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　 　 　 　 　 　 　 　 　 1．は じめ に

　最近，先天異常 の 出生前診断 の 普遍化，手技 の 高度

化ぶ りに は 目を見張る もの がある．そ の 基盤 に は超音

波診断装置 の 相次 ぐ改良 に よ り多彩 な 胎児異常が鮮明

な 画像 と し て 捉え る こ とが で ぎる よ うに なつ た こ とは

言 うに 及ぼな い が，他方遺伝病 の 本体を細胞 レ ベ ル か

ら遺伝子 レ ペ ル で迫る ア ブ 卩 一チ も見逃す こ とが で き

な い ．今回 は
， 超音波 などの 画像で は 診断 で きない 遺

伝病 の 出生 前診断 に つ い て 新 し い 技法 を 中心 に 述 べ て

み た い と思 う．こ れ らの 出生前診断 の 原理 は，胎児由

来 の 組織 ・ 細 胞 を 採 取 し胎児情報 を 得 る こ と で あ る．

講演 に 先 だ つ て わ が 国 に 於け る 出生前診断の 実態を知

る た め に ア ン ケ
ー

ト調査を行 つ た ．調査対象 は 全国 の

大学 医学部 ， 医科大学 の 産婦人科 ・小児科，主要病院

お よ び遺伝相談施設な ど約500機関で あ る．そ の 調査結

果 は 表 1 に 示 し た が
， 出生 前診 断 が医 療に 浸 透 し，か

な りの 施設 で す で に 実用段階 に 入つ た こ とが 明 らか に

され た ，

　我 々 の 経験に基づ き個 々 の 出生前診断手技を整理 し

順次触 れ る，

　　　　　　　　　II．羊水診断

　羊水穿刺 に よ る 出生前診断 は 1960年宋 に 羊水中に 浮

遊する胎児由来の 細胞 の 染色体分析や酵素活性を測定

す る こ とに よ り染色体異常や 特定の 酵素の 遺伝的欠損

に 基 づ く病気を診断する 目的 で 瀾発 され
1°）12）

，
1970年

代急速 に 実用化 さ れ広 く臨床応用 さ れ て い る
3）13 ）．羊

水 穿刺 の 適応 は 本学会 誌 に 掲載 され て い る 通 りで あ

り，表 2 の ご と き妊婦が対象 に な る．羊水診断受診者

数は年 々 着実 に 増加 し て お り，適応別 に み る と近年高

齢妊娠 の 増加 が顕著で 受診者増 の 主要因に なつ て い る

こ とが 明 白に され た ．こ の 傾向は女性 の 社会進出に 伴

う結婚年齢 ・出産年齢 の 高齢化 と 医学知識 の 普及 が 背

表 1　出 生 前 診 断 の 現状

診 断 手 技 実 施 施 設 数 検 査 総数 昨 年 1年 間症例数

羊水検査

絨毛検査

胎児採血

胎児皮膚 生検

8415121 15，638

　 154

　 334

　 　 1

3．022
　 91

　 90

　 　 0

厚生省心 身障害研究班 『遺伝性疾患 の 発症予防班 」

遺伝相談 1 グ ル
ー

プ の 調査結 果 よ b

表 2　 妊 娠 中 期 羊 水 検 査 法

ユ．夫 婦の い ず れ か が 染 色体 異常 の 保 因者

2．染 色体異常児 を 分娩 し た 既往 を有す る もの

3．高 齢妊娠

4．重 篤 な X 連鎖 遺伝病 の 保 因 者

5．重 篤 で 胎 児診 断 が 可 能 な 先 天 性 代謝異常症 の 保因者

6．そ の 他重 篤な 胎児異常 の 恐れ が あ る場合

景 に ある もの と思わ れ る．

　羊水穿刺 の 時期 は 羊水量 と胎児 へ の 安全性を配慮 し

妊娠 17週前後に 行つ て い る．手技は超音波装置ガ イ ド

下，胎盤 を避け胎児に 針が触れ ない よ うに 羊水 ポ ケ ッ

トか ら羊水 を吸引す る．診断的価値 の 目安 と し て 結果

の 信頼性 と安全性 が ポ イ ン ト に な る が
， 最近 の 羊水診

断 の 成績 に つ い て み る と羊 水 穿刺が直接原 因 と さ れ る

胎児死亡例 は な くまた穿刺後 2 週間以 内 の 流産 率 も

O。5％以 下 で あ り，同時期 に お け る 自 然 流産率 と差 異 は

な い ．さらに 被検児 の 追跡調査 で も肉体的，精神的発

達面 に お い て 何 ら影響を与え て い ない こ とは 明 らか で

あ り， 羊水検査 の 臨床的価値は 極 め て 高 い もの と思わ

れ る．

　我 々 の 行 つ た 1，514症例 の 羊 水 検 査 の 適応 と結果 は

表 3 の ご と くで あ る．X 連鎖遺伝病 の 9例 の 男児を含

め 65例 4，3％ に 異 常が検 出 さ れ た．
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表 3　 羊水 検査 の 適応 と結果

適 　　 　応 症例数 異　常 異常検出率

染
　

色

　

体

染 色体異 常保因者 　妻

　　　　　　　　　夫

染色体 異常分 娩既往

　　（ダ ウ ン 症）

高齢妊 娠

X 連鎖遺伝病

　 　 72

　 　 17

　 736
　 （632）

　 569
（35歳 以上 ）

　 　 18

18

　221

〔17）

　9

　9（男児）

徽 コ翌 ・・％

　 　　 　 　 2．9％
　　　　　〔2．7％）

　 　　 　 　 1．6％

　　　　　50．0％

先天性 代謝 異常症

　　（17種）
436 14．0％

そ　 の 　 他 59 口 o％

1，51465 4．3％

表 4　 胎 児採 血 の 適 応

　　　　　　　　　 III．　月台児鏡

　胎 児を 直視 す る 目的 で 開発 され た の が胎 児鏡で あ

る．歴史的 に み て み る L　1972年 に Valentiが小ラ巳用 の

膀胱鏡 で 胎児 の 観察 に 成功 し て い る
1‘ ）．そ の 後器具 の

改良 が 加 え られ光学的な精度もあが り良質な像 が 得ら

れ る よ うに なつ た
9m ）．しか し，胎児鏡で みえ る範囲 は

極 く僅か で あ り胎児の 大奇形を観察する こ とは 容易 で

な い ．口 径 2mm 前後 の 胎児鏡を子宮内 に 刺入 して 行 う

risk は 高 く，よ ほ ど特殊 の 症例 を 除 い て は 外表奇形 の

診断 に 汎用 され て い る非侵襲性 の 超音波診断装置を凌

駕す る こ と は な い よ うに 思 わ れ る．胎児鏡 に は 直視 の

他に胎児組織生検 ， 胎児採 血 に お け る補助的役割があ

る が超音波 ガ イ ド下 で 充分可能 で あ り，客観的 に み て

胎児鏡 の 診断的意義 は あま りない の で は ない か と感 じ

て い る ．

　　　　　　　　　 IV．胎児採 血

　 日常臨床 に 於 い て 血液に 確定診断的情報 を求 め る こ

と は 少な くな い ．胎児 で も血 液検査 が 不 可 欠 と な る病

気は多 く，今後そ の 応用範囲 は か な り広 が る 可能 性を

秘め て い る．胎児採．血 の 適応 とそ・の 時期を み た の が表

4 で あ る．風疹，サ イ トメ ガ ロ ウ イ ル ス な どの 胎児感

染症 の speci 丘c　IgM 抗体 の 検出
6｝，各種 血 液疾患，筋ジ

ス ト P フ ィ
ー

の 血清 CPK 活性値 の 測定 ， 迅速な染色

体検査 が求め られ る 場合 などが 適応 と な る．胎児採血

に は 胎児鏡下採血 法，お よ び超音波下 に お け る 臍帯穿

刺法，胎児肝臓 ・心臓直接穿刺法がある
1）7）．採取さ れ

た 血 液 に 母 体血 ，：羊水 が混 入 し な い こ とが診断 の 精度

上必須に な る
’
が

，
こ れ らの 採血 法 の うち超音波 ガ イ ド

下 の 臍帯穿刺法 が侵襲 も少 な く，確実 に pure な 胎児

血 を採取 で ぎる点で 優れ て い る．手技 は 超音波 画像を

み なが ら臍帯 血 管を胎盤付着部位近 くで 穿刺し採血す

る．穿刺 に は 23g の PTC 針を使用 す る ．

疾 　患　名 診 　断　法 実 施 時 期

胎児 感染 症 speci 且dgM 抗体 妊 娠20− 22週

先天 性 出 鬘血性 疾 患 凝 固 因 予活性 妊 娠18〜22週

ヘモ グ ロ ビソ 異常症
異常 Hb の 検出

赤血 球 の 形態
妊 娠 18〜22週

筋 ジ ス ト ロ フ ィ
ー plasma　CPK 妊 娠 18〜22週

細 胞 遺伝 学 的 診断 染 色体分析 妊娠23週 まで

表 5　 胎 児 血 分 析症 例

福 山型筋 ジス ト 卩 フ ィ
ー： 3 症例

染色体 分析

　 　羊水診 断 結 果 の 確 認 ： 2 症 例

　灘覊
覯 され た ・

2 圃

　検査 に 臨ん で 胎児血 で あ る こ とを確認す る こ とが必

要 とな る が
， 胎児赤 血 球 は 母体赤 血 球 に 比 し大 ぎい こ

と か ら血球分析装置に よ り赤血球 の 直径を測 り判定 で

き る．ま た 0．1％KOH 水 溶液に 採取 血 を数滴滴下 す る

と胎児血 で あれば鮮紅色 を呈 し ， 母体 血 で は 短期間 に

褐色に 変色する の で 簡単 に 即時的 に 鑑別 可 能で あ る，

　我 々 の 妊 娠中期 の 胎 児採 血 例 は 7 症 例 で あ る （表

5 ）、3 家系 の 福山型筋ジ ス ト 卩 フ ィ
ー

の 胎児血 分析結

果で は ，血清 CPK 値 が 2GOng ／m1 以 Eを示 し た 1 症例

は 異常再発例 と診断さ れ剖検で 特有 の 脳奇形の 存在が

み ら れ た こ と か ら診断結果 の 誤 りの な い こ とが裏付け

られ た ．

　　　　　　　　V ．胎 児皮膚生検

　胎児皮膚生検 の 成功例 は胎児染色体分析を 目的と し

て 行 わ れ た 1971年角谷 らの 報告 に み られ る
4 ）．そ の 後

重篤 な皮膚遺伝病の 出生前診断の た め に こ の 手披が 試

み られ て い る，具体的な適応疾患 は表 6 に 示 した 胎児

性魚鱗癬 の よ うな致死性 の 高い もの が挙げ られ る
S）．

胎児性魚鱗癬の 胎児診断例 に つ い て 紹介す る，胎児皮

膚生検 に は 口 径 1，7mm の 生 検鉗子 を 用 い ，妊 娠 20週 に

超音波 ガ イ ド下 に て 胎児皮膚 の
一

部 を採取 した ．そ の

組織所見 を 正 常胎児 と対 比 し た の が 図 1で あ る．明 ら

か に角質層 は 重層増殖 し，毛孔 の 角化を伴 うな ど魚鱗

癬に 特徴的な所見が得 られ た ．またその 胎児 の 皮膚 に

は す で に 亀裂 が み られ， 口 唇部 に も特有の 変化を捉 え

る こ と が で ぎた ．

　　　　　　　　　 VI．絨 毛 検査

　 多 くの 出生診断 の 抱 え る 大 きな問題 は，妊娠中期 に

入 らな け れ ば実施 で きな い こ とで あ る． こ の 時期 に 初
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表 6　　月台シ巳ノ支二膚生 検

疾　患 　名 遺伝形式 備　 　 　考

胎 児性 魚鱗癬

先天表皮水 疱 症

先天 魚鱗癬様 紅皮症

嵳灘
　 　 　 n ．Larsson

常染色体劣 性

常 染 色 体 劣 性 型

と優性 型

常染色体優 性

常染色体 劣性

致 死性

多 くは 致死

長期生存例 あ り

皮 膚感染 を繰 り返 し，
敗 血 症 を併 発

膚
匸

 

叢
膚

．
嶋

繊
雛
靴

瀞
箒、、

鯨
瀦

難
論

驪
覊
鑼

講
讃
惣

皮児

驫
欝

胎
∵

隔．
儲

癰

週
』
∵

糎
嘱

募

22
一

惚

褊 ，」
ぎコ．
∴

濫
灘

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　

　
．

韈
謙、
晒

．

鑑
鑿
難

図　 1

め て 診 断 可能 と い う事態は 妊婦 に 長 い 間 の 待機 を 強 い

る こ とに な る ぼ か りか 診断 が 下 され る時 に は 妊婦本 人

は 胎動を感じ，そ の 存在を 強く意識する よ うに な る，

つ ま り こ の 時期 に 出生前診 断 され る こ とは 遺伝病予防

の 立 場 か ら言 え ば大きい 進歩で ある が妊婦 に 瓣 して は

か な り精神的苦痛を強 い る こ と に な る。 こ の よ うな 状

況を考 え る と診 断手技を 更に 改善する こ と が必 要 と言

え よ う．妊娠初期 に 行 うこ と の で ぎ る 絨毛検査 が 注 目

さ れ て い る 理 由は こ こ に ある．適応 は 羊水診断 に 準 じ

て い る が ，絨毛診断で は こ れ らに DNA 診断が加わ る，

妊娠初期，胎児由来の絨毛膜が胎嚢表面を覆 い つ くし

て い る が 9 週頃 か ら将来胎 盤 を 形成す る繁生絨毛膜は

一層肥厚 し超音波画像 一巳識別 が 可能 とな る．絨毛 は 妊

娠 9 〜11週 に 繁生絨毛膜か ら採取さ れ る．採取手技 は

大 き く経腹壁法 と経頚管法 に 分 け られ る
5）．現在 ま だ

表 7　 絨毛検査 の 適応 と 結果

適 　　 　応 症例 数 異　常 検 出率

染色体異 常症

染 色体 異 常 保 閃 名　 　妻 12 1 8．3％
夫 1 0   ％

染 色体異 常分娩既往 19 o o％
（ダ ウ ソ 症 候群 ） （18） 〔o） （  ％）

高 齢妊娠 14 ／ 7ユ ％

先天 性代 謝異常 症 5 240 ．  ％
DNA 診 断 9 ユ ユL1 ％

百1 60 5 8．3％

表 8　 DNA 解析 を 目的 と して 絨毛採取 が 行 わ れ た 遺

　伝病

症例 数 胎児 僻別 胎 児 DNA 解析

X 血 友病　A 33 （女児 ）
一一

連 Lesch・Nyh 鼠n 病 11 （男児 ） 病的 遺伝 子 ：1

鎖 Duchenne 型筋ジ ス ト ロ フ ィ　ー 32 （男児〉 正常遺伝 子 ：2

型 1（女児 ）
一一肋駈圏

常
染
色

体
劣

先 天性 副腎 悟器症 候群

（21一水 酸化酵素欠損症）
2 一一

正常 遺伝 子 ：2

忤

絨毛検査の 安全性 は 充分評価さ れ て い る わ けで は な い

の で 我 々 は 対 象を厳重 に 選択 し 受診者 の 意向を尊重 し

て 行つ て い る．表 7 は絨毛検査の 適応 と結果の 総括 で

ある が 染色体異常保因者 ， 先天代謝異常な ど high　risk

群 の 占め る割 合が高 く，し た がつ て 異 常の 検出率も高

い ．

　 さ て ，遺伝病診断 に お け る イ ン パ ク トの
一

つ は

DNA 解析 の 直接応用 で あ る ．表 8 に 我 々 が胎児 DNA

解析を試 み た病名 とそ の 結果を示 した ．こ こ で 少し遺

伝病 の DNA 解析の 原理 に 話を進め て み よ う．

　　　 VII．遺伝病 の DNA 解析 と 出生前診断

　遺伝子解析に は DNA 分画 が 必要 とな る が ，バ ク テ

リ ア の 持 つ 制限酵素 の 発見 に よ り こ れ が 可能 に な つ

た．制限酵素 は DNA を random に 切断す る の で は な

くDNA の 特 定 の 塩 基配 列 が存 在 す る と き に 切 断 す

る．今 日切断部位 が 異な つ た 制限酵素 が 60以上報告 さ

れ，市販され て い る．遺伝 子解析に は遺伝子 マ ッ ピ ソ

グ 法 が 必要 で ある〔図 2 ）．胎児診断 で は絨毛組織か ら

胎 児 DNA を 抽 出 し特定 の 制 限 酵素 で 切断す る，切 断

後 DNA を ア ガ P 一ス ゲ ル で 電 気 泳動 す る と，　 DNA

断片 は その 長 さに よ り分画 され る．ゲ ル 内 の DNA を

ア ル カ リで 変 性 し，サ ザ ン ・プ ロ
ッ ト法 で ニ ト ロ セ ル
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端 畢
舫 耀 7 排 瓧 で

　驪 し ・ プ ・ 一ブ を ． ト。 セ ル 。 ．、a
の オ

ー
トラ ジ 才 グ ラ フ

　 　 　 　 　 　 　 　 用 い たハイ ブ リダ イ

イ
 
　　　　　　　　　　　　ゼ

ー
シ ョン

　　　　　　 図 2　 遺伝 子 マ ッピ ン グ
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L
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　 遺伝子 マ ．r プ

図 4　DNA 多型 を利 用 した 連鎖解析法

　 　 　 　 　 754 　 　　0τC

・ユ ＿ ．〈，二
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 動原 悔

on　5　 筋 ジ ス ト ロ フ t − （DMD ）の 遺 伝 子 座を 含 む X
　染色体の

一
部

6．4kb5
．Okb

1．4kb

一 　　　一　　　　一　　　一
　 　 一 　　　　　　　　　　　　一

甲

颯伝子 マ’J プ

図 3　 変異遺伝子直接解析法

ロ
ー

ス 膜 に 転移 させ る。次 に プ ラ ス ミ ド な どで増幅し

た遺伝子 を プ ”
一ブ と し 同位元素 で 標識 した の ち ハ イ

ブ リ ダ イ ズ す る と目的 の 遺伝子を含む DNA 断片 の 位

置 を オ
ー

ト ラ ジ オ グ ラ フ ィ
ーで 決定す る こ と が で ぎ

る．次 に こ れ らの technique を応用 し た 遺伝病 の 解析

に話を移す．

　遺伝病 の 解析 に は 二 つ の 手法 が あ る ．そ の
一

つ は 制

限酵素
一
マ

ッ ピ ソ グ を行つ て変異遺伝子を直接確認する

方法 で ある．要諦を家族性 ア ミ ロ イ ド ニ ＝− V パ チ
ー

の case で 説明する （図 3 ）．正常 と変異 プ レ ァ ル ブ ミ

ソ 遺伝子 の ア ミ ノ 酸配列 30位 が 正常 で は Valine，変異

で は Methionine に 変換し て い る．そ の 塩基 コ
ードは

各 々 GTG ，　 ATG で あ る か ら Guanineが Adenineに

変異した た め に 発症する こ と に な る．こ の 変異 に 基づ

い て Nsilの 制 限酵素 で 分解す る と正常で は プ レ ア ル

ブ ミ ソ 遺伝子を含む 6．4kb の バ ン ドが得ら れ る が，患

者 で は 塩 基変換部位 で 分解 され1．4kb
，

5．Okb の 2 本

の バ ン ドが 形成 され る． こ の こ とか ら胎児 DNA 解 析

で 1．4kb，5．Okb の バ ソ ドが認 め ら れ れ ば患児 と診 断

さ れ る．こ の よ うに 塩基 の 変異が同定 され て い る遺伝

病の 種類は今の 所少なくそ の 応用 は 限 られ て い る．そ

こ で 考え られ る の が第 2 の 連鎖 解析で ，DNA 多型を

利用す る手法 で ある．こ の 手法 は病因遺伝子 が 単離 さ

れ て い な い 場合 に 利用 で ぎ る の で 遺伝病 の 診 断 に 広範

に 応用 で き る可能性 が ある． ヒ ト の DNA 配列 の 中 に

は遺伝子 の 機能 に 何 ら影響 を与 えない が，あ る 制限酵

素切断部位 の 長 さ に 変異がみ つ か る こ と があ る．こ の

変異は単純な Mendel の 遺伝形式 を とる の で こ の制限

酵素断片長 の 多型性 か ら家族内に お け る 病因遺伝子 と

連鎖 し た マ
ー

カ
ー

とし て 使用す る こ と がで きる．DNA

多型を利用 した 連鎖解析法 を 図 4 に 示す．病因遺伝子

A の プ ロ
ーブ が な く，し か し 近傍 の M プ P 一ブ は 入

手 で きた とす る．M プ Pt　一ブ に お け る DNA 多型を み

る と 正 常遺伝子 N に 連鎖 し た DNA 断片 etlOkb で あ

り，病眼遺伝予 A で は 多型サ イ ト出現 の た め 7kb の 断

片 が 得 られ た と仮定す る．こ の case で は 保因老 の 遺伝

子 マ
ッ プ は 二 つ の 断片 が 現れ ， 正常で は 10kb の み ， 異

常例 で は 7kb の み の パ タ
ーン が得ら れ る こ とに な る，

　連鎖解析法 と直接解析法を Duchenne 型筋ジ ス ト ロ

フ ィ
ー （DMD ）の 実例 で 示す

2 ）．

　DMD 遺 伝子 は X 染色 体 の 短腕に 座位 し母 親が保

因者で あれぽ生 ま れ る男子 の 5  ％は 患児 と な る．DMD

遺伝 子の プ Pt 一ブ は 単離 され て い なか つ た の で 近傍の

OTC お よ び754の DNA 領域を連鎖解析用 の プ Pt　一ブ

と した （図 5 ）． こ の 家系 で は 754の プ ロ ーブが 連鎖解

析 に 適 正 で あ つ た．す な わ ち 図 6 − 1 の ご と く754プ

ロ
ーブ を Pstlで 分解す る と 正 常遺伝 子 は 玉2kb の パ

タ
ーン と連鎖 し て い る の に 対 し 病 因遺伝 子は 20kb と

連鎖 して い る こ とが判明 し た．すなわ ち遺伝子 マ ッ プ
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　 正 常 　 保 因者 羅患 者

〔男性 女性〕（女 性）〔男 性 ）

20kb

ウ

12kb

遺伝子 マ ッ プ

　 Pstl　　　　　 Pst1

巽
　 　 　 　 　 　 　 　 正 常遺 伝 子

職
　 　 　 　 　 　 　 　 病的 遺伝子

図 6 − 1　 754プ ロ
ーブ に よ る DMD 家 系分析

1
1　　 2　　 3　　　4

　 　 　 　 黶 診 署

　　　　　　　　回 ぐ 絨 毛 検 査 施 行 胎 児

■：罹 ．｛EL男 t1E

回 ：正 常 男 性 ・ … 　 b 保 有 ・

  ：
保 因 者 女 性 く ・ ・ ／ ・ ・ kb ・

図 6− 2

で 正常人 は 12kb ，保因者女性 は 12kb と 20kb の 2 本 の

断片，そ し て病的男子 は 20kb の み が見出され る こ と に

な る，図 6− 2に こ の 家系 分析 と出生前 診断 の 結果 を示

した が，胎児 DNA 解析で は 12kb の パ タ ーソ が得 られ

正常 男子 と診 断 し そ の 後 分娩 され健康 に 発 育 し て い

る．運鎖解析 で は 充分 に 大 きな 家系 分析 か ら適切 な 連

鎖関係を見出す こ と を 必要 と し時問 が か か り時 に 複雑

に な る． こ の 手法 は 分子構 造 の 置 換が 検出 で き る プ

P 一ブ が 用 い られ る ま で の 当座 の 解析 法 とみ な され

る．最 近 DMD 遺 伝 子 の
一部 を構 成 す る14kb の

cDNA の プ 卩
一ブ が 開発 され直接解 析が可 能 に な つ

た ．図 7 は こ の プ P 一ブ を 用 い て 診断 した DMD 家系

で あ る．発端者 で は 17
，
13

，
5 ．5

，
4．5kb の バ ン ドが 欠

失する こ と が明 ら か で ，大きい 家系分析は 必 要 で な く

正常 ， 異常 の 診 断 は 容易 で あ る ．最近 の DNA 解析 に よ

る 遺伝病診断 の 進展をみ る とそ の 潜在的能力 は 極 め て

大ぎい と言え よ う．こ の 手法を応用する こ と に よ り出

生 前診 断が革命的 な転換期 に 入 つ た こ とは 明 白で あ

り，今後よ り
．．層 の 発展が期待で き る．

　 　　　　　　　 VIII．お わ り に

　最後に 出生前診断の 問題 点 に つ い て 触 れ る．まず 出

生 前診 断 セ ソ タ
ー

の ネ ッ ト ワ ー
ク 化 の 問題 で あ る ，遺

皿
1

皿

ヲ
34

　 等

鞍蕃響
／1．r　11！ ジ 　　　　

’
：

欝：．． 欝臨

cDMD4 − 5α 1
HindM

　 図　 7

伝病 の 診断手法 も多様化 し て お り，

一
セ ン タ

ー
で そ の

全 て を 診断す る こ と は 不 可能で あ る．そ の た め あ る特

定 の 遺伝病診断 の た め の 充分 な知識 を得 た 検査施設 が

分散され る の もや む を 得な い ．診断を希望する家族に

とつ て 検査 が 可能 か 否 か は 切実な問題で あ り，あ る セ

ソ タ ーで で き な い とい う理 由か ら放 置 され て し ま うこ

とは 許 され な い ．そ こ で 施 設聞 の 相 互 の ネ ッ ト ワ ーク

の 編成・協 力態勢 が 必 要 と な つ て く る．こ の ネ ッ ト ワ ー

ク 化 は 早急 に 取 り掛 か らねばな らない だ ろ う．次 は 出

生前診断 の 本質 に 関わ る 問題で ある．出生前診断の 臨

床応用範囲 の 幅が 広 が る こ とは 間違 い ない ．こ こ に は

数多 くの 危 険を含 ん で い る，異常と診断 さ れ た 場合 の

中 絶が あ ま り厳格 で な く な る 傾向 が あ り は し な い か と

い うこ とで ある、病態 が か な り軽症 で も親があま りに

完璧性 を 要求す る が故 に 安易 に 中絶 に 走 る 恐れ が あ る

こ とが 考 え られ る． こ の こ とは 出生前診断従事者 の
一

層の 慎重性が要求さ れ る こ ととな る．も う
一．’

つ の 問題

は 遺伝病 の 予防 の解決が出生前診断 に ある と誤解する

こ と で ある．遺伝病 の 予防 とい う面 か らみ れば出生前

診断 を し て 中絶 とい う行為 は 単 に 次善の 策 に 過 ぎな

い ．遣伝病 の 研究 は そ の 治療法の 開発 に 向け て バ ラ ソ

ス よ く進め る 必要が ある．こ の よ うな努力が将来出生

前診断 か ら胎児治療へ の 大道を創設す る もの で あ り，

そ の 実現の た め の 研究 に 微力を尽 く した い と思 つ て い

る．
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Synopsis

　 Technical　advances 　continue 　to　expand 　the　number 　of　genetic　disorders　that　can 　be　diagnosed　in　utero ，
The　current 　nlethods 　for　prenatal　diagnosis　are 　as 　follows ： Anmiocentesis ，　fetoscopy，　fetal　blood　sam ．

pling，　biopsy　of 　fetal　skin ，　and 　chorionic 　villus　sampling （CVS ）．

　The 　method 　for　growing 　fetal　cells 　obtained 　by　amniocentesis 　in　short 　term　culture 　and 　karyotyping　has
opened 　a　new 　area 　to　chroInosomal 　anomalies ．　 By 　using 　cultured 　amniotic 　fluid　cells 　in　larger　numbers ，　it
is　also 　possible 　to　diagnose　many 　metabolic 　disorders．
　 Fetoscopy 　has　been　developed　which 　permits　the　perinatologist 　to　 enter 　the 　uterus 　 and 　obtain 　 tissue
sample 　or　to　actually 　view 　the　fetus，　However，　it　is　very 　dif丑cult 　to　visualize 　the　fetus　directly　through
fetoscope．　 Only　specific　parts　of 　the　fetus　can 　be　readily 　identi丘ed ，

　but　a　total　examination 　of 　surface

anatomy 　is　rarely 　possible ．　 Now 　uitrasonography 　with 　improved 　resolution 　can 　clearly 　de丘ne 　many 　major

anatomical 　abnormalities 　without 　apparent 　risk ，　 And　a重so，　fetal　blood　sampling 　and 　skin 　biopsy　have 　been
successfully 　performed 　under 　ultrasound 　guidance 　rather 　than　under 　direct　fetoscopic　visualization ．

　Recently，　the　advent 　of 　fetal　blood　sampling 　has　made 　it　possibleto　diagnose　genetic　disorders　which 　have
hitherto　been　impossible　to　recognize 　in　the　fetus．　 The 　main 　apphcations 　are 　for　the　prenatal　diagnosis　of
the　fetal　infection，　coagulopath 三es

，
　hemogulobinopathies

，
　and 　muscular 　dystroph三es ．

　Several　severe 　genodematoses 　result 　in　early 　death　or　are 　associated 　wlth 　siglli丘cant 　morbidity ．　 Some
of 　these　disorders　can 　be　diagnosed　in　utero 　with 　skin 　biopsies．　 Harlequin　Ichthyosis　is　a　typical　case ．　 A
positive 　prenatal 　diagnosis　of 　Harlequin　Ichthyosis　was 　r合ported，

　The　malor 　problem 　with 　these　techniques　is　that　they　cannot 　be　performed 　until 　the　secQnd 　tr  ester．
The 　second 　trimester 　prenatal　diagnoses　mean 　that　a　woman 　has　a　long　wait ，　and 　then 　already 　feels　fetal
movements ．　 These　situations 　cause 　a 　considerable 　degree　of 　emotional 　trauma ，　 There　is　clearly 　a　need

for　an 　irnproved　method ．　 In　the　past 　few　years，　chorionic 　villus　sampling （CVS ）has　been　developed　as 　an

useful 　clinical 　procedure 　in 丘rst 　trimester ，　 Simp 三e　techniques　 using 　 a　suct 三〇n 　catheter 　 or 　biopsy　forceps
directed　through 　the 　uterine 　cervix 　have 　been　developed．　Transabdominal　needle 　biopsy 王s　also 　available ，
There　 are　 three　 major 　diagnostic　uses 　 of 　CVS ； cytogenet 三c，　 biochemica1，　 and 　 fetal　 DNA 　analyses ，
Diagnosis　of 　genetic　diseases　using 　DNA 　is　a　relatively 　recent 　advance ．　 During 　the　last　few　years 　it　has
been　feasible　to　examine 　fetal　DNA 　directly　and 　to　identify　genetic　diseaseg．　very 　1）recisely ，　 It　appears 　that

prenatal　diagnos三s　will　be　revolutionized 　by　fetal　DNA 　analysis ．
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