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研究成果の概要：加齢性 EBV関連 B細胞リンパ増殖異常症は、本邦より我々が世界に初めて発

信した疾患概念である。世界に類例なき高齢化に向かいつつある本邦において、初めて認識が

可能であった疾患である。2008年 9月に公刊された WHO分類第 4版に正式な項目として掲載さ

れた。本疾患の正式掲載以降、欧米でも同様の疾患の報告とともに、加齢に伴う免疫機能の低

下の関与とその臨床病理学的重要性が急速に指摘されつつある。当該期間において、これら EBV

関連リンパ増殖症の免疫監視機構の解明を含む体系的理解、新分類の画定、さらに新たな治療

法、予防法の開発を目指して研究を遂行した。 
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１．研究開始当初の背景 

本邦が急速に成熟型・老齢化社会に向かう
中にあって、成人あるいは高齢者に特有な悪
性リンパ腫の特性の理解は必ずしも十二分
なものではない。 

 
２．研究の目的 

老人性 EBV関連 B細胞リンパ増殖異常症(Am J 
Surg Pathol 2003;27:16)は、本邦より世界
に初めて発信された概念である。世界に類例
なき急速な高齢化に向かいつつある本邦に
おいて、初めて認識が可能な疾患であったと
も云える。一方、その十二分な科学的な検討
は未だと云わざるを得ず、その明確な認識に
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基づく診断治療体系の構築は至近の問題と
思われる。本疾患の提唱以降、欧米を中心と
して EBV関連ホジキン病においても加齢に伴
う免疫機能の低下の関与と重要性が急速に
指摘されつつある。これら疾患群の体系的理
解と新分類の画定を目指す。 
 
３．研究の方法 

EBV 関連リンパ増殖異常症の症例の集積を
推し進めた。全国的な症例の分布、本邦にお
ける発生頻度など疫学的なデータの獲得も、
併せて行った。短期間での症例の集積を計る
ために愛知県がんセンター、癌研究会癌研究
所、福島医科大学、岡山大学、久留米大学と
の協力体制で遂行した。具体的に、加齢性 EBV 
関連Ｂ細胞性リンパ増殖異常症 200 例、EBV
関連ホジキン病 200例など、全体で 1,000例
以上の症例の集積を図ることができた。これ
らの症例を対象として疫学、病理学、免疫学、
ウイルス学など多面的な学際的解析研究を
遂行した次第である。 
 
４．研究成果 

老人性 EBV 関連 B 細胞リンパ増殖異常症
120症例の解析により、それらが 70～80歳に
発症のピークを有することを明らかにした。
また、びまん性 B大細胞リンパ腫(DLBCL)1800
例との比較検討により、それらの中で EBV+
腫瘍が占める相対頻度は 50歳以降 90歳代に
至るまで直線的に増加することを明らかに
した。90 歳代の DLBCL 患者の 30％が EBV 関
連でったことが特記される。臨床的に、EBV
関連腫瘍は、陰性例と比較して優位に予後不
良因子が高く、また通常の化学療法がなされ
たにも拘わらず予後不良であることを明ら
かにした(Clin Cancer Res 2007)。さらに、
ホジキンリンパ腫(HL)300 例余との比較検討
を進め、EBV+HLとは異なる独立した予後不良
の疾患単位であることを明らかにした
(Blood 2009)。これらの成果をもって、老人
性 EBV 関連 B 細胞リンパ増殖異常症は
2008WHO 分類に EBV+ DLBCL of the elderly
の名称で執筆し掲載されるとともに、同疾患
について 2008年 9月ワシントン DCの NIHに
おいて招聘講演を行った。 
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