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研究成果の概要（和文）：本研究は妊娠中の栄養指標の一つである母体血中ケトン体が母児に及ぼす影響の解明
を目的とした。231名の健常妊婦の妊娠中の血液データと新生児の体形について解析した結果、妊娠中のケトン
体濃度と新生児の体形（身長・体重・頭囲・胸囲・腹囲）とに関連性は認めなかった。しかし、妊娠後期に血中
ケトン体濃度が最も高値となることが明らかとなり、母児に何らかのメリットをもたらしている可能性が示唆さ
れた。次に、別の集団104名の健常妊婦の妊娠中と産後の血液データおよび産後1か月のエジンバラ産後うつ自己
評価表の点数を検討したが、神経保護作用をもつケトン体と産後うつの予防とに関連性はなかった。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to clarify the effect of ketone bodies in 
maternal blood on mothers and infants. Analysis of blood data from 231 healthy pregnant women and 
neonatal body shape showed no relationship between ketone body concentrations during pregnancy and 
neonatal body shape (height, weight, head circumference, chest circumference, abdominal 
circumference). However, blood ketone body levels were found to be highest in the third trimester of
 pregnancy, suggesting that there may be some benefit to the mother and child. In another study of 
104 healthy pregnant women, blood data and postpartum Edinburgh Postpartum Depression Scale were 
examined. There was no relationship between neuroprotective ketone bodies and postpartum depression.
 

研究分野：周産期医学

キーワード： ケトン体　妊娠　産後うつ　ヒト絨毛性ゴナドトロピン

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ケトン体は脂肪の分解により生成され、グルコースと並び主要な栄養源である。近年、一般成人における糖質制
限食（ケトン産生食）に関連して研究が進み、ケトン体が神経保護作用や抑うつという効果を持つことが明らか
にされた。しかし、妊娠中の糖質制限食が母体や胎児の発育へ与える影響について危険性も示唆されているが、
基本的な臨床データが十分でないのが現状である。本研究では、母体の血中ケトン体濃度と新生児の体形、並び
に産後うつ病との関係を調べたが、関係性を見出すことはできなかった。しかし、妊娠初期に比べ後期の方が血
中ケトン体濃度は高いことが明らかとなり、やはり母児に何らかのメリットを及ぼしていることが示唆された。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

妊娠初期に生じる“つわり”は、一過性の悪心、嘔吐、食欲不振等の消化器症状であるが、

重症化すると妊娠悪阻と呼ばれる。全妊婦の 50-80%に認められるポピュラーな症状である

が、原因は不明である。“つわり”の持つ生物学的利点は、明らかでない。重症化すると尿

中にケトン体が検出されるので、血中のケトン体濃度が上昇していることを示唆している。

我々は、“つわり”のその原因や生物学的利点は、この血中ケトン体の上昇から解明できる

のではないかと考えた。 

血中ケトン体濃度の上昇は血管内皮細胞の機能を低下させるとされ[1]、また糖尿病患者

におけるケトン体の過度の上昇によるアシドーシスは重篤な病態であり、一般的には血中

ケトン体の上昇は有害なものと考えられている。しかし、一方でケトン体は飢餓状態や運動

時には重要な栄養源となり[2,3]、脳細胞を酸化ストレスから保護することで神経保護作用

も有している[4-6]。そして、ケトン体の投与に抑うつ効果があることも動物実験で示され

ている[7]。さらに、脳細胞はグルコースとケトン体が栄養源であり、成人の心筋細胞は必

要なエネルギーの 7 割を脂肪酸の酸化により得ている。このように脂肪酸代謝により産生

されるケトン体には多くの利点も認められる。 

胎児を構成する細胞が必要とする栄養源は明らかとなっていないが、仮にケトン体が妊

娠初期の胎児に有益に作用するのであれば、“つわり”は生物学的利点を有すことになる。

また、ケトン体濃度の上昇は神経細胞の保護効果や抑うつ効果につながるため、社会問題と

なっている産後うつ病との関連性にも関係する可能性がある。産後うつ病は約 20％に発症

し[8]、受診機会の少ない育児中の母親の多くが一人で悩み、時に死亡する病気であり、ケ

トン体濃度の上昇が少しでもその予防に関わるのであれば大きな社会的意義をもつことと

なる。 

 

２．研究の目的 

本研究は、妊娠中・産後のケトン体濃度変動を追跡し、①出生体重・頭囲（胎児の成長）

と②産後うつ病（エジンバラ産後うつ評価表により数値化）との関係を、統計解析の可能な

集団サイズで明らかにすることにより、妊婦の血中ケトン体の生理的な役割を解明するこ

とを目的とする。 

 

３．研究の方法 

本課題は２つのコホート研究で検証した。 

コホート研究-①：北海道内 3カ所の医療機関を受診する健常妊婦を対象に検討した。研究

参加に同意した女性から妊娠初期・中期・後期の血液を採取し、出生時の新生児データとの

関係性を確認した。 

コホート研究-②：北海道内 1施設の医療機関を受診する健常妊婦を対象に検討した。研究

参加に同意した女性から妊娠後期と産後 1 か月の血液を採取し、産後 1 か月のエジンバラ

産後うつ自己評価表の点数との関係性を確認した。 

 

 



４．研究成果 

コホート研究-①：379 名が研究に参加し、検体不足、臨床情報不足、双胎、妊娠高血圧症候

群等を除外した 245 名について解析した（表１）。 

 

妊娠初期に血中ケトン体濃度は上昇をはじ

め、妊娠後期にかけて上昇した。妊婦の血中

ケトン体は“つわり”の症状を最も強く認め

る妊娠初期に高値をとると考えていたが、妊

娠初期よりも後期に最大値をとることが本研

究で明らかとなった（図１）。また、“つわり”

の原因として重要なヒト絨毛性ゴナドトロピ

ン（hCG）は妊娠初期に最大値をとり、妊娠中

期、後期は再度の上昇を認めなかった（表１）。

血中ケトン体が高値となると非妊娠時にはケ



トアシドーシスに類似した好ましくない状態であるが、妊娠中には何らかのメリットがあ

るために妊娠後期にかけて血中ケトン濃度が上昇するものと推察された。 

次に“つわり”の症状が最も強い妊娠初期の血中ケトン体濃度と、新生児の体形との関係性

について評価した（図２）。しかし、妊娠初期の血中ケトン体濃度と新生児の体形には何ら

関係性を見出すことはできず、妊娠初期の“つわり”は新生児の成長に影響を及ぼすもので

はなかった。 

そこで、“つわり”により体重減少した群（強いつわり症状を認めた群）と体重減少しなか

った群（つわりの症状が軽度だった群）とを比較した（表２）。その結果、体重減少群の方

が妊娠前のＢＭＩが高値であった。許容される妊娠中の体重増加量は、妊娠前のＢＭＩが高

いほど少なくするべきと近年の研究で明らかとなっており[9]、妊娠初期の“つわり”の生

物学的メリットは、体重を増やさない方が良い妊婦に妊娠初期の体重減少を誘導すること

が一つの役割である可能性が示された。しかしながら本研究では、ケトン体が胎児の神経系

に及ぼす影響を評価することはできず、今後は児の神経学的発達にも着目した長期間の研

究計画が必要であると考えられた。 

本研究結果の詳細は、下記の 2報をご参照ください。 

・Noshiro K, Umazume T, Hattori R, Kataoka S, Yamada T, Watari H. Changes in Serum Levels of 

Ketone Bodies and Human Chorionic Gonadotropin during Pregnancy in Relation to the Neonatal 

Body Shape: A Retrospective Analysis. Nutrients 2022, 14, 1971. Doi: 10.3390/nu14091971 

・Noshiro K, Umazume T, Hattori R, Kataoka S, Yamada T, Watari H. Hemoglobin Concentration 

during Early Pregnancy as an Accurate Predictor of Anemia during Late Pregnancy. Nutrients. 2022 

17;14:839. doi: 10.3390/nu14040839. 

 

 

コホート研究-②：126 名が研究に参加し、研究離脱した人や帝王切開となった人を除外し

た 104 名について解析した。 

本研究は妊娠中の母体血中ケトン体が母体の神経保護に働きかけ、産後うつ病の発症を予

防するという仮説の元、研究を進めた。しかしながら妊娠後期、産後早期、産後 1か月の母

体血中ケトン体濃度が高いほど産後うつ病の指標であるエジンバラ産後うつ病自己評価表



の点数が下がるという傾向は認めず、母体の血中ケトン体が産後うつの発症予防に役立っ

ているという事実は認められなかった。 

コホート研究②については、論文執筆中のため概要のみを提示したことご了承ください。 
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