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周知の通り、てんかんは犬・猫ともに最も遭遇頻度の
高い神経疾患である。人も含め、紀元前から知られてい
る疾患であるにもかかわらず、様々な科学・医療技術が
発展した現代においても、その病態、診断、治療に未解
決の部分が多く残っている「古くて新しい」疾患である。
獣医臨床において、2015年にてんかんを専門的に研究・
診療している専門医からなるInternational Veterinary 
Epilepsy Task Force（IVETF）が設立、犬猫のてんか
んにおける用語、分類、診断的アプローチ（犬）、抗て
んかん薬療法（犬）のコンセンサスレポート※が公表さ
れた（以下、IVETF2015とする）。このコンセンサス
レポートにより、犬猫のてんかん診療はある程度世界的
に標準化され、以降10年間、無数の獣医てんかん研究
がこれに基づいて進められてきた。一方で、この10年
という期間はIVETF2015における問題点や、2015年
の時点では言及されなかった知見、新しいエビデンスの
集積がなされ、今となってはIVETF2015が一時代前の
コンセンサスであるように思える。IVETFもこのことは
重々承知しており、新しいコンセンサスレポートの作成
に向けて動き始めようと準備している。

さて、今回の特集は、昨年（2025年）10月に大阪
で行われた第46回動物臨床医学会年次大会で筆者が講
演した特別セミナー「犬猫てんかんアップデート
2023–2025」をベースにして、ここ数年間（3〜5年）
で明らかになってきた、あるいは公表された、犬・猫の
てんかん診療に関わる各分野のアップデートについて、
これからの本邦獣医神経病学を担う若手の先生方に、当
人達の経験や考察を交えてご紹介いただく。

まずは本誌の主な読者である臨床獣医師のてんかん診

療へ直接的に関連する、抗てんかん発作薬 antiseizure 
medication（ASM）に関連したトピックについて、麻
布大学附属動物病院にて神経科診療を担当されている園
田真子先生にご執筆いただいた。ここ数年で出版された
各種ASM文献についてコンパクトにまとめられており、
また明日からの診療に役立つ情報もいくつか内包されて
いることから、読者には特に有用な情報となるだろう。

次に医療・獣医療のみならず様々なシーンで話題と
なっているカンナビジオールcannabidiol（CBD）に
ついて、基礎薬理からてんかん診療への臨床応用、特に
犬や猫のてんかんにおける適用について、これまで報告
されている治験の成績を含め、群馬県前橋市でてんかん
専門診療も行っている桑原動物病院院長の桑原孝幸先生
にご解説いただく。

3つ目は最近どの分野でも注目されている腸内微生物
叢microbiota、そして腸と脳の関連性を科学する腸脳連
関 gut-brain axis （GBA）あるいは腸内微生物叢−腸−
脳連関（MGBA）と、GBAと直接的な関わりを有するて
んかんの食事療法および糞便移植について、ネスレ日本 
ネスレ ピュリナ ペットケア ペットスペシャリティ事業
総括部 学術部長の中塚一将先生にご執筆いただいた。

またIVETF2015以降、犬猫のてんかんに関して新し
く提言されたものに、2023 年に米国獣医内科学会

（ACVIM）より公表された「てんかん重積および群発発
作の治療管理」についてのコンセンサスレポートがある。
このコンセンサスレポートとその後の＋αの情報につい
て、北海道大学附属動物病院で脳神経内科の診療にあ
たっている笹岡一慶先生にご紹介・ご解説いただく。笹
岡先生の語りかけるような論調で、コンセンサスにない
豆知識も織り交ぜられており、ACVIMのコンセンサス
がなぜそうなっているのかが理解できるだろう。

序文

犬・猫のてんかん診療アップデート特集

　　　長谷川 大輔 先生  （�日本獣医生命科学大学大学院 獣医臨床神経学／アジア獣医内科学会神経科専門医
／ International Veterinary Epilepsy Task Force）

※ �本特集では原文がconsensus proposal、consensus report、
consensus statement（本来はそれぞれ若干ニュアンスが異な
るが）のいずれであっても「コンセンサスレポート」との表記
で統一した。
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序文

この10年間、当然てんかんの診断技術の方にも進化・
発展が認められている。まずはMRI。IVETF2015では
てんかん症例に対する標準的なMRIの撮像プロトコルが
紹介されていたが、MRIの進化についていくつかの新し
い撮像法やてんかんでの応用についての記載はそれほど
なされていなかった。今回IVETF2015のてんかん特異
的MRIプロトコルとその後のてんかんMRI研究につい
ては、酪農学園大学伴侶動物外科学講師で、附属動物医
療センターでは神経科診療を行っている濱本裕二先生に
ご紹介いただく。

次に脳波について、日本動物高度医療センターの脳神
経・整形科に勤務している平嶋洵也先生にご執筆いただ
いた。特に脳波はIVETF2015において、特発性てんか
んの診断基準TierⅢに指定されているものの、その普
及率は低く、また統一した測定基準等が定まっていな
かった。IVETF2015以降、脳波は徐々に認知・拡大さ
れてきており、その現状についてご紹介いただく。加え
て、IVETF診断基準のTierⅡの一部を成す脳脊髄液検
査の新しい知見についても触れていただいている。

最後に手前味噌ではあるが、てんかん治療の最前線と
して、薬剤抵抗性てんかん（難治性てんかん）に対する

外科的治療、「てんかん外科」について紹介する。てん
かん外科は2017年以降、筆者を代表とした獣医てんか
ん 外 科 チ ー ム Veterinary Epilepsy Surgery Team/
trial（VEST）が世界に先立って研究を進めてきた治療
法であり、世界的に注目を集めている。このてんかん外
科については、 VESTの若手メンバーである日本獣医生
命科学大学付属動物医療センター助教の浅田李佳子先生
と先出の平嶋洵也先生に、てんかん外科の概要と術式選
択について、およびすでに本邦で臨床応用されている脳
梁離断術と迷走神経刺激療法を中心にご解説いただいた。

今回の特集はIVETF2015以降の犬猫てんかん研究を
すべて網羅できているわけではないが、近い将来公表さ
れるであろうIVETF202Xのコンセンサスレポートを理
解するためのよい予備知識になるであろう。また、今回
紹介したいくつか診断・治療法についてはIVETF2015
を超えた最新のてんかん診療の実践に役立つものと思わ
れる。読者の皆様には是非完読していただき、その知識
と技術を、診療に、研究に、そしててんかんの犬猫とそ
のご家族に還元していただければ幸いである。

2026年6月吉日
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はじめに

犬の抗てんかん発作薬（ASM）治療については、
2015 年 に、IVETF よ り「International Veterinary 
Epilepsy Task Force consensus proposal: medical 
treatment of canine epilepsy in Europe」1 が、
2016年にACVIMより「ACVIM Small Animal Consensus 
Statement on Seizure Management in Dogs」2 が刊
行されており、基本的にはこれらの声明に即した治療が
エビデンスレベルの高い治療として推奨されている。
IVETFのコンセンサスレポートについては、獣医神経病
学会のHPに日本語訳も掲載されているので、ぜひご一読
いただきたい（無料）。また、猫については、2018年に
出版されたシステマティック・レビュー論文3が参考文
献としてよくあげられている。しかしながら、これらの
声明や文献が刊行されてからすでに10年程度が経過して
いるため、かなりのアップデートを要する。そこで、今
回は、2023年以後に公表された論文を中心に引用しなが
ら犬猫のASM治療のアップデート事項について紹介する。

ゾニサミド（ZNS）

日本で開発されたASMであり、2014年にコンセー
ブ®が動物用薬として承認された。国内ではすでに犬の
ASMとして最も多く処方されている4が、国外では承
認されておらず、現状、第２または第３選択薬として使
用されている。ACVIMのコンセンサスレポートが刊行
された2016年時点では、3件の非盲検非対照試験と1
件の単剤療法試験の報告しかなかったため、単剤療法で
の推奨度は低く（A ～ Dの４段階評価でC）、追加療法
としての推奨度も中程度（B）とされ、効果的な治療で
ない可能性を指摘されていた。

アップデートとして、特筆すべきは、コンセーブ®開
発時の特発性てんかん（IE）罹患犬におけるZNS単剤
の治験結果に関する論文5である。この論文では、前向
き非盲検非対照多施設試験が行われ、ZNS単剤療法の

有効性と忍容性が高いことを示している。論文上、発作
減少率は76%、seizure free（発作なし）率は55%で
あることが示された。またこの研究では、有害事象は一
過性かつ軽度であった。適切な開始投与量は 2.5 ～
5mg/kg PO q12hであるが、トラフ値での血中濃度を
10 ～ 40µg/mLに維持することを提案している。つま
り、ゾニサミドの投与量は通常、10mg/kg/回までと
されているが、血中濃度が低い場合には、これを超えた
投与量を用いることで、有効性が高まることを示してい
る。日々の診療にご活用いただきたい。

さらに、最近になって、犬のZNSの血中濃度の推奨基
準範囲（RI）に関する論文6も公表された。この研究は、
ZNS単剤投与を3 ヵ月以上行っている、非構造的てんか
んの犬207頭における後ろ向き研究であり、治療反応群
のトラフ値を解析した結果、推奨RIを10 ～ 55µg/mLと
することが提案された。この数値は従来、犬の治療指針
として使用されてきた、人の推奨RI（10 ～ 40µg/mL）
よりも上限が広範囲になっている。研究結果によると、
ZNSの副作用は用量依存性ではなく、個体差が大きく、
治療反応についても個体間で大きなばらつきが認められ
ていた。したがって、血中濃度の評価は個体ごとに慎重
に行うことが重要なのだが、ZNSの血中濃度が40µg/
mLを超えていても、55µg/mL以下で、治療効果が不十
分な場合には、増量が検討できるだろう。加えてコン
セーブ®は製造販売後の使用成績調査（70症例）をもと
に再審査申請が行われている。2025年1月に添付文書
が改訂され、発作減少率は84％とされている7。

また、てんかん発作を呈した猫での有効性と副作用の
発生率を調査した研究8も報告されている。この研究は
57頭の猫で行われ、単剤療法（24頭）と併用療法（33
頭）が混在しているが、全体的な反応率は56 ～ 77%
であり、犬におけるZNSの有効性と同等であることを
示していた。副作用については、発現率が低く、鎮静、
運動失調、胃腸障害といった過去の報告と一致していた。
ただし、副作用が消失するまで数週間（最大2～4週間）
かかるという結果を示していたため、認識しておきたい。

抗てんかん発作薬（ASM）

犬・猫のてんかん診療アップデート特集

　　　園田 真子 先生  （麻布大学附属動物病院 神経科）
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抗てんかん発作薬（ASM）

また、この研究では投与量の中央値は、7.55mg/kg/
day（範囲：3.8 ～ 17.7mg/kg)で、投与回数はq24h
が37%、q12hが63%であった。猫のゾニサミドの半
減期は約33時間であり、約1週間で定常状態に達する。
この研究では、q12hの投与は、q24hの投与よりも副
作用が増加する傾向を認め、発作頻度を減少させる強い
効果はないことから、少なくとも、投与開始時について
はq24hの投与を選択することを提案していた。ただし、
この研究は多施設共同後ろ向き研究であったため、猫で
の投与量や投与回数を決定するためには、前向き研究の
結果が待たれる。また、追跡調査期間は最低３週間と短
いことも念頭に入れておく必要がある。

IE罹患猫に対するZNSの有効性と安全性について調
査した論文は国内からも発表された9。この研究は１施
設における後ろ向き研究で、ZNSについては、単剤療
法（３頭）と併用療法（６頭）が組み入れられ、調査期
間は最低６ヵ月に設定されていた。併用療法を受けた１
頭で治療効果がなく、単剤療法を受けた１頭では、てん
かん発作頻度が３ヵ月に１回未満となる第１目標を達成
しなかったが、群発発作やてんかん発作重積状態の消失
あるいはてんかん発作頻度が50%以下になるという第
２目標は達成していた。ZNSは猫の特発性てんかんの
治療に使用できる可能性を示し、副作用として消化器症
状を引き起こす可能性について言及していた。ただし、
症例数が少なく一部の症例でASM濃度が測定されてい
ないため、より広範な研究が待たれる。

フェノバルビタール（PB）

犬と猫のASM療法における世界的な第一選択薬であ
るPBはACVIMのコンセンサスレポート（犬）におい
ても、推奨レベルAであり、最も高い評価を受けている。

PBにおける最近の研究で興味深いのは、IE罹患猫に
おいて、1日1回の投与で治療効果が得られたとする報
告10である。平均投与量2.6mg/kg（範囲:1.4～3.8mg/
kg）q24hでの投与で、9頭中8頭（88%）の猫で発作
寛解が達成され、残り1頭で良好な発作コントロールが
得られた。平均3.5年（範囲1.1 ～ 8年）の追跡期間が
あり、9頭中6頭はPB内服開始前に、月に1回以上のて
んかん発作が認められていた点も注目される。しかしな
がら、血中濃度は全例で治療域の下限以下（<23µg/
mL）であったこと、症例数が8頭と少なく、後ろ向き
研究であったことを理解しておく必要がある。とはいえ、
IEが疑われ、1日2回の投薬が困難な猫や家庭について
は、1日1回の投与を相談する根拠となり得そうだ。

また、臨床現場で比較的よく遭遇するPB内服時の血
球減少症に関して、猫における後ろ向き研究が公表され
た11。69頭が組み入れられ、76.8％という高い発現率
で血球減少症が認められ、好中球減少症（60%）、白血
球 減 少 症（49.3%）、 血 小 板 減 少 症（24.1%）、 貧 血

（20.3%）の順に発現率が高かった。ただし、2頭を除き、
軽度～中等度の減少であり、血球減少症による臨床徴候
を示した症例はおらず、治療の変更はほとんどの場合必
要ないことが強調されていた。重度の好中球減少

（1,000/µL未満）を認める場合には、二次感染の可能性
を考慮したり、ASMの変更を検討する必要がありそう
だが、遭遇頻度は低いと考えられる。

犬では、PBのブランドを切り替えた2頭のIE罹患犬
において、投与量の変更がなかったにもかかわらず、運
動失調などの副作用が生じた１例と、重度の群発発作が
生じた１例の症例報告12があった。2症例とも血中PB
濃度の大幅な変化が、切り替え前後で認められていた。
症例数が少なく、正確な原因は不明とされているが、
PBにかぎらず、ブランド切替時にはこういったことが
おこり得ることを想定しておきたい。

犬におけるPBとフルコナゾールの薬物相互作用に関す
る論文13も発表されている。2頭の犬で併用によりPBの
血中濃度が上昇し、副作用が生じたとの報告があった。
フルコナゾールが有するCYP酵素阻害作用により、PBの
血中濃度が上昇する可能性があることに留意されたい。
また、PBが処方されている犬にZNSを追加するとPBの
血中濃度が上昇した（10頭中9頭）という報告14も発
表された。PBとZNSの併用時にはPBの副作用にも留意し、
両者の血中濃度測定を行うことが重要と考えられた。

レベチラセタム（LEV）

ACVIMのコンセンサスレポートでは単剤使用につい
ては推奨レベルC、併用療法についても推奨レベルBと
評価されている。

2023年にLEVに関するレビュー論文15が投稿された。
この論文は総括すると、LEVは犬・猫において、忍容性
が高いASMであり、獣医療での使用は増加傾向にある
ものの、現時点では単剤療法としての役割は確立されて
いないという内容で、ACVIMのコンセンサスレポート
から大きくアップデートされた印象はない。ただし、猫
の聴原性反射てんかん（FARS）におけるミオクロニー
発作については単剤使用の妥当性を示した。また、先天
性門脈体循環シャントの手術前後での使用、低血糖発作

（神経頭減少症）、外傷性脳損傷、認知機能障害が認めら
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れる場合について、人や実験動物での報告をもとに、獣
医療においても適応が拡大される可能性を示していた。

2024年には犬でもミオクロニー発作におけるLEVの
有効性に関する論文16が発表された。この論文は単施
設後ろ向き研究で特発性オクロニー発作と推定される犬
5頭においてLEVが奏功したことを報告しており、ラフォ
ラ病以外のミオクロニーてんかんについても、LEVを選
択する根拠となり得そうだ。さらには高齢の猫における
自然発症晩発性ミオクロニーてんかん（SLOME）にお
いてもLEVが有効であったとする報告17がなされている。

また、LEVの徐放性製剤について、粉砕すると即放性
製剤（一般的なLEV）に近い溶出結果を示すが、半分に
分割した場合には、徐放性製剤に近い溶出結果を示すこ
と が 報 告 さ れ た 18。 現 状、LEV の 徐 放 性 製 剤 は、
500mg錠の輸入薬しかないため、分割により徐放特性
が消失するなら、多くの小型犬では使用できないと考え
られていたが、分割可能と判断されれば、小型犬におい
ても、投与回数を減らすことができる徐放性製剤の使用
が広がる可能性がある。ただし、in vitroの結果であるた
め、生体での実証が待たれる。

臭化カリウム（KBr）

ACVIMのコンセンサスレポートでは、単剤使用と併
用療法の両方において、中程度の推奨レベルBと評価さ
れている。

KBrについてもレビュー論文19が刊行されたが、基本
的には既知の内容であった。論文の内容を総括するとKBr
のよい点は、難治性のIE罹患犬での追加療法としての有
効性が証明されていること、1日1回の投与でよいこと、
肝機能低下を併発する犬などの特定の症例において、第一
選択薬となり得ることで、悪い点は副作用の重篤度が高い
こと、特に猫では生命を脅かすレベルの好酸球性気管支炎
の発症に関連すること、患者間での感受性が著しく異なる
ため、個々の患者にあわせた投与量調整を要すること、血
中濃度の正確な測定が困難であること、食餌の変更で血中
濃度に影響があること（臭化カリウムの薬物体内動態は塩
化ナトリウムに類似し、かつ体液中濃度は総ハロゲン量と
して平衡しているので、低塩食では吸収が促進され、高塩
食では吸収が阻害される）などがあげられていた。

イメピトイン（IMP）

ACVIMのコンセンサスレポートでは単剤使用につい
て、PBと同じ推奨レベルAという最も高い評価を受け

ている。国内におけるアップデートとしては、2015年
に犬用抗てんかん発作薬として承認された後、2024年
より一部の動物病院に限定される形ではあるが、販売が
スタートしたことだろう。ヨーロッパなどでは2013年
以後、広く使用されてきたことから、犬に関するアップ
デートはあまりない。一方、猫では重要な報告20があ
がった。この論文は、猫のIE管理においてイメピトイン
がPBの有効な代替薬となり得るかどうかを評価しており、
他施設共同、単盲検化、ランダム化、プラセボ対照試験
が行われた。治療評価期間は15週間だった。イメピト
イン群（30mg/kg BID、16頭）、フェノバルビタール
群（2.5mg/kg BID、10頭）、プラセボ群（11頭、プラ
セボ投与開始後にてんかん発作が1回でも発現した場合、
PB群またはIMP群に割り当てられる）に割り当てられ
比較された。最終的な結果は、IMP、PBともに猫のIE治
療において有効性と安全性を示した。てんかん発作頻度
の減少は両群間で有意差は認められなかったが、PBは
治療開始後の初回発作発生までの時間が延長した。副作
用は両群とも多く認められたが、そのほとんどは中等度
で一過性だった。なおIMPの副作用として、ALTの上昇、
軽度の白血球減少、運動失調、沈鬱などが報告された。

その他

アメリカにおいて、一次診療施設におけるASM処方
慣行が推察される調査が行われた21。全米に1,000を
超える診療所を有するグループ病院を2020 ～ 2023年
の間に受診した、IEが疑われる犬853頭が組み入れられ、
第一選択薬はPB（34.9%）、LEV（31.3%）、ZNS（22.9%）、
KBr（11.1%）の順であった。基本的にはACVIMのコ
ンセンサスレポートの推奨事項に従っていることが推察
されていた。この論文から日本、アメリカ、ヨーロッパ
との相違点が感じられ、改めて、ASM治療において、
薬へのアクセスのしやすさや各国の承認状況が影響する
ことを感じさせる内容であった。

犬においてPB、ZNS、LEVの比較研究も行われた22。
IE犬100頭にLEV（n=34）、ZNS（31）、PB（35）の
単剤療法を実施し、臨床転帰に関する飼い主の評価の比
較を、単施設において後ろ向き研究として行っていた。
結果は、ほとんどの飼い主が、IEを発症した犬にLEV、
ZNS、またはPBの単剤療法を投与することで良好な転
帰を得たと報告した。副作用については、PB群での発
生 率（77%） が 高 く、ZNS 群 で の 発 生 率（39%、P 
=.0066）が低かったが、QOLスコアについては、各群
間の有意差は認められなかった。飼い主の視点からすれ
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ば、3剤すべてが単剤療法の妥当な選択肢となる可能性が
示唆されており、臨床現場での感覚に近い印象を受けた。

また、LEV の第二世代といわれるブリバラセタム
（BRV）の薬物動態研究が健常猫で行われ、猫での忍容
性が良好であることが示された 23。トピラマート

（TPM）の徐放剤に関する薬物動態研究24も健常猫で行
われ、10mg/kg PO SID 30日間の投与で、定常状態
の血中濃度を維持できた。しかしながら、臨床的に明ら
かな副作用は確認されなかったものの、8頭中4頭で潜
在性貧血が確認され、安全性に疑問が生じる結果となっ
た。これらの薬物動態研究は、猫でのASM治療に新し
い選択肢が生まれることを期待させる内容であった。

おわりに

ZNSは、使用に際しエビデンスレベルが高まったと
考えられるが、今後も新たな研究報告が続くことが予想
される。また、猫での使用も広がりを見せている。同様
にIMPについても猫での使用に関するエビデンスレベル
の高い報告があがり、猫のASM治療における選択肢は
確実に増えてきている。また、猫での投与方法について、
PBおよびZNSで、q24hでの投与が検討されるような
論文報告があり、続報が待たれる。LEVについては単剤
使用での治療効果に関する論文報告が待たれるが、犬と
猫の両方において、ミオクロニー発作での使用が推奨さ
れた。また、LEVの徐放性製剤が分割でも使用できる可
能性がでてきており、こちらについても続報が待たれる。
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なぜCBDが話題となっているのか？

近年、医療・獣医療のみならず社会的にもカンナビジ
オール（cannabidiol：CBD）への関心が急速に高まっ
ている。その背景には、欧米において人の小児難治性て
んかん（Dravet症候群、Lennox-Gastaut症候群など）
に対して高度精製CBD製剤（EpidiolexR）が承認され、
臨床試験において発作頻度の減少が示されたことが大き
い（日本では未承認薬）1、2。

一方、獣医領域においてCBD製剤の多くは医薬品で
はなくサプリメントとして扱われており、医薬品と同等
の有効性や品質管理が担保されているわけではない。さ
らに、飼い主主導でCBD製剤が導入されているケース
も増加している。その結果、「CBD＝安全でよく効く」
という有効性の過大評価（そもそもサプリメントなので
有効性を論じることはできない）、製品間の品質差や副
作用の過小評価が同時におこっている印象がある。した
がって、一般臨床家としては、製剤特性（アイソレート、
フルスペクトラム、ブロードスペクトラム）、製品の品
質差、用量設定や副作用モニタリングなどを踏まえ、冷
静に情報を整理した上で対応する必要がある。

本稿では、犬の薬剤抵抗性てんかんに対するCBDの
臨床研究を整理し、現時点における臨床現場での現実的
な活用法について解説する。

CBDの薬理学的背景： 
エンドカンナビノイドシステムと 
抗けいれん作用について

CBDは、大麻草由来の植物性カンナビノイド（化学物
質群）の一種である。代表的な成分として、精神活性作
用を有するΔ9-テトラヒドロカンナビノール（THC）と
精神活性作用をほとんど示さないCBDが知られている。
THCは麻薬取締法の規制対象となっているが、CBDは

精神作用以外の様々な作用を有し、かつ依存性が低いと
され、近年その医療応用の可能性が注目されている。

CBDが生体に作用する背景には、体内にあらかじめ存
在する内因性調節系であるエンドカンナビノイドシステ
ム（Endocannabinoid System：ECS）が存在する3、6。
これはオピオイド受容体の発見とその後の内因性オピオ
イド（エンドルフィン）が同定された経緯と類似してい
る。すなわち、CBDのような外因性物質という「鍵」
が作用する背景には、生体内に本来備わった受容体を中
心とした「鍵穴」による調節機構が存在している。

犬と猫のてんかんとCBD：
基礎薬理から臨床応用まで

犬・猫のてんかん診療アップデート特集

　　　桑原 孝幸 先生  （桑原動物病院 院長）

　　　CBDの抗てんかん作用における作用機序4

・�CBDは、シナプス前細胞内カルシウム濃度の低下に基づいて神
経細胞の興奮性を制限し、その結果、神経伝達物質の過剰放出を
防ぐことができると示唆されている。

・�カルシウム濃度に対するこれらの効果は、Gタンパク質共役型受
容体GPR55における機能的拮抗作用と一過性受容体電位バニロ
イド-1（TRPV1）の脱感作によって媒介されるという実験的証
拠が示されている。

・�さらに、CBDの作用機序として、細胞外アデノシン濃度への影
響が提案されている。アデノシンは内因性抗けいれん薬として作
用し、発作の終息に寄与することができる。

・�アデノシンのこの作用は、カルシウムとカリウムのフラックスへ
の影響によって媒介されると提案されており、一方ではシナプス
前神経伝達物質の放出に影響を与え、他方ではシナプス後の過分
極に寄与し、グルタミン酸作動性NMDA受容体の活性化を低下
させる。

図1
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ECSは、神経および免疫の機能を調整し、興奮と抑制
のバランスを維持することで恒常性を保つシステムであ
る3。ECSは主に、①CB1・CB2受容体、②内因性カン
ナビノイド（アナンダミド、2-AG）、③それらを分解す
る酵素（FAAHなど）から構成される 3、6。特にCB1
受容体は中枢神経系に豊富に発現し、内因性カンナビノ
イドがシナプス後部から逆行性に作用することで、神経
伝達物質の放出を調整し、過剰な興奮を抑制する役割を
担っている3、4、6。

現在示唆されているCBDの抗けいれん機序としては、
TRPV1受容体※1の調整、GPR55※2への拮抗作用、ア
デノシン再取り込み阻害、細胞内カルシウム動態の調節
などが挙げられる4、6。これらはいずれも神経の興奮性
を低下させる方向に働くと考えられている4。以上のこ
とから、CBDは特定の単一チャネルのみを遮断する従
来の抗てんかん発作薬とは異なり、複数のターゲットに
干渉することで神経興奮の閾値を緩やかに修正・補助す
るモジュレーターとして位置づけられる。

犬の臨床研究からみたCBDの有用性

犬の薬剤抵抗性てんかんに対するCBDの臨床研究報
告はまだ限られているが、2025年にCBDに関するシ
ステマティック・レビューが報告5されたので、その情
報から用量、有効性、副作用について解説する。

McGrath ら（JAVMA 2019）7

CBD群は2.5mg/kgをBID、12週間、既存抗てんか
ん薬へ追加投与された（ランダム化二重盲検試験）。こ
の試験では、月間発作頻度は中央値で33%減少した

（CBD前に平均4.0回/月→CBD後に平均2.7回/月）。

ただし、≥50%発作減少率は、2/9頭でありプラセボ
群と比較して有意差は認められなかった。また、血中
CBD濃度が高いほど発作抑制効果が強まるという負の
相関関係が明らかになった。副作用としては、ALP値の
上昇や一部の犬に運動失調が認められたものの、深刻な
行動変化はなかった。

Garcia ら（Front Vet Sci 2022）8

CBD/CBDA（カンナビジオール酸）リッチ抽出物を
2mg/kg BIDで投与し、プラセボ群と比較したランダム
化クロスオーバー試験では、発作頻度と発作日数ともに
有意に減少した。さらに、≥ 50%発作減少率も43%

（6/14頭）であった。また、ゾニサミド、フェノバルビ
タールや臭化カリウムの血清濃度におけるCBDの影響
は認められなかったと報告されている。副作用は軽度の
ALP上昇、傾眠、軽度の運動失調が報告された。

Rozentalら（JVIM 2023）9

大規模な二重盲検プラセボ対照クロスオーバー試験で、
薬剤抵抗性てんかん犬において初期試験の2.5mg/kg 
BID群では有意な治療効果が示されず、その後4.5mg/
kg BIDへ増量した群では、総発作数と発作日数がプラ
セボより有意に改善した。ただし、≥50%発作減少率
には有意差が認められなかった。この結果よりCBD治
療には一定以上の濃度が必要であることが示唆された。
副作用はALPとALT上昇が両用量で認められたこと、
食欲低下と嘔吐が多いことが明らかとなった。

製剤に関する注意点
上記の3つの研究で使用されたCBD製剤は、純粋な

CBD の み を 含 む「 ア イ ソ レ ー ト 」 製 品 で は な く、
CBDA、テルペン、超微量のTHCなどの他のカンナビ
ノイドを含む「フルスペクトラム」製剤である。フルス
ペクトラム製剤はTHCが微量に含まれるため日本国内
では使用・入手が制限される可能性がある。また、THC
以外のカンナビノイドが複合的に含まれている「ブロー
ドスペクトラム」製品も存在するが、海外輸入品の中に
は、THCが検出され問題となるケースも報告されている。
これは製造工程においてTHCのみを完全に除去するこ
とが技術的に難しいことが一因と考えられる。さらに、
CBD単独ではなく、他のカンナビノイドやテルペンと

※1　TRPV1受容体
温度感受性Transient Receptor Potential （TRP）チャンネルは、
感覚神経の細胞膜で強く発現し、温度のみならず多くの化学的・物
理的刺激を感受するセンサーとして多様な生体機能に関わっている。
TRP でも TRPV1、TRPV2、TRPV3、TRPV4、TRPA1、TRPM8 が
内因性のカンナビノイドに応答する。CBDは、TRPV1/V2受容体
とTRPV4受容体に対して、アゴニストとして結合し活性化させる。
※2　GPR55（G-protein coupled receptor 55）
GPR55もGタンパク共役型受容体（GPCR）であり、脳や副腎、
膵臓、小腸などに存在している。炎症性の疼痛や神経因性疼痛や消
化管機能の調整との関係が考えられているほか、骨代謝やがん細胞
との関係性も注目されている。CBDはGPR55に対して、アンタゴ
ニストとして拮抗的に働く。
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の相互作用により薬理作用が増強される現象は「アント
ラージュ効果」と呼ばれている8、9。

以上のような背景から、現時点では「この用量が最
適」と断定はできないが、筆者は、アイソレートの
CBD サプリメントを低〜中用量域の 2 ～ 2.5mg/kg 
BIDで評価し、反応が乏しく副作用が許容される場合に
限り、より高用量の4.5mg/kg BIDを検討している。た
だし、いずれの段階でもALP/ALT（必要に応じて胆汁酸）
を定期的にチェックしている。また本提案は、承認用量
ではなく、あくまでも海外の論文で使用されたレンジを
臨床的に読み替えた現実案である。

日本国内で流通しており、筆者自身が使用経験のある
動物用のCBD製剤としては、CBDカゼインタブTM（販
売元：共立製薬株式会社）あるいはペットノール（販売
元：カルー株式会社）がある。CBDカゼインタブTMは、
CBD（アイソレート）と加水分解牛由来カゼイン（カ
ゼイン）をバランスよく配合した犬・猫用の健康補助食
品であり、動物が自発的に食べてくれるように嗜好性を
改良している。一方、ペットノールはCBD（アイソレー
ト）とココナッツ由来のMCTオイルと配合された液状
製品であり、無味無臭で味やにおいに敏感な動物にも与
えやすい製品となっている。

猫のエビデンス：現時点では治験なし

本稿の執筆時点において、猫のてんかんに対する発作
抑制効果を検証した臨床試験データは十分に報告されて

いない。一方で、健常猫を対象とした薬物動態および安
全性の報告は存在し、給餌条件や製剤により血中濃度が
大きく変動し得ることが示唆されている10。そのため、
猫にCBDを提案する場合には、効果・用量・長期安全
性については不明な点が多いことを明示し、補助的介入
として位置づける必要がある。

おわりに

犬の薬剤抵抗性てんかんは、CBDの追加で発作頻度・
発作日数が減る可能性があるが、≥50%発作減少率は
一貫して高い数値ではないため、過大な期待はできない。
つまり、CBDは多剤併用でもコントロールが困難な症
例やQOL改善を目的とした補助療法としての位置づけ
が現実的である。また、肝酵素（ALT・ALP）上昇には
注意が必要であり、導入前後の検査と継続モニタリング
が必須となる。さらに、高用量投与では、食欲低下や嘔
吐が増える可能性が示されている。

最後に、CBDは多領域で研究されている一方で、製
品のTHC混入や受動曝露の可能性も含め安全性が完全
に証明されているわけではないため、我々臨床家は、「軽
いサプリ」としての扱いを避けるべきである。今後も
CBDの認知度が高まると思われるが、さらなる大規模
な無作為化盲検対照試験、アイソレートとフルスペクト
ラムの比較、長期投与時における有効性、適切な投与量、
副作用や薬物相互作用の検討が必要である。
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はじめに

てんかんの治療には様々な選択肢があるが、最も一般
的で最初に導入するものとして抗発作薬を用いた治療が
挙げられる。その他の選択肢としては栄養介入、てんか
ん外科、環境・ストレス管理などが挙げられ、これらを
組み合わせながら治療していくことでよりよいアウトカ
ムも期待できる。また、日本ではほとんど実施されてい
ないが、海外では糞便移植もてんかん治療の選択肢とし
て存在する。本項では、選択肢の１つとして脳腸連関と
食事療法の視点から、てんかん治療について考える。

脳腸連関とは

腸は脳から独立した神経ネットワークを持ち、独立し
た活動ができるため「第二の脳」とも呼ばれる。しかし、

脳と腸は互いに影響をしあうことも知られており、この
双方向の関係のことを「脳腸連関」と呼ぶ。この関係の
なかには神経内分泌系、神経免疫系、神経系、体液性経
路などを介する経路が存在し、腸と脳は相互に活動が調
節され得る（図１）。この脳腸連関が関わる可能性が示さ
れている疾患は多数あるが、認知機能不全、不安、てん
かんなどもこのなかには含まれる1 ～ 4、6。

てんかんに対する食事療法と 
腸内細菌の関わり

ケトン食療法は古くからてんかんの発作抑制効果が知
られる治療アプローチの1つであるが、その作用機序の
一端を腸内細菌叢が担うことが、UCLAの研究グループ
によって示されている4。てんかんモデルマウスを用い
た研究が実施され、マウスに対するケトン食の給与によ

脳腸連関と食事療法

犬・猫のてんかん診療アップデート特集
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り
特定の腸内細菌が増加し、それが発作抑制作用の発現に
必要であるとしている。

別の研究では、特発性てんかんをもつ犬にMCT添加
食を給与し、その後の16S rRNA解析により腸内細菌叢
がどのように変化するか評価している5。この研究では、
MCT添加食の給与により、腸内細菌のα多様性が有意に
増加し、5-7N15株を含むBacteroidaceae（神経保護・非
攻撃行動に関連すると考えられている菌群）が増加した
ことが示されている。

１ヵ月間のMCT添加食の給与が薬剤感受性てんかん
（drug-sensitive epilepsy：DSE）犬と薬剤抵抗性てんか
ん（drug-refractory epilepsy：DRE）犬にどのような
影響を及ぼすのか検証したGarciaらの研究では、いずれ
の犬においてもActinobacteriaを減少させるとともに、発
作頻度の低下をもたらしたと報告されている6。さらに、
DRE犬とDSE犬との間で、ベースラインにおける腸内細
菌叢のパターンが異なることも示されている。DSE犬の
ベースラインの腸内細菌叢は非てんかん犬のものと類似
しており、MCT添加食により Firmicutes 門が減少し、
Bacteroidetes門およびFusobacteria門は増加した。一方
で、DRE犬ではこれとは逆の変化を示しており、MCT
添加食がDREまたはDSEの犬間の腸内細菌叢の差異を軽
減することに役立つ可能性が示唆されている。日本国内
ではMCT添加食としてネスレ ピュリナ ペットケアより
ニューロケア®が発売されている。

犬のてんかん治療の一環としての 
糞便移植

近年、てんかん治療における糞便微生物叢移植（FMT）
の可能性が探られている。特にDREでは、不安行動や注
意欠陥多動症（ADHD）様行動などの行動学的合併症が
多く、生活の質（QOL）を大きく損なうとされる。こう
した背景の中、Watananguraらのパイロット研究では、
DREを有する犬9頭に対し、2週間間隔で3回のFMTを
実施し、3・6 ヵ月後まで追跡した7。その結果、ADHD
様行動、不安・恐怖行動が改善し、QOLも向上したこと
が報告されている。さらに、尿中神経伝達物質の解析で
は、興奮性のアスパラギン酸・グルタミン酸の低下と、
抑制性のGABAの上昇、ならびにGABA/グルタミン酸
比の上昇が確認された。これらはFMTが腸内細菌叢を介
して神経伝達に影響を与えた可能性を示唆している。一
方で、発作頻度の改善は限定的であったと報告している。
これは、FMTが主に「行動・精神症状の緩和」に寄与し、
発作そのものへの効果は今後の研究課題であることを示
している。

おわりに

てんかんに関連した脳腸連関と食事療法は確立途上で
あるものの、今後の研究が進展することでDREの患者に
対する新たな治療選択肢の提供や、個別患者に対する最
適な治療オプションの提供などに繋がることが期待され
るところである。
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てんかん重積状態の概念のアップデート

てんかん重積状態（SE：Status epilepticus）を一言
で表現するならば、「止まらないてんかん発作」である。

国際獣医てんかん特別委員会（IVETF：International 
veterinary epilepsy task force）のコンセンサスレ
ポート1では「てんかん重積状態は多くの患者における
最も主要な発作型の持続時間を超えても臨床徴候が止ま
らないてんかん発作、あるいは発作間での中枢神経機能
の回復がない反復性のてんかん発作」と定義され、さら
に「(a)5分以上持続するてんかん発作、(b)意識の完全
な回復なしに2回以上発生する全般てんかん発作」と臨
床的に定義される。

IVETFの定義からみると「長いてんかん発作」である
が、本質を理解するにはちょっと遠い。病態理解には、
2015年に国際抗てんかん連盟（ILAE：International 
league against epilepsy）が提唱した定義が助けにな
る。「てんかん重積状態とは、発作停止機構の破綻、あ
るいは（時点t1以降の）異常に遷延する発作を引き起
こす機構が惹起された状態である。また発作型や持続時
間によっては、（時点t2以降に）神経細胞死、神経細胞
障害、神経ネットワーク変化を含む長期的な後遺症をも
たらす状態である」という記載であり、時間の概念が定
義のなかに含まれる2。キーワードは「発作停止機構の
破綻」である。

てんかん発作は、複数の発作停止機構（膜電位の過分
極、エネルギー枯渇、グルタミン酸枯渇、GABA過剰、
同期性低下など）により自発的に終息する性質をその本
質にもつ3。だからこそ、通常のてんかん発作は1 ～ 2
分で、何もせずとも終息するのである。しかし、何らか
の状況において発作停止機構が破綻すると勝手には止ま
らなくなってしまう。その病態こそが「てんかん重積状
態」なのである。ILAEの定義内では、これ以上持続す
ると発作が自然に停止しがたいタイミングを時点t1、こ

れ以上神経興奮が長期化してしまうと後遺症を生じるタ
イミングを時点t2とし、時間的概念を導入している。
t2以降は神経細胞死を含む障害が生じうるので、t1を
超えた場合にはt2に至る前に治療を開始し、t2に至ら
ないようにすることが初期の治療コンセプトになる。強
直間代性けいれんではt1が5分、t2が30分とされ、意
識障害を伴う焦点性発作ではt1が10分、t2が60分以
上とされる。

これらを踏まえ、てんかん重積状態の私なりの飼い主
への説明としては、「通常のてんかん発作は1〜2分で
勝手に終わる性質があるが、たまにその止まるための仕
組みが壊れることがあり、その時には勝手に止まらなく
なってしまう。5分以上続く発作はそれ以上続く可能性
があり、30分を超えてくると脳にダメージが出てきて
しまう。そのままでは止まらない発作なので、薬剤で無
理矢理止めてダメージに繋がらないようにする必要があ
る」となってくる。病態と治療点を合わせて説明するこ
とができる文言である。

てんかん重積状態のステージ

2023年に発表された米国獣医内科学会（ACVIM：
American college of veterinary internal medicine）
コンセンサスレポート4においても時間的な概念（ス
テージ）が用いられている（図1）。病態と治療（薬剤
への感受性）から4ステージに分けて考えられており、
発症から時間がどれくらい経過しているのかを意識して
治療に臨む必要がある。

ステージ1 
早期てんかん重積状態 Impending SE

通常のてんかん発作よりは長く持続しており、自己終
息機構（発作停止機構）の破綻へと至る可能性を十分に
考慮し治療介入を開始するステージ。1st line治療とし

てんかん重積および群発発作の
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ては、即効性があり短時間作用のベンゾジアゼピンを使
用する。静脈ルートが確保できている状況ならば、ジア
ゼパムやミダゾラムの静脈内投与、静脈ルート確保がで
きていない病院外（自宅）や外来ではミダゾラムの鼻腔
内噴霧を行う。短時間作用であるベンゾジアゼピンの効
果が下がっていくことを想定し、ベンゾジアゼピンより
はカバー時間が長いレベチラセタムやフェノバルビター
ルの使用を考慮する。

ステージ2　 
確定したてんかん重積状態 Established SE

10分を過ぎると勝手に止まることは期待しがたく、
すなわち自己終息機構の破綻であり、てんかん重積状態
として確定的なステージである。神経細胞傷害に至る前
にてんかん発作を止めることが重要である。細胞レベル
の病態としては、抑制系であるGABA受容体の細胞膜
上での減少化が生じ、GABA作動であるベンゾジアゼピ
ンが徐々に効果を発揮しなくなってくる。したがって、
1st lineをくり返し使うのではなく、2nd line治療のレ
ベチラセタム、フェノバルビタール、ホスフェニトイン
などのやや長時間作用の抗てんかん発作薬を使用する。
また、興奮系であるNMDA受容体やAMPA受容体が細
胞膜上に増加してくるため、NMDA受容体拮抗薬であ

るケタミンの使用を考慮する。

ステージ3　
難治性てんかん重積状態 Refractory SE

30分を超え、難治化し、かつ神経細胞の傷害が生じ
てくるステージである。ここに至るまでに1st lineと
2nd lineが使用されているにもかかわらず発作が止まら
ないことから、これらの効果は限定的に留まっていると
判断する。この状況では、麻酔薬を使用し、神経活動を
強く抑制する必要がある。3rd lineとしてケタミン、メ
デトミジン、プロポフォール、ペントバルビタール、吸
入麻酔薬などの使用を考慮する。薬剤によっては呼吸停
止や低血圧などの副作用が発生するため、挿管、人工呼
吸管理、血圧管理などの介入が必要になってくる可能性
がある。

ステージ4　
超難治性てんかん重積状態 Super-refractory SE

ここに至るすべての治療を十分に施したにもかかわら
ず発作が止まらないステージである。このステージでは
エビデンスがある治療はない。マグネシウム投与、低体
温療法、ステロイド、神経刺激療法（磁気刺激療法、迷
走神経刺激療法）などが挙げられる。国内においては、

　　　てんかん重積状態のステージ図1

早期
てんかん重積状態

確定した
てんかん重積状態

難治性
てんかん重積状態

超難治性
てんかん重積状態

0-5分
5-10分 10-30分 ＞30分 ＞24時間

病 

態

1st line 
＋ 2nd line
＋ 3rd line
Ketamine IV, CRI
± Medetomidine IV, CRI
± Propofol IV, CRI
± Pentobarbital IV, CRI
± 吸入麻酔

1st line 
＋ 2nd line
＋ 3rd line
＋ 他の薬物介入
± 神経刺激療法

治 

療

薬 

剤

神経細胞の過剰な興奮
・神経伝達物質の放出と
 不均衡
・イオンチャネルの開閉

自己終息機構の破綻
・GABA受容体減少と内在化
・NMDA受容体、
 AMPA受容体増加

難治化
・ニューロペプチドの
 不均衡
・薬物輸送体の増加

難治化
・遺伝子発現変化

・1st & 2nd line：
  おそらく効かない
・3rd line：たぶん有効

・1st  & 2nd  & 3rd  line：
  効果は最小限
   or  反応しない

・1st line：
  徐々に効かなくなる
・2nd line：たぶん有効

1st line 
+ 2nd line
Levetiracetam IV
＋ Phenobarbital IV
± Fosphenytoin IV

【早期使用を考慮】
Ketamine IV

・1st  line：たぶん有効

1st line
Midazolam  IN, V
or  Diazepam IV
± Midazolam CRI

【早期使用を考慮】
Levetiracetam IV
± Phenobarbital IV
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てんかん外科という選択肢も挙がってくる（同誌の平嶋
先生、浅田先生の記事p.00「てんかん外科」を参照さ
れたい）。

てんかん重積状態の治療の 
アップデートいろいろ

各ステージで使用する薬の用量は、ACVIMコンセン
サスを参照いただきたい。いくつかの知っておきたい治
療とポイントについて五月雨式に紹介する。

ミダゾラムの鼻腔内噴霧 IN
ベンゾジアゼピンの1st line治療としての選択肢の１

つである。30 ～ 100 µmのミストを噴霧するデバイス
を用いて（図2）、鼻腔内の奥まで薬剤を散布し、嗅神
経／三叉神経から脳組織／ CSFに薬剤が到達する。全
身循環を介さず、さらに血液脳関門（BBB）も介さない。
そのため急速な効果が期待できる。発作消失までの時間
は、静脈投与64秒（8 ～ 300秒）と比べて鼻腔内投与
33秒（12 ～ 294秒）と報告され、ほぼ同等と考えら
れる5。

注意したいのは、本法のキモはミダゾラムそのものと
いうより鼻腔内噴霧デバイスを使用することにある。自
宅での緊急用投与薬として処方することもあるが、その
場合、飼い主には生理食塩水などで実際に噴霧の練習を
してもらい、デバイスに慣れてもらうことも重要だろう。
小型犬で1回の投与量が少量の場合、ハブやデバイス内

のスペースが相対的に大きくなってしまい、必要量が鼻
腔内に投与できていない可能性にも注意したい。短頭種
などでもある程度練習が必要であろう。

ミダゾラムの定量持続点滴 CRI
用量調整や減薬といった治療コントロールしやすいベ

ンゾジアゼピンの投与方法で、呼吸抑制が挿管を必要と
するほど強く出ずに発作を抑制できる可能性がある6。

ACVIMコンセンサスレポート的には、ベンゾジアゼ
ピンが効果を発揮するシュチュエーションのなかでの使
用が推奨されている（図3）。

ジアゼパムの坐薬
海外にはゲル状の注腸製剤があり、薬物動態がよいの

だが、日本で使用可能なジアゼパム坐薬（ダイアップ®）
はてんかん発作の早期抑制効果を望みにくい。溶けて効
果を出すまでに15分程度かかるとされる。つまり、目
の前でおきている発作をすぐに止める効果は望みにくい。
逆手にとって、一度発作をおこすと数時間以内に群発し
てしまうようなタイプの症例には好適応と考えられる。

ベンゾジアゼピンの種類
エビデンスの質がよいのは、ミダゾラム静脈投与、ミ

ダゾラム鼻腔内噴霧、ジアゼパム静脈投与である。ジア
ゼパム定量持続点滴、ジアゼパム経直腸（ゲル製剤）、
ロラゼパム静脈投与も中等度の確実性をもっている。ミ
ダゾラムもジアゼパムもどちらも有効とされる。ACVIM

　　　ミダゾラムの鼻腔内噴霧図2 　　　各ステージでの使用する薬と用法・用量図3

▲

投与後 5分以内に発作終息 ＆ 終了後10分は発作がない
BZD

＜5分終息＆10分発作なしBZD治療奏功

▲

10～ 60分以内に再度発作あり
BZD BZD

10～60分以内に発作SE再発

▲

1 回のBSDs投与で、SE再度発もしくはSEが終息しない
BZD BZD

2分間隔でベンゾジアゼピンを投与

▲

2 回の BSDs投与でもSEが終息しない
BZD BZD BZD & 2nd line

▲

2 回の BSDs投与で、その後にSE再発
BZD BZD BZD～CRIBZD

3回目投与後、CRI

3回目投与後、2nd line
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コンセンサスレポート的にはミダゾラムを推奨しており、
確かに薬剤自体の安定性（遮光ではない、プラスチック
への吸着性がない、など）、ハンドリングのしやすさは
ジアゼパムよりも優れる。

投与経路の異なる２種類の
フェノバルビタール注射液

国内には筋肉注・皮下注のフェノバール ®注射液
（フェノバルビタール）と、静脈注のノーベルバール®
静脈注（フェノバルビタールナトリウム）の2種類があ
る。前者は、静脈投与が原則禁忌とされる。水に溶けに
くいフェノバルビタールを有機溶媒で溶解させているた
め、静脈内投与するとフェノバルビタールが結晶化して
析出し、微細血管の塞栓症が生じる可能性が指摘されて
いる。後者は水に溶けやすい成分として開発されたため、
静脈投与が可能である。施設内で両方の薬剤が混在した
とき、誤投与がおこり得るため十分に注意されたい。な
お、薬価がまったく違うので、導入時には費用面も考慮
するべきであろう。ACVIMコンセンサスレポートには
静脈注のフェノバルビタールとして記載されている。

ホスフェニトイン
ベンゾジアゼピン投与後の2nd lineとして、レベチラ

セタム、フェノバルビタールと並んで長時間の効果を期
待して使用される。国内でも入手可能だが、高額な点、
嘔吐32%、不整脈9%の副作用が認められた点7には注
意が必要である。

ケタミン
てんかん重積状態の分子生物学的病態が解明されるに

つれ、GABA受容体、NMDA受容体が細胞膜上で増減
することが明らかになり、機序の側面から着目されるよ
うになった。GABA受容体をターゲットとできないス
テージではNMDA受容体が治療標的となりうるので、
ケタミンを使用しようということである。しかしながら、
ケタミン自体が発作誘発性を発揮するてんかんのタイプ
もあるため、1st line（ベンゾジアゼピン）や2nd line

（フェノバルビタール、レベチラセタム）で効果が得ら
れないてんかん重積状態に対して使用する意識をもって
おきたい。あくまで、3rd lineの薬剤と理解しておきた
い。

ケタミンは頭蓋内圧亢進を誘発するとされ、長らく頭
蓋内疾患では禁忌と考えられていた。しかし、近年の研
究では鎮静人工呼吸管理下では脳圧は上がらないとする
ものもあり8、頭部外傷での鎮静薬としても使用が検討
されている。全身血圧、頭蓋内圧、脳灌流圧を意識し、
脳血流を意識した麻酔コントロールが必須であろう。

イソフルラン
難治性てんかん重積状態、超難治性てんかん重積状態

にイソフルラン麻酔を使い、発作自体は抑制できたと報
告される9。しかしながら、27%の症例でイソフルラン
を切っていくと発作が再発するとのことであった。犬で
は様々な薬剤の後に、猫では比較的早い段階で発作コン
トロールを達成するために吸入麻酔薬の選択は取り得る。
吸入麻酔薬から離脱する前に抗てんかん発作薬の血中濃
度が十分に保たれている状況までもっていくことは必須
である。

アルファキサロン
プロポフォールとの比較研究が報告されている。プロ

ポフォールの発作消失が60%、アルファキサロンが
50%とされ、同等に使えることが示された10。犬の症
例を対象とした報告であるが、プロポフォールを長期間
使いにくい猫での治療可能性に期待がもてる。

追加投与は不要、と判断するのはいつ？
ACVIMコンセンサスレポートによれば、治療内容が

安定して24 ～ 48時間発作がない場合に、それ以上の
追加投与は不要と判断する。あまり急ぎすぎてもよくな
いが、医療も含めて、その時間には根拠がない。合併症
の発生など麻酔薬や鎮静をかけ続けることにリスクがあ
る場合には、12時間程度ともされる。結局、ある程度
の時間そのまま維持し、どこかで覚醒させてみて判断と
いうことにはなる。

もう一点、「発作がない」とは何だろうか？　多くの重
積治療の研究において発作が止まったとは、運動徴候の
消失を示す。運動徴候（＝けいれん）が止まることが最
も重要であることに、異論はない。しかし、てんかん重
積状態におけるけいれんが止まった後にも、脳波上の発
作活動が継続していることがあり、これを非けいれん性
てんかん重積（NCSE：non-convulsive status epilepticus）



19 ¦ 2026 ¦ No.44

てんかん重積および群発発作の治療管理

と呼ぶ。これまで話してきたてんかん重積状態は、NCSE
に対してけいれん性てんかん重積（CSE：convlusive 
status epilepticus）と呼ばれる。NCSEはCSEの治療
後一定数の症例で生じるとされており、意識障害が遷延
する原因になったりする。現状NCSEが難しい点は2点
で、1つ目は脳波検査を実施しないと絶対に分からない
点、2つ目は治療対象とするべきか、どこまで抑えるべ
きかの結論が人でも明確でない点、である。もし脳波計
を保有している施設でてんかん重積状態をみている場合
には、脳波検査を使用していただくと、バチバチに発作
活動なのか、そこそこ収まっているのか、そのあたりは
確認でき、複数の症例を重ねていくと治療結果との関連
がみえてくるかもしれない。

どのように複数の薬剤を減薬していくのか？
ACVIMコンセンサスレポートによれば、減薬は一剤

ずつで、基本的には最も新しく追加したものから順に減
らしていく。吸入麻酔薬、プロポフォール･ペントバル
ビタールCRI、ケタミンCRI、メデトミジンCRI、ベン
ゾジアゼピンCRIという順番になることが想定される。

「吸入麻酔薬は比較的早く減薬してよい」と記載がある。
一方、CRIの減薬は、一剤ずつで4 ～ 6時間毎に25 ～
50%ずつ漸減する。つまり、とても時間をかける必要
がある。途中で発作が再燃した場合、下げる直前の用量
に戻して、24 ～ 48時間程度待ち、再度減薬を試みる。

2nd lineとして投与したレベチラセタムやフェノバル
ビタールは退院まで基本的に継続する。てんかんの場合
は長期投与の用量に調整をしていく。反応性発作の場合、
入院中は最小用量で継続しておく。

群発発作の治療
24時間に2回以上の発作がおこる場合が群発発作と

定義される。しかし、1日に10回おこる場合と、朝6
時と夜22時に2回おきた場合が同一の定義のなかに入っ
ているのは違和感を覚える。高頻度ではてんかん重積状
態に準じた対応が必要とされるが、明確な線引きはない。

12 時 間 に 3 回 以 上 の 発 作 を 急 性 反 復 性 発 作 acute 
repetitive seizuresとしててんかん重積状態と共に治
療を試みた報告はあるため11、1つの参考にはなる。

高頻度の群発発作では、てんかん重積状態と同様に発
作の抑制と予防が必要となる。これには、ベンゾジアゼ
ピンやレベチラセラムが挙げられている。てんかん重積
状態と異なる点をピックアップすると、経口投与が選択
肢になる点、長時間作用型ベンゾジアゼピン（クロナゼ
パム）の存在、レベチラセタムパルス療法などが挙げら
れる。レベチラセタムパルス療法は、飼い主判断でス
タートしてもらう治療で、最初の発作もしくは発作前症
状の発現をトリガーとし、高用量のレベチラセタムを経
口、経直腸、IMなどで投与開始する。その後、やや用
量を下げてTIDのレベチラセラムを追加して内服し、
48時間にわたって発作がなければレベチラセラムを休
薬し、通常の抗てんかん発作薬の治療のみに戻す。常に
レベチラセタムを内服し続けるのと同じくらいには発作
頻度を抑えることができるのではないかと報告がある12。
発作をおこす日数自体は少ないが、一度発作をおこすと
群発発作に移行しやすい症例で上手くフィットすること
がある。もちろん、ポイントのみの治療であるパルス療
法だけでてんかんをコントロールすることはNGで、維
持で継続内服する抗てんかん発作薬（ゾニサミドやフェ
ノバルビタール、イメピトイン）がベースに必要である。

おわりに

ACVIMコンセンサスレポート4があまりによくまと
まっているので、今後10年はこれを参考に診療を行う
とよいと感じる。ぜひお手元に確保し、サプリメンタル
データまで読んでいただきたい。

また、冒頭で解説したとおり、てんかん重積状態を
「長い」発作ではなく、「止まらない」発作と理解してい
ただくと、飼い主への説明や治療への介入もすんなりい
くのではないかと思う。
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はじめに

磁気共鳴画像法 magnetic resonance imaging（MRI）
は神経疾患において最も用いられる画像検査であろう。
2015年に公表されたInternational Veterinary Epilepsy 
Task Force（IVETF）のコンセンサスレポートにおい
ても「International Veterinary Epilepsy Task Force 
recommendations for a veterinary epilepsy-specific 
MRI protocol」としてMRIのプロトコルが1つのセク
ションとして大きく扱われている1。現在でも数多くの
施設でMRIが撮像され、多くのてんかん患者の診断検査
として用いられている。コンセンサスレポートの大きな
目的は、世界中の施設で行われるMRIデータの標準化が
画像クオリティーの向上をうながし、さらなる知見ある
いは正確な診断を生み出すことだと感じる。コンセンサ
スレポートの公表から約10年が経過し、その間に統一
したプロトコルのもとで多くの論文が公表されている。
本稿では、コンセンサスレポートの概略からはじめ、そ
の後に公表された論文を含めて、現在の犬猫のてんかん
に対するMRI検査を考えていく。

MRIの適応

MRIを提案すべき症例とは構造的てんかんを疑う症例
となる。つまり、以下の特発性てんかんの診断基準

（TierⅠ）に合致しない症例ではMRIを考慮する必要がある。

特発性てんかんの診断基準
①初発てんかん発作年齢が6 ヵ月齢〜6歳
②�発作間欠期に身体検査および神経学的検査に脳病変

を示唆する異常がない
③�血液検査および尿検査にて発作の原因となる顕著な

異常がない

一方、これらの基準を満たしている場合においても、
てんかん発作重積や群発発作をもつ症例や単剤の抗てん
かん発作薬の最大量に抵抗性を示す症例ではMRIを検討
する必要がある。日本国内では飼育犬種を鑑み、起源不
明の髄膜脳脊髄炎（MUO）やグリオーマなど、若齢か
ら中齢でも発症する疾患の好発犬種においては積極的に
MRIが推奨されることが多い。短頭種と非短頭種を比較
した報告においても、6 ヵ月齢〜6歳の年齢層では97%
が特発性てんかんと診断された非短頭種と比較して、短
頭種では22%が炎症性疾患、18%が腫瘍性疾患と診断
されているため17、コンセンサスレポートにプラスし
て好発犬種への注意喚起は必要となるだろう。TierⅠを
満たすが、構造的てんかんの好発犬種において飼い主が
MRIに消極的な場合に、筆者は神経学的検査の経時的な
観察を推奨している。発作間欠期に正常な神経学的所見
を示す6 ヵ月齢〜6歳の犬のMRIにおいて、構造的異常
は約1.3%の症例でしか認められていない報告18から、
神経学的検査において脳病変を示唆する異常の有無は最
も重要な指標だと考えている。

てんかん特異的MRIプロトコル

IVETFコンセンサスレポートでは低磁場MRI（＜1テ
スラ）と高磁場MRI（≥1テスラ）に分けて推奨プロト
コルが提言されている（表1）。これらのプロトコルは
矢状断から撮像がスタートし、解剖学的状態に従って横
断像の断面が決定される（図1）。造影後の撮像は構造
的な異常の可能性がある場合や獣医師の希望によるため
オプションとしての位置づけであるものの、6〜7シー
ケンスがてんかん特異的MRIプロトコルとして提案され
ている。高磁場MRIは低磁場MRIよりも静止磁場の安
定性が高いため、画像のシグナルノイズ比（SNR）が低
く、高性能な画像を提供すると考えられてきた。しかし
ながら、静止磁場のみでSNRが決定しないことが判明し、
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近年のソフトウェアとハードウェアの進歩により低磁場
でもバランスの取れた画像を取得することが可能になっ
ている11。そのため、今後改訂されるであろうてんか
ん特異的プロトコルでは、低磁場MRIプロトコルを中心
に改変があるかもしれない。

特発性てんかんのMRI

「特発性てんかんの診断では脳のMRIが正常であること
を確認する」。これは大きく間違ってはいないが、正しく
もない表現になる。特発性てんかんの診断の基本は除外
診断であり、MRIでは脳にてんかん発作を引き起こす病
因がないか確認することになる（図2）。MRIはマクロな
構造的異常に対して高い感度をもつが、ミクロな病変に
対しては大きな制限をもつ。つまり、特発性てんかん、
あるいは病因不明てんかんはMRIで検出できないミクロ

な異常をもつため、検出可能な構造的病変を否定するこ
とで診断されている。人医療のてんかん診療では、通常
のMRIでは検出できないてんかん原性領域（てんかん発
作の原因となる領域）を推測するため、陽電子放出断層
撮影（PET）や単一光子放射断層撮影（SPECT）などの
様々な検査から多角的に検討する。しかしながら、獣医
療におけるこれらの検査はほとんど行われていないため、
構造画像以外のMRIを用いた代替方法が研究ベースで行
われている。人のてんかん患者に用いられるてんかん外
科などはこのてんかん原性領域の推測なくしては行うこ
とはできず、MRIによるてんかん原性領域の描出は獣医
療における新たな治療につながる可能性を秘めている。

これまでの特発性てんかんのMRI研究において、最も

低磁場てんかん特異的 MRI プロトコル

0.2T MRI の獣医てんかん特異的プロトコル
スライス厚 4 mm 以下
➢ T1W―3 方向シーケンス
海馬長軸の同定が可能な矢状断像
海馬長軸に対して垂直な冠状断像
海馬長軸に対して平行な横断像
➢ T2W―海馬の角度に対し 2 方向のシーケンス
海馬長軸に対して垂直な冠状断像
海馬長軸に対して平行な横断像（オプション）
➢ FLAIR―海馬の角度に対し 1–2 方向のシーケンス
海馬長軸に対して垂直な冠状断像
海馬長軸に対して平行な横断像（オプション）
➢造影後 T1W
他の病変が示された /臨床医の要求があった場合
病変が多くのシーケンスで認められた場合

　　　IVETFコンセンサスレポート推奨てんかん特異的MRIプロトコル表1

高磁場のてんかん特異的 MRI プロトコル

1.5T MRI の獣医てんかん特異的プロトコル
スライス厚 3 mm 以下
➢ T2W―3 方向シーケンス
海馬長軸の同定が可能な矢状断像
海馬長軸に対して垂直な冠状断像
海馬長軸に対して平行な横断像
➢ FLAIR―海馬の角度に対し 1–2 方向のシーケンス
海馬長軸に対して垂直な冠状断像
海馬長軸に対して平行な横断像（オプション）
➢ T1W
1mmのボクセルサイズの 3D撮影（可能であれば）あるいは
海馬長軸に対し垂直なT1W冠状断面
造影後T1W（他の病変が示された/臨床医の要求があった場合）
➢�ヘモジデリン / 石灰化に感受性の高いシーケンス�  

e.g. gradient echo
海馬長軸に平行な横断像

　　　断面決定に必要な傍正中断面の犬のT2強調矢状断像
海馬長軸に平行な角度（ ）を横断像に用い、垂直方向（ ）
を冠状断として用いる

図1

　　　特発性てんかんの犬のT2強調横断像
IVETF信頼レベルTierⅠを満たす柴犬のMRI。てんかん発作の原
因となる明らかな異常がなく、左右差もほとんど認められない

図2
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変化が認められた領域は海馬かもしれない。人医療では
内側側頭葉てんかんを代表とする薬剤抵抗性てんかんに
おいて海馬硬化（海馬の神経細胞の脱落およびグリオー
シス）が古くから報告されており、MRIの異常として確
認することができる。この背景から2015年のてんかん
特異的MRIプロトコルでは海馬の長軸に合わせた断面設
定が推奨されており、犬猫のてんかん患者においても最
も重要な解剖学的構造といえるであろう。獣医療におい
ては、Kuwabara et al.（2010）6によりてんかんの犬
の海馬容積に統計学的な左右差があることが報告された
ことをきかっけに、その後も検討が続いている。しかし
ながら、近年の報告では健常犬と比較してもてんかんの
犬の海馬に容積の減少を認めない報告も出てきている7。
この一貫性のない解釈は研究の対象となった犬の重症度
などが関連している可能性があるが、病理学的に犬で最
も一般的なてんかんは、人の側頭葉てんかんとは異なる
タイプの可能性がある8。一方で、猫のてんかんは側頭
葉てんかんと類似し、病理学的にも海馬硬化が認められ
ることが知られている9。そのため、MRIにおいててん
かんの猫の海馬は肉眼的な変化が認められる可能性が高
く、特に口部自動症などの辺縁系発作をもつ猫では海馬
病変に十分に注意する必要がある10。国内での報告に
は限りがあるものの、電位依存性カリウムチャネル

（VGKC）に対する抗体（主に抗leucine-rich glioma-
inactivated 1抗体）に関連した辺縁系発作を主体とす
る自己免疫性脳炎との鑑別を考える必要があるかもしれ
ない20。

近年の構造画像研究においては半自動容積測定が注目

を浴びている。この技術はMRI画像から灰白質および白
質を自動抽出し、同一の空間座標に標準化することで個
体間あるいは群間の領域比較を可能にする形態測定法で
ある12（図3）。この方法を用いた研究において、全般
性てんかんの犬のてんかん原性側の帯状回で領域の減少
が認められている14。帯状回は拡散テンソル画像を用
いた研究においても、てんかんと健常犬の間で限局的な
変化として異常が検出されている15。てんかん患者に
おいて白質構造での拡散異方性（FA）の減少が知られ
ており、てんかん原性領域に近づくにつれてより低くな
るとされる16。てんかん原性領域は発作起始域（発作
がおきる際に最初に異常が検出される領域）が最も近し
い領域とされるが19、この異常域を検出するためには
頭蓋内に電極を挿入する頭蓋内ビデオ脳波測定が人医療
では行われる。獣医療においては研究ベースで行われる
手技であるため、拡散テンソル画像を用いた機能欠落域
の検出がてんかん原性領域推測の重要な検査の1つとな
るかもしれない。その他の報告においても、側頭葉にて
んかん性放電を示す犬の一部では側頭葉の減少がおこり
得ることが示唆されている13。この報告は大脳辺縁系
構造の減少ではないものの、側頭葉の異常放電を示すこ
とから側頭葉てんかんの犬の異常領域として解釈される。
現在の獣医療では発作起始にかかわらず特発性てんかん
と診断されるが、特発性てんかんにおいても様々なタイ
プの異常が認められはじめていることから、今後の脳波
検査の普及とMRI解析の組み合わせによって側頭葉てん
かんや前頭葉てんかんなど、特発性てんかんにおけるサ
ブタイプ分類が行われるようになるかもしれない。しか

　　　同一空間に重ね合わせた猫の脳MRI画像
空間的な位置関係を揃えることにより標準脳が作成することが可能である。これらの画像の位置情報を基に、病変の位置関係の特定お
よび範囲の決定に用いられる

図3
日本獣医生命科学大学 長谷川大輔先生より提供
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しながら、これらのMRIで検出される異常領域がてんか
ん原性領域か否かを決定するためには、様々な要素から
慎重に判断をくださなければならないことに注意したい。

てんかん発作による影響

てんかんの犬猫のMRIを撮像する際には、てんかん発
作による障害が脳に異常信号として現れる可能性を忘れ
てはならない。一般的にてんかん発作による影響（発作
後
変

化）は発作の持続時間に依存し、T2強調画像にて高信号、
FLAIR画像にて高信号、T1強調画像にて低信号かつ軽
度の増強効果を示す左右対称性を示すことが多い（図
4）。これらの異常信号を示す主な領域には、海馬、帯
状回、梨状葉（扁桃体を含む）などの大脳辺縁系が多く
報告されるが、その他にも後頭葉、前頭葉、視床枕核、
尾状核、側頭・頭頂葉、嗅球領域などが挙げられている
2。臨床的な要因として最終のてんかん発作からMRIま
での時間が短い場合に比較的検出されやすいことが示さ
れているため3、稟告では最後におこしたてんかん発作
を聴取することは重要な判断材料となる。これらの障害
はエネルギー代謝の亢進や過灌流などの発作活動の結果
として細胞障害性浮腫と血管原性浮腫が混在したものと
考えられており、多くは可逆的なものとされる。人医療
では30分のてんかん発作の持続が不可逆的な神経細胞
の損傷や神経細胞死、神経ネットワークの変化や機能障
害を引き起こすことが述べられている4。獣医療におい
ても30分を超えるてんかん発作の場合には難治性てん
か ん 重 積 状 態（refractory status epilepticus; RSE）
に移行する時間としてACVIMコンセンサスレポートに
記載される5。このことから、難治性てんかん重積の症
例ではこれらの領域にMRI異常が残存する可能性を考え
るべきであろう。

おわりに

犬猫の神経疾患に対してMRIは最も有用な画像検査
ツールである。コンセンサスレポートの公表から10年
が経過し、様々なデータが報告されている。現行のシー
ケンスはT2強調画像、FLAIR画像、T1強調画像（造影
を含む）が基準となっているが、拡散強調画像などの新
しいシーケンスが追加で推奨される可能性がある。しか
しながら、診断の基礎である「構造的異常の除外」の考
え方は変わらないはずである。近年では、MRI装置をも
つ施設が増え、迅速な撮像が可能になっている。特発性
てんかんにも構造的な変化や撮像のタイミング次第で確
認される異常があることにぜひ注目していただきたい。

T2強調画像 造影後T1強調画像

　　　てんかん重積後のMRI画像
てんかん重積状態の翌日のMRI画像（図2と同じ症例）。左側嗅球領域
から梨状葉および両側海馬を中心にT2強調高信号、T1強調等〜低信号、
かつ一部に増強効果を認めるてんかん発作に関連する病変が認められた

図4
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はじめに

脳波検査は、International Veterinary Epilepsy Task 
Force（IVETF）が提唱している犬の特発性てんかんの
診断基準において、最も診断信頼度の高いTier Ⅲに位
置付けられている重要な検査である1。しかしながら、
検査装置の専門性の高さなどの理由から、獣医療ではま
だかぎられた施設のみでしか脳波検査を実施することが
できず、普及しているとはいいがたいのが現状である。

しかし近年、犬や猫の脳波に関する研究報告が増加し
ており、犬猫のてんかん診断における脳波検査の臨床的
な有用性が改めて注目されている。とはいえ、脳波検査
はまだ一般的な検査ではないため、本稿ではまず脳波検
査の基本的事項や適応に関して解説するとともに、最近
の脳波に関する研究動向をご紹介したい。また、脳脊髄
液中のバイオマーカーとてんかんに関する研究も近年発
表されているため、そちらもあわせて紹介する。

脳波検査

脳波検査とは
脳波とは、大脳皮質に存在する神経細胞が活動する際

に生じる微弱な電気信号を波形として記録したものであ
る。脳波を記録する装置を脳波計と呼ぶ。脳波検査とは、
脳波計で記録した脳波の波形を解析することで、“大脳
の機能を評価する検査”である（図1）。近年では、PET
やSPECT、fMRIといった画像診断技術によって脳機能
の評価が可能となってきたが、ベッドサイドでリアルタ
イムに脳の機能を調べることができる検査法は、現在も
脳波検査のみである。

適応
獣医療において、脳波検査は主にてんかんの診断とてん

かん発作重積状態（以下、重積）の管理に用いられている。

てんかんの診断
てんかん発作は大脳神経細胞の過剰興奮によって生じ

るため、その電気的変化を直接捉えることができる脳波
検査は、てんかんの診断に非常に有用である。てんかん
診断のゴールドスタンダードは、実際に発作がおきてい
る最中の脳波を確認することである。そのため、人医療
では、入院下で患者の様子をビデオ録画しながら脳波を
連続記録する長時間ビデオ脳波モニタリングが行われる
ことがある。しかし、獣医療でこの方法を実践するのは
様々な理由からかなりハードルが高い。したがって、犬
や猫では発作がおきていない時期である発作間欠期に脳
波検査を30分間ほど行うことが一般的である。

てんかんに罹患する患者は、発作間欠期であっても、
てんかん性異常波（Epileptiform discharges：ED(s)、
または発作間欠期てんかん性異常波interictal ED(s)：
IED(s)）という異常脳波を散発的に認める傾向にある

（図2）。したがって、発作間欠期の脳波検査にてEDが
検出されると、その患者はてんかんである可能性が高い

診断検査系－脳波・脳脊髄液検査－

犬・猫のてんかん診療アップデート特集

　　　平嶋 洵也 先生  （日本動物高度医療センター 脳神経・整形科）

　　　脳波検査の様子
鎮静下の犬に針電極を設置し脳波を記録している
図1
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と考えることができる。特に、近年話題となることの多
い発作性ジスキネジアのように、てんかんとの鑑別が悩
ましい発作性疾患において、脳波検査におけるED検出
の有無は重要な鑑別ポイントとなる（発作性ジスキネジ
アであれば、一般的には脳波に異常はない）。ただし、
特発性てんかんの犬に対する発作間欠期の脳波検査にお
けるEDの検出感度は20 ～ 86%2と、報告により大き
な幅がある。この差は、犬を不動化する際に用いる鎮静
剤や麻酔薬の違いが影響している可能性が高い。

我々が通常行っている脳波検査はあくまで発作間欠期
における検査であるため、EDが検出できなかったから
といって、てんかんを完全に否定することはできないこ
とに注意する必要がある。また、犬では健康な個体にも
EDが検出されることがある3。このような場合、検出
されたEDが病的意義をもつかどうかを判定する指標と
して、脳波検査中のEDの出現頻度が挙げられる。2020
年の報告では、てんかん発作の頻度が多い症例群におけ
るED出現頻度は4.5回/5分であったのに対し、健常群
では0.15回/5分であった3。

脳波検査はてんかんの診断やその他の発作性疾患との
鑑別に非常に有用であるものの、偽陰性や偽陽性になる
こともある。そのため脳波所見だけを鵜呑みにするので
はなく、やはり実際の発作がどういった徴候なのかを加
味しながら、総合的に判断する必要がある。

重積の管理
重積を管理する際に肝心なことは、発作を確実に抑制

させることである。
基本的には、外見上のけいれんや運動徴候が消失し 

ていていれば発作は終息したものと考えられる。しかし、
見た目のけいれんが止まっていたとしても、脳内では 
発作が継続していることがあり、このような状態は 
非けいれん性てんかん重積（Non-convulsive status 
epilepticus：NCSE）と呼ばれる。NCSEは、けいれん
の消失後も長時間意識が回復しない場合に疑うことがで
きるが、脳波検査にて発作波の確認を行わなければ診断
は困難である。したがって、脳波をモニタリングし、脳
波上でも発作が抑制されていることを確認することで、
重積の管理はより適切かつ正確に行うことが可能となる。
脳波計を所有している場合には、てんかんの診断のみで
はなく、重積管理においても積極的に脳波検査を実施す
べきであろう。

検査法
脳波検査には皿電極もしくは針電極を用いる。皿電極

は頭皮に、針電極は頭皮下に設置する。人では国際
10-20法という標準化された電極配置法があり、どの施
設でも同じ電極の配置で脳波検査が行われている。対し
て犬猫では、電極の設置位置にコンセンサスはなく、施
設により異なっているのが現状である。これは、特に犬
は犬種により頭蓋骨や脳の形態が異なるゆえに、最適な
電極の設置位置に関してまだ議論の余地があるためであ
る。筆者は、2016年に発表された電極の配置に従って
脳波検査を行っている4（図3）。

犬猫は頭部への電極の設置を許容しないことがほとん
どであり、脳波測定中に体動が生じるとアーティファク
トにより脳波の判読が困難となってしまうことが多いた
め、基本的には鎮静下で脳波検査が実施される。使用す
る鎮静剤に関してもコンセンサスはまだ得られていない
が、筆者はα2受容体作動薬であるメデトミジンを用い
ている。犬に対してメデトミジンを用いて脳波検査を
行った報告ではED検出感度が80%と高いため3好んで
使用しているが、心疾患を併発している症例ではメデト
ミジンが使いにくく、脳波検査の実施が難しいというデ
メリットがある。

　　　てんかん性異常波
黒枠内に棘波と呼ばれるてんかん性異常波を認める。てんかん性異
常波は多くの場合先端が鋭く尖った形を呈し、背景の脳波から際立
つという特徴がある

図2
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最近の脳波検査の動向

これまで述べてきたように、獣医療における脳波検査
はあくまで発作間欠期に、鎮静下の犬猫に実施されてい
る。しかしながら、鎮静剤や麻酔薬は脳波に一定の影響
を与え、施設間の鎮静プロトコールの違いにより検査の
普遍性に欠けてしまう。また、やはりてんかん診断の

ゴールドスタンダードは、発作時の脳波を実際の発作と
ともに記録することであり、犬猫のてんかん学が今後さ
らに発展するためには、発作時脳波の記録・収集が必須
であると筆者は考えている。世界的にもそのような意識
になってきているからか、覚醒下での脳波検査の手技や
その有効性に関する報告が増えている。

そもそも、ベッドサイドで使用される脳波計のほとん

　　　電極の設置4

A	 犬の頭部を上から見た際の設置位置
B	 犬の頭部を左側から見た際の設置位置
C	 短頭種の頭部を上から見た際の設置位置
D	 猫の頭部を上から見た際の設置位置
E	 猫の頭部を左側から見た際の設置位置
Fp：前頭極、F：前頭部、C：頭頂部、O：後頭部、T：側頭部
Fz：正中前頭部、Cz：正中中心部、Pz：正中後頭部
E：アース電極、R：基準電極

図3
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どは電極と有線で接続されるため、その時点で自由に動
き回る犬猫に対して覚醒下で脳波検査を行うことがかな
り難しいことは想像にたやすい。そんななか、2017年
にワイヤレス脳波計を犬に用いたところ、鎮静せずとも
判読可能な脳波の記録に成功し、58頭の犬でてんかん
の診断が可能であったという結果が報告された5。その
後2024年に、ワイヤレス脳波計を用いることで家庭で
も24時間以上脳波を記録できたという結果や6、長時
間ビデオ脳波モニタリングを実現するための電極を皮下
や筋肉下に設置する技術が報告された7。また同年に、
獣医療における脳波検査のプロトコールを統一すること
を目的に、ビデオで録画しながら覚醒下の犬猫の脳波を
記録するための方法とその有効性が報告された8。

今後、ワイヤレス脳波計といった機器の進歩や研究の
蓄積により、世界共通の脳波検査プロトコールが確立さ
れていくことに期待したい。

脳脊髄液検査

脳脊髄液検査は、基本的には細胞数、細胞診、タンパ
ク濃度を評価することにより、主に中枢神経系の炎症性
疾患の診断または除外に用いられる。本検査は犬の特発
性てんかんの診断にも用いられており、IVETFが提唱す
る犬の特発性てんかんの診断基準ではTierⅡに分類さ

れている。特発性てんかんと診断するためには、脳脊髄
液検査に異常が認められないことが求められる。

脳脊髄液は中枢神経系の状況を客観的に評価できるか
ぎられた手段の1つであるため、サイトカインなどの化
学物質が、疾患のバイオマーカーになるかどうか盛んに
研究されている。特発性てんかんに関連したものとして
は、一酸化窒素（NO）や脂質代謝産物の解析が行われ、
特発性てんかんの患者は健常犬よりも脳脊髄液のNOの
濃度が高いということが判明した9。さらに、特発性て
んかんと診断された一部の犬の脳脊髄液にて、特異的な
オリゴクローナルバンドが検出されたことで、てんかん
の病態には神経炎症が介在している個体も存在する可能
性が示唆された10。脳脊髄液は、単なる診断ツールに
とどまらず、病態解明の鍵を握る存在である可能性があ
ることが判明し、今後の研究の発展が期待される。

おわりに

脳波検査がなければ、てんかんと診断することのでき
なかった症例を筆者も数多く経験している。現状ではま
だかぎられた施設でのみ実施可能な検査であるものの、
徴候のみではてんかん発作なのかどうか判断に悩む場合
には、ぜひ脳波検査のことを思い出していただけると幸
いである。
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はじめに

てんかん外科治療および神経修飾療法は薬剤抵抗性て
んかん（drug-resistant epilepsy：DRE）（難治性てん
かん）に対する非薬物療法の一選択肢である。人医療に
おけるてんかん外科の歴史は古く、複数の術式で安定し
た手術成績が得られている他、神経修飾療法である迷走
神経刺激療法（vagus nerve stimulation therapy：VNS）
が2010年より、視床前核に対する深部脳刺激（deep 
brain stimulation：DBS）が2023年より日本国内で保険
収載されている。しかしながら、人医療においてVNSお
よびDBSの実施には資格認定を必要とし、専門性が高い。

獣医療におけるてんかん外科は、報告がごく少数に限
られるものの、近年日本国内施設よりてんかん外科およ
びVNSの実施報告がなされており、今後犬猫のDRE治
療の選択肢として普及することが期待される。本稿では
てんかん外科の概要および犬猫で実施報告のある代表的
な治療法を紹介する。

てんかん外科総論

てんかん外科の適応
人医療、獣医療どちらにおいてもてんかんに対する第

一選択は抗てんかん発作薬（anti-seizure medicine：
ASM）を用いた内科的治療であるが、人および犬患者
の約30%が2種類以上のASMを適切に使用しても発作
コントロールが得られないDREであるとされる1、2。

人医療において、一定期間継続するDRE患者に対してて
んかん外科の実施が検討される。人のてんかん診療ガイド
ラインでは、成人の場合2年以上の治療経過のうち1年以
上発作が抑制されない期間が持続する場合にてんかん外科
の検討を推奨しているが、小児の場合発達や成長への影響
をかんがみて、より早期の外科適応検討を行う場合もある３。

獣医療におけるてんかん外科の実施に関する基準は確

立されていない。てんかん外科は治療としてではあるが、
脳に不可逆な外科侵襲を与えるため実施は慎重に決定す
るべきである。獣医療におけるDRE治療およびてんか
ん外科に関する報告2、4、5を踏まえ、筆者は下記の条
件に当てはまる場合にてんかん外科治療の実施検討が推
奨されると考えている。

①�2 ～ 3剤以上のASMを適切な用量で一定期間使用
しても、1回/3 ヶ月以下の頻度に発作コントロー
ルが不可能な症例：6 ヶ月以上の治療経過が必要と
考えるが、症例の年齢や経過に応じた判断が必要

②�ASMの副作用が重篤で適切な用量（治療域内）で
もQOLを維持した治療継続が困難で発作コント
ロールが不可能な症例

③�手術適応の構造的病変を認めるDRE症例

てんかん外科の術式
てんかん外科は文字通り、てんかんに対する外科的ア

プローチの総称であり、DRE症例に対して発作の消失ま
たは頻度減少、発作徴候の軽減を目的として実施される。

てんかん外科には複数の術式が存在し、その性質から
切除外科と遮断外科に大別される。切除外科は後述のて
んかん原性領域またはてんかん原性領域と推定される構
造異常領域の切除を実施する術式で、切除の達成により
発作が消失する可能性がある根治的治療である。遮断外
科は神経線維の連絡を遮断し発作の拡がりを抑える術式
で、発作頻度および発作徴候の低減を目的として実施さ
れる緩和的治療である。神経修飾療法も発作の根治では
なく緩和を目的とした治療法である。神経修飾療法のう
ちVNSは脳外科手術ではないが神経刺激装置の植え込
み手術が必要となるため広義のてんかん外科に含まれる。

てんかん原性領域と術式選択の流れ
てんかんを外科的に治療しようとする際、つまり手術

てんかん外科

犬・猫のてんかん診療アップデート特集

　　　浅田 李佳子 先生  （日本獣医生命科学大学 付属動物医療センター 助教）
　　　平嶋 洵也 先生  （日本動物高度医療センター 脳神経・整形科）



31 ¦ 2026 ¦ No.44

てんかん外科

術式の選択には、内科治療時に必要となる情報（てんか
んの病因診断や発作頻度など）に加えて、手術すべき場
所＝「脳のどこからてんかん発作が生じているのか」を
明確にする必要がある。このてんかんを生じる領域が

「てんかん原性領域（発作焦点）」であり、てんかん発作
がはじまる必要十分な領域で、切除(あるいは完全遮断)
によりてんかん発作の消失をもたらす最小の大脳皮質部
位と定義される6。てんかん原性領域は概念であり、具
体的な領域は病因や症例ごとに様々である。てんかん原
性領域は画像検査や脳波検査、発作症候の検討などの複
数の検査を組み合わせて推定される（表1）7、8。

てんかん外科術式は患者およびその家族の希望とてん
かん原性領域を踏まえて決定される8。検査によりてん
かん原性領域が同定可能であった場合、まずてんかん原
性領域の切除（切除外科）による根治的治療を検討する。
てんかん原性領域の切除により重篤な神経機能障害の発
生が懸念される場合は、切除外科の実施は不可能と判断
し、緩和外科の実施を検討する。てんかん原性領域の同
定が不可能な場合も緩和外科の実施が推奨される。緩和
外科の適応症例のうち開頭手術が推奨されない／希望し
ない症例に対しては神経修飾療法の実施を検討する（図1）。

獣医療で報告されているてんかん外科・�  
神経修飾療法

2022年に犬のてんかんにおける神経外科のReview
が発表されており、獣医療で利用可能なモダリティを用
いたてんかん原性領域検索と検討可能なてんかん外科術
式の選択ストラテジーが提起された9。

切除外科
人医療において代表的なてんかん外科術式の1つが側

頭葉てんかん症例に対する前側頭葉切除術（anterior 
temporal lobectomy：ATL）である。本術式適応の典
型例である海馬硬化症を認める症例に対してATLを実
施した場合、90％以上の症例で術後の発作消失が達成
される10。獣医療においては犬に対する側頭葉領域構
造の切除術式検討報告11、猫てんかん症例に対する側
頭葉切除術の実施報告12がなされている。また、構造
的病変の切除も切除外科に含まれる。てんかん発作コン
トロールを目的とした脳腫瘍切除も広義のてんかん外科
に含まれる。しかしながら腫瘍周辺の皮質領域もてんか
ん原性領域に含まれる可能性が高く、発作消失を目的と
した手術を実施する場合、術中の脳波評価などを行い腫
瘍実質に追加し腫瘍周囲のてんかん原性領域の拡大切除
を実施する必要がある。

遮断外科
遮断外科の術式のうち、難治性全般発作症例に実施さ

れる脳梁離断術の犬猫症例への実施報告4、13およびて
んかん原性領域が脳のeloquent areaにかかる場合に
脳機能を温存しながら発作活動の伝播を遮断する軟膜下
皮質多切術（multiple subpial transection：MST）の
てんかん犬への実施報告がある9。

　　　てんかん原性領域検索に使用される代表的モダリティ表1

検査法

発作症候学　ビデオ脳波
脳波　皮質電図　脳磁図

頭蓋内ビデオ EEG（侵襲的）
MRI

陽電子放射線断層撮影法（PET）
単一光子放射断層撮影（SPECT）

Functional MRI
※赤字は獣医療で報告がある、または実施可能な検査

　　　薬剤抵抗性てんかん症例に対するてんかん外科術式検討の流れ図1

てんかん原性領域 同定可能 同定不可能

切除外科 遮断外科 神経修飾
切除による後遺症が懸念
てんかん原性領域不明
神経刺激装置が設置不可

切除による後遺症が懸念
てんかん原性領域不明
開頭手術が推奨されない

てんかん原性領域が切除可能
発作の根治を目指す
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神経修飾療法（神経調節療法）
人医療において、日本ではVNSおよび視床前核DBSの

実施がなされている。獣医療においては、VNS5の他にも
DBS14や反復経頭蓋磁気刺激（repetitive transcranial 
magnetic stimulation：rTMS）16に関するてんかん犬
への研究報告があるが、日本国内での臨床実施はVNS
以外報告されていない。

てんかん外科各論

以下に各論として現在犬猫のてんかん外科で実施機会
の多い脳梁離断術とVNSについて解説する。

脳梁離断術
遮 断 外 科 の 代 表 格 で あ る 脳 梁 離 断 術（corpus 

callosotomy）はてんかん外科のうち緩和外科に分類さ
れる。この術式の歴史は古く、1940年には人症例への
実施報告がなされている16。獣医療において臨床例へ
の脳梁離断術の論文報告がなされたのは2021年以降の
ため13、 14先進的治療という印象を受けるかもしれない。
しかしながら脳梁領域へのアプローチ自体は歴史が古く、
犬においても1749年の交連線維切断研究にはじまり17、
1995年には脳梁離断術の術後合併症の研究報告がなさ
れている18。現在まで獣医療においててんかん症例へ
脳梁離断術が普及してこなかった理由は、手術モダリ
ティの発展が必要であったためではなく（もちろん簡単
な手術とはいわないが、他の脳外科手術と比較して最先
端機器がなければ実施難易度がきわめて高い手術である
とはいえないだろう）、適応となる症例選択に必要なて

んかんの診断・治療戦略やてんかん原性領域検索モダリ
ティの発展不足にあった（適応症例の決定に必要な脳波
検査やMRIの普及が不十分だった）と考える。よって、
今後の獣医療において普及していく可能性があるてんか
ん外科術式の1つである脳梁離断術について概説する。

術式の概要
左右大脳皮質をつなぐ最大の交連線維である脳梁を離

断することで発作の対側半球への波及を抑制することが
本術式の主目的である（図2）。脳梁は解剖学的に膝部

（前部）、体部（中部）、膨大部（尾部）に分割される（人
は吻部を加えて4分割される）が、各部の区切りを視認
して区別することは困難である（図3）。

脳梁離断術は脳梁線維を頭尾側方向に離断していく術
式であるが（図4）、一度に脳梁全域を離断する一期的
切除（一期的全離断）と脳梁の前半部または後半部のみ
を離断する部分切除がある（図5）。ヒト成人に一期的
全離断を実施すると術後に言語障害などの重篤な合併症
が生じる場合があるため、まず前半部の脳梁離断を実施
し、治療効果が不十分であった場合に追加で後半部の離

膝部

体部 膨大部

　　　正常ビーグル犬の脳梁構造（T1強調画像矢状断面）図3

A B

　　　脳梁離断術のイメージ
赤色の脳梁線維を離断することで（A）、全般発作発生時の発作の対側半球への伝播が妨げられる（B）
図2
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断を実施する二期的全離断を実施することが推奨されて
いる。獣医療においては成犬に対する一期的全離断の実
施においても重篤な術後合併症は報告されておらず4、

18、一期的離断と二期的離断のどちらを実施すべきかの
データは得られていない。具体的な開頭術式と手術法に
関しては筆者らの研究グループが報告を行なっているた
めそちらを参照されたい19。

適応症例
主に全般発作（脱力発作、ミオクロニー、欠神発作、

強直間代性けいれん）などの発作型の症例において、お
よびてんかん原性領域が同定不能または複数領域に存在
する場合に手術適応とされる。

人医療、特に小児症例における転倒発作の予防と頭部
外傷の予防に最も効果的であるとされる。

獣医療では、てんかん原性領域が同定不可能な全般発
作または焦点性発作からの強直間代性けいれんへの進展

が適応と考えられる。経験上、動物のDRE症例は発作
型が全般発作、画像上の構造異常領域を認めない、脳波
上で全般性のてんかん性異常放電を認めるなど、てんか
ん原性領域が特定できない症例が多く、脳梁離断術また
はVNSの実施検討が推奨されることが多い。

術後予後
脳梁離断による左右半球の連絡路の遮断は、理論上発

作の全般化抑制に寄与すると考えられる。加えて、発作
徴候の軽減のみでなく発作頻度の減少も報告されている。

人医療において、脳梁離断術を実施した転倒発作の小
児症例の約60 ～ 80%で術後発作頻度が50%以上減少
し20、強直間代性発作の症例の50 ～ 70%の症例で発
作が50%以上減少したとの報告がある20、21。

筆者らは脳梁離断術を実施したDRE犬3例中術後追
跡期間中に生存していた2例に関して、術後1年以上の
経過観察を実施し手術予後を報告した。手術後発作頻度

　　　脳梁離断のイメージイラスト（A）と手術時の脳梁（B）
A：�テント前-前頭洞領域の両側開頭を実施し、矢状静脈を避け硬膜切開し、帯状回領域奥の白質構造（脳梁）が視認できるまで腹側方

向へ左右大脳半球を分離していく
B：�白色の脳梁線維（➡）と脳梁上の脳梁静脈（▶）が視認できる。

図4

　　　犬の脳梁離断術症例のMRI（T1強調画像矢状断面）
A：脳梁後半部（体部＋膨大部）離断
B：脳梁前半部（膝部＋体部）離断
C：脳梁全離断

図5

A B C

BA
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は2症例とも大幅に減少し、術後1年経過時点での術前
発作頻度と比較した発作減少率は76.7%および100%
であった4。また、本報告で注目すべき点として、2症
例とも脳梁離断術後の発作頻度の減少に加え、症例およ
び飼い主のQOL改善が確認された。手術前後でASMの
用量変更を行っていないにもかかわらず、症例の意識レ
ベルと活動性が大幅に改善した（動画1）。猫に対する
脳梁離断術は1例のDRE症例でのみ報告されている。
犬での報告同様術後の発作頻度の減少（術前頻度と比較
して76%減少）およびQOLと活動性の向上を認めた13。

術後合併症
人医療における脳梁離断術の死亡率は0.26%と非常

に低い20。犬における脳梁離断術の周術期死亡率は、6
例の正常ビーグル犬で0%18、DRE犬3例で33%（2/3
例が術直後に死亡）と報告されている4。日本獣医生命
科学大学では2026年時点で前述の3例を含め計10例
のDRE犬に対して脳梁離断術を実施しており、周術期
の死亡率は20％（2/10例）であったが、死亡した2例
は死後の病理解剖検査で脳梁離断術と死亡の直接の関係
は証明されなかった。

その他、犬の脳梁離断術に関連して術直後の発作およ
び一過性の神経学的異常（運動失調や片側の不全麻痺、
認知機能低下）が報告された4、18。

1例の猫症例においても、術後1年間の経過観察期間
において明らかな術後合併症は認められなかった13。

今後の展望
獣医療のDRE症例に対する脳梁離断術は発作軽減の

みでなく頻度の減少や症例および飼い主のQOL向上に
寄与する可能性がある。今後の症例数の蓄積による長期
予後等の情報や犬猫での術式の確立が望まれる。

迷走神経刺激療法
迷走神経刺激療法（VNS）は神経修飾療法に分類され、

頚部皮下に電気刺激装置を埋め込み、迷走神経を間欠的
に電気刺激することによりてんかん発作を抑制する治療
法である。開頭を必要としないことや、適用となる発作
型が広いことは、てんかん原性領域の特定が困難なこと
が多い獣医領域にとって、大きな利点である。

VNSは人医療ではすでに広く普及しているが、施行
できるのはVNS資格認定専門医に限られ、きわめて専
門性が高い。そのような背景もあり、獣医療では現在本
邦の麻布大学とイギリスのブリストル大学にて行われて
いるのみである。

迷走神経刺激療法の作用機序
迷走神経を刺激することでなぜてんかん発作が抑制さ

れるのか。実は、このメカニズムの全貌は完全には解明
されていない。様々な基礎研究の結果、その作用機序は
迷走神経刺激による脳内の神経伝達物質濃度や細胞興奮
性の調整によるものと考えられている。ラットを用いた
実験により、脳幹に存在する青斑核のノルアドレナリン
が枯渇するとVNSによる発作抑制作用が認められなく
なることが報告された22。したがって、VNSは青斑核
に作用しノルアドレナリン系を介して発作を抑制すると
考えられている。また、迷走神経刺激が視床を介して大
脳皮質神経細胞の興奮性を下げると考えられている23。
このように、迷走神経を刺激することで脳内の複数の神
経ネットワークが修飾されることから、VNSは神経修
飾療法に分類されている。

　　   　脳梁離断術実施症例の動画
（上：術前、下：術後）

動画1
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デバイスと手術手技
VNSに必要なデバイスは、電気刺激装置であるパル

スジェネレータ、迷走神経を刺激する神経刺激用リード、
電気刺激の出力などを調整するプログラミングワンドと
タブレットである（図6）。また、パルスジェネレータ
を皮下に植え込み、電極を迷走神経に巻き付けるための
手術が必要となる。左側頚静脈の背側を切開し、左の迷
走交感神経幹を露出する（人は頚部の迷走神経と交感神
経が分離しているが、犬は一体化しているため区別が不
可能である。そのため厳密には迷走神経だけではなく交
感神経も刺激している）。露出した迷走交感神経幹に電
極を設置する（図7）。その後左頚部かつ肩甲骨の動き
を妨げない位置に皮下ポケットを作成し、パルスジェネ
レータを埋め込む。パッサーを用いて電極を皮下に通し、
電極とパルスジェネレータを接続して終了である（図8）。

A B

　　　迷走神経刺激療法のデバイス
A：�パルスジェネレータ 

左：SentivaTM、右：ASpireSRTM（LivaNova、Texas、USA）
B：�VNSプログラミングシステムM2000/M3000（LivaNova、Texas、USA） 

M2000を皮下のパルスジェネレータにかざし、M3000のタブレットで調整を行う
※麻布大学齋藤弥代子先生よりご提供

図6

　　　術中写真
迷走交感神経幹に電極を巻き付けている　※麻布大学齋藤弥代子先生よりご提供
図7

　　　術後のX線画像
肩甲骨前縁の頚部皮下にパルスジェネレータ（➡）を植え込んでいる。
➡：迷走交感神経幹に巻き付いている神経刺激用リード
※麻布大学齋藤弥代子先生よりご提供

図8

➡

➡
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刺激の実際
電気刺激のパラメータには出力電流 (mA) 、1パルス

幅（µsec）、周波数（Hz）、刺激ON/OFF時間がある。
VNSでは、これらのパラメータを、さながら抗てんか
ん発作薬の血中濃度のように患者の発作状況や副作用の
程度に応じて調整する。刺激は0.25mAから開始し、2
週間ごとに0.25mAずつ上昇させていく。人医療では
1.5 ～ 2.0mAまで上昇させていくが、犬では副作用の
問題で人ほどの高出力には到達できないことも多い。

治療効果
人医療においてVNSには、①2/3の患者で発作が減

少し、1/3の患者では効果が乏しい、②治療効果が時間
をかけて増強するため、有効性の判定には2年間の観察
が必要である、という特徴がある24。

薬剤抵抗性てんかんの犬に対するVNS臨床研究の初
報は2002年に発表されている25。13週間のトライア
ルが行われ、5/9頭に発作頻度の減少を認めたことで、
VNSの有効性が示唆された25。その後しばらく研究は
行われていなかったが、2017年より本邦にて日本獣医
生命科学大学を中心に犬猫のてんかん外科に対する大規
模な研究が展開されたことで、再びVNSが注目された。
VNSの治療効果を適切に判定するには長期の観察期間
が重要であると考えられることから、近年国内外から長
期予後のデータが発表されてはじめている。

筆者が報告した症例では、VNS開始から1年間の合計
発作頻度は、VNS開始前６ヵ月間の発作頻度と比較して
87%減少した5。また、発作頻度の経時的な減少傾向を
認めたことから、VNSは犬においても人のように治療効
果が段階的に高まってくる可能性があると考えられた。

その後ブリストル大学がVNSの長期的な前向き研究
を発表している26。この報告では、5/12頭がVNS開
始1年以内に発作に関連する理由で安楽死となったもの
の、残り７頭はすべて発作頻度が50%以上減少した。
VNSを開始してから発作頻度が半分以下になるまでの
期間の中央値は37 ～ 48 ヵ月であった。この報告でも、
人同様VNSの効果が徐々に増大する特徴を示していた。

これらの結果から、VNSは犬の薬剤抵抗性てんかんに
対しても有効な治療選択肢となり得ることが示唆される。
さらに興味深い点として、犬のVNSに対する反応は、上

述した人における特徴に類似していることが明らかに
なった。てんかんに関しては犬と人の間で多くの共通点
が指摘されてきたが、VNSにおいても同様の傾向が確認
されつつある。こうした知見は、VNSを介したトランス
レーショナルリサーチの発展を後押しする可能性がある。

その他の効果
人医療では、VNSには発作頻度を減少させる以外にも、

抗うつ効果を有することが実証されており、情緒を安定さ
せるという作用がある27、28。実際に筆者も、治療開始前
は落ち着きがなく常に忙しなかった症例が、VNSを実施
した後、だんだんと穏やかになり飼い主もその症例本来の
気質を取り戻したと感じたという症例を経験している5。

副作用
犬のVNSでは、植え込み手術中の刺激動作確認に伴

う徐脈や心停止、迷走神経刺激による発咳が報告されて
いる5、25、26。

今後の展望
以上のように、薬剤抵抗性てんかんの犬に対して

VNSは有効な治療法となると考える。しかしながら、
どの症例に効果が認められるか事前に予測する手段はま
だ研究段階であり、今後の進捗が期待される。人医療で
さえVNSは資格保有者のみ実施が許可されているため、
獣医療での普及にはまだまだ時間がかかるものと思われ
るものの、将来に期待したい。

おわりに

てんかん外科および神経修飾療法は、獣医療において
もDRE症例に対して実施できる選択肢となる可能性を秘
めている。現状実施施設や術式が限られており気軽に実
施を提案できる状況にはないが、内科的治療が困難な症
例への「最後の砦」としてこれらの治療法が確立してい
く事が望まれる。もし読者の先生方でDREの治療に難渋
した際、てんかん外科やVNSの実施を検討したい症例が
いる際には専門施設への相談を検討していただきたい

（2026年時点では日本獣医生命科学大学や麻布大学など、
紹介前に各施設神経科獣医師への問い合わせを推奨する）。
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