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研究成果の概要（和文）：腎臓内の流れの計算機シミュレーションを行った．まず，腎臓内の特徴的な血管分岐
構造に対して，血管分岐の様式（対称あるいは非対称）と数を用いたパラメトリクな血管網形状の構築を行っ
た．このモデルを用いた血流計算によって，生理的な血管網構造では，非対称な血管分岐構造に応じて流量およ
び圧力が空間的に分布することが分かった．さらに，血球の回転運動様式および血管分岐の非対称性によって，
血球および血流量が空間的に偏在することが明らかになった．このような流れの分布は，物質輸送や力学量の偏
在を通じて腎機能および局所的な病変に関わる可能性がある．

研究成果の概要（英文）：Computer simulation of flow in the kidney was performed. First, a renal 
vascular network geometry was constructed using the vascular bifurcation style (symmetric or 
asymmetric) and the number of vascular branches. Blood flow calculations using this model revealed 
that in physiological vascular network structures, flow and pressure are spatially distributed due 
to asymmetric vascular bifurcations. It was also found that blood cells and blood flow in the 
vascular network are unevenly distributed in space due to the rotational motion patterns of blood 
cells and the asymmetry of the vascular branches. Such flow distribution may be related to kidney 
function and local lesions through the uneven distribution of mass transport and mechanical 
quantities.

研究分野： バイオメカニクス

キーワード： バイオメカニクス　レオロジー　微小循環　腎臓　計算機シミュレーション

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
血管網の非対称な構造ならびに赤血球の回転運動が腎臓内の流量や圧力の時空間的な変動に与える影響の一端を
明らかにした．これは，腎臓の生理的および病的な振る舞いに対して，流れの力学が重要な役割を果たすことを
示唆する結果であり，腎機能の深い理解とそれに基づくCKDの発症・進展機序の解明において，流れのバイオメ
カニクス研究の重要性を示すものと考えられる．本研究は，簡易で低コストな高機能診断や発病予測などの高度
な医療技術の創造に繋がると期待される．

※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) 腎臓では，血中の老廃物を排泄する機能として，血液のろ過，水分・電解質の再吸収，およ
び尿の分泌が一連の過程として行われている．そこでは，血液および尿の流体力学的な振る舞い
が重要であり，これを理解することは，腎機能の理解と，それに基づく慢性腎臓病(CKD)の診断
と治療に大いに役立つと期待される． 
(2) 従来の研究では，ろ過の圧力差と流量との関係，血流量やネフロンの構造および機能が部位
毎に違うことが明らかとなってきた．流れ（流量および圧力）に応じた血管径の調節機構の同定
や，それを媒介する生理活性物質の同定が進められ，そこから CKD の原因疾患（e.g.高血圧）
との関係についても理解が進んできた． 
(3) 一方，血流・尿流の時空間的な振る舞い，流れと生理活性物質との相互作用，マルチスケー
ル・マルチフィジクスな流れ・物質輸送の機構そのものに対しては，検討例が少なく未知な点が
多い． 
 
２．研究の目的 
本研究では，力学量の時空間的な分布に着目し，連続体力学と流体力学を駆使したバイオメカ

ニクスモデリングを通じて，腎臓の生理的な機能と病変機構の一端を明らかにすることを目的
とした．特に，以下２点について着目した． 
(1) 腎臓全体(~cm)からネフロン(~m)における血管構造が血流に与える影響． 
(2) 輸送細動脈およびネフロンにおける局所的な血管構造のばらつきや能動的な変化が循環特
性に与える影響． 
 
３．研究の方法 
流体力学シミュレーションを行い，腎臓内の血流と血管形状との関係を明らかにした．対象と

するスケールに応じて，以下の２種類の手法を用いた． 
(1) 腎臓全体スケールについて，血管網構造と血流との関係を調べるため，各血管を直円管で近
似し，血管網構造の０次元モデルを作製した．血管分岐については，Murray の法則①を用いて
表現し， Hagen-Poiseuille 則を用いて管網内流れの電気回路計算を行った②．この手法は，４．
研究成果の(1)および(2)で用いた． 
(2) サイズの小さい血管においては，赤血球の運動が血流に与える影響が顕著になる．この点を
調べるため，赤血球運動を直接表現した血流シミュレーション法を用いた③．この方法では，着
目する血液領域について，血しょう，赤血球および血管壁を構成成分としてモデル化し，計算粒
子を用いて離散化した．各粒子の運動は連続の式およびナビエ・ストークスの式を基礎式とする
MPS 法を用いて解いた．この際，赤血球膜を表す計算粒子については，ばねを用いて互いを結合
し，そのばね力を NS 式に外力項として代入することで，膜の変形と血しょう流れとを連成させ
た．この手法は，４．研究成果の(3)で用いた． 
 
４．研究成果 
(1) 血管分岐構造モデルの構築④ 
 腎臓の特徴的な血管構造を定量的に捉えるために，近接する２世代の血管に対して，分岐構造
の単純モデルを作製した（図１a および b）．さらに，同モデルと既報の実測データを用いて，腎
動静脈(~cm)から輸入細動静脈(~10m)に至る血管網形状に対して，管網形状モデルを構築した
（図１c）．単純モデルを用いた利点として，血管分岐の様式（対称あるいは非対称）と数を用い
たパラメトリクな血管網形状の作製が可能となった． 
(2) 血管構造が血流に与える力学的影響の解明④ 

腎臓において血管構造が血流に与える２つの影響を明らかにした．１つは，血管構造の非対称
性が流量分布と圧力分布に与える影響である．たとえば，非対称血管においては，同世代の娘管
の数が 3 から 10 に増えると，平均流量に対する流量の標準偏差の比(比標準偏差)は，0.4 から
1.0 に増えることが示された．もう１つの影響として，生理的な血管構造において，ネフロンを
通過する血流量および血圧は空間的な分布することが分かった．たとえば，血流量の比標準偏差
は，腎臓全体の血管網構造によって 0.2～0.38，血管径のばらつきによって 0.16，それぞれ生じ
ることが分かった（図２）．なお，既報で測定された腎血流を首尾よく再現する際には，主要な
血管網構造パラメタの１つである Strahler order に対して，血管の数と分岐様式の影響の方が
より重要であることを明らかにした． 
(3) 血球運動に基づく微小管路網内レオロジーの解明⑤ 
 血球運動を直接表現する計算機シミュレーションによって，赤血球の変形運動が微小血管内
の血流に与える影響を調べた．その結果，血球の回転運動について，剛体回転すると血球分布が
管断面内で一様に広がり，その一方で，膜回転すると血球が管中心に移動して血しょう層を作り
やすいことが明らかになった（図３）．この回転運動の違いは，従来研究における血球の硬さの
違いに相当するものと考えられた．また，小葉間動脈から輸入細動脈への血管分岐を対象とした



赤血球運動シミュレーションを，MPI 並列計算を実装して行った．その結果，血管内部の血球分
布および血球分配比が血管分岐の幾何学的な非対称性および世代に応じて決まることが分かっ
た．このような血流および血球の空間的な偏りは，物質輸送や力学量の空間的な偏りを通じて，
局所的な病変に関わる可能性がある． 
 
(4) 局所的な生理学的応答に基づく腎血流の変動 

ネフロン近傍の部分流路構造のプロトタイプを作製し，流体力学シミュレーションによって，
管径の変化に応じた流量および圧力の変化を求めた．その結果，筋原性反応による血流の自己調
節能は，腎臓全体の血流に影響を与えること，一方で調節能には限界が存在することが示された．
この結果の妥当性を確かめるためには，血管構造およびネフロンの流路構造のモデリングを改
良する必要があることが分かった． 
 
 

図１ 腎臓の血管網構造モデル．(a)大血管の対称分岐モデル，(b)小血管の非対称分岐モ

デル，および(c) 腎血管網モデル． 

 

 

 

図２ 腎臓内の各血管の直径 D [m]に対する流量 Q [m3/s]．凡例において，EP は基本の血

管網構造モデル, EP2 および EF は血管網構造を既報の測定データに合うように微修正した

モデル, EF-DV および ES-DV は血管直径のばらつきをランダムに与えたモデル，をそれぞれ

表す．各モデルにおける輸入細動脈(AA)での血流量の非標準偏差 Q s.d./Q meanも挿入図に示

している． 
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図３ 赤血球の回転運動が血球分布に与える影響．パラメタが小さいと赤血球は膜回転運

動を，大きいと剛体回転運動を，それぞれ示しやすい．(a)赤血球（赤）および血小板

（青）の管内分布．(b)管径方向の位置 y [m]に対する赤血球の比率体積分率 RBC/ 0 RBC. 

なお， 0 RBC = 0.3 は静置ヘマトクリットを示す． 
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