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はじめに 

 

背景と目的 

サイバーナイフによる三叉神経痛治療は、現在欧米諸国では公的保険が適応される標準

的治療の一つとして認められており 1,2）、本邦でも 2021年 10 月に適応追加の製造販売承認

を取得した。しかしながら，保険適応に至っていないため、これまでは各施設の判断で自費

治療として実施されてきた。 

本邦でサイバーナイフによる放射線治療を行う脳神経外科医、放射線腫瘍医、医学物理士、

診療放射線技師などの医療従事者を対象として、本治療の効果的かつ安全な実施と普及を

目的として本指針を作成した。 

 

「三叉神経痛」の用語について 

特発性三叉神経痛と典型的三叉神経痛は、国際頭痛分類第 3 版 3）では区別されているも

のの、一般的にはその区別は曖昧であることから、本適正使用指針では両者を区別せずに

「特発性三叉神経痛」と記載する。なお、サイバーナイフ治療は、特発性に限らずすべての

三叉神経痛が対象となるため、特記する必要がない場合は「三叉神経痛」と記載するが、本

適正使用指針は、特発性三叉神経痛に対するサイバーナイフ治療を念頭に置いて作成され

たものである。 

 

１ 三叉神経痛の病態、放射線治療の意義と適応 

 

三叉神経痛の臨床像 

三叉神経痛は、一側の三叉神経感覚枝の支配領域（顔面）に疼痛をきたす疾患である。三

叉神経への血管圧迫の他、腫瘍（髄膜腫や類上皮腫など）による圧迫や刺激、三叉神経の損

傷（神経障害性疼痛）、多発性硬化症などが原因となるが、原因不明の事例もある。 

このうち、定位手術的照射の適応となるのは、血管圧迫による特発性三叉神経痛である。

数秒から 2分程度の激しい疼痛（電撃痛）を特徴とし、特に三叉神経第二・第三枝領域（上

顎・下顎）に限局して生じることが多い。しばしば、触覚などの刺激で疼痛を誘発する部位、

trigger point（トリガー域）やトリガー因子（咀嚼や会話など）が存在する。国際頭痛分

類第 3版（ICHD-3）による三叉神経痛の診断基準を以下の表に示す 3）。 
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表 三叉神経痛の診断基準 

A． 三叉神経枝の 1 つ以上の支配領域に生じ,三叉神経領域を越えて広がらない一側性の

発作性顔面痛を繰り返し（注①）, B と Cを満たす。 

B．痛みは以下のすべての特徴をもつ 

 1．数分の 1 秒～2分間持続する（注②）。 

 2．激痛（注③） 

 3. 電気ショックのような, ズキンとするような, 突き刺すような, または, 鋭いと

表現される痛みの性質 

C．障害されている神経支配領域への非侵害刺激により誘発される（注④）。 

D．他に最適な ICHD-3 の診断がない 

注①少数例では障害されている神経の支配領域を越えて痛みが広がることもある。その

場合でも痛みは三叉神経の皮膚分節内に留まる。 

注②発作痛の持続時間は経過中に変化し,徐々に延長することがある。発作痛が主として

2 分を超えて持続すると訴える患者は少数である。 

注③痛みは経過中に重症化していくこともある。 

注④痛みの発作は自発痛として,または,自発痛のように感じられることがある。ただし,

この診断に分類するためには,非侵害刺激によって痛みが誘発された既往や所見が

なければならない。理想的には,診察医は痛みを誘発する現象が再現することを確定

すべきである。しかし,患者が拒否したり,トリガーの解剖学的位置が刺激困難であ

ったり,他の要因によって必ずしも確定できないこともある。 

 

内科的治療 

特発性三叉神経痛に対する治療の第一選択はカルバマゼピン（CBZ）の投与である。著効

するために特発性三叉神経痛の診断補助ともなりうる。初回は一日 100～200 ㎎程度の少量

から開始する。経過とともに投与量の増量が必要な場合も多く、副作用である眠気やふらつ

きのために薬剤による疼痛の制御が困難となることがある。薬物アレルギーなども含め、薬

物療法による制御が困難な症例では、他の治療方法の検討が必要となる。 

 

神経ブロック 

薬物治療による疼痛制御が不十分な例に考慮される。局所麻酔薬による一時的な神経ブ

ロック、エタノールや高周波熱凝固による破壊的な神経ブロックがある。習熟した手技が必

要であり、顔面の知覚低下のほか、ヘルペス感染症、複視、角膜炎などの合併症も生じうる。 

 

神経血管減圧術（microvascular decompression, MVD） 

特発性三叉神経痛の根治療法である。全身麻酔下に脳幹部近傍の三叉神経周囲を操作す

るため侵襲性は高い。主な合併症には、死亡、小脳～脳幹梗塞、同側性聴力障害、髄液漏な
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どがある。本邦での大規模 studyでは疼痛の完全消失率は約 80％、死亡率は 0％、合併症率

は 5％程度と報告されている 5)。ただし、これは症例数の多い施設のデータを集めたもので

あり、過去の報告では死亡率は 0.1-1％程度と報告されている 4,6)。 

 

定位手術的照射（stereotactic radiosurgery, SRS） 

MVDに比較し極めて低侵襲で治療期間も短い方法である。しかし、治療効果、合併症、

再発率などの点ではMVDにやや劣る。本邦では，ガンマナイフ（GK：Gamma Knife）または

サイバーナイフ（CK：CyberKnife）でのSRSが主であるが、他の機器での報告も散見され

ている7,8)。高線量1回照射による治療であることは同じであるが、実際の治療計画や治療

方法は施設や機器により異なっている。2015年7月からは「薬物療法による疼痛管理が困

難な三叉神経痛」に対するGKが保険適用となっている。GKでは4mmコリメータでワンショ

ットの治療（single isocenter、中心線量70-90Gy）を行う。GKでは照射のtargetは2か所

あり、脳幹に三叉神経が入るroot entry zone(REZ、脳幹から2-4㎜末梢)あるいは

retrogasserian portion（RGP、脳幹からより前方に離れた錐体骨先端に位置する三叉神

経節圧痕のやや後方)のいずれかを選択する（図１）。三叉神経が脳幹に入る所から2-4mm

遠位に神経鞘が乏突起細胞からシュワン細胞に移行する部位があり、REZ側への照射は治

療効果が高いと考えられているが、脳幹に近いため合併症が増える懸念がある。三叉神経

の細い部分でもあり、他の構造物からの推測も難しく、CTやMRIでは同定できない可能性

がある。RGPは脳幹からは離れているため合併症のリスクは低い。三叉神経自体がはっき

り描出できなくても、CT骨条件画像で錐体骨三叉神経切痕部を狙うことで照射が可能であ

る。 

Systematic reviewでは REZ側と RGP側で効果の差がない一方、不快なしびれや角膜障害

は REZに多いとされ、International Stereotactic Radiosurgery Society（ISRS） practice 

guideline 2018年版では RGP側を推奨している 9）。 

 

図１：MRI heavy-T2W1 治療ポイント(Axial 断面) 

RGP            REZ  
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定位手術的照射の適応 

特発性三叉神経痛のなかでも、高齢者、全身状態不良患者、MVD困難または拒否患者、

MVD後再発例などが対象となる。既に薬物療法は行われている場合が多いが、診断後3年以

内に薬剤耐性が認められた症例では検討した方がよい9)。臨床診断はほとんどの場合は、

担当の脳神経外科医などと相談で行われているが、特発性三叉神経痛の診断が難しい症例

もあり、他の治療方法なども含めた検討が必要である。 

 

２ サイバーナイフによる放射線治療 

 

CKは小型リニアックを搭載したロボット誘導型定位放射線治療装置であり10)、三叉神経

痛に対する治療は2003年にRomanelliらによって初めて報告された11)。現在欧米諸国では標

準的治療の一つとして認められており、GKと同等の治療効果が報告されている9,13)。本邦

のCKによる三叉神経痛治療は、保険適応に至っていないため、これまでは各施設の判断で

自費治療として実施されてきた14,16)。GKと比較したCKによる治療の主な利点は非侵襲的固

定法（注①）とnon-isocentric・inverse planningなど照射方法の多様性にあると考えら

れる14)。 

（注① ） 

GK最新機種ではshellによる非侵襲的固定法も利用可能となっており，2021年時点でGK施

設全体の約4割に導入されている。GK最新機種設置施設における、Shell固定の運用方法は

施設毎に異なるものの，典型的には大型脳腫瘍に対して分割定位放射線治療が必要となる

場合に限定して使用する施設が多い。三叉神経痛のように高精度の位置決めが求められる

定位手術的照射の場合には、ほとんどの施設で侵襲的な金属フレーム装着を行っているの

が実情であると考えられることより、非侵襲的固定法をCKの利点の一つに挙げた。 

 

 

治療計画用画像 

①  CT 

CK頭部治療用シェルによる固定は、6D/Synchrony Skull Tracking を用いるため必須で

ある。MRI と fusion して用いるため三叉神経に平行に撮像することが望ましく、描画も容

易となる。画像コントラストが良いため造影画像の方が描画は容易であるが、単純画像でも

使用可能である。1-1.5mm厚以下の thin slice 画像が必要である。骨条件に合わせること

で、錐体骨先端の三叉神経節による圧痕が確認できる（図２）。三叉神経の走行が不明瞭な

場合は、同部を目安に target を設定することが可能である。CT脳槽撮影を行う報告もある

が、MRI heavy-T2（メーカーにより CISS や FIESTAとも呼ばれる）強調画像が撮像できれば

不要である。 
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② MRI 

thin slice での heavy-T2強調画像（0.5-1.0mm 厚）が三叉神経の描出は有用である（図

３）。造影 MRI は、症候性との鑑別には有用であるが、計画用として必須ではない。CT と

fusionして用いるため三叉神経に平行に撮像することが望ましく、描画も容易となる。 

 

 

標的体積 

 ISRS ガイドライン 2018 年版で推奨されているのは RGP 部である 9)。Systematic Review

の結果で疼痛緩和効果、有害事象発生の両方で REZ よりも RGP を標的とする方が優れてい

た 9)。以下は、CK 治療での描画の具体例である。 

CT/MRI（CT に MRIを fusionした画像）から三叉神経全体を描画する（図３）。RGPから脳

幹側に 6mm 程度の三叉神経を照射標的として描画する 15,17)（図４）。これが PTV（Planning 

Target Volume）となる（治療対象が腫瘍ではなく，マージンも必要とされないため，GTV/CTV

に相当する描画対象は無い）。照射神経長が長いほうが疼痛緩和効果は高くなるが、有害事

象の発生率も高くなるため、長く設定しすぎないようにする必要がある 9)。三叉神経の長さ、

太さ、走行などは個人差があるため、必要に応じて PTV の拡大、変形を行う必要がある。重

要臓器としては、脳幹、側頭葉、内耳道、蝸牛、第Ⅵ（外転）Ⅶ（顔面）Ⅷ（聴）脳神経な

どを必要に応じて描画して、inverse planning や照射線量の確認に活用する（図５）。 

図 2：骨条件 CT 三叉神経圧痕部 

三叉神経は錐体骨を乗り越えてメッケル腔に入る 

Axial    Sagittal    Coronal 
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図４：MRI heavy-T2WI 標的描画例 

RGP側 神経長≒5.8mm 

         Axial            Sagittal           Coronal 

 

図３：MRI heavy-T2WI 三叉神経描画例 

            Axial              Sagittal 

 

図５：MRI heavy-T2WI 構造物描画例(Axial断面) 
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照射計画 

 通常の頭蓋内病変と同様に 6D/Synchrony Skull Trackingを用いて、SRS(1回照射)で計

画を作成する。5mm コリメータを使用することが望ましい 20)。最大線量を先に決定し、

Isodose Line 100%を最大線量として処方する方法が容易である。有効最大線量は 70-90Gy

である。最大線量が 90Gy を超えると、効果は同等であるが有害事象が増加する 9)。計算さ

れた照射線量分布を確認し、必要に応じて重要臓器に対する線量を調節する（図６）。各脳

神経に対するはっきりとした数値目標はないが、10Gy 以下であれば有害事象が発生する可

能性は非常に低いと考えられている。最大線量や重要臓器への線量を検討して、辺縁線量

（例えば D95）が 50-60Gy程度となるように調節する。 

腫瘍性病変と異なり CI（ conformity index)や nCI(new conformity index)、

HI(homogeneity index) は重視しなくてよい。脳幹部の体積 1mL 以上が 10Gy、最大で 15Gy

以上を受けないように調節する 12,13,21)。三叉神経が短い症例や再治療症例などでは、GK の

ように isocentric な照射も可能である（図１、図６）。最大線量は REZ 付近ならば 60-80Gy、

RGP付近ならば 70-90Gy 程度に設定する。 

 

図６：CK 線量分布例(Axial 断面) 

       isocentric plan        non-isocentric plan 

 

 

治療成績 

2018 年に公表されたメタアナリシスによると三叉神経痛が消失し薬物治療も不要となる

完全緩解率は平均 56.3％（40-72％、中央値 58％）と報告されている 9）。再発は平均

25.8%(15.8-33%、中央値 27.2％)に生じるが、これらは GK の効果とほぼ同等で有意差はな

い 9）。CBZ 併用で疼痛が消失したものを含めると、有効率は 70-100％（中央値 76％）であ

る。 

通常、効果は 2-3週以内に現れるが、数ヶ月を要する場合もある。そのため、CBZ などの

内服治療薬は照射後も服用を継続し、疼痛軽減に合わせて徐々に減量する。 

長期の経過観察により有効率は徐々に低下する。138 名を 3 年以上経過観察した報告で

は、有効率（投薬を含む）は治療後 12ヶ月 85.8％から 3 年後には 76％に低下していた 13）。 
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合併症 

顔面の知覚低下、痺れ感が最も多い合併症である。RGP を target とした場合には、その

他の合併症はほとんど発生しない 9)。メタアナリシスによると顔面の知覚低下などの合併症

は平均 29.1％（11.8-51.2％、中央値 18.7％）と報告されている 9）が、この論文には脳幹に

高線量が照射された初期の報告も含まれている。脳幹への照射を抑えた近年の報告では、上

記の合併症は 11.8-18.8％12,13,18,19）、Barrow Neurological Institute class Ⅲ以上の不快

なしびれ感は 5.0-5.9％とされている 12,19）。 

脳幹に高線量が照射されると不快な感覚障害や角膜障害など重篤な合併症を生じうる 9）。

脳幹への最大照射量が 25Gy、45Gy であった群では不快なしびれ感が 21％および 25％であ

ったと報告されている 22）。高線量の照射および照射する三叉神経が長い方が疼痛緩和効果

は高いが、合併症の頻度も増加する。 

 

再治療 

治療効果が不十分であった場合や再燃した場合には再治療を検討する。治療効果の判断

には最大 180 日程度必要である 9)。CBZが有効であるなど、典型的な症状であれば、再度 SRS

の効果が期待できる。また、CK 前に GK歴がある場合も同様である。持続的な疼痛や不快な

しびれ感を伴う場合は、神経障害性疼痛の可能性が高く、追加治療は避けた方がよい 23）。 

再治療時には、初回照射部位とはやや離れた部位に PTV あるいは target を設定するが、

三叉神経の長さによっては困難なことがある。最大線量は 10-20Gy程度下げて設定する（80% 

isodose に 45Gyなど 13））。 

再治療後、顔面の知覚低下、しびれ感の合併症は高率に生じる。Gellner らは 2回目の GK

後、顔面のしびれが 73.1%に認められたと報告している 24）。Berti らは，CK により 23 例の

再治療を行ない、平均 3.7 年の疼痛制御が得られたが，2 年以上の追跡では 29%（5/17 人）

で疼痛再燃により更なる治療が必要となり，顔面のしびれは GK 報告と同等であったと報告

している 25)。Romanelli らは不快な感覚異常を生じた患者（6.1％）の内、85.7％が再治療

後の患者であったとしている 13）。 
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症例提示 

症例：男性 

現病歴：左頬の鋭い痛みで、歯科や耳鼻科などを受診し、CBZ を処方されていた。8ヶ月程

で効果が減弱したため、近医脳神経外科を経由して CK施設へ紹介となった。 

現症：左Ⅰ・Ⅱ枝領域の三叉神経痛で trigger pointが 2カ所認められた。特発性三叉神経

痛と診断されたが、高齢や併存疾患などから MVD は高リスクであり、CK 治療の適応と判断

した。 

治療計画：計画用画像として、造影 CT（1.25mm 厚）、MRI-heavyT2強調画像（1mm厚）・造影

SPGR（1mm厚）を用いた。治療計画用ソフトは MultiPlan System を使用した。non-isocentric 

plan、6D/Synchrony Skull Tracking、分割回数 1回で、照射ポイントは RGP 側を選択した。

標的体積 0.074ml であった。最大線量を 90Gyと設定し、治療計画の計算を行った。最低線

量は 54Gy、Beam数は 99、脳幹最大線量は 5.9Gy であった。 

治療後経過：CK 治療後 1 週間ほどで疼痛は消失し、4ヶ月頃からは薬剤不要となった。1 年

6 ヶ月後くらいから時々左頬部痛があったが、発作性疼痛ではなく痛みも軽度であったため、

服薬再開は必要なかった。2カ所の trigger point は共に誘発痛はなく、再照射の適応では

ないと判断し経過観察とした。治療後約４年の経過で顔面のしびれなどの合併症の出現を

認めなかった。 

 

注：図中黄色枠は最適化計算時の線量表示領域を表し最終的には領域を広げて確認している 

 

 

 

図７：CK 治療計画 

   上：造影 CT（1.25mm スライス）下：heavy T2WI（1mm スライス） 

Axial   Coronal    Sagittal 
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利益相反の開示 

日本放射線腫瘍学会の定める「利益相反に関する指針」 

（https://www.jastro.or.jp/medicalpersonnel/aboutus/cat5/post-55.html）に基づき本

指針作成委員の利益相反を開示する。指針公表の前年から過去 3 年分の 1年ごとに行った。

(2019～2021年)。顧問、株保有・利益、特許使用料、講演料、原稿料、寄附金、寄附講座、 

その他の報酬、寄附金およびその他の組織利益相反の事項については該当する委員がいな

かったことから割愛した。また、開示すべき利益相反がない委員の掲載は割愛した。 

氏名（所属） 年 6.研究費 組織 COI 6.研究費 

井垣 浩(国立がん研究センター

中央病院) 

2021 ヘカバイオ株式会社 

株式会社 CICS 

エレクタ株式会社 

伊藤忠商事株式会社 

2020  伊藤忠商事株式会社 

馬屋原 博（神戸低侵襲がん医療

センター） 

2021 MSD株式会社 MSD株式会社 

アストラゼネカ株式

会社 

2020  MSD株式会社 

アストラゼネカ株式

会社 
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