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1．はじめに

　正常妊娠においては，非妊娠時に比べ胎児一胎

盤系からのエストロゲンの増加によりThyroxine

Binding　Globulin（TBG）カミ増加し，甲状腺機能に

変化が生じることが知られている．近年，血中Free

Triiodothyronine　（FT3），　Free　Thyroxine　（FT4）

の測定法の開発により，妊娠時の甲状腺機能の状

態力§より明らかとなった．また，高感度TSH濃度

測定法の登場で，血中TSHの変動，特に低濃度

域での変動も明確となってきた．このたびわれわ

れは，妊婦および胞状奇胎患者の血中TSH濃度

の変化について検討するとともに，さらに胞状奇

胎血清を用いてImmunoradiometric　assay（以下

IRMAと略）系に及ぼす影響について検討した．
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ll．対象および方法

　対象は，正常妊婦318例，胞状奇胎患者5例（う

ちバセドウ病合併例1例），計323例である．血中

TSH濃度の測定はIRMAによるRIA－gnost　TSH

UItrasensitive（以下RIA－gnostと略），　SUCROSEP

TSH　IRMA（以下SUCROSEPと略），およびTSH

RIA　BEAD　II（以下RIA　BEADと略）で行った．

測定感度は，それぞれ0．081），0．12），0．053）μU／ml

であり，また，正常範囲は，それぞれ0．3－3．41），

0．27－4．52），O．3－・3．93）μU／mtである．血中FT4，　FT3

の測定は，それぞれAmerlex　FT4キット，Amerlex

FT3キットで，血中Human　Chorionic　Gonado－

tropin（HCG）の測定は，ミドリ十字HCGキット

で行った．また，統計処理に際し測定感度以下の

ものは，測定感度として処理した．

皿．結　　果

　1．妊婦の血中TSH濃度

　318例の妊婦の血中TSH濃度の測定をRIA－

gnostで行った結果はFig．1に，　SUCROSEPで

行った結果はFig．　2に示した．　RIA－gnostでの測

Key　words：TSH，　IRMA，　HCG，　Mole．

Presented by Medical*Online



90 核医学　25巻1号（1988）

定では，妊娠各月の平均値±S．D，は，妊娠2か月

1．10土O．83（n＝38），3ヵ、、弓1．04土1．35（n＝37），4

カ㍉月　1．03土O，90　（n＝＝28），　5ヵ・月　1．61：L1．45（n＝

14），　6カ㍉月　1．22±0，65（n＝25），　7カ㍉月　1．12土0．75

（n＝51），　8カts月　1．22土O．83（n＝＝69），　9カ㍉月　1．15土

0．65（n＝27），10か月1．40土1．07（n＝29）μU／m／で

あり，第1期（妊娠2か月から4か月），第2期

（妊娠5か月から7か月），第3期（妊娠8か月か

ら10か月）のそれぞれの平均値士SD．は，1．06圭

1．06，1．23土0．87，1．25土O．86　ptU／mlでこれらの間

に有意差はなかった．また，SUCROSEPでの測

定では，妊娠2か月1．45土1．21（n－38），3か月

1．01土0．93（n－35），　4カ、月　　1．32±1．34（n＝25），　5

カ、月　　1．90土1．41　（n＝＝13），　6カ、、月　1．25±O．57（n＝

25），　7か月　1．28土0．73（n＝49），　8か月　1．34土

0．90（n＝66），　9カ、月　1．31土0．67（n＝25），　10カ㍉月

1．49土1．03（n－28）μU／mlであり，また，妊娠第

1期，2期，3期の平均値土S．D．は，それぞれ，

1．30土1．15，1．36土0，84，1．27土0．89μU／m／で，こ

れらの間に有意差はなかった．RIA・BEADでの

測定の結果は，以前に報告3）したように第1期，

第2期，第3期の間に有意な差は認めなかった．

また，測定感度以下を示したものは，RIA－gnost

で1例，0．3％，SUCROSEPでは，9例，2．8％，

RIA　BEADでは，5例，3．4％であった．

　2．妊婦の血中FT4，　FT3濃度

　206例の妊婦の血中FT4濃度の平均値土S．D．は，

妊娠第1期，第2期，第3期それぞれ，1，29土

0．27，1．15土0．27，1．02土0．23ng／dlであり，第1

期と第2期，第2期と第3期および第1期と第3

期との間にそれぞれ有意（p＜O．02）な差が認めら

れた．

　また，214例のFT3濃度の平均値上S．D．は，第

1期，第2期，第3期それぞれ，3．92土0．90，3．40土

0．66，3．09土0．63P9／mlであり，第1期と第2期，

第2期と第3期および第1期と第3期の間にそれ
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Fig．1　Serum　TSH　levels　during　normal　pregnancy　in　one　month　interval．　一一一　Mean，

　　　一…一・Normal　range．
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Fig．2　Serum　TSH　levels　during　normal　pregnancy　in　one　month　interval．－Mean，

　　　一一一一・Normal　range．

それ有意（pくO．Ol）な差が認められた．

　3．胞状奇胎患者における血中TSH濃度

　胞状奇胎患者5例の子宮内容除去術前後の

TSH濃度の変化をFigs．3，4に示した．　Fig，3の

RIA－gnostの測定では，胞状奇胎患者4例は，術前

0．08以下から1．7μU／ml，術後1週0．11から2．6

ptU／ml，術後5週0．74から2．4μU／mlに分布した．

胞状奇胎患者5例のうち，1例は術前0．08以下

から術後5週0．74μU／ml，他の1例は術前0．08以

下から術後5週1．7μU／ml，およびバセドウ病合

併胞状奇胎患者1例では，術前3．6から術後1週

15．9μU／mlと3例で明らかな増加がみられ，他の

胞状奇胎患者2例では著明な変化を認めなかった．

しかし，術後1週ではいずれの患者も術前に比べ

高い値を示した．また，Fig．4のsucRosEP，

RIA　BEADでの測定でも同様の傾向を示した．

　4．胞状奇胎患者における血中HCG濃度

　胞状奇胎患者5例の血中HCG濃度をFig．　5に

示す．HCG濃度は，子宮内容除去術前23，000か

ら340，000mIU／mlであり，術後1週，5週では

それぞれ，1，100から9，600，12から60mIU／mlに

分布した．

　5．胞状奇胎患者の血中FT4濃度

　胞状奇胎患者の血中FT4濃度をFig．6に示す．

図のごとく，手術により明らかなFT4の変動は

認められなかった．

　6．胞状奇胎患者血清の希釈試験

　HCG濃i度55，000，50，000，34，000，23，000，3，400

mIU／m1の血清をリン酸緩衝液で10倍，100倍と

希釈した場合のTSH濃度をFigs．7，8に示す．図

のようにRIA－gnost，　SUCROSEP，　RIA　BEADで

の測定では，測定感度以下を示した1検体以外，

いずれもほぼ直線性を有した．
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（RIA・gnost　TSH　UItrasensitive）

　　　　before　Eva．1357
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（weeks）

Fig．3　Serum　TSH　levels　before　and　after　evacuation

　　　in　patients　with　hydatidiform　mole．×一×Pa－

　　　tient　with　hydatidifo㎜mole　associated　with

　　　Graves’disease．

　7．RIA・9nostチューブ処理前後のTSH，　HCG

　　濃度

　HCG濃度4，300，340，270　mlU／mlの血清を抗

TSHβ・subunit抗体を塗布したRIA－gnostのチュ

ーブに入れ，60分インキュベーションして処理し

た血清のTSH，　HCG濃度を比較した結果はFig．9

に示すごとくで，処理前後でHCG濃度に変化は

認めず，また，TSH濃度は処理後測定感度以下

を示した．

rv．考　　察

　妊娠時には，視床下部・下垂体・甲状腺機構の

ほかに新たに胎盤という存在が生じ，エストロゲ

ンにより血中TBGが増加し甲状腺機能に変化が

生じる．

　今回われわれは，妊娠各期におけるTSHの変

化を高感度TSH濃度測定法であるIRMAで測定

し，さらにHCGの測定系への影響を胞状奇胎患

者の血清を用いて検討した．

　妊娠時血中遊離甲状腺ホルモンは，これまでの

報告4・5）のように，妊娠の経過とともに有意に低

値を示した．一方，血中TSH濃度の変動に関し
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Fig．4Serum　TSH　levels　before　and諭er　evacuation　in　patients　with　hydatidi£o㎜mole．
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Fig．7　Dilution　test　using　serum　of　high　HCG　levels（RIA－gnost　TSH　UItrasensitive）．

　　　　　一・一　Minimum　detectable　level．
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　　　coated　with　antibody　to　TSHβ一subunit．…一一一

　　　　Minimum　detectable　level，

ては，Radioimmunoassay（RIA）での測定法では，

血中TSH濃度が低値を示すというもの6・7），高値

を示すというもの8”’io），不変というもの11・12）と一

定した報告はなく，RIA法ではHCGとの交差性

の問題が生じ，その測定値の信頼性には疑問があ

った．最近のTSH　IRMAによる測定で，網野

ら13）は，妊娠初期血中TSH濃度は非妊娠女性に

比べ有意に低値を示したと報告しているが，われ

われの行った結果では，RIA－gnost，　SUCROSEP，

RIA　BEAD3）による測定ではいずれも，妊娠の経

過とともに低値傾向を示したものの有意な変化は

認められなかった．しかし，妊婦血清をこの3法

で測定した場合，網野ら13）のごとく，測定感度以

下を示した例が，RIA－gnostで1例，　SUCROSEP

で9例，RIA　BEADで5例と健常者には認めな

かったものがみられ，HCGもしくは，　Human

Chorionic　Thyrotropin（HCT）などの胎盤からの

蛋白ホルモンの影響が考えられた．

　網野ら13）は，HCGの測定系への影響を種々の

TSH濃度の血清にHCGを加えて検討し報告し

ているが，われわれは，血中HCG高値を示す胞

状奇胎血清のTSH　IRMAに及ぼす影響を検討し

た．胞状奇胎患者においては，子宮内容除去術前

後で，血中HCG濃度は明らかに低値となったが，

血中TSH濃度の増加を認めたものは5例中3例

であった．HCGの測定系への影響を見るために，
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胞状奇胎患者血清を希釈しTSH濃度を測定した

ところ，その希釈曲線はほぼ直線性を有し，また，

TSHβ一subunitをRIA－gnostチュv－…ブで処理し，

TSHを除去した血清が，処理前と比べHCG濃

度に変化がなかったことより，TSH　IRMAへの

HCGによる影響はないものと考えられた．胞状

奇胎患者においては，甲状腺機能が冗進すること

がある11・14～16＞といわれ，その原因として胎盤か

らのHCG6）のほかにHCT　17・18），　Human　Mole

Thyrotropin19）の存在も指摘され，今回検討した

半数の患者で術後血中TSH濃度が上昇したこと

は，HCG以外の刺激物質の存在が示唆された．

また，妊娠時，下垂体をはじめとする末梢組織の

甲状腺ホルモンに対する感受性の変化も考えられ

るが，妊娠時のTRH負荷試験では非妊娠時とほ

ぼ同様の変化を示す10・20）という報告もあり，今後

胞状奇胎患者，特に感度以下の低値を示した患者

でのTRH負荷後のTSH　IRMAによる評価によ

ってさらに明らかにする必要があると考えられた．

v．結　　語

　TSH　IRMAにより妊婦，および胞状奇胎患者

の血中TSH濃度について，　HCGの影響を加え

て検討した結果は，以下のごとくである．

　1．妊娠による明らかなTSH濃度の変化は認

められなかった．

　2．測定法により，妊婦の0．3から3．4％に明

らかな低値を示すものがみられた．

　3．胞状奇胎患者においては，子宮内容除去術

後血中TSH濃度は半数の患者で明らかに上昇し
た．

　4．HCGのTSH　IRMAへの影響iは考えにく

く，胎盤よりの甲状腺刺激物質の存在が示唆され

た．

　以上よりTSH　IRMAは妊婦および胞状奇胎患

者においても有用であると結論された．

　稿を終えるにあたり，ご校閲いただいた昭和大学医学

部第三内科教授新谷博一先生に深謝します．
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