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研究要旨 

長崎県内の低リスク骨髄異形成症候群患者(MDS)を対象に調査を行い、どのような治療が実施

されているかについて検討した。特に、どの程度の例がアザシチジン治療を受けているのかにつ

いて臨床情報を収集し、アザシチジン投与がなされた理由、治療反応性、予後について解析した。

アザシチジン治療を受けた低リスク MDS は 65 例で、年齢中央値は 70 歳であった。アザシチジン

治療が選択された理由は、（1）輸血依存（40％）、（2）芽球増加（35.4％）、（3）7 番染色体異常

の存在（7.7％）で、34％の例はアザシチジン開始時に低リスクから高リスクへの進展が見られ

ていた。アザシチジンへの反応性は、全反応割合は 44.6％で完全反応（CR）が 9.2％に見られた。

赤血球輸血非依存は 26.7％、血小板輸血非依存は 16％で獲得された。それぞれの維持期間中央

値は 8.5 ヶ月と 4.5 ヶ月であった。治療反応性と関連する因子として有意なものは、診断から治

療開始までの期間で、性別、年齢、IPSS、輸血依存性の有無は関連が見られなかった。他治療に

よる治療反応性の詳細、生存への影響を含めてさらに検討が必要と考えられる。 

 

A. 研究目的 

骨髄異形成症候群（MDS）は未分化な造血細

胞に遺伝子異常が蓄積した結果生ずる血液疾

患で、極めて多様な臨床経過をとる。臨床的な

因子を組み合わせて高リスクMDS、低リスクMDS

に分類し、予後不良な高リスク例に対しては同

種造血幹細胞移植を含めた積極的な治療を実

施することが標準的な治療戦略である。アザシ

チジン（AZA）は移植非適応の高リスク例を対

象とした第Ⅲ相試験において他の治療より有

意に生存期間を延長することが示されており、

移植が実施できない高リスク例には第一選択

の薬剤となっている。本邦では、AZA は低リス

クMDSに対しても使用可能であるが、一方でAZA

治療は血球減少を高率に伴うため、比較的予後

良好な低リスク症例に対してはどのような効

果がみられるのか十分な検討はなされていな

い。低リスク MDS に対する AZA を含めた治療の

状況、治療効果などを解析し、低リスク例に対

するAZAの適切な使用方法を検討する目的で本

研究を計画した。 

 

B. 研究方法 

  

 長崎県の主要な血液診療施設（5 施設）にお

いて低リスク MDS と診断された症例を収集し、

AZA 投与を含むどのような治療が実施されたの

かについて症例を後方視的に同定し、疾患に関

する基本的な臨床情報、治療効果、効果持続期

間などのデータを集積した。MDS の臨床リスク

は International Prognostic Scoring System 

(IPSS)を用いて決定し、IPSS 低リスクとなる例

を対象とした。治療反応性は 2006 年に発表さ

れた International Working Group Response 

Criteria (IWG2006)を用いて評価した。 

 

C. 研究結果 

 長崎県内で 489例の低リスク MDS症例の情報

を収集した。その中で AZA 治療を受けていたの

は 65例である。AZA 治療を受けた例の年齢中央

値は 70 歳、それ以外の 424 例の年齢中央値は

77歳で AZA 治療群の年齢が有意に低かった。全

体の男女比は 1.25 で男性優位であった。これ

はAZA治療群では更に高くなり、2.1であった。

AZA 治療を受けた例の好中球数の中央値は

1700/μL (290-7000)、ヘモグロビン中央値は

9.1g/dL (4.0-14.7)、血小板数中央値は 8.6 万
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/μL(0.8-61.1)であった。46 例のうち 30 例が

輸血依存。疾患分類では FAB 分類において不応

性貧血(RA)が 52 例、芽球の増加した RA (RAEB)

が 13 例であった。IPSS においては全例が低リ

スクと判定されたが、その中で Low risk は 13

例、Intermediate-1 リスクが 52例だった。AZA

治療が選択された理由は、（1）輸血依存（40％）、

（2）芽球増加（35.4％）、（3）7 番染色体異常の

存在（7.7％）で、34％の例は AZA 開始時に低リス

クから高リスクへの進展が見られていた。AZA へ

の反応性は、全反応割合は 44.6％で完全反応(CR)

が 9.2％に見られた。赤血球輸血非依存は 26.7％、

血小板輸血非依存は 16％で獲得された。それぞれ

の維持期間中央値は8.5ヶ月と4.5ヶ月であった。

治療反応性と関連する因子として有意なものは、

診断から治療開始までの期間で、性別、年齢、IPSS、

輸血依存性の有無は関連が見られなかった。 

 

D. 考察 

 AZA は高リスク MDS に対して予後延長効果が

前向き試験で示された薬剤であるが、低リスク

MDS に対して用いられた場合の予後に対する効

果は明らかではない。本研究では低リスク MDS

に対するAZA治療の状況を解析した。その結果、

輸血依存や血球減少の悪化、芽球増加、予後不

良と関連する染色体異常の存在など、低リスク

MDS のマネージメントで臨床上問題となる事態

に基づいてAZA治療が選択されていることが明

らかとなった。一定の症例で CR や骨髄 CR、血

球回復などがみられ、全体で 44.6％に治療反応

性がみられた。また、赤血球および血小板輸血

非依存がそれぞれ 26.7％、16％で達成されてお

り、血球回復には一定の効果があると確認でき

た。しかし、それらの持続期間は赤血球輸血非

依存で 8.5 ヶ月、血小板輸血非依存では 4.5 ヶ

月であり、比較的予後の長い低リスク MDS では

十分な持続期間とはいえないところもあった。

AZA は投与後には血球減少を引き起こしており、

グレード3/4の発熱性好中球減少症と感染症が

合わせて 21.5％に観察された。比較的予後の良

い集団であるため、高率の重症感染症が予後に

どのような影響を与えているのかを含めて十

分な検討が必要である。また、AZA 以外の治療

とどのように使い分けられているのか、更に詳

細に調査する必要がある。 

  

E. 結論 

 低リスク MDS 症例に対する AZA 治療は、マネ

ージメントが困難と考えられる状況で選択さ

れており、治療によって一定の血球回復効果が

見られるが、感染症の合併も多かった。治療の

リスク/ベネフィットを明らかにするためにも

さらに検討が必要であり、AZA 以外の治療実態

についても明らかにする必要がある。 
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