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障害の発症が示唆された帝王切開患者の一例．日本麻
酔科学会関東甲信越・東京支部第 50 回合同学術集会．
東京，９月．
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販後臨床試験について．讃井將満，大庭祐二（Univer-
sity of Missouri）編．人工呼吸管理に強くなる：人工
呼吸の基礎から病態に応じた設定，トラブル対応まで　
誰も教えてくれなかった人工呼吸管理の ABC．東京：
羊土社，2011．p.294-6．
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教育・研究概要
Ⅰ．臨床研究
１．評価ツールの開発・検討
第一の研究の目的は，小児の基本動作を５項目（頭
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部保持，座位保持，平面移動，立位保持，歩行）を
４段階で評価する小児基本動作評価スケール，
ABMS-C（Ability  for basic movement  for  chil-
dren）を作成し，同評価スケールの信頼性と妥当
性を検討することである。2010 年３月から６月の
４か月間に，リハビリテーション科へ新規依頼の
あった入院患者 45 名（男児 29 名，女児 16 名。年
齢１カ月～８歳８か月）を対象に初診時，２週間時
に ABMS-C，GMFCS 評価を行った。ABMS-C の
各項目と GMFCS のグレードとの相関については，
Speaman の順位相関係数を用い，内的整合性の検
証には Cronbach の α を，再検査法による信頼性の
検討には κ 値を，それぞれ用いた。結果，Ｒ値＝
－0.628～－0.784（Ｐ値＜0.001）で GMFCS スコア
と ABMS-C は高い相関関係を示した。ABMS-C
の各５項目は Crohnbachα値＝0.944 と極めて高い内
的整合性を認め，再検査法においても k 値＝0.865
－1.00 とほぼ完ぺきな信頼性を認めた。小児運動機
能の評価バッテリーには GMFCS，GMFM，Wee-
FIM，PEDI，ベイリー運動発達評価スケール等が
挙げられる。しかしこれらが，実際の臨床の場面で
汎用さているとは言い難い側面もある。これには臨
床，療育の現場で小児基本動作を評価するには内容
が複雑で手間がかかるからと思われる。今回，我々
の作成した小児基本動作スケール；ABMS-C の高
い信頼性と妥当性が明らかとなった。

第二の研究の目的は，高齢者における認知機能評
価コンピューターツール「高次脳機能バランサー」
の信頼性と妥当性の検討することである。健常高齢
者 70 名について，年齢，教育年数，MMSE などに
ついて調べた。ピアソン相関係数では MMSE の得
点が高次脳機能バランサーの合計指数と有意に相関
し，高次脳機能バランサーの各９項目の得点は
Crohnbachα値＝0.735 と適切な内的整合性を認め，
再検査法では「視覚探索」「フラッシュライト」「ス
トーリー」「ルート 99」などにおいて，k 値＝0.364
－0.742 と中等度の信頼性を認めた。この研究から，

「高次脳機能バランサー」によって認知機能を検出
することの信頼性と妥当性が示された。
２．経頭蓋磁気刺激と集中リハビリテーションに

関する研究
経頭蓋磁気刺激（以下 TMS）治療が，脳卒中後

の運動性失語に対して有効であることは，すでに当
科より報告を終えているが，今年度においては，脳
卒中後上肢麻痺患者を主たる対象として，TMS と
集中的作業療法（以下 OT）の併用療法について臨
床的研究を重ねた。当科では，上肢麻痺を呈する患

者における病側大脳の代償機能を最大限に発揮させ
る方策として，低頻度 TMS（健側大脳運動野手指
領域に１ヘルツの低頻度刺激を連日で行う。１治療
セッションを 1,200 発刺激＝20 分間として毎日２
セッション予定する）と集中的 OT（一対一の個別
訓練と自主トレーニングから構成される。訓練内容
は，いわゆる shaping 訓練と反復動作訓練を主たる
構成プログラムとする。毎日４時間）の併用療法を
考案，これをパイロット研究として行った。適応基
準は，暫定的ではあるが，治療前における手指
Brunnstrom ステージが３～５，年齢が 16～80 歳，
脳病巣が片側性，痙攣の既往がない，高度の認知機
能障害がない，全身状態が良好，頭蓋内金属・心臓
ペースメーカーが挿入されていないなどとした。ま
ず，５人の脳卒中後上肢麻痺患者に対して６日間プ
ロトコールを介入させたところ，全患者において，
副作用を呈することなく麻痺側上肢運動機能

（Fugl-Meyer Assessment お よ び Wolf Motor 
Function Test で治療の前後に評価を行なう）の改
善が確認された。そして，その有益な効果は治療終
了後（退院後も持続して認められていた。これに次
いで，同様の患者 15 人に対して 15 日間プロトコー
ルを介入させたところ，６日間プロトコール施行時
と同じく，副作用を呈することなく麻痺側上肢運動
機能を有意に改善させることができた。加えて，こ
の 15 人では，併用療法の介入によって麻痺側上肢
における筋緊張の病的亢進が改善される（改訂
Ashworth スケールの点数が低下する）ことも示さ
れた。これらの結果より，我々が考案した TMS と
集中的 OT の併用療法は，脳卒中後上肢麻痺に対す
る新たな有効な治療手段になりうる可能性が示され
たこととなる。そして，その機能回復の機序として
は，健側大脳の活動性を低頻度 TMS で抑制させた
結果，病側大脳が半球間抑制から解放されることで
その活性を増し，それに引き続いて能動的訓練を
行ったことで，機能代償がさらに促進されたものと
推測される。また，本併用療法を，脳卒中以外の患
者に対しても適用できるか否かを明らかにするため
に，脳腫瘍手術後の上肢麻痺患者１名に対しても，
同様の介入を試みた。その結果，脳卒中後上肢麻痺
症例と同様に麻痺側上肢運動機能は顕著な改善を示
し，その改善は治療終了後数ヶ月にわたって持続し
て観察された。これより，本併用療法は，脳卒中以
外を原因とする上肢麻痺患者に対して有用であるこ
とが示された。なお，失語に対する TMS 治療も，
いまだ持続して行っており，運動性失語のみならず，
感覚性失語に対しても有効であることを明らかにし
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ている。

Ⅱ．基礎研究
ヒト PSGL-1 発現マウス L929 細胞におけるエン

テロウイルス 71 増殖とウイルス遺伝子変異の解析
を行った。EV71（エンテロウィルス 71）は手足口
病のみならず小児の致死性脳炎，弛緩性麻痺など
様々な中枢神経障害を起こす。これまでに我々の研
究 室 で は， ヒ ト P-selectin glycoprotein  ligand-1

（PSGL-1）が EV71 レセプターであることを同定し，
ヒト PSGL-1 を発現させたマウス L929 細胞クロー
ン（L-PSGL-1.1 細 胞 ） で は EV71－1095 株 が
PSGL-1 依存的に増殖することを報告した（Nat. 
Med., published online, 2009.6.21.）。 本 研 究 で は，
L-PSGL-1.1 細胞における EV71 分離株の増殖とウ
イルス遺伝子変異について検討した。PSGL-1 発現
が認められない RD あるいは Vero 細胞で継代した
EV71 分離株５株を用いた（オリジナル EV71；
EV71-org）。EV71-org を PSGL-1 を 発 現 さ せ た
L-bsd 細胞（L-PSGL-1.1 細胞）に感染させ細胞変
性効果を示すまで培養しウイルス液を調整した

（EV71-LPS1）。 こ れ ら の EV71 を 用 い，L-PS-
GL-1.1 細胞における増殖を比較するとともに，ウ
イルスゲノム遺伝子変異部位を解析した。

　「点検・評価」
評価ツールの開発・検討として，小児期，特に乳

幼児期の有用な機能障害評価が少なかったため，
我々の作成した ABMS は意義あるものであった。
今後，さらに啓蒙をしていく必要がある。さらに，
今後２歳から６歳までの幼児に適応可能な Ability 
for Basic Movement Scale  for Children Type T

（ABMS-CT）を開発し，信頼性と妥当性を検証す
ることを予定している。また，今後２歳から９歳く
らいの幼児が実施可能な「こども脳機能バランサー」
の信頼性と妥当性も検証することを予定している

経頭蓋磁気刺激と集中リハビリテーションに関す
る研究として，TMS と集中的 OT の併用療法は，
脳卒中後上肢麻痺に対する安全かつ有効な治療法と
なりうる可能性が，すでに示されている。しかしな
がら，その効果をさらに高め，適応症例をより広げ
るためには，さらなる検討・研究が必要である。例
えば，顕著な痙縮を伴う上肢麻痺症例に対しては，
近年に本邦でも使用が開始されているボツリヌス毒
素療法（強力な筋弛緩作用をもつボツリヌス毒素を
痙縮筋に局所注射する）を pre-conditioning として
行ったうえで，TMS と集中的 OT の併用療法を行

うという strategy について検討すべきである。脳
の可塑性を向上させると報告されている levodopa
の内服を同時に行うことで TMS の効果を高めると
いう試みについても，その効果が判定されるべきで
ある。また，治療前の臨床所見（麻痺の重症度や年
齢など）を多変量的に解析することで，いかなる症
例において TMS と集中的 OT の併用療法の効果が
より期待されるのかを明らかにすることも望まれ
る。

基礎研究については，広い分野に対応しての基礎
研究を継続していく。特に，脳損傷後の麻痺の回復
のメカニズム解明には，臨床データを加味しながら
引き続き検討を行っている。
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