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要 旨

瞳 的】頭蓋内腔臆の初期治療法は,化学療法を併用した全脳室照射が主流になりつつあるが,

当施設では全脳もしくは全脳脊髄への予防照射を加えた照射単独治療を基本方針としてきた.

本研究では,当施設で初期治療を行った艦魔の治療成績と機能予後を分析 し,長期生存例にお

ける問題点を検討することを目的とした.

【方法】1990年から2009年までに初期治療を行った46名を対象とした.男性 35名,女性 11

名で年齢は5歳から43歳であり,病変部位は限局型 30名 (65%),多発型 16名 (35%)であ

った.38名 (83%)に対し照射単独治療 (全脳脊髄照射 32名,全脳照射 6名),7名 (15%)

に対し化学療法併用放射線治療,及名 (2%)に化学療法単独治療を行った.平均照射線量は全

脳 26.9Gy,全脊髄 26.6Gy,腺癌 49.8Gyであった.治療成績 と機能予後の評価 に加 え,

Karnofskyperfomanceseale(KPS)スコアの悪化する要因を12歳以下と且3歳以上の2群に

到 すて検討し,統計解析を行った.

【結果】追跡期間は中央値 125ケ月であり,46名車2名 (4%)で再発したが,照射単独治療

を行った38名には再発を認めなかった.また4名 (8%)が死亡したが,腫癌死は認めなかっ

た.大学進学率 12%,婚姻率 15%,就職率 56%であった.初期治療終了時 KPSスコア70以
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下の症例は,12歳以下には存在せず,13歳以上に8名いた.それらの症例は,治療終了時から

の高次脳機能障害 (p<0.001),手術合併症 (p-0.048),神経症状の残存 (p-0.034),すな

わち腺癌による正常脳の障害と手術合併症に関連して有意にKPSスコアが低下していた,また

経時的にKPSスコアが悪化した症例 は,12歳以下に4名存在し,遅発性の高次脳機能障害が関

連しており (p-0,007),ま3歳以 上では2名存在し,治療終了時からの高次脳機能障害 (p≡£

0.046)が有意に関与していた.

g結論】騨塵に対する照射単独治療は長期的に再発を認めず,治癒が望める有効な治療法と考

えられた.患者の機能予後を低下させる要因として魔境による正常脳の障害や手術合併症が挙

げられた.また放射線照射は青年期以降の発症例では,重篤な晩期障害をきたす問題とはなら

なかったが,小児期発症例では高次脳機能の低下をきたす危険性があり,年齢や病変の広がり

に応じた治療法を検討する必要がある.

キ-ワ-ド:ftlnCtionaloutcome,germinoma,intracranialgemncelltumor,latee触ct,radiother-

al)y

緒 言

頭 蓋 内膳細胞性腫癌は , 主 に松 果体部や神経下垂

体 部 に 発生する比較的稀な悪性脳腫壕であるい2)

欧 米 で の発生頻度は全脳腫壕の 0.5%程度である

が 3)4),本邦では 2.8%であり5),また韓国では

且.80/06)と東アジアでの発生頻度が高い,

頭蓋内膳腫 (以下,艦腫)は,頭蓋内粧細胞性

腺癌の約 70%を占める最も発生頻度が高い組織

型であり,20歳 までに 60%以上チ30歳 までに

900/o以 仁が発症する 10歳台から20歳台に好発

年齢を持つ腫癌である5).肺腺は放射線治療と化

学療法が秦功 し治癒率が高く,頭蓋内腔細胞性魔

境の中では低悪性度に分類 され 2),長期生存例が

多い.そのため月別重では放射線照射に伴う晩期障

害が問題視 され,照射の影響を少なくする治療法

が必要と考えられるようになった 2)7ト 9). 現在

では,化学療法を併用した全脳室照射が 一般的な

治療となりつつある1鋸

当施設では成人,小児にかかわらず肺腺に対す

る初期治療として,主に照射単独療法を行ってき

た.本研究では,当施設における駐膿の治療成績

及び最期的な機能予後を初期治療時の年齢で小児

期 (0-12歳),青年期 (13-17歳),威年期 (18

歳以上)の 3つの年代に分割 して分析を行い,各

年代における患者の機能予後低 下に関する問題点

を明らかにすることを目的とした.

対象と方法

対象

1990年から2009年までに当施設で,初期治療

を行った腔艦は47名であった.そのうち,化学療

法中に死亡 した 1名を除いた46名を本研究の対

象とした く表 1).男性 35名,女性 11名,年齢は

5-43歳で小児期発症は 16名 (35%),青年期発

症は 9名 (200/a),威年期発症は 21名 (45%)

であった.追跡期間は,25-235ケ月で中央値 125

ケ月であった.

全患者で頭部及び脊髄 Magneticresonance

imagine (MRl)による評価 を行った.限局型は

30名 (65%)であり,神経下垂体が 12名 (26%)

で量も多く,松果体が 11名 (24%)とそれに続

いた (表 l),多発型 もしくは播種病変は 16名

(35%)であった,女性患 者は 46名車 目 名

(24%)であったが,限局型は8名で全例が神経

下垂休部であり,多発型もしくは播種病変の 3名

もすべて神経下垂体部病変を含んでいた

術前に血清及び髄液中の αJetoprotein(AFP)

及びβ-humanchorionicgonadotropin(/,?-HCG)

を測定 し,同時に髄液細胞診も施行した,全例に

おいて血清,髄液 ともAFPは 10ng/m里未満,i3-
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表l 頭蓋内腔腫 46症例の発症時期了性別,および病変部位

小児期発症 青年期発症 成年期発症 小計 (㌔)

小計 【男性:女性1

病変部位

松果体部 【男性:女性1

神経下垂体部 【男性:女性】

大脳基底核部 【男性こ女性】

脳室内 【男性:女性】

16rlO:61

4【4:0】

6【1:5】

1【1:0】

1【1:0】

多発型または播種例【男性:女性1 4【3:ll

9【8:11 21【17ニ41 46【35二11日100)

2【2:01 5【5明

1【0:1】 5【3:2】

3【3こ0] 2【2二0】

0 0

3【3:01 9【7:2】

ll【11:0日24)

12【4:8】(26)

6【6:0】(13)

1【1:0日2)

16【13:3】(35)

HCGは 5ng/ml未満であり,髄液細胞診は 2名

で陽性であった.

治療

全亜 名に手術を行い,内訳は全摘出3名 浮%),

亜全摘出 8名 (170/a),部分摘出 10名 (22%),

生検術25名 (54%)であった.永続的な手術合

併症が4名 (9%)で生 じ,内訳は神経下垂体魔

境摘出に伴 う視床下部障害 2名,松果体腫壕摘出

に伴う深部静脈損傷による脳梗塞 1名,大脳基底

核腫癌生検術後の脳内出血 l名であった.VPシ

ャン トを施行 した患者はいなかった.44名 (96%)

で組織診断が得 られた.定位生検術を施行 した基

底核病変 1名と,開頭生検術を行った多発病変 1

名 で 病 理 組 織 診 断 が 得 られなかったが,2名 とも

血清及び髄液やβ-HCGが軽度上昇 しており,腫

脹 として治療 を行った.病理診断が得 られた44

名の内訳は腫脹 39名,魅艦 と成熟奇形腫の混合

腺癌 5名であった.全摘出を行った 3名のうち2

名と亜全摘出を行った8名のうち3名が,混合腫

癌であった.この 5名は術後に放射線照射を行い,

残存病変を認めた亜全摘出の 1名は再度摘出術を

施行した.

組織診断確定後,46名車38名 (83%)に対 し,

放射線単独治療 (全脳脊髄照射 32名,全脳照射 6

名)を行い,7名 (15%)に対 し,化学療法併用

放射線治療を行い,1名 (2%)に化学療法単独

治療を行った.化学療法併用放射線治療を行った

7名の照射範囲の内訳は,金脳脊髄 2名,全脳 2

秦,局所 3名であった.化学療法の有無にかかわ

らず全脳以 上の範囲に照射を行った患者は42名

(910/a)であった.1990-1995年に治療 を行った

7名では 1回線量 1.2Gyで 1日2回の照射を行 う

過分劉照射を施行 し,1996年以降の患者は ま田且

固 1.6-2.OGyの通常分割照射を施行 した.平均照

射線量は全脳 26.9Gy(18.0-36.OGy),全脊髄

26.6Gy(23.4-36.OGy),腫癌への局所照射 は

娘8Gy(44.7-52,8Gy)であった.過分割照射群

での平均照射線量は全脳 32,1Gy(28.8-36.OGy),

全脊髄 30.7Gy(28.8-36.OGy),魔境への局所照

射は49.4Gy(賂6-52.5Gy)であり,通常分割照

射群 での平均照射線量 は全脳 25.9Gy(18.0-

30.4Gy),全脊髄 25.9Gy(23.8-30.6Gy),腺癌へ

の局所照射は 49.9Gy(崩.7-52.8Gy)であった.

腺癌への局所照射野は,多発型と播種例では全脳

室またはそれに準 じる広範囲であった,

化学 療 法 は CARE療 法 (カル ボ プ ラチ ン

450mg/m2×iday,エ トポシ ド150mg/m2×3

days),またはPE療法 (シスプラチン2mTlg/m2×5

days,エ トポシ ド100mg/m2×5days)を3から

6ク-ル施行 した.

評価

再発の評価は,頭部 と脊髄 MRl及び血清魔境

マ-カーにて判定 した.全生存率 と無再発生存率

は,カプラン･マイヤ-法を用いて算出した.機能
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図1 カプラン･マイヤ-法による頭蓋内圧腫46症例の全生存曲線 (左)

と無再発生存曲線 (右)

予後の評価は最終外来受診 日に行い,転属などで

外来受診をしていない患者に関 しては,電話連絡

を して確認 を行った.KarnofskyPerformance

Scaie揉PS)スコアは神経症状の有無やホルモ

ン補充の有無などを総合的に判断 し,18歳以下で

は特別学級進学者,また 18歳以 ヒでは保護雇用

就業者 は KPSスコアを 70またはそれ以下 とし

た.一部の患者では,ウェクスラ-式知能検査を

用いて Fulトscaleintelligenceqt10tient(FSIQ)

を測定 した 11)12),FSIQの評価が行われていない

患者の主な理由として,死亡,転属,検査 を受け

ることが困轍な全身状態,検査の拒否が挙げられ

た,初期治療終 ア時 KPSスコアが低値である要

因と経時的に KPSスコアが悪化 した要因に関 し

て,Fisherの正確確率検定 とMann-Wh itneyの

U検定を用いた単変量解析を行った.P<0.05を

有意差ありとした.

結 果

治療成績

46名の うち,放射線単独治療を行った 38名に

は再発を認めなかった.放射線単独治療以外の治

療を行った 8名のうち2名に再発を認めた.1名

は化学療法を併用した局所照射を施行 し,12ケ月

後に小脳への遠隔転移を来たした.他の 1名は化

学療法を単独で施行 し,18ヶ月後に局所再発を来

した.再発した2名とも再発後に全脳脊髄照射を

施行 し,現在まで啓発を認めていない.4名(9%)

が死亡 したが,死亡するまでに腺癌の再発は認め

なかった.全 46名における5年,lo草,15年生

存率は,それぞれ 100%,93.3%,88.2%で,5年,

10年,15年無再発生存率は,それぞれ 95.7%,

89.30/0,84.30/Oであった (図1).

長期予後

検討 した長期予後の結果を東 芝に示 した.

ホルモン補充は 26名 (57%)で行われた.柄

変に神経f重体を含んだ金 銅 名に初期治療前よ

り下垂体機能の低下を認め,何らかのホルモン補

充を必要 としていた.経時的変化に伴い,新たな

ホルモン補充を要 した患者はいなかった.思春期

早発症で発症 した大脳基底核病変 1名と分娩時下

垂体茎損傷1名に成長ホルモン (GH)補充を要

していた,また低身長に対するGH補充が必要な

小児期発症8名全例にGH補充を施行 した.健常

人と比較 して低身長の定義 (平均身長-2標準偏

義)に当てはまるのは,小児期発症例 16名のう

ち2名 (13%)であり,そのうち 1名は分娩時下

垂体茎損傷であった 13)14)
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表2 頭蓋内膳膿46症例の長期的にみた機能予後 と生活状況

小児期発症 青年期発症 成年期発症 小計 (?局

9 21 46(100)

ホルモン補充 (+)

低身長 (平均身長 -2標準偏差以下) 2

2 13 26(57)

0 0 2(4)

放射線誘発腰痛の発生

脳血管障害の発生

就学状況

小学生

中学生

高校生

専門学校生

大学院生

8

1

2

4

1

0

最終学歴

中学校卒業

高校卒業

特別養護高等学校卒業

専門学校卒業

短期大学卒業

四年制大学卒業

大学院卒業

0

4

1

2

1

0

0

0 0 1(2)

0 0 0(0)

3

一
〇

1

2

0

6

1

1

0

2

0

1

1

1 12 (26 )

1

2

5

3

1

0

2

9

0

3

1

5

0

2 34(74 )

3

4

1

7

2

6

1

■山【_

治療後に結婚した症例

治療後に子供を儲けた症例

就業状況

一般雇用

保護雇用

無職

6

5

1

0

9

6

3

0

0

6

9

爪U

7

■一l■■ 30(100)

18(60)

4(13)

8(27)

1

9

4

つL

16

服

2

3

0

0

9

6

46(100)

30(65)

8(17)

4(9)

4(9)

21 46(100)

9 26(57)

2 4

1 2

0 2

0 4

8(17)

6(13)

2(4)

4(9)

経時的にKPSスコアが低下した症例 4 1 6 11(24)

KPS:KarnofskyPerfo｢manceSca一e
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泰3 初期治療終了時 KPSスコアが 70以下または経時的にみて KPSスコアが低下した頭蓋内艦魔13症例

症例 病変部位 年齢/ 追跡期間 手術台 治療方法

性別 (月) 併疲

初期終了時の残存 KPSスコア 全検査知能指数 就業状況

症状 初期治療終了 初期治療終了時/

時.･′直近 直近

2 神経下垂体+ 9/一男 142 1 全脳脊髄照射 汎下垂体機能低下 90.;70 105/68 保護雇用

松果体

4' 松果体 11/男 197 - 全脳照射十化学療法 - 9Oi80 84/89 一般雇用

6 右基底核 18/男 179 全脳脊髄照射 片麻療 70j70 66/57 無楓

8 松果体 251男 63 十 全脳脊髄照射 廃用症候群 4810 測定不能i-

10 神経下垂体 287男 107 全脳脊髄照射 視床下部障害 70/0 87F90

12 神緯下垂体 34/女 192 + 全脳照射+化学療法 汎下垂体機能低下. 70/0 -.･し

視機能博害

KPS:karnofskyperfor汀1anCesca一e,★放射線誘発性多発髄膜腫が生 じ,複数回の手術を必要とした症例.†初期治療より12ケ月後に再発し,再治療を

行った症例.

放射線誘発性肢痛は,全脳照射を施行した 1名

(2%)に照射後 7年で頭蓋内に多発髄膜腫が生

じ,数回の摘出術を必要とした.脳血管障害が生

じたものはいなかった,

学歴就業状況は小児期もしくは青年期発症の

25名のうち,最終診察時に19歳以上の患者は17

名であり,最終学歴が普通高校卒業以上は15名

纏8%)であったが,その中での大学進学者は青

年期発症の 2名 (120/a)のみであり,小児期発症

者では大学進学者はいなかった.高校生以下の患

者も含め,特別学級に進学した患者は1名 (2%)

であった,現在,19才以上で学生を除いた患者は

30名であった.7名が結婚しているが治療後に結

婚したのは,青年期発症 1名と成年期発症 3名の

計 4名であり,これは初期治療終了時に未婚であ

り,現在,結婚可能年齢にある患者の 15%(4/27)

に相当した.いずれも男性で,松果体部3名,神

経下垂体部 1名であり,そのうちの松果体部2名,

神経下垂体部 1名の合計 3名で子供を儲けてい

る.女性で治療後に結婚 した患者はいなかった.

また22名 (73%)が就業 しているが, ～-般雇用

は18名 (60%)であり,4名 (13%)は保護雇

用 もしくはそれに準 じた就業であった,8名

は70/a)が無職であり,そのうち7名は成年斯発

症の患者であった.無職である8名のうち4名は

就業困薙な状態であったが,残り4名は就業が可

能な状態と考えられたが職が得られていなかった

長期生存に伴い横能障害を来している患者の検討

初期治療終了時KPSスコアが70以 卜の患者は
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8名 (18%)であった (索 2).また初期治療終了

時と最終評価時を比較 してKPSスコアが悪化 し

ていた患者は11名 (24%)で改善した患者はい

なかった.初期治療終了時KPSスコアが70以下

の患者と,最終評価時にKPSスコアが悪化 して

いた13名を表3に示 した.

初回KPSスコアが70以下でFSIQを測定 した

患者は8名車7名 (88%)管,その内の 6名の

FSIQは80以下であった.またFSIQを測定 して

いないもう1名も臨床上は高次機能障害があると

考えられた.よってKPSスコアが70以下の8名

中7名 (88%)で高次脳機能障害ありとした.症

例 1-3と5では直近の FSⅠQが初回評価と比較

して20ポイント以上の低下を認め,時間経過と

共に遅発性の高次脳機能障害をきたしていた.症

例 4は放射線誘発性多発髄膜腫が生じ,数回の手

術を要したことが,また症例 5は魔境の再発によ

り,再治療を要 したことがKPSスコアの悪化に

関与していた.この 13名のうち通常雇用はKPS

スコア80の 1名のみで,4名は保護雇用形態での

就業,4名は無職,死亡 した4名も治療後は仕事
に従事していなかった.

経過中に4名が死亡,いずれも成年期発症で治

療後の独立は得 られていない患者であった.3名

は副腎クリ-ゼに関連する死亡で,もう1名は初

期治療終了後より全介助の状態となり,栄養状態

が不良となり衰弱死した.この4名車3名は初期

治療より10年以上経過 してからの死亡で,残 り

の 1名は5年以上経過 してからの死亡であった.

そのうち2名に関しては介護者との死別が愚者本

人の死亡に間接的に影響 していたと考えられた.

また残りの2名も,初期治療終了後より介護者も

含めた生活背景は思わしくないものであった.

初回KPSスコアが70以下の患者は小児期発症

例には存在せず,青年期以降の党症例には8名存

在した.全46名で単変量解析を行ったところ,育

年期以降の発症例では初期治療終了時の高次脳機

能障害 (p<0.001),手術合併症 (p-0.048),

神経症状 (p-0.034)が有意にKPSスコアに関

連 していた.性別,腺癌部位,水頭症の有無は

KPSスコア低下に有意な関連はしていなかった

経略的にKPSスコアが悪化した患者は小児期

発症例には4名,青年期以降の発症例には2名存

在 した.死亡 した4名を除いた42名で単変墓解

析を行ったところ,小児期発症例では遅発性に生

じた高次脳機能障害がKPSスコアの悪化に有意

に関連 し くp-0.007),また青年期以降では初期

治療終 銅寺からの高次脳機能障害が有意にKPS

スコアの悪佃 二有意に関連していた くp-0.046),

性別,腺癌部位,水頭症の有無,神経症状,初回

KPSスコアが 70以下,全脳以上への照射,再治

痩,ホルモン補充,追跡期間は経時的なKPSスコ

アの悪化には有意な関連はしていなかった.

考 察

治療法

本研究期間における当施設での腔膿の主な初期

治療である照射単独療法においては,全脳または

全脳脊髄照射では長期的にみても再発を認めなか

った.

胚膜は治癒率が高いがゆえに治療法に関して

は,いまだに議論が絶えない.全脳脊髄照射によ

る治療は本疾患に高い治癒率をもたらしたが,放

射線照射に伴う晩期障害が問題となり化学療法が

導入され,放射線の影響を軽減する治療法が模索

されてきた.白金製剤を用いた化学療法は,駐艦

に対して高い抗臆癌効果を認めたが,化学療法単

独では再発率が高いことが報告されている15)16)

また照射野を縮小する方法も検討されたが,限局

型であっても感癌への局所照射のみでは化学療法

を併用しても再 発 率 が 高く,金脳室以上の照射野

が必要である7)17ト 21).本邦では金脳賓照射24Gy

程度とするのが一般的になりつつある8)10日6)22)

それに対して我々と同様に全脳脊髄照射により

良好な治療成績を治め,その有効性を示 している

施設も多く認められる23ト 28).この治療法にお

ける照射線量は全脳脊髄への予防照射 25Gy前後,

腫癌への局所照射 40-50Gyであり,低線量放射

線治療とも表現 されている 18)21)24ト 29).組織診

断が腔艦であり,腫癌マーカ-の測定と全脳脊髄

MRlで造影病変の検索がされた上で治療計画が



322 新潟医学会雑誌 第 ま26巻 第6等 平成 24年 (2012)6月

立てられた照射であれば,この疾患は治癒する可

能性が高いと考えられる 10)25)26)29).ただし播種

病変では全脳脊髄照射が必要と考えられている-血

方,限局型の病変では脊髄再発は極めて少ないた

め,脊髄照射は省略 してもいいのではないかとい

う意見もある27)29)30)

また腔塵は 10年以上経過 してから再発するこ

とが稀ではなく31),その再発形式は照射野外再

発がほとんどである8日8)31).全脳脊髄照射を行っ

た患者は長期的にあても再発はほとんど認めてい

ないが,化学療法を併用した全脳室照射を行う場

合は再発に関して長期的な経過観察が必要である.

長期的にみた機能予後

本研究では長期的にみてKPSスコアが70以 f:

となった患者は 12名 (26%)であり,そのいず

れの患者 も満足な Qualityofiife(QOL)は得 ら

れて いなかった.

神経 ド重体病変におけるホルモン低下は治療前

からほとんどの患者で認められ 放射線照射の影

響で新規にホルモン補充が必要となる患者は少な

いとされており23)1 25)28)29)32),当施設でも同様

の結果であった.また思春期以前に,20Gy以上の

全脳照射を受けるとGH分泌不全により低身長と

なるリスクが高くなる33).鯉健ではいずれの治

療でもGH補充が必要となる可能性があるが,過

切なGH補充を行えば脊髄照射を行ったとして

ち,低身義の危険性を減らせると考える.小児期

発症の患者ではGH以外にも性腺刺激ホルモンの

補充のタイミングも重要であり,小児内分泌科医

との連携は必要不可欠と考える.

脳腫癌患者の放射線照射による晩期障害として

二次性脳腫蟻や脳血管障害の発生の問題がある

が,これは全脳照射,とりわけ30Gy以上の照射

でその危険性が高 くなると北米の Chi豆dhood

CancerSurvivorStudyから報告 されている34)35)

本研究では1名の髄膜腫の発生を経験 したのみで

あったが,腺癌再発の観察と共に二次性脳腫癌や

脳血管障害の発生等の晩期障害に関しても長期的

な経過観察が必要である.

放射線治療に伴う高次脳機能障害が問題となった

1980年代の照射線巌は全脳へ35-50Gy程度が主流

であり踊 ,成年期発症例も含め正常な社会生活を

営めなくなった者も少なくなかった2)8)9).それに

対して髄芽腫より手術侵襲が低く,また発症年齢が

高い駐膿への全脳25Gy程度の照射では,高次脳機

能は低下 しないという意見も多い 18)26)27)29)36)37)

雄健で機能予後が低下する主な要因は,放射線照

射に伴う影響よりも治療前から細榛癌による正常

脳組織への障害や手術合併症,不適切なホルモン

補充の継続によるところが大きいと言われてい

る23)27)30)38)39).本研究では初期治療終了の時点

でKPSスコアが低い患者が青年期以降の発症例

で8名おり,危険園子として手術合併症,高次脳

機能障害,神経症状が挙げられた.言い換えると

治療前からの腫癌による正常脳組織の障害と手術

合併症が初期治療終了時の愚者の状態を悪くして

いると考えられた.本研究の小児期発症例の中に

は,腫壕による影響や手術合併症で初期治療約1

時のKPSスコアが低 ドしていた患者はいなかっ

たが,この2つの因子は年齢にかかわらず亀険因

子になりうると考えられた.また経時的にKPS

スコアが悪化する危険因子としては小児期発症例

では遅発性の高次脳機能障害が挙げられた.

本研究において遅発性の高次脳機能障害をきた

した小児期発症の3名は初期治療約 千時の状態は

悪くなく,再発などのイベントもなかったことよ

り,高次脳機能障害は放射線照射に伴う晩期障害

と考えざるを得なかった.この3名の病変は両側

基底桜,松果体部と神経下垂体部の多発腺癌,脳室

内膜癌であり,我々の照射単独療法では,いずれの

患者も広い範囲が局所照射野となった (表 3).坐

脳室以上の範囲に40Gy以上の照射を行った患 者

では高次脳機能障害が生じたという報告もあり40),

この 3名に生じた高次脳機能障害は,低年齢時に

おける約 25Gyの全脳照射に加えて,50Gyの局所

照射が正常脳を含む広範囲に及んだことが関与し

ているのではないかと考えられた

-一般に小児期に癌を患った患者,その中でも特

に脳腫癌を患った患者は,成長に伴い社会適応性が

低下するために学歴が低く,就職することや結婚す

ることが困難なことが多いと言われている 41)42)
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駐艦でも本研究 と同様に, 大 学進学率,就職 率,

婚姻率は高 くないとされ 43)44),格に低年齢患者

においては全脳照射を行っていなくても機能予後

が不良であったとの報告もある32)43).しかしな

がら,本研究での 12歳以下の3名における高次

脳機能障害は放射線治療に伴う晩期障害と考えら

れ,結果として成人後は保讃雇用形態での職業従

事となり,社会的に独立は得られなかった.放射

線照射に伴う高次脳機能障害は患者の QOL低下

に直結 し,低年齢艦艦においては長期的な観点か

らの治療法の選択が必要と考えられた.

本研究において成人党症例において無職が多い

理由の一つとして,本人は就業できる状態にある

にもかかわらず脳腫壕経験者であるがゆえに,仕

事が見つからないことが挙げられる.脳腫壕患者

に対する社会的認知度の低さが問題であると考え

られる.

本研究の対象における死亡 4名車 3名は,副腎

クリーゼを契機として死亡 している.下垂体前葉

機能低下を有する患者において身体に侵襲が加わ

ることに伴い,相対的にコルチゾルが不足するこ

とにより引き起こされる副腎クリ-ゼは,適切な

処置が行われないと死に直結する問題である45)

本研究における死亡者はいずれも腺癌関連死では

あったが,もう一つの死亡に至る大きな要因とし

て介護者を含めた患者の生活環境が挙げられる.

小児期や青年期に発症した患者は主に両親が介護

者となり,成人しても社会的に独立が得られない

患者に対 しては両親が世話をしている.介護が必

要な患者において家庭環境が悪いことや介讃者が

いなくなってしまうことは,患者自身の死亡の危

険性 も高めると考えられる.今後,患者の保護者

の高齢化や死亡に伴う問題が,増加 してくること

が予想される44)

結 論

全脳以上の予防照射を加えた駐艦に対する照射

単独療法は長期的に再発を認めず,治療が望める

有効な治療法と考えられた.魔境による正常脳の

障害や手術合併症は,いずれの年齢で発症 した恩

者でも機能予後を低下させる要因となると考えら

れた.また放射線照射は青年期以降の発症例では,

重篤な晩期障害をきたす問題とはならなかった

が,小児期発症例では高次脳機能障害をきたす危

険性があり,年齢や病変の広がりに応 じた治療法

を検討する必要がある,

謝 辞

稿を終えるにあたり,研究の機会を与えてくださり,

また御指導いただきました新潟大学大学院医歯学総合

研究科脳神経外科学分野 藤井率彦教授に深謝申し上

げます.また,研究を支えていただきました脳研究所脳

神経外科の皆様にも併せて感謝いたします.

参 考 文 献

1)JenningsMT,GelmanRandHochbergF:

王ntracranialgerm-celltumors:naturalhistory

andpathogenesis.JNeurosurg63:155-167,

1985.

2)MatsutaniM,SanoK,TakakuraK,FujimakiT,

Nakamura0,FunataNandSetoT:Primary

intracranialgermcelltumors:acliI-icalanalysis

of153histoiogicallyveri点edcases.JNeurosurg

86:446-455,1997,

3)CentralBrainTumorRegistryoftheUnited

States(CBTRUS):Statistica豆report:primary

brainandcentralnervotiSSystemtumorsdiag-

nosedintheUnitedStatesin2004-2007.Central

BrainTumorRegistryOftheUnitedStates,

Hinsdale,IL,2011.

4)W紬rerA,Wa豆dh6rT,HeirlZIH,Hack首M,

FeichtingerI,Gmlber-M6senbacherU,KiefeTA,

MaierH,MotzA,Reiner-ConcinA,RichlingB,

IdriceantlC,ScarpaをettiM,SedivyR,BankiHC,

StiglbatierW,PreusserM,R8sslerKand

Hainfel豆nerJA:TheAustrianBrainTumour

Registry:acooperativewaytoestablishapopula-

tion-basedbraintumourregistry.JNeuroonco1

95:401-411,2009.

5)TheCommitteeofBrainTumorRegistryofJapan:

RepoTtOfbraintumorregistryofJapan(1984-

2000)12thed,NeuroIMedChiT.49(suppl),



324 新潟医学会雑誌 第 126巻 第6哲 平成 24年 (2012)6月

2009,

6)LeeCH,Jun常KW,YooH,ParkSandLeeSH:

El)idemiologyofprimarybl･こIinilndLlぐntl･こtlneIV-

otlSSystemtlユmOrSinKorea.IKoreanNeurosu曙

Soe48:145-152,2010.

7)MatsutaniMandJapanesePediatrieBrainTumor

StudyGroup:TTeatmentforintracranialgermino一

ma:finalresultsofJapaneseStudyGTOup.

NeurO-Oneo旦7:519(abstract),2005.

8)NakamuraH,TakeSh嘉maH,Makir10紘,KochiM,

ushioYandKuratstl5:Recurrentintracranial

LTHlllinorllこ10utSi(letlleillitialradiationfield:;LI

single-institutionsttユdy.ActaOnco145:476-

483,2006.

9)sawamuraY,rkedaJ,ShiratoH,TadaMandAbe

H:Germcelltumoursofthecentralnervoussys-

tem:treatmentconsiderationbasedon111cases

andtheirlong-termclinicaloutcomes.監urJ

Cancer34:104-110,1998.

10)FinlayJ,daSilvaNS,bvey沢,Boti触tE,Kdlie

SJ,ShawE,SaranFandMatsutaniM:rnleman-

a酢mentOfpatientswithprimarycentralnervous

system (CNS)germinoma:currentcomtrover-

S豆esrequiringresolution.PediatrBloodCancer

51:313-316,2008.

ll)Wechs豆erD:WechslerlntelligenceScalefor

Children-ThirdEdition,Japaneseversion.

Tokyo:N豆honBunkaKagakusha,1998.

12)wechslerD:WeehslerAdultIntelligenceScale-

Thil.(Il･:(lition.､1.,lPこInLゝSeVLlrSion.Tokyo:Nill川1

BunkaKagakusha,2006.

13)TheJapaneseSoeietyぬrPediatricEndocrino10-

gy:Assessmentofphysiea王statusofJapanese

children:Standardgrowthcurvechartonbody

heightandweightofJapaneseboy.Kyoto,Japan:

TheJapaneseSocietyforPediatrieEndocrinolo-

Lry.2011(http://jspe.ulllill.jp/p(lfhuLil.Pdf)

[Accessed170ctober]

14)TheJapaneseSocietyforPediatrieEndoe血o豆0-

gy:AssessmentofphysicalstatusofJapanese

ch呈ldren:Standardgrowthcurveehaytonbody

heightandweightofJapaneseg掴.Kyoto,Japan:

TheJapaneseSocietyforPediatricEndocrinolo00

gy,2011(http://jspe,umin.jp/pdf/zul_b.pdf)

[Accessed170ctober]

15)daSilvaNS,CappellanoAM,DiezB,Cavalheiro

S,GardnerS,WisoffJ,KellieS,ParkerA,GarvinI

andFiJl王ayJ:PrimaryChemotherapyforintracra-

nialgermcelltumors:resultsofthethirdintema-

tionalCNSgermcelltumorstudy.PediatrBlood

Cancer54:377-383,2010.

16)KanamoriM,KumabeT,SaitoR,YamashitaY,

SonodaY,Ar痩aH,Taka豆YandTominagaT:

Optilll;lltl-(1;ltm(llltStrlltぐ甘yforintrこILlrllniこllgtll･111

celltumors:asingleinst豆ttltionanalysis.J

NeurosurgPediatr4ニ506-514,2009.

17)AoyamaH,ShiratoH,主kedaI,FtljiedaK,

MiyasakaK andSawamuraY:Induction

chemotherapyfollowedbylow-doseinvolved-

fieldradiotherapyforintracranialgermcell

tumors,JClinOnco120:857-865,2002.

18)AoyamaH:RadiationtherapyforintTaeranial

gemlCelltumors.Pro首NeuroまSurg23:96-105,

2009.

19)JensenAW,hackNN,BucknerJC,Sehomberg

PJ,WetmoreCJandBrownPD:Long-termfo巨

low-upofdose-adaptedandreduced-fie且d

radiotherapywithorwithoutchemotherapyfor

centralnervoussystemgerminomaJntIRadiat

OncoIBioIPhys77ニ1449-1456,2010.

20)氾latuaS,DhallG,0'NeilS,JubranR,Villablanca

JG,Marachelian先 NastiaA,LaveyR,01chAJ,
GonzalezI,GillesF,NelsonM,PanigrahyA,

McCombら,KriegerM,FanI,SpostoRand

FinlayJL:TreatmentofprimaryUNSgerm呈noma-

tousgermcelltumorswithChemotherapyp拍orto

reduceddosewholeventrieularandloeaiboost

irradiation.PediatrBloodCancer55:42-46,

2010.

21)ShibamotoY:Managementofcentralnervous

systemgemlinoma:proposalforamodemstrate-

gy.PyogNeuroISurg23:119-129,2009.

22)KawabataY,TakahashiJAArakawaY,Shirahata

M andHashimotoN:Longtermoutcomesin

patientswithintracranialgerminomas:asingle

iIIStittltionexperienceofirmdiこltionwitllOt･withI

outChemotherapy,JNeuroonco188:16卜 167,

2008.



神宮字 :長期生存頭蓋内膳膿の機能予後を低下させる要因 (単施設における頭蓋内腔膿の長期予後) 325

23)BambergM,KortmannRD,Calaminusら,Be洩er

G,MeisnerC,HarmsDandGdbelU:Radiation

therapyforintracr･anialgeminoma:resu旺Softhe

GermancooperativeprospectivetrialsMAKEI

83/86/89.IClanOncol17:2585-2592,1999.

24)ChoJ,ChoiJU,KinDSandSubCO:bw-dose

craniospinaiirradiationasadefTmitivetreatment

forintracrania及geTminoma.沢adiotherOnco191:

75-79,2009.

25)FooteM,MiilarBA,SahgalA,MenardC,Payne

D,MasonWandLapeniereN:Ciinica王Outcomes

ofadtlltpatientswithpTi111と11-yintl̀;lil.anialgernli-

nonlaStreatedwithlow-doseLl･aniospinalradio-

therapyandlocalboost.JNeurooncol100:

459-463,2010.

26)Ma立坪曳 ShuHK,3anssA,BelascoJB,RorkeL,

Phil軸sPC,SuttonLNandGoldweinJW:

CTaniospinalradiationinthetreatmentofb豆op-

sy-provenintracranialgerminomas:twenty一点ve

years'experienceinasinglecenter.IntIRadial

OncoIBioIPhys58:1165-1170,2004.

27)OgawaK,ShikamaN,ToitaT,Nakamura醍,Uno

T,OnishiH,ItamiI,KakinohanaY,KinjoT,

YoshiiY,rtoHandMurayamaS:Long-term

resultsofradio払erapy女)ri触acramialgen羽立noma:

amulti-institutiona王retrospectivereviewof126

patients.IntIRadiatOnco且Bio量Phys58:

705-713,2004.

28)SchoenfeldGO,AmdtlrRJ,Schmalfuss王M,

MorrisCG,KeoieSR,MendenhallWM and

MarcusRBJr:Low-doseprophylacticcram-

iospinalradio軌e㌻apyforintracranialgerminoma.

IntJRadiatOnco豆B豆o豆Phys65:481-485,2006.

29)RogersSJ,Mosleh-ShiraziMAandSaranFH:

Radiotherapyoflocalisedintracranialgerminoma:

timetoseverhistoricalt豆esPLancetOnco16:

509-519,2005.

30)shikamaN,OgawaK,TanakaS,ToitaT,

NakamuraK,UnoT,OhnishiH,ItamaI,TadaT

andSaekiN:bckofbene丑tofspinalirradiation

inthepnmarytreatmentofintracrania豆gemin0-

ma:amultiinstitutional,retrospectivereviewof

180patients.Cancer104:126I134,2005.

31)KamoshimaY,SawamuTaY,王kedaJ,Shir如oH

andAoyamaH:hterecum･enceandsalvagether-

apyofCNSgeTminomas.JNeuroonco190:205-

211.2008.

32)strojanP,ZadravecIJZ,AnzicJ,KorenjakRand

JerebB:Theroleofradiotherapyinthetl･eatment

ofchildhoodintracranialgerminoma:long-tem

survivalandlateeffects.Pedia打BloodCancer47:

77-82,2006.

33)ChowEJ,FriedmanDL,YasuiY,Wh豆t紬nJA,

StovaliM,RobisonLLandSklarCA:Decreased

adultheig摘insurvivorsofch豆ldhoodacutelym-

phoblasticleuketllia:(lT̀eportfrollltheCllildhood

CancerSuⅣivorS紬dy.JPediatr150:370-375,

375e371,2007.

34)BowersDC,LiuY,LeisenringW,McNeilE,

StovaliM,GurneyJG,RobisonLL,PackerRJand

OeffingerKC:Late-occurrlngStrokeamong

long-term survivorsofchildhoodまeukemiaand

braintumors:areportfromtheChildhood

CancerSurvivorStudy.JClinOnco124:

5277-5282,2006.

35)NegliaJP,RobisonLL,StovallM,LiuY,Packer

況J,HammondS,YasuiY,KasperCE,Mertens

AC,DonaldsonSS,MeadowsATand王nskipPD:

Newprimaryneoplasmsofthecentralnervous

systeminsurvivorsofchildhoodcancer:areport

&omtheChildhoodCancerSurvivorStudy,JNatl

Cancerlnst98:1528-1537,2006.

36)MerchantTE,SherwoodSH,MumernRK,Rose

SR,TbompsonSJ,SanfordRAandKtmLE:CNS

germinoma:diseasecontrolandlong-termfunc-

tionaloutcomefor12Childrentreatedwithcram-

iospinalま汀adiatiomIntIRadiatOncoIBioIPhys

46:1171-1176.2000.

37)suttonLN,Radcli鮎 J,Go豆dweinJW,PhillipsP,

JanssAJ,PackerRJandZhao:Qualityoflifeof

adultsurvivorsofgerminomastreatedwithcram-

iospinaliyTadiation.Neurosurgery45:1292-1297;

discussion1297-1298,1999.

38)NakamuraH,MakinoK,KochiM,UshioYand

KuratsuJ:Evaluationofneoadjuvanttherapyin

patientswithnongerminomatotlSma旦ignantgerm

ee旦Itumors,INeurosu曙 Pediatr7:431-438,

2011.



326 新潟医学会雑誌 第 126巻 第 6号 平成 24年 (2012)6月

39)SaekiN,MuraiH,KubotaM,FujimotoNand

YamauraA:Long-tem Karnofskype血rmaま1ee

sもatusandneurologicaloutcomeinpatientswkh

neuyohypophysealgerminomas,BrINeMrOSurg

15:402-408,2001.

勅 ShiratoH,NishioM,SawamuraY,MyohjinM,

KitaharaT,NishiokaT,MizutaniY,AbeHand

MiyasakaK:Analysisoflong-termtreatmentof

inもraeranialgerminom乱王nH RadiatOncoIBioI

Phys37:51卜515,1907.

Jl)(iullWy.T(;,Kt･ullIくR.K;lrlこln-1.ottiLllくN,

N豆eho畳sonHS,Na軌anPC,Zebrackら,TersakJM

andNessKK:SocialoutcomesintheChildhood

CancerSurvivorStudycohort.JClinOnco127:

2390-2395,2009.

42)SchulteFandBarreraM:Socialcompetencein

ch呈Idhoodbraintumorsurvivors:acomprehen-

sivereview.SupportCareCancer18:1499月5旦3チ

iZOIO.

43)OsukaS,TsuboiK,TakanoS,IshikawaE,

MatsushitaA,TokuuyeK,AkineY and

MatsumuraA:Long-termoutcomeofpatients

withintracTanialgeTminoma.JNeuroonco183:

71-79,2007.

舶)Sug豆yamaK,YamasakiF藩u『isu醍andKenjoM:

QualityoHifeofextremelyk)ng-timegermin0 -

masuyvivorsmainlytreatedwithradiotherapy.

PTl0gNeuroISul-ど23:130-139.20()9.

45)OelkersW :AdrenalinsufFICieney.NEnglJMed

335:1206-1212,1996.

(平成23年 12円20日受付)


