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緒 　 言

　 HELLP 症候群 は溶 血 （Hemolysis ：H ）、肝機能

障害 （Elevated　liver　enzym 。s ：EL ）、血 小板 減少

（Low 　platelet　count ：LP ）を伴 う母児 に と っ て 重篤

な 病態 で あ る。妊 娠中毒症 が血 圧や 尿 検査 結果 か

ら診 断 され る の に対 し て 、HELLP 症候 群は 血 液

検査結果 か ら診断 さ れ る点で 、 異な っ た観 点 か ら

ハ イ リ ス ク妊娠 を捉 えて い る 。

　 Sibaiらが 提唱す る 従来 の HELLP 症候 群 の crite−

ria は 、妊娠 中毒 症 を合併 し、しか も重症 な も の を

念 頭 に お い て い る
1）

が 、実際 の 臨床 上 は 、溶血

（H ）、 肝機能 障害 （EL ）、血 小 板減 少 （LP ） の す

べ てが 高度 に異常 を示す症例 は少 な く、C 【iteriaか

らは ずれ るが 、HELLP 症候 群 様 の 検査 値 を示 す

症例 を しば しば経験する 。今 回 、こ の よ うな病態

を HELLP 症候群 周辺疾患 とし 、
　 H

、
　 EL

、
　 LP の 各

要素 ご と に分類 し 、 各群 の リス ク を検討 した 。

対象 ・方 法

　 当科 に て 1995年 12月 か ら 1999年 4 月 ま で の 間

に分娩 とな っ た 775例 を対象 と し た。HELLP 症候

群 周辺 疾患 の 診 断基 準 を表 1 に示 す 。溶血 （H ）

は 、 血 清 freeHb 上 昇 、　haptoglobin 値 低下 、末 梢血

ス メア によ り、肝 機能障害 （EL ）は AST 、　ALT の

溜塵｛H｝2 血 Mtree　Hb上昇

　 　　 　 haptogl め lna 偐下 1＜ 16mo ／d8 ｝

　 　 　 　 乗楕血 ス メ アで嶽直飜彫」凹 1常
厨噛隠創牌 書｛EL ｝：　AST ，　ALT の 上鼻

　 　　 　　 ｛AST ≧ 33 ■U11，　ALT ≧401U ／1，
血4  板測眼少（LP ｝：　直 4咤匠t5 万 ノμ 1剰 鶴

・鉦 娠中 に 上紀 の 3騾 の うち 1っ 以 上 を漂 した醒例
’mp ，ウ ィ ル ス 感染経，■膚髄窪肝 機箆 齢書な ど

　明 らか な 霞四 掴凹阻が 刺明 した 韲例 は 除外 した ．

上昇 に よ り、 血 小 板減少 （LP ）は 、 末梢血 の 血 小

板数 に よ り診 断 した 。idiopathic　thrombocytopenic

purpura （ITP）、ウイル ス 感 染、薬剤性肝 機能障

害 な ど明 らか な原 因 の ある 症例 は除外 した。

　 HELLP 症候群 周辺疾患 の 診断 に用 い た検査 値

はす べ て 、分娩前 （常 位胎盤 早期 剥離 症例 に っ い

て はそ の発症 以前 ）に行 われ た もの と し、分娩後

の 検査値 に つ い て は 、　DIC の 発生 な どの 予 後 判定

に の み用 い た 。血 ra　freeHb値は 、採血 時の 溶血 に

よ り影 響 され る た め 、採血 、保 存 に注意 し、ま た、

高値 で あ っ た 場合 は 、　haptoglobin値 の 低 下 を確認

し た 。AST 、　ALT 値 の 正 常値 は 当院 の 正 常値 を用

い た。また、LDH に つ い て は参考値 と し、HELLP

症候群周辺 疾患 の診断 に は 考慮 しな か っ た 。

　 この基 準 に よ り、H 、　EL 、　LP の い ず れ か を示 し

た HELLP 症候 群 周 辺疾患 は 74症例 （95 ％ ）で あ っ

た 。 症 状の 各要 素 に よ り、 溶血 の み認 め られた H

群 （n ＝6）、 肝 機 能 障 害 の み 認 め られ た EL 群

（n ＝14）、血 小板 減 少の み認 め られ たLP 群 （n ＝30）、

一49一

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society for the Study of TOXEMIA OF PREGNANCY

NII-Electronic Library Service

Japan 　Soolety 　for 　the 　Study 　of 　TOXEM 工A 　OF 　PREGNANCY

中塚 幹 也 1999年 12｝亅

溶血 と肝機能 障害の HEL 群 （n ＝2）、肝 機能 障害

と血小 板減 少 の ELLP 群 （n ＝ 8）、 溶血 と血小板 減

少の HLP 群 （n ＝10）、溶血 、肝機能 障害、血 小 板

減少の 全 て が認 め られた HELLP 群 （n ＝ 4＞に分類

し、妊娠 中毒症や 常位 胎盤早期 剥離 、Dlc 、　light−

for−date児 の 発生率 、帝王 切 開術施行 率 な どに つ

い て 検討 した 。

研 究 成績

HELLP 症 候 群 周 辺 疾患 の 内鈬 ：

　HELLP 症 候群 周 辺疾患 の 内訳 を見て み る と 、

多 い順 に 、LP 群 が 40．oq・ 、　EL 群 が 18・9％ 、　HLP

群 が 135 ％、ELLP 群 が 10．8％ で あ っ た （図 1）。

溶血 、肝機能障害 、 血 小板 減少 の三 要 素 の 検査 異

常が す べ て そ ろ っ た HELLP 群 は HELLP 症候群周

辺疾 患 全体 の 5．4％ 、当 院で の 全分娩の 0．52％
、 即

ち、約 200 分娩 に 1例 の 割合 で あ っ た 。

　 　 HEI 」しP （5．4％ ）　　　　　11EI」（2．7％ ）

　

　 　

　 図 1．HE 肌 P症候 群周辺疾患 の 内訳

妊娠 中 毒 症 との 関遼 ：

　妊 娠 中毒症 合併率 は HELLP 群が 100％ 、
　HLP 群

が 90％ 、H 群 が 83．3％ と高率で 、　 EL 群 は 21．4％ 、

LP 群 は 39，3％ と比較 的低 率で あ っ た （図 2 ）。こ

の よ う に溶血 （H ）の見 られ る群 で は 、妊娠 中毒

症 の 合併 率 が 高か っ た 。

　反対 に妊 娠 中毒症症例 に おける HELLP 症候群

周辺疾患 の 発生率 をみ て み る と、48．7％ と高率 で

あ っ たが 、非妊娠 中毒症 症例で も 5．3％ に認 め ら

れ た 。

HELLP

　 HEL

　 　　H
　 HLP

　 ELLP

　 　 LP

　 　 EL0

　10203040506 ⊂D708090100

　 incidence　of 　preeclampsia （％ ）

図 2．妊 娠 中毒 症 の 発 生 率

凝 固異常 と の 関連 ：

　 HELLP 症候 群周辺 疾患 の 各群 にお け る Anti−

thrombin 　III （ATlll）値 が低下 して い た （70％ 未

満 ）症例 の 比率は 、 HELLP 群 で 50．0％、肥 L 群

で 50．0％、H 群で 33．3％、　 HLP 群 で 40．0％ 、　ELLP

群 で 875 ％
、
LP 群 で 43 ．3％ 、　EL 群で 21．4％ で あ っ

た 。

　 常位胎盤 早期 剥離 の 発 生率 は HLP 群 が 40．0％ 、

EL 群 は 21．49e、　H 群が 16，7 ％ で 比較的 高率 で あ っ

た 。 また EL 群 の 早剥 3例 は 全 て非妊娠中毒 症症

例 で あ っ た （図 3 ）。

　DIC 発 生率 は HLP 群 が 30．0％ 、
　 HELLP 群が

25．0％、H 群 が 16．7％ と比較 的高率で あ っ た 。こ

れ らの 発生 は、や は り、必ず し も妊娠 中毒症 の 重

症度 とは 関連が認 め られな か っ た 。

HELLP

　 HEL

　　　H
　 HLP

　ELLP

　 　 LP

　 　 EL0

　　5　　10　15　20　25　30　35　40
incidence　of 　placental　abr 腿 ption（％ ）

図 3．常位 胎盤 早 期剥 離 の 発 生 率
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胎児発育 と の 関違 ：

　多胎妊 娠例 を除 い た 、単胎妊娠例 の み に つ い

て検討す る と、light　for　date児 の発生 率 は 、　 HLP

群が SO．09． 、　 LP 群が 43．3％、　 ELLP 群が 375％ と

血 小板減 少 （LP ） の み られ る群 で高率 で あ っ た

（図 4 ）。

HELLP

　 HEL

　 　 　 H

　 HLP

　ELLP

　 　 LP

　 　 EL

　　 　　 0　 5　101520253035404550

　　　 incidence　of 　light　for　date　infhnt（％）

　　図 4　．　light　for　date児 の 発 生率

帝王 切 開 率 ：

　 HELLP 症候 群 周 辺 疾患 の 各 群 に お ける 帝王 切

開率 は、い ず れの 群 で も高 率で あ っ た （40．0 〜

100％）。胎児適応 によ り帝王切 開 とな っ た率 は、

HLP 群が 58．6％ 、　 HELLP 群 が 50％ と比較的高率

で 、 他群 は 0 〜 26 ．1％ で あ っ た （図 5）。

HELLP

　 HEL
　 　 　 H

　 HLP

　 ELLP

　 　 LP

　　 EL

　 　　　O　　lO　　20　　30　　40　　50　　60　　70
　 　　　 rate 　of 　cesarian 　section 　indicated
　　　　 in・fetal・abnorma 且condition （％ ）

　　図 5 ．胎 児適 応 の 帝 王 切 開率

多 胎妊娠 と の 関連 ：

　 単胎妊娠例 にお ける HELLP 症候群 周辺疾患 の

発生 率 は 7．6％ で あ っ た の に対 して 、多 胎妊娠例

（双 胎 、三 胎 、四 胎 ） に お ける 発 生 率は 58 ．6％ と

高率 で あ っ た 。

考 　 察

　 今回 、私達 の 設定 した HELLP 症候群 周辺疾患

の 診断基準 は 、従来 か ら頻用 され て い る Sibai ら

の診断基準
1）で の HELLP 症候群 よ り も 、 軽症例 を

取 り扱 う こ とがで き る。こ れ に よ り、妊娠中毒症

として 管理 され る症 例の他 に 、非妊 娠中毒症妊婦

の 5．3％ を HELLP 症候群 周辺疾 患 として 抽 出で

き、こ れ ら を ハ イ リス ク妊娠 と して 管理 す る こ と

が可能 で ある 。また 、溶血 （H ）、肝機能障害 （EL）、

血 小板 減少 （LP ）の 三 要素 の うち どの 要素が 主体

で ある か 、 ある い は 、 どの 要素 同士 が合併 して い

る か を分類す る こ とが可能で あ る とい う特徴 もあ

る 。こ の 各群 の 差 異 を検討す る こ とで HELLP 症

候群 の 発症 病態 を推測 す る こ とがで きる ととも

に 、各群別 の管理 指針 を設定 で き る 可能 性が あ

る 。実際、今回 の 検討 で 、HELLP 症候 群周辺 疾患

の 各群 間で 種 々 の 差 異が見 られ た 。

　 妊娠 中毒症 と HELLP 症候群周 辺 疾患 の 合併 率

は 高率 で あ り、相 互 の 関連の 強さが 示 唆 され た。

特 に、HELLP 群 、　 HLP 群、　H 群 で、妊娠中毒症の

合併 率が高率で あ り、EL 群 や LP 群 で は比較的低

率で あ っ た こ とは 、妊娠 中毒 症 にお い て 溶血 （H ）

が重 要 な 役割 を果 た して い る こ と を示 唆 して い

る 。

　妊娠 中 、 血 管拡張 因子 で ある Nitric・Oxide （NO ）

の 産 生は 亢進 し、血 圧 上 昇 を抑制 して い る こ とが

報告 され て い る
z4 ）。溶血 に よ り血 中の freeHb濃度

が 上 昇す る が 、こ の Hb は 、　 NO の scavenger と し

て知 られ 、NO の 作用 を減 弱化す る こ と で 、血 圧

上昇や各種臓 器 の 血 管攣縮 に 関与 して い る可能性

が ある 。

　ATm の 低下 もHELLP 症候群 周辺疾 患 に高 率 に

合併 して い た 。血 小 板減 少 （LP ） と肝 機能障 害

（EL ）の 重 な っ た ELLP 群で 特 に ATIIIの 低下 症例
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が 高 率 に見 られ た こ とは 、HELLP 症候 群 で の

ATm の低下 に 、　 ATIII消費の 増大 と と もに 、肝

臓 で の 産生 低下 も関与 して い る可 能性 を示唆 し

て い る 。

　母児 の 予 後に大 き く影響す る常位胎盤早期 剥

離 の 発生率 は HLP 群 、　 EL 群 、　H 群 で 比較的高率、

DIC の 発生率 も HLP 群 、　 HELLP 群 、　 H 群 で 比較

的高率 で あ り、特 に HLP 群 は厳重 な管理が必 要

で ある と考 え られ る 。こ の こ と か ら、血 小 板減 少

症例で は 、haptoglobin値の 測定な ど溶血 所見 の

確認が重 要 で ある と考 える。HELLP 群 に常位胎

盤早期 剥離が認 め られて い な い の は、当科 で は

HELLP 群 と診 断 され た 時点で 、重 症化 を待 たず

急速 遂娩 して い る た めか もしれな い 。しか し、常

位胎盤 早期 剥離 を合併 して い なか っ た に も関わ

らず 、DIC の発生が見 られ て お り、や は り注意が

必 要で あろ う。また 、EL 群 に 見 られ た常位 胎盤

早 期剥 離の 3例 は全て 非妊娠 中毒症症例 で あ り、

妊 娠 中毒症 以外 の ハ イ リス ク妊娠 の ス ク リ
ー

ニ

ン グ と い う意味 で 肝機能検査 は重 要となる 可 能

性 が ある 。

　 1ight　for　date児 の 発 生率 は 、HLP 群 、LP 群、ELLP

群 と い う血 小 板減 少 （LP ）の み られ る群 で 高率

で あ り、血 栓形 成 に よ る 胎児 ・胎盤 循環障害 と胎

児発 育遅延 の 発生 の 関連 が示 唆 され た。

　 また 、HELLP 症候群 周辺疾 患 の 発生 率 は 、多

胎妊娠 例 にお い て は 58．6％ と非 常 に高率で あ り、

多胎妊 娠 の 管理 上 、 こ の 診断 に必 要な 検査 を行

う べ き で ある と考 える 。

　妊娠 中毒 症が 、現在 、日本 で の妊婦健診 で行わ

れ て い る血 圧測定 、尿検査 、浮 腫の 確認で 診断 さ

れ 、しか も検査が 安価 で ある の に対 して 、HELLP

症候群 周辺 疾患 の診 断 には 、種 々 の 血 液 検査 が

必 要 とな る 。そ の 検査 の 対象、施行 時期や 間 隔 に

っ い て 、経済性 も考慮 した 上 で 妥当 な基準 を設

定す べ きで あろ う。
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