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仮説

ACTHや副腎皮質ホルモンが有効

突発性発疹などのウイルス感染症に
伴って発作消失

通常のてんかんとは異なり、ウエスト症
候群には何らかの免疫学的機序が関与



対照・方法

ウエスト症候群(ACTH前）の患児お
よび対照群で血清サイトカイン、リン
パ球サブセットの比較

ウエスト症候群の患児、血清サイトカ
イン、リンパ球サブセットをACTH前
後で比較 (今回は省略）
統計解析には統計解析用ソフト”R“使用
– Development Core Team (2007). R: A language and 

environment for statistical computing.  R Foundation for 
Statistical Computing,  Vienna, Austria. ISBN 3-900051-07-0, 
URL http://www.R-project.org.



リンパ球サブセット測定

測定するリンパ球サブセット:

– T細胞・B細胞の一般的マーカーであるCD4/8、
CD3/19

– T細胞の活性化マーカー であるCD25/69

– B細胞活性化マーカーであるCD23/40

– T細胞およびB細胞においてapoptosisを誘導
するFas受容体(CD95) CD3/95, CD19/95

– ﾍﾞｯｸﾏﾝｺｰﾙﾀｰ社EPICS　XL-MCL にて測定



サイトカイン測定

– Bio-Plex サスペンションアレイシステムを用いて
測定（群馬県衛生環境研究所)

– 測定するサイトカイン27種類 IL-1β, IL-1ra, 
IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7, IL-8, IL-9, IL-10, 
IL-12 (p70), IL-13, IL-15, IL-17, Eotaxin, 
FGF basic, G-CSF, GM-CSF, IFN-γ, IP-10, 
MCP-1(MCAF), MIP-1α, MIP-1β, PDGF-
BB, RANTES, TNF-α, VEGF



途中経過
2006年11月〜2008年3月

West症候群　46 例
–潜因性　15 例
–症候性　31 例

対照　18 例



リンパ球サブセット測定結果
West症候群（ACTH前）24検体 VS 対照18例

CD 19+ (Bリンパ球)
Control > West (ACTH前) 
Wilcoxon rank sum test
P = 0.02446



リンパ球サブセット測定結果
West症候群（ACTH前）24検体 VS 対照18例

CD 19+95+
(Bリンパ球+Fas受容体)
Control > West (ACTH前) 
Wilcoxon rank sum test
p=0.002101



サイトカイン測定結果
West症候群（ACTH前）15検体 VS 対照10例

IL-12

対照< West症候群
（ACTH前）の傾向

P=0.06

Wilcoxon rank sum test



サイトカイン測定結果
West症候群（ACTH前）１５検体 VS 対照１０例

IL-15

対照 < West症候群
（ACTH前）

P=0.01

Wilcoxon rank sum test



考察
ウエスト症候群（ACTH前）と対照群との比較

CD19+95+
– ウエスト症候群 ACTH前 < 対照  P=0.007 
Apoptosisを誘導するFas受容体（CD95) を持
つB細胞がW群で有意に低下

IL-12 W > C 傾向 P=0.06

IL-15 W > C P=0.01
– WでIL-15が有意に上昇、IL-12が高値の傾向
–



ウエスト症候群ACTH前
サイトカインとリンパ球サブセットの関係

臍帯血でIL-12 and/or 15投与するとapoptosis増加する
という報告

WではB細胞のアポトーシスが低下しているためpositive 
feedbackとしてサイトカインの上昇が見られている可能性

B細胞アポトーシス↓

IL-12↑?
IL-15↑

positive feedback?



生理的状態におけるB細胞の役割

B細胞アポトーシス
– 生理的状態では、autoreactiveなB cell 

cloneにapoptosisがおこり、免疫学的寛容
を担っている

autoreactive B cell clone
↓

apoptosisにより減少
↓

免疫学的寛容



自己免疫疾患におけるB細胞の役割

Experimental Autoimmune Encephalitis や多発性
硬化症で回復期にB細胞アポトーシス↑
– apoptosis↑

↓
autoreactive B cell clone↓

↓
脳炎改善

今回ウエスト症候群 (ACTH前)で Apoptosisを誘導す
るFas受容体（CD95) を持つB細胞が有意に低下して
いた事はウエスト症候群でもautoreactive B cellが
何らかの役割を担っている事を示唆



要約

ウエスト症候群（ACTH前）ではB細胞のアポ
トーシスが低下

Autoreactive B cell が中枢神経系に作用しウ
エスト症候群を引き起こしている可能性

特異的にAutoreactive B cell を抑制すること
ができれば、少ない副作用でWest症候群を
controlできるかもしれない？
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