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略語 

略語 正式表記 日本語表記 

AA aplastic anemia 再生不良性貧血 

AL acute leukemia 急性白血病 

ALD adrenoleukodystrophy 副腎白質ジストロフィー 

ALL acute lymphoblastic leukemia 急性リンパ性白血病 

AML acute myeloid leukemia 急性骨髄性白血病 

AMN adrenomyeloneuropathy 副腎脊髄ニューロパチー 

AP acute phase 急性期 

Ara-C Cytarabine シタラビン 

ATL adult T-cell Leukemia 成人 T 細胞白血病 

B-ALL B-cell acute lymphoblastic leukemia B 細胞急性リンパ性白血病 

BMI body mass index ボディマス指数 

CD cluster of differentiation 分化抗原群 

CML chronic myeloid leukemia 慢性骨髄性白血病 

CMMoL chronic myelomonocytic leukemia 慢性骨髄単球性白血病 

CP chronic phase 慢性期 

CR complete remission 完全寛解 



5 
 

Cre creatinine クレアチニン 

CT computed tomography コンピューター断層撮影 

CTCAE Common Terminology  

Criteria for Adverse Events 

有害事象共通用語基準 

CTV clinical target volume 臨床的標的体積 

CY Cyclophosphamide シクロフォスファミド 

CyA Ciclosporin A シクロスポリン 

DLI donor lymphocyte infusion ドナーリンパ球輸注 

DNR Daunorubicin ダウノルビシン 

DSA donor-specific antibody ドナー特異的抗体 

E2 estradiol エストラジオール 

FACS fluorescence-activated cell sorter 蛍光活性化細胞選別 

FFP fresh frozen plasma 新鮮凍結血漿 

Flu Fludarabine フルダラビン 

FOV field of view 有効視野 

Fr fraction 分割 

FSH follicle stimulating hormone 卵胞刺激ホルモン 

Gy Gray グレイ 
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GVH graft versus host 移植片対宿主 

GVHD graft versus host disease 移植片対宿主病 

GVL graft versus leukemia 移植片対白血病 

HLA human leukocyte antigen ヒト白血球型抗原 

HVG host versus graft 宿主対移植片 

IDR Idarubicin イダルビシン 

LH luteinizing hormone 黄体形成ホルモン 

MDAPS M.D. Anderson  

prognostic scoring system 

M.D.アンダーソン 

予後予測システム 

MDS myelodysplastic syndromes 骨髄異形成症候群 

Mel Melphalan メルファラン 

MF myelofibrosis 骨髄線維症 

MIBG metaiodobenzylguanidine メタヨードベンジルグアニジン 

MIT Mitoxantrone ミトキサントロン 

MLC multi-leaf collimator 多葉コリメーター 

MRI magnetic resonance imaging 磁気共鳴画像法 

MTX Methotrexate メトトレキサート 

PBSC peripheral blood stem cell 末梢血幹細胞 
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PGST progesterone プロゲステロン 

Ph Philadelphia chromosome フィラデルフィア染色体 

PSL Prednisolone プレドニゾロン 

PTV planning target volume 計画的標的体積 

SD standard deviation 標準偏差 

T-ALL T-cell acute lymphoblastic leukemia T 細胞急性リンパ性白血病 

TBI total body irradiation 全身照射 

TMI total marrow irradiation 全骨髄照射 

SSD source surface distance 線源表面間距離 

UMIN University Hospital  

Medical Information 

大学病院医療情報ネットワーク 

VMAT volumetric-modulated arc therapy 回転型強度変調放射線治療 

VOD hepatic veno-occlusive disease 肝中心静脈閉塞症 

VP-16 Etoposide エトポシド 
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要旨 

造血幹細胞移植前処置の全身照射において近年 Helical Tomothrapy を用いた強

度変調放射線治療が試みられている。 

本論文では、強度変調放射線治療を用いた全身照射において固定誤差に頑健

な治療計画を行なうための線量処方体積を検討するとともに、強度変調放射線

治療による全身照射を施行した症例の臨床成績を過去の寝台移動法による症例

と比較した。 

治療計画方法では空気を含んだ体積に対して線量を処方することがかえって

線量分布の乱れの原因となることを示した。 

臨床成績の比較では移植後の生存期間に統計学的有意差を認めなかったが、

Helical TomoTherapy 群では肺関連有害事象が少ない傾向にあった。 
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1. 序文 

1.1. 全身照射について 

造血幹細胞移植は多くの血液悪性腫瘍ならびに一部の良性疾患に対する根治

的な治療法である。一般社団法人日本造血幹細胞移植データセンターが公開し

ている全国調査報告書によると、本邦では近年、年間約 3700 件の同種造血幹細

胞移植が施行されている 1。 

同種造血幹細胞移植の前には、レシピエントの血球を根絶して生着不全を抑

制するとともに、体内に潜在的に残存する悪性腫瘍細胞を死滅させるために大

量化学療法と全身照射（total body irradiation; TBI）による前処置が行われる。全

身照射を施行せずに化学療法のみで前処置を行なう方法も報告されているが、

全身照射を行なった方が予後良好とする報告が多い 2-6。 

全身照射は、化学療法との交差耐性の少ない治療方法であり、化学療法の移行

性が不良な臓器（中枢神経系や精巣など）にも均一に有効で、代謝や排泄の効果

を受けないため治療効果の個体差が少なく、さらに線量分布を調節することで

特定臓器の遮蔽あるいは線量増加が可能であるという優れた特徴を有している

7。歴史的には 12 Gray（Gy）/6 Fraction（Fr）（総線量 12 Gy、6 分割）の全身照

射をシクロフォスファミドとともに用いる前処置が最も頻繁に行われている 8, 9。

全身照射の照射方法については治療装置と患者との距離（source surface distance; 
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SSD）を大きくすることによって照射野の範囲を広げて全身を照射する方法

（long SSD 法、図 1）や、1 門のビームの下を患者が何度も往復することによっ

て全身を照射する方法（寝台移動法、図 2）などが一般的であるが、全身照射の

線量分割および照射方法についてどのような手法が他に比べて優れているかを

明確に示した医学的根拠はない 7-9。 
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図 1 Long SSD 法 

治療装置と患者の距離を大きくすることによって照射野が広がり、全身を照射

できるようにする照射方法。 

 

 

図 2 寝台移動法 

移動する寝台に乗った患者が 1 門のビームの下を何度も往復することによって

全身を照射する方法。 
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全身照射の線量を増加させることによって潜在的な悪性腫瘍細胞に対する抗

腫瘍効果を増強させることには期待が持たれるが、過去の報告では全身照射の

線量を 12 Gy を超えて 15.75 Gy まで増加したことで腫瘍の再発率の低下を認め

たものの、有害事象による死亡が増加したため全生存は向上しなかった 10-14。全

身照射の線量を増加することに一定の意義はあるものの、特定の臓器を高精度

に遮蔽することができない従来の照射方法では正常臓器への障害が許容できな

いことが示唆される。 

全身照射における正常臓器への放射線障害としてとりわけ頻度が高く重篤な

ものが放射線性肺障害である 14-18。同種造血幹細胞移植の 25-80%で生じると報

告によって幅が広いが、移植関連死の原因の約半数という報告もある主要な病

態であり、放射線性肺障害をいかに防ぐかは重要な課題である 18。 
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1.2. Helical TomoTherapy による強度変調放射線治療 

1.2.1. Helical TomoTherapy の仕組み 

Helical TomoTherapy®（Accuray、図 3）はコンピューター断層撮影（computed 

tomography; CT）のように寝台を移動させながら層板状のビームを回転させて照

射することができ、ビームを照射する際に任意の部位で射出口を開閉する機構

（開閉式多葉コリメーター、multi-leaf collimator; MLC）を有していることで、従

来の治療装置では実現しえない高度に複雑な形状の線量分布を作り出すことの

できる強度変調放射線治療専用機である（図 4）19, 20。 
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図 3 Helical TomoTherapy®（Accuray）の外観 
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図 4 Helical TomoTherapy による照射の概念図 

(a) 直線加速器から射出されたビームは開かれた MLC（図では簡便のため 5 枚

が描かれているが、実際には 64 枚である）を通って寝台に到達する。 

(b) 凹凸のある複雑な形状の線量分布が作成可能となる。照射野内の線量につい

ても複雑に調整することができる。図では線量の違いを淡橙、橙、濃橙で示

した。 
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近年、この複雑な形状の線量分布を作り出すことができるという特徴と、寝台

を移動させながら頭尾に長い範囲を照射できるという特徴から、Helical 

TomoTherapy を全身照射に用いるという試みが報告されている 21。従来の照射方

法と Helical TomoThepary による強度変調放射線治療との比較を表 1 に示す。従

来の照射方法（Long SSD 法や寝台移動法）と Helical TomoThepary による強度変

調放射線治療との全身照射の線量分布の一例を示す（図 5）。 
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表 1 従来の照射方法と Helical TomoTherapy による全身照射の比較 

因子 従来法 Helical TomoTherapy 

線量分布 不均質 均質 

線量増加/低減 困難 可能 

皮膚表面線量 低線量 高線量 

治療計画手法 容易 複雑 

固定精度 甘さが許容可能 高精度が要求される 

治療時間 約 30 分 約 60 分 

線量率 低線量率 高線量率 
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図 5 従来の照射方法と Helical TomoTherapy の線量分布の一例 

橙色で塗られている部分が 12 Gy 照射されている部分、緑で塗られている部分

が 10 Gy に抑えられている部分である。従来の照射方法では肺ブロックと呼ば

れる鉛板を置いて肺の線量を抑える工夫をしていたが、鉛で遮蔽された肋骨へ

の線量が下がってしまう問題があった。Helical TomoTherapy では肋骨への線量

を下げることなく肺の線量を抑えることができる。 
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1.2.2. 空気を含む領域での強度変調放射線治療 

X 線（光子）と物質の相互作用には、レイリー散乱、光電効果、コンプトン効

果、電子対生成などが知られているが、このうち放射線治療に用いられる数メガ

ボルトのエネルギーの X 線における主たる相互作用はコンプトン効果である 22, 

23。コンプトン効果では、X 線が原子の軌道電子と衝突して電子を軌道外に跳ね

飛ばす際に軌道電子に対して X 線のエネルギーの一部を与え X 線のエネルギー

が減少する。したがって空気中のように電子密度の小さい空間ではエネルギー

を与えるべき電子が少ないため、X 線はエネルギーを失いづらい。 

また X 線が物質に進入してからは、入射した一次光子が物質と相互作用する

他に、それによって散乱した二次電子もさらに周囲にエネルギーを与えるため、

物質の表面よりも少し深部で吸収線量が高くなる現象が認められ、ビルドアッ

プ効果と呼ばれている 24, 25。物質の表面に対して斜めに入射したビームでは、鉛

直に入射したビームと比較してビルドアップ効果によるエネルギーのピーク深

が浅いため、表面の吸収線量が上昇する（図 6）。回転型の強度変調放射線治療

では、皮膚表面に対して斜めに入射するビームの成分が寄与することから皮膚

表面線量が上昇する傾向がある。 
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図 6 物質の表面に斜入する X 線のピーク深の概念図 

(a) 物質の表面と鉛直に入射する X 線のピーク深が d である場合、 

(b) 入射角 θ で入射する X 線のピーク深は約 d cosθ となる。 

 

特に強度変調放射線治療における線量処方体積が皮膚表面近傍まで存在する

場合や、さらに言えば周囲空気を含む場合には、吸収線量の低下しやすい領域の

線量を増加させるために表面に強いビームを照射することに繋がり、わずかな

固定誤差で皮膚表面が高線量にさらされることとなる 26。 

放射線治療のビーム作成においては、治療すべき潜在的な腫瘍の存在する領

域（臨床的標的体積、clinical target volume; CTV）に、毎回の照射時間内に生理

的な動きによって CTV が移動することを代償するマージンや、毎回の照射間で

固定誤差を生じることを代償するマージンを付加して計画的標的体積（planning 

target volume; PTV）を設定し、PTV に線量を処方することが一般的である 27。 
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Helical TomoTherapy による全身照射においては全身を照射するという目的か

ら、皮膚表面までが CTV となる。それに生理的な動き（呼吸性変動）や固定誤

差（照射時間が長いため、固定誤差が大きくなることが想定される）を見込んで

PTV を設定して処方体積とする場合には、必然的に周囲の空気を含んだ領域に

線量を処方することとなるため、従来の照射方法と比較して皮膚表面が高線量

となりやすい（図 7）。 

皮膚表面での高線量を避けるための工夫として、線量処方体積から皮膚表面

を除くことがしばしば行われる 26, 28, 29。 
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図 7 Helical TomoTherapy と従来の照射方法との表面線量の違い 

頭頂部から下腿中央までを Helical TomoTherapy で照射し、下腿中央以下を従来

の照射方法（long SSD 法）で照射した。下腿中央に貼付したガフクロミックフ

ィルムが頭側のみで濃染していることから、頭側を照射した Helical TomoTherapy

では皮膚表面まで高線量が照射されていることが分かる。 
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1.2.3. 全身照射における線量率の効果 

全身照射における放射線性肺障害の頻度を上げる因子として全身照射を高い

線量率（単位時間あたりの照射線量）で行なうことが知られており、全身照射の

線量率を 10 cGy/min 以下に抑えることが推奨されている 17, 18。腎障害について

も同様に高線量率であることが晩期障害のリスク因子と報告されている 30。 

Helical TomoTherapy はその機構の特性上、線量率が 850 cGy/min と非常に高い

が、強度変調放射線治療における高線量率を従来の照射方法における放射線性

肺障害のリスク因子としての線量率と同様に扱ってよいかはまったく未知の事

柄であり、Helical TomoTherapy による全身照射後の長期経過観察はこれまでに

報告されていない。 
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1.3. 本論文の目的 

本論文前半では治療計画方法の検討を行なう。全身照射では治療時間が長い

ことを懸念して照射中の固定誤差を考慮したCTV-PTVマージンを大きく取るこ

とが望ましいように思われる。しかし一方でマージンを取った部分はすべて電

子密度の低い空気の領域であり、空気を含んだ体積に線量を処方することによ

って体表面に強いビームが照射されてかえって固定誤差に伴う線量分布の乱れ

（主として皮膚表面での高線量）が起こりうる。線量を処方する体積を CTV か

らマージンを取った領域にする場合と、逆に皮膚表面を除いた領域にする場合

のいずれの計画が固定誤差に関して線量分布の乱れが少ないかを検討する。 

本論文後半では、臨床成績の検討として 2014 年 11 月から Helical TomoTherapy

を用いて強度変調放射線治療によって全身照射を行なった症例の治療成績を報

告する。また、これを 2009 年 04 月から 2014 年 10 月までに寝台移動法によっ

て全身照射を行なった症例の治療成績と比較する。 
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1.4. 倫理面への配慮 

本研究における全身照射は人を対象とした医学系研究に関する倫理指針に沿

って、東京大学医学部附属病院での自主臨床試験「強度変調放射線治療による造

血幹細胞移植前全身照射の臨床第 II 相試験」（識別番号 P2015007-11Y、

UMIN000017563）として実施した。成人患者には書面によるインフォームドコ

ンセントを行なった。未成年患者については代諾者に対して書面によるインフ

ォームドコンセントを行なうとともに、既就学児に関しては患者本人からもア

セントを得た。 
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2. 固定誤差に関して頑健な線量処方体積の検討 

2.1. 方法 

2.1.1. 対象 

東京大学医学部附属病院で造血幹細胞移植前に Helical TomoTherapy による強

度変調放射線治療で全身照射を施行した初期連続 10 症例を対象とした。表 2 に

患者背景を示した。 
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表 2 患者背景 

 

略語：AML = acute myeloid leukemia, ATL = adult T-cell Leukemia, B-ALL = B-cell 

acute lymphoblastic leukemia, BMI = body mass index (体重(kg)÷身長(m)2) , CML = 

chronic myeloid leukemia, MDS = myelodysplastic syndromes, T-ALL = T-cell acute 

lymphoblastic leukemia. 

 

 

 

 

症例番号 年齢(歳) 性別 身長(cm) 体重(kg) BMI 疾患 

1 55 男性 166 50 18.0 AML 

2 11 女性 135 27 14.6 T-ALL 

3 31 男性 173 75 24.9 CML 

4 43 女性 159 62 24.6 MDS 

5 45 男性 176 74 23.7 T-ALL 

6 43 女性 168 52 18.5 B-ALL 

7 37 男性 159 47 18.6 ATL 

8 42 女性 163 50 18.7 AML 

9 43 男性 176 58 18.9 AML 

10 41 女性 157 47 19.0 B-ALL 
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2.1.2. CT 撮影 

仰臥位で BodyFIX®（ELEKTA）および頭部固定シェルを用いて体動の抑制を

行なった（図 8）。計画 CT は 16 列 CT である Aquilion LB®（東芝）で撮影し、

スライス厚を 5 mm、有効視野（field of view; FOV）を 55×55 cm とした。 

 

 

図 8 計画 CT 撮影の様子 
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2.1.3. 治療計画 

各患者に対して、線量処方体積の異なる 3 つの治療計画を作成した。それら

を計画 A、計画 B および計画 C とした。それぞれの線量処方体積は以下の通り

である。 

肺を除く全身を臨床的標的体積（CTV）とした。 

i. 計画Aにおける線量処方体積はCTVから体表面 5 mmを除いた領域（PTV-）

とした。 

ii. 計画 B における線量処方体積は CTV そのもの（PTV0）とした。 

iii. 計画Cにおける線量処方体積はCTVに周囲の空気5 mmを加えた領域（PTV+）

とした。 

計画 A では PTV-の体積中の 95%に総線量 12 Gy が 6 分割で照射されるように

計画を作成した（PTV-の D95% = 12 Gy/6 Fr）。計画 B および計画 C においても

各々の PTV（PTV0 または PTV+）への線量を調整して、PTV-の 95%に総線量 12 

Gy が 6 分割で照射されることとした。正常臓器への線量制約として、肺の V10 

Gy（肺全体の体積に占める 10 Gy 以上照射される肺の体積の割合）が 10%以下に

なるように制約をかけた。また、腎臓の最大線量が 12 Gy を超えないように制約

をかけた。 

治療計画は TomoTherapy Planning Station（TomoHDA System ver. 2.0.2, Hi-Art ver. 



30 
 

4；Accuray）を用いた。照射幅は 5 cm、寝台移動のピッチは 0.43、モデュレーシ

ョンファクター（TomoTherapy における治療ビームの複雑さの指数）の上限を 2.5

とした 21。 
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2.1.4. 固定誤差による線量分布の乱れの評価 

TomoTherapy Planning Station において、CT の画素は 256×256×N ピクセル（N

は CT のスライス数）に再構成された。今回の計画 CT の FOV は 55×55 cm で

あったので、軸位断面での 1 ピクセルは 0.2148 cm（= 55/256 cm）に相当した。

固定誤差が線量分布に与える影響を評価するため、計画 CT を横方向に 2 ピクセ

ル（4.296 mm）、5 ピクセル（10.74 mm）、10 ピクセル（21.48 mm）移動させた

CT を作成し、それぞれに治療ビームを照射したときの線量分布を計算し、元計

画の線量分布との変化を評価した。評価した線量分布指標は以下の通りである。

CTV（肺を除く全身）について V90%（CTV に占める、処方線量の 90%が照射さ

れている領域の割合）、V100%、V110%、D98%（CTV の 98%が照射されている線量）、

D2%を評価した。また体表面 5 mm の D98%および D2%、肺の V10 Gy および V12 Gy

を評価した。すべての症例の身長が TomoTherapy で一度に照射可能な頭尾の長

さである 128 cm を超えていたため、実際の治療は頭頂部から大腿中央までと大

腿中央から足先までの 2 部位に分けて照射したが、今回は頭頂部から大腿中央

までのビームのみについて評価した。 

統計解析は JMP, version 11.2（SAS Institute Inc.）を用いた。元の線量分布と横

方向に移動させた CT にビームを照射した場合の線量分布との指標の変化の有

意差は paired Student’s t test で行ない、有意水準を P < 0.05（両側）とした。 
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2.2. 結果 

2.2.1. 処方体積の異なる 3 つの元計画の比較 

方法に示した通り、計画 A では PTV-の 95%に総線量 12 Gy が照射されるよう

に計画を作成した（PTV-の D95% = 12 Gy/6 Fr）。計画 B および計画 C において

各々の PTV-の 95%に総線量 12 Gy が照射されることとするための PTV（PTV0

または PTV+）への処方線量は、計画 B において PTV0 への中央値 94.6%（範囲：

93.0%～95.0%）、計画 C において PTV+への中央値 93.1%（範囲：91.0%～94.0%）

であった。 

元計画において、CTV の V100%（平均値 ± 標準偏差）は計画 A、B および C

においてそれぞれ 93.3 ± 0.6%、94.9 ± 0.4%、95.5 ± 0.3%であった。その他

の線量分布指標は表 3 に示した。CTV の V90%および V100%は計画 A が他の 2 つ

の計画よりも低値であった（P < 0.001）。3 つの計画方法はすべて PTV-（CTV か

ら体表面 5 mm を除いた領域）の 95%に総線量 12 Gy が照射されるように作成

されたため、CTV の線量の相違は主として体表面 5 mm への線量の違いに依っ

ていた。体表面 5 mm に対する線量中央値（平均値 ± 標準偏差）は、計画 A、

B および C でそれぞれ 12.4 ± 0.2 Gy、12.7 ± 0.2 Gy および 13.1 ± 0.1 Gy で

あった。いずれの計画方法においても肺は良好に遮蔽されていた。肺の V12 Gyは

いずれの計画方法でも 0%であり、V10 Gy は計画 A、B および C でそれぞれ 5.3 
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± 3.6%、6.4 ± 5.3%および 7.0 ± 2.8%であった。 
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表 3 元計画および横方向へ移動させた CT へ照射した場合の線量分布の指標 

  計画 A  計画 B  計画 C 

 平均値 

±標準偏差 

元計画 2 ピクセル 5 ピクセル 10 ピクセル  元計画 2 ピクセル 5 ピクセル 10 ピクセル  元計画 2 ピクセル 5 ピクセル 10 ピクセル 

CTV V90% (%) 97.9±0.2 97.7±0.2 96.0±0.7 92.4±1.0  98.6±0.3 98.4±0.2 97.6 ± 0.3 95.5 ± 0.6  98.7 ± 0.2 98.6 ± 0.2 97.9 ± 0.3 96.6 ± 0.6 

V100% (%) 93.3 ± 0.6 93.0 ± 0.7 90.8 ± 1.6 84.6 ± 4.4  94.9 ± 0.4 94.8 ± 0.5 93.7 ± 0.9 90.8 ± 1.2  95.5 ± 0.3 95.5 ± 0.4 94.8 ± 0.4 93.0 ± 0.7 

V110% (%) 2.0 ± 1.0 5.6 ± 8.0 8.8 ± 10.5 10.7 ± 7.5  5.8 ± 6.8 8.2 ± 7.1 11.1 ± 7.2 15.9 ± 8.3  18.1 ± 7.1 20.5 ± 8.1 23.3 ± 7.0 28.5 ± 6.1 

D2% (Gy) 13.2 ± 0.1 13.3 ± 0.1 13.4 ± 0.1 13.4 ± 0.2  13.3 ± 0.2 13.5 ± 0.2 14.0 ± 0.3 14.6 ± 0.3  13.8 ± 0.2 14.0 ± 0.1 14.9 ± 0.3 16.2 ± 0.6 

D98% (Gy) 10.8 ± 0.1 10.7 ± 0.1 9.8 ± 0.3 8.8 ± 0.1  11.1 ± 0.2 11.0 ± 0.1 10.5 ± 0.2 9.5 ± 0.3  11.2 ± 0.1 11.2 ± 0.1 10.7 ± 0.2 9.8 ± 0.3 

肺 Mean dose (Gy) 9.4 ± 0.1 9.5 ± 0.2 9.8 ± 0.1 10.3 ± 0.2  9.3 ± 0.2 9.4 ± 0.2 9.7 ± 0.2 10.3 ± 0.2  9.4 ± 0.1 9.5 ± 0.2 9.8 ± 0.2 10.5 ± 0.2 

V10 Gy (%) 5.3 ± 3.6 12.0 ± 3.9 25.1 ± 3.7 41.6 ± 3.1  6.4 ± 5.3 12.2 ± 4.4 23.9 ± 3.8 41.8 ± 3.4  7.0 ± 2.8 13.5 ± 2.9 26.1 ± 2.6 43.2 ± 3.0 

V12 Gy (%) 0.0 ± 0.0 0.1 ± 0.1 4.9 ± 1.2 21.9 ± 1.5  0.0 ± 0.0 0.1 ± 0.1 4.6 ± 1.9 21.5 ± 1.9  0.0 ± 0.0 0.1 ± 0.1 5.1 ± 1.2 21.8 ± 2.4 

体表面 

5 mm 

Mean dose (Gy) 12.4 ± 0.2 12.4 ± 0.2 12.1 ± 0.3 11.8 ± 0.2  12.7 ± 0.2 12.8 ± 0.2 12.8 ± 0.2 12.6 ± 0.1  13.1 ± 0.1 13.2 ± 0.1 13.4 ± 0.1 13.3 ± 0.1 

D2% (Gy) 13.3 ± 0.1 13.4 ± 0.1 13.5 ± 0.2 13.5 ± 0.2  13.5 ± 0.2 14.1 ± 0.2 15.1 ± 0.3 15.1 ± 0.3  14.3 ± 0.3 15.0 ± 0.4 16.9 ± 0.9 17.8 ± 1.2 

D98% (Gy) 9.8 ± 0.4 9.7 ± 0.4 8.4 ± 1.0 6.8 ± 0.3  11.1 ± 0.5 11.0 ± 0.5 10.4 ± 0.7 8.9 ± 0.3  12.0 ± 0.4 11.9 ± 0.4 11.6 ± 0.4 11.6 ± 0.4 
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2.2.2. 横方向に移動させた CT へ照射した場合の線量分布の変化 

元計画および横方向に移動させた CT へ照射した場合の線量分布の一例を図 9

に、線量体積ヒストグラムの一例を図 10 に示した。 

横方向に移動させた CT に照射した場合の線量分布では、3 つの計画方法のい

ずれにおいても元計画と比較して高線量領域（処方線量の 110%を上回る領域）

と低線量領域（処方線量の 90%を下回る領域）のいずれもが拡大した。CTV の

V100%は 3 つの計画方法のいずれにおいても横方向への移動量が増えるにしたが

って低下したが（表 3）、2 ピクセル（4.296 mm）の移動ではその低下は統計学的

に有意ではなかった（計画 A において P = 0.07、計画 B において P = 0.15、計画

C において P = 0.72）。5 ピクセル（10.74 mm）の移動では CTV の V100%は統計学

的に有意に低下した（いずれの計画方法においても P < 0.001）。CTV の V100%の

低下は計画 A で最も大きかった。10 ピクセル（21.48 mm）の移動においては計

画 A では CTV の V100%が 90%未満に低下していたが、計画 B、C では 90%以上

に保たれていた。その一方で、CTV の V110%は計画 C でもっとも大きく、計画 C

における 5 ピクセル（10.74 mm）移動時の D2%は 14.9 Gy に達した。肺の線量は

いずれの計画方法でも同等であった。いずれの計画方法でも肺の V10 Gyは 2 ピク

セル（4.296 mm）、5 ピクセル（10.74 mm）移動のそれぞれで 12%および 25%に

抑えられていたが、10 ピクセル（21.48 mm）の移動では 40%に及んでいた。 
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図 9 元計画および横方向に移動させた CT へ照射した場合の線量分布の一例 

赤で塗られている部分が 12 Gy 照射されている領域、青で塗られている部分が

13.2 Gy（処方線量の 110%）以上が照射されている領域である。元計画 CT の体

輪郭からはみ出した領域が高線量となっている。その影響は計画 C で顕著であ

る。 
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図 10 元計画および横方向に移動させた CT に照射した場合の線量体積ヒスト

グラムの一例 

 

CTV の線量体積ヒストグラムを紫で、肺の線量体積ヒストグラムを青で示した。

横軸は線量（Gy）、縦軸は当該臓器において横軸の線量が照射されている体積が

臓器全体の体積に占める割合である。 

5 ピクセルの移動では CTV の V100%が低下しており、特に計画 A で目立ってい

る。10 ピクセルの移動では肺の V12 Gyが 40%を超えている。 
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2.3. 考察 

元計画における CTV への線量や肺への線量は、いずれの計画方法においても

過去の強度変調放射線治療による全身照射の報告と同様のものであった 21, 31。

固定誤差を再現するための横方向の CT 画像の移動において、計画 A（処方体積

として CTV の表面 5 mm を除いた領域を採用した計画方法）では他の 2 つの計

画方法と比較して CTV への線量が低くなる一方で、計画 C（処方体積として CTV

の周囲の空気を含んだ領域を採用した計画方法）では他の 2 つの計画方法と比

較して皮膚表面の高線量領域が大きい結果であった。本研究では高線量領域お

よび低線量領域を示す指標として CTV の V110%および V90%を用いたが、これは

American College of Radiology および American Society for Radiation Oncology によ

る全身照射のガイドラインにおいて、全身への線量均一性を処方線量の 90%か

ら 110%の範囲に収めることが推奨されているためである 32。肺の線量に関して

は V10 Gyが 40%を超えないことを許容範囲と考えた 33。その観点では、横方向へ

の 10 ピクセル（21.48 mm）のずれは容認できないことが分かる。2 ピクセル

（4.296 mm）のずれは線量分布にわずかな影響しか与えなかった。CTV の V100%

は計画 C では元計画においてもやや大きかった。これは D95%を 12 Gy としたこ

とに起因しており、周囲の空気を含んだ体積に処方する場合には D95% = 12 Gy と

V110% < 10%は両立しえないことが分かる。より低い処方線量であれば V110%を下
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げることができる。過去の報告では D50% = 12 Gy という低い線量処方を採用し

ているものもある 34, 35。しかしながら、D95%への処方もまた一般的なものであり、

本研究での線量分布指標は過去のそれらの報告と同等であった 21, 31。低い線量

処方であれば周囲の空気を含んだ体積に処方しても皮膚表面での高線量を避け

られる傾向があるとはいえ、固定誤差によって元計画の体輪郭からはみ出した

領域が高線量になりやすい影響には変わりがないため、処方体積に周囲の空気

を含むことが合理的ではないだろう。強度変調放射線治療においては空気を含

んだ体積に対して固定誤差を考慮した大きなマージンを取って線量を処方する

ことが、固定誤差による高線量領域の出現を引き起こすことでかえって線量分

布の乱れの原因となるという逆説的な現象を認識しておくべきである。 

これまでのところ Helical TomoTherapy による強度変調放射線治療を用いた全

身照射において固定誤差が線量分布に与える影響を評価した報告はない。過去

には回転型強度変調放射線治療（volumetric-modulated arc therapy; VMAT）による

全骨髄照射において横方向への 5 mm のずれによる全身への線量中央値の変化

が元計画と比較して 0.1%に収まったという報告がある 36。全身照射では全骨髄

照射と比較して CTV が皮膚表面まで存在するため、固定誤差によって皮膚表面

に高線量領域が出現するという現象がより起こりやすいと予想されるが、5 mm

の固定誤差が許容されるという結果は本研究と合致する。 
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本研究にはいくつかの限界がある。本研究は治療計画機上のシミュレーショ

ンであるため、皮膚表面の絶対線量をどこまで正確に計算出来ているかは議論

がある。それでもなお、本研究のシミュレーションにより 3 つの計画方法にお

ける傾向を把握することは可能である。 

本研究では主として横方向への均一な移動についてシミュレーションを行な

った。補足実験として他の方向への均一な移動についても同様のシミュレーシ

ョンを行なったが（腹側方向への 10.74 mm の移動および頭側方向への 10 mm の

移動）、本研究の結果と同様に元計画の体輪郭からはみ出した部分が高線量領域

となり、その影響は計画 C において最も大きかった（図 11 および表 4）。方向に

よる高線量領域のできやすさについていえば、腹側方向への移動の場合に最も

高線量領域が出来やすく、頭側方向への移動ではその影響は少なかった。ヒトの

体を模式的に直方体とした場合に腹側方向への移動で最も体輪郭からはみ出す

領域が大きいことが理解できる（図 12）。 
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図 11 腹側へ 10 mm 移動させた CT へ照射した場合の線量分布の一例 

左が元の計画の線量分布、右が腹側へ 10 mm 移動させた CT へ照射した場合の

線量分布である。赤で塗られている部分が 12 Gy 照射されている領域、青で塗ら

れている部分が 13.2 Gy（処方線量の 110%）以上が照射されている領域である。

元計画 CT の体輪郭からはみ出した腹側の領域が高線量となっている。 
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表 4 元計画および各方向に移動させた CT へ照射した場合の線量分布の指標 

  計画 A  計画 B  計画 C 

 平均値 

±標準偏差 

元計画 腹側 

10.74 mm 

外側 

10.74 mm 

頭側 

10 mm 

 元計画 腹側 

10.74 mm 

外側 

10.74 mm 

頭側 

10 mm 

 元計画 腹側 

10.74 mm 

外側 

10.74 mm 

頭側 

10 mm 

CTV V90% (%) 97.9 ± 0.2 96.0 ± 0.6 96.0 ± 0.7 97.8 ± 0.2  98.6 ± 0.3 97.5 ± 0.3 97.6 ± 0.3 98.5 ± 0.4  98.7 ± 0.2 97.8 ± 0.4 97.9 ± 0.3 98.7 ± 0.2 

V100% (%) 93.3 ± 0.6 91.4 ± 1.2 90.8 ± 1.6 93.2 ± 0.6  94.9 ± 0.4 94.7 ± 0.4 93.7 ± 0.9 94.8 ± 0.5  95.5 ± 0.3 95.6 ± 0.4 94.8 ± 0.4 95.6 ± 0.5 

V110% (%) 2.0 ± 1.0 9.6 ± 6.4 8.8 ± 10.5 5.3 ± 8.4  5.8 ± 6.8 19.0 ± 10.2 11.1 ± 7.2 6.8 ± 8.0  18.1 ± 7.1 40.1 ± 9.6 23.3 ± 7.0 19.2 ± 7.5 

D2% (Gy) 13.2 ± 0.1 13.5 ± 0.1 13.4 ± 0.1 13.2 ± 0.1  13.3 ± 0.2 14.8 ± 0.4 14.0 ± 0.3 13.3 ± 0.2  13.8 ± 0.2 16.1 ± 0.7 14.9 ± 0.3 13.8 ± 0.2 

D98% (Gy) 10.8 ± 0.1 9.8 ± 0.2 9.8 ± 0.3 10.7 ± 0.1  11.1 ± 0.2 10.4 ± 0.3 10.5 ± 0.2 11.0 ± 0.2  11.2 ± 0.1 10.7 ± 0.3 10.7 ± 0.2 11.2 ± 0.1 

肺 Mean dose (Gy) 9.4 ± 0.1 9.8 ± 0.1 9.8 ± 0.1 9.4 ± 0.2  9.3 ± 0.2 9.7 ± 0.2 9.7 ± 0.2 9.4 ± 0.2  9.4 ± 0.1 9.9 ± 0.2 9.8 ± 0.2 9.5 ± 0.2 

V10 Gy (%) 5.3 ± 3.6 26.9 ± 3.1 25.1 ± 3.7 6.0 ± 3.5  6.4 ± 5.3 27.1 ± 2.7 23.9 ± 3.8 6.4 ± 4.9  7.0 ± 2.8 30.3 ± 4.5 26.1 ± 2.6 7.5 ± 3.6 

V12 Gy (%) 0.0 ± 0.0 3.9 ± 1.4 4.9 ± 1.2 0.0 ± 0.0  0.0 ± 0.0 4.1 ± 1.8 4.6 ± 1.9 0.0 ± 0.0  0.0 ± 0.0 4.6 ± 2.2 5.1 ± 1.2 0.0 ± 0.0 

体表面 

5 mm 

Mean dose (Gy) 12.4 ± 0.2 12.2 ± 0.2 12.1 ± 0.3 12.3 ± 0.2  12.7 ± 0.2 13.2 ± 0.2 12.8 ± 0.2 12.7 ± 0.2  13.1 ± 0.1 14.1 ± 0.2 13.4 ± 0.1 13.1 ± 0.1 

D2% (Gy) 13.3 ± 0.1 13.6 ± 0.1 13.5 ± 0.2 13.3 ± 0.2  13.5 ± 0.2 15.4 ± 0.3 15.1 ± 0.3 13.6 ± 0.2  14.3 ± 0.3 17.7 ± 1.3 16.9 ± 0.9 14.4 ± 0.4 

D98% (Gy) 9.8 ± 0.4 8.3 ± 0.4 8.4 ± 1.0 9.4 ± 0.8  11.1 ± 0.5 10.7 ± 0.6 10.4 ± 0.7 10.7 ± 0.8  12.0 ± 0.4 12.2 ± 0.4 11.6 ± 0.4 11.8 ± 0.6 
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図 12 体を直方体と模したときの各方向への移動 

腹側への移動において元計画 CT の体輪郭からはみ出す領域がもっとも大きく、

頭側への移動ではもっとも少ないことが理解できる。 
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その他の固定誤差、例えば体軸のねじれ、腕や脚や顎の位置および計画 CT 撮

影時からの体格変化等については考慮しきれていないが、計画 CT における体輪

郭からはみ出した領域が高線量になるという本質に変化はないものと予想され

る。 

Helical TomoTherapy による実際の治療において、少なくとも位置合わせの段

階では計画 CT の体輪郭の 5 mm を超えた固定誤差が生じていないことが確認で

きている（図 13）。 
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図 13 実臨床における位置合わせの一例 

水色の輪郭が計画 CT 時の体輪郭、薄紫および濃紫の輪郭がそれぞれ体輪郭±5 

mm の輪郭を示している。 
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Helical TomoThearpy による全身照射の照射時間は約 60 分と長いため、長時間

の治療中に各部位を治療ビームが通過する時点でより大きな固定誤差が生じて

いないかを検証することは今後の課題である。射出された治療ビームの情報と、

標的を透過して再度装置の対側に入射したビームの情報から、治療ビームでの

メガボルトの CT を再構成する手法も考案されている 37。この手法では主に標的

体積内の画像が再構成される。全身照射では全身が標的体積となるため、全身の

画像を再構成可能と予想されるが、計算範囲が広くデータ量が膨大となるため

画像処理に至っていない。 
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2.4. 結論 

全身照射のように皮膚表面までが照射範囲となる照射において強度変調放射

線治療を用いる際には、空気を含んだ体積に対して固定誤差を考慮した大きな

マージンを取って線量を処方することが、却って固定誤差による高線量領域の

出現を引き起こすことで線量分布の乱れの原因となる。また、5 mm 程度の固定

誤差であれば統計学的に有意な線量分布の変化をもたらさない。 
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3. 臨床成績 

3.1. 方法 

3.1.1. 対象 

2014 年 11 月以降、2017 年 08 月までの期間に東京大学医学部附属病院で同種

造血幹細胞移植を施行する症例のうちで、骨髄破壊的前処置として 12 Gy/6 Fr

（肺を除く全身への D95% = 12 Gy/6 Fr）の全身照射を施行するものおよび、骨髄

非破壊的前処置として 4 Gy/2 Fr の全身照射を施行するもので特定の臓器の遮蔽

を行なうものに関して、Helical TomoTherapy を用いた強度変調放射線治療によ

る全身照射を施行した。 
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3.1.2. 前処置の概要 

個別の症例における前処置の内容については血液内科または小児科の判断で

決定されたが、概略は以下の通りである。 

i. 概ね55歳以下の成人の骨髄破壊的前処置においては、cyclophosphamide（CY） 

60 mg/kg/日（2 日間）および全身照射 12 Gy/6 Fr（3 日間）が第一選択とさ

れた。化学療法と全身照射のいずれを先行させるかは造血幹細胞移植の日程

に応じて個別に決定された。 

ii. 高リスクの症例においては、上記 CY 60 mg/kg/日（2 日間）および全身照射 

12 Gy/6 Fr（3 日間）に加えて、etoposide（VP-16） 15 mg/kg/日（2 日間）や

cytarabine（Ara-C） 3 g/m2×2 回/日（2 日間）を追加する前処置も用いられ

た。 

iii. 心機能低下症例や治療歴でのアントラサイクリン積算投与量が adriamycin

換算で 500 mg/m2 を超える症例における骨髄破壊的前処置では、VP-16 20 

mg/kg/日（2 日間）、CY 40 mg/kg/日（1 日）および全身照射 12 Gy/6 Fr（3 日

間）が施行された。 

iv. 骨髄非破壊的前処置では、fludarabine（Flu） 30 mg/m2/日（5 日間）、melphalan

（Mel） 140 mg/m2/日（1 日）および全身照射 4 Gy/2 Fr ないし 3 Gy/1 Fr（1

日）が施行された。 
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3.1.3. ドナーの選定 

個別の症例におけるドナーの選定は血液内科または小児科の判断で行われた

が、選定順の概略は以下の通りである。 

i. ヒト白血球型抗原（human leukocyte antigen; HLA）一致同胞または同胞以外

の HLA 一致血縁者 

ii. HLA 完全一致非血縁者 

iii. HLA 一座不一致血縁者 

iv. HLA 一座不一致非血縁者 

v. 臍帯血 

vi. ハプロタイプ一致血縁者または HLA 二座不一致非血縁者 
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3.1.4. 経過観察 

造血幹細胞移植後の経過観察および有害事象に対する治療は血液内科または

小児科で行われた。造血幹細胞移植後、生着までは連日血液検査が施行された。

3 日連続で好中球が 500/µL 以上であった場合の第 1 日目を生着日とした。退院

後は移植後 3 ヶ月までは毎週、移植後 1 年までは少なくとも毎月の外来経過観

察が行われ、血液検査が施行された。呼吸機能検査および心臓超音波検査は年 2

回施行された。骨髄検査は少なくとも移植後 1 か月、3 ヶ月、1 年で施行された。

その他の時期の検査については各々の症例に応じて臨床医の判断で施行された。 
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3.1.5. 過去の移植症例との比較と統計解析 

Helical TomoTherapy を用いた強度変調放射線治療による全身照射を施行した

症例のうち、骨髄破壊的前処置である 12 Gy/6 Fr での全身照射を施行した症例

について、過去（2009 年 04 月以降、Helical TomoTherapy 導入の 2014 年 10 月ま

で）の移動寝台法による 12 Gy/6 Fr の全身照射を施行した症例との臨床予後の

比較を行なった。 

骨髄非破壊的前処置の症例を比較に含めなかった理由は、Helical TomoTherapy

群における骨髄非破壊的前処置は主として再生不良性貧血や副腎白質ジストロ

フィー等の良性疾患で臓器遮蔽を行なうために施行していたのに対し、従来法

による骨髄非破壊的前処置は主として高齢者の悪性腫瘍に対するミニ移植や再

移植症例に施行されていたため、疾患群の相違から比較に適さないと考えたた

めである。 

全生存期間、無再発生存期間、無再発無重症有害事象発生生存期間について

Kaplan-Meier 法で算出し、Helical TomoTherapy 群と寝台移動法群の比較には Log-

rank 検定を用いた。いずれの期間も造血幹細胞移植日を観察期間の開始日とし

た。無再発生存期間においては再発が確認された時点をイベントとしたが、その

後に化学療法を施行せずに免疫抑制剤の減量ないしドナーリンパ球輸注（donor 

lymphocyte infusion; DLI）のみで再度寛解が得られた症例に関してはイベントと
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しなかった。無再発無重症有害事象発生生存期間については上記再発に加えて

晩期有害事象（移植から 3 ヶ月以降の有害事象共通用語基準（Common 

Terminology Criteria for Adverse Events; CTCAE）第 4 版に基づく Grade 3 以上の

有害事象）が初めて発生した時点をイベントとした。有害事象については全身照

射によるものとその他の原因によるもの（GVHD や感染症等）を厳密に区別す

ることは困難であるためすべての有害事象をイベントに含めた。 

また有害事象に関連して、観察期間中に臨床的に GVHD ないし非感染症性の

肺関連有害事象が疑われ免疫抑制剤の増量が行なわれた頻度を調査した。群間

の頻度の比較には Fisher の正確確率検定を用いた。 

Helical TomoTherapy 群と寝台移動法群との生着までに要した日数について、

ドナーの種類（骨髄移植、末梢血幹細胞移植および臍帯血移植）それぞれで

Wilcoxon の順位和検定を用いて比較した。 

移植後 3 ヶ月以降の晩期有害事象に関しては、Helical TomoTherapy 群と寝台

移動法群での CTCAE 各項目の Grade 3、4 および 5 の発生頻度を Wilcoxon の順

位和検定を用いて比較した。 

統計解析は EZR version 1.30 を用いた。 
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3.2. 結果 

3.2.1. 症例背景 

骨髄破壊的前処置を行なった症例は、Helical TomoTherapy 群（2014 年 11 月か

ら 2017 年 08 月まで）で 32 例、寝台移動法群（2009 年 04 月から 2014 年 10 月

まで）で 70 例であった。それぞれの背景を表 5 に示した。Helical TomoTherapy

を用いて骨髄非破壊的前処置を行なった症例は 11 例であった。その背景を表 6

に示した。 
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表 5 骨髄破壊的前処置を施行した症例の背景 

 TomoTherapy 寝台移動法   TomoTherapy 寝台移動法 

人数 32 70  寛解期 N (%) N (%) 

年齢(歳) 

中央値（範囲） 

35  

(4-56) 

35 

(2-56) 

 CR1 16 (50) 33 (47) 

 CR2 5 (16) 14 (20) 

      CR3 0 (0) 1 (1) 

性別 N (%) N (%)  非寛解 11 (34) 22 (31) 

男性 12 (38) 39 (56)  ドナー     

女性 20 (63) 31 (44)  血縁者骨髄 2 (6) 5 (7) 

疾患      非血縁者骨髄 20 (63) 36 (51) 

Ph(+)-ALL 2 (6) 7 (10)  (HLA 完全一致) 8 (25) 22 (31) 

Ph(-)-ALL 10 (31) 28 (40)  (一座不一致) 12 (38) 13 (19) 

AML 8 (25) 22 (31)  (二座不一致) 0 (0) 1 (1) 

CML 3 (9) 3 (4)  末梢血 5 (16) 11 (16) 

CMMoL 1 (3) 0 (0)  臍帯血 5 (16) 18 (26) 

ATL 1 (3) 0 (0)  前処置化学療法     

MDS 3 (9) 6 (9)  CY 23 (72) 47 (67) 

Lymphoma 3 (9) 2 (3)  CY/VP-16 7 (22) 22 (31) 

Other 1 (3) 2 (3)  その他 2 (6) 1 (1) 

 

略語：ALL = acute lymphoblastic leukemia, AML = acute myeloid leukemia, ATL = adult T-

cell Leukemia, CML = chronic myeloid leukemia, CMMoL = chronic myelomonocytic 

leukemia, CR = complete remission, CY = cyclophosphamide, HLA = human leukocyte antigen, 

MDS = myelodysplastic syndromes, Ph = Philadelphia chromosome, VP-16 = etoposide. 
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表 6 Helical TomoTherapy を用いて骨髄非破壊的前処置を施行した症例の背景 

症例番号 年齢（歳） 性別 疾患 線量（Gy） ドナー 

1 27 女性 AA 4 骨髄 

2 12 女性 AA 3 骨髄 

3 36 女性 Thymoma/MF 4 骨髄 

4 22 男性 ALD 4 骨髄 

5 4 男性 Other 3 末梢血 

6 43 男性 ALD 4 骨髄 

7 3 女性 MDS 3 骨髄 

8 18 男性 Krabbe disease 4 骨髄 

9 46 男性 ALD 4 骨髄 

10 44 男性 ALD 4 骨髄 

11 15 男性 AA 4 臍帯血 

 

略語：AA = aplastic anemia, ALD = adrenoleukodystrophy, MDS = myelodysplastic 

syndromes, MF = myelofibrosis. 
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3.2.2. 全生存、無再発生存、無再発無重症有害事象発生生存 

骨髄破壊的前処置を施行した 102 症例全体の 1 年全生存率は 82.4%（95%信頼

区間；73.2～88.7%）、2 年全生存率は 74.9%（95%信頼区間；64.5～82.6%）、5 年

全生存率は 66.6%（95%信頼区間；54.8～75.9%）であった。 

Helical TomoTherapy 群と寝台移動法群の、全生存期間（図 14）、無再発生存期

間（図 15）、無再発無重症有害事象発生生存期間（図 16）の Kaplan-Meier 曲線

を示す。いずれも両群で統計学的有意差を認めなかった。 

Helical TomoTherapy 群の 32 症例中の 7 例が死亡した。その原因は 5 例が原疾

患の再発およびそれに随伴する臓器不全や感染症であり、無再発で死亡した症

例は 2 例（1 例が GVHD、1 例が移植後の肝不全）であった。一方、寝台移動法

群の 70 症例中の 21 例が死亡した。その原因は原疾患の再発が 9 例、GVHD が

4 例、感染症が 5 例、その他の原因が 3 例であった。 
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図 14 全生存期間 

 

 

 

P = 0.781 
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図 15 無再発生存期間 

 

 

 

P = 0.414 
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図 16 無再発無重症有害事象発生生存期間 

 

 

 

 

 

 

 

P = 0.816 
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3.2.3. 生着 

骨髄破壊的前処置を施行した Helical TomoTherapy 群、寝台移動法群のそれぞ

れ 1 例（いずれも臍帯血移植を施行した症例）で生着不全を認めた。それらを除

いて生着した症例での生着までに要した日数（中央値、範囲）は、Helical 

TomoTherapy 群においては、骨髄移植で 19 日（9-42 日）、末梢血幹細胞移植で

15 日（10-18 日）、臍帯血移植で 18 日（14-32 日）であった。寝台移動法群にお

いては、骨髄移植で 20 日（14-41 日）、末梢血幹細胞移植で 14 日（11-21 日）、

臍帯血移植で 22 日（16-41 日）であった。いずれのドナー種類においても両群

で統計学的有意差を認めなかった（骨髄移植で P = 0.501、末梢血幹細胞移植で

P = 1.0、臍帯血移植で P = 0.19）。 

Helical TomoTherapy 群における 1 例で生着不全を認めた。詳細を以下に記述

する。症例は 50 歳代女性、骨髄異形成症候群であった。 

移植 2 ヶ月前から易疲労感を自覚し近医を受診、血液検査で汎血球減少を認

めたため当院血液腫瘍内科に紹介となった。骨髄検査では芽球 12.8%であり、芽

球増加を伴う骨髄異形成症候群（MDS-EB2）と診断された。高リスク群として

造血幹細胞移植を行なう方針となったが、血縁者および骨髄バンクに適切なド

ナーが不在であったため、臍帯血移植を施行することとなった。患者と臍帯血と

の HLA は、宿主対移植片（host versus graft; HVG）方向は 2 座不一致、移植片対
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宿主（graft versus host; GVH）方向は 1 座不一致であった。臍帯血の有核細胞数

は解凍時患者体重当たり 2.5×107 個であった。移植時に臍帯血に対するドナー

特異的抗体（donor-specific antibody; DSA）が陽性であることが判明したため生着

不全の高リスクであり早期に再移植の判断をする方針となったが、移植後 24 日

頃から末梢血好中球が上昇し始めた。移植後 31 日での骨髄検査のキメリズム解

析ではレシピエント 98%であり、自己血回復であった。末梢血芽球の出現は認

められなかったため、前処置における化学療法および全身照射によって腫瘍細

胞を制御できたものと解釈された。今後は慎重に経過観察を行ない、末梢血芽球

が出現する場合には再移植を含めた治療を検討する方針となった。 

臍帯血移植では輸注する血液量が少ないため、生着不全のリスクが高いと考

えられている 38。また、レシピエントがドナーに対する抗 HLA 抗体を有してい

ることが生着不全のリスク因子であることも知られており、本症例においても

生着不全の主たる要因と考えられた 39, 40。HLA の一致度が高いほど生着率が高

いことも知られているが、HVG と GVH とのいずれの方向の一致度が影響を与

えるかは報告によって様々である 41-45。 

寝台移動法群においても同様に、臍帯血移植を施行した慢性骨髄性白血病症

例において生着不全を認めたが自己血回復し、原疾患に関しても移植後 7 年で

再発なく経過している症例があった。 



63 
 

3.2.4. 晩期有害事象 

骨髄破壊的前処置を施行した症例において認められた Grade 3 以上の晩期有

害事象を表 7 に示した。 

肺関連有害事象については寝台移動法群では Grade 3 以上が 22 例（31%）に

認められたのに対して TomoTherapy 群では 3 例（9%）と少ない傾向であった（P 

= 0.019）。肺関連事象のうち非感染性有害事象は、TomoTherapy 群では Grade 4

の 1 例のみであったのに対し、寝台移動法群では Grade 3 が 9 例、Grade 4 が 1

例、Grade 5 が 2 例認められた。 

一方で消化管関連有害事象については寝台移動法群では Grade 3 以上が 4 例

（6%）に対して TomoTherapy群では 7 例（22%）と多い傾向であった（P = 0.014）。 

観察期間中に臨床的に GVHD ないし非感染症性の肺関連有害事象が疑われ免

疫抑制剤の増量が行なわれた頻度は、TomoTherapy 群では 11 例（34%）、寝台移

動法群では 27 例（39%）で統計学的有意差を認めなかった（P = 0.826）（表 8）。 

両群合わせて 30 例（29%）で免疫抑制剤の増量を要する GVHD が認められ

た。非感染症性の肺関連有害事象の発症がなかった 93 症例中の 29 例で GVHD

が認められたが、非感染症性の肺関連有害事象に伴って免疫抑制剤の増量が行

なわれた 9 症例においてはその後の経過で GVHD を発症した症例は 1 例のみで

あり（P = 0.276）、統計学的有意差は認めないものの少ない傾向であった。 
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表 7 Grade 3 以上の晩期有害事象の頻度 

 Helical TomoTherapy 群  寝台移動法群 

 Grade 3 Grade 4 Grade 5  Grade 3 Grade 4 Grade 5 

 N (%) N (%) N (%)  N (%) N (%) N (%) 

肺 2 (6) 1 (3) 0 (0)  18 (26) 1 (1) 3 (4) 

感染症性 2 (6) 0 (0) 0 (0)  14 (20) 0 (0) 1 (1) 

非感染症性 0 (0) 1 (3) 0 (0)  9 (13) 1 (1) 2 (3) 

腎臓 2 (6) 0 (0) 0 (0)  2 (3) 4 (6) 0 (0) 

心臓 1 (3) 0 (0) 1 (3)  2 (3) 2 (3) 1 (1) 

肝臓 2 (6) 0 (0) 1 (3)  6 (9) 0 (0) 0 (0) 

消化管 6 (19) 0 (0) 1 (3)  4 (6) 0 (0) 0 (0) 

泌尿器 2 (6) 0 (0) 0 (0)  3 (4) 0 (0) 0 (0) 

皮膚 1 (3) 0 (0) 0 (0)  3 (4) 0 (0) 0 (0) 

感染症 4 (13) 3 (9) 1 (3)  19 (27) 1 (1) 5 (7) 

骨軟部 1 (3) 0 (0) 0 (0)  6 (9) 0 (0) 0 (0) 

中枢神経 1 (3) 0 (0) 0 (0)  1 (1) 0 (0) 0 (0) 

白内障 0 (0) 0 (0) 0 (0)  4 (6) 0 (0) 0 (0) 

 

肺関連有害事象に関しては臨床的に感染症が疑われるものとそうでないものを

区別した。なお、異時性に両者を発症した症例も認められたため、寝台移動法群

の Grade 3 では感染症性と非感染症性の合計が肺関連有害事象全体の数と一致

していない。 
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表 8 免疫抑制剤の増量を要した GVHD ないし非感染症性肺炎の頻度 

 Helical TomoTherapy 群  寝台移動法群 

 N (%)  N (%) 

GVHD のみ 10 (31)  15 (21) 

肺炎のみ 1 (3)  7 (10) 

両方発症      

GVHD が先行 0 (0)  4 (6) 

肺炎が先行 0 (0)  1 (1) 

両方なし 21 (66)  43 (60) 
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Helcal TomoTherapy 群では、Grade 5 の有害事象として、シクロフォスファミ

ドが原因と疑われた心不全が一例、GVHD が原因と疑われた消化管有害事象が

一例、感染症が一例、および全身照射が原因と疑われた肝不全が一例認められた。

全身照射に起因する肝不全と疑われた一例について詳細を以下に記述する。 

症例は 50 歳代女性、慢性骨髄単球性白血病であった。移植約 4 年前から健康

診断で単球増多を指摘されていたが経過観察とされていた。移植 1 年 3 ヶ月前

の健康診断でも同様の単球増多を指摘され、精査加療目的で前医を受診し慢性

骨髄単球性白血病、M.D.アンダーソン予後予測システム（M.D. Anderson 

Prognostic Scoring System; MDAPS）低リスクと診断された 46, 47。同種骨髄移植を

施行する方針となり移植1年前に当院血液腫瘍内科に紹介となった。同胞はHLA 

3 座不一致であったため骨髄バンクに登録し、HLA 完全一致ドナーが得られた

ことから前処置 CY/TBI で同種骨髄移植を施行した。 

移植後は CTCAE Grade3 の食思不振、嘔気、口腔粘膜炎を認めたものの徐々に

回復した。移植後 1 ヶ月の骨髄検査ではドナー由来 14%キメリズムであったた

め移植片対白血病（graft versus leukemia; GVL）効果を期待して免疫抑制剤を漸

減した。移植 42 日後に生着が得られ、移植 51 日後に退院となった。 

移植 60 日後の外来で血小板 29000/µL、移植 67 日後に血小板 12000/µL と低

下していたため入院となった。血小板の低下はウイルス感染による一過性の移
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植片不全が疑われたが、移植 79 日後から急激に肝障害が進行し、全身状態不良

で肝生検は施行困難であったことから CT および超音波所見から臨床的に肝中

心静脈閉塞症（hepatic veno-occlusive disease; VOD）と診断して移植 84 日後より

遺伝子組み換えトロンボモジュリン製剤およびヒト血漿由来アンチトロンビン

製剤による治療を開始した。急性移植片対宿主病も鑑別対象になることからス

テロイドパルスも同時に実施した。また、肝不全に対する支持療法として新鮮凍

結血漿（fresh frozen plasma; FFP）輸血、血漿交換を頻回に実施したものの、肝機

能の改善を認めず移植 115 日後に肝不全により死亡した。 

本症例は発症時期が典型的な報告（移植後 3 週ないし 1 ヶ月）よりも遅発性

であるものの、臨床的に VOD が疑われた 48-50。肝生検は全身状態不良のため施

行できなかった。VOD は放射線および化学療法による肝類洞内皮細胞への障害

を契機として、中心小葉肝細胞への循環障害、線維化を経て肝臓への血流閉塞を

来し肝不全に至る病態と考えられている 51, 52。過去の報告では 12 Gy を超える

全身照射において VOD の頻度が増加すると報告されており、肝臓への線量が処

方線量を超えないように注意する必要があることが示唆された 53。 
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3.2.5. 特定臓器の遮蔽を行なった症例 

3.2.5.1. 卵巣遮蔽 

骨髄破壊的前処置を施行した症例の 1 例、骨髄非破壊的前処置を施行した症

例の 4 例で卵巣遮蔽による全身照射を施行した。骨髄破壊的前処置を施行した

症例について詳細を記述する。 

症例は 18 歳女性、急性骨髄性白血病（赤白血病）であった。 

移植約 8 ヶ月前より増悪する息切れを自覚し近医を受診したところ汎血球減

少症を指摘され、前医を紹介された。骨髄検査で芽球 20%以上、赤芽球 58.2%、

蛍光活性化細胞選別（fluorescence-activated cell sorter; FACS）では CD34(-)、

CD13(+)、CD33(+)であり、急性骨髄性白血病（赤白血病）と診断された。寛解導

入療法として idarubicin（IDR）および Ara-C を開始され完全寛解となった。その

後 mitoxantrone（MIT）および Ara-C、引き続き daunorubicin（DNR）および Ara-

C による地固め療法を施行され完全寛解を維持した。治療の間に卵子凍結保存

を試みるも困難であったため、卵巣遮蔽による全身照射を希望されて当院血液

腫瘍内科に紹介となった。 

当院転院後、CY および卵巣遮蔽による全身照射（図 17）による前処置を施行

し HLA-DRB1 不一致ドナーからの非血縁者間同種骨髄移植を行なった。移植後

29 日に生着を確認し移植後 59 日に退院となった。その後、無再発無重症有害事
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象発生で経過している。 

移植前に測定した卵胞刺激ホルモン（follicle stimulating hormone; FSH）は 49.0 

mIU/mL、黄体形成ホルモン（luteinizing hormone; LH）は 28.2 mIU/mL、プロゲ

ステロン（progesterone; PGST）は 0.5 ng/mL 以下、エストラジオール（estradiol; 

E2）は 82.4 pg/mL であった。移植後 6 ヶ月においては FSH 122.4 mIU/mL、LH 

40.9 mIU/mL、PGST 0.5 ng/mL 以下、E2 12.9 pg/mL、移植後 1 年においては FSH 

127.8 mIU/mL、LH 43.7 mIU/mL、PGST 0.3 ng/mL、E2 12.0 pg/mL 以下であり、

移植後 1 年後においても月経再開には至らなかった。 
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図 17 卵巣遮蔽による骨髄破壊的前処置としての全身照射 

赤で示されているのが 12 Gy 照射されている領域。卵巣周囲の線量が抑制され

ており、緑（10.8 Gy）、黄（9.6 Gy）、紫（8.4 Gy）、水色（6.0 Gy）、薄青（3.6 Gy）

の照射領域を示している。卵巣への照射線量は 3.6 Gy 以下に抑えられている。 
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骨髄破壊的前処置では全身照射ならびに化学療法による不妊のリスクが非常

に高い 54, 55。本症例においても月経再開には至らなかったが、当院では過去の寝

台移動法においても卵巣遮蔽を用いた全身照射による前処置での造血幹細胞移

植後に妊娠出産を得た症例も報告しており（図 18）、Helical TomoTherapy ではよ

り高精度に仙骨や骨盤リンパ節への線量を損なうことなく卵巣遮蔽を行なえる

ため、妊孕性を温存した全身照射について期待が持たれる 56, 57。 

 

 

 

図 18 寝台移動法による卵巣遮蔽の linacgraphy 

移動寝台法で卵巣遮蔽を施行した際の治療ビームの透視像。白く抜けている部

分が卵巣を遮蔽した部分である。 
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3.2.5.2. 副腎白質ジストロフィーにおける脳遮蔽 

副腎白質ジストロフィーは副腎不全と中枢神経系の脱髄を呈する X 連鎖性形

式の遺伝性疾患である。原因遺伝子として ABCD1遺伝子が知られているが臨床

病型は様々であり大別して、成人発症で緩徐な経過で脊髄神経障害を認める副

腎脊髄ニューロパチー（adrenomyeloneuropathy; AMN）と、急速な経過で大脳の

脱髄を生じる大脳型とがある 58, 59。 

小児大脳型副腎白質ジストロフィーにおける同種造血幹細胞移植は長期的な

神経予後を改善させる治療法と考えられており、予後改善の明確な機序は解明

されていないがドナー由来の造血幹細胞がレシピエント中枢神経内でマイクロ

グリアに分化し炎症を鎮静化させるという説が提唱されている 60-62。 

良性疾患に対する前処置としての全身照射は 4 Gy で施行しており、その程度

の低線量が神経予後への悪影響を与えるか否かについては議論がある。過去の

報告では、頭部への照射において 10 Gy 以下の線量の領域でも磁気共鳴画像法

（magnetic resonance imaging; MRI）での信号変化を伴うという報告があり、また

本疾患が神経障害に対して脆弱である点にも鑑みて、当院では神経予後への悪

影響を懸念して Helical TomoTherapy による全身照射を開始以降、強度変調放射

線治療による脳遮蔽を施行した（図 19）63, 64。長期の神経予後改善について今後

の評価を行なう予定である。 
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図 19 副腎白質ジストロフィーにおいて脳および眼窩を遮蔽した全身照射 

線量分布図の矢状断（左）、軸位断（右上）および冠状断（右下）。赤で塗られた

領域が、処方線量（4 Gy）が照射されている領域。脳および眼窩を遮蔽している。

脳への照射線量は概ね 1 Gy 以下に抑えられている。 
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3.2.5.3. 全骨髄照射（total marrow irradiation; TMI） 

神経芽腫に対する自家末梢血移植後に骨髄不全を来した 4 歳男児に対して

Helical TomoTherapy による 3 Gy の全骨髄照射を施行した。本症例について詳細

を記述する。 

X-4 年、振戦、発汗を契機に前医を受診、副腎腫瘍を指摘され当院小児科に紹

介された。腹腔鏡下右副腎切除術を施行し病理検査で MYCN 遺伝子の増幅を認

め、予後不良群と診断された 65, 66。ヨード 123 メタヨードベンジルグアニジン

（123I-metaiodobenzylguanidine; 123I-MIBG）シンチグラフィで腫瘍床および右上腕

骨および右大腿骨に集積を認めた。術後化学療法、初回自家末梢血幹細胞移植お

よび腫瘍床への地固め照射 19.8 Gy/11 Fr を施行し完全寛解となった。 

X-1 年 10 ヶ月で後腹膜、右肺門および胸膜転移で再発を認めた。救済化学療

法および第 2 回自家末梢血幹細胞移植、地固め化学療法、後腹膜腫瘍切除を施

行した。後腹膜腫瘍切除の病理所見では残存腫瘍を認めなかった。さらに術後化

学療法を施行したところ、X-1 年以降、血小板優位の汎血球減少が遷延し輸血依

存の状態となった。 

X-6 ヶ月に骨髄検査を施行し、治療関連の骨髄不全の診断となり、X 年に同胞

をドナーとする同種末梢血幹細胞移植を施行する方針となり、前処置として全

骨髄照射 3 Gy を施行した（図 20）。 
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図 20 全骨髄照射の線量分布 

線量分布図の冠状断（左）、矢状断（右上）および軸位断（右下）。赤で塗られた

領域が、処方線量（3 Gy）が照射されている領域。各種臓器への照射線量が抑え

られている。 
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移植 20 日後に生着を認めた。移植 1 ヶ月後の骨髄検査のキメリズム解析では

レシピエント細胞は 5%未満であった。 

移植 36 日後頃より全身に掻痒感を伴う発赤が出現し急性 GVHD と診断され

た。プレドニゾロン（prednisolone; PSL）の投与を開始し、以降シクロスポリン

（ciclosporin A; CyA）、PSL およびメトトレキサート（methotrexate; MTX）によ

り皮膚 GVHD のコントロールは良好であった。移植後徐々に腎機能低下が進行

し、薬剤性腎障害を考慮して移植後 48 日で MTX を終了し PSL も漸減した。そ

の後も全身状態は良好で移植 92 日後に退院となった。 

以降は輸血依存の状態からも脱し、移植 6 ヶ月後の 123I-MIBG シンチグラフィ

では神経芽腫の再発も認めなかったが、緩徐に腎機能低下が進行したため（図

21）、現在腎代替療法について導入を検討されている。 

本症例における全骨髄照射での腎臓への照射線量は 1 Gy 以下に抑えられてい

た。初診時からの腎機能の経時変化でも初回治療時から線形の腎機能低下を示

しており、今回の全骨髄照射による腎機能低下への寄与は限定的であることが

示唆される。 
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図 21 本症例の腎機能の推移 

本症例の初診時からの血液検査におけるクレアチニンの逆数を時系列にプロッ

トした。今回の同種末梢血幹細胞移植を横軸の 0 点とした。腎機能の低下は初

回治療から線形の低下を示しており、今回の全骨髄照射による腎機能の低下へ

の寄与は限定的であることが示唆される。 
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全骨髄照射は、全身照射による臓器障害を避けるために全骨髄のみを照射す

る方法である 67。本症例は治療関連の骨髄不全であり、全身の悪性腫瘍への抗腫

瘍効果を求めるというよりはドナー血球が生着すれば良い病態であったことや、

過去に初回治療における照射歴があったことから全骨髄照射が選択された。 

悪性疾患においても、骨髄のみを照射する全骨髄照射によって前処置を施行

しても全身照射による前処置の報告と比較して骨髄外再発の頻度が増えなかっ

たという報告もあり、悪性疾患でも慎重に適応を考慮すれば全骨髄照射が選択

肢となり得る可能性がある 67-71。また、全骨髄照射によって重要臓器の線量を増

加させることなく骨髄への線量を増加させる試みも報告されている 72-74。 
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3.3. 考察 

過去の Helical TomoTherapy を用いた強度変調放射線治療による全身照射の報

告はいずれも 10 例程度の小規模のものであり、30 例を超える 1 年以上の観察の

報告はこれまでにない 21, 31。 

本研究での検討は雑多な疾患群を含んだ解析であるため、他の報告との直接

の比較は困難であるが、当院における造血幹細胞移植後の成績（1 年全生存率

82.4%、2 年全生存率 74.9%、5 年全生存率 66.6%）は本邦の全国調査や過去の報

告と比較しても同等ないし良好な成績であった（表 9）1, 75-79。 
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表 9 諸家の報告 

 移植 症例数 症例群 全生存 無再発生存 

 （年） （人）  観察期間 （%） 観察期間 （%） 

Schmitz N, et al.75 1995-1996 156 AL, CR1, BM 6 年 57   

81 AL, CR1, PBSC  55   

  31 AL, CR2, BM  45   

  30 AL, CR2, PBSC  49   

  188 CML, CP1, BM  64   

  76 CML, CP1, PBSC  45   

  23 CML, CP2/AP, BM  25   

  21 CML, CP2/AP, PBSC  33   

Abou-Mourad YR, et al.76 1981-2002 429 2 年以上生存症例 10 年 85 10 年 79 

Holtan SG, et al.77 2000-2012 907 miscellaneous 1 年 63 1 年 53 

Solh M, et al.78 2006-2014 531 miscellaneous 1 年 78 1 年 64 

Solomon SR, et al.79 2010-2015 422 miscellaneous 1 年 78 1 年 68 

    2 年 69 2 年 60 

    3 年 60 3 年 54 

    4 年 59 4 年 52 

本研究        

Helical TomoTherapy 群 2014-2017 32 miscellaneous 1 年 89 1 年 70 

寝台移動法群 2009-2014 70 miscellaneous 5 年 68 5 年 64 

略語：AL = acute leukemia（急性白血病）, AP = acute phase（急性期）, BM = bone marrow（骨髄）, CML = chronic myeloid leukemia（慢性骨

髄性白血病）, CP = chronic phase（慢性期）, CR = complete remission（完全寛解期）, PBSC = peripheral blood stem cell（末梢血幹細胞）. 
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Helical TomoTherapy による強度変調放射線治療を用いた全身照射の臨床成績

は寝台移動法を用いた過去の成績と統計学的有意差を認めなかった。ただし本

研究における Helical TomoTherapy 群は観察期間が短いため観察期間の前半に打

ち切りが多く、信頼性のある結論を得るためには今後観察期間を延ばして評価

することが必要である。当院での Helical TomoTherapy による全身照射は自主臨

床試験「強度変調放射線治療による造血幹細胞移植前全身照射の臨床第 II 相試

験」（識別番号 P2015007-11Y、UMIN000017563）として実施しており、骨髄破壊

的前処置症例 50 例を目標に症例を登録中である。 

本研究の限界の一つは、放射線関連有害事象を明確に他の有害事象と区別す

ることは困難であるためすべての有害事象をまとめて評価せざるを得なかった

点である。実際には晩期有害事象の原因として最も頻度が高いものは GVHD で

あり、本研究において認められた晩期有害事象も多くが GVHD であると考えら

れる 77-80。 

有害事象の頻度については、寝台移動法群では遡及的な集計であるため過小

評価される可能性がある一方、Helical TomoTherapy 群では観察期間が短いこと

から過小評価となる可能性がある 81。 

過去の報告では全身照射による非感染性特発性肺炎は移植後 120 日以内に生

じることが典型的とされており、Helical TomoTherapy 群の観察期間は全例で 120
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日を超えており、23 例で 1 年を超えているため、肺関連有害事象の評価するた

めに十分な観察期間が得られていると考えられる 18, 82。 

Helical TomoTherapy 群における CTCAE Grade 3 以上の肺関連有害事象の頻度

は寝台移動法群と比較して少ない傾向であった。過去の照射方法においては線

量率が高いことが有害事象の頻度を増すことが知られているが、強度変調放射

線治療においては適切な肺の遮蔽を行なえば高線量率による有害事象増加の効

果を乗り越えられる可能性が示唆されたことは重要な知見である 17, 18, 30。 

Helical TomoTherapy 群では寝台移動法群と比較して消化管関連有害事象が多

い傾向が見られた。この原因として、Helical TomoTherapy 群では肺関連有害事象

が減少したことに伴って放射線肺臓炎の診断で免疫抑制剤が増量される頻度が

低下したため、免疫抑制剤投与が多ければ顕在化しなかった腸管 GVHD を発症

した可能性が挙げられる。また、寝台移動法群では遡及的な集計であるため有害

事象の判断が過小評価される可能性がある。外来経過観察中の症例が有害事象

で入院となった場合には明確に Grade 3（入院を要する）と判断できるのに対し

て、他の有害事象に関して入院中の症例では入院後に発生した有害事象に関し

てそれ単独で Grade 3（入院を要する）と判断しかねるため、遡及的な集計では

Grade 2 と判断されうる状況が想定される。そのような観点から、TomoTherapy

群では肺関連事象による Grade 3 の有害事象が減ったことで消化管関連有害事
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象が顕在化した可能性がある。 

Helical TomoTherapy 群では寝台移動法群と比較して眼関連有害事象（白内障）

が少ない傾向が見られたが、これは Helical TomoTherapy 群での観察期間が短い

ことに起因すると考えられる。Helical TomoTherapy による強度変調放射線治療

では体表面に対する照射線量が増加するため、今後の白内障発症については注

意を要する 24-26, 83。 

本研究の結果を基にして、正常臓器への照射線量を維持したまま骨髄および

リンパ系への線量を増加する方針とするべきか、あるいは骨髄およびリンパ系

への線量を 12 Gy/6 Fr に据え置いたまま正常臓器への線量を低減させる方針と

するべきかは今後の課題であり、関係各科と連携して検討していく必要がある

67-74。 
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3.4. 結論 

東京大学医学部附属病院において、2014 年 11 月から 2017 年 08 月の期間に骨

髄破壊的前処置による造血幹細胞移植を施行した 32 症例において、Helical 

TomoTherapy を用いた強度変調放射線治療による全身照射を施行した。 

移植後の全生存期間、無再発生存期間、無再発無重症有害事象発生生存期間は

過去の寝台移動法による全身照射での成績と統計学的有意差を認めなかった。

有害事象に関しては Helical TomoTherapy 群において肺関連有害事象が少ない傾

向にあったが、全有害事象については統計学的有意差を認めなかった。 

過去の報告では全身照射の線量率が高いことが移植後の肺関連有害事象を増

加させることが知られているが、強度変調放射線治療においては高精度に肺を

遮蔽できることで線量率効果を乗り越えられる可能性が示唆された。 

強度変調放射線治療は特定の臓器への線量を増加または低減することのでき

る照射方法であり、本研究の結果を踏まえて、正常臓器への照射線量を維持した

まま骨髄およびリンパ系への線量を増加する方針とするべきか、あるいは骨髄

およびリンパ系への線量を 12 Gy/6 Fr に据え置いたまま正常臓器への線量を低

減させる方針とするべきかは今後の課題であり、関係各科と連携して検討して

いく必要がある。 
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4. 本論文のまとめ 

Helical Tomotherapy を用いた強度変調放射線治療による全身照射の治療計画

方法と臨床成績を検討した。 

本論文前半の治療計画方法の検討では、全身照射のように皮膚表面までが照

射範囲となる照射において強度変調放射線治療を用いる際には、空気を含んだ

体積に対して固定誤差を考慮した大きなマージンを取って線量を処方すること

が、却って固定誤差による高線量領域の出現を引き起こすことで線量分布の乱

れの原因となることを示した。また、5 mm 程度の固定誤差であれば統計学的に

有意な線量分布の変化をもたらさなかった。 

本論文後半では東京大学医学部附属病院において 2014 年 11 月から 2017 年 08

月の期間に Helical Tomotherapy を用いた強度変調放射線治療による全身照射を

施行した症例について臨床成績の検討を行なった。移植後の全生存期間、無再発

生存期間、無再発無重症有害事象発生生存期間は過去の寝台移動法による全身

照射での成績と統計学的有意差を認めなかった。有害事象に関しては Helical 

TomoTherapy 群において肺関連有害事象が少ない傾向にあったが、全有害事象に

ついては統計学的有意差を認めなかった。 
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