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Cyst fluid iron-related compounds as useful markers to distinguish malignant 

transformation from benign endometriotic cysts. 

(和訳)

良性の子宮内膜症性嚢胞と悪性転化を鑑別するのに腫場内容液中の鉄関連物質が

有用なマーカーとなる

論文内容の要旨

[目的]子宮内膜症は、 200 万人以上の女性が擢患する頻度の高い疾患である。我々は17年間の前方視的

臨床研究により、本邦における子宮内膜症性嚢胞患者のがん発生頻度は0.72% で、自然発生卵巣がんに

比べ高率でがん化が起こることを証明した。子宮内膜症性嚢胞は月経毎に出血を繰り返すため、赤血球に

含まれる「鉄」が過剰な活性酸素を生成し、酸化ストレス状態となるため、癌化が促進されると考えられてきた

。そこで、我々は子宮内膜症嚢胞と内膜症関連卵巣癌の嚢胞内用液中の総鉄濃度、ヘム鉄濃度、遊離鉄

濃度を測定し、これらが両疾患の鑑別に有用なバイオマーカーで、あると証明することを目的とした。

[方法]2012 年12月から2013 年7月の期間に当院で手術を施行し、倫理委員会の承認のもとに説明し同意を

得られ、病理組織学的に診断された子宮内膜症性嚢胞36例と内膜症関連卵巣癌11例を対象とした。手術

時に腫療内容液を採取し、総鉄濃度をICP-OES 法、ヘム鉄濃度をTriton-Methanol 吸光法、遊離鉄をキレ

ート吸光定量法で測定し、統計学的検討を行った。

[結果】子宮内膜症性嚢胞と内膜症関連卵巣癌の嚢胞内用液中の総鉄濃度、ヘム鉄濃度、遊離鉄濃度

は、それぞれ 244 .4:t 204.9mg/l vs 14.2+36.6mg/d l， pく0.001 、303.9+324 .4 vs 27.6+53 .4， pく0.001 、

13.5 士16.2 vs 3.9+ 2.7 ， pく0.001 であり、内膜症関連卵巣癌では子宮内膜症性嚢胞と比較し有意に鉄関

連物質の濃度が低かったO また、総鉄濃度は患者の年齢や腫虜径には関連しなかった。 ROC 曲線を用い

て総鉄濃度のカットオフ値を 64.8 mg/l に設定した場合、感度 90.9% 、特異度 100% 、陽性的中率 100% 、

陰性的中率97.3% と高い精度で、卵巣癌の診断が可能であったO

[考察]何年も繰り返す出血により、ヘモグロピ、ン由来の鉄が活性酸素を生成し、脂質、蛋白、 DNA 損傷を

蓄積することで癌化すると考えられていたため、当初は過剰な鉄が癌化を引き起こすと想定していた。しか

し、予想に反して内膜症関連卵巣癌では有意に鉄濃度が低い結果となった。活性酸素は、癌化の側面と

恒常性維持のために細胞死を誘導する側面の両者を持ち合わせている。また、過剰な活性酸素は細胞死

を誘導し、致死量以下の適度な活性酸素は細胞の生存を維持することが知られている。従って、子宮内膜

症性嚢胞において強力な活性酸素の環境下では癌化ではなくむしろ細胞死が誘導されており、慢性的に

適度な量の活性酸素の場合は細胞の生存を促進し、遺伝子不安定性を与えつつ、癌化の機会をもたらす

のではなし、かと考えられた。これまで子宮内膜症性嚢胞の癌化の予知や、癌化の鑑別に優れたバイオマ

ーカーは存在しない。嚢胞内用液中の鉄濃度の低下は、癌化の予知・早期発見や手術加療の必要性の

提示などに役立つ可能性がある。 MR スベクトロスコピーの技術を用いて非侵襲的に嚢胞内容液中の鉄濃

度が測定できないかも検討中であり、癌化の早期発見ができる可能性がある。

[結語】子宮内膜症患者において鉄関連物質は高い感度・特異度で、癌化を予測する重要なバイオマーカ

ーである。


