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は じめ に

　合併症 妊娠
II6

を適切 に管理 す る た め に は，産

科医 を 巾心 と した 各科専 門医 と の multidiscipli −

nary 　approach が必須 で ある ．また合 併症 が妊 娠

に 及ぼす影響や ，妊娠 ・産褥期の 管理 に 関する 報

告 は ある が
団

，母体の 長期予後 を中心 と した詳細

な検討 は ほ とん どなされて い ない ．
一．一

方．わ が国

の 新生児医療 は世界最高水準にあ り，周産期医療

レ ベ ル は 海外か ら高 い 評価を受 けて い る
17
． しか

し，早 産児 の 予後は必ず しも良好 と は い えず，早

産予防は依然 として重要課題 とな っ て い る．

　合併症妊娠にお い て は母体の 状態悪化 に よ り妊

娠後期 に妊娠 の 中断 をせ ざる を得 な い こ とが 少 な

か らずあ る が，切 迫早 産 （Preterm　labor：PTL ），

絨毛膜羊膜 炎，頸管無力症や 前期破水 に ひきつ づ

い て 起 こ る 自然早 産 と比 べ ，妊 娠 高血 圧症 候 群

（Pregnancy 　induced　hypertension： PIH）や 母 体

基礎疾患 の 悪化 な ど の 母体適応 に よ る人工 早産例

の 詳細 な解析 は さ らに少 ない ．また，児の 予 後か

ら み る と．妊娠 35 週が
一

つ の 分岐点 と考えられ て

い るが
ls

，合併症 妊娠 の 35週未満に おけ る早産例

の 詳細 な検 討 もなされて お らず t 分娩時期 を決定

す る うえで ，こ の こ とは極め て 重要な課題で ある．

　そ こ で ，合併症妊娠 にお ける代表的疾患 として，

心疾 患，腎移植 後な らび に糖尿病の 3 疾患 をモ デ

ル として，分娩の タ イ ミ ン グ とい う問題 を妊娠 35

週未満の 早 産 に寄与する リ ス ク因子に注 目 し，か

つ ．分娩 の タ イ ミ ン グが 母児の 長期 r・後に及 ぼ す

影響 に つ い て検討を試み た．

方 　 　法

　当院の デ ータ ベ ー ス か らt 心疾患 合併 妊娠 （1

群，599 分娩 479例 ； 先天 性心疾患 295 例，弁膜

症 84例，不整脈 186例，心筋症 18例，その 他 16

例），腎移植後妊娠 〔ll群．53分娩 42例 ），糖 尿

病合併妊娠 （皿群．219分娩，207例 二 1型 糖尿病

133例，2型糖尿病 86 例），合計 871例の 単胎妊娠

例 を抽出 し，分娩 の タ イ ミ ン グ と母児の 長期予 後

を検 討 した．なお，多胎 妊娠 染色体異常お よび

形態 異常症例 は除外 した，

　各群 に お け る主 な妊娠 の 許 可条件は 成書
S’i／19／

に

則 り，1 群 で は．NYHA 分類 class 　il以 下，肺高 【kt

圧症 〔Eisenmenger 症 候 群）が な い こ と，　 Marfan

Key 　Wor 重§二Diabetes　mellitus ，　Congenital　heart　disease，　Renal　transplant，　Medical　complications 　in　pregnancy
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症 候群で 大動脈弁拡張期径が 40mm 未満 とな ど

と した
5ト
．H 群で は，移植後 2 年以 上 の 良好 な経過

が 持続 して い る こ と，蛋 自尿 は ない か ，わ ずかで

ある こ と，高血圧が ない こ と，拒 絶反応 が な い こ

と．血 清 ク レ ア チ ニ ン 値 1．5mg ，

！dl以 下 な どと し

だ ，皿群で は，HbA 、、濃度く 7％，糖尿病網膜症 は

単純網膜症 まで と し，糖尿病腎症 は 第 2期まで な

ど と した
i’｝1
．

　合併症 妊娠 に お け る 37週未満の 人 院基準 1よ 頸

管 無力症 ，PTL ．　 PIH，胎 児発育遅延，羊水過少や

母体合併症 の 悪化 な ど の 出現 時と した
L／
．37 週未

満 の 娩 出基準 に つ い て は，分 娩進行，母体適応や

ll台　歩巳　1幾　自旨　／〈　全 （norl −reassuring 　fetal　status ：

NRFS ）出現時 とした
1．
．また．母体合併症 の 悪化 に

っ い て は，1群 で は心機能の 悪化 ！心不全 の 出現や

上 行大動脈径 の 増大時
IS ’
，　 H 群で は 腎機能の 悪化

時（Ccr≦ 30ml／分．蛋 白尿≧ 2．Og／日）
1115

，皿 群 で

は糖尿病網膜症や 糖 尿病腎症進 行期の 悪化時
31
な

ど と した．

　妊娠 35週 未満 の 早産に寄与す る因子 に つ い て ，

分娩時の 妊娠週 数，母体基 礎疾患 の 状 況 （NYHA

分類 class，腎機能，蛋 自尿 ，糖尿病網膜症．糖尿

病 腎症，移植か ら妊娠 まで の 期 間など）、母体 合併

症 （PIH，　 PTL ，慢 性 高 血 圧），　 Apgar　score な ど

の 各項 目との 関連性 を単変量 または多変吊解析 に

て 検定 した ．

　母体 の 長期予後 に つ い て は，primary 　outcome

は WHO の ICD −10 に 則 り，分娩 に 関連 した 母体

死 亡を分娩後 1 年以内の 死 亡と定義 した．Secon−

dary　outcome は 基礎疾患 の 悪化 と し，1 群 で は手

術 ・再手術， H 群で は 人工 透析 の 再導入や 腎臓 再

移植． IH群で は糖尿病網膜症 や糖尿病腎症進行期

分類の 悪化と しt」 ’i’13，
，

　
一

方 b 児の 長期 予後に つ い て は．871例の 中か ら

妊 娠 37週 未満 で 分 娩 と な っ た単 胎 143例 （1 群

77例．H 群 31例 ，皿 群 35例）を抽出 し，　 primary

outcome は周 産期 死亡 ある い は死 亡退 院 と した．

Secondary　outcome は脳性麻痺 （Cerebral　palsy ：

CP ），境 界な らび に精神発達遅滞（Mental　retarda −

tion： MR ）の 有無と した ．　CP は小 児神経科専 門医

に よ り診断 され ，境 界は devct〔⊃mpen 亡al　quotient

（DQ ＞また は inteligence　quotient（IQ）が 70〜84，

MR は DQ また は IQ が 70 未満 と定義した
t’Ll
’
．

　 35週未満の 早産 に 寄 与す る 因 子と，母児の 長 期

予 後 を目的変数 とし，単 変量解析 （Mann −Whitney

検 定，カ イニ 乗検定，Fisherの 直接確 率法）で有 意

（5％ 未満の 危険率）とな っ た 因子 に つ い て， さら

に 多変量解析を行 っ た

成 　 　績

　1，症例の 概要

　 1）各群 にお け る母体の 概 要 を表 1 に示す．

　 1群 で は．先天 性心疾患 49．296，不整脈 31．1％，

弁膜症 14．0％ で あ り，こ れ らが約 95％ を 占め て

い た． H 群 で は，糸球体腎炎の 割合が 75．4％ を占

め て い た．皿群 に お い て は，1型糖尿病が 60．7％．

2 型糖尿病 が 39．3％ で あ っ た．糖尿病 合併症 と し

て は、糖尿 病網膜症 25．1％ ．糖尿病腎症が 5．5％ 存

在 して い た．

　各群 にお け る妊娠 37 週 未満 の 早産率は． 1 群

12．8％ （77／599），　U　群 58．4％（31／53），　皿1　群…16．｛）

％ （35／219）で あ っ た （表 1），妊娠 35週未満の 早 産

率 は， 1群 6．3％ （38／599）， H 群 43．4％ （23，153），

皿群 7，396（16／219＞で あ っ た （表 D ．

　2）各群 におけ る児の 概要 を表 2 に 示す．

　各群 に お け る平 均 分娩 週 数 は， 1 群 38。1± 2．4

週 （23〜42 週 ）， H 群 35．5± 3．3週 （22〜41週），皿

群 37．5 ± 2．7 週 （24〜41週 ）で あ っ た （表 2），各群 に

おける平均 出生体重 （g）は． 1群 2，817± 546g．　 H

群 2，262± 679g．皿 群 2．853± 662gで あ っ た （表

2＞，

　児 の 予後 にお い て ，1 群 で は 98，9％ 〔592／599）が

生 存 した が ，子宮 内胎児死 亡 （lntrauterine　fetal

death ：工UFD ）3例 ，新 生 児 死 亡 4例 が 認 め られ

た．長 期予 後に 関 して は，CP，境 界，　MR が，各々 ，

1 例で あ っ た．H 群で は，児は 全例生存 したが ．長

期予後に お い て は tCP1 例と MR1 例が 発生 した ，

皿 群 で は，1例が新生児死亡 とな っ たが，長期予後

にお い て は．全例，正 常に 経過 した．

　2．分 娩の タイ ミン グ（35週 未満の 早 産 に 寄 与

　　 す る因子）

　妊娠 35週 未満の 早産に 寄 与する 因子 を多変量

N 工工
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【表 1】各群 に お ける母体 の 概要

1群 （N 三599 ＞ 11群 （N ≡53） IH群 〔N ≡219）

母体
陶
ド均年齢 （歳｝ 31．｛｝± 4．3 31．2 ± 4．0 31．9 ± 4．4

初 産婦 〔例） 214 〔35．7％） 39 （73．6％） 89 （40．6％ ）

基礎疾 患 先 丿く卞拉　　　　　　　295　〔49．2〜埼） 糸球 体腎 炎　　　　　　　 40 〔75．4％） 1　型糖 尿弓丙　　　133　（60．796）
不 整脈 　　　　186 〔31．1％ ） Henoch −Sllolllein症 候群　　5 （ 9．4％12 型 糖 尿 病 　　86 （39．3％ ）

弁膜症 　　　　 ＆1 （14．0％ 〉 ネ フ ロ
ー

ゼ 症候 群　 　 　 　 4 （7．6％ ）

’心、筋舶｛　　　　　　　　18　（　3．096） そ の 他 　　　　　　　　　　 4 （7．6％） 糖尿 病網膜症　55 （25．1％ 1

そ の 他　　　　 16 （2．7％） 糖尿病腎症 　　12 〔55％ ｝

基礎疾患の 悪化 手彿∫　・　再手と神∫　　　8　（　L3qb） 透析再 導人 ・腎臓 再移植　16 （30，19ω 糖尿 病網膜 症　20 （9．1％）

判腎尿 病 腎揃1　　　　2　〔　0．9％ ）

産 科合併症

PTL 　 　 　 1 66 〔ll．0％ ） 16 〔30．2％ ） 9 （4．1％ ）
　　　　　　　　　．
PIII 39 〔6．5％ ｝ 20 〔37．7％〉 46 （21．0％）

分娩 時週 数

37 週 末 満 77q2 ．8％ ） 31 （584 ％ ） 35 （且6．0％ 〉

　35週 未満
　 　　　　 　　　　 　1
分娩 様式

38 〔6．3％ 1 23 〔43．4％ ） 16 （7．3％）

帝 モ切 開 19弖 ｛32．3％ ） 33 （62、2％ ｝ lO2 （46．6％ ）

母体 死 亡 0 （　 0％ ） 0 （　  ％ ） O 〔　 0％ ）

PIII：Pregnancy　induced　hypertension　PTL ：preterm 　labor

【表 2】各群 に お ける 児の 概要

1群 （N ＝599） H 群 （N ＝53） nl群 （N ＝219）

平 均分 娩週 数 （週 1 38．1 ± 2，ユ （23〜42） 35．5 ± 3、3 （22 − 41） 37」 ± 2．7 （24〜41）

平均出生体 重 （9 ｝ 2．817 ± 546　（470 〜4，465〕 2，262±679　（623 〜3、595） 2．853 ± 662　（646 〜4，415）
SFD （例 ） 10 （6．7％） 6 （11．3％ ） 19 （8．7％ ）

Apgarscore

7 薫 未満 （1分 ） 38 （6．3％ ） 9 〔17． ％） 5 （2，3％ ）

7点 未満 （5分 〕 3 （0．5％ ） 2 〔3．8％ ｝ 5 （2，396）
児の r後

生 存 592 （98．9％ ｝ 53 （100％） 218 （99．5％）

IUFD 3 （0．5％ ｝ 0 （　 O％｝ 0 （　 0％）

新牛 児死 亡 4 （0．7％ ） Ol 　 o％） 1 （ ．5％）

CP　　　　　　　　
1 1 〔o．2％ ｝ 1 （L8％） 0 （　 0％）

境界 1 〔02％〉 匡） （　 0％ ） 0 （　 O％ 〕

MR 1 （0．2％ ） 1 （1．8％〕 O （　 0％ 〕

SFD ：Small 　for　gestational　age 　IUFD ：Intrauterine　fetat　death 　CP ：Cerebral　patsy 　MR ：Nlenta［retardation

解析 に て ，1 群 で は，心 機能 の 悪化／心不全の 出現

（odds 　 ratio （OR ）21．8．95％ confidence 　interval

（CI）8．3〜57．5），　 NYHA 　class 分 類 II（妊 娠 前）

（OR　3．96，　 CI　1．05〜 14．9），　 PIH （OR 　3，15，　 CI　1．4
〜7．2）な らび に 心 筋 症 （OR 　7．7．　 CI　1．7〜35．5）の 4

因子が抽 出され た．

　 H 群 で は ，高 血圧 （妊 娠 前 ）（OR 　6．3，　 CI　I．0〜

38．6），蛋 自 尿 （分 娩 前）（≧ 0．3g／日）（OR 　11．7，　 CI

2．7−−51．8），血清 ク レ ア チ ニ ン 〔≧ L5mg ／dl）（分娩

前）（OR 　4．4，　 CI　1，0rs−19．5）の 3 因
．
r・で あ っ た

ls
．さ

らに 皿群 にお い て は，血管病変の 存在 （OR 　5．7，　 CI

1．3〜25．7）と PIH （OR 　12．3，　 CI　3．1〜49．3）の 2 因 r一

が 抽 出 され た
］fi．
，
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【表 3】心疾患合併妊娠予後不良例 ： 手術
・
再手術

　 　 　 　 　 　 　 妊娠 前

No　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 NYIIA
　 　 心 疾思 の 種類 　　根治 術
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 claSS 　H

　 　 妊 娠中

　 産科合併症
　 　 　 　 　 　 　 　 分娩週 数
PIH 　 　 肺 高血 圧症

分 娩時

c／s 　　 分娩 理 由 再 f’術 ・そ の 他

1　 心室 中隔欠損症 　　　（⊃

2　 心筋 症

3　 心 筋症

4 　 マ ル フ ァ ン 症候 群

5　 フ ァ ロ
ー

四 徴症

6

7

8

心 室 中隔 欠損 症

完全 房室 ブ ロ ッ ク

心室 中隔 欠損症

大動 脈弁 閉鎖不 全

完全房室ブ ロ ッ ク

广
、

○

○
＊

c）

丶．

29

29

31

31

32

35

37

37

○

⊂）

○

〔⊃

o

o

早剥

’己・機能 a）悪 イ匕ttt

心 不全 の 出現

心 機能の 悪 化〆

心 不全 の 出 現

上 行 大 動脈 後 の

増 大

心 機能 の 悪 化
〆

心 不 全 の 出 現

胎 児機 能不 全

陣発

右心房 血栓 除去術 ＋

pacenlaker 挿．人

除細動 器埋 込み

除細動崙埋 込み

Dav藍d 手術

Bentatl手術

pacemaker 挿 人

大 動脈弁閉鎖不全 手術

○ 　 心 機能 の 悪 化 ・

「
　 除細動 器埋 込み

　 　 心 不全 の 出現

＊ Pacemaker 挿入

　3．母 児の長期予後

　D 母体の 長期予後

　すべ て の 群 にお い て ，分娩に 関連 した母体死亡

は存在 しなか っ た （表 1）．基礎疾患 の 悪化 は ，1群

に お い て は．8 分 娩 〔1．3％ ： 再 手 術 施 行 8 例）と

な っ た，H 群で は，予後不良例 は 16例 （30．1％ ： 透

析再導 入 9 例，再移植 7 例）で あ っ た ， m 群で は，

予 後不 良例 は 22 例 （10．0％ 1 糖尿病 網膜症 進行期

の 悪 化 20例，糖 尿 病 腎症 進 行 期 の 悪 化 2 例）で

あ っ た．

　各群にお ける基礎疾患 の 悪化例 の 概要を表 3〜

5 に示す．表 3 に示す よ うに，1 群で は．先天性心

疾患 4例，心筋症 2例 ，不整 脈 1例，弁膜症 1例 で

あ り，疾患 に 特有 な もの は なか っ た ．5例が根治術

を受 け．妊娠 前の NYHA 分類が class 　H の 症例 は

1例 の み で あ っ た．妊 娠巾，PIH は 1例 の み で あ

り，肺高血 圧の 出現例 はなか っ た．なお T 妊娠 35

週未満 で分娩 とな っ た症例は 5 例で あ っ た．そ の

分娩理 山は，心機能 の 悪化／心不全 の 出現 4 例，早

剥 1例．上 行大動脈径の 増大 1例，胎児機能不全

1例，陣痛発来 1例で あ っ た ．長期予後 にお い て ，

手術 4 例．除細動器埋込み 3 例，ペ ー ス メ ーカ ー

挿入が 2例 施行 され た．

　 II群 の 予 後不 良例 を表 4 に示す．透析 か ら移植

まで の 年数が 2年未満で あ っ た症例 は 3例 の み で

あ っ た．母体合併症 として は，高血 圧 3例 ，蛋 白

尿 1例 の み で あ っ た．妊娠 中の 合併 症 と して，

preeclampsia4 例，血 清 ク レアチ ニ ン高値（1．5mg ／

dl以 上 ）9 例，高血 圧 の 出現例 6 例，蛋 白尿 10例 が

認め られた．妊娠 35週未満で 分娩 となっ た症例 は

8 例で あ っ た ．分娩理 由は．基礎疾患 の 悪化 4 例，

preeclampsia4 例，陣痛発 来 2例，　 pretermPROM

l例 ，胎児機能不全 3例 で あ っ た．

　 皿群の 予後不 良例 を表 5 に示す，母体合併症 は

高血圧 3例の み で あ っ た．糖尿病合併症 と して ，

糖尿病腎症 は 6例 で あ り，糖尿病網膜症 22例 は全

例 に 認め ら れ た ，妊娠 中 の 合併症 は PIH7 例，

preeclamspia／superimposed 　preedampsia5 例 で

あ っ た．妊 娠 35週 未満 で 分娩 とな っ た 症 例 は 5

例で あ っ た．分娩理 由 として は，糖尿病網膜症 悪

化 6 例，preec1amspia／superimposed 　preeclamp −

sia5 例，陣痛発来 4 例，　 PIH　2例．前 置胎盤 1例、

胎 児機 能不全 1例 な どで あ っ た，

　2）児の 長期予後

　37週 未満の 143例 の 検討 で は、死 亡 8 例 （1群

7 例，皿群 1例），CP2 例（1 群 1 例，　 H 群 1 例）．

MR2 例 （1群 1例 ，　 n 群 1例）お よび 境 界 1例 （1

群 1例）とな っ た．
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【表 4；腎移植後合併妊娠予後不良例 ： 透析再導入 ・腎臓再移植

妊 娠 前 妊 娠 中 分娩 時 長期予 後

鰭鸞 母 体 合併・ 一 一
、編 高血 ・

蛋 白尿

≧ 0．39／臼
分娩週 数　 c／s 分娩理 巾
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Preectampsia

基礎疾 思 の 悪化
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基 礎 疾 患 の 悪 化

PretermPROM

Preeclampsia

基礎疾 患の 悪化

Preeclampsia

陣発

陣 発
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PROM ：preterm 　rupture 〔）f　membrune

【表 5】糖尿病合併妊娠 予 後不良例 ：糖尿病網膜症 ・
糖尿病性腎症 進 行期 の 悪 化

妊 娠 前 妊娠 中 分 娩 艮 期 予 後

N ・ 高 血 圧 轡 聽   驪儻1分娩 週 数 　 c．ts 分 娩 理 由
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　 　 　 　 ＊

　 　 前 置胎盤

　 　 　 　 ＊

　 　 　 PIH
　 　 　 　 ＊

糖 尿病 網膜症 の 悪化

　 　 　 　 ＊

糖尿病 網膜症 の 悪化

　 　 　 　 ＊

　 　 　 PIH

　 胎 児機能 不全

糖 尿 病網 膜 症 の 悪 化

糖 尿病 網膜症 の 悪化

　　　 陣発

　 胎 児機能 不全

　 　 　 陣 発

　 　　 陣発

糖尿病網膜症の 悪化

糖 尿病 網膜症 の 悪 化

　 反 復帝 王 切 開

　 　　 陣発

　 胎 児機能 不全

糖尿 病 腎症 の 悪化

糖尿 病網 膜症 の 悪 化

糖尿 病腎 症 の 悪化

糖尿 病網 膜症 の 悪 化

糖尿 病網 膜症 の 悪化

糖尿 病網 膜症 の 悪化

糖尿 病網 膜 症 の 悪 化

糖尿 病網 膜症 の 悪化

糖尿 病網 膜症 の 悪 化

糖尿病網 膜症 の 悪化

糖 尿 病網 膜症 の 悪化

糖 尿病網 膜 症 の 悪 化

糖尿病 網 膜症 の 悪化

糖尿病網膜症 の 悪化

糖 尿病 網膜 症 の 悪化

糖 尿病 網膜 症 の 悪化

糖 尿病 網 膜症 の 悪化

糖尿 病網膜症の 悪化

糖 尿病 網膜 症 の 悪化

糖 尿 病 網膜 症 の 悪化

糖 尿病 網 膜症 の 悪化

糖 尿病 網膜 症 の 悪化

PIH ： Pregnancy　induced　hypertension　＊ ： Preeclanipsia．isuperimposed 　preeclampsia

　死 亡 8 例の 概要を表 6 に示す．基礎疾患 と して

は心疾患が 7 例，糖尿病が 1例 で あ っ た．死亡 の

内訳 は，子宮 内胎児死 亡 3 例．新生 児死 亡 4 例，

乳児死亡 は 1 例で あ っ た．分娩週数 は 23〜36 週で
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【表 6】死 亡 例 の 概 要（N ＝8）：心疾患（N ＝7），糖尿病（N ＝1）

分娩週 数

　（週 ）

出生体重

　 （9）

Apgar 　scorc

　 （1／5 分〉

分娩理 由

（生存 児）
児の 転帰

子宮 内 胎児 死亡 （3 例 ）

完全房室ブ ロ ッ ク 24 470 〔一） IUFD 原因不 明

心 室性 期 外収 縮 33 860 （一） IUFD Down 症 候 群，脳室拡 大

心 室 中隔 欠損症術 後 32 L830 〔
一
） IUFD 先 κ性 嚢胞性 腺 腫様 奇形 1冂 型

新 牛児 死亡 （4 例 ）

心 室 中隔 欠損症術 後 23 525 レ 3 点 子宮内感染症 敗血症

1型糖尿病 30 1，284 4／7 点 PIH （胸水 ） 壊 死 性 腸 炎

Marfan 症候 群 3［ 1，764 5／8 点 止行大 動脈径の 増加 原 因 不 明

WPW 症 候 群 36 2236 1／3 点 胎児 胸 水 DUWn 症候 群

肺動脈閉鎖 症 ＋ 三 尖弁閉鎖不全

乳 児死 亡 （夏例 ）

心房中 隔欠損症 術後 36 2，825 6／9 点 母体 心不 全 心 室 中隔 欠 損症

IUGR ：intrauterine　growth 　retar 〔lation　 P田 ：pregnancy 　induced　hypertension

CP ： cerabral 　pa且sy 　MR ： Mental　retardation 　IUFD ： intrauterine　fctal〔】eathIQ

：inteligence　quotient

あ り，35 週 未満の 症例 は 6例存在 した ．1分後 の

Apgar　score が 7 点未満の 症例は 5例で あ り．生

存児にお ける分娩理 由と して は ，母体適応 3 例，

胎児適応 2 例で あ っ た．児の 転帰 に つ い て ，Down

症候群 2 例，先天性嚢胞性腺腫様奇形 1 例，心室

中隔 欠損症 1例，計 4 例が先天 異常 に よる もの で

あ っ た．

　 m 群の 神経学的予後不良例 を表 7 に示す．基礎

疾患 として は心 疾患 3 例．腎移植後 2 例であ っ た．

分娩週数は 27〜31週 で あ り，5 例全例 が 35週 未

満で あ っ た ．出 生体重 は 900〜2．093gで あ り．1

分 後の Apgar　score が 7 点未満 の 症 例 は 4例 で

あ っ た．分娩理 由と して は，母体適応 2 例，胎児

適応 2 例，陣痛発来 1 例で あ っ た ．先天異常 例 と

し て 脳梁形成不全が 1 例認め られ た ．

　35週未満の 予後不 良例 と予後良好例 にお い て ，

児 の 予後 に影響 を及 ぼす周産期 因子 に つ い て ，単

変量解析 の 結果 を表 8 に示す．先天異常症例 5 例

を除 い た 8例 を予後不良例 とし，予後不良例以外

の 66例 と比 較する と，12．1％ に み られ た．単変量

解析で 有意に な っ た項 目は，分娩週数，胎児適応．

平均 出生 体重 な ら び に 1分後の Apgar　score で

あ っ た ．

考　 　察

心疾患合併妊娠 と早 産 と の 関連 につ い て ，Siu

et　al．
1°ト
は 心疾 患 合併 妊娠 599 妊娠 に お け る前 方

視的検討 に お い て ，早産率が 17．5％ と報告 した．

Presbitero　et　al．　
1i

は Eisenmenger症 候 群 を除 い

た チ ア ノ ーゼ 型心疾患 96妊娠 の 検討を行 い ，母体

の 経皮的動脈血 酸素飽和度が 85％ 以下 の 場合，早

産率は 37％ で あ っ た と報告 した．また，Hameed

et　al．　
LL／

は弁膜 症合 併妊娠 64例 と，年齢 や 産科歴

な どを マ ッ チ させ た正常 妊婦 66 例 との 比 較検 討

を行 っ た．その 結 果，早産率の 増加 （23％ 対 6％．

p ＝0．03＞が 認め られ ，その ほ とん どが ，中等度か ら

高度 の 大動脈弁狭窄症 お よび僧帽弁狭 窄症 の 症例

で あ っ たと報 告 して い る
111
，本研究で は，妊娠 37

週未満の 早産率 は 12．8％ で あ り，諸 家の報告
1°IL’ 1

よ りも低い 早産率で あ っ た． こ の 結果 は，我 々 の

症 例 は す べ て 妊娠 前 の NYHA 分類 が class ［ 以

ドで あ り，妊娠前に母体チ ア ノ
ー

ゼ の 症例 は ない

こ とに よ る もの と思わ れ た．

　腎移植後妊娠で は，Davison　et　al．
3
は 7，510例の

腎移植後妊娠 を総括 し，約 40％ が 妊娠初期 に流産

や 人 ／1：中絶 に 至る こ と と，早産率が 45〜60％ で

あ っ た と述 べ て い る．我 々 0）結果で は，妊娠 37

週未満の 早 産率は 58．4％ で あ り，Davison　et 　al．　
3

の 早産率 とほ ぼ同 じ率で あ っ た ，

　 糖尿病 合併妊 娠で は．早産 率は 10〜38％ 14・L’L”／
で

あ り，さ ら に PIH 罹患率の 頻度が高 い た め ，白然

早産 に比 べ て ，人工 早産率が多 い とされて い る
21i）
．
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【表 7】CP．境 界，　 MR の 概要（N ≡5）：心 疾 患 （N ≡3），腎移植後 （N ＝2）

分娩週 数

　 〔週）
出 生体 重

　（9）

Apgar 　score

　〔レ 5 分）

分娩理 由

（生 存児）
児の 転帰

CP （2 例 ）

僧帽 弁狭 窄症 32 2，093 2、「8 点 母体心 不 全 脳梁 形成 不全，低 身長

慢性 糸球体腎炎 28 1，032 5／9 点 PIH ＋ 腎機能低 ド 脳室 周囲 白質軟化症

境 界 （1例 ）

拡張型心筋症 31 900 3／7点 1UGR ＋ 発育 停 iト IQ　84

MR α 例）

Mobitz 型房 室 ブ ロ ッ ク 27 553 5／8点 IUGR ＋ 発育 停 止 弱 視，低 身 長

慢性 糸球 体腎 炎 28 105 7／8点 PretermPROM 脳室 周 囲 r1質軟化症，痙攣

［UGR ：intrauterine　growth 　retardation 　PIH ：pregnancy 　induccd　hyperしension
CP ： cerabra ［palsy　　MR ： MctユLai　 rcLardation

IQ ： inteligence　quetient

【表 8】児の 予 後に 影響 を 及ぼ す周産 期因子 （単変 最解析）

ア後不 良例 （N ＝8） f後良好例 （N ＝66） P 値

初産婦 数 〔例 ） 7 33 0．063

母体
噛
ド均 年齢 （歳 ｝ 31、3 ± 3．4 31．6 ± 4．6 0、775

産科 合併 症

PTL 3 16 0．ユ15
PreterlnPROM 2 9 0．179

分娩週 数 27．8 ± 3．0 31．4 ± 2．6 〈 〔〕．〔IOl

胎 児機 能不全 〔例 ） 1 12 1

分娩 様式

帝 下 切開術 （例 ） 5 55  」69

早 産の 内訳

母体適応 3 1  O．103

胎 兒適 応 1 ’12 o．02

自然 早産 4 11 0．216

新 生児所 見

平均 出生 体重 （9〕 9畳7．3± 141．1 1，630．9± 527．1 〈 0，00E
Apgar 　scorc 　7 点未 言茜　（1 分〉 6 25 O．047
Apgar　score 　7 点 未満　（5 分 1 1 7 1

PTL ：preterm 　laber　Prc亡rm 　PROM ：preternl　 rupture 　of 　membrane

また，Kovilam　et　al，　
iil

は．　 HbAlc 濃 度が 1％ 上 昇

する と，自然早産の 危 険性が 37％ 上 ．昇す る こ とを

．報告 して い る．早産 に寄与 す る因 r一と して は．rf皿

糖 コ ン トロ
ール 不良

／
／1．11．1．

，第一 3 半期 の HbAlc 濃

度（＞8％ ）
］3．
，妊娠前の カ ウ ン セ リ ン グ （糖尿病合

併症 や 食事習慣 の 評価．自己 血糖値測定 の 指導な

ど）
LL’／
．泌尿 生 殖器 の 感染症 の 存在

L’！．
，分娩時 の

HbAlc 濃 度（≧ 7％ ）
121
．　 preeclampsia

’21
な ど が 挙

げ られ て い る．本研究で は．妊 娠 37 週未満 の 早 産

率 は 16．0％ で あ り，Kovilam　et　al．
］1／

の 早 産 率

（35％）よ りも低値で あ っ た，こ れは，妊娠前 に カ

ウ ン セ リ ン グ を受け て い た割 合が，Kovilam　et

a1．　
N

の 症例 で は 13％ で あ っ たの に対 して ，我 々 の

症例 で は 71．2％ と多か っ た こ と に よ る もの と思、

われ る．妊娠前 に カ ウ ン セ リ ン グ を受 ける こ とに

よ り．指摘 さ れて い る よ うに、妊娠前 の 血糖 コ ン

トロ
ー

ル が 良好 とな り，そ の 結果，HbAlc 濃度が

低下 して，早産の 危険性が 低下 する可能性に よる

もの と思 わ れ る
L’i
．

　Lewis　et　al．　
ISI
に よ り分娩予定 日が 明 らか で 合併
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症や 奇形が な く，薬剤未投与の 単胎で 妊娠 34〜36

週 に 出生 した 416例の 児に関する P後が 検討され

て い る．それ に よ る と，妊娠 34週 で は respiratory

distress　syndrome （RDS ）や NICU へ の 入院，7 日

以 ヒの 入 院が それ 以降の 週数に 比 べ 有意 に 多 い と

し，妊娠 34週 まで の tocolysisは考慮 され る とし

て い る
is
．した が っ て ．合併症妊娠 を管理す る に あ

た り，児の 予後を観点 とする と，妊娠 35週が
一

つ

の 指標 と思わ れ る．

　今回，合併症 妊娠 の モ デ ル とし て ，代表的疾患

で ある心疾患，腎移植お よび糖尿病に お い て， 1
〜皿群 に お け る分 娩 の タ イ ミ ン グ を 検討 した 結

果，35週 未満 の 早 産に関与す る因 予は，基礎疾患

の 悪化，妊娠 前の 高血圧あ るい は妊娠 高血圧症候

群 で ある こ とが判明 した ．

　母児 の 長期予後 に関 して ，心疾患 合併妊娠で は，

Siu　et 　al．　
L〔，／
は妊娠 中に，肺水腫，不整脈，心臓発作

また は心 臓死 が 13％ 発 生 した こ とを報告 し て い

る．また，新生児合併症 （早産，small −for−gestational

age ，　 RDS ，脳室内 出血，妊娠 20 週以 降 の 胎 児死

亡，新生 児死亡）は妊娠 中 20％ 発生 し，新生児合

併症 は，初診時 NYIIA 分類 class ＞ H また は チ ア

ノーゼ，妊娠 中の 喫煙，多胎妊娠 ならび に妊 娠中

に お け る抗凝 固剤の 使用 との 関連が報告 されて い

る
1［1
．Siu　et　al．　

it］］
の 結果 と比較す る と，本研究 で は

母 体 死亡 例 は な く，児 の 生存 率 も 98．9％ で あ っ

た．こ れは．我 々 の 症例 にお い て，妊娠前の NYIIA

分類 が全 て class 且以下 で あ り， また 多胎 妊娠例

は 除外 され て い る の に対 して ，Siu　eしaL　
i°〕

の 報告

で は NYIIA 分類 class 皿 の 症例が 4％ あ り，1後

不 良な チ ア ノ
ー

ゼ型心疾思が 含 まれ て い る こ とに

よ る もの と思 わ れた ．

　腎移植 後妊娠 で は．我が国 にお ける 194例の 腎

移植 患者 に 関する本学腎 セ ン タ ー Toma 　eしaL　
b

の

検討結果 が報 告 され て い る．こ の 検討で は ，腎移

植後 1 年以 E経過 し．移植腎機 能が良好で安 定 し

て い れば，妊娠 中は順調 に経過す る こ とが 多い と

され て い る．しか し，約 20％ の 患者で 妊娠経 過中

あ る い は 出産後に移植腎機能の 低下 を来 し，約 10

％ で は移 植腎 機能の 廃絶に至 っ て い る
f／；
．また，腎

移植患者で の 生児獲得率は 82％ ．自然流産 7％ ，

人⊥ 流産 7％，新生 児死亡 1％ とされ て い る
’／／

．し

か し．移植腎機能の 廃 絶例 は 30．1％ に達 して い

た．こ れ は我 々 の 症例が Toma 　et　al．　
b／
の 症例 と　

一

部重複 し，こ の 重複症例 を対象に 母体 の 長期予後

に つ い て ，さ ら に 経過観察 した結果 ， 移植腎機能

の 廃絶例が 増加 したこ とに よ る もの と思 われた．

　糖尿病合 併妊 娠 に お い て，Rosenn　et 　al．　
Li：．

に よ

る 948例の mata 　analysis で は，網膜 症が な い 妊

婦の 17％，単純網膜症の 36％，増殖網膜症 の 47％

で 網膜症進行期分類 の 悪化が 認め られ た こ とを報

告 して い る．また．Boulot　et　al．
1；1

は，糖尿病網膜

症 進行期 分類 の 悪 化 3獄4％，糖尿病腎症 進 行期分

類 の 悪化 67．6％，周産期 死 亡率 4．4％ と報告 して

い る，本研 究で は t 糖尿病網膜症の 悪化 9ユ％ t 糖

尿病 腎症進 行期 分類 の 悪化 0．9％，周産期 死亡率

O．5％ で あ り．諸家 の 報告
］’SIL’’”

と比べ て，低値 で あ っ

た， これ は妊娠前の カ ウ ン セ リ ン グ に よ り，妊娠

前の lflLngコ ン トロ
ール が 良好 とな っ た こ とに よる

もの と思 わ れた
LS／11／

．

　以 上 を総括 する と，母体の 長期予後 に与える 因

r一は ，基礎疾患 自体で あ り．娩出時の 妊娠週 数で

は なか っ た．逆 に，児の 長期予後に影響 を及ぼす

因 子と して は ，表 8 に示 した よ うに疾患 に特 有の

もの は見い 出せ ず ，あ くまで ，分娩時週数や体重

と い っ た 児の 未熟性 が重 要な要 因で あ っ た ．

　つ ま り，児の 娩 出に あた っ て は関連 各科 との 綿

密な連携 を行 うこ とが重要 で あ り，分娩の タ イ ミ

ン グそ の もの は，母児の予後に大 きな影響を与え

る可能性 は 少 な い こ とが 明 らか と な っ た． した

が っ て ，合併症妊娠の 管理 に あた っ て は，よ り詳

細 な情報交換 が 不 可欠 と思 わ れる，理想的な合併

症妊 娠の 分娩 ・管理 の 流 れの モ デ ル を，図 1 に示

す．妊娠前 ・妊娠 中 ・分娩 ・産褥期 と，母体 と胎

児 を管理す るに あた り， 周産期専門医 を中心 に，

情報交換 を中心 とした 関連各科 との 綿密な コ ラ ボ

レーシ ョ ン が重要 となる．具体的 に は，妊娠 の 早

い 時期 に登 録制度に よ る情報の 伝達を完全 に行

い ，母体 ・胎 児に 関す る情報 の 共有 を行 う，娩出

にあた っ て は ，新 生児専 門医 と情報 を共有 し，情

報の 伝達 を行 う．娩 出後は フ ォ ロ ーア ッ プ専 門医

と情 報の 共有 を図 り，新 生 児 に 関す る フ ォ ロ
ー
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一 一

【図 1】合併症 妊娠 にお け る 妊娠 ・分娩管理 の 流 れ

ア ッ プ の 登録制度に よる管理が理想 とされ る．

　 今後，具体的な 登録制度と し て ，各科専門医 と

周産期専門医 と の 問 における妊娠 登録制度 と，母

体 ・胎児専 門医 と新生 児専 門医 ある い は フ ォ ロ
ー

ア ッ プ専門医に おけ る出生児の デ
ー タ ベ ース の 統

合が 整備され れ ば T よ り一
層有効な情報の 共有手

段 に な りうる と考え られる．
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Synopsis

  0bjective: To identify prenatal events  associated  with  preterm  delivery at  less than 35 weeks  of

gestation and  long term  prognosis  of  mother  and  neonate  in women  with  congenital  heart disease

(group I ), renal  transplant (group fi > and  diabetcs mellitus  (group M).
  Methods: A  case-control  study  v}'as conducted  of  599 pregnant  women  with  group  I , 53 pregnant
women  with  group  ll and  219 pregnant  women  with  group  M, who  were  treated at a single medical

center.  Fetal anomaly  and  multiple  pregnancy  excluded  from this study,  In the prognosis  of  mother,

maternal  death was  defined as  within  1 year after  birth. The  deterioration of  baseline disease was  de-
fined as  any  of  the  following: the operation  or  re-operation  in group  I ,

 graft less in group  U and  ret-

inupathy or nephropathy  pregression in group  M. In the prognosis ef neenate,  primary  eutcome  was

defined as  perinatai  death or  death, Secondary outcome  was  defined as  yes  or  no  of  cerebral  palsy

(CP), borderline (BL) and  mental  retardation  (MR). 
'

  Results: Preterm delivery at less than 35 wceks  of  gestation  occurred  38 cases  (6,3EK,} in group  I 
,

23 cases  {43.4 96) in group  ll and  16 cases  {7.3%) in group  M. The  mean  gestaional  age  at  delivery was
38.l ±  2.4 in group  1 , 35.5 ± 3.3 in group  ll and  37.5 ± 2.7 in group  M, In this case-controi  study.  the

deterioration of  baseline disease, hypertension prior to delivery or  pregnancy  induced hypertension

(PIH), was  found to be correlated  with  an  increase in the risk  of  preterm  delivery at  less than  35
weeks  of  gestalion, There were  no  maternal  deaths in three groups. The  deterioration of  baseline dis-

ease  occurred  8 cases  (1.3%) in group  I , 16 cases  (30.1%) in group  ll and  22 cases  (10.0%) in group
M, In the  prognosis of  the  neonate,  592 cases  (98,99( } vvrere live births, and  fetal and  neonatal  death
complicated  3 and  4 cases,  respectively  in group  I . CP, BL  and  MR  occurred  1 case, respectiveiy  in

group  I,Although  there were  ne  neonatal  death in group  ll,CP  and  rv{R occurred  i case,  respec-

tively. In group  M, 1 neonatal  death occurred  and  there were  no  CP, BL  and  MR.

  Conclusion: In this case-control  study,  the deterioration of  baseline disease was  found te be corre-
lated with  the  Iong term  prognosis of mother.  Factor that  influence in the  long term  prognosis of neo-

nate  was  found to be correlated  with  neonatal  prematurity  due  to the earlyness  of  gestationa}  week

at  detiverv.


