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P3−4−4　ヒ トパ ピ ロ ーマ ウイ ル ス （HPv ）16型 副キ ャ プ シ ド蛋白質 L2 の 交差性中和 エ ピ トープ の 解析 ：型共通 HPv ワ ク

チ ン の 開発 を 目指 して
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【目的】HPV 主要 キ ャ プ シ ド蛋白質Ll を抗原 とする 現行 の ワ ク チ ン は，基本的に は ワ ク チ ン に 含 まれ る タ イ プ に しか 感染予

防効果 を持た ない 型特異的 ワ ク チ ン で ある．一
方 ， HPV16 型副キ ャ プ シ ド蛋 白質 L2 の ア ミ ノ酸 （aa ）配列 56〜75 （16L2／56

−75）に対す る ウサギ抗血清 は複数 の 高 リス ク型 HPV を中和で き る，本研 究で は，型 共通 ワ ク チ ン と して 期待 され る L2 ワ ク

チ ン の 中和交差性を調べ る た め に 16L2／56−75 に対するマ ウ ス ・モ ノ ク ロ
ー

ナ ル 抗体 （MAb ）を作成 し 詳細 に 解析 し た．【方
法】16L2／56−75 ペ プ チ ドで 免疫 したマ ウ ス の 脾臓細胞 と ミ エ ロ ーマ 細 胞 を 融合 させ たハ イ ブ リ ドーマ か ら特異的抗体 を産生

す る ク ロ L・一ン を選択 し，MAb を得た．16L2／56−75に変異 を導入 した ペ プ チ ドを抗原 とす る ELISA によっ て MAb が認識す

るエ ピ トープ を 決定した．MAb と各種 キ ャ プ シ ドの 結合を ELISA で 調べ た．　MAb に よ る 中和活性 は レ ポータープ ラ ス ミ ド

をキ ャ プ シ ドに パ ッ ケージした偽 ウイ ル ス （PsV）に よ る感染モ デ ル を使用 し て測定した．【成績］　16L2／56−75 に変異を導入 し

た ペ プチ ドとの 結合 データか ら，得 られ た 2 つ の MAb 　l3B と 24B は各 々 HPV16L2 の aa64 〜73 と aa58 〜67 の 領域を認識 す

る こ と が わ か っ た．13B は HPVI6 ，18，31，33，51，58型キ ャ プ シ ドへ 結合 しこ れ らの 型の PsV を中和 した が，　 HPV35
型 と 52型 の キャ プ シ ドへ の 結合と PsV 中和は 確認 で きな か っ た．24B は 調べ た 全 て の 型 の キ ャ プ シ ドへ 結合 し，全 て の 型 の

PsV を中和 した．2 つ の MAb を混ぜ る と中和活性 が さ らに増強 した，1結論】16L2／56−75に は少なくと も2 つ の 交差性中和エ

ピ トープ が あ る，16L2／56−75 を抗 原 とす る L2 ワ ク チ ン は 多くの 高 リ ス ク 型 HPV の 感染を同時 に予防で きる型 共通 ワ ク チ ン

と なり得 る．

P3−4・5　当科 に お け る 子 宮頸部 細 胞診 異 常症 例 と Hpv 感 染
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【目的】子宮頸部細胞診異常症例 に お け る HPV 感染 とそ の 後の 経過 に つ い て 検討す る．【方法】2007 年 7 月 20 日よ り2010
年 8月 31 日まで子宮頸部細胞診異常を主訴に 当院 を受診 した症例で ，ハ イリス ク HPV −DNA 検査を行 っ た症例 を対象とし

た．二 次 検 診 と して．細 胞 診，コ ル ポ ス コ ピー，組織診 ，
HPV 検査を行い ，軽度 ・中等度異形成 は細胞診と コ ル ポ ス コ ビー，

適時組織診 を行い ，高度異形成 と上 皮内癌 は原則円錐切除を行 い ，術後は 同様に フ t ロ ーした．浸 潤癌
・
腺病変 は対象 か ら外

した．【成績】子宮頸部細胞診異常で HPV 検査 を行 っ た症例 は 182例 で ，年齢 は 18−70歳 （中央値 38歳），妊娠経産回 数は G
OPO〜G7P5 （中央値 G2Pl），115例 が HPV 陽 性だ っ た．組織診別の HPV 陽性例 の 内訳 は，異形成 なし 37／62例 （59．6％ ），
軽 度異 形 成 23／40例 （57，5％ ），中等度異形成 18／22 例 （818％ ），高度異形成 20／21例 （952％），上皮内癌 7／7例 （100％）だ っ

た．組織診非施行例 で は，細胞診正常症例 で 3／19例 （15．8％），細胞診異常症例 で 4／8 例 （50％ ），細胞診非施行例 で 3／3例

（100％）が HPV 陽性 だ っ た．子宮頸部 の 病変 と HPV 感染から検討す る と 1年以上 フ ォ ロ ー可能で きた 67例中，　 HPV 陽性
34例 で，うち 1例 で高度異形成へ の 増悪があ っ た．円錐切除前 に HPV 検査を行 っ た 54例 中 HPV 陽性 は 50例 で，切除断端
陰性例 で 術後 1 年以 上 フ ォ ロ

ー
した 27例 中，高度異 形 成 の 再発 を 2例 （と もに術前 HPV 陽性）に 認め た．円錐切除術後 に

HPV 検査 を行 っ た 22例中 HPV 陽性 は 1 例 の み で，陰性例 21例中 1例 に 高度異形成の 再発 を認 め た．【結論1ハ イ リス ク

HPV は子宮頸部異形成進行例 ほ ど陽性率が高 く，陽性例で は異形成が 進行す る，円錐切 除後 の 再 発 リス クが 高 くな る可能性
が あ る と考えられ た．

P3−4−6　新た に 開発 され た 液状化検体細胞診 を用い た HPV 　genotyping 検査 の 解析
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【目的】液状化検体細胞診 （以下 LBC 法）は 細胞診標本の 作製に加え HPV 検査 が 可能なこ とが 利点 で ある，今 回我 々 は，比

重遠心法 に よる 国産 LBC 法の 検体を用 い て HPV 検査を行っ たの で 報告する．【方法】対象は 当院産婦人科外来を受診 し た患
者 で，H〜B の 承認後同意 が得 られ た 859 症例．979検体 で あ る．子 宮頸 部 よ りブ ル ーム 型 ブ ラ シ を用 い て 細胞を採取 し，

ス プ

リ ッ トサ ン プ ル 法にて細胞診標本 を従来法とLBC 法で作製した．次に LBC 標本作製後の 残存細胞浮遊液検体で HPV 　gen（》

typing検査を実施 した．　 HPV 　genotyping 検査 は HPV −DNA を抽出し PCR −SSO 法と Luminex シス テ ム を用 い て 解析 した L
l成績1979検体 の 細胞診の 内訳 は NILM762 検体，　 ASC −US41検体，　 ASC −H2 検体，　 AGCI6 検体．　LSIL69 検体，　HSIL63
検体，SCC15 検体，　 Adeno　eall 検体で あ っ た．　 HPV 　genotyping検査 で は 陽性 208 検体 で あり，単独感染は 124検体，混合
感染 は 86検体で 2種類 か ら 6種類まで で あ っ た．subtype の べ 261例を解析 した とこ ろ，検出 され た HPV 　subtype は，　HPV
l6型 が 54 例，52型 51例．58型 34例，56型 23例，31型 22例，51 型 18例，18 型 と 39 型 が 15例，33型 9例，59型 8
例 ， 35型と 68型が 4例，45型 2例 で あっ た，【結論】比 重 遠心法に よ る国産 LBC 法 の 細胞診標本作製後，残存す る細胞浮遊

液検 体 を用 い て HPV 　genotyping 検査 が 可能で あ っ た．　HPV 型 subtype で は 16型 に次い で本邦で は 50番台が多く感染 して

い た，
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