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放射線感受性と組織内酸素分圧に
関する基礎的研究
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　先ず最初に腫瘍組織内酸素分圧に関し腫瘍内の部位

　　　　　　　第’1章　緒　　言　　　　　　　　　　による変化の有無及び各個の腫瘍に於ける酸素分圧の

　悪性腫瘍の放射線治療は今日顕著な改善効果が挙げ　　　差異情況につき検討したQ

られつつあるが，尚問題も多く残されている。現在の　　　　　　　　第1節　実験動物並びに実験腫瘍

放射線療法を更に進展させる為には多くの壁を破る必　　　実験動物は体重1002のウイスター系雌性ラット。

要性があり，中でも放射線感受性に関する問題は最も　　　実験腫蕩は癌研究所系ロダミソ肉腫（梅田系）を使用

基本的なものの一つである。　　　　　　　　　　　　　し・之をラツトの右上腿背側皮下に移植移植後14日

　しかるに腫瘍組織の放射線感受性にはなお未知の点　　　目より実験に供した⑲。

が数多く，酸素，温度，ph等⑦⑳その複雑な関係の　　　　　　　　　第2節　主要実験器具

究明は何れも非常に困難な点が少くない。この中酸素　　　　　　　第1項　測定器械

に関しては既に1933年Crabtree，　Cramer③が細胞　　　組織内酸素分圧の測定には島津製作所製オキシグラ

の線感受性を左右する＿因子として注目して以来，今　　　フOX－2型を使用⑳⑳⑬。

日迄多数の検討が実施され，細胞の線感受性は細胞周　　　　　　　第2項　電　　極

囲に溶存する酸素の量により著しい影響を受けると云　　　　測定時に最も問題となるのは電極であるが第1図の

うことが明らかにされている④⑩⑳＠⑳。更に，かか　　　如く陰極は直径O・　3marzの白金線をカシユー塗料で絶

る酸素の効果⑯⑳は腫瘍細胞に於ても同様にみられ　　縁，先端1ππを露出させ鋭利にし残部をビニールチユ

る①④⑤⑩⑪⑬⑭⑯⑳ことが確認されGray⑩⑪，

Thomlinson④等も腫瘍組織内酸素分圧が正常組織よ　　　　第1図　　実験に使用せる白金電極

瘍内酸素分圧を高めることにより放射線感受性を向上

させようとの試みを行つている⑤⑩⑭⑳⑪。

　然しこの様に線感受性が唾瘍内酸素分圧と関連性を

有するとしても，個々の腫瘍の酸素分圧の高低をそれ

等の感受性に直接結びつけ得るか否かは今日尚明確で

ない。

　今回著者も腫瘍の放射線感受性と腫瘍組織内酸素分

圧との関連性に関L・鶴内藤分圧を主伽こ2～3　　　　・』一噌　h・．一　白鰍
の面から基礎的検討を実施し興味ある知見を得たので

今日迄の成績概要につき以下報告する。

第2章腫瘍組織内酸素分圧に関する検討　　　　　　白金電極構造
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一プにて被覆せるopen　tip　typeを使用。又陽極に　第3図　較正曲線
は，銀・塩化銀の同型の電極を使用した⑧⑳⑬。

　尚実験に使用するopen　tip　type白金電極につい　　　DEE

ての2～3の基礎的検討成績は次の如くである。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　14
　　　第1目　電流電圧曲線

　先ず本電極の電流電圧曲線は第2図の如くで一〇．4　　　12

～－ O．8Vの間でほぼplateauを形成する。既知の

物質でかかる一〇．4～－O．8Vの間に拡撒限界電流を示　　　　10

すものは酸素，チタソ，カドミウムがあるが，後2者
は何れも生体内には存在しないと考えられるから，こ　　　　8

の間の一定電圧下に於ける変化は酸素の変化を示すも
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6のと考えてよいと思はれる⑳⑳⑫。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4

ぎ
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昌

8

第2図　　C－V曲線
2

　　　　　510→02タ6
直径O．　3nm白金電極

正電圧　＋O．7V
負電圧　一〇。5V
窒素飽和リンゲル液

空気飽和リンゲル液

酸素飽和リンゲル液

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　切開を加え陰極を，又陽極は左大腿部に同様の方法で

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　刺入した⑳。この際極力出血を避け出血せる場合は他

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の部に改めて刺入した。その測定の実際の情況は第4

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図，第5図の如くである。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第4節　実験成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第1項　筋肉内酸素分圧に関する検討
一゜’一゜2　°3』°4『Q5－Q6『°7－°8一 l認　　先ず鵬内・測定跣立ち対照とな・継内・噸

直径0．3man白金霞極　　　　　　　　　　　　　　　分圧の測定を実施した。

正電圧　＋0・7V　　　　　　　　　　白金電極挿入後の筋肉内ナキシグラムは一般に第6
負電圧　一〇・　OVより一1・OVまで　　　　 図の如くで酸素分圧値は電極刺入後次第に減衰し約10
酸素飽和　　リンゲル液

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第4図　測定情況
　　　第2目　Calibration
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　t
　次に本電極を用い種々の濃度の酸素を含む溶液につ　　　　　，　　　　　　　　　　　1、1

き電流電圧曲線を求めると，夫々の拡撒限界電流は第　　　　　・　　運羅tt

3図の如く溶液の酸素濃度と明らかに比例関係が認め　　　　　　　　　　　　　　　’「譲

られた。然し之はあくまで実験溶液中の成績でその結

果をそのまま生体に応用することは組織構造電極間の　　　　　　　　、．　　　　　　　　。

　実験ラットにミソタール00．3〃＠皮下注射後固定　　　　．　　　．　　t”　、　．t　．t

器に腹位に固定し予め抜毛消毒せる腫瘍部の皮膚に小　　　　　　島津製オキシグラフOX－2型
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第5図　　　　測　　定　　情　　況　　　　　　　　　　　　第7図　　　脂肪組織内オキシグラム

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・　　　　∵∴搾；∫iτ編：穂巾1嚢

　　　　　　　　　　“，　t　響　K．一一．

　　　　　　　　　　　　　噴い＋　’tt、一

　　　　　　　　　繋陣ts　sc．、　　　　　：＿、1・、拝讐τ犠

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　電極刺入後一定時間を経ても定常状態に入り

　　　　゜ダミン肉画こ電極を刺入せる情況　　　尚その他2～3の検討より撒時には次の駄事項

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　に注意すべぎことを認めた。即ち
　第6図　白金電極刺入後の筋肉内オキシグラム
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（1）拡撤層の厚さは境拝により減少するので電流

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　値は大となる。従つて測定中は組織と電極の相対的運

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　動のない様注意が必要。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（2）　0．3〃nni白金電極では定常状態に入るまでに10

－＿　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　～15分を要し，従つて本実験では電極挿入10分後の測

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　定値を一応相対酸素分圧値としてとるのが妥当であ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（3）open　tip　type電極では酸素圧の絶対値が

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　測定出来ない⑳⑬から酸素分圧は全て健康組織との比

　　ジ沼……．……・…，i＿9’tt　・’　較による相対嚇分田・よらねem“・f・らない・

　　戴墜認モ　・liiii＿i　　．　　　　　　従つて以下の実験に於ては腫瘍内酸素分圧は，健常

　　電酬巖齢。融するヵ1，、。～、5分にて　　騰内瞬班を1°°とし・その百分率で表hLた・

　　定常状態に入る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　（4）　又測定条件に関しては次の如く一定するのが

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　最良と考えられた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　正電圧　　　 ＋0．7V～15分後には定常状態に入る。

　かかる現象は固体静止電極に於ける特徴であるが，　　　　負電圧　　　一〇・5V

刺入後減衰する理由としては＿応次の様な事項が考え　　　　　cu「「ent「ange　　　5・0μA

られる。即ち　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第2項　腫瘍内酸素分圧に関する検討

　（1）　負電圧がかかつた場合の電極表面に於ける　　　　次に最も重要な唾瘍内酸素分圧につき少しく検討し

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。変化：

（・）一中｛蹴誰鵡つ齋雛雛1藤懲
（b）

　即ちいつれにせよ電極挿入直後瞬間的に電極表面で　　　　5例に於ける圧意の50ケ所の酸素分圧は第1表の如

は酸素濃度が零になり，之を補う為濃度勾配が生ず　　　くで最高値77．5％，最小値47．6％であり平均値は51．5

る。之が次第に成長し一定の所で定常状態に入るが，　　　％士2．0から72．7％」・1．8であつた。

かかる拡撤層の形成が減衰する理由の一つと考えられ　　　　各症例毎に平均値より大なるものを＋，小なるもの

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を一とした際の酸素分圧の分布情況は第8図の如くで

　（2）　その他の電極表面の変化：更に，特に脂肪の　　　かなりのばらつきが認められた。

多い組織では之が電極表面を被う為第7図の如く定常　　　　以上より一腫瘍に於ける酸素分圧値には刺入場所に

状態に入り得ない場合がある。　　　　　　　　　　　　より多少の差があり，従つて一腫瘍の酸素分圧を示す
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には少くとも数ケ所の平均をとることが必要と考えら　　値を示すが，個々の腫瘍については大きさは略々一定

れた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　でも酸素分圧値には多少の変動のみられることを認め

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。

　第1表腫瘍内の任意の点の酸素分圧　　　　第3項小括

一最副平均値哩小重繊議欝磨讐ll測定に際してはか禰
1
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60．4
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72．7士1．8
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51．5士2．0
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55・8　　　　　　（2）　一腫瘍内に於ける酸素分圧の平均1直の幅は士

68・8　　　　　2％程度であること。

67’6　　　　　（3）　ロダミン肉腫に関しては種瘍組織内酸素分圧

47’6 @　　　は健常組織内酸素分圧より低く，平均67・2％であるこ

67．7　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・
　　　　　　　と。

　　　　　　　等を認めた。
第8図　腫瘍内の任意の点に於ける酸素分圧
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3　　　　　　第3章照射効果と酸素分圧に関する検討

5　　　　　　　　　　第1節　照射法に関する検討

5　　　　　　次に照射効果と酸素分圧との関連性を検討するに先

7　　　　立ち如何なる照射法及び線量が最も適当であるかにつ

8　　　　　いてロダミン肉腫を使用し2～3の検討を実施した。

5　　　　　これに関しては既に教室の津田⑭の詳細な検討成績が
7
　　　　　　出されているが，今回著者は主として体腔管による照
8

　　　　　射効果を主眼に倹討を加えてみた。
5

　　　　　　　　　第1項　実験動物並びに実験腫瘍

　酸素分圧値にかなりのぽらつきが認められる。　　　　　第2章と同じくウイスター系雌性ラットにロダミン

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肉腫を移植して使用。

　　　第2目　各個腫瘍の酸素分圧　　　　　　　　　　　　第2項照射装置並びに主要測定装置

　前述の結果より一腫瘍につき測定時間の関係より3　　　　レ線発生装置は島津製レ線発生装置信愛号を・又体

ケ所の酸素分圧を測定，その平均値をとり，20個の腫　　腔管は島津製を使用した。

瘍につき測定を試行した。　　　　　　　　　　　　　　　　又冷却装置は教室の津田⑭の考案せる全身冷却装置

　その成績は第2表の如く最高値76．4％，最小値51．5　　　を使用し，体温測定には電子医器研究所製の電子検温

％，平均67・2％で何れも健常組織内酸素分圧に比し低　　　計，ポリエチレン型エレメソトを使用した（第9図，

第2表　腫瘍別酸素分圧　　　　　　　　　　　　　　　　　　第9図　　　　冷　却　装　置
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　　　　　　　　　　腫瘍にょり酸素分圧値

　　　　　　　　　　　はかなり差を認める。
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第10図）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1）2000R1回照射例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第1目の結果より内部臓器えの被曝を避ける為体腔

　第10図　　電子検温計及びポリエチレン　　　　　　　管による2000R　1回照射を行つた。腫瘍体積の変化は

　　　　　型エレメソト　　　　　　　　　　　　　第11図の如くで照射後3～4日に縮小傾向を認めるも

穫：　第11図体騨，。。。R、回鰍

慰
　　　　　　　　　　1　　　　　　　7
糠　　　　‘6。。　　　1　　　　／　　　　　　　←一…一．灯鵬習均

’t㌣槻導　㌍　　：：：：

3eoo

　　　第3項　照射条件　　　　　　　　　　　　　　　z…

島津製レ線発生装置（信愛号）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「ooo
　管電流：180KVP　　管電流：15mA

　filter：1．OmanAl　　　F．S．D．：25cm

　照射野：直径2cm円　線量率：370　R／M

島津製体腔管

　　管電流：40KVP　管電流：2mA　　　　　　第12図　体腔管2000R1回照射

　　filter、1imrtAl　F．　S．D．，2．2cnl　　　　　　　体重変化
　　照射野：2cm直径円　線量率：270R／M　　　　　　　G「’　　　　　　　　　　　　　　°…”一一≠撫群千均

　　　　第4項　実験方法　　　　　　　　　　　　　　　1s。

　移植10日目に信愛号使用例は2000R一回照射，体腔　　　，4。

管は2000R一回照射及び5000　R　5回分割照射，2回

分割冷却照射を夫々実施した。　　　　　　　　　　　　　130

　又腫瘍体積変化は下記のBanzerの式⑬にて計算　　　tZ°

　し体重と共に照射前より遂日的に観察した。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〃o
　　　　　　（Lt－3）（Bt－3）（Tt－3）
　　　Gt＝　　　　　2　　　　－一　　　　　　　’。。

　　　　Gt：腫瘍体積　　　　　　　　　　　　　　　　　　　魚射荊i　！　2　　3　9　S　6　7　ee

　　　　Lt：腫瘍の長さ（ltlttl）

　　　　Bt：tr巾（Mtll）

（　Tt：　tt　高さ（mln）逡?ﾌ厚さは3mitiとし各実測値より減じてある。）綴螺瓢難乞響で繍

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　体重の増加を認めた。
　　　　第5項　実験成績　　　　　　　　　　　　　　　　以上より本法は明らかに腫瘍発育抑制効果があり，

　　　第1目　島津製レ線発生装置（信愛号）による　　　且つ全身的影響の少いことを確認した。そこで更に線

　　　　　　照射の成績　　　　　　　　　　　　　　　量を増加して，その影響につき検討を試みた。

　本照射法により10例に照射を行つたが・F・S・Dが　　　　2）5000R分割照射例

25cmである為，腫瘍部以外を鉛板で遮蔽したものの内　　　体腔管2000　R一回照射では腫瘍の縮小も緩徐で治

部臓器えの被曝がかなり大で照射後4日にして殆んど　　　療量として不充分と考えられた為更に線量を増加し

の動物が死亡し，この結果より本照射法は本実験には　　　5000R分割照射を行い，その成績につき検討した。

不適当と考えられた。　　　　　　　　　　　　　　　　　i）非冷却5回分割照射

　　　第2目　体腔管による成績　　　　　　　　　　　　　先ず非冷却照射群の腫瘍体積変化，体重変化は第
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13図及び第14図の如くであり，腫瘍

の縮小傾向は2000R例に比し明かに　　　第13図　　体腔管5900　R　5回分割非冷却照射群

著明である。即ち照射開始後10～エ5　　　　　　　　　　　　腫　瘍　体　積　変　化

日で殆んどの腫瘍が痕跡的となり一　　3竹

方体重減少は照射開始後12日1皇順ま　　Izo

で認められるが以後次第に回復する

傾向を認めた。　　　　　　1°e

　ii）　冷却2回分割照射　　　　　　　　？。

冷却照射に関しマ慨に教室の津　‘。
田⑭の詳細な研究成績が発爽されて

いるが今回更に体腔管による放射線　　　＋°

感受性検討の為の基礎的実験の一つ　　　20

としてその照射効果にっき再検討し

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　夕　　　　　　　　　’e　　　　　　劉赦・

　先ず実験動物を冷却装iだこに入れll証

ll蝋3。・Cまで冷去1・諦ノ、11醸醗　第14図　体11鰭5°〔〕°R5回分割非冷却1照射

管により2500Rの照射を突施し5　　メ
賑全く同様の方法により2500Rの　1や

再照鮒を行つたQ

その腫蕩体積，体璽変化を一括隊1　　　　　　　　　－・“”一一
示すると第、5図の如くである訓llち　　　　　．．，／　　　’一・・一…”・rex4Nig

腫瘍は照射終了後徐々に又8日阿頃

より急速に縮小し15日前後にてほぼ

痕跡的となり，一方体重減少は最初　　　　　〆
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　／　　　2　　　＋　　・、s　　　t　　　‘。　　　tX　　　l4　u
冷却による影響が僅かに認められる　　1。。

が大なる変化はなく照射開始後1．O日

以後漸増する傾向が認められた。即

ち本照射様式も前と同様著明な治療

効果を示すことを確認した。

　以上の成績より体腔管5000R分割
照射が非冷却，冷却無射共実験動物　 第15図　　腫瘍体積・体重変化
の一一般状態に与える影響も少く，腫　　　　　　　　　　　　（5000R二回分割冷却照射）　一一」一一一一搾立

　、　　　　　　　　　　　　　　％　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・一一．　”t％as＄k
瘍に対する効果も著明で放射線感受　　t＋。

性と酸素分圧との関連性を検討する
　　　　　　　　　　　　　　　　　　Ia。　　　　　　　　　　　　　　　一．。．一．．．．一一一．、，．．・・ド’°
のに適当な照射法と考えられた。

　第2節　照射効果と酸素分圧との　　1・e

　　　　関連性
　　　　　　　　　　　　　　　　　　30
　前節の検討成績より，体腔管照射

法は副障碍も少く本実験に適当であ　　‘°

ることを確認したので，更に酸素分　　　弓。

圧の変動状況を体腔管照射群につき

　　　　　　　　　　　　　　　　　　zo
少しく検討し照射効果と酸素分圧と

の関連性につぎ追求したo　　　　　　　°

　　　　第1項　実験方法

　体腔管による各種照射法の実施前
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後に於ける縣分圧の変動を測定すると共に鵬簾　
第17図照射による組織変化

・・a @i　　　．＿、繍渤　　 峡ン肉圏照射後4日目の組雛
％　　　　1

　　　　，
　　　　i　　　　　　　　　－一一一一，一・　　　第18図　照射による組織変化

6。、　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　矯　　’　　　－　Ll
So

4e

照射届　　　£　　亭　　6　　38　幅　　　　　　　　　・…　寵
　　：
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　奮

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　癒・　　　　　　，．　　　　　　　　　　野

，　　　　　　　　　　　　　　薦　　　　　　、　　，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　畦　　　　　　　　　　　　　　　　　浮・　　　；ny・鱒： 灘

　即ち照射群では照射後4日目までは酸素分圧の急速　　　1｝
な低下を示し，之と一致し組織学的にも第17図，第18　　　　　　ロダミン肉腫　照射7日目の組織像

図の如く明らかに変性壊死像が認められるが4日以後

では酸素分圧は横這いの情況となる。之は2000Rでは　　　行った。

前述の如く腫瘍の縮小度が著明でないこと及び変性壊　　　　i）　5回分割照射例

死等により腫瘍組織が崩壊し腫瘍中心部に液体の貯溜　　　　先ず5回分割非冷却照射例の照射開始前及び開始後

を来すこと等によるものと推測された。なお対照群で　　　7日目の酸素分圧の変化及び各腫瘍の酸素分圧減少率

は酸素分圧の変化は殆んど認められない。　　　　　　　　は第19図の如くであり，各腫瘍共照射により酸素分圧

　更に本実験により酸素分圧の変動の経時的追求は実　　　の低下を認めた。

際的にはかなりの難点を有すること

を認めた。即ち，①電極挿入の為の　　　　第19図　　　5000R5回分割非冷却群

腫瘍部皮膚小切開に起因する痂皮の　　　　　　　腫瘍内酸素分圧変化　　　　　腫瘍内酸素分圧減少率

形成。②一回の測定に3ケ所の測定　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（棒グラフは減少率の逆数）

値が必要である為，測定回数の増加　　　％

及び腫瘍の縮小に伴い痂皮の形成と　　　’°°

相まつて測定部位が非常に制限され　　　te

る。③皮切，電極挿入等により感染

を来し膿瘍の形成がみられる様にな　　　‘°

ること，等である。　　　　　　　　　　　4e

　　2）　5000R分割照射群
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2■
　前目の結果より5000R照射群では

照射前と照射開始後1週間目の2回

の測定による変動情況につき検討を

口8期寸前

、．．　　　　　　　　　　’　　　画　　　3　　　4　　　S　　　　／　　Z　　3　　亨　　よ
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　1i）　冷却2回分割照射例　　　　　　taa

　次に5000R冷却2回分割照射例に
つき同様の検討を実施したが，その　　to

成績は第20図の如くであり，・一般的　　‘o

な傾向は非冷却5回分割照射群と全
　　　　　　　　　　　　　　　　　　40く同様であつた。

　然し酸素分圧の減少率は非冷却イ1羊　　z“

に．比して低い傾向が溜められた。

　減少率は】6％から55％であるが・　　　第20図　　5000R冷却2回分割照射例

そ曜灘燗前醸班の高低と　　　腫撚醸分駿化　　ll郵身内燃分蹴艸
は全く無関係であつた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（棒グラフは滅少率疏）逆数）
　，　　　　　　、　　　　　　　　　％

〔コ廟揃

　　　第2日　腫瘍縮小度と酸素分　　　　　　t　　X　　3　　今　　ナ　　　！　2　3　拳　S

　　　　　　圧に関する検討

　次に腫蕩の縮小情況と酸素分圧と　　　　第21図　　　腫　　瘍　　体　　積　　変　　化

の関係につき少しく検討を行った。　　蹴ん’搬
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5。。oK非♪令去ア
　先ず体腔管5000R　5回分割照鮒例
及び5000R冷却2回分割照射例の腫　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　O　急速1・編中

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　o　，i．MF，　t・縞小
瘍体積変化情況は第21図，第22図に

示す如くで，何れもかなりの変化が

認められた。　　　　　‘ln
　著者の基礎実験による・ダミン肉　1・　　　　　◎　＠⑨②④④⑦　⑲　⑦

腫の平均酸素分圧は68％であつた　　　　　　　　⑨
が，一応68％以上のものを酸素分圧

の高い祥168％以下のものをitEい’B￥1　　　　一、　s　　　　tb　　　’s　eSk

とすれば第3表に示す如く酸素分圧

の高い群では腫瘍体積は急速に，又低い群では緩徐に　　　　2）　実験的小腫瘍に．於ける酉菱素分JIEの経時的変化の

縮小する傾向が一般に見られ即ち酸素分EF．と腫瘍縮小　　　詳細な追求は閤難な場合が多い。

度との間には或る程度の関連性がある様に推測され　　　　3）　レ線照射による腫瘍縮小度と腫瘍内酸素分尿と

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の間には少数の実験例ではあるが何等かの関連性があ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る様｝こ推測される。

　第22図　　腫　瘍　体　積　変　化　　　　　　　　　　4）　特に3）の結果より酸素分圧の測定にょり腫瘍

輪　　　s…・蘭　　　の鞭性の一面蜘り得る可能性のあること耀
，　　　　　　　　　　　　O急逗ド縄・h　　　　　第3衷　　腫瘍縮小度と酸素分厩

　　　　　　　　　　　　　　O醸徐r・緬，卜　　　　　　　（1）　照射薗酸素分圧

鵬翫t…％鵬N・・1…噛瘍蜘…％
協

，ゐ

鑓ミ　　　，9：二ll陰L5い1蒐

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4

s　　　　1°　　　俵　　　5

70．0

66．0

68．　2

8

9

l　l
65．3　1　12’N

75．2　　13・k

64。2　1　14馨

・・164・815・

73。5

70，t

69，2

64，／t

64，0

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　辮鱗と・…5…11・・2・13i・例

　　　　　　　　第5節小　　括　　　　　　　　　一一一一一．一一一．．．一一一一一一t－…＿一＿…＿．．．．．　｝

・腫騨素分圧は・繍・・よる鵬組鰍識網・・一・・・…1・1　・　．1．・　1…

化に伴い低下傾向が認められる。　　　　　　　　　　　　　　　　　聾冷却照射
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第3表　　　　　　　　　　　　　　　　　　はほぼ直線的に減少する傾向が認められた。

（2）　詩酋小度と酸素分圧

縮小度

酸　　素　　分　　圧
第23図　冷却による筋肉内酸素分圧の変化

平　均　以　上

醗N・1…％

急　1・

速

緩

徐

3

5

1．2’w

z3ve

8

11’「e

73，9

70．0

68．2

70．1

69．2

75。2

73，2

平均以下　　
1°°

腫瘍No．　pOB％　　　　　　　e°

　　　E
4

9

1

6

7

10

ユ4啓

15骨

66．o　　　　　　　n°

64，2
　　　　　　　　70

60

50

一筋ptr内

一一…
`te錫　pt｝平灼

60．1．

64．5　　　　　　　　　　　　　　　　　°1　　　°2　　　－s　　　咽4　　　や5　　　°6　　　，「　　－e　TtM”・

65．3

64、8　　　　　同様に冷却簡の腫癌内酸紫分圧をユ00とした時の冷

64，1・　　　却にJlる腫瘍内酸察分泥蕉の変化は第2魂図の如くで筋肉

64・O　　　　内に於けると同様体温の低下と共にこれ又ほぼ臨線的

・融照射　　　　に減少す穂1向を認めた・

めた・　　　　　　　　　　　第24図冷却によ翻1蹴醸班嘆化

　　第練組織内酸棄分圧獺法・放射線感賄こ　，9’g　　　　－一鵬内
　　　　　関する検討　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．　　　　　　　　　　　　・一……筋肉内平均

　癌組織或いは正常組織の感受性を変更する方法とし　　　90

ては積極的に癌組織自体の放射線感受性を高める方法　　　　80

と，逆に正常組織の放射線感受性を低下させる方法の
二つがある。央々今日迄幾多の報告が出され，興味あ　　　70

る成績が得られているが尚満足すべき解決は得られて　　　　60

いない。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　50
　著者は組織内或いは腫瘍内酸素分圧と関連して先に

教室の酬⑭が撒せる綱1法の再検討と共蝋極的　　一、一．　2－3－4－5－6－7－8

に酸累分圧を高める方法につき2～3の基礎的検討を　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TEMP．

実施した。

　　　　第1節　冷却照射法に関する検討　　　　　　　　然し健常組織と踵瘍内に於ける冷却にょる酸素分圧

　　　　第X項　実験動物並びに実験腫瘍　　　　　　　の変化をみると，各個の例の平均値は第25図に示す様

　前鷺と同様ウイスター系雌性ラツトP：　Ptダミソ肉腫

を移植使用。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第25図　　冷却による酸素分圧の変化

　　　　第2項　実験方法　　　　　　　　　　　　　　　　　x
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Ioe
　津田が先に考案発表せる冷却装醗，及び電子検温

計，オキシグラフOX－2型を使用。　　　　　　　　　　　go

　対照並びに体腔管各種照射前後の酸素分圧にっき検　　　　e。

討した。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　70
　　　　第3項　実験成績

　　　第1目　冷却による酸素分圧の変化　　　　　　　　　6°

　冷却前の大腿部筋肉内mett分圧を100とした際の冷　　　　5。

却による大腿部筋肉内酸素分圧の変化は第23図の如

く，津田⑭の成績と同様体温の低下に伴い酸素分圧値　　　　　　　　一t　’2　“　」4　“S　髄6　’「　”°T・Mft
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灘欝諜灘鰹懲　第26図腫瘍体積変化
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　弩
　認められた。

　　　　第2目　腫瘍体積変化並びに

　　　　　　　体重変イヒ’【冑況

　　非冷却群，冷却群，及び非冷却照

　射群，冷却照射群（1群各5匹）に

　つき極瘍体積変化及び体重変化の平

　均値の変化情況は第26～27図の如く

である・　　　　　　　’°°　　・一一S＼　　　1。　　　tS・e
　　即ち対珂鮮では鵬鰍の増力1顧　　　　＼、　”’・’i－、

向がみられるのに対し1糊｝群，　寺　　　　　　㌔一’・一・w，＼　　　・…・・’s。・a　n舷F

に齢却鞭は最もその変化力竃翻　　　　　　　　＼　、、　　。・一・s。。。・「ilpelr

　であり，一応酸素分圧との関連性が

　推測された。即ち酸素分圧が冷却群

　に比し非冷却群では高いことにこの

　成緻は起因するのではないかと滑え

　られる。体寛変化では冷却君羊では一一一

舳にその影響がみら演，が，その　　第27図　、体　重　変　化　　・
　後の増加は順調であり，之に対し非　　％

　冷却群では照射の影響が強い為の体　　tte

　雷増加停止傾向が諏められた。

　　以上両面よりの成綴からは，津田

　⑭の成績と同様冷却照射群が腫瘍に

　対する治療効果はかなり認められる

　一方全身に対する膨響も比較的少い

　ように推測された。

　　　第2節　稀釈過酸化水素液注入　　　le。

　　　　　　法に関する検討

　　前節では消極的な方法による感受

　性の変更につぎ小検討を行つたが，

・これと逆の積極的な方法による酸紫　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　e…’愈SeeeR　，9　±「

分圧の獺醐能か否かにつ紗し　　　　　　　　　　　゜…鴫5撚糟
　く研究を試みた。即ち生体内に積極

　的に酸素を供給する圏的で過酸化水素の動豚内及び局　　　　　　稀釈用溶液の成分

　所注入を施行し健常組織及び腫瘍内の酸素分圧の変化　　　　　ブドウ糖………………　　59

　につぎ検討を行つた・　　　　　　　　　　　　　　　　　塩化ナトリウム…・…・・工46㎎

　　　　　第噸実験動物及び実験翻　　　　　 乳酸カリウム…………25晦
　　本実験では実験腫瘍として腹水癌AH－13。（腹水　　燐酸一ナトリウムー・・1　80．吻

　型）をラツテ大腿皮下に0・5cc注入し結節型として使　　　　　塩化カリウム・・一……　illnlf

　用したΦなお実験動物は腫瘍の性質上ドソリユウ系雌　　　　　　　　　（IOO　me　：Pの重澱）

　性ラツトを使用した。　　　　　　　　　　　　　　　　　1）　動豚内注入：実験動物をミンタールにて麻酔，

　　　　　第2項　爽験方法　　　　　　　　　　　　　　背位に固定，’充分消灘後開腹し腹部大動豚よりツペル

　　3％過酸化螺灘下記溶漁・てα24％に稀釈硬　クリソ鍬は〃・・管造顯針にて0．24％稀麗酸化

験動物に注入し・その際の酸鮒圧の変動情況につぎ　螺液5・cを・分間・．0～・．5・cの臓にて注入しmex

　観察した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　分圧の変化を観察した。
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2）　局所注入：ユ）と岡様ミンター　　　　第28図　　稀釈II2C）2液注入時筋肉1ノヨ酸素分圧変化

ル麻酔後腹位に固定一lll鵜部を抜

毛，消毒して後0．24％稀釈過酸化水　　2。。

素液をツベルクリソ注射器にて注

入。

　なお木実験に於ては酸累分圧測定

は，稀釈過酸化水素液注入中の5～　　　LSO

7分間と時間的なli｝il限がある為，

0。2nvn直径の電極な使用し窺常状態

に入るまでの時間の短縮を計つた。

↓多鼠入終3

　　　　第3項突験成績　　　　　　　　　　　　　　　　　3　　　　　　　　　　　，0
　　　第1目　動ll氷内注入法セこよる

　　　　　　酸素分圧の変化　　　　　　　第29図　　稀釈H202液注入時II重瘍内酸素分圧変化

　0・24％稀釈過酸化水素液酬泳内注

入時の健、｝旨組織内酸索分EIIの変化情　　200

況は館28図の如くである。

　健常組織内酸索分圧は注入開始1

分後には上昇を認め注入終了後は速

に一ﾗする．錨姻で師1れ繊入　stS°

前に比し約1．6～1。9倍程1斐の酸素分

圧値の上昇がみられた。

　次に健常組織の場台と岡様の：方法

で醐内醸分圧を測定した．酉螺　　　　　　　　s　　　　　　I°An
分圧の変化は第29図に示す如く健常

繊砒勲素分圧吐昇まで、：多　細図　稀細・°・注入はる藤航の変化

少時間を要するが，油入終了後は健

常組織の場合と岡様速に酸素分圧値
　　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　2eb
の低下を認めた。

　尚両者の成績を同一図にまとめる

と第30図の如くであり健常組織と腫

瘍内酸素分圧の変化情況には多少の　　1・の

ずれのあ為ことが認められ，照射を

この様に腫瘍内酸索分圧が健常組織

の酸素分圧を上廻る時期に実施すれ

ばよりよき効果が得られるのではと　　　　　　　　　　　　　　　　tr　　　　　　　　　　　　l°

考えら才した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　・

然しながら嫉脚於いは動脚ヨ酬よ注㈱輔　郷図㈱・・轍注塒筋肉内螺頒変化
いたものであり，動豚カテー一テル法による持続点滴の　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　詞卜冷圭ア
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　％
実施により更に高酸素圧状態を作り得ることが報告さ

れている⑳ことからも今後この方法につき更に検討す

る必要があると考えられる。

　この様に動豚内注入法のみでは腫瘍内酸素分圧の上

昇は期待程でなく，反つて健常組織の酸素分圧を上昇

せしめる結果となつた為，本法と冷却法を併用し，そ

の相互作用による酸素分圧の変化を追求した。その成

績は第31図の如くであり，30°C冷却時には注入のみ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　時闇
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の場合に比し酸素分圧の上昇は全く低く，僅かに上昇　　　　なおラット筋肉内に0．24％稀釈過酸化水素液1～

がみられるに過ぎない。　　　　　　　　　　　　　　　2ccを注入し5～7日後に同部筋肉をヘマトキシリン

　尚稀釈過酸化水素液動豚内注入に際し，実験動物50　　・エオジソ，マロリー，リリー・アロクローム染色し

匹中4匹に栓塞による死亡を認めたが，何れも注入時　　　検鏡せる成績は第33図に示す如く，炎症，変性，壊死

に注射器と接合ビニール管との接合部の接合不良によ　　　像は全く認められず，Nラツテの下肢機能にも特に異

る空気の混入によるもので，明らかに過酸化水素によ　　常は認められなかつた。

る栓塞と考えられる例は認められなかつた。

　　　第2目局所注入法による局所酸素分圧の変化　　 第33図　注入局所の組織像

一．

q・，@．1　・』c　　　　　　・　　♂

える侵襲も大ぎな欠点がある。これに対し局所注入法　　　　　　　　　　　　　鱗瓢　　　轟　　鰻　．・　ヨ

ことを認めた。従つて注入液量は0．3～0．4ccが限度で　　　　0・24％稀釈H2　02　ma　2　cc注入7日後のラツテ

あり又測定部位も注入部より約・㎝蜘榔の酸素分　　大齢肉（ヘマトキシリソ’エオジン染色）

圧の変化を測定すべき・と擁認した。　　　　炎症’変性懐死馳全く認められない・

　又かかる測定法による稀釈過酸化水素液0．3～O．4cc

局所注入の際の縣分圧の変化は第・2図の如くで螺　　　第頓小括
分圧値はWh、i1，k、P・］注入時と同様謎に上昇し，　4mta入　・）冷却を行つた際鍵常騰内醸分圧は麟内

量（。．3～。．4cc）の罰ではその値は注入前の約・一　醸分圧砒し低下率カミ高い・恥冷塒は非冷却時

，倍に達する．然し下降も又速かで・～・・分後には注　よ彌者共縣分田よ低下するが臨騰内では相対

入前の状態に復するが，動豚内注入時に比してやや緩　　　的に酸素分圧を高くすることが可能であることを再確

徐の傾向が認められた。　　　　　　　　　　　　　　認した。

　今回の検討では0．3～0．4ccの範囲では注入量と酸素　　　　2）0・24％稀釈過酸化水素液動豚内注入により・組

分圧の間には明らかな関連性を認めることは出来なか　　　織内酸素分圧の上昇を認めた。注入により酸素分圧は

つたが注入量を更に増加すれば高酸素状態を維持する　　健常組織では急速に・腫瘍内では之に比し緩徐に上昇

ことは可能と考えられる。　　　　　　　　　　　　　　し注入終了後は両者共，比較的速に下降するが，腫瘍

　局所注入法による副作用としては一過性の皮下気腫　　　内の方が・やX緩徐である傾向を認めた。

が認められたが比較的速に消退した。　　　　　　　　　　3）　稀釈過酸化水素液動豚内注入法と冷却法とを併

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　用せる場合には，単独実施時に比し酸素

第32図　　稀釈H20，液局所注入時酸素分圧変化　　　　　　　　　　分圧の上昇程度は極度に低い傾向を認め

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。

　　　　　　　　　　　。．3fi　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4）0．24％稀釈過酸化水素液局所注入

Se。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　により局所の酸素分圧は一過性に急速に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　上昇し，又下降する。

　　　　　　　　　　　。．36　　　　　　　　　　　第6章　オキシグラフの臨床応用に

。tコ。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　関する検討

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　以上の動物実験により腫瘍組織内酸素

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　分圧の測定が或る程度可能であり，又酸

　　　S　　　　　　　　　l°　　　　　　　　素分圧と放射線感受性との間に関連性を
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有することが推測されたので実際臨床面でも本法の応　　　　　第35図

　叉電極は動物実験に使用せるものを第34図の如く支

持に便利の様に改良し使用した。尚陽極はO．3nzm直径　　　　　　　　　醗

typeである。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　子宮頸癌患者の原管巣酸素分圧測定情況

第34図　　臨床用白金電極　　　　　　　　　　　　　　　＿　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第36図　　安定した値を不した腔壁の

凋■■診一

オキシグラム

　　ヒー一＝一・し十vッ7。　　　　　　　鷲叢

ヤ’’’”一一一一・…・一．t“、　　　　　　　　溺

　　　　　　　　　　　　　L．．一凹’岬’”

　　　　　ビ・一，・皆　　　　　　　　　　　　　　　　　　　：．

がヲス膨　　　hY．．．一　　白全線

　　一：．4．；、・婆

懸澱讐響・羅：：
蹴『i糊靴　．篠鱗

　　，　　’　－：，　　　t　　＝－　Xz－：

　　　　＿’慈累…　嚢
ワ　　ttー’　ア　　　：　　ニ　　s　　，　　　　’
」r－　　i・；「・・　∴・唖　～－t

　　；　　　　　　　　　，葺　　　　　馬’鼎

　　　　　　『　鮮「・鷺［『鶴旧

　4　　　　　　　　　　　ヤ　　　v　　－　　　’　　

1〆隷網萎奪
　　　　1燃驚瑚酵
　　　　　　　仁驚欝”
　　　　　　　慧燃蕪
　　；　　t＿　　　　　　　　　．謬t；「謡二＿慧
●　　　　　　　　　　　　　　隔　　？，　　　　　　　　　　　　棚　　←一

　　　　　f’　　　　　写　一一　冑馳
　’@　va　れ＿　
謎　：ゴ楼慰薫艦閥套驚

一L　．．．一一v－－d＋■“一一．pm

　；・：　　　．a－t　ニぶぷぷ　　カエ

響賢一『琴疑琴…

　　　　　　　　第3節　実験方法

　患者を検診台上に載石位とした後，クスコ氏或は桜　　　　第37図　　正常子宮腔部オキシグラム

井氏式渥鏡にて膣部を開大し，子宮腔部，膣壁を清拭　　　　　　　　　　　　　’　　　　　　　i∴、．．一

後，陽極を対照部，陰極を腫瘍部乃至はびらん部に刺

入し第35図の如く著者の考案せる支持器にて固定，測

定した。

　　　　　　　　第4節　実験成績

　　　　第』1項　対照部位のナキシグラム　　　　　　　　．㌦

　頸癌組織の測定に先立ち，対照として健常子宮膣部　　　’㌘h

Nは腔壁の酸素分圧につき先ず検討を試みた。　　　　　　ニージ

　正常子宮腔部並びに膣壁の測定時には電極刺入によ　　　’

る出血も殆んどなく体動さえ加わらねぽ第36～37図の　　　　　　　　比較的安定性を示した症例

如く比較的安定した像が得ら泌．然し働力・あると　　　削印は体動の影響を示す

組織と電極面のずれが生じ第38図の如く不安定な像と

なり一定の像は仲々得られない。　　　　　　　　　　　　場合は比較的安定した酸素分圧値が得られることを確

　以上正常組織に於ては，出血及び体動が加わらない　　　認した。
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　第38図　　正常子宮膣部オキシグラム　　　　　　　　　る。

　　　　　　　　ピ　蕪｝翻編欝

　　　　働影響翻こ出現している　　　籔、一：
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鯛ヒ　　鵡　　　　　t
　　　　第2項　子宮膣部びらん部のオキシグラム　　　　　　　　　　　　　　，．’騎．
　次に子宮膣部びらん部の酸素分圧につき測定を行つ　　　　　　　　　　　　　竪動雛許

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、、ず6
た。症例の1～2を挙げると以下の様である。

　（i）第1例

　　青○た○子40才　2回経産婦　　　　　　　　　，　本例のオキシグラムは第40図の如くで前例と同様体

　組織学的診断：E「osio　grandula「is　papjlla「is　　　　動による変動がかなり認められた。

　子宮膣部所見：びらん部はシエーマの如くで約2．3

　　x1・8cm程度の楕円型で子宮口周囲を囲みやや出　　　　第40図　子宮腔部びらんオキシグラム（症例2）

　　血性である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一．．．．

，講縷1轟、　　　鷺
鶯讐灘寧二蕩ジ　　　　　　　　奮1；
塾・・冒’幽’ @．・｛さ盛

本例のオキ・グ・・鵬39図・如くで左中央が対　び、ん奮測灘働，Fそ募慰現、．

照部・右端がびらん部である・対照部では上ヒ較的安定　　れている。

性を示したが，びらん部では電流値の乱れが認められ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　以上代表的な2症例を掲げたが，びらん部に於ける
第39図　子宮腔部びらんのオキシグラム（症例1）　　　　酸素分圧は著者の小数例の経験ではいずれも健常部と

　擁　　・　　、　・　　’　・　　．　・　　　　　　ムについての検討成績を代表的症例にっき述べると以
－a－－－－@　－・　ww－’　　　tt－　’　げ　ttコ　　－　，　t＿．＿f　　　の

　｝「　　・tt　　・　　　　　　　　　げげ　　　下の様である。
　じ　　　ごず　／ttt　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　－　t－’

　を　　’　　じ　’
．　　　　　　　　　　巾　　　　　　　　　　　　　　　（1）　電極刺入時比較的出血を来した症例

　　　　左・中央が対照部，右びらん部　　　　　　　　　（i）症　例1

　　　　びらん部で不安定な状態を認める　　　　　　　　　塩○金0　58才　5回経産婦
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　臨床診断：Carcinoma　colli　et　vaginae　I°　　　　　組織学的診断：扁平上皮癌

　組織診断：扁平上皮癌　　　　　　　　　　　　　　　　子宮睦部所見：シエーマの如く超栂指頭大の花野菜

　子宮膣部所見：鳩卵大で中央より下方にかけシエー　　　　　状を呈する定型的な癌性潰瘍で殆んど占められ表

　　マの如き癌性潰瘍を形成し出血著明である。　　　　　　　面は脆く出血も極めて著明。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　オキシグラムは第42図の如くであり第1例に比し体

　　　　　　　／一～・一．　㌃　　　　　　　　　　　　　動の影響ぱ少いが，傾向としては略々同様の傾向が認

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　＋　　　　　　　
がみ肱購鵬内醸分田よ対照部砒し雛は　左、対照部燭の影響は殆んど認めら漁い。

認められない・　　　　　　　　　　右，醗部

第41図　　頸癌原発巣オキシグラム（症例1）　　　　　　（2）刺入時出血の少量であつた症例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（i）症　例1

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　有○と○ゑ　61才　4回経産婦

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　臨床診断：Carcinoma　colli　I°

麺・一　　　　　子離部所見潤旨頭大でやや。雌。癌性潰励

『t　「　　　1牽　　　　　　　　　　　　　　　　　　認めるも高度ではない。

i；i∴湧擁　　・・
犀　　　　　　．　　題　　’　　，　　圏　　1　　F　　’；

左：対照部体動による影響を認めるが対照部　　　　　　　　　　　’擁
　　　　　　と腫瘍部との間に著差は認めない。

右；腫瘍部

（ii）症例2　　　　　　　　　　　　　乱 罫’」

　黒○か0　44才　6回経産婦　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な駈

臨床診断：Carcin・ma　c・11i皿゜

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第43図左側は対照部，右側は腫瘍部のナキシグラム

な獅u ｨ　　　 であ…蝋・対照部砒購肥・低値を示・
　　　〆　　　・　　　．　　　　　　　　　　た。

．’ @一．房鰭　　　　（・・）症例・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　子宮腔部所見：子宮膣部は栂指頭大で子宮睦部後唇
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第43図縣醗巣オキ・グラム（症例3）　であり・臨床応用に際しては先ず此の面での根本隙
　　　　　　　　　，　　　－t　　　　　　　　　　討が必要と考えられた。然し出血の少い症例で対照部
　　　　　　　　　　　　　【　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　噂
　　　　　　　　±　・　　　　　　　　　　　　　　　　「

l　　l

J　　　　　　　・　　　　　　　　　　　　　　　　成り立つているかを知ることが出来る。今回著者は此
　　　左：対照部　　　　右：腫瘍部　　　　　　　　　等の中の一つの因子と考えられる酸素因子につき少し

鵬部は対照部砒し明らか晦素分圧は低い・　く検討を試みた．勿論これのみで感難につき云。す

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ることが不可能であることは云うまでもないところで

　　　　　　　　　、！　　　　　　　　　　　　　あるが然し感受性判定に対する確実な方法が確立され

　　　　　　“eS　ノ　　　　ていない現在潤係ありと叛らti。る因子姻。諏
　　　　　，コぷ
、　一字／　　　　　　　　　　　　　り上げて検討を加え最終的にはそれ等の綜合判定によ

り感受性を推測するのが妥当と考えられる。かかる意

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　腫瘍組織内の酸素分圧に関してはThomlinson，

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Gray最近では坂本等④⑪⑫⑳の研究があり，腫瘍内

第44図　　頸癌原発巣のナキシグラム（症例4）　　　　酸素分圧は正常組織酸素分圧に比し低いことが知られ

　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ており著者の今回の倹討成績でも署々同様の結果を

掛」・　　　　　轟i．　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、　　　　　　　　　　　　　　　　　μ　　　　　　　口　一

　　　　　　　　　　　　　　　得，各々の腫瘍の酸素分圧値にはかなりの幅があり酸

　　　　　　　　　　　　　　　素分圧値と感受性を結びつける一応の目漂となり得る

　　　　　1　　　　　　　　　可能性が充分に考えられた。

唾　　　　　　　　　　　　　　　個ルの腫瘍につき比較倹討する場ムには酸素分圧の

　　　　　　　　　　　’，　　絶対値の比較によることが望まれる所であるが．今回

軽

1！

　　　著者の実験で用いたopen　tip　typeの電極では相対

　　　値しか知り得ず絶対値を測定出来ないことが1っの難

　　　点である。これに対しrecessed　typeの電極は定量

登　　　的測定は可能であるが，白金線をガラス管内に封入す

　　　　る為電極の直径が太くなること及び白金線の先端が封

　　　　左：対照部　　　右：腫瘍部　　　　　　　入ガラス中に陥凹している為，同部内の溶液が組織の

　腫瘍部は対照部に比し明らかに酸素分圧は低い。　　　酸素濃度と平衡に達するのにかなり長時間を要するこ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　と等より，本実験に使用することは適当でないと考え

　　にゃや出血性の癌性潰瘍を認める。　　　　　　　　　られ，酸素分圧測定に使用する電極にっいては今後更

　本例のオキシグラム（第44図）は対照部瞳瘍部共ほ　　　に検討を要する点が多いことを認めた。

ぼ安定した像を示しやはり腫瘍部の酸素分圧は明かに　　　　レ線照射により腫瘍並びにその周囲組織はかなりの

低値を示した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　変化を生じ，それに従つて酸素分圧も当然各種の変化

　　　　　　　第5節小括　　　を来すことが予想される。その変化情況は一般に腫瘍
　以上の臨床検討成績では本法実施時には明らかに体　　　組織の崩壊の程度と平衡状態を有することが考えら

動，出血がかなりの影響を及ぼすことを認めた。特に　　　れ，事実Thomlinson，　Gray等④⑩⑪の腫瘍組織の

電極刺入時の出血の防止は実際には極めて困難な事項　　　大きさと酸素分圧の関係にっいての検討でも壊死部で
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の藤班騰になることを捕して・・る・確か噸　M。II、m・等②⑥⑳⑳t，。よ蜥燦稀縄酸化螺液

死部分では縣分圧は零或いはそivc近くなる・とが　働嚇。泓することにより醐内噸服を高

当瀞想さ泌が・　Stsし醸頒刎定値より逆醐　め冶麟果を歎改善せしめようとす礁みが鮪

織の獺の鍍棚確蹴尉る・とは困鞭あり’　されている。即ちM。ll。m蒔④⑳⑳噸燃ヒ部

更麟融追求が腰である・　　　　　働支配轍。，醐永。テーテル法亭。より鰍過靴
　　レ線糊によ礪繍櫨と購揃の燃分圧との　螺囎k入しながら醐を行い識入部嗣【、注入部
関係は一艦平馳以上のものでセ＊急速縮小例が多　に比眼批治療燃を上げ翫と報告している。

く・これに対し平均値以下では緩徐倒」が多い・とは興　a過靴聯ξの鰍麟。ついてFi。n，⑥⑭・eik　3

味鰐いことと考えられ誠碓頗者σ・間t・g：　｛4；　tgipa％過酸化螺を・・…Ql－丁灘て徽嚥灘稀釈

齢認められたが轍更に組鞭イヒと搬て検討すべ　し翻納注人鰍み瀦果，・．・2～・．48％の灘醐

き興勅る問題認漁た・　　　　　撚注入噸当で，激や，薙認獺廉1徽が
1この様繍果か曙灘組織内嚇分圧猿灘つ　ラ。スの鞭職く認めな、、と鮪している。

き少しく㈱鰍みた・賜離辮灘カミ撫織と　な嫉騰噸卿蕊脈糺㈱舳靴螺温三入
騨鰍との感難磁の上献立し，しかもそ碗　による禽醗としてe・Ut，時蹴い動腱勲来す毒陣

眼墜融して大きなものでな圃轟二は舗齢頒　知ら奴おりt・の為醜や。。ツ塑縫する鵬

より駕されている所であり繭等力・の方灘よりそ　湖るが識入速脚繊漉甑欄の遡縦用
の差献にすること嗣能であれば臨職こも馳て　雛より予1躯尋るとM。ll。m、等⑳O＊ielSぺている。

糊である・従つて組融燃分li［1・t・ミ放射総難と　今騰灘・．24％融過酸化螺灘使肌たカ1，

僻か醐連賄するなら離粥馳変附る・と　エ。n。、。1－T泌湖在7繊されていない為齢胴じ

により治酬勲轍し秘ことがSV］待され徽であ　電獺灘綴イ吏肌た。
る・

@　　　　　　　　　懸成灘坂本⑳の鞘し熾素鷹法の齢と略
法篤響灘羅畿毒講轟㊥搬・瞭・対腿繁分圧・腫瘍内蝋圧嚇・

禦騰吸入法等鵬鵬の請法囎欝灘翼蹴織灘1誌纒
醐され・いずれ蠣雛繍嚇分圧を直撚蹴　めた講騰⑱轍素鷹による鵬内縣分圧の上

碧灘撫蝦灘蒸讐繍旗諜窩欄待轡でな・正常肺感受性・又醐すると述

鱒・案施・れ・迄働ず・津・⑭の冷糊法雛1灘罐讐灘撫縫難
の翻でも尚多くの鞭欄題蝉糊する必難が　泓せる囎，鵬繊の醸分圧の甥聯麟組

強瓢撫照射の再轍縄・各・津・⑭欝謙離1、懇茜孕難瓢
　と同様の成績を認め，却ち冷却群は雰冷却群存こ比し腫
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　るo
瘍の縮小率は小であり・之は冷却による腫蕩内酸素分　　　　又稀釈過酸化水素注入法と冷却法とを併用せる場禽

EEの低下が1つの簸姻子雛測された・この様に　に腱康組織の螺分圧の上昇購欄酸化螺注入

鵬の縮小働が齢却照艦上ヒしやや騰であつて　騨独暢合より明らかに低く，かかる蹴の下噸

も・鋤触影響砂いことが鰍面でVXかな駄き　瘍が如触る簾を示し，鰍射線闘して如何販
な利点となることは明らかで・冷却照射法の臨床応用　　応するかは極めで興味深い問題であり，今後翼に検討

の可能性を再麟した・　　　　　　　を加えてみた、、と敷ている。

　　又牌によ蠣麟螺班盤縮織内螺分圧　然し動翻注入灘その酢力・鎌捜鵬伽。対
に比し相対的に高い状態にすることが出来るが，この　　する侵襲も大なる欠点があり，従つて一応局所注入法

　事実は周辺組織の酸素分圧濃度とも密接な関連性を有　　　につき小検紺を行つた。局注法による酸繋効果は比較

することが考えられる。　　　　　　　　　　　　　　的一過性で長時間高酸素状態を維持することは園難で

　　そこで冷却法とは対称的に積極的に酸素を与えた場　　　あつたが健康組織に与える影響は少く短時間の照射に

合の酸素分圧の変化につき少しく検討を試みた。かか　　　は応用し得る可能性が考えられた。

　る方法としては既に高圧酸素法に関する多くの研究が　　　　以上の動物実験成績より酸素分圧測定法の案際臨床

あり，又臨床的にも試用されつつあるが，更に近年　　えの応用の可能性が考えられたので現在の測定賠及び
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測定法が実際臨床時にも応用し得るか否かにつき検討　　　　　　　　　　第8章　結　　論

した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　著者は麗瘍の放射線感受性を知る目的で酸素分圧の

　島津製オキシグラムOX－2型はその特微として交番　　　問題を検討し，今回2〔・3の基礎的実験を試み以下の

電圧即ち正・負の電圧を交互に与えることにより電流　　　如き知見を得た。

の安定性を保つ様に設計されている⑧⑩ことが蟻げら　　　先ず・ダミン肉腫等を使用しての動物実験成績概要

れている。又電極，殊に白金電極の性格が酸索分圧測　　　は

定に最も重要な因子であることは云うまでもないとこ　　　　ll．）　腫瘍内酸素分圧は健康組織内酸素分正旺に比し常

ろであり，本実験では0．3㎜及び0。2灘匝箋径のopen　　に低く，又個々の腫瘍の閲には夫々或る程度の蘇が認

tip　type電極を使用した。　　　　　　　　　　　　　　められた。

　実際の臨床応用成績でO：　一部に興味ある知見が得ら　　　　2）本研究に適当なレ線照射法を倹討し，体腔讐に

れたが，不安定な面もかなり見受けられた。即も体　　　よる5000R照射法カミ最も適楽であることな確誌したφ

動，出血による影響は禰めて大であり，体動は麻酔　　　　3）　腫揚内酸素分H三はレ線照射による腫瘍組織の変

や，安定剤等により減少させ得る可能性は火である　　　化に伴い低下する傾向がみられ，i文腫瘍の縮小率との

が，間題は電極刺入時の出tfltの防i』であると労えられ　　　間に或る梶渡関連｛生を有することが推測され弛。

た。動物爽験でも出1飢時や動lbkの近辺に電極が刺入さ　　　　4）　組織内酸索分正E変璽法として先ず冷却法につ鍵

れた場合には異僧な高値が見られ，臨床例でも明らか　　　検討し先に発爽せゐ津lj］と同様の成績であることを再

に出血による影響が調められた。　　　　　　　　　　　確認したo

　如何に自然状態を変えることなく又出血させること　　　　5）　更に〔｝，24％稀釈過酸化水累波入法（動ll氷内，卿5

なく電極を刺へするか，また測定蒔間を如何にして短　　　・肉内）では健常組織，腫瘍組織共に急激な爵慶索分薦の

くするかが今後の最も璽要な研究課題であると考えら　　　上昇を誌めるが，その下降も比較的速かであゐことな

れた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　総めた。然し腫瘍内酸素分圧の低下情況がやや緩慢で

　著港は現在之等の点tc．っき更に検耐を進めつつある　　　あることより，一時的に腫瘍内酸素分厩か健常組織の

が，その一一一つとして先ず電額の改良を試行しつつあ　　　酸素分正1三を上廻る可能憔があり，此の1墜期の照射にょ

る。即ち組織と電極衷面との闇に生ずる拡撤の項を小　　　り治療効果向上の可能性が期待された。尚局濾法に関

＄くする為なるべく細い電極を使用することが大切で　　　しては庭に検鮒すべき点を多く諏めた。

ありgこの為に他樋の金属を配合し白金の硬度を高め　　　　以上の動物実験成績から臨床応用えの可能性な認め

ることを考慮している。又白金電極の周囲を陽極に使　　　たので，その最も基本的な面である規在のオキシグラ

用する物質で被い電極を一本化するのも一つのゆき方　　　7の臨床応用の可能性につき検耐を試みた。

と思われるが，この際には電極の蔽径が大となる欠点　　　対象は子宮膝部びらん患蔚，並びに子富頸癌患簡

があり，この点の改良も試行しつつある。又測定圃数　　　で，対照部としては健常子宮膣部，膣壁を使用した。

を少くすることも実際臨床に際しては大切なことであ　　　（1）先ず正常予宮膣部，勝壁の測定では出1血，体動
るが，同時に数ケ所の測定が実施嵐来る後藤等⑧の二　　　がかなり測定成績に影響を及ぼすことを確誌した。

現象観測用ナキシグラフを参考にこれに関しても更に　　　　（2）子宮膝部びらん患者ではびらん部と正常部のオ

検討中である。　　　　　　　　　　　　　　　　　　キシグラムは略々同様の成績を示した。

　此の様に本法の実際臨床えの応用には幾多の解決す　　　⑧　子宮頸癌患者では電極刺入時に出遁1を来した症

べき基本的，実際的な検討面が残されている。しかし　　例では病棄部と対照部との間に特別なi豊は誌められな

現在の悪性瞳瘍治療の一つの大きな壁を打ち破る為に　　　かつたが，出血Lの少盤であつた症例では病巣部の値が

は之等の諸問題の解決が絶対必要であり・今後も地道　　　一般に対象部に比して低い傾向が認められた。

な検討が続けられるべきである。著者の今回の成績で　　　　（4）オキシグヲフの実際臨床えの応用には測驚装縫

も興味ある2～3の知見を認めたが同時に本問題の難　　　をはじめ電極，実施手技その他に尚多くの改善すべき

しさも痛感された。然しこの間題を乗り越えて子宮頸　　　点のあることを認めた。

癌組織内酸素分圧測定が臨床的に可能となれば動物実　　　　以上の成績より確かに腫瘍内酸素分圧の問題は放射

験り成績からしても頸癌放射線感受憔テxトの一方法　　線感受性の重要な因子としての価瞳が認められたが，

として・更に又治療効果判定法の一つとして応用の可　　　その理論面，又輿際臨床えの応用には今後尚多くの諸

能性が大いに期待された。　　　　　　　　　　　　　　検討を要する問題が山積することを認めた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　然し此等の問題点が乗り越えられて臨床的に応用す
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