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研究成果の概要（和文）：本研究は乳がん術後リンパ浮腫患者を対象に、超音波診断装置で皮下組織におけるリ
ンパ液貯留状況を判定することを念頭に、その基礎段階として、超音波画像解析技術を用いて、リンパ液貯留を
示す画像の特徴の抽出を試みた。
リンパ浮腫患者の両上肢の超音波画像を取得し、その皮下組織部分に画像解析の手法（仮想体積を用いたフラク
タル解析）を用いて解析を行った。その結果、仮想体積を用いたフラクタル解析の”complexity"が、皮下組織
のリンパ液貯留の有無の検出に有効な指標であることを、新たに発見した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we attempted to extract features of images showing lymphatic 
retention using ultrasound image analysis technology as a basic step toward determining lymphatic 
accumulation in the subcutaneous tissue using an ultrasound diagnostic system in patients with 
postoperative lymphedema from breast cancer.
Ultrasound images of both upper limbs were acquired for a patient with lymphedema after breast 
cancer surgery, and image analysis techniques such as fractal analysis using virtual volume were 
used to analyze the subcutaneous tissue.As a result, we found that the "complexity" of fractal 
analysis using virtual volume is an effective index for detecting the presence of lymphatic 
accumulation in the subcutaneous tissue.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
リンパ浮腫の皮下組織の状況をリアルタイムに描写するアセスメントツール開発をすることが喫緊の課題であ
る。本研究ではリンパ浮腫患者のリンパ液貯留を示す画像の特徴の抽出を試みた。将来的には、超音波診断装置
のみでリンパ浮腫の皮下組織の水分貯留状況を簡便に判定できるプログラムが実現することにより、最適なケア
選択・提供につながっていく。本研究結果は、そのための基礎データとなった。

※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 
我が国における乳がん罹患率は、年々増加の一途をたどっており、乳がん術後リンパ浮腫の発

症者数は、今後さらに増加することが予想される。リンパ浮腫はそれ自体が生命を脅かすもので
はないものの、感染リスクや身体機能損失、ボディイメージ変容、QOL の低下といった障害を
もたらすことが多い 1。リンパ浮腫は進行度によって分類され、それらの進行度に合わせたケア
が推奨されている 2が、現在臨床では皮下組織の内部構造を実際に把握することなく、問診と触
視診のみに基づいて分類されている。これまでに、同一のケアを受けている乳がん術後リンパ浮
腫の患者の皮下組織を MRI にて観察した結果、同じ早期にある患者でも水分貯留を認める者と、
水分貯留を認めない者が混在することを報告した 3。つまり、皮下組織の構造が異なる状態であ
るにもかかわらず、同一のケアを推奨して実施しているということである。 
リンパ浮腫の適切な早期介入のために簡易的・即時的・客観的な診断機器が必要とされるが、

現在そのような医療機器は存在しない。そこで、看護師が扱いやすい超音波診断装置で、リンパ
浮腫の皮下組織の水分貯留状況をリアルタイムに描写し、最適なケア選択・提供の為のアセスメ
ントツール開発をすることが喫緊の課題である。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、超音波診断装置のみでリンパ浮腫患者の皮下組織における水分貯留を簡便

に定量的に判定できるアセスメント支援ツールの確立を目指し、その第一歩として、リンパ浮腫
患者の皮下組織の超音波画像に仮想体積を用いたフラクタル解析等の画像解析の手法を用いて、
水分貯留を反映するパラメータを抽出することである。 
リンパ浮腫のように皮下組織内に不均一に拡散した水分状況は、超音波の特性上、判定が容易

ではないと言われてきた。そこで、本研究では、人間の視覚認知と類似した評価結果を与える仮
想体積を用いたフラクタル解析を用いることで、これまで困難であった皮下組織内に不均一に
拡散した水分状況をとらえることができると考えられる。 
 
３．研究の方法 
(1) データの取得方法 
① 超音波画像：超音波診断装置は Sonosite Edge Ⅱ（FUJIFILM Sonosite, Inc.）、プローブ 

は表在用のリニアプローブ HFL50xe（帯域幅 6～15MHz）を使用した。測定部位は、肘頭より  
近位 5cm の外側と内側、肘頭より遠位 5㎝の橈側と尺側の 4点とし、画像を記録した。 

② 水分貯留の観察： MRI（MAGNETOM Verio 3T：Siemens、Erlangen、Germany）を用いた。脂   
肪抑制を併用しての撮像となる為、水分貯留を認める部位は高信号域が観察される。また、
超音波画像の断面と一致したMR画像を抽出するため、DICOMビューアHoros （HorosProject   
DICOM image viewing and measuring, http://horosproject.org/）を用いて、MR 画像のマ  
ーキングを基準とし、任意の MR 画像の断面を表示するように再構成を行った。超音波画像 
の断面に相当する位置における MR 画像の高信号域の有無を複数の観察者（5名）の合議に 
より判定し、その結果をもとにそれぞれの部位における超音波画像を「高信号域なし」、「高 
信号域あり」、「健側」に分類した。 
 

(2) 画像解析 
超音波画像は、画像処理ソフトウエア Image J（https://imagej.net/Fiji）を用いて、皮

下組織内に任意の関心領域を設定し、専用のソフトウエアを用いて、それぞれの特徴量を算出
した。 
本研究では、仮想体積と呼ばれる方法 4を用いて、これらの画像をフラクタル解析した。こ

の方法は、濃度変動（濃淡）のフラクタルブラウン関数 5に着目した方法で、今、一辺を rと
する格子でこれらの画像を分割することを考える。 
この格子の四隅の濃度を図 1 に示すよ

うに f（x,y）、f（x+r,y）、f（x,y+r）、f
（x+r,y+r）とし、この中で最も低い濃度
を f（x,y）とすると、残り三隅との濃度
差は、それぞれ、f（x+r,y）-f（x,y）、f
（x,y+r）-f（x,y）、f（x+r,y+r）-f（x,y）
と表すことができる。ここで、この三つ
の濃度差を高さとする仮想的な体積を考
え（図 1 において、太線で示された六面
体）、その仮想体積の平均値を V（r）とす
ると、 

図 1 仮想体積の概念図 
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ここでの H+2 及び log10μは、それぞれハースト指数及び complexity と呼ばれるパラメータであ
り、本研究ではこれらを評価項目とした。 
 
(3) 統計学的分析 
 3 群間（高信号域あり、高信号域なし、健側）比較には、Kruskal-Wallis 検定を行い、有意差
が認められた場合には、その後の検定として多重比較を行った。多重比較の場合は Bonferroni
の補正を行い、結果を検証した。 
 また、ユークリッド空間において、「健側」、「高信号域なし」、「高信号域あり」と分類した画
像にどのような特徴を有するかを検証するため、空間分布パターンの解析法の一つである
MORISITA の Iδ指数 6を用いて定量評価した。（（3）式） 
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q： 区画数  
×j: j 番目の区画内の個体数  
この指数は分布がランダムな場合には＝1、集中分布の場合は>1、一様分布の場合は<1 となる。 
 
(4)倫理的配慮 
 研究対象者には、参加は自由意志であり拒否における不利益はないこと、ならびに本研究の目
的と内容を参加者へ説明し口頭と書面にて同意を得た。本研究は、名古屋大学医学部生命倫理審
査委員会（承認番号: 2015–0058、2019-0339-4）、および研究協力施設の倫理審査委員会（承認
番号:1323）の審査、承認を受けて行った。 
 
４．研究成果 
(1) 対象者 
被験者は乳がん術後リンパ浮腫と診断された患者 21 名であった。平均年齢（±標準偏差）は 56.2 
± 8.5 歳であった。21 名すべての被験者は片側乳房に対する外科的治療を受けており、その後
リンパ浮腫を発症していた。浮腫持続年数は 41.8 ± 31.3 か月であった。国際リンパ学会の制
定したリンパ浮腫の病気分類である ISL 分類は、21 名ともⅡ期前期であった。 
 
(2) 高信号域の特定 
MR 画像の結果を複数の観察者（5名）の合議によって判定し、すべての超音波画像を高信号域

の有無に基づいて 3群に分けた。3群の内訳については「高信号域あり」38 枚、「高信号域なし」
130 枚、「健側」168 枚であった。 
 

(3) 高信号域分類による 3群比較 
H+2、log10μ(complexity)の両者に対して、高信号域の有無で分けられた 3 群において、

Kruskal-Wallis 検定をした結果、両者とも 3群間で有意差が認められた（表 1）。 
 
表 1. 高信号域分類間におけるフラクタル解析の結果 

 
(4) 3 群の多重比較 
Kruskal-Wallis 検定の結果から有意差の認められた H+2、log10μ(complexity)において群間

比較を行った。H+2 では、どの群間においても有意差は認められなかった。log10μ(complexity)
では、「高信号域あり」と「高信号域なし」、「高信号域あり」と「健側」では有意差が認められ、
「高信号域なし」と「健側」では有意差が認められなかった（表 2）。 
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表 2. 高信号域分類による 3 群間比較の漸近有意確率 

 
 

(5) ユークリッド空間における分布の評価 
高信号域の有無で分類した 3 群の分布状況を図 2

に示す。この図 2に示されるように、これら 3群は、
ユークリッド空間内で、互いに独立して存在するの
ではなく、混在した状態で分布した。しかし、「健側」、
「高信号域なし」、「高信号域あり」の順に、分布のば
らつきは小さくなり、ある領域に収束する傾向を示
した。そこで、この結果を定量的に検証するため、Iδ
指数による評価を行ったところ、「高信号域あり」の
Iδ 指数は 0.0980、高信号域なしの Iδ 指数は
0.0851、健側の Iδ 指数は、0.0725 となり、分布の
ばらつきが小さくなることが示された。 
 
(6) 考察 
① 高信号域分類による 3群比較 
複雑度に関しては、水ありと水なし、水ありと健側

では有意差が認められ、水なしと患側には 有意差
が認められなかった。したがって、仮想体積を用いた
フラクタル解析の複雑度は、皮下組織の水分貯留の
有無の検出に有効であると示唆された。 
② ユークリッド空間における分布の評価 
ユークリッド空間内の分布評価において、健側、水

なし、水ありの順に Iδ指数は増加した。これは分布
の集中度の上昇、つまり、ばらつきの減少を意味して
いる。このように画像の違いによって分布が異なる
理由として、健側の超音波画像は、部位や個人差によ
るばらつきが大きく影響したと考えられる一方、水
なし、水ありとなるに従って、リンパ浮腫特有の画像
へと変化したため、画像自体に部位や個人差による
相異がなくなり、ばらつきも小さくなったと考えら
れる。また、これらの評価結果は視覚認知による結果
とも、よく一致している。以上のことから、仮想体積
によるフラクタル解析を実施することにより、視覚
認知と類似したリンパ浮腫の評価が可能であること
が示唆された。 
 

                                               図 2 ユークリッド空間における分布状況 
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