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学位論文審査結果報告書 

 

令和元年７月 4日 

 

大学院医学研究科長殿 

 

下記のとおり学位論文の審査を終了したので報告いたします。 

 

【審査結果要旨】 

氏名 金澤 晃子 

学位論文題名 

Blood Concentration of Tacrolimus and Age Predict Tacrolimus-Induced Left 

Ventricular Dysfunction after Bone Marrow Transplantation in Adults（骨髄幹細胞移

植後タクロリムス誘発性左室機能障害に Tacrolimus血中濃度と年齢が関連する） 

 

タクロリムス（TAC）は移植片対宿主病(GVHD)発症予防のために免疫抑制剤として用いられ

る。これまで TAC投与に起因するとされる著明な左室壁肥厚及び心不全発症が報告されてい

るが、TAC誘発性左室機能障害発症と TAC血中濃度との関連は明らかでない。 

本研究はこの関連を明らかにするために、BMT後 TACを投与された血液疾患患者において

TAC血中濃度と TAC誘発性左室機能障害発症との関連、発症予測因子について検討した。 

2016年 1月～2017年 10月まで血液疾患に対し BMTを行い、GVHD予防目的に TACを投与さ

れた連続 16症例(平均年齢 44.6±13.0歳、男性 10例)を対象とした。全症例において、TAC

導入前（BMT前）と TAC導入後（BMT後約 1ヶ月後の安定期）に心エコー検査を行った。TAC

血中濃度指標として、経過観察期間中の平均血中濃度 Cmean、全累積血中濃度面積 AUCTotal、

高濃度累積血中面積 AUC15を算出した。 

平均観察期間は 47.6±13.7日、2例に心不全発症を認めた。TAC導入後、左室中隔壁厚

(IVST)と後壁厚(PWT)は有意に増加し、左室内腔は有意に縮小した。左室駆出率は有意差を

認めなかったが、E´は有意に減少した。AUC15は TAC投与後の左室壁厚と強い正の相関を認

め、左室拡張能 E´と負の相関を認めた。また AUC15は TAC導入前後の左室壁厚増加度と正

の相関を認め、収縮末期径減少度と負の相関を認めた。一方、Cmeanと AUCTotalは TAC導入後

心エコー指標と相関を認めなかった。多変量解析により、患者年齢と AUC15は TAC導入後に

おける PWT増加の独立した危険因子であった。 

以上をまとめると、BMT施行後の血液疾患患者において TAC血中濃度指標 AUC15と TAC誘発

性左室機能障害発症の間に強い関連を認めた。本研究は、TACを投与する移植患者において



左室機能障害の発症を予防するためには、その血中濃度を 15ng/mL未満に維持すること、期

間中心機能とくに左室拡張能を注意深く観察することが重要であることを明らかにした。臨

床的意義が深く、学位論文に値する研究内容と判断した。 
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