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研究成果の概要（和文）：子宮頸癌の根治的放射線治療/化学放射線療法において、外部照射と腔内照射の標準投与線
量が日本と海外で異なることが問題である。これまで科学研究費助成事業により、2つの多施設共同臨床試験を実施し
（JAROS0401/JROSG04-2、JGOG1066）、日本の標準線量の妥当性を証明した。しかし、日本の外部照射では中央遮蔽を
設置する独特な方法であるため、腔内照射線量との合算で不確かさが生じることが海外の研究者より指摘されてきた。
そのため、中央遮蔽を用いない海外の外部照射を用いて日本の腔内照射スケジュールを併用するプロトコルで改めて日
本の標準線量の妥当性を検討する臨床試験を立案し、患者登録を進めた。

研究成果の概要（英文）：Definitive radiotherapy (RT) and chemoradiotherapy (CRT) are now considered a 
global standard of treatment for patients with uterine cervical cancer. In RT/CRT, the difference in 
total radiotherapy dose between Japan and other countries has been a critical issue. We conducted two 
multi-institutional clinical trials to evaluate the clinical results with the Japanese dose, and we 
demonstrated favorable outcomes with less severe toxicities. However, some international investigators 
criticized these results because there was uncertainty about the dose evaluation for the Japanese 
external beam RT that uses central shielding. In order to remove the doubts, we developed a clinical 
study adopting a new external beam RT protocol without central shielding, and we have started recruiting 
patients.

研究分野：放射線腫瘍学
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１．研究開始当初の背景 
 子宮頸癌に対する根治的放射線治療は、
早期例、進行例ともに、大規模無作為割付
臨床試験（以下 RCT）により有効性が証明
され、米国ガイドライン(NCCN, NCIなど)
のみならず、本邦でも標準治療の位置づけ
である。しかし、標準線量（外部照射+腔
内照射）の国際的コンセンサスは未定であ
る。米国主導で設定された現在の「国際標
準線量」と日本の線量に大きな較差（国際
＞日本）がある。この「国際標準線量」の
妥当性を証明する臨床データは乏しく、近
年高い晩期合併症発生率で過線量を示唆す
る報告も散見される。一方日本の線量は、
その臨床的妥当性を示唆する多くの遡及的
解析結果があるが、世界的に合意されてこ
なかった。「最小の線量投与で正常組織の障
害リスクを最小に、最大の抗腫瘍効果を得
る」ことは放射線治療の原則であり、低毒
性の日本の線量の妥当性を科学的に証明し
線量減量を提言する意義がある。 
 我々は本研究費の援助を得て、早期例と
局所進行例における日本の線量の臨床的妥
当性を検証する 2 つの前向き試験
（JAROG0401/JROSG04-2、JGOG1066）
を実施した。その結果、国際標準と比較し
低線量で、良好な局所制御率を得られるこ
と、合併症発生率が低いことを科学的に実
証した。以上により A点処方（2次元治療
計画）で腔内照射を行う場合に日本の線量
が妥当であることが示された。 
 しかし、これらの試験には limitationが
あった。まず、腔内照射を従来の 2次元治
療計画（A点処方）で実施したため腫瘍へ
の実投与線量を個別に評価できなかったこ
と、次に、我が国特有の外部照射法（一律
に中央遮蔽設置）を採用したため腫瘍への
外部照射線量の寄与に不確定性があったこ
と、が問題点であった。 
 近年、子宮頸癌に対する放射線治療にお
いても高精度放射線治療の導入が図られつ
つある。腔内照射に CT/MRIを用いた 3次
元計画（IGBT）が導入され腫瘍への投与
線量を個別に処方し評価することが可能に
なった。また、外部照射においても強度変
調放射線治療（IMRT）の適用により、中
央遮蔽なしで安全に実施できる可能性があ
る。高精度放射線治療を用いることにより、
腫瘍への投与線量がより客観的に評価可能
になると考えられる。一方、子宮頸癌に対
する IGBTと IMRTの標準化は十分でない
ため、標準化に向けた作業が必要である。 
 
２．研究の目的 
 高精度放射線治療による臨床試験により、
子宮頸癌根治的（化学）放射線療法におけ
る日本の線量の妥当性を再検証し、国際標
準線量の見直しを提言する。 
 
３．研究の方法 

(1）IGBT 施行例（自験例）における DVH パラ
メータの検討 
(2）外部照射期間中の子宮頸部・体部の移動
量（inter-fraction motion）の検討 
(3）IGBT と全骨盤照射（中央遮蔽なし）を用
いた治療スケジュールを採用した前向き臨
床試験  
 
４．研究成果 
(1）IGBT における膀胱体積と小腸 D2cc の関
係： 
 当院にて画像誘導腔内照射（IGBT）が
行われた子宮頸癌 65 例（191 回）につい
て、膀胱容量と子宮前方に位置する小腸の
D2cc値の関係を解析した。その結果、A点
線量の 88%以上になる割合は、膀胱容量が
100-200ml で最も高く（28%）、200ml 以
上で最も低い（6%）ことが示された。一方、
膀胱容量により、直腸及び S状結腸のD2cc
に有意な差は認められなかった。 
(2）Cone-beam CT (CBCT)を用いた子宮頸部・
体部の inter-fraction motion の検討： 
 当院にて Cone beam CT（CBCT）画像の
評価が可能であった子宮頸癌 25例について、
子宮頸部及び体部の移動量を計測した。また、
膀胱/直腸容量と移動量の相関について検討
した。その結果、頸部/体部の平均移動量は前
方 : -1.8mm (SD 3.7mm)/-0.3mm (SD 
5.8mm)、後方: -0.4mm(SD 2.2mm)/0.9mm 
(SD 3.9mm) 、 右 方 : -1.6mm (SD 
1.7mm)/1.1mm (SD 1.5mm)、左方: -2.2mm 
(SD 1.4mm)/1.2mm (SD 2.8mm)であった。
体部の上下方向の平均移動量は、1.9mm (SD 
6.3mm)と大きかった。膀胱の容量が体部の
移動に大きな影響を与えていた。 
(3）前向き臨床試験の立案と患者登録： 
 中央遮蔽なしの外部照射と IGBT 併用の治
療スケジュールを採用した前向き臨床試験
への患者登録を進めた。平成 28 年 3月 31 日
まで計 36 例が登録された（予定 40 例）。年
齢は 34-84 才（平均 56 才）であった。FIGO
病期は、IB1:11 例、IB2:11 例、IIA2:1 例、
IIB:9 例、IIIB:3 例、IVA:1 例であった。MRI 
T2WI で計測した腫瘍最大径は 13-80mm (平均
43mm)で、CTにて短径 10mm 以上の骨盤リンパ
節腫大を認めたのは 15 例であった。11 例は
放射線治療単独、25 例は CCRT が行われた。
観察期間は 1-23 ヶ月で、局所再発/遺残 2例、
癌性腹膜炎 1 例を認めている。Grade 1 の直
腸炎を 1例に認めた。 
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