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研究成果の概要（和文）：常位胎盤早期剥離群における母体血漿中miR-517c流入量は、正常妊娠群におけるそれと比較
して有意に上昇していた。感度ならびに特異度は、それぞれ73.3％ならびに62.5％であった。陽性適中率ならびに陰性
適中率は、それぞれ55.0％ならびに78.9％であった。また、母体血漿中miR-517aならびにmiR-517c流入量は、胎盤剥離
の程度と相関していた。以上より、母体血漿中miR-517c流入量は、常位胎盤早期剥離のマーカーと示唆された。

研究成果の概要（英文）：The median concentration of plasma cell-free miR-517c in the placental abruption 
group was 21,672.2 copies/mL, while that in the uncomplicated pregnancy group was 13,452.0 copies/mL 
(Mann-Whitney U-test, P=0.047). The sensitivity and specificity were 73.3% and 62.5%, respectively. In 
addition, the positive and negative predictive values were 55.0% and 78.9%, respectively. Plasma 
cell-free miR-517a and miR-517c levels in the large abruption (degree of abruption;>50 % of placenta) 
group were significantly higher than in the small abruption (<50%) group (P=0.03 for both miRNAs). In 
conclusion, the circulating level of cell-free miR-517c in maternal plasma was increased as a consequence 
of placental abruption, and may be a potential biomedical marker for placental abruption.

研究分野：産科婦人科学
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１．研究開始当初の背景 
 常位胎盤早期剥離は、母児ともに死亡す
る可能性がある疾患であるにも関わらず、
外傷に伴うもの以外は突然発症し予測困難
とされている。そこで、本疾患の発症前に
そのリスクを非侵襲的に推定することが可
能になれば、常位胎盤早期剥離のリスクを
考慮した周産期管理が可能になると期待さ
れる。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、分子マーカーによる常位胎
盤早期剥離のリスク推定法を確立するため、
網羅的に妊娠中期および末期の母体血中で
検出される胎盤特異的 cell-free microRNA
を同定し、発症前の常位胎盤早期剥離のリ
スク推定への臨床応用の可能性を検討する。 
 
３．研究の方法 
倫理委員会の承認を得て、以下の研究を実施
した。 
検体集積：常位胎盤早期剥離 15 例（常位胎
盤早期剥離群）ならびに正常妊娠 24 例（正
常妊娠群）の同意を得て、母体血 7mL を集積
した。 
リアルタイム RT-PCR 解析：妊娠と関連する
胎盤特異的 microRNA である miR-515-3p、
-517a、-517c、および-518b をターゲットと
して、常位胎盤早期剥離群ならびに正常妊娠
群における母体血漿流入量を比較検討した。 
統計解析：両群間の患者背景は、t 検定なら
びにχ二乗検定を用いて比較した。両群間の
母体血漿中胎盤特異的 microRNA 流入量の比
較には、Mann-Whitney U 検定を用いた。そ
のうち、両群間における流入量に有意な差を
見出された miRNA について、その臨床的有用
性を検討するため、receiver operating 
characteristic (ROC) 解析が行われた。 統
計解析には、SPSS software version 22 (IBM 
Corporation, Armonk, NY, USA)が用いられ
た。P値が 0.05 未満のとき、有意差ありと判
定された。 
 
４．研究成果 
患者背景：両群間に有意差は認められなかっ
た。 
 
両群間における母体血漿中の胎盤特異的
microRNA 流入量：常位胎盤早期剥離群におけ
る母体血漿中の miR-517c 流入量は 21,672.2 
copies/mL であった。一方、正常妊娠群にお
ける母体血漿中 miR-517c 流入量は 13,452.0 
copies/mL であった(図 1, Mann-Whitney U
検定, P 値=0.047)。  
 
ROC 解析：母体血漿中 miR-517c 流入量を用い
た AUC 値は 0.692(95% confidence interval: 
0.519-0.864)であった。 
 
母体血漿中胎盤特異的 microRNA 流入量の

常位胎盤早期剥離の分子マーカーとしての
臨床的有用性に関する検討：陽性・陰性のカ
ットオフ値を 15,669.6 copies/mL に設定し
たときの感度ならびに特異度は、それぞれ
73.3%ならびに 62.5%であった。そして、陽性
適中率ならびに陰性適中率は、それぞれ
55.0%ならびに 78.9%であった（図２）。 
 
常位胎盤早期剥離における母体血漿中胎盤
特異的 microRNA 流入量と胎盤剥離の程度
との関連：胎盤剥離の程度が 50％以上の群と
50％未満の群とを比較すると、胎盤剥離の程
度が 50％以上の群における母体血漿中
miR-517a ならびに miR-517c 流入量は、50％
未満の群におけるそれと比較して有意に高
値であった (P 値=0.03)。 

図１.両群間における母体血漿中の胎盤特異
的 microRNA 流入量 
 

図２.母体血漿中胎盤特異的 microRNA 流入
量の常位胎盤早期剥離の分子マーカーとし
ての臨床的有用性に関する検討 
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