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研究成果の概要（和文）：本研究では2つの成果を得た。一つは免疫組織学的手法により卵巣原発粘液性腫瘍の
悪性度の進行に伴って、αGlcNAcの発現が低下することを証明したことである。これによって、卵巣原発粘液性
腫瘍においてαGlcNAcが腫瘍抑制に働いていると考えられた。
二つ目は、MRI所見と腫瘍マーカーの所見から、卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度を診断する分類木を作成したこと
である。これによって、腫瘍内の嚢胞腔の信号が、腫瘍の悪性度診断に重要であることが判明した。

研究成果の概要（英文）：Two results were obtained in this study. First, immunohistological analysis 
demonstrated that the expression of αGlcNAc decreased with the progression of the malignancy of 
primary ovarian mucinous tumors. This suggests that αGlcNAc acts as a tumor suppressor in primary 
ovarian mucinous tumors.
Second, based on the findings of MRI and tumor markers, a classification tree was developed to 
diagnose the grade of primary ovarian mucinous tumor. This revealed that the intensity of the cysts 
within the tumor is important for the diagnosis of tumor grade.

研究分野：婦人科領域画像診断
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研究成果の学術的意義や社会的意義
糖鎖研究の側面において、本研究の結果は卵巣原発粘液性腫瘍においてもαGlcNAcの発現が悪性度と関係してい
ることが明らかとなり、αGlcNAcの喪失が腫瘍進展を促進することから、αGlcNAcが腫瘍抑制に働いていること
が示唆された。また、病理診断において、αGlcNAcの減少が卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度診断に補助的に使える
ことが示された。
また、画像診断の分野においても、卵巣原発粘液性腫瘍内の嚢胞腔の信号が悪性度と強い相関があることが判明
し、腫瘍マーカー所見との組み合わせによる分類木により、卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度診断が簡単にできるよ
うになった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 卵巣原発粘液性腫瘍は術前の悪性診断が難しい腫瘍の一つである。MRI で様々な所見につい
て卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度と関係が述べられていたが、完全な悪性度予測には至っていな
かった。そのため、卵巣原発粘液性腫瘍のより良い従前悪性度診断が求められていた。一方、糖
鎖研究の側面では、コア蛋白であるMUC6のO-グリカンに付加されるαGlcNAcが喪失すると、
癌が自然に発生することがノックアウトマウスでの研究で判明し,ヒトの胃癌、胆道腫瘍、膵腫
瘍、子宮頸部腫瘍においても、悪性度の進展に伴い、αGlcNAcの発現が低下することが分かっ
た。卵巣原発粘液性腫瘍においてもαGlcNAcの発現があることが分かっており、もし、MR画
像でαGlcNAcの発現の有無を知ることができれば、より正確な悪性度診断が可能となると考え
られた。 
 
 
 
２．研究の目的 
①卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度とαGlcNAcの発現形式の関係を明らかにする 
②卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度とMR所見との関係を明らかにする 
③卵巣原発粘液性腫瘍において、MR所見からαGlcNAcの発現形式を予想し、より正確な悪性
度診断ツールを作る 
 
 
３．研究の方法 
①信州大学医学部附属病院で手術された卵巣原発粘液性腫瘍約 100 例に対し、免疫組織学的手
法を用いて、コア蛋白である MUC2、MUC5AC、MUC6、糖鎖であるαGlcNAcの発現について、腫瘍
の悪性度との関係を調べる。 
②信州大学医学部附属病院で手術された卵巣原発粘液性腫瘍約 100 例に対し、術前の MRI から、
嚢胞内容の信号、大きさ、壁在結節の有無などの画像所見、術前の腫瘍マーカー所見(CEA、CA19-
9、CA125)と腫瘍の悪性度と関係を調べる。 
③免疫組織学的検討の結果と MR 所見の解析結果を合わせ、術前の画像所見からαGlcNAc の発
現が予想可能か検討する。 
 
 
４．研究成果 

本研究ではまず、免疫組織学的手法を用いて、卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度とムチンコア蛋

白、αGlcNAcの発現形式を調べた。すると、悪性度が進行するにつれて、MUC6とαGlcNAcの発

現が低下することが分かった。特にαGlcNAcの低下が顕著であった。また、悪性度によるMUC6

発現とαGlcNAｃの発現の関係を見ると、αGlcNAｃの発現はMUC6にの発現に比較して優位に低

下していた。この結果より、卵巣原発粘液性腫瘍の悪性度の進展にMUC6からのαGlcNAc喪失が

深く関係しており、αGlcNAcが腫瘍抑制に働いている可能性が示唆された。この結果について

は、Acta Histochemica et Cytochemica誌に論文として掲載された(Ayumi Ohya et al. 

Decreased Gastric Gland Mucin-specific O-glycans Are Involved in the Progressionof 

Ovarian Primary Mucinous Tumours. Acta Histchem. Cytochem. 54: 115-122,2021)。

 

 

 

次に卵巣原発粘液性腫瘍において、MR所見および腫瘍マーカーと悪性度との関係について調

べた。その結果、腫瘍内の嚢胞腔がT2強調像で低信号を呈し、かつT1強調像で高信号を呈する



場合、境界悪性や悪性の可能性が高いことが判明した。

そして、単変量解析にて有意となった画像所見、腫瘍マーカー所見を合わせ、悪性度診断のた

めの分類木を作成するに至った。この結果については、 Abdominal Radiology誌に論文として

掲載された(Ayumi Ohya et al. Useful preoperative examination findings to classify the 

grade of ovarian primary mucinous tumor. Abdominal Radiology. 46: 2393-2402, 2021)

 

その後、MRIにて腫瘍内の嚢胞腔の信号が悪性度に関係していることから、嚢胞内の信号から

ムチン発現、αGlcNAcの発現パターンを予想できないか、模索したが、解析のための症例数が

足りず、現在も症例の蓄積を行っているところである。 
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