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「0PNまたは1PN由来胚盤胞を移植した場合の妊娠および新生児の転帰について」

⽬的 ： 0PNまたは1PN由来胚盤胞を移植した場合の妊娠および新⽣児の転帰について評価する。
デザイン ：コホート研究
対象：0PN由来胚盤胞移植した435周期（151⼈）、1PN由来胚盤胞移植した281周期（75⼈）、

2PN由来胚盤胞移植した13,167周期（4,555⼈）によるレトロスペクティブ分析。
主な結果評価項⽬： 妊娠率（PR）、流産率（AR）、⽣児出⽣率（LBR）、単胎児出⽣体重。
結果：融解胚移植後の0PN群と2PN群で⽐較すると、妊娠率、流産率、⽣児出⽣率は同程度であった。

しかし、0PN群では、出⽣時体重やZスコアが⾼く、妊娠期間に対して⾮常に⼤きい新⽣児の割合が多かった。
1PN群と2PN群を⽐較すると，妊娠率は同程度であったのに対し、流産率は⾼く、⽣児出⽣率は低いことが
わかった。
その他の新⽣児の結果・評価には差が認められなかった。

結論：2PN由来の胚盤胞移植と⽐較して、1PN由来の胚盤胞移植では流産率が⾼く、⽣児出⽣率が低いこと、0PN
由来の胚盤胞移植では出⽣体重が⾼いことから、2PNの胚盤胞移植を優先すべきである。
今回のデータは、1PNおよび0PN胚移植の安全性について懸念事項があることを⽰している。
(Fertil Steril 2021;115: 110-17. 2020年⽶国⽣殖医学会による)
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（背景）
⽣殖補助医療において、正常な受精は、受精後16〜18時間後に2つの極体と細胞質内にある2個の前核（2PN）の存
在によって確認される。受精確認の際、0前核（0PN）および1前核（1PN）の卵も⾒られるが、⼀般的にそれらは
受精の異常または失敗によるものだと考えられている。しかし、0PNまたは1PNであっても正常に受精している場
合もあり、順調に胚発育し、胚盤胞まで到達することは珍しいことではない。品質（グレード）についても、2PN
由来の⾼品質な胚盤胞と同等の形態を⽰すことがある。また0PNや1PNの胚を移植した結果、健康な⼦供が⽣まれ
てくる例も数多く報告されている。

参考資料

0前核（0PN）

受精丘： 精⼦ が卵に接触する直前または接触後に卵表⾯に⼀時的に現われる⼩突起

前核未形成？⽚⽅の核膜消失？
前核融合？

前核形成前？前核融合前？前核融合後？



（⽬的）
0PNおよび1PN由来の凍結融解単⼀胚盤胞を移植後の妊婦と新⽣児の転帰を評価する。

（⽅法）
研究デザイン：後ろ向きコホート研究
期間：2012年3⽉〜2019年3⽉

凍結融解周期における単⼀胚盤胞移植の移植成績および⽣まれた単胎児を0PN、1PN、2PNで⽐較検討

研究対象
0PN：151⼈/435周期
1PN：75⼈/281周期
2PN：4,555⼈/13,167周期

（成果パラメータ）
流産に⾄った妊娠は、早期流産（12週未満）、後期流産（12週以上）に分類。
妊娠年齢は胚盤胞移植の⽇+19⽇で算出。
早産は妊娠週数37週未満での分娩、後産は妊娠週数42週以上の分娩。

超低出⽣体重児（Very LBW）は1,500ｇ未満、低出⽣体重児(LBW)は2,500ｇ未満
⾼出⽣体重児は4,500ｇ以上と定義。

妊娠期間が⾮常に短い（Very SGA）および妊娠期間が短い（SGA）の新⽣児は、それぞれ体重が3％未満お
よび10％未満と定義。
妊娠期間が⾮常に⻑い（Very LGA）および妊娠期間が⻑い（LGA）の新⽣児は、それぞれ体重が97％以上
および90％以上の出⽣体重と定義。

出⽣体重は妊娠年齢の影響を強く受けるので、この影響を排除するために出⽣体重ｚスコアを⽤いた。
INTERGROWTH-21stの参考⽂献（15）に従って，新⽣児の性別と妊娠期間を調整した出⽣体重zスコアを
算出した。

0PNと2PN を⽐べた場合、臨床妊娠率、流産率、出⽣率、⽣児出産率に差はなかった。
1PNと2PNを⽐較した場合、臨床妊娠率に差はなかった。
1PNでは流産率、特に後期流産率が⾼く、出産率や⽣児出産率が低くなっていた。

（結果）
テーブル① BL移植後の妊娠転帰に関する結果

胚盤胞のガラス化技術の進歩により、0PNおよび1PN由来の胚を胚盤胞まで培養後凍結し、凍結融解周期で移植す
ると、2PN由来の胚盤胞を⽤いた移植と同様の結果が得られるとの報告もある。
これらの知⾒が正しければ、2PN由来胚盤胞の移植を優先する必要はないのではないかと考えられる。しかし、こ
れらの先⾏研究は研究⽅法やサンプルサイズが不⼗分であり、臨床妊娠率（PR）、流産率（AR）、出⽣率（LBR）
に関する産科的結論には⼤きな限界がある。また、新⽣児の転帰と評価するための主要な基準である出⽣体重に関
する情報が不⾜している。

・0PN、1PN、2PN由来胚の結果に本当に違いがあるのか？
・2PN由来胚盤胞の移植を優先しなければならないのか？
・2PN由来の胚盤胞がない場合、0PNや1PN由来胚盤胞を優先すべきなのか？

出産率

臨床妊娠率
流産率

前期流産率
後期流産率

⽣児出⽣率



0ＰＮと2ＰＮを⽐較した場合very LGA児の割合が2ＰＮに⽐べて0ＰＮで⾼いことがわかった。
ＬＧＡはlarge for gestationalの略で、⽇本語にすると在胎不当過⼤と呼ばれる。
同じ在胎期間で⽣まれた新⽣児の90％が占める体重分布よりも体重が重い（90％以上）新⽣児は、在胎期
間に⽐べて⼤きい（在胎不当過⼤）とみなされます。
ちなみにvery LGAは97％以上のことを⾔う。

0PNと2PNを⽐較した場合、出⽣体重とZスコアが2PNに⽐べて0PNで⾼いことが分かった。
⼀⽅、1PNと2PNの間では差は認められなかった。

テーブル② 新⽣児の転帰に関する結果 新⽣児の在胎期間や出⽣体重などについて

テーブル③ 様々な交絡因⼦を調整後の解析結果

0PNと2PNを⽐べた場合very LGA(在胎不当過⼤)の割合が2PNに⽐べて0PNで⾼いことが分かった。

テーブル④ 交絡因⼦を調整後の解析結果
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（考察）
▼OPNについて
0PN胚盤胞の臨床妊娠率、流産率、出産率は2PN由来胚盤胞と同等であり、過去の報告と⼀致していた。
この論⽂の著者らは、これらの結果は、移植された胚盤胞の遺伝的状態と関係があるのでは、と推察している。
その根拠として、過去に2PN胚では69.3％が正常な染⾊体状態であったのに対し、0PN胚では64.7％であったと
いうことが報告されている。また、０PN群と2PN群では⽚親性⼆倍体の割合は同程度であったという報告もある。
そのため本研究の結果と過去の知⾒から、０PN由来胚盤胞が２PN由来胚盤胞と同様の染⾊体組成を⽰すことか
ら、臨床での使⽤が可能であると考えられる。
また、この研究では、0PNは出⽣体重の増加とvery LGA新⽣児の⾼いリスクと関連していることがわかった。

【先⾏研究】
・複数の研究でエピジェネティックな変化が新⽣児の転帰に影響を与えていると報告。
・新⽣児のメチル化パターンが出⽣体重と関連している。
・受精後の雄の前核でDNAの脱メチル化が起こることが確認されている。

〈出⽣体重の増加やLGAの何が問題なのか〉
まず⺟体に対する影響としては胎児が⼤きくなることで難産になる可能性がある。
胎児については、産道を通る時に傷ついてしまったり、低⾎糖や肺の問題が考えられる。
また、乳児や児童期については、肥満や⼼疾患、⾼⾎圧、⾼脂⾎症、糖尿病などの⽣活習慣病のリスク上昇が考
えられる。

また最近ではDoHaD（ドーハッド：Development origins of Health and Disiease）仮説というものが提唱され
ている。
「胎児期や⽣後早期の環境因⼦が成⼈になってからの健康や特定の病気へのかかりやすさに影響を及ぼす」とい
う概念。
これまで低体重出⽣児および（LGAの逆パターンである）SGA児に関しては、⽣活習慣病のリスクが⾼いことは
よく知られていた。
しかし最近では、LGA児でも同様に、そのリスクが⾼いことが知られつつある。
そのため0PNではLGA児の⼦の割合が増えていった点はさらなるフォローアップが必要であると考えられる。

▼1PNについて
1PN由来胚盤胞を2PN由来胚盤胞と⽐較すると、臨床妊娠率は同等であったが、流産率が⾼く、出産率、および
⽣児出産率が低下することがわかった。
これらの結果に関して著者らは、移植された胚盤胞の遺伝的状態が関係しているのではと推察している。

【先⾏研究】
その根拠として、２PＮ胚では69.39％が正常な染⾊体状態であったのに対し、1ＰＮ胚では50.0％であるという
報告がある。
多くの研究では1PN胚では⽚親性の染⾊体構成をもつという報告がある。
また、1ＰＮの胚盤胞は単為発⽣由来であるということも確認されている。

これらの結果から、1ＰＮ由来胚盤胞は⽚親性⼆倍体の可能性があり、さらなる検証が必要となってくる。
2ＰＮ由来胚盤胞がない場合に、1ＰＮ由来胚盤胞を移植することは可能だが、患者に遺伝カウンセリングを⾏い、
⼗分な情報を提供すべきである。

（結論）
最後に、2PN由来胚盤胞と⽐較して、1PN由来胚盤胞では流産率が⾼く、出産率が低いこと、0PN由来胚盤胞で
は過⼤児のリスクが⾼いことから、2PN由来胚盤胞を優先すべきであることを⽰している。
2PN由来胚盤胞が得られない場合には、0PNまたは1PN由来胚盤胞を移植することも可能だが、関連するリスク
に関して⼗分に理解する必要がある。


