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研究成果の概要（和文）：鋭いブラックピークによる線量分布を利用した陽子線がん治療はがん部の画像誘導法
と照射法の研究が重要である．本研究は画像誘導で取得したCT画像を解析し治療期間に生じる病巣部や正常組織
の移動による線量分布変化を調べ最適な照射法の検討をした．前立腺がん治療では約1500セット（40症例）の画
像を解析し、がん部（前立腺、精嚢）と正常組織（直腸）を調べた．前立腺と直腸の境界を画像誘導の参照領域
にすることでがん部の線量を維持し直腸線量を抑えた治療が可能だが、約3割の症例で直腸変形による過線量が
示唆された．治療開始から10日以降に照射計画を適合することにより、直腸線量を抑えた治療が可能であること
が示唆された．

研究成果の概要（英文）：In proton therapy, the technique for precise image guidance with optimum 
radiation methods plays an essential role to take advantage of the physical selectivity called as 
Bragg peak. We studied the influence of interfractional movement of target tumors as well as 
critical organs on daily proton doses by utilizing daily CT-images acquired throughout proton 
therapy with CT-image guidance. Our main results were concerned with the work for prostate cancer 
treatment, where we analyzed 1500 sets of daily CT images acquired for 40 patients and measured the 
daily movement of pelvic anatomies. The image guidance by referring the boundary between the 
prostate and rectum maintained daily dose conditions as the plan however 30% of the total showed the
 rectal over dose due to the rectal daily deformation. For such patients, the adaptive planning 
after 10 days can spare the rectal dose during the rest of the treatment and may achieve more secure
 therapy against rectal complications.

研究分野：粒子線治療学、放射線物理学、原子核物理学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
ブラックピークによってがん部に線量を集中し正常組織の線量の低減を図る陽子治療では、体内のがん部の日々
の位置を正確に把握する画像誘導技術と、位置や臓器変化に追随する適合照射法の確立が今後の重要課題であ
る．本研究はCT画像誘導装置による陽子治療で取得した日毎のCT画像を利用して臓器変化による陽子線量分布の
影響を評価し、この課題に基礎データを提供する．特に前立腺がん治療において、がん部の前立腺や正常組織の
直腸の線量の照射状態を示す定量化方法やその基礎データは、現在建設が進んでいるCT画像誘導装置と適合照射
が可能なスキャニング照射法を備えた施設において適合治療を実現するための基礎的な報告となる．

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

陽子線は体内に入射すると入射速度に応じた深さで停止し、停止する直前に最大線量を付与
する鋭い線量分布（ブラックピーク）を形成する．陽子線治療はこの特性を利用してより腫瘍
に線量を集中しかつ正常組織に対する被ばく線量を低減した治療である．一般に放射線がん治
療では、治療開始の約１週間前に撮像した患者体の CT 画像によって照射条件を決定し、この
条件によって全照射線量を照射日数で分割した線量を 2 週間から 2 ヶ月間にわたって照射する．
従って、この陽子線の特性を生かした治療を行うためには、日々の照射において体内の腫瘍位
置を精度良く確認する画像誘導法と線量を確実に照射する照射技術の開発が重要である．本研
究を開始した当初、陽子線治療施設では kV‐X 線画像による画像誘導法が主流であった．こ
の方法では、腫瘍などの軟組織を直接認識できないため骨構造や体内に挿入された金属マーカ
を参照した間接的な画像誘導法が行われてきた．従って、日々生じる腫瘍や正常臓器がどのよ
うに移動・変形しているのか、また、その変化によって線量がどのように照射されているのか
が明らかになっていなかった．また、陽子線の透過領域の臓器や骨の位置変化によって陽子線
の停止位置の変化が線量分布に与える影響が明らかにされていなかった．  

福井県立病院陽子線がん治療施設では、2014 年に CT 装置による画像誘導装置を導入し、主に
前立腺がんと肝臓がんについて治療を行ってきた．この装置で取得した日々の画像データによ
って腫瘍や軟組織の臓器を 3 次元的に認識し、内部臓器の変化が及ぼす線量分布の変化を確認
することが可能となる．  

 

２．研究の目的 

当院の CT 画像誘導装置によって取得した前立腺がんと肝臓がんの画像について、腫瘍や周
囲臓器の移動・変形について解析し、画像照合法に応じた日毎の臓器の移動量や陽子線の停止
位置（飛程）の変化を定量化し、治療計画作成時に利用する適切なマージンを提案する．また、
その臓器変化が線量分布に与える影響を調べ、最適な治療計画作成方法の検討や、日毎の線量
変化の監視による適合治療計画法の提示を目的とする。 

 

３．研究の方法 

当院の CT 画像誘導装置を用いて陽子線治療を行った前立腺がんと肝臓がんの症例について、
画像誘導装置によって取得した CT 画像を利用し次の方法で研究を行った．1）腫瘍や危険臓器
の関心領域を作成し、関心領域の幾何学的情報を数値的に利用した画像照合法を開発し、腫瘍
や臓器の移動量の統計解析を行って、治療計画時に用いる幾何学的インターフラクショナルな
移動量マージンを決定した．2)陽子線の照射方向に沿った照射標的の前面部と終端部の水等価
距離を CT 画像の画素値より算出し、陽子線の停止位置の変化を 3次元的に求め照射ビームに付
加する飛程マージンを決定した． 3)一連の CT 画像セットについて線量計算と線量解析が行え
る線量計算ソフトを構築し、臓器の移動による線量分布の変化を定量化して、適合治療の有用
性について検討した． 
 
４．研究成果 
 
(1) 前立腺がん治療 
前立腺がん治療で取得した約 375 セット(10 症例)の CT 画像について、治療部位に相当する

前立腺と精嚢、危険臓器に相当する直腸と膀胱の輪郭をそれぞれ作成した（図１）．前立腺治療
は腫瘍悪性度に応じて 37 回または 39 回の照射を行い 74Gy または 78Gy の全線量を照射する．
従って、1 症例あたり治療計画用の CT 画像(sCT)１セットと、37 または 39 セットの画像誘導用
CT 画像(dCT)がある．本研究では、臓器輪郭の 3次元座標を利用して、dCT 画像を sCT 画像に合
わせこむ 3種の画像照合法（骨照合法、前立腺中心照合法、前立腺直腸境界照合法）を模擬し、
sCT 画像上の各臓器位置に対する dCT 画像上の臓器の移動量を解析し、その誤差についてそれ
ぞれの方向、A（腹）、P(背)、S(頭)、I(足)、L(横)について評価した．ここで、骨照合法(bone)
は、輪郭臓器を取り囲む骨盤や大腿骨頭を指標にした照合に相当し、当院の医療用画像解析端
末の自動照合機能を利用した．また、前立腺中心照合(PC)は、骨照合の後に sCT と dCT 上の前
立腺輪郭の重心位置を一致させる照
合であり、これは実臨床におけるマー
カ照合法を模擬した方法である．前立
腺直腸境界照合(PRB)は、骨照合の後
に前立腺と直腸の境界領域（図 1右太
線領域）を照合する方法である．PRB
照合は前立腺輪郭から直腸に面する
輪郭座標を抽出しdCT画像上の輪郭座
標群とsCT画像上の輪郭座標群のずれ
が最小になるように腹背(AP)および
頭足（SI）方向の補正値を算出した．
その結果、前立腺の平均移動量誤差は、
それぞれの方向（A,P,S,I,L）[mm]に

 

図１骨盤内臓器とその輪郭 



ついて、骨照合では(8.9,9.8,7.5,3.6,1.6)、PC 照合では(5.6,6.1,3.5,4.5,1.9)、PRB 照合で
は(8.6,3.2,3.5,4.5,1.9)であった。また、精嚢は同様にそれぞれ（22.5,15.5,11.0,7.6,6.0）、
(11.8,8.4,7.8,5.2,6.3)と(9.9,7.5,7.8,5.2,6.3)であった．PRB 照合では腹側を除いたすべて
の方向について幾何学的誤差を小さくすることが可能であった．この平均移動量誤差をマージ
ンとして採用した治療計画を作成し、線量計算を行った結果、PRB 照合による治療計画が最も
直腸線量を低減する計画であった．また、陽子線の照射方向にそった水等価距離を dCT 画像の
CT 値によって計算し、日毎の変動を調べた結果、体幹部の変化や骨位置の移動により最大で
11-16mm の変化が確認された．このデータから確率密度関数を決定して、飛程マージン値(99%)
を算出した結果、約 7-9mm の値であった．これは横方向の幾何学的マージン値と比較しても大
きな値であるので、治療計画作成時に飛程マージンとして考慮する必要があることを示した[1]．  
以上の解析に基づき、当院で行った CT 画像誘導装置を用いた陽子線前立腺治療の画像照合精

度の評価と線量分布の評価を行った[2]．実際の治療では、PRB 照合法による患者体位置合わせ
を行って照射を行っている．画像誘導装置では骨構造は自動機能によって精度良く照合できる
が、一方で前立腺や直腸などの軟組織については自動での照合ができない．従って、操作者の
目視確認による手動操作によって照合を行っている．この手動照合によって操作者が決定した
補正値と、前項に述べた輪郭座標による補正値を比較して手動照合精度を評価した．その結果、
AP 及び SI 方向の精度はそれぞれ 1.3mm と 1.0mm であった．この精度は CT 画像の Pixel サイズ
による精度(0.5mm)よりも大きい結果となった．これは画像の目視認識と手動操作による操作者
間のばらつきが原因であると考えられた．より高精度の画像照合の実現には CT 画像において対
象臓器の自動抽出技術と自動照合機能の開発が必要であると考えた．臓器の自動輪郭抽出につ
いては、本研究の延長として人口知能（深層学習）を利用した技術開発を行った[3].この研究
は今度の課題である．また、dCT 画像を利用して治療計画に従った線量計算を行うことによっ
て各臓器に照射される線量の変化を調べた．PRB 照合によって前立腺や精嚢に対する線量を維
持し、直腸や膀胱など危険臓器についても治療計画に従った治療が実施されたことが示された．
CT 画像誘導による前立腺治療の安全性が示唆された． 
次に、40 症例(約 1500 画像セッ

ト)のCT画像セットについて臓器輪
郭を作成し、より症例数を上げた解
析を行った[4]．特に、先行研究[1]
によって、AP 方向に沿った直腸の移
動量は前立腺中心から頭側の精嚢
領域にかけて増大傾向を示すこと
が解った．この結果は 40 症例の解
析においても再現された．治療開始
後の直腸内ガスや便の状態がsCT画
像を取得した時の状態と異なるか
らである．この傾向は全症例の約
60%について確認された．この場合、直腸に過線量が照射される恐れがあるため、直腸変化に追
随した治療計画の更新が必要である．本研究では、参照画像を sCT から dCT 画像に変化させ、
参照画像に対する治療時の直腸形状が安定する時期について検討し、適合治療計画の時期につ
いて調べた．その結果、治療を開始してから 10 日以後の dCT 画像を参照することによって、
その後の直腸の移動量を低減することが示された(図 2 左)．特に、直腸が腹側に移動する症例
では、治療開始後 D 日に取得した画像
を参照すると、その後の直腸の移動量
平均値が指数関数的（𝑒−𝐷/3）に減少
した(図 2 右)． 

これらの症例について 10 日と 20

日の dCT 画像を参照画像として適合
治療計画を作成し、計算によって日々
の線量変化を解析し、適合治療計画の
有効性について検討した．直腸が腹側
に移動する症例では、治療前の sCT

画像による治療計画では日々の直腸
線量体積率（V77%）は計画値に対して
5.5±3.5%超過した(図 3 上の症例 8-13

に相当)．この症例について 10 日目と
20 日目の dCT 画像によって適合治療
計画を作成し治療を行うと直腸の線量
超過をそれぞれ 1.9%±2.8%(図 3 左下)と
0.6%±2.5%（図 3 右下）に抑えることが
示された．また、これらの症例は、画像
誘導装置によって取得される dCT 画像
おいて線量計算を行い直近の治療日ま

図 2 直腸移動量平均値 

図 3 日毎の直腸線量体積 V77%の平均値（■）と標準偏

差（誤差棒）．●は計画値を示す．上図：sCT 画像による

治療計画．下図：照射 10 日（左）と 20 日（右）の dCT

画像で適合治療計画を作成した場合． 



での V77%の平均値を監視することにより検出することが可能である．この研究によって CT 画
像誘導装置で取得される dCT 画像を利用して線量計算を行い、その平均値を監視して適合治療
を適用することによって直腸の線量被ばくを抑えたより安全な治療が可能であることを示唆し
た．今後の課題として、線量変化をオンラインで監視して適合治療の採用を判断するシステム
が安全な治療の実践に必要であり、このシステムについて研究開発を継続する予定である． 

 
(2) 肝臓がん治療 
約 15 症例(約 250CT 画像セット)についての肝臓輪郭を生成し、肝臓変形の定量化やその変形
が与える陽子線飛程や線量分布の変化について解析を行った．肝臓の変形については症例ごと
に肝臓形状が様々であるため、その定量方法についての方針がたたず、今後の研究課題となっ
た．  
また、肝臓がん治療の場合、
肝臓内部の病巣の位置や危
険臓器の位置関係によって
陽子線の照射方向を選択す
る．前立腺で行った場合と同
様の方法で、治療で取得した
一連の dCT 画像より、陽子線
の入射方向に沿った腫瘍ま
での水等価厚の変化を解析
し、日々の照射において腫瘍
に指定線量を照射するため
の飛程マージンを照射方向毎に
計算した(図 4)． 図 4 は、腫瘍
が肝臓内部の頭側と足側にある
場合について、日毎の患者体や臓
器の位置変化による水等価厚（陽
子線飛程）の変化を照射方向毎に示している．陽子線飛程は照射方向によって大きく変化し最
大最小値は 3～25mm であった．どちらの腫瘍位置においても 0度領域からの照射は、他の照射
角度と比較して飛程変化が小さく安定している．一方で、-150～-90 度領域の照射は、固定具
面に接触する体表面の日々の変化によって、陽子線の飛程が大きく影響する．図 5 に腫瘍体積
に 3mm の飛程マージンを与えて治療計画を作成し、日々の線量計算を行った結果を示す．腫瘍
位置は腫瘍が肝臓内部の足側にある場合に相当する．図４下図に示す水等価厚変化の大きい照
射角度では、腫瘍内体積で過少線
量が照射される場合が確認され
た．日毎の照射においてこのよう
な飛程変化を吸収する適格な飛
程マージンを治療計画時に算出
する方法が必要であるが、その方
法については今後の研究課題と
なった．また、前立腺治療におい
ても述べた腫瘍や危険臓器に対
する日々の線量監視する線量モ
ニタシステムが、より安全な治療
を実践するために必要である． 
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