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はじめに 
 
 脳動脈瘤の根治治療として、開頭クリッピング術および血管内コイル塞栓術が広く行われており、未破裂

脳動脈瘤に関しても多くの知見が蓄積されている[1-5]。最新の脳卒中ガイドライン2015追補2019[6]では、

「破裂脳動脈瘤では再出血の予防が極めて重要であり、予防処置として、開頭による外科的治療あるいは開

頭を要しない血管内治療を行うよう強く勧められる（グレードA）」「脳動脈瘤の治療は、開頭外科治療と

血管内治療のそれぞれの立場から患者と脳動脈瘤の所見を総合的に判断して決定しても良い（グレードC1）」

「未破裂脳動脈瘤が発見された場合、年齢・健康状態などの患者の背景因子、サイズや部位・形状など病変

の特徴、未破裂脳動脈瘤の自然歴、および施設や術者の治療成績を勘案して、治療の適応を検討することが

推奨される（グレードB）」「未破裂脳動脈瘤の自然歴（破裂リスク）から考察すれば、下記の特徴を有す

る病変はより破裂の危険性の高い群に属し、治療等を含めた慎重な検討をすることが勧められる（グレード

B）。①大きさ5〜7mm以上の未破裂脳動脈瘤、②5mm未満であっても（以下略）」が推奨されている。

すなわち、破裂脳動脈瘤では開頭手術または血管内治療のいずれかを積極的に行い、未破裂脳動脈瘤では自

然歴を含めた慎重な検討を経て、適応があれば開頭手術または血管内治療のいずれかを行っているのが現状

である。また2015年のAHA/ASAの未破裂脳動脈瘤に関するガイドライン[7]では、「大きさ、部位に加え、

くも膜下出血の既往、家族歴、多発性、脳動静脈奇形など出血性の他の脳血管疾患の合併などの要素を参考

にして、最適な治療方針を考慮する(Class 1, Level C)」「治療を考慮する場合は外科手術と血管内治療の危

険と利益を十分に説明する（Class 1, Level B）」「未破裂脳動脈瘤の治療成績は、治療数の多い医療機関に

比べて、治療数の少ない医療機関の成績は劣る（Class 1, Level B））「多くの前向き及び後ろ向き研究の結

果から、クリッピング手術は脳動脈瘤の増大と破裂を防ぐ効果を有するが、合併症率、入院期間、医療費の

観点からコイル塞栓術はクリッピング手術より優れているため、脳底動脈先端部のような外科手術の危険が

高い部位ではコイル塞栓術を選択することは妥当である（Class 2b, Level B）」「65歳以上の高齢者や内科

疾患を合併した小型の無症候性脳動脈瘤、出血率が低いと考える部位、形状、家族歴、その他の要素を有す

る脳動脈瘤の経過を観察することは妥当である（Class 2a, Level B）」と記載されていることにも留意する

必要がある。  
脳動脈瘤の多くは脳動脈の分岐部に発生するが、分岐動脈の径が比較的大きい内頚動脈先端部、中大脳動脈、

前交通動脈、脳底動脈先端部には、ネックが広いワイドネック型脳動脈瘤がしばしば発生する。離脱型コイ

ルが開発され[8,9]、その低侵襲性の利点を活かし血管内治療が広く普及してきたが、大型およびワイドネッ

ク型の脳動脈瘤では完全閉塞を得にくいことが知られている[10-12]。コイルの改良[13,14]、バルーン[15]や
ステント[16]の併用によるコイル塞栓術の成績の向上、フローダイバーターの開発[17,18]などにより血管内

治療は飛躍的に発展してきたが、米国の多施設後方視登録研究BRANCH studyによれば中大脳動脈と脳底

動脈の血管内治療の完全閉塞（Raymond Roy 1）は30.6%で、ネック残存（Raymond Roy 2）を加えても

63%であった[19]。Berroらの187例の中大脳動脈瘤の報告でも、完全閉塞はクリッピングで84.2%、コイ

ル塞栓術では31%であり[20]、分岐部に発生したワイドネック型の脳動脈瘤の血管内治療の成績は十分とは

言えない。 
ワイドネック型分岐部脳動脈瘤に対する血管内治療に用いる医療機器として、PulseRider
（Johnson&Johnson/Cerenovus社）[21]、WEB（テルモ/Microvention社）[22]が開発されすでに海外で使

用経験が蓄積されている。両機器は2020年に保険償還され我が国で使用可能となることが予定されており、

一般社団法人日本脳神経外科学会、一般社団法人日本脳卒中学会、特定非営利活動法人日本脳神経血管内治

療学会の三学会は、厚生労働省の実施基準策定事業に参加し、ワイドネック型分岐部脳動脈瘤用治療機器実

施基準、適正使用指針を策定し公表することになった。本指針を十分に理解した上で、適切な適応と手技に

よって本機器を用いる脳動脈瘤治療を行っていただきたい。 
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推奨 

l 機器 
1. 治療に際しては、薬事承認を得た医療機器を用いる。 

現在、薬事承認されているのは、PulseRider（Cerenovus/ Johnson&Johnson社）およびWEB
（Microvention/Terumo社）であるが、Artisse, Barrel VRD, Citadel, Contour, eClips, Medina, 
pCanvas, pConusなど他社にもすでに臨床使用され、本邦に導入を計画している機器がある。 
 

l 適応 
2. 治療適応は、個別の医療機器の薬事承認条件に基づく。 

PulseRiderおよびWEBの対象は、前方循環系又は後方循環系の分岐部に位置する、ワイドネック型（ネ

ック部が4mm以上またはドーム/ネック比が2未満と定義）の頭蓋内動脈瘤で、その他の脳動脈瘤への

適用は承認されていない。 
なお、PulseRiderの適応は破裂急性期が除かれていることに留意する（WEBには特別の記載はなく破

裂急性期の使用も可能である）。 
また、いずれもこれまで行われてきた外科手術や血管内治療により、安全に根治的治療が可能と考えら

れるものに対する適応は慎重に検討すべきである。 
 

3. 実施医療機関は、高機能血管撮影装置を有し、常時脳神経外科手術を行える環境を有する必要がある。 
脳血管内治療を行うことが出来る環境、すなわち血管造影室または手術室に血管撮影装置を備えている

ことが必須である。また治療中および治療後に外科治療を要することがあり得るため、脳神経外科手術

が常時行える環境を有することも必要である。安全に留置するためには機器のX線透視下での視認性が

重要であり、高機能血管撮影装置が設置されていることが望ましい。 
 

4. 実施医は、脳血管内治療、特に脳動脈瘤に対する血管内治療および十分なステント支援脳動脈瘤塞栓術の

実績を有する脳血管内治療専門医が行う必要がある。 
脳動脈瘤に対する血管内治療、特にステント支援下の脳動脈瘤塞栓術の経験は、実際の手技および術前

から術後の患者の経過観察に役立つ。 
 
l 治療 
5. 術前に、血管撮影を行い、正確な血管径、分岐角度、脳動脈瘤のドーム径およびネック径、形状等につい

て、機器の選択に必要な計測と評価を行い、血管走行等を参考に適切な機器を選択する。 
対象機器は、PulseRiderとWEBであるが、それぞれの機器に合わせた計測と評価を要することに留意

する。 
 
6. 個々の機器の標準的取り扱いおよび留置方法を遵守し、安全かつ正確に機器を使用する。 

対象機器は、PulseRiderとWEBであるが、それぞれの機器に合わせた取り扱いと留置手技を要するこ

とに留意する。 
 
7. 留置後の塞栓状態を確認し、適切に画像診断を用いて経過を観察する。 
 
l 抗血栓療法 
8. 周術期から術後まで、適切な抗血小板薬の併用療法が勧められる。 

母血管に機器を留置するPulseRiderでは、術前から術後90日間のDAPTが必須である。 

母血管に機器を留置しないWEBでは、抗血小板薬の投与は必須ではないが、未破裂例では術前より、破

裂例ではネックの広さに応じて投与を考慮する。 

 
9. 術前に、継続的抗血栓療法の実施を妨げる要因を確認することが勧められる。 
 
10. 術後の出血性合併症に対する適切な対応が求められる。 
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l 他の治療法 
11. 個々の未破裂脳動脈瘤の自然歴は明らかではないが、保存的経過観察を選択する場合があることに留意

すべきである。 
 
12. 脳動脈瘤の形状、部位によって、外科手術や他の血管内治療が比較的安全に実施でき、むしろ有効な場

合があることに留意すべきである。 
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1. 機器 
(1) PulseRider 
分岐部脳動脈瘤に対するコイル塞栓術時にコイル塊の親動脈への突

出・逸脱を防ぐために設計された、ニッケルチタニウム合金製の自己

拡張型のインプラント（図1）、デリバリーシステムおよび離脱シス

テムからなる。 
 インプラントはユニークな形状で、T字型またはY字型に開くよう

形状記憶され、分岐部に位置する脳動脈瘤のネックをカバーするよう

に複数本のワイヤーが展開する。サイズバリエーションは8種類で、

最大標的ネック径は8または10mm、適合母血管径は2.7-3.5mmま
たは3.5-4.5mm、インプラント幅は8.6または10.6mm、インプラン

ト長は9.6から14.0mmである。 
 誘導するために用いる適合マイクロカテーテルは内径0.021インチで、推奨はProwler select plusである。

インプラントとデリバリーワイヤーは、専用の離脱型コントローラーにケーブルを接続して電気式に離脱す

るGDCと同じ機構である。PulseRiderをネック部に誘導した後に、脳動脈瘤内に別のマイクロカテーテル

を誘導し、通常の離脱型コイルを用いて脳動脈瘤内を塞栓する。これら一連の操作には繊細な操作が必要で

あり、頭蓋内に誘導可能な大口径の中間カテーテルの併用が強く勧められる。 
欧州のCEマークを2013年9月に取得し、その適応は「血管分岐部又はその周辺の未破裂ワイドネック型

脳動脈瘤の治療のため、塞栓コイルと使用する」となっており、米国では2017年6月に承認され「脳底動

脈先端部、頚動脈末端部又はその周辺の、血管分岐部で発生した4 mm以上又はドーム/ネック比が2未満の

未破裂ワイドネック動脈瘤を持つ18歳以上の患者に対して、動脈瘤のネックの少なくとも一つが親動脈の内

腔と重なる場合のみ、脳血管塞栓コイルと共に使用される。流入血管の直径は 2.7mmから4.5mmでなけれ

ばならない。」 とされている。ただし米国ではHDE (Humanitarian Device Exemption) 制度に基づき年

齢と部位を特定したもので、本機器の使用が他の方法を上回ると見なされる場合はその限りではなく、破裂

急性期での使用報告もある。そもそも欧州では部位は限定されていない。 
承認審査で参考にされたのは、ANSWER試験[24]である。内頚動脈または脳底動脈先端部のワイドネッ

ク型脳動脈瘤に対する34例の前向き登録試験で、主要評価項目の安全性（術後180日以内の死亡または重

度脳卒中）はゼロ、手技成功（留置成功および脳動脈瘤内でのコイル維持）は100%、術後脳動脈瘤閉塞

（Raymond scoreⅠ/Ⅱ）は術後0日が79%、180日が88%であった。重篤な有害事象は13例（38.2%）に、

機器と関連するもの6例7件は（頭痛3、塞栓/血栓1、脳卒中1、滲出性出血1、TIA疑い1）であった。 
 
 
(2) Woven EndoBridge デバイス（以下WEB） 
頭蓋内動脈瘤の治療のために開発されたニッケル-チタン合金ワイヤ又はニ

ッケル-チタン合金被覆プラチナワイヤで編み込まれた球状(SLS 品種)又は

円筒状(SL品種)のメッシュ構造の自己拡張型インプラント医療機器である

（図2）。サイズバリエーションは外径4.0から11.0mm、高さ2.6から9.6mm
で、合計38種類ある。画像診断をもとに適切な形状とサイズを選択する。 
WEBを脳動脈瘤内に誘導するためには支持性の強いマイクロカテーテルが

必要で、径7mmまでは内径0.021インチ、8mm以上は0.027インチのVIAマイ

クロカテーテル（Microvention）が推奨されている。また誘導と留置に際し

ては繊細な操作が必要であり、頭蓋内に誘導可能な大口径の中間カテーテル

の併用が強く勧められる。脳動脈瘤内にネック部を覆うように留置し、離脱

コントローラーを用いて電気離脱する。 
欧州では2013年にCEマークを取得しており「破裂及び未破裂頭蓋内動脈瘤

及び他の血管異常（AVF等）に対して塞栓を行うことを目的に使用される」

とされ、すでに8,000本を超える販売実績がある。米国では2018年12月に「中

大脳動脈の分岐部 、内頚動脈の末端部、前交通動脈領域又は脳底動脈の頂点

に位置する、最大瘤径3mmから10mmで、ネック部が4mm以上又はドーム/ 
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ネック比が1以上2未満のワイドネック型の頭蓋内動脈瘤を塞栓する目的」とされている。 
承認審査で参考にされたのは、WEB-IT試験[25]である。北米欧州トルコ11施設で、中大脳動脈分岐部、内

頸動脈末端部、前交通動脈領域又は脳底動脈の頂点にある、ネック径4 mm以上又はドームネック比2未満の破

裂又は未破裂ワイドネック型脳動脈瘤150例の前向き観察研究である。2例に留置されず148例が解析された。

脳底動脈に59例（39.3%）、前交通動脈瘤に40例（26.7%）、中大脳動脈に45例（30.0%）、内頚動脈に6例
（4.0%）、平均脳動脈瘤径は6.35mm、平均ネック径は4.75mm、平均ドームネック比は1.34、使用されたの

はSL 107（72.3%）、SLS 22（14.9%）で本邦には導入しないDLが12.8%使用されていた。主要評価項目は

「術後12か月において、追加治療の実施、くも膜下出血の再発及び親血管の閉塞(>50%)がなく、コアラボ解

析で治療対象瘤が完全閉塞した症例の割合」で、77例（54.8%, 95%CI 48.0-61.6%）と事前に設定された目標

35%を達成した。主要安全性評価項目の術後30日以内の死亡または術後31日以降の脳神経死亡または治療対象

瘤と同側の重大な脳卒中は1例（0.67%）で、術後22日に発生したくも膜下出血で治療対象瘤との関係が否定

されたものであった。 
 
(3) その他 
Barrel VRD, Contour, eClips, pConus, pCanvas（これのみ離脱型コイルとの併用を想定していない）のよ

うにPulseRiderと同様、ネックをカバーするデバイスと通常の離脱型コイルを併用するコンセプトの機器

（neck bridge device）と、Artisse, Citadel, MedinaのようにWEBと同様、通常の離脱型コイルを併用し

ない瘤内留置機器（intra-saccular device）が他社でも開発されすでに臨床使用されているものもある。その

うちのいくつかは本邦への導入を計画している。 
 
 
2. 適応 
(1) 背景 
我が国の脳卒中治療ガイドライン2015追補2019[6]によれば、下記の特徴を有する未破裂脳動脈瘤は、治

療等を含めた慎重な検討をすることが勧められている。 
1) 大きさ5〜7mm以上の未破裂脳動脈瘤 
2) 5mm未満であっても 
- 症候性の脳動脈瘤 
- 後方循環、前交通動脈、及び内頚動脈-後交通動脈部などの部位に存在する脳動脈瘤 
- Dome neck aspect比が大きい・不整形･ブレブを有する等の形態的特徴をもつ脳動脈瘤 

一方、米国の2015年のガイドライン[7]によると、未破裂脳動脈瘤の治療適応は下記の通りである。 
1) 症候性脳動脈瘤：治療適応 
2) 5mm未満の無症候性脳動脈瘤：非適応 
3) 60歳未満の5mm以上の脳動脈瘤：強く治療を推奨 
4) 70歳未満の10mm以上の脳動脈瘤；治療を推奨 
5) 低リスク患者の治療の第一選択は、クリッピングまたはコイリングを推奨 

破裂脳動脈瘤では基本的に開頭手術または血管内治療により再破裂を防ぐ根治的治療を要することが必要

である。無症候性の脳動脈瘤に関しては、上記のガイドラインを参考に、年齢・健康状態などの患者の背景

因子、サイズや部位、形状など病変の特徴、未破裂脳動脈瘤の自然歴、および施設や術者の治療成績を勘案

して、治療の適応を検討する。治療の適否や方針は十分なインフォームドコンセントを経て決定されるよう

勧められている[6]。 
 
 (2) 対象疾患 
PulseRiderおよびWEBの対象は、前方循環系又は後方循環系の分岐部に位置する、ワイドネック型（ネ

ック部が4mm以上またはドーム/ネック比が2未満と定義）の頭蓋内動脈瘤で、その他の脳動脈瘤への適用

は承認されていない。なお、PulseRiderの適応は破裂急性期（本邦では破裂後14日以内がコンセンサスで

ある）が除かれていることに留意する。WEBには特別の記載はなく破裂急性期の使用も可能である。また、

いずれも外科的手術（クリッピング術など）または塞栓コイル単独のコイル塞栓術により、安全に根治的治

療が可能と考えられるものに対する適応は慎重に行うべきである。「特に中大脳動脈に対する本品の使用に



 7 

あたっては、本治療が既存の治療法(外科的治療等)よりベネフィットが上回る場合のみ使用すること」という

使用上の注意があることに留意する。 
 
(3) 実施医療機関 
 ワイドネック型分岐部脳動脈瘤用機器を用いる血管内治療は、全身麻酔下に行うことが多いが局所麻酔で

行うことも可能である。治療中の変化に対応するためにも、全身麻酔管理が可能な血管造影室または血管撮

影装置を備えた手術室を有していることが望ましい。 
 また治療に際しては、鮮明なX線透視、回転血管撮影に基づく三次元画像診断、正確な血管および脳動脈

瘤の計測機能、などが求められる。安全にワイドネック型分岐部脳動脈瘤用機器を留置するためには、高機

能血管撮影装置が設置されていることが強く望まれる。 
 また治療中および治療後に外科治療を要することがあり得るため、脳神経外科手術が常時行える環境を有

することも必要である。 
 
(4) 実施医 
 ワイドネック型分岐部脳動脈瘤用機器を用いる血管内治療は、大腿動脈、時に上腕や頚部から、頭蓋内脳

動脈に治療用の機器を安全に誘導することが求められる。ワイドネック型分岐部脳動脈瘤用機器を用いる場

合は、比較的大径のマイクロカテーテルや支持性の強いガイドワイヤーを誘導し、それらの交換手技を安全

に行わねばならず、また瘤内や瘤ネック部に正確に機器を留置しなければならず、治療中の数々の技術的困

難に適確に対応することが求められる。後述するが、脳動脈瘤に対する血管内治療では適切な抗血栓療法を

はじめとする患者管理も必須であり、実施医は脳動脈瘤に対する血管内治療、特に十分なステント支援塞栓

術の実績を有する脳血管内治療専門医でなければならない。十分な経験とは、本指針作成時に脳血管内治療

指導医の申請基準である「脳動脈瘤の血管内治療を術者として40例以上経験」を目安とする。 
 実施医療機関、実施医の基準は、ワイドネック型分岐部脳動脈瘤用機器を用いる血管内治療の普及度およ

び安全性の検証結果をもとに、慎重に定めることが望ましいが、個別の医療機器の運用基準は当該機器を製

造販売する企業と行政の判断による。 
 
 
3. 治療 
(1) 術前画像診断 
脳動脈瘤に対する血管内治療を成功させるためには、術前画像診断の詳細な検討が重要である。特に脳血

管撮影（DSA）は必須の検査で、回転撮影を基にした三次元画像診断を行うことを強く推奨する｡特に、分岐

部脳動脈瘤用の医療機器を用いる可能性がある場合は、三次元画像診断を活用しないことは勧められない。 
以下の点を十分に検討する。すなわち、①母血管径（動脈瘤近位部、動脈瘤部、および動脈瘤遠位部）、

②側副血行路、③大動脈弓をはじめとする、大腿動脈から脳動脈瘤までのアクセスルート、などである。脳

動脈瘤の形状、母血管と脳動脈瘤の関係、特に母血管の走行と脳動脈瘤の発育方向は、分岐部脳動脈瘤用医

療機器留置の技術的難易度を決める重要な要素であり、これらを正確に評価するためにも、三次元画像診断

は必須である。 
PulseRiderはその構造からネック幅と近位血管から分岐血管の角度が機器選択の重要なポイントになる。

適合するアーチ幅に合わせて8または10mmを選択する。この範囲は分岐部の固有の解剖学的構造に対して

バランスを取る必要がある。PulseRiderのアーチ部は、アーチの自然な角度よりも、相対的に低い角度を有

する分岐部動脈に適合するように、下方向(近接部に向かって)に曲げることができる。Y字型は、意図された

留置位置が、軸の親動脈に対して90°と120°の間の角度の分岐部動脈を少なくとも1つ含む場合に最も適合

する。この角度は、アーチが管腔を横切ることなく、分岐部動脈の壁に適合する。T字型は、親血管動脈の

軸に対して両分岐動脈角度が90°以下である場合に最も適合する。 分岐部動脈の角度は同じ角度である必要

はない。アーチが動脈瘤ネックに対して意図する位置に配置され、アーチが管腔を横切ることなく分岐動脈

の壁に確実に沿うように、コイル塞栓術を開始する前に、埋め込み位置の解剖学的構造に対するPulseRider
の留置状態を慎重に評価する。なお、PulseRiderの離脱はコイル塞栓術の途中または終了後も可能であり、

僅かな位置調節ができるがそのリスクベネフィットを十分に勘案して行う[24,28-28]。また近位血管と脳動脈

瘤の発生方向、すなわちdelivery catheterの方向とネックの位置が大きくずれていないかどうかも治療成功

の大きな鍵になることに留意する必要がある[27]。 
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 WEBはその構造から、脳動脈瘤の幅と高さに加えて形状が機器選択のポイントとなる。２方向からの撮

影により評価するが、三次元画像診断を加えることを強く推奨する。ネック径と瘤径の平均を算出し、平均

瘤径/平均ネック径の比が1から1.5はSLを、1.5から2まではSLSを基本とする。次に平均瘤径と高さの

最小値をもとに、平均瘤径より1mm大きく、高さの最小値より1mm小さいサイズを選択する。経験を積

むまでは一度体内に挿入されたWEBを留置しないことが一定数以上あることが判っており、適切なサイズ

に変更し治療を行うことを躊躇してはならない。これまでの臨床試験の成績および先行する経験者の意見を

参考に、適切なトレーニングを行うことが必要である[29-31]。 
 
(2) 術前管理 
 未破裂脳動脈瘤では、治療7〜14日前を目安に複数の抗血小板薬の投与の開始が推奨されており、血小板

凝集能を確認し、十分な抗血栓効果を確保していることを確認すべきとされている。Pipeline治療では、術

前のVerifyNow（Accumetrics, San Diego, California USA、我が国では未承認）を用いたP2Y12 reaction 
units(PRU)値（PRU<60 or >240）が、周術期の血栓塞栓性および出血性合併症の発生と相関すると報告さ

れており[32]、抗血小板薬開始後はVerifyNowなど適切な血小板凝集能モニタリングを行うことが望ましい

とされている。一方で、血小板凝集能値と症候性有害事象との相関性はなく、高用量(>300mg)アスピリンの

6ヶ月以上の投与は塞栓性および出血性合併症の減少、クロピドグレルの6ヶ月以内の中断は塞栓性合併症

の増加に関連するという報告があることに留意する[33]。 
 術前の抗血栓療法については、母血管に機器を留置するPulseRiderでは「治療の3〜5日前に２剤抗血小

板療法および継続した抗血小板単剤療法」が添付文書で勧められている。WEBでは「患者の状態を考慮し

て適切な抗血小板療法、抗凝固療法を行うこと。」と記載されているだけである。Goyal Nらのpractical 
reviewによると、WEBは母血管内に留置する機器ではないが、ワイドネックを金属メッシュが覆っている。

そのため未破裂例では術前より投与を検討するが、破裂例では術前投与なしに留置可能である[31]。 
 
 (3) 術中の注意点 
治療は全身麻酔下で施行することが多いが局所麻酔でも可能である。アクセスルートの確保の後に、ヘパ

リンの全身投与により活性化凝固時間（Activated clotting time; ACT）を250-300秒（コントール比2-2.5
倍）に維持する。個別の治療手技に関しては、それぞれの機器の研修プログラムに基づき、十分に習得した

上で手技を実施すること。 
 
 (4) 術後管理 
術後の抗血栓療法については、母血管に機器を留置するPulseRiderでは術後90日間の２剤抗血小板療法

および継続した抗血小板単剤療法が添付文書で勧められている。5. 抗血栓療法の一般的注意を参考に個々の

症例毎に検討することが望ましい。WEBでは「患者の状態を考慮して適切な抗血小板療法、抗凝固療法を

行うこと。」と記載されているだけである。WEBでは抗血小板療薬の投与は必須ではなく、破裂急性期は

術後だけネックの広さに応じて投与を考慮する。未破裂例では術前から投与しておくが、母血管に逸脱する

ようなことがなければ早期に投与を中止することも可能である[31]（再掲）。 
 
 (5) 経過観察 
 脳動脈瘤に対する血管内治療では、不完全閉塞や再開通の可能性があるため、慎重な画像診断に基づく経

過観察が必須である。脳動脈瘤内腔や動脈瘤閉塞状態の評価には、TOF-MRAよりもGd造影MRAの方が

優れているという報告もある[34]。またMRIのみでは動脈瘤の完全閉塞の確定診断は難しく、治療から6ヶ
月以上経過した後に脳血管撮影により動脈瘤の閉塞状態を確認することが一般的に勧められる。いくつかの

経過観察に関する報告はあるが[27,31]、今回の対象機器の中長期成績はまだ明確ではなく、一定のコンセン

サスが得られるまでは、できるだけ脳血管撮影によって評価することが望ましい。 
 
 
4. 他の治療法 
(1) 保存的経過観察 
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 未破裂脳動脈瘤では、2.適応、(1)背景に記載したとおり、ガイドライン[6,7]を参考に、治療の適応を検討

する。経過を観察する場合は、喫煙・大量の飲酒を避け、高血圧を治療し、可能であれば半年から約1年毎

の画像による経過観察を行うことを考慮する[6]。 
 
(2) 外科手術、血管内治療との比較を含む 
 一般的には開頭クリッピングの根治性は血管内治療より高いと考えられているが、長期観察を行った無作

為化比較試験はなく、明らかなエビデンスはない[35]。多く引用されてきた前向き国際登録研究 
International study of unruptured intracranial aneurysms (ISUIA)では、mRS 3以上またはmini-mental 
state examination(MMSE) 24未満の重篤な合併症は12%に生じ、死亡率は1.5%、12mm以上、後方循環、

症候性脳虚血の既往、症候性脳動脈瘤が危険因子であった[36]。我が国の前向き研究UCAS IIでは mRS 2
以上の悪化4.5%、MMSE 24以下を加えると5.3%で、大型瘤、後方循環、くも膜下出血発症が危険因子で

あった[37]。 
最新の未破裂中大脳動脈瘤に関する29研究,1552例のmeta-analysisでは、根治的閉塞は開頭手術/血管内

治療では95%/60%（p=0.001）、合併症率は2.9%/5.6%（p=0.001）で開頭手術が優れ、良好な神経学的転

帰は84%/97%で血管内治療が優れ、死亡率は1.5%/0.1%（p=0.5）であった [38]。また、未破裂前交通動脈

瘤14研究、862脳動脈瘤のmeta-analysisでは、合併症率は開頭手術/血管内コイル塞栓術/血管内ステント

支援塞栓術が4.4%/0.8%/7.9%とコイル塞栓術が優れ、死亡率は0.3%/0%/1.1%と差はなかったが、再発率は

0%/7.2%/12.3%、再治療率は0%/4.9%/6.8%と開頭手術が優れていた。これらのデータは治療方針の決定に際

し、参考になると結論されている[39]。総合すると、未破裂中大脳動脈瘤および前交通動脈瘤に対する開頭

手術は根治性に優れていると考えられ、安全にクリッピング手術が可能と判断できるものへの血管内治療の

適応は慎重にあるべきである。 
 
(3) 他の血管内治療 
 脳動脈瘤に対するコイル塞栓術ではワイドネック、大型巨大動脈瘤では完全閉塞が得にくいことが報告さ

れ[40,41]、Balloon remodeling techniqueやstent assist techniqueなど多くのadjunctive techniqueが導
入されてきた。いわゆるside wall typeには効果的であるが、分岐部型については限定的で、特にワイドネ

ックの分岐部脳動脈瘤に対する血管内治療は決して満足できる結果を残せていない。また、6mm以下の小型

の方が7mm以上よりも治療に起因する合併症が高く、術中の脳動脈瘤破裂は2.6%で、合併症率は2.9%、

死亡率は0.9%であった[42]。中大脳動脈への血管内治療の報告でまとまったものは少なく、2005年のIijima
らの149例、154中大脳動脈瘤の報告では、77未破裂脳動脈瘤で合併症2.6%、死亡1.3%、破裂例も含めた

再発は20%(21/105)であった[43]。外科手術も従来の血管内治療も困難な場合に行われてきた2本のステン

トを使うY-stentやT-stent techniqueが試みられているが、手技が複雑になること、血栓塞栓症のリスクが

高いことなどから一般的な方法にはなっていない[44-47]。フローダイバーターについても有効という報告も

あるが[48]、一般的には分岐部型脳動脈瘤への適用には懐疑的である。 
 
(4) 国内の現状 
日本脳神経外科学会の日本脳神経血管内治療学会の実績報告施設411施設に、本機器の対象部位である4
部位の分岐部脳動脈瘤の治療方針と治療経験を確認するアンケート調査を行い、201施設（48.9%）から回

答を得た。日本脳神経外科学会の基幹施設の74.5%(70/94)が含まれている。未破裂脳動脈瘤に対する治療方

針については、中大脳動脈に対しては回答した施設の62.1%が開頭術を第一に選択し、脳底動脈先端部では

87.4%は血管内治療を第一に、内頚動脈先端部と前交通動脈瘤はそれぞれ66%, 75%が症例毎に検討すると回

答した。最大径10mm以下の未破裂脳動脈瘤の脳動脈瘤は、2017年から2019年の3年間に8,461例経験

されており、血管内治療は3,527例（41.7%）であった。部位によって血管内治療の適用率は異なり、中大

脳動脈19.1%・内頚動脈先端部72.5%・前交通動脈55.8%・脳底動脈先端部97.8%であった。また合併症率

の合計/死亡率/重度障害（mRS 2以上の低下）/軽度障害（mRS 1の低下）は、開頭術5.4%/0.061%/1.6%/3.7%、

血管内治療 3.7%/0.54%/1.2%/2.0%で、開頭術では合併症率は高いが死亡は有意に少なく、血管内治療では

その逆であった（表2）。なおこのデータの悉皆率は高くなく、またそれぞれの機関からの報告の集計であ

り、あくまで参考値として受け取っていただきたい。 
参考までに最新の2001-2014年の114研究を集めた脳動脈瘤の根治治療に関するsystematic review、

106,433例、108,263個の脳動脈瘤の解析を紹介する[49]。54研究の開頭手術34,614例、35,197個の脳動
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脈瘤が解析された。平均年齢56.1歳、女性68.9%、平均サイズ6.1mm、前方循環が97.1%で、合併症は8.34%
（虚血性2.52%、出血性1.23%、死亡0.10%）、地域別ではアジアが3.34%と少なく、北米18.4%、欧州14.8%
であった。開頭手術と有意な相関のある危険因子は凝固異常（odds 2.14）、経口抗凝固薬服用（6.36）、喫

煙（19.95）、糖尿（1.5）、心疾患（2.71）、後方循環（7.25）、脳動脈瘤石灰化（2.89）であった。また、

74研究の血管内治療71,819例、73,066個の脳動脈瘤が解析された。平均年齢57.8歳、女性74.3%、平均

サイズ7.2mm、前方循環が84.9%で、合併症は4.96%（虚血性2.82%、出血性0.90%、死亡0.30%）、地

域別ではアジアが3.31%と少なく、北米8.26%、欧州7.16%であった。血管内治療と有意な相関のある危険

因子は凝固異常（odds 1.09）、糖尿（1.81）、脂質異常（1.76）、心疾患（2.27）、後方循環（1.42）、ス

テント使用（3.43）であった。 
 
 
５. 抗血栓療法の一般的注意 
（１）脳動脈瘤に対する血管内治療における抗血栓療法 

未破裂脳動脈瘤に対する血管内治療では周術期の血栓性合併症を予防するために抗血栓療法が必要とな

る。一般に、カテーテル内やバルーンカテーテルによる血流遮断では、血流うっ滞のために赤色血栓が形成

されるため、術中の全身ヘパリン化による抗凝固療法が用いられる。一方、動脈壁の内皮障害部位、コイル

やステントなどの留置物表面では、血小板の活性化による白色血栓が形成されるため、術前からの抗血小板

療法が行われる。しかしながら、抗血栓療法は出血性合併症を助長させる可能性もあり、脳血管内治療にお

ける適切な抗血栓療法についてのエビデンスは限られている。現時点では、術者の経験や経皮的冠動脈イン

ターベンション（percutaneous coronary intervention: PCI）での成績を元にして、施設毎に薬剤の選択や

投与量の調節が行われているのが現状である。分岐部脳動脈瘤に対する血管内治療の周術期における具体的

な抗血栓療法については、「3. 治療」の項に既述であり、ここでは抗血栓療法における一般的注意事項を

示す。 
 
（２）抗血小板療法 

未破裂脳動脈瘤に対する血管内治療では、一般的に術前から抗血小板薬2剤併用療法（dual antiplatelet 
therapy: DAPT）を行うことが勧められている。 

現在、我が国では経口抗血小板薬としてアスピリン、シロスタゾール、クロピドグレル、プラスグレル、

チカグレロールが、静注抗血小板薬としてオザグレルが薬事承認されているが、厳密な意味ではいずれの薬

剤も未破裂脳動脈瘤に対する脳血管内治療における使用については保険承認されていない。経口薬ではアス

ピリン、クロピドグレル、シロスタゾールは虚血性脳血管障害に対して適応があり、治療時にはアスピリン

とクロピドグレルを用いたDAPTを行うことが一般的である[50,51]。医薬品の適応外使用に関しては、施

設の臨床倫理委員会などにおいて承認を取得しておくことが望ましい。また、血小板凝集能の測定に用いる

Verify Nowは、我が国で未承認医療機器であることにも留意する。 
PCI施行例では、術後のアスピリンとチエノピジン系抗血小板薬を用いたDAPTは、アスピリン単独療法

と比較して心筋梗塞やステント血栓症のリスクを低下させるが[52]、長期間DAPTは短期間DAPTに比較し

て、出血リスクと死亡率が有意に増大する[53]。また、軽症脳梗塞または一過性脳虚血発作に対するアスピ

リンとクロピドグレルを用いたDAPTについても、発症から21日以内はアスピリン単独療法に比して虚血

性心血管疾患リスクを低下させるが[54]、長期間DAPTは脳出血の発症リスクが増加する[55]。一方で、未

破裂脳動脈瘤に対する脳血管内治療後の適切なDAPT継続期間については明らかではないため、個々の症例

における血栓症と出血性合併症のリスクを検討する必要がある。なお、DAPT継続期間を判断するためのリ

スクスコアについては、日本循環器学会「2020年 JCSガイドラインフォーカスアップデート版 冠動脈

疾患患者における抗血栓療法」が参考となる[56]。 
 
（３）抗血小板療法と抗凝固療法の併用 
心房細動などの心疾患や他の疾患で抗凝固療法が必要な患者に対し未破裂脳動脈瘤に対する血管内治療

を行う場合には、抗凝固薬と抗血小板薬の併用が必要と考えられる。しかし、抗凝固療法とDAPTの併用は

出血リスクが明らかに高くなるため、脳動脈瘤治療では慎重に行う必要がある。 
心房細動合併PCI患者において、直接型経口抗凝固薬（direct oral anticoagulant: DOAC）とP2Y12受

容体拮抗薬との2剤併用は、ワルファリンとDAPTの3剤併用に比して、出血リスクが有意に少ないことが
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多くの試験で明らかとなった[57-60]。さらに、我が国で行われたAFIRE試験では、心房細動合併患者に対

するPCI施行1年以降において、リバーロキサバン単剤療法はリバーロキサバン＋抗血小板薬単剤の2剤併用

療法に比較して、出血イベントや総死亡が有意に少ないことが示された[61]。これらの試験の結果にもとづ

き、日本循環器学会・日本不整脈心電学会による「2020年改訂版 不整脈薬物治療ガイドライン」では、抗

凝固薬内服中の心房細動合併患者に対するPCI施行後は、アスピリンとP2Y12受容体拮抗薬によるDAPTを
2週間～3ヵ月で出血リスクに応じて継続し、その後アスピリンを中止して1年後までは抗凝固薬とP2Y12受
容体拮抗薬の2剤併用療法を継続、さらに1年以降は抗凝固薬単独療法とすることを推奨している[56]。抗凝
固療法内服中患者における未破裂脳動脈瘤に対する脳血管内治療後の抗血栓療法については現時点で明ら

かな知見がないため、個々の症例において充分な検討が必要である。 
 
（４）機器を留置する前に配慮すべきこと 

血管内に機器を留置すると抗血栓薬の休薬が困難であるため、手術や観血的処置を要する疾患を有して

いる場合は、その治療を事前に行うべきである。具体的には血管内治療の施行前にヘモグロビン値や便潜血

試験を行い、ヘモグロビン値の低下や便潜血反応が陽性ならば、出血源の検索や消化管の精査を積極的に行

い、治療すべき疾患が見つかれば、血管内治療前に治療することが勧められる。 
 
（５）出血性合併症のリスク管理 

抗血栓療法中は出血性合併症が出現しやすいので十分な注意を払う。特に出血性合併症のリスク該当者

では注意深い治療が求められる。介入できるリスクを徹底的に管理することが抗血栓療法を安全に施行する

基本である。 
抗血栓療法施行中の頭蓋内出血発症リスクを低減させるために最も重要なのは血圧管理である。我が国

の高血圧治療ガイドライン2019[62]では、75歳未満の成人や脳血管障害患者、抗血栓薬服用中での降圧治

療目標を130/80mmHg未満としている。また、75歳以上の高齢者においても、認容性があれば130/80mmHg
未満を目指すと記載されている。未破裂脳動脈瘤の破裂リスクの管理としても、厳格な降圧療法を行わなけ

ればならない。 
抗トロンビン薬のキシメラガトランの効果をワルファリンと比較した研究であるSPORTIF試験の大出

血予測因子[63]やワルファリン療法中の脳内出血危険因子の総説[64]、抗血小板薬や抗血栓薬の併用を解析

した研究[65,66]、本邦で行われた抗血小板薬を用いた大規模診療研究[67]によれば、高齢者、日本人を含む

アジア人もしくは白人以外、脳卒中の既往、MRI-T2スター画像での微小出血信号を有する症例、アスピリ

ン併用、腎機能障害、低体重、およびDOACに対するワルファリン療法などが大出血、脳内出血、もしく

は頭蓋内出血のリスクであることが指摘されている。高血糖は血腫増大のリスクとして知られている。これ

らのリスクで調整できるリスクである高血圧、高血糖、喫煙、過度のアルコール摂取を徹底的に管理するこ

とは大出血予防の観点からきわめて重要である。 
  
（６）大出血時の対応 
a．必ず行うべき4項目 
基本的な対応として、①休薬、②外科的な手技を含めた止血操作、③静脈確保とバイタルの安定、④

頭蓋内出血時の十分な降圧を行う。 
b．場合によって考慮すること 

抗血小板療法中の場合には急速是正法はなく、血小板輸血は行わないように勧められる。 
ワルファリン内服例でPT-INRが延長している場合には、ビタミンK投与に加えて乾燥濃縮人プロトロン

ビン複合体製剤（ケイセントラ®）を投与することでPT-INRを是正できる[68,69]。ダビガトラン内服例で

は、中和薬であるイダルシズマブが投与直後に抗トロンビン効果を阻害する[70]。Xa因子阻害薬について

は、andexanet alfaの投与により抗Xa因子活性が著明に低下して止血効果が得られることが示されており

[71]、 我が国でも治験が行われ承認申請中である。 
 
 
６.初期展開、製造販売後調査 
 PulseRider、WEBともに国内臨床試験は行われていないため、これらの分岐部ワイドネック型脳動脈瘤

用治療機器を本邦に導入するにあたっては、承認条件に「本邦の使用成績調査を厳密に行い必要に応じて適
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切な措置を講じる必要がある」と記載されている。当局の指導の下に製造販売企業と関連学会が協力して、

実施医の研修および使用成績の検証を行う必要があり、実施医療機関、実施医は、本指針に基づき適切に取

り組まねばならない。 
PulseRiderおよびWEBの使用成績調査は、2018年のGCP省令の改正により追加された製造販売後デー

タベース調査に基づき実施されることになっており、日本脳神経血管内治療学会ではさらに一定数の使用全

例を対象とした登録研究を行うことにしている。対象医療機関は、定められた方法で対象例をすべて登録す

る必要があることに留意しなければならない。 
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参考資料 
 
分岐部型脳動脈瘤の実態調査（日本脳神経血管内治療学会） 
 
日本脳神経血管内治療学会会員に以下の項目について質問した。 
対象 分岐部脳動脈瘤（内頚動脈先端部、中大脳動脈、前交通動脈、脳底動脈先端部） 
質問１ 治療方針（破裂、未破裂別） 
① 原則として開頭クリッピング手術を選択 

② 症例毎に検討して開頭手術、血管内治療を選択 

③ 原則として血管内治療を選択 

④ その他（自由記載） 

質問２ 無症候性未破裂、最大径10mm以下、2017-2019年、の治療実態（件数、症候性合併症） 
 
回答数 201施設（脳神経外科基幹施設 70）、2020年3月31日まで 
結果１ 
 破裂脳動脈瘤 未破裂脳動脈瘤 
 MCA ICA top AcomA BA top MCA ICA top AcomA BA top 
① 62.1 7.6 7.6 0.5 62.1 4.0 5.6 0.5 
② 30.8 52.5 58.6 5.1 32.8 66.2 74.8 10.1 
③ 6.6 39.4 33.3 93.4 4.0 27.8 18.7 87.4 
④ 0.5 0.5 0.5 1.0 1.0 1.0 1.0 2.0 

 
結果2 
 開頭手術 血管内治療 血管内治療％ 
 MCA ICA 

top 
Acom 
A 

BA 
top 

MCA ICA 
top 

Acom 
A 

BA 
top 

MCA ICA 
top 

Acom 
A 

BA 
top 

合

計 
総数 3,502 123 1,303 18 823 325 1,647 783 19.1 72.5 55.8 97.8 41.7 
施設あたり 
中央

値 
11.5 0 3 0 2 1 4.5 2 12.3 84.5 59.4 100 43.6 

平均 17.5 0.62 6.5 0.09 4.1 1.6 8.2 3.9 20.6 68.9 57.6 96.2 43.2 
最大

値 
153 8 62 2 47 30 50 42 100 100 100 100 100 

 
 開頭手術 血管内治療 合計 
 MCA ICA 

top 
AcomA BA 

top 
合計 MCA ICA 

top 
AcomA BA 

top 
合計 

総数 3,502 123 1,303 18 4,934 823 325 1,647 783 3,527 8,461 
mRS 1
低下 

2.9 9.8 5.2 26.8 3.7 2.3 1.2 1.9 2.3 2.0 
 

3.0 

mRS 2
以上低

下 

1.4 2.4 1.8 22.2 1.6 0.85 1.9 1.0 1.4 1.2 1.4 

死亡 0.09 0 0 0 0.061 0.49 0 0.61 0.64 0.54 0.26 
M&M 4.3 12.2 7.0 50.0 5.4 3.7 3.1 3.5 4.3 3.7 4.7 
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利益相反一覧 
 
対象期間 過去3年間（2017-2019年） 
 ① ② ③ ④ ⑤ ⑥ ⑦ ⑧ ⑨ ⑩ ⑪ ⑫ 
飯原 弘二 A / / / / / A / / / / / 
坂口 学 / / / / / / / / / / / / 
清水 宏明 / / / A / / A / / / / / 
中瀬 裕之 / / / / / / A / / / / / 
野崎 和彦 / / / A / / A / / / / / 
東 登志夫 / / / B / / / / / / / / 
廣畑 優 / / / / / / / / / / / / 
藤中 俊之 / / / B / A / / / / / / 
森田 明夫 / / / / / / / / / / / / 
山上 宏 / / / B / A / / / / / / 

申告者 
① 企業や営利を目的とした団体の役員，顧問職 
申告基準：単一の企業・団体からの年間報酬額 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

② 株の保有 
申告基準：単一の企業についての1 年間の株による利益（配当，売却益の総和） 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上、D:当該全株式の5％以上を所有 

③ 企業や営利を目的とした団体からの特許権使用料 
申告基準：１件あたりの年間の特許権使用料 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

④ 企業や営利を目的とした団体から，会議の出席（発表、助言など）に対し，研究者を拘束した時間・労

力に対して支払われた日当（講演料など） 
申告基準：単一の企業・団体からの年間の日当（講演料など） 
A:50 万円以上、B:100 万円以上、C:200 万円以上 

⑤ 企業や営利を目的とした団体が原稿やパンフレット執筆に対して支払った原稿料 
申告基準：単一の企業・団体からの年間の原稿料 
A:50 万円以上、B:100 万円以上、C:200 万円以上 

⑥ 企業や営利を目的とした団体が契約に基づいて提供する研究費 
申告基準：単一の企業・団体から，医学系研究（①共同研究、①受託研究、③治験、④その他）に

対して、申告者が実質的に使途を決定し得る研究契約金で実施に割り当てられた総額 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

⑦ 企業や営利を目的とした団体が提供する奨学寄付金（奨励寄付金） 
申告基準：単一の企業・団体から，申告者個人または申告者が所属する講座・分野または研究室に対

して、申告者が実質的に使途を決定し得る奨学寄付金（奨励寄付金）で実際に割り当てられた総額 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

⑧ 企業や営利を目的とした団体からの寄付による大学の寄付講座の代表者である場合 
申告基準：実質的に使途を決定し得る寄付金で実際に割り当てられた総額が一企業当たり年間100万
円以上 A:あり、B:なし 

⑨ その他の報酬（研究とは直接関係しない旅行、贈答品など） 
申告基準：単一の企業・団体からの年間の報酬額 
A:5万円以上、B:20 万円以上、C:50 万円以上 
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申告者の配偶者・一親等以内の親族，あるいは収入・財産を共有する者 
⑩ 企業や営利を目的とした団体の役員，顧問職 
申告基準：単一の企業・団体からの年間の報酬額 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

⑪ 株の保有 
申告基準：単一の企業についての1 年間の株による利益（配当，売却益の総和） 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上、D:当該全株式の5％以上を所有 

⑫ 企業や営利を目的とした団体からの特許権使用料 
申告基準：１件あたりの年間の特許権使用料 
A:100 万円以上、B:500 万円以上、C:1000 万円以上 

 
 
 


