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研究成果の概要（和文）： 

 当所属機関・部局に入院された腎癌患者様 20 名と正常対照者 20 名の血液中の microRNA の発現量を

網羅的に測定し２群間の比較を行った結果、20 種類の microRNA が２群間で有意な発現量の差が認めら

れた。上記で得られた 20 種類の microRNA 中でも 9 個の microRNA に関しては２群間での発現量の差

が際立っていた。その9つのmicroRNAのそれぞれの cut off値を設定してスコアリングすることで感度、

特異度ともに 70 から 80%を超える診断基準の設定に成功した。さらに新たに正常対照者 3 名と腎癌患者

3 名の血液中の microRNA を分析した結果、特に有意差にえられた 9 個の microRNA のうちの一つの

microRNA 関しては腎癌患者で低下している傾向が確認出来た。 

 
研究成果の概要（英文）： 

 We compared the expression of microRNAs in blood of normal control and renal carcinoma 

patients. The result is that 20 microRNAs were predominantly dysregulated in renal 

carcinoma patients. Among 20 microRNAs, 9 microRNAs were more predominantly 

dysregulated. By scoring the expression of 9 microRNAs, we could establish new diagnosis 

method with over 70%-80% sensitivity and specificity. Then we compared the expression of 

9 microRNAs between new 3 normal control and 3 renal carcinoma patients. One 

microRNA tent to decrease in renal cell carcinoma patients.   
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１． 研究開始当初の背景 

現在腎癌を診断出来る腫瘍マーカーは有意
なものが無く、前立腺癌の腫瘍マーカーとし
て使用されている PSA についても特異性に
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問題がある。 

 

２． 研究の目的 

上記のような背景の中でより簡便で正確に腎癌、

前立腺癌の診断が出来る診断法の開発が望まれて

いる。本研究では、最新の研究で存在が明らかと

なったmicroRNAを用いた腎癌及び前立腺癌の新

しい診断法の開発を目的としている。 

 

３． 研究の方法 

東京大学医学部附属病院泌尿器科に腎癌、前

立腺癌の疑いで入院された患者のうち、手術

あるいは生検検査で確定診断が得られた患者と、

性別、年齢を合致させた対照者から血液検体

2.5ml をパックスジーン RNA 採血管（日本ベクト

ン・ディッキンソン株式会社製）を用いて採取し、

total RNA を抽出する。採取した RNA を

microarray の シ ス テ ム を 使 用 し て

microRNA の microarray 分析を行い、各群

の患者で特異的に発現亢進あるいは減弱し

ている microRNA の検出を行う。腎癌、前立

腺癌患者での microRNA データベースは匿

名化の後、febit 社と共同で組織管理している

疾患発現 microRNA データベースへ追加す

るとともに、腎癌、前立腺癌患者以外の悪性

疾患患者様で発現亢進あるいは減弱してい

る microRNA との比較検討を行っていく。 

 

４．研究成果 

当所属機関・部局に入院された腎癌患者様 20 名と

正常対照者 20 名から血液を日本ベクトン・ディッ

キンソン社のパックスジーン RNA 採血管に採取

し、キアーゲン社の miRNeasy Kit を用いて RNA

の抽出を行った。２群間では性別、年齢で出来る

だけ有意な差が出ないように配慮した。それぞれ

の患者、正常対照者から採取した RNA 検体を

Febit社のmicroRNA microarrayシステムを利用

してmicroRNAの発現量を網羅的に測定し２群間

の比較を行った。その結果、20 種類の microRNA 

(miR-1182, miR-1224-5p, miR-1250, miR-1268, 

miR-1275, miR-1293, miR-20a, miR-2861, 

miR-296-3p, miR-3141, miR-3147, miR-3154, 

miR-3652, miR-3679-5p, miR-3689a-3p, 

miR-423-5p, miR-4258, miR-595, miR-608, 

miR-658, miR-765)が２群間で有意な発現量の差

が認められた。この 20 種類の microRNA に関し

て、microRNA microarray 分析で使用した残りの

RNA を使用して real-time PCR 法の変法である

Applied biosystems 社の microRNA assays 法を

行うことでmicroRNAの発現量の有意差が確認出

来た。上記で得られた 20 種類の microRNA 中で

も 9 個の microRNA (miR-1268, miR-1275, 

miR-3147, miR-3652, miR-3689a-3p, miR-4258, 

miR-608, miR-765) に関しては p<0.01 と２群間

での発現量の差が際立っていた。その 9 つの

microRNAのそれぞれの cut off値を設定してスコ

アリングすることで感度、特異度ともに 70 から

80%を超える診断基準の設定に成功した。腎癌患

者の進行度や組織型とmicroRNAの発現量の関連

の分析を行ったが、検体数の問題から相関が見ら

れる microRNA の同定には至らなかった。またこ

れまでの英文論文報告から特に有意差の大きかっ

た 9種類のmicroRNAと癌と関連において標的蛋

白質の報告がないかどうか検索を行ったが、明確

な標的蛋白質の報告は無かった。確立した診断法

の有効性を評価する目的で、新たに正常対照者 5

名と腎癌患者 6 名の血液検体を採取した。採取し

た検体からRNAを採取したところ0.1mg/ml以上

の濃度で回収できた検体が正常対照者３名、腎癌

患者３名であった。この６検体に関して新たに

microRNA microarray 分析を行った。その結果、

特に有意差にえられた 9個のmicroRNAのうちの

8 個 の microRNA （ miR-1268, miR-3147, 

miR-3652, miR-3689a-3p, miR-4258, miR-608, 

miR-765)に関しては腎癌患者で減少する傾向も



 

 

確認出来なかったが、miR-1275 に関しては有意

差までは得られなかったが腎癌患者で低下してい

る傾向が確認出来た。  
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