
腎移植臨床登録集計報告

日本臨床腎移植学会と日本移植学会がまとめた 年

と 年の移植集計報告 によると わが国ではそれぞ

れの 年間に生体腎移植が 例と 例 心停止下献腎

移植が 例と 例 脳死下献腎移植が 例と 例

合計 例と 例で この 年間はわが国の統計上最も

多くの腎移植が行われた。これは 夫婦間生体腎移植と

血液型不適合移植の増加によるものである。

年実施症例の詳細 をみると 受腎者(レシピエン

ト)の年齢は生体腎移植で ～ 歳( )が 献腎移植

では ～ 歳( )が最も多かった。献腎移植で年齢

が高いのは選択基準の一つに 待機期間(平均 年間)が

考慮されるためと考えられる。また 提供者(ドナー)は生

体腎移植の場合 親が と最も多く 次いで非血縁者

が で 例中 例が夫婦間であった。従来 親に

次いで多かった兄弟姉妹は に減少し 血液型

不適合移植は に増加していた。注目すべき傾向とし

ては 慢性維持透析に導入する前に行う 腎移

植が生体腎移植 例中 例と増加している点である。

免疫抑制薬については 生体腎移植と献腎移植でシクロ

スポリン( )はそれぞれ と に タクロリム

ス( )は と に ミコフェノール酸モ

フェチル( )は と に 免疫療法導入時に

用いられる抗 モノクローナル抗体( )は

それぞれ と に使用されていた。また に

脾臓摘出が に血漿交換も行われていた。これは

血液型不適合移植のためと思われる。

腎生着率をみると ～ 年の 年間では 年

生着率が生体 献腎 で 年生着率が生体

献腎 であった 。しかし 年

使用後は 年生着率が生体 献腎 と飛躍的に

向上している 。

慢性移植腎症( )と抗 抗体

抗 抗体

パネル反応性抗体( ： )の検

査値は 移植前における患者の免疫反応の強さを表す指標

とされてきたが 年 らは抗体関連型拒絶反

応説( ) を提唱し 移植後も

を測定する意義について報告した。これによると

( )などの抗体は 移植直後にはほ

とんど存在しないが その後次第に出現して動脈内皮細胞

を肥厚させ 腎血流量を低下 ひいては移植腎を機能廃絶

に陥らせるという。すなわち 抗体が慢性拒絶反応と関係

するという説である。レシピエントの抗 抗体保有率

は移植期間と関係なく約 である。 例のレシピエ

ントを腎移植後 年間 にみたところ 例

が抗 抗体陰性 例が陽性を示した。機能廃絶に

陥った例は全症例の で このうち抗体陰性例は

陽性例は と 陽性例では陰性例に比べ機能

廃絶が 倍多くみられたという。さらに 年間経過観察を

続けると 機能廃絶が抗 抗体陰性例で 陽性例

で とこの差はさらに拡がったという。

また 非 抗原の一つに血管内皮細胞に出現する

( Ⅰ - )がある が

らはこの抗 抗体も血管内皮細胞に障害を

与え 機能廃絶を起こすのではないかと考えている。しか

し抗 抗体と抗 抗体との間に関係はなく そ

れぞれが独立して機能廃絶を起こすという。 年間

に機能廃絶をみると 抗 抗体陰性例では

陽性例では と陽性例に多かった。金沢医科大学名誉教授 浅ノ川総合病院腎臓内科

日腎会誌 ； ()： -
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これらの結果から 術後にフローサイトメトリークロス

マッチ検査( ) フローサイトメトリー 測定法

( ) 高感度の ビーズ法( )を

施行し もし抗体の出現が認められれば抗体除去や抗体産

生抑制の治療を行い 逆に出現が認められなければ免疫抑

制薬の減量も考えられうるとしている。

献腎移植にみられる機能廃絶の は非免疫学的な要

素によるもの と推定されている。慢性移植腎症( )

では非免疫学的因子として高血圧 糖尿病 高脂血症 肥

満など 生活習慣病の関与が注目されており 外来治療の

大部分がこれらのコントロールに当てられる。われわれの

外来通院腎移植患者 例中 高血圧の頻度は でコ

ントロール良好例はその 糖尿病の頻度は で

コントロール良好例はその であった 。

免疫抑制療法の動向

最近の免疫抑制薬カルシニュリンインヒビター( )の

出現によって 献腎移植の 年生着率は 年代のおよ

そ から にまで向上した。今後の目標は と

心血管障害による患者の死亡( )を

抑制し 長期の生着率を向上させることにある。

米国における免疫抑制療法の動向を ～ 年の

( )/

( )の成

績 から窺うと 導入免疫療法では ウサギ抗胸腺細胞グ

ロブリン( ：わが国未承認)が と最もよく使用さ

れており 特にステロイド非使用( )症例では

にも上っていた。また維持免疫療法では とし

て が症例の に が症例の に使用

されており と の組み合わせも に

みられた(図 )。次いで 移植後 ～ 年の免疫抑制療法

がどうなっているかをみると と の組み

合わせが と最も多く とステロイド ある

いは だけは 年目の患者の 年目の患者

の に使用されていた。なお だけあるいはス

テロイドだけという単一薬剤の使用は 年には症例

の であったが 年には にまで増加していた。

腎移植 年後におけるステロイドの離脱( )状
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図 腎移植後退院時における維持免疫療法の年次推移

(OPTN/SRTR Fig.Ⅲ-2より引用)

図 生体腎移植・献腎移植別 移植 年後における

ステロイド離脱( )率

(OPTN/SRTR Fig.Ⅲ-5より引用)



況 をみてみると 年には症例の にすぎなかっ

たが 年には にまで増加していた(図 )。最近

の傾向としては 途中で止めるステロイド離脱よりも 最

初から使用しないプロトコール すなわち ステロイド非

使用例 が増加している。この非使用例は 年には

腎移植例の に過ぎなかったが 年には (生体

腎移植の 献腎移植の )にまで増加している。そ

れでも最近の免疫抑制薬のお陰で 年には急性拒絶

反応の頻度も にまで減少した。

一方 わが国においては 腎移植におけるステロイド

早期離脱療法研究会」の中間報告によると 移植 日後

日後に離脱できた例は 例中それぞれ 例

例であった。移植後 年を経過した例についてみると ス

テロイド離脱群では中性脂肪が低く 高脂血症が少ない傾

向を示した。

ドナーの鏡視下腎摘除術

年に始まったドナーの鏡視下腎摘除術( )は

その進歩によってドナーの腎を内視鏡補助下で低侵襲かつ

安全に摘除可能としたため世界中で行われるようになり

生体腎移植の普及にも寄与してきた。 年にはわが国

のドナー腎摘除術のうち がこの鏡視下で受けてお

り 現在 は となっている。特に米国

では の が出血や腸管損傷に対処しやすいハン

ドアシスト鏡視下ドナー腎摘除術で行われている。また

には後腹膜到達法と経腹腔到達法があり 施設に

よって異なるが成績に差はない。以上より は安全

性 確実性 迅速性に優れ 入院期間の短縮 鎮痛薬が少

なくてよい 早期復帰できることに加え 美容上にも貢献

している 。なお 気腹圧が腎臓に及ぼす影響も 日目に

糸球体濾過量の低下がみられるだけで 術直後の腎機能に

も変わりはない 。

ただし は経験豊かな外科医によって行われる必

要がある。ドナー腎摘除 例中 例が を受

け 例中 例の死亡 例の植物状態の発生がみら

れた。これらはいずれも 後に起こっており

後の死亡は といわれる 。なお出血による開放手術

への変更は であった。

臨床腎移植における免疫寛容誘導

免疫寛容( )とは 免疫抑制薬を用いなくても移

植臓器が生着している状態をさす。

臨床では なんらかの理由で(大部分は患者が勝手に)免

疫抑制薬を中止したが移植腎が生着している状態をさし

と呼ばれる。最近 この

にある 例が報告された 。症例は免疫抑制薬

を中止したが ± 年間にわたり移植腎が生着してお

り これらの患者には共通した特徴がみられたという。ま

ず免疫抑制薬の中止が 年から最長 年かけてゆっくり行

われたこと ドナーの年齢が 歳(中央値)と若いこと

レシピエントは輸血に対して が ± と

であったこと などである。

また 年 月世界移植会議がボストンで開催され

臨床腎移植における免疫寛容誘導に関して次のような つ

の研究が報告された。

) 大学によると マッチの組み合わせ

で 腎と骨髄を同時に移植( 日後 幹細胞移植)したと

ころ (レシピエントの抗原提示細胞は正

常だが ドナー臓器に免疫寛容を示す状態)が維持され

移植腎は生着しているという 。レシピエントには前処置

としてリンパ節照射と を投与した。

) 大学( )の ら は ワ

ン・ハプロ・ミスマッチの生体腎移植で腎と骨髄を同時に

移植したところ ドナー特異的免疫寛容(

)を誘導する臨床腎移植を世界で初めて経験した

と報告している。これには前処理として

胸腺照射 抗 モノクローナル抗体

(抗 モノクローナル抗体)を投与し は

～ カ月間投与した。その結果 例中 例はそれぞれ移

植 日後 日後 日後に免疫抑制薬を中止した

が 血清クレアチニンは / と安定し

年 年 カ月間拒絶反応も認めていないという。

残りの 例中 例は不可逆性の抗体関連拒絶反応のために

通常の免疫抑制による再移植が必要になり もう 例は移

植後 カ月しか経過していないので判断できないとしてい

る。なお レシピエントには によってド

ナー特異的無反応( )や

ができていたという。これらの成績は腎

移植の免疫寛容誘導が長期間にわたり可能であるというこ

とを示すものである 。

) 大学 では (抗 モ

ノクローナル抗体) ( 日後中止)

( ： 年間持続投与 わが国未承認)のプロ

トコールを使い 抗原 つのうち つ以上マッチし

腎移植



た組み合わせで腎移植を 例行った。すると 急性拒絶

反応は 例全例で全くみられず良好な移植腎機能を示し

たという。 例中 例は移植後 カ月と日が浅いためま

だ判断はできないが 残り 例では術後 年を経過した

例を含み 現在投与している も中止予定である

としている。これは ドナー特異的無反応がみられたため

免疫寛容に近い状態である。その結果 ステロイド非使用

でも と短期間の 投与ですべての拒絶反応が

避けられるとの確信が得られたと報告している 。

ドナー不足の解決に向け：免疫学的ハイリスク

患者への移植

ドナーに対する特異抗体には 血液型抗体と抗

抗体があるが これらが上昇すると移植は免疫学的

にハイリスクを負うことになる。 血液型不適合移植

や 既存抗体陽性者への移植がこれに当てはまる。こ

れらは抗体関連拒絶反応が発生しやすいためにこれまでは

移植が避けられていたが 最近行われるようになった。

) 血液型不適合腎移植

わが国ではこれまでに 例実施されている。従来は術

前に血漿交換と脾臓摘出を行う方法がとられていたが 最

近ではその代わりに (わが国では臓器移植に未承

認)を使用する方法が拡まりつつある 。成績は今のとこ

ろ 血液型適合移植と遜色なく 年以降の

例で 年生着率は 年生着率は である。しか

し長期効果を今後慎重にみていく必要がある。

なお 抗体関連拒絶反応は移植後 週間以内が多く こ

の間に糖鎖血液型抗原に対して免疫学的順応(

)が成立するかどうかが決まる。免疫学的順応とは免

疫抑制薬投与下でみられる現象で ドナーに対する抗体が

血中に存在しているにも関わらず 抗原を持つ臓器が拒絶

されない状態を言う。

) 既存抗体陽性者への移植

既存抗体陽性者すなわち高 陽性例など免疫

学的ハイリスク患者には 抗体除去として血漿交換

抗体産生抑制として の投与 患者の免疫

レパートリーを修飾するとされる免疫グロブリンの大量投

与療法( ) を行うことで腎移植が行われ始めた。

)夫婦間生体腎移植

日本移植学会ではドナーの適用範囲を拡大し 親等以内

の血族 親等以内の姻族は 学会の倫理規定に則り 生

体腎移植ができるとしている。これによって親・兄弟姉妹

以外では ドナーとして非血縁者が増えており このほと

んどは夫婦間の移植である。この場合 型・ 血液

型に関係なく行われているが 成績も親子間のものと遜色

がない 。

ドナー不足からの海外渡航腎移植者は過去 年間に少な

くとも 例( / / 共同通信の報道)で 厚生労働省

研究班の集計では 年国内通院患者の ( 例)とい

う(/ / 新聞報道)。最近 国内でも臓器売買が社会

問題となっている( // )。

ドナー確保の根本策：異種移植

異種移植の動向としては ブタをドナーにヒヒをレシピ

エントに用いた の らの研究 が注目さ

れる。これによると 異種移植で最大の障害とされる自然

抗体による早期の拒絶反応は ドナーとしてα -

( 抗原)がノックアウトされた

ブタの開発によってかなり解決されたという。このブタの

ドナー腎と胸腺をレシピエントのヒヒに同時移植したとこ

ろ 正常腎機能を 日間維持できた という。腎と胸腺

同時移植によって異種細胞性免疫がドナーに対して特異的

に制御可能となったためである(免疫寛容を誘導できた)。

今後さらに臨床応用に適するよう 抗原ノックアウト

に加え 補体制御因子( )や内皮細胞障害抑制を目的

とした遺伝子の導入が進められる予定であるという。

ま と め

腎移植では急性拒絶反応が著しく減少し 短期の生着率

は良好となった。しかし長期の生着率はそれほど改善して

いない。これは が未解決の問題として存在している

ためで と抗 抗体 抗 抗体に関係があ

ると報告されている。

腎移植における進歩は以下のようにまとめられる。

)ドナーの鏡視下腎摘除術が確立され普及した。

)免疫抑制薬に関しては を減らす ステロイ

ドを減らすか中止するなど 減量・個別化に努力が向けら

れている。

)臨床腎移植における免疫寛容誘導について米国の

施設から興味ある報告がなされた。

)ドナー不足を補うために生体腎移植におけるドナー

の適応拡大がなされ 血液型不適合腎移植 夫婦間

生体腎移植が増加している また 既存抗体陽性者へ
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の移植も積極的に試みられている。ドナー確保の根本策で

ある異種移植にも少しずつ進歩がみられる。
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