
1．は じ め に

卵巣悪性胚細胞腫瘍は悪性卵巣腫瘍の 5％に満
たない稀な腫瘍である1）．10～20歳代の若年層に
好発する2）ため妊孕性温存が問題となる．1990年
代に bleomycin, etoposide, cisplatin を用いた BEP

療法が考案され，術後に BEP 療法を施行するこ
とで予後は飛躍的に改善した．約 95％が片側性
である3）ことから，進行期に関わらず手術を患側
付属器摘出術にとどめ健側卵巣の温存が可能であ
る．当院で経験した過去 15年間の悪性胚細胞腫
瘍について検討した．

2．対象と方法

2000 年 1 月から 2014 年 12 月までの 15 年間
に，当院で初回治療を施行し卵巣悪性胚細胞腫瘍
と診断された 20例を対象とした．病理組織学的
因子と治療および予後について診療記録を基に後
方視的に検討した．

3．結 果

2000年 1月から 2014年 12月までの 15年間に
当院で初回治療を施行した悪性卵巣腫瘍は 291例
であり，そのうち悪性胚細胞腫瘍と診断されたの
は 20例（6.9％）であった．全例が片側性であっ
た．20例の病理組織学的分類の内訳を表 1に示
す．悪性転化を伴う成熟嚢胞性奇形腫（Mature cys-

tic teratoma with malignant transformation，以下
MCTMT）が 9例（45％）と最も多かった．その
組織型は扁平上皮癌が 8例，粘液性腺癌が 1例で
あった．続いてディスジャーミノーマ（Dysgermi-

noma，以下 Dysg）が 6例，卵黄嚢腫瘍（Yolk sac

tumor，以下 YST）が 2 例，未熟奇形腫 Grade 3

（Immature teratoma，以下 IT）が 1 例であった．
混合型胚細胞腫瘍（Mixed germ cell tumor，以下
Mixed）は 2 例あり，Dysg＋MCT と Dysg＋ IT

（Grade 3）であった．組織別の平均年齢と進行期
について表 2に示す．MCTMT 症例の平均年齢は
55.8歳であり，他の組織型に比べ高齢であった．

当院における卵巣悪性胚細胞腫瘍の臨床的検討

京都第二赤十字病院 産婦人科

加藤 聖子 藤田 宏行 福山 真理
栗原 甲妃 谷垣 佳子 南川 麻里
岡島 京子 山本 彩 衛藤 美穂
福岡 正晃

要旨：悪性胚細胞腫瘍は悪性卵巣腫瘍の 4％と稀な腫瘍である．当院で経験した過去 15年間の 20症
例について後方視的に臨床的検討を行った．病理組織学的別には，悪性転化を伴う成熟嚢胞性奇形腫
（Mature cystic teratoma with malignant transformation，以下 MCTMT）9例，ディスジャーミノーマ（Dys-

germinoma，以下 Dysg）6例，卵黄嚢腫瘍 2例，未熟奇形腫 1例，混合型胚細胞腫瘍 2例であった．
進行期はⅠ期が 14例と最も多かった．平均年齢は Dysg の 20.2歳に対し，MCTMT では 55.8歳と高
齢であった．初回治療は全例に手術療法を施行し，40歳未満の 12例には妊孕性温存手術を施行し
た．術後の化学療法は 13例に施行した．MCTMT 以外の組織型では，進行症例・手術残存症例であ
っても BEP（bleomycin, etoposide, and cisplatin）療法が奏功し予後良好であり，化学療法後の温存卵
巣機能も回復している．MCTMT の 9例中，Ⅰ期 5例の予後は良好であったが，Ⅱ期以上の 4例では
原病死となり，うち 1例は 22歳と若年の症例であった．MCTMT の進行症例の予後は悪く，成熟嚢
胞性奇形腫については慎重な経過観察が必要である．
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未熟奇形腫
1例（5％）

進行期ではⅠ期が 14例（70％）と最も多かった．
初回治療として全例に手術療法を施行し，術後
化学療法は 13例に施行した．術後化学療法を施
行しなかったのは，DysgⅠa 期の 3例と 75歳以
上の高齢者の 3例および化学療法の同意が得られ
なかった MCTMTⅠa 期の 1例であった．レジメ
ンは BEP 療法が 10 例， TC（ taxol and car-

boplatin）療法 2 例，carboplatin 療法 1 例であっ
た．40歳未満の症例は 12例あり，それらの治療
内容と予後を表 3に示す．12例全例に妊孕性温
存手術を施行し，10例で術後化学療法を施行し
た．症例 4では，腫瘍が大腸粘膜下まで浸潤し通
過障害を来していたため，S 状結腸切除術および
人工肛門造設術を施行することになったが，BEP

療法施行後に人工肛門閉鎖術を施行した．症例 2

は BEP 療法が奏功せず TC 療法へ変更した．症
例 3 は etoposide にアレルギーが生じたため，1

コースで中止した．症例 4は bleomycin による口

内炎のため，etoposide＋carboplatin によるレジメ
ンへ変更した．その他重篤な副作用は認めなかっ
た．症例 2のみ原病死となったが，その他の 11

症例では 5～184（中央値 77.5）ヶ月の観察期間
内に再発を認めていない．初回治療が腫瘍摘出術
のみであった症例 1は，妊孕性温存の希望がなか
ったため，化学療法後に根治術を施行した．化学
療法を施行した 10 例全例で月経が再開した．2

例（症例 5, 7）で妊娠を，うち 1例で正期産での
正常経腟分娩を確認している．化学療法後の二次
発癌は認めていない．40歳以上の症例は 8例あ
り，それらの治療内容と予後を表 4に示す．8例
中 7 例が MCTMT の症例であり，3 症例で現病
死となった．Ⅰa 期症例（症例 15, 17, 18, 20）に
ついては根治術は施行せず経過観察としたが，Ⅰ
c 期の症例 19は術後化学療法後に根治術を施行
した．
予後については，MCTMT 以外の組織型では，

進行症例・手術残存症例であっても BEP 療法が
奏功し，5～184（中央値 79）ヶ月の観察期間内
に再発を認めていない．化学療法後の温存卵巣機
能も回復している．MCTMT の 9例中，Ⅰ期 5例
は 8～94（中央値 42）ヶ月の観察期間内に再発は
認めなかったが，Ⅱ期以上の 4例では原病死とな
った．4例のうち，初回手術時の残存腫瘍が 1 cm

以上の Suboptimal 手術となった症例 2, 13, 14は，
平均 6ヶ月で死亡した．残存腫瘍が 1 cm 未満で
ある Optimal 手術ができた症例 16は，術後化学
療法を施行するも初回治療より 12ヶ月後に傍大
動脈リンパ節領域に再発した．その後集学的治療
を施行したが再発を繰り返し，初回治療より 44

ヶ月後に死亡した．一方で，MCTMT 以外の組織
型で Suboptimal 手術となった症例 4, 10は，術後

表 2 組織型別の平均年齢と進行期

組織型 平均年齢（歳）Ⅰ期 Ⅱ期 Ⅲ期 Ⅳ期 計

MCTMT 55.8 5 1 2 1 9

Dysg 20.2 5 0 1 0 6

YST 19.5 1 0 1 0 2

IT 24.0 1 0 0 0 1

Mixed 38.5 3 0 0 0 2

計 14 1 4 1 20

MCTMT : Mature cystic teratoma with malignant trans-
formation
Dysg : Dysgerminoma
YST : Yolk sac tumor
IT : Immature teratoma
Mixed : Mixed tumor

表 1 病理組織学的分類の内訳
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表 3 40歳未満の症例

症例 年齢
（歳） 組織型 進行期 術式 腫瘍

残存 化学療法
観察
期間
（月）

予後

1 39 MCTMT ⅠC Right ovarian cystectomy
→ATH＋BSO＋OMT＋PLN 生検

－ BEP×3 94 NED

2 22 MCTMT ⅢB LSO＋PLN 生検＋R−cystectomy ＋ BEP×2
→TC×1

7 DOD

3 22 Dysg ⅠC（2）RSO＋OMT － BEP×1 97 NED

4 22 Dysg ⅢC LSO＋OMT＋S 状結腸切除術＋
膀胱部分切除術＋人工肛門造設術

＋ BEP×1
→ etoposide＋ carboplatin
×1

63 NED

5 25 Dysg ⅠC（2）RSO － BEP×3 104 NED

6 12 Dysg ⅠA LSO － なし 66 NED

7 19 Dysg ⅠA LSO － なし 42 NED

8 21 Dysg ⅠC（b）RSO － BEP×3 5 NED

9 19 YST ⅠA RSO － BEP×3 98 NED

10 20 YST ⅢC RSO＋OMT＋
Tumor volume reduction

＋ BEP×3 184 NED

11 24 IT ⅠC（b）LSO － BEP×3 34 NED

12 18 Mixed
（Dysg＋ITG3）

ⅠA LSO － BEP×3 61 NED

ATH : abdominal total hysterectomy
BSO : bilateral salpingo−oophorectomy
RSO/LSO : right/left salpingo−oophorectomy
PLN : pelvic lymph nodes
OMT : omentectomy
NED : no evidence of disease
DOD : dead of disease

表 4 40歳以上の症例

症例 年齢
（歳） 組織型 進行期 術式 腫瘍

残存 化学療法
観察
期間
（月）

予後

13 55 MCTMT Ⅳ ATH＋BSO ＋ carboplatin×3 5 DOD

14 88 MCTMT ⅢC BSO＋小腸・結腸部分切除術＋
人工肛門切除術

＋ なし 6 DOD

15 76 MCTMT ⅠA RSO － なし 60 NED

16 45 MCTMT ⅡC TAH＋BSO＋PLN 生検
＋低位前方切除術

＋ TC×6 44 DOD

17 48 MCTMT ⅠA LSO － なし 42 NED

18 82 MCTMT ⅠA ATH＋BSO － なし 42 NED

19 47 MCTMT ⅠC LSO
→TAH＋LSO＋OMT＋PEN 廓清
＋小腸部分切除術

－ TC×6 8 NED

20 59 Mixed
（Dysg＋MT）

ⅠA ATH＋BSO － なし 61 NED
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に施行した BEP 療法が奏功し，症例 4では 5年
間，症例 10では 15年間の無病生存を確認してい
る．

22歳と若年で MCTMT と診断され，集学的治
療が奏功せず原病死となった症例 2について経過
概略を提示する．

［症例 2］
患者：22歳 未婚 未経妊
既往歴：特記すべきことなし
現病歴：2ヶ月前から下腹部痛を自覚し，腹痛の
増強を認めたため当院外来を初診された．超音波
断層法では臍高に達する超小児頭大の嚢胞性成分
と充実性成分が混在する下腹部腫瘤を認めた．初
診後以降，急激な腫瘍の増大と腹痛の増強を認め
た．骨盤単純 MRI では，左付属器領域から腹腔
内を占拠する脂肪成分を含んだ 16×14×9 cm の
腫瘤を認めた．T2強調像では中間信号の不整な
充実成分を含み，壁外への浸潤が疑われた．内部
には高信号域が混在しており，嚢胞成分あるいは
変性・壊死が疑われた．腹水貯留，腹膜肥厚，大
網ケーキを認めており，腹膜播種が示唆された
（図 1）．腫瘍マーカーは CA 19-9 : 308 U/ml, CA

125 : 182 U/ml, SCC : 2.0 ng/ml と高値であり，
CEA : 1.5 ng/ml, AFP : 1 ng/ml は正常域であっ
た．左卵巣悪性胚細胞腫瘍を疑い，開腹手術を施
行した．
手術所見：腫大していたのは左卵巣であり，腫瘍
の頭側部分は成熟嚢胞性奇形腫を呈し，尾側左側
より不整形の腫瘤が発育し後腹膜への浸潤が著明
であった．子宮・膀胱・大網にも浸潤していた．
妊孕性温存のため，左付属器摘出術＋骨盤リンパ
節生検＋右卵巣腫瘍摘出術を施行した．傍大動脈
リンパ節には明らかに腫大したリンパ節は認めな
かったため，生検は施行しなかった．1 cm 以上
の腫瘍残存を認める Suboptimal 手術であった．
摘出標本：肉眼的には嚢胞内部に毛髪や脂肪成分
を認める成熟嚢胞性奇形腫と同様の構造をしてい
たが，嚢胞性成分と連続して充実性成分の発育を
認めた（図 2）．
病理組織学的所見：汗腺・毛髪・皮脂腺を伴う皮
膚組織や成熟脂肪組織から成る成熟嚢胞性奇形腫
の部分に連続して，しばしば明瞭な角化を伴って

浸潤性に発育する扁平上皮癌を認めた（図 3）．
以上より，成熟嚢胞性奇形腫の悪性転化，pT3bN

0M0と診断された．
術後経過：術後に BEP 療法 2コース施行するも
奏功せず，TC 療法へ変更し 1 コース施行した．
急激に全身状態が悪化したため，化学療法は中止
し緩和療法を行い，初回治療より 7ヶ月後に原病
死となった．

矢状断

冠状断

図 1 単純 MRI T2強調像
脂肪成分を含む腫瘤は中間信号の不整形な充実性成分
を含み，壁外への浸潤が疑われた．
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図 2 摘出標本
毛髪や脂肪成分を認める嚢胞成分と連続して，充実性腫瘤の発育を認めた．

図 3 病理組織像
角化を伴う扁平上皮癌の浸潤性増殖を認める．
HE 染色×40
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4．考 察

卵巣悪性胚細胞腫瘍は悪性卵巣腫瘍の 5％に満
たない稀な腫瘍であり1），本邦では日本産科婦人
科学会腫瘍委員会の統計（2001年～2010年）に
よると悪性卵巣腫瘍の 4％である．当院において
は悪性卵巣腫瘍全体の 6.9％と，やや多い傾向に
あった．
悪性胚細胞腫瘍に対する手術療法については，

妊孕性温存が不要な場合には，上皮性悪性腫瘍に
準じ両側付属器摘出術＋子宮全摘術＋大網切除術
といった根治術が基本となる．しかし，悪性胚細
胞腫瘍は 10～20歳代の若年層に好発する2）ため，
妊孕性温存手術が必要とされることが多い．妊孕
性温存が必要な場合には，患側付属器摘出術＋大
網切除術＋腹腔内精査を行い，術後化学療法を行
う．また，悪性胚細胞腫瘍は術後早期の化学療法
の開始が必要であり，化学療法の開始を遅らせる
原因となる系統的リンパ節廓清や泌尿器あるいは
消化器の合併切除といった侵襲の大きな術式は避
けるべきとされている4）．症例 4では，腫瘍が大
腸粘膜下まで浸潤し通過障害を来していたため，
やむを得ず S 状結腸切除術および人工肛門造設
術を施行することになったが，BEP 療法施行後
に人工肛門閉鎖術を施行し，5年間の無病生存を
確認している．
悪性胚細胞腫瘍に対する化学療法の第一選択は

BEP 療法である．早期例での治癒率は 100％ に
近く，進行例でも少なくとも 75％に達する5）．今
回術後化学療法を施行した 13例のうち，MCTMT

以外の組織型ではすべて BEP 療法を施行したが，
進行期に関わらず奏功した．抗癌剤の多くは卵巣
皮質の線維化と卵胞数の減少および卵胞成熟障害
を来すことが証明されている6）が，BEP 療法の卵
巣への毒性は低く7−9），80～90％で化学療法後に
正常月経へ回復するとされている7）．今回の検討
でも妊孕性温存手術後に BEP 療法を施行した 10

例で月経が再開し，2例で妊娠を確認している．
etoposide による白血病発症リスクの上昇が指摘
されている10）が，これらの症例では二次発癌は認
めていない．また，DysgⅠa 期と IT（Grade 1）
Ⅰ期では術後化学療法を省略できる11）とされてお
り，DysgⅠa 期である症例 6, 7, 20には術後化学

療法は施行しなかったが，再発は認めていない．
長期予後については，1997年～2003年に術後

化学療法が施行されたⅠc 期～Ⅳ期または臨床進
行期不明の悪性胚細胞腫瘍で 5年，25年生存率
がそれぞれ 83％，81％と報告されている12）．こ
の症例群で再発する場合は，大多数が 8年以内に
再発していた12）．予後因子としては，年齢，進行
期，卵黄嚢腫瘍が独立した予後不良因子となって
おり13），これらに該当する症例では 5年を超える
長期間のフォローが必要と考える．

MCTMT 以外の組織型では，進行症例や Subop-

timal 手術となった症例であっても BEP 療法が奏
功し予後良好であったのに比し，今回の検討では
MCTMT のⅡ期以上の症例は原病死となった．こ
の予後の違いは，胚細胞腫瘍に分類される
MCTMT の主成分が扁平上皮癌などの上皮性悪性
腫瘍であり，化学療法および放射線療法に抵抗性
であるためである．成熟嚢胞性奇形腫は全卵巣腫
瘍の約 10～20％を占める良性疾患で若年女性に
好発するが，MCTMT は成熟嚢胞性奇形腫の 0.17

～2％と極めて少ない14）．森脇らの自験例の検討
では，成熟嚢胞性奇形のも平均年齢 38.8 歳に対
し，MCTMT の平均年齢は 53.5 歳であり，成熟
嚢胞性奇形腫が悪性転化するまでには 20～30年
の長い歳月を要すると考えられている15）．一方で
若年症例の報告も稀にあり16），これは通常の悪性
転化症例は複数の遺伝子異常が長い年月を経て蓄
積されることで癌が発生する多段階発癌に相当す
るのに対し，若年症例では de novo 発生に近い機
序で発癌する可能性が示唆されている17）．MCTMT

の手術療法については，進行症例においては子宮
全摘術＋両側付属器切除＋リンパ節廓清術を含む
腫瘍完全摘出が予後の改善につながるとされてい
る16）．術後化学療法については確立されていない
が，タキサン系薬剤とプラチナ製剤が有効であっ
たという報告がある17, 18）．MCTMT の予後につい
て本邦ではⅠ期：75.7％，Ⅱ期：33.8％，Ⅲ期：
20.6％，Ⅳ期：0％症例と報告があり19），今回の
検討でも Optimal 手術ができたⅡ期の症例 16は，
Suboptimal 手術となった症例 2, 13, 14 に比べ生
存期間は長く，年齢，進行期および初回手術時の
残存腫瘍の有無が予後因子とされている報
告14, 16, 19）に一致した．

５６ 京 二 赤 医 誌・Vol. 36−2015



MCTMT の妊孕性温存については，挙児希望が
ある場合にはⅠa 期であれば妊孕性温存手術は許
容できるとする報告もある16）．ただし，先述した
腫瘍委員会の 10 年間の統計では 40 歳未満の
MCTMT は 86例のみの報告と少なく，Ⅰa 期以
外の妊孕性温存手術の可否判定は困難であり，今
後の検討が望まれる．ただし，MCTMT の進行症
例は予後不良であるため，若年であっても根治術
が必要と考える．

5．結 語

悪性胚細胞腫瘍の MCTMT 以外の組織型では，
進行症例・手術残存症例であっても BEP 療法が
奏功し予後良好であり，化学療法後の温存卵巣機
能も回復している．MCTMT の進行症例の予後は
悪く，稀に若年発症例もあり，成熟嚢胞性奇形腫
については慎重な経過観察が必要である．

本論文の要旨は第 57回日本婦人科腫瘍学会におい
て発表した．
開示すべき利益相反状態はない．
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Abstract
Ovarian malignant germ cell tumors are rare. We retrospectively reviewed 20 cases of ovarian

malignant germ cell tumors that were primarily treated in our hospital between 2000 and 2014.

The histological subtypes were nine mature cystic teratomas with malignant transformation

(MCTMT), six dysgerminomas, two yolk sac tumors, one immature teratoma and two mixed

germ cell tumors. We operated on all cases as the initial treatment, of which 12 cases younger

than 40 years of age underwent fertility-sparing surgery. Adjuvant chemotherapy was added in

13 cases. Four cases died, all of which were cases of MCTMT. The prognosis was good in the

cases with stageⅠ tumors, regardless of the histological subtype. BEP (bleomycin, etoposide,

and cisplatin) therapy is successful in both progressed cases and suboptimal surgery cases. In

histological types other than MCTMT, ovarian functions can be restored. Because the prognosis

of MCTMT is poor, a careful follow-up is necessary even in the cases of mature cystic tera-

tomas.
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