく，いつ

も睡眠中に起始する場合に考慮． 

10. 家族性成人型ミオクローヌスてんかん（FAME），

皮質振戦を伴う成人ミオクローヌスてんかんとし

ても知られている．FAME は，JME に酷似している

が，顕著な皮質性振戦を伴う．これは常に存在し，

その程度はさまざまだが，しばしば年齢とともに悪

化し，手足，顔，声に影響を及ぼす．この振戦は，

バルプロ酸やラモトリギンによる医原性振戦とし

ばしば誤診される．ミオクロニー発作に加え，GTCS 

は 患者の 15%～100%にみられる 133． 

 

非てんかん性の状態（発作時記録は脳波対応を欠

く）． 

1. 心因性非てんかん性発作は，全般強直間代発作を

よく模倣する． 

2. 入眠時ミオクローヌスは健常者では入眠時によ

く起こる． 

3. 睡眠時周期性四肢運動は反復性で高度に常同的

な肢の運きで，リラックスしている覚醒状態や睡眠

中に起こる．JME と異なり，活動時には見られず，

下肢に最も顕著に現れる． 

4. 固有脊髄性ミオクローヌスは，中年期にみられる

まれな疾患で，入眠に先行するリラックスした時期

にミオクローヌスが生じ，重篤な不眠の原因となる

134．ミオクローヌスは，脊髄神経支配の筋群に始ま

り，ゆっくりした速度で吻側および尾側の筋群に伝

搬する．ミオクローヌスは睡眠中に消失する． 

5. 非てんかん性ミオクローヌス． 心因性非てんか

ん性発作，機能的神経障害，または運動異常症があ

る患者も，ミオクロニー発作と区別するのが困難な

攣縮やひきつりを起こすことがある 135． 

6. 代謝性，中毒性，神経変性（アルツハイマー病），

または素因性（トリソミー21）の脳症．これらの疾

患は，通常，錯乱，認知症，全身性や局所性の陰性

または陽性ミオクローヌス，あるいはその組み合わ

せを呈する． 

 

5｜全般強直間代発作のみを示すてんかん 
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この症候群（もともとは覚醒時大発作てんかんと

呼ばれていた）は，頻度の多い IGE 症候群である（表

6）．患者はさまざまな頻度の全般強直間代発作を有

し，通常は 10代あるいは 20代前半に発症し，発作

は典型的には睡眠不足によって誘発される．他のタ

イプの発作は起こらない．脳波は 3-5.5Hz の全般性

の棘徐波または多棘徐波放電を示す．寛解率は低く，

生涯にわたる治療が必要だろう． 

 

5.1 ｜疫学 

疫学データは限られているが，ある研究によると，

GTCA は青年期発症の IGE 全体の 1/3 を占める 81． 

5.2｜臨床的背景 

典型的な発症年齢は 10～25 歳（80％は 10 代に

最初の強直間代発作を起こす）であり，5～40 歳の

幅がある．発作の発症は，JAEや JMEと比べて平均

して約 2年遅い 81,86． 明確な性差はない． 

出生歴や既往歴は通常は正常である．熱性けいれ

んの既往があることもある．認知機能は通常正常で

表 6 GTCA の診断基準 

 必須基準 注意喚起基準 a 除外基準 

発作型 全般強直間代発作（本文参

照） 

発作起始に一貫した一側・

局在性の症候（すなわち，常

に同じ側の同じ身体部位に

症状） 

全般ミオクロニー強直間代発

作（JMEを示唆） 

その他の発作型 

脳波 3-5.5Hz の全般性棘徐波

または多棘徐波（病歴から

得られることもある）． 

） 

 焦点性徐波化 

一貫して一側性・焦点性のて

んかん様放電 

周波数＜2.5Hz の全般性遅棘

徐波（より高い周波数のバー

ストの終わりにある場合を除

く）  

発作後に限らない背景活動の

広汎性徐波化 

 

発症年齢  5-9歳または 26-40 歳 <5歳未満または 40歳超 

発症時の発達  軽度の知的能力障害 中等度から重度の知的能力障

害 

神経学的診察  偶発的な所見を除き，関連

する可能性のある神経学的

診察での異常（本文参照） 

 

併存症    

画像  偶発的な所見を除き，関連

する可能性のある神経画像

異常（本文参照） 

原因病変を伴う神経画像の異

常 

疾病の経過   進行性の認知機能低下 

MRI はすべての症例に必要ではないが，注意喚起基準に該当する場合，あるいは構造的病変の可能性が臨床

的に懸念される場合に考慮されるべきである． 

発作時脳波は診断には不要． 

検査による確認困難な場合の症候群診断：医療資源の限られる地域では，脳波がなければ焦点起始を除外で

きないため，発作間欠期脳波で全般性棘徐波をみとめることなしに GTCA とは診断できない． 

略語）EEG：脳波，GTCA：全般強直間代発作のみを伴うてんかん，JME：若年ミオクロニーてんかん，MRI：磁気共鳴画像． 
aある症候群を有する患者の大多数には見られないが，まれにみられることがある基準．注意 (alert)に該当してもその症候群

を除外することはできないが，臨床医は診断を再考し，他の疾患を除外するためにさらなる検査を実施する必要がある．注意

喚起に該当する項目が多ければ多いほど，特定の症候群の確診度は低くなるだろう． 
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あるが，特定の認知領域（例：遂行機能，注意，意

思決定）における障害がみられることがある 59．ま

た，不安や抑うつをもつ率が高い．GTCA は知的能

力障害をもつ人にも起こりうるが，そのような場合

には，特定の病因を除外するための遺伝子検査を含

む検査を考慮すべきである． 

 

5.3｜ 疾患の経過 

発作は一般的に頻度が少なく，ときに年に 1回以下

である．生涯にわたる治療が必要な場合もある．睡

眠不足，疲労，飲酒は患者の発作閾値を下げる 136． 

発作は通常，薬物反応性である． 

 

5.4｜発作型 

全般強直間代発作は，このてんかん症候群に必須

である．これらは，しばしば覚醒後 2時間以内に起

こるが，覚醒下および睡眠中の他の時間帯に起こる

こともある． 

欠神発作やミオクロニー発作などの他の発作型

は除外対象となり，他の IGE症候群（例：JAE，JME）

を検討することが必要である． 

 

5.5 脳波 

脳波の背景活動は正常である．全般性の徐波化は

発作後のみにみられる．ある領域に一貫してみられ

る局在性の徐波化は脳の構造的な異常を示唆して

いる． 

 

5.5.1｜発作間欠期 

3-5.5Hz の全般性棘徐波または多棘徐波は診断に

必須である（ただし，病歴で得られる場合もある）．

しかし，この必須所見を検出するためには，睡眠記

録が必要な場合がある．光突発反応を認めることも

ある．睡眠中には放電はしばしば断片化し，焦点性

または多焦点性に見えるが，通常，1 つの領域に一

貫してみられることはない．発作間欠期時のてんか

ん様活動は断眠によって増強される．まれに，焦点

性棘徐波の断片が 1つの領域に一貫してみられるこ

とがあるが，そのような場合は焦点てんかんを考慮

すべきである．遅棘徐波（＜2.5Hz）はみられない． 

 

5.5.2｜発作時 

全般強直間代発作では，発作時脳波はアーチファ

クトによって不明瞭になることが多い．強直相では

全般性の速い律動性棘波がみられる．棘波の群発と

あとに続く徐波が間代に同期して起こることがあ

る．発作後の時期には不規則な徐波がみられる． 

 

5.6｜ 神経画像 

神経画像は正常である．臨床症状と脳波が典型的

であれば，画像検査の必要はない．しかし，非典型

的な特徴，薬剤抵抗性の発作，あるいは脳波で持続

的な焦点性の徐波化を伴う場合は，画像検査を考慮

すべきである． 

 

5.7｜遺伝学 

遺伝学的検査は，現在のところルーチンの診断評

価項目には含まれていない．ある研究では，1 親等

にてんかんの病歴がある症例は約 12％であった 81．

すべての IGEs と同様に，てんかんのある家族成員

は通常 IGE か GGE 症候群をもつ 3． もし発作が

薬剤抵抗性であれば，反復性 CNVs を見つけるため

染色体マイクロアレイを実施すべきである． 

 

5.8 代謝検査およびその他の臨床検査 

他の臨床検査は必要ない，または推奨されない． 

 

5.9｜鑑別診断 

他のてんかん 

1. JME はミオクロニー発作の病歴により鑑別され

る． 
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2. JAE は欠神発作の病歴により鑑別される． 

3. 熱性けいれんプラスは，無熱性の強直間代発作の

有無にかかわらず，6 歳を過ぎても続く熱性けいれ

んの既往がある場合に検討する必要がある 6． 

 

非てんかん性の状態（発作時脳波記録はてんかん

様活動を欠く）． 

1. 心因性非てんかん発作：この診断を示唆する手が

かりは，意識の保持，位相のずれた手足の動き，エ

ピソードを通して全身の硬直がないこと，骨盤の突

き上げ，左右交互の頭や体の方向変換，変動する経

過などである 137,138． 

2. 運動現象を伴う失神：短時間の強直性および間代

性活動は強直間代発作と間違われることがあるが，

発作の起こる状況や迅速に改善する時間の短さか

ら鑑別可能である 139．咬舌は失神ではまれだが尿失

禁はときにみられる．運動中に最も顕著に症状が出

る人の場合，けいれん性失神を引き起こす Q-T延長

症候群などの心疾患を除外する必要がある． 

 

6｜論点整理 

「特発性」という言葉は，ギリシャ語の「idios」

に由来し，自己，自身，個人的を意味し，素因的病

因を推測しているという意味がある 10．「1989 年て

んかんの分類改定案」では，「特発性」という用語は，

「他の状態に先行されない，他の状態に引き起こさ

れない」疾病を表すために用いられ，そこでは遺伝

的素因が考えられる以外に根本的原因がない 50．し

かし，1989年の改訂案にはさらにいくつかの症候を

含んでいたが，もはや IGEs には含まれないと考え

られるようになっている．2017 年の分類委員会は，

"特発性 "よりも "素因性 genetic "という用語の方

がより正確であると提案した．しかし，彼らは IGE

という用語が引き続き臨床的に有用であることを

認めた 10．我々，疾病分類・定義作業部会は，IGE を

CAE，JAE，JME，GTCAというよくある 4つの症候

群に限定し，これは GGE の特別なサブグループで

あるという慣習を続けることを選択した（図 1）． 

これら 4つの症候群は，発症年齢や主な発作型に

よって互いに異なっている．しかし，IGE 症候群の

間に重複があり，発症年齢と発作型に関してもその

境界は不明瞭である．患者は，CAE から JME へと

進展するように，ある IGE 症候群から別の症候群

に進展することがある 47． 

ときに他の GGE 症候群や素因性熱性けいれんプ

ラスが IGEに類似している場合があることを我々は

認識している．ミオクロニー欠神発作を伴うてんか

んや眼瞼ミオクロニーを伴うてんかんのようなて

んかん症候群も全般性棘徐波を示すが，4つの IGEs

には含まれない特異な発作型を有している．これら

は知的に正常という状況でも起こりえるが，知的能

力障害との関連性はより高い．さまざまな IGE 症候

群の間や IGE と他の GGE 症候群の間の重複を考え

ると，縦断的な疾患経過の研究により，今回提案さ

れた診断基準が時間とともにさらに洗練されるだ

ろう． 

 

7｜結論 

IGEs を認識することは臨床的ケアにとって重要で

ある．なぜなら，診断の参考となり，不必要な検査

を防ぎ，ASMs の最適な選択を可能にし，予後の指

針となるからである．また，臨床研究や抗てんかん

発作薬治験のために，比較的均質な患者群を特定す

ることも可能となる．IGE と GGE という用語をど

のように使用すべきかについては，これまで議論が

なされてきた．IGE は GGE に含まれる特徴的なサ

ブグループであり，IGE という用語は CAE，JAE，

JME，GTCAの 4つの症候群にはっきり限定される

べきである，とここで我々は明確に定義している．

この論文で示されたてんかん症候群の定義は，縦断

的な研究での検証が必要であり，時間の経過ととも

に新しいデータが発表されるにつれて，さらに洗練

されていくであろう． 
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