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胆道癌38例に対して行ってきた放射線療法について検討した。胆道癌では,非 切除例13例に対する

照射は,術 中照射と外照射では差がなかった。切除後再発例 321Jに対する照射は無効であった。非治

癒切除例に対する再発予防照射は10例に施行したが, 5年 以上の長期生存pllもあり有効であった。単

なる照射のみでは無効例も多く,OK432局 所投与を併施した治療を4例に試み,有 効allを経験した。

索引用語 :胆管癌,胆襲癌,胆道癌放射線治療,OK432局所投与療法

はじめに                    I,対 象および方法

画像診断。手術手技 ・術前術後管理の進歩に伴い,    対 象は教室および関連施設において放射線治療をう

胆道癌に対し積極的な切除術が行われているが
1ル),現  け た胆管癌26例(非切除13例,切 除13例),胆 嚢癌12例

在でも非切除・非治癒切除に終わる症例が多数みられ  (非 切除 9例,切 除 3例)である。なお, これらの検討

る。われわれは, こうした進行胆道癌に対し放射線療   に あたっての用語は胆道癌取り扱い規約りによった.

法を, さらに最近ではblological responce modiner   照射方法は,非 切除例では術中照射または外照射,

(BRM)の 1つであるOK432の局所投与を併用した治  切 除例では再発のみられた時点での再発部位への外照

療を行っているので,そ の成績について報告する。   射 および非治癒切除例の癌遺残部への再発予防のため

の後照射を行った。術中照射は電子線にて18MeV 30<1987年5月13日受理>別 刷請求先 i古川 敬芳

〒280千 葉市亥鼻1-8-1 千 葉大学医学部第2   Gy,外 照射はlineacまたは60c。による対向 2F弓

外科                        40～ 50Gy/4～5weeksを原則とした。また最近は,単な
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る照射のみでは無効例もあるため,マ ウス繊維肉腫

(NFSa)を 用いた基礎実験よりOK432局 所投与 と放

射線の併用効果りに注目し,OK432を 腫瘍内投与した

後,照 射を行っている。

II.成   績

1.胆 管癌

1)非 切除例

非切除となった因子は,全 例局所進展が高度なため

である。術中照射を 74/11に,外 照射を 6例 に施行した。

平均生存期間は,術 中照射6.4カ月,外 照射9.5カ月で

あり,全 症例では78カ 月であった。1年 生存例が術中

照射群に 1例 ,外 照射群に 2例 みられた (表 1).

2)切 除 。再発後照射例

術後,臨 床的に再発が明らかになった時点で照射し

た症例である。いずれも断端再発をきたしており, こ

の部位に対し外照射を施行した.し かし, 3例 とも照

射後 3カ 月以内に死亡した (表 2)。

3)非 治癒切除 ・再発予防照射例

非治癒切除後,全 身状態が落ち着いた術後 1～ 2カ

月の時点で再発予防のため外照射を施行した症例であ

る。非治癒切除となった因子はv7例 ,hw 3例 ,n2

例,dw l例 (3例 が重複)である。平均生存期間は20.1

カ月,最 長は74カ月であり門脈周囲に遺残させた癌腫

表 1 胆 管癌非切除例

● 死亡

予  後   O生 存

1年    2年

91(2567)

に対し照射した症例であった。副作用として, 1711放

射線による難治性十二指腸潰瘍からの出血のために

失った (表 3).

2.胆 嚢癌

非切除例では術中照射を 6例 ,外 照射を 3例 に施行

した。 1年 生存例が 3例 みられ,予 後の明らかな 7例

の平均生存期間は9.3カ月であった。

照射を行った切除例はいずれも非治癒切除であり,

3例 に対し施行している。症例 1は 門脈 ・上腸間膜動

脈を合併切除後,遺 残 リンパ節に対する術中照射,症

例 2は 再発が明らかになった時点での外照射夕症例 3

は切除後再発予防照射である (表 4).

3.OK432局 所投与 ・放射線併用療法の試み

新 しい治療法 として OK432を 10～50KE術 中また

は超音波ガイド下に腫瘍内に注入し,そ の後50Gy程

度を外照射している。早期に死亡した症例 2は 癌性腹

膜炎のみられた症例である。症例 3・ 4は ,治 療後そ

れぞれ 3カ 月, 7カ 月現在外来通院しており,画 像診

断上癌腫の縮小が確認され,全 身状態も比較的良好で

表2 胆 管癌切除。再発後照射例

年いと  衡 式   石 発部位

154M 右 奏切際 切 際断輔

217F 左 葉切除 切 除断瑞 骨

3 69M PD    切 降断卓RTリンバ師

年齢・性

1 6 3 M

2 4 9 M

3 5 9 M

4 8 2 M

5  6 0 F

6 4 3 M

7 6 6 M

8 6 4 M

9  7 0 F

1 0 3 9 M

l 1 6 0 M

1 2 7 1 F

1372M～
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表 3 胆 管痛非治癒切除。再発予防照射例

v hw

平均生存期間 78ヵ 月

行中照射  64ヵ 月

外 照 射  9 5 ヵ月

*OK432局 所投与併用
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ある (表5).

以下,症 4/11, 3を提示する。

症例 1:36歳 の男性.胆 嚢癌の診断で開腹,腫 瘍の

ため胆嚢 ・肝十二指腸数帯・胃前庭部が一塊となって

おり,腹 腔動脈周囲にもリンパ節腫脹が著しく切除不

能であった。胃空腸吻合を行い,腫瘍内にOK432を50

KE注 入した.術 後,lineacにて51Gy/3weeksの外照

射を施行した。照射後,胆襲内の腫瘍は著明に縮小し,

CEAも 術前168ng/mlより術後43.6ng/ml,照射終了

時12.Ong/mlと低下した(図1-A,B,C)。  しかし,

全身のリンパ節への転移がみられるようになり,術 後

1年 1カ月にて癌死した.

症例 3:78歳 男性.胆 管 ・胆嚢造影にて総肝管で完

全閉塞がみられ,肝 内胆管とくに後区域枝への浸潤が

表 4 胆 襲痛放射線治療例

1)非 切除例

年齢性 照 射方法

1 62M 術 中照射

2 3 7 F   ″

3 5 3 F   ク

4 5 6 F   ″

5 6 4 F   ″

6 S 4 M   ″

7 6 5 F ・外 照 射

837M中    ″

9  7 8  M Ⅲ  ″

2)切 除例
年齢性 非治海切際因子

1  5 0  F  v n

2  7 S  F  n , h w

3  5 2  F  v

照射方法

行中照射

再完後外照射

再発予防照射

図1 0K432局 所投与 ・放射線併用療法施行例 (症例 1)

C.照 射後 7カ月

矢印 :腫瘍

表 5 0K432局 所投与 ・放射線併用療法施行例

症例 年齢 ・性 疾患 OK 432局 所投与 ・量 放射線線量 ・期間 予 後

1

2

3

4

37,M

65・F

78・巾I

72・M

胆襲癌

胆襲癌

胆襲癌

胆管癌

術中    50KE

超音波ガイド 10KE

超音波ガイド 10KE

超音波ガイド211KE

51Gy/3 weeks

50Gy/5 weeks

50Gy/3、veeks

50Gy/7 weeks

術後 1年 1カ月
照射後11カ月

照射後 3カ月

照射後 3カ月
(生存中)

照射後 7カ月
(生存中)

B.照 射後4カ月
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図2 0K432局 所投与・放射線併用療法施行例 (症例 3)

A.照 射前

矢印 :後区域枝

著朔である(図2-A)。超音波ガイド下に胆管閉塞部位

へOK432を 10KE注 入,lineacにて50Gy/3weeksの外

照射を行った,胆 管閉塞は徐々に解除 。再開通され,

後区域枝の壁も滑らかになった(図2-B).胆 道鏡所見

では,照 射前は粘膜面に発赤 ・凹凸不整をもつ狭窄像

を呈している(図2-C).生 検にて腺癌を確認した.照

射後,ほ ぼ同じ位置から観察した像では治療前より遠

方まで内腔が保たれ,粘 膜面に白苔形成がみられる。

生検では癌細胞は確認できなかった (図2-D),

IV.考   察

胆道癌は治療困難な疾患であり,非 切除例が多く,

たとえ切除できても癌遺残があり非治癒切除となる率

が高いう5レ1)。このため,手 術に代わる,あ るいは併用

す る治療法 として放 射線療 法 が試 み られ て い

る2)5)～17)21).

胆道癌に対する外照射の場合,40あ るいは50Gy以

上照射できたものに有効例が多いことが報告されてい

る。
～り.一 方,線 量を増やせば抗腫瘍効果は上がるが,

周囲の正常組織への影響が強くなり,特 に消化管に放

B.照 射後
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われわれは OK432の 局所投与と放射線の併用効果

に注目し,radioresistantなマウス繊維肉腫 (NFSa)

を用いた基礎実験で,その有効性を確認している。.作

用機序は,OK432の 局所投与により各種炎症細胞が集

合し,照 射により死に至らなかった腫瘍細胞を攻撃す

るためと考えており,現在も基礎的検討を続けている。

OK432と放射線を併用した従来の報告1め20)と異なるの

は OK432を局所投与する点にある。臨床的にも放射線

の線量の節減により副作用の軽減がはかれるものと考

え,胆 道癌に対しこの治療法を試み,効 果を期待して

いる。 1例 癌性腹膜炎のため早期に死亡した例がある

が,他 は比較的良好な経過であり,今 後症例を重ね検

討を加えたい。

放射線治療の効果を判定する場合,最 終的には予後

で比較することになる。 し かし,一 口に進行胆道癌と

いっても,そ の程度はさまざまであり,少 ない症例で

の比較は困難なため,画 像診断を中心とした治療効果

の評価基準が必要となる10,従来は胆道造影所見より

治療効果判定が行われている場合い1分が多かった。閉

塞した胆管の再開通は臨床的意義は大きいが,単 に胆

道 ドレナージチュープをおいたのみで,あ るいは種々

の器具により機械的に開通する場合もあり,厳 密な意

味での効果半J定としては問題があろう。近年の超音

波・CT・胆道鏡の進歩は目ざましく, これらの所見か

ら,癌腫の広がりを胆道内外にわたり総合的に診断し,

半J定することが望ましい。特に胆道鏡は癌腫を直視下

に観察でき,胆 道造影ではわからない粘膜面の性状観

察 ・生検など応用範囲が広 く,有 効な手技だと思われ

る。

V . 結 語

1.胆 管癌非切除例への照射では13421中34/11が1年

以上生存し,平均生存期間は7.8カ月であった。術中照

射と外照射では差がなかった。

2.胆 管癌切除後再発例 34/1に対する照射は効果に

乏しかった。

3.胆 管癌非治癒切除10471に対する再発予防照射は

平均生存期間201カ 月,最 長74カ月であった。可能な

限り癌腫を切除し,遺 残病巣に対しては放射線に期待

する治療法は有効と思われる。

4.胆 嚢癌では非切除 9例 中 3例 が 1年 以上生存し

亨そこ.

5.単 なる照射のみでは無効frlも多 く,OK432局 所

投与を併施した治療を 4例 に試み,有 効例を経験して

いる.

射線潰瘍を生じ,そ の治療にしばしば難渋する1の11)1の

ため,Buskirkら1のは55Gyを 超えないことを勧めてい

る。Johnsonら 11)は45～50Gyに よる肝門部 ・肝外胆

管 ・リンパ腺を含めた領域への照射を提唱しており,

われわれもほぼ同様の方法で施行している。術中照射

は,轟らが報告しているように1り電子線30Gyを 照射し

ている。

胆管癌非切除例では,加 療後 1年以上生存した症f/1

もあるが早期に死亡している症例も多い。予後の点か

らは,外 照射と術中照射では差がなく,現 在は主に外

照射を行っている。術中照射は正常組織を避け,病 変

を直視下において照射野を設定することができるが,

肝内胆管深くまで含めることは困難である的。また確

実に狙った部位が照射野に含まれているかにも問題が

あり,今 後この点に関する検討が必要となろう。

再発胆管癌に対しては綿引ら1ゆはその有効性を報告

しているが,わ れわれの経験では効果に乏しかった。
一般に,胆 管癌の再発は切除断端から生じ1ゆ閉塞性黄

痘で発症する場合が多く,胆 管炎を併発すると全身状

態が悪化し,放 射線治療も施行困難となる。 し たがっ

て,再 発の早期発見, さらには再発予防としての治療

が望ましい。

そこで,非 治癒切除であった症例に対しては再発予

防のための adjuvant therapyとして,術後全身状態が

安定した段階で,な るべく早期に外照射を施行してい

る。水本9,中 村ら1つも同様の試みを報告しており,わ

れわれも6年 2カ 月生存した症例を経験し,有 効な治

療法だと考えるが, 1例 放射線性の十二指腸漬瘍のた

めに死亡した症例があり,副 作用を避ける工夫が望ま

れる.治 癒切除症4/1に対してはこうした放射線の副作

用の問題もあり,現 時点では行っていない。

胆嚢癌に関しては症例も少なく傾向を見いだすに至

らなかったが,非切除で 1年以上生存した症4/jもあり,

延命効果は期待できるものと思われた。一般に胆管癌

に比べ,切 除率・予後ともにわるく21),放射線治療を中

心としたより強力な集学的治療が望まれ,今 後さらに

症例を重ねて検討を加えたい。

従来の術中照射 ・外照射である程度の効果は確認さ

れたが,無 効例もあり,よ り有効な照射方法の工夫が

必要となる。また,放 射線の副作用を抑えるため,正

常組織への線量の節減が望まれる。Buskirklい,Fogel

ら1"は腔内照射と外照射の併用による腫瘍部分に限局

した大量照射を施行しており,試 みるべき治療法だと

思われる。
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本論文の要旨は第22回胆道疾患研究会昭和61年 8月 東京

において発表した。
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