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P1・214 　卵巣癌 に おけ る癌抑制遺伝子 Int6および hypoxia　inducible　factor（HIF）一α サ ブユ ニ ッ ト発現 の検討
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【目的】翻訳調節因子 で あ る Int6は，　 Int6欠失 マ ウ ス に悪性腫瘍 が 発症す る こ とか ら癌抑制遺伝子 で あ る と考え られ，発癌 や

血管新生に 関与 して い る こ とが 報告 され て い る ．最近，Int6は HIF −2α に 直接結合 し proteasome を介 して 特異的 に HIF−2
α を 分解す る こ とが 判明 し た．卵巣癌で は，HIF−2α 発 現 の 亢 進 が 報告 され て お り，上 皮性卵巣腫瘍 に お け る Int6お よび HIF
−2α 蛋白発現を免疫組織学的に 検討 し，臨床病理学的因子 との 相関を解析 した．【方法】患者の 同 意を得て採取 し た 上 皮性卵巣
腫 瘍 103例 （良性 18例 ，境 界 悪性 15例 ，悪 性 70例）につ い て 抗 Int6抗体，抗 HIF −2α 抗体 を 用い て 免疫染色を行い ，染色

陽性率および染色強度か ら算定 した 陽性 ス コ ア
ー

（PS ；300点満点）で 評価 した．更 に，　 Int6および HIF−2α 蛋白発現 と臨床

病理 学的因子との相関 につ い て検討した．【成績】Int6は 細胞質に染色を認 め，　 PS （平均）は 良性 46．1，境界悪性 69．7，癌 62．1
で 有意な差 は 認め なか っ た．HIF−2α 発現 は 良性 （PS ：03）お よび 境界悪性腫瘍 （PS ；14．1）に比 べ ，癌 （PS ；99．5）で 発現が

増強 した （p ＜0．0001）．更 に，卵巣癌 に お い て HIF−2α 発 現 は組織分 化度．病期 と相関 して増強 し た （p 　＝　O．034．　 p ＝0．018）．
HIF −2u と Int6発 現 との 間 に は統 計学 的 相 関 関 係 は 認 め な か っ た が ，卵巣癌 の 浸潤部で は HIF −2α 発現陽性部位 は Int6発現

陰性 で あ っ た．患者 生 存期間の 比較 で は，HIF −2α 発現陽性お よ び Int6陰性症例 は HIF−2α 発現 陽性 で Int6陽性 の 症例 と比

較 して 有意 に 予後不良で あ っ た （p　＝　O．003）．【結論】Int6発現の 有無 に よ りHIF−2α 発現陽性症例の 中で も予後 が 異なる こ と

か ら，Int6 の 発現低下 お よ び，　 HIF−2α 発現亢進が 卵巣癌 の 悪性度 に 関与 して い る 可能性が示唆された．

Pl−215　卵巣癌 に おけ る steroid 　and 　xenobiotic 　receptDr の 発 現 と臨床病 理 学 的 因 子 との 関 連 に
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【目的】steroid 　and 　xenobiotic 　receptor （SXR ）は ス テ ロ イ ドホ ル モ ン な ど と結合するこ とに よ り，代謝酵素 で あ る CYP3A
4や トラ ン ス ポ

ーター
で あ る MDRI な どの 転写を活性化す る こ とが知られて い る が，こ れまで に卵巣癌 に お い て は ほ とん ど

検討 さ れ て い な い ．今 回 我 々 は 卵巣癌組織標本 に お け る SXR の 発現 と，予後 を含 む 臨床病理学的因子 との 関連 に つ い て 検討

した の で 報告す る．【方法】卵巣癌 症 例 141 例．正 常卵巣 6 例．良性あ る い は 境界悪性卵巣腫瘍 19例 に 対 して SXR ，　 ER ，　 PR ，
Ki67の 免疫組織学的発現を SABC 法を用い て 検討した．評価 に は Hscoreを用 い た．【成績】SXR は卵巣癌細胞 の核に 陽性像
が 認め られた．卵巣福 の 35／141例 に お い て SXR の 陽性像が 認 め られ，正常，良性あ る い は境界悪性腫瘍 と比 較して 発現 の 亢

進 が 認 め られ た （p ＜ 0．05）．SXR の 陽性例 は 悪性度の 高 い 症例 に 多 く，多変量解析 にて 有意な予後不良因子 とな っ た （p＜

0．05），【結論】SXR は正常あ る い は 良性腫瘍 と比較 して ，卵巣癌 に お い て 高頻度 に発 現 が 認 め られ，予 後不良因 子 とな る こ と

か ら，卵巣癌 の 発生，進展 に お い て 重 要 な役割 を果 た して い る もの と考え られ た．

P1−216　卵巣癌 に お け る GPR30 と EGFR の 免疫組織化学的検討
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【目的】GPR30 （G　Proteircoupled　Receptor　30）は 膜型 エ ス トロ ゲ ン 受容体 と さ れ，乳 癌 や 子宮 内 膜 癌 にお い て予後 と の 関

連 や，EGFR との 関連 を示唆す る 報告が散見 さ れ る が 卵巣癌 に お い て は未 だ 不明な点が多 い ，今回我 々 は卵巣癌 に おける GPR
30 と EGFR の 発現解析を行い 臨床 治療成績 と比較検討 し た，【方法】当科 で イ ン フ ォ

ーム ドコ ン セ ン トを得 た 卵 巣癌 110例

（漿液性腺癌 59，類内膜腺癌 15r明細胞腺癌 27，粘液性腺癌 9 ：1期 28，2 期 9，3 期 59，4期 14）の 手術時摘出 した 病理組織

を用 い ，GPR30，　EGFR の 免疫染色を行 い ．陽性率，染色 強 度 に つ い て 評価 し，臨床病理 学的 因 子 と比較検討 し た．【成績】EGFR
発現 は 73％ に み られ，組織型 に有意差は ない もの の 予後が 悪 い 傾向が み られた．こ れに対 し，GPR30の 発現は 67％ に みら

れ，進行期別 で は，1期 11 例 （39％），2期 3 例 （33％ ），3期 44 例 （75％），4 期 10例 （71％ ）と進行癌 に お い て GPR30
の 発現率 が 高 か っ た．一

方組織型別で は 明細 胞腺癌を除 い て，漿液性腺癌，類 内膜腺癌，粘液性腺癌 で は，進行期 に 伴 い GPR

30の 発現率が高い 傾向が み ら れ、組織型 に より発現率は異 なっ て い た．また ， GPR30，　 EGFR 単独 で は 無病生存率，全生存
率 に そ れ ぞれ の 発現 の 有無 で 有意差 は 認め な い が 両 者 と もの 陽 性群 で は 陰 性群 と比 較 し て 有意 に予後 が 悪 か っ た．【結論】卵

巣癌 に お け る GPR30 の 発現 は，進行期や 組織 型 で 差が み られ た．また GPR30 と EGFR の 両者 の 発現 は 予後因子 とな り得 る

こ と よ り，分子標的治療 の タ
ーゲ ッ トとな りえ る可能性 が 示唆 され た．
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