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概要 　羊水に よ る胎 児肺成熟度判定法の 1 つ で あ る stable　microbubble 法 に つ い て 検 討 し，次 の 結果 を

得た．

　（1）胎齢28日の 家兎胎仔気管 内液で の 本法 の 結果 と，
P・V　curve

，
　Lung・thoracic　compliance の 測定

値を比較す る と，機能的残気量 を示す deflation　curve の 5cmHzO で の 含気量 は，　zero （Z）と weak （W ）

以上 の 3群 との 間 で は有意に後者で 多 く （p＜ 0．05），compliance も medium （M ） と strong （S） で は

10cmH 、
0 と い う低 い 気道内圧で 肺 が 拡張す る成熟 パ タ

ー
ン を ，　 Z と very 　weak （VW ）で は 圧 の 上昇 に

比例し て compliance が増加 す る 未熟 パ タ
ーソ を ，　 W は 中間 の パ タ

ー
ソ を示 し た．

　（2） ヒ ト羊水 に お け る DSPC 値 は ，　 Z ：0．69± 0．29，　VW ：1．19± 0．15，　W ：3．99±5．06，　M ：6．58±

2．Ol
，

　S ：7．70± 1．15mg ／d1 （Mean ± SE）で ，
　 Z，　VW の 群 とW 以上 の 3群間 に は 有意差を 認め た （p 〈

0．01），相関係数 は 0．56で ，本法と DSPC 値 との 間 に は有意 の 正 の 相関を認 め た．

　（3）正 診率は ，W 以上 を成熟 レ ベ ル と した 本法 ，
　 double　shake 　test，1．Omg ／dl以上 を 成熟 レ ベ ル と し

た DSPC 値 の 順に，76．8，72．2， 92．0％，　RDS の偽陰性 は す べ て 0％，偽陽性 は
， それぞれ 27．5％，32．5％，

9．5％ で ，DSPC 値が最も良好 で あつ た が，本法は double　shake 　test に 勝 る と も劣 らな い 成績で あつ た．

また ， 本法 の 成熟 レ ベ ル を VW 以上 とす る と，正診率94．2％ ， 偽陽性 3．4％と DSPC 値 と同等 に な る が，

18．8％ の 偽陰性 が出現し た ．

　（4）未熟羊水 に対する 血漿お よ び 胎便添加 で は，DSPC 値 は 添加量 に 伴つ て 増加 した が ，本法 の 結果

は 不 変で
，

こ れ らの 汚染に よ る 偽陰性出現 の 危険は な い と考 えられ た．成熟羊水 へ の 添加 で は
，
DSPC 値

は一定の 傾向を示 さず ， 本法の 結果 は や や 低下する傾向に あつ た．

　本法 は 微量 の 羊水 で ，前処理 や 特殊 な用具な し に 約 5 分間で 肺成熟 の 判定 が可能で ある．

Synopsis　 Diagnostic　value 　of 　RDS 　was 　investigated　by　the　Stable　Microbubble　Method．

　（1） When 　this　method 　was 　applied 　tQ　the　tracheamuld 　of 　fetuses　in　rabbit （28　days　of 　gestation），　the　P−

Vcurve 　and 　lung−thoracic　compliance 　showed 　mature 　patterns　in　the　test　results 　for　weak ，　medium ，　and

strong 　as　compared 　with 　those　for　zero 　and 　very 　weak 　in　which 　they　showed 　an　immature 　pattern．

（2） Result・ by　thi・ 、m ・th・d ・・rr・1・t・d　with 　th・ DSPC ・1・v ・l　i・ h・m ・n　am ・ i・ti・ fi・id・and 　w ・・e　 littl・

affected 　by　the　contamination 　of 　meconium 　or 　fresh　plasma ．　 Amounts　of 　DSPC 　were 　O．69± O．05 （mg ／dl，

Mean ± SE）in　zero ，
1．19十 〇．15　in　very 　weak

，
3．99± 5．06　in　weak ，6．58± 2． 1　in　medium ，　and 　7．70± 1．15　in

strong 　test　results ，　 The 　coeficient 　of 　correlation 　was 　O．56 （p 〈  ．Ol）．

　（3） In　the　clinical　study ，　when 　the　mature 　level　was 　arbitrarily 　de丘ned 　as　weak
，
　the　diagnostic　accuracy

was 　76．8％，false　negative 　rate 　was  ％，　and 　false　positive　rate 　was 　27．5％。　 If　the　mature 　level　was 　de血ned

as　very 　weak ，　the　diagnostic　accuracy 　was 　94．2％ and 　the 　false　positive　rate 　was 　3A ％．　 But　the　false

negative 　rate 　increased　to　18．8％．

　The 　diagnostic　accuracy 　of 　this　method 　was 　higher　than　the　double　shake 　test （72．2％ ），　and 　was 　as　high

as　the　measurement 　of 　the 　DSPC 　level（92．0％ ）．
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　　　　　　　　　緒 　　言

　新生児呼吸窮迫症候群 （以下 RDS と略す）の 合

併の 有無は ，未熟児 の 予後を大 きく左右 して ぎた ．

近年 ， 擁・stimulants に よ る陣痛抑制 の 秋田大学方

式の 確立 ， 羊水 に よ る胎 児肺成熟度判定法 の充 実

に よ り，当科に お け る RDS の 発症率は
， 染色体異

常並 か それ以下に なつ て きた ．しか し，羊水検査

に よる胎児肺成熟度 の 診 断は
， 早産管理 の み な ら

ず ， 前期破水例 ， 子宮内胎児発育遅延例 ， 潜在性

胎児仮死例 ， 合併症を持 つ た妊婦な ど に お げ る 分

娩時期の 決定 に お い て も重要 な意義を 持 つ て い

る．

　Gluck　et　al．（1971）9＞の lecithin／sphingomyelin

ratio 　（以 下 L／S 比 と略 す）以 来，　 disaturated

phosphatidyl　 choline （以
1』
ドDSPC と 略 す）定

量
3）17），phosphatidylglycerol （以 下 PG と略す）

の 存在の 確認や 定量
4 ｝5）

，
shake 　test7）お よ び その 改

良型 で あ る double　 shake 　 test1）や，　 Lumadex

foam　stability 　iudex　test（以下 FSI と略す）
15 ），

fluorescence　polarization　value （以下 P −value と

略す）
16）

，OD 　650nm 測定
「4）など

， 多 くの 方法が報

告 され て い るが，い ずれ も
一

長
一

短が あ る．

　われ わ れ は
， Pattle　et　a1．（1979）13）カミ報告 し た

，

capi11ary 法 の
一

種 とい え る stable 　 microbubble

method （以下 microbubble 法 と略す）に 着 目 し，

そ の 意義に つ い て ， 家兎胎仔 を用い て の 基礎 的実

験 か ら裏づ けを行 うと と もに ，臨床的 な有用性を

確認 した の で 報告す る．

　 　　　　　　 対象お よ び 方法

　 1．胎仔 に お ける 実験

　 1）胎齢28 日の 日本 白色系家兎胎仔 を，ペ ン トバ

ル ビ タ ー
ル 静脈内麻酔下 の 帝切に よ り，無 呼吸状

態の ま ま摘出 し，動脈管開存 の 影響を さけ るため ，

直 ち に 脱血 死 さ せ た．次 い で ，金属性気管 内 チ ュー

ブを挿入 し，気管内液 （以下 TF と略す） を 採取

し，microbubble 法を施行した．

　 2） 37℃ の 環境下で pressure −volume 　curve （以

下 P −Vcurve と略す） を 測定 し た ．

　3）P −Vcurve を測定後 ，
　 puls 型 レ ス ピ レ ー

タ

（ATOM 　V 　10） を用 い て ，30cm 　H
，O で opening

pressure をか けた 後，気道内圧 20cmH20 で 5 分

間人 工 換気 し
， 恒常状 態 とな つ た と こ ろ で ，10

cmH20 か ら肺一胸郭 コ ソ プ ラ イ ア ン ス （以下 コ

ン プ ラ イ ア ン ス と略す）を測定した ．

　 2． ヒ トの 羊水検体

　 ヒ ト妊婦 に お い て 採取 し た ，妊娠 8 週 か ら43週

ま で の 新鮮羊水 63検体 （穿刺49，経腟 14，そ の う

ち，血 液 ・胎便混入 の な い もの 29， 血液混 入 18，

胎便混入 3 ，羊水過多 10
， そ の 他の 合併症 3）， 3

ヵ 月以内の
一20℃凍結羊水89検体 （穿刺 21， 経腟

68
， そ の うち ， 血 液 ・胎便混入 の ない もの 64

，
血

液混入 13，胎便混入 8 ， 羊水過多 4 ， そ の 他の 合

併症 1），計 152検体 に つ い て microbubble 法 を施

行 した ．

　3．Microbubble 法

　 microbubble 法 施行 に あ た つ て は Pattle　 et

aL131 の 原法に 従 つ た ．す なわ ち ， 内径 1mm の パ ス

ツ ール ピ ペ
ッ ト に 約5cm の 高 さま で （約 175μ 1相

当）羊水 を と り ， 35× 55mm の カ バ ーグ ラ ス 上 で
，

約 6 秒間 に 20回泡立 て，気流の 影響を避 けるた め ，

直 ち に 裏返 し て ホ ール グ ラ ス 上 に の せ た （写真

1）．不 安定な泡が消失す る ま で 4 分間静置 し ， 100

倍 で 検鏡 し て ，stable 　microbubble （直径 ≦ 15μm ）

嗷 を 5視騨 え，1mm2 あた りの 平馳 と し て

算出 した．面積お よび泡の 直径 は ， 接 眼 レ ソ ズ下

に 1cm を 100等 分 し た ス ケ
ー

ル を 入 れ て 計 測 し

た．測定 は室温で 行な い ，凍結羊水は 37℃で 急速

に 解凍 した，検鏡時直径 15μm 以下 の 泡で も， 数秒

間で 消失す る もの は 不 安定な泡で あ り，カ ウ ン ト

か ら除外 した，判定 も原法 に 従 い
， zero （stable

写真 1　 Microbubble 法の 実施方法 と器 具
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写 真 2　 Microbubble法 の 判定基準

S量abie 　 microU 」bble

rnethod （Pattle　et　al）

x40 （tet凵s　of　 rabbit ）

zero

　　　　鹸傷矯 。

麟鱒靉：1誓1Tl、

　 　 　 　 weak

tt
　　　　 警 ギ ド

｛蹴 　 ギ

medium

鑿 1醗ぐ
　 　 　 　 　 　 　

・
　　　 t．t「‘＿ダ 、Pt・t・’t　諄　　 物

　 　 very 　weak 　　　　　　　　 strong

microbubble が 全 く認め られ な い ）（以下 Z と略

す），very 　weak （2個／mm2 未満）（Pt下 VW と

略す），weak （2 〜10個／Mm2 ）（以下W と略す），

mediuln （10〜20個／Mm2 ）（以 下 M と 略 す），

strong （20個／mm2 以上 ）（以下 S と略す）の 5段

階 に 分けて 行なつ た （写真 2），

　 4．DSPC の 測定

　前項 の 羊 水 の うち 同時 に DSPC 定量 を行 な つ

た も の に つ い て
，

microbubble と DSPC 値 との 相

関に つ い て 検 討 し た ．DSPC は Mason 　 et　 aL

（1976）12）の 肺 組織か らの 分離法 を 羊 水 に 応 用 し

た ，樋 口 ら
3）

の方法 を用い た ．

　5．正 診率

　羊水検体 の うち RDS の 有無 の 明 らか な例 に つ

い て
，

microbubble 法（103例），
　double　shake 　test

（90例 ），
DSPC 値 （100例）に よ る RDS の 正 診 率

に つ い て 比較検討 し た ．

　 6．RDS の 診断

　臨床的呼吸窮迫症状 ， 胸部 レ 線所見 ， 酸素要求

度 ， 人工 換気 の 必要性，AaDO2 な どの 検査所見，

定型的 自然経過 ， surfactant −TA の 有効性 な どか

ら総合的 に 行なつ た ，な お ， 妊娠23週未満 の 例 は ，

臨床 と は 必ずしも
一

致し な い か も し れ な い が ， 肺

は 未熟 と考 え　RDS に 含め た．

　7．胎便や 血 液混入 に よ る測 定値 へ の 影響

　妊 娠 15週 か ら33週 ま で の microbubble 法 お よ

び DSPC 値測定 に よ り肺は 未熟 と判定 され た 羊

水 4 検体に ，表 3 −
（1） に 示 した よ うに胎便溶液

また は 新鮮血漿を添加 し，Inicrobubble 法 お よ び

DSPC 値の 変化 に つ い て 比較検討 した．

　妊娠 35週 か ら40週 ま で の ， microbubble 法お よ

び DSPC 値測定に よ る結果が
， 両者 と も肺成 熟 レ

ベ ル に ある羊水 4検体 に対 し ， 表 3 − （2）に 示 し

た よ うに ， 胎便 また は 新鮮 血 漿 を添加 し て ，mi −

crobubble 法 お よ び DSPC 値 に 及 ぼす 影響 に つ

い て 比較検 討 し た ，

　　　　　　 　　 研 究成績

　1）家兎胎仔に お け る microbubble 法 の 成績

　家兎胎仔 は 51羽を用い ，体重 は 25〜47g （平均

37．5g）で あつ た ．　 TF に よ る microbubble 法 の 成

績は， Z11 羽 ，
　 VW 　1 羽 ，

　 W 　14羽 ，
　 M 　10羽，　 S

6羽で あつ た．

　2）家兎胎仔 に お け る microbubble 法 の 成 績 と

P −Vcurve との 関係

　P −Vcurve で ，機能的残気量 を表 わす，　deflation

curve の 気道内圧 5cm　H20 をみ る と，　 Z 　 9．8±

4．7
，
VW 　18．9± 5．1

，
　W 　36．0± 5．1

，
　M 　40．8± 1．6，

S39 ．2± 3．9ml／kg （Mean ±SE） で
，
　 Z と VW

間に は有意差な く，
こ の 2群 と他の 3 群間に は 有

意差 を認め た （p ＜ 0．05）． また W ，M ，　S の 3群間

に は 有意差を 認 め な か つ た．すなわちW 以上 の 3

群で は
， 肺が虚脱 に 陥 らな い だ けの 残気量を有 し

て い る と考 え られ，curve 全体 も成熟パ タ
ー

ン を

示 し て い た （図 1 −
（A ））．

　3）家兎胎仔 に お け る microbubble 法 の 成績 と

肺一胸郭 コ ソ プ ラ イ ア ソ ス との 関係

　気 道内圧 10cmH20 で の コ ソ プ ラ イ ァ ソ ス は ，　Z

O．32± 0．13
，
VWO ．29± 0．10，WO ．88± 0．26，

M

1 ，02± 0．07， S　 1．41 ± o．07ml ／kg ／cmH20

（Mean ± SE）で ，　 Z と VW 間に は有意差 な く ，
こ

の 2 群 とM お よ び S との 間に は それぞれ有意差 を

認め た （p く 0．01）．W ，
　M ，

　S の 3群間 に は 有意差

を認 め な か つ た ．すな わ ち ，M と S で は 10cmH20

と い う低 い 気道内圧で 肺は 拡張 し ， 圧 が上 昇 し て

N 工工
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図 1　家兎胎仔 に お け る microbubble 法 と P−V　curve お よ び 肺
一

胸 郭 compliance

　 との 関係

223
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10　　　15　　　20　　　25　　　30　　 cmH20

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Pressur白
　 （B＞肺一胸郭 comptiance

さら に 拡張す る と ， 胸郭の コ ン プ ラ イ ア ン ス の 影　　 張す る未熟 パ タ
ー

ン を示 し
，
W は 両 者 の 中間の パ

響 で 測定値が見か け上 低下 し て くる成熟パ タ ーン 　　 タ
ー

ン を示 し た （図 1 −
（B））．

を，Z と VW で は 圧 の 上 昇 に ほ ぼ比例 し て 肺が 拡　　　 4） ヒ ト 羊水 に お け る microbubble 法の 結果 と

　　 　　 　　 　　　 　　 　　 　　 図 2　 Microbubble法 の 妊 娠 週数 に よ る変化
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妊娠週数 と の 関係

　 Z は ほ と ん ど34週 以前 の 例 で あつ た が，VW 以

上 で は 妊娠週 数 に よ る 変化が必ずしも明瞭で は な

か つ た ．S は大部分妊娠 37週以 降の 例 で あつ た が ，

24〜32週 で も S の 例 は 認 め られ ，
い ずれ も non −

RDS で あつ た （図 2 ）．

　5） ヒ ト羊水 に お け る microbubble 法 の 成績 と

DSPC 値 と の 相関

　羊水 中 DSPC 値（Mean ± SE）は
，
　Z　O．69± 0．29

，

VW 　L19 士 0．15
，
　W 　3．99± 0，56，　M 　6．58± 2．Ol，　S

7．70± 1．15mg／dlで ，
　 Z と VW 間 に は 有意 差 な

く，
こ の 2群 とW 以上 の 3 群 との 間 に は そ れぞれ

有意差を認 め た （p ＜ 0．001），また ，
microbubble

法 の 成績 と DSPC 値 との 相関係数は 0．56で ，有意

の 正 の 相関を示 した （p ＜ 0．01）（図 3 ）．

　 6）microbubble 法 ，
　 double　shake 　testお よ び

DSPC 値 に よ る RDS の 正 診率の 比較

　 microbubble 法 で は，　 Z の 81．3％に RDS が 発

症 し ，VW で は 12．5％に の み RDS が認め られた，

こ れに 対 し ， W 以上 で は 1 例 も RDS は 発症 し な

図 3　Microbubble法 と DSPC 値 との 関係

DSPC
（

か つ た ．double　shake 　testで は ，肺が 未熟 とされ

る 1／1 （
一
）で も RDS の 発症 は 46．2％ にす ぎず ，

intermediateとされ る 1／1 （±） 〜1／2 （± ）で は

28．0％に RDS が発症 した ．しか し，成熟 レ ベ ル と

され て い る1／2 （十 ）以上で は RDS は 1例 も発症

し な か つ た ．DSPC 値 が 0．5mg ／dl未 満 で は

76．5％に ， 0．5mg ／dl以 上 1．Omg ／dl未 満 で は

42．9％ に RDS が発症し，1．Omg／dl以上で は 1 例

も RDS は発症しな か つ た （表 1 ）．

　以上 の 結果 よ り， 成熟 レ ベ ル を microbubble 法

W 以上 ，
double　shake 　test　1／2 （＋）以上 ，

　 DSPC

値 1．Omg ／dl以上 とする と，胎児肺は 未熟で RDS

とな る 例 を肺 は 成 熟 し て い る と判 定 す る false

negative 　rate は い ずれ の 方法で も 0％ とな る が ，

実際 に は 肺は 成熟 し て い る の に
，
RDS が発症する

と判定す る false　positive　rate は，　 DSPC 値で は

9，5％ と比較的良好 で あつ たが ， microbubble 法で

は 27．5％ ，
double　shake 　test で は 32．5％ と高値で

あつ た ．microbubble 法 の 成熟 レ ベ ル を VW 以 上

とした場合 に は
，
false　positive　rate 　3．4％，正 診

表 1Microbubble 法 ，
　 double　shake 　test，　DSPC

　値 の 結果 と RDS の 発 症頻度

microbubblezerovery
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（C）
＊

（D）
＊

表 2　Microbubble 法，　 double　shake 　test，　DSPC 値 に よ る RDS の 止 診 率の 比較

l

ns

10081

．310081

、3100

34．276

．566
．781
．340
．0

　 　 　 　

　　　　

一遷

racy

訓

鞠’
成 熱 レ ベ ル 　（A） ．5mg ！i

’dl−一・（B）1．emg ，，
’
dl・一一　（C）very 　weak ・一　（D）weak 〜

　　　表 3　羊 水 へ の 胎 便溶液 ま た は．血漿 添 加 に よ る microbubble 法 お よ び DSPC 値 の 変化

（1 ） added 　meconium 　or　plasma 　to　the　ilnmature　amnietic 　fluid

　 DSPC

（mg 〆d1）

iAF 。 nly0 ．36

AF ＋  0．60

AF 十  

AF ＋  

： AF ＋  

…AF ＋． 
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0．701

．01
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1w ｝
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bubblc

　　　II（33w）
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．
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一

］
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ZEROAF ト 　　　　．．
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ZEROAF 十 

ZERO1 ．2ZERO 　　　　　IAF

＋  
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旨1　 ．：

「
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’
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〔巨  ．
：addition 　of 　meconium 　so 足ution （meconium 　solution 　l．　saline 　1 ：lDSPC 　l7．5mg ／dl〕

r呂  ：addition 　of 　hulnan 　plasma ｛plasma ．1　saline 　1 ：1DSPC 　S．1mg ！d］） 1冨1（3 ：1｝（｝；／（1 ：1）

唖 〔2 ：1）〔ヱ．（1 ：1）

（2） added 　meconium 　or 　plasma 　to　the　mature 　amniotic 　fiuid
1
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．．
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1／2m塑
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　 11・4　 V
壁 ⊥
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十  　　1　 7．5
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・・！2mec… 剄 ・3・。 V．WEAK
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  （19 ・ 1）．2 （9 ・ 1）  （4 ・1）  （2 ・］．1  （ユ ・1）  〔81 ・1）  （27 ・ 1）  （9 ・1） ）1（3 ・1）  （2 、 1）

率 も94．2％ と DSPC 値 に よ る正
．
診率を 凌 く値 に

な る が
，

18．8％の false　negative 　rate が 出現 した

（表 2）．

　7）胎児肺未熟 と考 え られ る羊 水 へ の 胎便溶液

ま た は 血 漿 添 加 に よ る microbubble 法 お よ び

DSPC 値に 対す る影響
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　表 3 −（1）に 示 した よ うに
， 高濃度 の DSPC を含

む胎便溶液 また は 血 漿を
， 種 々 の 比率 で 羊水に 添

加す る と，DSPC 値は 添加物の 比率の 上昇 に 伴つ

て 増加 した が
，

microbubb 】e 法 の 成績 は全 く変化

しなか つ た ．

　8）胎児肺成 熟 と判定 された羊 水 へ の 胎便溶液

ま た は 血 漿 添 加 に よ る microbubble 法 お よ び

DSPC 値に 対す る影響

　胎便溶液 お よ び血 漿中 に は 高濃度 の DSPC が

含まれ て い た が，羊水が入 らな い 時の micrebub ・

ble法 の 結果は Z また は VW で あつ た，それを 表

に 示 した比 率で 羊水 に 添加 した と こ ろ，両者 とも

一
定 の 傾向を示 さな か つ た が，血 漿添加 で は ，そ

の 比率 に よ つ て は凝 固して し ま い ，DSPC が低下

す る 場 合 があつ た．microbubble 法 の 成 績 は 1

〜 2 ラ ソ ク低下す る傾 向を認め た （表 3 −
（2））．

　　　　　　　　　考　　案

　 Gluck　et　al ．9》が，羊 水中 sphingomyelin は妊娠

経過中ほ とん ど変化せ ず ， 妊娠 30週 に ピ ー
ク とな

り，以後漸減する の に対 し
，
lecithinは 35週 に 急上

昇 し ，38週 に ピ ー
ク とな る と こ ろ か ら，L／S 比が

胎児肺成熟度判定に 有用 で あ る と報告 して 以来 ，

世 界中で 汎用 され る よ うに な つ た ．そ の 後，
リ ン

脂質 定 量 法 と し て は
，
DSPC 測 定

3）17 ）
，　 PG 測

定
4 ）5 脚 ）な どが開発された ， リ γ 脂質定量法 に共通

の 欠点 は，比較的多量 （2．5〜5ml）の 羊水 が必要

で あ り， 遠心操作を含む 全行程 に 2．5時間（L／S 比

一次展開）〜 5 時間 （DSPC 定量，　 L／S 比 ，　 PG 二

次展開）必要で あ り，緊急時 に は間 に 合わ ない 点

で ある．ま た ，

一般施設 で の 施行は ほ とん ど不 可

能で ある．さらに ，PG は 血 液に よ る汚染は 問題 に

な らな い が ，L／S 比や DSPC 定量 で は 血 液や胎便

の 混入 に よ り診断率は 著 し く低下 す る．

　 時 間 的 な 問題 を 解決 し た の が 以下 の 方法 で あ

る．shake 　test7）は 約 15分で 判 定可 能で ある が，測

定者 に よ る パ ラ ッ キ や false　positive　rate ヵ・局 い

とい わ れ る．こ の 点を 改良 し た の が
，
double　shake

testl）お よ び FSII5｝で あるが ，や は り判定 に は 15分

以上 必要で あ り，
shake 　testに は ク ロ ム 硫酸処理

試験管が，FSI に は 高価 な キ ヅ ト（まだ市販 されて

い な い ）が必要 で あ る．P −value16 ）測定 に は約 30分

日産婦誌37巻 2号

を要し ， や は り特殊 な機器が必要で ある．OD　650

nm 測定 は 比較的短時間 で 判定可能で あ る が，や

は り分光光度計が必要 で ある ．ま た ， こ れ ら に 共

通 の 欠点は血液や胎便の 混 入 が ある場合 に は診断

の 信頼性 が低下す る こ とで ある．

　 こ れ に 対 し，microbubble 法 は 175μ1 と い う微

量 の 羊水で ，器具 と し て は 大抵 の 施設 に 備わ つ て

い る顕微鏡 パ ス ツ
ール ピ ペ

ヅ ト
，

カ パ ーグ ラ ス
，

ホ
ー

ル ス ラ イ ドグ ラ ス しか必要 とせ ずに ， 羊水 の

前処理 な し で 約 5 分間 で 判定で きる点 に 特徴があ

る．今回 ，
われ わ れは ，家兎胎仔 に お ける 実験で ，

呼吸生 理 学的 に，特 IL　RDS の 本質 と もい え る呼

気時の 肺胞虚脱の 有無を表わす機能的残気量 お よ

び肺の 拡張 し易 さを表わ す コ ン プ ラ イ ア ソ ス の 両

面か ら ，
microbubble 法が肺成熟度を よ く反映す

る こ とを 初 め て 裹付 けた．さ ら に ， ヒ ト羊水 中

DSPC 値 との 間に も正 の 相 関が あ る こ とを 明 ら

か に し，生化学的 に も microbubble 法 の 持 つ 意義

を証明した ．

　
1
そ こ で ，従来の 方法 と RDS の 診断率 に つ い て

比較す る と ， false　negative 　rate は ，　 L／S 比 の
一

次展開で O 〜40．0％ 4 ＞10 ）19 ）
，
二 次展開で 9．1％ 2）

，
PG

で は 0 〜17．4％ 2＞4）5）s）2°）， DSPC 値 で は 7．917），

12．5％ z》，shake 　testで は 0 ％
2〕7）19）

，
　P ・value で も

0％ 8》11 ）
，
OD 　 650で は 0 〜33．3％ 4）6）1s）

，
　 FSI で は

5．3％ 15 ）で あつ た．false　positive　rate は，　 LIS 比

の
一

次 展 開 で 0 〜30．5％ 4）1°）19＞，二 次 展 開 で

13．7％2）
，PG で は 32 〜49．7％2）4）5｝8｝2n 〕

，
　DSPC 値 で

は 2．51n，8．2％ 2），　 shake 　test で は 8．9 〜 47．5％

2）7 ）19），P−value で は 15．4111，15．6％ s），　 OD 　650で は

3．3〜54．2％ 6 ｝18）19），FSI で は 13．1％ 15）
で あ つ た ．

　 こ れ に 対 し て ， microbubble 法 をみ る と，Pattle

et　 aL13 ）は M 以上を成熟 と し て ，　 false　 negative

rate 　8．3％，　false　positive　rate 　32．8％ と報告 し て

お り，false　positiveが 多 い が，今回 の われ わ れ の

デ
ー

タ か ら得 られた 判定基準 ， す なわ ち W 以上 を

成熟 レ ベ ル とす る と，false　negative 　rate 　 O％ ，

false　positive　rate 　27．5％ と ， 他 の 簡易法 に 比 し

勝 る と も劣らな い 成績で あつ た ．も し ， 成熟 レ ベ

ル を VW 以上 に お い た場 合 に は ，　 false　 positive

rate も3．4％に 著減 し，正 診率も94，2％ と，従来法
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で 最 もよ い 成績 で あ る DSPC 値定量 に 劣 らな い

成績 となるが，false　negative 　rate が 18．8％出現

し た ．従 つ て ，microbubble 法で は Z を未熟，
　W 以

上 を成熟 と し， VW は intermediate と し て と ら

え ， 時間的余裕が あれ ぽ DSPC 値定量 を，余裕が

なけ れ ば FSI を併用す る の が最 もよ い と思 わ れ

た ．

　 ま た
，
PG を除 く従来 法で ， 診断率の 低下 の 原因

となつ て い た 血液お よ び胎便 の 混入 に よ る影響に

つ い て も検討 し た が
， microbubble 法 で は混入 に

よ る影響 はほ と ん どな く，特に ，未熟羊水へ の 血

液や 胎 便 の 混 入 に よ りDSPC 値が増加 し て も，

microbubble 法 で false　negative とな る こ と は な

い こ とを 明 らか に した ．

　 しか し，
　microbubble 法に も欠点 があ り， 羊水過

多の よ うに 希釈 され て い る場合，成熟 レ ベ ル に あ

る場合に は 問題な い が
， 未熟 レ ベ ル （た とえ ぽ Z

で あつ て も）に あつ て も必 ず し も RDS に な る と

は 限 らな い 点で ある．ま た ，われ われ の 判定基準

を用 い る に は い くつ か の 留意点が ある，す なわち，

常に 一定 の 泡を立 て る た め
， 10〜20回 の 泡立て の

練習 が必要で あ る こ と．泡立 て に 際し て は ピ ペ
ッ

ト の capillary の 部分で 行 ない ，決 し て 太 い 部分

ま で 吸 い あげて は な らな い こ と．白濁の 強い 羊水

で は 泡が ゆ がん だ り，消失 した泡 の ゴ ー
ス トが出

る場合が ある の で ， これが ひ どい 場合 に は ，1，000

rpm ，5 分間程 度遠心 した 方が正 し い 判定 が で き

る こ と，凍結 （特 に 経腟採取 の もの ）羊水 は 急速

に 解凍 し，室温 に ま で もど して か ら実施す べ きで

あ り， そ れ で も 1 ラ ン ク程度低
一
ドす る可能性が あ

る こ と の 4 点で ある．

　また ， VW か ら RDS を選別す る の が今後の 課

題 で あ るが
， 実際上，わ れわれ は， 5視野中 3 視

野以上 Z の 部 分が あれ ば 未熟 と判定 し ， 1 視野で

もW の 部分が あれば 成熟と判定 し て お り， DSPC

値 と比較 し て み て もほ ぼ満足 した 結果 が得 られ る

よ うで ある．

　以上 ， 羊水 に よ る胎 児肺 成熟判定法 で あ る mi ．

crobubble 法 の 意義 に つ い て ，基礎 的 ， 臨床的 に 裏

付ける と と もに ， その 有用性を 明 らか に し
， 診 断

基準 を確立 し た ．
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