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　　　　　　　　　　　　　　　　論　文　内　容　の　要　旨

　小動物とくに犬においては，予防獣医学の発達，環境浄化あるいは飼育環境の変遷による伝染性疾患の抑

制，畜主の疾病に対する知識の普及，ならびに獣医診療の理論的知識と技術的な向上によって，犬の平均寿』

命が著しく延長されている。

　動物においても，寿命の延長と老年性疾患とは比例的に増加する傾向を示しており」とくに心臓疾患，皮

膚疾患，眼疾患，腫瘍あるいは代謝性疾患などが多くみられるようになった。

　犬における心疾患では，房室弁，とくに僧帽弁の異常を示す疾患がtoy　bτeedの犬種で増加する現象が

みられ，実際の臨床においては，この種の心疾患における臨床診断の指針ならびに治療対策が強く要望され

ている。

　そこで著者は，実際の臨床にあたる立場から，僧帽弁閉鎖不全症の臨床例における病態を解明し，臨床診

断の指針を得ると同時に，実験的に僧帽弁閉鎖不全症を作成して，本症における病態発生を検討してみた。

　著者が過去2年間にわたって，、臨床症状ならびに一般臨床検査の所見から，僧帽弁閉鎖不全症と診断した

症例は約80例に達するが，そのうち理化学的な検査によって，僧帽弁閉鎖不全症の確認を得たものが46例で

ある。

　46例の臨床例における僧帽弁閉鎖不全症の発生状況は，マルチーズ25例，オ中10例，雑種4例，ポメラニア

ン3例，プードル2例，その他ミニアチュア・シュナウザー．ヨークシャチリア各1例で，全症例がtoy

breedの犬種であった。また，年齢別には6歳以上のもの43例，10歳を越える症例が22例で圧倒的に高年齢

のものが多かった。体重：では，2～3．Okgのもの22例，4～5．Okgのも牙）17例で，小型犬で屋内飼育のもの

に発生が多かった。．．、，、　　．．　　．　　　　　，．

　これらの症例をEttingerらの病期別分類法を適用して分類してみると，第1病期18例，第π病期5例，

第皿病期11例，第IV病期12例であった6第1病期の症例は，大部分が健康診断または他の疾患による検i査時

に発見された症例である。第H～第皿病期の症例は発咳を主徴として上診したものであり，第IV病期の症例

は心不全の徴候を呈して上診したものが多かった。

　僧帽弁閉鎖不全症の症例における病期別の臨床症状は，第1病期では聴診所見で収縮期性雑音が聴取され

た以外は，特徴的な症状を示さなかった。第H病期では，早期または夜間に毎日発咳がみられ，軽い運動後

にも発咳するという軽度の肺うっ血による呼吸障害がみられた。第皿病期では，中等度の倦怠感がみられ，’
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昼夜にわたる発咳および肺うっ血による呼吸異常を呈して明らかに心代償不全の症状を示す症例であった。

第IV病期の症例では肺水腫，浮腫，胸水，腹水などの合併症をともない，心不全に陥って心代償不全の症状

を示す症例が多くみられた。

　このような病態を示す症例の理化学的な検査の結果は，血液検査では病勢の進行にともなうriskの状態

を判定するための資料は得られたが，僧帽弁閉鎖不全症を血液検査から判定し得るような特微的な資料は得

られなかった。

　X線検査においては，第1病期の症例では，軽度の左房増：大がみられる以外に，あまり心臓血管の形態的

な変化はみられなかった。第H～第皿病期の症例では正面像で，3時の位置に明瞭な左房増大がみられるど

同時に，左室増大がみられるものが多かった。また，側面像で尾側心wai8tの消退，気管の左房位挙上あ

るいは肺血管紋理の増強がみられ，passive　congestionの状態を示す症例が多かった。第IV病期の症例で

は，passive　c。ngest｛。nの状態が一層進行をきたして心臓は球形を呈し，内房位の気管挙上を示す症例もみ

られ，明らかに心不全の状態を示すものが多かった。

　心電図検査では，病勢の初期では，僧帽性P波がみられST　segmentの上昇または下降がみられた。ま

た，病勢の中期から後期にかけては，僧帽性P波と肺性P波がみられ，ST　segmentの変化は一層著明とな

り，平均心電気軸は正常域から左軸偏位を示すものが多く，左心肥大の所見が観察されることが本症の特徴

的な所見であった。

　心音図検査では，第1病期から第IV病期の症例で，いずれも収縮期性の心i雑音が記録されたが，雑音の

tアpeは必ずしも病期と平行せず，　dia皿ond　typeを示すもの全収縮期逆流性を示すもの，あるいは収縮期

漸減性を示すものなどさまざまであった。このような心雑音は，僧帽弁の閉鎖不全によって，左室から左房

べの逆流血行によるものと考えられた。

　逆流血行の状態をangiocardiographyによって観察した結果，第皿または第IV病期のものでは弁ロの閉

鎖不全によって左室から左房への血行の逆流が明らかに確認された。さらにこの逆流血行によって，passive

congestlonの状態が進行するとみられた。

　さらに，心臓血管内圧検査を行った結果，正常値に比較して左室の収縮期圧が高く，大動脈の収縮期圧が

低かった。また，右室ならびに肺動脈の収縮期圧が高く，病i勢の進行した症例では，右房の収縮期圧も高か

った。このこ．とから，明らかに僧帽弁閉鎖不全による逆流血行によって，passive　congestionの状態、となる

ことが想定された。

　このような臨床例について，7～24ヵ月間にわたってその病勢経過を観察した結果，7カ月経過して，第

1病期から第IV病期に進展して心不全に陥るもの1と，24カ月を経過して第IV病期の症状を示しながらも心不’r

全に陥らない症例がみられた。

　46例の臨床例においては，いずれも保存療法または，対症療法を試みたが，延命効果が認められるものの

根治した症例はなかった。

　艶死または安楽死した8例の剖検を行ってみると，第1～第H病期の症例では，僧帽弁の弁口は閉鎖不全

を呈し，弁輪は鮮紅色で浮腫状を呈しているものが多く，また，第m～第IV病期の症状を呈していた症例で

は，僧帽弁の弁口閉鎖不全が著明で，弁輪には線維性の増生物がみられ，なかには凝脂の断裂がみられた症

例もあった。また，僧帽弁の病理組織所見では，線維性の増生，結合織の増生，浮腫あるいは炎症性の細胞
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浸潤がみられた。このような所見から，これまでに検査を実施した46例の症例は，僧帽弁の機能的または，

器質的な障害によるものと想定された。

　僧帽弁閉鎖不全症の病態発生を観察する目的で，実験的に大動脈をtapingで狭窄し，機能的僧帽弁閉鎖

不全を作成した。そのhemodynamicsを観察してみると，左室圧が180～220　mmHg，左房圧が，約30～

40mmHgに上昇した時点で左室から左房への逆流血行が生じ，　passive　congestionの状態に進展すること

が確認された。しかしながら，このような実験結果は，かなり急性で，一過性の機能的僧帽弁閉鎖不全の病

態であり，慢性的な病勢経過を経て僧帽弁の器質的な障害をともなう臨床例とは，必ずしも対応して理解す

畜ことはできない。そこで，実験的に左室壁を穿孔し，中隔弁の腱索を切断して僧帽弁の器質的閉鎖不全を

作成した。その実験例について，3ヵ月間にわたる長期観察を行った結果は，臨床症状，X線所見ならびに

心血管内圧所見ともに，臨床例における検査所見とかなり共通する成績が得られ，慢性経過による僧帽弁閉

鎖不全症を再現することができた。また，剖検によっても肉眼的所見ならびに病理組織学的所見ともに，臨

床例の場合とほぼ共通した所見が得られ，器質的僧帽弁閉鎖不全の状態を再現して確認することができた。

　このような実験成績から，本症の病態発生は，初期の第1または第H病期においては，機能的僧帽弁閉鎖

不全によってpassive　congestiQnの状態となり，それが時日の経過にともなって，僧帽弁の羅質的な障害

に進展し，passive　congestionが右心系に波及するに至って，心不全：に陥るものと解釈された。僧帽弁閉鎖

不全症の発生要因についてはこれまでの報告にあるように，感染あるいは免疫反応による僧帽弁の器質的障

害も存在すると考えられるが，以上の実験成績から考察すれば，左室の血流うっ滞による機能的僧帽弁閉鎖

不全が発現した場合，逆流血行による弁輪の物理的な刺激が，時日の経過にともなって，僧帽弁の器質的障

害に発展すると想定され，僧帽弁閉鎖不全症の病態発生に新しい知見が得られたと考える。さらに臨床例で

得られた検査成績は，本症の臨床診断における特徴由な検査所見であり，実際的な臨床診断の指針となるこ

とが確認できたと考える。

　　　　　　　　　　　　　　　論文審査の結果の要旨
　　　近時愛玩犬としてその飼育が流行的とも見られる小型犬，すなわちt。y　breedに属する各犬種に房室弁，

　　とくに僧帽弁の異常を示すものが増加しつつありこのことは既に1913年頃より諸外国においても報告され，

　　またその理論的な検査成績についても1950年以降にはDetweiler，．　Ettingerらの基礎的な調査研究が行わ

　　れ僧帽弁閉鎖不全症に対する臨床症状ならびに診断についてはその一部は解明され，、またJgnesらによる

　　病理解剖学的見地よりの報告およびLuginb曲1らによる病理組織学的な検索なども行われて来たが何れも

一一・
舶ｪ的にその一部を明らかにしたにとどまるものであり，とくに憎帽弁閉鎖不全症に対しその病態発生を系

　　統的に検討し解明した報告には接しない。

　　　著者は多年実地臨床家として取扱った小型犬中一般臨床検査で僧帽弁閉鎖不全症として診断した80例につ

　　きさらに理化学的検査により46例の患犬を認め本症の発生につき深い関心をもったがヒトの笏合における僧

　　帽弁閉鎖不全の発現機構において考えられている機能曲僧帽弁閉鎖不全症と器質的僧帽弁閉鎖不全症の区分

　　ならびに本症発生の機序に関しての学説は必ずしもイヌにその享ま適応するものとは云えない点炉あり，イ

　　ヌでは心肺機能がヒトの場合と異なりうっ血性障害を起し易い。例えばイヌの心拍数は80～180／分であ

　　　り，呼吸数は30～50回／分に達することもある。これに肺感染，運動負荷あるいは環境変化などの外因的
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要素が加わった場合は肺うっ血が起り易くなる。このような素因が機能的僧帽弁閉鎖不全を誘発し逆流血行

の物理的な刺激が弁輪の炎症を生ずる結果，線維増生が見られるものと考えられ，これが更に慢性的に経過

すると雪輪の器質的な異常を来たし器質的僧帽弁閉鎖不全症に移行するものと想定しこれを実験的に発生せ

しめてその病態と臨床例の病態とを比較検討して本論文において明らかにしたものである。

　第一に臨床例46例につきEttingerの病期別分類法を適用して分類して第1病期18例，第H病期5例，第

皿病期11例，第IV病期12例を区分した。第1病期のものは上野時の一般臨床検査において見られたものであ

り第n：～第皿病期の症例は丁丁を丁丁として上診したものであり，第IV病期の症例は心不全の徴候を呈した

ものである。これらの病期別の症状は第1病期では聴診所見で収縮期性雑音が聴取された以外は特長的な症

状は示さない。第H病期は男憎が早朝，夜間，軽運動後に見られ軽度の肺うっ血による呼吸障害の発生，第

皿病期では倦怠感（中等度），発咳および肺うっ血による呼吸異常を呈し心代償不全の徴候が明らかなもの，

第IV病期は肺水腫，浮腫，腹水などの合併症を伴い明らかに心代償不全の症状を示すものが多いことを認め

た。

　第2にこのような症例に対する理化学的検査すなわち各血液検査を主体として実施し病勢の進行状態は概

ね判定できうるも本症を確実に血液検査から診断し得る特微的な成績は得られなかった。

　第3にレ線検査を行い各病期の進展に応じて左房の増大が見られ心臓の形状が球状に変化して行く状況が

現われ第∬一等皿病期では正面像で3時の位置で明瞭な左房増大，左室増大などが見られ，側面像で尾側心

Waistの消退，気管の左房位挙上，肺血管紋理の増強が見られpassive　c。ngestl。nの状態を示すことを認

めた。第IV病期ではpass…ve　congestionは一層進行し心臓の球形化，右房位の気管挙上を示すものもあり

明らかに不全を示したものが多かった。

　第4に心電図検査では初期において僧帽性P波，ST　seglnentの上昇，下降が見られ中期から後期には

僧帽性P波と肺性P波，ST　segmentの著明な変化，平均心電気軸の左軸偏位などが認められ左心肥大の

本症の特徴的所見が見られた。

　第5に心音図検査では各病期の症例でいつれも収期性の心雑音が認められたが雑音の種類は必ず病期と関

連せず様々の状態を示したがこのような心雑音は僧帽弁の閉鎖不全によって左室から左房への逆流血行によ

るものと思考しangiocardiographyによって観察し，．一丁第IV病期のも．ので明らかに弁ロの閉鎖不全に

より左室→左房への逆流血行を確認しpassive　congestionの状態が進行するものと思考した。なおこのこ

とは心臓血管内圧検査を行って，．収縮期における房室，ならびに大動脈圧の状態から明らかに僧帽弁閉鎖不

全による逆流血行によりpassive　congestionの状態を招来するものと確認した。

　第6においてはこれら46例の症例につき7～24ケ月の長期観察を実施し各種の保存療法や対症療法を試み

その生命保持の期間は若干延長するものの根治例はなかった。

　第7に驚死または安楽死した8例の剖検により第1～H病期では弁ロの閉鎖不全，二輪の鮮紅色，浮腫を

呈し，第四～IV病期では弁口の閉鎖不全は一層薯明となり弁輪に線維性増生，腱索の断裂などを認め，僧帽

弁の病理組織的所見で線維性増生，結合織増生，．浮腫，炎症性細胞浸潤などが認められ明らかに僧帽弁の機

馳能的，器質的障害を蒙っていることを認めた。

　更に第8として本症の病態発生を観察するため実験を行った。すなわち大動脈をtapingして狭窄させ機

能的僧帽弁閉鎖不全をイヌに施し血行動態を観察し左室より左房へ逆流血行が発現しpassive　co皿gesti。n
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の状態に陥ることを証明した。しかしこれは一過性の機能的僧帽弁閉鎖不全の病態と考えられるので更に慢

性的閉鎖不全症に対応するものとして実験的に左室壁を穿孔し，中隔弁の幌索を切断して器質的僧帽弁閉鎖

不全を人工的に作成し3ケ月の長期間これを観察して上述の各検査法を実施し，かっこれを剖検して明らか

に器質的僧帽弁閉鎖不全症であったことを確認し得た。

　以上の成績より僧帽弁閉鎖不全症についてはその発生要因として従来の学説としての感染あるいは免疫反

応による機能的障害の外に左室の血流うっ滞による機能的僧帽弁閉鎖不全の発現に伴い時日の経過に従い更

に器質的障害に移行してゆくものと想定し僧帽弁閉鎖不全症の病態発生に対し新知見を得たものであり，更

に本症の各種臨床診断における特徴的な検査所見の確認は本症の実地臨床診断に有力なる指針を与えたもの

であり，本研究はイヌの僧帽弁閉鎖不全症の診断上誠に割目すべき業績を挙げ得たものであり，イヌの心疾

患の診療に貢献するところ大であり獣医学博士の学位を授与するに応しいものと信ずる。
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