
69．

〔特 別 掲 載〕

（東女医大誌第30巻第4号頁569－577昭和35年4月）

産科領域における血清β一グルク雪輪ダーゼ

に関する研究

臼木赤十字社東京都支部葛飾産院（院長 新円武雄）

兼
カネ

子
一

和
カズ

彦
ピコ

（受付 昭和35年3月3日）

      第1章緒   論

 β一グルクロニダーゼ（以下β一Gと略記）はβ一

グルクロン酸エステルを特異的に加水分解する酵

素であり，1934年，正宗1）により精製，命名され

たものである。ついで大島2）は多くの動物におけ

るβ一Gの存在を報告した。1940年Fishman 7）は

本酵素が生体内で各種グルクロン酸抱合体を合成

する作用のあることを報じ，以来，多くの研究者

により，卵巣別除後のマウス子宮において本酵素

が著しく減少する事実が4）5＞みとめられ，更にこ

のような卵巣別除マウスの子宮β一Gはエストロ

ゲンの投与に際して撰択的に増加し，他のホルモ

ンではこの現象のおこらないことが明かにされた

6）。この実験からFishmanはβ一Gはエストuゲ

ンの代謝に参与し，エストPゲンの生理的作用に

基本的な役割をもつものであるとした。動物にボ

ルネオールあるいはメントールを与えた場合に組

織中のβ一G活性の増加と尿中にこの抱合体がみ

とめられることは，さきにFishman 7＞によって

報告きれたが，またin vitroでも同様なβ一グル

クロン酸抱合体合成作用が証明されている8）。一

方Kerr 9）らは癌組織や発育中の組織に本酵素が

多いといい，酵素と組織発育との関連性を説いて

いる。これに薄しKnobil lo）は動物実験で子宮内

膜の肥厚程度および子宮重量の変化がβ一G活性

の変動と平行しなかった点をあげKerrらの説を

否定している。このようにこの酵素のグルクロン

酸エステル合成能については明かでない。

 呼樋の体液，分泌物，組織などの検索も多・く，

産婦人科領域では正常婦人，癌，妊娠，分娩およ

び妊娠中毒症における一血清β一Gの変動をはじめ

濟帯血に至る多くの業績がみられる。しかしなが

ら，胎盤と母体からのホルモン及び酵素の影響下

におかれた新生児についての報告はOdell i i）らの

尿についての検索及び生後10日目の静脈血清の

検索以外殆んどみあたらない。確者は母体血清，

隣帯血清および新生児ゴ匡清における／3－G活性値

につき検索を行い以下のごとき結果を得たので報

告する。

    第2章 実験材料および方法

 第1節 実験材料

1．母体血清 半休正中静脈より採血し，その分離血

清を用いた。

2．膀帯血清 分娩時計帯静脈より採血し，その分離

血清を用いた。

3．児血清 新生児の足底（踵部）穿刺を行い，湧出

する血液を硝子毛細管に自然に満たす。ついでその毛

細管の一端をガスバーナーにて溶封し，遠心沈澱によ

 り分離しk血清を用いた。

 第2節 実験方法

 第1；項 β一グフレクロニダーゼ活性値測定

 β一グフレクn；ダーゼ活性の測定にはFishman 5），

Mi］lsのメントール抱合体の水解量より測定する方法

や，Fishmanら12），Talalayら13）のフエノー7レフタレ

nングフレクnン酸エステフレを基質とし遊離するフエノ

ーフレフuv／ン量より測定する方法，またKerrelら

の基質をフエノールグ7レクPン酸エステルより生成す

Kazuhiko KANEKO （Katsushika Maternity Hospital， Japan Red Cross．） ：Studies on the serum

ft－glucuronidase in obstetrics．
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 るアグノレコン量より測定する方法などがある。著者は

Fishmanら12）の方法により大要次のごとく測定した。

 （1〕2本の試験管にpH 4・5の0．1M酢酸緩衝液

 を0．8mlあて採り，それぞれに被検血清0．1mI

 あて加える。

 （2）上記の1本の試験管lc O． Ol Mフエノー7レフタレ

 インーβ一モノグフレクロン酸エステルナ〉リウム塩0．1

m1を添加する。他の試験管は対照とする。

 〔3）この2本の試験管を水浴中で38。C，20時問保

温する。

 （4）加温後，それぞれの試験管に5％トリクロール

酢酸溶液1皿目あてを加え除蛋白と同時に対照試験管

 には0．01Mフエノー7レフタvインーβ一モノグ7レクPソ

酸エステフレナトリウム塩0．1m1を加える。

 （5）上記操作後，10分間，1分3000廻転で遠心沈

澱を行う。

 （6）pH 10．45の0．4Mグリシン緩衝一Pa 2． 5 mlを6

m1目盛付試験管に入れておき，綿球入り漏斗上に遠心

沈澱後の上清をそそぐ。

 （7）沈渣には1mlの蒸溜水を加えよく振鑑後遠心

沈澱を行い，前記試験管に漏斗を罪しその上清を注ぐ

操作を2回くりかえし，全容が6mlとなるごとく漏

斗上の沈渣を洗いっっ蒸溜水を注ぐ。

 （8）この液を目立EPO－B型光電比色計により550

mμのフィルター，10皿mの液槽を用いて比色した。

 ⑨フェノールフタy／ン標準検量線より遊離フェ

ノールフタレインのmgを求め，次式によりβ一Gの

活性値を算出した。なお，被検血清の代りに単位既知

のβ一G（Sigma製品）を用い上記方法で基質に作用

させ検量線の検定を行った。

遊離・一・一・レフ・…（・9）・保磁間・

瀟採鞠ml）一体…ml越す・，a一・の戦

 （試薬はムツダ商会製品を使用した。）

 第2項 血液水分量測定

 黒田の血液水分微量定量法14）により測定した。

 （1）採血方法 i）母体：耳朶を穿刺後1滴の血液一

をぬぐい湧出する血液を所定の毛細管に採取した。

ii）新生児；足底（踵部）を穿刺し母体の場合と同様

採血した。

 （2）実施 i）ガラス毛細管（直径約2mm長さ約

5c皿）をガラス鞘（直径約3mm，長さ約10 cm）に

入れたものを一組として秤量。（a）ii）上記方法にて

毛細管の約8転位まで血液をみたし，血液に触れた端

をぬぐう。毛細管を静かに鞘に入れ底部に達せさせ

る。その後，鞘の一端を溶融封鎖する。iii）溶融封鎖

端を上方｝こ向けて約800Cで電気乾燥器中に2～3時

 間放置する。iv）採血後の毛細管と鞘の組を秤量。

 （b）v）ガラス鞘の熔閉鎖端を廻転することなく水平

 に保ちながら島上にかざし，その一部分に小孔を生じ

 させる。vi）小孔のあいた端を上に向けて小試験管内

 に立て，電気乾燥器中で95 ・vlOOOC 24時間恒量とな

 るまで乾燥を行う。vii）小孔を再び熔閉後秤量。（C）

viii）次式により水分量W（％）を算出した。

           w （o／．） ＝一bb－kC ×loo

  なお，天秤は感量1mgの守随製品を使用し，乾燥

 にはヤマト科学製DW－2型電気定温乾燥器を用い

 た。

       第3章 実験成績

 第1節 妊婦血清β一G

 妊娠38週以後の妊婦24例について妊娠中毒症

16例，非中毒症8例の血清β一G活性の測定を行

った。妊娠中毒症例として収縮期血圧140mmHg

以上，尿蛋白スルフオサリチル酸試験で（十）以上

及び下肢に浮腫中等度以上，この症状の中いずれ

か一つあるいはそれ以上を呈するものをえらん

だ。

 （1）非妊娠中毒症妊婦並圧清β一G活性は第1表

のごとき数値を得た。この平均値は447，5単位で

あった。

 ② 妊娠中毒症妊婦血清β一G活性値は第H表

に示すごとく，その平均値は653．3単位であった。

 〔3）第皿表に示すごとく，妊娠中毒症における

血清β一Gは非中毒症に目し高活性であった。

 第2節 晒帯一血清β一G

 第1項騰帯静脈並錆β一G

第1表〕非中毒症血清β一G

No． 患

1

2

3

4

5

6

7

8

者

K．O．

H．Y．

S． H．

H．O．

S． 1．

H． F．

S． K．

M．K．

β一グルクnニダーゼ単位／dl

     360
     360

     560

     470
     470
     360
     470

     530

  分娩時，膀帯静脈より採血した51例について

血清β一G活性を測定した。

  （1）非妊娠中毒症：19例について行い210． 2単

位の平均値を得た。（第IV表）
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第H表妊娠中毒症に於ける血清f’一一G

1
一  … ．  一

’1

  葦

  ＝

  亘

、l

ll

ll

捻

No． 患  者

1 E． T．

 T．H．

 Y．N
i K． K．

 H． S．

 A． 1．

 K．O．

 Y．K．
i F． K．

1 T． s．

i M． T．

現 症

血 圧 幽趣浮

1 MS．
箕：雪：

1 M・ 9・

i s． s．

副帥ク ダー弾位／d’

220f120

158／ 80
132f 80 1

160／102 I
    E140f 90

184／104

158／ 80

210／120 1

136／7酬

174f 90

140／100 l

154／100 1

160／128 1i

160／102 …

170／120 1

146／ 80 1

什

十

十

特

碁

十

十

十

廿

廿

什

十

十

十

什

十

±

甘

土

十

十

十

十

什
1・

±

c
I

I
I

 〔2〕妊娠中毒症；32例について行い223．8単位

の平均値を得た。 （第IV表）

 第2項騰帯動脈と膀帯静脈にわける一血清β一G

の比較。

 7例について並精β一Gを測定した。膀帯動脈

血清では平均250．7単位であり膀帯静脈．血清では

平均182．8単位であり，両者の閤に殆んど差異を

みとめなかった。 （第V表）

 第3項 小面

 膀帯一血清蘇Gは母体血清に比し低い平均値を

示し，妊娠中毒症と非妊娠中毒症の間に差がみら

れなかった。

 膀帯動脈と二七静脈との間には血清β一Gの差

異はみられなかった。

 第3節新生児血清β一G

 在胎期間38週以上の新生児151例について，

血’ts P－Gを測定し次のごとき結果を得た。（第

VI表，第VII表）

 （1）第1群（生後12時聞以内一飢餓安静期一
の採一三例）

 37例について検索した。血清β一Gの平均値は

228． 8単位であった。この中非妊娠中毒症妊婦よ

りの出生例（24例）の平均値は223．3単位，妊娠

中毒症妊婦よりの出生例（13例）の平均値は239．2

単位であり，両者の間に差異を認めない。

 （2）第2群（生後12時間以後24時間以内の採

一血例）

650

470

470

530

470

840

840

920

530

740

560

390

650

560

650

530

子廟前症

肺水腫

子痴前症

肺水腫

妊娠子廟

 49例について検索し，血清β一Gの平均値230

の単位を得た。非妊娠中毒症妊婦からの出生例

（28例）の平均値は237．5単位，妊娠中毒症妊婦

からの出生例（21例）の平均値は220単位であり

この問に差異をみとめなかった。

 β1第3群（生後24時問以後48時聞以内σ）採

血例）

 33例について検索した。血清LL Gの平均値は

299．3単位で非妊娠，中毒症妊婦からの出生例

（15例）の平均値は296単位，これに対し妊娠中

毒症妊婦からの出生例（18例）の平均値は302．2

単位で両者の間に差異をみとめなかった。

 ㈲ 第4群（生後48時間以後90時間後内の採

血例）

 33例について検索し，血清β一Gの平均値423

単位を得た。非妊娠中毒症妊婦からの出生例（20

例）の平均値は483．2単位，妊娠中毒症妊婦から

の出生例（20例）の平均値は483．2単位，妊娠中

毒症妊婦からの出生例（13例）の平均は330．3単

位であり僅かな差異がみられた。

 小 括

 新生児血清研G活性値は第3群より時間の経

過と共に僅かながら上昇傾向を示しt。特に生後

12時間以内の飢餓期間に比の生後48～90時間で

は平均活性値の比較的目立つた上昇がみられた。
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〔二二表〕
洋瓦廿温血ラ紹一G

goo一
●

■●

800一

●

700一

●●の

600一

● ●9

● ●●●

50D一

●○● ●●●

400
●

●●●

300

200

100

ヲF御辰鴨症， 々工賑中毒症

 生後48時間～90時間の平均値において非妊娠

中毒症からの出生例では妊娠中毒症のものより梢

々高活性を示した他，この両者間の差異は殆んど

みられなかった。

 薪生児の中には妊娠末期婦人の血清β一Gと同

程度の高活性を示すものもみとめられた。

 また，児の性および体重との関係はみられなか

・つた。

 なお，この実験対象の哺育には牛乳を使用し

た。

 第4節血清β一Gと血液水分量

 第1項 母体血清β一Gと血液水分量

 妊娠38週以後の婦人につきその分娩前，分娩

第1期および産褥第1日における血清β一Gと血

掛π表」脚騨静腺血冶β一《穿

60D－

T00．

S00．

R00

Q00

P00’

 ●

怐G．：。●σ●o●鷺9

 ●

ax

c。￥●曇●『30

勢
弓F中毒症 甲毒症

   第V表 三二血清β一G（単位／d1）

N・・隠者噛帯動脈髄帯静脈
1

2

3

4

5

6

7

T．N．

M．N．

H．Y．

Y．M
H．O．

u． s．

S．1．
1

液水分量を測定し第町表のごとき結果を得た。

 第2項新生児血清β一Gと血液水分量

 三胎期間38週以上の新生児血清β一Gと血液

水分量を測定し第XI表のごとき結果を得た。

 第3項 小括

 母体血清β一Gは産褥第1日に分娩時に比し梢

々減少の傾向がみられるが，血液水分量には殆ん

ど変化がなかった。

180 1301so 1 lso

160 160
250 i 270
275 i 250
180       ユ60

230 ［ 130
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／dl

．．例．

全
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4g

例
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228． 8

r

1
1
i

23e

24例

223． 3

28例

33

299． 3

15例

237． 5

妊 娠 申 毒

症 婦 人 を

母とする もの

13例 21例

296

e

18例

239．2 220 302．2
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第種表 母体．血清β一Gと血液水分；量

∵者部活嚇職漁単位fdl
  

血1採血時症状 P－G  血液水分量

    ％

1

2

3

4

5

6

7

8

9

M．M
E．K．

M．K．

K．K．

H． S．

M．Y；

K． 1．

S． T．

A． 1．

分娩1期

分娩1期

分娩1期
分二二始点

分娩開始前

分娩1期

分娩1期

分娩1期
分娩開拓前

130／ 90

130／ 80

152f130

160／102

140 i 90i

128f 701
   1
124f 68
   i
136flO2
   L
ユ84／104

  i

什

一HJ

十

十

弓十

冊

針

十

土

1200

590

590

530

470

410

590

840

840

83． 9

83． 3

83． 3

81． 9

75．9

84．7

85． 6

81． 4

83． 5

産褥第 1 日

研G単位／dl血液水分量％

975

440

410

590

590

770

675

530

86． 4

82． 1

83．4

81． 3

80．6

86．2

82．3

82． 1

eglX表 新生児」血清β一Gと」血液水分量
1一

No．

1

2

3

4

5

6

7

8

9

ユ0

11

12

13

14

15

16

三重i生後・2時醐L塑塑・時間 1生後48一・・一一．
    1β一G塑／d下灘魑％1些塑／d1陣営墾％1β一G轍／dl〔蝉水懸％

9 2460

9 2220

9 3300

8 3550

8 3300

8 2982

8 2770

8 3930

9 2290

9 4024

8 2510

9 4070

9 2480

9 2530

9 3060

8 2760

L
300

300

72． 7

370

90

250

130

330

140

250

90

110

360

275

230

78． 4

73． 3

76． 3

77． 1

77． 6

74．2

78． 4

76． 5

76． 4

75． 4

73．6

76． 1

275

500

710

920

650

360

380

680

275

230

250

440

77．0

76． 3

78． 0

74． 9

78． 1

76． 2

75． 7

77． 4

77． 1

76． 3

75． 4

 新生児血’ts P－Gは上昇傾向を示したが血液水

分量の変動は殆んどなかった。

      第4章考  察
 妊娠時のβ一G活性にっ．いてFishman（1947）15＞

ぽ血漿について検索し，妊娠経過に伴う本酵素の

活性値の上昇と分最後にわけるこれの復元をみと

め，McDonald＆Ode11 i6）は血清β一Gについて，

妊娠初期には血清ゴナドトロピンに似て梢々下降

するが，その後血中エストロゲンと平行して上昇

経過をとり分娩と共に急減することを報じている

岡田，森本1了）は妊娠中には血清β一G活性の上昇

はみられないが，陣痛旧来におよんで高活性を示

し，分娩後に急減する経過を観察し，分娩発来に

対する本酵素の意i義を認めている。またOdell＆

Mc Donald t8〕，滝沢19），小池20），森脇21）らによ

っても本酵素活性値が一血清において妊娠月数と共

に上昇し，分娩時を最高として以後漸減するとの

べられている。きらに分娩後に漸減する血清β一G

活性がエストロゲンの投与により阻止されること

も明かにされている2。）21）22）。以上の事柄につい

てFishmanはβ一Gはエストロゲン代謝と関係

をもつものと説き，小池20）は分娩時の血清β一G

の増加は，エストmゲングルクロン酸抱合体の薬

理的効果に必要な生体内加水分解と，作用エスト

nゲ≧の遊離に意義づけられるかも知れないとい

い，森脇21）は妊娠中血清および尿中ステロイド
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（エストnゲンわよびプレダナンジオ一一ル）が進行

性に増加するには酵素濃度が一層大となるを要す

と思われるとし・ている。また妊娠中毒症について

」血清β一G活性の異常増加がOdel正＆Mc Donald

18），岡田，森本17），滝沢19＞，小池20）森脇21）らによ

り報ぜられている。一血中および尿中エストnゲン

の減少を示す妊娠中毒症23）における本酵素の活性

上昇についてFishman 22 1はエストロゲンの代謝

失調と説明ら，細胞間のムチン増加および浮腫等

とも関連づけている。Ode11ら18）もエストロゲン

の体内代謝機序の混乱のあらわれであるとし，結

合エストロゲンが血清β一G変動の一要因である

22）とみなしている。一方非癌閉経婦人の血清β一G

活性増加はFishrnan 22）により報ぜられ，小池2。）

24）も更年期及び閉経転入血清における本酵素の活

性上昇をみとめている。更年期及び閉経後の婦入

には卵巣機能の低下または停止に伴う代償性副腎

皮質の冗進や増殖がみられるといわれ，小池24）は

更年期閉経婦人の血清β一Gの活性増加を，副腎

皮質機能の代償性冗進にもとつくステロイド代謝

のためであろうとしている。また人工妊娠中絶あ

るいは婦人科手術後の血清β一Gの激増について

手術ストレスによるACTH増加にその原因を求

め20）25），受傷男児における酵素活性の増加も示

されている20）。Cohen 26）によれば50才以後の男

性では女性に比し高活性を示したと云っている。

さらにショック時の高活性も指摘されている27）。

 妊婦血L清中のACTHは非妊婦に比して増加

し，分娩時および妊娠中毒症ではさらに増加する

28＞29）。妊婦尿中のコルチコステロイドは出品婦

人にくらべて増量し，分娩時には一・過性に著増す

る50）。赤須は晩期妊娠中毒症の尿申ケモコルチコ

イドについて中毒症毒素の刺戟による副腎の機能

冗進がコルチコイドの増量をきたし，また毒素に

よる機能障害がコルチコイドの減量を招く5エ）こと

をのべている。森脇21）は．血清β一Gは循環エスト

ロゲン，プロゲステロン，皮質ステロイドの変化

に対して感応しうると解釈し，血清わよび尿中ス

テロイド減少時の妊娠中毒症および産褥時に酵素

活性が異常増加するのは代償的に副腎皮質機能が

充血するだめとも考えられ胎盤性ステvイドのみ

ではないとしている。各種ステUイドがグルクロ

ン酸抱含体の形で尿中に存在することを想えば，

Fishmanのβ一Gの役割である「エストロゲンの

代謝的結合」の概念は各種ステPtイドの代謝につ

いても言及されねばならず，本酵素の増減は副腎

皮質機能も含むステロイドホルモンの代謝の増減

を物語るものと考えアこい。

 聖戦1愈清に関してMc Donald＆Odell i6）は

β一G活性は母体静脈血清のそれより低く，胎盤は

本酵素の母体から胎児への有力な関門であって妊

娠中のβ一Gの活性上昇源は胎盤ではないと述べ

ている。Ode11ら11）は生後10日目の新生児頸静

脈血清の酵素活性は性に関係なく，妊娠末期母体

血清に比して高値であることを示し，この増加は

新生児自体の浮腫形成に対する反応のあらわれで

はないかとし，血清本酵素の異常増加を示す子滴

前症との関連性を説こうとしている。また尿中

β一Gについては出生時に低く生後10日聞にお1ナ

る漸増をみとめ，羊水中の酵素活性は母体面青よ

り低く，新生児尿より高活性である点より，羊水

中の本酵素源は児の尿に求めるより，母体にその

原因をおくべきものであろうと述べている。森脇

の報告21）では皇国血清のB－G活性は母体血清の

47％しかなく，晩期妊娠中毒症の軽率血清では母

体血清に比し比較的高値であることをみとめてい

る。入胎盤で妊娠中期以後に胎盤β一Gの多いこ

とは各種ステロイドホルモンが妊娠末期に至るに

従い増量することで推知され，晩期中毒症に特に

多いことは，ある種のステロイドホルモンの過量

産生のためと考えられ38），小池は妊娠10ヵ月胎

盤β一Gが妊娠初期の絨毛組織よりも高活性を示

し，脱落膜組織のそれに匹敵する事実ろ2）は妊娠後

半期に著明に増大する血清角Gによって表徴さ

れることを示してわり，妊娠経過と共に胎盤酵素

量は増加し血清β一G上昇の源泉となるものと迎

えられる2。）と述べている。

 著者の実験では膀帯血清β一Gは母体血清に比

して一般に低値であった。膀帯の静脈血清と動脈

血．清との間にはβ一Gの差異がみられなかった。

このことは，胎盤を肝や腎などの代行器官とし自

らの生命維持を母体側に依存する胎児の受動的立

場を思わせるものがあり，母体血清におけるβ一G

の変動が胎児によるものでないことをうかがわせ

る証左の一端ではないだろうか。妊婦血清のβ一G

活性上昇は妊娠中毒症における異常増加とあわ

せ，胎盤ステロイドのみでなく副腎など広範なス

テnイド関係をもつものではなかろうか。
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 β一Gは細胞増殖にも関連性がある59）といわれ

ている。泉雄40）は乳腺症要素の内上皮増殖傾向の

強いものにβ一G活性の増強をみとめ，藤森55）に

よれば，エストロゲンはP－Gの活性を組織を通

じて増強せしめ．これらの酵素は細胞のリボ核酸

代謝に影響を及ぼして細胞増殖が起るのではない

かと推測し，Bernard 54）らは妊娠白鼠の実験から

胎児組織では酵素量の別なることと若い胎児の急

激な発育との間には関連性があるという。高岡55）

はβ一Gは身体組織臓器の発育増殖的に働いてお

り，乳幼児および小児は凡ゆる方面にわたり専ら

発育成長に全力をそそいでいる。β一Gはこの発育

に関係するとのべている。新生児尿中エストロゲ

ンは生後2～3日目で殆んど消失する56）といわれ，

尿中17ケトステロイドも第1日第2EIに増：量し

第3日に低下する57）といわれている。．

 新生児血清β一Gは尿中ステロイドの減少の時

期において増加傾向を示しはじめ，血液水分量測

定値は血液濃縮の状態を示していた。新生児体重

増．加が水分の体内沈着を要因とすることから，

β一Gの変動を浮腫準備状態に対する生体機序の

反映として解すべきであるのか。いずれにしても

母体の供給を離れた幼若個体が生理的体重減少の

時期から急速な発育に向う生体反応の一環として

本酵素の役割をうかがわせるものであろう。

       第5章結   語

 Fi8hman etal．の：方注により母体．而清，膀帯tin．

清および新生児血溝についてβ一G活性を測定し

次の結果を得た。

 （1｝妊娠38週以後の母体揃L清β一G活性は妊娠

申毒症において非中毒症より高活性を示した。

 12）膀帯血清β一G活性は母休」肛清に比して低

下であり，妊娠中毒症と非中憲症との間に特に差

異をみとめなかった。また贋帯動脈．JiKと糖帯静脈

一Mlとの問にも差がなかった。

 （3）新生児血清β一G活性は生後時間の経過1こ

伴って上昇傾向がみられ，性，体重および母体の妊

娠中毒症の有無とは特別の関係を示さなかった。

 （4）ユ自t清β一G活性と血液水分量との問には特

別の関係をみとめなかった。

 ㈲ 産褥第1日の血清β一Gは分娩時に比し長

続減少傾向にあっアこ。
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