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研究成果の概要（和文）：腎癌患者、健常者それぞれ12例の末梢血からPAXgeneを用いてRNAを抽出し、マイクロ
アレイを用いた遺伝子発現解析を行った。腎癌患者において有意に発現上昇していた遺伝子であるCXCL7に注目
し、別のコホート180例を用いて検証し、腎癌患者において有意に発現上昇していることを確認し、ROC曲線解析
にてAUC=0.722と診断で有用であった。またCXCL7は腎癌の進行に伴い上昇し、pT1aの小径腎癌患者においても上
昇していた。術後の検体では検証しえた全例で発現低下を認めた。多変量解析を行ったところ、末梢血液細胞に
おけるCXCL7の発現は独立した腎癌の診断の予測因子であった。

研究成果の概要（英文）：Whole blood was collected from 12 RCC patients and 12 healthy volunteers as 
controls. Whole blood was collected directly into a PAXgene RNA tube to instantly stabilize RNA, and
 we performed gene expression profiling using microarrays. We confirmed the microarray results using
 qRT-PCR, then selected candidate genes for diagnosing RCC. We then verified the predictive ability 
using a verification cohort (n=180).  
We identified 15 genes differentially expressed in RCC patients versus controls. We focused on 
CXCL7, which was upregulated in RCC patients. Receiver Operatorating Characteristic curve analysis 
showed that the expression level of CXCL7 in peripheral blood cells was useful to diagnose RCC 
patients in the verification cohort (AUC=0.722). 

研究分野： 泌尿器悪性腫瘍
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
腎癌には確立された血液バイオマーカーが
なく、診断や治療効果のモニタリングも CT
などの画像検査によって行われており、診
断・モニタリングに有用なバイオマーカーが
必要である。 
 
２．研究の目的 
末梢血液細胞の遺伝子発現解析を行うこと
で、腎癌患者において特異的に発現変化する
遺伝子群を同定し、新規腎癌診断バイオマー
カーを創生する。 
 
３．研究の方法 
腎癌患者（n=12）、健常者（n=12）から PAXgene® 
RNA system を用いて採血、RNA の抽出を行い、
マイクロアレイによる遺伝子発現解析を行
った。より簡便な PCR 法による診断のため、
腎癌患者において発現変化をきたす遺伝子
群を選定。その中で CXCL7 に着目し、別のコ
ホート（n=180）についてその診断予測能を
評価した。また術後の検体が採取可能であっ
た症例に関しては、術前術後の末梢血液細胞
における CXCL7 の発現変化を比較した。さら
に遺伝子発現変化が腎癌細胞によって引き
起こされていることを確認するため、健常者
(n=6)から採取した末梢血単核細胞（PBMC）
と腎癌細胞株を共培養し、遺伝子の発現変化
を PCR 法にて評価した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

４．研究成果 
マイクロアレイの結果から腎癌患者の末梢
血液細胞で発現変化していた 15 遺伝子を選
定し、PCR 法にて同様の結果が得られること
を確認した。ROC 曲線解析にて最も AUC が高
かった CXCL7 に着目した。別のコホート 180
例を用いた検証にて末梢血液細胞における
CXCL7 の発現は腎癌患者において健常者に比
し有意に上昇し、ROC曲線解析にてAUC=0.722
と腎癌の診断に有用であった。さらに末梢血
液細胞におけるCXCL7の発現は病勢の進行に
伴い上昇しており、pT1a のいわゆる小径腎癌
患者においても健常者に比し有意に発現が
上昇していた。多変量解析を施行したところ、
末梢血液細胞におけるCXCL7の発現は独立し
た腎癌の診断予測因子であった。また採取し
えた術後の検体においては全例（n=10）CXCL7
の発現低下を認めた。検証した 130 例におい
てCXCL7の高発現群では有意に予後不良であ
った。CXCL7 は PBMC に主に発現しており、腎
癌細胞株と共培養した健常者由来の PBMC で
は正常腎細胞株と共培養した PBMC に比し有
意に CXCL7 の発現が上昇していた。 
 
 
患者背景 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 



マイクロアレイの結果から抽出された 15 遺
伝子群 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
各遺伝子の診断予測能 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
最も AUC の高かった CXCL7 に着目した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

腎癌患者の末梢血液細胞においてCXCL7は有
意に発現上昇しており、腎癌の診断に有用で
あった 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
腎癌の進行に伴ってCXCL7は発現上昇してい
た。また小径腎癌患者(pT1a)においても健常
者に比し、発現上昇していた 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 



多変量解析にて末梢血液細胞における CXCL7
の発現は独立した腎癌の診断予測因子であ
った 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
術後の評価が可能であった症例では全例で
術後に CXCL7 の発現低下を認めた 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
末梢血液細胞におけるCXCL7高発現群では有
意に予後不良であった 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
CXCL7 は主に PBMC に発現していた 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

腎癌細胞株と共培養した健常者由来の PBMC
において、正常腎細胞株と共培養したものに
比し、有意に CXCL7 の発現が上昇していた 
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