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心
臓
は
、
心
筋（
心
臓
の
筋
肉
）が
収

縮
を
繰
り
返
す
こ
と
で
全
身
に
血
液
を

送
り
出
す
ポ
ン
プ
の
役
割
を
し
て
い

る
。
こ
の
心
筋
の
収
縮
が
う
ま
く
い
か

な
く
な
る
病
気
が「
心
筋
症
」で
あ
る
。

高
血
圧
や
弁
膜
症
な
ど
の
基
礎
疾
患
が

あ
っ
て
起
こ
る
心
筋
症
も
あ
る
が
、
多

く
は
基
礎
疾
患
が
な
く
発
症
す
る
た
め

「
特
発
性
心
筋
症
」と
呼
ば
れ
る
。

　

特
発
性
心
筋
症
に
は
い
く
つ
か
種
類

が
あ
り
、
代
表
的
な
も
の
が「
肥
大
型

心
筋
症（
Ｈ
Ｃ
Ｍ
）」と「
拡
張
型
心
筋
症

（
Ｄ
Ｃ
Ｍ
）」の
２
種
類
。
心
筋
が
厚
く

な
り
心
臓
自
体
が
肥
大
す
る
肥
大
型
心

筋
症
は
、
心
筋
の
柔
軟
性
が
失
わ
れ
て

い
て
拡
張
し
に
く
い
。
末
期
で
は
心
不

全
を
発
症
し
、
若
年
者
の
突
然
死
の
原

因
と
し
て
知
ら
れ
て
い
る
。
正
常
で
あ

れ
ば
規
則
的
に
並
ん
で
い
る
は
ず
の
心

筋
細
胞
が
バ
ラ
バ
ラ
に
並
ん
だ
錯
走
配

列
と
い
う
組
織
的
特
徴
を
持
つ
。

で
数
十
種
類
の
原
因
遺
伝
子
が
見
つ

か
っ
て
い
る
。
つ
ま
り
、
心
筋
症
に
共

通
す
る
原
因
は
な
い
こ
と
に
な
る
。

　

し
か
し
、
こ
れ
だ
け
多
様
な
原
因
遺

伝
子
が
あ
り
な
が
ら
、
ど
の
遺
伝
子
に

変
異
が
あ
る
場
合
も
同
じ
病
気
を
発
症

す
る
。
病
態
と
し
て
は
正
反
対
の
肥
大

型
心
筋
症
と
拡
張
型
心
筋
症
に
共
通
し

て
い
る
原
因
遺
伝
子
も
多
い
。
と
な
れ

ば
、
原
因
遺
伝
子
と
は
別
の
と
こ
ろ
に

病
態
を
決
め
る
根
源
が
あ
る
の
で
は
な

い
か
。
難
治
研
分
子
病
態
分
野
の
木
村

彰
方
教
授
ら
は
そ
ん
な
疑
問
か
ら
、
独

自
の
研
究
に
取
り
組
ん
で
き
た
。

　

木
村
教
授
は
１
９
９
７
年
に
心
筋
ト

ロ
ポ
ニ
ン
Ｉ
と
い
う
タ
ン
パ
ク
を
コ
ー

ド
す
る
遺
伝
子
に
変
異
を
発
見
し
た
。

　
「
ト
ロ
ポ
ニ
ン
Ｉ
は
、
そ
れ
ま
で
に
見

つ
か
っ
て
い
た
原
因
と
同
様
に
サ
ル
コ

メ
ア
の
タ
ン
パ
ク
で
す
が
、
心
筋
収
縮

を
抑
制
す
る
働
き
を
し
て
い
ま
す
。
当

21
が
心
筋
に
特
異
的
に
発
現
し
て
い
る

こ
と
を
見
つ
け
た
。

Ｍ

を
高
発
現
す
る

モ
デ
ル
マ
ウ
ス
を
作
製

　

Ｍ
21
は
Ｐ
Ｐ
１
Ｍ
を
不
活
化
し
、
カ

ル
シ
ウ
ム
感
受
性
を
亢
進
さ
せ
る
。
さ

ら
に
、
Ｍ
21
を
高
発
現
し
た
マ
ウ
ス
を

作
製
す
る
こ
と
に
も
成
功
。
マ
ウ
ス
の

心
筋
の
カ
ル
シ
ウ
ム
感
受
性
が
亢
進
し

て
い
る
こ
と
も
判
明
し
た
。

　

Ｍ
21
ト
ラ
ン
ス
ジ
ェ
ニ
ッ
ク
マ
ウ
ス

の
中
で
も
特
に
Ｍ
21
が
高
発
現
し
た
マ

ウ
ス
の
心
筋
細
胞
は
肥
大
し
、
肥
大
型

心
筋
症
に
特
徴
的
な
錯
走
配
列
も
見
ら

れ
た
。
ま
た
、
成
長
に
従
っ
て
心
機
能

が
低
下
し
心
臓
が
線
維
化
、
心
不
全
や

不
整
脈
を
起
こ
し
て
突
然
死
す
る
な

ど
、
ヒ
ト
の
心
筋
症
と
同
じ
よ
う
な
病

態
を
示
し
た
。

　
「
肥
大
型
心
筋
症
の
患
者
さ
ん
で
は
、

経
過
と
共
に
心
筋
が
薄
く
な
り
、
収
縮

が
う
ま
く
い
か
な
く
な
る
拡
張
相
肥
大

型
心
筋
症
に
な
り
ま
す
。
こ
れ
は
大
変

予
後
が
悪
く
、
心
臓
移
植
を
す
る
患
者

さ
ん
の
多
く
は
こ
の
病
気
で
す
。
今
回

作
製
し
た
マ
ウ
ス
で
は
、
拡
張
相
肥
大

型
心
筋
症
と
同
様
の
病
態
も
現
れ
ま
し

た
。
こ
れ
ま
で
に
も
心
筋
症
モ
デ
ル
マ

ウ
ス
は
つ
く
ら
れ
ま
し
た
が
、こ
れ
ほ
ど

典
型
的
な
心
筋
細
胞
の
錯
走
や
心
臓
の

拡
張
が
現
れ
た
こ
と
は
あ
り
ま
せ
ん
」

　

ま
た
、
平
滑
筋
で
は
Ｒ
ｈ
ｏ
キ
ナ
ー

ゼ
が
Ｐ
Ｐ
１
Ｍ
を
不
活
化
す
る
こ
と
が

知
ら
れ
て
い
る
こ
と
か
ら
、
木
村
教
授

ら
は
Ｒ
ｈ
ｏ
キ
ナ
ー
ゼ
阻
害
剤
で
あ
る

フ
ァ
ス
ジ
ル
を
Ｍ
21
ト
ラ
ン
ス
ジ
ェ
ニ
ッ

ク
マ
ウ
ス
に
投
与
し
た
と
こ
ろ
、
心
筋

細
胞
の
異
常
や
心
不
全
の
発
症
を
抑
制

で
き
た
。

カ
ル
シ
ウ
ム
感
受
性
を
標
的
に

新
た
な
治
療
・
予
防
法
を
開
発

　

こ
の
研
究
成
果
で
、
カ
ル
シ
ウ
ム
感

受
性
が
心
筋
症
の
発
症
に
直
接
関
わ
る

こ
と
が
明
ら
か
に
な
っ
た
。
こ
れ
に
よ

り
、
新
し
い
治
療
戦
略
、
予
防
薬
の
開

発
な
ど
の
可
能
性
が
広
が
っ
た
。
肥
大

型
心
筋
症
で
錯
走
配
列
が
見
ら
れ
る
原

因
は
不
明
だ
が
、
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
が
で

き
た
こ
と
で
、
そ
の
メ
カ
ニ
ズ
ム
解
明

な
ど
も
期
待
で
き
る
。

　
「
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
を
見
る
と
、
発
症

前
か
ら
様
々
な
遺
伝
子
変
異
が
見
ら
れ

ま
す
が
、
結
局
は
ど
の
遺
伝
子
に
変
異

が
あ
っ
て
も
結
果
は
同
じ
で
、
カ
ル
シ

ウ
ム
感
受
性
が
重
要
だ
と
改
め
て
認
識

し
ま
し
た
。今
後
は
心
不
全
の
治
療
法
、

予
防
法
の
開
発
に
つ
な
げ
て
い
き
た
い

と
考
え
て
い
ま
す
」

ヒトと同じ心 筋 症 のモデルマウス
心不全の治療開発に新たな可能性
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心
臓
全
体
が
拡
大
し
心
筋
が
薄
く
な

る
拡
張
型
心
筋
症
は
、
進
行
性
の
心
不

全
を
発
症
し
、
や
は
り
突
然
死
の
原
因

と
な
る
。
組
織
的
に
は
、
心
筋
細
胞
の

脱
落
と
線
維
化
と
い
う
特
徴
が
あ
る
。

　

こ
の
二
つ
の
心
筋
症
は
、
一
見
す
る

と
正
反
対
の
特
徴
を
持
つ
が
、
い
ず
れ

も
家
族
内
発
症
の
頻
度
が
高
い
遺
伝
病

だ
。
そ
の
た
め
、
世
界
中
で
原
因
遺
伝

子
を
探
る
研
究
が
進
め
ら
れ
て
き
た
。

心
筋
症
を
発
症
す
る

本
当
の
原
因
を
探
る

　

１
９
９
０
年
、
最
初
に
見
つ
か
っ
た

原
因
遺
伝
子
は
、
心
筋
の
収
縮
を
司
る

サ
ル
コ
メ
ア
を
構
成
す
る
タ
ン
パ
ク
の

一
つ
で
あ
る
ミ
オ
シ
ン
だ
っ
た
。
し
か

し
、
ミ
オ
シ
ン
に
変
異
が
な
い
心
筋
症

患
者
が
大
半
で
あ
り
、
そ
の
後
約
30
年

難治疾患研究所  分子病態分野   木村彰方教授

時
は
、
遺
伝
子
の
異
常
で
心
筋
の
収
縮

力
が
弱
ま
る
こ
と
が
心
筋
症
の
原
因
で

あ
る
と
考
え
ら
れ
て
い
た
た
め
、
そ
れ

と
は
逆
の
作
用
を
す
る
ト
ロ
ポ
ニ
ン
Ｉ

の
変
異
で
心
筋
症
が
起
こ
る
の
は
説
明

が
つ
か
な
い
の
で
す
」

　

そ
こ
で
木
村
教
授
は
、
原
因
遺
伝
子

の
変
異
に
よ
り
生
じ
る“
カ
ル
シ
ウ
ム

感
受
性
”に
ヒ
ン
ト
が
あ
る
の
で
は
な

い
か
と
考
え
た
。
筋
肉
の
収
縮
は
カ
ル

シ
ウ
ム
濃
度
の
変
化
に
よ
っ
て
コ
ン
ト

ロ
ー
ル
さ
れ
て
お
り
、
サ
ル
コ
メ
ア
の

遺
伝
子
に
変
異
が
あ
る
と
カ
ル
シ
ウ
ム

感
受
性
が
変
化
す
る
こ
と
が
分
か
っ
て

い
る
。
例
え
ば
ト
ロ
ポ
ニ
ン
Ｔ
と
い
う

タ
ン
パ
ク
の
う
ち
、
肥
大
型
心
筋
症
の

原
因
と
な
る
部
分
に
変
異
が
あ
る
と
カ

ル
シ
ウ
ム
感
受
性
が
亢
進
し
、
拡
張
型

心
筋
症
の
原
因
と
な
る
部
分
に
変
異
が

あ
る
と
カ
ル
シ
ウ
ム
感
受
性
が
低
下
す

る
。

　

し
か
し
、
そ
の
他
の
可
能
性
を
模
索

し
た
木
村
教
授
は
、
心
筋
収
縮
の
カ
ル

シ
ウ
ム
感
受
性
が
ミ
オ
シ
ン
調
節
軽
鎖

（
Ｍ
Ｌ
Ｃ
２
）の
リ
ン
酸
化
調
節
に
よ
る

影
響
も
受
け
て
い
る
こ
と
を
発
見
。
つ

ま
り
、
リ
ン
酸
化
調
節
に
関
与
す
る
ミ

オ
シ
ン
フ
ォ
ス
フ
ァ
タ
ー
ゼ（
Ｐ
Ｐ
１

Ｍ
）の
サ
ブ
ユ
ニ
ッ
ト
を
探
索
し
、
Ｐ

Ｐ
１
Ｍ
の
ス
モ
ー
ル
サ
ブ
ユ
ニ
ッ
ト
Ｍ
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く

（図1） M21-TgMでは心筋収縮のCa感受性が亢進する （図2） Rho Kinase阻害剤はM21-TgMの心不全発症を予防する
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