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研究成果の概要（和文）：ほぼ全例で超音波が透過する頸部血管で栓子検出を行う為に開発した貼付け型プロー
ブ（PSUP）を用いて経頭蓋超音波（TCD）と同時の右左シャント(RLS)検索と塞栓性機序の病態評価として微小栓
子（MES）モニタリングを行った。コントラスト剤由来の微小栓子(cMES)数はPSUPの方がTCDより有意に多かった
が、バルサルバ負荷に伴うPSUPでの波形減弱が課題として残った。症例数を蓄積するため研究期間終了後も引き
続き該当症例の登録を継続する予定である。
感染性心内膜炎や大動脈原生脳塞栓症などの症例において、頸部血管でPSUPを用いてMES評価を行い、病態評価
と治療効果判定に有用であった。

研究成果の概要（英文）：We monitored blood flow of unilateral middle cerebral artery (MCA) by TCD 
and ipsilateral common carotid artery by PSUP simultaneously for the patients with ischemic stroke 
and TIA who had one and more contrast MES in MCA detected by screening test of TCD on admission. 
After injection of saline agitated with air, we performed single test without Valsalva maneuver (VM)
 and triple tests with VM. The number of contrast MES by PSUP was significantly higher than that of 
TCD.   Due to insufficient the number of subjects for analysis, we are going to undertaking specific
 efforts to increase the number of cases after period of this study. 
Moreover, we performed monitoring of MES using PSUP for the patients with infective endocarditis and
 aortogenic embolism. PSUP monitoring of MES  was useful for mechanism of stroke and effectiveness 
of therapy in these patients.

研究分野： 脳卒中
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
頸部貼付型プローブによる右左シャント検索と頸部血管での微小栓子モニタリングは、TCDよりも簡便で確実に
施行可能で、経食道心エコーより低侵襲であり、臨床的有用性が高い。
現在、右左シャント疾患検索方法は経食道心エコーとTCDが用いられている（微小栓子モニタリングではTCD）。
経食道心エコーは卵円孔開存や心房中隔欠損症を直接観察できるが侵襲性が高い。TCDでは、日本人の高齢者で
は側頭骨の厚さなどの影響で、頭蓋内血管の同定が困難なことが多い。頸部貼付型プローブを用いた頸部血管で
の検索は、両者の欠点を補うことのできる新たな診断法となり得る。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
脳梗塞を征圧するためには、脳梗塞発症後速やかにその発症機序を確定することが臨床上必

要となる。何故なら、脳梗塞の原因が１）血管に由来するアテローム動脈硬化と２）心臓に由来

する弁膜症や心房細動では治療薬が異なるからである。特に心疾患によって発症する心原性脳

塞栓症は主幹動脈閉塞を生じて大きな梗塞となり重症や死亡例が多いことから、塞栓症の原因

となる塞栓源を検索することは大きな意味をもつ。この塞栓源検索に超音波は広く応用されて

おり、経頭蓋超音波（TCD）を用いた頭蓋内血管における微小栓子の評価が一般的に行なれてき

た。TCD 装置で微小栓子が検出されれば、頸部血管や心臓に原因となる塞栓子の存在が考えられ、

速やかに MRA や心臓超音波検査など別の適切なモダリティを使用した原因検索に移行でき、適

切な治療に結びつく。また原因不明の脳梗塞に関与している卵円孔開存や心房中隔欠損症、肺動

静脈瘻などの右左シャント疾患のスクリーニングにも TCD は有用である。 

しかし高齢日本人では頭蓋骨の厚さによる超音波減衰の問題から、TCD 装置で充分な評価がで

きないことが多く、微小栓子モニタリングが日本の臨床現場に広く普及することを妨げている。

この臨床上の問題点を解決するために、我々は『経済産業省 課題解決型医療機器の開発・改良

に向けた病院・企業間の連携支援事業』として、100％測定可能な頸部血管での微小栓子検出が

可能な超音波ドプラ装置の開発を東京慈恵会医科大学 ME 研究室と橋本電子工業株式会社と共同

で開発した（図 1B）。また同装置は、頸部に貼付可能なプローブ（図 1A）を使って計測の操作を

容易なものにすることにより、従来の TCD 装置よりも簡便に使用できるように設計している。 

 
図 1．A；頸部に貼付可能な新規プローブ（PSUP）：従来の頸動脈プローブと比較して小型で薄

い形状をしている。B；装置外観：TCD と同様にベッドサイドに運んで検査が可能である（本研

究の成果発表論文より抜粋）。 

 
２．研究の目的 
本研究の目的は、脳塞栓症の原因となる微小栓子を頸部血管で検出する新しい診断方法を確

立し、日本人高齢者で経頭蓋超音波による頭蓋内血管検出率が低い臨床的問題を解決すること

である。 

1） 頸部貼付型プローブを用いて、経頭蓋超音波と同時に右左シャント疾患の検索を行い、コン

トラスト剤投与方法、バルサルバ負荷及び解除のタイミングなど、頸部血管における最適な

右左シャント検索方法を確立する。 



2） 心房細動を有する心原性脳塞栓症やその他の微小栓子が検出されうる脳血管障害の症例に

おいて頸部貼付型プローブを用いて頸部血管での微小栓子をモニタリングし、病態評価が可

能かを検証する。 

 

３．研究の方法 

平成 27 年度；頸部貼付型プローブを用いて右左シャント検索を行い、経食道心臓超音波による

右左シャント疾患診断と比較することで、最適なコントラスト剤注入方法、バルサルバ負荷およ

び解除方法を明らかにする。また、頸部貼付型プローブを用いた急性期の心原性脳塞栓症患者や

動脈原性脳塞栓症における頸部血管での微小栓子検出の臨床的特徴を評価する。 

平成 28年度；平成 27年度で明らかとなった右左シャント検索方法を用い、TCD と同時に右左シ

ャント検索を行い、頸部血管での右左シャント検索方法の有用性や問題点を検証し、頸部血管で

の新たな診断法を確立する。急性期の心原性脳塞栓症患者や動脈原性脳塞栓症における頸部血

管での微小栓子検出の症例は、検査日程の調整が困難であることから、治療薬による微小栓子の

変化のみをターゲットとせずに、症例毎に病態・発症機序解明のために頸部貼付型プローブを用

いて評価する方法に変更した。 

平成 29〜30 年度；引き続き上記の症例を蓄積する（TCD との同時検索の研究は対象症例が TCD

で側頭骨ウィンドウ良好で右左シャントが陽性の症例に限られ、症例登録数が当初の予定より

進まず、研究期間を 1 年間延長した）。TCD と同時に右左シャントを検索した症例において、頸

部血管と TCD による頭蓋内血管（中大脳動脈）のコントラスト剤由来の微小栓子数を比較し、頸

部血管で検出する有用性を検証する。 

 
４．研究成果 

初年度の解析で、頸部血管における右左シャント検索が TCD と同様のコントラスト剤注入方

法、バルサルバ負荷および解除方法で経食道心臓超音波と同等の診断精度が得られることが明

らかとなった。この解析結果は、論文を JNS という雑誌に投稿し、採択となり 2018 年に発刊さ

れた。以降、同様のプロトコールで頸部血管での右左シャント検索を継続した。 

TCDと同時右左シャント検索は全体で35例を解析した。コントラスト剤由来の微小栓子(cMES)

数は全検査 とバルサルバ負荷なしで頸部血管で検索の方が経頭蓋 超音波より有意に多かった。

一方、バルサルバ 負荷あり検査では頸部血管での検索の方が経頭蓋超音波より cMES 数は多か

ったが、一部の症例ではバルサルバ負 荷時に血流波形が不明瞭となった（図 2）。この理由とし

てはバルサルバ負荷時のアーチファク トによる影響が考えられ、固定方法などの対策が課題と

して残った。 症例数は大学院生の協力により順調に増えたが、全体の計画としては予定数に達

しなかった。対象患者の条件を満たす症例が限定されてしまうことも症例数が増えない理由と

考えられ、研究期間終了後も 50 症例を目標に研究を継続することとした。  

脳梗塞の原因検索のために、症例ベースで頸部血管で貼付型プローブを用いて微小栓子を検

索する研究を 4年間全体で 15 例で行った。頚部血管での微小栓子の検索が病態と治療効果判定

に有用であった症例を、日本栓 子検出と治療学会などで 症例報告として 2 症例発表した。ま

た、研究期間外となるが、もう 1例の症例報告を予定している。  

 
 

 
 
 
 



図 2．TCD と頸部貼付型プローブ（PSUP）同時右左シャント検索の 35例の結果 
VM；バルサルバ負荷、cMES；コントラスト剤由来の微小栓子：1症例 VM なし 1回、VMあり 3回
の計 4回検索を行なっている。全検査と VM なしでは PSUP での検索が TCD より cMES が有意に多
かった。一方、VM ありでは PSUP の方が cMES 数は多い傾向であったが統計学的に有意ではなか
った。 
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