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研究成果の概要（和文）：子宮頸癌患者血液を用いた従来の研究で放射線治療効果予後予測因子

としてアポリポ蛋白C-II (ApoC-II) を同定した。本研究はApoC-IIの多施設前向き研究である。

また、癌組織を用いて放射線治療予後良好群と不良群の2群に分けてmiRNAを検討した。良好群で

はmiR-200a、miR-200b*、miR-452が、不良群ではmiR-484、hcmv-miR-UL70-3p が有意に高発現し

た。

研究成果の概要（英文）：In our previous study, we identified apolipoprotein C-II (ApoC-II)

using the cervical cancer patient blood in predicting the radiation treatment outcome.

This study is a multi-Institutional prospective study of ApoC-II. In addition, we divided

it into two group good-prognosis, and poor-prognosis, using a cancer tissue and examined

miRNA. In the good-prognosis group, miR-200a, miR-200b* and miR-452 were significantly

overexpressed. On the other hand, miR-484 and hcmv-miR-UL70-3p were significantly

overexpressed in the poor-prognosis group.
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１．研究開始当初の背景

局所進行期子宮頸癌の治療として放射線治療

は重要であるが、治癒率に著しい向上が見ら

れないので、生存率を向上させるには放射線

抵抗性に関与する遺伝子を追求し、治療戦略

を立てる必要がある。我々は平成19 年～21

年基盤研究(B)により、放射線治療前の患者血
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清を用いて予後予測因子候補蛋白として

ApoC-II を同定し、予後不良症例に低発現し

ていることを見出した。この結果を検証する

ために多施設共同前向き試験を行う。さらに、

癌組織からmiRNAを抽出し予後との相関を探

索する。

２．研究の目的

本研究の目的は子宮頸癌の放射線治療抵抗性

機構を解明し、この疾患の克服を目指す。

(1)癌組織から抽出したmiRNA解析による放射

線治療予後予測。

(2) ApoC-II の検証：連携研究者の施設にお

いて予後不良群にApoC-II の発現が低発現す

るか否かを前向き研究で検討する。

３．研究の方法

(1) 癌組織における候補遺伝子群の抽出：

miRNA 解析

(2) ApoC-IIの測定：患者血液を材料に我々が

作成したモノクロナール抗体ApoC-II ELISA

KitでApoC-IIを測定する。

(3) ApoC-IIとMMP、HPVの相関関係の探索

(4) 結果の検証と臨床成績との比較検討・総

括

４．研究成果

本研究では前向き研究として日本放射線腫瘍

学研究機構(NPO-JROSG) 婦人科腫瘍グループ

において多施設共同で検討する。平成23年7

月30日にJROSGにプロトコールを申請し、平成

24年2月21日に承認された（JROSG 10-4）。平

成24年2月1日に関西医科大学倫理委員会の承

認（関医倫第0772号）を受け、平成24年3月1

日に本研究を開始し、150症例を目標に蓄積を

行っている。また、癌組織を用いて、放射線

治療予後良好群と不良群の2群に分けて、

TaqMan real-time PCR arrayによるプロファ

イリングを行った。良好群における発現が不

良群よりも有意に高かったのはmiR-200a

(p=0.013)、miR-200b* (p=0.018)、miR-452

(p=0.024)であった。不良群が良好群よりも有

意に高かったのはmiR-484 (p=0.038)、

hcmv-miR-UL70-3p (p=0.043) であった。本研

究により子宮頸癌の放射線治療抵抗性機構を

解明し、この疾患の克服を目指す足がかりに

なると考えられる。
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