
Title 疣贅状表皮発育異常症の皮疹から分離されたヒトパピ
ローマウイルスのタイプとその臨床像

Author(s) 欠田, 良児

Citation 大阪大学, 1987, 博士論文

Version Type

URL https://hdl.handle.net/11094/35270

rights

Note

著者からインターネット公開の許諾が得られていない
ため、論文の要旨のみを公開しています。全文のご利
用をご希望の場合は、<a
href="https://www.library.osaka-
u.ac.jp/thesis/#closed">大阪大学の博士論文につい
て</a>をご参照ください。

The University of Osaka Institutional Knowledge Archive : OUKA

https://ir.library.osaka-u.ac.jp/

The University of Osaka



氏名 ・(本籍)

学位の種類

学位配番号

学位授与の日付

学位授与の要件

【27]

業品質免
医学博士

第 76 6 6 号

昭和 62年 3月初日

医学研究科内科系専攻

学位規則第5条第 1項該当

学位論文題目 涜賞状表皮発育異常症の皮疹から分離されたヒトパピローマウイル

論文審査委員

[目的]

スのタイプとその臨床像

(主査)
教授吉川邦彦
(副査)
教授加藤四郎 教授羽倉

論文内容の要旨

明

変質状表皮発育異常症 (EV)はヒトパピローマウイノレス (HPV)感染症で，幼少時より託貨様皮

疹が全身に多発し消退せず， 30歳前後から高頻度で皮膚癌を併発する疾患である。本症より多種類のH

PVが分離され， HPVは人の癌と密接に関係する数少ないウイルスのーっと考えられるようになった。

しかしながら，これらのPEVとEVと臨床像との関係は明確にされていない。 EVより分離したHP

Vのタイピングを行い，良性皮疹および癌とHPVとの相互関係を比較，検討した。

[方法]

1 )対 象 EV患者12例 (9家系)について，家族歴，既往歴，現病歴，臨床所見皮膚病理組織

所見 (HE染色)を調査した。また， 7例について，免疫学的審査 (ツベルタ リン反応， NDNCB

反応，リンパ球幼若化反応p免疫グロプリン値)を行勺た。

2 )ウイ Jレス学的検索 患者の皮疹部鱗屑および切除切片を材料として，遠心操作によりウイノレス粒子

を精製したのうち， HPV DNAを拍出した。これらのHPVDNAはPB R322をベクターとし

てクローニングした。クローニングしたHPVDNAまたはウイノレス材料より直接抽出したHPV

DNAを種々の制限酵素で切断し，作製した制限酵素地図あるいはSouthernblot hybridizationに

より既存のHPVと比較しタイプを決定した。また，摘出癌組織片より細胞全DNAを抽出し， Sout-

hern bJot hybridizationによりHPVDNAを検出した。

[結果]

1 )両親の血族結婚が9家系中2家系 (22%)，家族内発生が9家系中3家系 (33%)にみられた。ま
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た，調べた7例全例に細胞性免疫の低下がみられたが，液性免疫は正常で、あった。 EVの良性皮疹は，

紅斑 (4例33%)，癒風様 (8例67%)および肩平庇賛様(2例17%)の3種類に分類されたO その

病理学的組織像の特徴は有練細胞層に細胞質が膨化し，淡く染まる澄明変性細胞が存在することであ

るO さらに，組織学的に澄明変性細胞が認められない扇平庇賛も 3例に認められた。紅斑は若い患者

にのみ認められた。この内 1例の患者では経過とともに，個々の皮疹は増大，多発し，色調も暗褐色

に変化したが，分離されたHPVは同ーのものであった。尋常性淀賛も若い患者4例にのみ認められ

たが，治療により消退する傾向がみられた。皮膚癌は6例 (50%)にみられ，皮疹はすべて癒風様で

あった。皮膚癌の組織像はsquamouscell carcinoma 5例， Bowen病4例， Bowen carcinoma 1例

およびbasalcell epitherioma 1 OIlであった。

2 )紅斑よりHP V14， 20， 21型，癒風様皮疹よりHP V 5， 12， 17， 20， 38型，および肩平涜賛様皮疹

よりHPV14，38型をそれぞれ分離した。これらすべてのHPVはEV specificなものであった。ま

た， EV患者に併発した尋常性疲賛よりHPV2型，肩平庇賛よりHPV3型をそれぞれ分離した O

これらのHPVはEV non specificなものであった。皮膚癌を併発した患者6例の良性皮疹より H

P V 5， 12， 17， 20， 38型のいずれかを分離したが，これらの患者にはHP V 5， 17， 20型のうち少な

くとも 1種類のHPVが感染していた。また，219Ilの患者に発生した癌組織中より，それぞれHPV

17型あるいは20型を検出した。

[総括]

1) E V患者12例の臨床像をまとめ，ウイルス学的検索を行った。

2 )幼少時より手背に難治性庇賛が多発し消長し， 17""'20歳頃，胸部に紅斑が発生することがEVの初

期像であることを明らかにした。

3) EV患者には細胞性免疫の低下およびHPV易感染性が認められた。

4) 12例のEVから高頻度に分離したHPVは， 17型 (33%)および20型 (25%)であった。外国では

HPV5型およびHPV8型がよく分離されるが，我々の症例では， HPV 5型の検出率は17%であ

り，また， HPV8型は検出されなかった。したがって， HPVの分布が国により異っていることが

示唆された。

5)皮膚癌を併発した患者の皮疹はすべて癒風様であり，その皮疹より HP V 5， 17および20型のうち

少なくとも 1種類を分離した。また，これら 3種類のHPVのうち17型あるいは20型を癌組織中に検

出した。したがって， EVの皮膚癌発生にHP V 5， 17および20型が関与している可能性が示唆され

fこO

論文の審査結果の要旨

庇賛状表皮発育異常症 (EV)は幼少時より庇賛様皮疹が全身に多発し消退せず， 30歳前後から高頻

度で皮膚癌を併発する疾患であるO しかしながら，病原ウイルスであるヒトパピローマウイルス (HP 
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V)とEVの臨床像との関係は今まで明確にされていなかった。本研究はEVの初期の臨床像を明らか

にし，さらに， HPVの分離，解析を行い特定の型のHPVが皮鷹癌に関与している可能性を示唆した

ものである O 従って， EVの早期診断を可能にしたと同時に， 'EVの悪性化過程におけるHPVの役割

を解明するてがかりを与えるものであり，学位論文として価値があるものと思われるO
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