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✓ 疲労を訴える脳卒中患者の多数は，生活場面にて労作課題を実施していないにも関わらず，疲労症状を訴え続ける
✓ 従来までは情動問題として扱ってきたが，近年における脳科学進歩に伴い，その背景要因が明らかになりつつある
✓ またリハビリに対する意欲低下を訴える患者も多くいる
✓ メカニズム不明という理由のもと，無視されてきた“疲労”と“うつ症状”という問題ににセラピストの関わりも必要
かもしれない
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身体的・精神的エネルギーの欠如に気づくこと

中枢神経系障害後，多くの患者が疲労を訴える

脳卒中患者の多く(38-77%)は，発症後に疲労を感じている

疲労（Fatigue）について
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脳卒中後疲労・うつ Lerdal et al：Poststroke fatigue-a review．J Pain Symptom Manage．2009



疲労は偏在する

急性及び慢性期脳卒中

患者では一層重度

脳卒中患者の23%~75%

がPSFを抱えている

疲労は脳卒中患者にお

いて一般的であり，ほ

とんどで持続する

QOLと死亡リスク

の増加に関係する

PSF

効果的な治療法はなく，理由はメカニズムの不足

研究から様々な知見はでてきているが…

疲労をどう管理し，予防するのか？

脳卒中後疲労（Post Stroke Fatigue：PSF）
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Wu S et al：Model of understanding fatigue after stroke．Stroke. 2015 Mar;46(3):893-8脳卒中後疲労・うつ



✓ PSFの病態生理は，中枢神経系の病態生理の結果であると考えられているが，未だほとんんどが理解されていない

理論とメカニズム
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Kuppuswamy A：Post-stroke fatigue: a deficit in corticomotor excitability?．Brain．2015 Jan；138(Pt 1)：136-48脳卒中後疲労・うつ



生物学的

要因

• 年 齢

• 性 別

• 病変部位

• 栄養状態など

身体的/行

動的要因

• 身体機能低下

• 自己効力感の低下

• 意欲低下

• 社会参加の減少

心理学的

要因

• うつ病

• 無関心

• 不安症

• 睡眠障害

PSF

• 多次元的因子によ
り影響を及ぼす

• 重症度や生命予後
に影響する

脳卒中後疲労の分類
ス

ボ

ト

ラ

Mohanasuntharaam Nadarajah et al：Post-stroke fatigue: a review on prevalence, correlates, measurement, and management．Top 
Stroke Rehabil. 2015 Jun;22(3):208-20脳卒中後疲労・うつ



脳卒中後うつ(Post stroke depression：PSD)
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Eric R. Kandel et al：Principles of Neural Science . McGraw-Hill Education .2012 脳卒中後疲労・うつ

✓ 脳卒中の発症後，多くの患者は感情的な行動の変化に苦しんでいる．

✓ 約1/3が脳卒中後うつ（Post stroke depression: PSD）を発症すると報告されている．それ以外にも情動調節障害や心的外
傷後ストレス障害などの発症も報告されている．

✓ 脳卒中後の精神障害は，脳卒中の経過，回復，および予後に重要な影響を及ぼすため，薬物療法やカウンセリング，環境
調整を行い時間をかけて治療を行っていく必要がある.

PSD 薬物療法
カウンセリング

環境調整

必要としている



PSDチェック
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Whyte EM, Mulsant BH. Post stroke depression: epidemiology, pathophysiology, and biological treatment. Biol Psychiatry (2002) 52:253–64. 脳卒中後疲労・うつ

✓ PSDのピークは脳卒中後3〜6か月，有病率は9〜34％であり脳卒中後1〜3年まで高い水準となっている．

✓ American stroke Association(アメリカ脳卒中学会)で紹介されているうつ病の一般的な症状を次に示す．当てはまる内容
が複数あった場合，続いている場合には医師への相談が必要である．

□ 持続的な不安と悲しみ □ 過敏症で落ち着かない

□ 絶望感，悲観主義，罪悪感 □ 喜びの喪失

□ 集中力、記憶力の低下 □ 無気力感

□ 食欲や体重の変化 □ 不眠症

□ 自殺企図

うつ病のチェック項目



PSDのメカニズム
ス
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Robinson RG. Neuropsychiatric consequences of stroke. Annu Rev Med. 1997;48:217-29. 脳卒中後疲労・うつ

✓ PSDに関連する病変は，前頭葉、左大脳基底核、側頭葉での発生率が高い．
✓ 特に淡蒼球の損傷はPSD発症と強く影響しており，脳卒中後3か月以内のうつ病の診断に関連していると報告され
ている．

✓ 情動処理や報酬，喜びの回路はFrontal-basal ganglia loopが担っている．この領域のどこかが損傷するとうつ病
の発症が上がるとされている．

Frontal-basal ganglia loop

Dopamine pathway

Brain reward circuit

帯状皮質

視床背内側部

側坐核

腹側淡蒼球

腹側被殻野



その他の気分障害
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情動調節障害(PBA)

◼ 症状：病的な笑いと泣き声，感情的責任，感情的調節不全，不随意の感情的表現障害，感情的失禁

◼ 発症：急性期および急性期後の脳卒中生存者の約5人に1人、脳卒中後6か月を超える生存者の8人に

1人に影響を与える症状となっている．

心的外傷後ストレス障害（PTSD）

◼ 症状：いら立ち，不安，無力感，睡眠障害，易怒性など様々

◼ 発症：脳卒中後1年以内に23％が重大なPTSD症状を発症することが報告されている

喪失感

◼ 症状：脳卒中により以前行えていたことができない経験を繰り返すことで生じる虚しさや悲しみの

感情．治療には，事実を受容する時間やカウンセリングが必要である．

Edmondson D, Richardson S, Fausett JK, Falzon L, Howard VJ, Kronish IM. Prevalence of PTSD in Survivors of Stroke and Transient Ischemic 
Attack: A Meta-Analytic Review. PLoS One. 2013 Jun 19;8(6):e66435.



年 齢
60歳以上
75歳未満

女 性

病変部位
脳幹・基底核
右半球？

その他：
• 栄養状態
• 血 圧
• 炎 症
• 内分泌不全
• ビタミンB12欠乏

• 無関心
• 不安症

睡眠障害

疼 痛

うつ病

身体機能低下
自己効力感
の低下

• リハビリへの意欲低下
• リハビリ効果の低下

社会参加
の減少

機能的制限

QOLの低下

死亡率の増加

PSF

受ける影響と及ぼす影響
ス

ボ

ト

ラ

Mohanasuntharaam Nadarajah et al：Post-stroke fatigue: a review on prevalence, correlates, measurement, and management．Top 
Stroke Rehabil. 2015 Jun;22(3):208-20
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経 過

バラつき

タイミング

質

強 度

疲労経験

不安症
睡眠
障害

うつ病

疲労

個人因子

生理的マーカー

脳卒中特性

脳卒中前疲労

慢性疾患

先行する条件

日常生活機能

Q O L

与える影響

負のスパイラル

心理/社会的側面からみた脳卒中後疲労の蓄積
ス
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Lerdal et al：Poststroke fatigue-a review．J Pain Symptom Manage．2009脳卒中後疲労・うつ



✓ 中枢神経系病変は，運動・感覚/知覚・認知/行動系にも影響を与える多種多様な一次性機能障害を生じる
✓ 一次性機能障害に加え，二次性機能障害が患者の運動制御における問題となることは多い
✓ 二次性機能障害は中枢神経病変の直接的結果でなく，初期問題が発展した結果生じてくる(Schenkman：1990)

下行性運動システム
皮質・皮質下構造の損傷

病態生理

一次性
機能障害

二次性
機能障害

痙 縮

拘 縮

弱 化 疲 労

疲 労 う つ

リハビリテーションへ与える影響
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Anne Shumway-Cook PT PhD FAPTA et al：Motor Control: Translating Research into Clinical Practice 5th Edition．LWW．2016脳卒中後疲労・うつ



脳卒中発症3ヶ月以内 脳卒中発症1年以上

1/3以上の患者が疲労(N=762)

初期評価で疲労を認めなかった患者の

うち，12~58%で遅発性疲労を認めた

早期疲労患者の2/3が永続疲労に移行し，

1/3は早期疲労から回復したが…

①早期疲労(回復する疲労)

②永続的疲労

③遅発性疲労

経時的にみた脳卒中後疲労の推移
ス

ボ

ト

ラ

Duncan F et al.：2014，Schepers VP et al.：2005，Snaphaan L et al.：2011，van Eijsden HM et al.：2012，Radman N et al.：2012脳卒中後疲労・うつ



素 因

• 脳卒中発症前の疲労の程度やうつ病など，ストレスに対する脆弱性(性格や病気への認識)

脳卒中による影響

• 脳の病変 ・脳卒中に関連する炎症や神経内分泌 ・注意管理の怠り ・睡眠障害/疼痛etc.

早期疲労

永続的/遅発性
疲 労

感情要因

⚫ 抑うつ症状
⚫ 不 安

身体的要因

⚫ 残存神経障害
⚫ 身体障害

心理的要因

⚫ 自己効力感
⚫ 制御の軌跡

行動的要因

⚫ 受動的対処
⚫ 身体活動低下

大切な人からの反応やサポート

脳卒中後疲労の時間的推移の中身
ス

ボ

ト

ラ
Wu S et al：Model of understanding fatigue after stroke．Stroke. 2015 Mar;46(3):893-8
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大脳皮質/皮質下

大脳辺縁系

視床・網様体賦活系

脳幹神経核

後方窩

視床下部

大脳基底核

✓ 主観的疲労感は中枢神経系のレベルで知覚(中枢性疲労)され，末梢/自律神経/中枢神経系障害により修飾される
✓ 覚醒および注意，上行性網様体賦活系および辺縁系，基底核に関連する経路の病変で一貫して認められる
✓ 中枢性疲労は単なる身体的疲労ではなく，認知的要素も有するため，認知および運動タスク処理の評価が必要

疲労に責任病巣はあるのか？
ス

ボ

ト

ラ
Chaudhuri A：Fatigue in neurological disorders．Lancet．2004
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Fatigue Severity Scale（FSS）
ス
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Krupp LB, LaRocca NG, Muir-Nash J, Steinberg AD. The fatigue severity scale. Application to patients with multiple 
sclerosis and systemic lupus erythematosus. Arch Neurol. 1989 Oct;46(10):1121-3脳卒中後疲労・うつ



急性期脳梗塞患者(334人)に対してFSSを用いて病巣別に疲労を調査

✓ 大脳基底核周囲の病変は，神経学的要素に起因する疲労に関与していると考えられているが，エビデンスは少ない
✓ 研究の結果からは，大脳基底核だけでなく小脳・内包・脳幹においても非脳卒中後疲労群との有意差を認めた
✓ 前述の研究報告からも，「脳幹」と「基底核」を軸に疲労について推論をしていくことが大切となる

脳卒中後疲労と病巣
ス

ボ

ト

ラ

Tang WK et al.：Acute basal ganglia infarcts in poststroke fatigue: an MRI study．J Neurol. 2010 Feb;257(2):178-82脳卒中後疲労・うつ



脳幹を軸にとらえる
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✓ 覚醒や情動等を調節しているのは上位脳である皮質や辺縁系だが，覚醒状態の維持には脳幹網様体の興奮が必須
✓ 脳幹網様体の興奮が視床を介して大脳全体を興奮させることで覚醒を保ち，注意/認知/情動の調整が可能となる

脳幹と疲労
ス

ボ

ト
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高草木 薫：基底核と睡眠 . Brain Medical 15(3), 260-267, 2003-09脳卒中後疲労・うつ



① ノルアドレナリン
② ドーパミン
③ セロトニン
④ ヒスタミン

モ
ノ
ア
ミ
ン

✓ 脳幹網様体賦活系は，神経伝達物質(モノアミン・アセチルコリン)によってコントロールされている
✓ モノアミン作動系は，覚醒状態の維持や覚醒の開始に関連し，アセチルコリン作動系は覚醒レベルの上昇に関わり，
新しい刺激に対して一時的に脳の興奮性を上昇させる作用があると言われている

脳幹網様体賦活系
ス

ボ

ト
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高草木 薫：基底核と睡眠 . Brain Medical 15(3), 260-267, 2003-09脳卒中後疲労・うつ



脳卒中発症に伴う生物学変化
（視床下部-下垂体-副腎系の不活性）

急性症状 反復/慢性症状 急性症状反復/慢性症状

中枢性副腎皮質刺激
ホルモン放出因子の抑制

中枢性アドレナリン
受容体の抑制

下垂体の副腎皮質
刺激ホルモンの反応性↓

自律神経系の機能↓

コルチゾール↓
末梢性アドレナリン
受容体の感受性↑

セロトニン受容体
の感受性↑

セロトニン作動に対する
プロラクチンの反応性↑ 不 安

無関心

疲 労

筋肉痛
過度な発汗

体位性頻脈
症候群

炎症性
サイトカイン↑

副腎皮質刺激
ホルモン放出因子↑

副腎皮質刺激
ホルモン↑

コルチゾール↑
炎症性

サイトカイン↓

セロトニン受容体
の脱感作

セロトニン作動に対する
プロラクチンの反応性↓

うつ病

中枢性アドレナリン
受容体の脱感作

アドレナリン作動に対する
視床下部-下垂体-副腎系

の反応性↓

モチベーション
の低下

✓ 脳卒中の発症に伴う生物学的変化において，急性・反復/慢性症状による多様な神経心理学的な症状を呈する
✓ うつ病/モチベーション低下/不安症/疼痛をつくりだし，疲労を構築されていく

モノアミン作動系と疲労の関係
ス

ボ

ト

ラ

Chaudhuri A：Fatigue in neurological disorders．Lancet．2004脳卒中後疲労・うつ



大脳基底核を軸にとらえる
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✓ 線条体-視床-前頭皮質に影響を与える基底核での辺縁系及び運動系における統合の失敗に起因して中枢疲労が発生

大脳基底核と疲労
ス

ボ

ト
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Wichmann T et al：Deep brain stimulation for neurologic and neuropsychiatric disorders . Neuron. 2006 Oct 5;52(1):197-204脳卒中後疲労・うつ



一次運動皮質 一次感覚皮質

視床

求心性経路

皮膚

遠心性経路

筋肉

✓ 良好な自発的活動は，感覚および運動系における神経系の円滑な流れに依存している
✓ 種々の様々な感覚は求心性の入力を提供し，情報の認識/処理後に一次運動野は脳幹運動核および脊髄前角細胞を
介しながら遠心性経路を活性化する

感覚と運動の統合（Integration）
ス

ボ

ト

ラ

Chaudhuri A：Fatigue in neurological disorders．Lancet．2004脳卒中後疲労・うつ



✓ 線条体-皮質間の障害，または線条体-視床-皮質ループを介した皮質活性を左右する視床の変化が中枢疲労の素因
✓ 視床は大脳基底核情報を出力する最終経路であり，視床抑制の増加は皮質からの基底核への入力を変化させる

調整役としての大脳基底核
ス

ボ

ト

ラ

Chaudhuri A et al.：Fatigue and basal ganglia．J Neurol Sci. 2000 Oct 1;179(S 1-2):34-42，高草木薫：大脳基底核による運動制御．
臨床神経学49(6)．2009

脳卒中後疲労・うつ
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慢性期脳卒中者70人に対し，疲労(FSS)/努力知覚(筋力:VAS)/皮質興奮性(TMS)を用いて比較・検証

✓ 強い疲労を伴う患者は高い運動閾値を示し，過剰努力を知覚する患者の一次運動野は不活性状態にあることを報告
✓ 興奮性の低下を認める一次運動野での運動出力は当然弱いものとなり，運動結果としてフィードバックされる感覚
入力も小さなものであると推測され，知覚と皮質興奮性のギャップが脳卒中後疲労に影響している可能性を示唆

知覚と皮質興奮性のギャップ
ス

ボ

ト

ラ
Kuppuswamy A：Post-stroke fatigue: a deficit in corticomotor excitability?．Brain．2015 Jan；138(Pt 1)：136-48

脳卒中後疲労・うつ



✓ 脳幹由来の疲労における背景は，網様体賦活系の機能不全に伴う大脳皮質全体の不活性状態による影響が大きい
✓ 皮質不活性状態での不適切な運動要求は，過剰努力(知覚量↑)を誘発し，皮質興奮性とのギャップを生じさせる

視床

脊髄視床路

過剰努力
(知覚量↑)

ギャップ産生の理由を推論する
ス

ボ

ト

ラ
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✓ 基底核由来の疲労における背景は，基底核ループの機能不全に伴う大脳皮質の不活性状態による影響が大きい
✓ 不適切な課題要求は基底核内での情報処理を阻害し，視床を介して皮質活動を抑制することでギャップを誘発する

視床

過剰努力
(知覚量↑)

皮質脊髄路

基底核

ギャップ産生の理由を推論する
ス

ボ

ト

ラ

脳卒中後疲労・うつ



ホメオスターシス
（自立神経系）

自発的活動
の努力量

モチベーション
（辺縁系）

知 覚
（統合/精度）

運動出力感覚入力認知処理/過程

疲 労

✓ 疲労までのプロセスは，適用された自発的活動と知覚された活動のレベルによって影響される
✓ 通常レベルのモチベーション・運動制御・感覚入力であったとしても，自律神経障害や内分泌不全によって疲労が
生じる可能性もあり，そこまでのプロセスには様々なバリエーションが想定される

疲労までのプロセスとアプローチ視点
ス

ボ

ト

ラ

Chaudhuri A：Fatigue in neurological disorders．Lancet．2004，Kuppuswamy A：Post-stroke fatigue: a deficit 
in corticomotor excitability?．Brain．2015 Jan；138(Pt 1)：136-48

脳卒中後疲労・うつ



✓ 二次的影響が永続的/遅発性疲労への蓄積を大きくし，リハビリテーションにも影響を与えていると推測される
✓ 早期疲労は生物学的因子による影響も大きいが，セラピストは神経科学的知見からリーズニングした自己の解決策
をもって負のサイクルを絶ち，永続的/遅発性疲労に至らせないようにアプローチしていくことが重要

セラピストはどこ？何？に関われるのか…
ス

ボ

ト

ラ

Wu S et al：Model of understanding fatigue after stroke．Stroke. 2015 Mar;46(3):893-8脳卒中後疲労・うつ

脳卒中による影響

• 脳の病変 ・脳卒中に関連する炎症や神経内分泌 ・注意管理の怠り ・睡眠障害/疼痛etc.

早期疲労

永続的/遅発性
疲 労

感情要因

⚫ 抑うつ症状
⚫ 不 安

身体的要因

⚫ 残存神経障害
⚫ 身体障害

心理的要因

⚫ 自己効力感
⚫ 制御の軌跡

行動的要因

⚫ 受動的対処
⚫ 身体活動低下

大切な人からの反応やサポート



✓ 脳卒中後疲労を管理するために最も重要なアプローチは，患者/家族への教育・カウンセリングとも言われている
✓ 患者/家族の精神面をコントロールするだけでなく，今後発生しうるイベントについて伝えておくことは，患者/家
族の苦痛と誤解を軽減することにも繋がる

患者/家族への指導・教育の重要性
ス

ボ

ト

ラ

STROKE RECOVERRY & REHABILITATION：Fatigue and Sleep Disturbances after Stroke．P475脳卒中後疲労・うつ


