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授与番号 甲第 1782号 

 

論文内容の要旨 

Retrospective study to examine the relationship between secreted protein acid and 

rich in cysteine (SPARC) expression and prognosis in lung cancer using surgical 

resection specimens 

（外科的切除標本を用いた肺癌病変におけるSecreted protein acidic and rich in 

cysteine(SPARC)発現強度と予後の関連性を検討する後向き観察研究） 

（堀井洋祐，平野邦夫，佐藤英臣，伊藤貴司，千葉亮祐，守口知，森川直人，出口博之，

友安信，谷田達男，菅井有，前門戸任） 
（Current Analysis on Oncology 2019年１月掲載） 

 

 

Ⅰ．研究目的 

 

 Secreted protein acidic and rich in cysteine (SPARC)は、BM-40 や osteonectin と

も呼ばれ，当初骨特異的蛋白質として見出された糖蛋白質である．SPARC は細胞外マトリ

ックスやサイトカインと相互作用を通して組織修復，細胞分化，細胞増殖，細胞移動，な

らびに血管新生に関与している．癌組織においては，SPARC は腫瘍細胞近傍の腫瘍間質に

存在する線維芽細胞に発現することが報告されている．他癌種におけるSPARCに関する報

告に比べて肺癌の報告は少なく，さらに，肺腺癌以外の肺癌病理組織型（肺扁平上皮癌）

においてSPARC発現と予後とを検討した報告はない． 

本研究は，肺癌病理組織型でのSPARC発現や予後の相違を確認することで，肺癌病理組織

型ごとのSPARCとの関連性や腫瘍増大または腫瘍浸潤等の腫瘍進展形式を知る一助となる

可能性がある．また、肺癌症例においてSPARCを対象とした新たな治療戦略へ繋がる可能

性がある．外科的切除標本を用いて，肺癌病変におけるSPARC の発現強度と予後の関連性

を検討した． 

 

 

Ⅱ．研究対象ならび方法 

 

 2008 年から 2012 年までに岩手医科大学附属病院呼吸器外科で手術を行った肺扁平上皮

癌患者82人，2011年から 2012年までに岩手医科大学附属病院呼吸器外科で手術を行った

背肺腺癌患者138人のうち選択基準をすべて満たし，除外基準のいずれにも該当しない患

者を対象とする．免疫組織学的手法にて既知論文 17）に則り，SPARC発現強度と発現割合を

各々評価し．生存曲線の推定には Kaplan-Meier 法にて計算し，log-lank 検定で有意差検

定を行った．2群間の割合の比較にはFisherのカイ 2乗検定を用いる．これらを検定する

統計はIBM社の SPSSを用いて行った． 
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Ⅲ．研究結果 

 

1， 解析可能な症例は肺腺癌で87症例，肺扁平上皮癌で65症例であった． 

2， SPARC 陽性率は肺腺癌で SPARC 発現率は 62％（54/87），肺扁平上皮癌の SPARC 発現率

は97％（63/65）であった． 

3， 臨床所見ならびに病理学的所見とSPARC発現との解析では喫煙歴（p＝0.652），術後病

理病期（（p＝0.096），浸潤度（p＝0.269）において関連性なかったが，年齢（p＝0.006），

性別（p＝0.002）では関連性がみられた．肺腺癌では，65歳以上であるほど，また性

別では男性で SPARC 強発現となる傾向が示唆された．肺腺癌では，腫瘍組織内におけ

るSPARC発現と予後は関連性がない可能性があると考えられた． 

4， 臨床所見ならびに病理学的所見とSPARC発現との解析では喫煙歴（p＝0.652），術後病

理病期 （p＝0.722），年齢（p＝0.057），性別（p＝0.871），リンパ節転移（p=0.09）

では関連性がみられなかったが，病理病期（p<0.01）ではStageが進行するほどSPARC

がより発現していると考えられた．肺扁平上皮癌症例では，腫瘍組織内におけるSPARC

発現と予後は関連性がある可能性があると考えられた． 

 

 

 

 

Ⅳ．結  語 

 

 SPARC の間質における反応性は，特に扁平上皮癌における予後と関連性を示唆している

と考えられる．扁平上皮癌において年齢，性別，腫瘍の大きさとは独立して，進行したス

テージの症例において SPARC が腫瘍形成，特に予後不良と密接に関連する．SPARC の間質

での反応性が，肺癌における予後因子として重要であると考えられた． 
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