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　てんかん患者において、発作間欠期てんかん性放電 (IED)が認知機能に影響を及ぼすことが知
られているが、その機序は解明されていない。近年、ラットにおいてIEDに同期して出現する睡眠
紡錘波が記憶の固定化を障害することが示されたが、ヒトでの検討は行われていない。運動系列
学習は睡眠依存性学習効果を有し、学習後の睡眠中に出現する睡眠紡錘波の頻度が、その学習効
果と正の相関を示す。申請者らはIEDおよびIEDと同期して出現する紡錘波がてんかん患者の運動
系列学習に与える影響を検討し、これらの病的意義を明らかにする研究を実施した。2019年6月か
ら2021年11月まで当院にて長時間ビデオ脳波モニタリングを施行された患者ならびに、年齢を適
合させた健常者を対象とした。指タッピング課題による運動系列学習を就寝前と翌朝に行い、そ
の成績の改善率を睡眠依存性学習効果とした。ビデオ脳波モニタリングのため抗てんかん薬
(ASM)を減薬した時期と、その1週間後のASMを通常用量に戻した時期で比較し、減薬に伴う睡眠依
存性学習効果の変化と関連のある因子を探索した。以上の研究を、学習後の夜にてんかん発作を
生じた6名を除外し、患者群9名、健常者群11名を対象とし実施した結果、患者群において、抗て
んかん薬を減薬した時期においてのみ有意な睡眠依存性学習効果を認めなかった。また、患者群
における減薬に伴う睡眠依存性学習効果の変化は、睡眠時間やIED密度の変化との間に有意な相関
を認めなかったが、IEDと同期して出現する紡錘波の密度の変化との間に有意な負の相関を認め
た。この結果から申請者らは、IEDと同期して出現する紡錘波が増えるほど、手続き記憶課題にお
ける睡眠依存性学習効果が減弱することを明らかにした。また、てんかん患者において、IEDと同
期した紡錘波が生理的な睡眠紡錘波を介した記憶の固定化を阻害することで、認知機能障害を来
していることが示唆されると結論づけた。

　以上の成績はこの方面の研究の発展に重要な知見を加えた意義あるものと考えられる。本論文
についての試験はまず論文の研究目的、方法、実験成績などについて説明を求め、各調査委員よ
り専門的な観点から論文内容及びこれに関連した事項について種々質問を行ったが適切な回答を
得た。
　よって調査委員合議の結果、試験は合格と決定し、博士（医学）の学位に値すると認める。
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