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悪性リンパ腫の分類・診断は病理形態や免疫形質に依るとこ

ろが大きいが，染色体・遺伝子変異の情報も重要である．悪性

リンパ腫では染色体転座が最も顕著に認められ，転座切断点

近傍には細胞増殖やアポトーシスに関連する遺伝子が位置し

ている（表1）．B細胞リンパ腫の染色体転座のなかで最も頻度

の高い t(14;18)(q32;q21)は1979年に福原によって最初に報

告され，間もなく 14q32 には免疫グロブリン重鎖遺伝子(IGH)，
18q21にはBCL2遺伝子が位置することが明らかになった（図

１）．いうまでもなく，t(14;18)(q32;q21)/BCL2-IGH は濾胞性

リ ン パ 腫 (FL) に 高 頻 度 に 認 め ら れ る ． 同 様 に ，

t(11;14)(q13;q32)/CCND1-IGH はマントル細胞リンパ腫 
(MCL)，t(3q27)/BCL6 は FL とびまん性大細胞型リンパ腫

(DLBCL)と関連し，t(8;14)(q24;q32)/MYC-IGH またはバリ

アント転座はバーキットリンパ腫(BL)の診断に必須である．こ

れらの転座によって，BCL2，CCND1，BCL6，MYC の発現

が脱制御される．一方，MALT リンパ腫に特異的な

t(11;18)(q21;q21)は BIRC3-MALT1 キメラ蛋白をコードし，

NF-κB 経路を活性化する． 
染色体転座は転座切断点近傍に位置する遺伝子の特定の

領域で生じるので，該当するDNAプローブを用いたFISHで

検出することができる．診断目的で市販されている FISH プロ

ーブは，異なる蛍光色素でラベルした２つのプローブを分裂

核や間期核・休止核にハイブリダイズすることによって，転座を

融合シグナル(DF プローブ)または分離シグナル（BA プロー

ブ）として検出するように設計されている（図２）．G バンディン

グでは分析可能な分裂像が必ずしも得られるとは限らないが，

そのような症例でも転座・逆位の検出が可能である． 
ダブル・トリプルヒットリンパ腫は 8q24/MYC 転座と，

18q21/BCL2転座または 3q27/BCL6転座のいずれかまたは

両者が重複した高悪性度 B 細胞リンパ腫と定義されている．

本症が最近注目されるようになった理由の一つは FISH の普

及にある．ただし，間期核・休止核で認められた FISH シグナ

ルと，G バンディング上の染色体転座とは必ずしも同一ではな

いことに留意する必要がある．  
末梢性 T 細胞リンパ腫では B 細胞リンパ腫に相当するよう

な特異的染色体転座は認められないが，t(2p23)または

inv(2p23)によってコードされる多彩な ALK キメラ蛋白や，

TP63-TBL1XR1キメラ蛋白が報告されている．これらのキメラ

蛋白は T 細胞リンパ腫に特異的ではないが，分子標的治療

薬の対象疾患を特定する上で重要である． 

本セミナーでは，天理よろづ相談所医学研究所で蓄積してき

たデータをもとにして，悪性リンパ腫診療に染色体・FISH・遺

伝子診断が果たしてきた役割をレビューしたい． 
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