
驚 愕 病   H y p e r e k p l e x i a  

 

1 ． 概 念 、 定 義  

驚 愕 病 （ H y p e r e k p l e x i a ） は 、 グ リ シ ン 作

動 性 神 経 伝 達 に 関 与 す る 遺 伝 子 異 常 に よ り 、

抑 制 性 シ ナ プ ス 機 能 が 障 害 さ れ る こ と に よ っ

て 発 症 す る ま れ な 疾 患 で あ る 。 新 生 児 期 か

ら 、 刺 激 に よ る 過 度 な 驚 愕 反 応 と 軽 度 か ら 中

等 度 の 持 続 性 全 身 の 筋 硬 直 が 起 こ る 。 筋 硬 直

は 乳 幼 児 期 に 消 失 す る が 、 驚 愕 反 応 は 成 人 に

な っ て も 持 続 す る 場 合 が 多 い 。 無 呼 吸 発 作 、

発 達 遅 滞 、 て ん か ん 、 腹 部 ヘ ル ニ ア な ど を 合

併 す る こ と が あ る 。 血 液 検 査 、 頭 部 画 像 検 査

等 の 一 般 検 査 で は 特 異 的 な 異 常 を 認 め ず 、 精

神 神 経 疾 患 お よ び 筋 疾 患 な ど と の 鑑 別 に は 遺



伝 子 検 査 が 有 用 で あ る 。 症 状 の 改 善 に は 、 ク

ロ ナ ゼ パ ム が 有 効 で あ る 。  

２ ． 病 因  

 驚 愕 病 の 原 因 遺 伝 子 は 、 抑 制 性 グ リ シ ン 受

容 体 （ g l y c i n e  r e c e p t o r ,  G l y R ） c h l o r i d e  

c h a n n e l の α 1 サ ブ ユ ニ ッ ト を コ ー ド す る

G L R A 1 遺 伝 子 変 異 、 G l y R β サ ブ ユ ニ ッ ト を

コ ー ド す る G L R B 遺 伝 子 変 異 、 p r e s y n a p t i c  

s o d i u m -  a n d  c h l o r i d e - d e p e n d e n t  

t r a n s p o r t e r  t y p e - 2 （ G l y T 2 ） を コ ー ド す る

S L C 6 A 5 遺 伝 子 変 異 が 同 定 さ れ た 。 こ れ ま で

発 見 さ れ た 3 つ の 原 因 遺 伝 子 が そ れ ぞ れ コ

ー ド す る 蛋 白 は す べ て 、 抑 制 性 シ ナ プ ス で あ

る グ リ シ ン 作 動 性 神 経 伝 達 に 関 わ っ て い る 。

グ リ シ ン 作 動 性 シ ナ プ ス は 脊 髄 と 脳 幹 に 多 く

存 在 し て お り 、 そ れ ら の 機 能 が 障 害 さ れ る と

運 動 ニ ュ ー ロ ン の 興 奮 性 が 高 ま る 。 し た が っ



て 、 刺 激 に 対 す る 過 度 の 興 奮 を 抑 え る の に 必

要 な 抑 制 性 神 経 伝 達 経 路 が 働 か な い た め に 、

驚 愕 反 応 お よ び 筋 硬 直 が 出 現 す る と 考 え ら れ

て い る 。 こ れ ら の 遺 伝 子 を 改 変 し た モ デ ル 動

物 で も 同 様 の 症 状 が み ら れ る 。 後 方 視 的 な 解

析 で は 、 G L R A 1 遺 伝 子 、 S L C 6 A 5 遺 伝 子 、

G L R B 遺 伝 子 の 異 常 の 順 に 、 頻 度 が 多 い 。

G L R A 1 お よ び G L R B 遺 伝 子 異 常 は と も に 優

性 遺 伝 形 式 と 劣 性 遺 伝 形 式 が 認 め ら れ る が 、

ど ち ら も 後 者 を 有 す る 患 者 が 多 い 。 S L C 6 A 5

遺 伝 子 異 常 は 劣 性 遺 伝 形 式 の み で あ る 。  

 

3 ． 診 断 と 鑑 別 診 断  

1 )  診 断  

  驚 愕 病 は 、 ① 新 生 児 期 の 軽 度 か ら 中 等 度

の 持 続 性 全 身 性 の 筋 硬 直 、 ② 刺 激 に 対 す る 過



度 の 驚 愕 反 応 、 ③ 驚 愕 反 応 の 直 後 に 起 こ る 一

時 的 な 筋 硬 直 を 認 め る 。 全 身 の 筋 硬 直 と 音 や

接 触 な ど の 予 期 せ ぬ 刺 激 に 対 す る 過 度 な 驚 愕

反 応 は 出 生 直 後 よ り 出 現 す る が 、 母 親 が 妊 娠

後 期 に 胎 児 の 驚 愕 反 応 に 気 付 く こ と が あ る 。

筋 硬 直 は 乳 幼 児 期 に 消 失 す る の に 対 し て 、 驚

愕 反 応 は そ の 程 度 は 個 人 差 が あ る が 生 涯 を 通

じ て 持 続 す る こ と が 多 い 。 成 人 期 以 降 、 過 度

の 情 緒 的 緊 張 や 神 経 過 敏 と な り 、 不 安 神 経 症

な ど の 精 神 科 的 疾 患 に 間 違 え ら れ る こ と が あ

る 。 合 併 症 と し て 、 無 呼 吸 発 作 、 腹 部 ヘ ル ニ

ア （ 臍 ヘ ル ニ ア 、 鼠 径 ヘ ル ニ ア ） 、 股 関 節 脱

臼 運 動 発 達 遅 滞 、 言 語 獲 得 の 遅 れ 、 て ん か

ん 、 学 習 障 害 、 傷 害 を 伴 う 転 倒 な ど が 報 告 さ

れ て い る 。  

腱 反 射 亢 進 な ど の 錐 体 路 症 状 は 認 め な い

が 、 N o s e  t a p p i n g  t e s t （ h e a d - r e t r a c t i o n  



r e f l e x ,  H R R ） が 診 断 に 有 用 で 、 鼻 尖 部 も し

く は 人 中 を 指 で 軽 く 叩 く と 頭 を 後 屈 さ せ 、 四

肢 や 首 の 屈 筋 の れ ん 縮 が 起 こ る 。 一 般 的 に 、

血 液 検 査 、 尿 検 査 、 頭 部 C T お よ び M R I 、 脳

波 、 神 経 伝 導 速 度 を 含 め た 電 気 生 理 学 検 査 で

特 異 的 所 見 を 認 め な い 。  

最 近 、 遺 伝 子 型 と 表 現 型 の 関 連 が 明 ら か と

な っ て お り 、 劣 性 変 異 を 有 す る 場 合 、 て ん か

ん 、 学 習 障 害 、 発 達 遅 滞 を 伴 う こ と が 多 い 。

ま た 、 S L C 6 A 5 遺 伝 子 変 異 は 、 乳 児 期 の 無 呼

吸 発 作 と 発 達 遅 滞 が 、 G L R B 遺 伝 子 変 異 は 、

言 語 獲 得 の 遅 れ 、 発 達 遅 滞 、 眼 球 運 動 障 害 が

多 く 認 め ら れ る 。 さ ら に 、 G L R A 1 変 異 体 の

機 能 と 表 現 型 の 関 連 も 報 告 さ れ て お り 、 グ リ

シ ン 電 流 の 低 下 を 来 た す G L R A 1 遺 伝 子 変 異

は 症 状 が 軽 く 、 G l y R の 細 胞 表 面 へ の 発 現 低



下 を も た ら す G L R A 1 遺 伝 子 変 異 は 重 症 で あ

る こ と が 多 い 。  

2 )  鑑 別 診 断  

 生 理 的 な 振 戦 や ミ オ ク ロ ー ヌ ス か ら 、 驚 愕

反 射 て ん か ん 等 鑑 別 疾 患 が 多 い 。 驚 愕 病 の 確

定 診 断 に は 遺 伝 子 解 析 が 有 用 で あ る （ 表  

１ ） 。  

 

4 ． 治 療 と 予 後  

1 )  治 療  

ベ ン ゾ ジ ア ゼ ピ ン 系 薬 剤 で あ る 、 ク ロ ナ ゼ

パ ム （ c l o n a z e p a m ,  C Z P ） （ 0 . 0 3 ～ 0 . 2  

m g / k g / d a y ） が 有 効 で あ る こ と が 多 い 。 C Z P

が 抑 制 性 シ ナ プ ス で あ る g a m m a  

a m i n o b u t y r i c  a c i d （ G A B A ） t y p e - A 受 容 体

に 作 用 し て 、 抑 制 性 神 経 伝 達 を 促 進 す る こ と



に よ り 、 驚 愕 反 応 や 筋 硬 直 が 改 善 す る と 言 わ

れ て い る 。 な お 、 C Z P の 容 量 依 存 性 副 作 用

で あ る 過 度 の 鎮 静 に 注 意 す る 必 要 が あ る 。 な

お 、 無 呼 吸 発 作 の 時 、 頭 と 足 を 体 幹 に 向 け て

屈 曲 す る （ V i g e v a n o 法 ） こ と で 症 状 が 改 善

す る 。  

2 )  予 後  

 突 然 死 の 報 告 も あ る が 、 一 般 的 に 生 命 予

後 に は 影 響 し な い 。 し か し 、 驚 愕 反 応 に 引 き

続 い て 起 こ る 重 篤 な 合 併 症 （ 頭 部 外 傷 、 骨 折

な ど ） の 危 険 が あ る 。 知 能 は 正 常 と 言 わ れ て

い た が 、 最 近 の 研 究 で 知 的 障 害 や 発 達 遅 滞 を

伴 う 場 合 が あ る こ と が わ か っ て き た た め 、 注

意 が 必 要 で あ る 。  

 

 



 

 

＜ 驚 愕 病 の 診 断 基 準 （ 案 ） ＞  

D e f i n i t e お よ び P r o b a b l e を 驚 愕 病 と 診 断 す

る 。  

Ⅰ ． 主 症 状  

１ ）  驚 愕 反 応  

２ ）  驚 愕 反 応 の 直 後 に 起 こ る 一 時 的 な 筋

硬 直  

３ ）  新 生 児 期 か ら 幼 児 期 に み ら れ る 軽 度

か ら 中 等 度 の 持 続 性 全 身 性 の 筋 硬 直  

Ⅱ ． 副 症 状  

１ ）  新 生 児 期 の 無 呼 吸 発 作  

２ ）  腹 部 ヘ ル ニ ア （ 鼠 径 ヘ ル ニ ア 、 臍 ヘ

ル ニ ア ）  



３ ）  股 関 節 開 排 制 限  

４ ）  て ん か ん  

５ ）  学 習 障 害 、 発 達 遅 滞  

Ⅲ ． N o s e  t a p p i n g  t e s t 陽 性  

Ⅳ ． 遺 伝 学 的 検 査  

以 下 の 遺 伝 子 変 異 の い ず れ か を 認 め る 。  

１ ）  G L R A 1  

２ ）  G L R B  

３ ）  S L C 6 A 5  

 

＜ 診 断 の カ テ ゴ リ ー ＞  

D e f i n i t e : Ⅰ の 主 症 状 の う ち 1 項 目 以 上 を 認

め 、 か つ Ⅳ の 遺 伝 学 的 検 査 の う ち い ず れ か 1

項 目 を 満 た す 場 合 。  



P r o b a b l e : Ⅰ の 主 症 状 の 項 目 す べ て を 認 め 、

か つ Ⅱ の 副 症 状 の う ち 1 項 目 以 上 を 認 め 、

か つ N o s e  t a p p i n g  t e s t 陽 性 の 場 合 。  

 

表 1 .  鑑 別 診 断  

 

刺激によって誘発される疾患

筋硬直を伴わない⾮てんかん発作

発作性運動誘発ジスキネジア

反復発作性失調症

情動脱⼒発作

反射性ミオクローヌス

筋硬直を伴う⾮てんかん発作

Stiff-person症候群

筋硬直を伴う進⾏性脳脊髄炎

ストリキニーネ中毒

破傷⾵

てんかん発作

反射てんかん

進⾏性ミオクローヌスてんかん

ピリドキシン依存性てんかん

Crisponi症候群

精神神経疾患

チック

不安障害

外傷後ストレス反応

⽂化結合精神障害

Latah

Myriachit

Jumping Frenchmen of Maine

Hysterical jumps 

症候性驚愕反応

⼤脳

脳性⿇痺

低酸素性脳症後遺症

後視床動脈閉塞

交通外傷後遺症

腫瘍随伴障害

多発性硬化症、側索硬化症

脳膿瘍

亜硫酸オキシダーゼ⽋損症

モリブデン補酵素⽋損症

脳幹

脳幹梗塞

脳幹出⾎

脳幹脳症

橋⼩脳低形成

後頭蓋窩奇形

延髄圧迫

多系統委縮症
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