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研究要旨 

同種造血幹細胞移植の至適ドナーは HLA 適合同胞であり、HLA 適合非血縁者と HLA 一抗原

不適合血縁者がこれに次ぐ。いずれのドナーも得られない場合は HLA 二抗原以上不適合血縁者

と非血縁者間臍帯血が候補となる。日本では体外での T 細胞除去を行わない独自の HLA 不適合

移植方法として、母子間免疫寛容に基づいた移植、多剤併用の強力な GVHD 予防法を用いた移

植、アレムツズマブを用いた移植などの最先端の開発研究が行われており、世界的にも類を見な

い好成績が得られている。 

本研究班では、HLA 不適合移植の全国規模の研究組織を構築し、様々な HLA 不適合移植法

の利点、欠点を明確にするとともに、臍帯血移植との優劣についても評価する。また、HLA 不

適合移植の治療成績を改善するための基礎的な研究、医療費や保険適応外使用調査などを含めて

包括的な研究を行う。骨髄バンクやさい帯血バンクのドナープール拡大の負担軽減、HLA 不適

合移植のガイドライン作成などでも社会に貢献する。 

平成 26 年度は、臨床研究については、研究分担者の小川、賀古、栗田や研究代表者の神田ら

それぞれによって行われている様々な HLA 二抗原以上不適合移植法について、各施設の方法を

踏襲しながらより洗練された前方視的臨床試験を継続した。さらに、日常診療として行われてい

る HLA 一抗原不適合移植の治療成績についての後方視的解析の結果に基づいて、治療成績を改

善するための臨床試験を計画し、日本造血細胞移植学会の主導研究として全国多施設共同研究を

開始した。また、研究代表者が責任者を務める日本造血細胞移植学会「HLA と移植成績ワーキ

ンググループ(WG)」と連携し、自らが開発した統計解析ソフトウェアを無料配布することによ

って造血幹細胞移植領域の統計解析の促進に努めている。 

基礎的研究は、白血病細胞表面の HLA 不適合抗原発現低下の意義、不適合抗原に対する細胞

傷害性 T 細胞の誘導と HLA 不適合抗原発現低下の影響などをマウスの GVHD モデルの系を用

いて評価してきた。病原微生物や腫瘍抗原に対する特異的な免疫能の質的、量的評価を行う系を

確立するとともに、腫瘍特異的免疫能を増強するための治療を開発している。また、マウスの慢

性 GVHD の研究では、p40 抗体投与によって Th17 が alternative からより免疫抑制性な

classical Th17 にシフトさせることにより慢性 GVHD を軽減させることが示唆された。今後の

臨床応用が期待される。 
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A. 研究目的 
 HLA 型は自己と非自己を認識する最も重要な
抗原であり、同種造血幹細胞移植に最も適したド
ナーは HLA 適合同胞である。次いで優先すべき
はHLA適合非血縁者とHLA一抗原不適合血縁者
であり、両者の移植成績が同等であることを、研
究代表者の神田らが明らかにした (Kanda Y, 
Blood 2003)。これらのドナーが得られない場合に
は、HLA 二抗原以上不適合血縁者間移植と非血縁
者間臍帯血移植が候補となる。臍帯血中の造血幹
細胞数は限られているため生着不全の危険性が高
い。一方、二抗原以上不適合血縁者間移植では、
移植片対宿主病(GVHD)のコントロールが重要で
ある。海外では体外でドナー幹細胞液からT細胞
を除去して移植する方法が一般的であるが、拒絶
や感染症が多発する。そこで、日本国内では体外
での T 細胞除去を行わない(非 T 細胞除去)独自の
HLA 不適合移植方法として、研究分担者の小川ら
によるタクロリムス、ステロイド併用の強力な
GVHD 予防法を用いた移植法(Ogawa H, Biol 
Blood Marrow Transplant 2006)、研究代表者の
神田、研究分担者の賀古らの抗CD52 モノクロー
ナル抗体アレムツズマブを用いた移植法(Kanda 
Y, Transplantation 2005)などが開発され、非 T
細胞除去 HLA 不適合移植の分野においては世界
の最先端の開発研究が行われている。また、海外

では移植後にシクロホスファミドを投与する方法
でのHLA 不適合移植が普及しはじめている。 
 しかし、これらの様々な HLA 不適合移植の方
法や、同じく HLA 適合ドナーがいない場合に行
われている臍帯血移植の間の比較は行われてこな
かった。そこで本研究では全国規模での研究組織
によって様々な方法で行われている HLA 不適合
移植の利点、欠点を明確にするとともに、臍帯血
移植との優劣についても評価し、さらに HLA 不
適合移植の治療成績を改善するための基礎的な研
究、医療費、薬剤の保険適応外使用の対策、ガイ
ドラインの発表を含め、包括的な研究を行う。 
 
B. 方法 
● 平成26年度に実施中の臨床試験 

本邦から世界に発信されている様々な体外T
細胞非除去HLA二抗原以上不適合移植法の開発
と、海外で開発された移植後シクロホスファミド
を用いたHLA二抗原以上移植について、以下の
臨床試験を実施している。さらに、既に日常診療
として行われているHLA一抗原不適合移植の治
療成績の向上や、移植後の免疫回復の促進をめざ
した臨床試験も開始した。 

(a) 研究分担者の小川らによる強力免疫抑制剤
を併用したHLA不適合移植 

【移植方法】減弱移植前処置にゼットブリン 2 
mg/kgをday -4～-1に加え、GVHD予防としてタ
クロリムスとメチルプレドニゾロンを用いる。
【目標症例数】25例【主要評価項目】移植後100
日の時点での生存率 

(b) 研究代表者の神田、研究分担者の賀古らによ
るアレムツズマブを用いたHLA不適合移植(アレ
ムツズマブの減量を試みる自主臨床試験) 

【移植方法】標準的前処置加えるアレムツズマブ
の投与総量を0.5 mg/kgに減量する。GVHD予防
としてシクロスポリンとメトトレキサートを用
いる。【目標症例数】14例【主要評価項目】移植
後60日目までの生存、生着、グレードIII以上の
急性GVHDの発症 

(c) 研究分担者の栗田らによる移植後シクロホス
ファミドによってGVHDを予防するHLA不適合
移植 

【移植方法】造血幹細胞移植後のDays 3, 5にシ
クロホスファミド 50 mg/kg/dayを投与する。
【目標症例数】15例【主要評価項目】移植後100



日時点での生存率 

(d) HLA一抗原不適合移植の至適化 

【移植方法】標準的前処置にサイモグロブリン 
1.25 mg/kgをday -4、-3に加え、GVHD予防と
してタクロリムスを用いる。【目標症例数】39
例【主要評価項目】移植後1年の死亡、再発、グ
レード3以上の急性GVHDの発症、NIH 基準に
よる重度の慢性GVHDの発症 

■ 平成26年度に実施中の臨床研究(非介入) 

 研究代表者が委員長(任期：平成27年3月まで)
を務める日本造血細胞移植学会「HLAと移植成
績ワーキンググループ」と連携し、造血細胞移植
学会のデータベースや各施設のHLA不適合移植
症例データベースを用いて、HLA不適合移植の
成否にかかわる様々な因子の影響について調査
する。 

1. HLA不適合が移植成績に与える影響の検討 

(a) HLA不適合の影響に関する学会データベー
スを用いた後方視的解析のアップデート 

(b) HLA血清型適合血縁者間移植における遺伝
子型不適合の影響の後方視的解析 

(c) HLA一抗原不適合血縁者間移植、HLA適合非
血縁者間移植、臍帯血移植を比較する臨床決断分
析 

2. 抗HLA抗体と生着不全の関係 

(a) HLA不適合移植後の抗HLA抗体力価の経時
的変化 

(b) 抗HLA抗体と生着不全、GVHD、再発率と
の関連 

◎ 平成26年度に実施中のHLA不適合移植の成
績向上のための基礎研究 

 HLA不適合移植後の最大の問題である免疫回
復の遷延について、移植後に問題となりやすい病
原微生物や、腫瘍抗原に対する特異的な免疫能の
質的、量的評価を行う系を確立するとともに、腫
瘍特異的免疫能を増強するための治療を開発す
る。 

(a) HLA不適合移植後の免疫不全状態における抗
原特異的抗腫瘍・抗感染症療法の開発 

(b) ELISPOTおよびFACSによる抗HLA抗体産
生細胞の定量 

(c) HLA不適合に伴うNK細胞の活性化と細胞傷

害能の解析 

(d) マウス慢性GVHDモデルの病態解析 

 
C. 結果 
研究分担者の小川らによる強力免疫抑制剤を併

用したHLA不適合移植は減弱移植前処置にゼッ
トブリン 2 mg/kgをday -4～-1に加え、GVHD予
防としてタクロリムスとメチルプレドニゾロンを
用いた臨床試験は症例登録が完了した。第一相試
験の症例をあわせた34症例の解析が行われ、生着
率97.4%、10日生存率88.2%、1年移植関連死亡率
26.5%と、安全な移植が可能であることが多施設
共同試験においても示された。現在は体内T細胞除
去薬をサイモグロブリンに変更し、その投与量を
減量するとともに移植前処置を至適化(FLU＋
AraC+MEL+ATG+少線量TBI)する臨床試験に移
行している。研究代表者の神田らによるアレムツ
ズマブを用いたHLA不適合移植(アレムツズマブ
の減量を試みる自主臨床試験)は、医師主導治験が
2010年度に登録終了、2011年6月に観察期間も終
了した。本研究においてアレムツズマブの投与量
と免疫回復の有意な相関が認められたため、引き
続き研究分担者の賀古らによる、アレムツズマブ
を総量で0.5mg/kgに減量した自主臨床試験を開
始し、登録が終了した。研究分担者の栗田らによ
る移植後シクロホスファミドによってGVHDを予
防するHLA不適合移植は米国で主流になりつつ
ある移植方法であり、国内での応用が期待される。
これまでに登録された12例では11例に生着が得
られ、急性GVHDもグレード2の1例のみの発症に
抑制されている。また、後述する後方視的研究に
基づいて開始したHLA一抗原不適合血縁者間移
植における至適なGVHD予防方法を模索する前方
視的臨床試験は日本造血細胞移植学会主導研究と
して登録を開始し、多施設共同試験としてこれま
でに14症例が登録されている。 

後方視的研究については、田中らは再生不良性
貧血に対して同種移植を行った症例の解析を行っ
た。臍帯血移植後の一症例に生着不全がみられた
が、移植後シクロホスファミドを用いたHLA不適
合血縁者間移植によって生着が得られた。造血細
胞移植学会のHLA-WGのデータベース解析では
HLA一抗原不適合血縁者間移植の問題点として
GVHDの発症頻度が高いこと、そして抗ヒト胸腺
細胞抗体を用いることで生存率が改善する傾向に
あることを見いだした。また、血清検査でHLA型
が適合している血縁者間移植においても遺伝子レ
ベルで不適合が存在すると重症GVHDの発症が増



加することが判明し、今後は血縁者間移植(特に同
胞以外の血縁者間移植)においても遺伝子レベル
での検査が推奨されること、遺伝子レベルでの不
適合は血清レベルの不適合と同等の影響があるこ
とを報告した。また、非血縁者間骨髄移植におけ
るGVHD方向の不適合と拒絶方向の不適合の影響
に大きな差は無く、拒絶方向だけに不適合がある
ドナーを優先的に選択するということの根拠は見
いだされなかった。 

熱田らは造血細胞移植登録一元化データベース
の整備および統計解析変数作成用スクリプトを更
新し、データベース解析の促進に貢献している。
さらに平成27年度から第二世代のデータベースに
移行し、より正確なデータを収集できる体制を整
えた。森田らは事前情報を積極的に活用するベイ
ズ流統計手法の造血幹細胞移植領域の臨床試験へ
の利用可能性について評価を行った。事前情報に
適切な重みを割り付けることの研究が進められて
いる。統計ソフトウェア開発についてはマウス操
作だけで一般的な名義変数、連続変数、生存期間
の解析に加えて、移植領域の統計解析で必須とな
る時間依存性変数を扱う解析や競合イベントを扱
う解析が実行できるソフトウェア(EZR)が完成し、
さいたま医療センターのホームページで無料公開
するとともに、造血細胞移植学会のHLA-WGで同
ソフトを共有することによって統計解析の活性化
を図っている。同ソフトウェアの開発を報告する
論文がBone Marrow Transplantation誌に掲載さ
れ、平成27年1月時点で既に100編以上の英文論文
に引用されている。 

研究分担者の高橋らはHLA不適合移植後の急
性GVHDや生着不全に対する間葉系幹細胞(MSC)
投与、難治性ウイルス感染症に対するウイルス特
異的細胞傷害性T細胞(CTL)療法の臨床試験を行
っている。HLA不適合移植症例27例を後方視的に
解析したところ、ステロイド抵抗性GVHDの2症
例にMSCが投与され、致死的GVHDを回避するこ
とができた。また、難治性CMV感染3例に対する
CMV特異的CTL療法は1例に有効、リツキシマブ
抵抗性移植後リンパ増殖性疾患1例に対するEBV
特異的CTL療法は有効であった。再発症例の半数
に不適合HLA抗原の発現消失が観察され、今後の
対策が必要と考えられた。 

特異的免疫能の評価系についてはサイトメガロ
ウイルスおよびEBウイルスに特異的に働く細胞
傷害性T細胞をテトラマーによって同定する系が
確立された。さらに細胞傷害性T細胞を単一細胞に
分離した上でT細胞受容体レパトアの解析を行っ

たところ、ドナー由来の細胞傷害性T細胞がサイト
メガロウイルス再活性化の抑制に貢献しているこ
とや、細胞傷害性T細胞の形質によって抗ウイルス
能が異なることが示唆された。また、研究分担者
の前田らはマウスの慢性GVHDモデルにおいて、
alternative Th17およびTh1細胞の両方を抑制す
る目的で、 IL-12/IL-23 p40 抗体の有効性を検討
したところ、p40 抗体を投与した群では、IL-17
とIFN-を同時に産生するTh17/Th1細胞が減少、
さらにIL-17産生細胞におけるT-betの発現は低下
していたが、ROR-tの発現はむしろ増加傾向にあ
った。p40 抗体は、Th17がalternativeからより免
疫抑制性なclassical Th17にシフトさせることに
より慢性GVHDを軽減させることが示唆された。
ヒトに対するp40 抗体は、Ustekinumabとしてク
ローン病や乾癬に対する臨床試験の結果が報告さ
れており、慢性GVHDへの臨床応用が期待される。 
 
D. 考察 
様々な方法を用いた体外 T 細胞非除去 HLA 二

抗原以上不適合移植法の臨床研究の進捗状況は良
好である。日本造血細胞移植学会データベースを
用いた解析についても日常診療にすぐに還元され
る成果が得られ、統計ソフトウェアの開発により、
今後はさらに解析が促進されることが期待できる。 
基礎的研究については HLA 不適合移植におい

て鍵をにぎる GVHD の制御と免疫回復の両面に
おいて新たな知見が得られた。 
 
E. 結論 
本年度も前方視的臨床試験、後方視的臨床研究、

基礎的研究のいずれにおいても順調な進捗を示し
ている。HLA二抗原以上不適合の血縁ドナーは
95%以上の患者が有するため、本研究でHLA不適
合移植の有用性を明らかにすることで、将来的に
は骨髄バンク、さい帯血バンクのドナープール拡
大の負担を軽減することが期待できる。また、様々
なHLA不適合移植法の利点、欠点を明確にすると
ともに、臍帯血移植との優劣についても評価し、
診療現場での治療選択に役立つ情報を提供する。
医療経済的な観点からも比較することによって、
社会と適合した健全な移植医療の発展が期待され
る。多彩な造血幹細胞移植のソースが使用可能と
なり、移植適応についてもより明確にしていく必
要があるため、ガイドラインを作成することによ
って幅広く情報を発信する。不必要な移植医療の
削減は、倫理的観点のみならず、医療費の観点か
らも重要である。 

本研究班の基礎的な研究成果は、HLA不適合移



植のみならず、同じくHLA不適合の存在が前提と
なっている臍帯血移植の治療成績の改善にも応用
することができる。また、HLA不適合移植におけ
る薬剤の適応外使用の現状についても把握するこ
とで、将来の治験のあり方、有害事象の解析方法
についても展望する。 

 

Ｆ．健康危険情報 
減量アレムツズマブの臨床試験において、移植後3
0日目に、好中球生着前に細菌性肺炎で死亡した患
者 が1人認められた。初回同種移植後63日で早期
再発し、再発後に疾患コントロールができ ないま
ま初回移植からの期間168日で2回目の移植を行っ
ており、通常移植を行っていても 合併症のリスク
はかなり高かったと考えられる。アレムツズマブ
使用が早期死亡にどこまで寄与していたかは不明
である。また、この方法によるHLA不適合移植での
ヘルペスウイルス感染症の予防として200mg/kg/
日のアシクロビルの投与では不十分な可能性があ
る。 
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アレムツズマブを用いたHLA 不適合移植の開発、腫瘍・感染症特異的免疫の研究 
 

担当責任者 神田 善伸 自治医科大学医学部 教授 
 
東京大学医学部附属病院でパイロット試験として行ったアレムツズマブを用いた HLA 二座以上不適合血

縁ドナーからの同種造血幹細胞移植療法の臨床試験の結果を受けて、平成 16 年 11 月から改正GCP基準に則
った多施設共同医師主導治験を開始した。平成 17 年度に第 1 コホート 3 症例を、平成 18 年度中に第 2 コホ
ート 3症例を完了した。平成 19 年度より連続再評価法(CRM)によってアレムツズマブの至適投与量を検討す
るとともに、当該用量において同種造血幹細胞移植が安全に実施することが可能であることを検討する段階
に進んだ。平成 22 年 6月に登録を完了し、平成 23 年度は治療後の観察期間を終了した。平成24 年度には治
療成績の解析を行い、安全な移植が実施可能であることを確認した。現在は承認申請に向けて準備を行って
いる。また、研究分担者の賀古らとともにアレムツズマブの投与量をさらに減量した臨床試験を遂行してい
る。13 症例の移植が行われ、今のところGrade II 以上の急性 GVHD の発症はない。また、HLA 不適合移
植で問題となる免疫抑制状態の遷延に対して様々な病原微生物に対する特異的な細胞傷害性 T 細胞を定量す
る系を開発している。造血幹細胞移植領域のエビデンス構築の促進のための統計ソフトウェアも完成し、ホ
ームページで無料公開している。 
 
A. 研究目的 
 同種造血幹細胞移植の最大の合併症は移植片対
宿主病(GVHD)である。特にHLA の不適合が存在
する移植では致死的なGVHDの頻度が上昇する。
そこで、我々はアレムツズマブに注目した。アレ
ムツズマブはリンパ球などの細胞の表面に存在す
るCD52 に対するモノクローナル抗体である。移
植前処置と併用することによって、拒絶とGVHD
の両方を予防する薬剤としても注目されている。
移植前処置とともに投与されたアレムツズマブは
まずホストのリンパ球を抑制して拒絶を予防し、
さらに移植後も 2 ヶ月程度有効血中濃度が維持さ
れるため、ドナーのリンパ球を抑制して GVHD
を予防する。そこで、他に有効な治療法を持たな
い造血器疾患患者で、かつ、HLA 適合または一座
不適合の血縁・非血縁ドナーを有さない患者を対
象として、アレムツズマブを用いて移植片拒絶と
重症の移植片対宿主病(graft-versus-host disease; 
GVHD)を防ぐことによって、HLA 二座以上不適
合の血縁ドナーからの同種造血幹細胞移植を安全
に行うことが可能であることを示すための臨床試
験を行った。アレムツズマブは本邦未承認薬であ
るため、本臨床試験は改正 GCP(good clinical 
practice)基準に則って医師主導治験として実施し
た。本治験でアレムツズマブを用いた HLA 二座
以上不適合血縁者間移植の安全性と有効性が証明
された場合には、品質保証されたデータに基づい

てアレムツズマムの移植前処置薬としての適応承
認申請を行い、多くの国民に利益をもたらすこと
が目的である。 
また、HLA 不適合移植の問題点として、GVHD

を予防するために免疫抑制を強化することが移植
後の免疫抑制状態の遷延を招き、感染症や造血器
腫瘍の再発が増加する可能性が危惧されている。
そこで、病原微生物や、腫瘍抗原に対する特異的
な免疫能の質的、量的評価を行う系を確立すると
ともに、腫瘍特異的免疫能を増強するための治療
を開発する。 
並行して研究代表者は日本造血細胞移植学会

「 HLA と移植成績ワーキンググループ
(HLA-WG)」責任者(任期：H27 年 3 月まで)を務
めており、この研究班を通して HLA-WG の研究
を支援するとともに、データベースを効率的に利
用するプログラムを作成することによって造血幹
細胞移植領域のエビデンス構築の促進を図る。 
 
B. 方法 
医師主導治験の対象とした患者は、他に有効な

治療法を持たない造血器疾患を有するものの、
HLA 適合または一座不適合の血縁・非血縁ドナー
がいないがために、根治的な同種造血幹細胞移植
を行うことができない 16～65 歳の患者であり、
HLA 二座以上不適合の二親等以内の血縁ドナー
を有する患者である。移植前処置は、自家移植の



既往のない 55 歳未満の患者においては通常の移
植で行われるシクロホスファミド(60 mg/kg を 2
日間)と全身放射線照射(2Gy を 1 日 2 回、3 日間)
に加えてアレムツズマブを患者体重あたり0.16～
0.2 mg/kgを6日間併用(移植8日前から3日前ま
で)する。自家移植の既往のある患者あるいは 55
歳以上の高齢患者においては、リン酸フルダラビ
ン(30 mg/m2を 6日間)、ブスルファン(4 mg/kg を
2日間)、少線量全身放射線照射(2Gyを1日2回、
1 日間)とアレムツズマブを併用した。ドナーから
採取した末梢血幹細胞を前処置終了後に輸注する。
移植後の免疫抑制はシクロスポリンとメトトレキ
サートの併用で行った。 
主要評価項目は移植後 60 日以内の生着不全お

よびグレードIII以上の急性GVHDの発症率とし、
副次的評価項目として、移植後 1 年後の生存率、
無増悪死亡率、移植前処置関連毒性、感染症発症
率を評価した。 
アレムツズマブの投与量は 0.20 mg/kg を開始

用量(第 1コホート)として、GVHD 非発現率の期
待値が 60%を超える確率が 90%以上となること
を基準とした CRM(Continual Reassessment 
Method、研究分担者の大橋靖雄らが開発した連続
再評価法)による検討結果を参考として、3 例ずつ
のコホート法により、0.16 mg/kg、0.20 mg/kg、
あるいは 0.25 mg/kg を投与し、CRMの開始用量
を決定した。第 3 コホート以降のCRM において
も、GVHD 非発現率の期待値が 60%を超える確
率が90%以上となることを基準として用量選択を
行い、最も早く必要症例数に達した用量を推奨用
量と定め、その結果を主要変数の評価に用いるこ
ととした。 

HLA 不適合移植後の最大の問題である免疫回
復の遷延について、病原微生物や、腫瘍抗原に対
する特異的な免疫能の質的、量的評価を行う系を
確立するとともに、腫瘍特異的免疫能を増強する
ための治療を開発する。 
また、データベースの効率的利用のために、無

料の統計ソフトである R を基盤として Tcl/Tk 言
を利用したプログラムを作成し、複雑なスクリプ
トの入力を必要とせずにマウス操作だけで簡単に
統計解析が可能になる統計ソフトウェアの開発を
継続して行う。 
 
C. 結果 

平成16年11月に治験届を提出し、平成16年12月
に治験を開始した。平成17年に登録された3症例が
いずれも治療の成功基準を満たしていることが確
認されたため、アレムツズマブの投与量を0.16 mg

/kg/dayに減量した。この第2コホートの3症例もい
ずれも成功基準を満たしたので、平成19年度よりC
RMによってアレムツズマブの至適投与量を検討
する段階に移行した。登録は緩徐ながらも着実に進
行し、平成22年6月に登録を終了し、さらに平成23
年6月に観察期間を終了した。 

CRMの期間はアレムツズマブの用量が変更され
ることはなく、最終的に0.16 mg/kg/dayの投与を
受けた11症例が主要評価項目の解析対象となり、9
症例が成功基準を満たしたため、本治療法は有効と
判断された。グレードII以上の急性GVHDは2例の
み、移植関連死亡は1例のみと、本治療法が安全な
移植方法であることが確認された。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 移植後生存曲線 (Am J Hematol 2013;88:294-300) 

しかし、移植後に免疫抑制に伴うサイトメガロウ
イルス(CMV)の再活性化が頻発したことから、特
に進行期腫瘍症例ではより低用量での投与が適切
かもしれない。現在はさらにアレムツズマブの投与
量を減少(総量で0.5 mg/kg)した臨床試験を実施し
ている。既に13症例の移植が行われ、今のところG
rade II以上の急性GVHDの発症はなく、安全に移
植が実施できている。 

また、通常の移植方法で日常診療として行われて
いるHLA一抗原不適合移植の治療成績について前
年度に日本造血細胞移植学会のデータベースを用
いて解析した。その結果、HLA一抗原不適合血縁
者間移植の治療成績はHLA適合血縁者間移植やH
LA-A、B、C、DRB1遺伝子型適合非血縁者間移植
よりも有意に劣るということが示された。診断から
移植までの期間の差異による影響を補正するため
に臨床決断分析を加えたが、それでも一抗原不適合
血縁者間移植の成績はHLA-A、B、C、DRB1遺伝



子型適合非血縁者間移植の成績よりも劣っていた。
そこで、抗胸腺細胞抗体を併用することによって一
抗原不適合血縁者間移植の治療成績が改善するか
どうかを検証する前方視的臨床試験を日本造血細
胞移植学会の主導臨床試験として平成25年度に開
始した。 

特異的免疫能の評価系についてはサイトメガロ
ウイルスおよびEBウイルスに特異的に働く細胞傷
害性T細胞をテトラマーによって同定する系が確
立された。さらに細胞傷害性T細胞を単一細胞に分
離した上でT細胞受容体レパトアの解析を行った
ところ、ドナー由来の細胞傷害性T細胞がサイトメ
ガロウイルス再活性化の抑制に貢献していること
や、細胞傷害性T細胞の形質によって抗ウイルス能
が異なることが示唆された。 

統計ソフトウェア開発についてはマウス操作だ
けで一般的な名義変数、連続変数、生存期間の解析
に加えて、移植領域の統計解析で必須となる時間依
存性変数を扱う解析や競合イベントを扱う解析が
実行できるソフトウェア(EZR)が完成し、自治医科
大学附属さいたま医療センターのホームページ(ht
tp://www.jichi.ac.jp/saitama-sct/)で無料公開する
とともに、HLA-WGで同ソフトを共有することに
よって統計解析の活性化を図っている。同ソフトウ
ェアの開発を報告する論文がBone Marrow Tran
splantation誌に掲載され、当該論文は平成27年1
月時点で既に100編以上の英文論文に引用されて
おり、医学研究の発展に貢献している。 

 
D. 考察 

HLA 適合血縁ドナーからの同種造血幹細胞移
植は、他に有効な治療を持たない造血器疾患の根
治的な治療として確立されているが、少子化の進
む先進国において HLA 適合血縁ドナーが得られ
る確率は 30%にすぎない。骨髄バンクにもドナー
が見つからない、あるいはバンク登録から移植ま
でに約半年を要するために最適な移植時期を逸す
ることも多い。このように移植に適したドナーが
見つからないような場合には、臍帯血移植がひと
つの選択肢となりえるが、移植片拒絶の危険が高
いことと、造血回復までに長期間を要することが
問題となっている。一方、親子間ではA、B、DR
座などの重要なHLA 座はひとかたまり(ハプロタ
イプ)として遺伝するため、A、B、DR 座の各 2
座の合計 6 座のうち、少なくとも 3 座は適合して
いることになる。そこで、HLA が二座あるいは三
座不適合であっても安全な同種造血幹細胞移植が
可能となる方法が開発されれば、ほとんどの患者

が同種造血幹細胞移植療法の恩恵を受けることが
できるということになる。 
本臨床試験は改正GCP(good clinical practice)

に則って医師主導治験として行うことにより、よ
り信頼性の高いデータを得るとともに、本試験で
品質保証されたデータに基づいて適応承認申請を
行い、多くの国民に利益をもたらす。平成 22 年に
登録終了、平成23年6月に観察期間を終了した。
良好な成績が得られており、承認申請の準備を進
めている。それまでに本研究班の自主臨床研究に
おいてこの移植方法の安全性、有効性に関するエ
ビデンスをさらに蓄積する。ウイルス特異的細胞
傷害性T細胞のレパトアを同定することは将来の
免疫療法の開発につながる。 
 
E. 結論 
本研究によってアレムツズマブを用いた HLA 不
適合移植法の利点、欠点を明確にすることができ
る。同時にHLA-WG の研究を推進し、HLA 不適
合移植を本当に必要とする患者層を同定し、ガイ
ドラインを作成することを目標とする。 
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少量 ATG とステロイドを GVHD 予防に用いた HLA 半合致 RIST の多施設前方向試験

に関する研究 

 

担当責任者 小川 啓恭  兵庫医科大学血液内科 主任教授 

 

研究要旨 
 少量 ATG と steroid を GVHD 予防に用いる unmanipulated HLA 半合致ミニ移植を、多
施設前方向試験の形で、第 I/II 相試験を行った。第 I 相試験の主要評価項目は、ドナー由来
の生着であり、10 名を予定した。全員、ドナー由来の生着が得られたので、第 II 相試験に
移った。第 II 相試験の主要評価項目は、100 日生存として、25 名の登録の予定であったが、
1 名登録基準に合わず、24 名の登録となった。34 名を合わせて解析し、ドナー生着率は
97.1%、100 日生存は 88.2%であった。顆粒球および血小板の生着の中央値は、それぞれ、
11 日と 17.5 日であった。重症の急性 GVHD および慢性 GVHD(extensive type)の発症率は、
それぞれ、30.7%と 20%であった。移植 1 年時点での Transplant-related mortality は 26.5%
であった。CR/CP 例、および non-CR 例の 1 年生存率は、それぞれ 62.5%と 42.3%であった。
多変量解析では、移植前の病期が、唯一有意に再発を上昇させる因子として同定された
(p=0.0424)。移植可能なドナーが timely に見いだされない場合には、少量 ATG と steroid
を GVHD 予防に用いる HLA 半合致ミニ移植を考慮すべきである。 

 

Ａ．研究目的 
HLA の半分だけ合っているドナー(HLA 半

合致ドナー)は、ほぼ血縁内に見つかるので、こ
のような HLA 半合致ドナーからの移植が安全
に施行可能になると、同種移植においてドナー
の問題が解消されることになる。この HLA 半
合致移植の問題点は、移植片対宿主病 
(graft-versus-host disease=GVHD)である。
1980 年代後半、海外の移植施設において HLA
適合同胞間移植の場合と同様の移植方法、すな
わち骨髄破壊的前処置と GVHD 予防（シクロ
スポリン + 短期メソトレキセート）を用いて、
HLA 半合致移植が多数実施された。その結果は、
HLA 血清 1 抗原不適合移植では HLA 適合移植
とほぼ同等の長期生存が得られるのに対し、血
清 2-3 抗原不適合移植では予後は不良であった。
不成功に終わった主な原因は、高頻度(80-90%)
に発症する重症 GVHD にあった。 
 これを克服するため、イタリアの Perugia 大
学の Martelli らは、イスラエルの Reisner とと
もに、移植片から T 細胞を除去して移植する、
T 細胞除去移植について、精力的に研究し、最
終的に、大量のCD34 陽性細胞の輸注とともに、
輸注 CD3(+) T 細胞数を、1.0x104/kg 患者体重
まで下げることで、ドナー生着率 93.1%、急性
GVHD 発症率 8%、慢性 GVHD 発症率 7.1%

と優れた成績を得るに至った。一方、中国の北
京大学の Dao-Pei Lu らは、抗ヒト T リンパ球
抗体(ATG)を用いて、in vivo T cell purging を
行うことで、T 細胞非除去 HLA 半合致移植を
実施した。その結果、生着率 100%、急性 GVHD 
40%、2 年での TRM 22%、再発率 18%であり、
HLA 適合同胞ドナーからの移植に比べて、いず
れのパラメーターでも有意差がなかったと報告
した。さらに、最近になって、米国を中心に、
移植直後に高容量 cyclophosphamide(Cy)を投
与することで、免疫学的寛容に導入する、T 細
胞 非 除 去 HLA 半 合 致 移 植 、 す な わ ち
post-transplant Cｙ療法が盛んに行われるよ
うになった。post-transplant Cy による HLA
半合致移植を複数臍帯血移植と比較する試験が
行われた結果、post-transplant Cy と臍帯血の
生着率は96%と94%、1年生存率は62%と54%、
急性 GVHD は 32%と 40%、1 年での TRM は
7%と 24%、1 年での再発率は 45%と 31%であ
り、両者はほぼ同等と考えらえた。いずれの方
法も、HLA 半合致移植において、ドナー生着と
GVHD の克服という点において、成功を得てい
る。しかし、非寛解期例に対しては、再発が多
く、依然 GVL 効果が高いという証拠は得られ
ていない。 
 HLA 半合致移植に高い GVL 効果を期待する



には、GVL 反応を GVHD から分離する方法を
考える必要がある。しかし、上述したドナーT
細胞の量を、量的にコントロールするだけでは、
GVL と GVH を分離することはできない。我々
は、意図的に少量の ATG を用いることで、ド
ナーT 細胞を残しつつ、steroid を用いることで、
炎症性 cytokine の産生を抑制し、この低濃度
cytokine milieu 下、同種免疫反応を起こすこと
で、GVHD を伴わない GVL 効果の実現を目指
せると考えている。 
 厚労省班研究として実施した、HLA 半合致ド
ナーからの RIST の多施設前方向試験の結果を
報告する。 
 
Ｂ．研究方法 
1) 主要評価項目 

第 1 相試験(10 人)：移植後 35 日以内のドナ
ー生着率 
第 2 相試験(25 人)：移植後 100 日時点での
生存率 

2) 副次的評価項目 
a) 急性 GVHD の頻度と重症度 
b) 慢性 GVHD の頻度と重症度 
c) 移植後 1 年時点での生存率など 

3) 対象疾患： 
a) 慢性骨髄性白血病：第 2 慢性期以降の慢
性期、移行期、急性転化期、非慢性期再発
で、芽球 30%未満 

b) 急性骨髄性白血病：第 2 寛解期以降の寛
解期、初回寛解導入不能、非寛解期で、芽
球 30%未満 

c) 急性リンパ性白血病：第 2 寛解期以降の
寛解期、初回寛解導入不能、非寛解期で、
芽球 30%未満 

d) 骨髄異形成症候群・骨髄異形成/増殖性疾
患：IPSS にて intermediate-II または
high 

e) 悪性リンパ腫： 
i. 初回治療で PR に至らない症例 
ii. 第 1 再発後の第 1 種類目の救援療法で

PR に至らない症例 
iii. 第 2 再発後の症例 
iv. 造血幹細胞移植後も寛解に至らない症例
または再発例 

4) 適格条件 
i. 年齢：登録時、35 歳以上 60 歳以下 
ii. HLA-A, -B, -DR の血清型一致または

GVH 方向 1 抗原以内不一致血縁ドナーを
有しない 

iii. 骨髄バンク(JMDP)において HLA-A, -B, 
-DR の血清型一致かつ遺伝子型でHLA-A, 
-B, -DRB1 の不一致が 1 座以内の非血縁
ドナーを有さないか、病勢が強く早期の移

植が必要であると考えられる症例 
iv. 血縁(兄弟、親または子)に HLA haplotype

の一致した GVH 方向 HLA 血清 2. 3 抗原
不適合ドナーを有する症例 

v. Performance status が ECOG に基準で 0
または 1 の症例。 

5) 移植前処置 
i.リン酸フルダラビン: 30 mg/m2/day, day 

-10 から day -5 
ii. ブスルファン：4 mg/kg/day, day -6 と day 

-5 の 2 日間に経口投与する 
iii. 抗ヒト T リンパ球ウサギ免疫グロブリ

ン：2 mg/kg、day -4 から day -1 
iv. シタラビン：非寛解期症例で、芽球が 10%

以上 30%未満の場合に用いる。 
2 g/m2/day, day -10 から day -6 

6) 造血幹細胞：末梢血幹細胞を用いる。 
7) GVHD 予防： 
i. タクロリムス：day -2 から、0.02 mg/kg で
開始し、目標血中濃度は、day 0-20, 10-15 
ng/ml; day 20-30, 8-12 ng/ml; day 30 以降、
7-10 ng/ml 

ii. メチルプレドニゾロン：1 mg/kg/day で day 
1 から開始。Day 15 以降、sIL-2R 値などを
参考にして、週 20%のスピードで減量する。 

 
（倫理面への配慮） 
「血縁者間HLA半合致ミニ移植(臨床第 I/II相
試験)」のプロトコールは、平成 17 年 10 月 18
日、兵庫医科大学の倫理委員会で承認を受けて
いる。同様のプロトコールを、参加施設の倫理
委員会で承認を受けた。患者とドナーから、書
面による informed consent を得た後、試験は実
施された。移植の前処置が開始されるまでであ
れば、いつでも患者の自由意思で撤回すること
が可能であった。また、試験結果が公表される
際は、患者個人が特定できないように、匿名化
がなされるなど、ヘルシンキ宣言に基づいて、
試験は実施された。 
 
Ｃ．研究結果 
この臨床試験は、本邦の 5 施設が参加して、

前方向試験の形で行われた。第 I 相試験の結果、
10 例全例でドナー由来の生着を得たので、第
II 相試験に入った。第 II 相試験では、予定通り
25 例の登録がなされたが、内 1 例で、criteria
に合わなかったので、除外され、第 II 相試験と
して 24 例が行われ、第 II 相の 10 例と合わせ
て、計 34 例の解析が行われた。最終的なドナ
ー生着率は、97.1%(33/34)であった。顆粒球お
よび血小板の生着の中央値は、それぞれ 11 日
と 17.5 日であった。Day 100 での生存率は、
88.2%であった。重症の急性 GVHD の発症率、



慢性 GVHD(extensive type)の発症率は、それ
ぞれ、30.7%と 20%であった。移植 1 年時点で
の Transplant-related mortality は 26.5%であ
った。CR/CP 例、および non-CR 例の 1 年生存
率は、それぞれ 62.5%と 42.3%であった。多変
量解析では、移植前の病期が、唯一有意に再発
を上昇させる因子として同定された(p=0.0424)。 
 
Ｄ．考察 
  少量 ATG と steroid を GVHD 予防に用いる
HLA 半合致ミニ移植 regimen は、安定した高
いドナー生着率が得られた。非寛解期症例が多
かったにもかかわらず、100 日生存率が、88.2%
と高く、移植 regimen としての安全性が示され
た。ただ、不成功に終わった原因の多くは、再
発であったことから、今後、前処置 regimen の
強化が求められる。 
 
Ｅ．結論 
 移植可能なドナーが timely に見いださない
場合には、少量 ATG と steroid を GVHD 予防
に用いる HLA 半合致ミニ移植は、考慮すべき
移植手段である。 
 
Ｆ．健康危険情報 
 本研究は、その多くは非寛解期症例を対象と
していたが、通常に認められる移植後合併症以
外に、特記すべき有害事象は観察されなかった。 
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研究要旨 
再生不良性貧血に対する同種造血幹細胞移植では、重症度、年齢、罹病期間、輸血量、ＨＬ
Ａ抗体の有無などが予後に影響するとされているが、血縁・非血縁バンクドナーの存在しな
い非血縁臍帯血移植における生着不全は再生不良性貧血において重要な問題である。Post 
Cyを用いる血縁者間HLA半合致末梢血幹細胞移植は生着不全例に対して比較的早く準備が
でき、効果が期待できる移植法である可能性が示唆された。 

 

Ａ．研究目的 
 
再生不良性貧血に対する同種造血幹細胞移植

では、重症度、年齢、罹病期間、輸血量、ＨＬ
Ａ抗体の有無などが予後に影響するとされてい
る。本研究では当科における再生不良性貧血患
者の臨床的特徴を解析し、移植成績を向上させ
るためにどのような移植前処置が有効であるの
かを検討する事を目的とした。 
 
Ｂ．研究方法 
 
再生不良性貧血患者の移植前のフェリチン値、

HLA 抗体の有無、ドナー、移植前処置と移植成
績について解析するとともに、臍帯血移植後の
生着不全に対して Post Cy を用いる血縁者間
HLA 半合致末梢血幹細胞移植を施行し生着を
得られた症例について報告する。 
 
Ｃ．研究結果 
 
当科では、再生不良性貧血患者 9 人に、計 10
回の同種造血細胞移植が行われていた。年齢中
央値 33 歳(20～65 歳)、患者の年齢構成は 20 歳
代 3 人、30 歳代 4 人、60 歳代 2 人であった。
性別は男性 3 人、女性 6 人。発症から移植まで
の期間は中央値 60.2 カ月（6.9～587 カ月）で
あり罹病期間の長い高齢者が多かった。移植前
のフェリチン値は 2,190ng/mL (19～62,258 
ng/mL), 総赤血球輸血が 50 単位超える症例は

6 例（最大約 600 単位）、HLA 抗体陽性例は 2
例であった。ドナーは HLA 一致同胞からの移
植が 6 人、非血縁者骨髄移植が 2 人, 1 例で非血
縁臍帯血移植と生着不全のため HLA 半合致の
血縁ドナーより移植が行われた。 
 前処置は cyclophosphamide (CY) 200mg/kg 
+ total lymphoid irradiation (TLI) 5Gyが 4例, 
CY + anti-thymocyte globulin (ATG) 1 例, 
fludarabine (Flu) + CY +ATG + total  body 
irradiation (TBI) 4 例, fludarabine (Flu) + Mel 
+ total  body irradiation (TBI) が 1 例で用
いられていた。非血縁臍帯血移植後の生着不全
が 1 例あったが、その他の８例は中央値移植後
20 日（16～24 日）で好中球の生着が確認され
た。 
１8 歳時に他院で再生不良性貧血と診断され，
2000 年頃より輸血依存となった 65 歳女性は
2013 年 6 月 HLA-C 2 座＋DR 1 座が不適合の
血 清 型 ５ / ８ 一 致 非 血 縁 ド ナ ー よ り
Flu+CY+ATG+TBI 2Gyを前処置として同種骨
髄移植を行い移植後 Day21 で生着し、現在１年
半を超え外来通院している。 
最近経験した生着不全の症例は 20 歳の中国

人女性。重症再生不良性貧血に ATG+CyA 療法
を行うも無効。国内および中国のバンクにも至
適ドナーが不在で、抗 HLA 抗体陽性、CyA 脳
症を有していた。このため，2014 年 11 月 Flu 
30mg/m2 x 5 日間 +Mel 80mg/m2 x 1 日間＋ 
TBI 4Gy を前処置として，非血縁間臍帯血移植
を施行した。免疫抑制剤は FK506（脳症のため



PSL 1mg/kg に途中変更）+ Short MTX を用い
た。この際のドナーは血清学的には HLA-A, B，
C 各一座不適合の 5/8 合致，DNA 型は DR のみ
合致の 2/8 合致ドナーで, 細胞数は患者体重あ
たり 2.51x107/kg, CD34 0.51x105/kg の臍帯血
を移植した。しかし，生着不全となり初回移植
後 Day 57 を２回目の Day0 として，HLA 半合
致 (HLA 血清型 4/8 合致 )の母親から Flu 
30mg/m2 x 5 日間 +CPA 15mg/kg x 2 日間＋ 
TBI 2Gy の前処置に，post CY 50g/kg x 2 日間
+MMF 15mg/kg x 3/日+PSL 1 mg/kg の免疫抑
制で末梢血幹細胞移植を行った。母親の HLA
型に対する抗 HLA 抗体を有してはいたが，1
回目の移植前より 2 回目の移植時には力価が低
下していて低～中力価になっていた。移植後
Day20 に好中球 500/L 以上に回復し生着が得
られた。 
 
Ｄ．考察 
 
当科における再生不良性貧血に対する移植の

特徴として、罹病期間の長いことが挙げられる。
中央値で約 5 年であるが、発症から 2 年以内の
移植は 3 例にとどまり、最長は発症から約 49
年の症例があった。罹病期間の長い高齢者であ
っても Flu+CY+ATG+TBI 2Gy を前処置とし
て同種骨髄移植を施行し生着が得られている。
しかし輸血量の多さから抗 HLA 抗体を有する
例も多く、血縁、非血縁バンクドナーの存在し
ない非血縁臍帯血移植における生着不全は再生
不良性貧血において重要な問題である。 

Clay らは再生不良性貧血８例（うち４例は同
種移植後の生着不全）に対して Post Cy を用い
た HLA 半合致末梢血幹細胞移植を施行し８例
中６例に生着が認められたと報告している。最
近、我々も臍帯血移植後の生着不全に対して
Post Cy を用いる血縁者間 HLA 半合致末梢血
幹細胞移植を施行し生着を得られた症例を経験
した。 
 
Ｅ．結論 
 

Post Cy を用いる血縁者間 HLA 半合致末梢
血幹細胞移植は生着不全例に対して比較的早く
準備ができ、効果が期待できる移植法である可
能性が示唆された。 
 
Ｆ．健康危険情報 
 
なし 
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ハプロ一致移植における骨髄由来培養間葉系幹細胞の有用性の検討 

 

担当責任者 高橋 義行 名古屋大学大学院医学系研究科成長発達医学准教授 

 

研究要旨：当科では、HLA ハプロ一致移植において、急性 GVHD や生着不全に対する間葉
系幹細胞（Mesenchymal stem cell: MSC）および難治性ウイルス感染に対するウイルス特
異的 T 細胞(CTL)療法といったドナー由来細胞療法を併用することで合併症の克服を目指し
た研究をすすめている。2004 年 5 月から 2014 年 6 月までに当科で行った HLA ハプロ一致
移植 27 例を後方視的に解析した。27 例中 5 例でステロイド抵抗性 GVHD を発症し、全例
に抗体療法が投与され、うち 2 例に MSC が投与され有効であった。難治性 CMV 感染に対
しウイルス特異的CTLを3例に投与し、1例に有効、1例に無効で、1例が末梢血中CMV-DNA
は消失したものの、その後 CMV 脳炎を発症し亡くなった。リツキシマブ抵抗性 CD20 陰性
EBV-PTLD1 例に対して EBV 特異的 CTL を投与し有効であった。HLA ハプロ一致移植に
おいて、ドナー由来ウイルス特異的 CTL、MSC 療法の併用は、より安全な移植に寄与する
と考えられた。一方、一方、非寛解期急性白血病患者は 8 例中全例再発し、うち 4 例で白血
病細胞表面に不一致 HLA 発現を消失していたため、このような患者群においては、別のア
プローチが必要と考えられた。 

 

Ａ．研究目的 
名古屋大学小児科では、HLA ハプロ一致移植

において、急性 GVHD や生着不全に対する間
葉系幹細胞（Mesenchymal stem cell: MSC）
および難治性ウイルス感染に対するウイルス特
異的 T 細胞(CTL)療法といったドナー由来細胞
療法を併用することで合併症の克服を目指した
研究をすすめている。 
 
Ｂ．研究方法 
対象は 2004 年 5 月から 2014 年 6 月までに

当科で行ったHLAハプロ一致移植 27例を後方
視的に解析した。年齢中央値は 9 歳（0-15 歳）、
疾患は AML6 例、ALL6 例、aplastic anemia7
例、JMML2 例、CMML2 例、RAEB2 例、
CAEBV1 例、LCH1 例で、うち 13 例が非寛解
期白血病、移植後拒絶または好中球 0 で感染を
伴う再生不良性貧血といった緊急移植として行
われた。骨髄および末梢血幹細胞を併用し、
GVHD 予防は FK506 および short term MTX、
ヒト胸腺グロブリンを計 15mg/kg 投与した。ド
ナーが CMV または EBV が既感染で HLA-A2
または A24 を持つ場合には、同意を得て移植前
に末梢血 50ml よりウイルス特異的 CTL を、ま
た骨髄 30ml より牛胎児血清の代わりにヒト由
来の血小板融解産物を用いて MSC を培養、凍
結保存した。移植後リツキシマブ抵抗性

EBV-LPD または、抗ウイルス剤抵抗性 CMV
感染に対して、ウイルス特異的 CTL を初回量
2X105/kg より投与し、GVHD GradeⅡ以上と
診 断 さ れ 、 methylprednisolone (mPSL) 
2mg/kg/day 治療開始 3 日間で病態の悪化を認
めるかまたは 1 週間の時点で GradeⅡ以上の
GVHD が不変である場合に、患者体重 1kg 当
たり 1×106個の MSC を静脈内に投与した。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究は、名大病院倫理審査委員会で審査、承認
を受けている。 
 
Ｃ．研究結果 
 27 例全例で生着が得られ（中央値 20 日
（14-29 日））、Day100 における死亡率は 0%で
あった。3 年無病生存率は、再生不良性貧血で
100%、寛解期急性白血病または慢性白血病で
57%であったが 8 例の非寛解期急性白血病患者
は全例再発し、うち 4 例で白血病細胞表面に不
一致 HLA 発現を消失していた。5 例でステロ
イド抵抗性 GVHD を発症したが、全例に抗体
療法が、さらに 2 例に MSC が投与され、急性
GVHD による死亡はなかった。難治性 CMV 感
染に対して特異的 CTL を 3 例に投与し、1 例に
有効で、1 例が末梢血中 CMV-DNA は消失した
ものの、その後 CMV 脳炎を発症し、亡くなっ



た 。 リ ツ キ シ マ ブ 抵 抗 性 CD20 陰 性
EBV-PTLD1 例に対して EBV 特異的 CTL を投
与し有効であった。 
 
Ｄ．考察 
 ドナー由来細胞療法（ウイルス特異的 CTL、
MSC）は安全に投与可能であり、一部の症例で
は有効であった。一方、非寛解期急性白血病患
者は 8 例中全例再発し、うち 4 例で白血病細胞
表面に不一致 HLA 発現を消失していたため、
このような患者群においては、別のアプローチ
が必要と考えられた。 
 
Ｅ．結論 
 HLA ハプロ一致移植において、ドナー由来ウ
イルス特異的 CTL、MSC 療法の併用は、より
安全な移植に寄与している。 
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マウスモデルを使った HLA 不適合移植後の免疫寛容の誘導に関する検討 

 

担当責任者  前田 嘉信  岡山大学病院 血液・腫瘍内科 講師 

                

 

研究要旨 悪性疾患に対する根治的治療として同種造血幹細胞移植が行われているが、致死的合

併症である移植片対宿主病（GVHD）は今日なお克服すべき課題である。GVHD は急性 GVHD

と移植後期に発症する慢性 GVHD に大別される。急性 GVHD の基本的な発症メカニズムは次第

に明らかとなってきているが、慢性 GVHD は病態の解明が遅れている。我々は、マウスモデルを

用い、慢性 GVHD の発症時に IL-17 と IFN-を同時に産生する Th17/Th1 細胞が特異的に出現するこ

とを明らかにし、Th17 細胞の亜型である alternative Th17 が慢性 GVHD に関与している可能性が示

唆された。ヒトに対する p40 抗体は、Ustekinumab としてクローン病や乾癬に対する臨床試験の結

果が報告されているが、alternative Th17 および Th1 細胞の両方を抑制する目的で、 IL-12/IL-23 p40 

抗体の有効性を検討した。その結果、p40 抗体を投与した群では、臨床的かつ病理組織学的に慢性

GVHD が有意に軽減された。p40 抗体を投与した群では、IL-17 と IFN-を同時に産生する Th17/Th1

細胞が減少、さらに IL-17 産生細胞における T-bet の発現は低下していたが、ROR-t の発現はむしろ

増加傾向にあった。p40 抗体は、Th17 が alternative からより免疫抑制性な classical Th17 にシフト

させることにより慢性 GVHD を軽減させることが示唆された。 

 

 

A.   研究目的  

同 種 造 血 幹 細 胞 移 植 は 、 白 血 病

な ど の 悪 性 疾 患 に 対 す る 根 治 的 治

療 と し て 確 立 し て い る が 、 致 死 的

合 併 症 で あ る 移 植 片 対 宿 主 病

（ G V H D ） は 今 日 な お 克 服 す べ き

課 題 で あ る 。 G V H D は 急 性 G V H D

と 移 植 後 期 に 発 症 す る 慢 性 G V H D

に 大 別 さ れ る 。慢 性 G V H D は 急 性

G V H D と 発 症 時 期 が 異 な る だ け で

な く 、 そ の 病 態 も 異 な る と 考 え ら

れ て い る 。 我 々 は 、 慢 性 G V H D の

発 症 に T h 2 細 胞 だ け で な く T h 1 細

胞 と T h 1 7 細 胞 も 関 与 し て い る こ と

を 明 ら か に し て き た 。特 に I L - 1 7 と

I F N - を 同 時 に 産 生 す る T h 1 7 / T h 1

細 胞（ a l t e r n a t i v e  T h 1 7 ） が 特 異 的

に 出 現 し て お り 、 T h 1 7 細 胞 の 亜 型

で あ る a l t e r n a t i v e  T h 1 7 が 慢 性

G V H D に 関 与 す る 可 能 性 が 示 唆 さ

れ た 。a l t e r n a t i v e  T h 1 7 お よ び T h 1

細 胞 の 両 方 を 抑 制 す る 目 的 で 、  

I L - 1 2 / I L - 2 3  p 4 0  抗 体 の 有 効 性 を

検 討 し た 。ま た 、そ の 効 果 の メ カ ニ

ズ ム に つ い て も 検 討 し た 。  

 

B.   研究方法  

ド ナ ー に B 1 0 . D 2 、 ホ ス ト に

B A L B / c を 使 っ た マ ウ ス 慢 性

G V H D モ デ ル を 作 成 し た 。 骨 髄 幹



細 胞 （ T 細 胞 除 去 し た  B M  

8 x 1 0 6 ） と  脾 臓 か ら 採 取 し た T

細 胞 （ 2 x 1 0 6 ） を 5 . 8 G y 照 射 し た

マ ウ ス に 移 植 。 p 4 0  抗 体 は 5 0 0  g

を d a y 0 か ら 投 与 し 、 慢 性 G V H D

発 症 が 抑 制 さ れ る か を 検 討 し た 。

慢 性 G V H D は 皮 膚 所 見 の 臨 床 的

G V H D ス コ ア 、 病 理 ス コ ア に て 評

価 し 、T h 細 胞 へ の 影 響 は 、細 胞 内

サ イ ト カ イ ン 、 お よ び T - b e t と

R O R  t の 発 現 を F A C S に て 解 析 し

た 。  

本 実 験 計 画 は 岡 山 大 学 実 験 動

物 実 験 委 員 会 に 承 認 済 み で あ る 。

す べ て の 実 験 動 物 は 動 物 愛 護 の 観

点 か ら 、 計 画 的 に で き る だ け 少 な

い 個 体 数 で の 実 験 と し た 。  

 

C .   研究結果  

p 4 0  抗 体 を 投 与 し た 群 は 、 慢 性

G V H D 発 症 が 臨 床 的 ス コ ア 、皮 膚 、

唾 液 腺 の 病 理 ス コ ア が 有 意 に 改 善

し た 。 ま た 、 移 植 後 1 5 日 目 の 慢 性

G V H D が 発 症 す る 時 期 か ら の 投 与

で も 軽 減 さ せ る こ と が わ か り 治 療

と し て の 有 効 性 が 示 唆 さ れ た 。  
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移 植 後 2 8 日 目 の ド ナ ー T 細 胞 を

F A C S に て 解 析 し た 結 果 、 T h 1 細

胞 の 抑 制 と と も に I N F -  / I L - 1 7 同

時 に 産 生 細 胞 （ a l t e r n a t i v e  T h 1 7 ）

が 有 意 に 減 少 し て い た 。 一 方 、

I L - 1 7 単 独 陽 性 の 細 胞 は 減 少 し て

お ら ず 、 R O R  t も 抑 制 さ れ て い な

か っ た 。 一 方 、 T - b e t の 発 現 は 低

下 、 皮 膚 浸 潤 し て い る ド ナ ー 細 胞

も I F N - の 産 生 が 低 下 し て お り 、

a l t e r n a t i v e  T h 1 7 細 胞 が 抑 制 さ れ

て い る 所 見 を 支 持 す る 結 果 で あ っ

た 。以 上 か ら p 4 0 抗 体 に よ り I L - 1 2

お よ び I L - 2 3 を 介 し た 経 路 を 遮 断

す る こ と に よ り 慢 性 G V H D が 抑 制

さ れ る こ と が 示 唆 さ れ た 。  

 

   

D.   考察  

p 4 0  抗 体 に よ り I N F -  / I L - 1 7 同

時 産 生 細 胞 （ a l t e r n a t i v e  T h 1 7 ）が

有 意 に 減 少 し て お り 、I L - 1 7 単 独 陽

性 の c l a s s i c a l  T h 1 7 細 胞 は 減 少 し

て い な い こ と か ら 、全 て の T h 1 7 細

胞 で は な く 、 s u b s e t を 抑 制 す る こ

と で 慢 性 G V H D が 制 御 で き る 可 能

性 が 示 唆 さ れ た 。 I L - 1 2 お よ び

I L - 2 3 を 介 し た 経 路 が 今 後 、 慢 性

G V H D の 治 療 標 的 と な り 得 る こ と

が 明 ら か と な っ た 。  
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E.  結論  

 p 4 0  抗 体 に よ り T h 1 お よ び

a l t e r n a t i v e  T h 1 7 が 抑 制 さ れ 、慢 性

G V H D が 改 善 し た 。 今 後 、 慢 性

G V H D の 治 療 薬 と し て の 効 果 が 期

待 さ れ る 。  
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生物統計的検討に関する研究 

 

担当責任者 森田智視  京都大学大学院医学研究科 医学統計生物情報学 教授 

 

研究要旨 
移植医療領域において臨床研究を計画・実施するにあたって重要な事項がデータベースの構
築と集積したデータの有効活用である。また、データの有効活用には統計的な手法が果たす
役割が大きい。最近適用事例が増えているベイズ流統計手法の利用可能性について検討・
評価を行った。 
 

 

 

Ａ．研究目的 
 
造血幹細胞移植領域において臨床試験を計画・
実施するにあたって重要な事項がデータベース
の構築と集積したデータの有効活用である。集
積データあるいはヒストリカルデータを試験デ
ザインのみならず実際の当該試験のデータ解析
にも取り込む研究が盛んに行われている。その
主なものがベイズ流統計手法を用いたものであ
る。実際の臨床試験におけるベイズ手法の利用
可能性について検討・評価を行う。 
 
 
Ｂ．研究方法 
 
ベイズ流統計手法の特徴の一つは、研究開始前
に利用可能な事前情報を当該研究の試験デザイ
ンに反映することができるだけなく、実際のデ
ータ分析に取り込むことが出来る点である。事
前情報の利用方法について、最近公表された試
験デザインに関する論文をレビューし、実際の
臨床試験での活用価値が高いと考えられたもの
をまとめる。対象としたジャーナルは臨床試験
デザインを多く取り上げている臨床統計関する
ものに限定する。 
 
（倫理面への配慮） 
特に必要なし 
 
 
 
 

Ｃ．研究結果 
 
Bayes 統計は，研究開始前の事前情報（ヒスト
リカルデータ）に基づいて設定した事前分布を
当該試験で観察されたデータで更新して得られ
る事後分布に従って統計的推測を行う方法であ
る。ヒストリカルデータを利用する Bayes 統計
手法の利点の一つは，ヒストリカルデータの信
頼性（バラツキ）を考慮しながら事前分布とし
て柔軟に取り込むことができる点であろう 
(Spiegelhalter et al. 2004, Gsteiger et al. 
2013)。例えば、ヒストリカルデータの信頼性
に応じて情報を“割り引いて（重みを軽くして）”
用いることができる (Hueber et al. 2012)。ヒ
ストリカルデータと当該試験データの間に“ず
れ”があった場合、そのままデータ解析に反映
させたのでは最終的なデータ解析に問題を生じ
させるかもしれないためである。そこで、類似
性の程度に応じてどの程度のヒストリカルデー
タを利用するか最適な重みを決定する方法論が
研究された。最初の提案が power prior (Chen 
and Ibrahim, 2000)である。その後、様々な拡
張がなされ現在では実際の臨床試験データの解
析への適用が試みられている。統計学ではデー
タ情報を尤度としてあらわす。Power prior で
はヒストリカルデータの尤度を 0 と 1 の間の
値を取るべき乗パラメータ (power parameter)
でべき乗することにより，ヒストリカルデー
タの情報量を割り引く。 Ibrahim and Chen 
(2000) は，このべき乗パラメータを用いてヒ
ス ト リ カ ル デ ー タ の 情 報 を 割 り 引 く



conditional power prior を提案した。べき乗パ
ラメータが 0 の時はヒストリカルデータを全
く用いず、1 の時は事前情報すべてをそのま
ま事前分布に用いる。また、prior effective 
sample size を用いて conditional power prior の
情報量を人数に換算して評価する方法も提案
されている (Morita et al., 2008)。 

Hobbs et al.  (2011) は、ヒストリカルデー
タと新規試験データの類似性を直接パラメー
タ化し、共通性 (commensurability) と定義し
た。この共通性パラメータをデータ分析から
推定し、べき乗パラメータを適切に設定する
ことを提案した。現在、実際の臨床試験にお
ける適用が試みられている。 
 ここまでは一つのヒストリカルデータを用
いた power prior についてまとめたが、複数の
既存試験からのデータを包括的に扱うことで、
power prior の適用範囲を複数のヒストリカル
データに拡張する方法も提案されている
Ibrahim and Chen (2000)。 
 
 
Ｄ．考察 
 
研究実施前に利用可能な事前情報を積極的に活
用するベイズ流統計手法を適切に用いるために
は、事前情報のもとになるデータの質がある一
定以上のものであることが重要である。また、
臨床試験デザインを検討する上で、基礎研究お
よび先に実施された臨床試験のデータを詳細に
分析評価することは重要である。データ解析に
おいては、取り込む事前情報の解析結果に与え
る影響の大きさを評価した上で最終結論を導き
出すことが重要であろう。 
 
 
Ｅ．結論 
 
今後の臨床試験デザインを検討するに際し事前
情報を活用し、効率的に臨床開発を推進するこ
とに貢献できるベイズ流アプローチの適用を考
慮することは重要である。 
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    HLA 不適合血縁者間移植の治療成績を向上し、 

  造血器疾患治療における位置づけを明らかにするための研究 

レジストリーデータの統計解析・活用のためのデータ整備 

担当責任者 熱田由子  日本造血細胞移植データセンター センター長 

 

 

 

A. 研究目的 

 本研究班では、非介入の臨床研究として造血細

胞移植登録一元化データベース（TRUMP データ

ベース）を用いた後方視的解析が重要な役割を果

たす。本研究班で実施される後方視的解析の効率

と質を向上することを目的とした。 

 

B. 研究方法 

 解析を目的としたデータ構造への変換のため

に解析に用いる基本項目を定めそのデータ構造

を作成した。これに基づいた変数作成を実施した。

血縁者間造血幹細胞移植の HLA データは、入力

不備データの確認および修正を昨年度に引き続

き実施し、HLA 座の入力不備の修正、非血縁者

間移植においては各臍帯血バンクなどから提供

された HLA 情報の反映、および HLA 一致度判

定プログラムを作成した。 

2015年 1月に公開された第二世代TRUMPより、

web データベース化され、日本骨髄バンクや日本

赤十字社を介して臍帯血バンクのシステムとの

連携が実現した。これにより非血縁者間移植にお

ける HLA データの質は向上することが期待され

たがその確認を実施した。 

 

C. 研究結果 

 解析データセット構造および、HLA を含み他

変数の入力不備の修正も行った上での変数作成

スクリプトを、今年度データセット用に変更し、

日本造血細胞移植学会ホームページで公開した。

本スクリプトでは、血縁者間造血幹細胞移植の

HLA データは、HLA 座の入力不備の修正、非血

縁者間移植においては各臍帯血バンクなどから

提供された HLA 情報の反映、および HLA 一致

度判定まで一度に実施するスクリプトである。 

臍帯血バンクから提供される HLA データの確認

においては、レシピエント HLA のアリル情報が

約 6割において欠損していることが明らかとなっ

た。その原因として、臍帯血バンクにおいては、

連携できるシステム上でのレシピエント HLA 情

報は施設が臍帯血の申し込みを実施する際に入

力した情報のままとなっており、その後臍帯血バ

ンク内で実施される HLA 確認検査の結果の反映

がなされていない情報であることが確認された。 

 

研究要旨： 本研究班では、非介入の臨床研究として造血細胞移植登録一元化データベース

（TRUMPデータベース）を用いた後方視的解析が重要な役割を果たす。このデータベース

は、データ収集を目的としたデータ構造であり、解析を目的としたデータ構造への変換には

多くの手間を要する。本研究班で実施される後方視的解析の効率と質を向上することを目的

とし、解析データ構造の確定および変数の作成（HLAを含み他変数の入力不備の修正を含

む）を実施した。 



D. 考察 

 造血細胞移植登録一元化データベースは、他の

観察研究データベースと同様、継続的な新規症例

の登録および既登録症例の生存・疾患状況・晩期

合併症情報の更新が必要であり、常に変化し続け

ているデータベースである。さらに、調査項目も

研究の重要あるいは定義の変化などに応じて変

更し続けて行く必要がある。こういった living 

database における質の管理および質の高い研究

が行えるための統計解析におけるサポートは一

度行えば事足りるものではなく、継続的に集中し

て取り組まなければならない。また、スクリプト

の改善と公開のみならず、実際に使用できている

か、使用に問題がないかの実態調査も今後必要と

なると考える。 

骨髄バンクや臍帯血バンク情報との連携により、

データの質の向上が期待されたが、結果にあるよ

うに一部問題があることが判明した。 

 

E. 結論 

 造血細胞移植登録一元化データベースを用い

て本研究班で検討したい後方視的研究を実施す

るためのデータベース基盤整備を実施した。 
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造血幹細胞移植後にシクロフォスファミドを用いた HLA 半合致移植に関する研究 

 

担当責任者  栗田 尚樹     筑波大学医学医療系 講師        

 

研究要旨 
移植後早期に大量シクロフォスファミドを用いた HLA 半合致移植移植は，重篤な GVHD を
抑制できる一方，高い再発率が問題であった．これを克服するため，我々は骨髄破壊的前処
置と移植後シクロフォスファミドを組み合わせた HLA 半合致移植を計画した．我々の 12 例
の経験では，生着は速やかで，重篤な GVHD を認めなかった．現時点では再発に関する評
価は困難であるが，同法を用いた HLA 半合致移植は安全に施行できるものと考えられた． 

 

Ａ．研究目的 
  HLA 半合致移植移植（以下，ハプロ移植）は，
HLA 合致血縁ドナーや非血縁ドナーがいない
造血器疾患患者における有望な選択肢のひとつ
である．ハプロ移植に伴う生着不全や重篤な
GVHD，強い免疫抑制による感染症に対するア
プローチとして，移植後早期にシクロフォスフ
ァミドを用いる移植法（以下，移植後 CY）の
有効性が示されている．しかし移植後 CY では，
高い再発率が依然問題である．これを克服する
試みとして，骨髄破壊的前処置と組み合わせた
移植後 CY の有効性が最近報告された． 
 そこで，我が国で使用可能な薬剤を用いた骨
髓破壊的前処置と移植後 CY の安全性と効果を
検討するパイロット試験を，単施設研究として
開始した． 
 
Ｂ．研究方法 
対象：血縁者および骨髄バンクに HLA 全合致
ドナーが見つからず，ハプロ移植の適応につき
診療グループ内で施行のコンセンサスが得られ，
文書による同意が得られた造血器腫瘍および再
生不良性貧血の患者． 
ドナー：HLA 8 座中、アリル 4 座以上 6 座以下
合致した血縁者．幹細胞ソースは末梢血幹細胞
または骨髄いずれも可とする． 
前処置：症例および疾患背景により，いずれか
を選択． 
<前処置 1> 全身放射線照射（12 Gy/6 Fr），リ
ン酸フルダラビン（150 mg/m2） 
<前処置 2> 静注ブスルファン（12.8 mg/kg），
リン酸フルダラビン（150 mg/m2），全身放射線
照射（2 Gy）  

免疫抑制：シクロフォスファミド（Day 3 およ
び day 5．50 mg/kg × 2 日間），サイクロスポ
リン（Day -1 から持続静注），MMF（Day -1 か
ら day 30 まで）2000 mg/日 
 
（倫理面への配慮） 
 計画内容は筑波大学附属病院の研究倫理審査
委員会で承認を受けた．レシピエントおよびド
ナーには研究の趣旨を理解してもらい，研究へ
の参加は本人の自由意志によってのみ行われ．
参加しない場合も何ら臨床的不利益を蒙らない
ことを保障する．提供者の個人を特定できる情
報は，いかなる場所にも公表されない．また効
果・安全委員会を組織し，本研究の中止あるい
は変更の必要性を諮る． 
 
Ｃ．研究結果 
  難治性の造血器腫瘍 12 例（AML 5 例，ALL 
2 例，悪性リンパ腫 4 例，骨髄線維症 1 例，う
ち 7 例は active disease）に対して，本レジメ
ンを用いて移植を行った．年齢中央値 32.5 歳．
移植片は骨髄 2 例，末梢血幹細胞 10 例．11 例
は速やかに生着した（生着日中央値：17 日）が，
抗 HLA 抗体陽性の AML 症例では生着が得ら
れなかった．Day100 以内には重篤な感染症は
生じなかったが，１例で移植約７ヶ月後にウィ
ルス性肺炎が疑われる肺炎が生じた．2 例に
GVHD（grade2）を認めたが，他症例には
GVHD は出現しなかった．移植後 1 年時点での
再発は 65%，1 年 OS は 56%であった．また移
植後のリンパ球の各サブセットの回復も，HLA
一致ドナーからの移植後 CY を用いない移植と
同等であった． 



 
Ｄ．考察 
 骨髓非破壊的前処置と移植後 CY を用いたハ
プロ移植の報告 （Luznik, BBMT 2008）にお
いて，GVHD ，TRM とも良好であったが，1
年後の再発率は 51%に達した．これに対して，
骨髓破壊的前処置と移植後 CY を用いた 50 例
の報告（Bacigalupo, BBMT 2013）では，GVHD
（II-III）12%，TRM 18%であり，再発率も 26%
と良好な成績であった．同報告では骨髓破壊的
前処置と移植後 CY を用いたハプロ移植は，(1)
移植した造血幹細胞への悪影響を生じないこと 
(2)生着不全を予防できること  (3)重篤な
GVHDを予防できること (4)移植後の免疫再構
築に優れることが示唆された．我々の症例にお
いて，現時点では再発に関する評価は困難であ
るものの，通常の HLA 合致移植と比較しても
安全に施行できたものと考える． 
 
Ｅ．結論 
 移植後シクロフォスファミドを用いた HLA
半合致移植は，国内でも種々な施設で試みられ
つつある．経験を共有し，プロトコールの最適
化を図りつつ，試験規模の拡大を考慮すべきで
ある． 
 
Ｆ．健康危険情報 
  なし 
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低用量アレムツズマブを用いた進行期造血器腫瘍に対する HLA 不適合同種造血幹 

細胞移植の有効性の検討 

 

担当責任者 賀古 真一 自治医科大学附属さいたま医療センター 准教授      

 

 

研究要旨 
 
進行期造血器腫瘍において、同種造血幹細胞移植は治癒を目指せる唯一の治療方法となる。
HLA 不適合のハプロアイデンティカル血縁者はほとんどの患者が有している点、HLA 不適
合による強力な抗腫瘍効果を期待できる点から有効なドナーとなり得るが、その移植方法に
確立したものはない。我々は同種造血幹細胞移植が唯一根治を望める治療と考えられるもの
の HLA 適合の血縁・非血縁ドナーのいない進行期造血器疾患の患者に対して、ハプロアイ
デンティカル HLA 不適合ドナーから移植日 4 日前と 3 日前にアレムツズマブ 0.25mg/kg/日
を併用して同種末梢血幹細胞移植行い、有効性を検討した。主要評価項目である、移植後 60
日の時点でドナー細胞が生着し、3 度以上の急性 GVHD を発症せず生存しているということ
を評価できる 11 人について検討すると、感染症による早期死亡 1 名と原病死 1 名を除き、9
人が評価項目を満たした。2 回目の移植となった患者で 3 人の非寛解期死亡が認められてい
る点に注意が必要であるが、初回移植患者については安全に行うことができた。非寛解期移
植患者の原病コントロールが不良であり、今後は免疫抑制を減弱することで抗腫瘍効果増強
を図ることを検討する必要がある。 

 

Ａ．研究目的 
 
進行期造血器疾患において、同種造血幹細胞移
植が治癒を目指せる唯一の治療法となる。しか
し血縁や骨髄バンクに適切なドナーを見いだせ
ない患者もおり、その場合 HLA 不適合血縁ド
ナーが唯一のドナーとなる。我々はこれまで
CD52 抗体であるアレムツズマブを前処置に併
用してレシピエント並びにドナーのリンパ球を
強力に抑制することでハプロアイデンティカル
ドナーからの HLA 不適合移植を行ってきた。
しかし高リスクの疾患では原病のコントロール
が不十分となってしまうことが多く、アレムツ
ズマブによるドナーリンパ球抑制が強すぎる可
能性が示唆された。そこで移植片対腫瘍効果を
高めるためにアレムツズマブを減量し、低用量
アレムツズマブを用いた進行期造血器疾患に対
するHLA不適合同種造血幹細胞移植を計画し、
その有効性を検討することとした。 
 
Ｂ．研究方法 
 
同種造血幹細胞移植を必要とする全身状態の保
たれた進行期造血器疾患の患者のうち、HLA 一

座不一致までの血縁ドナーもしくは骨髄バンク
ドナーがいない、もしくは骨髄バンクドナーの
コーディネートが待てない場合で、ハプロアイ
デンティカル HLA 不適合ドナーがいる患者が
対象となる。ドナーソースには末梢血幹細胞を
用いる。 
通常の移植前処置に加えて移植日 4 日前と 3 日
前にアレムツズマブ 0.25mg/kg/日を併用し、さ
らにシクロスポリンと短期メソトレキセート療
法を移植片対宿主病(GVHD)の予防として用い
る。 
主要評価項目は移植後 60 日の時点でドナー細
胞が生着し、3 度以上の急性 GVHD の発症が無
く、かつ生存している患者の割合である。副次
的評価項目は 1 年再発率、1 年非再発死亡率、1
年生存率ならびにリンパ球分画などから評価す
る免疫回復についてである。 
目標登録患者数は 14 人である。 
 
（倫理面への配慮） 
 
本研究はアレムツズマブを用いた前向き臨床研
究であり、自治医科大学附属さいたま医療セン



ター倫理委員会の承認を得て行っている。 
被験者に本臨床試験を書面で説明し、署名入り
の同意書を保管する。20 歳未満の患者において
は親権者を代諾者とし、被験者と代諾者どちら
にも書面で説明し、同意書に両者の署名をいた
だき保管する。  
ドナーに対する診療行為は本臨床試験への参加
の有無によって変化を生じないため、通常の造
血幹細胞ドナーに対する説明同意文書によって
書面で同意を得る。 
 
Ｃ．研究結果 
 
平成 27 年 2 月までで、目標登録患者数である
14 人の登録が終わり、13 人の患者の HLA 不一
致移植が低用量アレムツズマブを用いて行われ
た。（14 人目の患者の移植は 3 月に行われる予
定である。）主要評価項目を評価できる移植後
60 日以上経過している 11 人については、男性
8 人、女性 3 人で年齢中央値は 29 歳（範囲 19-61
歳）であり、4 名が 2 回目の移植であった。寛
解期移植は 1 名のみで、ハプロアイデンティカ
ル HLA 不適合移植は同胞間が 5 人、親子間が
6 人であった。 
感染症による移植後早期死亡 1 名を除き、中央
値 20 日で全員が好中球生着を認め、完全ドナ
ー型であることが確認された。急性 GVHD は 1
度が 4 人のみであり、慢性 GVHD も限局型が 2
人であった。原病増悪により移植後 57 日に死
亡した患者が 1 名いたため、主要評価項目であ
る移植後 60 日の時点でのドナー細胞の生着、3
度以上の急性 GVHD 発症なく生存を満たした
患者は 9 人であった。これまでのところ非再発
死亡 3 人、原病死 4 人であるが、長期生存者も
認められている（移植後 889,726,545,35 日生
存）。 
ウイルス感染としてはサイトメガロウイルス
(CMV)については 9 人で抗原血症が認められた
ものの、CMV 感染症を発症した患者は 1 名も
いなかった。アシクロビル 200mg/日を予防投
与していたにも関わらず、ヘルペスウイルス感
染症の発症が 4 人で認められた。 
 
Ｄ．考察 
 
HLA 不適合移植であったが、感染による早期死
亡患者 1 名を除いて全例で生着し、ドナー型キ
メリズムを確認することができた。また重度の
GVHD 発症も認められなかった。2 回目の移植
となった 4 人中 3 人で早期死亡 1 名を含む、非
再発死亡が認められた。通常移植でも合併症リ
スクの高い移植であるが、今後非寛解期移植を
減らすための検討が必要である。また非寛解期

移植症例では 4 人が原病死をしており、疾患の
長期コントロールは困難であることが多かっ
た。。非寛解期患者に対しては移植前処置や
GVHD 予防の工夫が今後必要であると考える。 
また低用量アシクロビル予防投与下でアシクロ
ビル抵抗性のヘルペスウイルス感染症発症が多
く認められた。ヘルペスウイルス感染症予防に
ついても検討していく必要がある。 
 
Ｅ．結論 
 
0.5mg/kg のアレムツズマブを用いたハプロア
イデンティカルドナーからの HLA 不適合移植
は、特に初回移植では安全に施行することがで
きる。しかし非寛解期移植の成績は不良であり、
今後は免疫抑制を減弱することで抗腫瘍効果増
強を図ることを検討する必要がある。 
 
F．研究発表 
 1.  論文発表 
 
1. Kawamura K, Wada H, Yamasaki R, 

Ishihara Y, Sakamoto K, Ashizawa M, Sato 
M, Machishima T, Terasako K, Kimura S, 
Kikuchi M, Nakasone H, Yamazaki R, 
Kanda J, Kako S, Tanihara A, Nishida J, 
Kanda Y. Prophylactic role of long-term 
ultra-low-dose acyclovir for varicella zoster 
virus disease after allogeneic hematopoietic 
stem cell transplantation. Int J Infect Dis. 
19:26-32,2014 

2. Kimura SI, Wada H, Ishihara Y, 
Kawamura K, Sakamoto K, Yamasaki R, 
Ashizawa M, Machishima T, Sato M, 
Terasako K, Nakasone H, Kikuchi M, 
Okuda S, Kako S, Kanda J, Yamazaki R, 
Tanihara A, Nishida J, Kanda Y. D-index 
dose not predict the development of 
pulmonary infection in acute myeloid 
leukemia patients undergoing 
consolidation chemotherapy with high-dose 
cytarabine. Hematology. 19:107-112,2014 

3. Kanda Y, Wada H, Yamasaki R, 
Kawamura K, Ishihara Y, Sakamoto K, 
Ashizawa M, Sato M, Machishima T, 
Terasako-Saito K, Kimura SI, Nakasone H, 
Kikuchi M, Yamazaki R, Kanda J, Kako S, 
Nishida J, Tsunoda H, Omori Y, Nakazawa 
M, Tanaka O. Protection of ovarian 
function by two distinct methods of ovarian 
shielding for young female patients who 
receive total body irradiation. Annals of 
Hematology. 93:287-292,2014 

4. Nakasone H, Tanaka Y, Yamazaki R, 
Terasako K, Sato M, Sakamoto K, 
Yamasaki R, Wada H, Ishihara Y, 
Kawamura K, Machishima T, Ashizawa M, 
Kimura SI, Kikuchi M, Tanihara A, Kanda 



J, Kako S, Nishida J, Kanda Y. Single-cell 
T-cell receptor- β  analysis of 
HLA-A*2402-restricted CMV- pp65-specific 
cytotoxic T-cells in allogeneic 
hematopoietic SCT.   International 
Journal of Infectious Diseases. 
49:87-94,2014 

5. Tanaka Y, Yamazaki R, Terasako-Saito K, 
Nakasone H, Akahoshi Y, Nakano H, Ugai 
T, Wada H, Yamasaki R, Ishihara Y, 
Kawamura K, Sakamoto K, Ashizawa M, 
Sato M, Kimura S, Kikuchi M, Kako S, 
Kanda J, Tanihara A, Nishida J, Kanda Y. 
Universal cytotoxic activity of a HTLV-1 
Tax-specific T cell clone from an 
HLA-A*24:02  patient with adult T-cell 
leukemia against a variety of 
HTLV-I-infected T-cells. Immunol Lett. 
158:120-125,2014 

6. Nakasone H, Terasako-Saito K, Yamazaki 
R, Sato M, Tanaka Y, Sakamoto K, Kurita 
M, Yamasaki R, Wada H, Ishihara Y, 
Kawamura K, Machishima T, Ashizawa M, 
Kimura S, Kikuchi M, Tanihara A, Kanda 
J, Kako S, Nishida J, Yamada S, Kanda Y. 
Impact of high-/middle-molecular-weight 
adiponectin on the synthesis and 
regulation of extracellular matrix in 
dermal fibroblasts. Exp Hematol. 
42:261-273,2014 

7. Sato M, Nakasone H, Terasako-Saito K, 
Sakamoto K, Yamazaki R, Tanaka Y, 
Akahoshi Y, Nakano H, Ugai T, Wada H, 
Yamasaki R, Ishihara Y, Kawamura K, 
Ashizawa M, Kimura SI, Kikuchi M, 
Tanihara A, Kanda J, Kako S, Nishida J, 
Kanda Y. Prediction of infectious 
complications by the combination of plasma 
procalcitonin level and localized infection 
before allogeneic hematopoietic cell 
transplantation. Bone Marrow Transplant. 
49:553-560,2014 

8. Ashizawa M, Akahoshi Y, Nakano H, Ugai 
T, Wada H, Yamasaki R, Ishihara Y, 
Kawamura K, Sakamoto K, Sato M, 
Terasako K, Kimura S, Kikuchi M, 
Nakasone H, Kako S, Kanda J, Yamazaki 
R, Tanihara A, Nishida J, Kanda Y. A 
combination of fludarabine, half-dose 
cyclophosphamide, and anti-thymocyte 
globulin is an effective conditioning 
regimen before allogeneic stem cell 
transplantation for aplastic anemia. Int J 
Hematol. 99:311-317,2014 

9. Kimura S, Akahoshi Y, Nakano H, Ugai T, 
Wada H, Yamasaki R, Ishihara Y, 
Kawamura K, Sakamoto K, Ashizawa M, 
Sato M, Terasako-Saito K, Nakasone H, 
Kikuchi M, Yamazaki R, Kako S, Kanda J, 
Tanihara A, Nishida J, Kanda Y. Antibiotic 

prophylaxis in hematopoietic stem cell 
transplantation. A meta-analysis of 
randomized controlled trials. J Infect. 
69:13-25,2014 

10. Kato H, Kawase T, Kako S, Mizuta S, 
Kurokawa M, Mori T, Ohashi K, Iwato K, 
Miyamura K, Hidaka M, Sakamaki H, 
Suzuki R, Morishima Y, Tanaka J; Adult 
Acute Lymphoblastic Leukemia Working 
Group of Japan Society for Hematopoietic 
Cell Transplantation (JSHCT). Analysis of 
outcomes following autologous stem cell 
transplantation in adult patients with 
Philadelphia chromosome-negative acute 
lymphoblastic leukemia during first 
complete remission. Haematologica. 
99:e228-230,2014 

11. Ishihara Y, Kanda J, Tanaka K, Nakano H, 
Ugai T, Wada H, Yamasaki R, Kawamura 
K, Sakamoto K, Ashizawa M, Sato M, 
Terasako-Saito K, Kimura S, Kikuchi M, 
Nakasone H, Yamazaki R, Kako S, Nishida 
J, Watanabe K, Kanda Y. Severe oral 
infection due to Lactobacillus rhamnosus 
during induction chemotherapy for acute 
myeloid leukemia. Int J Hematol. 2014 
Dec;100(6):607-10 

12. Yamazaki R, Tanaka Y, Nakasone H, Sato 
M, Terasako-Saito K, Sakamoto K, 
Akahoshi Y, Nakano H, Ugai T, Yamasaki 
R, Wada H, Ishihara Y, Kawamura K, 
Ashizawa M, Kimura SI, Kikuchi M, Kako 
S, Kanda J, Tanihara A, Nishida J, Kanda 
Y. Allotype analysis to determine the origin 
of cytomegalovirus immunoglobulin-G after 
allogeneic stem cell transplantation. 
Transpl Infect Dis. 16:904-913,2014 

13. Terasako-Saito K, Nakasone H, Tanaka Y, 
Yamazaki R, Sato M, Sakamoto K, 
Ishihara Y, Kawamura K, Akahoshi Y, 
Hayakawa J, Wada H, Harada N, Nakano 
H, Kameda K, Ugai T, Yamasaki R, 
Ashizawa M, Kimura SI, Kikuchi M, 
Tanihara A, Kanda J, Kako S, Nishida J, 
Kanda Y. Persistence of recipient-derived 
as well as donor-derived clones of 
cytomegalovirus pp65-specific cytotoxic T 
cells long after allogeneic hematopoietic 
stem cell transplantation. Transpl Infect 
Dis. 16:930-940,2014 

 
2.  学会発表 

1. 賀古 真一, 神田 善伸, 加藤 淳, 山本 渉, 加
藤 せい子,  鬼塚 真仁, 横田 朗, 多々良 礼
音, 横山 洋紀, 萩原 真紀, 臼杵 憲祐, 後藤 
守孝, 渡部 玲子, 川井 信孝, 齋藤 貴之, 金森 
平和, 高橋 聡, 岡本 真一：移植決断時の治療
方針が骨髄異形成症候群の治療成績に与える
影響に関する後方視的検討 第 36 回日本造血



細胞移植学会総会 一般口演 沖縄 2014 年 3 月 
2. Shinichi Kako, Yu Akahoshi, Hirofumi 

Nakano, Tomotaka Ugai, Hidenori Wada, 
Ryoko Yamasaki, Yuko Ishihara, Koji 
Kawamura, Kana Sakamoto, Miki Sato, 
Masahiro Ashizawa, Kiriko Terasako-Saito, 
Shun-ichi Kimura, Misato Kikuchi, Hideki 
Nakasone, Rie Yamazaki, Junya Kanda, 
Junji Nishida, Yoshinobu Kanda: 
Meta-analysis to Evaluate the Different 
Effect of Intensive Regimens between T- and 
B-lineage ALL: The Use of Dexamethasone, 
L-asparaginase, and/or Methotrexate May 
Improve the Outcome of T-lineage ALL. The 
5th JSH International Symposium poster, 
Hamamatsu, May,2014 

3. 賀古 真一, 神田 善伸, 加藤 淳, 山本 渉, 加
藤 せい子,  鬼塚 真仁, 横田 朗, 多々良 礼
音, 横山 洋紀, 萩原 真紀, 臼杵 憲祐, 後藤 
守孝, 渡部 玲子, 川井 信孝, 齋藤 貴之, 金森 
平和, 高橋 聡, 岡本 真一：移植決断時の治療
方針は骨髄異形成症候群患者の移植成績に影
響を与えない：KSGCT における後方視的検討 
第 76 回日本血液学会総会 一般口演 大阪 
2014 年 11 月 

4. 賀古真一、赤星佑、原田尚憲、中野裕史、亀田   
  和明、鵜飼知嵩、山﨑諒子、和田英則、石原優  
  子、河村浩二、坂本佳奈、佐藤美樹、蘆澤正弘、     
  寺迫-斎藤桐子、木村俊一、菊地美里、仲宗根 
    秀樹、山﨑理絵、諫田淳也、神田善伸 抗ヒト 
    胸腺細胞免疫グロブリン(ATG: サイモグロブ  
   リン)を用いた、進行期造血器腫瘍に対する 
   HLA 不適合同種造血幹細胞移植の安全性と有 
  効性に関する後方視的検討 第 37回 日本造血  
  細胞移植学会総会 ポスター 神戸 2015 年 3  
  月 
 
G．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
 1. 特許取得 
  なし 
 
2. 実用新案登録 
  なし 
 
3.その他 
 特記すべきことなし 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 



 

 

様式第１９

委託業務題目「a 班研究の統括, b アレムツズマブを用いたHLA不適合移植の開発, c 腫瘍・感染症特異的免疫の研究」

機関名　自治医科大学

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果
(発表題目、口頭 ・ポスター発表の別)

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外

の別

造血幹細胞移植後CMV特異的細胞傷害
性T細胞の受容体レパトアおよびキメ
リズム解析

斎藤桐子、仲宗根秀樹、田中ゆきえ、
佐藤美樹、山崎理絵、赤星佑、中野裕
史、鵜飼知嵩、和田英則、山崎諒子、
石原優子、河村浩二、坂本佳奈、蘆澤
正弘、木村俊一、菊地美里、奥田慎
也、諫田淳也、賀古真一、西田淳二、
神田善伸

第76回日本血液学
会学術集会

2014年11月 国内

抗ヒト胸腺細胞免疫グロブリン(ATG:
サイモグロブリン)を用いた、進行期
造血器腫瘍に対するHLA不適合同種
造血幹細胞移植の安全性と有効性に関
する後方視的検討

賀古真一、赤星佑、原田尚憲、中野裕
史、亀田和明、鵜飼知嵩、山﨑諒子、
和田英則、石原優子、河村浩二、坂本
佳奈、佐藤美樹、蘆澤正弘、町島智
人、寺迫-斎藤桐子、木村俊一、菊地
美里、仲宗根秀樹、山﨑理絵、諫田淳
也、神田善伸

第37回日本造血細胞
移植学会総会

2015年3月 国内

非血縁者間骨髄移植におけるHLA不適
合方向が移植成績に及ぼす影響–
JSHCT HLAワーキンググループによる
後方視的解析

諫田淳也、前田嘉信、大橋一輝、福田
隆浩、宮村耕一、森慎一郎、森島泰
雄、熱田由子、神田善伸

第37回日本造血細胞
移植学会総会

2015年3月 国内

自家造血幹細胞移植後の低用量アシク
ロビルによるHSVおよびVZV再活性化予
防の後方視的研究

河村浩二、赤星佑、原田尚憲、中野裕
史、亀田和明、鵜飼知嵩、和田英則、
山崎諒子、石原優子、坂本佳奈、蘆澤
正弘、佐藤美樹、斎藤桐子、木村俊
一、菊地美里、仲宗根秀樹、山崎理
絵、諫田淳也、賀古真一、神田善伸

第37回日本造血細胞
移植学会総会

2015年3月 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Impact of high-/middle-molecular-
weight adiponectin on the synthesis
and regulation of extracellular matrix
in dermal fibroblasts

Nakasone H, Terasako-Saito K,
Yamazaki R, Sato M, Tanaka Y,
Sakamoto K, Kurita M, Yamasaki R,
Wada H, Ishihara Y, Kawamura K,
Machishima T, Ashizawa M, Kimura
SI, Kikuchi M, Tanihara A, Kanda J,
Kako S, Nishida J, Yamada S, Kanda Y

Exp Hematol 2014 国外

Changes in the clinical impact of high-
risk HLA allele mismatch
combinations on the outcome of
unrelated bone marrow transplantation

Kanda Y, Kanda J, Atsuta Y, Fuji S,
Maeda Y, Ichinohe T, Takanashi M,
Ohashi K, Fukuda T, Miyamura K,
Mori T, Sao H, Kobayashi N, Iwato K,
Sawada A, Mori S. for the HLA
working group of the Japan Society for
Hematopoietic Cell Transplantation

Biol Blood Marrow
Transplant

2014 国外

学　会　等　発　表　実　績



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Impact of HLA allele mismatch on the
clinical outcome in serologically
matched related hematopoietic SCT

Fuji S, Kanda J, Kato S, Ikegame K,
Morishima S, Miyamoto T, Hidaka M,
Kubo K, Miyamura K, Ohashi K,
Kobayashi H, Maesako Y, Adachi S,
Ichinohe T, Atsuta Y, Kanda Y

Bone Marrow
Transplant

2014 国外

Impact of HLA mismatch direction on
the outcome of unrelated bone marrow
transplantation: A retrospective
analysis from the JSHCT

Kanda J, Ichinohe T, Fuji S, Maeda Y,
Ohashi K, Fukuda T, Miyamura K,
Iwato K, Eto T, Nakamae H,
Kobayashi N, Mori T, Mori SI,
Morishima Y, Atsuta Y, Kanda Y

Biol Blood Marrow
Transplant

2014 国外

Decision analysis for donor selection in
stem cell transplantation-HLA-8/8
allele-matched unrelated donor vs HLA-
1 AG mismatched related donor

Kanda J, Fuji S, Kato S, Takami A,
Tanaka J, Miyamura K, Ohashi K,
Fukuda T, Ozawa Y, Kanamori H, Eto
T, Kobayashi N, Iwato K, Morishima
Y, Sakamaki H, Atsuta Y, Kanda Y

Blood Cancer J 2014 国外

Protection of ovarian function by two
distinct methods of ovarian shielding
for young female patients who receive
total body irradiation

Kanda Y, Wada H, Yamasaki R,
Kawamura K, Ishihara Y, Sakamoto K,
Ashizawa M, Sato M, Machishima T,
Terasako-Saito K, Kimura SI,
Nakasone H, Kikuchi M, Yamazaki R,
Kanda J, Kako S, Nishida J, Tsunoda
H, Omori Y, Nakazawa M, Tanaka O

Annals of
Hematology

2014 国外

Single-cell T-cell receptor-beta analysis
of HLA-A*2402-restricted CMV- pp65-
specific cytotoxic T-cells in allogeneic
hematopoietic SCT

Nakasone H, Tanaka Y, Yamazaki R,
Terasako K, Sato M, Sakamoto K,
Yamasaki R, Wada H, Ishihara Y,
Kawamura K, Machishima T,
Ashizawa M, Kimura SI, Kikuchi M,
Tanihara A, Kanda J, Kako S, Nishida
J, Kanda Y

 Bone Marrow
Transplant

2014 国外



 
 

様式第１９

委託業務題目「a 多剤併用GVHD予防によるHLA不適合移植の開発、b 不適合移植後のHLA抗体の解析」

機関名　兵庫医科大学　血液内科

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果
(発表題目、口頭 ・ポスター発表の別)

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外

の別

Clinical usefulness of WT1 mRNA
expression in bone marrow detected
using a new WT1 mRNA assay kit for
monitoring acute myeloid leukemia: A
comparison with peripheral blood WT1
mRNA expressions.

Ishiyama K, Miyawaki S, Kitamura K,
Suzuki K, Ishikawa J, Ogawa H, Imai
K, Naoe T, Chiba S, Miyazaki Y, Hatta
Y, Kurokawa M, Ueda Y, Koga D,
Sugiyama H, Takaku F.

The 19 th European
Hematology
Association

2014.6.12-15 国外

Spousal Hematopoietic Stem Cell
Transplantation for Post-Transplant
Relapse/Rejection.

Ikegame K, Kaida K, Ishii S, Yoshihara
S,  Taniguchi K, Inoue T, Tamaki H,
Okada M, Soma T,  Ogawa H.

2015 BMT Tandem
Tandem Meetings

2015.2.11-15 国外

The Impact of HLA Mismatch Only in
the Host-Versus-Graft Direction on the
Outcome of Related Hematopoietic
Stem Cell Transplantation for Patients
with HLA-Homozygous Haplotypes: A
Retrospective Analysis of the JSHCT
HLA Working Group Study.

Kanda J, Ikegame K, Fuji S, Fukuda
T,  Kurokawa M, Ogawa H, Ohashi K,
Ishikawa J, Inoue M, Ichinohe T,
Atsuta Y, Kanda Y.

2015 BMT Tandem
Tandem Meetings

2015.2.11-15 国外

Low Incidence of Human Herpesvirus 6
Reactivation in Unmanipulated HLA-
Haploidentical Related Stem Cell
Transplantation with Corticosteroid As
Graft-Versus-Host Disesase
Prophylaxis.

Tamaki H, Ikegame K, Yoshihara S,
Kaida K, Inoue T, Okada M, Soma T,
Ogawa H.

2015 BMT Tandem
Tandem Meetings

2015.2.11-15 国外

Prediction of Skin Trouble in Patients
Undergoing Allogeneic Hematopoietic
Stem Cell Transplantation Using
Generalized Additive Model.

Ueki S, Tsujitani M, Teranishi Y,
Miyamoto J, Mori R, Ogawa H,
Ikegame K

2015 BMT Tandem
Tandem Meetings

2015.2.11-15 国外

進行期血液腫瘍に対する、低容量ATGとス
テロイドを用いたunmanipulated
haploidentical RIST

小川啓恭
第37回日本造血細
胞移植学会

2015.3.5-7 国内

high tumor burdenを有するHLA半合致
移植患者に対する、減量　GVHD予防の有
用性

海田勝仁, 池亀和博, 井上貴之, 岡田昌也,
玉置広哉, 相馬俊裕, 藤盛好啓, 小川啓恭

第37回日本造血細
胞移植学会

2015.3.5-7 国内

ハプロタイプを共有しない血縁ドナーからの
造血幹細胞移植

海田勝仁, 池亀和博, 井上貴之, 岡田昌也,
玉置広哉, 相馬俊裕, 藤盛好啓, 小川啓恭

第37回日本造血細
胞移植学会

2015.3.5-7 国内

学　会　等　発　表　実　績



 
 

 

 

 

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Soluble interleukin-2 receptor level on day
7 as a predictor of graft-versus-host
disease after HLA-haploidentical stem
cell transplantation using reduced
intensity conditioning.

Kaida K, Ikegame K, Ikemoto J,
Murata R, Irie R, Yoshihara S, Ishii S,
Okada M, Inoue T, Tamaki H, Soma T,
Fujimori Y, Kai S, Ogawa H.

International Journal
of Hematology

2014 国外

Recombinant human soluble
thrombomodulin attenuates FK506-
induced endothelial dysfunction through
prevention of Akt inactivation.

Eguchi R, Fujimori Y, Okada M,
Tamaki H, Wakabayashi I, Ogawa H.

Experimental Cell
Research

2014 国外

Comparison of angiogenic, cytoprotective,
and immunosuppressive properties of
human amnion- and chorion-derived
mesenchymal stem cells

Yamahara K, Harada K, Ohshima M,
Ishikane S, Ohnishi S, Tsuda H, Otani
K, Taguchi A, Soma T, Ogawa H,
Katsuragi S, Yoshimatsu J, Harada-
Shiba M, Kangawa K, Ikeda T.

PLos One 2014 国外

Allogeneic transplantation for primary
myelofibrosis with bone marrow,
peripheral blood, or umbilical cord blood:
An analysis of the JSHCT.

Murata, M, Nishida T, Taniguchi S,
Ohashi K, Ogawa H, Fukuda T, Mori
T, Kobayashi H, Nakaseko C,
Yamagata N, Morishima Y,
Nagamura-Inoue T, Sakamaki H,
Atsuta Y, Suzuki R, Naoe T.

Bone Marrow
Transplantation

2014 国外

The preventative effects of recombinant
thrombomodulin on transplantation-
associated coagulopathy after allogeneic
hematopoietic stem cell transplantation.

Nomura S, Ishii K, Maeda Y,
Katayama Y, Yagi H, Fujishima N,
Ota S, Seki M, Okada M, Ikezoe T,
Hayashi K, Fujita S, Satake A, Ito T,
Kyo T, Ishida Y, Chiba S, Ogawa H,
Tanimoto M, Sawada K.

Journal of Stem Cell
Research & Therapy

2014 国外

Primary follicular lymphoma of the spleen
incidentally found in a patient with
alcohol- and hepatitis C-related liver
cirrhosis

Matsuda I, Okada M, Inoue T,
Tokugawa T, Ogawa H, Hirota S

Int J Clin Exp Pathol 2014 国外

Outcome of allogeneic hematopoietic stem
cell transplantation for acute myeloid
leukemia patients with central nervous
system involvement.

Aoki J, Ishiyama K, Taniguchi S,
Fukuda T, Ohashi K, Ogawa H,
Kanamori H, Eto T, Iwato K,
Sakamaki H, Morishima Y, Nagamura
T, Atsuta Y, Takami A.

Biology of Blood and
Marrow

Transplantation
2014 国外

Risk analysis of falls in patients
undergoing allogeneic hematopoietic stem
cell transplantation.

Ueki D, Ikegame K, Kozawa M,
Miyamoto J, Mori R, Ogawa H.

Clinical Journal of
Oncology Nursing

2014 国外



 
 

 

様式第１９

委託業務題目「造血細胞移植における免疫応答解析」

機関名    東京女子医科大学 

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果
(発表題目、口頭 ・ポスター発表の別)

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外

の別

造血細胞移植の移植免疫学
ーNK細胞の役割ー

田中淳司
第76回日本血液学

会教育講演
2014.10.31 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Etoposide-containing conditioning
regimen reduces the occurrence of
hemophagocytic lymphohistiocytosis
after SCT.

Kobayashi R, Tanaka J, Hashino S,
Ota S, Torimoto Y, Kakinoki Y,
Yamamoto S, Kurosawa M,
Hatakeyama N, Haseyama Y, Sakai H,
Sato K, Fukuhara T.

Bone Marrow
Transplant.

2014 国外

Epstein-barr virus-associated smooth
muscle tumors after bone marrow
transplantation.

Hayase E, Fujimoto K, Mitsuhashi T,
Hatanaka Y, Yoshida M, Takemura R,
Iwasaki J, Shiratori S, Sugita J, Kondo
T, Tanaka J, Imamura M, Matsuno Y,
Teshima T.

Transplantation. 2014 国外

Bone Marrow Graft-versus-Host
Disease: Evaluation of Its Clinical
Impact on Disrupted Hematopoiesis
after Allogeneic Hematopoietic Stem
Cell Transplantation.

Shono Y, Shiratori S, Kosugi-Kanaya
M, Ueha S, Sugita J, Shigematsu A,
Kondo T, Hashimoto D, Fujimoto K,
Endo T, Nishio M, Hashino S, Matsuno
Y, Matsushima K, Tanaka J, Imamura
M, Teshima T.

Biol Blood Marrow
Transplant.

2014 国外

Pre-transplant administration of
imatinib for allogeneic hematopoietic
stem cell transplantation in patients
with BCR-ABL-positive acute
lymphoblastic leukemia.

Mizuta S, Matsuo K, Imai K,
Nishiwaki S, kanamori H, Ohashi K,
Fukuda T, Onishi Y, Miyamura K,
Takahashi S, Onizuka M, Suzuki R,
Atsuta Y, Morishima Y, Kato K,
Sakamaki H, Tanaka J.

Blood 2014 国外

Donor lymphocyte infusion for the
treatment of relapsed acute myeloid
leukemia after allogeneic hematopoietic
stem cell transplantation : A
retrospective analysis by the Adult
AML Working Group of the Japan
Society for Hematopoietic Cell
Transplantation.

Takami A, Yano S, Yokoyama H,
Kuwatsuka Y, Yamaguchi T, Kanda Y,
Morishima Y, Fukuda T, Miyazaki Y,
Nakamae H, Tanaka J, Atsuta Y,
Kanamori H.

 Biol Blood Marrow
Transplant.

2014 国外

学　会　等　発　表　実　績



 
 

 

様式第１９

委託業務題目「ハプロ一致移植における骨髄由来培養間葉系幹細胞の有用性の検討」

機関名    名古屋大学

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果（発表題目、口頭 ・ポ
スター発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外

の別

Hematopoietic stem cell
transplantation from an alternative
donor for childhood aplastic anemia:
HLA haploidentical family donor vs
HLA mismatched unrelated donor

Takahashi Y.
40th Annual

Meeting of the
EBMT.

2014/4/9 国外

造血細胞移植後にみられる感染症
に対する治療の進歩

高橋 義行
第117回日本小児科

学会学術集会
2014/4/11 国内

Unmanipulated HLA haploidentical
bone marrow transplantation
combined with PBSC using high
dose ATG

高橋 義行、関屋 由子、川島 希、
成田 敦、土居崎 小夜子、奥野 友
介、入江 正寛、村松 秀城、濱 麻
人、小島 勢二.

第76回日本血液学
会学術集会

2014/10/31 国内

KIR ligand incompatible allogeneic
cord blood transplantation for high
risk neuroblastoma  as an KIR
mismatched NK cell
immunotherapy. 難治性神経芽腫に
対するＫＩＲリガンド不一致性同
種臍帯血移植を用いたアロＮＫ細
胞免疫療法の試み

高橋 義行
第56回日本小児血
液・がん学会学術

集会
2014/11/30 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Haematopoietic stem cell
transplantation for relapsed or
refractory anaplastic large cell
lymphoma: a study of children and
adolescents in Japan.

Fukano R, Mori T, Kobayashi R,
Mitsui T, Fujita N, Iwasaki F,
Suzumiya J, Chin M, Goto H,
Takahashi Y, Hara J, Park YD,
Inoue M, Koga Y, Inagaki J,
Sakamaki H, Adachi S, Kawa K,
Kato K, Suzuki R.

Br J Haematol 2015 国外

Choreito formula for BK virus-
associated hemorrhagic cystitis after
allogeneic hematopoietic stem cell
transplantation.

Kawashima N, Ito Y, Sekiya Y,
Narita A, Okuno Y, Muramatsu H,
Irie M, Hama A, Takahashi Y,
Kojima S.

Biol Blood
Marrow
Transplant

2015 国外

学　会　等　発　表　実　績



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Comparison of continuous and twice-
daily infusions of cyclosporine A for
graft-versus-host-disease prophylaxis
in pediatric hematopoietic stem cell
transplantation.

Umeda K, Adachi S, Tanaka S,
Ogawa A, Hatakeyama N, Kudo K,
Sakata N, Igarashi S, Ohshima K,
Hyakuna N, Chin M, Goto H,
Takahashi Y, Azuma E, Koh K,
Sawada A, Kato K, Inoue M, Atsuta
Y, Takami A, Murata M.

Pediatr Blood
Cancer

2015 国外

Bloodstream infection after stem cell
transplantation in children with
idiopathic aplastic anemia.

Kobayashi R, Yabe H, Kikuchi A,
Kudo K, Yoshida N, Watanabe K,
Muramatsu H, Takahashi Y, Inoue
M, Koh K, Inagaki J, Okamoto Y,
Sakamaki H, Kawa K, Kato K,
Suzuki R, Kojima S.

Biol Blood Marrow
Transplant

2014 国外

First-line treatment for severe
aplastic anemia in children: bone
marrow transplantation from a
matched family donor versus
immunosuppressive therapy.

Yoshida N, Kobayashi R, Yabe H,
Kosaka Y, Yagasaki H, Watanabe K,
Kudo K, Morimoto A, Ohga S,
Muramatsu H, Takahashi Y, Kato
K, Suzuki R, Ohara A, Kojima S.

Haematologica 2014 国外



 

 

様式第１９

委託業務題目「マウスモデルを使ったHLA不適合移植後の免疫寛容の誘導に関する検討」

機関名   岡山大学病院　血液・腫瘍内科

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果（発表題目、口頭 ・ポスター
発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外
の別

Host Tissue PD-1 Pathway
Contribute To Murine Chronic Graft-
Versus-Host Disease Via Th1+Th17+
Cells.

Takanori Yoshioka, Yusuke Meguri,
Takeru Asano, Taro Masunari,
Kumiko Kagawa, Koichi Nakase,
Yoshinobu Maeda, Mitsune
Tanimoto, Ken-ichi Matsuoka

American
Society of
Hematology 56th
Annual Meeting,
San Francisco

2014/12/5 国外

Use of Recombinant
Thrombomodulin for Thrombotic
Microangiopathy after Hematopoietic
Stem Cell Transplantation
Ameliorate Disease Severity

Hideaki Fujiwara, Yoshinobu
Maeda, Yasuhisa Sando, Makoto
Nakamura, Katsuma Tani,
Takanori Ishikawa, Hisakazu
Nishimori, Ken-Ichi Matsuoka,
Nobuharu Fujii, Eisei Kondo,
Mitsune Tanimoto

American
Society of
Hematology 56th
Annual Meeting,
San Francisco

2014/12/5 国外

Anti-IL-12/23 p40 Antibody
Attenuates Chronic Graft Versus
Host Disease Via Suppression of
IFN-γ/IL-17-Producing Cells

Taiga Kuroi, Sachiyo Okamoto,
Kyosuke Saeki, Yujin Kobayashi,
Hisakazu Nishimori, Hideaki
Fujiwara, Ken-ichi Matsuoka,
Nobuharu Fujii, Eisei Kondo,
Mitsune Tanimoto, Yoshinobu
Maeda

American
Society of
Hematology 56th
Annual Meeting,
San Francisco

2014/12/5 国外

Host Immune Status Determines the
Effects of Therapeutic Interleukin-2
Administration: Enhancement of
GVL or Induction of Tolerance?

Yusuke Meguri, Takeru Asano,
Takanori Yoshioka, Haruka Izumi,
Yuriko Kishi, Yoshinobu Maeda,
Mitsune Tanimoto, Ken-ichi
Matsuoka

American
Society of
Hematology 56th
Annual Meeting,
San Francisco

2014/12/5 国外

Recombinant Thrombomodulin for
the Treatment of Transplantation-
Associated Coagulopathy after
Allogeneic Hematopoietic Stem Cell
Transplantation

Kazuyoshi Ishii, Shosaku Nomura,
Tomoki Ito, Yuta Katayama, Taiichi
Kyo, Shuichi Ota, Masanori Seki,
Shigeru Chiba, Yoshinobu Maeda,
Mitsune Tanimoto, Takayuki Ikezoe,
Hideo Yagi, Yoji Ishida, Naohito
Fujishima, Kenichi Sawada

American
Society of
Hematology 56th
Annual Meeting,
San Francisco

2014/12/5 国外

学　会　等　発　表　実　績



 
 

 

 

 

 

 

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Anti-IL-12/23 p40 antibody
attenuates experimental chronic
graft versus host disease via
suppression of IFN-γ/IL-17-
producing cells.

Okamoto S, Fujiwara H, Nishimori
H, Matsuoka K, Fujii N, Kondo E,
Tanaka T, Yoshimura A, Tanimoto
M, Maeda Y.

J Immunol in press 国外

The impact of HLA mismatch
direction on the outcome of unrelated
bone marrow transplantation: A
retrospective analysis from the
JSHCT

Kanda J, Ichinohe T, Fuji S, Maeda
Y, Ohashi K, Fukuda T, Miyamura
K, Iwato K, Eto T, Nakamae H,
Kobayashi N, Mori T, Mori SI,
Morishima Y, Atsuta Y, Kanda Y.

Biol Blood Marrow
Transplant

in press 国外

Prognostic significance of pleural or
pericardial effusion, and the
implication of optimal treatment in
primary mediastinal large B-cell
lymphoma: a multicenter
retrospective study in Japan.

Aoki T, Izutsu K, Suzuki R,
Nakaseko C, Arima H, Shimada K,
Tomita A, Sasaki M, Takizawa J,
Mitani K, Igarashi T, Maeda Y,
Fukuhara N, Ishida F, Niitsu N,
Ohmachi K, Takasaki H, Nakamura
N, Kinoshita T, Nakamura S, Ogura
M.

Haematologica in press 国外

Programmed Death-1 Pathway in
Host Tissues Ameliorates Th17/Th1-
Mediated Experimental Chronic
Graft-versus-Host Disease.

Fujiwara H, Maeda Y, Kobayashi K,
Nishimori H, Matsuoka K, Fujii N,
Kondo E, Tanaka T, Chen L, Azuma
M, Yagita H, Tanimoto M.

J Immunol 2014 国外

Changes in the clinical impact of
high-risk HLA allele mismatch
combinations on the outcome of
unrelated bone marrow
transplantation

Kanda Y, Kanda J, Atsuta Y, Fuji S,
Maeda Y, Ichinohe T, Takanashi M,
Ohashi K, Fukuda T, Miyamura K,
Mori T, Sao H, Kobayashi N, Iwato
K, Sawada A, Mori S.

Biol Blood Marrow
Transplant

2014 国外

mTOR inhibitors permit regulatory
T cell reconstitution and inhibit
chronic GVHD

Sugiyama H, Maeda Y, Nishimori
H, Yamasuji Y, Matsuoka K, Fujii
N, Kondo E, Shinagawa K, Tanaka
T, Takeuchi K, Teshima T, and
Tanimoto M

Biol Blood Marrow
Transplant

2014 国外



 
 

 

 

 

 

様式第１９

委託業務題目「生物統計的検討」

機関名    京都大学

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果（発表題目、口頭 ・ポ
スター発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外
の別

　特記すべき発表はなし

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

（学会誌・雑誌等名）
発表した時期

国内・外
の別

Incorporating historical data in
Bayesian phase I trial design: The
Caucasian-to-Asian toxicity
tolerability problem.

Takeda K, Morita S.
Therapeutic

Innovation &
Regulatory Science

in press 国外

Biomarker-based Bayesian
randomized phase II clinical trial
design to identify a sensitive patient
subpopulation.

Morita S. Yamamoto H, Sugitani Y. Stat Med 2014 国外

Exploring  ethnic differences in
toxicity in early phase clinical trials
for oncology drugs.

Ogura T, Morita S, Yonemori K,
Nonaka T, Urano T.

 Therapeutic
Innovation &

Regulatory Science
2014 国外

A continual reassessment method
with cohort size adaptation based on
Bayesian posterior probabilities in
phase I dose-finding studies.

Kakizume T, Morita S.
Therapeutic

Innovation &
Regulatory Science

2014 国外

Progression-Free Survival as a
Surrogate for Overall Survival in
Advanced/Recurrent Gastric Cancer
Trials: A Meta-Analysis.

Paoletti X, Oba K, Bang YJ, Bleiberg
H, Boku N, Bouché O, Catalano P,
Fuse N, Michiels S, Moehler M,
Morita S, Ohashi Y, Ohtsu A, Roth
A, Rougier P, Sakamoto J, Sargent
D, Sasako M, Shitara K, Thuss-
Patience P, Cutsem EV,
Burzykowski T, Buyse M; on behalf
of the GASTRIC group.

J Natl Cancer Inst 2013 国外

学　会　等　発　表　実　績



 

 

 

様式第１９

機関名：一般社団法人　日本造血細胞移植データセンター

１．学会等における口頭・ポスター発表

発表した成果（発表題目、口頭 ・ポスター
発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外
の別

ホモ接合型HLAハプロタイプを持
つ患者の血縁者間造血幹細胞移植
におけるHVG方向のみHLA不適合
の影響：JSHCT　HLAワーキング
グループによる後方視的解析(口
頭）

諫田淳也、池亀和博、藤重夫、福
田隆浩、黒川峰夫、小川啓恭、大
橋一輝、金森平和、石川　淳、井
上雅美、一戸辰夫、熱田由子、神
田善伸

第37回日本造血細胞
移植学会総会

2015 国内

UBMT or immediate UCBT for
patients with high-risk AML in
first complete remission.(口頭）

Yanada M, Kanda J, Othtake S,
Fukuda T, Miyawaki S, Miyamura
K, Morishima Y, Kobayashi Y,
Atsuta Y, Miyazaki Y, Kimura F,
Ohnishi K, Takami A, Naoe T,
Kanda Y. UBMT or immediate
UCBT for patients with high-risk
AML in first complete remission.

第76回日本血液学会
学術集会

2014 国内

An allele mismatch has similar
adverse impact in related HSCT
compared with an antigen
mismatch.(口頭）

Fuji S, Kanda J, Miyamura K, Kudo
K, Hidaka M, Adachi S, Ichinohe T,
Atsuta Y,Kanda Y.

第76回日本血液学会
学術集会

2014 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

(学会誌・雑誌等名)
発表した時期

国内・外
の別

Impact of HLA Mismatch Direction
on the Outcome of Unrelated Bone
Marrow Transplantation: A
Retrospective Analysis from the
Japan Society for Hematopoietic Cell
Transplantation. Biol Blood Marrow
Transplant.

Kanda J, Ichinohe T, Fuji S, Maeda
Y, Ohashi K, Fukuda T, Miyamura
K, Iwato K, Eto T, Nakamae H,
Kobayashi N, Mori T, Mori SI,
Morishima Y, Atsuta Y, Kanda Y;
HLA Working Group of the Japan
Society for Hematopoietic Cell
Transplantation.

Biol Blood Marrow
Transplant.

2015 国外

Biological significance of HLA locus
matching in unrelated donor bone
marrow transplantation.

Morishima Y, Kashiwase K, Matsuo
K, Azuma F, Morishima S, Onizuka
M, Yabe T, Murata M, Doki N, Eto
T, Mori T, Miyamura K, Sao H,
Ichinohe T, Saji H, Kato S, Atsuta
Y, Kawa K, Kodera Y, Sasazuki T.

Blood. 2014 国外

学　会　等　発　表　実　績

委託業務題目「レジストリーデータの統計解析・活用のためのデータ整備」



 

 

 

 

Effects of KIR ligand incompatibility
on clinical outcomes of umbilical
cord blood transplantation without
ATG for acute leukemia in complete
remission.

Tanaka J, Morishima Y, Takahashi
Y, Yabe T, Oba K, Takahashi S,
Taniguchi S, Ogawa H, Onishi Y,
Miyamura K, Kanamori H, Aotsuka
N, Kato K, Kato S, Atsuta Y, Kanda
Y.

Blood Cancer J. 2014 国外

Comparison of cord blood
transplantation with unrelated bone
marrow transplantation in patients
older than 50 years.

Tanaka M, Miyamura K, Terakura
S, Imai K, Uchida N, Ago H, Sakura
T, Eto T, Ohashi K, Fukuda T,
Taniguchi S, Mori S, Nagamura-
Inoue T, Atsuta Y, Okamoto SI.

Biol Blood Marrow
Transplant.

2014 国外

Decision analysis for donor selection
in stem cell transplantation-HLA-8/8
allele-matched unrelated donor vs
HLA-1 AG mismatched related
donor.

Kanda J, Fuji S, Kato S, Takami A,
Tanaka J, Miyamura K, Ohashi K,
Fukuda T, Ozawa Y, Kanamori H,
Eto T, Kobayashi N, Iwato K,
Morishima Y, Sakamaki H, Atsuta
Y, Kanda Y.

Blood Cancer J. 2014 国外

Impact of HLA allele mismatch on
the clinical outcome in serologically
matched related hematopoietic SCT.

Fuji S, Kanda J, Kato S, Ikegame K,
Morishima S, Miyamoto T, Hidaka
M, Kubo K, Miyamura K, Ohashi K,
Kobayashi H, Maesako Y, Adachi S,
Ichinohe T, Atsuta Y, Kanda Y; HLA
Working Group of Japan Society for
Hematopoietic Cell Transplantation.

Bone Marrow
Transplant.

2014 国外

Mycophenolate mofetil use after
unrelated hematopoietic stem cell
transplantation for prophylaxis and
treatment of graft-vs.-host disease in
adult patients in Japan.

Iida M, Fukuda T, Uchida N,
Murata M, Aotsuka N, Minagawa K,
Oohashi K, Fukushima K, Kondo T,
Eto T, Miyamoto T, Morishima Y,
Nagamura T, Atsuta Y, Suzuki R.

Clin Transplant. 2014 国外

Changes in the clinical impact of
high-risk HLA allele mismatch
combinations on the outcome of
unrelated bone marrow
transplantation.

Kanda Y, Kanda J, Atsuta Y, Fuji S,
Maeda Y, Ichinohe T, Takanashi M,
Ohashi K, Fukuda T, Miyamura K,
Mori T, Sao H, Kobayashi N, Iwato
K, Sawada A, Mori S; for the HLA
working group of the Japan Society
for Hematopoietic Cell
Transplantation.

Biol Blood Marrow
Transplant.

2014 国外

Continuing increased risk of
oral/esophageal cancer after
allogeneic hematopoietic stem cell
transplantation in adults in
association with chronic graft-
versus-host disease.

Atsuta Y, Suzuki R, Yamashita T,
Fukuda T, Miyamura K, Taniguchi
S, Iida H, Uchida T, Ikegame K,
Takahashi S, Kato K, Kawa K,
Nagamura-Inoue T, Morishima Y,
Sakamaki H. and Kodera Y.

Ann Oncol. 2014 国外



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

様式第１９

委託業務題目「造血幹細胞移植後にシクロフォスファミドを用いたHLA半合致移植に関する研究」

機関名 筑波大学医学医療系

１．学会等における口頭・ポスター発表
発表した成果（発表題目、口頭 ・ポス
ター発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外
の別

骨髄内移植法を用いた臍帯血移植
15例の検討

栗田尚樹、横山泰久、関正則、坂
田(柳元)麻実子、小原直、長谷川
雄一、千葉滋

第37回日本造血幹
細胞移植学会総会

2015年3月 国内

同種造血幹細胞移植後の末梢血リ
ンパ球における，Notch分子の発現
解析

栗田尚樹、横山泰久、関正則、坂
田（柳元)麻実子、小原直、長谷川
雄一、千葉滋

第36回日本造血幹
細胞移植学会総会

2014年3月 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所
（学会誌・雑誌等
名）

発表した時
期

国内・外
の別

Impact of length of
cryopreservation and origin of
cord blood units on hematologic
recovery following cord blood
transplantation

Kurita N, Frassoni F, Chiba S, Podestà M
Bone Marrow
Transplant

in press 国外

学　会　等　発　表　実　績



 

 

様式第１９

機関名    自治医科大学

１．学会等における口頭・ポスター発表
発表した成果（発表題目、口頭 ・ポスター
発表の別）

発表者氏名
発表した場所
（学会等名）

発表した時期
国内・外
の別

抗ヒト胸腺細胞免疫グロブリン
(ATG: サイモグロブリン)を用い
た、進行期造血器腫瘍に対する
HLA不適合同種造血幹細胞移植の
安全性と有効性に関する後方視的
検討、ポスター

賀古真一、赤星佑、原田尚憲、中
野裕史、亀田　和明、鵜飼知嵩、
山﨑諒子、和田英則、石原優子、
河村浩二、坂本佳奈、佐藤美樹、
蘆澤正弘、町島智人、寺迫-斎藤桐
子、木村俊一、菊地美里、仲宗根
秀樹、山﨑理絵、諫田淳也、神田
善伸

第37回日本造血細
胞移植学会総会

2015年3月 国内

２．学会誌・雑誌等における論文掲載

掲載した論文（発表題目） 発表者氏名
発表した場所

（学会誌・雑誌等名）
発表した時期

国内・外
の別

Prophylactic role of long-term ultra-
low-dose acyclovir for varicella zoster
virus disease after allogeneic
hematopoietic stem cell
transplantation.

Kawamura K, Wada H, Yamasaki
R, Ishihara Y, Sakamoto K,
Ashizawa M, Sato M, Machishima T,
Terasako K, Kimura S, Kikuchi M,
Nakasone H, Yamazaki R, Kanda J,
Kako S, Tanihara A, Nishida J,
Kanda Y.

International
Journal of

Infectious Diseases
2014.2 国外

学　会　等　発　表　実　績

委託業務題目「a アレムツズマブを用いたHLA不適合移植の開発、 b レジストリーデータの統計解析」


