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主論文

Prognostic impact of tumor-infiltrating CD276 /Foxp3 ”positive lymphocytes and associated 

circulating cytokines in patients undergoing radical nephrectomy for localized renal cell carcinoma. 

限局性腎細胞癌における腫蕩浸潤性リンパ球と関連サイトカインの予後因子としての

意義

Kota Iida, Makito Miyake , Kenta Onishi, Shunta Hori, Y osuke Morizawa , Daisuke 

Gotoh, Y oshitaka Itami , Sa戸rri Onishi , Yasushi Nakai, Satoshi Anai, Nobumichi 

Tanaka, Kiyohide Fujimoto 

Oncology Letters. 2019 Apr;l 7(4):4004-4010 



論文審査の要旨

腎細胞癌は免疫原性腫療とされ腫療内浸潤リンパ球（TIL ）も豊富であるにもかかわら

ず、抗腫蕩免疫に対する抑制作用によ り腫蕩免疫から逸脱している。本研究では腎細胞

癌が持つ免疫逸脱機序を解明するため、限局性腎細胞癌 87 例における TIL の種類とサ

イトカインを検討し予後との関連を比較した。その結果、 CD276 (B7H3+T 細胞）あるい

はFoxp3 (Treg 細胞）が多い症例では予後が不良であることが明らかとなった。また、こ

れらの症例では血清中の TNFα や TGF~ のレベルが上昇していた。

公聴会では、腫壌による抑制性T細胞誘導の機序や腎細胞癌に見られる線維性被膜形

成に関連する局所免疫反応などに対する質問に対して、 TGF~ の CD4＋リンパ球に対する

作用による Treg の誘導、および、腫場周囲正常組織の免疫反応により分泌されるサイト

カインが線維化を誘導する可能性があるなど適切な回答が得られた。

本研究により、腎細胞癌が抑制性T細胞を誘導することにより抗腫蕩免疫から逸脱し

ていることが示された。その結果として増加する ηffα やTGFB などのサイトカインは

抗腫蕩免疫レベルの血中マーカーとなる可能性が示唆され、予後の予測や治療の選択等

への応用につながる重要な研究と看倣される。参考論文と併せ医学の学位に相応しいと

判断される。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに泌尿器病態機能制御医学の進

歩に寄与するところが大きいと認める。
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