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研究成果の概要（和文）：脳波データおよび臨床データは十分に収集することができた。脳波の解析方法につい
ては周波数解析の内、エントロピーを用いた解析方法を模索した。頭皮脳波における意義や再現性も目途が付
き、手法も概ね確立している。現在解析を進めている段階である。数例のパイロットデータでは、脳波の傾向と
分類・薬剤適合性との相関がありそうな状況である。これらの解析が終了すれば、統計学的に分類方法と、難治
性、適正薬剤の傾向を算出することができ、論文執筆に移ることが出来る。

研究成果の概要（英文）：We have successfully collected sufficient EEG data and clinical data. 
Regarding the method of EEG analysis, we have explored analysis methods using entropy among 
frequency analyses. We have established the significance and reproducibility of scalp EEG and have 
mostly solidified our approach. We are currently in the stage of advancing the analysis. Preliminary
 data from a few pilot cases suggest a correlation between EEG trends and classification/drug 
suitability. Once these analyses are completed, we will be able to statistically determine the 
classification methods, the trends of refractory cases, and appropriate medications, which will 
allow us to move on to writing the paper.

研究分野： 小児神経学、てんかん学

キーワード： てんかん分類　小児てんかん　脳波解析　薬剤選択
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研究成果の学術的意義や社会的意義
今後、てんかんの分類方法や、薬剤抵抗性、脳波からの適正薬剤選択の傾向をつかむことができれば、頭皮脳波
を行ったデータから治療を自動的に割り出すことが出来る。従来の方法より客観的に脳波からてんかん分類、治
療方針の設定が可能となる。社会的には遺伝子検査など高額で先進的な方法よりも幅広く世の中で使うことが出
来る。

※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 

頭皮脳波の非発作時のてんかんにおける代表的な脳波異常である”棘徐波”の分布とその形

が、てんかん症候群（てんかんのサブタイプ）と相関があることはよく知られている。しか

しながら、てんかん診療の基本となる特発性てんかん（特発性部分てんかん、特発性全般て

んかん）の診断はしばしば間違われる。初期に診断すべき特発性てんかんの脳波判読を自動

化することができれば不適切な治療を防げる。 

 近年は脳波に対するデジタル記録化と記録脳波に対するコンピューターを用いた数学的

な周波数解析が行われ、これまで目視では分かり得なかった脳波の特性が判明しつつある。

この解析はてんかん手術前の頭蓋内の脳波に対する解析で発展し[文献 1]、頭皮脳波へ応用

されつつある。頭皮脳波に対する周波数解析の研究では、特発性部分てんかんのひとつであ

る、中心側頭部に棘波をもつ良性小児てんかん（BECT）、徐波睡眠期持続性棘徐波を示す

てんかん性脳症（CSWS）、パナイオトポロス症候群について調べられており[文献 2,3]、薬

剤で抑制されにくい例において棘波の周波数が高い傾向にあることが判明してきている。 

 我々はすでに開発したソフトウエアを用い先行的に、特発性部分てんかん、特発性全般て

んかん、器質要因によるてんかんの患者の頭皮脳波の棘徐波に対して脳波解析を行った。特

発部分性てんかんでは棘波・徐波ともに パワーピークの周波数が低く、特発全般性てんか

んではこれらが高くかつ徐波のパワーが全体に強かった。器質要因のてんかんでは脳表か

ら棘波の推定発生源が近いと高い周波数の傾向を認めた。 

これらの施行からは、てんかんの分類ごとの棘徐波の周波数と分布の傾向になると考えら

れる。 

 コンピューターによる発作間欠期の頭皮脳波に対しての周波数解析により、棘徐波に含

まれる周波数の出現パターンおよび分布と、てんかん症候群との組み合わせが自動的・客観

的に導くことができないかということがこの研究の学術的な問いである。 

 これまでの頭皮脳波のコンピューターによる周波数解析の研究では、頭皮脳波の棘波に

含まれる速波成分と、てんかんの薬剤抵抗性の関連を調べた研究[文献 1,2]はあるものの、

過去に脳波判読によるてんかんの分類や有効薬剤の推定を自動化するための研究はない。 

今回の研究では、①棘徐波の棘波だけでなく徐波を含む周波数の傾向を調べる。②特発性部

分てんかんだけではなく特発性全般てんかんの棘徐波についても調べる。③てんかんの分

類を脳波により自動判別する。という点において独自性があると考える。従来は非専門家に

とっては、不確実な脳波判読から治療薬の選択を行わざるを得なかった状況を、脳波自動判

読により特発性てんかんの確実な診断と治療選択が可能になる。 

 

[1] Jacobs et al. Annals Neurol. 2010       

[2] Ohuchi et al. Clinical Neurophysiology 2019    

[3] Kramer et al. Brain 2019 
 
 
２．研究の目的 

 小児のてんかん診療において、頭皮脳波検査を臨床医が判読できるまでには長い練

習期間が必要となる。特発性部分てんかん（自然収束性焦点てんかん）や特発性全般

てんかんの診断は、有効かつ副作用の少ない治療薬剤の選択方法が確立しており、確



実に診断しなくてはならない。我々は過去にコンピューターによる頭蓋内・頭皮脳波

への周波数解析の研究成果がいくつかあり、この知見から頭皮脳波の棘徐波に含まれ

る周波数の傾向、分布はてんかんの種類ごとに特定の傾向を持つと仮定した。そこで、

既に開発した周波数解析ソフトを応用し、小児てんかんの非発作時の頭皮脳波の棘徐

波の周波数解析を行い、てんかんの種類や、有効薬剤との相関を明らかにする。これ

らの相関を明らかにすることで、臨床において日常診療の頭皮脳波検査の結果から、

てんかん症候群の分類や治療薬選択を予想できるソフトウエアの開発につながる知見

を得ることを目指す。 
 
 
３．研究の方法 

外来にて頭皮脳波を治療前に行った小児てんかん患者に対して、臨床的背景、てんかん

分類、治療内容とその反応をデータ収集した。 

患者適応基準 

 2000 年 1 月 1 日から 2022 年 6 月 30 日までに鳥取大学医学部附属病院および香

川大学医学部附属病院、広島市舟入市民病院、和歌山県立医科大学附属病院、公立豊岡

病院組合立豊岡病院、名古屋市立大学医学部附属西部医療センター、横浜市立大学附属

市民総合医療センター、東小金井小児神経・脳神経内科クリニック、昭和大学医学部附

属病院でてんかんと診断され、脳波検査を受けた患者 

 診断時の年齢が 0-20 歳の男女 

 初回治療開始前に脳波検査を施行した患者 

とし、結果として 100 例ほどの脳波データを収集した。 

脳波データ：外来で収集された頭皮脳波データを治療前、治療後について 

臨床データ：患者年齢、性別、てんかん症候群分類、治療開始年齢、初回投薬の種類、

投与量、臨床発作改善度、2 種類目以後の投薬内容、投与量、投薬の終了可能であった

か（寛解したか）について収集した。 

脳波解析手法 

脳波解析手法については、突発波の時期、突発波の無い時期の脳波を、周波数帯域ごと

パワー、エントロピーを解析した。 

周波数帯域はδ（1-3Hz）・θ（4-7Hz）・α（8-12Hz）・β（13-30Hz）・γ（31Hz 以

上）帯域に区分した。これらの帯域では特に早い波であるβ・γ帯域の波の出現頻度お

よび帯域のパワー、δ-α帯域に対するパワーの比を算出した。 

エントロピーについては電極ごとのエントロピーを算出し、その傾向を観察した。 

これらの脳波解析結果の傾向は臨床情報のうち、特にてんかん症候群分類、初回治療薬、

治療反応性との相関を統計的に求める。統計手法としては多変量ロジスティック回帰

分析、多変量多葉ロジスティック回帰分析を予定している。 
 
４．研究成果 

2021 年：倫理審査及び、患者募集の呼びかけを、学会メーリングリストを通じて行っ

た。上記の施設からの回答があり脳波データ、臨床データの収集を開始した。同時に解

析手法の開発を開始した。 

2022 年：脳波データ、臨床データの収集が終了した。解析手法については香川県立保

健医療大学の大栗聖由氏と昭和大学の佐藤洋輔氏と協議を重ねながら開発を行った。 



2023 年：概ね解析手法の目途が立ち、佐藤洋輔氏の開発したエントロピー解析を開始

した。 

現時点では数例の解析でありま

だ途中であるが、治療による発作

消失患者ではエントロピーが全

体に高い傾向にあることが分か

った。脳波の傾向からてんかん分

類、治療選択、薬剤反応性（てん

かんの難治性）を治療前脳波から

予想することが可能になると考

える。得られた結果から、てんかん症候群、薬剤反応性を割り出すアルゴリズムを確立

する。これらのデータから、治療前脳波を抽出し解析することにより適応薬剤、てんか

ん症候群分類、薬剤反応性の予想を算出するソフトウエアの開発を将来的に目指すこ

とが出来る。 
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