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研究成果の概要（和文）：脳に放射線治療を受けた患者に遅発性認知機能障害が生じることが明らかとなり、重
大な問題となっている。一方、放射線による遅発性認知機能低下の病態はいまだ不明である。先行研究による
と、脳微小循環障害は認知機能障害の一因であると推測されている。また、認知や記憶などの神経活動は、神経
細胞から延びる神経線維が複雑に繋がることで形成された神経回路によって制御されており、放射線照射による
脳白質の脱髄、変性、再構築が、認知機能障害の一因になる可能性がある。本研究は advance MR imagingによ
り、照射脳の微細構造変化を検出することで、遅発性認知機能障害の病態を解明し、リスク診断の確立を目的と
した。

研究成果の概要（英文）：As survival among children treated for cancer continues to improve, more 
attention is being focused on the late effects of cancer treatment. This study is an investigation 
of late neurocognitive sequelae in survivors of low grade brain tumors in childhood. We found that 
radiation field and radiation dose were associated with the number of microbleeds detected on T2*GRE
 MR imaging, and the subtle changes in tissue microstructure detected on neurite orientation 
dispersion and density imaging (NODDI), which might influence neurocognitive status in long-term 
survivors of these neoplasms. Our results help to inform the balance between risks and benefits that
 guide treatment decisions. 

研究分野： 放射線医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
頭蓋内照射後の小児がん生存者の多くは小児がんが征圧されたにもかかわらず、学習障害、記憶障害、人付き合
い困難、行動適応障害、長期にわたる教育・職業上の障害に苦悩している。本研究は脳微細構造変化の検出でき
るadvanced MR imagingを用いて放射線照射後遅発性認知機能障害の病態機構を解明し、将来生じうる認知機能
障害を予測したMRI画像検査法を明らかにすることで、小児がん治療後に生じうる認知機能障害の早期発見、治
療方針の決定に大きな影響を与えると思われる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



1. 研究開始当初の背景 

頭蓋内照射後の小児癌生存者の 40－50％に遅発性認知機能障害が生じ、学習障

害、記憶障害、人付き合い困難、行動適応障害、長期にわたる教育・職業上の障

害に苦悩している。一方、放射線による遅発性認知機能低下の病態はいまだ不明

である。代表誌の総説（Khuntial et al, Journal of Clinical Oncology 2006）

によると、脳微小循環障害は認知機能障害の一因であると推測されている。また、

認知神経回路の基礎研究によると、認知や記憶などの神経活動は、神経細胞から

延びる神経線維（主に白質に分布）が複雑に繋がることで形成された神経回路

（神経ネットワーク）によって制御されている。このため、放射線照射による白

質の脱髄、変性、再構築が、認知機能障害の一因になる可能性がある。 

近年、高磁場（3テスラ）や MRI 装置や技術の急速な進歩に伴い、従来からの

形態画像のみならず機能的画像による脳微細構造変化の評価が可能になってき

た。我々は advanced MR imaging の評価により、認知機能障害に関連した脳の

微細構造変化を早期に、かつ鋭敏に検出し、遅発性認知機能障害のリスク診断を

明らかにすることを目指した。 

 

2. 研究の目的 

本研究は、小児癌頭蓋内放射線照射後 10 年以上経過した症例を対象とし、脳微

細構造変化の検出できる Advanced MR imaging を用い、放射線照射後遅発性認

知機能障害の病態を解明し、将来生じうる認知機能障害を予測した MRI 機能画

像検査法を明らかにする。 

 

3. 研究の方法 

小児に発症した頭蓋内胚細胞腫において放射線治療後10年以上経過した例を対

象とした。放射線治療前に記銘力障害や抑鬱といった精神症状、および画像上水

頭症を呈する例を除き、30 例を収集した。放射線治療前、治療後 6 ヶ月以内、

治療後 10－12 年目に WAIS-III、WMS-R による認知・記憶機能の評価をおこなっ

た。脳の放射線照射野を研究群、非照射野を対照群とし、フィリプス 3T-MRI 装

置による磁化率強調画像（PRESTO）、ASL perfusion MR imaging、拡散テンソル

画像（NODDI）の解析を用いることで脳内微細構造の比較研究をおこなった。 

 

4. 研究の結果 

対照群と比較して、照射群では脳内微小出血、血流低下、神経突起密度低下、神



経突起散乱増加が認められた。また、微小血管損傷や白質微細構造再構築の程度

は、照射野の広さや線量に依存した。放射線治療前や治療後 6 ヶ月後の認知機

能と比べて、治療後 10－12 年目に有意な認知・記憶機能低下が認められた。照

射後認知機能低下は脳内微細構造変化との潜在的な関連性があると推察された。 
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