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研究成果の概要（和文）：心臓移植後患者27人対して心臓MRIを施行した。心臓MRIは、心機能計測のためのシネ
画像、心筋評価のためのT1, T2 mappingとIVIM拡散強調、冠動脈病変のためのMR angiographyを実施した。全例
に対し侵襲的心筋生検を実施し、移植後冠動脈病変と拒絶反応について解析した。その結果、病理学的にリンパ
細胞浸潤に関連するQuilty病変の証明された患者で、心筋T1値の有意な延長が見られた。Quilty病変は、拒絶反
応発症の契機や移植後使用する免疫抑制剤による心筋障害との関連が報告されており、T1マッピングがこれらを
検出するための非侵襲的で患者負担の少ない手段となることが期待できる。

研究成果の概要（英文）：Cardiac MRI was performed on 27 patients after heart transplantation. 
Cardiac MRI included cine imaging for cardiac function, T1, T2 mapping and IVIM diffusion-weighted 
for myocardial evaluation, and MR angiography for coronary artery lesions. Invasive myocardial 
biopsy was performed in all patients and analyzed for cardiac allograft vasculopathy and rejection. 
Patients with pathologically proven Quilty lesions associated with lymphocytic infiltration had 
significantly prolonged myocardial T1 values, which have been reported to be associated with the 
development of rejection and myocardial damage caused by post-transplant immunosuppressive agents, 
and T1 mapping was used to detect them. T1 mapping is expected to be a noninvasive, low patient 
burden means of detecting these lesions.

研究分野：放射線医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
心臓移植後患者には、一年毎のカテーテル検査による冠動脈造影と心筋生検を実施し、移植後冠動脈病変や拒絶
反応を評価することが必要とされている。患者にとって大きな負担とリスクであった。心臓MRIでは、放射線被
ばくや造影剤を使用せずに冠動脈病変と心筋性状を同時に評価できる。MRI心筋マッピング技術進歩は著しく、
心筋の浮腫、炎症、線維化を定量化した多くの情報を得られる。それらを統合的に解析し、診断精度や予後を予
測するradiomicsも進化している。生検による病理組織とT1, T2, IVIMを対比し関連性を明らかにすることは、
心臓移植後患者の侵襲的検査の軽減や心筋生検の代替えとなることが期待される。

※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、研究者個人に帰属します。
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1. 研究開始当初の背景 
心臓移植は従来の治療法では救命できないような心不全患者の治療法として世界では現在まで
10 万件近く実施されている。しかし予後については未だ満足のいくものとはなっていない。急
性拒絶に対する優れた免疫抑制剤の登場で，1 年生存率は 80％を超えているのに対し，慢性拒
絶である移植心冠動脈病変（Cardiac allograft vasculopathy，CAV）が患者の長期予後改善の
障壁となっている。移植心冠動脈病変はびまん性に冠動脈内膜が肥厚し内腔が狭小化する疾患
であり、免疫学的機序が関与するとされているが、その原因は解明されていない。また中小動脈
のびまん性病変のため、冠動脈造影ではその初期病変を捉えにくい。そのため半年〜1年ごとに
侵襲や危険を伴う冠動脈血管内エコーや心筋生検を実施しなければならない。低侵襲かつ高精
度で初期病変を検出する画像診断法が必要とされている。本邦での心臓移植は、2010年の改正
臓器移植法により国内における幼少児の心臓移植の道が開かれ、2011年 7月の脳死法案の改正
以降年間 50 例前後と増加している。世界では年間 3600~3800 件行なわれており、そのうち約
10%程度が小児心臓移植である。今後も増加が予想される低年齢相患者マネジメントの確立が
急務である。 
 
2. 研究の目的 
我々は、移植心冠動脈病変は末梢心筋の灌流低下と血管炎が主たる病態であり、心臓MRI IVIM
拡散強調から得られる灌流と拡散制限（炎症）と相互関係にあると推測する。本研究の目的は、
冠動脈血管内エコーや心筋生検にかわる移植心冠動脈病変を検出するための IVIM 拡散強調
MRIを応用した低侵襲画像診断法を開発することである。 
 
3. 研究の方法 
侵襲的心筋生検を実施し、移植後冠動脈病変と拒絶反応が評価された心臓移植後患者 27人を対
象とした。心臓MRIは、心機能計測のためのシネ画像、心筋評価のための T1, T2 mappingと
IVIM拡散強調、冠動脈病変評価のためのMR angiographyを組み合わせて実施した。 

 
60 歳代女性 心臓移植後 16 年 
MRI T1 mapping（左上）では、心筋 T1 値は
1388msec.と延長(正常値 1280msec.未満)。T2 
mapping（右上）では T2 値 53msec.と正常範
囲。心筋生検（左）では、B type Quilty 病変
が検出された。 
 
 
 
 
 
 
 

 
 



4. 研究成果 
病理学的にリンパ細胞浸潤に関連する Quilty 病変の証明された患者において、心筋 T1 値の有
意な延長が見られた。(Quilty+ 1326msec., Quilty- 1279msec.) T1値の至適閾値 1318msec.を
使った時の Quilty病変の診断能は、area under the curve 0.80, sensitivity 57%, specificity 85%
であった。T1値によって高い特異度で Quilty病変を検出できることが明らかとなった。一方、
T2 mappingと IVIM拡散強調と病理学的所見との関連は得られなかった。Quilty病変は、拒絶
反応発症の契機や移植後使用する免疫抑制剤による心筋障害との関連が報告されている。T1 
mapping による T1 値の延長は、これらを検出するための非侵襲的で患者負担の少ない手段と
なることが期待できる。侵襲的心筋生検にはサンプリングエラーがあることが知られており、心
臓 MRI を組み合わせることで移植心冠動脈病変や拒絶反応の診断精度が上がる可能性がある。
また心筋 T1値が正常であれば心筋生検の実施回数を減らすことができるかもしれない。 
本成果は、日本循環病学会 2022 と国際心肺移植学会 2022 のシンポジウムで発表した。 

CMR=Cardiac MRI, EMB=endocardial myocardial biopsy, HTX=heart transplantation 
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