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学位論文内容の要旨 

 

 

   博士の専攻分野の名称  博士（医 学）    氏 名   髙橋 勇樹 

 

 

学 位 論 文 題 名 

 

経カテーテル的大動脈弁置換術におけるバルーン拡張型弁および自己拡張型弁の血流動態の 
相違に関する検討 

(Differences in blood flow dynamics between balloon- and self-expandable valves in patients with aortic stenosis 
undergoing transcatheter aortic valve replacement) 

 
【背景と目的】 経カテーテル的大動脈弁留置術（transcatheter aortic valve replacement; TAVR）で用いられる人工弁に

はバルーン拡張型弁（balloon-expandable valve; BEV）と自己拡張型弁（self-expandable valve; SEV）の2種類がある。こ

れらの人工弁にはステント構造や弁付着部位など構造上の違いがあり、術後の有効弁口面積（effective orifice area; EOA）
や人工弁患者不適合（prosthesis-patient mismatch; PPM）の頻度、脳卒中、人工弁周囲漏出（paravalvular leakage; PVL）、
ペースメーカの新規植え込み発生率などの合併症の発生率などに違いが生じることが知られている。しかしながら、

TAVRを受けるAS患者に対して、人工弁選択を行う上での有用な指標は未だ明らかにされていない。 
三次元位相コントラストシネ磁気共鳴画像（magnetic resonance imaging; MRI）は、四次元（four-dimensional; 4D）血

流MRI（4D flow MRI）として知られており、血流動態の正確な可視化と定量化を可能にする非侵襲的血流イメージン

グ技術である。4D flow MRIは、血流による血管壁の摩擦力である壁せん断応力（wall shear stress; WSS）や、血流の乱

流運動エネルギーと粘性摩擦によって散逸するエネルギー量であるエネルギー損失（energy loss; EL）を算出すること

が可能である。4D flow MRIを用いた先行研究では、ASの進行とともに血流は乱流となりWSSが増大すること、外

科的大動脈弁置換術（surgical aortic valve replacement; SAVR）後およびTAVR後のAS患者における血流パターンには

相違があることが報告された。我々は以前、TAVR前後における上行大動脈（ascending aorta; AAo）の血流動態変化を

検証し、AAoの収縮期ELとTAVR後の有効弁口面積指数（effective orifice area index; EOAI）の間に有意な負の相関を

認めたことを報告した。しかしながら、人工弁の種類によるTAVR 前後の血流動態変化の相違についてはこれまで検

証されていない。したがって、本研究ではTAVR を施行した重症AS 患者におけるBEV とSEV の術前と術後早期の

血流動態の相違を4D flow MRIを用いて検討し、その機能的意義を明らかにすることを目的とした。 
【対象と方法】 2018年5月から2021年11月の間、北海道大学病院において重症ASに対してTAVRが施行された

連続 177 症例のうち、ペースメーカなど体内金属の存在や閉所恐怖症、血行動態が不安定で安全に撮像ができないな

どの理由でMRIを撮像できなかった38例、取得したMRI画像が信号ノイズやアーチファクトにより解析不能であっ

た20例、大動脈二尖弁患者6例、SAVR後の人工弁機能不全によるAS患者2例、研究参加の同意を得られなかった

13例を除外した。最終的に98例を解析対象とし、うちBEV群は58例、SEV群は40例であった。すべての症例にお

いてTAVR前後に4D flow MRIを撮像し、得られた血流動態パターンを評価し、比較検討した。AAoにおける血流パ

ターンに関しては、うず流、らせん流、偏心性を半定量的に評価した。またAAo全体および局所のWSSと、AAo内
およびLV内のELを算出した。 
【結果】 BEV群とSEV群の間で、血液生化学検査や心エコー検査の測定値など患者背景に有意差は認めなかった。

CTで測定した弁輪面積、弁輪周囲長、AAo径に有意な群間差は認めなかったが、大動脈角度はBEV群で有意に大き

かった。TAVR前における血流パターンと偏心性の程度に関しては、有意な群間差を認めなかった。TAVR前後の変化

においては、SEV群ではらせん流と偏心性がBEV群と比較して有意に減少し、そのスコアの減少量もSEV群の方が

BEV 群よりも有意に大きかった。また、TAVR 前におけるAAo 全体の平均WSS および最大WSS に関しては、有意



な群間差を認めなかった。平均 WSS および最大 WSS に関しては、両群ともに TAVR 前後の比較で有意に低下した

が、平均WSSの減少量はSEV群の方がBEV群より有意に大きかった（BEV群：-0.6 [四分位範囲（interquartile range; 
IQR）-2.1 to 0.5] vs. SEV群：-1.8 [IQR -3.5 to -0.8]、P = 0.006）。AAoにおける局所WSSに関しては、両群ともにAAo
近位部では左側壁、AAo中間部では右側後壁・左側壁、AAo遠位部では左側後壁・左側前壁で有意に低下していたが、

SEV 群ではより広範囲で局所WSS の有意な低下が認められた。AAo の収縮期EL に関しては、両群ともにTAVR 後

有意に減少し、その変化量に有意な群間差を認めなかった。AAo の拡張期EL、LV の収縮期および拡張期ELに関し

ては、両群ともTAVR後に有意な変化を認めなかった。 
【考察】 今回我々は、TAVR前後における血流動態変化を人工弁間で比較し、SEV群ではBEV群と比較して、TAVR
後におけるAAoのらせん流、血流の偏心性、および平均WSSがより大きく減少したことを明らかにした。 
これまでの報告から、大動脈におけるうず流、らせん流は血流の効率的な運搬のために重要な生理的役割を果たして

いること、動脈硬化や AS の進行に伴う大動脈や大動脈弁の形態的変化が生ずると、これらの血流パターンが障害さ

れることが知られている。本研究では、TAVR 後の AAo におけるらせん流および偏心性の減少量は、BEV 群と比較

し、SEV 群で有意に大きいことが明らかとなった。この結果は、人工弁径の違い（SEV の方がBEV よりも大径とな

る）、人工弁ステント構造の違いが影響している可能性が示唆される。 
また、本研究では、SEV群ではBEV群と比較し、TAVR後におけるAAoの平均WSSが有意に低く、平均WSSの

減少量も有意に大きかった。先行研究では、異常な血流パターンと血流の偏心性が血管壁との摩擦と粘性散逸によっ

てWSSの増加を生じると示されている。本研究では、SEV群はBEV群と比較し、TAVR後のらせん流と偏心性が有

意に低下しており、SEV群でWSSがより低下したと考えられた。また、AAoにおけるWSSの局所的な増加は、細胞

外マトリックスの調節異常や弾性線維の菲薄化と関連していると報告されており、このことは TAVR 後に WSS の異

常が残存することで将来的に大動脈の変性やLV後負荷の増大につながる可能性を示唆している。 
 EL は血管内の病的な乱流によって生じる粘性摩擦による血流エネルギーの損失の総量であり、心臓の仕事量を評

価する重要なパラメータと考えられている。EL は左室容量や左室壁運動といった既存の心不全や心筋リモデリング

の指標とは独立した要素であり、心疾患による高負荷状態における左室機能低下の予測因子となることが期待されて

いる。我々は以前、AAo における収縮期 EL は重症 AS 患者の方が健常者と比較し有意に高く、TAVR 後有意に低下

したことを示した。本研究でも同様の所見が得られ、さらにその変化量には有意な群間差を認めなかった。これらの

所見からTAVRは人工弁の種類に関係なく、効率的な血流動態を提供しLV後負荷を減少させることが示された。 
 本研究には以下の限界がある。第一に、本研究における人工弁選択が無作為化されていない点である。当施設では

術前検査所見を考慮した上で、多職種によるハートチームカンファレンスで人工弁を選択している。したがって、安

全性の観点からやむを得ないと考えられるが、選択バイアスの影響は完全には排除できないと思われる。第二に、本

研究では4D flow MRIの空間・時間分解能が先行研究と比較して相対的に低かった点である。本研究ではWSSの算出

精度を優先し、最適化されたより小さな面内分解能を採用しており、これにより時間分解能を下げざるを得なかった。

第三に、本研究では大動脈弁周囲でのaliasing補正が行われておらず、aliasing artifactの影響で弁周囲の血流速度やWSS、
ELに不正確性が生じた可能性がある。第四に、血流パターンの評価に再現性は確認されたが、患者情報が評価者に完

全に盲検化されていなかったため観察者バイアスが生じた可能性がある。最後に、TAVR 後の有害事象が少なかった

ため、血流動態の異常と臨床転帰（死亡あるいは心不全増悪等）との関連を検討することができなかった。今後はTAVR
前後の血流動態変化と臨床転帰の関連性を評価するために、多数例での検討が必要であると考えられる。 
【結論】4D flow MRIを用いてTAVRに用いられる人工弁間の血流動態の相違を検証し、SEV群においてらせん流と

血流の偏心性の程度、および平均WSSがBEV群よりも有意に減少した。将来的には4D flow MRIを用いた正確な血

流動態の評価により、血流力学的に適切な人工弁の選択が行える可能性がある。 


