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研究成果の概要（和文）：脊髄損傷患者に対して痙縮に対するA型ボツリヌス毒素治療と持続的髄腔内バクロフ
ェン投与療法による積極的痙縮治療、反復経頭蓋磁気刺激治療、末梢神経に対する電気刺激治療をリハビリテー
ション治療と組み合わせて行うアプローチにより、上肢運動機能、ADL、QOLをいかに改善できるかを検証するた
めに研究を施行した。脊髄損傷の高位と機能とその変化に関しては痙縮治療群、経頭蓋および末梢電気刺激群と
も有意な改善を認めた。痙縮に関しては痙縮治療では明らかな改善を認めたが。経頭蓋および末梢電気刺激群で
もわずかな改善が認められた。ADLについても両群とも有意な改善を認め、QOLにも良い影響があることが明らか
となった。

研究成果の概要（英文）：For patients with SCI, an approach that combines botulinum toxin type A 
treatment for spasticity, aggressive spasticity treatment with continuous intrathecal baclofen 
administration therapy, repeated transcranial magnetic stimulation therapy, and electrical 
stimulation therapy for peripheral nerves in combination with rehabilitation therapy. , A study was 
conducted to examine how upper limb motor function, ADL, and QOL can be improved. Significant 
improvements were observed in the spasticity treatment group, transcranial and peripheral electrical
 stimulation groups in terms of the level and function of spinal cord injury and its changes. 
Regarding spasticity, there was a clear improvement in spasticity treatment. There was also a slight
 improvement in the transcranial and peripheral electrical stimulation groups. ADL was also 
significantly improved in both groups, demonstrating a positive effect on QOL.

研究分野：リハビリテーション医学

キーワード： 脊髄損傷　慢性期　痙縮　ボツリヌス治療　髄注バクロフェン治療　経頭蓋磁気刺激　データベース研
究　多施設間研究

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究は脊髄損傷患者に対して痙縮に対するA型ボツリヌス毒素治療と持続的髄腔内バクロフェン投与療法によ
る積極的痙縮治療、反復経頭蓋磁気刺激治療、末梢神経に対する電気刺激治療をリハビリテーション治療と組み
合わせて行うアプローチにより、上肢運動機能、ADL、QOLをいかに改善できるかを検証するために施行した。本
研究では回復期以降の脊髄損傷患者に対して痙縮治療および大脳への反復磁気刺激および末梢電気刺激治療と集
中的なリハビリテーション治療を施行することによる効果を多施設間で介入検討するものであり、この成果は慢
性期脊髄損傷患者の運動機能、ADL、QOLに対して大きな寄与を与えることができたものと考える。

※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 
 
 
１．研究開始当初の背景 
 本研究の目的は、従来再生医療などの治療でしか回復の見込みがないとされていた脊髄損傷
患者に対して、痙縮に対するA型ボツリヌス毒素治療（以下 BoNT-A 療法と省略）、持続的髄
腔内バクロフェン投与療法（Intrathecal Baclofen Therapy；以下 ITB療法と省略）などの積極
的痙縮治療、脊髄障害の運動機能回復を目的とした大脳半球への反復経頭蓋磁気刺激による治
療（Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation；以下 rTMS 療法と省略）、末梢神経に対す
る電気刺激治療（Peripheral Nerve Stimulation；以下 PNS療法と省略）をリハビリテーション
治療と組み合わせて行う総合的アプローチにより、上肢運動機能、日常生活動作（ADL）、
QOL をいかに改善できるかを検証するために施行するものである。効果の判定は多施設間前
向き検討で施行し、評価には日本リハビリテーション・データベース協議会のリハビリテーシ
ョン・データベースを用いて、データを収集する。本研究により上記それぞれの治療が、いか
に効果的であるかを判断することが可能となり、脊髄損傷患者の機能，能力の改善に寄与でき
るものと考える。 
 
２．研究の目的 
近年脊髄損傷、脳卒中などの中枢神経疾患により生じる痙縮に対する BoNT-A 療法、ITB療
法などの積極的な痙縮治療が本邦で保険適応となり，その効果が報告されてきた。我々は現在
までに脊髄損傷や脳卒中に対する BoNT-A 療法，ITB療法の効果を述べ、痙縮治療の効果，問
題点に関して研究を積み重ねてきた。またリハビリテーション・データベースを共有し、適切
なシステム連携を図ることで，急性期から回復期・維持期まで効率よく，効果的なリハを行う
ことができることを示してきた。日本リハビリテーション医学会では 2009 年度から全国での
リハ医療全般に関わるデータベースを構築してきた。このデータベースでは障害者の身体機
能・ADLの医学的な評価と経過、退院後の生活状況を総合的に把握することが可能である。現
在学会が登録している疾患は脳卒中、大腿骨頸部骨折,脊髄損傷などであり、中枢神経疾患のリ
ハビリテーション治療に特化した評価を集めることが可能である。脊髄損傷患者に対する反復
磁経頭蓋気刺激治療に関しては、末梢神経刺激との併用で、Schildt らが 2例の報告を行ってお
り、2例とも上肢機能の回復が得られたと述べている。 
本研究は従来再生医療などの治療でしか回復の見込みがないとされていた脊髄損傷患者に対
して、痙縮に対する BoNT-A 療法、ITB療法などの積極的痙縮治療、脊髄障害の運動機能回復
を目的とした rTMS療法、PNS療法をリハビリテーション治療と組み合わせて行う総合的アプ
ローチを行い、上肢運動機能、日常生活動作（ADL）、QOLをいかに改善できるかを検証する
ために施行するものである。研究施行にあたっては、全国で脊髄損傷のリハビリテーション治
療を多数施行している施設に協力を依頼し、日本リハビリテーション医学会を中心として構築
された共通のデータベースを用いることにより、多施設で公平な評価を施行することが可能で
あり、上記治療に対する多施設間研究による比較研究は現在まで報告がなされていない。本研
究では回復期以降の脊髄損傷患者に対して痙縮治療および大脳への反復磁気刺激および末梢電
気刺激治療と集中的なリハビリテーション治療を施行することによる効果を多施設間で介入検
討するものであり、このエビデンスは慢性期脊髄損傷患者の運動機能、ADL、QOLに対して
大きな寄与を与えることができる。 
本研究は回復期以降の慢性期の脊髄損傷，内因性脊髄障害患者に対して、①リハビリテーシ



ョン・データベースの脊髄損傷バージョン（以下脊髄損傷DBと省略）に全国の脊髄損傷患者
のリハビリテーション治療・医療管理を多数施行している施設で患者の登録を行うこと、②こ
れらの患者に対して施設ごとに痙縮治療群と経頭蓋および末梢電気刺激群の 2群に分け、治療
およびリハビリテーション治療介入を行うこと、③このデータを用いて治療およびリハビリテ
ーション治療による身体機能、ADL、QOL、生活状況との相関性などを分析すること、④患者
の痙縮、身体機能、ADL に応じた適切な治療方法とリハビリテーション治療介入のモデル化を
行うこととする。なお本研究は多施設間研究であるが、リハDBに参加している多くの病院は
研究機関ではないため、研究協力者に依頼する形式をとり、この方法でデータを収集する予定
である。 
３．研究の方法 

2018年度 

 脊髄損傷 DBに各施設での患者登録を行い、痙縮に関するデータも含めて入力する。本 DB

については 2014年時点ですでに全国 30か所の病院で 4000名以上の登録があり、基本的にこ

のデータベースに登録された患者に協力を依頼するが、登録されていない場合には新規登録を

行う。この中で研究に協力していただける患者に対して、治療介入を行う。対象とする施設

は、千葉県千葉リハビリテーションセンター、横浜市総合リハビリテーションセンター、神奈

川リハビリテーションセンター、吉備高原医療センターである。対象は 20歳以上 80歳未満の

頚髄損傷または内因性頚髄障害患者のうち AISが Cまたは Dで、研究に影響のある合併症が

ない者とし、介入対象の登録者は BoNT-A療法および ITB療法を行う施設が各施設 5名ずつ

で 30名、rTMS療法および PNS療法を行う施設が各施設 5名ずつ 15名を目標とした。デー

タベース項目は脊髄損傷の高位と機能（ASIA impairment Scale，簡易上肢機能検査）とその

変化、痙縮とその変化（modified Ashworth Scale; 以下MASと省略、Disability Assessment 

Scale、以下 DASと省略）、ADL（FIMの総点数および運動スコアの点数および各項目の点

数）、治療および訓練内容、訓練時間、訓練期間、QOL（評価には SCI QOLを使用）、生活状

況とした。評価時期は介入研究開始前、介入施行中 1か月ごと、介入終了後 3か月、6か月の

時点で行った。治療介入の方法に関しては、BONT-A療法においては、両上肢に対して計 240

単位の A型ボツリヌス毒素の施注を通常のプロトコールに従って 3か月ごとの施注を 3クール

施行する。ITB療法については、通常のプロトコールに従い、2か月ごとに再充填を行い、3

クール施行する。rTMS療法および PNS療法においては、rTMS療法では反復経頭蓋磁気刺激

装置を用いて、Huang at Jの プロトコールに従い、間欠性 TBS（以下 iTBSと省略）で短母

指外転筋の活動が最も誘発される部位にて、安静時閾値の 70％の刺激強度で刺激を行う。PNS

療法については低周波治療装置 IVESを用いて、手指と手関師屈曲が誘発される部位に刺激を

行った。このデータを IBM SPSS 25 statisticsメディカルモデルを使用して統計学的分析を施

行した。分析については基本統計分析による各項目の特徴の抽出と、各部位に対する治療効果

の特徴、脊髄損傷 DB項目と基本項目との相関関係、各施設間の特徴などに対して行った。 

 

2019年度 

2019年度には BoNT-A療法および ITB療法、rTMS療法および PNS療法の介入件数を追加し

た。治療による ADL、QOLと生活状況の相関性を検討する。治療による身体機能の変化に加

えて、治療介入により ADL、QOL、生活状況がどのように変化したかを、評価項目は脊髄損

傷の高位と機能（ASIA impairment Scale、簡易上肢機能検査）とその変化、痙縮とその変化

（modified Ashworth Scale、Disability Assessment Scale）、ADL（FIM総点数および各項



目）、 QOL（SCI QOL）、生活状況などである。これらの項目に対して多変量解析の手法を用

いて、IBM SPSS 25 statisticsメディカルモデルを使用して分析した。 

 

2020年度 

2020年度は 2018年度および 2019年度に得られたデータを検討し、これら介入対象のデータ

と以前から蓄積のある脊髄損傷 DBのデータを比較した。評価項目は脊髄損傷の高位と機能

（ASIA impairment Scale，簡易上肢機能検査）とその変化、痙縮の状況とその変化（MAS，

DAS）、ADL（FIMの総点数および運動スコアの点数および各項目の点数）、 QOL（評価には

SCI QOLを使用）、生活状況である。積極的痙縮治療による痙縮の改善とリハビリテーション

による運動機能の改善、ADLの改善、QOLの向上について検討を行い、反復経頭蓋磁気刺激

および末梢電気刺激とリハビリテーションによる運動機能の改善、ADLの改善、QOLの向上

についても検討を行い、治療介入のない状況と BoNT-A療法と ITB療法の効果、rTMS療法お

よび PNS療法の効果について検証する。また BoNT-A療法と ITB療法と rTMS療法および

PNS療法の 3者の効果と問題点について検討し、これら治療の変化に基づいた適切な治療方法

をモデル化した。 

 

４．研究成果 

2018 年度 

2018 年度はデータベース項目の整理、当施設でのリハビリテーション治療介入、研究協力施設

への協力依頼を行った。対象は 20歳以上 80歳未満の頚髄損傷、内因性頚髄障害患者のうち

AIS が C・Dとし、登録者は BoNT-A 療法が 8名、rTMS 療法および PNS 療法が 5名であった。デ

ータベース項目は脊髄損傷の高位と機能(ASIA Impairment Scale,簡易上肢機能検査)、痙縮と

その変化(modified Ashworth Scale)、ADL(FIM の総点数および各項目の点数)、治療および訓

練内容、QOL(評価には SCI QOL を使用)、生活状況とした。評価は介入研究開始前、介入施行中

1か月ごと、介入終了後 3か月、6か月の時点で行った。治療介入は BONT-A 療法においては両

上肢に対して計 240 単位の A型ボツリヌス毒素の施注を通常のプロトコールに従って 3か月ご

との施注を 2クール施行し、rTMS 療法および PNS 療法においては、rTMS 療法では反復経頭蓋磁

気刺激装置を用いて、Huang at J のプロトコールに従い施行した。 

データベース項目に関しては従来痙縮に関する項目が少なかったため、痙縮による影響が評

価可能な身体機能、ADL に関する項目を追加した。治療介入に関しては BONT-A 療法群では痙縮

に関しては改善効果がみられたが、ADL については施行前との有意な改善は認められなかっ

た。rTMS 療法および PNS 療法では痙縮は有意な改善を認めず、ADL は症例により上肢機能に関

連する項目の改善を認めた。当初の計画ではデータベース項目の整理、当施設および数か所の

協力施設でのでのリハビリテーション治療介入、それ以外の研究協力施設への協力依頼を予定

していたが、多施設との打ち合わせおよび研究倫理申請に時間を要し、この面では達成できな

かった。 

 

2019 年度 

2019 年度は当施設でのリハビリテーション治療介入者の増数、研究協力施設での治療介入を

行った。対象は 20 歳以上 80 歳未満の頚髄損傷、内因性頚髄障害患者のうち AIS が C・Dとし

た。データベース項目は脊髄損傷の高位と機能（ASIA Impairment Scale，簡易上肢機能検

査）、痙縮とその変化（modified Ashworth Scale）、ADL（FIM の総点数および各項目の点数）、



治療および訓練内容、QOL、生活状況とした。評価は介入研究開始前、介入施行中 1か月ごと、

介入終了後 3か月、6か月の時点で行った。当施設では BoNT-A 療法が 3名、ITB 療法が 1名、

rTMS 療法および PNS 療法が 3名増数、追加登録の施設では BoNT-A 療法が 3名増数できた。 

作成したデータベースを用いて治療による ADL、QOL と生活状況の相関性について検討した。評

価項目は脊髄損傷の高位と機能とその変化、痙縮とその変化（modified Ashworth Scale、

Disability Assessment Scale）、ADL（FIM 総点数および各項目）、QOL（SCI QOL）、生活状況で

ある。治療による身体機能の変化により、ADL については痙縮治療群と経頭蓋および末梢電気

刺激群とも特に上肢動作が関与する項目の改善を認めた。QOL に関しては痙縮治療群では疼痛

に関与する項目が改善した。生活状況に関しては痙縮治療群と経頭蓋および末梢電気刺激群と

も外出頻度が増加する傾向を認めたが、有意差は認めなかった。当初の計画ではデータベース

項目の整理、当施設以外の研究協力施設への協力依頼を予定していたが、多施設との打ち合わ

せおよび研究倫理申請に時間を要し、依頼施設数が限定された。 

 

2020 年度 

 2020 年度は 2018 年度および 2019 年度に得られたデータを検討し、これら介入対象のデータ

と以前から蓄積のある脊髄損傷 DBのデータを比較した。評価項目は脊髄損傷の高位と機能とそ

の変化、痙縮の状況とその変化、ADL、生活状況などである。作成されたデータベースと以前か

ら蓄積のある脊髄損傷 DBのデータを比較した。調査項目は治療による ADL、QOL と生活状況の

相関性について検討した。治療による身体機能の変化に加えて、治療介入により ADL、QOL、生

活状況がどのように変化したかを検討した。評価項目は脊髄損傷の高位と機能（ASIA 

Impairment Scale、簡易上肢機能検査）とその変化、痙縮とその変化（modified Ashworth 

Scale、Disability Assessment Scale）、ADL（FIM 総点数および各項目）、QOL（SCI QOL）、生

活状況などである。脊髄損傷の高位と機能（ASIA Impairment Scale、簡易上肢機能検査）とそ

の変化に関しては痙縮治療群、経頭蓋および末梢電気刺激群とも有意な改善を認めた。痙縮に

関しては痙縮治療では明らかな改善を認めたが。経頭蓋および末梢電気刺激群でもわずかな改

善が認められた。ADL についても両群とも優位な改善を認め、QOL、生活状況にも良い影響があ

ることがわかった。新型コロナ感染症にで研究遂行が制限されたが、最終的に研究を完了する

ことができた。 
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