
Ⅰ 緒 言

West 症候群は乳児期に発症する原因不明のてんかん

症候群で，1841 年英国の医師William J West が，彼自

身の子供の 4か月男児に発症した特異な発作を詳細に記

載した報告が最初である1)
．West 症候群は原因不明の

難治性てんかん症候群で，異常な脳波の発現による難治

性てんかんと精神運動発達の退行を来す予後不良な疾患

群である．発生率は出生 1,000 に対し 0.11〜0.45 で2)3)
，

治療は日本てんかん学会により 2006 年に作成された治

療ガイドラインによると，現時点では副腎皮質刺激ホル

モン(adrenocorticotropic hormone：ACTH)療法が最も
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Background：Two cases of West syndrome dem-

onstrated changes in intraocular pressure (IOP)

associated with adrenocorticotropic hormone (AC-

TH) therapy.

Cases：A nine-month-old(Case 1)and a six-month-

old (Case 2) female infant were treated for West

syndrome. In Case 1, the IOP was 14 mmHg in the

right eye and 16 mmHg in the left eye before ACTH

therapy was started.Although the IOP did not change

at the beginning of the treatment, it rose to 36 mmHg

in the right eye and 25 mmHg in the left eye after an

increase in ACTH dosage. In Case 2, the IOP was 10

mmHg in the right eye and 9 mmHg in the left eye

before ACTH therapy, it increased to 18 mmHg in

both eyes after treatment was started. The IOP

returned to baseline levels in both cases after ACTH

therapy concluded.

Conclusion：These findings suggest that it is

necessary to monitor IOP when ACTH therapy is

given to patients with West syndrome.
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Abstract

Temporal Changes in Intraocular Pressure during

Adrenocorticotropic Hormone Therapy of Two Cases of West Syndrome

目 的：West 症候群に対し副腎皮質刺激ホルモン

(adrenocorticotropic hormone：ACTH)療法を施行し

た 2例の眼圧経過を観察したので報告する．

症 例：生後 9か月(症例 1)と 6か月の女児(症例 2)．

症例 1 は投与前の眼圧が右 14 mmHg，左 16 mmHg

で，ACTH療法開始当初，眼圧は変動しなかったが，

投与量の増量により右 36 mmHg，左 25 mmHgまで上

昇した．症例 2 は投与前の眼圧が右 10 mmHg，左 9

mmHgで，ACTH療法開始後に両眼ともに 18 mmHg

まで上昇する傾向を認めた．2症例ともに投与終了後，

ベースラインに復した．

結 論：West症候群に対して ACTH療法を施行す

る際における眼圧モニターの必要性が示唆された．(日眼

会誌 113：601―605，2009)

キーワード：West症候群，ACTH療法，副腎皮質ステ

ロイド，緑内障，乳児
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要 約

副腎皮質刺激ホルモン療法中における

眼圧の経時変化を観察し得たWest 症候群の 2例



有効とされ4)
，本邦においても多くの施設で施行されて

いる．実際の治療方針は，まず安全性の高いビタミン B

6 やバルプロ酸ナトリウムが投与され，効果がない症例

に対してACTH 療法を選択するという方法が広く行わ

れているが 5)
，投与方法の改良によってその副作用も軽

減してきているため，ACTH 療法が行われる頻度は増

加傾向にある6)
．

ACTH は脳下垂体で産生される副腎皮質刺激ホルモ

ンで，血中コルチゾール濃度を上昇させる作用をもつ．

ACTH に関する眼圧変動は Cushingʼs syndrome による

報告が多く7)〜9)
，それによると血中 ACTH濃度の上昇

により眼圧上昇を来したと報告している．West 症候群

に対して行われた ACTH 療法中の眼圧上昇は，我々が

知る限りでは 2003 年の Frilingらの報告のみである10)
．

しかしこの報告では，眼圧のピーク値のみしか示されて

おらず，経時的な眼圧の推移は示されていない．今回

我々はWest 症候群の 2 症例において，ACTH 療法中

の眼圧をモニターし，興味深い知見を得たので報告す

る．

Ⅱ 症 例

�．症例 1：生後 9か月，女児．

主訴：ACTH療法時の眼科的精査．

現病歴：生後 8か月時，突然頭部を前屈させるてんか

ん発作が出現した．以後同様の発作が群発するように

なったため，当院小児科を紹介され受診した．身長

70.0 cm，体重 5.6 kg，脳波検査にてヒプスアリスミア

を認め，West 症候群と診断された．ACTH療法の適応

と判断されたため，眼科的精査目的にて当科受診となっ

た．

既往歴：周産期異常なし，在胎 39週 3 日，2,920 g，

生後 7か月まで発達正常．

家族歴：特記すべきことなし．

初診時所見：両眼ともに前眼部に異常を認めず，対光

反射は両眼迅速かつ完全，角膜径は両眼とも 10.5 mm，

眼圧は右 14 mmHg，左 16 mmHg であった．眼圧の測

定方法は Lasseckらの報告11)に準じ，トリクロホスナト

／リウム(トリクロリール®)0.9 ml／kg催眠誘導下に，仰

臥位にて Tono-Pen XL(Mentor, Norwell, MA, USA)を

用い，誤差率 5％未満の測定値が 3回得られるまで眼圧

を複数回測定し，その中央値を眼圧値とした．中間透光

／体および眼底，視神経乳頭には異常を認めず，陥凹／乳

／頭比(C／D比)は右眼 0.5，左眼 0.4 であった．

臨床経過：ACTH 投与前および投与開始後は 1週間

ごとに眼科的検査を施行した．両眼のACTH 投与量と

眼圧経過を図 1 に示す．ACTH 投与は，まず合成

ACTH製剤，酢酸テトラコサクシド亜鉛(コートロシン

／ ／Z®)0.005 mg／kg／日で開始されたが，2週間経過しても

／ ／発作・脳波所見が改善しないため 0.025 mg／kg／日へと

増量された．その結果，投与開始 3週後から改善が認め
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図 1 症例 1の副腎皮質刺激ホルモン(adrenocorticotropic hormone：ACTH)投与量と眼圧の経過．

／ ／ ／ ／0.005 mg／kg／日の投与期間中，眼圧に変化はないが，0.025 mg／kg／日へ増量後に上昇した．その後，両眼

の眼圧は下降し，50週目以降にはほぼ正常化した．

右眼： ○ ，左眼： ○● ．



られたため，翌 2週間は同量を隔日投与，そして次の 2

週間には同量を 3日ごとに漸減，その後，投与開始から

／ ／58 日目に中止された．一方眼圧は，0.005 mg／kg／日の

／ ／投与期間中には変化はなく，0.025 mg／kg／日への増量

後に上昇し，ピーク値は右 36 mmHg，左 25 mmHg に

達した．その後，両眼の眼圧は下降し，50週目以降に

／はほぼ正常化した．経過中，角膜径，C／D 比に明らか

な変化を認めなかった．1 年後に再診したが眼圧は正常

レベルであった．

�．症例 2：生後 6か月，女児．

主訴：ACTH療法時の眼科的精査．

現病歴：生後 5 か月時より，瞬時の全身強直発作を

10回ほど繰り返すてんかん発作が出現し，その発作が 1

日 4〜5回みられるようになったため，当院小児科を紹

介された．脳波検査にてヒプスアリスミアを認めたこと

よりWest 症候群と診断され，ACTH 療法の適応と判

断された．眼科的精査目的にて当科受診となった．

既往歴：周産期異常なし，生後 4か月まで発達正常．

家族歴：特記すべきことなし．

初診時所見：身長 75.0 cm，体重 8.4 kg．角膜径は両

眼ともに 11 mm．両眼の前眼部・中間透光体・眼底に

／異常認めず，C／D比は両眼ともに 0.5．対光反射は両眼

迅速かつ完全．眼圧は右 10 mmHg，左 9 mmHg であっ

た．

臨床経過：症例 1と同様の眼科的検査を施行した．両

眼の眼圧とACTH 投与量の経過を図 2 に示す．ACTH

／ ／投与量は症例 1 と同様に 0.005 mg／kg／日で開始され，

投与 2週後に発作・脳波所見に改善が認められたため，

翌 1週間は同量隔日投与，そして次の 1週間には同量 3

日ごと投与に漸減，その後投与開始より 28 日目に中止

された．一方眼圧は，投与開始 1週後に両眼とも上昇す

る傾向を認め，そのピーク値は両眼とも 18 mmHg で

／あった．経過中は角膜径，C／D比に明らかな変化を認

めなかった．半年後の再診時の眼圧は正常レベルであっ

た．

Ⅲ 考 按

今回我々は，West 症候群の 2 症例において，ACTH

療法中の眼圧の経時変化を測定し，眼圧上昇を来す可能

性があることを示した．

ACTH療法は 1958 年に考案された古くから存在する

治療法であるが12)
，その初期投与量としては，かつて

／0.25 mg／日が主流であった．しかし，今回の 2 症例で

／ ／は 0.005 mg／kg／日と非常に少量から開始されている．

／その理由は，0.25 mg／日投与では易感染性，副腎皮質

機能不全，肥大型心筋症，消化管潰瘍，大脳退縮，硬膜

下血腫など重篤な副作用が多く13)〜15)
，死亡例もみられ

る点16)
，副作用の重篤度と発生頻度は総投与量に相関す

ることが明らかにされた点にあるが17)
，その中で，副作

用軽減を目指して可能な限りの少量かつ短期間投与への

改良が試みられている4)
．最善の投与方法に関して未だ

一定の見解はないが，今回我々の施設で行われた方法
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図 2 症例 2の ACTH投与量と眼圧の経過．

投与開始 1週後に両眼ともに眼圧の上昇傾向を認めたが，そのピーク値は両眼ともに 18 mmHgであった．

右眼： ○ ，左眼： ○● ．



は，2006 年に Oguniらにより提唱されたものである18)
．

／ ／これは 0.005 mg／kg／日の少量投与で開始，効果があれ

ばそのまま漸減し，症状の改善がみられない症例につい

／ ／ては 0.025 mg／kg／日に増量するもので，重篤な合併症

はなく，従来の方法と同程度の治療効果が得られること

が報告されている．

血中 ACTH濃度の上昇による眼圧上昇に関しては，

前述のように Cushingʼs syndrome における内因性の

ACTH産生増加による報告が多く7)〜9)
，West 症候群に

対して行われた ACTH 療法中の眼圧上昇は，我々が知

る限りでは Frilingらの報告のみである10)
．この報告に

／よると，初期投与量は 0.125 mg／kg で行われ，投与

4〜6週後に 9 例中 5 例に眼圧上昇を認めたこと，うち

の 1例は眼圧コントロールが得られず外科的治療が行わ

れたことを示している．しかしこの報告では，眼圧の経

時的モニターはなされていない．今回の症例 1 では

ACTH投与の増量とともに，症例 2ではACTH投与の

開始後眼圧が上昇し，ACTH 投与量の多い症例 1 の方

がピークの眼圧値が高く，投与量の漸減とともに徐々に

下降する傾向が認められた．よって今回の我々の報告

は，ACTH 療法の眼圧上昇が投与開始または増量後

1〜2週間の比較的早期から生じる可能性を示したこと，

Oguniらの提唱する投与方法においても眼圧上昇を来し

うること，眼圧がACTH 投与量とともに変動する可能

性が示された点で意義深いものと考える．

ACTH は脳下垂体で産生される副腎皮質刺激ホルモ

ンで，血中コルチゾール濃度を上昇させる作用をもつ．

実際に Izumiら19)は，West 症候群に対するACTH療法

／ ／中の血中コルチゾール濃度を測定し，0.0125 mg／kg／日

投与で，血中コルチゾール濃度は最大で正常の 12倍ま

で上昇することを示し，さらに他の報告で，0.0125

／ ／ ／ ／mg／kg／日投与群と 0.025 mg／kg／日投与群を比較して，

後者の血中コルチゾール濃度が前者の約 3倍になること

も明らかにされている20)
．また，さらに Izumiら19)は，

同量の ACTH 投与中における血中コルチゾール濃度

は，投与開始 10 日目でピークを迎えた後，低下するこ

とも報告している．一方，コルチゾールによる眼圧上昇

作用は古くから報告されており21)
，眼圧上昇と血中コル

チゾール濃度も相関することは既に明らかにされてい

る22)
．したがって，今回観察された両症例の眼圧変動は

血中コルチゾール濃度を反映していた可能性が示唆され

る．

副腎皮質ステロイド薬による眼圧上昇は，主に点眼剤

によるものが過去に多く報告されている．Armaly は成

人に 0.1％デキサメサゾンを毎日 3 回点眼すると，6

mmHg以上の眼圧上昇が 40％に，15 mmHg以上では

5％にみられたと報告した23)
．さらに Lam らは，小児

が成人に比し眼圧上昇の頻度が高いことや，小児におい

て副腎皮質ステロイド薬の投与量に依存して眼圧上昇の

頻度・ピークともに高値を示すことを報告した24)
．内服

例の報告としては，Tripathiらが 7〜21歳の若年患者に

10 mg のプレドニゾロンを毎日投与した場合，6 mmHg

以上の眼圧上昇が 32％にみられ，成人患者よりも容易

に眼圧が上昇することを報告している25)
．つまり，小児

のステロイドの感受性は成人に比し高いことが明らかに

されており，今回のように投与対象が主として乳幼児で

あるWest 症候群に対する ACTH 療法は眼圧上昇リス

クが高いことが示唆される．

乳幼児の眼圧は仰臥位で測定するため，これまでは

Perkins 眼圧計が用いられてきた．今回はTono-Pen XL

を使用したが，最近の報告では，Tono-Pen XL の眼圧

測定精度は Perkins 眼圧計と比べ遜色がないこと26)
，さ

らには乳幼児の眼圧測定においては Perkins 眼圧計や

Schiötz眼圧計よりも正確であるとする報告もあり11)
，

今後 Tono-Pen XLの使用が一般的になるものと思われ

る．しかし，Tono-Pen XL は，高眼圧例では実際の眼

圧より低めに測定されるとの報告もあり27)
，その限界に

ついても考慮する必要がある．一方，今回すべての眼圧

測定はトリクロホスナトリウムによる入眠下，仰臥位の

同一条件下で行った．乳幼児の眼圧測定は，通常催眠下

や全身麻酔下にて仰臥位で行われるが，眼圧値が体位28)

や麻酔29)〜31)の影響を受けることが報告されている．体

位においては座位より仰臥位の方が高値となり28)
，麻酔

薬については，その種類により反応が異なるが，今回使

用したトリクロホスナトリウムは眼圧に影響しないとさ

れている30)
．

ステロイド緑内障の問題点は，眼圧が著明に上昇して

も無症状のことがほとんどで，障害が進行するまで発見

されず，失明に至る可能性もある32)
．また，発症初期に

は可逆的で，副腎皮質ステロイド薬の中止により眼圧は

下降するが，発見が遅れると不可逆的となることも明ら

かにされている33)
．つまり，副腎皮質ステロイド薬を局

所，全身投与する場合はもちろん，ACTH 療法のよう

な間接的に血中コルチゾール濃度を上昇させる治療中に

おいても，他科医との連携の中，綿密に眼圧モニターを

行う必要がある．
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