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【背 景】

羊水量 の 異常は日常の診療にお いて遭遇する ことが多く､ 周産期死亡及び擢病を高率に

伴う ことから､ 妊娠中の 真常 として 臨床上重要で ある ｡ 羊水量の 異常を来たす疾患は多く､

そ の中には消化管閉鎖や尿路閉鎖な どの ように原因が明らかなもの もあるが , そ の 発生メ

カニ ズムが明らか にされて い ない もの も少なくない ｡ 羊水量に影響を与える因子 として は､

羊水腔 へ の流入として胎児尿 と胎児肺胞液, 羊水腔からの 流出として胎児の噴下と羊膜繊

毛膜内に 患いて 羊水 を直接胎児血管内に吸収する経路で あるin tr a m e m b r a n o u s p ath w a y (I M P)

が あり ､ こ の両者の バランス により羊水量は決定される ｡ I M P は他の流入路を遮断して も

羊水が胎仔に吸収される こ とか らその存在が提唱されたもの で あり､ 羊水量調節における

その 重要性が注目されて い る ｡ 済帯動脈 の 本幹である繊毛毛細血管では胎仔と母獣との 物

質交換が行われており,

一 方そ の分枝で ある羊膜繊毛膜毛細血管は I M P の機能と密接に関

係して い ると考えられて いる ｡ 磨帯胎盤血流はこの両者の 毛細血管群を分枝して い る こと

から, 羊水 ･胎仔･ 母獣における水代謝におい て重要な役割を果たして い る と考えられる ｡

【目 的】

過去の 報告では胎仔食道を結歎 した妊娠ヒツジの 羊水腔内 へ 蒸留水を注入 し､ 羊水 ･ 胎

仔血 ･ 母献血浸透圧 ､ 胎仔血圧 ､ 心拍数を観察する ことに より､ I M P により羊水が吸収さ



れる こ と､ さらに胎仔食道の 総勢は結歎して い ない もの と比較しそ の 吸収 を促進す る こ と

を示 した｡ しか しながら､ そ の 観察は蒸留水注入 によ り各種生理機能が大きく変化す る急

性期に限られて おり , 蒸留水注入 によ り作成された新たな環境に対 し胎仔がどの よう に適

応 して い くか につ いては検討されて い ない ｡ また､ I M P の機能や胎仔の 生理機能に影響を

及 ぼすと考えられ る勝帯胎盤循環が どの ように変化するか につ い て も明らかにされて いな

い ｡ そ こで 本研究は, 胎仔食道を結歎して いない生理的な状態において 羊水腔内へ 蒸留水

注入 し､ 各種生理機能の 変化及び浸透圧 の 変化を長時間にわたり観察す る ことにより , 胎

仔が新たな韓境に適応して いく過程を明らか にするとともに , 勝帯動脈血流量を測定し､

そ の 変化の メカ ニズム につ い て検討す る こ とを目的とした ｡

【方手去】

対象は妊娠末期の ヒツジ1 1 頭で ､ 無菌的かつ 全身麻酔下で手術を施行した｡ 母獣下腹部正

中切開にて 開腹, 子宮壁を切開し胎仔頚部動静脈にカテ
ー

テルを挿入し､ 次いで胸部に辛

水カテ ー

テル を装着､ 牌帯の胎仔側根部の牌帯動脈に超音波血流計 ブロ ー プを装着し､ 子

宮壁を縫合し開腹した｡ 最後に母獣頚 静脈にカテ ー

テ ルを挿入し手術終了とした｡ 術後の

回復期間として7 2 時間をおいた｡

実験 は6 0 分間の コ ントロ
ー ル期間をお いた後, 羊水腔内に 150 0 m l の 3 9 .5 ℃ の温蒸留水(漢

透圧 o m o s m fk g) を 1 0 分間かけて 羊水カテ
ー テ ル より注入した ｡ 僻帯動脈血流量 ･ 胎仔血圧

に関 して コ ントロ ー ル 60 分間及び注入開始 3 6 0 分後まで 連続して 測定を行っ た ｡ 羊水 ･ 胎

仔血 ･ 母献血 をそれぞれコ ントロ ー ル時に 2 回と注入開始後 3 0 分 ･ 6 0 分 ･ 9 0 分 ･ 1 2 0 分 ･

1 80 分 ･

2 4 0 分 ･ 3 00 分 ･ 3 6 0 分と 2 4 時間に採取し, 羊水浸透圧 ･ 胎仔血及び母献血浸透圧

を測定 した ｡ 胎仔血 ･ 母献血 に関して はさらに血液ガス 分析及び電解質を計測した ｡ 胎仔

血 ･ 母献血は採取後
一

部を遠心 し血衆成分を分離して ､ 血衆部分の色調に より溶血の有無

を観察した｡

デ ー タは絶対量及び コ ン トロ ー

ルか らの変化量を求め､ m e a n ±s E M で 表示 した ｡ 統計学

的には時間 に対 して o n e . w a y A N O V A r e p e at e d m e a s u r e s を用い , p o st h o c として B o n f e r o n i t e st

を採用 した ｡ さらに ､ 浸透圧 の変化 と胎児胎盤系の 変化 を比較するために各デ ー タ間の 相

関 を検討 し､ p ¢ar s o n r - v al u ¢を求めた ｡

【椿 果】

実験を行っ た1 1 頭 の うち4 頭は低酸素血症で あっ たため ､ 以下 の検討より除外した｡

羊水浸透圧 は注入直後に急速かつ 有意な低下を示した後, 漸増傾向を示 した ｡ 胎仔血浸

透圧 は注入直後より有意な減少を示し , その後さ らに減少を続け1 8 0 分後に最低値となりそ

の 後はほぼ 一

定の値を示した｡ 母献血浸透圧は注入直後にわずかな減少を示 したがその 後

はほ ぼ 一 定で あり, 1 8 0 分後か ら2 4 0 分後にかけて 明らかな減少を示 し ､ そ の後は再びほ ぼ
一

定 の 値を示 した ｡

胎仔動脈血圧 は60 - 1 2 0 分後にかけて有意な上昇を示し, そ の後は漸減傾向を示 し､ 3 6 0

分後に はコ ン トロ ー ル値まで 回復した｡



胎仔動脈血液ガス検査で は､ 蒸留水注入 によりp a o 2 及びp H の 有意な減少が観察され ､

p a c o 2 は有意な増加がみとめられた ｡

胎仔血 ヘ マ トクリ ッ トは蒸留水注入 により有意な上昇を示し､ その 後は漸減して3 0 0 分以

降は逆に有意な減少がみ られた ｡

勝帯動脈血流は蒸留水注入後3 0 分間で 約2 7 % の有意な減少がみ とめられた｡ その後は漸増

傾向を示 し､ 3 60 分後にはコ ントロ
ー ル値の約79 % となっ た｡ 頗帯動脈血管抵抗は注入 によ

り有意 に上昇し､ 6 5 分後に最高値 を示.し後は漸減傾向を示した｡

羊水浸透圧 と頗帯動脈血流量との間Q) < .0 0 1 , r - 0 .7 3 0) ､ 及び羊水浸透圧と勝帯動脈血管抵

抗と の間b < . 0 01 , r = 0 .7 45) には相関関係がみ とめられた｡
一

方, 羊水浸透圧と胎仔血圧との

間には有意な相関はみ とめられなかっ た｡

胎仔血サ ンプルはコ ントロ ー

ル時には黄色透明の正常血衆の 色調を呈 して いたが ､ 3 0 分

後には赤色調となり, 溶血が起こっ て い る と考え られた｡ こ の 変化 は6 0 -

12 0分後に ピ
- ク

となり､ その後は コ ン トロ ー ル時の色調 に近づ い た｡

∃E∃≡∃巨

本研究において , 蒸留水を羊水腔内に注入し羊水_ 胎仔血 一母献血浸透圧を経時的に測定す

る ことにより､ 羊水は徐々 に胎仔に吸収され胎仔血浸透圧 は低下す るが , 胎仔か ら母獣へ

の 水の 移行は直ちには起こらず, 胎仔血浸透圧が低下 した後に促進され , それにより胎仔

血浸透圧が安定する様子が観察された ｡

注入 開始から 1 8 0 分後まで の 間にみ られ る羊水浸透圧 の増加 と胎仔血浸透圧の 減少は,

蒸留水注入 により低額となっ た羊水が胎仔に吸収され ､ より高茄な尿が羊水腔内に排推さ

れる ことに よっ て生じる ｡

胎仔血浸透圧は 18 0 分後以降ほぼ
一

定の値で安定して いる のは ､ 羊水_胎仔血浸透圧較尭

が縮小し IM P にお ける吸収量が減少する こと, 及び胎仔血 一母献血浸透圧較差が拡大 し胎盤

にお ける 母獣へ の 水の 移動が増加 したこ と の 両者が関与して い る と考えられる ｡ こ の 時期

に は胎仔は自らを安定させ た状態を保ちながら羊水腔の 水を母獣 へ 送 るポン プの 役割を果

たして い ると解釈する こ とがで きる ｡

羊水腔内へ の蒸留水注入 により 3 0 分後には僻帯動脈血流量がコ ン トロ
ー ル時の 約 7 3 % k

減少し､ その 後併存動脈血流量は低値 の まま推移した ｡

羊水浸透圧の変化が頗帯動脈血流量の 変化 を惹起する メカ ニ ズム につ い て はい まだ解明

され て い な いが ､ 羊水浸透圧の 変化 と僻帯動脈血流量の 変化及び癖帯動脈血管抵抗の変化

との間 に強い相関関係がみとめられ ､ 焼帯動脈血流量は羊水浸透圧 との直接関係が ある も

の と思われる ｡ これ に は溶血及び羊膜上皮細胞由来の化学伝達物質分泌が関与して い る可

能性が考えられる ｡

本研究では 3 0 分後以降に胎仔血 におい て 溶血が確認されたが ､ そ の浸透圧健から全 身の

血管内で 溶血が起 こ っ て い る とは考えられず, 溶血が起 こ っ て い る の は､ 羊膜紡毛膜毛細

血管 局所で ある と考えられる ｡ 溶血が起こ る と血寮内に ヘ モ グロ ビンが放出され , これ に



より血管収縮 ･ 血流の 減少 ･ エ ンドセリ ン ー1 の 発現 の 増加が惹起される ｡ 本研究におい て

血圧と溶血 の 推移が類似して い る ことも これを支持す る ｡ しか し , 溶血現象もほぼ鎮静化

し胎仔動脈血圧 も正常化した 1 8 0 分後以降も勝帯動脈血流量は減少したままで あり､ 溶血

以外のメカ ニ ズム を考 える必要が ある ｡

一

方で ､ 羊膜上皮細胞が低浸透圧刺激によりエ ン ドセリ ン1 な どの 血管収縮物質を分泌

し
､ それ により血管収縮を惹起 して牌帯動脈血流量の 減少につ なが っ た可能性も考 えられ

る
｡

頗帯動脈血流量 を減少させ る 因子 として 循環血液量の減少も挙げられ る ｡ 胎仔血 ヘ マ ト

クリ ッ トの有意な上昇はそれ を示して おり , 胎仔血衆浸透圧の減少による血管収縮及び細

胞間質へ 水の移動が関連して い るもの と考えられる ｡

勝帯動脈血液量の 減少が I M P における水の移動にどの ような影響を与えるかは､ い まだ

明らかにな っ て い ない ｡ 癖帯動脈血流量と胎盤にお ける水の 移動とは正 の相関があり ､ 羊

膜繊毛膜毛細血管における血流減少が羊膜を介する水の移動で ある I M P の 吸収量を減少さ

せ る可能性が考えられ る ｡ 羊膜で の 水 の移動 の減少は結果として 胎仔血浸透圧 の急激な低

下を防い で い る可能性が あり, 羊膜が羊水浸透圧 のセ ンサ
ー

と して の役割を果たして い る

可能性が示唆された｡

【毒舌論】

ヒツジ胎仔の 羊水腔内へ の蒸留水注入 により胎仔血浸透圧 の速やかな低下がみとめられ ､

その 機序として I M P による羊水吸収の 増加が考えられた｡ 1 8 0 分後以降は胎仔から母獣 へ

の 水の移行の増加に伴い胎仔血浸透圧 は
一 定となり , また I M P による羊水吸収に伴う溶血

も軽減す る こと により胎仔動脈血圧 の 変化も消失し ､ 胎仔は自らの 循環動態を変化させ る

こ となく羊水磨から母獣へ 血液を送るポンプの役割を果たして いる ことがわかっ た｡

頗帯動脈血流量の 変化は羊水浸透圧の 変化と強い正 の 相関 を示 し､ 羊水浸透圧 の 低下が

直接的に頗帯動脈血流量 を減少させ て いる ことが示唆され る ｡ この 機序として は､ 羊膜械

毛膜毛細血管での溶血 による僻帯動脈血管の収縮 ､ 及 び羊膜上皮細胞からの 血管収縮物質

の分泌 ､ 細胞間質 へ の血衆成分の移動による循環血液量の減少な どが考えられる ｡

羊膜械毛膜毛細血管及び羊膜上皮細胞がセ ンサ ー として羊水浸透圧 の低下 を感知し,
血管

収縮を起こして頗帯動脈血流量 を減少させ ､ 低浸透圧環境に対する胎仔 の適応を助けて い

る可能性が示唆された ｡




