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研究成果の概要（和文）：本研究では、高速シンチレータと半導体光検出器マルチピクセルフォトンカウンター
を組み合わせた次世代フォトンカウンティングCTシステムを開発し、従来型の臨床CT装置と定量比較を行った。
そして、本システムの特徴である光子単位でのX線検出により、低被ばく化を達成できることを見出した。またX
線のエネルギー情報を利用することで、ヨードやガドリニウム、プラチナなどの造影剤の3次元空間分布の可視
化に成功した。さらに、造影剤を小動物のマウスに投与して、生体イメージングにも成功し、本研究で開発した
システムが将来のドラッグデリバリーシステムに資する性能を有することを実証した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we developed a next-generation photon counting CT (PC-CT) 
system consisting of high-speed scintillators and semiconductor photodetector multi-pixel photon 
counters, and conducted a quantitative comparison with conventional clinical CT devices. We found 
that the photon-counting detection of X-rays in this system, which is one of distinctive features, 
allows for low-dose radiation exposure. By utilizing the energy information of X-rays, we 
successfully visualized the three-dimensional spatial distribution of contrast agents such as 
iodine, gadolinium, and platinum. 
Furthermore, we successfully performed in vivo imaging by administering the contrast agent to mice, 
demonstrating that the PC-CT system developed in this study has the potential to contribute to 
future drug delivery systems.

研究分野： X線・ガンマ線イメージング

キーワード： X線CT　フォトンカウンティング　造影剤　X線イメージング
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研究成果の学術的意義や社会的意義
人体にメスを入れることなく体内を可視化するシステムは、現代医療のみならず、次世代の診断・治療において
必須となる技術である。現在普及しているX線CT装置は現代医療を支えるインフラのひとつであるものの、X線照
射に伴う被ばくが多く、被写体の物質同定に乏しい。本研究で開発したフォトンカウンティングCTシステムはこ
れらの課題を解決し、どのような患者に対しても安心・安全な診断を提供することができる。また様々な疾患の
早期発見や治療に応用でき、次世代の医療イメージング技術に大きく貢献する成果を得ることができた。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 X線コンピュータ断層撮影（Computed Tomography, CT)は非破壊的に人体内部構造を 3次元
的に取得でき、医療イメージングの根幹となるインフラの一つとして欠かすことができない。特
に、空間分解能が 0.5−1 mmと高く、この X線 CTでしか見つからない病変が多いため、現代
医療を支える上で必須の技術である。微細な血管を鮮明に映し出すために造影剤が用いられる
ことが多いが、患者の病気によっては、造影剤の使用を大きく制限されることがあり未だ安全で
汎用な技術には至っていない。また X 線照射に伴う被ばくについても、健康上のリスクを指摘
されており妊婦や小児への使用が制限されるなど、より低被ばくの X 線 CT 装置が求められて
いる。 
 また近年、投与した薬剤を腫瘍や患部のみに伝達させる技術（ドラッグデリバリーシステム）
が注目を集めている。例えば、現在の抗がん剤はがん細胞のみならず正常細胞にまで作用するた
め、患者への負担が著しく大きい。そこでドラッグデリバリーシステムを利用した薬剤を投与す
ることができれば、患者の Quality of life (QOL)を劇的に改善することができる。一方で、現在
のテクノロジーでは、薬剤が腫瘍や患部に届いたかどうかを客観的に判断できる薬剤の可視化
ができないため、これを実現する新たな装置が必要とされている。 
 
 
２．研究の目的 
 上記の背景で述べた課題を解決する上で、「X線 CT装置の圧倒的な感度向上」と「薬剤物質の
同定」が必須となる。そこで本研究では、次世代光センサー・マルチピクセルフォトンカウンタ
ー（Multi-pixel photon counter, MPPC)を用いた超高感度の X線 CT技術を新たに創出し、か
つ臨床的見地からの性能実証を目指す。そして、高感度化の実現により新しい診断医療の道を切
り拓くアプローチへの足がかりとする。 
 また従来の X 線 CT 装置では、信号増幅機能を持たない光半導体としてフォトダイオードが
用いられている。この方式では、X 線を有意な信号として検出するために、複数の X 線信号が
重畳してしまい、個々の X線光子としての情報が失われ(図 1 左)、X線 CTの被写体となる物質
元素の同定が困難となっている。本研究で提案するMPPC ベースの X線 CT装置を用いること
で、個々の X 線光子の情報を取得し物質同定能力を飛躍的に高める。これにより、次世代のド
ラッグデリバリーシステムに向けた薬剤の 3次元可視化機能を実証する。 
 
３．研究の方法 
 本研究では、X線を可視光信号に変換するシンチレータとして高速な発光時間(〜70 ns）を有
する YGAGおよび光半導体センサーMPPCを組み合わせたフォトンカウンティング X線 CT（Photon-
counting CT, PC-CT）システムを提案する。ここで、MPPCは信号増幅率が極めて大きく（〜106 
倍）、光子単位での X線検出を実現できる(図 1 右、文献[1])。これにより、X線光子のエネルギ
ーを測定できるため、物質元素の同定能力を飛躍的に向上させることができる。ここで、従来 X
線 CT ではシンチレータとして硫酸化ガドリニウム(Gd2O2S)が主に用いられており発光時間が数
ミリ秒と長く、また用いられているフォトダイオードが信号増幅機能を持たない。そのため個々
の X 線光子を有意に検出することができず、センサー固有の暗電流ノイズの寄与も大きい(図 1
左）。対して、本研究で提唱する PC-CTシステムでは、ノイズを計測することなく一定以上の信
号強度を持つ X 線信号のパルス数を計測するため、センサー起因のノイズを劇的に抑えること
ができる。このようにデータに含まれるノイズを低減させることができれば、CT 画像の画質を
劇的に向上させ X線照射量（被ばく量）の低減につながる。そこで、開発した PC-CTの性能評価
に加えて、現在用いられている臨床 CT装置（以降「従来型 CT」と呼ぶ）を用いて CT 画像を取
得し性能比較することで、低被ばく化の検証を行う。 

図１：(左) 従来型 X線 CTの X線信号の波形。（右）PC-CTの X線信号の波形。（文献[1]） 
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４．研究成果 
（１）大面積 PC-CTセンサーアレイシステムの開発 
 これまで我々のグループで開発を進めてきた
PC-CTセンサーシステム（文献[2]）では、〜16 mm 
の被写体を撮影できるものであった。しかし、後
述する動物を被写体とする実験や造影剤や薬剤の
三次元分布をイメージングする上で、さらに実践
的な撮影サイズ（50 mm 以上）が必要となる。そ
こで、新たに 64 mm 相当のサイズの被写体を撮影
できるセンサーアレイおよび読み出しエレクトロ
ニクスシステムを開発した（図 2、3、文献[3,4]）。
特に信号処理システムのコア部となるアナログ・
デジタル LSI開発では、単に処理できるピクセル
数を増やすだけでなく、測定できるエネルギーウ
ィンドウの数を増やし、さらに LSIの半導体プロ
セスによる製造に起因したシステマティックな
動作電圧のズレ（エネルギーの測定誤差に相当）
を補償する回路を実装した（図３、文献[3]）。ま
たここで用いたシンチレータは、Ceをドープした
セラミック YGAG を用いており、プロテリアル社
（旧日立金属）との共同研究により開発されたも
のである。単結晶シンチレータに比べ、歩留まり
高く大量生産できるため臨床応用を考えた上でも
非常に有用である。 
 
 
 
（２）造影剤・薬剤の可視化 
 新たに開発した大面積 PC-CT アレイを用いて、
体内に投与される造影剤として幅広く利用され
ているヨウ素と Gd造影剤の濃度推定を行った。
X線 CTでは主に 30−120 キロ電子ボルト(keV)の
エネルギー帯域の X線が用いられる。そこで本シ
ステムでは、このエネルギー帯を 6つに分割して
撮影を行った。ここで物質と X線相互作用の頻度
を示す減弱係数が K 吸収端と呼ばれるエネルギ
ーの前後で大きく変化することが知られている。
そして、このエネルギーは、ヨウ素や Gdの場合、
それぞれ 33 keV, 50 keV であり、X線 CTで使
用されるエネルギー帯に含まれているため、本研
究で開発した PC-CT システムでこの K 吸収端構
造を検出することが可能である。これにより被
写体の元素を同定し、さらに濃度を推定するこ
とが可能になる。ヨウ素と Gdを複数の濃度で被
写体として作成し、X 線 CT イメージングとその
濃度推定を行った結果を図４に示す。用意した
濃度に対して、正しい濃度値が推定できている
ことがわかる。特に、これまで読み出しシステム
の内部回路に起因する半導体プロセスの製造誤
差が正しい濃度推定を妨げていたものの（文献
[2]）、これを補正する回路を用いることで高い
精度での濃度推定イメージングを実現している
（文献[3,4]）。 
 がん治療では、化学的療法のひとつとして抗
がん剤治療が行われる。抗がん剤には白金(Pt)
が含まれる薬剤があり、シスプラチンなどが挙
げられる。ここで Ptは 78 keV に K吸収端エネ
ルギーを持つため、PC-CTシステムを用いること
で原理的に Ptを同定することが可能である。こ
の Ptを可視化した結果が図 5であり、複数の造
影剤が混合している場合においても、Ptのみを抽出し濃度を推定することに成功している(図 5, 
[受賞 1, 2])。現在の抗がん剤治療では、抗がん剤が腫瘍部分まで正しく到達しているかどうか

図 2：開発した大面積 CT アレイ。 
MPPC と YGAG シンチレータで構成される 
[文献 3, 4] 

図 4：複数濃度のヨウ素および Gd ファントム
を CT 撮影し、濃度推定を実施 [文献 4] 

図 3：開発した高速信号処理 LSI [文献 3] 
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図 5: 独自開発した CT 装置で、混合造影剤(I 

とPt)の元素物質の同定とその濃度推定に成功 

(Yoshiura, Arimoto in prep, [受賞 1, 2]) 



 

 

を客観的に可視化する術がなく、今回開発した PC-CT システムはそれを実現できる一つの有力
なモダリティであると言える。 
 
（３）低被ばく化の検証 
 従来 CTシステムから PC-CT方式に移行
することで、エネルギー情報に加えてノ
イズ低減が期待される。これは従来シス
テムの場合、X 線信号に加えて暗電流成
分まで積分した信号が取得されるのに
比べ、PC-CT の場合ノイズ成分をカット
した信号を取得できるためである（図１
参照）。そこで、我々が開発した PC-CTシ
ステムと金沢大学附属病院に設置され
ている臨床 CT装置(Revolution CT Apex 
Edition, GE社)で得られた CT 画像の比
較を実施した(図 6)。その結果、従来型に比べて、PC-CTではより高いコントラスト対ノイズ比
を部分的に達成できることを実験的に示すことに成功した[受賞 3]。ここで画像に含まれるノ
イズが低ければ低いほど、コントラスト対ノイズ比は高い値を示すため、我々の PC-CTシステム
が被ばく化を実現できる一つの有力なシステムとして提案できる。また、臨床の従来 CT 画像は、
メーカー側によるさまざまなノイズ低減アルゴリズムが行われているのに対し、我々の PC-CTで
取得された CT 画像では、極めて原理的なフィルター補正逆投影法のみで画像再構成を行なって
いる。よって、今後さらに周波数フィルターや機械学習などのさまざまなアプローチによって、
さらなるノイズ低減を実現できると見込んでいる。 
 
 
（４）生体内イメージングによる薬剤可視化 
 実践的な PC-CT イメージングを実現してい
く上で、ファントムを用いた性能評価に加え、
生体内部の CT イメージングによる技術立証
は、一つの大きなマイルストーンと言える。そ
こで、小動物のマウスに対してヨウ素や Gdを
静脈注射し、マウス体内での造影剤分布の可視
化を行った。ヨウ素を投与して得られた結果を
図 7（文献 5）に示す。CTセンサーが一次元ア
レー(図 1)のため、撮影が 30 分から 1 時間程
度かかるため、造影剤分布の時間分解能として
は改善の余地があるものの、腎臓および膀胱に
分布したヨウ素造影剤を可視化することに成
功した。特筆すべきは、減弱係数の大きなヨウ
素と他の密度の高い骨などの部位を区別でき
ている点が挙げられる。また、ヨウ素と Gdを
同時に 1匹のマウス投与した場合においても、
複数の元素を同定してイメージングすること
に成功している。また金ナノ粒子（K吸収端エネルギー81 keV）はさまざま薬剤に修飾できる粒
子として注目されており、ドラッグデリバリーシステムをけん引する有力な粒子の一つである。
この粒子をマウスに静脈投与し、可視化することにも成功した。[文献 6] 
 
 
（５）スピンオフテクノロジーの開発 
 本研究で開発した PC-CTシステムは、極めて高線量
率の環境下でフォトンカウンティングが可能な装置
となっている。そこで、その装置をガンマ線イメージ
ャーとして新たに応用することで、超高線量率でガン
マ線を発する放射性デブリを可視化することが可能
となる。特に、2011年の東日本大震災に伴って福島第
一原発がメルトダウンを起こし、その廃炉作業を効率
的に行う方法が求められている。その要求の一つが、
数 100 Sv/hという極限の線量率環境でのガンマ線イ
メージングである。本研究では、PC-CT で開発した
センサーアレイをさらに拡張し、16×16 (= 256)ピ
クセルのセンサーアレイを開発した（図 8、[文献 
7])。このガンマイメージャーを用いて、〜45 TBq の

図 6：ヨウ素ファントムに対して、従来形 CT
と PC-CT で得られたコントラスト対ノイズ
比。(Sato, Arimoto in prep)。[受賞 3] 

図 7:マウスの in vivo CT imaging の結果。

従来 CT 画像では背骨も白く見えてしまうが、

エネルギー情報を使ってヨウ素のみを可視化 

[文献 5] 

 

図 8:PC-CT 技術を応用して開発したガンマ

線センサーアレイシステム[文献 7] 



 

 

60Co 線源を撮影し、ガンマ線源から発される
MeV ガンマ線の 2次元分布を「フォトンカウ
ンティング方式」でイメージングすることに
成功した （図 9、[文献 7]、[受賞 4]）。こ
のように医療用センサーを環境計測に応用
し、開発したセンサーの新たな可能性を分野
横断的に示すことができた。そして、ここで
開発した 256 ピクセルセンサーを PC-CT 用
途として技術的にフィードバックし、CT イ
メージングに向けた試験準備を進めている。 
 また地球科学分野に向けた鉱物の CT イメ
ージングを、金沢大学・地球社会基盤学系 
森下知晃教授と共同で進めている。ここで鉱
物は、地球が誕生して 46 億年の歴史を紐解
く鍵であり極めて重要なサンプルである。一
方で、従来の鉱物を研究する手法の多くは、
鉱物を破砕して成分分析を行なっており、空
間分布という極めて重要な情報が欠落して
しまっていた。本研究で開発した PC-CT装置
を用いることで、非破壊で鉱物内部の元素を
同定しさらにその空間分布を可視化できる
ため、地球科学という全く新しいフィールド
で本研究の PC-CT装置が威力を発揮する。鉱
物は密度が高いため、CT 撮影に用いる X 線
ビームが硬化し、ビームハードニングアーチ
ファクトが発生しやすい。しかし、PC-CTシ
ステムが持つユニークな特徴である複数帯
域でのエネルギー情報を利用することで、ビ
ームハードニングを受けにくい高エネルギ
ーの情報のみを選択し、鉱物の同定に成功し
ている（図 10, [受賞 5])。 
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