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(2) 分離型Ｘ線干渉計ステ

ージの高度化に関する
研究 

 
(3) Ｘ線干渉計用結晶加工

技術の研究 
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るための基礎研究 
 
3.  研究振興 
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研究成果の概要 
 

 

■ 総 括 

Ｘ線が生体組織を透過するとき、吸収以外に位相シフトと呼ばれる作用を受ける。これは組織内をＸ線が通過する

速さの違いに起因する。この作用は吸収のそれより約千倍大きく、この差をコントラスト形成に利用すれば、極めて

高感度なＸ線撮像が可能となり、従来法の軟部組織病変検出の問題点が解決されると考えられる。しかし、単純に

透過Ｘ線強度を計測するだけでは位相シフトは抽出できない。それを巧妙に画像化に利用する方法が「位相コント

ラスト法」と呼ばれるものである。本課題はこの手法の医療応用に向けた基礎技術開発を狙ったものである。高エネ

ルギー加速器研究機構の放射光施設（フォトンファクトリー）などにおいて、シンクロトロン放射光と呼ばれるＸ線源

を用いて研究が推進された。 

本研究の第Ⅰ期においては、第１班の（１）「大視野位相Ｘ線撮像システムの開発」、及び第２班の（２）「Ｘ線位相

像を医療応用するための基礎研究」が行われ、工学と医学の効果的な連携のもとで研究が進められた。その成果

は第Ⅰ期の成果報告書（平成１２年８月）にまとめられているが、簡単に振り返ると、第１班は、Ｘ線干渉計を分離型

にすることによる大視野化の方法を検討し、その実現性を実証したこと、第２班は、位相情報を利用することによっ

て観察できる組織構造を、数々の動物や人間の組織片を用いて調べ、その実例を世界に発信したことであろう。癌

病巣や血管の無造影描出を実証したことは意義深い。 

第Ⅱ期では、第Ⅰ期の原理検証の段階から、より応用を意識した部分が増え、第１班では（１）「Ｘ線位相操作による

高度画像形成技術の研究」として多少研究実施組織を変更した上で研究が実施され、第２班では引き続き（２）「Ｘ

線位相像を医療応用するための基礎研究」が行われた。 

 

以下に特筆すべき成果を挙げる。 

Ø 分離型Ｘ線干渉計の大型化によって、第Ⅰ期の 25ｍｍ×15ｍｍから60 mm × 30 mm へと、面積にして５

倍近くの観察視野拡大が実現した。 

Ø 第Ⅰ期では使用するＸ線のエネルギーを 18keV にほぼ固定していたが、厚い試料や石灰化を含む試

料などでは画像再構成上の問題を残していた。第Ⅱ期では 35keV 以上のＸ線を使用することにより、こ

の問題が軽減されることを見出した。すなわち、本手法による観察対象が大幅に拡張されることになる。 

Ø 生きたラットによる撮像を可能とし、血管への生理食塩水注入による肝臓内血管の血流動態の可視化

に成功した。 

Ø 位相情報検出によってもたらされる高濃度分解能化に加え高空間分解能化を両立するＸ線干渉計が

製作され、本手法の顕微的応用の可能性が示された。 

 

■ サブテーマ毎、個別課題毎の概要 

1. Ｘ線位相操作による高度画像形成技術の研究 

1.1. 分離型Ｘ線干渉計ステージの高度化に関する研究 

第Ⅰ期の研究成果に基づいて、生体試料の観察が実際に可能な大視野の位相コントラストＸ線撮像装置を開

発した。大視野確保のため、分離型Ｘ線干渉計の大型化を行うとともに、確立したステージ設計コンセプトに従い

専用の大型ステージを設計・製作した。また、より安定した撮像を可能とするステージドリフト抑制システムの高度

化、種々の生体観察を可能とする生体マニュピュレーション機構の開発、及び高エネルギーＸ線への対応を行っ

た。これまでに観察視野 60 mm × 30 m @ 18 keV 及び 22 mm × 30 m @ 35 keV を実現し、生体試料の位相マッ

プ及び CT 像の取得や、in vivo での血流動態観察に成功した。 

1.2. 高空間分解能化と吸収端利用に関する研究 

Ｘ線位相情報による画像形成技術に関し、その高度化を狙う項目として、高空間分解能化のためのＸ線干渉

計の改善と、吸収端において発生するコントラスト利用に関するフィージビリティー を検討した。高空間分解能化



については、厚さ40µm の結晶板を有する薄型Ｘ線干渉計の製作に成功し、第三世代シンクロトロン放射光施設

SPring-8 に設置されているＸ線位相ＣＴ装置にそのＸ線干渉計を組み込んだ。実効的空間分解能 10～20µm の

位相ＣＴ画像が得られるようになり、動物組織試料の観察に供している。吸収端の利用については、我々が使用

したＸ線のエネルギー域に吸収端を有するストロンチウムについて実験した。吸収端における屈折率の変化や、

組成の違いによるケミカルシフトが確認された。しかし、Ｓ／Ｎ比の不足により、元素分布や化学状態分布の画像

化には至っていない。 

1.3. Ｘ線干渉計用結晶加工技術の研究 

X 線干渉計は一見簡単な形状にもかかわらず X 線波長レベルでの干渉性を有さなければならないため、高度

な加工精度を要求する。また、その加工精度を非接触で計測することはその形状ゆえ困難であった。そこで、干

渉計形状を正確に計測するための計測装置を試作し、これにより各結晶面の三次元座標データを得ることができ

るようになった。このデータを元に干渉性の良し悪しの予測を試みた。また形状修正装置を試作して、フレーム型

干渉計や研磨干渉計を製作した。フレーム型干渉計では結晶の使用部分のみを薄くし、空間分解能の向上と光

強度の向上を可能とした。研磨干渉計は従来化学エッチングで仕上げていた結晶面を CMP 加工で仕上げたも

ので、従来法に比較して残留歪が少ないことがわかった。さらにこれらの技術をもとに 60×30mm の視野を持つ大

型干渉計を作成することができた。 

2. X 線位相像を医療応用するための基礎研究 

生体を構成する低原子番号物質に対して感度が従来の吸収 X 線画像の約 1000 倍高い位相Ｘ線画像化技術

を用い，30×25mm2 の大視野で癌組織等の３次元撮影を行い無造影で生体内構造を弁別観察する事が可能とな

った。癌組織では，正常肝組織に比べ密度が低く，癌内の壊死，皮膜，癌周囲の血管構築を空間分解能

0.03mm で描出できた。また，位相コントラスト造影法として，アレルギー等の副作用のない生理食塩水を用い生き

たラット肝臓内血管の血流動態の画像化が可能となった。高速データ収集ができる撮像系が使用できれば，本

装置は，これまで世界に存在しなかった高感度かつ高空間分解能な生体試料撮影装置として利用可能と考えら

れる。 

 

■ 波及効果、発展方向、改善点等 

分離型Ｘ線干渉計では、生きた小動物の観察を可能とし、本研究における目標を大きく上回る成果であると考えら

れる。この技術は現時点で日本にしかなく、世界を凌駕するものである。また、より一層の大視野化も今後期待され、

位相コントラストによる乳癌診断が議論できるであろう10cm × 10cm がひとつの目標になり得る。そのためには、さら

に安定なステージの開発とフィードバックによる安定化機構、および、Ｘ線干渉計を成す結晶ブロックの高品質化が

要求される。実際にそれを可能とするための基礎技術が本研究において得られていると考える。この過程で培われ

る精密技術は、他の工学分野へ波及することはいうまでもない。また、撮像の高効率化が重要課題として浮上して

きており、最適な画像検出器の開発による動画観察の実現が期待される。空間分解能の向上にも効果的な指針が

得られた。これをもとに、マイクロ位相トモグラフィーによる高感度三次元観察技術が立ち上がった。組織片の観察

のみであるが、基礎医学における魅力的なツールになり得るであろう。また、分離型Ｘ線干渉計と高分解能化の技

術の融合は極めて魅力的である。大きな視野を望みながら、興味ある部分の顕微画像を調べることは、画像診断

上のひとつの理想であり、この方面への進展も今後期待したい。 

ハードウェアの整備が進む一方で、それを利用する立場からの研究も加速させる必要がある。本手法によって得

られる画像は、すべての研究者・医師にとって経験のないものであり、多くの組織についての観察を蓄積し、それを

我々の組織学的知識と対応させることが本研究におけるひとつの目的であった。今後も精度を向上させつつ継続

する必要があるが、癌組織の観察による早期癌の検出、良性悪性の識別、軟組織構造と石灰化によるコントラスト

の同時検出、血管の低侵襲観察など、多くの観察実施例が蓄積されており、その成果をどう利用するかという視点

も今後必要となってくる。我々が開発した画像診断技術は、クリニカルな方向に限らず、新規な薬剤や治療法の研

究の効果を評価するなど、基礎医学的な応用も可能であろう。多くの医学関係者の参加を募り、精力的な医学的研

究を推進段階へ発展させる必要がある。 

 



研究成果公表等の状況 
 

（1） 研究発表件数 
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第Ⅰ期 

サブテーマ１：Ｘ線干渉光学系と調整機構の研究 

サブテーマ２：高分解能Ｘ線干渉計の作製法と評価に関する研究 

第Ⅱ期 

サブテーマ３：分離型干渉計ステージの高度化に関する研究 

サブテーマ４：高空間分解能化と吸収端利用に関する研究 

第Ⅰ期～第Ⅱ期 

サブテーマ５：Ｘ線位相像を医療応用するための基礎研究 

 


