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《原　著》

原発性肺癌放射線治療患者におけるガリウムシンチグラフィ

一
腫瘍縮小効果および予後との関係一
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　要旨　放射線治療を行った原発性肺癌80例を対象として，67Gaシンチグラフィ所見と腫瘍縮小効果およ

び実測生存率との関連性を検討し，治療効果推定因子としての67Gaシンチグラフィの臨床的有用性を評価

した結果は次のとおりであった．

　1）67Ga集積程度と腫瘍縮小効果との関係

　治療開始時の6？Ga集積が（冊）の群で縮小する症例が，また（一）群で不変の症例が多かったが，統計学

的には有意差を認めず，腫瘍縮小効果推定の指標には，必ずしも成りえないと思われた．治療開始時および

終了後における67Ga集積の変化も，やはり，指標にはならないと思われた．

　2）67Ga集積程度と実測生存率との関係

　治療開始時および終了後の67Ga集積の状況と両者間での集積の変化を実測生存率と対比検討したが関連

性は見られず，予後推定因子としての有用性は証明できなかった．

1．はじめに

　67Ga－citrateによる腫瘍シンチグラフィは，1969

年Edwards＆Hayesの報告1）以来，多くの腫瘍

に対する検査手段の1つとして利用されてきた2・3）．

しかし，他の検査手技の発達とともに，その臨床

的意義の見直し4）が進んできている．

　原発性肺癌に対する67Ga－citrateシンチグラフ

ィの臨床的検討では，肺癌原発巣の検出能が，主

として病巣の大きさに依存しており5’6），炎症巣と

の鑑別に限界もあり7），また，組織型とも関連性

がない8・9），ところから，スクリーニング検査法と

しては胸部単純X線検査より不利である．しかし，

肺門や縦隔病巣が疑われる症例10）および遠隔転移

の検索5）等，限定された対象では有用であるとの
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評価が大勢をしめてきている．治療面では，効果

判定や治療に対する感受性を知るのに有用であ

る9）とされている．治療前の67Ga集積の強いも

のほど放射線治療後の生存期間は短い11）という意

見もあるが，詳細な検討を加えた報告は，われわ

れの知る限りない．

　今回，われわれは放射線治療を行った原発性肺

癌の67Gaシンチグラフィが，治療効果判定の指

標となるかどうかについて検討したので報告する．

n．対　　象

　昭和48年4月より昭和58年3月までの間に九州

大学医学部附属病院放射線科にて放射線治療がな

され，放射線治療開始時および終了後に67Gaシン

チグラフィ行われていた原発性肺癌80例（男66例，

女14例）を対象とした．全て病理学的に確診され

ている（Table　1）．なお，　clinical　stageは，　UICC

分類（1978）に従った．いずれの症例も治療終了

後6か月以上の経過観察期間があり，原発巣に対

しては，5，000rad（50　Gy）（小細胞癌3，000　rad
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Table　l　Cases（1973．4－1983．3） Table　2　1tems　of　scintigraphic　analysis

Histology
Clinical　Stage＊

I　　　II　　III　　IV

Tota1

Squamous　cell　ca．

Adenoca．
Small　cell　ca．

Large　cell　ca．

21018　3333　　　1　　　7　　　9　　20

1　　　2　　10　　　5　　18

0　　　1　　　6　　　2　　　9

Tota1 6　　　14　　　41　　　19　　　80

＊UICC　TNM　classification（1978）

（30Gy））以上の放射線治療を行っている症例であ

るが，今回の検討では，化学療法や免疫療法の併

用の有無は考慮していない．なお，放射線治療終

了日と67Gaスキャンとの期間は，0～102日（平

均18日）であった．

III．方　　法

　検査は，67Ga－citrate　3　mCi（111　MBq）静注72時

間後に，Searle製シンチカメラLFOV（高エネルギ

ー用コリメータ装着）または島津製シンチスキャ

ナーSCC　150S（ハニカムコーンコリメータ装着）

により頸部前面および胸部前，後面を撮像した．

　検討項目は，原発巣における67Gaの集積程度

および治療前後の経時的変化と，治療による腫瘍

の縮小効果，およびその症例の生存期間とである．

治療前後における原発巣への67Ga集積程度と，

放射線治療前後における所見の変化はTable　2の

ように分類した．放射線治療による腫瘍縮小効果

の判定は，肺癌取扱い規約（昭和57年）12）の腫瘍効

果判定基準に準じ，著効（ほぼ完全に消失），有効

（腫瘍の2方向の径の積が50％以上縮小），不変

（50％以下の縮小および25％以内の増大）に分類

した．なお，進行（25％以上の増大）は今回の症例

では1例もなかった．

　統計学的検討は，Petoらによるlogrank　testお

よびZ2検定を行い，危険率5％以下のものを有

意差ありと判定した．

IV．結　　果

1）　67Ga集積程度と腫瘍縮小効果との関係

i）治療前における67Ga集積程度と腫瘍縮小

　効果

1．Grading　of　accumulation

　（什）：67Ga　accumulation　higher　than　normal

　　　hepatic　activity
　（杵）：67Ga　accumulation　equal　to　normal　hepatic

　　　activity
　（「一「）：67Ga　accumulation　lower　than　normal

　　　hepatic　activity

　（一）：no　detectable　67Ga　accumulation

2．　Interval　changes

　Increased＊，　unchanged＊＊，　decreased，　disappearing

＊including　newly　visuallzation

轄including　no　detectable　6？Ga　accumulation　before

　and　after　radiotherapy

　多量の胸水合併例や高度の無気肺例など，病巣

の大きさが判定困難であった17例を除く63例にっ

いて，原発巣における治療前の67Ga集積程度と

腫瘍の縮小率との関係をTable　3に示す．67Gaシ

ンチグラフィで（冊）の群では縮小する症例が，ま

た（一）群では不変の症例が多い傾向があったが，

有意差は見られなかった．なお，（冊）や（朴）の比

較的67Ga集積の強い群でも，不変が33％に見ら

れた．

　ii）治療前後における6？Ga集積程度の経時的

　　変化と腫瘍縮小効果

　前述の対象のうち，治療前の67Gaシンチグラ

フィで（一）と判定された8例を除く55例について

67Ga集積の経時的変化と腫瘍縮小効果との関係

をTable　4に示す．67Ga集積の不変群では不変が，

減弱群では有効の頻度が比較的高かったが，他の

群と比べ有意差は見られなかった．

　2）　67Ga集積程度と生存率の関係

　全症例の1年実測生存率は，1期83％，II期65

％，III期49％，　IV期41％，3年実測生存率は，

1期21％，II期15％，　III期11％，　IV期8％で

あったが，各stage間に有意差は見られなかった

（Fig．1）．組織型と生存率との関係では，腺癌と

小細胞癌との間に有意差（p＜0．05）が見られたが，

各組織型ごとに検討を行うには症例数が少ないこ

ともあり，今回は，組織型は考慮せず全ての組織

型を一群として取り扱った．なお，clinical　stage

IVは遠隔転移が予後に大きな影響を及ぼすと考
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Table　3　Degrees　of　67Ga　accumUlation　before　radiotherapy　and　radiation　effects

67Ga　accumulation（％）
Total

十

Complete　response

Partial　response

No　change

8（32）

12（48）

5（20）

4（24）

4（24）

9（53）

3（23）

6（46）

4（31）

1（13）

2（25）

5（63）

16（25）

24（38）

23（37）

Tota1 25 17 13 8 63（100）

Table　4　Changes　of　abnormal　67Ga　accumulation　by　radiotherapy　and　radiation　effects

67Ga　accumulation（％）
Total

Increased　Unchanged　D㏄reased　Disappearing

Complete　response

Partial　response

No　change

2（33）

2（33）

2（33）

1（13）

3（38）

4（50）

5（23）

10（45）

7（32）

7（37）

7（37）

5（26）

15（27）

22（40）

18（33）

Total 6 8 22 19 55（100）
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Fig．1　Survival　rates　by　clinical　stage　and　histology．

えられるので除外し，残りの61例にっいて検討し
た．

　i）　治療前における67Ga集積程度と生存率

　治療前における67Ga集積程度と生存率との関

係をFig．2に示す．67Ga集積が（柵）の群で生

存率がやや低かったが，有意差は見られなかっ
た．

　ii）治療後における67Ga集積程度と生存率

　治療後における67Gaの集積程度と生存率との

関係をFig．3に示す．各群間に有意差は見られ

なかった．

　iii）治療前後における67Ga集積程度の経時的

　　変化と生存率

　67Gaシンチグラフィ所見の経時的変化と生存

率との関係をFig．4に示す．各群間に有意差は見

られなかった．

V．考　　察

　原発性肺癌に対して，67Ga－citrateによる腫瘍

シンチグラフィは常用臨床検査法の1つとして用

いられてきたが，CT13）等，他の検査手技の利用

とともに，その臨床的有用性の再評価が進んでき

ている10・14）．
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Fig．3　Degrees　of　67Ga　accumulation　after　radio－

　　　therapy　and　survival　rates（clinical　stage　I－III）．

　本稿では，67Ga－citrateシンチグラフィが，放

射線治療効果を推定する上での指標となるかどう

かを，腫瘍縮小効果および生存率との対比により

評価した．

　放射線による腫瘍縮小効果と6？Ga集積程度と

の関係については，組織像にかかわらず，一般に
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Fig．4　Changes　of　abnormal　6？Ga　accumulation　by

　　　radiotherapy　and　survival　rates（clinical　stage

　　　I－III）．

67Gaの取り込みの多い症例ほど効果が大き
い15・16）が，例外的症例もあると報告されている15）．

今回の検討でも，67Ga集積が（冊）の群で縮小す

る症例が，（一）群で不変の症例が多い傾向があり

（Table　3），有意差はみられなかったが，従来の

報告と同様の傾向が伺われた．このことは，67Ga－

citrateは，腫瘍の壊死組織ではなく，viable　tumor

ce11に摂取され17），しかも，増殖率の高いphase

の細胞に集積すること18），一方，細胞の放射線感

受性は分裂が速くて盛んなものほど高いことを考

えると，67Ga集積の高いものほど，放射線によ

る腫瘍縮小効果も大であろうと容易に推測される．

しかし，67Gaの集積程度は，腫瘍径とも大きく

関係しており9・16），また，集積著明であるのに全

く変化を示さない症例も多いことから（Table　3），

腫瘍縮小効果の推定のための指標としての有用性

は，少ないと思われる．

　さらに，治療前後における67Ga集積程度の変

化と腫瘍縮小効果との関係についても検討した．

67Ga集積が不変の群で不変が，減弱した群で有

効が比較的多かったが，67Ga集積の変化と腫瘍

縮小効果とに有意な関連性は見られなかった．ま

Presented by Medical*Online



原発性肺癌放射線治療患者におけるガリウムシンチグラフィ 33

た，放射線治療後では，治療による炎症巣など腫

瘍以外の67Ga集積の可能性もあり4），67Gaシン

チグラフィにおいては癌病巣のみならず，これら

の変化も同時に反映していると考えられ，やはり，

治療効果推定のための指標としての有用性は低い

と思われる．なお，治療後の67Ga集積程度を判

定する場合には，腫瘍以外の種々の67Ga集積の

原因の検討も行う必要があり4），胸部単純X線写

真やCTなども含めての検討が必要と考えられた．

　患者の予後を知ることは，臨床上最も重要なこ

との1つと考えられる．局所の腫瘍縮小効果と予後

との関連性については，関連ありとするもの19’20），

あるいはないとする報告21）があり，いまだ議論

されているところであるが，原発巣における，

67Ga集積程度と実測生存率との関連性を検討す

ることにより，67Ga集積程度から予後推定が可

能かどうかについて評価した．今回の対象の1年

および3年実測生存率は，昭和36～56年に，当科

で放射線照射を行った肺癌患者の治療成績22）に比

べ高かった．その理由として，本検討の対象が，

治療後にも67Gaシンチグラフィを行った症例に

限られ，全身状態の悪化等で，治療終了後に検査

を行えなかった症例，すなわち予後不良と思われ

る症例が除外されているということを考慮に入れ

なければならない．67Ga集積と予後との関係に

ついての報告では，遠隔転移例を含めた報告では

あるが，67Ga集積の強いものほど放射線治療後

の生存期間は短い11）とされている．今回の検討で

も，治療前における67Ga集積程度が（什）の群で

実測生存率が低い傾向が伺われ同様の結果であっ

たが，有意差は見られなかった（Fig．2）．67Gaの

腫瘍内局在がviable　tumor　cellにあり1？），その中

でも増殖率の高いphaseの細胞にある18）が，こう

した細胞は放射線感受性が高く，かつ，治療効果

も大きいと考えられる．しかし，もしも腫瘍細胞

が全て死に至らない場合，67Ga集積が強いもの

ほど，腫瘍細胞の発育は早い16）と考えられ，これ

もまた再発・転移による予後不良に連なるものと

思われる．したがって，67Ga集積程度から，腫

瘍細胞が死んだのか，あるいはviabilityが低下し

ているのかの区別ができないのみならず，viable

cel1があるにもかかわらず異常集積の見られない

こともあり23），たとえ67Ga集積程度からviability

を推定できたとしても，それが直ちに予後を評価

する指標とならないことは，当然とも言えよう．

さらに，治療後の67Ga集積程度や治療前および

治療終了後の67Ga集積程度の変化と実測生存率

との関連性も検討したが，いずれも明らかな有意

差は見られず，この点に関しての67Gaシンチグ

ラフィの有用性も認められなかった．

　以上より，われわれが今回行った検討方法では

67Gaシンチグラフィの治療効果推定因子として

の臨床的有用性を証明することはできなかった．

　本論文の一部は第23回日本核医学会総会（昭和58年9

月高槻市）において発表した．
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S㎜ary
Gallium－67　Scintigraphy　in　Evaluation　of　Bmnchogenic

　　　　　　　　　Carcinoma　Treated　with　Radiation

　　－Correlation　with　Local　Effects　and　Pmgnosis一

Zenji　AyABE，　Yuichi　IcHIYA，　Makoto　WADA，　Yasuo　KuwABARA，

　　Makoto　KATsuRAGI，　Kenichi　JINGu　and　Keiichi　MATsuuRA

Deρa噺2θη’（）f　Radiology，五π〃’γげル偏∫d〃θ，　Ky〃ぷhu　Universitγ

　　Clinical　significance　of　67Ga－scintigraphy　was

evaluated　as　a　prognostic　factor　in　80　patients　with

bronchogenic　carcinomas　treated　with　radiation．

67Ga－scintigraphy　was　performed　bef（）re　and　after

radiotherapy，　and　correlations　between　these　scin－

tigraphic　findings　and　the　changes　in　tumor　size

or　observed　survival　rates　of　the　patients　were

investigated．　Degrees　of　67Ga　uptake　in　primary

Iesions　were　classified　into　4　grades　as十｝（uptake

higher　than　the　liver），→十（uptake　equal　to　the

liver），十（uptake　lower　than　the　liver），一（no　detect－

able　uptake），　and　interval　changes　by　radiotherapy

were　classified　as‘‘increased”，‘‘unchanged”，‘‘de－

creased”，　and“disappearing”．　Effects　of　radiation

were　evaluated　by　measurement　of　tumor　sizes　on

the　chest　X－ray　films　and　they　were　classified　as

‘‘complete　response’，，‘‘partial　response’，，　or‘‘no

change勺’，　based　on　the　General　Rule　fbr　Clinical

and　Pathological　Record　of　Lung　Cancer（The

Japan　Lung　Cancer　Society，1982）．　Static　signifi－

cances　were　evaluated　using　logrank　and　chi－

square　tests．　Measurement　of　tumor　sizes　was

possible　in　63　cases，　in　which　there　was　no　statis－

tically　significant　correlation　between　degrees　of

6？Ga　uptake　befbre　radiotherapy　and　effects　of

radiation．　Abnormal　uptake　of　67Ga　was　seen　in

55cases　of　63　befbre　radiotherapy，　and　there　was

no　significant　correlation　between　interval　changes

of　67Ga　uptake　and　effects　of　radiation　in　these

55cases．　Correlations　between　survival　rate　and

degrees　of　67Ga　uptake　before　and　after　radio－

therapy　were　evaluated　in　61　cases　whose　clinical

stages　were　I－III，　but　they　were　not　statistically

significant．　Interval　changes　of　67Ga　uptakes　by

irradiation　were　not　significantly　correlated　with

observed　survival　rates．

　　Key　words：　Lung　cancer，67Ga－scintigraphy，

Radionuclide　diagnosis，　Radiation　therapy．
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