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放射線治療後照射野内に発生した悪性腫瘍
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　　　KIYONO，　K．，　MORIYA，　K．，WATANABE，　T．　and　KOBAYASHI，　T．　Malignancies　develoPed

in　the　Previously　irradiatedα吻．　III．　The　head　and　neck　cancers　fo〃owing　radiation　theraPyノ加

malignancies．　Shi聡hu　Med．　J．，29：721－726，1981　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　．

　　　Twelve　cases　with　radiation－induced　cancer　who　had　previously　been　irradiated　for　malig・

nancies　are　reported．　There　were　four　cases　of　the　maxillary　sinus，　three　cases　of　the

lary！1x，　three　cases　of　the　pharynx　and　one　case　each　of　the　gingiva　and　the　external　ear．　All

of　the　cases　were　squamous　cell　carcinomas；90f　the　12　cases　occurred　in　males．111100f　the

12cases，　the　primary　malignancies　for　which　the　irradiation　was　given　were　cancer　of　the

larynx　and　of　the　maxillary　sinus．　The　mean　age　at　the　time　when　these　patients　were丘rst

subjected　to　radiatioll　therapy　was　49　years，　which　was　lower　than　that　of　the　patients　with

naturally　occurring　head　and　neck　cancers　where　the　range　was　from　age　56　to．age　60．　The

mean’ ≠№?@at　the　time　when　the　secondary　cancers　were　co皿丘rmed　was　63　years，　with　a　rallge

from　age　41　to　age　81．　Consequently，　the　patients　irradiated　for　malignancies　had　short　latent

periods　with　an　average　of　13．5　years　for　the　development　of　the　secondary　cancers，　as　corn・

pared　with　the　patients　irradiated　for　benign　diseases　where　the　average　was　21　years．　The　dose

of　radiation　in　the　site　of　the　secolldary　cancers　was　between　4，000　and　7，000　rad　ill　most　cases．

There　was　no　close　correlation　between　the　latent　period　and　the　radiation　dose．

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　for　publication　July　1，1981）
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　頭頸部の放射線癌7例については，前報1）ですでに報

　　　　　　　　　1緒　言　　　　告した。

　放射線は悪性腫瘍の治癒に大いに賞献している反面，

晩発性轄としての放射線発癌醐題とな。てきてい　　　皿糠の対象と方法

る。人における放射線発癌機構に関しては現在もなお　　　1951年より1980年までの30年間に，信州大学放射線

明らかにされたとはいい難く，なお長期的な症例の検　　科を受診した悪性腫瘍患者のうち，頭頸部領域に対す

索と追跡が必要であろうとの考えに立って，我々は，　　る放射線治療の既往が明らかな頭頸部癌12症例を検討

過去30年間に信州大学放射線科を受診した悪性腫瘍患　　の対象とした（Table　1参照）。なお，全身性疾患で

者の記録から，放射線照射野内に発生し，照射が原因　　ある悪性リンパ腫や，悪性疾患としては経過の長い甲

と考えられる症例の検索を行ってきた1）。古くは職業　　状腺癌を原疾患とする症例で，新たに生じた癌が同一

性被曝，あるいは良性疾患に対する放射線治療による　　疾患である症例は除いた。

発癌が問題とされたが，近年になり悪性唾瘍に対する　　　放射線癌の判定基準は，前報で記述したGoolden

照射後，長期間の無癌状態を経て，照射野内に新たに　　らの基準を，原疾患が悪性腫瘍である場合にまで拡大

悪性腫瘍が発生した症例（放射線誘発癌）の報告が増　　したArlenら2）に準じた。すなわち，1）発生した腫

えてきている。本論文では，悪性腫瘍（第1癌）の放　　瘍が組織学的に明らかに悪性腫瘍であり，2）前回照射

射線治療後，照射野内に新たな癌（第2癌）の発生を　　より今圓の悪性腫瘍発生までに5年以上の潜伏期間が

みた症例のうち，頭頸部領域の12例をまとめ検討を加　　存在し，3）放射線照射を受けた組織からの発癌であり，

えた。なお，良性疾患に対して照射した部位に生じた　　4）第1癌と第2癌の組織型が異なるか，あるいは発生

Table　1，　Case　summaries　of　radiation　induced　head　and　neck　cancers　followjng

　　　　radiation　therapy　for　malignancies

Case

1KH

2MM
3HM
4KM

5KS

6KT

7TK

8MY

9SK
10WM

11TH
12MT

Age＊

and

sex

63M

60M
58M
54M

48M

63M

35M

47M

44F
42F

45F
32M

Primary　cancer

Site

Larynx，　R

〃　　　L

〃　　　L

〃　　　L

〃

Maxillary
sinUS，　L

　〃　　　L

〃　　　R

〃　　　R

〃　　　R

Tongue，　R

Auditory
canal，　R

Histologic

　type

Squamous
cell　ca．

　〃

　〃

　〃

Uncertain

Adenoca．

Uncertain

〃

　〃
Squa1皿ous
cell　ca，

　〃

　〃

Secondary

cancer，＊＊

　Site

LarynX

　〃

　〃
Hypo・
Pharynx

　〃

Epi－
pharynx

Maxillary
sinus，　　R

　〃　　　L

〃　　　R

〃　　　R

Gingiva，　R

Auditory
cana1，　L

Latent

period

（year）

8

8

9

11

33

8

7

13

30

11

15

9

Radiation

dose＊＊＊

　（rad）

Tele・80Co　　　　　6，120

〃　　　　　　　　6，120

〃　　　　　　　　7，380

〃　　　　　　　　6，000

Ra井and　x・ray
　　　　　　3，900－5，500

Tele－60Co　and　Ra　tube
　　　　　　3，520－4，300

Tele・60Co　　1，400－3，000

Tele・60Co　and　Co　seed
　　　　　　3，970－5，800

Ra（tubeP）

Tele・60Co　　　　　3，000

　　〃　　　　　　　　6，000

Tele・GoCo　and　Co　tube
　　　　　　2，980－3，380

＊　　Age　whell　irradiated
＊＊ @All　cases　were　squamous　cell　carcinomas
＊＊＊ @Doses　in　the　site　of　the　secondary　cancers

＃　Harmer’s　modi丘ed　method
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Fig．1．　L。t・nt　peri・d・i・rel・ti・・t・ag・・f　Fig．2．　L・t・・t　p・・i・d・i・re1・ti・・t。・adi・ti・n

盤呈黙al臨，器：1～轟認　撚．「霊認宝d鑑d齢a膿謙
　　ea・es（＋）・・d　f・・m・lig・…i・・（。）．　　　　（＋）・・d　f・r　m・lignan・ies（°）・

部位が異なり，第1癌からの再発が否定できることで　　喉頭癌，1咽頭癌各3例，口腔（歯肉）癌と外耳道癌各

ある。第1と第2の腫瘍の組織型が同一であり，近接　　1例で，第1癌と異なる部位に第2癌が発生した症例

した部位に発生した場合には，再発ならびに転移性癌　　は7例（第1癌が喉頭癌の場合に下咽頭癌2例，上顎

でないと判定することがしばしば困難であり，選択の　　洞癌の場合に上1咽頭癌1例と反対側上顎洞癌2例，舌

一部に主観の入ることは止むを得ないと考えられる。　　癌の場合に歯肉癌1例，外耳道癌の場合に反対側外耳

しかしその場合には三橋ら3）の考え方が参考になろう。　　道癌1例）であった。組織学的には全例扁平上皮癌で，

すなわち，1）第1の腫瘍が組織型を含めて放射線によ　　第1癌，第2癌で組織型が異なるものは1例のみであ

る根治の可能性が高い疾患であり，2）潜伏期間が10年　　った。年令は41歳～81歳（平均62．8歳），潜伏期間は

以上とさらに長く，3）潜伏期が比較的短いと思われる　　7年～33年（平均13．・5年）であった。

演例でも照射によると思われる組織障害が先行してい　　　第1癌に対する放射線治療は，術前照射として

ることなどである。　　　　　　　　　　　　　　　　3，000radが照射された上顎洞癌2症例（症例7・10）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を除くと，いずれも6，000rad以上が照射されており，

　　　　　　　　皿　結　　　果　　　　　　　　　　　第2癌発生部位における最低の照射線墨は，左上顎洞

　臨床的に頭頸部の放射線誘発癌と判定した12症例の　　癌に対して放射線治療後右上顎洞癌の発生した例で・

概要は，表1のごとくである。放射線治療の目的とさ　　1，400～3，000radと推定され，最高は喉頭癌に対し

れた第1癌の内訳は，喉頭癌，上顎洞癌各5例，舌癌，　て7，　380rad照射された例であった。照射時年令と潜

外耳道癌各1例で，照射時の年令は32歳～63歳（平均　　伏期間，あるいは発癌部位の線量をrnaximumに見

49．3歳）であった。性別にみると男9例，女3例であ　　積ったと．きの線量と潜伏期間との間には・Fig・1・2

り，3：1の割合で男性が多かった。組織学的には，　　のように，明らかな相関は認められなかった。

腺癌の1例（上顎洞癌）を除ぎ扁平上皮癌（または不　　　なお当科を受診した頭頸部癌の1980年末までの症例

明）であった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　数は，喉頭癌295例，上顎洞癌326例，咽頭癌120例，

　放射線誘発癌（第2癌）の内訳は，上顎洞癌4例，　　舌癌182例，口腔癌138例であり，放射線誘発癌症例と
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Table　2．　Naturally　occurring　and　radiatioロ・induced　ca！1cers　in　the　head　a夏d　neck　region

AII　cancers　　　　　　　Radiation－induced・cancer　cases

Site
registered＊ Primary　callcer Secondary　cancer

No，　of

モ≠唐?

Average

@　age

No．　of

モ≠唐?

Average

@　age

No．　of

モ≠唐?

Average

@　age

Latent
垂?窒奄盾п

iyear）

Larynx

Pharynx

Maxillary　sinus

Tongue

Oral　cavity

Ear

292（272）　　　　55，8

120　（77）　　　　57．1

326（197）

182（96）

138（88）

58．4．

59，7

58．6

17　（12）　　　　57．2

5（5）

0

5（3）

1（0）

0

1（1）

56．6

46．2

45

32

49，3

3（3）

3（3）

4（2）

0

1（0）

1（1）

12（9）

68．7

72．3

57，3

60

41

62。8

8．3

17．3

15．3

15

9

13．5

Values　in　parentheses　illdicate　number　of　males

＊　Department　of　Radiology，　Shinshu　Universjty　Hospital，　during　1951　to　1980

対照してTable　2に示した。　　　　　　　　　　　っても，初発癌と発生部位が重なる確率は高いであろ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　う。このような事情もあって，放射線癌判定の一手段
　　　　　　　　rv考　　　察
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　として組織の慢性放射線変化の存在を重視し，皮膚や

　A．放射線癌の発生に関与する因子：悪性腫瘍に対　　深部組織に照射による強い組織障害が残っている症例

する放射線治療後の発癌症例が報告されだしたのは比　　のみに限定しようという見方もある7）。また，初発癌

較的近年になってからのことであるが，報告される症　　と第2癌とで明らかに組織型が異なるか，発生部位が

例数はふえる傾向にある。その中でも咽頭，喉頭など　　異なっていない限り，潜伏期間がいかに長くても晩期

の頭頸部癌は症例数が多く4）5），将来，線量と発癌頻度　　再発癌とすべきであろうとの考え方もある9）。

の関係などを論じうる可能性がある。今回のまとめで　　　本報告では，症例の積み重ねと同時に将来の再検討

は1975年前後に発癌症例が集中していたが，これが何　　を待つという意味も含めて，疑わしい例も一一応含めて

らかの意味を持つか否かについては判断不可能であっ　　検討した。

た。重複腫瘍としての，悪性腫瘍放射線治療後の癌の　　　B．治療の対象となった原疾患：喉頭癌と上顎洞癌

発生頻度の増加の理由として，早期癌の増加と治療成　　が最も多くて5例ずつであった。従来の報告でも喉

績の向上による長期生存例の増加が，重複癌の頻度を　　頭癌は多いようであり，上顎洞癌，舌痛も次いで多

高めた可能性，病理学的検索の進歩や平均寿命の延長　　い3）7）10）。

による癌発生頻度の増加などの可能性が論じられてい　　　C．放射線頭頸部癌の発生臓器：過去の報告例では

る3）6）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　喉頭，咽頭，頸部食道などの発癌例が多く3）10），上顎

　良性疾患照射後の発癌に比べて，悪性腫瘍照射後の　　洞癌，甲状腺癌の報告もみられる。良性疾患照射後の

発癌の場合にはそれが放射線発癌であるのか，あるい　　放射線癌の場合と同様に，悪性腫瘍治療後の場合も，

は再発であるのかを鑑別することは，偶然の自然重複　　下咽頭に好発する傾向がみられる5）11）。初めにふれた

癌である可能性も含めて難しい問題である。特に長い　　ように，甲状腺悪性腫瘍照射後の甲状腺癌の症例は，

潜伏期間があるとはいえ，最初の癌と次の癌の組織学　　検討の対象から除いてある。経験例12例のうち，第1

的診断が同じであって，さらに発生部位も重複してい　　癌と第2癌で組織学的診断が異なった例は1例（症例

る場合にはその判断が困難である。放射線誘発癌にお　　　6）であって・ほかは扁平上皮癌であった。報告例の

いては，広域あるいは多中心性発生を示す症例が少な　　大部分も扁平上皮癌である9）11）。

くないという報告があり7）8），仮に真の放射線癌であ　　　喉頭癌の3例（症例1～3）は第1癌も喉頭癌であ
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Fig．3．　Di，t・ib・ti・n。f　1・t・・t　peri・d・i・・adi・・1・・i・d・ced　h・ad・nd　nec1くcance「s

った。組織学的には，第1癌はいずれもpolypまた　　生は5年日以降，それも遠隔部に多く，手術後の第2

は。。pill。概龍してv・たものカ・，第・癌で蝦　癌胴一雛・また・年以内1・有意に多いという報

である。進展部位も両側声帯，仮声帯あるいは声ll『下　　されるべきであろうと考える。本報告での対象例の潜

部に拡が。ており，初発部位の決定も不可能であ・伏鯛は・－33年，平均13・・5年であ・た・このうち1侯

た。上顎洞癌の3例（症例7，8，10）も7～13年の　　頭癌の潜伏期間が比較的短く，平均8．3年であった。

潜伏瀾であり，靴第嚥と発生雛力搬してい　・3・・年の潜伏期間は浪i生囎照轍の平繍伏網

るために再発癌である可能性を否定できない。報告例　　21年1）と比較してやや短い（Fig・3参照）。これは1

にみる上顎洞癌症例もその第1癌はやはり上顎洞癌で　　つには・照射時の年令が良性疾患照射群での平均26・9

ある。とからして，燃発・kk顎洞癌の全髄の鍵　歳と比較して齢である・との反映と考妨れるが，

の検討も必要であろうかと考えられる。　　　　　　　　ほかに・担癌患者ではもともと発癌に対する内的素因

外聴癌の報舗まだない．上記齢1の齢戦る　の強いこと・短鯛内に大羅が照射されること，再

両側癌あるいは転移である可能性もあるが，そのこと　　発癌がまぎれ込む可能性があることなどが考慮されよ

自体枇較融れな・とと教ら泌．　　　う・）・…）・職腺勲除く繭部の捌線醗癌の潜
　D．発癌年令：第1癌発生時の平均年令は49・3歳で　　伏期閲を単純に比較した場合・良性疾患照射後で20～

あ。て，1撚発生癌（56～6・歳）と比1変して若噸向　3・年，離鵬具謝麦で1・数年になりそうである・照

セ。あ。た（表2鋪）．しか喉頭癌の平均年令は・　蠣の齢力・若いと潜伏鯛韻くなるという繭の

自然難癌と凱。ていた．第・癌難時の年令は4・鰍舗でみら批髄1）ei，鯛の悪1蠣繍轍
～81歳（平均62，8歳）であって，これは先に報告した　　発癌例においては見出せなかった。

良性疾患照轍の蠣鰯での22～・・歳（平均48歳）・・　F・醐線量・・例を除いてwaxの齪嗣能であ

砒べて齢での魏であ。た．しかし，全国的諜　・た・1・4・・－3・…radが駆縫であ・たが，嬬

計など・）…と比較して大き繍違力・あるとは思わ漁Ei勺には・・・…ad照射後の頸部鑓癌の報告がある3）・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　多くは数千rad以上が照射されている6）11）。照射線量
いo

E．獣燗、本糖で瞭欄閥・年以上を肢の増加ととも醗榊が上昇し13’”15’，あるい囎伏

として症例の検勲行。たが詮症例が7年以一ヒの潜期間力・鰯す礪向15）が認められているが，今回の悪

伏期間であ。た。悪樋融射線治搬の第・癌の発髄瘍の治療例1・つL・ては，羅が4・°°°～7・°°°「ad
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に集中しており，潜伏期聞との問の相関は検討し難い。　12症例を検討した。発生臓器は上顎洞4例，喉頭と咽

　放射線誘発癌症例の中に密封小線源を使用した治療　　頭各3例，歯肉と外耳道各1例で，いずれも瀟平上皮

例の割合が高いことから，遷延照射の発癌における有　　癌であった。放射線治療の目的とされた初発腫瘍は，

効性が論議されている3）4）。経験例12例中5例に同様　　喉頭癌と上顎洞癌が5例ずつで最も多かった。推定線

な症例があるが，それを証明する有力な証拠はいまだ　　．量の最低は1，400～3，000rad，平均して49歳で照射を

見禺されない。　　　　　　　　　　　　　　　　　　受けて63歳で第2癌が発生し，潜伏期問は平均14年で

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　あった。
　　　　　　　　V　ま　と　め

，悪性腫瘍の放射線治療後照射野内に生じた頭頸部癌
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