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1. 本年度の研究成果  
1) 体幹部定位放射線治療の第Ｉ相臨床試験  

医学物理学的な基本的品質管理調査を行った後、平成 20 年 11 月に 1 例目の試

験を開始した。それぞれの bin で 5 例が登録されるたびに 180 日間の観察期間は

登録ができないため、平成 21 年 11 月の時点で、bin 1 で 7 例、bin2 で 5 例、登

録患者数は計 12 例であった。我国初めての CRM 法の導入により、bin1 において

順調に線量増加が行われた。線量レベル 1 ではイベントの発生がなかったことか

らレベル 2 をスキップしてレベル 3 に進んでいる。平成 21 年 10 月 21 日に定期モ

ニタリングを実施した。現在、肺臓炎の発生がなく、試験を続行中である。  
2) 肺癌に対する IMRT に関する臨床試験を行う（T2N1M0, T3N0M0 などが対象） 
 動体追跡装置で得られた呼吸による体内金マーカーの動きを再現して動く偽腫

瘍を有する人体ファントームを作成し、これにより IMRT など細かなビームレッ

トが重なる場合に必要な品質管理、品質保証の方法を考案しつつある。  
3) 新規診断手法を用いた早期治療の可能性を探る研究  

a．病理組織診断の付かない小型肺癌に対する体幹部定位放射線治療の治療成績

の探索的研究を多施設共同で開始した。施設としては、北海道大学の他、国内

12 施設が参加を予定しており、平成 21 年 10 月に第 1 例目の登録があった。  
b．少数個の転移を有する小型非小細胞肺癌に対する定位放射線治療の適応基準

を探るため、少数個の転移 (Oligo-metastasis)を有する小型非小細胞肺癌に対す

る定位放射線治療の適応に関して遡及的に調査を開始した。平成 21 年 12 月時

点で 2 施設からのデータ集積があり、さらに 5 施設が解析中である。  
4) 放射線肺臓炎に関して放射線感受性を遺伝子多型の面から探る研究  

同研究に関しては、放射線医学総合研究所と北海道臨床開発機構が中心となり、

国内多施設データを利用して、解析を行う方向性が決定した。現時点で、参加可能

施設が 10 施設あり、臨床試験プロトコールを作り始めた。  
 
２．  前年までの研究成果  
1)体幹部定位放射線治療の第Ｉ相臨床試験を高品質管理体制にて世界で初めて新

線量計算方法により行う研究  
非小細胞肺癌末梢性 cT2N0M0 に対する体幹部定位放射線治療における最大耐

容線量および推奨線量を決定するため、世界で初めての線量計算に不均一補正を取

り入れた第 I 相試験を、試験参加による不利益を最小化するために Continuous 
reassessment method (CRM)を取り入れて行うためのプロトコールを作成した。

不均一補正された線量計算を用い、医学物理学的品質保証に基づき正確に行うこと、

用量規制毒性を Grade 3 以上の放射線肺臓炎と規定し、その代替指標に「治療開

始後 180 日以内に発症した Grade 2 以上の放射線肺臓炎の発生割合」を Primary 
endpoint と設定、CRM を用いて「Grade 2 の放射線肺臓炎の発生割合 25%程度、

許容範囲を 40%」とした用量レベルを最大耐容線量として探索し、標的体積によ

り 2 つの bin を設け、それぞれで、放射線治療は、1 回 10～16.25 Gy、1 日 1 回、

週 3～4 回、計 4 回、総線量 40～65 Gy の直線加速器を用いた体幹部定位放射線

照射を総治療期間が 4～8 日となるように行うこととした。日本臨床腫瘍研究グル

ープ (JCOG)の指導のもとに、データセンター及び統計解析に関しても JCOG 関係

者から協力を得ている。  
2) 肺癌に対する IMRT に関する臨床試験に向けた医学物理学的品質管理研究  

非小細胞肺癌への強度変調放射線治療の応用を目指した、放射線治療の品質管理、



品質保証を行うための、医学物理学的な検討を行うためのファントームが設計され

た。  
3) 新規診断手法を用いた早期治療の可能性を探る研究  
a．高性能 PET-CT や Thin Slice CT などの新規診断手法で、画像診断上は極めて

高い確率で癌が疑われるが、腫瘍が小さいために組織診断が付かないなどの場合に、

体幹部定位放射線治療が小リスクで施行できれば、優れた治療選択肢となる可能性

がある。散発的な報告が見られたために、実際に、各施設で、そのような実態があ

るのかを遡及的に調査したところ、すでに国内で 100 症例以上が同治療を受けて

いたことがわかった (Inoue T, et al.2009)。  
b．高性能 PET-CT や 3T-MRI にて、従来よりも極めて早い段階で、転移性病変の

出現を把握できるようになっている。少数個の転移を有する小型非小細胞肺癌に対

する定位放射線治療の予後の改善に資するか否かを遡及的に調査され、少数個の転

移を有する非小細胞肺癌に対する定位放射線治療の適応に関して、国内多施設での

遡及的に調査を行うことが決定した。  
4) 放射線肺臓炎に関して放射線感受性を遺伝子多型の面から探る研究。  
 国内の多施設共同試験にて得られた体幹部定位放射線治療のデータベースを元

に、Grade2 以上の放射線肺臓炎と放射線肺臓炎との関係を SNIP にて調べること

に意義があることが、放射線医学総合研究所のいままでの研究データから推定され

た。  
 
３．研究成果の意義及び今後の発展性  

過去 10 年間の体幹部定位放射線治療の精度向上により、放射線を末梢性肺癌に

対して集中して正確に投与することが可能になっており、安全に大線量を腫瘍に与

えることで、通常の放射線治療よりも一期非小細胞肺癌の治癒率が高まりつつある。

一方で、過去数年で、空気に近い肺組織でも信頼できる線量分布が計算できる不均

一補正を取り入れた線量計算方法の確立がようやく普及してきた。そのため、従来

の肺癌への体幹部定位放射線治療の値を補正する必要のある時期にもある。今回は、

世界で初めてこの不均一補正を用いた体幹部定位放射線治療の最適な投与線量を

決定することを目的とした臨床試験が主なテーマで、対象は T2N0M0 非小細胞肺

癌治療である。  
線量集中性を高めた新たな放射線治療である体幹部定位放射線治療が、従来より

も低リスクで線量増加が可能であるか否か、個別化医療に繋がるか、従来よりも生

存率の向上に繋がるかは、厚生労働行政にとって重要である。この問題を、いまだ

予後不良の非小細胞肺癌 T2N0M0 症例に対する体幹部定位放射線治療の第 I 相試

験から始めて優れた第Ⅲ相試験を目指す意義は大きい。また、前向き観察試験、探

索的臨床試験を通じて、体幹部定位放射線治療の医療上の新たな重要性を探索的に

探り、次世代の癌の標準治療としての適応拡大範囲を探ることで、今後の発展性が

高い。  
 
４．  倫理面への配慮  

臨床試験に関する倫理指針に則り、参加患者の安全性確保については、適格条件

やプロトコール治療の中止変更規準を厳しく設けており、試験参加による不利益は

最小化される。また、ヘルシンキ宣言などの国際的倫理原則に従っている。  
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