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はじめに

定位・機能神経外科治療ガイドライン（第 1版）が出版されたのは，2007年 10月 2日の
ことです．故大江千廣教授のご指導のもと，日本定位・機能神経外科学会の総力をあげ
て，それまでの半世紀を超える定位・機能神経外科の歴史を集大成したと言っていいもの
でした．

そうとは言え，今でもなお定位・機能神経外科の技術は日進月歩です．この定位・機能
神経外科ガイドライン（第 2版）の編集に取り組んでみて，それを今更ながら痛感させられ
ました．わずか 5年のうちに，いろいろな技術が進歩するとともに，治療についての考え
方にも変化が起きています．

あらゆる科学技術について言えることですが，この分野でも，永遠に完璧なガイドライ
ンができることはないでしょう．ガイドラインは，それが完成した瞬間から，刻一刻，時
代遅れになっていくのです．そうだとすると，医療の現場では，手元にあるガイドライン
に従って診療をしていればいいわけではないことになります．

大江教授は，定位・機能神経外科治療ガイドライン（第 1版）の序文で，このようなガイ
ドラインの本質をみごとに指摘されました．「（定位・機能神経外科は，）今後 10年，
20年でどのように発展していくかは未知の部分がたくさんあります．それ故にこれからこ
の世界に入って仕事をしてゆこうとする方々には現状をよく知っていただき，正しい方向
を自分なりに見出し，発展させていって欲しいと願っています」と述べておられます．

科学技術は，つねに未知・未踏への挑戦です．しかし，医学・医療では，手当たり次第
に挑戦をしてはなりません．人智を尽くして最善の方向を探りだす努力をしてこそ，新し
い挑戦も許されるのです．それを的確に誘導してくれるのがガイドラインだと言えるで
しょう．

今回の定位・機能神経外科治療ガイドライン（第 2版）も，日本定位・機能神経外科学会
の中核にいる委員の方々に執筆していただきました．前回のガイドラインの執筆にも参画
していただいた方々が少なくなかったおかげで，上に述べた大江教授の思想をしっかりと
継承することができたと思います．多忙な教育，研究，診療のための時間を縫うようにし
て，執筆を進めてくださった委員の方々のご苦労は，並大抵のものではなかったはずで
す．深く御礼を申し上げます．

このガイドラインが多くの方々に活用され，この分野の新たな発展の礎になるよう念願
しています．平成 24年 12月

日本定位・機能神経外科学会ガイドライン作成委員会
委員長 片山　容一
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2007年版と同様，本書にて用いたエビデンスレベルと推奨グレードの評価法のアウトラ
インは以下のとおりとした。2007年版と互換性をもたせるためあえて評価の方法自体には
変更を加えなかった．

ガイドライン作成にあたっては，まずClinical Questionにあたるテーマを明示し，これ
に対応する文献をシステマティックレビューに準じた方法で検索した．これらの文献のエ
ビデンスレベルを評価した後に，「どうすることが一般的には望ましいか」ということを推
奨という形で示す，標準的なガイドラインの形式を踏襲した．

一般には，エビデンスレベルとして，最も妥当性の高いものはランダム化比較試験
（RCT）であり，その次が非ランダム化比較試験，そして観察的な疫学研究であるコホート
研究やケースコントロール研究がこれに続く．これらの下に症例報告があり，権威者の個
人的見解は低いレベルのエビデンスとされている．さらに，RCT の上には，多くの文献を
参照した結果から判断するという，システマティックレビューやメタアナリシスというデ
ータ総合型研究を位置づける場合が多く，本ガイドラインもこれにならった．

しかし，外科領域で行われる診療行為の多くは，こうした概念に基づいた評価方法にそ
ぐわないという点を考慮しなければならない．RCT を行うことが困難な場合が多いためで
ある．通常，外科的治療において，患者をランダムにふるい分けることは，倫理的にゆる

エビデンスレベルと推奨グレードの
評価方法と解釈

質の高いものから

Ⅰ システマティックレビュー／メタアナリシス
Ⅱ 1 つ以上のランダム化比較試験による
Ⅲ 非ランダム化比較試験による
Ⅳ 分析疫学的研究（コホート研究やケースコントロール研究による）
Ⅴ 記述研究（症例報告やケース・シリーズ）による
Ⅵ 患者データに基づかない，専門委員会や専門家個人の意見

※なお，複数のタイプがある場合には，エビデンスのタイプの質の高いタイプをとる．

エビデンスレベル

A 行うよう強く勧められる，または言いきれる強い根拠がある．
     （少なくとも一つのレベル Ⅰ または Ⅱ の結果）

B 行うことが勧められる，または言いきれる根拠がある．
     （少なくとも一つのレベル Ⅲ または Ⅳ の結果）

C 行うことを考慮してもよいが，十分な科学的根拠はない，あるいは言いきれる
     根拠はない．（少なくとも一つのレベル Ⅴ または Ⅳ の結果）

D 科学的根拠はなく，行うことは勧められない，あるいは否定する根拠がある．

推奨グレード
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されない．さらに，外科的治療では，個々の術者の技量に治療成績が依存する部分が大き
いという点を強調しておかなければならない．特に，機能神経外科のような個々の症例の
特性を考慮したテーラーメイド的治療が要求される領域では，エビデンスレベルを前述の
ような均一な評価基準のもとに判定することは非常に難しい．

そこで，Clinical Question（テーマ）に応じて各々担当の実行委員が評価したエビデンス
レベルを，さらに個別にチェック担当実行委員が確認の後，作成委員らが妥当性を検証す
るという方法で作業を行った．エビデンスレベルはテーマに応じたものなので，同一の論
文であっても，テーマが異なればレベルが違うということもありうる．こうした判定方法
が適切かはどうか，明言することはできないが，作業を進める上では一定の指針が必要で
あったため，今回はこうした方法をとった．

レベルの高いエビデンスは科学的根拠に基づく医療（EBM: Evidence-Based Medicine）の
大きな要素だが，推奨度は本来，エビデンスレベルだけで決められるものではなく，エビ
デンスの質やコストや副作用も考慮し，専門家の意見を加味して総合的に判定されるもの
と考えた．前述の推奨度の判定方法に沿っていないと思われる項目もあるが，それは専門
家の意見を加味した部分と解釈し，無理に合致させなかった．

疾患によっては，N-of-1 trial（単一事例試験）がRCT以上にエビデンスレベルが高いとい
う考えもある．N-of-1 trial とは，一人の患者にさまざまな治療を行い，その結果から効果
を比較し治療法を選択するものである．簡単にいえば，治療法が適切かどうかを試してみ
るという方法である．外科的治療では，比較することは難しいが，DBSの試験刺激による
効果判定などは，これに準ずる考えによるものであろう．

一方，医療訴訟の頻繁化に伴い，ガイドラインの強制力についての議論がしばしばなさ
れるようになった．「ガイドラインはエビデンスに基づくものであるから，従わなければ
ならない」という考えと，「ガイドラインに従うかどうかは医師の判断に任せるべき」とい
う二つの考えが対立しているようである．

国際疫学学会の Dictionary of Epidemiology によれば，強制力は，用語からは，
directive， recommendation， guideline の 順 に 強 く ， 本 書 で 扱 わ れ る「 推 奨
（recommendation）」や「ガイドライン」という言葉の意味からは，従わないことによるペ
ナルティーは科せられない．したがって，ガイドラインは強い強制力のあるものではない
というのが，一般的通念のようである．

機能神経外科では，病態が複雑で一般的な枠組みのなかで取り扱うことが難しい症例も
多い．診療中の症例が，ガイドラインで扱われる一般的なものではないと判断された場合
には，当然，ガイドラインの推奨を遵守する必要はなく，治療方針はあくまで担当医師の
裁量にゆだねられる．示された推奨を遵守するかしないかにかかわらず，ガイドライン
は，医療従事者と患者とが円滑な疎通性をとるための基点として利用されていくことが望
まれる．特に，機能神経外科という特殊な領域では，医師の経験や患者の価値観をも十分
考慮し，患者と医師が情報と責任を共有した形で意志決定を行うべきであり，ガイドライ
ンはそれを支援する要素の一つにすぎない．

参考文献
中山健夫：EBMの手法を用いたガイドラインの作成と普及に向けて．Therapeutic Research 2005; 26: 305-11.
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パーキンソン病1
● STN-DBS は，進行期パーキンソン病の運動症状を改善する．特に薬物療法によるコ

ントロールが困難となった症例では ADL および QOL を改善する．（グレードA）

推　奨

STN-DBSの治療効果

1-1 パーキンソン病に対するSTN-DBS

進行期パーキンソン病に対する STN-DBS（視床下核脳深部刺激）の有効性はほぼ確
立したといえる．2005 年以前にすでにエビデンスレベルの高い研究が少なからず存
在した（Limousin P et al. 1997 Ⅲ）（Burchiel KJ et al. 1999 Ⅱ）（Kumar R et al.

1999 Ⅲ）（Deep-Brain stimulation for Parkinson's Disease Study Group 2001 Ⅱ）
（Katayama Y et al. 2001a Ⅲ）（Valldeoriola F et al. 2002 Ⅲ）．Katayama らは，大量
の L –ドパに反応しなくなった症例を除き，運動症状の改善が期待できると述べてい
る（Katayama Y et al. 2001b Ⅲ）．

その後にも，効果に関するさらにエビデンスレベルの高い研究報告がなされてい
る．薬物療法単独治療群との比較を行った大規模な前向き研究にてもその有効性は立
証された．Deuschel らは，75 歳以下のパーキンソン病患者 156 例を，DBS を行っ
た群と薬物療法のみの治療を続けた群に分け，6 ヵ月後に PDQ-39 と UPDRS で予後
を比較したところ，有意に DBS を行った群のほうが良好であった（Deuschel G et al.

2006 Ⅱ）．Williams らは，STN-DBS 群と薬物療法単独群の 1 年後の QOL（PDQ-39）
を評価し，STN-DBS 群が有意に優れていたことを報告している（Williams A et al.

2010 Ⅱ）．Kleiner-Fisman らは，37 編の STN-DBS の初期治療結果に関する報告の
メタアナリシスを行いその効果を立証している（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ）．

また，STN-DBS とともに GPi-DBS（淡蒼球内節脳深部刺激）の効果も検討した研
究が少なからず報告されている．Weaver らの STN-DBS 31 論文と GPi-DBS 14 論文
を対象としたメタアナリシスの結果ではともに有意な改善がみられた（Weaver F et

al. 2005 Ⅰ）．その他の報告でも，多少の程度の差はあれ STN-DBS がパーキンソン
病の主要運動症状と抗パーキンソン病薬の運動合併症を改善し ADL をアップすると
いう結果に大きな違いはない（Scotto di Luzio AE et al. 2001 Ⅲ）（Anderson VC et al.

2005 Ⅱ）（Okun MS et al. 2009 Ⅱ）（Zahodne LB et al. 2009 Ⅱ）（Moro E et al. 2010
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Ⅲ）．GPi-DBS との比較の結果については別項にて述べる．
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● 効果は off-period でより明らかである．On-period に対しても無効ではないが，治療
の主たる利益は off-period の底上げもしくは短縮にあるため，motor fluctuation の
著明な症例に有効である．（グレードＡ）

● 抗パーキンソン病薬が，副作用のため十分に内服できない症例にも有効である．
（グレードＢ）

推　奨

STN-DBSの効果の特徴

STN-DBS の効果の主体は off-period の改善にあり，持続時間を有意に短縮する
（Moro E et al. 1999 Ⅳ）（Pinter MM et al. 1999 Ⅳ）（Houeto JL et al. 2000 Ⅳ）
（Molinuevo JL et al. 2000 Ⅳ）．Off-period の状態を改善し底上げするが，on-period

の改善はしばしば有意ではない（Thobois S et al. 2002 Ⅳ）（Vingerhoets FJ et al.

2002 Ⅳ）．こうした特長は，比較的最近のエビデンスレベルの高い検討でも立証され
ている（Anderson VC et al. 2005 Ⅱ）（Weaver F et al. 2005 Ⅰ）（Deuschl G et al.

2006 Ⅱ）．
このことは長期的にみても同様であり，off-period の改善は比較的長期にわたって

維持されるが，on-period の改善はみられても早期に術前のレベルまで戻り，その後は
悪化する傾向を示すことが多い（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅲ）（Volkmann J et

al. 2009 Ⅲ）（Moro E et al. 2010 Ⅲ）．ただし，DBS を受けた症例のほとんどは off-

period に問題を抱えているため，STN-DBS から得る治療利益は決して小さなもので
はない．

また，抗パーキンソン病薬の副作用のため，十分な薬物療法がなされていない場合
には on-period の改善効果も期待できる（Katayama Y et al. 2001 Ⅲ）．
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● 長期的（4～5 年間以上）にも，STN-DBS の効果は維持される．（グレードＢ）

● 薬物療法単独に比べ長期的にみると医療経済的にも有利である．（グレードＣ）

推　奨

STN-DBSの長期効果

2005 年以前には，3～5 年間の follow-up の結果がいくつか報告されていたが
（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅳ）（Schupbach WM et al. 2005 Ⅳ），さらに長期の
結果が報告されるようになった．
GPi-DBS 群との比較をした報告が多いが，いずれもが 3～6 年にわたり有効性が維

持されたことが報告されている（Volkmann J et al. 2009 Ⅲ）（Moro E et al. 2010

Ⅲ）．さらに，8 年あるいは 10 年にわたる follow-up の結果も報告されている．これら
の結果では，良好な効果が維持されやすいのは振戦で，体軸症状は効果が低下しやす
い傾向にあった（Fasano A et al. 2010 Ⅴ）（Castrioto A et al. 2011 Ⅲ）．Zibetti らは
14 例の 9 年以上の follow-up の結果から，UPDRS の motor score は 42％の改善が維
持され，抗パーキンソン病薬は 39％減量されていたが，ADL の改善は有意ではなかっ
たと報告している．Follow-up 期間中には 29％の症例に認知機能障害が出現し進行し
た（Zibetti M et al. 2011 Ⅳ）．
Antonini らは STN-DBS 群とアポモルフィンの持続皮下注療法群を比較し，ともに

5 年間の長期にわたり有効であったが，STN-DBS 群でより薬物の減量がなされ，ジス
キネジアの改善が有意であった反面，神経心理学的な問題が生じやすかったと報告し
ている（Antonini A et al. 2011 Ⅲ）．

一方，Meissner らによるコストに関する検討では，手術した年にはコストは 32％増
となったが，2 年目には 54％減となった．結果として STN-DBS による治療は術後 2

年目には pay off できると述べている（Meissner W et al. 2005 Ⅳ）．
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● STN-DBS の効果は両側刺激でより高く，両側手術を行うのが一般的であるが，症例を
選べば片側刺激でも ADL を十分アップできる．（グレードＢ）

推　奨

STN-DBSの手術（片側か両側か？）

片側刺激と両側刺激の改善率を比較している報告は少ないが（Kumar et al. 1999

Ⅲ），STN-DBS の有効性を示したエビデンスレベルの高い報告のほとんどが両側刺激
例である（Burchiel KJ et al. 1999 Ⅱ）（Deep-Brain stimulation for Parkinson's

Disease Study Group. 2001 Ⅱ）（Anderson VC et al. 2005 Ⅱ）（Weaver F et al. 2005

Ⅰ）（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ）．両側刺激のほうが，効果が高いということに関して
は異論のないところであろう．

片側手術でもある程度の効果は得られるが（Linazasoro G et al. 2003 Ⅳ），症状の左
右差の激しい症例で laterality をよく考慮して行うべきである．このことは GPi-DBS

にて明確であり，STN-DBS では症状改善と刺激側の関係はより希薄であると報告さ
れている（Taba HA et al. 2010 Ⅱ）．
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5） Weaver F et al. Deep brain stimulation in Parkinson disease: a metaanalysis of patient
outcomes.  J Neurosurg 2005; 103: 956-67.

6） Deuschl G et al. A randomized trial of deep-brain stimulation for Parkinson's disease.
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7） Linazasoro G et al. Unilateral subthalamic deep brain stimulation in advanced
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● STN-DBS 後には L-ドパ投与量あるいは L-ドパ相当投与量の減量が可能である．
（グレードＡ）

● 減量効果は長期（4～6 年以上）にわたり維持される．（グレードＢ）

推　奨

STN-DBS後の薬物の減量

1．パーキンソン病

STN-DBS 後には，抗パーキンソン病薬の減量が可能となるとの見解は，ほぼ確立し
ているといえる（Tavella A et al. 2002 Ⅳ）（Vingerhoets FJ et al. 2002 Ⅳ）（Deuschl

G et al. 2006 Ⅱ）．この効果は 4～6 年以上の長期にわたり維持されることが多い
（Rodriguez-Oroz MC et al. 2004 Ⅳ）（Simonin C et al. 2009 Ⅲ）（Moro E et al. 2010

Ⅲ）（Antonini A et al. 2011 Ⅲ）．
抗パーキンソン病薬の減量効果は STN-DBS においては，ほとんどの報告で認めら

れているが，GPi-DBS では有意ではない（Scotto di Luzio AE et al. 2001 Ⅲ）
（Volkmann J et al. 2001 Ⅲ）（Anderson VC et al. 2005 Ⅱ）（Minguez-Castellanos A

et al. 2005 Ⅲ）（Weaver F et al. 2005 Ⅰ）．
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6） Moro E et al. Long-term results of a multicenter study on subthalamic and pallidal
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● STN-DBS 後には，L-ドパ誘発性ジスキネジアの改善が期待できる．（グレードＡ）

● 主に L-ドパ相当投与量の減量によるものだが（グレードＡ），直接的な作用も関係して
いると考えられる．（グレードＣ）

● ジスキネジアの改善効果は長期（4～6 年以上）にわたり維持できる．（グレードＢ）

推　奨

STN-DBSのジスキネジアに対する効果

1．パーキンソン病

STN-DBS 後には L –ドパ誘発性ジスキネジアの改善が期待できることは数多くの
エビデンスレベルの高い論文にて示されている（Valldeoriola F et al. 2002 Ⅲ）

（Anderson VC et al. 2005 Ⅱ）（Weaver F et al. 2005 Ⅰ）（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ）．
この効果の主たる部分は抗パーキンソン病薬の減量によるものだが，直接的な効果も
報告されている（Katayama Y et al. 2006 Ⅴ）．

こうした効果は長期的にも維持される（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅲ）
（Simonin C et al. 2009 Ⅲ）．最長では 10 年の follow-up の結果も報告されている
（Castrioto A et al. 2011 Ⅲ）．Antonini らはアポモルフィンの持続皮下注（5 年 follow-

up）と比較し，STN-DBS のほうが有意にジスキネジアの改善効果が高かったことを
報告している（Antonini A et al. 2011 Ⅲ）．
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● 術後には，認知機能障害や行動異常がしばしば出現するので注意が必要である．
（グレードＡ）
ただし，重篤化し永続的に ADL を侵害することは少ない．（グレードＢ）

● 言語流暢性は低下することが多い．言語機能の悪化には注意を払うべきである．
（グレードＡ）

● 術後の自殺は一般人口よりわずかながら高くなるので注意が必要である．（グレード

推　奨

STN-DBSの認知・行動に関する副作用

2005 年以前の論文では，認知機能や情動機能に関する合併症は軽微もしくは一過
性で，ADL に多大な影響を与えることは少ないとの報告が多い（Kumar R et al. 1999

Ⅲ）（Molinuevo JL et al. 2000 Ⅳ）（Pillon B et al. 2000 Ⅲ）（Funkiewiez A et al. 2004

Ⅳ）（Morrison CE et al. 2004 Ⅲ）．Takeshita らの 22 文献のシステマティックレ
ビューによると，mood に関しては，抗うつ効果が 16.7～76％でみられ，うつ状態に
なった症例が 2～33.3％，躁状態になった症例が 4.2～8.1％で，抗うつ効果を示した
との報告が多かった．全体としては，平均うつスコアは改善か変化なしが多かった

（Takeshita S et al. 2005 Ⅰ）．
しかし，比較的最近のエビデンスレベルの高い報告をみると，STN-DBS 後にはかな

り高い頻度で行動変化が生じている．Temel ら 1,398 例をもとにしたシステマティ
ックレビューでは，認知機能の問題が 41％に生じたと報告されている（Temel Y et al.

2006 Ⅰ）．Daniels らはランダム化した STN-DBS 群と best medical treatment 群を
比較して STN-DBS 群に executive dysfunction がより多くにみられたと報告してい
る（Daniels C et al. 2010 Ⅱ）．

一方で，薬物治療群との比較で認知機能低下はみられなかった，あるいは一過性で
大きな問題は生じなかったとの報告も多い．Witt らは 156 例をもとにランダム化比
較試験を行い，一部に認知機能の低下を認めたものの，overall には問題はなかったと報
告している（Witt K et al. 2008 Ⅱ）．こうした傾向は 3 年間の follow-up にても同様で
あった（Aybek S et al. 2007 Ⅲ）（Kaiser I et al. 2008 Ⅴ）．ただし，言語流暢性につい
ては多くの検討から低下することが指摘されている（Gironell A et al. 2003 Ⅲ）

（Smeding HM et al. 2006 Ⅱ）（Okun MS et al. 2009 Ⅱ）（Zangaglia R et al. 2009 Ⅱ）．
Parsons らの 28 論文（612 症例）を基にしたメタアナリシスでも，適切に施行された
STN-DBS は認知機能の面からも安全な治療法であると結論しながらも，言語流暢生
の低下については注意が必要であると述べている（Parsons TD et al. 2006 Ⅰ）．
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また，Voon らの 5,311 人の STN-DBS 症例を対象とした検討にて自殺率が一般人
口のそれより術後高くなることが報告されている（Voon V et al. 2008 Ⅳ）．Rodrigues
らは自殺した症例を retrospective に検討し，これらの症例では L –ドパの減量が顕著
であったことを報告している（Rodrigues AM et al. 2010 Ⅴ）．
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stimulation for Parkinson's disease.  Brain 2008; 131: 2720-8.
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Parkinson's disease.  Eur Neurol 2010; 63: 176-9.
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● STN-DBS 後には，ときにパーキンソン病の mood の改善がみられる．（グレード

推　奨

運動症状以外の効果

STN-DBS の副作用として認知機能の低下や問題行動が指摘される一方で，情動機
能に対しよい影響を及ぼすという報告も少なからずみられる（Alegret M et al. 2001

Ⅳ）（Martinez-Martin P et al. 2002 Ⅳ）（Chen CC et al. 2003 Ⅳ）（Troster AI et al.

2003 Ⅳ）．
Funkiewiez らは 50 症例で，L –ドパと STN-DBS の精神症状に与える影響につい

て検討し，L –ドパも STN-DBS も幸福感と motivation を高め，疲労感や心配，不安感，
緊張感を低下させると報告している（Funkiewiez A et al. 2003 Ⅳ）．さらに，
Funkiewiez らは 77 例での 3 年の follow-up を報告しており，認知機能障害の悪化は
みられず，うつスコアは改善したと報告している．術後の行動変化は比較的稀でしか
もほとんどが一過性であり，適切な管理によりコントロール可能であろうと述べてい
る（Funkiewiez A et al. 2004 Ⅳ）．
Witt らの 156 例を対象としたランダム化比較試験では STN-DBS では，薬物治療

群に比べて有意に不安感を改善した（Witt K et al. 2008 Ⅱ）．エビデンスレベル Ⅱの
論文が存在するためグレードＡの推奨となるが，情動に関してはさまざまな意見があ
るため，推奨レベルは B とした．STN-DBS 後には，刺激自体によるもの以外に，投
薬内容の変化，病期の進行，取り巻く環境の変化など多くの因子からの影響が生じる
ため一定の見解が得られにくい．
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● 体軸症状（特に on 時にみられる）は，コントロール困難となることが多い．（グレード
Ａ）

効果不十分な症状
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推　奨

1．パーキンソン病

STN-DBS の主たる作用は off 時の運動症状の改善であるため（Anderson VC et al.

2005 Ⅱ）（Weaver F et al. 2005 Ⅰ）（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ），術前の on 時にもみ
られる姿勢反射障害，すくみ足などの体軸症状は，術後にも改善しないことは知られ
ているが（Welter ML et al. 2002 Ⅳ）（Tsai ST et al. 2009 Ⅳ），術後経過中にもこう
した症状が出現してきてしばしば問題となる．
St George らの 11 文献を基にしたメタアナリシスでは，姿勢不安定性と歩行障害

は術後改善がみられても 2 年以内に悪化し，術前のレベル以下になってしまう傾向が
あると報告している．さらにこの論文では，これらの症状に関しては GPi-DBS と抗パ
ーキンソン病薬にて治療したほうがよいのではないかと推論している（St George RJ

et al. 2010 Ⅰ）．
STN-DBS 群と DBS を行わなかったコントロール群の 7 年間の follow-up の結果

を比較した報告でもすくみ（歩行開始）が障害されやすいことが示されてる（Muniz

AS et al. 2010 Ⅲ）．8～10 年の長期 follow-up の結果でもまず効果が低下してくるの
は体軸症状であった（Fasano A et al. 2010 Ⅴ）（Castrioto A et al. 2011 Ⅲ）．すくみ，
姿勢反射障害，不安定性などの体軸症状とこれに関連して起こる歩行障害は，STN-

DBS にて制御が困難な代表的運動症状であり，これらの改善が今後の課題である．
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● L-ドパ反応性が良好な症例は良好な効果が期待できる．（グレードＡ）
ただし，長期予後の予測因子には必ずしもなり得ない．（グレードＣ）

● 手術時の年齢が若いほうが，経過が良好な傾向がある．（グレードＢ）

● 発症から早期（罹病期間が短い or 軽症のうち）のほうが，経過が良好な傾向がある．
（グレードＢ）

● 高齢者の手術では，認知機能の低下や脳内出血の発生頻度などのリスクにおいて不利と
なる．（グレードＢ）

予後予測因子
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推　奨

1．パーキンソン病

L –ドパ反応性が良好か否かは，手術適応決定の重要な要因であることはすでによく
認知されている．『STN-DBS の治療効果』の項で示した多くの報告が，L –ドパ反応性
の良好な症例に対する効果である．また，予後予測因子に焦点を絞った研究でも L –ド
パ反応性は予後良好な有意な予測因子として示されている（Charles PD et al. 2002

Ⅳ）（Welter ML et al. 2002 Ⅳ）（Piboolnurak P et al. 2007 Ⅴ）（Tsai ST et al. 2009

Ⅳ）（Smeding HM et al. 2011 Ⅲ）．ただし，これは短期的な効果予測因子としては重
要であるが，長期的な予後予測因子とは必ずしもなり得ないので注意が必要である

（Piboolnurak P et al. 2007 Ⅴ）（Tsai ST et al. 2009 Ⅳ）．
また，手術時の年齢が若く（Charles PD et al. 2002 Ⅳ）（Ory-Magne F et al. 2007

Ⅳ）（Tsai ST et al. 2009 Ⅳ）（Smeding HM et al. 2011 Ⅲ），罹病期間が短いほうが良
好な効果が期待できる傾向がある（Schüpbach WM et al. 2007 Ⅱ）（Espay AJ et al.

2010 Ⅲ）．Off 時間が 10～20％の早い時期に手術を行ったほうが，進行期（off 時間が
40％以上）に行った場合より有意に予後が良好で，医療経済的にも有利であった

（Espay AJ et al. 2010 Ⅲ）．ただし，Kleiner-Fisman らのメタアナリシスでは，罹病
期間 10～13 年の群と 14 年以上の群を比較し，有意に UPDRS partⅢの改善率が 14

年以上の群で良かったと報告されており（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ），罹病期
間に関しては未だ確定的なことはいえない．

一方，高齢で認知機能の低下した症例は良好な予後が期待できにくい傾向がある
（Welter ML et al. 2002 Ⅳ）（Smeding HM et al. 2011 Ⅲ）．高齢のほうが脳内出血な
どの重大な手術合併症は多くなるとの報告もある（Ory-Magne F et al. 2007 Ⅳ）．
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● Motor fluctuation を有する進行性パーキンソン病に対して GPi-DBS は，wearing
off，QOL を改善する．特にジスキネジアに対する改善効果が優れている．（グレード
Ａ）

● Off-period における運動機能改善効果は 4～5 年の長期にわたり維持されるが，on-
period では効果は減弱する．特に体幹機能障害，発語などの体軸症状は悪化するが，
ジスキネジア抑制効果は長期的に持続する．（グレードＢ）

● 症状が非対称性でジスキネジア抑制を主な目的とする場合は片側刺激でも有効性は認め

推　奨

GPi-DBSの有効性

1-2 GPi-DBSと淡蒼球破壊術

DBS の臨床研究では，過去数年の間に多くのランダム化比較試験が行われ，エビデ
ンスレベルの高い新たな知見が加わった．121 例の DBS 治療群（GPi-DBS 61 例，
STN-DBS 60 例）と，134 例の最適薬物治療群の比較研究では，6 ヵ月後 DBS 群で off-

period の運動機能が有意に改善し，ジスキネジアのない on 時間も著明に延長した
（Weaver FM et al. 2009 Ⅱ）．GPi-DBS による off-period の UPDRS partⅢの改善率
はおよそ 40％程度であり，1 年以内の短期効果ではすべてのサブスコア（振戦，固縮，
無動，歩行，体幹機能，言語）で改善を認めた．また GPi-DBS はジスキネジアの改善
効果に優れており，ジスキネジアスコアでは術前と比べ概ね 70～80％の改善を認め
ている（Andrade P et al. 2009 Ⅰ）（Rodrigues JP et al. 2007 Ⅴ）（Rouaud T et al.

2010 Ⅴ）（Weaver F et al. 2005 Ⅰ）（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅲ）．GPi-DBS で
は L –ドパは減量されないので，ジスキネジアの抑制効果は刺激の直接作用と考えら
れている．このように，off-period の運動機能改善と on-period のジスキネジア改善効
果により wearing off が軽減される．
GPi-DBS が QOL をどの程度改善するのかを，11 例の GPi-DBS（片側 4 例，両側

7 例）施行例において術後 8 ヵ月に PDQ-39 で評価すると，術前と比較して 30％の改
善を認めた（Rodrigues JP et al. 2007 Ⅴ）．片側刺激でも両側と同様に改善した．また
QOL 改善はジスキネジアの改善と関連していたが，運動機能の改善とは関連してい
なかった．またランダム化比較試験では（Zahodne LB et al. 2009 Ⅱ）PDQ-39 を用い
て，片側の STN-DBS 22 例と GPi-DBS 20 例で術後 6 ヵ月の QOL を評価した．両者
とも overall QOL は改善したが GPi-DBS が STN-DBS より優っており，それらは
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mood や運動機能の改善とは独立した効果であった．ただし QOL 改善効果は術後 3

年では低下する（Volkmann J et al. 2009 Ⅲ）．
GPi-DBS の長期効果も検討されている．GPi-DBS 152 例を 2 年後に評価すると，

UPDRS の運動項目では 6 ヵ月後と変わりなく，刺激効果が維持されていた（Follett

KA et al. 2010 Ⅱ）．また多施設共同研究グループでは，3～4 年後，5～6 年後の長期
刺激効果を検討している（Moro E et al. 2010 Ⅲ）（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅲ）．
Off-period での UPDRS partⅢは，5～6 年後でも術前と比べて 35.6％の改善であり，
効果は持続していた．個別の motor score でみると，3～4 年後は姿勢障害，発語以外
は改善を認めていたが，5～6 年後では振戦，筋固縮と ADL のみが有意な改善を示し
た．一方 on-period では，5～6 年後には motor UPDRS の改善は認めず，3～4 年の時
点よりも悪化していた．各運動症状の解析では，ジスキネジアは術前と比べ 75％の改
善を保っており，5～6 年たっても効果は低下していないが，その他の項目は低下して
おり特に発語で悪化が著しい．また歩行・体幹機能に対する DBS 長期効果を調べた
メタアナリシスでは（St George RJ et al. 2010 Ⅰ），GPi-DBS は振戦，筋固縮，無動
などの主症状に対して 5 年間効果は維持されているのに，歩行・体幹機能は特に on-

period において経時的に悪化した．ただし，これらの悪化は STN-DBS よりも軽度で
あり，歩行・体幹機能障害に対する長期効果は GPi-DBS が優れているとしている．
DBS 片側刺激と両側刺激を比較したランダム化コホート研究（Taba HA et al.

2010 Ⅱ）では，片側 DBS 44 例（GPi-DBS 23 例，STN-DBS 21 例）の 6 ヵ月後に，
対側 DBS を追加するかどうかを患者が選択した．片側刺激の効果に満足しており，対
側 DBS を行わなかった 21 例（48％）のうち 14 例（67％）が GPi-DBS 例であった．ま
た術前の UPDRS partⅢが低い例（軽症例）や症状の左右差がある例では片側刺激を
選択し，長期的（平均 3.5 年）に有効であった．一方 UPDRS partⅢが高く症状が左
右対称である場合や，歩行障害が強い場合では両側刺激が選択された．また片側 GPi-

DBS は off-period の UPDRS partⅢの改善が 18％と両側刺激に比べ効果は低いが，
ジスキネジアに対する効果は強いので片側のジスキネジア抑制を目的とする軽症例
では片側刺激でもコントロールが可能であろう（Rodrigues JP et al. 2007 Ⅴ）．
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● STN-DBS と GPi-DBS の運動症状に対する効果には明確な差は示されていない．
（グレードＡ）

● STN-DBS と比べて知的機能障害，精神症状が出現する危険性が少ない．（グレード
Ａ）

GPi-DBSの特徴（STN-DBSとの比較）

21

推　奨

前回のガイドライン 2007 以後，STN-DBS と GPi-DBS の比較を行った研究が多数
報告されており，両者の比較により GPi-DBS の特徴が明らかとなった．

まず，STN-DBS 31 論文と GPi-DBS 14 論文を解析したメタアナリシス（Weaver F

et al. 2005 Ⅰ）では，6 ヵ月後の運動機能改善（UPDRS partⅢ）は STN-DBS では
54％，GPi-DBS では 40%であり有意差は認めなかった．また ADL でも両者とも 40％
の改善を示し有意差は認めなかったが，GPi-DBS が on-period，off-period ともに改善
を認めたのに対し STN-DBS では off-period のみの改善であった．一方薬剤量に関し
て，STN-DBS は 52％減量されたが GPi-DBS では減量できなかった．

ランダム化比較試験（Follett KA et al. 2010 Ⅱ）（Anderson VC et al. 2005 Ⅱ）
（Zahodne LB et al. 2009 Ⅱ）（Okun MS et al. 2009 Ⅱ）（Locke MC et al. 2011 Ⅱ）
（Nakamura K et al. 2007 Ⅱ）や非ランダム化比較試験（Moro E et al. 2010 Ⅲ）
（Hariz MI et al. 2008 Ⅲ）（Rodriguez-Oroz MC et al. 2005 Ⅲ）（Volkmann J et al.

2009 Ⅲ）（Sauleau P et al. 2009 Ⅲ）によると，いずれの研究においても運動機能，
ADL 改善効果は両者間で同等に認められたが，認知，精神機能障害などの副作用は
STN-DBS でより多く認められ，GPi-DBS では認めないかごくわずかであった．薬剤
減量に関しても明らかに違いが認められ，いずれの研究においても GPi-DBS では薬
剤は減量されなかった．COMPARE trial（Cognition and Mood in Parkinson Disease

in STN versus GPi-DBS）は片側の STN-DBS，GPi-DBS で両者の非運動効果を比較
したランダム化試験であるが，GPi-DBS では STN-DBS に比べて mood や cognition

といった精神機能の障害や verbal fluency の低下が有意に少なかった（Zahodne LB

et al. 2009 Ⅱ）（Okun MS et al. 2009 Ⅱ）．また経時的な体重増加についても検討され
ており（Locke MC et al. 2011 Ⅱ）（Sauleau P et al. 2009 Ⅲ），GPi-DBS を受けた
70％の症例で平均 10.65 ± 6.98 Ib（1 Ib ≒ 0.45 kg）の体重増加をきたしたが，これは
STN-DBS も同様であった．

このように運動機能改善効果については両者間で有意な違いは認めなかったが，非
運動症状ではそれぞれに違いがあり，どちらのターゲットを選択するかは非運動症状
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の効果で選択すべきである（Follett KA et al. 2010 Ⅱ）．GPi-DBS は，少量の薬剤量
でジスキネジアが起こるジスキネジア閾値の低い症例，精神症状出現の危険性の高い
症例では STN-DBS に比べて有用性が高く推奨される．
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● 淡蒼球破壊術はパーキンソン病の off-period における運動症状全般に対し有効であ
り，その効果の持続期間は 2 年程度である．（グレードＡ）

● 両側淡蒼球破壊術によって嚥下障害や構音障害が出現する可能性があり，片側淡蒼球破
壊術の対側手術としては GPi-DBS または STN-DBS が勧められる．（グレードＡ）

淡蒼球破壊術
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片側淡蒼球破壊術施行群を薬物治療群と比較したランダム化比較試験では，6 ヵ月
後の total UPDRS，off-period での motor score，ADL score，ジスキネジア，筋固縮，
寡動，振戦のいずれの項目においても淡蒼球破壊術群で有意な改善を認め，off 時間は
減少し on 時間が延長した．Off-period における UPDRS partⅢ改善率は 31～34％で
あった．対側のジスキネジアに対する効果が最も高い（Vitek JL et al. 2003 Ⅱ）（de

Bie RM et al. 1999 Ⅱ）（Lang AE et al. 1997 Ⅳ）（Merello M et al. 1999 Ⅲ）（Iacono

RP et al. 1995 Ⅲ）（Eskandar EN et al. 2000 Ⅳ）（Alkhani A et al. 2001 Ⅰ）（Lozano

AM et al. 1995 Ⅳ）（Kumar R et al. 1998 Ⅳ）（Dogali M et al. 1995 Ⅲ）（Samuel M

et al. 1998 Ⅳ）（Schrag A et al. 1999 Ⅳ）．
また，total UPDRS，motor score，ADL score は術後 2 年までは効果が持続した

（Vitek JL et al. 2003 Ⅱ）が，術後 3～4 年で術前と同程度の病態に戻った（Baron MS

et al. 2000 Ⅳ）．したがって，淡蒼球破壊術はパーキンソン病の運動症状全般に対し有
効であるが，その効果が長期間持続する可能性は低い．

両側淡蒼球破壊術を行うと構音障害と嚥下障害などの合併症が出現する危険性が
増加するので，両側手術を行う必要のある場合には少なくとも片側は刺激術を行うこ
とが推奨される（Galvez-Jimenez N et al. 1998 Ⅳ）（Kumar R et al. 1998 Ⅳ）（Walter

BL et al. 2004 Ⅰ）（Pahwa R et al. 1997 Ⅳ）．
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● 薬物療法で改善が不十分なパーキンソン病の振戦に対して視床中間腹側核破壊術
（Vim-thalamotomy）と Vim-DBS はともに有効で，その効果は長期的にも持続す
る．（グレードＢ）

● 筋固縮，寡動，体軸症状，ジスキネジアに対する効果は期待できないので，これらの症
状の改善を目的とした Vim-thalamotomy，Vim-DBS は勧められない．（グレード

1-3 Vim-DBSと視床破壊術

近年パーキンソン病に対する定位脳手術の治療ターゲットは STN または GPi が主
流となっている．しかし以前より薬物療法で改善が不十分なパーキンソン病の振戦に
対しては視床腹中間核（Vim 核）をターゲットとした治療が行われてきた．Vim-

thalamotomy は 1950 年代から既に行われており，1990 年代になってより非侵襲的，
可逆的な Vim-DBS が行われるようになった．Vim-thalamotomy，Vim-DBS はともに
パーキンソン病の振戦の抑制に有効で，その効果は長期的にも持続する（Jankovic J et

al. 1995 Ⅳ）（Benabid AL et al. 1996 Ⅳ）（Moriyama E et al. 1999 Ⅳ）（Limousin P

et al. 1999 Ⅳ）（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）（Valálik I et al. 2001 Ⅳ）（Rehncrona

S et al. 2003 Ⅳ）（Putzke JD et al. 2003 Ⅳ）（Pahwa R et al. 2006 Ⅳ）（Schuurman

PR et al. 2008 Ⅱ）．
Vim-thalamotomy と Vim-DBS を比較したランダム化比較試験によれば，振戦の抑

制効果は両者とも同等に有効で，患者の主観的な評価は Vim-DBS のほうがより良好
であった．また高次脳機能障害，歩行障害，構音障害，運動麻痺などの副作用や合併
症の発生率は Vim-DBS のほうが有意に低く，安全性の点からは DBS のほうが優れ
ていると思われるが，DBS では装置に関連した合併症が発生する可能性がある

（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）（Schuurman PR et al. 2008 Ⅱ）．
両側性の振戦に対して両側 Vim-thalamotomy は高率に重篤な構音，嚥下障害をき

たすことが知られており最近は行われていない．両側手術を行う場合には少なくとも
片側は DBS にすべきである（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）．

その他のパーキンソン病症状に対する Vim-thalamotomy と Vim-DBS の効果につ
いて，筋固縮に対しては有効とする報告もあるが（Moriyama E et al. 1999 Ⅳ）

（Limousin P et al. 1999 Ⅳ）（Valálik I et al. 2001 Ⅳ），無効という報告もあり
（Benabid AL et al. 1996 Ⅳ）（Pahwa R et al. 2006 Ⅳ），筋固縮の改善を目的としての
Vim 手術は推奨されない．無動や寡動に対してはわずかに有効とする報告もあるが

（Limousin P et al. 1999 Ⅳ），効果が期待できないとする報告がほとんどである
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（Jankovic J et al. 1995 Ⅳ）（Benabid AL et al. 1996 Ⅳ）（Moriyama E et al. 1999 Ⅳ）
（Pahwa R et al. 2006 Ⅳ）．また，姿勢反射障害や歩行障害など体軸症状に対する効果
も期待できない（Limousin P et al. 1999 Ⅳ）（Valálik I et al. 2001 Ⅳ）．ジスキネジア
に対しては有効であったとする症例の報告もあるが（Jankovic J et al. 1995 Ⅳ），他に
有効とする根拠がなく一般的には無効と思われる．ドパミン作動性薬剤の減量効果に
ついては，治療初期においては振戦の改善に伴って減量できたという報告があるが

（Jankovic J et al. 1995 Ⅳ）（Benabid AL et al. 1996 Ⅳ）（Moriyama E et al. 1999 Ⅳ）
（Valálik I et al. 2001 Ⅳ），長期的には病気の進行に伴ってやはり徐々に増加していく
（Moriyama E et al. 1999 Ⅳ）（Schuurman PR et al. 2008 Ⅱ）．
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振　戦2
● Vim-DBS と視床中間腹側核破壊術（Vim-thalamotomy）は，薬物療法で十分な効果

が得られず ADL に支障をきたすような対側四肢の本態性振戦に対する外科的治療とし
て有効である．（グレードＢ）

● 副作用や合併症の発生率は，Vim-thalamotomy に比べて Vim-DBS のほうが低い．
（グレードＢ）

● Vim-DBS，Vim-thalamotomy とも，近位筋優位の振戦に対する効果は末梢優位の振
戦に比べて劣る．（グレードＣ）

● Vim-DBS の振戦制御効果は長期にわたって持続する．（グレードＣ）

● 両側上肢の本態性振戦においては両側 Vim-DBS が必要である．（グレードＢ）

● 頭部，声，体幹の midline 振戦に対しては，両側あるいは片側の Vim-DBS が有効なこ
とがあり考慮してもよい．（グレードＣ）

● 両側 Vim-DBS では，片側 Vim-DBS と比べて構音障害，平行機能障害などの副作用が
出現しやすい．（グレードＡ）

推　奨

2-1 本態性振戦

視床腹中間核（Vim 核）の最外側には振戦に直接関連した神経細胞群が存在する．こ
の領域を定位脳外科の技術や電気生理学的手法を用いて同定し選択的熱凝固を行う
Vim-thalamotomy（Ohye C. 1997 Ⅵ）（Ohye C. 1998 Ⅵ）（Tasker RR. 1998 Ⅵ）（Zirh

A et al. 1999 Ⅳ）と，慢性刺激電極を留置して電気刺激を行う Vim-DBS（Benabid AL

et al. 1996 Ⅴ）（Koller WC et al. 2001 Ⅴ）が薬剤抵抗性の振戦に対する外科治療とし
て行われている．
Vim-thalamotomy によって，181 症例を調査したオープンラベル試験では 80～

90％の患者で四肢の振戦が減弱したという報告（Zesiewicz TA et al. 2005 Ⅰ）
（Zesiewicz TA et al. 2011 Ⅰ）や，パーキンソン病，本態性振戦，多発性硬化症による
振戦を対象とした症例の 79％でほぼ完全に振戦が抑制されたという報告（Schuurman

PR et al. 2000 Ⅱ），90％の症例で振戦が消失したという報告（Nagaseki Y et al. 1986

Ⅳ）がある．
Vim-DBS も視床破壊術と同様に，対側四肢の本態性振戦の治療に有効である

（Zesiewicz TA et al. 2005 Ⅰ）．23 例の本態性振戦に対する Vim-DBS の効果を調べ
た 2 つの前向き盲検試験によれば，片側 DBS は対側四肢の振戦症状を臨床評価尺度
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上 60～90％改善させた（Koller W et al. 1997 Ⅳ）（Pahwa R et al. 1999 Ⅳ）．なお，振
戦抑制効果を最大限に引き出すためには，刺激条件を調整する必要がある（Hubble JP

et al. 1996 Ⅴ）．
Vim-thalamotomy と Vim-DBS のランダム化単盲検比較試験によれば，振戦の抑制

効果に関しては両者で有意の差はみられなかったが，術後の機能改善についての患者
の評価は Vim-DBS のほうが高く，高次脳機能障害，歩行障害，構音障害，運動麻痺な
どの副作用や合併症の発生率は Vim-DBS で有意に低かった（50％ vs. 14％）

（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）．また，本態性振戦だけを対象とした比較試験（Pahwa

R et al. 2001 Ⅲ）やケース・シリーズ研究（Tasker RR. 1998 Ⅴ）でも同様の結果で
あった．

これまでの報告では Vim-DBS と Vim-thalamotomy の治療ターゲットはほぼ同じ
部位に設定されるが，刺激術と破壊術の至適部位は異なるとの報告もある（Kiss ZHT

et al. 2003 Ⅴ）（Yamamoto T et al. 2004 Ⅴ）．また，Vim 以外の DBS の至適刺激部
位ついても議論がある．The radiatio prelemniscalis（Herzog J et al. 2004 Ⅴ）や the

caudal zona incerta（Fytagoridis A et al. 2010 Ⅲ）を含めた the posterior

subthalamic area（Plaha P et al. 2008 Ⅴ）（Murata J et al. 2003 Ⅴ）（Blomstedt P

et al. 2010 Ⅴ）が振戦の抑制に有効であったとの報告があるが，Vim-DBS との比較臨
床試験等はなされていない（Deuschl G et al. 2011 Ⅴ）．

パーキンソン病の振戦と比べると，本態性振戦では肩や上腕優位の振戦をみること
があり，このようなタイプの振戦については手術効果がやや劣るとされている

（Shahzadi S et al. 1995 Ⅴ）（Benabid AL et al. 1996 Ⅴ）．
Vim-thalamotomy は長期にわたり振戦を抑制する効果があり（Zirh A et al. 1999

Ⅴ）（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）（Nagaseki Y et al. 1986 Ⅳ），5 年以上持続する
ことも報告されている（Ohye C. 1998 Ⅵ）．同様に，Vim-DBS においても視床破壊術
と同様に 6 年以上の長期にわたって良好な振戦抑制が得られることが報告されてい
る（Rehncrona S et al. 2003 Ⅴ）．

その他の治療法としてガンマナイフによる視床破壊術があり，良好な治療効果が報
告されつつあるが，効果が現れるまで数週間から数ヵ月かかる（Niranjan A et al.

2000 Ⅴ）（Young RF et al. 2000 Ⅴ）（Ohye C et al. 2005 Ⅴ）．また，進行性の神経障
害など，重篤な遅発性の副作用の報告もあり（Siderowf A et al. 2001 Ⅴ），有効性を論
ずるにあたっては長期観察のデータが必要であろう．

両側上肢の本態性振戦に対して両側手術が必要とされる．しかし，両側視床破壊術
は高率に構音−嚥下障害をきたすことが知られているため（Selby G. 1967 Ⅴ）

（Giuffre R et al. 1971 Ⅴ）（Tasker RR. 1998 Ⅵ），両側 Vim-DBS が行われる（Taha

JM et al. 1999 Ⅴ）（Pahwa R et al. 2000 Ⅲ）（Ondo W et al. 2001 Ⅳ）．また頭部，声，
体幹などのいわゆる appendicular ⁄ midline tremor に対する DBS については，現在
のところ明確な証拠はない．声の振戦に対して Vim-DBS が改善させた報告

（Carpenter MA et al. 1998 Ⅳ）（Taha JM et al. 1999 Ⅴ）がある一方，片側および両
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側 DBS とも有意な改善がみられなかった報告（Limousin P et al. 1999 Ⅳ）もされて
いる．片側 DBS による頭部の振戦に対する効果に関しては，改善しなかったという報
告（Ondo W et al. 1998 Ⅳ）があるものの，71％の頭部振戦の症例に有効であったと
いう報告（Koller WC et al. 1999 Ⅳ）もある．また，両側 Vim-DBS が頭部振戦に奏
効することが報告されている（Taha JM et al. 1999 Ⅴ）（Obwegeser AA et al. 2000

Ⅴ）（Putzke JD et al. 2005 Ⅴ）．しかしながら，両側 Vim-DBS では比較的高率に構
音障害，平衡機能障害が出現しやすいため（Pahwa R et al. 1999 Ⅳ）（Taha JM et al.

1999 Ⅴ）（Ondo W et al. 2001 Ⅳ）（Putzke JD et al. 2005 Ⅴ），そのリスクを上回る
効果があるかどうかについては，まだ十分なデータがない．
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推　奨

● 多発性硬化症による振戦には視床破壊術は有効なことがあり考慮してもよいが，合併症
の発生率，再発率が DBS に比して高い．（グレードＣ）

● 多発性硬化症による振戦には Vim-DBS は有効であり，患者の ADL を向上させる．た
だし，効果の減衰がみられ，頻回のプログラム変更が必要である．（グレードＣ）

● 重症頭部外傷後の粗大な振戦に対して，視床破壊術は有効であるが，永続的な合併症
（構音障害，歩行障害）の発生率は高く，ADL を著しく損なうような激しい振戦の症
例に限り考慮すべきである．（グレードＣ）

2-2 その他の振戦

パーキンソン病では静止時振戦が，本態性振戦では姿勢時振戦が観察されるが，第
3 のカテゴリーとして，姿勢時振戦の要素と企図振戦の要素が複雑に混在した動作時
振戦がある．一般に動作時振戦は近位筋優位であり，主に多発性硬化症と頭部外傷が
誘因になることが多い．

本邦での報告は少ないが，欧米においては多発性硬化症は症候性振戦の原因となる
重要な疾患である．1960 年代より行われてきた視床破壊術の効果を調べた研究では，
20 症例以上の 9 つのシリーズ（平均術後観察期間 13.2 ヵ月）において，振戦は 77.5％
の症例で改善した（Koch M et al. 2007 Ⅴ）．ケース・コントロール研究（術後の観察
期間 1 年間）では，上肢の姿勢時，運動時振戦の軽減と機能障害の著しい改善が報告
されている（Alusi SH et al. 2001 Ⅳ）．一方，術後 1 年以上視床の DBS の効果を観察
した研究では，69％から 100％の患者において振戦の軽減がみられた（Geny C et al.

1996 Ⅴ）（Schulder M et al. 2003 Ⅴ）（Wishart HA et al. 2003 Ⅰ）．Vim-DBS の効果
を調べた最近のシステマティックレビューによると，術後持続する振戦抑制が 87.7％
に，ADL の改善が 76.6％に得られたが，効果を維持するためには頻回のプログラム変
更が必要であった（Wishart HA et al. 2003 Ⅰ）．実際，術後 5 年の長期にわたり観察
した報告では刺激効果の減弱がみられている（Schuurman PR et al. 2008 Ⅱ）．多発性
硬化症に対する視床破壊術と DBS の効果を比較した研究では，効果は同程度であり，
かつ高次脳機能障害，歩行障害，構音障害，運動麻痺などの副作用や合併症の発生率
も両者で差はなかった報告（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）（Yap L et al. 2007 Ⅴ）も
あるものの，振戦の抑制効果については視床破壊術が優れているが，永続的合併症の
発生率が高いという報告（Bittar RG et al. 2005 Ⅴ）もあり，今後さらなる検証が必要
である．

頭部外傷後振戦は，重症な頭部外傷後，1 ヵ月から数年経過して生じる．その中でも，
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静止時・姿勢時・企図振戦など要素が混在する粗大な振戦は Holmes 振戦または中
脳振戦と呼ばれている．

頭部外傷後振戦に対し，視床破壊術を行った報告（Krauss JK et al. 1994 Ⅴ）では，
88％に持続的な振戦の改善がみられ，65％に消失か著しい改善が得られた．しかし，長
期的な機能改善は 37％の患者のみに留まり，構音障害，歩行障害などの持続的な合併
症も 38％に認めたため，手術の適応は重症例に限るべきであるとしている．22 シリー
ズ（128 症例，平均観察期間 2.9 年）で調べた結果は，88％に振戦の改善がみられ，86％
に機能的な改善を認めたが，持続的な合併症（術前からあった構音障害，歩行障害の
悪化など）も 37％に認めた（Krauss JK et al. 2002 Ⅴ）．

病態から考えて，破壊手術より DBS のほうが好ましそうであるが，現在のところ
large series の報告はない（Benabid AL et al. 1996 Ⅴ）（Krauss JK et al. 2002 Ⅴ）

（Umemura A et al. 2004 Ⅴ）（Foote KD et al. 2005 Ⅴ）．脳卒中後の振戦についても，
かつては最も治療困難な症候性振戦であり，視床破壊術で治療する場合，他の振戦よ
りも大きな凝固巣が必要とされていた（Ohye C. 1998 Ⅴ）．近年，脳卒中後振戦につ
いても，DBS による治療の報告がでており（Benabid AL et al. 1996 Ⅴ）（Goto S et al.

2004 Ⅴ）（Yamamoto T et al. 2004 Ⅴ），今後の発展が期待される．
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● 原発性全身性ジストニアには両側 GPi-DBS が有効である．（グレードＡ）

● 全身性ジストニアに対する両側 GPi-DBS の効果発現には時間がかかり，最大の臨床効
果の発現に 2 年以上を要することもある．（グレードＢ）

推　奨

原発性全身性ジストニアに対する
両側GPi-DBSの効果

3-1 全身性ジストニア

全身性ジストニアには，臨床表現形としてジストニアのみがみられ，その原因とな
る神経組織の病理学的変化や外的誘因が見当たらない「原発性」のもの（神経組織の
病理学的変化をもたらさない遺伝子異常は除く）と，何らかの原因があると考えられ
る「続発性」のものがある．原発性のもので一番多くみられるのは DYT1 遺伝子陽性
の遺伝性ジストニアであるが，最近では，これ以外の遺伝性原発性ジストニア

（DYT6,7,13,17）も報告されており，今後もさらに増加していくものと思われる．本来，
これらは，臨床表現形を共通としても別の疾患なので，その治療は個別に論じられる
べきだが，症例の希少性もあり個別のエビデンスに乏しい．また，症候の類似性から
考えて発症機序にはある程度共通の要素があろうと推測できるので，本ガイドライン
では，全身性ジストニアをおおざっぱに原発性のもの，続発性のものの 2 つに分けて
それぞれのエビデンスをまとめる．

原発性全身性ジストニアに対する両側 GPi-DBS の有効性は Kupsch らおよび
Vidailhet らの 2 つのランダム化比較試験に明瞭に示されている（Kupsch A et al.

2006 Ⅱ），（Vidailhet M et al. 2005 Ⅱ）．しかし，報告された個々の症例の改善率には
かなりのばらつきがある．その理由の 1 つは上述のとおり，原発性全身性ジストニア
そのものが患者群として不均質な集団であるためと考えられる．
Andrews らは，ジストニアそのものが不均質な患者集団であることを前提として

DBS の治療効果の多変量解析を行ったが，20 施設，209 名の原発性全身性ジストニア
について良好な治療効果に寄与した独立変数は，DYT1 遺伝子陽性（P=0.002），手術
までの病悩期間が短いこと（P=0008），手術前の症状が軽いこと（P=0.024）などとし
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ている（Andrews C et al. 2010, Ⅰ）．しかし DYT1 遺伝子陽性の 91 例の平均改善率
が 67.5％（報告者により 53.3～92.4％のばらつき）に対して DYT1 遺伝子陰性の 108

例でも平均改善率が 55.8％（報告者により 38.6～79.3％のばらつき）であり，DYT1

遺伝子陽性例でより良い効果が期待できることは確かとして，それ以外の原発性全身
性ジストニアについても両側 GPi-DBS は推奨されるに十分な根拠がある治療法と考
えられる．他の報告例も概ね同様の結論に達している（Speelman JD et al. 2010 Ⅳ）

（Isaias IU et al. 2008 Ⅳ）（Vasques X et al. 2009 Ⅳ）（Borggraefe I et al. 2010 Ⅳ）．
DBS の治療効果を論ずるには，手術が正確に施行されていることが大前提である

が，その質は文献ではなかなか確認しにくい．したがって上述の治療効果のばらつき
の一部は，手術の精度のばらつきによる可能性がある．また，淡蒼球の中で何処をタ
ーゲットとすべきかについても完全な結論はでていない．Tsich らは，後腹側部の刺激
が最も効果があったとしている（Tisch S et al. 2007 Ⅳ）．同様に DBS の刺激条件につ
いてはさまざまの報告があり一致をみない．パーキンソン病の治療に用いるのと同様
の高頻度刺激（130 Hz またはそれ以上）を用いた報告が多いが，より低頻度の刺激（60

～80 Hz）を用いた報告もある（Alterman RL et al. 2007 Ⅳ）．
本療法の長期成績について，すでに 8～10 年に及ぶ治療効果の報告がある（Isaias

IU et al. 2009 Ⅳ）（Cif L et al. 2010 Ⅳ）．これらによれば，刺激効果が最大に達する
までに手術後 2 年近くを必要とする症例も存在している．従来より，DBS を用いた振
戦やパーキンソン病の治療と異なり，ジストニアでは治療効果の発現までに時間を要
することが知られていたが，長期成績の報告により，さらにこの傾向が明瞭になっ
た．この治療効果の発現に要する時間に明確な説明は得られていない．

ジストニアには種々の運動要素が含まれるが，このうち素早い運動要素，ミオクロ
ーヌス様または振戦様の運動要素が早く，遅れて持続的な筋緊張の要素が改善する．
Grips らは，刺激を中断した場合にも先に早い運動要素が出現し，遅れて持続的筋緊張
が出現することを報告して治療効果もそれぞれ別のメカニズムによる可能性を示唆
している（Grips E et al. 2007 Ⅳ）．

なお，一旦安定した全身性ジストニアに対する GPi-DBS 療法を急に中断すると激
烈なジストニア症状が悪化する危険がある（status dystonicus または dystonic

storm）ことが知られており，時には生命の危険も伴うので，GPi-DBS 療法を始めた
ら電池寿命のきめ細かい管理，迅速な対応を心がける必要がある点はエビデンスレベ
ルに関係なく重要なポイントである（Yianni J et al. 2004 Ⅴ）．
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● 続発性全身性ジストニアに対する両側 GPi-DBS の効果はさまざまで，原因疾患ごとに
異なる．したがって症例に遭遇した場合は過去の類似症例を検索して情報が限られてい
ることを患者ないし家族と十分な相談の上で適応を決定する必要がある．（グレード

推　奨

続発性全身性ジストニアに対する
両側GPi-DBSの効果

続発性ジストニアのうち，PKAN（パテント酸キナーゼ関連神経変性症）（Mikati

MA et al. 2009 Ⅳ）（Krause M et al. 2006 Ⅴ）（Castelnau P et al. 2005 Ⅴ），x-linked
dystonia parkinsonism（DYT3）（Wadia PM et al 2010 Ⅴ）（Oyama G et al. 2010 Ⅴ），
myoclonus dystonia（DYT11）（Gruber D et al. 2010 Ⅳ）（Kurtis MM et al. 2010 Ⅴ）
等の遺伝子異常が脳の器質的変性を起こして発症するタイプのジストニアの一部に
は両側 GPi-DBS が治療効果をもたらす（DYT11 では一部視床手術併用例もあり）こ
とが知られているが，いずれも単一施設からの少数ないし一例報告に留まる．

疾患総数から考えて最も注目に値するのは tardive dystonia に対する両側 GPi-

DBS の効果で，Gruber らおよび Chang らは，長期にわたる向精神薬の影響で発生し
た tardive dystonia に対し両側 GPi-DBS を施行し，最長 10 年にわたる治療効果を得
たと報告されている（Gruber D et al. 2009 Ⅳ）（Chang EF et al. 2010 Ⅳ）．
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● 全身性ジストニアに対する淡蒼球破壊術は，GPi-DBS と比べ有用性は低く，特に両側
破壊術では発語，嚥下に対する副作用もあり推奨されない．（グレードＤ）

● 全身性ジストニアに対しては視床破壊術，視床刺激術ともに一定の評価が得られておら
ず，両側視床破壊術では言語障害などの合併症も多い．したがって両者とも推奨されな
い．（グレードＤ）

推　奨

全身性ジストニアに対する破壊術の効果

3．ジストニア

全身性ジストニアに対する両側淡蒼球破壊術では 30～80％の改善率を示す（Ford

B. 2004 Ⅳ）とされており，短期的には GPi-DBS と同様の効果を認める．一次性ジス
トニアが二次性ジストニアよりも有効であり，最大効果が現れるまでに数週を要する
といった点も GPi-DBS と同様である（Linn JJ et al. 1999 Ⅳ）（Ondo WG et al. 1998

Ⅳ）（Lozano AM et al. 2004 Ⅳ）．ただし，長期効果の報告は少なく，また prospective

randomized clinical trial なども行われていない．両側破壊術例では発語，嚥下，高次
脳機能に対する副作用があり，また特に小児に対する安全性も不明である．時間と共
に再発を認めるとされている（Ondo WG et al. 1998 Ⅳ）．したがって，片側破壊術か，
GPi-DBS を行えない症例以外では推奨されない．
Cooper は 226 人の全身性ジストニア患者に VL nucleus または centromedian

nucleus の破壊術を行い，平均 8 年間の観察期間で 25％の症例に good，45％に
moderate effect を認めた（Cooper IS. 1976 Ⅳ）．軸性ジストニアに対しては効果が少
ないようである．また Tasker らは，25％の症例に 25～50％の改善を，さらに 25％に
50％以上の改善をみたが 20％に高度な合併症をきたした（Tasker RR et al. 1988

Ⅲ）．このように全身性ジストニアに対する視床手術は thalamotomy という形で
1950 年代から行われ，多くの報告があるが，凝固する核の違い，手術方法や患者の選
択，評価方法などはさまざまである．Yoshor らは両側淡蒼球破壊術と両側視床破壊術
の結果を比較したが，淡蒼球破壊術では 14 例中 7 例で著効したのに対し視床破壊術
では 18 例中わずか 2 例の改善を認めるのみであった（Yoshor et al. 2001 Ⅲ）．全身性
ジストニアに対する視床破壊術では，modern technology で行われた比較研究がな
く手術効果を客観的に評価するにいたっていない（Krack P et al. 2001 Ⅳ）．両側手術
では言語機能障害などの合併症出現率も高い（Hariz MI. 2000 Ⅳ）．また視床刺激術に
ついては，GPi-DBS 7 例と thalamic（VLp）-DBS 12 例を比較検討した研究（Vercueil

L et al. 2001 Ⅳ）があるが，thalamic-DBS では有意な効果は認められなかった．以
上より，全身性ジストニアに対する視床手術の効果には一定したものがなく，推奨さ
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れない．
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● 内科的治療法（薬物治療あるいはボツリヌス毒素局所注射）に抵抗する痙性斜頚に対す
る GPi-DBS は安全で有効な治療法である．（グレードＢ）

● 内科的治療法（薬物治療あるいはボツリヌス毒素局所注射）に抵抗する痙性斜頚に対し
て STN-DBS が有効なことがあり考慮してもよい．（グレードＢ）

● 内科的治療法に抵抗する痙性斜頚に対する選択的末梢神経遮断術は安全で有効な治療法
である．（グレードＢ）

推　奨

頚部ジストニア（痙性斜頚）の外科治療

3．ジストニア

3-2 痙性斜頚

痙性斜頚は頚部ジストニアとも呼ばれ，頚部の局所性ジストニアである．全身性・
分節性ジストニアの部分症状としてみられることも多いが，ここでは局所性の場合に
限定して解説する．痙性斜頚は，内科的治療，即ち，薬物治療と異常収縮筋へのボツ
リヌス毒素局所注射が第一選択肢とされる（Albanese A et al. 2011 Ⅰ）（Balash Y et

al. 2004 Ⅰ）．ボツリヌス毒素局所注射が効果のない場合，あるいはさまざまな理由で
継続できない場合には，外科的治療の適応が生じる．

神経核破壊術はかつて数多く行われてきたが，本疾患の性質上，両側手術を必要と
することが多く，嚥下障害・構音障害などの合併症が問題である．DBS が可能な現在
では推奨できない（Loher TJ et al. 2004 Ⅰ）．

痙性斜頚に対する GPi-DBS の有効性の評価には，多くの研究が Toronto Western

Spasmodic Torticollis Rating Scale（TWSTRS）を採用している．旧ガイドライン作
成時点では，症例数の少ないケース・スタディがほとんどであったが，TWSTRS

severity subscore の改善率は，61～85％（Eltahawy HA et al. 2004 Ⅴ），72～79％
（Goto S et al. 2002 Ⅴ），35～42％（Krauss J et al. 1999 Ⅴ），39～94％（Yianni J et

al. 2003 Ⅳ）などであり，有効な治療法であることが示唆されていた．2007 年にカナ
ダにおける前向き多施設研究（n=10）（Kiss ZH et al. 2007 Ⅳ）の結果が発表され，
TWSTRS の severity-, disability- および pain の subscore は術後 12 ヵ月で，それぞ
れ 42.9％，63.8％および 65.4％改善した．GPi-DBS の長期効果についての研究

（n=10）（Hung SW et al. 2007 Ⅳ）では，平均 31.9 ヵ月（12～67 ヵ月）の追跡にお
いて，severity- および disability subscore は，それぞれ 54.8％および 59.1％改善して
いた．GPi-DBS は内科的治療に抵抗する痙性斜頚の有意義な治療法として，2011 年
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に改定された欧州神経学会議（European Federation of Neurological Societies;

EFNS）のガイドラインにおいても，レベル B で推奨されている（Albanese A et al.

2011 Ⅰ）．
視床下核は大脳基底核−視床−大脳皮質運動ループの間接路を構成しており，パー

キンソン病だけでなく，理論的にはジストニアの標的神経核にもなり得る．GPi-DBS

の副作用として起こり得る下肢の寡動を克服するために，STN-DBS の効果を検討し
た前向き研究（n=9）（Ostrem JL et al. 2011 Ⅳ）があり，12 週間後で TWSTRS

severity scale が 61％改善した．これは GPi-DBS の効果に匹敵する．しかし痙性斜頚
に対する STN-DBS は，蓄積症例数が少なく（Kleiner-Fisman G et al. 2007 Ⅴ）

（Klevin L et al. 2005 Ⅴ）（Sun B et al. 2007 Ⅴ），その適応に関して今後検討される必
要がある．

選択的末梢神経遮断術は，ジストニアのなかでも痙性斜頚に特化した手術法である
といえる（Albanese A et al. 2006 Ⅰ）．20 年前から多くの症例数が経験・報告されて
おり（Bertrand CM. 1993 Ⅴ）（Braun V et al. 2002 Ⅴ）（Chawda SJ et al. 2000 Ⅴ）

（Cohen-Gadol AA et al. 2003 Ⅴ）（Ford B et al. 1998 Ⅴ）（Krauss JK et al. 1997 Ⅴ）
（Taira T et al. 2003 Ⅴ），安全かつ有効な治療法であることが強く示唆されるが，その
ためには熟練した手術技能を要するとされる（The National Institute for Clinical

Excellence 2004 Ⅵ）．2001 年に，TWSTRS の severity-, disability-, および pain

subscore が，術後 6 ヵ月後で，それぞれ, 20, 30, および 40％低下（改善）し，12 ヵ月
後まで持続したとの前向き研究が発表されている（Munchau A et al. 2001 Ⅳ）が，旧
ガイドライン策定以降，新たなエビデンスの追加記載はない（Albanese A et al. 2011

Ⅰ）．ジストニア運動の強いもの，あるいはジストニア性頭部振戦は，よい適応ではな
いとされる（Albanese A et al. 2006 Ⅰ）．選択的末梢神経遮断術と DBS の効果を比較
した研究（Huh R et al. 2010 Ⅳ）によると，両群において有意義な改善を認め，その
TWSTRS 改善効果に差はなかったが，疼痛緩和は DBS 群のほうが有利な傾向にあっ
たという（有意差なし）．
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● 書痙（職業性ジストニア）に対しては，異常収縮筋へのボツリヌス毒素局所注射が有効
である（グレードＢ）．また，罹患肢対側の淡蒼球，視床の定位脳手術（破壊術・
DBS）を考慮してもよい．（グレードＣ）

推　奨

3-3 書痙（職業性ジストニア）

書痙（職業性ジストニア）は，歴史的には心因性ととらえられた時期があり，心理
療法，催眠療法などが行われることもあった．しかし，近年局所ジストニアの一つの
型であり大脳基底核を介した sensory input と motor output の統合異常によって起
こることが証明されるようになった（Blood AJ et al. 2004 Ⅳ）（Byrnes ML et al.

1998 Ⅴ）（Filipovic SR et al. 1997 Ⅴ）（Ibanez V et al. 1999 Ⅲ）（Ikeda A et al. 1996

Ⅲ）（Niehaus L et al. 2001 Ⅳ）（Siebner HR et al. 1999 Ⅳ）（Toro C et al. 2000 Ⅳ）
（Yazawa S et al. 1999 Ⅲ）（Torres-Russotto D et al. 2008 Ⅵ）．

海外では治療の第一選択として，末梢の罹患筋でのコントロールを目的とした異常
収縮筋へのボツリヌス毒素局所注射が行われることが多く，初期治療にて 70％以上
の効果が得られている．しかし，経過とともに治療効果は薄れ複数回の投与を必要と
する場合もある．日本では現時点で，手のジストニアに対しての適応は認められてい
ない（Byrnes ML et al. 1998 Ⅴ）（Cole R et al. 1995 Ⅱ）（Ross MH et al. 1997 Ⅲ）

（Dashtipour K et al. 2008 Ⅰ）．
罹患肢対側の淡蒼球，視床の定位脳手術（破壊術・DBS）が行われ，良好な長期効

果維持の報告がなされている（Goto S et al. 1997 Ⅴ）（Lozano AM et al. 2004 Ⅳ）
（Shibata T et al. 2005 Ⅴ）（Siegfried J et al. 1969 Ⅴ）（Starr PA et al. 2004 Ⅴ）（Cho

CB et al. 2009 Ⅴ）（Fukaya C et al. 2007 Ⅴ）（KimMJ et al. 2008 Ⅴ）．しかし比較
対照試験などエビデンスレベルの高いものはない．
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脳卒中後不随意運動症4
● 脳卒中後の不随意運動症に対して DBS が有効なことがあり考慮してもよい．

（グレードＣ）

● 脳卒中後の不随意運動症に対して視床破壊術が有効なことがあり考慮してもよい．
（グレードＣ）

● 脳卒中後の不随意運動症に対して大脳運動野刺激療法が有効なことがあり考慮してもよ
い．（グレードＣ）

推　奨

脳卒中後の不随意運動症に対する治療

脳卒中後の不随意運動に対する DBS，破壊術の有効性についての 2006 年以降の報
告は，症例報告が散見されるものの，高いエビデンスレベルの論文はない．その多く
は脳卒中後振戦に対する DBS に関するものである．脳卒中後振戦に対し，Vim-DBS

が有効であった（Hertel F et al. 2006 Ⅴ）（Diederich NJ et al. 2008 Ⅴ）（Acar G et al.

2010 Ⅴ）．一方，視床以外の標的部位では，GPi と視床にそれぞれ電極を留置して効
果を比較したところ視床刺激が無効で，GPi 刺激が有効であったというもの（Lim DA

et al. 2007 Ⅴ）や，lenticular fasciculus の刺激が有効であった（Bandt SK et al. 2008

Ⅴ）という症例報告がある．2006 年以前の論文であるが，ガンマナイフによる破壊術
の報告がある．脳卒中後振戦に対し，ガンマナイフによる視床破壊術を行い，1 例に有
効であった（Ohye C et al. 2005 Ⅴ），2 例のうち，1 例で適度の改善，1 例で無効であ
った（Young RF et al. 2000 Ⅴ）．振戦以外では，Fixed dystonia に対して内包後脚の
DBS が有効であった（Franzini A et al. 2009 Ⅴ）という症例報告がある．破壊術では，
hemiballistic chorea に対し，視床破壊術が有効であったという症例報告

（Astradsson A et al. 2010 Ⅴ）がある．
脳卒中後の不随意運動に対する大脳運動野刺激療法（motor cortex stimulation:

MCS）に関する 2006 年以降の報告は猟渉し得た限りではなかった．2006 年以前に
は，次のような報告がある．脳卒中後の難治性疼痛のコントロールを目的とした MCS

を施行し，疼痛の改善とともに不随意運動が改善した症例がいた（Katayama Y et al.

1998 Ⅴ）．Hemichoreo-athetosis や安静時振戦症例に対し有効であった（Katayama

Y et al. 1997 Ⅴ）．Hand dystonia をきたした 2 例に MCS を行い有効であった
（Franzini A et al. 2003 Ⅴ）．
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難治性疼痛5
● 神経障害性疼痛に対して大脳運動野刺激療法は有効である．（グレードＢ）

推　奨

大脳運動野刺激療法

大脳運動野刺激療法（motor cortex stimulation: MCS）は 1991 年に坪川らにより
提唱され，その鎮痛機序は不明であるが，同側視床，島（左），前帯状回−眼窩前頭回，
上部脳幹の血流が増加することから，運動野から視床，脳幹の運動系神経核を介して
下行性抑制経路の賦活および前帯状回の賦活による鎮痛が想定されている．また大脳
が広範囲に賦活されるが，そこにはオピオイドレセプターも含まれ，MCS の長期効果
は，内因性オピオイドの増加も原因と考えられている．

欧州神経学会議（EFNS）のガイドラインでは，脳卒中後の中枢性疼痛（central post-

stroke pain: CPSP）に対する有効率は約 50％で，顔面痛（trigeminal neuropathy:

TNP）に対する有効率は約 60％である（Cruccu G et al. 2007 Ⅰ）．
EFNS ガイドライン作成以降のメタアナリシスや刺激 On-Off によるランダマイズ

化試験によると，
・MCS は有効であり（55％），TNP（68.1％）＞CPSP（53.8％）＞幻肢痛 phantom limb

（60％）＞脊髄損傷 spine injury（54.5％）＞引き抜き損傷 avulsion（46.1％）の順
に効果がある（Fontaine D et al. 2009 Ⅰ）．

・TNP の 50％，CPSP の 43％に有効であった（Rasche D et al. 2006 Ⅱ）．
・あらゆる原因の神経障害性疼痛の改善に有効である（有効率 70％）（Velasco F et

al. 2008 Ⅱ）．
・神経障害性疼痛に対する有効率は 60％．CPSP には 1 ⁄ 3 で有効で，CRPS にも有

効であった（Nguyen JP et al. 2008 Ⅱ）．
・末梢性神経障害性疼痛にも有効である可能性が示唆される（Lefaucheur JP et al.

2009 Ⅱ）．
・8 極電極による MCS で，CPSP 6 例中 5 例（83％）で鎮痛効果が得られた
（Lefaucheur JP et al. 2011 Ⅱ）．

総括すると MCS は神経障害性疼痛の 50～80％に有効となるが，いずれも 10 症例
程度の検討であり，エビデンスの確立には，より大規模な検討が必要である．
MCS を成功させるには，患者選択が重要であるが，高頻度 rTMS は，MCS の予後
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予測に有効な手段である（Andre-Obadia N et al. 2006 Ⅱ）（Saitoh Y et al. 2006 Ⅴ）．
他にモルヒネ，ケタミン，バルビタールなどの薬剤に対する反応性で，CPSP では，モ
ルヒネに 20.5％，ケタミンに 47.8％，バルビツレートに 56.4％で反応がみられた

（Yamamoto T et al. 1997 Ⅴ），Propofol 無効例では，MCS も無効である（Canavero

S et al. 1999 Ⅴ）ことも MCS 適応の参考になる．

文  献
1） Cruccu G et al. EFNS guidelines on neurostimulation therapy for neuropathic pain.

Eur J Neurol 2007; 14: 952-70.
2） Fontaine D et al. Efficacy and safety of motor cortex stimulation for chronic

neuropathic pain: critical review of the literature.  J Neurosurg 2009; 110: 251-6.
3） Rasche D et al. Motor cortex stimulation for long-term relief of chronic neuropathic

pain: a 10 year experience.  Pain 2006; 121: 43-52.
4） Velasco F et al. Efficacy of motor cortex stimulation in the treatment of neuropathic

pain: a randomised double-blind trial.  J Neurosurg 2008; 108: 698-706.
5） Nguyen JP et al. Treatment of chronic neuropathic pain by motor cortex stimulation:

results of a bicentric controlled crossover trial.  Brain Stim 2008; 1: 89-96.
6） Lefaucheur JP et al. Motor cortex stimulation for the treatment of refractory

peripheral neuropathic pain.  Brain 2009; 132: 1463-71.
7） Lefaucheur JP et al. Treatment of poststroke pain by epidural motor cortex

stimulation with a new octopolar lead. Neurosurgery 2011; 68 (1 Suppl Operative): 180-7.
8） Andre-Obadia N et al. Transcranial magnetic stimulation for pain control. Double

blind study of different frequencies against placebo, and correlation with motor cortex
stimulation efficacy.  Clin Neurophysiol 2006; 117: 1536-44.

9） Saitoh Y et al. Stimulation of primary motor cortex for intractable deafferentation
pain.  Acta Neurochir 2006; 99S: 1-3.

10） Yamamoto T et al. Pharmacological classification of central post-stroke pain:
comparison with the results of chronic motor cortex stimulation therapy.  Pain 1997; 72: 5-
12.

11） Canavero S et al. Painful supernumerary phantom arm following motor cortex
stimulation for central poststroke pain. Case report. J Neurosurg 1999; 91: 121-3.



49

● 末梢性神経障害性疼痛に対して DBS が有効である．（グレードＣ）

● 脳卒中後の中枢性疼痛に対する効果は意見が分かれる．（グレードＣ）

推　奨

DBS

DBS には，Melzack & Wall の gate control 理論に基づいた脊髄後策−内側毛帯系
の視床中継核（ventral posterolateral ⁄ posteromedial nucleus: VPL ⁄ VPM）や内包後
脚（internal capsule: IC）刺激とオピオイド系の下行性疼痛抑制系を賦活する中脳水
道灰白質刺激（periaqueductal gray: PAG），PAG による眼振や顔面の異常知覚等の合
併症を軽減させた第 3 脳室周囲灰白質刺激（periventricular gray: PVG）がある．
Nociceptive pain には PVG，神経障害性疼痛には VPL ⁄ VPM 刺激との報告もあるが，
PVG，VPL ⁄ VPM の 2 ヵ所に電極を留置し，試験刺激後に PVG に留置することが多
い．

欧州神経学会議（EFNS）のガイドラインによれば，DBS は，術後不安定性腰痛
（failed back syndrome）などの侵害受容性疼痛により有効（63％）で神経障害性疼痛
に対する効果はやや劣る（43％）（Cruccu G et al. 2007 Ⅰ）．

神経障害性疼痛の中では，幻肢痛（phantom limb pain），顔面痛（trigeminal

neuropathy），有 痛 性 感 覚 脱 失 （anaesthesia dolorosa），神 経 根 障 害 痛
（radiculopathies）や神経叢障害痛（plexopathies）など末梢性神経障害性疼痛に有効
例が多く（Bittar RG et al. 2005 Ⅴ）（Rasche D et al. 2006 Ⅴ）（Owen SL et al. 2007

Ⅴ）（Pereira EA et al. 2007 Ⅴ），脳卒中後の中枢性疼痛（central post-stroke pain:

CPSP）では有効であることもあるとする報告（Katayama Y et al. 2001 Ⅴ）（Hamani

C et al. 2006 Ⅴ）や無効とする報告があり（Rasche D et al. 2006 Ⅴ），脊髄損傷後疼
痛には無効であることが多い（Rasche D et al. 2006 Ⅴ）（Prévinaire JG et al. 2009

Ⅴ）．国内では，専ら VPL の刺激が行われ，幻肢痛や神経根障害痛など末梢性神経障
害性疼痛に有効とされている（Yamamoto T et al. 2006 Ⅳ）．
DBS は一部の神経障害性疼痛に有効であるが，出血合併症が 1～4％あるので適応

は慎重であらねばならない．
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● Failed back surgery syndrome の神経障害性疼痛に対して，脊髄刺激療法は有効で
ある．（グレードＡ）

● 末梢神経障害性疼痛のうち複合性局所疼痛症候群，糖尿病性神経障害に伴う疼痛に対し
て，脊髄刺激療法は有効である．（グレードＡ）

● 脳卒中後疼痛に対し脊髄刺激療法が有効なことがあり考慮してもよい．（グレードＣ）

推　奨

脊髄刺激療法

治療抵抗性の神経障害性疼痛に対する外科治療として脊髄刺激療法は試みられる
べき治療である．Failed back surgery syndrome（FBSS）に対して 2 つのランダム化
比較試験があり，脊髄刺激療法治療群は薬物・理学療法単独群や再手術群と比較し
て，50％以上の疼痛抑制効果が有意に高く，QOL の向上および薬物の減量が得られ，
中長期にわたり疼痛抑制効果が維持された（North RB et al. 2005 Ⅱ）（Kumar K et

al. 2007 Ⅱ）（Kumar K et al. 2008 Ⅱ）（Manca A et al. 2008 Ⅱ）（Taylor RS et al.

2005 Ⅰ）（Simpson EL et al. 2009 Ⅰ）（Frey ME et al. 2009 Ⅰ）．
末梢神経障害性疼痛のうち，複合性局所疼痛症候群（complex regional pain

syndrome: CRPS type I）に対し脊髄刺激療法の効果をみたランダム化比較試験は一
つあり，6 ヵ月，2 年の時点で脊髄刺激療法治療群は理学療法単独群と比較して，有意
な疼痛抑制効果を認め，患側肢の機能改善，QOL の改善がみられた（Kemler MA et al.

2000 Ⅱ）（Kemler MA et al. 2008 Ⅱ）（Simpson EL et al. 2009 Ⅰ）（Taylor RS et al.

2006 Ⅰ）．一方，5 年の長期においては疼痛抑制効果に有意な差は認められなかった
（Kemler MA et al. 2008 Ⅱ）．

我が国では FBSS，CRPS に対する脊髄刺激療法の効果をみた多施設共同前向き
研究が 1 つあり，FBSS では術前平均 VAS 68.9 が 6 ヵ月時 VAS 39.5 に，CRPS では
術前平均 VAS 79.6 が 6 ヵ月時平均 VAS 22.4 に改善した（Moriyama K et al. 2012

Ⅳ）．
糖尿病性神経障害に対する脊髄刺激療法の効果をみた前向き研究は 2006 年以降 1

文献あり，50％以上の疼痛抑制が 6 割の患者にみられた（de Vos CC et al. 2009 Ⅳ）．
糖尿病性神経障害に対するランダム化比較試験の研究はなく Pluijms らの 3 本の前
向き研究と 1 本の後ろ向きコホート研究をまとめたシステマティックレビューでは，
疼痛抑制効果があり，中長期の効果の持続が認められている（Pluijms WA et al. 2011

Ⅰ）．
帯状疱疹後疼痛，幻肢痛（Viswanathan A et al. 2010 Ⅴ），脊髄損傷に対する治療効
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果については，症例報告が散見されるがまとまった報告はない．また，脳卒中後疼痛
に対して脊髄刺激療法が有効である場合がある（Aly MM et al. 2010 Ⅴ）．

刺激装置を患者が自己管理する必要があるため，認知症，意識障害，極度の精神症
状のある患者には不向きであり，患者選択が重要である．脊髄刺激療法の経皮的トラ
イアルは低侵襲な方法であるため，薬物・理学療法に治療抵抗性の神経障害性疼痛に
対して，試みる価値があると考えられる．
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痙　縮6
● 小児痙直型脳性麻痺の下肢対麻痺で，股関節内転・膝関節屈曲・内反尖足が歩行や日常

生活の妨げになっている場合は，選択的後根切断術を行い，さらにリハビリテーション
を行うことが勧められる．（グレードＡ）

● 脊髄性・脳性麻痺性・頭部外傷性および脳卒中後の重症四肢痙縮に対しては，バクロ
フェンの髄注が勧められる．（グレードＡ）

● 痙縮による関節運動域制限に対し，フェノール，エチルアルコールによる運動点あるい
は神経ブロック（グレードＢ）およびボツリヌス療法が勧められる．（グレードＡ）

● 脳卒中・頭部外傷・脳性麻痺に伴う限局した痙縮において薬物療法やリハビリテーショ
ンに抵抗性で，歩行や日常生活が妨げられている場合は，成人例では末梢神経縮小術が
勧められる．（グレードＢ）

● 成人の重症痙縮例に対し，後根進入部遮断術（microsurgical DREZ-tomy）を考慮し
てもよい．（グレードＣ）

推　奨

小児痙直脳性麻痺の下肢対麻痺症例に対する治療において，選択的後根切断術とリ
ハビリテーション，リハビリテーション単独の 2 グループに分けメタアナリシスを行
った結果，選択的後根切断術にリハビリテーションを行ったものが下肢痙縮および下
肢運動機能の改善に効果を示す（Steinbok P et al. 1997 Ⅱ）（Wright FV et al. 1998

Ⅱ）（McLaughlin J et al. 1998 Ⅱ）．さらに小児痙直型脳性麻痺の下肢対麻痺症例に対
する治療において，選択的後根切断術単独，選択的後根切断術とリハビリテーショ
ン，リハビリテーション単独の 3 グループに分け，メタアナリシスを行った結果，選
択的後根切断術にリハビリテーションを行ったものが痙縮の改善，運動機能の改善を
優位にきたす（McLaughlin J et al. 2002 Ⅰ）．

選択的後根切断術は整形外科的手術の必要性を軽減するかということに関しては，
早期の選択的後根切断術は整形外科的手術の必要性を減少させるという報告や

（Chicoine MR et al. 1997 Ⅴ），一方，股関節亜脱臼の進行を加速（Greene WB et al.

1991 Ⅴ），歩行時の骨盤の動揺を増加（Boscarino LF et al. 1993 Ⅴ），脊椎の後側弯
を誘発させるといった報告があり（Mooney JF 3rd et al. 1999 Ⅴ），未だ賛否両論であ
る．

脊髄性の痙縮に対し 1984 年に Penn がヒトでの髄腔内単回投与を報告し，さらに
植え込み型ポンプを用いた持続投与が脊髄性の痙縮（多発性硬化症，脊髄外傷）に対
して行われ，以降欧米では臨床試験が行われその有効性が報告された（Penn RD et al.

1987 Ⅴ）（Penn RD et al. 1989 Ⅱ）（Ordia JI et al. 1996 Ⅱ）（Middel B et al. 1997

Ⅱ）．1992 年には FDA（アメリカ食品医薬品局）で承認されている．小児脳性麻痺の
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四肢麻痺，対麻痺に対するバクロフェンの髄注は，1985 年頃より症例報告があり
（Albright AL et al. 1993 Ⅲ），以後二重盲検試験が行われその有用性が報告され（Van

Schaeybroeck P et al. 2000 Ⅱ）（Gilmartin R et al. 2000 Ⅱ），1996 年には頭部外傷後
の重症四肢痙縮に対してのバクロフェンの髄注による二重盲検試験が行われその有
用性が報告された（Meythaler JM et al. 1996 Ⅱ）．その後ポンプによる持続投与の有
効性も報告され（Becker R et al. 1997 Ⅴ），FDA で承認されている．その後も重症四
肢痙縮に対してのバクロフェンの髄注は有意な効果が確認され，長期投与においても
その効果は持続する（Stempien L et al. 2000 Ⅳ）（Meythaler JM et al. 2001 Ⅱ）

（Murphy NA et al. 2002 Ⅴ）（Albright AL et al. 2003 Ⅳ）（Hoving MA et al. 2009a

Ⅱ）（Hoving MA et al. 2009b Ⅳ）．
フェノールおよびエチルアルコールによる神経ブロックは modified Ashworth

scale，関節可動域を改善し，その効果は 6 ヵ月の時点でも認められる（峯尾善好ら
1988 Ⅲ）（Kirazil Y et al. 1998 Ⅱ）（Kong KH et al. 1999 Ⅴ）．

上肢の痙縮に関して，ボツリヌス毒素を上腕，前腕および手指筋群の神経終末に注
射することは，上肢の痙縮の軽減，関節可動域の増加および日常生活上の介助量軽減
に有効である（Francis HP et al. 2004 Ⅱ）（Bakheit AM et al. 2001 Ⅱ）（Chen JJ et

al. 2005 Ⅳ）（Olvey EL et al. 2010 Ⅰ）．
下肢の痙縮に関して，ボツリヌス毒素を下腿筋群の神経終末に注射することは，下

肢の痙縮の軽減に有効である（Burbaud P et al. 1996 Ⅱ）．
痙縮により内反尖足がある患者に対して選択的脛骨神経縮小術により，内反尖足お

よびクローヌスを消失させ Ashworth scale の改善や歩行速度および歩行運動学的分
析における足関節運動の改善を認めた（Buffenoir K et al. 2004 Ⅳ）．同様に，内反尖
足がある患者において選択的脛骨神経縮小術が長期間にわたり痙縮をコントロール
することができる（Decq P et al. 2000 Ⅳ）（Sindou M et al. 1998 Ⅳ）．しかし脳性麻痺
の小児例においては，神経の再生機構により成人例に比べ再発の危険性が高くなり，
手術適応は慎重に行うべきで，術後のリハビリテーションが特に重要になってくる

（Deitombe T et al. 2001 Ⅳ）（Berard C et al. 1998 Ⅳ）．
重症（臥床）の成人痙縮 269 例（片側上肢 94 症例，片側下肢 17 例，両側下肢 158

症例）に対して，頚部および腰仙骨部の後根進入部遮断術（microsurgical DREZ-tomy）
を行い，有意に痙縮を軽減でき，ADL においても座位や臥位を容易に行うことができ
る．さらに 5 年以上の長期効果も認められる（Mertens P et al. 2003 Ⅴ）（Mertens P

et al. 1998 Ⅴ）．後根進入部遮断術の痙縮改善効果は非常に強く，歩行能力がある症例
には適応はない．
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定位脳手術の合併症7
● 高血圧の既往のあるもの，高齢者では，出血のリスクに留意すべきである．

（グレードＢ）

● 微小電極記録は脳内出血の合併症を増加させるが，出血合併症の防止には，電極の穿刺
回数を減らすことが勧められる．（グレードＣ）

推　奨

出血合併症

2006 年以降の報告にみられる定位脳手術における脳内出血合併症の発生率は，
0～5.0％であり，症候性の出血は 0～2.0％である（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ）

（Voges J et al. 2007 Ⅳ）（Follett KA et al. 2011）（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ）（Pahwa

R et al. 2006 Ⅰ）（Ben-Haim S et al. 2009 Ⅳ）（Elias WJ et al. 2009 Ⅳ）（Sansur CA

et al. 2007 Ⅳ）（Zrinzo L et al. 2012 Ⅰ）（Xiaowu H et al. 2011 Ⅳ）（Chan DT et al.

2009 Ⅳ）（Maldonado IL et al. 2009 Ⅳ）（Seijo FJ et al. 2007 Ⅳ）．
脳内出血を起こすリスクファクターとして，高血圧の既往（Elias WJ et al. 2009 Ⅳ）

（Sansur CA et al. 2007 Ⅳ）（Zrinzo L et al. 2012 Ⅰ），高齢者であること（Ben-Haim

S et al. 2009 Ⅳ）（Sansur CA et al. 2007 Ⅳ）（Zrinzo L et al. 2012 Ⅰ）（Xiaowu H et

al. 2011 Ⅳ）があげられ，高血圧の既往のある者は，ない者に比し 2.5 倍出血のリス
クが高くなる（Xiaowu H et al. 2011 Ⅳ）．

破壊術のほうが DBS に比べ，出血のリスクが高く，5.4 倍出血のリスクが高くなる
（Xiaowu H et al. 2011 Ⅳ）（Blomstedt P et al. 2006 Ⅴ）（Terao T et al. 2003 Ⅳ）．
電極の刺入経路が脳溝を横切ったり，脳室内を通過すると出血のリスクが高くなる

（Elias WJ et al. 2009 Ⅳ）（Zrinzo L et al. 2012 Ⅰ）（Ben-Haim S et al. 2009 Ⅳ）．
微小電極記録は脳内出血の合併率を高める（Zrinzo L et al. 2012 Ⅰ）が，微小電極，

マクロ電極の穿刺回数を減らすこと（Gorgulho A et al. 2005 Ⅳ）で，また微小電極の
デザインを変えることで（Ben-Haim S et al. 2009 Ⅳ）出血の可能性を低くすることが
期待される．

多電極を同時に刺入する手技については，出血のリスクが高まるという報告（Park

JH et al. 2011 Ⅳ）と変わらないという報告（Temel Y et al. 2007 Ⅳ）が存在し，一定
しない．
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● DBS では，DBS のリード線，機器に関連する合併症や皮膚びらん，感染症に留意すべ
きである．（グレードＢ）

● DBS システムの埋め込み後は，電磁波，電流を発生する装置，機器への接触に注意が
必要である．（グレードＢまたはＣ）

推　奨

DBS装置にかかわる合併症

DBS システムの機器に関連する合併症は，2006 年以降の報告では，4.0～9.7％で，
頭蓋内電極の迷入，脱落，電極，延長コードの断線，コード線，刺激装置埋没部の皮
膚潰瘍，感染，アレルギー性皮膚反応，刺激装置の故障，などがあげられる（Follett KA

et al. 2010 Ⅱ）（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ）（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ）（Pahwa

R et al. 2006 Ⅰ）（Bhatia R et al. 2011 Ⅳ）（Bhatia S et al. 2008 Ⅳ）（Bhatia S et al.

2011 Ⅳ）（Boviatsis EJ et al. 2011 Ⅳ）（Doshi PK. 2011 Ⅳ）（Fernandez FS et al.

2011 Ⅳ）（Sillay KA et al. 2008 Ⅳ）（Hu X et al. 2011 Ⅳ）（Seijo FJ et al. 2007 Ⅳ）
（Tabbal SD et al. 2007 Ⅳ）（Voges J et al. 2007 Ⅳ）．Staphylococcus aureus による感
染が多く（Bhatia S et al. 2011 Ⅳ）（Gorgulho A et al. 2009 Ⅳ），比較的若年者（58.5

歳以下）に起こりやすい（Gorgulho A et al. 2009 Ⅳ）．頭蓋内電極と延長コード付近
に起こりやすく，同部に回転性の運動力がかかると断線しやすい（Fernandez FS et al.

2011 Ⅳ）．テスト刺激用の延長コードを結線して皮膚から出したことと感染には因果
関係がなかったとされる（Bhatia R et al. 2011 Ⅳ）．
IPG 埋め込み後には電磁波，電流を発生する機器に注意を払う必要がある．

Medtronic 社のマニュアルでは，電気メス，ジアテルミー，CT を使用する際に，Soletra
においては，刺激電圧を 0 V に設定し，スイッチを off としてから行うことを推奨して
いる．また空港や商店などで見かけるセキュリティーゲートを通過することでスイッ
チが off となる可能性があること，携帯電話や AM ⁄ FM ラジオ，通常の電話なども永
久磁石が内蔵されている可能性があるため，少なくとも IPG より 10 cm は離して使
用することを推奨している（Medtronic 2010 Ⅵ）．
DBS システム埋め込み後の MRI については，Medtronic 社の MRI 施行に関するマ

ニュアルがあり，すべての電極のインピーダンスを単極モードでチェックした上で，
双極モードに変更し，振幅を 0 V としてスイッチを off にし，頭部 SAR 値 0.1 W

⁄ kg 以下で MRI を行うことを推奨している（Medtronic 2010 Ⅵ）．DBS システム埋め
込み後に Body コイルを用いて MRI を撮影し，障害を起こした例の報告（Henderson

JM et al. 2005 Ⅴ）がある一方で，臨床的（Larson PS et al. 2008 Ⅳ）（Tagliati M et
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al. 2009 Ⅳ），実験的（Baker KB et al. 2004 Ⅴ）にこの SAR 値の妥当性に疑問を投げ
かける報告が存在する．
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● DBS に伴うその他の合併症として，けいれん発作，confusion，空気塞栓に留意すべ
きである．（グレードＢ）

推　奨

DBSに伴うその他の合併症

7．定位脳手術の合併症

DBS 手術に伴う，その他の合併症として，けいれん発作，術後の confusion，術中
の空気塞栓の報告がある（Deuschl G et al. 2006 Ⅱ）（Follett KA et al. 2010 Ⅱ）

（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ）（Pahwa R et al. 2006 Ⅰ）（Coley E et al. 2009 Ⅰ）
（Pouratian N et al. 2011 Ⅳ）（Chang EF et al. 2011 Ⅳ）．

けいれん発作の発生率は，0～13％と幅があり，メタアナリシスでは，DBS 手術に
伴うけいれん発作のリスクは 2.4％以下で，慢性的な DBS 刺激に伴うリスクは 0.5％
とされる（Coley E et al. 2009 Ⅰ）．術後の画像所見での異常，60 歳以上の高齢者，脳
室を通過する電極設置がリスクファクターとしてあげられる（Pouratian N et al.

2011 Ⅳ）．
術後の confusion の発生率は 0～15.6％と報告され，メタアナリシスでは手術に伴

う合併症として 15.6％と最多であったことが報告されているが，一過性であり，その
詳細，原因については言及されていない（Kleiner-Fisman G et al. 2006 Ⅰ）．

空気塞栓が DBS 手術患者の 1.3％に起こり，0.8％の例で手術を中断したとの報告
がある（Chang EF et al. 2011 Ⅳ）．
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● 両側破壊術は重篤な構音障害や嚥下障害をきたす可能性が高く勧められない．
（グレードＤ）

● 両側手術が必要な場合には両側刺激術が勧められる．（グレードＢ）

推　奨

両側手術の合併症

両側淡蒼球手術では両側同時，二期的手術において術後に永続する重度の声量の低
下や構音障害，嚥下障害をきたす可能性が高い（Ghika J et al. 1999 Ⅴ）（Favre J et

al. 2000 Ⅳ）（Merello M et al. 2001 Ⅳ）（Intemann PM et al. 2001 Ⅴ）（de Bie RM et

al. 2002a Ⅰ）（de Bie RM et al. 2002b Ⅴ）．しかし一方で両側手術においてもこれら
の合併症の程度は軽度であるとの報告（Scott R et al. 1998 Ⅳ）（Counihan TJ et al.

2001 Ⅴ）（Parkin SG et al. 2002 Ⅳ）（Higuchi Y et al. 2003 Ⅴ）もある．
両側視床破壊術の報告例は古く，最近では少数例の報告のみであった．そのなかで

Tasker らの報告（Tasker RR et al. 1998 Ⅴ）が 55 例で永続する合併症として構音障
害が 27％と報告されている．その他の少数例の報告では永続する構音障害の発生率
は 11～66％であった（Tasker RR et al. 1998 Ⅴ）（Moriyama E et al. 1999 Ⅴ）（Zirh A

et al. 1999 Ⅴ）．
振戦に対する視床手術において，破壊術と刺激術とでは刺激術のほうが永続的合併

症は少なかった（Schuurman PR et al. 2000 Ⅱ）．
体幹症状や両側の症状のために両側手術が必要な場合には破壊側の対側の刺激術

の併用や両側刺激（同時手術，二期的手術）が効果的で安全である（Benabid AL et al.

1996 Ⅴ）（Taha JM et al. 1999 Ⅴ）（Kumar R et al. 1999 Ⅳ）（Ondo W et al. 2001 Ⅳ）
（Putzke JD et al. 2005 Ⅴ）（Esselink RA et al. 2004 Ⅱ）（Hamani C et al. 2005 Ⅰ）．

視床破壊術または淡蒼球破壊術が以前に施行されたが病状の進行により体幹や両
側症状をきたした症例においても両側 STN-DBS は症状を改善する（Kleiner-Fisman

G et al. 2004 Ⅴ）（Moro E et al. 2000 Ⅴ）（Fraix V et al. 2005 Ⅴ）．
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