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一
1，生化学的特徴

　分子量約36，700の 糖蛋 白ホル モ ンで ，約30％の 糖鎖を もつ ．糖鎖 は，アスパ ラギ ンと

　セ リン に結合する，

　互 い に 非共有結合する二 つ の サブユ ニ ッ ト ： α サ ブユ ニ ッ ト （hCG α ：92ア ミ ノ酸，

　分子量 14，500）と βサブユ ニ ッ ト （hCG β：145アミノ酸，分子量 22，200） よりなる．

　LH ，FSH ，TSH （脳下垂体性前葉糖蛋白ホルモ ン）との 類似
ll生 ：

　 i）い すれも二つ のサブユ ニ ッ トよ りなる

　 ii）いずれの α サブユ ニ ッ トも hCG α とアミノ酸配列は同 じ

　hCG と LH は βサブユ ニ ッ トも似 てい る （アミ ノ酸配 列にお いて約80％の相同性）が ，

　hCG βは C 端に LHβにはな い独自の 24個アミ ノ酸配列をもつ ．

2．hCG 受容体

　hCG は細胞膜上の LH ／hCG 受容体を介 して作用す る、　 hCG α や hCG βそ れぞ れ単

　独で は受容体 に結合せず tLH 様生物学的活 1生を示 さない ．

3，生合成

　hCG α と hCG βはそれぞ れ異な っ た遺伝子制御を受けて
「
いる．

　hCG ，　LH 、FSH および TSH の α サブユ ニ ッ トは共通の 遺伝書にコ ー ドされて いる．

　cytotrophoblast が 分 化 し，　 syncytiotrophoblast に なる前 に hCG α mRNA が発

　現 し，そ の後 syncytiotrophoblast の 分化過程の なか Zf　hCG βmRNA が発現す る，

　妊婦血中の hCG α 濃度 はおおよそ胎盤の 組織量 に
一

致 して いる．

　hCG 合成速度は βサブユ ニ ッ トの合成速度に 依存し，　 hCG βは妊婦血中に はほんの

　少量 しか存在 しない，

　胎盤以外に下垂体前葉か らの微量の hCG 産生や種々の 胎児組織，一部の 悪性腫瘍 によ

　る 異所性の hCG 産生が知られて い る．

4．hCG 合成 ・分泌の 調節機序

　生 理的な hCG 分泌調節機構の 詳細 は不明

　絨毛細胞培養系による検討では，プログステロ ンは hCG 分泌抑制，エ ス トラジオール

　は hCG α 分泌促進作用 をもつ ．その 他，ブチ リル cAMP ，甲状腺ホルモ ン，種 々の

　サイ トカインの hCG 分泌刺激作用 も報告されて いる，

5．hCG の代謝

　hCG の 血中半減期は約24時間 ，一方，　 LH は 2 時間ときわめて 短い ，

　hCG 分子の 糖鎖構造，特 に C 端の シア ル酸が分解に対し防御的に働 くとされ，シ アル
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　酸を徐去すると hCG の 血中半減期が短 くなる ，

　母 体血中および尿 〔Pでは酵素的分解などの1彦飾を受け，生物学的活性や抗原性の大き く

　異なるいくつ かの 不完全な hCG 分子が存在する．そ のため ，用 いる抗体 により濃度の

　測定値が異なる ことがある，緘毛性疾患など Zf　hCG を病勢の マ
ーカーと して経時的に

　観察す る際に注意が必要 である ，

6．血清中、尿中 hCG 濃度

　排卵前の LH サ
ー
ジより7．5〜 9．5日後 には血中に hCG が検出可能，

　hCG レベ ルは妊卵着床後急激 に増加 し，妊娠8〜10週に は最高値 （正m中8〜 16× 1041U／

　ml ）を示す．その 後減少 し妊娠20週 頃底値 （同2〜4× 1041∪／ml） とな り，以後もほぼ

　そ の 値の まま推移す る．

　血 〔PhCG レベ ルは日内で もかな りの 変動がある が ，

一
定のパ タ

ー
ンはとらない ，

・母体尿 中 hCG レベ ル はきわめ てよ く血 中 レベ ル と相 関す る．尿中 hCG 濃 度は血 中

　hCG 濃度 ÷ 1日尿量 （リッ トル）で 近似される 、
・胎児血中の hCG 濃度 は母体血 ［Pの 3％と少な いが，母体と同じパ タ

ー
ンで推移する，

・羊水 〔‡〕 hCG 濃度は妊娠初期には血中と同 レベ ルで ，その後妊娠の 進行 と共 に減少 し，

　分娩直前 には母体血 中の約 5分の 1になる ，

7．hCG の生物学的作用

1）妊娠初期の 黄体維持 ：

　cAMP を2nd メッ センジ ャ
ーと して 卵巣顆粒膜黄体細胞を賦活化 し、ス テ ロイ ド合成

　能を維持する．ただ し，ヒ ト妊娠黄体か らの プロ グステ ロ ン産生が最も多いの は妊娠 6

　週頃であ り，血中 hCG 濃度の 最も高い時期と時間差 がある ，

2）胎児精巣に対する刺激 ：

　男の 胎児 に対 し Leydig 細胞の分化と hCG 受容体を誘導 し，胎児精巣の テス トス テ ロ

　ン分泌を刺激する，これは妊娠4カ月に起こ る男の胎児の性分化に重要な役割をもつ ．

3）母体甲状腺刺激作用 ：

　甲状腺刺激作用を有するため，胞状奇胎や緘毛癌で ときに甲状腺機能亢進状態が認めら

　れる，この作用は個 々の hCG 分子 の糖鎖構造の 違い により差があるとされている．

4）その 他の作用 ：

・子宮血管の拡張や子宮平滑筋の弛緩
・黄体か らの リラ キシ ン分泌の 促進

・胎盤や胎児副腎での ス テロ イ ド合成の促進

・母 体の 免疫能抑制f乍用

8．臨床的意義

　血 中 ・尿中濃度測定 ：

　妊娠の診断 （妊娠反応）、切迫流産の予後判定，胞状奇胎の診断 絨毛性疾患や絨毛性

　腫瘍あるい は異所性 hCG 産生腫瘍の病態推移の マ
ーカーに利用される，またダウン症

　児の 出生 前診断 に利用されるこ ともある ，
・薬剤と して ：

　卵胞成熟後の 排卵誘発や黄体機能賦活の 目的で
一回3，000〜10，0001Uを投与する．

一
1．生化学的特徴

・糖鎖をもた ない 単 純ポ リペ プチ ドホ ルモ ン で ，191ア ミ ノ 酸 残基 か らな り分 子量 約
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　22，000Zfある ，
・単純蛋白体で あるため不安定 ，分子 内に存在する二つ の S−S 結合はホル モ ン活性の 発

　現上 ， 必須と思われる，

　 ヒ トGH にきわめて類似 したアミノ酸配列をもち，相同性は96％である，また ヒ トPRL

　 とも似て お り，67％の 相同性をもつ ．

2．hPL の 分泌と代謝

　hPLmRNA は十分に分化 した syncytiotrophoblast のみ で発現する．
・syncytiotrophoblast にお ける hPL の mRNA の発現 レベ ル は妊娠を通 じて ほぼ一定

　であり、hPL 産生 奬は胎盤組織量に比例 して いる．

　妊娠末期胎盤 における hPL の産生量はおよそ 1g／day に達す る，

　血漿 hPL の ク リアランス値 は hCG に比べ きわめ て 大 きく，血中半減期は 12．8分と短

　 い、

　胎盤娩出後急速に血中か ら消失 し3〜 6時間で検出不能とな る，

　血 〔P濃度の 日内，日差変動はほとんどない，
・短時間の グルコ

ー
スやインス リンの変化は hPL の血中濃度 にほとんど影響 しない ，

　 hCG の ようにステ ロ イ ドホル モ ン により制御を受けるこ とはない とされる，

　 EGF や甲状腺ホルモ ンは hPL 分泌を促進する．

　胞状奇胎や緘毛癌は hCG の産生能が高いの に対 し，　 hPL をほとんど産生 しない ．

3，hPL の血 中 ・尿中濃度

　妊娠 5週 には血 〔‡〕に hPL が検出で きる，妊娠 16週 頃よ り血中濃度は急 増 し，分娩末期

　に向かい増加 し続け，分娩予定日のやや前よりプラ ト
ー

となる （4〜10μg／mD ，

　胎児血 〔PhPL 濃度 は母 体血 中の 1／100〜200量 ， 羊 水中濃度 は同 じく1／10〜30顰で あ

　 る，

　母体や新生児の 尿中へ の hPL 排泄はきわめて少矍 である．

4．hPL の生物学的作用

1）hPL は母体において脂肪分解ならびに循環血中の 遊離脂肪酸の 増加作用ならびに糖原

　分解作用を示す、この 結果母体に は脂質優位のエ ネルギー代謝が成立 し、よ り多くの グ

　ルコ
ー

ス が胎児に供給されるの に役立つ ，

2）hPL の 抗イ ンス リンf乍用のため、母体血中インス リン レベ ルが増加 し、母体組織での

　蛋白合成の促進に働 く，

3）実験動物を使っ た検討によれば，成長促進作用が認め られる ．しか し、下垂体機能低

　下症の 患者へ hPL を投与 したときの成績は一
定 してい ない，

4）動物実験 におい （、ス テ ロイ ドホルモ ンなど他の ホルモ ンと協 調 した PRL 様の 乳腺

　発育刺激作用 を示す，

5）胎児肝や胎盤には hPL 受容体は確認されない，実験動物の 子宮内胎千子に 直接 hPL を

　投与して も母獣投与の ときの ような変化は認め られない ．したが っ て，hPL の 生物学

　的意義は母体側でのみ発揮され て
「
いると推定される，

5，臨床的恵義

　生物学 的半減期が短 くt 胎盤で の 産生分泌の 低下が lm〔‡〕濃度の 下降として反映されるま

　での時間差が少ないため，血 中 hPL 値により胎盤機能を推定で きる．通常，妊 娠30週
　以降で 4μ g／ml 未満の ときは胎盤機能不 全を疑う ，

　hPL は，母体が長期の 飢餓にさらされるような条件で も母体の 蓄積脂 肪をエネ ルギ ー

　源と して利用 し、胎児へ の栄養供給 を確保するための いわば安全機構と考 えられ る．
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・

　ヒ トで は主に下垂体の ラ ク トトロ ー
フで 産生されるが，脱落膜で も多量に産生 され ，羊

　水中に分泌されている．本稿では主 に脱落膜 1生 PRL につ き述べ る，

1，脱落膜性 PRL の 生化学的特徴

　197〜199ア ミ ノ酸からな る分子量 22，550の 単純ポリペプチ ド鎖の 分子である ．

　下垂体前葉性 PRL と生化学的，生物学的特徴は同等で ，同一運伝子の産物であ る．

　ア ミ ノ酸配列におい て成長ホルモ ンや hPL との 相同性が高い ，

2．脱落膜性 PRL の 分泌

　正 常非妊婦の子宮内膜で は黄体期後期 に PRL の 産生が認め られ ，妊娠成立と共に産生

　量が増加する．

　脱落膜性 PRL の 分泌 制御因 子に は不 明な点が多い が，性ス テ ロ イ ドに IGF−1 などの 成

　長 因 子や α hCG な どが加わ っ て分泌が刺激され るとされる，

・羊水中の Na 濃度や浸透圧の 変動 に伴い脱落膜性 PRL の 産生が変化する．

　 ド
ー

パ ミ ン性には分泌 調節を受けない ，また、TRH やプロ モ ク リプチ ン投5 によ っ て

　羊水q⊃の PRL 濃厦 は変化 しない，

　脱落膜は PRL を産生 し，それに接する卵膜を通 じて羊水〔Pへ と放出する，

　脱落膜性 PRL は胎児や母体循環中にはこ くわずか しか流入 しない．

　胎児循環 〔Pの PRL は胎児の 下垂体から分泌されたもの で あ り，母体 へ の プロモ ウ リプ

　チン投与に よりそ の 産生 は抑制される ．

3．羊水中の PRL 濃度

　脱落膜性 PRL の 産生 は妊娠 20週頃まで増加 し，その 後プラ ト
ー

にな り分娩直前 は減少

　する，羊水qp濃度も同様 に妊娠中期 にピーク値 10mg ／ml とな っ た後減少 して 妊娠未期

　 に至 る．

4．母児血 中の PRL 濃度

　母体血 中あるいは胎児血 〔Pの PRL 濃度は妊娠初期よ り宋期 にか け増加する，それぞれ

　の 最高値は 150〜200ng／ml，　350ng／ml で ある．

5．脱落膜性 PRL の生物学的意義

　羊水の 水分と電解質のバ ラ ンス の調節、すなわち羊水量を調節 し，胎児環境を保護する．

　妊娠初期の 脱落膜内における免疫学的変動機構に何 らかの 役割を果 してい る可 能性があ

　 る，

　プロス タグランディ ン代謝を通 じて子宮収縮抑制作用を示すとされる，
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