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心房心筋症の診断に関する基礎的研究

―正常剖検心と心房中隔欠損症手術時に得られた右心房心筋の病理組織計測学的研究―
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　　　There　are　few　studies　on　the　qualltitative　evaluation　of　n【⊃rmal　atrial　muscle　for　biopsy　diagnosis．　A

histopathological　study　was　here　dolle　emplo｝ring　autopsied　hearts　with　no　heart　disease（n＝24）．　In　10　hearts，

entire　endomyocardial　layers　of　the　right　atrial　appendage（RAA）ancl　just　belc）w　the　RAA　were　investigated．

The　atrial　tissues　were　quantitativeiy　evaluated　f‘）r　the　thicklless　of　the　enclocar（1ium，　intramuscula1・Iibrosis

and　fatty　tissue　using　the　point　c【｝unting　method．　The　size　of　my（，cytes　was　a！so　measured飢the　RAA，1a．亡eraI

wail1　of　the　right　atriし1m（LWRA）、　anterior　wall　of　tlle　right　atriur11（AWRA），　right　atria］septum（RAS），　left

atrial　septum（LAS），　Ieft　atrial　appendage（LAA）ロallterior　wall　of　the　left　atriuln（AWLA＞，　and　postbrior　wall

of　the　left　atrium（PWLA）．　The　LAA　showed　a　lo“’et’　inciclence　of　illtramしig．　cular　fibr（，sis　thanしhe　RAS乏md

the　LAS．　The　RAS　showed　the　highest　incidence　of　fatt｝・tissue　anlong　all　sites　e．xaTnined（12．3±12．0％；pく

α01），The　size　of　ilmer　layer　myocytes　at　each　site　of　the　atl－iulユ1　was　greatest　in　the　LAS，　alth（：｝ugh　thoseぐ）f

the　outer　layer　were‘smallest　in亡he　LAA．　Comparing　sttrgically　excised　right　at1・ial　tissues（n慧27）with

normal　autopsied　heart　tissues（NI），　advし｝cated　intramuscular　fibτぐ）sis　was　revealed　ill　both　the　RAA　and　the

right　atrial　free　wa11（RAXRAA：17．8±11．6　vs．　Nl：8．4±2．6％；p＜rLO1，　RA：22．6±13，5　vs．　Nl：11．〔｝土3．8％；P＜

0．001）．Moreover，　in　the　atrial　septal　defect（ASD）hearts，　myocytes　were　largel’thall　thQ＄e　of　n‘）rmal　hearts

in　all　cases（RA：11．8±2．9　vs．　NI：10．5±3．3μm；pく0，1，〔｝1）．　Intrainuscular丘bl℃sis　ill　the　RA　was　illcreased　with

agipg（Kendalrs　rank　correlation；τコO．538，　pく‘｝．01）．　h．l　all　cases　examilled　both（．）．f　RAA　and　RA，　the　incidellce

of　intramuscular　fibrosis　in　the　RAA　correlated　to　thaL　of　the　RA　free　wall（p＜0．05｝，　indicatillg亡hat　the　RAA

represents　the　pathological　state　of　the　RA．　Shi7zshl．eルたcd／47「’47－－57，ヱ9α9
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」二小澤　　　護

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　心耳の標本と右房への血行動態的負荷による肥大によ

　　　　　　　　1緒　言　　　　獺径の大小桐猷き・・と予想されるASD症例1・

　近年，心筋症の病態に関する心筋細胞のアポトーシ　　例の看心耳の標本を用いた。それぞれ150個の心筋細

スおよびそれに関連した心筋脂肪変性の概念が生まれ，　胞の大ぎさを長軸に沿って縦断されたものについて核

心筋癌の理解のために病理組織学的，免疫組織化学的　　が存在する部位における横径をマイクロメーターを用

研究の重要性が増してきている。また，心房心筋症と　　いて光学顕微鏡的に直接計測した。各症例ごとの平均

いう概念も提唱され1〕2｝，心房性不整脈の機序も解明さ　　値と標準偏差を求めたうえでN集団が正規分布してい

れつつある。なお心房粗動に対するカテーテルアプレ　　ると仮定し，坂口らの方法5）に基づき，誤差の限界値

一ションが普及する一方，心房細動に対してはMaze　　5％のときと10％のときの母集団を推定するのに必要

手術も行われるようになり，治療学の方面でも急速な　　な最少細胞数を算出した（最少細胞数≧（標準正規変

進歩がみられる。これらの発展の基礎となっているの　　数×標準偏差）2／（誤差の限界値）2）。

が1962年にSakakibaraとKolmo3）によって開発され　　B　剖検心

た心内膜心筋生検法であり，右心房（以下右房と略）　　　信州大学第2病理学教室において病理解剖された連

からの生検診断が可能となっている。Frustaciら4〕は，　続症例のうち，正常心とみなされる10例において右心

孤立性心房細動症例の右房を生検し，心房心筋炎の関　　耳の頂上を通過する平面で左右心房を横断し，また右

与の可能性を示唆している。しかし，生検診断は組織　　心耳頂上より1cm下側の平面で左右心房を横断して，

の一部からの診断であり，心房全体の病態を示してい　　それぞれより心房の全周の切片を作製した。ついで各

るか不明である。そこで著者は，正常剖検心を用いて　　切片からヘマトキシリソ・エオジソ染色，アザン・マ

心房の各部位について心内膜の厚さ，心筋細胞の大き　　ロリー一一　ee色，エラステaカ・ワンギーソソ染色標本を

さ，心筋間質線維化，脂肪組織の程度，などにっいて　　作製した。それらの標本全体を観察して代表的とみな

病理組織学的検討を行った。さらに，右房への1血1行動　　　される部分，右心耳，右房外側部（生検該当部），右

態的負荷の代表的疾患と考えられる心房中隔欠損症　　房前壁，右房中隔，左心房（以下左房）中隔，左心耳，

（ASD）症例について心臓手術の際に得られた右房　　左房前壁，左房後壁の8箇所について心内膜の厚さ，

心筋の変化を剖検心を対照として比較検討した。ただ　　間質の線維化の程度，心内膜直下の脂肪組織が占める

し，心筋細胞の大きさを計測する際には，何個の細胞　　割合，心筋細胞横径を計測した。心内膜の厚さは，直

の平均値をとれば妥当なのか明らかでなく，それにつ　　接マイクロメーターを用いて計測した。心内膜直下の

いても検討を加えた。　　　　　　　　　　　　　　　　組織について，25μm四方のマス目のマイクロメータ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ーを用いて，マス目を数えることにより面積を算出し

　　　　　　　　II材　料　　　　て雛化の簾と脂欄織の害IJaを計肌た（ポイソ

　研究材料は，儒州大学第2病理学教室および東京女　　　トカウソティング法）。また，心房の組織について，

子医科大学第2病理学教室において病理解剖された症　　心内膜直下の肉柱を形成する肉柱部と心外膜側の壁部

例のうち，臨床的に明らかな心疾患の既往がなく，ま　　の二つに分け，それぞれ50個の細胞を無作為に選び，

た悪液質の影響がないとみなされる症例を用いた。対　　核が存在する部位の横径をマイクPtメーターを用いて

象例は10％ホルマiソ固定された連続剖検心臓24例　　直接計測した。残りの14例においては，右心耳と右房

（平均年齢62．1±10．1歳；46～82歳，男性12例，・女性　　自由壁のみについて，ヘマトキシリソ・エオジン染色，

12例）と松本協立病院心臓血管外科および東京女子医　　アザン・マロリー染色，エラスティカ・ワソギーソン

科大学病院で開心術を施行した心房中隔欠損症　　染色標本を作製し，同様の計測を行った。左右心房全

（ASD）症例27例（平均年齢38．6±16．2歳；6～66歳，　般について標本を作製した10例の右心月：と右房自由壁

男性9例，女性18例）を用い，以下の検討を行った。　　の計測結果とを合わせて，正常心（コントPt・一ル群）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　とみなし検討を加えた。

　　　　　　　　III方　法　　　　C心房中隔欠損症（ASD）症例

A　心筋細胞横径の計測　　　　　　　　　　　　　　　　開心術を施行した連続ASD症例の開心術時に採取

　心筋細胞の横径計測にいくつの細胞が必要なのか検　　　した右心耳と右房自由壁の組織を用いて，剖検例と同

討するため，パラフィソ包埋を行った剖検例10例の右　　様に標本を作製した。それらの標本を右心耳と右房自・
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心房心筋症の診断に関する基礎的研究

由壁の二群に分け・剖検例と同様の方法を用いて，心　　3．0，左房前壁9．7±3．2，左房後壁10．2±3．5％であり

内膜の厚さ・間質の線維化の程度・心内膜直下の脂肪　　　（図2：Pく0．001），左心耳で右房中隔と左房中隔よ

組織の割合・心筋細胞の大きさをそれぞれ計測した。　　り有意に少なかった（表3）。心内膜直下の脂肪組織

これらの計測値を，剖検例24例と比較検討した。また，　の割合は，右心耳0，7±0．3，右房外側部2．3±2．1，右

年齢と線維組織および脂肪組織の程度との相関につい　　房前壁3．6±3．1，右房中隔12．3±12．O，左房中隔

ても検討した。さらに，右心耳の組織のみから右房組　　2．4±2．3，左心耳0．5±0．4，左房前壁2．7±2．3，左

織全体の様子が予想できるか否かを検討するために，　　房後壁2．1±1．6％であり（図3；pく0．001），右房中

右心耳と右房自由壁の両者の標本が採取できたASD　　隔では他の部位より有意に多かった（表4）。図4に

症例と剖検例において，右心耳と右房自由壁の線維化　　示すよう匠各部位における肉柱部細胞の大ぎさは，右

の程度と脂肪組織の割合の相関関係を検討した。　　　　心耳11．5±3，8，右房外側部10．4±3．2，右房前壁

　　　　　　　　N統　計　　　　12・2±3・6・右房幅14・1±3・9・左房中隔18・0士5・6・
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　左心耳10．3±3．2，左房前壁13、5±4．1，左房後壁

　二群間の比較にはt検定を用いた。多群間の比較に　　11，6t3．2μmであり（p＜0．001），左房中隔の細胞

は，分散分析法を用いて，一要因で分類される多群は，　が最も大きく，蓑5に示すような部位問で有意差がみ

一元配置分散分析の後にScheff6法により検定した。　　られた。また，各部位における壁部細胞の大ぎさは，

二要因で分類される多群は，繰り返しのある二元配置　　右心耳13．8±3．9，右房外側部13．7±3．1，右房前壁

分散分析法を用いたaまた，ASD症例の卑齢が偏っ　　13．6±3，0，右房中隔14．7±3，3，左房中隔14．6±3．4，

ていたため，二群間の相関を検定するのにKendallの　　左心耳12．9±3．5t左房前壁14．3±3，8，左房後壁

1憤位相関係数を用いた。　　　　　　　　　　　　　14．4±3．7μmであり（図4：p＜O．OO1），左心耳の

　　　　　　　　v結　果　　　　細胞が最も小さく陳6に尉ような音区位間で有ueee
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　がみられた。さらに全ての細胞を対照にした繰り返し

A　心筋細胞の計測　　　　　　　　　　　　　　　　　のある二元配置分散分析法により，肉柱部の細胞は，

・灘繍雛鰍謄喜鞭衷1な鱒繍膿叢鷲値・標一
との平均値と標準偏差および誤差の限界値5％と10％

嚇・母期を擬す・のに必要撮少細胞数蜘　　平均値標鞠響翻墜務撒界
に示す・正常心10例の必要最少細胞数の平均は，誤差　　　正常已

5％以内の時は51±19，10％以内の時9±3個であり，

ASD症例10例の必要最少細胞数の平均は，誤差5％　　　（10例）

以内の時52±17，10％以内の時10±3個であった。こ

のため50個の細胞を計測することは，誤差5～10％の

範囲にあると判断した。

B　剖検心

　今圓用いた剖検心の原疾患の内訳は，上皮性悪性腫

陽14例，非上皮性悪性腫瘍3例およびその他の疾患7
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ASD
例であった。各部位における心内膜の厚さは，μmに

て右心耳23・3±21・7・右房外側部63，0±56，6，右房前　　　（10例）

壁131．5±77．5，右房中隔355．O±161．9，左房中隔

385，0±128．1，左心耳70．0±61．9，左房前壁535．0±

158．2，左房後壁515．0±158．2であり（図1：p＜

0．001），表2に示すような部位間で有意差がみられた。

問質の線維組織の割合は，％線維化にて右心耳7．9±

20，右厨外側部103＋5．0右房前壁9．9＋3．7右房　　　　　・・

13．48　　　　2．46　　　　　　52　　　　　　　，　10

13．94　　　2．55　　　　　52　　　　　　10

9．08　　　　2，14　　　　　　86　　　　　　　16

18．57　　　　2．66　　　　　　32　　　　　　　　　6

18．64　　　2．47　　　　　27　　　　　　　5

12．97　　　　2．00　　　　　　37　　　　　　　　　7

10．73　　　　2，34　　　　　　74　　　　　　　　13

12．20　　　　2．28　　　　　　54　　　　　　　　10

9，64　　　1．86　　　　　58　　　　　　11

12．46　　　　1．83　　　　　　34　　　　　　　　　6

18，80　．　　4．50　　　　　　89　　　　　　　　16

15，72　　　　2．87　　　　　　52　　　　　　　　10

18．Ol　　　　3．64　　　　　　63　　　　　　　　12

17．34　　　　3，21　　　　　　53　　　　　　　　10

14．62　　　　2．55　　　　　　47　　　　　　　　　9

11．54　　　　2．36　　　　　　65　　　　　　　　11

15．07　　　　2。23　　　　　　34　　　　　　　　　6

11，82　　　　1．84　　　　　　38　　　　　　　　　7

13．98　　　2．09　　　　　35　　　　　　　7

19．45　　　　3．43　　　　　　48　　　　　　　　　9

・　　　　　　　・一　・　　　　　　一　・　　　　　ASD．心房中隔欠損症，心筋細胞横径の単位は，μm
申隔14．3±5．9，左房中隔13．5±6．2，左心耳4．9±　　n；誤差の限界値による，計測に必要な最少細胞数
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上小澤　　護

μm　　　　　　　　（平均値士標準偏差値）　　　　　％
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　20

600

400

200

10

（平均値±薯票準偏差値）

右盲右右左左左左　　　　　　 右右右右左左左左
葺ll鷺葺難　　　　　葺羅蕪葺鐘1
　　生　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　sc
　　検　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　検
　　部　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　部

図1正常剖検心（・＝＝・10）における心内膜厚　　　図2正常剖検心（・；10）ウこおける線維鰍

　　　の各部位別比較　　　　　　　　　・　の各部位別比較

表2　各部位間の心内膜厚の有意差

右心耳 生検部 右房前壁 右房中隔 左麗中隔 左心耳 左房前壁 左房後壁

右心耳
＼

生検部

右房前壁

右房中隔 ＊＊＊ ＊＊＊ ＊

左房中隔 ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊

左心耳 ＊＊＊ ＊＊＊

左房前壁 ＊＊＊ ＊＊＊
　「

磨磨 ＊＊＊

左房後壁 ＊＊＊
　▼
磨磨 ＊＊＊ ＊＊＊

　＊P＜0．05，　＊＊P＜0．01，　＊＊＊P＜0．001

－一 ｳ配置分散分析後，Scheff色法にて検定した。　’

表3　各部位聞の線維組織の有葱差

右心耳 生検部 右房前壁 右房中隔 左房中隔 左心耳 左房前壁 左房後壁

右心耳

生検部

　一
E房前壁

虚

右房中隔
F

左房中隔
、

左心耳 ＊＊ ＊

左房前壁

左房後壁

　＊Pく0。05，　＊＊PくO．Ol，　’＊＊P＜O．OO1

一元配置分散分析後，Scheff6法にて検定した。
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　　　　　　　　　　　　　（平均値士撰準偏差値）
％

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（平均値±標準偏差値）
20　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　μm

　　　　　　　　　　　　　Pく0．001　　　　　　　　　　2218　τ4　10　6　　　　　　　　　　22　μm

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　右心耳
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　声醗側田〔thMse
lo　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　右房前壁　　　　　　　　　Pく0．001

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　右房中隔
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　左房中隔
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　左心耳
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　左房前懸0

　　　右右右右左左左左　　　　　　　F－一一一〇一一一　左房後壁

　　　葺額鷺蠕覆　　　　・柱部　　。部
　　　　　部　壁　　隔　隔　　　　壁　壁

　　　　　義　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図4　正常剖検心（n＝10）における心筋細胞横

　　　　　N　　　　　　　　　　　　　径の各部位別比較
図3　正常剖検心（n＝10）における脂肪組織鍛

　　　の各部位別比較

表4　各部位間の脂肪組織蚤の有意差

右心耳 生検部 右房前壁 右房中隔 左房申隔 左心耳 左房前壁 左房後壁

右心耳

生検部

　畠
E房前壁

右房中隔 ＊＊＊ ＊＊ ＊

左房中隔 ＊＊

左心耳 ＊＊＊

左房前壁 ＊＊

左房後壁 ＊＊

　＊P＜0．05，　＊＊P＜0，01，　＊＊＊P＜0．001　　　　　　　　　　’

一元配置分散分析後，Scheff6法にて検定した。

表5　各部位間の肉柱部心筋細胞横径の有意差

右心耳 生検部 右房前壁 右房中隔 左房中隔 左心耳 左房前壁 左房後壁

右心耳

生検部 ＊＊

右房前壁 ＊＊＊

右房申隔 ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊

左房中隔 ＊＊＊ 　　　．磨磨磨@～ ＊＊＊ ＊＊＊

左心耳 ＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊

左房前壁 ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊

左房後壁 ＊＊＊ ＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊ ＊＊＊

　＊P＜O，05，　＊＊P＜O．01，　＊＊＊P＜0．001

一元配置分散分析後，Scheff6法にて検定した。
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表6　各部位間の壁部心筋細胞横径の有意差

右心耳 生検部 右房前壁 右房中隔 左房中隔 左心耳 左房前壁 左房後壁

右心耳

生検部

右房前壁

右房中隔 ＊ ＊＊ ＊＊＊

左房中隔 ＊＊ ＊＊

左心耳 ＊ ＊＊＊ ＊＊＊

左房前壁 ＊＊＊

左房後壁 ＊＊＊

　＊P〈0．05，　‡＊P〈0．Ol，　＊＊＊P〈O．OOI

一元配置分散分析後，Scheff6法にて検定した。

図5　右房自由壁標本の実例（H－E染色）

　　A：正常剖検心（63歳男性：線維組織の割合は12．8％）

　　　　（スケールは30μm，以下A～C同倍率を示す）

　　B：心房中隔欠損症例（28歳女性：線維組織の割合は10．4％）

　　C：心房中隔欠損症例（56歳女性．：線維組織の割合は29．9％）

表7　ASD症例と正常心（剖検例）との比較　　　　　　表8　ASD症例と正常心（剖検例）との比較

　　（右心耳）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（右房自由壁）

年齢（歳）

心内膜厚（μm）

線維組織（％）

脂肪組織（％）

肉柱部細胞径（μm）

壁部細胞径（μm）

ASD症例　　正常心　　　P値
（n＝23）　　（n＝22）

38．6±15．562．3±9．9　＜0．001　　　　年齢（歳）

23．8±15．719．5±15．6　0．38　　　　心内膜厚（μm）

17．8±11．6　8．4±2．6　〈0．01　　　　線維組織（％）

0．8±12　0．6±0．5　　0。508　　　　脂肪組織（％）

12．1±3．8　11．2±3．5　〈0．001　　　　肉柱部細胞径（μm）

14．9±3．9　14．3±3．6　＜0．001　　　　壁部細胞径（μm）

ASD症例　正常心　　　P値
（n＝14）　　（n＝21）

36．1±15，8　63．1±9．7　　〈0．001

40．8±25，4　56．5±49．0　　　0．314

22、6±13．5　11．0±3．8　　〈0．001

1．3±1．3　　2．5±2．3　　　0．686

11．8±2．9　 10．5±3．3　　＜0．001

14．6±3．9　　13．6±3．6　　〈0．001

ASD：心房中隔欠損症　　　　　　　　　　　　　　　　ASD：心房中隔欠損症

表中のデータは，平均値±標準偏差値を示す。　　　　　　表中のデータは，平均値±標準偏差値を示す。
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（平均値＋標準偏遊値）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（n＝21）

　　　　　10　　　　　14　　　　18　　　　　　　10　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　線維茉且織（％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　にm

　　　。，，1。　　　　　　　　　1。
・部 A、D　　　・＊］　・
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　τ＝O，342

　　　　　　右餌　　　右酷蝿　　　　　　　P＜°・°5
＊＊＊p＜0．001　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図7　ASD症例における年齢と線維組織との

図6　正常心（剖検例）とASD症例の心筋細胞　　　　　　　　関係（右心耳）

　　　横径の部位別比較

線維条且織（％）
（n・＝14）　　脂醐織　　　　　　（・・21）

50
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　　　　　　eo　　　　O　　　　　O　　　O　　O

　　　　oo
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　　　　゜1°203。4。5・讐（歳）　　　　　2。　4。　60　年齢（歳）
　　　　　　　　τ　一〇．538　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　τ＝O．400

　　　　　　　　pくO．Ol　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　P＜O、05

図8　ASD症例における年齢と線維組織との　　　　　　図9　ASD症例における年齢と脂肪組織との

　　　関係（右房自由壁）　　　　　　　　　　　　　　　　　関係（右心耳）

壁部の細胞より有意に小さいことが証明された（p＜　　コントロール14．3±3．6，ASD症例14．9±3．9μmと

0．01）。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　いずれもASD症例が有意に大きかった（図6；pく

C　ASD症例　　　　　　　　　　　　　　　　　　0、GO1）。表8には右房自由壁標本計測の結果を示す。

　図5に右房自由壁標本の実例を示す。Aは，正常剖　　年齢は，　ASD症例が有意に若く（36．1±15．8　vs，

検心63歳の男性で，線維組織は12，8％みられた。Bは，　63．1±9．7歳；p＜O．OOI），心内膜厚は，有意差なく

28歳女性ASD例で，線維組織は10．4％であった。　C　　（40．8±25．4　vs．56．5±49．0μm），線維組織は，

は，56歳女性ASD例で，線維組織は29．9％と多くみ　　ASD症例で有意に多く（22．6±13．5　vs．11，0±3．8

られ，心電図で心房細動が認められた。表7に右心耳　　％；p＜0．001），脂肪組織では有意差がなかった

標本の計測結果を示す。年齢については，ASD症例　　　（1．3　t　1．3　vs，2．5±2．3％）。右房自由壁肉柱部の細

が正常心に比ぺて有意に若く（38．6±15．－5　vs．62．3±　　胞の大きさは，コソト・一ル10．5±3．3，　ASD症例

9．9歳；p＜O．OO1），心内膜厚には有意差がなく　　11．8±2．9μmであり，右房自由壁部の細胞の大ぎさ

（23．8±15．7vs．19．5±15．6μm），線維組織は，　　は，コントロール13。6±3．6，　ASD症例14．6±3．9μ

ASD症例で有意に多く（17．8±11．6　vs．8．4±2．6　　mであった。いずれもASD症例が有意に大きかった

％；p〈0．Ol），脂肪組織は有意差がなかった（O，8±　　　（図6；p＜0．001）。図7には，右心耳における年齢

1，2％vs．0．6±0．5％）。右心耳肉柱部の細胞の大ぎさ　　と線維組織の関係を散布図で示した。両群で有意な相

は，コソトロール群11，2±3．5に対しASD症例は，　　関を認めた（τ＝0．342，　p＜0．05）。図8には，右房

12．1±3．8μmであり，右心耳壁部の細胞の大きさは，　　自由壁における年齢と線維組織との関係を同様に示し
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右鰐自由壁線維組織
（・＝＝25）　　右房舳壁，欄織　　　（n＝25）

　　　　　　　　　　　　％8’

。騨゜ A。4。畿一　　゜一・24論組織
　　　　　　　　τ・・O。307　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　τ＝O．149

　　　　　　　　p＜0．05　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　p＝O．296

図10右心耳と右房自由壁の線維組織の関係　　　　　　　図11右心耳と右房自由壁の脂肪組織の関係

た。両群で有意な相関を認めた（τ＝O．538，pく　　50個の細胞を副洲することは，誤差5～10％の範囲に

0．01）。図9は右心耳における年齢と脂肪組織の関係　　あると判断した。計測する数が多い程，誤差が少なく

を示す。両群間に有意な相関を認めた（τ　・O．400，　　なるのは当然であるが，今回は各部位における心筋細

p＜0．05）。右房自由壁における年齢と脂肪組織の関係　　胞の大きさを比較するの1こ各50個の細胞を選んで計測

の検討では有意差がみられなかった（p＝0，547）。右　　した。

房自由壁と右心耳両方の標本が作製できた剖検例と　　　剖検例を対照にしたOkadaa｝の報告では，心内圧の

ASD症例を対象にし，両方の標本における線維組織　　高い左房の心内膜が右房より厚いという。関口ら9｝は，

の関係を散布図で図10に示した。両群には，有意な相　　各種疾患における左右心室での心内膜の肥厚度を比較

関がみられた（τ＝O．307，pくe．05）。また，図11に　　し，心内膜心筋生検における心内膜肥厚度の診断基準

は，脂肪組織についての同様の関係を示すが，両群に　　を提案している。今回の研究結果では，左房側の心内

は，有意な相関がみられなかった（p＝O．296）。　　　　　膜が他の部位に比して有意に厚く，右房側では右房中

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　隔のみが厚かった。
　　　　　　　　VI考　　　察
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　心筋における膠原線維もしくは，線維化は，圧負荷

　一部の細胞から全体の心筋細胞横径を推定するため　　や容墨負荷，心筋炎などによる心筋の傷害によると考

にどれだけの数の細胞を計測すべきかについてはっき　　えられる。膠原線維（または線維化）の割含は，病変

りした見解はない。過去の報告6）では，30～50個検索　　の程度と相関していると考えられ，心内膜心筋生検に

すれば良しとされていた。しかし，岡田らηによる報　　おいても主要な所見のひとつである1°｝。正常心の心房

告では，部位による心筋細胞横径の大小不同は標本作　　でどの程度の線維組織がどの部位にみられるかについ

製過程のアーチファクトによるものではなく，生体に　　ての詳細な報告は今までにみられない。今回の計測に

もともと存在する可能性が示された。さらに坂口ら5）　　よると，間質の線維組織は，右房中隔と左房中隔に多

の報告では，肥大心ではその大小不同の程度が大きく　　く，左心耳で少なかった。より内腔圧の高い左房側に

なるとされ，統計学的な検索によりその心臓の心筋細　　多いのは，圧負荷の程度との関係と考えられるが，右

胞横径を心筋生検資料から推定するのに必要な鍛少細　　房中隔で高値を示したのは，同部位の心内膜が厚いこ

胞数は，正常心で55±9個，肥大心で77±19個，肥大　　とと考え合わせると，中隔の解剖学的な位置が関係し

型心筋症で113±32個，拡張型心筋症で118士33個であ　　ているのかもしれない。、

ったという。今回，組織標本の心筋細胞横径を計測す　　　脂肪組織は正常心でもみられる。心室では，壁の薄

るのに必要な最少細胞数を求めるのに150個の細胞を　　い右室ことに右室流出路に多くみられ，心外膜側から

計測し，母集団を推定し，坂口らの方法で算出した。　　の脂肪組織浸潤が観察されることが多い。正常心にお

正常心10例の必要最少細胞数の平均は，誤差5％以内　　　ける脂肪組織の分布について前澤11｝は，剖検心を用い，

の時は51±19，10％以内の時9±3個であり，ASD　　左右心室を比較検討している。その結果，脂肪組織は，

症例10例の必要最少細胞数の平均は，誤差5％以内の　　左室に比し，右室ことに右室流出路に高頻度に認めら

時52±17，10％以内の時10±3個であった。このため　　れた。また，右室自由壁と右室流出路には，心外膜側
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の脂肪と連続した型の脂肪組織の割合が多く，さらに　　それでもASD症例の心筋細胞が正常心より有意に大

右室は左室に比べて心内膜直下に分布する脂肪組織が　　きかった。また，過去の報告2°）21）では，線維組織，脂

多く観察されたとしている。今回の著者の計測では，　　肪組織と不整脈との関係を示唆しており，心房では心

心房における脂肪組織は，右房中隔で有意に多く観察　　房細動が，また心室では心室性頻拍が生じると述べて

された。脂肪組織が中隔側で多いのは，心外膜側から　　いる。本研究においては不整脈との関係についての検

の浸潤の可能性を考慮する必要がある。また，　　討はできなかったが，今後検討が必要と考える。

1ipomatous　hypertrophyi2）t3）という病態も念頭におい　　　心内膜心筋生検法での心房生検は一般的ではないが，

ておく必要がある。　　　　　　　　　　　　　　　　　SekiguchiとHiroe22）の報告では，比較的安全に施行

　Okadaら14）は，肥大心心筋における加齢の影響に　　でき有用であるとされる。生検の所見と剖検の所見の

っいて検討している。圧負荷の場合，外暦よりも内層　　一一一一致度については，関口ら23｝が報告しており，心筋細

の心筋の細胞の大きさが大となるが，容堂負荷では，　　胞め肥大，錯綜配列，変性，線維化及び心内膜肥厚で

その傾向はみられなかったとしている。また，Dolber　　は，64，9～91．9％の一致をみている。　ASD症例では，

ら15）は，イヌを用いた実験で，血行動態ストレスに対　　手術時に採取することが容易な右心耳の標本で右房全

する心房心筋細胞肥大の反応は部位によって異なると　　体の病態が予想できれば臨床的には有用である。今回，

している。今回肉柱部と壁部の2つの部位に分けて細　　脂肪組織では，相関がみられなかったが，線維組織に

胞の大ぎさの検討をしたが，直接心房内血行動態の影　　ついては，右心耳標本と右房自由壁標本間の計測値に

響を受けると考えられる肉柱部の細胞の方が壁部の細　　有意な相関がみられた。このことは，右心耳の線維化

胞より小さかった。この結果は正常範囲なのか，ある　　の程度から右房自由壁の線維化の程度が予測できるこ

いは臨床的意味をもっているのかはっきりしないが，　　とを意味し，臨床的研究に意味ある結果が出たと考え

それを解明するためには，さらに症例を重ね，光顕以　　られる。

外の方法による精査も必要である。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　va結　　　語
　ASD症例と正常心との比較では，　ASD症例で，有

意に心筋層内の線維組織が多く，心筋細胞も大きかっ　　1　心筋細胞の大きさを計測するのに，50個の細胞を

た。これはASD癌例では，持続的に容量負荷があっ　　　用いることは，誤差5～10％の範囲にあると判断し

たことを考えれば，当然の結果と思われる。白16）の報　　　　た。

告では，ASD症例における線維化は，左房・右房の　　2　剖検心における検討で，①心内膜は，右房中隔，

血流シャント率とは関係なく，むしろ年齢の進展と相　　　左房中隔，左房前壁，左房後壁でより厚い。②間質

関するとされ，Sekiguchiら17），関口18〕の報告でも容　　　の線維組織は，左心耳で少なく，右房中隔，左房中

最負荷が持続した期間（年数）が重要と指摘している。　　隔で多い。③心内膜直下の脂肪組織は，右房中隔で

今回の検討でも同様の結果が得られたが，相関の程度　　　多い。④肉柱部心筋細胞は，壁部心筋細胞より有意

が小さいのは，症例数が少ないことおよび各年齢の症　　　に小さい。ことがわかった。

例がそろっていないことが原因と思われた。しかし，　　3　ASD症例では，正常心に比し，線維組織が有意

白16）の報告が，線維化を程度で評価していたことを考　　　に多く，肉柱部および壁部の心筋細胞についていず

慮すると今回のポイソトかウンティング法による検定　　　れも有意に大きかった（p＜O．01）。

で線維組織と年齢との間に有意差がみられたことは，，　4　ASD症例の右房心筋の線維組織は，年齢の増加

意味のある結果と思われる。また，右心耳において年　　　に伴い，増加する（pくO．Ol）。

齢と脂肪組織の割合の間に相関がみられたが，右房自　　5　右心耳の線維組織と右房自由壁の線維組織の量に

由壁の標本では相関がなかった。この結果が意味する　　　ついては，相似性がみられ，右心耳の所見から，右

ことを今回の検討のみから推定することは困難で，さ　　　房自由壁の所見を同一のものとして推察することが

らに検討が必要である。　　　　　　　　　　　　　　　　可能と判断された。

　Nishikawaら19）は，小児の心内膜心筋生検診断に
おける心筋欄と加齢との関係欄邸心室の心筋細　　　　謝　辞

胞は15歳で成人の大きさになるとしている。今回の　　　稿を終えるにあたり，御指導，御校閲を賜りました

ASD症例には，15歳未満の症例も含まれているが，　　信州大学第1内科学教室，恩師関口守衛教授に心から’
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