
1



は じ めに

脳腫瘍の年間罹患率（ １ 年間に新た

に発生する 患者さ んの割合） は人口10

万人に対し て 10〜12人程度と 推定さ

れ、 決し て頻度が高い疾患ではあり ま

せんが、 全年代にわたり 発生し 、 特に

小児で は白血病に次いで 多い腫瘍で

す。

脳腫瘍の中には、 手術による 完全摘

出が得ら れ、 その後の再発の可能性が

低い良性脳腫瘍と 、 周囲の組織に水が

し みこ むよ う に拡がり（ 浸潤）、離れた

部位に新たに発生する（ 播種） 性質を

持ち、 治療後にも 再発する 可能性が残

る 悪性脳腫瘍に分類さ れています。 代

表的な悪性脳腫瘍と し て、神経膠腫（ グ

リ オーマ）、 悪性リ ンパ腫、 髄芽腫、 胚

細胞腫などが挙げら れます。

悪性脳腫瘍に対し ては、 脳機能を 温

存する 必要があるこ と から 、 他の部位

の癌のよう な周囲の組織を 含めた摘出

が不可能な場合が多いため、 手術だけ

ではなく 抗がん剤を 用いる 治療（ 化学

療法） や放射線を 照射する 治療（ 放射

線療法） を 組み合わせた治療が必要に

なり ます。 近年の化学、 放射線療法の

進歩により 、 悪性脳腫瘍全般に治療成

績の改善が得ら れており 、 中には飛躍

的に予後が改善さ れつつある腫瘍も あ

り ます。

さ ら に、 悪性脳腫瘍の一部では、 最

新の遺伝子解析法を 応用し て、 化学療

法や放射線治療の効果を 予測する こ と

が可能と な っ て いま す。 将来的には

個々の症例に対し て、 遺伝子解析の結

果を踏まえて、 治療法の組み合わせを

個別に選択するテーラ ーメ イ ド 医療を

目指し ています。 また、 手術に関し て

も 、 ニュ ーロ ナビ ゲーショ ンシステム

や覚醒下手術と いっ た新たな手術支援

技術を 取り 入れ、 摘出率の向上、 ひい

ては治療成績の改善が得ら れるよ う に

なり つつあり ます。

九州大学病院では、 こ れら の最先端

の研究や機器を 駆使し 、 悪性脳腫瘍に

対する よ り 有効な 治療を 行っ て いま

す。 脳神経外科、 放射線科、 神経病理

の各専門医が協力し 、 悪性脳腫瘍の診

断、 治療を包括的に進め、 また最先端

の研究や技術開発を 行っ ています。 以

下に当院における 悪性脳腫瘍の診断、

治療およ び研究の現状を お示し いたし

ます。 ご参照く ださ い。

診 断

当院では以下のよう な最新の診断機
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器と 技術を 駆使し て 脳腫瘍の診断を

行っ ていま す。 画像診断に関し て は、

放射線科の神経診断グループが担当し

ており 、 週３ 回の合同カ ン フ ァ レ ン ス

で所見を 検討し ています。

①血液検査

脳腫瘍の中には特殊なホルモンやタ

ン パク 質（ 腫瘍マーカ ーと いいま す）

を 分泌する 性質を 持つも のがあり 、 採

血によ り その数値が上昇し ているこ と

で、 腫瘍の存在を 診断でき る場合があ

り ます。 またこ れら の脳腫瘍は手術に

よ り 摘出さ れたり 、 放射線・ 化学療法

で縮小し たり すると 、 それを反映し て

こ れら の数値は低下し ますので、 治療

効果や再発の目安にも なり ます。

②髄液検査

脳や脊髄の周囲には、 髄液（ 脳脊髄

液） と いう 無色透明の保護液が還流し

ています。 上記のよ う な腫瘍マーカ ー

が、 髄液中で検出さ れる 場合があり 、

その数値が診断の一助と なり ます。 ま

た、 悪性脳腫瘍に特徴的な髄液播種の

確定診断には、 髄液を採取し て、 腫瘍

細胞の有無を確認（ 細胞診） し ます。

③頭部C T検査（ コ ン ピ ュ ータ 断

層撮影）

放射線を 用いて、 頭部の輪切り の画

像を作成し たり 、 立体的な画像（ ３ 次

元グラ フ ィ ッ ク ス) を 作成し たり する

こ と で、 腫瘍の存在や広がり を 診断す

る こ と ができ ます。 さ ら に、 ヨ ード 系

造影剤を 点滴し な がら 撮影する こ と

で、 腫瘍の性質を 見たり 、 周囲血管と

の位置関係を 見たり し て、 より 詳細に

病態を 把握する こ と が可能で す。 ま

た、 C Tは腫瘍内の出血や石灰化を 描

出し たり 、 周囲の骨（ 頭蓋骨） と の関

係を描出し たり でき るこ と も 特徴の一

つで、脳腫瘍の診断の一助と なり ます。

④頭部M R I検査（ 核磁気共鳴画

像）

強力な磁場を 用いて、 よ り 鮮明に頭

部の内部構造を 画像化する こ と が可能

です。 こ れにより 正常脳組織と 腫瘍と

の関係を 詳細に描出し たり 、 血管の走

行や神経線維の走行を 描出し たり する

こ と が可能で す（ M R ト ラ ク ト グ ラ

フ ィ ー) 。 さ ら に言葉や運動に関連す

る 、 言語中枢や運動中枢などの位置を

特 定 す る 画 像（ 機 能 的 M R I ：

fu n ction a l M R I） ま で 描出する こ と

が可能です。 また、 ガド リ ニウム系造

3

Brain Tumor



影剤を 点滴し ながら 撮影する こ と で、

腫瘍の性質に加え、 より 詳細な腫瘍の

広がり 、周囲血管と の関係を 把握でき 、

ま た 血 流 を 測 定 す る （ 灌 流 画 像：

p er fu s ion im a g e） こ と で 腫瘍の性

質を評価するこ と も 可能です。 さ ら に

M Rスペク ト ロ スコ ピ ー（ M RS） によ

る 病変部位の代謝活動を 評価するこ と

も 可能と なり 、 よ り 正確な診断が可能

と なり まし た。 現在、 M RIは脳腫瘍の

診断には必要不可欠な検査と なっ てい

ます。

⑤PET（ 陽電子放射断層撮影）

がん細胞が正常細胞に比べてよ り 多

く ブド ウ糖（ FD G ） を 取り 込むと いう

性質を 利用する 撮像で、 C TやM R Iで

発見でき ないよう な全身の小さ な腫瘍

が見つかるため、 転移性脳腫瘍の診断

に役立ち ます。 その他の脳腫瘍で は、

ブド ウ糖（ FD G ） が集まる 程度を 解析

する こ と で、 腫瘍の性質を 調べたり 、

放射線治療の効果を 調べたり する ため

に検査を 行います。

外 科的治療

悪性脳腫瘍に対する治療は、 悪性リ

ン パ腫や胚細胞腫など一部の腫瘍を除

いて、 基本的には最大限の外科的摘出

術が最優先になり ます。 外科治療の目

的は、 腫瘍の病理組織診断により 確定

診断を つける こ と 、 腫瘍細胞を 減ら す

こ と 、 さ ら に周囲組織への圧迫を 軽減

するこ と にあり ます。

悪性脳腫瘍の中では、 神経膠腫や小

児に多い髄芽腫などに関し ては、 高い
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図１ ． ト ラ ク ト グラ フ ィ ー： 運動の伝導路を

描出し ています

図２ ． M RS： 脳内の代謝物を 検出し て診断

し ます



摘出度がその後の経過を 改善するこ と

がわかっ ています。 神経膠腫の約半数

を 占める 膠芽腫（ 図１ ） において は、

高齢の方に発症する こ と が多いで す

が、 当院では可能であれば年齢に関わ

ら ず積極的な摘出術を行う 方針で治療

を し ています。 高齢者においても 、 摘

出率が高い症例でよ り 良好な治療成績

が得ら れています（ 図２ ）。

また悪性神経膠腫に対し ては、 手術

で 十分な 摘出を 行っ た 症例に対し て

は、化学療法薬の徐放剤（ ギリ アデル）

を 腫瘍摘出後の断面に留置する（ 図３ ）

こ と で、 浸潤し た腫瘍細胞に対する治

療効果を 期待で き る よ う にな り ま し

た。 手術中に迅速病理診断で悪性神経

膠腫が確定し た 症例に使用し て いま

す。

可能な限り 最大限の摘出を目指す際

に、重要な機能を 有する 部位（ 運動野、

言語野、 脳幹など） に存在する 腫瘍で

は重大な機能障害を 来たす危険を 伴う

こ と になり ます。 我々は、 最新の画像

処理システムを 駆使し て、 腫瘍と 周囲

組織と の関係を ３ D 画像化し て、 手術

シミ ュ レ ーショ ン に役立てていま す。

また、術中支援システム（ ナビゲーショ

ン 、 運動誘発電位、 蛍光診断） を 駆使

し 、 機能温存を 重視し た摘出を 目指し

ています。 さ ら に言語野近傍の腫瘍に

関し ては、 覚醒下手術を 行い、 その言

語機能の温存に努めています。 こ れら

の詳細は図４ を ご覧く ださ い。

一方、 悪性リ ン パ腫、 胚腫（ ジャ ー
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図３ ． ギリ アデル： 腫瘍を 摘出し た後のス

ペースに置き ます



ミ ノ ーマ） に関し ては、 摘出の程度と

その予後に関係がないこ と が報告さ れ

ています。 組織学的診断を 目的と し た

手術（ 図５ ） を 行い、 確定診断後、 速

やかに化学療法、 放射線療法を 開始し

ています。 特に胚腫（ ジャ ーミ ノ ーマ）

を 含め、 胚細胞腫瘍に対し ては、 血液

や髄液中の腫瘍マーカ ーの上昇が確認

さ れた場合は手術を 行わずに化学療法

を 開始するこ と も あり ます。
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手術支援システム

CT や M RI の画像から 手術シミ ュ レーショ ン

画像を作成し ます

ナビゲーショ ンシステム： 術前に撮っ た CT

や M RI の画像と リ ンク し た手術ができます

覚醒下手術： 手術中に麻酔を覚まし て、 言語

機能や手の動きを 確認し ながら 腫瘍を摘出し

ます

● 　 言語機能
● 　 手の動き
● 　 顔の動き
● 　 舌の動き

蛍光診断： 5 -ALA と いう 薬剤により 腫瘍が

赤く 光り ます

図４



化 学療法

脳には、 その恒常性を 保つため、 血

液 脳 関 門（ b lood -b ra in b a r r ier ：

BBB） が存在し 、 他の癌と は異なる化

学療法が必要と なり ます。

悪性神経膠腫に対し ては、 従来ニド

ラ ン（ A C N U ） と いう 点滴の薬が使用

さ れていまし たが、 2006年にテモゾロ

ミ ド（ TM Z） と いう カ プセルの内服薬

が、 大規模な臨床試験によ り 有効性を

証明さ れま し た。 当科で は、 術後に、

テモゾロ ミ ド も し く はニド ラ ンと 、 放

射線療法を併用し た初期治療（ 放射線

化学療法） を 行っ ています。 また、 ニ

ド ラ ンの治療だけを 行い、 放射線治療

を 行わない場合も あり ます。 治療法の

選択は組織診断に加え、 当院独自の遺

伝子解析から 得ら れた所見を基準にし

ています（ 臨床研究の項に詳し く 記載

し ていますので、 ご参照く ださ い）。

ま た、 悪 性神経 膠腫に つ い て は、

2013年よ り 血管新生阻害薬である アバ

スチン（ B EV） が保険承認さ れ、 当院

でも 使用し ています。 当科での使用経

験により 、 重要な機能が存在する ため

に手術で 切除がで き な かっ た 腫瘍が

残っ て いる 症例や、 意識障害や言語、

運動機能の低下な ど を 来た し て いる
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（ p er form a nceの低下） 症例では、 非

常に治療効果が高く 、 平均生存期間が

延長し て いる こ と が証明さ れま し た

（ 図１ ) 。 こ のよ う な治療経験を 踏まえ

て、 アバスチン を 初期治療から 使用す

る かどう かを選択し ています。

悪性リ ン パ腫に対し ては、 メ ソ ト レ

キセート 大量療法を 核と し た化学療法

が標準治療と し て確立し ており 、 当院

血液腫瘍内科と 連携し て、 化学療法で

の治療のみで行う こ と も あり ます。 放

射線治療も 有効ですが、 長期的に白質

脳症と いう 状態が起き る可能性が高ま

る ため、 最近の症例ではまず化学療法

だけでの治療を 先行さ せる こ と が多く

なっ ています。

小児悪性脳腫瘍である髄芽腫、 胚細

胞腫に関し ても 放射線療法と 化学療法

が必要と な り ま す。 髄芽腫に 関し て

は、 年齢、 摘出度、 髄液播種が、 その

後の経過を決定する重要な因子になり

ます。 基本的には全脳全脊髄の放射線

療法と 白金製剤を 用いた化学療法の併

用療法を 行います。 特に乳幼児に対し

ては、 末梢血幹細胞移植を 併用し た大

量化学療法の選択も あり 、 小児科と の

連携のも と 治療を 行っ ています。 胚細

胞腫は組織型によ り さ ら に細分化さ れ

ます。 予後良好群である胚腫（ ジャ ー

ミ ノ ーマ） は治療感受性が高く 、 放射

線、 化学療法によ り ５ 年生存率が９ 割

を 超えてき ています。 予後不良群であ

る ヨ ーク サッ ク 腫瘍、 胎児性癌、 絨毛

癌は脊髄播種を 来たし やすく 、 全脳全

脊髄の放射線照射に化学療法を 併用し

治療を 行っ ています。 奇形腫の成分を

含む腫瘍に関し ては、 治療後の残存部

位に外科的摘出術が追加し ています。

放 射線治療

悪性腫瘍と 一部の良性腫瘍が放射線

治療の対象と なり ます。 腫瘍の組織型

により 、 放射線治療の効果・ 役割は大

き く 異なり 、 手術や化学療法と 組み合

わせて 行っ た り 、 放射線治療単独で
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アバスチンを使用すると 、

治療中の臨床状態を 良好に

維持でき ます

手術前

アバスチンの治療症例：

手術で残っ た腫瘍が、 治療中に縮小し て、 消失し まし た

手術後 初期治療中 初期治療後 治療１ 年後

腫瘍が残存し た症例では、

アバスチンの承認以降では、

生存期間が延長し ていまし た

図１



行っ た り し ま す。 九州大学病院には

T r u e b e a m S T x w i t h N o v a l i s

r ad iosu r g er y system と い う 最新の

治療機器があり ますので、 定位放射線

治療（ 右図） や強度変調放射線治療な

どの高精度放射線治療も 可能です。

腫瘍の性質や進展形式を 考慮し て照

射範囲を 設定し 、 最適な治療法、 線量

分割による 放射線治療を 行います。 髄

芽腫や脳室上衣腫などのく も 膜下腔に

広がり やすい腫瘍は全脳（ 全脊髄） 照

射を行います。 周囲への浸潤傾向の強

い高悪性度の神経膠腫では拡大局所照

射を、 周囲への浸潤傾向が低い髄膜腫

や低悪性度の神経膠腫は局所照射を 行

いま す。 標準的には線量は１ 日１ 回、

週５ 回、 １ 回につき 1. 8〜2G y（ グレ

イ ) 、総線量50〜60G y程度を ６ 週間（ １

か月半程度） かけて行います。 １ 日の

照射時間は２ 〜３ 分程度で、 その間痛

みや熱さ を 感じ る こ と はあり ま せん。

高齢者の悪性神経膠腫では放射線治療

の期間を ３ 週間程度に短縮し ても （ １

回につき 2. 7G yの照射を 15回）、 良好

な治療成績が得ら れるこ と がわかっ て

き まし た。 そのため九州大学では、 75

歳以上の症例に対し ては短期間の放射

線治療を 行う よ う にし て いま す。 ま

た、 他臓器の癌から の脳転移に対し て

は、 数が多い場合は全脳照射を 行い、

小さ く 数が少な い場合は定位照射を

行っ ています。

放射線治療の副作用は大き く 急性期

有害事象と 晩期有害事象に分けら れま

す。 急性期有害事象と し ては、 照射野

に一致し た脱毛、 頭痛、 悪心、 嘔吐、

めまい、 全身倦怠感、 中耳炎などを生

じ る こ と があ り ま す。 線量が多い 場

合、 永久脱毛と な る こ と も あり ま す。

晩期有害事象で最も 問題になるも のは

放射線脳壊死で、 壊死を 来たし た部位

に応じ た症状を 生じ ますが、 重篤なも

のはまれです。 その他、 眼球への照射

では白内障、 角膜炎、 網膜障害が、 中

耳・ 内耳への照射では聴力低下を 認め

る こ と があり ます。 視床下部〜下垂体

が照射野内であればホルモン分泌低下

を 来たすこ と があり ます。
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図． 定位放射線治療の例



臨 床研究

神経膠腫に対し ては、 術後に病理診

断が確定後、 必要に応じ て化学療法や

放射線治療な ど の追加治療を 行いま

す。 化学療法で用いら れる 抗がん剤は

多数あり 、 こ れら を 単独あるいは複数

組み合わせて治療を 行っ ていますが、

私たち は病理診断だけではなく 、 摘出

さ れた 腫瘍の遺伝子解析を 行う こ と

で、 腫瘍の薬剤への感受性などを 総合

的に検討し 、 個々の患者さ んに最も 適

し ていると 思われる 薬剤を 選択し てい

ます。

具体的には、 M G M T遺伝子のメ チ

ル化と いう 異常を 評価する こ と で、 テ

モゾロ ミ ド と いう 薬剤の有効性を 予測

するこ と ができ ます。 九州大学病院の

治療成績においても 、 メ チル化のある

膠芽腫ではテモゾロ ミ ド の使用によ り

治療成績が向上し ていまし たが、 一方

メ チル化のない腫瘍では、 アバスチン

と いう 血管新生阻害薬と 呼ばれる薬剤

を 積極的に使用する こ と により 治療成

績が伸びている と いう 結果が示さ れま

し た。

他にID H 遺伝子の変異と 、 １ 番染色

体と 19番染色体の共欠失と 呼ばれる 異

常の組み合わせによ り 、 化学療法の有

効性を 予測するこ と が可能です。 九州

大学病院では、 こ の２ つの異常を 伴う

神経膠腫では化学療法の有効性が高い

ため、 放射線治療を 行わずにニド ラ ン

による化学療法単独で治療する方針と

し ており 、 良好な治療成績が得ら れて

います。 また、 TER T遺伝子の変異や

10番染色体の欠失のある 神経膠腫は、
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病理診断に関わら ず早期に再発する 傾

向があるこ と が分かっ てき たため、 初

期から 放射線化学療法を 積極的に行う

必要があり ます。

こ のよう に、 遺伝子メ チル化、 遺伝

子変異、 染色体欠失と いう ３ つの異常

を 解析する こ と で、 化学療法を 区別し

て行う こ と が良好な治療成績に繋がる

こ と が分かっ てき まし た。 九州大学病

院では先進医療「 抗悪性腫瘍剤治療に

おける 薬剤耐性遺伝子検査」 を 2018年

８ 月よ り 導入し て、 手術後にこ れら 全

ての遺伝子異常を 解析する こ と で、 最

適な治療を 提供でき るよう になり まし

た（ 左下図）。

また髄膜腫に対し ては、 再発後に治

療が困難な状態になるこ と があり 、 そ

のよ う な 患者さ んを 対象と し て 免疫

チェ ッ ク ポイ ン ト 阻害剤である ニボル

マブを 投与する 臨床試験を 慶応大学な

どと 共同で行っ ています。

院 内がん登録情報

現 在、 脳 腫 瘍 は W or ld H ea lth

O rg a n iza tion（ W H O ） の「 中枢神経

系腫瘍組織分類」 第４ 版（ 2016年） に

基づき 分類さ れています。 今回のデー

タ は2007年版にのっ と っ た も ので す

が、 九州大学病院脳神経外科では2007

年から 2018年に行っ た脳腫瘍手術（ 悪

性リ ンパ腫を 除く ） のう ち 、 頻度が多

いも のは髄膜腫329症例、 グリ オーマ

307症例になり ま す。 少し 前のデータ

ですが、 2009年版脳腫瘍全国集計調査

報告によ ると 、 本邦における原発性脳

腫瘍で 発生頻度が高いも のは髄膜腫

（ 27. 1％）、 グリ オーマ（ 26. 2％）、 下垂

体腺腫（ 18. 2％）、 神経鞘腫（ 10. 5％）

であり 、 当院は全国集計と 同様の傾向

であり まし た。

グリ オーマは脳実質内に発生するた

め、 手術に際し 、 正常脳にでき る だけ

ダメ ージを与えずに十分な摘出を する

ためには、 様々な術中支援システムを

必要と し ます。 さ ら に手術後には放射

線およ び化学療法を 行う こ と が多く 、

遺伝子解析結果による治療選択が可能

である大学病院に多く 集まる傾向があ

り ます。 グリ オーマには“膠芽腫”と い

う 極めて悪性度が高い腫瘍が半数近く

含まれる ため、 どう し ても 生存率が低

く なる傾向にあり ます。 髄膜腫に関し

ては、 頭蓋底部や“静脈洞”と 呼ばれる

大血管の周囲に発生し た、 特に手術が

困難な症例が大学病院に多い特徴があ

り ます。 さ ら に下垂体腺腫は、 内視鏡

手術が可能である 当院へ多く の患者さ
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んが紹介さ れます。 神経鞘腫はやはり

手術の難し さ や術中のモニタ リ ングが

可能である こ と を 考慮さ れて、 大学病

院に集ま る 傾向にあり ま す。 髄膜腫、

下垂体腺腫、 神経症腫と いっ た良性腫

瘍は良好な成績を あげています。 その

他、 悪性リ ンパ腫は血液内科などと 協

力し て治療する ため当科と し て登録に

はあがり ませんが、 脳神経外科と し て

も 多く の患者さ んの手術・ 診療を 行っ

ており ます。

当院に は、 悪性腫瘍治療のエ キス

パート である癌治療認定医が脳神経外

科に５ 人所属し ています。 また、 脳神

経領域に特化し た神経病理医が全ての

脳腫瘍病理診断に携わっ ており 、 画像

診断に関し ても 、 神経系の放射線科グ

ループが担当し ています。 こ れら のス

タ ッ フ に加え、 脳腫瘍部会を月１ 回開

催し ており 、 １ 症例ずつ適切な治療方

針を複数の専門家で検討し た上で決定

し ています。

脳腫瘍 2007-2018年症例のう ち

悪性リ ンパ腫以外

※症例２ ： 自施設で診断さ れ、 自施設で

初回治療を開始（ 経過観察も

含む）

症例３ ： 他施設で診断さ れ、 自施設で

初回治療を開始（ 経過観察も

含む）

※図２ の生存曲線は全生存率と し て集

計（ がん以外の死因も 含む）
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