
表1： PD-1, PD-L1, PD-L2の発現細胞とその程度

PD-1: programmed cell death-1
PD-L1、PD-L2: PD-1に結合するリガンドが2種類あり、PD-L1が主要なリガンド
CD4 T細胞：いわゆる「ヘルパーT細胞」
CD8 T細胞：「細胞傷害性T細胞」、いわゆるキラーT細胞
CD4 Treg: 制御性T細胞
APC(DCs)：抗原提示細胞（樹状細胞）

Francisco et al [ ] Fig1より抜粋作成．*a：本文より抜粋．発現程度は他より類推．
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ニボルマブは、キラー細胞のPD-１をブロックし、各細胞のPD-L1 がキラー細胞の
PD-１に結合できなくする。そのため、癌細胞だけでなく、PD-L1が発現した免疫細

胞も攻撃され機能が低下。その結果、逆に癌が進行し、感染症が悪化しうる。制
御T細胞の機能が低下すれば、炎症が終結せず、自己免疫疾患増加に。

図1： PD-L1は正常免疫機能にこそ必須

A:異物細胞、あるいは異物を抱える細胞だが、PD-L1がキラー細胞
のPD-1に結合し攻撃を回避し、免疫細胞が機能。癌細胞も増殖
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図2： PD-L１発現別全生存期間OSの比較（非扁平肺癌)
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図3： PD-L１発現別全生存期間OSの比較（扁平肺癌）

A. PD-L1 高発現例 (≧10％) B. PD-L1 低発現例(＜10％)
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生存期間中央値(月)：
N vs D:10.64 vs 7.10

HR: 0.50 (95%CI:0.28, 0.89)

生存期間中央値(月)：
N vs D: 8.21 vs 6.11

HR: 0.70 (95%CI:0.48, 1.01)



図4：延命効果がないか、逆に寿命短縮の可能性のある属性
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図5： PFS延長効果がないか、逆に短縮の可能性のある属性
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図6： PD-L１発現別無増悪生存期間PFSの比較（非扁平肺癌)

A. PD-L1 高発現例 (≧5％)B. PD-L1 低発現例(＜5％)
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PD-L1のカットオフ値10％で分けて比較すると、より著しく違う可能性があるが、カットオフ値
10％で分けたＰＦＳのカプラン・マイヤー曲線は申請資料概要には示されていない。

A.高発現/B.低発現の位置が逆なので注意
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図7： PD-L１発現別無増悪生存期間PFSの比較（扁平肺癌)
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10％で分けたＰＦＳのカプラン・マイヤー曲線は申請資料概要には示されていない。
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