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Epstein–Barrin virukseen yhteydessä 
olevat lymfoproliferaatiot
•	Epstein–Barrin virus (EBV) on ensimmäinen ihmisen virus, jonka osoitettiin yksin kykenevän muuttamaan 

soluja pahanlaatuisiksi.
•	Virus vaurioittaa epiteelisoluja ja B-lymfosyyttejä. Isäntä altistuu niistä lähtöisin oleville kasvaimille sekä 

yllättäen myös T-solulymfoomille.
•	Immunologialtaan terveiden aikuisten B-solulymfoomissa ja Hodgkinin lymfoomassa EBV:tä tavataan 

harvakseltaan, mutta tietyissä T-solulymfoomissa usein. EBV:n merkitys lymfoomien synnyssä kasvaa 
immuunivajavuustiloissa.

Epstein–Barrin virus (EBV) infektoi tyypillises-
ti epiteelisoluja ja B-lymfosyyttejä. Se kykenee 
aiheuttamaan karsinoomia, erityisesti nenä-
nielun karsinoomaa, ja useita eri lymfoomia 
(1). Sillä on erityisen suuri merkitys immu-
nosuppressoitujen potilaiden lymfoomien syn-
nyssä. EBV on ensimmäinen ihmisen virus, 
jonka on osoitettu olevan yksinäänkin syöpää 
aiheuttava.

Tässä artikkelissa käsittelemme EBV:n ai
heuttamaa lymfosyyttien muuntumista ja sen 

biologiaa, muuntumiseen liittyviä EBV-positii-
visia lymfoproliferaatioita sekä EBV:tä mahdol-
lisena hoitokohteena. Olemme rajanneet artik-
kelin ulkopuolelle lapsipotilaat ja HI-virukseen 
liittyvät lymfoomat.

EBV ja sen aiheuttamat infektiot

Epstein–Barrin virus (EBV) eli human herpes 
virus 4 (HHV-4) on yksi yleisimpiä viruksia. Yli 
90 %:lla maailman aikuisväestöstä on sen vasta-
aineita. Viruksen tunnistivat 1960-luvulla Ant-
hony Epstein ja Yvonne Barr Dennis Burkittin 
havaintojen pohjalta (2).

Vaikka virus tunnistettiin ensi kertaa lymfoo-
masta, niiden yhteyden todentamista vaikeutti 
se, että myös terveellä väestöllä oli EBV-vasta-
aineita. EBV:n yhteyden lymfoomaan osoittivat 
ruotsalaiset tutkijat 1970-luvulla.

Primaari-infektion aikana virus jakaantuu 
aluksi nielun epiteelisoluissa, myöhemmin 
CD21-reittiä hyödyntäen B-lymfosyyteissä. 
Isännän sytotoksiset (CD8+) T-solut reagoivat 
infektoituneisiin B-soluihin. Tämän seurauk-
sena imukudoksessa voidaan todeta suuren
tuneita, morfologisesti epätyypillisiä lymfo-
syyttejä.

Mononukleoosi voidaan todeta pikatestillä ja 
epäselvissä tapauksissa mittaamalla veren 
vasta-aineita. Primaarisessa EBV-infektiossa 
syntyy sekä IgA-, IgG- että IgM-vasta-aineita 
EB-viruksen kapsidiantigeeneja (VCA) kohtaan. 
EBV(VCA)-IgM säilyy sen jälkeen positiivisena 
muutaman kuukauden ajan ja IgG loppuelä-
män. IgM-vaste voi kuitenkin puuttua, kun 
EBV-infektio aktivoituu uudelleen (3).

Primaari-infektion jälkeen virus voi jäädä 
elimistöön piilevänä. Latentissa infektiossa 
viruksen tulee kyetä säilyttämään genominsa 
koskemattomuus mutta kyetä samanaikaisesti 
piiloutumaan isännän immuunijärjestelmältä. 
Immunogeenisuuttaan vähentääkseen virus 
rajoittaa solujen ilmentämien antigeenien 
määrää. Ilmentyvät antigeenit määrittävät 
latenssin tyypin. Tyypin I latenssissa solu tuot-
taa EBV-nukleaarista antigeenia (EBNA-1) ja 
latent membrane -proteiinia 1–2 (LMP-1 ja 
LMP-2). Tyypin II latenssissa solu tuottaa 
EBNA-2 ja -3A sekä -3C ja LMP-1 proteiineja. 
EBV:n latenssivaiheessa tuottamat antigeenit 
korreloivat yleisesti potilaan immunologiseen 
tilaan. Tyypin III latenssi on yleinen immuno-
puutteisilla potilailla, ja tyypin I ja II latenssi 
havaitaan immunologialtaan normaaleilla poti-
lailla (4–6).
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EBV:n osoittaminen kudoksesta
EBV:n tuottamien RNA-molekyylien määrityk-
sessä käytetään yleensä EBER in situ -hybri-
disaatiota, joka tunnistaa kaksi yleisintä virus
transkriptia (EBER1 ja EBER2) latentisti infek-
toituneissa soluissa. Terveillä aikuisilla EBV-po-
sitiivisia soluja voidaan todeta yksittäin, noin 
1–50 / 1 x 106 lymfosyyttiä.

EBV:hen liittyvien proteiinien osoittamiseen 
kudosleikkeistä voidaan käyttää myös immu-
nohistokemiaa. Sillä voidaan paikantaa sekä la-
tenttiin että lyyttiseen infektioon liittyviä tekijöi-
tä, esimerkiksi proteiinit EBNA1, EBNA2, 
LMP1, LMP2, BHRF1, BZLF1 ja BMRF1. Käy-
tännön lymfoomadiagnostiikassa tästä ei kui-
tenkaan saada erityistä lisäarvoa. EBER on luo-
tettavasti läsnä latentistikin infektoituneissa so-

luissa – sekä hyvän- että pahanlaatuisissa muu-
toksissa. Se on siten suositeltavin määritys, kun 
halutaan selvittää, liittyykö kudosleikkeissä näh-
tävä muutos EBV:hen (kuva 1) (7).

Lymfoomapotilaan koholla oleva EBV-tiitteri
Aiemmin lymfoomapotilailta mitattiin EBV:tä 
verenkierrosta vain harvoin. Syvästi immu-
nosupprimoivien hoitojen (kuten allogeeniset 
siirrot ja alemtutsumabi) yleistyttyä sekä CMV- 
että EBV-nukleiinihapon viikoittainen seuranta 
PCR-menetelmällä on vakiintunut rutiiniksi.

Tämän käytännön takia aiheutuu ajoittain 
ongelmallisia tilanteita, joissa lymfoomaa sai-
rastavilta potilailta mitataan hyvinkin suuria 
EBV-kuormia. On ollut epäselvää, edustavatko 
ne todellista infektiivistä EB-virusta vai onko 
kyseessä vain hajoavista kasvainsoluista vapau-
tuva DNA. Tällöin nukleiinihapon kvantitatiivi-
nen määritys (P -EBVNh) toimisi enemmänkin 
tuumorimarkkerina kuin todellisen EBV-infek-
tion merkkinä. Kokemuksemme mukaan lym-
foomapotilaan suurentunut EBV-kuorma ker-
too lähes aina enemmän lymfooman aktiivisuu-
desta kuin aktiivisesta infektiosta. Myös kirjalli-
suus tukee tätä näkökulmaa (8).

Toisaalta olemme nähneet näiden immu-
nosuppressiivisten hoitojen jälkeen myös viruk-
sen todellisia aktivoitumisia, kun EBV-kuorma 
normalisoituu rituksimabihoidon jälkeen. Tä-
hän ei ole kuitenkaan liittynyt merkkejä lymfoo-
man uusiutumisesta (kuvio 1).

EBV:hen assosioituvat B-solualkuiset 
lymfoomat ei-immuunipuutteisilla potilailla

EBV osallistuu lähes aina endeemisen Burkittin 
lymfooman syntyyn. Virusta tavataan myös 
osassa diffuuseja suurisoluisia lymfoomia (DL-
BCL) ja Hodgkinin lymfoomia (HL).

Burkittin lymfooma
Burkittin lymfooma on erittäin aggressiivinen 
B-solulymfooman muoto, joka on länsimaissa 
harvinainen mutta Keski-Afrikassa yleinen. 
Endeemisissä tapauksissa tuumorin genomis-
ta löytyy lähes aina EB-virus. Onkin osoitettu, 
että endeemisillä alueilla EBV-infektiota seu-
raa muutaman vuoden mittainen riskiaika, jol-
loin potilaalle voi kehittyä EBV-positiivinen 
Burkittin lymfooma (8). Näiltä potilailta tode-
taan usein samanaikainen malariainfektio. 
Sporadisissa taudeissa virusantigeenejä löytyy 

Kuva 1. 

Angioimmunoblastisen T-solulymfooman 
monimuotoinen infiltraatti, jossa 
neoplastisten T-solujen lisäksi B-blasteja ja 
niihin liittyen EBV-positiivisuutta (EBER).
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15–20 %:ssa tapauksista ja immunosuppres-
siopotilailla noin 30–40 %:ssa (9).

Diffuusi suurisoluinen B-solulymfooma
DLBCL on harvoin EBV-positiivinen. Poikkeuk-
sena ovat HIV-potilaiden EBV-positiivinen aivo-
lymfooma sekä immunosuppressiopotilaiden ja 
iäkkäämpien, immunologisesti hauraiden poti-
laiden EBV:hen yhteydessä olevat DLBCL:t ja 
hyvin harvinainen krooniseen tulehdukseen 
liittyvä DLBCL. EBV:hen yhteydessä olevassa 
iäkkäämpien potilaiden DLBCL:ssä EBNA2-gee-
nin ilmentyminen liittyy huonoon ennustee-
seen (10). Ikääntyneiden potilaiden EBV-positii-
vinen suurisoluinen B-solulymfooma on määri-
telty yli 50-vuotiaiden taudiksi. Tästä ikärajasta 

ollaan luopumassa uudessa WHO-luokitukses-
sa (2016), koska tautia on löydetty myös nuo-
remmilta.

Klassinen Hodgkinin lymfooma (HL)
Klassinen HL on monoklonaalinen B-soluläh-
töinen lymfaattinen neoplasia, jossa esiintyy 
vaihtelevassa histologisessa ympäristössä mo-
nonukleaarisia epätyypillisiä Hodgkinin soluja 
ja monitumaisia Reed–Sternbergin soluja. Klas-
sinen Hodgkinin lymfooma voidaan jakaa nel-
jään eri alatyyppiin neoplastista solukkoa ympä-
röivän reaktiivisen solukon perusteella. Neo
plastisen solukon immunofenotyyppiset piirteet 
ja geneettiset ominaisuudet ovat näissä alatyy-
peissä samat, mutta kliinisessä kuvassa ja suh-
teessa EBV:n esiintymiseen on eroja.

Tarttuvana mononukleoosina Euroopassa 
esiintyvään EBV-infektioon liittyy puolesta vuo-
desta kymmeneen vuoteen kestävän latenssiajan 
aikana 2,5-kertaiseksi suurentunut riski sairas-
tua EBV-positiiviseen Hodgkinin lymfoomaan 
(5). Riski on suurentunut erityisesti henkilöillä, 
joilla on tiettyjä valkosolujen kudosantigeeneja, 
HLA-genotyyppejä (11,12). Hodgkinin lymfoo-
ma mononukleoosin jälkeen todetaan kuitenkin 
vain yhdellä tuhannesta henkilöstä (13).

Pohjois-Amerikassa 30 % Hodgkinin lymfoo-
mista on EBV-positiivisia (8). EBV:n esiintymi-
nen on yleisintä nuorimmilla ja vanhimmilla 
Hodgkinin lymfooma -potilailla. EBV-positiivi-
suus vaihtelee alatyypeittäin. Yleisintä se on se-
kasoluisessa alatyypissä ja vähälymfosyyttisessä 
alatyypissä, joissa sitä tavataan 75–95 %:ssa 
tapauksia. Sidekudoskyhmyisessä alatyypissä 
virusta sen sijaan esiintyy vain 15–20 %:ssa ta-
pauksia, ja lymfosyyttivaltaisessa muodossa sitä 
ei esiinny käytännössä lainkaan (5).

Nuorilla sidekudoskyhmyistä varianttia sai-
rastavilla potilailla EBV-positiivisuus on yhtey-
dessä parempaan selviytymiseen, kun taas iäk-
käämmillä potilailla se on huonomman ennus-
teen merkki. Muissa alatyypeissä sillä ei ole vai-
kutusta ennusteeseen.

EBV:hen assosioituvat T-solualkuiset 
lymfoomat ei-immuunipuutteisilla potilailla

Vaikka EBV infektoi pääasiassa B-lymfosyyt-
tejä, sillä on selvä rooli myös useiden NK/T-
solulymfoomien synnyssä. Tällaisia tauteja 
ovat mm. angioimmunoblastinen T-solulym-
fooma, ekstranodaalinen nasaalinen NK/T-

Kuvio 1.

Potilaan EBV-nh-arvot (EB-virus, nukleiinihappo) sairauden aikana.
Potilaan epäspesifiset yleisoireet alkoivat alkukesällä 2013. Ensimmäisissä biopsioissa oli 
vain reaktiivisia muutoksia. Tautia hoidettiin aluksi kortisonilla suun kautta (mustat nuolet). 
Sekä oireet että EBV-nh-taso reagoivat hoitoon suotuisasti, mutta oireet uusiutuivat pian 
lääkityksen lopettamisen jälkeen. Loppuvuodesta 2013 diagnoosiksi varmistui angioimmu-
noblastinen T-solulymfooma. Potilaalle aloitettiin sytostaattihoito, johon liitettiin syvän 
immunosuppression aiheuttava alemtutsumabi-vasta-ainehoito (punainen nuoli). Tällä 
hoidolla on saavutettu täydellinen hoitovaste. Syksyllä 2015 potilaalla oli flunssan tyyppisiä 
oireita ja EBV-nh-arvo suureni todennäköisesti EBV-aktivaation takia. Potilaalle annettiin yksi 
rituksimabi-infuusio, ja sen jälkeen hän on voinut hyvin.
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solulymfooma, gamma/delta-T-solulymfoo-
mat, EBV:hen yhteydessä oleva kutaaninen T-
solu-lymfoproliferatiivinen sairaus ja aggressii-
vinen NK-soluleukemia tai -lymfooma (9,14).

Angioimmunoblastinen T-solulymfooma (AITL)
AITL on ollut pitkään haaste sekä patologeille 
että kliinikoille. Viime vuosiin saakka oli epä-
selvää, onko se alkujaankin pahanlaatuinen sai-
raus vai epäselvä immunologinen reaktio, jo-
hon liittyy malignisoitumisriski.

Nykykäsityksen mukaan kyseessä on selkeäs-
ti klonaalinen pahanlaatuinen sairaus. Se esiin-
tyy yleensä laajalle levinneenä tautina, jossa po-
tilaalla on usein yleisoireita, ihottumaa, hepa-
tosplenomegaliaa, artriittia ja keuhkopussiin se-
kä vatsaonteloon kertyy nestettä.

Taudin lähtösoluksi on tunnistettu follikulaa-
rinen auttaja-T-solu. Tällä solulla on keskeinen 
osa immuunivasteen säätelyssä, joten ei ole 
yllättävää, että AITL:ään liittyy laaja-alainen im-
munologisen säätelyn häiriö ja immuunivaja-
vuustila. Taudille on tyypillistä sekä T- että B-
solujen huomattava lisääntyminen, johon liittyy 
vahva verisuonien uudiskasvu.

T-solut ovat lähes aina monoklononaalisia, 
mutta 20–50 %:ssa tapauksia myös B-solupopu-
laatio on monoklonaalinen ja siihen liittyy 
usein EBV-positiivisuutta. Tauti voi jopa edetä 
EBV-positiiviseksi diffuusiksi suurisoluiseksi B-
solulymfoomaksi, tai näin on voinut tapahtua jo 
ennen kuin AITL diagnosoidaan. EBV todetaan 
useimmilla potilailla tuumoria infiltroivissa B-
soluissa (n. 75 %:ssa tapauksista), kun taas 
neoplastisissa T-soluissa sitä ei todeta.

EBV:n rooli taudin biologiassa on epäselvä. Ei 
tiedetä, kuvastaako viruksen läsnäolo immu-
nosuppressiosta johtuvaa latentin viruksen akti-
voitumista vai onko sillä oma spesifinen roolin-
sa taudin patogeneesissä.

Nasaalinen NK/T-solulymfooma
Tämä lymfooman alatyyppi on vahvasti yhtey-
dessä EBV:hen, ja virusgenomi löytyy käytän-
nössä lähes kaikilta potilailta. Tauti on Euroo-
passa hyvin harvinainen, mutta yleisempi Aa-
siassa sekä Keski- ja Etelä-Amerikassa. Pohjois-
Amerikassa tautia esiintyy eniten alkuperäis
väestöllä, mikä viittaa siihen, että taudille on ge-
neettinen alttius. Tauti vaurioittaa yleensä kas-
vojen keskiosaa, nenän ja kitalaen seutua. Vau-
riot ovat usein huomattavia (14).

Perifeerinen T-solulymfooma NOS
T-solulymfoomien esiintyvyys on pienempi 
kuin B-solulymfoomien, ja siksi myös niiden 
biologiaa ymmärretään huonommin ja niiden 
luokittelu ja optimaalinen hoito tunnetaan hei-
kommin kuin B-solulymfoomien. Perifeerinen 
T-solulymfooma NOS on poissulkudiagnoosi, 
jolla tarkoitetaan kaikkia niitä perifeerisiä T-so-
lulymfoomia, joita ei voida tarkemmin luokitel-
la. Tautiryhmä on biologialtaan ja kliiniseltä 
kuvaltaan heterogeeninen (14). Näistä taudeista 
40 % on EBV-positiivisia, mikä liittyy huonoon 
ennusteeseen (15).

Aggressiivinen NK-soluleukemia/-lymfooma
Tämä hyvin harvinainen ja erittäin huono
ennusteinen T-solulymfoomatyyppi on lähes 
aina yhteydessä EB-virukseen. Kliinistä kuvaa 
dominoivat epäspesifiset lymfooman yleis
oireet, massiivinen hepatosplenomegalia ja 
maksan vajaatoiminta. Suurin osa potilaista 
kuolee kahden kuukauden kuluessa diagnoo-
sista (14).

Immuunivajavuuteen liittyvät 
lymfoproliferatiiviset tilat

Immuunivajavuuteen liittyvät lymfoproliferatii-
viset tilat voidaan jakaa primaariseen immuuni-
vajavuuteen, HIV-infektioon liittyviin lymfoo-
miin, elinsiirron jälkeisiin lymfoproliferatiivi-
siin tiloihin (post-transplant lymphoproliferati-
ve disorder, PTLD) ja muihin hoitoperäisiin im-
muunivajavuutta aiheuttaviin tiloihin.

Primaarista immuniteettia heikentäviä tiloja 
tunnetaan yli 60. Ne ovat monimuotoisia, kuten 
niihin liittyvät lymfoproliferatiiviset tilatkin. 
Niihin liittyy hyvin usein EBV-aktivaatioita, joi-
den ajatellaan heijastavan T-solujen kyvyttö-
myyttä hallita virusta.

Immuniteettiin vaikuttavia sekundaarisia 
tekijöitä ovat mm. autoimmuunitaudit ja niiden 
hoitoon käytetyt immunosuppressiiviset lääk-
keet, kuten metotreksaatti ja TNF-alfa-antago-
nistit. Ne altistavat EBV:n aiheuttamille lymfo-
proliferaatioille, ja niihin on ajateltu liittyvän 
jopa hieman suurempi riski sairastua lymfoo-
maan.

Elinsiirron jälkeinen PTLD voi kehittyä joko 
allogeenisen hematopoieettisen kantasolusiirto-
hoidon tai kiinteän elimen siirron jälkeen. 
PTLD on merkittävä allogeenisen kantasolusiir-
tohoidon jälkeinen komplikaatio. Sen esiinty-
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vyyteen vaikuttavat siirteen T-soludepleetio, an-
titymosyyttiglobuliinin käyttö, siirteen sopi-
vuus, yli 50 vuoden ikä, aiemmat kantasolusiir-
tohoidot sekä käänteishyljinnän ehkäisyssä käy-
tetyn immunosuppression syvyys.

PTLD:n ilmaantuvuus on keskimäärin alle 
2 %:n luokkaa, mutta nousee 10–20 %:n tasolle, 
kun potilaalla on useita riskitekijöitä (16). Suurin 
riski PTLD:n ilmaantumiseen hematopoieettisen 
kantasolusiirtohoidon jälkeen on 2–3 kuukauden 
kuluessa hoidosta. Valtaosa häiriöistä kehittyy 
puolen vuoden kuluessa siirrosta (17).

Kiinteitä elinsiirtoja tehdään entistä enem-
män. Kun tulokset paranevat ja potilaat elävät 
yhä kauemmin, lymfoproliferaatiot elinsiirtojen 
jälkeen ovat kasvava ongelma. Lymfoomariski 
riippuu siirteen laadusta. Munuaisensiirron jäl-
keen riski on 1–3 %, maksansiirron jälkeen 
1–6 %, sydän-keuhkosiirron jälkeen 4–10 % ja 
ohutsuolensiirron jälkeen jopa 20 % (18).

Immuunivajavuuteen liittyvien tautien histo-
morfologinen kuva on niiden kliinisen kuvan 
tavoin hyvin vaihteleva. Plasmasyyttistä hyper
plasiaa ja infektioosin mononukleoosin kal
taista lymfoproliferaatiota pidetään ns. varhais-
muutoksina, joissa imukudoksen arkkitehtuuri 
on säilynyt ja solujen poikkeavuus on mini
maalista.

Polymorfinen immuunivajavuuteen liittyvä 
lymfoproliferaatio on destruktiivinen muutos, 

joka voi esiintyä myös massana imusolmukkei-
den ulkopuolella. Taudissa esiintyy B-lymfo-
syyttien vaihtelevia kypsyysasteita, mikä erottaa 
sen monomorfisesta immuunivajavuuteen liit-
tyvästä lymfoproliferaatiosta.

Monomorfinen lymfoproliferaatio on histolo-
giselta kuvalta täysin lymfooman kaltainen, ja se 
tuleekin luokitella morfologisesti vastaavan lym-
fooman mukaan. Se on useimmiten B-soluläh-
töinen ja edustaa diffuusia suurisoluista B-solu-
lymfoomaa. Se voi kuitenkin täyttää myös Bur-
kittin lymfooman tai plasmasytooman ja joskus 
harvoin T-soluisen lymfooman diagnostiset kri-
teerit. EBV:n osuus näissä taudeissa vaihtelee. 
Lähes puolet imusolmukkeiden ulkopuolella 
esiintyvistä taudeista on EBV-positiivisia.

Lopuksi

EBV:tä on karsinoomien lisäksi huomattavassa 
joukossa erilaisia lymfoomia. Osassa viruksen 
rooli tunnetaan hyvin ja sillä on keskeinen 
osuus lymfooman synnyssä. Osassa lymfoomia 
viruksen merkitystä ei tunneta tarkemmin. Vi-
rukseen kohdennetuilla hoidoilla on nykyään 
merkitystä lähinnä PTLD:ssä. Tällaisia hoitoja 
kuitenkin tutkitaan myös immunologialtaan 
terveiden potilaiden taudeissa. Tutkimusten 
avulla toivotaan löydettävän uusia hyvin siedet-
tyjä keinoja hallita näitä vaikeita sairauksia. ●
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Epstein-Barr virus associated 
lymphoproliferative disorders
Epstein-Barr virus was the first human virus that was shown to be capable of inducing malignant transformation 
of infected cells by itself. It infects both epithelial cells and B-cells, and has been linked with epithelial 
malignancies, especially nasopharyngeal carcinoma and lymphomas. Even though the virus infects merely 
B-lymphocytes, it can be detected in both B- and T-cell lymphomas. Among the immunocompetent population 
EBV antigens have been detected in Burkitt´s lymphoma, diffuse large B-cell lymphoma, Hodgkin’s lymphoma, 
angioimmunoblastic T-cell lymphoma, peripheral T-cell lymphoma NOS and nasal type NK/T-cell lymphoma. 
EBV’s role in the genesis of lymphatic neoplasms is especially remarkable in immunocompromised hosts, 
mainly in patients with organ transplantation and HIV infection. Immunosuppression associated lymphatic 
diseases include plasmablastic lymphoma, primary effusion lymphoma and posttransplant lymphoproliferative 
disorders (PTLD). This article discusses the role of EBV in lymphomagenesis, and characteristics of EBV related 
malignancies. We limit the scope to adult, immunocompetent patients and posttransplant lymphoproliferative 
disorders.

To induce a latent infection the virus has to be able to escape immunological control. During the latent period the 
virus restricts its gene expression to proteins integral in maintaining the integrity of viral genome and no lytic 
proteins are expressed. The pattern of protein expression determines the type of latency. Different latency types 
are pathognomic for different lymphoma subtypes.
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