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研究成果の概要（和文）：体外受精時の培地情報による非侵襲着床前遺伝子スクリーニングの可能性について基
礎的な検討を行った。着床早期の母体血中βhCG値が、絨毛のX 染色体数を反映していることを確認した。次い
で、胚盤胞培地中のβhCG値が定量可能であること､また高値および低値とに非着床胚が多くみられることを明ら
かにした。次に､胚盤胞培地から胚由来ゲノムDNAの検出を試み､微量のDNAを検出した。mRNAは検出できなかった
が、miRNA (miR-22) およびミトコンドリアDNA DループのDNAは容易に検出可能であった。以上から､培地情報の
診断応用の可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）： We examined what kind of genetic information are achievable from blastocyst
 culture media for possible non-invasive prenatal genetic screening. We found that serum hCG level 
within one week after implantation was inversely correlated with the number of X-chromosomes. We 
measured hCG level in used blastocyst culture medium and found that extremely high as well as low 
levels often resulted in non-implantation or abortion. Trace amount of genomic DNA was detected in 
the used medium, while mRNA was not. Significant amount of miRNA such as miR-22 as well as 
mitochondrial DNA (D-loop) were detectable in the blastocyst culture medium. Further study is 
warranted to determining relationship between these information and genetic constitution of embryo.

研究分野： 生殖内分泌学

キーワード： 産婦人科学　産科学　出生前診断　体外受精胚移殖　流産
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たがって、体外受精胚培養に用いられた培地
中に胚由来 DNA が存在するがその量は少な
いこと、また環境由来 DNA の混入があるこ
とが示された。したがって、臨床応用に向け
て検出感度の向上とともにコンタミネーシ
ョンへの対策が必要と考えられた。 

miRNA: 次に、培地中 miRNA の検出と診
断応用への可能性を検討した。その結果、培
地中に胚由来 miR22 が存在していることが
示され、miRNA は NIPGS の候補であるこ
とを確認した。 

mitochondria DNA: 培地中のミトコンド
リア DNA D ループ配列に対するプローブを
用いて検出が可能であることを確認した。そ
こで、研究に同意の得られた廃棄胚を培養し、
発育のみられた胚培地から DNA を増幅し
NGS を行った。その結果、すべての胚でミ
トコンドリア DNA D ループ可変領域の配列
を得ることができた。これを胚のゲノムDNA
の NGS 結果と照合したところ、11 検体中 7
例で培地 DNA と胚 DNA が一致、3 例で
minor allele drop out が示唆され、１例につ
いては 30％程度のヘテロプラスミーの存在
が疑われる結果となった。これらの結果から、
培地によるミトコンドリアヘテロプラスミ
ー診断の可能性があることが示唆された。ま
た、培地中には胚由来のミトコンドリアDNA
が存在していることが確認できた。このこと
は､ミトコンドリア DNA だけでなく胚由来
ゲノム DNA が存在している可能性を示すも
のである。 
 
まとめ：（１）体外受精時の胚培養培地中に
は､βhCG が分泌されており、対数正規分布
を示した。今後､長期間の経過観察によって
異常高値、低値と染色体異常との関連を明ら
かにする必要がある。 
（２）体外受精時の胚培養培地中には､胚由
来のミトコンドリア DNA，miRNA(mir22), 
ゲノム DNA が存在することが確認された。
しかし、胚由来 mRNA については存在を確
認できなかった。 
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