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Abstract

The incidence and the distribution of blood vessels were examined in normal and abnormal
mitral valve leaflets.

Materials and methods: Normal valves were obtained from 12 autopsy cases without cardio-
vascular disease（8 men, 4 women, 33 to 93 years of age）. Twenty-one abnormal valves were ob-
tained at the time of mitral valve replacement（12 men, 9 women, 16 to 78 years of age）. Clinical
and pathological diagnoses were rheumatic valvular disease（RVD: n＝8）, floppy mitral valve
（FMV: n＝9）, and healed infective endocarditis（HIE: n＝4, 1 with RVD, 3 with FMV）. The num-
ber of vessels was counted at the surgical excision line of the valvular rings by immunohisto-
chemical study using Factor VIII related antigen and CD 34. Histologic studies were also made at
the 5 mm distal line from the ring in normal valves, and at the vertical line to the ring in abnormal
valves.

Results: In normal valves, the number of vessels at the ring area, except in myocardial tis-
sues that extended from the left atrium to the auricularis, ranged from 3 to 184. Vessels were also
found at the 5 mm distal area from the ring in 6 valves out of 12. Vessels were mainly distributed
near the commissure areas of the auricularis and�or the spongiosa and were extended with myo-
cardial tissues. There was no difference in the number of vessels related to age or sex. In RVD,
the number of vessels at the ring area ranged from 22 to 517 in 8 anterior leaflets（AML）and 2 to
151 in 5 posterior leaflets（PML）. Many vessels also appeared in the distal spongiosa of the leaf-
lets, and arterioles were frequently found in these areas. In FMV, a few（3 and 6）vessels were
found in 2 leaflets（AML: 2�8, PML: 0�4）. In HIE, the number of vessels was 216 in the case with
RVD, and 3 to 110 in cases with FMV.

Conclusion: At the ring area, normal mitral valve leaflets were supplied with nutrition from
blood vessels that mainly extended from the left atrium with myocardial tissues. In RVD, the ves-
sels branchd from previously existing capillaries, extending to the distal area, and increased in
number. Mechanical stress during opening and closing of the leaflets contributes to the arteriali-
zation of these vessels. In FMV, the number of capillaries, which is smaller than innormal valves,
might be related to the progression of this disorder. In HIE with valvular disease, the number of
vessels is related to the preexisting disease.（J Nippon Med Sch 2001; 68: 171―180）
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Table 1　Normal valve

Myocardial/Fat tissueNo. of vessels: PMLNo. of vessels: AML
DiagnoisAgeSexNo. a AML, p PMLring-distal

（No. of arterioles）
ring-distal

（No. of arterioles）

a: － / －，p: － / －0―08―0Pneumonia,
Sepsis

33M1

a: ＋ / －，p: ＋ / ＋66―13（1）45―0 Liver Cirrhosis,
Hepatoma

49M2

a: ＋ / －，p: ＋ / －9―19―0Leukemia,
Fungal Pneumonia

52F3

a: ＋ / ＋，p: ＋ / ＋85（2）―018―1 Liver Cirrhosis,
Pancreatitis

52M4

a: ＋ / －，p: ＋ / ＋15―0 10―1 Hemorrahgic
Gastric Ulcer

57M5

a: ＋ / －，p: － / －0―015―0 Subarachnoid Hemorrhage,
Pneumonia

59M6

a: ＋ / ＋，p: － / ＋39―0 145―0　Liver Cirrhosis,
Hepatoma

63M7

a: ＋ / －，p: － / －0―010―3 Hypoxic Brain Damage,
Pneumonia

67M8

a: ＋ / －，p: ＋ / －4―13―3Liver Cirrhosis,
Hepatoma

68F9

a: ＋ / ＋，p: － / －0―051―41Liver Cirrhosis,
Hepatoma

70M10

a: ＋ / ＋，p: ＋ / －8―039―0 Liver Cirrhosis, Hepatoma,
Pneumonia

71F11

a: － / －，p: － / －1―02―0Gastric Cancer,
Pneumonia

93F12

AML: anterior mitral leaflet, PML: posterior mitral leaflet

緒 言

正常な僧帽弁弁膜は組織学的に，左房側の auricu-

laris，中心部の spongiosa，左室側の fibrosa および左

室表層の ventricularis という四層構造から成ってい

る1．血管は弁輪側にわずかに存在するのみで，その栄

養は大動脈の内膜側と同様，流血中から得られるもの

が主体であると考えられているが2，実際の正常ヒト

僧帽弁膜での血管数やその分布について検討された報

告は少ない2－4.

一方，リウマチ性弁膜症では弁膜内に小動脈化した

血管を認めることが組織病理学的な診断根拠の一つと

なるが5，感染性心内膜炎の弁膜でも増生血管を認め

ることがある6．これらの血管は内膜炎により付着す

る血栓の器質化過程で生ずるか，既存の血管から新生

するものと考えられるが，小動脈化の機序を含めてそ

の詳細は明らかではない．また，floppy valve として知

られる弁膜の粘液腫様変性疾患において，リンパ灌流

障害を病因とする説があるが7，このような症例での

血管分布について検討した報告はない．

今回，正常僧帽弁の弁輪部組織内にみられる血管数

とその分布を調べるとともに，各種弁疾患における弁

輪および弁膜血管の増減と分布について比較検討を

行った．

対象および方法

（1）対象

1）正常僧帽弁弁膜

心疾患のない剖検例 12 例（男性 8例，女性 4例，年

齢 33～93 歳，平均 61.2 歳）の僧帽弁を，外科的切除線

�および，これと平行で約 5 mm弁尖寄りの部分�の
2カ所で，弁輪と平行に切り出した（Fig. 1）．

Fig. 1 Cutting of normal mitral valve . The normal
mitral valve leaflets were cut at the usual sur-
gical excision line of the valvular ring � and
at 5 mm distal line from the first cut line �
that parallel to the ring.
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Table 2　Abnormal valve

No. of vessels: PMLNo. of vessels: AMLValve dysfunctionAgeSexCase （No. of arterioles）（No. of arterioles）

Rheumatic valvular disease
―299（34）MR51MＫ．Ｏ
 2（0）22（1）MSR, postCMC58FＴ．Ｋ
―431（45）MSR59MＨ．Ｎ
 3（0）38（2）MSr60FＴ．Ｙ
56（0）49（0）MS62FＫ．Ｔ
―517（14）MSR65MＹ．Ｍ
 2（0）45（1）MSr, TR67FＭ．Ｋ
151（5） 106（11）MS71MＳ．Ｓ

Floppy mitral valve
―0（0）MR58MＫ．Ｍ
 0（0）0（0）MR64MＲ．Ｏ
―6（0）MR66MＴ．Ｋ
 0（0）―MR69FＫ．Ｓ
 0（0）0（0）MR70FＳ．Ｔ
―0（0）MR73MＫ．Ｓ
―0（0）MR75MＫ．Ａ
―3（0）MR77FＴ．Ｔ
―0（0）MR78MＹ．Ｓ

Healed infective endocarditis
―216（7）MSr, AR, post PTMC56FＭ．Ｋ
 0（0）3（3）MR16FＺ．Ｏ
―3（0）MR45MＹ．Ｓ
13（1）97（15）MR, AR55MＫ．Ｏ

MR: mitral regurgitation, MSR/MSr: mitral stenosis and regurgitation, AR: aortic regurgitation,
TR: tricuspid regurgitation, CMC: closed mitral commissurotomy, PTMC: percutaneous transvenous 
mitral commissurotomy

（2）疾患弁弁膜

弁置換術症例のうち，リウマチ性弁膜症 8例（男性

4例，女性 4例，年齢 51～71 歳，平均 61.5 歳），floppy

mitral valve 9 例（男性 6例，女性 3例，年齢 58～78

歳，平均 70.0 歳），陳旧性感染性心内膜炎 4例（男性 2

例，女性 2例，年齢 16～56 歳，平均 43.0 歳，内，リウ

マチ性弁膜症に合併したもの 1例，floppy mitral valve

に合併したもの 3例）について，切除された僧帽弁弁

輪部を外科的切除線が標本となるように，弁輪と平行

に切り出した．さらに各症例の残りの弁膜について，

原則として前尖・後尖各 3カ所を弁輪に直角方向に切

り出した．

（2）方法

10％ホルマリン固定後，通常の方法でパラフィン切

片を作成し，一般光顕標本としてHematoxylin-Eosin

（H-E）染色，Elastica Masson Goldner（EMG）染色，

Alcian Blue-periodic acid-Schiff（Al-PAS）染色を施し

た．血管の確認は，血管内皮細胞特異性抗体（第VIII

因子関連抗原，CD 34）を用いた酵素抗体法による免疫

組織化学にて行い，一部の症例では，さらに弁膜平滑

筋細胞の確認のため，抗 α-smooth muscle actin

（α-SMA）抗体による免疫組織化学を施行した．

これらの標本で，切片上に現れた血管数を測定した．

血管が蛇行する場合，1本の血管の断面が複数個所に

現れる可能性があるが，これを特定することは不可能

なため，すべての血管断面数を計測に加えた．弁輪部

には心筋細胞束が左房側から連続して現れることがあ

り，このような部分では心筋に分布する毛細血管が多

数認められるため，筋束内の血管については別に数え，

検討結果からは除外した．筋束周囲の結合組織内およ

び脂肪組織内に認められた血管は結果に加えた．また，

弁尖寄りで切り出した標本では，腱索の付着などによ

り心内膜が複雑に入り込み，切片上で血管様に見える

ことがあったが，弁膜の表面と同様に内皮下に弾性線

維の層状構造を確認することで血管と鑑別した．

結 果

正常僧帽弁および疾患弁の弁輪部に現れた血管数を

それぞれ Table 1，2に示す．疾患弁は手術検体のた
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め，一部の症例で検索は前尖・後尖のいずれかに限ら

れた．

1．正常僧帽弁弁膜における血管

症例は 33～93 歳で，いずれも臨床的にMarfan 症候

群などの結合組織疾患はなく，臨床経過および剖検所

見で心疾患は認めなかった．肺炎の合併を 5例，敗血

症を 1例に認めたが，心臓および心弁膜に炎症所見は

認めなかった．すべての症例の，外科的切除線に沿っ

た弁輪部に血管を認めた．このうち 12 例中 11 例では

auricularis または spongiosa 内に小血管の存在が確認

され（Fig. 2a），残る 1例では auricularis の内膜直下に

少数の血管が散在していた（Fig. 2b）．血管総数は前尖

で 2～145 本，後尖では 0～85 本と著しい個人差がみら

れたが，その本数，分布について年齢や性による明ら

かな差異は認めなかった．

Fibrosa の硝子様変性を主体とした硬化性変化は，

前尖のみに 3例，後尖のみに 2例，前・後尖に 4例の

9例に認めた．硬化が認められなかったのは 33，52，71

歳の各症例であり，必ずしも弁輪部硬化が高齢者に強

いという所見ではなかった．硬化に伴う石灰沈着は 4

例に認めた．硬化部に血管がみられたのは比較的大き

な石灰沈着領域を認めた 1例のみであった（Fig. 2c）．

弁輪の外科的切除線部における血管分布は，基本的

に弁膜 auricularis 側に左房から連続する心筋周囲

（Fig. 2d），または脂肪組織の存在部に多かった．小動

脈は，筋束内を除くと 12 例中 2例の後尖にわずかに認

められたのみであった．心筋および脂肪組織は前尖・

後尖のいずれにも認められることがあり，弁の交連部

寄りに現れることが多かった．これに伴い血管分布も

前尖・後尖の弁輪中央よりも交連寄りに多い傾向を示

していた．心筋を認めなかった 2例の前尖で血管はそ

れぞれ 3本，6本と少なく，後尖で心筋を認めなかった

5例中 4例は 0本，1例は 1本のみであった．

弁輪から 5 mm弁尖寄りの部における血管は，前尖

のみ 4例，後尖のみ 2例，前・後尖 1例の 7例，のべ

8尖に認められた．このうち 5尖は同部にも心筋が認

められ，その周囲に血管がみられたものであり，1尖は

脂肪組織内に血管が分布していた．筋・脂肪組織がな

く，結合組織内にのみ血管が認められたのは 2尖で

Fig. 2 Normal mitral valve. a: Blood vessels（→）are scattered in the auricularis and the spongiosa
at the ring area of normal mitral valve.（71 years old woman, H-E stain, original magnification
×113）, b: A few blood vessels（→）are found at subendothelial area of the atrial surface in one
normal mitral valve.（33 years old man, H-E stain, original magnification×113）, c: Blood ves-
sels are seldom found at the surrounding area of calcification（＊）, that appeared as aging
change in the normal mitral valvular ring．（70 years old man, immunohistochemical staining
for Factor VIII related antigen, original magnification×45）, d: Blood vessels are usually dis-
tributed around the myocardial tissue（▲）, which are extending from left atrium to the mitral
leaflets.（49 years old man, immunohistochemical staining for Factor VIII related antigen,
original magnification×113）
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あった．同部の血管数は，脂肪組織を含んだ 1例を除

くと 3本までと少数であった．

2．疾患弁弁膜の血管

（1）リウマチ性弁膜症

対象例のうち，リウマチ熱の既往が明らかであった

ものは 1例のみであり，他はいずれも弁膜の線維性肥

厚，腱索の短縮・癒合および交連部の癒合8 などにより

リウマチ性弁膜症と診断したものである．

これらの症例における僧帽弁弁輪部の血管総数は前

尖で 22～517 本，後尖で 2～56 本と正常弁組織に比べ

ていずれも増加していた（Fig. 3a）．最多の 517 本を認

めた症例では，弁輪部に心筋組織が認められたが，他

の例では認めなかった．血管の分布は，8例中 5例で交

連部付近に多くの血管を認め，残る 3例は弁輪に散在

性の分布を示していた．

小動脈は前尖で 0～45 本であり，後尖では 1例で 5

本を認めたのみであった．これに比べて，弁輪と直角

に切り出した弁膜では，前・後尖ともに spongiosa を

中心に弁尖付近まで多数の小動脈化した血管を認める

ものが多かった（Fig. 3b）．弁輪の小動脈では，正常弁

と比較して血管を輪状に取り巻かない平滑筋細胞も血

管周囲に認められた（Fig. 3c）．また，弁先端では腱索

付着部で腱索間あるいは腱索と弁膜が癒合した領域に

毛細血管，静脈が目立つ症例があった（Fig. 3d）．なお，

弁輪に小動脈が多く認められた 2例では，前尖と後尖

が切り離されて検体が提出されたため，弁輪の切り出

しの一部が弁膜方向に向かい，弁膜部小動脈が検討結

果に含まれた可能性があった．弁輪部に血管の少ない

症例では，弁膜の血管も少ない傾向はみられたが，弁

膜の切り出し部位によっても血管数に差があるため，

有意な所見とは言いきれなかった．

（2）Floppy mitral valve

症例はいずれも臨床的にMarfan 症候群などの結合

組織疾患はなく，特発性の floppy mitral valve であっ

た．血管は 9例中 2例，前尖 8尖のうちの 2尖にのみ認

められた．このうち 1例は reactive fibrosis により肥

厚した auricularis の内膜直下に 6本の毛細血管構造

を認め（Fig. 4a），内膜の陥入との鑑別が難かしいもの

であったが，正常群にも 1例このような部位に血管が

Fig. 3 Rheumatic valvular disease. a: Many arterioles（→）and capillaries are found at the ring of mi-
tral valve with rheumatic valvular disease.（65 years old man with mitral stenosis and regur-
gitation, immunohistochemical staining for Factor VIII related antigen, original magnification
×86）, b: Many arterioles are appeared in the spongiosa of distal area of the leaflet．（Left: dis-
tal, free edge side with fibrous thickening, 51 years old man with mitral regurgitation, H-E
stain, original magnification×55）, c: Apart from medial smooth muscles（▲）, bundles of
smooth muscle cells are surrounding the arterioles.（59 years old man, immunohistochemical
staining for α-SMA, original magnification×34）, d: Similar to the organization of thrombi,
small vessels are appeared at the commissure area with fusion of chordae（＊）.（Left: ven-
tricular side, 58 years old woman, EMG stain, original magnification×55）
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認められており，組織所見からも血管として数えた．

もう 1例は spongiosa 内に 3本の毛細血管を認め

（Fig. 4b），血管存在部からやや離れた所に脂肪組織が

現れていた．残る 6例の前尖および 4例の後尖はいず

れも血管は認めなかった．7例で弁輪に平滑筋を認め

たが，心筋の現れた症例はなかった．脂肪組織は前述

の 1例を含めて 2例の前尖にみられたが，脂肪内に血

管は見出せなかった．

弁輪の硬化性変化は 5例（前尖 4，後尖 1）に認めら

れ，このうち 4例（前尖 3，後尖 1）は微小な石灰沈着

を伴っていたが，このような部に血管は認めなかった．

弁膜はいずれの症例も中等度から高度の粘液腫様変

性により肥厚しており，弁輪と直角に切り出した切片

に血管が認められることはなかった（Fig. 4c）．

Fig. 4 Floppy mitral valve. a: A few blood vessels（→）are found at the subendotherial area of the
atrial surface in one case of floppy mitral valve.（66 years old man, immunohistochemical
staining for Factor VIIIrelated antigen, original magnification×86）, b: A few capillaries（→）
are appeared at the spongiosa of ring area in one case of floppy mitral valve. Note that no ves-
sels are found in the bundles of smooth muscle cells at the auricularis.（77 years old woman,
immunohistochemical staining for Factor VIII related antigen, original magnification×137），c:
All cases of floppy mitral valve show marked myxomatous change of the spongiosa. The atrial
surface is covered by reactive fibrosis（▲）. Collagen fiber of the fibrosa（F）is disappeared
with myxomatous change. Blood vessels are not observed in the leaflet.（69 years old woman,
H-E stain, original magnification×34）

Fig. 5 Healed infective endocarditis. a: Many arterioles and capillaries are found in the spongiosa of
leaflet with infective endocarditis superimposed floppy mitral valve.（16 years old woman, H-
E stain, original magnification×55）, b: Many blood vessels are observed at the ring area of the
leaflet with infective endocarditis superimposed floppy mitral valve.（55 years old man, immu-
nohistochemical staining for Factor VIII related antigen, original magnification×69）
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（3）陳旧性感染性心内膜炎

4例いずれも活動性の炎症所見はなく，炎症性細胞

はわずかなリンパ球が局所的にみられるのみで，陳旧

化した炎症像を呈した症例であった．このうち 1例は

リウマチ性弁膜症に合併したものであり，3例は弁膜

の粘液腫様変性が著明で，floppy mitral valve に合併

したものと考えられた．

リウマチ性弁膜症に合併した 1例（前尖のみ）では

敗血症合併から 15 年が経過しており，spongiosa に小

動脈を含む多数の血管を認めた．弁膜では，通常のリ

ウマチ弁と同様に spongiosa に小動脈が目立つのみで

あった．同時に置換された大動脈弁では，線維性肥厚

が著明で，毛細血管がわずかに認められた．

Floppy mitral valve の合併例のうち，1例は 7歳よ

り心雑音が指摘されており，16 歳時に感染性心内膜炎

を発症し，2カ月後に手術されたもので，前尖弁輪部で

は交連部寄りに 3本の小動脈を認めるのみであった

が，弁膜では auricularis から spongiosa に小動脈を含

む多数の血管を認めた（Fig. 5a）．後尖には血管は認め

なかった．1例は肺炎発症時に僧帽弁逆流が認められ，

感染性心内膜炎の加療後 18 日で手術された症例で，前

尖のみが検索可能であったが，弁輪部には心筋が現れ，

血管はその周囲に分布しており，弁膜では spongiosa

にわずかな毛細血管を認めたのみであった．残る 1例

は弁疾患の精査目的で入院中に発熱し，加療後 21 日で

手術された症例で，前尖では内膜下から spongiosa に

小動脈を含む多数の血管が分布し（Fig. 5b），弁膜を切

り出した標本でも弁輪側 spongiosa に少数の小動脈が

現れていた．後尖弁輪部では脂肪組織内の分布が主体

で，後尖の弁膜切片に血管は認めなかった．

考 察

1．正常弁について

今回の検索で，僧帽弁の弁輪部において毛細血管の

存在が確認され，その分布は心筋あるいは脂肪組織の

周囲が主体であった．心筋内の血管は除外したが，そ

の周囲や心筋が線維へと置き換わったと思われる領域

については除外しなかった．脂肪組織の介在は，弁の

加齢に伴う変化4 と考えられているが，結合組織も混在

し，血管は多数認められる場合とまったく認められな

い場合があったため，この領域の血管は除外しなかっ

た．

血管数の著しい個人差は主に弁輪部における心筋組

織の有無が大きく関与したものと考えられた．心筋を

認めなかった弁で血管数が少なかったこと，弁輪より

5 mm弁尖側において血管が認められた 7尖中 5尖は

心筋の伸展を伴っていたことはこれを裏付けている．

したがって，正常弁膜の血管は介在する心筋に伴って

侵入するものが主体をなし，正常弁の多くで血管分布

は弁輪の狭い範囲に限局していると考えられた．なお，

auricularis に出現する平滑筋束内には毛細血管は認め

ず，血管の内膜側平滑筋と同様に流血中からの栄養で

養われているものと考えられた．

正常僧帽弁弁膜における血管検索の報告はほとんど

1930 年代に限られている2－4）．Wearn ら2 によれば，炎

症性変化のない僧帽弁における血管の出現頻度は 50

％であり，この中で心筋の存在部が 62％を占め，fi-

brous valve ring の連続部は 25％，atrial lamella で 10

％，ventricular lamella で 3％と報告されている．1930

年代の報告はいずれも色素を血管内に注入しての検索

であり，弁膜内における血管の分布および走行も明ら

かにされている3．これは心臓を生食で灌流後無固定

で 2日ほど放置し，その後に色素を注入する方法であ

り，病理解剖例では心筋病変の病理組織学的検索が不

可能になるため，我々はこの方法を用いることはでき

なかった．

本研究は，外科的に切除された弁膜との比較を目的

とし，外科的切除線での血管数を計測したが，血管は

正常群の全例に認められた．過去の報告との出現頻度

の差については，免疫組織化学的検索方法により微小

な毛細血管まで検索可能であったことと，弁輪部に出

現する心筋の周囲血管を結果に含めたことが主な要因

と考えられる．ちなみに，我々の検討例で弁尖側切り

出し部に血管が認められたものは 6�12 例（50％）であ
り，Wearn ら2 の報告頻度とほぼ一致する．色素注入で

は弁輪部の心筋存在部で無数の毛細血管が認められる

ため，我々の用いた外科的切除線よりも内側の領域の

みを弁膜としている可能性がある．しかし，外科的に

弁置換を行う際に弁膜を切除する線にそった部位での

検討は，疾患弁との比較の上で意義があるものと考え

た．

血管存在部位については，我々の症例数が少ないた

め単純な比較はできないが，少なくとも心筋存在部位

が主体を占めるという結果は一致していた．心筋存在

部は弁膜ではないと言う考えもある4 が，正常弁の弁輪

から 5 mm弁尖寄りの部でも心筋が認められる症例が

あったこと，疾患弁で外科的に切除した弁の弁輪部に

も心筋が出現する症例があったことなどから，心筋が

弁膜内に深く入りこむ症例も存在することが明らかと

なった．実際に，このような弁膜内心筋が不整脈の発

生源となる可能性を指摘する報告も見られている9.
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なお，色素注入によると，血管が弁膜の弁輪側 1�3
に限って認められるものが 26％，これを超えた弁尖領

域にまでみられるものが 24％で2，血管走行は症例に

より，弁輪と平行に走行する場合と，弁膜内で分岐し

て終動脈状になる場合があると報告されている3．今

回の検索結果は弁輪部および弁輪から 5 mmの断面に

おける計測であり，血管分岐の状態も血管数に影響を

及ぼしている可能性は残る．

血管は加齢とともに増加を示すという報告がある

が2，我々の結果では年齢による差異を認めなかった．

正常弁膜でも加齢に伴って弁膜の膠原線維の変性・硬

化から石灰化が認められることがあり，これらにより

弁の狭窄も生じうる8,10,11．検討した正常群は弁の機能

障害を認めなかった症例であるが，12 例中 9例の fi-

brosa に硬化性変化が現れており，49 歳でも硬化がみ

られる一方，71 歳で認めないなど，弁の硬化には個人

差があった．また，硬化部では，1例の大きな石灰沈着

周囲に血管がみられたのみであり，硬化に伴う血管増

生は認めなかった．弁の硬化は弁体自体の生物学的老

化と，長期にわたる血流・血行力学的刺激に対する反

応に伴う組織変性であると考えられる10．症例数は少

ないが，検討例で弁輪部血管数に加齢，あるいは硬化

に伴う差が認められなかったことから，弁膜内の血管

は二次的血行力学的ストレスにより増減するものでは

ないと推察された．なお，弁膜に不顕性の炎症が生じ

た場合には，これに伴う血管の増生が予想され，加齢

とともにその可能性は増すとされているが2，検討し

た正常弁の中に炎症性変化を認めたものはなかった．

2．疾患弁における血管の存在

（1）リウマチ性弁膜症

A群 β溶連菌感染によって惹起されるリウマチ熱

に続発する弁傷害であるが，弁膜症を伴った段階で診

断されることが多い12．今回対象とした症例でも，リウ

マチ熱の既往が明らかであったのは 1例のみであり，

他は肉眼的に弁膜の肥厚，腱索の短縮・癒合，交連部

癒合がみられ8，組織学的にも線維性肥厚・石灰沈着

などリウマチ熱由来と考えられる所見を持つもの5 を

使用した．

これらの症例の弁膜における血管数は正常群に比べ

て明らかに増加していた．この中で心筋が認められた

のは 1例のみであり，弁膜内心筋が，弁の障害される

過程で線維化におちいり消失している可能性が示唆さ

れたが，もともと心筋の存在には個人差があり，対象

とした障害の進んだ時期の症例のみの検索では結論で

きなかった．

リウマチ性弁膜症の弁膜にみられる血管は，初期の

炎症性変化により増生したものが残存していると考え

られ，血管内 barium注入により弁輪からの血管侵入

が認められている13．今回の検討で，正常弁での血管出

現部位と同様に auricularis から spongiosa に血管が

分布し，弁輪から弁尖にかけて血管がみられたことは

これと矛盾しない．弁輪よりも弁膜内により多くの血

管が現れたのは，弁膜内で血管が多数分岐して増生す

るためと思われる．対象例にみられた血管総数のばら

つきは，既存の弁輪部血管数との関連性が考えられる

が，弁膜に生ずる炎症性変化の強さによる違いの可能

性も否定しきれない．

血管は正常弁と同様に交連部寄りに多くみられてお

り，リウマチ性弁膜症の特徴となる交連部の癒合に血

管増生が関与する可能性が示唆される．実際に，リウ

マチ弁の交連切開部が再融合した症例の病理組織学的

検索では，再融合部に弁輪から伸展する血管増生が観

察されており，弁膜からの血管増生は交連切開後の再

融合にも関与するものと考えられる14.

弁膜には小動脈が多くみられたが，弁輪部の小動脈

はこれに比べて少なかった．リウマチ熱に関連した血

管炎が心筋内の微小血管に認められるという報告があ

るが，その出現頻度は低く15，弁膜内に存在する血管自

体の炎症が小動脈化の主因になるとは考えにくい．弁

膜に切開を加えてその創部の治癒過程をみた実験16 で

は，始めに創部に形成される肉芽組織内には血管は認

められず，術後 3～4カ月の時期に弁輪部の既存血管か

ら血管が伸展する像が観察されている．この血管は組

織学的に早期から小動脈化を呈しており，弁膜の開閉

による刺激がこの変化に結びつくものと考えられてい

る．したがって，リウマチ性弁膜症の弁膜内にみられ

る小動脈も，弁膜開閉運動による刺激によって小血管

が動脈化したものと考えられ，血管増生の比較的早期

から動脈化することが予想される．通常の瘢痕組織で

は肉芽形成期に増生した血管の多くが消失するが，弁

膜において長期にわたって血管が残存してみられるの

は，小血管の動脈化により血管が消失しにくくなって

いることが理由の一つと考えられる．

一方，特に弁輪部の小動脈周囲には平滑筋細胞が正

常弁の小動脈周囲に比べて多く認められ，一部は既存

の平滑筋束の中心部に小動脈が現われているものと思

われた．正常弁の弁膜に認められる平滑筋内には血管

を認めなかったことから，リウマチ性弁膜症の弁輪部

では既存の平滑筋も一部の血管の動脈化に関与してい

る可能性が示唆された．

なお，弁膜内にみられる血管は spongiosa 以外に腱
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索付着部にも認められた．腱索から弁膜内に血管が侵

入する症例もあることが指摘されているが3,17，検討例

の腱索内に血管は認めず，腱索の癒合に伴って付着す

る血栓の器質化部に現われた血管と考えられた．所見

は限られた領域であり，弁膜内に増生する血管の主要

因としては考えにくかった．

（2）Floppy mitral valve

組織学的に弁の粘液腫様変性を特徴とし，弁膜の過

伸展により僧帽弁が左房内に逸脱するもので，前・後

尖の閉鎖縁が弁の閉鎖時に合わなくなるほか，腱索断

裂を伴って閉鎖不全を生ずることがある．これには

Marfan 症候群などの結合織疾患や心筋症・心房中隔

欠損症などに伴う二次性のものと，基礎疾患のない特

発性のものがあり18，特発性 floppy valve の病因はい

まだ不明である．今回用いた症例はいずれも基礎疾患

のない特発性のものであり，逆流は僧帽弁に限局して

いた．

これらのうち弁膜に血管が認められたのは 2例のみ

であり，1例は心内膜直下にわずかな血管が分布して

いたもの，もう 1例は spongiosa に 3 本の毛細血管の

みが出現していたものであった．したがって，全体に

正常弁に比べて血管が少ない傾向が認められたが，症

例数が少ないこと，および正常群にみられる血管総数

のばらつきを考えると，明らかな差とは言いきれな

かった．

実験的にリンパ管を結紮した心臓において，弁に粘

液腫様変化が現れており7，リンパ灌流障害が floppy

valve に対する多くの病因説の一つに挙げられてい

る18.Floppy valve では，粘液ムコ多糖体の沈着に加え

て，電顕的に膠原線維および弾性線維の異常が認めら

れており1,19，疾患そのものがリンパ灌流障害のみで起

こるとは考えにくい．しかし，弁輪部に存在する血管

数が少ないとすれば，弁膜のリンパ灌流にも何らかの

影響があることが考えられ，少なくとも病態の進展に

関連している可能性は残ると思われる．

近年の心臓外科領域では，floppy valve に対して弁

形成術が盛んに行われている．結合組織異常のある過

伸展した弁膜を部分切除して縫合を加える場合，特に

血管が少ないこともその創傷治癒に影響をきたす可能

性が危惧される．しかし，臨床例14 および動物実験16

による検討では，弁膜の癒合は主に弁膜表面に形成さ

れる新生内膜様の組織により営まれると考えられてお

り，術後 1カ月で創部に膠原線維増生による癒合が観

察されている20 ことからも，少なくとも弁膜に血管が

ないことが創傷治癒の遅延には結びつかないものと考

えられる．

（3）陳旧性感染性心内膜炎

感染性心内膜炎は，病原体が弁膜に付着することに

より炎症が発生するもので，壁心内膜の炎症は少なく，

病変の主体は弁膜である．急性期の手術例では，疣贅

の形成とともに弁膜の破壊性変化が強く，弁膜全体を

一括として切除された症例がなかったために弁輪部の

切り出しが不可能であり，検討は炎症が陳旧化した時

期に弁置換を受けた症例に限られた．また，正常弁膜

に感染を生じた例は得られず，リウマチ性弁膜症また

は floppy mitral valve に合併した症例についての検索

に留まり，純粋に感染性心内膜炎によって生ずる血管

数の変化については検討できなかった．なお，弁膜に

みられる慢性期の炎症性変化では，感染性心内膜炎の

陳旧化したもの2 の他に，viral valuvulitis21 を含む慢性

炎症が考えられるが22，検討例ではいずれの弁膜内に

もわずかなリンパ球浸潤が認められたのみであり，臨

床歴から感染性心内膜炎が陳旧化したものと考えた．

リウマチ性弁膜症に合併した感染性心内膜炎症例で

は，弁輪部および弁膜 spongiosa を中心に小動脈を含

む多数の血管が認められ，弁輪部の所見はリウマチ性

弁膜症でみられる像と変わりがなかった．リウマチ性

弁膜症に合併した感染性心内膜炎の急性期では，肥厚

した弁膜表層に疣贅を伴う炎症が限局することが多

く6，この部に現れる血管は，表層の疣贅あるいは炎症

性肉芽内に，血栓の器質化と同様の機序で増生するも

のと考えられる．したがって，一般的にリウマチ性弁

膜症との合併では，既存の弁輪部血管やリウマチによ

り増生した弁膜内血管が心内膜炎に伴う血管増生に関

与することは少ないと思われた．

Floppy mitral valve に合併した 3例中，2例の弁輪

部における血管数は少なく，1例は増加していた．感染

性心内膜炎では，感染および修復過程で生ずる弁膜の

リンパ灌流障害，細菌や浸潤した好中球から放出され

る elastase など各種酵素による結合組織の障害などに

より，二次的に floppy valve に類似した変化を生ずる

可能性がある6．感染後に僧帽弁および大動脈の pro-

lapse をきたした症例が postinflammatory valve with

prolapse として報告され，このうち 32％に血管増生

とともに粘液腫様変性が観察されているが，炎症の結

果が floppy valve に感染を生じたものかは明らかにさ

れていない22．検討対象のうち 2例は感染の症状が出

現する以前から弁膜障害が指摘され，残る 1例は感染

を機会に弁膜障害が指摘されたが，1カ月以内に手術

された症例であり，いずれも感染後に粘液腫様変性を

きたしたとは考えにくく，floppy valve に感染が合併

したものと考えた．
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Floppy valve に感染が合併した場合の急性期では，

リウマチ性弁膜症と異なり spongiosa に壊死と幼若な

肉芽組織の増生が観察されることがあり6，弁膜構造

の破壊も強いことが予想される．検討例ではいずれも，

通常の floppy valve と同様の粘液腫様変性が目立って

いたが，炎症による強い破壊は認めなかった．血管数

の増加程度が炎症の強さに影響されるのか，既存の血

管数により異なるのかは，正常弁感染例との比較を含

めて今後さらに検討を加える必要があると考える．

結 語

僧帽弁弁輪部に現れる血管について，正常弁および

疾患弁を対象に比較検討した．

1）正常弁では弁輪の狭い範囲に血管が認められる

ことが多く，左房より連続する心筋組織に伴っている

ものが主体であった．

2）リウマチ性弁膜症では弁膜内に至るまで血管数

が増加し，弁輪より血管が伸展し増生するものと考え

られた．弁膜の血管は弁の開閉刺激により，増生血管

が小動脈となるものと推察された．

3）Floppy mitral valve の弁輪部血管数は正常弁に

比べて少ない傾向があり，病態の進展に関連している

可能性が示唆された．

4）陳旧性感染性心内膜炎のうち基礎弁膜疾患のあ

るものでは，血管数の増加は基礎疾患による変化との

関連が強かったが，今後正常弁感染例との比較を含め

てさらに検討を要すると考えられた．

以上，僧帽弁弁膜内の血管数は弁膜内の心筋の有無

を主体とした解剖学的構造と，弁膜を障害する疾患の

種類によって，大きく異なることが明らかとなった．

本論文の要旨の一部は第 89 回日本病理学会総会（1998．

4．広島）および第 51 回日本胸部外科学会総会（1998．10．東

京）にて発表した．
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