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顎下腺移動術，口腔乾燥症，口腔，唾液腺，放射線療法，頭頸部K eywords……   

目的：進行頭頸部癌の治療では，手術後に放射線療法
（RT）が施行されるのが一般的である。RT の続発症
として，放射線誘発性の口腔乾燥症が高頻度に発生す
る。顎下腺移動術変法（M-SGT）は，顎下腺（SMG）
への放射線照射量を低減することにより口腔癌治療時
の口腔乾燥症を軽減する目的で開発された。本研究の
目的は，1）M-SGT の放射線照射線量の低減効果を
明らかにすることと，2）University of Washington 
Quality-of-Life Questionnaire（UW-QOL：ワシントン
大学の QOL 質問票）に基づき，M-SGT の口腔乾燥症
軽減効果を評価することであった。

方法：研 究 対 象 期 間 中 に ア ル バ ー タ 大 学 病 院
（University of Alberta Hospital）で手術＋放射線療法
を受けた患者のうち，M-SGT を施行された全例の放
射線療法計画をレビューした。評価項目は，1）耳下
腺周囲領域内への移動後の顎下腺への照射線量（顎下
三角（ST）への照射線量との比較）と，2）UW-QOL

に基づく唾液スコアの患者自己評価（顎下腺移動術非
施行の既存対照との比較）とした。

結果：患者 22 例を研究対象とした。移動後の顎下腺
への平均照射線量は 29.00 グレイ（Gy）（標準偏差：
14.59 Gy）であった。顎下腺への平均照射線量は，
ST への平均照射線量と比較して統計学的に有意に低
く［18.34 Gy（95% 信頼区間：13.37 ～ 23.32）低
値，p ＜ 0.01］，顎下腺の D50（34 Gy）を下回っ
た。UW-QOL を用いた評価で，唾液が正常または軽
度減少と自己評価した患者の割合は，M-SGT 施行群
で 65% に対し，対照群で 16% であった（p ＝ 0.01）。

結論：M-SGT により，術後補助放射線療法時の顎下
腺への照射線量を低減でき，口腔乾燥症に関連する機
能成績が SGT 非施行の既存対照群と比較して大幅に
改善した。
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緒　言

進行頭頸部癌（III および IV 期）の治療では，手術
後に補助放射線化学療法が施行されるのが一般的であ
る 1,2。頭頸部癌治療の主な続発症の 1 つが放射線誘発
性の口腔乾燥症であり，これは正常な味覚，咀嚼およ
び嚥下を妨げることによって患者の生活の質（QOL）
を著しく低下させる 3,4。口腔乾燥症に対しては，いく
つかの対応［潤滑剤および人工唾液の適用，ムスカリ
ン作動薬（ピロカルピン），amifostine，高圧酸素療法，
耳下腺温存強度変調放射線療法（IMRT）など］が開
発されている 5-9。当グループは以前，顎下腺を放射線
照射野からオトガイ下間隙へと移動させる顎下腺移動
術（SGT）を確立させた 10。

SGT により口腔乾燥症が軽減することは，その
後，客観的な唾液量検査法と，十分に検証された
UW-QOL に基づく定性的な口腔乾燥症スコアの患
者自己評価の両方により示されている 11-15。さらに，
SGT 施行患者では嚥下成績が改善し，SGT に伴う手
術合併症は認められなかった 11,12,14,15。これらの結果
は，SGT が RT 施行患者における口腔乾燥症の発生
予防に極めて有効であるとの複数のシステマティック
レビューおよびメタアナリシスの結論からも裏付けら
れている 16,17。

しかし，従来型 SGT が適応となるのは，放射線療
法の照射野にオトガイ下領域が含まれない原発癌患者

（喉頭，中咽頭，下咽頭または皮膚原発癌もしくは原
発不明癌）のみである。残念なことに，口腔原発癌の
場合，放射線照射時にオトガイ下領域を有効かつ安全
にシールドできないため，従来型 SGT の使用は禁忌
である。この限界を克服するため，当グループは顎下
腺移動術変法（M-SGT）を開発した。M-SGT では，
顎下腺をオトガイ下ではなく，病変部とは反対側の耳
下腺周囲領域に移動させる。この手法については，実
現可能であり，外科手術として実施可能で，なおかつ
腫瘍学的に安全確実な方法であり，RT 時の照射に干
渉しないことが最近示されている 18。

このような有望な結果が得られているものの，現時
点では，M-SGT 施行患者での機能成績は評価されて
いない。さらに，耳下腺周囲領域への移動後の顎下腺

の照射線量と，顎下腺の本来の部位であるオトガイ
下三角への照射線量の正式な比較は行われていない。
本研究の目的は，M-SGT 施行により顎下腺への照
射線量低減が可能であるか否かを評価するとともに，
M-SGT 施行が口腔乾燥症関連の QOL に与える影響
を評価することであった。

対象および方法

研究デザイン
本研究の開始前に，Health Research Ethics Board 

of Alberta‒Cancer Committee から，研究倫理委員会
承認を得た。2013 年 11 月～ 2016 年 3 月にアルバー
タ大学病院（University of Alberta Hospital）で手術
および術後補助 RT を施行された進行頭頸部癌患者の
うち，M-SGT を施行された全例のカルテをレトロス
ペクティブにレビューした。

研究対象集団
組入れ基準 1）Marzouki ら 18 が報告した顎下腺移動
術変法を，適応症に対して施行された者，2）手術施
行日が 2013 年 11 月～ 2016 年 3 月であった者の両方
を満たす患者を本研究に組み入れた。

除外基準 1）補助放射線療法を受けなかった者，2）我々
が IMRT 治療計画を入手できなかった者，3）我々が
UW-QOL への回答を入手できなかった者，4）アルバ
ータ大学病院外で治療を完了した者のいずれか 1 つ以
上に該当した患者を本研究の対象から除外した。

顎下腺移動術変法
M-SGT は Marzouki ら 18 の報告に従って施行され

た（Fig. 1）。M-SGT は顎下腺を病変部とは反対側の
頸部に移動する術式で，反対側の頸部が臨床的転移陰
性の場合に限り施行される。最初に，反対側頸部にレ
ベル I，IIa および III の頸部郭清術が施行された。こ
の頸部郭清術により，確実な腫瘍制御を図るのみなら
ず，顎下腺を露出させ，移動術に関連する構造（顎下
腺，顔面血管，顎下神経節，顎下腺管など）を温存し
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た。その後，有茎の顎下腺を耳下腺前方かつ下顎外側
の領域に移動させ，吸収性縫合糸で固定した。RT 時
の顎下腺の同定および保護を目的として，X 線不透過
性の 25 ゲージワイヤーを術中に固定し，画像診断の
際に顎下腺境界部のマーカーとした。顎下腺には顔面
血管を付けたままとし，近位側でも遠位側でも顔面血
管を切離しなかった。最終病理検査で移動部位のいず
れかのリンパ節に転移が認められた場合には，顎下腺
を放射線からシールドしなかった。

照射線量の評価
各患者の IMRT 治療計画を入手した。これらの治

療計画を用いて，耳下腺周囲領域（顎下腺を移動させ
た部位）と顎下三角（顎下腺の本来の部位）への平均
照射線量を算出・比較した。さらに，移動後の顎下腺
への照射線量を，顎下腺の最大耐容線量（文献値）19

と比較した。

口腔乾燥症に関連する機能成績評価
UW-QOL を用いることにより，患者から口腔乾燥

症スコアを聴取した。聴取方法は電話調査としたが，
電話で意思疎通ができない患者については診察時に聴
取した。「口腔乾燥症なし」または「口腔乾燥症あり」
のいずれに該当するかを患者が自己評価した。「口腔
乾燥症なし」とは，唾液が正常または軽度に減少して
いる場合と定義し，「口腔乾燥症あり」とは，唾液が
中等度～重度に減少している場合または唾液なしの場
合と定義した。その後，これらのスコアを，SGT 非
施行の既存コホート（Seikaly ら 15）と比較した。

統計解析
耳下腺周囲領域と顎下三角への照射線量は，対応の

ある t 検定を用いて比較した。UW-QOL により評価
した口腔乾燥症スコアは，Fisher の正確検定を用い
て比較した。

結　果

参加者の登録およびフローチャート
本研究の患者登録のフローチャートを Fig. 2 に示

す。研究対象期間（2013 年 11 月～ 2016 年 3 月）に
M-SGT を施行された患者は 31 例であった。31 例中
22 例を照射線量の評価対象とし，9 例を除外した。除
外した 9 例のうち，8 例は補助 RT を受けておらず，
1 例はアルバータ大学病院外で補助 RT を受けた。補
助療法は，最終的な病理学的病期分類および National 
Comprehensive Cancer Network（NCCN：全米総合癌
情報ネットワーク）ガイドラインに従って決定された。
照射線量の評価対象とした 22 例のうち，2 例は本研
究のフォローアップ時点で死亡しており，20 例を口
腔乾燥症関連の機能成績の評価対象とした。

患者の人口統計学的特性および癌原発部位を
TABLE I に要約し，米国癌合同委員会（American 
Joint Committee on Cancer）分類第 8 版に基づき分類
した病期の分布を TABLE II に要約する。これらの
表に示す患者は，アルバータ州内で M-SGT 施行後に
補助 RT を受けた患者であり，照射線量の評価対象と
した 22 例であった。

照射線量の評価
耳下腺周囲の間隙に移動させた顎下腺への平均照射

線量［29.0 グレイ（Gy）（範囲 14.4 ～ 43.6 Gy）］は，
顎下三角への平均照射線量［47.3 Gy（範囲 35.2 ～
59.5 Gy）］と比較して有意に低かった。平均照射線
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療計画を用いて，耳下腺周囲領域（顎下腺を移動させ
た部位）と顎下三角（顎下腺の本来の部位）への平均
照射線量を算出・比較した。さらに，移動後の顎下腺
への照射線量を，顎下腺の最大耐容線量（文献値）19

と比較した。

口腔乾燥症に関連する機能成績評価
UW-QOL を用いることにより，患者から口腔乾燥

症スコアを聴取した。聴取方法は電話調査としたが，
電話で意思疎通ができない患者については診察時に聴
取した。「口腔乾燥症なし」または「口腔乾燥症あり」
のいずれに該当するかを患者が自己評価した。「口腔
乾燥症なし」とは，唾液が正常または軽度に減少して
いる場合と定義し，「口腔乾燥症あり」とは，唾液が
中等度～重度に減少している場合または唾液なしの場
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施行の既存コホート（Seikaly ら 15）と比較した。

統計解析
耳下腺周囲領域と顎下三角への照射線量は，対応の

ある t 検定を用いて比較した。UW-QOL により評価
した口腔乾燥症スコアは，Fisher の正確検定を用い
て比較した。

結　果

参加者の登録およびフローチャート
本研究の患者登録のフローチャートを Fig. 2 に示

す。研究対象期間（2013 年 11 月～ 2016 年 3 月）に
M-SGT を施行された患者は 31 例であった。31 例中
22 例を照射線量の評価対象とし，9 例を除外した。除
外した 9 例のうち，8 例は補助 RT を受けておらず，
1 例はアルバータ大学病院外で補助 RT を受けた。補
助療法は，最終的な病理学的病期分類および National 
Comprehensive Cancer Network（NCCN：全米総合癌
情報ネットワーク）ガイドラインに従って決定された。
照射線量の評価対象とした 22 例のうち，2 例は本研
究のフォローアップ時点で死亡しており，20 例を口
腔乾燥症関連の機能成績の評価対象とした。

患者の人口統計学的特性および癌原発部位を
TABLE I に要約し，米国癌合同委員会（American 
Joint Committee on Cancer）分類第 8 版に基づき分類
した病期の分布を TABLE II に要約する。これらの
表に示す患者は，アルバータ州内で M-SGT 施行後に
補助 RT を受けた患者であり，照射線量の評価対象と
した 22 例であった。

照射線量の評価
耳下腺周囲の間隙に移動させた顎下腺への平均照射

線量［29.0 グレイ（Gy）（範囲 14.4 ～ 43.6 Gy）］は，
顎下三角への平均照射線量［47.3 Gy（範囲 35.2 ～
59.5 Gy）］と比較して有意に低かった。平均照射線
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例（65%）であった。2 群間に統計学的な有意差が認
められた（p ＝ 0.012）。

考　察

放射線誘発性の口腔乾燥症が QOL に及ぼす影響は
多岐にわたり，発声，嚥下および歯科衛生への影響
は特に大きい。従来型 SGT により顎下腺を照射野外
に移動させることの有用性を検討した当グループの
以前の研究からは，従来型 SGT が RT 施行後の口腔
乾燥症を大幅に軽減させることが明らかになってい
る 12-14。従来型 SGT の限界は，照射野にオトガイ下
三角が含まれる口腔原発癌の治療には使用できないこ
とであった。

Marzouki らは，口腔原発癌の治療に使用できな
いという従来型 SGT の限界を克服する変法として，
M-SGT を報告した。M-SGT は，顎下腺を顎下三角

量 の 差 は 18.34 Gy［95% 信 頼 区 間（CI）：13.37 ～
23.32 Gy，p ＜ 0.01］であった（Fig. 3）。

口腔乾燥症関連の機能成績評価
UW-QOL を用いた口腔乾燥症関連の機能成績評価

の結果を TABLE III に要約する。「口腔乾燥症なし」
と自己評価した患者は，SGT 非施行の既存対照群で
2 例（16%）であったのに対し，M-SGT 施行群で 13
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から，病変部とは反対側の耳下腺周囲の間隙内に移動
させる手法である。この手法により，口腔原発癌の
RT 時に照射野から顎下腺を有効に外すことができる。
Marzouki らは，この変法が実現可能であるのみなら
ず，顎下腺への照射線量低減にも有効であることを明
らかにした 18。

M-SGT により照射線量が低減される可能性をさら
に詳細に評価するため，我々は，本研究に登録した
各患者の IMRT 治療計画を活用した。これらの治療
計画の解析により，耳下腺周囲領域（顎下腺を移動
させた部位）と顎下三角（顎下腺の本来の部位）へ
の平均照射線量を求めることができたため，顎下腺
への平均照射線量の低減の程度を算出した。Fig. 3
に示すように，この算出の結果，顎下腺への平均照
射線量の有意な低減が認められた［18.34 Gy 低減

（95% CI：13.37 ～ 23.32 Gy），p ＜ 0.01］。さらに，
この低減により，移動後の顎下腺への平均照射線量

（29.0 Gy［95% CI：14.4 ～ 43.6 Gy］）が，顎下腺
への毒性線量の文献値（34 Gy）より十分に低値となっ
た 19。

従来型 SGT は，UW-QOL を用いた患者自己評価
による定量的な口腔乾燥症スコアを大幅に改善するこ
とが示されている 15。M-SGT 施行患者における口腔
乾燥症関連の機能成績を定量的に評価したのは，本研
究が初めてであった。平均フォローアップ期間を 15
か月として評価を実施したところ，「口腔乾燥症なし」
と自己評価した患者の割合は，SGT 非施行群で 16%
に対し，M-SGT 施行群で 65% であり，2 群間に統計
学的な有意差が認められた。このことから，M-SGT
は患者の自己評価による口腔乾燥症の軽減に有効であ
ることが示唆される。

本研究の限界は，症例数が比較的少なかったこと，
既存対照群における口腔乾燥症スコアの患者自己評価
の信頼性が比較的低いことであった。SGT の有効性
は文献で実証されているため，無作為化比較試験を行
うには，臨床的均衡を担保できないと考えられる。最
後に，今回の解析には唾液流量の客観的測定を行わな
かったが，今後の研究では，本研究の結論を強固にす
るため，こうした評価の追加することに重点を置きた
い。

結　論

M-SGT は顎下腺への照射線量低減に有効であっ
た。さらに，この照射線量低減により，顎下腺への
平均照射線量が毒性線量の文献値を下回った。SGT
非施行患者と比較したところ，M-SGT は唾液機能の
維持にも有効であった。これらの結果は，口腔・頭
頸部癌の治療における M-SGT の役割を支持するも
のである。
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