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　　　　　　 　　 緒　　言

　骨髄異形成症候群 （myelodysplastic 　syndrome

以下 MDS ）は ， 複雑 な病像を呈 す る
一

つ の 症候群

で あ り，ヘ テ ロ な疾患か ら構成 さ れ て い る と考 え

られて い る，そ の病態 は ， 不応性血球減少 ， 無効

造血 ， 異形成的な血 球形態異常を呈 し ， 予後不良

な後天 的血液疾患で ある
1）．

　従来 よ り，再生不良性貧血や白血病，特発性血

小板減少症合併妊娠 の 報告 は多 くみ られ るが ，

MDS 合併妊娠例の 報告は少な い ．今同 ， 我々 は厳

重 な周産期管理 に よ り，無事 に 帝王切開術 に て 生

児 を得た MDS 合併妊娠の 1例 を経験 した の で 若

干の 文献的考察を加 え報告す る．

　　　　　　 　　 症　　例

　患者 ：25歳，主婦．

　主訴 ：続発性無月経．

　現病歴 ： 平成 2 年 ， 第 1子妊娠時か ら重度の 貧

血 を認 め て い た た め ， 分娩後 よ り当院内科 に て 精

査 を受 け ， 平成 4 年 9 月に MDS と診 断され た．以

後 ， 内科外来で follow　up と ， フ ォ リア ミン   と ビ

タ メ ジ ン   の 処方 を受 け て い た が，日常生活 に 強

い 制限 はなか っ た．平成 6 年 9 月 1 日 よ り 6 日間

を最終月経 と して 以後 ， 続発性無月経 とな り， 平

成 6年11月 8 日当科を受診．妊 娠 9週 5 日 と診断

し，本人 の 挙児希望が 強 く， 内科と相談の うえ ，

赤 血 球 160 × 104／μ 1， Hb ．6．4g／dl， 血 小板4．3×

1041μ1で あ り， 全身状態が比較的安定 し て い る と

い う判断か ら妊娠継続 とした．以 後， 当科外来 に

て 定期的な妊婦検診 を施行 し，白血球減少に 対 し

て は感染徴候が 出現 した場合に は抗生物質投与を

施行し ，
ま た貧血が 進行し ， 末梢血検査 に て Hb ．

5．Og／dl以下に な り母体 の 全身状 態が悪化す る場

合に は輸血療法を施行 し ， 血小板減少に 対して は

2．0× 104／μ1以 ．．Lで あれ ば止 血 困難 な 出血 症 状 が

出現 しな い 限 り血小板輸 血は施行 しな い 方針
2
乏

した．

　妊娠分娩歴 ： 1経妊 1経産．

　既往歴 ： 7歳　虫垂炎 ，
22歳　MDS ．

　家族歴 ：特記事項な し．

　免疫血 清学的所見 ：direct　 Coombs 陰性 ，
　 in−

direct　Coombs 陰性， 抗 ENA 抗体陰1生， 抗 DNA

抗体陰性，抗血 小板抗体陰性，LE 細胞陰性，寒冷

凝集反応陰性 ， 抗サ イ ク ロ グ ロ ブ リ ン抗体陰性，

抗マ イ ク ロ ゾーム 抗体陰性 ， 抗 ミ トコ ン ドリア抗

体陰性．

　血 液特殊検査 ：Ham 　 test 陰性 ，
　 Sugar　 water

test陰 性 ， 末梢血液像で軽度網状赤血球の 増加を

認 め る．

　染色体 ：46XX ．

　妊娠 ・分娩経過 ：図 1に 妊娠経過 中 に お け る血

液所見の 推移を示 す．外来で の 経過観察中， 妊娠

初 期 に は 末梢 血 検 査 に て 白血 球 3．O−一・3．5xlos ／

μ 1
， 赤血球 280〜320× 104／μ 1

，
Hb ．6．O〜7．Og／dl，

血小板5，0〜5，5× 10it／μ 1 と ， 汎血球減少 は認 め ら

れ る もの の ， 著明な貧血症 状もな く比 較的安定 し

て い た。 しか し，平成 6 年 12月27日 （妊娠ユ6週 6

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

424 骨 髄 異 形 成 症 候群合併妊 娠の 1例 日産 婦誌48巻 6 号

　 Hl．　　　 Hb 　　　 RHC

［xIo4 ．．u け ｛9 ／dり （× le」／u り

　 ：2　 　 ］1　 　 　 　 蜘

R

6

4

1C／

呂

b

4

o　　　 〔l　　　　 o

　 白血球除去赤血球 4  衂 翰血

12n7 　　　　　　　 z日 　　　　⊃mln4

Hb

　 　 　 　 　 　 　 o「 12 　 ？s 童 　 1 　 3 　 4 　 ．E 月

図 1　 症 例 の 妊娠経過中の 末梢血値 の 推 移 と治療経過

日）， 前 H の 末梢血検査 にて赤血球 251× 10”／μ 1，
Hb ．4．3g／dlと貧血 が進行 し，全身倦怠感が 出現

す る よ うに な っ た た め 白血球 除去 赤血 球 400m1

（放射線照射済 み）を輸血 した．そ の 後
…

旦 は全身

状態 は 改善 した もの の
， 再度貧血が進行す る た め ，

平成 7 年 2 月 3 日 （妊娠 22週 2 日）再度白血 球除

去赤血球 400m1（放射線 照射済み ）を輸血 した．そ

の 間の胎児発育 は週数相当で ， と くに 異常 は 認め

られ なか っ た．

　平成 7 年 3 月 17日 （妊 娠 28週 2 日）， 大量 の 異常

性器出血 を認 めた た め，当科 を緊急受診 した ．子

宮頚部びらん而か らの 出血 と診 断 し， 即 日人院 と

な っ た ．び らん 面 か らの 出血 は圧迫 に て 止血 し ，

子 宮頚部細胞診 で は ，ciass 　ma で あ っ た．入 院時

の 採血検査 に て 白血 球3．6x103fPt　1，赤血球 120×

104／μ 1
，

Ilb．5．Og／d1， 血 小板5．1× 1〔〕4 ／μ 1 と著明

な血小板減少 は認 め られな か っ た が ， 貧血が進行

す る た め，平成 7 年 3 月22日 と 3 月24目 に各々 白

血球除去赤血 球 400m1 （放射線照射済み ）を輸llllし

た．輸血 後は赤血球 ユ86 × 104／μ 1， Hb ．6．9g／dlと

回復 し，
．
子宮頚部 び らん面 か ら の 出血 も止 血 し た

た め ， 3 月28 日 に
一・

旦 退院 と し， 以 後外来 に て 経

過観察 とした．

　平 成 7 年 4 月 3H （妊娠30週 5 日）， 外来に て子

宮頚部細胞診 の 再検査 を施行 し た と こ ろ
， 子 宮頚

部 び らん而か ら の 易出血性 は認 めた も の の ， 止 血

可能で あ り ， 結果は class 　U で あ っ た．以 後 2週澗

ご と の 妊婦検診 を施行 し ， 児 の 発育 も良好で あ っ

た．

　 平成 7 年 5 月17日 （妊娠36週 6 凵）に ， 周産期

管理 目的 に て 当科 に 入 院 と な っ た． 5 月Z411 （妊

娠37週 6 日）， 赤血球 160× 10ソμ 1， Hb ．6，6g／d1，

血 小 板4．O × 104／μ 1で あ り ， 凝 固系検査 で は ，
　 PT

11．1sec，　 APTT 　26．5sec
，
　 Fib　361mg ／dl，　 FDP

1．5μg！m ］，出血時間は 4 分 15秒で あ っ た．産婦人

科 ， 内科 ， 麻酔科 の 三 者で協義 し ， 分娩時 に 子宮

復古不全 や創面か らの 大量 の 出1r1Lが起 こ りう る こ

と，外科的な処置が必要 と な る 場 合に現在の 血小

板数で は止血 困難で あ る こ と を考慮 し ， 輸血 に よ

り母体 の 貧血状態 と血 小板数 を改善 してか ら 5月

31日 （妊 娠38週 6 日）午後 1 時 3〔〕分か ら の 帝土切

開術 を施行す る こ と とし た ．

　 5 月26 口 ， 5 月30日 に まず，各々 白血球除去赤

血球 4〔］Oml （放射線照射済み ）を輸血 した．輸血 後

貧 血 は改善 を み せ た ． 5月 31日， 手術前の 2 時間

の 時点で 白血球除去血小板 1 単位 （放射線照射済

み）を輸 Alし ， 血小 板 を6．3× 104／μ 1 とした段階で

帝王 切開術 を開始 した．麻酔法 は ， 脊髄 ［f［lasの 可

能性 もあ る た め ，脊椎麻酔 を避け て
， 全身麻酔で

行 っ た．術 中に も白血球除去血小 板 1〔〕単位 （放射

線照 射済み）を輸血 しなが ら帝王切 開術 をす す め ，

2，550g の 女 児を無事娩出 し た ．ア プ ガ
ー

ル ス コ ア

は 1 分後 8 点， 5 分後 9 点で あ っ た 。術中の 出血

は羊水を含 め て 1，520ml で あ っ た が ， 出血傾 向は

認 め られ ず ， 術 中の 全 身状態 も安定 し て お り， 無

事 に 手術 を終 r した．な お ， 今後の 妊娠 に つ い て ，

母体 の 健康状態 に与 える影響 を産婦人 科医 と内科

医 とに よ る十分 な説明 の 後 ， 患者 と患 者の 家族の

了解 を得た の で 両側卵管結紮術を施行 した．

　術直後 の 検査で は ， 赤血 球 216 × 104／ptl，　Hb ．8．1

g／dl，　 IC11小板 7．Ox10 ‘

／μ 1と著明 な貧 血や 血小 板

減少 は認め られ なか っ た が ， 術後の 出血 と貧血防

止の た め に ， 帰 室後 よ り白血球除去 赤血 球 4eoml

（放射線照射済み ）と白血 球除去 ltu小板 15単位 （放

射線照射済 み）を輸血 した．術後 1 日目（6 月 1 日）

の 検査 で は ， 赤血球 233 × 104fμ 1，　Hb ．7．9g／dl，血

小板 6．1× 104／μ1 と安定 し て お り，術 後 の 創 面 と

全 身状 態の 早期 回復 を 目的 に 白ltlL球 除去赤 血球

400ml 倣 射線照射 済み ）を輸血 した ．術後 2 凵凵

に お い て は，創傷治癒 に 障害 と な る よ う な貧 血 や
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図 2　 症例 の 入 院後の 末梢血 値の 推移 と治療経過

著明 な血 小板の 減少 は認 め られず ， 全身状態 も安

定 して い たた め ， 以後輸血 は行わ な か っ た．

　術後輸血 に よ る合併症や ， 創面 の トラ ブ ル もな

く， 術後 2 日 日か らは歩行 を開始 し，
4 目目か ら

は，直接授乳 を開始す る こ とが で きた．子宮復古

状態 も良好で ， 出血傾向や輸血後の移植H’対宿主

病 （Graft−Versus −Host 　Disease ：GVHD ）を思わ

せ るよ うな症状や検査値 も認 め られ ず ， 術後 14日

目に母児揃 っ て ， 無事軽快退院す る こ とが で きた．

　退院後 の 経過 は 良好 で ，全身倦怠感 も認め られ

ず，輸血 を施行 す る こと もな く現在に至 っ て い る

（図 2）．

　　　　　　　　 考　 　察

　 MDS は骨髄 の 異形成像 と無効造血 に よ り各種

細胞 の 形態異常が認 め られ
1｝，そ の 結果 と し て 末

梢 血 液 で は汎亅f］［球減少 と い う臨床像 を呈 す る．

MDS は あ らゆ る治療 に 難反応性 で あ り ， 慢性 に

経過 し，通常頻回の 輸血 を必要 とする．慢性の 貧

血 で は 赤 l！］L球 内 の 2，3−diphosph⊂コglycerate （2，3−

DPG ＞の 増加 に よる細胞内 pII の 低下の た め ， 酵

素解離曲線が右に シ フ トし ， 組織 で の酸 素放出は

増加 す る．そ の 結果，Hb ．が 10g／dlま で は ，組織

で の 酸素放出 は 正常 と ほ ぼ 同等で あ り， Hb ．が 6

9／dl で も正 常 の 酸素解離 曲線 を示 す 9g／dlの ヒ ト

と同 量の 酸素を放出す る こ と に な る．た だ， こ の

場合血 中の 予備酸素 はな くな っ てお り， 心臓 の 1

回拍 出量 ， 心 拍数は増加傾 向に あ り， 心肺へ の 負

担 を考慮 し，Ilb．が 6〜 7g／dl前後の 時点で 輸 l！［［す

るの が原則で ある と され て い る
2）
．また ， 頻回 の 輸

血が必 要なの で ， 副作 用を防 ぐた め に も原則 とし

て 白血球除去赤 血球 を輸 fuす る
2，．今回 の 場合 も

す べ て 白血 球除去赤血 球 を利用 し
， 輸血 後 GVIID

を避 け る 目的で さ ら に放射線照射を加え た．

　MI）S に お い て は ， 慢性に 経過 して い る場合 は，

血小板減少に対 して は ， 皮 ド出血以外の 出thl症状

が な く， 血小板 数が 2．O× 104／μ 1以 上 あ れ ば原 則

と して 輸 血 は しな い
2｝
。し か しな が ら，外科的治療

を行 う場合に は5．0× 10▽μ 1が T一術可能 な 最低限

で あ る と い わ れ て お り， さ ら に 術後数 日間は 5．Ox

104／μ 1以上が望 ま し い とされ て い る
2｝3 ）．rrl⊥小板に

つ い て も輸 血後 GVIID を避 け るた め に，放射線

照射 を加 え ， 血 小板 輸血 用 の 白血球 除去 フ ィ ル

ターを使 用 し て 輸注 す る
3）
一一5）．濃厚 血小板 10単位

の 輸血 で は ， 輸注 され た血小板の 約 3 分の 1 は脾

臓 に取 り込 まれ るた め ， 血小板数 は3〜5× 1  4

／μ 】

の 増加 を期待 しうる
2）．

　本症合併妊婦の 取 り扱い
， 管理 に あた っ て は再

生不良性貧血合併妊娠 とそ の 臨床症状が類似す る

た め ， 同様 に 貧血 の 治療 ， 感染予防 と出血対策が

弔要 な要素 で あ る と考 え られ た．

　 まず貧血治療 に つ い て ，貧血 が高度に な る と早

産傾向が 認め られ た とい う報告 が あ り
fiエ

， こ の 予

防の ため に も外来観察中か ら貧血 に 対 して積極的

に輸血 を実施 し た ． ま た
， 前回 も帝王 切 開分娩で

あ る こ と， また分娩 に あた っ て 多量の 出ti1エが 考え

られ ， 十分 な輸血 の 準備の 必要が ある こ とか ら，

あ らか じめ予定帝毛切開術 と し， 計画的な輸血 を

施行 し た た め 術前後 に 重篤 な貧血 を避 け る こ と が

で きた．

　 出血 対策で は ， 外来観 察中 よ り血 小板 数 は4×

10‘／μ
1前後で あ っ た が

， 出血時間 も 4 分 30秒 とや

や 延長 は し て い た もの の 出血傾 向 は認 め られ な

か っ た た め，血 小板輸血 は実施 しな か っ た．術前

の 検査 で は抗血 小板 IgG 抗体 を測定 したが ， 陰性

で あ っ た ．帝土切 開術施行 に 向 け て 血小板数 は 5×

10”

／μ 1以上 で ある こ と を期待 し，手術前 2 時間 ま

で に放射線照 射 を加 えた 血 小板 1〔〕単位 を輸血 し

た ．輸血 後 1時 間で 血 小板数 は 4．3 × 104／μ 1か ら

6．3× 104／μ1に 増加 し ， 補正 血 小板増加 数 （CPI）
3｝4）
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は 17，000／μ 1で あ っ た た め血小 板輸 血 は 有効 で あ

る こ と を確認 し
， 帝王 切 開術 を開始 した．さ らに ，

手術 に よ る出血 病 巣で 血小板が 素早 く消費さ れ ，

また投与薬物 に よ り血 小板寿命が 短縮 され て い る

口∫能性 も考え られ る ため ， 術中に も白血球除去 」tlL
小板 10単位 （放射線照 射済み） を輸血 した．手術

直後の 血 小板 数 は 7．0× 10‘

／μ1で あ っ た が ， 術 巾

の 出血 量 は羊水 を含め た量で あるが 1．520ml と多

く， また ， 術後の 血 小板の 消費 を考 え創面 か らの

出血を予防す るた め に 帰室後に さ ら に 白血 球除去

血小板 15単位 （放射線賑射済み ）を輸血 した．

　 白血 球減少 に 対 して は感染の 予 防 に留意 し ， 感

染症 を起 こ した場合で も抗生物質 で対処 し ， 原則

と し て 輸血 は施行 しな い
2）

．し た が っ て
， 今回 に お

い て も術後 7 口問の抗生物質投与で 対処 し，重症

感染症 は 回避可能で あ っ た．

　 再生不良性 貧血 合併妊娠 に お い て は ， そ の 重 症

度 に 応 じ ， 妊 娠 中の 管理 は大 き く異 な り，妊娠初

期 の 急性発症例や 重症例で は中絶 を施行せ ざ るを

得ず ，

一・方妊 娠 を許可 した場 合に お い て も貧血 ，

出血 ， 感染 に対す る治療 に よ る改善 の 成功の 可否

が妊 娠継続 口」能か否か の判断の 鍵 とな る
7）．

　 また ， 再生不 良性貧 l！］上合併妊娠 に お ける分娩 方

法は 産科的適応が な い 限 り， 自然経腟分娩 を待 つ

べ きで あ る とす る 考 え 方 もあ る が
S ），子 宮復古不

全や切 開創 か らの 出血 も起 こ りやす い こ と は必至

で あ り ， 今回 も， 今後 も頻回の 輸血 治療が 必要 と

な る可能性の あ る患者に対 し ， GVHD を可能な限

り回避 す る た め の 十分な前処 置を加 えた赤血 球 ，

血 小板 の 用意が容易で は なか っ た こ とを考慮す る

と
， 緊急な準備が 不可能 で あ る こ ともあ りうる た

め ，や は り計画的帝王 切開が最良 と考え る．

　 1982年 French−American −Britishグ ル
ー

プ に

よ り MDS が提唱 さ れ て 以来，こ の 疾患概念 は定

着 し つ つ あ る が 大多数 は 50歳以 E の 高齢 者 で あ

り
9），本症例の よ うに 生殖年齢期の 女性で は稀で ，

妊 娠合併例 に つ い て は報 告数 も少な く
1e）
− 13｝

， 妊娠

が 本症 候群 に ， また本症候群が妊娠 に 与える影響

や そ の 妊娠分娩管理 に 関 す る取 り扱 い に つ い て

は ， 系統だ っ た 見解 は な い ．

　今回の
一・

連の 経過 を考察 し ， 本症候群が 基本的

に は再生不 良性 貧血 合併妊娠 とそ の 臨床症状が類

似 す るた め留意す べ きポイ ン トは 同 じで あ る と結

論 さ れ た ．再生 不良性 貧血合併妊娠で は本邦で も

骨髄移植 に よ る妊娠，分娩 の 報告 もあ り
14 〕

，
そ の 治

療 に 期待が 寄せ られ て い る．しか し ， 本症候群 は

あ らゆ る治療に 抵抗する こ と か ら ， 対症療法中心

の 管理 が 重 要で ， 分娩時の 避 け られ な い 出血 に 対

して は，輸 血療法が唯
一・

の 治療法で あ る と思 わ れ

る．
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