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旨

ガンマナイフによる転移性脳腫癌の治療は多くの支持を受けて確立 した方法となっている.

本邦において広く普及した定位放射線治療装置であるガンマナイフによる大きな転移性脳腫癌

に対する2分割定位照射法の有効性ならびに安全性を検討し,その妥当性や認容性を明らかに

することを目的とした.腺癌体積 10cm3を超える転移性脳腫癌44例,48病変を対象とした.午

齢23-83歳,男性 24例,女性 20例である.原発巣は肺癌 12例,乳癌 11例,大腸癌12例,そ

の他9例である.RecursivePartitioningAnalysisによるclass分布はclassIが0例,ClassⅢが

7例,classmが37例と高齢かつ全身状態の不良例が大半であった.腰痛体積は 10-59.1cm3

(平均23.3cm3)であった.1回照射線量は50%isodose9-14Gy仲 東低 13Gy)で2日間の定

位放射線照射を行った.その結果,全例全身状態および神経症状の悪化なく治療が行えた.本治

療からの生存期間中央値は7.9ケ月であった.治療時 KarnofskyPerfomaneeStatus(鑑PS)の

中央値が50%であったのに対して,治療後最良KPS中央値は70%と改善した.2例は治療後

縮小が見られず,腫癌の進行性の増大を認めたが,その他の症例では全例で腺癌の縮小効果を

認めた.局所の追加治療が必要になったのは15例あり,定位放射線治療の追加が6例,摘出手

術 6例,全脳照射もしくは局所照射が3例であった.腫癌周囲の正常脳に8Gy以上照射される

体積は1.7-62.7cm3 (平均31.7cm3)であり,通常の 1回照射による治療を辺縁線量20Gyで行
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ったと仮定した時に8Gy以上照射される体積と比して,平均63.4%減少できており,正常脳に

対する過剰照射の負担を減らしている事が確かめられた.本研究では,ガンマナイフによる2

分割定位照射法の有効性ならびに安全性を確認し,これまで定位手術的照射では制御困難であ

った10cm3を超える大きな転移性脳腫癌に対する治療法としての妥当性,認容性が高いことも

明らかにできた.

キーワード:転移性脳腫壕,定位放射線治療,分割照射,ガンマナイフ

は じ め に

癌は 1980年より我が国の死亡原因の第 1位を

占めている.平成 17年度の癌による年間死亡者

数は約 32万人であった.日本における転移性脳

腫癌の頻度についての正確な統計は存在 しない

が,癌患者の剖検の登菖では9-18%に転移性

脳腫癌が存在 したという.MRIなどの画像技術の

発展に伴い癌患者の 20-40%に脳転移が認めら

れるとの報告 もある.分子標的薬の登場を始めと

して集学的治療法が進歩 した今日,癌患者の生存

期間は延長 し,その結果転移性脳腫壕の頻度は更

に増加 していると考えられる.少なく見積もって

も年間 6-12万人の新たな転移性脳腫壕患者が

生 じていると推測 される 1)2)

転移性脳腫癌に対する定位放射線治療,ガンマ

ナイフの有効性についてはすでに多くの報告があ

り確立された治療法となっている3ト 9).ガンマ

ナイフは日本では1990年に導入 され,1996年に

健康保険での治療が認可 された後急速に普及 し,

2011年現在56台が稼働 している.ほぼ各都道府

県に1台は存在 している状況となっている.

ガンマナイフは適応に腺癌の大きさという点で

一定の制限があるものの,手術や数週間にわたる

全脳照射と比較 して全身状態や年齢という大きな

制約には左右 されにくい.また,予後の限 られる

担癌患者の Quality oflife(QOL)という点を考

慮すると,通常の治療は2泊3日の入院で行える

ことからガンマナイフは多くの癌治療に携わる医

療者の注 目を浴びた.新潟県においても1997年

に北 日本脳神経外科病院に導入され,新潟大学付

属病院を中心に多くの症例を経験 してきた.

ガンマナイフは腺癌の大きさで適応に制限があ

り,一般に腺癌径3cm,体積 10cm3を超える腫癌

をガンマナイフのみで制御することは困難であ

る 7)10ト 12).しかし前述 したように全身状態が悪

くても,高齢であっても治療が行えることから,

転移性脳腫壕が予後を規定する重要な因子となっ

ている場合,その適応の拡大が期待 されている.

本研究では,体積 10cm3を超える転移性脳腫壕

に対して考案 したガンマナイフを用いた新 しい2

分割定位照射法の有効性並びに有肝性,治療法の

妥当性,認容性を明らかにすることを目的とした.

対象と方法

対象

対象は北日本脳神経外科病院で 2011年 7月ま

でにガンマナ イ7による2/'1割定位照射法 (two-

fractionatedstereotactieradiotherapy:2-FS況T)

で治療 した 10cm3以上の病変をもつ転移性脳腫

癌症例 44例 (男性 24例,女性 20例),48病変と

した く表 1).年齢は23-83歳 (中央値 60歳),

原発巣の内訳は肺癌 12例 (27.3%)(小細胞癌3

例,非小細胞癌 9例),乳癌11例 (25%),大腸癌
12例 (27.3%),胃癌2例 (4.5%),その他 7例

(15.9%)であった.腺癌体積は 10-59.1cm3

(平均23.3cm3) であった.治療時 Karnofsky

PerformanceStatus(KPS)はヨo-loo‰ (中央

値 50%),RadiationTherapyOncologyGroup

欄TOG)によるRecursivePartitioningAnalysis

(RPA)のclass別分布はclassI O例 (0%),

classⅢ 7例 (15.90/a),classⅢ 37例 (84.10/a),

であった.本 2分割定位照射法に先立つ治療歴と
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表 l 全44症例治療前状態-一一4覧

原発巣,治療時の KamofskyPerfomnanceStatus(EPS),RecursivePartitioning

Analysis(RPA)class,1回照射線量,分割回数を示す.

年 別 原発巣 RPA
70 女
44 女
73 男
36 女

乳
乳癌

肺癌 (慮平上皮癌)
乳癌

20 Ⅲ 13 2
70 Ⅱ 13 2
30 Ⅲ 14 2
50 Ⅲ 12.5 2

47 女
74 女
52 女
70 男

乳癌
肺癌 (か細胞癌)
直腸癌
原発不明癌

40 Ⅲ 13 2
90 Ⅱ 13 2
40 Ⅲ 14 2
50 Ⅲ 12 2

23 女
60 女
54 女
70 男

乳癌
肺癌 (腺癌)
盲腸癌

40 Ⅲ 14 2
50 Ⅲ 13 250 Ⅲ 13 2

50 Ⅲ 11 2

58 男
58 女
71 女
40 女

下咽頭癌
乳癌
大腸癌
乳癌

60 Ⅲ

40 ⅢⅢ

Ⅲ

3
3
3
3

iTiii
引
ii
iTiiiiG

2
2
2
2

64 男
75 男
48 女

男

女
大腸癌
甲状腺癌
直腸癌直腸癌

700
0
0
0

6
5
4
6

Ⅱ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

3
3
3
3
3

1
1
1
1
1

2
2
2
2
2

60 男 1
56 男
79 女
55 女
44 女

忠+鳥平上皮
肺癌 (大細胞癌)
肺癌 (腺癌)
乳癌乳癌

0
0
0
0
0

4
5
6
5
5

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ
Ⅲ

10
9
12
13
13

2
2
2
2
2

62
83
64
46
72

男
女女

大腸癌
胃癌

肺癌 (腺癌)
乳癌

Ⅱ
Ⅲ

Ⅱ

Ⅲ

Ⅲ

3
2
3
3
3

1
.1
1
1
1

2
2
2
2
2

49
53
63
55
62

女

男
男
男
男

乳癌
胃癌

肺癌 (腺癌)
直腸癌

肺癌 (慮平上皮癌)

0
0
0
0
0

5
4
5
4
5

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

3
2
3
3

▲1
.1
7-
1
.

2
2
2
2
2

62 男
77 男 肺癌 摘､細胞癌+腐平上皮癌)
54 男 直腸癌
72 男 直腸癌

0
0
0

5
5
4

Ⅱ

Ⅲ

Ⅲ

Ⅲ

‖
10
9
.1

5
5
5

2
2
2
2
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しては化jL7'療法27†札 鵬煽桶川.術LI例,JIンマナ

イフによる定f:Tf術的照射 (slereoLilCLJCradl0-

surgery.SRS)3帆 全脳輿射 1例であった

治療計画と照射法

ピン阻'jt部ト■lにJ.J所麻酔後LekselLCITrame

(エレクタ祉)を頭部に装許した 稼痛 JT,'女軽

減のため過でtNeuroleptana)gcsla(dlaZepalllalld
pentazoclne)を併用 した フレーム装百枚造形

CT,造形 MRIを施行し.LekseL)GammaPlan

(エ レクタ托) l二で約嫉計両を'lJJい,張iHは

GanlmaKnilel110delB(エレクタ祉)(1997年 10

日～2003咋･8JJ).その後はCammaKnLfemodel

C (エレクク祉)(2003年8Fl-2011年)を川い

て捕!射した 柄変に対して2ll間続けて2Ii!Iの照

射をJlJ-った 2Llrl'r,17レームを装着したままとな

るためCT.MRJの検NF前後.Ld諺時にピンE..li淀

部ト了にゆるみがないかを碓認した 的頗2tj日は

MRll?Wlを拙惜しフレームのずれがないかを備

認綾川沖Tした 的糠体Fl-iは造形 MRlで造影され

る.t'iti/}1をtal･gerとし,Pl{lnningTargetVolume

(FrV)はGrossTllTnOrVolume((rrV)と等しく

し.mLtTg‖1は韻liiJLなかった

線暮設定

照射縦l誌については.辿'inyの/Jl剖照射において

線iltと組織の反応を研究するためのtJnearquad-

raucmodelをそのままIIl-I鞭射や罪/Jl測蛸射E=

､Jrlてはめることには問題があるが.その他に過り)

な折襟となるものがないたれ lJnearquadratLC

formu)aを用い.転移作脳腫癌のa//号を 10と仮
定して算山し,一回Lm射線品は50% isodose9-

14Gy(L卜央脆13Gy)とした13ト 15)'k行する放

射線照射がなく.病変の近傍に作肝症の位険の拓

い神経組織が/1在しない場合は 1匝Il好!射線!,tLを

13Gyまたは14Gyとした 11nearquadratjclomu-

laを川いて常llr'Jすると.13Gyを2回照射 した糊

合1k州!射で1996Gyほぼ20Gyに相当すること

から線Liを決走した 照射雁があるもしくは脳幹

部 ･祝神桂など屯嬰組織近傍に捕変が存frする,

またはP11Tが讃しく -̂きい例では適′lr〔線3ltを減

らした.

分析法

′ト仔糊F'J',J,KPSの変化,縞変の休棚の密化.Ml
呆茎タヒT,rJi甲について後方視杓に検討した 2分測

定†;/!!く愉丁法における縞変周囲の了E梢脳組織に対す

る影響を考えるために8Gyと54Gy以上!剛 ･Jさ

れるJrl梢脳の体棚を測定し,同 病変をSRSで

B

図 1-l‖JLy!射線:■呈50%LSOdose13Gyの綴T話'Jl巾と.仮AI.20Cyrlt'[射時の線品'/1lt'
各 の々8Gy以上IK!射されるJdLul了f=荷脳の体恥ま.A 25cnl3B 67cm3
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month

図2 44症例のガンマナイフ2分割照射法治療後のKaplan-Meier生存曲線
中間生存期間 (MST)は7.9ケ月 (縦軸は生存率,横軸は期間月数).

20Gyの辺縁線量で治療すると仮定した場合に

8Gy以上照射される正常脳の体積と比較検討した

(図1).linearquadraticformulaを開いて正常脳

組織のα石タを2と仮定して計算すると,5.4Gyを

2回照射した場合ほぼ8Gyを1回照射したことに

相当することからその値を設定した.生存期間は

治療開始から死亡日までとし,生存者については

治療開始から最終観察日までとした.

結 果

全身状態,神経症状の悪化で治療を完結できな

かった症例はなく,また44例中全例で2日目の

MRJ検査の結栄フレ-ム装着にずれは認めず,蕊

確な分割照射が可能であった.

全症例の治療後生存期間中央値は7.9ケ月であ

った (図2).RPAclass別生存期間中央値はclass

‡ 15.4ケ札 elassⅢ 7.9ケ月であった.治療

時のKPS中央値は50%であったのに対し,治療

後最良KPSは30-100%で中央値は70%と改

尊していた,

治療後画像経過を追えた38例42病変におい

て,腺癌径に縮小を認めたものは36例40病変

(95.2%)であった.図3および図4に代衷例を

望示するや2例2病変 紘8%)では縮小せず進行

性に増大し,2例とも治療後約2ケ月で死亡した,

1例は胞巣状軟部肉腫の転移した23歳の女性で

治療時腫壕体積は32.1cm3であった.もう1例は

下咽頭癌からの転移の58歳の男性で治療時腫癌

体積は30.1cm3であった.

腺癌体積を測定できた32例36病変の腫癌が最

も縮小した時点での魔境体積縮小率卓(治療前腫癌

体積-治療後最小感癌体積)/治療前魔境体積‡×
100は5.8%-99,1%で平均59.8%であった.腺

癌が最も縮小するまでの期間は平均4ケ月であっ

た.

局所への追加治療は15例に行われた.ガンマ

ナイフによるSRS3例.2-FSRT3例,手術的摘

出6例,全脳照射2例,通常の局所照射 1例であ

った (表れ 摘出術を行った6例中1例は画像上

照射部周囲に出血を伴う嚢胞性変化を認め,神経

症状を来したため手術を行った (図 5).病理組織

では腺癌細胞は認めず壊死組織のみであった.そ

の他の追加治療はすべて局所の再増大に対して行



図3 70歳,女性 乳癌の小脳転移症例

脚韻休納392cm3 折城崎KarnofskyPcrroT･TmnCC

StattlS(KPS)2O% 辺紹純絹13Gyを2阿l朋寸 推i
療後ltl伯Tm 60% 2ヶJl後MRlではI酪機の縮小を

認めた (A 治塘時練にt/Jl布.B 治療lll'Jilfl滞造影

MRI.C 泊塘綾2ヶJlilLl部近影Mlu)

った

すべてのiFl題内疾態を原関とする死亡を神経列二

と定義すると,1年での神経死やyJ率は718%で
あった

折掠時 8Gy以上"脂rされた鹿!詰周kdのiE'lml苗

の体掛 まL7cm3-62.7cm3(平均317cm3),また

54Gy以｣二E咋!射された止粁脳の体跡 ま132cm3-

1596cm3(平均 778cm3)であった.同じ病変を

辺縁線Iii20GyでSRSを才1うと仮定した場合8Gy

以上照射される肺癌周囲の正矧脳の体樹を測定す

ると15.3cm3-2802cm3(Tl7均888cmi)となっ

た 止常脳の芯線iii.tW射体横桁小率 (1-尖際の治

療で8Gy以 卜照射されたTT:荷脳の体棚/辺緯線占主

20GyでSlモSをJfTうとtb(定した場合8Gy以上照射

される肝前脳の体棚)×100は47-91% (平均

6340/a)であった (表 3) 同様に8Gyを54Gy

に変えてその順射体桃縮小率 (i-実際の治癖で

図4 52歳.女件 (出隅がん0)脳転移7;1-†判

催事;古体州153cnl3泊療前KarnofskyPerforrnance

Sbtus(K15)40% 辺穎線)兄14Gyを2lu川朋寸泊嫉

強KPSIO0%と改粥 4ヶJJ後gli部Mluでは掛J)Jな

価,応の締r/トを認めた (A 的鮫的線ili分イF).B 的

噺iT憾誹造形MIu,C 満城後4JrJIWl部造影MTn

54Cy以 卜照射 されたfr荷Fil･lの休機/辺縁練左i

20GyでSRSをわうと似定した場合8Gy以上照射

される了r:前脳の体横)×100を言l詐するとその平

均は107%であった

考 察

近年,杭がん剤や分子たI,gJr,7典の進収こ伴い焔想覇
の生/-1期問が延止したことから転移性脳肺!掛ま増

JNl傾向にある また,M皿 機-aiの諏孜と性ffESの向 ヒ

によりその発見率も噌JnJしている 転移性脳肺癌,/Lrr.

点の半均余命は4,rH程度といわれているが,余命

の限られる但梶lLl･.講のQOT,を膚しくflほ うことか

ら,転移性脳llQJ掛ま熔治療陳の大きな課題となって

いる 残念ながら鮎移性II朋重機の折腔に例するエビ
デンスは少なく.その大､tLは脳神経外科医より放射

線治療医の実力によるものである
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RecursivePaTtitioI血gAnalysis(RPA)class,治療前後 KarnofskyPer払rmanCeStatus(KPS),

局所追加治療の有無,治療後生存期間,死亡原図を示す.SRS:stereotaeticradiosurgery,

2-FSRT:two-fmctionatedsttllでOtaCtiel･a〔liotlleraPy.Ill:month
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ガンマナイフは短期間の入院で治療ができ.全身

状態に関する適応の制限も少ないことから,この

20年あまり転移性脳腫癌治療の担い手としての役

割を果たしてきた.主に全脳照射の困難な症例や金

脳照射を既に行った症例の追加治療として行われ

てきた.この数年の新規定位放射線治療装置の進

歩には目を見張るものがあり,IM肝T(Intensity

modulatedradiationtherapy)が行える放射線技

術は当然転移性脳腫壕においても有用と考えら

れ,その発展に期待を寄せるところであるが,現在

のところまだ充分に普及しているものではない16)

本邦ではガンマナイフ治療装置が普及し,地域医

療におけるその役割は大きく,増加傾向にある転

移性脳腫壕患者の治療になくてはならない存在と



図5 49歳.女牲 乳瑞の小脳転捲症例

脚詩作糾10enll泊城崎Kan10fskyPerlo｢IllanCeStatusKlS)50% 辺描線ii1

13Gyを2lL,脚!射 治卿臭KPSは90% uLl部MRIでもJJ,E癌の軒l小を[認めたが
95ケl]後の姐部MRlではJIJi桜内lE､血を認めた 摘.LIJ,術が追inl泊姥としてなさ

れた (A 治城崎綴L-n分取 B 治療L)rJ頭部造影MRL,C 的旅後5ケf:I頭部
造放きMRl.D 治療綾95ヶJl配i誹造形NlRl)

なっている

転移性脳JlGliSのT,後/Jl頬としてfm Gから提唱

されたTPAが広く用いられている これは今身状

fLj,イ｢齢,醜蓋外病変の状†掛二よって7,後を3段階

に分耕 したものであるが,classlで7-20/r月,
ClassLlで4-7ケ月,classTllで2-3ケ月程度と
報ILされている17ト 19) 今 lP】花々が対束とした

RPAclassu/luの耐列は全身状態不良例であり,新
規kJ位放射線的療装把での治療を受けるための移

動も幽稚な悠者肝であった

これまでにも)脚詰径3cm,仏和 l(kn13を超える

大きな転移作脳Jl･r!蟻に対 して非分割定位放射線治

療 (hypofractlOnatedstereotactlCradlOtherapy

HSlrr)を行った報告がいくつかある20ト 27) lFT

5-7Cyを5[】問行うものや,1回10Gyを2週Fr"rlお

きに3回子】うものなとである 大きな病変をHSRT

で治療する場合,分割Lg俄 を多くする,あるいは治

療間隔を長くするほとJ司Bl正常経ち組織への形響と

いう点では有利に働くが,全身状態も恐く,予後の

限られる恕者には長い泊晩期PLJllや複数回の入院 移

跡 ま負担となる

辿'ITuiンマナイフで転移什脳鵬櫛の治療を行う

域令,腫椴径3cm,休6日Ocmi以下の病変を対象

に SRSを行 う 小 さい病変では20-22Gyを

SRSで照射 しても彩管を受ける周uflのTF棉脳組織

も当然小さいので劇作川を考慮する必紫は少ない

が,Jl!El話作3cm,体糊 10cm3を超える人きな病変

では周EiI止荷脳組織への影群を允/JIL=巧慮する必

紫がある14)28)29)

我々の才1った2/JT制定†立.[照射法では過鞘の SRS
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棄3 全舶 症例の腫癌体積 (A),仮想20Gy照射時の8Gy以上照射される正常脳の体積 (Bcm3),実際

の治療時8Gy以上照射された正常脳の体積 (Ccm3),照射体積縮小率i(B-C)/B‡×100を示す.

A.腺癌体積 B.仮想8G照射体積 C.実治療時BG照射体積 D.照射体積縮小率
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で治療 した場合と同様の効果を期待して 13-14Gy

を連冒照射する方針とした.近隣に重要組織のあ

る病変をもつ症例や複数の病変を持つ症例の4例

に関しては辺縁線量を1回 10Gy以下とした.

定位放射線治療において腺癌径や腫癌体積から

安全な処方線量を検討した報告は多いが,周軋lf

常脳組織への照射線星やその体積から安全性を検

証 した報吉は少ない,放射線治療装置や個々の治

療計画によっても線量分布が大きく異なり, 一定

の基準を設定することが困難なためと考える.本

研究では周囲正常脳に対する影響 も検討 した.1

[離 ) 照 射線量を13-14Gy程度にすることによっ

て同 一 腐 変を辺縁線量 20GyでSRSを行った場合

と比較すると,周囲正常脳組織への高線量照射体

積を平均63.4%減らすことができた.1回の照射

のみを考えると辺縁線量が少ない方が周囲正常脳

の高線屋照射体積も減るのは当然である.linear

quadraticformulaを用いて正常脳の α/βを2と

仮定 して計算すると5.4Gyを2回照射すると1回

照射で8Gy相当となる.このことから実際の治療

で5.4Gy以wj二照射された周囲正常脳の体横と同州瓜

病変を20Gyで SRSを行ったと仮定 した場合に

8Gy以上照射される正常脳の体積を同様に比較し

ても,実治療時の方がその体積を平均 10.7%減ら

すことができていた.本研究では周囲正常脳組織に

8Gy以上照射される体積を代表として柳 1た.しか

し,1回4Gy以上においては遅発性の痴呆を起こ

す頻度が多くなるなど晩期有害事象が問題となる.

本法は 10Gy,5Gy以上照射される周囲正常脳組織

の体積においても通常の 1回照射と比べて減らす

ことができることからその意義は大きい30ト 32)

また本法においては治療間隔を24時間とした.

これは全身状態が悪い患者にフレームを装着した

まま過ごしてもらう負担軽減と安全性,治療の簡

便性などから決定 した照射間隔である.周囲正常

脳組織への影響を考えると2回目の照射は病変の

腺癌細胞が再増殖に転ずるまでの間隔をおいた芳

がより副倖用を減らすことが可能であるかもしれ

ないが,現時点では充分な治療効果を得るための

線量も,また実際に 1回照射 した後腫癌細胞が再

増殖に転ずるまでの期間も,最適な分割回数もわ

かっていない 33).期間をあけての複数回の照射

は入院が多数回にわたることやガンマナイフの場

合フレ-ム装着に痛みを伴うこともあり,全身状

態が悪ぐ予後も短い患者のQOLを考慮すると現

実的には選択しづらい.

本法の効果 としての准壕の早期縮小効果は

95.2%に認められその有効性は確認された.治療

後2ケ月以降に再増大をきたした症例のうち6例

で摘出術が施行された.病理組織上再発が5例で,
放射線壊死は1例であった,原病の組織型に大き

な片寄りがなく,RPAehssIUⅢのみという全身

状態不良例のみからなる本対象患者群の治療後生

存期間中央値が7,9ケ月であったことからもその

有効性は充分であると判断された.

今回の,腺癌径3cm,体積 10cm3を遣える転移

性脳腫癌に対する2分割定位照射法は,あくまで

も癌患者のQOLを高めるための神経症状の緩和

を目的としており,すべての転移性脳腫痩患者に

応用したり,拡大適応するべきものではない.癌

患宵は同じ組織型であったとしても進行度も異な

れば,様々な治療に対する感受性 もまた症例ごと

に異なる.まさにtailo卜madeな治療が必要なた

め柔軟な対応と工夫も必要となる.一方本研究の

ように全身状態不良対象群ではrandomizedcon-

trolledstudyを行いにくく,治療法の良否を決定

づけるエビデンスを作ることも困難であるかもし

れない.しかし新しいガンマナイフのExtendPr0-

gramではHS好rが可能となることから,今回の結

果が今後治療計画を立てる土で指標となり得るも

のと考える34)

紘

ガンマナイフによる分割定位放射線照射法の可

能性について検討した.予後不良な腫癌径3cm,体
積10cm3を超える転移性脳腫壕に対するガンマナ

イフによる2分割定位照射法は有効かつ有用であ

り,また治療法として妥当であり,容認されること

が示唆された.更に症例を増やし,分割回数や辺縁

線量についての検討が必要と思われた.



謝 辞

この研究を行うにあたりご指導を賜 りました新潟大

学脳研究所脳神経外科学分野 ･藤井幸彦教授ならびに

ガンマナイフ治療にあたり直接ご指導を賜 りました北

日本脳神経外科病院院長 ･佐藤光弥先生,転移性脳腫癌

の病理から最新の治療までT撃にご指導 ドさいました

新潟県立がんセンタ-脳神経外科部長 ･高橋英明先生

に心から御礼申し上げます.

文 献

1)高橋英明,吉田誠一 :転移性脳腫癌一分子標的

薬,新規定位放射線治療時代の治療選択-.脳

神経外科速報vol.20m0.12:1390-1396,2010.

2)厚生労働省 :統計要覧.http://www.mhlw.gojp/

toukei/youran/

3)佐藤光称,吉相誠一,高橋英明 :乳癌の脳転移
に対するガンマナイフ治療の現状.乳癌の臨床

19:27-40,2004.

4)AoyamaH,ShiratoH,Ta貰oM,NakagawaK,

ToyodaT,HatanoK,KenjyoM,OyaN,HirotaS,

ShiouraH,KuniedaE,InomataT,HayakawaK,

KatohNandKobash呈G:Stereoもacticradiosur一

gpl･ypluswhole-brainrarliationthet̀apyvs

stereotacticradiosurgeryalonefortreatmentof

brainmetastases.Arandomizedcontrolledtrial,

JAMA295:2483-2491,2006.

5)Andrew･sDW,ScottCB,SperdutoPW,Flanders

AE,GasparLE,SchellMC,Werner-WasikM,

DemasW,RyuJ,BaharyJP,Souhami L,Rotman

M,MehtaMPandCt五m-anWJ:Wh olebrainradia-

tiontherapywithorwithoutstereotacticradio-

surgeryboostforpatientswithonetothreebrain

metastases:phaseⅢresultsoftheRTOG9508

Tandomisedtdal.Lancet363:1665-1672,2004,

6)MehtaMP,TsaoMN,WhelanTJ,MorrisDE,

Hayman路 ,FliekingerJC,MillsM,RogersCL

andSotlhami L了nleAmericansocietyforthera-

petlti｡radiologyandotlCOIogy(ASTRO)evi-

dence00basedreviewofthero一eofradiostlrgery

fol･braillllletaStaSPS.ⅠIltJRadia一OnLIOIBioIPhys

63:37-46,2005.

7)SerizawaTずSaekiN,Hi那ChiY,OnoJ,IuchiT,

N;lgallOOalldY.,1111auraA:Galllmaknifesul.gtllY

forbrainmetastases:indicationsforandlim豆ta-

tionsoflocaltreatmentprotocol.ActEiNeurochir

(Wien)147:721-726.2005.

8)BeaN,BorduasM,KennyB,FortinDand

MathietlD:Safe好ande抗CacyofGammaKnife

surgetyforbraitl111etaStaSeSineloquentloLla-

tioIIS.JNeurosurg113:79-83,2010.

9)Elliott札RushS,MorsiA,MehtaN,SprietJ,

NarayanaA,DomahueB,ParkerEandGoはnosJ:

Neuroiogicalcomplicationsandsymptomresolu-

tionfo豆iowingGammaKnifesurgeryforbrain

metastases2cmorsmallerinrelationtoe豆oquent

cortices.JNeurosu曙113:53-64,2010.

10)FlickingerJC:Anintegratedlogisticfomulafor

predictionofcomがications&omradiosurgeryJnt

JRadiatO王ICOIBioIPhys17:879-885言989.

ll)KondziolkaD,Pate呈A,LunsfordLD,KassamA

andFlickingerJC:Stereotact豆cradiosurgeryplus

wholebrainradiotherapyversusradiotherapy

alone女)rpatienもSwithmult豆p漫ebrainmetastases.

IntJRヱldiこItOnC()1BioIPllyS45:427-434.1～桝).

12)YangH,KanoH,LunsfordL,NiranjanA,

Flickinger拍ndKondzio批aD:Ⅵ汀latfactorspre-

d量cttheresponseoflargerbrainmetastasesto

radiosurgery?.Neurosurgery68:682-690,2011.

13)BreLnllerI)∫.MartelMIくandHallEJ:Fl･aCti｡nated

regimensforstereotact豆crad量otherapyofrecur-

renttumorsinthebrain.In工日払diatOncoIBioI

Phys21:819-824,1991.

14)FowlerJF:Thelinear-quadrat豆Cformtllaand

progressinfTaCtionatedradiotherapy.BritJ

Radio162:679-694,1989.

151IwataH,Shibと11110tOY.MurataR.TonlitaN,

AyakawaS,OginoHandItoM:Estimationof

errorsassociatedwi軌useoflinear-qtiadratic

formalismforevaltlationofbio隻ogicequivalence

betweenSirlgleandhypofraet豆onatedradiation

doses:aninvitl･OSttldy.IIlり RadiatOtlLIOIBioI

Phys75:482-488,2009.

16)MallllingM.Cardinale冗.BenedictS.Kavallagh

B.ZwickerR.Amil･CandBroa(ldusW:Hy-

po血･actionatedstereotacticradiotherapyaSalter-

nativetoradiosurgeryforthetreatmentof



356 新潟医学会雑誌 第126巻 第7号 平成24年 (2012)7月

patientsw豆thもrairlmetaStaSeS.IntIRadiatOncoI

BioIPhys47:醐3-608,2000.

171(l'こISl)こ11･IJ.S川ttC,1くotlmI11M,AsbPllS.I-llillil)Sー1＼

WassermanT,MeKermaWGa王1dByhardtR:

鮎cursivepar溺onimganalysis(RPA)ofprog-

nostiefactors豆nthreeradiationtherapyoncology

group(RTOG)brainmetastasestrials.IntI

RadiatOncoIBioIWhys37:745-751,1997.

18)LorenzoniI,DevTiendtD,Massa酢rN,DavidP,

RuizS,Vande浦ridena,Hou統ePV,BrotchiIand

kvivierM:Radiosurgeryfortreatmentofbrain

metastases:Estimatiof10fpatienteligibilityusing

threeStratificationsystems.IntJRadiatOncoI

BioIPhys60:218-224,2004.

19)WeltmanE,SalvajoliJV,BrandtRA,HamiotRM,

PriscoFE,CruzJC,ReginaSandWajsbrotDB:

RadiosurgeTyforbrainmetastases:AScoreindex

forpredictingprognosis,ⅠntIRadiatOncoIBiol

Phys▲川:1155-ll(う1.L7000.

i)Ol :.LJJl::-A.中州ll侶'-IJl.ll.I1聡 (.･､帰lHL'JU上 州1-.'T

浩文,西村哲夫:"少鄭別定位放射線治療=転移

性脳腫癌に対する適症上 線鼠分割法 ･治療成績

g)検討.定位的放射線治療15:卜6,2011,

21)樋｢封圭則,芹滞 徹,永野 修,町m利生,沖山

車-,小野純-,松闇信二,佐藤真人,岩立康男,

佐伯直勝 :転移性脳腫壕に対する定位的放射線

外科治療と低分割定位的放射線治療の適応.定

位的放射線治療11:2卜27,2007.

22)樋口佳則,芹揮 散,永野 修,青柳京子,沖山

幸一,小野純一,松田信 二 佐藤異人,岩立康男,

佐伯直勝 :転移性脳腫壕に対する低分割定位的

放射線治療の適応と限界,定位的放射線治療 15:

7-12,2011.

23)川適拓也,山本呂昭,BiertaE.Barfod,浦川陽

一 :体棲息Occ以 圭二の転移性脳腫癌に対する3期

的ガンマナイフ治療の有用性.定位的放射線治

療 15:13-19.1)01l.

2射AoyamaH,Sl壷atoH,Onima呈R,KageiK,IkedaJ,

ishiiN,SawamuraYandMiyasakaK:Hy-

pofractionatedstereotaetieradiotherapyalone

withoutwho豆e-brainirradiationforpatientswith

solitaryandoligobrainmetastatisusingnon豆nva…

siverlXationog血eskull.IntIRadiatOncoIBioI

Phys56:793-800,2003.

25)AokiM,AbeY,HatayamaY,RondoHandBasaki

Iく:CIinirこ11()utLIo111ぐ()rhyt)ol'lてILlion;lttI〔lL･OnVHl-

lionとIl…IY()I-mこItiollm(liotllPr(･IPyf-orI).,lli川tSWith

singleandnomorethanthreemetastaticbrain

hmors,withnominvas毒ve盈Ⅹationoftheskullwith-

outwholebraini汀adiation.IntIRadiatOneoI

BioIPhys64:414-418,2006.

26日kushimaH,TokutiyeK,SumiM,KagamiY,

MuTayamaS,IkedaH,TanakaM,OyamaH,

ShibuiSandNomuraK二Fractionatedstereotactic

TadiotherapyofbrairlmetaStaSeSfromrenalcell

careinoma.Int5RadiatOncoIBioIPhys48:1389I

1393,2000.

27)HiguchiY,SerizawaT,Nagano0,MatsudaS,

OnoI,SatoM,IwadateYandSaekiN:Three-

Stagedstereotacticradiotherapywithoutwhole

brainirradiationforial･gemetastatiebrain

tumors.Int∫RadialOneoIBioIPhys74:1543-

1548,2009.

28)ShawE,ScottC,Souhamii,D主napo旦iR,FnineR,

h)effler5andFarnanN:Singledoseradiosurgト

Caltreatmentofrecurrentpreviouslyirradiated

primarybraintumorsandbrainmetastases:Final

reportofRTOGprotocol90-05.InkIRadiat

OncoIBioIPhys47:291-298,2000.

29)ErnsトSteckenA,Ganslandt0,LambrechtU,

SaueraandGrabenbauerG:Phaseltrialof

hypofractionatedstereotacticradiotherapyfor

brainmetastases:resultsandtoxicity.Radiother

Onco181:18I24,2006.

30)KurtzJM,GelberRandBradyLW:Thepalliation

ofbrainmetasねsesinafavorab呈epatientpopula-

tion:arandomizedclinicaltrialbytheRadiation

rmerapyOncologyGroupJntIRadiatOncoIBioI

Phys7:89い895,1981.

31)Mt汀rayKJ,ScottC,GreenbergHM,Emam豆B,

SeiderM,VoraNL,01sonC,酌 ittonA,Movsas

BandCu汀anW:Arandomizedphasemstudyof

aceeleratedhyperfractionat呈onversusstandardin

patientswithunresectedbrainmetastases:A

reportoftheRadiationTherapyOncologyGroup

(RTOG)9104.IntIRadialOncoIBioIPhys39:

57巨574,1997.

32)HurrayKJ,ScottC,ZaehariahB,M主chalskiJM,



五十川 :転移性脳腫癌に対するガンマナイフによる2分劉定位照射法に関する研究 357

DemasW,VoraNL,WhittonAandMovsasB:

Ⅰmportanceofthemini-mentalstasusexamina-

tioninthetreatmentofpatientswithbrainmetas-

tases:AreportfromtheRadiationTherapy

OncologyGroupprotocol9卜 04,IntJRadiat
OneoIBioIPhys48:59-64,2000,

33)YangYand玉ingL:Optimizationofradiotherapy

dose-timefractionationwithConsiderationof

tumorspecificbiology.Me迫Phys32:3666-3677,

2005,

34)SayerF,ShermanJ,YenC,Schlesin酢rD,Kersh

RandSheehanJ:Initialexperiencewiththe
eXtendSystem:are及ocatableframeSystemfor

multiple-sessiongammakniferadiostirgery.

WorldNeurosurg75:665-672,2011,

(平成23年 12月26冒受付)


