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Ⅰ.は じ め に

日本は脳卒中大国と言ってもいいような状況であ i),

その頃魔は米国の1.5倍1リ､上と言われている.我々神経

内科の同窓会誌である先生が,脳卒中について次のよう

なことを書いている.｢なるまでは予測がつかず.なっ

たらどうしようもない,そして1度しかない人生の最後

を時に無茶苦茶にしてしまうこの病気をなんとかできな

いものかと思って当科に入局させていただいた｣と.こ

の脳卒中も (特に脳梗塞は)今診断上も治療上も大きな

動きがあるようである.

Ⅱ.脳梗塞の画期的な診断と治療

脳梗塞における最近の画期的な診断と治療として私が

挙げるとすれば次の3つである.

1) 超急性期血栓溶解療法

1995年米国で行われた大規模臨床試験によって発症3

Reprintrequeststo:AkiraKOYAMA,

DepartmentofNeurology､

NiigataKobar･iHospital.

NiigataCity､95012022Japan

227

時間以内の虚血性脳血管障害に対する血栓溶解寒 tis-

sueplasminogenaetivator(t-PA)静注療法の有

効性が確認されて以来,脳卒中を brainattaekとと

らえ超急性期からの治療の重要性が強 く指摘 されてい

る1､431.近年はマイクロカテーテルを使桐した局所動脈

内投与により,静注療法をさらに上回る効果が期待でき

るようになっている.

2)低体温療法 (ないしは平温療法)

低体温療法は動物実験や頭部外傷では明らかな成果が

得られているが,脳血管障害ではまだ確立した治療法に

はなっていない.しかし国立循環器病センターでは急性

期心原性脳塞栓症にこの低体温療法を行ない良好な成績

を得ており,脳浮腫の軽減効果予備の保護作用が期待で

きるようである3)畑 ただ非常に手間がかか り,その煩

雑さから実行~吋能な施設はきわめて限られてくる.そこ

でより簡便な方法として平温療法があり当院でも数例施

行している.
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胎梗塞急性期の治療(当院における)

腰 受艶 槻

ラクナ棟暮

アテローム血栓性脳梗塞

低分子デキストラン

&

オザグレルナトリウム(キサンボンまたはカタクロット)
【進行供ではさらにヘパリン1万-1.5万JL位/日待機静注】

発症8時間以内ならウt)キナーゼのカテーテル的勤簾内投与.

適応なければ ヘパリン1万～1_6万霊位/自称織静注 &

ゲリセオール投与 & 平温療法

+血圧管理:収縮期血年之200mmHg(ただしへ′tlJン投与抑ま之180mryIHg)

の時 陣圧湘投与一丁タラ-ト内JRあるいはベルジビン静注

+安静度 :アテローム血栓症脳捷轟､心擾性縫暮故虚では慎JLに徐々 に

bod up進める

図1

3) MRIの拡散強調画像 (diffusion-weighted

image)の導入

拡散強調画像は鼻も早く梗塞巣を描出し (1時間1リ､内

の病巣を検LLtlL得たという報吉もあi)).超急性期の脳

梗塞の診断に最もすぐれている.また多発性に梗塞巣が

認められる場合でも拡散強調画像では,折しい梗塞巣の

みが高信号となるため判断が可能である5㌔

Ⅲ.脳梗塞急性期の治療

従来は脳梗塞は脳血栓端･=.と脳塞栓症にLJJL概していたが,

現在は脳深部の穿通枝領域の小梗塞である受クナ梗塞と

主幹動腺の強い動脈硬化性病変に基づく塑 =ム血栓

惟脳梗塞と心臓内で耶成された血栓が遊離して脳動脈を

閉塞する心原性脳塞栓症の3つに分ける.アテロ-ム山1

校性脳梗塞はまさに脳血栓症であるわけだが,その壁在

arteryembolisnlを起こすことがある.これは従来脳

塞栓症に分類されており,アテロ-ム血栓性脳梗塞が脳

血栓症に分類されたり脳塞栓症に分類されたりで従来の

分類には非常に問題があったと思われる.次に当院での

脳梗塞急性期の治療を示す (図日 .ラタナ梗塞とアテ

ローム血栓性脳梗塞に対しては,血液希釈療法としての

低分子デキストランと選択的トロンボキサンAコ合成阻

害薬であるオザグレルナトリウムを投与する.これで症

状の進行がみられる症例にはさらにヘバ1)ン (l育-

l.5万単位/fl)の持続静注を施行する.ここで7ルガト

ロパンという薬について触れておかなければならない.

アルガトロパン (ノバスタンまたはスロンノン)は選択

的な抗 トロンビン薬で,発症後48時間以内のアテローム

血栓性脳梗塞に有用であり出血性合併症が少ないことが

証明され1996年4月より認可されている.投与方法は

寅初⊥18時間は持続でその後5日間は間欠投与ということ

になっているが,どうも間欠投与になった段階で疲状が

悪化する症例が時にあるようで (当科でも経験あり),

投与期間を短縮させてでもずっと持続でいった方がいい

と思われる に の持続投与で今後当科でも僅増していこ

うと思っている).次に心原性脳塞栓症に対しては,栄

症3時間以内ならウロキナーゼのカテーテル的動脈内投

与を施行する.適応がなければ,再発予防としてヘパリ

ン し1万-1.5万単位/日)の持続静注を開始し (心原

性脳塞栓症の発症2週間以内の再発率は10-20%).ま

た心原性脳塞栓症では脳浮腫が高度となりやすくこれに

対しダリセオ-ルの投与と可能であれば極力平温療法を

施行するようにしている,血圧管理は脳梗塞急性期では
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図2 平温療法を施行した症例

a:発症1E3目の頭部 CT

ら:発症2日臼の頭部 MR王(FLAIR

画像)

C:発症2日目の MRA

a:発症4日目の頭部 CT

原則としては降崖はしないということになっているが,

太動脆解離,虚血性心疾患を合併している症例がまれな

がらあり収縮期血圧200mmHg以上 (ヘパリン投与時

は180mmHg以 L,)で降圧剤を授与するようにしてい

る,具体的にはアダラート内服かベルジピン静注で行っ

ている.アダラ-トの舌下投与は急激に血圧を下げる可

能性があるので避けるようにしている.安静度はアテロ-

ム血栓性脳梗塞,心原性脳塞栓症 (帝に前者)では憤嚢

に徐々に bedupを進めるようにしている.

Ⅳ.起急性期血栓溶解療法

脳梗塞は byainattackであり,その発症早期の治

療の如何がその後の予後を大きく左右する.発症3時間

以内の脳底動娩塞栓症では,ウロキナ-ゼの大量静注複
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図3 平温療法を施行した例 (左)としなかっ

た例 (右)の比較

上段 :発症 4H目の頭部 CT

中段 :発症7日目の頭部 MR王(FLA王現画像)

下段 :発症7日目の MRA

劇的に改革がみられた症例を当科では今までに数例経験

している.しかし,このウロキナ-ゼ大量静注法も内頭

動朕ないしは中大脳動腕塞栓症に対してはほっき均した

効果が得られず無力といった印象がある.米国のように

静注法でも もーPA なら効果が期待できるのかも知れな

いが,まだ日本では脳梗塞の治療薬として もーPA が認

可されていない.当院も平成互1年よりマイクロカテ-チ

ルを使用した血栓溶解療法ができるようになってお吟中

大脳動販塞栓症でも劇的に改善する症例がありき今後血

管内治療はますます慶安な位置を占めていくのだと思わ

れる.

V. 平 温 療 法

平成11年より急性期脳梗塞に対する低体温治療の効果
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図-1 バ十JL,ジンlCX]111gとri'スビリン30mgを

併11~=′た連続50倒U)血小板凝喚能 (いず

れも投与2週間後に測定1

に関する多施設共同研究が始ま′,ている.JapalleSe
A(一uteSII,Oke町･･pothl汀llliとITril･11(JAS釦 と呼ん
でいる.当院とLては平温療法をやるということで参加

している.対象は発症後5時間以上2轟時間以内の率等症

以上の脳梗塞患者である.この trialでは対象は75才

以下で,登録すると平温療法群と対照群に分けられるよ

うになっている.76才~■1リ､上の患音さんではこの trialで

は対象外にな-.,.,てしま})が.心原作脳塞栓症と思われる

症例では極力この平温療法を施行するようにしている.

実際(I)-万法は,非ステロイド系消炎鎮痛剤†二コキ､ノブrJlム

7/r_ン (ロキソこン)l卜13T を8時間ごとに緯rlな

いしは経常で投与 し'/-リンデの併用によi川粍卜温を

こうG.5℃11下あるいは牌枇i嵐なら37.0℃1リ､卜にコントロー

ルする.持続期間は原則的に入院後5[ 】 間 で あ る . 美際

の症例を示す.65j-女性で∴来院時左への共同偏視,ほ

ぼ全失語で,高度石片麻嘩認め.心電図は心房細動の欄

朕で心原性脳塞栓症と思われたが.頭部 CT ですでに

左中大脳動脈前方領域に深い低吸収域を認め (図2a)

血栓溶解療法の適応はないと判断しヘパリンの持続静注

を始めるとともに平温療法を開始した,発症2日日の頭

部 h･,IRI& MRA では,左中大脳動脈前方領域に比較

的明瞭な南信音域が見られ,また左中大脳動脈 (Ml)

にいかにも塞栓症といった切汀方の閉塞を認めた (図2

図5 へてトクリ･ソトとFr,押淵i【m流産とU)関係

b,C1. 磯 に脳浮腫が来る場合そのピークは発症 3Fl

Rから5Jl卜7あたりと思うが.LIZl｢tの (TrIlで脳浮腫

行路がある程度畳まよくでこの程慶で済んだのかも知れな

Wが,平温療法が効果的に作用した可能性もあると思わ

れた.次に心原性脳塞栓症が疑われた症例で (と もに80

才代.発射 げ 同じで follow upの (｢T と lpIRl も

同じ日に撮っており梗塞厳の大きさがほ ぼ 同程 度 上 平

温療法を施行した例としなかった例で興 味 ある結 果が 出

ている∴平温療法を施行LLた刑では. しなか一日+=例 に比
L脳浮腫の程度も梗塞酎Ild…sit.V の 杵 度 も軽 い 印 象
があるし図3).もLかすると伏体温療 法 で 言わ れ て い
る脳浮腫軽減効果,脳保護作用を,平温療 法 で も期 待 で
きるのかも知れない.

Ⅵ.脳梗塞慢性期での再発予防

腔内や静脈内 ∈ゆるやかな血流)ではフィブリンが,動

脈内 (速い血流1では血小板が.血栓粕友に大きく閲lj･

すると言われている.心原性脳塞栓症では抗凝固薬であ

るrJ--フ丁リンを投 与しトt7ンボ:i-ストが15-25ooi二

なるようにコントLl-)Lする.脳1filf.拍i~ミし特にアテロー

ム血栓性脳梗塞いぐは抗血小板登を投与するが,当科で

はパナルジン (チクロピジン)とアスピリンを餅摺 して

いる.特に花々I十本人はアスビ1)ンに対し胃粘膜の感受

性が高いと言われていて胃滴塙には 卜分注意する必要が

ありバナルジンと併用することによi)アスピリンの量を

減らすことができる.当什 ぐはバナルジン100mgとア

スピリン30m欝の併用から始めることが多く,これで半
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数は血小板凝集能をうまくコントロールできる (国射

しADPIO!LM,collagen2/Lg/mlともに東大凝喚準

が40%以上70%未満になるのを目標にしている).なか

には collagen凝集の抑制が弱い例があ り.こういう

症例ではアスピリンを増量する.MRA などで主幹動

脈に高度狭窄のある例では.バナルジン100mgとアス

ピリン40mgの併用から開始するようにLている.以前

へマ トクリ･ソトと局所脳血流量の関係を調べたことがあ

るが,両者は逆相関する (図 5).ヘマ トクリット値が

高くなるほど局所脳血流量は低下する.これはヘマ トク

リットが高くなることにより戯液粘度が上昇するためと

思う∴慢性期の脳梗塞の患者さんには普段から十分水分

を限るように指導している.

以上,脳梗塞の内科的治療について述べた,
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司会 (汰) ありがとうございました,それでは,ただ

いまのご発表につきまして,ご討議をお願いいたします.

阿部 低体温療法について少し聞きたいんですが,低

体温療法は最近もてはやされていますが,やることが非

常に煩雑ですし,また合併症の問題もありますが,先生

は低体温療法はいるような患者さんには術前に脳血流量

をはかっていますでしょうか?

小山 脳血流量は見ていません.

231

阿部 もニト一一･17は,右側でされなかったケースで.LI.J

が少し増えているんですけれども,このような場合全

体の脳圧が上がるまでにいたらないで局所の浮腫が東っ

白になって,あーいうのを見抜 くというのは,もし低体

温療法をしたためる,ただ浮腫がおきて消遇する時間だ

けを先送りにしていると,たとえば話し変わi.)ますけど,

脳血腫がありました時に昔は何でもいいからとっていた

時があったのですけれども,ある程度の太ききのものは

とってもとらなくても最終的なゴ-ルは同じだという,

とったものをぼやく回復するのにリハビリを送れるんで

すが,最終的な脳損傷はあまり変わらないんじゃないか

ということで見直されたんですが,そうしますと,ああ

いうのってのは起こることを澱鰐的ゴールは同じで,浮

腫だけは治せるのですが,結果は変わらないんじゃない

か,ということに対する印象なんかどうでしょうか.

小山 最近始めたばかりなので多くの症例でそう長期

に渡っては見てはいないのですが,どうも平温療法をやっ

た症例は思ったほど強い浮腫はこなくて,経過はいいよ

うな印象があります.

阿部 経過もかなりいいようですか?

小山 経過もかなりとはいいませんけどいいような印

象がします.

林 心液性脳塞栓の治療の問題についてお聞きします.

7,8年くらい前に心臓の人工弁置換後の脳塞栓に対し,

脳外科の先生のグループと三,四時間後にマイクロカテ-

テル用いてダイレクトに血栓溶解療法施行例が三例 くら

いあります.脳底動腕塞栓の症例には UK が非常に薬

効 L MCA の症例で tPAを桐いましたが,大きく改

善はしませんでした.その経験を当時国際学会で報告 し

たところ.注目を浴びたんですが,その後あまi)施行例

がありませんでした.こうしたダイレクトな血栓溶解療

法は現在先生がお話になった様々な治療法の中でどのよ

うな位贋づけになっているのか内科の立場で結構でござ

いますので,お教えいただきたいのですが.

小山 今回の発表にもありましたけど,発症3時間以

内の脳底動脈塞栓症であれば,ウロキナーゼの大量静昧

内投与によって劇的に効いた症例が当院では数例あった

と思います.しかし,この投与法も内頚動脈とか中大脳

動脈塞栓症では,歯が立たないというのが正直なところ

です.ただ tPA ではいいという報告もあるのですが

tPA はまだH本では脳梗塞治療薬として認可されてい

ないんです.去年から当院でも発症三時間以内の心原性

脳塞栓症に対しマ イクロカテーテルを使った血栓溶解頼

法ができるようになっており中大脳動脈塞栓症でも劇的
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に改善する刑があるんですね.だから発症三時間以内で

あればマイクロカテーテルの治療はぜひ試して-みるとい

いと思います.劇的によくなる可能性があります.何も

しなければそのまま一生寝たきりになる可能性 もあ i),

ぜひ試してみるべきだと思います.

林 心源性塞栓症の際のヘパリン療法は.一方で

hem()1､-･agicinrarctionの可能性も考慮する必要があ
ると思います.その点適用とメリットを数えてください.

小山 時間がたっていてすでに血栓溶解療法の適応な

で出血がないのを確認してからヘパリンを開始する病院

も多いと思いますが.お話したように発症 2週間以内に

多ければ二割再発があるので,とにかく再発を抑えたい

ということで,当院では早めにヘパリンを開始するよう

にしています.

司会 (辻) 小閑前首相のように一方で.重篤な出血

性梗塞を合併する場合もあるようですので,その点にも

留意する必要があるのではないかと思います.′ト山先生

あi)がとうございました.それではこれで.内科関係か

らの発表を終わりたいと思います.

司会 (田中) それでは,この後外科系のほうへ移 i)

ます.虚血性脳血管障害の外科的治療についてお願いします.

射 虚血性脳 血管 障害 に対する外科 的治療
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kindsofbypasssurgeriesassurgicaltreatments,andlocalfibrinolysis,percutaneous

angioplastyandstentingasendovaseulartreatmens. Localfibrinolysisusingmicro-

catlletertechniqueinacutest･ageist･orecanalizetheocclusiveart､erywithin "therapeu-

ticwindow".Reconstruetivesurgeriesinchronicstageist､opreventanewattackdue

tohemodynamicbrainischemiaorarterytoarteryembolism.Stentingforcarotidar-

teryst･enosishasbeenrecentlyadvancedasanalternativetoCEA.
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