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研究成果の概要（和文）：浜松出生コホート研究に参加した1,200人の妊婦の中で、単胎妊娠258例の胎盤病理と
生後18ヶ月までの発育を比較検討した。Mixed Model解析の結果、胎盤病理のAccelerated villous 
maturation’ ならびに ‘Maternal vascular mal- perfusion’は、体重増加が低値である予測因子であること
が明らかとなった。一方、胎盤病理の‘Deciduitis’は、ponderal index [PI]が低値、やせ体格の予測因子で
あることが明らかとなった (PLoS One,10;13(4):e0194988, 2018)。

研究成果の概要（英文）：The present study aimed to investigate the relationship between placental 
pathological findings and physiological development during the neonate and infantile periods. Study 
participants were 258 infants from singleton pregnancies enrolled in the Hamamatsu Birth Cohort for 
Mothers and Children (HBC Study) whose placentas were stored in our pathological division. They were
 followed up from birth to 18 months of age. Physiological development (body weight and the ponderal
 index [PI]) was assessed at 0, 1, 4, 6, 10, 14, and 18 months. Placental blocks were prepared by 
random sampling Mixed model analysis with the use of the xtmixed command by the generic statistical 
software, Stata version 13.1., identified `Accelerated villous maturation' and `Maternal vascular 
malperfusion' as significant predictors of a lower body weight and `Deciduitis' as a significant 
predictor of a small PI, throughout the first 18 months of life.

研究分野： 周産期医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
子宮内環境が成人期のNon-communicable disease (NCDs)発症リスク因子となるDevelopmental Origins of 
Health and Disease (DOHaD)学説が注目されている。本研究成果から、胎盤病理所見は乳幼児期の体重と体格の
予測因子として有用である可能性が明らかとなった。今後の研究の発展により、胎盤病理所見がNCDs発症リスク
の予測因子として有用である可能性が明らかとなることが期待される。NCDs発症ハイリスク群の同定が可能とな
れば、早期介入による先制医療を開発する端緒となることが期待される。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
胎児期（子宮内環境）が成人期の心血管障害、糖尿病、慢性呼吸器疾患、精神疾患などの
Non-communicable disease (NCDs)発症リスク因子となる Developmental Origins of Health and 
Disease (DOHaD)学説が注目されてい
る。胎盤は胎児にエネルギー、栄養素
や酸素を供給し子宮内環境の維持に重
要な役割を果たす。胎児合併症や母体
合併症において特有な胎盤病理所見を
示すことが既に確立している（臨床胎
盤学、有澤正義、2013）。”Barker 仮説”
の提唱者である David Barker 博士は、
胎盤の多様な変化が NCDs の発症リス
ク因子形成に重要な役割を果たす可能
性を想定し”Placental programming of 
chronic disease”という概念を提唱して
いる(Placenta. 34;841, 2013)。しかし、
胎盤病理所見と児の長期的な予後との
関わりは充分に解明されていない。 
 

２．研究の目的 
胎盤病理所見が児の成長後の NCDs 発
症の予知マーカーとして有用である可
能性を想定し、前向き出生コホート研
究 Hamamatsu Birth Cohort (HBC)を用
いて基礎的な検討を行うことを目的と
した。 
 

３．研究の方法 
 本研究計画は研究協力者の土屋賢治
博士らに研究代表者伊東宏晃らが協力
してきた前向き出生コホート研究
Hamamatsu Birth Cohort (HBC)にエント
リーした妊婦から生まれた児を対象と
する (Tuchiya K, Itoh H 他 J Dev Orig 
Health Dis 1;158, 2010)(Tuchiya K, Itoh 
H 他 Int J Epidemiol 2015 in press)。2007
年 12 月から 2011 年 6 月までの間に浜
松市内の 1258 名の妊婦をエントリー
し、出生した児を現在もフォローアッ
プしているが、95％以上という高いフ
ォローアップ率を維持している。同意
を得られた単胎児 258 名の胎盤は出生
直後に一塊としてホルマリン固定し真
空パックに保存されており、今回はこ
の胎盤の病理所見を検討し、出生児 258
名の生後 1, 4, 6, 10, 14, 18, 24, 32, 40, 54
ヶ月における発育・発達との関連を調
査した。 
 胎盤の病理診断は、 Amsterdam 
Placental Workshop Group Consensus 
Statement (Arch Pathol Lab Med 2016)に
従って 3 名の医師によって行った。 
 
 

４．研究成果 
 今回の研究計画では、胎盤病理所見は
胎児発育、発達の予知マーカーとして有
効であるという仮説を想定した。浜松出
生コホート研究(HBC) に参加した1,200
人の妊婦の中で、胎盤全体がホルマリン
シールされて保存されていた単胎妊娠
258例に対して後方視的な検討を行った。 
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Mixed Model解析の結果、胎盤病理のAccelerated villous maturation’ ならびに 
‘Maternal vascular mal- perfusion’を認めた場合は、少なくとも生後18ヶ月までの間にお
いて、体重増加が低値であることが有意に予見できることが明らかとなった (図１)。 

 
 一方、胎盤病理の‘Deciduitis’ を認めた場合は、少なくとも生後18ヶ月までの間におい
て、ponderal index [PI]が低値、やせ体格であることが有意に予見できることが明らかとな
った (図2)。このように、胎盤病理所見が、正常後の体重増加や体格の予見因子として有用で
ある可能性が明らかとなった。この研究成果をPLoS One誌に発表した(PLoS One,10;13(4): 
e0194988, 2018)。 
 さらに、女児において出生体重/胎盤重量比（F/P比）が高いことは、乳児期にアトピーに罹
患するリスクを予見することが明らかとなり、論文投稿準備中である。 
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