
はじめに

絨毛癌は絨毛細胞からなる悪性腫瘍で，通常は妊娠

時の絨毛細胞から発生する妊娠性と，非妊娠性とに大

別される．妊娠性絨毛癌の平均年齢は２９－３１歳，発症

頻度は東南アジア諸国では比較的高く，０．４－２／１０００

妊娠とも報告される．近年では，奇胎妊娠・正常妊娠

のいずれにも続発しうると考えられている．絨毛組織

は血行性に転移しやすく出産後に消失するため，子宮

に原発巣を認めず子宮以外の部位で転移性絨毛癌とし

て発見されることもある１）～３）．

今回われわれは正常妊娠後４年で発症した若年女性

の絨毛癌肺転移の１例を経験したので報告する．

症 例

患 者：３０歳代，女性．

主 訴：けいれん

既往歴：特になし

家族歴：糖尿病（祖母）

喫煙歴：なし

妊娠・出産歴：４経妊４経産（最終出産は３年９ヶ

月，正常分娩）

現病歴：人間ドックの CTで右中葉肺腫瘤，右常用空

洞病変を指摘され，当院呼吸器科を紹介された．血液

検査では，腫瘍マーカー（AFP，CEA-S，SCC，Pro-

GRP，CYFRA，NSE）の上昇はみられなかった．半

年後にフォローの胸部単純 CT（図１，２）を撮影し

たところ，右中葉肺腫瘤（図２）に増大傾向を認めた．

遠隔転移検索のために全身 PET-CT，頭部MRIが行
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要 旨

患者は３０歳代女性，４経妊４経産．健診の胸部レントゲンで異常を指摘されたことはなかったが，人間ドックの CTで

右肺中葉腫瘤，右肺上葉空洞病変を指摘された．半年後のフォロー CTで右中葉肺腫瘤に増大傾向を認めた．全身 PET-

CTや頭部MRIでは遠隔転移は指摘されなかった．右肺中葉の腫瘤に対して胸腔鏡下肺中葉切除術が施行され，術中

迅速診断では非小細胞肺癌を疑った．永久標本では合胞体様細胞と異型の強い大型細胞がみられ，免疫染色を追加した

ところ，大型細胞は CK７陽性，p４０弱陽性であり，肺原発の扁平上皮癌が鑑別にあがったが，合胞体様細胞は hCG陽

性，inhibin陽性，PLAP陽性，SALL４陰性で，絨毛癌肺転移疑いと報告した．原発巣不明のままフォローしていたが，２

ヶ月半後に突然の意識消失，けいれんにて救急搬送され，頭部 CTで多発脳転移を疑われた．血清 hCG-βsubunitは術

後には正常上限であったが，来院時には上昇していた．intact hCGは著明な高値を認めた．肺の病理所見，intact hCG

の上昇を考慮し絨毛癌と診断され，化学治療が行われた．

絨毛性疾患の診断は，画像検査と血清 hCGの値が重要で，病理組織学的確認を必ずしも必要としない．出産歴のある

若い女性の多発性病変をみた場合には，血清 hCG測定を急ぐ必要がある．なお，血清 hCGの測定を行う場合には hCG-

βsubunitのみでなく intact hCGや total hCGの測定が重要であり，total hCGが最も望ましい．

キーワード：絨毛癌，肺転移，hCG，total hCG，正常妊娠
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われたが遠隔転移は指摘されず，右中葉肺腫瘤に対し

て肺部分切除が行われた．術中所見では胸腔内に癒

着，播種，胸水，気腫性変化を認めなかった．腫瘍部

位は右中葉やや頭側に膨隆部として認められ，胸膜変

化はなく，境界明瞭であった．肉眼的には過誤腫等が

考えられたが，術中の迅速診断では扁平上皮癌疑いで

あり，肺部分切除に引き続き胸腔鏡下右肺中葉切除術

が行われた．

病理組織所見：腫瘤は白色から褐色調で最大径１．５cm

であり，病変の辺縁に小結節が多発していた（図３）．

標本の中心部に広範な壊死を有する病変を認め，周囲

には結節状の小病変も認めた（図４）．広範な壊死の

辺縁にはリンパ球浸潤を伴う大型細胞がみられ，大型

細胞には核分裂像も比較的多くみられた．大型細胞は

異型性が強く多核のものもみられ，明らかな細胞間橋

はみられなかった．広範な壊死巣周囲に認めた小結節

の部分は弾性板（ビクトリアブルー HE染色）を有し

ており，脈管内で腫瘍細胞が増殖していると考えられ

た．一部，角化，もしくは胎盤で見られる合胞体細胞

に類似する部分も認めた（図５）．

肺に壊死を伴う結節性病変を有し，合胞体様あるい

は角化様細胞，大型異型の強い充実性の細胞からなる

腫瘍として，扁平上皮癌，絨毛癌，扁平上皮癌以外の

原発性非小細胞癌が鑑別にあがる．扁平上皮様の細胞

を認めており扁平上皮癌も疑われたが，血管内浸潤，

壊死巣の散在，充実性蜂巣，合胞体様細胞を認めるこ

とからは絨毛癌も疑われた．鑑別のため，免疫染色を

追加した（表１）．hCG，inhibin，PLAP，hPLが陽

性であり，絨毛癌が強く疑われた．外来にて全身精査

をすすめていたが（表２），術後約２ヶ月半後に突然

の意識消失，けいれんで救急搬送された．

図１ 半年後のフォロー胸部CT．右上葉に空洞を含む結
節影（矢印）を認める．

図２ 半年後のフォロー胸部CT．右中葉に腫瘤影（矢印）
を認める．

図４ 部分切除標本（HE染色）．

図３ 部分切除材料固定後の割面．
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臨床経過：搬送時の頭部 CT（図６）では左前頭葉，

後頭葉に病変を認め，脳転移が疑われた．血液検査（表

３）では hCG-βsubunitがさらに上昇しており，intact

hCGを追加したところ高値であった．組織学的所見

と臨床経過を総合し絨毛癌と診断され，加療目的に転

院した．EMA/CO療法８コース後も hCG-βsubunit
は陰性化せず，EP-EMA療法に変更し，５コース終

了後に total hCGが陰性化し，３コース追加して終了

している．その後は転移病変のフォローを行っている

が，CT，頭部MRIで再発を認めず，１ヶ月ごとの total

hCGのフォローでも陰性を維持している．

考 察

絨毛癌は細胞性栄養膜細胞と合胞体性栄養膜細胞か

らなり，絨毛を欠く悪性腫瘍である．大きく妊娠性絨

毛癌と非妊娠性絨毛癌に分かれるが，非妊娠性のもの

はまれである．妊娠性絨毛癌の先行妊娠の約半数は正

常妊娠であり，流産，奇胎と続く．正常妊娠に続発す

るために，進行するまで見落とされ致死的となること

もある４）．

検査としては血清 hCG，胸部・骨盤内の画像検査

を行う．転移巣としては肺，中枢神経系，肝臓が多い．

画像検査で肺，膣への転移がなければ，他臓器への転

移は極めてまれである．診断には血清 hCGの上昇が

用いられ，治療前の病理学的診断は必須ではないた

め４），血液検査は極めて重要である．

hCGの検査項目としては，主に intact hCG，total hC-

G，hCG-βsubunitの３種類がある．

精巣腫瘍診療ガイドライン２０１５によると，intact

hCGと total hCGのどちらが優れているかは現時点

で不明であるが，total hCGの方が優れている可能性が

あるとされている．実臨床では，いずれか片方のみの

測定ではなく，total hCGと intact hCGや，intact hCG

と hCG-βsubunitなど，複数項目の測定が望ましいと

される．

図５ 部分切除標本（HE染色）．

表１ 免疫染色結果

合胞体様細胞
・陽性
CK２０（細胞質），PLAP（細
胞膜），hcG，inhibin,hPL

・陰性
CK７，３４βE１２，TTF-１，
p４０，ALK，p６３，p１６INK４，
CD１４６，SALL４，OCT４，
AFP，GCDFP１５

大型細胞
・陽性
CK７（核），３４βE１２（細
胞質），p４０（核，弱陽性），
p６３（核，弱陽性），p１６INK４

（細胞質），hCG
・陰性
CK２０，TTF-１，ALK，
PLAP，inhibin，hPL，CD１４６，
SALL４，OCT４，AFP，
GCDFP１５

表２ 術後追加検査結果

婦人科診察 子宮に異常認めず

PET/CT 肺以外の転移巣を認めず

血清 hCG-βsubunit ０．３１ ng/ml（基準値：０．１ ng/ml以下）

図６ 搬送時頭部単純CT．左前頭葉，左後頭葉に病変（矢
印）を認める．

表３ 腫瘍マーカー測定結果

血清 hCG-βsubunit ２．９９ ng/ml（基準値：０．１ ng/ml以下）

血清 intact hCG ２，７５０mIU/ml（基準値：０．５mIU/ml未満）

血清 AFP １．２３ ng/ml（基準値：０．８９－８．７８ ng/ml）
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また絨毛性疾患取扱い規約第３版によると，変異体

hCGを含む total hCGは低単位の hCG値も反映し，

疾患の管理に有用であると言われている．注意すべき

は，製造会社，hCGの種類，測定単位などにより，

それぞれの hCG測定キットで基準値が異なることで

ある．どの種類の hCGを測定するかを選択し，検査

値の評価の際にも値や単位に注意が必要である．

なお，当院の検査では intact hCGを測定していた

が，絨毛性疾患取扱い規約規約で推奨されている total

hCGへ変更されている．

絨毛癌の肉眼所見は比較的境界明瞭な腫瘤で，血管

破壊傾向が強いため出血をきたしやすい．腫瘤の中央

部は出血・壊死が著しく，周辺に腫瘍の実質を認め

る．組織所見では栄養膜細胞が主体をなし基本的に細

胞異型は高度であるが，通常の初期妊娠時に類似し異

型が乏しいこともある．腫瘍は固有の間質と栄養血管

に乏しく腫瘍組織が直接血液に接する．免疫組織化学

的に合胞体性栄養膜細胞は hCGβ に強陽性であり，

hPLと PLAPに陽性を示す場合もある．細胞性栄養

膜細胞は少数が hCGβ のみに陽性で，hPLと PLAP

に陽性なのはごく少数である．サイトケラチンは栄養

膜細胞の同定に優れたマーカーであり，すべての栄養

膜細胞で強陽性となる．本症例では，絨毛癌の大型細

胞において p４０免疫染色が陽性であった．扁平上皮癌

との鑑別点は，腫瘍が主に血管内に存在し通常の扁平

上皮癌より p４０の染色性が弱いこと，合胞体性細胞が

存在し hCG免疫染色が強陽性となることが決め手と

なった．

妊娠性絨毛癌の予後予測スコアとして FIGO/WHO

grading system分類があり，年齢，先行妊娠，先行妊

娠からの期間，治療前血中 hCG，腫瘍最大径，転移

部位，転移個数，前化学療法の８つの項目でスコアリ

ングされる３），５）．骨盤内・肺以外の臓器に転移を認め

るとリスクが上がるため，病変が骨盤内・肺にとど

まっているうちに速やかに化学療法を開始することが

重要であり，そのためには早期に診断に至ることが必

要である．

治療には大きく２つあり，化学療法と放射線療法で

ある．化学療法ではメトトレキサート，アクチノマイ

シン Dなどの多剤併用療法が行われる．放射線療法

は脳転移に対して行われる．治療の効果判定は治療前

後の血中 hCG値のモニタリングで可能である．

肺に原発・続発の絨毛癌が発生する原因としては，

原発巣の消退した生殖器原発絨毛癌からの転移，妊娠

時の絨毛細胞の肺塞栓からの発癌，胎生期の胚細胞の

迷入，通常の原発性肺癌からの分化異常が挙げられ

る．最終妊娠から長期間経過して発症した絨毛癌も報

告されており６），７），子宮などの原発巣が認められず初

発症状が転移巣に起因することもある．本症例では４

経妊４経産，流産歴や中絶歴はなく最終出産は３年９ヶ

月前であった．

PET/CTでは肺以外に転移巣を認めず，子宮病変

も確認できなかった．妊娠後の期間のみで妊娠性か非

妊娠性かを判別することは難しく，転移性絨毛癌か原

発性絨毛癌かの分類は困難であったが，妊娠性絨毛癌

であったとしても不思議はない．

また本症例は初診時の全身 PET/CTや脳MRIで転

移をみとめなかったが，２ヶ月半後に脳転移による症

状で救急搬送されている．絨毛癌は進行が速く早期診

断が予後へ与える影響は大きく，intact hCG測定が今

回の診断の契機となった．hCG-βsubunitが微増にと

どまっていても，本症例のような転移に至っている絨

毛癌の存在は否定できず，intact hCGや total hCGを

測定し，絨毛性疾患に詳しい産婦人科医へ紹介するこ

とが必要である．

おわりに

絨毛癌は，血清 total hCG高値であれば病理組織学

的確認を必ずしも要さず，N分類がなく，予後予測ス

コアが存在する，非常に特殊な癌である．予後予測ス

コアが低いうちは化学療法が奏効するため，正しく診

断した上で速やかに治療を開始する必要がある．絨毛

癌の病理診断を行う際には，その病理組織とともに，

これらの事項をよく理解しておく必要があると思われ

る．
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A ３９-year-old woman presented to us due to chest X-ray abnormal shadow. Chest computed tomography

revealed a mass shadow and a cavitary lesion over the right upper and middle lobes. Six months later, follow-

up chest computed tomography showed enlargement of the mass in the middle lobe. No metastatic lesion was

found with positron emission tomography or with head magnetic resonance imaging.

A thoracoscopic right middle lobectomy was performed and the intraoperative frozen section analysis of the

tumor suggested a squamous cell type of non-small cell carcinoma, but after fixation, the tumor consisted of

syncytial cells and large cells. With additional immunostaining, the large cells showed positivity for CK７ and

weak positivity for p４０．The syncytial cells showed positivity for hCG and PLAP, but tested negative for SALL４．

We suspected choriocarcinoma and therefore diagnosed the patient accordingly. Because of the aggressive

nature of the choriocarcinoma, we requested for regular hCG check-ups.

Approximately ２．５ months after the operation, she was brought to the hospital by an emergency medical

team because of a seizure and loss of consciousness. Head computed tomography suggested multiple brain

metastases. Her serum hCG-beta subunit level at the post operative date had increased compared to her

postoperative level ０．３１ng/ml to ２．９９ng/ml, while the intact hCG level was abnormally high at second

admission.

In a suspected case of choriocarcinoma, not only serum hCG-beta subunit but also intact hCG levels must be

tested. Assessing the patient’s total hCG is the most optimal approach. Because of the pathological findings in

addition to the high total or intact hCG level, this patient was diagnosed with choriocarcinoma and chemother-

apy was initiated. Positive p４０ immunoreactivity of the cytotrophoblasts should not be misdiagnosed as

squamous differentiation.
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