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概要　胎 児 無 酸 素 症 に お け る 2
，
3−diphosphoglycerate（以 下 2，3−DPG ） を含 む解糖系 代謝 の 変化 を 追究 し，胎

児 組 織 呼 吸 に 対 す る 2，3−DPG の 意 義 に つ い て 検 討 し
， 以 下 の 結 果 を 得 た ，

　 （t）　ま ず 正 常 例 に つ い て 1 モ ル の 血 色 素 あ た り の 血 液 2
，
3−DPG 濃度 は．非 妊婦人 で 1．09± SD ．　O．06

， 妊

娠 末 期 の 婦 人 で 0．99± 0．12，分 娩 直 後 の 母 体 で 1．04± O．】．4，臍帯静脈 で 0．81± 0．17，生 後 1時 間 の 新 生 児 で 0．84
± 0．17M で あ っ た ．母 児 間 濃 度 勾 配 は 胎 盤 呼 吸 に お い て 胎児側 に 有利 に 働 くも の と思 わ れ た ．
　 （2） 臍 帯 動 脈 血 pH が7 ．21以 上，乳 酸 値 が 3mM 〆1 以 下 の optimal 群 に お い て 臍帯動 脈血 2

，
3−DPG は ，

1 モ ル の 血 色 素 あ た り　O．79±0．16M で ，こ れ に 対 し て Apgar 指 数 8 点 以 上 で 臍帯動 脈 血 pH が 7．20以 下 か ，
乳 酸 値 が 3mM ！1 以 上 の もの で は 0．88± 0．19M と増 加 し，　 Apgar 指数 7 点以下 の も の で は 逆 に 0．65± 0．08M と

減 少 し て い た ．す な わ ち 解糖系 の 胎児 無 酸 素 症 に 対す る 初期反応 で 2，3−DPG は 増 加 し，つ い で pH の 減少 と

と も に 2，3−DPG は 減少 し た．

　 （3） 胎児臍帯血 2
，
3−DPG は pH 　7．21あ た り で 最 も増加 し，さ らに ア シ ド

ー
シ ス に な る と 減 少 し た ，成 人

の 無 酸 素 症 に お け る 2
，
3・DPG の 増 加 は 呼 吸性 ア ル カ ロ

ー
シ ス の た め と 推測 さ れ る が ，胎 児 無 酸素症 で は こ の

代 儻 機構 が 欠 如 す る た め 2，3−DPG が 減 少 す る も の と 考 え ら れ た ．

　 （4） 胎児 血 2
，
3−DPG 値 は グ リ セ ロ

ー
ル ，　Buffer　Base ，　PO2 ，　FFA 値 と逆 相 間 し ， 母 児 間 の pCO 、差 ，母

児間 の 〔H
＋

〕差 ，乳 酸 値 と相 関 し た ．

　 （5）　母 児 の 新 鮮 ．血 と 高 濃 度 の 無 機 燐 お よ び ブ ド ウ 糖 の incubatien実 験 に お い て ，2
，
3−DPG を 含 め 解 糖 系

諸基 質値 の 変 化 は 母 児 と もに ほ ぼ 同 様 の 変 化 を 認 め ，特 に 胎 児 赤 血 球 に 特 異 な 解 糖 系 機 構 を 見 出 す こ と は 不 可

能 で あ つ た t

　 （6）　ACD 血 に よ る新 生 児 交 換 輸血 は 赤 血 球 内 に 著 明 な 呼 吸 性 兼代謝性 ア シ ド
ー一

シ ス を 有 す る 血 球 を供 給

す る た め ，血 球 内 2，3−DPG は 著 明 に 減 少 し て 新 生 児 組 織 呼 吸 に 有害 な 作 用 を 及 ぼ す お そ れ の あ る こ と を 見出
し た ．

Sympsis 　MetaboIic　changcs 　of　glycolytic　substrates ，　including　2β一DPG ，　in　human 　fetal　crythrocytes 　in
hypoxic　cond 三tions　were 　studied ，

　1）　Average 　blood　concentrations 　of 　2，3−DPG 　in　non −pregnants，　pregnants 　at　term ，　parturients　immediately
after　delivery，　umbilical 　veins ，　and 　newbQrns 　one 　hour 誼 er　birth，　were 　measured 　to　be　I．09 （±S．D ．0，06），

0．99（±0．12），
1．04（土 0，14）， O，81（±O．17），　and 　O．84（± 0．17）Mo 正tMol　Hb ．，　respectively

，
　indicating　relatively

l  wconcentrations 　in　fetal　b1Qod．

　2） Mean 　umbilical 　arterial 　blood　concentrations 　of 　2β一DPG 　in　the　optimal 　group ，
　subclinical 　lactemia

and ！or 　acide   ia　group ，　and 　asphyxia 　group ，　were 　found　to　be　O．79 （± 0．16），0．88（土 0．19），　and 　O．65（± 0，19）
MoltMol 　Hb ．

，
　respectively ．

　3）　｝｛ighest　 concentrations 　 of 　umbilical 　 arterial 　 blood　2，3．DPG 　 were 　 observed 　in　blood　p正｛ of 　7．21
，

｛bllowed　by　a 　marked 　decrease　 together 　 with 　a　further　dec践ne 　in　blood　pH ．　 The 　fbrmer 　phenomenon
would 　be　rolated 　with 　an 　initial　response 　to　fetal　anoxia ，　the 　latter　be三ng 　attributed 　to　a　loss　of 　respiratory
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compcnsation 　in　fetal　acidosis ・

　4）　Fetal　blood　2β一DPG 　values 　were 　found　 to　bc　inversely　correlated 　with 　blood　glyccrol，　buffer　basc，

pO2 　and 　FFA 　values ．

　5）　Incubation　 experimcnts 　in　 maternal 　 and 　lセtal　blQod   viLh 　 a　l〕igh　 concentrations 　of 　Pi　at 　pH 　8，0，

showed 　an 　identical　mc 匸abolic 　changes 　in　bQth　blood，　i．e．　a　marked 貢ncr
・
easc 　ill　F−1，6−DP 　and 　ATP ； as．lighL

increase　ln　2，3−DPG ； and 　 a 　marked 　decreasc　in　lactate跚 d　pyruvate．

　6）　Changes 　in　2
，
3−DPG 　concentIations 　during　neonatal 　exchange 　 transfusion 　were 　 aLso 　hlvestigated．

　　　　　　　　　緒　　言

　2β一Diphosphoglycerate （以下 2，3−DPG ） は 赤

血球内で の 解糖代謝過程 の 分路的存在で あ り，解

糖系 の 諸酵素に allosteric な作用を有 し，「血色素

に対 し親和性を有 し ，血 色 素と結合 し て組織 へ の

酸素解離を 助け ，成 人 に お い て 貧血 ，高地馴 化 ，

肺疾患 ，多血症を 伴 う先天 性心疾患 ，甲状腺機

能亢進症な ど で赤血球内 2，3−DPG は増加 し，細菌

性 シ
ョ ヅ ク ， ア シ ドーシ ス ，保存血大量輸血 で 減

少す る こ とが知 られ て い る （鈴木
4），1972 ）．と く

に 急性 ま た は 慢性 の 無酸素症に 増加す る こ とが 知

られ （Gerlach ，
　 et　 aL14

）

， 1972），
2，3−DPG を測定

す る こ とが組織酸 素分圧 を 知 る た め の 「機能的生

検」で ある とさえ言われ て い る （Valeri ，　et 　aL28
）

，

1972）．

　一
方胎児血 に お い て 赤血球の 酸素解離 曲線は 成

人血 に比 し左方に 偏在 し，半飽和酸素分圧 （PE。）

が低 い が ， そ の 原因 の
一つ と し て 胎児血 色素

（HbF ）は 成人血 色素 （HbA ）に 比 し 2，3−DPG 結

合能が低 く，こ の た め 胎児血 が酸素親和性が高い

と説明 され る （De　Verdier
，
　et　al ．to），1969 ）．新

生児呼吸 障害症候群を示 す児で も，こ の よ うな胎

児赤血球機能が残 存し て ， 出生後の 組織酸素供給

を 障害 し て い る と考え られ ，
Oski22） （1973）は 交

換輸血 に よ つ て 成人赤血球で 置換す る こ とに よ つ

て ， 児 の 生存率を改善させ 得 た と報告 し た ．し か

しな が ら 2
，
3−DPG と Ps

。 との 密接な関係に つ い

て 疑問を示 す もの （Edwards ，　et 　al ．12）

， 1971） や
，

2
，
3−DPG の 解糖代謝 へ の feed　back 機構 に 異説

を示す もの （Beutler9）， 1971 ＞が ある ．そ こ で本

研究に お い て は 妊産婦 ，膀帯 ，新生児 の 血液 2・3−

DPG 濃度 の 変化，分娩異常や 胎児 ア シ ド
ーシ ス

に対す る 2
，
3−DPG 濃度 の 変化 ， 母 体血 お よ び 胎

児血 の 高濃度無機燐 （Pi）と ブ ドウ糖 との incuba一

tion に ょ る 2
，
3−DPG 濃度 の 変化 ，交換輸血 に お

け る 2，3−DPC 濃度 の 変化を 他 の 解糖系諸基質 の

変化 とと もに追究 し ， 胎児無酸素症に お い て 2β一

DPG が どの よ うな役割を 果す の か ，2
，
3−DPG が

胎児組織呼 吸 に どの よ うな役割を果す の か を推測

した ．

　　　　　　　　　研 究方法

　昭和50年 4 月か ら51年 4 月ま で の 1年 1 ヵ 月間

に ，福岡大学病院に 入院 し た非妊婦 ， 妊婦 ， 新生

児 か ら採血 1ノて ，Astrup　 bloodgas　 analyzer お よ

び oxygen 　 saturation 　 meter を 用 い て pH ，
　 pO2 ，

pCO2 ， 酸素飽和度を 測定し ，
2，3−DPG は Keitti7）

（1971 ） の 蛍光酵素法 に よ り，乳酸，ピ ル ビ ン 酸，

グ リ セ 卩 一ル は Boehringer −Mannheim 　test　 cGm −

bination　kit　l’こ よ り ，
Fructose −1

，
6−Diphosphate （F −

1・6’DP ）は Be 「9meyer8
＞ （1974） の 記載する Mi −

chal ＆ Beutler の 方法 で
，
　 FFA は 和光純薬キ ッ

ト法で ，Pi は Fiske ＆ SubbarOw に よ り，血 色

素量は シ ア ソ メ トヘ モ グ ロ ビ ソ 法で ， そ れ ぞ れ

測定 し た ．pH ，
　pO2 ，

お よ び 酸素飽和度を 用 い て

Dill，　 et　 al ．11） （1940） の 式 に Hilpert
，
　 et　 al・t6）

（1963） の 恒数を用 い た dlog　pO2 ＝− O ．50 。dpH

の 式 で pH 　7．40 で の PO2 を 算出 し， つ い で

Hill…
（191・） ・ 式 1・9 〔：器鑑・ 1・・）… 1・9

pOz − 10g　k十 2 に よ り異な る酸素飽和度 ・PO2 値

を 用 い て 連立方程 式 を 作 つ て n お よ び k を 算出

し ，
つ い で Iog　Ps

。
＝

− L° 9・k の 式に よつ て P5
。

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 n

を算出 し た ．

　 分娩周辺 の parameter と し て Apgar 指数 ，

Colorado　 morbidity 　 score 　（Lubchenco19）」　1973），

胎児心 拍陣痛図 の 定量値 と して Schifrin−Dame

index25）　（1972），　bradycardia 　r6siduelle 　（Sureau ，

et　aL26 ），1970 ），Iag　time （Myers ，　et 　a1 ・2°）

， 1972），

N 工工
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Kom 査romy 　 index　（Krause，
　 et　 al ．18）

， 1973） な

ど ，分娩第 H期時間な どを用 い て こ れ と膀帯動脈

血 2，3−DPG 濃度 との 相関を 追究 した ．母児血 の

incubation 実験に お い て は ACD 液に よ つ て 採血 ，

4 ℃ に 保存 し て採血 2時 問以内に 実験を行 つ た ，

実験に あた つ て は 生理 的食塩水 で 3 回洗滌 し，

Ravazzolo23 ）
が 述 ぺ た よ うに triethanolamine −

HCI 　buffer（pH 　 8 ，0） 50mM ，
　 Na2HPO450mM

，

d−glucose　10mM ，　NaCi 　IOOmM ，　KCI 　10mM の 最

終濃度を 有す る溶媒 に 10％赤血球浮遊液 となる よ

うに し て 37℃ ， 60分間 incubate した 前後 の 解糖

系諸基質 の 濃度を測 定 した ．また新生児交換輸血

に際 して ，闘始前 ， 約112 と終了時 の 3 回中心静脈

血 を採血 して ， さ ら に交換輸血使用血の 一部を採

取 し て 上 述 の 生化学値を測定 した ．統計学的処理

に は t−test を用い た ．

　　　　　　　　　結　　果

　 1 ．非妊婦人 ，妊娠末期 の 妊婦 ・分娩直 後 の 産

婦 ， 臍帯血 お よ び 新生児血 の 2，3・DPG 濃度

　まず合併症 の な い 非妊健康婦人 ， 妊娠末期陣痛

未発来 の 妊婦 ・分娩薩後 の 産婦 ， 膀帯静脈お よび

生後 1 時間 の 新生児の 各 々 12例 の 血 液 2，3−DPG

濃度は 表 1 の 如 く ， 全血 に 対す る 2
，
3−DPG 濃度

は非妊 婦で 2，062± 100μMII ，妊娠末期の 妊婦 で

1，727± 172 ， 分娩直後の 産婦で 1，887± 194，膀帯

静脈で 1
，
721 ± 266，生後 1時 間の 新生児血 で 1，787

± 221μM ！l で あっ た ．すなわ ち 非妊婦に 比 し妊

娠末期 の妊婦は有意に （P 〈 O．Ol）血液 2，3−DPG

濃度 が 低 く，陣痛発来 で や や 増加 し て （P ＜

0．05）非妊婦 と有意差がな くな り，臍帯静脈血や

新生児血 も非妊婦 に 比 し有意に （P ＜0．05）低い

が妊産婦とは 有意差が な い （P ＞ O．05）．

　赤血 球容量に 対す る 2
，
3−DPG 濃度は 非妊婦 で

平均5， 805± 382 μM ！lRBC で ，妊娠末期4，694±

658 ， 分娩直後4 ，621±489 ， 臍帯静脈3 ，993± 431，

生後 1 時間 の 新生 児で 4 ，120 ± 776 μMII 　RBC で あ

つ た ．すなわ ち非妊婦に 比 し妊婦 ・産嬬 ・新生児

の い ずれ も有意 に （P く0 ．01）低 く， 妊婦 ， 産婦

に 比 し 膀帯血 で は 2
，
3−DPG 濃度が 有意に （P ＜

0・05）低い が ， 生後やや増加す る （P ＞ 0．05）傾

向が見出さ れ た ．

　 つ ぎに 血 色素 1g あた りの 2，3−DPG 濃度は 非

妊婦 で 16．84± O．8gPtM ！lg　Hb ， 妊娠末期で 15．29

± 1．92，分娩直後 で 16．11士 2 ，10 ， 臍帯静脈 で

12 ．51± 2 ．62，生 後 正時間の新生児 で 12．99± 2 ，18

μM ！lg　 Hb で あ り ， 血色素 1 モ ル あた りの 2
，3−

DPG 濃度 は 非妊婦 で 1，086± o ．057Mol1Mol
Hb

， 妊娠末期で 0．986± 0，124 ， 分娩直後で 1．038

± 0．136， 臍帯静脈で O．807± 0．169，生後 1 時

間の新生児血 で o．838± o．141Mol1Mol 　 Hb で あ

つ た ．す なわち 血色素 1g また は 1 モ ル あた り

の 2
，
3−DPG 濃度 は ，非妊婦 に 比較 し て 臍帯静脈

血お よび 生 後 1 時間の 新生児血 は 有意に （P く
0 ．Ol）低 く，妊婦に 比較し て膀帯静脈血 は 有意に

（P ＜O ．05）低 く，産婦に 比較 し て 臍帯静脈血 お

よ び 生後 1時間の 新生児血は 有意に （P ＜ O．05）

低 い 2
，
3−DPG 値が観察され た ．

　 L 新生児 の
一

般状態，生 化学値別 の 濃度

　私 た ち は 出生時の 新生児一般状態お よび臍帯静

脈血生 化学値か ら 新生児 の biochemical　profiling

表 1G ° ncent ・ati・・ s　・ f
’
・2・・3−Diph・・ph・glyce・i・ A ・id　i・ N ・ n−P・ egnan ・　W ・ m ・n，　P ・egnant ・W 。 m 。 。 ・a ・・T。 ． m ，　P。，，。．i，n ，，

　immediately　aftcr 　Delivery，　Umbilical　Vein ，　and 　Newborns 　onc 　hour 　after　Birth （n ＝12cases）

2，3−DPG 　Goncentratbns

n
μMIL 　WhQ ユe　Blood μMIL 　R ，M 】． μ M 〆1gram 　Hb ． Mo レMo1 　Hb ，

Mean ± S．D ． Mean ±S．D ． Mean ±S．D ． Mean ±S．D ．
Non ・Pregnant 　Wom 巳D 12 2062± 100 5808± 382 16．84±O．89 1，086 ± 0．057
Preg 皿 ant 　Wbmen 　at　Term12 1727 ± 172 4694 ±658 15．29± L92 0．986 ± 0．124
P 韻 udent ・ after 　De 匠very12 1887 ± 194 4621 ± 489 16，II± 2、10 1，038± 0．136
Umbilicai 〜もin 12 172］±266 3993 ± 431 12，51± 2．62 0．807± 0．169
Newborns ，1hr．　after 　Birth 王2 1787± 221 4120 ± 776 1299 ± 218 0．838 ± 0．141
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表 2 　Changes　in　2，　3−］〕PG 　Goncentrations（MolfMol 　Hb ＞in　the 　Optirnal　Group ，　Subclinical　Acidemia

　and 〆or 　Lactemia 　Group ，　Asphyxia　Group ，　and 　Cesarean　Section　Group

Optimai　Group ホ
　　 Subchn 正cal
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　AsphyxiaAcidemia 　and ／or
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Group

榊
1．aCtemia 　Group 榊　　　　　　　　　　　　　　　」

「 Gesarean 　Scα ion

　　　　Group

n 2】 24 12 ｝2
一
→

一
薦 。n ± S．D． Me 鼠 n ±SD 、 Mean ±S、D ． Mea ・ ± S・D・

」」
Mat 巳 rnal ，　before　Labor 1090 ± 0．310 1．090 ± 0，406 0，987±0．361 一

Maternal　a 瓩er 　Delivery 1．065±0．226 1．174± 0，303 1．065 ± O ．297 1．200 ± 0 ，219

Umbilical　Vein 0．819±0．155 0 ．858 士  ．174 0．677 ±0 ．187 0．871 ± 0．129

Umbilical　Artery 0．794± O、145 O ．884 主 0，194 O．645 ±0 ，084 0．903 ± 0 ．174

Neonatal，15
’

aft じ r　Bir【h O．716± 0 ．084 O ．839 ± 0．168 0 ．716± 0，077 0．877 ± 0 、135

Neonatal，30厂a 肚er 　Blrth 0．748± 0 ，103 0 ，865 ± 0 ，174 ・ 0．742ナ 0．135 0，871 ± 0 ．116

Neonata1，60
「
a 簸cr 　Bi貰h   ，806±   ．219 D ．968 ± 0 、168 0 、677± O、245 0．858 ± 0 ．200　 1

噸 Ap 菖ar 　Score≧ 8，　 umbilica且Ar 匸eria1 〔H
＋

〕 く 60　nM 〆L，〔Lactate〕 ＜ 3mMIL ・
僻Ap 琶ar　ScQre≧ 8 ，　 Umbilical　Arterial〔H

＋

〕 ≧60　nM 〆L　and ！or 　LLactaにe 〕 ≧ 31nMIL ・
辮Apgar 　Score ≦ 7 ．

に よつ て 新生 児を 分類 し た
2）．すなわ ち 新生児

Apgar 指数 が 8 点以 L ， 臍帯動脈血 水素 イ オ ン

〔H ＋

〕が 60nM μ 以下 （pH で は 7 ，21以上 ），乳酸

値が 3mM ！1 以下 の も の を optimal （最適条件）

群 ，Apgar 指数 が 8 点以上 ， 臍帯動脈血 〔H
＋

⊃

が 60nMII 以上 か ，乳酸値 が 3　mMfl 以上 の も

の を subclinical 　 acide 皿 ia　 andfor 　 lactemia 群 ，

Apgar 指数が 7 点以下の もの を Asphyxia （仮死）

群 と し，こ れ らと帝王 切開児群 の 4 群 の 母児 の 血

液 2
，
3−DPG 濃度 の 変化は 表 2 に 示す とお りで あ

る ．

　す なわ ち まず ・ptimal 群で は N 体 の 分娩開始

前平均 2
，
3−DPG 濃度 は 1．09± O．31 ， 分娩直後 で

1．07±0 ，23 ，臍帯静脈 で O．82± O ．／6，臍帯動脈で

0 ．79± 0，15 ， 生後15分 の 新生児中心静脈血 で 0．72

± O．08 ， 生後30分 で O ．75±0 ，10，生後 60分 で 0．81

± O ．22Mol ！Mol 　 Hb で あっ た ．す なわ ち 陣痛開

始前お よ び分娩直後 の 母体血は 臍帯動静脈血 ，生

後15分 ，
30分 ，

60分 の 新生 児血 に 比 し有意 に （P ＜

0 ．01）高 い 2
，
3−DPG 濃度が み られた ．これに 対

し subclinical 　 acidemia 　and ！or 　lactemia 群 で は 母

体分娩開始前 1．09± O．41，分娩直後1．17土 0．30，

臍帯静脈 O．86± O．17 ， 臍 帯 動脈 0．88± 0．19， 生

後 15分0 ．84± 0，17，30分0 ．87± 0，17，60分 0．97±

0 ，17Mol ！Mol 　Hb と ，
2

，3−DPG 濃度 が optimal

群に 比 し て 15分 ，30分，60分 の 新生 児中心 静脈 血

に お い て有意に （P ＜0，05）高値 を 示 した ．また

仮死群 で は 母体分娩開始前0，99± O ．36 ，分娩直後

1．e7 ± O ．30 ，臍帯静脈0．68± 0．19，膀帯動脈 0．65

± O．08，生 後15分 O、72± 0 ．08 ， 30分0 ，74± 0．14，

60分 0．68± 0．25Mo1 ！M ・l　 Hb と ，optimal 群 に 比

し臍帯動脈血 で （P ＜ 0．05），subclinical 　 acide −

mia 　 and ！or 　 lactemia 群に 比 し 臍帯静脈 （P ＜

0，05），臍 帯 動 脈 （P 〈 0．01），生後 15分 （P ＜

0 ．05），60分 （P＜ 0．05） の 新生 児血 で 有意に低 い

2，3−DPG 濃度 が み ら れ た ．最後に 帝切群で は 分

娩直後 の 母 体血 が 1．20± 0．22，臍帯静脈 0．87±

O．13，臍帯動脈0．90± 0．17， 生後 15分 0．88± 0．14，

3Q分0．87± 0．12， 60分0．86± O．20NL　［・ l！Mol 　Hb の

2
，
3−DPG 濃度を示 し ，　optimal 群に 比 し生 後30分

の 新生児血に お い て の み有意 に （P 〈 0．05）高値

が み られた ．

　 皿 ，臍帯動脈血 に お ける 水素イ オ ソ 濃度別 の

2
，
3−DPG 濃度 お よ び P

：o

　 臍帯動脈血 に お い て 〔H
＋

〕別 の 2，3．DPG 濃度

お よ び P50 を示 し た もの が表 3 で ，ま ず 〔H
＋

〕が

45〜50nM ！1 で 平均 2
，
3−DPG 濃度は 0・79± 0・15，

50’−55n ！Ml で o，89± o．18， 55〜60nM ！l で o．81

± 0 ．16，60〜65nM ！l で 0．89± 0．13，65〜70nMII

で 0 ．82± 0 ．20 ， 70〜75nM ！1 で 0．74± O．25， 75

nM11 以上 で o ．53± o ，ogM ・11M 。 1　 Hb で 〔H
＋

〕

が 60〜65nM ！1 （pH が 7．20） の あ た りで 最 も高い
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表 3　 2，3−DPG 　Concentrations（Mol ／Mol 　Hb ・＞

　 and 　P50（mmHg ）　Values　 at　different　Hydrogen

　Ion　Goncentrations（Umbdical 　Arteria且Blood）

Umbilical　Arterial

　　Hydr   gen　Ion
　Goncentrations

　　　　（nMIL ）

　　2，3−DPG
（Moi ／MQI 　Hb ．）

　　P50

（mmHg ）

nMean ± S．D ． nMean ± S．D ，

45 − 50 2  O．787 ±0 ，1492027 ．6± 5 ，0

5  ・− 55 220 ．891 ± 0．1842324 ．2± 10，7

55 − 60 240 ．809 ± 0，1552727 ．1± 7，3

60 − 65 90 ．894 ± 0、132927 ．7± 15，4

65 − 70 9   ．824 ± 0．1991125 ．4± 6 ．1

70− 75 7O ，739 ± 0．249725 ，0± 5 ．5

≧ 75 50 ．533 ± 0．094321 ，3± 2 ，0

2，
3−DPG 濃度が 観察さ れ た ． ま た 〔H ＋

〕が 60〜

65nM ！l に おけ る　2
，
3−DPG 濃度に 比

’
し，〔H

＋

〕

が75nM ！l 以下 と なつ た 場合 の 2，3−DPG 濃度 は

有意 に 低値が み られ た （P ＜0．05）．

　 こ れ に 対 し て Pso は 〔H ＋

〕が 45〜50nM ！l で

27．6± 5．OmmHg ， 50〜55nM ！1 で 24 ．2± 10．7，

55 〜 60nM ！l で 27 ．1± 7 ．3 ， 60〜65nMfl で 27．7±

15．4 ，65〜70nM ／1で 25 ．4± 6．1，70−− 75nMfl で

25 ．o± 5．5 ， 75nM ！l 以上 で 21．3± 2 ．oで
， 〔H

＋

〕

が 6Q〜65nM ！l で 同じ く最 も高 い Pso 値がみ られ

た ．

　IV．　 Apgar 指数別 の 2
，
3−DPG 濃度

　生 後 1 分 の Apgar 指数別の 2
，
3−DPG 濃度に つ

い て は 表 4 に 示す よ うに ，〔H
＋

〕別 ほ ど著明で は

な い が ，生後 1 分 の Apgar 指数 が 7 点の とき ，

表 4　 Mean 　Umbilical　Arterial　Blood　2，3−DPG

　Goncentrations（Mol ／Mol 　Hb ．）and 　Pso　Values

　（mmHg ）at　different　one −minute 　Apgar 　Scores

One ・minute
Apgar　Scores

　　2，3−DPG
（M ・1／M ・IHb ．）

　　P50

（mmHg ）

nMean ± S，D ． nMean ±S．D ．

10 360 ．838 ± 0 ．1744228 ．4± 10．5
9 380 、834 ± 0 ．1884927 ．0± 8，7
8 80 ，791 ±0 ．100821 ．4± 4．3

7 40 ，903 ±0 ，169629 ，5± 3．6
≦ 6 110 ．716 士0．2101423 ．9± 5．9

2，3−DPG 濃度は o ．90± o．17Mol1Mol 　 Hb
，
　P50 が

2g．5± 3．6mmHg で 最 も高い 値がみ られた ．

　 V ．臍帯動脈血 に お げ る 2
，
3−DPG 濃度 ，　 Ps

。

と他の parameter との 相関

　Apgar指数 ， 〔H ＋

〕，
　 PO2 ，

　pCO2 ， 母 児間 の pCO2

勾配差 ，Buffer　Base ，グ リセ ロ ール 濃度，乳酸濃

度 と 2，3−DPG お よび P50 の 相関係数 の correla −

tion　matrix を示 した の が表 5 で ある ．n が 100 で

ある の で 1 ％以下 の 危険率で の 相関を示す相関係

数 は 0 ．208 ， 5 ％以下 の 危険率で の そ れ は 0．159

以上 で ある ．従 っ て 2
，
3−DPG 濃度 と pO2 ， 母児

間の pCO2 差 ，
　 Buffer　Base ，グ リ セ ロ ール との 間

に 有意 の 相関 （P ＜ 0．01）が あ り乳酸 との間に も

有意 の 相関 （P ＜0．05）が み られた ．し か しなが

ら Ps
。 と他の parameter との 間に は 有意 の 相関

は 認め られ な か つ た ． また Colorado　 morbidity

score と γ ＝ O．362 ，　 Schifrin−Dame 　 index とは γ ＝

表 5 　Correlation　Matrix　of 　Umbiiical　Ateria且Blood　Biochemical　Parameters．（n ・＝100，　 a ＝1 ％ correlation

　hmit：0．208、　 ev．・5 ％ correlation 　limit：0，159＞，△pCO2f −m 　means 　the 　difference　of 　pCO2 　values 　between

　fetal　umbilical 　blood　and 　maternal 　peripheral 　venous 　b且ood

P50Apgar 〔H
＋

〕 PO2pGO2
△pCO2
　卜m

B．B ． GlycerQlLaCtate

2，3−DPG O．121 一〇．1070 ，154 一〇，2980 ．114O ．301 一〇．298 一〇．344 一〇．159
P5り 0 ．0820 ．0460 ．105   ．1〔｝20 ．1520 ，0830 ．Ol80 ．051
Apgar 　Score 一

〇．5470 ．059 一
〇．209 一

〇．3800 ，332 一
〇．250 一

〇．167

〔H
＋

〕
一

〇2360 ．4480 ．676 一
〇．55202240 ．338

PO2 一
〇．314 一

〇．2430 ．092 一
〇．025 一

〇．155

PCO2 0 ．7220 ．221 一
〇．074 一

〇．025
△pCO2 　f」m 一

〇，1130 ，0200 ．190
BuHbr 　Ba 呂e 一

〇．170 一
〇．355

Glycerol 0 ．141
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表 6　 1ncubation　E伽 cts　of 　Maternal　and 　Fetal　BIQod　Cells　 Qn 　F−1，6−DP ，2，3−DPG ，　Pyruvate，　Lactate，

　and 　ArP 　in　a　M 巳dium　con しaining 　50　mM 　PI　and 　10mM 　GIucose　at　pH 　8．0．（n ＝12）

「 　　F−1，6−DP
（μM 〆LR ，B．C ．）

一． ．、．馳．一．内一「1
　　2，3−DPG
（μMILR ．B．G ．〕

　　Pyruvate
（μM 〆LR ．B．C．）

　　　La α ate

（μM ！LR ．B．C ．）

一

（。M ／含
1
邊。．。．）1

Mean 土 S、D 、 Mcan ± S、D 、 Mean 主 S．D 、 Mean ± S．D ． Mean ± S．D ．

Bebre195 ．9ナ 51．03362 ± 92743 ．36± 17、58996 ，9± 749．5790 ．5± i33．1

Maternal 　BloodAf 【er711 ．  ± 236．53512 ± 996 10．26± 6 ．45605 ．2± 189．1987 ．2士 174．0

△ 515．1± 504 ．4 145± 163 一33．H ± 14．36 一391．7土 725、4196 ．7土 193．7

Bcfbre214 ．7± 64 ．03169 ±86149 、28 士 22 ，60708 ．4±285 ，2857 ，5± 150．9

Fet証 Blood After　　I　 799．6 土 450 ．43464 ± 688 10．14 二と 4 ．55602 ．5土 127．61149 ．4± 273．1

△　　　　　　　　544．7± 552．7 278± 274 一39．30忠 22．39 一105，8± 240．5291 、8± 288．5

表 7 　Substrate　and 　Acid−base　Balance　Changes　befere　and 　after 　Exchange 　Transfusions

in　6　Newborn 　Infants　with 　tw ｛〕
−days−（，旦d　ACD −stored 　B量ood ．（Central　Venous　Blood ）

Paramcters

2，3−DPG 　 　 　 （mMIL ）

2，3−DPG 　 　 （μMflgHb ）

Pyru ＞at ¢ 　　 （μM 〆L ＞

Lactate　　　　 （mM 〆1・｝
Pi　 　 　　 　 （mM 〆L）
Glycero【　 　 （μM 〆L ！

FFA　　　　　　　（μEq ／L）

Glucose　　　　 （mgXdl ）

Acetoacetate　 （μMIL ）

Pre＿Transfllslo冂

Mean ± S．D ．

2 ．Ol± 0 ，51
15．87± 5，30
128．1土 44．1
2 ．OD± 0 、40
2 ．01 ：ヒ0 ．51

305 ，8± 84 ，4
768．2± 475，3
88 ．2± 30．7
76 、7土 19．2

Post−Transftユsion 　　　ACDStored 　B］ood

Mean ± S、D ． Mean ± S．D ，

0．96 士 0 ．33
7．31± 2 ．26

153．O± 40 ．〔｝
2，67 ：ヒ0 ．81
2．18±O ．49

224，0± 78 ．〔｝
416．2± 215．7
127．8± 51 ．2
70．1± 7．3

β二〇Hbut 四 【e （μMIL ）　 　 　 　
奮 36．8± 16．9 ト 33・2± …　 1

ATP （μMIL ） 767 、2± 237．O 651．0± 186．3　 　 1

十 一

PO2 （mmHg ） 49 ．3± 17．8i41 ．1土 】2．9　 　 ！

pGO2 〔mmHg ） 42 ．8± 14，4II51 、5± ILI 　 1
〔H

＋

〕 （nM ／L） 48 ．4± 5．0156 ．5± 12，3　 ！

Basc　De 且cit （mEq ／L） 5 ．5± 2，9 6．3± 3．3

一〇．315 ，
bradycardia 　 r6siduelle 　とは γ 鞴0281

，

1ag　time とは γ ・” O．260 と 1 ％以下 の 危険率 で

相 関 し ， 分 娩ng　ll期 時 間 と は γ ＝・− 0．171，

Komaromy 　index とは γ＝0．163と 5 ％以下 の 危

険率で 相関 し た ．

　VI．母 児赤血球の incubtation実験

　母児各 々 か ら採血 し採血 2 時間以内の 赤血 球を

洗滌 して pH 　 8 ．O，50mM 無機燐 ，10mM ブ ド

ゥ糖の 中で 37DC，60分間 incubate し た 前後 の

F −1
，
6−DP

，
2

，
3−DPG

，
ピ ル ビ ソ 酸 ，乳酸，　 ATP の

変化を示 した もの が 表 6 で ある ．す な わち F −1
，

6−DP は 母赤血 球に お い て ， 196か ら 711．μMII

に 増加 ，胎児赤血 球で も 215か ら 800μMII へ ほ

ぼ同様 の 増加が み られ た ． これに 対 し 2
，
3−DPG

0 ．61± 0 、20
5．4U± 2 ．25

236 ，3± 92 ．0
3．92 ：ヒ 1、52
L56 ± 0 ．39
99．4± 45 ．4

248．6 ：ヒ 146．2
358．5πヒ42．5
48，2± 8 ．5
27．4± ll．7

514．5± 143．O

繕灘」
は 母赤血球 に お い て 3．36か ら 3 ．51mM ！l， 胎 児赤

1血球 で も3 、17か ら3 ．46mM ！1 とわず か に 増加 した

の に過 ぎな か つ た ．一
方 ピ ル ビ ン 酸は 母赤血球 で

43．4か ら10．3μM ！l へ 減少 ， 児赤血球 で も 同様に

49 ．3か ら10．1PtM ！l に 減少し た ．また 乳酸は 母 赤

血球 で 997か ら 60SμMII へ
， 児赤血球 で 708か

ら 603pM ！l へ 減少 し，　 ATP は 母赤血球 で 791

か ら987μMfl へ 児赤血球 で 858か ら 114gPtM ！l へ

増加 し た ．すなわ ち 母 赤血球 の い ずれに お い て も

高濃度 の 無機燐 と ブ ド ウ糖 との incubati・ n に よ

り F−1，6−DP と ATP が 著明に 増加 し ， 乳酸 と

ピ ル ビ ソ 酸が 著明 に 減少 し た に も か か わ らず ，

2
，
3−DPG は わず か に増加 した に と どまつ た ．こ れ

らの 変化は母児に お い て 有意差は な く全 く同
一

の
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パ タ ー
ソ を示 した ．

　V皿．新生 児交換輸血に お け る変化

　表 7 は 主 と して新生児高 ビ リル ビ ン 血症に 対す

る交換輸血療法 の 前，中 ，後の 諸基質値 と こ れ と

交換輸血 に 用 い た ACD 血 （通常採血 後 2 日） の

諸基質値を 比較 し た もの で ある ．すなわ ち 2，3−

DPG は 交換輸血前中心 静脈血 に 2 ．01±0 ．51mM ！l

（また は 15 ．87±5 ．30μMIIg 　Hb ）存在 し た が ，

2
，
3−DPG を 0．61± o．20mMII （ま た は 5．40± 2．25

μM ！lg　Hb ）し か 保有 し な い ACD 血 で交換輸血 を

する と ， 交換輸血 後 2
，
3−DPG は o．96± o．33mM ！l

（また は 7．31± 2．26ptMflg　Hb ） と 著 明 に （p ＜

o．Ol）減少 した ．こ れ に 対 し ピ ル ビ ン 酸，乳酸，

無機燐 ， ブ ドウ糖な どは増加 し，グ リセ P 一
ル ，

FFA
， ア セ ト酢酸 ， β一水酸化酪酸 ，

　 ATP な どは

減少 した ．こ の 交換輸血後 の 新生児中心 静脈血 の

血液 ガ ス 値の 変化は PO2 が 49 ．3か ら 41．1mmHg

に 減少 し ，pCO2 が42．8か ら 51．5mmHg に 増加

し ， 〔H ＋

〕 が48．4nMII （pH 　 7．32）か ら56 ．5nM11

（pH 　7．25）に 著明に 減少し
，
　Base 　DeficitO：5．5か

ら6 ．3mEq ！l に増加 した ． ま た こ の 交換輸血 に 用

い た血 液は PO245 ．5mmHg ，
　pCO2156 ．4mmHg ，

〔H
＋

〕231nM11 （pH 　 6．64） の 代謝性兼呼吸性 ア

シ ドーシ ス の 状態 に あ る こ とも見出 した ．

　　　　　　　　　 考　　案

　 まず 2
，
3・DPG の 測定 に つ い て は Teunissen 　et

al・27） （1974）が 述べ て い る よ う に colorimetric

method
，
　enzymatic 　rate −dependent　method

，
　 enzy −

matic 　 end −point　method カミあ り，い ずれ もそ の 正

確度は 周様で 互 い の 相関度は O．99以上 とされ る ．

私達 の 用 い た Keitt法は こ の うち end −point　assay

で簡便か つ 正 確に 2
，
3−DPG 濃度が 測定 出来た ．

Pse に つ い て は （1） 既知 の pO2 と Hb を平衡

さ せ 酸素飽和度を測定 して 酸素解離曲線 を作 る ，

（2） Hb の 種 々 な酸素飽和度に お ける PO2 を測

定 し て 解離曲線を作つ て Ps
。 を求め る ， （3） 完

全に還元 した血液を 100％ 02 と接触 さ せ ，血 液

の pO2 と気相 の酸素量か ら XY レ コ
ー

ダーに よ

り酸素解離曲線を描 か せ る とい う3方法が あるが

（山村
6），1972），本研究 で は （2）に よ つ て Dillll）

お よ び Hi11エ5） の 式を 用い ，　 Hilperti6） の 胎児血

恒数0．50を用 い る方法を利用 し た ．

　正常成人 の 赤血球 の 2
，
3−DPG は 4 〜 5mM ！l

と高濃度で赤血球中有機酸の 75％に あた り ， ATP

は 1．5mM ！l に す ぎず ， こ れ らが 増加す る と Pse

は 2
，3−DPG 　 l　mM あた り 3mmHg 増加 し て 酸

素解離曲線は 右方 へ 移動す る ．2
，
3−DPG の生成は

図 1 の 如 く GA −3−P か ら dehydrogenase と NAD

　 　 　 　 　 αイAP
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590 胎児 無 酸 素 症 に お け る 1血液 2
，
3−DPG 濃 度 日 産 婦 誌 29巻 5 号

の 存在の もとに 1
，
3・DPG と な り，　 DPG 　 mutase

に ょ り 2
，
3−DPG が 生成 され る が ，1

，
3−DPG の う

ちその 88〜90％は ADP の作用で 3−PG とな り，

2
，
3−DPG に な る もの は 10〜12％にす ぎな い ．　 DPG

mutase の 酵素活性は pH 上昇 ，
1

，
3−DPG

，
3−PC の

濃度上 昇 に よ り促進され ，
2

，
3−DPG の濃度 i二昇に

よ り抑制され る ．低酸素環境 に お い て ， （1） 還

元 Hb が 増加 して 遊離 2
，
3−DPG が 減少 す る ．

（2） 急性無酸素症 に 対する代償性の 呼吸 陸 ア ル

カ ロ
ーシ ス が お こ つ て 赤血球内 pH が 上昇す る，

（3） 慢性無酸素症で は Hb が 還元 す る と陰性荷

電が 減少 し て D ・ nnan 平衡 を 通 じ て 赤血 球 pH

が ア ル カ リ側へ 移動す る た め 2
，
3−DPG が 増加す

る とされ る （Gerlach ，
　 et　aL14 ）

）， （4）　さ ら に 赤

．血球内 pH 上 昇に よ り ph。 sph ・fruct・kinase 活性

が増加 し て 赤血球解糖能が 亢進 し て 2
，
3−DPG が

増加す る と も考 え られ る ．

　 しか しなが ら無酸素症 に お い て は 代謝性 ア シ ド

ー
シ 坏 に よ る pH 低下 に よ り AIOg　P ［o！dpH で示

さ れる Bohr 効果に よ り酸素解離曲線が右方へ 移

動 し て P
：e を 正常 に 保つ て い る とされ ， こ れ を重

炭酸で 急速 に 是正す る と ，
2

，
3−DPG が 増加 し て

Bohr 効果を 代償する の に 時間が か か る た め 重篤

な組織無酸素症を 招来す る 危険が あ る と され る

（Bellingham ，
　 et 　 a1 ．7）

）．　しか し な が ら Rand
，
　 et

aL24
）

は 血 中 2，3−DPG 濃度 の 異なる 動物を 無酸

素症に し て もpolarOgraphy で 測定 した脳 ，腎 ，筋

肉の 組織 pO2 の 変化は ほ ぼ同様 で 2
，
3−DPG の

組織 pO2 に 及ぼ す影響は 小 さい もの で あろ うと

推測 した ．

　 こ の よ うに 成人 に お い て は 2，3−DPG に つ い て

多 くの 知見が得 られ て い るが ， 妊婦 ，胎 児，新生

児に つ い て は 未知 の こ とが 多 い ．荒木他
1）

は 正

常婦人 と胎児の 2
，
3−DPG 濃度 の 差 がな い と報告

し ，一方 Enoki
，
　 et　 al ．13 ） や芦生 他

3）
は 母体血 よ

り胎児血 に 低 い 2
，
3−DPG 濃度を 見出 した ．本研

究 で も胎児血 に 母体血 に 比 し低 い 2
，
3−DPG 濃度

を 見出 し ，胎盤呼吸 に お い て 母 よ り 児へ 酸素を

運搬す る の に 有利 で あ ろ うと考え ら れた ．ま た 胎

児血 は HbF が 2
，
3−DPG に対 し 親和性が 低 く還

元 Hb の β一鎖に 結合 し難 い とさ れ，　 Oski22） は こ

の た め 赤血球 lml あ た りの 2，3−DPG 量 （μM ！ml ）

に 成人 Hb の ％を 掛けた もの を functional　DPG

fraction と呼び ，
こ れ と PEOが高い 相閨を 有す る

と し， また Orzalesi，　 et 　 a121 ），は DPG × 〔HbA

（％）十 〇．4× HbF （％）〕（nM ！ml 　 RBC ）を effec −

tive　 DPG と し こ れ が PEO と 0．931と高い 相関を

示す こ とを 見出 した ．

　つ ぎに 私たち が 見出 し た pH が 7 ．20あた りで

2
，
3−DPG 濃度が 増加す る 現 象に つ い て は ，胎児

無酸素症 の initial　 response と して 解糖能亢進 の

た め （金岡
2）

） と考え ら れ ， こ の た め subclinical

acidemia 　 and ！or 　lactemia 群 で 最 も 2，3−DPG 濃

度が高 くな る が ，仮死群 で は 代謝｛生 ア シ ドーシ ス

の た め 2
，
3−DPG が か えつ て 減少し ，胎 児無酸素

症に お い て は成人 の 如 く呼吸性 ア ル カ ロ
ーシ ス に

よ る代償が み られず ， む し ろ pCO2 ば 増加す る

た め 2，3−DPG 濃度が 減少す る もの と考え られ ，

2
，
3−DPG 効果 よ りも Bohr 効果が組織呼吸 に 大 き

な役割 を果 して い る と考 えられ ，P
εo は 2

，
3−DPG

に 比 しそ の 変化が少な く安定 して い る と考 え られ

た ．胎児血 の 2，3−DPG 濃度 と グ リ セ ロ
ー

ル 濃度

の 逆相関 に つ い て は 今後そ の 原因 を究明す る 必 要

がある もの と思われ た ．

　本研究 に お い て また 高 Pi お よ び 高ブ ドウ糖環

境に お い て pH 　8．0で incubate し た 結果 ，解糖

能全体 の 亢進が み られた に もか か わ らず 2
，
3−DPG

の 増加 は 著明 で な く ， 母児 と もに 2
，
3−DPG 濃度

ヒ昇に 自律機構が あ り，あ る程度以上 の ．一ヒ昇がな

い こ とを 見出 し た．こ の 問題に つ い て Ravazzoio
，

et 　 aL23 ） は 成人i血 よ りも胎児 血 に 2
，
3−DPG 濃度

上昇が著明で あつ た と述べ て い る が ， 成入血は 採

血 2 時間以 内で用 い られ た が ，臍帯血 は 採血 24時

間以内で 用 い られたた め と考え られた ．交換輸血

の 2
，
3−DPG 減少 に つ い て は 遠山他

5）
が 4DC 保

存 の ACD 血 で は採血 3 〜 4 日 で 10＃M ！lg　Hb 以

下 とな り ， 1 週で 測定不 能 とな り，室温 で は 6 時

間 で 5 μM 〆lgHb 以下 と な る こ とを見 出 し，こ れ

に対 し ATP は よ く保存 され る と述べ た ．し か し

な がら交換輸血 に お い て こ の ように代謝性 ア シ ド
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一シ ス に よ る低 2
，
3・DPG 濃度 の 血液を 用い て も

新生 児に 重篤な組織呼吸 の 障害は み られず ，Bohr

効果に よ つ て 代償 されて い る 可能性が 示 唆され

た ．

　本 研 究 は 第28回 目産婦学術講演会，お よ び 第12回 日 本

新 生 児 学 会 に お い て そ の 要 旨 を 発 表 し た ．稿 を終 る に

あ た り御指 導 ， 御 校閲 を 頂 い た 白 川 光
一

教授，金 岡　毅

助教 授 に 深謝 し，測 定 の 援 助 を 頂 い た 尾 園 裕 子 氏，高

杉 満 美 子 氏，福 岡 大 学 電 子 計 算 セ ン タ ー
淵脇 昭 文 氏 に

深謝 し ます，

　　　　　　　　　 文　　献

L 荒木　勤 ，河村　尭，川 崎 尚和 ： 正 常 新 生 児

　　 早期 の 赤血 球内 2，3−DPG と酸 塩 基 平 衡．口 産

　　婦 誌 ，　25　： 1321，　1973．
2，金 岡 　毅 ：胎 児 の 呼 吸 循 環 機 能 よ りみ た 胎児

　　 の 安 全 限 界 の 判 定 ，日 産 婦 誌，28 ：933，1976．
3・芹 生 順一，浅田昌 宏，竹村　晃，倉智敬一

： 胎

　　児 赤 血 球 の 酸 素 親 和性 に 対 す る pH と DPG 効

　　果．新生 児 誌，12 二53，1976．
4・鈴木　博 ：赤 血 球 内 2

，
3−Diphosphoglycerate の

　　 働 き，医 学 の あ ゆ み ，81 ： 385 ，1972．
5・遠 山 博，関口 　彌 ： 保 存 血 と 2，3−DPG に っ

　　 い て．麻 酔 と reanimation ，6 ：45，正975．
6・山村秀夫 ： ヘモ グ 卩 ビ ン の kinetics（1），

2
，
3−

　　DPG ，呼 吸 と循 環 ，20 二167，1972．
7・Bellingham

，　A ・．1・， 1）etter，」．C．　and 　LetOfant
，
　C．’

　　The 　role 　of　hemoglobin 　for　oxygen 　afHnity 　and

　　 red 　 cell　2，3−DPG 　in　the 　management 　 of 　dia−

　　betic　ketoacidosis，　Trans ．Assoc．　Amer ．　Physici−

　　 ans
，
83 ： 1艮3

，
1970．

8．Bagmeler
，　H ．　L「．

，　ed ．： Methods 　 of 　enzymatic

　　 analysis 、2nd　English　ed ．，　Vo1．1− 4
，
　Academic

　　 Press，　New 　YQrk，正974．
9．Beutler

，
　 E ．’　2

，
3−DPG 　aHfects 　enzymes 　of

　　gluc・se 　in　red 　bl・・d・ cell ・
，　N ・ tu ・e・New ・Bi・1・gy ，

　　 232：20，
1971，

IO．　 De 　Verdier
，　C．H ．　 and 　CarbJ，　L．’　Low 　binding

　　 of 　2，3−DPG 　to　hemoglobin 　F ．　A　contribution

　　to　the 　knowledge　 of 　the 　binding　 site　and 　 an

　　explanation 　f（）r　the　high　oxygen 　afヨnity 　of

　　foetal　blood
，
　Scandinav ．　J．　clin．　Lab ．　Invest．

，

　　23 ： 149
，
1969a

lL 　 Dill
，
1）・B ・

，　Gralbiel，　A．，　HurtadO，　A．　and 　7汝卿
一

　　ni
，　A ．C．’　 Der　Gasaustausch　in　den　I．ungen

　　im　Alter，　Z ，　Altcrforsch．，2 ：20
，
1940．

12・EdwardS，　 M ・J・，（］anon ，　 B ．，　 Atbertson，」．　 and

　　Biglay，　R．H ．’ Mean 　Red 　cell 　age 　as 　a　deter−

　　minant 　of 　b1ood　oxygen 　aMnity
♪ Nature （Lon −

　　don），230 ： 583，1971．
13・E η o砿 Y．，Yasumitsu

，
　Y．

，
　Tomita，　S．，　Maeda，　N ．

591

　　 and 　Okada
，

コ残 ：　Oxygenation 　properties　 and

　　2β一DPG 　 of 　 human 　 adult 　 and 　 fetal　 blood
，

　　 Jap乱 nese 　J．　Physio1．，22： 557，1972．
14．Certaeh

，
　E．　and 　l）nthm ，ノ、’ 2β一DPG 　metabolism

　　 of 　red 　cells ： reguIation 　and 　adaptive 　changes

　　 during　hypoxia．　 In　Oxygen 　 a 駈 nity 　 of 　hemo −

　　 globin　and 　red 　cel 正　aqid 　base　status ，
　 Roth，

　　 M ．and 　 Astrup
，
　 P ．

，
　 ed ．，　 p ．552 ，　 Academic

　　 Press
，
　New 　York ，1972．

15．Hi〃，
　A ．臥 ，　 The　pos 曲 le　effects 　 of 　the　 mole −

　　 cules 　of 　haemQglobin 　on 　its　dissociation　curve ，
　　 J．Physiol．（London ），40 ：4

，
1910．

16・Hi
’tPerち PりFln・ishman，　R ．，　Kemψe，　i），　and 　Bartets，

　 　 H ．’　 The 　Bohr　effect 　related 　to　blood　and

　　 erythrocyte 　pH ，　J．　 Physio1 ．（London ），
205 ：

　　 337，1963，
17。Keitt，　 A．S，’　 Reduccd 　 nicotinamide 　 adenine

　　dinucleotide・hnked 　analysis 　of 　2，
3−DPG ： Spec−

　　 trophotometric 　 and 　 fluorornetric　 procedures，
　　 J．Lab ．　Clin．　Med ．，77 ：470，1971．
18．1（rause

，
　M！．

，
7偽セ麗 6

，
　G ．　and 　Votkrner，　H ．： Unter ・

　　 suchungen 　zur 　rechenautomatischen 　Auswert−

　　 ung 　gasanalytisch　und 　elektronisch 　gewonnener

　　 Parametcr 　 sub 　partu，
　Z ．　 Geburtsh．，　 Perinat．，

　　 177 ： 129
，
1973．

19．Lubchenco
，

五．’　 cited 　 by　 Klaus，　 M ．H ．　 and

　　Fanaroff
，　AA ．： Care　of 　the 　high・risk 　neonate

，

　　p．312，
W ．B．　Saunders，　Philadelphia，　 1973，

20．　ノlf“ ers，　0LO．♪　」（ンψ oノ冠，　∠LJ ・，　Petersen，　R ・Z）．　and

　　Caldayre−Barcia，　R ．♂ New 　Method 　lbr　measur −

　　 ing　 lag　 time 　 betwecn 　 human 　 uterine 　 con −

　　traction 　a ロ d　the　eHfect 　on 　fetal　heart　rate
，

　　Amer ．　J．　Obstet．　Gynec ．，112 ： 39
，
1972．

21．Orzalesi，　M ．M ．　and 正lqア，　Mノ．躍 ．’　The 　relative

　　effect 　of 　2，3−DPG 　 on 　the　 oxygen 　 affin 三ty 　 of

　　fetal　 and 　 adult 　hemoglobin 　 in　 whQle 　blood．

　　 Experimentia，28： 1480，1972．
22．Oski

，
　EA ．’　The 　unique 　fetal　red 　 cell　and 　its

　　fUnction，　Pediatrics，51 ：494
，
1973．

23．Ravazzoio，　R．’　Effect　of 　inorganic　phosphate

　　 on 　 2，8−DPG 　levels　of 　fctal　 and 　adult 　 red 　cells ，
　　 BiQ1．　Neonat ．

，
25 ：263

，
1974．

24・i〜and ，　D ・PV・，　Norton， ．1．M ．
，
　Barker，　N ．D ，，　Lovett，

　　M ．1）．and 　Austin
，

埣 ．H ．’ Responses　tQ　graded
　　hypoxia　at 　high　and 　iow　2，3−DPG 　concentra −

　　 tions
，
　J．　AppL 　Physiol ．，　S4 ： 827，1973．

25．　Schtfn
’
n 一五．S．　 and 　l）amel 　 L ．：　Fetal　 heart　rate

　　 patterns，J．　Amer ．　Med ．　Ass．
， 219： 1322♪ 1972，

26．　Sureau，　C ．，（：］havinie，凵1．，　ノしdii
’
ehelon ，　正〜・，　Feldman ，

　　M ・，C伽 πoπ，潮「・and 　LeHouzec，　R．’ Le　problem

　　du 　rhythme 　cardiaque 　fbetaL　Di伍 cultes 　d’in−

　　terpretation ・　Solutions　techniques ，　Gynec ．

　　 Obstet．（Parユs），69 ：259，1970．

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

592 胎 児 無 酸 素 症 に お け る 血L液 2P3−DPG 濃 度 日 産婦 誌29巻 5 号

27．　Teunissen，　∠1．ノ．，　」DeLeeUtev，　R ・JF・M ［，　Bonik，

　　 A ．B ．T ．」．，　 Hamelink，　 M ．c」 and ルfaas
，
　A ，H ・ノ・’

　　 Comparison　of 　five　methods 　fbr　deter皿 ination

　　 of 　2，3−DPG 　 in　 blood，　 Clin．　 Che 皿 っ20 ： 649p

　 　 　1974．
28，Vateri

，
　 C．R ．，　 Zaroulis，　 C．σ．　 and 　Rorsier

，
ム ノ．’

Peripheral　 red 　 cells　 as　 a　functional　biopsy　to

dctermine　tissue　oxygen 　tensiou ，　 In　Oxygen
aflinity 　 of 　hcmoglobin 　 and 　rcd 　 ccll 　acid 　base

status ，　Roth ，
　M ．　 and 　Astrup

，
　 P．　 ed ．

，
　 p．650

，

Acadcmic 　Press，　New 　York，1972 ．

　　　（特別掲轂 NQ ・4125 昭 52・2 ・15受 付 ）

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


