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研究要旨 

子宮頸がんワクチン接種後の神経障害発症に遺伝学的要因が関与するか検討した。そのために、獲得免

疫および自然免疫では重要、かつヒトの遺伝子で最も多型性に富む組織適合性抗原（HLA）の対立遺伝

子（アレル）について、特定のアレルが疾患発症に関与するか解析した。 

前年度に4名の患者群を加えた総数84名について、ワクチン接種後、神経障害を示した患者群 (50人)と

神経障害の発症が認められなかった患者群(34名)のHLA遺伝子頻度に有意な差が見られるか検討したが、

有意な相違は認められなかった。また、一般健常者との間でもアレル頻度に有意な相違は見られなかっ

た。今回の解析では子宮頸がんワクチン接種後の副作用発症に特定のHLAアレルが関与している所見は

得られなかった。 

 

A. 研究目的 

 子宮頸がんワクチン接種後の神経障害発症に

遺伝学的要因が関与するか検討した。そのため

に、獲得免疫および自然免疫では重要、かつヒ

トの遺伝子で最も多型性に富む組織適合性抗原

（HLA）の対立遺伝子（アレル）について、特

定のアレルが疾患発症に関与するか解析した。 

 

B. 研究方法 

 子宮頸がんワクチン接種を受けた患者さん84

人からDNAを抽出して、HLA遺伝子タイピング

を行った。84名のなかで、50名は神経障害が認

められ、34名は神経障害発症が認められていな

い。タイピング解析はPCR-rSSO (reverse sequence 

specific oligonucletid, LABType HD, One Lamda社)

法とLuminex 分析機(LABScan100, Thermo Fische 

Scientific社)で行なった。患者群と健常者群のア

レル頻度の有意差比較は、χ二乗検定で行った。

有意差補正にはBonferroni の多重比較検定を用

いた。健常者のHLA遺伝子頻度は、我々が報告

した371名のデータを使用した（Tissue Antignes, 

2000, 56:522-529）。 

 

（倫理面への配慮） 

「人を対象とする医学系研究に関する倫理指

針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する

倫理指針」に従って研究を行なった。また、検

査資料は被験者の個人情報とは無関係の番号を

付して、対応表を作成し、連結可能匿名化をし

て検査した。 

また、本研究は信州大学医学部倫理審査の承諾

の基で行なわれた。 

 

C. 研究結果 

 84人の患者さんについて、HLAクラスⅠ遺伝

子座（A, B, C ）とクラスⅡHLA遺伝子座（DRB1, 

DQB1, DPB1）アレルタイピングを行った。健常

人の遺伝子頻度は我々(Saito等)が以前発表した

データ（Tissue Antigens, 2000:56:522-529）を用い

た。HLAクラスⅠ遺伝子座（A, B, C ）とクラス

ⅡHLA遺伝子座（DRB1, DQB1, DPB1）の各アレ

ル頻度は、患者群と健常人群との間で統計的な

有意差を示さなかった。また、子宮頸がんワク

チン接種後の副反応者群、無反応者群および健

常人との間においてもHLAクラスⅠ,Ⅱ遺伝子頻

度に有意な差は認められなかった (表1-4)。 

 

D. 考察 

今回、抗原提示機能をもつHLAクラシカルⅠ

遺伝子、クラスⅡ遺伝子では疾患発症に関わる

遺伝因子が認められなかったが、ウイルス抗原

提示機能をもつHLAクラスⅠ様抗原（UL18等）

やTLR(Toll-like receptor)との関連性も興味が持

たれる。 

 

E. 結論 

 子宮頸がんワクチン接種後の副反応と古典的

HLA クラスⅠ遺伝子およびクラスⅡ遺伝子との

相関は認められなかった。 

 

F. 研究発表（本研究課題に関連したもの） 

該当なし 

 

G. 知的財産権の出願・登録状況  

該当なし 
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表２．HLA-クラスⅠ遺伝子との関連解析：HLA-Ｂ遺伝子座 

 

 
 

 

 

表１．HLA-クラスⅠ遺伝子との関連解析：HLA-A,- C 遺伝子座 
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表３．HLA-クラスⅡ遺伝子との関連解析：HLA-DRB1 遺伝子座 

 

 
 

 

 

 

 

表４．HLA-クラスⅡ遺伝子との関連解析：HLA-DPB1,-DQB1 遺伝子座 

 

 


