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研究成果の概要（和文）：高精度・高速演算を実現する強度変調放射線治療（IMRT）計画法の開発を目的とし
て，線量体積制約に基づく評価関数に対して acceptable（許容）の概念を新しく導入し，acceptable な IMRT 
計画逆問題を解決するための非線形ハイブリッド力学系を提案した．状態に応じて離散事象が発生する区分的微
分方程式系に対して共通リアプノフ関数を定義し，最適解の漸近安定性を理論的に証明することに成功した．連
続時間系に乗法的離散化を用いることで，実用的な演算速度を与える反復法も提案した．臨床例を模擬した数値
実験を通して，与えられた線量体積制約を厳密に満たすIMRT計画を求めることが可能となった．

研究成果の概要（英文）：A novel approach of using a nonlinear hybrid dynamical system for solving 
dose-volume constrained inverse problems in intensity-modulated radiation therapy (IMRT) treatment 
planning was proposed. The concept of acceptable meaning that there exists a nonempty set of 
radiation beam weights satisfying the given dose-volume constraints was introduced and the issue 
that the objective and evaluation are different in the conventional planning approach was resolved. 
We applied the initial value problem of the proposed dynamical system to an acceptable and 
inconsistent inverse problem and proved that the convergence to an equilibrium in the acceptable set
 is theoretically guaranteed by using the Lyapunov theorem. We confirmed that one can obtain 
acceptable beamlets through numerical experiments using phantom data simulating a clinical setup for
 an acceptable and inconsistent IMRT planning system. 

研究分野： 医用工学

キーワード： 強度変調放射線治療計画　最適化問題　微分方程式　非線形問題
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１．研究開始当初の背景 
強度変調放射線治療 (IMRT) は，リニ

アック装置による高エネルギー放射線ビー
ムの角度と強度を自由に制御できる機構を
利用し，がん細胞が死滅するに十分な線量
を標的体積 (PTV) に照射するとともに，周
囲のリスク臓器 (OAR) にはより少ない線
量が照射されるように計画された治療法で
ある．少ない副作用で高い効果が得られる 
がん治療の方法として高品質・高精度化が
期待されている． 

IMRT による治療計画は放射線ビーム
係数に関する評価関数の最小化問題に帰着
される．確定的方法として種々の勾配法が
提案されているが，標的体積とリスク臓器
のボクセル数および照射のビーム数はそれ
ぞれ膨大 (数千以上) であり，評価関数の最
適解を求める問題の解決は容易ではない．
現在，臨床に用いられている IMRT 計画法
には，評価関数の極小値をニュートン法や
最急降下法，共役勾配法などを用いて求め
る方法が採用されている．  
目的関数としては，PTV には下限線量

以上，OAR には上限線量以下の許容線量が
なるべく多くの体積割合で照射されるよう
設計が行われる．ただし，一般的な臨床例
では，各体積に 100%の割合で許容線量を
照射できる最適解は存在せず，最適化問題
は inconsistent (解が不能) となる．一方，
線量体積制約は治療計画の評価として基本
的であり，放射線治療医学分野において制
約のガイドラインが作成されている．とこ
ろが，従来，線量に基づく目的関数を定め
て inconsistent な最適化問題を解き，「結
果的に」線量体積制約を満たすことを期待
した方法が用いられている．このため，目
標関数を再設定して逆問題を解くという，
一連のプロセスに人を介したトライアル・
アンド・エラー手続きが必要となり，最適
解探索のために医療従事者が実施する作業
は試行錯誤のために数日間を要す．この問
題を抜本的に解決して， IMRT 計画の高精
度化，および最適化演算の高速化を実現す
ることは緊急の課題である． 

 
２．研究の目的 

本研究代表者は，線量体積制約を満たす
状況を表す acceptable (許容) の概念を新
しく導入し，最適化の目標関数と結果の評
価が異なる現状の問題を解消するアイデア
を想起した．すなわち，線量体積制約を含
む射影をベクトル場に持ち，acceptable な
解への収束が理論的に保証された非線形微
分方程式系 (ハイブリッド力学系) を考案
した．さらに，提案系の数値積分として乗
法的 Euler 法を用いると，演算時間を劇的
に短縮できることも見出した．通常の離散
化は加法的 Taylor 展開が用いられるが，
乗法的算法により，加法的算法では決して
得られなかった高速演算が可能となった．

本研究の目的は，提案法について以下の項
目を達成させることにある： 
• 想起した微分方程式系 (ハイブリッド
力学系) の平衡点は理想的な治療計画
結果に対応する．平衡点の安定性を理論
的に証明し，より柔軟な治療計画や 
ill-posed な状況での性質を調べる． 

• 微分方程式系の離散化による反復法を
開発し，演算速度の実用的な高速化を実
現させる．解が正値を保ち，理想的な解
との距離が反復により単調減少する性
質を理論的に証明する． 

• 提案した微分方程式系の離散化反復法
を従来法と比較する．臨床例に適用して
有用性の検証試験を行い，臨床応用での
普及を目指す． 

 
３．研究の方法 

強度変調放射線治療によるがん治療は
先進医療技術として期待されており，特に，
治療計画の高品質化が望まれている．とこ
ろが，従来，最適化の目標関数に線量体積
制約が直接に反映されていない基本的な問
題があった．このことに起因し，医療従事
者は長時間の試行錯誤作業を余儀なくされ
ている．本研究において，ハイブリッド力
学系を用いた独自の最適化法により高品質
化を実現でき，乗法的数値積分法により高
速演算が可能となる．提案手法のアイデア
を実用化するための諸問題を解決すること
が本研究期間内で実施する研究内容である．
問題解決のアプローチとして，理論解析，
数値解析，実用化試験を行い，互いの結果
を参照しながら効率的に計画を遂行する．	
	

４．研究成果	
平成 27 年度は，まず，想起した微分方

程式系にみられる平衡点	(理想的な治療計
画結果に対応)	の安定性を理論的に証明し，
より柔軟な治療計画や	ill-posed	な状況
での性質を調べた.次に，微分方程式系の離
散化による反復法を定式化し，演算速度の
実用的な高速化が可能となる原理が得られ
た.さらに，線量体積制約だけでなく，等価
均一線量も評価関数に加えた最適化問題の
解法を考案し，数値実験により有用性を検
証できた.これは当初の計画では想定して
いなかった成果であり，より精度の高い治
療計画を実現できる可能性がある.	
平成 28 年度は，ハイブリッド力学系の

離散化による反復法の研究を行った.提案
法が	acceptable	な解に収束する原理は非
線形微分方程式の性質に基づいているが，
臨床応用での普及を目指す目的には演算の
高速化が不可欠である.乗法的	Euler	法や
乗法的	Runge-Kutta	法など，乗法的数値積
分算法が効果的であることが数値実験によ
り検証できた.解が正値を保ち，理想的な解
との距離が反復により単調減少する性質を
理論的に解析した.研究の達成により，既存



の	IMRT	設備においてもソフトウェアの導
入	(交換)	だけで高品質・高精度の	IMRT	
計画結果を高速に得ることが可能となる.
また，評価関数に等価均一線量を加えた力
学系に対しても乗法的離散化法が有効であ
ることが確認できた.さらに，適切な結果が
得られる原理を解明し，解の振る舞いを非
線形力学の観点から調べるため，理論的お
よび数値的な解析を並行して実施した.	
平成 29年度は，IMRT	計画の臨床設定を

想定した数値実験を実施した.ファントム
に必要な	CT	画像と線量の設定値を公開さ
れたデータベースから取得し，結果を評価
するための解析プログラムを作成した.研
究の達成により，既存の	IMRT	設備におい
てもソフトウェアの導入	(交換)	だけで高
品質・高精度の	IMRT	計画結果を高速に得
ることが可能となる.線量体積制約に基づ
く	IMRT	計画法を内外の研究者や医療関係
者に報告し，評価関数の収束性，線量分布
図，線量体積ヒストグラムに基づく性能に
対して良好な評価を受けた.本研究課題に
よって，数値積分の離散化に乗法的算法を
用いることで，実用的な演算時間で高精度
な	IMRT	計画結果が得られる方法の開発に
成功した.結果を国際ジャーナルや国際学
会等で公表した.また，すべての線量体積制
約が	acceptable	とは限らない困難な問題
に対し，必ず満たすべき制約条件と可能な
限り制約に近づけたい条件に分離して定式
化した最適化問題を構成し，問題を解決で
きるアイデアを研究過程で想起した.今後，
研究を発展させ，患者への治療効果をさら
に高めると同時に副作用を軽減できる画期
的な治療計画の開発に繋げたい．	
IMRT 計画に携わっている医療スタッフ

は試行錯誤作業により，長時間をかけて最
適解探索作業を実施しているのが現状であ
る．本研究の達成により，目標関数を再設
定して逆問題を解く試行錯誤のプロセスが
無くなり，効率的な治療計画法が実現でき
る．質の高い「がん医療」の基盤技術にお
いて，本研究成果が国民の健康生活および
医療の発展に与える効果は非常に大きい．	
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