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研究成果の概要（和文）：2010 年 7 月 17 日から本人の臓器提供に関する生前意思が存在しなく

ても、家族の承諾があれば脳死下臓器提供が可能となった。それに伴い 15 歳未満の小児からの

脳死下臓器提供も可能となり、脳死下臓器提供数が増加している。しかし一方で、日本臓器移

植ネットワーク資料によると 2008 年 12 月の時点で（法的脳死判定後の臓器提供例が 76 例）、

脳死状態にもかかわらず眼球や鼓膜損傷のために脳死判定基準を満たさず、脳死判定ができな

かった例が 57 例存在する。海外においてはそのような場合、脳死判定基準を補完する意味で脳

血流や誘発電位検査が施行されている。今回の我々の研究で現在の診断基準で脳死判定ができ

ない症例であっても、ABR や SSEP を用いることで脳死判定を可能であることが示され、臓器提

供に関する本人や家族意思をより反映するためにも今後検討されるべき方法と考えられた。 

 
研究成果の概要（英文）：Brain death was diagnosed by the criteria of the Japanese Ministry 
of Health and Welfare.   Brainstem reflex such as light reflex or oculo-cephalic reflex, 
which have to be evaluated at the diagnosis of brain death, are not assessed for the 
patients with ocular injury, or cervical cord injury. The data from Japan Transplantation 
Network (JOT) are suggested that the number of the potential donor not to be able to be 
evaluated as brain death because of the reason mentioned above, is not small. This study 
is discussed the usefulness of auditory brain stem response (ABR) and the short latency 
somatosensory evoked potential (SSEP) for the diagnosis of brain death. And the results 
of this study suggests the importance of ABR, and SSEP for the diagnosis of brain death 
for the patients with ocular injury and/or cervical cord injury.   
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１．研究開始当初の背景 

本邦において脳死下臓器提供が可能となる

平成20年当時、脳死下臓器提供例は合計でも

60例にすぎなかった。脳死下臓器提供数が増

加しないのは脳死判定の際に使用されている

いわゆる竹内基準で眼球損傷、鼓膜損傷、あ

るいは頸髄損傷など有する場合には脳死判定

が出来ないことが要因のひとつであるといわ
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れている（平成14年度厚生労働省研究班「ヒ

トゲノム・再生医療等研究事業」報告）。この

ような症例においても脳死判定が可能となれ

ば脳死下臓器提供数は約3割の増加が見込め

るという。このような中で我々は平成16年度

から平成18年度まで文部科学省科学研究費補

助金萌芽研究において、電気生理学的検査を

補助検査とする方法での脳死判定について研

究を行い、その有用性を報告した。この先行

研究において脳死判定がなされた症例では

ABRのII波、SSEPN18、P13, N20が全て消

失していることを示した。更に、引き続き行

った研究においてABRのⅢ波、SSEPのP13

の相関を検討し、ABRのⅢ波の有無および、

SSEPのP13の有無は９８%の確立で一致す

るとの結果を得た。すなわち、ABRとSSEP

はそれぞれを補完する関係にあると考える。

今回の研究では脳死診断とこれら電気生理学

的検査結果の相関を検討し、従来の竹内基準

で判定ができない眼球損傷や頸髄損傷におい

ても脳死判定を可能とし、そのような場合で

も本人や家族の臓器提供への意思を実現する

可能性を検討した。 

 

２. 研究の目的 

 日本臓器移植ネットワーク資料によると

2008 年 12 月の時点で（法的脳死判定後の臓

器提供例が 76 例）、脳死状態にもかかわらず

眼球や鼓膜損傷のために脳死判定基準を満た

さず、脳死判定ができなかった例が 57 例存在

したという。海外においてはそのような場合、

脳死判定基準を補完する意味で脳血流や誘発

電位検査が施行されている。本邦においても、

現在の診断基準で脳死判定ができない症例で、

補助検査を用いることで脳死判定を可能とし、

臓器提供に関する患者や家族の意志が反映で

きるような対応を考慮する必要がある。 

 ちなみに、平成 11 年に厚生省（当時）は「脳

死判定上の疑義解釈に関する研究班」（主任研

究者 竹内一夫）を立ち上げ、その中で脳死

判定における脳循環検査や誘発電位検査など

の補助検査の位置づけに対して検討している。

その報告書には脳循環検査は脳死判定の項目

として検討に値する検査であると記載され、

脳血流の定量的な評価が十分に可能となるこ

とにより、その種類や方法によっては脳死判 

定の際に重要な補助検査としての位置づけが

可能であると結論している。 

 

３. 研究の方法 

 当施設に入院加療した患者の中で厚生省脳

死判定基準に則った脳死判定の際に ABR（聴

性脳幹反応：auditory brainstem response)

と SSEP（短潜時体性感覚誘発電位：short 

latency somatosensory evoked potential）

が同時に施行され、脳死と診断された症例を

対象とした。脳死判定は厚生省脳死判定基準

1)に則って 2回施行し、脳波検査直後に ABR、

SSEP を施行した。なお、元来自覚的聴力障害

や鼓膜損傷を有している症例はなかった。 

 ABR は鼓膜損傷がないことを確認した後、

測定した。SSEP は左右の正中神経を刺激して

測定した。電極は P9、P13、N18、N20 が同定

しやすいように CPc（左刺激では C4 と P4 の

中間、右刺激では C3 と P3 の中間）、Cpi（CPc

の対側）、Fz、REF（刺激対側の Erb 点）、C2s

（第 2 頸椎棘突起上）、A1 を選択し、モンタ

ージュは第１チャンネルを Fz-CPc、第２チャ

ンネルを CPc-REF、第３チャンネルを Ai-CPi、

第４チャンネルを CPi-C2s とした（図１）。ABR、

SSEPともに左右それぞれ 2回づつの評価を行

った。 

 

４. 研究成果 

A. 研究結果 

 脳死症例における脳幹機能の評価を電気生

理学的にするにはABR,SSEP検査が必須である

が、それらの電極を工夫することで、脳幹機

能をより的確に把握することが可能である。

脳死症例の脳幹機能を検査するためSSEPのモ

ンタージュは我々が開発した方法で呼吸中枢

に隣接した延髄楔状核の機能をN18として把

握できる。これまでの研究でABRとSSEPは互い

に補完し合う誘発電位検査であることが明ら

かである。さらにN18に加え、P13, ABRのⅢ波

に注目し脳死例で評価を行った。その結果、A

BRにおいては1回目の脳死判定時でⅠ波が1例

で認め、同例においても2回目脳死判定時では

Ⅰ波を含め全ての波形が消失していた。また、

他の症例では1回目脳死判定からⅠ～Ⅴ波は

すべて消失していた。また、SSEPでは1回目、

2回目脳死判定時でN18、P13、N20は全て消失

していた（表1）。 

 以上より、脳死症例における電気生理学的

脳幹機能の評価に際して、SSEP検査はABR検査

を補完するばかりでなく、下部脳幹機能を評

価することが可能で、極めて有用であり、無

呼吸試験をも補完する可能性があると考えら

れた。 

B. 考察 

平成 11 年に厚生省（当時）は「脳死判定上

の疑義解釈に関する研究班」（主任研究者 竹

内一夫）を立ち上げ、その中で脳死判定にお

ける脳循環検査や誘発電位検査などの補助検

査の位置づけに対して報告している 1）。そ

の報告では脳循環検査は脳死判定の項目とし

て検討に値する検査であると記載され、脳血

流の定量的な評価が十分に可能となることに

より、その種類や方法によっては脳死判定の

際に重要な補助検査としての位置づけが可能



 

 

であると結論している。 

 まず、脳死症例について脳循環検査の意義

を検討してみる。 

Ⅰ. 脳循環検査の意義 

脳循環の停止の正確な把握が脳死診断の

golden standard といわれ 2）、従来から脳死

状態患者の脳血流停止を評価する方法として

脳血管撮影（DSA 等）が有効な画像検査とし

て使用されていた。SPECT（Single Photon 

Emission CT）や PET（Positron Emission 

Tomography）などの核医学検査、XenonCT

（stable xenon-enhanced CT measurement of 

cerebral blood flow）、経頭蓋ドップラー超

音波検査(transcrania1 Doppler ultra- 

sonography; TCD)、MRI や MR Angiography  

（MRA）、ダイナミック CT なども脳血流評価

法として有用な検査と考えられる。 

PETは専用の大型装置を必要とするために、

施行できる施設が限定される。XenonCT は特

殊な吸入装置などの必要があり、重篤な呼吸

不全を合併している場合は検査自体が困難と

なる。経頭蓋ドップラー超音波検査は検査自

体の信頼性が術者の技術に強く依存し、また

後頭蓋窩の脳循環の判定は困難であるなどの

難点がある。MRI や MRA では非侵襲的に脳血

管の血液情報が得られる利点があるが、脳死

伏態では人工呼吸器や心電図モニターなど金

属性装置の装着が多く、検査自体の施行が困

難である。 

また、これらの検査はいずれも患者を専用

の検査室に搬送する必要がある。これらの検

査の問題点と脳死判定に利用する際のそれぞ

れの所見について簡単な解説を加える。 

１）DSA 脳血管撮影 

検査はカテーテルを挿入するなど一定の技

術と時間がかかり、また本来は脳循環自体を

測定する検査ではないので脳死判定基準に含

める検査としては議論が必要である 3）。 

・結果の判定法 

造影剤の注入方法によって動注法と静注法

とがあるが、何れの方法においても、内頚動

脈と椎骨動脈のレベルで造影剤が途絶し、脳

梁周囲動脈、末梢の皮質動脈、内大脳静脈、

ガレン大脳静脈、直静脈洞などが描出されな

い 4,5）。 

・検査の信頼性と問題点 

脳死における脳循環停止はテント上の頭蓋

内圧亢進で内頚動脈系の血流が停止し、二次

的にテント切痕・小脳扁桃ヘルニアが生じ後

頭蓋窩圧が上昇して椎骨脳底動脈系の血流も

停止する 6）。したがって、内頚動脈系の造

影はサイフォン部あるいは前大脳動脈や中大

脳動脈の近位部で停止していても椎骨脳底動

脈系の造影が見られることがある。また、減

圧開頭術などが施行されている症例では脳死

伏態にもかかわらず血流を認める（false 

negative）可能性が指摘されている。 

２）Dynamic CT 

造影剤を静脈内注入後に経時的に CT 撮影

を施行して、頭蓋内血管を評価する。Helical 

CT（Spira1 CT）装置を用いた方が検査時間も

短く情報も正確である。 

・結果の判定法 

first phase では、内頚動脈サイフォン部

と椎骨動脈レベル以下で造影剤が留まり、末

梢の脳梁周囲動脈や末梢皮質動脈は描出され

ず、内大脳静脈、ガレン大脳静脈、直静脈洞

などの静脈潅流が全く描出されなければ脳の

機能を保つための十分な血流が確保されてい

ないものと判断することができる。 

Second phase でも頭蓋内の動脈も静脈も描

出されないが、脳底部の中大脳動脈や前大脳

動脈等に造影ならびに造影剤の停滞

（subarachnoid stasis filling）が認められ

ることがある。 

・検査の信頼性と問題点 

脳死判定に於ける本検査の信頼性は DSA 脳

血管撮影と同等で、特に first phase での動

脈や静脈構造が描出されないという所見は脳

死診断において 100％の感度を示す 7）。一方、

髄膜枝を介する外頚動脈あるいは emissary 

veinからの血流による上矢状洞は脳死症例に

おいても約 50％で描出される。 

３）SPECT 

Tc-99m 製剤の静注による Riangiography 

にて頭蓋内血流停止を証明し脳死を確認する

方法が非侵襲的な手段として特に欧米では広

く行われてきた。しかし、本方法は本質的に

は脳の主要な血管内血流をみているのみで脳

組織の潅流を把握することはできない。 

一方、99m Td-HMPAO などを用いた脳シンチ

グラム（planner image）が簡便な定性的脳循

環測定法として利用され、頭蓋内の核種の取

り込みの欠如（hollow skull sign）が脳死の

判定に有用な所見とされてきた。さらに、99m 

TC HM-PAO、99m Tc-ECD、123IMP、133xe など

による脳循環 SPECT8,9）は、これを CT と同

様の断層画像として表示するもので、頭蓋内

の取り込みとの重複を考慮する必要がなく、

全脳の脳循環を分解能の優れた三次元情報と

して得ることができ、後頭蓋窩の脳組織の灌

流も正確に把握できる利点がある。脳死状態

の SPECT 所見は、頭蓋と副鼻腔部分のみに血

流の見られる″empty skull sign″が特徴的

である（図１）。現在は 99m Tc-ECD あるいは

99m TC HM-PAO、123IMP、133xe を用いた SPECT

が脳循環の停止を判断する最も信頼性の高い

優れた検査法となっている。患者を検査室に

移動する問題が存在するが、ICU や手術室で

使用するポータブル装置も最近は使用されて



 

 

いる（図１）。 

４）MRI と MR angiography（MRA） 

MRI や MRA では、遅い血流に対する感受性

が低いので、高度狭窄が閉塞として描出され

る可能性があり、僅かな脳血流を転出できな

い問題点から、脳血流停止の誤診の可能性は

皆無ではない。一方、脳死において内頚動脈・

前大脳動脈・中大脳動脈などの近位部血管内

の to-and-fro movement のために斑点状の

flow void が見られるとの報告 10）もあり、

MRI による頭蓋内血流の判定には慎重な対応

が必要である。しかし本法は前述のように人

工呼吸器や心電図モニターなど金属性装置の

装着がされている脳死状態の患者には検査自

体の施行が困難である難点がある。 

次に電気生理学的な手法として脳死症例に

おける誘発電位の所見を検討する。 

Ⅱ．誘発電位 

ABR、及び SSEP は脳死判定の補助検査として

検討に値すると言われている。各種補助検査

の標準化等を踏まえ、具体的な脳死判定の方

法については、今後の検討により明らかにさ

れることが期待されている。 

厚生省脳死判定基準やその補遺にも記載さ

れているが、脳死判定においてしばしば利用

される誘発電位は ABR と SSEP である

11,12,13）。 

１）聴性脳幹反応(ABR) 

ABR は各種原因疾患による高度意識障害患

者の脳幹機能評価、及び予後判定として以前

から広く使用されてきた。脳死判定において

も厚生省脳死判定基準にその有用性が述べら

れているが、必須検査ではない 14,15,16）。

しかし、脳死下での臓器提供を前提とした法

律 17）に基づく脳死判定においては施行すべ

き検査として位置付けられている 18)。ABR は

音刺激により聴覚伝導路の誘発電位で、聴神

経と脳幹背側の聴覚伝導路に由来する電位で、

中部脳幹（延髄上部から橋）から上部脳幹（中

脳）の機能を反映する 1）が、延髄機能は評

価できない欠点を有している。脳死症例にお

ける ABR 所見に関しての詳細は脳死判定基準

の補遺16)に記載されている。補遺によると、

脳死では多くの症例でⅠ波以降全て消失する

ものの、Ⅰ及びⅡ波が残存する場合も報告さ

れている。Ⅰ波、あるいはⅡ波が一部残存す

る理由は、これらの波が外頚動脈の分枝から

も栄養される聴神経を起源とするからである。

しかし残存していたⅠ、Ⅱ波も脳死後は経時

的に消失する 19)。一方、脳死判定時点で ABR

の全波が消失している場合は外傷による鼓膜

損傷や元来の聴力障害の可能性を否定するこ

とが救急医療の場合は困難であることも存在

するため、脳死判定時点で全ての波が消失し

ていても聴覚路脳幹機能の廃絶と断言できな

いのが ABR の欠点とされている 19)。また、

前述のように延髄機能を評価することはでき

ないので脳幹全体の機能評価は困難である。 

２）短潜時体性感覚誘発電位(SSEP) 

 正中神経刺激による SSEP は前腕から大脳

皮質感覚野に至る深部感覚路を電気生理学的

に評価する検査法で、その神経路由来の様々

な波形が検出される。また、モンタージュの

工夫により腕神経叢由来の P9、延髄楔状束核

由来の N18、内側毛帯由来の P13、体性感覚野

由来の N20 同定可能である（図２）13,20)。 

 通常は脳死であっても脊髄の血流は保たれ、

脊髄機能は維持される 16)。したがって、脳

死症例でも P9 は描出されるので正中神経に

有効な刺激がなされ、その刺激が少なくとも

腕神経叢から頚髄に達していることが確認さ

れる。すなわち、それ以降の波形が消失して

いる場合は、消失した波形の部分、あるいは

それより上位の神経路である脳幹で高度な機

能障害が存在することを示唆している13,20)。 

 ABRと SSEP の脳幹における神経路はいずれ

も背側で近接している（図３）。したがって脳

幹背側の電気生理学的機能評価という目的で

は、両検査は相互に補完できる可能性を有し

ている。一方、前述のように ABR は脳死判定

の際に末梢神経由来のⅠ波が既に消失してい

る可能性が高く、そのような場合は有効な刺

激が脳幹に作用したかを確認することが困難

である。一方、SSEP は P9 が脳死判定後も出

現するため、そのような危惧が生じないこと

が ABR に優る点である 13,20)。 

 図４は 53 歳の脳幹出血による遷延性意識

障害患者（非脳死症例）のABRとSSEPである。

本例は自発呼吸が存在するものの、両側瞳孔

は散大し、対光反射を認めなかった症例であ

る。両側刺激の ABR では左側にⅠ、及びⅡ波

のみ認めた。左正中神経刺激の SSEP では N18

を認め延髄機能を確認することができた。実

際、橋から中脳機能は廃絶しているが自発呼

吸が存在し、下部脳幹のみ機能しているとい

う臨床症状と一致していた。 

 図５は 79 歳、男性例であるが脳梗塞より脳

死に至った症例である。脳死判定時の ABR は

Ⅰ～Ⅴ波の全ての波形が消失し、前述のよう

に聴力障害の既往や鼓膜損傷などの聴覚路の

外傷は有していないため聴覚路における脳幹

機能は廃絶していると判断できた。しかし、

聴神経障害の既往が不明の場合は脳幹機能の

評価は困難である。一方、SSEP では P9 を認

めるので、聴神経障害の有無に関わらず下部

脳幹に有効な刺激が伝達されたことが確認で

きる。しかも本例では、N18 や P13 以降の波

形が認められないことから延髄を含めた下部

脳幹から上位にかけての広範な脳幹障害と診

断することが可能である。 



 

 

 以上のように SSEP は高度聴力障害や外傷

による鼓膜損傷を有する場合であっても、正

中神経や頸髄損傷が存在しない場合は、延髄

下部から脳幹背側の機能を評価することが可

能で、脳死判定においては極めて有力な補助

検査であると考えられる。厚生省脳死判定基

準14,15)では７つの脳幹反射の消失が必須検

査として位置づけられているが、頭蓋底骨折

等にて聴神経が損傷されていたり、鼓膜損傷

を有する症例では眼球頭反射や前庭反射を検

査すること自体が不可能であり、このような

症例では脳死判定自体ができない。しかし、

聴神経障害の有無に関わらず脳幹機能の評価

が可能な SSEP は正中神経や頸髄損傷を合併

しないことを前提に、脳幹機能を客観的に評

価することが可能である。また、脳幹部の神

経路が ABR と近接しているため、ABR を補完

できると考えられた 13,20)。 

C. 結論 

 今回の研究で現在の診断基準で脳死判定が

できない症例であっても、ABR や SSEP を用い

ることで脳死判定の補完が可能であることが

示された。今後、全国的にこのような方法を

用いて症例を蓄積することにより現在の脳死

判定を補完する方法として誘発電位、特に

SSEP が認識されるものと考える。 
 

表 1：脳死症例における ABR,SSEP 所見 

 
 

図 1：55 歳、男性 
   脳死判定 2日後の SPECT(ﾎﾟｰﾀﾌﾞﾙ)｡頭蓋内の血流を認めず、いわゆる“empty 

skull sign”を呈している。 

 
 

図 2：SSEP の神経路と波形 

 
 

図 3：脳幹部における ABR と SSEP の経路 

 
 

図 4：53 歳、男性、脳幹出血 

  

     
 

図 5：79 歳、男性、脳梗塞 
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