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Pl−39　子宮内膜癌 に 対す る medroxyprogesterone 　acetate （MPA ） の 作用機序
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【目的】子宮内膜癌 は子宮全 体 に占め る割合も30〜40％ に 達 し今後 さ らに 増 加 傾 向に あ る．近 年若年者 の 子宮内膜癌 の 増加 に

伴 い ，妊 孕 能 温 存が 求め ら れ る症例が 増加 して きて い る．子宮温存を希望す る 症例の 増加 に伴い ，治療薬の 1つ で ある MPA

大量療法が 選択 され て い るが，そ の 効果は type　1 で は約 70％ の 奏功率を 認 め る もの の 約 40％ が再 発 し，　 type　2で は MPA

の 効 果 につ い て は は っ きりして い ない の が 現状で ある．子宮温存治療 の 可否は そ の 後の妊孕能温存とともに 生命予後 に重要

な因子 となっ て くるが，MPA の 子宮内膜癌 に対す る機能解析 につ い て は 未だ 明 ら か に さ れ て い ない ．そ こ で 今 回我 々 は 子宮

内膜癌に お ける MPA の 作用機序 を分 子 メ カ ニ ズ ム の 面 よ り検討した，【方法】子宮内膜癌 typel 細胞株 で ある Ishikawa お よ

び type2 で あ る Hec1A，　HeclO8を用 い て 以下の 実験 を行っ た．1．子 宮内膜癌細胞株 に お ける エ ス トロ ゲ ン 受容体 （ER ）お

よび プ ロ ゲ ス テ ロ ン 受容体 （PR ）の 発 現 の 検討　2．　 MPA 添加時 に お ける cell　viabillty を MTS 　assay にて 検定　3，　MPA

添加時 にお け る Akt　pathway の活性 を検定　4，　SiRNA 等を用 い ER，　PR そして Akt　pathway の 抑制実験【成績】LIshikawa

cell に ER お よび PR が発現　2．　PR 陽 性の 細胞株に お い て MPA に お け る細 胞 増 殖抑鋼効果を認め た．3．エ ス トロ ゲ ン 添加

に よ る Akt　pahway が活性化は MPA 添加に よっ て抑制された．4．　 PR を抑制す る と細胞増殖抑制効果 が 消失 し，また PI3−

Akt　pathway の 阻害実験にお い て も同様の 結果を得 た．【結 論】子 宮 内 膜 癌 にお け る MPA の 作用機序 は PR お よ び PI3−Akt

pathway を介す る こ とが 示唆 され た．

Pl・40　子宮内膜増殖症 は どの くらい 惡性化するか ？
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【目的】子宮内膜増殖症 が 子宮体癌の リ ス ク 因子で あ る こ とは 周知の 事実 で あ る、特 に複雑型子宮内膜異型増殖症 は約 20％ が

子宮体部類 内膜癌 に移行す る と言わ れ て い る，しか し，異型を伴 わ ない 内膜増殖症 で の 癌化率は少ない ．今鳳 臨床 の 場 で 実

際 に どの くらい の 率で 悪性化をする かを検討
’
した，【方法12003年 1月か ら 2008年 6月まで に 内膜 生検に て 子 宮内膜増殖症

と診断さ れ た 381症例につ い て その 予後を検討した．【成績】子宮内膜 増 殖 症 の 内訳 は単 純型 予 宮内膜増殖症 が 275 例 （72％ ）。

複 雑型 子 宮 内膜増 殖症が 68例 （18％ ），複雑型 子宮 内膜異 型増殖症 が 38例 （10％ ）で あ っ た．経過 観察期間は平均 23 ヵ 月，

ホル モ ン 治療 を行 っ た の が 単純型子宮内膜 増 殖症 で は 7例 （2．5％ ），複雑型 子宮内膜増殖症で は 5例 （7，4％）認め た，複雑型

子 宮内膜異型増殖症 で は 4 例 （10．5％）で 高用量の 酢酸 メ ドロ キ シ プ ロ ゲ ス テ ロ ンに よる 保存治療が な され た．単純型子宮内

膜増 殖症か ら複雑型子宮内膜異型 増殖症 や 子 宮体癌 に なっ た症 例 は なか っ た．複雑型子 宮内膜増殖症 で は 3 例が 複雑型 子 宮

内 膜 異 型 増 殖症 に，1例が子宮体癌 に移行 した，4例 ともホ ル モ ン治療 は行 っ て い な か っ た．複雑型子宮内膜異型増殖症で は

4例で 子宮全摘術時に子宮体癌 を 認め，保存治療 を 行 っ て い た症 例 で は 1例 が
一

度寛解 し分娩した 後 に子宮体癌 とな っ た．

【結 論】1）単純型子宮内膜増殖症 で は進 行 した 症例を認め なかっ た が，異型 を伴 っ て い な くて も複雑型子宮内膜増殖症 で は

4 例 （5P％ ）に進 行 を認 め た．複雑型子宮内膜増殖症で は十 分 な経過観察 と場合に よ っ て ホ ル モ ン 治療 が 必要 と考え られ た．

2）複雑型干宮内膜異型 増殖症 で は最終的に 5例 （13．2％）に子宮体癌を認め た．

Pl −41　子宮体癌妊孕能温存症 例 の 治療成績 と患者背景
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【目的】近年，若年子宮体癌の 増加 に伴 い 妊孕能温存 を希望 す る 症例が 増 え て い る．温 存 療 法 の 治療成績，予 後 を検討す る と

ともに ，早期体癌 の 発見の 契機等 を 明 らか にす る た め に 臨床病理学的検討を施行した、【方法】1987年一2007年に 2施設 で 経

験 した 酢酸 メ ドロ キシ プ ロ ゲス テ ロ ン （MPA ）に よ る子宮体癌妊孕能温存治療症 例 につ い て，治療成績，発見の 契機 患 者

背景を 後方 視 的 に検 討 した，治療 の 適応 に つ い て は イ ン フ ォ
ーム ドコ ン セ ン トを行 い ，同意を得て施行された．【成績】温存治

療は 61例 に 施行され た．進行期 （手術進行期 ＋ 臨床進行期）は 0期 2，Ia41，工b4，IcLII13 ，組織型 は 類 内 膜腺癌 58，異

型 内膜増殖症 3 で あ っ た．年齢中央値 31歳 （21−42），平均 BMI は 23．3 （15−38｝で あ っ た．月経不順 ・排卵障害が 62％ （38

例）に 認め られた．発見 の 契機 （主訴）は，不正出血 が 57％ （35例 ）にみ られたが，不妊検査 の 過程で偶然発見された 症例

が 30％ （18例） と高頻 度 で あ っ た．月経 異 常 （無月経，過 多月経，月経 困難症〉が 10％ で あっ た．初 回 治 療例 の 奏効率 は

72％ （44例 ）で あり，不応例 17例 （28％）に は 子宮全摘 が施行され た，奏効例の 45％ （29／44）が 生 児を得 た．再発率は 50％

（22／44）で あり（中央値 12ヶ 月，7−84カ 月），10例 に子宮 摘 出が な され た．現時点で は，原 病 に よ る死 亡例 は認め られ ない ．

【結論】MPA 療法 は初 期 子 宮体癌 （類内膜腺癌）に お い て 比 較的高い 奏効率が 期待で き，多 くの 例で 妊 娠も可 能で あ っ た が，

半数が 再発す る こ と を認識する必 要 が あ る．温 存症例 （初期癌）は，不 正 出 lflL以外 の 主訴か ら発見 され る こ と も多く，特 に不

妊 検査 が 発 見の 契機とな っ て い る 実態が 明 らか と な っ た．
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