
中枢神経原発悪性リンパ腫の遺伝子変異
解析の臨床的意義

MYD88 DD TIR

L265PMissense Mutation

Death Domain

Toll/interleukin-1 receptor domain

c.T794C:p.L265P

MYD88変異の部位

・L265P MYD88変異と予後との関連について明らかにした。
British J Haematol2016
・血清中cell-free DNAを使用した、より高感度かつ正確で侵
襲性の少ないMYD88遺伝子異常の検査の開発。
CancerScience2018

L265P MYD88が約85%を占める。

中枢神経原発悪性リンパ腫とは
・脳に原発する悪性リンパ腫。
・組織型は殆どがびまん性大細胞性B細胞リンパ腫。
・診断は開頭生検が一般的。
・予後が悪い。
・遺伝子変異の臨床的意義についての既報は少数。

Confirmed as somatic mutations Unconfirmed as somatic mutations

遺伝子変異解析の結果

NFˁ Bシグナルの活性化に関与のあるMYD88, CD79B, 
CARD11などの遺伝子の変異頻度が高い。

B ︣

血管内大細胞型B細胞リンパ腫と
リキッドバイオプシーによる変異検出

血管内大細胞型B細胞リンパ腫(IVLBCL)とは
・腫瘍細胞が血管内に存在。
・腫瘤(かたまり)を作らない。
・発熱や神経症状、呼吸器症状など多彩な臨床症状。
・不明熱の原因となる。
・ランダム皮膚生検、骨髄生検でも時に診断は困難。

リキッドバイオプシーとは
・血液中を循環する遊離DNA断片を対象として遺伝子
検査を行う。

IVLBCLの遺伝子異常(遺伝子パネルによる解析)

・IVLBCLの遺伝子変異は血中遊離DNAを使用して感度良
く検出することができた。

Sueharaet al. Haematologica2018 in press

組織由来DNAでは検出
不可能な変異を血中遊
離DNAによって検出で
きた。

リンパ系悪性腫瘍の遺伝子パネル検査の開発

茨城県内の血液疾患患者検体を収集事業を通じて遺伝子パネル検査の開発を目指しています。

・保存検体
・臨床情報

・DNA抽出
・サンプル調整

次世代シークエンサー

DNA配列情報の取得

ṇ
・遺伝子変異の検出
・症例ごとの遺伝子変異リスト
・治療標的となる変異の有無・治療方針決定の補助となる情報 ・薬剤選択の根拠となる情報
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