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　　　　　　　　　緒　　言

　再生 不 良性 貧血は ，骨髄組織が低形成を示 し末

梢血 にお け る赤血球， 白血球 ， 及 び血小板 の すべ

て が減 少す るす な わ ち汎血 球減少を ぎた す原因不

明 の症候群で 予後不 良の 難治性疾患の ひ とつ で あ

る ．治療法 とし て は 一般的に 輸血（赤血球濃厚液 ，

濃縮血小板血漿），男性ホ ル モ ソ ，蛋 白同化 ホ ル モ

ン の投与，免疫抑制剤の 投与， 重症例 に 対 し て は

骨髄移植が行わ れて い る．骨髄移植後の 妊娠，分

娩 は諸外 国に は報告例が ある が 1ト 61
， 本邦 に は 報

告例 が な い ．

　今回我 々 は ，過去 に 再生不 良性貧血 と診断 され

輸血及 び種 々 の 投薬治療で 軽快増悪を 繰 り返 し た

後骨髄移植を施行 されて 軽快し，そ の後妊娠し帝

王切 開に て 生児を得た 症例を経験 し た の で 報告す

る ．な お こ の症例は 骨髄移植前の 再生不 良性貧血

に 対 す る 輸 血 が 原 因 と考 え ら れ る HCV 及 び

HTLV ・1の キ ャ リ ア ーで もあ っ た。

　　　　　　　　　症 　　例

　家族歴 ：特記す べ き事項 な し．なお両親共出身

地 は 大阪で ある．

　既往歴 ：1981年 ，
17歳時頃 よ り顔色 不 良 に気付

き近医 よ り貧血 を指摘 された ．食事療法を 行 うが

貧血 は 改善せ ず労作時呼吸困難及 び動悸が 出現 し

始 め た ．1982 年，
18歳時 に は 再生不 良性貧血 と診

断 され，治療 の た め 輸血 （赤血 球濃厚液 ，
MI小板），

男性 ホ ル モ ソ （ハ ロ テ ス チ ン ），副腎皮質ホ ル モ ソ

（プ レ ド ニ ン ）， pulse療法 （OK432，
チ オ デ ロ ン

，

メ チ ル プ レ ド ニ ゾ ロ ン ），四者併用療法（セ ル ロ プ

ラ ス ミ ン
，

プ レ ド ニ ン
， 葉酸 ，

V ．B）の 投与を受け

一
時軽快 し外来通院 し て い た が症状増悪 （輸血 回

数増加）を 認め た， こ の た め 1984年， 20歳時実兄

を ドナ ーとする骨髄移植が施行 され た ．骨髄移植

の 前処置 とし て血漿交換 ，
サ イ ク ロ フ ォ ス フ ァ マ

イ ド50mg ／kg／day及 び ALG （抗 リ ン パ 球抗体）

50mg ／kg／day の 投与 ，
　 TLI （リ ン パ 節照射）500

Rad が施行 された ．

　骨髄移植後 ス テ ロ イ ドの 投薬を 1989年25歳時ま

で ， 免疫抑制剤の 投薬 を 1990年 26歳時 ま で 受けた．

25歳 時に は 大腿骨頭 え死 の た め 手 術が施 行 され

た ．投薬中止 し て か ら血 液検査 の 結果 に は 特 に 異

常 を認め な か っ た ．

　月経歴 ：初経 は 12歳時 で それ以後月経周期は 約

30 日順で あ っ た．18歳時に 再 生不 良性貧血 と診断

された後 に投薬 の 増量 に よ り無月経 とな っ たが そ

の後薬剤の 減量 に よ り月経は 回復 し た．骨髄移植

後は無月経で あ っ たが
， 骨髄移植後 6 ヵ 月 で 月経

周 期は 回復 し30日1頂となっ た．

　結婚歴 ：25歳時初婚．

　今回妊娠経過 ：1992年 28歳 時内科 よ り妊娠可能

と され当科不妊外来受診 ．特 に 治療を必 要 とせ ず

約 1 ヵ月で 妊娠 を確 認 し た ．妊 娠初期 か ら入 院（妊

娠 34週 ） まで の 浮腫 ， 蛋 白尿，収縮期血 圧 ， 拡張

期血 圧 ， 白血 球 ，
ヘ モ グ ロ ビ ン

，
血 小板 の 推移 を
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図 1　 入 院 ま で の 臨床 経 過

図 1 に 示 し た ．

　浮腫は 妊娠経過中認め られなか っ た ．白血球 ，

ヘモ グ ロ ビ ン ，血 小板 は妊娠 10週の 時点で は それ

ぞれ正常範囲 で あ っ た が
， 妊娠 27週 の 時点で は ヘ

モ グ ロ ビ ン 9．2mg ／dlと 軽度 の 貧血 が認 め ら れ

た ．白血球 ， 血 小板 は正 常範囲で あ っ た ．収縮期

血 圧は 妊 娠27週 と妊娠33週 の 時に 140mmHg 以上

と な っ た が拡張期血圧は 90mmHg 以下 で あ っ た ．

蛋 白尿は 妊娠初期に は （十 ）で あ っ た が その 後 （
一

）

とな り経過観察 し て い た ．妊娠28週時 に は （十 ）

と な り定量で は 58mg／d1で あ っ た ．妊娠 33週 時に

は蛋白尿が 再度 （什 ），収縮期血 圧が 140mmHg と

な っ た た め 妊娠 中毒 症の 診 断 で 入 院管理 とな っ

た ，

　図 2 に 入 院後 （妊娠 33週）よ り退院 まで の 浮腫 ，

蛋白尿，収縮期血 圧 ， 拡張期．血圧 ， 白血球 ヘ モ グ

ロ ビ ソ
，

血 小板の 推移を示 し た ．

　入院後 （妊娠33週）か ら妊娠 38週 ま で の 白血球

は 6，500〜8，000の 範 囲 を 推 移 し異常値 を示 さな

か っ た ． ヘ モ グ 戸 ビ ン は 8．7〜10．1mg ／dlの 範囲

で 推移 し軽度 の 貧血 を示 した．血小板に つ い て は

13．4万 一・　16．4万 で 推移 し正 常範 囲 で あ っ た ．収縮

期血 圧及 び拡張期血 圧は それぞれ140mmHg ， 90

mmHg 以下で あ っ た，蛋 白尿は 入院後 よ り妊娠 37

週 ま で は 200mg／d1以下で あ っ た が，妊娠 38週 で

は 220mg ／dlと増悪を認め た，

　妊娠 28週 か らの GOT ，
　GPT ，

　Ccr の 推移を 図 3

に 示 し た 。GOT ，
　GPT 共に 妊娠中 よ り上 昇が認 め

られた ．妊娠28週か ら38週で は それ ぞれ減少傾 向

が 認め られ た ．

　 Ccr に つ い て は 妊 娠33週 か ら 測 定 し て お り

43．3〜60．4m1／min の 範囲で 推移 した．
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機能及 び 腎機能経過

表 l　 HCV 関連検査結果

丹体 静脈 血　妊 娠36週　　HCV 抗体（ELISA 法）　　 （＋ ）

　 　 　 　 　妊 娠38週 　 　HCV 　RIBA 法　 　 　 　 　 　 陽 性

　 　 　 　 　 　 　 　 　 HCV 　RNA 抗原 （PCR ）法　 　陽性

臍帯血 HCV 抗体 （ELISA 法）　 　 　 （什 ）

HCV 　RIBA 法 　 　 　 　 　 　 陽 性

HCV 　RNA 抗原 （PCR ）法 　 　陽 性

児静脈 血　 　生後 4 日

生後 1 ヵ 月

生後 6 ヵ月

HCV 抗体 （ELISA 法）　　 　 （昔 ）

HCV 　RIBA 法　 　 　　 　 　 陽性

HCV 　RNA 抗 原（PCR ）法　 　陽性

HCV 抗体 〔ELISA 法）　 　　 （十 ）

HCV 抗体（ELISA 法）　　　 （＋ ）

母 乳 　 　 　 　 　 HCV 　RNA 抗 原 （PCR ）法 　 　陰性

た だ し 通常 の 検査 感度 に 達 して い な い 可能 性 が

あ るため 参考値

　凝固機能は 妊娠32週及び妊娠38週 の 時点で 測定

し た が ， 出血 時間 ，
プ ロ ト ロ γ ビ ン 時間 ， 活性部

分 ト ロ ソ ポ プ ラ ス チ ン 時間 ，

ヘ パ プ 彡ス チ ン テ ス
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表 2　 HTLV −1（ATL ）関連検査 結果

母体 静脈血 　妊 娠27週

妊 娠 33週

妊 娠37週

妊 娠 38週

HTLV ．1（PA 法 ）　　　 X32 （十 ）

HTLV ・1（FA 法 ）　 　 　 × 5未満

Western 　blotting 法　　　陰性

HTLV ．1（PA 法 ）　 　　 x32 （十 ）

HTLV ・1（FA 法）　 　 　 × 5未満

Western　blQtting法 　 陰性

HTLV −1（PA 法）　　　 × 32（十 ）

HTLV −1（FA 法）　　　 x5 未満

Western　blotting法　 陰性

H
  齢 究鱗

ノレ

雛

臍帯血 HTLV ・ユ（PA 法）　　　 × 64（十 ）

HTLV −1（FA 法）　 　 x5 未満

Western　blotting　Za　 判定保 留

H
  蜘語暁 

レ

馳

表 3　 新 生 児 transaminase の 経 過

生後 1 日 目　　 生後 5 日 目　　 生ec17　E 目

GOTCIUfl ） 60 34 16

GPT （IU／l） 12 9 1／

ト， 血 漿 フ ィ ブ リ ノ
ーゲ ン

， FDP ，
　 AT −HIは そ れ

ぞれ正常範囲 で あ っ た ，

　分娩様式及び新生児 ：妊娠 38週で の 蛋 白尿定量

で 220mg／d1と重 症妊 娠中毒症 とな っ た こ と ， ま

た Ccr値が 50．6ml／min と低値 で あ る こ と か ら母

体 の 腎機能保護 の 目的で 腹式帝王 切開術 を施行 し

た．

　児は 2，648g ， 女児 ，
　 Apgar 　score 　8 点 で 外表奇

形 は な か っ た．

　分娩後経過 ：白血球 は 一
過性 に 上 昇し ， そ の 後

正常値を示 し た ．ヘ モ グ P ビ ソ は 9．0〜10．2mg ／d1

と軽度の 貧血で あ っ た 。血小板は 術後36．8万 ま で

上昇 し た ．収縮期血 圧 ， 拡張期血 圧 とも帝切後高

値 を示 し た ，また尿蛋 白定量で も401mg ／d1 と高

値を 認め た （図 2 ）．

　HCV ，
　HTLV −1感染 ：母 体 に は 以前 の 輸血 に よ

る感染 症 と し て HCV 感 染 と HTLV −1感染 が 認

め られ た．母体 と児 の 各 々 の 検査方法及 び 結果 を

表 L 表 2に 示 した．

　児 の transaminase の 経過 は 出生後 17日 目で 正

常値とな っ た （表 3）．新 生児の 染色体検査の 結果

は 46XX で 異常 は なか っ た 。

　　　　　　　　　考　　察

　骨髄移植は 重症 の 再生不 良性貧血
， あ る い は 急

性 白血病 ， 慢性骨髄性白血病 の 治療 と し て よ く知

られ て い る，再生不 良性貧血 が若年女性に 発症 し

た 場合，骨髄移植 の 前処置で ある投薬及 び放射線

照射の 副作用の た め 卵巣機能不 全に お ち い る と さ

れ て い る
2）7｝．骨髄移植後卵巣機能が回 復す る か 否

か は ，患者 の 年齢，サ イ ク ロ フ ォ ス フ ァ マ イ ドの

投与量 ， 放射線照射量等 に よ りさま ざまな場合が

報告され て い る
n 叩η

，

　今回我 々 が経験 した症例 で は
， 骨髄移植が 20歳

と若年 で 施行 され た こ と，移植前の 前処置で サ イ

ク 卩 フ ォ ス フ ァ マ イ ド量 が 50mg／kg／day と比 較

的 に低量で あ っ た こ と
， 放射線照射が TBI （全身

照射）で な く TLI で あ っ た こ とに よ り骨髄移植後

6 ヵ 月で月経周 期が 回復 した と考え られ る．

　今回 の 症例で は 妊娠経過 中血 液 成分 は 軽 度 の

Hb 低下を 認め る の み で あ っ た， こ の こ とは骨髄

移植後 の 経過 が良好で あれ ば
， 妊娠に よる血液動

態は 正常 な妊娠 と ほ とん ど変わ りが な い こ とを示

し て い る．

　妊娠 27週で 妊娠中毒症 と診断 された が
， 骨髄移

植時に 投与 され る薬剤や放射線療法の 副作用 も含

め
， 移植に よる腎機能及 び肝機能障害は 施行後早

期 に 起 こ る と報告 されて お り
8），骨 髄移 植 よ り 8

年経過 して い る本症例の 場合，骨髄移植が妊娠中

毒症 の 直接 の 原 因 と は考え られ な い ．

　Ccr の 正 常 値 は 正 常 妊 婦 及 び 正 常 褥 婦 で は

70〜130ml／min で ある．今回妊娠例で は妊娠 33週

以前 の デ ータ が な い た め
， 妊娠以前 よ り Ccr の 低

下 が あ っ た の か ある い は 妊娠 に よ っ て Ccr の 低

下が 引 き起 こ された か は 不 明 で ある．

　妊娠中毒症 の 高血 圧症状 PIH （pregnancy 　 in−

duced　hypertension）と GOT
，
　GPT と の 関連に つ

い て 我 々 は 以前に

　 GOT 異常値例／軽症 PIH 症例 ＝ 2／66 （3．0％）

　 GOT 異常値例／重症 PIH 症例 ＝3／19（15，8％）

　 GPT 異常値例／軽症 PIH 症例 ：・：　6／66 （9．1％）

　 GPT 異常値例 ／重症 PIH 症例 ＝ 4／19（21．1％）

と報 告 し て い る
9｝
．本 症 例 は PIH 症 例 で あ り
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GOT ，
　 GPT の 異常値 の 発症 する可 能性 もあ るが

同 時に HCV 感染 も認め ら れ て お り，GOT ，　 GPT

の 異常値 の 原因は お そ ら く以前 の 再 生不 良性貧血

に 対す る輸血 に よ る HCV 感染に よ る もの で あろ

う，

　帝切後 1週 間 して か ら ， 血圧 の 上昇，蛋 白尿 の

増悪が 認め られた （図 2 ）．当院で は 帝切後 1週間

で 母児同室 とし，育児 を母親 に 行わ せ て い る た め

こ れ に よ る ス ト レ ス の た め に 血圧 の 上昇 ， 蛋 白尿

の 増悪が あ っ た と考 え られ る．また 同様 の原因で
，

GOT
，
　GPT の

一
過 性の 増加 が あ っ た と考 え られ

る （図 3）．GOT は 再上昇を示 し て お り こ の 原因

と し て は HCV の 関与が疑わ れ る が，機序 は 明 ら

か で な い ．分娩後 ， 1年 を経過 して も GOT ，　GPT

の 悪化は 認 め られな い ．

　母 体 は HCV 感 染 で あ る こ と が HCV 抗 体

（EHSA 法），
　 HCV 　RIBA 法 ，

　 HCV 　 RNA 抗原

（PCR ）法 で 確認 さ れ て い る．臍 帯血 で は HCV

RNA 抗原 （PCR ）法の み 陰性で あ っ た。母 乳で は

HCV 　RNA 抗原 （PCR ）法で 陰性 で あ っ た．児に

つ い て は 生後 4 日 目で ELISA 法 の み （升 ）で 他 の

二 法で は 陰性で あ っ た ．

　ELISA 法 で の follow　up で は 生 後 6 ヵ 月 で

（＋ ） とな っ て い る．Wejstal　 et　aLID ）は ，12人 の

HCV 感染妊婦か ら生 まれ た 12人 の 児の HCV 抗

体 を follow し て い る が ，1例を除 い て 生後 12ヵ 月

で 陰性化 した と報告 し て い る．また ， Michael　et

aLlo も HCV 抗 体 陽 性 で あ っ た 児 は 生後 follow

中抗体陰性 に な っ た と報 告 し て い る．HCV の 母

児感染に つ い て は い まだは っ き りして お らず今後

の 検討を要す る，

　母体 に お ける HTLV −1 （ATL ）感染 の 検査結果

に は ぱ らつ きが ある が，感染者で ある可 能性 は 十

分に あ る．HTLV −1に つ い て 一條
12 ｝は

， 経母 乳感染

は 30〜70％ ， 経胎盤感染が 2 〜10％ と報告し て い

る．今回 母 体の HTLV −1の 感染 の 可 能性 及 び ，

HCV の 経母乳感染の 可 能性 を考慮 し 人工 乳保育

をす すめ 母 親 も こ れ を了 承 した．

　 今ま で 骨髄移植前の 放射線照射に よ る児の 奇形

が あ っ た とい う報告は な く ， 今回 の 児に も外表奇

形 ， 染色体異常は 認め られ な か っ た．骨髄移植後

原疾患 の コ ン ト ロ
ー

ル が 良好で あれ ば，正 常妊婦

と同様 に 妊娠分娩 が可能 で ある と考え られ ，また

児 に対す る影響 もほ と ん どない と考 えられ る，
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