
山形県立保健医療大学・保健医療学部・准教授

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

２１５０１

若手研究(B)

2017～2015

脊髄損傷後における脊髄可塑性誘導と歩行機能再建

Spinal plasticity and functional recovery of locomotion after central nervous 
system lesions

２０５９４９５６研究者番号：

山口　智史（Yamaguchi, Tomofumi）

研究期間：

１５Ｋ１６３７０

平成 年 月 日現在３０   ６   １

円     3,100,000

研究成果の概要（和文）：脊髄可塑性を促し歩行機能を改善する手法として陽極経頭蓋直流電気刺激（anodal 
tDCS）とpatterned electrical stimulation（PES）に着目し、適切な介入条件と歩行機能への効果を検討し
た。本研究から、1mA anodal tDCSとPESを同時に適用することで、脊髄可塑性を強く誘導することが明らかにな
った。また、1mA anodal tDCSとPESの同時適用により、脳卒中片麻痺患者の歩行機能が即時的に改善した。これ
らのことから、本手法は中枢神経損傷後の歩行機能を改善するための補助的手段として有効である可能性が示さ
れた。

研究成果の概要（英文）：The present research aimed to investigate effective settings of anodal 
transcranial direct current stimulation (tDCS) and patterned electrical stimulation (PES) to induce 
spinal plasticity and promote functional recovery of locomotion after central nervous system 
lesions. The results provided that 1 mA anodal tDCS enhances spinal plasticity induced by PES. 
Moreover, the combination of 1 mA anodal tDCS and PES temporarily improves the ankle muscle 
co-contraction during the swing phase of gait in patient with stroke. These results suggest 1 mA 
anodal tDCS combined with PES may be effective as an adjuvant therapy to other locomotor training 
therapies, such as treadmill walking with partial body weight support and robot-assisted locomotor 
training, while its lasting effects may promote the functional recovery of locomotion after central 
nervous system lesions.

研究分野： リハビリテーション科学
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１．研究開始当初の背景 
脳卒中患者や脊髄損傷患者において、運動

麻痺による随意性低下や痙縮の存在が適切
な筋の適切な時相での活性化を妨げ、歩行障
害をもたらしている。 
これまで、歩行リハビリテーションの研究

では、歩行動作の反復による技能の再獲得が
目的とされてきた。一方で、中枢神経損傷モ
デル動物実験において、脊髄神経経路の可塑
性を誘導することで、歩行機能が改善する可
能性が示されている（Chen et al., 2006）。 
ヒトを対象とした研究では、脊髄可塑性を

誘導できるリハビリテーション手法として、
歩行周期に類似した100 Hz のburst 刺激を
一定の間隔で繰り返す patterned electrical 
stimulation（PES）が提案されており、一定
の周波数で行う電気刺激と比較し、PES の方
が脊髄相反性抑制を増強し、脊髄神経経路に
おいて可塑的な変化を誘導できることが報
告されている（Perez et al., 2003）。 
研究代表者は、非侵襲的に頭蓋上から微弱

な直流電流を流すことで、脳活動の修飾が可
能な経頭蓋直流電気刺激（tDCS）に着目し、
不全脊髄損傷患者に対して、陽極 tDCS
（anodal tDCS）と PES を組み合わせること
で、PES 単独の介入と比較して、足関節にお
ける脊髄相反性抑制の可塑的変化を強く誘
導し、運動機能を即時的に改善できるという
知見を得た（Yamaguchi et al., 2016）。さら
に、脊髄可塑性の増強の強さと足関節運動機
能の改善には、関連があることを明らかにし
た。 
しかしながら、脊髄可塑性という神経科学

の知見を中枢神経損傷後の歩行リハビリテ
ーションへ応用するための、具体的な介入条
件、その効果の射程や作用機序は明らかにな
っていなかった。 
 
２．研究の目的 
本研究では、先行研究（Yamaguchi et al., 

2016）の知見に基づき、脊髄可塑性を誘導す
る方法として anodal tDCS と PES を組み合
わせた手法に着目し、中枢神経損傷後の歩行
機能への効果および神経生理学的な効果を
検証することを目的とした。 
 
３．研究の方法 
研究目的である anodal tDCS と PES を組

み合わせた手法による歩行機能への効果を
検証するための基礎的な研究として、適切な
介入条件を決定するために、tDCS の刺激強
度の違いが PES による脊髄可塑性に及ぼす
影響について検討した（実験 1）。また、脳活
動の興奮性を短時間で高めることが可能な
intermittent theta burst stimulation 
(iTBS)を下肢一次運動野へ適用し、その前後
に PES を与えることで、脳活動の興奮性変
化のタイミングが PES による脊髄可塑性に
与える影響を検討した（実験 2）。 
実験 3 として、回復期脳卒中片麻痺者を対

象として、tDCS と PES を組み合わせによる
歩行能力と歩行時筋電図への即時効果を検
討した。さらに、回復期脳卒中片麻痺 2 症例
において長期的効果を検討した（実験 4）。 

 
(１) 実験１：適切な tDCS 刺激強度の検討 
健常者 7 名に対して、以下の 5 つの課題す

べてを実施した。課題は、1）anodal tDCS 
（1mA）のみ、2）anodal tDCS（2mA）の
み、3）anodal tDCS（1mA）＋PES、4）anodal 
tDCS（2mA）＋PES、5）sham tDCS＋PES
の 5 条件とし、それぞれ 20 分間実施した。
条件は、少なくても 1 週間以上の間隔を空け
て実施した。評価は、課題前、直後、10 分後、
20 分後において、前脛骨筋からヒラメ筋への
脊髄相反性抑制を計測した。 
 
(２) 実験 2：適切な介入タイミングの検討 
健常者 10 名に対し、日を変えて以下の 3

課題を実施した。課題 1 では iTBS を PES
前に実施（iTBS-before-PES）、課題 2 では
iTBS を PES 後に実施（iTBS-after-PES）、
課題 3 では偽 iTBS を PES 後に実施（sham 
iTBS-before-PES）とした。条件は、少なく
ても 3 日以上の間隔を空けて実施した。評価
は、脳活動の興奮性変化として、前脛骨筋の
運動誘発電位（MEP）を経頭蓋磁気刺激法を
用いて計測した。また、前脛骨筋からヒラメ
筋に対する脊髄相反性抑制を計測した。 

 
(３) 実験 3：Anodal tDCS＋PES の即時効果 
回復期脳卒中患者 12 名を対象として、日

を変えて 3 つの課題を実施した。課題 1 は
1mA anodal tDCS＋PES、課題 2 は 1mA 
anodal tDCS＋sham PES、課題 3 は sham 
tDCS＋PES とし、それぞれ 20 分間適用した。 
条件は、少なくても 1 週間以上の間隔を空け
て実施した。評価は、課題前後において、歩
行機能の評価として 10m 歩行速度および重
複歩幅、前脛骨筋およびヒラメ筋の表面筋電
図を計測した。 
 
(４)実験 4：Anodal tDCS＋PES の長期効果 
回復期脳卒中患者 2 名を対象として、1 週

間の非介入期（A）と 2 週間で 10 回介入を実
施する介入期（B）を交互に 2 回繰り返すシ
ングルケースデザインを用いて、anodal 
tDCSとPES併用が歩行機能へ及ぼす効果を
検討した。非介入期 A では、sham tDCS と
PES を実施し、介入期では 1mA anodal 
tDCS＋PES とし、それぞれ 20 分間実施した。
評価として、10m 歩行速度を計測した。 
 
４．研究成果 
(１) 実験 1 では、anodal tDCS（1mA）＋
PES において、介入前と比較し終了後 20 分
まで有意に脊髄相反性抑制が増強した（図 1）。
Sham tDCS＋PES では、介入直後および終
了後 10 分まで増強を認めた、一方で、anodal 
tDCS（2mA）のみおよび anodal tDCS（2mA）



＋PES では、介入前と比較し、終了直後で脊
髄相反性抑制が減弱した。Anodal tDCS
（1mA）のみでは、変化を認めなかった。 

図1 tDCS刺激強度によるPES効果への影響 
 
(２) 実験2では、iTBS-before-PESにおいて、
PES によって誘導される相反性抑制の増強
が増幅され、他の条件と比較して、その効果
が PES 後 15 分まで持続した。さらに、PES
直後に増幅される脊髄可塑性変化と、PES 前
における iTBS による皮質興奮性変化には正
の相関を認めた。 
 
(３) 実験 3 では、すべての条件で 10m 歩行
速度および重複歩幅に統計学的な有意な改
善を認めなかった。一方で、歩行時筋電図に
おいて、1mA anodal tDCS＋PES条件では、
他の条件と比較して、有意に歩行時遊脚相
（麻痺側下肢振り出し）で足関節背屈筋の筋
活動が増大し、拮抗筋であるヒラメ筋との同
時収縮比が改善した（図 2）。 

図 2 介入前後の同時収縮比の変化の比較 
 
(４) 実験 4 では、症例 1 においては、非介入
期（A）の celeration line と比較して、有意
に 10m 歩行速度が増加した。一方で、症例 2
においては、非介入期（A）の celeration line
と比較し、有意な変化を認めなかった。 
 
上記の研究結果から、anodal tDCS と PES

の同時適用による脊髄可塑性の増強効果は、
anodal tDCS の刺激強度によって影響を受
けることが示唆され、中枢神経疾患に対して
本手法を適応するための設定条件の根拠を
明らかにした（実験 1）。さらに、効果的な脊
髄可塑性の誘導には末梢からの電気刺激
（PES）前や刺激中に、非侵襲的脳刺激法
（iTBS や tDCS）などによる皮質興奮性の増
加を誘導する介入が重要であると考えられ

た（実験 2）。実験１および 2 の知見に基づき
実施した実験 3 においては、1mA anodal 
tDCS と PES 同時適用により、回復期脳卒中
片麻痺患者の歩行機能を即時的に改善する
ことが示唆された。しかしながら、長期効果
については、症例数が少ないことから、その
効果は明らかではなく、さらなる検討が必要
であった（実験 4）。 
これらの結果は、学術論文や国内外の学会

において報告し、中枢神経損傷後の歩行機能
の再獲得に重要な脊髄神経経路の障害に対
する新しい治療法の確立に向けて、これまで
に実証されていなかった神経科学的な知見
と臨床への応用に必要な介入条件と効果の
射程を明らかにし、疾患例で効果検証を実施
した点から高い評価を得た。今後、症例数を
増やすとともに、ランダム化比較試験によっ
て、その効果を検討していく予定である。 
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