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研究成果の概要：末梢性 T細胞リンパ腫(PTCL)の中で、明確な疾患名に診断できない症例は末

梢性 T細胞リンパ腫・分類不能型(PTCL-U)として扱われる。PTCL-U は未知の疾患が混在してい

ると考えられるが、明確な報告はなかった。本研究では PTCL-U51 症例にアレイ CGH 法によるゲ

ノム異常解析を行い、ゲノム異常様式・予後・病理像すべてに相関する二つの疾患群に分類で

きることをはじめて明らかにした。また二つのうち片方の疾患群は、別の PTCL である成人Ｔ細

胞性白血病リンパ腫・リンパ腫型とよく似た均質な一群であることも明らかにした。 
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１．研究開始当初の背景 
（１）末梢型Ｔ細胞リンパ腫の一病型である
Peripheral T-cell lymphoma, unspecified 
(PTCL-U)は新 WHO分類で提唱されているどの
T 細胞性リンパ腫病型にも分類し得ない症例
を扱う疾患単位である。すなわち、PTCL-U は
複数の疾患を含んでいる可能性のある「疾患
群」であり、再分類に関して様々に検討され
ているがいまだ結論はでていない。さらに、
特徴的なゲノム異常は全く分かっておらず、
これらの解析は急務である。 
（２）アレイ CGH 法はゲノム異常を詳細に解
析する有用な方法である。当研究室ではこの

アレイ CGH 法を用いて種々の B・T 細胞性リ
ンパ腫を解析し、「各疾患単位には特異的な
ゲノム異常様式が存在する」ことを見出して
きた。PTCL-U に含まれていると考えられる複
数の疾患（サブグループ）もそれぞれ特異的
なゲノム異常様式を有している可能性があ
る。アレイ CGH 法解析から疾患特異的なゲノ
ム異常様式を探索することで、PTCL-U サブグ
ループを見出すことは、実現性が高いと考え
た。 
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（１）PTCL-U のゲノム異常をアレイ CGH 法を
用いて解析し、病理組織診断、臨床病態と相
関させ、予後の異なるサブグループが抽出で
きるかを検討する 
（２）PTCL-U と ATLL とのゲノム異常領域を
比較し、腫瘍化や病態形成に関与する重要な
ゲノム異常領域を抽出する。 
 

 

３．研究の方法 
（１）臨床情報を有する PTCL-U 症例 51 症例
に対してアレイ CGH 法を行い、ゲノム異常領
域を解析する。異なるゲノム異常様式を持ち、
かつ予後が異なるといった臨床的意義のあ
る疾患群を抽出する。具体的には、ある特定
の異常領域を持つ群と持たない群に分け、そ
れぞれが異なるゲノム異常様式を持つのか、
また、臨床・病理学的パラメーターに差がみ
られるのかを検討する。 
（２）既にアレイ CGH 法で解析済みの ATLL 74
症例のゲノム異常と、本研究で明らかにした
PTCL-U 51 症例のゲノム異常を比較し、両疾
患に共通するゲノム異常ならびに各疾患単
位に特徴的なゲノム異常を同定する。 
 
 
４．研究成果 
（１）全 51 症例を解析した結果、ゲノム異
常を見出せた症例 26 例と見出せなかった 25
症例に大きく分類できることを明らかにし
た(図１)。この二群において予後を比較する
とゲノム異常を有する症例は有しない症例
に比較して優位に予後不良であることが判

明した(図２)。また、病理形態学的検討では
ゲノム異常を有する症例は核異型を伴い、核
の大きさは大小様々な所見を呈する症例が
多いことも明らかにすることができた。一方、
ゲノム異常を見出せなかった症例では、類上
皮細胞浸潤や、好塩基球・形質細胞浸潤、血
管細胞の増生などの腫瘍以外の細胞が増え
ていることも明らかにすることができた(図
１)。以上より、PTCL-U がゲノム異常のみな
らず、予後・病理像にも相関する二つのサブ
グループに分類できることをはじめて明ら
かにできた。 

（２）本研究で新しく見出した PTCL-U サブ
グループと、他の末梢性 T細胞リンパ腫病型
の比較を行った。その結果、PTCL-U の片方の
サブグループは、成人Ｔ細胞性白血病リンパ
腫（ATLL）のリンパ腫型に非常によく似た病
理像を呈することを見出した。この PTCL-U
サブグループと ATLL リンパ腫型はそのゲノ
ム異常様式も非常によく似ており、PTCL-U サ
ブグループの高頻度ゲノム異常領域の約半
数は、ATLL リンパ腫型でも同じく高頻度にゲ



 

 

ノム異常が見られる領域であることを明ら
かにした(図３)。両群の予後曲線はほぼ重な
っており、予後も非常に似ていることも明ら
かにした(図２)。これらの事実はこの PTCL-U
サブグループが ATLL リンパ腫型と似た臨
床・分子病態をもち、且つ、比較的均質な症
例で構成されていることを意味している。本
年度の研究結果は末梢性 T細胞リンパ腫研究
において非常に重要な知見であり、論文報告
し た （ Clinical Cancer Research 
2009;15:30-38）。 
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