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研究要旨 

MSの妊娠・出産にともなう再発予防の新たな治療戦略として、疾患活動性を反映する有用なバイオマー

カを妊娠・出産に伴う再発予防に活用できれば、MS合併妊娠の転機を改善できる可能性がある。しかし

妊娠・出産に関する疾患活動性のバイオマーカの検討は十分になされていない。そこで、我々はMSの再

発、身体機能障害との関連性が示唆されているオステオポンチン（osteopontin:OPN）、新規バイオマー

カとして注目されているNeurofilament-Light鎖（NfL）、妊娠期の免疫寛容にかかわる調節性T細胞

(regulatory T cell)について、MSの妊娠・出産期の疾患活動性との関連性を検討した。今回の研究結

果から、血漿中NfLとOPNは、MS合併妊娠において再発のリスクとなる出産後3ヵ月に有意に高値を示

したことから疾患活動性を反映するバイオマーカとなる可能性が示唆された。しかし少数例における結

果であり、症例を蓄積し、検討を継続する必要がある。疾患活動性を反映するバイオマーカを駆使し、

合併妊娠に伴う再発予防が可能になれば、患者の長期予後改善、QOＬの向上や医療資源の適正な分配

に貢献できると考えられる。 

 

A. 研究目的 

MSの妊娠・出産にともなう再発予防の新たな治

療戦略として、疾患活動性を反映する有用なバ

イオマーカを妊娠・出産に伴う再発予防に活用

できれば、MS合併妊娠の転機を改善できる可能

性がある。しかし妊娠・出産に関する疾患活動

性のバイオマーカの検討は十分になされていな

い。本研究の目的は、MSの再発、身体機能障害

との関連性が示唆されているオステオポンチン

（osteopontin:OPN）、Neurofilament-Light鎖

（NfL）、妊娠期の免疫寛容にかかわる調節性 T

細胞（regulatory T cell）が、MSの妊娠・出

産期の疾患活動性を反映するバイオマーカとな

り得るか否かを検討することである。 

B. 研究方法 

対象は 2018 年 1 月から 2022 年 3 月まで当科通

院加療中の成人 MS 合併妊産婦 13 例。①主要評

価項目：妊娠前・妊娠中・出産後の血中調節性

T細胞（regulatory T cell: Treg）,OPN, NfL

を測定し、妊娠前、妊娠期、出産後、妊娠出産

に伴う再発（relapse）における変化を検討する。 

②Visit スケジュール：妊娠前 1 年、妊娠第１

三半期（During Pregnancy Trimester 1:DP1）、

妊娠第２三半期（DP2）、妊娠第３三半期（DP3）、

出産後０～90 日（postpartum 1:PP1）、出産後

91 日～180 日（PP2）、出産後 181 日～360 日

（PP3+4）および再発時（relapse）。③各 Visit

評価項目：利用する研究対象者の診療情報は,

妊娠年齢、疾患修飾薬の治療の有無、妊娠出産

と新生児の転機である。バイオマーカ検査とし

てフローサイトメータ法を用いた末梢血単核球

の Treg（CD4＋CD25＋CD127±）、血漿中 NfL

（SIMOA 法）、血漿中 OPN（ELISA 法）を測定し

た。 

（倫理面への配慮） 

研究の実施に際し,東京女子医科大学倫理審査委

員会の承認を得て行った。 

C. 研究結果 

MS 合併妊産婦 13 例の平均年齢は 32 歳±3.5

歳、妊娠 16 例である。うち 3 例で出産後早期の

再発を認めた。全例、妊娠前に疾患修飾薬によ

る治療を行っており、グラチラマー酢酸塩以外

は妊娠判明時に治療を中止した。母子ともに妊

娠・出産に伴う有害事象はなく、新生児の先天

異常はなかった。 

妊娠前、妊娠中、出産後、relapse時の血漿中OPN

とNfLは、妊娠前と比較し、出産後早期のPP1に

おいて有意に高値を示した（p<0.05）。Treg は

妊娠前、妊娠中（平均値：8.41～9.94％）と比較
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し、出産後と再発時に平均値は低値（平均値：

7.72～7.72％）示していたが統計的有意差はなか

った。 

D. 考察 

今回の研究結果から、血漿中 NfL と OPN は、

MS 合併妊娠において再発のリスクとなる PP1

に有意に高値を示したことから疾患活動性を反

映するバイオマーカとなりえる可能性が示唆さ

れた。しかし少数例における結果であり、症例

を蓄積し、検討を継続する必要がある。 

E. 結論 

MS の疾患活動性を反映するバイオマーカを駆

使し、MS 合併妊娠に伴う再発予防が可能にな

れば、患者の長期予後改善、QOＬの向上や医療

資源の適正な分配に貢献できると考えられる。

今回バイオマーカーの候補として血漿中 NfL と

OPN の可能性が示唆された。 

F. 研究発表 

なし 
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