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＜特集「生殖医療の進歩と小児および若年成人がん患者への適応」＞
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抄 録
がんに対する集学的治療のめざましい進歩に伴い，若年がん患者において治療に伴う妊孕性の喪失と

いった課題がクローズアップされるようになった．若年女性がん患者においては，従来の婦人科がんに
対する妊孕性温存療法に加え，小児がんなどの原疾患に対する主治療に先だって未受精卵子や胚，卵巣
組織を凍結保存するという方法が注目されている．妊孕性温存への関心が高まる中，当院においてもこ
のようながん・生殖医療を行うことを目的として生殖医療センターが設置された．これらのがん・生殖
医療は，技術的には生殖補助医療の延長線上にあるものであるが，がん患者に対する有効性・安全性と
いった面では慎重な取扱いが求められる．その実施にあたっては，婦人科医や主科のがん治療医，さら
には胚培養士・カウンセラーといった他職種とも密接に連携しながら，患者背景・原疾患の進行度・治
療開始までに許容される時間的猶予を総合的に判断する必要がある．当院以外の施設においてがん治
療を受ける患者に対しても，同様の妊孕性温存療法を提供できるような枠組み作りも重要である．京都
府における充実したがん・生殖医療の実現と発展のために尽力していきたい．
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Abstract

Lossoffertilityinyoungpatientsafterthetreatmentofcancerhasbecomeacriticalsocialproblem,
evenasremarkableadvancesinmedicaltreatmenthaveimprovedprognoses.Toresolvetheseproblems,
novelstrategieshavebeendeveloped,includingthecryopreservationofembryos,unfertilizedoocytes,
andovariantissuespriortothemaintreatmentoftheprimarytumor,inadditiontopreservationofthe
uterusand/orlateralovaryinyoungpatientswithgynecologicalcancer.Recently,areproductive
technologycenterwasestablishedinourhospitaltoprovidetheadvancedmedicalcare.Itisessential
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は じ め に

近年のがん診療の進歩による治療成績の向
上とともに，治療後の生活の質（qualityoflife,
QOL）に対する関心が高まってきている．特に
若年がん患者の多くは化学療法や放射線療法に
伴って性腺機能が障害され，がんを克服した後
も妊孕性喪失の危機に直面することとなる．ま
た若年女性がん患者に対しては，妊娠に不可欠
な子宮や卵巣を原発とする婦人科がんに対する
妊孕性温存療法に加えて近年，小児がんや乳が
ん，血液がんに代表される原疾患に対する主治
療の前に未受精卵子や胚，卵巣組織を体外で凍
結保存することで将来の妊娠を可能にする方法
が検討されている．いわゆるがん・生殖医療で
ある．当院においてもこのような先進的治療を

行うことを目的として，生殖医療センターが設
置された．本稿では当院における若年女性がん
患者に対する妊孕性温存療法への取り組みと課
題について紹介する．

がん・生殖医療の必要性

がん患者に対する手術療法，化学療法，放射
線療法を中心とした集学的治療の進歩に伴いそ
の治療成績はめざましく向上している．本邦に
おける0歳から14歳の小児がんの10年相対生
存率は女性で79.3％，15歳から29歳のいわゆ
るAYA（adolescentyoungadult）世代の10年
相対生存率は女性75.3％に達している（図1）１）．
また，20歳代女性における小児がんの経験者は
1,000人に1人と考えられている．
若年女性がん患者のほとんどは，原疾患の寛
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totakeaclosecooperationamonggynecologists,oncologistsmajoringinothercancers,embryologists,
andcounselorstoenableyoungpatientstogivebirthfollowingcancertreatment.Inthissession,we
introducethefertilitytreatmentsweofferforpatientswithgynecologicalcancersandthemethodsused
topromotefertilitypreservationpriortothemaintreatmentforvariouscancersinourinstitution.

KeyWords:Oncofertility,ART,Fertilitypreservation.

図1 小児・AYA世代の10年相対生存率



解が得られたとしても治療に伴って卵巣機能の
低下をきたし，早発閉経や妊孕性の喪失を引き
起こす．そのリスクは治療内容によってさまざ
まであり，米国臨床腫瘍学会（AmericanSociety
ofClinicalOncology:ASCO）により分類されて
いる（表1）２）．
このようなリスクのある若年女性がん患者に

対して，ASCOのガイドラインは，がん治療医
は治療開始前に将来的に不妊となるリスクにつ
いての情報を提供し，胚や精子の凍結保存や子
宮・卵巣を温存する術式の適応など，妊孕性温
存療法の是非を検討するべきであると言及して
いる（図2）３）．がん診療は患者の命に関わる治療
を最優先すべきであり，妊孕性温存療法はがん
治療の次に位置するものであるが，可能な限り
早期に患者やその家族と妊孕性温存についての
話し合いの場が設けられるべきである．その他
にも，妊孕性温存療法に関してFertiPROTEKT
の指針４），InternationalSocietyforFertility
Preservation（ISFP）の PracticeCommittee
Opinion５）など，さまざまな指針が策定されてお
り，妊孕性温存を求める患者のニーズとがん・

生殖医療の実現への関心が高まっている．厚生
労働省のがん対策推進協議会が定めた，「第3期
がん対策推進基本計画」（2017年度から施行）
においても，ライフステージに応じたがん対策
として，「小児やAYA世代などの特性に応じた
がん対策を，医療面・共生面の双方から進める」
ということが明文化され，社会的な需要が増し
てきている．
当院は，体外受精・胚移植の臨床実施，顕微

授精，ヒト胚および卵子の凍結保存と移植に関
する日本産科婦人科学会の登録施設である．ま
た，がん診療連携拠点病院，小児がん拠点病院，
特定不妊治療指定医療機関でもあり，京都府に
おけるがんおよび不妊治療の中核機関としての
機能を求められている．このような背景の中，
若年がん患者に対するがん・生殖医療の実施を
目的として，平成29年3月に生殖医療センター
が設置された．がん・生殖医療の適応となるの
は婦人科がんに加え，小児がんや乳がん，血液
がんなど多岐にわたり，今後多くの京都府民の
がん医療に貢献することが期待されている．
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表1 化学療法および放射線療法による卵巣機能障害リスク分類（ASCOガイドライン）



婦人科がんに対する妊孕性温存療法

婦人科がんに対する主治療は外科的な子宮お
よび卵巣摘出である．また，術後補助療法とし
て全骨盤照射や化学療法を行う．妊孕性を保持
するためには根治性を担保しながら子宮と少な
くとも片側卵巣を温存しなければならず，その
適応の判断は慎重になされるべきである．当科
では妊孕性温存が期待できる初期症例に対し
て，患者および家族にそのリスクとベネフィッ
トを十分に説明し同意を得たうえで妊孕性温存
療法を実施している．婦人科がんに対して当科
で行っている妊孕性温存療法について紹介す
る．
子宮頸がんはその原因がヒトパピローマウイ

ルス感染であることは周知の事実である．ま
た，子宮がん検診やワクチンによる予防法が確
立している．しかしながら昨今，20～30歳代女
性に急増しており大きな社会問題となってい
る．妊娠が発覚した時点ですでに進行癌を併発
している例も少なくないため，特に若年者を中
心にがん検診受診を呼びかけている．子宮頸が
んに対する妊孕性温存療法として，上皮内癌に
は子宮頸部のみを切除する円錐切除術を行って
いる．また近年では，進行癌であっても子宮頸
部に限局するようなⅠB1期以下でかつ長径が
2cm未満であるような初期病変であれば，子宮
体部を温存する術式である広汎子宮頸部摘出術

も適応としている６）．さらに子宮頸がんの卵巣
への転移はⅠ～ⅡA期では1％以下の頻度であ
り，片側卵巣の温存は考慮される７）．
子宮体がんは外科的子宮摘出が標準的治療で

ある．しかしながら，前癌病変である子宮内膜
異型増殖症（atypicalendometrialhyperplasia:
AEH）や癌であっても病変が子宮内膜に限局し
かつ高分化型例（endometrialcancer:EC）に対
して高用量黄体ホルモン療法（酢酸メドロキシ
プロゲステロン：MPA）が適応となる．当院に
おいてもこれまで13例に対して実施されてい
る．AEH例での完全奏功率は100％，ECで50％
と比較的良好で，2例において妊娠し生児も得
ている．AEH例での再発例は認めていないが
EC例では寛解が得られても1年以内に40％が
再発しており８），慎重な症例の選択と治療後の
積極的な不妊治療の導入が妊娠のために不可欠
である．
卵巣がんに対する治療も子宮体がんと同様に

子宮および両側卵巣摘出が標準治療とされる
が，片側卵巣に限局しかつ組織型が高分化型症
例では，妊孕性温存療法として原発巣のみの片
側摘出が可能である．日本婦人科腫瘍学会ガイ
ドラインにおいても本治療についての項目が設
けられている．当科でも若年卵巣癌症例に対し
て施行しており，術後妊娠に向けて入念な経過
観察を行っている．
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図2 ASCOが提唱するがん・生殖医療のアルゴリズム



生殖医療として当科では，タイミング療法や
人工授精などの一般不妊治療と体外受精や顕微
受精などの生殖補助医療（assistedreproductive
technology:ART）を実施している．ARTとは調
節卵巣刺激による卵胞の発育促進，採卵，媒精
や顕微授精による受精卵の作成・培養と，発生
した胚を子宮内腔へ移植あるいは凍結保存する
治療技術をいう．ARTの技術的な応用として，
未受精卵子，胚および卵巣組織の凍結保存法が
確立されてきた．その医学的適応は，小児がん
や乳がん，血液がんなどに罹患した若年女性が
化学療法や放射線療法などの主治療を行う前に
性腺機能障害を免れ将来的な妊娠や出産の実現
に向けて行う．しかしながら，がん患者に対す
る有効性は未だ十分に確立されておらず，開始
するにあたり院内倫理審査委員会の承認や日本
産科婦人科学会への登録を行う必要がある．
凍結保存方法について紹介する（表2）．年齢

は特定不妊治療費助成の対象である43歳未満
としている．胚凍結は現在凍結方法としてもっ

当科で導入を目指す
妊孕性温存療法の概要

とも普及しているが，夫婦の同意がなければ実
施できないため未婚女性に適用できない．初経
前の小児や経腟的な採卵が困難な女性に対して
は卵巣組織凍結が唯一の手段となる．
未受精卵子凍結や胚凍結のための調節卵巣刺

激と採卵には一般的に，月経周期にもよるが初
診から2～6週間程度必要であり，原疾患の主
治療の遅れが発生する．この期間を短縮するた
めに，月経周期に関わらず調節卵巣刺激を開始
するランダムスタート法を行うケースが増えて
きている．Cakmakらは月経周期における卵胞
期もしくは黄体期より調節卵巣刺激を開始して
も採卵数や受精率に有意差はなかったと報告し
ており，この方法を用いれば採卵までに要する
期間は2週間程度に短縮できる９）．しかし，多く
の原疾患は時間の経過とともに増悪するため，
妊孕性温存のために許容される猶予期間はせい
ぜい1か月程度，すなわち採卵できるのは1回
限りである．これに対し卵巣組織凍結は全身麻
酔による腹腔鏡下手術を要するものの調節卵巣
刺激は不要であるため，原疾患の診断から数日
以内に施行し速やかに主治療を開始することが
できる．
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表2 凍結保存法の種類と特徴



また，調節卵巣刺激の際には多数の卵胞が発
育し血中エストロゲン値が上昇するため，乳が
んなどのエストロゲン依存性腫瘍では，その進
行が助長される危険性がある．調節卵巣刺激に
伴う血中エストロゲン値の上昇を緩和するため
に，アロマターゼ阻害薬を併用する方法が報告
されている１０）．エストロゲン依存性腫瘍の患者
に対してはアロマターゼ阻害薬を併用すること，
もしくは卵巣組織凍結が有用である．
卵巣組織凍結は，小児にも適用でき有用であ

る一方，微小残存がん病巣（minimalresidual
disease:MRD）が課題として挙げられる．MRD
が存在すると，原疾患寛解後に凍結した卵巣組
織を融解し自家移植した際に悪性細胞が再度体
内に混入してしまう危険性がある．現在までに
60例の凍結卵巣組織を用いた出産例が報告さ
れているが，母児の長期的な予後は明らかでは
ない１１）．また，凍結卵巣組織により確実な妊娠
が期待できるわけではない．最近のレビューで
は，121例の自家移植で35人（28.9％）の生児
が得られたと報告している１２）．自家移植法の進
歩，MRDのより感度の高い検出法の開発，摘出
卵巣組織における卵子獲得技術の向上が今後の
がん・生殖医療のさらなる発展のために不可欠
である．
がん・生殖医療の最大のアウトカムは妊娠・

出産である．主治療後に妊娠を許可する時期に
ついては，がん治療後に残存する薬剤の胎児へ
の毒性と原疾患再発の可能性を考慮する必要が
ある．妊娠を成立させるためにはARTを必要と
することも多い．また，がんを克服した患者の
妊娠においては流早産や低出生体重児が増加す
るとの報告も散見される１３）．このように，がん・
生殖医療においてはその適応のみならず，がん
治療後の妊娠・出産の管理についても慎重な判
断が求められる．当科でも，腫瘍，生殖内分泌，
周産期の各グループが常に密に連携し相談しな
がら方針を決定し，出産まで患者やその家族を
サポートしている．

がん生殖医療を実施するための課題

個々の症例に対してがん・生殖医療が可能か

否かの判断は，現在増えつつあるエビデンスの
検討，原疾患の進行度や治療の見込み，患者の
背景を十分に考慮する必要がある．そのために
は原疾患に対応する主科や，妊孕性温存を担当
する当科を含めた他職種との密接な連携が必要
とされ，その実施に際しては医療者間での十分
な情報交換・対話が必要である．
また，妊孕性温存療法を未成年である小児に

対し適用する場合，患者である子どものアセン
ト（賛意）を得る必要がある．ヘルシンキ宣言
に基づき，未成年の医療の参加に対しては，子
どもを保護する観点から親のインフォームド・
コンセントを基本としながらも，子どもの権利
の観点から子ども自身の賛意（アセント）の有
無を尊重することが必要とされている．原則的
には0歳より卵巣組織凍結の適応が可能であ
り，患児にもできるだけ分かりやすい説明を行
い，治療後も発達に応じて繰り返し説明するこ
とが必要である．
胚培養士やカウンセラーといった職種の新た

な雇用も課題である．卵子の処理や媒精，胚の
培養や凍結は現在胚培養士が主に担当してい
る．医学的適応による妊孕性温存療法の開始に
伴い体外受精や顕微授精の頻度は増えると予想
され，胚培養士の担う役割は大きい．また，が
ん患者とその家族は，がんの告知を受けた後に
十分な時間的余裕のない状況下で妊孕性温存療
法を希望するかどうか決定しなければならず，
心理的負担に対するケアを含めたカウンセリン
グ体制の整備は不可欠である．
妊孕性温存療法の提供にあたっては，他のが

ん治療施設との連携を形成・強化していくこと
も重要である．京都府下において日本産科婦人
科学会の定める「ヒト胚および卵子の凍結保存
と移植に関する登録施設」は7施設あり，その
中で「がん診療連携拠点病院」および「小児が
ん拠点病院」という2条件を充たすのは当院を
含め2施設のみである．京都府下で当院の担う
責任は大きい．他施設においてがん治療を受け
る場合／受けた場合でも，当院でスムーズに妊
孕性温存療法を受けることができるような病院
間の連携システムの整備が確立していくべき喫
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緊の課題といえる（図3）．

最 後 に

若年女性がん患者に対して妊孕性温存療法を
行う場合，患者の社会的背景，原疾患の予後と
治療開始まで許容される時間的猶予を総合的に

判断して施行する必要があり，主治医やがん・
生殖医療に関わる他職種を含めた密接な連携が
必要となる．京都府における充実したがん・生
殖医療の実現と発展のために尽力していきたい．

開示すべき潜在的利益相反状態はない．
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