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　＜背景＞

　内側側頭葉てんかん患者における脳機能異常は，側頭葉にとどまらず前頭葉にも存在することが神経心理検査や神経機能

㈲像検査を用いた先行研究により示されている。しかし，その病態生理や臨床症状との関わりについては不明な部分が多い。

当研究では，てんかん原性が高度であるほど，てんかん焦点領域を超えた広範な大脳皮質の機能異常を引き起こすとの仮定

の元に，内側側頭葉てんかん難治群と易治群の神経心理検査および脳ブドウ糖代謝を比較することで，高度なてんかん原性

が前頭前野機能に及ぼす影響について調べた。

　＜方法＞

　対象は臨床的に確定診断された内側側頭葉てんかん患者22名。脳波及び核磁気共鳴画像（ＭＲＩ）の結果により病側が確

定している者のみを対象とした。身体学的所見に異常の認められる者, MRIで内側側頭葉以外に有意な萎縮や病変を認め

る者，現在及び過去において他の中枢神経疾患罹患の経験のある者は除外した。神経心理検査および脳ブドウ糖代謝につい

て，薬剤抵抗性難治性内側側頭葉てんかん患者11名（難治群）と薬剤により発作が比較的良好にコントロールされている易

洽吐内側側頭葉てんかん患者10名（易治群）を比較した。両群で年齢・性別・教育年数・知能・病側をマッチさせている。

　認知機能検査は，ウエクスラー成人知能検査，ウェクスラー記銘力検査，改訂版ウィスコンシン・カード分類テスト

(MWCST), trailmakingテスト，2 and 7 テスト，レーブン色彩マトリックス検査を施行した。脳ブドウ糖代謝は，

［18F卜fluorodeoxyglucoseを静脈注射した後にポジトロン断層撮影法(positron emission tomography, ＰＥＴ）を用いて測

定した。脳ブドウ糖代謝の群間比較は，解剖学的標準化によりボクセルごとに検討を行う方法（ｖｏｘｅ卜wise解析）と，各

被検者の解剖学的構造をもとに関心領域を設定する方法（ＲＯＩ解析）を用いた。また, MWCSTの保続数と各領域のブド

ウ糖代謝との相関を検討した。

　＜結果＞

　神経心理検査では，難治グループは易治グループに比べてセット・シフティング能力を反映すると考えられるMWCST

における保続数が有意に多かった。記憶を含むその他の神経心理検査においては成績に有意差は認められなかった。難治グ

ループは易治グループに比べて，両側前頭前野（病側＞健側）のブドウ糖代謝低下が認められた。狽り頭葉のブドウ糖代謝に

は両群で有意差を認めなかった。 ＭＷＣＳＴにおける保続数は両側前頭前野のブドウ糖代謝と有意な相関が認められた。

　＜考察＞

　内側側頭葉てんかんにおける高度のてんかん原性は，前頭前野のブドウ糖代謝低下や同部位の機能低下に由来すると考え

られるセット・シフティング能力の低下を引き起こす。内側側頭葉のてんかん焦点における高頻度のてんかん活動が，投射

線維を経由して前頭前野に影響を及ぼすことで，遠隔領域の機能低下が引き起こされているものと推定される。
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論文審査の結果の要旨

　難洽匪内側側頭葉てんかん患者における脳機能異常は，発作焦点の存在する側頭葉にとどまらず遠隔領域にも広がってい

る。しかし，その病態生理や臨床症状とのかかわりについては不明な部分が多い。本研究では，高度なてんかん原性がてん

かん焦点領域を超えた広範な大脳皮質の機能異常を引き起こすとの仮定の元に内側側頭葉てんかん難治群と易治群の神経

心理検査および脳ブドウ糖代謝を比較した。脳ブドウ糖代謝の測定にはポジトロン断層撮影法（ＦＤＧ-ＰＥＴ）を用いた。

その結果，難治群では易治群に比べて，セット・シフティング能力を反映すると考えられているウィスコンシン・カードソ

ーティングテストにおける保続数が有意に多く，また両側前頭前野のブドウ糖代謝低下も認められた。ブドウ糖代謝低下が

認められたのは，いずれもてんかん発作焦点の周辺領域と直接の線維連絡が想定されている部位であった。ウィスコンシン

・カードソーティングテストの保続数は両側前頭前野のブドウ糖代謝との間に有意な相関を認めた。これらの結果により，

内側側頭葉てんかんにおける高度のてんかん原性は，前頭前野のブドウ糖代謝低下や同部位の機能低下に由来する認知能力

の低下を引き起こすことが明らかになった。これらの機能低下は，内側側頭葉のてんかん発作焦点における高頻度のてんか

ん活動が投射線維を経由して遠隔領域である前頭前野に影響を及ぼすことで惹起されるものと推察される。

　以上の研究は，難洽匪内側側頭葉てんかん患者における認知機能低下の病態解明に貢献し，部分てんかんにおける広範な

脳機能異常に関する今後の研究に寄与するところが多い。

　したがって，本論文は博士（医学）の学位論文として価値のあるものと認める。

　なお，本学位授与申請者は，平成18年10月３日実施の論文内容とそれに関連した諮問を受け，合格と認められたものであ

る。
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