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研究成果の概要（和文）： 反復性末梢磁気刺激治療(repetitive Peripheral Magnetic Stimulation, rPMS治
療)の脳卒中後上肢麻痺に対する有効な治療法として開発することが本研究の目的である。本研究プロトコール
を多施設ランダム化比較試験として認定臨床研究審査委員会の承認を受けjRCTに登録した。新型コロナウイルス
感染症に伴い症例集積が遅延し、結果、目標症例数50例に対し9例の登録で試験を終了した。統計解析に足りる
症例を集積できていないことから有効性・安全性については検証しなかったが、いずれの群においても有害事象
は発現していなかった。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is to develop repetitive Peripheral Magnetic 
Stimulation (rPMS) therapy as an effective treatment for post-stroke upper limb paralysis. The study
 protocol was approved by an accredited clinical research review board as a multicenter randomized 
controlled trial and registered in the jRCT. Due to the new coronavirus infection, the accumulation 
of cases was delayed, and as a result, the study was terminated with the enrollment of 9 cases 
against the target number of 50 cases. Because there were not enough cases for statistical analysis,
 the efficacy and safety were not verified, but no adverse events occurred in either group.

研究分野： リハビリテーション医療

キーワード： 反復性末梢磁気刺激　リハビリテーション　上肢麻痺　脳卒中　脳血管障害

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本試験では4800発群に3例、2400発群に3例、0発群に3例が登録され、治療が実施された。主要評価項目である治
療開始前(0週、Day0)から治療2週後(Day14)の上肢機能(Fugl-Meyer Asessment)の変化量 は4800発群で3.0±1.0
(平均±標準偏差)、2400発群で2.7±1.2、0発群で0.7±2.5の結果となった。統計解析に足りる症例を集積でき
ていないことから有効性については検証しなかった。いずれの群においても有害事象は発現していなかった。し
かし、 統計解析に足りる症例を集積できていないことから安全性については検証できていない

※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。
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１．研究開始当初の背景 
近年、脳卒中後上肢麻痺に対する新たなニューロモデュレーションの手法が開発され臨床 応

用に至っている。当講座は反復経頭蓋磁気刺激(repetitive transcranial magnetic stimulation: 
rTMS)治療と集中リハビリテーションの併用療法を開発し、脳卒中後の上肢機能改善に対する
この併用療法の有効性を過去に示してきた。しかし rTMS 治療の適応となるのは上肢麻痺のう
ち中等度から軽度のものに限られている。またボツリヌス療法は重度上肢麻痺に併存する痙縮
の改善に有効であるが、単独では機能改善の効果は乏しい。 
このように 重度の上肢麻痺の機能改善に有効なニューロリハビリテーションの手法は確立さ

れていないのが現状である。一方で神経筋電気刺激治療(NMES)は上肢麻痺に対する治療として
有効性が示されている (Arch Phys Med Rehabil. 2017;98:1628-1635)。しかし電気刺激は疼痛
が容易に生じるため刺激強度が十分にあげられず、深部までの刺激は困難である。重度上肢麻痺
は多くの場合 中枢部(肩関節)から改善することがしられているが、肩関節屈曲の主動作筋であ
る三角筋 は筋体積が大きいことから電気刺激では十分な刺激が困難である。  
安全で侵襲の少ない反復末梢磁気刺激(repetitive peripheral magnetic stimulation: rPMS)に

着目した。rPMS は磁気コイルに電流を流すことでその垂直方向に磁場を発生させ、その時期に
よって生体内に渦電流を起こし神経や筋肉を選択的に刺激する手法である。その刺激原理は電
気刺激と同様に考えてよいが、痛みが少ないため電気刺激と比べ深く、広範囲な刺激が可能であ
り、有害事象も殆どないのが特徴である。上肢麻痺に対する機能改善を目的として rPMS 治療
の有効性を明らかにした報告は過去にない。そのため本研究は脳卒中後の重度上肢麻痺に対す
る rPMS 治療のプロトコールを開発するとともに、その有効性を検討することを目的とする。
重度上肢麻痺にたいする rPMS 治療が確立されることにより、いわゆる廃用手とよばれる状態
を脱却し、補助手さらには実用手となることで、日常生活動作の介助量軽減や生活の質(QOL)が
改善されることを期待した。 
本研究は脳卒中後の重度上肢麻痺に対する rPMS 治療のプロトコールを開発するとともに、 

その有効性を検討することを目的とする。 
rPMS 治療は新たなニューロモデュレーションの手法として着目されている。rPMS 治療によ 

り神経可塑性を促されることが報告されており(Int J Rehabil Res 2016;39:263-6)、麻痺 に対す
る運動機能改善にたいする治療としての有効性が示唆される。実際、嚥下障害に対しては嚥下筋
に対する rPMS 治療と集中的リハビリテーションにより嚥下機能の改善が得られることを我々
のグループが報告している(Neuromodulation 2015;18:630-4)。脳卒中後の上肢 機能を対象とし
ては rPMS 治療により軽度麻痺患者の痙縮が改善することが報告されているが (Arch Phys 
Med Rehabil 2014;95(6):1039-1047)、重度上肢麻痺の機能改善を目的とする rPMS 治療の治療
効果を検討した報告は過去にない。そのため本研究は脳卒中後の重度上肢麻 痺に対する rPMS
治療のプロトコールを開発するとともにその有効性を検討することを目的と する。重度上肢麻
痺に対する rPMS 治療の治療効果を検討するのは本研究が世界ではじめてのものとなる。  
rPMS 治療単独の治療効果は数時間しか持続せず、持ち越し効果が得られないことが確認され

ている。過去の我々のニューロモデュレーションと訓練を併用する事により上肢機能改善 が得
られとする研究に基づき(Int J Stroke 2014;9:607-12)、rPMS 治療も集中リハビリテーションと
併用することが重要であると考えている。このため当研究は rPMS 治療および入院での集中リ
ハビリテーションの双方が可能な我々の施設にしか実施できない研究である。重度上肢麻痺に
対する有効な治療法が開発されることにより、脳卒中患者の日常生活動作と QOL の改善が得ら
れことが期待される。また重度上肢麻痺が rPMS 治療により中等度または軽度麻痺に改善され
た場合には、rTMS 治療などの既存の治療を実施することにより実用手を獲得することが可能に
なりうると考える。 
 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、痛みなく深部まで刺激可能な反復末梢磁気刺激(repetitive Peripheral 

Magnetic Stimulation: rPMS)治療の脳卒中後の重度上肢麻痺に対する治療 プロトコールを開
発し、その実行可能性と安全性、さらに有効性を検証することにより治 療法として確立するこ
とである。 
1) 最も効果的と考えられる rPMS 治療のプロトコールを確立する。  
2) rPMS 治療と集中訓練の併用療法の安全性と実施可能性を明らかにする。  
3) rPMS 治療と集中訓練の臨床的有効性をランダム化比較試験により明らかにする 
 
 
３．研究の方法 
上肢麻痺を有する脳卒中患者に対し、反復性末梢磁気刺激（repetitive Peripheral Magnetic 

Stimulation; rPMS）治療を 1日あたり 0発、2400 発、4800 発の 3群にわけ実施し、治療前後の



上肢機能を Fugl-Meyer Assessment を用いて評価しその変化を群間比較することで、rPMS 治療
の用量反応性を検証するランダム化比較試験を実施する。 
 

 
・主要評価項目 
治療開始前（0週）から治療 2週後の上肢機能（Fugl-Meyer Asessment）の変化量とする。  

 
・研究デザイン 
ランダム化、非盲検（評価者盲検）、用量反応、並行群間比較試験（3群）である。  
 

・医療機器の使用方法等本研究の rPMS 治療には磁気刺激装置である MagProR30 を用いる。研究
代表医師、研究責任医師または研究分担医師が磁気刺激装置を用いて rPMS 治療を実施する。 
 
・研究のフローチャート  
入院 1 週間前の外来において同意取得を行い、その後速やかに適格性の確認をおこなう。その

後に症例登録を実施する。入院日に入院時評価として作業療法士による上肢機能（FMA）評価を
行い、この結果をもとにランダム割付を実施する。2 週間後から rPMS 治療を実施する群（0 発
群）、連日 2400 発実施する群（2400 発群）、連日 4800 発実施する群（4800 発群）の 3群に、症
例数を 1:2:2 として割り付ける。入院翌日（Day1）から治療を開始する。入院後 2週間（Day1～
14）にかけ rPMS 治療と集中リハビリテーションを実施し、治療 2週間後(Day14)の評価を行う。
その後 2 週間にかけ再度同様の治療を行うが（Day15-28）、0 発群に対しては救済措置として本
研究における最も治療効果があると想定される連日 4800 発の rPMS 治療を実施する。その後 2週
後に評価を実施する（Day28）。治療開始 4 週後（Day28）に退院となる。また入院時初回の治療
後に即時効果の評価を実施する。退院後 4 週間を観察期間とし、有効性と有害事象の発現を確認
する。 
 
・目標症例数 目標症例数は 50 例とする（対照群（rPMS 0 発群）：10 例、rPMS 2400 発群：20 例、
rPMS 4800 群：20 例）。 
 
４．研究成果 
2019 年度において、本研究プロトコールを「脳卒中後 上肢麻痺に対する集中的作業療法併用

下における反復性末梢磁気刺激の上肢機能改善効果に関する用量反応性についての検討:多施設
ランダム化比較試験」とし て認定臨床研究審査委員会の承認を受け jRCT に登録した。登録した
研究プロトコールは"Dose-response of rPMS for upper Limb hemiparesis after stroke"と 
して Medicine に掲載された。   
2019 から 2022 年度においては同研究として 9 例に対し登録と治療実施を行った。新型コロナ

ウイルス感染症に伴い症例集積が遅延に対し期間延長により対応したが、研究資金の都合もあ
り、目標症例数 50 例に対し 9 例の登録で試験を終了した。本試験では 4800 発群に 3 例、2400
発群に 3 例、0 発群に 3 例が登録され、治療 が実施された。脱落症例は認めなかった。主要評
価項目である治療開始前(0週、Day0)から治療2週後(Day14)の上肢機能(Fugl-Meyer Asessment)



の変化量 は 4800 発群で 3.0±1.0(平均±標準偏差)、2400 発群で 2.7±1.2、0 発群で 0.7±2.5
の結果となった。副次的評価項目としては、治療開始前(0 週、Day0)から治 療 4週後(Day28)の
上肢機能(Fugl-Meyer Asessment)の変化量は、4800 発群で 3.0±2.6(平均±標準偏差)、2400 発
群で 4.0±1.7、0 発群で 2.0±4.4 の結果と なった。統計解析に足りる症例を集積できていない
ことから有効性については検証しなかった。いずれの群においても有害事象は発現していなか
った。しかし、 統計解析に足りる症例を集積できていないことから安全性については検証でき
ていない。 
 また、脳卒中患者の上肢麻痺に対する反復性経頭蓋磁気刺激治療のレビュー論文が
"Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation and Rehabilitation Therapy for Upper 
Limb Hemiparesis in Stroke Patients: A Narrative Review"として論文掲載された。rTMS 治
療のエビデンスと治療実践についてのレビュー 論文であり、rTMS 治療と rPMS 治療の併用につ
いて触れている。 
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