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15　　　　 HPV 陰性子宮頚部病変 に おけ る変異型

p53 遺伝子 の 検出

16　　　　 子 宮頸 癌組 織 に おけ る ヘ ル ペ ス ウ イ

ル ス 2 型 （IISV ・・2）DNA 　 BC24 　 transforming

fragment の 検出
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【目的】子宮頚癌 の 発癌過程 で 、 ヒ トパ ピ ロ ーマ ウ

イ ル ス （human 　 papillomavirus ，　HPV ）16 型と

い くつ か の high　 risk 型 が関 与 し て い る 。

一
方 、

HPV 陰性の 子宮頚癌 で は癌抑制遺伝子で あ る p53

遣伝子 の 変異 が 関与 して い る と の 報告が あ る 。 そ

こ で 、HPV 陰性あ る い は 型判定不能 HPV が検 出 さ

れ た子宮頚部 病変 に おけ る p53 遺伝子 の 変異を検

討 した 。

【方法】正常子宮頚部 18例、篇平 上皮化生 38 例 、

子宮頚部異形成 92 例 、 子筥頚癌 36 例 の 組織 DNA

を 用 い て low　 stringent 条件 の Southern　 blot法

を行 い 、制限酵素Pst　I切断 パ タ
ー

ン か ら IIPV の

型を判定 し た。ま た 、Southern 　 blDt法 で HPV 陰

性例に 対 して、Ll 領域の PCR 法を行 い HPV −DNA

の 増幅を試みた 。 さ らに、PCR −SSCP 法を 用 い て 、

p53 遺伝子 の エ ク ソ ン 4，5，6，7，8 の 5領域 で 変異

の 有無 を調 べ た D

【成績】子 宮頚部異形成 92 例 、 子宮頚癌 36 例、計

128 例の 子宮頚部 病変 の 99 例 （77 ％ ）か ら HPV −

DNA が検出さ れ 、 そ の うち既知 の 型 は 87例 （68％ ）、

型判定不能HPV は 12 例 （9 ％）で あ っ た。　Southern

b！ot 法で HPV −DNA が検出 されなか った 子宮頚部

病変 11例 に L1 −PCR
’

を行 い 、3 例 に HPV −DNA

が 増幅さ れた 。 Southern　 blot法 で HPV −DNA が

検 出 され な か っ た 9例 、 型判定 不能HPV −DNA が

検 出 さた 8例、HPV18 − DNA が 検出された 1例 、

計 18例の子宮頚部病変に つ い て PCR −SS　CP 法で

p53 遺伝
・
子変異 の 有無 を調 べ たが、　p53 遺伝子 の 変

異、欠損 は 認 め られ な か っ た 。

【結論】癌抑制遺伝子で あ る p53 遺 伝子 の 異常 が、

子宮頚癌発癌 に 関与 して い る 可能性 は 他 の 癌 と 比

べ て 低 い と思 われ た
。

〔目的〕子宮頸癌組織に お け る単純 ヘ ル ペ ス ウ イ ル

ス 2 型 DNA 　 BC24 　 transforming 　 fragment の

存在 の 有無を検討 し，こ の ウ イ ル ス が 子 宮頸癌 発

生の cofactor の一
つ とな り うる か 否か を検討ずる

こ とを 目的と した
。 〔方法〕対象は ス ウ ェ

ーデ ン 人

43 名およびイ ン ドネ シ ア 人 44名 の 子宮頸部 より採

取さ れ た組織で ， それ ぞ れ扁平上 皮浸潤癌 33例 ，

38 例，上皮内癌 2 例，3 例 ， お よ び腺癌 8 例 ，3 例

で ある 。 HSV −2　 DNA を制限酵素 Bgl　llで切断 し

て で き る HSV −2　 DNA 　 Bgl　ll　N 　 fragment の 左

側 に 位置 す るBC24 　 transforming 　 fragment お

よび HSV −2　 DNA 　 polymerase 　 gene よ り そ れ ぞ

れ 1 組 ず つ の プ ラ イ マ
ー

を選 択 し増幅を行 うPCR

法 を 用 い た 。 DNA の 検 出 に は Dot 　blot

hybridizationを行 っ た 。 さ らに，　 PCR −dot　 blot

hybridization　 assay に よ っ て ヒ トパ ピ ロ
ー

マ ウ

イ ル ス （HPV ）6
，
11，16，

18，31 ，
33 お よ び 35 型 DNA

の 検出 も同時に 行 っ た 。〔成績〕扁平上皮浸潤癌 71

例 中 10例 ， 上皮 内癌 5例中2 例 ， 腺癌 II例中 3例

に HSV −2 　 DNA 　 BC24 　 transforming　 fragment

が検出され た 。 こ の BC24 　transforming　fragment

が存在 した症例の う ち ，
HSV −2　DNA 　polymerase

gene 陽性は わず か 2例 の み で あ っ た 。 また，　 BC24

frag皿 ent 陽性症例は ス ウ ェ
ーデ ン 人よ りもイ ン ド

ネ シ ア 人 に 有 意 に 多 か っ た 。 さ ら に ， BC24

fragment 陽性例はす べ て HPV16 ま た は HPV18

陽性 で あ っ た 。 〔結論〕HSV −2感染 は 子宮頸癌発 生

に関与す る cofactor の
一

つ で あ る こ とが示唆 され

た 。 こ の cofactor は ス ウ ェ
ー

デ ン 人 よ りもイ ン ド

ネ シ ア 人に と っ て有意 に 重要 で あ る こ とが示唆 さ

れ た 。
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