
新
し
い
治
療

パーキンの集い

第1
0

回

講師

白井病院　
脳神経内科
奥村　一哉　先生

※今回のパーキンの集いは動画配信です。
 

ご視聴はこちらのQRコート
または白井病院の
ホームページから

（「白井病院　泉南市」で検索

 

令
和
�
年
�
月
吉
日



概要

新しく承認
抗パーキンソン病薬

ここ3年の間に使えるようになった新薬剤としては，ドパ
ミン刺激薬のハルロピテープ，MAOB阻害薬のアジレ
クト，エクフィナ，COMT阻害薬のオンジェンティスがあ
ります．

新しい
パーキンソン病治療

近年認められた治療薬及び治療法の紹介
日本では未承認だが、欧米諸国で使われて
いる薬剤の紹介
抗パーキンソン病薬の作用機序の紹介

①ハルロピテープ

（ドパミン刺激薬）

ハルロピテープはドパミンと同じように作用する薬剤で，
ロピニロール・レキップのような貼り薬です．貼るロピニ
ロールということでハルロピとなったようです．
薬効は先行品のニュープロパッチとほぼ同等です．ニュー
プロパッチと比べかぶれにくいのですが，剥がした場合，
ニュープロパッチと比べてその作用が切れるまでの時間が
少し長いため．精神的に安定している場合は，使いやすい
薬剤となりますが，幻覚が酷い場合や，気分的な変動の強
い場合等では，剥がすことを前提として使用することがあ
ります。そこに関しては，ニュープロパッチと比べて使い
にくい薬剤となります．

内服では，プラミペキソール錠，その徐放剤の
プラミペキソールLA錠，レキップ錠，レキップ錠の

徐放剤のロピニロール徐放剤などがあります．
徐放剤とは，吸収を遅くする剤型にすることで，

効果を長く，多くの場合1日以上続く
ようにしたものです．



②アジレクト・エクフィナ
次はMAOB阻害薬のアジレクト，エクフィナです．
MAOB阻害薬とはモノアミン酸化酵素B阻害薬のことですが，神経細胞内で，ドパミンが
代謝されないようにする薬剤となります．
先行品としては，エフピーがありますが，アジレクトもエクフィナもエフピーと比べて1
日1回服用でいいという利点があります．
まだ，使い慣れていないのでアジレクトとエクフィナの使い分けは出来ていません．

（MAOB阻害薬）

③オンジェンティス

（MAOB阻害薬）

三つ目はCOMT阻害薬のオンジェンティスです．先行品は，エンタカポン・コムタンなど
があります。COMT阻害薬は，脳内ではない脳以外の体内で，レボドパを代謝させないよ
うにする薬剤です．通常では血液脳関門というものがあるために，多くの薬剤は，脳内に
入れません．ドパミンも血液脳関門があるために，脳内には入れません．この部分におい
ては、オンジェンティスは有効です。

これは先行薬品のエフピーの作用を図示したものです．
レボドパがドパミンに代謝され、シナプス小胞という
貯蔵庫に貯められ，放出されて，ドパミン受容体に
くっついて，神経作用を来します．その後，ドパミンは
一部は代謝され，一部は再取り込みされて，
再利用されます．MAOB阻害薬は，そのドパミンの代謝
を阻害し，シナプス間隙でのドパミン濃度を増やす作用
が中心となります．つまり、ドパミン濃度が増えること
になり、取り込み阻害作用は，あまりないようです．

右の図が血液脳関門，ブラッドブレインバリヤーというも
のです．BBBとよばれることもあります．
少し難しいかもしれませんが，神経系と血液は，直接ふれ
あわないようになっています．血液脳関門はいわば，神経
系の門番の様な役割になります．血液中には，神経系に栄
養分となるものと害を及ぼすものが含まれているので，そ
の栄養分となるものだけを脳内に取り入れる機構と考えて
ください．
神経系に有用なものを通し，有害なものは通さないもので
す．COMT阻害薬は，体内・血管内でレボドパが代謝され
ないようにしている薬剤です．

左図では，レボドパをドパミンに代謝するレボドパ脱炭酸
酵素です．これを阻害するレボドパ脱炭酸酵素阻害薬は，
殆どの方が飲んでいる．メネシットやマドパーの中に含ま
れています．尚，スタレボを飲まれている方も居られるか
と思いますが，スタレボは，レボドパとレボドパ脱炭酸酵
素阻害薬とCOMT阻害薬の合剤です．代謝を阻害するた
め，血中レボドパの量が減りにくくなります．ドパミン
は，血液脳関門を通れません．



新しい治療法
MRガイド下集束超音波治療（FUS）

２０２０年9月にMRIガイド下収束超音波治療，FUSが
パーキンソン病に対して保険適応となりました．大阪で
は，彩都友紘会病院と北野病院にあります．もし治療を
希望されるのであれば，紹介させて頂きます．
患者は２枚目の図の様なヘルメットのようなものを
かぶってMRIの中に入ります．このヘルメットの中に
は，超音波を出す装置が1024個あって，一点にむけて超
音波を集積させることにより，熱を出してそこの神経細
胞を
焼きます．また，熱を出さないようにするためヘルメッ
トの中は水冷式となっています．
利点としては，入院期間が2泊程度と短く，低侵襲的で
す．
MRIで実際にリアルタイムに，脳内局所の温度変化を
モニタリングしながら超音波の出力を調整できます．
また，1MM以内の精度で目的部位への超音波照射が可能
です.
難点としては，頭部の全剃毛が必要になります．つるつ
るにしないといけないです．
日本人の頭蓋骨の特性から超音波が十分到達しない例が
あるのですが，最近は，前もって判るようです．
片側の治療に3～6時間程度かかります．熱が発生する
ので，冷やしながら超音波を照射します．
専門の技術スタッフチームが常駐している必要が
あります．
頭蓋内中心部の数MMの大きさの部位への照射に
限られます．
この事は，パーキンソン病の治療というより脳腫瘍の
治療に関係することです．

新しい治療薬
現在治験中のパーキンソン病治療薬

P3　 　ABBV-951（レボドパ・カルビドパ持続皮下注製剤）アッヴィ
P2　 　KDT-3594 （経口ドパミン刺激薬） キッセイ
P2　 　KW-6356 （経口アデノシンA2阻害薬）  　協和キリン
P2　　 VENGLUSTAT（GBA遺伝子変異治療薬） サノフィ
P1/2　他家ＩPS細胞由来ドパミン産生細胞移植　大日本住友・京都大学
P1　 　RG7935・PRASINEZUMAB（抗Αシヌクレインモノクローナル抗体）
        中外・ロシュ，PROTHENA

これは，日本国内において、パーキンソン病治療の現在治験中の薬剤及び外科治療です．
P3とはフェイズ３，P1とはフェイズ１の事になります．



第二相試験，フェイズ２では，少

数の患者に「治験薬」を使っても

らいます．効果が期待できそうな

少数の患者について，本当に病気

を治す効果があるのか，どのよう

な効き方をするのか，副作用はど

の程度か，また，どの程度の量や

使い方が良いかなどを調べます．
 

第二相試験，

第一相試験，フェイズ１とよばれますが，この試験では，少人数の健康な成人志願者あるいは患者に対して，ごく少量から少しずつ「治験薬」の投与量を増やしていき，安全性を調べます．
また，「治験薬」がどの位体内に吸収され，どの位の時間でどの様に体外に排出されるかも調べます．

第一相試験，

第三相試験,フェイズ３では，多数の患者に

「治験薬」を使ってもらいます．プラセボと

いう全く効果のない薬剤（偽薬）と「治験

薬」を比べより多数の患者について，効果や

安全性を最終的に確認します，多くの場合，

ダブルブラインドといって，プラセボと治験

薬どちらを使っているか，治験医にも患者に

も判らない形で，効果をみます．

ここで，治験薬投与群がプラセボ投与群に比

べて有効と判断されれば，認可の方向へ進み

ます，

第三相試験

治験とは
治験とは，フェイズ１から２，３へとすすんでいきます．フェイズ３で有
効と認められれば，保険適応とされ，通常診療で使えるようになります．

フェイズ３の薬剤か
ら順に説明していき
ます。



レボドパ・カルビドパ持続皮下注製剤
P3　ABBV-951　アッヴィ

経口ドパミン刺激薬
P2　 KDT-3594　キッセイ

 

レボドパ・カルビドパ持続皮下注射剤ですが，胃ろうを作って，空腸に薬剤を
持続投与するデュオドーパを胃ろうも作らず，皮下に直接持続投与する形とな
ります.或いは，メネシットを持続皮下投与するイメージでしょうか．メネシッ
トとはレボドパ・カルビドパ合剤です．
写真を調べましたが，見つけることが出来ませんでした，おそらく注入器や薬
剤合成に特許等があり，治験中のため，オープンに出来ないのでしょう．大人
の事情で（笑）
因みにアッヴィというメーカーはデュオドーパを販売しているメーカーです．
もしこの薬剤が使えるようになると、えん下障害を来たし，誤えん性肺炎を起
こしている方もレボドパ治療が出来ることになるので，私自身は期待していま
す．

 経口ドパミン刺激薬です．
ドパミン刺激薬とは，ドパミンと同じように作用する薬剤です，
ハルロピテープのところで，ドパミン刺激薬については，説明しまし
たね．

経口アデノシンA2阻害薬
P2　 KW-6356　協和キリン

経口アデノシンA2阻害薬です．
アデノシンA2受容体を阻害することで，ド
パミン系以外の系から運動障害を改善させ
る作用が
あります．尚，パーキンソン病の発症を抑
制するカフェインにもこのアデノシンA2阻
害作用が
あるようです．
先行品は，ノウリアストですが，この開発
に
関わっているメーカーは協和キリンで，
ノウリアストのメーカーです．つまり，
ノウリアストの強化版ということになりま
す．
また，1日1回投与です．

※上の図は先行品のノウリアストの作用を示した図ですが，アデノシンA2受
容体を阻害をすることにより，ドパミン系以外のGABA系を介して，運動障害
を改善させます．



GBA遺伝子変異治療薬
P2　 Venglustat　サノフィ

フェイズ２のVENGLUSTAT(ベングルスタット)です
GBA遺伝子変異治療薬になります．    
GBA遺伝子異常が認められるとパーキンソン病の発症率が上がることから，
GBA遺伝子異常のある遺伝性パーキンソン病患者に対しての治験薬です．
VENGLUSTAT(ベングルスタット)は，スフィンゴ糖脂質の産生を抑える働きがありま
す．
尚，遺伝家系以外のパーキンソン病患者の5～10%にGBA遺伝子異常があるといわれて
いますので，もし認可になれば，遺伝子診断が必要ですが，遺伝子家系のない一部のか
たに使えるようになると思います．

他家ｉPS細胞由来ドパミン
産生細胞移植
P1/2 大日本住友・京都大学
フェイズ１/2になりますが，他家ＩPS細胞由来ドパミン産生
細胞移植です．
京大で行われているIPS治療といえば，皆さんご存じのもので
す．有名ですから．
免疫反応を余り起こしにくい方から頂いた細胞をIPS細胞と
し，ドパミンのみを再生するＩPS細胞を選りすぐって，脳内
の線条体というところに埋め込む治療法です．２月の学会で
は，5例目か6例目になったといわれていたと思います．順調
に進んでいるようです．

抗αシヌクレインモノクローナル抗体
P1　 RG7935・Prasinezumab 
 中外・ロシュ，Prothena
抗Αシヌクレインモノクローナル抗体です．
パーキンソン病にみられるレビー小体は，Αシヌクレインの集
合体です．
Αシヌクレインが集まって神経細胞内で処理できなくなったも
のがこのレビー小体になると考えられています．
集まるのを抑制することが出来れば，レビー小体が出来なくな
ります．
そのΑシヌクレイン集合体に抗体をくっつけて異物として患者
本人の免疫系を使って取り除く治療です．これによりΑシヌク
レインの蓄積が無くなります．
理論的には，パーキンソン病の進行を抑制することになるの
で，画期的な治療になります．
ただ，これから紆余曲折があると思います，本当は，もう一社
から抗Αシヌクレインモノクローナル抗体の治験があったので
すが，取り下げられていました，
最近モノクローナル抗体を使った治療で有名になったものとし
てアルツハイマー病の治療薬アデュカヌマブがあります．アル
ツハイマー病では，パーキンソン病のΑ-シヌクレインと同じよ
うに，アミロイドΒ蛋白が蓄積して老人斑を作り，神経障害作
用を来します．アミロイドΒ蛋白集合体を自己免疫にて排除す
るのがアデュカヌマブです．



RYTARY(ライタリー），INBRIJA(インブリジャ)，KYNMOBI(キンモ
ビ)，アポモルフィン持続皮下注入等があります．

海外で使用されている薬剤
日本国内では未承認

アメリカでは，RYTARY
(ライタリー)，イギ

リスでは，NUMIENT(ヌミエント)と商標登録

されていますが，1/3を速効錠，2/3を徐放錠

とすることにより，レボドパの⾎中濃度を5∼

6時間保つ薬剤です．紫⾊の線ように⾎中濃度

を⼀定に保つため，ON OFFやDYSKINE
SIAが

出にくくなります．この緑の線は，⽇本でい

うメネシットの⾎中濃度曲線です.⻘の線は，

スタレボの⾎中濃度曲線です

レボドパ徐
放剤

レボドパ徐
放剤

次に，レスキュー剤，つまりOFF

状態となった時，使う薬剤，

INBRIJA(インブリジャ)ですが，

レボドパ吸⼊パウダーが欧⽶では

使えるようになっています．震え

がひどい時に2回吸⼊するのが基

本のようです．

レスキュー剤レスキュー剤

同様に，レスキュー薬として使われるよう

になったキンモビというアポモルフィン舌

下シートというものがあります．これは，

シートを取り出して，舌下で溶かすことに

より，即効性のドパミン刺激薬になりま

す．薄いシートですので，使い勝手は良い

ように思います．キンモビは，大日本住友

製薬のアメリカ子会社の製品ですので，い

ずれ本邦でも使えるようになるかと思いま

す．
日本国内でも，レスキュー薬としてアポカ

インという注射製剤がありますが，非常に

大きなもので，off時には一人で使えませ

ん．介護者が必要です．また，注射製剤で

すので使うために，入院での練習が必要で

す．



最後にアポモルフィンの持続皮下注射というのもあります．
写真は，イメージ図です。持続ポンプでアポモルフィンを持続投
与することになります．皮下注射ですので，下の図のような針を
使うのかもしれません．日本に入ってきていないので，確認でき
ないので、イメージ図のみの説明となります．

今回は，かなり難しい話となりましたが，どう
しても薬物の説明をすると，専門用語が
でてしまうので，出来ましたら何回か見返して
ください．
判らないところは，診察室かメールで質問して
ください．
次回ですが，令和3年11月上旬に　歩行障害と
転倒予防について話をさせて頂こうと
思います．

質問や話をして欲しい題材について直接或いは
メールで頂ければ嬉しいです．
   　　　　　　　　　　　　
　　　　　　　　　　　　　　　 奥村　一哉

最後

最後の最後になりますが，これは，現在全世界で
パーキンソン病の外科的治療を含めた治療薬・治
療法の一覧です．すぐには使えるようにはならな
いかもしれませんが，かなりの量の治験がされて
いることを理解して頂けるでしょうか．まだ先に
なると思いますが，治療法がまだまだ増えそうで
す．


