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【緒言】侵入奇胎は胞状奇胎絨毛が子宮筋層内へ浸潤したものであり，全胞状奇胎の10−20%に続発し，約１/３の症例に肺
転移を認める。侵入奇胎はヒト絨毛性ゴナドトロピン（human�chorionic�gonadotropin；hCG）が特異的マーカーであり化学
療法が著効するが，hCGの下降が非順調型をたどる症例も存在する。治療に難渋した侵入奇胎の１例を報告する。【症例】43
歳３妊１産。妊娠反応陽性で前医を受診したが，超音波検査で絨毛性疾患を疑われた。血中hCG�178,800mIU/mlであり，前
医で子宮内容除去術施行し全胞状奇胎の診断であった。再掻爬施行するもhCGの下降が不良であり精査加療目的に当院紹介
受診した。当院で測定した血中hCG値は6,822mIU/mlであり，CTにて左肺に多発する結節影を認めた。絨毛癌診断スコア３
点でありStageⅢの侵入奇胎と診断し，MA療法（メトトレキサート+アクチノマイシンD）を開始した。９コース施行時点で
肺病変は縮小を認めていたが，hCG値は0.7ｍIU/ml，β-hCG値は0.9mIU/mlと陰性化しきらない状態であった。下垂体性hCG
の確認のため，下肢静脈血栓の既往があるのでGnRH�agonist療法を施行したところ，hCGは陰性化し，その後MA12コースま
で施行し，現在外来フォロー中である。【考案】今回の症例では多発肺転移を認めMA療法で治療を開始したが，hCGの下降
は非順調型であり長期間の治療を要した。hCG値が陰性化しきらず下垂体性hCGを疑ったが，血栓症の既往がありエストロゲ
ン製剤が使用できなかったため，GnRH�agonist製剤の投与によりhCGが低下することを確認した。【結論】侵入奇胎は化学療
法が奏効する疾患であるが，hCGの低下が不良であるなど治療抵抗性の症例も存在する。低単位のhCG分泌が持続する症例で
は，偽陽性など判断に難渋する場面も少なくなく，そのような場合にはホルモン治療（ホルモン補充やGnRH�agonist療法）
を用いてhCGの低下を図ることが重要である。

A�43-year-old�woman,�gravida�3�para�1�visited�her�physician�following�a�positive�result�on�a�pregnancy�test.�
However,�ultrasonography�indicated�possible�chorionic�disease.�Based�on�the�findings�of�dilation�and�curettage,�
the�patient�was�diagnosed�with�a�complete�hydatidiform�mole�and�was�referred�to�our�hospital� for� further�
evaluation�and�treatment.�
The�patient’s�human�chorionic�gonadotropin� (hCG)� level�was�6822�mIU/mL�at�our�hospital,� and�computed�
tomography�revealed�multiple�nodular�shadows�in�the�left�lung.�She�was�diagnosed�with�an�invasive�mole,�and�
chemotherapy�was�initiated.
The�metastatic� lung� lesions�reduced�after�nine�courses�of�chemotherapy;�however,� the�hCG� level�did�not�
completely�normalize.�To�exclude�a� false-positive�hCG�test�result,�we�administered�gonadotropin-releasing�
hormone� (GnRH)�agonist� therapy�owing� to�a�history�of� thrombosis.�The�patient’s�hCG� level�normalized�
subsequently.
Chemotherapy�was�terminated�after�12�courses,�and�the�patient�was�followed�up�at�our�hospital.
Approximately�33%�of�patients�diagnosed�with� invasive�moles�develop� lung�metastases.�Chemotherapy� is�
effective�for�invasive�moles;�however,�the�reduction�in�hCG�levels�is�not�smooth�in�several�patients.�Hormone�
replacement�or�GnRH�agonist�therapy�is�known�to�effectively�reduce�hCG�levels�in�such�cases.
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緒　　　言

　侵入奇胎は胞状奇胎絨毛が子宮筋層内へ浸潤したもの
であり，全胞状奇胎の10−20%に続発し，約１/３の症

例に肺転移を認める１）。確定診断は子宮摘出による組織
学的検査であるが，外科的処置がなされず組織学的診断
が得られない場合も多い。絨毛癌との鑑別として，絨毛
癌診断スコアを用いて臨床的に診断される。侵入奇胎は
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hCGが特異的マーカーであり，化学療法が著効するが，
hCGの下降が非順調型をたどる症例も存在し，今回，治
療に難渋した侵入奇胎の１例を経験したので報告する。

症　　　例

患者：44歳，３妊１産
妊娠分娩歴：
①29歳　卵管妊娠　腹腔鏡下卵管切除術
②32歳　自然経腟分娩　2490g
③43歳　全胞状奇胎
主訴：特になし
既往歴：32歳　深部静脈血栓症
現病歴：
　妊娠反応陽性で前医を受診。超音波検査で絨毛性疾患
が疑われた。
　血中hCG�178,000mIU/mlと高値であり，前医で子宮内
容除去術施行し全胞状奇胎の診断であった。２週間後に
再掻爬施行するも血中hCG�135,000mIU/mlと下降が不良

であり，精査加療目的に紹介受診となった。
　初診時（day0）血中hCG�6,822mIU/ml，血中β-hCG�
7,131mIU/ml
胸部CT：左肺に多発結節影が存在し，子宮の筋層内に
多血性の腫瘤を認めた（図１）。
骨盤造影MRI：子宮底部左側筋層内に絨毛性疾患と思わ
れる多血性腫瘤を認め，造影早期相で不均一に強く増強
されていた（図２）。
臨床経過：
　FIGO�risk� factor�scoring�system�for�gestational�
trophoblastic�neoplasia（以後FIGO�scoring）は２点，
絨毛癌診断スコア０点，FIGO分類でStageⅢの侵入奇胎
と診断した（１点：40歳以上，転移巣�２個）（表１）。
　本人と相談の上で，MA（メトトレキサート20mg/
body/day（day1-4）+アクチノマイシンD�0.01mg/kg/
day（day1-4））療法を開始した（day12）。
　MA療法４コース終了後，造影CT撮影施行し，子宮
腫瘤は画像所見上消失し，肺転移においても縮小した。

図１　Ａ．Ｂ．Ｃ．CTにて肺野に多発結節影を認められる（矢印）。
　　　Ｄ．子宮底部筋層に多血性の腫瘤を認めた。

図２　 Ａ．T2強調，Ｂ．造影：造影MRIにて子宮底部左側筋層内に絨毛性疾患
と思われる多血性腫瘤あり。造影早期相で不均一に強く増強されていた。
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図４　 治療後のCT画像。Ａ．Ｂ．C．肺野の結節影は目立たなくなる程度ま
で縮小した。Ｄ．子宮の多血性腫瘤も消失した。

表１　Ａ．FIGO Staging，Ｂ．FIGO Score

図３　治療経過と血中hCGの推移
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図４　 治療後のCT画像。Ａ．Ｂ．C．肺野の結節影は目立たなくなる程度ま
で縮小した。Ｄ．子宮の多血性腫瘤も消失した。

表１　Ａ．FIGO Staging，Ｂ．FIGO Score

図３　治療経過と血中hCGの推移
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　MA療法９コース施行後（day137），血中hCG値�
0.7mIU/ml，血中β-hCG値�0.9mIU/mlまで低下するも
陰性化は認められなかった。血中LH，FSHを測定する
と，それぞれLH�15.9mIU/mL，FSH�21.8mIU/mLと高
値を認め，下垂体性hCGの存在による偽陽性の可能性を
示唆され，HRTも考慮されたが，下肢静脈血栓の既往
があるためにエストロゲンの補充療法は積極的には勧
められず，GnRH�agonist療法（リュープロレリン酢酸
塩1.88mg）を開始した。GnRH�agonist開始後25日後，
hCGは陰性化した。その後，肝機能障害や好中球減少な
どを認めて治療を延期することもあったが，追加療法と
してMA療法12コースまで施行（day200）した（図３）。
造影CT確認し，肺転移病巣のさらなる縮小を確認し，
新規病変も認めなかった（図４）。以降再発なく外来フォ
ロー中である。

考　　　案

　侵入奇胎は胞状奇胎絨毛が子宮筋層内へ浸潤したも
のであり，全胞状奇胎の10−20%に続発し，約１/３
の症例に肺転移を認める１）。胞状奇胎娩出後は，一次
管理として１−２週間隔でhCGを測定して，５週で
1,000mIU/ml，８週で100mIU/ml，24週でカットオフ値
の３点を結ぶ線を判別線としてそれを上回っている場合
を経過非順調型としており１），hCGの減衰パターンが経
過非順調型を示す場合は侵入奇胎の可能性が高い。確定
診断は子宮摘出による組織学的検査であるが，外科的処
置がなされず組織学的診断が得られない場合も多く，絨
毛癌との鑑別としては絨毛癌診断スコアを用いて臨床的
に診断される。絨毛癌診断スコアの正診率は高く，４点
以下であれば組織学的診断との一致率は約94%であると
報告されている２）。本症例では絨毛癌診断スコアとして
は０点であり，臨床的侵入奇胎として治療を行った。ま
たFIGO2000分類では，妊娠性絨毛性腫瘍（gestational�
trophoblastic�neoplasia;�GTN）として絨毛性疾患は包括
的にとらえられており，FIGO�staging�and�risk� factor�
scoring�systemを用いて，合計６点以下をlow�risk，７
点以上を�high�riskに分類している３）。本症例では肺転
移がありFIGO�StageⅢであったが，FIGO�Scoringとし
てはlow�risk�GTNであった。
　侵入奇胎（low�risk�GTN）に対する治療はメトトレ
キサートまたはアクチノマイシンDの単剤投与が基本で
あるとされる４）５）。化学療法によりhCGが正常値に下降
した後，１−３サイクル追加化学療法を行うことが一般
的とされる。メトトレキサート，アクチノマイシンDは
どちらも20−30%は薬剤抵抗性や有害事象のため治療の
変更を必要とされるが，その場合にはもう１剤への変更
や，薬剤抵抗性の場合には２剤併用療法やエトポシドの
使用が考慮される１）。また，low-risk�GTNはMA療法で

確実そして速やかに治療され，毒性も許容されうるとさ
れており６），当院では，転移性病変を伴うような侵入奇
胎に対しては初回治療から患者とも相談の上でメトトレ
キサートおよびアクチノマイシンDの併用療法を施行し
ている。
　hCGは，トロフォブラストに限って産生されるため，
絨毛性疾患のモニタリングに有用なマーカーである。絨
毛性腫瘍の治療効果判定にあたっては，他の固形腫瘍
と異なり，画像診断より腫瘍マーカーである�hCG�値が
優先される。hCG測定系は高感度ではあるが，化学療法
中にhCGがカットオフに到達した直後では，体内の絨毛
（癌）細胞はゼロにはなっておらず，hCGがカットオフ
に入った後にも，追加化学療法が必要であるとされてい
る７）。このため，さらに高感度な測定系が臨床上有用な
可能性がある８）。
　hCGはα-subunitおよび，β-subunitの２量体からな
る。そのうちα-subunitはLH，FSHのsubunitと同一の
ものとされており９），当院では絨毛性疾患のフォロー
アップ時にはhCGとβ-hCGを同時に測定している。本
症例では，hCGの低下が不良であった際にβ-hCGも陰
性化はしていなかったが，下垂体から分泌されるLH，
FSHが高値であったため，下垂体hCGの影響を考慮して
ホルモン療法を施行し，結果としてhCGは陰性化した。
　低単位hCG値が持続する症例に対して治癒可能な悪性
疾患の拡散を防ぐために治療的介入が必要であると考え
られ，手術や化学療法が行われていた。その後，false-
positive（phantom）�hCG，下垂体性�hCG，quiescent�
gestational� trophoblastic�diseaseなど，低単位�hCG�値
が持続する生理が明らかになり，治療が不要で経過観察
でよい症例も存在することが明らかになった。しかしな
がら，画像検査では明らかな腫瘤性病変を認めない低単
位hCGの持続が前浸潤性の絨毛性疾患の存在の可能性を
示唆しており，１−4.5年の経過観察期間を経て急激に
hCGが上昇し，浸潤性絨毛性疾患の発症を認めた報告も
あることから，持続的な経過観察の重要性も言及されて
きた10）11）12）。
　絨毛性疾患取り扱い規約では，胞状奇胎を含む全ての
妊娠後あるいはGTN治療後に低単位のhCGが増加する
ことなく持続するが，画像検査により病巣が確認されな
い症例ではまずは下垂体性hCGおよびfalse-positive�hCG
との鑑別が必要であるとされている１）。低単位hCGの鑑
別としては，下垂体性hCGはregular�hCGであり，男性
や妊娠していない女性でも低濃度で認められる。性成
熟期女性のLHピークなどで上昇し，通常は10mIU/ml
以下のことが多い。エストロゲン・プロゲステロン配
合剤を２−３週間投与することにより抑制され，GnRH�
agonistを投与することでも抑制される13）14）。本症例で
は血栓症の既往がありエストロゲン製剤が使用は適切で
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ないと判断したため，GnRH�agonist製剤の投与により
hCGの低下を確認した。９コースで陰性化と考え，追加
化学療法３コースで治療終了とした。
　子宮内に病巣があり，転移のない症例に関しては子宮
摘出により化学療法のサイクルを減少できる可能性もあ
る15）。本症例においても初診時には子宮に病変があり，
化学療法が長期化していた折に患者本人も子宮摘出の治
療を言及していた時期があったが，肺病変の存在もあり
手術療法は妥当ではないと判断したため施行されなかっ
た。本症例では化学療法を９コース行い，ほとんど正
常値までhCG値は低下を認めたが陰性化までは低下しな
かった。このような症例の場合にはfalse-positive�hCGや
下垂体性hCGなどの可能性があり，それらを検索せずに
漫然と治療を行うと不必要な化学療法や子宮摘出などの
治療を行ってしまうことになる。また今回の症例のよう
に深部静脈血栓症の既往もありHRTが施行しにくい場
合もある。そのような場合にはGnRH�agonist療法を行
うことで同様にhCGの偽陽性を検出できると考える。

結　　　語

　侵入奇胎は十分な化学療法が必要であり，慎重なフォ
ローアップが必要である。侵入奇胎は化学療法が奏効す
る疾患であるが，hCGの低下が不良であるなど治療抵抗
性の症例も存在する。低単位のhCG分泌が持続する症例
では，偽陽性など判断に難渋する場面も少なくない。そ
のような場合にはホルモン治療（ホルモン補充やGnRH�
agonist療法）を用いてhCGの低下を図ることが重要で
ある。
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