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3 3 0 金沢 大学 十全医学会雑誌 第93 巻 第 2 号 330 －34 0 く19 瑚

て ん か ん の長期予後に 関する研究

金沢大学医学部神経精神医学教室 く主任 二 山 口 成 長教掛

川 田 秀 樹
く昭和59 年 2 月17 日受付I

長期的なて ん か ん 発作 の 予 後， お よ び 臨床 ．脳 波相関 をみ る こ と を目的と し て ， 19 6 4 年か ら 19 6 6 年
の間に 金沢大学医学部附属病院神経科精神科外来 を初回 受 診 した 23 7 名の て ん か ん 患者 に つ い て， 治療開
始よ り約 10 年 を経過 した 時点 で の 予後調査研究 を行 っ た． 調査方法 は直接間軌 病歴 ．脳波記録閲覧お よ
びア ン ケ ー

ト調査に よ っ た
－
て ん か ん発作 の 分類は 198 1 年発表 の 国際分類 に 準拠 した． 追跡可能で あ っ た

10 3 名中7 名 く6 ．8 ％1 が調査時点で す で に 死 亡 して い た
．
こ の結果， て ん か ん 発作 の 初発よ り少な く と も

10 年 を経過 した時点で の 予後 を検討す る こ とが で きた例 は 96 名で あ っ た ． 9 6 名中61 名 に発作の 寛解く消

知 をみキー す なわ ち全体 の寛解率は 63 ． 5 ％で あ っ た ． 寛解率が 高 い 数値 を と っ た発作型 と し て は 全般強
直間代発作 伽 ．0 ％う， 単純部分発作く84 ． 6 ％I が あり

，
これ に 反 して 二次性全般発作が最も低 い 値く36 ． 4 ％1

をと っ た ． 予後良好く発作の減少 な い し消対 を示す 因子 と して
， くal 発病年令が 0 －9 才 の も の ， くb J

外因の 認 めら れ ない も の
，
が挙 げら れ る． 初診 時脳波と発作予後に 関 して は特に

一

定の 相関は得 られ な か っ

た
． 臨床発作 の軽減と脳波の改善 に 関す る 臨床 ． 脳波相関 に 関 して は

，
それ が追跡可能であ っ た 44 名中

，

平 行例が 45 ％であり， 5 5 ％の 非平行例の多く は発作改善 に もか か わ ら ず基礎波異常の改善 が伴な わ ず， よ
い相関 は認め られ な か っ た ．

E e y w o rd s P r o g n o si s ， E E G ， C l in i c al s eiz u r e
，
R e m is si o n r a t e ．

1 8 7 3 年J a c k s o n に よ りて んか ん の 近代的概念 が確

立 され て以 来， 19 2 9 年に 初 めて B e r g e r が ヒ トの 脳波

記録 を報告 し， その 後 Gib b s ら11 は て ん か んの 発作塾

と脳波所見 に 密接 な関連があ る こ と を見出 した． 更 に

コ バ ル トや ペ ニ シ リ ン な どを用 い た て ん か ん焦 点 の 形

成， な らび に ki n dli n g p r e p a r a ti o n の 形成
2I
な ど実験て

んか ん研究の発展 に よ り
，
て ん か んの 病態生理解明 へ

の進歩に は著 しい も のが ある ．

一 方治療面に お い て は
，

薬物療法が主流 に な っ て久 しい が， 近代的て ん か ん治

療薬と して は 191 2 年
，
H a u pt m a n n に よ っ て合成さ れ

た フ ユ ノ パ ル ビタ
ー ル が 最初 の 薬剤 で あ っ た

．
その 後

1938 年に ジ フ ユ ニ ー ル ヒ ダ ン トイ ンが 開発 さ れ， 以後

相つ い で 新 しい 抗て ん か ん薬 が登場す るに 至 っ た ． ま

た
， 近年は ビデオ 装置 を用 い た集中監視が開発 され ，

発作 と発作時脳波の 同時観察が可 能 に な っ た． こ の よ

う な 背景の下 で
， 従来慣用さ れ て きた 臨床発作型分類

で は必ず しも てん か んの 病態生 理 に そ ぐわ な い 点も あ

り
，
てん か んお よ び てん か ん発作の国際分類3

－ 引
が 提唱

A L o n g － t e r m S u r v e y o n th e P r o g n o si s

さ れ る に 至 っ た
．
この 機会に 改 めて て んか んの 予後を

考察 して みる こ と も意義の あ る もの と考 えた ．

対象お よ び方 法

治療開始よ り約 10 年 を経過 した 時点 で の 予 後を 調

査 す る 目的 で 昭和 39 年 1 月 よ り 昭和 41 年 12 月 ま で

の 3 年間 に
，
金沢大学医学部附属病院神経科精神科を

初診 した て ん か ん患者で
， 初診が発作初発よ り 5 年未

満 の 条件 を満た す 237 名 を予 後調査研究対象例 と して

選 んだ ． 次に 昭和 51 年8 月現在 ，
これ ら対象者よ り通

院中の も の 32 名 は病歴 閲覧と直接問診 に よ り， その 他

の 205 名 に つ い て はす べ て郵送に よ る ア ン ケ ー

ト調査

を実施 した． ア ン ケ
ー

ト用 紙の 要点 は表1 に 示 すと お

り で あ る ． 通院例も 含め 追跡可能で あ っ た もの は 10 3

名 で あ っ た
．
1 0 3 名中 7 名 は調査時点で す で に 死 亡 し

て い た．
こ の 結果 て ん か ん発作 の 初発よ り 少なく と も

10 年 を経 過 した 時点 で の 予 後 を検討 す る こ とが で き

た例 は 96 名 であ る ．

Of E pil e p s y ． H id e k i K a w a d a ， D e p a r t m e n t of

N e u r o p s y ch i at r y くD i r e ct o r ニ P t of ■ N ． Y am a g u C hiJ ， S ch o ol o f M edi cin e ， K a n a z a w a U ni v e r sit y ．
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T a b l e l － M a i n p oi n ts of th e q u e s ti o n n ai r e f o r th e p r e s e n t s u r v e y

P l e a s e a n s w e r t o th e f o ll o w i n g it e m s こ

A － A d d r e s s
， p h o n e n u m b e r ， O C C u P a ti o n ， m a m a g e St a t e a n d n u m b e r s of c hild r e n ．

B ． H o w m a n y ti m e s p e r d a y did o r d o y o u t a k e a n ti c o n v ul s a n t d r u g s P

If y o u h a v e b e e n u n d e r c a r e
，
W rit e th e n a m e of h o s pit al ．

C ． If y o u h a v e s u ff e r e d f r o m a n y s ei z u r e s ， d e s c rib e h o w th e y a r e ．

D ． W rit e th e f r e q u e n c y o f a tt a c k ， f o r i n st an C e
，
h o w m a n y ti m e s p e r d a y ， W e e k ， m O n th

O r y e a r － If y o u d o n o t s u ff e r f r o m a n y a tt a c k a t p r e s e n t ， t e11 s in c e w h e n y o u h a v e
b e e n f r e e ．

E ． W h e n d o y o u h a v e g o tt e n u s e d to s u ff e r f r o m a tta c k P M a r k a t c o r r e s p o n d i n g p a rt s
Of th e f oll o w l n g ite m s ニ m O r n l n g ， d a y ti m e ， e V e n l n g ， n i gh t o r d u ri n g sl e e p ．

F ． W h e n a n d w h e r e d id y o u r e c ei v e th e l a st E E G e x a mi n a ti o n チ

3 3 i

従来よ り てん か んの 予後 に 影響 する 臨床的要因と し

て発病要因
，
発病年令 ， 発病か ら治療ま で の 期間， 発

作頻度， 発作型
，
脳波所見， 精神障害の 有無 な どが挙

げら れ て い る が
， 初診時カル テ調 査の 段階 で患者に 関

する情報の 記載が す べ て の 項目 を満た し て い る と は限

らな か っ た の で情報量 を 一

定に する た め調査 内容 を下

記項目 に 限定した
．

り
ノ

性別 ． 発病年令

発病年令 は次の よう に 区分した
．

0
－

9 才
，
1 0

－

1 9 才， 2 0 才以上 ．

2 ユ 外因 の 有無

外因に つ い で は周生期障乳 脳の 炎症， 頭部外傷 を

と りあげた ．

3J 発作頻度

1 日 7 回 以上
，
1 日 1 一数回， 過 1

一

数 回， 月 1 一

致回， 年 1 一 致回
， 年 1 回 以下 ．

4 1 発作型 分類

今回 の研究 で は て んか ん発作の 国際分類 に よ る発作

予後調査を主 な目的と して い るが
， 国際分類で は その

発作塑 分類が あま り に も詳細 に 過ぎ， 更に 対象例数が

少ない の に 加 え
， 昭和 39－41 年 当時の カ ル テ記載 で は

国際分類 に よ る 標記 は用 い ら れ て い な か っ た ． し た

が っ て 国際分類 の 発作型 に 区 分 しなお す こ とが 困難で

あ っ た の で ， 実際の デ ー タ整理 に あた っ て は後に 成績

の と こ ろ で 述べ る 表 4 で 示 し た よう に ， で き る だ け

19 8 1 年の 国際分類
5
切 主 旨に 沿 っ た よ り簡易 な も の を

採用 し た． 各発作の 意義づ けは以 下 の ご とく で あ る
．

部分発作 の う ち， 意識の 減弱 を認め な い も の を単純

部分発作と し
， 精神運 動発作群 を細分せず 一

括 し て複

雑部分発作 と した ． 全身け い れ ん発作 に 部分発作が先

行する場合 を 二 次性全般発作と し
， 単純部分発作， 複

雑部分発作 に 全身け い れ ん発作が合併す る場合， ま た

種々 の 発作 が複合す る場合 を複合型 と した． そ して
，

単純欠神と強直間代発作を全般発作と した．

5う 脳波所見

脳波記録 の 評価は カ ル テ記載に よ り正 乳 境界， 異

常の 総合判定 に 基づ い た ． 直接著者が脳波記録を比較

検討 で き た症 例に つ い て は
， それ ぞれ基礎波， 発作波

に 分 け， 基礎 波に つ い て は
，
正 常， 境界， 異常， 発作

波 に つ い て は発作波 ト1 ， 軽度異常
， 高度異常 と し

，

臨床 ． 脳波相関 を検討した．

6 J 発作抑制

発作の抑制 に つ い て は 次の 判定基 準に よ っ た
．

り 発作消失二 初診時発作頻度が年 に 1 回以上 の例

に つ い て は， 3 年間の発作消失を， また
， 最終発作と

その 前の 発作 と の 間 に 1 年以上 の 期間がある場合 は発

作が消失 して い た 期間の 3 倍 の 期間発作 を認めな い 場

合の み こ の 範 ち ゅ う に 入 れ た．

iり発作減少 二 追跡時点で初診時と比較 し， 1ノ2 以 下

に減少 した場合と した
．

iiiう 不変 二 明確 に 発作減少， ある い は 増悪 した と は

い えな い もの と した
．

り 臨床， 脳波相関

追跡可能例く死 亡 7 名 を除くI 96 名中44 名に つ い て

は経時的な臨床 ． 脳 波相関を調べ る こ と が で きた ． 初

診時脳波所見 と追跡時点で の 脳波所見を比 較して ， そ

れ ぞれ 改嵐 不変， 悪 化 と した
． 発作推移に 関 して は

，

発作消失， 減少を改善と し， 以下不 変
，
悪化と した．

発作と脳波と の 間に 相関関係を有す るも の を平行例と

し， 相関 しな い もの を非平 行例と して検討した． 著者

が直接脳波記録 を調 べ る こ と が で き た例に つ い て は
，

基礎乱 発作波別 に 発作推移 との 関係に つ い て 検討 し

た． なお 結果の 推計学的有意性の 検討に は Z
2

テ ス ト
郎

を用 い た

成 績

I ． 対象患者 の 性乱 発 病年令， 外因の 有無

追跡可能例は対象者236 名 中103 名 で あ っ た ． 死亡



3 3 2

例 7 例を除く 96 名の 性別 は男50 名， 女 46 名 で 大き な

偏 り はな か っ た ． 発病年令別に み た発作転帰 の 対象く表

2 I は0 －

9 才， 3 9 名， 1 0 － 1 9 才， 3 9 名， 2 0 才以上

18 名で あり， こ の年令分布 は当科外来通院中の
一 般て

ん か ん 患者の それ と ほぼ 相応 して い る と思 わ れ る ．

0
－ 9 才群の発作減少お よび 消失 は39 名申 そ れ ぞ れ

7 名， 3 1 名 で あり， 1 0
－

19 才群の 13 名， 2 5 名， 2 0 才

以上 の 5 名
，
1 1 名 に 比較 して 最も 良好 な発作予後 を

と っ て い る傾 向が うか が わ れ る． 外 因の有無と発作転

帰と の関係に つ い て 表 3 に 示 した ． 外因 ト1 群 の発

作消失率 62 ％に 対 して， 外医H ＋つ 群の 64 ％と特 に 差

は認 め られ な い ． しか し発作消失群 に 発作減少群を加

えて発作改善率 と して み る と それ ぞ れ94 ％， 7 7 ％と外

因 ト1 群が 5 ％水準で有意 に 予 後良好の傾向を示 し

た．

工王
． 発 作予 後

発作消 失 は表 4 で 示 し た よ う に 96 例 中 61 例，

6 3 ． 5 ％と か な り高い 率 を示 した． 発作塾別 で み る と，

強 直 間代発作 と 単純 部分発作 が そ れ ぞ れ 80 ％と

84 ． 6 ％ で ， 最 も高い 発作消失率を示 した の に 対 して，

二 次性全般発作は 36 ． 4 ％と最 も低 い 発作消失率 を示

した ．
こ こ で

， 各発作型 のう ち症例数が 10 例以 上 の 単

T a bl e 2 ． A g e o f s ei z u r e o n s e t i n r el a ti o n t o th e o u t c o m e of s ei z u r e c o n t r ol

O u tc o m e of s ei z u r e

c o n tr ol
A g e

D i s a p p e a r ed I m p r o v e d U n c h a n g e d A g g r a v a t e d T o t al

0 － 9 y e a r s 31く79 ． 5 ％フ 7く17 ． 9う 1く2 ． 6I Oく01 3 9

1 0 － 1 9 1 9く48 ．
7う 13く33 ． 3I 6く15 ． 4I lく2 ． 61 3 9

2 0 室 1 1く61 ． 1I 5く27 ． 81 2く11 ．い 0く01 1 8

S e x こ m al e 5 0
，
f e m al e 4 6 ．

T a bl e 3 ． R el a ti o n s hi p b e t w e e n th e o u t c o m e o f s ei z u r e c o n t
r o l a n d e x o g e n o u s f a c t o r

篭蒜e a ，e d I m p r o v e d U n c h a n g e d A g g T a V a t e d T o t al

E x o g e n o u s く十1 1 4く63 ．6 ％う 3く13 ．釦 4く18 ， 2う 1く4 ．5コ 22

E x o g e n o u s ト1 4 1く62 ．1う 21く3 1 ． 8フ 4く6 ． い 0く01 6 6

T a bl e 4 ． C l a s sifi c a ti o n o f s ei z u r e s a n d－o u t c o m e of s ei z u r e c o n t r ol

O u tc o m e of s ei z u r e

c o n t r o l

S ei z u r e t

Di s a p p e a r e d I m p r o v e d U n c h a n g e d A g g r a v a te d T o t al

I ． P a r ti al s ei z u r e s くP SI

S i m pl e P S

C o m pl e x P S

S e c o n d a ril y g e n e r al i z e d

S e l Z u r e

II ． G e n e r ali z e d s ei z u r e s

Si m pl e ab s c e n c e

T o ni c ． cl o ni c s ei z u r e

I正． C o m bi n ed t y p e

S i m pl e P S

C o m pl e x P S

O th e r s

T o t al

1 1く84 ．6 ％う 5く15 ． 41

4く5 7 ．い 2く28 ． の

8く36 ． 4フ 9く40 ． 9う

2く66 ． 7う 1 く33 ． 3う

20 は0 ．
0う 3く12 ． 0う

4く10 0 ． 0う 0く0ン

．11
一
ノ
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ノ

ー

．ノ

0

0

0

0

0

0
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1

．
ノ

1
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ノ

3
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．

1

ノ
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0
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ハ
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1
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ノ
0
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O
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t
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一
ノ0
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l

1 3く10 0 ． 0ン

7く10 0 ． 0ン

22く1 0 0 ． 0う

3く10 0 ． 01

2 5く10 0 ． 0う

0くOI Oくの 4く100 ． 0う

8く53 ． 31 5く33 ． 3つ 2く13 ． 3I Oく01 1 5く10 0 ． 0う

4く57 ． い 3く42 ． 9う 0く0コ 0く01 7く1 00 ． 0う

61く63 ． 5フ 25く26 ． の 9く9 ． 41 1く1 ． 0ン 96く1 00 ．0う
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純部分発作く1 3 例1 ， 二 次性全 般発作く22 例I ， 強直間

代発作 く25 例つ， 複合型 の 複維部分発作 く15 例I の 4

群に つ い て 発作消失率 を推計学的に 検討 して み る と，

1 ％水準 で 単純部分発作 と強直間代発作の消失率が有

意に 高く， 二 次性全般発作 は有意 に 低く， 複雑部分発

作はそ の 中間の値 で あ る． 全体的に は 比較的高い 発作

消失率を示 した反 面， 生命予 後に 関 して は， 追跡 可能

例103 中の 7 例く6 ． 8 ％う が死 亡例 であ っ た こ とは 問題

で ある．
その 死亡 原 因， 発作と の関係な ど検討す べ き

点が 多い と思わ れ るが ， 死 亡 例は す べ て ア ン ケ ー

ト調

査の み で終 っ てお り， 更に 調査 を進 めた段階で 家族の

協力が得られ な い 場合も あ っ たの で今回 の 調査対象か

ら除外 した．

m ． 脳 波所見

96 名 中 88 名 が 初診時 に 脳波検査が実施 さ れ て い

た． 総合判定 は表5 に 示 したよ う に 異常 71 名く81 ％1
t

境界 7 名 く8 ％1 ， 正 常10 名 く11 ％う で あ っ た ．
こ の

う ち経 時的な脳波所見が得 られ た の は 44 名 で あ る． こ

T a b l e 5 ． T h e E E G a t th e 丘r s t e x a m i n a ti o n

E E G N u m b e r

A b n o r m al

B o r d e rli n e

N o r m al

N o t p e rf o r m e d

71く74 ． 0 ％J

7く7 ． 3I

l Oく10 ．射

8く8 ． 31

T o t a 1 9 6

3 3 3

の 中で 直接脳波記録 を入手 で き た20 例 に つ い て基礎

波
，
発作波別に 検討 した もの が 表6 で あ る

． 初診時に

お い て脳波異常 を持 つ 17 名の う ち基礎波の み の異常

4 名， 基礎波は正 常 で あ るが 発作波 を認 める もの 4 名，

基礎波異常お よ び発作波を認め る もの 9 名で残り 3 名

は正 常脳波 で あ っ た ． 更に
， 追跡時に お い て こ れ ら の

脳波推移 をみ る と， 脳 波正 常群 3 名 の う ち悪 化例が 2

例 で あ っ た ． 基礎波の 異常の み の 群は変化な しが 3一札

悪 化例が 1 例で 改善例 は なか っ た
．
基礎波正 常で発作

波 を認 める群 は 4 例で あ るが， その 全例が改善さ れて

い た
． 基礎波の 異常お よ び発作波 を認 める群 に お い て

は 4 例が 改執 5 例が 変化な しで
，
悪化例 は なか っ た ．

こ の 改善例4 例 は発作波が消失 ない し は著 しく減少 し

て い たが
， 基礎波の改善 を認 め たも の は1 例に す ぎな

か っ た ．

1V ． 臨床 ．

脳 波相関

初診時脳波所見と 発 作転帰 と の 関係 を表 7 に 示 し

た． 脳波正常群 1 0 例 に おい て 5 例が発作消失， 4 例に

改善， 変化な しは 1 例 で 悪化例 はなか っ た ． 境界群 7

例 は 5 例が発作消丸 2 例が 改善 で あ っ た ． 脳波異常

群 71 例に つ い て は， 4 5 例 が発作消丸 18 例が 改善，

変化な し7 例， 悪化 1 例で あ っ た ． 発作消失率の み を

見れ ば脳波正常群 50 ％， 境界群 71 ％， 異常群 63 ％と発

作消失率は 3 著聞に お い て 推計学的に 有意差 は認め ら

れ ない ． 次 に発作消失に 発作減少 を加 えた発作改善率

をみ る と， それ ぞ れ 90 ％
，
1 0 0 ％

，
8 9 ％と な り， 発作改

善率に つ い て も 3 著聞に 有意差 は認 め られ ない
．

次に 臨床発作 と脳波記録とが 同時に 追跡で き た もの

T a b l e 6 ． E E G a t th e 丘r st e x a m i n a ti o n a n d s u r v e y ti m e
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4 4 例 に つ い て臨床 ． 脳波相関 を検討 してみ る と， 表 8

で 示 した よう に 臨床発作 の 改善な い し不 変と脳波 の 改

善 ない し不 変と平行す る もの 20 名， 非平行例 24 名と

なり
， 総合判定に 基づ い た脳波変化 と臨床発作 と の間

に は よい 相関を示 して い ない ． 更に ， 非平行例 に つ い

て 検討 して み る と， 表 9 で 示 した よう に 発作が 改善さ

れ た に も か か わ ら ず脳波が変化 し て い な い も の が 12

例， 悪 化が 6 例 で あり， また発作が 変化 しな い もの で

脳波が改善さ れた も の 3 例， 悪化 3 例で あ っ た ． ま た

発作が悪 化 してお り， 脳波が改善 ない し変化 しな い よ

うな非平行例 は なか っ た ． こ の結果 よ り非平行例の 24

例中， 18 例 く75 ％I もが 発作 の 改善 に 対 して脳波の改

善が伴 な っ て こ な い 場合 で ある こ とが 判明 した ． な お

平行例， 非平行例の 44 例中発作が改善さ れ た も の は

35 例 で あり
，
こ の う ち脳波の改善 を伴 な わ な か っ た も

の は 18 例 く51 ％I で
，
そ の 内訳は ， 不変12 例， 悪化

6 例 であフ た く表10つ．

次 に直接脳波記録 を入 手で き， 基礎波， 発作波別に

経過 を追え た もの に つ い て ま と めた も の が 表 6 ， 表 11

で あ る
． 表 11 で 示 した よ う に 初診時脳波が 正 常で あ っ

た 3 例 で は臨床発作改善が 1 例 で ， 発作状態が変 わ ら

な い も の は 2 例であ っ た ． 基礎波異常 の み を示 した 4

例 は全例が発作改善 をみ た． 基礎波は正 常 で あるが し

か し発作波 を認め た 4 例 に つ い て は 2 例が 発作改善，

2 例が 変化な しで あ っ た ． 基礎波異常が あ り発作波も

認 める 9 例 に つ い ては 7 例が発作改善， 2 例 が変化な

しで あっ た ． 更 に こ れ ら発作改善例 に つ い て追跡時の

脳波所見 を検討 し てみ る と， 先に 表 6 で 示 した ご とく

初診時基礎波異常 のみ の 発作改善例 4 例の脳波 は基礎

波の 悪化 1 例， 変化な し 3 例 で改善例は な か っ た ． ま

た基礎波異常が あ り発作波も認め る例 に つ い て は 7 例

に 発作改善を認 めた訳 で ある が
，
こ れ ら7 例の 追跡時

脳波所見は表 11 の 註 に も記 した ごと く， 基 礎波異常の

改善 は 1 例の み で ， 残り 6 例 に つ い て は基礎波異常の

改善 は認め られ な か っ た ．
すな わ ち基 礎波異常を認め ，

T a bl e l l ． C li ni c o － E E G c o r r el a ti o n

発作改善 さ れ た も の は 全部 で 1 1 例で あ っ た が そ の う

ち 1 例の み に 基礎波改善を認 めた に す ぎず
， 残り 10 例

に つ い て の 基礎波異常に は改善が み られ な か っ た ． つ

ま り臨床発作 の 改善 に も か か わ らず基礎波異常の改善

は み られ ない 傾 向に あ り， 基礎波に 関して は臨床 ． 脳

波相関は認められない
．
先に 述 べ た総合判定 に よ る脳波

T a bl e 8 ． R el a ti o n s hi p b e t w e e n E E G a n d cli ni c al

S e l Z u r e S

P a r all e1 2 0

N o t p a r al 1 e1 2 4
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3

E E G a t th e fi r s t e x a m i n a t．i o n
O u t c o m e of s ei z u r e c o n tr ol

I m p r o v e d
8

U n c h a n g e d A g g r a v a t ed T o t al

N o r m al 1 2 0 3

A b n o r m a l b a si c a c ti vi ty o nl y 4 0 0 4

N o r m al b a si c a cti vi ty a n d p a r o x y s m al di s c h a r g e 2
綿

2 0 4

A b n o r m al b a si c a c ti vi ty a n d p a r o x y s m al d is c h a r g e 7
榊

2 0 9

．

S ei z u r e f r e e c a s e s a r e i n cl u d e d ．
糾
T h e p a r o x y s m al di s c h a r g e w a s n o t f o u n d i n b o th o f th e m ．

榊
T h e p a r o x y s m al di s c h a r g e w a s n o t f o u n d i n 4 0f th e 7 p a ti e n t s a n d a b n o r m a lit y o f b a si c a c ti vi ty w a s
n o t i m p r o v e d i n 6 0f th e 7 p a ti e n t s ．



て んか ん の 長期予後 に 関す る研究

所見で 臨床
． 脳波所見 を み た際

，
平行例 を上 回 る非平

行例が存在 した要因の
一

つ と して ， こ の 基礎波の異常

が臨床発作 の 改善 に伴 な っ て変化 しに く い と い う こ と

が挙げ られ る． 発作波と臨床発作 との相関に つ い て は，

表1 1 か ら発作波 を認め発作改善さ れ た も の は 9 例 で

ある が， こ の う ち 6 例 く67 ％う に お い て発作波の 消失

をみ て い る ． しか し
一 方

， 発作 波が 消失し て い る に も

か か わ らず臨床発作が不 変の 例 も存在 し， 全体の 症例

数が少 ない こ と も あり， 今回 の研究 で は発作波の消長

と臨床発作 と の 相関関係 を肯定 す る に は 至 ら な か っ

た
．
次 に 平行例， 非平 行例 に つ い て

，
具体的 な症例 を

挙げて検討 して みる．

症例 1 男 昭和31 年 生

家族歴 に特 記す べ き こ と な し． 既往歴 に て 幼少時よ

り扁桃炎 を反復 し， そ の際全身け い れ ん発作 を数回認

め た
．
6 才時扁桃摘出術 を受 け て か らは全身けい れ ん

発作を認め て い なか っ た ． 昭和40 年 9 才時
， 特 に誘 因

なく 突発的 に右顔面の け い れ ん を認め ， そ の 後数秒間

意識減弱 を呈 し た． 同様 の 発作 を数回 認め た後， 昭和

41 年当科受診し た． 受 診時神経学的検査 で は異常所見

なく ， 脳波検査に お い て基礎波は正 常範囲内で あ っ た

が
，
左 側頭領域 に 焦 点 を 持 つ と 考 え ら れ る s pik e ，

i r r e g u l a r s pi k e 8 t w a v e を認め く図 り ，
て んか ん の

診断で 抗て ん か ん薬 の 服用 を開始 した ． 昭和5 1 年 現

在， ア ン ケ
ー

ト調査 に よ り発作は昭和4 7 年 当時よ り消
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失し てお り， 発作予 後判定は発作消失と し た． 脳波 は

基礎波正常， 発作波 は認めず正常と判定し た く図 2 1 ．

臨床 ． 脳波相関は平行例と した．

症 例2 女 昭和 26 年生

家族歴 ， 既往歴 に は特記事項な し． 生来健康で あ っ

たが
， 昭和 38 年 11 才時よ り眼球を挙上 し喉 をゴ ロ ゴ

ロ い わ せ， 流麗が あ り
， 意識の 減弱を認 め る発作 を起

こす よ う に な っ た ． 発作持続時間は 1 －

2 分で そ の後

は睡眠に 移行 し覚醒時嘔吐， 頭痛を認め た． 昭和 39 年

当科受診 する ま で数臥 同様の発作 を認 め た． 受診時

神経学的検査で は異常な く
， 脳 波は基礎波の ir r e g ul a r

p a tt e r n と h igh v olt a g e sl o w b u r s t を認め く図3 l ，

て んか んの 診断で抗て ん か ん薬の服用 を開始した ． 昭

和 51 年現在当科通院中で あ り， 初診暗記 めら れた 意識

減弱発作 は消失した が 年に 数回 の頻度で全身け い れ ん

発作 を認 める よ う に な っ てお り ， 発作予 後判定 は不 変

と した． 脳波く図 4 1 は基礎波の 徐波化とhigh v olt a g e

Sl o w b u r st
，
Sh a r p w a v e を認め ， 臨床 ． 脳波相関 は発

作不変， 脳波不変の 平行例 と判定 した．

症例 3 男 昭和 10 年生

家族歴 に は特記す べ き こ と な し． 3 才時発熱が続 い

た時， 全身け い れん 発作 を 1 度認 めて い る． 昭和 39 年

29 才時
， 特に 誘周 な く吐気 を自覚 しその 後全身け い れ

ん発作 に 移行 した．
2 ヶ月後同様の 発作 を認 めた の で

当科を受診 した． 神経学的検査 で は異常所見 なく， 脳
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波検査で は基礎波正常， 発作波を認 めず総合判定 は正

常範囲内で あ っ たく図5 つ． て ん か ん の 診断 で抗 て んか

ん薬の 服用 を開始 した． 昭和51 年 現 配 当科通院中 で

あ り同様 の発作 が年に 数回 の 頻度 で 続い て お り予 後判

定 は発作不変と した． 脳波で は発作波は認め ない が 基

礎波がや や徐波化の 傾向が あ りく図 6 I
， 脳波悪 化と し

た
． 臨床 ． 脳波相関は発作不変， 脳波悪化 で非平行例

顆
岬 J 仰 山 酔

仰 叫 岬

印一

世 叶
伸 珊

仰 叫 仰

向
伊 仙 小 皿 小 冊 叫 叫 小 机

h

T t

も

C I

G 書

h

山一
佃
呵 岬 W 岬

J

Fi g ． 3 ． E E G r e c o rd i n g a t th e fi r s t e x a m i n a ti o n i n

C a S e 2 ． H i gh T

V Olt a g e sl o w w a v e s a n d i r r e g u l a r

b a ck g r o u n d a cti vit y a r e s e e n ．

P 4

P コ

0 之

Ol

F i g ． 4 ． E E G r e c o rd i n g a t th e s u r v e y ti m e i n c a s e 2 ．

S l o w i n g o f b a c k g r o u n d a c ti v iti e s ， h i gh
－

V Ol t a g e

Sl o w b u r st s a n d sh a r p w a v e s a r e bil at e r all y

r e c o g ni z e d ．

と 判定 した．

症例 4 女 昭和 32 年生

家族歴
， 既 往歴 に 特記 す べ き こ と な し． 生 来健康 で

あ っ たが ， 昭 和3 9 年 6 才時， 尿 失禁を伴な う 全身け い

れ ん発作 を認 め た ． その 後数10 秒間の 意識減弱の み を

認め る発作 を頻回 に 認 めた の で 同年当科 を受 診した
．

神経学的検査 で は 異常所見な く
， 脳 波検査 で は基礎波

の 徐波化と 両 側性の s pi k e 8 t w a v e が 出現 して お

く図7 う
，
て んか ん の 診断で抗て ん か ん其の 服用 を開始

した
． 昭和 51 年現在， 当科通院中で あ り， 発 作 は全身
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巾

．せ

瞥
F

．．
．．．．
こ．
二
．

．．

けい れん発作で は治療開始後消失し て お り， 意識減弱発

作は月 に 1 度程度 の頻度で 続い て い る が， 初診時の 頻

度と比 較 し 1ノ2 以 下 と 考え られ たの で ， 発作予後は発

作減少と した ． 脳波 は両側性 に S pi k e を頻回 に 認め， 基

礎波 は徐波化傾向の改善 は認 め ら れ る が i r r e g u l a r

p a tt e r n であ りく図8 l ， 脳波変化は不 変と し た． 臨床 ．

脳波相関 は発作減少， 脳波不変の 非平行例 と した．

考 察

1
． 発 作予後 に つ い て

て んか ん の 予 後 に つ い て こ れ まで に も多く の 報告が

なさ れて き た．
1 9 12 年 に H a u pt m a n n に よ り フ ユ ノ パ

ル ビタ ー ル を用 い た薬物療法が開始さ れ た以 前の もの

に つ い て 言え ば
，
H a b e r m a sく19 011 は全 患者の 10 ． 3 ％

が完全 に 治癒す ると 言い ， V oll a n d く1 90 81 に よれ ば

2 －3 ％と さ れ て い た
7I

． 薬物療法導入後 の も の に つ

い て言 えば ， L e n n o x ら自J
，
R o di n ら

9I
，
S c h m id t ら

1 0l
，

J u ul －J e n s e n ら
1 11
，
L oi s e a u ら

1 2I
， 国内 で は秋元 ら 用

，

三 浦川 ， 後藤
1 引
， 新井

1 61
， 福島ら

7j
，
O K u m a ら

1 乃
な ど

多く の 報 告 が あ る が， O k u m a ら1 71の 報 告 く寛解率

58 ．3 ％1 を除 い て 寛解率は 20 －45 ％程度 とす る もの が

多い ．
ま た概 して年代が進む に つ れ て その 寛解率が高

くな る傾向に ある． 今回 の 研究 に お い て 寛解率 く対象

と方法の 章 で定義し た発作消失 を寛解と す るう 63 ．5 ％

と高い 数値 を示 した こ と に つ い て も その傾向に 沿 っ た

も の と 考え るの が妥当 で あ ろう ．
つ ま り

，
フ ユ ノ パ ル

恥
入 一 人 吋 叫 誹 へ 小

人

F pl

h

h

Tl

も

C 4

v ．

1
1
，
1 小．

一山－ －一 ト ー ソ ー

へ
－
－－ル ー ヤ へ一

一

鴎 － ル ヘ

叫
0 ． 小 ノし ヘ 入山 ル ル

れ

ヘ ル へ ノJ
レ ニ エ

Fig ． 7 ． E E G r e c o rd i n g a t th e fi r st e x a m i n a ti o n in

C a S e 4 ． S l o w i n g of th e b a c k g r o u n d a c ti vi ti e s

a n d s pik e a n d w a v e c o m pl e x e s a r e bil a t e r all y
O b s e r v e d ．

ビタ
ー ル 導 入後， 1 9 3 8 年の ジ フ ェ ニ ー ル ヒ ダ ン トイ

ン
， 6 0 年代 に 入 っ て か らの カ ル バ マ ゼ ピン な ど新薬の

登場や ， 抗 てん か ん薬の 使用 方法の 適切さな どが発作

寛解 に か な り寄与 して い る こ とが推測され る．
その 他，

今回 の 寛解率の 高さ に つ い て考慮 す べ き点と し て は
，

対象者 が大学病院の 精神科 を受診 し た も の で ある こ

と
，
す なわ ち小 児 て ん か んや 外傷後て んか んが除外さ

れ て い るの で は な い か と い う 可能性 に つ い てで ある．

しか し表 2 で示 したよ う に
， 年令分布 か らみれ ば従来

言わ れて い る よう に 思春期 に てん か んが 好発す る とい

う傾向を示 し， 特 に 今回の 研究調査対象例が従来の報

告と偏 っ た年令分布を と っ て い ると は言えず
，
ほ ぼ

一

般の て ん か んの 予後調査と考 えて よ い と 思わ れ る．

寛解率が高か っ た こと に つ い て 次 に 考慮す べ き要因

と して い わ ゆ る調査研究か らの 脱落例 に つ い て の考案

で ある．
つ まり追跡可能例が 比較的予後良好の症例に

偏 る可能性 で ある．
こ の た め脱落例に つ い て検討 した

結果は， 脱落例 13 4 名中ア ン ケ ー

ト調査の 回答が な い

もの 59 名， 宛 て 先 に 該当者が居 ない 場合や， また 町名

変更等で通信不能の も の 75 名で あ っ た
． 脱落例と して

通信不能例を含 め るの が 妥当で ない とす れ ば
， 追跡可

能例 10 3 名 に 対 し て 脱落例 59 名 と な り， 脱 落率
．
は

36 ％とな る
．
こ れ は推計学上無視で きな い 数値 と思わ

れ るの で ， 更 に検討を加 えるた め ア ン ケ ー

ト調査 へ の

回答 の な い 脱 落例か ら 無作為 に 10 例抽出 し再度 ア ン

ケ
ー

ト調査 を実施 したが 回収率は 0 で あっ た
．
その た

め長期予後に お け る脱落例が どの よう な意義を持つ か

は今後 の 課題 と して と どめ
， 今回 の 報告 で は脱落例 に

つ い て の 考察は控 えた い ．
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次 に 63 －5 ％の 寛 解率 を み た 反面
，
1 0 3 名 中 7 名

く6 ． 8 ％ぅの 死 亡例が存在し て い た こ と に つ い て 若干 ふ

れ てお き た い
．
これ まで に も て ん か ん患者の死 亡 率 の

高い こ とが 注目され て お り， L e n n o x ら 8 耽 米国 で は

て んか ん の 死 亡率が 19 0 5 年 当時人 口 20 万 人 に 対 して

18 ． 3 人 だ っ た もの が， 1 9 5 5 年 に は 2 ． 6 人 に 減少 した と

述 べ て お り
， 福 島ら

7

鳩 て ん か ん で 受 診 し た 患者 の

4 － 4 ％が死 亡 して い たと して い る． 今回 の 研究調査 で も

追跡可能例の 6 ， 8 ％に 死亡例 を み て お り， や は り高 い

数値 と言わ ざる を得な い ． 抗て ん か ん薬の 導入 で 著 し

い 臨床的改善 を み， 死 亡率も 減少 し て はい る が
， 依然

と して高い 死 亡率 を示 して い る こ と は留意す べ き こ と

で あ る．

発作塾別予後 に つ い て は
，
こ れ ま で L e n n o x 分類 に

沿 っ たも のが 多く， それ ら に よれ ば大発侃 小発作間

に 発作予後面で大 きな差 は ない と す る もの が 多く く後

藤1 引
，
田橡

1 鋸1 ， 反面， 精神運動発作や局所性焦点性 け

い れ ん発作 は 比 較的予後不良 で ある と す る も の が 多

い
．
また ，H ol o w a c b ら 瑚 は発作消失 をみ た て ん か ん患

者の長期服薬中止後の発作再発率 は大発侃 小発作，

精神運動発作， ジ ャ ク ソ ニ ア ン 発作の順 で 高くな る と

して い る
．

一 方 国際分類 を用 い た 予 後調査 は O k u m a

ら
1 71
，
S c h m i d t ら

1 0l
， J u u l －J e n s e n ら1 1l ， L o i s e a u ら 12，

の報告が あ るが
， 本邦 で は O k u m a ら 1 7 切 報告 を除 き

これ ま で は ほと ん ど報告され て い な い ． 国際分類 を用

い る有用 さの 一 つ と して
，
従来大発作 と称せ られ た発

作型のう ち
，
明 らか に 病因の 異な る と思わ れ る原発全

般発作 と 二次性全般発作 を区別 して標記す る こ と に あ

る． 今回 の 予 後研究に お い て これ ら 2 つ の発作壁 間に

予後良好な原発全般発作と比較的予後 不良 と言う べ き

二次 性全般発作がある と い う 適 い が 出た．
こ れ ま で に

も 田橡 刷 は最 も予後良好な発作型 と して ， 外 因な く
， 前

兆， 焦点症状を伴 なわ な い 大発作 を挙げて い る が
， 今

回の結果で も 同様 の こ とが 言え た． 強直間代発作 の他

に 高い 寛解率を示 した発作型と して単純部分発作が挙

げら れ る．
こ の 範 ち ゅう に 入 る も の に は意識の 減弱を

伴なわない 多くの発作型 が含まれ るが， 従来 この う ち で 多

く取り上 げられてい るもの は局所性焦点性けい れん発作と

自律神経発作が ほと ん ど で あ る．
こ れ らの 報告で は自

律神経発作が予 後良好で あ る反 面， 局所性焦 点性 けい

れ ん 発作 は比 較的予後不 良 で あ る と す る もの が 多い

く後藤 岬
，
田橡

18

り． 今回 の 単純部分発作に 含 まれ て い

る発作型は， 従来の局所性焦点性 けい れ ん発作 に ほぼ

等しい 運動発作が ほ とん どであ り
， 自律神経発作単独

例 はな か っ た ． そ れ に も か か わ らず高い 寛解率 をみ た

の は従来の 報告と異な る点 で ある が
， 従来の 報告の 多

く は 60 年代 に 入 り カ ル バ マ ゼ ピ ン を代表 とす る多 く

の 新薬が 導入 さ れ る よう に な っ た以 前の もの であ り
，

こ れ ら の 新 しく 導入 され た抗 て ん か ん薬 に よ り， 運動

発作が 比 較的抑制 し易 い も の に な っ て き て い る こと が

理 由の
一

つ と して挙 げ られ るで あろ う． 比 較的寛解率

の 低 い 発作型 と し て 複雑部分発 侃 複雑部分発作の 複

合乳 二 次性全般発作が挙 げ られ る くわ れ わ れ の 成績

で は寛解率は それ ぞれ 57 ％
，
5 3 ％， 3 6 ％で あ るJ ． 特に

二 次性全般発作 に 関 して は発作状況 を ア ン ケ ー

ト調査

に 依存す る場合， 二 次性全般発作 に 先行す る部分発作

が患者あ る い は家族の 主観 に よ っ て見逃さ れ やす い と

い う傾 向に ある の で
， 実際の 寛解率よ り も 良好な値 を

と っ て い る可能性 を否 定 で き な い ．
こ の こ と を考慮に

入 れれ ば 二 次性全般発作が複雑部分発作 よ り
，
よ り予

後不良型 に 位置す る と言 っ て も い い で あ ろう ．
これ は

O k u m a ら
1 7
切 結果 と も軌 を －

に す るも の で あ る． と

こ ろ で ， J u n nl －J e n s e n ら 川 は部分発作 か ら 二 次性全般

発作 に 発 展 す る も の が 彼等 の 症 例 く150 5ヰ那 中 の

14 ． 4 ％に 認め られ
，
その 発作消失率は 4 9 ％ で 予後は必

ずし も不良 で は な い と述 べ ， そ の理 由と して
，
G ib b s

ら 叫 の 報告 した予 後良好な m id －t e m P O r al e pil e p s y も

含む か らだ と して い る が
， 今後 か か る小児例 に つ い て

も 検討を要する と思わ れ る
．

2 ． 臨床 ．

脳 波相関に つ い て

初診時 の 脳波異常 に 関 して， 発作の 予後 と は関係が

な い と す る Ki e d rb o e 211
， 山田

2 21な どの 報告が あ り
，
正

常脳波 を示 す 場合 は発作予後 は良好 で ある とす る もの

くL u n d e rv 01 dI
231
が あ る反 面

， 新井組 は む し ろ 予後 は

不良 で ある と 言っ て い る
． 若菜2 5ユは更 に

，
脳 波異常 を示

す 中で も 徐波化 を示 す 基礎波異常が ある場合は その 発

作面 で の 予後 は不 良 で あ る と して い る．

一

九 臨床経

過 と脳波 と の 推移 に つ い ても
，
こ れ まで 両者の 相関に

肯定的 な報 告が あ る くB ru n n ら 2 6り 反 面 ， N i e d e r －

m e y e r
2 71
の ごと く， 脳波は発作そ の も の の 発 現 に は二

次 的 な 意義 を持 ち得 る に 過ぎ な い と して い る も の も

あ る． こ の 点 に つ い て 新井瑚 は 更に 進め て脳波異常は

基礎波 と発作波に 分 けて 発作 との 関連 をみ る こ とが 重

要で あ ると し， 発作波の 減少 と発作改善と は平行 して

み られ るが
， 基礎波と 発作 との 関連性 は少な い と言 っ

て い る ． 今回 の わ れ わ れ の 予 後調査研究 に 関 して は，

初診時脳波異常の有無と発 作寛解と の 間に は っ きり し

た相関は認め られ ず， 経時的な 臨床 ． 脳波相関に つ い

ても 44 例 中24 例が非平 行例 で あ る こ と か ら も両者の

相関は否定的で あ る と思 う ． こ の 相関 を否定的 に する

要困の
一

つ と して 基礎波異 常が発作改善に 伴 な っ て 変

化 しな か っ た こ と が挙げられ た
．
こ れ は新井2 4I が報告

した の と 同様の 結果で ある ． こ の よ う な結果か ら み て

実際臨床 の場 で脳波を発作予後 の 指標 と し て 用 い る場



て ん か んの 長期予 後に 関す る研 究

合， 基礎波と発作波に 分け て検討す べ き であ り， そ の

際， 基礎波の 異常 は発作 の 改善 に 伴な っ て 変化 しに く

い こ と に 留意す べ き で あ ろ う ．
そ し て 基礎波異常を有

するも の が 発作 予後不良で ある と はか な ら ずしも 言え

ない 点に つ い て も考慮す べ きで あ ろうく表 11う． ただ こ

の点 に 関し て は ， 若菜
2 引
の 報告と は相反す る の で今後

症例数を増や して 再検討す べ き で ある と 同時 に ， 基礎

波異常の性状に つ い て も 考慮す べ き で ， こ れ ら の 点は

今後の 研究課題 で あ ると 思 われ る．
なお 本邦 に おい て

197 4 年よ り製造許可 と な っ た ソ デ ィ ウ ム パ ル プ レ イ

トの てん か ん発作の 長期予後 に 及 ぼ す影響に つ い て も

近 い 将来に まと め られ る べ き課題 で あ る と思 う．

結 論

て んか ん の 予 後調査研究と して ， 金沢 大学医学部附

属病院神経科精神科外来の 237 名の て ん か ん 患者の う

ち追跡可能例 1 03 名 の 初診よ り約10 年経過 した 時点

での 発作予後， 臨床．脳波相関を検討 した．
1 0 3 名 中死

亡例は 7 名 で あ っ た く6 ． 8 ％1
． 死亡例 を除く発作消失

率は 63 ． 5 ％で あ っ た ． 発作予後良好 の 発作型 と し て は

全般強直間代発作， 単純部分発作で あ っ た ． 最も予 後

不良を示 した もの は 二 次性全般発作 で あ っ た ． 初診時

脳波と発作予後 に 関 して は特に 一 定の 相関 は得られ な

か っ た
． 臨床 ． 脳波相関 に 関し ては ， 平行例， 非平行

例そ れ ぞれ 娼 ％， 5 5 ％で あり， よい 相関は認め られ な

か っ たが ， そ の 場合非平行例の 多く は発作 の 改善に 脳

波の 改善が伴な わな い 場合が 多く， 特に 発作改善に も

か か わ らず， 基 礎波異常 は変化 し に く い こ とが 指摘さ

れた ．
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本論文 の 要旨 は
，
第 80 回北 陸精 神神 経学 会 く19 78 ， 金

沢
2 8
りに お い て 発表 した ． な お

，
本論文 の

一

部 は
，
われ わ れ

の結果 をも含め た全 国 20 箇 所の 施 設で の て ん か ん の 予後

調査を ま と めた O k u m a ら
1 71 の 報告 に発表 され て い る ．
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