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Potential role of the PD-Ll expression and tumor-infiltrating lymphocytes on neuroblastoma. 

神経芽腫における PD-Ll 発現と腫虜組織浸潤リンパ球の潜在的役割について
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論文審査の要旨

小児腫療の代表の1つである神経芽腫は、 診断時に約 70% は遠隔転移を有しており、

現在の治療法では高リスク症例の 5年生存率は 50%に満たない。近年 PD-L/PD-1 経路

は、がん細胞が宿主免疫を回避する機構として広く知られており、この経路を標的と し

た治療薬が開発・臨床応用されている。PD-Ll の腫蕩発現、さらに腫蕩内浸潤リ ンパ球

(TILs ）の程度は、このような治療薬の効果を予測する上で重要な因子として位置付け

されている。そこで申請者は、小児神経芽腫における PD-Ll 発現と TILs を評価し、そ

の臨床的意義について検討を行なった。

当院と兵庫県立こども病院にて腫、虜生検あるいは腫場切除が行われた神経芽腫患者

31 例 を対象と し、 免疫組織化学染色にて腫蕩検体のPD-Ll 発現ならびにTI Ls の浸潤を

評価し、臨床病理学的因子、再発や生存率との関連性を検討した。31 例のうち、 11 例

(35% ）でPD-Ll 発現が陽性であり、 PD-Ll 発現と臨床学的因子との関連では、腫療の

原発が副腎である症例に有意に PD-Ll 陽性が多く認められた。また PD-Ll 陽性例では

生存率が低くなる傾向が認められた。TILs は PD-Ll 陽性群で少ない傾向が認められた

が有意差は認められなかった。化学療法前後で、検討を行った 15 例では化学療法前で 8

例、化学療法後で6例にPD-Ll 陽性が認められ、化学療法前後ともに陽性を示した4例

では全例に再発が認められた。今回の検討結果から、 PD・Ll は特に再発をきたすよ うな

進行性神経芽腫患者において治療標的となりうる可能性が示唆された。

公聴会では、予後不良因子MYCN の分子学的機構から今後の臨床応用について、なら

びに研究のlimitation やそれらの打開策に関する質問等を行い、申請者は本疾患の分子病

態を十分理解した上で、考察や今後の展望も交え的確に答えており、三人の審査委員全

員が学位授与に十分値するものと判断した。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに消化器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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