
1. はじめに

　肺がんにおける放射線治療において、照射線量

の増加は治療成績向上のために重要である。
[1-2]

し

かし、肺への線量増加に伴い放射性肺炎などの副

作用が著しく増加するため、線量の増加は現実的

に妨げられてきた。
[3]
そこで近年、肺機能分布を

治療計画に利用する試みが注目を集めている。こ

の肺機能分布を用いて高機能領域を避けて照射

することで、副作用を減らしながら線量増加も
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　CT 肺換気画像（CT pulmonary ventilation imaging：CT-V 画像）は、低コストや高分解能であることか

ら様々な分野で利用され始めている。放射線治療では、高機能肺の温存を目的に治療計画に利用する

試みがなされている。しかし、この CT-V 画像の精度評価は Institutional Review Board（IRB）の承認後

に人や羊を利用することが一般的であり、測定することが困難である。更に、CT-V 画像生成に必要な

Deformable Image Registration（DIR）のパラメータ変更は、CT-V 画像に影響を与える。 DIR プログラ

ムのバージョンアップやDIRパラメータの変更によるCT-V画像の精度変化に迅速に対応するためには、

CT-V 画像の品質保証（QA）が行われるべきである。そのため、本研究では、CT-V 画像を定量的に評

価するための換気機能を有した非剛体ファントムを設計、開発し、DIR の空間的精度を評価した。

　本ファントムは、肺胞を模擬して設計したポリウレタン発泡体で満たしたアクリルシリンダーと、ファ

ントムの下端部にポリウレタン膜を取り付けた肺の横隔膜で構成されている。さらに、気管型ポリウレ

タンチューブを発泡体で覆い、チューブを用いてファントム内外でガス交換を可能にした。肺血管もポ

リウレタンで模擬し、気管に隣接するように配置した。呼気画像と吸気画像において、呼気・吸気間距

離の異なる 2 つの CT 画像を取得した。呼気画像は、NiftyReg を組み合わせた自作の DIR ソフトウェア

を用いて吸気画像に一致するように変形した。呼気画像、吸気画像、変形した呼気画像それぞれにおい

て、気管や肺血管のような特徴のある領域に 6 つのランドマークを設置した。2 つの画像間の各ランド

マークに対する Target Registration Error（TRE）を計算した。

　ファントム内の各ランドマークにおいて、様々な変位（1 〜 17mm）を示した。呼気・吸気間距離の

小さい CT 画像と呼気・吸気間距離の大きい CT 画像におけるそれぞれの平均 TRE は、1.3±0.5mm（最大：

1.8mm）と 1.1±0.5mm（最大：1.8mm）であった。

　本ファントムは、1）DIR の空間的精度評価、2）CT-V 画像の換気機能評価といった 2 つの機能を持つ。

DIR の空間的精度評価の結果、非剛体ファントムとして臨床上十分な精度であることが確認できた。

可能になると報告されている。
[4-5]

この機能画像を

取得する方法は、Xe や Tc を用いた Single Photon 

Emission Computed Tomography（SPECT） や Xe

ガスを用いた Computed Tomography（CT）、超

偏極希ガスを用いた Magnetic Resonance Imaging

（MRI）などいくつかの方法がある。
[6-8]

しかし、

これらの画像はコストが高い、検査の時間がかか

る、装置のない施設がある、低分解能といった欠

点がある。しかし、そのような取得方法の他に、
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多くの施設で利用可能な CT 装置と、画像変形を

可能にする Deformable Image Registration（DIR）

を用いて CT 肺換気画像（CT pulmonary ventilation 

imaging：CT-V 画像）を作成する方法がある。（図

1）[9]
この CT-V 画像は、検査時間が短く、高分解能、

また、計画 CT を利用することもできるため被曝

も少ないという利点があり、現在行われている肺

機能画像の取得方法よりも有用であると考えられ

る。しかし、この CT-V 画像の精度評価は、換気

機能評価がファントム評価では困難であったこと

から、ヒトや羊などで行われている。

　そこで本研究では、換気機能を有した非剛体

ファントム（肺換気・非剛体ファントム）の設計

および開発を行った。

18

を合わせることをいう。このレジストレーション

には、剛体レジストレーションと非剛体レジスト

レーションがある。剛体レジストレーションは回

転、拡大、縮小、平行移動といった線形的な変化

を用いて変形することを指す。これに対して非剛

体レジストレーションでは細かな変形を非線形的

に行うことができる。この非剛体レジストレー

ションのことを DIR と呼ぶ。このような変形処

理により任意の画像を基準画像に合わせて変形す

ることができる。本研究において、吸気相と呼気

相でファントムの位置や形状が異なる。この呼気

相における CT 画像に対して DIR を含むレジスト

レーションを行うことで呼気相の CT 画像を吸気

相に合わせるように変形することができる。

3.2 NiftyReg

　NiftyReg は DIR を含むレジストレーションを

行うことができるフリーソフトであり、パラメー

タをユーザーによって変更することが可能であ

る。
[10-11] NiftyRegは剛体レジストレーション（rigid-

reg）と非剛体レジストレーション（non-rigid-reg）

の 2 つの変形過程により画像変形を行う。それぞ

れの変形領域は任意に選択することが出来る。第

1 段階はブロックマッチングアルゴリズムを用い

た rigid-reg である。ブロックマッチングアルゴリ

ズムは、基準画像と変形画像をブロック状に分割

し、変形画像内のそれぞれのブロックで最も一致

度の高い基準画像のブロックに対応づけられる。

これらの対応関係から rigid-reg による変形は行

われる。第 2 段階は Free-form-deformation（FFD）

による non-rigid-reg である。この FFD アルゴリ

ズムは、大きく分けて変形モデル、目的関数、最

適化の 3 つから構成されている。画像に対して等

間隔に制御点を配置しすることで格子状の変形モ

デルを作成する。この変形モデルに対して Cubic 

B-spline 補間を用いて変形を行う。目的関数は 2

つの画像間の一致度を表し、NiftyReg では正規化

相互情報量により計算される。そして、最適化は
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2. 目的

　CT-V 画像を定量評価するためには DIR の精度

が十分であることが必須である。そこで開発した

非剛体ファントムを用いてDIRの精度評価を行っ

た。

3. 理論

3.1 レジストレーション

　レジストレーションは「位置合わせ」、「重ね合

わせ」を意味する言葉で、画像処理の一つであり、

基準となる画像の輪郭や形状に対して変形対象物

図 1　 CT-V 画像
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目的関数の結果から 2 つの画像の一致度が最も高

いものを選択する。

4. 方法

4.1 ファントムの構成

　換気機能を有した非剛体ファントムの構成を図

2 に示す。

ムが様々な呼吸パターンで動作するように多くの

周期設定を可能とした。

4.2 CT画像の取得

　非剛体ファントムを用いて、呼気・吸気間距

離が異なる 2 種類の CT 画像を取得した。CT

画像の取得は 0.78×0.78×3 mm の画像解像度で

Aquilion LB（東芝メディカルシステムズ株式会

社）を用いて行った（図 5）。

図 2　換気機能を有した非剛体ファントムの構成
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図 3　 模擬した肺胞の顕微鏡写真

　非剛体ファントムはアクリルシリンダー内に肺

胞を模擬したポリウレタン発砲体を満たすように

設計した（図 3）。ファントムの下部にはポリウ

レタン膜でできた横隔膜を配置し、上下に動くよ

うに設計した。さらに、気管型ポリウレタンチュー

ブを発砲体で覆い、チューブが外部に通じるよう

にすることでガス交換を可能にした。

　肺血管においても、ポリウレタンで模擬し、気

管に隣接するように配置した（図 4）。ファント

図 4　ファントム内の模擬した気管と肺血管

図 5　ファントムのコロナル画像
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4.3 画像変形

　画像変形は NiftyReg を組み合わせて開発した

DIR ソフトウェアを利用した。NiftyReg は rigid-

reg と non-rigid-reg が可能である。呼気相および

吸気相の撮影は同一の幾何学的配置で行ったため

位置変動がない。そのため、rigid-reg は行わなかっ

た。一方で non-rigid-reg は 2 段階で行った。まず、

内部構造と肺の境界を粗く変形させることを目的

とした。次にファントム全体を細かく変形させる

ことを目的とした。最初のレジストレーションは

以下の変形パラメータで行った。制御点間隔は 6 

voxel、イタレーションの最大数は 500、bending 

energy項の重み付けは 0.01%に設定した。さらに、

呼気、吸気画像それぞれにおいてガウシアンフィ

ルタによる平滑化を行った。2 回目のレジスト

レーションは以下の変形パラメータで行った。制

御点間隔は 3 voxel に設定した。イタレーション

の最大数は 300 に設定し、bending energy 項の重

み付けと Jacobian determinant項の重み付けは0.1%

に設定した。ガウシアンフィルタによる平滑化は

行わなかった。

4.4 解剖学的ランドマークの設置

　図 6 のようにファントム内模擬肺野内を 6 つに

分割し、CT 画像上の各領域の判別しやすい気管

分岐部や肺血管などに解剖学的ランドマークを 6

点設定した。

4.5 DIRの空間的精度評価

　DIR の空間的変形精度を測定するために、CT

画像上に配置した対応するランドマーク間のユー

クリッド距離（Euclidean distance: ED）を測定した。

ED は以下の式を用いて表すことができる。

(xr, yr, zr) 及び (xt, yt, zt) はそれぞれ基準画像と目

的画像のランドマークの座標である。各ランド

マークの実際の移動量は呼気画像と吸気画像間

の ED を測定することで求めた。さらに Target 

Registration Error（TRE）は吸気画像と変形呼気

画像間の ED を測定することで求めた。TRE は空

間的な 3 次元距離の差を表す。変形された画像が

基準画像に完全に一致した時に、ED は 0 を示す。
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図 6　 分割したファントムの模式図
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5. 結果

5.1 CT画像の取得

　図 7(a)、(b) に呼気・吸気間距離が異なる 2 種

類の CT 画像の呼気画像と吸気画像を示す。呼

気・吸気間距離の小さい CT 画像は最大移動量が

12mm 程度で、呼気・吸気間距離の大きい CT 画

像は最大移動量が 17mm 程度であった。どちら

の移動量も臨床上の肺の移動量として一般的な大

きさであると言える。

呼気画像　　　　吸気画像

図 7 (b)　呼気・吸気間距離が大きい CT 画像

呼気画像　　　　吸気画像

図 7 (a)　呼気・吸気間距離が小さい CT 画像

A1　　    　　A2　　　    　A3

P1　　    　　P2　　　    　P3

図 8　 解剖学的ランドマークの設置

5.2 解剖学的ランドマークの設置

　図 8 は解剖学的ランドマークを設置した CT 画

像の例を示す（吸気画像）。肺内のどの領域が変

形精度に影響するか、また、どのような環境が変

形精度に影響するかを領域的に判断するために、

A1 から A3 は肺を模擬したファントムの前壁側

に配置し、P1 から P3 は後壁に配置した。A1、

P1 はファントムの上部に、A2、P2 はファントム

の中央部に、A3、P3 はファントムの下部に配置

した。更に、呼気画像、吸気画像、変形呼気画像

上の、同じ気管分岐部や肺血管に対して解剖学的

ランドマークを配置した。解剖学的ランドマーク

を配置した結果、A2 や P2 のような中間領域にお

いては、気管や肺血管が密集しているという特徴

があった。また、A3 や P3 のような下部領域にお

いては、気管や肺血管が細くなっている特徴があ

り、横隔膜が近いということから横隔膜の移動の

影響を受け、気管や肺血管が変形しているという

特徴があった。 

　図 9 (a)、(b) は呼気・吸気間距離が異なる 2 種

類の CT 画像におけるファントム内各領域の TRE

の結果である。それぞれの結果において、呼気・

吸気間距離の大きさに関わらず、様々な移動量を

示した。更に、呼気・吸気間距離の小さい CT 画

像における平均 TRE は 1.32±0.54mm、呼気・吸

気間距離の大きい CT 画像における平均 TRE は

1.08±0.48mm であった。呼気・吸気間距離の大き

さに関わらず、TRE の平均は 2mm 以内であった。
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図 9 (a)　呼気・吸気間距離の小さい TRE

図 9 (b)　呼気・吸気間距離の大きい TRE
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6. 考察

　我々は換気機能を有した非剛体ファントムを設

計し開発した。このファントムは、横隔膜の上下

運動及び、肺胞を模擬したポリウレタンの収縮、

拡大によって呼吸を模擬している。気管や肺血管

のない肺胞を収縮、拡大させた場合、DIR による

画像変形において、画像の一致度を評価すること

は困難であり、DIR は十分な精度で変形を実行す

ることができないと考えた。従って、気管及び肺

血管を模擬したポリウレタンチューブを肺内に挿

入した。本研究から、肺胞の収縮、拡大が確認で

き、更に横隔膜の上下運動により呼気・吸気間距

離が異なるファントムの動きを視覚的に評価でき

た。更に、いくつかの研究では、DIR に関する空

間的精度評価の結果が報告されている。
[12-14]

これ

らの研究では、TRE が 3mm 未満の場合に DIR の

空間精度が高いことが示されている。本研究にお

いて、6 点の TRE の平均は、両者において2mm 未

満になった。更に、呼気・吸気間距離に関わらず、

精度の高い変形が可能であることが示された。ま

た、Rigid-reg を行わず、Non-rigid-reg のみで変形

を行ったことで高精度な変形ができたと言える。

Rigid-reg は幾何学的な位置補正に有効であるあ

るが、本ファントムにおいては不要であった。ま

た、今後の研究で CT ベース肺換気イメージング

を作成する上で、Non-rigid-reg の変化量のみしか

肺換気機能として考慮できないため、高精度な変

形であることに加え、Non-rigid-reg のみで変形で

きたことは非常に有用であると考えられる。これ

は本ファントムが DIR の空間的精度評価を行う

ための QA ツールとして十分利用可能であること

を示した。また、これまでの報告には、CT-V 画

像の評価のために開発されたファントムにおける

報告はない。従って、今後、ファントム内外にお

いて、気体交換が可能であることを評価する必要

があり、DIR の空間的精度評価と供に、CT-V 画

像の定量評価を行う必要があると考えられる。

7. おわりに

　我々は換気機能を有した非剛体ファントムを設

計、開発した。DIR の空間的精度評価の結果、非

剛体ファントムとして臨床上十分な精度である

ことが確認できた。今後は本ファントムによる

CT-V 画像の生成を行い、本ファントムの有効性

を立証する。
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In validation studies involving CT pulmonary ventilation (CT-V) imaging, it is common to use human subjects 

and sheep after institutional review board approval. Different moments of four-dimensional computed tomography 

(4DCT) scans affect different types of respiration and respiration control. Consequently, preparation and study 

regarding validation require longer times with higher costs, as well as involving uncertainty. Deformable image 

registration (DIR) parameters affect the CT-V image; quality assurance (QA) of the CT-V image should be 

performed to ensure the functional analysis of the CT-V image generated by using rapid development of the 

DIR program. Thus, a QA tool for CT-V images is needed for validation purposes. In this study, we designed 

and developed a non-rigid phantom that ventilated air to quantitatively evaluate the CT-V image and the spatial 

accuracy of the DIR was evaluated. The phantom consisted of an acryl cylinder filled with polyurethane foam 

designed to simulate pulmonic alveoli; a polyurethane membrane was attached to the inferior end of the phantom 

to simulate the lung diaphragm. In addition, trachea-shaped polyurethane tubes were covered by the foam, and the 

tubes passed through the outside of the phantom to enable gas exchange. Lung arteries were also modeled with 

polyurethane and were located adjacent to the tracheal model. Two 3D-CT scans having the different movement 

were performed at exhalation and inhalation image. The exhalation 3D-CT was deformed to the inhalation 3D-

CT with an in-house program using NiftyReg software. Six landmarks were assigned around the trachea and 

lung arteries in the inhalation image and the deformed exhalation image. Target registration error (TRE) for each 

landmark between the two images was calculated. The phantom exhibited a variety of displacements for each 

landmark (1–17 mm). The mean TRE for small and large movement setups were 1.1 ± 0.5 mm (Maximum: 1.8 

mm) and 1.3 ± 0.5 mm (Maximum: 1.8 mm), respectively. The phantom has new features, namely 1) deformation 

and 2) ventilation. The phantom evaluation indicates that our DIR program using the NiftyReg was well-tuned.  To 

assess the accuracy of CT-pulmonary ventilation, the phantom could evaluate special accuracy of the DIR. In our 

future study, we will prove the effectiveness of the phantom for CT-V and also provide QA/QC program for DIR 

as well as CT-V image.
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