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研究成果の概要（和文）：我々は、2020年度より本研究助成のもと、本研究期間を通じて、肝硬変の進展に伴
い、左肝静脈血流の増加と右肝静脈・門脈右枝の血流の低下することを見出した。一般に肝硬変が進展すると左
葉の腫大 と右葉の萎縮を認めるが、本研究における肝硬変の進展に伴う肝血流の変化は、この臨床経過を反映
している可能性を見出した。また血液のレオロジー的特性はCasson modelに従うこと 、非肝硬と比べ肝硬変患
者の血液粘度は有意に低下していることを見出した。さらにCassonモデルより 得られた門脈圧較差を算出し、
本モデルにより肝硬変患者において食道静脈瘤の拾い上げ、肝不全の進行の予測できる可能性を見出した。

研究成果の概要（英文）：Throughout this study under this research grant since 2020, we have found 
that with the progression of cirrhosis, blood flow in the left hepatic vein increases and that of 
the right hepatic vein and the right branch of the portal vein decreases. This hepatic blood flow 
changes may reflect the liver changes of the left lobe swells and the right lobe atrophies with the 
progression of cirrhosis. Also, we found the possibility of picking up risk groups for esophageal 
varices using platelet count, liver elasticity, and the congestion factor, which represent 
stagnation of portal venous blood flow.
We also found that the rheological properties of blood follow the Casson model and that the blood 
viscosity of cirrhosis is significantly lower than that of non-cirrhosis. Furthermore, we calculated
 the portal pressure gradient obtained from the Casson model and found that this model may be able 
to predict the progression of esophageal varices and liver failure in cirrhotic patients.

研究分野： 肝硬変、脂肪肝
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
門脈圧亢進症の評価にはこれまで侵襲的な肝静脈圧較差の測定がゴールドスタンダードであり、それに変わる非
侵襲的な評価はまだ確立されていない。本研究により、流体力学的、レオロジー的手法で腹部エコー検査で測定
した門脈の血管径、流速と日常臨床から得られる血液生化学データから門脈の圧力変化を計算することがわかっ
た。これにより非侵襲的に門脈圧を評価すること、さらに治療や病状の進展による圧変化を非侵襲的に繰り返し
評価できる可能性がある。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
体循環の中で、脾静脈から右心房に至る門脈系には弁が存在しないため、この流路のどこかで

血流抵抗が生じると、肝静脈圧較差（hepatic venous pressure gradient: ＨＶＰＧ）が上昇、

門脈圧が亢進し、腹水、食道静脈瘤、肝性脳症、脾腫・血球減少などを臨床所見とする門脈圧亢

進症が発症する。本邦では、門脈圧亢進症の原因として、肝硬変が全体の約 80％を占める。門

脈圧亢進症は慢性肝疾患患者や肝硬変患者で見られる合併症の中心的な基礎的病態であり、生

命予後やＱＯＬを大きく左右する。このため門脈圧の的確な評価、診断は、臨床上、患者予後の

改善のためにも非常に重要である。 

門脈圧亢進症の評価はＨＶＰＧの上昇と定義され、診断のゴールドスタンダードはＨＶＰＧの

測定である。ＨＶＰＧの測定方法は侵襲を伴うカテーテル検査で、不整脈や静脈穿刺部の損傷の

リスクを伴い、繰り返し行うことは現実的でない。これまで非侵襲的な評価方法が検討されてき

たが、現在のところ、門脈圧評価は侵襲的手法であるＨＶＰＧ測定しかなく、それに代わる非侵

襲的な門脈圧評価方法の検討が非常に重要である。 

 
２．研究の目的 

これまで門脈圧亢進症の評価には、血液検査データなど臨床検査値と門脈圧亢進症の症状から

検討する統計学的アプローチがなされてきたが、前述のように有用な評価方法は見出されてい

ない。その原因として、従来の研究では血液検査値から門脈圧の変化を評価しようとされてきた

が、そこには実際の門脈血流/肝血流の評価が含まれていないことが理由として考えられる。 

そこで本研究では、これまで評価対象ではなかった門脈血流・肝血流を用い、工学分野である

流体力学的アプローチを医学的研究に応用することにより数値解析的に門脈圧をシミュレート、

モデル式を作成、その臨床的意義について解析的に評価することが目的である。 

 
３．研究の方法 

本研究は、肝硬変を含む慢性肝疾患患者を対象に、腹部超音波検査により肝臓の門脈や肝静脈

の血流速度、血管径、肝弾性度を測定し、肝疾患の進展によるそれら変化を評価した。さらに血

液は非ニュートン流体の挙動を示すが、そのレオロジー的特性は Casson の式に従うことが経験

的にわかっている。本研究では実際の肝疾患患者のサンプルを用いて、血液粘度計を用いて血液

のレオロジー的特性について解析を行い、さらに Casson モデルを用いた血液の流体学的挙動の

評価、圧較差の検討を行った。 

 
４．研究成果 

我々は、2020 年度より本研究助成のもと、腹部超音波検査から得られた門脈、肝静脈の血流

速度、血流量、肝硬度と血液検査から得られた各検査値、血液粘度をもとに流体力学的手法を

用いて、門脈圧モデル作成の研究を行ってきた。慢性肝疾患患者の血液粘度の測定とそれに寄

与する因子の抽出、血液粘度のモデル式の作成を行い、血流の流体力学的特性をよく表現する

Casson モデルを用いて門脈圧較差のモデル式を作成、本モデルが門脈圧亢進症評価に有用であ

る可能性を見出し、最終年度の 2023 年の日本肝臓学会西部会にて報告した。現在本研究成果に

ついて論文報告予定としている。  



本研究期間を通じて、肝硬変の進展に伴い、左肝静脈血流の増加と右肝静脈・門脈右枝の血流

の低下することを見出した。一般に肝硬変が進展すると左葉の腫大 と右葉の萎縮を認めるが、

本研究における肝硬変の進展に伴う肝血流の変化は、この臨床経過を反映している可能性を報

告(石破博,他.日本肝臓学会大会, 2021)、さらに門脈血流の停滞を表す鬱血係数と血小板数、

肝弾性度を用いて食道静脈瘤のリスク群を拾い上げられる可能性について報告した(図 6、石破

博,他. 日本肝臓学会西部会, 2021 年、日本肝臓学会大会, 2022 年)。また血液のレオロジー的

特性は Casson model に従うこと (相関係数 0.98, p<0.01)、非肝硬変患者 と比べ、肝硬変患

者の血液粘度は、有意に低下することを報告した (石破博, 他. 日本消化器病学会総会, 2022

年)。さらに上記知見をもとに Casson モデルより 得られた門脈圧較差を算出、本モデルが門脈

圧亢進症評価に有用である可能性を見出した。  
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