
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

８２６１２

若手研究(B)

2014～2013

乳児ALLにおけるKIR不一致ドナーを用いた造血幹細胞移植の意義についての検討

Significance of KIR Ligand Mismatched Hematopoietic Stem Cell Transplantation for 
Acute Lymphoblastic Leukemia in Infants

５０４０１３３６研究者番号：

富澤　大輔（Tomizawa, Daisuke）

独立行政法人国立生育医療研究センター・小児がんセンター・医長

研究期間：

２５８６０８４６

平成 年 月 日現在２７   ５ １３

円     1,800,000

研究成果の概要（和文）：乳児期に発症する急性リンパ性白血病（乳児ALL）は予後不良であり、NK細胞抑制性レセプ
ター（KIR）リガンド不一致ドナーからの同種造血幹細胞移植の意義を検討した。23例でKIRリガンド不一致の有無につ
いてのデータが得られ、5例が不一致、18例が一致していた。5年全生存率は不一致群で100%、一致群で58.3%、5年無イ
ベント生存率が不一致群で80.0%、一致群で 44.4%であった。なお、移植片対宿主病については急性型、慢性型、いず
れも両群で発症頻度に差はなかった。症例数が少ないために有意差は得られていないものの、乳児ALLにおいてKIRリガ
ンド不一致移植の有用性を示唆する結果が得られた。

研究成果の概要（英文）：Because outcome of infants with acute lymphoblastic leukemia (ALL) and MLL gene 
rearrangement is dismal, we conducted a retrospective analysis evaluating significance of hematopoietic 
stem cell transplantation (HSCT) with killer immunoglobulin-like receptor (KIR)-ligand mismatched donor. 
Of the 23 patients whose data were available, five were transplanted from KIR-mismatched donor and 18 
from matched donor. Survival and event-free survival of mismatched cases were 100% and 80.0%, 
respectively, while those of matched cases were 8.3% and 44.4%, although statistically not significant. 
Incidence of both acute and chronic GVHD was equal. Our results indicate the effectiveness of KIR-ligand 
mismatched HSCT for infant ALL and warrant further evaluation.

研究分野：小児血液・腫瘍学

キーワード： 乳児　急性リンパ性白血病　MLL　同種造血幹細胞移植　KIR
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② 臨床情報：診断年月日、中枢神経浸潤の
有無、その他髄外浸潤の有無（有る場合
にはその部位）、診断時末梢血検査所見
（ヘモグロビン値、血小板数、白血球数、
芽球比率）、診断時骨髄所見（芽球比率、
ドライタップの有無、生検実施の有無、
骨髄線維化の有無）、診断時の表面マー
カー解析結果、診断時の染色体検査結果
（G-band/FISH/RT-PCR） 

③ 治療情報：治療の有無、初回寛解導入療
法開始年月日、完全寛解の有無と寛解確
認年月日、同種造血幹細胞移植（実施の
有無、実施年月日、病期、移植時の骨髄
芽球比率、ドナーの種類、HLA、前処置
の内容、全身放射線照射[TBI]の有無お
よび照射線量、移植片処理の有無、急性
GVHD の有無およびグレード、慢性 GVHD
の有無） 

④ 追跡情報：再発（有無、第１再発の年月
日、再発部位）、二次がん（有無、二次
がんのタイプ、発生年月日）、最終追跡
（年月日、生存/寛解の有無、死亡の場
合は死亡年月日および死因） 

 
(2) HLA-C ローカスの情報がない 40症例につ
いては、以下①②の 2種類の細胞を各々収集
する。 
① 患者本人由来の細胞（頬粘膜スワブ） 
② 移植ドナー由来の細胞（移植生着後の末
梢血血液検体） 
※すでに死亡している、あるいは追跡不能と
なっている症例については、HLA-C ローカス
を調べることができないため、欠損データと
して扱う。 
 
(3) (2)で採取した細胞検体を用いて HLA-C
ローカスの解析を行う 
 
(4) (1)～(3)で得られたデータを元に、KIR
不一致移植群と KIR 一致移植群の 2 群に分
けて、患者背景因子の違い、移植後治療成績
（無イベント生存率、全生存率、再発率、無
再発生存率、GVHD発症率）について解析を
行い、比較検討する。乳児 ALL における NK
細胞抑制性レセプター（KIR）リガンド不一
致ドナーからの同種造血幹細胞移植の意義
について検討する。 
 
４．研究成果 
(1) 63 例中 23 例において KIR リガンド不一
致の有無についてのデータが得られ、5 例が
不一致、18例が一致していた。 
 
(2) 診断時平均月齢は不一意群で 4.94 ± 
3.70 か月(0–11 か月)、一致群で 3.00 ± 2.94
か月(0–6 か月)、性差はなく、MLL-AF4 異常
不一致群で 40%、一致群で 50%と差はなかっ
た。一方で、中枢神経系浸潤は不一致群でな
かったのに対して、一致群では 3/18(16.7%)
に認めた。 

 
(3) 5 年全生存率は不一致群で 100%、一致群
で 58.3% (95% CI, 31.3 - 77.8%)(P=0.10)、
5 年無イベント生存率が不一致群で 80.0% 
(95% CI, 20.3 - 96.9%)、一致群で 44.4% (95% 
CI, 21.5 - 96.9%) (P=0.18)であった(図１
および図２を参照)。なお、移植片対宿主病
については急性型、慢性型、いずれも両群で
発症頻度に差はなかった。症例数が少ないた
めに有意差は得られていないものの、乳児
ALL において KIR リガンド不一致移植の有用
性を示唆する結果が得られた。本研究成果に
ついて、現在論文作成を終えて、投稿中であ
る。 
 
図 1. KIR 不一致移植と一致移植との EFS の
比較 

 
図 2. KIR 不一致移植と一致移植との OS の比
較 
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