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Abstract　Endometriosis　a 俤ects 　as 　many 　as 　6− 44％ of 　women 　of 　reproductive 　age ．　The 　therapy　for　ovar −

iall　end 〔〕metriosis 　is　controversial ，　We 　co 皿 pared 　three　kinds　of 　therapies　for　endometrial 　 cysts 　 of 　the

ovaJy （Group　A，　aspiration 　of　contents 　and 　infusion　of 　ethano1 ；Group　B，　aspiration 　of　contents 　and 　infu−

sion 　of　danazol；Group　C，　GnRH 　agonist 　therapy ）i皿 50　premenopausa ユwomen 　treated　in　our 　hospita1　be−

tween 　1994　and 　1998、　Resu ユts　revealed 　that 　the 　therapy 　for　Group　B　was 　mol
’
e 　effective 　than　those　for　the

other 　2　groups　as 　to　improvement 　ofsymptoms ，　reduction 　of 　cystsize ，　recurrencerate 　and 　side 　effects ．

Key 　words ：Ovarian　endometrial 　cyst
・Aspiration　of 　cysts

・Danazoi ・Ethanol 　
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　　　　　　　　　緒　　言

　子宮内膜症 には さまざ まの 病像が あるが ， 特 に

子宮内膜症性卵巣嚢胞の 対応 に は苦慮する こ とが

少な くな い ．症状の 軽減は もとよ り， 再発 ・副作

用 ・侵襲が少な く， かつ 妊孕性の 温存をも考慮 し

た治療法が 望 まれる が，必ず しも満足の い くもの

は少 な い の が現状であ る．近年，無水エ タ ノー
ル ，

ダナ ゾール な どを用 い た卵巣嚢胞内薬物療法が報

告 され ， 比較 的侵襲が少な く， 即効性が あ り， か

つ 妊孕性 も損 なわ ない 治療法として期待されて い

る
1）E）
．そこ で ，卵巣嚢胞内薬物療法 の 臨床効果 と

副作用 に つ い て ， GnRH 　agonist 療法 と比 較検討

し，併せ て 若干の 組織学的効果に つ い て も検索 し

た．

　　　　　　　 対象および方法

　 ユ．対象

　平成 6 年 6 月か ら平成 10年 6 月ま で 当科外来を

受診 し，内診所 見お よび画像診断，ある い は腫瘍

マ
ーカー検査に て子宮内膜症性卵 巣嚢胞 と診断さ

れた 20歳以 上 50歳未満の 月経が発来 して い る婦 人

で
， 治療後 1 年以上 の 経過観察可能で あ っ た 50症

例 を櫞 と した．単房1懐 胞磯 胞径 は40  以

Lの もの とした．なお全例に治療法につ い て説明

し， イ ン フ ォ
ーム ド コ ン セ ン トを得られ た者に嚢

胞内薬物療法 を施行 した．

　2．治療方法

　1）嚢胞内薬物療法

　本法 の 適応症例 は ， 1）開腹手術の 既往の あ る

者 ， 2）既往の 薬物療法（GnRH 　agonist ， ダナ ゾー

ル な ど）の 無効例ある い は再発例 ， 3）25歳未満の

若年者の い ずれか
一つ を満たす もの と した．方法

は ， 超音波 ドで 経腟 的に卵巣嚢胞 を穿刺 し内容 を

吸引 し， 生食に て洗浄後，嚢胞内に注入す る薬剤

に よ っ て 以 下 の 2 群 に分 けた．A 群 は 無水 エ タ

ノ ール だ けを穿刺内容吸引景の 80％注人 し15分 間

固定後回収 した もの
3）

（18例）で ， B 群は ダナ ゾー
ル
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表 1　 患 者 背 景

Group　An
冨18

Group　Bn
＝12

Group　Cn
＝2 

AgeBcechaIn

分 類

月経痛
＊？

Size（！皿 m ）出3

CAl25 （U／ml ）＊

31．9．　±　652

．8 ± 0．51
．7 ± 1．1

66．9　±　26．9
54、2　±　15．0

27，3　±　4．5 ＊ 1

2，4　±　O．52

，5 ±　1．4

56．1　±　147

45，7　±　6．1

34．8　±　79 ＊ 1

2．5　±　0、52

．3 ± ⊥．2
53．0 ± 13．0
83，3　±　28ユ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 M 巳 an ± SD （＊ の み Mean ± SE ）

＊ L．P ＜ O．orコ
紹 ，月経痛 の 評価 は，患 者ア ン ケ

ー
トに て 月経痛の 強さ と し て

“
とて も強 い

”‘
強 い

’t

　　
“
疼痛 あ り

”“
時に 疼痛 を軽 度認 め る

tt
の 項 口 を設 け，

一
臥 床 し，　 li常生 活 に支 障が

　　ある
”
を 4 点，

“
鎮痛剤 を常 に 服 川す る

”
を 3 点，

“
鎮 痛 剤 を時 に服 用 す る

一t
を 2

　　点，
“
時 に疼 痛 を認め るが 鎮痛剤 は 不要

”
を ⊥点，

F‘
疼痛な し

”
を O 点と した．

＊ 3．経腟 超 音波 にて 測定し た 嚢胞最大 径．

50〜100mg を無水エ タ ノ ール 1ml で溶解 し ， リ ピ

オ ドール 9ml を添 加注 入 し， そ の ま ま回 収 しな

か っ た もの 縦12例）であ る．なお，穿刺吸引 した内

容液に つ い ては全例細胞診を行 い 悪性所見の ない

こ と を確認 した ．

　2）GnRH 　agonist 療法

　上記の 適応外 ， あるい はイン フ ォ
ーム ドコ ン セ

ン トを得 られなか っ た症例 で ， 6 カ 月 間の GnRH

agonist 療 法 を施 行 した もの を C 群 （20例）と し

た．

　3．効果判定

　1）臨床的効果

　治療前後 の （1）月経痛， （2）獲胞最大径 ， （3）CA

l25値，に つ い て 各群 間で 比較 した．なお C 群 の 場

合，6 カ月間の 治療終了時点 を治療直後 とした．月

経痛 の 評価は患 者 ア ン ケ ー トに よ り行 い ，

“
臥床

し，日常生 活に支障が ある
”

を 4 点，
“
鎮痛剤 を常

に服用する
”

を 3 点 ，

”
鎮痛剤を時に服川する

”
を

2 点，
“
時に疼痛を認める が鎮痛剤は不要

”
を 1点，

“
疼痛な し

”
を 0 点と して採点した，嚢胞最大径 は

経腟超音波断層法 ある い は CT
，
　 MRI に て 計測 し

た．

　2）組織学的効果

　B 群 にお い て ， 治療 1年後の 再発腫瘤 に対す る

開腹症例 と，腫瘤は な い もの の 腹痛の ため診断的

腹腔鏡下手術症例各 1例 計 2 症例 で ， 薬物注入 し

た嚢胞部組織を摘出 し， その 組織学的観察を行 っ

月経痛

ス コ ア リング

3．53Z

．521

．510

，50A

群 いヨ18＞ B 群 〔nF12 〕

図 1　治 療前後 の 月 経痛 の 推移

O群 〔n稲20）

た．

　3）副作用 の 有無

　各群で副作用の 種類 ， 頻度を検索した ．

　4．統計学 的検定 は，月経痛の 評価に は Mann−

Whitney の U 検定 を， それ以外 に は t検定 を用 い

た．

　　　　　　　　　 結　 　果

　 1．対象症例の 臨床 的背景

　治療前 の 月経痛 の 程度 ， Beech   分類 ， 嚢胞 最

大径，CA125 値 は各群間にお い て 有意差 を認め な

か っ た （表 1 ）．

　2．臨床的効果

　1）月経痛の 推移

　月経痛は 3 群 と も改善を認め た （A 群，B 群 ；p

＜ O．OOI，
　C　” ；p ＜0．Ol）が ， 嚢胞穿刺群で 改薄の 程

N 工工
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1．5

1．25

1

OJ5

0．5

治療直後 6ヵ 月後

★1，★4；p く0．001
★2

，

des
；p くO．01

★3｝NS

　 　　 　　 　　　 　　 図 2　 各群で の 嚢胞径の 比 較

治療直後 を 1 と した 時の 6 カ 月後の 嚢胞径の 平 均 比 率 を表わ した．A 群 で は 無水 エ タ

ノ
ー

ル 同収後，B 群 で は ダ ナ ゾール 注 入 後，　 C 群 で は GnRII 　agonist 　6 カ月終了時点を

治療直後 と した．

U／ml 　 200180160140120100806040200

治療 前 治療醸後 1 カ月後 3h 月後 5 カ月後 12 カ 月後

　 　　　 　　 　　 図 3　 治療前後の CA 　125値の 推 移

C 群 で は GnRH 　agonist 　6 カ 月終 ∫時 点 を治 藻 直後 と した．＊

p ＜0．05，他 は NS ．

度 は 大 きか っ た （A 群 B 群対 C 群 ；p＜ 0．01）（図

1 ）．

　2）嚢胞最大径の 推移

　嚢胞最大径は A ，B 群で は治療 6 カ 月後で は増

大傾向を認め なか っ た の に対 し，C 群で は治療 直

後 よ りむ しろ 有意 な再増 大を示 した．なお A，B

両群問の 嚢胞径 の 推移 に は差 を認め なか っ た （図

2 ）．治療後 の 再増大 を認め た もの は
，
A 群で 5 例

（27．8％ ）， B 群 で 2 例 （16．7％），
　 C 群 で 10例 （50．0

％）で あ っ た．

　3）CA 　125値の 推移

　CA 　125値 は B 群 にお い て 6 カ 月後 に治療前に

比べ て有意な低下 が み られ たが （p〈 O．Ol）， 他 に は

治療前後 にお い て有意差は認 め られ なか っ た．A

群，B 群で は有意で は ない もの の 治療 1 カ月後に

一一
過性 の 上 昇傾向を認め た （図 3 ）．
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図　 4a

図　4b

　 3．組織学的変化

　再発腫瘤 に対 して開腹手術 を行 っ た症例で は ，

子宮内膜症組織が崩壊 し
， 間質が脂肪変性を来し

て い る部位（図 4a）と，子宮内膜症組織が依然活発

に存在 して い る部位とが 同
一
標本内に混在して認

め られ た．また診断的腹腔鏡を施行 した症例 の ダ

ナ ゾール 注入部に は ， 明らか な内膜症組織は存在

せ ず，多数の ヘ モ ジデ リ ン沈着部位が認め られ ，

内膜症 病変の 痕跡 と推定された （図 4b）．

　4．副作用

　治療 に よる副作用 は A 群で 腹痛 4 例 （22．2％ ），

ア ル コ ール 中毒様症状 2 例 （11．1％）， C 群で hot

flush　5 例 （25．0％）で あ り，
　 B 群で は全例 に明 らか

な副作用を認め なか っ た ，

　　　　　　　　　考　　察

　今回の 検討で は ， 嚢胞縮小率 ， 月経痛改善度，

副作用に お い て 嚢胞穿刺群が優 れてお り， 嚢胞穿

刺群の な かで は ， ダナ ゾール 注入が副作用の 少な

い 治療法 であ っ た．

　子宮内膜症が 月経痛 を生 じさせ る 原因 として は

炎症 ， 癒着 ， 圧迫 ， 神経刺激， プ ロ ス タグ ラ ン デ ィ

ン 産生増加な どが あ げ られ て お り
4〕

， 特 に ∫宮 内

膜症性卵巣嚢胞の 場合 ， 嚢胞 の 存在 に よる解剖学

的位置の偏位や，知覚神経の 圧迫 なども原 因とし

て考え られ て い る． したが っ て 嚢胞穿刺群 に お い

て 月経痛の 改善度が優 っ て い た よ うに ， 嚢胞内容

を吸引す るだけで も症状改善に つ なが る と考え ら

れ る．

　無水エ タ ノ ール の 卵 巣嚢胞 内で の 作用はその 強

い 脱水効 果に よる内膜症組織 の 破壊で あ る
：‘，

．
一

方，ダナ ゾール の 嚢胞内の 作用 は直接作用 を利用

した子宮内膜症組織の 増殖抑制で ある
［” “ ｝

．無水 エ

タ ノ ール 固定の 作用は強力で はあるが ， 強 い 腹膜

刺激作用や 血申へ の ア ル コ ール 移行などの 問題 が

あるため長時間の 放置 はで きず ， 15〜30分で処置

を終 え再吸引 しなけれ ば ならない ． したが っ て ，

そ の 間に 内膜症組織が破壊 され なけれ ば ， 再発 の

可能性が生 じる．
一

方，ダナゾール の 作用 は無水

エ タ ノ ール に比 べ 弱い が ，刺激作用がない た め長

期に わたる内膜症組織 との 接触が可 能であ り， そ

の 持続効果が期待される．現 に ， 腹腔鏡下に摘出

した非再発症例か らは卵 巣嚢胞内の 内膜症組織が

認め られ なか っ た．しか し， 再発症例 もあ り， 嚢

胞内ダ ナ ゾール 濃度に つ い て も今後検 討 して い く

必要がある．、

　CAI25値 に関 して は治療前後 にお い て ， 有意 な

変動 は認め られなか っ たが ， 嚢胞穿刺群に お い て

治療 1 カ月後に 土 昇傾 向を認めた．こ れは ， 嚢胞

穿刺 ， 薬物注人 後 ， 腹腔内へ 漏出した 内容液 ， 薬

剤に よる腹膜刺激の ため と考えられ る．

　副作用 に つ い て は A 群 で無 水エ タ ノ
ール 漏出

に よ る 腹膜刺激が 原因 と考 え られ る 腹痛 が 22．2

％ ， 無水エ タ ノール の 血 中へ の 移行が原因 と考 え

られ るア ル コ
ール 中毒様症状 が 11．1％ に認め られ

た．C 群で は卵巣ホル モ ン の 欠落症状 の
一一一

つ で あ

る hot　flushが 25．O％ に 出現 し，
　GnRH 　agonist の 長

期投 与が困難な例 が認め られ た．ダナ ゾール の 全

N 工工
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身投与で は体重増加， 男性化現象 ， 肝機能障害の

副作用が 報告され て い るが ， B 群で は全例 に明 ら

か な副作用は 認め ず ， 安全に 施行 で きる 治療法 と

考え られ た．

　 ダナ ゾール の 子宮内膜症性卵巣嚢胞内薬物療法

は ，
1990 年 ， 安達 らが 報告して か ら数施 設で 施行

されて い るが ， 再発 防止 ， 副作用の 把握 など課題

は多 く残 され て い る．今後，さ らなる症例の 集積

お よび検討が必要で あ り， また卵巣嚢胞 内の ダナ

ゾール濃度と内膜症 の組織学的変化の 関連を検討

す る こ とで ， より効果的で 再発例 の 少な い 投与方

法 を決定す る必要があると思われた．

　　　　　　　　　　結　　語

　 ダ ナゾール の 卵巣嚢胞内薬物療法は副作用が 比

較的少 な く， 卵巣温 存を必 要 とする例 に対 して は

非常に有効な治療法である と思われ た，

　　　　　　　　　　文　　献
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