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研究成果の概要（和文）：　本研究は， 1．マルチスケール・マルチモダリティ画像データベース構築（3次元
ミクロ・マクロ画像情報，臨床・病理・遺伝子情報の集積），2．基礎研究（マクロからミクロレベルの画像に
よる病態の解明，画像情報と遺伝子情報の統合解析），3．開発研究（罹患ハイリスクグループの層別化，悪性
腫瘍の進化の定量化，鑑別・予後予測技術の創出とそれを利活用したシステムの構築），4．実用化研究（腫瘍
診断・治療支援システム開発と臨床現場での評価）を実施した．多元計算解剖モデルによる肺・大腸・腎臓に発
生する悪性腫瘍の本態解明に挑み，これに基づいて高度知能化した腫瘍診断支援システムの技術基盤として期待
できる成果を得た．

研究成果の概要（英文）：This project applied the multidisciplinary computational anatomy models to 
the discovery of imaging biomarkers that capture multi-dimensional complexity of tumors to predict 
the tumor behavior before treatment begins. The main goal of this project was to develop cancer 
CADe/CADx systems based on the multidisciplinary computational anatomy models which support 
clinicians to detect early-stage cancers and to determine risk-adaptive treatments. This project 
contributed to constructing fundamentals of multidisciplinary computational anatomy research area 
through the organically-combined research progress with A01 group which performs fundamental 
research of multidisciplinary computational anatomy and A03 group which aims at clinical and 
scientific applications of multidisciplinary computational anatomy. Our achievements may accelerate 
the identification of reliable and meaningful quantitative imaging biomarkers for the tumor to 
develop the core technologies of cancer CADe/CADx systems.

研究分野：医用画像に基づく計算解剖の多元化と高度知能化診断・治療への展開

キーワード： 多元計算解剖モデル　腫瘍診断支援システム　マルチスケール・マルチモダリティ画像データベース
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究は，大規模なマルチスケールCT画像・臨床・病理・遺伝子情報データベースの構築とミクロからマクロの
マルチスケール臓器構造と臨床・病理・遺伝子情報を関連付けて臓器の成長過程や病態の発症・進展機序を時空
間において定量的に捉えて表現する手法の確立に寄与した．空間分解能100μmを越える次世代CTの実用化が加速
している今日，本研究の成果は次世代イメージング画像を利活用して悪性腫瘍に罹患しやすい人を精密に層別化
し，重点的に検診を行い，悪性腫瘍の進化を予測して重篤化前に最適な治療を可能にする「個の医療」の実現に
繋がることが期待され，国民の「健康寿命」の延伸への貢献は大きい．



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
21 世紀の日本社会は疾病及び加齢による経済負担が極めて大きい．活力ある社会の実現には
健康寿命を短縮する危険度の高い悪性腫瘍（肺がん，大腸がん，腎臓がん）の早期発見とライ
フステージに応じた適切な治療管理による重症化予防の実現は必須である．近年の先端医療研
究の進展により遺伝子変異による疾患に対する個体感受性が明らかにされ，悪性腫瘍のかかり
やすさは環境要因と遺伝要因（遺伝子の個人差）が関係することが確認されつつあり，多元計
算学によってもたらされた人体総合的理解を通して悪性腫瘍の発病を精密に予測することで病
態の発生や進化のメカニズムに合わせた個別化治療が可能になると期待されている．このため
に，悪性腫瘍の検診・診断・治療において中心的情報源となるマルチスケール・マルチモダリ
ティ画像情報と臨床・病理・遺伝子情報の効果的な統合解析を基にした以下の開発が求められ
ている． 
(1)悪性腫瘍の罹患ハイリスクグループを把握して発病・進化に関わる画像因子を解明し，悪性
腫瘍にかかりやすい人を精密に層別化して重点的に検診を行う個別化予防法． 
(2)悪性腫瘍の進化を高精度に予測して患者に適した個別化治療を導く診断法． 
 
２．研究の目的 
 本研究は，健康寿命を短縮する危険度の高い悪性腫瘍（肺，大腸，腎臓）の早期発見とライ
フステージに応じた適切な治療管理による重症化予防を実現するために，多元計算解剖モデル
による肺・大腸・腎臓に発生する悪性腫瘍の本態解明に挑み，これに基づいて高度知能化した
腫瘍診断支援システムを研究開発することを目指す．4次元 CT，広視野μCT，PET，MRI の最先
端イメージングの画像情報を中心にして臨床・病理・遺伝子情報と効果的に融合して悪性腫瘍
の本態解明を導く．特に，肺の 3次元ミクロからマクロの病態を明らかにし，これらの悪性腫
瘍発病・進化過程をマルチスケール・マルチモダリティ画像と臨床・病理・遺伝子情報を用い
て A01 で実現される多元計算解剖モデルの基礎数理に基づいて数理統計的に統合解析する．こ
の中で悪性腫瘍発病や進化過程に強く相関するイメージングバイオマーカを発掘して悪性腫瘍
罹患ハイリスクグループの層別化，悪性腫瘍進化の定量化，鑑別・予後予測技術を創出して早
期発見と治療管理に導入し，協力医療機関との共同研究によって有効性を検証する． 
 
３．研究の方法 
本研究は，(1)マルチスケール・マルチモダリティ画像データベース構築（3次元ミクロ・マ
クロ画像情報，臨床・病理・遺伝子情報の集積），(2)基礎研究（マクロからミクロレベルの画
像による病態の解明，画像情報と遺伝子情報の統合解析），(3)開発研究（罹患ハイリスクグル
ープの層別化，悪性腫瘍の進化の定量化，鑑別・予後予測技術の創出とそれを利活用したシス
テムの構築），(4)実用化研究（腫瘍診断・治療支援システム開発と臨床現場での評価）を計画
し，実施した． 
研究組織は，肺ミクロ形態を専門とする医学者，放射光 CTを専門とする SPring-8 主幹研究
員，胸腹部悪性腫瘍の診断・治療を専門とする医学者，遺伝子情報解析を専門とする医学者，
マルチスケール・マルチモダリティ 3次元画像解析を専門とする工学者，研究協力者と連携し
て実施した．多元計算解剖モデルの基礎数理を行う A01 班，多元計算解剖モデルの臨床展開を
担う A03 班と連携を密にし，マルチスケール・マルチモダリティ画像情報，臨床・病理情報，
遺伝子情報との統合解析にもとづいた腫瘍診断支援システムの研究開発を実施した． 
海外研究協力者として米国 Cleveland Clinic 岡本俊宏博士に肺標本作製，米国 Harvard 
Medical School 幡生寛人教授，吉田広行教授に多元計算解剖モデルの診断・治療支援への応用
について助言を得て推進した． 
 
４．研究成果 
（１）マルチスケール・マルチモダリティ画像データベース構築：①摘出標本の広視野 μCT
画像のマルチスケール 3次元画像と臨床・病理・遺伝子情報のデータ収集，②経時的に撮影さ
れた拡大 CT 画像，臨床・病理情報，予後追跡で得られる時空間データベースの構築．③画像と
臨床・病理情報からなるデータベース構築を継続して実施した．ヒトゲノム・遺伝子解析研究
倫理審査委員会の承認のもと，画像・臨床情報に加えた遺伝子情報の収集及び解析法の開発を
加速させた． 
（２）基礎研究：3 次元ミクロからマクロの構造を高精度に抽出して時空間的な変化を定量的
に捉える手法と病態の特性を定量的に表現する手法の開発し，その有用性を評価した（図１）． 
3 次元ミクロからマクロの病態を明らかにし，これらの悪性腫瘍発病・進化過程を画像と臨床・
病理・遺伝子情報を用いて数理統計的に解析する手法の開発を推進した． 
（３）開発研究：気管支系，血管・リンパ系，膜構造に焦点を当てた胸腹部臓器の構造解析法
の開発を推進し，画像に展開して高精度に胸腹部臓器構造の精密解析法を進めた．また，喫煙・
過去喫煙・非喫煙者の COPD の長期の進展，脊椎・骨構造を解析し，長期経年低線量 CT画像・
臨床情報から COPD 罹患・増悪の高リスク群，骨粗鬆の高リス群を層別化のための手法の開発を
進めた．検診現場において画像・臨床情報に加えてゲノム情報抽出して多元化し， COPD との
関連を統計的に評価する手法を開発し，COPD 罹患・増悪の高リスク群を層別化する因子検出に
期待できる結果を得た． 



図１ 放射光大視野顕微 CT による肺３次
元ミクロ構造解析.(a) 放射光大視野顕微
CT の概観. (b) ヒト肺標本. (c) 肺３次元
ミクロ構造解析結果. 

図２ 胸部３次元構造の定量解析.      (a) 
CADe/CADx システムの概観. (b) 肺がん検
診のワークフロー解析． (c) ３次元CT画像特
徴と遺伝子情報による COPD進展度解析． 
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（４）実用化研究：早期肺がんおよび COPD の総合検診プロトタイプシステムを用いて読影医が
診断を行うワークフローの情報を収集する機能の開発を行った（図２）．ワークフロー解析に基
づくシステムインターフェイス機能のブラッシュアップを図り，システム機能の有用性を示し
た． 
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