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【略語一覧表】 

aGVHD   acute graft versus host disease 

Alb   albumin 

ALL   acute lymphoid leukemia 

Allo-BMT  allogeneic bone marrow transplantation 

allo-SCT  allogeneic stem cell transplantation 

allo-PBSCT  allogeneic peripheral blood stem cell transplantation 

AML   acute myelogenous leukemia 

auto-PBSCT  autologous peripheral blood stem cell transplantation  

BEE   basal energy expenditure 

BIA   bioelectrical impedance analysis 

BMI   body mass index 

BMR   basal metabolic rate 

BMT   bone marrow transplantation 

Bu   busulfan  

CAWL   cancer-associaated weight loss 

CBT   cord blood stem cell transplantation 

CDC   centers for disease control and prevention 

CML   chronic myelogenous leukemia 

CRP   c-reactive protein 

CTCAE   common terminology criteria for adverse events 

CY   cyclophosphamide 

EN   enteral nutrition 

ESPEN   european society for clinical nutrition and metabolism  

Flu   fludarabine  

GVL   graft-versus-leukemia 

HSCT   hematopoietic stem cell transplantation 

HLA   human leukocyte antigen 
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IBW   Ideal body weight 

LBW   loss of body weight 

LFM   loss fat mass  

LSMM   loss skeletal muscle mass 

MAC   myeloablative conditioning 

MDS   myelodysplastic syndromes 

Mel   melphalan 

ML   malignant lymphoma 

NCP   nutrition care process 

Pa   phase angle 

PBSCT   peripheral blood stem cell transplantation 

PES   nutrition diagnosis label, problem, etiology, sign/symptoms 

PN   parenteral nutrition 

PS   performance status 

QOL   quality of life 

REE   resting energy expenditure 

RIC   reduced-intensity conditioning 

TBI   total body irradiation 

TEE   total energy expenditure  

TPN   total parenteral nutrition 

UR-BMT  unrelated donor bone marrow transplantation unrelated donors 

WHO   world health organization 
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【序 論】 

現在、日本のがん死亡率は 60 才前後より増加し高齢になるほど高くなってい

る 1。部位別のがん罹患率 (人口 10 万対) に占める造血器腫瘍である悪性リンパ

腫 (malignant lymphoma: ML)、白血病、多発性骨髄腫は、男性 22.3%、11.2%、

5.9%、女性 18.3%、7.7%、4.7%である 1。5 年相対生存率は、男女ともに悪性リ

ンパ腫 約 60%、白血病 約 40%、多発性骨髄腫 約 35%であり、他臓器のがんに

比して高くない 1。一方、造血器腫瘍の治療に用いられる造血幹細胞移植 

(hematopoietic stem cell transplantation: HSCT) 療法の歴史は浅く、Thomas ED が

1957 年に世界で初めて白血病患者に対する骨髄移植  (bone marrow 

transplantation: BMT) に取り組み、1970 年後半には HSCT 療法前処置である骨髄

破滅的移植: フル移植 (myeloablative conditioning: MAC) 療法を確立した 2-4。こ

れに対して 1990年代には骨髄抑制よりも免疫抑制に着目する治療法が報告され、

移植片対白血病 (graft-versus-leukemia: GVL) 効果を期待した骨髄非破滅的移植: 

ミニ移植 (reduced-intensity conditioning: RIC) 療法が普及した 5,6。HSCT 療法の

うち、同種造血幹細胞移植 (allogeneic stem cell transplantation: Allo-SCT) 療法で

は患者とドナーのヒト白血球抗原 (human leukocyte antigen: HLA) に合わせる必

要があることが報告され 7,8、さらに、移植する造血幹細胞は骨髄のみでなく末

梢血、臍帯血にも存在していることが明らかとなった 9-11。その後、それぞれに

同種骨髄移植 (allogeneic bone marrow transplantation: Allo-BMT) 療法、同種末梢

血造血幹細胞移植  (allogeneic peripheral blood stem cell transplantation: 

Allo-PBSCT) 療法、臍帯血移植 (cord blood transplantation: CBT) 療法として治療

法が確立された 12,13 
(Figure 1)。 

近年、がん医療において経口栄養介入の強化を図ることで、有意に体重減少

を抑止し、がん患者の生活の質 (quality of life: QOL) が担保できるという報告が

示されている 14,15。世界的に HSCT 領域には栄養リスクが内在し、早期栄養介入

の必要性が求められている 16,17。HSCT 療法経過中は、各期に栄養に関連する有

害事象が起こり、特に治療（移植前処置）開始から血球減少期にかけて消化器

症状や急性移植片対宿主病 (acute graft versus host disease: aGVHD ; 臓器別ステ
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ージおよびグレード: Table 1,2) により経口摂取が困難となるため、中心静脈栄

養 (total parenteral nutrition: TPN) を要することが多い 13,18,19 。TPN は長期化する

と、高血糖が高頻度に認められ、それに伴う感染症発症との関連が示唆されて

いる 20,21。また、TPN からの過剰な水分投与が生着症候群に悪影響を及ぼす報告

もされている 22。したがって、TPN から経口摂取への速やかな移行が望ましく、

経過に応じた栄養学的介入が必要であり、これまでに、HSCT 療法における至適

エネルギーや経腸栄養 (enteral nutrition: EN) の有効性に関する報告がされてい

る 23,24。しかしながら、栄養リスクを有する HSCT 療法を受ける患者において、

より効率的な栄養管理法の構築は世界的に整備されていない。 

2002 年に私は HSCT 療法の患者負担に着目し、多職種協働による「HSCT 栄

養パス」の構築および運用を実施してきた 25-27 
(Figure2)。HSCT 栄養パスでは前

処置前から経静脈栄養 (parenteral nutrition: PN) 終了までの間、栄養士が毎日、

患者のベットサイドまで出向き、嗜好と有害事象を聞き取った上で、主治医に

食事調整の指示確認と経口摂取栄養量を報告し、リアルタイムにて食事の変更

を行い適用している。2013 年に本研究の前段階として、私は HSCT 療法を施行

した 25 例の自家末梢血幹細胞移植  (autologous peripheral blood stem cell 

transplantation: auto-PBSCT) 療法を適用した患者を対象に HSCT 栄養パスの有用

性を検討した 28。その結果、介入期間 1か月 (体重減少率 loss body weight: %LBW

≧5) から 3 か月 (%LBW≧7.5) 
29の患者は 25 例中 3 例 (12%) に認められ、供給

栄養量は体重減少量および生体電気インピーダンス法 (bioelectrical impedance 

analysis : BIA) を用いた体組成の増減との間に正の相関が示された。さらに、経

時的な有害事象共通用語規準 (common terminology criteria for adverse events: 

CTCAE) と全身状態の医学的指標 (ECOG の performance status : PS) を用いた

グレード評価に正の関連性が見られたことから、auto-PBSCT 療法における早期

栄養介入の必要性が示唆された。しかしながら、免疫学的機序に基づく様々な

移植関連合併症が起こり得る Allo-SCT 治療法において、本「栄養パス」の有効

性についての検証は残ったままとなっていた。このような研究経緯より、HSCT

栄養パスに CTCAE を経口摂取の観点より評価した栄養関連有害事象（重症度ス
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コア）を導入した上 (Table 3) で、第 1 章では、HSCT 療法において移植ソース

の優先選択肢 30,31である Allo-SCT 症例 (Allo-PBSCT 療法、非血縁者間骨髄移植

療法: unrelated donors-bone marrow transplantation, UR-BMT) を対象として、前処

置から PN 終了までの介入期間 3 か月 (%LBW≧7.5) をカットオフに、栄養関連

有害事象（重症度スコア）を抽出して患者負担に鑑みた HSCT 栄養パスの有効

性を検討した。第 2 章では、経年で罹患率が増加している悪性リンパ腫患者を

対象として、欧米で開発された従来の auto-PBSCT 療法における移植前処置 ICE

療法と、2002 年に日本で開発され普及している MCEC 療法において HSCT 栄養

パスを用いて両群の有害事象と臨床効果を検討した。第 3 章では、allo-PBSCT

療法と UR-BMT 療法に対し生着は遅いが安全性が担保され、ドナー検索に時間

を要さないCBT療法を施行する患者における%LBWに影響している関連因子を

探索し、HSCT 栄養パスの有効性について評価した。 
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Table 1. 臓器障害のステージ

ステージa) 皮膚 肝臓 消化管

皮疹 (%)
 b)

総ビリルビン (mg/dl) 下痢
c) 

(ml)

1  < 25 2.0-3.0
成人500-1,000

または持続する嘔気d)

2 25-50 3.1-6.0 成人 1,001-1,500

3  > 50 6.1-15.0 成人>1,500

4
全身性紅皮症
水泡形成

> 15.0 高度の腹痛 (＋/－腸閉塞)
e)

b)　火傷におけるrule of ninesを適応する。

c)　3日間の下痢量を把握する。

d)   胃・十二指腸の組織学的証明が必要。

a)   ビリルビン上昇、下痢、皮疹をひきおこす他の疾患が合併すると考えられる場合

　  はステージを1つ落とし、疾患名を明記する。複数の合併症が存在したり、急性

      GVHDの関与が低いと考えられる場合は主治医の判断にてステージ2-3落として

      も良い。

e)　消化管GVHDのステージ4は、3日間平均下痢量成人>1,500mlでかつ腹痛または

       出血を伴う場合を指し、腸閉塞の有無は問わない。
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Table 2. 急性GVHDのグレード

グレード 皮膚ステージ 肝臓ステージ 腸ステージ

Ⅰ 1-2 0 0

Ⅱ 3 or 1 or 1

Ⅲ - 2-3 or 2-4

Ⅳ 4 or 4 -

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　日本造血細胞移植学会ガイドライン: GVHD 第4版　(2017年)

注1, 全身状態 (performance status: PS) が極端に悪い場合(PS4、またはKarnofsky performance

　　score < 30%)、臓器障害がステージ4に達しなくともグレードⅣとする。GVHD以外

　　の病変が合併し、そのために全身状態が悪化する場合、判定は容易でないが、
　　急性GVHD関連病変によるPSを対象とする。

注3, －は障害の程度に関わらずグレードには関与しない。

 

注2, or は、各臓器障害のステージのうち、一つでも満たしていればそのグレードとする

　　という意味である。
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体格指数 (body mass index: BMI), 体重減少率 (%loss body weight: %LBW), 標準体重 (ideal 

body weight: IBW), 経静脈栄養 (parenteral nutrition: PN), 生体電気インピーダンス法 

(bioelectrical impedance analysis: BIA), 細胞外液量 (extracellular fluid: ECF), 総体液量 (total 

body fluid: TBF), 細胞外水分量(extracellular water: ECW), 体水分量(total body water: TBW),  

分葉核好中球(Segmene), 桿状核好中球(Stab) 

Figure 2. HSCT 栄養パス 
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Table 3. HSCT栄養パスに用いたCTCAEおける栄養関連有害事象（重症度スコア: 赤字）

グレード 1 グレード 2 グレード 3 グレード 4

嘔吐 Version 3.0
24時間に1エピソードの嘔

吐

24時間に2-5エピソードの

嘔吐<24時間の静脈内輸

液を要する

24時間≧6エピソードの嘔

吐;≧24時間の静脈内輸

液/経管栄養/TPNを要す

る

生命を脅かす

Version 4.0

24時間に1-2エピソードの

嘔吐（5分以上間隔が開

いたものをそれぞれ1エピ

ソードとする）

24時間に3-5エピソードの

嘔吐（5分以上間隔が開

いたものをそれぞれ1エピ

ソードとする）

24時間に≧6エピソードの

嘔吐（5分以上間隔が開

いたものをそれぞれ1エピ

ソードとする）:TPNまたは

入院を要する

生命を脅かす:緊急処置

を要する

悪心 Version 3.0
摂食習慣に影響の無い
食欲低下

顕著な体重減少・脱水ま
たは栄養失調を伴わない
経口摂取量の減少<24時

間の静脈内輸液を要する

カロリーや水分の経口摂
取が不十分;≧24時間の

静脈内輸液/経管栄養

/TPN/入院を要する

生命を脅かす

Version 4.0
摂食習慣に影響のない食
欲低下

顕著な体重減少・脱水ま
たは栄養失調を伴わない
経口摂取量の減少

カロリーや水分の経口摂
取が不十分;経管栄養

/TPN/入院を要する

生命を脅かす:緊急処置

を要する

食思低下 Version 3.0
食習慣の変化を伴わない
食欲低下

顕著な体重減少や栄養
失調を伴わない摂食量の
変化:経口栄養剤の補充

を要する

顕著な体重減少や栄養
失調を伴う;静脈内輸液/

経管栄養/TPNを要する
生命を脅かす

Version 4.0
食生活の変化を伴わない
食欲低下

顕著な体重減少や栄養
失調を伴わない摂食量の
変化:経口栄養剤の補充

を要する

顕著な体重減少や栄養
失調を伴う;静脈内輸液/

経管栄養/TPNを要する

生命を脅かす:緊急処置

を要する

口腔粘膜障害 Version 3.0
わずかな症状で摂食に影
響なし

症状があるが,食べやすく

加工した食事を摂取し嚥
下することはできる

症状があり,十分な栄養や

水分の経口摂取ができな
い

生命を脅かす

Version 4.0

症状がない、または軽度
の症状がある;治療を要さ

ない

中等度の疼痛;経口摂取

に支障がない;食事の変

更を要する

高度の疼痛;経口摂取に

支障がある

生命を脅かす:緊急処置

を要する

味覚障害 Version 3.0
味覚変化はあるが食事に
影響なし

味覚変化が食事に影響
する;嫌な味がする;味覚

の喪失

- -

Version 4.0
味覚の変化はあるが食生
活は変わらない

食生活の変化を伴う味覚
変化;不快な味;味の消失

- -

有害事象共通用語規準 CTCAE 2009; Ver4.0 改訂 
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第 1 節 諸言 

 静岡がんセンター血液・幹細胞移植科チームでは、患者の症状および嗜好に

対応できる栄養ケアマネジメントが体系的に組み込まれた独自の栄養パスを用

いて栄養管理を実施している 26-28。造血幹細胞移植 (hematopoietic stem cell 

transplantation: HSCT) 療法を受けている患者において、中心静脈栄養  (total 

parenteral nutrition: TPN) および経腸栄養 (enteral nutrition : EN) は効果的な栄養

療法である 32-37。必要な栄養素を経静脈栄養 (parenteral nutrition: PN) で補いつ

つ、経口摂取が可能になった時点で、早期に EN に切り替えることが必要である

と報告されている 38。しかし、HSCT 療法は、大量の抗がん剤と全身照射 (total 

body irradiation: TBI) による粘膜障害、食思低下、倦怠感、消化管運動不良や栄

養状態の低下などが重複して出現し、患者の生活の質 (quality of life: QOL) を低

下させる 39,40。さらに、消化管症状の増悪および味覚障害などを併発することに

よりの摂食障害を有する。したがって、HSCT 療法を施行した患者は栄養リスク

を有し、治療開始後早期に栄養療法を開始する必要がある 16,17。これまで、HSCT

療法を施行した患者に対する栄養療法の有用性を示す報告は存在するが、栄養

パスを用いた同種造血幹細胞移植 (allogeneic stem cell transplantation: Allo-SCT) 

療法を栄養学的評価により検証した報告 41,42、または栄養介入のアウトカムを示

した栄養療法の報告 43は少ない。今回我々は、Allo-SCT 療法を施行した患者に

おける栄養リスクは、栄養関連有害事象の影響を受ける可能性があるかを検討

するとともに、本センター血液・幹細胞移植科チームにて構築した HSCT 栄養

パスの有用性について評価した。 
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第 2 節 方法 

 1) 対象者 

対象は静岡がんセンター血液・幹細胞移植科において、造血器腫瘍と診断さ

れ 2007 年から 2012 年までに Allo-SCT (移植日: day0) 療法を受け day100 までに

PN が終了となった 51 例とした。本研究は静岡がんセンター倫理委員会におい

て承認を受けた後ろ向き探索研究であり (IRB 承認番号:28-J21)、患者には当セ

ンター倫理委員会の院内掲示を用いて同意を得た。 

 2) 調査項目 

栄養パスを適用した前処置開始日前 1～2 日目 (T1) から PN終了後 1～2 日目 

(T2) までに以下の評価項目を調査した (Figure 2)。栄養パスでは、管理栄養士は

毎日病室へ訪室し、患者の症状や嗜好に合わせて食事調整（グルタミンやアル

ギニンなどの免疫栄養は用いず、造血幹細胞移植学会: 移植後早期の感染管理 

第 2 版に準拠した食品構成）し医師へ報告した。T1 における体格指数 (body mass 

index: BMI)、T1 から T2 までの体重減少 (loss body weight: LBW)、および

Blackburn らが定義している高度な体重減少率 (3 ヶ月間の%LBW≧7.5)
 29

 を示

した症例数を調査した。T1 と T2 の体重および生体電気インピーダンス法 

(bioelectrical impedance analysis : BIA) による骨格筋量、体脂肪量、および位相角 

(phase angle: Pa) を計測し 44、それぞれの変化量を比較した。BIA の計測に際し

ては､朝食後 2 時間経過した 10 時より 12 時までに計測した。BIA 計測では 8 カ

所の部位別（上肢親指、中指、下肢踵両側）において、体内水分量による電気

抵抗の違いを 6つの異なる周波数インピーダンス値 (1kHz、5kHz、50kHz、250kHz、

500kHz、1000kHz) において評価した 45。身体構成における細胞内液と細胞外液

の比率が 2：1、細胞内水分と細胞外水分の比率が 62:38 であることに基づき標

準値上限を細胞外液量／総体液量: 0.35、細胞外水分量／体水分量：0.40 とした。

なお、Allo-SCT 療法では、体内水分量が PN 以外の水分負荷の影響を受けるた

め細胞外液量／総体液量：0.38、細胞外水分量／体水分量：0.43 までの値をやや

浮腫として許容範囲とした。これら体液および体水分量の規定値を超えた場合

は翌日に再計測した。標準体重 (ideal body weight: IBW) あたりの 1 日供給栄養
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量（熱量、蛋白量）を算出し、供給栄養量と体重減少および体組成（骨格筋量、

体脂肪量）との関係を検討した。評価期間中における患者の全身状態 

(performance status: PS) のグレード (0～3) を調査し、移植前処置前後の PS のグ

レードを比較した 46。Blackburn らが定義している高度な体重減少率 (3 ヶ月間

の%LBW≧7.5) をカットオフとして%LBW≧7.5 と%LBW<7.5 の 2 群に分け、両

群間の臨床指標を比較した（移植前処置前の BMI、%LBW、供給熱量；PN と経

口摂取、EN の各供給熱量および供給蛋白質量、急性移植片対宿主病 (acute graft 

versus host disease: aGVHD) の発生率および重症度; Table 1,2）。Allo-SCT 療法を

施行した患者の重複する症状を調べるために、有害事象共通用語規準 (common 

terminology criteria for adverse events: CTCAE) v3.0-4.0 (2009 改定版) のグレード

を調査し 47、両群間にて比較した。栄養パスでは、CTCAE のうち実際の経口摂

取量が減少を示している有害事象（嘔吐、吐き気、食欲不振、粘膜炎／口内炎

および味覚変化）を栄養関連有害事象（重症度スコア）として、カットオフを

設定している (Table 3)。経時的な症状の軽減を調べるために、栄養関連有害事

象（重症度スコア）のカットオフ値を、グレード 1 (G1) 以上の嘔吐、G2 以上の

悪心、G2 以上の食欲不振、G2 以上の粘膜炎／口内炎、 G2 以上の味覚変化とし、

その重症度スコアの合計をその日毎の症例数で割って累積グラフとし、経口摂

取熱量と組み合わせて、時系列グラフとして評価した。 

 3) 統計処理 

評価項目は全て中央値（最小値－最大値）にて表し、正規性を評価した。 体

重と体組成の変化量および供給栄養量の変化量との関連はピアソンの相関係数

にて解析し、%LBW のカットオフによる各指標の両群の比較は Mann-Whitney 

test または Chi-square test を用いた。経時的な栄養関連有害事象（重症度スコア）

と経口摂取熱量との関連はスピアマン順位相関を用いて解析した。統計解析は、

Windows GraphPad Prism ver6.0 (Graph Pad Software,San Diego, CA) を用い、有意

性を P <0.05 に設定した。 
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第 3 節 結果 

対象患者は 51 例 (男性 35、女性 16) とし、年齢の中央値は 51 才 (17-68) で

あった。対象疾患は、急性骨髄性白血病 (acute myelogenous leukemia: AML) 14

例、骨髄異形成症候群 (myelodysplastic syndromes: MDS) 12 例、悪性リンパ腫 

(malignant lymphoma: ML) 8 例、 急性リンパ性白血病 (acute lymphoid leukemia: 

ALL) 7 例、 慢性骨髄性白血病 (chronic myelogenous leukemia: CML) 5 例、その

他 の 悪 性 腫 瘍 5 例 で あ っ た 。 Allo-SCT 療 法 前 処 置 の 概 要 は 、

busulfan-cyclophosphamide: Bu/CY 12 例、cyclophosphamide-TBI: CY/TBI 7 例、 

fludarabine-melphalan: Ful/Mel 18 例、 fludarabine-busulfan: Flu/Bu 14 例であった。

移植ソースは非血縁者間骨髄移植 (unrelated donor bone marrow transplantation: 

UR-BMT) 42 例、同種末梢血幹細胞移植 (allogeneic peripheral blood stem cell 

transplantation: allo-PBSCT) 9 例であった。 

移植前処置前の BMI は 22.1 kg/m
2 

(16.5-31.5) であった。T1 に比して T2 の体

重、骨格筋量、体脂肪量および Pa は有意に減少していた (Table 4)。体重の変化

量と骨格筋量の変化量 (r=0.89; P<0.0001) との間に強い有意な相関が観察され

た (Figure 3A)。また、体重の変化量と体脂肪量の変化量 (r=0.427; P=0.002)との

間には弱い相関が観察された (Figure 3B)。さらに、T1 から T2 の体重減少率と、

供給熱量 (r=0.517; P=0.0001) (Figure 3C) および供給蛋白質量 (r=0.47; P=0.0006) 

は弱い相関を示した (Figure 3D)。T1 から T2 の供給熱量の充足率は、PN から

53％、経口摂取から 47%、EN から 0%であった (Table 4)。評価期間中の PS は、

移植前処置前よりも治療後に有意に低下していた (Table 5)。Table 6 にて、%LBW

≧7.5 群と%LBW<7.5 群の差異を示す。%LBW≧7.5 群の供給熱量および供給蛋

白質量は、%LBW<7.5 群に比して低値を示した。生着に要した経過日は、群間

で同等であった。aGVHD は%LBW<7.5 群に比して%LBW≧7.5 群で多く発生し

ており、より重篤であった。栄養関連有害事象（重症度スコア）および経口摂

取熱量を時系列で評価した。%LBW≧7.5群の栄養関連有害事象（重症度スコア）

は、%LBW<7.5 群に比して長期間において高い値を示し、同様に経口摂取熱量

は、一貫して低値を示した (Figure 4)。経口摂取熱量は、両群の栄養関連有害事
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象（重症度スコア）と、それぞれ負の相関を示した (%LBW≧7.5 群: r=－0.79; 

P<0.00001, %LBW<7.5 群: r=－0.80; P <0.00001, Figure 4)。 
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第 4 節 考察 

本研究では、Allo-SCT 療法を受けた患者において、HSCT 栄養パスの有用性

について評価した。その結果、体重と骨格筋の変化に強い相関が見られたが、

供給栄養量との間には弱い相関を示した。相関の弱さの理由は、がん治療の過

程における各患者の栄養代謝に関連する有害事象、すなわち治療関連毒性の影

響を受けていたと考えられる。Allo-SCT 療法中の患者の身体的状態を評価する

ために PS 評価を実施した。既報告では HSCT 療法を施行した患者の必要供給熱

量は基準値から下方修正されるべきであるとされている 48。全症例で経過中の

PS は低下し、栄養関連有害事象（重症度スコア）は増悪していた (Table 6, Figure 

4)。これまで、我々の調査において、長期的なPSの減少は、1日総熱量消費量 (total 

energy expenditure : TEE) の減少と関連がある可能性を報告した 49。さらに、経

口摂取熱量の減少に伴う食事誘発性熱産生が低下した可能性がある 50。したがっ

て、治療中に供給栄養量と体重減少をモニタリングし、栄養素の最適量を定義

する必要がある。 

両群の経口摂取熱量と栄養関連有害事象（重症度スコア）との間に負の相関

が見られたことから (Figure 4)、栄養療法の栄養関連有害事象（重症度スコア）

の低減に対して、経口摂取の重要性が示唆された。HSCT 療法における PN の併

用は症例によって経口摂取量の差を生じる 51,52。本研究は、栄養関連有害事象（重

症度スコア）を最小限に抑えるために経口摂取を改善できない場合に対して PN

供給を検討する必要性を示唆している。日本静脈経腸栄養学会のガイドライン

では、HSCT 療法の副作用として胃腸粘膜損傷が発生したときに PN を実施すべ

きであると述べている 53。しかし、PN によって誘発された余剰な水分は、組織

浮腫、すなわち肺水腫などの重篤な生着症候群の発症を促進し得る 22,54。HSCT

療法における EN の有用性は認められているが、その使用に関するコンセンサス

は今日まで得られていない 36,37,55。 

本研究より HSCT 栄養パスを用いた Allo-SCT 療法では、活動は低下し必要な

経口摂取栄養量の継続が困難であることが明らかとなった (Table 4, 5, Figure 4)。

集中治療患者の研究で用いられた方法の 1 つに、グルタミンの投与（至適投与
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量は不明）がある 56,57。この方法は、感染率が低く、生存率が良好であったと報

告され、HSCT 療法の分野においても有用な治療法としても推奨されている。そ

の理由として、経口摂取の減少により患者が絶食状態になることが指摘されて

いる 58-60。絶食になると腸管萎縮にともなうバクテリアトランスロケーションが

惹起され免疫能が低下する 61。グルタミンは腸管でのエネルギー源になることや

腸細胞の増殖や分化に寄与することが報告されている 62。したがって、患者が飲

水できる場合、経口栄養補助食品としてのグルタミンの投与が考慮されるべき

であると推奨されている 62。しかし、本研究において我々はグルタミンを使用し

ておらず、その有効性は、さらなる研究が必要である。 

HSCT 療法において、aGVHD が生着後の栄養状態の低下を誘発するため、早

期栄養介入が必要である 63。本研究において、両群における栄養関連有害事象は、

治療期間中に持続したが、継続的な栄養介入により栄養関連有害事象（重症度

スコア）の発現が減少するにつれて、経口摂取熱量が増加していたことから、

これらの有害事象に合わせて調整されていたことが明らかとなった (Figure 4)。

この発見は、栄養関連有害事象（重症度スコア）に合わせ栄養パスを用いた介

入評価の必要性を示した。我々の結果は、aGVHD の発生率および重症度の両方

が、%LBW≧7.5 の群で有意に高かったことを示した (Table 6)。この所見は、栄

養状態が HSCT 療法後の臨床転帰に影響を与える可能性があると考えられた。 

本研究の限界点は、%LBW に対する多変量解析および栄養関連有害事象（重

症度スコア）といった各臨床状態との関係を明らかにすることができていない

点である。さらに、我々は、体重減少に影響を及ぼすホルモン動態を明らかに

することができなかった点である。 
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第 5 節 要約 

造血幹細胞移植 (HSCT) 療法において栄養リスクを生じるため、治療前から

早期に栄養療法を始める必要がある。同種造血幹細胞移植 (Allo-SCT) 療法を施

行した患者の栄養リスクを評価した。 

静岡がんセンターにて Allo-SCT 療法を施行した 51 症例において、移植前処

置前から PN 終了までの臨床指標を調査した。治療期間中に示した体重減少率に

おいて、%LBW≧7.5 および%LBW＜7.5 の 2 群に分け、臨床指標および栄養関

連有害事象（重症度スコア）を比較した。 

その結果、体重減少と骨格筋量の変化量との間に相関が認められた (r=0.89; 

P<0.0001)。また、体重減少量と供給熱量との間に関係性が見られた (r=0.517; 

P=0.0001)。%LBW≧7.5 群に比して%LBW＜7.5 群の供給栄養量（熱量、蛋白質

量）は増え、経口摂取は早期に開始されていた。また、急性移植片対宿主病 

(aGVHD) の出現も%LBW＜7.5 群が少なかった。両群の経時的な経口摂取熱量

と栄養関連有害事象（重症度スコア）は負の相関関係を示した。  

結論として Allo-SCT 療法を施行した患者において、体重の減少と骨格筋量の

減少との間の強い相関関係、体重減少量と供給栄養量に弱い相関関係が示され

た。栄養関連有害事象（重症度スコア）を考慮した栄養パスを用いた早期栄養

介入は%LBW を考慮する上で必要であると考えられた。 
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Table 4: Nutritional assessment

P value*

n (female/male) 51 (16/35)

Preoperative BMI (kg/m
2
) 22.1 (16.5-31.5)

Assessment period (days) 54 （29-98）

%LBW (%) −4.5 (4.9- −18.8)

Significant %LBW cases (n) 13/51

Preoperative body weight (kg) 62.6 (40.3-92.3)

Weight variations during assessment period (kg) −2.5 (2.5- −14.1) < 0.0001

Preoperative skeletal muscle mass (kg) 25.3 (13.5-34.5)

Skeletal muscle mass variations during the assessment period (kg) −1.2 (1.8- −7.4) < 0.0001

Preoperative body fat mass (kg) 16.2 (3.7-33.9)

Body fat mass variations during the assessment period (kg) −0.7 (−1.5- −3.0) 0.0004

Phase angle variations during the assessment period (°) –0.66 (0.7- –3.65) < 0.0001

Pretreatment BIA : ECF/TBF, ECW/TBW
0.35 (0.31-0.37),

0.39 (0.36-0.42)

Post-PN off BIA: ECF/TBF, ECW/TBW
0.35 (0.33-0.37),

0.40 (0.37-0.42)

Total calorie supply (kcal/IBW/day) 23 (17-34)

PN calorie supply sufficiency rate (%)
a 53 (0-82)

Orally ingested calorie supply sufficiency  rate (%)
b 47 (18-100)

EN calorie supply sufficiency rate (%)
c 0 (0)

Total protein supply (g/IBW/day) 0.7 (0.5-1.4)

BMI body mass index, LBW loss of body weight, BIA bioelectrical impedance analysis, ECF extracellular fluid,

TBF total body fluid, ECW extracellular water, TBW total body water, IBW ideal body weight, PN parenteral

nutrition, EN enteral nutrition

The calorie supply sufficiency rate was calculated by the following equation: [(PN calorie
a
 , orally ingested

calorie
b
 , or EN calorie

c
 )/total calorie supply] × 100

(Median: min-max)

*The P value before versus after assessment period (Wilcoxon signed-rank test)
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  Table 5. Number of participants by PS assessment results
†

Grade 0 Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4

Preoperative PS 51 0 0 0 0

Max PS grade during assessment period 0 0 18 31 2

PS, Performance Status.

†The PS distribution during the assessment period was significantly greater after therapy than before therapy.
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Table 6. Comparisons between the %LBW ≥ 7.5% group and the %LBW < 7.5% group

%LBW ≥ 7.5 Group  %LBW < 7.5 Group 

(n = 13) (n = 38)

Age 51 (17-66) 52 (17-68) 0.34

Preoperative BMI 23.3 (18.7-28.3) 21.9 (16.9-31.5) 0.27

Disease

AML 5 9

MDS 3 9

CML 1 4

ALL 2 5

ML 0 8

Other 2 3

Pretreatment regimen

Bu/CY 3 9

CY/TBI 2 5

Fu/Mel 5 13

Fu/Bu 3 11

Donor relation   

Related 10 26

Unrelated 3 12

Assessment period (days) 61 (29-98) 55 (29-91) 0.37

%IBW (%) 106 (90-129) 100 (77-143) 0.28

%LBW (%) −9.0 (–8.1-18.8) −3.1 (–4.9-6.8) <0.0001

Total calorie supply (kcal/IBW/day) 20 (18-28) 24 (17-34) 0.01

PN calorie supply (kcal/IBW/day) 13 (0-20) 11 (0-21) 0.59

Orally ingested calorie supply (kcal/IBW/day) 8 (4-22) 12 (4-28) 0.01

Total protein supply (g/IBW/day) 0.7 (0.5-1.0) 0.8 (0.5-1.4) 0.02

PN protein supply (g/IBW/day) 0.4 (0-0.7) 0.4 (0-0.7) 0.73

Orally ingested protein supply (g/IBW/day) 0.3 (0.1-0.7) 0.4 (0.2-1.1) 0.009

Start day of oral intake (days) 21 (0-53) 13 (0-53) 0.04

Engraftment day (days) 18 (12-27) 16 (9-27) 0.17

Acute GVHD incidence (%) 79.9 (10/13) 42.1 (16/38) 0.03

Acute GVHD-skin max stage 1.3 (0-3) 0.7 (0-3) 0.0428

Acute GVHD-liver max stage 0.0 (0-1) 0.0 (0) 0.5893

Acute GVHD-intestine max stage 0.7 (0-3) 0.1 (0-1) 0.0138

Acute GVHD-grade 1.3 (0-3) 0.5 (0-1) 0.0095

(Median: min-max)

*The P value was estimated by the Mann-Whitney test or the chi-square test.

ALL, acute lymphoblastic leukemia; AML, acute myeloid leukemia; BMI, body mass index; Bu, busulfan; CML, chronic myeloid leukemia; CY, cyclophosphamide; Fu,

fludarabine; GVHD, graft-versus-host disease; IBW, ideal body weight; LBW, loss of body weight; MDS, myelodysplastic syndrome; Mel, melphalane; ML, malignant

lymphoma; PN, parenteral nutrition; TBI, total body irradiation.

P value*

0.524

0.976

0.561
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Figure 4. Chronological assessment of orally ingested calories for elapsed nutrition-related 

adverse events (severity score) 
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第 2 章 

 

 

 

悪性リンパ腫治療に用いる自家末梢血幹細胞 

移植前処置 ICE 療法と MCEC 療法の 

栄養関連有害事象と臨床効果の比較 
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第 1 節 諸言 

自 家 末 梢 血 造 血 幹 細 胞 移 植  (Autologous peripheral blood stem cell 

transplantation: Auto-PBSCT) 療法は、化学療法に感受性のある悪性リンパ腫 

(malignant lymphoma: ML) 治療における難治症例や再発症例に有用な救済療法

である 64-67。欧米では MLの罹患率は高く 68,69、日本における造血器腫瘍に占め

る ML の割合は白血病を抜いて第一位となり、40 才以降の発症率は増え、その

罹患率は増加し続けている 69,70。Auto-PBSCT 療法は大量の抗がん剤を投与する

ため、重度の栄養関連有害事象 により食事摂取が大きく妨げられることが知ら

れている 71。最近ではクライオテラピーによる口内炎の発症予防や、グルタミン

による粘膜炎抑制の有効性が報告されており、これらの栄養関連有害事象は簡

便に予防できる可能性がある 72-74。また造血幹細胞移植 (hematopoietic stem cell 

transplantation HSCT) 療法におけるケラチノサイト成長因子であるパリフェル

ミンの有効性も確認されつつある 75。 経口摂取が困難となる HSCT 療法は、栄

養リスク（体重減少）を有し、治療開始後早期に栄養療法を開始する必要があ

る 14,16。近年、がん医療において経口栄養介入の強化を図り、有意に体重減少を

抑止しがん患者の生活の質 (quality of life: QOL) を維持することが可能となる

栄養学的アプローチが求められている 17,76。これまで、栄養パスを用いた HSCT

療法における栄養評価を調査した報告、または栄養介入のアウトカムに関する

栄養療法の議論は十分にされていない 40-42,77,78。静岡がんセンターHSCT チーム

では栄養関連有害事象および嗜好に合わせ対応できる独自の HSCT 栄養パス 

(Figure 2) を利用して栄養管理を実施している 26-28。我々は、以前 Auto-PBSCT

療法の薬剤関連有害事象、中でも栄養に関連した消化管栄養関連有害事象が患

者に与える影響を報告したが、治療ごとの層別化について評価していないため、

大きな課題であった 79。 

現在、ML 治療に用いられる Auto-PBSCT 療法前処置 ICE (ifosphamide, 

carboplatine, etoposide) 療法に変わり、新たな MCEC (MCNU: ranimustine, 

carboplatin, etoposide, cyclophosphamide) 療法が普及している 75,76。本稿では

Auto-PBSCT 療法の前処置 ICE 療法と MCEC 療法における栄養関連有害事象と
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臨床効果を比較し、栄養パスの実際に関して後方視的に検討した。 
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第 2 節 方法 

1) 対象者 

静岡がんセンター血液幹細胞移植科において、2007 年から 2012 年までに

Auto-PBSCT 療法 (移植日: day 0) を受け day100 までに経静脈栄養 (parenteral 

nutrition: PN) が終了となった ICE療法とMCEC療法を受けた患者を ICE群およ

び MCEC 群の 2 群とした。患者選択の基準は、初回 Auto-PBSCT 療法を施行し

た、前処置前の Eastern Cooperative Oncology 群 (ECOG) : performance status (PS) 

が 0-1 の、ML疾患を有する症例である 46。本研究は静岡がんセンター倫理委員

会において承認を受けた後ろ向き探索研究であり (IRB 承認番号:27-J99)、患者

には当センター倫理委員会の院内掲示を用いて同意を得た。 

治療方法について、Auto-PBSCT 療法前処置レジメンの概要は、ICE レジメン 

(ifosphamide 3 g/m
2
: day－5 から day－2 までの間、carboplatine 400 mg/m

2
: day－5

から day－3までの間、etoposide 200 mg/m
2
: day－5から day－2に投与)、MCEC レ

ジメン (ranimustine 200 mg/m
2
: day−8 と day−3、carboplatin 300 mg/m

2
: day−7 か

ら day−4 までの間、 etoposide 500 mg/m
2
: day−6 から day−4 までの間、

cyclophosphamide 50 mg/kg: day−3 と day−2 に投与) を用いた 80,81。 

2) 調査項目 

栄養パスを適用した前処置開始日前日 (T1) から PN 終了の翌日 (T2) までに

以下の評価項目を調査した (Figure 2)。栄養パスでは、管理栄養士は毎日病室へ

訪室し、患者の症状や嗜好に合わせて食事調整 (グルタミンやアルギニンなどの

免疫栄養は用いず、造血幹細胞移植学会: 移植後早期の感染管理 第 2 版に準拠

した食品構成) し医師へ報告した。T1 における体格指数 (body mass index: BMI) 

および標準体重率 (%ideal body weight: %IBW)、T1 から T2 までの評価、IBW に

対する 1 日あたりの供給栄養量（熱量、蛋白質量）と体重減少量として関係性

を調査した。両群の体重減少量および体重減少率 (%loss of body weight: %LBW)、

高度な%LBW≧5 (1 ヵ月) を示した症例数、供給栄養量、PN 供給熱量および経

口摂取熱量を算出した 26。期間中の供給熱量に対するハリス・ベネディクト式で

求めた IBWあたりの基礎代謝熱量 (basal energy expenditure: BEE) の充足率を求
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め、%LBW との関係を調査した 82,83。Day 0 を起点日として経口摂取を開始した

経過日、生着日 (好中球 > 500/cm
3
) を調査した。栄養パスでは、CTCAE のうち

実際の経口摂取量が減少を示している有害事象（嘔吐、吐き気、食欲不振、粘

膜炎／口内炎および味覚変化）を栄養関連有害事象（重症度スコア）として、

カットオフを設定している (Table 3)。経時的な症状の軽減を調べるために、栄

養関連有害事象 （重症度スコア）のカットオフ値を、グレード 1 (G1) 以上の嘔

吐、G2 以上の悪心、G2 以上の食欲不振、G2 以上の粘膜炎/口内炎、G2 以上の

味覚変化とし、その重症度スコアの合計をその日毎の症例数で割って累積グラ

フとし、経口摂取熱量と組み合わせて、時系列グラフとして評価した 47。両群の

在院日数を比較し、PN 施行期間である介入期間との関係性を評価した。供給熱

量に占める PN 熱量の充足率と、経口摂取熱量の関係性を評価した。さらに 5 年

生存症例数および 5 年生存率を比較した。 

3) 統計処理 

評価項目は全て中央値（最小値－最大値）にて表し、正規性を評価した。評

価期間中の比較は Wilcoxon signed-rank test を用いて解析した。経時的な栄養関

連有害事象（重症度スコア）と経口摂取熱量の関係性は Spearman rank-order 

correlation を用いた。生存率は Kaplan-Meier 生存曲線を用いた。統計解析は、JMP 

version 12.0 for Windows (SAS Institute, USA) を用い、有意性を P <0.05 に設定し

た。 
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第 3 節 結果 

Auto-PBSCT を 施 行 し た 患 者 は 28 例 で あ り 、 BMI は 21.4kg/m
2
 

(15.8-30.6)、%IBW は 98% (72-139) であった。栄養パス介入期間中の体重変化量

は－2.3kg (－12.2-1.0) であった。ICE 療法と MCEC 療法の患者背景および T1

と T2 における栄養評価の結果を Table 7 に示す。ICE 療法は 14 症例（男性 9、

女性 5）に対して MCEC 療法は 14 症例（男性 12、女性 2）であった。年齢は ICE

療法が 44才 (22-59) であったのに対してMCEC療法は 53才 (17-63) であった。

両群のT1ポイントにおける前処置BMIと%IBWには有意差は見られなかった。

T1 から T2 までに PN を要した期間は ICE 療法が 23 日間 (22-44) であったのに

対して MCEC 療法 29 日間 (24-60) であり、その期間中に高度な%LBW≧5 (1 ヶ

月) を示したのは ICE 療法 2 症例に対して MCEC 療法 5 症例であった。評価期

間中の供給熱量および供給蛋白質量は ICE 療法が 26kcal/IBW/day (18-37)、

1.1g/IBW/day (0.8-1.5) であり、 MCEC 療法は 24kcal/IBW/day (16-32) 、

1.1g/IBW/day (0.7-1.4) であった。 PN 供給熱量において ICE 療法は

19kcal/IBW/day (6-29)、MCEC 療法が 17kcal/IBW/day (10-28) であった。経口摂

取熱量において ICE 療法が 18kcal/IBW/day (5-27) であったのに対して、MCEC

療法 8kcal/IBW/day (3-13) であり有意に低値を示した (P=0.0017)。体重変化量と

両群の供給熱量および供給蛋白質量は関係していた (Figure 5)。BEE 充足率は

ICE療法が 112% (79-145) であったのに対してMCEC療法は 109% (66-137) であ

り、それぞれの BEE 充足率は%LBW と相関していた (r=0.54；P=0.05, r=0.65；

P=0.01: Figure 6)。経口摂取開始日は MCEC 療法の day7 (0-17) に比して ICE 療

法は day0 (0-15) であり有意に経口摂取の改善が認められた (P=0.0313)。生着日

は、MCEC 療法は day 9 (7-11) に比して ICE 療法 day12 (9-19) であり有意に日数

を要していた(P=0.0001)。在院日数は MCEC 療法が 36 日間 (26-66) であったの

に対して、ICE 療法は 27 日間 (23-48) であり有意に在院日数は短縮していた 

(P=0.0001)。経時的な栄養関連有害事象（重症度スコア）と経口摂取熱量の関係

性を調査した。ICE 療法の栄養関連有害事象（重症度スコア）は移植日にピーク

に達し、以降軽減し経口摂取熱量は改善していた (Figure 7A)。MCEC 療法の栄
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養関連有害事象（重症度スコア）は移植日にピークを示したが、ICE 療法に比し

て粘膜障害が遷延し、経口摂取熱量も改善しなかった (Figure 7B)。両群の経時

的な栄養関連有害事象（重症度スコア）と経口摂取熱量は有意に負の相関関係

が見られた (r=－0.87; P=0.0001, r=－0.92; P<0.002)。 

PN熱量充足率は、ICE療法は 73% (29-95) であり、MCEC療法は 73% (54-90)、

経口摂取熱量と負の相関を示していた (r=－0.73; P=0.003, r=－0.76; P=0.002)。在

院日数と PN 施行期間の日数は正の相関を示した (r=0.93; P<0.0001, r=0.95; 

P<0.0001)。5 年生存症例数の ICE 療法は 13 症例に対して MCEC 療法は 10 症例

であり (P=0.4486, Table 7)、両群の生存率に差は認められなかった (P=0.1355, 

Figure 8)。 
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第 4 節 考察 

Auto-PBSCT 時は、免疫学的機序に基づく様々な移植関連合併症が起こらない

ため、出現する栄養関連有害事象は全て前処置の化学療法に関連した副作用で

ある。今回の検討から、ICE 療法と MCEC 療法の前処置前の患者背景に差は見

られず、期間内の栄養評価では経口摂取熱量に有意差が認められたが、供給栄

養量と体重減少には差は見られなかった。したがって、栄養パス適応期間中に

おける両群の栄養出納は同等であったと考えられた。また、全症例の体重減少

量と供給熱量および供給蛋白質量に相関関係が見られ、BEE 充足率と%LBW に

おいて相関が認められたことから、栄養介入の必要性が示唆された (Figure5, 6) 。

以前、我々は Auto-PBSCT における栄養介入の有用性を報告し、今回と同等の投

与熱量 (BEE 充足率 1.1) において体重減少率 5%未満に抑止できた症例数を 25

例中 22 例認めており、一貫した結果が見られていた 25。既報告では HSCT 療法

を施行した患者の必要供給熱量は基準値から下方修正されるべきであるとされ

ている 48。栄養学では熱量を十分に摂取することによる蛋白質節約効果がよく知

られている 84。摂取熱量が増すと窒素出納は改善されるが、一方では熱量不足は

蛋白質利用効率を低下させる 85。また、摂取熱量と窒素出納の間に有意な正相関

を認めた報告もされている 86。このような一般的な観点からも供給栄養量は考慮

すべきである。 

経口摂取開始日において MCEC 療法は ICE 療法に比して有意に遅く、経過中

の経口摂取熱量は少なかった。結果として PN を施行した期間において MCEC

療法が ICE 療法に比して長期に及んでいた。一方、MCEC 療法は ICE 療法に比

して早期に生着していた。MCEC 療法は ICE 療法に比して生着に伴う白血球増

加により有害事象の改善が期待されたが、実際には有害事象が強く、より多く

の在院日数を要していたことから、患者の身体的、精神的、経済的な負担に差

が生じる可能性があると考えられた。両群の生着の違いにより患者負担の差が

生じる可能性が考えられたが、両群の栄養出納と 5 年生存（症例数・率）は同

等であった (Table 7, Figure 8)。しかしながら、今回の栄養評価に基づく有害事

象を検討した結果は前処置を選択する際の重要な判断材料になると考えられた。
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MCEC 療法に用いられる cyclophosphamide と ICE 療法に用いられる ifosphamide

は高度催吐作用を伴うアルキル化剤であり、cyclophosphamide を含めた 4 つの抗

がん剤を組み合わせる MCEC 療法の方がより毒性が強い可能性が考えられ 87、

ICE 療法、MCEC 療法いずれの治療レジメンがより消化器毒性が強くみられる

かの検討は栄養学的に有用であった。両群とも多くの薬剤の影響により栄養関

連有害事象（重症度スコア）の変わりはないと仮説を立てていたが、MCEC 療

法は ICE 療法に比して経時的栄養関連有害事象（重症度スコア）と経口摂取熱

量に差が見られた (Figure 7)。生着が ICE 療法より早く見られる MCEC 療法で

は経口摂取を障害する口腔粘膜障害がより早期に改善される可能性が考えられ

たが、ICE 療法に比して MCEC 療法における口腔粘膜障害は長期にわたり観察

されていた。口腔粘膜炎の要因として、化学療法の種類、投与量、投与期間が

挙げられる。ICE 療法および MCEC 療法において、口腔粘膜炎の要因となる薬

剤は、cyclophosphamide、ifosphamide、carboplatin および etoposide である。中で

も、carboplatin と etoposide は、両療法で投与され、carboplatin の総投与量は、両

療法ともに同じであった。一方、etoposide の総投与は、ICE 療法の 800mg/m
2に

比して、MCEC 療法では 1500mg/m
2である。そのため、既報にある MCEC 療法

では ICE 療法に比して etoposide の総投与量が多いため 88-90、口腔粘膜炎のリス

クが上昇し、長期にわたって口腔粘膜障害が観察されたと考えられる。本邦で

は欧米に習って多くの抗がん剤治療が外来に移行し、外来通院化学療法の安全

性が確立されているのに対して 91、Auto-PBSCT の外来治療の可能性については

十分に検討されていない。近年、Auto-PBSCT において、在宅治療、または入院

での治療どちらにおいても致死的感染症の発症割合に差がないという報告がさ

れ、さらには在宅治療が好中球減少性発熱の頻度や、有熱期間が減少するとい

う報告もされている 92。今後の移植医療の拡大に伴い、一部の移植療法は外来通

院で行う可能性を検討すべき議論までされている 93。しかしながら、今回の検討

では ICE 療法と MCEC 療法それぞれの栄養パスを適用した PN 施行期間を示す

介入期間と在院日数は強く相関し、PN 熱量の充足率は、経口摂取熱量と負の相

関関係を示していた。栄養療法において、MCEC 療法は ICE 療法に比してより
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多くの医療資源を必要としており、前処置の選択において今後の医療経済学的

評価が新たな情報をもたらす可能性が考えられた。今回用いた栄養パスは、医

療経済学的評価および治療関連 QOL 評価を含めた臨床的効果（アウトカム）を

加味し、より有用性を高めることができると考えられた。 

 本研究の限界として、少数症例の検討であった点、ランダム試験でなかった

点、栄養学的視点からは BIA による体組成構成が明らかになっていない点が挙

げられる。さらに栄養に関連していない有害事象を評価していないことや、栄

養関連有害事象 に対する栄養療法以外の支持療法の違いを検討していないこ

とから、さらに多面的な評価が求められる。 
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第 5 節 要約 

自家末梢血造血幹細胞移植 (Auto-PBSCT) 前処置 ICE 療法と MCEC 療法の栄

養関連有害事象と臨床効果を比較検討した。対象は 2007 年から 2012 年までに

Auto-PBSCT を受けた症例とした。 

方法は ICE 療法 (ICE 群: 14 例) および MCEC 療法 (MCEC 群: 14 例) におい

て以下の評価項目を調査した。両群の栄養出納、生着日、在院日数を調査した。

両群の経時的な栄養関連有害事象と経口摂取熱量を比較した。両群の在院日数

と経静脈栄養 (PN) 期間の関連を調査した。また供給熱量に占める PN の熱量比

率と経口摂取熱量との関連および両群の 5 年生存率を比較した。 

その結果、ICE 群は MCEC 群に比して経口摂取熱量、在院日数が有意に改善

していた。ICE 群は MCEC 群に比して生着日は遅延していたが、栄養関連有害

事象の軽減の改善が見られた。両群で PN 期間と在院日数、総供給熱量に占める

PN 熱量充足率と経口摂取熱量は相関していた。両群の 5 年生存率に差は見られ

なかった。 

結論として ICE 療法は MCEC 療法に比して長期生存に差は見られなかったが、

栄養関連有害事象を軽減でき、在院日数を短縮するなど医療資源の節減につな

がる可能性が認められた。 
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　 ICE group (n = 14) MCEC group (n = 14) P value
*

Study period 2003/09–2005/12 2006/01–2010/12

Sample size (male/female) 14 (9/5) 14 (12/2) 0.1904
†

Age, years (range) 44 (22-59) 53 (17-63) 0.11

Disease

Hodgkin's lymphoma 4

Non-Hodgkin's lymphoma 9

Primitive neuroectodermal tumor 1

Non-Hodgkin's lymphoma 14 0. 0477
†

Preoperative Ann Arbor stage 

I 3

II 0

III 6

IV 4

I 2

II 1

III 1

IV 10

0.0625
†

Preoperative BMI  (kg/m
2
) 21.3 (15.8-30.6) 22.1 (20.0-25.7) 0.8676

Preoperative %IBW (%) 97 (72-139) 101 (91-117) 0.9396

Assessment period (days) 23 (22-44) 29 (24-60) 0.1573

Weight change during  assessment period (kg)
-1.7 (- 6.7-B141.0) －2.8 (－12.2-0.8) 0.21

%LBW (%) －2.3 (－6.8-1.7) －3.9 (－18.0-1.3) 0.1991

Significant %LBW (> 5) cases 2 5 0.1904
†

Total calorie supply (kcal/IBW/day) 26  (18-37) 24  (16-32) 0.4263

Total protein supply (g/IBW/day) 1.1  (0.8–1.5) 1.1 (0.7-1.4) 0.169

PN calorie supply (kcal/IBW/day) 19 (6-29) 17 (10-28) 0.89

Orally ingested calorie supply (kcal/IBW/day)
18 (5-27)  8 (3-13) 0.0017

PN calorie supply sufficiency rate (%)
a 73 (29-95) 73 (54-90) 0.3575

BEE sufficiency rate (%)
b 112 (79-145) 109 (66-137) 0.5016

Starting day of oral intake (days) 0 (0-15) 7 (0-17) 0.0313

Engraftment day 12 (9-19) 9 (7-11) 0.0001

Hospital days 27 (23-48) 36 (26-66) 0.0001

5-year survivor, n 13 10 0.4486
†

Non-Hodgkin's lymphoma survivor, n 8 10 0.4302
†

BMI, body mass index; IBW, ideal body weight; LBW, loss of body weight; BEE, basal energy expenditure; PN, parenteral nutrition;

The calorie supply sufficiency rate was calculated by the following equation: [PN calorie
a
/total calorie supply] × 100;

BEE sufficiency rate
b
, [total calorie intake/BEE] × 100; start day of oral intake day, the day oral intake began in patients who continued oral intake until T2;

engraftment day, neutrophils > 500/cm
3

Table 7. Comparison of  ICE and MCEC groups before and after treatment                                                 

(Median: min-max)

*P value comparing before and after the assessment period (Wilcoxon signed-rank test)  †P value (Chi-square test)
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第 3 章 

 

 

 

造血幹細胞移植栄養パスを用いた臍帯血移植に

おけるアウトカムに関する探索調査 
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第1節 諸言 

近年、造血幹細胞移植 (hematopoietic stem cell transplantation: HSCT) 療法の移

植方法において、ドナー検索に時間を要する骨髄移植  (bone marrow 

transplantation: BMT) 療法および同種造血幹細胞移植  (allogeneic stem cell 

transplantation: Allo-SCT) 療法に対し、緊急時の迅速な治療が可能な臍帯血移植 

(cord blood transplantation: CBT) が普及している 78,94。CBT は、幹細胞数が少な

く生着 (好中球>500/cm
3
) に時間を要し感染症などのリスクを伴うことがある

が、日本での生着率は 85%と安全性が担保されている 95,96。CBT は幹細胞が少

ないため、世界では複数の臍帯血ユニットを輸注することで幹細胞を補い、早

く生着させる研究が進んでいる 97。日本では 1977 年より CBT が普及し、現在ま

でに、累計 10,000 症例を超え世界一の経験を有する 98。 

HSCT は、前処置により様々な有害事象が出現し、さらに、消化器症状の増悪

を示す移植片対宿主病 (graft versus host disease: GVHD) が加わり、患者の生活の

質 (quality of life: QOL) を低下させる 40,95,99,100。このため、HSCT では中心静脈

栄養 (total parenteral nutrition: TPN) が用いられるが、経口摂取が可能であれば経

腸栄養  (enteral nutrition: EN) および米国政府機関疾病予防管理センター 

(centers for disease control and prevention: CDC) ガイドラインに準ずる安全な経

口摂取に切り替える必要がある 23,37,38,101,102。がん医療では、患者カウセリングに

より経口栄養介入の強化を図り、有意に体重減少率 (loss body weight: %LBW≧

5%) を抑止し、がん患者の QOL を維持する栄養学的なアプローチが求められて

いる 14,76,103。現在までに日本での栄養介入方法は、栄養パスや栄養ケアプロセス 

(nutrition care process: NCP) に用いる栄養診断 (problem of nutrition diagnosis label, 

etiology, sign/symptoms: PES) が提唱されているが、その実証報告はない 104,105。

栄養パスは、疾患別に適用され、栄養関連のアウトカム (成果) を達成するため

の重要なツールであり、栄養ガイドラインや栄養学的根拠に基づき、栄養ケア

マネジメントが体系的に組み込まれている必要がある 104。また、NCP における

PES では臨床症状の根拠に関連付けた適切な栄養診断が求められている 105。こ

れに対して、当センターHSCT チームでは、2002 年開院より全ての HSCT 患者
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に同意を得て、嗜好と臨床症状に応じ栄養出納 (in: 供給栄養と out: 体組成) を

モニタリングする HSCT 栄養パスを適用しているがその効果の検証はされてい

ない 26-28,106。これまで、CBT の必要性を示した報告はある 78,94,107が、栄養パス

を用いた CBT における治療評価を検討した報告、または栄養介入のアウトカム

に関する議論は十分にされていない 41-43。本研究は、HSCT 栄養パスを用いた

CBT の%LBW に影響を及ぼしている関連因子を明らかにし、対応する当センタ

ーHSCT 栄養パスの実態調査からアウトカムに関する仮説設定を後方視的に探

索することを目的とした。 
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第 2 節 方法 

 1) 対象者 

対象は静岡がんセンター血液・幹細胞移植科において、造血器腫瘍と診断さ

れ、2008 年から 2012 年まで CBT (移植日: day0) 療法を受け day100 までに PN

が終了となった症例とした。本研究は静岡がんセンター倫理委員会において承

認を受けた後ろ向き探索研究であり (IRB 承認番号:25-J95)、患者には当センタ

ー倫理委員会の院内掲示を用いて同意を得た。 

 2) 調査項目 

栄養パスの概要を Figure 2 に示す。栄養パスにおいて、移植前処置開始日の 1

～2 日前 (T1) から PN 終了 1～2 日後 (T2) までの以下の項目を評価した 106。栄

養パスでは、管理栄養士は毎日病室へ訪室し、患者の症状や嗜好に合わせて食

事調整（グルタミンやアルギニンなどの免疫栄養は用いず、造血幹細胞移植学

会: 移植後早期の感染管理 第 2 版に準拠した食品構成）し医師へ報告した。移

植前処置開始前の体格指数 (body mass index: BMI)、T1 および T2 までの体重減

少量 (loss body weight: LBW)、および Blackburn らが定義している高度な体重減

少率 (3 ヶ月間の%LBW≧7.5) を示した症例数を調査した 26。T1 と T2 の体重お

よび生体電気インピーダンス法 (bioelectrical impedance analysis: BIA) による骨

格筋量、体脂肪量、および位相角 (phase angle: Pa) を計測し、それぞれの変化量

を比較した 44。BIA の計測に際しては､朝食後 2 時間経過した 10 時より 12 時ま

でに計測した。BIA 計測では 8 カ所の部位別（上肢親指、中指、下肢踵両側）

において、体内水分量による電気抵抗の違いを 6 つの異なる周波数インピーダ

ンス値 (1kHz、5kHz、50kHz、250kHz、500kHz、1000kHz) において評価した。

身体構成における細胞内液と細胞外液の比率が 2：1、細胞内水分と細胞外水分

の比率が 62:38 であるということに基づき標準値上限を細胞外液量／総体液

量：0.35、細胞外水分量／体水分量：0.40 とした。なお、Allo-SCT 療法では、

体内水分量が PN 以外の水分負荷の影響を受けるため細胞外液量／総体液量: 

0.38、細胞外水分量／体水分量：0.43 までの値をやや浮腫として許容とした。こ

れら体液および体水分量の規定値を超えた場合は翌日に再計測した 45。以下の項
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目を調査し、%LBW との関連性を探索した。①体組成：骨格筋量減少率 (loss 

skeletal muscle mass: %LSMM)、体脂肪量減少率 (loss fat mass: %LFM)。②供給栄

養量：標準体重 (ideal body weight: IBW) あたりの経口摂取と PN を合算した 1

日あたりの供給栄養量 （熱量、蛋白質量）108。③IBW あたりのハリス・ベネデ

ィクト式で求めた基礎代謝熱量 (basal energy expenditure: BEE) に占める 1 日あ

たりの総供給熱量 (BEE 充足率) を調査した 82。④経過中に出現した aGVHD の

グレード(Table 1, 2) との関連性を調査した 100。また、aGVHD のグレードと経

口摂取熱量との関連性を調査した。⑤前処置前の血清アルブミン (albumin: Alb) 

および C 反応性蛋白 (c-reactive protein: CRP) の期間中に示した最低値、最高値

を調査した。 

HSCT では、経過中、生着日をピークに経口摂取が困難となり、血球回復後か

ら緩徐に軽減する有害事象と患者の主訴に適合した食事内容の提供が求められ

る 26-28,106。このため、CBT に対応する HSCT 栄養パスの実際を評価するために、

1 日あたりの喫食率（経口摂取した量／提供された量の 100 分率）と経口摂取熱

量 (kcal/IBW: kg/day) および供給熱量に占める PN の熱量充足率を調査し、関連

を探索した。さらに、経時的な症状の軽減を調べるために、喫食率の合計を被

験者の数で割って累積グラフとし、経口摂取熱量と組み合わせて、時系列グラ

フとして評価した。CBT 療法を施行した患者の重複する症状を調べるために、

有害事象共通用語規準 (common terminology criteria for adverse events: CTCAE) 

v3.0-4.0（2009 改定版）のグレードを調査した 47。栄養パスでは、CTCAE のう

ち実際の経口摂取量が減少を示している有害事象（嘔吐、吐き気、食欲不振、

粘膜炎/口内炎および味覚変化）を栄養関連有害事象（重症度スコア）として、

カットオフを設定した (Table 3)。経時的な症状の軽減を調べるために、栄養関

連有害事象（重症度スコア）のカットオフ値を、グレード 1 (G1) 以上の嘔吐、

G2 以上の悪心、G2 以上の食欲不振、G2 以上の粘膜炎／口内炎、G2 以上の味覚

変化とし、その重症度スコアの合計をその日ごとの症例数で割って累積グラフ

とし、経口摂取熱量と組み合わせて、時系列グラフとして評価した。 
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 3) 統計処理 

評価項目は全て中央値（最小値－最大値）にて表し、正規性を評価した。 体

重と体組成の変化量および供給栄養量の変化量との関連はピアソンの相関係数

にて解析し、T1 から T2 の比較は Mann-Whitney test または Chi-square test を用い

た。経時的な栄養関連有害事象（重症度スコア）と経口摂取熱量との関連はス

ピアマン順位相関を用いて解析した。統計解析は、JMP version 12.0 for Windows 

(SAS Institute, USA) を用い、有意性を P <0.05 に設定した。 
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第 3 節 結果 

期間中に CBT を実施したのは 30 症例であり、全ての患者から HSCT 栄養パ

スの適用の同意が得られた。本稿の対象となった症例は 15 例（男性 8、女性 7）

であった。対象外となった 15 症例は移植関連死亡 11 症例、PN が day100 を超

過した 4 症例であった。対象症例の年齢は 55 歳 (18-68)、BMI は 21.1 kg/m
2
 

(17.8-23.8) であった。対象疾患は、骨髄異形成症候群 (myelodysplastic syndromes: 

MDS) 6 例、急性リンパ性白血病 (acute lymphoid leukemia: ALL) 4 例、急性骨髄

性白血病 (acute myelogenous leukemia: AML) 3 例、悪性リンパ腫 (malignant 

lymphoma: ML) 2 例であった。CBT 療法前処置の概要は、fludarabine/melphalan/

全身照射 (total body irradiation: TBI) 8 例、busulfan/cyclophosphamide/TBI 5 例、

fludarabine/busulfan: Flu/Bu 2 例を用いた。前処置前の患者背景および前処置前か

ら PN 終了までの栄養評価の結果を Table 8, 9 に示す。評価期間 69 日間 (48-104) 

における、体重変化は－3.8kg (－9.2-3.3)、骨格筋量変化は－2.5kg (－5.1-4.1)、

体脂肪量変化は－0.4kg (－4.4-3.9) であり、体重と骨格筋は有意に減少していた 

(Table 9)。%LBW≧7.5 を示した症例は 15 例中 7 例であった。%LSMM は－10.7% 

(－26.9-37.9)、%LFM は－3.0% (－28.3-60.0) であり、%LBW と%LSMM は相関

していた (r=0.89; P<0.001; Figure 9A)。IBW (kg) の 1 日あたりの供給熱量は

23kcal (17-36) [PN 供給熱量 14kcal (5-32)、経口供給熱量 11kcal (4-18)]、供給蛋白

質量は 0.8g (0.6-1.2) [PN 供給蛋白質量 0.5g (0.4-1.0)、経口供給蛋白質量 0.2g 

(0.2-0.6)]であった (Table 8)。%LBW と供給熱量および経口供給熱量 (r=0.69; 

P<0.001, r=0.53; P=0.04) と供給蛋白質量および経口供給蛋白質量  (r=0.69; 

P=0.02, r=0.60; P=0.01) に相関が認められた (Figure 9B, C)。BEE (IBW) に占める

供給熱量は 22kcal/kg:IBW/day (22-26)、BEE 充足率は 1.0 (0.7-1.7) であり (Table 

8)、 %LBW と相関していた (r=0.5; P=0.04, r=0.7; P=0.003)。aGVHD は皮膚と消

化管に認められ、消化管 aGVHD のグレード (Table 1, 2) と%LBW および経口摂

取熱量に相関が認められた (r=0.6; P=0.01, r=0.6; P=0.03, Table 9)。前処置前の Alb

と CRP に対して期間中に示した Alb 最低値と CRP 最高値の変化量は Alb－

0.8g/dl (－1.5-0; P<0.001)、CRP 6.3mg/dl (0.2-17.9; P<0.001) であり、両変化量に
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相関は認められなかった (r=0.34; P=0.22, Figure 10)。%LBW と Alb および CRP

変化量に相関関性は認められなかった (r=0.3; P=0.32, r=0.2; P=0.6)。前処置前の

Alb と CRP に対して期間中に示した Alb 最低値経過日は Day16 (11-22)、CRP 最

高値経過日は Day14 (5-22) であり、示した以経過日以降はそれぞれ改善してい

た。介入期間中の喫食率  (51.8%; 27.8-88.3) と 1 日あたりの経口摂取熱量 

(11kcal/kg:IBW/day; 4-18) は正相関し、PN の熱量充足率 (59.5%; 27.1-88.3) とは

負相関していた (r=0.7; P=0.008, r=－0.8; P=0.001: Figure 9D)。経時的な喫食率と

経口摂取熱量 (kcal/kg:IBW/day) および重症度スコアは相関していた  (r=0.7; 

P<0.001, r=－0.6; P<0.001: Figure 11A, B)。 
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第 4 節 考察 

今回、HSCT 栄養パスを用いて CBT を実施した 15 症例における%LBW の関

連因子を pilot study として調査した。示された結果より、%LBW に影響してい

る関連因子として、%LSMM、供給栄養（熱量、蛋白質）および経口摂取（熱量、

蛋白質）が考えられた。一方、CBT は非血縁者間移植 (unrelated donors bone 

marrow transplantation unrelated donors: UR-BMT) に比して、相対的に aGVHD が

少ない報告がされているが、本稿では 15 例中 13 例に aGVHD が認められ、9 例

に消化管 aGVHD が見られた (Table 9)
109。また、消化管 aGVHD と %LBW およ

び経口摂取供給熱量に相関が認められた。消化管 aGVHD の症状は下痢 (グレー

ド 1 > 500-1,000ml) であり、消化不良と栄養吸収能低下と経口摂取熱量確保を期

待できない可能性が示唆された 100。しかしながら、消化管 aGVHD による吸収

能低下と相対的に少ない経口摂取熱量を補うための PN による過剰な水分負荷

は、生着症候群を憎悪するため安易に増加できない 22。CBT における消化管

aGVHD は、%LBW に影響している関連因子であると考えられた。経過中の CRP

と Alb 変化は生着症候群の影響により有意に変化したが、以降改善し、%LBW

とは関連しない因子であった 22。 

HSCT 栄養パスを用いた CBT 患者の栄養量および症状を調査した。喫食率は

経口摂取熱量と PN 熱量の充足率に関係していた (Figure 9D)。さらに、経時的

な喫食率と経口摂取熱量および重症度スコアに正の相関性が示された (Figure 

11A, B)。この結果から、HSCT 栄養パスで用いた喫食率から得られる経口摂取

熱量と PN 熱量が有機的に連携することにより、アウトカムにつながる可能性が

あると考えられた。HSCT を受ける患者の前処置前の食事は普通食 （固形食） で

ある。Figure 11 に示す重複する重症度スコアを経過した後、食欲が回復してき

た患者の経口開始時の主訴（ニーズ）に対して、悪心と食欲不振に配慮して、

上部消化管に拡散しないゼリーや、口腔期があるシャーベットやアイスキュー

ブであり、薄味が好まれる。重症度スコアの軽減とともに喫食率と嗜好を勘案

し、患者の合意を得て普通食（固形食）へ順次、食事調整しカロリーを確保し

ていくのが HSCT 栄養パスの特徴である 106。がん患者への栄養介入は QOL の
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維持につながる報告が示されている 40,63。本研究は resting energy expenditure 

(REE) の検討をしていないが、HSCT 領域では、BEE×≧1.0 または BEE×1.5 の

エネルギー投与に必要性を示す報告がある 19,24。また、HSCT （好中球>500/cm
3） 

を受けた患者の必要熱量は基礎値より下方修正すべきという報告がされている

48。一方、HSCT 領域の栄養投与法に EN が推奨されている 53,110が、当センター

HSCT 栄養パスでは EN は使用していない。使用していない理由は、EN は浸透

圧が高いため下痢を誘発する可能性があり消化管症状が aGVHD の診断との弊

害になりかねない点 100,111、EN を使用した経管栄養は生着症候群の咽頭浮腫に

よって呼吸困難に陥る可能性があり、反回神経に関係する経管栄養は悪心・嘔

吐を誘発する可能性がある点 22、周術期領域でも示唆されている唾液の誤嚥リス

クがある点である 112。また、EN を導入した後の離脱に本検討と同様に普通食へ

移行する期間が必要となり、入院期間が長期に及ぶ可能性があると考えられる

がその議論はされていない 23,37,101。単一製剤になる EN に比して HSCT 栄養パス

は、管理栄養士が様々なデバイスを用いて患者の嗜好と重症度スコアに対応で

きている上に、喫食率向上により経口摂取熱量の改善が認められ、QOL の維持

を担保できる可能性が示唆された 37,106。これらの点と栄養パス（アウトカムを

有する栄養管理マネジメント）および NCP における PES（臨床症状の根拠に関

連付けた適切な栄養診断）を今回の検討に鑑みた。結果、高度な%LBW<7.5% (3

ヶ月) を逸脱した症例は 15 例中 7 例あり、%LBW (signs and symptoms) に影響す

る関連因子は栄養出納と消化管 aGVHD (etiology) であった。このため、HSCT 栄

養パスを用いた CBT では消化管 aGVHD を考慮し、治療開始後早期から栄養出

納（in: 供給栄養、out: 体組成）を本検討と既報にある BEE 充足率>1.0 に鑑み

てモニタリングし、高度な%LBW<7.5%: 3 か月を抑止する強化した栄養介入 

(problem related nutrition) を開始する必要があると考えられた 19,24,26,53,63,76,105,110。 

本研究の限界は自験の前向き臨床研究により後方視的な少数症例数の検討とな

った点である。また、前処置レジメンの層別化し一定の評価期間で調査してい

ない点である。 

結論として、CBT には栄養に関連した栄養リスク (%LBW) と栄養関連有害事
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象（重症度スコア）があり、早期栄養介入の必要がある。このため、今後我々

は、HSCT 栄養パスを用いてCBTにおいて%LBWを抑止していくアウトカム（成

果）を仮説として検討する必要がある。 
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第 5 節 要約 

造血幹細胞移植 (HSCT) 栄養パスを用いた臍帯血移植 (CBT) における体重

減少率 (%LBW) に影響する関連因子を明らかにし、HSCT 栄養パスの実態調査

からアウトカムに関する仮説を後方視的に探索した。対象は静岡がんセンター

血液幹細胞移植科において、2008 年から 2012 年までに HSCT 栄養パスを適用

し CBT を受けた 15 症例を対象とし、%LBW と体組成、供給栄養量、急性移植

片対宿主病 (aGVHD) の関連を調査した。経時的な喫食率と栄養関連有害事象

（重症度スコア）および経口摂取熱量の関連を調査した。観察経過では体重、

骨格筋は有意に減少していた。%LBW と骨格筋量減少率、総供給熱量、経口摂

取熱量・蛋白質、消化管 aGVHD に相関が見られた。経時的な喫食率と栄養関

連有害事象（重症度スコア）および経口摂取熱量は相関していた。HSCT 栄養パ

スを用いた CBT における%LBW に影響する関連因子は骨格筋量減少率、総供給

熱量、経口摂取熱量、蛋白質、消化管 aGVHD が考えられた。HSCT 栄養パスを

用いた CBT では栄養関連有害事象（重症度スコア）に応じた栄養介入によ

り%LBW 抑止を施行した患者で検討する必要がある。 
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Table 10. GVHD grading, %LBW and orally ingested calories in the 15 CBT patients who were following the HSCT nutritional pathway in this study

aGVHD-skin aGVHD-liver aGVHD-intestine aGVHD-Grade %LBW

Orally ingested

calories

kcal/IBW/day

3 0 1 2 -9.2 4

3 0 1 2 -7.7 6

1 0 1 2 -7.8 7

2 0 1 2 -7.4 4

3 0 1 2 -6.8 10

1 0 1 2 -4.5 4

0 0 0 0 -4.2 9

1 0 1 2 -3.8 4

1 0 0 1 -3.7 8

2 0 0 1 -2 9

2 0 1 2 -2.5 3

2 0 1 2 -1.6 2

0 0 0 0 -1.4 7

1 0 0 1 -0.1 18

1 0 0 1 3.3 18

GVHD: Graft-versus-host disease, HSCT: Hematopoietic stem cell transplantation, CBT: Cord blood transplantation, LBW: Loss of body weight
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【総括】 

本研究では、HSCT 栄養パスを用いて HSCT における栄養リスク (%LBW) と

関連因子を明らかにし、患者負担に鑑みた早期栄養療法のアウトカム (%LBW) 

と臨床効果を考察した。その結果、HSCT には栄養リスク（体重減少）が認めら

れ、体重減少には種々の栄養関連因子が相関しており、栄養介入によって改善

できることが示唆された。また、同一の栄養パスを用いて悪性リンパ腫の患者

に対して、従来の移植前処置治療と新たに開発された移植前処置治療を比較し、

その臨床効果を明らかにし、臨床指標としての栄養パスの有用性を示した。

HSCT の目的は治癒と長期生存である。HSCT における栄養管理は、TPN と経口

摂取で組み立てられている。HSCT 経過中は、各期に栄養に関連する有害事象が

起こり、特に治療（移植前処置）開始から血球減少期にかけては消化器症状や

粘膜障害によって経口摂取困難となるため、TPN を要することが多い。TPN は

長期化すると、高頻度に高血糖が認められ、それに伴う感染症発症との関連が

示唆されているため、TPN から経口摂取への速やかな移行が高血糖を防ぐのに

望ましく、経過に応じた栄養学的介入が必要である。また、TPN からの水分過

剰が生着症候群に悪影響を及ぼす報告もあり、経口摂取の重要性が示唆されて

いる。 

 提唱されている栄養介入方法（栄養パス、栄養ケアプロセス Nutrition Care 

Process: NCP; 問題 P：Problem, 原因 E：Etiology, 徴候／症状 S：Signs/Symptoms: 

PES) に照らして、HSCT 栄養パスの臨床的有用性と再現性を実証していくこと

は、HSCT 領域のみならず、効果を求められている栄養介入（栄養指導）に意義

がある。このような系統付けられた議論は将来、標準的な栄養介入のプラット

フォームを形成し、根拠ある栄養介入の効率化・迅速化に寄与できることが考

えられた。  
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