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研究成果の概要（和文）：てんかんと睡眠、てんかんと自律神経に関する興味深い知見が得られた。睡眠に関しては、
罹病期間の長いてんかん患者で中途覚醒時間が有意に長いこと、左側頭葉てんかんでは右側頭葉てんかんに比べ総睡眠
時間に対するREM睡眠の割合が有意に低いことを明らかにした。自律神経に関しては、右半球性部分てんかんでは非て
んかんおよび右半球性部分てんかんに比べ、ノンレム睡眠時のHFが有意に低値であること、右内側側頭葉から発作が始
まる場合には脳波変化よりも早く心拍が上昇し始めることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：This study showed interesting findings about sleep disturbance and autonomic 
dysfunction in patients with epilepsy. 1) Sleep disturbance: Wake after sleep onset (WASO) was 
significantly longer in patients with longer duration of epilepsy. Epileptic focus in the left temporal 
lobe was associated with shorter REM sleep. 2) Autonomic dysfunction: HF power during non-REM sleep was 
significantly lower in patients with right hemispheric focal epilepsy than in those with left. Onset time 
of heart rate increase in relation to ictal EEG onset was significantly earlier in right temporal 
seizures than in left.

研究分野： 臨床神経学
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１．研究開始当初の背景 
てんかんの難治化には, 病因はもちろん, 生
活環境, 治療内容など多因子が関与する. (i) 
睡眠構築の異常：近年, 睡眠のミクロ構造分
析法である Cyclic alternating pattern (CAP) 法
が提案され, 従来法では十分評価できない覚
醒反応を明らかにすることが可能となった
が, てんかん患者における検討は少ない. (ii) 
自律神経系の不均衡：予期せぬ突然死 
(Sudden unexpected death in epilepsy: SUDEP) 
との関連で注目されているが, 難治化との関
連は解明されていない. 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は, てんかん難治化に関連する
睡眠構築の異常と自律神経系の不均衡を明
らかにすることである. てんかんの難治化に
は, 病因はもちろん, 生活環境, 治療内容な
ど多因子が関与するが, 我々は (i) 睡眠構築
の異常, (ii) 自律神経系の不均衡に着目した. 
(ii) は予期せぬ突然死  (Sudden unexpected 
death in epilepsy: SUDEP) との関連で注目さ
れている。てんかんが難治化に至るメカニズ
ムの解明と難治化を予防するための新たな
治療法の開発につながることが期待される. 
 
３．研究の方法 
ビデオ脳波モニタリングと終夜睡眠ポリグ
ラフの同時記録を行ったてんかん患者にお
ける睡眠脳波、呼吸・心拍変化データを解析
した。睡眠時と覚醒時の心拍変動を最大エン
トロピー法（Memcalc）にてスペクトル解析
した。 
 
４．研究成果 
睡眠に関しては、以下の 6 つの成果が得られ
た。 
・若年てんかん患者では睡眠時随伴症（ノン
レムパラソムニア）の合併が従来考えられて
いた以上に多いことを報告した。両者は症候
学的にも脳波所見からも共通点が多く、鑑別
上も重要である（第 5 回 ISMSJ 学術集会にて
発表）。 
・罹病期間の長いてんかん患者で中途覚醒時
間が有意に長いという結果が得られた。長期
にわたるてんかんが患者の睡眠の質を悪化
させることを示している。 
・左側頭葉てんかんでは、右側頭葉てんかん
に比べ、総睡眠時間に対する REM 睡眠の割
合（%stage REM）が有意に低いことが分かっ
た。発作焦点の側方性による%stage REM の
違いは、睡眠構築に対する大脳皮質の影響を
明らかにする上で興味深い結果である
（SLEEP2014 など）。 
・REM 睡眠中にてんかん発作を起すことは稀
であり、部分てんかんの約 1%と報告されて
いる。我々は REM 睡眠中に発作をきたした
側頭葉外てんかん患者 3 例を経験した。特に
3 例中 1 例は頭蓋内脳波により眼窩前頭皮質
からの発作起始が確認されており、REM 睡眠

中に発作が生じたことと関連している可能
性がある（第 48 回日本てんかん学会学術集
会など）。 
・側頭・頭頂・後頭葉てんかんの発作時脳波
所見は睡眠により影響を受けており、覚醒時
には明らかでない局在所見が、ノンレム睡眠
時にのみ明らかであった。一方、前頭葉てん
かんでは覚醒時とノンレム睡眠時に違いが
なかった。発作起始の局在により睡眠の影響
が異なることを示唆する興味深い結果であ
る（WASM2015、日本睡眠学会第 40 回定期
学術集会など）。 
・特発性全般てんかん（IGE）と前頭葉てん
かん（FLE）の強直間代発作を比較したとこ
ろ、いずれも覚醒時に多いが、時間帯は IGE
が早朝、FLE が午後に多い傾向が明らかとな
った。両者の鑑別に際して、睡眠・覚醒リズ
ムのみならず、概日リズムも考慮することが
重要である（第 49 回日本てんかん学会学術
集会）。 
 
自律神経に関しては、以下の 3 つの成果が得
られた。 
・右半球性部分てんかんでは、非てんかんお
よび右半球性部分てんかんに比べ、ノンレム
睡眠時の HF が有意に低値であった。睡眠構
築に関する左右差と同様、興味深い結果であ
る（IEC2015）。 
・右側頭葉てんかん群に比べ、左側頭葉てん
かん群では発作時心拍変化が多様であった。
右起始の発作は直接的に心拍増加を、左起始
の発作は右起始に比べ間接的または抑制性
の変化をもたらすと推察された（第 47 回日
本てんかん学会学術集会で発表）。 
・右内側側頭葉から発作が始まる場合には脳
波変化よりも早く心拍が上昇し始めること
を明らかにした。右側頭葉と心拍上昇の強い
関係を明らかにした重要な報告である
（Neurology, 2014）。 
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