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4 次元照射と呼吸同期照射
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ABSTRACT━━Four-dimensional radiotherapy is defined to add time factor to three-dimensional radiotherapy. In
our institution, we have used a four-dimensional computed tomography (4D-CT) and a respiratory-gated radio-
therapy system (RPM; Real-time Position Management System) since 2009. The respiratory-gated radiotherapy
with this system can improve significant decrease of lung dose in patients with large respiratory motion. On the
other hand, this system has not only uncertainties, such as the reproducibility of respiratory motion and target
delineation, but also several problems, such as increase of radiation exposure due to 4D-CT scanning, complicated
treatment planning and established evidence. We need to solve these problems for the prevalence of respiratory-
gated radiotherapy in future.
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要旨━━ 4次元照射とは従来の 3次元照射に呼吸性移
動などの時間的要素を加味したものと定義できる．当科
では 4次元 CT（4D-CT）と呼吸同期システム（RPM；
Real-time Position Management System）を導入し，2009
年より呼吸同期照射を開始した．これにより呼吸性移動
の大きな患者において，有意に肺線量を軽減することが
可能となった．一方で，本システムによる呼吸同期照射

には呼吸の再現性や標的の輪郭描画といった不確定要素
を内包するだけでなく，4D-CTによる被曝の増大，治療
計画の煩雑さ，そしてエビデンスの構築といった問題が
存在しており，呼吸同期照射の普及にはこれらの課題の
解決が必要である．
索引用語━━ 4次元照射，4次元 CT，呼吸同期照射

はじめに―4次元照射とは？―

定位放射線治療や強度変調放射線治療といった高精度
放射線治療が日常臨床でも可能となった現在，肺癌領域
における呼吸性移動への対策は重要性を増している．放

射線治療はX線シミュレータを基に計画を行う 2次元
照射から，CTを基に治療計画装置上で xyz の 3 軸で計
画を行う 3次元照射へと発展してきたが，これに時間的
要素を加えた方法が 4次元照射と定義できる．肺癌の放
射線治療では時間によって変化する呼吸性移動への対策
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Table　1.　The Advantage and Disadvantage of Four-Dimensional Radiotherapy

CT scan 
method advantage disadvantage products

respiratory-gated 4D-CT ・irradiation under normal 
respiration

・high capital investments
・reproducibility of respi-
ratory motion

・long irradiated time
・complicatied treatment 
planning

RPM system (Varian Medical)
AZ-733V (Anzai Medical)

real-time tumor-tracking 4D-CT ・irradiation under normal 
respiration

・high capital investments
・usage of marker
・long irradiated time

RTRT (real-time tumor-tracking)
TM-2000 (Mitsubishi Heavy In-
dustries)

breath-hold fast scan ・simple procedure
・low capital investment

・load of breath-hold
・reproducibility of respi-
ratory motion

Abches (Apex Medical)
Active Breath Control (ABC)

respiratory supression slow scan ・simple procedure
・low capital investment

・incomplete breath-hold
・need large margin

Stereotactic Body Frame (Electa)
BodyFix (Electa)

を行うことが 4次元照射と言える．一言で 4次元照射と
いっても様々な方法が開発されている．呼吸同期法は自
由呼吸下で一定の呼吸相のみに照射を行うもので，一般
的には終末呼気相で行う．動体追跡法は迎撃法と追尾法
に分類できる．迎撃法は腫瘍の近傍にマーカー（主に金
マーカー）を埋め込んでこれを透視下で監視し，マーカー
が一定の位置を通過する際に照射を行う．北海道大学で
開発されたRTRT（real-time tracking radiotherapy）シ
ステムがその代表である．1 追尾法は自由呼吸下で呼吸
位相と腫瘍位置との関係を分析し，呼吸位相に合わせて
照射野を移動させる方法である．三菱重工のVero 4DRT
において実用可能となっており，近々臨床応用される予
定である（詳細は他稿に譲る）．呼吸静止法は自発的また
は受動的に同一レベルで呼吸を静止する方法である．自
発的に静止する方法としては山梨大学で開発された胸腹
2点測定式呼吸モニタであるアブチェスを用いる方法が
代表である．2 また，受動的に呼吸静止する方法としては
換 気 量 測 定 機 器 を 用 い たActive Breath Control
（ABC）法が代表であり，3 それぞれ 2 mm前後の呼吸静
止位置再現性が報告されている．腹部圧迫により腹壁を
抑制することで呼吸性移動を減少させることが可能であ
り，ボディフレームに付属している腹部圧迫板を用いた
方法に代表される．4 それぞれに長所・短所があり，これ
をTable 1 にまとめた．当科では 2009 年 7 月より 4次元
CT（以下，4D-CT；four-dimensional computed tomogra-
phy）及び呼吸同期システムであるVarian 社製 RPM
（Real-time Position Management System）を導入し，既
に臨床応用を開始している．本稿では呼吸同期照射を中
心に使用の実際と問題点及び将来展望について述べる．

呼吸同期照射の実際

当科で利用しているRPMシステムは，患者の腹壁に
置いた赤外線反射マーカーを体外指標として，体内臓器
の動きと相関させて治療を行うシステムである（Figure
1）．当科での呼吸同期照射の適応から治療計画及び照射
に至るまでの手順を以下に示す．
1）適応の決定

呼吸同期照射を考慮する場合，腫瘍の呼吸性移動の程
度が重要であるが，患者の理解力も呼吸の再現性を高め
るためには重要である．紹介時には，呼吸同期照射の意
義と安定した呼吸の重要性などを説明し，患者の理解を
求める．実際には高齢者が多く困難なこともあるが，こ
のような場合は適応を慎重に決定する．また，肺癌患者
で咳込むことが多い場合も注意が必要である．呼吸性移
動の評価はX線シミュレータの透視下で行い，原則とし
て腫瘍そのものか血管影などの腫瘍近傍の正常構造物の
動きが 1 cm以上ある場合を適応とする．
2）呼吸練習

X線シミュレータの透視下で呼吸性移動の評価を行う
際に合わせて，呼吸の再現性を高めるための練習を行う．
当科では音声ガイドを用いることで再現性を担保してい
る．
3）4D-CT 撮影及び画像処理

前述の音声ガイド下でRPMにて得られる呼吸波形が
安定していることを確認し，4D-CT撮影を行う．GE社製
16 列 CT（LightSpeed）を 用 い て 2.5 mm厚，2.5 mm
間隔で全肺野を撮影し，データを同じくGE社製ワーク
ステーション（AdvantageSim）へ転送する．ワークス
テーション上にて呼吸波形を基準とした呼吸位相別に
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Figure　1.　Overview of Real-time Position Management (RPM) respiratory-gating system (Varian Medical Systems). 
The infrared tracking camera is a video camera equipped with an array of LEDs that emit infrared light in the direc-
tion in which the camera is pointing. Six dots on the marker block reflect the infrared light back to the camera, 
which captures the signal.

Figure　2.　The 10-phase set consists of 0 to 90% in steps of 10%, and 0 or 90% were in the 
end-inspiratory phase and 50% in the end-expiratory phase. For respiratory-gated planning, 
3 expiratory phases (40-60%) were selected with the phase gating method.
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Figure　3.　Comparison of dose-volume histogram parameters in 10 patients with or without respiratory-gated radio-
therapy. (A) Mean PTV with respiratory-gating is significantly lower than that with non-gating (p＝0.0007). (B) Mean 
lung V20 (V20 is defined as the percentage of pulmonary volume irradiated to ＞20 Gy) with respiratory-gating is 
significantly lower than that with non-gating (p＝0.0004).

CT 画像を並べ替え，1呼吸サイクルを 10 相（0～90％と
表示）に分割し，終末吸気相を 0もしくは 90％，終末呼
気相を 50％に設定する（Figure 2）．この時，各呼吸相に
適切な位相のCTデータが配置されているかを示すトレ
ランスという指標が表示される．呼吸の再現性が不良で
あるとトレランスが高値を示し，呼吸位相のズレが大き
いことを示す．従って，当科ではなるべくトレランスが
10％以内に収まっていることを確認するようにし，これ
を超える場合は治療計画画像として使用することを避け
ることもある．
4）治療計画

ワークステーション上で画像処理したデータを治療計
画 装 置（Philips 社 製 Pinnacle3ま た はVarian 社 製
Eclipse）へ転送し，治療計画を行う．照射を行う呼吸相
の選択は原則として終末呼気相（50％）を中心に 40～
60％の呼気相としている．呼吸性移動が大きくない場合
は，4呼吸相以上の選択も可能であり，照射時間の短縮に
もつながるが，多くの呼吸相を選ぶほど照射範囲が広が
ることに注意が必要である．選択した各呼吸相での腫瘍
（GTV；肉眼的腫瘍体積）の輪郭を描画し，これを合計し
て ITV（internal target volume）とする．その他の計画
方法は通常の場合と同様である．
5）照 射

セットアップ後，音声ガイド下で照合を行う．照合後
照射に移るが，時間短縮のため線量率 500 MU�分で照射
している．

呼吸同期照射の当科での実績

2009 年 7 月の導入以来，2011 年 5 月までに計 24 件の
呼吸同期照射を施行した．その内訳は進行肺癌 17 件，定
位照射 5件（3件，肝 2件），その他 2件（肝癌腹腔内リ
ンパ節転移）である．進行肺癌の初期の 10 例の治療計画
を同期の有無で比較したところ，PTV（計画的治療体積）
の平均値は同期なしで平均 378.3±184.7 cc に対して，同
期ありで 311.8±166.0 cc で，有意に減少した（p＝
0.0007）．これを反映して放射線肺臓炎の予後因子でもあ
る肺V20（肺全体に対する 20 Gy 以上照射された肺体積
の割合）の平均値も同期なしで 31.7±9.0％に対して，同
期ありで 28.7±9.1％と有意に減少している（p＝0.0004）
（Figure 3）．Figure 4A，4Bに当科で最初に呼吸同期照
射を行った 1例を示す．患者はT2N1M0 の非小細胞肺癌
で原発巣は右下葉であった．ガントリー角度 0̊ 方向から
の照射野でも同期併用で ITVの減少が明らかであり
（Figure 4A），実際のDVH（dose-volume histogram）解
析でも肺V20 は同期併用で 32％から 26％と大幅に減
少している（Figure 4B）．このように呼吸同期併用により
有意な肺線量の軽減が可能となった．

呼吸同期照射における問題点とエビデンス

呼吸同期照射は前述のように正常肺線量の軽減には有
効な方法であるが，様々な問題点を内包している．
1）呼吸同期の伴う不確定要素

呼吸同期照射を行う上で，最大の不確定要素は呼吸位
相の再現性である．治療計画の最初の段階である 4D-CT
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Figure　4.　A case of non-small cell lung cancer (NSCLC); T2N1M0. (A) Comparison of irradiated fields (beams’ 
eye view) between gating and non-gating procedures. (B) Dose-volume histograms. Respiratory-gated plans 
can reduce V20 by 32% to 26%.

A

B
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Figure　5.　A case of time-adjusted ITV (TTV). We defined TTV80 as the percentage of TTV in which is the exis-
tence probability of the presence of a tumor is more than 80% per ITV-MIP (maximum intensity projection) to evalu-
ate high existence probability area of the presence of tumors quantitatively, and it is shown as a white lesion.

撮影時の呼吸状態を実際の照射の際に再現可能か，そし
て照射期間を通じた安定した呼吸を再現できるかが問題
である．初回照射時は患者側に緊張もあり，これによる
筋肉の硬直や精神的な影響が呼吸の再現性を乱す可能性
が十分ある．Nishioka らは RTRTシステムを用いた動体
追跡照射時の終末呼気相の変動について解析したとこ
ろ，全方向で 0.2～12.7 mmの変動を平均して 18.4％に
認めたと報告している．5 また，呼吸同期照射期間中の呼
吸パターンの変動について言及した報告もある．6 我々
の施設では呼吸の再現性を保つため音声ガイドを用いて
おり， 4D-CT撮影時にもこれを用いた練習を行うため，
照射時に比較的安定した呼吸を得ることが可能となって
いる．また，施設によっては音声だけでなくパソコン画
面上の呼吸波形を患者自身に見てもらう視覚によるガイ
ドを併用することで，再現性の向上だけでなく照射時間
の短縮も得られたとの報告もある．7 また，呼吸の再現性
以外にも照射中に咳などの突発的な呼吸の乱れも問題と
なるが，これはRPM側で不規則な呼吸波形を認識しな
いようになっている．
次に問題となる不確定要素は，4D-CT上での標的の輪

郭描画である．前述したように 4D-CTでは 1呼吸サイク
ルを 10 相に分けて表示するため，吸気及び呼気相の画像
が混在している．吸気相では動きによるアーチファクト
が生じやすく，Persson らは特に終末吸気相でアーチ
ファクトによる計画者間のGTV描画の再現性が低下す

ると報告している．8 これらの不確定要素は呼吸相の選
択にも影響を生じ，安全域を設けるためより多くの呼吸
相を選択することは，呼吸同期の本来の意味を失わせる
ことを忘れてはならない．
2）治療計画の煩雑さ

呼吸同期照射における治療計画では，少なくとも選択
した呼吸相の全てのGTVを描画する必要があり，通常
の計画より確実に時間を要する．また，腫瘍の縮小に伴
う再計画にも呼吸同期を用いるのであれば，同様の作業
が待っていることになる．当科でも本システムを導入し
た当初は標的の輪郭描画だけでも数時間を要していた
が，learning curve により徐々に短縮はできている．た
だ，今後比較的マンパワーのない施設にまでこれを普及
させるには，自動輪郭を行えるソフトの導入などを考慮
する必要がある．また，この煩雑さは輪郭描画の量の多
さだけでなく，呼吸再現性の対策など，これまでに述べ
てきた内容についても労力を要することは言うまでもな
い．
3）4D-CT 撮影に伴う被曝

4D-CT撮影においては，通常の撮影法より被曝量が増
加する．当科での検討では，通常のCT撮影条件（電圧
120 kV，電流 200 mA）での被曝を 1とすると，同じ条件
での 4D-CT撮影では約 10 倍の被曝量になることが判明
した．従って，当科では 4D-CT撮影時には電流を約 1�4
の 50 mA程度にして撮影を行うことで，約 2倍程度の被
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Figure　6.　(A) Anatomical plan. (B) Functional plan show dose distributions: Isodose line ＞＿20 Gy (blue) and function-
al lung area (green). The isodose line ＞＿20 Gy was decreased at the functional lung in the functional plan (red arrows).

曝量で抑えるようにしている．ただし，電流を下げるこ
とによる画質の低下には留意する必要がある．空気の含
有量の多い胸腔であればこの程度の電流でも画質は耐え
られることが多いが，腹部領域では少し上げる必要があ
る．計画を行う部位や目的によって各施設での検討が必
要である．
4）エビデンスの確立

呼吸同期照射の利点は何と言っても正常肺の線量低減
であるが，本当にこの利点が労力に見合った臨床的効果
をあげているかどうかはあまり議論されていない．Muir-
head らは 5 mm以上の呼吸性移動を有する肺癌患者 15
例での検討を行ったところ，通常の計画と比較して，肺
V20 は吸気での同期で中央値 2.0％，呼気での同期で中央
値 0.6％の減少を認めたのみで，非常に限られた臨床的
効果しかもたらさないのではないかと報告している．9

もちろん，より呼吸性移動の大きな患者に限局して適応
すれば，より大きな効果は期待できると思われるが，こ
れを証明した第 III 相試験はない．しかし，これは呼吸同
期照射だけに限らず強度変調放射線治療（intensity-
modulated radiotherapy；IMRT）など新たな技術が臨床
応用される際には常に言えることであるが，時間を要す
る第 III 相試験による検証は放射線腫瘍学における技術
の絶え間ない進化を止めることにもなりかねないことも
事実である．10 例えば限局照射野での線量増加におい
て，呼吸同期照射の併用により有害事象の危険性を軽減
したり，局所制御を改善したりすることが間接的なエビ
デンスを示すことにもなっている．このような観点から，

我々も様々なデータを発信していく必要がある．

今後の展望

4D-CTを用いた肺腫瘍及び転移リンパ節の呼吸性移
動に関する研究11や，呼吸同期を用いた 4D-PETの治療
計画の応用12などは既に試みられている．我々は新たに
4D-CTを用いて時間的要素を加味した ITVとして
time-adjusted ITV（TTV）を作成し，実際には複雑な腫
瘍の動きを立体的に観察可能とするだけでなく，呼吸同
期照射における呼吸相の選択や IMRTの治療計画への
応用も模索している（Figure 5）．13 また，4D-CTを用い
て肺機能画像を作成し，これに呼吸同期を併用した
IMRTを行うことで，COPD合併例などでも効率よく機
能肺への線量を軽減する試みも行っている（Figure 6）．14

おわりに

呼吸同期照射をはじめとする 4次元放射線治療は呼吸
性移動への対応が必須である肺癌領域において，精度向
上による局所制御の改善及び有害事象の軽減に関して極
めて有用な手段であると言える．一方で様々な不確定要
素を内包しており改善すべき課題の多い発展途上の技術
とも言えるが，臨床試験などを通じたエビデンスの構築
や様々な方面への応用により，必要不可欠な技術として
今後さらに普及していくものと考えている．

本論文内容に関連する著者の利益相反：なし
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