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ロ ン サ ル フ ァ タ
ーゼ 酵素発 現 の 定量測 定

P − 8　 　 乳癌術 後 Ta   xlfen 服 用婦人 の 子宮

内膜に お け る estrogen 　 receptor と Progesteron

receptor の 発現 に っ い て
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〔目的 ］子 宮体癌 で の estrogen 産 生酵 素異常 は ，

aromatase （AR ）と estrone 　 sulfatase （ES ）が 報告

さ れ て い る ．現 在 そ の 異 常 を 簡 便 に 検 出す る 遺 伝

子診断法は な い ．そ こ で 臨床検体測定可 能な 測定

法 の 開発 を し ，免疫 染 色 と の 比 較を 試 み ft　．

［方法 コ子宮体 癌 10例 の 手術材 料 を 凍 結保 存 し，

総 RNA を 抽 出．AR の c
−DNA を 用 い て RT −PCR 法

に よ b，rnRNA 発現 の 強 弱 を 測 定 した ．同時 に 抗

AR 　pelychronal 抗体 を用 い 免疫 組織染色を k ・こ

な い ， cell 　analysis 　 system で 染色法 の 強 弱 を

定量 し た ．ま た 抗 ES 抗 体 を用 い 免疫組織染色 の

検 討 も 行 っ ft　．［成 績 ］体癌 10例中 8 例で niR｛NA

の 相 対 的 定量 が で き，体 癌組 織 の rriRNA ．の 発現 に

は 強弱 か み られ た ．免疫 組織 結 果 と の 比較 で は，

腫 瘍間質 が 強 く染 色 さ れ る 検 体 で rnRNA 発現 が 強

く，ま た 組織学的 G3 の 1 例 で は 強 hmiOIA 発 現

と 同時 に 癌 細胞 ，間質細 胞 両老 に 免疫染色陽性像

が み られ た ．正 常 組織 K つ い て は，閉経 前 15症例

で ， AR 発現は ほ と ん ど認 め ら れ 左 か っ た が ，閉 経

後 平均 15年経 た20 症 例 中 15例 で ， 萎 縮 内膜 上 皮 細

胞 の
一

部 に AR 陽性像 と 内膜 の 肥厚 が 見 られ た ．一・

方，抗 ES 抗 体 免疫染色 の 検討 で は ， 正常内膜 上

皮 細胞 が ES 陽 性 で あ b問質細 胞 は 染 色さ れ な か

っ た ．体癌 組織 で は正常 内膜 同様癌 上皮 細胞 が ES

陽 性 で あ b，問 質細胞 は 染色 さ れ な か っ た ．しか

し 正 常 内膜 上皮 細胞 は 均
一

に ES 陽 性 で あ っ た が ，

癌 細胞 は ES 陽 性 は 不 均 一
で あ っ ft　 一現 在 ES 遺 伝

子 の RT −PCR に よ る mRNA 定量 法を 開 発 中 で あ る ．

［結 論 ］臨 床 応 用 可能 な AR 遺伝 子診 断法 が 確 立 で

き た ，唆 た ES は 上 皮 細胞 で 主 に 発 現 し，　 AR は 間

質 と上 皮細 胞両 者 で 発現 を認 め た ．

【 日 的 】抗 estrogen 剤で あ る tamoxifen （TAM ）を

長 期服 用中 の 婦人 に は 子宮 膜癌 が 増 加す る こ とが

報告 さ れ ， 子 宮内膜 に お い て は estrogen 作用を 示

す こ とが 推測さ れ て い る ．そ こ で 我々 は 乳癌 術後

TAM 服用婦人の 子宮内膜に おけるestrogen 　receptor

（ER ）な らび に Progesteron 　 receptor （PR ）の 発 現

を 免 疫組織 学的 に 検討 し た ．【方法 】TAM 服用 患

者で 子 宮内膜生 検を 試み た の は 42例あ り ， うち25

例 33 標本 で 十 分量 の 子宮 内膜 が 採取 さ れ た ．そ の

Paraffin 　brock より切片を作製し ，
　 autoclave 下 に

120℃ に て 処理を行 い ABC 法に て ER と PR を 染色 した．

【成績 】TAM は 20  ／ 日 で 6 か月か ら84か 月内服 さ

れ て お り ，平均は 20か 月で あ っ た ．25例中 9 例は

正常月経周期 ， 10例で 稀 発月 経 ， 1例で 無月経 ，

5 例 で 閉経 後 で あ っ た ．子宮 内膜組織 像は 増殖期

内 膜12例 ， 分泌期初期か ら中 期 5 例 ， 後期 3 例 ，

萎 縮 内膜 5 例 で あ り ，さ ら に 初 回 生 検 で 萎 縮 内膜 ，

そ の 後子宮内膜 増殖 症 へ と進 行 した 2 例 ，初 回生

検で 分泌期 子宮 内膜 ，そ の 後 子宮 内膜 癌 が 発 見 さ

れ た 1 例で あ っ た ．採取 日 が 日付診 と
一

致 し た の

は 3 例 の み で あ り 正 常月経周期を 示 す 例 で も内分

泌 異常 が 推 察 さ れ た ．ER の 発現 は 閉経 の 前 後 ，

あ る い は 増 殖期 か 分泌期か とは 無関係 に 全例 で 上

皮 と間質 に 強 く発 現して い た 。PR は 閉 経 前 子 宮

内膜 6 例 （30％）， 閉経後子 宮内膜 5 例 （100％）に

発現 し て い た ．子 宮内膜増殖症 2 例 ， 子 宮内膜癌

1例に っ い て は ER と PR は 共に 発現して い た．【結論】

TAM は 核内の ER の 補充を 阻害す る こ とに よ りrecep しor

が 減少し抗 estrogen 作用を示す と推 測 され て い る

が ， 今回 の 検討で は 子宮 内膜 で は 閉経 な らび に 月

経 周 期 と は 無関係 に ER は 強 く発 現 し て お り乳腺 組

織 とは 異な っ た 臓器 特異性が示唆 さ れた ．
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