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X線

干渉像 吸収像(従来)

ラット小脳の観察例1)

×線カメラ

X線干渉計を用いた乳がん診断

X線

位相コントラストX線イメージングの原理と期待される応用例

2本の×線を重ね合わせることにより,干渉図形が発生する｡二れにより,従来法では確認できない組織構造が描出できる(上段)｡二の原王里

を用いて,高感度な乳がん診断装置の開発を目指している｡

Ⅹ練は目に見えない物体中を透視するためにはきわめ

て有効な光線であり,医用画像分野を筆軌二広く利用さ

れ続けている｡しかし,画像診断上車要とされる早期が

んの発見には,Ⅹ線画像は必ずLも十分な効ノJを発揮し

ているとは言えない｡これは,通常,Ⅹ線画像がⅩ線の

影絵として形成され,Ⅹ線吸収能の違いが小さい軟部組

織の構造をうまく区別できないからである｡

口_‾ウニ製作所は,筑波大学と共同で,Ⅹ繰の什相情剖iか

らL叫像を形成するための基礎研究を進めている｡この研

究は,Ⅹ線の吸収境ではなく,Ⅹ線の彼の伝搬速度を向

像化するもので,これにより,従来法の約千倍の感度改

善が見込まれる｡したがって,Ⅹ線被ばくの問題につい

ても,より′安令な装置化が期待される｡試い辛けり分解能

で撮像が‾‥指旨であるというⅩ繰の特徴もあわせて,その

可能件に人きな期待を寄せている｡

43



804 日立評論 Vol.80No.12(1998-12)

はじめに

現在,臨床で利用されているⅩ線画像は,被写体による

吸収の大小によってコントラストを形成している｡Ⅹ線

をr吸収する能力は,重い元素ほど高くなる｡逆に,軽元

素はⅩ線をあまりロ及収しない｡したがって,水素や炭素,

窒素,酸素などが主な構成元素である生体軟部組織はⅩ

線に対して比較的透明で,画像のコントラストもつきに

くいという問題がある｡実際には,病変は軟部組織に現

れる場合がほとんどであり,Ⅹ線画像の高感度化はせつ

に望まれる課題である｡低感度を補うために重元素を含

む造影剤が使われることもあるが,診断上要求されるす

べてのケースで適当な造影剤が存在するわけではない｡

この問題を根本的に解決する方策として,Ⅹ線を波と

してとらえ,被写体中をⅩ線の波が伝搬するときの速度

を画像化する方法が注目されている｡波(Ⅹ線)が被写体

を透過すると,波の位置がシフトする｡これを｢位相シ

フト+と呼ぶ｡従来法では波の高さの減衰分を画像形成

に利用しているのであるが,前述したように,軟部組織

の違いによって波の高さはそれほど変化しない｡ところ

が,位相シフトには軟部組織の違いに対して十分な大き

さの違いが現れ,これを画像形成に利用できれば,従来

法よりも約千倍の感度改善が期待できる1)｡位相シフト

を画像化する手法は｢位相コントラスト法+と呼ばれる｡

これを実現すれば,医用画像診断の分野で,(1)微小な睦

癌(しゅよう)の発見,(2)良性･悪性の識別,(3)照射Ⅹ線

量の軽減,(4)診断の信頼性の向上などの新たなブレーク

スルーが期待できる｡

ここでは,われわれがⅩ繰干渉計を用いることによっ

て実現した｢位相コントラストⅩ線撮像法+の現状と,そ

の将来展望について述べる｡

X線の位相計測

2.1X線干渉計

Ⅹ線が発見されてすでに1壮紀が過ぎているが,Ⅹ繰

位相計測はあまり試みられなかっ7こ｡可視光領域では干

渉計を用いて位相シフトが計測されており,同じように

Ⅹ線領域でも,Ⅹ線干渉計を利用すれば位相シフトが計

測できる｡しかし,Ⅹ線の波長は可視光のそれよりも3け

た以上短く,それゆえにⅩ線干渉計の構築にはきわめて

高い精度が要求されることになる｡したがって,Ⅹ線位相

計測では,Ⅹ線干渉計が一つのキーテクノロジーとなる｡

結晶による凶析を利用した,比較的容易に機能させる
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X繰干渉計

図1 X線干渉計と生成されるX線ビーム

シリコン単結晶から割り出されたX線干渉計では,回折を利用し

てど-ムパスを形成する｡

ことができるⅩ線干渉計は,30年以上前に発明されてい

る2)｡結晶板表面に垂直な結晶格子面に対して回折条件

を満たすように入射してきたⅩ線は,結晶根の裏面から

2本のビームに分離されて出てくる｡この現象を利用す

れば,結晶板をⅩ線ハーフミラーまたはⅩ線ビームスプ

リッタとして使用することができる｡Ⅹ線干渉計は,この

結晶板を等間隔で3枚配置して構築する(図=参照)｡1

番目の結晶板で分割されたビームは2番目の結晶板で再

び分割され,そのうち,内側へ進むど-ムが3番目の結

晶根の位置で重なり合う｡3番目の結晶板は,この二つ

のビームを結合する働きを持つ｡その結果,3番目の結

晶板から得られるど-ムに干渉図形を観察することがで

きる｡

図1に示すⅩ線干渉計の特徴は,全体が1個の結晶か

ら削りけ1されていることである｡結晶によるⅩ線の回折

は,原子が規則正しく配列しているために生じるのであ

るが,同図の干渉計の場合,憤子が全体にわたって規則

正しく配列していると見なすことができ,特別な機械的

調整機構を設けなくても干渉計の各場所で回折が同時に

チトじ,機能する｡観察したい被写体は,結晶板の間の一

方のⅩ繰にラー1けこるように配置する｡他方は｢参照ビーム+

と呼び,参照ビームの位相からのずれに対応して1二渉図

形が発生する｡

2.2 干渉図形の観察

この干渉計を用いた位相コントラスト法の有用性も示

唆され2),3),実際に生体軟部組織に対して高い感度が得ら

れることも実験的に確かめられた1)｡防衛医科大学校の

福田教授の協力を得て観察したラットの小脳スライス

(1mm厚)の画像を43ページの図の右上に引用した｡自

質と灰白質〔顆(か)粒層と分子層〕に対応するコントラ

ストが得られている｡比較のために示した同じ試料のⅩ

線透過像では,小脳の層構造は描出できていない｡これ
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により,位相コントラスト法の高い感度がわかる｡

このラット小脳の干渉図形はⅩ線フイルムに記録した

ものであるが,より定量的な撮像を可能とする次のステ

ップが求められる｡それが,以下に述べる｢Ⅹ線位相計測

技術+である｡

ここで,Ⅹ線位相計測とは,Ⅹ線画像センサを用いて干

渉図形を定量的に取得し,それをコンピュータで処理し

て位相シフト分布像に変換することに相当する｡この技

術によってさまざまな画像処理が可能となり,後で述べ

るように,三次元観察も可能となった｡

2.3 X繰位相計測

干渉図形とは,いわば地形図で見る等高線のようなも

のであり,位相計測は,等高線から地形そのものを決定

することに相当する｡そのプロセスを模式図で図2に示

す｡同図の上段左端に示した∴卜渉図形を例にする｡干渉

図形から位相シフト分布がハになっているのか凹になっ

ているのか,それとも両方が入り交じっているのかは,

通常,判定できない｡等高線だけからは山地と盆地の区

別がつかないのと向じである｡位相計測技術とは,この

ような根本的な問題を解く技術であると考える｡

日立製作所は,参照ビームの位相を適当な位相板を用

いて変化させ,複数の二†二渉図形を計測して位相シフト分

布像を決定する方式を用いている｡図2上段の残りの4

枚の干渉図形は,参照ビームの位相を変化させて,その

際に干渉じまが変化するところを示したものである｡こ

の干渉じまの動きを解析すれば,位相シフト分布が不確

定件なく決定できる｡同図上段の一連の二｢渉凶形5枚に

所定の演算を施すことにより,同岡下段に示す位相シフ

ト分布像を再生することができる4)｡これは,いったんく

位相計測で利用される一連の干渉図形

得られる位相シフト分布億

図2 干渉図形から位相シフトを決定する様子

条件を変えて取得した複数の干渉図形(上段)から位相型X線CT

に必須の位相シフト分布像(下段)を決定する｡

ぼんで中央が盛り上がった例である｡Ⅹ繰位相計測は,参

照ビームの位相を変化させるために,可変の位相板を配

置したⅩ線干渉計を用いて可能となる｡

次章で述べる｢位相型Ⅹ線CT(ComputedTomogra-

phy)+は,この位相計測技術によって得られる画像に基づ

いて,被写体内部の三次元構造を計算機を用いて再構成

する技術であり,日立製作所が提案し,世界で初めて実

現したものである5)｡

位相型X線CT

3.1原 理

Ⅹ線CTは,複数のⅩ線透過像から被写体の断面を非破

壊的に再構成する技術である｡この技術は画期的な撮像

手法として一笑用画像分野を中心に急速に普及し,より高

J斐化のための研究が現在も推進されている｡ただし,コ

ントラスト形成機構はⅩ線の吸収に依存しており,前述

した生体軟部組織に対する感度不足の問題は解決されて

いない｡位相型Ⅹ線CTは,位相コントラスト法をⅩ線CT

に利用することを目指したものであり,きわめて感度が

高く,生体軟部組織の観察を可能とする新しいⅩ繰CT技

術である｡

従来のⅩ線CTは,Ⅹ線の透過像(止確にはその対数)を

処理するもので,最終的にⅩ線吸収係数の分布を示す丙

像を再生する｡これは,Ⅹ線の透過像がⅩ線吸収係数の投

影像であることに関連している｡位相型Ⅹ線CTの場合

は,Ⅹ繰の位相シフト分布像を処理する｡位相シフト分布

像は,屈折率が投影仮に対応するので,従来のⅩ線CTと

同じ処理を施すことにより,屈折率の分布を示す断層像

を再牛することができる｡この関係を表1に示す｡物質

の種類によって吸収と屈折の効果は異なるが,生体軟書l;

組織では,屈折の効果が吸収の効果よりも約1千倍大き

いことがわかっている｡すなわち,位相型Ⅹ線CTの軟部

組織に対する撮像感度は,Ⅹ線吸収に依存した従来のⅩ

線CTのそれよりも約千倍高いと言える｡

表1CTにおける入力データと再生画像の関係

従来型と位相型は,それぞれ吸収量と位相シフト量を入力データ

として必要とする｡再生される画像は吸収率と屈折率の分布を

示す｡

項目

型
入力データ 再 生 像

従 来 型 吸 収 量 吸収率分布

位 相 型 位相シフト量 屈折率分布
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放射光

9

位相板

X繰干渉計

セル

3

×線画像センサ

3.2 装置構成

位相型Ⅹ線CTの実験配置の概略を図3にホす｡ぬれた

状態の生体試料を観察するために,試料は水を満たした

セルの中に配置する｡また,CTスキャンを行うために,

試料を回転することができるようにしている｡一丁渉図形

の取得には,Ⅹ線画像検出汀Jの撮像管を使用した｡前述の

Ⅹ練位相計測を‾叶能とするために,位相板を反対側に配

置している｡この装置を高エネルギー加速器研究機構の

物質構造科学研究所に持ち込み,シンクロトロン放射光

を刷いて実験した｡

3.3 観察結果

位相型Ⅹ線CTによる生体軟部組織の観察例について

以‾Fに述べる｡まず,がん化したウサギの肝臓の一部を

観察した例を図4に示す6)｡

この観察の目的は,位相型Ⅹ線CTによってがんが識別

できるかどうかを調べることであった｡図4(a)に示すよ

うに,確かに隆瘍(中央から左)が正常肝組織(右)に比べ

て暗いコントラストで区別できていることがわかった｡

実験前には予測していなかったが,さらに瞳瘍の内部構

造も描汁.されることがわかった｡同図(c)は実験後に作製

した組織標本の写真である｡これと位相型Ⅹ線CT像〔l司

図(a)〕との比較から,腫瘍内に見られる構造が,壌(え)死

した組織(島状の明るいコントラストの領域)や繊維組織

(睦瘍のJ司辺部に見られる筋状の構造)であることがわか

った｡なお,一度のスキャンで複数の断層像が両年でき,

それらを重ね合わせることによって三次元両像を構成す

ることができる｡内部が見えるように一部を省略して表
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X線の通り道

図3 位相型X線CTの実

験配置

X線干渉計によって形成さ

せる2本のX線ビーム(X線の

通り道を緑色で表示)の一方

に試料を配置し,他方に位相

板を配置する｡X緑源にはシ

ンクロトロン放射光を使用する｡

示したものを同凶(b)に示す｡

人間の病理標本も数多く観察している7)｡数例を図5

に示す｡同国(a)は肝硬変に肝がんが併発した組織の画像

であり,.L部が腫瘍である｡同図(b)は大腸がんが転移し

7こ肝臓で,瞳瘍内部の構造を見たものである｡図4の場

合と同じように,瞳瘍内の壊死した組織が明るいコント

ラストで現れている｡図5(c)は普通の肝組織の画像であ

る｡ただし,ところどころに見られる暗いコントラスト

は脂肪によるものであり,この例は健康な組織ではなく,

(c)

0.5mm
=

図4 がん化したウサギの肝臓組織の観察例

位相型X線CT像を(a)に,三次元表示(内部が見えるように一部を

省略)を(b)に,実験後に作製した切片標本の写真を(C)にそれぞれ示す｡
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図5 位相型X線CTで観察した人間の病理標本

肝硬変に併発した肝がん(上部)(a),大腸がん転移で発生した腫瘍

内部の構造(b),普通の肝組織(ただし,脂肪組織が暗いコントラスト

で見られ,脂肪肝と言える｡)(C),乳がんによる腫瘍内部(d),乳房で

生じた良性腫瘍〔繊維腺腫(せんしゅ)〕の内部(e),正常乳房組織(f)

をそれぞれ示す｡

脂肪肝と言える｡(d)から(f)は,乳房組織の画像である｡

(d)は孔がん,(e)は良J性陸瘍(繊維腺月重),(f)は比較のため

に観察した正常な組織像である｡それぞれ特徴的なコン

トラストが見られ,この位相コントラスト法による憩性

隆癌と良性睦瘍の識別の可能性も期待される｡より正確

な議論を進めるためには,今後さらに多くの観察例を蓄

積することが必要となる｡

今後の展望

実験レベルでは,位相コントラストⅩ線イメージング

の高い感度は十分に明らかとなった｡しかし,X線の位相

計測に基づくイメージング技術を実際に応用技術に高め

るには,まだ多くの課題がある｡チ巨体軟部組織に高い感

度が期待できるため,快用由像診断装吊への出引刑が最も

魅力的であると考えられるが,その場合でも,(1)観察で

きる被写体の大きさ,(2)撮像時間,(3)Ⅹ紡と兆ミなどが問題

となる｡

まず,(1)の観察が‾吋能な被写体の人きさは,Ⅹ線干渉

計の大きさに制限されている｡二呪在の実験機では,5mm

角ほどの組織′り〃-1▲が観察できる程度である｡/_[きた被′与:

体(の一部)を実際に観察するには,より人きなX練干渉

計が必要となる｡ただし,現在入手できるシリコンイン

ゴットの大きさでは,作製できる｢一体型Ⅹ練干渉計+の

人きさには限界がある｡そこで,lト立製作所は,｢分離型

Ⅹ線-‾卜渉計+の開発に着手した8)｡分離型Ⅹ繰干渉計の構

成を図6に示す｡

この分離型十渉計は,基本的に一体型Ⅹ繰干渉計と機

能は同じであるが,二つの結晶ブロックから成るもので

あり,被写体の大きさに合わせて結晶ブロック間の間隔

を決めればよい｡ただし,これは図1に示すⅩ線干渉計の

｢一体である+という利点を捨てることになり,新たに

結晶ブロックを適正に配置,保持する機構が必要となる｡

波長0.1nm以下のⅩ線を干渉させるためには,結晶ブロ

ックの相対位置を,ある調整軸方向については,0.1nm

以下の安定性で保持する必要がある｡したがって,振動

や温度変化の影響をいかに軽減するかが問題となる｡実

験レベルでは,このような分離型Ⅹ線干渉計で,現在2

cm角ほどの観察視野が形成できるようになっている｡

次に,(2)の撮像時間では,位相型Ⅹ線CTの場合,数時

間を要している｡これは,画素サイズ12ト1mという撮像条

件と,Ⅹ線干渉計を用いているゆえの狭いⅩ線のエネル

ギーバンド幅(すなわちⅩ線強度不足)が影響しているか

らである｡画素サイズを人きくすれば大幅な時間短縮が

可能であるが,臨床への応用を想定すると,位相型Ⅹ線

CTではなく,位相計測の段階で使える方式を検討すべき

であると考える｡例えば,分離型Ⅹ線干渉計で10cm角を

超える観察領域を確保できれば,位相コントラストによ

る孔がん診断装置への応用が可能と思われる(43ページ

の阿参月別｡この装置では被写体を回転する必要がないた

め,1秒ほどで撮像が可能であると見込んでいる｡

最後の(3)Ⅹ線源も,実用をねらううえで重要である｡

実験機では,Ⅹ繰源にシンクロトロン放射光を用いてい

る｡これは指州隼の高い高強度Ⅹ線が得られるからであ

り,狭いエネルギー幅の単色Ⅹ線を用いるⅩ線十渉計の

光学系では,非常に望ましいⅩ線源だからである｡ただ

し,シンクロトロン放射光源は巨人な装置なので,将来,

シンクロトロン放射光糠の小型化か,それ以外のⅩ練源

が使えるようになることが期待される｡しかし,､11向は

シンクロトロン放射光を糊いて研究が進められることに

なるものと考える｡

X繰

結晶ブロック

図6 分離型X線干渉計の構成

X線干渉計を二つの結晶ブロックで構成し,大きい被写体に対応

する｡
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ここでは,Ⅹ線干渉計を用いた｢位相コントラストⅩ線

撮像法+について述べた｡

Ⅹ線の位相はきわめて多くの情報を担っているにもか

かわらず,これまであまり利用されなかった｡Ⅹ線撮像技

術の分野では,位相情報を活用することにより,約3け

たの感度向上が可能である｡ただし,そのためにはⅩ繰干

渉計が必要であり,現状ではどのようなⅩ線撮像法も位

相コントラスト法に転換できるという状況ではない｡日

立製作所は,主として孔がん診断装置に対象を絞って実

用化研究を展開し,今後も技術を成熟させて,事業化へ

の見通しをよりl朋常にしていく考えである｡
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