
 

1 

 

 

 

■神経蘇生作業部会共同座長 

  奥寺  敬 富山大学大学院危機管理医学（救急・災害医学）教授 

  永山 正雄 国際医療福祉大学熱海病院神経内科教授 

■神経蘇生作業部会委員 

  安心院康彦 帝京大学医学部救急医学講座准教授 

  阿部 康二 岡山大学大学院脳神経内科学教授 

  伊藤 勝博 弘前大学医学部附属病院高度救命救急センター講師 

  小黒 浩明 島根大学神経内科講師 

  亀井  聡 日本大学医学部内科学系神経内科学分野主任教授 

  木下 浩作 日本大学医学部救急医学系救急集中治療医学分野診療教授 

  後藤  淳 稲城市立病院神経内科部長 

  園生 雅弘 帝京大学神経内科主任教授 

  豊田  泉 岐阜大学大学院医学系研究科救急・災害医学分野准教授 

  豊田 一則 国立循環器病研究センター脳血管内科部長 

  長島  久 信州大学医学部附属病院脳血管内治療センター長・准教授 

  中村 丈洋 香川大学脳神経外科/脳神経生物学准教授 

  西山 和利 杏林大学医学部神経内科准教授・脳卒中センター外来医長 

  本多  満 東邦大学医療センター大森病院救命救急センター准教授 

  三宅 康史 昭和大学医学部救急医学講座准教授 

  梁  成勲 横浜市立脳血管医療センター神経内科医員 

  若杉 雅浩 富山大学医学部救急・災害医学診療准教授 

■編集委員 

  太田 邦雄 金沢大学医薬保健研究域小児科准教授 

  坂本 哲也 帝京大学医学部救急医学講座教授 

  清水 直樹 東京都立小児総合医療センター救命・集中治療部集中治療科医長 

  野々木 宏 国立循環器病研究センター心臓血管内科部門長 

  畑中 哲生 救急振興財団救急救命九州研修所教授 



第 6章 神経蘇生 

2 

■共同議長 

  岡田 和夫 日本蘇生協議会会長・アジア蘇生協議会会長 

  丸川征四郎 医療法人医誠会病院院長 

 

 

 

■1 はじめに 
 

2010CoSTR では神経蘇生に関係する事項については心拍再開後集中治療（post cardiac 

arrest care）で取り上げているのみである。この問題については「第２章 成人の二次救命

処置（ALS）」で詳細に記載したので、本章では心拍再開後以外の急性意識障害、非痙攣性て

んかん重積状態、脳血管障害（脳卒中）のプレホスピタルケア、大動脈解離による脳血管障

害、急性脳症、悪性症候群、暑熱環境による中枢神経系障害、遷延性意識障害など、治療可

能であるにもかかわらず、その機会を見逃されていた領域を対象とした。また、脳卒中につ

いては、すでに脳卒中合同ガイドライン委員会からわが国のガイドラインが公表されている

が、主としてその内容は病院内の専門的治療に関するものであった。本章では、神経蘇生の

観点で、発症から病院前救護、救急部門での対応までに主眼を置いた。 

神経疾患の理解と管理は主に画像診断の進歩と新たな治療法の導入によって飛躍的に向上

し、とくに超急性期脳梗塞に対する血栓溶解療法の導入により臨床医の脳血管障害への関心

が高まった。脳血管障害は国民病といわれるほど高頻度であり、神経救急のもっとも重要な

対象疾患であるが、意識障害、全身痙攣、頭痛、めまい、頭部外傷、急性脳症、中枢神経系

感染症、急性中毒などの脳血管障害以外の救急病態を含めた神経救急の医療・医学の向上も

求められている。また、神経系以外の疾患であっても疾患の重症度が高くなるほど、神経系

合併症を生じる頻度と、そのマネジメントの重要性が高くなる。救急医療において神経救急

の分野の占める割合は非常に大きくなっていると考えられる。 

神経蘇生への単独の診療科での対応には限界があり、関連する各領域の連携が必要である。

このような背景のもとに、2010 CoSTR では心拍再開後集中治療についてしか検討されていな

かった神経系の問題について、本ガイドラインでは、より広い分野について新たなエビデン

ス評価を行い、神経蘇生に関する章を追加した。 

 

 

■2 蘇生前後の神経症候（成人） 
 

1．急性意識障害 

意識障害には、清明度の障害である「意識レベル低下」と内容の障害である「意識変容」

の 2つの側面があり、上行性網様体賦活系（視床〜橋上部）、大脳皮質（通常両側性）、心因、

全身状態のいずれかの異常により生じる。 
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救急外来受診患者のうち、急性意識障害を呈するものは 4〜10％程度存在する。その原因

が神経系疾患であるものは、その約 30％にすぎず、中毒、外傷、精神疾患、感染、内分泌/

代謝異常など多種の要因が関与している（J-LOE 31、J-LOE 42, 3）。一過性の意識消失の原因

もさまざまであり、ある研究では神経調節性が 8〜37％、心原性が 4〜38％であり、中枢神経

系の異常は 3〜32％であった（J-LOE 14）。 

意識障害の重症度評価には Glasgow Coma Scale（GCS）が広く用いられており、外傷（J-LOE 

35）、非外傷性昏睡（J-LOE 36）、脳卒中（J-LOE 37）、脳出血（J-LOE 38）、薬物による意識障

害（J-LOE 39）などの多くの病態で、GCS によりその重症度を評価できるとされた。一方で、

救急患者の評価に際しては GCSでの評価者間一致率が 55〜74％と高くないことが示されてお

り（J-LOE 210）、新たな試みとして Japan Coma Scale（JCS）に GCSの運動スコアを加味した

Emergency Coma Scale（ECS）がわが国から提唱され、ECS は GCSに比して評価者間一致率が

高いことが示された（J-LOE 211, 12）。一方、GCSは脳幹機能の評価が不十分であり、とくに気

管挿管例の評価が困難であることから、近年米国で Full Outline of UnResponsiveness（FOUR）

Score（Coma Scale）が提唱され急速に普及しつつある（J-LOE 113、J-LOE 214）。FOUR Score

と GCS は救急患者の意識障害の程度に関しては同等の評価指標として用いることが可能であ

り（J-LOE 215）、ICU 入室患者においては FOUR Score（Coma Scale）が GCSよりも評価者間一

致率で優れていることが報告されている（J-LOE 216）。 

急性意識障害患者の病態鑑別においては病歴と身体所見が重要である。救急外来で、それ

ぞれの所見が急性意識障害の診断につながった割合は、現病歴 51％、投薬歴 43％, 身体所見

41％であったのに対し、画像所見は 16％にすぎなかった（J-LOE 32）。来院時血圧に着目し

た検討では、収縮期血圧が 170mmHg 以上の意識障害患者では神経系の異常が原因である確率

は 90％であるのに対して、収縮期血圧 90mmHg未満の患者では４％以下であった（J-LOE 217）。

失神の場合は 50％の例において診断は病歴、身体所見、ECG により可能であり（J-LOE 24）、

失神患者の診断に頭部 CT が寄与したのは、頭部 CT撮影例の約 2％にすぎなかった（J-LOE 318）。 

急性意識障害患者においては全身状態の安定化が優先されるが（J-LOE 519）、酸素投与の是

非（J-LOE 220, 21）といった基本的な点も含めて良質なエビデンスは乏しい。急性意識障害患

者への診断的治療目的で欧米においてしばしば用いられるいわゆる“Coma Cocktail”（ブド

ウ糖、チアミン、フルマゼニル、ナロキソン）の投与には異論もある（J-LOE 322）。意識障害

患者のなかで、病院前でのブドウ糖の投与に反応し意識が改善した患者は 7.4％と少ない

（J-LOE 323）。また、脳血管障害患者において高血糖は独立した予後不良因子である（J-LOE 224）。

したがって、低血糖症に対する 50％ブドウ糖の投与は、血糖測定後に行われるべきである

（J-LOE 325）。英国のガイドラインでは、Wernicke 脳症が疑われる例ではブドウ糖投与と同

時もしくはブドウ糖投与前にチアミン投与を行うことが推奨された（J-LOE 326）。病歴などか

ら急性薬物中毒が疑われる意識障害患者において、診断目的でのナロキソン投与が有効であ

る可能性が示されたが（J-LOE 227）、実際にはナロキソン投与が有効な患者の割合は全意識障

害患者の 3.4％にすぎなかった（J-LOE 228）。ベンゾジアセピン中毒が疑われる患者へのフル

マゼニル投与は原因薬物の鑑別診断には有効であるが（J-LOE 129）、痙攣誘発のリスクがある

（J-LOE 230）。 

意識障害では GCSの低下に伴い咽頭反射（J-LOE 331）、咳反射（J-LOE 332）の低下がみられ、

肺炎のリスク（J-LOE 333）が増加することが示されている。外傷において GCS 合計点 8 以下

の意識障害では気管挿管により死亡率が 57.4％から 35.6％に減少したという報告（J-LOE 234）

などから、気管挿管が必須とされているが（J-LOE 335）、薬物中毒では GCSのみによる気管挿
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管の適応判断は困難である（J-LOE 236, 37）。 

 

急性意識障害の原因は頭蓋内病変によるとは限らず、全身状態の維持を最優先しつつ、全

身にわたる原因を同時進行で検索することが推奨される（Class Ⅰ）。 

意識障害例の重症度評価の精度向上のために、JCS と GCS に加えて ECS および FOUR Score

（Coma Scale）の有効性と課題を検証することは理にかなっているかもしれない（Class Ⅱb）。 

急性意識障害の病態鑑別上、病歴と身体所見は画像診断と同等あるいはそれ以上に有用な

ので評価するべきである（Class Ⅰ）。来院時収縮期血圧が 170mmHg 以上の意識障害の原因は

通常、神経系異常によるが、90mmHg未満では通常、神経系異常以外の原因による、との判断

は有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

急性意識障害では、簡易血糖測定により低血糖が確認された場合、50％ブドウ糖の投与を

行うべきである（Class Ⅰ）。Wernicke 脳症が疑われる急性意識障害（アルコール多飲、栄

養障害、眼球運動障害が疑われる例）では、ブドウ糖投与と同時もしくはブドウ糖投与前に

チアミン投与を行うことは有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

オピオイド中毒と診断された患者に対して投与するナロキソンは、オピオイド中毒が疑わ

れる急性意識障害に対しても投与を考慮してよい（Class Ⅱb）。原因不明の意識障害患者に

対しフルマゼニルをルーチンで投与することは推奨されない（Class Ⅲ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

急性意識障害患者の診断、治療に関する高度のエビデンスは乏しく、今後の集積が待たれ

る。急性期における重症度評価、転帰に基づいた客観的な気管挿管の適応基準が求められる。

急性期薬物中毒例に対する原因薬物スクリーニング法の向上、普及が望まれる。 

 

2．てんかん重積状態 

1）全身痙攣重積状態 

全身痙攣重積状態（generalized convulsive status epilepticus；GCSE）とその合併症に

よる生命の危険は、抗てんかん薬の適切な使用により回避され得る。痙攣発作は 2 分以内に

終わることが多く、多くの例で病院到着前に発作は止まっている（J-LOE 438）ので、痙攣が

持続している場合は GCSEである可能性が高い。診断確定のためだけでなく、薬物治療効果や

予後判定、非痙攣性てんかん重積状態合併の評価のために、脳波検査、とくに持続脳波モニ

タリングが有用であることが示されている（J-LOE 339、J-LOE 440）。 

GCSE に関するシステマティックレビューでは、もっとも多い原因は脳血管障害と抗てんか

ん薬血中レベルの低下であり、原因が抗てんかん薬血中レベル低下あるいはアルコール依存

症の場合の転帰は良好であったのに対し、脳血管障害、急性無酸素脳症、中枢神経系感染症

の場合の予後は不良であった（J-LOE 141）。生命予後不良因子は、人工呼吸器装着、低酸素性

虚血性脳損傷、脳血管障害、60歳以上の例であった（J-LOE 342）。GCSE の死亡率は 3.45〜20％

と報告されたが（J-LOE 342、J-LOE 443）、難治性 GCSE の死亡率は 48％に達する（J-LOE 144）。 

GCSE に対する lorazepam（わが国では錠剤のみ）4 mg とジアゼパム 10 mg の静脈内投与の

比較では、有効率（lorazepam 89％、ジアゼパム 76％）および副作用発現率に有意差はなか

った（J-LOE 245）。GCSE に対するジアゼパム 0.15 mg/kg とフェニトイン 18 mg/kg の併用、
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lorazepam 0.1 mg/kg、フェノバルビタール 15 mg/kg、フェニトイン 18 mg/kg（いずれも静

脈内投与）の効果比較では、痙攣消失率は各々55.8％、64.9％、58.2％、43.6％で、lorazepam

はフェニトインよりも有効であった（J-LOE 246）。GCSE に対するジアゼパムとフェニトイン

の併用、フェノバルビタール単独（半数例で投与開始 10分後に痙攣持続ありフェニトイン追

加）の静脈内投与の効果比較では、痙攣持続時間、治療開始から痙攣終結までの時間はとも

に、フェノバルビタール単独群がジアゼパム・フェニトイン併用群よりも有意に優れており、

有害事象に差はなかった（J-LOE 147）。GCSEに対するジアゼパム、lorazepam、フェニトイン

の静脈内投与の比較では、lorazepam とジアゼパムはプラセボよりも有効、また lorazepam

はジアゼパムよりも有効かつ副作用は同等であった（J-LOE 148、J-LOE 249）。 

上記の治療で痙攣が終息しない難治性 GCSE に対するペントバルビタール、プロポフォール、

ミダゾラムの持続点滴による静脈内投与の比較では、ペントバルビタールは短期的治療不成

功例、breakthrough seizure（治療開始後 6 時間以内の臨床的または脳波上のてんかん）お

よび他剤への変更率が他剤よりも有意に少なかったが、低血圧の合併を高率に認め、死亡率

の低減には寄与しなかった（J-LOE 144）。ベンゾジアゼピンが無効な難治性 GCSE に対するフ

ェニトイン 20 mg/kg 静脈内投与と valproate 20 mg/kg（わが国では錠剤のみ）静脈内投与

の比較では、有効例（フェニトイン 84％、valproate 88％）および副作用発現率に有意差は

みられず、使用しやすさと耐容性の点で valproate はフェニトインの代用となり得る（J-LOE 

250）。近年、難治性 GCSE に対してプロポフォール（適応外薬）が用いられることがあるが、

プロポフォールには催痙攣作用があるのみならず、メタアナリシスの結果からプロポフォー

ルによる死亡リスク増加、安全性への懸念が指摘されており（J-LOE 151）、高用量プロポフォ

ール使用に伴う重篤な合併症である propofol infusion syndrome 例の報告も急増しつつある

（J-LOE 352）。子癇による GCSE の治療と予防には、硫酸マグネシウム投与の有効性が示され

ている（J-LOE 153）。 

GCSEには多彩な全身合併症が続発し得るが、とくに呼吸抑制がしばしばみられる。さらに

抗てんかん薬による治療も呼吸抑制の原因となり得るため全身管理のなかでも、とくに呼吸

管理が肝要である。GCSE例に対する気管挿管の適応については、「肺胞低換気や気道閉塞によ

る低酸素血症（SaO2＜90％）、適切な抗てんかん薬治療にもかかわらず 10 分以上持続する痙

攣発作、原因疾患の治療や検査上の必要性、抗てんかん薬投与による鎮静後の気道確保」と

する研究がある（J-LOE 454）。最近は気管挿管を行わずにマスクによる非侵襲的陽圧換気

（NPPV）で呼吸管理を行うこともある。 

GCSE に対するプレホスピタルケアに関しては、全身痙攣が 5分以上持続あるいは反復した

例に対してパラメディックによる lorazepam 2 mg 静脈内投与、ジアゼパム 5 mg 静脈内投与

の有効性と安全性がプラセボと比較された。病院到着時の痙攣発作消失率は lorazepam 

59.1％、ジアゼパム 42.6％で、プラセボ 21.1％に比して有意に勝っていた。呼吸・循環系

合併症（血圧低下、不整脈、気管挿管）の頻度は lorazepam 10.6％、ジアゼパム 10.3％、

プラセボ 22.5％であった（J-LOE 255）。 

 

全身痙攣が持続あるいは反復している場合、最初に患者に接触する前から全身痙攣が続い

ている場合は、GCSEと考えてただちに呼吸管理と抗てんかん薬投与を行うべきである（Class 

Ⅰ）。 

GCSE に対する第一選択薬として、ジアゼパム静脈内投与（呼吸抑制・血圧低下に注意しつ

つ、通常 5〜10 mgを 1分以上かけて投与、3分ごとに計 20mg まで反復可）が推奨される（Class 
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Ⅰ）。静脈路確保困難な場合は、ジアゼパム初回投与時のみ筋肉内投与を考慮してもよい

（Class Ⅱb）。フェノバルビタール静脈内投与を GCSE に対する第一選択薬として用いること

は有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

ビタミンB1欠乏や低血糖が疑われるGCSE患者では、採血後にチアミン 100 mg静脈内投与あ

るいはブドウ糖約 20 g（50％ブドウ糖の場合は 40 ml）静脈内投与を行うことは理にかなっ

ている（Class Ⅱa）。 

ジアゼパム投与 5〜10分後にフェニトイン静脈内投与（通常、250 mg を ECGモニターを監

視しつつ 5分以上かけて投与、状況により総量 15〜20 mg/kg まで緩徐に静脈内投与）あるい

はフェノバルビタール静脈内投与（15〜20 mg/kg を 10 分以上かけて緩徐に静脈内投与）を

併用することが推奨される（Class Ⅰ）。ジアゼパム投与後にフェノバルビタールを併用する

場合は、呼吸抑制の頻度が高まり得ることに注意する。 

以上によっても痙攣が止まらない場合、ICU 管理下でミダゾラムの投与（0.2 mg/kgをゆっ

くり静脈内投与したのちに 0.1〜0.5 mg/kg/時を持続静脈内投与）を考慮してもよい（Class 

Ⅱb）。難治性 GCSE に対する安易なプロポフォール投与は推奨されない（Class Ⅲ）。子癇に

よる GCSE例に対しては、硫酸マグネシウム投与が適応となる（Class Ⅰ）。 

とくに難治性 GCSE例では、診断確定のみならず薬物治療効果や予後判定、非痙攣性てんか

ん重積状態合併の評価のために持続脳波モニタリングが有用かもしれない（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

欧米で GCSE に対する第一選択薬である lorazepam 静脈内投与のわが国での認可、および

GCSEに対する救急隊員によるベンゾジアゼピンの病院前使用に関して検証される必要がある。

GCSE に対する NPPVの有効性、安全性の確立が必要である。 

 

心拍再開後の痙攣予防と治療については、「第 2章 成人の二次救命処置（ALS）」を参照。 

 

2）非痙攣性てんかん重積状態 

非痙攣性てんかん重積状態（nonconvulsive status epilepticus；NCSE）は、主に複雑部

分発作あるいは小発作の重積状態であり、持続脳波モニタリングの普及とともに認識される

ようになった病態である。NCSE自体では明らかな痙攣発作はなく、とくに問題となる複雑部

分発作重積状態は凝視、反復性の瞬目・咀嚼・嚥下運動、自動症のほか失語症、昏睡状態を

呈し、治療可能な症候性てんかんの新たな表現型として認識される必要がある。出血性脳血

管障害（18〜29％の例で非痙攣性てんかん）や中枢神経系の感染症、腫瘍、手術、外傷など

が原因となるが、頭部画像上、責任病変がみられない例も多い。一方、てんかん発作時には、

しばしば自律神経機能が障害されるが、その多くは消化器系や循環器系の軽微な自律神経障

害である。症候として自律神経障害のみがめだつ場合、てんかんあるいは NCSE の診断はさら

に見逃されやすい。 

 

入院時に意識障害を伴ったてんかん重積状態患者連続 94 例を対象とした検討では、うち

24 例（25.5％）が NCSE であり、入院後に NCSE となった例も含めると 32 例（34.0％）であ

った（J-LOE 4 56）。 

ICU に入室した痙攣を伴わない昏睡例に持続脳波モニタリングを行った報告では、対象例
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236 例中 19例（8％）が NCSEであったが、昏睡の原因として十分に認識されていないことが

指摘された（J-LOE 257）。1 か月以上にわたる GCS合計点 7以下の昏睡状態から覚醒した非外

傷例 6 例の検討では、2 例で NCSE が認められ、1 例（症候性てんかん例）ではフェニトイン

投与開始後に覚醒（NCSE 持続期間は推定約 2 週間）、他の 1 例（ウイルス性脳炎例）ではカ

ルバマゼピン投与開始後に覚醒（NCSE 持続期間は推定数か月）した（J-LOE 358）。 

ICU 入室例に持続脳波モニタリングを行った報告では、非痙攣性てんかんを呈した 49例の

死亡率は 33％（16 例）であり、とくに重積状態となり NCSE を呈した 23 例の死亡率は 57％

（13 例）に及んだ（J-LOE 359）。多変量解析の結果、死亡率に有意に寄与する因子はてんか

ん発作持続時間および診断までの遅れであった。これらの臨床像の解析から ICU において進

行性のてんかん活動を疑うべき状況として、①全身痙攣、手術または神経学的損傷後の遷延

性脳症、②急性意識障害および覚醒状態が混じる意識障害の変動、③顔面のミオクローヌス

や眼振を伴う意識の障害、④突発性の凝視、失語、自動症、⑤その他の原因不明の急性行動

異常が指摘されている。 

難治性全身痙攣重積状態（難治性 GCSE）に至る頻度は NCSE 88％、GCSE 26％と NCSE で有

意に高く、NCSEは GCSEよりもはるかに治療抵抗性であった（J-LOE 360）。 

NCSE の臨床スペクトラムには近年広がりがみられ、脳梗塞後の NCSE に伴った Wernicke失

語が抗てんかん薬で改善した例（J-LOE 461）や、重症ウイルス性脳炎後の NCSE に伴い過換気

後遷延性無呼吸発作を呈した例（J-LOE 462）が報告された。 

NCSE の治療は病型によっても異なる。神経蘇生において問題となる複雑部分発作重積状態

の急性期治療に関する質の高いのエビデンスはないが、GCSEの治療と同様にベンゾジアゼピ

ン静脈内投与とこれに続くフェニトイン投与、難治性の場合は levetiracetam 静脈内投与、

フェノバルビタール静脈内投与、あるいは valproate 静脈内投与（わが国では錠剤のみ）を

行うことをヨーロッパ神経学会ガイドラインは推奨している 63。 

NCSE をできるだけ早く発見し治療するために、最低限の鎮静により昏睡状態や気管挿管の

期間を短縮するべきことが指摘されている 64。 

 

さまざまな意識障害（原因不明、意識レベル変動、顔面ミオクローヌスや眼振合併など）、

全身痙攣、遷延性脳症、突発性の凝視、失語、自動症、原因不明の急性行動異常を呈する例

で意識障害の原因が明らかでない場合は、NCSEの存在を疑って専門医にコンサルテーション

を行い、持続脳波モニタリングを含む評価を行うことが推奨される（Class Ⅰ）。 

NCSE 患者には専門医による基礎疾患の治療をできるだけ早期から行うべきである（Class 

Ⅰ）。複雑部分発作重積状態に対して GCSE の治療に準じた急性期治療を行うことは理にかな

っている（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

欧米では、NCSEは神経学、とくに critical care neurologyの最重要な対象となっている

が、わが国では症候性てんかん、とくに NCSE の認識はてんかん専門医であっても必ずしも十

分ではない。 

以下のことが望まれる。 

・専門医へのコンサルテーションの機会の増加 

・専門医が活用しやすい診断基準の作成 

・急性期治療に関する良質なエビデンスの集積 
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3．頭蓋内圧亢進 

頭蓋内圧（intracranial pressure；ICP）亢進は、致命的な脳ヘルニアを引き起こす可能

性があるため、神経蘇生におけるもっとも重要な神経症候の 1つである。 

 

疼痛、頭位変換、咳などは ICP 亢進を悪化させるため、適切な鎮痛鎮静が必要であり、鎮

静やベッドアップ 30°による頭位挙上が ICP を下げる効果が報告されている（J-LOE 365、

J-LOE 466）。短時間の鎮静には、半減期が短く脳血流低下により ICP を減少させる効果もある

プロポフォールが有用である。 

積極的治療を行う場合は、ICPモニタリングを含めた全身管理が必要である（J-LOE 367）。

浸透圧利尿薬として、高張グリセロールは臨床試験で急性期の死亡を減少させた（J-LOE 168）。

一方、マンニトールの反復投与はICPを下げるが（J-LOE 469）、転帰に関して有意な効果を認

めなかった（J-LOE 270）。マンニトール投与によって、血漿浸透圧が320 mOsm/kgH2Oを超える

と腎不全を引き起こす（J-LOE 371）。米国では脳浮腫に対する高張食塩液持続投与による効果

が報告されている（J-LOE 472）。副腎皮質ホルモンに関しては、これまでに多く検討されたが

メタアナリシスでは転帰に有意な差は生じなかった（J-LOE 273）。過換気療法はICPの低下に

有効であるが、PCO2が低値の場合は推奨されないとされた（J-LOE 474）。バルビツレート療法

はICPを下げるが、神経学的機能転帰に有意な差はなかった（J-LOE 475）。ICP亢進に対する低

体温療法および薬剤を用いた体温管理は、有効性が十分に示されていない（J-LOE 276, 77）。

中大脳動脈閉塞による進行性脳浮腫に対する減圧開頭術は、大規模試験で有効性が認められ

た（J-LOE 178）。 

 

ICP亢進例では、頭位挙上、鎮静、高張グリセロールなどの浸透圧利尿薬投与を考慮し、増

悪がみられる場合はICPモニタリングを含めた全身管理を行うことが推奨される（Class Ⅰ）。

脳ヘルニアの進行などでやむを得ない場合は、緊急避難的な軽度の過換気療法（30 分以内、

CO2モニタリング下）や減圧開頭術などの侵襲的治療を行うことは理にかなっている（Class 

Ⅱa）。マンニトール使用時は、腎不全などの副作用を避けるため、血漿浸透圧を 320 

mOsm/kgH2O以下に保持する（Class Ⅱa）。副腎皮質ホルモンは、脳浮腫やICP亢進の治療には

推奨されない（Class Ⅲ）。ICP亢進例の治療が困難な場合、バルビツレート療法や低体温療

法を考慮してもよい（Class Ⅱb）。中大脳動脈閉塞による進行性脳浮腫に対して、適応（60

歳以下、発症 48 時間以内、中大脳動脈領域梗塞が 50％以上など）を満たせば減圧開頭術が

推奨される（Class Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

低体温療法は、病院外心停止患者に対する RCT で有効性が示されているが、脳浮腫や ICP

亢進に対してはまだ科学的根拠がないため良質なエビデンスの集積が必要である。 
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■3 神経系の蘇生を要する疾患と病態（成人） 
 

1．脳血管障害（脳卒中） 

1）病院前救護 

これまで脳卒中の治療成績向上のための病院前の関心は、どちらかといえば脳卒中スケー

ルや搬送方法を含めた救急隊の活動にあった。しかし，今後は一般市民の脳卒中に対する認

識や発作時の対応の向上にも同様な関心が払われなくてはならない。 

 

（1）警告サインと認識・一般市民教育 

アイルランド共和国 1,033 人および北アイルランド 1,000 人の 65 歳以上の住民において、

脳卒中の代表的危険因子および主な警告サインについて、住民の 50％以上が認識していたの

は言語障害 54％のみであり、その他の症状については、めまい 44％、感覚障害 41％、脱力

38％、頭痛 29％、視機能障害 20％、理解困難 18％の順であった。危険因子の認識度につい

ては、全体で高血圧症が 75％で、その他はいずれも 50％未満であった（J-LOE 279）。 

一過性脳虚血発作（transient ischemic attack；TIA）または軽症脳卒中患者を対象とし、

individualized multimedia computer program（IMCP）教育による知識レベルと二次予防の

ための健診受け入れに対する効果を検討した COSTA study では、疾患に対する神経内科医か

らの情報提供の 3か月後に、「脳は脳卒中と TIAの影響を受ける器官である」と正しく特定し

た例は 26％、「TIAまたは脳卒中について正しく説明することができた」例は 37％であった。

一方、対象患者の 80〜90％は高血圧症や肥満を危険因子と認識しており、高血圧症、脂質異

常症と肥満の治療方法について知っていた患者は 40〜91％であった（J-LOE 280）。 

スイス住民 422 人を対象とした脳卒中の警告サイン、危険因子、TIA の知識についてのア

ンケート調査結果では、よく認識されていたのは脳卒中の警告サインが全体の 64.7％、危険

因子が 6.4％であり、TIAがただちに医療を要する疾患と認識できたのは 2.8％であった。多

変量解析の結果、女性、高齢者、親戚や友人に患者がいる者は、そうでない者に比べて脳卒

中警告サインとは何かを認識していることが多かった。危険因子についての知識の有無は大

学教育とだけ正の関連を認めた。ただちに医療を求めると答えたのは、脳卒中を示唆する症

状があった場合は 64.4％、TIAでは 34％であった。高齢者は緊急通報ではなく家庭医に連絡

する傾向がより強かった（J-LOE 281）。 

Stroke Warning Information and Faster Treatment Study（SWIFT）では、虚血性脳卒中

と TIA で、発症から来院までの時間が白人と黒人で長く、ヒスパニックで有意に短かった。

全体で 32％が救急車で到着した（白人 16％、黒人 39％、ヒスパニック 38％）。脳卒中の基礎

知識は白人で高く（77％）、黒人（70％）とヒスパニック（69％）で有意に低かった。文章と

して記載されただけの情報提供が一般市民の行動改善に結びつく効果的方法であることは証

明されなかった（J-LOE 282）。 

軽症虚血性脳卒中または TIA 患者において、看護師主導の脳卒中予防のプログラムを加え

た教育群 77 人と対照群 70人とを教育前、1週間後、3か月後に比較した研究で、教育群では、

脳卒中警告サインの認識、脳卒中時の治療を求める行動、医療の受け入れや健康管理行動、

ダイエット習慣などの生活スタイルの改善が 3か月間有意に継続した（J-LOE 283）。 
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50 歳以上のベルリン住民のうち 75,720 人が脳卒中症状と救急コール電話番号を書いたし

おりとステッカーによる教育を受けた。その後に脳卒中または TIA で入院した患者について

みると、病院前時間の中央値は対照群 741 人が 8 時間 34 分、教育群 647 人が 6 時間 39 分で

あった。病院前期間が 2時間あるいは 3時間以内の例は、対照群が各々22％と 28％、教育群

が 26％と 34％であった。教育群の女性で有意（27％）に病院前期間が短縮した。対照群の

2.3％、教育群の 2.9％が血栓溶解療法を受け、入院中に対照群の 3.2％、教育群の 2.6％が

死亡した（J-LOE 284）。 

182 件の研究を分析した結果、教育などの脳卒中の知識向上や、年齢、性別、人種などの

要因は治療開始までの時間短縮とは関係がなかった。治療開始までの時間を短縮する要因は

脳卒中の重症度の高さあるいは症状の重篤さであり、半身麻痺、言語障害などのもっとも頻

度の高い症状についての知識向上ではなかった。患者の 25〜56％が自身の症状を脳卒中と認

識した（J-LOE 185）。 

 

（2）電話による CPSS指導 

一般市民が電話指導によって Cincinnati Prehospital Stroke Scale（CPSS）を評価する

ことができるかについて検討した結果では、顔面麻痺と言語障害については 100％、上肢麻

痺については 99％で正確に理解できていた。所見の正確な解釈については、顔面麻痺と上肢

麻痺が 93％、言語障害は 97％であった。総じて脳卒中症状は 94％の感度と 83％の特異度で

検出されていた（J-LOE 286）。 

訓練を受けていない疑似通報者に対する CPSS の電話での指導について、模擬的に検討した

結果、98％の疑似通報者が CPSS の検査を正確に実行できた。この CPSS 検査では顔面麻痺に

ついて感度 74％、特異度 94％、上肢麻痺について感度 97％、特異度 72％、言語障害につい

て感度 96％、特異度 96％で検出できた（J-LOE 487）。 

 

（3）病院前脳卒中スケール 

オーストラリアにおける Faster Access to Stroke Therapies Study で、感度において

Melbourne Ambulance Stroke Screen（MASS）は CPSS と同等で、Los Angeles Prehospital Stroke 

Screen（LAPSS）より優れ、特異度において LAPSSと同等で CPSS より優れていた（J-LOE 4 88）。

MASS を用いて脳卒中教育を受けた救急隊では，脳卒中同定の感度が 78％から 94％に改善し

た（J-LOE 389）。 

メルボルンのパラメディックによる 2008年の MASSによる脳卒中診断の感度は 93％で 2002

年の MASS 導入直後の 83％より高く、CPSS の 88％と同等であった。2008 年の特異度は 87％

で、2002年の MASSの 86％と同等で、CPSS の 79％より高かった（J-LOE 390）。 

ノースカロライナ州ダラム群救急隊による CPSS トレーニングの効果を評価した結果では、

トレーニングの前後において、救急隊による CPSS の使用頻度または脳卒中/TIA 同定の精度

に差はなかった。CPSSトレーニングによる現場時間短縮効果もなかった（J-LOE 491）。 

登録されたすべての虚血性もしくは出血性脳卒中患者で Kurashiki Prehospital Stroke 

Scale（KPSS）と NIH Stroke Scale（NIHSS）は高い正の相関（R＝0.827；p＜0.0001）を示

した。また遺伝子組換え型組織プラスミノゲンアクチベータ（rt-PA）の適応となる NIHSS 5

〜22点の患者に対して KPSS 3〜9点は感度 84％、特異度 93％であった（J-LOE 392）。 

トロント市全域においてトリアージプロトコールを使用したところ、施行前に比べて虚血

性脳卒中に対する rt-PA の使用率が 9.5％から 23.4％に増加した。また発症から治療までの
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時間の中央値は有意に短縮した（J-LOE 393）。 

ノースカロライナの救急隊機関において、脳卒中診断スケールを用いていた機関は 54％

（LAPSS 20％, CPSS 20％, 地域スケール 14％）であった。病院前救護のための脳卒中教育

時間は胸痛教育時間の半分であった（J-LOE 394）。 

サンディエゴにおける Medical Priority Dispatch Systems（MPDS）の脳卒中プロトコー

ルを用いた通信指令員（EMD）と CPSS を用いた救急隊員の脳卒中同定の精度を比較した後ろ

向き観察研究結果で、MPDS 脳卒中プロトコールの感度は 83％、CPSS の感度は 44％であり、

MPDS 脳卒中プロトコールを用いた EMDのほうが高値を示した（J-LOE 495）。 

ベルギーでの病院前における脳卒中患者の同定について CPSS、Face Arm Speech Test、LAPSS、

MASS を比較した結果では、Face Arm Speech Test と CPSS は感度が高く（95％）、特異度は

低かった（33％）。LAPSSと MASSの感度は低く（74％）, 特異度は高かった（83，67％）。す

べての組み合わせにより感度が 95％、特異度が 83％となった（J-LOE 396）。 

南西オンタリオ rt-PA 登録とカナディアン脳卒中ネットワーク登録において、大脳左半球

の脳卒中と右半球の脳卒中のそれぞれに対する rt-PA 治療の投与例の割合を比較した結果、

rt-PA投与を減少させる陰性独立予測因子は右半球の脳卒中、発症から救急外来までの時間、

Canadian Neurologic Scale score であった。空間無視は rt-PA 投与の陽性予測因子であり

rt-PA 投与を 2倍に増加させた（J-LOE 497）。 

 

（4）搬送 

南テキサスの BASICプロジェクトにおいて、2000 年から 7年間で 1,134人が虚血性脳卒中

と診断された。メキシコ系アメリカ人は非ヒスパニック系白人と比べて救急隊を利用する割

合が低く（オッズ比 0.6、95％CI 0.4-0.8）、また、男性は女性に比べて発症後 3時間以内に

来院しやすかった（オッズ比 0.7、95％CI 0.5-0.9）。言語は 3時間以内到着との関連はなく

（p＝0.4; オッズ比 0.8、95％CI 0.5-1.3）、救急車での到着とも関連はなかった（p＝0.7; オ

ッズ比 1.1、95％CI 0.7-1.7）（J-LOE 298）。 

Genentech Stroke Presentation Survey（GSPS）による大規模前向き臨床研究によると、

721 人の脳卒中または TIAの患者（13％が黒人、50％が女性、67％が 65歳超）について、発

症から救急部門到着までの時間の中央値は 2.6時間、救急部門到着から CT完了までの時間の

中央値は 1.1 時間、発症から CT完了までの時間の中央値は 4時間であった。救急車で来院す

る患者は他の方法で来院する患者に比べて、発症から救急部門到着までの時間（中央値 2 時

間）と救急部門到着から CT完了までの時間（中央値 1時間）が有意に短かった（J-LOE 299）。 

Get With the Guidelines（GWTG）-Stroke によると、虚血性脳卒中にて救急外来（ER）に

来院し正確な記録を有する106,924人のうち、発症から来院までの時間は60分以内が28.3％, 

61〜180 分が 31.7％、180 分以上が 40.1％であった。60 分以内, 180 分以内, 180 分以上の

各々の患者をもっとも強く区別する特徴は脳卒中の重症度（median NIHSS点数 8.0 vs 6.0 vs 

4.0, p＜0.0001）であり、次いで救急車利用の割合（79.0％ vs 72.2％ vs 55.0％、 p＜0.0001）

であった。発症後 61〜180 分で来院する患者に比べ “golden hour”で来院する患者はより

高頻度で血栓溶解療法が可能であった（27.1％ vs 12.9％;オッズ比 2.51、95％CI 2.41-2.61; 

p＜0.0001）が、来院から血栓溶解療法までの時間（door-to-needle time）は延びていた（平

均 90.6 分 vs 76.7分、 p＜0.0001）。発症から 1時間以内に来院した患者の 18.3％が来院後

1時間以内に rt-PA投与を受けた（J-LOE 3100）。 

1981〜2007 年に出版された 123 件の研究より得られた 65 の異なる人口集団についての検
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討の結果、脳卒中、TIAまたは脳卒中様症状を認めた傷病者に対して、病院前では年率 6％の

遅延の減少（重み付きポアソン回帰 p＜0.001）を認め、救急外来到着から評価までについて

は遅延時間の有意な変化はなかった。病院前遅延が依然として治療遅延の最大の要因となっ

ている（J-LOE 1101）。 

脳卒中急性期患者に対するドクターヘリの有用性に関するわが国の報告では、医師の現場

派遣により、①クモ膜下出血例で降圧薬、鎮静薬、鎮痛薬の使用により早期に血圧安定化と

安静を図れたこと、②虚血性脳血管障害例で血栓溶解薬が可能となる早期の搬送例数が増加

したことが報告されている（J-LOE 3102, 103）。また、Austrian Stroke Unit Registry 登録例

の検討では、医師同乗のドクターヘリ搬送群（直送群 24％、非直送群 29％）の血栓溶解療法

施行率は、医師同乗の救急車搬送群（直送群 18％、非直送群 15％）と比べても有意に優れて

いることが報告されている（J-LOE 2104）。 

 

（5）脳卒中患者の管理 

発症 24 時間以内の虚血性脳卒中急性期患者の患側の中大脳動脈における平均脳血流速度

を経頭蓋ドップラーにて測定した結果では、頭位を低くすることにより中大脳動脈平均血流

速度は 20人すべての患者で平均血圧の変化なしに有意に増加した（平均 20％）（J-LOE 4105）。 

ノルウェーの報告では、脳卒中急性期患者において 1 年生存率は酸素投与群（100％ 3L/

分）と酸素非投与群で有意差はなく、7か月後の Scandinavian Stroke Scale スコアと Barthel 

Index についても両者で有意差はなかった。また軽症・中等症例では、1年生存率は酸素投与

群より酸素非投与群で有意に高く、重症例では両者に有意差はなかった（J-LOE 221）。 

 

脳卒中による死亡と障害を減らすため、警告サインと危険因子について、市民の社会的状

況に応じた認識改善に取り組むべきである（Class Ⅰ）。TIAは脳卒中に比べて緊急の対応が

必要であるという認識が低く、認識を高めることが理にかなっている（Class Ⅱa）。脳卒中

の知識や発作時の行動に関すして、看護師主導の患者教育を考慮してもよい（Class Ⅱb）。 

電話による一般市民への CPSS の口頭指導は脳卒中の早期判断に有用かもしれない（Class 

Ⅱa）。救急隊による病院前脳卒中評価において、CPSS、LAPSS、MASS または KPSS などの病院

前脳卒中スケールの使用が有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

救急搬送先の決定にあたっては、発症現場からの距離的要素のみならず、脳血管障害の急

性期治療を専門的に行うことが可能な施設であることは有益かもしれない（Class Ⅱa）。長

距離搬送を必要とする脳卒中患者に対してドクターヘリの利用を考慮する（Class Ⅱa）。 

虚血性脳卒中急性期が疑われる患者に対して、頭部を挙上しないことは理にかなっている

かもしれない（Class Ⅱb）。 

脳卒中患者で、低酸素血症や意識障害がある場合には酸素投与を行うが、その可能性がな

ければ、ルーチンの酸素投与を控えることは理にかなっているかもしれない（Class Ⅱb）。 

軽症・中等症の脳卒中患者についても、病院前および ERでの対応の迅速化を図るべきであ

る（Class Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

市民の脳卒中危険因子と警告サインの認識改善のための具体的な対策が不足している。病

院前救護における脳卒中プロトコールの充実と地域を越えた標準化が課題である。半側空間

無視などを考慮したより適切な病院前脳卒中スケールを決定するための研究が必要である。
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ドクターヘリなどによる脳卒中急性期患者搬送の有用性についての研究が不足している。ICP

亢進が疑われる場合の搬送時の至適体位についての検討が望まれる。救急隊による病院前脳

卒中評価についてはより感度、特異度の高いスケールを開発するべきである。脳卒中の治療

遅延要因を調査するためのシステムを構築するべきである。 

 

2）病型確定前の初療 

脳卒中の多くは、とくに超急性期〜急性期の治療が転帰に及ぼす影響が大きい疾患である。

脳卒中は症状だけからは病型鑑別が困難なことが多く、病型により特異的治療は異なること

が多い。そのため、病型確定前に行うべき初期治療は何なのか、またより早く病型確定を行

えるようにするためにはどのような初期診療体制を構築すべきか、を知ることは重要である。 

国際的に stroke unit（SU）あるいは stroke care unit（SCU）の概念をめぐる用語の混乱

がある。SU は主に欧州で普及していて、多職種で構成する脳卒中専門チームが脳卒中急性期

からリハビリテーションを含めた治療を一貫して行う病棟をさす。一方、SCU は、脳卒中急

性期に集中治療を行う病棟、すなわち脳卒中専用の集中治療室を意味するが、とくにわが国

では SU の意味としても用いられる。いずれにしても脳血管障害に対して 24 時間態勢で対応

可能な複数のチームからなる専門医療体制が必要であるとともに、広範な全身合併症や

stroke mimicsにも対応可能な体制が求められる。 

 

（1）初療における医療体制 

超急性期では治療可能な時間が限られているため、可及的すみやかな診断と治療開始が可

能な体制の構築が求められる 106。National Institute of Neurological Disorders and Stroke

（NINDS）は救急外来において脳卒中患者の評価と診断を行うための時間設定を示しており 107、

脳卒中急性期患者を受け入れる医療機関は脳卒中の可能性のある患者を同定し評価するため

の適切なプロトコールを策定するべきであるとしている 108。 

メタアナリシスによれば、クモ膜下出血、ラクナ梗塞、深昏睡、発症前の日常生活動作が

不良な場合を除いて、脳卒中急性期患者の治療における Stroke Unit（SU）の有用性が示さ

れている（J-LOE1109-115、J-LOE 2116, 117）。 

 

（2）初療における診察と検査 

初療での神経診察は簡便かつ網羅的であるべきであり、NIHSS のような標準化されたスケ

ールを用いることで脳卒中患者の同定が容易になる 118-121（J-LOE 2）。 

英国の prospective OXVASC（Oxford Vascular）study に登録された NIHSS 3 点以下の軽症

脳卒中の臨床像の解析から、軽症脳出血診断予測モデル“SCAN tool”が最近考案された。

“SCAN tool”は、①発症時血圧≧180/110 mmHg、②発症時錯乱状態、③抗凝固薬使用の既往、

④発症時嘔気または嘔吐の 4 項目からなり、その病型鑑別上の有用性が脳出血例で検証され

た。この結果、脳出血例の全例が少なくとも 1 つの項目を満たし、2 つ以上の項目を有する

例の 42％は脳出血例であり、どの項目も有さない例では脳出血の可能性はほぼ除外できた（該

当例の 0.2％のみが脳出血例であった）（J-LOE 2122）。 

初療で最初に行うことは、気道確保、呼吸状態、循環状態の評価と安定化であり、脳卒中

以外の重篤な疾患と同様の手順である。呼吸と循環が安定してから神経学的評価をすみやか

に行う。初療時の検査では脳卒中様の症状を呈する疾患、脳卒中の生じる病態、脳卒中の治
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療に影響し得る病態を調べるために血糖、血算、電解質、凝固機能、生化学検査などを遅滞

なく検討する 123。 

心疾患は脳卒中に合併する頻度が高く、心筋マーカーの測定や 12誘導 ECGはすべての脳卒

中急性期患者で実施する 124-126。また不整脈の合併、とくに心房細動は急性期に検出されるこ

とが多く、ECGモニターは脳卒中急性期患者でルーチンに実施する（J-LOE 3127、J-LOE 5125, 126）。 

胸部Ｘ線検査は、急性心疾患や呼吸器疾患の合併の評価のために、またとくに rt-PA 療法

の対象患者では大動脈解離の除外診断のために、rt-PA 投与前にルーチンに行う 128。（「大動

脈解離に伴う脳血管障害」を参照）。 

急性期脳卒中患者の治療開始を決めるためには非造影 CT だけでも十分な情報が得られる

（J-LOE 2123, 129）。MRI などの検査を実施することで rt-PA 療法実施に遅延が生じる可能性が

あるが（J-LOE 2130）、脳梗塞の検出や病型診断、発症機序の推定に MRI（J-LOE 1131、J-LOE 2132）

やマルチモード CT（J-LOE 2133, 134）はより多くの情報をもたらすという点で CTよりも優れて

いることが示されている。 

 

（3）初療における身体管理 

患者が救急外来などに来院した段階では病型診断がついていないことがほとんどであり、

多くの脳卒中では画像検査を経なければ病型診断をつけることは困難である。そのため病型

確定前の脳卒中急性期患者の初期治療をどのように行うかは救急医療の大きな課題である。

しかしながら脳卒中急性期の初療に関して、呼吸管理や合併症管理などについては比較対照

試験が行われにくいことから、国際的にも新たなエビデンスは少なく、過去のガイドライン

が踏襲される部分が大きい 123。 

発症後 24 時間以内の脳卒中患者に酸素をルーチンに入院後 24 時間投与しても、1 年後の

生存率および機能障害スコアの改善度は酸素非投与群に比して差がなかった 21（J-LOE 2）。

しかし低酸素血症があれば酸素投与を行う 123, 135。脳卒中により脳ヘルニアを起こすような例

では、人工呼吸器の装着を必要とした場合の転帰は不良であるが（J-LOE 4136）、意識障害や

脳幹障害の患者では、気道閉塞の危険が大きいので、気管挿管を考慮する（J-LOE 2137、J-LOE 

4138）。 

脳卒中急性期では血圧の上昇も低下も死亡率の増加と関連する（J-LOE 2139、J-LOE 3140）。

脳卒中発症初期の高血圧は転帰不良と関連する（J-LOE 3141）。脳卒中急性期の血圧上昇は、

脳卒中そのものに対するストレス、膀胱の充満、嘔気、痛み、以前から存在する高血圧症、

低酸素血症、ICP亢進などによる二次的な影響で起こる可能性がある（J-LOE 3142、J-LOE 4143）。

血圧降下療法は、脳浮腫の軽減、出血性梗塞の減少、血管障害の進展防止や早期再発防止に

有効である可能性がある 143。一方で、過度の血圧降下は脳虚血部位での灌流低下を招き、神

経所見の悪化につながる可能性もあるので、脳卒中の病型確定前に降圧を図るべきではない

との報告もあるが 143-145、降圧による有意な副作用はなかったとする報告もある 146。脳梗塞お

よび脳出血を含んだ脳卒中急性期に降圧を図った RCT では、降圧群での 3 か月後死亡率の有

意な低下がみられた（J-LOE 2146）。反対に、脳卒中急性期の低血圧症も神経学的悪化や死亡

などの不良転帰と関連する 140, 147。低血圧症の原因を追及し、輸液、抗不整脈薬、昇圧薬など

により是正するべきである 123。 

高血糖は血栓溶解療法施行患者を含む虚血性脳卒中患者の転帰不良因子である（J-LOE 3148, 

149）。血糖値が 200mg/dl 以上の場合には治療を開始するべきであり、高血糖の管理は死亡や

合併症の低下につながる 150, 151。一方で、低血糖は脳卒中類似の神経所見を呈することがあり、
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脳障害を残し得るので、迅速な是正が重要である 123。 

脳卒中急性期では呼吸器感染症、尿路感染症、皮膚損傷、転倒外傷などの合併症頻度が高

い（J-LOE 2152、J-LOE 3153）。合併症があると死亡率のみならず機能的転帰も悪くなるので

（J-LOE 3153）、合併症の認識と対策は脳卒中治療に有用である（J-LOE 2152）。 

 

（1）初療における医療体制 

脳卒中急性期患者の初期治療においては、来院から 60分以内に初期評価を完了し治療を開

始できるような系統立ったプロトコール策定が推奨される（Class Ⅰ）。脳卒中初期診療チー

ムには医師、看護師、検査部門、放射線部門などが含まれるべきであり、かつ神経学的評価

を適切に行える医師が含まれる体制が望ましい（Class Ⅰ）。多くの脳卒中急性期の患者につ

いては SU で治療をすることが有益であるため、脳卒中急性期患者の搬入に SU を検討するこ

とは有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

 

（2）初療における診察と検査 

神経学的所見を含めた身体評価にあたっては、NIHSS などの脳卒中評価スケールを使用す

ることが推奨される（Class Ⅰ）。初期の検体検査としては、血算、血液生化学、凝固系検査

などが実施されるべきである（Class Ⅰ）。脳卒中患者は心疾患合併率が高いことから、初療

段階で ECG 検査を行う（Class Ⅰ）。大動脈解離や急性心疾患などの鑑別のために、脳卒中急

性期患者では胸部 X線検査を実施するべきである（Class Ⅰ）。また上肢の血圧、動脈触知あ

るいは四肢表在温に左右差が認められる場合は、大動脈解離の可能性があるため、循環器医

と連携して、可能な限り心エコー検査、頸動脈エコー検査、あるいは胸部造影 CT検査を行う

（Class Ⅰ）。脳卒中急性期患者に対して、何らかの特異的治療を開始する前に画像診断を実

施するべきであり、神経画像評価は神経画像診断に習熟した医師が行う（Class Ⅰ）。多くの

場合は CTのみで脳卒中急性期治療を開始するための情報を得ることができるが、MRIやマル

チモード CT は虚血性脳卒中の診断精度を向上させるので、rt-PA 投与の遅延が治療に不利益

とならない範囲で、こうした検査を実施することは理にかなっている（Class Ⅱa）。 

 

（3）初療における身体管理 

低酸素血症を呈する脳卒中急性期患者には酸素投与が適応となる（Class Ⅰ）。一方、低酸

素血症が明らかでない軽症から中等症の脳卒中患者に対して、ルーチンに酸素を投与するこ

とが有用であるというエビデンスはない。気道閉塞を生じるような意識障害や球麻痺を呈す

る脳卒中急性期患者に対しては、気管挿管や人工呼吸管理を行う（Class Ⅰ）。脳卒中の初療

における高血圧の治療は、高血圧性脳症、クモ膜下出血、高血圧性脳出血が強く疑われる場

合以外は、病型が確定してから行うことは理にかなっているかもしれない（Class Ⅱb）。ま

た降圧薬を使用する前に、痛み、嘔気、膀胱の充満などにより血圧が上昇している可能性を

検討することは有用かもしれない（Class Ⅱa）。著しい低血圧やショック状態は、輸液、昇

圧薬などですみやかに是正するべきである（Class Ⅰ）。不整脈監視のための ECGモニタリン

グを行うことは望ましく、低血圧の原因となる不整脈があれば治療するべきである（Class 

Ⅰ）。高血糖または低血糖を是正することは理にかなっている（Class Ⅱa）。脳卒中患者では、

一般に呼吸器感染、尿路感染、褥瘡、転落・転倒など急性期合併症の頻度が高く、合併症が

あると死亡率のみならず機能的転帰も悪くなるので、合併症予防と治療に取り組むことは有

益かもしれない（Class Ⅱa）。 
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▲Knowledge gaps（今後の課題） 

病型確定前の初期検査に関しては、検査技術や治療の進歩とともに、実施するべき内容は

変化する可能性がある。病型確定前の初期治療に関しては RCT などの実施が容易ではない分

野ではあるが、今後の良質なエビデンスの集積が待たれる。 

 

3）脳梗塞 

日本人の死因第 3 位である脳卒中の死亡者数は年間約 13 万人であり、その 60％は脳梗塞

によるものであるため、脳梗塞は神経蘇生においては重要な疾患の 1 つである。脳梗塞は

NINDS 分類によれば、脳実質内小動脈病変が原因のラクナ梗塞と、頸部〜頭蓋内の比較的大

きな動脈のアテローム硬化が原因のアテローム血栓性脳梗塞、心疾患による心原性脳塞栓症、

およびその他の４つに大別される 154。最近の大規模国内登録調査 Japan Multicenter Stroke 

Investigators’ collaboration（J-MUSIC）によれば、ラクナ梗塞が 38.8％、アテローム血

栓性脳梗塞 33.3％、心原性脳塞栓症 21.8％、その他 6.1％となっている 155。 

入院時の重症度スコアである NIHSSの中央値は、心原性脳塞栓症がもっとも重症で高く 14

点、次いでアテローム血栓性脳梗塞 6 点、その他 5 点、ラクナ梗塞 4 点の順に軽症となって

いく。また発症から来院に至る時間も日中活動期に発症しやすい心原性脳塞栓症がもっとも

短く、ラクナ梗塞は軽症のため翌日受診や数日を経て受診することもある。重症例が多いこ

と、超急性期症例が多いことから、救急部門では心原性脳塞栓症の治療が問題となることが

多い。 

 

（1）内科的治療 

①脳梗塞 

発症 3時間以内の脳梗塞患者に対する rt-PA（アルテプラーゼ）0.9 mg/kg の点滴静脈内投

与（1 時間）の臨床試験では、転帰良好群が有意に増加したが、一方では症候性頭蓋内出血

の頻度が有意に増加した（J-LOE 1156, 157）。わが国では発症 3時間以内の虚血性脳血管障害に

対する rt-PA 静脈内投与療法の第Ⅲ相オープン試験が 0.6 mg/kg で行われ、海外の臨床試験

と同等の有効性と安全性が確認されたため（J-LOE 2158）、2005年 10月からわが国でも rt-PA

の脳梗塞への適応がこの用量で承認された。 

発症 48時間以内の脳梗塞にはアスピリン 160〜300mg/日の内服投与が患者の転帰改善に有

効であった（J-LOE 1159）。 

わが国ではアルガトロバン（選択的抗トロンビン薬）、オザグレル（抗血小板薬）、エダラ

ボン（脳保護薬）が繁用されている。これら薬剤に関しては、「脳卒中治療ガイドライン 2009」
160を参照のこと。 

 

②一過性脳虚血発作（TIA） 

TIA 発症後 90 日以内の脳梗塞発症例のうち、約半数は TIA 発症後 48 時間以内に発症し、

TIA 発症後 90日以内に脳卒中を発症する危険度は 15〜20％であった（J-LOE 1161）。また、TIA

発症平均 1 日後に治療を受けた場合の 90 日以内の脳卒中発症率が 2.1％と平均 20 日後に治

療を受けた場合に比べて 90 日以内の脳卒中発症率が 80％軽減され、入院期間の短縮や入院

経費、さらに 6 か月後の後遺症軽減にも役立った（EXPRESS：The Early use of eXisting 
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PREventive Strategies for Stroke study）（J-LOE 1162）。これらのことから、TIA への対処

の重要性が高まっている。 

 

TIA に 24 時間体制で対応できる専門病院において発症 24 時間以内に TIA あるいは軽症脳

卒中と診断されただちに治療が開始された場合、90日以内の脳卒中発症率が 1.24％と治療し

なかった場合の予測値に比べて 79.2％軽減された（SOS-TIA）（J-LOE 1163）。さらに TIA 発症

後平均 24 時間目に入院した患者の 72％に抗血小板療法と 28％に抗凝固療法を心房細動の有

無などに応じて使い分けたところ、脳梗塞の続発例は 1週間後に 2.5％、3か月後では 3.5％

と低く抑えられていた。このような最近の臨床試験の結果を受けて、TIA も脳卒中の重要な

病態の 1 つであるとの認識が深まった。TIA の発症を脳梗塞の続発を効果的に抑制できる機

会であるととらえて、積極的な治療への関心を高めるために TIA と脳梗塞急性期を総称して

ACVS（acute cerebrovascular syndrome）と呼ばれるようになってきている。 

 

わが国では、非心原性 TIA に対しては脳梗塞急性期に準じて、アルガトロバン（選択的抗

トロンビン薬）、オザグレル（抗血小板薬）が、脳梗塞の続発予防のための抗血小板療法とし

てはアスピリン、クロピドグレル、シロスタゾール、チクロピジンが繁用されている。これ

ら薬剤に関しては、「脳卒中治療ガイドライン 2009」160を参照のこと。 

 

①脳梗塞 

a）血栓溶解療法 

発症 3時間以内であれば、rt-PA（アルテプラーゼ）の静脈内投与による血栓溶解療法が推

奨される（Class Ⅰ）。 

b）抗凝固療法と抗血小板療法 

発症 48 時間以内の脳梗塞には抗血小板薬アスピリン 160〜300mg の内服投与が推奨される

（Class Ⅰ）。 

 

②一過性脳虚血発作（TIA） 

TIA を疑えば、可及的すみやかに発症機序を推定し、脳梗塞発症予防のための治療をただ

ちに開始しなければならない（Class Ⅰ）。 

非心原性 TIA 急性期例には抗血小板薬が推奨されるが、脳梗塞との治療的区別は事実上困

難なため、非心原性脳梗塞急性期に準じた治療が必要となる。 

非弁膜症性心房細動（NVAF）を中心とする心原性 TIA の再発防止には、第一選択薬はワル

ファリンによる抗凝固療法〔目標プロトロンビン時間（PT）-INR：70 歳未満では 2.0〜3.0、

70 歳以上では 1.6〜2.6〕である（前者 Class Ⅰ、後者 Class Ⅱa）。なお進行性の心原性 TIA

例の一部では、早期からのヘパリンを使用することを考慮してもよいが、その有用性は十分

確立されていない（Class Ⅱb）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

ヨーロッパでは発症 3〜4.5時間の脳梗塞患者に対する rt-PA静注療法の有効性と安全性が

認められた〔ECASS Ⅲ（J-LOE 1164）および SITS-ISTR（J-LOE 1165）］。わが国では 2011 年 6

月時点で発症後 3 時間以内の患者にしか治療を認められていないが、厚生労働省を中心に発

症後 4.5時間以内の患者に適応を拡大するための見直し作業が始まっている。 
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脳梗塞に対するアルガトロバン、オザグレル、エダラボン、ヘパリン、高張グリセロール

（10％）、マンニトール（20％）、低体温療法や解熱薬を用いた積極的な体温管理に関する質

の高い臨床研究のさらなる集積が望まれる。 

また TIA に関するガイドラインの充実のためには、TIA に対象を絞った臨床研究の増加が

求められる。 

 

（2）外科的治療 

脳梗塞の急性期においては内科的治療が優先されることが多く、外科的治療が明らかに有

効であるという病態は少ない。血行再建の観点から、緊急の頸部内頸動脈狭窄に対する頸動

脈内膜剥離術 166-168 や、内頸動脈・中大脳動脈閉塞に対する頭蓋外-頭蓋内バイパス手術が有

効とする報告はあるが 169, 170、治療を推奨する十分な根拠はない（J-LOE 4）。 

すでに脳梗塞を生じている場合は、血行再建の適応外となり、その後の脳腫脹とそれに続

く脳ヘルニアに対する減圧開頭術が検討される。中大脳動脈領域を含む一側大脳半球梗塞に

おいて、3件の大規模試験の結果（French DECIMAL78、German DECIMAL171、Dutch trial HAMLET172）

から、減圧開頭術の有効性が証明されている（J-LOE 1）。減圧開頭術により、１年後の生存

率と modified Rankin Scale の改善を認める（J-LOE 1 173）。 

小脳梗塞では、CT上で脳幹部圧迫を認め、脳幹部圧迫により重症の意識障害を呈する場合

は、減圧開頭術が推奨されている（J-LOE 4174-176）。CT上で水頭症を認め、水頭症により中等

度異常の意識障害を呈する場合には、脳室ドレナージ術が推奨されている（J-LOE 4174）。 

 

中大脳動脈領域を含む一側大脳半球梗塞よる進行性脳浮腫に対して、年齢が 60 歳以下で、

進行性の意識障害を伴い、NIHSSが 15以上で、脳梗塞が中大脳動脈領域の 50％以上か MRI 拡

散強調像で 145cm3以上の容積がある場合は、発症 48時間以内の硬膜形成を伴う減圧開頭術が

推奨される（Class Ⅰ）。 

小脳梗塞においては、CT上で脳幹部圧迫を認め、脳幹部圧迫により重症の意識障害を呈す

る場合は、減圧開頭術を考慮してもよい（Class Ⅱb）。CT上で水頭症を認め、水頭症により

中等度異常の意識障害を呈する場合には、脳室ドレナージ術を考慮してもよい（Class Ⅱb）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

脳梗塞の急性期治療は、経静脈的な血栓溶解療法や脳血管内治療による再開通療法が中心

となり、外科的治療による血行再建の適応は少ないが、その有効性に関してはさらなる検討

が必要である。 

 

（3）脳血管内治療 

頭蓋内血管閉塞による虚血性脳卒中に対する治療は、発症後 3 時間以内の患者に対する

rt-PA の静脈内投与療法の有効性が早期から確立され（J-LOE 1156）、わが国においてはアルテ

プラーゼ 0.6 mg/kg 投与による有効性も確立された（J-LOE 1158）。一方、脳血管内治療によ

る再開通療法は、プロウロキナーゼ（proUK）（わが国では未承認）による比較試験（J-LOE 1177）

において局所線溶群において再開通率が有意に高く 90 日後の転帰もよい傾向を認めたもの

の、神経症候の悪化を伴う 24時間以内の頭蓋内出血が多く、その有効性の確立には至らなか

った。その後、わが国で実施されたウロキナーゼ（UK）を用いた比較試験において、発症 6

時間以内の患者における 90日後の転帰が良好であった（J-LOE 1178）が、3時間以内の rt-PA
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静脈内投与ほどの有効性を確立するには至らなかった。近年、rt-PA 静脈内投与における非

再開通例を含む発症 8 時間以内の頭蓋内動脈閉塞患者に対する、塞栓除去デバイスによる機

械的血栓除去の有効性が報告され（J-LOE 2179, 180）、その臨床応用が始まっている。一方、rt-PA

の静脈内投与後 24 時間は、時間の経過とともに再開通率が上昇する傾向が報告されている

（J-LOE 2181）。 

頸部主幹動脈の狭窄に伴う脳梗塞に対する脳血管内治療に関しては、慢性期症例に対する

ステント留置術の有効性は確立されているが（J-LOE 1182, 183）、急性期脳梗塞に対する有効性

を示すエビデンスは十分でない（J-LOE 4184）。 

 

発症時刻が明確であり、発症より 3 時間以内に治療の開始が可能な虚血性脳卒中に対して

は、アルテプラーゼの静脈内投与を行うことが推奨される（Class Ⅰ）。アルテプラーゼの投

与においては、日本脳卒中学会より公表されている「rt-PA（アルテプラーゼ）静注療法適正

治療指針」を遵守する。 

発症時刻が明確であり、発症より 6 時間以内に治療の開始が可能で、画像診断上の早期虚

血所見が軽微な中大脳動脈閉塞症に対しては、UKを用いた局所線溶療法を行うことは理にか

なっている（Class Ⅱa）。ただし、発症後 3時間以内に治療開始が可能な患者に対しては rt-PA

静脈内投与が第一選択であること、ならびに UKは動脈内投与には薬事認可されていないこと

に留意する。 

発症時刻が不明な虚血性脳卒中に対する画像評価を利用した局所線溶療法、内頸動脈閉塞

症や椎骨脳底動脈系の閉塞症に対する局所線溶療法の有効性は十分には確立されていない

（Class Ⅱb）。 

rt-PA 静脈内投与や UKによる局所線溶療法の非適応症例に対して血栓除去・吸引デバイス

による血栓除去を考慮してもよいが（Class Ⅱb）、rt-PA 静脈内投与後に血管内治療を行う

さいは、ヘパリンの総使用量が 5,000単位を超えないように留意する。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

欧米では、いくつかの血栓除去・吸引デバイスがすでに使用されている。また、発症時刻

が不明確であるなどの理由で rt-PA の静脈内投与の適応外となったり、rt-PA を投与しても

再開通が得られない症例が少なくなく、また閉塞部位によっても再開通率に差がある。この

ような症例に対して血管内治療を加える効果に関しては、さらなる検討が必要である。 

 

4）脳出血 

脳出血は救急疾患であり、とくに発症直後の数時間に起こりやすい血腫拡大や再出血が転

帰に大きく影響するため、迅速な診断確定と治療開始が望まれる。とくに脳出血の治療法は

脳梗塞と大きく異なるため、CTあるいは MRIを迅速に行って脳出血と脳梗塞とを鑑別する必

要がある。 

 

（1）内科的治療 

急性期の危険因子管理として、血圧の管理が勧められる。脳出血急性期に血圧は概して上

昇し、急性期高血圧の患者は概して転帰不良である。収縮期血圧が 150〜220 mmHg を呈する

発症 6 時間以内の脳出血患者を収縮期血圧 180 mmHg と 140 mmHg の異なる降圧目標値に割り
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振った臨床試験では、140 mmHg を目標とする群で急性期血腫拡大率が低い傾向にあり安全性

に差を認めなかった（J-LOE 1185）。収縮期血圧が 170 mmHg 以上を呈する発症 3時間以内の脳

出血患者を 3段階の降圧目標（収縮期血圧 170〜200 mmHg, 140〜170 mmHg, 110〜140 mmHg）

に割り振った臨床試験では、いずれの群も予想された程度以上の安全性を示した（J-LOE 2186）。

血圧が 170mmHgを超える 60人の脳内出血患者に、ニカルジピンの静脈内投与を行い、140mmHg

以下、140〜170mmHg、170mmHg 以上の３群の目標を設定して血圧を管理した臨床研究では、

血腫の増大、血腫周囲の浮腫、3 か月後の転帰に有意な差を認めなかった（J-LOE 2187）。244

例の降圧薬の静脈内投与を必要とした症例集積研究で最初の 24時間に収縮期血圧が 138mmHg

未満であった脳内出血患者は、それより高い群に比べて転帰良好であった（J-LOE 4188）。 

急性期の ICP 亢進は望ましくないが、脳内出血に対するグリセロール、マンニトールの使

用が転帰を改善するという良質なエビデンスはない。 

ワルファリンなどの抗凝固薬を服用中の患者の脳出血は、わが国の多施設共同観察研究で

も脳出血患者全体の 7％を占める（J-LOE 4189）。PT-INR の是正手段のうち、ビタミン K は効

果発現に数時間を要し、即効性に欠けるが、プロトロンビン複合体（保険適応外）などの血

液製剤と併用すると、迅速に PT-INRを是正しその効果が持続する（J-LOE 4190）。 

急性期の合併症対策のうち深部静脈血栓症や肺血栓塞栓症への予防として、弾性ストッキ

ングのみでの効果は不十分であり（J-LOE 1191）、間欠的空気圧迫法と併用することでストッ

キング単独よりも深部静脈血栓の発現率を有意に抑えた（J-LOE 1192）。 

 

脳卒中急性期を疑う患者に対して CTあるいは MRIを迅速に行い、すみやかな診断確定、と

くに脳梗塞との鑑別を行うべきである（Class Ⅰ）。急性期脳出血患者は、脳卒中専門病棟

（Stroke Care Unit, Stroke Unit）で専門医療スタッフによる治療を受けることが勧められ

る（Class Ⅰ）。 

急性期脳出血患者に、収縮期血圧が 180 mmHg 未満または平均血圧が 130 mmHg 未満を維持

することを目標とした降圧を考慮してよい（Class Ⅱb）。収縮期血圧 140mmHg 未満を目標と

した降圧治療は、おそらく安全で有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

脳出血患者の ICP 亢進に対し、高張グリセロールもしくはマンニトールの静脈内投与を考

慮してもよい（Class Ⅱb）。 

高度の凝固因子欠乏や血小板減少を有する急性期脳出血患者で、出血傾向を是正するため

には血液製剤や血小板輸血が理にかなっている（Class Ⅱa）。PT-INR が高値の場合は、抗凝

固療法を中止し、血液製剤（新鮮凍結血漿またはプロトロンビン複合体）とビタミン K を投

与することが合理的である（Class Ⅱa）。 

運動麻痺を伴う急性期脳出血患者の深部静脈血栓症を予防するために、弾性ストッキング

に加えて間欠的空気圧迫法が勧められる（Class Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

脳出血急性期の内科的治療の具体的手段について良質なエビデンスが必要である。とくに

脳出血最大の危険因子である血圧の管理について降圧目標や降圧薬の選択に明確な指標が乏

しく、今後の臨床研究の成果が待たれる。 

 

（2）外科的治療 

脳出血の手術適応、手術時期などについては一致した見解がない。多施設大規模試験 the 



第 6章 神経蘇生 

21 

International Surgical Trial in Intracerebral Haemorrhage（STICH）の結果においても、

テント上脳出血に対する 72 時間以内の手術療法と保存的療法の成績に差は認められなかっ

たが、脳表から 1cm以内の血腫に関するサブ解析では、96時間以内に手術をすることにより

保存的治療に比べて、統計学的有意差はないものの転帰良好である傾向を示した。その一方、

脳表から 1cm を超えた深さの血腫、あるいは GCS 合計点が 8 以下の患者は保存的治療に比べ

て外科的治療において転帰が悪い傾向がみられた（J-LOE 1193）。また、30ml を超えるテント

上皮質下出血あるいは被殻出血の手術療法と保存的療法の比較では手術療法群の転帰良好例

が有意に多かったが、生存率では差を認めなかった（J-LOE 1194）。 

小脳出血に関しては RCT はないものの、以前より、最大径が 3cm 以上の出血で神経学的に

症候が増悪している場合、または小脳出血が脳幹を圧迫し水頭症を生じている場合には手術

が勧められるとの報告が欧米とわが国に多数ある。 

視床出血および脳幹出血に関しての手術報告は限られている（J-LOE 4195, 196）。 

手術時期に関しては 4 時間以内に治療を開始する症例に再出血の危険性が増大すると指摘

されており（J-LOE 2197）、7〜24時間以内の早期手術が時期としては最適であると報告されて

いる（J-LOE 1198）。 

水頭症に関しては STICH trial の全症例の 23％、脳室内出血症例の 55％に水頭症を認め、

水頭症は転帰不良の予測因子であった（J-LOE 1199）。 

脳室内出血に対する脳室ドレナージからの、ストレプトキナーゼ、UK、rt-PA の投与は血

腫を溶かし脳室から消去することにより死亡率を下げ、転帰を改善するかもしれない（J-LOE 

2200、J-LOE 3201）。 

内視鏡手術や皮質下出血に対する吸引術などの低侵襲手術は血腫を多く除去できて死亡率

を下げるが、機能的転帰の改善は示されていない（J-LOE 1202、J-LOE 2203、J-LOE 3204）。 

 

脳出血のほとんどの症例では外科治療の有用性は不確実である（Class Ⅱb）。 

神経症候の悪化した小脳出血、脳室圧迫による水頭症を伴うか、たとえ伴わなくとも脳幹

を圧迫する小脳出血は、可及的すみやかに血腫除去を考慮する（Class Ⅱa）。小脳出血によ

る水頭症に対して脳室ドレナージのみを行うことは推奨されない（Class Ⅲ）。また、30ml

を超えるあるいは脳表から 1cm 以内のテント上脳出血に対しては、開頭血腫除去術を考慮し

てよい（Class Ⅱb）。テント上脳出血の発症４時間以内の血腫除去術により機能的転帰およ

び生命転帰を改善する根拠は不十分で、再出血の危険性が増大するので注意する。 

定位的あるいは内視鏡的な低侵襲の血腫除去の効果は、血栓溶解の有無にかかわらずその

効果は不確実である（Class Ⅱb）。 

意識レベルの低下を伴う水頭症の治療として、脳室ドレナージ術は理にかなっている

（Class Ⅱa）。 

脳室内出血への rt-PA 脳室内投与が合併症をきたすことは多くないが、この治療法の効果

と安全性に関するエビデンスは十分でない（Class Ⅱb）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

脳出血の外科的治療は、現在に至るまでその有効性は確立してはいない。定位的手術ある

いは内視鏡手術で脳への侵襲を最小限にして血腫を溶解したり脳室内血腫を排出する治療の

研究が現在行われており、その結果が待たれる。 
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5）クモ膜下出血 

破裂脳動脈瘤によるクモ膜下出血は、院外心停止や突然死の原因としても割合が高く、新

しい治療法や知見が報告されているが、いまだ致死率が高く、神経学的後遺症も高率に存在

する。 

 

クモ膜下出血の再出血は、発症24時間以内に多く発生し、とくに発症早期に多い（J-LOE 3205, 

206）。このため発症直後はできるだけ安静を保ち、侵襲的な検査や処置は避けたほうがよいと

指摘されている（J-LOE 3207, 208）。再出血予防のためには、十分な鎮痛と鎮静が必要であり、

積極的に降圧薬を投与する（J-LOE 4209, 210）。 

破裂脳動脈瘤は、診断の遅れが転帰の悪化につながるため、迅速で的確な診断と専門医に

よる治療が必要であり、入院時に状態のよい患者においては早期手術がよい結果となるが、

もっともよい手術のタイミングについては、今後の検証を要すると考えられる（J-LOE 1211）。 

破裂脳動脈瘤に対する再出血予防処置としては、外科的治療（開頭クリッピング術）ある

いは脳血管内治療（コイル塞栓術）を行う。いずれの治療を選択するかは個々の施設におけ

る環境と症例によって判断するべきであるが、開頭クリッピング術とコイル塞栓術のいずれ

も可能と判断された破裂脳動脈瘤患者に対する多施設ランダム化比較試験（ISAT）の結果、

術後１年の治療法別の要介助・死亡率が、コイル塞栓群で 23.7％、開頭クリッピング群で

30.6％とコイル塞栓群において有意に良好な結果であった（相対リスク 0.774 ［0.658-0.911］、

p＝0.0019）（J-LOE 1212）。また、本研究の追跡調査ならびにサブ解析において、治療 1 年後

における高次脳機能低下やてんかんを呈する患者がコイル塞栓術群にて有意に少ない（J-LOE 

1213, 214）、あるいは、5 年後における生存者の要介助率に差はなく、死亡率もコイル塞栓群で

有意に低いとの結果が報告されている（J-LOE 1215）。ただし、本研究の判断に際しては、「開

頭クリッピング術とコイル塞栓術のいずれも可能」と判断されて研究に登録された症例は全

症例のうちの 23％程度（9559 例中 2143例）であったことを念頭におく必要がある。 

入院後の高血糖は転帰を悪くする因子であり、その適切なコントロール値については、今

後の検討を要する（J-LOE 1216）。インスリン強化療法は術後の感染率を下げるが、遅発性脳

血管攣縮、神経学的転帰、生命転帰の改善にはつながらないとされた（J-LOE 1217）。心合併

症の転帰不良には血中トロポニン高値、CK-MB高値と ST低下が関連し、遅発性脳血管攣縮に

はさらに心臓壁運動異常と BNP高値が関与する（J-LOE 1218）。 

遅発性脳血管攣縮に対する hypervolemia・hemodilution・hypertension（いわゆる triple 

H）は、その予防効果は低いが、脳循環を改善するとの報告がある（J-LOE 1219）。そのさい、

晶質液輸液、膠質液輸液、輸血を用いた場合、6か月後の Glasgow Outcome Scale（GOS）は、

晶質液輸液はその効果が期待され、膠質液輸液・輸血においては好ましくない結果となった

（J-LOE 1220）。スタチン薬投与は遅発性脳血管攣縮を抑え、虚血による神経障害や死亡率を

低下させる（J-LOE 1221）との報告がある一方で、神経転帰を改善するには至らなかったとの

報告もあり（J-LOE 1222）、今後の検証を要する。同様に、硫酸マグネシウムの静脈内投与が

遅発性血管攣縮の発生を減少させ、虚血による神経障害を軽減する（J-LOE 1223）一方で、転

帰を悪くするとの報告もなされている（J-LOE 1224）。 

 

クモ膜下出血の発症直後は、再出血を予防するために安静を保ち、侵襲的な検査や処置は

避け、十分な鎮痛、鎮静、降圧を行うことが望ましい（Class Ⅱa）。破裂脳動脈瘤の治療に
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おいては再出血の予防が重要であり、開頭クリッピング術あるいはコイル塞栓術を行うべき

である（Class Ⅰ）。 

治療方針は個々の症例における重症度や年齢、全身合併症の有無ならびに動脈瘤の局在や

形状などによって判断を行うが、コイル塞栓術によって効果的に治療が可能と判断される症

例においては、積極的にコイル塞栓術を選択することは理にかなっている（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

破裂脳動脈瘤によるクモ膜下出血は、転帰を悪化させる因子として、再出血と遅発性脳血

管攣縮が重要である。再出血の予防として、開頭クリッピング術と血管内治療の選択などに

ついては、今後の医療の発達により大きく変化していく可能性が高く、遅発性脳血管攣縮に

ついては確立した治療法がなく、今後の課題である。 

 

6）その他の脳血管障害 

（1）脳動脈解離 

脳主幹動脈壁に動脈解離が生じ、TIA や脳梗塞などの虚血性脳卒中を生じるのみならず、

解離性脳動脈瘤の破綻によりクモ膜下出血の原因にもなる注意すべき脳血管障害である。単

独で発症する場合と大動脈解離が進展した結果として発症する場合がある。わが国の非外傷

性脳動脈解離に関する指針として、SASSY-JAPAN 脳動脈解離ワーキンググループによる「脳

動脈解離の診断と治療の手引き」225、SCAD-Japan による「脳動脈解離診療の手引き」226があ

るが、質の高いエビデンスは十分でない。 

若年発症脳卒中や頭痛、頸部痛を伴う脳梗塞や TIA では、まず脳動脈解離を疑う。とくに

Wallenberg 症候群や前大脳動脈領域の脳梗塞などでは、脳動脈解離の可能性を早急に除外す

るべきである。 

 

頭頸部の動脈解離に関しては、欧米からの報告では頭蓋内血管ではまれであり、頭蓋外血

管に多く、とくに頸部内頸動脈の動脈解離が 76％を占めると報告されている（J-LOE 2227）。

一方、わが国における頭頸部動脈解離の現状は異なり、頭蓋内椎骨動脈解離が全体の 63％と

多くを占め、出血発症例が多い傾向が報告されている（J-LOE 2228）。 

脳動脈解離に対する治療はその病態ごとに異なるので、病態ごとに整理する必要がある。

虚血発症の頸部の内頸動脈や椎骨動脈の解離においては、抗凝固療法あるいは抗血小板療法

を中心とした保存的治療を行う（J-LOE 2229、J-LOE 3230、J-LOE 4231, 232］が、抗凝固療法と抗

血小板療法との間に有意差は認めない（J-LOE 3233）。Dreier らは急性期のヘパリン治療によ

り狭窄が閉塞に進展した 5 例を報告し、抗凝固療法は壁内血腫を拡大させて脳虚血を悪化さ

せる可能性を指摘している（J-LOE 4234）。現在、頸部の動脈解離（頸動脈もしくは椎骨動脈）

に対する RCTとして CADISP studyが進行中である。十分な保存的治療に対して抵抗性に進行

する例や何らかの理由で抗凝固療法などが行えない頸部の動脈解離症例に対して、ステント

留置による解離の修復の報告があるが、その有効性は明らかでない（J-LOE 3233, 235）。 

頭蓋内内頸動脈の解離は、クモ膜下出血で発症し予後不良であることが多い（J-LOE 2227）。

クモ膜下出血で発症する場合には「チマメ状動脈瘤（blood blister-like aneurysm）」と呼

ばれる形態をとることが多く、本病変の特徴とされる（J-LOE 4236）。このような動脈瘤に対

しては開頭クリッピング術は非常に困難であり（J-LOE 4237）、脳血管内治療による治療も試
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みられているが、その有効性は確立されていない（J-LOE 4236, 238）。 

頭蓋内椎骨動脈の解離は、クモ膜下出血で発症する症例と非出血性に頭痛や虚血症状で発

症する症例がある。出血発症例においては再出血率が高く予後不良であり、24時間以内に再

出血を生じることが多いため（J-LOE 4227, 239）、早期の治療が必要である。開頭手術または血

管内治療によって罹患血管を母血管ごと閉塞することが望ましいとされる（J-LOE 4240）。病

変の解剖学的特性や側副血行などを考慮して治療法を選択するが、母血管を閉塞せずに頭蓋

内ステントを利用して破裂部のみを閉塞、あるいはステントのみを留置する方法 238, 241, 242に

ついては、その有効性は確立されていない（J-LOE 4）クモ膜下出血で発症し、画像検査で解

離部に瘤を形成する例では、抗血栓療法は禁忌とされる（J-LOE 4225, 243）。 

 

虚血発症の頭蓋内脳動脈解離では,頻度は低いが、解離性脳動脈瘤破裂によるクモ膜下出血

のリスクから急性期抗凝固療法は控えるべきとされる（J-LOE 4244, 245）。経過中に脳動脈瘤が

増大する症例に対しては外科的治療を考慮する場合がある（J-LOE 4246）。 

 

脳動脈解離によると考えられる脳梗塞では、血管狭窄の程度や動脈瘤形成など個々の症例

に応じて治療法を選択する。虚血症状で発症した頭蓋外の頸部動脈解離では、急性期に抗血

栓療法（抗凝固療法または抗血小板療法）を考慮する（Class Ⅱa）。十分な保存的治療に対

して抵抗性に進行する症例や保存的治療が行えない症例などに対して、ステント留置による

解離の修復を行うことを考慮してもよい（Class Ⅱb）。 

虚血発症の頭蓋内動脈解離でも急性期に抗血栓療法を考慮してもよい（Class Ⅱb）が、解

離性脳動脈瘤が疑われれば抗血栓療法は控えるべきである（Class Ⅲ）。動脈瘤が経過中に増

大する症例に対する外科的治療の有効性は十分確立されていない（Class Ⅱb）。 

出血性脳動脈解離では、発症後の再出血リスクが高く、早期診断と治療が望ましい（Class 

Ⅱb）。非出血性脳動脈解離では、自然歴が不明であり保存的治療が選択されることが多いが、

その場合 MRI もしくは血管撮影などによる経時的観察を行うことが望ましい（Class Ⅱb）。 

 

クモ膜下出血で発症した脳動脈解離では、発症後再出血をきたすことが多く早期の診断お

よび治療が望ましい。外科的治療が選択された場合には、出血後 24時間以内の早期施行が望

ましい（Class Ⅱb）。頭蓋内内頸動脈の解離による「チマメ状動脈瘤（blood blister-like 

aneurysm）」に対する脳血管内治療の効果は限定的であり、推奨されない（Class Ⅲ）。直達

手術と血管内治療はそれぞれ利点および欠点があり、その適応は症例によって検討する。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

頭蓋内脳動脈解離はわが国において特徴的に多くみられるが、その自然歴や有効な治療法

に関するエビデンスに乏しく、その集積が待たれる。 

 

（2）大動脈解離による脳血管障害 

一般的に、大動脈解離による脳血管障害は突然発症し、頭部 CT 上有意な所見を示さない。

そのため、脳梗塞急性期の治療として rt-PA の適応を考える場合に、鑑別し除外しなければ

ならない見逃されやすい病態の 1つである。「脳血管障害－病型確定前の初療」を参照。 

 

大動脈解離に伴って生じる脳神経症候は、意識障害と局所的神経障害に分けることができ
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る。いずれも弓部分枝への解離の波及によって起こるが、意識障害は心筋虚血や大量出血に

よる循環不全によって生じることもある。 

脳梗塞は上行大動脈や大動脈弓部の急性大動脈解離の 6〜20％に合併する（J-LOE 3247、

J-LOE 2248, 249）。脳梗塞はほとんどの場合，腕頭動脈や左総頸動脈の狭窄や閉塞により生じる

が、とくに右側の動脈の閉塞によるものが多いとされている。急性大動脈解離症例の 10〜55％

には胸痛や背部痛がない（J-LOE 4250）ことや 12％で意識障害（J-LOE 3247）を有するため、

大動脈解離によらない脳卒中との鑑別が困難な場合がある。近年、脳梗塞急性期の患者への

rt-PA 使用により急性大動脈解離が悪化し、死亡に至った症例の報告が散見される。報告例

は少ないが、これらの症例では低血圧に加えて意識障害と左片麻痺をきたしている場合が多

い。rt-PA 投与前に四肢の脈拍を確認すること（J-LOE 4251）や胸部 X 線写真の撮影を施行す

ること（J-LOE 4252）により大動脈解離を疑うことができる。 

 

脳梗塞、TIA の症候で発症する大動脈解離、とくに無痛性大動脈解離の存在を認識し、早

期発見することが治療の第一歩である。急性大動脈解離では胸部単純 X 線上、上縦隔陰影拡

大や大動脈外縁と石灰化との幅の開大（6mm 以上）がみられるが、これらの所見は非特異的

であり、循環器医と連携して心エコー検査、頸動脈エコー検査、あるいは胸部造影 CT検査を

行うことが推奨される（Class Ⅰ）。急性大動脈解離超急性期治療で重要なことは降圧と鎮静

である（Class Ⅰ）。降圧の目標は収縮期血圧 100〜120mmHg とされるが、目標血圧に関する

エビデンスは十分ではない（Class Ⅱb）。大動脈解離に伴う急性期脳血管障害例に対しては、

rt-PA 投与は避けるべき（Class Ⅲ）であり、ただちに心臓血管外科的管理が必要である（Class 

Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

大動脈解離による脳卒中は、症例数が少ないために研究は症例報告と症例集積にとどまり、

いまだその実態が明らかでなく、病態や急性期治療に関するエビデンスの集積が待たれる。 

 

脳動脈解離（内科的治療・外科的治療・脳血管内治療）の項目参照。 

 

（3）脳静脈・静脈洞閉塞症 

脳静脈・静脈洞閉塞症は比較的まれな病態と考えられてきたが、いくつかの病因が明らか

になってきている。脳静脈・静脈洞閉塞症の症候は多彩であるため、その診断は難しいが、

早期に診断し、治療を開始することが重要である。 

 

脳静脈・静脈洞閉塞症の原因として、脳器質的疾患だけでなく、遺伝性素因や後天的凝血

学的異常、悪性腫瘍、血管炎、妊娠・産褥、感染症、内頸静脈へのカテーテル留置や経口避

妊薬などが知られている（J-LOE 1253）。とくに経口避妊薬と脳静脈・静脈洞閉塞症との関連

性は高い（オッズ比 5.59、95％CI 3.95-7.91）。その他、第Ⅴ因子遺伝子の変異（遺伝子多

型である Factor V Leiden は欧米で高頻度にみられ、ヘテロ接合体例でも深部静脈血栓症な

どの血栓性素因になるがわが国ではまれ）（オッズ比 3.38、95％CI 2.27-5.05）、プロトロン

ビン 20210A 突然変異（オッズ比 9.27、95％CI 5.85-14.67）、高ホモシステイン血症（オッ

ズ比 4.07、95％CI 2.54-6.52）などの関与が報告されている（J-LOE 1254）。 

脳静脈・静脈洞閉塞症の症状は多彩であるが、頭痛は成人脳静脈・静脈洞閉塞症患者の 75
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〜90％に認められる症状であり、数日の経過で増悪する（J-LOE 1 253、J-LOE 2255）。全身痙

攣も一般的な症状であり、大脳半球や上矢状洞、脳表静脈の閉塞により発生する（J-LOE 2256）。 

若年者の頭痛、危険因子がない患者に発生した脳卒中様症候、脳静脈・静脈洞閉塞症に関

する危険因子を有する患者の ICP亢進症候、および CT上の血管支配領域とは無関係の出血性

梗塞では、脳静脈・静脈洞閉塞症を疑うべきである。頭痛を主訴に来院した患者で、臨床的

に脳静脈・静脈洞閉塞症を疑う患者では、Dダイマーを用いた診断法は有用であり、Dダイマ

ーが正常であれば脳静脈・静脈洞閉塞症は考えにくい（J-LOE 1257）。一方、本症の 6％に D

ダイマーが正常な症例があり、完全には否定できないとする意見もある（J-LOE 4258）。画像

検査として、頭部 CTはもっとも一般的な検査であるが、脳浮腫や脳内出血などの間接的な変

化しかとらえられないことも多い。CT 上、empty delta sign や cord sign のような直接的

な所見が得られるのは約 1/3の例で、その他の 30％は異常所見がみられない（J-LOE 4259, 260。

そのため MRI や MR静脈撮影などを組み合わせて診断する（J-LOE 5261）。 

脳静脈・静脈洞閉塞症の治療に関しては、抗凝固薬（ヘパリン）の効果を検討した 2 報告

がある（J-LOE 1262, 263）。少ない症例数ながら、ヘパリン（未分画へパリン）静脈内投与がプ

ラセボに比し有意に機能転帰ならびに生命転帰を改善し、頭蓋内出血を伴う症例でもヘパリ

ンを使用したほうが転帰は良好であった。発症数日以内の急性期の症例で、側頭葉出血がな

く、少なくとも 24時間血腫の増大がない例では、抗凝固療法は安全に施行できた（J-LOE 3264）。

一方、de Bruijnらの低分子ヘパリンとプラセボの二重盲検試験の結果では、3週間後の転帰

不良は低分子ヘパリンで 20％ 、プラセボで 24％ であり両者間に有意差を認めなかった。 

血栓溶解療法については、全身的あるいはカテーテルを用いて局所的に UK、rt-PA などを

投与し良好な結果を得たとする報告があるが、RCT による検討はなく、その有効性、安全性

は確立されていない。上矢状静脈洞血栓症例 40 例に対して局所血栓溶解療法を行った結果、

重篤な出血性合併症は 10％であった（J-LOE 3265）。一方、UK を用いた局所血栓溶解療法は、

重症脳静脈・静脈洞閉塞症に対して有効例があるとされたものの、出血性合併症が増加した

との報告（J-LOE 2266）もあり、現段階では、抗凝固薬の使用によっても症候が増悪する場合

や入院時に昏睡を呈し予後不良と思われる場合などに、血栓溶解療法が選択肢の 1 つになる

（J-LOE 4267）。 

経口抗凝固薬の開始時期や継続期間についてのコンセンサスはないが、発症早期から経口

抗凝固薬を開始して、3〜12か月の使用〔目標 PT-INR 2.5（2.0〜3.0）〕を継続することが推

奨されている（J-LOE 1268-270）。de Bruijn らは、ヘパリンを 3 週間投与後に経口抗凝固薬を

10 週間使用することを奨めている（J-LOE 1263）。アンチトロンビンⅢ欠乏症や 2 回以上のエ

ピソードがあって再発のリスクが高いと考えられる例では、経口抗凝固薬の内服を永続的に

継続することが推奨されている（J-LOE 4269）。一方で 3〜6か月間の経口抗凝固薬に引き続き、

抗血小板薬の内服を推奨する意見もあるが、エビデンスは十分でない 270。 

最近の報告では、脳静脈・静脈洞閉塞症による死亡率は、急性期で 5.6％（0〜15.2％）で

あり、経過観察期間での死亡率は 9.4％（0〜39％）であった（J-LOE 2271）。死亡に影響する

因子は、発症時の頭蓋内出血とてんかん発作の有無と関係する。ISCVT 研究によると、てん

かんは、頭蓋内出血を有する脳静脈・静脈洞閉塞症で 55％の頻度で発症し、頭蓋内出血がな

い例（29％）と比較し有意に増加した。小規模ながら本症を短期間経過観察した研究（J-LOE 

2272, 273）によると、6か月の経過観察で一部もしくは完全に再開通した症例が報告されている。

しかし、再開通と転帰の関連は不明である。一方、再発率は 2.8％（J-LOE 2271）であるが、

いずれも症例数が十分ではなく、大規模な研究はない。 



第 6章 神経蘇生 

27 

 

脳静脈・静脈洞閉塞症の治療は、抗凝固薬が第一選択となる（Class Ⅱa）。頭蓋内出血を

伴う症例でもヘパリンの使用を考慮してもよい（Class Ⅱb）。血栓溶解療法の有効性、安全

性は確立されていないが、重症例あるいは抗凝固療法によって改善のみられない症例に UK、

rt-PA による局所血栓溶解療法を試みてもよい（Class Ⅱb）。頭蓋内出血を伴う例では、ヘ

パリンと rt-PAの併用は出血を助長する危険があるので併用するべきでない（Class Ⅲ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

抗凝固薬の使用上の問題点は出血性合併症の増大であり、これらの治療による脳内出血合

併例の増悪や新たな出血の出現に関する大規模研究が待たれる。 

 

2．急性脳症 

急性脳症に関する公式の定義はないが、中枢神経系に炎症、血管障害などの明確な病態が

存在しない、あるいは疑われないにもかかわらず、広範な脳機能障害により意識障害、痙攣

などが急激に出現した場合、急性脳症と呼ばれている。意識障害〔意識レベルの障害、意識

変容（精神症状）〕、てんかん発作重積状態（痙攣性、非痙攣性）など重篤な神経症候がみら

れるにもかかわらず、頭部画像上、明らかな責任病変がみられずしばしば原因不明とされる

症例が、実際には急性脳症に起因することが多い。 

 

1）糖尿病関連脳症 

（1）低血糖関連 

強化インスリン療法による低血糖（＜40mg/dl）に関する研究では、強化インスリン療法施

行 523 例中 84例に低血糖が発症した。強化インスリン療法は低血糖発症の独立の危険因子で

あったが、死亡率の独立の危険因子ではなかった（J-LOE 1274）。発症 24時間以内の低血糖症

例に対する 10％ブドウ糖 5 g（50 ml）静脈内投与と 50％ブドウ糖 5 g（10 ml）静脈内投与

の効果比較では、転帰に有意差は認めなかった（J-LOE 1275）。重症低血糖症に対するブドウ

糖とグルカゴンの投与から回復するまでの時間を検討した報告では、回復時間はブドウ糖静

脈内投与で 1〜3 分、グルカゴン筋肉内投与で 8〜11 分と有意にブドウ糖静脈内投与が短い

（J-LOE 2276）。 

 

（2）高血糖関連 

糖尿病ケトアシドーシス（DKA）に対するレギュラーインスリン（n＝34）と超速効型イン

スリン（インスリングルリジン）（n＝34）の比較では、平均血糖値に有意差はなく同等の効

果であったが、レギュラーインスリン（41％）が超速効型インスリン（インスリングルリジ

ン）（15％）よりも低血糖症（血糖＜70mg/dl）のリスクが高かった（J-LOE 1277）。DKAに対し

て超速効型インスリン（インスリンアスパルト）を 1 時間ごとあるいは 2 時間ごとに皮下投

与した検討では、死亡率、全インスリン投与量、低血糖症発現率に有意差を認めなかった

（J-LOE 1278）。 
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2）肝性脳症 

肝性脳症の治療には、肝性脳症そのものに対する治療と肝硬変症による合併症の治療があ

る。 

 

（1）非吸収性二糖類 

ラクツロースは、プラセボと比較して有意に肝硬変症例に伴う肝性脳症の再発予防効果が

あり（46.6％、n＝300）279、有意に認知機能の改善にも寄与し（J-LOE 2280）、心理テストに

改善が認められた（2.9±0.9 点、0.8±1.3 点）（J-LOE 2281）。しかし、肝性脳症に対するラ

クツロースとネオマイシン併用療法は、多くの例に耐容性がなく勧められないとした（J-LOE 

2282）。肝性脳症に対するビフィズス菌/フラクトオリゴ糖併用療法とラクツロース単独投与の

比較では、ビフィズス菌/フラクトオリゴ糖併用療法は有意に血中アンモニアレベルを低下し

心理テスト結果を改善させ、ラクツロースの代替療法として有用であった（J-LOE 2283）。 

 

（2）低吸収性抗生物質 

rifaximin 550 mg（2 回/日）は、プラセボ群と比較し肝性脳症発症のリスクを有意に低下

した（ハザード比 rifaximin 0.42、p＜0.001）（J-LOE 1284）。rifaximinと非吸収性二糖類と

の比較では、肝性脳症改善効果は同等であった（J-LOE 1285）。肝性脳症に対する rifaximin

とラクツロースの比較では、rifaximin に入院期間短縮、入院費用節減、臨床症候改善の効

果が認められた（J-LOE 2286）。また rifaximin とラクツロースを比較した別の報告では、血

中アンモニアレベル、精神症状、心理テストに対する効果は同等であった（J-LOE 2287）。肝

性脳症に対するネオマイシンとプラセボの比較では、ネオマイシンに臨床症候改善効果は認

めなかった（J-LOE 1288）。 

 

（3）オルニチン･アスパラギン酸塩 

肝性脳症に対する L-アスパラギン酸-L-オルニチン とプラセボの比較では、平衡機能や心

理テストに有意差はないが、L-アスパラギン酸-L-オルニチン投与群では血中アンモニアレベ

ルは低下傾向（−15μmol/l）にあった（J-LOE 1289）。急性肝不全に対する L-アスパラギン酸

-L-オルニチン（30 g/日、3 日間静脈内投与）は、血中アンモニアレベルと死亡率に関して

プラセボと有意差を認めなかった（J-LOE 1290）。L-アスパラギン酸-L-オルニチン（20 g/日、

5日間静脈内投与）が、プラセボと比較して肝性脳症に効果的であった（J-LOE 2291）。 

 

（4）安息香酸ナトリウム 

安息香酸ナトリウム（10 g/日）は肝性脳症に対してラクツロースと同等の効果があり、ラ

クツロースの代替療法として安全かつ有用であるとされた（J-LOE 2292）。肝硬変症例に対し

て安息香酸ナトリウム（10g/日）は血中アンモニアレベルと glutamine-induced ammonia を

増加させた（J-LOE 4293）。 

 

（5）分岐鎖アミノ酸 

肝性脳症に対する分岐鎖アミノ酸は、他の肝性脳症の治療と比較して有効性は認められな

かった（J-LOE 1294）。肝性昏睡に対する分岐鎖アミノ酸・アセチル-L-カルニチン併用投与は、

分岐鎖アミノ酸単独投与と比べて GCS 合計点を 3.60 から 1.50 に改善させ、血中アンモニア
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レベルも 63.30mEq/lから 27.00 mEq/lに低下させた（J-LOE 1295）。 

 

（6）アセチル-L-カルニチン 

肝性脳症に対するアセチル-L-カルニチンとプラセボの比較では、アセチル-L-カルニチン

によりプロトロンビン時間、血清ビリルビン値、肝酵素 AST 値、血中アンモニアレベルが低

下し、血清アルブミン値と神経精神テスト結果の改善が認められた（J-LOE 2296）。 

 

（7）フルマゼニル 

肝硬変に伴う肝性脳症に対して、フルマゼニル静脈内投与はプラセボ投与と比較して神経

症候と脳波を有意に改善した（フルマゼニル 27％、プラセボ 3％）（J-LOE 1297）。 

 

（8）その他 

血管作動薬投与と内視鏡治療を受けた肝硬変に伴う食道静脈瘤に対する、早期経頸静脈肝

内門脈大循環シャント（TIPS）と薬物療法（プロプラノロールまたはナドロール）・長期内視

鏡的結紮術（EBL）併用の比較では、再出血および出血管理失敗例は，薬物療法＋EBL 併用群

で 14 例、早期 TIPS 群で 1 例であった（p＝0.001）。1 年生存率は、薬物療法＋EBL 併用群で

50％、早期 TIPS 群で 96％であった（p＜0.001）（J-LOE 2298）。肝硬変に伴う肝性脳症に対す

る上部消化管内視鏡処置時の鎮静に関するプロポフォールとミダゾラムの比較では、プロポ

フォールは肝性脳症を増悪させることなく有意に早い覚醒を得た（J-LOE 1299）。 

 

3）尿毒症性脳症 

尿毒症性脳症の診断や治療に特異的な良質のエビデンスはない。 

 

4）肺性脳症 

Acute hypercapnic respiratory failureに対する非侵襲的人工呼吸においてcephalic mask

とoronasal maskを比較した研究では、両群ともpH、PaCO2、脳症スコア、呼吸数が有意に改

善したが、両群間に有意差は認められなかった（J-LOE 2300）。 

 

5）敗血症性脳症・敗血症関連脳症 

敗血症はしばしば急性で可逆性の精神症状に関連し、せん妄や昏睡が起こりやすい（敗血

症 1,333例中 307例）（J-LOE 4301）。GCS合計点 15で死亡率 16％、GCS合計点 13〜14で死亡

率 20％に対して、GCS合計点 9〜12で死亡率 50％、GCS合計点 3〜8で死亡率 63％に増加し

た（J-LOE 3302）。敗血症性脳症に関する明確な定義はないが ICU入室例の 8〜70％の例でみら

れ、ICU でもっとも多い脳症である（J-LOE 3303, 304）。細菌感染が脳へ直接波及した例を除外

して、sepsis-associated encephalopathyと呼ばれる。敗血症性脳症に対する治療は、感染

症のコントロールであり、外科的ドレナージと適切な抗菌薬投与、臓器障害や代謝異常の管

理などの支持的な治療にとどまる（J-LOE 3305）。敗血症性脳症に対する特異的な治療に関し

て有効性が示された報告はない（J-LOE 4306）。血漿濾過吸着透析（coupled plasma filtration 

adsorption）は、敗血症関連の神経学的合併症の軽減に寄与する可能性が前向き臨床研究に

より示唆された（J-LOE 3307）。 
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6）膵性脳症 

急性膵炎において膵性脳症は重篤な合併症である。その病態は十分に解明されておらず、

リスク因子は多岐にわたるが、急性呼吸窮迫症候群や高血糖を伴う例は本症発症に関して高

リスクであった（J-LOE 3308）。低分子ヘパリンは、膵性脳症の予防や重症膵炎の生存率改善

に有効であった（J-LOE 2309）。急性重症膵炎に対するアラニルグルタミン（100ml/dl、静脈

内投与）の早期投与（入院当日）と第 5 病日からの投与の比較では、早期投与群で脳症の期

間が短縮し（2.3±1.9日、9.5±11.0日、p＜0.01）、死亡率も低下した（5.3％、21.1％）（J-LOE 

2310）。 

 

7）Wernicke 脳症 

Wernicke脳症の頻度は、臨床研究では 0.04〜0.13％と推測されたが，剖検例で 0.8〜2.8％

とより多く、見逃されている例が多いことが指摘された（J-LOE 3311）。塩酸チアミン 100〜250 

mg/日による初期治療を行っても、臨床症候や死亡率を改善できず（J-LOE 4312）、不可逆的な

脳機能障害を残す可能性があり、またチアミン欠乏例に対するブドウ糖単独投与はその代謝

異常を増悪させることがある（J-LOE 326）。 

 

8）低ナトリウム血症関連脳症 

近年、バソプレシンV2受容体拮抗薬（モザパプタン）が抗利尿ホルモン不適合分泌症候群

による慢性低ナトリウム血症の治療薬として注目されている。Euvolemic and hypervolemic 

hyponatremiaに対するモザパプタンとプラセボの比較では、VRAは血清ナトリウム濃度を急速

に補正したが、高ナトリウム血症に陥ることなく浸透圧性脱髄などの副作用を認めなかった

（J-LOE 1313）。Conivaptan 40 mgと 80 mgの経口投与とプラセボの比較では、治療終了までの

期間に血清ナトリウム濃度はconivaptan 40 mgで 6.8 mEq/l、80 mgで 8.8 mEq/l上昇、プラ

セボで 1.2 mEq/l上昇し、その上昇率は許容範囲内であった（J-LOE 1314）。Tolvaptan 15 mg

（必要に応じて 60 mgまで増量）経口投与は、day 4（p＜0.001）とday 30（p＜0.001）の時

点で効果的に血清ナトリウム濃度を上昇させた（J-LOE 1315）。 

 

9）橋中心髄鞘崩壊症・橋外髄鞘崩壊症 

病理学的に病巣の拡がりは、橋中心髄鞘崩壊症（CPM）単独 50％、橋外髄鞘崩壊症（EPM）

単独 40％、CPM・EPM両者合併 60％であった（J-LOE 3316）。特異的治療に関する大規模臨床試

験はなく、副腎皮質ホルモン薬、免疫グロブリン、甲状腺刺激ホルモン放出ホルモン（TRH）、

浸透圧再低下療法などによる少数例での報告にとどまる。近年の症例報告は、CPM 発症直後

の例に対する浸透圧を再び低下させる治療により、不可逆的な脳障害を防ぎ病態を改善し得

ることが示されている（経鼻デスモプレシンと 5％ブドウ糖 2L を投与し 12 時間で血清ナト

リウム濃度を 132mEq/Lから 120mEq/Lにした）（J-LOE 4317）。CPM・EPM の最善の治療は予防で

ある（J-LOE 4318）。低ナトリウム血症の補正速度に関しては、1〜2 mEq/l/時を超えず 8 mEq/l/

日以下 319、毎日 8 mEq/l/日以下 320などが示されている 321（J-LOE 5）。 
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10）腫瘍随伴症候群 

腫瘍随伴症候群の治療は、腫瘍自体に対する治療と自己免疫に対する治療が検討されてい

るが、症例報告やケースシリーズ研究に限られている。抗 CD20 抗体であるリツキシマブ

（375mg/m2）に関しては、腫瘍随伴症候群例のうち抗 Hu 抗体、抗 Yo 抗体陽性例の一部で有

効性が示されている（J-LOE 4322）。 

 

11）薬剤関連脳症 

抗癌薬治療としてイホスファミド治療を受けている例で、イホスファミドによる脳症は

16％（n＝237）に認められ、それらの例では有意に血清アルブミン値が低下していた（J-LOE 

3323）。イホスファミドによる脳症の治療は、メチレンブルー50 mgを 4時間ごとに静脈内投与

する。その後再度イホスファミドを投与する場合は、前投与としてメチレンブルー50mg を 6

時間ごとに静脈内投与する（J-LOE 4324）。急性リンパ球性白血病（ALL）の治療に際して、高

用量のメトトレキサート点滴静脈内投与（1.5g/m2を 2 週間投与、6 クール）による副作用と

して脳症が 1.4％の例に認められた（n＝1,395）（J-LOE 1325）。バルプロ酸による脳症では、

カルニチンは血中アンモニアレベルを低下させた（J-LOE 4326）。 

 

12）可逆性後白質脳症症候群 

可逆性後白質脳症症候群（reversible posterior leukoencephalopathy syndrome；RPLS）

の原因に関する検討では、高血圧症 61％、細胞毒性薬物 19％、敗血症 7％、子癇 6％、多臓

器不全 1％であり、主な症候は痙攣 74％、脳症 28％、頭痛 26％、視野障害 20％であった（J-LOE 

3327）。 

 

13）心臓手術後の脳症 

せん妄を呈する脳症は、冠動脈バイパス手術（CABG）後の神経系合併症として、脳血管障

害についで多いが、その病態は明らかにされていない。5,034 例の CABG手術例について検討

した最近の報告では、脳症は 304例（6％）の例でみられた（J-LOE 3328）。脳症例の術後 10.8

年間における死亡リスクは高く、ハザード比は 1.65 であった。 

 

意識障害〔意識レベルの障害、意識変容（精神症状）〕、てんかん発作重積状態（痙攣性、

非痙攣性）など重篤な神経症候がみられるにもかかわらず、頭部画像上、明らかな責任病変

がみられない例では、急性脳症を鑑別診断に加える（Class Ⅰ）。 

低血糖による意識障害の初期治療として、50％ブドウ糖 5 g（10 ml）の静脈内投与は有用

である（Class Ⅰ）。ブドウ糖の静脈内投与ができない場合にはグルカゴン 1mg の筋肉内投与

を考慮してもよい（Class Ⅱb）。糖尿病ケトアシドーシスにおける高血糖を速効型インスリ

ンもしくは超速効型インスリンにより是正することは有用である（Class Ⅰ）。 

肝性脳症に対してアンモニアなどの腸管内有毒物質の産生・吸収を抑制できるラクツロー

スは第一選択薬として推奨される（Class Ⅰ）。ネオマイシン、L-アスパラギン酸-L-オルニ

チン、安息香酸ナトリウム、分岐酸アミノ酸、アセチル-L-カルニチン、フルマゼニル投与を

支持または否定するためのエビデンスは十分でない。 
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Acute hypercapnic respiratory failure に対して cephalic mask や oronasal mask を用

いた非侵襲的人工呼吸は有用である（Class Ⅱa）。 

Wernicke脳症の初期治療としてチアミンの静脈内投与が推奨される（Class Ⅰ）。Wernicke

脳症が疑われる場合にチアミンをブドウ糖投与と同時もしくはブドウ糖投与前に投与するこ

とは理にかなっている（Class Ⅱa）。 

抗利尿ホルモン不適合分泌症候群による低ナトリウム血症の治療薬としてバソプレシンV2

受容体拮抗薬（モザパプタン）投与が推奨される（Class Ⅰ）。 

CPM/EPMの治療は予防である（Class Ⅰ）。低ナトリウム血症の補正速度は、1〜2 mEｑ/l/

時を超えず 8 mEq/l/日以下にすることが有用かもしれない（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

低血糖症が疑われた場合に病院到着前の救急隊員による血糖測定やブドウ糖静脈内投与の

効果を検証する必要がある。急性脳症の多くについていまだ病態、診断基準、特異的治療が

確立されていないため、質の高いエビデンスが求められる。 

 

3．中枢神経系感染症 

救急対応を要する神経系疾患として、中枢神経系感染症がある。その代表である、単純ヘ

ルペス脳炎、細菌性髄膜炎、結核性髄膜炎、および、これらの疾患との鑑別上重要であり、

かつ重症化し救急対応を要する場合も多い抗 NMDA（N-methyl-D-aspartate）受容体脳炎につ

いて、その病態と治療の概略を示す。なお、中枢神経系感染症は発症頻度が少ないため、質

の高いエビデンスは少なく、その治療はしばしば empiric にならざるを得ない。 

 

1）単純ヘルペス脳炎 

単純ヘルペス脳炎（herpes simplex virus encephalitis；HSVE）の病態は、新生児では産

道感染に基づく全身のウイルス血症の一部分として発症する。一方、小児や成人では、三叉

神経節などに潜伏するウイルスが再活性化し、逆行性に神経を上行し脳炎を起こすと考えら

れている。本症は世界中で起こり、地域性はない。わが国では年間約 350人が発症する 329が、

散発性に起こる脳炎の中でもっとも頻度が高く、かつ急速に重症化することも多い。 

 

本症の転帰に影響する因子として、前向き臨床研究では発症年齢、発症から治療開始時ま

での期間、および治療開始時の意識障害の程度などが報告され（J-LOE 2330）、多変量解析で

は治療開始時の意識障害の程度と発症年齢があげられている（J-LOE 1331）。したがって、意

識障害が高度になる前の治療が重要で、本症を疑った段階で抗ウイルス薬を開始する。本症

の第一選択薬は、アシクロビルである 330, 332（J-LOE 1）。アシクロビルの開発により、死亡率

は未治療での約 6〜7割から 19〜28％に低下したが、死亡と高度後遺症を含めた転帰不良率

は 33〜53％といまだ髙く、社会復帰できる率も 38〜56％である 330, 332。 

 

本症は病因確定診断を待たずに臨床的に本症を疑った段階で抗ウイルス療法を開始する

（Class Ⅰ）。第一選択であるアシクロビルは、少なくとも 10mg/kg/8時間で 2週間の投与が

推奨される（Class Ⅰ）。 
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▲Knowledge gaps（今後の課題） 

最近の欧米のガイドライン 333, 334 は、アシクロビルの投与期間が従来の 2 週間投与から 2

〜3 週間へと延長している。しかし、投与期間が 2 週間より 3 週間投与が転帰がよいとのエ

ビデンスが十分にあるわけではない。アシクロビルの 2 週間投与終了時点で神経所見の改善

を認めなかった遷延経過を呈した症例の検討 335が最近報告されている。抗ウイルス薬の追加

延長を行っても、この遷延経過を呈した症例の半数は転帰不良であったとあり、初回アシク

ロビル用量の再検討、例えば、本症の転帰不良要因である高齢者や意識障害が高度な症例に

おけるアシクロビルの増量も今後検討するべき課題と考える。また本症の転帰の点から、急

性期の副腎皮質ホルモン薬併用が有用であとの報告（J-LOE 3331）がある。現在、欧州におい

て、この副腎皮質ホルモン薬併用の有用性の確認が二重盲検比較試験にて進行中である 336。

今後の結果が待たれる。一方、副腎皮質ホルモン薬併用の有用性の機序は従来明らかにされ

ていなかった。髄液サイトカインの検討を行いその機序を報告 337では、急性期の髄液中のイ

ンターロイキン-6濃度が副腎皮質ホルモン薬の併用で急速に減衰した。以上より、副腎皮質

ホルモン薬の有用性の機序として pro-inflammatory cytokine の産生抑制が考えられる。 

 

2）細菌性髄膜炎 

わが国における細菌性髄膜炎（bacterial meningitis；BM）の年間発症者数は約 1,500 人

程度であり、約 7割が小児で、成人例は約 400〜500 人と推定されている 329。本症の転帰は、

死亡率 15〜35％、後遺症率 10〜30％であり、抗菌薬の進歩にもかかわらずいまだ満足するべ

き成績ではない 338-341。 

 

本症の転帰を決定するもっとも重要な要因は、早期の診断と適切な抗菌薬の開始であり、

時間単位の対応が求められる。BMはきわめて重篤な疾患であり、激症型の場合には，数時間

で亡くなることもあり，まさに分刻みの対応が求められる。本症を疑った場合には、躊躇せ

ずに抗菌薬による治療を開始するべきである。 

BM の抗菌薬選択は、患者のもっているリスクと年齢階層別の起炎菌頻度、予想される起因

菌の抗菌薬に対する耐性化率を考慮して選択される。しかし、起炎菌の頻度や耐性菌の頻度

は、地域により大きく異なるため、国により菌未確定時の抗菌薬選択は異なる。耐性菌の場

合、感受性のない抗菌薬は無効である。わが国では、本症の耐性化率や起炎菌の発症頻度を

踏まえた治療指針として、2007 年に日本神経学会・日本神経治療学会・神経感染症学会の 3

学会合同による本症の診療ガイドラインが公表されている 342。 

一方、BM の病態から、サイトカインストームを抑制するために、抗菌薬を開始する直前に

副腎皮質ホルモンを投与することの有用性が確立している 340, 343-345（J-LOE 1）。 

 

わが国における市中感染の年齢階層別の起炎菌は、成人例でもっとも頻度の高いのは肺炎

球菌である（院内感染ではブドウ球菌が多い）。一方、小児例の市中感染ではインフルエンザ

菌の頻度が、ワクチンが広く実施されて発症頻度が激減した欧米と比較して著しく高く、し

かも抗菌薬に耐性化している場合が多い。また、リステリア菌は新生児における主要起炎菌

の 1 つであるが、高齢者でも主要起炎菌の 1 つとして考慮するべきである。このリステリア

菌は、頻度は低いものの、第 3 世代セフェム系抗菌薬が無効であり、初期抗菌薬の選択の点
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からは重要である。抗菌薬の選択は、菌種と薬剤感受性が決定されるまでは、図 1（「細菌性

髄膜炎の診療ガイドライン」より引用）342 に示したフローチャートに従い治療を行うことが

おそらく推奨される（ClassⅡa）。起炎菌確定後は、表 1（「細菌性髄膜炎の診療ガイドライ

ン」より引用）342に従い抗菌薬を変更する。 

抗菌薬の初回開始の 10〜20 分前にデキサメタゾン 0.15 mg/kg を投与し、以後、6 時間ご

とに同量投与を 2〜4日間繰り返すことが推奨される（Class Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

わが国では、2008年 12月にインフルエンザ菌ワクチンが、また、2009年 10月には 7価肺

炎球菌結合型ワクチン（PCV-7）が承認された。両ワクチンがすでに広く実施された国におい

て、患者数の激減が報告されている 346, 347。しかし、ワクチンの実施率がわが国においてはい

まだ十分に高くなく、今後広範囲な実施が課題である。 

 

3）結核性髄膜炎 

わが国における結核性髄膜炎の発症頻度は年間約 250例で、小児例はその 15％を占める 329。

本症は肺外結核の約 15％、全結核の 0.5〜1.0％である。抗結核薬の治療が行われている現在

でも、死亡率は軽症例で約 25％、HIV 感染例では約 61％といまだ転帰不良な疾患である 348。 

 

転帰影響要因として、治療開始までの期間、意識障害の程度があげられる 348, 349。すなわち、

早期に本症を疑い、さらに疑った場合には確定診断を待たずに治療を開始することが重要で

ある。治療では、結核菌に感受性があり、かつ髄液への移行が良好なイソニアジド（INH）と

リファンピシン（RFP）の併用を中心とした多剤併用療法が主体となる。 

英国感染症学会より本症の新たなガイドライン 350も公表された。従来の英国の治療指針で

は INH、RFP、ピラジナミド（PZA）の 3 剤で開始し、必要であればエタンブトール（EB）ま

たはストレプトマイシン（SM）を追加するとしていたが、今回のガイドラインでは、最初の

2か月間は INH、RFP、PZA、EBの 4剤で治療し、その後 10か月間 INHと RFP の 2剤の継続治

療に変更されている。これらガイドラインが EB を第一選択に加えた理由は、EB による視神

経障害の出現率が、通常投与量では 3％未満と比較的少数であることが明らかになったこと
351、および SMに対する耐性が世界的に広がっていること 352があげられている。 

本症の副腎皮質ホルモン薬の併用は長い間議論されてきたが、最近、無作為比較試験のメ

タアナリシスが報告（J-LOE 1353）された。その結果、HIV（human immunodeficiency virus）

陰性の小児と成人では、副腎皮質ホルモン薬併用群が未併用群より有意に転帰が良好であっ

た。 

 

結核性髄膜炎に対しては、INH、RFP、PZA、および EBの 4剤併用療法で 2か月、その後 INH

と RFP の併用で 7か月〜10か月間の投与が推奨される（Class Ⅰ）。 

重症度にかかわらず HIV 非感染者は全例で副腎皮質ホルモン薬の併用がおそらく推奨され

る（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

欧米において新しい結核性髄膜炎のガイドラインが公表されているが、INH の投与量が 1
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日当たり 5mg/kg、体重 60kg において 300mg/日と従来の治療指針に比べ比較的低用量が推奨

されている。この量ではたして十分なのかについては、今後の検証が必要である。 

副腎皮質ホルモン薬の併用は前述のようにメタアナリシス（J-LOE 1353）で HIV 非感染者に

おいて有用との結果が得られた。しかし、留意点として、この解析データのうち、545 例が

ベトナム人の成人例であることがあげられる。つまり、解析対象の約半数がこの論文の症例

（J-LOE 1354）に依存している。なお、投与方法の実際については、前述の 14 歳以上を対象

としたもっとも多数例の検討（J-LOE 1354）では、デキサメタゾンを重症度に基づき１日当た

り 0.3〜0.4mg/kg、1週間投与し、その後 0.3〜0.2 mg/kg、0.2〜0.1mg/kg と１週間ずつゆっ

くりと漸減している。今後、この投与法が 1 つの参考になると考えるが、投与方法について

はさらなる検討が必要と考える。 

 

4）抗 NMDA 受容体脳炎 

本症は、卵巣奇形腫に起因した抗 NMDA型グルタメート受容体（GluR）抗体による傍腫瘍性

神経症候群として発症する脳炎 355である。 

 

本症は近年になり新たに確立した疾患であり、いまだその治療についてのエビデンスの高

い治療指針はない。本症は、臨床的には若年女性に好発する非ヘルペス性脳炎として報告さ

れており、わが国の全国調査によれば、その発症率は人口 100 万当たり 0.33 と推定されてお

り、きわめてまれな疾患である 356。したがって、本症例に関する報告は retrospective な多

数例の解析 356, 357や症例報告 358-360が主体である。 

本症の臨床像は、感冒前駆、精神症状で発症し、痙攣重積や口舌ジスキネジアなどの多彩

な不随意運動を呈し、中枢性肺胞低換気から人工呼吸器装着に至る頻度が高く、その特異な

臨床像から本症を疑うことは比較的容易である。本症では、急性期に全身麻酔薬によるコン

トロールを要する痙攣重積、中枢性呼吸障害、自律神経障害を基盤とした急激な血圧変動、

さらに併発症として深部静脈血栓症や重篤な肺炎および DIC（disseminated intravascular 

coagulation）などを呈する場合もあり、きめの細かい全身管理が求められる。 

卵巣奇形腫は一般に良性であることが多く、幼小児期よりきわめて緩徐に発育すると考え

られている。従来、婦人科的には、腫瘍が大きくなり占拠性病変になり機能障害が想定され

た場合や捻転などを呈したさいに外科的処置の適応となっていた。したがって、小さな良性

腫瘍に対しては、外科的処置は行われていなかった。しかし、本症の発症は腫瘍の大きさに

は関係がなく、1cm に満たない卵巣奇形腫でも報告されているし、再発例もある 357。事実、

脳炎発症から 10年を経て卵巣奇形腫を確認し摘出した症例 356もある。 

卵巣奇形腫以外に、縦隔奇形腫、肺小細胞癌、精巣セミノーマを有する例でも本症を発症

することがある 357, 361のでその存在について十分に精査する。 

 

卵巣奇形腫が確認された場合にはできるだけすみやかに切除することが、より早く軽快す

る点から重要である。 

副腎皮質ホルモン薬や血漿交換療法、さらには免疫抑制薬の使用を考慮するが、本症は必

ずしも、急性散在性脳脊髄炎のように副腎皮質ホルモン薬で劇的に軽快するわけではない

（Class Ⅱb）。 

単純ヘルペス脳炎と異なり、急性期にきわめて重篤であるのにもかかわらず、治療と併せ
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十分な全身管理を行うと、長期に緩徐ながら軽快し、社会生活に復帰する可能性が高いので、

主治医がこの認識をもって治療にあたるべきである。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

本症はいまだ不明の点も多い。例えば、良性の卵巣奇形腫は幼少期から高齢まで広く分布

しているにもかかわらず、本症の発症は若年成人に好発しており、その理由がいまだに不明

である。また、抗原提示が継続している状況（手術で削除しなかった症例）において、急性

期を脱却すると、なぜ緩徐に軽快するのかとの問題など多くの課題が残されている。 
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図１ 本邦における細菌性髄膜炎についての治療指針 
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表１ 起炎菌確定後の抗菌薬の標準的選択 

グラム染色 想定される起炎菌 治療 

グラム陽性球菌 肺炎球菌（PISPや PRSP含む） カルバペネム系抗生物質 

（パニペネム・ベタミプロン合剤またはメロペネム） 

または 

第 3世代セフェム系抗生物質+バンコマイシン 

（セフォタキシムまたはセフトリアキソン） 

 B群連鎖球菌 第 3世代セフェム系抗生物質 

（セフォタキシムまたはセフトリアキソン） 

またはアンピシリン 

 ブドウ球菌（MRSA含む） バンコマイシン 

または 

第 3・4 世代セフェム系抗生物質（セフタジジム、セフォ

ゾプラン） 

または 

カルバペネム系抗生物質 

ただし、MRSAが想定される状況の場合には、 

バンコマイシンを選択し、感受性結果が確定したら、それ

に従い変更する 

グラム陰性球菌 髄膜炎菌 第 3世代セフェム系抗生物質 

（セフォタキシムまたはセフトリアキソン） 

グラム陽性桿菌 リステリア菌 アンピシリン 

グラム陰性桿菌 インフルエンザ菌 

（BLNAR、BLPAR、BLPACRを含む） 

第 3世代セフェム系抗生物質 

（セフォタキシムまたはセフトリアキソン） 

または 

メロペネム 

または 

両者の併用 

 緑膿菌＊ 第 3・4 世代セフェム系抗生物質（セフタジジム、セフォ

ゾプラン） 

または 

カルバペネム系抗生物質 

（パニペネム・ベタミプロン合剤またはメロペネム） 

 大腸菌群＊ 第 3・4 世代セフェム系抗生物質（セフタジジム、セフォ

ゾプラン） 

または 

カルバペネム系抗生物質 

註）PISP=ペニシリン中間型肺炎球菌、PRSP=ペニシリン耐性肺炎球菌、MRSA=メチシリン耐性黄色ブドウ球菌、 

BLNAR=β ラクタマーゼ陰性アンピシリン耐性インフルエンザ菌、BLPAR=β ラクタマーゼ産生アンピシリン耐性 

インフルエンザ菌、BLPACR=β ラクタマーゼ産生アモキシシリン/クラブラン酸耐性インフルエンザ菌 

＊耐性菌もあり、必ず抗生物質の感受性結果を確認後、最適な薬剤に変更することが重要である。 
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4．急性神経・筋疾患 

生命を脅かし、救急処置の対象となり得る代表的な神経筋疾患としては以下のものがあげ

られる。 

Guillain-Barré 症候群（GBS）、重症筋無力症（MG）、筋萎縮性側索硬化症（ALS）、筋ジス

トロフィー症、先天性ミオパチー、ボツリヌス中毒、その他の中毒。 

このうち本ガイドラインでは、GBS と MG について主に記述する。ALS および筋ジストロフ

ィー症などのミオパチーは通常は神経筋症候が先行・進行した後に、生命を脅かす病態に至

るので、救急場面の問題とはなりにくい。しかしまれに、呼吸不全で初発する ALS 362、呼吸

不全で初発する筋強直性ジストロフィー・ネマリンミオパチーなどのミオパチー、心筋障害

で初発する Becker 型筋ジストロフィー症などの例があることは救急現場で念頭に置くべき

である。 

とくに ALS においては、呼吸器装着の是非は大きな問題である。既知の ALS 患者が急変時

に救急受診することが頻繁にあるが、多くの患者で事前に急変時の方針が決めてあるのでそ

れを必ず確認する必要がある。これを怠って気管挿管などの救命蘇生処置を型どおり行うと、

非常に難しい事態を招くことになる。ALS の診断がついていない場合も病歴や所見から ALS

が強く疑われる場合には、同様に慎重な対応が必要であり、可能な限り非侵襲的人工換気か

ら試みることが望ましい。 

救急対象の神経筋疾患は、しばしば診断がつく前に診療が開始されることとなる。必要な

救命救急処置と並行して診断への努力が行われるべきであり、診断確定後に初めて特異的治

療が開始できる。したがって GBS、MG、あるいはその他の疾患それぞれについてどのように

診断を行うかが診断未確定の患者ではもっとも大きな問題であり 363、神経内科医へのコンサ

ルテーションが必要である。すなわち適切な初期治療を早期に開始するためには、電気生理

学的手法も含めてこれらの疾患を正しく診断する能力をもつ神経内科医の、救急場面への適

切な配置がもっとも重要である。 

 

1）Guillain-Barré 症候群 

Guillain-Barré 症候群（GBS）は、自己免疫性機序によると考えられている、急性発症の

炎症性多発根ニューロパチーであり、筋力低下と腱反射低下で特徴づけられる。気管挿管を

必要とする呼吸不全が約 25％の患者で発症する 364, 365。また、まれに自律神経障害のために

重篤な心血管系の障害をきたすことがあり、GBS の死因としてもっとも重要なものである。

日本神経治療学会と日本神経免疫学会合同の治療ガイドラインが出版されている 366。 

 

GBS患者でまれに不整脈、徐脈と心停止、著明な低血圧症と高血圧症の頻繁な交代などの自

律神経障害の症状が急性に生じる 365, 367。どのような患者においてこれらがみられるかを予測

することは難しく、運動障害が高度な患者にみられることが多いが、歩行可能患者に生じる

こともある（J-LOE 4368）。収縮期血圧の高度な日内変動（85 mmHg以上）がみられた患者がと

くに危険な不整脈を続発しやすいことが示されている（J-LOE 3369）。GBSにおいて気管挿管が

必要となる危険因子としては、発症から入院まで１週間以内、両側顔面麻痺・立位不能・頭

部挙上不能などの運動障害、咳不能などがあげられている（J-LOE 3370, 371）。肺活量（VC）20 
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ml/kg以下、陰性吸気圧（NIF）30 cmH2O以下の患者で人工呼吸器管理が必要となる確率が高

くなる（J-LOE 3370）。 

免疫グロブリン静脈内投与療法（IVIg）と単純血漿交換療法（PE）はGBSの回復を早め後遺

症の頻度を下げる同等の効果があることが示されている（J-LOE 1372）。両者を併用しても単

独療法以上の効果はみられない（J-LOE 1372）。副作用発生率も同等であるが、IVIgのほうが

治療を完遂できる率が高かった。実際には使用が簡便であることなどより、最近では多くの

施設でIVIgが第一選択として用いられている。副腎皮質ホルモンの単独投与は経口投与でも

静脈内投与でも効果はなく、回復を遅らせる可能性がある（J-LOE 1373）。IVIgにメチルプレ

ドニゾロンパルス療法を併用してもIVIg単独療法以上の効果は示されなかったが（J-LOE 1374）、

Campylobacter jejuni感染例ないし抗GM1抗体陽性例ではメチルプレドニゾロンの併用が回復

を早めることを示唆する報告がある（J-LOE 3375）。 

 

すべての GBS 患者の急性期、および呼吸器が装着された重症 GBS 患者においては、脈拍と

血圧のモニタリングを行って、生命にかかわる自律神経障害の出現がないかを監視する

（Class Ⅰ）。著明な徐脈と心停止をきたす患者ではアトロピン投与やペースメーカ装着を考

慮する（Class Ⅱa）。発作性高血圧に対しての降圧は慎重に行うべきであり、用量調節可能

な短時間作用型の薬物を用いる（Class Ⅱa）。 

GBS急性期患者では酸素飽和度のモニターに加えて、ベッドサイドでVC，NIFなどの呼吸機

能を頻回に測定する（Class Ⅰ）。VC 20 ml/kg以下、NIF 30 cmH2O以下では、人工呼吸器管

理が必要となる確率が高くなるのでICU管理が望ましい（Class Ⅱa）。VC 10〜15 ml/kg以下，

NIF 25 cmH2O以下となったら気管挿管、人工呼吸器管理が推奨される（Class Ⅰ）。 

発症２週以内で歩行不能ないし呼吸不全を呈する重症GBS患者では、IVIgないしPEを行うべ

きである（Class Ⅰ）。PEに代えて、二重膜濾過血漿交換、免疫吸着を用いてもよい（Class Ⅱb）。

軸索型GBS症例、あるいは抗GM1抗体陽性例ではIVIgにメチルプレドニゾロンパルス療法の併

用を考慮してもよい（Class Ⅱb）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

より軽症の GBSにおいて治療を行うべきかには十分なエビデンスがない。IVIg などの治療

はより早期に行うほど治療効果は高いと考えられるため、とくに進行が急速な例では、歩行

不能などとなるのを待たずに治療開始するべきというのは理にかなっており、多くの施設で

は実際にはそのような方法が選択されている可能性がある。この点についてのエビデンスの

確立が望まれている。 

軸索型 GBS でパルス療法を併用するべきかについては、エビデンスはまだ十分ではない。

電気生理学的、あるいは免疫血清学的分類に基づいた最適な治療法の確立が望まれる。 

 

2）重症筋無力症 

重症筋無力症（MG）は，骨格筋の神経筋接合部が抗体を介して破壊される自己免疫疾患で

あり、日内変動・易疲労性を伴う筋力低下を主症状とする。およそ７割の患者で、アセチル

コリン受容体（AChR）に対する自己抗体が証明され、抗 AChR 抗体陰性患者の約 1/3が筋特異

性チロシンキナーゼ（MuSK）に対する自己抗体が陽性である。筋無力症クリーゼは、呼吸筋

麻痺ないし球麻痺のために気道確保が必要となった状況で，わが国では MG 患者の 10〜15％
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が生涯に一度はクリーゼを経験する 376。抗 MuSK 抗体陽性 MGはとくに球症状が強く重症な傾

向があり、クリーゼに陥る率も高いので注意が必要である 377。MGについても日本神経治療学

会の治療ガイドラインが出版されている 376。 

筋無力症クリーゼ治療において十分なエビデンスレベルをもった質の高いエビデンスの臨

床研究はなされていない。一般には早期の気管挿管と人工呼吸が推奨されるが（J-LOE 4363）、

BIPAP などの非侵襲的換気法が挿管を避け換気が必要な期間を短くできる可能性も示されて

いる（J-LOE 3378）。 

クリーゼが疑われる、あるいは補助呼吸中の患者では、抗コリンエステラーゼ薬を一時的

に中止することが一般に推奨されている（J-LOE 4363, 379）。クリーゼ時の診断手段としてテン

シロン○R（エドロフォニウム）を用いるべきではない（J-LOE 4363）。これは過剰投与により“コ

リン性クリーゼ”をきたす可能性を除くためと，コリン作動性の気道分泌刺激を避けるため

である。ただしこのような一般的な見解に対し、クリーゼ患者への治療法で、抗コリンエス

テラーゼ薬、副腎皮質ホルモン、PEの三者の間で差がなかったとする比較試験がなされてい

る（J-LOE 2380）。しかし近年判明した抗MuSK抗体陽性MGでは、抗コリンエステラーゼ薬で増

悪する頻度が高いことが示されておりとくに注意が必要である（J-LOE 4381）。 

PE はクリーゼ時に短期的改善をもたらす治療法として推奨されている（J-LOE 4382）。IVIg

も RCT でプラセボに比べて重症例ほど有効であることが示されている（J-LOE 1383）。PEと IVIg

との比較では両者同等（J-LOE 2384、J-LOE 3385）、ないし PE がやや優れているとするものも

あるが（J-LOE 3386）、いずれの研究でも副作用は IVIg のほうが少ない。これらをもとに IVIg

を第一選択として推奨する意見が近年では有力である（J-LOE 4363）。PEや IVIg の効果は短期

的なので、これらの開始後すみやかに大用量の副腎皮質ホルモン（プレドニゾロン 1mg/kg/

日）を開始することが推奨されている（J-LOE 4363）。 

 

筋無力症クリーゼは早期に認識し積極的な治療を行う必要があり、ICU管理が望ましい

（Class Ⅱa）。感染症対策、電解質バランスの補正、MGを増悪させる薬物使用の中止など、

誘因の除去と補正が推奨される（Class Ⅰ）。気道の状態，痰の喀出や呼吸努力の状態などの

臨床徴候を注意深く評価する。血液ガスや酸素飽和量のモニターだけでは不十分であり、ベ

ッドサイドで肺活量（VC）、陰性吸気圧（NIF）などの呼吸機能を頻回に評価し、VC＜20 ml/kg、

もしくは、NIF＜30cmH2Oとなれば待機的気管挿管を考慮する（Class Ⅱa）。非侵襲的人工呼

吸に十分な経験がある施設ではこれを試みてもよい（Class Ⅱb）。抗コリンエステラーゼ薬

は中止する（Class Ⅰ）。特異的治療としてIVIg あるいはPEの施行が推奨される（Class Ⅰ）。

ただし、IVIgはわが国ではまだ保険適応となっていない。同時に大用量プレドニゾロン投与

を開始することが有益かもしれない（Class Ⅱa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

わが国では MG への IVIg が保険適応とされることが急務である。非侵襲的人工呼吸の有用

性は今後確かめられるべきであろう。 

 

5．悪性症候群 

悪性症候群は、抗精神病薬をはじめとするドパミンD2受容体遮断薬の投与、あるいは抗パ

ーキンソン病薬を代表とするドパミン作動薬の急激な減量・中止に伴って生じる、発熱，意
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識障害、筋強剛、振戦、自律神経症候（頻脈、血圧上昇ないし変動、発汗過多）を呈する症

候群である。検査所見では白血球増多、CK（クレアチンキナーゼ）上昇、ミオグロビン尿な

どの横紋筋融解の所見がみられる。放置すると急性腎不全、DICなどによって急速に死の転帰

をとる可能性もある。原因薬剤として、通常の抗精神病薬以外にも、スルピリド、塩酸チア

プリド、制吐薬のほか、近年広く使われるようになった非定型抗精神病薬でも発症し得る 387。

また、抗パーキンソン病薬の投与量に変化がなくとも、脱水、感染、著明なwearing off 現

象などが誘因となって発症することもあり注意が必要である。 

 

悪性症候群の治療における十分なエビデンスは存在しない。無治療のヒストリカルコント

ロールとの比較では、ダントロレン静脈内投与、ブロモクリプチン、アマンタジンなどの有

用性が示されているが（J-LOE 3388, 389）、最新のメタアナリシスでは、ダントロレンの有効性

は証明されていない（J-LOE 3390）。RCTでステロイドパルス療法の有用性を示した研究があり

注目される（J-LOE 1391）。その他ベンゾジアゼピン系薬物や電気痙攣療法の有用性が示唆さ

れている（J-LOE 4392）。 

 

薬物誘発性の場合には原因薬剤の中止、抗パーキンソン病薬中止に伴う例では、レボドパ

などの抗パーキンソン病薬の再開をまず行うべきである（Class Ⅰ）。十分量の輸液により急

性腎不全への移行を未然に防ぐことがもっとも重要であり、支持療法として脱水・電解質異

常の補正、高熱を呈する症例では全身の冷却、腎不全・循環不全などへの適切な対処を行う

（Class Ⅰ）。ブロモクリプチン（Class Ⅱa）、ダントロレンナトリウム（Class Ⅱb）の投

与が考慮される。軽症例では支持療法のみ、あるいはベンゾジアゼピン系薬物のみでのコン

トロールを考慮してもよい（Class Ⅱb）。その他、電気痙攣療法、ステロイドパルス療法な

ども有用かもしれない（Class Ⅱb）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

各種薬物の効果は十分なエビデンスをもって証明されていない。とくに広く用いられてい

るダントロレンナトリウムについては、無効もしくは有害を示唆する報告もあり、対照試験

による効果の確認が待たれる。 

 

6. 暑熱環境による中枢神経系障害 

地球温暖化が問題となる中、わが国では熱中症の頻度が増加しつつある。暑熱環境により

ICU に入室した例では神経障害がもっとも多く全例でみられ、とくに昏睡状態、嗜眠、筋弛

緩、痙攣、失見当識、筋トーヌス亢進、せん妄を呈するので、十分な輸液による急性腎不全

の回避とともに、中枢神経系の後遺症の予防が肝要である。 

 

熱中症を含む高体温に関するガイドラインとして 2005 年の European Resuscitation 

Council（ERC）によるものがあり、診断、重症度分類、老人における危険因子、鑑別すべき

疾患などが記されている 393。 高体温を呈する心停止患者の転帰は、通常体温の場合と比べ不

良である。 

1995年のシカゴでの熱波における58人のICU入室重症患者では、昏睡（57％）、嗜眠（14％）、

見当識障害（10％）、痙攣（16％）、反射や筋トーヌスの異常など、100％に何らかの中枢神経



第 6章 神経蘇生 

43 

の異常を認めたが、退院時に正常化したのは 24％にすぎなかった（J-LOE 3394）。2003年のフ

ランスでの熱波における転帰調査から、高齢者では 1か月死亡が 58％にのぼり、来院時の高

体温、臓器障害数が死亡率と関連した。また施設入所、長期降圧薬の使用、来院時の無尿、

昏睡、心不全が予後に影響した（J-LOE 3395）。 

急性期の CT では少数に脳浮腫が認められる程度（J-LOE 1393）であるが、急性期 MRI で小

脳歯状核と脳梁膨大部に細胞障害性浮腫を認めた例（J-LOE 4396）や 1週間後の MRI拡散強調

像で小脳・視床に対称性に限局性高信号域を認めた例（J-LOE 4397）など多くの報告がある。

急性期を過ぎると小脳の萎縮がみられ、四肢の運動失調、構音障害、眼振などの小脳症候と

精神症状を含む高次脳機能障害、錐体路・錐体外路症候、脊髄障害などが後遺症の主体とな

る（J-LOE 3398）。 

数少ない剖検報告では、小脳における神経細胞脱落と白質のグリオーシス、細胞浸潤など

がみられた（J-LOE 4399）。 

治療は、血管内留置カテーテルに付属したバルーンの中に冷水を循環させることで直接血

液を冷却する体内冷却法（J-LOE 5400）や活性化プロテイン Cの早期投与で炎症性サイトカイ

ンの産生を抑える実験データ（J-LOE 5401）が新たに報告されている。 

死亡例において、その原因が熱中症であることを正確に診断するためには、暑熱環境下で

の高体温となった事実の存在とともに、発症時の体温が 40.6℃以上であること、高体温を呈

する他の疾患が否定される必要がある（J-LOE 1402）。血清プロカルシトニンが高値である非

労作性熱中症患者の死亡率が高い（45％）ことは、先行する感染症が重症化に寄与している

ことを示唆する（J-LOE 3403）。 

熱中症の危険因子として、日常生活動作の低下、社会との接点が少ないこと、精神疾患、

心血管疾患、呼吸器疾患の存在などがあげられている（J-LOE 1404）。 

 

暑熱環境下あるいはその曝露後に起こった体調不良は、熱中症も考慮して診療にあたるべ

きである。意識があれば飲水させ、冷所で安静にし監視する必要がある。改善がない場合、

または意識障害が出現する場合には医療機関へ搬送すべきである。医療機関において、意識

障害のない頭痛、嘔吐・下痢などの消化器症状、四肢筋肉の痙攣や硬直などの症候には、安

静と細胞外液による水分と電解質の補充が推奨される（ClassⅠ）。意識障害を認める場合に

は、肝機能、腎機能、脱水、DIC、感染症の有無を確認するとともに、深部体温が 38℃以下

になるまでは可及的すみやかな体外冷却を行う。深部体温が40℃を超える高体温、意識障害、

ショック（代謝性アシドーシス）、DICを認める重症例では、呼吸・循環を含む全身管理とと

もに体内冷却を併用し、ICU管理を行うことが望ましい（ClassⅡa）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

死因に関して熱中症そのものを原因とするか原疾患の悪化とするかという問題と同様に、

中枢神経系後遺症が高体温によるものなのか、脱水やショックに伴う脳虚血によるものか、

高サイトカイン血症に伴う脳症によるものかに関しては結論が出ていない。さらに治療に関

して、重症熱中症に対する活性型プロテイン C、心停止に近い重症患者への PCPS（経皮的心

肺補助装置）の導入、脳障害に対する低体温療法の適応に関しては、今後検証される必要が

ある。また血管内冷却のためのカテーテルは現在、保険適応となっていない。 
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7．遷延性意識障害と脳死  

1）遷延性意識障害 

遷延する意識障害としては、遷延性植物状態（persistent vegetative state：PVS）が通

常想起されるが、実際には、minimally conscious state（MCS）、閉じ込め症候群（locked-in 

syndrome）、非痙攣性てんかん重積状態、無動無言、精神的無反応状態（狭義 pseudo-coma）

などが鑑別の対象となる。1994 年、米国神経学会を含む 5 学会は合同で、PVS を睡眠覚醒周

期があるが自分自身や周囲を認識している根拠がなく、刺激に対して合目的な反応がなく、

脳幹と視床下部の自律神経機能は十分保持された状態などと規定した（J-LOE 1405）。また外

傷例では通常、PVSが 12か月以上持続すると恒久的、非外傷例では 3か月以上持続すると恒

久的と判断できるとした（J-LOE 1406）。MCSは、遷延する意識障害があるが、自己または周囲

に対する認識を示す限定的ながら明瞭な根拠があり、PVS の基準を満たさない状態である

（J-LOE 2407）。以下、主に非外傷性の遷延性意識障害について記載する。 

 

ICU に入室した痙攣を伴わない昏睡例に持続脳波モニタリングを行った報告では、対象例

236 例中 19 例（8％）が非痙攣性てんかん重積状態であったとされ、昏睡の原因として非痙

攣性てんかん重積状態が十分に認識されていないことが指摘された（J-LOE 257）。 

PVS 49 例の脳病理解剖所見に関する報告では、35 例が外傷性、14 例が非外傷性の脳障害

であり、いずれも皮質下白質および視床に著明な障害がみられた（J-LOE 3408）。急性脳障害

から死亡までの期間は 1 か月〜8 年であった。非外傷例では 9 例（64％）で皮質のびまん性

虚血を認め、全例で視床障害を認めた。PET を用いた PVS 10 例と正常対照 10 例の比較検討

では、PVS では上行性網様体賦活系が代償的に機能亢進していることが示された（J-LOE 2409）。

MRI 拡散テンソル画像を用いた検討では、PVS 例で異方性（fractional anisotropy：FA）が

大脳皮質と脳梁で低下しており、その程度は聴覚刺激による機能的 MRI を用いた機能評価と

相関していた（J-LOE 2410）。 

PVS の成人例 603例の解析では、生活自立まで回復する率は、PVSとなって 1か月経過した

場合は 18％、3か月経過では 12％、6か月経過では 3％と低下していく（J-LOE 1411）。発症 1

年後に意識回復が得られる率は、1 か月経過で 42％、3 か月経過で 27％、6 か月経過で 12％

と低下していく。発症 1 年後に引き続き PVS が継続している割合は、1 か月経過で 19％、3

か月経過で 35％、6か月経過で 57％と増加していく。視床障害をきたすと中枢性高体温、発

汗過剰、ナトリウム代謝と水代謝の障害が出現し、呼吸器易感染性などを介して転帰は不良

であった。一方、1年後の死亡率は脳外傷例 33％、非脳外傷例 53％であった。長期転帰では、

3年後の死亡率 82％、5年後 95％であった。 

PVS 12 例と MCS 39例の 5年の追跡調査では、PVS からの回復例はなかったが、MCS では 13

例（33％）が覚醒した（J-LOE 3412）。12 か月以上の PVS から意識を取り戻した 5 例に関して

は、頭部外傷、クモ膜下出血、無酸素脳症などが原因で、最長 36 か月後、最高齢 61 歳であ

った（J-LOE 1411）。一方、PVS 50例の追跡（平均 2年）調査では、2例が 12か月以内に覚醒

し、10例が 1年以上経過してから覚醒したことから、長期 PVSからの回復は例外的ではない

とする指摘もある（J-LOE 2413）。 

電気生理学的検査による検討では、昏睡に陥った早期の段階で体性感覚誘発電位による PVS

の予後判定がある程度可能と報告されている。1983 年から 2000年の文献 41編のシステマテ



第 6章 神経蘇生 

45 

ィックレビューでは、体性感覚誘発電位が正常であった例で、その後覚醒したのは無酸素脳

症で 52％、脳内出血で 38％、外傷性脳損傷で 89％であった（J-LOE 1414）。346 例の昏睡例（非

外傷性または外傷性）を 12か月以上追跡した報告では、覚醒を予測する因子としては対光反

射（estimated probability 79.7％）が最良で、遅発性聴覚誘発電位（N100）、認知誘発電位

（mismatch negativity：MMN）がこれに続いた。 

近年、遷延性意識障害例の意思疎通性に関する報告がみられる。PVS 5 例、MCS 6 例、閉じ

込め症候群 4 例に対して聴性脳幹誘発電位を評価した報告では、MCS と閉じ込め症候群の全

例、および PVSの 3例でⅢ波が認められた（J-LOE 2415）。ただし PVSでⅢ波を認めた 1例は、

PVS 発症後 1 か月以内の時点における評価であった。機能的 MRIによる最近の検討では、PVS 

23 例と MCS 31例を対象に運動を想起させる課題を命じたところ、PVS 1例と MCS 3 例で覚醒

や認知を反映する結果が得られた（J-LOE 2416）。 

治療については、バクロフェン持続髄腔内投与で投与開始 2 週間後から意識の回復をみた

とする 5例の報告（J-LOE 2417）がある。1か月以上持続する PVS あるいは MCS例 15例に対し、

催眠鎮静薬としてわが国でも頻用される酒石酸ゾルピデム 10mg を投与して Coma Recovery 

Scale-Revised にて評価した結果、1 例の PVS 例（6.7％）で臨床的に有意な改善がみられ、

MCS まで改善したという報告（J-LOE 1418）がある。また外傷性脳損傷例での検討ではあるが、

受傷後平均 104 日経過した PVS 8 例に対してレボドパ・カルビドパを投与した結果、7 例で

平均 31 日後に覚醒したという報告（J-LOE 2419）や、apomorphine を 8 例の PVS または MCS

例に持続皮下投与した結果、投与開始 24時間以降に 7例で意識が完全に回復したという報告

（J-LOE 2420）がある。一方、発症後 3か月を経過した PVS例 20例に脳深部刺激術（DBS）を

行った報告では、7 例が PVS から離脱し従命に反応するようになり、聴性脳幹反応や体性感

覚誘発電位の波形改善が認められた（J-LOE 2421）。 

 

PVS の鑑別対象として、非痙攣性てんかん重積状態を含めた治療可能な可逆的病態の鑑別

を行うべきである（Class Ⅰ）。遷延性意識障害例の生命転帰と機能転帰はともに不良である

が、まれに回復例もあるので、きめ細やかな全身管理が勧められる。遷延性意識障害例の一

部は潜在的な意思疎通性を有するため、心理的な配慮を行うべきである（Class Ⅰ）。現時点

では、遷延性意識障害からの回復に効果のある十分に確立した治療法はない。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

遷延性意識障害の治療について質の高いエビデンスが求められる。エビデンスが確立され

るまでは、さまざまな治療を試みる際に、十分な経験がある専門家の助言が勧められる。 

非痙攣性てんかん重積状態については、「非痙攣性てんかん重積状態」を参照 

心停止後の機能転帰については、「第 2章［8］ 心拍再開後の集中治療」を参照。 

 

2）脳死 

脳死（全脳死）は、「脳幹を含む脳全体のすべての機能が不可逆的に停止した状態」と定義

される。これは器質的脳障害により深昏睡および無呼吸をきたした症例の一部で起こり、そ

れに対し行い得るすべての適切な治療をもってしても、回復の可能性がまったくないと判断

されるような例である 422。1995年 American Academy of Neurology（AAN）statement は、脳

死の臨床的な基準を、脳死と類似した状態になり得る症例（急性薬物中毒、低体温、代謝・
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内分泌障害）が除外されていることを前提条件として、①昏睡であり、②脳幹反射が消失し、

③無呼吸であることとした 423。わが国では、1985 年に厚生省の脳死に関する研究班による脳

死判定基準、いわゆる竹内基準が提出された。これは脳死の概念としては全脳死を採用し、

同じく全脳死の立場に立つ米国の基準に準拠するものであるが、脳死判定基準（竹内基準）

における判定のための諸検査は後述のようにより厳密であり、上記に加えていわゆる平坦脳

波が必須とされている 424。1997年の臓器移植法成立に伴い、法的脳死判定においては前記の

脳死判定基準（竹内基準）に従うことと定められ、臨床現場での対応の指針として役立つよ

うな詳細が補足された「法的脳死判定マニュアル」も公表されている 425。 

 

AAN statement以来、この報告をもとにした数多くの研究がなされている。脳死患者を対

象とした大規模な研究ではないが、9 件の研究（J-LOE 4426-434）によると、これらの基準を満

たした後に神経学的改善を認めた症例はないとしている。 

脳死基準を満たした患者でも、脳機能が残存しているかのような身体の動きがみられるこ

とがある。これらには、顔面のミオキミア 435や自然開眼 436、一過性の手指振戦 437、手指の

jerk や足趾のうねるような屈曲運動、ラザロ徴候 435、下肢の反復性運動 438、その他さまざま

な脊髄レベルの反射と考えられる運動が記載されている 439。対光反射がないにもかかわらず

周期的に瞳孔が収縮・散大を繰り返すことがあるという報告もある 440。足底反射（J-LOE 3441）

は 55％に認められ、32時間持続した報告 442もある。一方、自発呼吸がないにもかかわらず

人工呼吸器が高感度であるために自発呼吸があるかのように誤作動することがある。そのた

め無呼吸の確認は、人工呼吸器を外して行う必要がある（J-LOE 3442, 443）。 

228 例の脳死患者を対象にした研究（J-LOE 4444）によると、対象症例の 30％が発症から 24

時間以内に、62％が 3日以内に脳死の臨床的基準を満たした。無呼吸テストに関しては次の

4件の研究がある。ある研究では 10分間の 100％酸素投与後に無呼吸テストを行った場合、7％

が循環動態や酸素化障害のため、最後まで無呼吸テストを行うことができず、3％が低酸素状

態や低血圧となり中断した（J-LOE 3444）。一方、脳死基準を満たした 20例に対して人工呼吸

器を用いてCPAP モード（CPAP：continuous positive airway pressure, 10cm, 酸素投与 12L/

分）を併用することで、すべての患者に無呼吸テストを行うことができた（J-LOE 1 445）。経

皮的CO2モニターは、PaCO2＞60mmHg をよく反映する（J-LOE 4446）が、無呼吸テストの有効性

と安全性については十分なデータがない。また、動脈内にセンサーを留置する方法はコスト

が高く、経皮的CO2モニターと比較しても利点がない（J-LOE 4447）。 

脳死判定の補助検査のなかでは、脳波は特別な位置づけにある。これはわが国の基準にお

いて必須であることに加えて、全脳死を脳死とするという定義からも実施が要求されるから

である。脳波が残っていることは、脳のもっとも重要な機能である意識の座として大脳皮質

活動が残存していることを意味する 448 ので、そのような状態を、「脳全体のすべての機能が

停止した」と呼ぶことはできない 449, 450。平坦脳波は脳死の十分条件ではないが、米国脳波学

会の平坦脳波を示した 1665例中、回復がみられたのは薬物中毒の 3例のみであり、脳死診断

における特異性は十分に高いことが示された（J-LOE 3451）。 

聴性脳幹反応（ABR）は橋から中脳にかけて存在する脳幹の聴覚伝導路の機能をみるもので

あり、脳幹機能の評価方法として有用である。わが国の脳死判定基準においてもその施行は

必須ではないが、強く推奨されている。また体性感覚誘発電位（SEP）において、延髄楔状束

核や内側毛帯起始部起源であることが示された N18成分、P13/14 成分（耳朶基準）は、延髄

機能の客観的な評価方法として有用である（J-LOE 3452）。ABR と SEPの脳死診断における高い
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特異性が、130例のイタリアの脳死基準を満たした症例において示されている（J-LOE 3453）。 

その他の補助検査では、脳死診断における MRIの有用性を検討した研究（J-LOE 2454、J-LOE 

4455-457）がある。それによると、臨床症状と平坦脳波で脳死と判断した患者は、MRI画像で海

綿静脈洞部における内頸動脈 flow void が消失し（J-LOE 4455, 456）、MRA でも頭蓋内動脈の血

流が消失していた（感度 100％、95％CI 84-100; 特異度 100％、 95％CI 72.2-100）（J-LOE 2454）。 

経頭蓋的ドップラー（TCD）が、脳死診断の補助検査になるか否かを検討した研究（J-LOE 1458）

では、脳死診断としての感度が 95％（95％CI 92-97）で、特異度が 99％（95％CI 97-100）

であった。しかし脳死診断に用いるためには、特異度は 100％でなければならず、現時点で

は TCD での脳血流停止所見は、脳血管撮影施行時期の決定に利用できるにとどまる。一方、

脳血管撮影に代わる脳血流測定法として 99mTC -HMPAO SPECT がある。Munari らは、脳死患者

に対して、脳血管撮影と SPECT検査を同時に行い、20例中 19例で両方の検査で脳血流の停

止を確認した（J-LOE 3459）。しかし、1例で SPECTでは血流停止が確認できたが、脳血管撮影

では一部に残存血流が存在していた。この症例では、48時間後の脳血管撮影で、頭蓋内血流

の消失が確認できた。臨床的に脳死と診断された患者に対して CT血管撮影（CTA）を行った

研究がある（J-LOE 3460、J-LOE 4461-465）。Quesnel らの研究（J-LOE 4）では、平坦脳波の患

者 21 例中頭蓋内血管が造影されなかったのは 11例であった（感度 52.4％）。一方、脳血管

撮影と CTA を比較した 30 例中 13例で脳血管撮影上、脳死と診断されたが、CT血管撮影（CTA）

で頭蓋内血流を認めた（J-LOE 4462）。このような不一致があることから、CTA は脳死の補助診

断としてしか位置づけられていない。 

 

脳死判定にあたっては器質的脳障害の原疾患を確実に診断した上で、薬物の影響がないこ

とを確認し、体温を正常に管理して行うべきである（Class Ⅰ）。全脳死の立場を取る脳死判

定基準では、脳波による平坦脳波（脳電気的無活動：ECI）の確認は必須であり（Class Ⅰ）、

ABRの施行も推奨される（Class Ⅰ）。それ以外のSEP、脳血管撮影、TCD、CTA、MRIについて

は脳死判定時に補助検査として用いることを考慮してもよい（Class Ⅱb）が、脳死判定基準

として採用することを支持または否定するためのエビデンスは十分でない。無呼吸テストを

開始する前に 100％酸素を 10 分以上投与しPaO2＞200mmHgとしておくことは理にかなってお

り（Class Ⅱa）、無呼吸テスト実施中も適正な収縮期血圧（＞90 mmHg）を保つ必要がある（Class 

Ⅰ）。 

 

▲Knowledge gaps（今後の課題） 

脳死診断での補助検査の有用性と必要性について、今後のエビデンスの集積が待たれる。 
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