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三次元治療計画と線量分割法
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for Non-small-cell Lung Cancer
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ABSTRACT━━ Traditionally, radiation treatment planning for thoracic tumors has assumed such patients to be
homogeneous. In the 2000s, the development of three-dimensional (3D) treatment planning systems has led to the
widespread adoption of 3D planning in Japan. Calculations taking into account the presence of heterogeneity have
now become available by 3D planning. This allows us to accurately evaluate the patient doses. We are also able to
calculate the doses in organs at risks, but this new methodology is useful for determining the eligibility for defini-
tive thoracic radiotherapy. In the era of 2D planning radiation therapy, there was no major difference in the tu-
mor dose among sites or physicians if the treatment fields were adequately shaped. However, there is a fear of un-
derdosing the primary tumor by more than 10％ when correcting for heterogeneity and the increasing differ-
ences among sites and physicians. Standardization for treatment planning is therefore strongly needed. The rec-
ommended dose and fractionation for stage III non-small-cell lung cancer (NSCLC) ranges from 60 to 66 Gy daily
1.8 to 2.0 Gy fraction based on several prospective clinical trials. There is no evidence to support high dose radio-
therapy of more than 70 Gy for stage III NSCLC. In the future, new strategies such as risk-adapted doses and
fractionation approaches should be evaluated to improve the clinical results for stage III NSCLC.
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要旨━━ 2000 年代に入り，従来の二次元治療計画から，
三次元治療計画への移行がすすんだ．線量計算にあたっ
ては，不均質補正を行うことで，従来の体内を水に置き
換える方法と比べてより正確に計算ができるようになっ
た．リスク臓器の線量評価も可能となり，胸部への根治
照射の適応を判断するのに役立っている．一方で，従来
は照射野を適切に設定していれば，担当医や施設による
違いがでにくかったが，線量処方の仕方次第で 10％以上
の線量の違いが起きうるようになっている．そのため，

治療計画の標準化は喫緊の課題である．線量分割法につ
いては，局所進行非小細胞肺癌では，通常分割照射で
60～66 Gy 程度が標準線量といえ，複数の臨床試験結果
の積み重ねがある．70 Gy を超える標準線量以上の高線
量照射の有効性は証明されていない．今後は，患者ごと
のリスクに応じた強度の治療を行う個別化治療の開発が
求められている．
索引用語━━線量分割，三次元治療計画
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二次元治療計画から三次元治療計画へ

放射線治療計画は，X線シミュレーターを用いる二次
元治療計画法と，CT（computed tomography）画像をも
とにする三次元治療計画法に分けられる．診断用のCT
を参考に，照射野を形成する方法など治療体位と同一で
はない体位での画像を用いるものはこれに含まれず，い
ずれも放射線治療装置と同一の患者体位で治療計画を行
うことが必要である．X線シミュレーターを用いる場合，
照射中心を決定後，皮膚表面からの深さを測定し，それ
をもとに治療装置からの出力（モニターユニット値）を
計算する．標的の形状にあわせたブロックも二次元の透
視画像上で作成する．三次元治療計画法では，治療計画
装置上で標的体積およびリスク臓器をそれぞれCT画像
に入力し，照射中心，照射野形状，入射方向を設定する．
その後線量分布計算を行い，最適な治療計画を決定して
いく．本邦の放射線治療施設においては，1990 年代まで
は二次元治療計画が主流であったが，2000 年代に入り装
置更新のタイミングにあわせて順次三次元治療計画装置
の導入がすすみ，2010 年代に入り主要ながん拠点病院で
は三次元治療計画が可能となっている．この移行期にあ
たる 2000 年代に国内で行われた肺がんに対する臨床試
験では，二次元治療計画と三次元治療計画の双方を許容
するプロトコールとなっていた（West Japan Thoracic
Oncology Group 0105，1 Japan Clinical Oncology Group
［JCOG］0202，2 JCOG03013など）．しかし，三次元治療
計画がほぼ普及したことから，現在本邦の主要なグルー
プでの臨床試験は三次元治療計画が必須となっている．

照射体積

基本的な考え方は，International Commission on Ra-
diation Units and Measurements（ICRU）report 504およ
び 625に規定されている．要約すると，触診，視診，画像
診断などにより決定される肉眼的腫瘍体積；gross tu-
mor volume（GTV），微視的なレベルでの腫瘍進展を考
慮した臨床標的体積；clinical target volume（CTV），こ
れに呼吸性移動や消化管の蠕動など体内での腫瘍位置移
動を考慮した内的標的体積；internal target volume
（ITV），日々のセットアップによる誤差を考慮した計画
標的体積；planning target volume（PTV）が規定されて
いる．肺がんの場合で考えてみると，GTVの決定の際に
は造影CTが最も参考になるが，無気肺になっている場
合にはFDG-PET（fluorodeoxyglucose positron emission
tomography）検査が有効である．また気管支内視鏡所見
により内腔面の腫瘍進展範囲がわかる．こうした情報を
総合してGTVが決定される．CTVの設定は，GTVに加
えて微視的な腫瘍進展を医学的に判断して決定される体

積のため，放射線治療担当医の「臨床的判断」が反映さ
れる．肺野病変の場合，CTの肺野条件で描出することが
原則である．すりガラス濃度の周囲数mmには腫瘍進展
があるとされ，6 CTVに含める．リンパ節転移病巣周囲
のマージンは，一律に設定するのではなく，解剖学的な
進展のしやすさを考慮した設定とする．肺門部に病変の
主座がある場合や，局所進行肺がんの場合，微視的なリ
ンパ節進展をカバーするために予防的な縦隔照射；elec-
tive nodal irradiation（ENI）が実施されてきた．現在で
は，CTや PETを組みあわせることでリンパ節転移の正
診率が改善しているが，それ以前はリンパ節転移の有無
を診断することが困難であったことから，一律にENI
を設定していたという経緯がある．ただし，CTや PET
検査を行った上で実施される手術症例においても，術前
に臨床的に把握できていなかったリンパ節転移が縦隔郭
清後に判明することもあるため，ENI を実施する意義は
失われていないといえる．一方，縦隔への照射は転移リ
ンパ節周囲のみに限局する方法；involved field irradia-
tion（IFI）が米国を中心に普及しつつある．これはもと
もと，線量増加を可能とするために考案された方法であ
るが，IFI であっても，縦隔リンパ節単独の再発は数％程
度にとどまる7とされている．これは，周囲のリンパ節領
域には意図せずある程度の照射が実施されているため，
再発が少ないのではないか8という考察もある．ENI，IFI
とも一長一短がありどちらかを推奨するというデータは
ないため，症例ごとにENI を行うかどうか検討すること
がすすめられる．9

CTVが設定された後に ITVを設定するために付加さ
れるマージンは，呼吸性移動にともなう腫瘍移動の考慮
分である．呼吸性移動が大きい症例では，自己呼吸停止
や四次元CTによってある呼吸位相のみで照射を行う方
法，腫瘍の追尾や迎撃を行う方法など，呼吸性移動対策
を行うと正常肺に照射される体積が軽減できることが示
されている．10 PTVの設定の際には，通常皮膚マークを
用いて照射中心をセットアップするため，日々の誤差を
考慮した施設ごとのマージンを付加する．ここでも，治
療体位のまま同一寝台上で撮影するCT画像などによる
照射野中心設定ができる場合（image guided radiation
therapy）には， マージンを縮小することが可能になる．

不均質補正

線量計算にあたっては，肺野などの低電子密度臓器の
線量も，従来の体内を水に置き換えて計算する方法と比
べて，より正確に計算ができるようになった．不均質補
正を行うことで，同じ処方線量であっても，低電子密度
臓器である肺野に囲まれた原発巣への実質的な処方線量
に差異が生じる．肺野を水として計算していた従来の計
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Figure　1.　Left: The reference point is placed at the mediastinum. Right: The reference point is placed at the hilum 
of the lung. When the same dose is prescribed at a reference point with heterogeneity correction, then a monitor unit 
differs by about 7% in this case (Isodose line; yellow＝105%, red＝100%, green＝95%, blue＝90%).

画より，光子の減衰が少ないことが反映されるため，肺
野を通過したビーム軸上で処方された場合，従来よりも
少ない光子で十分ということとなり，結果的に従来の計
算方法に基づく計画より治療強度が低下することになる
（Figure 1）．ま た最近のRadiation Therapy Oncology
Group（RTOG）の臨床試験では，不均質補正を行う際に
標的基準点ではなく標的体積の 95％以上に 60 Gy（標準
線量群）が照射されるように線量処方を行うことで，標
的基準点での処方と比べ実質的に数％程度線量を増加さ
せ，実質的に不均質補正を行っていなかった時代の治療
強度を維持するようにしている．11 いずれにしろ，従来
は照射野を適切に設定していれば，担当医や施設による
違いがでにくかったが，線量処方の仕方次第で 10％以上
の線量の違いが起きうるようになっている．そのため治
療計画の標準化は喫緊の課題である．

至適線量

局所進行非小細胞肺癌に対して，ランダム化比較試験
が行われたのは，1970 年代までさかのぼる．RTOG7301
試験では，40 Gy（途中中断あり），40 Gy（途中中断なし），
50 Gy，60 Gy の 4 群が比較された．12 3 年生存割合は，60
Gy 群で 15％と 50 Gy 群の 10％，40 Gy 群の 6％より良
好であった．また局所制御割合も，40 Gy 群と比較して
50 Gy および 60 Gy 群で少なく，線量依存性が認められ
た．この結果により，通常分割照射で 60 Gy 照射するこ
とが確立された．
1日に 2回以上照射を行う過分割照射法も検討が行わ

れた．1回 1.5 Gy を 1 日 3 回実施し（総線量 54 Gy），土
日休みなしで連続 12 日照射を行う continuous hyper-
fractionated accelerated radiotherapy では，通常分割照

射と比較して生存が改善した．サブセット解析では，扁
平上皮癌のみにその効果が認められた．13 扁平上皮癌に
おいて照射期間の短縮が効果を上げることを示唆する
データである．しかしながら，実臨床で実現することが
困難なスケジュールであったため普及しなかった．
1990 年代には，化学療法の併用による治療成績の改善

が示された．主要な試験の結果は，いずれもプラチナ製
剤を含む化学療法を同時併用することで治療成績が改善
したが，これらの試験ではいずれも通常分割照射で総線
量 56～66 Gy まで照射する方法が採用された．14-17 その
中の一つであるRTOG9410 試験では，通常分割照射の他
に，1回 1.2 Gy，1 日 2 回，週 5回治療を行う hyperfrac-
tionated radiotherapy（総線量 69.6 Gy）と通常分割照射
が比較されたが，生存の改善は示されなかった．
2000 年代に入り，前述した IFI を用いて線量増加を行

う試みが行われた．18-20 いずれも 74 Gy�37 回までの線
量増加が安全に実施可能であり，生存期間も中央値 24
か月程度と従来の報告より改善が期待できると報告され
た．これを踏まえて，60 Gy と 74 Gy とのランダム化比較
試験（RTOG0617）が実施された．11 しかしながら，中間
解析時に 74 Gy 群が 60 Gy 群に対する優越性を示せない
として，74 Gy 群の登録が中止された．その後 74 Gy 群で
生存が有意に下回ることが明らかとなった．理由は明ら
かにはなっていないが，全体として効果よりも治療の毒
性が強く，生存の改善どころか悪化につながった可能性
が高い．一方で，60 Gy 群の生存期間中央値は 28 か月と
従来よりも良好な結果が報告された．CTや FDG-PET
検査の普及により病期診断がより正確に行われた結果，
IV期症例の登録が避けられた選択バイアスの可能性が
考えられる．
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以上より通常分割照射で 60～66 Gy 程度照射する方法
は，これを凌駕する線量やスケジュールは報告されてお
らず，現時点でも依然標準照射法であるといえる．

Dose volume histogram

放射線治療によって治療成績を改善させるためには，
腫瘍を制御することだけでなく有害事象を軽減させ，総
合的に治療可能比を改善させることが重要である．Dose
volume histogram（DVH）によって，正常臓器の線量を
評価し，許容限度以下となっていることを確認すること
は，毒性を軽減させる上で重要である．とくに放射線に
よる肺臓炎は，治療患者の数％程度で死亡原因となる重
要な合併症である．そのリスク因子として，高齢，間質
性変化の合併とならんで，肺への照射体積が重要である
ことが報告されている．21 とくに正常肺に 20 Gy 以上照
射される体積の割合（V20）と肺臓炎の発症割合との相関
が報告されており，これが 40％を超えることは臨床上許
容できない．22 一方で，放射線治療という選択肢を除外
することは，根治の可能性を患者から奪うことと同義で
あることを考慮すれば，V20 を 25％といった低い基準を
下回る症例に限定して根治照射の適応とすることも正し
くない．JCOGやWJOGで行われる臨床試験では，V20
が 35％以下であることを根治照射の基準の一つとして
いる．これを上回る場合，ENI の縮小や IFI の採用，化学
療法によって縮小が得られた場合に再検討とするなどの
対応が考えられる．

今後の展望

画像診断の進歩による正確な病期診断，化学療法の併
用による治療成績の改善が得られ，治療計画装置や，治
療装置の発展により，正確な放射線治療が実施できるよ
うになった．しかしながら，現在治療成績の改善は頭打
ちとなっており閉塞感が漂うのも事実である．同じ病期
であれば同じ線量分割で治療する戦略の限界ともいえ，
患者のリスクに応じて照射範囲や線量を個別化する治療
開発の必要性を感じている．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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