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ー総説ー

羊水塞栓症

金山尚裕

Naohiro KANAYAMA 

浜松医科大学産婦人科

【はじめに】

羊水塞栓症は、羊水が母体血中へ流入すること

によって引き起こされる「肺毛細管の閉塞を原因

とする肺高血圧症と、それによる呼吸循環障害」

を病態とする疾患である。本症の発症頻度は以前、

約2万から 8万分娩に対し 1例程度と考えられて

いが、最近ではニアミス例が多いこと、後述する

分娩後のDIC・弛緩出血に羊水器栓症が含まれる

例があることより、実際の頻度はも っと高いこと

が指摘されている。死亡率は以前60~80%と非常

に高率であったが最近の報告では20~40％との報

告もある。本邦で平成元年から16年までの間に

193例が妊産婦死亡で剖検されたが、その中で羊

水塞栓症が24.3％と 第 1位であった Il。近年、 羊

水塞栓症は妊婦が死亡するも っとも頻度の高い疾

患と言えよう 。

羊水塞栓症発症の リスクとして羊水成分が母体

血中に流入しやすい状況が考えられる。具体的な

因子としては羊水穿刺・人工羊水注入・多胎 ・分

娩時裂似・搬痕子宮 ・分娩誘発・帝王切餅l•前饂

胎盤などが挙げられる。 2010年の英国の報告では

分娩誘発がオッズ比3.86、多胎妊娠10.9、帝王切

間8.84と高くなっている。浜松医科大学は日本産

婦人科医会の委託を受けて羊水雀栓症の血清診断

事業を行っているが、 2010年に臨床的羊水塞栓症

と診断された中で誘発分娩または帝王切耕lが羊水

塞栓症全例の6割強であった。

［病因、病態】

羊水中の胎児成分が母体循環に比較的大温に流

入することにより発症すると考えられている。羊

水の流入経路は、卵膜の断裂部位より羊水成分が

卵膜外漏出し、子宮筋の裂協部位や子宮内腔に訟

出した破綻血管から母体循環系へ入るとされてい

る。流入した羊水成分は、胎児成分が肺をはじめ

とした祉休血管の小血箭に物理的閉塞をきたす場

合と羊水の液性成分が、アナフィラクトイド反応

を起こし肺血管の攣縮、血小板 ・白血球 ・補休の

活性化を来す場合がある 2)。羊水の子宮への局所

流入によっても羊水塞栓症は発生する。羊水が子

宮組織と接触しアナフ ィラク トイド反応が子宮で

発生し、その結果DIC、弛緩出血となることがあ

る。この機序として羊水が頸管の肥滴細胞等のア

レルギー関連細胞と接触しブラジキニンやIL-8な

どを多祉に産生し、子宮筋は弛緩し浮腫状とな

る。血管内ではアナフィラクトイド反応により過

凝固、研線溶状態となりDICが進行する。臨床的

にはサラサラした非凝固性の出血を伴った弛緩出

血となると考えられている。

［症状および病型の特徴l
病態としては2つに分かれる。心肺虚脱、 意識

消失などを主症状とするタイプとDIC・弛緩出血、

胎児機能不全など主症状とするタイプである。前

者は心肺虚脱型羊水塞栓症であり、後者はDIC先

行型羊水塞栓症と呼ぶ3)。DIC先行型羊水径栓症

で子宮の病理所見がある場合子宮型羊水塞栓症と

提唱されている。心肺虚脱迎羊水塞栓症では呼吸

症状やショックの発現前に原因不明の胎児機能不

全を示す例があることも多い。厚生労働科学研究

で行っている妊産婦死亡症例検討評価委員会では

日本産姉人科医会に登録された妊産婦死亡の死因

解析が行われている。鯰録制度が行われ、平成22

年度から死亡例についてほぼ全例の死因解析が行

われている。平成22年 1月より平成24年年11月ま

でに解析された症例75例あり、そのうち羊水塞栓
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症は21例あった。その中で心肺虚脱型羊水塞栓症

は11例、 DIC先行型羊水塞栓症は10例あった。そ

れぞれの臨床的特徴を下記に示した。

心肺虚脱型羊水塞栓症の特徴

•平均年齢34.8 士 4.1オ、うち初産 4 例であった。

•初発症状は呼吸苦 4例 意識消失5例、不穏

状態1例であった。

•初発症状から心停止までの時間 (0分～ 2 時

間20分、平均37分）であり心停止までの時間

が極端に短い。

•前期破水 3 例、誘発は 5 例、予定帝王切開 3

例であった。

•心肺虚脱症状の発生前に原因不明の胎児機能

不全を認めたものが4例存在した。

DIC先行製羊水塞栓症の特徴

・全例胎盤娩出後（帝王切開時含む）サラサラ

した非凝固性器出血が初発でほとんど同時に

子宮弛緩症が発症していた。

•発症から心停止まで平均102分であった。

・検資所見はフィブリノーゲン値の急激で極端

な低下が特徴（発症後2時間以内にlOOmg/

dl以下となった例は測定さ れた 6例中全例

であった（具体的には81.47,<50,<30,<50,

<50mg/dl)。

•11例中 5 例はフィブリノーゲン等の凝固系検

査がされていなかった。

・死因検討会では輸血療法（特にFFP)が遅延

していると指摘された症例が11例中 9例に

あった。

•DIC · 弛緩出血と共に肺水腫を伴う症例が 5

例に存在した。

・陣痛誘発、促進は11例中 6例、帝王切開は 2

例であった。

【検査 ・診断】

1)羊水塞栓症の臨床診断

救命するためには臨床的に羊水塞栓症を診断す

ることが重要である。そこで使用されているのが

羊水塞栓症の臨床的診断法であり 、以下に示す。

① 妊娠中または分娩後12時間以内に発症した

場合

② 下記に示した症状・疾患

(1つまたはそれ以上でも可）に対して

集中的な医学治療が行われた場合

A)心停止

B)分娩後2時間以内の原因不明の大最出血

(1500ml以上）

C)播種性血管内凝固症候群

D)呼吸不全

③ 観察された所見や症状が他の疾患で説明で

きない場合

以上の 3つを満たすものを臨床的羊水塞栓症と

診断する。この診断基準はあくまで早期に治療を

行うための臨床診断であり、この基準を満たすも

のの中には羊水塞栓症以外のものも含まれる可能

性はある。

2)検査

画像検査

超音波断層法により後腹膜血腫や腟血腫などの

血腫形成疾患でないことを確認する。子宮弛緩症

があるか内診、外診、超音波断庖法、 CTで確認

する。子宮のサイズを記録しておくことは羊水塞

栓症の診断極めて重要である。肺のCTで肺水腫

の有無、肺血栓塞栓症の有無を診断することも重

要である。羊水塞栓症では肺水腫を伴うことが多

¥,,‘ 

゜

一般血液検査

凝固系の測定 まずフィブリノーゲンと

D-dimer、CBCを測定する。続いて補体C3,C4 

を測定する。フィブリノーゲンが極端な低値

(lOOmg/dL以下）、 D-dimer高値(50μg/mL以上）、

C3, C4低値(C380mg/dL以下、 C412mg/dL以下）

の時は羊水塞栓症を疑う。

血清マ＿カー

救命された症例や、妊産婦死亡例で病理解剖

が得られない時に血清による羊水塞栓症の補助

診断行うことが勧められる。血清マーカーとし

て亜鉛コプロポルフィリン (Zn-CPl)・シア

リルTn(STN) ・ C3 ・ C4 ・インターロイキン 8

(IL-8)を測定している。Zn-CPlはHPLC(high 
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performance liquid chromatography) 法、STN

はRIA法、C3・ C4はTIA法、 IL-8はEIA法にて

それぞれ測定している。Zn-CPlやSTNは羊水お

よび胎便中に多 く含まれるもので、これらが母体

血中に検出されれば胎児成分が母体血中に流入し

たと考えられる。C3・ C4は抗原抗体反応を補助

する酵素（補体）であり 、炎症やア レルギーで活

性化され低下する。IL-8は炎症性サイトカインの

1つであり 、DICやSIRS、ARDSなどでも高値と

なる。羊水マーカーである亜鉛コプロポルフィ リ

ン一lとSTNについてマーカ ーの特性を検討して

みた（投稿準備中）。剖検症例24例において）j市動

脈に羊水成分が検出されるか否かで検討すると 、

亜鉛コプロポルフィ リンー1は感度：73%、特異度：

100%、PPV:100%、NPV:69%であり 、STN

は感度 ：33%、特異度 ：100%、PPV:100%、

NPV: 47% であり、どちらのマーカーも検出さ

れれば肺動脈に羊水成分が存在することになる。

剖検で確定した羊水塞栓症でも、大量輸液、大批

輸血後の検体であった場合、遮光が十分されてい

ない検体であった場合、そして胎脂などの脂肪成

分が主に肺動脈に塞栓している場合は亜鉛コプロ

ポルフィ リンー1やSTNは検出されないことも考

えられる。羊水マーカーの羊水塞栓症に対する感

度が100％ではないことはそのようなことを反映

していると考えられる。一方、DICが先行する子

宮型羊水塞栓症では羊水マーカーの検出率は低

く、C3,C4の著明低下、IL-8の高値が特徴である。

これは子宮型羊水塞栓症では母体循環系に流入す

る羊水は少なとも羊水と母体免疫系との接触によ

り子宮にアナフィラキシー様反応が発生し、凝固

線溶系が活性化し、DICが発生したことを意味す

るものと考えられる。

C1インヒビター

最近我々はClエステラーゼインヒビター (Cl

インヒビター）が羊水塞栓症で減少していること

を報告した＼ 死亡例では特にClインヒビタ ー

の低下が著し く25％を切る症例も多数存在してい

た（図 l)。

Clインヒビターは補体系の抑制のみならず、

キニン系、線溶系にも直接作用する。羊水塞栓症
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図1 C1インヒビター値と羊水塞栓症、AFE:羊水塞
栓症NonfatalAFE羊水塞栓症救命例、 FatalAFE羊
水塞栓症死亡例

の子宮弛緩症（子宮浮腫）、DIC、アナフィラキシー

様反応はClインヒビターの低下症から発生して

いることを報告した。Clインヒビターの測定は

羊水塞栓症の診断、病態把握に今後重要になると

考えられる。

病理診断

心肺虚脱型羊水塞栓症は肺の血管に羊水成分あ

るいは胎児成分が認められる。心肺虚脱型羊水塞

栓症は羊水成分 ・胎児成分が肺動脈を中心に塞栓

状態となりショック、意識消失などが発生してい

ることが病理所見からも推察される。 一方、 DIC

先行型羊水塞栓症ではマクロ所見として子宮弛緩

症（浮腫状の巨大子宮）とミクロ所見として子宮

の血管に羊水成分を認めるのが特徴である。子宮

弛緩症は著明な子宮や肺の浮腫状態である。組織

所見では子宮の平滑筋の筋細胞を割るように浮腫

が存在している症例もある。一方、DIC先行型羊

水塞栓症で肺に羊水成分を認めないこともある。

DIC先行型羊水塞栓症は肺に羊水成分、胎児成分

を認めないものが存在する。臨床的羊水塞栓症の

基準を満たし、子宮病理で子宮弛緩症と子宮の血

管に羊水成分を認める症例については従来の羊水

塞栓症とは区別し、日本産科婦人科学会の周産期

委員会では子宮型羊水塞栓症と呼ぶことを提唱し

ている（図2)。また臨床的羊水塞栓症で子宮全

摘された症例で子宮に上記所見を認めれば子宮型

羊水塞栓症と呼ぶことを合わせて述べている。
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【治療】

臨床的羊水塞栓症

//  ＼¥、

剖検無 剖検有り

／ 
救命例

臨床所見により

心肺虚脱型羊水塞栓症
肺に羊水・胎児成分あり

• DIC先行型羊水塞栓症 ↓ 
羊水塞栓症

肺に羊水・胎児成分が検出されない

子宮弛緩症（浮腫、炎症性細胞浸潤）

及び子宮血管に羊水・胎児成分あり

↓ 
子宮型羊水塞栓症

図2 羊水塞栓症の診断分類

（尚、摘出子宮がある場合、子宮病理所見と臨床所見により子宮羊水塞栓症

と診断できる場合がある）

① 病態の把握および初期対応

る。鑑別診断および羊水塞栓症の初期対応として

は妊産婦死亡症例評価委員会（代表 池田智明）

の 「母体安全への提言2011 Vol.2」5) に記載し
てあることを忠実に行う（図 3)。全身製の羊水

塞栓症では未だに救命することが困難な症例も多

羊水塞栓症を始めとする産科ショックでは初期

対応と並行してマンパワーを虹めることと、可及

的速やかにICUに移動させ管理すること大切であ

突然の

呼吸困難

胸茄

意識レペルの確認

脈拍の賄認

モニター装が1 江））II診断

チアノーゼ

痙横、慈識隔、り

ショック

{ ？：：・オキシメークー

心逍位l

肺血栓塞栓／i;

アナフィラキシー（様） I又比、

f• 1出i

激しい F腹粗ll,fl

胎児機能不全

多社のJI；凝固性

南道UI血

口
心JIIiAt {I: 

I 低酸紫血症 I 

マスクによる絲濃度酸オ；

↓ 
気道確保．人工呼吸

二輸液
（人工膠質液、リンゲル液）

↓ 
輸血

Il ii / 1 1 1虹

敗血1」・1

心筋梗寒

LTIL甜1大血J脈解離

弛緩IIHitl

了・'i:；破裂

桁道災（り

f•宮内／又，；,

三輸液（人工膠質液、リンゲル液）
フェニレフリン 0.1mgずつ静注

または エフェドリン 10mgずつ静沈

↓ 
ドバミン 5μg/kg/分～

または ドプクミン 5μg/kg/分～

□三l
新鮮棟結Ifn.漿 15111位～

アンチ トロピン3000ll¥位

※心J!l,rJ,:1悦型の干．水寒栓症では、 J)li'屈栓血杵症とアナフィラキシー （様）反応の鑑別が困難

であり、この名も念頭においた対処が必要である。

※枢煉が，認められた場合には、ジアゼハム5-lOmgまたばミダゾラム2-5mgを静注する。

※淮水1&I令1,・1：はアナフィラキシー（様）反応と類似した刹態であることも示唆されており、

副＇習／女 tiステロイドの投りを杓慇すべきである。

※診断のためには、フィプリノゲン、 liIL小板、 D ダイマーの測定が符に出・要である。

※ STNや ZnCPlなどの測定のため、 2-3mLれ！度の11ili，りを遮光油鈷保存しておく。

図3 羊水塞栓症の初期対応（妊産婦死亡症例検討評価委員会、日本産婦人科医会編）
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ー減子因固凝（
 
ヒー性顕の

＂
状症血出②

 

一般的なDIC 羊水塞栓症のDIC

①過凝固状態（凝固因子活性化）

臣
歯

①過凝固状態（凝固因子活性化）

v I （①から②③の時間がほとんどない）

②出血症状の顕性化（凝固因子減少）
③出血増強（線溶活性冗進）

＞
 

③出血増強（線溶活性冗進）

産科DICでは①の状態がほとんど
なく、②と③が
同時に発来するのが特徴。した
がって治療についてはは①は行
わず、②と③を同時に行う

それぞれのステージにおける治療

①はヘパリン
②はFFPなどの凝固因子補充
③はトランサミンなどの抗線溶療法

図4 羊水塞栓症によるDICの特徴

数あるが、迅速な初期対応は予後を大きく左右す

る。子宮型羊水塞栓症はDICの早期対応によって

救命率は上がる。

② DIC対策

DIC対策のポイントは凝固因子の早期からの大

量補充と大批の抗線溶療法である。羊水塞栓症の

DICは凝固の充進と線溶の尤進が削的に進行する

ので両者に対して十分な治療を行うことがポイン

トである。羊水塞栓症のDICの特徴を図4に示し

た。

羊水塞栓症では凝同因子の消費とともに線溶の

顕著な充進が特徴である。 したがって羊水塞栓

症によるDICでは凝固困子の補充と線溶因子の補

充、同時に凝固抑制、線溶抑制を図る必要がある。

凝固因子の補充と線溶因子の補充はFFPで、凝固

抑制はアンチ トロンビンで、線溶抑制はトラネキ

サム酸やウ リナスタチンで行う。具体的な治療内

容は下記に示した。

DIC療法の実際

■1) FFP (10~ 15単位）とアンチトロンビン

3000単位投与、RCC-LR投与は出血の程

度で決める

■ 2)その後は検資 ・症状を見ながら輸血

FFP: RCC比 1.5以上を目指す

■ 3)血小板は病態を考慮して投与を考える

■4)ウリナスタチン30万単位投与、 トラネキサ

ム酸2~4g投与 (1時間程度で）

■ 5)ステロイ ド大紐静脈投与（発症早期に投与

することが重要 ：500~1500mg) 

■FOY等は適宜投与

上記を早期に行えば多 くのDIC症例で改善が得

られる。今後羊水塞栓症の病因としてもっとも考

えられるClインヒビター低下に対してClインヒ

ビターの補充療法が注目されるであろう 。Clイ

ンヒビターは追伝性血箇浮腫の治療薬としてベリ

ナー トRとして保険採用されている。臨床的羊水

塞栓症ではベリナー ト1000単位 (2バイアル）投

与が至適量として考えられている 3)0

③ 輸血療法

DIC、大星出血時は異型出血をためらわない。

急ぐ時には具体的にはO型RCC,AB型FFPを投

与する。またFFPの早期からの大鼠投与が重要で、

血小板涙厚液は必ずしも初期より投与する必要は

ない。

④ 外科療法

薬物療法で十分な止血効果が得られない場合、

外科的方法を考慮する。まず子宮腔内のバルーン

タンボナーデを挿入し出血が減少するか見る。バ

ルーンタンポナーデ法にて効果が碍られなけれ

ば、子宮動脈塞栓術も考慮する。 しかし、 羊水塞
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栓症は多くの場合アナフィラトキシンが子宮に大

量発生していることが多く、子宮全摘術によって

子宮に含まれる大醤のアナフィラトキシンが除去

され、病態が改善に向かうことが多い。大量にア

ナフィラトキシンが産生している子宮に子宮動脈

塞栓術を行うことによる壊死やl]農瘍形成を伴うこ

とがあるので留意する。

【不幸な転帰の場合の対応】

妊産姉死亡に遭遇した時の対応は以下がポイン

トである。

1)必ず病理解剖を行う 。家族が解剖に否定的で

あっても原因究明の重要性を話し剖検が得られ

るよう極力努力する。

2) 日本産婦人科医会と各都道府県産婦人科医会

に妊産婦死亡連絡票を提出し、その後事例につ

いての詳細を日本産婦人科医会に調査票を用い

て報告する。

3)施設長に届け出で、調査システムに沿って対

応する。

4)血清を遮光して保存する。

【予防】

羊膜、絨毛膜は羊水と母体を隔てる重要なバリ

アである。卵膜特に羊膜により羊水と母体免疫細

胞との接触が制限されているといえる。したがっ

て、卵膜が破綻した時は母体にアナフィラクトイ

ド反応が起こりやすい時と認識して日常の分娩管

理することが肝要である。破水していなければ妊

娠中は母体の肥満細胞、好酸球、好塩基球などの

アレルギー関連細胞が大晟の羊水に暴露されるこ

とはない。また破水していたとしても重居扁平上

皮である腟に羊水が漏出される分にはあまり母体

免疫・アレルギー細胞とは接触しない。破水によ

り羊水が頸管組織や子宮組織と触れれば子宮局所

に大なり小なりアレルギー様反応が惹起される。

破水時、羊水と母体との接触はなるべく少なくし

た方がよいと考えられる。破水の正常は適時破水

である。適時破水とは「子宮口が全開大し破水が

起こる」ことである。この当たり前に昔から記載

されていたことが安全な分娩管理に重要である。

そこで羊水塞栓症の予防のために以下のことが重

要と考える。

胎児先進部のステーションが高い位罹での人工

破膜、展退していない症例の破膜は頸管の円柱上

皮あるいは頸管の間質（裂偽がある場合）と接触

することからアレルギー反応が起こりやすいと認

識する。頚管裂協等の低が発生した時は羊水が直

接母体血中に流入する可能性が高まっている。吸

引分娩や鉗子分娩は羊水塞栓症のリスクが高くな

ることを認識する。既往頸管裂偏、アレルギー疾

患合併妊娠、切迫早産、妊娠高血圧症候群、低置

胎盤、前置胎盤なども羊水塞栓症のリスクが嵩く

なる。これらのリスクを持つ妊婦の破水時ぱ慎重

に経過をみることも重要である。羊水混濁の羊水

や遷延分娩の羊水は種々のケミカルメディエー

ターが多量に含まれており、そのような症例の破

水時は注意して管理する。

以下に予防のポイントをまとめた。

■破水に注意。羊水塞栓症は破水を契機に発生す

る

■破水後しばらくの間は母児の状態を注意深く観

察する

■帝王切開は羊水塞栓症のリスクのある分娩であ

ると認識する

■帝王切開時なるべく羊水を リークさせない

■低置胎盤、 子宮内腔に近い子宮筋腫、腺筋症の

破水時は特に注意

■非生理的な人工破膜はしない。 station-1より

高い位置の破膜、子宮口が5cm未

満の人工破膜は避ける

■前期破水の誘発分娩は慎重に管理する。羊水が

母体血中に入りやすい状況なのでハイリスク分

娩として管理

■羊水混濁、遷延分娩の破水例は注意して管理

■クリステレル圧出法＋吸引分娩後は注意して管

理

■子宮内圧が上昇するような処置（メトロ等）は

注意して管理
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