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(57)【要約】
血管形状、生理機能及び血行動態の因子から冠動脈病変
の部位、発症及び／又は変化を予測するためのシステム
及び方法が開示される。１つの方法は、複数の個体のそ
れぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の
形状モデル、血流特性、及びプラーク情報を取得するこ
と；前記複数の個体のそれぞれの形状モデル及び血流特
性、並びに予測される特徴に基づいて、機械学習アルゴ
リズム、並びに前記形状モデル内のプラークの存在を予
測する特徴、及び複数の個体の血流特性をトレーニング
すること；各患者について、患者の血管系の少なくとも
一部の形状モデル及び血流特性を取得すること；及び予
測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性
に対して前記機械学習アルゴリズムを実行し、患者の形
状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプ
ラーク情報を決定することを含む。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　冠動脈病変に関する情報を予測する方法であって、
　複数の個体のそれぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の形状モデル、血
流特性、及びプラーク情報を取得すること；
　前記形状モデルの複数のポイントのそれぞれについて、前記形状モデル内のプラークの
存在を予測する特徴、及び複数の個体の血流特性を識別すること；
　前記複数の個体のそれぞれの形状モデル及び血流特性、並びに予測される特徴に基づい
て、機械学習アルゴリズムをトレーニングすること；
　各患者について、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得する
こと；及び
　予測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性に対して前記機械学習アルゴ
リズムを実行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプラーク
情報を決定することを含む、前記方法。
【請求項２】
　前記決定した患者のプラーク情報が、プラークの存在又は非存在、プラークの成長又は
縮小、プラークの組成、プラーク組成の変化、プラークの形状、及びプラークの形状の変
化の１つ以上を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　複数の個体のそれぞれについて、１つ以上の生理学的又は表現型パラメータを取得し；
前記１以上の生理学的又は表現型パラメータに基づいて機械学習アルゴリズムをトレーニ
ングすることを更に含む、請求項１に記載の方法。
【請求項４】
　前記機械学習アルゴリズムのトレーニングが、前記複数の個体のそれぞれに対する形状
モデルの複数のポイントについて、前記血流特性のポイント、及び生理学的又は表現型パ
ラメータの特徴ベクトルを作製すること；及び
　前記個体のそれぞれについて、前記特徴ベクトルを、対応する個体のプラーク情報と関
連付けることを含む、請求項３に記載の方法。
【請求項５】
　前記機械学習アルゴリズムのトレーニングが、前記関連付けた特徴ベクトルに基づき、
種々のポイントでプラーク情報を予測するために前記機械学習アルゴリズムをトレーニン
グすることを更に含む、請求項４に記載の方法
【請求項６】
　各特徴ベクトルが、収縮期及び拡張期血圧、心拍数、血液特性、個体年齢、個体性別、
個体身長、個体体重、疾患の有無、ライフスタイル特性、大動脈の形状特性及び冠動脈枝
の形状特性のうちの１つ以上を含む、請求項４に記載の方法。
【請求項７】
　各特徴ベクトルが、断面積特徴セット、強度特徴セット、表面特徴セット、体積特徴セ
ット、中心線特徴セット及び簡略化された物理的特徴セットのうちの１つ以上を含む、請
求項４に記載の方法。
【請求項８】
　前記機械学習アルゴリズムを使用して、前記形状モデルにおける複数のポイントに対応
するプラーク情報を予測する特徴の重みを識別すること、及び
　前記識別された重みを記憶装置に記憶することを更に含む、請求項１に記載の方法。
【請求項９】
　患者のプラーク情報を決定するための機械学習アルゴリズムの実行が、前記患者の形状
モデルにおける複数ポイントのそれぞれについて、前記複数の個体のそれぞれについて取
得された特徴ベクトルに対応する前記患者の生理学的パラメータの特徴ベクトルを作成す
ることを含む、請求項３に記載の方法。
【請求項１０】
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　前記生理学的又は表現型パラメータが、心拍数、ヘマトクリット値、血圧、血液粘度、
個体年齢、個体性別、個体体重、個体のライフスタイル特性、及び供給された組織の質量
のうちの１つ以上を含む、請求項３に記載の方法。
【請求項１１】
　前記機械学習アルゴリズムが、サポートベクトルマシン（ＳＶＭ）、多層パーセプトロ
ン（ＭＬＰ）、多変量回帰（ＭＶＲ）、ツリーベースの分類、及び重み付き線形又はロジ
スティック回帰のうちの１つ以上を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項１２】
　前記患者の形状モデルにおける少なくとも１つの点についての前記患者の前記判定され
た血流特性を使用者に表示すること、又はネットワークを介して前記判定された血流特性
を送信することを更に含む、請求項１に記載の方法。
【請求項１３】
　それぞれの個体について異なる時間に得られた、２つ以上の形状モデルの比較に基づい
て、機械学習アルゴリズムをトレーニングすること；及び
　２つ以上の形状モデル間の対応するポイントを決定することにより、それぞれの個体に
ついて異なる時間に得られた２つ以上の形状モデルを同期させることを更に含む、請求項
１に記載の方法。
【請求項１４】
　第１の形状モデルのイメージスキャンから第２の形状モデルのイメージスキャンまで冠
動脈の中心線のマッピングを決定し、
　前記冠動脈の中心線に沿って規定された曲線座標系を用いて前記第１及び第２の形状モ
デル間に抽出されたプラークのマッピングを決定することにより、
　２つ以上の形状モデル間の対応するポイントを決定することを更に含む、請求項１３に
記載の方法。
【請求項１５】
　冠動脈病変に関する情報を予測するためのシステムであって、
　冠動脈病変に関する情報を予測するための命令を記憶するためのデータ記憶装置と、
　複数の個体のそれぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の形状モデル、血
流特性、及びプラーク情報を取得する工程；
　前記形状モデルの複数のポイントのそれぞれについて、前記形状モデル内のプラークの
存在を予測する特徴、及び複数の個体の血流特性を識別する工程；
　前記複数の個体の形状モデル及び血流特性、並びに予測される特徴に基づいて、機械学
習アルゴリズムをトレーニングする工程；
　各患者について、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得する
工程；及び
　予測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性に対して機械学習アルゴリズ
ムを実行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプラーク情報
を決定する工程を含む方法を実施するための命令を実行するように構成されたプロセッサ
とを含む、前記システム。
【請求項１６】
　前記決定した患者のプラーク情報が、プラークの存在又は非存在、プラークの成長又は
縮小、プラークの組成、プラーク組成の変化、プラークの形状、及びプラークの形状の変
化の１つ以上である、請求項１５に記載のシステム。
【請求項１７】
　前記プロセッサが、更に、複数の個体のそれぞれについて、１以上の生理学的又は表現
型パラメータを取得し；前記１以上の生理学的又は表現型パラメータに基づいて機械学習
アルゴリズムをトレーニングするように構成されている、請求項１５に記載のシステム。
【請求項１８】
　前記機械学習アルゴリズムのトレーニングが、前記複数の個体のそれぞれの形状モデル
の複数のポイントについて、前記血流特性のポイント、及び生理学的又は表現型パラメー
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タの特徴ベクトルを作製すること；及び
　前記個体のそれぞれについて、前記特徴ベクトルを、対応する個体のプラーク情報と関
連付けることを含む、請求項１７に記載のシステム。
【請求項１９】
　前記機械学習アルゴリズムのトレーニングが、前記関連付けた特徴ベクトルに基づき、
種々のポイントでプラーク情報を予測するために前記機械学習アルゴリズムをトレーニン
グすることを更に含む、請求項１８に記載のシステム。
【請求項２０】
　各特徴ベクトルが、収縮期及び拡張期血圧、心拍数、血液特性、個体年齢、個体性別、
個体身長、個体体重、疾患の有無、ライフスタイル特性、大動脈の形状特性及び冠動脈枝
の形状特性のうちの１つ以上を含む、請求項１８に記載のシステム。
【請求項２１】
　各特徴ベクトルが、断面積特徴セット、強度特徴セット、表面特徴セット、体積特徴セ
ット、中心線特徴セット及び簡略化された物理的特徴セットのうちの１つ以上を含む、請
求項１８に記載のシステム。
【請求項２２】
　前記プロセッサが、更に、前記機械学習アルゴリズムを使用して、前記形状モデルにお
ける複数のポイントに対応するプラーク情報を予測する特徴の重みを識別し、前記識別さ
れた重みを記憶装置に記憶するように構成されている、請求項１５に記載のシステム。
【請求項２３】
　患者のプラーク情報を決定するための機械学習アルゴリズムの実行が、前記患者の形状
モデルにおける複数ポイントのそれぞれについて、前記複数の個体のそれぞれについて取
得された特徴ベクトルに対応する前記患者の生理学的パラメータの特徴ベクトルを作成す
ることを含む、請求項１８に記載のシステム。
【請求項２４】
　前記生理学的パラメータが、心拍数、ヘマトクリット値、血圧、血液粘度、個体年齢、
個体性別、個体体重、個体のライフスタイル特性、及び供給された組織の質量のうちの１
つ以上を含む、請求項１７に記載のシステム。
【請求項２５】
　前記機械学習アルゴリズムが、サポートベクトルマシン（ＳＶＭ）、多層パーセプトロ
ン（ＭＬＰ）、多変量回帰（ＭＶＲ）、及び重み付き線形又はロジスティック回帰のうち
の１つ以上を含む、請求項１５に記載のシステム。
【請求項２６】
　前記プロセッサが、更に、それぞれの個体について異なる時間に得られた、２つ以上の
形状モデルの比較に基づいて、機械学習アルゴリズムをトレーニングし；２つ以上の形状
モデル間の対応するポイントを決定することにより、それぞれの個体について異なる時間
に得られた２つ以上の形状モデルを同期させるように構成されている、請求項１３に記載
のシステム。
【請求項２７】
　第１の形状モデルのイメージスキャンから第２の形状モデルのイメージスキャンまで冠
動脈の中心線のマッピングを決定し、
　前記冠動脈の中心線に沿って規定された曲線座標系を用いて前記第１及び第２の形状モ
デル間に抽出されたプラークのマッピングを決定することにより、２つ以上の形状モデル
間の対応するポイントを決定する、請求項２６に記載のシステム。
【請求項２８】
　コンピュータによって実行された時に、冠動脈病変に関する情報を予測する方法を前記
コンピュータに実行させる命令を記憶する非一時的なコンピュータ読み取り可能な媒体で
あって、前記方法が、
　複数の個体のそれぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の形状モデル、血
流特性、及びプラーク情報を取得すること；
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　前記形状モデルの複数のポイントのそれぞれについて、前記形状モデル内のプラークの
存在を予測する特徴、及び複数の個体の血流特性を識別すること；
　前記複数の個体の形状モデル及び血流特性、並びに予測される特徴に基づいて、機械学
習アルゴリズムをトレーニングすること；
　各患者について、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得する
こと；及び
　予測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性に対して機械学習アルゴリズ
ムを実行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプラーク情報
を決定することを含む、前記媒体。
【請求項２９】
　冠動脈病変に関する情報を予測するためのコンピュータにより実施される方法であって
、
　患者について、ネットワークを介して患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び
血流特性を取得すること；及び
　複数の個体のそれぞれについて取得された形状モデル、血流特性及びプラーク情報由来
の予測されるプラークの特徴に基づいてトレーニングされた機械学習アルゴリズムを、患
者の形状モデル及び血流特性で実行することにより、患者の形状モデルの少なくとも１つ
のポイントについて、患者のプラーク情報を判定することを含む、前記方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本出願は、２０１３年８月２７日に出願された米国特許出願第１４／０１１，１５１号
に対する優先権を主張し、その全体の開示が参照により本願明細書に組み入れられる。
【０００２】
　本開示の様々な実施形態は、概して医療イメージング及び関連する方法に関する。より
具体的には、本開示の特定の実施形態は、血管形状、生理機能及び血行動態の因子から冠
動脈病変の部位、発症及び／又は変化を予測するためのシステム及び方法に関する。
【背景技術】
【０００３】
　冠動脈疾患（ＣＡＤ）は、心臓に血液を供給する血管において、狭窄（血管の異常な狭
小化）等の冠動脈病変をもたらす場合がある。結果として、心臓への血流が制限されるこ
とがある。冠動脈疾患を患っている患者は、身体運動中に「慢性安定狭心症」と呼ばれる
胸痛を、又は患者が休んでいる時に「不安定狭心症」を経験する場合がある。より重篤な
症状の疾患は、心筋梗塞又は心臓発作をもたらす可能性がある。
【０００４】
　サイズ、形状、部位、機能的意義（例えば、病変が血流に影響するかどうか）等の冠動
脈病変に関する、更に正確なデータを供給する必要がある。胸痛を患っており、及び／又
は冠動脈疾患症状を示す患者は、冠動脈病変に関するいくつかの間接的証拠を提供し得る
、１以上の試験を受けている可能性がある。例えば、非侵襲的検査としては、心電図、血
液検査からのバイオマーカーの見積もり値、トレッドミル試験、心エコー検査、単陽電子
放出コンピュータ断層撮影（ＳＰＥＣＴ、Ｓｉｎｇｌｅ　ｐｏｓｉｔｒｏｎ　ｅｍｉｓｓ
ｉｏｎ　ｃｏｍｐｕｔｅｄ　ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ）、陽電子放出断層撮影（ＰＥＴ）、
及び冠動脈コンピュータ断層撮影血管造影法（ＣＣＴＡ）が挙げられる。非侵襲的検査は
、心臓の電気活性（例えば、心電図（ＥＣＧ）を用いて）、心筋の動きを（例えば、スト
レス心電図を用いて）、心筋の灌流を（例えば、ＰＥＴ又はＳＰＥＣＴを用いて）、又は
代謝変化を（例えば、バイオマーカーを用いて）の変化を調べることによって、冠動脈病
変の間接的な証拠を提供し得る。しかし、通常、非侵襲的検査は、冠動脈病変の直接的見
積もりせず、又は血流量を見積もりしない。したがって、患者は、冠動脈病変を可視化す
るために、診断のための心臓カテーテル挿入等の侵襲的検査をも必要とする。診断のため
の心臓カテーテル検査としては、従来の冠動脈造影（ＣＣＡ）を実施して、動脈のサイズ
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及び形状の画像を医師に提供することによって、冠動脈病変の解剖学的データを収集する
ことを挙げることができる。
【０００５】
　しかし、ＣＡＤのための侵襲的及び非侵襲的検査は、いずれも既に発生している疾患の
量及び／又は心臓発作のリスクを判定する場合にのみ有用である。すなわち、ＣＡＤの検
査は、プラーク堆積、狭窄、又は個々の他の既知の特性に基づいて発生する可能性のある
他のＣＡＤの将来の量を予測することができない。ＣＡＤは、喫煙、糖尿病、高血圧及び
食事習慣を含む種々の危険因子と関連することが知られているが、ＣＡＤの発症を予測す
るための技術は存在していない。更に、個々の既知の他の特性を考慮して発生する可能性
のあるプラークのタイプ又は部位を予測するための技術は存在していない。
【０００６】
　したがって、本明細書は、血管形状、生理機能及び血行動態の因子から冠動脈病変の部
位、発症及び／又は変化を予測するための新規なアプローチを開示する。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　したがって、本明細書は、血管形状、生理機能及び血行動態の因子から冠動脈病変の部
位、発症及び／又は変化を予測するためのシステム及び方法を開示する。
【０００８】
　一実施形態によれば、冠動脈病変に関する情報を予測するための方法が開示される。こ
の方法は、複数の個体のそれぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の形状モ
デル、血流特性、及びプラーク情報を取得すること；前記形状モデルの複数のポイントの
それぞれについて、前記形状モデル内のプラークの存在を予測する特徴、及び複数の個体
の血流特性を識別すること；前記複数の個体のそれぞれの形状モデル及び血流特性、並び
に予測される特徴に基づいて、機械学習アルゴリズムをトレーニングすること；各患者に
ついて、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得すること；及び
予測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性に対して前記機械学習アルゴリ
ズムを実行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプラーク情
報を決定することを含む。
【０００９】
　他の実施形態によれば、冠動脈病変に関する情報を予測するためのシステムが開示され
る。このシステムは、冠動脈病変に関する情報を予測するための命令を記憶するためのデ
ータ記憶装置と、複数の個体のそれぞれについて、前記個体の血管系の少なくとも一部の
形状モデル、血流特性、及びプラーク情報を取得する工程；前記形状モデルの複数のポイ
ントのそれぞれについて、前記形状モデル内のプラークの存在を予測する特徴、及び複数
の個体の血流特性を識別する工程；前記複数の個体の形状モデル及び血流特性、並びに予
測される特徴に基づいて、機械学習アルゴリズムをトレーニングする工程；各患者につい
て、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得する工程；及び予測
される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血流特性に対して機械学習アルゴリズムを実
行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントに対する患者のプラーク情報を決定
する工程を含む方法を実施するための命令を実行するように構成されたプロセッサとを含
む。
【００１０】
　他の実施形態によれば、コンピュータによって実行された時に、冠動脈病変に関する情
報を予測する方法を前記コンピュータに実行させる命令を記憶する非一時的なコンピュー
タ読み取り可能な媒体であって、前記方法が、前記方法が、複数の個体のそれぞれについ
て、前記個体の血管系の少なくとも一部の形状モデル、血流特性、及びプラーク情報を取
得すること；前記形状モデルの複数のポイントのそれぞれについて、前記形状モデル内の
プラークの存在を予測する特徴、及び複数の個体の血流特性を識別すること；前記複数の
個体の形状モデル及び血流特性、並びに予測される特徴に基づいて、機械学習アルゴリズ
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ムをトレーニングすること；各患者について、患者の血管系の少なくとも一部の形状モデ
ル及び血流特性を取得すること；及び予測される特徴に基づき、患者の形状モデル及び血
流特性に対して機械学習アルゴリズムを実行し、患者の形状モデルの少なくとも１つのポ
イントに対する患者のプラーク情報を決定することを含む、前記媒体が開示される。
【００１１】
　他の実施形態によれば、冠動脈病変に関する情報を予測するためのコンピュータにより
実施される方法が開示される。一つの方法は、患者について、ネットワークを介して患者
の血管系の少なくとも一部の形状モデル及び血流特性を取得すること；及び複数の個体の
それぞれについて得られた形状モデル、血流特性及びプラーク情報由来の予測されるプラ
ークの特徴に基づいてトレーニングされた機械学習アルゴリズムを、患者の形状モデル及
び血流特性で実行することにより、患者の形状モデルの少なくとも１つのポイントについ
て、患者のプラーク情報を判定することを含む。
【００１２】
　開示された実施形態の更なる目的及び利点は、以下の説明において一部が記載され、一
部は説明から明らかになるか、又は開示された実施形態の実施によって分かる場合がある
。開示された実施形態の目的及び利点は、添付された特許請求の範囲において具体的に指
摘される要素及び組み合わせによって実現され、かつ達成される。
【００１３】
　前述の概要及び以下の詳細な説明は、例示であって、説明のためのものにすぎず、特許
請求されるように、開示された実施形態を限定するものではないことを理解すべきである
。
【図面の簡単な説明】
【００１４】
　本願明細書に組み込まれ、かつ本願明細書の一部を構成する添付図面は、説明とともに
様々な例示的な実施形態を図示し、開示された実施形態の原理を説明するのに役立つ。
【図１】図１は、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動態等
の因子から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するための例示的なシステム
及びネットワークのブロック図である。
【図２】図２は、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動態等
の因子から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するのに使用される形状モデ
ルの例示的な３次元メッシュの略図である。
【図３Ａ】図３Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するための機械学習シス
テムの例示的なトレーニング方法のブロック図である。
【図３Ｂ】図３Ｂは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するための、トレーニン
グされた機械学習システムの例示的な使用法のブロック図である。
【図４Ａ】図４Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の部位を予測するための、機械学習システムの例示的なトレー
ニング方法のブロック図である。
【図４Ｂ】図４Ｂは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の部位を予測するための、トレーニングされた機械学習システ
ムの例示的な使用法のブロック図である。
【図５Ａ】図５Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の発症及び／又は変化（例えば、成長／縮小の速度）を予測す
るための、機械学習システムの例示的なトレーニング方法のブロック図である。
【図５Ｂ】図５Ｂは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動
態等の因子から冠動脈病変の発症及び／又は変化（例えば、成長／縮小の速度）を予測す
るための、トレーニングされた機械学習システムの例示的な使用法のブロック図である。
【図６】本開示の実施形態を実施することのできる、例示的なコンピュータシステムの簡
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略ブロック図である。
【発明を実施するための形態】
【００１５】
　ここで、例示的な実施形態に関して詳細に説明するが、その例示は、添付の図面に例示
されている。可能な限り、同じ部分又は同様の部分について述べるには図面を通じて、同
じ参照番号を用いる。
【００１６】
　本開示は、冠動脈疾患（ＣＡＤ）の予後診断を提供するためのアプローチ、及び患者に
特異的な形状及び血流特性に基づいてプラークの成長／縮小を予測するためのアプローチ
を記載している。特に、本開示は、患者の情報（例えば、３次元心臓イメージング、患者
の人口統計及び病歴）を受け取り、ＣＡＤの病因の患者特異的及び部位特異的リスクスコ
アを提供するシステムを記載している。本開示は、冠動脈疾患に特に関連して記載されて
いるが、同じシステム及び方法は、冠状動脈を越えて他の血管系における病変形成の患者
固有の予測を作成するために適用可能である。
【００１７】
　具体的には、本開示は、（１）患者に特異的な冠動脈の形状モデルを取得し、（２）血
行動態特性、患者の生理学的情報、及び境界条件を抽出し、冠動脈病変の発症及び部位を
予測するための、冠血流シミュレーションを実施するために、患者の心臓イメージングを
使用するための特定の原理及び実施形態を記載している。本開示は、プラークを形成しや
すい部位を予測するための、物理学をベースとする血流のシミュレーションに限定される
ものではなく、患者の人口統計及び冠動脈の形状、並びに患者に特異的な生物物理学的シ
ミュレーション（例えば、血液動態特性）を含む、種々の危険因子を組み入れることによ
り、病変の部位を予測するための機械学習を使用する。追加の診断検査の結果が利用可能
であれば、これらの結果も、トレーニング及び予測で使用することができる。特定の実施
形態によれば、本開示の方法は、２つの段階：（１）機械学習システムが、冠動脈病変の
１つ以上の部位を予測するようにトレーニングされるトレーニング段階；及び（２）冠動
脈病変の１つ以上の部位を生成するために機械学習システムが使用される生成段階の２つ
の段階を含む。
【００１８】
　図面を参照すると、図１は、血管形状、生理機能及び血行動態からの冠動脈病変の部位
、発症及び／又は変化を予測するための例示的なシステム及びネットワークのブロック図
を示す。特に、図１は、それらのいずれかが、１つ以上のコンピュータ、サーバー、及び
／又は携帯用モバイル機器を介してインターネット等の電子ネットワーク１０１に接続す
ることができる、複数の医師の装置又はシステム１０２、及び第三者提供者の装置又はシ
ステム１０４を示す。医師の装置又はシステム１０２及び／又は第三者提供者の装置又は
システム１０４と、それぞれ関連する医師及び／又は第三者提供者は、１名以上の患者の
心臓及び／又は血管系の画像を作成し、そうでなければ取得することができる。医師及び
／又は第三者提供者は、年齢、病歴、血圧、血液粘度等の患者に特異的な情報のあらゆる
組み合わせをも得ることができる。医師及び／又は第三者提供者は、電子ネットワーク１
０１を介してサーバーシステム１０６に、心臓／血管の画像及び／又は患者に特異的な情
報を送信することができる。サーバーシステム１０６は、医師の装置又はシステム１０２
、及び／又は第三者提供者の装置又はシステム１０４から受信した画像及びデータを記憶
する記憶装置を備えていてもよい。サーバーシステム１０６は、記憶装置に記憶された画
像及びデータを処理するための処理装置を備えていてもよい。
【００１９】
　図２は、本開示の例示的な実施形態による、血管形状からの冠動脈病変の部位、発症、
及び／又は変化を予測するのに使用される形状モデル２００の例示的な３次元メッシュの
略図である。例えば、上述したように、第三者提供者又は医師は、１名以上の患者の患者
に特異的な解剖学的データを取得することができる。患者に特異的な解剖学的データとし
ては、患者の大動脈の少なくとも一部、大動脈と結合した大部分の冠動脈の近位部（及び
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そこから延びる枝部）及び心筋等の患者の心臓の形状に関するデータが挙げられる。しか
し、上述したように、患者に特異的な解剖学的データは、更に、又はこれに代えて、患者
の心臓を超えて含む、患者の血管系のあらゆる部分に関して得ることができる。
【００２０】
　最初に、例えば、患者が胸痛や心臓発作等の冠動脈疾患に関連する症状を経験している
場合に、医師が患者の冠動脈血流に関する情報が所望されると判断したとき、医師は患者
を選択してもよい。患者に特異的な解剖学的データは、例えば非侵襲的画像法を使用して
非侵襲的に取得することができる。例えば、ＣＣＴＡは、ユーザーが、構造、例えば、心
筋、大動脈、主冠動脈、及びそれらに接続された他の血管の画像を可視化及び作成するた
めのコンピュータ断層撮影（ＣＴ）スキャナーを操作し得る画像化法である。ＣＣＴＡデ
ータは経時変化する場合があり、例えば心臓周期を通して血管形状の変化を示す。ＣＣＴ
Ａは、患者の心臓の画像を生成するために使用することができる。例えば、患者の心臓の
スライスに関するデータである６４スライスＣＣＴＡデータが取得され、３次元画像に組
み立てることができる。
【００２１】
　また、磁気共鳴映像法（ＭＲＩ）、超音波（ＵＳ）又は侵襲的撮影方法（例えばデジタ
ル差引血管造影法（ＤＳＡ））等の他の非侵襲的な撮影方法が、患者の解剖学的組織の構
造体に関する画像を生成するために使用され得る。これらの撮影方法は、解剖学的組織の
構造体を特定することが可能となるよう、患者に造影剤を経皮的に注入することを伴い得
る。結果的に生成される撮影データ（例えばＣＣＴＡ、ＭＲＩ、その他により提供される
）は、放射線研究所又は心臓病医等の第三者の販売者により、患者の医師、その他により
、提供され得る。
【００２２】
　他の患者に特異的な解剖学的データも、患者から非侵襲的に判定され得る。例えば、患
者の血圧、基準心拍数、身長、体重、ヘマトクリット値、拍出量、その他などの生理学的
データを測定することができる。血圧は、（例えば血圧計カフを使用して）患者の上腕動
脈内の血圧（例えば最高（収縮期）血圧及び最低（拡張期）血圧など）であり得る。
【００２３】
　上述のように取得された患者に特異的な解剖学的データは、セキュリティ保護された通
信ライン（例えば、図１のネットワーク１０１）を介して伝達され得る。例えばデータは
、コンピュータ分析、例えば、図３～５Ｂについて後述するコンピュータ分析を実施する
ためにサーバーシステム１０６又は他のコンピュータシステムに伝達され得る。１つの例
示的な実施形態では、患者に特異的なデータは、ウェブベースのサービスを提供するサー
ビスプロバイダにより運用されるサーバー１０６又はコンピュータシステムに伝達され得
る。また、データは、患者の医師又は他のユーザーにより運用されるコンピュータシステ
ムに伝達され得る。
【００２４】
　一実施形態では、サーバーシステム１０６は、受信した患者に特異的な解剖学的データ
に基づき、３次元ソリッドモデル及び／又は３次元メッシュ２００を作成し得る。例えば
、サーバーシステム１０６は、その開示内容全体が本明細書に組み入れられる、２０１２
年１１月２０日に発行された、Ｔａｙｌｏｒらによる米国特許第８，３１５，８１２号に
記載の技術のいずれかに基づいて、３次元モデル及び／又はメッシュを作成し得る。
【００２５】
　図３Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動態から冠
動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するための複数の患者の血流特性に基づく
、機械学習システムをトレーニングする例示的なトレーニング方法３００のブロック図で
ある。特に、図３Ａに示すように、方法３００は、複数の患者について、患者の画像デー
タ（例えば、形状モデル）、並びに生理機能及び／又は血行動態情報３０２を取得するこ
とを含む場合がある。方法３００は、複数の患者の画像、並びに生理機能及び／又は血行
動態情報に基づき、特徴ベクトル３０４を作成することを含む場合がある。方法３００は
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、複数の患者について、プラーク３０６に関する情報を取得し、この複数の患者のプラー
クに関する情報を、学習システムの出力３０８の所望される形式にフォーマットすること
を更に含んでいる。方法３００は、複数の患者の画像データ、並びに生理機能予備又は血
行動態情報から形成された特徴ベクトル３０４と、複数の患者についてのプラークに関す
る情報の出力３０８とを、両方とも学習システム３１０に入力することにより、トレーニ
ングモードを完了する。例えば、以下の詳細に説明するように、特定のユーザーのプラー
クに関する情報の出力の作成において後で使用するため、データからのパターン及び結論
を識別するために、任意の適切なタイプの機械学習システムが、特徴ベクトル３０４及び
出力３０８の両方を処理し得る。
【００２６】
　図３Ｂは、本開示の例示的な実施形態による、特定の患者についての、血管形状、生理
機能及び血行動態から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は変化を予測するための、トレ
ーニングされた機械学習システム３１０を使うための例示的な使用法３５０のブロック図
である。図３Ｂに示すように、方法３５０は、トレーニングされた学習システム３１０に
基づいて、プラークの部位、発症、及び／又は変化を予測することが所望される、特定の
患者について、患者の画像データ（例えば、形状モデル）、並びに生理機能及び／又は血
行動態情報３１２を取得することを含む場合がある。当然に、方法３５０は、トレーニン
グされた学習システムに基づき、プラークの部位、発症、及び／又は変化を予測すること
が所望される、多くの患者について、患者の画像データ、並びに生理機能及び／又は血行
動態情報を取得することを含む場合がある。方法３５０は、受信した生理機能及び／又は
血行動態情報の１つ以上の要素に基づき、患者の形状モデルの複数のポイントのそれぞれ
について、特徴ベクトル３１４を作成することを含む場合がある。次いで、方法３５０は
、患者の形状モデルの複数のポイントのそれぞれにおけるプラークの存在又は発症の推定
値の出力３１６を取得するために、患者について生成された特徴ベクトルにおいて機械学
習システム３１０を操作し、出力を、患者３１８のプラークの部位、発症、及び／又は変
化に関する使用可能な情報３１８に翻訳することを含む場合がある。
【００２７】
　以下に示すのは、サーバーシステム１０６を使用し、電子ネットワーク１０１を介して
医師及び／又は第三者提供者から受信した画像及びデータに基づき、トレーニングモード
方法３００、血管形状、生理機能及び血行動態から冠動脈病変の部位、発症、及び／又は
変化を予測するための機械学習の生成モード方法３５０を実行するための例示的実施形態
である。特に、図４Ａ～５Ｂの方法を、電子ネットワーク１０１を介して医師の装置又は
システム１０２、及び／又は第三者提供者の装置又はシステム１０４から受信した情報に
基づき、サーバーシステム１０６により実施することができる。
【００２８】
　図４Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動態から冠
動脈病変の部位を予測するための、機械学習システム（例えば、サーバーシステム１０６
で実行される機械学習システム３１０）をトレーニングするための例示的な方法４００の
ブロック図である。特に、方法４００は、１名以上の患者について（ステップ４０２）、
患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルの取得（ステップ４０４）、患者の生理
学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値の取得（ステップ４０６）、及び患者の生
理学的血行動態特性の１つ以上の推定値の取得（ステップ４０８）を含む場合がある。
【００２９】
　例えば、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルを取得する工程（ステップ４
０４）は、患者の血管、心筋、大動脈、弁、プラーク、及び／又は房の１つ以上について
の形状の患者特異的モデルを取得することを含む場合がある。一実施形態では、この形状
は、空間をポイント間の空間的単位（例えば、ミリメートル）にマッピングすることがで
きる（おそらく各ポイントについての近傍のリストを有する）空間内のポイントのリスト
として表すことができる。一実施形態では、このモデルは、心臓周期の拡張末期段階中に
患者の心臓のＣＴイメージング検査を実施することによって導出することができる。次い



(11) JP 2016-529037 A 2016.9.23

10

20

30

40

で、画像は、大動脈及び冠動脈の管腔に属するボクセルを識別するために手動で又は自動
的にセグメント化することができる。冠動脈血管系の３次元画像を考慮すると、多くの利
用可能な方法のいずれかを、心血管形状の患者に特異的なモデルの抽出に使用することが
できる。自動的に抽出された形状の不正確さは、抽出された形状を画像と比較する人間の
観察者によって補正し、必要に応じて修正することができる。ボクセルが識別されると、
形状モデルを、（例えば、マーチングキューブを使用して）導出することができる。
【００３０】
　患者の生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値を取得するステップ（ステッ
プ４０６）は、患者の生理学的又は表現型パラメータ、例えば、血圧、血液粘度、インビ
トロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレステロール濃度）、
患者年齢、患者性別、供給された組織の質量等の１つ以上の推定値のリストを取得するこ
とを含む場合がある。これらのパラメータは、全身的であってもよく（例えば、血圧）又
は局所的（例えば、局所における血管壁の推定密度）であってもよい。一実施形態では、
生理学的又は表現型パラメータとしては、血圧、ヘマトクリット値、患者年齢、患者性別
、心筋質量（例えば、心筋の質量を推定するために、画像内の心筋をセグメント化し、画
像内の体積を計算し、１．０５ｇ／ｍＬの推定濃度を用いて得た）、冠動脈疾患の一般的
危険因子（例えば、喫煙、糖尿病、高血圧、腹部肥満、食習慣、家族歴等）、及び／又は
インビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレステロール濃
度）が挙げられる。
【００３１】
　患者の生物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値を取得するステップ（ステップ４
０８）は、壁せん断応力、振動せん断指数、粒子滞留時間、レイノルズ数、ウオマスリー
数、局所流量、及び乱流運動エネルギー等の、コンピュータによる流体力学分析からの生
物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値のリストを取得することを含む場合がある。
特に、平均壁せん断応力は、
【数１】

により定義することができ、表面力ベクトルの面内成分として定義される壁せん断応力で
あり得る。振動せん断指数（ＯＳＩ）は、
【数２】

により定義することができ、せん断応力の一定方向の測定値であり得る。粒子滞留時間は
、血液が指定の流体領域から流されるまでの時間の測定値であり得る。乱流運動エネルギ
ー（ＴＫＥ）は、乱流における渦に関連付けられた乱流の強さの尺度であり、測定された
二乗平均平方根速度変動によって特徴付けられてもよいし、運動エネルギーによって正規
化してもよい。レイノルズ数は、
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【数３】

（式中、ρ：血液の密度、Ｕ：平均流速、Ｄ：血管直径、μ：動粘性係数）により定義す
ることができる。ウオマスリー数は、
【数４】

（式中、ω：角周波数、
【数５】

に相当する）により定義することができる。
【００３２】
　方法４００は、患者に特異的な形状モデルの１つ以上の部位におけるプラークの存在又
は非存在の表示の取得を更に含む場合がある（ステップ４１０）。例えば、一実施形態で
は、石灰化した、又は石灰化していないプラークの部位を、ＣＴ、及び／又は他の画像診
断法（血管内超音波又は光干渉断層撮影を含む）を用いて検出することができる。例えば
、プラークは、患者に特異的な解剖学的データから生成される３次元画像（図２の２００
）内に検出することができる。プラークは、大動脈、主冠状動脈の管腔よりも明るい領域
、及び／又は分枝として、３次元画像又はモデル内で識別することができる。したがって
、プラークが設定値以下の強度値を有するか、又はユーザが視覚的に検出することができ
るように、コンピュータ・システムによって検出することができる。検出されたプラーク
の部位は、心門点（左の主要な冠動脈口又は右冠動脈口）から関連の血管中心線上に配位
するプラークの座標の突起までの距離、及び心筋（例えば心筋／心膜側）に対するプラー
クの角度位置によりパラメータ化することができる。検出されたプラークの部位は、関連
の血管中心線上に配位するプラークの突起の開始点及び終了点によってもパラメータ化す
ることができる。プラークが部位に存在する場合、方法４００は、冠動脈プラーク組成、
例えば、型、ハウンズフィールド単位（ＨＵ）等、荷重（ｂｕｒｄｅｎ）、形状（偏心性
又は同心性）、及び部位の１つ以上の取得を含む場合がある。
【００３３】
　方法４００は、プラークの存在又は非存在に関する情報がある、患者に特異的な形状モ
デルにおける複数のポイントのそれぞれについて（ステップ４１２）、ポイントに対する
特徴ベクトルを作成し（ステップ４１４）、この特徴ベクトルを、このポイントにおける
プラークの存在又は非存在と関連付けることを更に含む場合がある（ステップ４１６）。
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一実施形態では、ポイントに対する特徴ベクトルを作成するステップは、このポイントに
おける形状及び生物物理学的血行動態特性の数値的記述からなる、このポイントに対する
特徴ベクトルを作成し、患者の生理学的又は表現型パラメータを見積もることを含む。例
えば、特質に対する特徴ベクトル：心門までの距離、壁せん断応力、局所流量、レイノル
ズ数、及び中心線湾曲は、（５０ｍｍ、７０ダイン／ｃｍ２、１５００ｍｍ３／秒、４０
０、１ｍｍ－１）の形状であってもよい。全体的な生理学的又は表現型パラメータは、全
てのポイントの特徴ベクトルで使用することができ、局所的な生理学的又は表現型パラメ
ータは、種々のポイントの特徴ベクトルで変化することができる。
【００３４】
　一実施形態では、ステップ４１４で生成される例示的な特徴ベクトルとしては、（ｉ）
収縮期及び拡張期血圧、（ｉｉ）心拍数、（ｉｉｉ）血漿、赤血球（赤血球）、ヘマトク
リット、白血球（白血球）及び血小板（血小板）、粘度、降伏応力等を含む血液性状、（
ｉｖ）患者年齢、患者性別、身長、体重等、（ｖ）ライフスタイル特性、例えば、現在服
用中の薬物／薬剤の有無、（ｖｉ）ＣＡＤの一般的危険因子、例えば、喫煙、糖尿病、高
血圧、腹部肥満、食事習慣、ＣＡＤの家族歴等、（ｖｉｉ）インビトロにおける血液検査
の結果、例えば、ＬＤＬ、トリグリセリドコレステロール濃度等、（ｖｉｉｉ）冠動脈カ
ルシウムスコア、（ｉｘ）大動脈及び弁中のカルシウム量、（ｘ）大動脈瘤の存在、（ｘ
ｉ）心臓弁膜症の存在、（ｘｉｉ）末梢疾患の存在、（ｘｉｉｉ）歯科疾患の存在、（ｘ
ｉｖ）心外膜の脂肪容積、（ｘｖ）心機能（駆出率）、（ｘｖｉ）負荷心エコー試験の結
果、（ｘｖｉｉ）大動脈の形状の特徴（例えば、上行大動脈及び下行大動脈に沿った断面
積プロファイル、並びに大動脈の表面積及び容量）、（ｘｖｉｉｉ）その開示全体が、参
照により本出願に組み入れられる、２０１２年１０月１９日に、Ｔｉｍｏｔｈｙ　Ａ．Ｆ
ｏｎｔｅらによって出願された、米国特許出願第１３／６５６，１８３号に記載されてい
るような、ＳＹＮＴＡＸスコア、（ｘｉｘ）既存のプラークのプラーク荷重、（ｘｘ）既
存のプラークの不利なプラーク特性（例えば、積極的な再構築の存在、低減衰プラークの
存在、まだらな石灰化の存在）、（ｘｘｉ）冠動脈の分枝形状の特性、（ｘｘｉｉ）冠動
脈の断面積の特性、（ｘｘｉｉｉ）冠動脈管腔硬度の特性、例えば、中心線に沿った強度
の変化（線形フィッティングされた強度変化の傾き）、（ｘｘｉｖ）冠動脈表面の形状特
性、例えば、形状の３次元３次元表面曲率（ガウシアン、最大、最小、平均）、（ｘｘｖ
）冠動脈形状の容積の特性、例えば、心筋の容積と比較した、全冠動脈容積の比、（ｘｘ
ｖｉ）冠動脈中心線の特性、（ｘｘｖｉｉ）冠動脈変形の特性、（ｘｘｖｉｉｉ）既存の
プラークの特性、及び（ｘｘｉｘ）計算による流動力学又は侵襲的測定に由来する冠動脈
血行動態特性の１つ以上を挙げることができる。
【００３５】
　一実施形態では、冠動脈の分枝形状の特性としては、（１）血管分岐部の総数、及び血
管分岐部の上流／下流の数、（２）平均、最小、最大上流／下流断面積、（３）最小及び
最大上流／下流断面積の中心線上の点までの（血管中心線に沿った）距離、（４）最も近
い上流／下流血管分岐部までの（血管中心線に沿った）断面積及び距離、（５）最も近い
冠動脈出口及び大動脈入口／出口の断面積及びそこまでの（血管の中心線に沿った）距離
、（６）最小／最大断面積を有する下流冠動脈出口の断面積及びそこまでの（血管中心線
に沿った）距離、及び／又は（７）冠状血管の上流／下流体積の１つ以上を挙げることが
できる。
【００３６】
　一実施形態では、冠動脈断面積の特性としては、（１）冠動脈中心線に沿った断面管腔
面積、（２）Ｎの指数に対する管腔断面積（ここで、Ｎは種々のスケーリング則源と、例
えばＭｕｒｒａｙ則（Ｎ＝１．５）及びＵｙｌｉｎｇの試験（Ｎ＝１．１６５～１．５）
から決定することができる）、（３）主心門に対する管腔断面積の比率（ＬＭ、ＲＣＡ）
（例えば、ＬＭ心門における断面積、ＬＭ心門領域による左冠動脈の正規化した断面積の
測定値、ＲＣＡ心門における断面積、ＲＣＡ心門領域による左冠動脈の正規化した断面積
の測定値）、（４）Ｎの指数に対する主心門に対する管腔断面積の比率（ここで、Ｎは種
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々のスケーリング則源と、例えばＭｕｒｒａｙ則（Ｎ＝１．５）及びＵｙｌｉｎｇの試験
（Ｎ＝１．１６５～１．５）から決定することができる）、（５）中心線に沿った管腔断
面積の先細りの程度（特定の間隔（例えば、血管の直径で２つ）内の中心線のサンプル、
及び線形フィッティングされた断面積の計算をベースとする）、（６）狭窄病変の部位（
最小断面積曲線の決定（例えば、部位の判定、面積曲線の一次導関数はゼロであり、二次
導関数が正であり、人為的なピークの検出を回避するために断面積のプロファイルを平滑
化する）、及び主心門からの距離の計算（中心線のパラメトリックな弧の長さ）をベース
とする）、（７）狭窄病変の長さ（断面積が回復する狭窄病変からの近位及び遠位の部位
に基づいて計算）、（８）フーリエ平滑化又はカーネル回帰を用いて平滑化断面積分布の
基準値に基づいて、狭窄の程度を見積もりすることによる、狭窄病変の程度、（９）５０
％、７５％、９０％の面積減少に対応する病変の位置及び数、（１０）狭窄病変から主心
門までの距離、及び／又は（１１）断面管腔境界の不規則性（又は真円度）の１つ以上を
挙げることができる。
【００３７】
　一実施形態では、冠動脈中心線の特徴としては、例えば、（１）
【数６】

（式中、ｐは中心線の座標である）に基づいてフレネの曲率を計算し、中心線ポイントに
沿った外接円の半径の逆数を計算することによる、冠動脈中心線の曲率（屈曲）、及び（
２）
【数７】

（式中、ｐは中心線の座標である）に基づいてフレネのねじれを計算することによる、冠
動脈中心線のねじれ（非平面）が挙げられる。
【００３８】
　一実施形態では、冠動脈変形の特性の計算は、（１）心臓周期にわたる冠動脈の膨張性
、（２）心臓周期にわたる冠動脈の分岐角度の変化、及び／又は（３）心臓周期にわたる
曲率変化を含む、多相ＣＣＴＡ（例えば、拡張及び収縮）を必要とする場合がある。一実
施形態では、既存のプラークの特性は、（１）プラークの容量、（２）プラークの強度、
（３）プラークの型（石灰化、非石灰化）、（４）プラークの部位から心門（ＬＭ又はＲ
ＣＡ）までの距離、及び（５）プラークの部位から最も近い上流／下流血管分岐部までの
距離に基づいて計算することができる。
【００３９】
　一実施形態では、冠動脈血行動態の特性は、コンピュータによる流体力学又は侵襲的な
測定から得てもよい。例えば、下流の血管系、心臓周期の間の心臓及び動脈系との間の相
互作用に起因する心筋内の圧力変動を説明するための集中定数心臓モデルと閉ループモデ
ルを連結するとともに、下流の血管系のための集中定数冠血管モデルを用いることにより
、拍動流シミュレーションを実施して血液の過渡特性を得ることができる。例えば、計算
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は、測定されたＦＦＲ、冠血流予備能、圧力分布、ＦＦＲｃｔ、平均壁せん断応力、振動
せん断指数、粒子滞留時間、乱流運動エネルギー、レイノルズ数、ウオマスリー数、及び
／又は局所流量を含み得る。
【００４０】
　次いで、方法４００は、特徴ベクトルを患者に特異的な形状モデルのそれぞれのポイン
トにおいて、プラークの存在又は非存在と関連づけることを含む場合がある（ステップ４
１６）。方法４００は、患者に特異的な形状モデルにおける複数のポイントのそれぞれに
ついて（ステップ４１８）、機械学習アルゴリズムがベースとしていてもよい、任意の多
くの患者のそれぞれについて、上記ステップ４１２、４１４、４１６の実施を継続するこ
とを含む場合がある（ステップ４２０）。次いで、方法４００は、ポイントにおける特徴
ベクトルからのポイントにおけるプラークの存在の可能性を予測するための機械学習アル
ゴリズムをトレーニングすることを含む場合がある（ステップ４２２）。この作業を実施
するのに適した機械学習アルゴリズムとしては、サポートベクトルマシン（ＳＶＭ）、多
層パーセプトロン（ＭＬＰ）、及び／又は多変量回帰（ＭＶＲ）（例えば、重み付き線形
又はロジスティック回帰）が挙げられる。
【００４１】
　次いで、方法４００は、機械学習アルゴリズム（例えば、特徴重み）の結果を、デジタ
ル表現、例えば、サーバーシステム１０６の計算手段（コンピュータ、ラップトップ、Ｄ
ＳＰ、サーバー等）の記憶保存又はデジタル保存（例えば、ハードドライブ、ネットワー
クドライブ）に記憶させるか、さもなければ保存する（ステップ４２４）。
【００４２】
　図４Ｂは、特定の患者について、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機
能及び血行動態等から冠動脈病変の部位を予測するための方法４００（例えば、サーバー
システム１０６で実行される機械学習システム３１０）に従ってトレーニングされた機械
学習システムを使用するための例示的な方法４５０のブロック図である。一実施形態では
、方法４５０は、１名以上の患者について（ステップ４５２）、患者の血管系の一部の患
者に特異的な形状モデルの取得（ステップ４５４）、患者の生理学的又は表現型パラメー
タの１つ以上の推定値の取得（ステップ４５６）、及び患者の生理学的血行動態特性の１
つ以上の見積もりの取得（ステップ４５８）を含んでいてもよい。
【００４３】
　特に、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルを取得するステップ（ステップ
４５４）は、患者の血管、心筋、大動脈、弁、プラーク、及び／又は房の１つ以上の形状
の患者に特異的なモデルを取得することを含む場合がある。一実施形態では、この形状は
、空間を、ポイント間の空間的単位（例えば、ミリメートル）にマッピングすることがで
きる、空間におけるポイントのリスト（おそらく、各ポイントに対して隣接するポイント
のリストとともに）として表すことができる。一実施形態では、このモデルは、心臓周期
の拡張末期段階に患者の心臓のＣＴ撮影を実施することによって得ることができる。次い
で、大動脈及び冠動脈の管腔大動脈に属するボクセルを識別するために、この画像を手動
で又は自動的にセグメント化することができる。自動的に抽出された形状の不正確さは、
抽出された形状を画像と比較する人間の観察者によって補正され、必要に応じて修正する
ことができる。ボクセルが識別されると、形状モデルを、（例えば、マーチングキューブ
を使用して）導出することができる。
【００４４】
　一実施形態では、患者の生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値を取得する
ステップ（ステップ４５６）は、患者の生理学的又は表現型パラメータ、例えば、血圧、
血液粘度、インビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレス
テロール濃度）、患者年齢、患者性別、供給された組織の質量等の１つ以上の推定値のリ
ストを取得することを含む。これらのパラメータは、全身的であってもよく（例えば、血
圧）又は局所的（例えば、局所における血管壁の推定密度）であってもよい。一実施形態
では、生理学的又は表現型パラメータとしては、血圧、ヘマトクリット値、患者年齢、患
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し、画像内の体積を計算し、１．０５ｇ／ｍＬの推定濃度を用いて得た）、冠動脈疾患の
一般的危険因子（例えば、喫煙、糖尿病、高血圧、腹部肥満、食習慣、家族歴等）、及び
／又はインビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレステロ
ール濃度）が挙げられる。
【００４５】
　一実施形態では、患者の生理学的血行動態学的特徴の１つ以上の推定値を取得するステ
ップ（ステップ４５８）は、壁せん断応力、振動せん断指数、粒子滞留時間、レイノルズ
数、ウオマスリー数、局所流量、及び乱流運動エネルギー等の、コンピュータによる流体
力学分析からの生物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値のリストを取得することを
含む場合がある。特に、平均壁せん断応力は、
【数８】

により定義することができ、表面力ベクトルの面内成分として定義される壁せん断応力で
あり得る。振動せん断指数（ＯＳＩ）は、

【数８－１】

により定義することができ、せん断応力の一定方向の測定値であり得る。粒子滞留時間は
、血液が指定の流体領域から流されるまでの時間の測定値であり得る。乱流運動エネルギ
ー（ＴＫＥ）は、乱流における渦に関連付けられた乱流の強さの尺度であり、測定された
二乗平均平方根速度変動によって特徴付けられてもよいし、運動エネルギーによって正規
化してもよい。レイノルズ数は、
【数９】

（式中、ρ：血液の密度、Ｕ：平均流速、Ｄ：血管直径、μ：動粘性係数）により定義す
ることができる。ウオマスリー数は、
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【数１０】

（式中、ω：角周波数、
【数１１】

に相当する）により定義することができる。
【００４６】
　方法４５０は、患者の患者に特異的な形状モデルにおける各ポイントについて（ステッ
プ４６０）、そのポイントにおける形状及び生物物理学的血行動態特性の数値的記述、並
びに患者の生理学的又は表現型パラメータの推定値を含む特徴ベクトルを作成することを
含む場合がある（ステップ４６２）。全体的な生理学的又は表現型パラメータは、１以上
のポイントの特徴ベクトルで使用することができ、局所的な生理学的又は表現型パラメー
タは種々のポイントの特徴ベクトルで変化することができる。方法４５０は、患者に特異
的な形状モデルにおける複数のポイントのそれぞれについて、上記ステップ４６０、４６
２を実施するために継続する必要がある場合がある（ステップ４６４）。
【００４７】
　次いで、方法４５０は、記憶した機械学習の結果に基づき、患者に特異的な形状モデル
における各ポイントでのプラークの存在又は非存在の可能性の推定値の作成を含む（図４
ＡのＢで記憶）（ステップ４６８）。特に、方法４５０は、（例えば、各ポイントにおけ
る特徴ベクターの関数としてプラーク推定値を生成することにより）患者に特異的な形状
モデルにおける各ポイントでのプラークの存在の可能性の推定値を作成するために、方法
４００のトレーニングモードで作成された機械学習アルゴリズム３１０の記憶された結果
（例えば、特徴の重み）を使用する場合がある。トレーニングモードで使用される、同一
の機械学習アルゴリズム技術（例えば、ＳＶＭ、ＭＬＰ、ＭＶＲ技術）を用いて、これら
の推定値を生成することができる。一実施形態では、推定値は、形状モデルの各ポイント
におけるプラークの存在の可能性であってもよい。ポイントに既存のプラークがない場合
、上記方法は、プラーク（例えば、脂質に富み、石灰化されていないプラーク）の発症の
推定される確率を生成することを含む場合がある。ポイントにプラークが存在する場合、
上記方法は、識別されるプラークが異なる段階（例えば、線維性又は石灰化）に進行する
可能性、並びにこのような進行の量又は形状の推定値を生成する場合がある。一実施形態
では、推定値は、特定の任意の部位、又は部位の組み合わせにおける形状、型、組成、サ
イズ、成長、及び／又は縮小の可能性であってもよい。例えば、一実施形態では、（長期
的なトレーニングデータがないと）プラークの進行は、実際に特性Ｙを有しているにもか
かわらず、患者集団に基づく疾病特性Ｘを有していると患者が思われるように決定するこ
とにより、予測することができる。したがって、推定値は、患者が状態Ｘから状態Ｙに進
行するであろうことを含む場合があり、これは、プラークの成長、縮小、型の変化、組成
の変化、形状の変化等に関する前提及び／又は予測を含む場合がある。方法４５０は、プ
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７０）、例えば、コンピュータ、ラップトップ、ＤＳＰ、サーバーシステム１０６のサー
バー等の計算手段のメモリー又はデジタル保存（例えば、ハードドライブ、ネットワーク
ドライブ）に記憶させ、これらの患者特異的及び部位特異的な病変形成の予測される可能
性を、電子ネットワーク１０１等を介して医療提供者に伝えることを含む場合がある。
【００４８】
　図５Ａは、本開示の例示的な実施形態による、血管形状、生理機能及び血行動態の、例
えば長期的データ（すなわち、時間の異なるポイントにおいて同一の患者から得た、対応
するデータ）を使用することにより、時間の経過による、冠動脈病変の発症又は変化（例
えば、成長及び／又は縮小）を予測するための機械学習システム（例えば、サーバーシス
テム１０６で実行する機械学習システム３１０）のトレーニングのための例示的方法５０
０のブロック図である。特に、方法５００は、１名以上の患者について（ステップ５０２
）、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルの取得（ステップ５０４）、患者の
生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値の取得（ステップ５０６）、及び患者
の生理学的血行動態特性の１つ以上の推定値の取得（ステップ５０８）を含む場合がある
。
【００４９】
　例えば、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルを取得するステップ（ステッ
プ５０４）は、患者の血管、心筋、大動脈、弁、プラーク、及び／又は房の１つ以上の形
状の患者に特異的なモデルを取得することを含む場合がある。一実施形態では、この形状
は、空間を、ポイント間の空間的単位（例えば、ミリメートル）にマッピングすることが
できる、空間におけるポイントのリスト（おそらく、各ポイントに対して隣接するポイン
トのリストとともに）として表すことができる。一実施形態では、このモデルは、心臓周
期の拡張末期段階に患者の心臓のＣＴ撮影を実施することによって得ることができる。次
いで、大動脈及び冠動脈の管腔大動脈に属するボクセルを識別するために、この画像を手
動で又は自動的にセグメント化することができる。自動的に抽出された形状の不正確さは
、抽出された形状を画像と比較する人間の観察者によって補正され、必要に応じて修正す
ることができる。
【００５０】
　患者の生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値を取得するステップ（ステッ
プ５０６）は、患者の生理学的又は表現型パラメータ、例えば、血圧、血液粘度、インビ
トロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレステロール濃度）、
患者年齢、患者性別、供給された組織の質量等の１つ以上の推定値のリストを取得するこ
とを含む場合がある。これらのパラメータは、全身的であってもよく（例えば、血圧）又
は局所的（例えば、局所における血管壁の推定密度）であってもよい。一実施形態では、
生理学的又は表現型パラメータとしては、血圧、ヘマトクリット値、患者年齢、患者性別
、心筋質量（例えば、心筋の質量を推定するために、画像内の心筋をセグメント化し、画
像内の体積を計算し、１．０５ｇ／ｍＬの推定濃度を用いて得た）、冠動脈疾患の一般的
危険因子（例えば、喫煙、糖尿病、高血圧、腹部肥満、食習慣、家族歴等）、及び／又は
インビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレステロール濃
度）が挙げられる。
【００５１】
　患者の生物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値を取得するステップ（ステップ５
０８）は、壁せん断応力、振動せん断指数、粒子滞留時間、レイノルズ数、ウオマスリー
数、局所流量、及び乱流運動エネルギー等の、コンピュータによる流体力学分析からの生
物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値のリストを取得することを含む場合がある。
特に、平均壁せん断応力は、
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【数１２】

により定義することができ、表面力ベクトルの面内成分として定義される壁せん断応力で
あり得る。振動せん断指数（ＯＳＩ）は、
【数１３】

により定義することができ、せん断応力の一定方向の測定値であり得る。粒子滞留時間は
、血液が指定の流体領域から流されるまでの時間の測定値であり得る。乱流運動エネルギ
ー（ＴＫＥ）は、乱流における渦に関連付けられた乱流の強さの尺度であり、測定された
二乗平均平方根速度変動によって特徴付けられてもよいし、運動エネルギーによって正規
化してもよい。レイノルズ数は、

【数１４】

（式中、ρ：血液の密度、Ｕ：平均流速、Ｄ：血管直径、μ：動粘性係数）により定義す
ることができる。ウオマスリー数は、
【数１５】

（式中、ω：角周波数、
【数１６】
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に相当する）により定義することができる。
【００５２】
　方法５００は、患者に特異的な形状モデルの１つ以上の部位におけるプラークの成長、
縮小、又は発症の表示の取得を更に含む場合がある（ステップ５１０）。例えば、一実施
形態では、プラークの部位は、ＣＴ、及び／又は他の画像診断法（血管内超音波又は光干
渉断層撮影を含む）を用いて決定することができる。プラークが部位に存在する場合、方
法５００は、冠動脈プラーク組成、荷重（ｂｕｒｄｅｎ）、及び部位の１つ以上の取得を
含む場合がある。
【００５３】
　時間の経過により患者から得られた形状を同期化するため、個々の複数の時変走査間の
ポイント対応を決定することが望ましい場合がある。言い換えれば、後の時点に同じ場所
で病気の進行と相関している（例えば２つの異なる時点の同じ患者のイメージの一組のデ
ータベースを用いて）初期の時点に場所で血管の特徴を学ぶことが望ましい場合がある。
新たな患者の画像を仮定すると、局所疾患進行のトレーニングデータを、各位置での疾患
の変化を予測するために使用することができる。したがって、一実施形態では、ステップ
５１０は、（ｉ）最初のスキャンから後のスキャンまでの冠動脈中心線のマッピングを決
定し、（ｉｉ）中心線に沿って定義された曲率座標を用いて抽出されたプラークのマッピ
ングを決定することを更に含む場合がある。一実施形態では、冠動脈中心線マッピングは
、（ｉ）各スキャンについて、主要な心外膜冠動脈（例えば、左下行性冠動脈、回旋動脈
、右冠動脈）、及び血管枝（例えば、対角枝（　ｄｉａｇｏｎａｌ）、周縁枝（ｍａｒｇ
ｉｎａｌ）等）の中心線の抽出；（ｉｉ）スキャン間の共通の物質ポイントを決定するた
めの信頼できるランドマークとしての分岐ポイントの使用；及び　（ｉｉｉ）分岐ポイン
ト間のポイントについて、対応を識別するための冠動脈血管の線形補間又は断面積プロフ
ァイル（例えば、弁、勾配）の使用により決定することができる。一実施形態では、抽出
されたプラークのマッピングは、（ｉ）各スキャンからプラークの抽出；（ｉｉ）中心線
（ｒ、θ、ｓ）のそれぞれに関連する曲率座標システムによってプラークボクセルの位置
のパラメータ化；及びそれぞれの曲率座標システムにおけるプラークボクセルの対応の決
定、により決定することができる。一実施形態では、曲率座標システムは定義することが
でき、ここでｒ、ｓ、θのそれぞれは下記である。
【００５４】
　ｒ＝プラークボクセルから関連する中心線（プラークの投射）までの距離；
【００５５】
　ｓ＝心門ポイント（左の主要な、又は右冠動脈）から関連する中心線のプラークボクセ
ルの投射までの距離；及び
【００５６】
　θ＝中心線に平行な基準経路に対する角度位置。
【００５７】
　方法５００は、プラークの成長、縮小又は発症に関する情報がある、患者に特異的な形
状モデルにおける複数のポイントのそれぞれについて（ステップ５１２）、ポイントに対
する特徴ベクトルを作成し（ステップ５１４）、この特徴ベクトルを、このポイントにお
けるプラークの成長、縮小又は発症と関連付けることを更に含む場合がある（ステップ５
１６）。一実施形態では、ポイントに対する特徴ベクトルを作成するステップは、このポ
イントにおける形状及び生物物理学的血行動態特性の数値的記述からなる、このポイント
に対する特徴ベクトルを作成し、患者の生理学的又は表現型パラメータを見積もりするこ
とを含む。例えば、特質に対する特徴ベクトル：ヘマトクリット、プラーク荷重、プラー
クハウンズフィールド単位、心門までの距離、壁せん断応力、局所流量、レイノルズ数、
及び中心線湾曲は、（４５％、２０ｍｍ３、１３０ＨＵ、６０．５ｍｍ，７０ダイン／ｃ
ｍ２、１５００ｍｍ３／秒、４００，１ｍｍ－１）の形状であってもよい。全体的な生理
学的又は表現型パラメータは、全てのポイントの特徴ベクトルで使用することができ、局
所的な生理学的又は表現型パラメータは、種々のポイントの特徴ベクトルで変化すること
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ができる。
【００５８】
　一実施形態では、ステップ５１４で生成される例示的な特徴ベクトルとしては、（ｉ）
収縮期及び拡張期血圧、（ｉｉ）心拍数、（ｉｉｉ）血漿、赤血球（赤血球）、ヘマトク
リット、白血球（白血球）及び血小板（血小板）、粘度、降伏応力等を含む血液性状、（
ｉｖ）患者年齢、患者性別、身長、体重等、（ｖ）ライフスタイル特性、例えば、現在服
用中の薬物／薬剤の有無、（ｖｉ）ＣＡＤの一般的危険因子、例えば、喫煙、糖尿病、高
血圧、腹部肥満、食事習慣、ＣＡＤの家族歴等、（ｖｉｉ）インビトロにおける血液検査
の結果、例えば、ＬＤＬ、トリグリセリドコレステロール濃度等、（ｖｉｉｉ）冠動脈カ
ルシウムスコア、（ｉｘ）大動脈及び弁中のカルシウム量、（ｘ）大動脈瘤の存在、（ｘ
ｉ）心臓弁膜症の存在、（ｘｉｉ）末梢疾患の存在、（ｘｉｉｉ）歯科疾患の存在、（ｘ
ｉｖ）心外膜の脂肪容積、（ｘｖ）心機能（駆出率）、（ｘｖｉ）負荷心エコー試験の結
果、（ｘｖｉｉ）大動脈の形状の特徴（例えば、上行大動脈及び下行大動脈に沿った断面
積プロファイル、並びに大動脈の表面積及び容量）、（ｘｖｉｉｉ）上述のＳＹＮＴＡＸ
スコア、（ｘｉｘ）既存のプラークのプラーク荷重、（ｘｘ）既存のプラークの不利なプ
ラーク特性（例えば、積極的な再構築の存在、低減衰プラークの存在、まだらな石灰化の
存在）、（ｘｘｉ）冠動脈の分枝形状の特性、（ｘｘｉｉ）冠動脈の断面積の特性、（ｘ
ｘｉｉｉ）冠動脈管腔硬度の特性、例えば、中心線に沿った強度の変化（線形フィッティ
ングされた強度変化の傾き）、（ｘｘｉｖ）冠動脈表面の形状特性、例えば、形状の元３
次元表面曲率（ガウシアン、最大、最小、平均）、（ｘｘｖ）冠動脈形状の容積の特性、
例えば、心筋の容積と比較した、全冠動脈容積の比、（ｘｘｖｉ）冠動脈中心線の特性、
（ｘｘｖｉｉ）冠動脈変形の特性、（ｘｘｖｉｉｉ）既存のプラークの特性、及び／又は
（ｘｘｉｘ）計算による流動力学又は侵襲的測定に由来する冠動脈血行動態特性の１つ以
上を挙げることができる。
【００５９】
　一実施形態では、冠動脈の分枝形状の特性としては、（１）血管分岐部の総数、及び血
管分岐部の上流／下流の数、（２）平均、最小、最大上流／下流断面積、（３）最小及び
最大上流／下流断面積の中心線上の点までの（血管中心線に沿った）距離、（４）最も近
い上流／下流血管分岐部までの（血管中心線に沿った）断面積及び距離、（５）最も近い
冠動脈出口及び大動脈入口／出口の断面積及びそこまでの（血管の中心線に沿った）距離
、（６）最小／最大断面積を有する下流冠動脈出口への断面積及びそこまでの（血管中心
線に沿った）距離、及び／又は（７）冠状血管の上流／下流体積の１つ以上を挙げること
ができる。
【００６０】
　一実施形態では、冠動脈断面積の特性としては、（１）冠動脈中心線に沿った断面管腔
面積、（２）Ｎの指数に対する管腔断面積（ここで、Ｎは種々のスケーリング則源と、例
えばＭｕｒｒａｙ則（Ｎ＝１．５）及びＵｙｌｉｎｇの試験（Ｎ＝１．１６５～１．５）
から決定することができる）、（３）主心門に対する管腔断面積の比率（ＬＭ、ＲＣＡ）
（例えば、ＬＭ心門における断面積、ＬＭ心門領域による左冠動脈の正規化した断面積の
測定値、ＲＣＡ心門における断面積、ＲＣＡ心門領域による左冠動脈の正規化した断面積
の測定値）、（４）Ｎの指数に対する主心門に対する管腔断面積の比率（ここで、Ｎは種
々のスケーリング則源と、例えばＭｕｒｒａｙ則（Ｎ＝１．５）及びＵｙｌｉｎｇの試験
（Ｎ＝１．１６５～１．５）から決定することができる）、（５）中心線に沿った管腔断
面積の先細りの程度（特定の間隔（例えば、血管の直径で２つ）内の中心線のサンプル、
及び線形フィッティングされた断面積の計算をベースとする）、（６）狭窄病変の部位（
最小断面積曲線の決定（例えば、部位の判定、面積曲線の一次導関数はゼロであり、二次
導関数が正であり、人為的なピークの検出を回避するために断面積のプロファイルを平滑
化する）、及び主心門からの距離の計算（中心線のパラメトリックな弧の長さ）をベース
とする）、（７）狭窄病変の長さ（断面積が回復する狭窄病変からの近位及び遠位の部位
に基づいて計算）、（８）フーリエ平滑化又はカーネル回帰を用いて平滑化断面積分布の
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基準値に基づいて、狭窄の程度を見積もりすることによる、狭窄病変の程度、（９）５０
％、７５％、９０％の面積減少に対応する病変の位置及び数、（１０）狭窄病変から主心
門までの距離、及び／又は（１１）断面管腔境界の不規則性（又は真円度）の１つ以上を
挙げることができる。
【００６１】
　一実施形態では、冠動脈中心線の特徴としては、例えば、（１）
【数１７】

（式中、ｐは中心線の座標である）に基づいてフレネの曲率を計算し、中心線ポイントに
沿った外接円の半径の逆数を計算することによる、冠動脈中心線の曲率（屈曲）、及び／
又は（２）
【数１８】

（式中、ｐは中心線の座標である）に基づいてフレネのねじれを計算することによる、冠
動脈中心線のねじれ（非平面）が挙げられる。
【００６２】
　一実施形態では、冠動脈変形の特性の計算は、（１）心臓周期にわたる冠動脈の膨張性
、（２）心臓周期にわたる冠動脈の分岐角度の変化、及び／又は（３）心臓周期にわたる
曲率変化を含む、多相ＣＣＴＡ（例えば、拡張及び収縮）を必要とする場合がある。一実
施形態では、既存のプラークの特性は、（１）プラークの容量、（２）プラークの強度、
（３）プラークの型（石灰化、非石灰化）、（４）プラークの部位から心門（ＬＭ又はＲ
ＣＡ）までの距離、及び／又は（５）プラークの部位から最も近い上流／下流血管分岐部
までの距離に基づいて計算することができる。
【００６３】
　一実施形態では、冠動脈血行動態の特性は、コンピュータによる流体力学又は侵襲的な
測定から得てもよい。例えば、下流の血管系、心臓周期の間の心臓及び動脈系との間の相
互作用に起因する心筋内の圧力変動を説明するための集中定数心臓モデルと閉ループモデ
ルを連結するとともに、流入境界条件のための集中定数冠血管モデルを用いることにより
、拍動流シミュレーションを実施して血液の過渡特性を得ることができる。例えば、計算
は、測定されたＦＦＲ、冠血流予備能、圧力分布、ＦＦＲｃｔ、平均壁せん断応力、振動
せん断指数、粒子滞留時間、乱流運動エネルギー、レイノルズ数、ウオマスリー数、及び
／又は局所流量の１つ以上を含み得る。
【００６４】
　次いで、方法５００は、特徴ベクトルを患者に特異的な形状モデルのそれぞれのポイン
トにおいて、プラークの成長、縮小、又は発症と関連づけることを含む場合がある（ステ
ップ５１６）。方法５００は、患者に特異的な形状モデルにおける複数のポイントのそれ
ぞれについて、並びに機械学習アルゴリズムがベースとして（ステップ５２０）いてもよ
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い、任意の多くの患者のそれぞれについて、上記ステップ５１２、５１４、５１６の実施
を継続することを含む場合がある（ステップ５１８）。方法５００は、患者に特異的な形
状モデルにおける複数のポイントのそれぞれについて（ステップ５１８）、並びにプラー
クの成長、縮小、又は発症に関する情報を作成するために有用なあらゆる追加の期間にわ
たり（すなわち、モデルの各ポイントにおけるプラークの変化、及び／又は変化の割合）
、機械学習アルゴリズムがベースとして（ステップ５２０）いてもよい、任意の多くの患
者のそれぞれについて上記ステップ５１２、５１４、５１６を実施するために継続するこ
とが必要な場合がある（ステップ５１８）。
【００６５】
　次いで、方法５００は、ポイントにおける特徴ベクトルからのポイントでプラークの成
長、縮小、又は発症の量の可能性を予測するための機械学習アルゴリズムをトレーニング
することを含む場合がある（ステップ５２４）。この作業を実施するのに適した機械学習
アルゴリズムとしては、サポートベクトルマシン（ＳＶＭ）、多層パーセプトロン（ＭＬ
Ｐ）、及び／又は多変量回帰（ＭＶＲ）（例えば、重み付き線形又はロジスティック回帰
）が挙げられる。一実施形態では、トレーニングデータが、検出されるよりも低い量の（
例えば、サイズ又は程度）プラークを予測する機械学習アルゴリズムを引き起こす場合、
機械学習アルゴリズムは、プラーク縮小を予測するものとして判断される可能性があり；
トレーニングデータが、検出されるよりも高い量の（例えば、サイズ又は程度）プラーク
を予測する機械学習アルゴリズムを引き起こす場合、機械学習アルゴリズムは、プラーク
成長を予測するものとして判断される可能性がある。
【００６６】
　次いで、方法５００は、機械学習アルゴリズム（例えば、特徴重み）の結果を、デジタ
ル表現、例えば、サーバーシステム１０６の計算手段（コンピュータ、ラップトップ、Ｄ
ＳＰ、サーバー等）の記憶保存又はデジタル保存（例えば、ハードドライブ、ネットワー
クドライブ）に記憶させるか、さもなければ保存する（ステップ５２６）。
【００６７】
　図５Ｂは、本開示の例示的な実施形態による、特別の患者に対して、血管形状、生理機
能及び血行動態から冠動脈病変の発症、成長／縮小速度を予測するための機械学習システ
ム（例えば、サーバーシステム１０６で実行される機械学習システム３１０）を使用する
例示的方法のブロック図である。一実施形態では、方法５５０は、１名以上の患者につい
て（ステップ５５２）、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルの取得（ステッ
プ５５４）、患者の生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値の取得（ステップ
５５６）、及び患者の生物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値の取得を含む場合が
ある（ステップ５５８）。
【００６８】
　特に、患者の血管系の一部の患者に特異的な形状モデルを取得するステップ（ステップ
５５４）は、患者の血管、心筋、大動脈、弁、プラーク、及び／又は房の１つ以上の形状
の患者に特異的なモデルを取得することを含む場合がある。一実施形態では、この形状は
、空間を、ポイント間の空間的単位（例えば、ミリメートル）にマッピングすることがで
きる、空間におけるポイントのリスト（おそらく、各ポイントに対して隣接するポイント
のリストとともに）として表すことができる。一実施形態では、このモデルは、心臓周期
の拡張末期段階に患者の心臓のＣＴ撮影を実施することによって得ることができる。次い
で、大動脈及び冠動脈の管腔大動脈に属するボクセルを識別するために、この画像を手動
で又は自動的にセグメント化することができる。自動的に抽出された形状の不正確さは、
抽出された形状を画像と比較する人間の観察者によって補正され、必要に応じて修正する
ことができる。
【００６９】
　一実施形態では、患者の生理学的又は表現型パラメータの１つ以上の推定値を取得する
ステップ（ステップ５５６）は、患者の生理学的又は表現型パラメータ、例えば、血圧、
血液粘度、インビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリセリドコレス
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テロール濃度）、患者年齢、患者性別、供給された組織の質量等の１つ以上の推定値のリ
ストを取得することを含む。これらのパラメータは、全身的であってもよく（例えば、血
圧）又は局所的（例えば、局所における血管壁の推定密度）であってもよい。一実施形態
では、一実施形態では、生理学的又は表現型パラメータとしては、血圧、ヘマトクリット
値、患者年齢、患者性別、心筋質量（例えば、心筋の質量を推定するために、画像内の心
筋をセグメント化し、画像内の体積を計算し、１．０５ｇ／ｍＬの推定濃度を用いて得た
）、冠動脈疾患の一般的危険因子（例えば、喫煙、糖尿病、高血圧、腹部肥満、食習慣、
家族歴等）、及び／又はインビトロにおける血液検査の結果（例えば、ＬＤＬ／トリグリ
セリドコレステロール濃度）が挙げられる。
【００７０】
　一実施形態では、患者の生理学的血行動態学的特徴の１つ以上の推定値を取得するステ
ップ（ステップ５５８）は、壁せん断応力、振動せん断指数、粒子滞留時間、レイノルズ
数、ウオマスリー数、局所流量、及び乱流運動エネルギー等の、コンピュータによる流体
力学分析からの生物物理学的血行動態特性の１つ以上の推定値のリストを取得することを
含む場合がある。特に、平均壁せん断応力は、
【数１９】

により定義することができ、表面力ベクトルの面内成分として定義される壁せん断応力で
あり得る。振動せん断指数（ＯＳＩ）は、
【数２０】

により定義することができ、せん断応力の一定方向の測定値であり得る。粒子滞留時間は
、血液が指定の流体領域から流されるまでの時間の測定値であり得る。乱流運動エネルギ
ー（ＴＫＥ）は、乱流における渦に関連付けられた乱流の強さの尺度であり、測定された
二乗平均平方根速度変動によって特徴付けられてもよいし、運動エネルギーによって正規
化してもよい。レイノルズ数は、

【数２１】

（式中、ρ：血液の密度、Ｕ：平均流速、Ｄ：血管直径、μ：動粘性係数）により定義す
ることができる。ウオマスリー数は、
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【数２２】

（式中、ω：角周波数、
【数２３】

に相当する）により定義することができる。
【００７１】
　方法５５０は、患者に特異的な形状モデルにおける各ポイントについて（ステップ５６
０）、ポイントについて、そのポイントにおける形状及び生物物理学的血行動態特性の数
値的記述、並びに患者の生理学的又は表現型パラメータの推定値を含む特徴ベクトルを作
成することを含む場合がある。全体的な生理学的又は表現型パラメータは、全てのポイン
トの特徴ベクトルで使用することができ、局所的な生理学的又は表現型パラメータは種々
のポイントの特徴ベクトルで使用することができる。方法５５０は、患者に特異的な形状
モデルにおける複数のポイントのそれぞれについて、上記ステップ５６０、５６２を実施
するために継続する必要がある場合がある（ステップ５６４）。
【００７２】
　次いで、方法５５０は、記憶した機械学習の結果に基づき、患者に特異的な形状モデル
における各ポイントでのプラークの可能性、及び／又は成長速度、縮小又は発症の推定値
の作成を含む（図５ＡのＢで記憶）（ステップ５６６）。特に、方法５５０は、（例えば
、各ポイントにおける特徴ベクトルの関数としてプラーク推定値を生成することにより）
患者に特異的な形状モデルにおける各ポイントでのプラークの成長、縮小、又は発症（成
長／縮小の速度）の可能性の推定値を作成するために、方法５００のトレーニングモード
で作成された機械学習アルゴリズムの記憶された結果（例えば、特徴の重み）を使用する
場合がある。トレーニングモードで使用される、同一の機械学習アルゴリズム技術（例え
ば、ＳＶＭ、ＭＬＰ、ＭＶＲ技術）を用いて、これらの推定値を生成することができる。
方法５５０は、プラークの成長、縮小、又は発症の可能性の推定値を記憶することを含む
場合があり（ステップ５６８）、例えば、コンピュータ、ラップトップ、ＤＳＰ、サーバ
ーシステム１０６のサーバー等の計算手段のメモリー又はデジタル保存（例えば、ハード
ドライブ、ネットワークドライブ）に記憶させ、これらの患者特異的及び部位特異的な病
変形成の予測される可能性を医療提供者に伝えることを含む場合がある。
【００７３】
　図６は、本開示の実施形態を実施することのできる、例えば、医師の装置又はサーバー
１０２、第三者提供者の装置又はサーバー１０４、及びサーバーシステム１０６のいずれ
かのような、例示的なコンピュータシステム６００の簡略ブロック図である。例えば、サ
ーバー６００のプラットフォームは、パケットデータ通信６６０のためのデータ通信イン
ターフェースを含む場合がある。プラットフォームは、１台以上のプロセッサの形状で、
プログラム命令を実行するための中央演算処理装置（ＣＰＵ）６２０を含んでいてもよい
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。サーバー６００は、通信ネットワーク（図示せず）を介してプログラミング及びデータ
を受信し得るが、プラットフォームは、通常、ＲＯＭ６３０及びＲＡＭ６４０等のプラッ
トフォームにより処理及び／又は通信される、様々なデータファイルのための、内部通信
バス６１０、プログラムを記憶させる場所及びデータを記憶させる場所を有する。そのよ
うな前記機器の、ハードウェア要素、操作システム、及びプログラミング言語は、事実上
従来のものであり、当業者はそれらを熟知していると思われる。サーバー６００は、キー
ボード、マウス、タッチスクリーン、モニター、ディスプレイ等の入力及び出力装置と接
続された、入力ポート及び出力ポート６５０を有していてもよい。当然に、各種のサーバ
ー機能は、処理負荷を分散するために、同様のプラットフォームの数に分散方式で実装さ
れていてもよい。また、サーバーは、１つのコンピュータのハードウェアプラットフォー
ムの適切なプログラミングによって実行することができる。
【００７４】
　上述したように、コンピュータシステム６００は、携帯用装置、パーソナルコンピュー
タ、サーバー、クラスター化した計算機、及び／又はクラウドコンピューティングシステ
ム等の任意のタイプのコンピューティングシステム、又はそれらの組み合わせを含んでい
てもよい。一実施形態では、コンピュータシステム６００は、メモリー、中央演算処理装
置（ＣＰＵ）、及び／又は任意にユーザインタフェースを有するハードウェアの集合であ
ってもよい。メモリーとしては、フロッピー（登録商標）ディスク、ハードディスク、又
は磁気テープ等の磁気記憶装置；個体ディスク（ＳＳＤ）又はフラッシュメモリー等の半
導体記憶装置；光ディスク記憶装置；又は光磁気ディスク記憶装置等の物理的記憶媒体に
おいて具現化されるＲＡＭ又はＲＯＭのあらゆるタイプが挙げられる。ＣＰＵとしては、
メモリーに記憶された命令に従ってデータを処理するための１つ以上のプロセッサが挙げ
られる。プロセッサの機能は、１つの専用のプロセッサにより、又は複数のプロセッサに
より提供され得る。更に、プロセッサは、限定されないが、デジタルシグナルプロセッサ
（ＤＳＰ）ハードウェア、又はソフトウェアを実行することのできる他の任意のハードウ
ェアを有していてもよい。ユーザインターフェースとしては、あらゆるタイプのディスプ
レイモニター、タッチパッド、タッチスクリーン、マイクロフォン、カメラ、キーボード
、及び／又はマウス等の入力／出力装置、又はそれらの組み合わせを有していてもよい。
【００７５】
　この技術のプログラムの態様は、通常は、あるタイプの機械可読媒体上に担持されるか
又はその機械可読媒体に具現化される実行可能コード及び／又は関連データの形態の「製
品」又は「製造物品」と考えることができる。「記憶装置」型媒体としては、ソフトウェ
アプログラミング用にいつでも非一時的な記憶装置を提供することができる、様々な半導
体メモリ、テープドライブ、ディスクドライブ等の、コンピュータ、プロセッサ等、又は
それらの関連モジュールのためのメモリ若しくは他の記憶装置のうちの任意のもの、又は
それらの全てが挙げられる。全て又は一部のソフトウェアは、時には、インターネット又
は他の様々な電気通信を介して通信することができる。そのような通信は、例えば、１つ
のコンピュータ若しくはプロセッサから他のコンピュータ又はプロセッサへの、例えば、
モバイル通信ネットワークの管理サーバー若しくはホストコンピュータからサーバーのコ
ンピュータプラットフォームへの、及び／又はサーバーから携帯装置へのソフトウェアの
ローディングを可能にしてもよい。したがって、ソフトウェア要素を有する他の種類の媒
体としては、ローカルデバイス間の物理的インターフェースを横断して、有線及び光学地
上通信線ネットワークを通して、並びに種々のエアリンクを経由して使用されるような光
学、電気、及び電磁波が挙げられる。有線又は無線リンク、光学リンク又は同等物等のそ
のような波を運搬する物理的要素もまた、ソフトウェアを有する媒体とみなすことができ
る。本明細書で用いられる場合、非一時的、有形「記憶」媒体に制限されない限り、コン
ピュータ又は機械「可読媒体」等の用語は、実行のために命令をプロセッサに提供するこ
とに関与する任意の媒体を意味する。
【００７６】
　本開示の他の実施形態は、明細書の検討及び本明細書に記載の発明の実践から、当業者
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に明白となるであろう。検討される明細書及びび実施例は、例示に過ぎないことが意図さ
れ、本発明の真の範囲及び精神は、以下の請求項によって示される。
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