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研究要旨 
【目的】Andersen-Tawil 症候群（ATS）は遺伝性不整脈の一つで、先天性 QT 延長症候

群の７型（LQT7）に分類され、遺伝子検査ではイオンチャネル Kir2.1 をコードする KCNJ2
変異が約半数で検出される。その心電図の特徴は大きな U 波と QT 延長（または QU 延
長）および二方向性心室頻拍である。しかし、大きな U 波は他のタイプの LQTS や健常
者でも見られることがある。本研究では独立成分分析（ICA）と主成分分析（PCA）を用
いた心電図解析の ATS 診断における有用性を検討した。【対象】遺伝子検査で診断が確定
した ATS 6 例と LQT1 21 例を対象とした。健常者 29 例を対照群とした。【方法】生体ア
ンプ MA1000 (TEAC)を用いて体表面 10 チャネル波形を 1,024Hz で記録し、A/D コンバー
タ EC2360 (Elmec) でデジタル化した。TU 波領域を対象として Wavelet によるノイズ処理
を行った後、ランダムノイズ付加法を用いた Radical ICA および PCA で解析した。【結果】
ICAの結果：対照群全例で T 波が 4つの基本独立成分(IC)から構成されていたのに対して、
LQT1 および ATS では 5-6 個の IC が検出され、LQTS 症例を明確に鑑別できた。また、
ATS の 6 例ではいずれも大きな U 波は 2 つの IC から構成され、かつ、その 1 つ以上の IC
は T 波の構成には寄与せず、U 波だけを構成する IC であった。一方、LQT1 や健常例で
見られる U 波は T 波を構成する IC の一部であった。PCA の結果: PCA ratio (第 2 主成分
／第 1 主成分比%)は LQT7 では対照群より有意に高値を示したが、LQT1 とは差がなかっ
た。【まとめ】心電図の TU complex 領域の ICA により、LQT7S の U 波は、T 波の構成成
分の一部ではなく、U 波だけを構成する IC であることが示された。ICA は他の LQTS や
健常者に見られる U 波と ATS1 に見られる U 波の鑑別に有用で、ATS1 の診断に応用でき
る可能性がある。 

 
Ａ．研究目的 
先天性 QT 延長症候群７型（LQT7）はAndersen 

-Tawil 症候群, ATS）と呼ばれ、①心電図上の大
きな U 波、QT 延長（または QU 延長）と二方向
性心室頻拍、②骨格系の異常（低身長、特異顔貌）、
③周期性四肢麻痺を特徴とする常染色体優性遺伝
性疾患である。約半数の症例でイオンチャネル
Kir2.1 をコードする KCNJ2 遺伝子の変異が検出
され、それは ATS type1 と呼ばれる。しかし、ATS
における大きな U 波の成因は十分に解明されて
おらず、QU 時間の延長や U 波の形態に基づいた
診断基準も確立されていない。そこで独立成分分
析(independent component analysis, ICA)および主成
分分析(principal component analysis, PCA)による
TU complex波形の解析がLQT7の診断および成因
の解明に有用であるかどうかを検証した。 

 
Ｂ．研究方法 
［対象］ 
遺伝子検査で KCNJ2 変異が検出され、LQTS タ

イプ 7 (ATS1) が確定している患者 6 例（年齢 6~46
歳、女性 4 例）、LQT1 21 例を対象とし、心肺疾患
を伴わず、薬剤を内服していない健常人 29 例を対
照群とした。 
 
［方法］ 
1) データ・サンプリング（心電図記録） 
心電図記録はできるだけ電気的ノイズが少ない

検査室で蛍光灯を消し、生体アンプ (TEAC 社製、
MA1000)を用いて行った。体表面電極には 11 個の
アクティブ電極（TEAC 社製 Au1）を使用し、時
定数 3.0 秒、1,024 Hz で 10 チャネルの時系列デー
タとして収集した。チャネル 1 は第Ⅰ誘導、チャ
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いずれも大きな U 波は 2 つの IC から構成され、
かつ、その 1 つ以上の IC は T 波を構成する成分
ではなく、U 波だけを構成する IC であった。それ
に対して、LQT1 や健常例で見られる U 波は T 波
を構成する IC の一部であった。このことは、ICA
が ATS1 の心電図診断において有用であるととも
に、KCNJ2 変異を何らかの形で表現している可能
性を示唆している。しかしながら、ICA の結果に
おける各々の独立成分（IC）がそれぞれ対応する
イオンチャネル電流と対応しているわけではない
ため、今後さらなる研究が必要である。 

 
＜ICA の心電図への応用＞ 

ICA は近年開発された多変量解析の手法であり、
観測された混合信号を加法的な成分に分離する方
法である。各成分はガウス的でない相互に独立な
ものを想定する。臨床応用としては、妊婦の腹壁
上で記録される胎児心電信号を母体の信号と分離
する方法として導入されたのが始まりであるが、
自然科学、社会現象、経済学など様々な分野で応
用され、その有用性が認められている。ICA では、
通常 fast ICA が用いられるが、雑音の影響を受け
やすいこと、得られる IC の数が予測できないこと、
各 IC の大きさと方向が不明であることなどの問
題が指摘されている。また、施行するたびに異な
る結果が得られるという問題もある。今回用いた
Radical ICA ではノイズ負荷なしでは同一の結果
が得られるが、local extrema に陥るのを防ぐため
にノイズ負荷を行った。また、ICA では独立成分
の個数が決定できないため、得られた複数の結果
からベストモデルを選ぶのが重要と考えられた。 
 
＜ICA の LQTS 診断への応用＞ 
我々は LQTS 心電図の新しい解析法として T 波

領域に ICA を適用することにより、正常では検出
されない過剰な T 波の構成成分を検出でき、ICA
が LQTS の診断に応用できることを報告してきた。
本報告書でも示しているように、健常例の T 波は
4 個の独立成分(IC)から成り立っているのに対し
て、LQTS の T 波は過剰な成分が含まれていて、
LQT1、LQT7 では全例で 5 個か 6 個の IC が検出
された。これは IC 一つ一つがそれぞれ別個のイオ
ンチャネルに対応しているという意味ではない。
また、過剰な IC が変異チャネルに対応していると
いう意味でもない。再分極過程は多くのチャネル
の総合的バランスによって形成され T 波として表
現される。過剰成分も、その再分極成分の１つと
いう意味である。対象数が少ないため、今後大き
な集団における追試が必要であるが、IC 数は
LQTS と健常者との鑑別には有用であったが、
LQT1 と LQT7 との鑑別には役立たないことが示

された。 
 
＜ICA と PCA の結果の比較＞ 
従来、多変量解析による再分極過程の定量的評

価法として PCA を用いた報告があり、PCA ratio
（第 2 主成分／第 1 主成分比で、値が大きいほど
heterogeneity は大きい）は心血管系死亡の予測に
有用であることが報告されている。本研究でも
LQTSの PCA ratioは健常者と比べて高値をとるこ
とが示された。しかし、LQTS のタイプ診断にお
ける有用性は示せなかった。ICA と PCA の結果を
対比してみると、ICA で 6 個の IC が検出された症
例では PCA ratio も有意に高値を示した。これは
IC6 個の症例の方が IC5 個よりも heterogeneity が
高いことを示しているとも言える。今後症例数を
積み重ねることにより、LQTS のイベント発生予
測に利用できれば、ICA や PCA はさらに有用な方
法になると考えられる。 
 
Ｅ．結論 
デジタル心電図の TU complex 領域の ICA によ

り、LQT7（ATS1）全例で大きな U 波は 2 つの IC
から構成され、かつ、その 1 つ以上の IC は T 波
を構成する成分ではなく、U 波だけを構成する IC
であることが示された。ICA は他の LQTS や健常
者に見られる U 波と ATS1 に見られる U 波の鑑別
に有用で、ATS1 の診断に応用できる可能性があ
る。 
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