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（学位論文審査結果の要 旨）

MYD88, CD79B, and CARDll Gene Mutations in CDS-Positive Diffuse Large 

B-Cell Lymphoma 

筆者らは論文において下記の内容を述べている。

CD5［場性びまん性大細胞型 B細胞リンパ腫 （CD5+DLBCL）は WHO分類 2008年

版における immunohistochemicalsubgroupの一つであ り、全 DLBCLの 5・10%を占

め、中枢神経系 （centralnervous system: CNS）再発が高率で予後不良である。抗が

ん薬が到達せず CNS再発高率の節外原発 DLBCL(primary DLBCL in sanctuary 

site: DLBCL-SS）は、 CD5+DLBCLと類似 した臨床病態を呈する。DLBCL-SSは、

MYD88変異お よび CD79B変異が 70%以上と高率である特徴を有する。CD5+DLBCL 

における MYD88、CD79AバB、CARDJI変異の頻度を明らかにし、 遺伝子変異に関 し

て CD5+DLBCLが DLBCL-SSと同じ特徴を示すかを明 らかにするために本研究を

行った。

1993年から 2014年 に三重大学医学部附属病院で診断された初発 CD5+DLBCL 40 

例を対象とした。 このうち 2例が精巣原発 DLBCL、1例が CNS原発 DLBCLであっ

た。CD5発現はフローサイトメ トリ ーまたは免疫組織化学により検索 した。λ（［｝ヨフ88、

CD79B、CD79A、および CARDJI変異を Sanger法、ダイレク トシークエンスにて

検索 した。

解析を行った全 40fj1JでJ］重蕩細胞比率は 30%を上回っていた。MYD88変異の頻度

は 33% (13/40）、CD79B変異は 38% (15/40）であった。 10例で λfYD88と CD79B

の重複変異を認め、うち 1例で CD79A変異も認めた。精巣原発 DLBCL2例のうち 1

例で MYD88と CD79Bの重複変異を認め、残る 1例で MYD88単独変異を認めた。

CNS原発 DLBCLの 1例では MYD88と CD79Bの重複変異を認めた。CARDJI変異

は検索 31例全例で認めなかった。 MYD88および CD79B変異は限局期症例で有意

に多く認めた。節外原発 DLBCLは MYD88変異または λfYD88と CD79Bの重複変

異例で有意に多かった。M Y刀88あるいは CD79B変異と予後の関連は認めなかった。



本研究は、 CD5+DLBCLにおいて 4つの遺伝子の変異頻度と臨床病態および

予後との関係を初めて 明 らかにした。 また、 CD5+DLBCLは DLBCL-SSと遺

伝子変異の観点からは同 ー の疾患ではないことも示した。 これらの点から、本

研究は学術上極めて有議であり 、学位論文として価値あるものと認めた。
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