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【はじめに】
小児てんかんとは、中学生までに発症した 18 歳までのてんかんを指すものとする。
小児のてんかん発作の抑制率は、薬物療法により、てんかん全体では 64～82％ は 2 年ないし 3 年以上抑制さ

れ1～3）、61～79％ は 5 年以上抑制される3～5）。ただし、てんかん症候群によって全く異なり、またどのようなてんか
んを含んでいるかにより施設によって全く異なる数字が出てくる。

断薬後の発作再発率は、小児と成人を含む 25 の文献の meta―analysis6）では 12～67％ で、再発の危険率は、1
年後は 0.25（95% CI、0.21～0.30）、2 年後は 0.29（95% CI、0.24～0.34）であり、小児と成人を含む 28 の文献の meta―
analysis7）では再発率は 12～66％ で、小児の再発危険率は 1 年後は 0.04～0.34、2 年後は 0.09～0.39 である。

このような背景の中で、安全に治療を終結し、その後の再発を少なくするためにこのガイドラインが作成され
た。ただし、これはあくまでも参考指針であって、必ずしもこれに基づかなければならないものではない。

【ガイドラインの作成過程】
小児のてんかんの薬物治療終結（断薬）に関するガイドラインは世界的にもないので、クリニカルクエスチョ

ン（CQ）を抽出し、これに対する EBM をもとにガイドライン案の作成を行い、専門家による討論を行って最終
的にまとめた。

EBM に基づいたガイドライン作成をめざし、以下のエビデンスレベル 4 以上、原則として 100 例以上の多数例
を対象、断薬後少なくとも 2 年以上経過観察、現在使用可能な抗てんかん薬の大部分が使用可能となった 1980
年以降の研究、の基準で文献を検討した。しかし、文献がない項目もあり、その場合は専門家による委員会（ガ
イドライン作成委員会）で検討し、以下のガイドラインの背景を勘案して、ガイドライン案を作成した。

なお、エビデンスのレベル、推奨度、推奨の強さの決め方は、Minds 診療ガイドラインの作成の手引き 2007
に基づいた8）。
1）エビデンスのレベル

1．システマテックレビュー�メタアナリシス
2．1 つ以上の無作為対照試験による
3．非無作為対照試験による
4．分析疫学的研究（コホート研究や症例対照研究による）
5．記述研究（症例報告やケース・シリーズ）
6．患者データに基づかない、専門委員会や専門家個人の意見

2）推奨の強さの決め方
以下の要素を勘案して総合的に判断した。

（1）エビデンスのレベル
（2）エビデンスの数と結論のばらつき
同じ結論のエビデンスが多ければ多いほど、そして結論のばらつきが小さければ小さいほど推奨は強いものと

なる。必要に応じてメタアナリシスを行う。
（3）臨床的有効性の大きさ
（4）臨床上の適用性
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（5）害やコストに関するエビデンス
3）推奨の強さの分類（AHCPR 分類）

A．行うよう強く勧められる
B．行うよう勧められる
C．行うよう勧めるだけの根拠が明確でない
D．行わないよう勧められる

【治療終結に関するクリニカルクエスチョン】

1．断薬開始基準
1）発作が何年なければ断薬を開始してよいか
2）脳波でてんかん放電があれば断薬できないのか

てんかん放電があれば再発は多くなるのか
3）断薬後の再発の危険因子は何か
4）思春期に断薬すると再発が多いか

2．実際の断薬方法
5）てんかん症候群や発作型による差異：断薬開始基準、断薬速度は同じでよいか
6）断薬速度：減量速度、断薬終了までの期間はどうすればよいか

てんかん症候群、服用薬剤により差異はないか
7）断薬順序：多剤併用時、どの薬から減量するか
8）途中の脳波検査：必要か、いつ検査するか

3．断薬後の問題
9）再発率と再発時期

10）再発時の対応
11）いつまでフォローアップするべきか

【治療終結手順】
I 治療終結（断薬）すべきか否かの検討

1．断薬することの利益・不利益、抗てんかん薬を継続することの利益・不利益、後述の再発のリスクを家
族・本人とよく話し合い、断薬の有無を決める。
断薬しないという選択肢もある。［推奨度 A］

【解説】
1）断薬による利益・不利益
てんかんがあることによって受けていた種々の制約がなくなる、通院しなくてよい、薬をのまなくてもよい、

本人・家族の心理的負担の軽減と自信の回復などが得られるが、しかし、再発への不安、特に仕事中や車を運転
中に再発が起こることの危険・不利が起こる。

2）抗てんかん薬継続の利益・不利益
再発が起こりにくくなり、再発に対する不安が軽減されるが、通院・服薬しなければいけないことや、長期の

抗てんかん薬服用による脳や発達への悪影響が懸念される。
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II 断薬による発作再発リスクの検討

1．なるべくてんかん症候群を確認し、おおよその発作予後と再発率を本人・家族に説明できるようにして
おくことが望ましい。症候性てんかんであれば、断薬は困難なことが多い。［推奨度 B］

2．他の再発の危険因子（脳波異常、基礎疾患の有無、初発年齢、発作の存続期間と頻度、発作型、多剤併
用など）を検討し、再発しやすいか否かを評価する。［推奨度 A］

3．明らかな特発性てんかん以外は MRI（FLAIR 画像が必須）で器質的脳病変の有無を確認する。［推奨
度 B］

【解説】
1．てんかん症候群と再発率

発作の再発率はてんかん症候群によって全く異なるので9,10），てんかん症候群の正確な診断が重要である。3 年
以上発作がなければ脳波でてんかん放電の有無にかかわらず断薬した 556 例では、再発率は、特発性局在関連性
てんかん 5％、潜因性局在関連性てんかん 10％、症候性局在関連性てんかん 25％、小児欠神てんかん 14％、若年
ミオクロニーてんかん 100％、West 症候群 21％ という報告がある9）。若年ミオクロニーてんかんは極めて高率に
再発し、生涯にわたる治療を要するという意見が多い。断薬開始前 6 カ月以内の脳波異常の有無にかかわらず、
2 年以上発作がなくて断薬した 216 例の前方視的検討では、2 年後の再発率は、West 症候群 8 例中 0％、中心・側
頭部に棘波を持つ良性小児てんかん（BECT）10％、良性乳児けいれん 13％、小児欠神てんかん 16％、その他の
特発性全般てんかん 43％、潜因性局在関連性てんかん 20％、症候性局在関連性てんかん 45％、症候性全般てんか
ん 54％ であった10）。ただし、West 症候群の再発率が 0％ というのは一般的ではない。

なお、BECT や小児欠神てんかんでは発作が 2 年間なければ断薬してもよいという意見や、BECT ではてんか
ん放電は残っていても最終発作から 2 年たてば断薬してもよいという意見が多いが、これは、再発が少なく、か
つ再発しても止めやすいので早く断薬してもよいと考えられているものと思われる。

2．再発の危険因子
脳波異常（後述）以外に以下の因子が影響するが、これらの再発危険因子の多くは、各てんかん症候群の好発

年齢、知的障害合併率、発作型、抑制率、再発率を反映している。
1）基礎疾患の有無
神経学的異常、精神遅滞がある方が再発が多い。2 ないし 3 年以内の再発は、潜因性てんかんで 26～29％、症

候性では 41～42%11）、精神遅滞がある場合は 21％、ない場合は 11％ で、精神遅滞が重いほど再発が多い。meta―
analysis では症候性てんかんの再発危険率は潜因性の 1.55 倍である6）。2 年以上発作が抑制された脳性麻痺では、
断薬後の再発は 41.5％ であるが、脳性麻痺の型により異なり、痙性片麻痺では 61.5％、痙性両麻痺では 14.3％ で
ある12）。

脳内に MRI�CT で器質的病変がある場合は、断薬は例外的になる。
2）初発年齢
小児期発症は再発が少なく、思春期発症は再発率が高い6～7）11）。平均 2.9 年間発作がなく断薬し、平均 4 年 10

カ月観察した 264 例では 100 例（36％）が再発し、再発率は 13 歳以上で初発では 73％、2 歳未満で初発では 45％、
2～12 歳で初発では 26％ である11）。

3）発作の存続期間と頻度
断薬後の再発は強直間代発作が 20 回未満の場合は 13％、30 回以上の場合は 79％ であり、発作抑制までの期間

が長い場合、回数が多い場合は再発が多いという報告13）と、発作存続期間や発作回数は無関係という報告があり、
一定しない。

4）発作型
複数の発作型があると再発が多いが14）、強直間代発作、部分発作ともにそれぞれ再発が少ないという報告と多
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いという報告があり、特定の発作型で再発が多いことはない。複雑部分発作は再発が多いという報告はあるが、
結局は基礎疾患やてんかん症候群による。

5）多剤併用
2 種類以上の抗てんかん薬を服用している場合は再発率が高くなる15）。

III 断薬開始基準

1．断薬開始のめやす：3 年以上発作がなければ断薬を考慮する。明らかな特発性てんかん以外は MRI
（FLAIR 画像が必須）で器質的脳病変の有無を確認する。良性のてんかん症候群＊1 は 2 年の発作消失期
間で断薬を考慮してもよいが、一方、West 症候群などてんかん症候群によっては慎重に断薬したほう
がよい＊2。［推奨度 B］

2．脳波所見の加味
断薬開始前に脳波を検査する。てんかん放電がない方が再発しにくいが、てんかん放電がなくなるのを
待つと発作がないのに長期に服薬する不利益もある。

1）てんかん放電が 2 年以上ない場合は、特発性、潜因性、症候性を問わず、断薬を考慮する。［推奨度
B］
2）てんかん放電がある場合は、それが以前より悪化していないか頻発していなければ、再発の危険因子
をふまえつつ断薬を考慮する。ただし良性のてんかん症候群はてんかん放電が頻発していても断薬を試
みてもよい。［推奨度 B］

＊1 ほとんど止まるとされている良性てんかん：中心・側頭部に棘波を持つ良性小児てんかん、後頭部に突発波
を持つ小児てんかんの Panayiotopoulos 型（早期発症後頭部に突発波をもつ良性小児てんかん）、乳児良性部分て
んかん、乳児良性ミオクロニーてんかん。
＊2 断薬に慎重であるべきもの（断薬開始を遅く、 断薬速度を遅く）：年齢依存性てんかん性脳症（West 症候群、
Lennox―Gastaut 症候群）、脳器質病変があるもの、他の症候性てんかん、発作の抑制に時間がかかったもの、特
発性だが再発が非常に高率な若年ミオクロニーてんかんなど。

【解説】
1．発作抑制期間

Cochrane データベースの解析では16）、無作為対照試験だけを基準に選択した 5 つの論文17～21）が検討され、発作
消失 2 年未満で断薬する方が 2 年以上で断薬するより再発率は高い（相対危険率 1.32）。

断薬後の再発率は発作抑制期間が 2 年と 4 年では変わらないという報告もあるが、脳波のてんかん放電の有無
を問わない場合、断薬 1～10 年後の発作再発率は、断薬前に 3 年以上発作がない場合 4.3～23.2%20）22,23）、2 年以上発
作がない場合は 19.5～33.2%2,11）20,21）24～26）（25％ 前後が多い）、1 年以上発作がない場合は 29.9％～55.9%19～21）27）（50％
前後が多い）であり、また同一のシリーズで、断薬時の再発は発作抑制期間が 1 年では 55.9％、2 年では 50.4％、
3 年では 25.0％、4 年では 21.8％ という論文もあり20）、なるべく再発を少なくするためには、断薬前の発作抑制期
間は 3 年とするのがよいと思われる。しかし、前述の良性てんかんでは 2 年でもよい。

2．脳波のてんかん放電の有無と形状
発作が 3 年以上なく、脳波のてんかん放電も 1 ないし 2 年ない場合は再発は 2.1～9％ と低くなる4,22,28）。外国に

比し日本からの報告で再発率が低いのは、多くの外国の報告と異なり、いずれも脳波を考慮しているためと思わ
れる。ただし、てんかん放電の消失を断薬の条件とすると、発作がないのに非常に長期間にわたって薬を飲むこ
ともあり、患者にとって有益とは限らない。

断薬時にてんかん放電がある方が再発しやすい6,7）11,13,19,29）。meta―analysis では、てんかん放電がある場合のない
場合に対する相対危険率は 1.45 である6）。
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不規則全般性棘徐波があれば再発率は 67％ で、他のてんかん放電がある場合の 33％、てんかん放電がない場合
の 33％ に比して再発しやすいという報告や29）、脳波で徐波があれば特発性てんかんでは再発しやすいが、症候性
では脳波異常と無関係であるという報告もある11）。

3．思春期の断薬
かつては思春期には再発が多く断薬できないと言われたこともあるが、思春期に断薬すると再発率が高いとい

うことはない14,20）。

IV 実際の断薬方法

1．断薬する順序と減量速度
エビデンスはないが、基本は、1 剤ごとに何回かに分けて期間をおいて減量中止することである。例と
して専門家の意見の一例を示す。

1）断薬する薬の順序：多剤併用の場合、効いていない・効果が少ないと思われる薬、量が少ない薬、血
中濃度が著しく低い薬を先に断薬し、効いていると思われる薬、あとから加えて発作が止まった薬は
あとで断薬する。［推奨度 C］

2）減量幅と減量速度：てんかん症候群と服用薬剤、外来受診間隔により異なるが、1 剤につき、1～3
カ月ごとに 1�3～1�4 ずつ減量する。使用量が少ない場合はより少ない回数で減量してもよい。［推
奨度 C］

クロナゼパム、フェノバルビタールのように離脱発作が起こりうる薬剤は、最後の断薬量はさらに
2 回に分けて断薬することが推奨される。［推奨度 C］

2．途中および断薬後の脳波検査
エビデンスはなく、てんかん症候群、発作型、てんかんの重篤度、服用薬によって異なり、主治医の判
断による。例として専門家の意見の一例を示す。

1）単剤なら断薬後 1～3 カ月後、1 年後。残存てんかん放電が頻発する場合は 2 年後以降も検査を考慮す
る。［推奨度 C］

2）多剤なら 1 剤に減量時、断薬後 1～3 カ月後、1 年後。残存するてんかん放電が頻発する場合は 2 年後
以降も検査を考慮する。［推奨度 C］

3）脳波が著しく悪化した場合は、良性てんかん以外は、てんかんの重篤度により、減量途中であれば薬
を一段階前の量に戻すことを、断薬後であれば薬を再開することも考慮し、本人・家族と話し合う。

［推奨度 C］
3．断薬の終了時期とライフサイクル

再発は 1 年以内に多いので、進学や就職などがある場合は、その 1 年以上前に断薬を終了するか、進学・
就職後の生活状況を見て断薬を考慮する。［推奨度 C］

【解説】
1．断薬の方法

1）断薬速度
2 年以上発作が抑制され断薬した 149 例の無作為対照試験では、2 年後の再発率は、減量中止期間 6 週間と 9

カ月で差がなく、減量中止期間は再発に影響しないという報告もあるが30）、Cochrane データベースのシステムレ
ビューでは、この論文は方法論に問題があり、かつ症例数が少ないので、信頼できる結論は出せないとなってい
る31）。また、1 カ月と 6 カ月で断薬した場合にも再発率に差はないとされるが32）、1～3 カ月で断薬した場合は
50％ 以上、6～12 カ月で中止した場合は 25％ 未満という報告もある。なお、クロナゼパムに関しては、小児では
週に≦0.04 mg�kg で減量し、投与量が 0.04 mg�kg 未満になったら安全に断薬できると言う報告がある33）。
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2）多剤併用時の断薬順序
これに関しての報告はない。後から薬を加えて発作が抑制された場合、その薬は後にし、元々使っていた薬を

先に断薬するのがよいように思われる。また、血中濃度が低いものから断薬することもよいように思われるが、
血中濃度と再発率は関係がない34）かわずかである13）と報告されている。小児では、薬の種類による再発率の差は報
告されていない。

2．断薬中および断薬後の脳波検査
1）途中の脳波検査
脳波をいつ、どの頻度で検査すれば再発が少ないか、という報告はないので、専門家の意見によらざるを得な

い。
2）断薬後の脳波異常の有無と再発
断薬後 1 年以上観察した 200 例では、断薬後の脳波でてんかん放電を示した例では再発は 33.3％ で、再発率は

てんかん放電がなかった例の 2 倍であった35）。したがって、てんかん放電が頻発している場合は、2 年後以降も脳
波検査を行うのが望ましい。ただし、rolandic spike や後頭部に突発波を持つ小児てんかんの後頭部の spike はそ
の必要がないことが多い。

3．再発の時期と断薬の終了時期
1）再発時期
再発は断薬後 6 カ月以内に 50％、1 年以内に 60～90％ 起こる6,11）13～15）20,24,25,34,36）。15～23 年間経過観察した 148 例

では 8 年以後の再発は 2 例のみ14），あるいは 2 年以上発作が抑制された 1,013 例では服薬継続例の 22％、断薬例
の 41％ で再発しているが、断薬後 2 年間は断薬による再発の危険は高いものの、それ以後の再発率は服薬を継続
している場合と同様との報告があり36）、断薬後の再発は 1 年以内に多く、2 年以上たてばあまりない。

2）断薬の終了時期
再発時期と進学・就職などの関係を考慮し、特に断薬後の再発が 1 年以内に多い点を考慮して、断薬の開始・

終了時期を検討するのが望ましい。

V 断薬後の問題

1．発作再発時の対応
1 回目の再発では抗てんかん薬は再開しないことが多く、2 回目が起こったら社会生活状況を考慮して、
断薬前の薬を再開し（量は個々の状況による）、2 年間発作がなければ再度断薬を試みる。［推奨度 B］

2．断薬後のフォローアップ
3 年目以降の再発はほとんどないので、1 年後の脳波検査を含めて 2 年間はフォローアップするのが望
ましい。［推奨度 B］

【解説】
1．再発時の治療

断薬前の抗てんかん薬の再投与で大部分（86％～＞90％）は速やかに抑制できる13）。ただし、60％ は再抑制ま
でに 2 回以上の発作を示すという報告がある。再発が 1 回あった 409 例では、以後 3 年以内に 5％ が、5 年以内に
10％ が 2 回目以降の発作を示し、2 回目以降の発作が起こる危険因子は、発作抑制期間が短い、再発した発作が
部分発作、断薬前に服薬中でも発作があった場合である37）。また、40 例の小児の再発例に対する平均 10 年の長期
追跡では、抗てんかん薬を用いても 1 年間の発作抑制が得られない例が 30％ もあるという報告もある38）。
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2．断薬後のフォローアップ
1）フォローアップ期間
断薬後の発作再発は 1 年以内に 60～90％、2 年目に 10％ 程度であり6,11）13～15）20,24,25,34,36）、3 年目以降は非常に少ない

ので14）、少なくとも 2 年間は連絡を取れるようにしておくのが望ましい。
2）フォローアップの内容
脳波のてんかん放電は発作再発の唯一の指標であり、発作予後予測の情報となりうるので35）、専門家の意見と

しては、断薬後に少なくとも一度は脳波検査を行うのが望ましい（1 年後など）。脳波でてんかん放電が多い場合
は 2 年後以降もあり得る。

原則として、発作が再発しない限りは抗てんかん薬は再開しないが、脳波が著しく悪化した場合は、断薬前の
てんかんの重篤度によっては薬を再開することも考慮し、本人・家族と話し合う。
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