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患者さんへ 
 

「難治性造血器悪性腫瘍患者に対する 

骨髄破壊的前処置による移植後シクロホスファミドを用いた血

縁者間 HLA 半合致移植の有効性と安全性の検討」 

臨床研究の説明及び同意書 
 

1. はじめに 

これから、この文書を用いて、この研究について説明をさせていただきます。

これらを十分理解した上で、この研究に参加するかどうかをあなたの自由意思

で決めてください。この説明文書をお持ち帰りになり、ご家族の方などと相談

されてから決めていただいてもかまいません。記載してある内容やその他、臨

床研究に関してわからないことや聞きたいことがありましたら、遠慮なく質問

して下さい、担当医師がお答えします。 

この研究に参加してもよいと考えられた場合には、「同意書」にご署名いた

だきますようお願い致します。たとえ参加されなくても今後の治療において、

不利益になることはありません。 

さらに、この研究への参加に同意した後でも、研究が開始されてからでも、

あなたが参加の辞退を希望されれば、いつでも自由に辞退することができます。

辞退した場合でも、あなたにはこの臨床研究治療以外の最善の治療が行われま

すので、治療上の不利益を被ることはありません。 

 

 

2. 臨床研究について 

当病院は、最新の治療を患者さんに提供すると同時に、病気を詳しく研究し、

診断方法と治療方法の改良に努めています。しかし、最新の治療が最良の治療

とは限らないということを忘れてはなりません。その治療方法が本当に他の治

療方法より優れているのか、他の患者さんに勧められるような治療方法なのか、

について証明することが必要です。 

このためには、最良と考えられる治療方法を実際に行い、問題点を浮き彫り

にして、より良い治療方法を見出していく手法がとられます。 

これらの研究を行うことにより、新しい治療の有効性および安全性が明らか

になった場合には、将来あなたと同じ病気の方の治療に大きく役立つことにな

ります。 

これからあなたに説明する治療方法は、造血幹細胞移植についてより良い治

療方法を開発するために行われる治療研究です。このように主に患者さん達を

対象とした治療研究を臨床研究と呼んでいます。 

この臨床研究は、認定臨床研究審査委員会の審査に基づく承認を受けた後に、

実施医療機関の管理者の承認を得て行います。認定臨床研究審査委員会の情報
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および問い合わせ先を以下のホームページ上で公開しておりますのでご参照

ください。 

 

・名称   ：神戸大学臨床研究審査委員会 

(Kobe University Clinical Research Ethical Committee) 

・認定番号：CRB5180009 

・住所  ：兵庫県神戸市中央区楠町 7-5-2 

・ホームページアドレス：http://www.hosp.kobe-u.ac.jp/ctrc/cerb/ 

・審査に対する苦情・問い合わせ窓口 

電話番号  ：078-382-6669 

電子メール：cerb@med.kobe-u.ac.jp 

 

また、この研究の実施に当たり、実施計画を厚生労働大臣に提出しています。

研究計画の概要と進捗状況については厚生労働省の整備する臨床研究実施計

画・研究概要公開システム jRCT（Japan Registry of Clinical Trials）に登録

し公開しています。この研究の結果の概要についても jRCT 上に公表する予定

です。 

 ・jRCT URL：https://jrct.niph.go.jp/  

 
 

3. あなたの病気、およびその治療法について 

 
 

あなたの病気は 

 

□ 急性白血病です 

 

□ 骨髄異形成症候群です 

 

□ 悪性リンパ腫です 

 

□ 上記以外の血液悪性疾患です 

あなたの病気を根治するための治療法として同種造血幹細胞移植が考えら

れます。同種造血幹細胞移植は移植の前に大量の抗がん剤や放射線を使用し、

病気の細胞だけでなくあなたの正常の造血細胞も含めて極度に障害した後に、

あなた以外の人（ドナー）から、血液のもととなる細胞をもらって正常造血の

回復を図る治療です。同種造血幹細胞移植を行うために、ご家族や骨髄バンク、

臍帯血バンクから、ドナーを探すことになりますが、あなたには HLA が半分

一致したご家族のドナーがみつかっています。 
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4. この研究の目的 
 

4.1. 同種造血幹細胞移植について 

同種造血幹細胞移植は白血病や悪性リンパ腫など血液悪性疾患に治癒をも

たらす可能性のある有用な治療法の一つです。同種造血幹細胞移植の目的は 2

つあり、一つは造血のサポート、もう一つは免疫反応による腫瘍細胞に対する

効果（抗腫瘍効果）です。 

まず造血のサポートについてですが、大量の抗癌剤や放射線を使用すると赤

血球、白血球、血小板といった血液細胞を長期間つくることが出来なくなりま

す。そこで血液細胞のもとになる造血幹細胞をドナーさんから採取し自分の体

に移植することでその造血幹細胞から血液が作られるようになります。 

次に免疫反応による腫瘍細胞に対する効果（抗腫瘍効果）ですが、これは移

植された造血幹細胞由来の免疫反応により抗癌剤や放射線治療後に残存した

腫瘍細胞を障害してくれる反応です。この反応により再発が減少する可能性が

あります。免疫反応は、場合によってはあなたの正常組織に対しても起き、こ

の場合はあなたとって有害な反応となります。この病態を移植片対宿主病
いしょくへんたいしゅくしゅびょう

（GVHD）と呼びます。 

GVHD は移植後 100 日以内、特に 60 日以内におきることが多い急性 

GVHD と 100 日以降におきることが多い慢性 GVHD にわけられ、それぞ

れに特徴的な病像をとります。急性 GVHD は皮膚、消化管、肝臓の三つの臓

器の障害が中心となり、その重症度により 4 段階（I、II、III、IV）にわけら

れます。I 度は軽症であり治療の必要がないことも多いですが、II 度以上（II-IV

度）は治療が必要となることが多く、特に III 度以上（III-IV 度）は重症とい

えます。慢性 GVHD は皮膚、肝臓、唾液腺、涙腺、肺、筋肉、関節などさま

ざまな臓器に障害がおきる可能性があります。 

造血幹細胞はその採取方法により区別されており、骨髄から造血幹細胞を採

取して移植する「同種骨髄移植」が最も古くから行われています。近年は末梢

血から採取した造血幹細胞を移植する「同種末梢血幹細胞移植」や赤ちゃんの

へその緒(臍帯)から採取した造血幹細胞を移植する「同種臍帯
さいたい

血
けつ

移植」も一般

的に行われるようになっています。 

同種造血幹細胞移植を行うためにはドナーが必要です。赤血球の血液型に A、

B、AB、O 型があるように白血球にも血液型があり、ドナーになるためには白

血球の血液型（この型のことを HLA といいます）がほぼ一致していなくては

なりませんが、HLA 完全一致（HLA がすべて一致）、HLA 一座不一致（HLA

が一つだけ異なる）の血縁ドナーが見つかる確率は約 30%と決して高くはあり

ません。血縁ドナーが見つからない場合には骨髄バンクに登録することとなり

ますが、HLA が一致するドナーが見つからない場合、または HLA 一致ドナー

が見つかってもコーディネートに時間がかかり、患者さんにとって最適なタイ

ミングで移植ができない可能性もあります。このような場合の第 3 の移植方法
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として、臍帯血移植と血縁者間 HLA 半合致移植（HLA が半分一致したドナー

さんからの移植）があります。 

臍帯血移植は出産時に赤ちゃんのへその緒（臍帯
さいたい

といいます）から造血幹細

胞を採取し凍結保存しておいたものを移植します。すでに凍結保存してある造

血幹細胞を使用するため、移植のタイミングは骨髄バンクと比べて自由に選択

できます。また HLA が 6 個中 2 個異なっていても移植可能であるなど、骨髄

移植や末梢血幹細胞移植と比べて HLA 不一致でも移植が可能な点も利点です。

欠点としては、臍帯血から得られる造血幹細胞は限られているため、体重が重

い場合には十分な細胞数が含まれた臍帯血が見つからないことがありえます。

またたとえ十分な細胞数を含んだ臍帯血を移植したとしても生着（移植した造

血幹細胞があなたの体の中で造血を行うこと）をしない場合（生着不全）があ

ること、生着したとしても骨髄移植や末梢血幹細胞移植に比べて時間がかかる

場合が多いこと、移植後の免疫の回復が遅く、重症の感染症を合併する可能性

があることなどの欠点があります。 

ドナーがいない場合のもう一つの方法として血縁者間 HLA 半合致移植とい

う方法があります。この移植は HLA が半合致、すなわち HLA が半分一致し

ているドナーから移植を行う方法です。兄弟であれば 50%の確率で、親子であ

れば 100%の確率で HLA は半分一致するので、多くの患者さんにおいてドナ

ーがみつかるという利点がありますが、一方で HLA が半分一致していないた

め GVHD が強く出現する可能性があります。GVHD を予防するためにはより

強い免疫抑制が必要であり、専用の機器を用いて T 細胞を除去することや、抗

胸腺細胞グロブリン（サイモグロブリン®）という薬剤を使用して T 細胞を除

去することなどが行われています。これらの方法は GVHD の原因となる T 細

胞のみでなく、感染症と戦ってくれる T 細胞も除去してしまうため重症の感染

症を合併する危険性が高くなることが欠点となります。そのため、HLA 半合

致移植は多くの患者さんにドナーが見つかるという点では有用な移植方法で

あるものの、従来の方法では GVHD や感染症による移植合併症による死亡も

多く標準的な治療法とはなっていませんでした。 

 あなたの場合、HLA が完全に一致の血縁のドナーがおりません。また骨髄

バンクにも HLA が一致するドナーが見つからない、または HLA 一致ドナー

が見つかっていてもコーディネートに時間がかかり、あなたにとって最適なタ

イミングで移植ができない可能性がある状況です。そのため、HLA が半分だ

け一致する血縁のドナーからの HLA 半合致移植の適応となると考えられます。 

 

4.2. 移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植について 

近年、移植後にシクロホスファミド（エンドキサン®）を使用するという新

しい方法の血縁者間 HLA 半合致移植が欧米を中心に急速に普及してきていま

す。この移植方法はタクロリムス（プログラフ®）、ミコフェノール酸モフェチ

ル（セルセプト®）という薬による GVHD 予防法に加えて、造血幹細胞の移植
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後 3 日目（day 3）、移植後 4 日目（day 4）に大量のシクロホスファミドを投

与する方法です。シクロホスファミドを造血幹細胞移植前の治療に使用するこ

とは認められており、従来おこなわれている使用方法でありますが、本研究で

はそれを移植後に用いることで GVHD 予防に対して効果を発揮します。 

この方法は従来の方法で HLA 半合致移植を行った場合に比べて GVHD が

少なく、移植後の免疫回復が優れており、感染症など合併症による再発以外の

死亡が少なくなることが期待されています。2008 年に最初に報告された米国

における臨床研究では 210 例を対象とし II-IV 度の治療を要する急性 GVHD

が 27%、III-IV 度の重症急性 GVHD が 5%、慢性 GVHD が 15%、再発以外の

死亡率が 18%のみであり、GVHD を良好に予防する一方で、免疫抑制による

感染症の増加はなく合併症による死亡が少ないという良好な結果でした。さら

に近年は血縁や骨髄バンクの HLA が一致するドナーからの移植と比較しても、

同等の移植成績が得られるという報告が欧米を中心に多くなされており、特に

GVHDに関しては移植後シクロホスファミドを用いたHLA半合致移植の方が

HLA 一致のドナーからの移植よりも少ないという良好な結果が報告されてい

ます。 

日本においても同様に、移植後にシクロホスファミドを用いた HLA 半合致

移植の研究が改良を重ねながら行われています。これまでの結果では日本にお

いても GVHD は非常に少なく、GVHD や感染症など再発以外の合併症による

死亡も少ないという結果がでています。 

これまでの臨床研究の結果、移植後シクロホスファミドを用いた場合の治療

成績は血縁や骨髄バンクの HLA が一致するドナーからの移植の治療成績に匹

敵するようになってきていることが明らかになってきているため、本研究では

さらに移植治療のタイミングを最適な時期にすることで治療成績の向上を図

るべく、本研究では全身放射線照射を用いない前処置
ぜんしょち

(がん細胞を殺してしま

うために、あるいはドナーの細胞を受け入れられるように患者さん自身の免疫

力を低下させるために行う移植前の抗がん剤治療や放射線治療)を用いること

としています。全身放射線治療は、照射施設が限られること、また照射施設に

おいて一定期間に使用できる照射線の線量に上限があるため、放射線が使用で

きるタイミングに移植時期が左右される場合があります。このような制限を取

り除くことで最善のタイミングで移植治療が行えることが期待できます。実際

に欧米では全身放射線照射を用いない HLA 半合致移植の臨床研究が行われ、

生
せい

着
ちゃく

(移植した造血幹細胞が本来の機能を果たすこと)率、GVHD の発症状況、

生存率などにおいて良好な治療成績が報告されており、日本でも同様の結果が

得られると考えられます。 

以上のように本研究では、「リン酸フルダラビン 125mg/㎡、ブスルファン 

3.2mg/kg、シクロホスファミド 29mg/kg」による骨髄破壊的前処置および移

植後シクロホスファミドによる移植片対宿主病 (GVHD)予防を用いた血縁者

間 HLA 半合致移植の有効性と安全性を検討する目的でこの臨床研究を行うこ
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ととしました。 

移植後シクロホスファミドを用いた HLA 半合致移植、従来の HLA 半合致

移植、臍帯血移植のそれぞれの一般的な特徴を下記の表に示します。移植後シ

クロホスファミドを用いた HLA 半合致移植は臨床研究として行う段階ではあ

りますが、これまでの報告では臍帯血移植に比較し生着に優れ、従来の HLA

半合致移植よりも GVHD が少なく、これらの両者よりも再発以外の死亡が少

ないという利点がある可能性があります。 

 

 

 

 

 

移植後シクロホスファミド 

を用いた HLA 半合致移植 
従来の HLA 半合致移植 臍帯血移植 

生着 良い 良い やや悪い 

GVHD 少ない やや多い 少ない 

再発以外

の死亡 少ない やや多い やや多い 

 

 

 

5. この研究の方法 
 

5.1. 対象となる患者さん 

 

以下 1)-4)の全てにあてはまる方が対象となります。 

1)  医師により，この研究で規定する病気の分類基準にあてはまる診断がなされた

患者さん 

2)  同意取得時の年齢が 16 歳以上 60 歳以下で、文書同意が得られた患者さん 

なお、患者さんが未成年の場合には、ご家族など代諾者の方にもご説明し、同

意をいただくこととなりますので、ご理解ご協力をお願いします。 

3)  HLA 半合致の血縁ドナー又は非血縁ドナーが見つかっている患者さん 

4)  全身状態が良好で、重い臓器障害のない患者さん 

ただし，以下のいずれかにあてはまる方は対象とはなりません。 

1)  HIV 抗体が陽性である患者さん 

2)  今回移植を行う血液悪性疾患以外に、がんと診断されている患者さん 

3)  コントロール困難な感染症のある患者さん 

4)  妊娠または妊娠の可能性がある患者さんおよび授乳中の患者さん   

5)  この研究で使用が予定されている薬剤に対して過敏症があった患者さん 

6)  ドナーに対する HLA 抗体を有する患者さん 

7) 移植前 13 日以内にこの研究で行う以外の化学療法の追加が必要な患者さん 

 

5.2. この研究の流れ 

同種造血幹細胞移植の移植前治療として、フルダラビン、静脈注射のブスル
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ファン、エンドキサンの投与を行います。フルダラビンは、移植日の 6 日前か

ら 2 日前まで 5 日間、毎日静脈注射で投与いたします。ブスルファンは、移植

日の 7 日前から 4 日前まで 6 時間毎に 1 日 4 回、計 16 回静脈注射で投与いた

します。エンドキサンは、移植日の 3 日前から 2 日前まで 2 日間、1 日 1 回静

脈注射で投与いたします。 

移植日に事前に凍結しておいたドナーさんの末梢血幹細胞を解凍して輸注

します。移植後は、GVHD を予防するために、シクロホスファミド、タクロ

リムス、ミコフェノール酸モフェチルによる免疫抑制療法を行います。シクロ

ホスファミドは 50mg/kg/日の投与量で、移植日の 3 日後と 4 日後の 2 日間、

毎日静脈注射で投与いたします。シクロホスファミドの合併症の一つである出

血性膀胱炎を予防するために、シクロホスファミドの投与日にはウロミテキサ

ンを静脈注射で投与します。タクロリムスは移植日の 5 日後より 24 時間持続

静注を開始し、治療が必要な GVHD を認めない場合は移植日の 180 日後以降

に減量、中止を行います。ミコフェノール酸モフェチルは移植日の 5 日後より

毎日内服し、移植日の 30 日後以降は減量・中止します。また白血球の回復を

促進する目的で G-CSF という薬剤を移植日の 5 日後より毎日点滴で投与しま

す。 

 

＜投与量について＞ 

移植前治療 ・フルダラビン:体表面積 1m2あたり 25mg、1 日 1 回 30-60 分 

・ブスルファン:体重 1kg あたり 0.8mg、1 日 4 回 1 回 2 時間（ま

たは、体重 1kg あたり 3.2mg、1 日 1 回 1 回 3時間） 

            ・シクロホスファミド:体重 1kg あたり 14.5mg、1 日 1 回 

  GVHD 予防 ・シクロホスファミド:体重 1kg あたり 50mg,1 日 1 回 2-3 時間 

        ・タクロリムス:体重 1 ㎏あたり 0.03 ㎎ 24 時間かけて点滴 

   ・ミコフェノール酸モフェチル:1 回 1000 ㎎を 1 日 3 回内服 

         

 

*これらの研究に使用する薬剤は一般薬であるため、通常の薬剤と同様に病院の薬剤

部で管理します。 

 

 ＜併用療法・支持療法について＞治療中は血球数や免疫力が下がるため、
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安全のために下記のようなことを行います。 

1. 必要な薬剤や輸血を安全かつ確実におこなうために中心静脈カテーテルを留置

します(中心静脈カテーテル留置については別途ご説明します)。 

2. 特別な理由がない限り、治療はクリーンルームで行います。 

3. 好中球が少ない時期は抗生物質や抗真菌剤の予防投与を行います。 

4. 好中球の少ない時期に発熱した場合は十分量の抗生物質を投与します。 

5. 抗生物質が効かない発熱がある場合、抗真菌剤の点滴を追加します。 

6. 血小板数が下がるため、必要に応じて血小板の輸血を行います。 

7. 貧血が起こるため、必要に応じて赤血球の輸血を行います。 

8. 肛門の周りから細菌が体内に入るのを防ぐため、坐薬や浣腸の使用はさけます。 

9. 結核の既往歴（疑いを含む）がある場合は、イソニアジド（抗結核薬）の予防

投与を行います。 

 

なお、今回の研究に含まれる以外の抗癌剤治療を移植前 13 日以内に使用する場合は、

研究に参加することができません。 

 

 
 

5.3. この研究の参加方法と同意をいただく時期 

あなたの病気が、同種造血幹細胞移植の適応となる急性白血病、骨髄異形成

症候群、その他の血液悪性疾患と判明した時点で、この研究の内容をご説明し、

この研究への参加の同意を文書によりいただき、この研究に登録いたします。 

 

5.4. この研究の検査予定 

下記に示すようなスケジュールで検査と治療効果判定を行います。この研究

が終了した後も、担当医師は責任をもって最も適切と考える医療を提供いたし

ます。 
 

項目 
有害 

事象 

感染症 

発症状況 

薬剤投与

状況 

転帰 

情報 

生着 

状況 

GVHD 

発症状況 

免疫抑制剤

投与状況 

再発 

状況 

診断 

所見* 

症例登録時         ○ 

前処置～30 日 ○  ○ ○ ○ ○ ○ ○  

31 日～180 日 ○  ○ ○ ○ ○ ○ ○  

1 年  ○  ○  ○ ○ ○  

2 年  ○  ○  ○ ○ ○  

 

* 診断所見：身長、体重、全身状態、血液検査結果、心機能検査、呼吸器脳検査、胸部 X 線、

CT 検査結果、ドナーさんの情報等。登録時点もしくはそれ以前の診療情報を利用させてい

ただきます。 

   * （採血量）約 6~20ml  

 

6. 参加予定人数と参加予定期間 

この研究は 25 人の患者さんにご参加いただく予定です。この研究の症例登録
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期間は、平成 29 年 9 月 1 日～平成 34 年 8 月 31 日までを予定しております。 

実際にあなたに研究に参加していただく期間は 2 年間の予定です。 

 

 

7. この研究に参加することによって予想される利益 

移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植を施行するこ

とにより、HLA 適合の血縁または非血縁のドナーがいない場合にも同種移植

を施行することが可能となります。また、GVHD 予防として使用するシクロ

ホスファミド、シクロホスファミドによる出血性膀胱炎予防に使用するウロミ

テキサン、シクロホスファミドによる吐き気の予防に使用するグラニセトロン

は保険適応外であるため、当院の研究費で購入し提供されます。 

 

 

8. この研究に参加した場合に起こるかもしれない副作用（不利益） 

移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植前の前処置に全

身放射線照射を併用しないことで、生着不全が増加する可能性、GVHD に関

連する再発以外の原因による死亡率が増加する可能性を否定はできません。ま

た、移植後シクロホスファミドを用いた HLA 半合致移植後に限ってのことで

はありませんが、一般的に同種造血幹細胞移植後には下記に示すようなさまざ

まな副作用が発生する可能性があります。 

 

・肝中心静脈閉塞症（VOD） 

移植療法に特徴的に生じる肝障害です。移植で用いられる大量の抗癌剤や放

射線の影響により肝臓の微小静脈の閉塞とその周囲の肝細胞の障害を来す合

併症です。このため皮膚が黄色くなったり（黄疸）、お腹に水（腹水）が溜ま

ったりする可能性があります。重症になってしまうと肝臓が働かなくなって、

致命的なこともありえます。 

 

・腎不全 

移植前治療に用いた薬剤の影響、感染症に対する抗生物質、抗ウィルス剤、

抗真菌剤の影響、GVHD の予防または治療のために使用する免疫抑制剤の影

響などによって、腎機能障害が発生する可能性があります。重症になると尿が

出なくなり、体の老廃物も排泄されなくなり、致命的なこともありえます。 

 

・不整脈、心不全 

規則正しく脈打っていた心臓のリズムが乱れたり（不整脈）、血液を送り出

すポンプの働きが弱ったり（心不全）、あるいは心臓と心臓を包む膜（心膜）

との間に水が溜まったりして心臓の働きが悪化することがあります。進行する

と肺や全身に水分が溜まって致命的なこともありえます。 
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・生殖能に対する影響 

卵巣機能抑制による無月経（女子不妊症）、一時的または永久的な男子不妊

が現れることがあります（永久的となる可能性が高いと思われます）。 

 

・移植片対
いしょくへんたい

宿 主 病
しゅくしゅびょう

(GVHD)とその治療 

GVHD はドナーさんからいただいた移植細胞の中に含まれるリンパ球があ

なたの体を攻撃することによっておきる病態のことをいいます。そもそも、リ

ンパ球は、健常な人では外部から侵入した自分でないものを殺す大事な働きを

していますが、同種造血幹細胞移植の後には、ドナーからのリンパ球が患者さ

んの体そのものを自分でないものとみなして反応し、複雑な免疫反応を起こし

てしまい、この病態を GVHD と呼びます。GVHD は急性型と慢性型に区別さ

れます。急性 GVHD は、移植後 100 日までに発症することが多く、皮膚、肝、

腸管の障害が中心となります。慢性 GVHD は、移植後 3～15 ヶ月に発症する

ことが多く、皮膚、肝臓、唾液腺、涙腺、肺、筋肉、関節などさまざまな臓器

に障害がおきる可能性があります。これらの GVHD を予防するために免疫抑

制療法を行いますが、この予防処置を行ったにも関わらず GVHD を発症した

場合には、ステロイド剤や抗胸腺細胞グロブリンなどの免疫抑制剤による追加

治療を行います。重症・難治性の場合は致命的なこともありえます。 

 

・免疫抑制と感染症 

移植前治療として大量抗癌剤や放射線照射、あるいは GVHD の予防あるい

は治療の影響で、高度の免疫抑制状態が続いて、通常の細菌・真菌および通常

では毒性の少ない細菌・真菌に対してさえ抵抗力がなくなって、しばしば重症

の感染症へと進展し、抗生物質も効かず致命的なこともあります。なかでも注

意を要するのはサイトメガロウィルスと真菌の感染症で、早期に発見して治療

を行う必要があるため定期的に血液検査を行います。その他、アデノウィルス

による出血性膀胱炎やヘルペスウィルスによる感染症も発生し易くなります。 

 

・その他の重大な副作用 

 本研究で使用するリン酸フルダラビン・シクロホスファミド・静注ブスルフ

ァン・タクロリムス・ミコフェノール酸モフェチルの使用に伴う重大な副作用

として、以下が報告されています（同種移植後において特に重大と思われる副

作用には下線を引いています）。 

 

 リン酸フルダラビン：間質性肺炎（頻度不明）、精神神経障害（頻度不明）、

腫瘍崩壊症候群（頻度不明）、自己免疫性溶血性貧血（頻度不明）、自己免疫性

血小板減少症（頻度不明）、赤芽球癆 （頻度不明）、脳出血･肺出血･消化管出血

（頻度不明）、出血性膀胱炎（頻度不明）、重篤な皮膚障害（頻度不明）、心不全

（頻度不明） 
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 シクロホスファミド：胃腸出血（5％未満）、心不全（5％未満）、ショック、

アナフィラキシー様症状（頻度不明）、骨髄抑制（頻度不明）、出血性膀胱炎、

排尿障害（頻度不明）、イレウス、間質性肺炎、肺線維症（頻度不明）、心筋障

害、心タンポナーデ、心膜炎（頻度不明）、抗利尿ホルモン不適合分泌症候群

（SIADH)（頻度不明）、皮膚粘膜眼症候群（Stevens-Johnson 症候群）、中毒性

表皮壊死症（Lyell 症候群）（頻度不明）、肝機能障害、黄疸（頻度不明）、急性

腎不全（頻度不明） 

 

 静注ブスルファン：胃腸障害・口内炎・舌炎（84％）、嘔吐（71.1％）、悪心

（68.4％）、食欲不振（56.1％）、下痢・軟便（54.5％）、ショック・アナフィラ

キシー様症状（頻度不明）、けいれん（頻度不明）、肺胞出血・喀血・間質性肺

炎・呼吸不全・急性呼吸窮迫症候群（5％未満）、心筋症（頻度不明） 

 

 タクロリムス：感染症（15%以上）、高血糖（15%以上）、急性腎不全（0.1～

5%未満）、ネフローゼ症候群（0.1～5%未満）、心不全（0.1～5%未満）、不整脈

（0.1～5%未満）、心筋梗塞（0.1～5%未満）、狭心症（0.1～5%未満）、心膜液

貯留（0.1～5%未満）、心筋障害（0.1～5%未満）、中枢神経系障害（0.1～5%未

満）、脳血管障害（0.1～5%未満）、血栓性微小血管障害（0.1～5%未満、汎血球

減少症（0.1～5%未満）、血小板減少性紫斑病（0.1～5%未満）、イレウス（0.1

～5%未満）、皮膚粘膜眼症候群（Stevens-Johnson 症候群）（頻度不明）、呼吸

困難（0.1～5%未満）、リンパ腫等の悪性腫瘍（0.1～5%未満）、膵炎（0.1～5%

未満）、糖尿病（0.1～5%未満）、ショック（0.1%未満） 

 

 ミコフェノール酸モフェチル：消化管潰瘍（1.8％）、消化管出血（0.4％）、消

化管穿孔（0.4％）、血栓症（0.7％）、汎血球減少(0.4%)、好中球減少（0.4％）、

感染症（頻度不明）、無顆粒球症（頻度不明）、白血球減少（頻度不明）、血小板

減少（頻度不明）、貧血（頻度不明）、悪性リンパ腫（頻度不明）、リンパ増殖性

疾患（頻度不明）、悪性腫瘍（特に皮膚）（頻度不明）、イレウス（頻度不明）、

重度の下痢（頻度不明）、アシドーシス（頻度不明）、低酸素症（頻度不明）、糖

尿病（頻度不明）、脱水症（頻度不明）、重度の腎障害（頻度不明）、心不全（頻

度不明）、狭心症（頻度不明）、心停止（頻度不明）、不整脈（期外収縮、心房細

動、心房粗動、上室性・心室性頻脈等）（頻度不明）、肺高血圧症（頻度不明）、

心嚢液貯留（頻度不明）、肝機能障害（頻度不明）、黄疸（頻度不明）、肺水腫（頻

度不明）、無呼吸（頻度不明）、気胸（頻度不明）、痙攣（頻度不明）、錯乱（頻

度不明）、幻覚（頻度不明）、精神病（頻度不明）、アレルギー反応（頻度不明）、

難聴（頻度不明） 

 

 ＊副作用の更にくわしい情報については巻末（参考資料）をご参照下さい。 
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9. この研究に参加しない場合の他の治療方法 

 移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半合致移植を施行しなか

った場合でも、移植後シクロホスファミドを用いずに従来の方法で行う血縁者

間 HLA 半合致移植や臍帯血移植など他の方法で同種造血幹細胞移植を行える

可能性があります。また同種造血幹細胞移植を施行しないという選択肢もあり、

その場合はあなたの病状に応じて、治療を終了し経過観察を行う場合、化学療

法を継続する場合、輸血などの支持療法のみを行う場合がありえます。 

 

 

10. 健康に被害が生じた場合 

この研究は，これまでの報告に基づいて科学的に計画された治療方法で、あ

なたの病気の状態に合わせ、予想される危険に対しては、十分配慮して治療を

行います。しかし、現時点ではこの治療方法は確立されていないことから、こ

の研究の治療方法に関連した死亡を含む健康被害はやむをえず発生すること

が予測されます。通常，健康被害に対する治療費等の補償金は医薬品副作用被

害救済制度に基づいて支払われますが、抗がん剤や免疫抑制剤などの薬剤は、

保険適応内・適応外に関わらず特別な補償の制度はありません。もし、この研

究の治療方法であなたに副作用などの健康被害が生じた場合には速やかに担

当医師にご連絡ください。担当医師が直ちに適切な処置を行います。また、こ

の研究では発生した健康被害に対して、医療費、医療手当または補償金などの

特別な補償はありません。この点を十分にご理解いただき、研究への参加をご

判断ください。 

 

 

11. この研究への参加は、あなたの自由意思によるものです 

この研究に参加されるかどうかは、あなたの自由です。あなたの自由意思が

最優先されます。この研究に参加されない場合でも、今後の治療に関して、何

ら不利益を被ることはありません。また、この研究に参加されることに同意し

た後でも、いつでもどのような理由でも、何ら不利益を受けることなく、研究

への参加を取り止めることができます。どちらの場合もその時の病状により専

門医として責任をもって最善の治療に当たります。 

 

 

12. 研究治療の中止について 

あなたがこの研究の参加に同意し、治療が開始された後で担当医師からあな

たに研究治療の中止をお願いすることがあります。中止理由には大きく分けて、

患者さん個人の状態に関するものと、この研究全体に関するものがあります。 

 

【患者さん個人の状態に関する中止理由】 
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・この研究の基準に基づき医師によりあなたの原病の悪化が認められた場合 

・あなたの病気の悪化によってこの研究の継続が困難な場合 

・あなたが同意を撤回した場合 

・この研究の開始後、この研究の基準を満たしていないことが判明した場合 

・転院等の理由により、あなたと連絡が取れ無くなった場合 

・この研究で禁止している薬を投与された場合 

・その他、担当医師が治療継続不能と判断した場合 

 

【研究全体に関する中止理由】 

・途中評価によりこの研究の完遂が困難と判断された場合 

・この研究治療の安全性に問題があると判定された場合 

・この研究の途中で継続の意義がなくなったと判断された場合 

 

また、あなたが途中で研究を中止することになった場合には、その後、最善

の治療を行います。なお、中止（同意の撤回を除く）した場合、その後の経過

観察については継続して行います。 

 

 

13. 研究参加の意思に影響を与える情報の伝達 

この研究の進行中に、あなたの研究参加に影響を与える可能性のある新たな

情報が得られた場合には、速やかに担当医師が説明します。新たに得られた情

報によって参加継続を取り止めたい場合はお知らせ下さい。あなたはいつでも

研究参加を取り止めることができます。 

 

 

14. 研究期間中あなたに守っていただきたいこと 
 

・この研究への参加に同意していただいた後は担当医師の指示に従って下さい。 

・担当医師が処方する薬以外の薬の服用は避けて下さい。やむを得ず、他の薬

を使用する場合には、事前に必ず担当医師に相談して下さい。 

・他の医師の治療を受けている場合には、必ず担当医師に伝えて下さい。 

・いつもと違って何か変わった症状に気づいた場合は、必ず担当医師に伝えて

下さい。 

 

 

15. 個人情報の保護 

登録患者さんの同定や照会は、登録時に発行される登録番号、イニシャル、

生年月日、カルテ番号を用いて行われます。あなたの氏名など、第三者が当施

設の職員やデータベースへの不正アクセスを介さずに直接患者さんを識別で

きる情報が、本研究のデータベースに登録されることはありません。すべての

研究者は個人情報保護のため最大限の努力を払います。 
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また、この研究が正しく行われているかどうかを確認するために、認定臨床

研究審査委員会の委員などが、あなたのカルテや研究の記録などを見ることが

あります。このような場合でも、これらの関係者には、記録内容を外部に漏ら

さないことが法律などで義務付けられているため、あなたの個人情報は守られ

ます。 

この研究から得られた結果（同意を撤回されるなど途中で研究を中止した場

合には、その時までの結果）は、学会発表や研究論文として発表されることが

ありますが、検査の内容や結果があなたのものだとわかる形で外部に公表され

ることは一切ありません。またあなたの住所、氏名、電話番号などの個人情報

が研究データとして使用されることも一切ありません。 

この研究において得られたあなたのカルテの情報等は原則としてこの研究

のために使用し、研究終了後は、加古川中央市民病院 岡村篤夫の責任の下、

研究終了後5年を経過した日又は研究結果の最終公表日から3年を経過した日

のいずれか遅い日までの間保存します。 

このように個人情報は厳重に管理されていますので、この研究に参加するこ

とにより、あなたやあなたのご家族の個人情報が第三者に漏れる心配はありま

せん。この同意書に署名されますと、認定臨床研究審査委員会の委員によるカ

ルテの閲覧、当院以外の機関への情報提供および結果の公表について同意して

頂いたことになります。 

 

 

16. あなたの費用負担について 

この研究で使用する、移植後の「シクロホスファミド（エンドキサン®）、出

血性膀胱炎予防薬の「ウロミテキサン®」、吐き気予防に使用する「グラニセト

ロン®」は保険適応外でありますが、当院の研究費で購入し施設に提供されま

すので、あなたに特別な費用負担が生じることはありません。それ以外は、通

常の健康保険の範囲内で行われ、この研究期間中の観察・検査，使用薬剤等は

あなたの健康保険が適用されます。なお、この研究に参加することに対する謝

金などの支払いはありません。 

 

 

17. 研究結果の取り扱い 

この臨床研究の研究計画や関係する資料や結果をお知りになりたい場合は、

他の患者さんの個人情報や研究全体に支障となる事項以外はお知らせするこ

とができます。ご希望がございましたら問い合わせ先に遠慮なくお申し出くだ

さい。 

 

 

18. 利益相反について 

この研究の研究責任医師、及び研究代表医師は、研究の遂行にあたって、特
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別な利益相反状態にはありません。当院では、より優れた医療を社会に提供す

るために積極的に臨床研究を推進しています。そのための資金は、公的資金以

外に企業や財団からの寄付や契約でまかなわれることもあります。現代社会で

は医学研究の発展にとって、企業との連携は必要不可欠なものとなっており、

国も健全な産学連携を推奨しています。一方で、産学連携を進めた場合、臨床

研究が企業の利益のためになされるのではないかとか、研究についての説明が

公正に行われないのではないかといった疑問が生じることがあります。このよ

うな状態を「利益相反」―患者さんの利益と研究者や企業の利益が相反（衝突）

している状態―と呼びます。患者さんの利益が最優先されるべきであることは

当然のことですが、臨床研究においてはその判断がきわめて難しくなっていま

す。そのような問題に対応して、ヘルシンキ宣言は、「臨床研究においては、

被験予定者に対して、資金源や起こりうる利害の衝突（利益相反）について十

分な説明がなされなければならない」と定めています。この研究の資金源は加

古川中央市民病院 研究費から拠出され、企業や財団からの資金提供はありま

せん。本研究における利益相反は、研究責任医師が利益相反の管理基準を定め、

研究責任医師がその管理基準に基づき管理計画を立てて管理します。 

また、管理基準、管理計画については認定臨床研究審査委員会の審査を受け

ています。 

 

 

19. データの二次利用について 

この研究で得られたあなたのカルテの情報等は、将来計画・実施される別の

医学研究にとっても大変貴重なものとなる可能性があります。そこで、あなた

の同意がいただけるならば、前述の期間を超えて 10 年間保存し、将来新たに

計画・実施される医学研究にも使用させていただきたいと考えております。な

お、二次利用を行う場合には、改めてその研究計画を審査委員会において審査

し、承認された後に行います。 

 

 

20. 特許権・知的財産権について 

解析の結果として特許権などが生じる可能性がありますが、その権利は研究

遂行者に属し、あなたには属しません。また、その特許権などを元にして経済

的利益が生じる可能性がありますが、これについてもあなたには権利はありま

せん。この研究の結果によって生じる特許、その他知的財産に関する権利は、

この研究に参加した研究担当医師に帰属します。 
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21. 研究組織 

この研究は加古川中央市民病院において実施したします。 

 

研究責任医師：加古川中央市民病院  

腫瘍・血液内科 主任科部長 岡村 篤夫 

 

22. 問い合せ先 

この研究についてわからないことや、さらに説明が必要なこと、何か心配な

こと等がありましたら、いつでも遠慮なく下記にご相談ください。 

 

 

 

担当診療科：腫瘍・血液内科  

 

担当医師：     氏名        ／電話番号 079-451-5500    

 

夜間休日緊急連絡先： 加古川中央市民病院  ／電話番号 079-451-5500  

 

当院の責任医師：  氏名  岡村 篤夫  ／電話番号 079-451-5500   
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（参考資料）フルダラビン 
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（参考資料）フルダラビン 
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（参考資料）フルダラビン 
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（参考資料）ブスルファン 
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（参考資料）ブスルファン 
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（参考資料）ブスルファン 
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（参考資料）シクロホスファミド 
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（参考資料）シクロホスファミド 
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（参考資料）シクロホスファミド 
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（参考資料）シクロホスファミド 
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（参考資料）ミコフェノール酸モフェチル 

 

 
 



加古川中央市民病院 Haplo IC （2019 年 3 月 19 日作成、第 3 版） 

２８ 

（参考資料）ミコフェノール酸モフェチル 
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（参考資料）ミコフェノール酸モフェチル 
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（参考資料）ミコフェノール酸モフェチル 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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（参考資料）タクロリムス 
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医療機関保管用 

同意書 
 

「難治性造血器悪性腫瘍患者に対する 

骨髄破壊的前処置による移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半

合致移植の有効性と安全性の検討」 

臨床研究 
 

加古川中央市民病院長   大西 祥男 殿 

 

【患者さんの署名欄】 
私はこの研究に参加するにあたり、上記の事項について担当医師より口頭および文

書で十分な説明を受け、説明文書を受け取り、内容等を十分理解した上で、この研究

に参加することに同意します。但し、研究参加の途中で同意を撤回することがあるこ

とを申し添えます。 

 

説明を受け理解した項目（□の中にご自分でレを付けて下さい。） 

 

□ 臨床研究について 

□ あなたの病気と治療法について 

□ この研究の目的 

□ この研究の方法 

□ 参加予定人数と参加予定期間 

□ 予想される利益 

□ 起こるかもしれない副作用(不利益)  

□ 参加しない場合の他の治療法 

□ 健康に被害が生じた場合 

□ 参加は自由意志によるもの 

□ 研究治療の中止について 

□ 研究に影響を与える情報の伝達 

□ あなたに守っていただきたいこと 

□ 個人情報の保護 

□ あなたの費用負担について 

□ 研究結果の取り扱い 

□ 利益相反について 

□ データの二次利用について 

□ 特許権・知的財産権について 

□ 研究組織 

□ 問い合せ先 

 

同意日：平成  年  月  日  患者氏名：                      （自署） 

 

代諾者氏名：                      （自署） 続柄         

 

データの二次利用について同意いただけない場合は、下記にチェックください。 

□ データの二次利用については同意いたしません。 

 

【説明者の署名欄】 
私は、上記患者さんに、この研究について口頭および文書で十分に説明いたしました。 

 

説明日：平成  年  月  日  所属：加古川中央市民病院腫瘍・血液内科  

 

担当医師氏名：                          （自署） 
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患者さん保管用 

同意書 
 

「難治性造血器悪性腫瘍患者に対する 

骨髄破壊的前処置による移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半

合致移植の有効性と安全性の検討」 

臨床研究 
 

加古川中央市民病院長   大西 祥男 殿 

 

【患者さんの署名欄】 
私はこの研究に参加するにあたり、上記の事項について担当医師より口頭および文

書で十分な説明を受け、説明文書を受け取り、内容等を十分理解した上で、この研究

に参加することに同意します。但し、研究参加の途中で同意を撤回することがあるこ

とを申し添えます。 

 

説明を受け理解した項目（□の中にご自分でレを付けて下さい。） 

 

□ 臨床研究について 

□ あなたの病気と治療法について 

□ この研究の目的 

□ この研究の方法 

□ 参加予定人数と参加予定期間 

□ 予想される利益 

□ 起こるかもしれない副作用(不利益)  

□ 参加しない場合の他の治療法 

□ 健康に被害が生じた場合 

□ 参加は自由意志によるもの 

□ 研究治療の中止について 

□ 研究に影響を与える情報の伝達 

□ あなたに守っていただきたいこと 

□ 個人情報の保護 

□ あなたの費用負担について 

□ 研究結果の取り扱い 

□ 利益相反について 

□ データの二次利用について 

□ 特許権・知的財産権について 

□ 研究組織 

□ 問い合せ先 

 

同意日：平成  年  月  日  患者氏名：                      （自署） 

 

代諾者氏名：                      （自署） 続柄         

 

データの二次利用について同意いただけない場合は、下記にチェックください。 

□ データの二次利用については同意いたしません。 

 

【説明者の署名欄】 
私は、上記患者さんに、この研究について口頭および文書で十分に説明いたしました。 

 

説明日：平成  年  月  日  所属：加古川中央市民病院腫瘍・血液内科  

 

担当医師氏名：                          （自署） 

  



加古川中央市民病院 Haplo IC （2019 年 3 月 19 日作成、第 3 版） 

 

医療機関保管用 

 

同意書撤回書 
 

「難治性造血器悪性腫瘍患者に対する 

骨髄破壊的前処置による移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半

合致移植の有効性と安全性の検討」 

臨床研究 
 

加古川中央市民病院長   大西 祥男 殿 

 

【患者さんの署名欄】 

 

 私は、上記臨床研究について担当医師より説明を受け、この研究に参加すること

について同意をいたしましたが、これを撤回します。 

 

 

同意撤回日：平成  年  月  日  患者氏名：                      （自署） 

 

 

代諾者氏名：                      （自署） 続柄         

 

 

 

【担当医師の署名欄】 

 
私は、上記の患者さんが、同意を撤回されたことを確認しました。 

 

 

確認日：平成  年  月  日  所属：加古川中央市民病院腫瘍・血液内科 

 

 

担当医師氏名：                          （自署） 

  



加古川中央市民病院 Haplo IC （2019 年 3 月 19 日作成、第 3 版） 

 

患者さん保管用 

 

同意書撤回書 
 

「難治性造血器悪性腫瘍患者に対する 

骨髄破壊的前処置による移植後シクロホスファミドを用いた血縁者間 HLA 半

合致移植の有効性と安全性の検討」 

臨床研究 
 

加古川中央市民病院長   大西 祥男 殿 

 

【患者さんの署名欄】 
 

 私は、上記臨床研究について担当医師より説明を受け、この研究に参加すること

について同意をいたしましたが、これを撤回します。 

 

 

同意撤回日：平成  年  月  日  患者氏名：                      （自署） 

 

 

代諾者氏名：                      （自署） 続柄         

 

 

 

【担当医師の署名欄】 
 

私は、上記の患者さんが、同意を撤回されたことを確認しました。 

 

 

確認日：平成  年  月  日  所属：加古川中央市民病院腫瘍・血液内科 

 

 

担当医師氏名：                          （自署） 

 

 


