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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は，線維化を伴うびまん性肝疾患を対象に，超音波診断装置によって得られる
エコー信号を用いて定量的な解析手法を開発し，臨床的に十分なロバスト性を持つ慢性肝疾患の非侵襲的線維化診断が
可能な実用システムを構築することである。そのため，本研究では，1.病変組織の組織構造変化と超音波エコー信号の
モデル化，2.組織変化モデルを用いた臨床超音波画像の理解，3.超音波組織変化モデルに基づく慢性肝疾患の線維化定
量診断手法の検討，を行った。開発したマルチレイリーモデルを用いることにより，臨床超音波画像から，定量的に線
維化を評価でき，同じ分解能をもつ線維確率画像に変換できることを示した。

研究成果の概要（英文）：The development of a quantitative diagnostic method for liver fibrosis using an 
ultrasound B-mode image is highly required because of its real-time observation and noninvasive 
properties. To approximate the probability density function (PDF) of echo amplitudes from a heterogeneous 
tissue such as liver fibrosis, we proposed a new PDF model which is called a multi-Rayleigh model. From 
the multi-Rayleigh model, fibrosis parameters, such as the amount of fibrotic tissue and its progressive 
ratio, can be extracted. To visualize fibrotic tissues, a probability imaging method for tissue 
characteristics based on the multi-Rayleigh model was proposed, and to improve the evaluation accuracy, a 
removal method for nonspeckle signals was proposed. We showed that the information on fibrotic tissue can 
be extracted more accurately using the fibrotic probability than using the conventional method. We 
conclude that the proposed method is valid for the quantitative diagnosis of liver fibrosis.

研究分野： 医用超音波，超音波応用計測

キーワード： 医用超音波　定量診断　組織鑑別診断　びまん性肝疾患　肝炎　振幅確率密度分布　レイリー分布　線
維化診断
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１．研究開始当初の背景 
慢性肝炎は肝細胞癌への高危険群であり

早期に確実に診断する必要がある。超音波医
用画像は，安全かつ実時間に体内の情報を取
得できる方法として大きな成果をあげ，慢性
肝疾患の診断でも広く普及している。しかし，
超音波画像を用いた診断には医師の経験や
熟練を必要とする。疾患による生体組織変化
を定量的評価しようとする試みもあるが，臨
床的な定量診断手法は，確立したものがない。 
われわれは，これまでに，超音波により取

得される情報をすべて利用した次世代の定
量診断技術の構築を進めてきた。その中では，
「a)生体組織構築の変化」，「b)生体組織の音
響的変化」，「c)超音波画像の変化」を明確に
区別し，それぞれの関係を系統的に検討して，
最終目的である「超音波画像（信号）」から
「生体組織構築の変化」を定量的に求める方
法を体系化しようとしている。 
これまでに，不均一な生体組織音響特性の

高精度計測法の開発，病変による音響特性変
化と病変による組織の物理的変化との間の
明確な相関関係の発見，音響特性の検討結果
から，病変組織の計算モデルを構築し，超音
波画像中に表れる特徴を求めた。この結果か
ら肝病変の定量診断の基礎検討を行い，臨床
的なデータについても，有効性を示していた。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、従来の成果を背景に，超

音波診断技術を用いて，新たな超音波組織変
化モデルによる慢性肝疾患の非侵襲的線維
化診断手法を確立することである。臨床的に
十分なロバスト性を持つ非侵襲線維化定量
診断手法を確立するために，  

(1) 病変組織の組織構造変化と超音波エコー
信号のモデル化  
(2) 組織変化モデルを用いた臨床超音波画像
の理解  
(3) 超音波組織変化モデルに基づく慢性肝疾
患の線維化定量診断手法の検討  
 
を行い，超音波医用分野での「超音波定量診
断学」への発展を図る。 
 
３．研究の方法 
(1)病変による生体組織変化と超音波エコー
信号のモデル化 
超音波画像は，散乱体が均質に分散し，散乱
点密度が高い臓器の場合，スペックルパター
ンと呼ばれる斑紋状の特徴的な画像となる
が，病変の進行とともにこのパターンが変化
する。レイリー分布によりこのような画像の
振幅確率密度を表現できることが知られて
いるが，われわれは肝炎や肝硬変などのよう
な線維化が肝臓全体に進行するびまん性肝
疾患では，複数のレイリー分布を組み合わせ
るマルチレイリーモデルを用いることで，超
音波反射信号の振幅分布を極めてよく表現

できることを臨床データを基に示してきた。
これらの検討をもとに，新たに拡張したマル
チレイリーモデルによる手法を検討する。こ
れは慢性肝疾患による組織変化を「正常組織
＋線維組織＋血管」によりモデル化するもの
で，臨床画像の振幅分布が，モデル化によっ
てよく近似されている。このモデルにより，
画像に表れる特徴量の変化から生体組織変
化の定量的な評価を行う方法を確立する。 
(2) 組織変化モデルを用いた臨床超音波画
像の理解 
病変の組織構造の変化を表す画像と臨床画
像の比較を系統的に行い，画像に表れる特徴
量の変化について検討する。 
生体組織が病変により変化していく様子を
シミュレーションする計算モデルを利用し
て，慢性肝疾患の組織構造の変化と画像中に
含まれる情報の比較を系統的に行う。この検
討結果を，逆問題としての定量診断手法確立
のための基礎データとする。 
(3)超音波画像の理解に基づく定量診断手法
の確立 
臨床画像から生体組織の音響構造変化を定
量的に求める逆問題について検討し，病変の
定量診断手法の確立を行う。 
特定の病変については，臨床画像から定量的
な情報を求める方法について初期検討が行
われている。この結果では，正常，軽度，重
度の臨床超音波画像から線維化部分を抽出
結果が，生検による組織検査の結果と良く一
致することが示されている。このような処理
を，軽度の病変でも安定に行うための手法に
ついて考察を進める。これまでにいくつかの
手法を提案しているので，高度化した計算機
シミュレーションにより得られた進行する
さまざまな病変の各段階での超音波画像か
ら頑健な処理手法を検討する。 
 
４．研究成果 
これまでの基礎検討や，本研究のシミュレ

ーションによる検討より，線維化の進展とと
もに正常肝臓の振幅分布であるレイリー分
布から徐々に変化していくことが明らかと
なった。本研究では，さらに，この振幅分布
を定量的なモデルで表現することを考える。
病変肝臓組織の音響特性計測の結果も考慮
すると，肝炎の進行に伴う肝臓の組織変化は，
正常組織が，徐々に線維組織によって維持さ
れる結節構造に変化すると考えられる。この
結節構造の内部は，正常な組織が脱落してい
るため反射の小さな低エコー領域となる。 
そこで，このような反射信号の構成要素を，

正常組織，線維組織，結節内部の低エコー領
域と考えると，ある関心領域を設定すると，
そこからの反射信号の振幅分布は，次式のよ
うにそれぞれの振幅分布の和として表現で
きることが期待できる。 
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図１, 図２に線維化のない肝臓と線維化の
進行した肝臓の超音波画像の振幅分布(echo 
data)を本モデルで近似した結果を示す。 
図 では一つのレイリー分布のみで振幅分
布を表現できており，線維成分，低エコー成
分はほとんどない。一方，図２では，線維組
織成分，低エコー組織成分が現れ，この和に
よって，超音波画像の振幅分布はよく近似で
きる。このモデルを用いると振幅 x の画素
が線維組織である確率は 

 
と表現できる。 
同様に，この画素が正常組織である確率や

低エコー組織である確率も求める事ができ
る。図３に，線維化のない肝臓超音波画像(a)
と，線維化が軽度(b)，中度(c), 重度(d) の
肝炎超音波画像と，それぞれの画像を本手法
を用いて線維確率画像に変換した結果を示
す。図３(a)では，線維確率の高い部位はほ
とんどないが，病変の進行とともに，線維確
率の高い部位が段階的に増加していること
がわかる。本手法は，肝臓の各部位が線維組
織かどうかを定量的な確率として求めるこ
とができる上に，その確率を従来の超音波画
像と同等の分解能で描画できる。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   
   
 
 
 
本研究により，新たな超音波組織変化モデル
が示され，慢性肝疾患の非侵襲的線維化診断
手法を確立することができた。 
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