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【要旨】 

背景：口腔癌の発生は、口腔上皮性異形成を前癌状態とする多段階プロセスである。口腔上

皮異形成の診断と悪性度の判定には診断者間の差が大きい。ヒトパピローマウイルス（HPV）

は口腔発癌と強い関係があると考えられているため、p16 をバイオマーカーとして用いるこ

とで癌化細胞の特定に有用である。しかし p16 の陽性率は低いため、p16/Ki67 の二重染色

が形質転換細胞を同定するための有用なバイオマーカーとなる可能性がある。本研究は、口

腔上皮異形成のバイオマーカーとして p16/Ki67 の二重染色、および臨床病理学的事項との

関連を評価することを目的とした。 

 

対象と方法：5 例の正常組織と、30 例の前癌口腔病変と、36 例の口腔扁平上皮癌（OSCC）

の生検組織について、CINtec PLUS キットを用いた二重染色により、p16 と ki67 の免疫組

織化学解析を行った。 

 

結果：30 例の前悪性病変は、口腔粘膜下層線維症（OSMF; Oral submucosal fibroisis）6 例、

白板症（LKP; Leukoplakia）9 例、異形成を伴う白板症（LKPD; Leukoplakia with dysplasia）

15 例であった。CINtec 陽性は LKPD（7/15, 46.7％）と OSCC（9/36, 25％）のみに認め



られた［表 1］。LKP や OSMF では、CINtec plus 染色で陽性となった症例はなかった。正

常組織、OSMF、LKP 症例のいずれも p16 単独の陽性例はなかった。Ki67 単独陽性は、

OSMF（1/6; 16.67％）、LKP（3/9; 33.33％）、LKPD（10/15: 66.67％）、OSCC（28/36；

77.78％）でみられた。ki67 の平均発現率は、OSMF で 5％、LKP で 8％、LKPD で 25％、

SCC で 40％であった［表 2］。LKPD と OSCC の症例を CINtec PLUS の免疫発現に基づ

いて CINtec 陽性群と CINtec 陰性群に分け、年齢や性別、部位、リスクファクターを含む

臨床病理学的事項で検討した［表 3, 表 4］。LKPD では、臨床病理学的事項との有意な関連

性は認めなかった。OSCC では、アルコール摂取が CINtec 陽性と有意な関連性を示した。 

 

【take home message】 

 HPV は口腔癌と強い関係があるとされているが、口腔前癌病変および OSCC におけ

る p16 の発現低下が報告されている。また p16 は非腫瘍細胞や 5％〜10％の HPV 陰

性の OSCC で過剰発現しているとの報告もある。 

 口腔の前癌病変および口腔癌における HPV 感染の特定には、p16/ki67 二重染色は有

用である可能性がある。



 

 



 

 


