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研究成果の概要（和文）：経皮的電気神経刺激（TENS）は、がん患者の痛みと様々な身体症状に有用である可能
性がある。本研究では、動物実験により腫瘍に対するTENSの安全性を確認し、その上で緩和ケアを受けている進
行がん患者の痛みとその他の身体症状に対するTENSの効果を検証した。その結果、動物実験ではTENSが腫瘍に直
接通電されても生物学的変化を起こさないことが明らかとなった。また、進行がん患者24名を対象としたクロス
オーバー試験を行ったところ、TENSはがん由来の痛み、吐き気、食欲不振を安全に改善することが示された。結
論として、TENSはがん患者に対して安全であり、緩和ケアの一手段として有用であると考えられた。

研究成果の概要（英文）：Transcutaneous electrical nerve stimulation (TENS) might be useful for 
various physical symptoms other than pain, such as nausea, fatigue, dyspnea, and constipation. 
However, few studies have used TENS for treating the physical symptoms of patients with advanced 
cancer. This study assessed the safety of TENS for cancer in animal experiment and the effects of 
TENS on pain and other physical symptoms in patients with advanced cancer receiving palliative care.
 Animal studies have shown that electrical stimulation of TENS does not cause biological changes 
when applied directly to tumors. In cancer patients, TENS tended to improve nausea and appetite 
loss. There was no effect on hematological and biochemical parameters. Although TENS cannot be used 
as a substitute for opioids and other pharmaceutical treatment, it may be useful to support 
palliative care.

研究分野： リハビリテーション

キーワード： がん　疼痛　身体症状　電気神経刺激　腫瘍　嘔気　食欲不振

  ４版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
がん患者は腫瘍からの激しい痛みがあるため、オピオイドを用いた薬物療法がおこなわれる。しかし、オピオイ
ド薬剤は副作用が強く、吐き気、食欲不振、便秘、下痢、呼吸困難、倦怠感などの様々な身体症状を呈し、精神
的苦痛にもつながる。また副作用があるとオピオイドを増量することができず、痛みを完全に除くことも困難と
なる。そこでリハビリテーションにおいて痛みの治療としてよく用いられる電気刺激療法を利用すればがん患者
の苦痛を少しでも除けないかと考え、本研究で検証した。その結果、電気刺激はがん患者に対しても安全であ
り、痛みだけでなく吐き気、食欲不振を改善することが明らかとなった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９，Ｆ－１９－１，Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
 
がん患者は，多岐にわたる症状の中でも痛み，すなわちがん性疼痛に苦しむ．がん性疼痛は患

者の身体活動とリハビリテーションの進行を妨げ，精神的苦痛と QOL の低下に繋がるため，よ
り効果的な治療が求められる．がん性疼痛の治療は薬物療法が中心であり，多くの場合はオピオ
イド系鎮痛剤（以下，オピオイド）が適用となる．オピオイドは強い鎮痛作用を持つ有効な治療
法であるが，便秘，嘔気などの副作用が問題となり，投与量を増やせず十分な効果が得られない
ことも多い．薬物療法のみで痛みと副作用のコントロールが難しい場合は，非薬物的な補完代替
療法を導入することが推奨されている（米国 AHCRP ガイドラインより）． 
 がん性疼痛に対する補完代替療法としては，経皮的電気神経刺激（Transcutaneous electrical nerve 
stimulation：以下，TENS），マッサージ，アロマセラピー等がある．その中でも TENS は，脳内
オピオイド受容体を介して下行性疼痛抑制系を賦活化することが動物実験で明らかにされ 1)，オ
ピオイドに匹敵する鎮痛作用を持つといわれている．ただ，がん性疼痛に対する TENS の効果検
証は遅れており，ランダム化比較試験（以下，RCT）は国内外でほとんど見あたらない．そのた
め，ガイドラインでの推奨レベルも C1 にとどまっている．TENS の効果検証が進まない原因の
1 つは，がん患者に対する TENS の安全性が確立されていないことにある．がん患者に対する
TENS を禁忌とする古い認識が根強く存在しており，早急に是非する必要がある． 
報告者が着目したのは痛み以外の身体症状に対する TENS の効果である．TENS は電気刺激感

覚を入力する部位（脊髄レベル）により，自律神経系や感覚神経系を介して様々な生理学的変化
を起こすことができる．例えば，腓骨神経に対する TENS は便秘を改善する効果が多く報告され
ている．その他に嘔気・食欲不振 2)，呼吸困難 3)を軽減する効果もあるとされている．つまり，
TENS はオピオイドの副作用を含むがん患者の身体症状を軽減させ，その相乗効果によりオピオ
イドによる疼痛コントロールを効果的にサポートし，身体的・精神的苦痛を多面的に軽減させる
可能性がある．オピオイドと TENS の併用によりがん性疼痛と身体症状が軽減できれば，身体活
動は増加し，運動機能と ADL は維持され，ひいては QOL の向上に繋がると期待される．  
 
２．研究の目的 
 
本研究では，第一にがんモデルラットを用いて TENS の安全性を確認する．次に，ヒトのがん

性疼痛に対する TENS の効果と安全性をランダム化比較試験で検証することを目的とした．加
えて，オピオイド適用者の痛み以外の身体症状に対する TENS の効果や QOL に対する波及効果
についても検討した． 
 
３．研究の方法 
 
（１）TENS の安全性の確認を目的とした基礎実験 
① 対象 
実験動物には 4 週齢の Sprague Dawley 系雌系ラットを

41 匹用い，これらを対照群（n=11），非電気刺激群（n=15），
電気刺激群（n=15）の 3 群に無作為に分けた．非電気刺
激群と電気刺激群の 2 群には N-ニトロ N メチル尿素を
投与して乳がんを惹起させ，最大の腫瘍長径が 1.5cm を
超えたラットから順次に実験を開始した．対照群は通常
飼育とし，全てのラットには餌と水を自由に与えた． 
② 電気刺激方法 
電気刺激群には電気刺激装置トリオ 300（伊藤超短波）

を用いて TENS を行った．具体的には，発生した腫瘍の
うち最大のものの皮膚表面を除毛し，電極は腫瘍を挟む
ように配置し，周波数 100Hz，パルス幅 250μs，強度 1.0
～3.0mA の条件で 1 日 1 回，1 回 20 分通電した．実施期
間は 4 週間とした．なお，非電気刺激群には電気刺激群
とすべて同様に操作を行い，通電のスイッチを入れなか
った． 
③ 測定 
実験期間中は週 1 回，体重計測，腫瘍数カウント，腫瘍径測定を行った．また各週において尾

静脈から採血を行い，全血中の赤血球数，ヘモグロビン濃度，白血球数を自動血球計数装置 thinka 
CB-1010（アークレイ株式会社製）を用いて計測した．加えて，実験終了後は麻酔下で腫瘍組織
を摘出し，腫瘍の細胞毒性を反映する Super Oxide Dismutase（SOD）の含有量を ELISA 法にて計
測した． 

 
 

図 1 モデルラットと電極配置 



（２）痛みとその他の身体症状に対する TENS の効果検証 
① 研究デザイン 
本研究は，長崎大学病院にて進行がんの緩和治療を受けている入院患者を対象とし，TENS フ

ェーズと非 TENS フェーズのクロスオーバーデザイン（図 2）を採用した（長崎大学病院倫理委
員会 承認番号：17082103）．参加者には書面にてインフォームドコンセントが行われ，その後，
登録した患者はランダム化封筒法を用いて A 群と B 群に割り付けられた．両フェーズおよびウ
ォッシュアウトの期間中，通常のケアと緩和ケアを受け，ウォッシュアウト期間は 5 日間とし
た．各指標の評価は各期間の前後に行った． 

② 対象 
リクルートを行った結果，がん性疼痛を有する患者 24 名が登録

された．がん種による区別はせず，すべてのがん患者を対象とした．  
③ 電気刺激方法 

4 チャンネル電気刺激装置（rehab400）と自己接着型 TENS 刺激
電極ゲルパッド 2 枚を用い，理学療法士が患者の痛みと身体症状に
関する 4 部位に TENS を適用した（図 3）．ゲルパッドの配置は，1
組のゲルパッドを痛みのある部位や内臓に対応するデルマトーム
（髄節レベル）の背部に，脊椎を挟むように配置した．TENS の刺
激強度は快適である最大の強度とした．頻度は 1 日 1 回，30 分間
とした． 
④ アウトカム 

TENS と非 TENS フェーズの開始 1 日前および終了 1 日後に，痛
みと身体症状を評価した．身体症状の評価には European 
Organisation for Research and Treatment of Cancer（EORTC）QLQ-C15-
PAL を使用した 4)．その他必要な情報は臨床カルテから記録した． 
⑤ 統計学的解析 
データは平均値±標準偏差（SD）で表した．解析はクロスオーバーデザインに従い，A 群およ

び B 群それぞれの TENS フェーズのデータを 1 つまとめ，また非 TENS フェーズについても同
じ操作を行った．そして，TENS フェーズと非 TENS フェーズの痛み，疲労，吐き気・嘔吐，食
欲不振，呼吸困難，不眠，便秘の介入前後の変化，処方されたオピオイドの 1 日量，オピオイド
救援用量の総使用回数，排泄回数を Wilcoxon signed-rank test を用いて比較した．また TENS の痛
みに対する即時効果を調べるため，一元配置反復測定 ANOVA を適用し，有意差を認めた場合は
Sidak の多重比較検定を行った．なお，有意水準は 5%未満とし，IBM SPSS（Ver 23.0）を用いて
分析した． 
 
４．研究成果 

図 3 電極配置 

図 2 クロスオーバーデザイン 

図 4 基礎実験－腫瘍数と重量の推移 

A：発生腫瘍数，B：腫瘍総重量，C：最大腫瘍重量 



 
（１）TENS の安全性の確認を目的とした基礎実験 
① 血液データ 
赤血球数，ヘモグロビンは 4 週目において，電気刺激群・非電気刺激群どちらも対照群より有

意に低値を示し，いずれも 2 群間に有意差を認めなかった．白血球数は，2～4 週目において電
気刺激群・非電気刺激群どちらも対照群より有意に高値を示し，4 週目の時点では 2 群間に有意
差を認めなかった． 
② 腫瘍 
発生腫瘍数，腫瘍総重量数，最大腫瘍重量においてはすべて電気刺激群と非電気刺激群の間に

有意差は認められなかった．しかし，電気刺激群の方が非電気刺激群に比べ低値を推移しており，
最大腫瘍重量数の 4 週目の数値を 2 群で比較すると電気刺激群の方が有意に低値を示した（図
4）． 
③ Super Oxide Dismutase (SOD) 
腫瘍の細胞毒性を表す酸化ストレスの指標として計測した腫瘍組織の SOD は，2 群間に有意

差を認めなかった． 
④ 基礎実験のまとめ 
今回の基礎実験では，皮膚に膨張してきた腫瘍（乳がん）を挟むように電極を配置し，通電し

た．その結果，全ての指標において電気刺激群と非電気刺激群の間には有意差を認められず，
TENS の電気刺激が腫瘍に直接加わっても生物学的変化を起こさないことが明らかとなった． 
 
（２）痛みとその他の身体症状に対する TENS の効果検証 
① 対象 

2017 年 10 月から 2020 年 1 月の期間中，緩和
ケアを受けている進行がん患者 24 名が本研究に
登録され，4 名の対象者が辞退した．最終的に 20
人の患者が研究を完了した．平均年齢は 70±6.3
歳，男女比は男性 17 名，女性 3 名，腫瘍はすべ
てステージⅢまたはⅣであった．  
② TENS の即時効果  

TENS 直後の痛みの推移を図 5 に示す．繰り返
し一元配置反復測定 ANOVA により，時間の有
意な効果が明らかになった．最も痛みが軽減し
たのは TENS 直後であり，TENS 直前（ベースラ
イン）と比較して有意に減少した．  
③  日中の痛みとレスキュードーズに対する
TENS の効果 

TENS フェーズおよび非 TENS フェーズにお
ける日中平均および最大の痛みの NRS，1 日あたりの服用オピオイド総量，必要とされたレスキ
ュードーズ総量を表 1 に示す．日中平均の痛みの NRS を介入前後で比較すると，TENS フェー
ズでは有意な減少が見られた．日中最大の痛みに関しては，TENS フェーズ，非 TENS フェーズ
ともに介入前後で有意な変化はなかった．服用したオピオイドの 1 日総量も，TENS フェーズと
非 TENS フェーズの愛大に有意差はなかった．しかし，レスキュードーズを必要とした回数は
TENS フェーズが 11.7±11.6回，非 TENS フェーズが 16.3±15.8回と，TENS フェーズの方が有意
に減少していた． 

④ 身体症状・機能に対する TENS の効果 

図 5 TENS 直後の痛みの推移 

 

Pre Post    Change Pre Post    Change

Average pain (0-10) 5.7 ± 2.2 3.8 ± 2.3 –1.9 ± 2.6* 4.9± 2.6  4.6 ± 2.7 0.2 ± 2.2 –2.1 (–4.0 , –0.1) 0.04

Maximum pain (0-10) 6.9 ± 2.2 5.9 ± 2.8 –1.0 ± 2.3 5.8 ± 2.8 5.7 ± 2.4 –0.1 ± 2.5 –0.9 (–2.7 , 0.9) 0.31

Opioid (mg/day) 25.1 ± 17.9 30.0 ± 23.5 6.9 ± 15.4 22.5 ± 18.7 31.6 ± 19.4 9.20 ± 19.8 –2.3 (–14.0 , 9.3) 0.69

QLQ-C15-PAL  (0-100)

   Pain 58.4 ± 23.9 33.8 ± 26.3 –24.6 ± 22.5 * 44.6 ± 29.8 41.2 ± 21.5 –3.3 ± 26.0 –21.3 (–40.1 , –2.1) 0.03

   Fatigue 38.8 ± 20.3 35.6 ± 22.6 –0.3 ± 24.5 34.9 ± 22.1  41.0 ± 22.1 6.1 ± 28.5 –6.4 (–26.0 , 13.2) 0.50

   Nausea/vomiting 28.3 ± 35.1 15.8 ± 26.8 –12.5 ± 25.3 * 21.7 ± 27.6 24.2 ± 26.2 2.5 ± 19.0 –15.0 (–30.0 , –0.1) 0.05

   Appetite loss 45.0 ± 31.1 33.3 ± 30.6 –11.7 ± 19.6 * 45.0 ± 33.3 50.0 ± 33.3 4.9 ± 34.7 –16.7 (–36.0 , 2.6) 0.08

   Dyspna 25.0 ± 21.3 20.0 ± 31.3 –5.0 ± 22.3 25.0 ± 30.3 18.3 ± 17.0 –6.7 ± 25.6 1.7 (–18.7 , 22.2) 0.87

   Insomnia 16.7 ± 27.6 15.0 ± 27.5 –1.7 ± 20.2 29.0 ± 38.8 15.0 ± 20.1 –15.0 ± 42.5 13.3 (–10.1 , 36.7) 0.25

   Constipation 45.0 ± 37.9 38.3 ± 24.9 –6.7 ± 27.8 38.3 ± 29.2 35.0 ± 35.0 –3.3 ± 26.2 –3.4 (–24.8 , 18.1) 0.75

   Physical function 61.3 ± 26.6 68.6 ± 26.7 7.3 ± 18.5 60.3 ± 31.8 58.7 ± 30.2 –1.7 ± 14.7 9.0 (–1.8 , 19.7) 0.10

   Emotion function 71.7 ± 26.4 68.8 ± 30.6 –2.9 ± 23.1 67.5 ± 31.2 74.6 ± 21.0 7.1 ± 25.5 –10.0 (–30.4 , 10.4) 0.32

　Health related QOL 42.5 ± 22.6 47.5 ± 21.8 5.0 ± 24.2 41.7 ± 25.1 51.7 ± 17.0 10.1 ± 21.9 –5.0 (–21.8 , 11.8) 0.54

TENS phase non-TENS phase Mean difference of
change (95%CI)

p-value

表 1 TENS による痛み，およびその他の身体症状・機能の変化 



EORTC QLQ-C15-PAL の身体・機能尺度および健康関連 QOL を所定の方法に従って算出した
（表 1）．身体症状スケールを介入前後で比較すると，非 TENS フェーズでは症状に変化は認め
られなかったが，TENS フェーズでは痛み, 悪心・嘔気, 食欲不振で有意な減少が示された．ま
た，痛みと悪心・嘔気については変化量の差にも有意差が確認された．身体機能，情緒機能，健
康関連 QOL の機能スケールは，TENS フェーズと非 TENS フェーズの間に有意差は認められな
かった．TENSフェーズと非TENSフェーズにおける総排泄回数に差は認められなかった（TENS：
6.8±4.9回，非 TENS：6.9±4.9回，p＝0.92）．対象者の中には下剤が処方された患者が 4 名いたた
め，そのデータを除外して解析を繰り返したが，統計的に有意な結果は得られなかった． 
⑤ 血液データ 
白血球数，赤血球数，血小板数，リンパ球数，C 反応性蛋白，ヘモグロビン，アルブミン，総

タンパク質の値は，TENS 前後で変化がなかった．さらに，TENS 後の血液検査の他の項目につ
いても有意な変化は見られなかった． 
⑥ 臨床研究の考察とまとめ 
今回，無作為化クロスオーバー試験にて緩和ケアを受けている進行がん患者の痛みとその他

の身体症状に対する TENS の効果を検証した．その結果，TENS は血液学的パラメータに影響を
与えることなく，日中平均の痛みとオピオイドレスキュー総回数を有意に減少させ，悪心・嘔気
と食欲不振を改善した． 
一般に TENS は筋肉や関節の急性痛・慢性痛の治療に用いられる．TENS による疼痛軽減のメ

カニズムは完全には解明されていないが，動物実験から TENS はオピオイド受容体を介して鎮
痛作用があると考えられている 1)．実際に今回の結果において，TENS により痛みは即時的に軽
減されることが確認された．服用したオピオイドの 1 日総量は変化していないことから考える
と，この日中平均の痛みの軽減は，TENS の効果によるものと思われる． 
今回は非 TENS フェーズにおいてはプラセボ TENS を行っていないため，TENS のプラセボ効

果の除去はできていない．先行研究によれば TENS は高齢者の痛みに対してプラセボ効果があ
るとされており 5) ，研究の参加者はほとんどが高齢者 70.0±6.3 歳（範囲：59～79 歳）であった
ことからプラセボ効果の可能性はある．しかし，今回の結果がプラセボ効果によるものであって
も，進行がん患者の痛みに対して TENS が軽減効果をもたらすことには違いない．つまり進行が
ん患者の緩和ケアにおける代替補完療法の 1 つとして TENS を使用することを有効といえる． 
さらに，報告者が予想した通り，TENS フェーズでは悪心・嘔気および食欲不振の有意な改善

が認められた．この結果は，国際的にも新たな知見であり，本研究の重要なポイントである．食
欲不振と悪心・嘔吐は顕著な相関があるため，悪心・嘔気の減少が二次的に食欲不振の改善につ
ながったと推測される 6)．オピオイドや化学療法を受けている進行がん患者において悪心・嘔気
および食欲不振は重要な問題点である．TENS によって食欲の改善ができれば栄養状態の改善に
もつながるかもしれない．  
 
＜結論＞ 
以上の結果より，TENS は腫瘍に対して悪影響はなく，がん性疼痛に対する非薬物学的アプロ

ーチとして安全に適用できることが示された．そして，進行がん患者に対して TENS を複数部位
に同時に行うことで，痛みだけでなく悪心・嘔気や食欲不振などの身体症状に対しても良い効果
が得られることが示された．結論として，TENS はオピオイドなどの薬物治療の代替にはならな
いかもしれないが，緩和ケアにおける補完代替療法としては有用なツールであると考えられた．
しかしながら，倦怠感，呼吸困難，便秘については効果は認められておらず，今後 TENS の周波
数や刺激する部位を再検討する必要がある． 
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