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研究成果の概要（和文）：ヒト胚子期から胎児期初期における腹壁、横隔膜等といった、体の「隔たり」を構成
する部位の形成過程について明らかにするため、ヒト胚胎児標本35例のT1強調画像 (T1W)、拡散テンソル画像 
(DTI) を用いて形成過程を解析した。画像解析ソフトを用いて、T1Wから作成した三次元再構成像し、形の変化
を観察するだけなく、DTIから作成したTractographyを用いて、内部を構成する筋、膠原線維の走行の描出も検
討し、成長に伴う線維走行の変化についても明らかにすることができた。本研究は、ヒト胎児期初期の上記部位
の形態形成について新たな知見を加えることで正常な発生プロセスの解明に寄与すると考える。

研究成果の概要（英文）：This study aimed to analyze the fiber architecture of the developing 
diaphragm and rectus abdominis in the human fetus. Thirty-five human fetuses were analyzed using 
T1-weighted imaging (T1W) and diffusion tensor-magnetic resonance imaging (DTI) scans obtained using
 a 7-T MR system. The diaphragm and rectus abdominis were reconstructed using three-dimensional 
images based on T1W and DTI fiber tractography. We revealed qualitative changes in the muscular and 
tendon sites that comprise the diaphragm and rectus abdominis during embryonic and early-fetal 
periods. This study provides information on normal human diaphragm and rectus abdominis development 
for fetal medicine and could aid in the understanding of congenital anomalies in the future.

研究分野：胎児・新生児医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
ヒト胚子期から胎児期初期における胸壁や腹壁、横隔膜等の体の「隔たり」を構成する器官の筋線維や膠原線維
がどのように発達していくのか、に関して詳細に解明されていない。近年、進歩を遂げている出生前の画像診断
分野では、正常なヒト発生についての知見が求められている。当該部位で発生する先天異常（横隔膜ヘルニアや
腹壁破裂等）の原因を明らかにするためにも、正常について理解することは重要である。従って、ヒト胎児期初
期の横隔膜、腹壁の形態形成の特徴を明らかにした本知見は、正常な発生プロセスの解明に寄与し、さらに胎児
診断学への応用や治療技術向上への貢献が期待される。

※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 
 ヒト胚子期や胎児期において、腹側や背側の体表・体壁の発生に異常があると、腹壁破裂や
臍帯ヘルニア、横隔膜ヘルニア、総排泄腔外反、二分脊椎等が起こる。上記疾患における胎児
超音波診断や新生児に対する外科治療や術式は確立されている一方で、腹壁や横隔膜、神経管
等といった、いわば体の「隔たり」を構成する部位における正常な形態形成過程については、
胚子期における組織学的な解析が一部あるのみで、特に胎児期以降については、得られる標本
の希少性や、標本が大きくなり、構造が複雑になる等の問題から、組織学的解析のみで各器官
の形態形成を捉えることが困難になり、未だ十分に解析されていない。 
 近年、MRI は詳細な立体情報を得るだけでなく、線維の方向により水分子の拡散のしやすさ
が異なる、拡散異方性を利用した拡散テンソル画像 (Diffusion tensor imaging, DTI) が開発さ
れている。DTI から拡散異方性の程度を定量的に測定し、線維方向を 3 次元的に観察すること
が可能となった。そこで、本研究はヒト胚胎児標本を用いて、DTI を応用した胸壁や腹壁、横
隔膜における筋線維や膠原線維の走行や、膜状構造の形態形成過程を三次元的に解析すること
を試みた。 
 
２．研究の目的 
T1強調画像(T1W)、DTIデータを用いて、ヒト胚子期及び胎児期初期における筋線維や膠原線
維に着目した、胸壁、腹壁、横隔膜の形態形成過程の特徴を明らかにする。 
 
３．研究の方法 
[対象] 京都大学大学院医学研究科附属先天異常標本解析センター保有の Carnegie stage (CS) 
16～23 のヒト胚子 15 例、島根大学医学部解剖学講座保有のヒト胎児 (頭殿長 Crown-rump 
length [CRL] 34-88mm) 20 例を対象とした。全例において、外見及び内部構造に異常は認め
られなかった。 
[方法] 7-T MR system (BioSpec 70/20 USR, Bruker BioSpin MRI GmbH) を用いて、対象標
本の T1W、DTI を取得した。画像データから画像解析ソフト Amira (BioSpec 70/20 USR; 
Bruker BioSpin MRI GmbH, Ettlingen, Germany) を用いて、腹壁、腹壁、横隔膜を抽出した
後、三次元再構成及び Tractographyを作成し形態観察を行った。Tractographyは DSI Studio 
(http://dsistudio.labsolver.org)を用いて表示し、線維走行について観察を行った。 
 
４．研究成果 
① 腹壁：主に腹直筋と錐体筋に着目して解析を行った。 
胎児期初期に該当する 14体 (CRL 40-88mm) の T1Wおよび DTI撮像データを用いた。 
 
腹直筋 腱画の検出とその分類 

T1Wや三次元立体像では腹直筋を確認できたが、腱画らしき構造は検出できず、腹直筋と白
線の境界も判断することができなかった。腹直筋下部が上部より厚みがあることを確認できた。
Fractional Anisotropy value (FA値) を元にした Tractographyを作成した。FA値は、プロト
ンのランダムな運動（拡散）の形状を表したものであり、0 は等方性、1 に近づくほど異方性
が高いことを示す [1]。腹直筋を FA 値で mapping すると、腱画と思われる部分では FA 値が
低く、腹直筋の筋腹では FA 値が高かった。DTI 解析によって腱画が検出できたので、これを
もとに各個体の腱画の形状と個数を検討した。腹直筋をまっすぐ完全に横断するⅠ型、腹直筋
の横断が不完全なⅡ型、Ⅰ型とⅡ型に属さないⅢ型の 3つに分類できた (図 1)。 



 

 

腹直筋を A～Dの 4区間に分け、それぞれで腱画
の存在を確認し (図 2)、それぞれの領域における腱
画の存在割合も算出した (表 1)。腹直筋を完全に横
断しきらない不完全なⅡ型はすべて領域 C、つまり
臍帯輪の高さで見られた。先行研究 [2]においても
不完全な腱画は腹直筋下方で見られることが多いと
されており、これは今回の結果と一致していた。Ⅲ
型は合計で３つ存在しており、すべて左腹直筋で見
られたものの、異なる領域で見られた。また、全体
的にみると腹直筋下部では不完全な腱画の存在や、
あるいは腱画が見えない個体がみられた。 
 
 形態計測 
腹直筋の形態計測を行い、上部と下部での形態的な違いが腱画の発生発達に関連しているか
どうかについて検討した。臍帯輪上端を境界とし、腹直筋の全長と上部、下部それぞれの長さ
を計測した (図 3)。腹直筋全長は胎児の成長に伴って伸長していくことがわかった。しかし、
腹直筋全長に対する上部の比率は、CRL 
46-88mm の範囲において、成長により変
化する指標ではないことが分かったため、
腹直筋上部と下部の成長速度は腱画の発生
に関連がないと考えられた。 
 腹直筋上部と下部それぞれの中間点で幅
と厚みを計測した(図 4)。腹直筋の幅は、
胎児の成長に伴って広くなり、すべての個
体において上部の方が下部より広いことが
わかった。厚みについて、この段階では成
長とともに厚みが増すとは考えにくく、個
体差であると考えられた。ただしすべて
の個体において下部の方が上部より厚い
ことがわかった。 
表 1 で示した腹直筋の 4 つの領域にお
ける腱画の存在割合は、 A;100%、
B;80.7%、C; 88.4%、D;35.8%であった。
この割合と腹直筋下部が上部に比べて厚
みがあったことから、厚みがあることで
完全な腱画の発生が妨げられているので
はないかと考えられた。 
 
錐体筋 

T1W における錐体筋が見られる場合と見
られない場合を図 5 に示す。T1W から明ら
かな錐体筋の存在を確認できた個体は 14 体
中 10体 (71.4%) であった。日本人の成人を
対象にした錐体筋の存在割合が 94-95%であ
るという先行研究 [3]の結果よりも低い結果
であった。この存在割合の差は、観察時期
や検出方法の違い、また、本検討で用いた
MRIの解像度が影響していると思われた。 
 
② 横隔膜 

CS16～23のヒト胚子 15例、CRL 34-88mmのヒト胎児 20例の T1Wおよび DTIデータを用
いた。 
胸腹膜管の閉鎖 

CS16 では横中隔は観察されたが、胸腹膜は観察されなかった。肝臓の上部にのみ存在する
板を横中隔と判断し、横中隔は低信号で、辺縁がやや不明瞭な状態で観察された。T1Wおよび
DTIよりも高解像度の位相コントラスト X線 CT画像も追加し、CS16-20における胸腹膜管の
閉鎖について観察した (表 2)。CS16と CS17の全個体及び、CS18の 1体を除く 5体で左右の



 

 

胸腹膜管が観察された。CS18の 1体は右側のみ閉鎖していることが確認された。CS19では、
5 体のうち 4 体は両側とも閉鎖していたが、1 体
は左側が閉鎖していなかった。CS20 では全個体
で左右両方の閉鎖が確認された。CRL や週数に基
づいた閉鎖時期が報告されているが [4,5]、我々は
今回、CSに基づいた閉鎖時期を新たに提示した。
過去の報告において、CRL20mm 付近で多くが閉
鎖すると記載されているが、本結果も閉鎖時期が
大きく異なることはなかった。 

 
 
横隔膜の位置変化 
脊椎を基準にした横隔膜の相対的な位置の変
化を観察した。横隔膜は CS16 (CRL8mm) から
CS19 (CRL16mm)の間に急速に下降し、この結
果は以前に報告されたものと一致した  [6]。
CRL34mm 以降は、頭側部は第 6 胸椎付近、尾
側部は第 3 腰椎付近に位置しており、胎児期初
期の横隔膜は、既に成人とほぼ同じ高さに位置
することがわかった (図 6)。また、CRL16mm
から CRL70mm までは右側が左側より頭側にあ
る傾向がみられた。 
 
 
横隔膜の厚みの変化 

Amira を用いて、横隔膜の厚みの変化を評価した。横隔膜の厚さは CS16 (CRL8mm) から
CRL41mmまでほぼ一様 (0.15-0.2mm) であった。CRL46mmから食道裂孔付近で増加し始め、
この肥厚は大動脈裂孔付近へと広がっていた (図 7)。その他の腰椎部、肋骨部は CRL50mm以
降、胸骨部は CRL71mm以降に厚みを増した。内側中央部、左右の横隔膜ドーム部分の厚さは
成長とともに増加しなかった。この厚みが増加しない中央部の形態は、成人の腱中心と類似し
ていた。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Tractography  
CS16 では繊維走行は不明瞭であり、FA 値が全体的に低かった (FA: 0.05-0.08)。

Tractography では横中隔、食道間膜、胸腹膜の境界を識別できなかった。腰椎部では、CS19
以降、食道裂孔を囲む左脚、右脚からの線維走行が観察された (図 8)。右脚左脚からの線維走
行パターンが 3 種類あることを確認したが、
成人を対象とした肉眼解剖でも複数の線維
走行パターンがあることが報告されている 
[7,8]。今回観察された 3 つのパターンは全
て過去に報告されたものと同一であった。
最も多くの個体で観察された Type1 は、成
人でも最もよく見られるパターンであると
言われているが、我々の結果と過去の報告
では、その割合に違いがみられた。この違
いは、サンプル数や評価方法の違いだけで
なく、観察対象が成人と胎児で異なること



 

 

が影響していると考えられる。 
食道裂孔から動脈裂孔周囲における肥厚した部位では、他の部位より FA 値が高かった 

(FA:0.4)。CRL46mm以降では、その他の肥厚部 (腰椎部、肋骨部、胸骨部) の線維走行も、成
長に伴い明瞭に観察され、他の部位よりも相対的に FA 値が高くなる傾向があった。しかし、
厚みが増していない中央部や左右のドーム部では、FA 値が低く、繊維数も少なく、繊維の向
きに個体差が見られた (図 9)。 
腰椎部、肋骨部、胸骨部は解剖学的に筋性部とされており [9]、また、CRL18mm から筋芽
細胞が確認され、筋線維が発達する部位であることが知られている [4]。FA 値と厚みの増加は
筋線維の発達と関連していることが示唆されるが、この関係を明らかにするためには、さらな
る検討が必要である。Wells（1954） [4]は、CRL 31 mmに primitiveな腱中心が形成され、
CRL 67 mm までに明確な構造を持つようになると述べている。本検討結果から、腱の発達が
Tractography に反映されるまでに若干のタイムラグがあるかもしれないが、CRL88mm まで
の腱中心と腰椎部、肋骨部、胸骨部の連続的な形成過程の変化を明らかにすることができた。
また、胎児期初期の横隔膜の構造は成長が進むにつれて、成人の横隔膜と似た構造に近づくこ
とが示された。 
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