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P3−58・2　不育症 に お ける プ ロ テ イ ン S 欠乏 症 とプ ロ テ イ ン S 徳島

名古屋市立大

松川　泰，北折珠央，鈴森伸宏，片野 衣江，尾崎康彦，杉浦真弓

【目的】プロ テイ ン S （PS）欠乏症 は，後期流産 ・死産の 危険因子 で ある こ とが明 らか となっ て い る．また，　 PS 徳島は日本人

に特有の 遺伝子変異で あ り，静脈 血 栓症 の 危険因子 で あ る こ とが 示 唆 され て い る．今回 我々 は不育症患者 に お け る PS 欠乏症

と PS 徳島 に つ い て 検討 した．【方法】倫理委員会 の 承認 と患者の 同意を得 て，原因不明不育症患 者 355人 と出産歴 が あり流 産

歴 の な い 女性 101 人 を対照 と し て ，PS 欠乏症 と PS 徳島の 頻度 を比 較 し た．さ らに PS 抗原，活性，比 活性 （活性〆抗原）低

下 （PS 欠乏症）と PS 徳島が次 回流産の 予 知因子で ある か を調べ た．ダ イ レ ク トシークエ ン ス 法を行 い PS 徳島の判別を行 っ

た．PS 活性 は比 色 法，抗原量 は ラ テ ッ クス 凝 集法を用 い た，【成 績】10人 の 患 者が 抗 リ ン 脂 質抗 体 陽性 で あ り検討 か ら除外 し

た．PS 徳島は患者群 9 人 （2．5％），対照群 1 人 （1．0％）で あり有意差は認め られなか っ た．　 PS 活性 は患者群 （21．08± 4．34μg／
ml 当量 ） と対 照 群 （21．59± 3．97）の 間 に有 意差 は認 め られ なか っ た．また，次回 妊娠成功率は ヘ パ リ ン療法 な しで PS 徳島 8
人 を含む PS 欠乏症 で 100％ （8／8）だ っ た．絨毛染色体異常 を除外 して多変量 解析した結果，　 PS 活性低下 群 で 89，7％ （26／29）
と 正 常群 73．1％ （106／145）よ り有意 に 良好だ っ た．【結謝 PS 徳島，

　 PS 欠乏 症 は 不育症の 危険因子 で は な い と考 え られ た．我

が 国 の 多くの 施設 で PS測 定，　 PS 欠乏症 に対す る抗凝固療法 が行 わ れ てお り，本研 究成果 を早急 に周知す る必 要が ある，
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【目的1　Yn　Phosphatidylethanolamine抗体（以 下抗 PE 抗体）は抗 リ ン脂質抗体 の
一

つ で 不育症 との 関連が 示唆 され て い る が，
抗 リ ン脂質抗体症候群国際分類基準の 検査項目には 記載されて い ない ．今回我 々 は，抗 PE 抗体の 不育症 における 意義を検討

した．【方 法】2010年 1月 か ら 2015年 6月 の 間 に 当科不 育症 外来 を受診 し，イ ン フ ォ
ー

ム ドコ ン セ ン トを得 て検査 を行 っ た．
対象は抗 PE 抗体 lgG，　IgM の い ずれ か，また は 両方が 陽性で あっ た 177例で あ り，背景因子や 妊娠予後 な どにつ い て，ある

間隔 を空 けて 再度陽性 を示 した 陽性持続群 と陰転化群 で 比 較検討 を行っ た．妊娠時に は，全 症例 に 低用量 ア ス ピ リ ン 療法 を

行 っ た．【成績】陽性持続例 は，抗 PEIgG，　 IgM 抗体で それぞれ 68．51％，6L29％ で あっ た．い ずれの 抗体 につ い て も年齢，流

産 回数，不妊 の 有 無，再検査 まで の 日数，最終流 産 か ら初 回検査 まで の 日数 で，両群 に有 意差 は み られ なか っ た．初 回検査 値

は抗 PEIgG ，抗 PEIgM 抗体 と もに抗体陽性持続群 で 有意 に高か っ た （P 〈 0．05）．妊娠転帰 で は，抗 PEIgG につ い て は両群 で

差を認め なか っ た が，抗 PEIgM 抗体 で は陽性持続群の 流産率 が 21．05％ （12／57）と，陰転化群の 5．71％ （2／35）に比 して有

意 に高か っ た （P＜ O．05）．【結論】抗 PE 抗体 が一
過性 に 陽性化 し陰 転化する症 例 は，不育症 と関連 が 少 ない と考 え られ た．し

か し
， 抗 PEIgM 抗体 が 持続的に 陽性 を示す症例で は

， 不育症 の リ ス ク 因子 に なっ て い る可能性が 高 く，
こ うした 症例で は ア

ス ピ リ ン に加えヘ パ リ ン併用 を考慮す る必要が ある と考え られ た．
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【目的】抗原刺激 に よ っ て 最初 に産生 され る免疫 グ ロ ブ リ ン で ある IgM は
，
　 B 細胞 の 分化 に 伴 っ て 細胞表面 に 発現 し

， 免疫系

の 多様な機能 に関与する，IgM が 上昇す る疾患として は，感染症急性期 とともに，　SLE などの 自己免疫疾患が 知 られ て い る．
今回私達 は，不育症女性お ける 工gM 値 を検討 した．【方法】当院不育症外来 を受診 し，同意 の もと，非妊娠時に 不育症ス ク リー

ニ ン グ検査 を施行 した 608名 を対象 と し，対象の 背景 と IgM 値 との 関連，　IgM 値 と自己抗体や 血 液凝固系検査 との 関連を検

討 した．【成績】対象 の 年齢 は 34．9 ± 4．9 （mean ± S．D ．）［21−45］（range ）歳，流産 回 数 2．4 ± L3 ［0−14］ 回，生 化学的妊娠 0．5
± O．9 ［0−5］ 回，12週未満の 流産 2．2± L3 ［0−14］回，12週 以 降の 流産 0，1± 0．4 ［0−3］ 回。22週以 降の 子 宮内胎児死 亡 0．02
± 0．2［0−2］回 で あ っ た．不育症女性全体で は，IgM 値 は 145．0 ± 57，3［15．2−415，8］mg ／dlで あ り，　 IgM 異常高値は 15例（2．5％ ）

に見られ た．年齢，流 産 回数 は，IgM 正 常群 と異常高値群 間に有意差 を認め なか っ た．　IgM 正 常群 と異常高値群で の ，年齢，
流産回数 は両群間に有意差を認 め なか っ た．IgM 異常高値例 は，12週以上 の 流産既往 の ある 群 で は 7．1％ に見 られ，既往 の な

い 群の 1．9％ に比較し高率で あっ た，また，抗 Cardiolipin抗体 IgM お よび抗 Phosphatidylethanolamine抗体 IgM の 陽性率
と IgM 値との 関連が見られた．【結論】不育症女性の 中には，免疫的に常に活性化された IgM値が高値の

一
群があり，ポリク

ロ ーナ ル な IgM 型 の 自己抗体が産生されて い る可能性があ る．臨床 に おい て IgM 値の 測定 は容易 で ある ため，不育症 の 初期

ス ク リーニ ン グ と して行 う意義が ある と考えられ，さ らなる検討が 必要で あ る．
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