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概要　子宮頚部腺癌の 自然史解明 の 糸 口 と す る た め．摘出標本 に お ける腺異形成 の 出現頻度 に つ き検討

した．対象は子宮頚部扁平 ヒ皮異形成19例 ， 子 宮頚部扁平上 皮癌66例， 子宮頚部腺癌 5 例，子宮筋腫 ・

r一宮腺筋症 な どの 良性疾患 で 子宮頚部 に病変 の な い もの （LEi常子 宮頚部）52例の 計 142例の摘出子宮頚部

を用 い た．腺異形成 の 診 断は子宮頸癌取扱 い 規約 に 基 づ き．また Ng （1983）の endocervical 　columnar

dysplasiaの 診断基準 も参考 に した．腺異形成 を詳細 に 検討す ると頚管腺 に 類似 した もの と内膜腺 に 類

似 した もの の 2 種類あ る こ とが判明 した．そ こ で ，さ ら に 腺 異形成 を 1型 （endocervical 　 type），
　 H 型

（endometrioid 　type） に 分け，細胞異型 の 程度 に よ り 1型，　 H 型 を そ れ ぞ れ a ；軽度異型，　 b ；高度異型

に 細分類 した ．腺異形成 は 正 常子 宮頚部 ユ7．3％，扁平 上 皮異形成 15．8％，扁平上皮癌 24．2％ ， 子宮頚部

腺 癌 100％ に 合併 して い た ．腺異 形 成の 型 別 頻 度 を検討 し ， 細胞異 型 の 軽度な Ia，　 na を 除外 し た 腺異形

成の 頻度は正 常子宮頚部 0％ ， 扁平一ヒ皮異形成15．8％ ， 扁平上皮癌13．6％ ， 子 宮頚 部腺癌 100％ で あ っ た．
Ia

，
　IIa を腺異形成 と す る に は 細胞 の 異型 が 軽度 で

， 診断 ヒ主観 の 相違 を生 じや す い と思わ れ ， 腺異形成

を仮 に わ れ わ れ の い う Ib，　 llbの み と す る と扁平上皮系 の 異常 に 腺上皮系 の 異常 （腺異形成）が 伴い や す

い とい う結果 に な っ た．頚部腺癌は扁平上皮異形成，扁平上皮内癌な どの 扁平上皮系 の 異常 を伴 う こ と

が 多 い とい わ れ て い る．本研究の 結果 よ り逆 に ， 扁平上 皮系の 異常 に 腺 E皮系 の 異常 （腺異形成）が 伴

う こ とが 判明 し た．これ は multi −potent な予備細胞が扁平上 皮系お よ び腺．E皮系 の異常の 母細胞で あ る

とい う考え に合致す る．子宮頚部腺癌 の 自然史 を解明 す る うえ で 重要な示峻 を与え る と考 え られ た．

Synopsis　TQ 　clarify 　the　pathogcllesis　of　 cervical 　 adenQcarcinoma ，　 we 　studied 　the　biological

properties　 of 　glandular 　 dysplasia（GD ｝．　 The　 coexistence 　 of　 squamous 　 neoplasia 　 with 　 cervica 】

adenocarcin 〔〕ma 　has　been　demonstrated．　We 　analyzed 　the　incidence〔［f　the　coexistence 〔〕f　GD 　with

squam （，us　neoplasia 　ill　this　study ．

　 氏laterials　were 　surgically 　removed 　uterirle　cervix 　specimens （n 二 142），52　benign　disease　cases ，19

squamous 　dysplasias　of　the　uterine 　cervix ，66　squamous 　cell　carcin 〔，mas 　of 　the　uterine 　cervix 　arld

5cervical　adenocarcinomas ．　Diagnosis　 of 　GD 　 was 　based　 on 　the 　general　 rules 　for　clinical 　 and

pathological　management 　of 　uterine 　cervical 　canccr 　and 　Ng ’
s　criteria （1983）．　We 　divided　GD 　into
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two 　types ：1：endocervical 　type，　and 　H ：endometrioid 　type．　These　fell　into　subtypes ，　a （mild ）and 　b

（severe ）based　oll　the　observed 　degrees　Qf 　ceH 　atypia ．

　1．GD 　 c ⊂，existed 　h117 ．3％ of 　benign　disease　cases ，15．8％ of 　squamous 　dysplasias，24．2％ of

squan ユous 　cel 星carcinomas 　and 　100％　【，f　cervical 　adenocarcinornas ．

　2，GD 　Ib　and 　Hb　were 　not 　foulld　in　any 　of　the　benign　disease　cascs ，　but　were 　present　in　15．8％ ｛｝f

squamous 　dysplasias，13．6％ of 　squamous 　cell　carcinornas 　and ］00％ Qf 　cervical 　adenocarcinomas ．

　If　GD 　wa 臼 delined　as 　only 　Ib　and 　Hb，　GD 　 coexisted 　 with 　squamous 　neoplasia 　in　this　study ．　Our
results 　support 　tllc　theory 　that　b〔〕th　 cervical 　squamous 　atypia 　and 　cervical 　glandular 　atypia 　are

derived　fronl　 reserve 　ceUs ．

Key 　words ：　Glandular　dysplasia・ Ce！
’
vical　adenocarchlonla ・Cervical　squanlous 　neoplasia

　　　　　　　　　緒 　　言

　子 宮頚部扁平上皮癌 は ， 前癌病変で ある扁平一L

皮異形成の 詳細 な検討 に よ りそ の 自然史が か な り

明 ら か に され た
i）．し か し子 宮頚部腺癌 に つ い て

は ， 扁平上皮異形成 と対比 され る腺異形成に関 し

て ， 形態学上明確で な い 点が ある の み で な く， 腺

癌 の 前駆病変 と し て の 地位 は確 立 し て い な い
2）．

子宮頚部腺癌の 成 り立ち を解明す るた め に は腺異

形 成の検討が 必要 と考 え られ る．

　 子宮頚部腺癌 は 扁平 ヒ皮異形成 ， 扁平上 皮内癌

な ど の 扁平上皮系の 異常を伴 う こ とが 多い とい わ

れ て い る
3）．こ れ は ， multi −potent な予備細胞が扁

平上 皮系お よ び腺上皮系の 異常の 母細胞 で あ る と

い う考 えを支持す る所見 で ある
4 ）． した が っ て 逆

に ， 扁平上 皮系の 異常に腺 ヒ皮系の 異常が 伴 うと

も考え られ る．そ こ で 扁平上皮系の 異常に 腺異形

成が どの程度合併する か ， 摘出標本に つ い て 検討

した．

　　　　　 研究材料 および研究方法

　 1．研究材料

　対象は香川医科大学付属病院産婦人科 に て 治療

が 行わ れ た子 宮頚部扁平上皮異形成 19例，子 宮頚

部扁平 ヒ皮癌66例，了宮頚部腺癌 5 例お よび子宮

筋腫 ・子 宮腺筋症な ど の 良性疾患で 子宮頚部 に病

変 の な い も の （正常子宮頚部）52例 の 計 142例 の摘

出子 宮頚部を用 い た．

　 2．研究方法

　摘出子宮頚部 の Hematoxy ］ill　 Eosin 染色標本

に お ける腺異形成 の 有無 を検討 した．

　 腺異形成の 診断 は子宮頸癌取扱 い 規約
5，
に 基 づ

き ， また Ng6｝
の endocervical 　columnar 　dysplasia

の 診断基準 も参考 に した．

　腺異形成を詳細 に検討す る と，頚管腺 に類似 し

た もの と ， 内膜腺 に類似 した もの の 2種類あ る こ

とが判明 した．そ こ で われわれ は腺異形成 をさ ら

に 二 つ に 分類 した．す なわ ち細胞 の 背が 高く， 原

形 質の 豊富な頚管腺 に類似 した もの を 1型 （en −

docervical　type）， 細胞 の背が低 く内膜 腺に 類似

した も の を rl型 （endometrioid 　type）とした， ま

た細胞 異型 の 程 度 に よ り 1型，H 型 をそれ ぞ れ

a ；軽度異型 ， b ；高度異型 に細分類 した． 1型 に

つ い て は核 ・細胞質比 （NIC 比） に注 目し ，
　 N ／C

比 が 2／3未満を Ia
， 2／3以 上 を Ib とした．　 fi型 に っ

い て は核 の大小不同の軽度 な もの を Ha
， 高度な も

の を Hb と した （図 1 ， 図 2 ）．

　有意差検定は X2検 定又 は Fisher の 直接確率計

算法を用 い ，p ＜ O．05を有意差あ り と した．

　　　　　　　　　研 究成績

　 1．各疾患に お け る腺異形成の 頻度

　各疾患 に お ける腺異形成 の 頻度 は正常子 宮頚部

9 例 （17．3％），扁平上皮異形成 3例 （15．8％），

扁 平 上 皮 癌16例 （24．2％）， 子宮頚 部 腺 癌 5 例

（10 ％）で あ っ た （図 3）．腺異形成は子宮頚部腺

癌 に お い て有意に 高頻度 に認め られた．

　 2．腺異形成の 型別頻度

　各疾患に お ける腺異形成の 型別頻度を表 1 に 示

した．正常子宮頚部は Ia のみ で あ り，扁平上皮異

形成は fibの み で あ っ た．扁平上皮癌で は，　 Ia　4

例 ， Ib　 5 例 ，
　 Ha　 3例 ，

　 rrb　 4 例 で あ っ た．子宮頚

部腺癌 で は Ib　4 例 ，
　Ub　2 例で Ib

，
　llbの 合併 した

もの が 1例 あ っ た，

　 さ ら に細胞 異型 が高度で あ る Ib
，
　 Hb の み の 頻

度を図 4 に 示 した．Ib，　Hb の 腺異形成 は 正常子 宮

頚部 0例 （0 ％）， 扁平 上皮異形成 3例 （15．8％），
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1型 ；endocervical 　type

　 　 Ia…N／C比 小

　 　 Ib・．・N ／C比 大

摘出標本 に お け る 子宮頚 部 腺 異 形 成 に 関 す る研 究

II型 ；endometriold 　type

　 　 Ha …核 の 大小 不 同 軽 度

　 　 皿b …核 の 大小 不 同 高 度

鯔
Ib

鰤

na

螂

皿b

鯉
図 1　 腺 異 形成 の 型 別 分 類

表 1　 腺 異 形成 の 型 別 頻 度

目産 婦 誌 4S巻 1号

Ib　頚管腺 に 類似 し細胞異型 が 高度 （N ！C 比 大 ） （IIE

　染色，x　20U）

1 【［

皇　
b
　

a

　
b

羅 鷺靉
Hb 　内膜 腺 に 類 似 し細 胞 異型 が 高度 （核 の 大小 不 同 高

　度 ） （IIE染色，× 2〔〕の

　 　 1刈 2　 腺異汗彡彑気σ）型甥」分
・
類　　工b と Hb一

〕E常 チ宮頚部

了宮頚 部扁
L1ヘ

ビ皮異形 成

r宮頚部扁平 L皮癌
．
1
「

宮頚部 腺癌

152 ）　 9

1・］9＞

コ
＝66〕　　・1　　 ：i　　 3

ユ
＝5）　　　 　　 1

’

3

．」
梦

ト
；　1 丁列に Ib，　Hb 合信1

・

扁 平 上 皮癌 9 例 （13，6％）， T・宮頚 部 腺 癌 5 例

（100％）に 認め られ た．Ib
，
　 Ilbの 腺異形成 は扁平

上皮異形成 ， 扁平上皮癌，子 宮頚部腺癌 に お い て

正 常子宮頚部 に 比 し有意 に高頻度に 認め られ ， さ

ら に 子宮頚部腺癌 に お い て は扁平 L皮異形 成 ， 扁

平上皮癌 に比 しよ り高頻度で あっ た．なお ，子宮

頚部腺癌 に お い て 腺異形成 は腺癌部分に 隣接 し て

存在 した が移行像 は み られ な か っ た．

　　　　　　　　　考 　 　案

　子 宮頚部 腺異 形 成 は子 宮頸 癌 取 扱 い 規 約
5で

は ， 「頸管腺上 皮 また は被覆円柱 ヒ皮 に細胞異型 が

11
」
濫 r
」．智頭部　　　　　17、3

　 丁名 頓部

面
1「「レだ異 形 kk

。
庁1職

f宮伽 1引腺 痛

，ー

L58

242

．Yl

図 3　 腺異形成 の 頻 度

100

TPcOOI

、

副
劃

1α1 鷹 ［c％1

み られ るが ， 上皮内腺癌の基準 をみた さな い ．」と

定義 され て い る．さ ら に 上皮内腺癌 と の 鑑別 は ，

「細胞お よ び核 の大 き さ ， 形状 ， 核 ・細胞質比 ， 核

ク ロ マ チ ン の 状 態 な ど の 細胞異型 や ， 重 層化 な ど

の 構造異型 の 程度 に よ っ て お こ な う．」と さ れ て い
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正常f宮頚部

子宮ffff
扁平上圧昇形成

諞瓢

子宮預部腺 佩

0 旦〕 　 　 100　di度〔黝
1 ．rくon ］竃゚，paDOOS

図 1　 腺異形成 （lb，
　 Jb ） の 頻 度

る．
一・

方 ， Ng6 〕
は endocervical 　 c （）1umnar

dysplasiaを ， 「正 常な い し軽度腫大 した腺で ， 乳

頭状構造 を示 さず ， 円柱状 で 正常な い し軽度増大

した異 型細胞 が正常細胞 と混在 し，単層配列 を示

す もの ．核 は軽度腫大 し ， 細長 く， 密集せ ず ， 細

胞間の 局在 は まち まち で ある．そ の 核 は過染性 を

示す が ， ク ロ マ チ ン 分布 は均 等で ，核小体 は日立

た な い ．」として い る．両者 は ほ ぼ 同
一

の 対象を指

向す る と考 え られ る が ， Ng の 基準 は腺 ， 細胞 ， 核

の 所見 を よ り明瞭 に 規定 して い る の で ， 両診断基

準を 合わ せ 念頭 に お い て ， 腺異形成 を検討 した．

　 さ て子宮頚部扁平．ヒ皮癌 は，前癌病変 で ある扁

平上皮異形成の 詳細な検討 に よ りそ の 自然史が か

な り明 ら か に され た
1 ）

．す なわ ち ， 扁平・円柱上皮

境界 の 円柱上 皮領域 の 予 備細胞 の 扁平上皮化生 の

過程 で生 じた異形成変化 に始 ま り， 高度異形成 か

ら上皮内癌，次 い で 微小浸潤癌 さ ら に 浸潤癌 へ 進

展す る と考 え られ て い る．
一方 ， 子 宮頚部腺癌 に

お い て は子 宮頚部上皮 内腺癌 は浸潤腺癌の 前駆病

変 とし て ほ ぼ 確立 さ れ た概念 に な っ て い るが ， 腺

異形成 に 関 し て は そ の 本態や診断基準に まだ不明

の 点が少 な くな く ， 腺癌の 前駆病変 と しての価値

は確立され て い な い
2 ）．In−situ 　hybridizationを用

い た human 　papillonla　virus （IIPN7）DNA に 関

する 検討で も子宮頚部腺癌 や子 宮頚部上 皮内腺癌

に比 べ 腺異形成 は HPV 　I）NA の 陽性率は低 い と

報告 され てお り
7）
− 9］

， 腺異形成が 子 宮頚部 腺癌 の

前駆病変 で ある か は 明 らか で は な い ．

　子宮頚部腺癌 は扁平 ヒ皮異形成 ， 扁平上皮内癌

な どの 扁平上皮系の 異常を伴 う こ とが 多 い と い わ

れ る．す なわ ち ）
’laier　and 　Norris3）

は子 宮頚部腺

癌 230例 中99例 （43．0％） に cervical 　 intraepith−

e ］ial　neoplasia （CIN ）が 合併 し て い た と報告 し て

い る．こ れ は ， multi −potent な 予備細胞が扁平上皮

系お よび腺 ヒ皮系の 異 常の 母 細胞で あ る とい う考

え を支持 す る 所見で ある． し た が っ て 逆に
， 扁平

上 皮系 の 異常 に腺上 皮系の 異常が伴 うと も考 えら

れ る．Brown 　and 　Wells1°）は CIN 　grade 　M 　105例

叫」 16｛列　（15．2％）　に cervical 　grandular　atypia カt

合併 し た の に対 し
，
正 常子 宮頚部で は 100例 中 2 例

（2．0％）で あ っ た と報告 し て い る．

　本研究 に お い て ， 各疾患に お け る腺異形成の 頻

度を検討した と こ ろ腺異形 成は正常子 宮頚部に も

17％ と比 較的高頻度 に 合併 し て い た ． こ れ は 診断

基準 の 受 け取 り方 に 最大 の 原 因が あ る と考 え ら

れ ， 坂本
11）も述 べ て い る ように ， 腺異形成の 中に は

良性・悪性境界病変が 含 まれ て い る と思われ るが ，

その ほか に もより程度 の 軽 い 病態が混入 して い る

可能性 が大 き い ．そ こ で われわれ は観察 した腺異

形成 を さ ら に 型 別 に分類 し検討 した．す なわ ち頚

管腺 に 類似 した もの を 1 型，内膜腺 に 類似 した も

の を H 型 と し，細胞異型の 程度に よ り 1型，H 型

をそれぞ れ a ；軽度異型 ， b ；高度異型 に 細分類 し

た．各疾患 に お け る腺異形成の 型 別頻度 を検討 し

た と こ ろ ， 正常 子宮頚部 は Ia の み で
， 扁平上皮癌

で は Ib，　 IIbの 頻度 が 高 か っ た ．子 宮頚部腺癌 は

Ib，
　Hb の み で あ っ た．　Ia，

　Ha を腺異形成 とす る に

は細胞の 異型 が軽度で ， 診断上 主観 の 相違 を生 じ

や す い と思わ れ る．そ こ で腺異形成 を仮 に わ れ わ

れの い う Ib，
　 Hb の み とす る とそ の頻 度 は 図 4 の

よ うに な り， 正常子宮頚部 に は認 め られ ず ， 扁平

上皮 異形成 ， 扁 平上 皮 癌 の 約 15％ ， 頚 部腺 癌 の

100％ に合併 し て い た．腺異形成 は ， 正常子 官頚部

に比 し， 扁平上皮系の 異常で あ る扁平上皮異形成 ，

扁平上 皮癌 に多 く合併す る とい う結果 とな り， 扁

平上皮系の異常 に 腺上皮系の 異常 （腺異形成） を

伴 うこ と が判明 した．こ れ は multi −potent な予備

細胞 が扁平上皮系お よび腺上皮系の 異常 の 母細胞

で あ る と い う考 え に合致 す る。子 宮頚部腺癌 の 自

然 史解明の うえで 重要な示唆 を．与える と考 えられ

た．

　 今後，子宮頚部腺疵の 自然史を解明する ため に
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は腺異形成が腺癌の 前癌病変 で あ る こ との 証明が

必要で あ り，細胞診等 を用 い た腺異形成 に対す る

follow　up 　study に よる腺異形成 ・上 皮 内腺癌 →

浸潤腺癌 の 証 明 が 重要 で あ る と考 え られ る．
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