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《研究の概要》 

 

EB ウイルス（EBV）は、1964 年赤道東アフリカに多発する小児がん・バーキットリンパ

腫に見い出され、以来これまでの研究から多様なヒト悪性腫瘍、すなわちバーキットリン

パ腫のみならず上咽頭がん・種々のリンパ腫・ホジキン病・胸腺腫瘍・さらには胃がんの

病因と密接に関連している可能性が示唆されている。本研究は、こうしたヒト EBV 発がん

を日本人に多い胃がんに焦点をおき、疫学的・実験的により明確にすることにある。その

成果は、1）日本のみならず世界各地の胃がんの約 10％に、EBV が潜在しがん化の指令を出

していることが明らかになった。2）正常胃粘膜細胞に EBV が持続感染しうることが知られ

た。3）EBV が潜在しがん化の指令を出している胃がんには、これらがん細胞の排除に働く

免疫リンパ球が多数出現すると見られた。4）免疫能の低下は、臓器移植患者の例のように

悪性腫瘍としてのリンパ腫が生じやすく、これらのがんには EBV が潜在しがん化の指令を

出していた。5）こうした免疫能の低下を防ぎ強化する手段を検索し、植物由来芳香性成分

が効果的であることが知られた。 
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研究目的 

EBV は、30 年前赤道アフリカ小児に多発するバーキットリンパ腫に、次いで中国南部の

中年男性に高頻度に発生する上咽頭がんに見い出されて以来、これらの両悪性腫瘍との密

接な関係が示されてきた。さらに最近、EBV は広く B 細胞リンパ腫・T 細胞リンパ腫・ホジ
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キン病にその遺伝子が存在し情報発現していることが知られ、本邦に高頻度の胃がんにも

病因的に関連することが、我が国の研究を中心に展開しつつある。本研究は、EBV とヒト

がんとの病因的関係を明確にし、EBV のヒトがん発生における重要性を確立することを目

的とする。 

 

研究計画・材料・方法 

研究計画：1）胃がんを中心に諸種悪性腫瘍について、腫瘍細胞内の EBV 遺伝子の有無・

遺伝子発現の有無・病理学的特性・地域的差異を検索する。2) 胃を中心に正常組織への

EBV 感染による悪性化の可能性を実験する。3) EBV 発がんの防御に重要な免疫機能増強の

可能性を検索する。 

材料・方法：1）リンパ腫・上咽頭がん・胃がん等諸種の悪性腫瘍組織について、EBV 遺

伝子の存在と発現を、Southern blot 法・in situ hybrid 法・northern blot 法・western 

blot 法・蛍光抗体法等により検出を行った。2）EBV 陽性リンパ腫より EBV 遺伝子脱落のク

ローンを分離し、EBV 遺伝子のがん化機能を検索した。3）胃等の正常培養細胞に EBV を接

種し、薬剤耐性を指標に感染細胞を選択し、その性状を検索した。4）自然環境より諸種植

物因子を抽出し、免疫機能増強作用を検索した。 

 

研究成果 

1）本邦および世界各地の胃がんの約 10％に EBV 遺伝子の存在とその発現が検出され、

こうした EBV 陽性胃がんは CDS 免疫リンパ球に富む特異な病理組織像を示した。2）正常

胃粘膜細胞への EBV 感染で、胃がん細胞に類似する EBV 遺伝子の発現を見た。3）EBV 陽性

リンパ腫より EBV 遺伝子が脱落すると、リンパ腫の悪性形質もまた脱落することが示され

た。4）一方、EBV 陽性リンパ腫の発生に有意の地域差が見られ、生活環境等の修飾因子の

重要性が示唆された。5）EBV 陽性悪性リンパ腫の発生が、全身免疫抑制のみならず局所的

な免疫不全状態も重要と見られた。5）芳香性植物因子ピネン・リモネンが著しい免疫増強

作用を包含することが示された。 

 

考察 

以上の研究成果に基づき、今後の問題を考える。 

EBV 関連腫瘍として最も最近示唆されてきた胃がんについて、正常胃粘膜への実験 EBV

感染が胃がん細胞の発生を再現しうるか、加えて EBV 陽性胃がんのリスク因子を明らかに

する。2）EBV 諸遣伝子の EBV 発がんにおける役割並びにこれらウイルス遺伝子と共役する

宿主側遺伝子の役割を明らかにする。3）EBV 発がんを左右する免疫能の低下の防止と増強

を確立する。 
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