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司会　ありがとうございました．時間が延びてしまい

ますが，質問ございませんか？比較的末梢血幹細胞移植

をすることで安全に化学療法を行うことができるという

お議だったと思います．一昔前ですと，癌で死ぬのか？

化学療法で死ぬのか？これが大きい間旗になりました，

安全な化学療法を行わなければならない，そういう点こ

の末梢血幹細胞移梢は患者の予後を向上させたと思いま

す．それでは先生ありがとうございました，それでは第

三席，臍帯血移植，産婦人科の常木先生よろしくお願い

します．

3)臍帯血移植

新潟大学産科婦人科学教室　常木郁之輔・倉田仁

高桑好一・田中憲一

Cord Bood Transplantation

Ikunosuke TSUNEKI, Hitoshi KURATA,
Koichi TAKAKUWA and Kenichi TANAKA

Department of Obstetrics and Gynecology,
Niigata University School of Medicine

Bone marrow transplantation from related or unrelated donors has increased in pa-

tients with hematologie disorders. However, it is limited by a lack of HLA matched do-

nors. Since the first successful transplantation of umbilical-cord blood in a patient with

Fanconi's anemia, cord blood has been used as a source of hematopoietic stem cells for

transplantation to treat a variety of hematologic disorders. At first time, the cord
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bloodbankhasbeenestablishedon1995andotherbankshavebeenestablishedin

Japan.lJargeSCalpdpublicCordbloodbankshotldbeestablishedinnearfuture.

lip.vWol･ds:(､oI･dBloodTransplantlltion.CordBloodBank

麿 帯 血 移 植 ,磨帯血バンタ

近年,由血病や再生不良性貧血などの血液疾患に対す

る根本的治療法として,骨髄移植術が行われてお り,血

縁者間のみならず,凝近では,骨髄バンク制度が発足 し

稼働 し始め,非血縁者間の移植の比塞が塞きをおくよう

にな･.-てきている.しか し∴全ての忠常に I-1LA が適

合する ドナーを確保するためには相当数の登録が必要で

あり,骨髄授懐番数が不足 しているのが現状である一ま

た,骨髄細胞採取が,ドナーにとって多少なりとも負担

がかかることは避けられないところである.

このような現況のもと,骨髄移植を補う造血幹細胞の

供給源として凝近浅田を集めているものが牌滞血である.

筋管血とは,麟帯と胎感削こ含まれている血液のことで,

表1 糟帯lt1t柁帥

膳 常 血 :聯常と,胎盤に含まれる血液.

造血幹細胞を成人の骨髄液よりも多量に含

む.

筋管血移植 :聯滞血から分離した造血幹細胞を白血病や

再生不良性鷺鹿等の血液疾患患者に移植 し,

造血機能を再生させる方法.

従来.槽帯血は全て破棄され,その価値に口を向ける宵

はいなかった.しか し.1989年,槽帯血中より造血幹細

胞が恩富に拝釈されることが報告され.同年,Gluekmlln

らにより,Faneoni貧血男児に,妹の凍結保存 した鮪

常血を世界で初めて翰注 したことに端を発 し,購帯血造

血幹細胞移植の研究がなされるようになった (寮1).

鰐帯血幹細胞移植の第-の利点として,蹄帯血中に含

まれるリンパ球が非常に幼君で,レシピェントのリンパ

球に対する反応性が低 く.移植後の G＼'HD が比較的

程度にすむとこ7)にある.さ吊 二,サ 1'トメガロウ IIL

ス等の感教率が低いこと,凍結保存によわ即座に使用す

ることが可能であること,また,採取する際に,全身麻

酔や G-CSF投与等は不要であ り,母体ラ新生児にとっ

て非侵襲約で,コス トもかからないこと等 も利点にあげ

られる,-演 ,鱒帯血採取量には自ずと限界があ り,成

人や体重の濃い小児にとって十分な細胞数の確保が困経

な場合があること,また,移植後の血小板の回復が比較

的遅いことなどの問題が指摘 されている.

現在,既に,欧米では大規模を筋管血バンクが稼働 し

てお り,多くの血液 ･膿漆疾患患者の治療に貢献 してい

る.

表2 日本における所帯血バンク

パ ン ク 名 設 立 母 体

北海道膳常血バンク

寮京筋管血バンク

日本赤十字中央血液センター

謄澗=血バンクプロジ∴ケト

神楽川鱒常血バンク

東海大学聯滞血バンク

静岡筋管鹿バンク

東海購帯血バンク

近畿騎常血バンク

福岡県赤十字血液センタ 一

膳帯血バンクプロジェクト

北海道赤十字血液センター

(財)献血供給事業団

日本赤十字社中央血液センター

任意団体

寒梅大学医学部

東海骨髄バンク

研究者団体の簸合体

福岡県赤十字血液センタ -

設立年月日

平成9年2月

平成9年9月

平成7年4月

半成7年9月

平成8年4月

平成8年9月

平成8年3月

平成7年llF==J

平成8年10月
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寮3 採取協力施設

バ ン ク 名 採取協力施設数 採 取 協 力 施 設 名

北海道筋管血バンク 3 北海道東学病院 ふかぎわ病院
市立札幌病院

東京聯滞血バンク 4 慶応大学病院 浜田病院
順天堂大学病院 都立墨東病院

日本赤十字中央血液センタ- 2 日本赤十字社医療センタ-
聯帯血バンクプロジェクト 愛育病院

神奈川筋管血バンタ 5 神奈川県立こども医療センタ-昭和大学藤が丘病院 横浜市立愛児センター

横浜市立大学病院 国際観菌病院

東海大学筋管血バンク 3 東海大学病院
伊勢原協同病院 (予定) 平壌市民病院 (予定)

静間餅帯血バンク 2 静岡県立総合病院 かぬき岩端病院

東海膳膏血バンク 4 名古屋第-赤十字病院 星ケ丘マタニティ病院
西山産婦人科 紀平病院

近畿晴帯血バンク ? 兵庫医大 尼崎医療生協病院
京都府立医科大学 岡レディ-スクリニック

奈良県立医科大学 京都赤十字血液センタ-

大阪大学

福岡県赤十字血液センター 4 福岡逓信病院 浜の町病院
腰帯血バンクプロジェクト 西尾産婦人科 永川産婦人科

泰4 保存施設

バ ン ク 名 保 存 施 設 名

北海道膳帯血バンク

東京聯常血バンク

日本赤十字中東血液センタ-

筋滞血パンクプロジェクト

神奈川鰐常血バンク

来港大学麟常血バンク

静岡鰐帯血バンク

東海購常血バンク

近畿勝帯血バンク

福岡県赤十字血液センタ-

鰐帯血バンクプロジェクト

北海道赤十字血液センタ-

東京大学医科学研究所

日本赤十字中央血液センター

神奈川県立こども医療センター

昭和大学藤が丘病院

横浜市立大学病院

東海大学病院

静岡県立こども病院

名古屋第-赤十字病院

名古屋市立大学病院

三塵大学病院

兵庫医科大学

京都府立医科大学

京都赤十字血液センタ-

大阪大学医学部

福岡県赤十字血液センタ-

保存麟帯血数
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表5 日本における非lfTt柑省間研帯血移植

移植患者

AgeBW (短) DiseBLSe

1 8.0 AML

2 13.0 1-itll･ler病

0 6.8 Al.IJ

2 12.iZ AML

12 37.O AIJI｣

j 15.() PNP欠指症
3 17.2 FEIJ

IO 30.0 副腎日常ジストロ7イ･--

こう 14.0 ALL

5 18.0 骨髄輿形成症候群

11 ･･1･8.0 骨髄異形成症候群

ll 8.3 Au_.

6 17.0 ALt.

0 6.() AⅠ_.I.

1 8,O FEL

7 19.0 JIp-LllIl.

3 13.0 AML

19 60.0 T-:UJIJ

O 17.0 Hしげlel,柄

8 25.O ALL_J

10 J10.0 ALI.

1 9.0 人Ⅰ.JI.

14 31.0 M̂L.

9 27.0 ALL

5 弧O HurleT病

2 12.O AⅠ.i,

8 29.0 汚牛不良性柊血

しかしながJ'本邦では.歴七は浅く最初に糟帯血バン

クが設立されたのは.平成 7年であり,現在までで 9つ

の組織が運営されている.しかし,各簡帯血バンクは.

各々独自の基準で槽帯血を保存しており,その折帯血の

多くは各地域内で利用されているのが現状であり,全国

的なネ､ソトー7-クの整備はない (表 21.そこで.平成11

年3月に,勝帯血移植検討会が,各地域の勝帝政バンク

事業に関する共同事業を円滑に行うためガイドラインを

策定した.

蹄帯血バンクガイドラインとして,5年間で概ね2万

滴程度の解帯血保存を目標としてお り,年間4000個程

度収集することが求められる.そのためには,仮に10ヶ

所の勝苛政バンクが共同事業に参加するとして,1バン

1不 ･致

1不一致

1不-致

1不一致

1不-致

一致

一致

1不-致

1不一致

1不一致

1不 ･致

1不-致

1不一致

1不 ､･致

1不-致

2不-敦

l不一致

1不-致

1不 一致

1不一致

1不-致

97.1).28

97.7.28

97.8.2

97.8.12

97.8.15

97.8.18

97.9..I

97.9.24

97.I().8

97.10.29

97.ll.19

97.ll.27

97.12

98.i).2

98.3.12

98.3.17

98.3.18

98.3.27

98.4.1

98.ll.2

98.Ll.13

98.5.18

98.5.21

98.5.28

98.5.30
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麟帯血バンク

川

東

川

川

川

川

畿

海

落

川

海

港

川

級

数

太

海

鮫

川
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川
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奈

奈

奈

奈
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奈

奈

奈

奈

奈

神

東

湖

神

神

神

近

東

東

沖

栗

東

神

近
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ク当たり.年間概ね-100偶以 卜の利用可能な瞭帯血保存

が見込まれねばならず,各済帯血バンクで,幾つかの地

域病院が採取協力をする必要がある (泰3).

各膳帝政バンクの鮪幣血保存施設を示す (泰郎 .秦

に示した保存研帯血数は:l''.成10年10日時点のものである

が.各施設によってばらつきがみられる.また,情報管

理及び情報公開に関しても一定しておらず.ガ1'ドラ 11

ンに基づく整備が急務である.

わが国における非血縁者間購帯血移植例は,平成10年

6月の時点で27例に行われた (表5).そのうち,HLA

の完全一致例は2例であり,1座不一致は24例,2産不

一致は1例であった.移植患者の平均年齢は5.5才,翠

均体重は20.3Ⅰくgであ--,た.
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泰6 非血縁者間際常血移植の成裸

日本 :造血細胞移植と免疫応答に関する研究淀

平成10年度6月1日時点で移植後6ケ月以上経過

した症例について

症例数 12例

生存率 50%(6ケ月生存数 6例)

海外 :

ユーロコー ド

(ヨ…ロッパにおける国際間の蝉常血ネットワーク)

症例数 65例(小児白血病のみ)
生存率 29%日 年経過)

デュ-ク大学

症例数 143例

生存率 50% 日 年経過)

崩% (2年経過)

非血縁者間麟帯血移植の成績を示す (泰郎 .海外の

成績をみると,ユ-ロコ- ドでは小児白血病のみ65例の,

移植後 1年経過 した時点での生存率は29%であり,デュー

ク大学では143例中,移植後 1年経過時点での生存率は

50%,2年涯過時点での生存率は44%である.一方,日

本では,平成10年 6月の時点で非血縁者間麿帝政移植が

施行され6ケ月以上を経過 した症例は12例存在 しヲその

生存率は50%であり,ほぼ同等の成績を得ているが,今

級,疾患,病期,観察期間をそろえた検討が必要である.

当科においても新潟大学医学部倫理委員会に申請 し,

大学附属病院分娩部で,平成10年7月より膳滞血採取 ･

保存を開始 した.平成1ま年 7月までの 1年間に,鋸例の

瞭滞血採取を行い.61輪作を保存している.

滑常血採取の対象は,正斯象 正常妊娠分娩例で,事

前に文番をもとにインフォーム ドコンセントを行い,同

意番に署名捺印してもらうことを原則としている.除外

基準は.輸血陣のあるもの.糖尿病,内分泌疾患.SLE

等の慢性疾患,感巣症,単産あるいは適期産例であ り,

帝王切開例は原則 として除外 している.また,当科では

原則として胎盤娩出後に鰐帯血の採取を行っている (秦

71.

採取 した麿幣血量を計測 し,40ml以上を確認,銅時

間以内に分離 ･凍結を開始する.一部はコロニ-アッセ

イ,HLA,血型,細胞数,細菌培養に提出する,赤血球

凝集剤を加え遠心 し,凝集 した赤血球を分離,さらに遠

心 し有核細胞を沈降させ,凍結保護剤を加え凍結バ ッタ

に移 し,180℃プリ-ザ一に2時間以上入れた後,液体

表7 肺帯血採取

･ILl1

対 象 :正朔軌 正常妊娠分娩

(夢前にインフォ-ムドコンセントがなされ同

意が必要)

除外基準 :合併症妊娠 (薬剤投与例)

輸血歴

糖尿楓 内分泌疾患,SLEなどの慢性疾意

感染症

早産,適期藍

帝王切開例は原則として除外

麿帯血採取は原則として胎盤娩出後に行う

表8 所帯血造血幹細胞の分離 ･凍結保存

目安 ;勝帯血採取濠が亜ml以上

かつ保存有核細胞数が3×108滴以上

鰐常血採取後,2確時間以内に分離 ･凍結を開始

一部検査へ こコロニーーII'､ソ七1'.HLA.血型.検血

6%HESを加え遠心分離 (血畢-ウイルス検査)

DMSOを加えた後-す-80℃冷凍庫-液体窒素内へ

窒素内で保存する (泰8).

具体的な手技を示す.

日 )胎盤娩出複,胎盤及び腰帯を無菌的に胎盤シーツ

に装着 しスタンドにつ り下げ,麟帯を下方に垂 ら

す.

(2)筋管表面に付着 した母体血を75%エタノールで拭

きとり,穿刺部位をイソジン滑車綿で消毒 し,麟

常静朕を穿刺 し,麿苛政を抗凝固剤,CPD (ciト

ratephosphatedpxtrose〕活 人i)の採血バ.ll

ク内に流下させる.

(3)厨常血量を計測.

(4)クリ-ンベンチ内で,アダプタ-を柳 ナ,検査用

にシリンジで血液を少塵採取する.

(5)6%HESを凝終濃度1%となるように加える.

描 )細胞分離バ ックを装着する.

(7)遠心 しき凝集 した赤血球を分離する.

(8)さらに遠心 し有核細胞を沈降させ,上層の血祭 を

親バッタから子バックに移 し,最終的に親バ ック

内の重畳を20mlに調整する.分離 した血祭か ら

ウイルス検査に提出する.

(9)細胞分離バックを低温に保ちつつ,凍結保護剤 と

して DMSO をゆっ くりシリンジポンプとロー
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泰9 膳帯血移植の実施

折衝血移植の適応及び時期

原則として骨髄移植に準ずるもの及び将に移植実施基

準番に規定したもの

患者の状態

患者体重は50短 以下であることが望ましいが,移植麟

帯血の細胞数が2×107滴撒欝以上の場合はこの限り

でない

原則として骨髄バンクで鴇LA過食ドナーが得られな

い場合,またはドナ-が得られても患者病状から骨髄

移 植 の実施を待てない場合に鮒帯血移植を行う.

テ 一･一ヤー-を附いて注入.

(10)サンプルを採取 した後,凍結バックに移す.

(ll)凍結バックをキャニスターに入れ,2時間以上-

80℃プリ-ザ-に保管する.

沌2)その後サ液体窒素を充填 した試料凍結保存沓普旨へ

移し保存する.これは施錠のかかる部屋に設置 し

てある.

(13)我々は,採取した造血幹細胞の評価のために,磨

帯血の有核細胞数のカウント,及びメチルセルロ-

ス法によるコロニ-アッセイを行ない,瀬投球単

r()l･111i岬 unitg･Ⅰ･11rlul｡eI,t(-.macrophagP171.

赤lrlLJL:臣｢)前駆細胞のコLlニー.BFtT････-･-E Lbul･St

t､()rming unitpITthl･Oi(汗 混 合コロニ ー .

我々の結果を示す.

N-48例の検討では,勝衝血採取蚤は平均 51Amlで

あった,現在までを二計鋸例の鮪滞血採取を試みたが,

40ml以上あり凍結保存できたのは61例である.機の施

設と比較すると少ない傾向にあるが,経験不足,胎盤娩

出時の工夫,胎盤娩出複から筋管血採取までの時間の短

編,人員の確保などの検討が必要と考えられる,

N -28例の検討では,採取した有機細胞数は平均 5.78

×108滴であった.N-35例の検討では,採取した CFU

-GM 数は平均 1.73×105個,totalCFU 数は平均

4.6ま×105個であった.すなわち CFU-GM は鰐帯血

豆ml当たり平均3365個採取されている.

膳 滞血移植の適応は原則として骨髄移植に準じ,骨髄

バンクで HLA 適合 ドナ-が得られない場合,あるい

はドナーが得られても,患者病状から骨髄移植の実施を

待てない場合に簡帯血移植を考慮する (泰郎 .

表10 移植蹄帯血の決定

旧 移植磨滞血 ;原則として保存細胞数2Xが 飽g以上
は)HLAの適合度

①原則として血清学的なHLA型の完全一致及び 且慶

十二･死亡T)析帯血を便吊

②同一の優先順位の麿常血が複数存在する場合には細

胞数の多いものを優先

③HLA2座以上不-敦の折衝血は判定委員会 (仮称)

の蕃認を得る

鱒帯血移植は,移植筋管血の有核細胞数が 2XIO7/

Kg以上であり,原則として,血清学的な HLA 型の

当科では,CD8欠損症の 1才5ケ月の女児に対 し,

平成11年 且月出生した妹の鰐帯鹿を採取保存し,同胞間

酢帯血移植を施行L,た経験をもつ.tlLA は2厘不 ･故

であった.しかしながら,非血縁者間析滞血移植の経験

はまだ軽い

平成10牛TFjより当杵でも杵軒帯lftlバンf/を設立 し/+I.

しかし,現在その体制の整備中であり,当科の勝滞血バ

ンク瑚膏報はまだ公開しておらず,今後,共同事業への

参加を検討中である.

今後,非血縁者間膳帯血移植の推進には,各バ ンクの

整備発展が望まれるが,そのためには,産科医の理解及

び協力が是非とも必要であることは言うまでもなく,パ

ンク維持のための公的資金援助の早急な検討が待たれる

ところである.
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司会 ありがとうございました.何かご質問ございま

せんか?先生だいたい-70,80℃くらいで保存でどれく

らいまで保存期間が可能なのでしょうか?

:I,13

常務 実際には-80℃で二時間程度凍結した後で澱終
的には液体窒素の方にいれるんですが.それがどれくら

いまで保存しておいて,回収率にどれくらい差が出てく

るかというのは,まだ検討されていないんですけど,5

年以上は可能だとは考えています.

司会 結構大変ですね,あの操作をするのは.

常木 やはり分娩が夜中にもあるものですからなかな

か分娩例の全例から褒めるということはできないのが現

状です. 司会 この方は幹細胞が多そうだとか,そう

いうことはわからないのですか?

常木 それはわかりません.

司会 どうぞ先生.

高橋 将来的には全国的な筋管血バンクのネットワ-

クが必要だと思うのですが,その場倉はどういうような

組織を想定されていますか?例えば赤十字センターを中

核としてとかですね.そういう全国的なネットワークに

関してはどういうようにお考えですか?

常務 今のところ新潟ではまだですが既に今年に入っ

てから厚生省が支援をいたしておりまして各地方自治体

の方でそのようなバンクを作ってそれで機能的なネット

ワークをつくろうというような動きがありますが,特に

新潟では例えば年間1万倖くらいのお産があるんですが,

中越地方,上越地方の勝帯血まで新潟に持ってくる抗日ま

困難ですのでその辺は適宜大学だけではなく長岡赤十字

センタ-等に頼むのが一番よいのかなと思いますが,そ

れらを合わせても新潟で年間磨帯血を100例集められる

かどうかと考えられます一一応バンクとして登録が必要

なのは年間400例くらいですから,もう少し他の施設の

協力が必要になってくると考えています.

司会 その他何かございませんか?先生どうもありが

とうございました.それでは第四席,組織関節移植とい

うことで柴田先生よろしくお願いします.




