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1．意義

　胎児一胎盤機能検査法は胎児の wel トbeing を診断する検査法6 あ り、これらの 検査法

の うち胎児心拍モ ニ タ リン グを利用 した ノンス トレス テス トを代表とする生理学的検査法

は，主に胎児側の 情報を得る方法で ある，これ に対 して ，生化学的検査法 は胎盤で生成さ

れ ， あるいは胎児で 代謝された後，母体血 中あるい は尿中に分泌されるホルモ ン 、酵素を

定量また は半定量 し、胎児
一

胎盤機能を評価する もの である，この 〔Pで E3（estriol），　 hPL

（human 　placental　lactogen）は代表的なもの で あ り，それぞれ 簡易測定キ ッ トが市 販

され広 く臨床応 用さ れてrいる．本稿 で は E，，hPL につ いて その 生理的意義 と臨 床応用に

つ い て1解説する，

2．hPL

　1）合成 ・分泌と生理的意義

　hPL は，　 Erhard（1936）によ り初めて ヒ ト胎盤中にプロ ラクチン様作用を示す物質 と し

て見出された，hPL はヒ ト胎盤シン シチ ウム細胞 にて 産生 分泌 される分子量 22，279の 蛍

純蛋白質で 191個の アミ ノ酸残基か らなり，2個の S −S 結合を有す る蛋白ホルモ ンで ある，

抗インス リン作用を裔することが知られてお り，耐糖能が 妊娠 ［‡〕には低下 する主たる原因

の ひとつ が こ の ホルモ ンの 存在で ある．hPL は成長ホルモ ンや プロ ラウチ ンととも に成

長ホルモ ン フ ァ ミ リーを構成 し，糖成分を盆まな い蛍純蛋 白で、ヘ リッ クス も少ないの で

不安定で あ り，主 と して腎臓で分解される ．糖尿病合併妊娠で 分娩直後に低麟 唐が起こ り

やすいの は，内因性の イン ス リン分泌が亢 進 して いるの みな らず，この ホルモ ンの 血中半

減期が約15分 と短い ためで あると考え られてい る，またこ の ホルモ ン はほ とんど胎児側

へ は移行せず 、母体尿中 にも排出されない ．したが っ C 、 母体血中で これ らの胎盤蛋 白を

測定すれば，胎盤の 物質産生の 面 から胎盤機能の 判定が可能 と考え られるため，母体血 中

hPL 値は胎盤機能を迅速 に反映 して い る．血 中 hPL は妊娠 6週こ ろか ら検出 可能で以降

漸増 し妊娠末期にピ
ー

クを形成 し
1）
，分娩 後急 速に減少 し（ 3 時間後 には検出不 可能とな

る（図 1）．妊婦血中 hPL 値は胎盤重量 と ほぼ相関 してお り，そ の分泌調節 に胎児自身の

関与が少な く，胎盤シン シチウム細胞 あた りの 産生蚕…はほとんど変化 しないため、胎盤の

発育機能の 指標とされて いる，

　2）hPL の 検査方法

　測定法にはラジオイム ノア ッ セイ （RIA）、酵素免疫測定法，ラテ ッ クス 凝集反応による

簡易測定キ ッ トが用い られる ，hPL の 血 中 レベ ルは日内変動を示 さない ，生 体 内￥減期

は 10〜30分であ りr 産生分泌の 低下 と血中 レベ ル との 間 に時間差が少ないの が 特徴 で あ
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（図 1 ）正常妊娠例 の 血qコ hPL 値
D

る ．ただ し上 述の こ とく、血Φで は不 安定なの で f 測定まで保存する場合、血 清を一20
℃で 凍結す る．血中 hPL 値は個体差が大きく連続測定による評価が必要で あ り、　 NST お

よび 巳値等を併用 して 総含 的に判断すべきである，

　3） hPL の 正 常値

　図 1に RIA で 測定 した hPL の 正 常妊婦血中値の 動 態を示 す．正 常下 限値は妊娠中期

（2．0μ g／mt ），妊 娠末 期 （4〜5μg／m のであ る．また妊 娠 6〜8週 で の 下 限 は（0，01〜0．06

μg／mt ），10〜12週 （0，16μg／Ml ）、14〜17週 （0、64μg／mt ）とされて い る．

　 4） hPL の異常値と臨床的意義

　上述の こ とく hPL は胎盤の 発蕎 機能の 指標とされ，以下の ようなハ イ リス ク妊娠の 病

勢の 評価 にも役立っ （図 2）
2＞
、

　  切迫流産

　hPL レベ ルが妊娠 8〜10週で下 降あるい は一
定値の ままで 漸増傾向 を示 さない もの は

予後不 良である．

　  子宮内胎児発酉遷延

　
一
般に妊娠28週頃より値の 増加がみられず、低値の まま推移する，

　  妊娠中毒症

　Ronin−Walknowska　et　al．による と重症例で は妊娠28週 まで は正 常下限域 にあるが，

そ れ以降で は下限値より低下 し、38週 前後では逆 に増加傾向を示す とい う，

　  糖尿病合併妊娠

　血糖管理が十分に行われた場舎 にはほとんど正常域内で推移するが，胎盤の 発蕎によ っ

て ，異常値を示す．
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　 　 　 　 　 （図 2）ハ イ リス ク妊娠例 の 血中 hPL 傾

正 常妊娠 の 平均 ± 2SD ．とハ イ リスク妊娠の比較 ： （●一●）IUGR，

7症 例 15検 体，（○一〇）軽症妊娠中毒症（Gl1−4），8症例20検体，

（ロ
ー

口）軽症および重症妊娠中毒症 （Gl5−11）18症例47検体
2）

3．E、（estriol）

　 1）巳の 生合成

　妊娠 中増加 した母 体血 中 chOlesterol （C 、，）か ら胎盤で は，　 pregnenOIOne （C2T）が生

成され，胎児 副腎で DHA −S （Clg）に変換さ れ，更 に胎児肝 臓に て 16α
一〇日一DHA −S（Cig）

となっ たあとに再び胎盤 if　E，（C 旧 ）に変化 し母体尿中に排泄される ，したが っ て 胎児の 副

腎，肝臓ある い は胎盤 の 機能 低下 が ある と E，値も低下 し，妊婦の E3を経日的に測定する

こ とにより胎児
一
胎盤 機能を把握で き る，こ の 場合16α一hydroxylaseは胎 盤に はなく胎

児側 に存在 し，su ［fatase，
　 arQmatase は逆 に胎児にな く胎盤側に存在する．この よう

に胎児と胎盤の 機能統合により多数の ホルモ ン作用をもつ ス テ ロイ ドホルモ ンが生合成，

分泌されてお り，1964年に Diczfa［usy はこの 事実に基づ いて 胎児胎盤系 とい う概念 を提

唱 した，

　2）巳の検査方法

　測 定方法 に は定 量 法 と して RIA 法や 科 学 的 比 色 法，半定 量 法 と して　estriol−16−

glucuronide−BSA （E，
−HAIRkit）や estriol−16、 17−dihemisucclnyl−BSA （Esterotec）

を抗原とする免疫学的測定が用 いられて いる，胎盤 における E，の 産生 は母体血中 cOrtisoI

とは逆に夕方から深夜 にか けて ピークをもつ 日内変動 を示 し（図 3 ）
tS＞
、母 体尿中 へ の E ，分

泌は母体飲水量や腎機能など諸 因子 に影響されるの で 正確 を期 すため に は24時 間薔 尿で

一日あた りの E，尿 〔P排泄量 を測 定す る必要があるが，臨床現場で は 母体随 時尿 中 E濃 度

半定量も行われて いる，血中 E，，は母体尿量の影響を受けない ため正 確に胎児一胎盤機能を
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（図 3）胎児一胎盤系における estriol（E3）の 生合成経路
3〕

評価で きるが 、 従来は RIA 法のみ に頼 り結果が 出るまで 2〜3 日要 したが，最 近 HPLC

法により短時間で結果を得るこ とがで き臨床応用が可能とな っ た，

　3）E3の 正 常値

　尿 E，
−Kit（帝国臓器）で測定した24時間尿中 E3濃度を図 4に示 す，妊娠32〜36週で は 15

mg ／day 以下， 10mg ／day 以下 ，妊娠37〜 38maZfは 20mg ／day 以下， 15mg ／day 以下 ，

妊娠39〜41週では 25mg ／day 以下 ，15mg／day 以下を各々 警戒域．危険域とする，母 体

随時尿中 E3濃度半定量 に関 しては妊娠32〜36週で 5μ g／mt 以下 ，妊娠37〜 41週 10μg／mt
以下を異常馗とする．

　4） E ，の 異常値と臨床的意義

　上 述の こ とく E3は胎児一胎盤機能を反映 している ことよ り，その い ずれか に障害が起

こると尿q⊃ E，は低値となる（図 5）
罰 ．

  重症妊娠q〕毒症 t

  子宮内胎児発育遅延 ，

　  月台盤機甫旨不全，

  子宮内胎児死亡で E 、は低くなる．

  無脳児

胎児副腎皮質の 胎児層が欠如する ため胎盤 での E ，産生が極端 に低下 す る．こ の場 合 の
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（図 4） Estriolと cortisol の 妊娠38〜41週にお ける 日内変動（縦

　　　 軸はパーセン ト値）
4）
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（図 5）E，
−Kit（帝 国臓器）法 による尿 中 E3値の推移と異常妊娠で の

　　　 測定値
5）
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尿中 E3は母体からの DHA −S を利用 して作 られた もの である，

　  胎盤 sulfatase 欠損症，

　  胎盤 arQmatase 欠損症で は胎児の 状態 にかかわらず尿 中 E、は極端に 低下す る，

　  母胎腎機能障窘、

　  糖尿病で も E，は低 くなる，

  多胎妊娠，

　  エ ス ト〔コグン産生卵巣腫瘍では逆 に E3は高くなる，

　  母体 へ の 各種薬剤投与の影饗

　抗甲状腺剤 i デキサメサゾンやベ ータメサ ゾン tABPC 、ア ス ピリン，フ ェ ノバ ル ビ

タールの 投与中は低値を、オキシ トシ ン点滴投与Φは高値を示す．
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