
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

298（S−212） 口　　演 日産婦 誌 54巻 2 号

166　　卵巣低悪性度腫瘍 に お け る総 括 的 Allelotye解析
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【目 的】卵巣低悪 性度 腫 瘍 （LMP ）の 発生 機構及 び LMP か ら卵巣癌 （OC ）へ の 進 展 機 構 に 関 して は 不明 な点 が多 い．我 々 は

総括的 Allelotye解析を行 い 両者の 関連と組織型に よ る違い に つ い て検 討 し た．　　　　　　
「

【方法】LMP50 例，卵巣癌23例か らDNA を抽出後，総括的 allelotyping を 行っ た，　 LMP と OC が 混在 した 3症例 は 各部 分 で

Loss　of 　heter  zygocity （LOH ）の 解析 を行 っ た．
【成績】LOH の 頻 度 は LMP に 比 べ て OC ．で 有意 に 高 か っ た （P＜ O、Ol）．組 織 型 別 の LOH 頻 度 は mucinous 　LMP が serous

LMP に比 し有意 に 高かっ た （P＜ 0，05＞．　 OC で は 逆 に serQus 　OC が mucinous 　OC に比 し LOH の 頻度 は有意 に高か っ た （P
〈 0．05）．mucinous 　LMP で 高頻度（16％ 以 上）の LOH が 認め られ た5ql4 − 21，17ql1．2の 領域 は mucinous 　OC で も高 頻 度 に認

め られ た．ま た ， mucinous 　LMP で 高頻度の LOH が存在した7q35の 領域 は mucinous 　OC で は低頻度 で あ っ た．　 OC と LMP
が 混在した 2 例で は OC 部分が LMP 部分 に 比 し LOH の 頻度 が 高か っ た．他 の 1例 は LMP の 部分で Microsatellite　instabil−
ity （MSI ）を認め，　 OC の 部分 で は LOH を認 め た．
【結論】1，mucinous 　LMP の 発生 に は serous 　LMP よ りも多くの 遺伝子変化 が 必 要で ある ．2．　mucinous 　LMP に は癌 に進 展 す る

もの と LMP に留まる もの の 2 種類が 存在す る，3．　mucinous 　LMP か ら癌 に進展する もの の 1部 に MSI が 関与す る もの が あ
る ．以 上 が 示唆 され た．

167　　 卵巣癌の うち漿液性腺癌にお い て低分子量 GTPase　RhoC の 発現が亢進 して い る
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【目的】癌細胞の 形態変化や浸 潤
・
転移 に は種々 の 細胞内シ グ ナル が関与する が，近年，細胞骨格 タ ンパ クの 細 胞 内動態 制御 に 関わ

る低分子量 GTPase の Rho の 役割が注目されて い る．今回 ， 卵巣癌 にお ける Rho の発現お よびそ の 意義 を検討する 目的で，種 々 の

上皮性卵巣腫瘍に お ける Rho 発現を mRNA およ び蛋白レベ ル で 検討し，また癌で は原発 巣 と播種性転移巣の Rho 発現 を比 較 した．
【方法】患者の 同 意を得て採取 した卵巣腫 瘍組織 （良性腺腫12例，境界悪性 7例，腺癌23例 ［漿液性癌 7例 ， 粘液性癌 3例 ， 類 内膜

癌5 例，明細胞癌8例ユか ら RNA を抽出し，　RT ・PCR 法に て G3DPH をinterhal　control と して デ ン シ トメ
ーター

で 計測 し比較 した．
RhoA ，　RhQC 発現を検討し，

　 RhoA につ い ては Western　blotで も検討した．癌5例 で原発巣 と転移巣の RhoA ，　RhoC 発現を比較し
た．
【成 績】癌 で は良性腫瘍 に比べ

， RhoA （p〈 0．05），RhoC （pく 0．001）と もに 発現が増強して い た．境界悪性腫瘍にお け る発 現は い ず
れ も癌 と良性腫 瘍の 中間的な レベ ル で あ っ た．癌の 組織型で は，漿液性癌で他の 組 織型 に比 し Rh 。C が有 意 に 高発 現 を示 した （p
＜ 0．Ol）．進行期別で は進行例 ほ どRh  A，　RhoC発現 が高 く， さ らに転移 巣で は原 発巣 に比 べ て RhoA ，　RhoC と もに 有意に 発現が増強

して い た．
【結論】上 皮性卵巣腫瘍の うち，癌 で は良性腫瘍 よ りも RheA ，　RhoC の 発現が有意に 高い こ とが判明 した．また ，

　Rho 発現は播種性

転移 を きた し や すい 漿液性腺癌で は 他の 組織型 に 比べ て 有意 に高 く， さ らに原発 巣 よ りも転移 巣で 発 現 が増強 して い た こ とか ら，
Rho は卵巣癌の 播種性転移に 関与 してい る可 能性 が考え られ た．
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【目的】卵巣 明細胞癌 （OCCA ）は子宮内膜症 （End ）と高頻度 に合併 し，　 End か ら OCCA へ の 組 織 移 行が 認 め られ る こ とか

ら，OCCA は End から悪性化する 可能性が示唆されて い る．我々 は K −ras の 遺伝子異常を検索 し，
　End と OCCA の 関連 を分

子生物学的に 検討した．
【方 法］　1996− 2000年 に 初 回手 術 を施 行 した OCCA37 例 （期別分類 ：1期 19例，2期 4 例，3期11例，4期 3 例）を対象 に，患者
の 同 意の もとに 摘出腫瘍 組織 か ら DNA を 抽 出 し た．また End （10例） を control と し た ．　 PCR 法 に て DNA 増 幅 し，　 PCR −
singlestand 　conformation 　pelymorphism （SSCP ）法 に て K ・ras 遺伝チ変異 （codon12 ，ユ3）を screening し，　 direct　sequense
法 に て 変異遺伝子 を同定 した．変異を認め た症例の 内，End 合併例 につ い て は，薄切標本 （5um 　X5枚）か ら End 及 び OCCA
部分 を microdisection （光 ピ ン セ ッ ト ・マ イ ク ロ ダ イセ ク シ ョ ン

，
　 CELL 　ROBOTICS ；CRI・1eOO＞法に て そ れ ぞ れ採取 し，遺

伝
．
子変異 を 別個 に 評価 した．

【成績】OCCA37 例 中 7 例 （15％ ） に K −ras の 遺伝子 変 異 を認 め た．そ の うち End が 合併 して い た 2例 に つ い て OCCA ，　End
部分 の K −ras 遺伝子異常を検 した と こ ろ，2例 と も End 部分 で遺 伝子異常 を認 め なか っ た．対照 と した 1  例の End 症例で も

K −ras 遺 伝 子 変 異 は 認 め なか っ た．
【結論】K −ras 遺伝子変異 を有す る OCCA に お い て，合併する End 部分に その 遺伝子変異を認 め なか っ た こ とか ら，　 End か ら

OCCA へ の 悪性化 に 本遺伝子変異が 深 く関 与して い る可 能性 が 初め て 示 され た．
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