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研究成果の概要（和文）：本研究課題は、生体内の血管内部の条件が未知の場合でも、医療用超

音波診断装置の計測結果をコンピュータシミュレーションにフィードバックすることにより、

生体内の血管や血流の状態を正確に再現する手法を構築して、生体内の経時変化を解明し、循

環器系疾患の発生メカニズムや治療法の解明に貢献することを目標として実施した。本研究に

より、動脈硬化や血管狭窄などを予測できる新たな診断指標が明らかとなり、循環器系疾患の

経時変化を正確に評価できる可能性が示された。 
 
研究成果の概要（英文）：This research was performed to develop a method for accurate 
reproduction of in vivo blood vessels and blood flow state by computer simulation to give 
feedback from the measurements of a medical ultrasonic diagnostic equipment even if the 
blood vessels in vivo conditions are unknown. The goal of this research is to contribute to 
the elucidation of the mechanism of cardiovascular diseases and treatments by analyzing 
the time dependence of the human body. Indicated possibilities can accurately assess the 
cardiovascular diseases of aging new combinations can predict atherosclerosis and vascular 
stenosis diagnosis indices became clear.  
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１．研究開始当初の背景 

動脈硬化の発症や動脈瘤の破裂など、循環

器系疾患は血流構造と強い関りがあるとい

われている。最近では、血管内皮細胞のリモ

デリングや遺伝子発現と疾病の発症・進展の

メカニズムや、内皮細胞に作用するせん断応

力や圧力の影響などが詳しく調べられてい

る。血流と疾病の関係の解明のための一連の
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研究において、実際の生体内の血流を正確に

知ることが不可欠である。超音波計測、X 線

CT、MRI、PET など最近の医療計測技術は

目覚しいものがあり、生体内の複雑な血管の

3 次元構造や血流場を非侵襲で測定できるよ

うになったが、血管表面の圧力やせん断応力

を十分な精度で計測できる手法は存在しな

い。一方、近年、医療画像から 3 次元構築し

た血管内の血流解析が可能となり、血圧変動

に伴う血管壁の変形を考慮した数値解析も

行われている。しかしながら、血管形状を求

める際に誤差が避けられないことや、血管壁

の局所的な物性値が未知であるなど、計算モ

デルに強く依存する計算結果に対して、定量

的な議論に足るだけの精度を必ずしも保証

できないのが現状である。申請者は、数値シ

ミュレーションと計測を同時に行い、計算の

誤差を適切に計算にフィードバックするこ

とにより、未知の計算条件下でも動脈瘤内の

血流が正確に再現可能であることを示した

（計測融合シミュレーション)。 
著者は、循環器系疾患の機序や治療法の解

明のためには、血管内の血流構造と血管物性

値の経時的変化を正確かつ詳細に解明する

ことが不可欠であり、計測融合シミュレーシ

ョンを流体構造連成解析に拡張して、血流構

造のみならず血管の変形特性から血管物性

値を得ることが出来れば、この問題を解決で

きるとの着想を得た。 
 
２．研究の目的 
本研究課題においては、血管壁と血管内の

血流について、血管壁の粘弾性特性や、圧力、

速度境界条件が未知の条件下で、医療用超音

波診断装置の計測結果を構造・流体連成数値

解析にフィードバックすることにより、生体

内の血管物性値と血流動態を正確に再現す

る計測融合連成解析手法を構築して血管物

性値と血流構造の経時変化を解明し、循環器

系疾患の機序や治療法の解明に資すること

を目標とする。 
期間内に解明を試みる研究項目は、以下の

とおりである。 
1) 血管壁と血流の計測融合連成解析の数理

モデルを構築し、数値実験により有効性を検

証する。 
2) 高分子粘弾性血管モデルを用いた実験に

より計測融合連成解析手法の有効性を検証

する。 
3) 臨床データに基づく計測融合連成解析を

行い、血管物性値と血流構造の経時変化を解

明する。 
 
３．研究の方法 
初年度となる平成１９年度は、まず、計測

融合連成解析の数理モデル構築を行う。最初

に、血管内の血流の計測融合解析では、血管

の初期形状を仮定し、ドプラ速度の測定結果

と数値解析結果の差に比例するフィードバ

ック信号を加えた流体解析モデルを作成す

る。次に、血管の変形の計測融合構造解析に

関しては、血管壁位置の測定結果と解析結果

の差より生成したフィードバック入力を加

えた構造解析モデルを作成する。流体計算に

よる境界面圧力とせん断応力を構造解析の

境界条件に加え、また構造計算による血管壁

形状を流れ解析の境界条件として与えて、血

流と血管変形の計測融合連成解析モデルを

構成する。これらの数理モデルに基づき、ス

ーパーコンピュータによる数値実験を行っ

て、フィードバック則を試行錯誤的に決定す

る。 

血管モデルによる検証実験では、研究分担

者の太田らが開発した PVA（Poly-vinyl 

alcohol）を用いて、血管病変を模擬するた

め局所的に弾性特性が変化した血管モデル

の製作を目指すが、PVA の含水率を調整する

ことで対応可能と考えられる。拍動を模擬す

る流動実験装置を製作して、血管モデルを取

り付け予備実験を行う。 

臨床データについては、次年度以降の検討

に向けて、研究協力者である東北大学加齢医

学研究所山家智之教授と３次元データの提

供方法について打合せを行う。 

理論的解析は、線形化誤差ダイナミックス

の定式化により行う。計測融合シミュレーシ

ョンと実現象の基礎式の格子点上のサンプ

ル値との差を求めれば、計測融合シミュレー

ションの誤差の時間変化を支配する基礎式

が得られる。この基礎式は非線形の発展方程

式となるので、線形近似により、計測融合シ

ミュレーションの誤差に関する線形方程式

が得られる。フィードバック則の決定は、行

列の固有値設定問題として定式化できる。ま

た、数値シミュレーションのモデル誤差およ

び計測誤差の影響は非斉次項に現れるので、

それらが誤差の漸近挙動に与える影響とし

て定式化される。モデル適応機構の構築には、

誤差ダイナミックスの基礎式を基に、適応制

御の理論を応用して解決する。理論解析にお

ける固有値問題の解法等には、汎用数理解析

ソフトウエア MATLAB(現有)を、数値実験にお

ける実現象の模擬には、有限要素法による流

体構造連成解析ソフトウエア ADINA（現有）

を用いる。また、数値計算には、東北大学流

体科学研究所未来流体情報創造センターの

スカラー計算サーバー(SGI 製、ALTIX)を用い

る。 

本研究計画で製作する検証用実験流路につ

いて以下に説明する。PVA で製作した弾性管

路をアクリル製の矩形容器に設置し容器内

部を水で満たす。必要に応じて容器内の水量

を調節することにより弾性管路の体積変化

を拘束して実験を行う。弾性管路の上流は、



 

 

圧力センサ（購入）、振動流発生装置(購入)、

流量制御弁を介して定水頭水槽に接続する。

また、弾性管路の下流は、圧力センサ（購入）、

流量計、流量制御弁を介して定水頭水槽に接

続する。作動流体は水を用いて実験を行い、

弾性管路の管路断面形状と管路内の流れの

ドプラ速度（超音波ビーム方向の速度成分）

を医療用超音波診断装置（現有、東芝メディ

カル製 APLIO）で計測する。得られた計測結

果を用いて、計測融合連成解析を行う。超音

波走査面を照射するレーザシートと観察用

の高速ビデオカメラ（購入）は移動機構によ

り超音波プローブと一体となって移動し、画

像解析による管路断面形状の計測と、ＰＩＶ

計測による流れ場の速度計測を行って、超音

波計測融合連成解析結果の検証を行う。 

平成２０年度は、血管壁の粘弾性パラメー

タが未知の場合を考える。正確な数学モデル

が既知の場合は、計測融合シミュレーション

のフィードバック信号は、計算結果の収束に

伴って０に漸近するが、数学モデルに誤差が

ある場合は、フィードバック信号は有限の値

に留まるため、過渡状態経過後のフィードバ

ック信号の大きさを数学モデルの誤差の指

標として、フィーバック信号の定常値を減少

させるよう血管壁の粘弾性パラメータを変

化させて数学モデルを修正し、最終的に正し

い数学モデルを得るモデル適応機構を構築

する。 

血管モデルを用いた計測融合連成解析の検

証実験では、最初に、等方かつ一様な物性値

をもつ血管モデルで実験を行う。管路の体積

変化を拘束した条件下での、定常流れ場の再

現性に関する検討と、流れのない条件下で、

管路体積を変化させて構造解析の検証実験

を行った後、流れと構造の連成解析を行う。

モデル適応機構により、血管モデルの粘弾性

特性が同定可能であるかを調べる。最後に、

非等方、非一様の血管モデルを用いた実験を

行う。異方性については、積層構造化により、

また局所的に材料特性を変化させるには、材

料硬化の処理を局所的に異なった条件で行

うことで解決し、計測連成解析およびモデル

適応機構の検証実験を行う。 

実験的検証を終えた計測融合連成解析モデ

ルを用いて、実際の臨床データに基づく解析

を行う。研究協力者である東北大学加齢医学

研究所山家智之教授の協力により、複数の健

常者および循環器病患者のボランティアに

よる血管の超音波診断データを経時的に提

供を受けて解析を行い、局所的な血管物性値

と血流構造の経時変化について系統的なデ

ータを蓄積する。 

平成２１年度は、蓄積された血管物性値と

血流構造の経時変化について系統的なデー

タを解析し、動脈硬化や動脈瘤などの循環器

系疾患の発症・進展、血管物性値、血管壁上

のせん断応力や圧力分布、血管壁近傍の血流

構造の間の関係を明らかにする。特に、これ

まで正確なデータの得られていない局所的

な血管物性値と血流壁近傍の流れ状態の経

時変化により、循環器疾患の機序に関する有

益な知見が得られるものと期待される。 

 

４．研究成果 

平成１９年度は、血管壁の粘弾性パラメー

タが未知の場合を考えた。正確な数学モデル

が既知の場合は、計測融合シミュレーション

のフィードバック信号は、計算結果の収束に

伴って０に漸近するが、数学モデルに誤差が

ある場合は、フィードバック信号は有限の値

に留まるため、過渡状態経過後のフィードバ

ック信号の大きさを数学モデルの誤差の指

標として、フィーバック信号の定常値を減少

させるよう血管壁の粘弾性パラメータを変

化させて数学モデルを修正し、最終的に正し

い数学モデルを得るモデル適応機構を構築

した。本年度は、本手法の妥当性を検証する

ため、直円管を用いた数値実験を行なった。

座標系は軸対称の円筒座標を用いた。構造モ

デルとしては、単純なばね・ダンパ系（フォ

ークトモデル）とし、壁面の各計算セルに接

続した。血管の物性値は独立に設定可能であ

るが、最初は全て同一であるとした。最初に

基準解として、動脈硬化によりばね定数が通

常の値より増加したとして、計算を行なった。

流入条件としては単純な正弦波状の流量変

化を与えた。血管内部の圧力変動に伴う血管

変形が再現できた。次に、血管パラメータが

未知として通常の値を仮定し、血管変形の基

準解との誤差に比例したフィードバック力

を与えて計算を行ったところ、フィードバッ

クゲインの増加と共に、血管変形の誤差が減

少した。ただし、過度なフィードバックゲイ

ンに対しては系が不安定となり解が発散し

た。最後に、流入速度境界条件も未知である

とし、超音波ビーム方向の速度フィードバッ

クを行った場合にも、良好な収束性が得られ、

 

 
図 1 血流の流体構造連成解析の例 

 



 

 

流体構造連成計測融合シミュレーションの

妥当性を数値実験で検証することが出来た

（図 1）。 

平成２０年度における血管モデルを用いた

計測融合連成解析の検証実験では、最初に、

等方かつ一様な物性値をもつ血管モデルで

実験を行うためのモデル材料について検討

を行った。超音波計測を生体と同一の条件化

で行なうためには、音速、減衰率、散乱等の

特性を生体の条件と一致させる必要がある。

本研究では、これまでの検討結果を基に、

PVA-ハイドロゲルを用いて血管モデル材料

の検討を行った。PVA 濃度、散乱ビーズ濃度、

等を調整することにより、所要の特性を得る

ことが出来た。また、血管の持つ非等方性、

粘弾性特性を再現するための検討を行った。

繊維素材を内部に混入した複合 PVA材料を製

作し、粘弾性特性を計測した。その結果、生

体の血管が持つ特性を本手法により実現で

きる可能性が示唆された。また血管の物性値

が局所的に病変により変化した状況を模擬

するため、場所により材料特性が変化したモ

デル血管材料の製作方法について検討した。

その結果、材料硬化の処理を局所的に異なっ

た条件で行うことで解決できるとの見通し

を得た。 

平成２１年度は、超音波診断装置の超音波

プローブの３次元位置計測に基づく実際の

血管の３次元形状の再構築を可能とし、その

計測結果に基づく超音波計測融合流体構造

連成解析を実現した。従来、フィードバック

ゲインの増加に伴い、計測融合シミュレーシ

ョンが不安定化して、十分なフィードバック

ゲインを用いることができないという問題

がったが、数値解析手法の安定性に関する理

論解析により、不安定化のメカニズムを明ら

かにするとともに、不安定現象の発生しない

アルゴリズムを構築することができた。さら

に、頸動脈血流の臨床データに基づく超音波

計測連成シミュレーションを行い、超音波計

測や通常の血流シミュレーション単独では

正確な解析が困難な壁せん断応力が正確に

予測できるようになった。その結果、OSI と

呼ばれる壁せん断応力の時間変化パラメー

タおよび壁せん断応力の最大値を用いて、動

脈硬化や血管狭窄などの病変との相関を示

す診断パラメータが明らかとなった（図 2）。

本成果により、循環器系疾患の経時変化を定

量的に評価できる可能性が示された。  
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