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研究成果の概要（和文）：うさぎVX2肝腫瘍モデル19羽を用いて実験を行った。恒温槽装置で溶液の温度を調節して、
コントロール群では25度と43度の溶液を動注したが腫瘍の明らかな増大を認めた。シスプラチンを含めた同温度の溶液
群では、腫瘍増大傾向は著明に減少した。採血データは3～5日目にはほぼ治療前の値に戻っていた。溶液温度保持が困
難なためフッ素チューブで再実験を行ったが、肝実質温度はカテーテル出口43度で40.5～41度。48度では42.2～43度に
留まった。最大溶液温度48度では腫瘍縮小は認めたが腫瘍消失には至らなかった。以上の結果から高温動注療法は有効
な手段であるが48度が限界であり、新素材の開発が急務と考えられた。

研究成果の概要（英文）：Nineteen rabbit VX2 liver tumor models were used in this study. In the groups 
which performed intraarterial injection of the solution which were 25 and 43 degrees as the control 
groups, they showed the apparent increase of tumor. In the cisplatin groups of 25 and 43 degrees, tumor 
enlargement decreased remarkably, but there were no tumor reduction. The laboratory data almost came back 
to the pretreated value after 3-5 days of the treatment. The solution temperature at the catheter tip 
remained in the 48 degrees even if we put up an incubator device to 75 degrees and did not reach 55 
degrees. Liver parenchymal temperature was a 40.5~41 degree by setting of catheter tip 43 degrees and a 
42.2~43 degree at 48 degrees. We used maximal solution temperature 48 degrees, but the tumor reduction 
did not reach the tumor loss.
The hyperthermic intraarterial injection may be an effective method, but 48 degrees was a limit, and 
development of the new material was thought to be important.

研究分野：放射線医学
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１．研究開始当初の背景 
手術不能な肝がん・膵がん・骨盤内がんに
対する有効な治療方法は達成されていると
は言い難く、新たな治療法が希求されてい
る。我々は肝臓の血行動態の研究(Murata 
S, et al. Radiology, 1995, 1997)から極めて
独創的な世界初の IVRによる閉鎖循環下
肝灌流療法を考案し、臨床試験を行ってい
る。臨床試験は終了していないが、化学療
法は効果がないとされている手術不能胆管
がんにおいても腫瘍縮小効果、患者の QOL
の向上が得られ、世界の医学の常識を根底
から覆す結果となった。さらに膵がんの灌
流療法も開発し{特許出願(米国)：Perfusion 
system for pancreas treatment 
12182286}、手術不能な骨盤内がんに対し
ても新しい抗がん剤灌流療法の開発・治療
を行ってきた(Murata S, et al. J Cancer 
Res Clin Oncol 2005, 2007および
Radiology 2012、日本国特許取得；登録
4024506、米国特許取得：7914478)。現在、
欧州を始め諸外国でも我々の灌流療法を開
始してきている。すなわち、新たな治療選
択枝を世界に提供してきた。しかし、胆管
がんや膵がんの肝転移では腫瘍縮小効果は
認めるが完治には至っておらず、さらなる
治療効果向上のため我々の灌流療法に高温
温熱療法を組み合わせた高温温熱灌流療法
を考案した。既存の温熱療法では設定温度
が低い(42度)ため抗腫瘍効果は不十分で、
腫瘍死滅温度である 50度（Yamada K, et 
al. Int J Hyperthermia, 2010）を超える高
温温熱療法を組み合わせた高温温熱灌流療
法は難治性がんに対する根治的治療を提供
する新たな治療選択枝となり得る可能性が
非常に高い。 
 
２．研究の目的 
手術不能な難治性がんに対する既存の治療
法には限界があり、新たな治療法が希求さ
れている。我々は難治性がんに対し、
Interventional Radiology(IVR)の技術を用い
て低侵襲で効率的な経皮的灌流療法を研
究・開発し、臨床研究でも著明な治療効果
の向上を得た。さらなら治療効果の向上を
得ることが本研究の主題であり、灌流療法
に高温温熱療法を加味した高温温熱灌流療
法(Ultra-hyperthermia perfusion therapy)の前
臨床研究としての動物実験を行い、客観的
な安全性と治療効果を得たのち当治療法の
臨床研究を行う。本研究は難治性がんによ
り引き起こされる病態の改善から根治的治
療まで新たな治療選択枝を提供し、低侵襲
で効率的な治療法が可能となる革新的新技
術の開発・臨床応用を目的とする。 
 
３．研究の方法 
VX2腫瘍を Inoculateしたうさぎに我々の
開発した肝・膵・骨盤内灌流療法システム
（抗がん剤を含めた溶液と含めない溶液）

を用いて灌流療法を施行する。溶液は室温
（25度）、43度および 55度に加温したも
のを用いる。安全性を評価するため、各々
の群で血液を採取し、治療前後 1週間の血
液生化学データを分析・検討する。また、
腫瘍縮小率を分析するため腫瘍径を治療前
および治療 1週後に超音波で計測する。さ
らに壊死率の分析と正常組織の障害の程度
を分析するため治療 1週間後に担癌組織を
含む標的臓器を摘出して病理学的検討を加
え、当治療法の安全性と腫瘍縮小率・壊死
率を各々の群で比較検討する。 
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