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論文内容の要旨

【目的】

抗リン脂質抗体またはループスアンチコアグラン卜は妊娠経過に大きな影響を及ぼし，習慣流産の大きな原因とな

ることがこれまでに確立されている O しかし，その他の抗体の意義に関しては必ずしも意見の一致をみていない。従

来の報告のほとんどは，習慣流産を中心とした異常妊娠における自己抗体陽性のレトロスペクティブな研究であり，

自己抗体の意義を検索するのには必ずしも適切な研究方法とはいえない。今回，我々は妊娠初期において，また臨床

的意義づけの結論が出ていない 7 種の自己抗体をマススクリーニングし，プロスペクティブに妊娠経過および胎児発

育との関係を調べた。

【方法】

自己免疫性疾患・習慣流産等の合併症を除外し，妊娠経過を完全に観察し得た健常初期妊婦1179例に対し， 7 種の

自己抗体すなわち抗甲状腺マイクロゾーム抗体 (MCHA)，抗サイログロプリン抗体 (TGHA) ， リウマチ因子 (RA，

RAHA)，抗核抗体 (ANA)，抗 DNA 抗体 (DNA)，抗ミトコンドリア抗体 (AMA) を測定した。各抗体陽性群と

全抗体陰性群について， 自然流産，早産，死産，妊娠中毒，出生体重，新生児の性別，胎児奇形の発生率を比較検討

した。多胎妊娠例および抗リン脂質抗体またはループスアンチコアグラント陽性例は除外した。また，自己抗体採血

は妊娠6-14週(平均9.9 :::t 3.6週)に行った。

【成績】

各自己抗体の妊娠初期における出現率は甲状腺マイクロゾーム抗体: 10.6%，抗サイログロプリン抗体: 2.7% , 

リウマチ因子 RA : 1.0% , RAHA: 2.5%，抗核抗体: 6.9%，抗 DNA 抗体: 2.0%，抗ミトコンドリア抗体: 0.08% 

と抗甲状腺マイクロゾーム抗体が最も高く，抗ミトコンドリア抗体が最も低く，抗体の種類により出現率が大きく異

なった。同一例における自己抗体の重複出現をみるため，抗体 1 種以上，抗体 2 種以上および抗体 3 種以上陽性例の

出現率を調べた。 1 種以上陽性群は19.3% ， 2 種以上陽性群は5.0% ， 3 種以上陽性群は1.3% と序々に少なくなり，

4 種以上陽性は 2 例のみで，自己抗体多数重複例は少ないことがわかった。自己抗体が 1 種以上および 2 種以上陽性

を示す各群は，全抗体陰性群に比し自然流産率が有意に高かった。ただし，抗体が 3 種以上陽性を示す群では対象例
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も少なく有意差は認められなかった。次に各自己抗体別に全自己抗体陰性群との比較検討を行った。抗甲状腺マイク

ロゾーム抗体陽性群においては自然流産率が全抗体陰性群 (5.5%) に比し有意に高く(10.4%， P <.05)，出生体重

(総生産例)が有意に低かった。ただし，抗体価との関連性は見出せなかった。また， small f or gesta tional age 

(SGA) 率も有意に高くなった。抗核抗体陽性群においても， 自然流産率が全抗体陰性群に比し有意に高くなった

(16.0% , P<.0005)。抗体価別では， 20倍陽性群および40倍陽性群で自然流産率が有意に高かったものの， さらに抗

体価の高い群では対象人数が少なく有意差に至らなかった。自然流産を起こした 13例との ANA の染色パターンは，

homogeneous + speckled5{~IJ ， homogeneous4 (J1J, speckled3f列， homogeneous + nucleolarl {ýIJ で， homogeneous + 

speckled パターンが多かった。

リウマチ因子に関しては，正期生産例の出生体重が全抗体陰性群 (3133 土 383 g) に比し， RA: 3427:t 473 g (P 

<.05) , RAHA: 3312:t393 g (P<.05) と有意に高くなった。その他抗サイログロプリン抗体，抗 DNA 抗体，抗

ミ卜コンドリア抗体に関しては，全抗体陰性群に比し特に有意差は認められなかった。また， 自己抗体の有無と早産，

死産，妊娠中毒，新生児の性別および奇形発生とは何ら関係はなかった o SGA および large for gestational age 

(LGA) に関しても，抗甲状腺マイクロゾーム抗体陽性群において SGA 率が有意に高くなった以外は自己抗体との

関連性は認められなかった。

【総括】

抗甲状腺マイクロゾーム抗体 (MCHA) 陽性群および抗核抗体 (ANA) 陽性群において自然流産率が高かったも

のの，それ以外の自己抗体に関しては，妊娠経過および胎児発育への影響はあまりないものと思われる。

論文審査の結果の要旨

抗リン脂質抗体またはループスアンチコアグラントは妊娠経過に大きな影響を及ぼし，習慣流産の大きな原因とな

ることがこれまでに確立されている。しかし，その他の自己抗体が妊娠経過に及ぼす影響はまだよく分かっていなし、

従来の報告のほとんどは，習慣流産を中心とした異常妊娠における自己抗体陽性の頻度を調べたレトロスペクティブ

な研究であり，自己抗体の意義を検索するのには必ずしも適切な研究方法とはいえな L 、。

本研究は，健常初期妊婦1179例に対し，臨床的意義づけが明らかにされていない 7 種の自己抗体(抗甲状腺マイク

ロゾーム抗体，抗サイログロプリン抗体， リウマチ因子: RA, RAHA，抗核抗体，抗 DNA 抗体，抗ミトコンドリ

ア抗体)を測定し i 妊娠経過および胎児発育への影響をフ。ロスペクティブに検索したものである。

その結果，抗甲状腺マイクロゾーム抗体陽性群および抗核抗体陽性群において自然、流産率が全抗体陰性群に比し有

意に高いことが判明した。それ以外の自己抗体に関しては妊娠経過および胎児発育への影響は認められなかった。

本論文は，妊娠初期にまだ臨床的意義づけが明らかでない自己抗体を測定し，その意義をプロスペクティブに検索

したものであり，学位論文として価値あるものと認められる o
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