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本研究の目的

　Fa11ot四徴症に対する外科治療としてより早期にまた一期的に根治するとい

う方針が定着したため、現在では多くの施設で先行する姑息手術を行わずに一

期的根治手術を行っている。しかし近年、術後遠隔期に、QOL（qua1ity　of1ife）

に悪影響を与える致死的不整脈や重篤な右心不全を認める症例が報告されるよ

うになり、姑息手術も含めた手術治療戦略や手術を行う至適年齢について再検

討を要するとする意見も出てきている。

　本研究では、成長・合併する心奇形・施行された外科治療などの影響によ

り、チアノーゼ性Fa11ot四徴症の心臓に起こる形態の変化を、心筋重量の指標

を用いて定量的に評価した。本研究の意義は、それぞれ詳細の異なるFa11ot四

徴症の患児個々の症例について、年齢・合併する心奇形やその程度などを考慮

したそれぞれに至適な治療計画をたてる基礎データを得て、外科治療戦略の実

際の一助とすることである。
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景背本研究の
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1．Fa11ot四徴症とは

1－1．定義

本症をチアノーゼを主徴とする一つの疾患として初めて記載したのは、1888年

のArthur　Etieme－Louis　Fa11otによる解剖所見の報告である。この報告の中で

本症の特徴として、

　　　1．膜様部の大きい心室中隔欠損、

　　　2．右室流出路（漏斗部と肺動脈弁）の狭窄、

　　　3．心室中隔欠損への大動脈の騎乗、

　　　4．右室肥大、

の四徴を挙げており、これが現在まで広く認められ使用されているN。

1－2．頻度

　Fa11ot四徴症は先天性心疾患全体の10％を占め、チアノーゼ型先天性心疾患

の60～70％を占める。遺伝学的には、約10％はCATCH22（染色体22番の部分

欠損症）に合併して生じることも判明してきた！6。男女比は2：1と男子に多

い。

1－3．発生

　発生機序については漏斗部中隔の前方偏位により漏斗部が狭くなり、かつ漏

斗部中隔と入口部中隔がずれて形成されて正常に整列せず、隙間として

ma1a1igned　type（整列異常型）の心室中隔欠損を生じる。この狭い漏斗部と

ma1a1igned　typeの心室中隔欠損の2つがこの疾患を特徴づける本質的な心奇形

である4。また一部の例（Di　George症候群、円錐動脈幹顔貌症侯群など）で、個

体発生初期の神経堤細胞の発生異常と関連性があるともいわれている。

1－4．形態学的特徴

1－4－1．右室流出路狭窄

　漏斗部中隔の前方への偏位による漏斗部狭窄がこの疾患の本質であるが、右
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室流出路狭窄の程度や範囲は症例により様々である。最もよく見られるのは漏

斗部と弁の狭窄で74％に認められるとされている。Fa11ot四徴症例の75％の肺

動脈弁は程度の差はあるものの狭窄をきたしている。そのうち約2／3は2尖弁

である17’18。その狭窄は交連の癒合よりはむしろ弁そのものの変性に起因す

る。右心室と肺動脈幹の接合部である弁輪部も、大動脈弁輸径より小さいこと

が多い（正常心では逆）。び漫性の右室流出路狭窄を認める頻度は4％と少な

いが、これが存在する症例ではチアノーゼが強く死亡率も高い。右室流出路狭

窄の極型としての肺動脈閉鎖例はFa11ot四徴症の15～20％に見られる。また、

肺動脈の狭窄は肺動脈弁直上、左右肺動脈分岐部、末梢肺動脈などの各部位に

見られ、肺動脈全体が低形成の症例も少なくない。

1－4－2．大動脈騎乗

　大動脈騎乗は、大動脈が前方に偏位したため心室中隔にまたがった位置から

起始する状態をいう。騎乗の程度は約30％～90％19で、多くの症例で50％位で

ある。

1－4－3．心室中隔欠損

　本症の心室中隔欠損はma1a1igned　typeである。すなわち、心室中隔欠損は一

平面上になく、大動脈騎乗のため欠損孔の上縁は前方に偏位しているのが特徴

的である。欠損孔の位置は82％が膜様部であり、18％が漏斗部にあるとされて

いる。

1斗4．右心室

　四徴の1つである右室肥大が認められるが、これは肺動脈狭窄と心室中隔欠

損によって生じた二次的な変化である。

1－4－5．左心室

　Fa11ot四徴症における左心室の容量は正常または正常値をやや下まわるが20、
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左室心筋の壁厚は保たれていると言われている。減少した肺血流は左心房・左

心室容量の低下をもたらすが、心室中隔欠損を介しての右心室からの血流は左

心室容量を増やす方向に働き、これらが相殺され左心室容量が保たれることが

多いわけである。ただ少数ではあるが、なかには左心室容量が極端に減少し、

根治手術が不可能な症例もある2！。

1－4－6．合併心奇形

　本症には動脈管開存、心房中隔欠損、卵円孔開存、右側大動脈弓を高頻度に

合併する22。その他にも多発性の心室中隔欠損や完全型心内膜床欠損症を合併

することがある。

1－5．血行動態・病態（Fig．1）

　左右両心室は大きな心室中隔欠損により等圧になっており、右室流出路狭窄

の程度によって肺血流量と短絡量が規定される。主な臨床症状はチァノーゼ

で、機能的な右室流出路狭窄の増悪が起こると、無酸素発作を起こす。

1－6．白然歴・予後

　チアノーゼ性Fa11ot四徴症で外科的治療を行わなかった乳児は、その約25

％が生後1年以内に死亡する。また非手術例の40％は3歳までに、70％は10歳

までに、そして95％が40歳までに死亡するとされている23㌦25。死亡原因として

は、無酸素発作、脳血栓、脳膿瘍、肺炎などであるが、年齢が進むにつれて心

不全、チアノーゼと赤血球増多症に伴う全身合併症が増えてくる。
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2．Fa11ot四徴症に対する外科治療

　Fa11ot四徴症が初めて外科的に治療されたのは1945年のB1a1ockとTaussigに

よる鎖骨下動脈一肺動脈吻合である5。その後各種の体一肺動脈短絡手術が続け

て報告され（Potts6，Waterston7など）、1948年にはSe11ors8らにより肺動脈狭窄

を直接解除する姑一自、手術が行われた。初めて心内修復術が成功したのは1954年

で、Li11eheigらによって、患者の親を生きた酸素化装置として行われた。1955

年にはKirk1in1oらによって初めて人工心肺を使用した手術が成功し、右室流出

路の再建法の改善もその後次々と報告された（Warden11，Kirk1in！2，Raste11i13，

Ross14など）。当初乳児期における手術死亡率の高さが指摘され、二期的手術

が主流であったが、その後手術手技や人工心肺の技術、術前術後の管理などが

目覚ましく発達し、手術はより安全に確実に行われるようになった。チアノー

ゼをはじめとする血行動態の異常による弊害を出来るだけ早く取り除く目的で

の早期一期根治手術の利点が証明され主流となり15、多くの施設から良好な中

期成績も報告された2ト36。しかし近年になって、根治手術後の長期遠隔期の成

績も概ね良好である一方で、中にはQOL（qua1ity　of1ife）に悪影響を与える致死

的不整脈や重篤な右心不全を呈する症例もあることが手術術式と関連して報告

されるようになり37，49、根治手術の術式や姑、自、手術を取り入れた二期的手術の

可能性、手術の至適年齢などが再び検討されるようになってきた5ト59。

2－！．根治手術

　心内を修復する根治手術では、心室中隔欠損のパッチ閉鎖と右室流出路狭窄

の解除を行う。右室流出路狭窄に対して通常漏斗部の心筋の切除を行い、肺動

脈弁狭窄が合併する場合には交連切開を加えるが、これだけで狭窄が十分に解

除できない場合にはパッチによる流出路拡大、場合によっては肺動脈弁輪を越

えたパッチ（transamu1ar　patch）が必要となる。右室流出路狭窄が十分解除され

れば、右室一肺動脈間の圧較差はなくなり肺動脈への血流は正常となる。また

心室中隔欠損での短絡も消失するので、血行動態は正常化する60’63。
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2－1－1．経右室的アプローチ

　右室流出路前面に切開を置き、そこから心室中隔欠損の閉鎖、右室流出路狭

窄の解除を行う術式である。狭窄の程度や範囲にかかわらず行える利点があ

る。最近では、術後の右心機能障害や不整脈の原囚としてこの右室切開を挙げ

るものが多く、次項で述べる経右房的アプローチを推奨する理由となってい

る。また右室切開はなるべく小さく、可能な限りtransamu1ar　patchを避ける

などの手術手技上の工夫がなされてきている。

2－1－2．経右房的アプローチ

　右心室の切開を行わず、右心房経山で心室中隔欠損の閉鎖を行う術式であ

る。右室流出路狭窄の解除は、肺動脈切開から肺動脈弁越しに行うことにな

る。心室切開を行わないため、右心室の機能障害や不整脈の発生を抑え、また

肺動脈弁輪を温存することにより肺動脈閉鎖不全による右心室への悪影響を防

ぐことが出来る利点がある。ただし、症例によっては右室流出路狭窄の解除が

十分に行えなかったり、低年齢症例では肺動脈弁輪の温存が出来ない場合があ

ることが逆に問題となる。

2－2．姑息手術

　低年齢や全身状態が不良なため一期的修復が困難な場合や、肺動脈が低形成

であったり左心室容量が不十分であるために心内修復が適応とならない樹列に

対して、体一肺動脈吻合術や姑息的右室流出路形成術などが行われる。これに

より無酸素血症や高粘欄度症候群の改善や肺動脈、左心室の発育などが期待さ

れる64㌦70。ただもともと大きな動脈管開存がある症例では、短絡手術により血

行動態に根本的な変化はないが、動脈管の白然閉鎖による生命の危機を回避す

る意味がある。B1a1㏄k－Taussig手術（人工血管を使用する変法、または原

法）が最も一般的に行われているが、下行人動脈と左肺動脈を吻合するPotts

術6、上行大動脈と右肺動脈を吻合するWaterston術7などもまれに選択される

ことがある。
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3．病理標本を用いた心臓形態の定量的評価

　心臓の肥大・拡張や形態とその変化を定量的に表現することは，正常と異常

との識別，成長の分析などを行う上で重要である。病理標本を用いた心臓形態

の定量的評価に関するLevらの一連の報告がある71’70。

3－1．　言十亨則亨去

　Levらはまず、生直後から15歳までの症例の正常心について研究した。計測

や比較は新鮮な標本を用いて行うのが理想的であるが、使用可能であった標本

は既にホルマリン固定されていたものであった73。彼らは、心臓全体や各心腔

の大きさや形をできるだけ正確に表現し、これにより正常な心臓と異常な心臓

との比較を可能にするために以下の21のmoda1ities（形態・様式）について計

測を行った74。この21のmoda1itiesの測定を生直後から15歳までの83例の正常

な心臓標本について行った。正常な心臓とは高血圧。低血圧、肺高血圧を認め

ず、組織学的に心筋が正常とみなされたものであった。

　Wall　thickness

1．　RV－P：thickness　of　the　right　ventric1e　be1ow　the　pu1monic　orifice

　　　　　（entire　specimen）．

2．　RV－T：thickness　of　the　right　ventric1e　dista1to　the　tricuspid　orifice

　　　　　（without　trabecu1ae）．

3．RV－A：thickness　of　the　right　ventric1e　at　the　thinnest　part　of　the　myocardium

　　　　　at　the　extreme　apex（without　trabecu1ae）．

4．LV－M：maximum　thickness　ofthe1eftventric1e（without　trabecu1ae）．

5．LV－A：thickness　ofthe1eftventric1e　atthe　thinnestpartofmyocardium　at

　　　　　the　apex（without　trabecu1ae）．

　Circumference　of　valve　ring（orifice）

6．　TV：circumference　of　the　tricuspid　orifice　at　the　annu1us．

7．　PV：circumference　of　the　pu1monic　orifice　at　the　annu1us．
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8. MV : circumference of the mitral orifice at the annulus. 

9. AV : circumference of the aortic orifice at the annulus. 

Length of inflOw and outfIOW tractS 

10. TA : Iength of the inflow tract of the right ventricle, measured from a point at 

the tricuspid annulus in the center of the posterior wall to the apex. 

l 1. PA : Iength of the outflow tract of the right ventricle, measured from a point 

at the middle of the septal cusp of the pulmonic valve to the apex. 

12. MA : Iength of the inflow tract of the left ventricle, taken from a point at the 

center of the inferior wall from the mitral valve annLlluS to the apex. 

13. AA : Iength of the outflow tract of the left ventricle, taken from the base of 

the right aortic cusp to the apex 

Pehmeter Of chamberS 

14. PRVi : partial perimeter of the inflow tract, taken in a plane midway between 

the apex and the tricuspid annuluS, over the inferior and septal walls 

up to the lower margin of the septal band, and over the anterior wall 

up to the level of the attachrrLent of the anterolateral papillary muSCle. 

15. PRVO : perimeter of the outflow tract, measured in a plane parallel to the 

pulmonic valve and passing through the lower margin of the arch of 

the crista over the parietal and septal bands. 

16. PLV : perimeter of the left ventricle, taken in a plane roughly parallel to the 

mitral and aortic orifices midway between the apex and these orifices. 

Weight Of chamberS 

17. RA : weight of the parietal wall of the right atrium. 

18. RV : weight of the parietal wall of the right ventricle. 

19. LA : weight of the parietal wall of the left atrium. 

20. LV : weight of the parietal wall of the left ventricle. 

21. M : weight of the entire heart. 

l 3 



moda1ity16．PLVを計測した後に大動脈と肺動脈の幹部はva1sa1va洞の約1cm

上方で切り落とされ、心臓の総重量（moda1ity21）を測り、続いて切片にした

moda1ities17～20を測定した。

3－2．回帰式75

　正常心ではRV－P，RV－T，RV－A，LV－Aは15歳までほぼ一定の値を示した。

つまり、

　　　　　　　　　　　　　　　　　y＝C

で表すことができた。

次に、肌oda1itiesLV－M，TV，PV，MV，AV，TA，PA，MA，AA，PRVi，

PRVo，PLVは年齢、体重、あるいは身長を表すxを対数変換すると下言己の回帰

直線に従った。

　　　　　　　　　　　　　　　y＝b1ogx＋a

ここでyが求めるmoda1ity，bは直線の傾き、aが切片である。

さらに、moda1ities　RA，RV，LA，LV，Mは年齢、体重、あるいは身長を表す

Xの指数関数で表され、

　　　　　　　　　　　　　　　　　＿　　　　b　　　　　　　　　　　　　　　　y－a　X

に従い、これを直線で表すと

　　　　　　　　　　　　　1ogy＝b1ogx＋1oga

となることが分かった。但しこれはO～3ヶ月以下のtransitiona1periodの標本

については正確ではなかった。これはtransitiona1periodの特徴として知られる

右心室心筋重量の低下と左心室心筋重量の急速な増加が認められたためであっ

た。

　それぞれの項目の予測正常値を年齢、体重、身長を用いた下記の多重回帰式

で表すことが出来た。

　　　　　　　Xト早へ五・不へ十㌦五ぺ、十Bl、五・X、十
　　　　　　　　　　　σA　　　　　　　　σW　　　　　　　　σL

　　　　　　　M、一早へ五・“一BW⊥州、一B、五・M，、
　　　　　　　　　　　σA　　　　　　　　σW　　　　　　　　σL
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ここで、Xゴはiに関する予測正常値で肩の1は実測値と異なる予測値であるこ

とを表し、B、、B、、B、は年齢、体重、身長それぞれの回帰加重価を、σ、、σ

、、σ、、σL、はそれぞれの標準偏差を、X、、X、、X、は年齢、体重、身長の実測

値を、M、、MA，MW，M、はそれぞれの平均値を表した。

3－3．　Vo1ume　I1ユdex74

　彼らが前述のmoda1itiesを用いて考案したのがvo1ume　indexであった。これ

は左心室と右心室の流入路を大まかに逆さにした円錐とみなし、右心室の流出

路を円錐の一部と逆さにした円錐様の形に近似して、心室腔の体積は円錐の体

積と相関するとしたものであった（Fig．2）。

円錐の体積Vは、

　　　　　　　　　　　　　　　V＝1／3・πr－L

ここで、rは円錐の底面の半径、Lは円錐の高さである。心室の周径は円錐の半

径に、流入路・流出路の長さは円錐の高さに相関すると考え、

Vo1ume　index（crude）of　right　ve航rucle（VlRV）

　　　　　＝（TA　x　PRVi一）十（PA　x　PRV〇一）

Vo1ume　index（crude）of1eft　ventrucle（VlLV）

　　　　螢（（MA＋AA）／2）x　PLV一

この式により算出された15歳までの心臓標本のvo1umeindexは前出の回帰式

y＝axbすなわち1ogy＝b1ogx＋1ogaに従った。

　この21のmoda1itiesを用いた手法で、彼らはcyanotic　tetra1ogy　of　Fa11ot76．

　　　　　　　　　77　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　78Taussig－Bing　heart，simp1e　comp1ete　transposition　，ventricu1ar　septa1

defect79の形態の定量的評価について発表した。
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TA : Iength of the inflow tract of RV 

PRVi : partial perimeter of the inflow tract of RV 

PA : Iength of the outflow tract of RV 

PRVO : perimeter of the outflow tract of RV 

MA : Iength of the inflow tract of LV 

AA : Iength of the outflow tract of LV 

PLV : perimeter of LV 

Fig. 2 Schematic presentation of the shape of the 

right and left ventricles (RV, LV) 
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3－4．Mass　Index80

　前述のmoda1itiesを用いてさらに彼らが考案したのが、mass　indexとその比を

表すmass　ratio　indexであった。その目的は各心室腔の絶対的、相対的肥大の定

量的評価を行うことであった。心室の肥大とは、心室の壁が心筋の塊として増

加していることを言う。もし仮に心筋の厚さは増加しているがその容積は正常

より小さいというような場合、その心室の肥大あるいは萎縮の有無については

心室壁の重量を測定してみなければ論ずることはできない。つまり、心肥大に

ついて最も重要な唯一の指標は心筋の重量である。しかしながら、この心筋の

重量を得るためには心臓を切断し切片にする必要があり、このことはそれ以降

の標本の研究や教育への利用を不可能にする。そこでRimo1diとLevら80が1971

年に考案したのが心臓を切片にすることなく得られ、実測の心筋重量とよく相

関するmass　indexという指標であった。さらにLevと岡田ら81は左右の心房につ

いても実測の心筋重量とよく相関するmass　indexを考案した。

　心筋の体積にその比重を乗ずることによりその心筋の重量を得ることが出来

る。開いた心臓標本の内面の而積を直接得ることは出来ないが、常に一定の方

法で内面の直交する2つの長さを計測し、その指数を得ることはできる。この

ように考えて、右心室の場合には、流入賂径とその周径の一部、流出賂径とそ

の周径を用い、それぞれ同部位の心筋の厚さを乗じて心筋塊の体積の指標を得

た。左心室では流入路径と流出路径の平均に左心室の周径と心室壁の厚さを用

いた。従ってその計算式は、

Mass　index　of　right　ventricle（MlRV）

＝（TA）（P－RV、）（RV－T）十PA（RVo）（RV－P）

Mass　index　of　left　ventric1e（MlLV）

＝（（MA＋AA）／2）x　PLV　x（LV－M）

この計算式では、心室中隔は左右両心室に含まれた。両心室のindicesは82の正

常心臓標本で計算され、正常心では心筋の比重はほぼ一定なので、右心室・左

17



心室のmass　indexはそれぞれの心室壁の実測心筋重量と比較された。算出され

たmass　indexと心室壁の実測心筋重量との間にはそれぞれ直線的な棉関関係を

認め、その相関係数は右心室でO．961、左心室でO．980であった。この後彼らは

mass　indexと年齢、体重、身長との相関を示したが、年齢では14週、体重では

4，750kg、身長では59cmを境に相関を認めるようになり、それ以前（以下）で

は回帰式を見いだせなかった。3ヶ月を超える症例では、mass　indexも前出の

回帰式y＝a　xbすなわち1og　y＝b1og　x＋1og　aに従った。mass　indexの右室／

左室比であるmass　ratio　indexは3ヶ月を超える症例ではほぼ一定の値（二01548）

を示した。

　心房の計測は、右心房では卵円窩の前縁を通り三尖介口と垂直になるように

右心房の周径PRAを計り、左心房では中隔鎌の前端を通る僧帽介口と垂直な周

径PLAを計測した。また、それぞれの後壁の厚さをThRA，ThLAとして、球の

表面積に近似して下言己の式により算出された81。

Mass　indexofrightatrium（M旧A）

　＝PRA　x　TV　x　ThRA／2

Massindexofleftatrium（M1LA）

　二PLA　x　MV　x　ThLA／2

3ヶ月を超える症例ではmass　indexも前出の回帰式y二a　xbすなわち1og　y＝b

1ogx＋1ogaに従った。これらのmass　indi㏄sは心筋の壁が厚いほど、また心腔

の容積が大きいほど大きな値となることから圧と容量を総合した負荷による影

響を定量する指標とされてきた。

3－5．左室流出路の評価法82

　最後にLevらが定量的評価を試みたのが左室流出路周径に関するものであっ

た。僧帽弁前尖の後交連側の付着部から始まり心室中隔上を通り、心室中隔と

側壁の接合部の心筋壁の一番厚い部分までを計り、さらにそこから僧帽弁前尖
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の前交連側の大動脈弁一僧帽弁付着部までを計り、そこから開始点までの3箇所

を計測して足し合わせて左室流出路径とした。これを生直後から15歳までの74

の正常心で測定した。これより左室流出路周径に関する下記の式を導いた。

C二2，691og　weight＋1．10

C＝6．O01og1ength－7．76

C＝2，361ogage＋2．74

C＝1，371og　weight＋3，031og1ength－3．41

ここでCは左室流出路周径である。

4．本研究の背景の総括ならびに本研究の意義

　以上、本研究の背景としてのFa11ot四徴症の概論と、Levらによる心疾患

の定量的評価法について述べた。Fa11ot四徴症における形態の定量的評価につ

いては、心臓血管造影検査や超音波検査による右室肥大や左心室容量に関する

報告が散見される84㌔85。しかしながら、心臓標本を用いての正確な各心腔別心

肥大の定量的評価を成長に伴う変化を含めて検討した研究は行われていない。

本研究では、Levらの定量的評価法を用いて、Fa11ot四徴症の心臓標本で成長

に伴う心肥大の変化を明らかにし、本症に対する外科治療戦略確立の一助とす

ることを目的とした。
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第H章：Fa11ot四徴症における各心腔別心肥大の

　　　　　　　　定量的評価
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1．対象と方法

　1966年から1990年の25年間に、国立小児病院で剖検されたチアノーゼ性

Fa11ot四徴症87例の心臓標本を対象とした（TOF群）。肺動脈狭窄の極型としての

肺動脈閉鎖合併症例を26例含んだが、臨床像が異なる肺動脈介欠損症例は今回

の検討から除外した。剖検時年齢は、日齢3から19歳11ヶ月、性別は男児52

例。女児35例であった。一方、対照とする正常心臓標本として同時期に心臓病

以外で剖検された72例を用いた（Norma1群）。Norma僻には、死因が神経学的疾

患や感染症等の心臓標本を選び、代謝性疾患によるものは除外した。本研究に

用いた心臓標本は全てあらかじめ一定の方法で切開され、15％ホルマリンに固

定されたものである。

　TOF群87例とNorma1群72例すべての心臓標本について、下記の如く心臓内

面の計測を行った（○数字はFig3～Fig．6に対応）。長さの計測にはスチール

性の細い巻尺を、厚さの計測にはステンレス性のノギスを用いた。まず、心臓

標本の右側を開いて、右心房内で卵円窩を確認した。卵円窩の前縁を通り三尖

弁口と垂直な右心房の周径④を計った。続いて三尖弁口周径⑤を計った。右心

室については右室流入路径①として後壁で三尖弁口りし・尖間の直線距離を、右

室流入路周径の一部②として、三尖弁口・心尖間の中点で三尖弁口と平行に丁

稜より前側乳頭筋基部までの長さを計った。右室流出路径⑦として肺動脈弁・

心尖間最短距離を、右室流出路周径⑧として肺動脈弁に平行で室上稜下縁を通

る周径を計測した。左心房では右心房と同様に中隔鎌の前端を通る僧帽介口と

垂直な左心房周径⑫を計測し、続いて僧帽弁口周径⑬を計った。左心室につい

ては大動脈弁・心尖間の中点での左心室周径⑪を、左室流入路径⑩として後壁

での僧帽弁・心尖間距離、左室流出路径⑮として大動脈弁・心尖間距離を計測

した。心房壁の厚さ⑥⑭はステンレス性のノギスの脚間に両心房とも後壁を広

く挟み込み計測した。心室壁の厚さは流入路③⑯では肉柱を除き綴密層のみ

を、流出路⑨は肉柱を含めて計測した。

　以上の計測値を用いて下記の計算式により、各々の心臓標本の各心腔別の

MassIndexを求めた。
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(O~(~~~L~i~ Fig.3-Fig.6 I~~t~t~L~) 

Mass Index of right ventricle (MIRV) 

= (distance between the tricuspid orifice and the apex)~) 

x (partial perimeter of the inlet of the right ventricle)@ 

x (thickness of the wall of the right ventricle in the middle of a)axis)C 

+ (distance between the pulmonary valve ring and the apex)~) 

x (perimeter of the outlet of the right ventricle)R 

@
 x (thickness of the wall of the right ventricle in the middle of Raxis) 

MaSS Index of right atrium (MIRA) 

@ = (perimeter of the right atrium) 1 2 

x (circumference of the tricuspid orifice)C 

x (thickness of the posterior wall of the right atrium)@ 

MaSS Index of left ventricle (MILV) 

= ((distance between the mitral orifice and the apex)~ 

+ (distance IDetween the aortic valve ring and the apex)C) / 2 

x (perimeter of the left ventricle)R 

x (thickness of the wall of the left ventricle in the middle of Raxis)R 

MaSS Index of left atrium (MILA) 

R
 = (perhTleter of the left atrium) / 2 

x (circumference of the mitral orifice)C 

x (thickness of the posterior wall of the left atrium)R 

Mass Index of total heart (Mltotal) = MIRV + MIRA + MILV + MILA 

Mass ratio Index of ventricle (Index RV/LV) = MIRV / MILV 

Mass ratio Index of atrium (Index RA/LA) = MIRA / MILA 
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O distance between the tricuspid orifice and the apex 

@ partial perimeter of the inlet of the right ventricle 

R thickness of the wall of the right ventricle in the middle of R axis 

@ perimeter of the right atrium 

R circumference of the tricuspid orifice 

R thickness of the posterior wall of the right atrium 

Fig. 3 Internal view of right atrium and inflow tract of 

right ventricle 
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R distance between the pulmonary valve ring and the apex 

R perimeter of the outlet of the right ventricle 

R thickness of the wall of the right ventricle in the middle of ~) axis 

Fig. 4 Internal view of outflow tract of right ventricle 
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R) distance between the mitral orifice and the apex 

R perimeter of the left ventricle 

@ perimeter of the left atrium 

R circumference of the mitral orifice 

R thickness of the posterior wall of the left atrium 

Fig. 5 Internal view of left atrium and inflow tract of 

left ventricle 
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　5つのMass　Index（MIRV，MIRA，M互LV，MILA，MItota1）と、心室レベル・

心房レベルでの右心系と左心系のMass　Indexの比をとった2つのMass　ratio

Index（Index　RV／LV，Index　RA／LA）について、TOF群全例とNorma1群全例との

比較を行い、成長による影響について検討した。この検討は生後3ヶ月までの

症例とそれ以降の症例とに分けて行った。

　TOF群についてはさらに、以下の5つの項目について、Mass　Indexに及ぼす

影響を検討した。

　1）．肺動脈閉鎖を伴うFa11ot四徴症

TOF群の中には肺動脈閉鎖を伴う心臓標本が26例（30％）あった。このうち月齢

が3ヶ月を越えた18例について検討した。

　2）．心房中隔欠損を伴うFanot四徴症

丁○F群の中には心房中隔欠損または卵円孔開存を伴う心臓標本が59例（68％）

あった。このうち月齢が3ヶ月を越えた49例について検討した。

　3）．姑息手術のみを行ったFa11ot四徴症

TOF群の中の16例（18％）が何らかの体一肺短絡（シャント）手術や右室流出路形成

術などの姑、自、手術のみがなされた症例からの心臓標本であった。姑息手術から

剖検までの期間は3日から16ヶ月（中央値：4ヶ月）であった。月齢が3ヶ月

を越えた11例について検討した。

　4）．根治手術後のFa11ot四徴症

TOF群の中の53例（61％）が根治手術後の標本であった。そのうち28例は根治

手術後48時間以内に死亡、25例は根治手術後4日から9年（中央値：術後9

日）に死亡した症例であった。根治手術後48時間以内に死亡した症例の主な死

因は低心拍出量症侯群であり、48時間以降の症例ではこれに加えて呼吸不全、

感染、脳神経障害などによるものであった。48時間以内に死亡し月齢が3ヶ月

以下であった1例を除く52例について検討した。

　5）．外科的治療を行わなかったFa11ot四徴症

TOF群の中の18例（21％）は全く外科的治療を行わない（非手術）症例であっ

た。このうち月齢が3ヶ月を越えた12例について検討した。
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2．解析

　TOF群全例とNorma1群全例との比較は症例の年齢を層別化して、当該年齢ど

うしのMass　Indexを比較した。統計学的解析はMam－Whitney　U－testを用いて

層別化した年齢毎に行った。肺動脈閉鎖や心房中隔欠損の有無、姑、自、手術や根

治手術のMass　Indexに及ぼす影響の検討においては症例数が不十分のため、詳

細な統計学的比較は行えなかったが、症例数が不足する年齢層の群間の比較は

避けて生データを分布図に示し、情報の損失なく正確に表現することに努め

た。

3．結果

　対象としたTOF群とNorma1群は年齢・性別に有意な差を認めなかった。

3－1．　言十亨則イ直

　Norma1群72例とTOF群87例全例のmoda1itiesの計測値をTab1e　I，Tab1e　Hに

ホした。

3－2．各心腔別MassIndexの成長曲線

　出生直後から3ヶ月までの期問のNor㎜a1群、TOF群の標木では年齢とMass

Indexとの間に相関を認めなかった。3ヶ月を越える症例では両群の心臓標本で

各心腔のMass　Indexは下記の直線に回帰した。

　　　　　　　　　　　　　1ogY二b1ogX＋1oga

ここでYは求めるところのMass　Index，Xは年齢（ヶ月）、bが直線の傾きで1og　a

が切片であった（Tab1e　III）。

28



Table l. Modalities for hearts in Normal group (in mm) I 12 

~~~li N･. 

1
 
2
 
3
 
4
 
S
 
6
 
7
 
8
 
9
 

10 
11 

12 

13 

14 

IS 

16 

17 

18 

19 

20 
21 

22 

23 

24 
25 

26 

Z7 

28 

29 

30 
31 

32 

33 

34 
35 

36 

37 

38 
39 

40 
41 

42 

43 

44 
45 

46 

47 

48 

49 

50 
S1 

52 

S3 

S4 

5S 

S6 

57 

58 

S9 

60 
61 

62 

63 

64 
65 

66 

67 

68 

69 

70 
71 

72 

~Fi~~ (FI ) 

O.03 
O. 1 

O. 1 

0.26 

0.42 

0.6S 

l
 
2
 

3
 
4
 
4
 
4
 

5
 
6
 
6
 
6
 
6
 
7
 
7
 
7
 
7
 
7
 
8
 
8
 
8
 
9
 
9
 
9
 
9
 

11 

12 

12 

17 

22 

23 

23 

24 
Z6 

26 

27 

30 
39 
42 

43 

4S 

46 

47 

S3 

68 

70 
72 

73 

83 

84 
89 

90 
96 

1 OO 

114 
12Z 

137 

139 
l S2 

1 68 

171 

17S 

175 
l 87 

209 

;~T,L*~:~]'(=~ 

3s 

73 

36 

45 

SO 
42 

4S 

34 
47 
51 

56 

42 

47 
3S 
31 

Sl 

68 
S4 
59 

44 
S8 

52 

SO 

S4 
52 

52 

64 
S6 

68 
53 

57 

SS 

54 

50 

47 

48 

70 
39 
51 

50 
70 
40 
62 

54 

68 

S6 

75 

S7 

69 
52 

68 

69 

80 
72 

68 
71 

73 

64 
73 

69 

78 
75 

67 

74 
77 

96 
81 

78 
1 03 

83 

89 

83 

42 

64 
30 

45 
43 

34 
42 

32 

36 

38 
61 

34 
37 
31 

42 

46 

50 

42 
51 

40 
SO 
41 

37 

44 
43 

43 

41 

40 
50 

46 

47 
41 

S6 

46 

S4 

49 
5S 

42 

43 

48 

57 

S7 

64 
42 

7S 

59 

67 
51 

67 

67 

6S 

7S 
SS 

71 

70 

77 

7S 

79 

74 
68 

70 
73 

67 

7S 

77 
72 

8S 
93 

90 
9S 

1 OS 

81 

~~~;fE)~S~'f=* 

ZZ 

39 

20 
28 

23 

2Z 

27 

26 

26 

2S 

3S 
24 
30 
2S 

2S 

30 
30 
23 

30 

27 

29 

27 

25 
31 

2S 

23 

28 

30 

30 
30 

28 

27 

30 

30 
31 

28 
31 

25 
31 

28 

30 

30 

49 

33 

56 

30 

37 

3S 

40 
38 

38 

52 

49 

30 
42 

49 

56 
51 

47 

S7 

47 

4S 

40 
5S 

S4 

58 

50 

S4 

63 

58 

5S 

6S 

~~~;~~*;~~~1~]('=* 

42 

53 

29 
32 

36 

33 

38 

32 

25 

34 
58 

40 
38 

33 

37 
41 

32 

47 

42 

29 

43 

32 

32 

37 

3S 

36 

39 
53 

45 

40 

44 
38 

48 
32 

40 

44 
41 

43 

43 

39 

60 
42 

78 
42 

7S 

S7 

63 

46 

54 

63 

63 

88 

69 

6S 

69 

74 
73 

78 
67 

70 
73 

6S 

70 

6S 

73 

78 
81 

78 

84 
9Z 

9S 

82 

;~1 ~;~~*d:~~}~=* 

29 

Z7 

41 

21 

33 

27 

26 
31 

26 

37 

28 

4S 
32 

32 

27 

25 

34 
33 

33 
33 

30 
31 

30 
29 

37 

33 

29 

37 

3S 

37 

33 

30 

40 
36 

33 

38 

37 

38 

27 

36 

40 
39 

39 

S4 

33 

SS 

43 

48 

39 

43 

46 

48 

52 

60 

43 

47 

56 

58 

58 

49 

67 

53 

63 

43 

62 

70 
76 

68 

66 

80 

84 

66 

76 

~T~;;fE~H~~~l'(** ~E,L~~:~l'{=* f~tp~*~~~i'f=* 

39 30 33 

56 SO S7 

27 29 39 

38 33 38 

34 33 44 

31 30 38 

33 30 43 

31 26 37 

39 36 41 

35 33 46 

SO 43 S2 

3S 28 40 

35 39 52 

35 33 39 

36 37 33 

39 37 43 

41 48 66 

24 34 47 

51 44 54 

33 31 40 

47 43 SO 

38 37 44 

3 4 40 S1 

4Z 4Z 43 

3S 39 S1 

39 35 S3 

40 39 6Z 

34 37 43 

48 3 9 6S 

40 40 SS 

46 42 S3 

46 39 57 

48 39 S8 

37 37 55 

46 46 46 

4S 44 S2 

41 SO SS 

35 30 35 

S1 33 60 

34 43 52 

60 4S 59 

40 43 47 

6S S2 64 

40 42 49 

64 71 72 

5 5 47 S7 

67 52 66 

48 SO SS 

SS 59 61 

55 S3 S2 

S3 60 63 

69 63 67 

S6 55 74 

S7 SS 60 

67 54 49 

76 60 71 

69 66 6S 

65 61 71 

63 63 63 

70 67 72 

73 61 68 

64 S4 68 

S1 6S 67 

77 66 S8 

90 65 77 

7S 72 81 

8 1 73 7S 

67 72 71 

92 8S 91 

74 92 70 

78 83 89 

7S 77 7S 

~E~;;f~)~~~** 

Z7 

39 
23 

30 
23 

27 

30 
29 

32 

32 

37 

30 
34 
Z8 

30 
35 

34 
3S 

37 

30 
32 

32 

32 

3S 

30 
33 

36 
33 

34 
34 
31 

34 
36 

30 

40 
33 

42 

28 
32 

40 
37 

3S 

S4 

36 

62 

49 
41 

37 

47 

4S 

46 
S1 

61 

46 
S1 

S8 

S6 

58 

47 

64 
S4 

S6 

49 

60 
61 

66 

S6 

60 
72 

70 
S6 

80 

~E~;;{~*~kI~~~=' 

Z7 

36 
23 

29 
27 
27 

28 

28 
29 

30 
37 
31 

30 
27 

27 

35 

Z9 
3S 

34 

30 
32 

29 

30 
35 

30 
32 

30 
32 

31 

36 

28 

34 
37 

Z9 

36 

32 

38 

27 

30 

40 
37 

32 

S4 

3Z 

S7 

43 

43 

36 

45 

43 

43 

SO 

48 

46 
S1 

S4 

S7 

60 
42 

61 

S3 

SS 

48 

SO 

61 

64 
61 

60 
72 

73 

SS 

76 



Table l. Modalities for hearts in Normal group (in mm) Z/Z 
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Table ll. Modalities for hearts in TOF group (in mm) Z/2 
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5
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6,8 

S,3 

7 .4 
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6.1 

4,3 

7.4 

7.6 

7.6 
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S .8 
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6.7 

S .7 
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7.7 
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8 .4 
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8
 

8.S 

6,3 

11,1 

1 1,6 

7,3 
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Table lll. Regression equations of Mass Indices for hearts in 

children aged over three months 

Normal group ( n = 60 ) TOF group ( n = 75) 

Iog MIRV = O.537X+0.1 15 r=0.90 

log MIRA =0.444X0.61 r=0.74 

IogMILV =0.572X+0.32 r=0.914 

log MILA =0.448X-O.S44 r=0.811 

log Mltotal= 0.55 X + 0.595 r = 0.921 

log MIRV =0.491 X+ O.649 

Iog MIRA = 0.561 X-0.57Z 

IogMILV =0.521X+0.311 

Iog MILA =0.505 X-0.687 

log Mltotal = 0.503 X + 0.85 

r = 0.844 

r = 0.775 

r = O.834 

r = 0.7Z6 

r = 0.863 

MIRV ; Mass Index of right ventricle, MIRA ; Mass Index of right atrium, 

MILV ; Mass Index of left ventricle, MILA ; Mass Index of left atrium, 

Mltotal ; Mass Index of total heart, X = Iog age (in months), r = correration index 
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　TOF群のMIRVは生後間もなくNorm－a1群を上回るようになり（P／O．05）、それは

生後3ヶ月以降に顕著となった（p．O．〇五）。回帰直線の傾きはNorma1群とほぼ同じ

であった（Fig．7－1～3）。

　TOF群のMIRAは生直後にはNorma1群との間に差を認めないが、それ以降次

第に増加し、3歳を越える頃には明らかになった（p＜O．05）（Fig．8－1～3）。

　TOF群のMILVは生直後にはNorma1群との間に差を認めなかった。双方の回

帰直線から見ると、TOF群のMILVはNorma1群よりやや小さい値であったが、

統計学的に明らかであったのは4歳から10歳までの間だけであった（p＜O．05）。

回帰直線の傾きはNorma1群とほぼ同じであった（Fig．9－1～3）。

　TOF群のMILAも生直後にはNorma1群との間に差を認めなかった。双方の回

帰直線から見ると、TOF群のMILAはNorma1群をやや下同る値であったが、全

ての年齢層において統計学的な有意差は認められなかった（Fig．10－1～3）。

　TOF群のMItota1は生直後にはNoma1群との間に差を認めなかったが、3ヶ月

を過ぎるとNorma1群よりも大きい値を示した（p＜O．05）（Fig．11－1～3）。

3－3．Mass　ratio　Index

　Mass　ratio　Index（Index　RV／LV，Index　RA／LA）については、TOF群では1以

上、Noma1群では1未満の心室・心房それぞれほぼ一定の値を示した（Tab1e

IV）。心室レベルでは生直後から、心房レベルでは3ヶ月を越えると両群間の差

が有意であった。Mass　ratio　Indexの値は心室レベルよりも心房レベルで、また

Noma1群よりもTOF群でのデータのばらつきが大きかった（Fig．12－1～2，

Fig．13－1～2）o
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Table IV. Mass ratio Indices for hearts in children aged over 

three months 

Normal group 

( n = 60 ) 

TOF group 

( n = 75 ) 
p value 

Index 

mean = 

RV . median = 

LV 
95010CL = 

0.5774 

0.5464Z 

0.5Z-0.781 

Z.03 1 58 

l .942Z7 

1 .799~2.859 

<0.0001 

Index 
mean = 

RA 
LA ' median = 

95010CL = 

0.9491 1 

0.85088 

0.398-1 .1 81 

1 .87032 

l .5771 8 

0.448-Z.3ZZ 

<0.0001 

Index RV / LV ; Mass ratio Index of ventricle, 

Index RA / LA ; Mass ratio Index of atrium, 

CL = Confidence limits 
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3－4．肺動脈閉鎖を伴うFa11ot四徴症

　肺動脈閉鎖を伴うTOF群の症例では、伴わない群と比較して有意に年齢が低

かった（P二〇．04）にもかかわらず、MIRV，MIRA，MILV，MILA，MItota1全て

について両群間に差がなかった。分布図の回帰直線は4つ全ての心腔において

肺動脈閉鎖を伴うTOF群が伴わない群を上回った（Fig．14－1～5）。

　IndexRV／LV，IndexRA／LAについては両群間に差はなかった。

3－5．心房中隔欠損を伴うFa11ot四徴症

　心房中隔欠損を伴うTOF群の症例では、伴わない群と比較して有意に年齢が

低かった（P二〇．02）が、MIRV，MIRA，MILA、については両群間に差がなかっ

た。MILV，MItota1については、心房中隔欠損を伴うTOF群が伴わない群より

有意に小さい値であった（p＝O．02，p二〇．036）。分布図では両群間のMass　Indexの

差は明らかではなかった（Fig．15－1～5）。

　Index　RV／LV，Index　RA／LAについては両群間に差はなかった。

3－6．姑、自、手術のみを行ったFa11ot四徴症

　姑息手術のみを行ったTOF群の樹列では、姑、自、手術を行わなかった群と比較

して年齢に差がなく、4つ全ての心腔のMass　Inexにおいても両群間に差がな

かった。分布図の回帰直線は4つ全ての心腔において姑、自、術のみを行ったTOF

群が行わなかった群を上回った（Fig．16－1～5）。

　IndexRV／LV，IndexRA／LAについては両群間に差はなかった。
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3－7．根治手術後のFa11ot四徴症

i）根治手術後のTOF群の症例では、根治手術を行わなかった群と比較して有

意に年齢が高く（p／O．OO01）、MIRV，MIRA，MILV，MILA，MItota1全てにつ

いても根治手術後の群が有意に大きい値であった（p・O．OO01，p＝O．O013，

P＝O．OO03，P＝O．OO05，P／O．OO01）。分布図では両群間のMass1ndexの差は明らか

ではなかった（Fig．17－1～5）。

　IndexRV／LV，IndexRA／LAについては両群間に差はなかった。

ii）根治手術後48時間以内に死亡したTOF群の症例では、48時間以降に死亡し

た群と比較して年齢に差がなかったが、MILVとMItota1が48時間以内に死亡し

た群で有意に小さい値であった（p＝O．O012，p＝O．O026）。分布図でもこの傾向が

見られた（Fig．17－3，5）。

　IndexRV／LVは48時間以内に死亡した群で有意に大きく（p＝O．O064）、Index

RA／LAについては両群間に差はなかった。

iii）根治手術後48時間以降に死亡したTOF群の症例では、根治手術を行わな

かった群と比較して有意に年齢が高く（p＜O．OO01）、MIRV，MIRA，MILV，

MILA，MItota1全てについても根治手術後48時問以降に死亡した群が有意に大

きい値であった（p＜O．OO01，p＝O．OO05，p＜O．OO01，p＝O．OO04，p＜O．OO01）。分布図

では両群間のMassIndexの差は明らかではなかった（Fig．17－1～5）。

　Index　RV／LV，Index　RA／LAについては両群間に差はなかった。

3－8一外科的治療を行わなかったFa11ot四徴症

　外科的治療を行わなかったTOF群の症例では、何らかの外科的治療を行った

群と比較して有意に年齢が低かった（p：O．OO03）が、M1RV，M1RA，M1LV，

MILA，MItota1全てについても外科的治療を行わなかった群が有意に小さい値

であった（p二〇．OO02，p二〇．O01，p＝O．OO06，p＝O．OO02，p：＝O．OO02）。分布図では両

群間のMassIndexの差は明らかではなかった（Fig．18－1～5）。

　IndexRV／LV，IndexRA／LAについては両群問に差はなかった。

71



log MIRV(g) 

Z.2 

2
 

1 .8 

1 .6 

1 .4 

1 .2 

1
 

.
8
 

e 
o 

eoo 
R 

o 

o co o o 
o 

+cr 

A O ~~~~A 

A ~. ~ A~ cO 8
 A ee 

06) ~e A 
e
 

~
 

o 

480 
non-lCR 

48w 

within 48hrs. after ICR 
over 48hrs. after ICR 

non-lCR 

3M 6M ZY 3Y 4Y 6Y IY 

Age 

10Y 1 5Yl8Y 

48w : regression line of group within 48hrs. after ICR 

480 : regression line of group over 48hrs, after ICR 

non-ICR : regression line of group without ICR 

Fig. 1 7=1 Mass Index of right ventricle (MIRV) of TOF 

with ICR in children aged over three months 

72 



log MIRA(g) 

1 .4 

1 .2 

.8 

.
6
 

*4 

.2 

o
 

-.4 

o 

o 
o 
o 

o 
, 8S 

o
 

o 
~ "o 

~
 

e
 

A ~~A 

A eA 
A ~ ~~~ ~4 
o AA ~OpO 

A 
ee O R

 e
 

480 

48w 
non-lCR 

･ within 48hrs. afterICR 
^ over48hrs. afterICR 
. non=1CR 

3M 6M I Y ZY 3Y 4Y 6Y 

Ag e 

10Y I SY18Y 

48w: regression line of group within 48hrs. after ICR 

480 : regression line of group over 48hrs. after ICR 

non-lCR : regression line of group without ICR 

Fig. 1 7=Z Mass Index of right atrium (MIRA) of TOF 

with ICR in children aged over three months 

73 



Iog MILV(g) 

Z
 

1 .8 

1 .6 

1 .4 

l .2 

.8 

.6 

O 

O 0~' 

8 . _･ Ie 

･~ ' O 

o . 
o' 

_0+ ~5 

O 

O 

e
 

4e 

~
R
 

^ e88~) 
~ee o

 

O 

480 
non-lCR 

48w 

within 48hrs. after ICR 
over 48hrs. after ICR 

non-lCR 

3M 6M I Y 2Y 3Y 4Y 6Y 

Age 

10Y 1 5Y18Y 

48w: regression line of group within 48hrs. after ICR 

480 : regression line of group over 48hrs. after ICR 

non-lCR : regression line of group without ICR 

Fig. 1 7-3 Mass Index of left ventricle (MILV) of TOF 

with ICR in chiidren aged over three months 

74 



Iog MILA(g) 

1 .2 

,
8
 

.6 

.4 

,
2
 

O
 

-. 2 

-.4 

-. 6 

O e 
O ~ / 

O_ -~*~~ 

O ~) O 

e
 

e
 

A Ae AeA A4*~ 

A ~ O 
O .__ _- A 

e -･･ e O O O e ~ AQ~ A 

Ae e
 

o
 

e~ ~
 

R 

o 

^ non-lCR 
480 

48w 

within 48hrs. after ICR 
over 48hrs. after ICR 

non-lCR 

3M 6M ZY 3Y 4Y 6Y IY 

Age 

10Y 1 5Y18Y 

48w : regression line of group within 48hrs. after ICR 

480 : regression line of group over 48hrs. after ICR 

non-lCR : regression line of group without ICR 

Fig. 1 7=4 Mass Index of left atrium (MILA) of TOF 

with ICR in children aged over three months 

75 



log Mltotal(g) 

2.6 

2.4 

2.2 

2
 

1 .8 

1 .6 

1 .4 

1 .Z 

o . ._~. e ~ 
o o._ _- 8 " 

--* o 

o __ 

3M 6M I Y 

A+ ' 
* ~~ 

l'~~ e 

e
 

O e 
e
 

A i~ Oo 
~0 

e
 

o 

non-lCR 

~ 480 
48w 

within 48hrs. after ICR 

over 48hrs. after ICR 

non-lCR 

2Y 3Y 4Y 6Y 

Age 

10Y I SY18Y 

48w : regression line of group within 48hrs. after ICR 

480 : regression line of group over 48hrs. after ICR 

non-lCR : regression line of group without ICR 

Fig. 1 7=5 Mass Index of total heart (Mltotal) of TOF 

with ICR in chiidren aged over three months 

76 



log MIRV(g) 

2.2 

1 .8 

1 .6 

1 .4 

1 .2 

.8 

o e
 

o oo o o
 o O 

o ce e
 

o 

o 

O 

O 

o 

o o 

o
 
o 

o (~ O 
ooo i~) 

o 

oo O 

O p. 

non-O p. 

. non-op. 

. operated 

3M 6M IY ZY 3Y 4Y 6Y lOY ISYl8Y 
Age 

Op. : regression line of operated group 

non-Op. : regression line of non-operated group 

Fig. 1 8=1 Mass Index of right ventricle (MIRV) of TOF 

without surgical treatments in children aged over 

three months 

77 



log MIRA(g) 
1 .4 

1 .2 

.8 

.6 

.4 

.
2
 

o
 

-.4 

o 

e 8 
o 

~ 

o 

o cba 

o Oo @o O e(~ 
o oo 

o 

o o oo oo o
 

e eo o e o o 
~
 
o 

o ' Op. 

non-O p. 

R non-op. 
o operated 

3M 6M IY 2Y 3Y 4Y 6Y 10Y ISY18Y 
Age 

Op. : regression line of operated group 

non-Op. : regression line of non-operated group 

Fig. 1 8=Z Mass Index of right atrium ~MIRA) of TOF 

without surgical treatments in children aged over 

three months 

78 



Iog MILV(g) 

1 .8 

1 .6 

1 .4 

1 .Z 

1
 

.8 

.6 

o e 
o Oeo o e 

e
 

o 

co 

oo o o
 

oo o o O~(~)e 
o o O ~)~) o

 

oo ~ 

o 

o 

o 
oo o O p. 

non-O p. 

. non-op. 

. operated 

3M 6M ZY 3Y 4Y 6Y 10Y 15Yl8Y IY 

Age 

Op. : regression line of operated group 

non-Op. : regression line of non-operated group 

Fig. 1 8-3 Mass Index of left ventricle (MILV) of TOF 

without surgical treatments in children aged over 

three months 

79 



log MILA(g) 
1 .2 

.8 

.
6
 

.4 

.
2
 

o
 

-.2 

-.4 

-.6 

o 

o o o 
o 

o o oo o e~ e
 

o 

o
 

o oo 
o 

o oO ooo oo 
o 

o O o o
 

Oo o 
o o(~)o O o 

e
 

O p. 

non-O p. 

non-o p. 
o perated 

3M 6M I Y 2Y 3Y 

Age 

4Y 6Y 10Y ISY18Y 

Op. : regression line of operated group 

non-Op. : regression line of non-operated group 

Fig. 1 8-4 Mass Index of left atrium (MILA) of TOF 

without surgical treatments in children aged over 

three months 

80 



Iog Mltotal(g) 

2.6 

2.4 

Z.Z 

2
 

1 .8 

1.6 

1 .4 

1 .2 

1
 

oo o op. 

nOn-O p. 

oc5) 

o o~ ~ non=0p. R o ~ ep o o operated oo 
~
 

3M 6M ZY 3Y 4Y 6Y 10Y 15Y18Y IY 

Age 

Op. : regression line of operated group 

non-Op. : regression line of non-operated group 

Fig. 1 8=5 Mass Index of total heart (Mltotal) of TOF 

without surgical treatments in childrenaged over 

three months 

81 



4．考察

4－1．Fa11ot四徴症におけるMass　Indexによる心肥大の定量的評価

　右心室の肥大はFa11ot四徴症の特徴の一つであるが、その定量的な評価に関

する報告は少ない76’84。本研究ではチアノーゼ性Fa11ot四徴症の4つの心腔それ

ぞれにおける肥大の定量的評価をRimo1diとLev、岡田らが考案した心筋のMass

Indexを用いて行い、成長に伴う変化についても検討した。このMass　Indexは正

常剖検心において心筋重量の実測値とよく合致することがすでに報告されてい

るものである80’8！。

　Mass　Indexによる心筋重量の定量について、対象となる疾患の形態が正常と

は大きくかけ離れて異なる場合には（単心室、心室の低形成など）、指定の

modahtiesの測定が困難である。正常の右心室は流入部、肉柱部、流出部の3

つの部位に分けることができ、三尖弁と肺動脈弁の間には線維性連続がなく、

その間を室上稜が境する。また心尖部から流出路方向へと延びる中隔縁柱体は

右心室の構造に特徴的である。本研究の対象であるFa11ot四徴症については、

ma1a1igned　typeの膜様部心室中隔欠損と大動脈騎乗という形態の異常はある

が、基本的な各心房・心室内の構造は整っており、正常心と同様にMass　Index

を心筋重量の指標として心肥大を定量的に評価することに支障はないと考え

た。

4－2．各心腔別Mass　Indexの成長に伴う変化

　生後3ヶ月を越える剖検心では、Mass　Indexと年齢との関係を両対数直線の

回帰式で表すことができた。生後3ヶ月までの時期はMass　Indexと年齢との間

に相関を見いだせなかったが、この時期はtransitiona1periodと呼ばれており、

心筋重量に大きな変化が認められる。正常の心臓では、生直後の左心室と右心

室の重量はほぼ等しい、あるいは若十右心室の方が重いといわれている。その

後の3ヶ月の間に心臓の総重量は33％も増加するが、この変化は右心室の萎縮

と左心室の急速な発育による75’86。

　チアノーゼ性Fanot四徴症における、右心室のMass1ndex及び右室／左室比の
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Mass　ratio　Indexは正常心と比べて、transitiona1periodにおいてもすでに増加し

ていた。Fa11ot四徴症における右心室の肥大は肺血流賂の狭窄による二次的な

ものと言われているが、これは生後かなり早い時期から出現する変化と考えら

れた。またチアノーゼ性Fa11o晒徴症の右心室のMass　Indexの回帰直線は正常心

のそれと平行であり、また右室／左室比のMass　ratio　Indexが年齢によらず一定

であることから、本研究で調べた年齢の範囲では右心室の肥大は加齢に伴い継

続すると考えられた。

　次に現れてくるのが右心房の肥大で、これは年齢の増加とともに増強した。

3歳を越える頃になると正常心との違いが明らかとなり、この時期は加藤らに

より右心室心筋の不可逆的’な病理学的変化が現れ始める時期として報告されて

いる87。このことより、右心房の肥大は右心室の肥大に引き続く必然的な結果

と考えられた。

　チアノーゼ性Fa11ot四徴症の左心系については、正常あるいはやや小さいと

言われている18’20’88。極度に小さい左心室が根治手術後に正常の心拍出最を維

持できず、循環が破綻したという報告も散見される2L89。本研究では左心室の

Mass　Indexは正常下限域まで縮小していた。これは、正常な心筋の壁の厚さと

やや減少した心腔の容積からの結果で、従って容量減少による萎縮の存在が示

唆され、この左室壁心筋の発育不良は肺血流減少によると考えられたgO。左心

室のMass　Indexについて、4歳から10歳の問にだけ正常心との間に統計学的有

意差を認めたが、これはこの時期の標本数が多いことと関係したかもしれな

い。またこの時期は身長の成長曲線でみると第1発育急進期と第2発育急進期

（ado1escentgrowth　spurt）の間のコンスタントな成長が見られる時期でもある。

左心室の成長に伴う心筋重量の変化はその回帰直線から、チアノーゼ性Fa11ot

四徴症においては正常心の値の下限を、正常心とほぼ同じように成長して行

き、萎締が急速に進行することはないと考えられた。

　顕著な右心系の肥大と正常もしくはやや萎縮の認められる左心系をもつチア

ノーゼ性Fa11ot四徴症では、心臓の総重量の指標であるMItota1は正常よりも

大きい値で、重い心臓であった。MassratioInde・からは心室レベルだけでな
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く、心房レベルでも右心系の肥大が明らかであった。

4－3．肺動脈閉鎖を伴うFa11ot四徴症

　肺動脈閉鎖を伴うFa11ot四徴症のうち8例（3五％）が生後3ヶ月以内の症例で

あったのに対し、肺動脈閉鎖を伴わない症例では4例（7％）が3ヶ月以内に死亡

した症例からの心臓標木であった。このことは、極端に減少した肺血流は早期

死亡をもたらすことを示唆した。Levらは、肺動脈閉鎖を伴うチアノーゼ性

Fa11ot四徴症では右心房と右心室の肥大が通常の肺動脈閉鎖を伴なわないチア

ノーゼ性Fa11ot四徴症よりも著しく、また左心房と左心室の萎縮はより強いと

報告しているが17、本研究では分布図からみると右心系の重量の指標である

MIRV，MIRAだけでなく、左心系の重量の指標であるMILV，MILAも大きく、

肥大傾向を認めた。この結果から、両心室の心筋重量には肺血流量だけではな

く圧負荷も関与している可能性が示唆され91、肺動脈閉鎖を伴うチアノーゼ性

Fa11ot四徴症では、心室中隔欠損を介してより大きな圧負荷が左心室にかかる

と考えられた。尚、両心室にかかる圧負荷に関しては、心室中隔欠損の位置や

大きさが影響すると考えられるが、その点については今回本研究では検討して

いない。

4－4．心房中隔欠損を伴うFa11ot四徴症

　チアノーゼ性Fa11ot四徴症例の約70％の心臓標本に心房巾隔欠損や卵円孔開

存など何らかの心房間交通を認めた17。これは右心系の圧負荷による影響と考

えられた。本研究では心房間交通の大きさについては検討していないが、その

存在が各心腔の心筋重量に及ぼす影響については見出すことが出来なかった。

4－5．姑息手術のみを行ったFa11ot四徴症

　大動脈もしくはその主要分枝から肺動脈への体一肺シャント手術は肺血流量

を増やし、結果として左心系の容量の増加をもたらす。その左心系の容量と心

筋の発育は、シャントの流量に比例すると言われているg2’93。本研究でも症例
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数が少なく有意差はなかったが、分布図からは上述のような姑息手術後の心臓

の左心系のMass　Indexは増加しており、同時に右心系のMass　Indexにも増加傾

向を認めた。シャントなどの姑息手術により増加した肺血流は左心系や肺動脈

を育てるだけでなく、心房及び心室レベルでの両方向性のシャントのバランス

を変化させ64’65、右心系の心筋にも影響を及ぼす可能性が示唆された70。

4－6．根治手術後のFa11ot四徴症

i）本研究では、約60％が根治千術後の症例からの心臓標本であった。根治手

術後のTOF群では右室流出路（～肺動脈）狭窄の解除と心室中隔欠損の閉鎖に

より、相対的な右室肥大の軽減が期待されるが、本研究では明らかではなかっ

た。

ii）根治手術による影響の詳細を知るために、根治手術後48時間以内に死亡し

た群と48時間以降に死亡した群に分けて検討した。Fa11ot四徴症では根治千術

後48時間頃から人工心肺や手術による悪影響を手術効果が上回り、心機能の回

復が見られると言われている94。根治手術後48時間以内に死亡した群では左心

室心筋重量と心総重量が有意に小さく、右室／左室心筋重最比が有意に大き

かった。このことから、根治手術後早期に死亡した症例では左心室の萎縮が強

く、根治手術後の循環を維持できなかった可能一性が示唆された。

iii）根治手術後48時間以降に死亡した群の根治手術による効果を根治手術を行

わなかった群と比較したが、両群間のMass　Indexの違いを明らかにできなかっ

た。

　根治手術後の右室肥大の軽減についてM辻sumら61は、手術時年齢にかかわら

ず適切な根治手術が行われれば認められると報告している。一方、J㎝ssonら42

によれば根治手術後長期遠隔期の心臓超音波検査で、無症状の症例の50％に、

正常の右室収縮期圧の症例でも43％に右心室壁の肥厚を認めるという。Se1iem

ら31は生後6ヶ月未満で根治手術を行った症例では、1年後には右心室壁の肥厚

の軽減を認めるが、6ヶ月以降に根治手術を行った群では同時期に軽減を認め

なかったと報告している。また加藤ら87は右室心筋の病理学的研究から、右室
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心筋の肥厚は3歳以降不可逆的になると報告している。以上より本研究で根治

手術による影響を明らかに出来なかった要因としては、根治手術を行った年齢

が比較的高い4～6歳に集中していたため心筋の肥大が不可逆的であった可能性

と、根治手術後に何らかの遺残症が存在していた可能一性が考えられた。

4－7．外科的治療を行わなかったFa11ot四徴症

　本研究において外科的治療を全く行わなかった症例は20％と少数であった。

何らかの外科的治療を行った群との問にMass　Indexの差を明らかにできなかっ

たが、症例数の少なさや症例数年齢分布の偏りも関係していると考えられた。

4－8．本研究の問題点と隈界

　本研究の問題点と隈界について述べる。はじめに、本研究に用いたのは剖検

心の標本であり、全ての心臓が何らかの死に至る問題を抱えていたということ

である。また1例1例をすべての期問追跡して得られたデータではなく、剖検

時という一時点でのcross－sectiona1studyであるということからも、本研究の結

果が典型的なチアノーゼ性Fa11ot四徴症の白然歴を表すとは必ずしも言えな

い。次に、大部分の心臓標本が古い時代のもので、術前。術中・術後の管理

や、手術・人工心肺の技術など全てが現在と単純比較できないものであるとい

う点である。今日では、肺動脈閉鎖を伴う新生児の死亡率は、動脈管を開存さ

せておく薬剤の開発により大きく改善されている。3番目は、本研究において

は大動脈一肺動脈側副動脈による肺血流量を評価出来ていないが、これは左心

系の発育に影響を及ぼした可能一性がある。そして最後に、本研究の対象となっ

た症例の年齢の上限は19歳であり、得られた結果もこの期間に限定されるもの

である。

4－9．臨床への応用

　心臓超音波検査は低侵襲で多くの情報を得られる優れた検査法の一つであ

る。本研究で得たデータを臨床に応用するためには、対象となった心臓標本の
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生前の検査による計測値との比較が必要であるが、当時の心臓超音波検査から

は比較に足る十分な情報を得ることができなかった。しかし、剖検心において

本研究で行ったmoda1itiesの計測が心臓超音波検査においても可能であれば、

Mass　Indexに近似した指標を得ることができ、臨床において有用である。Mass

Indexを求めるために必要なmoda1itiesの中で、心臓超音波検査により計測が

難しいものの一つが、心房壁の厚さである。これは超音波機器のgain（増幅

度）の調節により誤差が大きいため、心房に関しては（現在の機器の精度で

は）臨床応用は難しいと考える。心室については、いずれのmoda1ityについて

も心臓超音波検査による計測は不可能ではない。症例によっては（年長児な

ど）肋骨弓下から右室流出路径（肺動脈介一心尖間）を同一画面に描出するこ

とが難しいと予想されるが、特に臨床例では心筋重量を直接測定する手段がな

いので、計測を試る価値はあると考える。

5．結論

5－1．チアノーゼ性Fa11ot四徴症では生後間もなくから右心室の肥大を認め、

引き続いて右心房の肥大が現れた。左心系については、正常あるいは軽度の萎

縮が認められた。

5－2．両心室成長曲線と心筋重量の右室／左室比から、本研究の対象となった年

齢の範囲では心筋重量から見ると、両心室とも正常心と同様に成長し、加齢に

伴い右心室の肥大は継続すると考えられた。

5－3．心筋重量からみた年齢のturningPointとしては、transitiona1periodの終

わる3ヶ月、右心房の肥大が明らかになる3歳、そして左心系の低形成が目立

つ4～10歳の時期、があげられた。

5－4．肺動脈閉鎖を伴う心臓標本では右心系だけでなく左心系にも肥大傾向を
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認めた。また、姑息術後は左心系のみならず右心系の発育も促す可能一性が示唆

された。

5－5．本研究では、心筋重量からみた根治手術による影響は明らかにできな

かった。
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1．目的

　本研究では、Fa11ot四徴症における各心腔別心肥大を、心筋重最の指標であ

るMass　Indexを用いて定量的に評価し、その成長に伴う変化について明らかに

することを目的とした。

2．対象と方法

　Fa11ot四徴症の心臓病理標本の、内而と心筋壁の厚さに関する計測を行い、

計算式からMass　Indexを算出し、正常心と比較し検討した。

3．結論

3－1．チアノーゼ性Fa11ot四徴症では生後間もなくから右心室の肥大を認め、

引き続いて右心房の肥大が現れた。左心系については、正常あるいは軽度の萎

縮が認められた。

3－2．両心室成長曲線と心筋重量の右室／左室比から、本研究の対象となった年

齢の範囲では心筋重量から見ると、両心室とも正常心と同様に成長し、加齢に

伴い右心室の肥大は継続すると考えられた。

3－3．心筋重量からみた年齢のtumi㎎Pointとしては、transitiona1periodの終

わる3ヶ月、右心房の肥大が明らかになる3歳、そして左心系の低形成が目立

つ4～10歳の時期、があげられた。

3－4．肺動脈閉鎖を伴う心臓標本では右心系だけでなく左心系にも肥大傾向を

認めた。また、姑息術後は左心系のみならず右心系の発育も促す可能性が示唆

された。

3－5．本研究では、心筋重量からみた根治手術による影響は明らかにできな

かった。
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4．今後の展望

　先天性心疾患は、個々の症例においてそれぞれ異なった様相を呈する。した

がって、同じ診断の疾患でもその異常の程度は症例毎に特有。固有のものであ

り、ゆえに手術治療上の困難を生じることもある。個々の症例において、遺残

症のない、機能的に優れた手術をすることは重要である。しかしながら単純と

思われるような心室中隔欠損をとってみても完全な手術が難しいこともある。

Fa11ot四徴症や複雑心奇形といわれる症例において、質の高い手術を行うため

には、基本的な解剖学的・形態学的な理解が必須となるが、その定量的な評価

はまだ十分になされていない。

　本研究では、圧と容量に関してそれぞれプラスとマイナスの負荷が併存する

Fa11ot四徴症という疾患について、成長や合併する奇形、外科治療などによ

り、心臓全体がどのような影響を受けるのかを心重量の指標を用いて知り、治

療に役立つ情報を得ることを期待した。

　根治手術に先行して行われるFa11ot四徴症の姑息術で左心系の発育が促され

ることが知られている。この右心系に与える影響の有無についてはまだ議論の

あるところであるが、本研究から右心系の心筋重量を増やす方向一に働く可能性

が示唆された。また姑，亀、術が右室流出路狭窄に対しても良い影響を与え、将来

右室切開やtransanm1ar　patchを用いない根治手術を行える症例の割合を増や

す可能性があるとしたら、二期的手術が見直されることもあり得る。

　本研究の結果が、Fa11ot四徴症の形態学的な基礎データの一つとなって個々

の症例に対し最適な手術方法と手術時期を決定する一助となれば幸いである。

また、本研究で用いたMass　Inde。の手法を他の疾患群にも応用して、疾患の理

解とより良い手術に向けて努力していきたい。
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