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Ａ．研究目的 

移植後免疫不全状態におけるウイルス感染症は、

患者の生命予後を脅かす要因の一つとなっている。

サイトメガロウイルス(CMV)、Epstein-Barrウイル

ス(EBV)、アデノウイルス(AdV)等の日和見感染症

では、有効な治療法が存在しないか、あるいは副

作用、費用対効果等の問題点があり、抗ウイルス

薬以外の治療法が求められている。 
近年、移植後ウイルス感染症に対して試験管内

で増幅したドナーあるいはアロ由来のウイルス特

異的CTLを用いた免疫療法が行われる様になり、

劇的な成果を挙げている。特に、ウイルスタンパ

ク質全体をカバーするオーバーラップペプチド

(OLP)を抗原とした刺激培養による多ウイルス特

異的T細胞の増幅法が確立され、その安全性と有用

性が明らかとなりつつある。一つのウイルスタン

パク質においても多様なエピトープに特異的なT

細胞を増幅することが可能であるため、より多数

のウイルス特異的T細胞が増幅され、より高い抗ウ

イルス効果を発揮することが期待される。 

本研究では、増幅されたウイルス特異的 T 細胞

の標的部位を同定するために、IFN-γ ELISpot  

 

 

assay を用いたエピトープマッピングシステムの

構築を目的とする。 

 

Ｂ．研究方法 
対象： 

書面にて研究参加の同意が得られた日本人の

健常成人を対象とした。 

ウイルス特異的 T 細胞の培養： 

CMV (pp65, IE1) 、 EBV (EBNA1, LMP2, 

BZLF1)、AdV (Penton, Hexon)の 3 ウイルス 7

タンパク質の OLP を抗原として、末梢血単核球 

(PBMC)を IL-4/IL-7 存在下で 2-3 週間培養し、ウ

イルス特異的 T 細胞を増幅した。本研究では 10

アミノ酸重複する 15アミン酸長のOLPを使用し

た。 

フローサイトメトリーによるウイルス特異的 T
細胞の解析： 

CMV, EBV, AdV-OLP で 6 時間刺激後、IFN-
の細胞内染色を行い、FACS Aria にて解析した。 

 

 

研究要旨 

多ウイルス特異的 T 細胞療法の実臨床化に向けて、ウイルス特異的 T 細胞の品質評価法として標的

部位の同定法（エピトープマッピング）を確立した。OLP マトリックスを用いた ELISpot assay によ

るエピトープマッピング法を構築し、健常成人の末梢血単核球より増幅した CMV, EBV, AdV 特異

的 T 細胞を用いて、標的部位の同定を行った。各 OLP に対する T 細胞応答を、高感度に定量するこ

とが可能となり、ウイルス特異的 T 細胞の質的評価系として有用であることが示唆された。 



標的部位の特定：

3 ウイルス
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象を 3well、陽性対照を

ー ト １ 枚 に て

(Matrix-ELISpot)

各候補 OLP
(Deconvolution

（倫理面への配慮）

研究対象者には研究目的や不利益、危険性など

必要事項に関して文書を用いて説

ンフォームドコンセントを得た。本研究内容は、

東京大学医科学研究所および東京医科歯科大学の

倫理審査委員会により承認済みである。

 

Ｃ．研究結果
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Ｄ．考察

 OLP

を構築し、増幅培養されたウイルス特異的

中に存在する各エピトープ特異的
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Ｅ．結論 

 3ウイルス6タンパク質におけるウイルス特異的

T細胞の標的部位同定のためのエピトープマッピ

ング法の確立に成功した。 
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