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論　文　内　容　の　要　旨

　目的

　EGFが胎児，胎盤に及ぼす影響を検討するため，妊

娠尿中および羊水中の濃度，妊娠各時期の胎盤のEGF

レセプターの容量，親和性を測定し，胎児胎盤発育と

の相関を解析した．また，動物実験として，妊娠各時

期の母体マウスに抗EGF血清を投与し，母体血中

EGFを中和したときの胎児胎盤重量への影響を検討

した．

　方法

　妊娠各時期の妊娠尿，羊水を採取し，EGF濃度を

RIAで測定した．また，妊娠各時期の胎盤を採取し，

ホモジェナイズ後，30，000gの膜レセプター分画を採

取し，RRAにてEGFレセプターの容量，　EGFに対す

る親和性を測定した．マウスEGFを家兎に免疫し，高

力価のEGF抗体を作製した．この抗血清を妊娠マウ

ス腹腔内にDay　8－10（E－1群），　Day　10－12（E－2群），

Day　12－14（E－3群），　Day　14－16（E－4群），　Day　16－17（E－

5群）に投与し，Day　18に母体マウスを断頭し，胎児，

胎盤を取り出し，各母体ごとにその重量を測定した．

また，Day　8－17に正常家兎血清を投与したものをC群

とした．

　結果

　①妊娠各時期および非三時の尿中EGF濃度は，有

意の変動を認めず，妊娠31－40週の妊娠尿中EGF濃度

と出生時児体重，胎盤重量との間にも有意の相関は認

められなかった．②羊水中EGF濃度は，尿中EGFと

比較し，はるかに低濃度であるが，妊娠週数と共に有

意に増加し，満期産時（妊娠37－41週）の羊水EGF濃

度と胎盤重量との間に相関が認められた（r＝0．78，p＜

0。05）．③ヒト胎盤中EGFレセプターは，単一の高親

和性の結合部位の存在が示され，その親和性は，妊娠

各時期で不変だったが，結合容量は，妊娠末期では，

18．4±2．8×102pmol／mg　proteinと初期の3．6±1．1×

102pmol／mg　protein，中期の7．0±1．6×102pmol／mg

proteinと比較し有意に増加していた（p＜0．01）．④マ

ウスへの抗EGF抗体投与実験では，胎児重量は，　E－1，

E－3，E－5群でC群より有意に増加したが，　E群全体と

C群では有意差はなかった．一方，胎盤重量は，Er1，

E－2群はC群と比較し，有意差を認めなかったが，B3，

E・4，E・5群でと，C群に較べ有意な低回を示し，特に妊

娠末期に抗体を投与したE－5群でその差が顕著であっ

た．

　考察及び結論

　①尿中EGFは，血中濃度よりはるかに高値である

が，妊娠時の胎児，胎盤発育との関連は認められない．

②羊水中EGFの起源は不明だが，胎児由来の可能性

が最も考えられ，その濃度の妊娠後期の増加は，胎児

の腎成熟を反映している可能性が高い．③羊水EGF．

濃度と胎盤重量との相関を認め，羊水EGFが胎盤発

育に関与している可能性が示唆された．④胎盤EGF

レセプターが妊娠末期に増加することは，EGFが，妊

娠末期の胎盤に生物学的作用を有することを示唆し

た．⑤妊娠マウスの抗EGF抗体実験で，胎盤発育が妊

娠末期での抗体投与群ほど抑制されたことより，EGF

が胎盤発育に関与している可能性が示唆された．
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論　文　審　査　の　要　旨

　本論文は，胎児・発育に対する成長因子の1つであるEGF（epideτmal　growth　factor）について，臨床な

らびに基礎的検討によりその意義を追求したもので，臨床検討では羊水中EGFが胎盤重量と相関し，胎盤での

レセプター容量が妊娠後期に有意に増加することを明らかにした．

　基礎的検討では，抗EGF抗体を作製して妊娠マウスに投与し，胎盤重量が有意に抑制されることを認めた．

EGFの胎盤発育への直接的影響をはじめて明らかにした学術上価値あるものである．
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