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59　　　　 間質細胞 の 平滑筋型 α ア好 ン（α一SMA ）発

現 の低 下を 引き 起 こ す悪供卵巣腫瘍 由来 の 因子 に

関する検討

60

の 検討

卵巣腫瘍に おけるテ ロ メ ラ ーゼ活性
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［目的俄 々 は こ れ まで に 悪性卵 巣腫瘍組織近傍の

間質組 織の α一SMA の 発現低下に 関して 報告 して き

た 。そ こ で 本研究 で は，腫瘍細胞 由来の 何等か の

囚 子が 間質 の α
一SMA 陽性細胞に作用 し，その 発現

を低
．
ドさせ て い る可能性の 検討 を 目的 とした 。 ［方

法】（x −SMA 陽性細胞 で あ る3Y1線維芽細胞を用 い ，

こ の 単 層培養上 に ヒト卵巣癌細胞株を共培養後，α 一

SMA 発現 の 変化 を免疫組織化学染色 で 解析 した 。

更 に 各種 ヒト卵巣癌細胞株よ り調製 し た培養上清あ

る い は手術時 に得 られ た卵巣腫瘍内容液を3Yl 細

胞 に添加 し48時間培 養 後，そ の a −SMA の 発現変化

をウェスタンブ ロ v ト法を用 い て 検討 した 。 1成績】共培養

の 実験で は卵 巣癌細胞 コロニーの 周辺 の 3Y1 細胞 に 高

頻度にα 一SMA 発現の 低下が 認め られ た 。 ウエスタンブ ロ

：
t ト解析 で は 対 照 L清 に 比 しy株 の 卵巣癌細胞株 培

養上清の 全 て に お い て3Y1 細胞で の α 一SMA 発現 の

低 卜
’
が確 認 さ れ た 。悪性卵巣 腫瘍 4例 の 腫瘍内容

液は良性腫瘍5例 の 内容液 に 比 し3Y1細胞の α
一SMA

発現を減 弱 させ る傾向が あ っ た 。 ［結論1前回報 告

した悪性卵巣腫瘍の 免疫組織化学染 色で 認 め た の

と同様 な 現象が卵巣癌細 胞株と線維 芽細 胞 の共培

養 実験 で 認 められ た 。 更 に悪性卵巣腫瘍由来の 培

養 ヒ清 と腫 瘍 内容液 が線維芽細 胞の α 一SMA 発現を

低下させ た こ とよ り，腫 瘍細胞か ら放出される何

等かの 液性 因子が 間質細胞の α 一SMA 発現低下を引

き起 こ した と考 え られ た 。卵巣 癌 の 腫 瘍間質の α 一

SMA 発現の 主座は血管壁 の pcricyt。と平滑筋細 胞お

よび線維芽細胞 で あ るが， こ の 液性因 r一が細胞骨

格蛋白 で あ るα 一SMA 発現 の 低下を介 し て こ れ ら間

質組織へ の 腫瘍 細胞 の侵 入を促進 して い るの で あ

れば，こ れは卵巣癌原発巣 で の 局 所 浸 潤 お よ び 「肛

行性転移 の 初期段階 に 関与 して い る可能性がある 。

［目的コDNA末端 （テ ロ メ ア末端）は，細胞の 分裂寿命 ，

不死化，癌化などと の関連に お い て ，最近注 口を

集め て い る．今回我 々 は，卵巣腫瘍とテ ロ メラ
ー

ゼ 活性と の 関係を検 討す る目的 で ， T［RAP（Telom−．

eric 　Repeat　Amplification　Protocol）法に よ り卵

巣腫瘍の テ ロ メラ
ーゼ （テ ロ メア 延長を 司る酵素）

活性 を測定 した ．

［方法］lF．常卵巣 2例（閉経前後各 1 例）， 卵巣腫疵

34例｛良性腫瘍 5 例（i波 性腫瘍 3 例， 成熟奇形腫

2例），境界悪 性腫 瘍 4 例，悪性腫瘍25例｝を対象

に TRAP法（TSプ ラ イマ
ー1：で テ ロ メ ラ

ーゼ に よ るテ

ロ メ ァ 配列 の 合成を行 い ，そ の 合成産物 をPCR法で

増幅，検出する）に てテ ロ メラ
ーゼ活性 を測定 した lt

［成績］正常卵巣で は閉経前の 1例，良性腫瘍で は

成熟奇形腫 2例に弱 い テ ロ メ ラーゼ活性が認め ら

れ た．境界悪性腫瘍では 1例（33．1％）に ，悪性腫

瘍で は 23例（92％ ）に認め られ ， 特に悪性腫瘍の 16

例は高 い 活牲を示 した．悪性腫瘍に おける進行期

別陽性率は 1期83％（5／6），
皿期 100％（2／2），

皿

期88％ （15／17）で あ り，組織型別陽性率は 漿液性

腺癌100％ （10／10），粘液性腺癌60％ （2／3），類内膜

腺癌80％（4／5）， 明細胞腺癌100％（6／6｝，未分化 胚

細胞腫 100％ （1／1）で あ っ た．治療開始 か ら 1年以

上経過 した 18例の うちテ ロ メ ラーゼ活性が強陽性

を示 した 8 例中 5 例は 1 年以 内に 再発 を来し た ．

［結論］閉経前卵巣お よび胚細 胞性良性腫瘍に弱 い

テ ロ メ ラ
ーゼ活性が 検出され たが， ヒ皮性良性腫

瘍に は検 出 されなか っ た ．一’方，卵巣悪性腫瘍で

は極めて 高率に しか も高 い テ ロ メ ラ
ーゼ活性が検

出 され た．今回 の 成績か らテ ロ メラ
ーゼ 活 性は癌

診断の指標 として 有用 と考 え られる．
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