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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 

Programmed death-Ligand 1 (PD-L1)は癌細胞の宿主免疫回避機構に重要な役割を果たす。ま

た Epithelial-mesenchymal transition (EMT: 上皮間葉移行)も腫瘍進展の重要な因子であり、

EMT には ZEB1 転写因子の発現が深くかかわっている。 

 

本研究の目的は食道扁平上皮癌(ESCC)における PD-L1 と EMT の関連性、その臨床学的意義を

明らかにすることである。術前無治療のESCC手術症例90例の免疫組織化学染色を行い、腫瘍先

進部での PD-L1 と ZEB1 発現を解析し、臨床病理学的因子を検討した。 

 

その結果、腫瘍先進部において PD-L1 高発現症例では有意に腫瘍深達度が深く、EMT を起こし

ており、CD8 陽性リンパ球浸潤が低値であった。PD-L1 高発現症例は全生存と無再発生存におい

て有意に予後不良であった。また PD-L1 と ZEB1 発現の間に正の相関を認めた。 

 

さらに、EMT の性質を示す食道癌細胞株 TE8 においては ZEB1 と PD-L1 発現を認め、siZEB1 が

PD-L1 mRNA と PD-L1 蛋白発現を抑制した。EMT の性質を示さない食道癌細胞株 TE5、6、11

では、TGF-β1 が EMT を誘導し、さらに PD-L1 の膜発現も増強した。 

 

これらの結果から、ESCC の腫瘍先進部における PD-L1 発現は ZEB-1 発現、EMT および悪性度

に関与することが示唆された。 

  

以上の成績はこの方面の研究の発展に重要な知見を加えた意義あるものと考えられる。本論

文についての試験はまず論文の研究目的、方法、実験成績などについて説明を求め、各調

査委員より専門的な観点から論文内容及びこれに関連した事項について種々質問を行った

が適切な回答を得た。 

 よって調査委員合議の結果、試験は合格と決定した。 

                   


