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は じ め に

パーキンソン病の機能的外科治療は，パーキンソン

病症状の改善効果とＬ-ドーパ治療の副作用の解消効

果を合わせ持つ点で，極めて有用な治療手段である。

近年，手術精度が向上し合併症の頻度も減少してきて

おり，パーキンソン病治療のストラテジーの中で確固

たる地位を築いている。機能的外科治療を有用に活用

するためには，手術適応を正しく判定することが最も

大切である。

機能的外科治療の歴史

パーキンソン症状を改善することを目的とした大脳

基底核の機能的外科手術を最初に行ったのは1939年の

Meyersである 。彼は直視下に尾状核頭と内包前脚

を切除し，麻痺の発生なく振戦，筋固縮，歩行障害の

改善をみた。1947年 Spiegelら によりヒトの定位脳

手術の手法が開発された。1950年代に入りGuiotと

Brion 他数カ所でパーキンソン病に対する定位的淡

蒼球破壊術が始められた。本邦では世界に先駆けて

NarabayashiとOkuma がプロカインオイルを用い

て淡蒼球破壊術を行い，筋固縮の持続的な軽減を認め

た。振戦には効果が少なかった。初期の淡蒼球破壊術

のターゲット部位は前背側部が多かったが，1960年，

Svennilsonら はLeksellらが手術した症例を検討し，

淡蒼球の後腹側部破壊術の手術成績がよいことを見出

した。このように，現在と同じ淡蒼球における最適破

壊部位が見出されたが，1954年，Hasslerと Riechert

により始められた視床破壊術が振戦に非常に有効であ

ることが明らかとなり定位脳手術の主流となった。

1960年代後半にL-ドーパが開発され，Ｌ-ドーパによ

る薬物療法がパーキンソン病治療の主流となり，定位

脳手術はさらに頻度が減少し難治性の振戦を対象とし

た視床破壊術に限られるようになった。

Ｌ-ドーパ療法はパーキンソン病の治療に多大な恩

恵をもたらした一方，導入されて10年以上経過すると，

on-off現象，幻覚，ジスキネジア・ジストニアなど

の副作用が重大な問題点として現れてきた。Laitinen

ら は1985年から1990年の間に38例のパーキンソン病

患者に対し後腹側部淡蒼球破壊術を行い，とりわけ，

Ｌ-ドーパの副作用であるジスキネジアと筋痛が著明

に改善することと，視床破壊術で治りにくいとされて

いた寡動に効果があることを報告し，以後淡蒼球破壊

術復興のきっかけとなった。

1980年代に現在の運動回路の病態モデルが提唱され

たが その中でパーキンソン病では視床下核と淡蒼

球内節が過剰活動となっていることが明らかにされた。

実際，動物実験で視床下核の破壊によりパーキンソン

339 No.6,2002

信州医誌，50⑹：339～345，2002

別刷請求先：橋本 隆男 〒390-8621

松本市旭３-１-１ 信州大学医学部第３内科



病状が改善することが示された 。1995年，

Limousinら により初めてパーキンソン病患者に対

する視床下核刺激術の有効性が報告された。ヒトでは，

視床下核破壊による危険性が明らかにできないので，

以後視床下核刺激術がさかんに行われるようになり，

パーキンソン病に対する機能的外科治療の中心になり

つつある。

機能的外科治療の方法 ―破壊術と刺激術―

凝固と刺激

凝固術の基本手技は，穿頭あるいは開頭後に定位的

に凝固針をターゲットに刺入して熱凝固を行う。凝固

針は直径1.2mmから2.0mmで先端の2-5mmの部分

が高周波により温度が上がるようになっている。淡蒼

球内節破壊術の術後MRIを図１に示す。刺激術に用

いられる刺激装置は，現在使用可能なものはメドトロ

ニク社製の刺激システムであり，電極先端10.6mm

または7.5mmの部分に４極を持った径1.27mmの柔

らかい電極線をスタイレットを用いてターゲットに刺

入，留置する。刺激電極の組み合わせは自由に変更可

能であり，双極刺激と単極刺激が可能である。心臓ペ

ースメーカ類似のパルス発生装置を胸部皮下に植え込

み，皮下を通したエクステンションリードで電極と接

続する。刺激のパルス頻度，パルス幅，電圧が調節可

能であり，刺激のon，offの切り替えは患者自身で行

うことができる。淡蒼球内節をターゲットとした刺激

装置のＸ線写真を図２に示す。

治療効果は破壊術と刺激術とはほぼ同等である。動

物実験による最近の知見 によれば，刺激部位で

は神経細胞あるいは神経線維は発火し，その興奮性あ

るいは抑制性投射に基づいて投射先に短潜時効果が生

じる。高頻度刺激で短潜時効果が連続性に現れる結果，

機能的に信号伝達がブロックされる機序が示唆されて

いる。

破壊術と刺激術の利点と欠点の比 を表１に示す。

刺激術の利点は，刺激条件をある程度変更できる点と

組織破壊が少ない点である。破壊術の利点は，術後の

長期管理が不要であることである。凝固術，刺激術と

もに，最も頻度が高く重症化する可能性がある合併症

は電極の刺入による出血である。前頭葉皮質下の出血

の場合には言語，記憶などの高次機能障害，放線冠や

内包を障害すれば運動麻痺が生じる。これまでの報告

と自験例によれば症状を伴う出血の頻度はおよそ２-

10％である。凝固術では，出血と並んで多いのがター

ゲットに隣接する領域の誤凝固である。特に，咽頭・
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図１ 75歳女性，左淡蒼球破壊術15日後のMRI水平断 図２ 66歳女性，右視床下核刺激電極（上)，

胸部X線正面像でのバッテリーパルス

ジェネレータ（下）
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喉頭麻痺による無声や嚥下障害は日常生活レベルを低

下させる。刺激術では電極やリード線の感染が大きな

問題であり，抜去せざるを得ない場合もある。刺激装

置が体内にある状態でのMRI撮影は安全性が確認さ

れておらず，CTの場合は大きなアーチファクトを作

る。

ターゲット部位の効果と合併症

視床

パーキンソン病の振戦に対する視床中間腹側核破壊

術の効果は確立されており ，術後２年以上の観察

期間で中等度以上の改善が85％以上の患者で得られる。

刺激術もBenabidら をはじめいくつかの検討があ

り，同等の有効性が認められている。一方，筋固縮に

対しては中間腹側核破壊あるいは刺激は効果が少な

い 。中間腹側核の前方にある基底核からの入力を

受ける領域に破壊を拡大すると筋固縮が軽減する，と

いう報告がある 。視床破壊術と刺激術は寡動や歩行

障害にはほとんど効果がない 。ドーパ誘発性ジス

キネジアは固縮と同様に，中間腹側核の前方にある基

底核からの入力を受ける領域の破壊術，あるいは中間

腹側核の刺激術で改善する 。

視床手術の合併症は破壊術では10％以下の頻度で構

音障害，異常感覚がみられる。これらは，隣接する内

包や尾腹側核の誤凝固による症状である。刺激術では

刺激強度に応じてこれらの他に上下肢のジストニア，

ふらつき感がみられることがある 。

淡蒼球内節

Baronら とLangら の報告を基にして一側淡

蒼球内節破壊術の効果をまとめると，off状態の

United Parkinson’s Disease Rating Scale(UPDRS)

のADL総スコア，運動総スコアの総点は，術後早期

にそれぞれ20-30％改善（減少）し，少なくとも１年

以上有意な改善が持続する。Fazziniら は３年，

Baronら は４年後まで観察し改善の持続を得てい

る。一方，on状態のこれらスコアは術後早期の改善

は有意であるが小さく，その後１年以内に改善は有意

差を失う。

各症状に対する効果は，手術反対側，off状態の寡

動，筋固縮，振戦は著明に改善して，改善は１年以上

持続する。手術反対側，on状態のこれら症状は，術

後早期にはスコアの減少がみられるが１年以内には差

がなくなる。手術同側，off状態の寡動，筋固縮，振

戦も改善するがその程度は小さく１年以上持続しない。

手術同側，on状態のこれら症状はほとんど改善しな

い。Off状態の歩行と平衡障害は術後早期に改善する

がその程度は寡動，筋固縮，振戦と比べると小さく，

１年以上持続しにくい。On状態の歩行，平衡障害の

改善はさらに小さく持続しない。ジスキネジアは反対

側で著明に改善し１年以上持続する。同側のジスキネ

ジアは改善してもわずかであり持続しない。

淡蒼球内節刺激術の効果は破壊術とほぼ同等であ

る 。ただし，刺激電極の位置により効果に違いがあ

ることが指摘されており，Krackら は，淡蒼球内

節の腹側縁の刺激ではジスキネジアは消失するが無動

が増強し，背側縁の刺激では，無動は改善するがジス

キネジアが誘発されることを報告している。

淡蒼球内節破壊術の合併症は，電極針の刺入による

出血の他に，内包の誤凝固による構音障害，嚥下障害，

顔面筋麻痺，上肢の運動麻痺がある。構音障害と嚥下

障害は両側の破壊術で頻度を増し，無声や高度の嚥下

障害を生じることもあるため，両側の手術を行う場合

には，少なくとも一側は誤凝固のない刺激術を行うこ

とが推奨されている。淡蒼球内節の腹側に位置する視

索の誤凝固では視野欠損を生じる。淡蒼球内節破壊に

よる認知機能障害については，認知機能障害はないか

生じてもごく軽度で運動障害の改善の程度に比べると

微小なもの，とする報告が多い 。しかし，Tre-

panierら は左半球手術では言語学習と言語の流暢

性が低下し，右半球手術では視空間構成能力が低下す

ることを報告している。また，左右によらず前頭葉障

害性の行動変化が生じる場合があり，このような認知

機能障害が日常生活上の支障となる可能性を指摘して

いる。

視床下核

視床下核刺激術で改善する症状は淡蒼球内節手術と

共通する部分が多い。そこで，全体としての効果と症

パーキンソン病に対する機能的外科治療

表１ 凝固術と刺激術の利点と欠点

凝固術 剌激術

刺激位置，強度の調節 不可能 ある程度可能

術後の電極・リード線
のトラブル なし あり

電池の皮下植え込みと
交換 不要 必要

誤凝固の危険性 あり なし

ターゲット破壊による
障害の可能性 あり なし

術後の脳画像検査
（CT，MRI）

問題なし 困難
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状別効果を比 してみる。表２にKumarら ，

Krackら ，Burchielら ，Volkmannら ，The
 

Deep-Brain Stimulation for Parkinson’s Disease
 

Study Group(DBSPD Study Group) の行った，視

床下核刺激術と淡蒼球内節破壊・刺激術の効果比 試

験のUPDRSの運動スコア総点の結果を示す。Bur-

chielら の試験はランダム化試験であるが，その他

は非ランダム化評価である。Off状態の変化では，

Kumarら ，Krackら ，DBSPD Study Group

は視床下核刺激術の方がやや改善度が高いが，Bur-

chielら ，Volkmannら は差を認めなかった。On

状態では，Kumarら ，Krackら は淡蒼球手術で

は改善は認めず視床下核刺激術で少しの改善を認め，

Burchielら はむしろ淡蒼球刺激術でより改善度は

高く視床下核刺激術ではほとんど改善はなかった。抗

パーキンソン病薬の投与量は，全ての報告で同様の傾

向が認められており，視床下核刺激術では30％から65

％減量しているのに対し，淡蒼球刺激術では投与量は

変化ないかむしろ増量されている。以上をまとめると，

運動症状全体の改善度は，off状態では両部位は同等

である。一方，on状態では両部位とも改善はないか

あってもわずかである。

個々の症状別効果では，off状態の振戦，筋固縮，

無動，歩行障害，平衡障害などほとんどの症状に対し

視床下核刺激術の方が淡蒼球刺激術より有効とする報

告が多い一方で，逆の報告はほとんどみられない。し

かし，最終的な結論を出すには多数例のランダム化試

験が必要であり，現時点では有効性に明らかな差があ

ると結論づけるのは時期尚早である。ただし，視床下

核刺激術では抗パーキンソン病薬の投与量がおよそ半

分近くに減らせることから，おそらく抗パーキンソン

作用は視床下核刺激術の方がより強力である。

一方，ジスキネジアに対する効果は両部位で違いが

ある。最終的には両方法ともにジスキネジアは著明に

軽減するが，淡蒼球刺激術では，反対側のジスキネジ

アは刺激開始と同時に消失するので刺激がジスキネジ

アを直接的に抑制すると考えられる。一方，視床下核

刺激術では，ジスキネジアは薬剤の減量とon-offの

表２ 視床下核刺激術と淡蒼球破壊術・刺激術の効果の比

UPDRS運動スコアの改善率

報告者 手術法
（評価時期） 症例数 OFF  ON

抗Parkinson病薬
服用量

Kumar et al.

淡蒼球破壊術
（６月）

39 30.9％ 5.2％ 有意な変化なし

淡蒼球刺激術
（３月）

４両側
４一側

27％ ８％悪化 有意な変化なし

視床下核刺激術
（１－６月）

５両側
１一側

41％ 27％ 30％減少

Krack et al.

淡蒼球刺激術
（６月）

５両側 39％ 14％悪化 28％増加

視床下核刺激術
（６月）

８両側 70％ 19％ 56％減少

Burchiel et al.

淡蒼球刺激術
（12月）

４両側 39％ 40％ 有意な変化なし

視床下核刺激術
（12月）

５両側 44％ 15％ 51％減少

Volkmann et al.

淡蒼球刺激術
（12月）

11両側 68％ ＊ 有意な変化なし

視床下核刺激術
（12月）

16両側 60％ ＊ 65％減少

The Deep-Brain Stimulation for Parkinson’s Disease Study Group

淡蒼球刺激術
（６月）

38両側 33％ 26％ 有意な変化なし

視床下核刺激術
（６月）

96両側 51％ 27％ 37％減少

＊onは術前評価法が違うので両部位の効果を比 できない。
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変動の減少に伴って減少する。Offジストニアも両部

位ともに著明に軽減する。

Volkmannら は，視床下核刺激術が淡蒼球刺激

術と比べて少なくとも同等の効果で薬物投与量が減量

でき，さらに刺激強度も小さく電池の消費量が少ない

ことから，経済的に視床下核刺激術の優位性を強調し

ており大切な視点である。

視床下核刺激術による合併症は，異常感覚，構音障

害，反対側の筋収縮，複視などの他に刺激強度を上げ

るとバリスム様の不随意運動が生じることがある 。

視床下核刺激術の認知機能に対する影響については，

Ardouinら は，検討した25項目の認知機能検査の

うち語彙流暢性が低下しただけで３項目では術後に改

善がみられており，全体的には認知機能は低下しない

と結論している。

手術効果に影響する因子

診断

パーキンソン病の全ての症状の改善を目的とする淡

蒼球，視床下核の手術は，特発性のパーキンソン病あ

るいは若年性パーキンソニズムが適応となる。これら

以外のパーキンソン症候群は，多くの施設では手術効

果は少なく適応外と考えられている。特に多系統萎縮

症の一部には，パーキンソン症状を主症状とし，初期

にはＬ-ドーパに対する反応もよくwearing-offやジ

スキネジアを呈する症例もある。しかし，病気の進行

は通常の特発性パーキンソン病よりも早く，手術効果

は早急に失われる。汎発性レビー小体病も特発性パー

キンソン病と似ており鑑別が難しい場合があるが，明

らかな痴呆や精神症状のある場合には手術効果は少な

く，逆に手術侵襲が高次機能障害や精神症状を増悪さ

せる可能性もあるので手術適応は少ない。視床手術は，

種々のタイプの振戦に有効でありパーキンソン病に限

らない。

脳画像所見で大脳萎縮が高度の例，小脳や脳幹萎縮

のある例は，特発性パーキンソン病以外の変性疾患が

含まれるために適応の判断は慎重にすべきである。大

脳基底核を中心に広範な虚血所見があり血管障害性パ

ーキンソニズムの可能性が高い場合には，手術効果が

小さいために適応から除外される 。

重症度，症状

パーキンソン病の振戦のみが重症な症例で薬物治療

の効果が不十分な場合には視床手術が一つの選択肢で

ある。全身性の寡動，歩行障害，平衡障害に関しては，

淡蒼球か視床下核の手術が選択される。手術効果の基

本として，off状態の改善は明らかである一方，on状

態の症状の改善はわずかである。そこで，ドーパ反応

性が治療効果を予測するめやすとなる 。例えば，術

前に十分量の抗パーキンソン病薬服用中のon状態で

Yahr重症度Ⅴに近い状態である場合には手術により

意味のある改善は期待できない。ドーパ誘発性のジス

キネジアやoffジストニアに関しては，淡蒼球内節手

術と視床下核手術の適応である。視床手術もジスキネ

ジアを軽減するが，寡動や歩行障害など他の症状を考

慮するとあまり選択されない。

年齢

淡蒼球内節破壊術に関しては，年齢とUPDRS総

スコア改善の間に逆相関を認めたとする報告 があ

る。65歳未満と以上とで効果に差がなかったとする報

告 もあるが，一般的には高齢者ほど手術適応は少

なくなる。高齢になるほどドーパ抵抗性の進行期とな

り手術の合併症も高齢者ほど多くなる。手術適応年齢

の上限を暫定的に決めるとすればおよそ75歳であるが，

脳および身体状態に問題がなければさらに高齢でも手

術は可能である。

痴呆，精神症状

術前に中等度以上の認知機能障害や抑うつなど精神

症状のある患者は除外となる。術後にこれらの障害が

増悪する可能性がある他，UPDRSスコアの改善が障

害のない患者に比べて小さいことが指摘されている 。

また，痴呆や抑うつのある患者は，運動症状の改善度

に対して満足度が小さい。

お わ り に

パーキンソン病患者の機能的外科治療の適応は，効

果予測と除外項目の検討に基づいて決められる。進行

期の場合，パーキンソン症状が重度であるとともに，

wearing-offやジスキネジアなど薬物による副作用も

重大な障害となってくるが，適切な時期に手術治療を

行うと，これらが軽減されて日常生活レベルを著しく

向上させることができる。機能的外科治療は，一方で，

進行しすぎた場合や，明らかな痴呆と精神症状は手術

適応の除外項目である。手術によって予測される利益

と不利益を正確に把握して慎重に適応を判定する必要

がある。
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