
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

日本産科婦人科学会雜誌　26巻10号　1077〜1083頁　1974年 （昭49） le月

妊娠時に お け る血小板減少性紫斑 病に 関す る研究

実験的血小板減少症を 中心 と して 一

Studies　on 　Thrombocytopenic　Purpura　in　Pregnancy − with 　Special

　　　 Refference　to　the　Experi皿 ental　Thro 皿 bocytopcnia一

京 都 大 学 医 学 都 婦 人 科学産科学教 室 （主 任 ： 西 村敏雄 教 授）

　 広 崎 彰 良 Akiyosh 芝H ・RosAKr

概 要　血 小 板 減 少 性 紫 斑 病 は ，さ ほ ど 稀な 疾 患 で は な い に も か か わ ら ず，妊娠 時 に こ の 疾患が 合 併 し た と い う

症 例 の 報 告 は き わ め て 少 な い ．こ の 点 に 着 目 し た 著者 は，モ ル モ ッ ト を 用 い て 実験 的 に 血 小 板 減 少 症 を 惹起 せ

し め ，妊 娠時 と非 妊 娠時 に お け る そ の 影響 の 差を 比 較 し ， さ ら に 血 液学的 に 若 干 の 実験 を 行な い ，次 の 結果を

得た ．

　まず ， 抗 モ ル モ
ッ ト血 小板家 兎血 清 を作 成 し

，
こ れ を 妊娠 モ ル モ

ッ ト 群 と 非 妊 モ ル モ
ッ ト群 に 感作 さ せ た と

こ ろ，両 群 と も に 強 い 血 小 板減 少 が 認 め ら れ た が，そ の 減少率 に お い て ，両 群 の 間．に 有意 の 差 ぱ 認 め ら れ な か

っ た ．し か し，皮 膚 お よ び 腹腔 漿 膜 に お け る 出 血 の 程度 は，妊娠群 で は 非妊群 に 比 し 明 ら か に 軽微 で あ っ た ．

　 こ の 原因を っ き と め る べ く， 妊娠群 と 非 妊 群 に お け る 抗血 清 感 作 前 の 血 液 性 状 お よ び 血 管 透 過 性 を 比 較 し た

と こ ろ ， 血 液性状 に は 有意 の 差 は 認 め られ な か つ た が ，微 小 血 管 透 過 性 に 関 し て は ，妊 娠 群 で は 非 妊群 に 比 し

明 ら か な低下が 認 め られ た．

　 以 上 の 結果 か ら，妊娠 時 で は 血 小板 数 の 減 少 が か な り強 くて も出 血 斑 と し て 発 現 し に く く，こ の 機 序 の 一端

に 微 小 血 管 透過 性 の 低 下 が 関 与 し て い る も の と 推論 し た．

　　　　　　　　　 緒　　言

　血小板減少性紫斑病が妊娠時に 合併す る こ とは

意外に 少な く，Barnes が 1867年に 本疾患と妊娠 と

の 合併例を は じめ て報告 して 以来 ， 国内 ， 国外の

報告を 合わ せ て も数十例に み た な い ． しか る に 血

小板減少性紫斑病は
， 非妊時で は さ ほ ど稀な疾患

で は な く ， しか も若年 の 女性に多い と さ れ て い

る． こ れ らの こ とは ， 妊娠時 で は紫斑 の 出現を抑

制 し得 る何 らか の 因子が存在す る可能性を示唆 し

て い る と い え よ う．尾 1畸ら （1963），野上 ら （1964）

も，こ の点に 言及 し て い る． しか し なが ら，こ の

問題に と り組ん だ研究 は著者 の 調 べ た か ぎ り未だ

み られな い ． こ の 点を め ぐつ て 著者 は
，

モ ル モ ッ

トを用 い て 実験的血小板減少症惹起下若干 の 成績

を得た の で 報告する．

　　　　　　　　実験材料 ・ 方法

　 A ．実験動物

　体重 2，8   の 雄家兎 ，体重 300 〜 6009 の 非妊

娠雌 モ ル モ ッ トお よ び妊娠後期の モ ル モ
ッ トを使

用 した．

　 B ．抗 モ ル モ ッ ト血 小板家兎血 清（Anti−Guinea−

pig　platelet　Immune 　Rabbit 　Serum以下 APS と

略す）の 作成

　1． モ ル モ ッ ト血 小板の 分離

　採血 お よび 血 小板分離に 用 い た 注射器 ， 注射

針，試験管はす べ て 非濡性 の もの を使用 し た ．ま

た ，遠沈 （Kubota 冷却遠心分離器 KR − 66型 を

使用）な らび に 血小板の 洗滌は
， すべ て約 4 ℃ の

環境 ドで 行 つ た ．

　 まず 1 ％ EDTA （disodium　 ethylene 　 diamine

tetra　acetate 　19 と Nacl　O．79 を蒸溜水 で 溶解 し

て 100ml とす る）を
t
！10容 と し，モ ル モ ッ ト心 よ
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り18ゲ
ージ針に て ．血液を採取 した．数匹 の モ ル モ

ッ トか ら採取 した 合計約40ml の 血 漿を ， あ らか

じ め 4 ℃ に 調節 し た 冷却遠心器 に か け 1／　ooerpm ，

10分間遠沈 し ， 得 られた 上清を 80　Orpm ， 10分間

遠沈 ， さ ら に そ の 上清を 800rpm ，10分間遠沈 し，

出来得るか ぎ り赤血球そ の 他 の 血球 の 混在 しな い

多 IfiL小板血漿 （Platelet　Rich　Plasma） を 彳牙た．

　か く し て 得られ た 多血 小板 血漿 に
， あらか じ め

4 ℃ に 冷却 して お い た O．85％ Nacl 溶液を加えて

よ く洗滌 し た の ち 3000rpm ， 20分間 の 遠沈を 行な

い ，得 られた 沈渣 に 再 び 0。85％ Nacl 溶液を加え

て同様の 操作を行な い ，こ れ を さ らに，2 回 くり返

し て 血小板を十分に 洗滌 し，最終的に 得られた沈

渣　（血 ノJ丶板塊）　に二〇．85％　Nacl 溶液 51nl　を カ［1え

て 浮遊液 と し，
こ れ を抗原 として 用 い た．各感作

毎 に 以上 の 操作を く り返 し，新鮮 な抗原を 作成 し

た ．

　2 、 抗体 の 作成

　O．85％ Nacl 溶液 5ml に浮遊 させ た 新鮮 な 血

小板を 家兎耳 静脈よ りゆ つ く りと注入 して ，家兎

を感作 した ． こ の 感作を 2 〜 3 日間隔で 6 回施 行

し，最終感作 Elよ り10口 目に ， 家兎か ら 5m1 の

血液を 採取 し血 清を 分離 した ． こ の in1清を 56℃ で

30分閲静置 し て 非働化 し
， 硫酸バ リ ウ ム で ノ t・ ト

ロ ン ビ ン を吸着 した の ち ，
モ ル モ

ッ ト．喞、小板浮遊

液に滴下 し，顕微鏡下で 血小板凝集反応を 観察 t、

た ．こ の 凝集反応が 360倍稀釈ま で 陽姓 で ある こ

とを確認 した の ち ， 家兎心 臓 よ り
一

気 に 約80m1

の 血液を採取 し，血 清を分離 した． こ れ が求め る

抗 モ ル モ
ッ

ト血小板家兎血 清 （APS ）で ある ．

こ れ を 1ml ず つ 小試験管 に 入 れ ， ・− 20℃ で保存

し
， 必 要に応 じて使用 した ．

　c ，血小板数算定法

　Rees −Ecker 直接法を 用 い ，算定前に あ らか じ

め プ ラ ン ク テ ス トを行な つ た．

　 D ．Prothrombin 　Time

　組織 ト μ ン ポ プ ラス チ ン 試薬 と し て Lyoplastin

（持田），抗凝固剤 と し て 3 ．8％ ク エ ン 酸ナ ト リ ウ

ム 液を使用 し Quick　1段法で 行な つ た．な お ， 凝

固時間測走 に は Clot−timer　 Model 　 202 （Heller

Lab，　 Cttlifornia）を 使井「1し た ．

　 E ．Partial　Thro皿 bop監astin 　Time （PTT ）

　P［［］T 　試薬と して　Cephaloplastin　（Dade ，　ミ ド

リ十 字），抗獗岡剤 と して 3 ．8％ ク ：［：ノ 酸 ナ ト リ ウ

ム 液を使用 Lた．なお ，凝固時間測定に は 自ii述 の

α ot−timer を使用 し た．

　 F ，フ g ブ リ ン 平板

　 ト 卩 ン ビ ン （持田）， ウ ツ フ ィ ブ リ ノ
ー

ゲ ン

（Armour ，
　Cohn 画分 1）を用 い 、　 Astrup。MUIIertz

の 標準 フ イ ブ リ ン
ハli’板を で乍成 し た二．

　 G ． ユ ー一一グ ド ゾ リ ン 溶解時：
閥

　．［宜L漿を 1 ％断乍自麦液 学こ
｝
ご pll　 5 ．21・C 急う瑳至：

・
こ di」戛

一．
i“さ

．凄
一
⊂窖｝ら2しゾこ Eug 工ebulin ［1［ri分

・
を

・
「・J．ili

−1した 　（Von

Kaulla 法）、

　　　　　　　　 実験成績

　 A ．まず ，抗血清 （APS ）感作後に お け る影

響を比 校す る た め
，

上〜 4 の 各項 は
， それ ぞれ妊

娠群 5 例 ，非姙群 5 例 ，対照血清使用群 5 例を用

い て il（i験を行な つ た ，

　 i．　 Aps 心内注 入後 の 血小板減少率

　ApS 　 linl！kg を ・E ル ・．t ・
ソ ト心 臓 内に 注ス し ，

10

分後 に．算定 Lた 場 身 ‘
・
） ⊥自1小板減少率を ［ii　i群 の 間

 
こ⊃
・
エヒ⊥1交づ

』
る と　．　　女E妨≡群一一62．5±　6 ．0％，　　リド女壬君羊

一一・63、6± 1＞．7％てゴ右意 の 惣 よ認 ガ） られ なか つ i．L．

　
一一・

ノb  対照 と し
L．
ごコAPS を モ ノレ モ ）

t　 l・．laLfJ丶板

で 吸着した 「rlt：・i，／・を用 い i司様 の 操作を行な つ て 比較

図 jlia11 。 f　 platele亡s　 count
，
！0　 m 三uutcs 　 after

　 　 injuctio正10f 　APS 且n　the　heaτ亡
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してみ る と，APS そ の も の で 感作 させ た も の と

の 間に は 明らか な差が認め られ た （− 12，0± 2．2

％）　 （図 1 ）．

　2．　 APS 腹腔内注入後の 1血小板滅少率

　APS 　2ml！kg を モ ル モ ッ ト腹腔内に 注入 し ，
1

時間後，20時間後に 血 小板数を算定 した ．妊娠群

で は ，
1 時間後

一71．2± 4 ．3％ ，
20時間後一9ユ．0

± 4 ．3％ ， 非妊群で は ，　 1時間後
一72 ．2± 3．7

％，2〔｝時間後
一一91．2± 4，2％ と，そ れ ぞれ顕著な

血小板数 の 減少が認 め られ た が ，そ の 減少率に お

い て は 両群 の 間に 右意差は な く，

…方 ，対照群で

は ，
1 時間後に 一 7 ．6± 2 ．7％ ，

20時間後
一10．6

± 1．7％ で
， 前 2 群 との 間に 明か な差が認め られ

た （図 2 ）．

Pttl2　　Fall　Qf 　platelets　ceunt 　induced　by　injecti＿

o ：

一20 一

e

−4e ’

量

鬘一6・ −

s
−8D 一

on 　 of 　APS 　intraperitoneally．

　：、1器｝・一 ・・ ・…

p膽 9 目 団碗

9面 鴎聞 一叩 gsnonpreg

囗ant

9 山 nea 凵PIgs

毳 P

cgntruIs

　 3． 腹腔内に お ける出血

　 2 の 実験で 用い た モ ル モ
ッ トを APS 注入後24

時間 目に 開腹し て み る と
， 大網，腸間膜 ， 腹膜

に ，特有 の 点状出 1血斑 がみ られた が ，妊娠群 に お

げ る出血は ，非妊群 の それ に 比 し
， 明 らか に軽微

で あつ た （写真 1 ， 2 ）．一方対照 群で は
，

い さ さ

か も出血 斑は認 め られな か つ た．

　 4 ． 皮膚に お け る 出fi工

　 APS 　2ml！kg を腹腔内に注入 し，24時間後に 腹

部 の 毛を
， 写真 3 ，4 の 如 く，右側を脱毛 ク リ ー

ム で
， 左側を暴力的に ，それぞれ脱毛 させ ， 3 分

後に 毛嚢か らの 出血を比較 し て み る と ， 妊娠群 に

写 真 1　非 妊時 の 大 網 （APS 感作後24時 間）

写 真 2　妊 娠時 の 大網 （APS 感作後24時間 ）

写 真 3　非妊時の 皮 膚 （APS 感作 後24時間）

お ける出血 は ，非妊群に 比 し
， 明らか に軽微 で あ

つ た ．一一方，対照群 で は 左右側 とも出血 は 認め ら

れなか つ た ．

　B ．つ ぎに
， 非感作 の 妊娠 モ ル モ

ッ
ト群 ， 非妊

モ ル モ ッ ト群 に お い て ，次 の 各項 目に 関 し て実験

し ， 比較検討 し た ．

　1． 血 小板数

N 工工
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写 真 4　妊娠時の 皮膚 （APS 感 作 後24F与間）

日 産 婦誌26巻10号

表 2　 1’ai　Lial　 Thromboplastin　Time （PTT ）

Pregnant

non −
Pregnant

No ．　 ofExperi
・

ments −一
20

20

Mcan
（sec ）

Range

（sec ）

36，5　　25．5〜48 ．6

37．2　　128．8
〜47．5

驫 1
± 9．8

± 9．5

　 図 3xlo

ンfmm

］O605a40302010

Platele亡s　 count 　before　injection　 of　APS

o

3
塁
弓

●
°●

．

゜

8
．・

8
°●

°

り， 両群 の 間に 右意差 は 認め られ な か つ た （表

2 ）．

　4 ．　 ブ イ ブ リ ン
’i” 板法

　 こ れ は検休 1｝」の Plasmin と Pro−activator の 活

性 の総和 を 小 す も の で あ るが ，妊娠群 ， 非妊群各

5 例 と も溶解面積は 0 で あ つ た．

　5． Eugl・bulin　Lysis　Time

表 3　 Euglobulin　Lysis　Time

No．δfExper
三一

rnents

P ・eg … ・11・

駄 nan ，［ 1・

Mean
（min ）

195

183

Range
（min ）

70〜 3DO

70〜 270

S．D ．

± 97

± 81

　　　　卩「egnafit
　　　　　　　 non　pregnEnt

　　　　guineaP ，9S　　　　　　　　　　　§U ，neaPigS

　両群それぞれ 10例に お い て 血 小板数を算定 して

み た が
， 妊娠群49 ．5± 10．9万 ， 非妊群51 ．2± 11 ．2

万 で
， 両群 の 間に 有意 の 差 は認 め られ な か つ た

（図 3 ）．

　 2．　 Prothrombin　Time

　妊娠群 38．3± 9．6秒，非妊群 39．5± 8 ．8秒で あ

り ， 有意 の 差 は 認め られ な か つ た （表 1 ）．

　3．　 Partial　Thro皿 boplastin　Time

　妊 娠群36．5± 9．8秒 ， 非妊群 37．2± g ．5秒で あ

表 1　 Prothrombin　Time （Quick　One　Stage）

　表 3 に 示 す如 く，妊娠群，非 妊群と も測定値に

バ
ラ ツ キ が大 きく，両群 の 間に 有意差 は認め ら れ．

な い ．線溶現象 とい うも の が ，線溶系 と抗 プ ラス

ミ ン 系 と の 徴妙な バ ラ ン ス の Lに成 り立 ら
， 経時

的 に 変化が激 正 い こ とを考える と，こ れ は 当然 の

糸吉果 とい え よ う．

　6． 微小1re管透 過性

　あ らか じめ モ ル ーT．ッ ト腹部 の 三匠を脱毛 ク リーム

写 真 5　非 妊 時の 血 管外 色 素 漏 出

Pregnant

non −
Pregnant

No ．6fExperi
−

mentsMean （sec ）

・・ 1　 3S・・

2・ 139・5

糊 ls・D ・
31．5〜50．0　：辷　9 ．6

30．6〜5〔〕．6　± 8．8
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写 真 6　妊娠 時 の 血 管 外 色 素 漏 出

で 脱毛 し て お き Bradykinin　triacetate （Sigma ）の

工Ol：g！rn1 水溶液 O．lml を正確に 腹部皮内に 注入

し
， 同時に ， 心 臓内に 0．5％ Evans　blue　 lml！kg

を注入 ，10分後に 腹部皮膚を剥離翻て ん し，色素

の 血管外 へ の 透過を 観察 し た ．妊 娠群 ， 非妊群各

10例 に つ い て 観察 した と こ ろ ，妊 娠群で は ， 非妊

群に 比 し ， 色素 の 血管外へ の漏出が 明 らか に 軽微

で あつ た （写真 5
，

6 ）．

　　　　　　　　 考　　案

　血 小板は
， 周知 の 如 く ， 止 ［CiL機構 に お い て 重要

な地位を 占め る細胞 で あ り，単に凝固因子 の 担体

と して 血 液凝固に 関与す る だ け で な く， 細胞それ

自体接触性が きわ め て 強 く，そ の 粘着，凝集は ，

止 【血，血栓形成 へ の 初期現象 と して きわ め て 重要

視され て い る．そ し て 血小板増多症 に お い て は 血

栓症が頻発 し，Iru小板 の critical 　 level以下 の 減

少は ， ほ とん ど例外な く出血を招来す る．

　当然 の こ となが ら妊娠中に 血 小板減少症が 合併

す る こ とが懸念され る の で ある が ，1867年に Bar−

nes が ，妊娠 に 合併 した 血小板減少性紫斑病を は

じ め て 報告 して 以来 ，本疾患 と妊娠 との 合併例の

報告 は ， 国内，国外 あわ せ て も数十例に み た な

い ．

　 しか しなが ら血 小板減少性紫斑病 は さ ほ ど稀な

疾患 で は な く ，
しか も若年 の 女性 に多 い とされ て

い る．従つ て
， 本疾患が妊娠時に 合併す る機会は

もつ と：多 くあつ て い い 筈で ある． こ れ に は 何か 理

由が あ る の で は な い だ ろ うか． 前述 の 如 く，最

近 ， 尾崎 ら （1963 ），野上 ら （1964）は ，こ の 点に

関 して 疑問 を 提示 して い る． 著者 の 今回 の 実験

も，こ の 疑閙が端緒 と な つ た も の で ある．

　そ こ で まず著者 は ，モ ル モ ッ トに 血小板減少症

を起 させ て ， 妊娠時 ， 非妊時 に そ れぞ れ どの よ う

な影響が現われ るか を知ろ うと した ．

　血 小板減少を惹起せ しめ る に は ， そ の 産生を減

弱 さ せ る方法 と ，そ の 破壊を亢進 させ る方法 とが

考え られる が，著者は ，実験的 に強い Ii1小板減少

を起 し うる方法 と して ，異種血小板抗体を用 い て

免疫学的に 血 小板減少を起さ せ る方法 を選んだ ．

　 こ の 実験的免疫 rfrt小板減少症 の研究は ，
1905 年

Marino が初め て 家兎血小 板を 抗原 と して 抗家兎

1
’
f［L小板血 清を つ くり，こ れ を家兎に 注射 して血小

板減少症を起す こ とに 成功 して 以来，多くの 研究

老 に よ る多数 の 報告が あ り，そ の 大半は 異種血小

板抗体に 関する も の で あ る．即ち ， ある動物 の 血

小板を異種動物 に 注射 し て 得た 抗体を ， もとの 動

物に 注射 して発生 させ る の が異種血 小板抗体 に よ

る 血小板減少症 で あ る ．こ の 種 の 血 小板減少 は 抗

体注射後直ち に は じま り， 2 〜 3 日で 元 の 数に も

ど り，その 後
一

過性に増加 し ，
7 〜10日 で 回復す

る と さ れ て い る． しか し 動物 の 種類に よ りこ の

経i過に は 差がみ られ ，Bedson （1921）は ，
モ ル

モ ッ トで は 減少が 3 日後ま で 持続す る と し
， 増沢

　（1941）は ，同じ くモ ル モ ッ トで
， 注射後24時間

で
一95％に 減少 し， 4 日間持続 した の ち 2 週 間で

元に もどつ た と し て い る ．著者の 成績 で は ，
20時

聞後に 約
一91％ に なつ て お り，増沢 の成績 とほ ぼ

一
致 して い る ．

　 今阿 の 実験 で作成 した抗血 清 （APS ） に よる

血小板減少症 も，異種血小板抗体に よる も の で あ

り， 古家 （エ960）が立 証 した 如 く ， 血小板が免疫

学的機序に よ り流血 中な らび に各臓器に お い て
一一

斉に破壊 され る こ とに よ り惹起 された もの と考 え

られ る．

　
一

方，周知 の 通 り ， 本態性血小板減少性紫斑病

は 自己 免疫疾患 で ある とい うの が現在 の定説 とな

つ て お り，ま た ，他 の If匡小板減少性紫斑病も，抗

N 工工
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0・S

原抗体反 応 に よる 1側・板破 壊 が その 原囚 と な

て い る も の が 多 い ． この ように ・ 考え て くると

妊 妨 時に煎L小板減少 性紫斑 病 が少 ない と い う

とは， 妊娠 時では，少くとも． 血 小 板 抗体に よ

血小版） 破壊 が 起 り にく い ので はな かろ う か

い う疑 問が 生 じ てくる ．そこで薯者は，lfi1 小 板抗

1 ’ 妊 娠
r ． ル モツト

， 非妊モ ル i：．ツ1 ・ に斛 ！

さ． 凱そび ） 厂 をみ た ．そ の結 果，抗体の感井 ，

り ，妊 娠 Hll ， 磁壬時ともに顕著 な血小板 叡
少

2

β みられ 「 た が ， 一 の減少 率に お い ては両 者隣

に有 意 の差ま 認 め られよかつた、従 つ
て
、【 「［／小板 抗

に対 』
う る白 ］ ． 小 板の 抵 抗は ， 妊娠時， 非

時 を間わ 計あ まり 変化 が な いと考えら れる、し

るに， 抗体感伯後 の腹腔 ド 亅 漿膜ヤ、支 膚、 こ オ・ け る ［i
！ lr

u 症状 は ，妊 娠 時v ・ 」 勿 合 で は 明かに軽微で あ

た ．こ れ は 非常

輿1 朱言 策い に と といえよ う． 　非 妊 時と

じ程 辰 の ∬旺小板減 少が起 り な が ⊃ 妊 娠 時では

血傾向が ♪ な か つ たとい

こ とは 軻に ． 基因する ので あ ろう か． 　
出
血傾

に しても，血 栓傾向にして！ 丿 ，そ2 ・1 、 は， ． 面小

，

ii」1 固系 ，泉 溶 系， 血 奮　餅復雑
ド

匡
jfJ ／．しあ つ

て

る も〃γ　　 《 ） が ， ．
1
者は女トあ丶一ル・1 ソ 1 ・，非

モ
ルモ ツ］・ ・e ．） ．血液 i 生状静こ関し1 ．

炸 のL∫糸
列
毎

若 「 の 1 丸験 　行ン案　＿ ．な： 「5 、’lti 一所 モ

モ ッ トの lrrl 液性｛ 犬

同 する 研 究の報イ↓融，諸 の 知るかぎ りみられな い ．

　 ま ず ，！tlt 小 板数が 妊 娠 時 に庫倒 的 1 ＿ 夢

れ は， その減♪率 は非 妊 時 と 同 じ でも ， 絶対

と し て か な り多 く の 血小板 が生き残つて いる こ

に な る． と こ ろ が 著者 の 成 績 では ， 妊 娠lk

非妊時と の 間
に は 血 小

板
数 に

お いて右 意の 差は認 めら

かっ た ．前 述 の ごと く ， 妊娠［ 一 ルモッ］・

」 網 ・1 蝋 娘 こ 関する報 告 がみあたらな い ので

回の成績 と 比 乾 す べくも ないが，
ヒ

ト
妊娠
時の ilh

板数1関す る 報告をみると 渚家 の成績は一致 一 111 “

，MQr ら （1960）村上（1966）らは 多 ・少増加する といい，

ther ら（196
　

， 1 ）． Nirsson ら（ 1957 ）ら 酔

変化が ないという ． 一一方 ，Ward ら

1948 ），　 Shaper ら （1968 ）

減少すると 報 告 L ． て い る ． 　 血 液
凝 固 能

関し て著者は，外囚性 凝固困子， 内
因性凝固因 弃チェ ヅ ク する 方法

し て ，
そ れ ぞれProthrombin 　 T

e， 　 PTT を 選ん て 牢「険 し て み九 が， 妊

群と非 妊 群 と の間 に 有
意 差は 認 め ら ｝な か つ

． 本 実 験 の 測 定 値 が ヒ トの場合とかな り 異 なる のぽ，モルモッ

血 漿に対 する組織ト ロ ソボフラスチ ソと し て Lyoplast

を ， 　 P

T 　 T試薬 と［，て Cephaleplastin
用 い たため で あろ

うと 思 わ れ る． 　ヒト 妊娠 時 の⊥血液凝1
1 泥 に関し て は ， か な り の 数 の 報告 が あり，L

he ・ら （ 1964），渡 辺 ら （1969 ） らの戴告 に みρ れ

ごとく，妊飯 の末 期にPro − thrombin　 Timeや1
・
TTが ，べ ・や短縮する

と
する

も
、
ソ）ヵ 丶冫し丶．　ま ブ ：L ，　レ7．

f
　ノリノ ・ 一・・ウ ： 1

r〆 ｝二 ［ 3 ξ1 し ． t て ：
け
「，　ヒ

々ゼ辰時1 こ明らかな ナ 曽・ tJI ： が認
め
られ、 る

と 1 は曳在 で は 詣家 の認め るとこ ろ・ e あ る

　線 混 素 溶解酵素系 に 囲し ても今回の 実験‘

」 は 妊 娠時 と 非妊娠時 と の 間に 有意 差 は 認め

れ なか つ た が ，元来， 線 溶現象 そ の もの が
経

的 に変 化が はげしく，今回
の 成嶺 だけ では即 断しがたい性 格

ﾌ も の で ある ． ヒト妊 娠時の線溶 系に 関し ては ，

泣倦 ｽ く の 報 告 ／ ・）1 ・ ） ts ら れ る が，長沢

1969 ） の い う よつド，
妊嫉匿期に は 線淳釜

隻唯 体 とし てや や 尢 迦が
・
られる が，非

時に比してさ ら
に強

力 な 抗 ノノ ス てソ 　 尉乍
川

し

微妙 ’ ・ ；一ンスを休つ ぐ いると い う 意 1 亠 が 八長 1

1勺であ る ． 　 　 J ！ と い う ． ・つの症状を

たす原因と し て ， ひ と つ には｛ilr 液性状

い ま ． ＾ つには血管 壁
の 態度 が あ　られよ祝 　

者は，先に 述 べ た 血 小板 減 少 や 凝 固 障

なとe あるが，これとて単 独で は紫 斑を 起し かたく

［
肛 乍 ユの 態度 ，即ち，血 管 透 過性 の 変化を

無 硯し てかか

わけに
は

い か な い ． 　近 年、rin 智透過r 嚇 」 に

する研 究 は 急 速 に 進歩 し ，そ ．わ透過1［S 位

⊥ と して Venule ， 即ち， 毛 細 1 価 气 ； に

Lて静 脈 よ

に 位 置 する 倣
小
．血管である ＿と が明 ガハに さ れ てい

． 1 が［ 、妊娠時 ． にこ の 透 過 性 がと の 」 、

に 変化す る
か

はまだ明らかで 孛よ
ない， 　さて ，即』；辺過度を研 究’一ナ る

えに．
お
いて ， そ の 尺 度を 確定する こ と が 大切なの で あ るが ，
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blueな ど の vital 　dye を用 い ， こ れ ら の 色素が血

清蛋白 J 特に Albumih と結合 して 血 管外に 透過

し，透過）
’
［進局所を 青染する こ とを 利用 して ，そ

の 色調 の 強さ ， そ の 部 の平均 直径な どを 肉眼的に

観察す る こ とに よつ て 半定量的に 追求 し て きた ．

こ れ に 対 し新田 ら （1963）ば 透過 し た 色素を抽出

して 定量す る方法 を 提案して い る． い ずれ に せ

よ ，い まだ
一般的な定量法は 定 まつ て い な い が 冫

著者 は ，透過 した 色素の 色調 の 強さ ， 面積を 肉眼

的 に 半定量す る方法を とつ た ．

　先1・こ灸垈ハミた　Venule　a
・よ，　胤工織学 bこ 1よI」ヨ皮昂田目包，

Pericyte， 基 底膜か ら成 り， 内皮細胞 は 互 い に 密 に

相接 し ，
い わ ゆ る tight　junctionを な して い る．

そ して こ れ らの 細胞間隙は ，Bradykinin 等 の per−

meability 　factor （PF ）　1こ よ り
一過性 に 開大する も

の と考え ら れ て い る．そ こ で著者 は ，妊娠 時 ， 非

妊時 の 血管に ，透過性充進 とい う負荷を与 え る た

め PF と し て Bradykininを使用 し て実験 し， 前

述 の 如 く妊娠時で は非妊 時に 比 して 微小血管の透

過性が低下 し て い る こ とを 認め た ．こ の こ と が ，

妊娠 時 の 出血 傾向低 ドに プ（い に 貢献 して い る もの

と推察される．

　以上 ， 妊 娠時で は ，中L小 板抗体 に よる血小板破

壊は 非妊時 と同じ よ うに 起 り うる が，出現す る出

血症状は非妊時 に 比 して 軽微 で あ り，
こ れ に は 微

小血 管の 透過性低下が大 ぎな要因 とな つ て い る も

の と推論す る．

　 稿 を 終 る に 臨 み ，終 始 御 懇 篤 な 御指導 並 び に 御 校 闘

塚 　崎 1e83

を 賜わ つ た 恩 師西 村敏 雄 教 授 に 深 甚 な る 感 謝 の 意 を 捧

げ ま す．

　な お，本 論 文 の 要 旨 ぽ ，

総会 に お い て 発表 し た ．

第 24回 日 木産科婦 人科学 会
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