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Hovedgrupper av maligne lymfomer  

Å Hodgkin  lymfom  (HL) 

ïNodulært lymfocyttrikt HL  

ïKlassisk HL  

 

Å Non -Hodgkin  lymfom  (NHL) 

ïB-cellelymfomer  

ÅPrekursor  B-cellelymfom /leukemi (ALL/LBL)  

ÅModne B -cellelymfom  

ïT/NK -cellelymfomer  

ÅPrekursor  T-cellelymfom /leukemi (ALL/LBL)  

ÅModne T/NK -cellelymfomer  



Modne B -cellelymfomer  

 

ÅSmåcellet  

- Lavgradig  maligne  

- Vanligvis klinisk indolente  

- Follikulært lymfom , kronisk lymfatisk 

leukemi/ lymfom , mantelcellelymfom , 

marginalsonelymfom  

ÅStorcellet / blastisk  

- Høygradig maligne  

- Hovedtypen er diffust storcellet  B-cellelymfom  

(DLBCL) 

- Varianter  

- En liten gruppe er Burkitt  lymfom  (BL) 

- Høyhøymaligne  

- Kurasjon krever vanligvis spesielt intensiv 

kjemoterapi  

 



NHL B-cellelymfomer 
Prekursor B-cellelymfomer 
 B-lymfoblast leukemi/lymfom UNS 
 B-lymfoblastlymfom med rekurrente genetiske avvik 
 
Modne (perifere) B-cellelymfomer 
 B-celle kronisk lymfatisk leukemi/ 
 lymfocytært lymfom 
 B-celle prolymfocyttleukemi 
 Lymfoplasmocytisk lymfom 
 Hårcelleleukemi 
 Splenisk marginalsone BCL 
 Uklassifiserbart splenisk BCL 
 Plasmacellemyelom/plasmocytom 
 Tungkjede sykdom 
 Ekstranodalt marginalsone BCL 
 av MALT-type 
 Nodalt marginalsone BCL 
 Follikulært lymfom 
 Primært kutant follikulært lymfom 
 Mantelcellelymfom 
 Diffust storcellet BCL UNS 
 T-celle/histiocyttrikt storcellet BCL 
 Primært storcellet BCL i CNS 

Primært kutant storcellet BCL, legg type 
EBV positivt storcellet BCL hos eldre 
Storcellet BCL assosiert med 
                                kronisk inflammasjon 
Lymfomatoid granulomatose 
Mediastinalt (thymisk) storcellet BCL 
Intravaskulært storcellet BCL 
ALK-positivt storcellet BCL 
Plasmablastisk lymfom 
Storcellet BCL i HHV-8 assosiert 
Castlemans sykdom 
Primært effusjonslymfom 
Burkitts lymfom 
Uklassifiserbart BCL med trekk intermediært 
mellom DLBCL og BL 
Uklassifiserbart BCL med trekk intermediært 
mellom DLBCL og CHL 

NHL T- og NK-cellelymfomer   

Prekursor T-cellelymfomer 
 T-lymfoblast leukemi/lymfom  
 Blastisk NK-cellelymfom 
 
Modne (perifere) T- og NK-cellelymfomer 
 T-celle prolymfocyttleukemi 
 Storgranulær T-lymfocyttleukemi 
 Kronisk lymfoproliferativ sykdom av NK celler 
 Aggressiv NK-celleleukemi 
 Pediatrisk EBV positiv T-celle lymfoproliferativ sykdom 
 Adult T-celleleukemi/lymfom 
 Ekstranodalt NK/T-cellelymfom, nasal type 
 Intestinalt T-cellelymfom (enteropatitype) 
 Hepatosplenisk gamma-delta T-cellelymfom 
 Subkutant pannikulitt-liknende T-cellelymfom 
 Mykosis fungoides/Sezary syndrom 
 Anaplastisk storcellet lymfom, primær kutan type 
 Primært kutant perifer TCL, sjeldne subtyper 
 Perifer T-cellelymfom UNS 
 Angioimmunoblastisk T-cellelymfom 
 Anaplastisk storcellet lymfom, ALK positiv 
 Anaplastisk storcellet lymfom, ALK negativ 

Hodgkin lymfom   

Nodulært lymfocyttrikt HL 
Klassisk HL 
 Nodulær sklerose 
 Blandet cellularitet 
 Lymfocyttrik 
 Lymfocyttfattig 

WHO klassifikasjonen av maligne lymfomer (2008) 

Entitene av høygradige B-cellelymfomer 
- betydelige variasjoner i prognose 
- ulik behandling for noen typer 





Småcellet B-celle lymfom: 
CD20, CD3, CD79a, PAX5, CD138, CD10, BCL6, BCL2, CD5, CD21, CD23, cyclinD1, SOX-11, IgK, IgL, Ki67 
 
Storcellet B-celle lymfom / Burkitt lymfom 
CD20, CD79a, CD3, CD5, PAX5, MUM1, BCL6, BCL2, CD10, CD30, EBV (ISH), FOXP1, GCET1, LMO2, Ki67 
 
Plasmacelle neoplasi: 
CD20, CD3, CD79a, PAX5, CD138, IgK, IgL, IgM, IgG, IgA, cyclinD1, CD56 

T-/NK- celle neoplasi: 
CD3, CD20, CD21, CD2, CD5, CD7, CD4, CD8, TIA1, granzymeB, PD1, TCL1, CD56, CD57, EBV (ISH), CD30, ALK 
 
Hodgkin lymfom: 
Klassisk: CD20, CD3, PAX5, CD15, CD30, CD45 
Nodulært lymfocyttrikt: CD45, CD20, BOB1, OCT2, PAX5, CD3, CD15, CD30, CD57, CD21 
 
Blast proliferasjoner: 
CD45, CD34, MPO, PAX5, CD3, TdT, Ki67 
 
Myeloid dysplasi og myeloid neoplasi: 
Hemoglobin, CD61 eller faktor 8, MPO, CD34 

 

 Standard immunhistokjemiske paneler for førstegangsdiagnoser 



TABELL 2. STORCELLET B-CELLE LYMFOM/BURKITT LYMFOM 
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DLBCL, 

UNS 

+ + - + (+)(-) - (+) -/+ -/+ +/++ (+)(-) (+)(-) - -/+ <90 

PMBL + + - + -/+ - +/- -/+ +/- -/+ +/- - +/- <90 

EDLBCL + + - + -/+ - -/+ -/+ + -/+ +/- + +/- <90 

BL + + - + ++ -/+ - - - ++ - -/+ - >95 

PDHL + + - + + - - - + + - - - 

PBL - +/- - -/+ - - - + + - + +/- + >90 

PEL - + - -/+ - - - + + - + + + >90 

TCL* - - + - - (+) +/- - - + - (+) +/- - (+) -/+ <90 

ALCL* - - -/+ - - - - - + - + - + <90 

Panelene anbefales brukt systematisk for å unngå feil og for å kunne gi mest mulig 
fullstendig immunfenotype. Det er like viktig med rapportering av markører som er positive 
som med oppsummering av markører som er negative. Panelene dekker ikke alle mulige 
hematopatologiske neoplasier, men dekker de mest hyppige. For mer sjeldne neoplasier bør 
et utvidet panel av  markører brukes etter WHO- anbefalinger.  



Prediktiv klassifikasjon av høygradige B -cellelymfomer  

 - skille DLBCL fra BL  

 

De fire viktigste parametre  for å skille BL fra DLBCBL  

1. Morfologi  

2. MYC translokasjon tilstede (c -myc  fusjonert til IgH eller IgL) 

3.  BCL2 ekspresjon (IHC) negativ  

4.  Ki-67 meget høy (95 -100 %) 

DLBCL BL DLBCL- 

BL 



Gråsonelymfom mellom DLBCL og BL, WHO 2008 

Høygradig malignt B-cellelymfom, uklassifisert, med trekk intermediært 

mellom DLBCL og BL 

 

Working category  

 - ikke noen spesifikk sykdomsentitet 

 - ikke noen samlesekk for høygradige BCL som ikke kan plasseres 

 fullgodt i DLBCL (NOS) eller BL 

 - skal være en sjelden diagnose 

   

Delvis sammenfallende med tidligere entitet Burkitt-like lymphoma  (BLL), 

men ikke nevnt i WHO 2000 

 

Undergruppe double/triple-hit  B-cellelymfom (DTHIT) 



Bakgrunn: GEP studier av høygradige B-cellelymfomer 



ω en lite gruppe var typiske BL etter WHO klassifikasjonen 

ω omkring en firedel hadde gensignatur av BL 

ωMorfologisk fordeler disse seg på typisk DLBCL, atypisk BL, og 

uklassifiserbar morfologi 

ωNoen få av disse har ikke c-myc translokasjon 

 

ω majoriteten hadde gensignatur av DLBCL 

ωEn mindre andel av disse har c-myc translokasjon assosiert med 

kompleks karyotype 

 

ωpåvisning av en intermediær  gensignatur 

 



R. Siebert JCO 2011:  
ω DLBCL med kompleks karyotype med/uten c-myc translokasjon øker med 
  alder 
ω single-hit  B-cellelymfom 
ω klassisk BL med typisk c-myc translokasjon minker med alder 
   

http://jco.ascopubs.org/content/29/14/1835/F3.large.jpg


Gråsonelymfom DLBCL ς BL i WHO klassifikasjonen 

-   Kompliserte kriterier 

- Ikke entydige 

- Uenighet i WHO panelet om hvilke lymfomer som skal inn i denne kategorien 

- Problem med å reprodusere resultatene av GEP studiene  basert på kriterier i 

      morfologi, immunhistokjemi og molekylære analyser 

 

Veiledningsvis: 

1. Nær opptil BL morfologi og immunfenotype og genetikk 

-     typisk BL morfologi, enkelte avvik fra kimsenterfenotype eller genetikk 

- atypisk BL morfologi, typisk kimsenterfenotype og genetikk 

- aǘȅǇƛǎƪ .[ ƳƻǊŦƻƭƻƎƛ ƻƎκŜƭƭŜǊ ƛƳƳǳƴŦŜƴƻǘȅǇŜ ƻƎ ΨŘƻōōŜƭκǘǊƛǇǇŜƭ ƘƛǘΩ 

 

2. 5[./[ ƳƻǊŦƻƭƻƎƛ ƻƎ ƛƳƳǳƴŦŜƴƻǘȅǇŜΣ ƎŜƴŜǘƛƪƪ ΨŘƻōōŜƭκǘǊƛǇǇŜƭ ƘƛǘΩ 



Morfologi 

Histologisk vurdering (WHO ekspertpanel) 

9: Klassisk BL 
1: Atypisk BL 

6: Klassisk BL 
5: Atypisk BL 

9: DLBCL 
2: Atypisk BL 

Gråsonelymfom DLBCL ς BL i WHO klassifikasjonen 



Immunfenotype 

CD10    + (-) 

bcl-6     + (-) 

bcl-2      - (+) 

MUM-1  - (+) 

CD5       - 

CD23     - 

Ki-67   50-100% 

Gråsonelymfom DLBCL - BL 

Kimsenterliknende , men avvik kan forekomme  

 - typisk BL morfologi, avvikende immunfenotype  



Genetikk - translokasjonsstatus 

MYC  +/- (30-50%) 

 myc ς non Ig gener vanlig 

BCL-2  -/+ 

BCL-6 -/+ 

 

MYC+BCL-2+ eller MYC+BCL-6+  double-hit lymphoma  

MYC+BCL-2+BCL6+   triple-hit lymphoma  

Gråsonelymfom DLBCL - BL 

DTHIT 



Proteinekspresjon av MYC + kombinasjoner  

versus gentranslokasjon  av c-myc  og kombinasjoner  

 

  uavklart  



Diagnose gråsone DLBCL -BL har behandlingsmessig 

konsekvens  

Å DLBCL 

 - standardbehandling R -CHOP 

Å BL 

ïStandardbehandling BFM regimet (õBLOKKõ-kurer)  

ÅGråsone DLBCL-BL 

ïOfte velges BFM/BLOKK kurer  

( Berlin-Frankfurt-Münster): 3 blokker som gjentas 2 ganger: Høydose 
MTX bolus + kontinuerlig infusjon 23 t, alternerende Ifosfamid/ 
Cyklofosfamid, Vinkristin, Rituximab, Cytarabin, Teniposid, Doxorubicin, 
Vindesin, Etoposid, intrathecal trippel  

ïUsikkert om prognosen bedres  

ÅSmå pasientgrupper  

ÅHeterogen gruppe  

ÅInklusjonskriterier ikke entydige  

ïØnskelig å unngå overdiagnostikk  



Å Inkludere:  

ï fenotype og genotype nær opptil BL med enkelte avvik i 

immunfenotype (BCL2+, CD10 -BCL6-) og morfologi 

(õatypisk burkitt õ) 

ïDTHIT 

ÅFenotype atypisk BL eller DLBCL  

 

ÅEkskludere  

ïDLBCL med trekk av BL  

ïDLBCL med õvanligeõ genforandringer  

Åaneuploidi , 

ÅBcl-2 og bcl -6 translokasjoner  

ÅIsolerte c -myc  translokasjoner   

Retningslinjer for å unngå overdiagnostikk av 

gråsonelymfom  



Å Bredt IHC panel  

ÅMolekylære analyser av translokasjoner  

ïC-myc  status med hensyn på DTHITs 

ïFISH screening med myc  split -probe  

eller  

ïIHC med hensyn på MYC ekspresjon  

- Morfologi DLBCL  

- Immunfenotype ABC  

- Genetikk: DHIT  

  (c-myc  + bcl -6 translokasjon  

   (og aneuploidi ) 

Utredning av høygradige BCL  



Immunhistokjemisk screening av DLBCL mhp. MYC translokasjon 

-klon Y69 
->70% positive kjerner scoret positiv   93% FISH positive 
-<70% positive kjerner scoret negativ   0% FISH positive 



Immunhistokjemisk farging for MYC protein (klon Y69) 

Normalt lymfoid vev DLBCL negativ 


