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研究成果の概要（和文）：NOG マウスの腎被膜下にヒト子宮筋腫組織を移植する技術手技につ

いては完全に確立した。子宮内膜癌組織の NOG マウスの腎被膜下への移植については、内膜

癌組織が腎被膜下になかなか生着しないことが問題であり、原因は不明である。 

 
研究成果の概要（英文）：We established the procedure of creating the xenograft models of 
human leiomyoa tissue in NOD/SCID IL-2R gamma null (NOG) mice. However, we could not 
reconstruct human endometrial cancer under the renal capsule of NOG mice. 
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１． 研究開始当初の背景 

近年本邦では子宮体癌は増加の一途にあり、
特に若年性体癌の増加が著しい。子宮体癌は
エストロゲン依存性腫瘍であり、特に若年性
子宮体癌の 90%を占める類内膜型のいわゆる
type 1に分類される内膜癌の発生進展にエス
トロゲンが重要な役割を担っていることは
よく知られている。よって、ホルモン依存性
増殖を評価できる適切なヒト子宮内膜癌の
疾患モデルを確立することが出来れば、子宮
内膜癌のホルモン依存性増殖・進展機構を解
明し、治療法を評価するために極めて有用で
ある。 
 

 

２．研究の目的 

本研究では、ヒト子宮体癌の in vivo 動物
実験モデルを作製し、疾患モデルとしての
妥当性を検証するとともに、子宮体癌に対
する薬剤の抗腫瘍・増殖抑制機序を解析す
ることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
(1) 子宮内膜癌患者から得られた癌組織を、

重症免疫不全マウスである NOD/SCID 
IL-2R gamma null(NOG)マウスの腎被膜
下に移植して疾患モデルを作成する。 

(2) このモデルにおいて、腫瘤形成能と性ホ
ルモン受容体発現を評価し、ヒト疾患モ
デルとしての妥当性をみる。 
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(3) このモデルにおいて、子宮体癌に対する
薬剤による腫瘍増殖抑制効果を確認し、
その作用機序を明らかにする。 

 
４．研究成果 
卵巣摘除後の NOG マウスの腎被膜下に、ヒト
子宮筋腫組織を移植する技術の習得に努め、
その手技については完全に確立した。 
(1) 十分なインフォームド・コンセントの後、

文書にて同意の得られた子宮筋腫患者
から手術時に摘出した子宮筋腫の一部
を採取する。 

(2) 子宮筋腫組織を均等に細切し、顕微鏡下
に NOG マウス(あらかじめ卵巣を摘除し
ておく)の腎被膜下に移植する。 

(3) 4,8,12 週間後にマウス腎を摘出して、子
宮筋腫の増殖効果を判定する。 
 

NOG マウス腎被膜下へヒト子宮筋腫組織を移
植した後のマウスについて、エストロゲンお
よびプロゲステロンの併用投与、特にヒトの
月経周期に類似したホルモン環境をマウス
で作り出すために、マウスの卵巣を摘除後、
エストロゲン、プロゲステロンの周期的投与
を行うことで、筋腫の増殖効果が高いことを
見出した。 
 
子宮内膜癌組織の NOGマウスの腎被膜下への
移植については、内膜癌組織が腎被膜下にな
かなか生着しないことが最も大きな課題で
ある。良性腫瘍である子宮筋腫組織がマウス
腎被膜下に移植することが可能であり、なぜ
悪性腫瘍の子宮内膜癌組織の移植が非常に
困難であるのか、原因は分からないままであ
る。内膜癌組織の大きさや組織片の個数を変
えたりして移植を図っているが、生着しなか
った。内膜癌組織を培養液中で一次培養を行
った後にマウスの腎被膜下へ移植する実験
も行ったが、生着しなかった。NOG マウスの
腎被膜下への腫瘍移植を数多く手掛け、多数
の研究論文を発表しているアメリカのノー
スウエスタン大学の研究者の意見を聞く機
会があったが、やはりノースウエスタン大学
の研究室でも子宮内膜癌組織の NOGマウスの
腎被膜下への移植は困難であり、改善策が必
要とのことであった。 
 
子宮内膜癌（子宮体癌）患者のうち文書にて
同意を得られた者から、手術にて得られた癌
組織をストックしており、今後の研究のため
の材料の集積は着実に進んでいる。 
 
本研究において集積した子宮内膜癌（子宮体
癌）および卵巣癌の臨床データを用いて、論
文発表を行った。 
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