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7 　　　　　　　　　　　　要 　　旨

　　自家骨髄移植 1回法で は治癒 を期待で きな い よ うな難治性神経芽腫 に対 して 移植 2回

法を行 っ て きた ，自家移植 2 回 法の ／0例 中 4 例，同種移植を含む 2 回法の 12 例中 6 例が

寛解 を維持 し て い る、HLA 一
致 ドナ

ー
が 得 られ ず HLA 不

一
致移植を施行 した 7例 の う

ち 4例，計 画的 に父親 か ら移植 した 4例 中 3例が寛解で あ る こ とか ら，HLA ハ プ ロ 不
一

致移植 を組み 込ん だ移植 2 回法が 自家移植 2 回 法を凌駕す る 可能性が 示唆 され た，
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1　 は じめ に

　神経芽腫進展例に 対す る 自家造血 幹細胞移植は

様 々 に 工 夫され て き た （前処置薬剤の 組み合わ せ ，

全身放射線照射併用 の 有無，複数 回移植，移植後

分化誘 導療 法）が ，そ の 成績 は 良好 な も の で も

50％ 前後 に留 ま っ て お り
1 ］
− 7 ）

，従来の 自家移植を

1 ） 大 阪府 立 母 子 保健総 合医 療 セ ン タ
ー

小 児 内科

2 ＞ 同 小 児 外科，3） 同 放射 線科，4） 同 検 査科 病理

1）Department 　of 　Pediatrics，2 ）Department 　of 　Pediatric　surgery

3 ） Department 　of 　Radiology　 and 　 4 ＞ Departrnent　of　Ptathology，
Osaka　Medical　Center　and 　Research　Institute　for　Matemal 　 and

Child　Health

minor 　change す る こ と に よ り治療成績向上 を図

る こ とは 困難 と考え られ る．

　筆者 ら は conventional 　d⊂）se に よ る 化学療法で

は 治療効果不十分と考え られ る進 展例 を対象 に大

量化学療法一自家骨髄移植 を行 っ て きた．そ の過

程 で ，「骨転移」，「MYCN 増幅」，「初期化学療法に

対する反応不 良」 と い う 3要 因の い ずれ かを 有す

る 難治性 神経芽腫 に 対 して は，移植 1 回法で は満

足 すべ き結果が得 られ な い こ とか ら，自家移植 2

回 法を行 っ て きた．

　しか し，移植 2回法の 適応症例で あ りな が ら 2

回 の 移植 に 必要な 自己造血幹細胞 を採取で きない

場合に は ，1司種移植を 組み 込ん だ移植 2 回法 を施
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行 して き た．HLA 　致 ドナ ーが得 られ な か っ た

症例 に対 して は 父親を ドナーとす る 選択的 CD34

陽性細胞移植を行 っ て き た．

　同種移植 は 同種免疫 に よ る 抗腫瘍効果 を期待で

き，な おか つ 移植細胞 に腫瘍細胞 の 混入が な い と

い う利点が ある に も関 わ らず，そ の 治療成績が 自

家移植よ り良好で ある と い う報告は 見 あ た らな い ，

し か し ，筆者 ら の 経験は 同種移植を組み込んだ移

植 2 回法 の 安全性 と有効性を 窺わせ る も の で あ っ

た．父親を ドナ
ー

とす る IILA不
一
致選択的 CD34

陽性 細 胞 移 植後 に 移植 片 対腫 瘍 （graft　versus

tumor ：GVT ）効果を示唆す る 経過 を辿 っ た貴 重

な症例 を経験 した
8）

こ と を考 慮す る と，同種移 植

を組み込 んだ移植 2 回法を工 夫す る こ とは，難治

性神経芽腫治療に お い て新 し い 展開を もた らす 可

能性が あ ると期待 され る．

ll　 対象 と方法

　  自家骨髄移植 1 回 法の 対 象 と方法

　International 　 Neuroblastoma 　Staging

System （INSS ）stage3 ，あ る い は stage4 の うち

「骨転移」， 「MYCN 増幅」，「初期化学療法 に対す

る反応不良」 と い う要因の いずれ も満たさな い症

例を対象 とした （表 1）．UPN26 ユは マ ス ス ク リー

表 1　 自家骨髄移植 1 回 法施行症例 12 例 の ま とめ

UPN 　　診断時年齢 Stage 転帰 移植後寛解維持期間 （Months ）

2526135141158229232261

＊

272306308322

　 　 7M6Y10M4Y4M

　 llM

　 　 gM

　 　 5M

　 　 5M

　 　 gM

　 　 gMlY2M

　 　 5M

　 　 6M

4443443A　

　

　

　

　

　

　

∩

δ

ハ
δ

33

　

　

　

　

　

　

　

2

無病生存

無病生存

　再発

無病生存

無病生存

無病生存

無病生 存

無病生存

無病生存

無病生存

無病 生 存

無 病生 存

137 十

136 十

2187

＋

80 十

54 十

53 十

42 十

38十

27十

27十

22十

261 ＊ ： composjte 　type で MYCN を 高発現 し て い る 部 分 あ り

表 2 　 自家
一

自家移植 2回法施行症例 10 例 の ま と め

UPN 　　診断時年齢　 Stage　骨転移 　N −myc 増幅　 2 回 目移 植前
2 回 目移植後寛解

維持期間 （Months ）
再 発部位

2223293641456392191304

＊

2Y3M3YgMlY3M

　 sM

　 gM

　 7M3Y7MlY7MgY8M8Y8M

444444444

払

十

十

十

十

十

配

一

＋

一

＋

配

＋

皿

「

＋

VGPRVGPRPRVGPRPRCRPRCRPRVGPR2911

　 0128

十

　 〇

123 十

　 5101
十

　 〇

25 十

原 発 近 傍 ，骨，骨 髄

　　　 骨

遠隔 リ ン パ 節

304 ＊ ：stage 　2A で あ る が 腫瘍摘 出 時 に被 膜 が 破 れ て 腫 瘍細胞 が 腹 腔 内 に 流出 し た

NE ：n （〕t　eva ！uated 　　CR ：complete 　response 　　VGPR ： very 　good 　partial 　respc ）nsePR ：partial　response
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ニ ン グ か ら診断に 至 っ た stage2A の 症例で あ る

が composite 　type で あ り，腫瘍の
一

部が MYCN

を高発現 し て い た た め，例外的に 自家骨髄移植 1

同法 を行 っ た．すなわ ち 12 例 に対 し て 自家移植

1 回法を行 っ た．

　治療 ス ケ ジ ュ
ー

ル は，厚生労働 省研究班プ ロ ト

コ
ー

ル （Al ，　new 　A1 ，98A1 など）を初期化学療

法と して 2 − 3 コ
ー

ス行 い なが ら自己 骨髄採取

原発腫瘍摘 出術 を施行 し，最終的 に 自家骨 髄移植

を行 っ て 治療を終 rする と い うも の で ある．移植

前 処 置 は lfosfamide（IFO）12．5g／ni＋ melphalan

（LPArLI）210   ／nf で行 っ た．

　  移植 2 回法 の 対象と方法

　INSS　stage4 で 「骨転移 」，「MYCN 増幅 」，「初

期化学療法 に対す る反応不良」 と い う要 因の い ず

れ か を満 た す 症例 を対 象 と した． 10 例 を対象 に

自家
一

自家移植 2 回法を行 っ た （表 2 ），UPN304

は stage2A で あ る が ，腫瘍摘出時 に被膜 が破れ ，

腫 瘍細胞が 腹膣 内に流 出した症 例 で あ り，MYCN

増幅を 認めた た め移植 2 回法を行 っ た．

　骨髄の 状態が不良な ど の 理 由で 2 回の 移植に必

要な 造血幹細胞 を採取で きな か っ た 場合 には 同種

移植 を施行 した （表 3 ）．2 囘 目の 移植を 同種移植

で 行 っ た症例 （自家
一

同種移植 2 回法）が 10例，

白家移植が で きない ため に 2 回 の 移植 を い ずれ も

同種移植で行 っ た症 例 （同種 一
同種移植 2 同 法〉

が 2 例 ある，HLA 　
一致 ドナー

を見出せ なか っ た

7 例に対 して IILA 不
一

致 移植 を行 っ た．そ の 内

訳は臍帯血移植が 2 例，父親 か ら の HLA 不
一致

選択的 CD34 陽性細胞移植が 5 例で あ る．

　 厚生労働省研究班プ ロ トコ ール （Al，11ew 　A1 ，

98A1 な ど） を 2 − 3コ
ース行 い なが ら 自己 骨髄

採取を行 うとい う初期治療 の 内容 は移植 1 回 法と

同 様で あ る．移植に つ い て は 2 回 移植 の 間隔 を 3

カ 月 に設 定 し，原発 腫 瘍摘 出術 は初回 移植前 ，あ

る い は 2 回 目移植前 に 施行 し た．骨転移が残存す

る 場合 に は原発腫瘍摘 出術 同様 ，2 回 目移植 ま で

に 局所放射線照 射を 10Gy −15Gy 行 っ た， 自家一

自家移植 2 回法の 場合，初回移植の 前処置は 移植

1回法 と 同 じ く IFO　12．5g／M2 ＋ LPAM210mg ／

rrl2で行 い ，2 回 目移植 の 前処置は BUsulfan （Bu ）

20mg ／kg 十 Thiotepa （TEPA ）800mg ／　mL
’
で 行 っ

た．同種 移植 によ る 2 回 目移植を行 っ た 場合の 前

処 置 は Bu を 全 身 放 射 線 照 射 （Total　 Body

Irradiation ：TBI ）12Gy に 置 き換 え て 施行 し た．

UPNI63 に 対す る 2 回 目移植の 前処置は，例外的

表 3　 同 種 移 植 を組 み 込 ん だ移植 2 回 法 を 施 行 した 12 例 （自家一同 種 ；10 例 ，同 種 一同 種 　 2例 ） の ま と め

2 回 法の 　　　　 診断時　　　　　　　 N ・myc 　2 回 目
　 　 　 　 UPN 　　　　　　Sレ唱 c 　骨 転 移
種 　類 　 年 齢 　 　 　 増 幅 移植前

同 種 移 植 ドナー
恕、　性　慢　性
　 　 　 　 　 　 転　帰
C｝N・「HD 　GVHD

　 　 　 　 　 2 回 目移 植後

再 発部 位　　寛解維持期 間

　 　 　 　 　 （Months ）

自家一
同 種 　IO3 　 4Y

　 　 　 　 　 89　　 4Y

　 　 　 　 l20 　 1Y4M

　 　 　 　 l60 　　1X
「
3M

　 　 　 　 l63 　 　 4Y

　 　 　 　 206 ＊　 　3Y

　 　 　 　 287 　 0Y8M

　 　 　 　 322 　 　 5Y

　 　 　 　 316 　 1Y6M

　 　 　 　 340 　 1Y5M

44444444

同種
一
同種 　Z81　 0Y6M 　　4

　 　 　 　 3062Y3M 　 4

十

十

十

十

→

十

十

十

十

十

酣

一

皿

匝

一

祀

＋

十

十

PR 　 ｝ILA 一
致 母親

PR 　 IILA 　 致 同胞

CR 　 HLA 一
致 同胞

PR 　 HLA 不
一一

致同 胞 臍帯 血

PR 　 HLA 不
一

致 父 親（CD34 〕

PR 　 HLA 不
一

致 父 親（CD34 〕

CR 　 HLA 一
致 同胞

CR 　 HLA 不
一

致 非血縁臍 帯血

CR 　 IIL八 　
．
致 非 血 縁臍 帯 血

VGPR 　 HLA 不
．
致 父 親〔CD34 ）

N

τ

匹

O10011i

NEnQr

ユenoneNEnoneNEnonenorle

限 局 型

none

　 再 発

　 再 発

　 再 発

　 冉 発

寛解 生存

感 染症 死

寛 解 生存

寛解 生 存

寛解 生 存

寛解 牛．存

PR 　 HLA 不
一致父親（CD34 ）　 ∬　　 NE 　　 再 発

VGPR 　 HLA 不
一致父親（CD34）　 且　　限 局型 寛 解 生 存

　 　 骨

原発 近 傍，骨

原発 近 傍．骨髄

リン パ 節，骨髄

†

3826274

十

131

−

21 十

20 十

12十

326

十

2D6 ＊ は初回移植 と して の 自家骨髄移植が 生 着遅延 し重篤な感染症 を発 症 し緊 急的に父 親か らの 移植 を行 っ た が，結 局 感染症 で 死 亡 した ．
NE ； mot 　evaluated 　　CR ； colllpユete 　response 　　 VGPR ： very 　go ひd　partjad　rc ！　ponse 　　PR ：partial　rcsponsc
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無病生存率 （％）

000000000000987654321

　 　　12 　 34 　5　 67 　89101n2 移植後

　 　　 　　　 　　 　　 　　　 　　 　　 　　 年　数

図 1　 自家骨髄移植 1回 法 の 成績 （n ＝12）1移植後

　 　 無病生存曲線 （Kaplan −Meier 法）

　 　 stage3 ．　 stage 　 4 の う ち，骨 転 移 が な く，

　　 MYCN 増幅 を 認 め ず，初期 化 学療法 に 反 応 良

　 　 好 な 12 例 を 対象 に 自家骨 髄移植 t回 法 を 施行

　 　 し た，12 例中 11 例 が 移植後 22 カ 月
一 137 カ

　 　 月 （中央値 53 カ 月 ）無病生存中で あ る．

に TBI 　12Gy 十 TEPA 　800mg ／m2 十 Etoposide

30mg ／kg で あ る．また．　 UPN206 は初回 の 自家

移植後に造血機能回復 が遅延し，重症感染症 を発

症 したため，原発腫瘍 が残存した まま，予 定よ り

早く初回移植後 37 日目に 父親か ら の HLA 不
一

致

選択的 CD34 陽性細胞移植 を緊急的に 行 っ た症例

で ある．重篤な状態で 2 回 目移植 を行 わざる を得

ず，TBI を 省き，　 Bu 　20mg ／kg ＋ TEPA 　600mg ／

mL
’
＋ ATG 　40mg ／kg に よ る 前処置を行 っ た．同種

一同種移植 2 回法 を行 っ た 2 例 の 初回移植は，安全

に 移 植 細 胞が 生着 す る こ と を 狙 っ て reduced −

intensity　stem 　cell　transplantation （RIST ）を

行 っ た．す な わ ち，そ の 前処 置 は Fludarabirie

（Flu ）120mg ／ ML
’
十 LPAM 　 140mg ／ m3 十 ATG

40mg ／kg で あ る．2 回 目移植 の 前 処置 は 抗腫 瘍

効 果 を 十 分 期 待 で き る．TBI　 12Gy ＋ TEPA

800mg ／m2 ＋Etoposide　30mg ／kg で 行 っ た ，

　同種移植後の移植片対宿主病 （graft　versus 　host

disease：GVHD ）予 防法や 選択的 CD34 「場性細胞

採取法
9｝ 1LI’

は ，筆者 ら の 方針に 従 っ た．

　  「骨 転移 」，「MYCN 増幅」，「初期化学療 法に

2 回 目移植後

無病生存率 （％）

leo

ll 2）

貉
30　

ll
　 0
　 　 　 1234567891011

　 　　　 　　 　　 　　 　　　 　　 2 回 目移植後年数

図 2　移植 2 回 法 の 成績 （自家
一

自家 ： n ；10，自家

　　 　
一

同種 十 同種
一

同種 ： n ＝ 10 十 2 ）： 2回 目移

　　 植後無病 生 存曲線 （Kaplan −Meier 法）

　　 stage 　 4症 例 で，「骨転移」，「MYCN 増幅」，「初

　　 期化学療 法 に 対 す る 反応不 良 」 の い ずれ か の 要

　　 因 を 持 つ 症 例 を 対 象 に 移植 2 回 法 を 行 っ た．

　　　自家
一
自家移植を 行

一
丿た 10 例 の う ち 4例 が 2

　　 回 目移植 後 25 カ 月
一 128 カ 月 （中央 値 112 カ

　　 月 ） 生 存 中 で あ る．同種移植 を 組 み 込ん だ 移植

　　 　2 回法 を 施 行 し た 12 例 中 6例 が 2同 目移植後

　　 12 カ 月 一74 カ 月　（中央 値 23 カ 月 ） 無 病 生 存

　　 中 で あ る．

対す る 反応不良」 の 基準

　骨転移 ： 単純レ ン トゲ ン 写 真ある い はテ クネシ

ウ ム シ ン チ グ ラ ム で 骨に 異常所見 を認 め た場合に

骨転移陽性 と した．MYCN 増幅 ；サ ザン 法 あ る い

は FISH 方 で 10 倍 以 上 の 増 幅 を 認 め た 場 合，

MYCN 増幅 とした．初期化学療法 に 対す る反 応

不 良 ： 初期化 学療法 2 コ
ース 終了後 に 尿 中 VMA

値，尿 中 HVA 値，血中 NSE 値が 止 常範 囲 に ド降

しな か っ た場合に ，初期化 学療法 に対 す る反応不

良と判断した，

川　 結　 　果

　  自家骨髄移植 1 回法 の 成績

　 12 例 中 1 例 （UPN135 ）が移植後 21 カ月 して 再

発 したが ．他 の 11 例 が 無病生 存 中 （移植後 22 カ

月
一 137 カ月 ： 中央値 53 カ 月） で あ る （図 1），

UPN135 の 再発 部位は原発 近傍，多発 リン パ 節，

骨髄で あ っ た．

　  移植 2 回法 （自家
一

自家） の 成績
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　図 2 に示 すよ うに 10 例中 4 例が寛解 （CQmplete

respQnse ：CR ）を維持 して い る （2 回 目移植後 25

カ 月，！01 カ 月，123 カ月，128 カ月 ）．2 回 目移

植前に CR あ る い は very 　good 　partial　response

（VGPR ）を得 られ なか っ た 4例 の うち 3例は 2回

目移植後 も CR を得 る こ とが で きず，2 回 目移植

後 CR とな っ た 1 例 （UPN63 ）も 2 回 目移植後 5

カ月で遠隔 リン パ 節 に再発 した． 2 回 目移植前 に

CR あ る い は VGPR の 6 例 の うち 4 例が CR を維

持 して い る こ とに な る ．再発部位 に 原発 ある い は

転移部位な ど一一定 の 傾向を認めな か っ た．

　  移 植 2 回法 （自家 一
同種，同種 一同種）の 成

績

　 自家
一

同種 2回法 を施行 した 10 例の う ち 5 例

が CR を維持 し （2 回 目移植後 12 カ月，20 カ月，

21 カ月， 31 カ月，74 カ月），同種
一

同種 2 回法

を施行 した 2 例 の うち 1 例が 2 回 目移植後 26 カ

月 CR を維持 して い る （図 2 ）．同種移植 に 着眼 し

て み る と，HLA 一
致移植を行 っ た 5 例中 2 例が 寛

解で あ る
一方，HLA 不 致 移植を行 っ た 7 例 の

うち 4 例が CR を維持 して い る （表 3 ）．再発例 に

お け る再発部位に 淀 の 傾向を認 めなか っ た．注

目す べ き は父 親 か ら の HLA 不
一致選択的 CD34

陽性細胞移植を 施行 した 5 例で ある ．初 回 の 自家

移植後生着遅延 が あ り重篤な感染症 を発症 した た

め 緊急的 に父 親か ら の 移植を 行 っ た UPN206 は

計画的同種移植で はな い こ とか ら除外する と，4 例

の うち 3 例が CR を維持 し て い る．また，　 GVHD

をは じめ とする 同種移植後の 合併症 に つ い て も重

篤な も の は な く， コ ン トロ
ー

ル可 能な範 囲で あ っ

た．UPN206 は 父親 か ら の 緊急 移植後 も生 着が

み られず，3 回目の 移植 と して 緊急非血 縁者間臍

帯 血 移植 を施行 した が，生 着を待 たず して 感染 症

で死 亡 した （移植 1 回法 移植 2 回法の 全 症例 34

例中，合併症死 は こ の 1例の みで ある）．

　寛解を維持し て い る 6 例の うち 5 例が 2 回 目移

植前に VGPR ある い は CR の 状態で あ る こ と は ，

白家
一

自家 2 回法 と同じ傾向で あ っ た，た だ し
，

UPN 　163 （既報） は 2 回目移植 と し て 父親か らの

HLA 不
一致選択的 CD34 陽性細胞移植施行後 も

PR で あ っ た に も関わ らず，そ の 後徐 々 に病変 が

消失 し CR を 維持 し て い る とい う特 異 な 経過 を

辿 っ た症 例
8）

で ，特筆に値す る．

IV　考 　 　察

　神経芽腫進 展例 に対 する大量化 学療法一自家造

血幹細胞移植成績は，多 く の 研究グル
ープ ・施設

か ら報告 されて き た．移植 に 至る まで の 治療の 組

み立て を は じめ ，移植前処置法や対象症例が まち

ま ちで あ る こ とか ら成績の 比 較検討に は注意を要

す るが，良好な も の で も無病 生存率が 50 ％ 程度

に留 ま っ て い る
一 一7 ），す な わ ち，自家移植 と い う

枠組み の 中で ，こ れ ま で の 延長線 上 にお け る工夫

を重 ね て も，飛躍的な成績 向上 を望め な い と 云 わ

ざる を得 な い ，

　筆者ら の 成 績は，「骨転移」，「MYCN 増幅」，「初

期化学療法に対する反 応不 良」 の 3 つ の 要因 が予

後不 良因子で あ る こ とを示唆 し て い る．す な わ ち，

こ れ らの 要因の い ずれ も有さな い 神経芽腫 進展例

に 対 し て は 自家移植 1 回法で 良好 な成績が 得 られ

て い る （再発は 1例 の み）． 1 歳未満の 進展例は 予

後良好で ある と い う報告
m

が あ り，移植 1回法の

12 例中 9例が 1歳未満 の 乳児例で あ る こ とが 良好

な結果に つ な が っ た 可能性が あ る，移植 1回 法は

単に 良好な成績に つ なが っ たと い うだ け で な く，

治療期間短縮 と い う観点か らも有意義 と考え られ

る．一一
方，上記の 要 因を

一
つ で も有す るもの は 自

家移植 2 回法 を施行して も成績向上が 困難 と考え

られ る 結果で あ っ た．

　 と こ ろで ，神経芽腫に対す る GVT 効果を 直接

に証 明 した報告はな く，神経芽腫 にお い て 同種移

植が 自家移植よ りも良 好な成績で あ る と い う報告

も見あ た らな い ，筆者 らは ，積極的に 同種移植 を

計画 した と い うよ り，難治性神経芽腫 症 例を対 象

に 自家
一

自家移植 2 回法を計画 しな が ら 2 回の 移

植 に必要 な 自己造 血幹細胞が採取困難で あ っ た症

例 に 対し て ．説明 ・同意 の も と，自家移植に 替わ

る 方法と し て 同種移植 を行 っ た と い うの が実情で

あ る ，

　 こ の よ うな事情で 同種移植 を組み込ん だ 2 回移

植の 12 例を 検討 してみ る と，興味深 い 結果 を得

る こ とが 出来た．HLA 一
致移植 を施行 した 5例
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中 CR は 2例で あ るが ，計画的に 父親か ら の 同種

移植を行 っ た 4 例の うち，経過観察期 間が短 い と

は い え，3 例が CR を維持 して い る．すな わ ち，父

親 を ドナ
ー

とする HLA 不
一

致 選択的 CD34 陽 性

細胞移 植が HLA 一致移植 を凌 駕す る可 能性 を期

待で き る成績 と い え る．

　 さ て ，Matthay らが 報 告 した CCG にお け る同

種移植の 成績
12／，

は 自家移植を超え る も の で なか っ

た が，HLA 一
致同胞間 の 成績で あ る．今回，筆者

らが着 目した の は，選 択的 CD34 陽性 細胞 を用 い

る 父親か ら の HLA 不
一・

致 移植 で あ る．親 を ド

ナ ーとす る 選 択的 CD34 陽性細胞移植 は，　 HLA

ハ プロ
ー

致 を条件 とし て ，3 抗原不
・
致移植を 可

能 とす る移植法で あ り，すで に 多数例の 実績が あ

る移植 法で あ る ．そ の 生 着 率や GVHD 発症 率な

ど安 全 性 に 問 題が な い こ とか ら，HLA 一致 ド

ナー
が 得 られない 場合に は考慮す べ き移植で ある．

非 血縁 者間 臍帯血 移植 も HLA 不 致 移植 を可能

に す る方法 の
一

つ で あ るが ，移植後 ドナ
ー

リン パ

球輪注 が 可能 で あ る と い う点 で，親 を ドナーとす

る選 択 的 CD34 陽 「生細胞移植 の 方 に利 点が あ る と

考えて い る． ドナ
ー

が 親で あ る こ とは ，移植を計

画す る際に不確実性が な く， 日程調整 も容 易で あ

る こ とか ら，計画的自家
一

同種移植 2 回 法に適 し

て い る と思 われ る．

　急性骨髄性 自血病 に対する IILA 不 致 ハ プ ロ

ー
致移植の 良好な 成績が報告 され ，GVT 効果 を

発 揮 す る シ ス テ ム と し て Killer　inhibitory

receptor （KIR ）不
．一一致 に よ る NK 細胞の 関与が 注

目 されて い る
i’u
．神経芽腫細胞は HLA 抗原発現

が 弱 い こ と
11
’
を 考慮す る と，HLA 拘束 を受ける

T 細 胞に よ る GVT 効果 と い うよ りも，　 HLA 不
一

致が有利 に働き うる NK 細胞に よ る GVT 効果が

期待で き る，筆者ら の 症例 に お い て は既知 の KIR

不
一

致 は 証 明 で きて い な い が ，今後症例を重ね る

こ とで，こ の 点 を明 らか に した い．

　 難治性 神経芽 腫 に対 す る戦 略 と し て，と く に

「骨転移」，「MYCN 増幅」， 「初期化学療法 に 対 す

る 反応不 良」 と い う要因を持 つ 場合は ．従来 の 自

家移植 を ⊥ 夫す る だ けで は 治癒率の 向上 を得 る こ

とが 困難 と考 えられる こ とか ら，今後 の 方向性 と

して ，親 か ら の HLA 不
一

致選択的 CD34 陽性細

胞移植を組み 込ん だ移植 2 回法 を計画 的に行 い ，

そ の 有効性 と安全性を確認 した い ．
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