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論 文 要 約  

E x t e n s i v e  m o r p h o l o g i c a l  a n d  i m m u n o h i s t o c h e m i c a l  c h a r a c t e r i z a t i o n  

 i n  m y o t u b u l a r  m y o p a t h y  

（ ﾐ ｵ ﾁ ｭ ﾌ ﾞ ﾗ ｰ ﾐ ｵ ﾊ ﾟ ﾁ ｰに お け る 形 態 学 的 お よ び 免 疫 組 織 化 学 的 特 徴 の 研 究 ）  

 

東 京 女 子 医 科 大 学 大 学 院   

内 科 系 専 攻 小 児 科 学 分 野  

（ 指 導 ： 永 田 智 教 授 ）  

                     七 字  美 延   

B r a i n  a n d  b e h a v i o r  2 0 1 3 : 3 ( 4 ) 4 7 4 - 4 8 6 に 掲 載  

【 目  的 】   

X 連 鎖 性 ミ オ チ ュ ブ ラ ー ミ オ パ チ ー ( X L M T M )は 、 X 染 色 体 に 存 在 す る

M y o t u b u r a r i n 1 ( M T M 1 )の 変 異 に 起 因 す る 疾 患 で あ る 。 男 児 で は 、 出 生 時

か ら 著 明 な 筋 力 低 下 、 筋 緊 張 低 下 、 重 度 呼 吸 不 全 を 伴 い 、 生 命 予 後 は 不

良 で あ る 。動 物 モ デ ル で は 筋 組 織 の 病 理 学 的 経 時 変 化 が 報 告 さ れ て い る

が 、 ヒ ト に お い て は 希 少 疾 患 で あ る こ と も あ り 、 経 時 的 な 評 価 は 困 難 で

あ っ た 。  

本 研 究 で は 、 遺 伝 学 的 に M T M 1 遺 伝 子 変 異 が 確 認 さ れ た 1 5 人 の X L M T M

患 児 の 骨 格 筋 組 織 を 生 検 施 行 時 の 修 正 週 数 (修 正 週 数 3 4 週 か ら 生 後 3 ヵ

月 )に 従 っ て 臨 床 所 見 と の 比 較 に お い て 、 病 理 学 的 に 評 価 し た 。  

【 対 象 お よ び 方 法 】  

遺 伝 学 的 に M T M 1 遺 伝 子 変 異 が 確 認 さ れ た 1 5 人 の X L M T M 患 児 の 骨 格 筋 組

織 を 生 検 施 行 時 の 修 正 週 数 (修 正 週 数 3 4 週 か ら 生 後 3 ヵ 月 )に 従 っ て 臨

床 所 見 と の 比 較 に お い て 、 免 疫 染 色 、 電 子 顕 微 鏡 検 鏡 な ど の 手 法 も 使 っ

て 筋 細 胞 内 の 微 細 構 造 や 筋 衛 星 細 胞 の 観 察 を 行 い 病 理 学 的 に 評 価 し た 。 

【 結  果 】  

今 回 検 討 し た 1 5 人 の X L M T M 患 者 に お い て 、 臨 床 的 に は 筋 緊 張 低 下 、 全



身 性 の 筋 力 低 下 を 認 め 、そ の ほ と ん ど で 出 生 時 か ら 人 工 呼 吸 管 理 を 要 す

る 重 度 の 呼 吸 障 害 が 見 ら れ た 。 骨 格 筋 の 形 態 学 的 評 価 に お い て は 、 生 検

を 施 行 し た 週 齢 や 生 検 筋 の 部 位 や 各 々 の 遺 伝 子 変 異 に 関 わ ら ず 筋 線 維

が 小 径 で 、 高 率 に 中 心 核 を 認 め 、 t y p e１ 筋 線 維 を 優 位 に 認 め る な ど 、 全

患 者 に お い て 同 様 の 傾 向 を 認 め た 。 ま た 、 免 疫 染 色 や 電 子 顕 微 鏡 の 結 果

で は 、 ミ ト コ ン ド リ ア 、 ゴ ル ジ 体 、 小 胞 体 、 T 管 が 筋 線 維 の 中 央 に 集 積

し 、 筋 衛 星 細 胞 数 は 、 特 に 上 肢 で 優 位 に 少 な い と い う 結 果 を 得 た 。  

【 考  察 】  

本 研 究 で 評 価 し た 修 正 3 4 週 か ら 生 後 3 ヵ 月 の X L M T M 患 者 で は 、 出 生 時

か ら 重 篤 な 臨 床 症 状 を 呈 し て お り 、 形 態 学 的 に も 、 マ ウ ス モ デ ル で 見 ら

れ た 骨 格 筋 の 正 常 発 達 期 間 は 認 め ら れ な か っ た 。 さ ら に 、 筋 発 生 過 程 で

通 常 見 ら れ る 筋 衛 星 細 胞 の 増 加 を 伴 わ な い に も 関 わ ら ず 、蛋 白 質 の 発 現

か ら は 骨 格 筋 線 維 に お け る 未 熟 性 が 示 唆 さ れ た 。c y t o s k e l e t a l  n e t w o r k、

T 管 、 小 胞 体 の 不 整 を 示 し た が 、 こ れ は 骨 格 筋 細 胞 の 未 熟 性 の み で は 説

明 が で き な か っ た 。  

【 結  論 】  

X L M T M 患 者 で は 、修 正 週 数 3 4 週 か ら 生 後 3 ヵ 月 の 期 間 に お い て 、筋 線 維

の 成 熟 遅 滞 を 示 唆 す る 所 見 は 認 め ら れ る も の の 、動 物 モ デ ル で 観 察 さ れ

る よ う な 形 態 学 に 正 常 な 骨 格 筋 の 発 達 は 認 め ら ず 、細 胞 骨 格 網 の 無 秩 序

さ 、 T 管 の 増 加 と 筋 小 胞 体 に よ っ て 明 示 さ れ る よ う に 、 膜 分 画 の 全 体 的

な 局 在 異 常 が 示 唆 さ れ た 。  


