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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は肺高血圧症の予後評価に非侵襲的な検査法であるフェーズコントラス
トＭＲＩ（ＰＣ－ＭＲＩ）が有用であるかを検討することであった。ＰＣ－ＭＲＩで測定した右心拍出量低下は
間質性肺炎に関連した肺高血圧症の予後不良に関連することが判明した。右心機能の評価は心臓ＭＲＩで行うの
がゴールドスタンダードとなっているが，肺高血圧症により右心に大きな負荷がかかると，右心系は著明に拡大
し，心臓ＭＲＩでの解析は煩雑になる。一方ＰＣ－ＭＲＩによる肺血流評価は疾患により肺動脈が拡張しても，
解析が容易で，安定した結果が得られるので，優れた予後評価指標になりうると考えられる。

研究成果の概要（英文）：Phase contrast MRI (PC-MRI) can determine pulmonary hemodynamics 
noninvasively. Pulmonary hypertension causes changes in pulmonary hemodynamics and is a factor for 
acute exacerbation and death in interstitial lung diseases (ILD). The purpose of this study was to 
determine the association between pulmonary hemodynamics measured by PC-MRI and episodes of acute 
exacerbations and death in patients with ILD related pulmonary hypertension. Reduction in right 
cardiac output, as detected by PC-MRI, was associated with acute exacerbation and increased 
mortality in ILD. MR examination to detect right ventricular dysfunction is useful for predicting 
the poor prognosis in fibrotic ILD patients, even if they are not combined with pulmonary 
hypertension.
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究により，PC-MRIが間質性肺炎に関連した肺高血圧症の予後評価に有用であることが判明した。肺高血圧症
の確定診断や予後評価には侵襲的な右心カテーテル検査が必須であるが，非侵襲的な検査方法であるPC-MRIによ
る評価を組み合わせて利用することにより，経過観察目的の右心カテーテル検査の頻度を少なくできる可能性が
ある。これにより，患者負担および医療費の軽減が期待できる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
ＰＣ－ＭＲＩは造影剤を使用せずに血流を評価することができ，非侵襲的な検査である．また
画像を視覚的に評価するのみでなく，数値として血流情報を得ることができ，客観的な指標と
いえる．時間流量曲線から，最大流速・平均流量、肺血管抵抗の指標となる加速開始からピー
クまでの面積(ピーク領域面積)、収縮開始からピークに達するまでの時間（ピーク時間）、収縮
期最大加速度、最大加速度/ピーク領域面積などの様々な指標を得られるが，どの指標が肺高血
圧症の治療効果判定に有用であるかは不明確であった。致死的な難病である肺高血圧症は頻度
の低い疾患であり，単施設では統計解析を行うのに十分な症例数を得ることが難しい．多くの
症例数を得るためには多施設共同研究が不可欠であった． 
 
２．研究の目的 
本研究では、肺高血圧症患者に対する治療効果の指標に、PC-MRI が有用であるかを検討する。
すなわちエンドセリン-1 などによる薬物療法など難病である肺高血圧症に対して現在行われ
ている治療の前後に PC-MRI を行い、得られる指標が肺高血圧症患者の治療効果の指標として有
効であるかを多施設共同研究として検討する。また、膠原病、特に全身性硬化症患者では、我々
のこれまでの研究でも肺病変の程度とは無関係に肺高血圧症が生じてくると思われる。予後に
大きく関わる肺高血圧症発見のスクリーニング法としての確立を目論む。 
 
３．研究の方法 
①PC-MRI 撮影方法の調整・統一化 
PC-MRI で得られるデータの再現性を確保するため，3施設で同様の方法で撮影を実施できてい
るかボランティアを用いて確認を行った。 
 
②PC-MRIによる肺動脈流速測定検査を3施設で、肺高血圧症の治療を行う患者を対象に、PC-MRI
を行い、肺動脈本幹左右主動脈の時間流速曲線による最大流速・平均流量、肺血管抵抗の指標
となる加速開始からピークまでの面積(ピーク領域面積)、収縮開始からピークに達するまで 
の時間（ピーク時間）、収縮期最大加速度、最大加速度/ピーク領域面積を、また MRI 画像上の
肺動脈直行面の最大面積、平均面積を求め、記録しておく。同時に MRI 検査が行われる時期の
被験者の臨床情報、すなわち身体所見・胸部Ｘ線写真/CT・肺機能検査・心電図・心エコー検査・
心臓カテーテル検査のデータを収集した。 
 
③本研究とは別の研究で得られていた，肺高血圧症患者の PC-MRI 検査データに本研究の症例を
加えて，間質性肺炎に関連した肺高血圧症のＰＣ－ＭＲＩによる予後評価について調査した。
PC-MRI 検査後の生存，死亡を調査し，PC-MRI により得られた指標が死亡の予後因子であるか，
単変量・多変量コックス比例ハザードモデルにて検証した。 
 
４．研究成果 
症例登録が進まず，PC-MRI の治療効果判定を検証するのに必要な目標症例数に達すことはでき
なかった。よって，前向き研究での成果を得ることは困難と判断し，研究計画を修正した。以
前の研究で得られていた肺高血圧症患者のデータと，本前向き研究で得られた症例を加えて，
間質性肺炎に関連した肺高血圧症の PC-MRI による予後評価について，追加解析を実施した。単
変量解析では, 年齢 (HR 1.11, 95%CIs 1.01 to 1.21, p=0.019), 平均流量 (HR 0.94, 95%CIs 
0.89 to 0.99, p=0.02), 平均流速 (HR 0.79, 95%CIs 0.64 to 0.97, p=0.028), 右心拍出量 (HR 
0.32, 95%CIs 0.13 to 0.78, p=0.012), 加速流量 (HR 0.87, 95%CIs 0.76 to 0.99, p=0.045)
が死亡のリスクと判定された。多変量解析では右心拍出量 (HR 0.23, 95%CIs 0.06 to 0.93, 
p=0.039)が独立した予後因子であると判定された.このように，ＰＣ－ＭＲＩで測定した右心拍
出量低下は間質性肺炎に関連した肺高血圧症の予後不良に関連することが判明し，現在論文投
稿中である。右心機能の評価は心臓ＭＲＩで行うのがゴールドスタンダードとなっているが，
肺高血圧症により右心に大きな負荷がかかると，右心系は著明に拡大し，心臓ＭＲＩでの解析
は煩雑になる。一方ＰＣ－ＭＲＩによる肺血流評価は疾患により肺動脈が拡張しても，解析が
難しくなることもなく，安定した結果が得られるので，優れた予後評価指標になりうると考え
られる。 
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