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研究成果の概要（和文）：前頭葉体積とてんかんとの関連は、良性小児てんかんやてんかん性脳

症において、発作頻度・脳波所見の増悪が長期間持続すると、前頭前野の成長に影響を及ぼす

可能性が示された。高次脳機能障害を含めたてんかんの難治化と脳波所見との関連は、発作の

難治化・認知行動異常を来たす危険因子として、突発波の高頻度出現・長期持続が挙げられた。

さらに、突発波の前頭部焦点も難治化と関連性を認めた。てんかん児の QOL 向上に発作の早

期抑制、脳波の早期改善が重要であるという知見を得た。 
 
研究成果の概要（英文）：By using 3D-MRI volumetric analyses, we confirmed that seizure 
and the duration of paroxysmal anomalies may be associated with prefrontal lobe growth 
abnormalities, which are associated with neuropsychological problems in children with 
epilepsy. Moreover, we confirmed that a combination of spike rate and extended periods 
of high frequency of paroxysmal EEG abnormalities may predict the evolution of atypical 
rolandic epilepsy. The urgent suppression of these seizure and EEG abnormalities may be 
necessary to prevent the progression of neuropsychological impairments. 
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１． 研究開始当初の背景 

成長、発達は小児の最大の特徴であり、

小児の存在そのものである。小児の脳、

とりわけ前頭葉は脆弱性が高く、外的・

内的要因によりその成長・発達に容易に

支障を来たす。その要因の一つにてんか

ん発作が挙げられ、前頭葉てんかんをは

じめとするてんかん児においても認知、

情動、行動障害をきたすことが近年知ら

れてくるようになり、正常知能を有した
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てんかん児においても特別支援教育が必

要な場合が少なくないとも報告されてき

ている。てんかんではその治療目標とし

て発作抑制だけでなく、社会的予後も十

分考慮されなければならない。しかし、

てんかんの診療では治療の重点が発作の

抑制におかれ、認知・行動障害について

は十分考慮されていない。 

一方、前頭前野は近年、ゲーム脳ある

いは ADHD との関連も指摘されるなど注

目を集めている。前頭前野を切除された

患者が人格を崩壊させることから、以前

よりヒトとしてヒトたる意味で重要な部

位とされおり、思考・行動の抑制・情動

の制御・意志決定・記憶に関与すると想

定されている。ADHD や自閉症、学習障害

などの発達障害に関しても、その機能的

異常の責任部位として前頭前野が想定さ

れてきている。 

認知障害などに対してはこれまで教

育的アプローチが中心であったが、近年、

神経心理学的に前頭前野をはじめとす

る高次脳機能が明らかになるにつれ、認

知心理学的解析が活発に行われてきて

いる。1990 年代以降、神経心理学、神経

学、神経放射線学、神経生理学、リハビ

リテーション学を包括した認知神経学

の急速な進歩に相まって、てんかんに伴

う認知・行動障害に対する医学的アプロ

ーチにおいても、医学的診断と治療とい

う立場に立脚した新たな視点からの研

究が重要と考えられている。 

 
２． 研究の目的 

てんかんにより認知・情動・行動に関

与するとされる前頭葉、前頭前野の成

長・発達にどのような影響を及ぼすかを

明らかにする。具体的には、てんかん発

症後、MRI を用いて神経放射線学的に前

頭葉、前頭前野体積や拡散係数を経時的

に計測し、その成長過程を健常児と比較

することで、前頭葉、前頭前野の成長に

てんかんがどのように影響を及ぼすか

を検討する。 

次に、SPECT activation study を始め

とする機能解剖学的検討や、近赤外分光

法（NIRS）を用いた神経心理学的検討も

あわせて経時的に施行し、認知・情動・

行動など前頭前野の機能的側面につい

ても検討を加える。 

さらに、てんかん児の行動評価をスコ

ア化し、これら神経放射線学的、機能解

剖学的、心理学的検討結果との関連につ

いて解析を加えることで、高次脳機能の

発達的側面に対しててんかんがどのよ

うに影響を及ぼしているかを明らかに

する。 

これらの検討を行うことで、てんかん

治療の適正化を図り、認知・行動も含め

た高次脳機能における予後も解明し、て

んかんへの医学的アプローチに新しい

側面を提供していく。 

 
 
３． 研究の方法 

てんかん児における認知障害・行動異

常においては前頭前野の関与が想定さ

れている。前頭前野の発達を解剖学的視

点より検討する。初年度は、三次元 MRI

を撮像し、前頭葉、前頭前野の体積を定

量的に測定し、その成長過程を客観的に

検討する。同様に拡散強調画像（DWI）

を撮像し、前頭前野をはじめとした脳各

部位の拡散係数を算出し、その発達過程

を検討する。次に前頭葉機能の正常発達

を各種神経心理学的検査施行中の SPECT 

activation study、NIRS 測定を行い、

activation study と安静時における健



常者のデータを SPSS で統計処理し、

statistical parametric mapping (SPM)

を作成して、前頭葉機能の視覚、聴覚短

期記憶局在部位の決定とその発達的変

化を検討する。次年度は解剖学的検討を

てんかん患児にも経時的に行い、てんか

んによる前頭前野への成長・発達への影

響を検討し、てんかんの社会的予後を確

立する。 

 
４． 研究成果 

無熱性けいれん初発児の自然予後、て

んかん移行への危険因子を明らかにす

るために、無熱性けいれん初発児の経過

を追った。てんかん移行率は30ヵ月時点

で60％前後であった。またてんかん移行

の危険因子として、（1）部分発作、（2

）脳波上の焦点性突発波の存在、が挙げ

られた。 

次に、てんかん患児における認知障害

・行動異常に関与すると想定されている

前頭前野の発達を解剖学的視点より検

討した。行った検討として、（1) 三次

元MRIを撮像し、コンピュータ解析処理

ソフトを用いて脳表面の3-D画像を作成

。（2) 解剖学的に正確な部位同定を行

い、前頭葉および前頭前野の体積を定量

的に測定し、その成長過程を客観的に検

討した。健常児においては、前頭葉に占

める前頭前野体積の比率は思春期前後

（7～15歳）で急速に増大し、以降は成

人値とほぼ同様になるとの結果をもと

に、てんかん児での経緯を検討した。前

頭前野体積はてんかん児の発作頻度や

脳波所見により、相違を認めた。良性小

児てんかんやてんかん性脳症において、

発作頻度・脳波所見の増悪（突発波頻度

の増加など）が長期間持続すると、前頭

前野の成長に影響を及ぼす可能性が示

された。また、前頭葉てんかんでは発作

頻度によって前頭前野の成長に相違を

認めたことから、てんかん発作そのもの

が脳に形態的影響をもたらす可能性が

示された。 

さらに、高次脳機能障害を含めたてん

かんの難治化と脳波所見との関連性に

ついて検討した。熱性けいれんにおいて

、前頭部に突発波を有する場合、その後

にてんかんを発症するリスクが高まる

ことを確認した。また、良性小児てんか

んにおいて発作の難治化・認知行動異常

を来たす危険因子として、突発波の高頻

度出現・長期持続が挙げられた。さらに

、突発波の前頭部焦点も難治化と関連性

を認めた。このことより、前頭部突発波

を有する児では難治化に留意し、てんか

ん児のQOL向上に発作の早期抑制、脳波

の早期改善が重要であるという知見を

得た。 
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