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　異数性に関する着床前遺伝子検査（PGT-A、これ
まで着床前遺伝子スクリーニング又は PGS の名で
知られています）によって、胚盤胞から採取した細胞
検体についてその染色体の内部に関する情報が
得られ、胚移植の判断材料とすることができます。
　母体年齢が高いと異数性の発生頻度が高いことが
わかっているため、PGT-Aは当初、体外受精（IVF）
胚を正倍数体（染色体数が正常）と異数体（染色体数
が多い又は少ない）とに分類するためのものでした。
　しかし、近年のPGT-A 技術の進歩によって、正倍
数体と異数体の中間となるモザイクを含む可能性の
ある結果の範囲が拡大しており、PGT-A及びモザイク
現象の臨床的影響について新たな疑問が生じて
います。

PGT-Aの根拠

　2013 年にHarton et al. が最初に報告したほか、
最新のThe Society of Assisted Reproductive 
Technology,（SART）データにみられるように、
PGT-Aを実施する IVFによって、特に凍結移植で、
母体年齢が着床率に及ぼす影響を効果的に好転
させることが期待できます1。
さらに、PGT-Aの登場以来、現在までに得られた
科学的データから、少なくとも35歳以上の母体では、
正倍数体胚の方が無作為に選択した胚よりも流産率
が低く、移植当たりの妊娠継続率が高いことが報告
されています。2-6。
　検査済みの正倍数体胚の方が未検査の胚よりも
成功する可能性が高まるため有効であるほか、
PGT-A によって複数胚移植から単一胚移植に移行
し、双胎妊娠をはじめ多胎妊娠による合併症のリスク
を低下させることが期待されます3。
　正倍数体胚の移植に関するデータは万全で異論の
余地のないものですが、モザイク胚に関する研究は
引き続き進められています。
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なり、Clinician's Guide to Mosaicism（モザイク現象の臨床
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モザイク現象：その実態と仕組み

　PGT-Aにおいて、モザイク現象とは2種類またはそれ
以上の明確に異なる細胞系からなる胚であると理解され
ており、この点で最も重要な例が、正倍数体細胞と異数体
細胞が混在した胚です。生物学ではしばらく前からモザイク
現象という概念が認識されていますが、これは単に着床
前胚を対象にモザイク現象を確実に検出してきた一部の
次世代シーケンシング（NGS）技術プラットフォームの
感度が高くなったにすぎません。
　胚全体の異数性は通常、配偶子形成期の減数分裂
異常の結果として生じるのに対し、モザイク現象は胚
分裂期の有糸分裂異常によって生じます。モザイク現象は
減数分裂異常ではなく有糸分裂異常の結果であること
から、母体年齢との間に相関は認められていません7。

モザイク現象の臨床的重要性

　高解像度NGS法を用いたPGT-A結果の約10～20％
がモザイクです3,7-10。モザイク現象は常に胚に存在してい
るものですが、検知できるようになったのは技術が進歩

した近年になってからです。
　これまでの方法は、胚を正倍数体と異数体に分類する
だけであったため、何年もの間、知らないうちにモザイク胚
を移植してきました。モザイク胚の方が正倍数体胚よりも
着床率が低く、流産率が高いことがわかっていますが、
健常な出生に至る可能性もあります3,7-10。実際に、中間的
な結果として、モザイク胚が成育可能な妊娠をもたらす
可能性は、正倍数体胚と異数体胚の中間となっています。
　最近実施したCooper Genomicsの社内試験で、胚
生存率を示す3つの重要な指標（着床率、流産率、妊娠
継続率）を異なる胚のグループ間で比較した結果、正倍
数体胚とは有意差があるものの、モザイク胚に生存能が
あることがわかりました。モザイク現象が低度（検出された
異常が40％未満）の胚では着床継続率（OIR）が50％で
あり、これよりもモザイクの割合が高い胚の30％と比較
して有意な差がありました。
全体的にみると、モザイク胚では流産率が24％であるの
に対して正倍数体胚では7％（p＜0.001）であり、モザイク
胚（異常が20～80％）の移植1サイクル当たりのOIRが
37％であるのに対して正倍数体胚の移植後のOIRは
77％（p＜0.001）という結果が得られました。

学会のガイドライン

　現在までに、モザイク胚及び診療の推奨事項に関する
ガイドラインを発行している学会はわずか2団体です。最初
のガイドラインは、2016年7月にPreimplantation 
Genetic Diagnosis International Society（PGDIS）
が発表したもので、このガイドラインではPGT-A結果を
報告する際に、検出した異常20％超を「カットオフポイント」
とするよう提唱しています。そのため、これよりも低度
（＜20％）の場合は正常（正倍数体）に、80％超の場合は
異常（異数体）に、20～80％の場合はモザイクに分類される
ことになります11。
　この段階では、既知のモザイク胚の移植から得られた
結果のデータがきわめて少なく、胎児又は胎盤にモザイク
現象が確認された生殖結果から得た知見を踏まえて、
さらなる推奨事項が追加されました。染色体に基づく
これらの推奨事項では、出産及び妊娠の転帰に及ぼす
影響を踏まえて、染色体2、7、13、14、15、16、18及び
21に関連するモザイク現象の優先度を下げるよう提唱
しています。

　その後間もなくCongress on Controversies in 
Preconception, Preimplantation, and Prenatal 
Genetic Diagnosis（COGEN）が声明を出した時点では
すでに知見が進展しており、モザイク現象の程度（低度
であるか高度であるか）が胚に及ぼしうる影響に関して
コメントが追加されました12。
　 に最近掲載された
試験では、染色体変化に基づいて胚の「スコアリング
システム」を定めるべく、胎児合併症のリスク、片親性
ダイソミーのリスク、流産リスク及び胎児異数のリスクの
4つのパラメータを検討しています。試験結果では、いずれ
の染色体及びいずれの構成（トリソミーであるかモノソミー
であるか）を移植で優先させるかについて包括的に分類
しています13。一見すると複雑ですが、既知のモザイク胚
の移植結果について知見が深まるにつれ、こうした
「個別の」推奨事項のなかに最終的な解決策が見えてくる
ものと考えられます。

PGT-A結果の分布
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科学的データから、少なくとも35歳以上の母体では、
正倍数体胚の方が無作為に選択した胚よりも流産率
が低く、移植当たりの妊娠継続率が高いことが報告
されています。2-6。
　検査済みの正倍数体胚の方が未検査の胚よりも
成功する可能性が高まるため有効であるほか、
PGT-A によって複数胚移植から単一胚移植に移行
し、双胎妊娠をはじめ多胎妊娠による合併症のリスク
を低下させることが期待されます3。
　正倍数体胚の移植に関するデータは万全で異論の
余地のないものですが、モザイク胚に関する研究は
引き続き進められています。

オリジオ・ジャパン㈱は、日本で着床前遺伝子検査サービスのご提供はしていません。（2018 年 8月現在）
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SART.org data (2015)
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染色体異常を検出する最初のPGT法を開発しました。
　1995 年には、Institute for Reproductive Medicine and Science of Saint Barnabas で
PGTのDirectorとなり、染色体転座を検出する最初の検査法を開発しました。

　2001 年、Reprogenetics 社を共同設立し、同僚とともにその業績及び研究に対して、2011 年から2017 年
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大学の特任教授であり、PGDISの共同設立者でもあります。

モザイク胚に関する詳細は、当社のブログ：
origio.com/how-to-prioritize-mosaic-embryosをご覧に
なり、Clinician's Guide to Mosaicism（モザイク現象の臨床
ガイド）をダウンロードしてください。
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