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【序論】 
肝細胞癌に対する治療として，最も有効な治療は肝切除術と肝移植術であると考えられて
いるが，多くの患者はその適応となりえない．それは，ドナーが不足していたり，腫瘍が
広範に進展しているためであったり，また，肝細胞癌は肝硬変を背景に発症することが多
いため，肝予備能が低下しているために検討することが難しいのが現状である．ラジオ波
焼灼療法は，外科的な治療に代替する侵襲の少ない根治的な局所治療とされているが，腫
瘍のサイズにより治療効果が異なることが知られている．ラジオ波焼灼療法は 3 ㎝以下の
腫瘍であれば 76-100%程度の凝固壊死効果を有している（Llovet JM et al.,2001）が，3 ㎝
を超える腫瘍に対しては，その治療効果は 29-70%程度まで低下する（Livraghi T et 
al.,2000）．それは，いわゆる「heat-sink effect」と言われる肝血流による焼灼部の冷却効
果が関与していると考えられている（Goldberg SN et al.,1998）．この現象を改善させる
ために，動物や人を対象とした研究が行われてきた．つまり，ラジオ波焼灼療法が施行さ
れている最中に様々な方法を用いて血流を減少させる方法が試みられてきた．例えば，カ
テーテルを用いて一時的なバルーンによる血流遮断の併用や，肝動脈塞栓や肝動脈化学塞
栓療法を併用する手法がとられてきた．その中で，ラジオ波焼灼療法を施行する前にヨー
ド化油性造影剤とゼラチンスポンジを併用して肝動脈塞栓を行う方法を用いると，より大
きな凝固壊死効果が得られることが示されている（Sugimori K et al.,2005, Morimoto M 
et.al.,2010）．また，最近になり新たな血管塞栓物質としてマイクロスフィアを使用する
ことができるようになっており，ラジオ波焼灼療法との併用治療に関してもいくつかの報
告がなされている（Tanaka T et.al.,2013）が，塞栓物質間での治療効果を検討した報告は
なされていないのが現状である． 
 
 



【目的】 
ゼラチンスポンジ，ヨード化油性造影剤，マイクロスフィアを用いた肝動脈塞栓療法とラ
ジオ波焼灼療法を併用した報告は複数認められているが，塞栓物質の違いによる凝固壊死
域拡大効果を比較した報告は見られない．そのため，今回我々は，凝固壊死域拡大効果を
塞栓物質毎に評価，検討した動物実験を行った． 
 
【方法】 
55–68kg の豚 13 頭を用いて全身麻酔下に実験を行った．以下の塞栓物質を用いて経カテ
ーテル的に全肝の動脈塞栓術を施行した直後に，開腹下でラジオ波焼灼療法を行い（計 52
か所），そのうち評価可能であった 38 か所を検討対象とした．治療効果の評価を塞栓物
質により以下のグループに分けて検討した：ゼラチンスポンジ（ジェルパート；Nippon 
Kayaku，Tokyo，Japan）単独（グループ A），ヨード化油性造影剤（リピオドール；
Andre Guerbet，Aulnay-sous-Bois，France）とゼラチンスポンジ併用（グループ B），
700–900μmサイズのマイクロスフィア（エンボスフィア；Merit Medical Systems，
Utah，USA）（グループ C），100–300μmサイズのマイクロスフィア（グループ 
D），ラジオ波焼灼療法単独（コントロールグループ）．ラジオ波焼灼療法には，穿刺針
として太さが 15G，2 ㎝径まで展開する展開電極型の穿刺針（Le Veen needle elctrode；
Boston Scientific，Natick，MA，USA）を用いた．ヒト臨床と同じ焼灼プロトコールで通
電，焼灼した．今回の研究では，生体豚の正常肝を対象として行い，抗癌剤の使用はしな
かった．肝動脈塞栓療法を併用したラジオ波焼灼療法施行直後に豚を人為的に安楽死させ
て肝を摘出し，肉眼的観察による焼灼域や焼灼時間の計測をした後に、ホルマリンにて固
定し，パラフィン包埋後薄切し，HE 染色での病理学的な評価を行った． 
 
【結果】 
グループ A～D およびコントロールにおける焼灼域の長径と短径は，それぞれ
27.2/23.2mm，30.2/26.0mm，28.2/22.2mm，32.0/24.4mm，23.2/18.5mmであり，コン
トロールと比較して A～D のすべてのグループで有意な焼灼域の拡大が確認された
（P<0.05）．グループ Dの焼灼長径はグループ Aおよびグループ C の長径よりも有意に
拡大していた（P<0.05）．肉眼的には焼灼域の周囲にうっ血帯を伴う壊死像が認められ，
グループ B 以外のグループ間で差異は認められなかった．グループ B においては，うっ血
帯領域が凝固壊死された中心部より末梢に区域性に広がる領域が観察された．顕微鏡的に
は，焼灼部分において肝細胞の核と細胞質の染色濃度の変化が認められ，焼灼中心部は凝
固壊死されていると考えられ，グループ C とD では辺縁の肝実質に微細な血管を塞栓す
るマイクロスフィアが確認された．また，焼灼時間の比較においても，ラジオ波焼灼療法
に肝動脈塞栓療法を併用することにより，どの塞栓物質を用いてもより有意に短くするこ
とが可能となった． 



【考察】 
動脈塞栓療法をおこなった直後にラジオ波焼灼療法を施行することにより，凝固壊死域の
拡大が可能となる．その中でも，成形・調整したマイクロスフィアによる動脈塞栓とゼラ
チンスポンジとヨード化油性造影剤を併用した動脈塞栓を行った直後にラジオ波焼灼療法
を施行することにより，より良好な凝固壊死領域の拡大効果を得ることが可能であり，か
つその効果は同等であることが示された．また，マイクロスフィアの大きさによる比較で
は，小さなサイズを用いて肝動脈塞栓を行ったほうが，良好な凝固壊死拡大効果を得るこ
とが可能となることが示された． 
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