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Although chemotherapy remains to be the mainstay of treatment of trophoblastic disease,
hysterectomy has been performed as the primary management of nonmetastatic trophoblastic
disease who desire sterilization and for uterine disease resistant to chemotherapy. Clinically, the
documentation of disease regression is provided by serial quantitative serum β-hCG assays and
the persistent disease may be indicated when the serum β-hCG values rise for 2 weeks or
plateau for 3 weeks or more.

Because of similarity in molecular structure, the confounding effect of an elevated LH on
β-hCG assessment in castrated women after treatment for trophoblastic disease has been
documented. This LH cross-reactivity may be suspected in women with bilateral oophorectomy
demonstrating persistent low levels of β-hCG. It is particularly true when the assay is perfo-
rmed by conventional polyclonal radioimmunoassay.

We have experienced two cases of nonmetastatic trophoblastic disease whose serum β-hCG
assay plateaued at a low level after total abdominal hysterectomy with bilateral salpingo-
oophorectomy and chemotherapy. Clinical and radiologic work-ups were done for metastatic
lesion in dose patients, but the results were negative. The quantitative LH assays (Serono LH
MAIAclone kit, Roma, Italy) were performed with the sera obtained from the patients; the
results were 37 and 31 mIU/ml (1st IRP) with β-hCG of 14 and 13 mIU/ml (1st IRP), respec-
tively. With the initiation of oral estrogen replacement thrapy to those patients, the quantitative
β-hCG values fell below 5 mIU/ml (1st IRP) and they remained in complete chemical
remission without any additional chemotherapy for one year. The persistant low titers of β-hCG
in those patients were considered to be result of LH cross-reactivity on β-hCG assessment.
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Ⅰ. 서 론

임신성 융모성 질환은 항암요법으로 완전소산이

가능한 질환으로 알려져 있다. 그러나 임신을 더 이
상 필요치 않는 환자에서, 다른 장기에 전이가 없는
경우에 일차적 치료로, 또한 항암요법에 잘 반응하지
않는 경우에 자궁 적출술을 사용하게된다.
그 후 치료의 평가는 혈장의 β-hCG 정량검사를
지속적으로 추적 관찰함으로써 판정을 내리며 그 값

이 2주 이상 상승하거나 3주 이상 떨어지지 않고 지
속되는 경우에 치료에 저항이 있는 것으로 판정한다.
우리는 임신성 융모성 질환으로 자궁 적출술 및
항암요법으로 치료후 추적 관찰하던중 치료에 저항
이 있는 2예를 보았으며, 이는 단일 항체군을 이용한
방사면역 측정(RIA, radioimmunoassay)에서 황체화호
르몬(LH)의 값이 높은 상태에서는 β-hCG와 LH 사
이에서 교차반응이 일어날 수 있으며 이로 말미암아
β-hCG값의 완전소산이 방해받게되며 이것은 호르
몬 대체요법을 시행함으로써 완전소산을 관찰한 2예
를 문헌 고찰과 함께 보고하는 바이다.

Ⅱ. 증 례

<증례 1>
환 자: 나○자, 46세, 기혼.
본 환자는 개인 산부인과 의원에서 자궁근종 진단
받고 본원으로 전원된 환자로 이의 병력 및 검사 소
견은 다음과 같다.
산과력: 8-2-1-6
월경력: 초경은 19세, 주기는 28일로 규칙적이며 7
일간 지속되었으며, 월경량은 중등도이고 월경통이
나 월경 전구증상은 경미하였고 그 외 특이사항은
없었다.
기왕력: 특이사항 없음
가족력: 특이사항 없음
골반 내진 소견: 자궁은 임신 12주 크기로 커져있
었으며 자궁경부는 깨끗하였고, 양측 부속기는 정상
소견임.

흉부 방사선 소견: 정상 소견 보임
골반 초음파 소견: 8×4×5 cm 크기의 다발성낭종
모양의 종괴가 자궁내 관찰되었고 임신성 융모성 질
환이 의심됨
자궁경부 세포검사: 정상 소견
이화학적 검사: β-hCG-214,000 mIU/ml
치료 및 추적검사: 임신성 융모성질환 진단 하에

1992년 1월 28일부터 EMA regimen으로 항암요법 시
행하여 92년 3월 13일까지 모두 4차례 시행하였고
92년 4월3일 β-hCG값이 26 mIU/ml인 상태에서 자
궁적출술 및 양측 난소난관절제술을 시행하였다. 이
후 4월 10일과 4월 17일 시행한 β-hCG값이 14 mIU/
ml에서 고평부(plateau)를 보였으며, 이에 4월 21일 5
번째 EMA regimen으로 항암요법 시행하였고 5월 22
일 β-hCG값이 5.0 mIU/ml 이하로 감소 하고 5월 26
일 6번째 EMA regimen 으로 항암요법 시행하였으나
5월 29일 시행한 β-hCG 값이 7.4 mIU/ml 으로 증가
하였다. 이후 6월 14일과 6월 19일 시행한 β-hCG값
이 각각 6.6 mIU/ml, 7.4 mIU/ml로 또 고평부를 형성
하여 7월 7일 regimen을 EMA-Co로 바꾸어 7번째 항
암요법을 시행하였다. 이후 7월 21일 β-hCG값이 5.0
미만(3.1 mIU/ml)으로 감소하였으나 7월 31일과 8월
7일의 β-hCG값이 5.5 mIU/ml, 8.3 mIU/ml로 다시 증
가하였다. 8월 10일 8번째 항암요법을 EMA-Co
regimen으로 시행하였고 9월 15일 항암요법은 POMB
regimen으로 바꾸어 시행하였다. 이후 9월 15일 검사
에선 5.0 mIU/ml 미만으로 감소하였으나 그 이후 9월
29일과 10월 9일 검사상 6.2 mIU/ml로 다시 고평부를
형성하였다. 그 후 약 3개월간 특별한 치료 없이 계
속 추적 검사하였고 94년 2월 16일 β-hCG는 5.8
mIU/ml였고 FSH와 LH는 각각 37 mIU/ml 와 72
mIU/ml였다. 이에 94년 2월 21일 Premarin으로 호르
몬대체요법을 시행하였다. 그 결과 3월 25일 시행한
β-hCG는 5.0 mIU/ml 미만(4.2 mIU/ml) FSH와 LH는
각각 23 mIU/ml 과 45 mIU/ml 였으며 4월 25일과 6월
9일 계속 β-hCG가 5.0 mIU/ml 미만으로 나타나 β-
hCG의 완전 소산이 이루어졌다(Fig. 1).

<증례 2>
환 자: 이○숙. 기혼, 46세

It is concluded that whenever the assay of β-hCG shows persistent low titers in the
oophorectomized patient for treatment of trophoblastic disease, LH cross-reactivity should be
suspected.
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Fig. 1. Log graph of weekly hCG concentra tion.

주 소: 본 환자는 무월경 5＋5주를 주소로 본원에
내원

출산력: 5-2-2-3
월경력: 초경은 16세였으며 주기는 28일이었고 월
경 곤란증은 없었다. 최종 월경일은 95년 9월9일 이
었다.
기왕력: 특이사항 없었음.
가족력: 특이사항 없었음.
골반 내진 소견: 자궁경부에 중등도의 미란이 있
었고 자궁은 임신 12주 정도로 커져있었으며 양측
부속기는 정상 소견이었다.
흉부 방사선 소견: 특이사항 없었음.
초음파 소견: 자궁 내에 7×5×5 cm 크기의 여러
낭종으로 구성된 종괴가 보였으며 양쪽 난소는 정상

소견이었다. 복부초음파상 간, 췌장, 비장 등은 정상
소견 보였다.
이화학적 소견: β-hCG-395000 mIU/ml
치료 및 추적검사: 임신성 융모성 질환 진단하에

95년 10월 23일 자궁적출술 및 양쪽 난소적출술을
시행하였다. 수술 후 β-hCG는 계속 감소하여 6주
후 53 mIU/ml로 이었으나 12월 18일 시행한 β-hCG
값이 68 mIU/ml로 증가하였다. 그 이후로 12월 26일
부터 1월 24일까지 5차례 시행한 β-hCG값이 44
mIU/ml, 19 mIU/ml, 18 mIU/ml, 38 mIU/ml, 33 mIU/
ml로 고평부를 형성하였다. 첫 번경험으로 가정하에
1월 29일부터 호르몬대체요법을 시행하였다. 시행 4
주 후 β-hCG값이 5.0 mIU/ml 미만(0.8 mIU/ml)으로
감소하였고, 계속된 추적 검사에서 β-hCG값이 5.0
mIU/ml 미만(3월 7일 0.8 mIU/ml, 3월 14일 1.0 mIU/
ml, 3월 28일 0.3 mIU/ml, 4월 22일 0.1 mIU/ml, 5월
17일 0.7 mIU/ml)으로 β-hCG값의 완전소산이 이루
어졌다. 이후로 환자는 Premarin으로 계속 호르몬대
체요법을 시행하였고 98년 4월 현재까지 β-hCG값

의 상승은 보이지 않았다(Fig. 2).

Fig. 2. Log graph of weekly hCG concentra tion.

Ⅲ. 고 찰

임신성 융모성 질환은 항암요법으로 완전 소산이
가능한 질환으로 알려져 있다.1) 비록 폐전이가 있는
경우에도 거의 100%의 완전 소산을 이룰 수 있다.2)
주치료는 항암요법이며 더 이상 임신을 원하지 않는
경우, 항암요법에 잘 반응 하지 않는 경우 자궁절제
술을 시행할 수 있다.3)
치료의 성과는 수술 또는 항암요법 후 지속적으로
β-hCG로 추적 관찰하는 것으로서 이때 정상 수준으
로 β-hCG값이 떨어질 때까지 매주 검사하게 되며
hCG값이 3회 이상 감소가 없거나 2회 이상 증가하면
지속적 임신성 융모성 질환으로 진단하게 된다. 항암
요법 시행시 항암제에 대한 유병률과 사망률이 증가
하기 때문에 치료 이전에 항암요법을 계속 시행해야
하는지 여부를 알기 위해 β-hCG 검사가 요구되는
것이다. β-hCG값은 종양의 크기, 임상적 진행양상
과 서로 상관관계를 갖는다고 하였다.4) 양측 난소절
제술 및 자궁적출술을 시행한 환자에서 β-hCG 측정
시 황체화호르몬의 증가로 인한 β-hCG와의 교차반
응 및 그 값의 증가는 더 이상 새로운 것은 아니다.5)
이런 현상은 양측 난소절제술을 시행하지 않은 환자
중 여러 항암제, 특히 cyclophosphamide와 chlora-
mbucil 등과 같은 alkylating agents를 사용한 경우에도
난소 부전증을 야기시킴으로써 일어날 수 있다.
소파수술(dilatation and curettage) 또는 항암요법만
시행한 경우 임신을 예방하기 위해 피임약을 사용하
게되며 이는 임신에 의한 β-hCG의 혼동을 막게 한
다. 반면 환자가 불임을 원해 자궁 적출술 또는 자궁
적출술 및 양측 난소난관적출술을 시행한 경우 임신
으로 인한 β-hCG 의 혼동이 일어나지 않기 때문에
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피임약을 사용하지 않을 수 있다.
hCG는 2개의 아단위(subunit)으로 구성된 당단백
질(glycoprotein)로, 그중 하나인 α-hCG는 92개의 아
미노산으로 구성되어 있으며 모든 당단백질(gly-
coprotein)의 아단위(subunits)가 서로 동일하다.6) β
-subunit는 145개의 아미노산으로 구성되 있고 다른
당단백질(glycoprotein)과 구별되며 β-hCG는 황체화
호르몬의 그것과 30개의 아미노산만이 다르다.
또한 두 단백질이 유사한 작용을 갖는 것으로 되

어있고 교차반응도 일어나는 것으로 알려져 있다. 과
거에는 β-hCG 측정이 민감도가 떨어지고 특이도도
떨어졌으나 방사면역 측정법이 발견됨에 따라 황체
화호르몬과 β-hCG가 같이 있는 표본에서도 β-hCG
만이 선택적으로 측정이 가능해 졌다.7)이와 같은 장
점 때문에 방사면역 측정법(radioimmunoassay, RIA)8)
은 임신성 융모성질환을 가진 환자에서 β-hCG 측정
에 사용 되어왔다.9) 또한 단일세포군 항체의 출현으
로 인해 다세포군 항체보다 동종성(homogeneity), 특
이성(specificity), 가용성(availability)이 더 높아졌으
며, 특히 β-hCG 검사 시행시 그 의의가 보고된 바
있다.10,11)그러나 Cole 등은 nicked hCG 등 여러 종류
의 β-hCG가 존재하는 경우 임상적인 면에서 다세포
군 항체가 오히려 더 좋다고 보고12-15)하였으며 특히
1983년에는 단일세포군 항체만을 사용한 경우 다세
포군 항체를 사용한 경우보다 이점이 없다고 하였다.
자궁적출술 및 양측 난소난관적출술을 시행한 환자
에서는 황체화호르몬이 높아져 있으며 과거의 민감

도가 낮은 방법에서는 교차반응이 많이 일어났으나
방사면역 측정법 특히 단일세포군 항체를 이용한 검
사에서는 교차 반응이 거의 일어나지 않는 것으로
보고되어 있다.16) 그러나 방사면역 측정법의 결과는
표준(reference standard), 항체의 특이성(specificity of
antibody), 기질(matrix), 방법론(methodology), 항체의
다양함(multiple species of ligand)에 의해 많은 영향을
받는다고 보고17)되었고 현재까지는 완전한 하나의
검사 방법은 아직 없다. 황체화호르몬이 높은 상황에
서는 비록 방사면역 측정법을 사용한 경우라도 β
-hCG와 황체화호르몬 사이의 교차반응이 발생한다.
황체화호르몬의 농도가 130 mIU/ml인 경우 교차반응
은 6%에서 일어나고 β-hCG값은 8 mIU/ml 더 증가
된 결과가 나왔고 다른 실험에서는 교차반응이 5%
에서 일어나 황체화호르몬이 40 mIU/ml인 경우 β
-hCG값이 실제보다 2 mIU/ml더 높게 나온다고 보고
하였다.18) 비록 β-hCG와 항체화호르몬 사이에 수치
상으로 정확한 상호관계가 있지는 않지만 황체화호

르몬이 β-hCG값에 약간의 증가를 초래하는 것은 확
실하다. Chen 등은 폐경기 여성의 소변에서 β-hCG
를 검출하였으며 황체화호르몬 유리호르몬에 의해

뇌하수체에서 융모성 성선자극호르몬과 유사한 호
르몬(hCG-like hormone)이 생산된다는 가능성을 시사
하였다.19)
자궁적출술 및 양측 난소절제술 후 황체화호르몬
이 증가해 있는 경우에 피임약을 복용함으로써 황체
화호르몬의 값을 떨어뜨리고 난 후에야 교차반응이

거의 없어진 것을 확인할 수 있었다고 보고한 바 있
다. 양측난소적출술 시행 4주째부터 피임약을 복용
하도록 권유하고 있으며, 이때 보통 8주 후에는 β
-hCG 값이 정상 수준이 된다고 보고하였다.20) 또한
두통, 고혈압 등 피임약의 부작용이 있는 경우 계속
복용할 필요는 없으며, 검사 2주 전부터 피임약 복용
을 권유하고 있다.
그러나 β-hCG값이 낮은 농도에서 계속 고평부를
보인다해서 이것이 모두 황체화호르몬과의 교차반
응에 의한 결과라 할수 없으며 융모성 성선 자극호
르몬을 생산하는 폐의 대세포암(large cell carcinoma)
등을 간과하여선 안된다.21)
우리는자궁적출술과양측난소절제술을시행받은
임신성 융모성 질환 환자에서 황체형성 호르몬과 융
모성 성선자극호르몬 사이의 교차반응이 거의 없는
것으로 알려진 단일세포군 항체(monoclonal antibody)
를 이용한 방사면역 측정 방법(radioimmunoassay)에
의해 추적 조사하던 중 융모성 성선 자극호르몬의 낮

은 수치에서 더 이상 떨어지지 않고 지속되는 것을
관찰하였다. 이는비록단일 항체군을이용한방사면
역 측정 방법에서라도 황체화호르몬의 값이 높은 상
태에서는 β-hCG와 황체화호르몬 사이에서 교차반
응이일어날수 있으며이로 말미암아β-hCG값의 완
전소산이 방해받고 이것은 호르몬대체요법을 시행함

으로써 완전소산을 관찰할 수 있었다.

Ⅳ. 결 과

저자들은 융모성 임신성 질환을 가진 46세 된 두
여성에서 자궁적출술 및 양측 난소절제술 후 β-hCG
추적 검사시 호르몬대체요법을 시행하여 완잔 소산
을 이루었던 2예 경험하였기에 간단한 문헌 고찰과
함께 이를 보고하는 바이다.

- Refer en ces -

- 187 -



- 난소가 적출된 임신성 융모성 질환에서 고원정체를 보인 β- h CG의 완전관해에 관한 증례 -

1. Goldstein DP: Gestational trophoblastic neoplasms, in
clinical cancer chemotherapy (E. M. Greenspan, Ed.),
Raven Press, New York 1975;257-284.

2. Lurain JR, Casanova LA, Miller D: Prognostic factors
in gestational trophoblastic tumors: A proposed new sco-
ring system based on multivariate analysis. Am J Obstet
Gynecol 1991;164:611-616.

3. Hammond CB, Weed JC Jr, Currie JL: The role of
operation in the current therapy of gestational tropho-
blastic disease, Am J Obstet Gynecol 1980;136:844-858.

4. Lewis JL, Davis RC, Ross GT: Hormonal, immu-
nologhic and chemotherapeutic studies of transplantable
human choriocarcinoma. Am J Obstet Gynecol 1969;
104:472-478.

5. Hatch KD, Shingleton HM, Younger B, Boots LR:
Elevated titers of the β-subunit of human chorionic
gonadotropin in ooophorectomized women being treated
for gestational trophoblastic disease, Am J Obstet Gyne-
col 1980;137:122-126.

6. Saxena BB, Rathnam P: Subunits of LH from human
pituitary glands. J Biol Chemistry 1071;46:87-94.

7. Van Hall EV, Vaitukaitis JL, Ross GT, Hickman JW,
Ashwell G: Immunological and biological activity of
hCG following progressive desialation. Endocrinology
1971;88:456-464

8. Vaitukaitis JL, Braunstein GD, Ross G: A radioimmno-
assay which specifically measures human chorionic
gonadotropin in the presence of human luteinizing hor-
mone, Am J Obetet Gynecol 1972;113:751-758.

9. Jones WB, Lewis JL, Lher M: Monitor of chemotherapy
in gestational trophoblastic neoplasm by radioimmunoa-
ssay of the β-subunit of human chorionic gonadotropin.
Am J Obstet Gynecol 1975;212: 669-673.

10. Diamond BA, Yelton DE, Sharef MD: Monoclonal
antibodies: A new technology for producing serologic
reagents. N Engl J Med 1981;304:1344-1349.

11. Sevier ED, David GS, Martinis J: Monoclonal antibodies
in clinical immunology. Clin Chem 1981;27:1797-1806.

12. Cole LA, Kardana A: Discordant results in human cho-
rionic gonadotropin assays, Clinical Chemistry. 1991;38:
263-270.

13. Kardana A, Elliott MM, Gawinowicz MA, Birken S,

Cole LA; The heterogeneity of human chorionic go-
nadotropin (hCG). I. Charicterization of peptide hetero-
geneity in 13 individual preperation of hCG. Endo-
crinology 1991;129:1541-1550.

14. Birken S, Gawinowicz MA, Kardana A, Cole LA: The
heterogeneity of human chorionic gonadotropin(hCG). II.
Characteristics and origins of nicks in hCG reference
standards, Endocrinology 1991;129:1551-1558.

15. Cole LA, Kardana A, Andrade-Gordon P, Gawinowicz
MA, Morris JC , Bergert ER, O' Corner J, Birken S:
The heterogeneity of human chorionic gonadotropin
(hCG). III. The occurrence and biological and immu-
nologic al activities of nicked hCG, Endocrinology
1991;129:1559-1567.

16. Wu TF, Ballon SC, Teng N: Monoclonal versus poly-
clonal antibody radioimmunoassay against the beta-
subunit of human chorionic gonadotropin in patiens with
gestational trophoblastic neoplasia. Am J Obstet Gyne-
ecol 1983;147:821-825.

17. Katherine A, O' Hanlan, Tsai-Fung Wu, Nelson NH:
Documentation of complete resolusion f gestational cho-
riocarcinoma in ooophorectomized patient. Gynecol On-
col 1993;51:261-265.

18. Morrow CP, O' Brien TJ, Schlaerth JB: Prognostic cha-
racteristics of serum human chorionic gonadotropintiter
regression following molar pregnancy. Obstet Gynecol
1981;58:478-482.

19. Chen HC, Hodgen GD, Masuur S, Lin JJ, Gross E,
Reichert LE, Birken S, Canfield RE, Rose GT: Evi-
dence for a gonadotropin from nonpregnant subjects that
has physical, immunological, and biological similarities
to human chorionic gonadotropin, Proc. Natl. Acad. Sci.
USA 1977;73:2885-2889.

20. Pastorfide GB, Goldstein DP, Kosasa TS, Levesque L:
Serum chorionic gonadotropin activity after molar preg-
nancy, therapeutic abortion, and term delivery, Am J
Obstet Gynecol. 1974;118:293-294.

21. Hatch KD, Shingleton HM, Gore H, Younger B, Boots
LR: hCG secreting large cell carcinoma of the lung de-
tected during follow-up of a patient previously treated
for gestational trophoblastic disease. Gynecol Oncol In
press.

- 188 -


	1: 
	3: 


