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研究成果の概要（和文）：近年開発された2次元レーザー組織血流測定システムとインドシアニングリーンを用
いた蛍光血管造影に着目し、顎口腔領域における様々な手術・診断への応用を目指して研究を行った。再建症例
において蛍光血管造影を行い、血流の定量化に有用なパラメータを発見した。また、同様に2次元レーザー血流
計を用いて加温によるレーザースペックルコントラストイメージングシステムを確立した。いずれも組織の血行
評価の方法として有用である可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：Focusing on a 2-dimensional laser measuring system of blood perfusion and 
fluorescent angiography using indocyanine green (ICG), the study was performed aiming to apply them 
to various kinds of the surgical operations or diagnosis. We suggested the parameters for 
quantitative assessment of blood perfusion using ICG angiography in the studies of clinical cases. 
We also established laser speckle contrast imaging system with thermal loading using 2-dimensional 
laser blood flowmeter. Both of them can be useful methods for objective evaluation for the tissue 
perfusion.

研究分野：口腔外科

キーワード： 2次元レーザー血流計　蛍光血管造影　インドシアニングリーン　ICG　

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
組織を循環する血流の評価は、移植手術に限らずありとあらゆる外科手術の成功や、創傷治癒の観点から重要で
ある。それに対する客観的な評価法の確立は患者への安全確実な治療を提供する上で必要不可欠と考えられる。
近年開発された2次元レーザー組織血流測定システムと蛍光血管造影に着目し、研究を行った。これにより、そ
れぞれの有用性が分かっただけでなく、有茎皮弁の血行動態も明らかにすることができた。
安全・確実で非侵襲的な診断・治療は患者の負担を減らし、QOLを向上させ、医療費の負担を減らすことにな
る。今後この研究を基に細胞・組織レベルでの微細な反応の解析まで研究の幅が拡がる可能性がある。
が

※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、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

がんは現在の日本国民の死因の第一位であり、その数は年々増加の傾向をたどっている。医療

の進歩とともに、進行口腔がんの切除後には欠損部の補填と機能回復を目的とした各種皮弁に

よる再建手術が行われるようになり、現在では標準的な治療となっている。しかしその一方で皮

弁による再建手術は常に 100％の成功を得られるとは限らず、時として部分壊死もしくは全壊死

となる場合がある。確実に再建手術を成功させることは、患者の整容面や機能の回復に直結する

ため重要な医療課題である。再建手術の成功は、目的とした血流供給が確実にできているか、ま

たその供給路が長期にわたって機能し得るかにかかっている。すなわち、有茎皮弁・遊離皮弁に

よる再建手術を確実に成功させるためには、血行の安全確実な部位から皮弁を採取し、術後も逢

着した皮弁の血行をモニタリングする必要がある。そのためには皮弁の採取部位および皮弁逢

着後の組織血流を確実に把握する手段が必要である。皮弁の茎となる栄養 血管や皮島の穿通枝

の位置を同定する手段として、従来では超音波ドップラー血流計や X 線血管造影、造影 CT、

MRI 等を用いて皮弁採取部位や血管吻合後の血行動態を確認する方法が取られていた。しかし

検査の信頼度、精度、簡便性、低侵襲性などすべての点をみたす方法は確立していない。また、

茎となる血管を追跡することは出来ても、末梢の循環状態までリアルタイムに把握することは

不可能であった。 

 われわれは 2013 年より蛍光血管造影物質インドシアニングリーン（Indocyanine Green: 

ICG）を用いた血管造影法により組織血流の定量化の研究をすすめてきた。その結果、組織の血

流変化を定量的に評価するための新たなパラメータを発見、提唱してきた。同様な血流評価機器

としてレーザー組織血流計が用いられてきた。レーザー光を生体組織に照射して、その散乱光強

度の時間的な「揺らぎ」を調べることで、生体組織中の赤血球の流速と数密度の情報を得ること

ができる。近年の画期的な技術革新として、血流分布を画像化するレーザー血流測定機器が開発

され、2次元の血流測定が可能となった。また画像化により血流量と分布の測定と同時に血管構

築も観察可能である。従来のレーザー組織血流計と比較すると一回の血流測定速度が短縮化さ

れ、リアルタイムに血流分布の変化が観察可能となっている。また関心領域(ROI)を指定するこ

とで平均血流量を演算し時間的変化も波形で表示される機器も開発されている。申請者はこの 

2 次元レーザー組織血流評価システムの特性に着目した。すなわち申請者の開発した蛍光色素

法による定量的血流測定に加え、2 次元レーザー血流システムを顎口腔領域の手術に応用すれ

ば、再建手術の皮弁採取部位や移植後の皮弁の血行評価が可能になるのみならず、がんの手術で

は腫瘍本体やその周囲の血管の走行がリアルタイムに描出されることが予想される。これが可

能となれば手術時の安全・確実な操作が可能になると考えられた。 

 

２．研究の目的 

われわれは近年開発された 2 次元レーザー組織血流測定システムとインドシアニングリーン

（ICG）を用いた蛍光血管造影に着目し、これらが顎口腔領域における各種様々な手術・診断等

に応用可能と考え、一連の研究計画を立案した。脈管を可視化できるだけでなく、定量化が可能

なため、特に申請者の専門領域である再建手術の際にこの手技を応用すれば、安全・確実な手術・

診断が可能となることが予想される。 本研究が現行の医療に技術革新をもたらすばかりでなく、

安全・低侵襲で確実な手法が確立できれば、患者の QOL も向上し、医療費の負担を減らすことに

もつながるものと期待して一連の研究計画を立案した。 

 

３．研究の方法 



2 次元レーザー血流測定法とインドシアニングリーンを用いた蛍光血管造影法による血行イ

メージングの顎口腔領域の臨床応用の可能性について下記の研究を行った。 

具体的には顎口腔領域の再建に用いる有茎皮弁である大胸筋皮弁においてインドシアニング

リーン蛍光血管造影を行って術中の動画を撮影した。術後、専用の解析ソフトを用いてデータを

解析した。 

また、レーザー・スペックル・コントラスト・イメージングによる組織血流の評価法の確立を

目指して一連の研究を行った。まず虚血下肢の症例を対象に 2 次元レーザー血流計 OMEGAZONE 

(OMEGAWAVE 社）で観察・撮影する。撮影した画像はコンピューターに蓄積し、解析ソフトを用

いて解析し、以下の評価方法によって画像による血行の定量化を図る。さらに、経皮酸素分圧・

血圧を測定し、比較対象資料とする。 評価方法（１）2 次元レーザー血流計による評価 2 次元

レーザー血流計 OMEGAZONE では 以下のデータを採取する。 ①組織の血流量のカラー分布、②関

心領域 ROI における平均血流値、③関心領域 ROI における血流値の時間的変動を計測した。 

 

４．研究成果 

まず、これまでにも継続して行ってきたインドシアニングリーンを用いた血管造影法により

組織血流の定量化の研究をすすめた。顎口腔領域の再建に用いる有茎皮弁においてインドシア

ニングリーン蛍光血管造影を行って計測を行い、データを解析した。従来のバイオイメージング

の領域ではインドシアニングリーンによる蛍光血管造影法では組織血流の定量的な評価は困難

とされてきた。しかし、われわれの研究グループでは下肢の虚血肢を題材に組織血流の定量化に

成功していたので、この方法を皮弁の血行評価に応用した。本法は輝度の上昇にかかる時間をパ

ラメータとして血行を評価する方法であるが、さらに今回の解析により血流の定量化に有用な

新たなパラメータを発見した。このパラメータによれば同一個体内・同一手術内での組織の血流

の変化をとらえることが可能である。顎口腔外科領域で用いられる大胸筋皮弁の血行動態をこ

のパラメータにより明らかにするとともに、同時に本評価法の有用性も示された。 

 一方、2次元レーザー血流測定システムを用いたレーザー・スペックル・コントラスト・イメ

ージングによる組織血流の評価法の確立を目指して一連の研究を行った。具体的にはまず下肢

の重症虚血の臨床材料を題材に、足部近位と遠位の 2カ所の経皮的酸素分圧(tcPO2)を測定する

際のプローブ加熱による皮膚灌流量の経時的変化を 2 次元レーザー血流画像装置により測定し

た。灌流量の変化から傾きを算出した。 

傾きのヒストグラムは二峰性となり、谷となる傾きの値を閾値と定め、灌流量変化が緩やかな 40

カ所を I 群とし、急峻な低下を認める 86カ所を II群に分類した。 

 血行再建例では I 群の傾きは術後に全例で閾値以上に達し、II群と同程度まで上昇する一方

で，II 群では傾きの変化は有意差を示さなかった。加温後の皮膚灌流量の傾きは連続的な変化

ではなく閾値を境に 2極化され、下肢虚血重症度の違いを示唆する 2群に分類できた。レーザー

血流画像装置により観察される温度負荷後の皮膚灌流量変化は閾値が存在し、2群に分類できた。

これにより本法が重症下肢虚血の診断基準として有用である可能性が示唆された。 

 一方、顎口腔領域における再建症例に対して本システムを導入し、皮弁の血行評価への応用を

目指して研究を開始したが、現行の測定機器の構造の問題や時間的な問題で実際の臨床症例に

対して行うまでに至らなかったが、研究全体を通じて本法が組織血流の評価法の一ツールとし

て応用できる可能性が示唆された。 
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