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小児脳腫瘍の 集学的治療 に お ける外科的治療の 意義

長嶋　達 也，河村 　淳史，［［1元 　一樹

　　　　　　 　　　　　　 　　　　　 要　 　旨

　集 学的治療 の 進歩 に 伴 い 小児悪性脳腫瘍患児 の 長期生 存が期待で きる よ うに な り，良

好 な QOL の 確保が 重要な課題 とな っ て い る．胚腫や脳幹神経 膠腫 など の 腫瘍 を除 い て ，

腫瘍 の 摘 出度 と生存期 間は相 関す るた め ，小児脳腫 瘍に お い て も外科的治療が 集学的治

療 の 基本 と なる．手術の 役割 は組織診 断，腫瘍減量 t 水 頭症 の 管理 な ど多岐に渡 る．治

療 プ ロ セ ス 全体 とし て の 質を高め るた め には，化学放射線治療の 効果や 腫瘍の 生物学的

性質に対 する 深 い 理解に 基づ く的確 な手術 戦略が 必要で ある ．神経症状 を悪化 させ る こ

とな く出来 る限 り腫瘍容積を減量 する こ とが外科的 治療の 基 本 とな る．
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1　 は じめ に

　集学的治療 の 進歩 に伴 い 小児悪性脳 腫瘍患児 の

長期生 存が期待で きる よ うにな り，手術，化学 ・

放射線治療に 関連 す る様 々 な障害 を残 さな い 良好

な QOL の確 保が 課題 となる．胚腫や 脳 幹神経膠

腫な どの 腫瘍 を除い て，腫瘍の 摘 出度 と生存期聞

は相 関する ため，小児脳腫瘍にお い て も外科的治

療が集学的治療の 基本 とな る．手術 に よる障害を

残す と化学放射線治療 の 時機を逸 して 生存の 可能

性 を低下 させ うる し，長期生存 した場合 も生 活の

質 を大 き く低下 させ る の で神経症 状 を悪化 させ な

い こ とが外科的治療の 前提 となる ．

手術 の 役割 は組織診断，腫瘍減景，水頭症 の 管

理 な ど 多岐に 渡る ，治療 プ ロ セ ス 全体 と して の 質

を高め る た め に は，化学放射線治療の 効果や 腫瘍

の 生物学的性質に対する深 い 埋解 に基づ く的確 な

手術戦 略が必 要 で あ る。脳 腫瘍は種類 に よ り手術

戦略が大 きく異 なる こ とか ら，それ ぞれ の 腫瘍 に

お ける手術の 意義に つ い て述べ る．

兵 庫県 ウ．こ ども病 院脳 神経 外科

1 　脳腫瘍各論

1 ．髄 芽 腫

　最 も
一

般的な小児脳腫瘍で あ り，小児脳腫瘍 の

20％，後頭 蓋窩腫瘍 の 30％ を占め る．可能 な限

り肉眼的全摘 出 （Gross　Total　Removal，　GTR ）に

加 え て 化学 ・放射線治療が 標準的治療で ある．小

脳 虫部 に 発生 す る もの が 90％ を 占め ，脳幹 を腹

側 に 圧 排す る よ うに 発育 し て 水 頭症で 発症す る

（図 1）．

　初期治療 と して水頭症の 管理が重要で ある．意

識障害 を呈する ほ ど頭蓋内圧 が高 い 例で は，外脳

室 ド レ ナ
ージ を留置 し て 脊髄 MRI を含め て 精 査

した後に 腫瘍摘 出術を行う．頭蓋内圧 亢進症状が

比較的軽 い 例で は，ス テ ロ イ ドと高浸透圧剤投与

下 に早急 に精査 を行 っ た後 に腫瘍摘出術 を行 うが，

検査に時 間を費や し て 手術時期 を逸 し て はな らな

い ．摘 出術後の 約 1週 間は髄液 ドレナージ を留 置

（384）
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（A ） （B）

（C）　 　　　　　　 　　 （D）

図 19 歳，女児，髄芽腫．

A ，B ： 術前 MRI に て典型 的 な第 4脳室内腫瘍を示す，

Cl 術後MRI で 残存を認 め ない ．

D ： 手術写真 は ，腫瘍摘 出後 に 明 らか に な っ た 第 4 脳

室底を示す．頭側端に中脳水道を認め る．

するが ，水頭症が持続 し 11−30％ に脳室 一腹腔短

絡術 に移行する例がある．水頭症 の 管理 を的確 に

行い ，補助療法に速やか に引き継 ぐこ とが外科的

治療の 重要 な役割の 一
つ とい える，

　Albright（1996）ら は髄 液 播種 の な い 例 で は

1．5cm2 以下の 残存腫瘍例はそれ以上大 きい 残存

腫瘍例 よ りも 5 年 PFS が 良 い こ と （3歳未満で

20％ の 差，3 歳以上 で 24％ の 差）を報告 した
1）．

こ れ に基 づ き術後 MRI で 1．5c皿
2
以 上 の 残存腫

瘍は ハ イ リ ス ク群 に分類され る．・一
方，髄芽腫の

多 くが 脳幹 に 浸 潤 して い る と い う報 告 もあ り

（CCG −921），全摘出 には 1丿ス クが伴 う
D
．化学放

射線治療に感受性の 高 い 腫瘍で ある こ とか ら，手

術 に よ る 脳 幹 症 状 の 発 現 は 許 容 で き な い ，

Albright ら は 摘 出度 90％ 以 一ヒ を達成で きた の は

80％ の 例 で あ っ た と し て い る，著者 らの 経験で は

約 80％ の 例 で 術後 MRI に よ り残存腫瘍 を認 めず，

約 95％ の 例 で Lscm2 以 下 まで 摘 出可 能で あ っ

た．

　手術死 亡率 は 概 ね 2％ 以 下 で あ る （署 者ら は 手

術死 亡を経験 して い ない ）．髄芽腫 の 術後 の 25％

程度 に発症する 小脳性無言 （cerebel1ar 皿 utism ）

が 臨床 的に 問題 となる
2），Dentatorubrothalamic

tractの 障害が 関与す ると い わ れて い る
3）．術後

48−72時間後に無言，無為，ハ イ ピ ッ チ の 啼泣，

口囲失行，小脳失調 など で 発症する，特異的な治

療はな く，脳浮腫に対する治療を行う．数週以内

に回復 し始めるが，持続例 も報告 されて お り，長

期的に は小脳性の 発語，認知障害が残 りうる．

2 ．上 衣 腫

　上 衣腫は 小 児脳 腫瘍の 第 3 位 を占め る WHO

gradc　H の腫瘍で あ り，現在の 標準的 な治療は可

及的 GTR と放射線治療で ある，小 児上衣腫全体

の 5年 生存率は 50−60％が
一

般的で あ り，治療 困

難な腫瘍で あ る．悪性型 （anaplastic 　ependymo −

ma ，　WIIO　grade 皿）が 25％ に存在するが，組織

型と予後 は必 ず し も相 関 しない ．予後不良因子 と

して ，乳児期発症，術後の 残存腫瘍，組織学 的悪

性度，髄腔内播種が指摘され て い る，

　生命予後 と QOL を決め る最大 の 因子 が手術で

あ る こ とか ら 「外科 医 の 腫 瘍」と呼 ば れ る．

Sutton（1990） は GTR 　or　near 　GTR の 5年生存率

が 60％，STR （亜 全摘，摘出率 90％ 以 下）で は

21％ であ っ た とし
n〕
，Pollack（1995） は GTR の 5

年生存率が 80％，GTR 以外で は 22％ で あ っ た し

て い る
5）．Perilongo（1997）は ，10年生存率で 見

て も GTR で は 70％，　 STR で は 32％ と摘出度に

依存す る こ とを示 した
6）
．Robertoson（CCG −921）

は T 残存腫瘍 1．5cm2 以 下 の 5 年 PFS は 66％，

そ れ以 上 で は 5 年が PFS 　11％ と報告 して い る
7）．

再発 の 70％ は局所 で あ り，局所制御が 予 後決定

の 最大 因子 で あ る．一
方，GTR と near 　GTR の

間に生存率の 差 を認め ない こ とか ら，第 4脳室底

に浸潤 した腫瘍に対する過度の 摘出 は術後 QOL
の 観点か ら勧 め られ な い ．摘出度 と合併症 の 発生

は外科 医の技術 に 大 きく左 右 さ れ る た め ，熟練 し

た脳 外科医が行 うべ き手術 い える．

　天幕上上 衣腫 は純粋 に脳室 内に存在する こ とは

少な く，脳室 に隣接 して 存在 し脳室を圧追 して い

る例 も多 い ．天 幕上 上 衣腫 は GTR の 率が 高 く摘

出の み で 治癒 し うる例 も報告 され て い る
8）．　一・

方，

第 4脳室上衣腫 は治療が 困難で あ る、腫瘍は発生

（385） N 工工
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部位か ら（1 ）小脳 半球，（2 ）第 4脳室天 井，（3）

第 4 脳室底，（4 ）小脳橋角部 に分 けら れ る．発生

部位 に よ り手 術戦略 や リ ス クが 異な る．Ikezaki

らは 10年生 存率が 第 4 脳室底側方発生 で は 0％，

第 4 脳 室 底 正 中発 生 で は 50％，天 井発 生 で は

100％ で あ る こ とか ら．長期予 後は 第 4 脳室壁 の

発生部位に よる こ とを報告 した
9）．第 4脳 室底に

付着 した腫瘍 を摘 出す る と，高率に眼球運動障害

や 顔面神経麻痺 を発症する ．延髄付着部の摘 出は

呼吸 嚥 下 障害を きた し うるた め 特 に慎重 な操作

を要す る．小脳橋 角部上衣腫 は ド位脳神経 を巻 き

込む よ うに発生 す るた め 手術 リ ス クが高 い （図 2）．

　術 後 MR1 で 残存腫瘍を認め る 場合，再増大 は

避け られ な い ．局所再発が主体で あ り再手術 の 意

義が大 きい こ とが髄芽腫 との 最 大の 違 い で ある．

Foreman らは再 摘出術 で重 い 合併症な く 80％ の

GTR を達成 して い る
lo）

．再手術 におけ る 原則 も

可 及的な GTR ，腫瘍の 減量 にあ る．

　文献例で は上衣腫の全摘率は 42−62％ で あ り
ll、

，

（A ） （B ）

〔C ）　　　　 　　　　　　　 （D ）

図 2 ユ 才，男 子 の ag　4脳 室外側 の 上 衣腫，

A ：術 前 MRI 矢状断 は，第 4 脳室 を占拠 し尾側 は 脊椎

管内に ま で 仲農す る 典型的 な E衣腫 を示す．

B ： MRIT2 軸状断 に お け る Luschka 孔 を経 て 外側 に 進

展す る 所見 が 手 術 の 困難 な こ と を示 す．

C ，D ：術 後 MRI で 残存 を 認 め な い ．

特 に第 4脳室底発生の L衣腫 につ い て は外科的治

療に限界が ある こ とか ら，長期 チ後の 改善に は新

たな補助治療の 開発を待 た なければ な らな い ，

3 ．胚細胞腫瘍

　わ が国で は全脳腫瘍の 3％，小児脳腫瘍の 15％

を 占め る．松 果 体 部 （約 5096），神 経下 垂 体 部

（約 30％）．基 底核部の 順 に発生す る．部位，組

織型の 多様性，播種の 有無に よ り治療戦略は多岐

に わた り，個 々 の 例 にお ける 最適な治療法の 選択

に つ い て は議論が残され る．成熟奇形腫は全摘出

が治療 ゴ ール となるが ， それ以外 は集学的治療の

対象とな る．

　胚腫は病理診断確定後に化 学放射線治療が主 体

となる ．生検は部位，水頭症 の 有無 に よ り開頭術，

内視鏡手術．定位的手術 な どの 方法 を症例 ご と に

選択する．水頭症 を伴 う神経下垂体 部腫瘍 では内

視鏡 的牛検が，松果体部腫瘍で は内視鏡的生検 と

第 3 脳室底開窓術が 選択肢 となる （図 3）．基底

核部発生例 は定位的生 検術 の 良 い 適応で ある．胚

腫 は化学放射線治療に 高感受性で あ る た め ，手輸

に よる腫瘍減量の 意義は ほ とん どな い ． しか し，

神経 ド垂体 部腫瘍 の よ うに内視鏡的第 3脳 室底開

窓術 の 対象に ならな い 場合 には，腫瘍減量 に よ り

髄液路 を確保す る こ とに よ り髄液短絡術 を避 けう

る とい う意義がある．

　胚腫以 外の 悪性 胚細 胞腫瘍 （Non　germinoma −

tous　germ 　cell　tumors ，　NGGCs ＞の 治療 は ，生 検

あ る い は腫瘍 マ
ーカ ー

に よる診断 に基づ く化学放

射線治療が 基本で あ る．Kochi ら （2003）は．混

合性胚細胞腫，卵黄嚢腫，胎児性癌，未熟奇形腫

などの NGGCs に対 して化学放射線治療 を先行 し．

残存 した腫瘍 を全摘 出する こ と に よ り良好な成績

を報告 し て い る
12）．残存腫 瘍 は奇 形 腫で あ る こ

とが 多 い
12B ），著者 ら の 経験 も，化学放射線治

療後 に残存 した腫瘍 を全 摘出する とい うア プ ロ
ー

チ を支持 して い る （図 4）．

4 ．視神経 ・視 交差 ・視床下部毛様性星細胞腫

　視神経，視交差，視索，視床 ド部か ら発生す る

Low　grade 　astrocytoma を
一括 して optic 　pathway

（386） N 工工
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（A ） （B）

（C）

図 3　15才，女児，神経下垂体部 の 胚腫

A ：術 前 MRI は 1・ル コ 鞍 内か ら鞍上部 に かけて 存在す

る腫瘍を示 す ．

B ：神経内視鏡的腫瘍 生 検術後 の MR 工 矢状断画像は，

第 3脳室内 の 腫瘍 の
一

部が摘出され て い る こ とを示す．

C ： 化学放射線治療後に完全寛解に な り 6 年後の MRI

で 再発を認め な い ．治療終了後 15年経過し治癒 と判断

された．

glioma と呼ぶ こ とが 多 い ．主 と して 乳幼児 （3 歳

未満）に発生 し，脳腫瘍全 国集計調査結果で 全脳

腫瘍の O．Ol−O．02％ の 稀な腫瘍で ある．大部分が

WHO 　grade 　I の 毛様性星細 胞腫 で あるが ，
一部

に grade　I に分類 され る 毛様類 粘液性 星細 胞膵

（pilomyxoid　astrocytema ，　PMA ）が存在する ，

　 10年生存 率は 74−96％ と報告され て お り，緩徐

に変化す る腫 瘍 で ある こ とか ら，QOL を保 ちな

が ら生存期聞 を延長する こ とが 治療 ゴ ール となる，

無症 状 例 で は経時 的 MRI ，眼科検査 ，内分泌検

査に よ り経過観察 をして 腫瘍 の性 質を見板め る ．

水頭症や 占拠性病変 として の 症状を呈 した場合 に

は手術適応 と なる．

　視交差 ・視床下 部に発 生 した腫瘍 は，通 常直径

3cm 以上 の 大 きな腫瘍 とし て 診断 され る こ とが

多 く，乳幼児例 の 21％ は間脳症候群 （る い そ う．

食欲低下 ，眼振 な ど）で 発症す る ．全摘 出は視機

能障害や 間脳障害が必発で ある た め ，部分摘 出や

亜全摘出に と どめ る，Packer らが示 した よ うに，

（A） （B）

（C）

図 4　7歳女児，神経 ド垂体部 の 混合性胚細胞腫

　　（Embryonal　carcinoma ．　teratoma，　germinoma ）

A ： 治療前 MRI は トル コ 鞍内 か ら鞍．ヒ部に Gd で 増強

され る腫瘍 を示す．

B ：生検に 引 き続 き化学放 射線 治療 を施行 し た 後 の

MRI は内部が 不均一
な残存腫瘍を示す．

C ： 全摘 出術後 の MRI ，病理診断 は 奇形腫 で あ り，悪

性細胞 の 残存は認めなか っ た．治療後 8 年経過 して お

り，治癒 と判 断 さ れ た，

こ の 腫瘍は化学療法感受性を有する こ とか ら
14）

，

神経障害を残すよ うな手術は避 けなけれ ばならな

い ．手術 の ゴ ール は，水頭症がある場合に は髄液

循環路の 確保，周囲組織 の 減圧 ，組織診断で あ り．

亜全摘以下 の 摘出に と どめ て 視床下部，視交差の

機能温存 を優先 する （図 5）．手術 と化学療法 の

組み合わせ に よ り，間脳症候群が 回復し知能，内

分泌 の 障害無 く成長す る例が ある
15）．

5．天幕上 high−grade　astroGytoma

　小 児に お い て も大脳
’
卜球悪性 グ リオ

ー
マ の 予後

は発生部位 と腫瘍摘出度 に相 関す る
16 ’17 ）．積極

的摘 出 （＞ 90％）に お け る 5 年 PFS 　35％ に 比 し

て ，90％以 下 の 摘 出度で は 17％ と有意の 差 を認

め て い る，手術 に よ り新 た な神経症状が出た り既

存 の 症状が 悪化す る 率 は 14％ で あ っ た．基木的

に全摘出で きな い 腫瘍 と考えて よ い ．
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（A） （B）

（G）

図 52 才，女児，間脳症候群 で 発症 した視交差 ・視床

下部星状神経膠細胞腫．

A ： MRI に て 鞍上 部に水頭 症 を伴 う腫瘍 を 認 め る．

MRI トは嚢胞性に見える が 手術所 見で は大部分が 実質

性腫揚 で あ っ た．

B ： 術後 MRI で 腫瘍の 減量 は 十分達成さ れ て お り，水

頭症 も消失し た．

C ：化学療法 に て さ ら に縮小 して わ ずかな残存 を認 め る

の み と な っ た．6歳時点で 視神経障害．内分泌障害，知

能障害 を認めな い ．

　周囲を圧 排 して増大 す る腫瘍で は，開頭 に よる

組織診断 と出来 る限 りの腫瘍減量が 手術 の ゴ ール

とな るが ，浸潤性の 深部腫瘍で は，定位的ある い

は ナ ビゲ
ーシ ョ ン に よる生検 で組織診断 を確 定し，

補助療法を選択 する．術 中超音波断層撮影，ナ ビ

ゲ
ーシ ョ ン，術 中 MRI な ど の 技術 的進歩に よ り，

摘 出度が向 F．して い る ．成 人で は 可能な覚醒 ド手

術 は，小 児で は適用 困難で ある．また，幼小児で

は機能的 MRI に よ る 言語や運動 中枢同定 も適用

困難 であ るな どの 制 約が あ る
18）．

6 ．天 幕上 Iow−grade　astrocytoma

　天幕上 low−grade 　as しrocytoma の 予 後 を決定す

る最大の 因子 は腫瘍摘出度 と腫瘍発生部位で あ り

（両 者 は 関 連 し て い る ）
19）

，外 科 的治療 の 意 義は

大 きい ．GTR の 5 年 PFS は 75％ を超 え て お り，

多 くの 報告で は 100％ と され る．多 くは pilocytlc

astrocytoma で あ り diffuse　as しrocytoma に 比 し

て 予 後 は 良 好 で あ る．い ず れ に し ろ 成 人 の

Iow−grade　astrocytoma に 比 べ る と遙か に予後良

好で あ り、QOL を保 っ た長期生存の た め に は手

術に よる 障害は許 さ れ な い
18），GTR がで きれば

補助治療 は不要で ある が，深在性腫瘍の 場合に は

GTR は 困難 で ある，神経症状 を出 さ な い よ うに

十分減圧す る こ とに よ りr 放射線照射 を避 けた り

遅 らせ た りする こ とが で きる．

7 ，天 幕上 PNET ，　 ATRT

　肉眼的全摘 を行 っ て も短期 間に再発 し化学 ・放

射線療法の 成績 も不 良で ある．Reddy らは GTR

また は near 　GTR の 方が 予後が よい 傾向を示 し た

と して い る が （P ＝ O．21），全 摘 出 の 意義 は不 明

で ある
20＞，ATRT は 5 歳以 下の 乳幼児 の 小脳，

大脳，脳幹 に発生する 極め て予 後不良の 腫瘍で あ

る．外科的治療に よ り頭蓋 内圧 の コ ン トロ ール と

組織診 断が得 られ る．Chi らは 20例 を対象に積

極 的な 手術 と化学 放射線治療 を 行い 2 年 PFS

53％，overnll 　survival 　70％ を報 告 し て い る．

GTR は 11例 （55　C／o），　 STR が 6 例 （30％）で あ

っ たが，肉眼的全摘の 意義は不明で ある
2 ］）．

　い ずれの 腫瘍 も術後は速や か に化学放射線治療

に引 き継 ぐこ とが 重要で あ り，手術合併症 に よる

遅れ は避 けなけれ ばならない ．

頂　 ま　と め

　小児 の 悪性脳腫瘍は 1 た とえ どれ ほ ど優 れた技

術を持 っ た脳外科医が い て も単独で 治癒 をもた ら

す こ との で きな い 疾患 で あ る．脳外科医は優れ た

治療チ
ーム 作 り上 げて そ の

一
員として の 役割を果

たす こ とが求め られ て い る．外科的治療 の 要点 はT

QOL の 低
．
ドや化 学放 射線 治療 の 遅れ を もた らす

よ うな手術合併症を牛 じ な い こ と で ある ．そ の 上

で で きる 限 り腫瘍を減景す る こ と，可能 ならば 肉

眼的全摘 出を追求 し なけれ ばな らな い ．
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The  role  of  surgery  in multidisciplinary  treatment of

                    pediatric brain tumors

Tatsuya  NAGASHIMA,  Atsufumi KAWAMURA,  Kazuki  YAMAMOTO

Del)artment ofAieurosztrgef"', Kobe  ChNdrenk libspital

  Surg[cal treatment plays  a  central  role  in lhe  management  of  most  brain tumors  except  pontine  glioma

and  germinoma.  Treatment is often  multidisciplinary  and  has become increasingly complex.

  Questior]s remain  with  regard  to the  surgical  treatment  of  pediatric brain tumors.  For example,  what  is

the best operative  approach  for the fourth ventricle  ependymoma  that is invaslve of the brain stem?

Complcte resection  of  ependymomas  that invade the fourth ventricle  floor arc  much  more  difficult and

achieved  with  higher cemplication  rates,  Although  total removal  is the  sing!e most  important prognostic

factor. it was  achieved  in only  60%  of patients in past studies.

  Medulloblastoma  of  the fo urth  ventricle  usually  involve thc vermis.  but can  involve tl]e brain stem.  GTR

of  the  tumor  is the  goal  of  surgery.  Ilowever, a small  amc)unt  of residual  tumor(<1.5cm2)  invading the

brain stem  do not  appear  to innuence overall  outcome.  Cerebellar mutism  is a unique  surgical  complication

that is characterized  by mutism,  abulia,  high pitched  cry,  and  oral  motor  apraxia.

  The  indications of  surgery  in chiasmaticx'hypothalamic  astrocytomas  at"e still evolving.  The  risks  of

aggressive  rescctien  are  sigRificant  and  there is increasing evidence  that chemotherapy  is an  effective

treaLment  for these  tumors.  The  goals of surgical  t.reatment include biopsy, subtotal  resection,  and

decompression of  surrounding  neural  structures  wlth  minimal  morbidity.

  There is overwhelrning  evidence  that cytoreductive  surgery  is beneficiaL te children  with  both benign

alld malignant  gliomas. PNET  and  ATRT  are  very  malignant  tumors  resistant  t.o chemo-  and  radiotherapy,

The rele  of GTR  is less clear  in these tumors.

Key words:  Pediatric Brain Tumor, Multidiscip[inary Treatment, Neurosurgery
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