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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 研究開発代表者による報告の場合 

 
①研究の総括（研究開発担当者：豊嶋崇徳） 

研究開発代表者として全分担研究の総括を行うとともに基礎研究を実施した。 
②PTCY 法と非血縁者間移植との比較研究（研究開発担当者：熱田由子） 

本邦における 2012 年 1 月から 2015 年 12 月までの PTCY を用いた血縁者間 HLA 半合致移植を対

象とした全国調査（移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植の全国調査、

UMIN 試験 ID：UMIN000022684）を実施し 279 例の登録が得られた。これらの PTCY 法症例を 
対象とし、比較対象となる非血縁者間移植（CBT、MUD）症例は集積した PTCY 法症例を対象にマ

ッチングを行い TRUMP 登録症例から同時期に行われた非血縁者間移植症例を抽出することでデー

タ集積を行う予定である。 
③アンケート調査（研究開発担当者：中尾眞二） 

日本造血細胞移植データセンター/日本造血細胞移植学会による平成 26 年度全国調査報告書におい

て、同種造血幹細胞移植を 1 例以上施行した 253 施設（成人：187 施設、小児：66 施設）とし、253
施設中 198 施設（78.3%）より回答が得られた。PTCY を用いた HLA 半合致移植は 311 例、PTCY
を用いた HLA 一致移植は今回の調査では 0 例であり、253 施設中 69 施設（27%）で 1 例以上の

PTCY 法の経験を有していた。PTCY が何らかの臨床試験として実施されたかどうかについては、

131 例（42%）が多施設共同試験として、112 例（36%）が自施設の臨床試験として、64 例（21%）

が実臨床として行われていた。 
④海外の情報収集とガイドラインの作成、検体保存（研究開発担当者：宮村耕一） 

海外の情報収集とガイドラインの作成については、論文報告および確認可能な進行中の臨床試験の

情報を収集し、ガイドラインの作成を開始した。検体保存については研究開発代表者および研究開発

分担者の各所属施設における検体保存体制について確認を行い、適切な検体保存体制の構築に努め、

各施設における検体保存の実施を継続することとした。 
⑤ドナー選択アルゴリズムの臨床決断分析（研究開発担当者：福田隆浩） 

本邦における 2012 年 1 月から 2015 年 12 月までの PTCY を用いた血縁者間 HLA 半合致移植を対

象とした全国調査（移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植の全国調査、

UMIN 試験 ID：UMIN000022684）を実施し 279 例の登録が得られた。臨床決断分析を行うために

は①PTCY を用いた HLA 半合致移植症例の移植成績、②他の移植源を用いた症例の移植成績、③対

象疾患での化学療法の成績が必要である。①のデータは収集済み、②他の移植源を用いた症例の移植

成績に関しては、PTCY 法と非血縁者間移植との比較研究で得られたデータを使用する。③対象疾

患での化学療法の成績については、新たに収集するのではなく、他研究により過去に収集したデータ

を用いることを予定する。 
⑥移植後免疫パラメーターの解析（研究開発担当者：中前博久） 

大阪市立大学は「難治性造血器悪性腫瘍に対する HLA 半合致同種造血幹細胞移植 (OCU13-3)」及

び、「成人 T 細胞性白血病/リンパ腫 (ATL/L) 及び、治療抵抗性中・高悪性度リンパ腫に対する HLA
半合致同種造血幹細胞移植 (OCU9-3)」の付随研究として移植後免疫パラメーターの解析を実施し、

2017 年 3 月末の時点で、予定登録症例数 40 例で 40 例、予定登録症例数 17 例中 11 例の登録がそ

れぞれの研究で終了し、現在、フォローアップ期間となっている。また、PTCY 移植後の免疫再構
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築については、単施設研究の前向きの観察研究「Multi-color flow cytometry を用いた同種造血幹細

胞移植後の細胞性免疫の再構築過程が合併症および予後に与える影響の包括的分析 (OCU13-1)」と

して行っている。この研究では、移植 3 ヵ月後から 1 年後までの細胞性及び、液性免疫再構築の評

価を Multi-color flow cytometry 等を用いて経時的に行い、従来の移植法との比較検討を行う計画

である。2017 年 3 月末の時点で、予定登録症例数 135 例（患者 120 例、健常者 15 例）で患者 120
例、健常者 15 例の登録が終了し、残り 5 例がフォローアップされている。フォローアップが終了次

第、解析予定である。 
⑦臨床研究データ収集と解析（研究開発担当者：宮本敏浩） 

2012 年 1 月から 2015 年 12 月までの PTCY を用いた血縁者間 HLA 半合致移植を対象とした全国

調査（移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植の全国調査、UMIN 試験 ID：

UMIN000022684）を実施し、本邦で行われる主要な臨床研究データを含む 279 例の登録が得られ、

中間解析を実施した段階である。 
⑧基礎研究（研究開発担当者：豊嶋崇徳） 

PTCY 法の併用療法としてカルシニューリン阻害剤および MMF が一般的に使用されているが、

PTCY 法の最適な併用療法は明らかではなく、PTCY マウスモデルを用いて PTCY 法の新規併用療

法を開発中である。 
 

1. Supervision of all research projects (Takanori Teshima) 
Teshima T supervised all research projects and conducted basic research.  

 
2. Comparison of outcomes of haploidentical stem cell transplant using post-transplant 

cyclophosphamide and unrelated transplant. (Yoshiko Atsuta) 
We performed a nationwide survey of patients who underwent HLA-haploidentical stem cell 
transplantation using post-transplant cyclophosphamide (PTCy) from January 2012 to December 
2015 (UMIN 000022684). Two-hundred seventy-nine patients were enrolled in this survey. We 
will compare outcomes of PTCy-based HLA-haploidentical stem cell transplantation to 
background-matched transplant from unrelated donor which distilled from TRUMP data. 

 
3. Questionnaire survey (Shinji Nakao) 

We performed a questionnaire survey of patients who underwent HLA-haploidentical stem cell 
transplantation using PTCy from January 2012 to December 2015. Case cards were returned 
from 198 (78.3%) out of the 253 institutes which experienced at least 1 HSCT during the period. 
Three hundred and eleven patients received PTCy-based HLA-haploidentical stem cell 
transplantation and no patients received PTCy-based HLA-matched stem cell transplantation. 
In this survey, most of patients (78%) received PTCy-based HLA haploidentical stem cell 
transplantation as clinical trials.  

 
4. Survey of International information and preparing guideline, and cell repository (Koichi Miyamura) 

We collected available data from published manuscripts and ongoing clinical trials. We are now 
developing a guideline for PTCy-based HLA-haploidentical stem cell transplantation.  
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5. Algorithm for donor selection using clinical decision analysis (Takahiro Fukuda) 
We performed a nationwide survey of patients who underwent PTCy-based HLA-haploidentical 
stem cell transplantation from January 2012 to December 2015 (UMIN 000022684). Clinical 
decision analysis is done comparing 1) survival data of patient underwent PTCy-based HLA-
haploidentical stem cell transplantation, 2) survival data of patient underwent other 
transplantation methods, 3) survival of patient who only treated by conventional chemotherapy. 
We will establish an algorithm for donor selection using clinical decision analysis. 

 
6. Immunological analysis after transplantation (Hirohisa Nakamae) 

Nakamae, et al performed clinical trials of immunological analysis following HLA-haploidentical 
stem cell transplantation. Analysis will be performed after follow-up period. Multi-color flow 
cytometry analysis is conducted to reveal immune reconstitution after haploidentical 
transplantation using PTCY. Samples were stored as we planned, and ready to analyze. 

 
7. Collection and analysis of data from clinical trials of haploidentical transplantation using post-

transplant cyclophosphamide (Toshihiro Miyamoto) 
We performed a nationwide survey of patients who underwent HLA-haploidentical stem cell 
transplantation with post-transplantation cyclophosphamide (PTCy) from January 2012 to 
December 2015. We conducted an interim analysis of 279 patients enrolled in this survey. 

 
8. Basic research (Takanori Teshima) 

Although calcineurin inhibitor and mycophenolate mofetil are commonly used in PTCy-based 
HLA-haploidentical stem cell transplantation, it is not clear whether these combinations are 
optimal or not. Using mouse models, we are now seeking ideal combination therapy 
synergistically working with PTCy.  
 

 研究開発分担者による報告の場合 
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