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ABSTRACT: 
 Patients with brain tumors often present cognitive impairment, which is a major cause of deterioration of quality 
of life. Patients with brain tumors exhibit local symptoms at the site of the brain tumor. Brain tumors with high 
malignancy destroy normal cells and cause cerebral edema. Cognitive function may be greatly affected. Surgery, 
radiotherapy, antiepileptic drugs, and rehabilitation are treatments related to cognitive impairment. In addition, 
because the evaluation battery and time differ among research studies conducted, systematic comparison of the 
effects of factors on cognitive function is difficult. Evaluating cognitive function is potentially useful for grasping 
the present condition of patients, determining the therapeutic effect of surgery, and furthermore detecting the 
progress or recurrence of brain tumor. 
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要旨： 
	 脳腫瘍患者は認知機能障害を呈することが多く，生活の質を低下させる主たる原因となる．脳腫瘍は病変部位の局所

症状を呈する．また脳腫瘍の悪性度が高いほど正常細胞が破壊され，脳浮腫が引き起こりやすく，認知機能に影響を与

える可能性がある．認知機能障害に関与する治療として手術，放射線治療，抗てんかん薬やリハビリテーションなどが

挙げられる．これらの治療が認知機能に与える影響については，先行研究ごとで評価バッテリーや評価時期が異なるた

め，系統的な比較は困難な状況である．認知機能の評価を行う意義として，患者の現状を把握する以外に手術の治療効

果判定や，脳腫瘍の進行や再発の早期発見に有用である可能性がある． 
 
 
キーワード：脳腫瘍，	 認知機能障害，	 リハビリテーション 

はじめに 

	 近年，脳腫瘍患者の治療技術の発達と共に，認

知機能を評価する重要性が報告されている 1)．脳

腫瘍は様々な種類があることや，手術，放射線

治療，化学療法などの治療法も多岐にわたる．

しかし脳腫瘍患者の認知機能障害が引き起こる

原因に関して，体系的にまとめた報告がないの

が現状である．本稿では脳腫瘍の病変部位・種

類や様々な治療法が認知機能障害に関与するの

か，また先行研究で使用している認知機能の評

価バッテリーや評価時期を紹介し，今後の課題

について述べる． 
 
１	 脳腫瘍の病変部位・種類と認知機能障害 
1)脳腫瘍の病変部位が認知機能障害に及ぼす影響 
	 脳腫瘍は腫瘍の病変部位が多岐にわたり，部位

に応じた様々な局所症状が引き起こる．例えば言

語野もしくは言語野周囲に神経膠腫(グリオーマ)
を認める患者は，手術後に言語機能の低下を認め

ることが明らかにされている 2)．また左側頭葉に

脳腫瘍を認める患者は，右側頭葉の患者と比較し

て，言語記憶の低下を認め 3,4)，先行研究では腫瘍

の病変部位ごとで，引き起こる認知機能障害の違

いを検討している． 
 
2)脳腫瘍の悪性度と脳浮腫が認知機能障害に及ぼ
す影響 
	 悪性度の低い Low Grade Glioma(以下，LGG)
は腫瘍の増大する速度が遅く，脳腫瘍が大きくな

る間に①病変部位周囲②同側半球③反対側半球

に脳の代償的な可塑的変化が引き起こる 5,6)．また

脳腫瘍による正常な脳組織の浸潤はなく，物理的

圧迫による解剖学的な脳の変位が生じているの

みで機能低下が引き起こりにくい可能性がある．

一方で悪性度の高い High Grade Glioma(以下，

HGG)は脳腫瘍が正常な脳組織を浸潤するため，
LGG と比較して認知機能障害が引き起こりやす
い 7,8)．また悪性度の高い脳腫瘍は脳浮腫が引き起

こりやすく 9)，脳浮腫を認める患者は認知機能が

低下することが報告されている 10)． 
	 また良性腫瘍である髄膜腫の患者では，術前か

ら認知機能障害を認め，術後は改善を認めるが，

健常対象群と比較すると良性腫瘍であっても認

知機能障害は術後に残存することが報告されて

いる 11)． 
 
２	 治療法と認知機能障害 
1)手術が認知機能障害に及ぼす影響 
	 手術は脳腫瘍を最大限摘出し，運動機能や言語

機能の低下を最小限にすることが，生命予後の延

長につながり推奨されている 12)．髄膜腫の患者で，

術後に Trail making test(以下，TMT)13)，Mini-
Mental State Examination(以下，MMSE)14)，

Verbal Working Memory15)，線分二等分試験 16)の

結果が改善することが報告されている．HGG の
患者では手術後は改善，変化なし，悪化した場合

とそれぞれ患者ごとで異なった結果となった 10)．

また，術後に生じる脳浮腫や摘出腔周囲の微小出

血は，可逆的な認知機能障害を引き起こす場合が

ある 10)．加えて，BCNU wafer(Gliadel®)留置後
の脳のわずかな圧排や脳浮腫 17,18)も術後の認知

機能障害に関与する可能性がある．さらに近年，

腫瘍摘出の手法の一つとして覚醒下手術が行わ

れるようになった．覚醒下手術とは手術中に患者

を覚醒させ，各種タスクを行ったり電気刺激した

りすることで認知機能や運動機能を確認しなが

ら手術を施行する方法である 19,20)．この手術手法

により，予見可能な術後の認知機能障害を予防で

きる可能性があるとされている 21)． 
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2)放射線治療が認知機能障害に及ぼす影響 
	 放射線治療の有害事象には，照射初期に生じ

る急性期有害反応と，照射終了からある程度経

過した後に生じる晩期有害反応がある．急性期

有害反応として血管拡張，脳血管関門の破壊，

脳浮腫が引き起こる 22)．晩期有害反応には

pseudoprogression (以下，psPD) と放射線壊死
がある．psPDとは HGGの患者に対して，化学
療法であるテモゾロミド(テモダール®)と放射線
治療(60 Gy)の併用後に画像上の増悪を一時的に
示す現象であり，治療後 2か月以内に 21%の患
者に引き起こる 23)．半数は組織学的な壊死が主

体であり，新たな治療をせずとも病変は不変も

しくは縮小をきたすことが多い．放射線壊死は

テモロゾミドと放射線治療(60 Gy)の併用後に起
こる遅発性壊死であり，治療後 2～6か月後に
14％の患者に発生する 24)．上記のような脳の機

能低下により認知機能障害が引き起こると考え

られる．また局所放射線治療(Fraction dose >2 
Gy)を受けた LGGの患者 25)，化学療法であるメ

トトレキサートと全脳照射(36-59.4 Gy)を受けた
悪性リンパ腫の患者 26)，全脳照射(30-37.5 Gy)や
定位放射線治療(30-40 Gy)を受けた転移性脳腫瘍
の患者 27)においても同様に放射線治療による認

知機能障害を認めることが報告されている．	  
 
3) 化学療法が認知機能障害に及ぼす影響 
	 HGG の患者に用いる化学療法であるテモロゾ
ミドが，認知機能障害に関与するのかは明らかと

なっていない．既に白血病や乳癌の患者に対する

化学療法により認知機能障害が引き起こること

が報告されている 28)．これはケモブレインと呼ば

れており近年注目されている． 
 
4) 抗てんかん薬が認知機能障害に及ぼす影響 
	 LGGの患者において抗てんかん薬の使用は，注
意と遂行機能の低下に強い関係性があると報告

されており 29)，認知機能に影響を及ぼすと考えら

れる． 
 
5) リハビリテーションが認知機能障害に及ぼす
影響	  
	 HGGや LGG，髄膜腫なども含めた原発性脳腫
瘍患者に対して術後早期から，個別介入とコンピ

ューターを用いた併用トレーニングを 1時間，週

4 回，4 週間行い，視覚注意や言語記憶の改善を
認めた 30)．また LGGの患者に対する個別介入と，
コンピューターを用いた併用トレーニングを 2時
間，週 6回，7週間行い，介入 6ヶ月後に注意機
能と言語記憶の改善が示されている 31)．加えて

HGGの患者においても，注意，言語，および記憶
に対するグループトレーニングを 90分，週 1回，
10週間介入することにより，患者ごとで結果にば
らつきを認めたものの，注意機能と記憶力の改善

を認めた 32)．また脳腫瘍患者は，外傷性脳損傷や

脳卒中の患者と同程度の認知機能の向上が期待

できることが明らかとなっている 33)． 
 
3	 脳腫瘍の進行と認知機能障害 
	 脳腫瘍の進行のない HGG の患者は MMSE の
数値は安定しているが，脳腫瘍の進行により

MMSE の数値が低下することが報告されている
34)．また脳腫瘍が再発する 6週間前に，認知機能
が先行して低下することが明らかとなっている
35)． 
 
4	 認知機能の評価バッテリーと評価時期 
	 がんのリハビリテーションガイドライン(2013)
では，認知機能のスクリーニングに用いる有用

な評価バッテリーとしてMMSEを推奨している
36)．MEDLINEを用いて ”Brain tumor” 
と ”Cognitive function” を検索語として我々が
調査した結果，脳腫瘍の病変部位・種類や，

様々な治療法と認知機能評価に関連する論文は

18本であった．そのうち，TMTは 8本，Digit 
spanは 7本，Hopkins Verbal Learning Test 
(HVLT) は 5本，controlled oral word 
association test (COWA) ，word fluency test 
(WFT)，Stroop Color-Word Testは 4本，
MMSE，Wechsler Adult Intelligence Scale 
(WAIS) は 3本の論文において認知機能の評価バ
ッテリーとして使用されていた．また評価時期

に関しては，周術期は術前，術後と記載されて

おり，詳細な評価時期が不明確な報告や，術前 4
週間前など記載されている報告があり，研究ご

とで評価時期が若干異なる結果となった(Table 
1)． 
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Table 1. Evaluation batteries and the time of assessment 

 
 

 
Fig.1 Factors affecting cognitive impairment in brain tumor patients 
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考察 

	 脳腫瘍患者の認知機能障害は腫瘍の病変部位・

種類，脳浮腫の有無，手術，放射線治療，抗てん

かん薬，リハビリテーションが関与する(Fig 1)．
臨床現場では認知機能障害が脳腫瘍によるもの

か，治療による影響か判別が難しいことがある．

そのため脳腫瘍患者の認知機能障害に関与する

因子を知ることで，担当した患者の認知機能が低

下した場合の原因検索が，ある程度可能となるの

ではないかと考える． 
	 本研究で調査した先行研究では TMT，Digit 
span などの評価バッテリーを用いることが多か
った．注意機能，記憶，遂行機能といった幅広い

側面に関わる認知機能を評価していることが先

行研究から読み取ることができる．先行研究の認

知機能の評価時期は，手術前後や，放射線治療前

後と長期間のフォローアップ，リハビリテーショ

ン前後，手術後から再発までの定期的な評価であ

った．評価時期はそれぞれで若干異なる結果を示

した． 
	 脳腫瘍患者に対して認知機能の評価を行う意

義として，患者の現状を把握する以外に手術の治

療効果判定や，放射線治療後に引き起こる psPD
や放射線壊死の確認，脳腫瘍の進行や再発の早期

発見などが挙げられる．脳腫瘍患者の認知機能障

害に関する先行研究は数少ない．原因として脳卒

中と比較して症例数が少ないことや，上述した内

容と同様に患者により腫瘍の病変部位・種類，治

療方法・治療時期が異なることも関与していると

考える．そのため，認知機能障害に関与する各要

因がどの程度，認知機能に影響を及ぼすのか明ら

かとなっていない．腫瘍の病変部位・種類，治療

方法・治療時期を極力統一した上で，同じ評価バ

ッテリーを，同時期に評価した研究が必要である

と考える．脳腫瘍患者の認知機能障害に関する研

究結果の集積が望まれる． 
 

おわりに 

	 今回，脳腫瘍患者の認知機能障害に関与する要

因について述べた．脳腫瘍患者の認知機能障害に

多くの要因が関与するが，それらを理解した上で，

リハビリテーションを含めた治療を行う必要が

ある．しかし今回紹介した，認知機能障害に関与

する各要因がどの程度，認知機能に影響を及ぼす

のか明らかでないことが多いため，今後の研究が

必要であると思われる． 
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