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A.研究目的 

パーキンソン病は頻度の高い神経疾患であり、

多種類の治療薬があるが、多彩な症状を呈する

ため診断および治療は難しいことが多い。その

ためパーキンソン病の診療について統一された

指針（診療ガイドライン）があれば、診療への

一助となる。診療ガイドラインの役割は標準的

な治療の提供であり、どの患者さんに対しても

ある程度適応できる内容でなければならない。

このような標準的な治療を提供するためには統

計学的に有用性が証明された治療、すなわちラ

ンダム化比較試験(randomized control trial; 

RCT)による評価に基づく、いわゆる“エビデンス

に基づいた診療；evidenced based medicine; 

EBM“の実践が重要である。しかし、RCT の重

要性が謳われてから、数多くの検討がなされて

おり、本当に信頼出来る RCT であるか、質を吟

味する必要がある。質の高い RCT を統合するこ

とができればガイドラインに提示すべき臨床の

疑問(clinical question；CQ)への答えを導くこと

ができる。 

一方でパーキンソン病の進行や症状は患者間で

同一ではなく、個々に対応する必要がある。さ

らにお、自律神経機能障害をはじめとした多彩

な非運動症状に対する治療は非常に重要な問題

であるが、治療薬が少なく評価も難しい。すな

わち、RCT では解決できない問題も多く、EBM

の手法と取ることができない。 

これらの背景を踏まえて本研究では、EBM の手

法を用いた、アウトカムの評価に基づいて作成

する臨床疑問と従来通り論文の結果に基づいて

作成する臨床疑問の両方を取り入れた新しいガ

イドラインの作成を試みた。 

 

B.研究方法 

EBM の手法を用いて作成するには臨床疑問 CQ

診療ガイドライン(GL)は患者への標準的な医療の提供に役立つ。パーキンソン病(PD)については

2002 年に日本神経学会より作成され、2011 年に改訂されたが、2011 年以降、本邦で使用可能とな

った非麦角系ドパミンアゴニスト徐放剤や貼付剤、アポモルヒネ皮下注、L ドパ/カルビドパ持続経

腸療法の登場や、新しいエビデンスの報告がなされた。また、2014 年に Minds は GL の作成方法の

見直しを行い、エビデンスの総体を用いた clinical question (CQ)とそれに対する推奨文を作成する

必要性を強調している。そこで新しい GL を作成するために、2014 年 PD 診療 GL 作成委員会が組

織され改定を行い、2018 年 5 月 15 日に PD 診療 GL2018 を発刊した。この GL は “エビデンスに基

づいた診療；evidenced based medicine; EBM“の手法を用いて作成している。また、神経変性疾患

は多彩な症状に悩まされるという病気の特性上全ての臨床疑問が EBM で解決できるわけではない。

この点を踏まえて新しいパーキンソン病診療ガイドラインは EBM の手法を用いた、clinical 

question とそれ以外の臨床疑問を Q and A として区別して作成した。 
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の選定が重要である。科学的な根拠を示すために

CQはP(patient)、I(intervention)、C(comparison)、

O(outcome)に則って作成する必要がある。つまり、

RCT による研究がなされていることが重要であ

る。パーキンソン病診療において EBM の手法を

用いて作成する場合、RCT が数多く行われている

早期パーキンソン病の治療方針と進行期パーキ

ンソン病の治療方針とした。CQ の案を作成し、

患者、神経内科医、脳神経外科医、一般内科医、

看護師、薬剤師が集まりパネル会議を行い、CQ の

決定、重要なアウトカムの選定を行った。重要な

アウトカムに関して日本医学図書館協会に依頼

し検索式を作成し、PRISMA flow に則り論文を

抽出し、メタ解析を行った。メタ解析の結果に基

づき推奨文を作成し、ガイドライン作成委員会議、

パネル会議で吟味した。 

一方で、神経変性疾患は診断や治療の評価が難し

く、RCT が行われていない臨床疑問も数多く存在

する。これらについては診断・予後、治療総論、

運動症状の治療、非薬物療法、非運動症状の治療、

将来の治療の可能性に分けて 50 の Q and A を提

示し、ガイドライン作成委員会議で作成し内容を

吟味した。 

ガイドライン委員会で作成したドラフトについ

て、評価調整委員に作成手法及び内容について評

価を受けた。評価に基づき改訂を行い、日本神経

学会のホームページにパブリックコメント版と

して、公開した。パブリックコメントの内容を確

認、修正を行い最終版として報告した。 

 

C.研究結果 

EBM の手法を用いた CQ は P(patient)、

I(intervention)、C(comparison)、O(outcome)に

基づいて作成した。臨床疑問として CQ1-1 早期

PD は，診断後できるだけ早期に薬物療法を開始

すべきか、CQ1-2 早期 PD の治療は L-ドパと L-

ドパ以外の薬物療法（ドパミンアゴニストおよ

び MAOB 阻害薬）のどちらで開始すべきか、

CQ2 ウェアリングオフ 現象を呈する進行期 PD

において L-ドパ製剤に他の抗 PD 薬（ドパミン

アゴニスト、COMT 阻害薬、MAOB 阻害薬、イ

ストラデフィリン、ゾニサミド）を加えるべき

か、また、脳深部刺激療法を行うべきかの 3 課

題について CQ を作成した。重要なアウトカム

を選定し、対応する RCT を網羅的に検索したと

ころ、CQ1 については 17 論文、CQ2 について

は 56 論文を抽出した。抽出した論文をメタ解析

で統合し、各論文の質を評価し、推奨文を作成

した。 

CQ1-1 早期パーキンソン病は特別の理由が無い

場合，診断後できるだけ早期に治療開始するこ

とを提案する(GRADE2C；弱い推奨/エビデンス

の確実性「低」)と結論付けた。しかし、早期介

入による不利益に関する十分なエビデンスが無

いため、治療の開始に際してはその効果と副作

用、コストなどのバランスを十分考慮する必要

がある。 

CQ1−2 

運動障害により生活に支障をきたす場合， L-ド

パで開始することを提案する（GRADE 2C；弱

い推奨/エビデンスの確実性「低」）と結論付け

た。しかし、概ね 65 歳以下発症など運動動合併

症のリスクが高いと推定される場合は、L-ドパ

以外の薬物療法(ドパミンアゴニスト及び MAOB

阻害薬)を考慮する。抗コリン薬やアマンタジン

も選択肢となり得るが十分な根拠がない。 

CQ2 

ウェアリングオフに対する治療として L ドパ製

剤にさらに薬を加えるエビデンスと推奨はドパ

ミンアゴニスト（GRADE2A；弱い推奨/エビデ

ンスの確実性「高」）、COMT 阻害剤（エンタカ

ポン）（GRADE2B；弱い推奨/エビデンスの確実

性「中」）、MAOB 阻害薬（GRADE2C；弱い推

奨/エビデンスの確実性「低」）、イストラデフィ

リン（GRADE2C；弱い推奨/エビデンスの確実

性「低」）、ゾニサミド（GRADE2C；弱い推奨/

エビデンスの確実性「低」）と結論付けた。ま

た、脳深部刺激療法についてはウェアリングオ
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フの治療として行うことを提案する

（GRADE2C；弱い推奨/エビデンスの確実性

「低」）と結論付けたが、オフ時の運動症状改

善、L-ドパ換算用量の減量効果があるが、認知

機能への影響、手術そのものによる合併症も起

こり得るため、慎重に適応を判断する必要があ

ると考えられた。 

今回は治療ガイドラインから診療ガイドライン

へ改訂したこともあり、治療のみならず、診断

や病態に関する総論を新しく追加した。序章に

総論としてパーキンソン病の診断基準、疫学、

遺伝子、環境因子、症状についてまとめた。

2015 年に報告された MDS clinical diagnostic 

criteria for Parkinson's disease を標準的な診断

基準とした。また、高騰する医療費は社会問題

にもなっており、医療経済に与える影響につい

ても触れた。 

CQ で取り扱うことが難しい治療や症状について

は前回までの作成方法を踏襲した Q and A とし

て、narrative review を行った。2011 では取り

上げなかった Q and A として“レム睡眠行動障

害、嗅覚低下、便秘はパーキンソン病の診断に

有用か”、“画像検査はパーキンソン病の診断に有

用か？”、“妊娠した場合、こうパーキンソン病薬

はどのように調整するか”、“終末期を踏まえた医

療及びケアはどうあるべきか”について作成をし

た。 

評価調整委員より、EBM の手法を用いた CQ に

ついてはわかりやすい表現をする事、RCT を用

いると新規薬剤に関するエビデンスが高くなり

古い薬剤（アマンタジン、トリヘキシフェニジ

ルなど）の評価が正確ではない事について指摘

された。この点について修正を行い、パブリッ

クコメントを募集した。パブリックコメントの

意見を集約し、修正したところで 2018 年 5 月

15 日にパーキンソン病診療ガイドライン 2018

を発刊した。 

 

D.考察 

パーキンソン病治療ガイドライン 2011 で推奨さ

れた治療方針と比較して、大きな変化はない

が、エビデンスに基づいた結論を導くことがで

きた。また、推奨文は神経内科医のみならず、

多職種と患者の意見も反映しているため、標準

的な治療方針を提示していると考えられる。今

回新しく、診断、予後、症状の解説が加えた

事、妊娠や終末期の対応など日常臨床で遭遇す

る疑問に対してより細かく解説を加えた事で、

有用なガイドラインが作成された。 

しかし、一方で、RCT は特定の患者を対象とし

ていることは注意すべきである。例えば、ジス

キネジアのリスクなどは発症年齢に依存するた

め、RCT に参加している症例とは単純な比較は

できない。そのため RCT 基づいたガイドライン

を適応させるには患者の状態や社会的背景を十

分に考慮する必要がある。 

また、今回は治療のみならず、診断も網羅して

いる。本邦は超高齢社会に突入しており、パー

キンソン病の有病率が年々上昇している。その

ため、神経内科医以外でもパーキンソン病を診

療する必要がある。このガイドラインを読むこ

とで、パーキンソン病の病態から診断、さらに

治療までがわかるため、パーキンソン病を診療

に関わる人々に有用であると思われる。しか

し、その一方で合計 288 ページと前回と比較し

て 1.5 倍程度になり、ベッドサイドで調べるには

煩雑であり簡易版の作成が必要と考えられた。 

 

E.結論 

エビデンスを軸に専門家だけではなく、患者を含

めた多職種の意見を反映しており、より標準的な

ガイドラインを作成した。しかし、ベッドサイド

では分量が多く簡易版の作成が必要であり、今後

の課題として検討していく。 

 

F.健康危険情報 

特になし 
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3.その他 

特になし 


