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妊孕性温存を考慮する場合，子宮内膜に限局した類内膜癌Grade1（G1）に対する黄体ホルモン療法は日本婦人科腫瘍学会
のガイドラインでグレードC1であり，使用に当たってはその有用性及びリスクを症例ごとに検討する必要がある１）。また，
使用薬剤・投与量・投与期間に関してもコンセンサスがない。レボノルゲストレル徐放型子宮内システム（Levonorgestrel-
releasing intrauterine system; LNG-IUS）についても同様であり，早期子宮体癌への長期使用による安全性や治療成績は不明
である。今回，LNG-IUS挿入中に類内膜癌G1と診断されたが，音信不通のため，結果的に４年間LNG-IUSを留置されていた
症例を報告する。症例は30歳代未産婦，主訴は子宮腺筋症による過多月経でLNG-IUSを挿入した。持続出血のためLNG-IUS
挿入３か月後に施行した内膜組織診で類内膜癌G1であったが，その後連絡が取れず４年間未受診であった。再来時の内膜組
織診では悪性所見は認めず，MRI検査でも子宮体癌を疑う所見はなかった。しかし，挙児希望がなく，子宮腺筋症があるこ
とから，手術目的で当院を紹介となり，子宮全摘術を行った。術後病理では類内膜癌G1で筋層浸潤や脈管侵襲はなく，病巣
は子宮内膜に限局していた。今回われわれは子宮体癌と診断された後，４年間LNG-IUSを留置したまま経過し，その後，手
術により子宮体癌類内膜癌G1 Stage IAと診断した症例を経験した。

Regarding fertility preservation, progestin therapy for grade 1 (G1) endometrial cancer confined to the 
endometrium is grade C1, according to the guidelines of Japanese Gynecologic Oncology, and its efficacy 
and risks should be considered on a case-by-case basis. The same applies to the levonorgestrel-releasing 
intrauterine system (LNG-IUS). However, the safety and outcome of its long-term use in early stage uterine 
cancer are unknown. We report a case of a 30-year-old, unmarried woman who had endometrial cancer G1 
stage IA with a four-year history of indwelling LNG-IUS after the uterine cancer diagnosis. She complained of 
excessive menstruation due to uterine adenomyosis. A LNG-IUS was inserted into the patient at a previous 
hospital. Three months later, she was diagnosed with endometrial cancer G1, but had no follow-up for four 
years. Four years later, there was no malignancy, and magnetic resonance imaging (MRI) showed no findings. 
She had adenomyosis and had no desire to have children. Therefore, she was referred to our hospital for 
surgery and underwent a total hysterectomy. Postoperative pathology showed endometrial cancer G1 with no 
myometrial or vascular invasion, and the lesion was confined to the endometrium.
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緒　　　言

　レボノルゲストレル徐放型子宮内システム（LNG-
IUS）は機能性過多月経，子宮内膜症，子宮腺筋症や子
宮筋腫に伴う過多月経および月経困難症，子宮内膜増殖
症などに使用されている。子宮内という局所での高濃度
プロゲスチン（レボノルゲストレル20μg/日）による子

宮内膜への直接作用により疼痛改善が期待でき，５年間
効果が持続するという特徴をもつ。子宮内膜症異型増殖
症及び妊孕性温存療法を考慮する類内膜癌G1の場合，
黄体ホルモン療法は治療オプションである。子宮内膜局
所での高濃度の黄体ホルモンの効果を期待したLNG-IUS
療法は海外で報告されているが２），治療法としてはまだ
確立されていない。本邦においては子宮体癌に対し保険
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適用はない。また，これまで報告されている黄体ホルモ
ン療法による内膜限局の類内膜癌G1の完全な病変消失
は約半数程度とされ３），使用については適応を慎重に検
討する必要がある。今回，LNG-IUS挿入中に類内膜癌
G1と診断されたが，４年間放置後に子宮を摘出し，子
宮体癌類内膜癌G1 Stage IAと診断した症例を経験した。

症　　　例

　40代　女性　未産　既婚。X−４年，過多月経で前
医を受診し，LNG-IUSを挿入した。３か月後に持続す
る不正出血を認めLNG-IUS装着のまま施行された内膜
キュレット組織診で類内膜癌G1と診断された（図１−
ａｂ）。そのため，患者に連絡をとろうとしたが音信不
通となり，４年間病院未受診であった。前医を再診時，
LNG-IUS装着したままでの内膜キュレット組織診では，
異型性や悪性所見はなかった（図２−ａｂ）。また腫瘍
マーカーの上昇も認めず，MRI検査（図３−ａｂ），CT
検査でも特に異常所見は認めなかった。しかし，腫瘍残
存の可能性が否定できないこと，挙児希望がなかったこ
と，子宮腺筋症に対して手術希望があったことなどから
手術目的で当院を紹介となった。当院で子宮全摘術，付
属器切除術を実施した。術後病理所見では弱拡大にて脱

落膜化がみられるが，悪性所見は不明であり，強拡大に
て異型のある腺管構造を認めた（図４−ａｂｃ）。病理
診断では筋層浸潤はなく子宮体癌Stage IAの類内膜癌
G1と診断した。

考　　　案

　本症例は過多月経でLNG-IUS挿入後に子宮体癌類内膜
癌G1と診断されたが，患者と音信不通のため，結果的
に４年間LNG-IUSを留置していた。海外において保存的
療法のオプションとして早期子宮体癌に対して行われる
LNG-IUS単独療法は短期的なものである。そのため，子
宮体癌に対しLNG-IUSを長期的に留置した報告はなく，
本症例のようなケースは非常に稀である。
　LNG-IUSは子宮内膜異型増殖症及び類内膜癌G1に対
して本邦では保険適用ではないが，海外では単独あるい
は他の薬剤との併用使用が試みられている２） ４）。作用機
序として，子宮内膜腺や間質のアポトーシスを促進し，
子宮内膜増殖を著しく減少させる５）６）７）。子宮内膜に
おける萎縮性変化の機序には，Fas抗原の発現増加と
Bcl-2タンパク質の発現減少が関わる８）９）。また，血管
内皮増殖因子（VEGF）の発現を低下させることで，子

図２　再診時（LNG-IUS留置から４年後）の内膜生検組織（HE染色）
a：弱拡大（×40）　間質のdecidual changeがみられる。
b：強拡大（×200）　内膜組織に異型性はなく増殖性変化もみられない。

図１　LNG-IUS留置から３ヶ月後の内膜生検組織（HE染色）
a：弱拡大（×20）
b：強拡大（×100）
類内膜癌（G1）の所見。
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宮内膜の血管新生を抑制することができる10）。
　世界で子宮体癌に対するLNG-IUS療法の有用性が報告
されている一方，Baker et al., Montz et al. はLNG-IUS
使用時の病理学的奏功率は子宮内膜異型増殖症で84％で
あるのに対し，子宮体癌は68％であり，子宮内膜異型増
殖症と体癌で同等に治療効果を考えることはできないと
報告している11）12）。本邦の多施設共同前方視的研究でも 
黄体ホルモン療法の使用による内膜限局の類内膜癌G1
の完全奏効率は55%，再発率は57%と子宮内膜異型増殖
症に比べて治療効果が悪かった３）。また，同研究では観
察期間（中央値48ヶ月）における類内膜癌G1の再発率
は57％であり，無増悪期間の中央値は35ヶ月であった。
本症例はフォロー中の組織診断がなされていないため，
４年間の間に類内膜癌が一度消失して再発したのか，遺
残した状態が持続したのかは証明できない。妊孕性温存
療法のレビューでは，黄体ホルモン療法奏効までの平均
期間は３ヶ月とされている13）。また再発までの中央値は
15ヶ月という報告14）や妊孕性温存療法の再発率が４年
で40％というメタ解析がある15）。これらから本症例では
いずれのパターンも考えられるが，子宮体癌における
LNG-IUS療法の長期使用の有用性は不明であり，本症例

では結果的に内膜に限局した癌細胞が存在していたとい
うことしか言及できない。
　妊孕性温存療法として，高用量プロゲスチン投与
（medroxyprogesterone acetate 600mg/日）が行われ
るが，治療中繰り返し子宮内膜全面掻爬を行うことが必
要である。７か月以上かかる症例は治療が不成功に終
わる可能性が高いとする報告16）や１年以上かかる症例
で妊娠が成立したケースはないという報告17）がある。
LNG-IUS使用時においても同様の観察は必要と思われる
が，LNG-IUS装着時の組織診断の不正確性の問題は残
る。
　本症例は前医においてLNG-IUSを抜去せずに内膜組
織診を実施されていた。Kim et al. は，子宮内膜増殖症
における子宮内膜吸引生検と子宮内膜全面掻爬の診断
率について報告しているが，両者の診断一致率は63％
であり吸引生検の診断率が低かった18）。さらに吸引生検
症例の23％は組織採取が不十分であった。LNG-IUS療
法を行なっている子宮体癌においても同様の報告があ
り，LNG-IUS抜去後の子宮内膜全面掻爬と抜去前の吸
引生検の診断一致率は53％であった19）。これまでの報
告20）21）22）23）からみてもLNG-IUS留置中は吸引生検を選

図３　術前骨盤部MRI検査（T2WI）
a：漿膜下筋腫を認めるほかは子宮体癌を疑う所見はない。
b：子宮内腔にLNG-IUSを認める。

図４　子宮全摘術後の病理診断
a：摘出検体，マーカー（黄色）は癌組織が観察された部分。
b：△を弱拡大 （×20）　脱落膜化がみられるが，悪性所見は不明。
c：△を強拡大 （×200）　異型腺管構造がみられる。
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択されることが想定され，効果判定や治療方針決定の
際，組織採取量が不十分な場合にはLNG-IUSを抜去して
の全面掻爬が実施されるべきである。また，LNG-IUSは
他の黄体ホルモン療法同様，再発率が時間の経過ととも
に上昇する可能性があることも使用する際は考慮すべき
である15）24）。
　妊孕性温存療法として早期子宮体癌に対して考慮され
るLNG-IUS療法は本来の目的からしても基本的には短期
的な治療である。そのため，子宮体癌においてLNG-IUS
を単独で長期的に留置した報告はなく，本症例のような
ケースは非常に稀である。ただし，現時点では子宮体癌
に対するLNG-IUS療法の治療的意義は不明確であり，妊
孕性温存療法としての適応と至適方法を明確にするため
には，多数例での前方視的試験が必要である。

結　　　語

　過多月経に対するLNG-IUS療法中に子宮体癌と診断さ
れたが，音信不通のため，４年間LNG-IUSを留置してい
た子宮体癌症例を経験した。再診時内膜キュレット生検
は陰性で，画像診断でも悪性所見は認めなかったが，妊
孕性温存の希望がないため手術を行い，術後病理診断は
子宮体癌類内膜癌G1 Stage IAであった。子宮体癌にお
ける黄体ホルモン療法はあくまでも妊孕性温存が考慮さ
れる症例でのオプションであり，LNG-IUSの子宮体癌に
対する単独長期投与の有効性，安全性は不明である。さ
らにLNG-IUS留置中の組織診断は精度が下がる可能性が
あり，正確な診断を得るには必ず子宮内膜全面掻爬を行
なう必要がある。
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