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概要　過去ユ8年の 久留米大学に お け る，卵巣胚細胞性悪性腫瘍の 臨床病理学的検討 を行 なつ た ．
1）Yolk　sac 　tumor （YST ）25例，　 Mixed 　forrn　gerrn　cell 　tumor （MF ）10例，　 Dysgerminoma （DYS ）

36例 ，
Immature 　teratoma （IT）26例，　 Choriocarcinoma （CHO ） 2 例，　 Dermoid 　cyst 　with 　malignant

transformation（DCMT ） 13例 の 総計 112例 で あつ た ．

　2）平均発症年齢は，YST 　25．9歳，　 MF 　26．O歳，　 DYS 　24，9歳，　 IT　19．2歳，　 DCMT 　58．6歳 で ，　DCMT
を 除 き卵母細胞 が活動 を 始 め る と考 え ら れ る 初経時期 と発症時期 との 密接 な 関係 が 示唆 さ れ た ．

　 3） 5 年 生 存率 は
，
YST 　31．6％，　 MF 　20．0％，　 DYS 　76．7％ ，

　 IT　60．0％ ，
　 DCMT 　50．0％ で

，
い ずれ

の 組織 に お い て も臨床病期 と の 関連が窺わ れ た．し か し，DYS と IT に つ い て は ，特異 な経過 を た どる

もの があ り，そ の 予後判断 に つ い て は さらに 検討の 必要性 があ る こ と が示 唆 された ．

　4）胚細胞性悪性腫瘍 に お い て は，in　Vivoで の 分化能 が 認 め られ，とくに IT で は
， 神経系組 織をふ く

む未熟 な組織と予後 との 関連 が 窺われた．

Synopsis　In　treating 　malignant 　germ 　cell 　tumors 　clinicopathologicaUy 　at　Kurume 　University　Hospital，　for

18years，　the　total　number 　of　patients　was 　112，　including　25　yolk　sac 　tumors （YST ），10　mixed 　form　germ 　ceU

tumors （MF ），36　dysgerminolnas（DYS ），26　immature 　teratomas （IT），2choriocarcinomas （CHO ）and 　13
de   oid 　cysts 　with 　Inalignant 　transformation （DCMT ），　 The　average 　age 　of 　patients　in　each 　group　was

25．9years 　for　DCMT 　patients，　 When 　DCMT 　cases 　were 　excluded ，　ages 　was 　closely 　related 　to　the 　age 　of

menarche 　in　each 　patient．

　 The 　5　year　survival 　rate 　for　each 　germ 　cell 　malignancy 　after 　the　first　operation 　was 　31．6％ for　YST 　cases ，
20．0％ for　MF ，76．7％ for　DYS ，60．0％ for　IT　 and 　 50．0％ for　DCMT 　 cases ，　 Despite　 currently 　 used

aggressive 　kinds　of 　chemotherapy ，　the　clinical 　stage 　still　had　a　prognostic　signi五cance 　in　all　malignant 　ge  

cell　tumors　except 　dysgerminoma．　 Since　histological　maturation 　of 　the　tumor 　tissue　following　treatment
courses 　was 　observed 　in　YST 　and 　IT　cases ，　the 　possibility　 of 　 a　 relationship 　between 　prognosis　and 　the

histogenetic　process　was 　short まy　discussed．
Key　words ： Ovarian　 cancer

・Germ 　cell　tumor 。Clinicopathological　study

　　　　　　　　　 緒　　言

　卵巣 に お ける胚細胞 性腫瘍は ， そ の 発生病理 学

的見地 の み な らず臨床 的に もきわ め て興味深 い 腫

瘍で ある．本邦に お い て も古 くは ，樋 口 ，加 藤
21
を

初め とし て ， 多数 の 報告が な されて きた n．こ れ に

対 し て 由来 を 同 じ くす る 睾 丸に お い て も，手 島

ら
7）の 臨床病理学 的検討が注 目 され る．一方，臨床

面 に お い て は ，近年の 化学療法剤の 出現や 投与法

の 工 夫に よ り胚細胞性 悪性腫瘍の 予後の 改善も著

し い もの があ る
3＞6，．しか しなが ら ， 比較的稀 な腫

瘍で あ る た め ，そ の 集積され た 臨床病理学的検討

は ，きわ め て 重要で ある と考 え られ る．

　著者 ら は ，久留米大学病院な らび に ，その 関連

施設 に お い て 蒐 集 さ れた 卵 巣胚細 胞性腫揚 の う
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ち
， 悪性 ， 境界型 悪性 と診断 され た もの に つ い て

臨床病理 学的 に 検討を行な つ た ．

　　　　　　　　　材料 と方法

　 1970年 1 月よ り1988年 5月 まで の 18年間に 久留

米大学に お い て 診断 された 卵巣胚細胞性腫瘍 の う

ち，境界悪性，悪性腫瘍 に属す る 112例 に つ い て 臨

床病理 学的に 検討を行な つ た．組織分類は World

Health　Organization（WHO ）分類 を用 い
， 臨床

的 進 行 度 は lnternational　 Federation　 of

Gynecology　and 　Obste‡rics （FIGO ）の 臨床期別

分類 に 従つ た ，ま た
， そ の 臨床経過 に つ い て は 可

能 な 限 り追 跡調 査 を行 な い
， 生存 率 は Kaplan．

Meyer 法を用 い 腫瘍摘出 日を 起点 と して ，1988年

5 月31日の 時点で 集計を行な つ た．組織診断に 当

た つ て は
，

Hematoxilin 　Eosin （HE ）染 色 ，

Periodic−AciCl・Schiff（PAS ）染色，　 diastase消化

PAS 染色 ，
　Meyer −mucicanin 染色 を行 な い ， 加 え

て ，血 中 α
一fetoprotein（AFP ）の 上昇例 に つ い て

は，peroxidase −antiperoxidase （PAP ）法に よ る

AFP の 組織内局在 の 検討を行な つ た．

　　　　　　　　　 結　　果

　対象 と し た 112例 は Dysgerminoma （DYS ）36

例，Immature　teratoma （IT） 26例，　 Yolk　 sac

tumor （YST ）25例 ，
　 Choriocarcinoma（CHO ）

2 例，Mixed　form　germ 　cell　tumor （MF ） 10例

お よび Dermoid 　cyst　with 　 malignant 　transfor・

mation （DCMT ）13例 に 分類 された が
，
　 MF 　10例

は す べ て Yolk　sac 　tumor の 成 分 が 認 め られ た

（表 1）．

　年齢分布 お よび平均発症年齢 は
， 以下 の ご と く

表 1　卵巣胚細胞性悪性腫瘍 （久 留米 大 学

　 1970〜1988）

で あつ た．DYS は ，10〜76歳 に 分布 し平均 24．9歳

で あつ た ．IT は 1 〜54歳で 平均 19．2歳 ，
　YST は 9

〜59歳で 平 均 25．9歳 ，
MF は 11〜61歳で 平均 26．0

歳 で あつ た ．ま た CHO の 2 例は それ ぞれ 30歳 ， 34

歳 で
，
DCMT 　e＊43　一一　78歳に 分布し平均 58．6歳で あ

つ た ．

　初経 と の 関係に つ い て は ，DYS は
， 初経後 の 発

症 が 34例 （94．4％）に 認 め ら れ ， IT で は 22 例

（84．6％）で ，YST は 19例 （76．0％）で
，
　 MF は 9例

（90，0％）が ， CHO ，
　 DCMT は ，全例 が初経後の

発症で
， と くに DCMT で は

， 閉経 後の 発症が 9例

に 認め られた （図 1 ， 表 2）．

　発生部位 に つ い て の 検討 で は
， DYS が 左側14

例 ， 右側 11例，両側 2 例 ， 不 明 4 例 で あ つ た ．IT

で 左側 5例 ， 右側 13例 ， 両側 5 例で ，YST は 左側

7 例 ， 右側 14例 ， 両側 1例 ， 不 明 3例 ， MF は 左側
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図 1Malignant 　ge   cell 　tumors の 年齢 分布図

表 2　 卵巣胚細胞性悪性腫瘍 の 年齢分布 と初経 との 関 係

平均年齢 年齢分布 初経 前 初経後 （閉 経後）

DYSITCHOYSTMF24．919
．232
．025
．926
．O

1 〜761
〜5430
〜349
〜5911

− 61

2例

4例

5例

1例

34例 （1）
22例 （1）
2例

19例 （4） 不 明 1

9例 （1）

Subtotal27 ．91 〜7612 例 86例 （7） 不明 1

DCMT58 ．643 〜78 13例 （9）
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3例，右側 4 例 ， 両側 3例 ，
DCMT は 左側 3例 ，

右側 7例，両側 2 例で あつ た ．総計で ば，左側37

例 ， 右側50例，両側 13例 ， 不 明12例 の 発生 が認め

られた こ とに なる （図 2 ）．

　腫瘍の 大 ぎさ は 鶏卵大か ら超成人頭大で 多様 で

あ り，最大 5，700gの もの が 認め られた ．

　予後 に つ い て 検討 し て み る と ，
DYS は 76．7％，

IT　60．0％，　YST 　31．6％，　MF 　20．0％，　CHO 　O ％，

DCMT 　50．0％の 5年生存率で あつ た （図 3）．こ

の うち DYS で は
， 4 例 に 1 年以内の 死亡 例 を認

め
， 1例に 7年後 の 再発を認 め た ．また ，

IT で は
，
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2 例 に glial　implantation を認め た が
， 予後は 良

好で あ つ た ．臨床病期別 に つ い て は DYS で 1期

92．8％ ，
II期 50．0％ ，

　 III期 66．7％，　 IV期50，0％ ，

IT は ， 1期88．9％ ，
　II其月75．0％ ，

　III期 20．0％ ，
　YST

と MF に つ い て は 症例 数が 少な い た め
， 合 せ て 集

計 し た が ， 1 期37．5％， II期 71．1％ で ，　 III期，　 IV

期で は 最長 37ヵ 月で 5 年生存 を認め なか つ た （図

4 ， 5 ， 6 ）．

　組織 学 的 に は ，DYS に お い て は
， 写真 （1a，

　 lb）

の ご とく，大小 2種 類の two 　cell　pattern を基本

的構造 とす る も予後良好例に つ い て は ， 核小体の

明瞭な類円形大型細胞 と リ ン パ 球様 の 小型細胞か

らな り， 予 後不 良例 に つ い て は 核 ク ロ マ チ ン 量 の

増加 し た ，やや い び つ で 小型 の 細胞 か ら成 る と い

つ た 軽度 の 変化が認め られた ．

　IT の 症例 に お い て は
， 未熟 な組織 とし て は 神経

写真 2　 1mmature 　teratoma （x10G ）．大網 に 認 め ら

　れた 91ial　implantation．

写真 1a　 Dysgermin ・ma 予 後 良好 f歹1（× 20  ）．核小 体

　 明瞭 な 円形大型細 胞 と 小型 リ ン パ 球 の two 　cell　pat・

　tem を 認め る．

写真 3a　Yolk　sac 　tumor （x100 ）．viteline 　structure ，

　hyaline　globule と と もに intestinal　 epithelium へ

　 の 分化 が 認 め られ る．

写 真 1b　Dysgerminoma 予後 不 良 例 （x200 ）．写 翼

　la に 比べ や や 小型 で 核 ク n マ チ ン に 富む 細胞 が 密

　 に 認め られ る．

写真 3b　Yolk　sac 　tumor ．　AFP ，　PAP 法 （× 200）．
intestinal　 epitheli   へ 分 化 し た 細 胞 の 胞 体 に

　AFP 陽性像が 認め られ る。
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写真 4　 Dermoid　cyst 　w ｛th　malignant 　transforma −

　tion （× 20），　inverted　papilloma の 所 見 を 呈 し部分

　的 に 扁 平 上 皮 癌の 像が 認 め られ る．

管 の 存在 を認め る もの がほ とん ど で あつ た．しか

し な が ら成 熟 組 織 で あ る glial　 tissueの im−

plantationを 2 例 の 症例 に 認め た （写真 2 ），また ，

死 亡剖検症例 に お い て ，未熟な組織成分は 全 く認

め ない もの の ，骨盤 内お よび肝臓を 中心 と した広

汎 な転移を示 した症例 も認め られ た ．

　YST に お い て は
，
　 Vitelineな yolk　sac 類似の

組織を含む もの が多数で あつ た が，そ れ以外 に も

乳頭状構造，Schiller・DUbal　body　k’よび消化管様

の 分化 お よび肝細胞様の 分化を示 す症例 も認 め ら

れ た ．ま た diastase抵 抗 性 PAS 陽 性 の hyaline

globule は AFP 高値例 に 多数認め られ AFP 陽性

で あ つ た （写真 3a，
　 b）．ま た ， 1 例 に ，剖 検時

carcinosarcoma へ の 変化が見られ た ．

　 DCMT で は いずれ も扁『
z 上皮癌で あつ た が，1

期症例に お い て は inverted　papnloma 様 の 部や，

CIS 様 の 変化を示す前癌病変か らの移行 も認め ら

れた （写真 4 ）．

　　　　　　　　　考　　案

　胚細胞性腫瘍は
， 原始生 殖細胞が配偶子に 成熟

す る過程 の い ずれか の 時期に発生す る腫蕩 と定義

されて い る．その 病理学 的報告は
，

1800年代 ま で

さか の ぼ り， 組織発生を 同じ くす る睾丸 と卵巣に

つ い て 手島 ら
η を初め と し て 臓 器 に お け る多様性

を報告 した もの も多 い
1）4）．し か し な が ら， そ の 絶

対数が少 な い こ と もあ つ て yolk　 sac 　tumor に 関

し て は Kurman 　et　 aLl
°〕

の 71i列を筆頭 とす る多数

例の 臨床病理 的検討 も見 られる と は い え， 多施設

に おけ る症例 の 集積が必 須 と されて い た ．し か し，

単
一

施設に お け る よ うな既往歴 ，月経 歴 を含む詳

細 な臨床病理 的検討 は 困難で あ る の が 実情 で あ

る． こ れ ま で に 年齢分布上，本腫瘍群の 臓器特異

性が
，

し ば しば論議され て ぎた ． とく に ， 卵巣に

お い て は胚 細 胞 が胎生期 に 卵母 細胞 とな り減数分

裂を開始 し ， 思春期 ま で の 静止期で は 胚細胞性腫

瘍 の 発生 は 少 な い こ とが その 年齢 分布 よ り判 明

し
， 腫瘍は 第

一次減数分裂双糸期以降の 腫瘍 で あ

る と推定され て ぎた．今回著者 らの 得 られた 成績

の うち ， 初 経 との 関係で は
，
DCMT を除 い て も

90％近 くが初経以降の 発症で あ つ た ． こ の こ と は

初経以前 よ り腫瘍が存在 して い た こ とも否定で ぎ

な い が
， 本腫瘍群の 性格か ら，腫瘍化は 少 な くと

も長期 間に 増大 した と は 考 え に くい ．した が つ て

発症時期 は
， 生後 し ば らく休止期 に あっ た 原始生

殖細胞 が再 び活動を始め る 時期，す なわ ち，初経

時期 との 関連が 深 く，
こ れま で の 仮説を支持す る

も の と考え られ る，発症年齢 お よ び平均年齢 に 関

して は い ずれ も諸家6）7｝の 報告 と著差 を認め ない

が
， 著者 らの 症例で は IT で 1 歳，3 歳 に それぞれ

1 例ずつ の 発症を 認め て い る．手島ら
7）の 報告 で

は 4 歳以下 に は 胚 細胞 性腫瘍 の 発生を認め て お ら

ず，ま た 寺島 ら
6）の 報告で も DYS と CHO を 1例

ず つ に 認め る の み で あ つ た． こ の 点 に 関 し 乳幼 児

期で は 尾仙部お よ び後腹膜 に ，これ らの 腫瘍 の 報

告を見る だ けで あ り，卵巣に お け る原始生殖細胞

か らも腫瘍の 発生を示 唆す る貴重 な症例 と考 え ら

れる ．

　腫瘍 の 発生側 に つ い て 見 る と，DYS の み が 左側

優位が窺わ れたが ，全体 と し て は右側優位 とな つ

た．こ の 点は 今ま で に 明 ら か に した 論文 は 少な く，

睾丸 で 0 〜 4 歳 まで は 右側優位で あつ た と報告し

て い る もの もある が
6＞7）14），そ の 関連に つ い て は 明

らか で な い ．

　胚 細胞性 腫瘍 の 予 後 に つ い て は
， 教 室の 西 田

ら
3）が報告 し て ぎた．1977年以 前 の 放射線療 法を

主体 と した時代 と，近年 の 白金誘導体 を中心 とす

る化学療法を主体 と した時代の 予後に は 当然 の こ

となが ら差が あ り
一括 し て 述 べ る こ と は 困難で あ
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る が
， あえ て 組織別 と臨床期別 に わ けて 検討を行

な つ て み た ．境界型悪性腫瘍 と さ れ て きた DYS

と IT に つ い て は 60〜80％ の 5年生存率を得 た．

し か し なが ら ， 1年以内の ご く短期 間に 死 亡 した

症例や 7 年後 に 再発を示 した 症例や ，IT で gliaI

implantationを示 し た が 予後 良好 な症例 な ど多

彩で あつ た ．こ れ に 対 し て
， 大浜

4 ）bt　IT の染 色体

分析の 結果 よ り， 第
一

減 数分裂終了後 の 胚細胞性

腫瘍は 予後良好 で あつ た の に対 して 第
一

減数分裂

終了前の胚細胞性腫瘍は 予後不 良で ， 起源細胞が

第
一
減数分裂開始前か ら終了後早期 の 胚細胞 は悪

性化 しやす い の で は ない か と推測し て い る．し か

し，IT の 症例数が少な くい まだ 明 らか な結論を得

て い な い ．YST と MF に つ い て は MF がよ り予

後不 良で そ の 組織分化度の 低 さが予後 を悪 くして

い る の で は な い か と考 え られ て きた
6）が，著老 ら

も YST で 5年生存率 31．6％，　MF で 20．0％で ，同

様 の 傾向は窺わ れた．
一

方，予後 と臨床病期 の 関

係に つ い て DYS ，　 IT で 1期 で 90％前後の 高 い 5

年 生存率を示 し， II，　 III，　 IV期で は 明 ら か に 5年

生存率 の 低下 を示 す もの の ， DYS で は IV期 の 5年

生 存例を 認め て い る．こ れ は DYS の 放射線感受

性 に 加 え化学療 法 の 進歩 に よ る もの と考え られ

た ．しか し ， YST ，
　 MF に お い て は III，　 IV期の 5

年生存例を認め ず， 化学療法の 進歩 し た 今 日で も

依然 と し て 予後不 良 の 疾 患 で あ り
14）

， 加 え て ，

DCMT で は 1期 と II期以降 の 予後 に お い て 極端

な差を 認め早期発見の 重要性 を再認識 し た ．

　胚 細胞性腫瘍 に つ い て 病理 学的に 考 え る と組織

発生を 除外し て 考 え られ な い こ と は 前述 し た ． し

か しなが ら組織 の 分化 に つ い て は これま で 本山 ら

が ln　vitro で
， 大川 らが in　vivo に よ る YST ，　EC

の 分化に つ い て検討 し， い ずれ も非上皮性成 分へ

の 変化を述べ て い る．また ，Ulbright　 et　 a1．「e は

YST の 治 療 後 の rhabdomyosarcoma 様 の non ・

germinomatous な変化 に着 目 して い る．　 Prat　 et

al．
12 ）は YST に お け る，肝細胞様分化 に つ い て ，

Ulbright　 et 　 aL
【4）は YST の 消化管 へ の 分化 に つ

い て 検討 して い る ．さ らに ，Damjanov 　et　aL8 ＞は
，

AFP 陽性 の YST か ら AFP 陰性 の YST へ の 変

化を示 した症例に つ い て 生物学的検討 を加 えた．

著者 らも YST で 解剖 時に carcinosarcoma へ の

変化 を示 し た もの
， IT で解剖時に は成熟組織 の み

の 広汎な転移を認め た 症例 な どを 経験 し て お り，

胚細胞 に は あ らゆ る組織へ の 分化能を有す る も の

と考 えて い る
9 ｝．こ の よ うに 胚細胞性腫瘍 は

， 比較

的稀な腫瘍で ある が
， 分化能を有す る が故に 分子

生物学的興 味の 的 とさ え言わ れ て お り
1｝4）5）7），化学

療法や second 　look　operation の 普及 した今 日で

は さ まざま な分化を伴 う変化を 認め る
9
機 会 も増

えるもの と考え られ，今後 は YST
，
　MF

，
　 DYS

，

IT，　 DMCT の 各組織 ご と の 分化 と予後 に つ い て

検討を し て 行な う必要があ る と考 えられる，
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