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Ａ．研究目的 

ファンコニ貧血（FA）はDNA修復障害を基本病態

とし、骨髄不全や高頻度の発がんを特徴とする遺伝

性骨髄不全症候群である。骨髄不全に対しては非血

縁ドナーを含めて造血細胞移植（HSCT）の著しい

成績向上が得られるようになったが、成人後の頭頚

部がん、食道がんが高頻度に合併する。固形がんの

危険因子として放射線照射と慢性GVHDが指摘され

ており、日本人では重症の慢性GVHDが少ないこと

から、移植前処置に用いる放射線の減量を試みた。 

 

Ｂ．研究方法 

移植前処置に用いる放射線照射法として、東海大

学では鼻頭より上の眼球・脳、甲状腺、性腺、四肢

を遮蔽した3 Gyの胸腹部照射（TAI）を用いてきた。

Minnesota大学のWagner教授らは1.5 Gyの全身放射

線照射（TBI）を試みたところ3例中2例で拒絶を経

験し、以後は減量をあきらめている。我々は発がん

頻度の高い口腔粘膜、食道の粘膜に対する照射を

Volumetric Modulated Arc Therapy（VMAT）で行い、

その他の組織に対しては従来の3 Gy TAIと組み合わ

せた照射法を開発し、fludarabine 25 mg/m2 x 6, 

cyclophosphamide 10 mg/kg x 4, ATG 1.25 mg/kg x 4と

の組み合わせによる移植前処置を施行した。 

（倫理面への配慮） 

「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」

と「臨床研究に関する倫理指針を順守し、インフォ

ームドコンセントに基づいた研究の計画を実施して

いる。「ファンコニ貧血とその類縁疾患の原因遺伝

子の探索および病態解明の研究」が東海大学倫理委 

 

員会で承認されている。 

 

Ｃ．研究結果 

対象はFA4例、先天性角化異常症（DKC）1例の     

計5例で、年齢は4～8歳（中央値6歳）であった。ド

ナーはHLA不一致の血縁（1例はハプロ一致）が2例、

HLA一致非血縁が2例、HLA不一致非血縁が1例であ

った。移植細胞はいずれも骨髄であった。全例で速

やかな生着が得られ、STR法でドナータイプが確認

された。急性および慢性GVHDも問題なく、全例が

移植後8～44か月を経て生存中である。 

 

Ｄ．考察 

放射線の減量は免疫抑制効果の減弱によって生着

不全の頻度の増加を招く可能性があるが、今回はハ

プロ一致を含むHLA不一致血縁ドナーやHLA不一

致非血縁ドナーからのHSCTで、しかもDKCの1例は

200回を超える頻回輸血例にもかかわらず、順調な生

着を得ることができた。VMATの発がんに対する有

効性を証明するには長期の観察を要するが、世界初

のFAにおける放射線の減量成功となった。 

 

Ｅ．結論 

VMAT併用TAIの採用により、拒絶頻度を増加さ

せることなく、口腔・食道被曝量の減量が可能であ

った。 
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Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 
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