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三次元ゲル線量計による高線量率小線源治療の線量分布測定

北里大学医療衛生学部　 渡邉祐介

High-dose-rate (HDR) brachytherapy transports the
radioisotope source directly to a location within or near a
tumor using a remote after-loading system. Dose distri-
butions have become more complex with the introduction
of image-guided brachytherapy in HDR brachytherapy.
Dose calculation and source transportation errors can
lead to consequences in which the therapeutic effect
may be reduced because of an insufficient dose being
administered or complications arising as a result of a
high dose being delivered to normal tissues. Therefore, to
correctly execute HDR brachytherapy, a quality assurance
program for the treatment equipment and Comprehensive
dose distribution verification of the treatment process are
required. The usefulness of the three-dimensional gel
dosimeter in HDR brachytherapy is described. In addition,
this paper introduces the dose distribution measurement
of HDR brachytherapy using 192Ir source using a polymer
gel dosimeter and a radio-fluorogenic gel dosimeter.

Keywords: high-dose-rate brachytherapy, polymer gel
dosimeter, radio-fluorogenic gel dosimeter, 192Ir source,
quality assurance

1 はじめに

放射線治療は，手術，化学療法とならぶ，がん治療
の三本柱のひとつである．日本放射線腫瘍学会データ
ベース委員会の定期構造調査では，放射線治療を実施
している国内の 846施設（推定）において，2017年の
放射線治療新規患者数は 23万人であり，全がんに対
する放射線治療の適応率は 23.5 %である1, 2)．国外で
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の 50 %以上には劣るものの医療の国際的標準化，高
齢化社会，および生活の質（quality of life: QOL）の重
視などの背景から，臓器の形態と機能を温存できる特
徴を持つ，低侵襲な放射線治療の役割は社会的に大き
い．放射線治療の目的は，がんの根治または症状の緩
和であり，それを達成するために標的である腫瘍に線
量を集中させ，さらに周囲の正常組織への線量を可能
な限り抑制しなければならない．
放射線治療は，体外から照射する外部照射と体内か
ら照射する内部照射に大きく分かれる．近年，外部照
射の照射技術は著しく発展し，放射線治療の主流であ
る．一方，内部照射である小線源治療（brachytherapy）
は，密封放射性同位元素（線源）を腫瘍内部やその近
傍に一時的または永久に留置して近接照射する．そ
のため，空間的線量配分に優れ，正常組織に損傷を与
えずに腫瘍に大線量を投与できる．小線源治療で使
用される主な線源を Table 1 に示す．線源は，低線量
率（low-dose-rate: LDR，0.4 Gy/h–2 Gy/h），中線量率
（medium-dose-rate: MDR，2 Gy/h–12 Gy/h），および高
線量率（high-dose-rate: HDR, 12 Gy/h以上）に分類さ
れる．また，体内へのアプローチ方法は，直接刺入す
る組織内照射，体腔内に挿入する腔内照射，皮膚や粘
膜面に密着させるモールド照射がある3)．

Table 1. Physical characteristics of radionu-
clides in brachytherapy.

Radio- Half-life Photon energy Dose rate

nuclide (MeV)

137Cs 30.0 y 0.662 LDR
198Au 2.7 d 0.412 LDR

125I 59.4 d 0.028 avg LDR
192Ir 73.8 d 0.136–1.06 LDR, HDR

(0.38 avg)
60Co 5.26 y 1.17, 1.33 LDR, HDR
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本稿では，高線量率小線源治療（high-dose-rate
brachytherapy: HDR brachytherapy）における三次元ゲ
ル線量計の有用性について述べるとともに，我々の
研究グループが行ったポリマーゲル線量計と蛍光ゲ
ル線量計を使用した高線量率 192Ir 線源による HDR
brachytherapyの線量分布測定について紹介する．

2 HDR brachytherapyへの三次元ゲル線量計の有
用性

HDR brachytherapyは，遠隔操作式後装填法（remote
after loading system: RALS）を用いて線源を輸送する．
本稿で使用したRALS（microSelectronHDR V3，Elekta
Brachy）は，高線量率 192Ir線源（線源交換時約 370 GBq）
がひとつ格納されている．192Ir線源は，ペレット形状
でステンレス鋼カプセル（外径 0.9 mmφ × 4.5 mm）に
封入され，撚り線ワイヤの先端に取り付けられている
（Fig. 1）．照射部位ごとの専用カテーテル・アプリケー
タと RALSを接続してワイヤの巻取り・送り出しによ
り体内を移動する．処方線量の最適化は，放射線治療
計画装置（treatment planning system: TPS）により，複
数の線源位置を指定し，治療時の線源強度に応じた停
留時間を算出して行われる4)．
近年，TPSや治療装置の進歩や画像誘導小線源治療

（image-guided brachytherapy: IGBT）の導入により，複
雑な治療計画による線量投与が行われるようになっ
た5)．ただし，治療効果は線源の輸送精度に大きく影
響されるため，精度の高い照射技術と精度管理が必要
となる．
人的ミスや装置の誤作動などが起こった場合，腫瘍

に対する線量不足による治療効果の低下や正常組織
への過剰線量による重篤な障害が発現する危険性があ

Ir-192

Stainless steel wire

Stainless steel capsule

4.5 mm

3.5 mm
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Figure 1. (a) Remote after-loading system
(microSelectron HDR V3, Elekta Brachy) and
(b) a high dose rate Ir-192 source.

る．これまでに HDR brachytherapyに関する医療事故
が報告され，死亡事例も含まれる6)．HDR brachyther-
apyが安全に実施されるために厳密なガイドラインが
提供され，線源停止を 1 mm，停留時間を 1 %の許容
レベルに設定した品質管理（quality assurance: QA）を
実施し，線源輸送の正確さを確保している7–9)．HDR
brachytherapyの QAには，治療装置の動作確認，治療
計画装置の精度検証と線源強度の測定，および治療プ
ランの包括的な投与線量検証がある．各項目における
測定ツールはその目的に応じて選択する必要がある
（Fig. 2）．例として、192Ir線源の半減期は 73.8日であ
り，年 3–4回の交換が必要であるため，線源交換時ご
とに井戸型や指頭型電離箱により改めて線源強度測定
を実測し，TPSに登録する．また、定期的（6ヵ月ま
たは線源交換時）にフィルムの黒化を利用して，線源
停留位置精度を評価する．しかし，HDR brachytherapy
では，装置 QAにとどまっており，特に高線量率線源
を使用した場合、わずかな線源位置や線源停留時間の
エラーは、重篤な障害を招く恐れがあり，臨床プラン
における包括的な線量分布検証の整備が急務である．

HDR brachytherapyでは，立体的な線源配置による
複雑な線量分布を正確に検証するためには，投与さ
れる三次元線量分布を実測して検証することが望ま
しい．一般に使用される電離箱線量計やフィルムで
は，ポイントまたは二次元での測定に限定される．ま
た，外部照射で利用される固体ファントムでは，その
内部にカテーテルやアプリケータを配置することが
困難である．三次元ゲル線量計は，ゲル化前は液体で
あり線量計自体がファントムとして扱うことができ
るため，線量計内のカテーテルやアプリケータの配置
が容易である．そのため，三次元ゲル線量計は，HDR
brachytherapyの有用な三次元線量分布の測定ツールと
して期待できる．

3 線量分布の比較手法

近年，外部照射では強度変調放射線治療（intensity
modulated radiation therapy: IMRT）を代表とする高精
度放射線治療が注目され，治療前に TPS で算出され
た線量分布をファントムの実測値と比較する線量分布
検証が実施されている．一般的には，フィルムや半導
体検出器が用いられるが，三次元ゲル線量計の利用も
検討されている．Figure 3は，上咽頭がん IMRTプラ
ンにより照射された頭部形状のポリマーゲル線量計で
ある．
線量分布を比較する手法は，全体の傾向を読み取る
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視覚評価法，関心点の線量差を評価するDose-difference
（DD），等線量曲線の位置誤差（それぞれの等しい線量
を示す点の最短距離）を評価する Distance-to-agreement
（DTA），および DD と DTA を合成して評価するガン
マ解析法が用いられる10)．DDは，関心点における計
画線量 Dc(�ri) と測定線量 Dm(�ri) の相対差を eq. (1)に
て算出する．

DD (%) = 100 × [(Dm(�ri) − Dc(�ri))/Dc(�ri)] (1)

DTAは，計画線量分布の点 �rcと,この �rc での線量と等
しい線量となる測定線量分布にある点 �rm との最短距
離を eq. (2)にて算出する．

DTA (mm) = |�rm − �rc| (2)

ガンマ解析法は，DDと DTAを合成し，ガンマ値 γを

Ion-chamber, Film, Array of detectors

3D dosimetry

1D-2D dosimetry

Planning system QA
Source strength calibration

Machine QA
(Dosimetric and geometric characteristics)

Gel dosimeter

Geometrically regular phantom
Ion-chamber, Film, Array of detectors

Monte Carlo simulation
Ion-chamber, Film, Array of detectors

ToolsQA components

Clinical QA

Equipment QA

Figure 2. Hierarchy of dosimetric quality as-
surance for HDR brachytherapy.

(a) (b)

Figure 3. Dose distribution measurement of
intensity-modulated radiation therapy for na-
sopharyngeal carcinoma by TomoTherapy (Ac-
curay) using head-shaped polymer gel dosime-
ter.

eq. (3)で算出する．

γ =

√( |�rm − �rc|
Δd

)2

+

(
Dm( �rm) − Dc(�rc)

ΔD

)2

(3)

ここで，Δd と ΔDは，それぞれ DTAと DDの判定基
準であり，通例として，ΔD/Δd で表され，3 %/3 mm
や 3 %/2 mmと示す．判定は，ガンマ値が 1以下であ
れば合格，1を超えていれば不合格となり，評価領域
内の合格した関心点の割合であるガンマパス率によ
り総合的に評価する．ガンマパス率が大きいほど，比
較した線量分布は一致しているとみなすことができ
る．臨床施設での IMRTの線量分布検証では，判定基
準 3 %/3 mm，ガンマパス率 90 %以上として運用して
いる場合が多い．ただし，許容レベル，介入レベルと
もに明確なエビデンスがないため，判定基準の根拠は
QA結果を蓄積して施設独自の基準を設定することが
推奨されている．

4 ポリマーゲル線量計の臨床応用

ポリマーゲル線量計は，HDR brachytherapyにおい
て線源近傍や治療プランの三次元線量分布の測定
ツールとしての使用が報告されている11–16)．本稿で
は，Papadakisらと Papoutsakiらが提案した normoxic
N-vinylpyrrolidone-based polymer gel（VIPET）を使用
した17, 18)．VIPET は，N-ビニルピロリドン 4 wt%，
N,N′-メチレンビスアクリルアミド 4 wt%，ゼラチン
7 wt%，テトラキス（ヒドロキシメチル）ホスホニウ
ムクロリド 5 mm，および超純水 85 wt% にて調製し
た．さらに，0.4 Mの無機塩（MgCl2）を添加した高感
度 VIPET（iVIPET）を調製した19–21)．また，ガラスバ
イアル（40 mmφ × 120 mm）に封入し，192Ir線源をサ
ンプル内に輸送するために照射の直前にポリアセター
ル製カテーテル（2 mmφ× 200 mm）を配置した．サン
プル中央に 192Ir 線源を 1 点停留させ，線源中心から
10 mmに 5，10，20，30，40，60，80，100 Gyを照射
して線量応答を評価した．次に，前立腺がんに対する
HDR brachytherapyを想定した臨床プランの線量分布
測定のため円筒形のガラス容器（120 mmφ × 125 mm）
に iVIPET を封入し，18 本のカテーテルを配置した
（Fig. 4(a)）．すべてのカテーテルで 5 mm 間隔で 9 点
に線源を停留させ，標的領域（外側カテーテル）に
10 Gy照射した（Figs. 4(b)，4(c)）．線量分布は，線源の
停留領域の中央の断面において，TPSの計算値とガン
マ解析ソフトウェア（Simple IMRT Analysis, Triangle
Products）を用いてガンマ解析した．照射したゲルサ
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Figure 4. (a) iVIPET simulating HDR
brachytherapy for prostate cancer. (b)
Schematic layout of the 18 flexible catheters
(red circles). (c) The sources (red points)
were placed at nine points across 40 mm,
separated by 5 mm intervals. Reprinted from
Ref. 15, Copyright (2019), with permission
from Elsevier.

Figure 5. Photograph of irradiated iVIPET
with a dose of 0 Gy–100 Gy at 10 mm from the
center of 192Ir source. Reprinted from Ref. 15,
Copyright (2019), with permission from Else-
vier.

ンプルを 24 時間後に 1.5 T magnetic resonance imag-
ing（MRI）装置（SIGNA HDxt, GE）にて，横緩和時間
（T2）の逆数である横緩和速度（R2 = 1/T2）を算出し
て評価した．MR撮像は Spin echo法にて，繰り返し時
間（Repetition Time: TR）5000 ms，エコー時間（echo
time: TE）を 10 msおよび 250 ms，FOV（field of view）
256 × 256 mm2（matrix size 256 × 256，1 mm/pixel）で
撮像した．ピクセル位置 (i, j)の R2 は，eq. (4)にて算
出した．

Ri, j =
1

T2(i, j)
=

1
TE2 − TE1

ln
(
S 1(i, j)
S 2(i, j)

)
(4)

ここで，S 1(i, j)と S 2(i, j)は，それぞれ TE1 と TE2 で
の信号強度である．

Figure 6. Dose-relaxation rate (R2) response
curves for the iVIPET and VIPET. Reprinted
from Ref. 15, Copyright (2019), with permis-
sion from Elsevier.

Figure 7. Comparison of the dose distributions
between iVIPET and the TPS calculations. (a)
Percentages of the isodose curve for the NC-
RFG (dotted lines) and TPS calculations (solid
lines). (b) Results of gamma analysis. Reprinted
from Ref. 15, Copyright (2019), with permis-
sion from Elsevier.

照射後の iVIPETを Fig. 5 に示す．線量増加ととも
に線源中心から白濁が広がっていることが視覚的に観
察できた．また，VIPETと iVIPETは，0 Gy–30 Gyで
線量と R2に強い線形相関を認め，VIPETと iVIPETの
線量感度は，それぞれ (0.076±0.001) s−1 Gy−1，(0.258±
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0.002) s−1 Gy−1 であった（Fig. 6）．iVIPETの線量感度
は VIPET の 3.4 倍であった．前立腺がんプランにお
ける線量分布の iVIPET と TPS の計算値との比較を
Fig. 7 に示す．判定基準 2 %/2 mm によるガンマパス
率は，97.9 %であり，よく一致した．ただし，カテー
テル周囲で TPS の計算値との乖離が生じた．HDR
brachytherapyでは，線源近傍では 100 Gy以上の線量
域も存在するため，さらに広い線量レンジのポリマー
ゲル線量計が求められる．

HDR brachytherapy の線量分布測定においてポリ
マーゲル線量計の臨床応用は，線源からの距離に応
じた急峻な線量分布形状を三次元的に評価できる．ま
た，臨床プランにおける線量分布検証では，標的と正
常組織の線量を評価する必要があり，両者の幾何学的
位置を考慮しなくてはならない．フィルムでは、設置
位置での評価にとどまるが，ポリマーゲル線量計によ
る三次元線量分布は，MR撮像断面位置を自由に選択
でき，評価位置の制限がない．しかし，192Ir線源近傍
の不確実性が課題である22)．ポリマーゲル線量計内の
カテーテル配置により，酸素混入によるラジカル重合
反応が阻害され，線量感度が低下する．さらに，MR
画像による線量データ読み出しでは，カテーテル空
洞の空気とゲル組成との磁化率の差異のために，その
境界面で歪みが生じ，磁化率アーチファクトが問題と
なり，急峻な線量勾配部分では，わずかな距離の変化
で線量差が生じる部分体積効果も問題となるため，高

Figure 8. (a) Schematic of the NC-RFG
dosimeter enclosed in an acrylic container. (b)
Photograph of the PMMA square layer con-
tainer with the catheter. Reprinted from Ref. 25,
Copyright (2020), with permission from IOP
publishing.

空間分解能（< 1 mm3）な画像取得が必要不可欠であ
る．しかし，撮像時間が延長するため，信号対雑音比
（signal-to-noise ratio: SNR）を含めた，撮像パラメータ
の最適化が必要である．

5 蛍光ゲル線量計の臨床応用

前山らによって開発されたナノクレイ添加蛍光ゲル
線量計（nanoclay-based radio-fluorogenic gel: NC-RFG）
を用いた 192Ir 線源に対する基礎特性と線量分布測
定について紹介する23–25)．NC-RFG は，ナノクレイ
2.5 wt%，0.1 mmジヒドロローダミン 123（DHR123），
および超純水 97.5 wt% にて調製した．NC-RFG をオ
リジナルで作製したアクリル製容器（100×100×7 mm3）
の厚さ 3 mmの空洞に封入し，線源輸送のためカテー
テルを配置した（Fig. 8）．192Ir線源をサンプルの中央
に 1点停留させ，線源中心から 10 mmに 5，10，20，
30，40，60，80，100 Gy を照射して，線量応答を評

Figure 9. 2D flatbed-type color scanner for
fluorescence image acquisition (GELSCAN-3,
iMeasure).

Figure 10. Fluorescence images of NC-RFG
irradiated from 5 to 100 Gy at 10 mm from
the center of the 192Ir source. Reprinted from
Ref. 25, Copyright (2020), with permission
from IOP publishing.
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Figure 11. Dose-fluorescence intensity re-
sponse curve for the NC-RFG (a) determined
from the dose at 10 mm from the center of
the single source for each sample and (b) de-
termined from the dose at a specific distance.
Reprinted from Ref. 25, Copyright (2020), with
permission from IOP publishing.

価した．さらに，10 mm 間隔で 5 点に線源を停留さ
せ，線量分布を TPS の計算値とガンマ解析（判定基
準 2 %/1 mm）により比較した．照射後のサンプルは，
iMeasure社製 GELSCAN-3 を用いて，465 nmの励起
光により蛍光画像（600 dpi，48 bit RGB）を取得した
（Fig. 9）．

Figure 12. Comparison of the dose distribu-
tions between NC-RFG and the TPS calcula-
tions. (a) Photograph and (b) fluorescence im-
age of the NC-RFG irradiated. (c) Percentages
of the isodose curve for the NC-RFG (dotted
lines) and TPS calculations (solid lines). (d)
Results of gamma analysis. Reprinted from
Ref. 25, Copyright (2020), with permission
from IOP publishing.

Figure 10 に 1 点停留の蛍光画像を示す．NC-RFG
は，192Ir線源に対して明瞭に蛍光し，線量の増加とと
もに蛍光強度が上昇した．192Ir線源に対する線量応答
性は，0 Gy–100 Gyで線量と蛍光強度に強い線形相関
（R2 = 0.996）を認め，400 Gy以上で飽和した（Fig. 11）．
カテーテルから 10 mmで 20 Gy照射した 5点停留し
た照射後の NC-RFG と蛍光画像を Figs. 12(a)，12(b)
に示す．線源の停留位置を中心にわずかに赤く着色し
た．また，線量に応じて蛍光強度は上昇し，5点の停
留位置が明確に区別できた．Figures 12(c)，12(d)は，
等線量曲線とガンマ解析のTPSと比較結果である．ガ
ンマパス率は 92.1 % であり，カテーテル近傍の急峻
な線量勾配部分で TPSの計算値との乖離が生じたが，
よく一致した．

NC-RFG は，正常酸素状態で取り扱うことができ，
高分解能（0.04 mm/pixel，厚さ 3 mm）の蛍光画像を短
時間（70 s）で取得することが可能である．ポリマー
ゲル線量計の課題である酸素混入によるラジカル重合
反応の阻害，MRI による線量データ読み出しに関す
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Figure 13. Three-dimensional dose distribu-
tion around the 192Ir source acquired by the light
sheet fluorescent tomographic imaging system
(prototype).

る空間分解能と撮像時間の延長，および線源近傍の大
線量領域の線量レンジの制限を解決することが期待で
きる．
本稿では，フラットベットスキャナによる二次元

データでの評価を紹介したが，蛍光ゲル線量計の三
次元データ取得に必要な三次元イメージングシステ
ムはすでに開発されており，その有用性が示されて
いる26, 27)．我々の研究グループも NC-RFG の HDR
brachytherapy に特化し，薄いシート状の励起光照射
から CCD カメラで撮像した複数断面の蛍光画像を再
構成し、三次元データを取得する新たなライトシー
ト方式蛍光断層撮像システムの開発を進めている．
Figure 13に開発システムで得られた 192Ir線源周囲の
三次元線量分布を示す．カテーテルの存在によるデー
タの欠損部分があるが，192Ir線源から非等方的に放出
されるガンマ線の線量分布が確認できる．

6 まとめ

本稿では，高線量率 192Ir線源による HDR brachyther-
apyに対して，ポリマーゲル線量計と蛍光ゲル線量の
線量応答特性と線量分布測定について紹介し，その有
用性と課題を示した．HDR brachytherapyでは，立体
的な線源配置による複雑な線量分布を正確に検証す
るためには，三次元線量分布を実測が必要不可欠であ
り，三次元ゲル線量計は有用な測定ツールとして期待
できる．
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