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心臓シミュレータUT-Heartの現在と未来

株式会社UT‐Heart研究所

久田 俊明
WorkStation

Phase Ⅰ
2001年－
左心室モデル

Phase Ⅱ
2003年－
全心臓モデル・FEM細胞
マルチフィジックス・シミュレーション
並列化

Phase Ⅲ
2007年－
マルチスケール・シミュレーション
超並列化

計算科学＋医学
（久田） （杉浦）

Pentium4

IBM Power6
IBM BlueGene

東大 HA8000    
理研RICC

UT-Heart の研究開発と計算機環境
Phase Ⅳ
実用化
分子モデル

神⼾・京コンピュータ
ポスト京

2020

連続体力学
Continuum Mechanics

tensorを「言語」とし幾つかの原理のみから理論展開

固体力学

Solid Mechanics

応用数学
Applied Mathematics

流体力学

Fluid Dynamics

材料力学 構造力学 流れ学 水力学地盤工学 ・・・・ ・・・・

「連続体力学」を基盤とする力学の体系 連続体力学から導かれる微分方程式は
有限要素法(Finite Element Method)

で解かれる。

複雑な物理量の分布も微小領域では単純な変化になる

有限要素法は強い非線形問題に対しては
未だ完成されていない
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UT‐Heartの現在

6

CT/MRIに基づく有限要素モデル

胸郭モデルに
埋め込み

7力学現象解析用Tetra Model

電気現象解析用Voxel Model(合計49,425,860節点)

心筋 血液

胸郭モデル 19,088,161節点 全心臓モデル30,819,249節点

948,708節点
664,334要素

2,561,750自由度

(合計約420万自由度)

616,721節点
435,227要素

1,668,669自由度

細胞モデル
Noble 
Luo-Rudy 
Nattel
DiFrancesco-Noble
O’Hara-Rudy

細胞接続モデル
Bi-domain＆Mono-domain

興奮収縮連関モデル
独自のサルコメアモデル

細胞（イオンチャネル）モデル
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ここで

V =φI－φE

m,h,j,d,f ・・・ ゲート変数 (x)

JSR   NSRCa
2+

膜電位が上昇すると脱分極が起こり
JSRからCaイオンが放出される

膜電位

平衡電位
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u

収縮力

歪、歪速度

収縮の単位
サルコメア

心筋有限要素

個々のミオシンの首振り運動から再現Ca
2+

興奮収縮連関モデル ⇒ 独自のサルコメアモデル

アクチンフィラメント

ミオシンフィラメント

10

1 ミオシンの確率的振る舞いを柔軟に表現⇒正しい心機能再現

Strain, Strain Rate

Force

Calcium Regulation

2 ATP 消費 / ADP 産生をカウント⇒心筋の負担を評価

ATP
ADP

その必要性

11

Endo80～90° Epi  -60°

Base Apex

心筋線維（＝細胞長軸方向）分布モデル

LVRV

Papillary Muscles

心室筋

心房筋

正面 上 背面

R1 Ra,1 Rvs,1

Ca,1 Cvs,1

R2 Ra,2 Rvs,2

Ca,1 Cvs,1

R3 Ra,3 Rvs,3

Ca,3 Cvs,3

R0 Ra,0 Rvs,0

Ca,0 Cvs,0

Rpa Rap Rvp

Cap Cvp

体循環、肺循環回路との接続
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心臓の興奮伝播（膜電位）

標準的な心臓の拍動と心電図

体表面電位分布

第2誘導心電図

心臓の拍動・血液拍出

26歳健康な男性 身長170cm 体重70Kg 

個々人の心臓も再現

洞房結節⇒心房⇒房室結節⇒Purkinje線維⇒
心内膜⇒心外膜側

急速流入期⇒心房収縮期
Ca濃度は膜電位変化と同期

心電図P波に同期して左室圧が上昇 心電図に同期した心周期

Regular sinus rhythm

細胞内Ca濃度

Atrial fibrillation (rapid ventricular response) 心房細動

心房内にはランダムな興奮(re‐entry) 心房内のCa濃度は低く細かく振動
心室への流入は急速流入期のみに起きる

P波がなくR‐R間隔は一定しない

SRのCaチャネルの不活性化中に興奮波が到達⇒Ca放出量↓⇒収縮力↓⇒LV圧↓⇒弁開かず
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UT‐Heartの応用 学術的研究
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多方向のアクティブ応力の重ね合わせ

心筋線維の最適化（リモデリング）理論

Washio et al,  Int J Numer Meth 
Biomed Engng (2015) e02753
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心臓の各所において、局所的な仕事が最大となるように線維方向を変化させると、、
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医療機器開発

EvaHeart 1800rpm HeartMateⅡ 9000rpm

遠心型ポンプ 軸流型ポンプ

左心室補助人工心臓 LVAD

EvaHeart・本村禎先生

EvaHeart 1800rpm HeartMate II 9000rpm

Ventricles  : 60% of the standard cardiac muscle
Atria          : 100% of the standard cardiac muscle

EvaHeart 2000rpm HeartMate II 10000rpm

Ventricles  : 60% of the standard cardiac muscle
Atria          : 100% of the standard cardiac muscle
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左室形状からネット形状を作成

梗塞部を平坦化

サポートネット無 左室サポートネット

梗塞部平坦化ネット 梗塞部平坦化ネット

直交網目構造 縦長網目構造

サポートネット自然形状

逆流ブロック不完全

逆流ブロック成功

名古屋大学・秋田利明先生

植え込み型除細動装置（ＩＣＤ）の電極・通電波形の設計

Medtronic社製
Itrel3

欧米の製品の性能を大幅に上回る設計、実証に成功

厚生労働科研（九州大学・砂川賢二先生）

UT-Heartの未来

ポスト「京」で何を目指すか？

基礎医学 臨床医学

ミクロ～マクロ

タンパク
遺伝子

分子生物学

物理シミュレーションによる架橋

日々膨大な知見が蓄積

各種心臓病
根本的原因究明

個別医療
創薬
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テーマ2
創薬を加速する心毒性スクリーニング

システムの開発

テーマ1
心不全の解明と治療を目指す

マルチスケール心臓シミュレーション

京コンピュータで開発
したサルコメアモデル

ポスト「京」で開発する
サルコメアモデル

ミオシンの首ふり運動は統計力学の法則
に基づくばねモデルで表されていた

粗視化分子シミュレーションモデル

1 アミノ酸＝1 粒子

ミオシン
モータードメイン
800粒子

400粒子/アクチン分子

アミノ酸配列

京大・高田教授、理研・金田博士との共同研究によるActomyosinモデル

Light Meromyosin クロスブリッジサイクルのシミュレーション例

京大・高田教授、理研・金田博士との共同研究
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パワーストローク時の発生力

パワーストローク発生開始からの時間(μs)

発
生

力
(p
N
)

0               0.2              0.4             0.6              0.8              1 

2

0

‐4

‐2

Fz

Fy

Fｘ

実験(Sugiura et al., Circ Res, 1998)と整合性あり

～2pN

～４pN

肥大型心筋症（発症率500人に1人→10％が心不全）

初期の研究

ミオシン分子が点突然変異し心機能が落ちる（代表的
なものとしてアクチン分子との結合部位に当る403番
目のアミノ酸の変異）→代償で肥大？

その後の研究

変異ミオシンはむしろ機能が亢進していることが報告

何がミオシンの機能を亢進させるのか？
変異ミオシンが混ざると心臓に何が起きるのか？

本当の肥大型心筋症の原因は何なのか？

血圧などは正常で肥大する理由がないのに壁が厚くなる

なぜ分子シミュレーションモデルが必要か？

内圧P
5万有限要素程度

の UT‐Heart

アクトミオシンモデル
(CafeMol)

2020年
（ポスト京で数日/拍程度？）2018年

CafeMol
理研・金田 亮 京大・高田彰二

東京大学・寺田 透
重点課題１（奥野代表）

サブテーマC
⑤生体マルチスケールモデリング

薬
剤

サルコメア分子モデル

心不全の原因究明

新たな治療法

UT-Heart
（重点課題1とのコラボレーション）

イオンチャネルの分子モデル化
候補薬のドッキングシミュレーション

創薬における心臓への副作用評価

テーマ１ テーマ２

重点課題2（宮野代表）.・サブ課題C構成
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「分子シミュレーションと臓器シミュレーションの融合」

により計算科学の歴史に新たなマイルストーンを築く

「基礎医学と臨床医学の架橋」

により医療にブレークスルーをもたらす

ポスト「京」で私たちが目指すもの

38

基礎：
見えないものを見る
（心室壁の中の毛細管、細胞の動き）

臨床：不可能な実験を行う
色々な治療（投薬、手術）、検査（負荷）を
実際に行う前に試す

予測医療

シミュレーションの役割

現象を理解する（因果関係を定量的に分析できる）

見えないものを見る（心筋壁中の細胞内、毛細管内の変化、、）

仮説を検証する（遺伝子解析による予測の検証、生物物理の仮説検証、、）

不可能な実験を行う （様々な治療（投薬、手術）、検査（負荷）を試す、、）

予測を行う （予測医療 医療機器の発見的設計、、）

（株）UT‐Heart研究所
久田俊明 杉浦清了 鷲尾 巧 岡田純一 崔 小可

共同研究者
自治医科大学 永井良三 元岡山大学 佐野俊二
九州大学 砂川賢二 名古屋大学 秋田利明
京都大学 高田彰二 京都大学/理研 奥野恭史

東京大学 寺田 透 理研 金田 亮
Mt. Sinai Hospital  假屋太郎 EvaHeart 本村 禎

富士通（株） エーザイ（株）


