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研究成果の概要（和文）：　認知症の発症には脳血流量の低下が深く関与している。一方、脳血流量の低下には
心機能の低下が重要な役割を担っていることが指摘されているが詳細は不明である。本研究では、3次元心臓超
音波法を用いて左室の収縮・拡張およびストレイン（心筋の壁収縮運動）と脳血流量との関連を検討した。その
結果、左室の拡張末期容積、収縮末期容積、1回拍出量、駆出率と脳血流量（内頸動脈+椎骨動脈血流量）との間
に関係性は認められなかった。一方、ストレインの中でも長軸方向のストレインと脳血流量との間に関係性が認
められた。3次元心臓超音波法を用いて左室収縮・拡張機能を詳細に評価することで、心機能と脳血流量との関
係が示された。

研究成果の概要（英文）：Cerebral blood flow (CBF) decreases with aging, and reduced CBF is known to 
be a risk factor for cerebrovascular diseases and Alzheimer’s disease. The relationship between 
cardiac output and CBF has been shown in healthy individuals. The cardiac function may play an 
important role in maintenance of CBF. We tested the hypothesis that the left ventricular (LV) 
function would be associated with CBF in the healthy elderly. End-diastolic volume (EDV), 
end-systolic volume (ESV), global longitudinal strain (GLS), global circumferential strain (GCS) and
 twist were measured as LV function indices by using 3D echocardiography. CBF measured blood flow 
velocity and vessel diameter in internal carotid and vertebral arteries using a Doppler ultrasound. 
EDV, ESV, GCS and twist were not correlated with CBF. In contrast, GLS was significantly correlated 
with CBF. Present results indicated that GLS may play more significant role for resting CBF in the 
healthy elderly as compared with other LV function.

研究分野：循環生理学

キーワード： 左室収縮・拡張機能　脳血流量　3次元心臓超音波検査法

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
心機能の低下が脳血流量低下を引き起こし、さらに、認知機能低下に関与することが明らかになれば、認知症発
症予防に心機能を維持することの重要性を示すことができる。本研究では、脳血流量が心筋の壁収縮運動と関係
することが明らかとなった。運動が認知症予防に有用であることは知られており、さらに、運動は心機能の改善
にも影響を与える。本研究の成果は、心機能を高めることが認知症発症予防に貢献する可能性が示した知見であ
り、社会的意義も高いと言える。さらに、認知症発症予防のための運動処方作成に貢献する知見でもある。

※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。
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１．研究開始当初の背景 
（１）認知症と脳血流量 
厚生労働省の報告（2012 年）では，65 歳以上の高齢者の内，4 人に 1 人が認知症とその
予備軍であると推計されている．超高齢社会を迎え，認知症患者は今後さらに増 えること
は明らかであり，認知症対策は喫緊に解決すべき重要な課題である．脳に高度のアルツハイ
マー病変（老人斑や神経原線 維変化）が出現していても生前に認知機能低下がみられない
など，剖検から得られる脳組織の病 理像と臨床症状は必ずしも一致しないことが明らかと
なっている（Snowdon, 2003）．認知症の病 理像と臨床症状の乖離を説明する要因は幾つか
考えられるが，その中でも脳血流量の低下が重要 因子である可能性は高い． 
正常な脳神経活動には，脳への適切な血液供給（酸素・栄養）が必要不可欠となる．多く
の疫学研究で認知症患者の脳血流量は，健常者と比較して低いことがいわれている．また，
我々の経頭蓋ドップラー法を用いて脳血流量を評価した研究でも脳血 流の低下と認知機
能の間に強い相関を認めている（平澤ら，日本認知症学会大会）． 
 
（２）心機能低下と認知症発症の関係 
 心拍出量の低下は，脳重 量の減少やアルツハイマー型認知症の発症を高めることが 報
告されている（Jufferson et al., 2015, 2010）．また，左室拡張機能の低下が認められた
高齢者は，慢性的な脳虚血に起因する大脳白質病変の体積が有意に増加していることが報
告され，脳の形態的な異常に左室拡張機能が直接関与することが明らかとなっている．
（Shimizu et al. 2014）． 
我々は，心拍出量の変化が脳血流量に直接影響を及ぼすことを報告している（Ogoh, 
Hirasawa et al., 2013）．また，パイロット研究では，左室収縮機能と脳血流量の間に有意
な相関関係を認めており，心機能低下が脳血流量低下に関与する可能性がある． 
 
（３）３次元超音波法による心機能評価 
心機能は主に収縮機能と拡張機能に大別される．そして，１心拍中には各時相（心房収縮
期，等容性収縮期，駆出期，等容性弛緩期，充満期等）で異なる機能（変時作用や変力作用
等）が働いている．そのため，心機能を正確に評価するには種々の心機能評価 が必須とな
る．近年では，収縮機能が保たれているにも関わらず，拡張機能障害をしめす心不全が，加
齢とともに増加することが指摘されている．このような心不全は，動脈硬化や糖尿病との 
関係も報告されており，認知症と背景を共有する部分が多い．そのため，認知症と心機能の
関係 を明らかにするには収縮機能だけでなく拡張機能の評価も重要となる．また，収縮機
能の指標となる左室駆出率が正常であっても，ストレイン（心筋の壁収縮運動）を用いた評
価では，長軸方 向の収縮機能が低下していることが示されている．したがって，ストレイ
ンを用いた収縮機能の 評価は，左室駆出率では明らかにできなかった収縮機能の低下を評
価できる可能性がある． 
心機能評価には非侵襲的な超音波検査法が有用であるが，これまでの 2 次元心臓超音波
検査（2D 心エコー）では測定者の技術や測定条件によって 描出される画像に差が生じるこ
とが課題であった．一方，3 次元心臓超音波検査（3D 心エコー）は，2D 画像に奥行きの情
報を加え，心臓の全体像を捉えることで，より正確な心機能評価が可能 となる．また，測
定者の技術や測定条件の違いによる誤差も小さくなる（Mizukoshi et al., 2016）． さら
に，3D 心エコーでは心筋の長軸および円周方向のストレインを定量評価することができる． 
本研究では，要となる心機能の評価を最新の 3D心エコーを用いて，収縮・拡張機能に加え
て，ストレインの測定を行うことで，より詳細に心機能を評価する． 
 
２．研究の目的 
 健康高齢者を対象として，３D心エコーによる左室収縮・拡張機能および脳血流量測定を
行い，左室心機能と脳血流量との関係を明らかにする． 
 
３．研究の方法 
（1）対象者 
 心疾患および脳血管疾患のない地域高齢者 31 名を対象とした（女性 21 名，男性 10 名，
80±5歳，BMI 23±3 kg/m2）． 
 
（2）左室心機能 
 心臓超音波診断装置（Philips, EPIQ7）を用いて，セクタープローブ（3.5MHz）により対
象者の胸骨左縁からアプローチし，連続した 4 心拍の左室の心尖部四腔断面および二腔断
面画像を取得した（図 1）． 
 



 
取得画像は専用解析ソフト（LV Analysis 
3.1, TomTec）を用いて，拡張末期および収
縮末期の心内膜をトレースすることで，左
室収縮末期容積，拡張末期容積，1 回拍出
量，駆出率を算出した（図 2）．また，同様
の専用解析ソフトを用いて，心筋スペック
ル 3次元解析により，長軸（GLS）および円
周方向（GCS）のストレイン（心筋の壁収縮
運動），ねじれ率（Twist）および左室長軸
あたりのねじれ（Twist/左室長軸: Torsion）
をそれぞれ評価した（図 3）． 
 
 
 

 

 
 
 
（3）脳血流量 
 左右の内頸動脈（ICA）および椎骨動脈（VA）の血流速度および血管径を頸動脈超音波法
（Vividi, EG）により測定した(図４)．血流量は，π ×（平均血管径／2）2×平均血流速
度の式から算出した．左右の ICA および VA血流量の合計を総脳血流量（TCBF）として脳血
流量の指標とした． 
 
 

 
 
 
４．研究成果 
拡張末期容量，収縮末期容量，1 回拍出量，駆出率，GCS，Twist および Torsion と TCBF
との間に有意な関係性は認められなかった．一方,GLS は年齢および性別を共変量とした重
回帰分析の後も全脳血流量と有意な負の相関関係を示した（R=0.436, β=-0.402, P=0.029，
図 5）． 

GLS

GCS

Twist

図3：LVストレインおよびねじれ率の模式図
GLS：長軸方向ストレイン、GCS：円周方向ストレイン、Twist：ねじれ率



 

 
 
研究成果のまとめ 
 3 次元心臓超音波診断装置によって得られた左室の壁収縮運動の内，長軸方向への壁収縮
運動（GLS）と脳血流量との関係が示された．このことから，長軸方向への壁収縮運動は，
他の左室収縮・拡張機能と比較して，健康な高齢者の安静時脳血流量に対してより重要な役
割を果たす可能性が示された． 
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図5：GLS，GCS，TwistおよびTorsionとTCBFとの関係
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