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研究成果の概要（和文）：本研究は、先天性心疾患術後遠隔期における血行動態を、心臓MRIを用いて流体力学
の観点から解析することを目的とした。心臓MRI画像から速度情報を抽出し、エネルギー損失（Flow Energy 
Loss: FEL）を算出した。
ファロー四徴症などの術後遠隔期の肺動脈弁閉鎖不全症では、逆流の程度が重度である方がFELは大きく、肺動
脈弁置換術後にFELの減少を認めた。また、単心室循環症例におけるフォンタン経路でのFELは術式によって様々
であり、内科的治療介入の指標となることを証明した。
このように、FELは先天性心疾患術後遠隔期の血行動態を評価するうえで、重要な指標のひとつとなりうる可能
性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：We have significant improvement of survive in surgical and interventional 
development at field of congenital heart diseases. However, increasing number of patients were 
suffering from several complications long-term after procedure. The purpose of this study was to 
establish the meaning of flow energy loss (FEL) measured by using software that can visualize blood 
flow and calculate that from cardiac magnetic resonance (CMR).
We selected patients with complex congenital heart disease. We showed repaired Tetralogy of Fallot 
patients with severe pulmonary valve regurgitation have much more higher FEL, and it decreased after
 pulmonary valve replacement. We also showed FEL at Fontan pathway was higher in atrio-pulmonary 
connection Fontan patient than that of extracardiac Fontan patient. Thus, FEL may become a new 
measurement to evaluate patient’s circulation status, and provide us much information about what 
should we need for patients long-term after repair of congenital heart diseases.

研究分野：小児循環器科学
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１．研究開始当初の背景 
 近年、心臓血管外科治療やカテーテル治療、
薬物治療などの進歩により、先天性心疾患症
例の生命予後は飛躍的に改善した。これによ
り、幼少期に心臓手術を行った症例の多くが
成人期を迎えるようになった。一方で成人期
に達した先天性心疾患症例は、術後遠隔期に
起こる様々な遺残症（原疾患の残存病変）や
続発症（新たに発生する別の機能的障害）が
報告され、運動耐容能の低下や長期生命予後
との関連性が指摘されている。これらの症例
では、再度外科的介入もしくはカテーテル治
療、内科的薬物治療の介入を要するものも少
なくない。 
しかし、複雑型先天性心疾患術後症例では、
各々の血行動態も複雑であり病態の適切な
評価方法に関してはいまだに議論がある。す
なわち、従来から用いられている心エコー検
査、CT 検査、心臓カテーテル検査、血液検査
などはそれぞれが長所と短所を持ち、様々な
検査方法を用いた総合的な判断が求められ
ていた。従って、種々の治療法の介入にも多
くの適応と時期が提唱されているが、一定し
た見解がないのが現状である。 
 
２．研究の目的 
 本研究の目的は、先天性心疾患術後遠隔期
の血行動態を、心臓 MRI 画像から得られる情
報をもとに、流体力学におけるエネルギー損
失（Flow Energy Loss: FEL）という概念を
用いて解析し、病態の解明と適切な介入時期、
治療適応に関して検討を行った。 
 
３．研究の方法 
(1)対象は北里大学病院に通院中の、成人複
雑型先天性心疾患術後症例とした。複雑型先
天性心疾患とは、ファロー四徴症、両大血管
右室起始症、完全大血管転位症、三尖弁閉鎖
症、肺動脈閉鎖症、左心低形成症候群などで
ある。臨床応用と研究対象とした心臓 MRI 撮
影に関しては、北里大学倫理委員会で承認を
得ている「心臓 MRI 検査による複雑型心奇形
術後遠隔期の心機能の解明」という研究計画
の同意のもとに施行された。 
 
(2)心臓 MRI の撮影は北里大学放射線画像診
断科によって行われた。心臓 MRI 撮影法にお
ける Phase contrast 法は血流の速度と方向
を測定することができる方法であり、本研究
ではこれを解剖学的に三次元（x, y, z）方
向で撮影した。 
 
(3)得られた Phase contrast 画像から速度情
報を抽出し、可視化するために MRI 血流解析
ソフトウェア（iTFlow, Cardio Flow Design）
を用いた。また同ソフトウェアは流体力学に
基づき、速度ベクトルのばらつきから FEL を
計算することが可能である。ここで、流体力
学における FEL とは、血液の粘性と速度ベク
トルから、以下の式で算出される①。すなわ

ち FEL が大きいほど、心負荷の増大および循
環効率の低下を表しているといえる。 
 
＜エネルギー損失計算式①＞ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
(4)また、対象症例は心臓 MRI 撮影と同時期
に血液検査も施行している。血液検査におい
ては、血漿脳性ナトリウム利尿ペプチド
（BNP）を測定し、FEL との相関関係について
評価を行った。 
 
４．研究成果 
(1)ファロー四徴症術後および両大血管右室
起始症術後遠隔期の 10 症例を対象とした研
究では、右室と右室流出路における FEL を算
出した。その結果、1 心拍の総 FEL のうち拡
張期に生じる FEL の割合は、右室の拡張末期
容積（r = 0.669, p = 0.017）、肺動脈弁逆
流率（r = 0.790, p = 0.003）と正の相関関
係を示すことが分かった。すなわち拡張期に
FEL が大きい症例は、肺動脈弁逆流が多く、
右室も拡張傾向にあるため肺動脈弁置換術
を積極的に検討するべきである可能性が示
唆される。 
また、これらの症例のうち後に肺動脈弁置
換術を施行した症例では、拡張期 FEL 比率の
著明な減少（36 ± 3 vs. 4 ± 1%, p = 0.004）
と血漿 BNP 値の著明な低下（30.3 ± 4.9 vs. 
15.2 ± 2.5 pg/mL, p = 0.005）を認めた。
これらによって、FEL はファロー四徴症術後
遠隔期の続発症である肺動脈弁閉鎖不全症
の、右室に及ぼす負の影響を評価することが
でき、肺動脈弁置換術の適応と時期を決定す
る因子のひとつとなり得る可能性が示唆さ
れた。 
 
(2)次に、フォンタン型手術を終えた単心室
循環症例に対して、心臓 MRI を用いた解析を
行った。血行動態を解析する領域は、フォン
タン経路（右心バイパス経路）とした。すな
わち、APC フォンタン、Lateral tunnel フォ
ンタン症例では上大静脈、心房経路、下大静
脈と左右の肺動脈、Extracardiac フォンタン
症例では、上大静脈、心外導管、下大静脈と
左右の肺動脈へ向かう経路の血流解析を行
った。 
 まず、左室型単心室症で APC フォンタン術
後の症例におけるフォンタン経路での1心拍
における FEL を以下に示す。 

  FEL = 

FEL: flow energy loss 

μ: blood viscosity 

i,j: coordinate directions 

dv: surface or volume increment  



平均 FEL は、0.44mW であった。本症例は日
常生活は無理なく過ごせるが、過度な運動が
不可能であったため、肺血流量増加目的に肺
血管拡張剤を開始した。投与開始後 8ヵ月が
経過したところ、同部位の FEL は以下のよう
に変化した。 

平均 FEL は、0.92mW に上昇し、BNP 値は
61.9pg/mL であったものが 72.7pg/mL に上昇
した。本症例では、内科的治療介入前後に心
臓 MRI で計測した 1心拍の総肺血流量は、介
入前には34.96mLであったものが介入後には
70.43mL と著明に増加していた。一方で、心
拍出量は 6.1L/min から 5.9L/min と変化を認
めず、前負荷の増大により房室弁逆流が増加
し、心室の容量負荷のため BNP 値の上昇を認
めた可能性が考えられる。すなわち本症例で
は、肺血管拡張剤は前負荷を上昇させフォン
タン経路での FELの上昇および BNP値の上昇
に関与する負の影響を及ぼす可能性が示唆
された。 
 次に、三尖弁閉鎖症に対して Lateral 
tunnel フォンタン術後症例のフォンタン経
路における 1心拍の FEL を以下に示す。 

平均 FEL は 0.77mW であった。本症例でも
運動耐容能の低下が認められたため、肺血流
量増加目的に肺血管拡張剤を開始した。投与
開始後 6ヵ月で 1心拍における FELは以下の
ように変化した。 

平均 FEL は、1.04mW に上昇し、BNP 値は
52.0pg/mL であったものが 58.3pg/mL に上昇
した。本症例の、内科的治療介入前後に心臓
MRIで計測した1心拍あたりの総肺血流量は、
介入前には47.40mLであったものが介入後に
は 64.28mL と著明に増加していた。一方で、
心拍出量は 5.4L/min から 5.7L/min に微増し
ているが、大動脈弁逆流が 12.1%から 20．5%
へ増加していた。前負荷の増大と後負荷の均
衡が崩れたため、BNP 値の上昇を認めた可能
性が考えられる。本症例においても、肺血管
拡張剤は単心室循環に負の影響を及ぼす可
能性が示唆された。 
最後に純型肺動脈閉鎖症に対して、心外導
管を用いた Extracardiac フォンタン術後の
症例におけるフォンタン経路での 1 心拍の
FEL を以下に示す。 

平均 FELは 0.50mW であった。本症例では、
安静時の心拍数が 80/分と単心室循環にして
は頻脈傾向であったため、心筋保護目的にβ
遮断薬を導入した。β遮断薬導入後 7ヵ月が
経過した後の同部位におけるFELを以下に示
す。 

平均 FEL は、0.11mW に減少し、BNP 値は
82.2pg/mLであったものが60.0pg/mLに低下、
心拍数は 72/分となった。心臓 MRI の計測で
は、心拍出量は 3.2L/min から 5.0L/min へと
増加し、β遮断薬がより効率的な循環の確立



に寄与した可能性が示唆された。 
 このように、フォンタン術後遠隔期の症例
では血行病態も複雑であり、各々の病態によ
って投与する薬物に関しても十分な評価が
必要であることが分かる。その中で、心臓 MRI
を用いて算出できるエネルギー損失という
新たな指標は、血行動態評価の一助となり得
る可能性が示唆された。 
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