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緒 言

ヒトの心奇形発生率 は全出生児の0.6-0.8%とされているが 1),仮にこの頻度で牛の心奇形が

発生するとすれば,わが国の乳用牛だけをみてもその飼養頭数は約210万頭 (農林統計)であるか

ら,年出産率を6割としても年間約 1万頭の心奇形子牛が出生 していることになる. しかしこの率

からすると,現在フィールドでの発生報告はきわめて少ない･これは獣医臨床の中で,先天性心疾

患に対する関心が薄かったこともあるが, やはりフィール ドの 中でそのほとんどが死蔵されてい

て, 現場の獣医師の手元にあがってこないのが現況かと思われる･ すなわち,疾病の性格上短命

となり易い心奇形子牛では,残存物 (肉)としての価値が少ないために,農家で事故死あるいは虚

弱子として何ら検索されずに廃棄されているケースや,また明らかな異常がある場合でも血統に傷

がつくことを恐れ,ひそかに始末されるケースがかなり多いためかと考えられる.また一方では,

心疾患を疑いながら確珍のつかないまま,いたずらに心疾患疑症牛を長期間飼育 していることも考

えられ,これらが農家経営に与える損失は予想以上に大きい. したがって,本症の発生状況をでき

るだけ詳細に把撞 し,その発生要因を探ると同時に,本症に対する診断基準を確立 し,早期発見,

予後判定を的確に行うことは農家の経営安定のみならず,獣医臨床上,きわめて意義のあるものと

考えられるが,内外の文献を渉猟 しても,牛の心奇形に関する知見は乏しい.

1972年夏から1973年春にかけて,宮崎県での牛の異常産 (アカバネ病)の大発生き3)以来,本学

家畜病院へ,県内の農業共済組合家畜診療所や開業獣医師から異常子牛出生の通報-異常子牛の大

学への搬入という体制が定着化 し,これまでに多数の先天異常症例について,各種臨床検査,病理

学的検査,病因に関する検索などを実施する機会を得た･この報告はこれまでに取り扱った心奇形

例について, その発生状況 と発生要因, 心奇形のタイプ,心奇形と心外奇形との関連などについ

て,文献的考察を加えながら,その概要をまとめたものである.

材 料 と 方 法

1･心奇形例の収集

1972年10月から1984年2月までの期間 に, 主として 宮崎県内から搬入された先天異常子牛,
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先天異常,肺炎,腸炎,発育不良などによる死亡または淘汰子牛のほとんどと,一部死亡成牛の提

供があった特定地域 (宮崎県児湯郡)からの剖検材料,および現地獣医師から心疾患疑症牛の通報

を受灯, 著者 らの診断によって提供を受けた症例, 合計 1,081頭から検索 した心奇形92例と関係

機関からの寄贈奇形心 7例である･

2･病歴の聞き取 り調査

先天異常子牛はすべて,他の検索牛は可能な限り,現地からの通報を受けると,ただちに農家に

出向き,品種,性別,母牛の年齢,産次,血統,異常子牛の分娩歴,妊娠中の状況 (疾病,投薬,

環境異変などの有無),飼養状況,各種ワクチン接種状況, 交配年月日, 父牛名,子牛の出生およ

び出生後の状況,同一農家や近隣での異常子牛発生状況など,できるかぎり詳細に調査記録した･

3.7カバネ中和抗体価測定16)

1977年 2月以降搬入された異常子牛のうち,初乳未摂取子牛44例 (そのうち心奇形4例) の血

清を用いて,マイクロタイクー法によりアカバネ中和抗体価を測定 した･

4.染色体検査$8'

1980年4月以降搬入された異常子牛のうち,57例 (そのうち心血管奇形 17頭)について, リン

パ球培養法および骨髄液培養法によって染色体検査を実施 した･

5･病理学的検索

病理学的検索は肉眼的に行った. 心奇形 の分類と命名は BeckerandAndersonの方法1'2'

杏,その他の先天異常については Leipoldらの方法ln18)に準拠 した･

結果および考察

1.心奇形と出現頻度

先人の報告および白験例における心奇形の出現頻度を表 1に一括 してまとめた･

心奇形の正確な発生頻度を得るためには,母集団の設定が非常に重要であり,理想的には,一定地

域で一定期間に生産された仝子牛をその母集団として,それらすべての子牛に正確な臨床診断を下

して心奇形を確定 し,そのうえで発生頻度を求めるのが理想である･ しかし現実的にはこれらの調

査は著 しく困難であるため,表 1に示すように多 くの報告では一定期間に収集された無作為の剖検

例,死亡子牛例,食用と殺例,家畜病院患牛,などを母集団として心奇形の出現率を論 じており'

それらの出現率は0.17-55.0%と幅広い分布を示 している･

より実際的な出現頻度の調査としては,内野43'および田中ら40' の報告が注目される･すなわち

内野はホルスタイン種牛6,000頭の母牛を母集団として, 調査期間 21カ月間において,生直後よ

り呼吸困難を呈したり,肺炎症状で死亡 した子牛を現地獣医師に pickup してもらい,それらを

剖検 し,心奇形を検索 した結果, 11頭中6頭 (54･5%)に心奇形を発見 し,調査期間中の出生頭

数 3,600頭に対 して0.2%であったと論 じている･また,田中らも内野と同様の調査方法により,

0.4%の出現頻度を報告している･ちなみにヒトでの心奇形発生率は,全出生児の0･6-0･8%とい

われているが,内野,田中らの出現頻度がこの数値より下回る理由としては,彼らの調査で発見さ
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表 1 牛の心奇形の出現頻度 (文献および自験例)

憎引 J検査数 L姦歪 I出襟 度l 調 査 期 間

∵∴ :::- = ∴ ∴ : :-- - 三 ∴ ∴ ∴ ∴ ∴

拡ast

Sanduskyan(
Smith

Fisherand
Pirie

Kelmerand
Martin

生後一過以内に死亡した子牛

舞獣処理場生後一過以内に死亡した子牛

死胎子

と場材料

I

.
I

･

し

-

36 2剖検牛 (子牛,成牛)

7 l剖検牛

14 1 と場胎子 (4-8カ月)

1965年-1966年

1967年

1967年-1969年

約1,000Z7 】0.7 Ⅰ1977年-

? L24 112.0 21961年-1964年

7 10.7

Schmidtand
Mickwitz

Priesteretal

松 川

3 t21.4 F2.5年

1962*5月-
1963年12月

家畜病院患牛

剖検牛

検定臓器 (寄贈心)

と場材料 (冠状動脈異常のみ)

'[(遷差警慧苦い子牛は含まず) l 43
3 t7.0

1971年4月-

1983年 1月

1981年12月-
1982年10月

生直後より呼吸困難,肺炎で死亡あ
るいは,と殺された子牛
生直後より肺炎,下痢,原因不明で
死亡した子牛

6 154･5** ∃198'年119鎧 1｡月

3 i37･5***】1983年149鎧

黒毛和種
ホルスタイン種

雑種

1･…;…日

3

4

2

4

5

2
2

8
2

7

2月
1972年10月-

1984年 2月

注) *:2.5年間に65頭の成牛が,116頭の子牛を出産,その中で死亡した生後まもない子牛

**:6,000頭の母牛を対象とし,調査期間中の子牛の推定出生頭数は3,600頭,これから求めた出
現頻度は0.2% (6/3,600頭)

***:約1,200頭のホルスタイン種成牛を対象とし,調査期間中の子牛の推定出生頭数は720頭,こ

れから求めた出現頻度は,0.4% (3/720頭)

れた心奇形子牛はいずれも出生直後に死亡するような重度の心奇形のみが pickup され,動脈管

開存,心室中隔欠損などの生存可能な例は摘発されていないことが考えられる･

今回の調査では心奇形牛の収集方法が諸家の報告とはやや趣を異にしているが,検索牛 1,081頭

中,寄贈奇形心 7例を除いた92例に心奇形が認められ, その出現率は8.5%であった. またこれ

を品種別に見 ると, 黒毛和種 9.7%, ホルスタイン種 7.0% であった･ この数値は松川の報告20)

8.3%におおむね一致する･ しか し, 表 1より明 らかなように,松川や著者 らの数値が欧米の諸家

の報告に見 られる数値よりかなり高値になっているが, この理由としては,わが国での心奇形発生

率が欧米より明 らかに高いものか,前述 したように,母集団設定の微妙な差異によるものか,検索

心における心奇形の判定基準の厳格さが報告者によって一致 しないことによるものか,などが考え
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られる.

2･地域別および年次別発生状況

調査期間中,搬入された心奇形牛の地域別および年次別の発生状況を知るために,宮崎県を郡単

位で8地区に分け,表 2に示 した･

年次別発生状況をみると,1977年以降それまで年間 1-2頭の発生であったものが, その後,

年毎に急増している･ これは1979年以降心奇形 の異常を誘発する何らかの要因が多 くなった可能

性も否定できないが,むしろ今回の心奇形収集に対する著者 らの要請に対 して,現地獣医師の理解

と協力の度合が年毎に高まったことによるものであろう･

地域別発生状況をみると,児湯地区で全奇形頭数の約42%が発生している･ これは各地域の年

間推定出生数の割合からみると,本地域が他の地域に比べて圧倒的に発生率が高いということにな

る. しかし, これは他の地域の剖検材料が主として先天異常牛だけであったのに対 して, この

地域 では先天異常牛 の他に, 肺炎, 腸炎,発育不良などによって,死亡または淘汰された牛のほ

とんどが搬入されているために, 本地域 からの剖検頭数 は総数555頭で,これは今回の検査頭数

表2牛の心奇形の地域別および年次別発生状況(初診時年度別による)

児

年間推定出生頭数

黒毛和種ホルスタイン種

注) ( )は黒毛和種頭数を示す
*:黒毛和種頭数は,昭和57年度せり出場頭数を示し,これを年間推定出生頭数とした

(宮崎県肉用牛子牛価格安定基金協会資料による)
**:ホルスタイン種頭数は,出産率を6割として計算した年間推定出生頭数を示す

(宮崎県酪農協同組合連合会資料による.1984年2月現在)
***:その他は,鹿児島4(4)頭,熊本4(0)頭を示す
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1,081頭の約半分を占める. したがって,この比率からすれば本地域で特に心奇形発生率が高いと

は思われない･前述のように,この児湯地区からは異常子牛や死廃子牛のほとんどが搬入されてい

るため,フィールドでの奇形発生率を把握する材料としては,この地域が最も適 していると考えら

れる･仮に1983年を例にとると,年間の心奇形数は13頭となり,これをこの地域の年間推定出生

頭数で割ると, 年間心奇形出現頻度 は0.13%となる･この中でホルスタイン種に限ってみると,

0.27%(6/2,197)で,この値はフィールドでのホルスタイン種の心奇形出現頻度を求めた,内野一3)

(0.2%)と田中ら40)(0.4%)の成績に類似している.

3･生年 ･月別発生状況

調査期間中,搬入された心奇形子牛の頭数を生年月別にまとめたのが衰3である･月別にみると

年間を通して発生しており,合計頭数の最も多かった月は6月と11月で,それぞれ12頭 (13%)

発生しており, 最も少ない月は4月で, 2頭 (2.2%)であった･心奇形発生率の季節的変動につ

いては,特別の傾向はみられなかった･

表 3 生年月別発生状況

生 _竺 ⊥ 竺 ｣l L j _ F. J ｣ い 2 日 o 岳 7 I

4･心奇形のタイプと品種 ･性別発生状況

心奇形の診断名には主として, 発生学的知識 に基づいた用語と形態学的所見に基づく用語があ

り,現在 ヒトにおいても,すべての心奇形について統一された命名法はなされていない1日 6). 同様

に牛の心奇形の診断名や分類についても諸家の報告でまちまちである. たとえば先人の報告の中

で,最多数の牛奇形心88例を収集 した VanNie45)は両大血管右室起始および完全大血管転換を

心室中隔欠損 (VSD)の範噂に入れているが,これらの奇形で心室中隔欠損を伴わなかった例が著

者らの症例中3例あり, このような症例を心室中隔欠損群 に入れることは疑問が持たれる.さら

に,臨床的意義の少ないと思われる冠状動脈,前大静脈,左鎖骨下動脈,奇静脈などの異常につい

ては,これらを明らかな奇形として扱った報告もあるが,一部は奇形心としてあげていない.今回

の収集心の中にも,冠状動脈では,単一冠状動脈,三本の冠状動脈,大動脈の異常位置から起始す
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表 4 心 奇 形 99例 の 内 訳

異 常

卵円孔開存

心房中隔欠損,二重前大静脈
動脈管開存

動脈管開存

動脈管開存,卵円孔開存

心室中隔欠損
心室中隔欠損

心室中隔欠損,三尖弁騎乗,大動脈縮窄

心室中隔欠損,大動脈弁閉鎖不全

心室中隔欠損,大動脈騎乗
心室中隔欠損,大動脈騎乗
心室中隔欠損,大動脈騎乗,大動脈縮窄

ファロー四徴
ファロー四徴

ファロー四徴,肺動脈閉鎖,動脈管開存
両大血管右室起始

両大血管右室起始
両大血管右室起始,
両大血管右室起始,

両大血管右室起始,

両大血管右室起始,
両大血管右室起始,
両大血管右室起始,
両大血管右室起始,

動脈管開存
心室中隔欠損

心室中隔欠損,心房中隔欠損
心室中隔欠損,心房中隔欠損,大動脈縮窄

心室中隔欠損,動脈管拡張,大動脈縮窄
心室中隔欠損,冠状動脈凄
心室中隔欠損,二重前大静脈,両心耳近位

心室中隔欠損,肺動脈騎乗
心室中隔欠損,肺動脈騎乗,動脈管拡張,大動脈縮窄
心室中隔欠損,肺動脈騎乗,大動脈騎乗

両大血管左室起始

完全大血管転位

完全大血管転位,心室中隔欠損
完全大血管転位,心房中隔欠損

総動脈幹,心室中隔欠損

肺動脈狭窄

大動脈 (左室流出路)異常
大動脈狭窄,大動脈低形成,大動脈洞右室内破裂,動脈管拡張
大動脈閉鎖,動脈管拡張
大動脈閉鎖,動脈管開存,大動脈縮窄

大動脈閉鎖,動脈管拡張,大動脈洞右室内破裂
大動脈拡張
大動脈弁閉鎖不全

三尖弁閉鎖不全

単心室

心房正位,左側房室間結合の欠如 (右心房 左心室結合),心室動脈間結合の一致

心房正位,左側房室問結合の欠如 (右心房 右心室結合),心室動脈問結合の一致
心房逆位,両房室弁同室 (左心室)挿入,両大血管右室起始

総肺静脈還流異常

冠状動脈異常
冠状動脈療

左冠状動脈肺動脈起始
二重前大静脈

後大静脈右奇静脈流入
腹大動脈走行異常
原発性肺高血圧症
心筋症

合 計

19
1

3

1

10

1

1

4
1

7

1

2

1

2

1

1

2

1

1

1

1

1

2

1

2

4

1

1

1

1

1

2

3

1

1

1

2

2

1

4

2

1

1

1

1

9
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表 5 心奇形の品種 ･性別発生状況

雑 種

雄1雌l雄
分 類

卵円孔開存

心房中隔欠損

動脈管開存

心室中隔欠損

心室中隔欠損 +大動脈騎乗

フ ァロー四微

雨大血管右室起始

心室中隔欠損+肺動脈騎乗

両大血管左室起始

完全大血管転位

総動脈幹

肺動脈狭窄

大動脈異常

三尖弁閉鎖不全

単心室

総肺静脈還流異常

冠状動脈異常

二重前大静脈
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る冠状動脈,異常な走行,分布を示す冠状動脈など,多数の異常例を認めたが,それらは本報告の

異常例には含めなかった･ ただし, 路床的意義のあると考えられる,冠状動脈寮や冠状動脈肺動

脈起始は,奇形心として取り扱った.その他本報告では,左前大静脈遺残,腹大動脈走行異常,級

大静脈右奇静脈流入など奇形心としてとりまとめた.また先天的な半月弁や房室弁の異常,右心室

漏斗部の狭窄 (肺動脈狭窄)などは異常が軽度であっても,それらが原因となって後天的に心疾患

をひきおこす可能性が十分に考えられるため,本報告ではこれらも心奇形の範暗に入れた.卵円孔

と動脈管開存については,正常と奇形との境界が明確でない.卵円孔の生理的な解剖学的閉鎖に関

しては,生後20日 (ただしゾンデ大の閲存のみられる例がある)という報告32) もあるが, 3-4

週齢で50.3%,0.5-1.5年で23%,成牛で16%に卵円孔開存が見られるという報告もある39).

本論文では 3カ月以上を過ぎても卵円孔の閉鎖のみられないものを異常とした. また動脈管開存

については,生後約 8日で閉鎖するという報告8) もみられるが,最近村上 らが行った研究結果22)か

ら,一応 3カ月以上過ぎても開存 しているものを動脈管開存, 3カ月以内で同日齢の正常心のもの

より大きく開存 しているものを動脈管拡張として,それぞれ異常とみなした･

以上の判定基準に基づき診断された心奇形99例の内訳を表 4に示 した.これら99例をタイプ別

に分け, 品種別ならびに性別発生状況を調べた (表 5). なおこの際, 複合心奇形は主たる奇形

(ただし著者らの判断による)の種類により分類した･今回収集 した心奇形の種類は多岐にわたっ

たが,タイプ別の発生頻度は,卵円孔開存,心室中隔欠扱,両大血管右室起始,ファロー四徴,大
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動脈異常の順に高かった･タイプ別頻度は,心奇形の調査方法や診断基準によって大きく異なるた

めに,他者との厳密な比較は困難であるが,多数の奇形心を収集 した VanNie-5)や松川ら20) の

報告では, 著者 らと同様, 心室中隔欠損, 両大血管右室起始を高頻度に認めている. なお今回の

心奇形の中には, 著者らが調べた範囲では, 牛では未報告の両心耳右側近位24),原発性肺高血圧

症15㌧ 心房逆位などが含まれている･ 品種別では, 黒毛和種58頭, ホルスタイン種39頭であっ

た. すでに述べたように, 両品種の 出現頻度 は品種別剖検数の割合からは,9.7% (52/535頭),

7.0% (38/544頭) であり, 品種間にそれほど差はみられない･また性別では,雄53頭に対 して

雌46頭で大差はなかったが, これを品種別にみると, 黒毛和種では雄に,ホルスタイン種では雌

に多い傾向がみられた.タイプ別性差では,総動脈幹遺残,総肺静脈還流異常,単心室,肺動脈狭

守,冠状動脈異常は雄に多 く,後大静脈右奇静脈流入は雌に多 く見られた･タイプ別,品種別の発

生状況をみると,黒毛和種のみに認めた心奇形としては,両大血管左室起始,総動脈幹遺残,総肺

静脈還流異常,単心室などであり,ホルスタイン種のみに認めたものは,心房中隔欠損,心室中隔

欠損+肺動脈騎乗,後大静脈右奇静脈流入であった･しかし,これらの性または品種優性について

は収集 した心奇形数が少なく, また比較 し得る他者 の報告も見あたらないので結論は差し控えた

い.

5.心奇形のタイプと死亡年齢

心奇形の軽重を問わず,農家が心奇形保有個体を長期間にわたって飼養するのは,畜産経営上マ

イナスと考えられるが,運動を極度に制限された飼育環境下にいる牛では,心奇形がありながら農

家がそれに気付かず,長期間生存させているケースが時折見受けられる･従って心奇形保有牛の予

後を把握することは,フィールドでの潜在的心奇形牛摘発の参考資料となるだけでなく,牛の心奇

形の病態を解明する上で非常に重要と考えられる･このような観点から,心奇形のタイプと死亡年

齢との関係を検討した (表6). ただし, 予後不良 として廃用 した症例はその日を死亡年齢とし,

該当する年齢区分の中に入れた･

心奇形の死亡分布をみると, 1週末蒲36.4%, 1週～1カ月21.2%, 1カ月～6カ月24.2%,

6カ月～1年9.1%, 1年以上9.1%であった･また,死亡年齢別にみた心奇形牛の心外奇形合併

率は, 1週未満61.1%, 1週～1カ月52･4%, 1カ月～6カ月20･8%,6カ月～1年22･2%,

1年以上0%で,当然のことながら心外奇形を伴うものは,生後早期あるいは若齢で死亡または淘

汰されていることがわかる･

心奇形のタイプ別にみると,卵円孔開存ではすべて3カ月以上生存 しており,しかも本病が直接

の原因で死亡または淘汰された例はみられなかった･一般に卵円孔開存単独による障害は軽微と考

えられており,無症状で剖検時に発見された老齢牛の報告30'もある･心室中隔欠損では死亡年齢分

布は広い.萩尾らは1年以上の生存例 1例を観察したが,本例は体格 ･栄養ともに正常で,再三の

交配に受胎せず,聴診により遇然に心異常を発見 したものである9'･文献上でも2･5歳齢6'または6

歳齢42'まで無症状で剖検で初めて異常が発見された例や,現役の搾乳牛例28'などの報告がみられ

る.このように牛においても, ヒトで一般的に言われているように欠損部の大きさによっては,本

異常による障害は軽微で日常生活には何 らさしつかえないものもあると思われる･ちなみに内野一3'

は,牛では心室中隔欠損孔の直径が10-18mmであれば生存に影響なく, 特別な臨床症状は出現

しないとしている.また,大動脈騎棄を伴う心室中隔欠損,ファロー四徴,両大血管右室起始も死

亡年齢分布域は広く認められたが,比較的長期生存 したすべての例に発育不良が共通して認められ

た.大動脈異常のうち, 1年以上生存の2例は現在もなお生存中で,その1例は2産しており,覗
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第 6表 心奇形のタイプと死亡年齢 (99頭)
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生存中の3例は,該当する年齢区分 (1年以上)に入れている

在 1日乳量15kgで乳量が少ないことを除いては全身状態は良好である･ なお, 本例は超音波断

層検査により,大動脈弁が4尖弁の疑いがあり,弁奇形が誘因となって後天的に閉鎖不全が生 じた

と考えている… . ヒトにおいては,生後早期に死亡率のきわめて高いとされている大動脈閉鎖,総

肺静脈還流異常は,今回の牛の例でも,いずれも生後 1カ月以内に死亡している.同様に非常に重

度の奇形とされている単心室3例のうち1例は,6カ月齢時に発見されて屠殺されており,山田49'

の同症例10カ月生存例と併せて考えると,フィールドでの飼養環境いかんによっては,重度の心奇

形でもかなり長期間生存 し得ることが判明した.このことから,心奇形保有牛の早期診断による的

確な摘発のためには,いわゆるヒトの集団検診や学校検診に相当する,第一線獣医師による何 らか

のチェック体制が必要で,そこで心疾患疑症牛として pickup されたものは,各種検索により確

定診断を下 し予後判定を行い,農家の経済的損失を最小限にくいとめる必要のあることが痛感され

た.

6･心奇形と心外奇形の合併頻度

心奇形を個体全体の奇形の一分症 として把撞する立場から, 心奇形 と心外奇形の組み合わせに

より,それらの臨界期の検討を行い, 発生 した心奇形が病因上, 遺伝因子, 還境因子のどちらの
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第 7表 心奇形タイプ別にみた心外奇形合併頻度
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生存中3例 も含まれる

影響を強く受けているのか推察する方法がある25)･家畜でこの種の検討を行ったものはみあたらな

いが,著者 らは今回の入手材料中に,先天異常子牛が多数含まれていることに注目し,心奇形と心

外奇形との関連について若干の検討を行った･

表 7は心奇形タイプ別にみた心外奇形の合併頻度,ならびに臓器系統別心外奇形の心奇形合併頻
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および臓器系統別心外奇形の心奇形合併頻度
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**:正常心を有する先天異常牛の合計は 469頭で,ホルスタ イン種 118頭,黒毛和種 351頭である.

また,臓器系統別心外奇形数の合計は616例で,ホルスタイン種193例,黒毛和種425例である

度を示 したものである･ 心奇形88頭 (心外奇形の不明であった11頭は除く) 中,40頭 (45%)

に心外奇形が認められた.

心奇形タイプ別にみた心外奇形合併頻度では,肺動脈狭窄 (100%),心室中隔欠損 (82%),フ

ァロー四徴 (63%),心室中隔欠扱+大動脈騎乗 (50%) などで 頻度が高 く, 両大血管右室起始

(20%),大動脈異常 (20%),卵円孔開存 (24%),二重前大静脈 (25%)では比較的頻度が低か
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った.

心奇形の各タイプにみられた,臓器系統別心外奇形は比較的広く分布 しており,心室中隔欠損で

椎骨異常と関節轡曲がやや多いことを除けば,ある奇形にある心外奇形が多いという傾向はみられ

なかった･この点について,たとえばヒトにおいては,心臓位置異常症や心内膜床欠損症は心臓発

生上胎齢4-8遇の異常と考えられるので,同様にこの時期を臨界期とする心外奇形を多 く伴うこ

とが事実上認められている27). しかし一方では,奇形カテゴリー内でも心外奇形の合併が一律にな

らないのは,遺伝的に心奇形の素因のあるものは環境因子の関与により, しきい値 thresholdが

わずかに押 しあげられるだけで心奇形を発生 し得るし,素因のないものは多少のしきい値の押 しあ

げだけでは奇形とならないということが主原因であるとする考えがある25).

臓器系統別にみると,関節轡曲および無限球 ･小眼球を合併 した心奇形例が圧倒的に多かった･

最も多かった関節轡曲については, 牛ではこれまで ウィルス性疾患 (アカバネ,ブルータング),

催奇形植物 (ldcoweed,veratrum californicum,ルビナス)･薬物 (parbendazole),マンガン

欠乏, 遺伝子などがその原因として確かめられている21)が, 心奇形との関連について言及したも

のはみあたらない･一方,無限球 ･小眼球については Leipoldら19)のアメリカ合衆国での調査に

よると,ホルスタイン種での本奇形の発生頻度は1/7,500-1/50,000としており,彼らが剖検した

本奇形子牛 5頭中1例 (20%)は, 心室中隔欠損, 無尾, 生殖器形成不全 を合併 していた.ま

た,今回収集材料中,正常心をもつ心外奇形と前記の奇形心をもつ心外奇形の合計臓器系統別奇形

数に対する臓器系統別心奇形 の合併頻度 を検討 した結果では, 嚢胞腎 (71%),小眼球 ･無限球

(48%),無尾 (38%),口蓋裂 (38%)の順で合併頻度が高く見 られ, 小脳異常 (0%),水無脳

症 (0%),倭小筋症 (7%),関節轡曲 (9%),椎骨異常 (10%)では低かった.換言すると,

嚢胞腎を有する個体は10頭中7頭に心奇形が合併 しており, 関節轡曲を併った個体には心奇形が

10頭中わずか1頭に合併 しているに過ぎない.

牛の心奇形に合併する心外奇形について言及 した論文は少なく,先人の認めた個々の症例を累計

してみると23',口蓋裂4例,顎骨異常2例,仙尾椎欠損 1例,椎骨異常9例,肋骨異常2例,頚部

筋欠損 1例,中枢神経系異常3例,無眼球 2例,左腎形成不全 1例,麟-ルニア1例,横隔膜ヘル

ニア1例,総排世腔 1例,二重体 3例となっている.

7･染色体異常と心奇形

先天性心疾患の原因については, ヒトでは遺伝因子によるものが8% (染色体異常5%,単一遺

伝子異常3%),環境因子によるもの2% (風疹 1%,その他 1%),残りが環境 ･遺伝因子の両方

が関与する,いわゆる多因子遺伝によるものと考えられている29) が,実際には90%が原因不明と

言われている･染色体異常に関 しては, ヒトでは一般の心奇形発生率 0.7-0.8%に対 し, 常染色

体異常のうちトリソミー症候群である Down症候群,18トリソミー症候群,Dl トリソミー症候

群などでは50-95%と高頻度に心奇形を合併 し, また性染色体異常のうち Turner症候群で約

15%の心奇形合併があるとされている26'･ 一方, 家畜においてはこの種の研究は少ないが, 染色

体異常に関して, 牛では常染色体異常例として, Trisomy-brachygnathiasyndrome(下顎短

小を伴うトリソミー症候群)に合併 した心奇形の報告がいくつかみられる.すなわち,Herzog&

H6hnlO'11'は,常染色体 ト))ソミ-を示 した下顎短小の子牛2例に心室中隔欠損を認めており,こ

のうち1例では水頭症,四肢の関節異常を,他の1例は潜伏精巣,陰嚢形成不全,脊椎側轡,小脳

低形成,大脳異常をさらに合併 していた･同様に心室中隔欠損を伴う常染色体 トリソミーの症例と

して,Dunn& Johnson5',Tshudiら41' の報告があり,前者の例では口蓋裂,小眼裂,嚢胞腎,
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潜伏精巣を,後者では済ヘルニアを合併 していた.また,性染色体異常ではⅩ トリソミーで心室中

隔欠損,脳水腫を合併 したホルスタイン雌子牛がわが国で報告されている12).

今回,染色体を検査 した先天異常子牛57頭 (そのうち17頭が心血管異常)中4頭に,常染色体

トリソミーが観察された(表 8).それら4例は先人の報告と同様,一部分症として,いずれも下顎

発育異常を伴う例で,うち1例に心室中隔欠損+大動脈騎乗が認められた･本例ならびに他の常染

色体 トリソミーの報告例がいずれも同一の心奇形 (心室中隔欠損)であったことは興味深い. ヒト

ではそれぞれの染色体異常 に特有 な心奇形が明らかにされており,Down症候群では心室中隔欠

損, 心内膜症欠損,18トリソミー症候群では三重短絡,多弁異常,Turner症候群では大動脈狭

窄が多発する傾向にあるとされている26). しかし,自験例や先人の報告例がすべて同一の染色体の

トリソミーであるかどうかは,いずれの報告例も過剰となっている染色体が分染法によって調べら

れていないので明確でなく, ヒトと同様,同一症候群として処理するわけにはいかない･

表 8 染色体異常と心奇形

品 種 l性 1 染 色 体 異 常 l心臓 血管奇形 l 合併した心外奇形

黒毛和種

2 1黒毛和種 E雌

黒毛和種

常染色体トリ ソ ミー (61,XY)
心室中隔欠 損

大動脈騎乗
下顎短小,口蓋裂,小眼球
関節琴曲,内水頭症

常染色体トリソミー (61,ⅩⅩ) J冠状動脈走行異常 巨 顎前突

雄 1常染色体トリソミー (61,ⅩY)
左鎖骨下動脈
起始異常 下顎前突

4 l黒毛和種 l雄 l常染色体 トリソミー (61･ⅩY) lなし 巨 顎瓶 潜伏精巣

ヒトの場合,染色体異常では乳頭筋の低形成や欠損,または過剰分離,腺索の欠如,弁 ･腺索の

分離不全,弁膜の変形 ･肥厚などの minorcardiacanomaly が共通 してみられるという報告26)

がある. 今回の染色体異常を示 した4例についてみると, 冠状動脈 や 左鎖骨下動脈の異常を mi-

norな奇形とするならば,4例中3例に異常が認められる.

Dunn&JohnsonS) の報告 した心室中隔欠損, 下顎短小などを伴う染色体異常子牛の家族歴で

は,この両親の2産子は正常であり,また父牛の供用例には異常産子のなかったことから,彼 らは

劣性遺伝の可能性を否定 し,染色体異常が心奇形の一因ではなかったと推察 している･今回の一例

(心室中隔欠損例)は初産子であり,その後の産子歴については母牛が売却されたため,追跡調査

が不能であった.また父牛の供用例では異常産子は認められていない.環境因子が下顎短小の原因

として推測される事例としては,Whitlock-8)が牛ウィルス性下荊症 (BVD)感染が高率におきた

エヤシャー種牛群で, 4頭の種雄牛から8頭の奇形子牛が生まれ,この内の5頭 (3頭の種雄牛)

は下顎短小であり,染色体異常はなかったと報告 している･

8･血統および病歴調査

現在,わが国で飼育されているホルスタイン種牛および黒毛和種牛はどちらも血統登録が行われ

ており,これらの繁殖はすべて計画的に系統的に実施され優良系統の作出と維持にその努力が払わ

れている. しかし,そのために近親交配が進むと,口蓋裂,鎖虻,繁殖不能などの先天異常子牛の

発生頻度が高くなることは,周知の事実である･

牛の心奇形発生の原因追求のために,血統分析や試験交配を行った報告がいくつかなされている･

すなわち,遺伝的要因が強く考えられる事例としては,Belling4'がある特定のへレフTオー ド種



246 宮 崎 大 学 農 学 部 研 究 報 告 第 32巻 第 2号 (1985)

牛群の中で生まれた心室中隔欠損を含む,複合心奇形 5頭の血統分折を行った結果,これら5頭の

祖先はすべて 同一の系統 の種雄牛であった例があげられている. 同様にわが国においても,黒毛

和種のある種雄牛で遺伝様式は単純劣性遺伝子 の ホモ接合体に先天的な心筋症が生まれたことが

Watanabeら47)により発見されている.また,Regaれ& Gregory35)は多数の牛を用いて近交

係数を段階別に分け,近親交配を実施 した結果,生まれた異常子牛のうち2例に心室中隔欠損を認

めており, 1例は父一娘交配 (父-娘交配 60例中の1例),他の1例は近交係数 19.5%であ った

と報告している･

今回収集 した黒毛和種心奇形例 の 中で血統の明らかなもの27例について,それぞれの両親の3

代祖について近交係数を算出したところ7.17%が1例, 3.4%が1例認 められ, その他は近交係

数 0であった.また父牛の明らかな黒毛和種心奇形27例中, 5例が同一父牛 "Aで,B,C,D,E,

F,G,Hを父牛に持った例がそれぞれ2例づつであった･また,熊本の同一地区から搬入されたホ

ルスタイン種牛3例のうち, 2例が同一父牛 Ⅰであった･これら血統の明らかな例については母牛

と父牛の詳細な血統分析を実施 し,共通祖先の存在を確認すれば本奇形の発生に遺伝因子が関与す

る裏付けが可能となるが,これについては今回は検討 しなかった･

産子数は58頭の調査例で, 1-12産目 (平均4産目)であり, とくに高齢母牛が多いという傾

向はなかった. また調査が可能であった56頭でその母牛の過去における異常産子牛出生の有無を

みてみると, 7産歴と2産歴の母牛各 1例で,それぞれ5産子牛と初産子牛が生後早期に原因不明

で死亡しており, 3産歴の母牛の初産子牛が死産, 4産歴の母牛の2産目が3乳頭奇形子牛であっ

た.また,母牛の姉牛 (その両親が同じ)に奇形子牛の出産歴をもつ例が1例認められた･

ヒトでは心奇形の原因となる環境因子として,サ リドマイドや黄体ホルモンなどの催心奇形薬物

が知られており,妊婦への投与によって,いずれも心奇形をひきおこす可能性のあることが知られ

ている25).今回,妊娠中の母牛の環境状況を調べた55頭のなかには, 妊娠中に投薬を行った もの

はなく,また妊娠中に明らかな異常を畜主が認めた例は4頭あったが,それらの異常は食欲不娠,

化膿などでいずれも心奇形発生との関連は兄い出せなかった･

9.7カバネ抗体検査結果

現在,先天異常の原因として判明しているウィルス性疾患には,アカバネ病,ブルータング病,

牛ウィルス性下荊症などがあるが,このうち本研究ではアカバネウィルス中和抗体の測定を一部の

例で実施 した･周知のように在胎中のアカバネ感染を証明するためには,初乳未摂取の新生子牛血

清が必要となるが,フィールドでは新生異常子牛に対 しても,農家は極力初乳を飲ませようと努め

る. したがって,アカバネ抗体検査を実施 し得た心奇形症例はわずか4頭のみであったが,この中

で抗体陽性を示 した例が1例観察された･本例は心室中隔欠損で,関節轡曲,斜頚を合併 していた･

また,搬入された異常子牛の中には病理組織学的検査の結果,アカバネ病に特徴的とされる水無脳

症や嬢小筋症が多数を占めたが,それらに対する心奇形合併頻度は,水無脳症では137例中1例も

なく,矯小筋症では27例中2例であった.文献上, アカバネ病異常子牛に心奇形が合併 した報告

例は皆無である･同様に,口蓋裂 (アカバネ抗体陽性 2例)や鎖虻を伴う心奇形 (アカバネ抗体陽

性 4例)についても,これらの奇形とアカバネ病との合併については,報告がみあたらない･これ

らのことを考えあわせると,アカバネ病と心奇形との関連については,いくつかの推察が可能であ

る.すなわち,多因子遺伝の概念に従えば,本症例がたまたま心奇形になりやすい素因をもつ個体

であったのが,在胎中にアカバネウィルス感染の感作により, しきい値が押 し上げられ,心奇形を

発症 したと推測されるし,あるいは本例は遺伝的に心奇形を有する個体であったのに,たまたまア
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カバネ感染が起ったために両方の奇形を合併 して生まれた可能性 も否定できない･

要 約

1972年 10月から1984年 2月までに, 主として 宮崎県内 から搬入された先天異常子牛,肺炎や

下荊などで淘汰された牛, および心疾患疑症牛の計 1,081頭を検索 し, うち92例に心奇形が認め

られた･ 他に7例の奇形心が提供された･これら99頭の心奇形牛 (冠状動脈, 左鎖骨下動脈の起

始 ･走行の異常は含まず)について,発生状況とその要因を検討 した.

1. 検索例における心奇形出現頻度は, 黒毛和種牛 9.7% (52/535頭),ホルスタイン種牛7.0

% (38/544頭)で,平均 8.3%であった･また淘汰子牛の大部分を剖検 した特定地域の1983年 の

心奇形数は13例で,これをこの地域の年間推定出生頭数で割ると,年出現頻度は0.13% (黒毛和

種牛0.09%,ホルスタイン種牛0.27%)であった.

2. 性別にみると,黒毛和種牛では雄 37頭,雌 21頭,ホルスタイン種牛では雄 14頭,雌 25頭

であった.

3. 発生の高い主な心奇形は,卵円孔開存 19例,心室中隔欠損 (大動脈騎乗含む)16例, 両大

血管右室起始 11例, ファロー四徴 8例,大動脈異常 (拡張,狭窄,弁閉鎖など) 7例などで あっ

た.

4. 心奇形の死亡 ･淘汰年齢分布は, 1カ月未満 57.6%, 1-6カ月齢 24.2%, 6カ月～1歳

齢9.1%, 1歳以上 9.1%であった･心外奇形合併例は早期に死亡 ･淘汰された･卵円孔開存が原

因で死亡 ･淘汰された例はなかった.心室中隔欠損では,年齢分布は広 く,おおむね1年以上健康

に生存 した例がみられた.

5. 心奇形牛88頭中40頭 (45%)に92の心外奇形がみられた･一方, 正常心を有する先天異

常牛469頭に616の奇形がみられた. 心外奇形例 における心奇形の合併率は, 嚢胞腎71% (5/7

戻),小眼球 ･無眼球 48% (13/27頭),口蓋裂 38% (6/16頭),無尾 38% (3/8頭),顔 貌 異 常

26% (5/19頭),顎骨異常20% (5/25頭),鎖虹19% (5/27頭)などの脂で高かった･

6. 染色体を検査 した先天異常子牛 57頭中4頭に常染色体 トリソミーが認められた･ うち1例

は心室中隔欠損+大動脈騎乗で, 下顎短小, 口蓋裂, 小眼球, 関節琴曲,内水頭症を合併 してい

た.他の3例も顎骨異常などを伴う複合奇形で,そのうち左鎖骨下動脈起始異常と冠状動脈走行異

常が各 1例みられた･

7. 血統の明らかな黒毛和種心奇形牛 27頭の中で同一の父牛を持った牛は, 最 も多い例で 5頭

であった. 調査可能であった56頭の母牛は, その分娩歴で異常子牛を分娩 したものは4頭であっ

た.

8. 初乳末摂取の心奇形子牛血清 4例中 1例は,アカバネウィルス中和抗体陽性所見を示 した･

この1例は心室中隔欠損で,関節轡曲,斜頚を合併 していた･

本論文の要旨は第 98回日本獣医学会 (1984年,鹿児島)において発表 した･

終りに,材料収集に対 して多大な協力をいただいた農業共済組合の各獣医師および開業獣医師の

各位に深謝いたします･
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SUMMARY

A totalof92cattlewithcongenitalheartdefectswereseenamong1081Cattle

autopsiedduringtheperiodfrom October,1972toFebruary,1984.These1081Cattle

collectedfrom mainlywithinMiyazakiPrefectureconsistedofcalveswith congeni･

taldefects,stillborn,sick ordeadcalves,andcattlewithsuspectedcardiacdisea･

ses.Inadditiontothe92affectedcattle,7heartsshowingcardiacdefectswere

submittedforcardiacinspection.

1. Theratesofdetection ofcongenitalcardiacanomaliesinJapaneseBlack

andHolstein･Friesiancattlewere9.7% (52outof535cattle)and7.0% (38outof

544cattle),respectively.Theestimatedincidenceofcongenitalcardiacdefectsin

1983inagivendistrict,wherespecimenswereobtainedfrom asmanyofthesla･

ughteredanddeadcalvesaspossible,was0.13% (JapaneseBlack0.09%,Holstein･

Friesian0.27%).

2. Ofthe58JapaneseBlackcattlewithcardiacanomalies,37(64%)weremale

and21(36%)Werefemale,whereas14(36%)weremaleand25(64%)werefe･

maleamongthe39Holstein-Friesiancattlewithcardiacanomalies.

3. The4mostfrequently-occurringcardiacanomalies,inorderoffrequency,

were:19patentforamenovale(includingsecundum atrialseptaldefect),16ventri-

cularseptaldefect(including thosewithaorticoverriding),lldoubleoutletright

ventricle,and8tetralogyofFallot.

4. Ofthe88cattlewithcardiacdefects,40(45%)wereassociatedwith ato･

talof90extracardiaccongenitaldefects,whilethe469Cattlewith normalhearts

hadatotalof616extracardiacdefects.Theratesofassociationofextracardiac

defectswithcardiacdefectswereasfollows:polycystickidney71% (5of7cases),

anophthalmia-microphthalmia48% (13of27cases),cleftpalate38% (6of16ca･

ses),taillessness38% (3of8cases),brachygnathia20% (5of25cases),andatr･

esiaani19% (5of27cases).

5. Fiveofthe27JapaneseBlack calveswith cardiacdefectshadthesame

Slre.

6. Amongthe57caseswithcongenitaldefectsstudiedforchromosomeabno･

rmalities,autosomaltrisomy wasfoundin 4calveswithbrachygnathia.Oneof

thesecalveshadventricularseptaldefectandaorticoverridingassociatedwithcle･

ftpalate,microphthalmia,arthrogryposIS,andinternalhydrocephalus.Theother3

casesconsistedofonecalfwithminorcoronaryarteryanomaly,onecalfwithmi-

norleftsubclavianarteryanomaly,andonecalfwithoutanyapparentcardiacano･

maly.

7. Precolostralserum samplesfrom the 4 calveswithcardiacdefectsweretes-

tedforAkabanevirusneutralizingantibody,andoneofthem,thecaseofventricu･

larseptaldefectassociatedwith arthrogryposisand torticollis,waspositivefor

thistest. ､




