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研究成果の概要（和文）：研究成果の概要：
（1）我々は提案した行動判定テストによるOMS原則[Oはobjectification（客観化）、Mはmulti-purpose(多目的
化)、Sはsimplification(簡単化)」を活用し、小児のmovement disorders（PMDｓ）における行動判定テストの
review論文及び最新のIT技術を利用し、新規の行動判定テストについての論文を発表した。（２）分子イメージ
ング研究のデータの解析は終了し、論文を作成中。（３）患者と動物の微細運動と粗大運動の研究を続けてい
る。患者の部分データを論文発表できた。現在、同時にサルと人間の粗大運動と微細運動のデータ解析を進行
中。

研究成果の概要（英文）：We believe the principles of objectification, multi-purpose and 
simplification (OMS) will be the trend in future experimental design for behavioral assessments in 
the PD subjects. Based on the principles of OMS, we published many articles regarding the behavioral
 tests on movement disorders in Children and the behavioral tests using the newest IT techniques, 
such as wearable sensors, virtual reality (VR) and augmented reality (AR) technologies and robot 
assistant technology. We finished developing a new gripping test (GT) for measuring the precise 
finger motor for PD monkey model and human patients. The efficacy of deep brain stimulation for the 
precise finger motor was verified using GT and molecular image studies (positron emission tomography
 PET studies). Now we are analyzing these PET data.

研究分野：脳神経外科
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究はサルPDモデル用の微細運動を計測できるGripping test（GT）を開発できた。この行動判定テストと分
子イメージング技術を活用して、PD状態でのSTN-DBSにおける効果発現に関わる神経回路を同定し、粗大運動と
微細運動の制御の神経回路の差異の解明できる。更にこの結果を受けて、微細運動の治療効果は粗大運動より弱
い原因を究明し、臨床的に微細運動障害に対する最適なDBSターゲットとパラメーターを決定する方法を確立す
る。これらの成果は、現在行われているSTN-DBS治療に対してより効果的な刺激法に関する知見を提供し、治療
ガイドラインの作成の際に有用となり得る。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 
STN-DBS は PD サルモデルにおいて粗大運動への治療効果があるが、微細運動への治療効果
は極小であることを示唆している。この現象の機序は不明であるが、おそらく粗大運動と微細
運動の制御の神経回路に違いがあるためではないかと推測される。我々の臨床経験より、PD
患者において STN-DBSによる微細運動の改善は限定的であり、指先の微細運動ができなくな
った PD患者では、例えばお箸を使えない、字が書けない等の問題が生じ、生活の質は著しく
低下する。このため、より良い治療効果を得るためには STN-DBSに関する微細運動の神経回
路を究明することが緊急の課題である。 
 
２．研究の目的 
 
パーキンソン氏病の外科的治療に視床下核（STN）への脳深部電気刺激療法(DBS)が行われて
いるが、その微細運動への治療効果に関しては未だ異論が多い。我々はこれまでに、サルの微
細運動を計測するために Gripping test（GT）を開発した。本研究では in vivoイメージング手
法である positron emission tomography (PET)計測により、PDサルモデルの粗大運動と微細
運動について、脳内の賦活領域と賦活の大きさの差異を調べ、今まで未検討であった STN-DBS
の微細運動に対する効果と関連する神経回路を明らかにする。また STN-DBS治療法における
微細運動と粗大運動のそれぞれにおける至適刺激パラメーターを確定し、その病態生理学的意
義を検証するとともに、臨床への還元を目指す。 
 
３．研究の方法 
 
本研究は三ヵ年の研究計画で行う。１年目は PET測定を円滑に進められるように、次のよ
うな準備を行う。まず 2頭の新規 PD サルモデルを作成して、これらのサルモデルに粗大
運動計測のための FRT と微細運動計測のための GP を訓練する。次に STN-DBS 術を実施
し、DBS下運動パフォーマンスを確認する。また無麻酔下での PET計測を行うため、各種
の準備を行う（モンキーチェアに固定訓練、ヘッドホルダを取り付け）。２年目は FRT と
GTを実施中の DBS前後における脳の循環代謝の変化を観察するため、4頭（新規 2頭と
既存 2頭）のサルモデルにつき H2

15O-PET と FDG-PETを行って、賦活される神経回路を
観察する。 
 
４．研究成果 
(1) 新規パーキンソン氏病（PD）モデルサル（動脈投与）の作成に成功し、サル PDモデル用の
微細運動を計測できる Gripping test（GT）を開発できた。この新規判定テストを用い、簡単
にサルの微細運動を計測可能である（図１） 

 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

図１： 

新規開発できた Gripping test

（GT） 



 
(2)人間患者に使える Gripping test（GT）の開発を行なう。 
(3) PET 計測の結果ですが、H215O-PET で、片側高頻度（145Hz）の STN-DBS では、刺激側の補
足運動野、上前頭回、視床及び対側の小脳皮質を賦活した。更に、データ解析で、有効な電気
刺激（145Hz）と Sham 電気刺激（30Hz）を比較した。結果は、片側の電気刺激では両側の前額
葉皮質、運動前野の背側部と腹側部を賦活された (図２)。これらの結果は、片側の刺激で、両
側の視床下核－GPi/SNr－視床－前額葉皮質という神経回路が存在していることを示唆してい
る。詳しい回路の検証は次の研究で確認する。 

 
(4) 次の研究で、最新 IT技術を使用した、新規行動判定テストを開発中（図３） 
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図２ 
有効な DBS により賦活される脳のエリアてデータ解析した、有効な電気刺激 145Hz- Sham 電
気刺激 30Hz。 
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