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緒  言 

 特発性間質性肺炎の予後を判断するにあたり、現在最も重要とされているのは病理

組織学的分類である。特発性間質性肺炎の代表的な組織型である特発性通常型間質性

肺炎（特発性 UIP）と、特発性非特異的間質性肺炎（特発性 NSIP）の中でも線維化病

変を主体とする特発性線維型非特異的間質性肺炎（特発性 fibrotic NSIP）はときに鑑

別が非常に困難であり、これらの鑑別を可能とする指標が求められている。一方で、

熱ショック蛋白 47（Heat shock protein 47：HSP47）は生体内でのコラーゲン産生に必

須の分子シャペロンである。特発性 UIP 症例と膠原病を基礎疾患に有する UIP 症例

（CVD-UIP）の肺組織における HSP47 の発現は、特発性 UIP において高度であり、

病理学的には同じ UIP でも、膠原病の有無で線維化の機序が異なる可能性が示されて

いる。今回我々は、これまで検討がなされていない fibrotic NSIP の肺組織における

HSP47 の発現、並びに予後との関連についての検討を行った。 

 

 



対象 と 方法 

対象は外科的肺生検でUIPあるいはfibrotic NSIPの病理診断を得た計63例（特発性

fibrotic NSIP 19例、CVD-fibrotic NSIP 9例、特発性UIP 26例、CVD-UIP 9例）。これら

の肺組織に対しHSP47の免疫染色を行い、肺線維芽細胞における陽性度を4段階で評

価した。また、HSP47の発現の程度と各種検査所見や生存期間との相関の検討も行っ

た。 

結  果 

１） 特発性fibrotic NSIPとCVD-fibrotic NSIPの肺線維芽細胞におけるHSP47の発現

に有意差は認められなかった。 

２） 特発性fibrotic NSIP症例の中で肺線維芽細胞におけるHSP47の発現が強い症例

ほど予後が不良であった。 

考  察 

 肺線維芽細胞におけるHSP47の発現が特発性UIPではCVD-UIPと比べて強いという

報告はあったが、今回の検討で、特発性fibrotic NSIPとCVD-fibrotic NSIP間においては

その差が無いことを初めて示した。それは特発性UIPとCVD-UIPでは線維化の機序が

異なっているが、fibrotic NSIPでは基礎疾患の有無に関わらず線維化機序が類似して

いるためと推測される。特発性NSIPとCVD-NSIPは予後が変わらず、特発性とそれ以

外の鑑別が難しい症例が多数存在することなど、両者は類似した病態であるとの考え

が広まりつつある。本検討でも特発性fibrotic NSIP群とCVD-fibrotic NSIP群の予後はほ

ぼ同等（生検後の5年生存率：77.5% vs77.8%）であり、肺線維芽細胞におけるHSP47

の発現にも有意差を認めなかった。本検討ではさらに、HSP47の発現が高度な程、特

発性fibrotic NSIP群の予後が不良となることを初めて示し、特発性fibrotic NSIP症例で

はHSP47が予後推測因子となり得る可能性があることが示された。HSP47の合成はコ

ラーゲン産生と強い相関を有しており、本検討で示された予後不良群におけるHSP47

の強い発現は、肺における活発なコラーゲン産生と強い線維化を示唆し、高い死亡率

をもたらしたと思われた。 

 NSIPの肺線維芽細胞におけるHSP47の発現は今後NSIPの病態を明らかにするうえ

で重要な役割を担う可能性を有していると思われる。 
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