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- 原著-
口唇裂口蓋裂発生に関与する母体環境の調査
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Abstract:Theoccurrenceofcleftlipand/orpalateisbelievedtobeassociatedwithaninteractionbetween

geneticandenvironmentalfactors.Toevaluatethematernalfactorswhichcontributeto

cleftlipand/orpalate,weperformedacase-controlstudyusingaquestionnairespeciallydesignedforthisstudy.

Onehundredandsevenmothersofpatientsbornfrom1990to1995andreferredtoourclinicweredividedinto

twogroups,75Withchildrenwithacleftliporcleftlipandpalate(cleftlipgroup)and32Withchildrenwith

acleftpalateonly(cleftpalategroup).Thecontrolgroupconsistedof201motherswithhealthybabiestomin

1993.Variousfactorswerecomparedstatisticallyamongthesethreegroups.

Statisticalsignificancewasobservedbetweenthecleftlipgroupandcontrolgroupforonefactor-theincidence

ofacommoncoldatthebeginnlngOfpregnancy.

Itisconcludedthatthisfactormaycontribute,atleasttosomedegree,totheoccurrenceofcleftlipand/or

palate.

抄録 :口唇裂口蓋裂は遺伝的要因と環境要因の相互作用によって発生するといわれている｡口唇裂口蓋裂の発症に関

与する母体の環境要因を明らかにするために,今回私たちは,症例一対照研究を行った｡

対象は1990年から1995年に出生し,当科を受診した口唇裂または口唇口蓋裂児の母親75名(以下, 口唇裂群),口蓋

裂児の母親32名 (以下,口蓋裂群),および,対照として1993年に出生した健常児の母親201名 (以下,健常群)であ

る｡

調査方法は,この研究のために作成した質問票を用いて,聞き取 り方式で行い,それぞれの調査項目において各群

を比較し検討したo検定方法は,t検定およびx2検定を用いたo

その結果,口唇裂群では妊娠初期の感冒隈息の有無で健常群との間で有意差が認められ (p<0.05),口唇裂 口蓋裂

発生との関連が示唆された｡
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緒 言

口唇裂 口蓋裂は発生頻度の高い先天奇形の一つであ

り,遺伝的要因と環境要田の相互作用により発生すると

いわれている｡すなわち,個人により差はあるものの,

すべての人は口唇裂 口蓋裂を生 じる遺伝子を持ってお

り,これに多くの環境要因が加わ り,その総和が一定の

しきい値を越えたときに口唇裂 口蓋裂が発現すると考え

られている｡

今回,口唇裂口蓋裂児を出産 した母親と健常児を出産

した母親の母体環境について調査し,本症発生に関与す

る環境要因について症例一対照研究を行ったので報告す

る｡

対 象 と 方 法

調査対象は1990年から1995年の間に新潟県で出生し,

当科を受診した口唇裂ないしは口唇 口蓋裂児の母親75名

(以下,口唇裂群) と口蓋裂児の母親32名 (以下,口蓋

裂群)である｡比較検討のために,1993年に出生し新潟

市の東西両保健所に1歳誕生歯科検診に訪れたもののう

ち,調査協力の得られた健常児の母親201名(以下,健常

群)についても調査を行った｡なお,両群 ともに血族結

婚のあるもの,近親者に口唇裂 口蓋裂のあるものは除外

した｡

調査方法は質問票を用い,内容は母親の身体面,生活

面,噂好面,食生活面,健康面および,出生した子供の

身体面ならびに父親の身体面,噂好面についての調査項

目とした｡なお,妊娠10週までを妊娠初期とした｡

また,調査結果のそれぞれの項目について,口唇裂群

と健常群, 口蓋裂群と健常群を比較 した｡検定方法は,

t検定および だ 2検定を用い,p<0.05を統計的に有意差

あ りとした｡

結 果

1. 子供について

1) 性別

出生 した子供 の性別 は, 口唇 裂群 では男児44名

(58.7%),女児31名 (41.3%),口蓋裂群では男児12名

(37.5%),女児20名 (62.5%),健常群 では男児98名

(48.8%),女児103名(51.2%)であ り,健常群では男女

ほぼ同数であるのに対し,口唇裂群では男児が,口蓋裂

群では女児が多かった｡しかし,口唇裂群および口蓋裂

群 と健常群 との間で,統計的に有意な差はみられなかっ

た ｡

2) 出生時体重

出生時体重は,口唇裂群2,994.2(±452.7)g(カッコ

内は標準偏差,以下同様), 口蓋裂群2,973.2(±477.0)

g,健常群3,107.9(±379.5)gと,口唇裂群および口蓋

裂群は健常群より少なかったものの,統計的有意差は認

められなかった｡

3) 出生順位

出生順位は,口唇裂群,口蓋裂群 ともに2人目がそれぞ

れ33名 (44.0%),13名 (40.6%)と最も多かったのに対

し,健常群では1人目が117名 (58.2%)と最多であった

(表 1)｡子供の出生順位については,口唇裂群および口

蓋裂群 と健常群で差はみられなかった｡

4) 在胎期間

在胎期間は口唇裂群,口蓋裂群,健常群すべて39-40

週が最も多 く,口唇裂群および口蓋裂群と健常群との間

に差は認められなかった (衰 2)0

2. 母親について

1) 出産時年齢

母親の出産時年齢は,25-29歳での出産が口唇裂群で

45名 (60.0%),口蓋裂群で15名 (46.8%),健常群では

96名 (47.8%)と,最も多 く,口唇裂群および口蓋裂群

と健常群の問に差はみられなかった (表 3)｡

表 1 子供の出生順位

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

1人目 32 (42.7) 12 (37.5) 117 (58.2)

2人目 33 (44.0) 13 (40.6) 58 (28.9)

3人目 9 (12.0) 6 (18.8) 23 (ll.4)

4人目以降 1 (1.3) 1 (3.1) 3 (1.5)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)

表2 子供の在胎期間

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

36遇以下 3 (4.0) 2 (6.3) 14 (7.0)

37-38週 29 (38.7) 9 (28.1) 52 (25.8)

39-40週 31 (41.3) 18 (56.3) 100 (49.8)

41遇以上 12 (16.0) 3 (9.4) 35 (17.4)

合計 75 (100,0) 32 (100.0) 201 (100.0)

表3 母親の出産時年齢

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

20歳未満 1 (1.3) 0 (0.0) 4 (2.0)

21-24歳 11 (14.7) 3 (9.4) 26 (12.9)

25-29歳 45 (60.0) 15 (46.8) 96 (47.8)

30-34歳 13 (17.3) 12 (37.5) 47 (23.4)

35歳以上 5 (6.7) 2 (6.3) 28 (13.9)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)
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2) 身長

母親の身長は口唇裂群では157.5(±5.3)cm, 口蓋裂

群では157.3(±6.2)cm,健常群では157.7(±4.1)cm

であり, 口唇裂群および口蓋裂群 と健常群 との間に差は

認められなかった｡

3) 妊娠前の体重

母親の妊娠前の体重は, 口唇裂群, 口蓋裂群および健

常群のすべてで45-49kgが最も多 く,口唇裂群および口

蓋裂群 と健常群 との間に差は認め られなかった (表 4)0

4) 血液型

母親の血液型は,口唇裂群で健常群に比 し0型がやや

少なく,口蓋裂群で健常群に比 しA型がやや多かったも

のの,健常群 と有意な差 は認められなかった (表 5)0

5) 職業の有無

口唇 裂 群, 口蓋 裂 群,健 常群 とも,それ ぞれ28名

(37.3%),12名 (37.5%),83名 (41.3%)が専業主婦

であ り,職業の有無についても口唇裂群および口蓋裂群

表4 母親の妊娠前の体重

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

3

と健常群で差は認められなかった (衰 6)0

6) 喫煙習慣

口唇 裂 群 で は15名 (20.0%), 口蓋 裂 群 で は5名

(15.6%),健常群では43名 (21.4%)と各群 とも約2割

が輿煙習慣を有 していた(表 7)｡輿煙習慣の有無で口唇

裂群および口蓋裂群 と健常群で差はみられなかった｡

7) コーヒーの飲用

各群において飲用せずと回答 した母親 と,週 に1杯以上

飲用あ りと回答 した母親にわけて比較 したところ, 口唇

裂群 と健常群で統計的な有意差が認められた (x2検定,

p<0.05)(表8)0
8) 飲酒習慣

妊娠 中に飲酒 して いた母親 は, 口唇 裂群 では16名

(21.3%), 口蓋裂群では 3名(9.4%),健常群では75名

(37.3%)と健常群で多 く,特に週5-6回が, 口唇裂群で

1名(1.3%), 口蓋裂群ではみ られなかったのに対 して,

健常群では15名 (7.4%) と多かった (表 9)｡飲酒習慣

表7 母親の輿煙習慣

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

40kg以下 1 (1.3) 0 (0.0) 5 (2.5) なし 60 (80.0) 27 (84.4) 158 (78.6)

40-44kg 12 (16.0) 6 (18.8) 27 (13.4) あり 15 (20.0) 5 (15.6) 43 (21.4)

45-49kg 26 (34.7) 9 (28.1) 59 (29.3) 10本以下 12 (16.0) 2 (6,2)

50-54kg 15 (20.0) 5 (15.6) 56 (27.9) 1ト20本 3 (4.0) 3 (9.4)

55-59kg lO (13.3) 7 (21.8) 26 (12.9) 2ト30本 0 (0.0) 0 (0.0)

60-64kg 6 (8.0) 2 (6.3) 17 (8.5) 31本以上 0 (0.0) 0 (0.0)

65kg以上 5 (6.7) 3 (9.4) 11 (2.5)

合計 75 (100.3) 32 (100.0) 201 (100.0)

表5 母親の血液型

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

A 2 5 (33.3) 14 (43.8) 78 (38.8)

B 2 7 (36.0) 8 (25_0) 48 (23.9)

0 13 (17.4) 8 (25.0) 57 (28.4)

AB IO (13.3) 2 (6.3) 18 (8.9)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)

表 6 母親の妊娠初期の職業

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

専業主婦 28

内職 1

自営業 6

パート 9

正社員 31

(37.4) 12 (37.5)

(1.3) 1 (3.1)

(8.0) 4 (12.5)

(12.0) 8 (25.0)

(41.3) 7 (21.9)

83 (41.3)

2 (1.0)

14 (7.0)

34 (16.9)

68 (33.8)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)

25 (12.4)

15 (7.5)

1 (0.5)

2 (1.0)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)

表8 母親のコーヒーの飲用

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

飲用せず 24 (32.0) 13 (40.6) 94 (46.8)

飲用あり 51* (68.0) 19 (59.4)107 (53.2)

遇に1-2杯 6 (8.0) 2 (6.3) 34(16.9)

遇に3-4杯 4 (5.3) 3 (9.4) 20 (9.9)

遇に5-6杯 41(54.7) 14 (43.7) 53(26.4)

合計 75 (100.0) 32 (100.0)201 (100.0)

*口唇裂群と健常群でコーヒーの飲用の有無で有意差あり(p<0.05)

表9 母親の飲酒習慣

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

飲酒せず 59 (78.7) 29 (90.6) 126 (62.7)

飲酒あり 16*(21.3) 3** (9.4) 75 (37.3)

週に1-2回 10 (13.3) 2 (6.3) 42(20.9)

週に3-4回 5 (6.7) 1 (3.1) 18 (8.9)

週に5-6回 1 (1.3) 0(0.0) 15 (7.5)

合計 75 (100.0) 32 (100.0)201 (100.0)

*口唇裂群と健常群で飲酒習慣の有無で有意差あり(P〈O.05)

**口蓋裂群と健常群で飲酒習慣の有無で有意差あり(p<0皿)
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の有無については,口唇裂群と健常群との問 (∬ 2検定,

p<0.05)および口蓋裂群と健常群との間(x2検定 ,p<

0.01)に統計的有意差を認めた0

9) 緑黄色野菜の摂取

線黄色野菜の一週間における摂取頻度に関しては,口

唇裂群および口蓋裂群 と健常群 との間に差はみ られな

かった (表10)0

10) 妊娠初期のレソトゲソ撮影の有無

妊娠初期におけるレントゲン撮影の既往は,口唇裂群

9名(12.0%),口蓋裂群1名(3.1%),健常群19名(9.5%)

であり,いずれも歯科での撮影や胸部レソトゲソ撮影が

ほとんどであった (表11)0

ll) 基礎疾患の有無

基礎疾患をもつ母親は,口唇裂群では不妊症 3名 (排

卵誘発剤使用 2名,黄体･卵胞ホルモン剤使用 1名),心

臓弁膜症 1名の計 4名 (5.3%)に, 口蓋裂群では不妊症

1名(排卵誘発剤使用),糖尿病 1名,てんかん1名の計

3名 (9.30/o)にみられた.一方,健常群では,甲状腺機

能冗進症 2名 (いずれもホルモン剤使用),勝原病 1名,

慢性関節 リウマチ 1名の計 4名 (2.0%)に基礎疾患が認

められ,口唇裂群および口蓋裂群と健常群に差はみられ

なかった (衰12)0

12) 妊娠初期の篠患疾患

表10 母親の一週間における線黄色野菜の摂取頻度

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

ほとんど摂取せず 7 (9.4) 3 (9.4) 9 (4.5)

摂取あり 68 (90.6) 29 (90.6) 192 (95.5)

過にト2回 10 (13.3) 5 (15.6) 46 (22.9)

遇に3-4回 24 (32.0) 9 (28.1) 72 (35.8)

ほぼ毎日 34 (45.3) 15 (46.9) 74 (36.8)

合計 75 (100.0) 32 (100.0)201 (100.0)

表11 母親のレントゲン撮影

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

3

4

0
0

2

6

9

6

科

部

部

肢

助

し

-

歯

胸

腹

四

介

な

あ

(88.0) 31 (96.9) 182 (89.5)

(12.0) 1 (3.1) 19 (ll.5)

(4.0) 1 (3.1) 8 (4.0)

(5.3) 0 (0.0) 7 (3.5)

(0.0) 0 (0.0) 1 (0.5)

(0.0) 0 (0.0) 1 (0.5)

(2.7) 0 (0.0) 2 (1.0)

合計 75 (100.0) 32 (100.0)201 (100.0)

妊娠初期に何 らかの疾患に躍息した母親は口唇裂群21

名(28.0%),口蓋裂群 8名(25.0%),健常群27名(13.4%)

であった｡曜息疾患 としては,いずれの群ともに感冒が

多 く,口唇裂群では21名車16名,口蓋裂群では8名車 5

名,健常群では27名車21名を占めた(蓑13)｡感冒羅息の

有無で口唇裂群 と健常群を比較したところ,統計的に有

意な関連が認められた (x2検定,p<0.05)Oなお,口蓋

裂群 と健常群との間には有意な差はみられなかった｡

13) 妊娠初期の使用薬剤

妊娠初期に何 らかの薬剤を用いていたものは,口唇裂

群で28名 (37.3%),口蓋裂群で11名 (34.4%),健常群

で57名 (28.4%)であり,いずれも感冒薬が最も多 く,

口唇裂群および口蓋裂群 と健常群に差はみられなかった

(表14)0

3. 父親について

1) 子供の出生時の年齢

子供が出生した時の父親の年齢は各群 ともに30-34歳

が最も多 く,どの群も20歳後半から30歳前半で全体の約

7割を占めてお り,有意差はなかった (表15)0

2) 喫煙習慣

父親の喫煙習慣は口唇裂群では57名(76.0%),口蓋裂

群では22名 (68.8%),健常群では131名 (65.2%)で,

表12 母親の基礎疾患

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

なし 71 (94.7) 29 (90.7)197 (98.0)

あり 4 (5.3) 3 (9.3) 4 (2.0)

不妊症 3 不妊症 1 甲状腺枚能

心臓弁膜症 1 糖尿病 1 冗進症 2

てんかん 1 藤原病 1

慢性関節

リュウマチ 1

合計 75 (100.0) 32 (100.0)201 (100.0)

表13 母親の妊娠初期の碍患疾患

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

なし 54 (72.0) 24 (75.0) 174 (86.6)

あり 21 (28.0) 8 (25.0) 27 (13.4)

感冒 16* (21.3) 5 (15.7) 21(10.4)

風疹 0 (0.0) 0(0.0) 1 (0.5)

水痘 0 (0.0) 0(0.0) 1 (0.5)

切迫流産 5 (6.7) 1 (3.1) 4 (2.0)

その他 0 (0.0) 2 (6.2) 0 (0.0)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100.0)

*口唇裂群と健常群で感冒の羅息の有無で有意差あり(p<0.05)

- 4-



碓井 由紀子 ほか

表14 妊娠初期の使用薬剤
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使用薬剤に重複回答を含む

特に, 1日31本以上契煙の割合は口唇裂群および口蓋裂

群で健常群 より高かった｡ しかし,統計的な有意差は認

められなかった (表16)0

考 察

口唇裂 口蓋裂などの裂奇形は,発生頻度の比較的高い

先天奇形の一つであ り,遺伝的要因と環境要因の相互作

用により生 じるといわれている｡

口唇裂 口蓋裂 を誘発す る環境要因 としては化学的要

因,物理的要因,生物学的要因および母体の環境が挙げ

られてお り,化学的要因 としては解熱 ･鎮痛 ･消炎剤,

催眠 ･鎮静剤,抗てんかん剤,抗悪性度蕩薬,抗菌剤,

精神･神経用薬,ホルモン剤,麻酔剤,抗アレルギー薬,

免疫抑制剤,制吐剤など1,2),物理的要因としては,放射

線3),羊膜穿刺3),子宮内圧の変化3),低酸素4),高温5),脂

児の異常体位など3),生物学的要因としてほ,風疹 ウィル

ス感染6･7),mouse-mammary-tumor-virus感染8),トキソ

プラズマ感染9),黄色 ブドウ球菌の感染10)など,母体の環

境では,高齢出産11,12･13),糖尿病14),甲状腺疾患2･3),騒音

や運動制限などのス トレス, タバ コ, コーヒー,飲酒,

絶食,ビタ ミンの欠乏など3)である｡今回の調査では,母

親に対 して,質問票を用いた調査を行ったため, これ ら

の環境要因の うち,質問票で確認の可能な項 目について

検討した｡

1. 出生時の両親の年齢

今回の調査では,母親および父親の子供出生時の年齢

に各群で差は認められなかった｡

母親の出産時の年齢 と口唇裂 口蓋裂の発生 との関係に

ついて,Donahuell)は30歳以上の母親から出産する割合

が高かった としてお り,Melnick12)は35歳以下の母親 よ

表15 子供の出生時における父親の年齢

5

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

20歳未満 0(0.0) 0 (0.0) 2 (1.0)

2ト24歳 5 (6.7) 1 (3.1) 17 (8.5)

25-29歳 26 (34.7) 8 (25.0) 62 (30.8)

30-34歳 26 (34.7) 15 (46.9) 70 (34.8)

35-40歳 17 (22.6) 6 (18.8) 42 (20.9)

4卜44歳 1 (1.3) 1 (3.1) 5 (2.5)

45歳以上 0(0.0) 1 (3.1) 3 (1.5)

合計 75 (100.0) 32 (100.0) 201 (100,0)

表16 父親の喫煙習慣

口唇裂群 (%) 口蓋裂群 (%) 健常群 (%)

なし 18 (24.0) 10 (31.2) 70 (34.8)

あり 57 (76.0) 22 (68.8)131 (65.2)

10本以下 4 (5.3) 7 (21.9) 26 (12.9)

1ト20本 36 (48.0) 7 (21.9) 73 (36.3)

21-30本 8 (10.7) 1 (3.1) 23 (ll.5)

31本以上 9 (12.0) 7 (21.9) 9 (4.5)

合計 75 (100.0)32 (100.0)201 (100.0)

り35歳以上の母親に出現しやすいと述べているO また,

Conwayら13)は各年齢層における1,000出産中に口唇裂

口蓋裂児が生まれる頻度を調査 し,高年齢者ほど口唇裂

口蓋裂の発生が高率であったと報告 している｡一方で,

Woolfら15)や Fraserら16)紘,母親の年齢には関係なく,

父親が高齢な場合に出現しやすいとし,Greeneら17)は,

母親の年齢に関係はな く,父親 と母親の年齢差が13歳以

上であるものに出現しやすいと述べている｡

2.喫煙

今回の調査では,母親の輿煙習慣 と口唇裂 口蓋裂の発

生に関連はみられなかった｡

この点に関してEvansら18),足立 ら19)も同様 に有意な

関連はみられなかった としている｡これに対し,Ericson

ら20)は症例｢対照研究を行い,1日10本以上輿煙する母親

の割合が健常群に比し, 口唇裂 口蓋裂群で有意 に高かっ

た としている｡また,AndrewsとMcGarry21)は,輿煙妊

婦からの口唇裂 口蓋裂児の出生頻度が非奥煙妊婦の約 2

倍であったと述べてお り,藤内 ら22,23)も有意に関連性が

あった と報告している｡

なお,母親は輿座しなくとも,周 りで輿煙の煙を吸っ

てしま う受動喫煙の場合,その副流煙中のタール, ニコ

チン, フェノール,ベンツピレン,一酸化炭素,ニ トロ

ソアミンは主流煙 より多い といわれ,少なからず影響を

受けるものと考えられる｡そこで今回,父親の輿煙習慣

についても調査 したが,口唇裂群および口蓋裂群と健常
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群に差は認められなかった｡

3. コーヒーの飲用

今回の調査では,口唇裂群では健常群に比べ,妊娠中

にコーヒーを飲用している母親が有意に多いという結果

であった｡

この点に関しては, コーヒーの飲用について口唇裂口

蓋裂児を出産した母親に差を認めなかったとの報告24)ち

あるが,一方で,藤内ら22)はコ-ヒ-を頻回に摂取した母

親は,口唇裂の発生が多かったと述べている｡

しかし,カフェインはコーヒーだけでなく, 日本茶な

どにも含まれてお り,今回の質問票からのみでは実際に

摂取したカフェイソの影響を正確に表していないと思わ

れた｡

4. 飲酒習慣

アルコールに関しては, 口唇裂群,口蓋裂群は健常群

に比べ,酒を飲まないものが有意に多 く,また,飲む場

合にもその回数は少なかったが, 1回の摂取量について

考慮していないため,飲酒との関連については今回の調

査からのみでは明らかにできないと思われる｡この点に

関して,Websterら25)はマウスにエタノールを投与し,

小下顎,低耳,顔面正中裂,口蓋裂などを示すDiGeorge

症候群 と同様の顔面異常が生じたと報告している｡しか

し, ヒトにおいて口唇裂口蓋裂が生じたとする報告はみ

あたらず,また,藤内ら22)紘,口唇裂 口蓋裂児の母親と健

常児の母親 とで飲酒習慣に差は認められなかったと述べ

ている｡

5. 緑黄色野菜の摂取

今回の調査では,緑黄色野菜の摂取頻度に関して,口

唇裂群および口蓋裂群 と健常群の問に差はみられなかっ

た｡

緑黄色野菜はビタミンA,E,β-カロチンならびに葉酸

を多 く含むが,これらピタミソ叛の欠乏が口唇裂口蓋裂

を始め,さまざまな先天奇形を誘発することが動物実験

により証明されている3,26)｡夏目ら27･28)紘,ヒトで症例一対

照研究を行い,口唇裂 口蓋裂を出産 した母親は対照に比

べ,緑黄色野菜の摂取が有意に少なかったと報告してい

る｡

6.妊娠初期の疾病羅患

今回の調査では,妊娠初期に感冒に隈患した母親の割

合が口唇裂群において健常群より有意に高かった｡藤内

ら22)も今回の研究結果と同様な報告をしており,口唇裂

児の母親は対照よりも妊娠初期に疾患に曜息した割合が

有意に高 く,その疾患は感冒が最多であったと述べてい

る｡

今回の調査からでは感冒の原因ウィルスは明らかでな

いが,口唇裂口蓋裂発生に関与するウィルスとして,風

疹 ウィルスや,インフルエンザA2ウィルスなどが挙げ

られている3㌔風疹ウィルスは容易に胎盤を通過 して,脂

内感染をきたすといわれており,その催奇形機序として

口蓋板の癒合遅延が考えられているOまた,インフルエ

ンザA2ウィルスについては,疫学的調査でインフルエ

ンザA2が流行した年に口唇裂児の出生が多くみられ,

インフルエンザA2ウィルス感染 と口唇裂発生の関連性

が指摘されている29)0

一方,感冒に曜患すると発熱するが,母体の体温上昇

により口唇裂口蓋裂が誘発されるとの報告もある｡これ

は,高温多湿状態におかれ直腸温の上昇したマウスにお

いて,その胎仔の口唇裂の発現頻度が有意に高かったと

いうもの5)である｡また,感冒薬である解熱剤などで口唇

裂口蓋裂が引き起こされるとの報告30)辛,口唇裂口蓋裂

児を出産した母親は,解熱鎮痛薬のサ リチル酸を健常児

を出産した母親よりも有意に多 く服用していた31)との報

告もあり,その催奇形機序 としては,二次口蓋閉鎖時間

の延長が考えられている｡

今回の調査対象となった母親は,口唇裂群, 口蓋裂群

および健常群ともに新潟県内に在住し,また,子供を出

産した時期もほぼ同じであり,母親を取 り巻 く社会環境

は似ているものと考えられる｡さらに,母親の身長,体

重,血液型,職業の有無などは口唇裂群,口蓋裂群と健

常群 とで差はなく,このことは取 りも直さず,有意差が

みられた項 目については危険因子になりうる可能性が高

いことを示唆するものといえよう｡

しかし,症例数が口唇裂群75名,口蓋裂群32名と少な

く,また,口唇裂口蓋裂児を出産 した母親は,自ら収集

した資料や医師からの情報をもとに,自身のなかで口唇

裂 口蓋裂発生の原因を探す作業を行い,妊娠中のエピ

ソードをより詳細に記憶していると思われ 今回のよう

な聞き取 り調査では結果に偏 りが生じた可能性も否めな

い｡

最初に述べたように,口唇裂口蓋裂の発生に関しては,

多因子しきい説が広 く支持され 遺伝的要因と環境要因

との相互作用によると考えられてお り,関連する環境因

子の解明が進めば,本症の発症を予防することも全 くの

夢ではなくなるであろう｡

結 請

口唇裂,口唇口蓋裂児をもつ母親75名(口唇裂群),口

蓋裂児をもつ母親32名 (口蓋裂群)を対象とし,健常児

をもつ母親201名 (健常群)と妊娠中の母体環境について

症例一対照研究を行った｡

その結果,
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1)妊娠中の疾病羅息について, 口唇裂群は,感冒に羅

患した母親が健常群に比し有意に多 くみられた｡

2) コーヒーの飲用,アルコールの飲用についても関連

因子 としての可能性が示醸された｡ しかし, これらの

因子については,今回の質問票を用いた調査のみでは

不充分な面もあり,今後更に症例数を増やし∴詳紳な

検討が必要 と思われる｡

謝辞 稿を終 えるにあた り,本調査 を実施する上 で

種々ご高配いただきました,新潟市東保健所ならびに酉

保健所の皆様に深 く感謝申し上げます｡

また,本研究は平成 6,7年度文部省科学研究費河合班

(課題番号06304042)により行われたことを付記 し,謝

意を表 します｡

本論文の要旨は第30回新潟歯学会総会 (平成9年4月19

冒,新潟市)において発表 した｡
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