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概要　1．妊 婦血 中 ut−feteprotein（以 下 AFP と 略） は 妊娠第 3 月 末 よ り出現 し は じめ
， 妊 娠 月 数 と と もに 増

加 し，妊 娠 第 9 月 宋 で 最高値 （420ng！ml ） に 達 し，以 後 平 担 な い し 減 少 傾 向 を示 し，産 褥 1 ヵ 月 で 検 出不 能 と

な つ た．分娩後 の AFP の 生理的半減期 は 約 3 日 で あ つ た ．

　2． AFP は 臍帯動 。静 脈 血 間 で 有 意差 は な か っ た が，相 関 は み ら れ た ．ま た， こ れ ら と 母 体 間 に も相 関 が

み ら れ た ．

　 3． 絨 毛 性 腫 瘍 で は 絨 毛 上 皮 腫肝 転移例 を 除 き AFP は 検 出 で きな か っ た ．

　4． 双 胎妊娠，子宮内胎児死亡 ，妊娠中毒症重 症，糖 尿 病 妊 婦 に お い て，母 体血 中 AFP が 高値 を 示 す こ と

が 多 か っ た ．

　5・ 無 脳 児，水 頭 症，胎 児 軟骨 異 栄養症 に お い て ，母 体 血 中 AFP は 正 常範 囲 内 で あ つ た が ，羊水中 AFP

は 異 常高値 を 示 し た．

　6． 妊娠第 8 〜10月 で 出 産 した新 生 児 尿 中 AFP と妊娠 月 数 との 間 に
一

定 の 関係 は み ら れ な か っ た ．し か し

尿 中 AFP と ク レ ア チ ニ ン の 比 は 次第 に 減 少す る 傾向を 示 し，羊水中 AFP の 減 少 傾向 と似 て い た．満期産新

生 児 尿 中 AFP は ほ と ん ど 全 部 1engfml 以 下 で あ つ た ．妊娠 第 8〜10月 に お い て は 胎 児 尿 中 AFP は 羊 水 中

AFP の か な り の 部分を 占め て い る と 考 え ら れ る ．

Synopsis 　The 　initial　appearance 　of 　demonstrable　serum 　alpha ．fetoprotein（AFP ）was 　noted 　in　l　l　weeks 　of

gestation．　 Subsequently　AFP 　increased　to 　reach 　the　maximum 　level　at　35　weeks 　of 　pregnancy．　 There 諭 er
，

it　Ieveled　off 　and 　decreascd　to　negligible 　amount 　30　days　aftcr 　delivery．　Physica正half−life　of 　AFP 　was 　about

3days、　 There 　was 　a 　significant 　correlation 　between　AFP 　valueSi 　of 　umbilical 　artcry 　and 　vein ．　 Also
，
　a　signi 丘一

cant 　 correlation 　was 　noted 　between　maternal 　and 　cord 　blood　AFP ．　 No 　AFP 　was 　detected　in　the 　serum 　of 　the

patients　with 　chorionic 　tumor 　except 　the 　case 　of 　liver　metastasis 　of　chorionepithelioma ，

　亙ntwin 　pregnancy ，　intrauterine　fetal　death，
　severe 　form　o£ toxemia　and 　matemal 　diabetes，　many 　cases 　had

AFP 　levels　 above 　the　median 　 of 　maternal 　 serum ．　 Although 　materna 五serurn 　AFP 　was 　within 　normal 　range 　in
the 　cases 　of 　anencephaly ，　hydrocephalus　and 　osteochondrodystroph 三a，　amniotic 　fiuid　AFP 　showed 　very 　high
value 　in　these　cases ．　There　was 　no 　relation 　between　gestational 　age 　and 　urinary 　AFP 　in　the　neonates 　born　in
third 　 trimester ． 且 owever ，　urinary 　AFP ！creatinine 　ratio 　gradually　decreased　during　the　trimester

，
　and 　showed

the 　same 　tendency 　as　amniotic 　Huid．　AFP 　in　the　urine 　of 　fu11−term 　newborn 　was 　hardly　detected．　AFP 　of 　fetal
urine 　may 　be　the 　rnajor 　source 　of　AFP 　in　amniodc 　fluid．

　　　　　　　　　　緒　 　言

　胎児期 の 血 清に は成人に は 存在 しな い 胎児特有

の 血清蛋白質が含ま れ る．こ の 胎児性蛋 白で ある

AFP の 発見は
，
1956年に Bergstrand6） が ヒ ト胎児

血 清 の 電気泳動分析に よ り ア ル ブ ミ ン とア ル フ ァ

グ Ptブ リ ソ の 間に 泳動する ，成人血清に は存在し

な い 成分 を報告 し た の セこ 始 まる ．そ の 後 Abelev5 ）

は 移植肝癌 マ ウ ス 血清 中に ， Tatarinovzs｝
は ヒ ト
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hepatoma に お い て AFP を報告 し て 以来 ， 血 清

中 AFP の 証明は ，　 hepatoma や胎生癌 な ど の 診

断 に有力な手段 とな つ た ．1960年代まで は母 体血

中に は AFP は 出現 し な い と され た が ， 1970年

代に 入 り測 定法 ，特に radieimmun ・ assay （以下

RIA と略）の発 達に 伴 な い ，　Purves　 et 　 al ・18｝ に よ

り母体血中に AFP が証明され ，こ れ と と もに産

婦人科領域 で の 臨床研究が盛ん とな り今 日に 至 つ

て い るが ， その 知見 は まだ 完全 とは い えな い ．

著者は RIA を用 い て ，妊娠 ， 産褥期 に お け る母

体 ・胎児血清，羊水 ， 新生児 の 血清及 び 尿中 の

AFP を総合的 に 測定 し
，
　 feto−maternal 　 unit に オδ

ける perinatal　 diagnosisに つ き
「

， また 胎児尿中

AFP と羊水 中 AFP との 関連 に つ い て 興味ある

結果をえた の で報告す る ．

　　　　　　実験対象及び実験方法

　 1． 実験対象 ： 鳥取大学医学部付属病院産科婦

人科 の 外来及び入 院患者 ， 並 び に 未熟児新生 児セ

ン タ ー
入 院患者か ら，正常妊娠各 月の 妊 婦血 127

例 ， 異常妊娠の 妊婦血 40例 ，胎児 の 心 臓血及 び末

梢血 30例 ， 新生児の 臍帯動脈血及び 臍帯静脈血 70

例 ，新生 児 の 末梢血 30例，新生児尿39例，絨毛性腫

瘍患者 7 例 の 末梢血を 採取 し
， 直ち に ．血液は 5 分

間，羊水や尿は 20分間，3，000rpm で 遠心分難 し て

上 清を採取し ，
こ れ を

一20℃ に凍結 し て 保存 した．

　 2． 実験方法 ：AFP 測定 に お い て は DAINA −

BOT 　RI−RIA 　kit を 用 い て測定 し た （表 1）．本

法 に よ る AFP 測定範囲 は 10ng〜240ng ！m1 と

し ，こ れ以上 の 高濃度を示 す場合 に は 馬血清 で適

当 に 希釈 し て 再測定 した ． Sample 測定 ば す べ

て duplicate で 行つ た ．測定器は Aloka 　JDc−751

Autowell　Gama 　system で あつ た ．尿中 ク レ ア チ

ニ ソ 測定 は 臼井法
2）

に よ つ て 行つ た ．

　　　　　　　　　実験成績

　 1． 基礎実験結果

　 a ．こ の 測定系に お け る標準曲線は 図 1 の よ う

に 良好で あ つ た ．

　 b ，回収率は ，
AFP ゼ ロ 血清 に ヒ ト標準 AFP

を 5
，
10

，
20

，
40

，
80

，

160ng！m1 と な る よ うに

加えた場 合，実測値 は それ ぞれ 5・5，9・5
，
23・0，

表 1　 AFP の radieimmunoassay （2抗体法）

「緩鰍 （・・IMB ・・… B ・ffe・ pH 　86）

　 検体又 は 標 準 AFP
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86・0
，
152・Ong！ml で 回収率 の 平均値は 103．3％ で

あ つ た ．

　 C ．妊婦 r面青の 測定 に お ける再現性 で は ，同一

assay 内で 2 倍希釈 し た 妊娠第 10月同
・一

妊婦 血清

を 7 検体測定 した 場 合， そ の 平均値は 228 ・0±

13．7ngfml で ， 変動係数は 6．Ol％で あつ た ．

　 d ．羊水の 測定に おけ る再 現性で は ， 同
一一 aSH

say 内で ，　 lo倍希釈 し た 妊娠第 9 刀同
一

妊婦羊

水を 7 検体測定 し た 場 合 ，そ の 平均値は 884 ・2±

37．8ng！ml で ，変動係数は 4．28％ で あつ た ．
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　 e ．新生児尿 の 測定 に お け る 再現性 で は 同一

assay 内で 同
一

新生児尿を 7 検体測定 し た 場合，

そ の 平均値 は 39・5± 2・7ng！rnl で 変動係数 は 6．84

％ で あつ た ．

　 2． 臨床実験結果

　 a ．正 常妊娠各月の母体血中 AFP 値

　 127例 の 母体血清中 AFP 測定結果 で は ，
　 AFP

が妊娠第 3 月か ら血 清中に 出現す る例が み られ ，

妊娠第 4 月末 で 35．4± 14．7ng！m1 と 全例 に 出現

し ，そ の 後妊娠 月数 に 比例 し て 増加 し，妊娠第 9

月で ピー
ク に 達し て 281・6± 94・3ng！m1 と な り ，

以後平担 ， ある い は 減少傾 向を 示 し ， 妊娠第10月

で は 286．7± 正04．8ng！m1 ， 分娩時 に は 192．2± 76。3

図 2
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ng ！ml で あ つ た ．分娩時 と 分娩直後 の 母体血 中

AFP 働 こ は 有意差 は 認 め られ な か つ た 。産褥期

に は す み や か な 減少 が み られ ， 産褥第 5 日 目で

87・7±55・5ng！m1 ， 第 lo日目で 62・o± 28・ong！rn1 と

分娩時の 約113に減少し，産褥第30日で は ほ とん

どの 症例 が 検出不 能 で あ つ た （図 2 ）．

　 b ．正常分娩時 の 母体血 ， 膀帯動 ・静脈血 中

AFP 値

　母体血 中 AFP は 192・2±76・3ng！ml ， 臍帯静脈

田　 頭

表 2　 分 娩 時 の 母 体 血，臍 帯 動脈血，
　臍帯静脈 ［血中 AFP 濃度

1741

検 　 　体 症 例数 AFP 濃度

母 　体 　血 38 192．2± 76，3ng／ml

臍帯動 脈血 32 136．3± 53，2 μ9／ml

臍帯 静脈血 38 123．3± 55 ．6 μ9／ml

血中 AFP は 123・3± 55．6μ91m1 ， 臍帯動脈血 中

AFP は 136．3±53．2μ91ml で ， 母体血中 AFP と

臍帯動脈血 ，臍帯静脈血間 に は 相関が認め られ た

（そ れぞれ r ＝ O・81，0・52）．臍帯動脈血 ， 臍帯静

脈血 間に は 高い相関 は み られた が （r ＝ 0．82），

両 者間に 有意差は み られ な か つ た （表 2 ）．

　 c ．胎児及 び新生児の 血 中 AFP 値

　胎齢16〜19週 で 2
，
604±830Pt91ml を示 し

， 以後

在胎週数に し た が つ て急激な減少がみ られ ，在胎

38〜41週の 満期産児の 臍帯血 に お い て は 136±53

Ptgfml で あつ た ．新生児末梢血中 AFP は 生 後

6 日で 41± 19Ptgfml と分娩時 の 約 113に 減少 し た

（図 3 ）．

図 3　 胎児 血 中 AFP 濃度 と胎令

6　　　 T　　　 8　　　 9　　　 圃O

　 　 拍 令 月 数

　 d ．羊水中 AFP

　胎齢 6週 で 48μ9！ml ， 胎齢 8〜11週 で 18・3± 0・4

μg！m1 を示 し ， 胎齢38〜41週分娩時 で は 202± 74

ng ！ml と妊娠初期に 比 し著しい 減少 が み られた
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図 4　 羊 水 中 AFP 濃 度 と妊 娠 月 数

、 ， 4 　 56 　 78 、 マ0

　 　 　 　 　 姙　 坡　 月　 数

（図 4 ）．

　 e ．新生児尿中 AFP

　妊娠28〜41週 で 出産 し た 新 生 児45例 の 尿 中

AFP をみ る と ， 胎齢 28〜31週，32〜35週 ，36〜

37週 の 早産児 で は ， そ れ ぞれ250± 134ng〆ml （生

後満 5 日），
370± 464ng！ml （出生当日），524± 310

ng 加 1 （出生当 日）で あつ た ．満期産児で は 分娩

直後に 10例中 1例 が 38ng！m1 を 示 した 以外 は 正O

ng ！ml 以下 で あ り，出生当 日で は 191± 131ng！m1

で あつ た 、こ れ らの 値と妊娠 月数 の あい だ の 相鬨

表 3　新 生 児 尿 中 AFP 濃度

妊娠週数 症例数
新生 児 尿 中 AFP

　　　（ng 〆mi ）

新4・児 尿 中 AFP

耀 一．

28〜3132
〜3536
〜3738
〜41

47712 250 ± 134
序

370± 464 糊

524 士 310
牌

191± 131‡°

1350 ± 564804

± 662687

± 443449
土 171

分娩 時 10 0〜38 0〜481　　　　 ；

掌
生 後 満 5H 目に 採 尿

II

出生 当 日に 採尿

』
は 認め られ なか つ た ．し か し尿中 ク レ ア チ ニ ン 値

と の 比を と る と ， 妊娠第 8 月 の 早産児で は 1，350

± 564で ， 以後妊娠 の 進行 に つ れ て 減少 の 傾 向を

示 し ，満期産児で は 449 ± 171となつ た （表 3 ）．

　 f ．異常妊娠時 の AFP

　 l） 妊娠悪阻

　 6 例中 1例は 母体血 中 AFP 検出不能で あつ た

が
， 他 の 5例 で は妊娠第 2 〜 3 月に もか か わ らず

平均値 51．9± 25．2ng！ml と 異常な 高値 を 示 し た

（図 5 ）．

　2） 流産及び子宮 内胎児死 亡

　子宮 内胎児死亡 時 の 母体血 中 AFP 値は 図 5 の

症例 1 ， 2 で は ， 子宮内胎児死亡 の 数週間 前 か

ら，妊娠月数 に 比 し て 高値を示 し た ．また他の 2

例 の 子宮内胎児死亡 に お い て も高値を示 し た が ，

妊娠第 9 月 の 2 例 の 子宮内胎児死 亡 で は 正常範囲

内で あつ た ，進行流産や 不 全流産 で は 母体血 中

AFP の 上 昇は み られなか つ た ．

kEP

図 5　異 常妊 娠 時 の 母 体血 中 AFP 濃 度

妊 　 颯　 月　 鞍

　3）　胞状 奇胎 と絨毛上皮腫

　胞状奇胎 4例及び絨毛上皮腫 3例 の 計 7 例 中 ，

絨毛上皮腫 の 肝 転移を 疑 つ た 1例 が ， 16及 び 33

ng ！ml と低値 な が ら陽性を 示 し た の ち 死亡 し た 以

外は全例に AFP は検 出不 能で あつ た （図 5 ）．

　 4）　妊娠中毒症

　妊娠中毒症 の 母体血中 AFP に は ， 軽症例 で は

一定 の 傾 向を み な か つ た が ，重 症例 で は 4 例 中 3

例が 図 5 の よ うに 高値を示 し た ．うち 1例は 妊娠
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第 7 月で 805
，
760

，
690ng！m1 と 2 週間異常値 を

示 した の ち胎児死亡を ぎた した ． 1例は 妊娠 29週

で 455ng！ml ， 18日後 に は 440ng ！ml と高値を 示 し

た が ， こ の とき尿中 estriol は 8．5μ91m1 で ， 胎

児胎盤不全 と考 えられ た ．他の 1例 は妊娠第 7 月

で 370ng！ml を示 した ．

　5）　双E台女壬娠

　母体血中で は正常妊娠例 の平均値 よ りも高値を

示す も の が 17例中 14例で あつ た （図 6 ）．

　図 6　双 胎 妊 娠 時の 母 体血 中 AFP 濃度
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　6） 無脳児

　 4例 の 無脳児 の 母体」血中 AFP は，妊娠第10月
に お い て 258±77ng11n1で あ り，正常妊娠時と 比

較 し て 差 は な か つ た ， しか し ， 羊水中 AFP は

　　　表 4　異常妊娠時 に お げ る 母 体 血 ，胎児血 ，
　　　 羊水中 AFP 濃度

症 例 病 　名
妊 娠

週 数
母体 血
（ng ／ml ）

胎 児血

（μ騒／m 旦）
羊　 水
（ng ／ml ）

1 繕 尿 病 386751295 一

2 糖 尿 病 37336 410 一

3 無 脳 児 39192 96 一

4 無 脳 児 40232 274610

5 無 脳 児 39372 一 360
6 無 脳 児 39232 一 660

7 胎 児 軟骨
異栄養症

35103 1063200

8 水 頭 症 40292 154950

543 ± 160ng！ml で正 常妊 娠例に 比 し て 高い 値を示

し た （表 4 ）．

　 7） Rh 不適合妊娠

　 2例 に お い て母体血 ， 胎児 血中 AFP は正 常範

囲内で あ り ，
一定 の 傾 向がみ られ な か つ た ．

　 8）　糖尿病妊婦

　 2 例 の class 　3 （White 分類） の 妊婦に お い て ，

満期産分娩時 の 母体血 ，臍帯血 ，羊水中 AFP 値

は 正常妊婦に 比 し て高い 値を示 し た （表 4 ）．

　 9）　他 の 胎児異常

　 水頭症 の 1例 に お け る N 体血及 び 羊水中 AFP

値は 292ng！m1 及 び950ngfml とそれぞれ異常高値

を示 し た ．また胎児軟骨異栄養症 の 1 例に お い て

も羊水中 AFP は 高値を示 した （表 4）．

　　　　　　　　　考　　案

　 1． 正 常妊娠時の 母体1血中 AFP

　本研究で は ，
AFP は妊娠第 3月で 母体血中 に

み られ，妊娠第 4 月末で全例に 出現 し ， 妊娠第 9

月末で 420ng！ml と ピ ー
ク に 達し，以後は 平担 な

い しは 減少傾向を示 した ．これは 多 くの報告 と
一

致す る が
，

ピ ーク の 時期 や AFP 濃度 に 若干 の

差異 が あ り ，
Seppa工a ’

et 　al ．2°）

は 550ng！ml （妊娠

28〜40週），
Ishiguro　 et 　ai ．14 ）

は 386ng！m1 （妊娠

36週）， Higa　 et ・L ’3）
は 500ng！ml （妊 娠30〜35

週） と報告 した ． AFP 標準血 清の違 い に よ る も

の か もしれ な い ． つ ぎに 分娩前 と 分娩直後 で は

AFP に 差がある と の 佐藤ら
3）

の 報告 もあるが ， 本

研究 で は 有意差は 認め られず ， 石黒 ら
1）

と同様 の

結果 とな つ た ．産褥期は 急激な 減少を示 し ， 産

褥 10日 目で分娩時 AFP 値 の 約 113と な つ た ． こ

の こ とか ら分娩後 の AFP の 半減期 は約 3 日 と推

測 さ れ ， こ の 値は 諸家 の 報告 と
一

致す る ． AFP

は 多 くの ホ ル モ ン の よ うに 急激に 母 体血 中で 代

謝 ，消失する こ とな く，日単位で 減少 し ， 産褥 1

ヵ 月 で 母体血 中か ら消失し測定不能 と なる ．母 体

血中 AFP は分娩後 に 消失する こ とか ら ， 母体血

中 AFP は 胎児 よ り移行 した もの と推測 され る ．

こ の こ と は本研究 に お い て ， 母 体血 と臍帯動 ・静

脈血 の AFP に 相関 が あ り ， 双胎 で は 母体血 中

AFP が 単胎 に 比 ぺ て 有意に高 く，胞状
：

奇胎 で は
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1744 妊 婦 血 ，臍 帯 血 ，新 生 児 血 ，新生 児 尿 お よ び α
一fetoproteinに っ い て 日 産 女帚誌 29巻 12号

母 体血 中 AFP が証明され な い こ と ， な どか ら も

裏付け られ る ．

　 2．　胎児m 中 AFP

　胎児 AFP は蛍光抗体法や胎児肝細胞培養など

に よ つ て ， 主 に 胎児肝
1°〕

と yolk　 saci
：〕

で 産生 さ

れ る こ とが 確認 されて い る ．胎児血仲 AFP は

Gitlin　 et 　 aL12
）

の 報告 に よ れ ば ，胎齢 12〜13週 で

3mg！rn1 に 達 し ， 以後次第に減少する ．著者の 実

験で も ， 妊娠第 5 月か ら第 10月の あい だ で 同様な

傾向を示 す成績が え られ た ．こ れ は ， 前述 の よ う

に ， 妊娠 34〜35週 を ピー
ク とす る 母体血 中 AFP

の 傾 向と は逆 の推移を示 し て い る ．こ の 現象 に は

胎齢に伴な う胎児．血中 AFP の 絶対量 の増加 ， 胎

盤 の透過性 の亢進な どが 関与する もの と考え られ

て い る．

　 3． 羊水 中 AFP

　羊水は単 なる羊膜腔 内の貯留成分では な く，絶

えず産生 され ， ふ た た び 母体 へ 還流 し て い る ．

羊水 に は 胎児 の 代謝産物が 混 じて い る の で ，羊

水検査は 胎児の 状態 を 知 る 重要な 手段 とな る．

AFP も胎児か ら 色 々 の 経路を 通 つ て 羊水 中 に 流

入 して い る ．こ の 羊水 中 AFP の 濃度 に つ い て ，

Seppala　 et　 al，21 ）
は 妊娠 の 進行 に 伴 な い 漸減す る

と報告し て い るが ，著者 もほ ぼ 同様な 結果 を え

た ．これは 胎児．血中 AFP の 推移 と同様 で あり ，

胎児血 中 AFP と羊水中 AFP との 関連性が 推測 さ

れ る 。す なわ ち ， 羊水 中 AFP も胎児由来 の もの

で あ り， 移行経路 とし て は 主 に 胎盤及び胎児尿が

考 え られ る ．経胎盤的移行で は ， 絨毛上皮細胞 の

micr ・ villi や intercellular　 canal に よ り分子量

65
，
000〜70，000の AFP が選択的 に 通過す る もの

と さ れ る
7）。一方胎児尿は 妊 娠 14週 に は膀胱 に 存

在 し ， 20週に は羊水 中へ 排出さ れる ．胎児尿中 へ

の AFP 排泄は 胎児腎の 未熟性 と 関係 が あ り ， 主

とし て AFP の 糸球体濾過量及 び 尿細管で の 再吸

収量が関 学し て い る ． NNie三129｝ の 測定値は 未熟児

腎機能が 新生 児 よ り も未熟 な こ と を示 し て い る ．

こ の 傾向 は 妊娠 の 進行 と ともに 減少す る ．胎児尿

中 に AFP が 存在 す る こ と は ，
　Gitlin　et　a1 ・12｝ が

first　tri・r・este ・ の 胎児尿中 AFP は 119〜4 ・5μ9／ml

と報告 し て 始 め て 知 ら れ た ． ま た Seppala　et

a1 ．2P は second 　 trirnesterの 胎児尿 中 AFP は 5・9

〜48Figfml と 報告 し ，羊水中 AFP の 主 な源は

胎児尿中 AFP で は な い か と 推測 し て い る ．し

か し 今 日 まで third　 trimester に お げ る 胎児尿

中 AFP 値 の 報告 は ほ とん どな い ．著者は third

trimester の 胎児尿中 AFP 値を 知 る 目的で ，妊

娠第 8 ， 9 ， 10月 の 早産児及び 満期産児尿中 の

AFP 値を測定 した ． そ の 結果，妊娠 月数 と新生

児尿中 AFP 値 との 問 に 相関は 認め られなか つ た

が ，こ れ は 同 じ妊娠月数で あつ て も症例 に よ り尿

量や 尿濃縮力な どの 腎機能が著 し く異な り，また

1 日全 尿採取が 困難な た め と考 え られ る．こ れ を

ある程度補正す る 目的 で ，新生児尿中 AFP と ク

レ ア チ ニ ン と の 比を 用 い た ． こ の 比 に よ る と，

third　 trimester に お い て ， 胎児尿中 ク レ ア チ ニ ソ

の 排泄が 同程度な らば ， 妊 娠第 8 月 の 未熟児が最

も多量 の AFP を尿中排泄 し ， 以後妊娠月数 に比

例 し て児尿中 AFP が減少す るもの と思わ れた ．

こ れ は妊娠末期羊水巾 AFP の 減少 と 同様 の 傾向

を示 し て い る ．さ ら に ，分娩直後の 満期産児尿中

AFP 値 は 10例 中 9例 に お い て 10ng！ml 以下 で あ

つ た ． ま た Seppala　 et　 al ．21） は 3 例 の 新生児尿

中 AFP が 2．5，3，21ng！ml で あつ た と述べ て お

り，こ れ ら の こ とか ら妊娠第 10月 の 胎児尿中に は

非常 に 低濃度の AFP が排泄 され て い る と思わ れ

る ．Wlad 量mirofi
’

et　 a 工．a1 〕
に よ れ ぽ ， 妊娠 40週 の

胎児は 1時間に 約 25ml 排 尿 す る 、 1 日 で は 約

600ml に の ぼ る の で ， 満期産児 の 尿中 AFP が

低濃度 で あ つ て も，工 日排泄量は こ の時期 の 羊水

中 AFP を供給す る の に 十分 と推測 で き る ．した

が っ て ，third　trimester に お け る羊水中 AFP の

主供給源は 胎児尿 AFP で は な い か と 考 え られ

る ，羊水 中 よ りの AFP の 代謝は 羊水 の 変換量 が

妊娠末期 で 約500mi！h で あ り ， 胎児の羊水嚥下量

が約450mlfday で あ る の を 比較 す る と ， 羊水 中

AFP の 大部分は 絨毛上皮を通 つ て 代謝 され て い

る もの と思わ れ る ．し か し esophageal 　 atresiaZ3
）
，

hydr・ cephalus24
）

な ど 羊水 の 嚥 ド運動に 障害が あ

る場 合に は 羊水中 AFP は 高値を示す の で ，胎児
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の 嚥下作用に よ り代謝 される もの もか な りの 量 に

なる と思わ れ る ．

　 4． 異常妊娠時 の AFP

　 妊娠悪阻 の 6 例中 5 例 に 異常高値を認 め た が ，

そ の 原因 は 不 明 で ある ．な お 肝機能障害を 5例 中

　1例 に認め た ．

　 胞状奇胎例で は全 て正常成人 の 上 限値以下で あ

つ た ．全胞状奇胎の 場合 ， 母体血 中 AFP の 供給

源とし て の 胎児が 存在 しな い た め ， 正常妊娠 で

は 検出さ れ る 妊娠月数 で あつ て も ， 母 体血 中 に

は AFP は検 出され な い ．した が つ て ，母 体血 中
AFP の 測定に よ り ， 妊娠第 4 月以降で は 確i実に

胞状奇胎 と正 常妊娠 を 区別 で き ， 胞状奇胎 の 補助

診断法 と し て 有用 で ある ．また ，絨毛上皮腫例 で

も諸家 の 報告 と同様 に測定限界以下 で あつ たが ，

例外的に AFP 値 の 軽度上昇 を み た 1例 が あつ

た ．本症例は 肝 シ ン チ グ ラ ム で肝転移が疑わ れ，

こ の 上 昇は絨毛上皮腫 の肝転移，また は 制癌剤に

よる肝機能障害 の た め と考え られ る ，

　 妊娠中毒症患者の 血 中 AFP は そ の 病状程度に

よ り異な る値を示 し た ．軽症例 で は AFP 値に 一

定 の 傾向が み られな い が，重症例 で は 4 例中 3 例

が 高値を示 し た ．妊娠中毒症が重症に な る と ， 胎

盤硬塞な どの 器質的変化を 生 じ，胎児血 中 AFP

の母体側 へ の 移行が 起 きるた め か ， ある い は 母

体肝機能 の 異常に よ る も の か も知れない ．しか し

Seppa嶽 et　al ．22 〕
は 妊娠中毒症 の 程度 と 母体血

中 AFP 値に 相 関は ない と報告 して い る ．また 八

木 ら
の

は 妊娠中毒症重症例 は 低値を示 し た と報告

して い る ．

　子 宮内胎児死亡時 に 母体血 中 AFP が 異常高値

を示すの は ，死 亡前の 胎児 に お け る AFP 産生増

加 と胎盤透過性の 亢進に よ る もの と思われ る．ま

た 本症 で も正常値以下 の 例 が ある の は ， 死 亡後胎

児胎盤の 変性が 進み ，母 体血 へ の 漏出 が な くな

る た め と考 え られ る ．Sepptita　et 　aL25 ）
は fetal

distressの 60％に 母体血 中 AFP が 530ng！ml （正

常値上限 ）以 上 で あつ た と報告して い る ．著者が

経験 し た 2 例 に お い て も子宮内胎児死亡 前 に 異常

高値を示 した ．特に 1例 で は 胎児死亡前 ，母 体尿

田　 頭 1745

中 estrogen 測定に よ り 1atent　fetal　dlstressが疑

わ れた 時期 に
一
致し て ， 母 体血 中 AFP 値 の 異常

上 昇をみ た ． した が つ て 妊娠 中期以降 に は 母 体

血 中 AFP と尿中 estrogen の 同時測定に よ り，

latent　fetal　distress診断や胎児死亡予測 が可能 と

思わ れ る ．

　 糖尿病妊婦 （White 分類 class 　B ） の 2 例の 母

体血 ， 臍帯血 ， 羊水中 AFP は い ずれ も正常妊娠

例 と比 べ て 高値 で あつ た ． Nφrgaa ・d−Peters・ n 　 et

a1 ．in も ，
White 分類 class 　B 〜F で は 高値を 示

し ，
class 　A で は 95％が 正 常範囲内に ある と述 ぺ

た ．軽症 の 場合 に は AFP が ほ ぼ正 常で 重症時 に

高値を示す の は ， 糖尿病妊婦に お け る胎児発育 の

未熟性や Iatent　fetal　 distressな どに 基 づ くの か

も矢口れ な い ．

　 本研究の Rh 不適合妊娠に お け る母体血 ， 臍帯

血 ，羊水 中 AFP 値は 正常範囲内 で あつ た ． し

か し Seppala　et 　aL26
）

は 母体血中 ，羊水中 AFP

は とも に 高値を示す と述 べ た ．こ の 相違は Rh 不

適合 の 病状程 度の 差 に よ るも の と思 われ る ．

　 双胎妊娠の 母体血 中 AFP 値は 単胎妊 娠 に 比 べ

て 著 し く高 く，正 常単胎妊娠 の上限界 よ り高値を

示す もの が多か つ た ．Ishiguro15）
は 単胎妊娠 の 2

倍以上 と 発表 し た ． い ずれ に して も ， 母体血中

AFP 値 は 双 胎妊娠診断 の 有力な一手段 と 思わ れ

る ．実際図 6 の よ うに 妊娠中期 に お い て も，正常

単胎妊娠 の 上 限界を著 し く越 えてお り，
レ 線撮影

で 双 胎 の 診断が 困難 な こ の 時期に お い て も ，
AFP

の測定 に より診 断可能 と考 えられ る ．

　 Leek 　 et　 aL15 ＞
は 3 例 の neural 　tube 　defect （以

下 NTD と略） に つ い て 母 体血 中 AFP を 測定

し ， うち 2例 は正 常妊娠時の AFP 値 よ りも著 し

く高値 と 報告し た ． 同様 の 知見 が CowchQck 　 et

aL9 ）
に よ り報告 された ．しか し ，

　 Seller　 et　al ・tg ）

は 15例 の NTD の ほ とん どは 正常妊婦の 上 限界以

下 で あつ た と 報告し た ，著者 の NTD （無脳児）

4例 の 測 定に お い て も，母体血中 AFP は 正常妊

娠時 と 1 例 を除 き差 は な か つ た ． し た が つ て ，

NTD 診 断に お ける母 体血 中 AFP の 意義 は 認 め

が た い と 考 え られ る ．い つ ぼ う羊水中 AFP で
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・fetoprotei【1 に っ い て 日産 婦 誌 29巻 12号

は ， 全例 が 正常妊娠時に比 べ て 異常高値を 示 し

た ．同様の 結果は Brock　 et　 al．s） の ほ か 多数 の 研

究者に よ り報告 され て い る ． こ の 現象 に つ い て

は ，高濃度 の AFP を含む髄液が neural 　tube の

欠損部分か ら羊水中に 漏 出 す る た め ，羊水 AFP

が高値 となる もの と
一

般に は考 え られ て い る ．し

か し Weiss 　et 　 aL3
°）

の 胎児血清漏出 に よ る と の

説 もある ．なお ， 正例 の 満期産無脳児 の 出産時 の

尿 中 AFP 値は 10ng！m1 以下で ，正常満期産児 と

同値で あ つ た ．無脳児 に お い て も尿中 AFP は 正

常 と思われ る．

　水頭症 の 羊水中 AFP は 高値を 示 し た ．　 Seppala

et 　 al ・24） は 水頭症 で ，羊水及び 髄液中 AFP は ほ

ぼ 同様 の 高値を ，母 体血 と臍帯血 中 AFP は 正常

範囲 の 値を示す こ とか ら ， 水頭症に お け る高羊水

AFP 値は NTD と同様な機序 に よ る と 述べ た ．

また胎児軟骨異栄養症 では 羊水中 に お い て の み

AFP の 異常高値 を み た ． そ の ほ か ，　 c ・ ngenital

nephrosis27
）

な どに お い て も高羊水 中 AFP 値が報

告され て い る な ど ， 胎児異常 の 補助診断 と し て 羊

水中 AFP の 測 定が有用 で あ り，特 に 母体血 との

同様測定が重要 と思わ れ る ．

　稿 を 終 る に あ た り，恩 師 前 田 一雄 教 授 の 御 指 導 と 御 校

閲 に 深 謝 し ま す，ま た 御 助 言，御 協 力 を 戴 い た 島根医科

大 学 産 婦 人 科 長 谷 川 浩 助 教 授 に 心 か ら感 謝 し ま す．
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