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研究成果の概要（和文）：本研究は包括的心臓CT、数値流体力学を用いることで糖尿病患者の冠動脈病変進行を
予測する因子を究明することを目的とした。近年考案された深層学習画像再構成法を用いることにより、低被ば
くで包括的心臓CTを行えるようになった。また、このデータを基にした数値流体力学では渦度と運動エネルギー
損失が冠動脈病変の圧力損失に関連することを示した。糖尿病教育入院となった患者対象とし、2年間隔で2回冠
動脈CTを撮影し、シミュレーションで得られたパラメータとプラーク進行の有無に関して観察研究を行ったとこ
ろ、渦度が高い病変ほど病変が進行することが判明した。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to determine the factors that predict coronary
 artery lesion progression in patients with diabetes mellitus using comprehensive cardiac CT and 
computational fluid dynamics. A recently developed deep learning image reconstruction method allowed
 us to perform comprehensive cardiac CT with low radiation exposure. Computational fluid dynamics 
based on this data showed that vorticity and energy loss were related to pressure loss in coronary 
lesions. An observational study of patients of diabetes educational admission and underwent two 
coronary CT scans at 2-year intervals regarding the parameters obtained in the simulation and the 
presence of plaque progression showed that lesions with higher vorticity were more likely to 
progress.

研究分野： CT画像診断

キーワード： 心臓CT　心筋血流量　数値流体力学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究ではCTによる心筋血流の標準化への礎を築き、心筋血流評価を臨床で行うことが簡便にできるようにな
る。さらに、数値流体力学から得られるパラメータを加味することで、従来より糖尿病患者のプラーク進行を良
い精度で診断できるようになる。このことから、CTを用いることで糖尿病患者のリスク層別化が容易になり、心
血管イベントを起こさないように早期から介入することで予後が改善できるようになる。

※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。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
 
１．研究開始当初の背景 
糖尿病患者は年々増加傾向であり、現在は 1000 万人を超え、予備軍を含めると 2000
万人を突破した（厚生労働省健康局「国民健康・栄養調査」）。糖尿病は心血管イベント
の脳卒中や虚血性心疾患などの様々な合併症を引き起こすため、早期介入を行うことで
患者の生活の質を改善し、医療費を抑制することにつながる。一方、CT技術の進歩に
より、一度の検査で冠動脈、心筋血流、心筋遅延造影、心機能評価を行うことが可能と
なった。加えて、近年ではコンピュータの計算能力が向上したことにより、数値流体力
学による血流評価も可能となった。このため、心臓CTを用いて包括的に解析すること
により、糖尿病患者の冠動脈病変進行を予測することが期待される。 
 
 
２．研究の目的 
研究代表者は過去の研究において、64 列 CT による心臓 CT を開発しており、負荷
時心筋血流量の低下が糖尿病患者の予後不良因子であることを究明している。320 列
CTによる包括的心臓検査では心筋血流量に加えて心筋線維化、収縮能・拡張能といっ
た心機能の評価ができ、数値流体力学を用いたシミュレーションを実行することで、冠
動脈狭窄による圧力損失だけでなく、血管内の渦度やエネルギー損失を解析することも
可能であり、より詳細なプラーク進行予測が可能と考えられる。本研究の目的は最新の
320 列 CTによる包括的心臓CTを低侵襲な方法で撮影する手法を確立した上で、冠血
流シミュレーションを応用しながら、糖尿病患者の冠動脈病変進行予測を行うことであ
る。 
 
 
３．研究の方法 
320 列 CT を用いた包括的心臓 CT、冠血流シミュレーションを行う方法論を確立し
た上で、糖尿病患者における有効性を示すため、以下の段階を踏んで研究を遂行した。 
(1) 包括的心臓 CT の被ばく低減法の確立と心筋血流量の標準化、(2)数値流体力学に
よるシミュレーション法の確立、(3)心臓 CT検査結果に基づく冠動脈疾患進行評価 
 本研究計画では、初年度の令和 3 年度に上記目標(1)を、4 年度に(2)を達成し、5 年
度までの 3カ年で(3)を達成した。以下、年度ごとに行った研究方法を概説する。 
 
■令和３年度：包括的心臓CTの被ばく低減法の確立と心筋血流量の標準化 
 包括的心臓CTでは複数回の撮影を行うため、被ばく量を低減させる工夫が重要とな
る。研究代表者は以前の研究で逐次近似再構成法を応用することで冠動脈CTの被ばく
低減に成功している。近年では深層学習画像再構成法が考案されており、これを利用す
ることで 10 mSv 前後という低被ばくで包括的心臓CT検査を行うプロトコルを確立す
る。また、心筋血流を算出するためのアルゴリズムは複数存在するが、現状では計算法
が異なれば結果も異なるのが課題である。補正式を導出することで、心筋血流量の標準
化を行った。 
 
■令和４年度：数値流体力学によるシミュレーション法の確立 
 包括的心臓CTでは実際に負荷をかけた上で血流評価を行う方法である。この研究デ
ータを基にして令和４年度はシミュレーションにより血流評価を行う数値流体力学の
よる手法を確立した。数値流体力学では圧力と血流情報から様々なパラメータを導出で
きるが、本研究では渦度と運動エネルギーに着目した。これらは冠動脈狭窄による乱流
の指標であり、乱流が大きくなるほど、渦度は増大し、運動エネルギー損失が増加する
と考えられる。従って、令和４年度では心臓CTとカテーテルの冠血流予備比検査を行
った患者を対象として、渦度や運動エネルギーと冠血流予備比の低下（≦0.80）の関連
を調べた。 
 
■令和５年度：心臓CT検査結果に基づく冠動脈疾患進行評価 
 初回の心臓CTから 2年後を目安に冠動脈CTの再検査を行い、冠動脈狭窄やプラー
ク進行の有無を評価した。前年度までに数値流体力学で得られた渦度や運動エネルギー
が冠血流の乱流に関連することが判明しているため、今度はプラーク進行の予測因子と
なるかを検証した。このことで、糖尿病患者の中で冠動脈病変進行に対するリスクを層
別化することが可能となり、高リスク群に対し積極的な介入を行うことで将来の心血管
イベントの減少につなげることができる。 
 
 



４．研究成果 
■令和３年度：包括的心臓CTの被ばく低減法の確立と心筋血流量の標準化 
令和３年度では 320 列 CT を用いた
包括的心臓 CT における撮影プロトコ
ルの最適化を行い、最新の深層学習画
像再構成を併用することで、12 mSv 程
度と妥当な被ばく量で施行可能となっ
た。加えて、心筋血流量の評価も行っ
た。CTP から算出される心筋血流量
（myocardial blood flow; MBF）の計算
法には複数あり、maximal upslope 法、
deconvolution 法、one compartment 法
の 3 通りが使用されている。今後、心
筋血流量を標準化する上では、異なる
計算法でも同様の結果が得られるよう
にすることが重要である。そこで、令和
3 年度では、dynamic CTP を行った 17
名の患者を対象に、one compartment 法
に Renkin-Crone 補正を行った MBF を
golden standard とし、maximal upslope
法で算出された MBF から補正する式を対数補正による手法で導出した。補正前後の
MBF を Bland-Altman 解析で評価した。その結果、安静時では補正前に過大評価であ
ったMBF（mean difference [MD]=0.95, 95%CI: 0.78-1.12, p＜0.05）が補正後には解
消された(MD = 0.05, 95%CI: -0.09-0.20, p=0.43）。一方、負荷時では補正前に過小評
価であったMBF（MD = -0.84, 95% CI: -1.57--0.11, p=0.03）が、補正後には解消され
た(MD = -0.02, 95% CI: -0.93-0.89, p=0.96, 図１）。Maximal upslope 法は他の計算法
と比較して、計算に係る時間が短く済むため、適切な補正式を導くことができれば、解
析に係る時間が短縮可能である。令和 3年度の研究結果は dynamic CTPの汎用性を高
めることに資するものである。 
 
■令和４年度：数値流体力学によるシミュレーション法の確立 
包括的心臓CTでは実際に負荷をかけた
上で血流評価を行う方法である。この研究
データを基にして令和４年度はシミュレ
ーションにより血流評価を行う数値流体
力学のよる手法を確立した。数値流体力学
では様々なパラメータを算出できるが、渦
度と運動エネルギーに着目した。心臓 CT
とカテーテルの冠血流予備比検査を行っ
た患者を対象として、渦度と冠血流予備比
の低下（≦0.80）の関連を調べた。その結
果、冠血流予備比の低下を認める血管では
認めない血管と比較して有意に渦度が高
いことが判明した（596±78 s-1 vs. 328±34 
s-1, p <0.001)。また、渦度と冠血流予備比
の間には有意な相関関係があった（R2 = 
0.31, p <0.001）(Tomizawa et al. Eur Radiol 
2022; 32:6859-6867)。運動エネルギーに
関しても同様の結果であり、FFR の低下
を認める血管で有意に高い結果となった
（75 mJ/kg [IQR, 58-104 mJ/kg] vs. 36 
mJ/kg [IQR, 23-59 mJ/kg], p <0.001）
(Tomizawa et al. Radiol Cardiothorac 
Imaging 2022; 4(6):e220147, 図２)。冠血
流予備比低下の診断能は形態的な狭窄の
みでは AUCが 0.76 であったが、渦度を
用いることで 0.87 に上昇し、運動エネルギーを含めると 0.89 まで上昇し、臨床的に有
用な手法であることが言える。この方法は実際に負荷をかけなくても追加解析で行うこ
とができることが利点であり、また、格子法ではなく、粒子法を用いているため、複雑
な形状を示す血管でも内腔の再現性が高い方法であるため、実用的な手法である。 
 
■令和５年度：心臓CT検査結果に基づく冠動脈疾患進行評価 
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図１負荷時の maximal upslope法での補正

値と reference MBF を比較した Bland-

Altman解析 

図２心筋虚血の診断能比較：狭窄度のみと

比較して運動エネルギーを考慮することで

虚血診断能が向上している。Tomizawa et 

al. Radiol Cardiothorac Imaging 2022; 

4(6):e220147から抜粋。 



令和４年度までの研究で包括的心臓CTか
ら得られたデータを基にしたシミュレー
ションの基盤を開発できたため、今年度で
はシミュレーションにより、冠動脈プラー
クの進行に関する研究を行った。糖尿病は
冠動脈疾患における重要な危険因子であ
り、動脈硬化の進行に注意する必要があ
る。糖尿病教育入院となった患者 61 名を
対象とし、2年間隔で 2回冠動脈CTを撮
影し、シミュレーションで得られたパラメ
ータとプラーク進行の有無に関して観察
研究を行った（Tomizawa et al. Radiol 
Cardiothorac Imaging 2023; 5(4): 
e230016）。その結果、乱流の指標である渦
度が高い病変ほど病変が進行することが
判明した (進行群 984 sec-1; IQR: 730-
1253 vs 非進行群 443 sec-1; IQR: 295-
602; P < .001) （図３）。この研究の特筆す
べき点は進行の定義として、プラークの大
きさではなく、機能的狭窄に焦点を当てた
ことである。虚血性心疾患の治療におい
て、冠動脈の形態的狭窄ではなく、機能的
な虚血に基づいて血行再建の必要性を判
断することが近年は推奨されている。従
って、機能的な虚血進行の因子を事前に
突き止めることで、進行を阻止するため
に特に薬物治療を強化しなければならな
い群を抽出できるようになる。また、従
来は high-risk plaque と言われている特
徴を有するプラークが進行する危険因子
として知られていたが、本研究で使用し
た渦度の方が診断精度が良好であったことも注目すべき結果である（AUC 0.91; 95% 
CI: 0.84, 0.97 vs 0.69; 95% CI: 0.56, 0.82; P < .01）。本研究の結果から、虚血性心疾患
の危険因子層別化の精度が上昇し、心疾患の進行予防に資すると考える。 
 

図３渦度が高い冠動脈病変があり、2 年後

に血流低下が増悪している症例。

Tomizawa et al. Radiol Cardiothorac 

Imaging 2023; 5(4): e230016から抜粋。 
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