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研究成果の概要（和文）：本研究では、ミクロ組織・病理画像（光学顕微鏡・マイクロＣＴ、遺体凍結高精細光
学像等）、マクロ形態画像（ＣＴ，ＭＲ、超音波等）、マクロ機能画像（硬さ等）、遺体実験から得られる３次
元データ、および各種検査データ（血液検査、筋力検査等）を用いて、マルチスケール解剖・機能・病理（およ
び、それらの時間変化）を数理的に統合した「多元計算解剖モデル」を構築した。筋肉繊維走行・筋付着部を含
む高忠実性筋骨格機能解剖モデルの臨床CT/MR画像からの復元、胸郭呼吸運動復元、肝線維化の疾患進行に伴う
肝形状変化のモデル化等により、その有用性を検証した。

研究成果の概要（英文）：In this research, the integration of functional and pathological aspects is 
especially focused on. Because the multiscale and temporal aspects are closely related to function 
and pathology. This research is also related to these aspects. We addressed three approaches on 
functional and pathological integration into computational anatomy models as follows.
(1) High fidelity anatomy modelling for functional simulations: We develop methodologies for high 
fidelity modelling from the cadaveric data and its reconstruction from clinical images. We 
demonstrated its usefulness especially for musculoskeletal anatomy. (2) Functioning anatomy 
modelling: Focusing on the musculoskeletal anatomy, dynamic anatomy is investigated while the 
musculoskeletal system is functioning. (3) Multimodal anatomy modelling: Anatomy-based functional 
and pathological predictive models are constructed, in which different modalities of functional and 
pathological data are associated.

研究分野： 人間医工学

キーワード： マルチスケール　マルチモダリティ　臓器機能　生体シミュレーション　診断支援　筋骨格　筋線維走
行　肝線維化

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
学術的意義は、人体のマクロ・ミクロ解剖、機能、病理を統合する多元計算解剖モデルを開発し、CTやMRIなど
主としてマクロ解剖を含む臨床画像からこれらミクロ解剖、機能、病理情報を予測することを可能にした点にあ
る。社会的意義は、医療において、高度知能化医療診断・治療への応用に向けての基盤技術を提供したことであ
る。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
科研費・新学術領域「計算解剖学」(2009-2013)をはじめとして、近年の医用画像解析研究の発
展により、計算機による３次元医用画像の詳細かつ正確な理解が可能になりつつある。認識対
象となる複数の解剖構造の位置・形状・空間関係とそれらの個体差をモデル化し、患者３次元
画像に写像することにより、画像と解剖構造の対応関係を正確に決定するシステムが開発され、
マクロスケールでの形態の詳細解析が可能になった。これにより、臓器形態特徴の自動定量診
断による早期診断、臓器領域内の濃淡分布異常の自動検出、臓器や血管の空間関係に基づく最
適手術計画立案や術中ナビゲーションなどが飛躍的に発展した。しかし、患者人体を総合的に
理解し、（熟練医師でも判断が難しい）クリティカルな臨床意思決定情報を提供するためには、
マクロスケールの形態のみならず、臓器の物理的・生理的属性の分布を画像化した各種機能画
像、さらには、組織・病理のミクロスケール画像を統合し、多重スケールで形態・機能をモデ
ル化する必要がある。従来から、機能画像と形態画像の統合、あるいは、ミクロ画像（病理・
組織顕微鏡画像）単独での解析が行われてきた。しかし、マクロ形態画像の詳細解析、機能画
像、およびミクロ画像の統合した解析を行うには至っていない。これらスケールの異なる異種・
断片的な多元データのシームレスな統合・補完、および高次理解を行うための基盤技術開発が
急務である。 
 
２．研究の目的 
本研究では、マルチスケール・マルチモダリティデータを統合した多元計算解剖モデルの構築
と利用法の開発を以下の２点において進める。（１）ミクロ組織・病理画像（光学顕微鏡・マイ
クロＣＴ画像、遺体凍結高精細光学画像等）、マクロ形態画像（ＣＴ，ＭＲ、超音波等）、マク
ロ機能画像（水分子拡散、硬さ等の各種組織性状）、遺体実験から得られる３次元データ、およ
び各種検査データ（血液検査、筋力検査等）を用いて、マルチスケールでの解剖・機能・病理
（および、それらの時間変化）に関する統計的予測と生体機序数理（生体シミュレーション）
を統合した「多元計算解剖モデル」を構築する。さらに、それを利用して、スケールシームレ
ス・形態機能シームレスな患者別人体理解を可能にするための枠組みを開発する。筋骨格系の
機能診断治療、肝線維化診断、機能温存がん診断治療への応用を想定した多元データベースを
構築し、それを用いて機能情報統合を目的とした多元計算解剖モデルの開発を進め、その有用
性を検証する。 
 
３．研究の方法 
（１）多元データベース構築 
 機能情報統合を中心とした多元計算解剖モデルを構築するための学習データとなる多元デー
タベースを構築する。術後摘出臓器・組織の顕微鏡病理画像・マイクロＣＴ画像、凍結遺体高
精細光学組織画像、遺体実験で得られる 3次元センサと画像データ、臓器内での生検の位置・
病理顕微鏡画像・鑑別結果、機能画像（水分子拡散 MRI-DWI、組織硬度等）、機能発揮時画像（立
位、関節動態、呼吸時等）、通常の CT、MRI、X 線画像、超音波画像に加えて、各種検査データ
（血液検査、筋骨格運動データ等）を収集し、データベース化する。凍結遺体高精細光学組織
画像に関して、Visible Korean データベースを構築中の韓国 Ajou 大学 Chung 教授の協力を受
ける。遺体実験については、バイオメカが専門で遺体実験の経験豊富な米国 Johns Hopkins 大
学 Armand教授の協力を受ける。 
 
（２）多元計算解剖モデル（多元モデル）の構築と利用 
 多元データベースの異種データを統合して多元モデルを構築する方法を開発する。モデル化
のための数理手法について領域内で連携すると共に、米国 Harvard大学 Westin教授、米国 Johns 
Hopkins大学 Prince教授らの協力を受ける。 

具体的には、異種情報統合により、臓器機能に重点をおいた以下のモデル構築を目指す。 
 高忠実性マルチスケール機能解剖モデル 

マクロ解剖、顕微鏡画像・マイクロＣＴ画像、凍結遺体高精細光学組織画像、遺体実験
データ、機能発揮時の画像等を統合し、精密な臓器機能シミュレーションを行うための
高忠実度マルチスケール機能解剖モデルを開発する。筋骨格系において具現化する。 

 機能発揮時解剖モデル 
マクロ解剖と機能発揮時（運動時、立位時等）のデータを統合し、機能発揮状態の解剖
モデルを開発する。胸郭運動、筋骨格系において具現化する。 

 マルチモダリティ機能病理解剖モデル 
マクロ解剖、機能、病理、組織性状、異種検査データから統計的予測を組み合わせて、
臓器機能情報、大局的かつ密な病理情報分布を予測するモデルを開発する。肝線維化、
前立腺がんで具現化する。 

 以上に加えて、近年、性能向上が著しい深層学習を用いた計算解剖モデルツールの再開発を
行い、多元モデルと融合した。構築した多元モデルを、領域内で開発される種々の多元モデル
と統合して、臨床・医工学応用目的に合致した形で利用できる方法を開発する。 
 
 



４．研究成果 
（１）多元データベース 
 表１に本研究で利用・構築したデータベースの概要を示す。各対象臓器で、複数のモダリテ
ィ、スケール、検査項目などの多元情報を含む十分なデータ数を集積することができた。 

表１ 本研究で利用・構築した多元データベース 
対象臓器 施設 モダリティ 多元モデル データ数 

全身遺体
Visible 
Korean 

韓国 
Ajou 大 

凍結切片高精細光学像 (0.1〜0.2 
mm^3 voxel)、CT、MRI 

高忠実性マルチス

ケールモデル 
男性・女性全身 1 体ずつ、女性骨盤部 1 体 
 

筋骨格（下

肢、上肢、歯

科) 
 

阪大 
鶴見大 
米国 Johns 
Hopkins大 
奈良先端 

CT、MRI（臥位、立位）、X 線画

像（臥位、立位、動態）、超音波、

マイクロ CT（摘出大腿骨頭）、遺

体実験 3 次元センサデータ、手術

ログデータ、診断データ 

CT/MR ベース高忠

実性筋骨格モデル

復元、深層学習筋骨

格認識、機能発揮時

モデル、筋力予測 

約 1000 の股関節・下肢 CT（人工股関節術

前後）＋X 線像、31 マイクロ CT（摘出大腿

骨頭）、約 900 股関節 MRI（大腿骨頭壊死

症）、20 股関節 MRI （臥位・立位）、20 遺

体実験、20 前腕 CT＋X 線像、168 歯科 CT 
肝臓（上腹

部） 
 

阪大、市立

池田病院 
CT, MRI, MRE,血液検査データ、

肝線維化生検データ 
肝線維化進行モデ

ル、多臓器解剖モデ

ル 

約 1000 肝臓 CT （その内 100 は生検付）、

約 300 MRI （56 に血液・生検・MRE 付、

他は MRE 付） 
前立腺 
 

東海大、京

都府医大 
マルチパラメトリック MRI、生検

位置・診断、組織・病理像セット 
前立腺がん病理解

剖モデル  
40 セット 
 

胸郭 
 

金沢大 CT＋動態 X 線画像のセット 胸郭機能発揮時解

剖モデル   
53 セット 

 
（２）多元モデル 
図１に本研究における

多元モデル研究の枠組み
を、筋骨格を例にして示す。
上段に示している多元デ
ータから、下段の多元モデ
ル（右から、高忠実性モデ
ル機能発揮時モデル、機能
予測モデル）を構築した。
赤枠で囲んだ部分（CT 画
像からのマクロ解剖復元）
は、科研費・新学術領域「計
算解剖学」(2009-2013)で
の達成点であり、本研究の
出発点を示している。以下に、
それぞれについて述べる。 
①高忠実性マルチスケール機能解
剖モデル 
 図２に、中殿筋を例として、
Visible Korean(VK)データ（高精細
凍結切片画像）からの筋線維、筋付
着部等の高忠実性モデル構築とそ
の CT 画像からの復元、さらに、そ
の精度の検証処理を示す。上段では、
VK データの中殿筋領域から構造テ
ンソル解析、線維追跡法により筋線
維走行モデルを復元し、これを正
解モデルとする。左下に別個体の
VK データから同様に筋線維走行
モデルを復元し、これを臨床 CT/MR 画像に当てはめ
て CT/MR ベースの筋線維モデルを復元した。右下の
赤枠において、右上の赤枠の正解データとの比較結
果を示す。CT,MR データに基づく本手法は、従来法
(CFD, Grid fitting)と比べ、高精度な復元を行えた。 
②機能発揮時の解剖モデル 
 図３に、胸郭（肋骨）を対象として、肋骨運動解
剖モデルを用いた X 線動画像からの 3 次元運動復元
の結果を示す。上図において、特有の運
動（矢印）、下図において左右の運動差
（色情報参照）が検出された。 
③多元機能病理予測モデル 
 図４に、肝線維化の疾患進行予測モデ
ルを示し、線維化の進行に伴う特有の肝
形状変化を表現している。矢印は、従来

図１ 多元計算解剖モデル研究開発の枠組み（筋骨格系） 

図 2 高忠実性筋線維走行モデル構築と CT/MR 画像からの復元 

図 3 胸郭運動解剖モデル 

図 4 肝線維の疾患進行予測モデル 



の臨床研究で確認された線維化に伴う特有の変化と一定しており、本モデルで、多元データか
ら、その変化が自動的にモデル化されたことを確認した。 
④深層学習による多元モデリングの強化 
 本研究は、科研費・新学術領域「計算解剖学」(2009-2013)のマクロ解剖認識成果を前提にし
ているが、深層学習を用いることにより、マクロ解剖認識の精度、すなわち、多元モデリング
の入力データの質を大幅に向上させた。また、多元モデリング自体の観点から、異種モダリテ
ィ変換、機能パラメータ推定（骨格姿勢等）の精度を大幅に向上させた。 
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