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1. 序 論 

 

哺乳類の心臓には、心腔と大血管の血流を一方向性に保つために 4つの

逆止弁が存在する。その 1 つである左房室弁は、左心房から左心室の順にのみ

血流を許容し、カトリック教の僧（司教）が冠る帽子（司教冠（Mitra））と形状

が似ていることに因んで僧帽弁（mitral valve）と称される。僧帽弁は、結合組

織による明瞭な層構造を有す数枚の弁尖（valve leaflet）という弁膜構造を主

体に構成されるが、弁としての開閉機能の成立に関与する構造を全て含めれば、

僧帽弁は①弁尖（弁膜）、②弁輪（弁尖の基部における心房心室壁との接続部）、

③腱索（左室壁や乳頭筋から起こり弁尖左室側の自由縁や弁尖体部に挿入する

無数の糸状構造）、④乳頭筋（腱索の基部にある左室筋の大型隆起）、⑤左心房、

⑥左心室によって構成されていると考えることができ、これらは総称して僧帽

弁複合体（mitral complex）と称される[1,2]。僧帽弁は、僧帽弁複合体各所の

適切な位置関係や協調的運動様式によって、逆流や狭窄のない開閉を行うこと

ができる。僧帽弁逆流（MR；mitral regurgitation）とは、僧帽弁複合体各所の

解剖学的あるいは機能的統合が破綻して弁尖の接合領域（coaptation area）が

欠失することにより、血流を整流化するべき僧帽弁の機能に異常を来し、左心室

の血液の一部が収縮期に左心房へ逆流する状態を呈す疾患と定義される[1,2]。 
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小型成犬では、加齢と共に房室弁、特に僧帽弁において粘液腫様変性

（myxomatous degeneration）なる僧帽弁複合体の構造破壊を生じ、壮年期から

老齢期、多くは 10 歳齢程度で MR を呈する心疾患（MMVD； myxomatous mitral 

valve disease）を多く発症することが疫学的に広く一般的に認められている[3]。

粘液腫様変性の病変形成は不可逆的過程とされ、弁尖や腱索の支持構造である

結合組織層構造の変性、破壊、断片化、無秩序化を特徴とし、病変の終末像とし

て、弁尖の肥厚・余剰・変形・間隙のずれや拡大、腱索の変形・伸長・断裂が認

められ、左心房への弁尖の逸脱が生じ、弁尖の接合領域の減少・欠失と弁閉鎖不

全の病態に帰結する[4–9]。一般的に MMVD は進行性の疾患であり、経年的に MR

が増加するにつれ、または MR が慢性的に持続した結果、患犬は各種の薬物療法

に対しても次第に抵抗性を示し、肺血管床の静水圧が上昇して心原性肺水腫を

呈するようになり、あるいは前方の心拍出量を維持することができなくなり、重

症化すれば症候性（非代償性）の鬱血性左心不全に至る[10–15]。鬱血性心不全

の顕在化は症例の生存期間を有意に低下させる症候であり、心臓超音波検査に

おいて MMVD が確認された無症状（International Small Animal Cardiac Health 

Council (ISACHC)クラス I）の犬の 70％以上が、6.6 年の観察終了時に生存した

のに対し、中等度（ISACHC クラス II）および重度（ISACHC クラス III）の心不

全犬の生存期間は、それぞれ中央値で 33 ヵ月と 9ヵ月と明らかに短縮すること
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が報告されている[16,17]。成人に認められる僧帽弁逸脱症（mitral valve 

prolapse）は犬の MMVD に類似する疾患とされ、内科管理による患者の 10 年生

存率は一般人の予想生存率に比較して8%低く、特にNew York Heart Association

（NYHA）分類による 3度以上の重度心不全患者の年間死亡率は 34%と著しく不良

であることが報告されている[18,19]。犬や成人に認められる本疾患群の発生機

序を鑑みれば、その病態の成立や悪化を阻むには弁の変性過程に介入しこれを

阻止することが有効であると仮説を立てることはできても、これを証明する報

告や治療手順はこれまで存在しない。 

MR の病態に対して外科的介入により症例の症状や予後を改善しようと

する試みは、以上のような事情を背景として今から約 1 世紀前から開始された

[20]。僧帽弁形成術（mitral valve repair）とは、このような試みのうち、患

者の僧帽弁を温存し、外科的に修復再建することにより、僧帽弁複合体の構造的

問題に起因するMRを外科的に軽減ないしは根治する目的のために行われる外科

手術である[21]。原始的な僧帽弁形成術は、1930 年に Wilson 氏により考案発表

され、以後、体外循環技術が確立するまでの 1950 年代までの僧帽弁形成術は、

心臓内部を直視することなく心拍動下において処置された[20,22–27]。この時

期行われた初期型の手術では、大腿筋膜片、心膜片、静脈片などの自己組織片や、

プラスチックないしはナイロン製の人工物などといった心臓外異物が、心周期
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のうち収縮期には僧帽弁の逆流部を塞ぐ位置で存在するように左室内に挿入留

置するという処置が行われたものの、術後、血栓塞栓症、異物による房室部閉塞、

出血、心破裂による突然死事例が確認されたほか、組織片を用いた手術では遠隔

期に組織片が退縮硬化することにより効果は一時的とされた[20,22–27]。一方

で、当時 MR の原因は弁輪拡大であるとの仮説が支持されていたことから、心拍

動下に左室内に挿入した異物を牽引することにより腱索や後尖の位置を変更す

る手法や、心臓外から僧帽弁輪の一部または全周を縫合して縮小する手術が行

われるようになった[28–34]。体外循環法の発明により心臓内無血視野が利用で

きるようになった 1956 年、Lillehei 氏はヒトに対し、直視下に心房心腔側から

僧帽弁輪縫縮を行う僧帽弁形成術に初めて成功した[35–37]。以後 1960 年代に

かけて行われた直視下僧帽弁形成術では、MR の原因は弁輪拡大であるという仮

説に基づき、僧帽弁輪の一部または全部を縫合糸により縫縮することにより僧

帽弁輪を人間の指 2 本が挿入できる大きさにまで縮めるという処置が行われた

ものの、術後 MR の再発と僧帽弁狭窄の発生率が高いと報告され、以下に述べる

次世代の手術技術概念の台頭と共に本手技は次第に使用されなくなった

[21,28,35,38–46]。 

Carpentier 氏は 1983 年、これまでの手術に認められた合併症や再発の

問題の解決と、如何なる発生機序の MR も適切に手術することを目的として「フ
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ランス式修復術（French correction）」なる独自の外科治療大系を確立した[21]。

この手術理論により僧帽弁形成術の適応範囲は大きく拡大する結果となり、現

在世界に普及する現代的僧帽弁形成術の基礎を成している[21]。フランス式修

復術では、手術に先立ち MR を病型に分類することにより開始される[21]。

Carpentier 氏によれば、MR に罹患する症例の弁尖の可動範囲に着目すれば、MR

の発生機序は 3 つの型に分類することができるとされ、弁尖の可動範囲が正常

である場合は I型、過剰である場合は II 型、制限を受けている場合は III 型に

分類される[21]。犬の MMVD やヒトの僧帽弁逸脱症による MR では、僧帽弁複合

体の粘液腫様変性によって弁尖の可動範囲が過剰となり、弁が左房側に逸脱し

て解剖学的に接合不能となる Carpentier 氏分類 II 型 MR に該当する。また僧帽

弁輪は、いずれの型の MR であっても左心容量負荷によって拡大や歪みを生じ、

これにより前後尖間の距離が増加してMRをさらに悪化させる要因となることが

確認されており、即ち MR の存在自体が MR をさらに増悪させる機転となると考

えられている[21,47,48]。従って成人の僧帽弁逸脱症による MR に対して適用さ

れるフランス式修復術では、以上のような僧帽弁複合体形状の病的変化に着目

し、これを僧帽弁の開閉機能にとって適切な形状に回復させることを目的とし

て、（1）僧帽弁の病変を切除し弁尖を縫合することにより、もしくは断裂（伸長）

し た 腱 索 部 分 を 正 常 な 腱 索 や 人 工 腱 索 と し て の expanded 
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polytetrafluoroethylene（ePTFE）製縫合糸によって置換することにより弁尖の

可動範囲を正常程度まで制限し、（2）僧帽弁輪を人工リングに縫着して正常な収

縮期の僧帽弁輪形態に再構築固定し安定化させる、という 2 つの術式の組み合

わせが採用される[21,49,50]。なお正常なヒトの僧帽弁輪は、2次元平面的に観

察すれば短径（前尖の中心と後尖の中心を通る線の弁輪間距離）と長径（短径方

向と直交する線の弁輪間距離の最大径）の比が 3対 4の楕円（もしくは腎臓形）、

3次元空間的に観察すれば大動脈弁側から続く前尖の基部を最高点とし、前後の

交連（前後尖の接合点）を最下点とする鞍型（saddle shape）をしていると解析

されており、これに従って僧帽弁輪形態の再構築目標が定められる[21,51,52]。

フランス式修復術の治療成績は、内科管理や人工弁置換術による治療成績と比

較して長期生存率を有意に改善させる効果が確認されているほか、過去に行わ

れた縫合糸による弁輪縫縮術と比較して再発回避と長期耐久性に優れることが

報告されている[21,49,50,53,54]。 

獣医学においての僧帽弁形成術は、麻酔法や心肺バイパス技術の改善と

動物に対する技術応用により、1990 年に犬の MMVD 症例に対する初の成功報告が

行われて以降、薬物治療による病状維持が困難な一部の患犬に対して適応され

ており、ヒトの場合と同様に内科治療効果を上回る予後改善効果を期待されて

いる治療法である[55–65]。これまで行われてきた犬の MMVD に対する僧帽弁形
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成術では、フランス式修復術の理論を部分的に外挿することにより、（1）ePTFE

製縫合糸による腱索置換術（ACR; artificial chordal replacement）、および

（2）僧帽弁輪形成術（MAP; mitral annuloplasty）の組み合わせが利用されて

いる[57–59]。但し、フランス式修復術の理論は、これまでのところ犬の僧帽弁

形成術には完全には再現されておらず、成人へのフランス式修復術の適用によ

り得られた術後成績を外挿することは困難と考えられる。その理由の一つは、現

存する人工リングは成人用のサイズのものであって、成犬の血統差による体格

差（心臓の大きさ）の範囲は成人に認められる体格差の範囲を著しく超えること

により、また手術対象である MMVD 犬の多くが小型犬種であることにより、多く

の場合、手術対象犬に利用できるサイズの人工リングが存在しないということ

である[66]。従って、人工リングを使用した弁輪形態の再構築と安定化はフラン

ス式修復術の理論で重要とされるものの、そもそも犬には適用が困難で、現在の

犬の僧帽弁輪形成術では未だ僧帽弁輪縫縮術が採用されている[21,57–59]。こ

の手技の適応は、僧帽弁形成術の歴史的発展経緯に矛盾する他、ヒトと犬では心

形態も寿命も異なるのであって、犬において独特に実施される僧帽弁形成術の

手術成績を改めて検証しなければならないと考えられる。また一方で、犬では僧

帽弁輪の評価方法が確立しておらず、正常な僧帽弁輪の形態と大きさに関する

情報も不足しているのであり、僧帽弁輪形成術の再構築目標は存在しないばか
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りか、そもそも症例の僧帽弁輪が異常を来たしているかどうかを判断すること

も困難な状況である。従って、現時点における弁輪形成術の方法には、論理的に

明確な根拠なく、各施設が独自の手法を採用している実情にあると言わざるを

得ない[57–59]。さらに、手術中に僧帽弁輪の実際のサイズを評価する方法の検

討や、他方、画像検査所見がこれを正しく予測しているかどうかを調査した報告

はなく、術前術後における僧帽弁輪サイズの予測精度は検証できていない。故に

手術による弁輪サイズへの介入効果や安定性、手術手技の妥当性を評価する系

が存在しない。また、犬の MMVD に対して僧帽弁形成術により治療を行なった場

合、症例の症状軽減やレントゲン検査における心陰影の縮小化に寄与したこと

が報告されているものの、より根本的な手術による介入効果、すなわち僧帽弁複

合体の形態や心機能に対する介入効果はこれまで検証されていない[57–59]。 

以上のように、犬の MMVD に対する僧帽弁形成術の手術理論を議論する

にあたり、基本的に作り上げておかなければならない評価系が存在しないこと

や、検証しておかなければならない重要な課題が複数存在することを背景とし、

その諸問題の解決を図ることを目的として本研究は遂行された。 
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2. 研究１ 心エコーによる僧帽弁輪の形態評価 

 

2.1. 緒言 

 犬の僧帽弁輪について、その形態的特徴を詳細に理解することは僧帽弁

形成術の技術向上に不可欠と考えられる。しかしながら現在の獣医学において、

その評価方法や定量系は確立しておらず、正常犬の僧帽弁輪の形態的特徴や、

MMVD 犬との差異についての検討も十分ではない。さらに、術前の心エコー検査

により測定された僧帽弁輪の評価値と、手術中に実際に測定された僧帽弁輪の

評価値とを比較検討した報告は過去にない。研究 1では、（1）正常犬と MMVD 犬

における僧帽弁輪の心エコー評価値を比較すること、（2）MMVD 犬の僧帽弁輪の

心エコー検査値と術中測定値とを比較すること、の 2点を目的とした。 

 

2.2. 材料と方法 

2.2.1. 症例 

 2013 年 9 月から 2020 年 6 月までの期間において、茶屋ヶ坂動物病

院にて循環器検査（身体検査、血液検査、X線検査、経胸壁心エコー検査、心電

図検査）による心臓の形態と機能の評価を受けた 1 才齢以上の成犬について診
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療記録を元に回顧的に調査した。調査対象期間中において循環器検査により心

機能異常が検出されなかった成犬を対照群とし、MMVD が検出され茶屋ヶ坂動物

病院において僧帽弁形成術による治療を受け除外基準に該当しないMMVD罹患犬

を MMVD 群とした。心エコー検査は全て 1名の獣医師（三原）が無麻酔・無鎮静

で実施した。MMVD の有無は、弁尖の肥厚や変形、弁尖の左房への脱出、カラー

ドップラー画像での MR ジェットの有無から心エコーで判定した。MMVD 群からの

除外基準は、MR の機序が先天性僧帽弁奇形である場合、右心不全を伴う三尖弁

逆流を合併している場合、三尖弁逆流圧較差 80mmHg 超の肺高血圧症を合併して

いる場合、カラードプラ画像で拡張期逆流が心尖に達する大動脈弁逆流を合併

している場合、動静脈シャントまたは心臓内シャントを合併している場合、先天

性心疾患を合併している場合、心筋梗塞を合併している場合、MR の機序が感染

性心内炎に続発する僧帽弁破壊である場合、二度目の開心術による治療である

場合とした。MMVD 群の犬の心不全重症度は，米国獣医内科学会のガイドライン

に従ってステージに分類した[67]。 

 

2.2.2. 心エコー検査 

 心エコー検査では、左傍胸骨左室長軸断面像（図 2-1A）および交連断面

像（図 2-1B）において、僧帽弁尖のヒンジ間の距離をそれぞれ僧帽弁輪の前後
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径（septal-parietal diameter; SPD）および横径（transverse diameter; TD）

と定義した。長軸断面像は過去に報告された標準的な方法を用いて取得した

[68]。交連断面像は、長軸断面像と直交する断面像とし、頭側（前）交連側の壁

側尖と尾側（後）交連側の壁側尖との間に中隔尖の中央部が現れる像と定義した。

SPD と TD は僧帽弁が最大に開放した最初の時点（拡張期初期）と完全に閉鎖し

た最初の時点（収縮期初期）で測定した。大動脈弁輪径（aortic annulus 

diameter; AAD）は，右傍胸骨左室長軸断面像において、大動脈弁尖が最大に開

放した最初の時点の大動脈弁尖のヒンジ間の距離とした（図 2-1C）。心エコーは

3-8MHz のプローブ（S8-3, Philips, Bothell, USA）と超音波診断装置（iE33, 

Philips, Bothell, USA）を用いて行った。B モード心エコー画像は DICOM

（Digital Imaging and Communications in Medicine）形式で電子記憶媒体に

保存し解析した。心エコー画像の計測における時相は、心電図を用いず、弁尖の

動きに基づいて決定した。即ち、僧帽弁では完全に開いた瞬間と完全に閉じた瞬

間（弁尖がヒンジ部で動きを止めたとき）にそれぞれ拡張期と収縮期の測定値、

大動脈弁では完全に開いた瞬間に収縮期の測定値を得た。これらの心エコーに

よる僧帽弁および大動脈弁の弁輪構造の測定は、内縁から内縁へと読み取るこ

とによって行われた。僧帽弁を楕円、大動脈弁を真円と仮定し、円の幾何学的な

定義、定理、近似値を用いて以下の数値を算出した[69]。 
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僧帽弁輪扁平率（systolic and diastolic mitral annulus flattening ratio

（MAF））= 1−[(SPD)/2]/[(TD)/2] 

僧帽弁輪面積（systolic and diastolic mitral annulus area (MAA) ）= 

π×[(SPD)/2] ×[(TD)/2]/100 cm2 

僧帽弁輪周長（systolic and diastolic mitral annulus circumference (MAC)）

= π×[3{(SPD)/2+(TD)/2}−√{3(SPD)/2+(TD)/2}×{(SPD)/2+3(TD)/2}]/100 cm 

僧帽弁輪面積収縮率（contraction ratio of the MAA（CRMAA））= 100×[1−

(systolic MAA)/(diastolic MAA)] % 

大動脈弁輪面積（aortic annulus area (AAA)） = π×[(aortic annulus 

diameter)/2]2/100 cm2 

以上の測定値において、面積値（MAA、AAA）は体表面積（（body surface area; 

BSA）＝0.101×（体重（kg））2/3）(m2）で除したのち自然体数に変換し、長さ値

（MAC、SPD、TD、AAD）は BSA の平方根（√BSA）で除し、その値を両群間の比較

に用いた。その他、従来の心エコー評価指標として、左房大動脈径比（LA:Ao）、

正規化左室拡張末期内径（left ventricular end-diastolic internal diameter 

normalized to body weight; LVIDdN）、左室内径短縮率（fractional shortening; 

FS）を取得した。 
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2.2.3. 僧帽弁輪の実測評価 

 MMVD 群の全ての犬は、我々のグループが過去に報告した方法、すなわち

低体温心肺バイパス、大動脈遮断、心筋保護による拡張心停止下、左側左房切開

での僧帽弁形成術を行った[58]。1mm 刻みの円形サイザーを僧帽弁口部に直接挿

入し、僧帽弁開口部を通過しうるサイザーの最大直径を僧帽弁輪直径

（intraoperative mitral annulus diameter; IMAD）と定義して測定した（図

2-2）。なお、上記の治療および検査は全て各犬の飼い主の同意のもとに行われた。 

 

2.2.4. 統計解析 

 統計解析は Easy R statistical software（Version 1.54, Saitama 

Medical Center, Jichi Medical University, Shimotsuke, Japan.）[70]を用

いて行った。数値データは、ヒストグラムから視覚的に正規分布が想定できる場

合は平均値±標準偏差で示し、さもなくば中央値[四分位範囲]として示した。性

分布の群間比較に際してはフィッシャーの正確検定を用いた。その他のデータ

の群間比較に際しては、両群ともに正規分布が想定できる場合は Student の t検

定を、さもなくば Brunner-Munzel 検定を使用した。対照群では、自然対数に変

換した面積値（MAA、AAA）と自然対数に変換した BSA の間、あるいは長さ値（MAC、

APD、TD、AAD）と√BSA の間に単回帰分析を行った。残差の正規性は Shapiro-
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Wilk 検定を用いて評価した。僧帽弁形成術中の実測により得られた IMAD と心エ

コー検査により得られた MAA および MAC との相関分析に、スピアマンの順位相

関係数を用いた。得られた P値が 0.05 未満である場合を統計学的に有意と判断

した。 

 

2.3. 結果 

2.3.1. 各群の特徴 

 本研究には対照群に 59 症例、MMVD 群に 371 症例が組み入れられた。表

2-1 に、各群の特徴（検査時の年齢、性別、体重、体表面積、心不全ステージ、

および心エコー検査値（LA:Ao、LVIDdN、FS））をまとめた。年齢、性別、体重、

体表面積、心不全ステージ、LA:Ao、LVIDdN、FS において群間の差が認められた。 

 

2.3.2. 対照群内の単回帰分析 

 すべての回帰分析において、残差は正規分布していた。自然対数に変換

した面積値（AAA、収縮期 MAA、拡張期 MAA）と、自然体数に変換した BSA との間

に回帰直線が得られた（表 2-2）。同様に、長さ値（AAD、収縮期 SPD、収縮期 TD、

収縮期 MAC、拡張期 SPD、拡張期 TD、拡張期 MAC）と√BSA との間に回帰直線が

得られた。 
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2.3.3. 対照群と MMVD 群における各種評価項目の比較 

 弁輪構造の心エコー検査測定値を表 2-3 にまとめた。対照群と比較して

MMVD 群では、収縮期および拡張期の SPD/√BSA、収縮期および拡張期の TD/√

BSA、収縮期および拡張期の Ln（MAA/BSA）、収縮期および拡張期の MAC/√BSA に

おいて高値となった一方で、収縮期および拡張期の MAF、CRMAA はそれぞれ低値

となった。AAD/√BSA および Ln(AAA/BSA)は、それぞれ 2群間で差は認められな

かった。 

 

2.3.4. MMVD 群における僧帽弁輪の実測値評価 

 MMVD 群における IMAD/√BSA は 38.9±4.1mm/m であった。IMAD/√BSA は

拡張期 MAC/√BSA（r = 0.64, p<0.01）との間、および MAA/BSA（r = 0.64, 

p<0.01）との間に線形相関が認められた（図 2-3）。 

 

2.4. 考察 

 研究 1 では、健常犬と MMVD 犬とで僧帽弁輪の形態が異なることが明ら

かとなった。健常犬の僧帽弁輪は短長径比 3:4 の楕円形であり、収縮期は拡張

期に比較してより扁平型となることが明らかとなった。健常犬における僧帽弁
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輪面積と大動脈弁輪面積との比率は、収縮期および拡張期でそれぞれ 1.38±

0.35:1 および 2.00±0.42:1 であった。また、収縮期の僧帽弁輪面積は拡張期の

僧帽弁輪面積と比較して約 30％減少していた。このことにより、健常犬の僧帽

弁輪は心周期に同期して収縮と拡張を繰り返しており、収縮期には僧帽弁輪面

積が減少することで弁尖の接合を効率的に発生させることが示唆された。健常

人の僧帽弁輪は、二次元画像では前後径と横径の比が 3:4 の楕円形、三次元画

像では前交連と後交連を最下点とする鞍型と解析されている[51,52]。今回の結

果から、健常犬の僧帽弁輪扁平率は約 0.25 であり、健常人の僧帽弁輪と同様に

楕円形であることが示唆された。以上の結果は、ヒトの僧帽弁輪に関する先行研

究の結果と一致した[21,51,52]。対照群では、自然対数変換した BSA と自然対数

変換した面積値（AAA、MAA）、および、√BSA と長さ値（AAD、SPD、TD、MAC）と

の間に回帰直線が得られ、面積値を BSA、長さ値を√BSA で除すことは、測定値

の体格補正法として有用であることが示唆された。 

 MMVD 犬では、収縮期、拡張期ともに SPD/√BSA，TD/√BSA が対照犬より

有意に大きく、特に SPD/√BSA の差は顕著であった。その結果、MMVD 犬は対照

犬に比べ収縮期、拡張期ともに僧帽弁輪扁平率が減少し、僧帽弁輪の形状が心周

期を通して真円に近いことが示唆された。さらに、MMVD 犬では心周期を通して

僧帽弁輪面積の拡張が見られ、僧帽弁輪面積収縮率も低下していた。以上のよう
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な MMVD 犬の僧帽弁輪の変化は、弁尖の逸脱に加えて、収縮期の僧帽弁の効率的

な接合を低下させ、MR の悪化の一因となっていることが推測された。 

 本研究では、IMAD/√BSA と拡張期 MAC/√BSA、IMAD/√BSA と拡張期

MAA/BSA の間に正の相関が認められたことから、拡張期 SPD と TD の 2 次元心エ

コー測定値を用いて僧帽弁輪の実際の大きさを非侵襲的に予測できる可能性が

示唆された。 

 AAD/√BSA および Ln(AAA/BSA)は、MMVD 群と対照群との間に差は検出さ

れなかった。この結果は、大動脈弁線維輪は強固な組織構造であるため MR の進

行による影響を受けにくく、その形態は保たれるという先行研究の結果[71]を

支持するものと考えられた。従って AAD または AAA は、僧帽弁複合体の構造変

化を評価検出するための有用な基準尺度となり得ることが示唆された。 

 

2.5. 小括 

 59 頭の健常犬（対照群）および 371 頭の MMVD 犬（MMVD 群）における僧

帽弁輪の形態を比較検討した。僧帽弁輪形態の定量化には、心エコー検査を用い

て僧帽弁輪前後径（SPD）、僧帽弁輪横径（TD）、大動脈弁輪径（AAD）を測定し、

これを用いて僧帽弁輪扁平率（MAF）、僧帽弁輪面積（MAA）、僧帽弁輪周長（MAC）、

僧帽弁輪面積収縮率（CRMAA）、大動脈輪面積（AAA）を算出することを以ってし、
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これらのデータを比較解析に供した。また、MMVD 群では、僧帽弁形成術の際に

僧帽弁輪径（IMAD）を実測した。得られた面積値と長さ値は、それぞれ体表面積

値（BSA）とその平方根（√BSA）で除すことにより体格補正して分析した。結果、

健常犬の僧帽弁輪は短長径比 3:4 の楕円形であり、収縮期は拡張期に比較して

より扁平となることが明らかとなった。健常犬における MAAと AAA との比率は、

収縮期および拡張期でそれぞれ 1.38±0.35:1 および 2.00±0.42:1 であり、収

縮期の MAA は拡張期の MAA と比較して約 30％減少していた。以上により、健常

犬の僧帽弁輪は心周期に同期して収縮と拡張を繰り返しており、収縮期には面

積が減少しつつ扁平性を増すことにより弁尖の効率的かつ強固な接合が可能に

なることが判明した。一方、MMVD 群の収縮期および拡張期の SPD/√BSA、TD/√

BSA、Ln(MAA/BSA)、MAC/√BSA は対照群より有意に高く、同じく収縮期および拡

張期の僧帽弁輪扁平率、僧帽弁輪面積収縮率は有意に低値であった。従って MMVD

犬の僧帽弁輪は拡大し、収縮率も低下することにより、弁輪平面の水平方向にお

いても弁尖は離開しており、接合面が小さくなる一因となっていることが判明

した。AAD/√BSA、Ln(AAA/BSA)は群間に有意差はなく、大動脈弁輪の形状は MMVD

の存在に影響を受けないためMMVDの弁輪形態の変化を捉える基準尺度となり得

ることが示唆された。さらにMMVD群では拡張期MAC/√BSAおよび拡張期MAA/BSA

は IMAD/√BSA と有意に相関していた。即ち、術前の画像検査によって得られた
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弁輪の測定値は、実際の弁輪を実測した測定値を精度高く予測していることが

明らかとなった。 

 

研究 1の内容は、以下の学術論文として掲載された。 

（Mihara K, Kanemoto I, Sato K, Yasuhira Y, Watanabe I, Misumi K. 

Echocardiographic evaluation of deformity and enlargement of the canine 

mitral valve annulus associated with myxomatous degenerative mitral 

valve disease. J Vet Cardiol 2021; 37:8–17.） 

（Mihara K, Kanemoto I, Sato K, Yasuhira Y, Watanabe I, Misumi K. 

Corrigendum to 'Echocardiographic evaluation of deformity and 

enlargement of the canine mitral valve annulus associated with myxomatous 

degenerative mitral valve disease'. J Vet Cardiol 2023; 45:1–2.） 
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3. 研究 2 僧帽弁の形態と機能に対する僧帽弁形成術の介入効果 

 

3.1. 緒言 

 MMVD の犬に僧帽弁形成術を適用することにより、内科治療強度の軽減や

拡大心の縮小効果のような臨床的効果が確認されている[57,59]。しかし獣医学

において、僧帽弁複合体の形状ならびに心機能に対する僧帽弁形成術の介入効

果について未だ不明な点も存在する。僧帽弁形成術の介入効果の詳細を検証す

ること、およびその方法論を確立することは、僧帽弁形成術の長期的な効果、安

定性、妥当性を確認し、技術向上のためのフィードバックを行う上で非常に重要

と考えられる。一方、これまで獣医学において、研究 1で論じた我々の報告[72]

を除き、実測データと画像測定のデータとの相関を論じた報告は存在しない。

我々は研究 1により、2次元（2D）心エコー図検査を用いた僧帽弁輪の形態評価

に関しての解析手順を提案し、術前の心エコーで算出した僧帽弁輪面積や僧帽

弁輪周長と、術中に円形サイザーで測定した実際の僧帽弁輪径との間に有意な

相関を見出した[72]。しかし、外科的介入によって幾何学的に変化した実際の僧

帽弁輪径の実測データと、術後の画像測定のデータとの相関を検証した研究は

ない。 
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 研究 2の目的は、僧帽弁複合体の形状、血行動態ならびに心機能、患犬

の臨床症状および投薬の必要性に対する僧帽弁形成術の介入効果を検討評価す

ること、および僧帽弁形成術後の僧帽弁輪の幾何学的指標の実測データと画像

測定のデータとの相関を調べることとした。 

 

3.2. 材料と方法 

3.2.1. 症例 

 2020 年 2 月から 2021 年 3 月までの期間に、茶屋ヶ坂動物病院において

MMVD の治療を目的として僧帽弁形成術を受けた犬の診療記録を元に回顧的に調

査し、試験組み入れ基準に合致する症例を抽出した。試験の組み入れ基準は、米

国獣医内科学会の MMVD 心不全ガイドライン[67]によるステージ分類 C期の症例

とした。全ての症例は手術直前、さらに可能な場合は術後 1週間後，さらに可能

な場合は術後 3ヵ月後の 3時点において、茶屋ヶ坂動物病院にて循環器検査（身

体検査、血液検査、X線検査、経胸壁心エコー検査、心電図検査）による心臓の

形態と機能の評価を受けた。心エコー検査は全て 1 名の獣医師（三原）が無麻

酔・無鎮静で実施し、弁尖の肥厚や変形、弁尖の左房への脱出、カラードップラ

ー画像での MRジェットを有す症例を MMVD と判定した。試験からの除外基準は、

MR の機序が先天性僧帽弁奇形である場合、右心不全を伴う三尖弁逆流を合併し
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ている場合、三尖弁逆流圧較差が 80mmHg を超える肺高血圧症を合併している場

合、カラードプラ画像で拡張期逆流が心尖に達する大動脈弁逆流を合併してい

る場合、動静脈シャントまたは心臓内シャントを合併している場合、先天性心疾

患を合併している場合、心筋梗塞を合併している場合、MR の機序が感染性心内

炎に続発する僧帽弁破壊である場合、二度目の開心術による治療である場合と

した。内科的治療は、主治獣医師の判断によりなされ、左心不全の症状を軽減す

るために必要な最小限の種類および薬用量にとどめられた。心肺バイパス中の

ヘパリン投与を除き、抗血小板薬、抗凝固薬は投与しなかった。 

 

3.2.2. 心エコー検査心臓の形態と機能の評価 

 初回検査まで、もしくは連続する 2回の検査の間の期間に、胸部 X線検

査所見に基づいて診断された肺水腫を、少なくとも 1 回以上経験した症例の割

合を調査した。各検査時点において、内科的治療薬（ピモベンダン、利尿剤、そ

の他の薬物治療）を投与中の症例の割合を調査した。胸部 X 線検査により椎骨

心臓総計（vertebral heart scale; VHS）（V）を測定した[73]。従来の心エコー

図検査手法[68,74]に基づいて、左房大動脈径比（left atrial-to-aortic ratio；

LA:Ao）、左室流入血流速波形拡張早期波ピーク速度（peak velocity of early 

diastolic transmitral flow；E-wave velocity（E 波速度））（cm/s）、左室流入
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血流速波形心房収縮期波ピーク速度（peak velocity of late diastolic 

transmitral flow；A-wave velocity（A 波速度））（cm/s）、E/A、E 波減速時間

（E-wave deceleration time；EDT）（ms）、左室流入血流平均圧較差（mitral 

inflow mean pressure gradient）（mmHg）、左室流出路速度時間積分（left 

ventricular outflow tract velocity-time integral；LVOTVTI）（cm）、左室流

入路速度時間積分（mitral inflow velocity-time integral；LVITVTI）（cm）、

左室駆出時間（left ventricular ejection time；LVET）（ms）、心拍数（heart 

rate；HR）（bpm）、正規化左室拡張末期内径（normalized left ventricular 

internal diameter in diastole；LVIDdN）、正規化左室収縮末期内径（normalized 

left ventricular internal diameter in systole；LVIDsN）、左室内径短縮率

（fractional shortening；FS）を求めた。第 2章の研究で述べた方法[72]によ

り、僧帽弁輪の前後径（septal-parietal diameter; SPD）および横径（transverse 

diameter; TD）、大動脈弁輪径（aortic annulus diameter; AAD）を求めた。SPD

の測定に用いられた心エコー図断面において、収縮期に僧帽弁の前尖と後尖と

が接合する長さを前後尖接合長（coaptation length；CL）（mm）と定義した。CL

は固有もしくは人工腱索を除く僧帽弁の弁尖組織表面上のみにおいて、僧帽弁

輪垂直方向（心長軸方向）に測定した（図 3-1A、B、C、D）。弁尖同士が接合して

いないなどにより CL が測定不能な場合は、CL を 0mm とした。上記の測定値を用
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い、僧帽弁を楕円、大動脈弁を真円と仮定し、円の幾何学的定義、定理、近似値

を用いて以下の数値を算出した[69]。 

大動脈弁輪面積（aortic annulus area (AAA)） = π×[(aortic annulus 

diameter)/2]2/100 cm2 

僧帽弁輪面積（systolic and diastolic mitral annulus area (MAA) ）= 

π×[(SPD)/2] ×[(TD)/2]/100 cm2 

僧帽弁輪周長（systolic and diastolic mitral annulus circumference (MAC)）

= π×[3{(SPD)/2+(TD)/2}−√{3(SPD)/2+(TD)/2}×{(SPD)/2+3(TD)/2}]/100 cm 

僧帽弁輪面積収縮率（contraction ratio of the MAA（CRMAA））= 100×[1−

(systolic MAA)/(diastolic MAA)] % 

僧帽弁輪扁平率（systolic and diastolic mitral annulus flattening ratio

（MAF））= 1−[(SPD)/2]/[(TD)/2] 

左室流入血流量指数（left ventricular inflow volume index） = (diastolic 

MAA) ×(mitral inflow velocity-time integral)/(body weight) mL/kg 

前方一回拍出量指数（forward stroke volume index） = (aortic annulus area) 

×(left ventricular outflow tract velocity-time integral)/(body weight) 

mL/kg 

逆流量指数（regurgitant volume index） = [(left ventricular inflow volume)
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−(forward stroke volume)]/(body weight) mL/kg 

心係数（cardiac index） = (forward stroke volume) ×(HR)/(body weight) 

mL/kg/min 

逆 流 分 画 （ regurgitant fraction ） =100×(regurgitant volume)/(left 

ventricular inflow volume) % 

 

以上の評価値のうち、体格補正されていない容積値は体重（kg）で除し[75]、面

積値（MAA、AAA）は体表面積(（body surface area; BSA）＝0.101×（体重（kg））

2/3)( m2)で除したのち自然対数に変換し、長さ値の一部（MAC、SPD、TD、AAD）は

BSA の平方根（√BSA）で除し[72]、そのインデックス化された値を群間の比較

に用いた。 

 

3.2.3. 僧帽弁形成術と僧帽弁輪の実測評価 

 僧帽弁形成術は、低体温（30℃）心肺バイパスと大動脈遮断心停止下で

行われた[58]。術式は手製のアンカー（図 3-2）を用いた人工腱索置換術と僧帽

弁輪形成術のみとし、他の術式は採用されなかった。手術の詳細な操作は以下の

通りである（図 3-3）。 
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(1) 僧帽弁の修復開始に先立ち、1mm 刻みの円形サイザーを僧帽弁口部に直接挿

入し、僧帽弁開口部を通過しうるサイザーの最大径を僧帽弁輪径

（intraoperative mitral annulus diameter；IMAD）と定義した。僧帽弁輪

は柔軟で、金属製の固い円柱形サイザーを僧帽弁口部に挿入することにより

生じる僧帽弁輪円周の外向きの張力によって、円周の長さは変わらないが、

3次元的に配置される楕円形から 2次元的に配置される正円形に変化するほ

どであることに注意されたい。 

(2) 次に 2本の鑷子で牽引して広げた僧帽弁中隔尖の表面積と、できるだけ同等

の大きさの円形のサイザーを選択し、これを僧帽弁中隔尖面積と定義した。 

(3) 次に僧帽弁のすべての弁尖の動きや柔軟性について神経フックを用いて触

診した。 

(4) 両端針、サイズ CV6、長さ 30 インチの延伸ポリテトラフルオロエチレン

（expanded polytetrafluoroethylene；ePTFE）製縫合糸のちょうど中間点

に、直径 1mm のループを形成した後、スクエアノットで固く 4回結紮し、さ

らには縫合糸の両端針を縦 2mm 横 4mm 厚さ 1mm の ePTFE 製プレジェットに

通した（図 3-2）。次に，その両端の針を尾側（後）乳頭筋の先端付近に刺入

し、別の同型の ePTFE 製プレジェットに通した後、尾側（後）乳頭筋をその

2枚の ePTFE 製プレジェットに挟みこむように縫合糸を結紮して、これを人
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工腱索置換を行うためのアンカーとして利用した。頭側（前）乳頭筋にも同

じ操作を行った。 

(5) アンカーに予め作っておいたループ、およびアンカーを作成する際の結紮の

結び目の隙間（スリット）に ePTFE 製縫合糸（両端針、サイズ CV6、長さ 30

インチ）を数本通して人工腱索とした。この人工腱索を、逸脱した弁尖の辺

縁と、その責任乳頭筋に設置されたアンカーとの間を架橋するように、必要

な数だけ縫合（運針）した。 

(6) 僧帽弁輪形成術は、ePTFE 製縫合糸（両端針、サイズ CV5、長さ 30 インチ）

で壁側尖側弁輪を巾着縫合して短縮することにより行った。ePTFE 製縫合糸

の中間点に ePTFE 製プレジェット（縦 2mm 横 4mm 厚さ 1mm）を通し、両端の

針を左線維三角に刺入して巾着縫合の起点とした。この ePTFE 製縫合糸の両

端の針ともに壁側尖弁輪を右線維三角に向かって巾着縫合し進め、両端の針

が右線維三角を通針したところで別の同型の ePTFE 製プレジェットに通し、

壁側尖弁輪をその 2 枚の ePTFE 製プレジェットで挟む形で巾着縫合を締め

上げた。僧帽弁中隔尖面積測定にて選択した円形サイザーを僧帽弁口部に挿

入し、僧帽弁口面積がこのサイザーの大きさに達するまで巾着縫合を締め上

げ、後尖弁輪を短縮して結紮した。なおこれを修復後僧帽弁輪径（repaired 
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intraoperative mitral annulus diameter；RIMAD）と定義した。即ち RIMAD

は僧帽弁中隔尖面積測定に使用したサイザーの直径に一致する。 

(7) 弁尖接合面の左心房端が、新たに作成された僧帽弁輪平面に位置するよう全

ての人工腱索の長さを調整した。各々の縫合糸は長さを決めたのち、順次、

スクエアノットにて、固く 7から 10 回程度結紮して固定した。 

(8) 左心室に生理食塩水を満たし、形状を確認し、修復された僧帽弁に漏れがな

いことを確認した。以上の操作を以って心内操作は終了し、以下、常法に従

って手術を完遂した。 

上記の治療および検査はすべて各症例の飼主の同意のもとに行った。 

 

3.2.4. 統計解析 

 データは Easy R 統計ソフトウェア[70]を用いて解析した。パーセント

データを除く数値データは、1 標本 Kolmogorov-Smirnov 検定により非正規分布

が検出された場合か、またはヒストグラムに基づき非正規分布が視覚的に想定

される場合は中央値および四分位範囲で示し、さもなくば平均±標準偏差で示

した。Cochran の Q 検定は、各測定時点において、肺水腫を経験した症例の割合、

投薬されている症例の割合、CL が 5mm 以上の症例の割合、CL が 0mm の症例の割

合の解析に使用した。クロス集計表に 0 値のセルがある場合は、ポストホック
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検定として Fisher の正確確率検定を用い、さもなくば McNemar 検定を使用した。

各検査時点におけるその他の反復測定値は、Friedman の検定を用いて比較し、

ポストホック検定として Bonferroni の多重比較検定を用いた。手術中、修復開

始前に実測された僧帽弁輪径（即ち IMAD）と心エコー検査により算出された拡

張期 MAA もしくは MAC との間、および、修復後に実測された僧帽弁輪径（即ち

RIMAD）と術後 1週間と 3ヵ月の心エコー検査により算出された拡張期 MAA もし

くは MAC との間に Pearson の積率相関係数による相関解析を行った。得られた P

値が 0.05 未満である場合を統計学的に有意と判断した。 

 

3.3. 結果 

3.3.1. 繰り返し測定値の解析 

 本研究には 77 症例が組み入れられた。症例集団の平均年齢は 10±1.9

歳、体重中央値は 3.5 [2.7-4.4] kg、体表面積中央値は 0.233 [0.196-0.271] 

m2であった。犬種の内訳は、チワワ 45 頭、トイプードル 8 頭、ポメラニアン 7

頭、交雑種 7 頭、キャバリアキングチャールズスパニエル 4 頭、シーズー2 頭、

マルチーズ 2 頭、ミニチュアシュナウザー1 頭、ウィペット 1 頭で、去勢雄 19

頭、未去勢雄 25 頭、避妊雌 30 頭、未避妊雌 3頭から構成された。術前検査時点

において、症例集団の 77/77（100％）にピモベンダン、75/77（97.4％）に利尿
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剤、74/77（96.1％）にその他のうっ血性心不全治療関連薬（アンジオテンシン

変換酵素阻害薬、カルシウム拮抗薬など）が、主治医の判断に基づいて投与され

ていた（表 3-1）。2頭において利尿剤は、急性肺水腫の治療に対して使用された

ものの、肺水腫が消失したのちは主治医の判断に基づいて術前に既に中止され

ていた。 

 本研究に組み入れられた犬の僧帽弁形成術は、全症例において人工腱索

置換術と僧帽弁輪形成術からなり、弁尖縫合を含む他の手術手技は本研究に組

み入れられたどの犬にも採用されていなかった。僧帽弁尖の全領域、前尖、後尖

に留置された人工腱索数の中央値は、それぞれ 8 [8-10]、4 [3-4]、5 [4-6]で

あった。 

 観察期間中、術後 1日目、2日目、22 日目にそれぞれ中枢神経合併症（昏

睡）、呼吸器合併症（急性呼吸窮迫症候群）、消化管合併症（消化管出血）で 3頭

が死亡し、それぞれの死因はすべて開心術に関連する合併症であった。その他の

症例は全て観察期間中生存し、本研究に組み入れられた症例における本術式の

術後 3ヵ月生存率は 74/77（96.1％）であった。全症例には手術前に少なくとも

1回の肺水腫の既往歴があり、手術時点においては内科治療によってコントロー

ル下（肺水腫ではない状態）にあった。他方、僧帽弁形成術後に肺水腫を再発し

た症例は存在しなかった。ピモベンダンを投与されている症例の割合は、術前



 34

（100％）および術後 1週間（96.1％）に比べ、術後 3ヵ月（5.2％）で有意に減

少した。利尿剤を投与されている症例の割合は、術前（97.4％）、術後 1 週間

（36.4％）、術後 3ヵ月（1.3％）と有意に減少し続けた。他の心不全治療薬剤の

投与を受けている症例の割合は、術前（96.1％）、術後 1週間（74.0％）、術後 3

ヵ月（13.0％）と有意に減少し続けた。 

CL、E 波減速時間、一回拍出量係数、心係数は、術前に比較して術後に有

意に高い値が観察された一方で、収縮期および拡張期の SPD/√BSA、収縮期およ

び拡張期の TD/√BSA、収縮期および拡張期の MAC/√BSA、収縮期および拡張期の

Ln（MAA/BSA）、LVIDdN、左室内径短縮率、左室流入量係数、逆流量係数は、有意

に低い値が観察された（表 3-2）。以上の検査項目には、術前値と術後 1 週間値

との間、術前値と術後 3 ヵ月値との間に有意差が認められたものの、術後 1 週

間値と術後 3ヵ月値との間には有意差は認められなかった。 

A 波速度、左室駆出時間は、術前に比較して術後に有意に高い値が観察さ

れた一方で、VHS、LA:Ao、E 波速度、HR は、有意に低い値が観察された。以上の

検査項目には、全ての観察時点の組み合わせ、即ち、術前値と術後 1週間値との

間、術前値と術後 3 ヵ月値との間、術後 1 週間値と術後 3 ヵ月値との間にそれ

ぞれ有意差が認められた。LVIDsN および収縮期 MAF には調査期間中の有意差は

認められなかった。 
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3.3.2. 相関解析 

 手術中、僧帽弁形成術を行う直前に実際に測定された僧帽弁輪径IMADは、

術前に得られた拡張期 MAA と有意に高い相関が認められ（r = 0.86, P < 0.001）、

手術中、僧帽弁形成術を行った直後に実際に測定された修復後僧帽弁輪径 RIMAD

は、術後 1週間（r = 0.70, P < 0.001） および 3ヵ月（r = 0.74, P < 0.001）

に得られた拡張期 MAA とそれぞれ有意に高い相関が認められた。同様に、IMAD

は術前の拡張期 MAC と有意に高い相関が認められ（r = 0.86, P < 0.001）、RIMAD

は術後 1週間（r = 0.72, P < 0.001） および 3ヵ月（r = 0.75, P < 0.001）

の拡張期 MAC とそれぞれ有意に高い相関が認められた。 

 

3.4. 考察 

 研究 2では、僧帽弁形成術前後において僧帽弁の形態と血行動態に有意

な変化が生じることが明らかとなった。術前時には、全ての症例において CL は

定量不可能（すなわち CL は 0mm）であった一方で、術後には全ての症例におい

て 5mm 以上の CL が定量された。このことは、MR では中隔尖と壁側尖との接合領

域に欠失を伴っており、その再建をすることが僧帽弁形成術の直接的かつ主要

な効果であることを明らかにするものである。CL は、術前術後とも二次元心エ
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コー検査による左傍胸骨左室長軸断面像において、収縮期に心長軸方向に中隔

尖と壁側尖とが接合する長さとして定量的に評価することが可能であった。本

研究における僧帽弁形成術の要点とは、MR により二次的に拡大した僧帽弁輪を

中隔尖のサイズに達するまで縮小し、さらに、人工腱索の長さを調節して、弁尖

接合領域の左房端を、手術により新たに再構築された僧帽弁輪が存在する面に

位置させることにより、結果として、壁側尖面積と同じ量の逸脱弁尖を左室内へ

と挿入することである。弁尖接合領域は、接合する弁尖同士の表面に形成される

ため、本研究手法に解説した僧帽弁形成術により新たに形成される弁尖接合領

域は、理論的には壁側尖面積の半分になると考えられる。2次元心エコー画像で

は、弁尖接合領域の 3 次元的な配置を正確に描写することはできないが、その

代用としてCLを測定することは僧帽弁形成術前後の僧帽弁の接合領域の評価に

有用であることが示された。僧帽弁輪の大きさを示す指標値、即ち SPD/√BSA、

TD/√BSA、Ln(MAA/BSA)、MAC/√BSA は、術前に比較して術後に有意に低い値が

観察された。これらの評価値は、CL の評価方向と直交する方向で測定される形

態指標である。従って本研究の僧帽弁形成術は、僧帽弁輪の存在する面に対して

垂直方向および水平方向の両方向において、僧帽弁の形態を変化させたことが

明らかとなった。獣医学において、僧帽弁形成術は主に人工腱索置換術と僧帽弁

輪形成術の組み合わせから成る[57–60]。これらの処置はそれぞれ、僧帽弁複合
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体の病変に対して、(i)僧帽弁輪が存在する平面から見て垂直方向における弁尖

の運動範囲の制限、および、(ii)僧帽弁輪が存在する平面から見て水平方向にお

ける弁輪形態の再構築と安定化、という2つの異なる方向性の効果を持つ[72]。

これは、ヒンジとドア枠が壊れたドアを効果的に修理するには、ヒンジとドア枠

の両方を、それぞれ修理する必要があるという大工の考え方に似ている。このド

ア修理の原則のように、弁尖の可動域を調節し、弁輪を再構築する技術の組み合

わせが、変性弁の修復には常に必要である[21,76,77]。僧帽弁形成術において、

互いに 3 次元的に独立したベクトルで力を与えるこれら 2 つの修復原理のどち

らかが欠けていても、妥当な修復結果を達成できない可能性がある[21,76,77]。

新しく設計された将来の手術技術において、この原理が欠けている場合は、慎重

に適応する必要があるかもしれない。 

 術前の拡張期 MAC および MAA は IMAD と有意に相関し、術後 1 週間目と

術後 3 ヵ月目の拡張期 MAC および MAA は RIMAD と有意に相関していた。研究 1

では、MMVD の犬において、2次元心エコー検査で得られた SPD と TD から算出し

た MAA と MAC は、術中に測定した実際の僧帽弁輪径と有意な相関があることが

示された[72]。研究 2の結果は、僧帽弁輪の実測値である IMAD を術前の 2次元

心エコーにより非侵襲的に予測できたとする研究 1 の結果を支持するのみなら

ず、僧帽弁形成術後の僧帽弁輪実測値である RIMAD も、術後の 2 次元心エコー



 38

を用いて非侵襲的に予測できることが示唆された。術前・術後ともに弁輪実測値

を予測する能力が向上すれば、左室流入量や僧帽弁逆流量をより正確に定量化

できるとともに、術式の長期的な安定性を客観的に評価検討することにも役立

つと思われる。以上のような心エコー変数に基づいた長期予後の検討は、MMVD の

最適な治療プロトコールを確立することにも役立つであろう。 

 MR の病態では、左室から拍出される血流は、体循環系へと前方拍出され

る分画と、左房肺静脈系へと逆流する分画とに分けられるため、代償反応として

左室前負荷と HR が増加する結果、心係数は維持される[14,78,79]。本研究結果

は、MR の存在下で起こる代償的な形態的・機能的変化[14,78,79]は可逆的であ

り、僧帽弁形成術後に MR が十分に減少すると正常化し始めることを示唆してい

る。本研究結果では僧帽弁複合体の形態（SPD/√BSA、TD/√BSA、MAC/√BSA、Ln

（MAA/BSA）、CL など）や、左心系血行動態（左室流入量指数、前方一回拍出量

指数、逆流量指数、心係数、LVIDdN、FS、E 波減速時間）のような、僧帽弁形成

術によって直接影響を受ける評価指標は、術後 1 週間で有意な変化が認められ

たのち、以後有意な変化は認められなかった。一方で、心臓の大きさと左房圧に

関する評価指標（LA:Ao、E 波速度、A 波速度、E/A、VHS など）は術後 1 週間で

有意に変化し、その後 3 ヵ月目においてもさらに有意な変化が認められた。こ

のことは、修復による僧帽弁の形態や機能に対する直接的な効果が得られるま
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での期間と、一部の機能回復効果が得られるまでの期間との間には、時間差が存

在することを示している。このような時間差は、手術を受けた犬が、手術侵襲か

ら回復するのに必要な時間であるか、僧帽弁形成術によって変更された新しい

血行動態に適応するために必要な時間であるか、または両現象が関与する時間

なのかもしれない。本研究では、術後 LVIDdN は術前値より有意に低下したが、

LVIDsN には有意な変化が認められなかったことから、術後の FS はこれらの指標

に関連して有意に低下したものと考えられた。同様の結果は、ヒトの僧帽弁手術

後でも報告されており、Enriquez-Sarano ら[80]は、MR の外科的矯正後、LVIDd

が減少し、LVIDs の変化が小さいため、左室駆出率が約 10％低下すると報告し

た。この左室駆出率低下の主たる要因は、MR の外科的矯正後に生じる前負荷の

減少と後負荷の増加によるもので、必ずしも真の左室収縮能の障害を示すもの

ではないといえるが、術前から左室駆出率が低い患者やLVIDsが大きい患者は、

術後の左室機能障害の発生率が有意に高いことが知られている[78,80,81]。獣

医学においても、術前の FS や LVIDsN が術後の左室機能障害や死亡率といった

手術成績の予測因子として利用できるかどうかを検討することは、僧帽弁形成

術の適応を考える上で有用であろう。また、心機能回復の完遂に必要な時間を明

らかにするために、さらに長期間の術後経過観察が必要であろう。また、患犬の
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術前状態や手術侵襲の程度が患犬の機能回復に要する時間にどのような影響を

及ぼすか、今後の研究で明らかにしていく必要があるといえよう。 

 

3.5. 小括 

 僧帽弁形成術を受けた MMVD 犬 77頭からなるコホート集団を術前から術

後 3 ヵ月目まで観察し、僧帽弁の形態と機能に対する僧帽弁形成術の介入効果

を定量した。治療効果の定量には、胸部 X線検査と心エコー検査にて得られた、

椎骨心臓総計（VHS）、弁尖接合長（CL）、左房大動脈径比（LA:Ao）、左室流入血

流速波形拡張早期波ピーク速度（E 波速度）、左室流入血流速波形心房収縮期波

ピーク速度（A波速度）、E/A、E 波減速時間、左室流入血流平均圧較差、左室駆

出時間、心拍数（HR）、正規化左室拡張末期内径（LVIDdN）、正規化左室収縮末期

内径（LVIDsN）、左室内径短縮率（FS）、僧帽弁輪前後径（SPD）、僧帽弁輪横径（TD）、

大動脈弁輪径（AAD）、僧帽弁輪扁平率（MAF）、僧帽弁輪面積（MAA）、僧帽弁輪周

長（MAC）、僧帽弁輪面積収縮率（CRMAA）、大動脈輪面積（AAA）、左室流入血流量

指数、前方一回拍出量指数、心係数、逆流分画を用い、臨床徴候の解析には、生

存率、肺水腫発生率、各種の心不全治療薬投与率を用いた。また、僧帽弁形成術

の際に、僧帽弁輪径（IMAD）と修復後僧帽弁輪径（RIMAD）を実測した。得られ

た面積値と長さ値はそれぞれ体表面積値 BSA（m2）とその平方根√BSA（m）で除
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し、体積値は体重（kg）で除すことにより、必要ならば体格補正して分析した。

結果、VHS、CL、LA:Ao、E 波速度、A波速度、E/A、SPD√BSA、TD√BSA、MAA/BSA、

MAC/√BSA、HR、LVIDdN、左室流入血流量指数、FS、僧帽弁輪面積収縮率、逆流

分画、は、術前に比較して術後有意な低下が認められた。E波減速時間、左室駆

出時間、前方一回拍出量指数、心係数は術前に比較して術後有意な上昇が認めら

れた。左室流入血流平均圧較差、LVIDsN、僧帽弁輪扁平率は、手術前後に有意な

変化は認められなかった。以上の所見により、僧帽弁形成術が僧帽弁の形態を三

次元的に改変したことにより弁尖接合領域を回復させる事実と、弁尖接合領域

の回復により僧帽弁逆流量が軽減して心機能が回復する事実が示された。さら

に修復による僧帽弁の形態や機能に対する直接的な効果が得られるまでの期間

と、一部の機能回復効果が得られるまでの期間との間には、時間差が存在するこ

とが示された。以上の結果は、MR の存在下で起こる代償的な形態・機能変化は

可逆的であり、僧帽弁形成術後にMRが十分に減少すると正常化し始めることと、

機能回復が達成されるまでには相応の時間が必要である事実を示唆している。

AAD/√BSA、Ln(AAA/BSA)は手術前後に有意差はなく、大動脈弁輪の形状は僧帽弁

形成術の介入による影響を受けないため弁輪形態の変化を捉える基準尺度とな

り得ることが示唆された。さらに術前の拡張期 MAC および MAA は IMAD と有意に

相関し、術後 1 週間目と術後 3 ヵ月目の拡張期 MAC および MAA は RIMAD と有意
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に相関していた。即ち、術前の画像検査によって得られた弁輪の測定値は、実際

の弁輪を実測した測定値を精度高く予測し、なおかつ術後の画像検査によって

得られた弁輪の測定値は、僧帽弁形成術の介入により修復された弁輪の実測値

を精度高く予測していることが明らかとなった。 

 

研究 2の内容は、以下の学術論文として掲載された。 

（Mihara K, Kanemoto I, Sato K, Yasuhira Y, Watanabe I, Suzuki Y, Nagura 

J, Misumi K. Effects of mitral valve repair on valvular geometry and 

hemodynamics in dogs with myxomatous mitral valve disease. Vet Surg 2024; 

53:415–425.） 
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4. 総合考察 

 

 本研究は、犬の僧帽弁の形態と機能を、画像検査データと実物測定デー

タを交えて調査することにより、（１）健常な弁輪の形態について、（２）MMVD に

よる弁輪形態の変化について、（３）MMVD 罹患弁に僧帽弁形成術を行なった場合

の弁形態と機能の変化について、これまで明らかではなかった新しい知見を得

た。また、これに伴い、（４）二次元心エコー図法による僧帽弁形態の評価方法、

（５）僧帽弁手術中の弁形態の評価方法、（６）手技の詳細と論理が説明された

犬の僧帽弁形成術の方法を新たに確立した。 

 健常犬の僧帽弁輪は短長径比 3:4 の楕円形であり、収縮期は拡張期に比

較してより扁平型となることが明らかとなった。健常犬における僧帽弁輪面積

と大動脈弁輪面積との比率は、収縮期および拡張期でそれぞれ 1.38±0.35:1 お

よび 2.00±0.42:1 であった。また、収縮期の僧帽弁輪面積は拡張期の僧帽弁輪

面積と比較して約 30％減少していた。このことにより、健常犬の僧帽弁輪は心

周期に同期して収縮と拡張を繰り返しており、収縮期には僧帽弁輪面積が減少

し、さらには扁平化することで弁尖の接合を効率的に発生させることが示唆さ

れた。健常人の僧帽弁輪は、二次元画像では短長径比が 3:4 の楕円形、三次元画

像では前交連と後交連を最下点とする鞍型と解析されている[51,52]。今回の結
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果から、健常犬の僧帽弁輪扁平率は約 0.25 であり、健常人の僧帽弁輪と同様に

楕円形であることが示唆された。以上の結果は、ヒトの僧帽弁輪に関する先行研

究の結果と一致した[21,51,52]。自然対数変換した BSA と自然対数変換した面

積値（AAA、MAA）、および、√BSA と長さ値（AAD、SPD、TD、MAC）との間には回

帰直線が得られ、健常犬では心内構造の二次元心エコー検査測定値とその計算

値（AAD、AAA、SPD、TD、MAA、MAC）を体重により予測可能であることが明らか

となった。他方、面積値を BSA、長さ値を√BSA で除すことは、二次元心エコー

検査測定値の体格補正法として有用であることが示された。 

 MMVD 犬の僧帽弁輪は、以上の所見に特徴付けられた健常犬の僧帽弁輪と

は、形態的特徴が多くの点で異なることが明らかとなった。MMVD 犬では、収縮

期、拡張期ともに SPD/√BSA、TD/√BSA が健常犬より大きく、特に SPD/√BSA の

差は顕著であった。その結果、MMVD 犬は健常犬に比べ収縮期、拡張期ともに僧

帽弁輪扁平率が減少し、僧帽弁輪の形状が心周期を通して真円に近いことが示

唆された。さらに、MMVD 犬では心周期を通して弁輪面積の拡大が認められ、心

周期を通じた僧帽弁輪面積収縮率も低下していた。以上のような MMVD 犬の僧帽

弁輪の形態変化は、弁尖の逸脱に加えて収縮期における僧帽弁の効率的な接合

を低下させ、MR の悪化の一因であることが推測され、人の MR 患者における弁輪

形態変化の報告とも一致した[21,47,48]。一方で、AAD/√BSAおよび Ln(AAA/BSA)
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は、MMVD 犬と健常犬との間に差が認められなかった。この結果は、大動脈弁線

維輪は強固な組織構造であるため MR の進行による影響を受けにくく、その形態

は保たれるという先行研究の結果[71]を支持するものと考えられた。従って AAD

または AAA は、僧帽弁複合体の構造変化を評価検出するための有用な基準尺度

となり得ることが示唆された。 

 本研究では、手技の詳細とその手術理論、および僧帽弁の機能や形態の

変化に基づいた術後成績が説明された犬の僧帽弁形成術の方法を確立した。健

常犬と MMVD 犬との間に認められる僧帽弁形態の差異に基づけば、犬の僧帽弁形

成術には、(i)弁尖の逸脱病変（弁尖の運動範囲過剰によって生じた僧帽弁輪の

垂直方向における弁尖同士の離開現象）に対して弁尖の運動範囲を制限する手

技、および、(ii)弁輪の変形病変（弁輪の面積拡大によって生じた僧帽弁輪の水

平方向における弁尖同士の離開現象）に対して弁輪形態を再構築する手技、とい

う2つの異なる方向性の手技の組み合わせが必要と考えられる。これは例えば、

ヒンジとドア枠が壊れた両開きのドアを効果的に修理するためには、ヒンジと

ドア枠をそれぞれ両方とも修理せざるを得ないと大工が考えることと論理は同

じである。互いに 3 次元的に独立したベクトルで力を与えるこれら 2 つの修復

原理の組み合わせが常に必要であることは、人の MR 患者に対する僧帽弁形成術

でも示されており[21,76,77]、この手術論理は獣医学の僧帽弁形成術おいても
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外挿され、犬に対しては主に人工腱索置換術と僧帽弁輪形成術の組み合わせが

採用されている[57–60]。しかしながらこれまで、その手術方法（人工腱索の設

置方法、人工腱索の本数決定方法、人工腱索の長さの決定方法、弁輪の縫縮方法、

弁輪の目標縫縮径決定方法など）、手術理論（どのような結果を得るためになぜ

そのように修復するのかといった論理）、手術結果（僧帽弁の形態や機能に与え

る介入効果）の詳細が不明確であったことにより、各施設の外科医の感性に委ね

られて手術が行われてきたことが問題であった。本研究における僧帽弁形成術

では、MR により二次的に拡大した僧帽弁輪面積を中隔尖のサイズに達するまで

縮小し、さらに、全ての逸脱弁尖領域に縫合された人工腱索の長さを調節して、

弁尖接合領域の左房端を、手術により新たに再構築された僧帽弁輪平面に位置

させることにより、結果として、壁側尖面積と同じ量の逸脱弁尖を左室内へと挿

入させることが要点である。弁尖接合領域は、接合する弁尖同士の表面に形成さ

れるため、結果、本研究手法に解説した僧帽弁形成術により新たに形成される弁

尖接合領域は、理論的には壁側尖面積の半分になると考えられた。一方で、術後

の僧帽弁流入血流平均圧較差は正常範囲で推移することが確認され、術後 3 ヵ

月間においては、この研究で示した手技による僧帽弁狭窄は生じないことが明

らかとなった。また、ACVIM 分類ステージ Cの症例における本術式の術後 3ヵ月

生存率は 74/77（96.1％）、手術関連死亡率は 3.9％であった。ピモベンダン、利
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尿剤、その他の心不全治療薬を投与されている症例の割合はそれぞれ、術前の時

点では 100％、97.4％、96.1％であり、術後 3ヵ月目の時点では 5.2％、1.3％、

13.0％と多くの症例で投薬が不要になった。投薬量が減少したにも関わらず術

後肺水腫を再発した症例が皆無となったことは、即ち、僧帽弁形成術の介入によ

り病犬の心不全症状が改善され生活の質が向上したことを示した。 

 僧帽弁形成術の介入により、僧帽弁の形態に有意な変化を生じることが

明らかとなった。術前時には、全ての症例において CL は定量不可能（すなわち

CL は 0mm）であった一方で、術後には全ての症例において 5mm 以上の CL が定量

された。このことは、MR では中隔尖と壁側尖との接合領域に欠失を伴っており、

その再建をすることが僧帽弁形成術の直接的かつ主要な効果であることを明ら

かにするものである。CL は、術前術後とも二次元心エコー検査による左傍胸骨

左室長軸断面像において、収縮期に心長軸方向に中隔尖と壁側尖とが接合する

長さとして定量的に評価することが可能であった。2次元心エコー画像では、弁

尖接合領域の 3 次元的な配置を正確に描写することはできないが、その代用と

してCLを測定することは僧帽弁形成術前後の僧帽弁の接合領域の評価に有用で

あることが示された。また、僧帽弁輪の大きさを示す指標値、即ち SPD/√BSA、

TD/√BSA、Ln(MAA/BSA)、MAC/√BSA は、術前に比較して術後に有意に低い値が

観察された。これらの評価値は、CL の評価方向と直交する方向で測定される形
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態指標である。従って本研究の僧帽弁形成術は、僧帽弁輪の存在する面に対して

垂直方向および水平方向の両方向において、僧帽弁の形態を変化させたことが

明らかとなった。一方で AAD/√BSA および Ln(AAA/BSA)は、術前値と術後値との

間に差が認められなかった。この結果は、大動脈弁線維輪が強固な組織構造であ

るため僧帽弁形成術の影響も受けず、その形態は周術期をも通じて保たれるこ

とを示唆している。従って AAD または AAA は、僧帽弁複合体の構造変化を、術前

術後に渡って評価検出するための有用な基準尺度となり得ることが示唆された。 

 僧帽弁形成術の介入により、心機能に有意な変化を生じることが明らか

となった。術後の逆流量指数が低下し、前方一回拍出量指数が増加したことは、

僧帽弁が修復され左室内の血液が収縮期に左房肺静脈系へと盗流されなくなっ

たことによるものと考えられた。心拍数、左室流入量指数、LVIDdN、LA:Ao、E 波

速度、E/A、VHS が減少したことは、MR の存在下に生じていた代償性の変時作用

と左心系容量負荷が、術後軽減したことを示唆した。術後の前方一回拍出量指数

が増加したことにより、心拍数は低下したにも関わらず心係数は増加した。左室

駆出時間と E 波減速時間が延長したことは、左室内の圧容積曲線に変化が生じ

た可能性が示唆された。MR の病態では、左室から拍出される血流は、体循環系

へと前方拍出される分画と、左房肺静脈系へと逆流する分画とに分けられるた

め、代償反応として左室前負荷と HR が増加する結果、心係数は維持される
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[14,78,79]。本研究結果は、MR の存在下で起こる代償的な形態的・機能的変化

[14,78,79]は可逆的であり、僧帽弁形成術後に MR が十分に減少すると正常化し

始めることを示唆している。 

 僧帽弁の形態や機能が変化する過程には、時間差が存在することが明ら

かとなった。僧帽弁複合体の形態（SPD/√BSA、TD/√BSA、MAC/√BSA、Ln（MAA/BSA）、

CL など）や、左心系血行動態（左室流入量指数、前方一回拍出量指数、逆流量

指数、心係数、LVIDdN、FS、E 波減速時間）のような、僧帽弁形成術によって直

接影響を受ける評価指標は、術後 1 週間で有意な変化が認められたのち、以後

有意な変化は認められなかった。一方で、心臓の大きさと左房圧に関する評価指

標（LA:Ao、E 波速度、A波速度、E/A、VHS など）は術後 1週間で有意に変化し、

その後 3 ヵ月目においてもさらに有意な変化が認められた。このことは、修復

による僧帽弁の形態や機能に対する直接的な効果が得られるまでの期間と、一

部の機能回復効果が得られるまでの期間との間には、時間差が存在することを

示している。このような時間差は、手術を受けた犬が、手術侵襲から回復するの

に必要な時間であるか、僧帽弁形成術によって変更された新しい血行動態に適

応するために必要な時間であるか、または両現象が関与する時間なのかもしれ

ない。本研究では、術後 LVIDdN は術前値より有意に低下したが、LVIDsN には有

意な変化が認められなかったことから、術後の FS はこれらの指標に関連して有
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意に低下したものと考えられた。同様の結果は、ヒトの僧帽弁手術後でも報告さ

れており、Enriquez-Sarano ら[80]は、MR の外科的矯正後、LVIDd が減少し、

LVIDs の変化が小さいため、左室駆出率が約 10％低下すると報告した。この左

室駆出率低下の主たる要因は、MR の外科的矯正後に生じる前負荷の減少と後負

荷の増加によるもので、必ずしも真の左室収縮能の障害を示すものではないと

いえるが、術前から左室駆出率が低い患者や LVIDs が大きい患者は、術後の左

室機能障害の発生率が有意に高いことが知られている[78,80,81]。獣医学にお

いても、術前の FS や LVIDsN が術後の左室機能障害や死亡率といった手術成績

の予測因子として利用できるかどうかを検討することは、僧帽弁形成術の適応

を考える上で有用であろう。また、心機能回復の完遂に必要な時間を明らかにす

るために、さらに長期間の術後経過観察が必要であろう。また、患者の術前状態

や手術侵襲の程度が患者の機能回復に要する時間にどのような影響を及ぼすか、

今後の研究で明らかにしていく必要があるといえよう。僧帽弁輪面積収縮率や

僧帽弁輪扁平率は術前術後に差が認められず、僧帽弁形成術を行っても健常犬

に認められる基準値には回復できない形態・機能であることが判明した。 

 本研究では、二次元心エコー図法による僧帽弁形態の新しい評価方法を

確立した。左傍胸骨左室長軸断面像と、これに直交する交連断面像において、僧

帽弁尖のヒンジ間の距離をそれぞれ僧帽弁輪の前後径および横径と定義すれば、
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僧帽弁を楕円と仮定して幾何学的に数値を計算することにより[69]、心周期に

おける僧帽弁輪面積、僧帽弁輪周長、僧帽弁輪扁平率を得てその特徴を検討する

ことができた。また、拡張期と収縮期における僧帽弁輪面積の変化を比較するこ

とにより、僧帽弁輪面積収縮率を検討することができた。さらに拡張期僧帽弁輪

面積値に左室流入路速度時間積分値を乗じて左室流入量が算出できることによ

り、画像検査にて僧帽弁逆流量を定量することができた。さらに、左傍胸骨左室

長軸断面像において、収縮期に僧帽弁の中隔尖と壁側尖とが接合する長さを弁

尖接合長（CL）と定義すれば、接合領域（面積値）の代用として利用でき、なお

かつ僧帽弁輪垂直方向（心長軸方向）における弁形態の変化を検討することがで

きた。以上の弁形態評価方法は、僧帽弁形成術の介入効果や、僧帽弁形態の安定

性、心機能の回復や維持状況を、術前を含め術後長期間にわたって非侵襲的に検

討するために役立つと考えられた。 

 本研究では、僧帽弁形成術中における僧帽弁形態の新しい評価方法を確

立し、その有用性と画像検査との相関を示した。弁尖の逸脱部位については神経

鉤を用いて弁尖を左房側に牽引することで観察評価することが可能であったほ

か、1mm 刻みの円形サイザーを僧帽弁口部に直接挿入し、僧帽弁開口部を通過し

うるサイザーの最大径として僧帽弁輪直径（IMAD）を計測し、僧帽弁形成術直後

も同様の手技にて修復後僧帽弁輪実測値（RIMAD）を計測することができた。一
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方で、MMVD 犬において、IMAD は術前の 2次元心エコーにより非侵襲的に予測さ

れたのみならず、RIMAD も術後の 2次元心エコーを用いて非侵襲的に予測できる

ことが示唆された。つまり、本研究で得られた心エコー検査による僧帽弁輪面積

と僧帽弁輪周長の計算値は、術前術後ともに実測値を正確に予測できているこ

とを裏付ける所見で、左室流入量や僧帽弁逆流量をより正確に定量化できると

ともに、術式の長期的な安定性を客観的に評価検討することにも役立つと考え

られた。以上のような心エコー変数に基づいた長期予後の検討は、MMVD の最適

な治療プロトコールを確立することにも役立つと考えられた。また、僧帽弁形成

術中における僧帽弁形態の評価方法は、術中の形成手技の判断（弁輪拡大の重症

度診断、弁輪形成手技の判断、逸脱部位の診断、人工腱索再建手技の判断）に役

立つと考えられた。 

 本研究には、次のようないくつかの研究限界が存在した。 

（１）研究１では、対照群と MMVD 群の間において、年齢、体重、性別、BSA 値

に有意な差が検出された。よってこれらの群間の差は、データ解析の交絡因子に

なった可能性がある。疫学的背景に一致して、本研究に組み入れられた高齢の小

型犬の多くは MMVD と診断された。両群のサンプルサイズを保持しながら統計的

な検出力を確保するため、症例の選定基準には年齢や体重の制限を設けない方

針を採用し、結果、両群のベースライン特性の差を許容する解析となった。 
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（２）研究１と研究 2 のいずれにおいても、私が自ら心エコー検査と僧帽弁形

成術を実施し、各症例の詳細な画像情報を知る必要があった。結果、心エコー検

査による弁輪径予測値の測定と、手術中の弁輪径実測値の測定作業が盲検化さ

れておらず、両値の相関解析にバイアスが混入する余地がある。また、各計測は

私 1 人によって 1 度のみ行われたため、評価者間および評価者内の誤差は評価

されていない。 

（３）研究１および研究 2 のいずれにおいても、内科治療が心エコー検査測定

値に与える影響について解析されていない。心エコー検査測定値は、投薬の影響

により変動する可能性があって[82]、本研究で観察された心エコー検査値と実

測値との相関係数は、内科療法の影響を受けていた可能性を否定できない。 

（４）三次元画像において僧帽弁の形状を定義する数値データについて解析さ

れていない。正常な犬の僧帽弁はヒトの僧帽弁と同様に三次元的に配置された

鞍型であり、犬の MMVD の進行例では僧帽弁の高さ（鞍型の僧帽弁輪の深さに等

しい）が徐々に減少する可能性を示唆している[51,83–85]。本研究では、二次元

心エコー検査で行われた調査であり、僧帽弁の高さを測定できていないため、高

さが僧帽弁輪扁平率に及ぼす影響や、測定値と予測値の不一致などの問題点を

検証することができなかった。 

（５）外科的侵襲（外科的処置の期間を含む）や過剰な術後残存 MR は、人の患
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者の術後経過を変化させる可能性が報告されているものの[86]、本研究ではこ

れらの因子は評価されていない。 

（６）CL は弁尖組織のみで測定しなければならないが、腱索や縫合糸が弁尖組

織に滑らかに接続する場合に CL に含まれる可能性があることを否定できない。 

（７）薬剤の投与、投与量、投薬中止の判断は、患犬の症状や一部の検査所見に

基づいて主治獣医師が行い、その判断基準は標準化されていない。 

（８）本研究は後方視的検討であったため、潜在的な交絡因子やバイアスの混入

余地があり、本研究結果の正確性と再現性は追試検証する必要がある。 
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5. 結語 

 

 本研究により以下の知見が得られた。 

（１）健常犬の僧帽弁輪は短長径比 3:4 の楕円形であり、心周期に同期して収

縮と拡張を繰り返していることが明らかとなった。これは、収縮期の弁尖接合を

効率的に発生させる機序の一つと考えられた。 

（２）MMVD 犬の僧帽弁輪は健常犬に比べ心周期を通して真円に近く、弁輪面積

の拡大と収縮率の低下を生じていることが明らかとなった。これは、弁尖逸脱と

ともに弁尖接合を妨げ、MR の病態悪化に寄与する機序の一つと考えられた。 

（３）本研究の僧帽弁形成術は、拡大した僧帽弁輪を中隔尖面積に達するまで縮

小し、人工腱索を用いて弁尖接合領域の左房端の全てを新たな僧帽弁輪平面に

位置させることにより、壁側尖面積と同じ量の逸脱弁尖を左室内へと挿入させ、

壁側尖面積の半分に相当する弁尖接合領域を再構築する術式である。 

（４）僧帽弁形成術の介入により僧帽弁の形態変化（弁尖接合領域の増加、僧帽

弁輪面積の縮小）と心機能の変化（僧帽弁逆流量の低下、前方一回拍出量の増加、

左心系容量負荷の軽減）が観察された。なお、僧帽弁の形態や機能への直接的介

入効果と一部の機能回復効果の達成には時間差が観察された。大動脈弁輪は

MMVD の存在も僧帽弁形成術の介入の影響も受けなかった。 
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（５）二次元心エコー図法において、僧帽弁輪の前後径（SPD）、横径（TD）、弁

尖接合長（CL）を測定することにより、僧帽弁形成術の介入効果や、弁形態の安

定性、心機能の回復や維持状況を、術前含め術後にわたって非侵襲的に定量でき

ることが明らかとなった。他方、これらの測定値を元に算出された僧帽弁輪面積

と僧帽弁輪周長は、術前術後ともに実測値を良好に予測できていることが裏付

けられた。 

（６）本研究デザインは後方視的であることにより、潜在的な交絡因子を除去し

得ないほか、症例組み入れにおける交絡因子の排除不足、データ取得における誤

差検証と盲検化不足、内科治療による影響の考慮不足、三次元画像データの解析

不足、外科的侵襲の影響に関するデータ不足など、既に考慮すべき限界を有する。

これらの点について今後の研究で検証する必要がある。 

（７）本研究成果は、犬の僧帽弁疾患に対する治療方針の策定、僧帽弁形成術の

適応、弁形態や心機能に対する手術介入効果や安定性の検証、機能回復過程や予

後の観察、術式の検討と改善において有益な新知見と考えられた。 
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8. 図表 

【図 2-1】心エコー図および心臓背側観における、僧帽弁輪の前後径と横径、お

よび大動脈弁輪径の位置を示した概念図（模式図）。左傍胸骨左室長軸断面像（A）

および交連断面像（B）において、僧帽弁尖のヒンジ間の距離をそれぞれ僧帽弁

輪の前後径（septal-parietal diameter; SPD）および横径（transverse 

diameter; TD）と定義した。右傍胸骨左室長軸断面像（C）において、大動脈弁

尖のヒンジ間の距離を大動脈弁輪径（aortic annulus diameter; AAD）と定義

した。心エコー図検査評価項目の測定位置を示す心臓背側観（D）。AAD：大動脈

弁輪径、Ao：大動脈、SPD：前後径、LA：左心房、LV：左心室、TD：横径。 
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【図 2-2】僧帽弁輪径を測定する作業中の実際の術野。1mm 刻みの円形サイザー

を僧帽弁口部に直接挿入し、僧帽弁開口部を通過しうるサイザーの最大径を僧

帽弁輪直径（intraoperative mitral annulus diameter; IMAD）と定義した。

Ca：尾側、Cr：頭側、D：背側、LA：左心房、LV：左心室、V：腹側。 
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【図 2-3】心エコー検査測定値（MAC、MAA）と実測値（IMAD）との相関解析結果。

IMAD/√BSA と拡張期 MAC/√BSA(グラフ A、r = 0.64、p<0.01)、IMAD/√BSA と

拡張期 MAA/BSA(グラフ B、r = 0.64、p<0.01)にはそれぞれ有意な相関が認めら

れた。BSA：体表面積、MAA：僧帽弁輪面積、MAC：僧帽弁輪周長、IMAD：僧帽弁

輪直径。 
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【表 2-1】各群の犬の特徴（検査時の年齢、性別、体重、心不全の病期、心エコ

ー評価値）。性別分布は雄/雌で示し、その他の数値データはヒストグラムに基づ

いて視覚的に正規分布が想定できる場合は平均値±標準偏差で示し、さもなく

ば中央値（四分位範囲）で示した。群間比較に用いた統計的方法を以下の文字で

表に示した、即ち、a：Brunner–Munzel 検定、b：Fisher の正確検定、c：Student

の t 検定。BSA：体表面積、FS：左室内径短縮率、LA：Ao：左房大動脈径比、LVIDdN：

正規化左室拡張末期内径、MMVD：粘液腫様変性僧帽弁疾患。 
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Variable Unit Control group (n=59)  MMVD group (n=371) p value 

Age at examinationa years old 4 [1-8] 10 [9-11] < 0.0001 

Male / femaleb  23 / 36 218 / 153 0.0069 

Body weighta kg 4.8 [3.0-7.3] 3.6 [2.8-4.8] 0.0106 

BSAa m2 0.287 [0.210-0.379] 0.237 [0.201-0.287] 0.0106 

√BSAa m 0.536 [0.458-0.536] 0.487 [0.448-0.536] 0.0106 

Heart failure stage  No abnormality 

detected 

B2 (n=59) 

C (n=210) 

D (n=102) 

- 

LA:Aoc  1.31 ± 0.22 2.18 ± 0.58 < 0.0001 

LVIDdNc  1.45 ± 0.16 2.17 ± 0.33 < 0.0001 

FSc % 45.5 ± 8.8 54.4 ± 8.8 < 0.0001 
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【表 2-2】対照群内の単回帰分析結果。自然対数に変換した面積値（MAA、AAA）

と自然対数に変換した BSA の間、長さ値（MAC、SPD、TD、AAD）と BSA の平方根

との間の単回帰分析結果を、式の係数（切片値、傾き値）および P値で示す。面

積値は次のように計算した、即ち、Ln(area in cm2) = intercept + slope × 

Ln(BSA in m2)、ここで Ln(x)は x の自然対数とする。長さ値は次のように計算

した、即ち、Length in units = intercept + slope × √(BSA in m2)。切片値

と傾き値の P値は、次の上付き文字で示した、即ち、NS:有意差なし、a：p＜0.05、

b：p＜0.01、c：p＜0.001。AAA：大動脈弁輪面積、AAD：大動脈弁輪径、BSA：体

表面積、Ln（x）：xの自然対数、MAA：僧帽弁輪面積、MAC：僧帽弁輪周長、R2：

決定係数、SPD：前後径、TD：横径。 
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Variable Unit Intercept Slope R2 

Area values     

AAA cm2 0.9689 c 1.0404 c 0.9076 

Systolic MAA cm2 1.3442 c 1.1107 c 0.8513 

Diastolic MAA cm2 1.5741 c 0.9855 c 0.8675 

Length values     

AAD mm -1.0125 a 19.8191 c 0.9114 

Systolic SPD mm -1.4438 NS 20.0083 c 0.7926 

Diastolic SPD mm -0.8746 NS 23.7510 c 0.8571 

Systolic TD mm -2.8832 b 30.7273 c 0.8622 

Diastolic TD mm -0.8188 NS 30.0869 c 0.8472 

Systolic MAC cm -0.6863 b 8.0582 c 0.8877 

Diastolic MAC cm -0.2637 NS 8.4948 c 0.8906 
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【表 2-3】心エコー検査値の群間比較。数値データは、ヒストグラムに基づいて

正規分布が視覚的に想定できる場合は平均値±標準偏差で示し、さもなくば中

央値（四分位範囲）で示した。AAA：大動脈弁輪面積、AAD：大動脈弁輪径、BSA：

体表面積、Ln（x）：xの自然対数、MAA：僧帽弁輪面積、MAC：僧帽弁輪周長、MAF：

僧帽弁輪扁平率、MMVD：粘液腫性僧帽弁疾患、SPD：前後径、TD：横径。P 値は

Student の t 検定を用いて算出した。なお、自然対数変換前の面積値は群間比較

していない。 
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Variable Unit Control (n=59) MMVD (n=371) p value 

Systolic SPD / √BSA mm/m 17.4 ± 3.1 31.5 ± 5.4 < 0.0001 

Diastolic SPD / √BSA mm/m 22.2 ± 2.8 35.9 ± 5.0 < 0.0001 

Systolic TD / √BSA mm/m 25.4 ± 3.9 35.1 ± 6.0 < 0.0001 

Diastolic TD / √BSA mm/m 28.6 ± 3.9 36.6 ± 4.8 < 0.0001 

Systolic MAF  0.30 ± 0.14 0.10 ± 0.11 < 0.0001 

Diastolic MAF  0.22 ± 0.11 0.02 ± 0.08 < 0.0001 

Systolic MAC / √BSA cm/m 6.79 ± 0.89 10.48 ± 1.68 < 0.0001 

Diastolic MAC / √BSA cm/m 8.04 ± 0.90 11.40 ± 1.48 < 0.0001 

Systolic MAA / BSA cm2/m2 3.49 ± 0.93 8.41 [6.92-10.325] - 

Ln (Systolic MAA / BSA)  1.21 ± 0.27 2.13 ± 0.32 < 0.0001 

Diastolic MAA / BSA cm2/m2 5.03 ± 1.13 10.10 [8.64-12.04] - 

Ln (Dyastolic MAA / BSA)  1.59 ± 0.22 2.32 ± 0.26 < 0.0001 

Contraction ration of MAA % 30.6 ± 11.7 15.9 ± 12.7 < 0.0001 

AAD / √BSA mm/m 18.0 ± 1.7 18.3 ± 1.9 0.154 

AAA / BSA cm2/m2 2.56 ± 0.48 2.69 ± 0.54 - 

Ln (AAA / BSA)  0.92 ± 0.19 0.96 ± 0.21 0.168 

  



 88

【図 3-1】弁尖接合長（coaptation length; CL）の測定位置を示した模式図。

左傍胸骨左室長軸断面像において収縮期に中隔尖と壁側尖とが接合する長さと

して CL を定義すれば、CL が検出されない状態（即ち、CL=0）（A）、CL が検出さ

れた状態（B）。僧帽弁の術野観（C）において示された赤線で、僧帽弁（僧帽弁

輪、壁側尖、頭側（前）乳頭筋、左心房、左心室）を分割・展開した、僧帽弁複

合体の展開図(D)。展開図(D)において、CL の測定位置（両矢印）と、弁尖接合

領域（オレンジ色）を示す。Ao：大動脈、LA：左心房、LV：左心室、SL：中隔尖、

PL：壁側尖、CL：弁尖接合長。 
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【図 3-2】人工腱索置換術に使用するアンカー素材。サイズ CV-6、30 インチ長

の expanded polytetrafluoroethylene（ePTFE）製縫合糸の中間点に直径 1mm の

ループを作成しておき、この縫合糸の両端の針を、サイズ 2×4 mm の ePTFE 製

プレジェット（写真のもの）、乳頭筋、同サイズの別のプレジェットに順番に通

して結紮すれば、乳頭筋に 1点のアンカーが設置される。 
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【図 3-3】僧帽弁形成術の手術手技。画像(A)～(L)は米国獣医内科学会ガイドラ

インステージ分類 D 期心不全の MMVD と診断されたチワワの症例（9 才、3.0kg、

去勢雄）の手術ビデオから得られた静止画。 

（A）背側から見た僧帽弁。この画像では中隔尖が見える。壁側尖は僧帽弁輪の

裏側（すなわち左室内）に隠れて見えない。 

（B）僧帽弁の修復開始に先立ち、1mm 刻みの円形サイザーを僧帽弁口部に直接

挿入し、僧帽弁開口部を通過しうるサイザーの最大径を僧帽弁輪径

（intraoperative mitral annulus diameter；IMAD）と定義した。僧帽弁輪は柔

軟で、金属製の固い円柱形サイザーを僧帽弁口部に挿入することにより生じる

僧帽弁輪円周の外向きの張力によって、円周の長さは変わらないが、3次元的に

配置される楕円形から 2 次元的に配置される正円形に変化するほどであること

に注意されたい。 

（C）次に 2本の鑷子で牽引して広げた僧帽弁中隔尖の表面積と、できるだけ同

等の大きさの円形のサイザーを選択し、これを僧帽弁中隔尖面積と定義した。 

（D）修復処置を開始する前に、僧帽弁のすべての弁尖の動きや柔軟性について

神経フックを用いて触診した。 

（E）両端針、サイズ CV6、長さ 30 インチの延伸ポリテトラフルオロエチレン

（expanded polytetrafluoroethylene；ePTFE）製縫合糸のちょうど中間点に、



 93

直径 1mm のループを形成した後、スクエアノットで固く 4 回結紮し、さらには

縫合糸の両端針を縦 2mm 横 4mm 厚さ 1mm の ePTFE 製プレジェットに通した（図

3-2 の材料）。次に，その両端の針を尾側（後）乳頭筋の先端付近に刺入し、別

の同型の ePTFE 製プレジェットに通した後、尾側（後）乳頭筋をその 2枚の ePTFE

製プレジェットに挟みこむように縫合糸を結紮して、これを人工腱索置換を行

うためのアンカーとして利用した。頭側（前）乳頭筋にも同じ操作を行った。 

（F）アンカーに予め作っておいたループ、およびアンカーを作成する際の結紮

の結び目の隙間（スリット）に ePTFE 製縫合糸（両端針、サイズ CV6、長さ 30 イ

ンチ）を数本通して人工腱索とした。 

（G）人工腱索を、逸脱した弁尖の辺縁と、その責任乳頭筋に設置されたアンカ

ーとの間を架橋するように、必要な数だけ縫合（運針）した。 

（H）僧帽弁輪形成術は、ePTFE 製縫合糸（両端針、サイズ CV5、長さ 30 インチ）

で壁側尖側弁輪を巾着縫合して短縮することにより行った。ePTFE 製縫合糸の中

間点に ePTFE 製プレジェット（縦 2mm 横 4mm 厚さ 1mm）を通し、両端の針を左線

維三角に刺入して巾着縫合の起点とした。 

 (I) この ePTFE製縫合糸の両端の針ともに壁側尖弁輪を右線維三角に向かって

巾着縫合し進め、両端の針が右線維三角を通針したところで別の同型のePTFE製
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プレジェットに通し、壁側尖弁輪をその 2 枚の ePTFE 製プレジェットで挟む形

で巾着縫合を締め上げた。 

（J）ステップ Cで僧帽弁中隔尖面積測定にて選択した円形サイザーを僧帽弁口

部に挿入し、僧帽弁口面積がこのサイザーの大きさに達するまで巾着縫合を締

め上げ、壁側尖弁輪を短縮して結紮した。なおこれを修復後僧帽弁輪径

（repaired intraoperative mitral annulus diameter；RIMAD）と定義した。即

ち RIMAD は僧帽弁中隔尖面積測定に使用したサイザーの直径に一致する。 

（K）弁尖接合面の左心房端が、新たに作成された僧帽弁輪平面に位置するよう

全ての人工腱索の長さを調整した。各々の縫合糸は長さを決めたのち、順次、ス

クエアノットにて、固く 7から 10 回程度結紮して固定した。 

（L）左心室に生理食塩水を満たし、形状を確認し、修復された僧帽弁に漏れが

ないことを確認した。 

（M）僧帽弁形成術の模式図（腹側観）。 

Ca：尾側、Cr：頭側、D：背側、V：腹側、LA：左心房、LV：左心室、LFT：左線

維三角、RFT：右線維三角、PM：乳頭筋、ACR：人工腱索置換、MV：僧帽弁、ePTFE：

延伸ポリテトラフルオロエチレン。 
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【表 3-1】僧帽弁形成術前後の生存率、肺水腫発生率、投薬率、X 線検査所見、

心エコー検査所見の推移。群間の有意差が認められた場合には、両群の値に同じ

文字で、以下の P値を意味する上付き文字を示した、即ち、a, d, g：P＜0.05；

b, e, h：P＜0.01、c, f, i：P＜0.001。BSA：体表面積、LA:Ao：左房大動脈径

比、LVIDdN：正規化左室拡張末期内径、LVIDsN：正規化左室収縮末期内径、PG：

平均圧較差。 
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Variable Unit Pre-values Post-1-week Post-3-month 

Number of surviving dogs  77 75 74 

Incidence of pulmonary edema  77/77 (100.0%) c,f 0/75 (0.0%) f 0/74 (0.0%) c 

Ratio of dogs receiving medications     

Pimobendan  77/77 (100.0%) c 74/75 (98.7%) i 4/74 (5.4%) c,i 

Diuretics  75/77 (97.4%) c,f 28/75 (37.3%) f,i 1/74 (1.3%) c,i 

Other medications  74/77 (96.1%) c,e 57/75 (76.0%) e,i 10/74 (13.5%) c,i 

Vertebral heart score V 12.3 ± 1.2 c,f 11.2 ± 0.8 f,i 10.8 ± 0.8 c,i 

LA:Ao  2.2 ± 0.7 c,f 1.5 ± 0.3 f,i 1.2 ± 0.3 c,i 

LVIDdN  2.21 ± 0.33 c,f 1.68 ± 0.29 f 1.59 ± 0.26 c 

LVIDsN  1.02 ± 0.29 1.08 ± 0.30 0.99 ± 0.26 

Fractional shortening % 53.1 ± 9.4 c,f 34.2 ± 10.6 f 36.4 ± 11.8 c 

E-wave velocity cm/s 144 ± 34 c,f 99 ± 24 f,i 91 ± 18 c,i 

A-wave velocity cm/s 87 ± 34 c,f 103 ± 28 f,i 119 ± 23 c,i 

E/A  1.6 [1.3-2.3] c,f 0.9 [0.8-1.2] f,i 0.8 [0.7-0.9] c,i 

E-wave deceleration time ms 120 ± 31 c,f 162 ± 60 f 167 ± 47 c 

Mitral inflow mean PG mmHg 1.7 [1.1-2.6] a 1.5 [1.1-2.4] h 1.4 [1.0-1.8] a,h 

Left ventricular ejection time ms 118 ± 23 c,f 151 ± 27 f,i 168 ± 30 c,i 
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【表 3-2】僧帽弁形成術の介入前後における弁形態と心機能評価値の変化。群

間の有意差が認められた場合には、両群の値に同じ文字で、以下の P値を意味

する上付き文字を示した、即ち、a, d, g：P＜0.05；b, e, h：P＜0.01、c, 

f, i：P＜0.001。BSA：体表面積、CL：弁尖接合長、MAA：僧帽弁輪面積、

MAC：僧帽弁輪周長、MAF：僧帽弁輪扁平率、SPD：前後径、TD：横径。 
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Variable Unit Pre-values Post-1-week Post-3-month 

Left ventricular inflow volume index mL/kg 13.1 ± 5.1 c,f 4.6 ± 2.1 f 4.2 ± 1.5 c 

Forward stroke volume index mL/kg 1.5 ± 0.4 c,f 2.2 ± 0.6 f 2.3 ± 0.6 c 

Regurgitant volume index mL/kg 11.3 [8.2-14.0] c,f 2.0 [1.2-3.0] f 1.6 [0.95-2.35] c 

Regurgitant fraction % 86.8 ± 7.5 c,f 47.4 ± 19.2 f 41.4 ± 17.4 c 

Heart rate bpm 149 ± 34 c,d 137 ± 31 d,g 124 ± 36 c,g 

Cardiac index mL/kg/min 213.7 ± 68.6 c,f 293.8 ± 102.9 f 276.4 ± 91.2 c 

Aortic annulus diameter/√BSA mm/m 18.5 ± 2.0 c 18.8 ± 1.7 i 19.7 ± 1.8 c,i 

Ln(Aortic annulus area/BSA)  0.98 ± 0.21 c 1.02 ± 0.18 i 1.11 ± 0.18 c,i 
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Variable Unit Pre-values Post-1-week Post-3-month 

Systolic SPD/√BSA mm/m 32.6 ± 5.3 c,f 20.0 ± 2.8 f 19.2 ± 2.7 c 

Diastolic SPD/√BSA mm/m 36.4 ± 4.8 c,f 21.2 ± 2.8 f 20.5 ± 2.7 c 

Systolic TD/√BSA mm/m 36.2 ± 6.2 c,f 22.4 ± 2.7 f 21.8 ± 2.6 c 

Diastolic TD/√BSA mm/m 37.4 ± 4.8 c,f 22.7 ± 2.6 f 22.2 ± 2.6 c 

Systolic MAF  0.110 [0.000-0.160] 0.110 [0.000-0.180] 0.100 [0.000-0.175] 

Diastolic MAF  0.000 [0.000-0.070] a 0.080 [0.000-0.135] 0.090 [0.000-0.110] a 

Systolic MAC/√BSA cm/m 10.8 ± 1.7 c,f 6.7 ± 0.8 f 6.5 ± 0.7 c 

Diastolic MAC/√BSA cm/m 11.6 ± 1.4 c,f 6.9 ± 0.7 f 6.7 ± 0.7 c 

Systolic Ln(MAA/BSA)  2.20 ± 0.33 c,f 1.24 ± 0.23 f 1.17 ± 0.23 c 

Diastolic Ln(MAA/BSA)  2.35 ± 0.25 c,f 1.31 ± 0.22 f 1.26 ± 0.21 c 

Contraction ratio of MAA % 14.7 [5.2-22.6] a,d 7.7 [0.0-11.8] d 9.1 [0.0-11.1] a 

Coaptation length (CL) mm 0 [0-0] c,f 8 [6-9] f 7 [6-8.5] c 

Dogs with CL =0 mm  77/77 (100.0%) c,f 0/75 (0.0%) f 0/74 (0.0%) c 

Dogs with CL ≥5 mm  0/77 (0.0%) c,f 75/75 (100.0%) f 74/74 (100.0%) c 

 


