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　遺 伝 性 球 状 赤 ICIL球 症 （hereditary　 spher ．

ocytosis ；HS ）は本邦の 先天 性溶血性貧血 の うち

頻度が 最も高 く， 約70％ （厚生省特定疾患溶血性貧

血 調査研究班 ，
1975）を占め る先 天性赤血 球膜異常

症 で ある．本症 は 常染色体優性遺伝 （AD ）に よ る

小型球状赤血 球症 を特徴 と し， 赤血球膜 透過性の

異常亢進 （Na ソK ＋

輸送亢進 ， 食塩 液浸透圧抵抗減

弱な ど） を示 す ．また
，

亜 型 と し て常染色体 劣性

遺伝 （AR ）も知 られ て い る．し か しなが ら， 全体

の 約3〔｝％が家族歴 を もた な い 孤 発例で あ る とされ

て い る．病 因 として は ， 赤血球膜 タ ン パ ク で あ る

ス ペ ク トリ ン の 欠損
D
に よ る もの （AR 型 ），同 じ く

ア ン キ リ ン 遺 伝 子 座 （8pユL2 ） を 含 む 染色 体

8pl1．1〜8pl2 ．1の 欠失 を み る も の
z，な どが 報告 さ

れ て い た が ， 1993年以降 ，
AD 型遺伝形式 を と る通

常の HS 症 例で 赤血球膜 タ ン パ ク （ス ペ ク ト リ

ン ，ア ン キ リ ン，band 　3，
　 band　4．2な ど） の 欠損

が 検 出 さ れ た
／’）・°． と こ ろ で ， 本邦 の 罹 患率 は ］／

200，｛｝00〜1／50．000で あ るが ， 治療 と して 摘脾が ほ

とん ど全例で著効 を示 し，そ の た め か 妊娠 に 関連

した本症の 報告
5）”7｝は 意外 と少 な い． こ の こ と か

ら ， 本邦で は HS 合併妊娠 の 産 科管理 に お け る問

題点 は い ま だ明確 に は指摘 され て い な い ．

　 当院 で 経験 し た IIS合併妊 娠症例 は 過去 5 年

間に 2 婦人 3 妊娠 あ り，
こ れ らの 臨床経過 と こ れ

まで に報告 され て い る国内外の論文 を参考 に ， 本

稿で は IIS合併妊 娠 の 産 科管理 の 問題点 に つ い

て考察 した い ．

　　　　　　　　　症 　　例

　過 去 5 年間 に 当院 で 経験 し た IIS 合併妊 娠 症

例 は姉妹の 2 婦人で あ り，以 ドに 示 す症例 1 と症

例 2 は同
・・

婦人 で あ る．

　L症例 1 ，　 2］

　既往歴 と し て
，

ま ず
，

9 歳の 時 ， 感 冒 に よ っ て

黄疸 が 出現 し，溶血 性貧血 が疑わ れた 。そ の 後，

12歳時に 貧血 と高ビ リル ビ ン 血症 を発症 し ， 赤血

球抵抗試験 （Parpart 法）に て 食塩液浸 透圧抵抗減

弱が 確認 され， RBC 　life　span （RI 法，
51Cr

）の

短 縮や血 清 ハ プ トグ ロ ビ ン （Hp ）値 の 低下が認 め

られ ， か つ
， 未梢血 に spherocyte が観察 され たた

め に HS と診断 され た．20歳 の 時 に は て ん か ん を

発症 し，以降， バ ル プ ロ 酸 （4001ng川 ）の 内服 を

継続 した が ， こ の 時 ， 胆石が認 め られ た た め ， IIS

の 治療 と合わ せ て 胆の う摘除術お よび脾臓摘除術

を受 けた．家族歴 と して ，父親が IIS と診断 され

て い た ．ま た，人工 妊娠中絶 の 妊娠歴が ユ回 あ る。

　現病歴 1 と して ， 27歳 の 時 ， 妊娠 5 週 5 日で 当

科 を初診 した． こ の 時 の 検査所 見 と して ，
WBC

l2，00｛｝〜／μ 1，　 RBC 　421 × 10i／μ 1，　 Hb 　12．6g！
’
dl，　 Ht

37．5％ ， Pl　 51．1× 104〆μ1と貧 血 は認 め られ ず ，

GOT 　1／／　IU ／1，　 LDH 　2621U ／1，　 T −Biljrubin　O．7mg ／
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dl と1＃［ilLを示唆す る所 見 も認 め られ なか っ た．妊

娠 経 過 は順 調 で Hb 値 は 11．3〜12．5g／dl を 推移

し，溶 ii［エ性貧血 は 認め られ な か っ た．39週 4 日に

前期破水で 人院 し ， 3，280g の 男児 を出産 した．分

娩時 に 頚管裂傷の た め
，

1，315ml の 出血 を認 め た

が，輸血 は施行 され なか っ た．

　現病歴 2 と して は ，29歳時 に再 び妊娠 に 至 り，

受診時 （妊 娠 5 週 3 目） に は バ ル プ ロ 酸 （40〔）lllg／

日）の 内服 を継続 し て い たた め
， 葉酸 （15mg ／日〉

の i防的投 与を開始 した ．こ の 時 の検査所 見と し

て ， WBC 　11，5〔）O，／ptl，　 RBC409xlO4 ／μ 1，　 Hb　12．4

g ，

！dl，　 Ht　35，2％ ，
　 Pl　37．6× 104／μ

1 と貧血 は認 め

られ ず ，
GOT 　l51UII

，
　 LDH 　2711U11 ，　 T −Bilirubin

O．8mg ／dl と特 に 異常 は 観察 さ れ な か っ た ．妊娠

経過 は順調 で Hb 値 は 11．6〜12．59／dlを推 移 し ，

39週 6 日に男児 （3，250g）を出産 した が ， 分娩時

に 再び頚管裂傷 を認めた以外 に，産科的異常 を認

め な か っ た ．し か しな が ら ， Hp の 低値 （〈 10mg ／

dD が観察 さ れ た期間 （妊娠L3週 か ら産褥 3 カ月 ま

で ） に お い て ， 潜在性溶血 の 存在が 疑 われ た．

　 児所見 として は，第 1 子 ， 2 子 と も出生後の 貧

血，高 ビ リル ビ ン血症 は観察 さ れ ず，現在 （生後

2 年 1〔1カ 月， 8 カ 月〉 まで 溶 【1巳性貧血 の 発症 を認

め て い な い ．

　 ［症f歹1亅3］

　症例 1
，

2 の 実妹で ある．既往歴 と し て ， 9歳

の 時 に 高 ビ リル ビ ン 血 症 と貧血 ， 脾腫 ， Hp の 低下

が 認 め られ ， 赤 血球 浸透 圧 抵抗 減弱 ，
RBC 　 life

span の 短縮 や末梢 血に spherocyte が 観察 され た

た め に HS と診断さ れ た．そ の 後 ， 17歳の 時 に 牌

臓摘除術 を受 けた．ほ か に ， 慢性中耳炎σ）既往が

あ っ た．妊 娠歴 と して ， 2 回 の 入 匚妊 娠中絶の 既

往が あ り， 22歳の時 に他院で 2，740g （40週   日）の

男児を帝切（微弱陣痛，胎 児仮死）に て 出産 した．

児は 高ビ リル ビ ン 血症 と貧血 の た め光線療法 を受

け ， そ の 後 HS と診断され て い た．

　現 病歴 と して
， 26歳時 に 妊娠 5 週 3 日で 当科 を

初 診 し た ．初 診 時 の 検 査 所 見 と し て ，
WBC

17，800／μ 1
，
RBC 　491× 10V μ 1

，
　 Ilb　14．3g／dl，　 Ht

41．2％ ， P142 ．3 × 10Ypt　1と貧血 は認 め られ ず ，

GOT 　1311Jfl，　LDH 　2781U／1，
　T −Bilirubin　O．3mg ／

d1と溶血 を示 唆す る所見 も認め られ な か っ た．妊

娠 経過 は 順 調 で Hb 値 は 1〔｝．8〜 14 ．3g／dl を 推 移

し，Ilpも正 常値 を推移 （81〜131mg ／dl） し，溶

血性 貧血 は 全 く認め られ な か っ た．4〔〕週 3 日に 分

娩第 1期 に胎児仮死 の ため 帝切 とな り， 2，620g の

男児 を出産 した．児所．見 とし て ，出生時の 検査所

見 は ，WBC 　24。〔〕〔〕0／μ 1，　 RBC 　 423 × 10i／pt1，　 Hb

l4．3g／dl，　Ht　42．8％ ，　Pl　33．6 × 10Yptl，　GOT 　35

1U ／1，
　 LDH 　 8111U ／1，　 T −Bilirubin　 3．Onig／dlで

あ っ た．光線療法 な ど は施 行され ず，生後 6 口 に

退院 した． 1 カ 月検診 で ， RBC 　266 × 10d／x，1，　 Hb

7．9g／dlと貧血 は 認 め ら れ た が，末梢 血に spher −

ocyte は観察 され な か っ た．しか し ， 生後 3 カ 月 に

な っ て も貧血 は改善せ ず （RBC 　301 × 10Y μ 1，　 Ilb

8．191d1）， こ の 時初 め て末梢 l！llに spherocyte が 観

察 され ， HS が強 く疑 われ た．現在 （生後 6 カ 月），

経過観察 中で あるが，輸血等 は施行 され て い な い ．

　　　　　　 　　 考 　 察

　 HS の 治療 と して 摘脾が ほ と ん ど全例で 著効 を

示 すた め に
， 妊娠 に 関連 した本症 の 国 内外で の 報

告 は意外 と少な い ．妊娠の 転帰 と産科合併症 に っ

い て 記載 され て い る過去 の 報告
sト 7）

にお け る HS

婦 人34例 の 76妊娠 の データ を ま と め て 表 1 に 示

す．妊娠 の 転帰 と して は ， 正 期産 75．  ％ ， 早 産 5，3％

（以上す べ て AFD ），自然流産 13．2％ ， 治療的流産

6．6％の割合 で あ っ た ．ま た ， 妊娠期間 中に 認め ら

れ た 合併症 に つ い て は ， 貧血 22．4％ ， 溶 血 発 作

14．5％，妊娠中毒症 5．3％，無症候性胆石症 3．9％ ，

巨赤芽球性貧血 2．6％の 率で 発症 し，5．3％で 輸血

が施行 さ れ て い た．脾摘術施行の 有無 が記載 さ れ

て い る報告を み る か ぎ り，
こ れ らの 合併症 は脾摘

され て い な い 症例 で よ り高頻 度に 観察 され て い

る． こ の うち，輸血が必要 とな る溶血発作 は脾摘

前の 症例 で の み報告
li）　Lk れ て い る．ま た ， 脾摘後 の

寛解症例で は妊 娠 期間 中 ， 通 常の 妊 娠 に 比 べ て

Ht 値が 高 い こ とが 知 られ て い る
7 ）。こ の よ うに ，

妊娠の 帰結 ， お よ び合併症 の 内容 と そ の 頻度 を文

献的 に 考察す る か ぎ り ， 脾摘後寛解例 の HS は母

児に と っ て極 め て 危険性 が高 い 合併症 と は 言 い 難

い ．

　 我々 が経験 した脾摘後 の 寛解例 の 3症例 に お い
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て は ， 妊 娠 30週 か ら分娩 ま で の 間，Ht 値 は 38％前

後 を推移した もの の E記の 合併症 ・異常等は観察

され ず ，
い ずれ の妊娠 も止 期産 に 至 っ て い る。 し

か しな が ら， HS の 約30％が 孤 発例 で発症 す るた

め に ， 妊娠中初め て Hs と診断 さ れ る こ と もあ り

うる． こ の ような場 合に は脾摘 を施行 して い な い

ため ， さ ま ざまな合併症 の 発症が 考 え られ ， よ り

慎重 な妊 娠管理 をす る必要が ある．現実 に ，IIS合

併妊 娠 に 関連 した 論文 の 多 くは 1930年代 に み ら

れ ， そ の 内容 は妊娠期間 中の 脾摘術の 成功症例 に

つ い て の 報告
9）で あ っ た．

　 HS の経過 中に 小型球状赤血球 を認 め ず ， 浸透

圧抵抗減弱を示 さな い 巨赤芽球性貧血 を呈す る こ

とが ある．妊娠中の 発症率 は 2．6％ （表 1）と低 い

が ，VB12 よ り も摂取 tt一が不 足 しや す い 葉酸 の 欠

乏 に よ っ て発症す る場合が多 く，妊娠悪阻 に伴 っ

た低栄養状態で の症例報告
’ °）もある．症 例 2 で は

バ ル プ ロ 酸の 内服 を して い た こ ともあ り， 葉酸の

予防的投 与を行 っ た が ， す べ て の HS 合併妊娠症

例 に 葉酸 の 予 防的投与 を行 っ て も よ い と 思わ れ

る．

　 ほ か に は ， 最近 ，
パ ル ボウ イ ル ス B19感染に よ

る無形成発作の 報告
11 ）

が ある．先天性溶血性貧 IA［

で は赤芽球系造血細胞 の比率が 高 く，
パ ル ボ ウ イ

ル ス B19 が 増殖 し や す い こ と ， 赤血球寿命が 短 い

こ と よ り ，
パ ル ボ ウ イル ス B19 の 感染が あ る と貧

血が 短時間 に進行 して 無形成発作 を起 こ す もの と

考え られ て い る．現 在 まで ， 妊 娠中 の パ ル ボ ウ イ

ル ス Bl9感染 に よ り無形成発作 の 例 は知 られ て い

な い ．我々 の 症例 2 で は長男が 妊娠初期 に 伝染性

紅斑 を発症 し ， 母体 ウ イル ス 抗体価を測定 した と

こ ろ ， 既 感染で あ っ た ．HS 合併妊娠で は妊娠 中の

無形成発作 を予 防す る う え で ，パ ル ボ ウ イ ル ス

B19抗体価 を妊娠 前 ， も し くは妊 娠 初期 に測定す

る こ と が 有用 で あ る と考え ら れ る ．

　 以上 ，我々 が経験 した HS 合併妊娠 3 症例 の 臨

床経過 を報告す る と とも に ， 文献 的考察 を加 えた．

　 以
一
ドに そ の 要点 を まとめ た．

　 1）脾摘術施行前 の HS 合併妊 娠症例で は脾摘

後 の 寛解症例 に 比 べ て 産科合併症 の 発症 の 危険性

が高 い た め ， よ り慎 重 な妊娠管理 が必要で あ る．

2）妊娠中 に葉酸欠乏 に よ る巨赤芽球性 貧血 を発

症す る こ ともあ り， 葉酸 の 予防的投与が 有用 と思

わ れ る．3） パ ル ボ ウ イ ル ス 感染に よ る 無形成発作

発症の 可能性が あ るた め ， 妊 娠前 ， もし くは妊娠

初期 に お け る抗体価の 測定 と感染予 防 の 妊娠管理

が必 要と思われ る．
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