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　 　 　 　 　 IntraUte血 e　enV 血「Oment

　1999年の わ が 国の 糖尿 病診断基準 の 改定に よ

り， 糖尿病は  1 型糖尿病 ，   2 型糖尿病，   そ

の 他の 機序，疾患 に よる もの
，   妊娠糖尿病 ges−

tational　diabetes　mellitus の 4 つ に分類され ， 妊娠

糖尿病 gestational　diabetes　mellitus （GDM ）が分類

に加 え られた．そ して GDM の 定義， 診断基準には

産婦人科学会で 使用 し て い た もの がその まま採用

され ， 「妊娠中 に発症，もしくは は じめ て発見され

た耐糖能低下 をい う」 と定義された
1）
．

　したが っ て GDM には ，   見逃 されて お り妊娠

して は じめ て発見 された糖尿病 ，   妊娠中に発症

した糖尿病，   GDM の 基準をみ たすが糖尿病に

は なっ て い な い 軽度の 耐糖能異常 が含 まれ る こ と

に なる．これ らは妊娠中は GDM と分類 し，産後 に

再度糖負荷試験を行 い
， 糖尿病型，境界型，正 常

型に分類しなお すこ とに なる．

　わ が 国 の 糖 尿病 人口 は ，
WHO の 報告

21
に よ る

と， 1995年には 630 万人で あ っ たが 2025 年には

850 万人に なる と予測 されて い る．一方， 厚生労働

省の 調査で は 1997 年に は糖尿病 690 万人 ， 予備群

680 万人で あ っ たの が ， 5 年後 の 2002 年の 調査で

は糖尿病 740万人 と 50万人増加 し， 予備軍は 880

万人 と 200 万人増加 して い る．こ の 10 万人／年の

ス ピー ドで増加すれ ば 2025 年に は糖尿病人 口 は

970万人 とな り，
WHO の 予測 を遙かに上 回 り，ま

さに国民病 とい っ て よ い 状況に なっ て い る．

表 1　妊娠糖尿病， 糖尿病合併

　妊娠の 合併症

1，母体

　・網膜症

　・腎症

　
・冠動脈疾患

　・神経 障害

　
・
低血糖

　・妊娠 中毒症

　 早期産

　・羊水 過多症

　・糖 尿 病性 ケ トア シ ド
ージス

ll。胎 芽，胎児

　・流 産

　・奇 形

　・巨大児

　・肥 厚性 心筋症

皿．新生児

　
・
呼吸窮迫症候群

　 ・低 血糖

　
・
高 K 血 症，高 Mg 血 症

　 ・多血症

　
・
高ビ リ ル ビ ン 血症

1．妊娠糖尿病 ， 糖尿病合併妊娠 と周産期合併症

　妊娠糖尿病ある い は糖尿病合併妊娠で は表 1に

示 した ような各種周産期合併症が発生する．今回

は ，
こ の うちの 代表的合併症に つ い て記載する．

　1．胎児奇形

　糖尿病に よる胎児奇形 は ， 脊椎， 神経 ， 心臓 ，
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泌尿器 ， 消化管など全身臓器に発生する．こ の う

ち ， 尾部形成不全症候群，内臓逆位， 重複尿管な

どは コ ン トロ ール の 数 10〜数 100 倍の 頻度 で 発

生する蟹表 2）．

　奇形発生 は 血糖管理 と密接に 関係 し， HbA 、。が

高値で あればそ の 頻度は高 くなる
4
．治療 開始時

期 と奇形発生率に 関する 主な論 文の 集計 をみる

と，
コ ン トロ ール 群の 奇形発生率 1．7％ に対 し， 妊

娠後管理 群で は 9．0％ と高頻度で あ り， 妊娠前か

らの 管理群 で は 2．1％ と コ ン トロ ール よ りや や 高

い レ ベ ル まで 減少で きて い る
5）
．米 国多施設共同

研究
田
で も，受精後 21 日以内に治療を開始 した群

で は奇形率は 4．9％ と， それ以後に治療を開始し

た群の 9．6％ の 約半分に減少したが ，
コ ン トロ ー

ル の 2．1％ まで は減少しなか っ た と報告 されて い

る．しか し，
こ の 受精後 21 凵以 内の 治療開始は

，

実際の 臨床上で はほ とん ど不可能で あ り，奇形を

回避するに は計画妊娠が非常に重要で ある．

　また ， 奇形発生 の 年代別推移をみる と， preges −

tational　diabetes　mellitUs で は治療 法 の 進 歩 もあ

り， 奇形発生率は年々 減少 しコ ン トロ
ール レ ベ ル

近 くにな っ て い るが．GDM の うち見逃 され て い

た糖 尿病 群 か らの 奇 形発 生率 は 減少 し て お ら

ず
4，

，
い かに して妊娠前に血糖ス ク リー ニ ン グ を

行 うシ ス テ ム を確立する かが ， もう
一

つ の 大 きな

課題 とな っ て い る，こ の 背景に は，わが 国で は若

い 世代 に も糖尿病が増加 して い るが，その 95％ が

病識の 少 ない 2 型糖尿病であ り妊娠前に検査が行

わ れ て い な い とい う問題 がある．

　2．巨大児

　2001 年の わが 国の 巨大 児（4，000g以上）の 出生

頻度 は男児 L3％ ，女児 0．7％ と報告 され て い る．

巨大児で は体重増加に伴い 応形機能が失われ ， そ

の 結果難産に な り， 肩甲難産 ， 腕神経麻痺， 骨折 ，

新生児仮死 ， 周産期死亡率の 上昇 ， 産道裂傷 ， 出

血量増加などの合併症が発生する．

　肩甲難産は経腟分娩例 の 0．2〜2．1％ に発生 し，

3
，
500g 以 上 の 児 で は 3．6％ の 頻度 で発 生す る

T）．

糖尿病妊婦 で は 3．2％ と，
コ ン トロ

ール の 6．4 倍の

頻度で 発生 し， 巨大児で は特に頻度が t：昇する
S）
．

肩甲難産で は
， 新生児仮死 ， 児死 亡， 骨折 ， 腕神

経麻痺 などが起 こ る．腕神経麻痺の 多くは 1 年以

内に治癒するが 5〜20％ の もの は永続的 に続 き ，

医療訴訟の 原因 に もな り注意が必要で ある
9）
．

　肩甲難産は 予知で きない が ， リス ク フ ァ ク タ
ー

として は分娩前で は巨大 児 ， 糖尿病 ， 母体肥満 ，

母体体重過剰増加，過期妊娠 ， 母体 高年齢 ， 肩甲

難産既往， 巨大児分娩既往 ， 扁平骨盤 ， 狭骨盤 ，

変形骨盤， 分娩第 2 期遷延 ， 陣痛促進剤使用 ， 吸

引分娩 ， 中在鉗子な どがある
V〕
．こ の うち ， 事前に

知っ て お きた い こ とに 巨大児 の 有無が ある，今回 ，

3
，
800g 以上 の 正期 産 児 178 例（巨大児 77 名 を含

む）を対象に検討した．そ の うち最終超音波計測か

ら 1週間以 内に 出生 した 118児 につ き， 超音波 に

よ る 推定体重 と 出生時体重 の 関係 （図 1）をみ る

と， 実に 90％ の 児は過小評価され て い た．他家の

報告 で も， 巨大児の 診断 は困難で あるとい う多 く

の 論文
’°1−IL’）

， そ の 70％ は 過小評価 される とい う

論文
：1）

， さ らに巨大児推定は触診 とチ宮底 長測定

表 2　糖尿病 に よ る胎児奇形 の 発生頻度

裡慨 率 出現 率

尾部形成不全症候 群

二 分 脊 椎
・
水頭 症 な ど

無脳 症

心奇 形

　 大 血 管転 位 症

　心 房 中隔 欠損症

　心 室中隔 欠損症

252

　 2

　 34

肛 門 ・直腸 閉鎖

腎

　腎無 形成

　嚢 胞腎

　重 複 尿管

内臓逆 位

3
匚
り

魔
U434

　

　

　

　

28

出現 率＝糖 尿病 母体か らの 出 現 率 〆 対照 母体か らの 出現 率 （Kusera の 式 ）

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 文献 3．よ り引用，改変
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の 方がす ぐれ る とい っ た報告
1°川

が み られ る ．

　わが国で は頻回に超音波検査が実施 されて い る

た め ， 巨大児推定の 感度 ， 特異度の 高い 報告
9〕
を表

3 に示したが ， 胸部径ある い は腹部径 と頭部大横

径の 差 ， ある い は腹囲の計測が重要で ある．糖尿

病合併妊娠で は児は頭囲 の 発育に比 し， 腹開の 発

育が 大 きい と い う asymmetrical な発育を示 す た

め頭 囲 と腹囲を同 じチ ャ
ー

トに プ ロ ッ トして い く

こ とも巨大児 ， 肩甲難産の 可能性を知る うえで 有

用で ある．

　糖尿病と巨大児の 関係は有名で あるが
， 逆に 巨

大児 ， HFD 発生 に糖代謝異常がど の 程度関与 して

い るか検討した，今回の 178児の 検討で は
， 妊娠

初 期 GDM ス ク リ
ー ニ ン グ 陽 性 は 19．7％ で ，

7590GTr で GDM は な く， 1ポイ ン ト異常が 1名

5ρ00

4，500

§4，000

＃
霸35。。
ヨ

3，000

2，500

　 　 　 　 ●
● 　・o

　 　 　 　 　 　 　 　 　

丶ゴ襞ギ
゜

’

　 　 　 　 　 　 　 　

亀 巓
゜

驚

　も

゜

・
・

2，500　　3，000　　3，500　　4，000　　4，500 　　5ρ00

　 　 　 　 　 　 推足体重 （9｝

み られ た の み で あ っ た．中期ス ク リーニ ン グ陽性

は 16．3％ で，同様に 1 ポ イ ン ト異常が 1 名み られ

た の み で あっ た．また，分娩後に 4
，
000g 以上 の 巨

大 児出産例 の うち 43 名 の 褥婦 に 7590GTT が施

行 されて い たが ， 糖尿病 1名，境界型 1名で あ り，

残 り41 名は 正常で あ っ た．こ の こ とか ら巨大児，

HFD 発生か らみ る と糖 代謝異常の 関与 は少な い

こ とがわかる．

　巨大児 ， HFD に関連する因子 として両親， 特に

母体の 肥 満， 経産婦 ， 妊娠期間の 延長 ， 母体高齢

（35歳以 上）， 男児， HFD 出産既 往などが あるが ，

今回は特に母体の 肥満，体重増加につ い ての結果

を示す （表 4）．日本産科婦人科学会で はやせ の 至

適体重増加は 10〜12kg， 標準で は 7〜10kg， 肥満

で は 5〜7k9 として い るが，　HFD ，巨大児出産妊婦

で は
，
それ ぞれ 50％

，
86％

，
84％ の 妊婦が過剰体

重増加で あ り，こ れが HFD ，巨大 児発生に密接に

関与して い る こ とがわかる．

　 この 巨大児が疑われた場合 の 分娩法 に つ い て

は ， 肩甲難産を回避す るため の 予防的帝切 ， 分娩

誘発 は推奨 され て い ない ，米国産婦人科学会で は

推定体重 5
，
000g， 糖尿病例で は 4

，
500g 以上の場合

に 予防的帝切 が 薦め られ て い る
゜］

．わが 国で は

4
，
500g 以一ヒ， ある い は 4

，
000g以 上 の骨盤位の 場合

に予 防的帝切が 薦め られ て い る
1’ ）

が ， まだ十分な

デ ータ集積が な い ため さ らに 検討が 必要 と考え

る．

図 1 推定体重と出生時体重

表 3　巨大児推定の 超音波指標

報告者 測 定項 目
Sensitivity　　　Speciflcity
　 （％）　 　 　 　 （96）

、

）

P
％

P
（

NPV
（％〉

Hodlock　et　a1．

Jajaveri　et　al．

Elliot　et 　al．
Bochner　et 　al．

Landon　 et　al．
Mintz 　et 　a畳．

Cohen　 et　aL

FL／AC 　x 　lOO＞ 20．5
AC ≧ 35cm

CD −BPD ≧ 1．4cm
AC ＞ 90th％

（3｛〉−33　wk 　GA ）

AC ≧ 1．2cmfweek
SW ＞ 12mm

SW ≧ 12mm 　or 　AC ＞ 90tho／o
AD −BPD ≧ 2．6cm

3978ρ
0888

M8396100

632

り
O

QO9700

一
〇

〇

9
ρ
D

Ω
0984

8316696

一
D

79

30

3826880

σ
0ゾ

89

100

PPD ：positve　pred 三ctive 　va 且ue ，　 NPV ： negative 　predictive　value ，
CD ；胸部径，　 BPD ；大 横径，　 AC ：腹囲，　 FL ：大 腿骨長，　 SW ：肩の 軟部組織厚，　 AD ：腹部径
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表4　HFD 出産妊婦 の 体重増加

体重 増加 全 体 〈 18

非妊 時 BMi

18．1 〜23．9 ≧ 24．e

n 178 4 120 54

　 〜4、95

．0 〜6．97
．0 〜9，9

10．0〜11．9
12．0 〜

5 （2．8％）

4 （2．2％＞

30　（16．9％）

35　（19．7％）

104　（58．4％）

（1 （0ρ％）

0 （0，0％）

O （α0％ ）

2 （50．0％）

2　（5 ，0％）

0 （O．Otf．＞
0 （0．0％）

17　（14．2％ ＞

22　（18．3％＞

81　（67．5％〉

5 （9，3％）

4 （7．4％）

13　（24．1％）

11　（20，4％）

21　（38．9％）

　3．妊娠中毒症

　糖尿病にお い て 妊娠中毒症発症率が 高い こ とが

知 られて お り，そ の 頻度は糖尿病で 10〜27％，妊

娠糖尿病で 4〜20％ で ある
16｝
．糖尿病 合併妊婦 の

うち妊娠中毒症 を発症 しやす い 人は ， 肥満 ， グ ル

コ ース 負荷テ ス トで 血 糖値 の 高 い 人 ， 7590GTr

時の イ ン ス リン値の 高 い 人などが要注意で ある．

また ， 拡張期血圧の 高 い 人 ， 妊娠 前か ら糖尿病性

腎症な どで高 血圧 ， 蛋自尿の ある人 も要注 意で あ

る，

　多 くの 妊娠中毒症を発症 した糖尿病妊婦 で はメ

タボ リ ッ ク シ ン ド ロ
ーム と似た状 況 に な っ て お

り，これ らの 患者に対して は妊娠後も厳重な指導

が必 要 と考える．

　4．糖 尿 病 性 ケ トア シ ドージス diabetic　ke−

toacidosis（DKA ）

　DKA は イン ス リン作用 の 絶対的 ， 相対的不足 に

より生 じる高度の 代謝失調状態で 1 型だけで な く

2 型糖尿病で も発症 し，まれ に GDM で も発 症す

る．妊娠 中は母体の 脂肪蓄積が増加する ， 脂肪分

解が 亢進 しケ ト ン体が 生成しやす い
， イ ン ス リ ン

抵抗性が高 まっ て イ ン ス リ ン 不足に なる とい っ た

理由に よ りDKA が発症 しや すい 状況 にあ る．そ

して特に重要なの は ， DKA は 最も重篤な産科合併

症 の ひ とつ で あ り，早期診断お よび 早期に適切 な

治療 が施 され ない と， 現在で も母体死亡率約 10

％ ， 胎児死亡率 20〜50％ に及ぶ こ とであ る
1’」）
．

　DKA の 頻度 は最近 の 糖 尿病 合 併妊娠 2，025例

の 集計で は L2 ％ の 発生率
1T｝

で ある．また，　 DKA

の 誘因 として は ， β一刺激剤 ， 妊娠悪 阻 不 卜分な

内科管理 ， 患者の 不十分な協力 ， 見逃 されて い た

　 　 　 　 　 　 　 　 　 インス リン不足

ア セ ，凜
＿ 過呼吸 ＿ ぬ

＼

＼

　　　　　　　　　　　　　　　　　
高

号
糖

　 　 血漿 浸透圧 亢進

　　 　↓腹痛・
　 　 浸透圧利 尿

　　 　↓
電解質
　 　 多飲

・
多尿

　　 　↓
意識障

　 　 胎 盤循環低下

　　 　↓
体 重減 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　児 心音悪化

図 2 糖尿病性ケ トア シ ドージ ス の 病態 と症状

糖 尿病 ， 感染 ， イ ン ス リ ン ポ ン プ不良な どが あ

る
IS）
．また ， 妊 娠時 に は 妊娠そ の もの もリ ス ク

フ ァ ク タ ー
に なる．

　図 2 に DKA の 病態 と症状 を示 した が
，

患者が

多飲，多尿，体重減少，過呼吸などの DKA 特有の

症 状 を訴えた場合は 早期診断しやすい が ， イレウ

ス 様の 腹痛，嘔吐 ，児心音低下， シ ョ ッ ク などの

症状を訴 えて た場合 は DKA が頭の 片隅 に な い と

診断， 治療が遅 れ る．

　 こ の DKA を発症 しやす い 状 況 と し て 劇症 1型

糖尿病が ある．本症 は数 U問で ケ トア シ ドージ ス

を伴 っ て 発症 し， HbAl。が正常あるい は軽度上昇 ，

膵外分泌酵素の 上昇を伴い
， 早期 よ りイ ン ス リ ン

分泌能 も著 し く低下 して い る ， 膵島関連 自己抗体

が陰性で 膵島炎を伴 わな い とい っ た特徴 をもっ て

い る．特 に産婦人科 に と っ て 重要 なの は，妊娠 に

伴 っ て 発症 した劇症 1型糖尿病は，劇症 1型糖尿

病 と思 われ る 女性 の 22％ ， 妊娠可能女性例の 32％
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にみ られ る とい うこ とで ある
19）
．

　5．子宮内環境 と成人病

　Baker 　and 　Osmondco 〕
は低出生体重児に将来，高

血圧，冠動脈疾患 ， 糖尿病が多い こ とを報告 した，

また ， Pettitt　et　al，
21）
は Mma 　lndianで は， 糖尿病母

体 よ り出生 した児は ， 出産後に糖尿病を発症 した

母体よ り出生 した児 に比 し， 2 型糖尿病を発症 し

やす い こ とを報告 して お り，これ らは子宮内環境

が成人期の 疾患 に影響するこ とを示唆して い る．

　糖尿病はその 管理状況に よ り， 巨大児も低出生

体重児 も生 まれて くる疾患で ある．以前 より巨大

児で は各種小児癌や乳癌 ， 卵巣癌 ， 前立腺癌な ど

が多い こ とが知 られ，最近，子宮内胎児発育不全

で は高血圧 ， 糖尿病 ， 高 コ レ ス テ ロ ール血症な ど

が多 い と報 告され ， 胎児管理 ， 分娩 を取 り扱 う産

婦人科医に とっ て大きな問題提起で ある．事実 ，

低 出生体重児 ほ ど 3 歳時 の 血 圧が高 い こ とが報

告
22
憶 れ ， 成人の職場検診デ

ー
タで も， 糖尿病合併

患者に は低出生体重児の割合が 高く，高血圧 で も

同様の 傾向が認め られ て い る
23 ）

．

　　　　　　　　　　お わ りに

　以 上，妊娠糖尿病，糖尿病合併妊娠の 主な合併

症に つ い て述べ たが ，今や 国民病となっ て い る糖

尿病 を減少 させ るため に産婦 人科医が果たす べ き

役割は ， 妊婦 に対す る十分な教育啓発 である．こ

れに よ り妊婦 自身の GDM か ら糖尿病 へ の 発症 を

阻止 で き， また ， 家庭 にお い ては主婦であ り母親

で ある妊婦 を指導 し生活習慣 を変える こ とに よ り

家族 の糖尿病発症 をも予防す る こ とが で き， 産婦

人科 医に しかで きない 重要な役割 と考 える．
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