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1．はじめに
鼻性 NK/T細胞リンパ腫は鼻腔，咽頭に初発する破壊性

の壊死性肉芽腫が特徴で多臓器不全により予後は極めて不
良なリンパ腫である。腫瘍の起源として，NK細胞，ある
いは γδT細胞があり，その発症には Epstein-Barr virus（EBV）
が関与するとされている。今回我々は，鼻性 NK/T細胞リ
ンパ腫細胞株と他のリンパ腫・白血病細胞株，および健常
人より分離した末梢血リンパ球（PBMC）間で遺伝子発現
の差を比較検討し，鼻性 NK/T細胞リンパ腫細胞株で高発
現している遺伝子を求めた。

2．方法
鼻性 NK/T細胞リンパ腫細胞株としては，NK細胞型と
して SNK-6，SNK-1を，γδT細胞型として SNT-8を用いた。
また，その他の NK細胞株として KAI3，YT，NK-92，T
細胞株として Jurkat，MOLT-4，PEER，CD70および CD27
の陽性コントロールとしてバーキットリンパ腫細胞株
の Raji を用いた。（SNK-6，SNT-8，SNK-1，KAI3，YT，
NK-92，Rajiは EBV陽性細胞株）まず，cDNAアレイで遺
伝子発現差をスクリーニングした。サンプルとして，鼻性
NK/T細胞リンパ腫細胞株の SNK-6，SNK-8を，他の NK
リンパ腫細胞株として NK92を，また正常コントロールと
して健常人 PBMCを用いた。これらから total RNAを抽出
し RIを用いてラベリングした後，1176遺伝子が載ってい
るクローンテック社の ATLAS Human cancer 1.2 arrayにハ
イブリさせた。フォスフォイメージャーにて各スポットを
数値化し，腫瘍細胞と PBMC，NK92と比較した。得られ
た候補遺伝子について RT-PCR法およびフローサイトメト
リーを用いて他細胞株との発現を検討した。

3．結果
SNK-6と SNT-8で発現の上昇を認めた遺伝子の 1つ

として CD70が検出された。SNK-6では PBMCと比べ
て 6.43倍，NK-92と比べて 8.71倍の発現上昇を認めた。

SNT-8では PBMCと比べて 2.12倍，NK-92と比べて 2.87
倍の発現上昇を認めた。
他リンパ腫細胞株での発現について RT-PCR法およびフ
ローサイトメトリーを用いて検討した。その結果，CD70
については，EBV陽性 LMP-1陽性細胞株である鼻性 NK/
T細胞リンパ腫細胞株 3株および KAI3において CD70の
発現を認めた。一方 EBV陽性 LMP-1陰性 NK細胞株であ
る YTと NK-92および T細胞株 3株では CD70の発現を
認めなかった。また CD70のレセプターである CD27の発
現を RT-PCR法およびフローサイトメトリーを用いて検討
したが，鼻性 NK/T細胞リンパ腫細胞株において発現を認
めなかった。

4．考察
CD70は TNF familyの 1つであり，CD27のリガンドと

考えられている。正常では活性化 T・B細胞などの限られ
た細胞にのみ発現が認められている。また，上咽頭癌，ホ
ジキン病といった EBV関連腫瘍における発現が報告され
ており，LMP-1による発現誘導の可能性が示唆されてい
る。さらに EBV関連腫瘍に対する新たな抗体療法として
CD70を標的とする基礎的研究も報告されている。CD70-
CD27結合刺激により細胞の分化・増殖が誘導されるとの
報告がある一方，アポトーシスが誘導されるとの報告もあ
り，一定の見解は得られていない。
今回の我々の検討で，EBVが感染した NK細胞もしく

は γδT細胞において LMP-1により CD70の発現が誘導さ
れる可能性が考えられた。また，一部の悪性リンパ腫では
CD70の発現が増強しているにもかかわらず CD27の発現
が低下していることが報告されており，アポトーシスを回
避していると考えられている。鼻性 NK/T細胞リンパ腫に
おいても CD27が発現しないことにより，腫瘍細胞がアポ
トーシスを回避している可能性が考えられた。
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5．結語
1． cDNA arrayにより，鼻性 NK/T細胞リンパ腫細胞株で

CD70の遺伝子発現が上昇していた。
2． CD70は鼻性 NK/T細胞リンパ腫細胞株を含む EBウ

イルス陽性 LMP-1陽性細胞株において発現が認めら
れた。

3． CD70のレセプターである CD27の発現は鼻性 NK/T
細胞リンパ腫細胞株では認められなかった。
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