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375　　　　　妊 娠高 血圧症の発症におけるア ン ジ

オ テ ン シ ノ ーゲ ン遺 伝 子多 型お よびア ン ジオテ ン

シ ン II受容体遺伝子多型 の 関与

376　　　　 ア ン ギオ テ ン シノ
ーゲン の 遺伝子

　多型を利 用 した妊 娠中毒症発症 の 予知
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［目的］初産 婦にお け る妊娠 高血 圧症 （PIM の遺

伝要因を解明す るため に，ア ン ジオ テ ン シ ノーゲ

ン （AGT）遺伝子多 型 （Me　tZ3s→ Thr｝お よびア ンジオ

テ ン シ ン IIタ イ プ 1受 容 体 （AillR ）遺伝 子多 型

（All“ → C）に つ い て ，遺伝子頻度 を把握 しPIII発症

に及ぼす影響を検 討する．

［方法］本研究 に 同 意を得た単胎妊娠の 初産 P田

症例 87例 を疾患群，正常初産婦 167例を対照群と

した．白血 球よ り抽出した DNAを鋳型 とし ，
　 AGT遺

伝了型は遺伝予増幅 （PCR）法 によ り，　 AIIIR遺伝 fi
型 はハ イブ リダイゼ ーシ ョ ン法 によ り， それぞれ

を2種類の ア リル の ホ モ 接合お よ び ヘ テ ロ接合の 3

型 に遺伝子 タイ ピングを行 っ た．AGTの多型 はThr

の ホモ 接合 （TT）型 の群 とそれ以外 （TM ，
MM）の 群 に ，

AIIIRの 多型はAの ホモ 接合 （AA）型 の 群 とそれ以外

（AC，　 CC）の 群にそ れぞれ2区分 し，　 TT型 あ る い は

AC＋CC型 を保有 した場合の オ ッ ズ比を算出した．

また両 遺伝 子型 の 複合オ ッ ズ比 を 多変量 ロ ジ ス テ

ィ ッ ク モ デル を構築 して 算出した ，

［成績］ AGT遺伝子型 で は ，　 TT型の 頻度が PIH　で

79％ と，対照 の 57％ に比 べ 有意 （p〈0．001）に 高か

っ た．AIIIR遺伝子型 で は ，
　 AC＋CC型 の頻度が PiH

で 18％ と，対照 の 8％ に比 べ 有意 （p〈0．05）に 高か

っ た．PIII発症 におけ るTT型，　 AC＋CC型のオ ッ ズ比

はそれぞれ 2，9および 2．8で あっ た．また，両遺伝

子型 の複合 オ ッ ズ比は 8，2で あ っ た．

［結論］AGT遺伝子多型および AIlIR遺伝子多型 は，

そ れ ぞれが初産 PIHの 独 立した危険要因 と考えら

れ ，
こ れ らの 遺伝子多型 の 解析 は P 田 発症 ？知 に

有 用で ある こ とが示 された．

匚目的］妊娠中毒症 の 発症 の ハ イ リス ク因子 と

して、  ア ン ギオテ ン シ ノ
ーゲ ン （AGT ）遺伝子

の 235番 目の ア ミ ノ酸 の メチオ ニ ン （M ）か らス

レ オ ニ ン （T）へ の 変異、  家族歴、  妊 娠初期

の 平均血圧 に つ い て 考察 し、ハ イ リス ク群の 選

別 の 可能性が あるか否か に つ き検討 し た。　 ［方

法］対象は 当科を受診した妊婦の うち妊娠 20

週よ り前に 高血圧 を認めなか っ た 398例 （初産

183例、経産 215 例）とした。 こ れ らに つ き AGT

遺伝 チ多型解析を行 な い 、妊娠中毒症発症の 有

無を追跡 し、発症者に つ い て は病型分類を行 っ

た。遺伝 子解析に は MS −PCR 法を用 い た。家

族歴 として 妊婦の 父 母 の高血圧 の 有無を聴取 し、

妊娠初期の 血 圧 と して 12週以 前の 受診時 の 平均

ltll圧を求め た。 ［成績］  対象 398例の うち妊

娠中毒症発症者は、メ チオ ニ ン の ホ モ （MM ）

17例中0例、ヘ テ ロ （MT ）121例 中13例 （11％ ）、

ス レ オ ニ ン の ホ モ （TT ）2ω 例 中38例（15％）で あ

っ た。病型 分類の 結果、高血圧のみ発症 し、浮

腫、蛋自尿を合併 しな い タイ プ （PIH ）とTT と

の 間に は有意な関連が認め られた。  398例中、

家族歴を持つ 者は 106例 （26、6％）で 、そ の うち

TT の PIH 発症率は 14．0％ と、他の グル
ープの

PIH 発症率に比べ 有意に 高か っ た。  妊 娠初期

の 平均血圧 は遺伝 子型 との 関連は み られな か っ

たが、PIH 発症者で 95．OmmHg と、非発症者の

87．5mmligに比べ 有意に 高か っ た 。　 ［結論］

PIH に 限る と、遺伝子型 、家族歴 の 有無、妊娠

初期の平均血圧 などを検討する こ とに よ り、妊

娠初期に 発症の ハ イ リ ス ク群を選 別 で きる可能

性 が示唆 された。
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