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研究成果の概要（和文）：　本研究は、凍結療法の際に凍結範囲の拡大を得るための、展開構造熱伝導同軸針・
指向性熱伝導同軸針を開発し、実効性を検証することを目的としている。
　展開型同軸針として6本の0.28mm径の銅製側枝付きステンレス同軸針を作成したが、実効性のある展開構造同
軸針の作成は困難であることが示された。先端が屈曲した形状記憶性を有する1.2mm径のニチノール管内に0.8mm
径の銅線を入れた側枝からなる指向性熱伝導同軸針を作成し、in vivoの実験において肺・肝に安全に穿刺する
ことが可能であること、ファントム実験において側枝側が33%の凍結範囲の拡大を示すことが確認された。

研究成果の概要（英文）： The purpose of this study is to introduce umbrella-shaped thermally 
conductive coaxial needles and directional thermally conductive coaxial needles and verify their 
effectiveness in order to obtain an expansion of freezing range during cryotherapy.
 A stainless steel coaxial needle with six branches of 0.28 mm diameter was prepared as an 
umbrella-shaped thermally conductive coaxial needle, but it exhibited no practical function. A 
directional heat conducting coaxial needle consisting of side branches containing 0.8 mm diameter 
copper wires in 1.2 mm diameter Nitinol tubes with a shape memory property at its tip was prepared. 
It punctured lung and liver tissue safely during in vivo experiments and in the phantom experiment, 
the side branch showed a 33% expansion of the freezing range.

研究分野： 放射線医学
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１．研究開始当初の背景 
凍結療法は、手術に代わる低侵襲治療の一

つであり、治療は腫瘍に留置した凍結端子を高
圧アルゴンガスによる Joule-Thomson 効果によ
り急速冷却し、腫瘍を壊死せしめることによって
行われる。低温による麻酔効果で治療時痛がな
いこと、手技中に治療範囲が画像で確認できる
ことの優位性で、他の低侵襲治療に勝る (1-2)。
我々は2001 年から、経皮的肺悪性腫瘍に対す
る凍結療法の動物実験、臨床応用に取り組んで
きた。現在まで原発性・転移性肺腫瘍 450 結節
以上を本法にて治療し、良好な成績を得ている
(3-6)。これまでも多数の論文を通じて、多くの知
見を報告している。 

また、2011 年に腎癌に対する凍結療法が保
険適応になり、本邦においては凍結装置が急速
に普及しつつある。腎細胞癌の治療のみならず、
他の臓器の悪性腫瘍に対する臨床応用も、多く
の施設で試みられており、この新しい治療装置
の有効な活用法が模索されている。 

1 本の凍結端子での肺腫瘍に対する凍結範
囲は空気の影響で小さくなること(7)、血流の影
響により、治療効果の低下することが明らかにな
った(5)。当院では肺腫瘍に対する凍結療法を、
凍結端子の直接刺入をせず、同軸針を使用し
て行っている。この同軸針の改良により、凍結範
囲の著明な拡大や、凍結範囲の正確な制御が
可能であることが予測されたため、図 1 の如く分
枝のついた同軸針による予備実験を行い、凍結
範囲の拡大を達成するという予測と、凍結範囲
に指向性を持たせることができるという予測が正
しいことが確認された。臨床応用を行うために、
より正確なデータの解析と、安全性、実行性の
担保された新たな同軸針の開発が必要となった
ため本研究を構想した。 

 
２．研究の目的 

肺凍結療法を行う際に用いている同軸針の、
材質と構造の最適化を検討し、凍結療法の治療
効率を最大とならしめる事が本研究の目的であ
る。本研究を行う前に予備実験を行い、①寒天
モデル内で凍結範囲が CT 上、良好に描出さ
れること、②同軸針外筒の使用が治療効果に不
利となっていないこと、③枝付き同軸針（図 1）が
凍結範囲の拡大に寄与することを発見した。本
研究はこの予備実験に基づき、寒天モデル上で
の CT 撮影、動物実験での温度センサーによる
計測を用いて同軸針による熱伝導の制御に必
要な基礎的なデータ収集を行うとともに、最終的
に「展開構造熱伝導同軸針」、「指向性熱伝導
同軸針」の設計を試みることにある。 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 1 CT 画像：同軸針の片側に銅の針金による

分枝をつけて行った寒天の凍結実験。凍結範
囲は CT 上の低濃度域として明瞭に描出され
る。 
 
３．研究の方法 
（１）熱伝導の異なる銅（熱伝導率 402 W/m･K）
と真鍮（熱伝導率 119 W/m･K）の同軸針（外径
4.0mm/内径 3.0mm）を作成し、ゼラチンファント
ムでの温度計測を行う。 
 
（２）先端より 20mm の位置に側孔を開けたアルミ
製同軸針（外径 4.0mm/内径 3.0mm）を作成し、
先端部は 3 本束ねた 0.55mm 銅線を側孔より出
した状態で豚肺を穿刺し、in vivo での凍結を行
う。温度計測を行い、生体内においても指向性
を持った ice ball を形成しうるかどうかを調べる。 
 
（３）経皮穿刺可能な枝付き同軸針を作成し、指
向性を持った温度分布が得られることを確認す
る。この針が in vivo において穿刺可能であるか
否かを評価し、ファントムモデルにおいて指向性
を持った温度分布が得られるかどうかを評価す
る。 
 
（４）現在 RFA で用いられている展開針(図 2)と
類似の構造を用いた展開する針を有する同軸
針を設計し、実効性を確認する。 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 2 RFA に用いられている展開針 
（Boston Scientific LeVeen Needle Electrode: 
URL http://www.bostonscientific.jp より引用） 
 
（５）統計分析は、R 2.13.0（R for Statistical 
Computing、Vienna、Austria）のグラフィカルユ
ーザインタフェースである R コマンダー（バージョ
ン 1.6-3）の修正バージョンにあたる EZR（自治
医大埼玉医療センター、埼玉県）で行った(8)。 
 
４．研究成果 
（１）銅（熱伝導率 402 W/m･K）と真鍮（熱伝導
率 119 W/m･K）の 同軸針を作成し、ゼラチン
ファントムでの温度計測を行った。Endocare 社
製 CRYOCARE の 2.4mm 径凍結端子を用い、
600 秒の凍結を行ったところ、銅同軸針では 30
×64mm、真鍮同軸針では 32×64mm の ice ball
を形成した。 
 
（２）豚肺表面から 20mm の深さに先端が位置す
るように側枝付き同軸針を穿刺し、先端より
10mm（すなわち肺表面より 10mm の深さ）、同軸
針の中心より 10mm 離れた部に、温度センサー
を留置した。側枝の方向を厳密に調整すること
が困難なため、側枝側には各々約 15°の間隔



で 3 本の温度センサーを配置し、最も低い温度
を側枝側の温度とした。コントロールとして対側
にも同じ深さ・同じ距離に温度センサーを配置し
た。300 秒間の凍結を行い、温度計測を行った
(n=9)。側枝近傍の温度は平均-18.3±14.5℃で
あり、コントロール群の平均 4.5±5.7℃より有意
に低かった(p<.01)(図 3)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 3 300 秒凍結後の温度：側枝近傍の温度セ
ンサーはいずれも対側より低値を示す 
 
（３）外側に広がる側枝を経皮穿刺するためには
同軸針の中を変形して通過した針が、先端部も
しくは側孔より元の形状に戻る必要があるため、
側枝が形状を維持する必要があり、形状記憶合
金であるナイチノール管（外径 1.2mm/内径
0.9mm）を採用し、外側に屈曲する形態に形状
記憶した。さらに、内腔に 0.8mm 径の銅線を入
れ、熱伝導性の向上を図った(図 4)。 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 4 ステンレス同軸針（外径 5.0mm/内径
4.0mm）の中に 2.4mm 凍結端子とナイチノール・
銅（外径 1.2mm）の側枝 2 本を挿入 
 
 作成された側枝は、豚における in vivo の実験
において、X 線透視ガイド下に肺、肝に各々3 回
穿刺を行い、X 線透視(図 5)、cone beam CT(図
6)にて体外で展開した場合と同様に展開してい
ることが確認された。穿刺に伴う重篤な臓器損
傷や致死的な出血は来さなかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 5 X 線透視下画像 
図 6 Cone Beam CT 像：側枝の方向を確認 

 エコーゼリーファントムの凍結実験においては
Endocare 社製 CRYOCARE の 2.4mm 径凍結端
子を用い、600 秒間の凍結によって側枝全体が
ice ball によって包まれ、側枝側への凍結範囲の
拡大が観察された(図 7)。CT による計測(図 8)で
は凍結端子先端から 7mm 手前の断面において
側枝側19.7±1.0mm、対側では14.8±0.6mmで
あったが、サンプル数が少なく(n=3)、統計学的
には有意ではなかった(p=.25)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 7 エコーゼリーファントム内の Ice ball 
図 8 CT 画像：側枝の方向に凍結範囲の拡大が
観察される 
 

「指向性熱伝導同軸針」は実行可能と考えら
れ、今後のさらなる追加実験を行うことにより、凍
結範囲の拡大、温度低下が証明できる可能性
が高いと考えられる。腫瘍側に側枝を出して治
療効果増強に用いることが出来ることが期待さ
れるが、その一方で側枝を目的の方向に出すた
めには高い穿刺技術が必要なことや、凍結範囲
の形状が複雑であり、複数本用いたときの凍結
範囲予測の難易度が増すなどの欠点も上げら
れる。 
 
（４）0.28mm 径の銅製 6 本側枝を外部に付着さ
せ経皮穿刺不能なステンレス同軸針を作成し、
ゼリーファントムでの凍結実験を行った。凍結端
子の先端部より 10mm、20mm の位置に側枝があ
る同軸針で 600 秒間の凍結を行ったところ、凍
結体積は 28.5cc、30.1cc であり、展開針無しの
コントロール（29.7cc）とおおむね変化が無かっ
た。側枝を太くすることにより、凍結範囲の拡大
は予測されるが、同時に同軸針の拡大を必要と
する。同軸針が拡大すると、同じシステムで、より
広い範囲を凍結できる大口径の凍結端子も使
用しうる。単に凍結範囲の拡大を得るという目的
においては、展開針の穿刺手技の煩雑さなども
鑑みると、「展開構造熱伝導同軸針」は実臨床
での使用には適さないと考えられた。 
 
（５）本研究の limitation としては、Endocare 社製
の CRYOCARE での稼働終了に伴い、十分なサ
ンプル数が得られなかったことや、ジュール＝ト
ムソン効果に基づいた凍結装置による in vivo で
の実験を行う環境が 2018 年現在において日本
国内にはないため、実証実験を行うことが困難
であることがあげられる。また、本邦で広く使わ
れている Galil 社製の CryoHit と本研究で用いら
れた Endocare 社製の CRYOCARE は凍結端子
の太さやガスの圧力が異なっており、今回得ら



れた知見が応用しうるかどうかについては新た
な検証が必要となる点があげられる。 
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