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特集最近話題￠准H層イメージング

総説 種々の物理原理を用いた新しい放射光イメージング

武田徹板井悠二

筑波大学 臨床医学系
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Synchrotron radiation 

図1. 放射光の発生
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1. はじめに

Roentgen が1895年にX線を発見してから、 X線

は生体内の状態を描き出す重要な計測技術として医

療の場で広く用いられている。一方、近年科学研究に

活発に利用されている加速器から発生する放射光は、

X線管球では到底到達しえない高輝度性、白色性及

び直線偏向性という優れた特長を有している。 この放

射光を医学に応用するための新しい画像化技術とし

て、従来から医用画像に用いられてきた透過X線の特

性をさらに高度化した技術1) と、 7-8年前から急速に注

目を浴びだしたX線の屈折、蛍光等の物理現象を利

用した新技術が開発されている2) 。

医学領域への応用技術として、 1 ) アンジオグラフィ-

3・1 5) 、 2) ラ ジオグラフ イ ー、 3) 種々のX線CT等があげ

られる(表 1 ) 。 本論文では、放射光の特長を簡単に

概説し、我々が研究開発に関与している高空間分解

能型X線CT、 蛍光X線CT、位相型X線イメージング

の概要を紹介する。

2. 放射光の特長及びX線と物質との相互作用

放射光は、相対論的な速度で運動している荷電粒

Storage ring 
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表1. 放射光の医学領域への応用

1 アンジオクラフィー

冠状動脈造影 (静脈注入、動脈注入)

微細血管造影

2 ラジオクラフィー

乳腺揮影

位相型X線ラジ.オクラフィ-

3.Computed Tomography 

透過型CT :高空間分解能型CT

濃度高分解能型CT

3次元CT

散乱X線CT :コンプトン散乱CT

卜ムソン散乱CT

蛍光X 線CT

位相型X線CT

33.17 keV 
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図2. 放射光から発生するX線スペクトルと輝度との関係
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Object 

Incident x-ray 

/ 

子(電子、 陽電子) が、 磁場により 曲げられた時、軌

道の接線方向の非常に狭い領域に集中して放出され

る指向性を有したレーザー光のようなX線である (図

1 ) 。 この指向性のため単位面積当たりのX線光子密

度が、従来のX線管球の10万倍以上高くなる。 また 、

エネルギー・ スベク トルは 、 X線から赤外線にわたり非

常に広い範囲 (白色光) におよぶ (図2) 1 6、 17) 。 そこで、

シリコン単結晶からX線に対する鏡を作り、このX線

ミラー面上で、のBragg反射ないしラウエ回折を利用 し

て、 目 的とする標的物質を最も検出 しやすい特定の波

長のX線を選択することができる。

般のX線イメージングで用いる 17-100 keVのエ
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図4 . X線のエネルギーと質量吸収係数の関係

断層映像研究会雑誌

Scattering x-ray 
1. Coherent scattering 
σhomson sactter加g)

2. Incoherent scattering 
(Compton scattering) 

図3_

第28巻 第2号

X線と物質の相E作用

ネルギー範囲では 、 X線が物質に当たると 、コンプ ト

ン散乱 (非干渉性散乱) 、トムソン散乱 (干渉性散乱) 、

屈折、 光電効果 (蛍光)等の相互作用が生じる (図3) 。

現在のX線画像は、これらの相互作用を受け、 のちに

被射体を透過したX線の強度差、 物質ごとに決まる質

量吸収係数の違いから作られている。 最初に研究が

始まった放射光 ・ 冠状動脈造影は、 造影剤に含まれる

ヨウ素に注目 し、 光電効果のためX線吸収が大きく変

化するヨ ウ素K吸収端 (33.17 keV) 前後の画像を収

集しエネルギー差分を施行して、軟部組織や骨を消

し去りヨウ素の含有されている血管のみを描出する技

術である3、 9) (図4) 。一方、種々の相互作用を分けて

検出することも可能で、代表的なものが蛍光X線CTと

位相型X線イメージングである。

3. 種々の原理のX線イメージング

マモグラフイー 1 8-23) や血管造影のような投影画像も、

放射光から発生する平行度の強い単色X線を用いる

とビーム・ハードニングが無く、散乱線も少ないため鮮

明で高精彩になる。 しかし、 1972年にHounsfieldが開

発したX線CTの原理を用い、被射体内部の状態を描

出する事で、 より多くの情報が得られる。 ここでは、 主

に種々の X線CT2， 24-28 ) に関して述べ、位相コン ト ラ

ス トX線イメージングでは投影像の応用の可能性に関

しでも概説する。

3・ 1 高感度・高空間分解能型X線CT

従来の透過X線CTと同じ物理的原理を用いて画像

を収集するので、 被射体内の線吸収係数の違いを画

像化するものである。 放射光の平行性と高輝度性を生

かして、目的とする単位体積当 りのX線光子密度を高
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図5a 図5b 図5c

図5. ネズミ腰椎と人工骨のX線CT画像 (撮影X線エネルギー: 30keV，空間分解能0.012 mm) 

図5a: ボーンセラミムp(住友大阪セメン卜社製) 図5b:8週令のラッ トの腰椎 図5c: 78週令のラッ トの腰椎
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図6. 放射光とX線管球の入射X線側面での散乱線量

くし、十分なシグナル ・ ノイズ比(SNR)を得て高い空間

分解能のCT画像を収集することになる。 例えば、 現

在の臨床で使用されている X線CTの空間分解能

(O.5mm) から一桁小さい空間分解能 (0.05mm) の画像

を得るためには、同じ単位容積当たりの光子数が103

にならなければ同じSNRの画像が得られない。 すなわ

ち、 X線量を現在の検査の1000倍増やさなければなら

ない。 この様な高輝度なX線を、 X線管球で発生させ

ることは不可能で、放射光の利用が不可欠となる。

a) 高空間分解能型

放射光を用いた数μmの高空間分解能を有する単

色X線CT画像が開発され、 主に工業材料、セラミック

ス 、 関石などの鉱物の構成や構造の研究に利用され

ている29-30) 。 人体適用はX線被爆の点で難しいため、

生体組織試料として、 骨 、 歯などの硬構造物質、 固定

肺組織標本等の微細構造の解析が行われている。 特

に欧米では、空間分解能数μmで、骨'の微細構造を描

出できる装置が開発され、骨粗軽症27、 3 1 ) の解析が行

われている。 我々も、 SPring-8でラ ッ トの腰椎と骨組織

定量用ファントムの試料を、 X線エネjレギー30keV、 空

間分解能で12 μ m、スライス厚12 μmで、撮影しCT像

を得ている (図5) 。 老齢ラッ トでは、 若年ラッ トに比し

骨量の密度が低下している事が観察される。

b) 生体撮影を目指したシステム

生きた小動物の撮影は、日本の高エネルギー加速

器研究機構の放射光施設で1994年に最初に行われた。

ラ ッ ト頭部のCT画像が空間分解能36 μ mスライス厚

36μmで、得られ、下顎骨や鼻中隔のCaを含有した構

造が明瞭に示された32) 。 また、フランスに建設された

6 GeV大型放射光施設ESRFでは、兎の実験的脳腫

蕩の放射光X線CT像が得られ、空間分解能0.35 mm 

で腫蕩の広がりが鮮明に描出されている33) 。 生きた生

体では、被爆の関係で空間分解能を下げた画像の研

究が必要となる34-37) 。

3・2 蛍光X線CT

蛍光X線を捉える技術は、物理的に最も高感度な微

量元素の検出法である。 特に、放射光の直線偏向性

を用いると入射X線と直角方向でコンプトン散乱がO

(図6) になるため、 X線管球を用いた時の 1/1000以下

の非常に微量な特定元素を検出できる38) 。 しかし、 一

般的な蛍光X線イメージングでは、 試料の表面をスキ

ャンしてデータを得る方式を取ってきたため、顕微鏡

観察時のように組織切片を作らなければならない。 こ

のような試料の処理を行なわずX線CTと同様な画像

収集ができれば、切片作製時のアーチファク トも入らず
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図7a 図7b

図7_ 蛍光X線CT装置

図7a: 装置の概要 図7b: 装置の写真

非常に簡便である。 そこで我々は非破壊的な微量特

定元素検出装置の開発を進めている。 特定元素を透

過X線CTで捉える事は、先に記載した標的元素のK

吸収端エネルギー差分法を用いると可能であるが、感

度の点で蛍光X線装置の方がはるかに優れている。

放射光を用いた蛍光X線画像収集法として、 l ) xy

取h方向のスキャンによる断層法39.40) と、 2) 回転スキャ

ンによるCT画像再構成法2、 41 -50 ) の 2つの方法が試み

られている。 断層法に比べ蛍光X線の収集効率が高

い回転スキャン型CT装置が現在開発されている。 こ

の蛍光X線CTも透過型X線CTと同じように、 1 ) 試料

内の微量元素の分布を μmレベルの高空間分解能で

得るタイプと、 2) 空間分解能を追及せず生きた生体を

綴影するタイプの2つの装置が開発されている。 後者

の装置は、現在臨床で利用されている放射性ヨウ素化

合物等を用いたSPECT装置と似た形式で、非放射性

ヨウ素化合物等をイメージングできるものである。

蛍光X線CT装置

蛍光X線CT装置では、入射X線の側面で蛍光X線

情報が、被射体の後方では従来の透過X線像が同時

に得られる (図7) 。 我々の開発した装置の空間分解能

は、入射ビームの太さとスキャン l隔を変え、 2mmから

0.025mmまで、選択で、きる。 入射X線エネルギーは、目

的の元素により変えることになるが、本研究で最初の

ターケ、ッ トとしたヨウ素の場合37 keVを選択した。 1

点の計ì)1IJ時間は、試料により異なるが1-10秒で、入

射X線量は7 X 107 photons/mm2/sで、ある 。 この装置

を用い、高い空間分解能での試料揖影と空間分解能

を落とした生体撮影に関する問題点及び可能に関す

る基礎的な検討を、高エネルギー加速器研究機構の

トリスタン蓄積リング上の bending magnet beam 

line AR-NE5Aで、行こっている。

a) 高空間分解能型

高空間分解能で蛍光X線CT像を収集するもので、、

ヨウ素を満たしたファン トム 41 、 42 ) 、人の甲状腺組織2、

43-47 ) 、及び非放射性ヨウ素標識化合物を投与した心

臓内48) のヨウ素分布の定量的画像化に成功した。 人・
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図8. 人・正常甲状腺から得られた蛍光X線スペクトル
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図9a 図9b

図9 . 人甲状腺の蛍光X線CT画像

図9a: 空間分解能1 mmで‘の甲状腺癌の蛍光X線CT画像 (スケール :5mm) 。 三日月状の部位が正常甲状腺で、 O.9mglg程度

のヨウ素が含まれている。 その前方の癌部は、 表示の関係で欠損様になっているがO.1mglg程度のヨウ素が含まれている。

図9b: 空間分解能O.05mmでf尋られた正常甲状腺組織

正常甲状腺で得られた蛍光X線CTのある断面でのX

線スペクトルである、甲状腺櫨胞に含まれる甲状腺ホ

ルモン内のヨウ素から発生した蛍光X線が捉えられて

いる(図8 ) 。 直径10 mm のホルマ リ ン固定した円柱

組織中に含まれるO.OOlmg/gのヨウ素量を、 O.1mmの

空間分解能で得ることが可能である。 今回の実験で

は 1 点5秒の撮影で、本装置により容積 (0.1mm)3 内

に含まれる 1pgのヨウ素を検出できる事が確認された。

しかし、この最小検出量は、入射 X線量の逆 2乗に比

例して低下するので、線量を増やしさらに微量な元素

分析も可能である。

蛍光X線CT像による甲状腺痛のイメージングでは、

試料を空間分解能1mm、 スライス厚1mmとしている

が癌内のヨウ素含有量が正常甲状腺部位に比べ非常

に低下している事を示している (図9a) 。 また、空間

分解能0.05mm スライス厚0.05mmで、 正常甲状腺

(図9b ) やパセドウ病患者の組織内ヨウ素の画像も得

られている44) 。 このようにヨウ素の絶対量が計測出来

るため甲状腺癌やパセドウ病の1-131の治療効果を推

定可能と考えられる。

ESRFでは 、 入射 X線エネルギーを 20 keVとし空

間分解能0.0015mmの蛍光X線CTを用い、ファントム

内Sr. Ba. Zr. Cu. Asの画像化49)、及びマホガニー茎内

のCl. K. Ca. Rb分布の画像化閃) に成功している。 し

かし、このシステムでは単位而積当たりのX線量を増

加させるために挿入光源装置とX線集光系を用いた

ので、線量は我々の実験の約100万倍 (2 X 109 p/s in 

1.5 x 20μm2 vs 7 x 105 p/s in 0.1 X 0.1mm2) と非常に

多い。

b)生体撮影を目指したシステム

微量元素検出装置としてはこれまでのファントム実

験の結果を踏まえ、今後生体試料を娠影し有用性を

確認する段階に来ている。 直径30mmのフ ァン トム内

に封入したヨウ素とキセノン・ガスを検出する実験で、

入射X線エネルギー37keV、ビーム ・ サイズ‘ 1mm x 

1mm、 スキャン l隔1mm、各点のデータ収集時間5秒と

し、 40投影のプロファイル ・ データから画像再構成を

行った。一度の励起で、発生したヨウ素とキセノンの

蛍光X線スベクトルを同時に弁別収集しCT画像を得

ることができた。 また、同時に得られた透過X線CTに

比べると 、 蛍光X線CTは70倍以上高い感度を有する

事が確認された51 ) 。

我々の装置では、現在使用しているゲルマニュウム

半導体検出器が高線量領域で十分速い検出が出来な

いため、被写体と検出器の間隔を広げてデータ収集

しなければならないという問題を有している。 この点

が改良されればより短時間でのデータ収集が可能にな

ると考えられる。 より大きな試{.ij でどの程度の検出感

度を有するか現在検討している。
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図10 一体型X線干渉計を用いたイメージングの模式図

3・3 X線干渉計による位相型X線イメージング

X線は、 光と同じ様に物質により屈折させられるが、

この屈折率は10 -8 と非常に小さい。 この物質毎の微

量な屈折の違いを捉え画像化する種々の位相型X線

イメージング、即ち干渉計法、アナライザ一法及びび、、

S匂pr凶ing-8やESRF等の大型放射光施設で

に平行度の高いX線を用いる方法が試みられている

2乙、 5叫2) 。 これらの手法の中でX線干渉計を利用した技術

は、 最も感度が高く軟部組織内の物質の微妙な密度

の差を検出し画像化する事ができる。 即ち、 生体を構

成しているH， C, N, 0等の原子1個における感度が、

透過信号に対して約1000倍高いため造影物質なしで

生体組織構成の変化を検出することができる53、 54 ) 。

研究が始まった 1994年から 1998年頃までは、干渉

計の大きさが限られ撮影可能な視野サイズが、 5mm x

5mm桂度しかなかった。 そこで、 小さなホルマリ ン固

定癌組織の位相型X線投影像53) や位相型X線CT像

55) の振影を行った。 その結果、 癌は正常肝臓組織に

比べ屈折率が低く、壊死部分は高い事が明らかとなっ
た5ι60) 。

大型干渉計システムの開発と位相X線CT像

科学技術庁の振興調整費の補助を 1997年より受け、

生きた生体組織のイメージングを本法で行なうために

大型干渉計の開発研究を行なっている (図 10) 61. 62) 。

現在、 25mm大の大きな試料の画像を収集で、きる分離

型63) と 一体型64 ) (図 11 ) の2種類の大型干渉計システ

ムを世界に先駆けて完成させた。

大型一体型X線干渉計システム (図12) により得られ

た、直径が10mmの大腸癌肝臓転移例のCT画像を示

す (図 13) 。 撮影時のX線エネルギーは17.7 keVで、あ

る。 癌の音1I位が正常肝臓組織に比べ屈折率が低く、警官

血した血管部位及び被膜が高い屈折率として摘出さ

れている。 本装置により、ホルマ リ ン非固定標本の撮

影にも成功しており、画像の性状はホルマ リ ン固定の

ものとほぼ同様で、あった65) 。 現在、より径の大きな試

料を高いX線エネルギー (40keV) で撮影することを計

画している。

位相型X線による血管イメージング

投影像で、従来の血管造影と同様な画像を得ること

を目指し、位相X線血管造影技術を開発している。 造

影物質を使用せず、j血液自身である程度のイメージング

が可能である66) が、検出できる血管径が限られる。 造

影物質として、本法は低原子番号物質に対し非常に高

感度なので従来のような原子番号の高いヨウ素化合物

を用いる必要はない。 理論上、血管内を満たす造影

物質として生体に全く害の無い生理食塩水を用いると、

岨-圃副圃... 圃固圃M・・a圃凶・酢酒・・・回・・4・・・M・・a・副・・a・・・V司・・・M・・a・・・・凶・・・・圃・・a・・・1m

図 11 大型一体型X線干渉計
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図12a 大型一体型X線干渉計システムの全体像図

図13. 大腸癌肝臓転移例の3次元位相X線CT像 (試料径 :10mm)

最も高いコントラストが得られ1[[管を描出できる。 実際、

ラ ットの門脈から生理食塩水を注入し、 O.03mmの血管

を描出することに成功した(図14) 。 現在、生理食:lJ，fJ}(を

用いて生きたラットの位相X線血管造影を計画している。

本法の最初の臨床的な応用として、位相型X線マ

モグラフィーを可能にしたいと考え、さらに大型の分離

型干渉計装置を開発している。

4. まとめ

放射光を用いた新しい画像診断技術及びこれらの

装置で現在得られた結果を紹介した。 特に、位相X線

技術は、 21 位紀の新しいX線画像技術のーっとして期

待されている。
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図12b 試料撮影部位

図 14. 生理食塩水によるラッ トの位相X線血管像

本研究は、文部省科学研究費補助金(試験研究A、

基礎研究 (A) (B)) 、科学技術庁振興調整費等の補助

を得て行われている。 また、得られた実験結果は以下

の諸氏、筑波大学の呉勤、 Thet-Thet-Lwin、川上哲

弘、高エネルギー加速器研究機構の兵藤一行、平野

馨一、透過型X線CTは、 SPring-8の上杉健太朗、蛍

光X線CTは、山形大学の子全文、 銭谷勉、長谷川康

弘、田淵邦之、湯浅哲也、赤塚孝雄、位相型X線イメ

ージングは東京大学の百生敦の協力による。 実験で使

用した試料容器等は、筑波大学の小林浩三の補助で

作製された。 また、 論文の資料作成の補助をしていた

だいた川田由貴子に感謝します。
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