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研究成果の概要（和文）：意識障害患者の頭皮上脳波における、低周波、高周波律動の発作原性、脳機能予後を
予測する電気生理学的バイオマーカーとしての役割の確立と生成機序の解明を目指した。
研究代表者はshort infraslow activity(SISA)と命名した低周波律動を報告しており、研究期間中に麻酔薬や代
謝性脳症が原因の場合SISAは低振幅か認めないことが多く、急性症候性発作を有する症例ではSISAの振幅が有意
に高いことを示した。またもやもや病や内頚動脈狭窄の血行再建術後の再灌流による神経症状出現と関連して低
周波律動が出現することを報告しており、意識障害患者における低周波律動の臨床的意義をより確立したものに
した。

研究成果の概要（英文）：We aimed to establish the role of low-frequency and high-frequency 
activities in predicting the seizure and the prognosis of brain function for patients with impaired 
consciousness.
The principal investigator has reported low-frequency activities named "short infraslow activity 
(SISA)." During this period, we revealed SISA was often low-amplitude or absent when caused by 
anesthetics or metabolic encephalopathy, although SISA was high-amplitude in patients with anoxic 
encephalopathy. It was shown that the amplitude of SISA was significantly higher in cases with acute
 symptomatic seizures. It has also been reported that low-frequency activity appeared in association
 with the neurological symptoms after revascularization of Moyamoya disease and internal carotid 
artery stenosis. These results highlighted the clinical significance of low-frequency activity in 
patients with impaired consciousness.

研究分野： 臨床神経生理学

キーワード： 意識障害　神経救急　低周波活動　高周波活動　脳波

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
重症患者のおける脳波モニタリングは、非けいれん性てんかん重積などの検出により患者の予後を改善すること
が報告され、近年注目されている。しかし古典的な脳波において計測される周波数帯域では、特に集中治療領域
においててんかん発作の出現や予後について予測することが難しい状況も多い。このような状況で本研究により
低周波活動を使用することで、発作や神経学的転帰の予測の可能性を示すことができた。今後も集中治療期の脳
波を多施設共同研究で蓄積し、より幅広い病因による意識障害時の低周波律動、高周波律動の解析やsource 
modelingにより、引き続きこれらの活動の生理学的意義の探索と、臨床応用を目指していく。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

重症患者や神経救急患者において頭皮上脳波は予後やてんかん発作の予測に有用な手段であ

り、近年患者の神経学的予後を改善することも報告され注目されている。しかし通常の脳波検

査で得られる情報は十分ではなく、より正確な臨床判断に資する新しい検査技術が求められて

いる。そこで本研究では、近年てんかん原性との関連が指摘されている高周波、低周波律動に

着目し、神経救急患者の頭皮上脳波の低周波律動、高周波律動を解析し、どのような病態で律

動を認めるか、律動と脳機能予後、発作との関連を検討し律動の発生機序についても検討する

ことを目的として研究を開始した。 

 
２．研究の目的 

神経救急患者の診療では、ベッドサイドで迅速に病態評価や治療効果判定を可能にする検査法

として、頭皮上脳波は臨床に必須である。現在脳波所見からてんかん発作や脳機能予後などの

臨床経過を予測するのは困難であり正確な臨床判断に資する新しい検査技術が求められてい

る。広域周波数帯域脳波 (wide-band EEG)の普及に伴い、これまで記録できなかった 0.5Hz 以

下の低周波律動、30 Hz 以上の高周波律動が記録可能になった。てんかん患者においては、低

周波律動、高周波律動がてんかん原性を反映する可能性が示唆されているが、神経救急患者で

は、低周波、高周波律動の出現の有無や臨床的意義が確立されていない。本研究では意識障害

患者の頭皮上脳波における、低周波、高周波律動の発作原性、脳機能予後を予測する電気生理

学的バイオマーカーとしての役割の確立と生成機序の解明を目指した。 

 
３．研究の方法 

大規模な(病床 700 床以上)三次救急病院 2施設において、低酸素脳症、非けいれん性てんかん

重積、脳炎、脳症等の疾患で意識障害を呈し頭皮上 脳波を計測した患者 100 名程度を対象と

し、各脳波記録を詳細に解析し、時定数の変更、時間周波数解析を用いて低周波、高周波律動

の出現を評価した。一施設では集中治療室での長時間脳波モニタリングも導入しているためそ

れも含め、低周波、高周波律動の経時的変化も検討し、以下を明らかにすることを目標とし

た。 

(2019 年度）どのような病因、脳波所見に低周波、高周波律動が合併しているか。低周波、高

周波律動を認めた群と認めなかった群で神経学的転帰が良好、不良の人数や、急性症候性発作

を認めた人数、認めなかった人数を算出し、χ二乗検定を用い比較する。 

(2020 年度）集中治療室における長時間脳波モニタリングにより低周波、高周波律動の経時的

変化を記録し、発症後どの程度の時間で律動が出現、消失するかを検討する。また、これまで

の動物実験や単離神経細胞を用いた電気生理学的研究で得られているこれらの律動や経時的変

化に関する知見と比較し発症機序を推定する。 

 

 
４．研究成果 

本研究は、意識障害患者の頭皮上脳波における、低周波、高周波律動の発作原性、脳機能予後

を予測する電気生理学的バイオマーカーとしての役割の確立と生成機序の解明を目指した。 研

究代表者は低周波律動のうち short infraslow activity(SISA)と命名した活動が低酸素脳症の

burst-suppression で認めることを報告していた（Togo et al. 2018）。2019 年度には麻酔薬

や代謝性脳症が原因による burst-suppression において SISA は低振幅か認めないことが多く、



急性症候性発作、予後不良の症例では SISA の振幅が有意に高いことを示しており（Togo et 

al. International Epilepsy Congress 2019, 日本てんかん学会 2019）、論文投稿準備中であ

る(Figure)。2020 年度にはもやもや病や内頚動脈狭窄の血行再建術後の再灌流による神経症状

出現と関連して低周波律動が出現することを報告しており（林ら.日本神経学会 2020, 日本臨

床神経生理学会 2020）こちらに関しても現在論文作成中である。また硬膜下電極記録からてん

かん発作の焦点では遅い潜時の誘発電位の振幅が低下することを示し発表予定である（Togo et 

al. Asian&Oceanian Epielepsy Congress 2021）。古典的な脳波における周波数帯域ではてん

かん発作の出現や予後について予測することが 難しい状況も存在するが、低周波活動、高周波

活動を使用することで発作や神経学的転帰の予測の可能性を示している。助成期間終了後も集

中治療期の多数症例の脳波を多施設共同研究で蓄積し、より幅広い病因による意識障害時の低

周波律動、高周波律動の解析や source modeling により、引き続きこれらの活動の生理学的意

義の探索と、臨床応用を目指していく。 
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