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尿中hCG定性検査が陰性であったが腹腔鏡下手術で卵管妊娠破裂と診断した一例
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尿中ヒト絨毛性ゴナドトロピン（human chorionic gonadotropin; hCG）定性検査は，感度・特異度が高く，異所性妊娠の早
期診断および除外目的に広く用いられている。一方で，3.1％の異所性妊娠が尿中hCG検査で陰性となるとの報告もある。
今回，尿中hCG定性検査が陰性であったため，術前には卵巣出血を疑ったが，腹腔鏡下手術にて卵管妊娠破裂と診断した一例
を経験したので報告する。
症例は34歳，妊娠歴のない女性で，下腹部痛と嘔吐を認め，自宅で様子をみていたが，症状が増悪したため救急搬送となっ
た。救急隊接触時には橈骨動脈の触知が困難で，ショック状態を呈していた。尿中hCG定性検査が陰性であったため，造影
CT検査を施行したところ，子宮右側に造影剤のリーク像と骨盤から肝臓周囲までの血液貯留を認めた。右卵巣出血を疑い，
輸血を行いながら腹腔鏡で腹腔内を観察したところ，右卵管妊娠破裂を認めたため，腹腔鏡下右卵管切除を行った。術後に
測定した血清hCG値は9,227mIU/mlと高値であった。摘出検体の病理組織検査でも卵管内に絨毛組織の増生を認め，右卵管妊
娠破裂と診断した。経過は良好で，術後５日目に退院した。
尿中hCG定性検査は妊娠の有無を調べるために広く用いられている精度の高い検査であるが，偽陰性となる可能性を認識しな
がら診療を行う必要がある。

Qualitative urine human chorionic gonadotropin (hCG) testing is widely used for the early diagnosis or 
exclusion of pregnancy because of its high sensitivity and specificity. However, false-negative results have 
been reported in 3.1% of ectopic pregnancies.
We report a case of a ruptured right tubal pregnancy despite negative urine hCG test results. A 34-year-
old nulligravida presented with lower abdominal pain and vomiting. Her symptoms worsened, necessitating 
emergency transportation. Upon arrival, she was in shock with an impalpable radial pulse. Although the urine 
hCG test was negative, contrast-enhanced computed tomography revealed contrast leakage on the right side 
of the uterus and intraperitoneal blood collection extending into the liver. Ovarian bleeding was suspected, and 
laparoscopic exploration was performed while transfusion was initiated. Intraoperative findings revealed right 
fallopian tube rupture, and laparoscopic salpingectomy was performed. Postoperative serum hCG levels were 
elevated to 9,227 mIU/mL, and histopathological examination showed proliferation of chorionic villi in the tube, 
confirming a ruptured right tubal pregnancy. The postoperative course was uneventful, and the patient was 
discharged on day five. Clinicians should be aware that false-negative urine hCG results may occur during 
ectopic pregnancies.
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緒　　　言

　尿中hCG定性検査は，妊娠４週目で感度90～97％，特
異度99.2％とされており，異所性妊娠の早期診断および
除外目的に広く用いられている�１）。一方で，3.1％の異所
性妊娠が尿中hCG検査で陰性となるとの報告もある�２）。
今回，尿中hCG定性検査が陰性であったため，術前には

卵巣出血を疑ったが，腹腔鏡下手術にて卵管妊娠破裂と
診断した一例を経験したので報告する。

症　　　例

年齢：34歳，女性
妊娠分娩歴：０妊０産
主訴：下腹部痛，嘔吐
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月経歴：月経周期28日型，整，最終月経は受診の約６週
間前
既往歴：特記事項なし 
アレルギー：花粉症
家族歴：特記事項なし
現病歴：下腹部痛と嘔吐を認め，自宅で様子をみていた
が，症状が増悪したため救急搬送となった。救急隊接触
時には，橈骨動脈の触知が困難で，ショック状態を呈し
ていた。
初 診 時 理 学 所 見： 身 長 1 5 4 c m， 体 重 4 5 k g（B M I 
18.9kg/m�2），血圧75/55mmHg，脈拍105回/分，酸素飽
和度100％（酸素10l/分），呼吸数20回/分
経腹超音波検査：子宮は前屈，内膜10mm。右付属器周
囲優位に凝血塊の貯留が著明で，カラードップラー法で
同部位から血液の流出を認めた。Focused Assessment 

with Sonography for Trauma（FAST）肝周囲・脾周囲
陽性であった。
血液検査：WBC 20,800/μl，RBC 188万/μl，Hb 5.7g/dl， 
Ht 17.7％，Plt 18万/μl，APTT 38.7sec，PT 65.6％
尿検査：pH 5.5，潜血陰性，蛋白陰性，比重 1.050，尿
中hCG定性検査陰性
造影CT検査：子宮右側に造影剤のリーク像を認め，右
付属器からの出血を疑った。その背側部に巨大な血腫形
成を認めた（図１）。骨盤から肝臓周囲までの血液貯留
を認めた。
術前経過：上記の検査所見から，右卵巣出血を疑い，同
日輸血を行いながら腹腔鏡下手術を施行した。
術中所見：腹腔内に多量の血液貯留を認めた。右卵管
膨大部が腫大・破裂し同部位から出血が持続していた
（図２）。
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図１　術前骨盤部造影CT検査 （水平断） 
子宮右側に造影剤のリーク像（矢印），その背側部に巨大な血腫形成を
認めた（三角）。
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図２　術中腹腔内所見
腹腔内に多量の血液貯留を認め，右卵管膨大部が腫大・
破裂し同部位から出血が持続していた。
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図３　術後病理所見
１．絨毛組織の増生を認めた（矢印）（HE染色×40）。
２．肉眼所見：右卵管膨大部は腫大し，破裂していた。
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右卵管妊娠破裂として腹腔鏡下右卵管切除術を施行し
た。手術時間は２時間８分，腹腔内出血は3,100mlで輸
血量は，赤血球濃厚液10単位，新鮮凍結血漿８単位で
あった。
病理組織診断：右卵管に絨毛組織の増生を認め，右卵管
妊娠破裂と診断した（図３）。
術後経過：術後１日目にHb 8.6g/dlまで貧血は改善し
た。術後２日目に測定した血清hCGは9,227mIU/mlと高
値を認めた。術後経過は良好で，術後５日目に退院し
た。術後１か月で月経は再開し，hCG陰性を確認した。
その際Hb 11.9g/dlと貧血も認めなかった。

考　　　案

　尿中hCG定性検査は，尿中のhCG抗原が捕捉抗体に
よって固定化された後，検出抗体によって標識され，抗
体−抗原−抗体複合体を形成することで陽性と認識す
る�３，�４）。測定感度下限は25～50mIU/ml，上限は50万～
300万mlU/ml，その感度・特異度は，妊娠４週目でそ
れぞれ90～97％，99.2％とされており，異所性妊娠の早
期診断および除外目的に使用されることも多い�１，�５）。
当院の尿中hCG定性検査のhCG濃度の測定範囲は25～
50万mIU/mlであり，モノクローナル抗体結合青色ラ
テックス粒子を用いたサンドイッチ型免疫測定法と免疫
クロマトグラフ法の原理による試薬であった�４）。
　しかし，異所性妊娠では，尿でのhCG検査が陰性とな
る割合が3.1％，血清でのhCG検査が低値となる割合が
2.6％であったとの報告もある�２）。
　尿中hCG定性検査の感度は尿中に存在するhCG分解産
物により変動する�１）。hCGはαサブユニットとβサブユ
ニットで構成される糖蛋白ホルモンで，αサブユニット
は黄体化ホルモン，卵胞刺激ホルモン，甲状腺刺激ホ
ルモンと共通しており，生物学的，免疫的特性はβサ
ブユニットに存在することが知られている�３，�６，�７，�８）。
トロホブラストで産生されたhCGは血中へ移行し，通常
はαサブユニットとβサブユニットが結合した状態の
intact hCGとして存在するが，一部はαサブユニットと
βサブユニットの解離，βサブユニットにおけるアミ
ノ酸の部分的断裂（nicking），C-terminal segmentの離
断などの分解を受ける�１，�９）。これらのhCG分解産物は
intact hCGとともに尿中へと排泄されるが，腎臓から尿
中へ排泄される過程でβ core fragmentへの分解も行わ
れる�１，�６，�８，�10）。なお，血清中のβ core fragment濃度
は尿中の濃度の0.1％未満である�10）。現在hCGのうち基
本的な測定対象となっているのはintact hCGと遊離βサ
ブユニットであるが，測定対象外である尿中のβ core 
fragmentの量は妊娠６～７週でintact hCGと同量とな
り，それ以降ではintact hCGを上回り，妊娠８〜14週で
は2.8倍にまで増加するといわれている�１，�６，�10，�11）。

　以上より，異所性妊娠で尿中hCG定性検査が偽陰性と
なる要因として，大きく以下の３つの場合が考えられ
る。
　１つ目は，異所性妊娠では，絨毛組織の変性により
hCGの産生が減少したり，絨毛組織の質量が小さくhCG
産生が低下したり，産生されたhCGが腎臓のクリアラン
スの亢進によって急速に排出されることで，hCG値が正
常妊娠時の週数で想定される値より低くなり，尿中hCG
定性検査の測定感度以下となる場合である�２，�５，�12）。異
所性妊娠では１％以上が測定感度以下のhCG値を示すと
の報告もある�２）。
　本症例では，術後の血清hCGが9,227mIU/mlと高値で
あったため当てはまらないが，異所性妊娠であったが，
hCG値が低値のために尿中hCG定性検査が陰性であった
報告は散見される�２，�10，�13）。
　２つ目は，検体のhCG濃度が著明高値のため，検査
キットの捕捉抗体と検出抗体の両方が飽和し，抗体−抗
原−抗体複合体の形成を妨げる場合である�１，�３）。これは
絨毛性疾患などでhCG濃度が100万mIU/ml以上にならな
いと起こらないとされるが，正常妊娠でも報告はされて
いる�３）。
　３つ目は， 検体に抗体の結合部位を飽和させる
β core fragmentなどの変異hCGが高濃度含まれてい
て，それが検査キットの捕捉抗体と検出抗体が複合体を
形成するのを妨げる場合である�１，�３，�６，�７，�11）。妊娠６〜
７週以降の尿ではβ core fragmentがhCGの主要な形態
として検出されるため，尿中hCG定性検査では重要な影
響を及ぼす可能性がある�１，�６）。FDAの解析によると，
偽陰性例のうち21％が変異hCGに関連していたとされて
いる�14）。
　変異hCGによる干渉は尿中hCG定量検査にも影響を与
える。Grenache et al.�９）は，β core fragmentの上昇に
よって尿中hCG定量測定が偽低値を示した症例を報告し
ており，測定系によって影響の受け方が異なることを示
している。このような干渉が疑われる場合，尿検体を生
理食塩水で希釈して再検査を行う施設もある�３，�７）。
　変異hCGに関する報告の多くは，偽陰性の原因を免
疫測定法で確認し，intact hCG，free βサブユニット，
β core fragmentなどの分子型の相対的な増減により説
明しているにとどまる。より詳細な検討としては，免
疫蛍光測定法（immunofluorometric assay; IFMA）に
よるhCGアイソフォームの高感度定量，免疫沈降法や
ウェスタンブロット法による分解産物の確認，液体クロ
マトグラフィー質量分析（liquid chromatography–mass 
spectrometry; LC-MS/MS）によるペプチド断片の同定
などが報告されている�９，�11，�15）。IFMAはintact hCGだ
けでなくfree βサブユニットやβ core fragmentを高
感度に分別定量でき，偽陰性の原因解析に有用とされ
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る�３，�９，�11）。
　しかし，遺伝子配列レベルで異常を特定した報告は限
られており，家族性反復性胞状奇胎や卵巣腫瘍において
異常hCGβ鎖の産生が報告されている程度である�15）。一
般臨床における遺伝子解析は稀であり，実際の診療での
変異hCGの評価は主として免疫学的手法に依存している
のが現状である。
　その他の尿中hCG定性検査が偽陰性となる要因として
は，月経不順，試薬間のばらつき，検査方法の違いなど
も挙げられる�13）。また，随時尿でのhCGは尿の濃縮・希
釈を主要因とするばらつきが大きく，血中hCGとの互換
性は不良であるため，血清hCG測定を推奨する報告もあ
る�８，�12）。
　当院では，本症例を経験する以前は血清hCG定量検査
の結果が判明するのは翌日以降であったが，本症例を契
機に24時間対応とし，当日中に結果の確認が可能とな
るよう変更した。また，尿中hCG定性検査で偽陰性が疑
われる場合には，血清hCG定量検査を実施する方針とし
た。
　本症例は術後の血清hCGが9,227mIU/mlと高値であっ
たが，術前の尿中hCG定性検査は陰性であった。
　今回尿中hCG定性検査が偽陰性となった原因は，出血
性ショックによる濃縮尿（尿比重1.050）で検査を行っ
たため，hCG濃度が著明高値であった可能性や検査キッ
トの捕捉抗体がβ core fragmentなどの変異hCGに反応
した可能性が考えられた。
　尿中hCG定性検査は妊娠の有無を調べるために広く用
いられている精度の高い検査であるが， 偽陰性となる可
能性を認識しながら診療を行う必要がある。
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