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【緒言】子宮内膜癌（EC）および前癌病変の子宮内膜異型増殖症（AEH）に対しては，手術による子宮摘出が標準的治療と
されている。しかし，子宮体癌の4.4％は40歳未満の若年者に発症し，そのうち70％以上は未経産とされる。妊孕性温存を考
慮する場合は，MPA（medroxyprogesterone�acetate,�400−600mg/日）療法による保存治療が適応されている。今回，徳島
大学病院におけるMPA療法の治療効果と，寛解後の妊娠成績について検討した。
【方法】2002年１月から2020年８月にかけて，徳島大学病院でAEHまたはEC（ⅠA期）と診断された中で，妊孕性温存を目
的にMPA療法を施行された26〜40歳の19症例を後方視的に検討した。
【成績】MPA療法により19症例中17例でCR，２例でPRが得られたが，その後６例に再発を認めた。その内４例では再度
MPA療法が施行されCRが得られた。19症例中13例には挙児希望があり，13例全例に対して妊娠を目的として排卵誘発/生殖
補助医療（ART）が施行された。MPA療法後直ちにARTを施行した症例は７例で，他の６例では排卵誘発が選択された。こ
れらの治療の結果，10症例において合計20回の妊娠が成立し，９症例において合計12名の生児が獲得された。７例は流産，
１例は重症妊娠高血圧症を合併し妊娠19週で人工妊娠中絶となった。
【結論】MPA療法により高い寛解率が得られた。また，寛解後に挙児希望患者の約77％で妊娠が成立しており，妊孕性温存
を希望する症例にとってMPA療法は有効な治療法であると考えられる。一方，約32％の症例では再発を認めており挙児希望
のある症例に対しては積極的な介入により早期の妊娠を図ることが望ましいと考えられた。MPA療法後の妊娠において，流
産率約41％，早産率約25％といずれも高い傾向にあり，今後さらなる検討が必要と考えられる。

Objective:�Medroxyprogesterone�acetate� (MPA)� is�a� treatment� for�endometrial�carcinoma�that�preserves�
fertility.�We�evaluated�the�efficacy�of�MPA�therapy�and�fertility�outcomes�after�remission.�
Methods:�Among�patients�diagnosed�with�endometrial�cancer�or�atypical�complex�endometrial�hyperplasia�
at�Tokushima�University�Hospital�between�January�2002�and�October�2020,�we�retrospectively�analyzed�19�
patients�aged�26-40�years�who�underwent�conservative�management�using�MPA�(400-600�mg/day).
Results:�Seventeen� (89%)�patients�achieved�CR,�and�two� (11%)�patients�achieved�partial�remission.�Relapse�
occurred� in�6� (32%)�patients�who�achieved�CR.�Of�the�patients�who�relapsed,�4�resumed�MPA�therapy�and�
went�into�remission.�Of�the�19�patients,�13�attempted�pregnancy�after�their�treatment.�All�patients�underwent�
ovulation�induction�or�assisted�reproductive�technology.�Ten�(77%)�patients�had�twenty�pregnancies,�and�nine�
(69%)�of�them�had�twelve�live�births.�Spontaneous�abortion�rate�was�35%�(7/20).�
Conclusion:�MPA�therapy�resulted� in�a�high�remission�rate�and� is�considered�an�effective� treatment� for�
patients�who�wish�to�preserve�their�fertility.�However,�recurrence�was�observed�in�32%�of�patients,�and�it�was�
considered�desirable�to�aim�for�early�pregnancy�by�active�intervention.�In�pregnancy�after�MPA�therapy,�the�
miscarriage�rate�and�preterm�birth�tend�to�be�high.
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緒　　　言

　子宮内膜癌（Endometrial cancer: EC）および前
癌病変の子宮内膜異型増殖症（Atypical endometrial 
hyperplasia: AEH）の患者数は年々増加傾向にあり，40
歳未満の子宮体癌症例数についても同様である。2018年
の日本産婦人科学会婦人科腫瘍委員会報告によると40歳
未満の子宮体癌症例数は493例であり全子宮体癌症例数
の内4.4％を占める。１）標準治療は手術による子宮摘出が
標準とされている。しかし若年で子宮体癌と診断された
場合，妊孕性温存について考慮する必要があり，40歳未
満の若年者に対して妊孕性温存を希望される症例につ
いては病理組織学的診断，画像検査所見（MRIによる筋
層浸潤の有無，CTによる卵巣を含めた遠隔転移の有無
など），臨床所見，安全性についての十分な評価，患者
に対して十分なインフォームドコンセントを施行した
上で，妊孕性温存療法が考慮される。２）妊孕性温存療法
としては黄体ホルモン療法が有用とされており，MPA
（medroxyprogesterone acetate, 400〜600mg/日）また
はMA（megestrol acetate, 160〜320mg/日）が推奨さ
れている。また，LNG-IUS（levonorgestrel intrauterine 
system）やメトホルミンの併用も考慮される。妊孕性
温存療法により子宮体癌では70−80％，子宮内膜異型
増殖症では80−90％の症例が寛解に至るが，それぞれ
40％，20−30％の症例で再発すると報告されている。３）

寛解後の妊娠成績や周産期予後についての報告は少な
い。今回徳島大学病院でのECまたはAEHに対する黄体
ホルモン療法治療成績と治療後の妊娠成績について後方
視的に検討した。

方　　　法

　徳島大学病院でのECまたはAEHに対する妊孕性温存
療法のプロトコルを図１に示した。ECはⅠA期で高分
化腺癌（G1）の症例のみ対象とした。EC（ⅠA期G1）
またはAEHと診断された患者の内，妊孕性温存を希望
する患者に対してMPA療法を施行し，12週毎に子宮体
部組織診でフォローを行った。CRが得られた症例に追
加で12週間MPA療法を施行し，その後挙児希望がある
患者には可及的速やかに不妊検査・治療を行った。（図１）
　今回2002年１月から2020年８月にかけて，40歳未満で
AEHまたはECと診断され，妊孕性温存を目的にMPA
（400−600mg/日）療法を施行された患者19例を対象と
した。 
　原疾患に対するMPA療法の治療期間，寛解率や再発
率，MPA療法後の妊娠率，出生率，流産率等について
後方視的に検討した。

成　　　績

　対象とした19症例の内７症例がEC，12症例がAEHで
あった。年齢は26歳から40歳であり19症例の平均年齢
は33歳であった。診断された時点で18症例が未経産で
あり，１症例は１経産であった。MPA療法により19症
例中17症例（89％）でCR（complete response），２症
例（11％）でPR（partial response）が得られたが，そ
の後６症例（35％）に再発を認めた（表１）。EC/AEH
それぞれでは，ECで７症例中６症例（85％），AEHで
12症例中11例（92％）でCRが得られた。ECでは７症例
中２症例（29％），AEHでは12症例中４症例（33％）で
再発を認めた。再発例６症例全てで再度MPA療法が施
行され内４例（EC２例，AEH２例）でCRが得られた。
CRが得られなかった２例（AEH２例）に対してはそれ
ぞれ単純子宮全摘出術，腹腔鏡下子宮・両側付属器切除
術を施行した。19症例中13例には挙児希望があり，13例
全例に対して妊娠を目的として排卵誘発/生殖補助医療
（ART）が施行された。MPA療法後直ちにARTを施行
した症例は７例で，他の６例では排卵誘発が選択され
た。これらの治療の結果，10症例（77％）において合計
20回の妊娠が成立し，９症例において合計12名の生児が
獲得された（表２）。周産期予後では全妊娠20例の内，
生産率は60％（12/20症例）であり，内15％（３/20症例）
は早産であった。７例（35％）は流産，１例は重症妊娠
高血圧症を合併し妊娠19週で人工妊娠中絶となった（表
３）。

考　　　案

　今回の検討では19症例に対してMPA療法を施行しCR
は89％（EC85％，AEH92％），再発率は32％（EC29％，
AEH33％）であった。559症例（EC408症例，AEH151
症例）に対して検討が行われたGallos et al.の報告では，

図１　徳島大学病院における温存療法の流れ
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ECで76.2％，AEHで85.6％の割合でCRが得られ，再発
率はECで40.6％，AEHで26.3％であり今回の治療成績
と同等の結果であった。３）Gunderson�et�al.の報告からは
CRはAEHで有意に高く（AEH65.8％�vs�EC48.2%），再
発率に関してもECで有意に高かったと報告されている
（AEH23.2％�vs�EC35.4%）。４）今回の成績ではCR率に
関してはAEHで高い傾向を認めるが，再発率に関して
はAEHで高い傾向にあり症例数が少ないことが影響し
ていると考えられる。寛解率に関する因子としては肥
満が挙げられ，Park�et�al.の報告では非肥満群ではCRが
85.4％であったのに対し，肥満群ではCRが66％と有意に
低かったと報告されている。５）再発率に関する因子とし
ても同報告で肥満があげられており，非肥満群に対し肥

満群で明らかに再発率が高かった（22.4％�vs�46.2%）。
近年，肥満患者に対するメトホルミンの有用性が報告さ
れており，Mitsuhashi�et�al.の報告ではMPA療法にメト
ホルミンを併用することで，BMI＜25の患者群と比較し
BMI≧25の患者群において有意に予後が良かったと報告
されている。６）

　投与量薬剤・用量に関しては明確なコンセンサス
はないがMPA（400〜600mg/日）またはMA（160〜
320mg/日）が推奨されており，またLNG-IUSやメトホ
ルミンの併用も考慮されている。７）AEHと診断された
20症例の内12症例に対して低用量MPA（10mg14日間
投与，14日間休薬，６サイクル），８例に対して高用量
MPA（400mg/日）を投与した研究では，いずれにおい

表１　徳島大学病院における治療成績

表２　妊娠成績
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ても75%の奏効率は得られたが，低用量MPAで治療し
た12症例の内２症例では治療中に子宮内膜癌に進行を認
めたことから，高用量MPAでの治療がより安全で効果
的であったと報告されている。８）

　今回，寛解後に挙児希望患者の約77％（10/13例）で
妊娠が成立し，69％（９/13例）で生児を得られた。
妊孕性温存を希望する症例にとってMPA療法は有効
な治療法であると考えられた。他施設で40歳未満の
EC，AEHに対して妊孕性温存療法が施行された報告の
内，妊娠成績について記載のあるいくつかの報告を表
４６）９）−19）にまとめた。妊孕性温存療法により寛解が得

られた後に妊娠を希望した233症例で127例（55％）の妊
娠が成立し，90例（39％）で生児を得られている。妊娠
率や生産率についてGallos et al.は生児獲得率が不妊治療
群（142例）では39.4％であったのに対して自然経過群
（309例）では14.9％であったと報告している。３）また，
ESMO-ESGO-ESTRO Consensus Conferenceでも不妊治
療により妊娠率の上昇を認めていることから寛解後の
積極的な不妊治療の介入が勧められている。７）これらの
報告に加え，今回の検討ではPCOS（polycystic ovarian 
syndrome）や無月経など多くの症例で排卵障害を伴っ
ていたため治療後妊娠を希望した全例において速やかに

表４　妊孕性温存療法を施行した患者の妊娠率に関する報告

表３　周産期予後
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不妊検査・治療等の介入を行った。その結果従来の報告
より妊娠率の上昇を得られることができたと考えられ
る。MPA療法後の妊娠において，流産率は約41％とい
ずれも高い傾向にあり，今後さらなる検討が必要と考え
られる。
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