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研究成果の概要（和文）：法医解剖時に摘出した心臓をホルマリン固定した後に、附属病院のMRIスキャンを用
いて死後心臓MRI検査を実施し、その際に放射線科医及び放射線技師と相談し、検討を重ねていく中で試行錯誤
しながら、最適な検査を行う工程を確立できた。
また、死後心臓MRI検査を実施した症例に関して、死後心臓MRI検査の所見に加えて、死後CT検査と病理組織学的
検査の所見を、放射線科医と症例ごとに議論し、それらについてまとめて、症例を蓄積できた。
さらに、死後心臓MRI検査を実施した事例において、血液からDNAを抽出し、心臓性突然死 に関与する遺伝子パ
ネル解析を次世代シークエンサーを用いて実施しており、現在その解析中である。

研究成果の概要（英文）：After the hearts extracted at the forensic autopsy were fixed in formalin, 
postmortem cardiac MRI examinations were performed using MRI scans at the affiliated hospitals. The 
most appropriate procedures for the examinations were established through trial-and-error in 
consultation and discussion with the radiologists and radiology technologists.
In addition to the findings of postmortem cardiac MRI, the result of postmortem CT scan and 
histopathological examination were discussed with the radiologists for each case, and these findings
 were summarized and accumulated for each case.
Furthermore, in cases where postmortem cardiac MRI was performed, DNA was extracted from the blood, 
and target gene sequencing involved in sudden cardiac death was performed using a next-generation 
sequencer. This analysis is currently in progress.

研究分野：法医学

キーワード： 心臓性突然死　死後MRI検査　遺伝子解析　法医学　法医診断学

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
死後CT検査（造影・非造影含む）、死後MRI検査、病理組織学的検査、遺伝学的検査を融合した、心臓性突然死
の包括的な原因究明システムの構築は、心臓性突然死への原因究明を行う上でも欠かせないものである。
さらに、死後遺伝学的検査において、通常の末梢血DNAの網羅的遺伝子解析に加えて、異常心筋DNAを用いた遺伝
子解析からモザイク変異の検出も試みることで、心臓性突然死事例の遺伝子異常に関する重要な知見を提供でき
る。

※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 

法医学の死後画像検査として、非造影 CT検査はスタンダードとなっているが、非造影 CT検査

で描出できる所見には限りがある。申請者の所属施設では、解剖時に摘出した心臓の死後冠状動脈

造影 CT検査を実施し検討を重ねてきた（図 1.）。冠状動脈造影 CT検査は冠状動脈の狭窄部位や灌

流域の把握に加えて、肥大型心筋症、急性心筋炎や冠状動脈起始異常症等の診断への有用性が明ら

かになった（Takei H, et al. Leg Med. 2018;30:46-51.）。しかし、包括的な心臓の評価には未だ不十

分であり、心臓病変の更なる検出法の検討が必要と考えた。 

 
図 1．申請者の所属施設における死後冠状動脈造影 CT検査を用いた心臓病変の検出方法 

 

通常、超急性期の心筋梗塞は病理組織学的検査や死後 CT 検査を用いても死後の診断は困難であ

ることが多い。一方で、死後MRI検査においては、超急性期の心筋梗塞に対して有意な所見が得ら

れたとの報告がある（Guidi B, et al. Heart Fail Rev. 2018;23:651-665）。死後MRI検査が従来の検

査法では検出できない病変に対して有用である可能性が示唆された。 

ただし、死後MRI検査は、検査の費用・時間・安全性や撮影条件の検討等の問題があるため、導

入されている施設はわずかであり、検査方法の標準化がされていない。さらに、病理組織学検査や

死後 CT 検査の所見との対比等、法医診断への導入に関して検討すべき課題はまだ数多く残ってい

る。よって、死後MRI検査をより実用性の高い検査方法になるように標準化を行い、法医診断に対

する有用性について検討を行う必要がある。 

また、心臓性突然死の事例に関して、末梢血から抽出した DNA を用いた死後遺伝学的検査で心

疾患関連遺伝子の変異の検出が検討されている。しかし、現段階では遺伝子変異の検出率は 10~20%

程度と高くない（Bagnail RD, et al. Heart Rhythm. 2014;11:655-662.）。一般的に、心臓性突然死

は家族歴を有しない孤発性の事例が多い。近年、早期の体細胞変異（モザイク変異）が心臓性突然死

の原因となるという報告が散見されている（Priest J R, et al. Proc Natl Acad Sci. 2016;113:11555-

11560.）。従来の死後遺伝学的検査は末梢血 DNAのみを用いて実施されており、大部分の死後遺伝

学的検査はモザイク変異に関する検討を実施しておらず、心臓性突然死事例で心筋の発生時に遺伝

子変異が生じる可能性は考慮されていない。よって、死後遺伝学的検査において、末梢血 DNAの遺

伝学的検査に加えて、異常心筋 DNA の遺伝子変異（モザイク変異）検出についても検討が必要と

考えた。 
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２．研究の目的 

本研究においては、死後 MRI 検査と遺伝子解析を融合した、心臓性突然死の包括的な原因究明

システムの構築（図 2.）を目的として、次の 3点を検討していく。 

① 撮影条件の検討を含む死後心臓MRI検査法の標準化 

② 死後心臓CT検査、死後心臓MRI検査、病理組織学的検査の所見の対比・評価 

③ 各種検査で異常所見が認められた心筋に対する遺伝学的検査の導入・検討 

 
図 2．心臓性突然死の包括的な原因究明システム 

 

従来法に加えて死後 MRI 検査等の様々な検査法を導入して、更なる心臓の異常病変の検出を試

みる。さらに、各種検査で異常所見があった部位の心筋から DNAを抽出して網羅的遺伝子解析を実

施して、末梢血 DNA による従来の遺伝学的検査に加えて、異常心筋における遺伝子変異（モザイ

ク変異）の検出を検討する。異常心筋に対する遺伝学的検査の検討は以前に報告されていない。 

死後 MRI 検査を含む死後画像検査と死後遺伝学的検査を発展させた上での、各種検査を組み合

わせた心臓性突然死の包括的な原因究明システムの構築の検討は、世界に先駆けて行われるもので

ある。 

 

３．研究の方法 

① 死後の心臓の更なる病変検出法の導入を目的とした死後心臓MRI検査方法の確立 

附属病院に設置されているMRI装置（3T MRI、MAGNETOM Skyra、Siemens healthineers）

を用いて、解剖時に摘出した心臓のMRI検査を行う。死後摘出臓器のMRI検査の検査方法は確立

していないため、まず検査法の最適な撮像条件について検討する。死後MRI検査は死後経過時間や

温度変化によって信号強度やコントラストが変化する可能性があるので、摘出心臓を摘出直後と

10%ホルマリン液固定 24時間後に撮影し、その際の温度も測定する。T2WIとDWIを基本的なMRI

シークエンスとして検討中である。死後摘出臓器であるため、ガドリニウム造影剤を用いた心筋の

評価は困難であるが、梗塞・浮腫・出血の評価に優れる T1-map（NativeT1-map）で代用を試みる

（図 3.）。 
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図 3．急性心筋炎（生体例）の左心室の浮腫 A．T2WI B. T1-map 

 

② 死後心臓CT検査、死後心臓MRI検査、病理組織学的検査の対比と症例の蓄積 

死後MRI検査に加えて、死後造影 CT検査を Aiセンターに設置されている CT装置で行う。そ

の後、適宜パラフィン包埋病理組織標本を作製し、病理組織学的検査を実施する。死後 CT検査（造

影・非造影含む）、死後 MRI 検査、病理組織学的検査からそれぞれ得られた所見を対比し、それら

に対する評価を実施する。年間 25例以上の症例蓄積を予定する。 

 

③ 各種検査で異常所見を認めた部位の異常心筋DNAと末梢血DNAの遺伝学的検査 

各種検査で異常所見があった部位から、レーザーマイクロダイセクションを用いて心筋を単離す

る。そこから DNAを抽出し、従来の末梢血 DNAによる遺伝学的検査に加えて、異常心筋における

遺伝子変異（モザイク変異）検出を目的として、次世代シークエンサーによる網羅的遺伝子解析を

実施する。発見された遺伝子変異はサンガー法、パイロシークエンス等で確認する。また、有意な遺

伝子変異があった場合には、必要に応じて、かかりつけ医等の担当医師や臨床遺伝専門医等と連携

を取り、家族に対して遺伝カウンセリングを実施する。 

 

 

４．研究成果 

① 撮影条件の検討を含む死後心臓 MRI 検査法の標準化 

法医解剖時に摘出した心臓をホルマリン固定した後に、附属病院の MRI スキャンを用いて死後心

臓 MRI 検査を実施している。その際に放射線科医及び放射線技師と相談し、検討を重ねていく中で

試行錯誤しながらも、無理のない手順で最適な死後心臓 MRI 検査を行う工程を確立できた。 

 

② 死後心臓 CT 検査、死後心臓 MRI 検査、病理組織学的検査の所見の対比・評価 

死後心臓 MRI 検査を実施した症例に関して、死後心臓 MRI 検査の所見に加えて、死後 CT 検査（造

影・非造影を含む）と病理組織学的検査の所見を、放射線科医と症例ごとにディスカッションし、そ

れらについてまとめて、症例を蓄積している。 

 

③ 各種検査で異常所見が認められた心筋に対する遺伝学的検査の導入・検討 

死後心臓 MRI 検査を実施した事例において、血液から DNA を抽出し、心臓性突然死に関与する遺

伝子パネル解析を次世代シークエンサーを用いて実施しており、現在その解析中である。各種検査

で異常所見があった部位の心筋から DNA を抽出し て網羅的遺伝子解析を実施して、末梢血 DNA によ
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る従来の遺伝学的検査に加えて、異常心筋における遺伝子変異（モザイク変異）の検出を検討して

いる。 死後 MRI 検査を含む死後画像検査と死後遺伝学的検査を発展させた上での、各種検査を組み

合わせた心臓性突然死の包括的な原因究明システムの構築の検討は、世界に先駆けて行われるもの

である。 
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