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(論文題目)

A novel chromosomal translocation causing C0L1A2-PDGFB gene fusion in dennatofibrosarcoma 

protuberans: PDGF expression as a new diagnostic tool 

(隆起性皮膚線維肉腫における COL1A2-PDGFB新規融合遺伝子の発見: PDGFの発現は病

理診断に有用である)

(論文審査結果の要旨)

1. 研究の背景と目的:

隆起性皮膚線維肉腫 (Dermatofibrosarcomaprotuberans: DFSP)は徐々に増大し遠隔転移

は稀であるが、局所再発を繰り返す中等度悪性の皮膚間葉系腫蕩である。多くの DFSPで 17

番染色体の l型コラーゲンαl鎖 (COLJAl)と22番染色体の血小板由来増殖因子 B(PDGF.E1J聞

の COL1AI-PDGFB融合遺伝子の存在が確認されているが、 COLJAI-PDGFB融合遺伝子が確認でき

ない症例もある。DFSPの病理診断は、良性の皮膚線維腫や悪性度の高い線維肉腫との慎重な

鑑別を必要とし時に容易ではない。CD34は DFSPの病理診断に有用であるとされるが、 C034

の発現がみられない OFSPも存在する。我々は、 DFSPの診断マーカーとして POGFBタンパク発

現の有用性を評価し、 COL1A l-PDGFB融合遺伝子が見つからない症例で新規融合遺伝子を検索

した。

2. 研究内容:

今回検討した DFSP30症例の臨床的特徴は、性差はなく局所再発が 7例(23拡)と多かったが経過観

察ができた 25症例で経過観察中に転移や腫揚死はなかった。初診時年齢は 5歳から 70歳とどの年

齢層にも幅広くみられ、全身どこにでも発症していた。腫蕩サイズは、平均 5cm大で比較的大きな

腫壌であった。組織型は、花建状が 23例(77免)と半数以上を占め、その他の組織型の割合もこれま

での報告と大きく違いはなかった。免疫染色の特徴は、 DFSPでは 30症例中 28症例(93九)で PDGFB

タンパクが発現していた。CD34やネスチンが腫癖全体に発現するのに対し PDGFBタンパクは服務

細胞の一部分に発現する傾向があった。 48症例の他の間葉系腫療では 1f~IJの皮膚線維)j重にわずか

に PDGFBタンパクが発現するのみであった。RNAを抽出し RT-PCRを行った DFSP13症例中の 11痕

例(85お)で、既知の COL1AI-Aρ'GFB融合遺伝子の存在を確認した。PDGFBタンパクの発現はあるが、

既知の COL1A j-PDGFB融合遺伝子が存在しなし、 DFSPの l症例で、新規に 7番染色体の l型コラーゲ

ンα2鎖 (COL1バ2)とPDGFB問の COL1A2-PDGFB融合遺伝子を発見した。

3.研究の意義と学術的水準:

新規融合遺伝子の発見と腫協細胞での PDGFBタンパクの発現解析によって、 OFSPが PDGPB依存

的な腫蕩であることが強く考えられる。この研究は、 今後の DFSPの病理診断や融合遺伝子の探索



に大いに貢献できると考えられ高く評価される。

以上の結果から、本論文は学位授与に十分値するものと判断した。
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