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研究要旨 

 インフルエンザワクチン接種の度に接種部位の発赤腫脹、発熱、全身倦怠感を生

じた CD8+T 細胞型慢性活動性 EB ウイルス感染症患者について研究した結果、インフ

ルエンザワクチンに特異的に反応するリンパ球とEBウイルス陽性CD8+Tリンパ球の

相互作用が病態形成に深く関わっているものと考えられた。また、局所の EB ウイル

ス感染細胞においてウイルス由来発がん蛋白 LMP1 ならびに細胞増殖マーカー 

Ki-67 の発現亢進を認めたことから、本症ではワクチン刺激が、蚊刺過敏症におけ

る蚊唾液腺抗原刺激と同様に発がんに影響を及ぼしている可能性が示唆された。 

 

Ａ．研究目的 

慢性活動性 EB ウイルス感染症では、し

ばしば蚊刺過敏症を合併することが知られ

ている。蚊刺過敏症とは、蚊に刺された局

所に発赤腫脹、壊死を伴う強い局所反応に

加え、発熱、リンパ節腫脹、肝機能障害な

どの全身症状を呈する疾患である。慢性活

動性 EB ウイルス感染症では、まれにワク

チン接種によっても蚊刺過敏症と類似の症

状をきたすことが知られているが、その病

態の詳細は不明である。 

われわれはこれまでに、蚊刺過敏症患者

について免疫学的検討を行い、患者のCD4+ T

細胞が蚊（特にヒトスジシマカ）の唾液腺

抽出物の刺激により著しく活性化すること、

さらに、この活性化された T細胞が、EB ウ

イルスが感染しているNK細胞またはT細胞

に作用して、ウイルスの再活性化や細胞の

腫瘍化に関わっていることを明らかにした。

本研究では、インフルエンザワクチン接種

により、繰り返し蚊刺過敏症類似の症状を

きたした慢性活動性 EB ウイルス感染症患

者について、その病態を研究した。 

 

Ｂ．研究方法 

 初診の 3年前からインフルエンザワクチ

ン接種を受ける度に、接種部位の発赤腫脹

と、37～38℃の発熱、全身倦怠感を認める

ようになった 75 歳の女性患者について、以

下の検討を行った。 

① EB ウイルス抗体価の測定ならびに末梢

血中 EB ウイルスゲノム数の定量 

② EB ウイルス感染細胞の同定とクロナリ

ティの検索 

③ インフルエンザワクチンによる患者リ

ンパ球の刺激試験 

④ インフルエンザワクチン接種部位の皮

膚の病理組織学的検討 

 

（倫理面への配慮） 



今回の研究は、すべて診療上必要な医療

行為のみに限定して、患者からインフォー

ムドコンセントを得た上で行った。 

 

Ｃ．研究結果 

① 末梢血塗抹標本：大型の顆粒リンパ球の

増多を確認。 

② 血清抗 EB ウイルス抗体価：抗 VCA IgG

が 320 倍とやや高値を示したが、それ以

外の抗体価は、正常範囲内であった。 

③ 末梢血の EB ウイルス DNA 定量：3.0x102 

コピー/㎍ 

④ EBV-terminal repeatの Southern blotting: 

単一バンドを検出し EBウイルス感染

細胞の単クローン性増殖を確認。 

⑤ T 細胞受容体解析：β鎖と γ鎖の遺伝子

再構成を検出。 

⑥ インフルエンザワクチンによる患者リ

ンパ球の刺激試験：トリチウムサイミジ

ンの取り込みにより測定した結果、

Stimulation Indexは1324％と著明な高

値をみとめた。 

⑦ ワクチン接種部位の発赤を伴った硬結

の病理組織学的検討：脂肪織にリンパ球

の著明な浸潤がみられ、血管周囲にはや

や大型のリンパ球が密に浸潤していた。

大型のリンパ球は、CD3,CD8, granzymeB, 

Ki-67, EBER, LMP1 が陽性、CD56 は陰性

であった。 

 

Ｄ．考察 

 今回、CD8+T 細胞型慢性活動性 EB ウイル

ス感染症患者に生じたインフルエンザワク

チン過敏症について研究した結果、患者リ

ンパ球がインフルエンザワクチンに対して

著しい反応を示したことと、ワクチン接種

局所に EBウイルス陽性 CD8+T細胞が密に浸

潤していたことから、インフルエンザワク

チンに特異的なリンパ球と EB ウイルス陽

性リンパ球の相互作用が病態形成に深く関

わっているものと推測された。また、蚊刺

過敏症では、蚊唾液腺抗原刺激が CD4+T 細

胞を介して EB ウイルス発がん蛋白 LMP1 の

発現を誘発し、細胞増殖に関わるものと考

えられているが、今回の症例でも EB ウイル

ス感染細胞において LMP1 ならびに細胞増

殖マーカー Ki-67 の発現を認めたことから、

本症ではワクチン刺激が、蚊刺過敏症にお

ける蚊唾液腺抗原刺激と同様に発がんに影

響を及ぼしている可能性が示唆された。 

  

Ｅ．結論 

 慢性活動性 EB ウイルス感染症患者にお

けるインフルエンザワクチン過敏症の病態

は、蚊刺過敏症と極めて類似していること

が判明した。 
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