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～悪性リンパ腫、造血幹細胞移植の適応～



悪性リンパ腫とは、、

・リンパ球が「がん」化して増殖し、腫瘤を形成する悪性腫瘍の総称。

・ホジキンリンパ腫（約5％）、B細胞性リンパ腫（約70％）、T/NK細胞リンパ腫（約

25％）に大別される。（後者2つをあわせて非ホジキンリンパ腫と呼ぶ）

・リンパ腫の進行に伴い、発熱・盗汗・体重減少などの全身症状（B症状）を来たす。

・治療としては、化学療法および放射線療法が中心となっている。

ホジキンリンパ腫の標準治療：ABVD療法

非ホジキンリンパ腫の標準治療：CHOP療法±リツキサン



非ホジキンリンパ腫の分類

・B細胞リンパ腫

低悪性度

Indolent

中悪性度

Aggressive

高悪性度

Ｖｅｒｙ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ

リンパ形質細胞リンパ腫

小リンパ急性リンパ腫

MALT

FL（grade1、2）

MCL

FL（grade3）

DLBCL

B-LBL

Burkitt lymphoma

・T/NK細胞リンパ腫

低悪性度

Indolent

中悪性度

Aggressive

高悪性度

Ｖｅｒｙ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ

菌状息肉症

AITL（くすぶり型）

PTCL

AITL

ALCL
節外性NK/T細胞リンパ腫

T-LBL
AITL（急性型、リンパ腫型）



Clinical Quation

初回化学療法で奏功を得たDLBCLに対して引き続き自家造血幹細胞移植併用大量

化学療法による地固め療法をおこなうことは勧められるか？

日本血液学会、造血器腫瘍診療ガイドライン

・高齢者や若年者低リスク群（R-IPI≦2）には推奨されない。

（⇒R-CHOP療法による4年OS 80％以上と良好な成績のため。）

・若年者高リスク群（R-IPI≧3）においても一般診療として推奨できるだけのエビデン

スは不十分であり、臨床試験での実施が推奨される。



中悪性度非ホジキンリンパ腫に対する

地固め療法としての自家造血幹細胞移植
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１．背景

DLBCLに代表される非ホジキンリンパ腫では

初期化学療法としてCHOP(R)を行い、

再発時の化学療法に反応性の症例に

自家造血幹細胞移植を行ってきた。

近年、初期化学療法に反応性の症例に対し

より早期に自家造血幹細胞移植を行うことの

有用性が報告されていたが、

未だ明確な立証はなされていなかった。



移植群 対照群

＿＿

※自家造血幹細胞移植

２．方法

【Primary Outcome】

・2年OS（全生存率）

・2年PFS（無増悪生存率）

【Subgroup解析】

・リスク別のOS、PFS

・組織型別のOS、PFS

＜１＞研究デザイン

1999/8/15～2007/12/15 （8年4か月）

多施設二重盲検法（米国・カナダの40か所）

＜２＞PECO



370 ←≪1st line≫

CHOP(R)x5

≪対照群≫→ 128

CHOP(R) x3 

125                      ←≪移植群≫

移植+CHOP(R)x1

３．結果 Figure1. 患者の割り付けまで
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３．結果 Table1. 対象患者の背景



３．結果 Table S2. 各群の患者背景

→割り付け後のグループ間で患者背景に差はない
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３．結果 Table2. Grade 3 /4 の有害事象

死亡数 6  5   

＞



３．結果 Figure2. Primary Outcome

・2年PFS

移植 対照

69% 55%
p=0.005

HR 1.72 (1.18-2.51)

・2年OS

移植 対照

74% 71%
p=0.30

HR1.26 (0.82-1.94)



３．結果 Figure 3. リスク別の生存率
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４．考察

①Primary OutcomeのOSに差がなかった

・観察が2年と短期？

→より長期に生存率を追う必要がある

・従来通り再発後の自家移植でも十分間に合うのでは？

→対照群128人中62人再発、内47%は移植の適応。

Fig.1で370人中、78%は移植の適応あり。

従来通りでは年齢やPSで移植適応外になりうる。

初期化学療法の時点で高齢者やhigh riskの人には

積極的に早期に移植してもいいのかもしれない。



②PFS、OSだけで測れない指標はどうか

リスクを負ってまで移植すべきか？

→初期化学療法CR症例にまで移植の有用性があるか

化学療法に伴う2次性癌の発生は有意な差はない

移植に伴い不妊が問題となるため年齢別の評価が必要

長期的な有害事象の発生率（易感染性、臓器障害）

QOLや費用対効果の評価

など

４．考察



５．結語

中悪性度非ホジキンリンパ腫の患者に対して

再発を待たず早期に自家造血幹細胞移植を行う

ことはPFSを改善する。特に、IPIでHigh riskの

グループでPFSおよびOSの改善効果が高い可能性が示唆された。

一方で、より長期的な予後や有害事象の出現に配慮して移植の

適応を考える必要がある。



～当院での悪性リンパ腫の成績～

（2008/1～2014/12）



当院での悪性リンパ腫の患者背景（N＝353）

（2008/1～2014/12）
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当院での悪性リンパ腫の患者背景

（2008/1～2014/12）



当院でのAggressive lymphomaの生存曲線

・患者数：195名

・平均年齢：69.1歳、65歳以上で2/3を占める。

・平均生存期間推定値：63ヶ月

・転帰不明が36名、実際の生存曲線はもう少し

下回ることが予想される。

・IPI 0の症例は、死亡例なし。

Month



IPI 0～2

・患者数：104例

・平均生存期間推定値：81.7か月

IPI 3～5

・患者数：91例

・平均生存期間推定値：36.1か月

IPI別の生存曲線



18～69歳（移植可能年齢）でIPI≧3点以上

・患者数：28例

・平均生存期間推定値：38.9か月

⇒70歳以上を除いても成績は悪い



当院での造血幹細胞移植の推移

（2008/1～2015/9）
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まとめ

・進行期悪性リンパ腫に対する地固め療法としての造血幹細胞移植については、全

例にやったほうがいいものではないが、適応症例は間違いなく存在する。

（課題）移植適応を何で判断するか？（IPI≧4？、節外病変数が多い？）

・悪性リンパ腫に限らず移植適応になる疾患は年々増えてきており、当院でもさらに

移植件数が増加していく可能性が高い。

（課題）マンパワー、設備（無菌室）の確保など、、、


