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血管病変に関する計算バイオメカニクス

大島　まり

東京大学大学院情報学環／生産技術研究所 2006年11月 1 日受理

はじめに

　心疾患や脳血管障害などの血液循環系の疾患は日本

人の三大死因を構成している。特に問題となるのは動

脈硬化症により血栓や塞栓が生じ，心臓や脳血管を詰

まらせてしまう心筋梗塞や脳梗塞などである。また，わ

が国では脳血管障害の一つであるクモ膜下出血の発症

率が世界的に高く，年間約 1 万 3 千人が亡くなってお

り（厚生労働省人口動態統計2002, http://www.mhlw.

go.jp），その約95％は脳動脈瘤の破裂が原因であること

がわかっている1）。このような血液循環系の疾患は，血

流による力学的刺激が原因となって血管の組成が変化

する血管病変である。血管病変は致死率が高いととも

に，早期に適切な治療が行われないと，意識障害や身

体麻痺などの寝たきりの状態となる確率が非常に高

い。したがって，高齢化社会を迎える日本において，血

管病変のメカニズムを理解し，そのうえで患者個別に診

断や治療法を提案できる支援システムの構築は重要な

課題といえる。

　本報では，血管病変の例として脳動脈瘤を取り上

げ，血管病変に関する計算バイオメカニクスについて

解説する。脳動脈瘤およびその破裂によって引き起こ

されるクモ膜下出血については，これまでに多くの臨

床疫学的および病理学的研究がなされている2～4）。これ
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らの研究から，破裂および未破裂脳動脈瘤について，

破裂の部位，年齢，そして性差があることが明らかに

なってきた。例えば，好発部位としては内頸動脈－後

交通動脈分岐部，前交通動脈，中大脳動脈分岐部など

が挙げられ，50歳代と60歳代に多く発症する。一方，

動脈瘤の大きさと年齢には相関関係がないことなどが

明らかになってきた5）。脳動脈瘤の発生と破裂のメカ

ニズムに関しては動物実験6, 7），ガラス管モデル8, 9）や数

学的モデル10, 11）など多面的に研究されているが，臨床

疫学的な脳動脈瘤の特徴を合理的に説明しているモデ

ルはない。脳動脈瘤の発生やクモ膜下出血を予防でき

るかを検討するためには，これらの現象を説明できる

モデルが必要である。

　未破裂脳動脈瘤の破裂可能性に関してはこれまで年

間 1 ％程度と報じられてきた12）。ところが，International

Study of Unruptured Intracranial Aneurysms（ISUIA）によ

り，10mm以下のincidental aneurysmが破裂する可能性

は年間0.05％と発表された2）。この結果をふまえ，未破

裂脳動脈瘤が破裂する可能性を導き出すためには，疫

学調査によって多くの母集団と長い年月が要求され

る。近年コンピューターテクノロジーの進歩は著しく，

機械工学の分野では実機を造る以前に力学的シミュ

レーションを行っており，安全で効率の高い機械を製

作するうえで必要不可欠な手法になってきている。ま
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要　旨：クモ膜下出血の主要因となる脳動脈瘤の破裂などの脳血管障害では，血行力学による力

学的刺激が重要な役割を果たしていることが知られている。本研究では，医用画像に基づいた血

管形状のモデリングとシミュレーションを用いることにより脳動脈瘤のメカニズム解明を試みて

いる。解析例としてマルチ・スケール，フィジックスのアプローチにより，ウィリス動脈輪内の

血流解析と中大脳動脈瘤の流体構造連成解析を示す。（J Jpn Coll Angiol, 2006, 46: 777–784）
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2 つに大分され，いくつかの手法が提案されている。

本報告では 2 つの手法について紹介する。まず，第 1

番目の方法は，領域分割は医用画像の血流に相当する

輝度値に相当するしきい値を用いて血管を抽出し，

marching cubes法により 3 次元形状の表面構築を行う方

法である。第 2 番目は，血管形状を定量的に表現する

血管形状パラメータを導出するため，中心線を抽出

し，関数により曲線・曲面を表す手法である。前者の

手法は，市販ソフトにも使われている手法であり，詳

細は文献17を参照されたい。M-SPhyR Circulationの主

要コードの一つであるMC-Modelingは第 2 番目の手法

である中心線を用いて，血管のモデリングを行ってい

る。本モデリング手法の一連の処理の流れをFig. 2に示

す。

　領域分割では，一般的手法の一つであるしきい値法

を用いる。これは，医用画像中の血管領域部の輝度値

をしきい値とし，開始点として指定した血管内のある

点と連続する領域を抽出するものである。

　表面構築過程では，領域分割後の画像を積層して得

られたボクセルデータから血管の中心線を導出する。

細線化アルゴリズムには齋藤らの手法17）を用い，細線化

た，取り扱う問題によっては実験よりも数値シミュレー

ションのほうが流れ場の実態を詳細に把握できる13）。

　最近，脳動脈瘤研究の領域にも数値シミュレーション

の手法が用いられるようになってきている14, 15）。しか

し，これらの研究は極めて単純な形状しか扱っておら

ず，工学分野のレベルにはほど遠い。一方，コンピュー

ターテクノロジーの進歩はCT（computed tomography）

scanなどの医用画像情報の精度も著しく向上させ，脳

血管の 3 次元的な描出も可能になっている16）。そこ

で，本報では，現在開発している循環器系総合シミュ

レーション“M-SPhyR（Multi-Scale and Physics SimulatoR）

Circulation”について解説する。そして，脳動脈瘤の発

生，成長，破裂という一連の過程を解明するために，

M-SPhyR Circulationを用いた解析例について紹介す

る。特に，主要な脳血管網であるウィリス動脈輪内の

大規模な血流解析と，血流と血管壁の相互作用を考慮

した解析についてまとめる。

M-SPhyR Circulation

　M-SPhyR Circulationはマルチ・スケール，マルチ・フィ

ジックスの観点により，血管病変を解明することを目指

したソフトウェアである。Fig. 1に示されているよう

に，主に以下の 3 つの主要コードから構成されている。

① 血管モデリングツールMC-Modeling

② マルチ・スケール血流解析コードMC-BFlow

③ マルチ・フィジックス流体構造連成解析コードMC-

DIAS（dynamic interaction analysis system）

　また，Add-inモジュールとして次の機構を組み込む

ことにより，マルチスケールおよびフィジックスに対

応できるように設計されている。

・末梢血管網を考慮した 1 次元血流解析

・物質輸送解析（移流拡散）

・物質輸送解析（mechanotransduction）

・微小循環系内の流動解析

3 次元血管形状モデリング

　脳血管内の血流シミュレーションに関する研究は，

医用画像から再構築した現実に近い形状モデルを用い

るimage-based modeling and simulationが主流になりつつ

ある16）。血管形状モデリングは，血管内部領域を抽出

する領域分割過程と，抽出された血管データを 3 次元

的に積層し表面形状を構築する 3 次元表面構築過程の

Figure 1　M-SPhyR Circulation System.
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結果を基に中心線としてB-spline曲線を導出する。さら

に，中心線に垂直な断面を設定し，その断面上の血管領

域の境界点を求める。その境界点を基にB-spline曲面を

用いて血管表面を補間し，血管の表面形状を作成する。

数値解析手法

　本報告では，ウィリス動脈輪全体の血流解析と血流

－血管壁の相互作用を考慮した解析を行った。前者に

ついては，有限体積法をベースとした血流の大規模解

析プログラムMC-BFlowを用いて解析を行っている。

血流解析については，ニュートン性の非圧縮性流体と

仮定することができるため，基礎方程式は連続の式と

Navier-Stokes方程式である。

　後者の流体構造連成は，MC-DIASを用いている。流

体の基礎方程式である連続の式とNavier-Stokes方程式

をDSD/SST（deforming-spacial-domain/stabilized space-

time）法あるいはALE（arbitrary Lagrangian Eulerian）法に

よって解き，有限要素法によって解かれた構造の運動

方程式と，流体－構造体の境界上での情報を交換する

ことによって流体構造連成を実現する。構造部分の変

形に伴う流体の計算格子の更新は，流体の計算格子を

線形弾性体と考え，その変形解析を行うことで実現す

る。その際に構造部分の解析によって得られる変位を

流体の計算格子の変位境界条件として与える。解析手

法の詳細は既報18）を参照されたい。

解析結果

（1）ウィリス動脈輪の大規模血流解析

　第 2 番目の方法により作成した 3 次元の表面形状お

よびその中心線をFig. 3に示す。

Figure 2　Process of patient-specific modeling.

Figure 3　Surface model and medial axis of the
cerebral arterial circle of Willis.
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　入り口には超音波流速計によって測定された脈動速

度をすべての流入部での境界条件として与えた。その

際に，内頸動脈と椎骨動脈部の流量は 3：1としてい

る。流出境界条件については，自由流出条件を与えて

いる。また，この解析では血管壁は剛体壁と仮定して

いる。また，Fig. 4にposterior方向からみたウィリス動

脈輪内の壁面せん断応力の分布を示す。ここで，Fig.

4Aは狭窄なしの場合であり，Fig. 4Bは後大脳動脈が狭

窄により欠落しているモデルの場合である。下流に行

くにしたがい血管がテーパを起こしているため，上流

部と比較して高い壁面せん断応力が得られている。ま

た，中大脳動脈の曲率が大きく，分岐している部分で

は大きな壁面せん断応力が示されている。

（2）中大脳動脈瘤の血流－血管壁の相互作用を考慮した

数値解析

　解析対象は脳動脈瘤を有する59歳女性の中大脳動脈

分岐部とした。境界条件として，入口にはWomersley

速度分布による脈動流速を固定境界条件として与え，

出口には流量と同位相で変化する圧力を応力の自然境

界条件として与えた。入口で与えた脈動流速は20歳代

男性の頸動脈での超音波計測により得られた流速波形

に基づいて算出した。

　解析対象の血管形状はCTより構築された。解析モデ

ルおよび計算格子をFig. 5に示す。流体および構造部分

の両方とも，6 面体の有限要素により分割された。流

体部分の総要素数は45,760，総節点数49,395，一方，構

造部分の総要素数は12,072，総節点数18,285である。ま

た，内挿関数は，速度と圧力とも 1 次の線形近似によ

る。

　Fig. 5には流入境界条件が薄い灰色の矢印で，出口の

応力境界条件が濃い灰色の矢印で示されている。出口

の境界条件は 2 カ所に与えられている。血管壁の変位

に対する境界条件としては入口および出口断面におけ

Figure 4　Wall shear stress
distribution in the circle of
Willis.
A: No occlusion.
B: Occlusion.

A     B

Figure 5　Analysis model and mesh configuration. Figure 6　Evolution of blood pressure profiles of normal and hyper-
tension patients.
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る変位を拘束する条件を課した。本計算では高血圧の

影響をFig. 6に示すような出口境界条件の変動波形の差

として取り扱った。通常血圧が80～120mmHgで変動す

るのに対し，高血圧の場合は血圧が110～180mmHgで

変動すると仮定した。

　心臓の収縮ピーク時における壁面の変位分布をFig.

7A，Bに示す。Aが通常血圧の場合，Bが高血圧の場合

である。変位は動脈瘤付近で比較的大きく，脈動の

ピークであるt = 0.08secでは，通常血圧では最大で約

0.70mmの変位が，高血圧の場合は約0.75mmの変位が

生じた。

　Fig. 8A，Bは心臓の収縮ピーク期における壁面せん

断応力である。Aが通常血圧の場合，Bが高血圧の場合

である。本研究では脳動脈瘤の発生・成長のほか動脈

硬化などの血管病変に関わる因子として，特に壁面せ

ん断応力に注目している。壁面せん断応力の最大値は

ネックと呼ばれる動脈瘤の付け根の部分に表れてお

り，その付近で集中的に高いせん断応力分布がみられ

る。脈動ピークにおける壁面せん断応力の最大値は通

常血圧においては334dyn/cm2，高血圧の場合には398

dyn/cm2であり，高血圧の場合は壁面せん断応力の値が

大幅に増加した。また，通常血圧においては脳動脈瘤

の壁面上には高いせん断応力は生じていないが，高血

圧の場合では壁面上にせん断応力の大きい領域が存在

することは非常に重要である。脳動脈瘤の成長は壁面

せん断応力と関連が深いと考えられており19），このこと

は通常血圧と高血圧の場合とで脳動脈瘤成長の様子が

異なることを示唆している。

　Fig. 8A，Bに示されるような壁面せん断応力が生じ

る理由は，流入してきた血流が動脈瘤のある分岐部に

衝突し，その衝突点付近において壁面付近の血流の速

度勾配が局所的に著しく大きくなるためである。この

ことはFig. 9A，Bに示される血管の中央断面内の血流

流速分布より明らかである。図中の濃度の分布は血流

Figure 7　Displacements
of arterial wall of normal
and high blood pressure
cases.
A: Normal blood pressure.
B: High blood pressure.

A     B

Figure 8　Distributions
of wall shear stress of
normal and high blood
pressure cases.
A: Normal blood pressure.
B: High blood pressure.

A     B
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流速の絶対値を示したものであり，動脈瘤のネック周

辺において壁面付近の速度勾配が著しく大きいことが

確認できる。また，脈動ピークにおいては流速分布が

異なることも重要な点である。脈動ピークにおいて，

通常血圧の場合は流速の絶対値が大きい領域が入口か

ら左の分岐管へと続いており，流入し動脈瘤のネック

に衝突した血流が主に左の分岐管へと流れ込んでいる

ことがわかる。動脈瘤の中の流速値は概して小さい。

一方，高血圧の場合は流入して動脈瘤のネックに衝突

した流れが左右に分かれ，動脈瘤の中へと流入してい

るようすがわかる。したがって，動脈瘤壁付近の速度

勾配も非常に大きく，このことが動脈瘤壁面上で観察

された高いせん断応力分布の原因であるといえる。高

血圧の場合は大きな血圧変動により動脈瘤の開口部が

より押し広げられるため，動脈瘤内に血液が流入しや

すくなったと考えられる。

　最後に血管壁内の主応力分布をFig. 10A，Bに示す。

Aが通常血圧，Bが高血圧の場合である。図より血管壁

内部の主応力は壁面せん断応力と同様に動脈瘤のネッ

ク周辺で最大値を示しており，脈動とともに変動して

いることがわかる。前述の通り，血圧が高血圧となる

ことで血管壁の変位の最大値は0.70mmから0.75mmへ

と1.1倍に増大したのみであるが，主応力の最大値は

690kPaから1,080kPaへと約1.56倍になった。このことは

動脈瘤周辺の形状が非常に複雑であり，変位の差が小

さくとも，ひずみの差が大きくなったことに起因する

と考えられる。主応力の差は血管壁の損傷の差につな

がると考えられるため，高血圧が血管壁そのものに与

える影響も大きいといえる。

おわりに

　本報では，血管病変の計算バイオメカニクスについ

て着目し，ウィリス動脈輪内の血流解析と動脈瘤の血

流－血管壁の相互作用を取り入れた数値解析について

Figure 9　Magnitudes of
blood flow velocity of normal
and high blood pressure
cases.
A: Normal blood pressure.
B: High blood pressure.

A     B

Figure 10　Distributions of
principal stress of normal and
high blood pressure cases.
A: Normal blood pressure.
B: High blood pressure.

A     B
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例を示した。特に，血流と血管壁の連成問題では，リ

スクファクターである高血圧の影響を検証するため

に，実形状脳動脈瘤モデルを用いた流体構造連成解析

を行った。解析の結果，高血圧が血管内の主応力分

布，および血管内皮，特に動脈瘤の内壁にかかる壁面

せん断応力の双方に大きく影響を与えることが示され

た。それらは高血圧が血管壁の損傷の度合い，および

瘤の成長に関与している可能性を示しており，本報の

結果は高血圧が脳動脈瘤に与える影響の解明への手が

かりとなると期待できる。
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Computational Biomechanics on Cardiovascular Diseases

Hemodynamics plays an important role in initiation and growth of cerebrovascular disorders such as cerebral aneu-

rysms.  In order to obtain a better understanding of mechanism and the effects of hemodynamics on the cerebral aneu-

rysm, image-based modeling and simulation is conducted.  This paper presents the simulation of blood flow in the arterial

circule of Willis and the simulation of fluid-structure interaction of middle cerebral aneurysm in a manner of multi-scale

and physics.  (J Jpn Coll Angiol, 2006, 46: 777–784)
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