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原 著

てんかんにおける発作間欠時頭痛および

発作後頭痛の検討

A Study on Interictal and Postictal Headaches in Patients with Epilepsy

伊藤 ます み1)中 村 文 裕2)本 間 裕 士2)武 田 洋 司2)

小 林 理 子3)宮 本 環4)小 山 司2)

要旨:て んかんにおける頭痛の特徴を知るために、てんかん患者275名 を対象に質問

紙を用いて直接問診した。発作間欠時頭痛(IH)は49%に 認められ、出現頻度は月単

位が最 も多く、その性状は拍動性 と持続性 とが同程度にあり、強度は軽いが長時間続

く傾向があった。また、これらIH群 では非IH群 に比し女性および頭痛の家族歴が有

意に多く、年齢が低い傾向があったが、他のてんかん臨床因子に差はなかった。発作

後頭痛(PH)は35%に 認められ、その67%が 発作後ほとんど常に出現し、性状はや

や持続性が多く、強度は軽度から重度まで比較的均等にあり、長時間続く傾向があっ

た。臨床因子との関連では全身強直間代けいれん発作に多く伴う傾向があった。以上

より本研究からはIHお よびPHと もに、従来指摘のある偏頭痛との共通点は明らか

ではなく、IHは てんかんの病態よりも個々の素因との関連が推測される一方、PHに

は発作型が関与している可能性が示唆された。 てんかん研究1999;17:2-33
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は じめ に

てんかん患者のなかに頭痛を訴 えるものが少な

くない ことは臨床上 よ く経験 されることである

が、その病態やてんかん との関連は未だ明 らかで

はない。

てんかんにおける頭痛 は発作 と関係 して起 こる

頭痛、すなわち発作後の頭痛 と、発作 と直接関係

な く起 こる発作間欠時の頭痛 とに大別される。

発作後頭痛(postictal headache,以 下PH)に

ついてはい くつか研究1～5)があ り、てんかん患者の

13～52%がPHを 経験 してい ると報告 されてい

る。またその性状については偏頭痛 に類似 した頭

痛であるとする報告1～3)があ り、さらに発作型 との
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関連 では、全身 強直 間代 けいれ ん発 作(以 下

GTCS)後 により多 く伴 うとする報告1,2,5)と、複雑

部分発作(以 下CPS)後 にも少なからず出現する

との報告4)とがある。
一方

、発作間欠時頭痛(interictal headache,

以下IH)を 持 つてんか ん患者 は36～64%と 報

告3～6)されているが、その特徴やてんかん臨床因子

などとの関連 を検討 した研究は非常に少ない。著

者のひ とりも参加 したItoら3)の 研究ではてんか

ん患者162例 のうち103例(64%)にIHを 認め、

その特徴を分析 した結果、偏頭痛 との関連性を推

測 している。

他方、偏頭痛 とてんかんとの関連については従

来 より興味が持たれ、多 くの症候学的および遺伝

学的研究がされている。てんかんにおける偏頭痛

の有病率が一般人 口のそれより高率であるといわ

れ5)、また、偏頭痛がてんかん発作を誘発するとの

報告8)や偏頭痛患者 およびその家族 において脳波

異常が高率 に指摘されている9)ことな どか ら両者

の病態基盤の共通性が想定 されているが、まだ一

定の結論 には達 していないのが実状である。

ところで このようなてんかん と頭痛 との関連を

調べた研究は欧米か らの報告が大半であ り、本邦

ではほとん ど研究 されていない。 これに加 え、偏

頭痛の有病率には人種間に差があり、アジア系人

種は偏頭痛の頻度が少ないと報告10)されているこ

とも考 えると、本邦 におけるIHな らびにPHの

頻度および特徴を知 り、従来報告 と比較検討する

ことは重要 と思われる。

今 回われわれ は多数症例 におけるIHお よび

PHに ついて調査し、さらに種々のてんかん臨床

因子 との関連を分析 したので報告する。

対象 と方法

対象は平成9年12月 現在北海道大学医学部附

属病院精神科神経科 てんかん外来通院 中の患者

275例(男 性120例 、女性155例)で ある。なお研

究に先立 って、対象患者には本研究の趣 旨を説明

し協力の同意を得た。

方法は、精神神経科医が質問紙 をもとに直接患

者に発作間欠時(IH)な らびに発作後(PH)に 頭

痛を経験 した ことがあるか どうか質問 した。IH

は最終発作後3時 間以上たってから出現 した頭痛

とし、PHは 発作終了直後 または意識回復直後か

ら出現した頭痛 とした。 この際の発作は単純部分

発作 も含めたあらゆる発作 を対象 とした。 これら

頭痛のあるものにはさらに出現頻度、性状、強度、

持続時間、随伴症状 を尋ねた。IHの 出現頻度は日

単位:毎 日1回 以上、週単位:週 に1回 以上数日

間隔、月単位:月1回 以上数週間隔、年単位:年

1回 以上数カ月間隔 とした。PHの 出現頻度 は必

ず:発 作後 ほぼ必ず出現、大抵:お よそ3分 の2

以上 に出現、時々:半 分以下の出現、まれ:こ れ

まで数回程度の出現 とした。性状は拍動性、持続

性あるいはその両方のいずれであるかを聞いた。

強度 は軽度:日 常生活に支障がない、中等度:日

常生活がしに くくなる、重度:日 常生活ができな

い、の3段 階に分けた。随伴症状は偏頭痛の診断

基準11)である吐き気や嘔吐、photophobia、phono-

phobiaの 有無 を聞いた。さらに対象全員に血縁者

内に偏頭痛 または頻繁に頭痛があるものがいるか

どうか聞いた。

次 にこれ ら対象患者について、カルテより発症

年齢、罹病期間、てんかん類型、発作型、発作頻

度を調べた。得 られた結果か ら、IHお よびPHの

それぞれを持つ症例 と持たない症例 とに分け、 こ

れ ら臨床因子を比較した。なお、発作頻度は調査

時から3年 以内の頻度 とし、現在発作が抑制され

ているものについてのPHは 過去 に発作が起 き

ていた時の経験 を尋ねた。

対象患者の年齢 は13～83歳(平 均41歳)、 発症

年齢0～56歳(平 均15歳)、 罹病期間0～80年(平

均25年)で あった。てんかん類型は特発性全般て

んかん24例 、症候性 あるいは潜因性全般てんかん

2例 、症候性 あるいは潜因性局在関連性 てんかん

247例 、未決定てんかん2例 であった。発作型は

GTCS34例 、GTCS+CPS169例 、CPS58例 、単

純部分発作(以 下SPS)5例 、GTCS+そ の他の発

作(欠 伸発作、 ミオクロニー発作な ど)6例 、その

作の発作3例 であった。発作頻度は毎 日1回 以上

(日単位)15例 、週1回 以上数 日間隔(週 単位)21

例、月1回 以上数週間隔(月 単位)61例 、年1回

以上数カ月間隔(年 単位)82例 、3年 以上発作消

失96例 であった。
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Table1Clinical features of IH

Table2Comparison of clinical features between

 patients with IH and patients without IH

統 計 学 的 検 定 に はMann-Whiteny検 定 お よ び

ｘ2検 定 を用 い、5%を 有 意 水 準 と した 。

結 果

IHは135例(49%)に 認 められた。IHの 特徴

をTable1に 示す。出現頻度は月単位、次いで年単

位が多 く、両者 を合わせると71%を 占めた。性状

は拍動性 と持続性 とがそれぞれ60例(44%)、63

例(47%)と ほぼ同程度に認め られた。強度は軽

度が80例(59%)と 最 も多 く、持続時間は1～12

時間持続するものが60例(44%)、12時 間以上が

53例(39%)を 占めた。 また、随伴症状 を伴う者

は34例(25%)と 比較的少な く、そのなかでは吐

き気や嘔吐が最 も多かった。

次にIHを 持つ群135例(IH群)と 持たない群

140例(非IH群)と の間 の臨床 因子 の比較 を

Table2に 示す。IH群 において性別では女性が有

意に多 く(χ2検定、p<0.05)、 年齢 は有意 に低かっ

た(Mann-Whiteny検 定、P<0.05)。 また、IH群

では頭痛の家族歴が有意に多かった(ｘ2検定、p<

0.05)。しかし発症年齢、罹病期間、てんかん類型、

発作型、発作頻度においては両群間に有意な差は

認められなかった。

PHは98例(36%)に 認 められた。PHの 特徴

をTable3に 示す。発作後必ず または大抵あると

答えた者が66例(67%)で あった。性状は、持続

性が53例(54%)と 、拍動性36例(37%)よ り

も比 較的多 く認 め られた。強度 は軽度 が41例

(42%)と 最 も多い ものの、中等度30例(31%)、

強度25例(26%)と ばらつきがみられた。持続時

間は1～12時 間持続する者が37例(38%)、12時

間以上が33例(34%)で あ り、随伴症状 は34例
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Table3Clinical features of PH

(35%)に 認められた。 このなかでは吐 き気や嘔吐

が最 も多かった。

次にPHを 持つ群98例(PH群)と 持たない群

177例(非PH群)と の間の臨床 因子 の比 較 を

Table4に 示す。性別、年齢、発症年齢、罹病期間、

てんかん類型、発作頻度、頭痛の家族歴 ともに両

群問に有意な差は認められなかったが、発作型に

おいてはPH群 ではGTCSを 伴うもの、すなわち

GTCS、GTCS+CPS、GTCS+そ の他の発作が84

例(86%)で あったのに対 し、非PH群 では125例

(71%)で あり、PH群 に多い傾向にあった(χ2検

定、p=0.051)。

最後にIHとPHと の関連 について検討 した結

果をTable5に 示す。両方とも持つものは52例 で

あり、これは対象全体の19%に すぎなかった。さ

らに、 これらの うち両方の性状が類似 したものは

32例(62%)で あった。

考 察

本研究ではIHは49%に 認められた。Rossiら5)

は小児のてんかん患者の36%に 発作 とは無関係

の反復性頭痛 を認め、D'Alessandroら4)は 成人患

者の45%に 頭痛があった と報告しており、いずれ

も本研究の結果 と類似 している。一方、Savoldi

ら6)は58%、Itoら3)は64%と 本研究 よりもやや高

率 にIHを 認めているが、Savoldiら6)の 報告 は対

象が36例 と少な く、Itoら3)の 報告 は質問紙 を郵

送 し、返答のあった患者 を解析 しているため対象

の偏 りが否定できない。本研究は医師が直接問診

を行 ったため、十分信頼できる結果 と考えられ、

従来報告 と総合 して考えるとてんかん患者のほぼ

半数がIHを 持つ といってよい と思われる。

Table4Comparison of clinical features between 

patients with PH and patients without PH
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Table5 Relationship between IH and PH

一般人 口における頭痛の頻度 は研究が少ないう

え、その結果は21～96%12～16)と 非常にばらつきが

あり、一定した見解 を得るのは難しい。 これは研

究によって、診断基準、対象の選択、調査期間お

よび方法が異なっていることが大 きな要因 と考え

られる。したがって、これ らの結果 とIHの 頻度 と

を比較することは難 しいが、少な くともてんかん

患者が一般人口に比 し頭痛を多 く持つ とただちに

いうことはできないようである。

次にIHの 特徴をみると、IHの 出現頻度 は月単

位 あるいは年単位が多 く、性状 に一定の傾向はな

かった。強度は軽度が多いが、持続時間は長い傾

向にあった。また吐 き気 などの随伴症状を伴 うも

のもいたが少数であった。これ らのことか ら、IH

の病態は複数の要因を持つ ことが示唆され、偏頭

痛 に類似 した拍動性かつ随伴症状 を伴う強い頭痛

はむしろ少数であることが示された。

この結果はIHと 偏頭痛 との共通性を指摘 した

従来の報告3)と一致 しない。Itoら3)によればIHの

56%が 拍動性であり、75%が 嘔吐などの随伴症状

を伴 っており、さらに17%に 偏頭痛の家族歴がみ

られたことから、IHと 偏頭痛 との関連 を指摘 し

ている。 これに対 し本研究が異なる結果を得た要

因には偏頭痛の有病率に人種差が存在することが

可能性のひとつ として考 えられる。すなわちコー

カシア人で は偏頭 痛の有病率 は男性9%、 女性

20%で あるのに対 し、アジア人では男性5%、 女性

9%と 低いことが指摘 されており10)、本邦の報告16)

で も男性3.6%、 女性13%と ほぼ同程度の有病率

とされている。 こうした ことか ら、欧米報告 との

差異の要因 として遺伝的素因の違いが推測で き

る。 さらに、差異の要因のひ とつに研究対象の構

成が異 なっていることも考 えられる。いわゆる

ローラン ドてんかん5,17)や後頭葉てんかん17)など

偏頭痛 との関連が強い といわれているてんかん病

型があ り、 これらがどの程度ふ くまれているかに

より結果に影響が出るもの と予想 される。しか し、

従来報告3～6)ではてんかんの詳細 な分類 は行われ

ておらず、本研究で もてんかんの下位分類は行 っ

ていないため、今回は明 らかにす ることはできな

かった。今後各病型別の比較検討をする必要があ

ろう。

ここで、IHが てんかん発作症状である可能性

も考 えられる。Laplanteら18)に よれば発作性頭痛

は一分以内 と持続が短いことや、頭痛のみを症状

とするSPSは 比較的 まれであること19)から、本研

究におけるIHが 発作症状である可能性は少ない

と思われる。 しかし、一部にはてんかん発作 とし

て頭痛 を訴える例が存在することも否定できず、

今後頻繁 に頭痛がある患者には頭痛時の脳波検査

を試みることがIHの 理解の一助 になるかもしれ

ない。

ではIHを 持つ患者 と持たない患者 との間に臨

床的な違いがあるだろうか。本研究ではIH群 で

は有意に女性が多 く、年齢が より低かった。また、

頭痛の家族歴を持つ患者 も有意 に多かった。一般

人 口における頭痛 の研 究で も女性 に頻 度が高

く12,14,15)、年齢が上がるにつれ頻度が低 くなる傾

向脚5)が指摘 されている。また、頭痛の家族歴が認

め られたことは、何 らかの遺伝的素因が関与する

ことを示唆している。これに対 し、てんかんの臨

床因子である発症年齢、罹病期間、てんかん類型、

発作型、発作頻度 との関係は認め られなかった。

したがって今回の研究 より、てんかん患者 に起 こ

る頭痛はてんかんの病態 との直接的な関係 は少な

く、患者の素因がより関係を持つことが示唆され

た。今後、偏頭痛を含めた頭痛の遺伝的素因につ

いて引き続 き本邦における研究 を蓄積す ることが

この問題の解明につなが り、さらに偏頭痛 とてん

かん との関連 に示唆を与 えるものと期待される。

さらに、てんかんの病態の関与をより明 らかにす

るた めにてんか ん治療の推移 によるIHの 変化

や、てんかん類型の下位分類別の検討などが望 ま

れ よう。
一方、PHは35%に み とめ られた。従来 の報

告1～5)では13～52%と ばらつきがあるが、 これ は

対象患者に偏 りがあることがひ とつの要因 と考 え

られる。すなわち、GTCS後 にPHを 伴うものが
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多いとの報告1,2,5)があ り、本研究で もGTCSを 持

つ患者にPHが 多い傾向があったことか ら、対象

患者の発作型に偏 りがあった可能性がある。した

がって頻度を単純に比較す ることはできないが、

本研究か らは、PHを 持つ患者はIHと 比較 して

もやや少ない といえよう。

PH群 と非PH群 との間に性別、年齢、頭痛の家

族歴、発症年齢、罹病期間、てんかん類型のいず

れに も差 はなかった。 したがって前述 の ように

PH発 現には発作型が最 も関与 していることが推

測される。ただし、PHとGTCSと の関連が従来

より指摘 されている一方、CPS後 にむしろ高頻度

に出現するとの報告4)もある。本研究ではCPSに

PHが 伴うものは存在 したが、SPSの み持つ患者

にはPHが 認め られなかった。この要因としてひ

とつにはPHは 発作放電が広範囲に及んだ場合

に発現す る可能性があげられる。これに加 え、

GTCS後 にPHが 伴わ ない ものがいる ことや、

PHを 持つ ものの70%以 上 は発作後ほ とん ど常

にPHが 出現 していることと合わせて考えると、

発作放電の伝播範囲のみならず伝播様式、あるい

は焦点部位 に関連 してPHが 発現 する可能性 も

ある。

PHの 特徴をみると、やや持続性頭痛が多いが、

特定の性状 はみ られず、持続は数時間以上続 く傾

向にあり、強度は様々であった。吐き気などの随

伴症状は35%に 認められた。IHと の共通点 につ

いて検討 した ところ、両者の性状が類似するもの

は半数にすぎなかった、両者の共通性を指摘する

報告3)もあるが、本研究か らは、むしろIHとPH

とは異なる病態であると考 える方が妥当であろ

う。

PH発 症 メカニズム として発作後 の脳血流変

化1)や神経伝達物質の変化4)が推測 され、このよう

な変化が偏頭痛に類似 した血管性頭痛を引き起 こ

す との仮説があるが不明な点が多い。本研究では

拍動性頭痛 よりも持続性頭痛が多 く、発作による

筋緊張の変化 との関連 も考 えられよう。PHの 病

態およびメカニズムを知 るために、詳細なてんか

ん類型別検討な どがひとつの手がか りになると思

われる。

稿 を終 えるにあた り、御校 閲いた だいた札 幌花園病 院

香坂雅子先生に深謝 いた します。

本論文 の要 旨は第31回 日本 てんかん学会 にて発表 した。
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Summary

A Study on Interictal and Postictal Headaches in Patients with Epilepsy

Masumi Ito,Fumihiro Nakamura,Hiroshi Honma,Youji Takeda,
Riko Kobayashi,Tamaki Miyamoto,Tsukasa Koyama

We investigated characteristics of headaches,both independent of seizures(inter-

ictal headaches,IH)and following seizures(postictal headaches,PH)in patients with 
epilepsy.Two hundred and seventy-five patients were questioned by epileptologists 

using a questionnaire.IH occurred in49%of the patients.The frequency of IH 

monthly in42%and yearly in29%.They were found to be steady in47%with pounding 
occurring in44%.Degree of severity was mild in59%.Accompanying symptoms were 

seen in25%.Female and younger patients and those with a family history of headaches 
were significantly more common among those with IH than those without. Other 

clinical features showed no differences between these two groups. PH occurred in35%

of the patients. In67%, PH occurred always or often following seizures. They were 
found to be steady in 54%,with a mild degree of severity was in42%and severe in

26%.Accompanying symptoms were seen in35%.PH were more likely to be associat-

ed with generalized tonic-clonic seizures.Other clinical features showed no difference 

between patients with PH and patients without.These findings are inconsistent with 

previous reports that both IH and PH have migrainous characteristics.Clinical 
analyses suggest that IH may be related to a genetic susceptibility to headaches and 
that PH may be related to seizures.
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