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論文内容の要旨

(目的)

不育症とは，妊娠は成立するが流産したり，妊娠は継続するが子宮内胎児発育遅延(以下 1 UGR) 

となったり，ひいては子宮内胎児死亡(以下 1 UFD) を呈する疾患の総称である。妊娠中期以後に

IUGRを合併し IUFD ・新生児死亡に至る妊娠経過を繰り返す症例に関しては，胎児側に奇形等の

原因がある場合を除いて原因は不明のことが多く，そのために挙児をあきらめる婦人も多い。これらの

症例の胎盤に硬塞，血栓等の虚血性変化が広範囲に存在することに着目し，これらの変化を防ぐ目的で妊娠

早期からのへパリンによる抗凝固療法，およびアスピリンによる抗血小板療法を 9 症例にのべ10回行なった。

さらに過去の妊娠で IUGRを経験した経産婦に対し，胎盤での虚血性変化を防ぐ目的でアスピリン

による抗血小板療法のみを32例に行なった。

(方法ならびに成績)

対象は1983年 3 月より 1988年10月まで大阪府立母子保健総合医療センターで治療をうけた症例であるO

〔へパリンによる抗凝固療法〕

対象症例選択の基準は次の 4 つである o ①原因が大奇形，瞬帯因子等胎児自身にない IUGRを伴う

1 UFD，新生児死亡を繰り返しているO ②過去の胎盤所見で虚血性変化が強く認められるo ③抗凝固

療法開始前，超音波診断上 IUGRがまだ認められない。④本人及び、家族が治療に対する理解と承諾を

している o 9 例の総既往妊娠は18回でありそのうち健児を得ているのは症例 9 の 1 回目のみで，のこり

は12回の IUFD と 5 回の新生児死亡となっているO 死亡に終わった時の児の発育度は17回中15回が

IUGRを合併していた。 1 日約10 ， 000単位のへパリンを止血検査での aPTT を35秒"'40秒の聞に保つ
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ように，小型携帯ポンフ。を使い静脈内24時間持続注入で、投与した。へパリン開始時期は症例 8 を除いて

妊娠18週以前である O 抗血小板療法としてアスピリン30mg/day を症例 1 の l 回目，症例 5 ・ 10を除い

た症例に併用した。症例を臨床経過，胎盤所見より 4 つの群に分け，症例 1 ・ 2 ・ 3 をA群， 4 ・ 5 を

B群， 6 ・ 7 を C群， 8 ・ 9 をD群とした。

A群は妊娠時 IUGRを合併した重症妊娠中毒症を発症し，胎盤所見では中毒症に特徴的な母体面に

そった硬塞があった。治療時は中毒症の発症もなく胎盤はほぼ正常であった。

B群は母体に本態性高血圧があり，混合型妊娠中毒症を合併し，胎盤ではA群と同様の硬塞を示した。

治療時は血圧の変動はあったが胎盤はほぼ正常だった。

C群は妊娠時母体側に症状なく胎児死亡を起こし，胎盤ではフィプリン沈着が母体面に著明で治療時

も同様の所見があった。

D群も妊娠時無症状で IUGR ， IUFDを起こしているが胎盤では著明な繊毛間腔のフィプリン沈

着を認め，そのため胎盤全体がび慢性に硬塞を起こしていた。治療時の目舘霊にもその所見はあったが程度

は軽かった。分娩時期は C群の症例 6 ・ 7 の妊娠28週以外は妊娠35週以降となっているO

出生体重は症例 7 の-1.7SD，症例 9 の-1.6SD を除いて標準体重だった。出生後の発育は早産であっ

た症例 6 ・ 7 を含めて全員健康に経過しているO

〔アスピリンによる抗血小板療法〕

過去の妊娠で-1.0SD 以下の原因不明の IUGRを分娩した32例を対象として，妊娠20週以前からア

スピリン30mg/day を投与した。過去の妊娠での出生体重の標準偏差が-3.0SD 以下は 9 例あったが今

回はすべて -3.0SD 以上になっていた。 -3.0SD から-1.0SD は23例が12例に減少し， -1.0SD 以上の

正常範囲の症例が20例に達した。 16例あった重症妊娠中毒症は 9 例に減り，前回の妊娠で胎盤検索が可

能であった19例中13例 (68%) に胎盤硬塞を認めたが，治療時は32例中 8 例 (25%) にしか認められな

かっ TこO

(総括)

胎児側の原因なしに 1 UGR , 1 UFDを繰り返す原因は主に胎盤の虚血性変化であるO 心筋硬塞の

原因が冠動脈にあるように胎盤硬塞の原因は，子宮筋層内の螺旋動脈にあると思われるO 螺旋動脈は妊

娠16週頃から生理学的変化を受け，その血管径を増大させる。このような意味からも，不育症に対する

内科的治療は胎盤での変化が起こる前，遅くとも妊娠20週以前に始めるべきである o 9 症例にのべ10回

妊娠早期からのへパリンによる抗凝固療法を行ったが，早産に終った症例 6 ・ 7 を含めて過去の妊娠と

比較して，その妊娠経過，胎盤所見から，治療は効果があったと考えられる。特に， A群， B群のよう

に妊娠中毒症を合併し，胎盤硬塞の強かった症例には効果が顕著であった。また妊娠20週以前からのア

スピリンによる抗血小板療法も，繰り返す IUGRの予防に効果があったと考えられるO
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論文の審査結果の要旨

不育症とは子宮内で胎児が十分に発育できない状態であるO 原因は奇形や染色体異常など胎児側にあ

る場合を除き，母体側については不明とされることが多かった。本研究では，不育症症例の胎盤では主

に虚血性変化が強く認められることを明らかにするとともに，治療としてへパリンによる抗凝固療法，

アスピリンによる抗血小板療法が有効であることを報告したものであるO この研究は不育症に対する治

療の成果をふまえ，その原因，病態，解明を通して，子宮胎盤血管系の生理学的変化に関して新しい知

見を加えたものであるo
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