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放射線治療に関する計算機統計学的アプローチ 
 

水田正弘（北海道大学） 

 

概要  

腫瘍に対する放射線治療について数理モデルを構築し、その解について検討した。腫瘍

に放射線を照射するとき、多くの場合、腫瘍周辺にある重要な臓器（危険臓器）にも放

射線が照射される。定位放射線治療などの発達により、危険臓器への線量は少なくなっ

ているが、危険臓器への照射は早期障害・晩期障害に対する大きな因子となる。そこで、

ある線量の放射線を照射したときの腫瘍への影響(Effect)と危険臓器への影響(Damage 

Effect)を設定し、最適な照射回数および線量を理論的に考察した。さらに、腫瘍および

危険臓器への影響の関係のグラフィカル表現法を開発した。 

 

 

 

1. 研究の目的と意義 

 日本人の年間死亡原因の第一は悪性腫瘍(癌)で

あり、その治療は社会的にも重要な課題である。 

腫瘍の治療法として代表的なものは、外科療法、

化学療法、放射線療法である。そのうち、放射線

療法による治癒率は年々向上しており、腫瘍の種

類によっては、外科療法以上の成績を上げている。

この治癒率の向上の背景には、定位放射線治療、

動体追跡照射などの進展により照射精度を 1mm 程

度にまで向上できたことがある。さらに、強度変

調放射線治療（Intensity Modulated Radiation 

Therapy; IMRT）により、照射範囲をきめ細かく制

御することが可能になったことも重要である。こ

れらの先端的放射線療法において、コンピュータ

が本質的な役割を果たしている。例えば、IMRT に

おける Inverse planningは非線形最適化問題の解

法と解釈することができ、人手では作成不可能な

照射計画を大量のシミュレーションにより立案し

ている。 

以上の背景により、多様な形状・性質を有する

腫瘍およびその周辺にある正常組織を正確に評価

し、放射線による適切な治療計画を作成するため

の基礎理論の構築を本研究の目的とする。特に、

放射線の適切な照射回数ならびに線量を求めるた

めのフレームを構築する。すなわち、現在、渇望

されている、スーパーコンピューターなどの支援

に基づく４次元高精度放射線療法の基礎理論を目

指す。 

 

2. 当拠点公募型共同研究として実施した意義 

腫瘍に対する放射線療法において、多くの本質

的部分が理工学的技術によって支えられている。

特に、放射線に対する細胞および臓器の生存率の

モデルの構築や、放射線の正確な照射のための制

御、画像データ処理などが大きく寄与している。

近年の、正確な照射制御、画像データ処理の格段

なる進歩により、腫瘍周辺にある重要な臓器（危

険臓器 OAR と呼ばれる）への曝露とその影響に関

する評価が可能になった。 

そこで、本拠点に関係している医学、統計学、

情報工学の専門家の協力により、研究を実施した。 

共同研究を実施した大学等は、北海道大学、岡

山大学、統計数理研究所である。北海道大学情報

基盤センター、北海道大学大学院医学研究科、岡

山大学大学院環境学研究科、統計数理研究所デー

タ科学研究系に所属する教員が共同研究者となっ

た。共同研究者にはなっていないが、北海道大学

情報基盤センターに所属する原子核の専門家から

の助言も得ている。 

本研究課題の共同研究分野は、超大規模データ

処理系応用分野である。 

当公募型共同研究ならではという事項として、

特記すべき点は、本研究課題は、北海道大学 

情報基盤センター共同研究として採択された課題、
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「平成２３年度 大規模医学データの統計的解析

とその応用（代表、岡山大学 栗原考次教授）」か

ら共同研究が始まったことにある。情報科学、計

算機統計学、環境学の研究成果を医学、特に放射

線治療法に適用したという融合的な研究である。 

 

3. 研究成果の詳細と当初計画の達成状況 

 放射線に対する組織の生存モデルとして広く使

われているのは、LQ モデル(Linear Quadratic 

model)である。吸収線量を d (Gy グレイ)とすると

き、組織の生存率を
2

)( ddedS   と近似する。

ここで、は組織に固有のパラメータである。

以下では、腫瘍のパラメータを 00 ,  、危険臓器

のパラメータを 11, とおく。前立腺癌など例外

はあるが、多くの場合、放射線に対する腫瘍の影

響は 1 次の項の影響が大きく、正常組織では 2 次

の項の影響が大きい。すなわち、
1

1

0

0








 が成り

立つ。 

 放射線による腫瘍の治療において、1 回のみの

照射で治療を実施する方法と、複数回の照射で治

療を実施する方法がある。問題を単純化するため、

１回での照射と複数回の照射（以下、分割照射と

よぶ）を考える。腫瘍と正常組織との放射線に対

する影響が異なることから、分割照射の優位性が

説明されることが多い。すなわち、低線量を照射

した場合には、正常組織は、数時間で回復するの

に対して、腫瘍は比較的回復しにくい。しかし、

臨床的知見より、１回または少数回の照射での治

療をすることも少なくない。このことを数理モデ

ルの構築を通して検討する。 

 放射線治療を実施する場合、腫瘍には十分な線

量を与えることで、照射計画全体により、腫瘍の

生存率を一定値(例えば、 510
)以下とする。そこ

で、照射回数を N とし、腫瘍への線量を

Nddd ,...,, 21 とおく。LQ モデルを仮定すると、腫

瘍への Effect は、 



N

i

ii ddE
1

2

111 )(  となる。

腫 瘍 の 生 存 率 を 510 と す る と 、

)10log()( 5

1

2

111






N

i

ii ddE  が成り立

たなくてはいけない。危険臓器への線量は、腫瘍

への線量に比例していると仮定することができる。

腫瘍への線量を d とするとき、危険臓器への線量

を d とする。ここで、 は、正の定数である。直

感的には、危険臓器への線量は、腫瘍への線量以

下として 10  と考えてもよい。しかし、 1

の条件は、以下の議論において不要である。さら

に、前立腺癌における尿管のように、 が 1 を超

えるここもある。放射線治療における臨床では

DVH（dose-volume histogram）が広く使われている

が、これから に妥当な値を設定することができ

る。 

 

 

 腫瘍への N 回の照射線量を Nddd ,...,, 21 とした

ので、危険臓器への線量は、 Nddd  ,...,, 21 とな

る。このとき、危険臓器への Effect は、 





N

i

ii ddE
1

2

000 ])()([   

となる。 

 腫瘍への Effect を 
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)10log()( 5

1

2
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




N

i

ii ddE     (1) 

と固定したときに、危険臓器への(Damage) Effect 





N

i

ii ddE
1

2

000 ])()([           (2) 

が最小になる照射計画 Nddd ,...,, 21 を求める。 

(1)式より、 
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が得られる。そこで、 
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となる。従って、 









1

1

0

0 であれば、


N

i

id
1

が

小さいほど、危険臓器への Effect が小さくなる。

逆に、 









1

1

0

0 であれば、


N

i

id
1

が大きいほど、

危険臓器への Effect が小さくなる。 

 次に、制約条件(1)における


N

i

id
1

の最大、最小

について考察する。(1)式より、 
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となる。ここで、  ),,( 1 Ndd  を N 次元空間の成

分と考えると、(5)式は、中心 









1

1

1

1
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の超球を表している。

ただし、 0id である。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

この超球の第一象限が選択可能な照射線量であ

る。総線量が最大となるのは、各照射の線量が同

じ場合であり、総線量が最小となるのは、１回の

照射以外はすべて照射しないという場合となる。 

 以上の議論をまとめると、以下の結論が得られ

る。 

(i) 









1

1

0

0 の場合には、1 回のみの照射が最

適な治療計画となる。 

 (ii) 









1

1

0

0 の場合には、分割照射が最適な治

療計画となる。 

この結論は、制約条件として固定する E1 の値や、

パラメータ 1100 ,,,  には依存しない。 

1

1

0

0








と の大小関係のみに依存する。  
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危険臓器(正常組織)のパラメータの比の典型的

な値 200  、および腫瘍の典型的な値

1011  を利用すると、 2.0
1

1

0

0 







となる。

すなわち、腫瘍への線量の 20％が危険臓器への線

量である場合が境界となり、20％以下、すなわち、

腫瘍と危険臓器が離れている場合には、１回(また

は少数回)の照射が妥当である。逆に、腫瘍と危険

臓器が隣接している場合には、低線量による照射

を複数回実施することが好ましい。この理論的結

論は、経験から得られた臨床的知見と一致してい

る。 

 

 

 以上で、最も簡単な数理モデルの構築とその評

価が終了した。次に、腫瘍と危険臓器への Effects

の関係をグラフィカル表示する方法を提案する。 

 横軸に腫瘍への Effect、縦軸に危険臓器への

Effect を対応させ、腫瘍への照射線量を変えた時

の曲線を考察する（下図）。ただし、照射回数は 1

回とする。 

 

 

 同様に、分割照射についても、同様に曲線を示

す（照射回数 1 回、2 回、10 回）。 

 

 

 

 この図から、腫瘍への Effect を )05.0log( とし

たとき、照射回数が 2 の場合と 10 の場合の危険臓

器への Effect を比較することができる。一般に、1
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回照射における曲線が上に凸か、下に凸かによっ

て１回の照射がよいか、分割照射が良いかが分か

る。 

 

 

 

 

このことは、 
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から証明できる。従って、 

 (i) 









1

1

0

0 の場合には、上に凸、（1 回のみ

の照射が最適な治療計画） 

 (ii) 









1

1

0

0 の場合には、下に凸、（分割照射

が最適な治療計画） 

となる。これは、先の結果と一致しており、その

グラフィカル表示となっている。 

 

4. 今後の展望 

上記の通り、腫瘍に対する放射線治療について

の１つの数理モデルを構築し、その評価を実施で

きた。また、そのグラフィカル表示法を開発した。

それぞれ、放射線治療のトップジャーナル、医療

物理における国際的ジャーナルに掲載された。ま

た、既に、数件の一流学術雑誌の論文において引

用されている。 

しかし、腫瘍の特性をこのモデルで全て表現で

きたわけではない。細胞レベル、細胞の集合体で

ある器官として考えた場合、それぞれ、モデルに

入れなくてはいけない重要な要素が残っている。

それらについて、検討中である。 

また、臨床において使いやすい理論が重要であ

る。特に、理論的に最適な治療計画を提示すると

ともに、それが臨床的にも最適であるかを医者が

容易に判断できるツールが重要である。その点か

ら本グラフィカル表示の医療における実用化が課

題だと思われる。 

本研究課題の成果により、危険臓器へのダメー
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ジを最小とする照射計画の理論的評価ができる。

また、腫瘍や危険臓器に関わる種々の計測値を時

間空間データとして扱うことにより、照射の影響

を具体的に検討することが可能になる。 

 腫瘍の治療効果モデルとしての数理的フレーム

が確立できることで、より具体的かつ実践的な治

療計画の作成や、治療効果の定量化あるいは指標

化に貢献することが期待される。放射線療法の大

きな特徴として QOL(Quality Of Life)の高さがあ

る。外科療法と比べて、患者への直接的な身体負

担が小さく、症例によっては通院での治療も可能

である。ただし、その前提としては、腫瘍以外へ

の影響を最小限に抑えることが重要である。これ

は、本研究課題において最も重点を置いている条

件と一致している。また、近年注目されている先

端医療である陽子線治療では、施設のコスト（100

億円前後）が大きな問題となっている。本研究課

題により、最適な照射回数を導出することが臨床

的に可能となれば、施設の効率的な運営が可能に

なる。 

本研究課題は、上記の理論的な事項、臨床的な

レベル、社会的な影響など多面的な意義がある。 
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