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研究成果の概要（和文）：慢性肝疾患の定量診断を目的に，疾患の進行により変化する複数の生体組織音響特性
を融合することにより，生検を超える安定度と臨床的に十分なロバスト性を持つ非侵襲な慢性肝疾患の定量診断
手法の開発を試みた。生体中のせん断波伝搬速度，減衰の周波数依存性について種々の方法で計測を行い，せん
断波伝搬で得られる肝病変情報ついて把握した。さらに，超音波画像の振幅確率分布から，線維化情報を抽出す
る方法の最適化を行い，初期病変においても高い検出精度を得ることを可能にした。

研究成果の概要（英文）：For the quantitative diagnosis of chronic liver disease, we tried to develop
 a noninvasive quantitative diagnosis method of chronic liver disease with clinically sufficient 
robustness by fusing multiple acoustic properties of living tissues that change with the progression
 of disease.  The frequency dependence of shear wave propagation velocity and attenuation in the 
living body was measured by various methods, and the knowledge about liver lesion information 
obtained by shear wave propagation was obtained. Furthermore, we optimized the method of extracting 
fibrosis information from the amplitude probability distribution of ultrasound images, and made it 
possible to obtain high detection accuracy even in early disease stages. This result is an essential
 contribution to the field of ultrasonic medicine.

研究分野： 医用超音波工学・超音波応用計測

キーワード： 超音波医学　定量診断　肝炎　びまん性肝疾患　エラストグラフィー　shear wave

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
従来，生体組織は複雑で，生体組織の音響特性から病変の定量診断を行うのはむずかしいと考えられてきた。わ
れわれは，音響的構築が変化するとどのような信号変化が生じるのかを詳細に検討し，複数の音響特性を融合す
ることで，組織線維構造の情報を抽出する新しい定量診断技術を開発した。この成果は，病変の進行による生体
組織の音響的変化と超音波画像の関係を理解するという「超音波定量診断学」の確立に寄与し，超音波医学分野
への本質的な貢献である。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
超音波による医用画像は，安全かつリアルタイムな診断手法として大きな成果をあげ，超

音波診断装置は広く普及している。しかし，超音波画像診断は医師の経験や熟練を必要とす
る上に，診断情報は形態的な情報が主で，臨床的な定量診断手法としては，確立したものが
なかった。この原因の一つは，診断時に得られる超音波信号の変化と生体組織の音響特性の
変化との関係が十分解明されていないことである。病変による生体組織音響特性変化と，そ
れによる超音波信号変化について信頼できるデータは，意外なほど少ない。特に，臨床診断
に重要な，病変初期段階の定量的理解は極めて不十分であった。 
 われわれは，「a)生体組織構築の変化」，「b)生体組織の音響的変化」，「c)超音波信号の変化」
を明確に区別し，超音波により取得される情報をすべて利用した次世代の定量診断技術を
めざし，ひとつひとつの要素を丹念に実証しながら「超音波定量診断学」の構築を進めてき
た。 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
 
 
研究開始当初，肝臓の超音波反射信号の振幅確率分布をモデル化する方法が提示され，その
モデルを用いることにより，肝臓内の線維化組織の情報を定量化することができ，線維確率
画像が取得できることが示されていたが，初期病変の検出感度については，十分な検討が進
んでいなかった。 
 
２．研究の目的 
年間数万人が死亡する肝疾患が，本研究の主要な対象である。これまでの成果を基盤に，

疾患の進行により変化する複数の生体組織音響特性を融合することにより，生検を超える
安定度と臨床的に十分なロバスト性を持つ非侵襲な慢性肝疾患の定量診断手法を実現する
ことが本研究の目的である。 
 
３．研究の方法 
 肝病変の定量診断，とくに初期病変の検出精度の向上を実現するために， 

(1) 縦波・横波伝搬と減衰を考慮できる病変組織モデルの開発 
(2) 音響特性変化モデルを用いた超音波の送受により臨床的に得られる複数の音響特性

情報の理解 
(3) 臨床的に得られる複数の生体組織音響特性を融合し，初期病変にも十分な感度をもつ

慢性肝疾患の高精度定量診断の確立 
を基本方針として，研究を進めた。 
 具体的な内容について述べる。 
従来の縦波による超音波エコー信号を用いた定量解析手法に，肝臓内を伝搬する横波（せん断

波）による情報を付加する効果について検討を加えた。本補助金により超音波のエコー信号を多
数高速で取得できる実験用プラットフォームを整備し，生体模擬ファントムを用いて，剛性・粘
性，加振方法などを変化させながら，ファントムの表面，内部を伝搬する横波（せん断波）を観
測した。加振周波数は 20 Hz から 200 Hz である。測定結果から，せん断波の伝搬特性のモデル
化を行い，臨床的な装置で得られる音響特性についての理解を深めた。 
平行してこれまで開発してきた超音波断層画像から線維組織を抽出する手法の最適化を行

い，この抽出結果とせん断波伝搬速度計測を組み合わせ，診断精度を向上させる方法の検討
を進めた。線維組織の抽出する手法では，臨床データの超音波反射信号が，「正常組織＋線
維組織」の組み合わせでモデル化し，線維化の進行度を評価する。この推定には，反射信号
の統計量を入力として用いるが，この統計量と推定精度の関係を検討し，初期病変の検出感
度を向上させる最適な入力パラメータを探索した。 
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４．研究成果 
 生体模擬ファントムを用いて，ファントム中を伝搬する横波（せん断波）の伝搬を観察し，せ
ん断波の伝搬速度の周波数依存性について測定した。ファントムは，静的剛性率や，粘性を変化
させた。せん断波を発生は，ファントムの表面を，インパルスで加振，または，周波数を変化さ
せたバースト波による加振することで行った。発生させたせん断波の伝搬は，超音波エコー画像
とレーザードプラ振動計により観測した。超音波エコー画像のフレームレートはおよそ 3900 Hz
である。レーザードプラ振動計では，表面を伝搬する波動を観測し，超音波エコー画像では表面
の加振点から内部へ伝搬する波動の様子を測定した。図１にファントム内部を伝搬するせん断
波を高フレームレートの超音波画像取得装置により，せん断波を観測した結果を 10 ms ごとに
示したものである。図中，赤色系は振動速度が正，青色系は振動速度が負の波動を示している。
図２には，加振周波数を変化させながら，せん断波伝搬速度を計測した結果を示す。粘性のない
ファントム（黄線）と，粘性のあるファントム（青線）の計測結果である。粘性のあるファント
ムでは周波数によりせん断波の伝搬速度が異なっている。肝臓におけるせん断波は，肝臓の線維
化と関係があることが知られているが，粘性のある生体組織では，伝搬するせん断波の周波数成
分も把握することが，重要であることが明らかとなった。さらに，機械的インパルス加振による
臨床診断装置の伝搬波形を把握でき，距離ともに変化する波形を観察し，せん断波の減衰の周波
数依存性も測定し，モデルとの比較を行い，良好な結
果を得た。 

 
これまで，開発を進めてきた超音波断層画像か

ら線維組織を抽出する手法について，最適化を行
い，抽出できる病変情報の特徴について検討した。 
本手法では，臨床データの超音波反射信号が，「正
常組織＋線維組織」の組み合わせによって表現できることに基づいており，反射信号の振幅
確率密度関数を，次式のように複数のレイリー分布を組み合わせによりモデル化している。 

( ) = ( ) + ( ), 
ここで， ( ), ( )はそれぞれ線維組織，正常組織からの反射波の振幅確率密度を示すレイ
リー分布である。 ,  はそれぞれの成分比を示す重み係数であり， + = 1 である。複
数のレイリー分布の推定には，反射信号のモーメントを入力として用いるが，最適な入力モ
ーメントを非整数次にまで広げた探索を行い，初期病変の推定精度の向上を図った。図３に
従来法(a) と最適な入力を用いた場合(b)の比較を示す。最適推定値は，推定結果が設定値周
囲に集中しており，精度が高い。図４に最適入力モーメントによる推定結果を示す。半径方
向が線維化の程度，角度方向が線維量の推定結果である。シミュレーション画像による精度
評価では，初期病変において，線維量の推定精度を高くすることは困難であるが，線維組織
の音響特性の変化に対応する，組織病変による物理的変化については高精度で推定できる
ことが明らかとなり，初期病変の定量化が可能であることが示された。 

(a)                    (b) 

  

図３ 線維推定結果の比較        図４ 最適入力モーメントによる推定結果 
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図 1 ファントム内部を伝搬するせん断波 
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図２せん断波伝搬速度の
周波数特性 

従来の推定結果 最適の推定結果 
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