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双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レーザー手術の適応拡大に向けた研究 

 

研究分担者 石井 桂介 大阪府立母子保健総合医療センター 産科部長 

 

研究要旨 

胎児鏡下レーザー手術の適応拡大について、以下の 2つの臨床試験を実施している。 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性試験 

 平成 24 年より試験を開始しており、9 例の登録があった。現在まで重篤な有害事象は報

告されていない。目標症例 10 例に達しておらず、研究期間を延長し平成 26 年 12 月末まで

とした。平成 26 年度中に目標症例の登録を終え、解析を行う予定である。 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併した双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レーザー 

  手術の早期安全性試験 

 平成 24 年より試験を開始し、平成 25 年 12 月 31 日現在 6 例に施行した。目標症例数に

達していないが、予定通り症例登録を終了した。プライマリエンドポイントとして、6例で

手術は完遂された。重篤な有害事象として、1例において切迫早産の増悪とミラー症候群を

認めたためプロトコルが完了できなかったが、これらの合併症は双胎間輸血症候群に高率

に合併するものである。したがって、妊娠 26 から 27 週の TTTS に対する FLP は施行可能で

あると考えるが、治療前や治療後の母体の合併症には十分な注意が必要である。 
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Ａ．研究目的 

 妊娠 26 週未満の双胎間輸血症候群に対す

る胎児鏡下レーザー手術は安全性と有効性

が確立して標準的治療となった。双胎間輸血

症候群に近い病態や 26 週以降の双胎間輸血

症候群は胎児鏡下レーザー手術の適応とは

ならず、保存的療法が行われているが予後は

不良である。そこで胎児鏡下レーザー手術を

これらの症例に応用して予後の改善をはか

ることが期待されている。しかし、世界的に

も未だ科学的根拠が確立されておらず、慎重

にすすめることが重要である。 そこで以下
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の 2つの臨床試験を実施している。 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に

対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性

試験の研究 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併し

た双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レー

ザー手術の早期安全性試験 

 

Ｂ．研究方法 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に

対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性

試験の研究 

 妊娠 20～25 週未満の一絨毛膜二羊膜双胎

（Monochorionic diamniotic；MD）で重症胎

児発育不全を認める症例を対象に、児の予後

の改善を目的とした胎児鏡下胎盤吻合血凝

固術（FLP）を行い、FLP 実施可能性および

術後 14 日間の安全性を評価する。 

 研究プロトコールは平成 23 年度の報告書

に示した臨床試験を継続した。 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併し

た双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レー

ザー手術の早期安全性試験 

 妊娠 26～27 週の一絨毛膜二羊膜双胎に合

併した双胎間輸血症候群の症例を対象に、児

の予後の改善を目的とした胎児鏡下レーザ

ー手術を行い、胎児鏡下レーザー手術実施可

能性および術後 14 日間の安全性を評価する。 

 研究プロトコールは昨年度の報告書に示

した臨床試験を継続した。 

 

Ｃ．研究結果 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に

対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性

試験の研究 

 現在までに 9例に治療を施行した。現在ま

で重篤な有害事象は報告されていない。 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併し

た双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レー

ザー手術の早期安全性試験 

 平成 25 年 12 月 31 日までに 6例に治療を

施行した。目標症例数 10 例に達していない

が、症例の登録を終了し 6例において解析す

る。6例全例が FLP を施行された。1例（症

例６）は有害事象の発症にてプロトコール治

療中止となった。治療前の TTTS の stage は

6 例中 4例が stage III と、TTTS がより重篤

な状態だった。6例ともに治療終了時ないし

中止時には、胎児は両児共に生存していた。 

 

〈プライマリエンドポイント〉 

1) FLP 術の完遂 

6 例全例において手術の完遂が報告さ

れた。 

2) 母体の重篤な合併症 

1 例（症例６）に認められ、プロトコー

ル治療が継続できなかった。症例 6は治

療前より grade 3 の切迫早産だった。有

害事象として最も頻度の高いのは切迫

早産だったが、6例中 5例に治療前より

存在していた。 

〈セカンダリエンドポイント〉 

1) 術後 14 日の全体的な改善割合 

症例6を除く5例全例が二児ともに胎内

生存の状態でプロトコル治療を終了で

きており、同治療によって改善が得られ

ていると思われた。 

2) 術後 14 日の MVP 改善割合 

術後 14 日で、受血児の最大羊水深度が

10cm を超えていた症例は一例のみだっ

た。術後 14 日で、供血児の尿産生の回
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復により、5例全例が羊水量の正常化を

来していた。 

3) 術後 14 日以内の有害事象発生件数 

Grade 2 以上の切迫早産は 6例全例に認

めたが、4 例は術前より Grade2 以上で

存在していた。術後軽快が 4例、不変が

1例、増悪が 1例だった。Grade2 以上の

疼痛を 1 例に認めたが軽快した。また、

Grade1のミラー症候群を1例に認めた。 

 

Ｄ．考察 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に

対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性

試験の研究 

 平成 24 年には 6 症例、平成 25 年には 3

症例が登録となり、いずれも治療を施行した。

これらの 9症例では、治療に関連する母体の

重篤な有害事象は報告されていない。またい

ずれも治療は完遂され、治療の実行可能性が

確認されつつある。今後の研究の継続が望ま

れるが、治療終了例のフォローアップを行い

ながら、目標症例数までに必要なさらなる 1

症例の登録に向けて、専用ホームページや勉

強会の開催などを通じた PR が必要である。 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併し

た双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レー

ザー手術の早期安全性試験 

 妊娠26から27週のTTTSに対するFLPは、

妊娠 26 週未満の症例と同様に完遂可能であ

った。母体の重篤な有害事象は妊娠 26 週未

満の場合でも認められるものであり、今回症

例６に認められた切迫早産の増悪は特異な

有害事象とは言いがたい。また、1例にミラ

ー症候群を認めたが、これも TTTS に関連し

て発症する疾患である。妊娠 26 週を超えた

TTTS の場合に、切迫早産症状の増悪やミラ

ー症候群の合併の頻度が高いかどうかは不

明である。 

 

Ｅ．結論 

１）重症胎児発育不全を伴う一絨毛膜双胎に

対する胎児鏡下レーザー手術の早期安全性

試験の研究 

 9 症例で治療を施行した。研究期間を延長

して引き続き症例登録のための PR を続ける。

目標症例 10 例の観察が終了した時点で、結

果の解析を行う予定である。 

２）妊娠 26・27 週の一絨毛膜双胎に合併し

た双胎間輸血症候群に対する胎児鏡下レー

ザー手術の早期安全性試験 

 妊娠 26 から 27 週の TTTS に対する FLP は

施行可能である。ただし治療前や治療後の母

体の合併症に十分な注意が必要である。また

今後は、児の予後改善に関する治療の効果を

検証する必要がある。 
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