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肝動脈化学塞栓療法 (TACE)の 肝細胞癌治療効果判定における

dynamic MRIの 有用性
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肝細胞癌を対象 として,magnedc resonanceimaging(MRI)に よる肝動脈化学塞栓療法 (TACE)

の治療効果判定を行った。治療効果良好例に特徴的な単純 MRI所 見は,Tl強調画像における信号強度

の増加 とT2強 調画像における低信号腫瘍の出現であった。各種画像診断から算出した腫瘍壊死率は

dynamic CT 86%,dynamic MR166%,DSA 64%で あった。Dynamic MRIは リピオ ドールの集積

部位においても組織学的な腫場壊死効果を正確に反映 していた。Dynamic MRIか ら算出した腫瘍壊

死率 と腫瘍縮小率 との間には有意な正の相関を認めた(r=o_47,p<0.05)。今回の検討から,dynamic

MRIに よりTACEの 治療効果判定が正確かつ早期に可能であることが明らかとなった。
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はじむめに

肝 動 脈 化 学 塞 栓 療 法 ( t r a n s c a t h e t e r  a r t e H a l

chemoemboHzadon i以 下,TACEと 略記)は肝細胞

癌 (以下,肝 癌 と略記)の 治療法として広 く行われて

いる。その治療成績は1lplodol化制癌剤の導入により

著しく向上した1)の
c長 期生存例が増加するにつれて,

いかに正確に腫場の viabiHtyを判定し,必要最小限の

治療を行 うかが現在の TACEに おける重要な課題で

ある。

従来,TACEに おける抗腫瘍効果の判定は腫瘍縮小

率
3)からなされてきたが,臨 床的には治療効果が認め

られているにもかかわらず腫瘍の縮小がみられない症

例をまれに経験する。そのような症例における効果判

定は腫瘍壊死効果から行 うのが妥当と考えられる。.

造影 computed tomography(以 下,CTと 略記)に よ

るTACE後 の腫瘍内の非濃染部は切除標本の組織学

的壊死部に相当するとされる。。このために腫瘍壊死

率の算定はおもに造影 CTに よってなされてきた.し

かし,TACEの 際の 1lpiodolの使用がルチーン化され

るにつれて,腫 瘍に取 り込 まれた lipiodolがardfact
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となり,症 例によっては造影 CTに よる腫瘍濃染の判

定が困難 となる。一方,magnetic resonance imaging

(以下,MRIと 略記)における腫瘍の信号強度は腫瘍の

組織学的変化を反映するとされ,dynamic MRIを 行

えば liplodolの存在部位においても造影効果の判定が

可能であるい".

以上の背景か らわれわれはlipiodolを併用 した

TACEに おける,①治療効果別の単純 MRI像 の変化,

② dynamtt MRIの 腫瘍壊死効果判定能,③  dynamic

MRIよ り算出した腫瘍壊死率と腫瘍縮小率との相関,

を検討した。

I.対 象と方法

熊本大学第 2外 科およびNTT九 州病院において

TACEを 行った肝癌40例を対象とした(Table l).全

例にアクラルビシン含有ポリ乳酸マイクロスフィアと

リピオ ドール中シスプラチン懸濁液の併用による

TACEを 行った1).肝癌の診断は,エコー下生検組織あ

るいは手術標本より組織学的に行った。原則 として

TACE後 1,2,3,6か 月目にMRIを 施行した。内

25例ではdynamic MRI,dynamic CT,digital sub

tractlon angiograpy(以下,DSAと 略記)が同時期に

撮影可能であったため,各 検査法における腫瘍壊死率

の比較を行った。
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MR imagingは GE社 製1.5T Signaによって行い,

Tl,T2強 調画像の撮影後にdynamic studyを施行し

た。 dynamic MRIは , Flash法(SE 50/10, aip angle

40°, 256×256 matrix, lNEX)に て, Gd DTPA(0.1

Table l Clinical characteristics of patients(n=40)

Average age in yr(range)

Gender (male : female)

S t a g e ' ( I : l I : l l l : I V )

Cl in incal  stage*( I  :  I I  :  I I I )

638(44～ 80)

36: 4

1 : 6 :20: 13

8 126: 6

ⅢAccording to the general rules for the clinical and

pathological study of primary liver cancer in」apan10)

mmo1/kg b w.)の 静注に引き続き30秒間隔で行った。

Dynamic studyの 終了後に造影後 Tl強 調画像 (SE

6 0 0 / 1 5 , 1 9 2 ×2 5 6  m a t A n , 2 N E X ) を撮 像 した。

Dynamic CTは Iopamidolの 1.2-1.5m1/kg b w.の

急速静注の後に,1.2～ 1.5m1/kgb w.の0 5mysで の

点滴静注を行い撮影 した,DSAは 0.2～0、6m1/kg b.w_

の Iopamidolの肝動脈内注入により行った。

MRIに おける腫瘍部の信号強度は,周囲の肝実質 と

比較し,低 信号 ・等信号 ・高信号の 3段 階で評価 した。

なお腫瘍内に占める割合が高い部分の信号強度を,そ

の腫場における信号強度 とした。Dynamic MRIに お

いて治療後に造影効果が完全に消失した症例を治療効

果良好群,造 影効果が引き続き認められた症例を不良

群 と分類 した。治療効果良好群 と不良群の典型例を示

す (Fig。 1)。

腫瘍壊死率は腫瘍の最大割面に対する濃染陰性部面

積 の百分率 とし,プ ラニ メーターにて算 出 した。

Dynamic CTで は lipiodolの取 り込 まれた部分 は濃

染なしと仮定して算出した。Dynamic CTに て壊死率

100%と 診断され,dynamic MRIあ るいはDSAに て

濃染を認めた12例では,濃染部分の viabittyの 確認を

切除標本 3例 あるいは肝生検組織 9例 から行った。肝

生検はエコー下にdynamic MRIで 明らかに造影され

る部分を目標に施行 した。腫瘍壊死率は 3か 月以内,

腫瘍縮小率は6か 月以内の最大効果 とした。.

II.成   績

1.TACE前 の信号強度

TACE前 の腫瘍部の信号強度を示す (Fig.2).Tl

強調画像における信号強度は40例中低信号20例,等 信

号 9例 ,高 信号11例であった。一方 T2強 調画像では,

等信号を示した 1例 以外の全例が高信号を呈 した。造

影後 Tl強 調画像では,低 信号12例,等 信号12例,高 信
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号16例であり,腫 瘍周囲のリング状造影を73%に 認め

た。

2.治 療効果別の TACE後 の信号強度

Dynamic MRIに おける造影効果から,治 療効果良

好群 (exce■ent)22例と治療効果不良群 (insuttcient)

18例に分類された。治療効果別の TACE後 の信号強度

を示す(Fig.3)。Tl強 調画像では,効 果良好群におい

て低信号 2例 ,等 信号 5例 ,高 信号15例であり,効 果

不良群において低信号 8例 ,等 信号 4例 ,高 信号 6例

であった。
一方,T2強 調画像では,効 果良好群におい

て低信号 8例 ,等 信号 1例 ,高 信号13例であ り,効 果

不良群において低信号はなく,等 信号 1例 ,高 信号17

例であった。治療効果良好群におけるT2強 調画像で

の低信号腫瘍の出現が特徴的であった。

治療効果別の TACE前 後における信号強度の変化

を示す(Fig。4).Tl強 調画像では,効 果良好群におい

て低下 3例 ,不 変 6例 ,増 加13例であり,効 果不良群

において低下 2例 ,不 変14例,増 加 2例 であった。一

方,T2強 調画像では,効 果良好群において低下 8例 ,

不変12例,増 加 2例 であり,効 果不良群において低下

3例 ,不 変15例で増加症例は認めなかった.Tl強 調画

像では治療効果良好群において信号強度の増加 した症

例が13例(59%)と過半数を占め,不 良群の 2例 (11%)

と比較 して高率であった。

3.検 査法別の腫瘍壊死率の比較

同時期に3検 査が施行された25例における検査法別

の腫瘍壊死率を示す(Fig.5).平 均壊死率はdynamic

CT 86.4%,dynamic MR165 6%,DSA 63 8%で あっ

た。Dynamに CTに て造影効果が全 く認められなかっ

た14症例中12例 (86%)で は,dynamic MRIあ るいは

DSAに て腫瘍濃染が認められ,内10例では組織学的に

viable cellが確認された.

4.腫 瘍壊死率 と腫瘍縮小率の比較

Dynamic MRIか ら算出した腫瘍壊死率 と腫瘍縮小

率 との間には有意な正の相関を認めた (Fig.6).

I I I . 考 察

肝癌に対するTACEの 治療成績は,liplodol化制癌

剤の導入や選択的塞栓のルチーン化により著 しく向上

した。長期生存のためにはTACEを 繰 り返し行 う必要

があるが,肝 機能や feeding arteryの温存 という観点

からは TACEを 必要最低限の回数にとどめる必要が

ある.そのためには腫瘍の viabilityの正確な判定が必

須 となる。われわれはMRIが 組織学的な壊死効果を

反映 し,dynamic studyを行 うことにより血流の判定
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が可能であることに着目し,MRIに よるTACEの 抗

腫瘍効果判定を試みた。

単純 MRIに おける信号強度の増加は液状変性や壊

死に伴う出血を,信号強度の低下は凝固壊死を反映し,

良好な治療効果に伴って起 こるとされる11l Tl強
調画

像における検討では治療効果良好群で13例 (59%)力 ゞ

TACE後 に信号強度が増加 した.内 11例は極めて高い

信号強度を示し,治 療部位に再発を認めなかった。こ

の所見は塞栓効果が十分である証拠であると考えられ

た。T2強 調画像における検討では,治 療効果良好群に

おける8例 の低信号腫場の出現が特徴的であった。治

療前あるいは治療効果不良群では低信号腫瘍を 1例 も

肝動脈化学塞栓療法 (TACE)の 肝細胞癌治療効果判定   日 消外会誌 31巻  5号

Fig。l Dynamic胸 IRI imagings after TACE excellent case(top),insuFnctent

case(bottom)

認めなかった。T2強 調画像において低信号を示すもの

は壊死性肝癌以外には存在 しないとされつ,TACE後

に低信号 となった症例には局所再発を認めなかったと

する報告
1のも考え合わせると,こ れらの症例では擬回

壊死が完成されたものと考えられた.TACE後 の造影

後 Tl強 調画像 において腫瘍周囲の リング状造影 を

73%に 認めた。この造影効果は腫瘍の被膜 と周囲の肝

組織腫瘍周囲の炎症性の肉芽形成によるとされ。つ,

dynamic MRI後 期から出現 した。この炎症性の造影

効果 と腫瘍の残存部の造影効果 とを区別するために

は,単 純 MRIや CTに て腫瘍の範囲を確認のうえで

読影する必要がある.



TlVV images

T2W mages

TlW images

(post Gd DTPA)

TIW images

T2W images

1998年5月

Fig,2 Signal intensities before TACE On plain

MRI(n=40)
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Fig. 5 Turnor necrosis ratio calculated by various

diagnost ic  imagings (n-25)

Dy CT: dynamic CT, Dy MRI:  dynamic MRI

individual

Dy CI Dy MR DSq Dy CT Dy MR DSA

Fig. 6 Correlation between tumor necrosis ratio

calculated by dynamic MRI and tumor regression

0                5 0                1 0 0

tumor necrotts ratio(%)

の中にはliplodolが腫場全体に取 り込まれているにも

かかわらず,TACE後 に等 ・低信号 となる腫場が 3例

存在 した。また T2強調像においても,hplodolの取 り

込みが良好であっても低信号を呈する腫場を8例認め

た。これらの所見からTACE後 の信号強度は1lpiodol

の取 り込みの程度ではなく,腫 瘍の組織学的変化を反

映 していると推察された。

検査法別の腫瘍壊死率は,dynamic CT 86%,

dynamic MR166%,DSA 64° /。と,dynamic CTで 高

値であった。その原因は 1lpiodolの集積 した部分を腫

瘍壊死 と判定 したことによると思われた。lipiodolが

腫瘍全体に集積 し,dynamic CTに て造影効果を全 く

認めなかった14例中,12例 において dynamic MRIや

DSAで は明らかな腫瘍濃染を認めた。これら12例中10

例では組織学的に腫瘍の残存が確認された。TACE後

の CTに て liplodolの集積を認める部分は壊死 とみな

してよいと報告
5)され,肝 癌治療直接効果判定基準りに
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Lipiodolを使用した リンパ管造影では,liplodolの

集積 した リンパ節において Tl値 の短縮 とT2値 の延

長がみられ,Tl,T2強 調画像で高信号を呈すると報告

されて↓ゝる1り
。 そ れに対 し,Kadoyaら

11)はTACE後

に腫瘍部に取 り込まれた lipiodolは信号強度にほとん

ど影響 しない と報 告 してお り,こ れ は集積 す る

hpiodolの量的な違いによると考察 している。本研究

において,治 療前の Tl強 調画像で高信号を示す腫瘍
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も治療後 1か 月以降の CTで lipiodolの停滞 した領域

を壊死効果ありと判定するとの記載がある。 しかし,

今回の検討からは,CTに おけるlip10d01の良好な取

り込みが必ずしも腫瘍壊死を反映 していないことは明

白である。CTに は hplodolの取 り込みにより腫瘍の

範囲が明確 となり,そ の wash outに より再発を診断

できる長所はある力S,dynamic CTに よる腫瘍の via―

bilttyの判定 は不正確 と言 える.そ れ に対 して,

dynamic MRIや DSAで はlipiodolの存在部位 にお

いても腫瘍濃染の有無の正確な判定が可能であった。

DSAの 腫瘍壊死判定能 はMRIと ほぼ同等であった

が,そ の侵襲性を考慮するとdynamic MRIを 中心 と

して腫瘍壊死効果を判定するのが妥当と思われる。

日本肝癌研究会による新 しい肝癌治療直接効果判定

基準
4)では腫瘍治療効果度を従来の腫瘍縮小効果に腫

瘍壊死効果を加味して判定 しようと提案されている。

今回の検討にて TACE後 の腫瘍壊死率 と腫瘍縮小率

との間に有意の相関が認められ,腫 場壊死率は治療効

果判定に有用 と思われた。腫瘍壊死効果は3か 月以内

に算出するため,腫 瘍縮小効果による判定より早期に

治療効果の把握が可能である。同案によると腫場縮小

効果 と壊死効果のうち優れているほうを腫場治療効果

度 とするとしているが,実際には腫瘍壊死率100%を 目

標 として治療を繰 り返すために,腫 瘍壊死効果を加味

した奏効率は高率 となる。今回の対象症例において新

しい判定基準から算出した奏効率は83%で あり,従 来

の腫瘍縮小効果のみから算出した奏効率60%と 比較す

ると極めて高率であった。腫瘍縮小効果 と生存率 とは

密接な関係にあることがすでに報告されている1りが,

新 しい判定基準が長期予後を反映するかどうかは今後

の検討課題である。
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Clinical Evaluation of Magnetic Resonance Imaging (MRI) Assessing
Therapeutic Effects in Transcatheter Arterial Chemoembolization

(TACE) for Hepatocellular Carcinoma

Toru Beppu, Michio Ogawa, Chitoshi Ohara, Shigeru Katafuchi, Yoshihiro Masuda,
Shunsuke Kudo, Koichi Doi, Teishi Matsuda,

Tsuyoshi Yamanaka* and Osamu Sano*
Department of Surgery II, *NTT Kyusyu Hospital

We evaluated the efficacy of magnetic resonance imaging (MRI) in assessing the therapeutic effects
of transcatheter arterial chemoembolization (TACE) for hepatocellular carcinoma. In the patients with
excellent therapeutic effects, the signal intensities of the tumor were increased on Tl-weighted images
and low-intensity tumors were encountered on T2-weighted images after TACE. The average tumor
necrosis ratio after TACE was calculated as86%o on dynamic CT,66% on dynamic MRI and 64!( on DSA.
The histological necrotic changes were correctly assessed with dynamic MRI, even in the are with good
lipiodol accumulation. In addition, the tumor necrosis ratio in dynamic MRI was significantly correlated
with the tumor regression ratio (r:0.47, p<0.05). In conclusion, v/er recommend dynamic MRI as a
modality for assessing the therapeutic effects of TACE using lipiodol.
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