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研究成果の概要（和文）：卵巣成熟奇形腫に合併した粘液性腫瘍の一部は、奇形腫由来であることがSTR解析に
よって明らかになった。それらの免疫組織化学的特徴は、体細胞由来のものと異なっており、免疫組織化学的検
索で、ある程度由来が推定できる。STR解析を未熟奇形腫の発生と腹膜神経膠腫症の起源の解明に応用した結
果、卵巣未熟奇形腫の多くが第一減数前のヘテロ接合型を示す胚細胞に由来すること。腹膜神経膠腫症が未熟奇
形腫に由来することが分かった。

研究成果の概要（英文）：We divided teratomas with mucinous tumor components into two groups　by STR 
analysis.One group is that mucinous tumors are derived from teratoma. The other is occurred 
independently. We studied the difference immunohistochemically. As the result, some intestinal 
markers are useful for the differentiation. The cellular origin of  immature teratoma remains 
obscure. We performed analysis of STR and studied the cellular origin of immature teratoma. As the 
result, we found that almost all ovarian immature teratoma had heterozygous pattern. The cellular 
origin of gliomatosis peritonei (GP) are still unknown suggested as ovarian teratoma cell themselves
 if not metaplasia of peritoneal or mesenchymal stem cells. We focused on homozygous loci in 
immature teratomas associated with GP. As the result, our analysis showed GP is not a metaplastic 
reaction but arises from immature teratoma.

研究分野：病理学

キーワード： 卵巣成熟奇形腫　粘液性腫瘍　STR解析　卵巣未熟奇形腫　腹膜神経膠腫症

  ３版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
卵巣成熟奇形腫に合併する粘液性腫瘍のうち奇形腫由来のものは、腸管由来の粘液性腫瘍に似た臨床病理学的な
態度を示し、腹膜偽粘液腫の併発も見られる。体細胞由来の症例と異なる臨床的な態度を示すことから、両者を
免疫組織化学的な検索で鑑別することは重要である。また、未熟奇形腫と成熟奇形腫の発生段階が異なる点は、
両者の鑑別が困難な症例の診断に応用できると思われる。腹膜神経膠腫症の起源が未熟奇形腫であることは、た
とえ膠腫症が成熟した組織を示しても未熟奇形腫のグレードにより異なる態度を示し得るころを示唆している。



1. 研究開始当初の背景 

(1) 卵巣に発生する上皮性腫瘍の起源は、 

卵巣には上皮組織が存在しないため。様々な可能性が指摘されてきた。卵巣を覆う表層上皮の陥

入した嚢胞、子宮内膜症、卵管上皮などが候補に挙げられてきたが、粘液性腫瘍の起源には、奇

形腫の上皮成分が候補として挙げられていた。成熟奇形腫と粘液性腫瘍の合併例を経験した際

に、奇形腫成分と粘液性腫瘍の組織をマイクロダイセクションし、両者の組織から抽出した DNA

を用いて Short tandem repeat(STR)解析を行えば、粘液性腫瘍の起源が奇形腫成分か、体細胞

性か（単独に発生したものか）が判明することを思いつき、実際の症例に応用してみたところ粘

液性腫瘍が奇形腫由来であることが分かった。 

(2) 成熟奇形腫の起源が第一減数分裂後のホモ接合型を示すことが分かっているのに比べて未

熟奇形腫の腫瘍細胞の起源が分かっていない。 

(3) 腹膜神経膠腫症は卵巣未熟奇形腫に合併する病態であるが、卵巣腫瘍が未熟な成分で構成

されるのに比べて成熟した神経膠組織で構成され、組織像にかい離が見られることから、起源が

未熟奇形腫なのか、腹膜組織由来なのか、意見が分かれている。 

 

2. 研究の目的 

(1) 成熟奇形腫と粘液性腫瘍の併存した症例を集めて STR 解析により粘液性腫瘍の起源が奇形

腫の場合、体細胞由来の場合に分類し、それぞれの組織像の特徴、免疫組織化学的相違、臨床病

理学的な相違を明らかにする。 

(2) 未熟奇形腫を遺伝学的に解析することにより成熟奇形腫との細胞起源の異同を明らかにす

る。 

(3)卵巣未熟奇形腫に合併した腹膜神経膠腫症を遺伝学的に解析することにより腹膜神経膠腫症

の由来が、未熟奇形腫か腹膜組織かを明らかにする。 

 

３．研究の方法 

(1) 卵巣成熟奇形腫と粘液性腫瘍の併存例を STR 解析により粘液性腫瘍が奇形腫由来と体細胞

由来に分類する。粘液性腫瘍を腺腫、境界悪性、腺癌に分類し、粘液性腫瘍部を対象として、サ

イトケラチン CK7, CK20,CDX2, MUC1,MUC2, MUC5AC,MUC6 などの抗体を用いて免疫組織化学的に

検討した。同時に臨床データの解析から免疫組織化学的な相違を解析する。 

(2) 卵巣未熟奇形腫 9 例（うち 1 例は卵黄嚢腫瘍を併発した未熟奇形腫）および未熟組織を含

む成熟奇形腫 1例から奇形腫成分として軟骨素子Kを体細胞由来のコントロール組織として卵管、

卵巣間質、リンパ球をレーザーキャプチャーマイクロダイセクション(LMD)にて分離し、分離し

た組織から DNA を抽出、PCR にて増幅後、フラグメント解析ソフトウェアを用いてキャピラリー

電気泳動を行い、6か所のマイクロサテライトマーカーに基づく STR 解析を行い、各組織がホモ

接合型を示すのか、ヘテロ接合型を示すのか調べる。 

(3) 腹膜神経膠腫症を合併した卵巣未熟奇形腫 6症例を用いて STR 解析を行う。10 ミクロンに



薄切した組織切片から、腹膜神経膠腫症の組織成分として神経細胞、体細胞由来の組織成分とし

て血管内皮細胞や炎症細胞を LMD にて切り取り、切り取った組織から DNA を抽出する。抽出した

DNA における 6つのサテライトマーカーを PCR にて増幅し、増幅産物をキャピラリー電気泳動に

て分離し、フラグメント解析ソフトウェアを用いて解析する。腹膜神経膠腫症の組織成分の接合

型が未熟奇形腫と体細胞のどちらのパターンに一致するか検討する。 

 

4. 研究成果 

(1) 免疫組織化学染色により、成熟奇形腫由来の粘液性腫瘍の多くはCK7陰性、CK20陽性、CDX2、

MUC2, MUC5AC 陽性で、腸型の形質を示すものが多かった。奇形腫由来の境界悪性腫瘍では腹膜

偽粘液腫を併発する症例も見られた。免疫組織化学染色を行うことにより、成熟奇形腫に併発し

た粘液性腫瘍の起源を推定できると考えられる。 

(2) 卵巣奇形腫 10症例のうち成熟奇形腫および卵黄嚢腫瘍を併発した症例を含む 9症例の未熟

奇形腫がヘテロ結合を示したが、未熟奇形腫 1症例がホモ接合型を示した。その結果、卵巣未熟

奇形腫の多くは第一減数分裂前のヘテロ接合型を示すことが示唆された。未熟奇形腫に併発し

た卵黄嚢腫瘍も同様にヘテロ接合からを示す胚細胞に由来することが示唆された。 

(3) 未熟奇形腫に合併した腹膜神経膠腫症 6症例のうち、2症例がヘテロ接合型、3症例が混合

型、1症例がホモ接合型を示した。その結果、腹膜神経膠腫症が示す接合性のパターンは、ヘテ

ロ接合を示した 2 症例では体細胞と未熟奇形腫の接合パターンの違いが見られず起源の同定に

至らなかったが、その他の 4症例すべてにおいて未熟奇形腫の接合パターンに一致した。卵巣未

熟奇形腫に合併する腹膜神経膠腫症は、体細胞ではなく、未熟奇形腫に由来することが示唆され

た。 
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