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93　　　　 上皮性卵巣腫瘍嚢胞液中に 発現 する

細胞外基質分解酵素は，腫瘍の 悪性度 ・組織型を

よ く反映す る．

g4　　　　上皮件卵巣癌 に お け るthvlnidine

phospl
’
iorylase 　mRNA 発現 の 検討
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［目的］我 々 は昨年 の 本学会 に お い て ， 卵巣腫瘍嚢

胞液 を用 い て 嚢胞液中に分泌 されるマ トリ ヅ クス

メ タ ロ プ ロ テ アーゼ（MMPs ）と内因．1生特異的イ ン ヒ

ビ ター一一
（
’
1
’
IMPs）の 発現 が組織型 な らび に 良性 ・悪性

で 異なる傾向を有する こ とを報告 した．今回，更に

症例数 を増 や しMMPs ，　 TIMP ．s の 分 泌 と腫瘍 の 悪性

度と の 相関性，また組織型 に よ る分泌動態の 違い を

粕液性 と漿液性 とで 比較し，統言
一
［学的 に解析 した．

［方法］粘液性嚢胞腺癌 7例，同境界悪性3例，同嚢胞

腺腫 15例，漿液性嚢胞腺癌 8例，同嚢胞腺腫 13例 の 種

瘍嚢胞液 を用 い た，対照 と して 卵 胞嚢胞 5例，黄体嚢

胞1例，妊娠黄体腫 1例 の 嚢胞液を用 い た各 嚢胞液の

遠心 ．ヒ清を2〜50倍 に 希釈後ザイモ グ ラ フ ィ
ーを施

行 し，MMPs の 発現 を泳動解析 ソ フ トで 解析 した．ま

た，得 られ たバ ン ドが 口的の MMPs で あ る こ とを ウ

エ ス タ ン ブ ロ ッ トで 確認 した．　MMP −2，　 MMP −9，

wrMP −1，　TIMP ．2に つ い て はF．1．ISA を用 い 定量 した．

［成績 ｝腫瘍嚢胞液 のMMP −9，
「11MP−1は組織型別 1こは

粘液吽〉漿液性（p〈0，〔｝1），悪．駝度別 に は懃陛〉良 1陸の

傾向を有した．またMMP −2，
「
HMP −2は組織型別 に漿

液性〉粘液性（pくO．〔｝t）で，粘液性 におけるTiMP−2は悪

性 で は 良性 に 比 較して 有意 に低 下 して い た ．恕 性腫

瘍嚢胞液で は良性 ある い は対照群 に対 し有意 に

TIMPsド｛MMPs 比は低値（pく0．05），　 MMP −91MMP −2比は

高値とな り，更に MMP −2，−7，−9の 活件化 の 亢進が認

め られた．また，MMP −3発現 の 有無は MMP −7
，
　MMP −

9の 酒性化 と 相関 した（pくO．05），

［結論亅腫瘍嚢胞液を用い た 解析 に お い て ，

MMP5 均衡の 崩壊 とMMPs 活性化亢進は，

性化 の 過程を よ く反 映す る，

は，繍織型によ っ て も規定 される，

　 TIMPs1

腫瘍 の 恵

また こ れ らの 分 泌動態

1目 的1 ．ヒ皮性卵巣癌に お けるThymicline

phesp ）1’Lorvlasecl ［「P）mRNTAXt 現 に つ い て RT ．PCR を用

い て 検討 した 。 　1方灘 56例 の 上皮性卵巣癌

〔低悪性度腫瘍：8例 を含む）を対象とした ．手術

時 に 摘出 した腫瘍組織 を用い 、TPmRNA 発現 を i9

2microgl 〔）bulin（B2MG ｝をim刪 contr 。［とする

RT 　PCR を行 い 測定した u 　TP 〆β2MG と騙床的お

よび 病理紅織学的因子との相関につ い て検討 した。

【成績1  TP 〆β2MG はO、19　5、38 （med 三an ；

O、93｝で あ っ た。  TPI β2MG と臨床進行期お よ

び組織学的分化度との 問 に それぞれ有意な相関が

認 め られ た（P ＝0、OO5 ，P ＝0、OO8 ）。  34例 に お

い て cr）］npl じte　reser ：tiOllが 行わ れ、そ の 内8例 に再 発

が認め られた．再発例は非訂発例に 比較して 有意

に高い TP ／β2MG を示 した〔P ＝ 0．048 ｝u   47例

で 予 後追跡 口∫能 で あ り（2 ．120m 。nths 　rriedian ；36

m 。 nths ）、累積生存率はTP ／β2MG の 高い 群（≧

〔｝．93，n ＝25｝力
曹TP ／β2Mc ；e）｛氏し、群 〔〈 〔｝．93、n

＝22｝

に比較して 有意 に低か っ たCLog　raiユk　tesL，　P 　
＝

〔〉．02／）。さらに、Log　rank 　testで は臨床進行期 、

初 回手術時の 残存腫瘍 の 有 無、組織 学的 分化度 が

有意に予後に影響 した（1’　
＝：0．0〔〕LP ＝O．006 ，P ＝

O．⊂）48）、、  TP ！β2MG 、臨床進行期、初回チ術

時の残存腫瘍の 有無、組織学的分化度を因子 と し

たC〔）x
’
sprOportiD ロ al　hazard　m 。delを用 い た検討で

は、臨床進彳ゴ期 の み が独立 した 予後圏
．
r一で あ り〔p

＝0．04）で あ り、TP ／β2MG ぱ独 疏 した 予後 因子

とは 成 り得なか っ た．　【結 論】上皮性卵巣癌にお

け るTPmRNA 発現はaggresivo 　tUmor 　phcmets．，卩e を示

唆 して い る と考え られ た e ま た 、 上 皮性卵巣癌 に

お い てTP をspecifk ：target とし た new 　theraPutic

interventi。r1の 可能性が 示 され た 。
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