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研究成果の概要（和文）：本研究では，慢性血栓塞栓性肺高血圧症に対して4D flow MRIとデュアルエナジーCT
から，肺血流の解析を行った．具体的には，1）慢性血栓塞栓性肺高血圧症に対する肺動脈血管拡張術前後にお
いて，デュアルエナジーCTの画像を解析し，血液分布を反映するCT造影剤の分布が，肺実質内で有意に変化し，
肺動脈圧とその分布に相関があることを示した．2）4D flow MRIを用いて，肺動脈血管形成術前後における数値
流体力学的パラメータを比較したところ，壁せん断応力が治療後に上昇したことが確認できた．また，その変化
度は，肺動脈圧の変化度と相関していた．

研究成果の概要（英文）：This study analyzed pulmonary blood flow with the use of 4-dimensional flow 
MRI and dual-energy CT in patients with chronic thromboembolic pulmonary hypertension. 1) 
Iodine-contrast-enhanced dual energy CT  demonstrated significant changes of CT density in the lung 
parenchyma reflecting changes of distribution in pulmonary blood flow before and after balloon 
pulmonary angioplasty; the degree of changes were significantly correlated with mean pulmonary 
arterial pressure. 2) 4-dimensional flow demonstrated significant elevation of the wall shear stress
 after balloon pulmonary angioplasty; the degree of which was also correlated with the change of 
mean pulmonary arterial pressure. 

研究分野：放射線科
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
慢性血栓塞栓性肺高血圧症は，近年注目されている疾患であり，一般的な認知度も高まっている．治療法も近年
発達し，薬物療法の他，国内では肺動脈拡張術が一部の専門施設で行われるようになってきている．適切な治療
を行うことにより，予後が改善してきている疾患であり，患者にとっては長期のマネジメントが重要となる．今
回は，画像診断法を用いて，慢性血栓塞栓性肺高血圧症の重症度（肺動脈圧の程度）を，非侵襲的に推測できる
可能性が示された．また，肺血管拡張術による治療効果の判定にも，画像を用いて客観的評価ができる可能性が
しめされたことは，慢性血栓塞栓性肺高血圧症の診療における戦略を構築する為にも，重要な情報となりうる．



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

慢性血栓塞栓性肺高血圧症は，器質化血栓による慢性的肺動脈閉塞の結果，肺高血圧症が生

じる疾患である．治療法は、中枢型では外科的血栓内膜摘除が適応となるが、術後肺高血圧が

遷延する症例や、外科的治療が困難である末梢型では、予後が不良であった。2001 年に経皮的

肺動脈拡張術の有効性が報告され(Feinstein et al, Circulation 2001;103:10-13)、末梢型に

おける局所の血流改善が可能となってきた。しかし、肺水腫、低酸素血症の増悪、右心不全な

どの治療後合併症により、時に致死的にもなりうるため，本治療法は広く普及しなかった。そ

の後，我々のグループを含む日本国内の複数の施設において，合併症を最小限に抑える手法を

開発し，慢性血栓塞栓性肺高血圧症に対して血管拡張術を行ってきた．その結果，初期成績に

おいて慢性血栓塞栓性肺高血圧症に対する血管拡張術施行群は、従来療法群と比較して臨床所

見、予後が有意に改善したことが報告された（Sugiura K, et al. Cir J. 2012;76:485-8）。ま

た，主に国内の結果に基づき，欧米諸国においても血管拡張術の有用性が見直されてきた． 

 慢性肺血栓性肺高血圧症の臨床的重症度は，右心不全症状および右心カテーテル検査による

平均肺動脈圧，肺血管抵抗に基づく．しかしながら，カテーテル検査は侵襲性があることから，

低侵襲的な評価法が望まれる．また，画像検査は肺全体の評価が可能であり，圧指標とは異な

る，局所のばらつき・病変分布も表現することが可能である．従って，CT，MRI 画像を用いて

血行力学的解析を行うことができれば，本疾患の重症度や治療効果を非侵襲的かつ定量的に評

価する指標となり得ると考えられた． 

 

２．研究の目的 

 本研究では，慢性血栓塞栓性肺高血圧症の症例にたいして，CTおよび MRI 画像を用いて，臨

床的重症度との相関を検討し，さらに治療効果を定量的に評価可能であるか検討することを目

的とした． 

 

３．研究の方法 

 CT による解析：慢性血栓塞栓性肺高血圧症の症例に対して，デュアルエナジーCT（二種類の

異なる管電圧で同時に撮像された CTであり，ヨード造影剤濃度を既知の理論値を元に算出する

ことができる）を用いて，肺野のヨードマップを作成した．その所見から，肺野のヨード造影

剤分布低下域（血流低下域に相当）の範囲を半定量的にスコアリングし，臨床的重症度との相

関性を評価した．また，肺血管拡張術前後の CT画像を用いて，肺野 CTの濃度変化が，肺動脈

圧の変化と関連するか検討した．さらに，慢性血栓塞栓性肺高血圧症において認められる，体

循環からの側副血流の程度を評価する方法を考案した． 

 MRI による解析：MRI では，心機能・容積解析に加え，位相コントラスト法を用いて，非侵襲

的な肺動脈血流解析が可能である．特に 4D flow MRI を用いると肺動脈近位側において，三次

元的な血流解析が可能である．これにより数値流体力学的指標が計算可能となる．本研究では，

慢性血栓塞栓性肺高血圧症の症例に対して，これらの MRI で取得できる指標と臨床的重症度と

の関連性を検討した． 

 

４．研究成果 

CT による解析： 

(1) 慢性血栓塞栓性肺高血圧症の肺動脈拡張術前の症例において，肺野のヨードマップにおけ

る造影剤分布低下域の半定量的スコアは，平均肺動脈圧および肺血管抵抗と相関している



ことが明らかになった．また，造影剤分布低下域のスコアは，肺の領域によって異なって

いたことから，肺動脈閉塞病変は不均一に分布しながらも，好発部位の傾向があると推測

された．CT 撮像機器の発達により，デュアルエナジーCT の撮像が可能な施設が増えてきて

いることから，本所見は慢性血栓塞栓性肺高血圧症の重症度評価に関する簡便な指標にな

り得ると考えられた． 

(2) 慢性血栓塞栓性肺高血圧症に対する肺動脈血管形成術前後における， CT の画像解析を行

った．CT 画像における血管領域と肺実質領域の分離を行い，血管領域と肺実質領域それぞ

れにおける，濃度変化を求めた．その結果，血管領域の濃度分布の広がり(interquartile 

range)の変化と肺実質の濃度の中央値の変化が，治療前後における右心カテーテル検査で

計測された肺動脈圧の変化と有意に相関することが明らかになった．症例内での変化量を

CT で定量化できる点において，患者のマネジメントに活用できる可能性が示された． 

(3) 新規患者で撮像された，肺内シャント評価目的の CT画像を詳細に評肺灌流画像における灌

流欠損との相関性を検討した．その結果，肺内シャントの半定量スコアと，平均肺動脈圧

の程度が相関していることを明らかにした．また，シャントを反映していると考えられる

CT の肺血管内造影効果は，部位により不均一であった．このことからも，慢性血栓塞栓性

肺高血圧症の病態は，肺野で一様ではないことが示された．肺血管拡張術の治療戦略を検

討する上で，この所見がどのように治療合併症や効率的な治療効果を取得ことにおいて関

連するかについては，今後の検討課題である． 

 

MRI による解析 

(1) 4D flow MRI の解析ソフトから，各ボクセル内に含まれる三次元ベクトルデータを抽出し，

商用の汎用ソフト上（Matlab）に読み込みが出来ることを確認した．これにより，4D flow 

MRI を用いた肺動脈血流の実測データから，血流量や血流速度のみでなく，数値流体力学

を用いた発展的なパラメーターの算出にも活用できる可能性が示された． 

(2) 4D flow MRI を用いて，肺動脈血管形成術前後における数値流体力学パラメーターを比較

したところ，壁せん断応力が治療後に上昇したことが確認できた．また，その変化度は，

肺動脈圧の変化度と相関していることが判明した．さらに，肺動脈幹内に，肺高血圧症患

者で認められる渦流の程度を，逆流面積比というパラメーターで表現したところ，その程

度が平均肺動脈圧と相関しており，さらに肺血管形成術前後においては，その変化度が肺

動脈圧の変化とも相関していたことが明らかになった． 
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