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卵巣子宮内膜症性嚢胞の癌化におけるCD44v9 と8-0HdG の発現

論文内容の要旨

子宮内膜症は生殖年齢女性の約I割に発症する疾患であり、月経困難症・慢性骨盤痛などによりQOL を

損なう疾患である。また卵巣子宮内膜症性嚢胞（ovarian enclometrioma ：以下OE ）の癌化が問題となってい

る。これまでの研究で子宮内膜症関連卵巣癌（enclometriosis-associatecl ovarian cancer ：以下EAOC ）の

発生率は0.72% であり、自然発生の卵巣癌と比較して約8倍以上の高率で癌化することを報告した。癌化の

原因はまだ十分に解明されていないが、酸化抗酸化のバランスが破綻することが関与するとしづ報告がある

。我々はOE の嚢胞内容液にある鉄が酸化ストレスを引き起こし、癌化の一因となっていると考え、研究を続

けてきた。

OE とEAOC の酸化抗酸化環境について解明するため、 CD44 バリアントアイソフォーム9 (CD44v9 ）と8-hyclr

oxy-2' cleoxyguanosine (8-0 日clG ）に着目した。 CD44v9 の発現は還元型グソレタチオンの合成を促進し、細

胞内抗酸化物質のアップ。レギュレーションにより抗酸化に寄与する。また、 8-0HclG は著明なDNA 酸化損傷

マーカーで、ある。また、日本人においてはEAOC の多くが明細胞癌（clear cell carcinoma ：以下CCC ）の成

分を持っていると報告されていることから、組織型をCCC に限定し、評価を行うこととした。

当科で2006 年1月から2012 年12 月に摘出され、病理学的に診断されたOE 27 例とCCC 8例の子宮内膜

症成分について後方視的に検討した。手術検体のパラフィンブロックを用いてアピジンーピオチン複合体法

でCD44v9 および、8-0HclG の免疫組織学染色を行い、統計的解析を行ったo

患者背景ではOE 群はCCC 群と比較して診断時の年齢が有意に若く、閉経前の患者数が有意に多くなっ

た。腫療の最大径はCCC 群で、有意に大きかった。免疫組織学染色で、はCD44v9 は子宮内膜上皮細胞の細

胞膜に発現し、 OE の88.9% (24/27 例）に発現していた。 CCC の子宮内膜症成分では25%(2/8 例）のみに発

現していた。 CD44v9 発現細胞の割合はOE で、68.5±20.2% （平均±SD ）、 CCC の子宮内膜症成分で16.7±

16.5% とOE で、有意に高かった（pく0.001 ）。また、 8-0HclG は子宮内膜上皮細胞の核に発現し、 OE の96.3%

(26/27 例）、 CCC の子宮内膜症成分の100% (8/8 例）に発現しており、有意差は認めなかった。発現割合で

はOE と比較してCCC の子宮内膜症成分で、有意に高かった（77.3 ±22.5% vs 94.9 士3.0%, p=0.049 ）。 CD

44v9 と8-0HclG の発現率には相関係数 0.458 (p=0.006 ）の負の相関を認めた。

この結果より、 OE とCCC の子宮内膜症成分で、はCD44v9 およびかOHclG の発現の変化をみとめ、これに伴

う抗酸化能の変化がO Eの癌化に関与している可能性が示唆された。


