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当院の糖代謝異常合併妊娠における妊娠前管理の現状と周産期予後についてプレコンセプションケア（preconception care: 
PCC）の観点から検討した。2015年から５年間に当院で分娩した糖尿病（DM）合併妊娠および妊娠中の明らかな糖尿病症例
を対象とした。妊娠判明時HbA1c＜7.0%群，HbA1c≧7.0%群，妊娠前DM診断なし群の３群に分類し，妊娠前管理状況を調
査した。HbA1c＜7.0%群とHbA1c≧7.0%群との間で予後を比較し，「妊娠前診断の有無」と「妊娠判明時HbA1c7.0%未満」が
予後に及ぼす影響を検討した。対象62例のうち妊娠前診断のあるDM合併妊娠は49例あり，うち13例（26.5%）が妊娠判明時
HbA1c≧7.0%であった。90%以上が妊娠前から内科を受診していたが，HbA1c≧7.0%群のうち９例（69.2%）は妊娠許可なく
妊娠しており，受診を自己中断した症例も認めた。妊娠前診断なし群の中には健診での高血糖指摘にもかかわらず放置して
いた症例がいた。HbA1c≧7.0%群はHbA1c＜7.0%群と比較し，流早産率（53.9%，2.8%，p<0.01），児が入院もしくは死亡と
なる割合（61.5%，11.1%，p<0.01）が有意に高く，予後に影響を及ぼす因子として「妊娠前診断の有無」は有意ではなく（流
早産：aOR 0.25，95%CI 0.02-2.93，児の予後不良：aOR 0.27，95%CI 0.04-1.87），「妊娠判明時HbA1c7.0%未満」は有意であっ
た（流早産：aOR 0.04，95%CI 0.002-0.63，児の予後不良：aOR 0.06，95%CI 0.01-0.42）。糖代謝異常合併妊娠には妊娠前管
理に問題がある症例が含まれていた。適切なPCCとして妊娠前のDM診断のみでなく，HbA1cを低下させる管理が重要であ
る。

In this study, we investigated the current preconception care (PCC) status in patients with saccharometabolism 
abnormalities and its effects on perinatal prognosis. We enrolled patients with complications of diabetes 
mellitus (DM) or overt DM  in pregnancy, who were treated at our hospital for 5 years. Patients were 
categorized  into the following groups: serum glycated hemoglobin (HbA1c) <7.0% at pregnancy confirmation, 
HbA1c≥7.0%, and non-preconception DM. Nine patients (69.2%) from the HbA1c≥7.0% group conceived 
without permit. Among 49 patients with DM, 13 (26.5%) belonged to the HbA1c≥7.0% group, which showed 
a significantly higher abortion or preterm birth rate (53.9% vs. 2.8%, p<0.01) and included a greater number 
of infants with poor prognosis (neonatal intensive care unit  admission or death) (61.5% vs. 11.1%, p=0.01). 
Although pre-existing DM did not significantly affect perinatal prognosis (preterm birth: adjusted odds ratio 
[aOR] 0.25, 95% confidence interval [CI] 0.02-2.93, p=0.21, poor prognosis: aOR 0.27, 95% CI 0.04-1.87, p=0.15), 
optimal DM control (HbA1c<7.0%) was significantly associated with perinatal outcomes (preterm birth: aOR 
0.04, 95% CI 0.002-0.63, p<0.01, poor prognosis: aOR 0.06, 95% CI 0.01-0.42, p<0.01).  We concluded that PCC 
was challenging in some patients, and preconception diagnosis with optimal HbA1c control is important.
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緒　　　言

　プレコンセプションケア（preconception care: PCC）
は「妊娠前の女性とカップルに対して医学的・行動的・
社会的な保健介入を行うこと」と定義され１），その対象

は環境や遺伝，母体合併症，メンタルヘルスまで多領域
にわたる。その周産期予後改善効果は多数報告されてお
り，葉酸摂取による児の神経管閉鎖障害の低下や禁煙に
よる新生児死亡率の低下などが挙げられる２）３）。
　糖代謝異常合併妊娠は重要な周産期合併症であり，
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PCCを受けた女性は受けなかった女性と比較して妊娠判
明時のHbA1c値が有意に低く，先天奇形や周産期死亡
リスクが低下すると報告されている４）５）。一方，糖代謝
異常に関連してその妊娠前管理に問題があると思われる
症例がしばしば経験されるが，本邦においてその頻度や
現状を調査した報告は少ない。
　そこで，PCCの観点から，当院における糖代謝異常合
併妊娠を対象に，妊娠前の糖代謝異常の指摘の有無や内
科的管理の現状について調査するとともに，それらの周
産期予後との関連について以下の検討を行った。

方　　　法

　単一の総合周産期センターにおける後方視的観察研
究として行った。2015年８月から2020年７月までの５
年間に，当院で周産期管理を行った糖尿病（diabetes 
mellitus: DM）合併妊娠および妊娠中の明らかな糖尿病
（overt diabetes in pregnancy: Overt DM）症例を対
象とした。妊娠糖尿病（gestational diabetes mellitus: 
GDM），多胎妊娠，妊娠判明時のHbA1c値が不明な症例
は検討から除外した。
　妊娠前の診断・管理，母体背景因子，周産期予後因子
に関する以下の項目について診療録より収集した。妊
娠前診断・管理として妊娠前におけるDM診断の有無，
診断後の内科的管理の受診状況や健康診断における糖
代謝異常指摘の有無，妊娠判明時のHbA1c値を，母体
背景因子として年齢，DM家族歴，DM合併症の有無，
初経産，流産歴，身長，非妊時体重，非妊時BMI，不
妊治療歴を，周産期予後因子として妊娠高血圧症候群
（hypertensive disorders in pregnancy: HDP）の合併，
妊娠中のインスリン使用の有無，分娩時HbA1c値，流
早産，帝王切開，分娩時出血量，巨大児，Heavy for 
date，臍帯動脈血pH 7.2未満，先天奇形，NICU入院，
子宮内胎児死亡（intrauterine fetal death: IUFD）を含
む児死亡の有無とした。
　最初に妊娠前の診断・管理の現状を明らかにする
ため，対象を①妊娠前にDMと診断されていたDM合
併妊娠のうち，妊娠判明時HbA1c値が7.0%未満の群
（HbA1c＜7.0%群），②同様に妊娠判明時HbA1c値が
7.0%以上の群（HbA1c≧7.0%群），③妊娠前にDMと診
断されていない群（妊娠前診断なし群）の３群に分類
し，各群において妊娠前の診断・内科的管理の状況を調
査した。次に，対象症例における妊娠判明時のHbA1c
による周産期予後の差を明らかにするため，HbA1c＜
7.0%群とHbA1c≧7.0%群において母体背景因子，周産
期因子の各項目を２群間比較した。児の予後に関連する
因子としては，流産，死産，NICUへの入院を包括した
評価項目を「児の予後不良」として比較を行った。最後
にPCCの観点から，妊娠前に「DMと診断されていたか

どうか」と「診断かつ妊娠判明時にHbA1c7.0%未満か
どうか」がそれぞれ周産期予後に及ぼす影響の違いを明
らかにするため，多重ロジスティック回帰分析（母体年
齢，非妊時BMI，不妊治療の有無で補正）を用いて検討
した。
　２群間比較にはStudentのt検定もしくはFisherの正
確確率検定を用い，有意水準を５%として判定した。
統計解析にはJMP software（JMP version 11.0; SAS 
Institute Inc., Cary, NC, USA）を使用した。本研究は当
院倫理委員会の承認を得て実施した。

成　　　績

　解析対象はDM合併妊娠が50例（１型DM合併妊娠20
例および２型DM合併妊娠30例），Overt DMが12例の計
62例であった。DM合併妊娠50例のうち49例は妊娠前に
DMと診断されており，妊娠判明時のHbA1cによる分類
では36例（73.5%）がHbA1c＜7.0%群，13例（26.5%）が
HbA1c≧7.0%群であった。DM合併妊娠のうち１例は妊
娠中に初めて糖代謝異常を指摘されたが，明らかな糖尿
病網膜症の存在によってDM合併妊娠と診断された。こ
の１例と全てのOvert DM症例の計13例が妊娠前診断な
し群に分類された。
　各群における妊娠前の診断・内科的管理の状況を調査
したところ，HbA1c＜7.0%群の36例中35例（97.2%）は
妊娠前からDM管理のために内科を定期的に受診してい
た。残りの１例は定期的な内科受診はしていなかったも
のの，直前の自然流産時に産婦人科でHbA1cが高値で
ないことが確認されていた。HbA1c≧7.0%群の13例中
12例（92.3%）も妊娠前から内科（もしくは小児科）を
受診していたが，うち９例は内科医師から妊娠許可が
ないまま妊娠が成立していた。残りの１例は内科受診
を自己中断していた。妊娠前診断なし群に分類された
Overt DMの12例中５例（41.7%）は，健康診断で高血
糖を指摘された既往があったにもかかわらず放置してい
た。また，妊娠後にDM合併妊娠（糖尿病増殖網膜症お
よび腎症３期）と診断された１例は，高血圧管理のため
に内科を定期的に受診していたにもかかわらずDMの指
摘はされていなかった。
　DM合併妊娠における妊娠判明時HbA1cによる母体
背景項目の２群間比較の結果を表１に示す。母体年
齢，DM家族歴の有無，初経産の割合や非妊時BMIに
関して２群間で有意な差を認めなかった。糖尿病網膜
症や腎症，神経障害などのDM合併症を有する割合は
HbA1c＜7.0%群が41.7%，HbA1c≧7.0%群が92.3%と
HbA1c≧7.0%群の方が有意に高値であった（p<0.01）。
不妊治療により妊娠に至った割合は，HbA1c＜7.0%
群が52.8%であったのに対してHbA1c≧7.0%群は7.7%
であり，HbA1c＜7.0%群の方が有意に高率であった



2021年 317当院の糖代謝異常合併妊娠における妊娠前管理の現状とその周産期予後に関する検討：プレコンセプションケアの観点から

（p=0.01）。
　周産期予後項目の２群間比較の結果を表２に示す。分
娩時の平均HbA1c値には２群間で有意差を認めなかっ
た。流早産率はHbA1c≧7.0%群が53.9%，HbA1c＜7.0%
群が2.8%とHbA1c≧7.0%群の方が有意に高率であり
（p<0.01），NICU入院もしくは児の死亡（流産含む）
で定義した児の予後不良の割合はHbA1c≧7.0%群が
61.5%，HbA1c＜7.0%群が11.1%とHbA1c≧7.0%群が有
意に高率であった（p<0.01）。HbA1c≧7.0%群にはDM
合併症を考慮して人工妊娠中絶を行った２型DM合併妊
娠の症例が１例，胎児21トリソミーを合併して人工妊娠
中絶を行った１型DM合併妊娠が１例含まれていた。ま
た，児の先天奇形の詳細は，HbA1c＜7.0%群に心室中
隔欠損症，多嚢胞性異型性腎，多脾症候群の症例が１例

ずつ，HbA1c≧7.0%群に21トリソミー，純型肺動脈閉
鎖の症例が１例ずつであった。
　全62症例を対象に「妊娠前にDMと診断されているか
どうか」と「DM診断かつ妊娠判明時HbA1c＜7.0%か
どうか」が，周産期予後（流早産もしくは児の予後不
良）に与える影響を調べた多重ロジスティック回帰分
析結果を表３に示す。「妊娠前にDMと診断されている
こと」は周産期予後に影響を与える有意な因子ではな
く（流早産：調整オッズ比（adjusted Odds Ratio: aOR） 
0.25，95%信頼区間（confidential interval: CI） 0.02-2.93，
p=0.21，児の予後不良：aOR 0.27，95%CI 0.04-1.87，
p=0.15），「DM診断かつ妊娠判明時HbA1c＜7.0%である
こと」は周産期予後に影響を与える有意な因子であった
（流早産：aOR 0.04，95%CI 0.002-0.63，p<0.01，児の

表１　DM合併妊娠における母体背景因子の比較

表２　DM合併妊娠における周産期・新生児予後の比較
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予後不良：aOR 0.06，95%CI 0.01-0.42，p<0.01）。

考　　　案

　本研究により以下の２つが明らかになった。糖代謝異
常合併妊娠には妊娠前管理に問題があることが伺える症
例が多く含まれていること，糖代謝異常合併妊娠におけ
る適切な妊娠前管理として，妊娠前におけるDMの診断
のみでは十分でなく，診断後にHbA1cを低下させるよ
うに血糖コントロールしておくことが重要であること，
の２つである。
　本研究において，DM合併妊娠の90%以上は妊娠前か
らDM管理のために内科を定期的に受診していたが，
HbA1c≧7.0%群には妊娠許可を得ずに妊娠が成立した
症例や内科受診を自己中断していた症例が含まれてい
た。また，Overt DMには健康診断で高血糖を指摘され
た既往があったにもかかわらず放置していた症例が含ま
れていた。さらに，産婦人科での不妊治療により妊娠が
成立したにもかかわらずHbA1c≧7.0%群に分類された
症例や，別疾患で内科管理されているにも関わらずDM
に気づかれていなかった症例も認められた。これらの症
例のように妊娠前管理が不十分となる要因の一つとし
て，本邦においては一般人，医療者ともにPCCの重要性
の認知度が低いことが挙げられる。世界的には2006年に
アメリカ疾病対策予防センターからPCC導入が提言さ
れ６），2015年にWHOや国際産婦人科連合もPCCに関す
る声明を発表したことからPCCの取り組みが始められ
た１）７）。本邦においては国立成育医療研究センターにプ
レコンセプションケアセンターが開設されPCCの普及を
行っているが，その認知度は結婚・妊娠を経験していな
い就労女性で16.1%，医師や看護師でも10%にとどまる
と報告されている８）。産婦人科以外のかかりつけ医を含
め，教育機関や行政等とも連携して普及を行っていく必
要がある。
　本研究において，HbA1c≧7.0%群はHbA1c＜7.0%群
と比較して流早産率が有意に高く，児の予後不良の割合
が多かった。Joslin Diabetes Centerの集計では，HbA1c
値が上昇するに従って流産率が上昇すると報告されてお

り９），インスリンを必要とするDM合併妊娠では人工早
産だけでなく自然早産も多いと報告されている10）。本研
究の結果はこれらの報告に概ね一致する結果となった。
　糖代謝異常に関連した適切なPCCとして，妊娠前に
おけるDMの診断のみでは十分ではなく，DMと診断し
た後の適切な管理が重要である。本研究において多重
ロジスティック解析の結果，単独で流早産率や児の予
後不良リスクを低下させる因子として，妊娠前のDM
の診断は有意な因子ではなく，DMの診断かつ妊娠判
明時HbA1c＜7.0%であることが有意な因子として抽出
された。この理由として，妊娠前にDMと診断されてい
たにもかかわらず，治療の中断や管理不足により血糖
コントロール不良のまま妊娠に至る症例が一定数存在
することが挙げられる。平成24年の国民健康栄養調査
によると，DMを指摘された者のうち38.0%は治療を受
けておらず，13.5%は受診を中断していた11）。本研究に
おいて妊娠前にDMと診断されていたにもかかわらず
HbA1c≧7.0%群に分類された割合は26.5%であり，前述
の通りPCCの認知率が低く，その重要性が理解されてい
ないことが要因の一つであると思われた。
　本研究において，Overt DM症例の中に健康診断で高
血糖を指摘された既往があったにもかかわらず放置して
いた症例が４割以上含まれていた。Overt DMには定義
上，妊娠前には見逃されていたDMと，妊娠前には存在
しなかった糖代謝異常が妊娠によって悪化したものの両
者が含まれると解釈される。両者を明確に区別すること
は困難であるが，健康診断で高血糖を指摘されていた既
往は妊娠前にDMの存在が見逃されていた可能性を疑わ
せるものであり，これらの症例も適切なPCCにより予後
が改善する可能性があると考えられた。
　本研究にはいくつかの限界が存在する。まず，本研究
においては妊娠前血糖コントロールの適正と非適正を
区別するHbA1c値のカットオフとして，日本糖尿病学
会による糖尿病患者の妊娠許容条件であるHbA1c 7.0%
を用いた12）。妊娠判明時のHbA1c値が6.9%を超えると先
天奇形や周産期死亡などの有害事象が増加すると報告
されている13）ことも参照とした。ただし，妊娠判明時

表３　妊娠前のDM診断の有無と妊娠判明時HbA1cが周産期予後に与える影響
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のHbA1cが6.4%を超えると先天奇形の頻度が上昇する
という報告もあり14），HbA1c値の妊娠前管理目標は議論
のあるところである。次に，本研究では１型DMと２型
DMをあわせてDM合併妊娠としてその妊娠前管理や予
後を調査した。１型DMと２型DMでは病態が異なり，
その適切な管理方法も異なるが，両者とも妊娠判明時
のHbA1cにより予後に影響がでると報告されているこ
と４）５）９）10）13）や，別々に検討するには症例数に限りが
あることから本研究においては両者をあわせての検討と
した。各々の適切なPCCのあり方についてさらなる研究
が必要である。
　糖代謝異常合併妊娠には妊娠前管理に問題があること
が伺える症例が多く含まれていた。糖代謝異常症例に関
する適切なPCCとして，妊娠前のDMの診断のみではな
く，HbA1cを低下させる適切な管理が重要である。

利益相反について
　今回の論文に関連して，開示すべき利益相反状態はあ
りません。
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