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研究成果の概要（和文）：Duchenne型筋ジストロフィー（DMD）は、進行性で致死性の筋力低下を特徴とする遺
伝性筋疾患である。DMDでは多くの筋外合併症を認めるが、心電図異常は頻度の高い合併症である。DMD患者でR
波高の異常が報告されているが、その臨床的意義は不明である。右室や左室後壁の詳細な観察が可能である18誘
導心電図を用い、DMD患者のV1～V9波の経年変化と、心臓超音波検査で測定した心機能の関連を調べた。R波高は
年齢とともに低下した。V6～V9誘導では心機能障害を認める2年前に急激に低下することから、左室側壁から後
壁の心筋の電気学的な障害が、心機能障害に先行して認めることが明らかになった。

研究成果の概要（英文）：Duchenne muscular dystrophy (DMD) is an inherited muscle disease 
characterized by progressive and fatal muscle weakness. Using 18-lead ECG, which allows detailed 
observation of the right ventricle and posterior wall of the left ventricle, we investigated the 
relationship between V1 to V9 waveforms over time and cardiac function measured by echocardiography 
in DMD patients. This indicates that electrical impairment of the myocardium in the left ventricular
 lateral to posterior wall precedes cardiac dysfunction.

研究分野：循環器
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研究成果の学術的意義や社会的意義
Duchenne型筋ジストロフィー（DMD）を対象に、右室や左室後壁の詳細な観察が可能である18誘導心電図を用
い、DMD患者のV1～V9波の経年変化と、心臓超音波検査で測定した心機能の関連を調べた結果、①心機能が低下
する2年前にすでに心電図が変化していること、②その変化はV6～V9誘導で顕著であることより、心電図変化を
観察することで簡便な心筋障害の予測マーカーとなる。また、特殊な心電図を用いなくとも多くの施設で行われ
ている標準12誘導心電図のV6で観察でき、今後のDMDの心臓管理に役立つ。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
Duchenne muscular dystrophy (DMD)は、DMD遺伝子の変異によって発症する遺伝性筋疾患
で、出生男児 5,000-10,000 人に一人に生じる。進行性で致死的な筋力低下を主症状とする
(Norwood et al., 2009)。 DMDには多くの筋外合併症があるが、心電図異常はそのうちの一つ
で、小児 DMD患者の 91.3％（64/69）に一つ以上の ECG異常所見をみとめ、頻度の高い合併
症である(Takami et al., 2008)。特定のいくつかの ECG所見は DMDの心筋症との関連が示唆
されているが(Tang, Shao, & Wang, 2022)、将来の心機能障害を予測するマーカーとなる ECG
所見はまだ十分に同定されていない。  
心電図における R波は心室の脱分極を表す。異常な R波は、波の増高や、検出部位によって臨
床的意義が異なる。例えば、V1 誘導における高い R 波高(R amplitude)は右室肥大の評価基準
(criteria)の指標の一つである(Hancock et al., 2009)。また、拡張型心筋症（DCM）患者におけ
る胸部誘導の R波の Low amplitude areaの範囲と左室駆出率（LVEF）の負の相関や(Oloriz et 
al., 2016)、肥大型心筋症患者の四肢誘導のLow amplitudeが全死亡や埋め込み型除細動器(ICD)
の使用などの独立した規定因子である(Ledieu et al., 2020)など、R波は心機能や心予後と関連
するという報告がある。この R波の異常は、DMDにおいても報告されている。DMD患者で胸
部誘導V1に高いR波を認める報告があるが(James et al., 2011; Perloff, 1984; Sanyal, Johnson, 
Thapar, & Pitner, 1978; Takami et al., 2008)、その臨床的意義は不明である。 
ＤＭＤの左室は後壁から収縮が低下することが知られているが、標準 12誘導心電図の胸部電極
は前壁上から側壁上までしか存在せず、同部位の記録をするためにはＶ７～Ｖ９の電極を有す
る 18 誘導記録が必要であるが、操作が煩雑で一般に普及していない。近年、標準 12 誘導心電
図を 18誘導心電図に変換する計算ロジック（導出 18誘導心電図）が市販化された。 
 
２． 研究の目的 
今回、私たちは導出 18誘導心電図を用い、DMD患者の V1〜V9波の経年変化と、心臓超音波
検査で測定した心機能の関連を調べた。 
 
 
 
３．研究の方法 
2007 年 7 月から 2021 年 3月の間に神戸大学医学部附属病院を受診し、心電図検査と心臓超音波
検査を同日に行った DMD 患者 193 例（2－34 歳）を対象とした。導出 18 誘導心電図検査値は、
ECG-2550(日本光電社、Tokyo、Japan)を用いて、標準 12 誘導心電図検査から 18誘導心電図へ変
換した。各誘導のR波高はECG-2550に組み込まれたアプリケーション(ECAPS12C) (日本光電社、
東京、Japan)の自動計測で得た。心臓超音波検査は Aplio XG(Canon メディカル社、栃木、Japan)
を用い、仰臥位で記録した。American Society of Echocardiography の勧告に従い、胸骨左縁
から連続３心拍を記録し左室径等を計測した。左室駆出率は心尖部から modified Simpson 法で
計測した。左室駆出率が 53％未満、53%以上をそれぞれ心機能障害、心機能保持と定義した(Lang 
et al., 2015)。 
以上の方法で 969 回の心電図検査結果と心臓超音波検査結果を得た。その値を２群比較の場合
はｔ検定、年齢や左室駆出率との関連は回帰分析(線形混合モデル)を用いて解析した。統計検討
は R version4.1.0 を用いた。 
 
 
 
４．研究成果 
各胸部誘導の R波高と年齢との相関を調べたところ、V2
～V6 の R 波高と年齢の間に負の相関を認めた。代表と
して V4の R 波高を右に示す。V1、syn-V7、syn-V8、syn-
V9 では相関は認めなかった。代表として syn-V9 の R波
高を次ページ上段に示す。R 波高と LVEF との関連を検
討したところ、V4～syn-V9 の R波高と LVEF に正の相関
を認めた。V1、V2、V3 の R波高と LVEF に相関を認めな
かった。 
心機能障害時と保持時の R 波高を各年齢で比較したと
ころ、V1-V5 では、心機能障害の平均 R波高が心機能保
持より高くなる年齢があった。一方、V6～syn-V9 では、
心機能障害の R波高の平均は心機能保持より、常に低い
値を示した。 



心機能障害が生じる前後の期間における、R 波の変化
を調べた。下図は R波高の代表例として syn-V9 を示す。
水色の棒グラフは心機能が保持されている時期を表し、
赤色の棒グラフは心機能低下の時期を表している。すべ
ての胸部誘導で、心機能障害 4 年以前は、R 波高が保た
れていた。V6～syn-V9 では心機能障害 3年前まで R波高
は保たれていたが、心機能障害 2 年前から急激な低下を
認めた。V2-5 では、心機能障害を認める 3-4 年前までは
R 波高は保たれていたが、心機能障害発生の 2-3 年前か
ら減少を認め、以降緩やかに減少した。V1 では心機能障
害の前後でほとんど変化を認めなかった。 
DMD 患者において、R波高は年齢とともに低下した。V6〜
syn-V9 誘導では、心機能障害を認める 2年前に急激に低
下することから、左室側壁から後壁の心筋の電気学的な
障害が、心機能障害に先行して認めることが明らかにな
った。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
現在、以上の内容を英文雑誌に投稿中である。 
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