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研究要旨：難治性肝胆道疾患のうち、末期の病像を呈するものはしばしば肝移植が適
応となる。東京大学における PBC および PSC に対する成人生体肝移植自験例を検討し
た。生体肝移植後の成績は何れも 5年生存率 80%以上と概ね良好であるが、脳死ドナ
ーの不足はいまだ解決されていない大きな問題である。本邦における脳死肝移植のさ
らなる発展が待たれる。 
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Ａ．研究目的 
下記 2 つの疾患について、肝移植実施施設
の観点から検討を行った。 
① 原発性硬化性胆管炎(以下PSC)： PSC

は、胆管周囲の慢性炎症および線維化
により肝内・肝外に狭窄を来す進行性
胆汁うっ滞性疾患である。進行例では
予後不良なため、根治的治療として肝
移植が選択肢の一つとなるが、移植術
後のPSC再発によりグラフト不全を来
しうる。また、日本の生体肝移植
(LDLT)例114例のうち26例(27%)で再
発を認め、その69％はグラフトロスに
至ったと報告されている(Egawaら、
2011)。そこで、当院におけるPSCに対
する肝移植の現状を検討した。 

② 原発性胆汁性肝硬変(以下PBC)：PBC
は、自己免疫性胆管破壊・消失によっ
て肝内胆汁鬱滞が持続進行し、進行例
では食道静脈瘤破裂ないしは肝不全
を来すなど予後不良なため、根治的治
療として肝移植が選択肢の一つとな
る。移植術後のPBC再発も報告されて
いるが、その発症頻度や臨床的意義は
いまだ議論の余地がある。また、再発
阻止のための薬物療法(ウルソデオキ

シコール酸[UDCA]の是非や免疫抑制
剤の役割など)についても未だその意
義は明らかとなっていない。そこで、
当院におけるPBCに対する肝移植の
現状を検討した。 

 
Ｂ．研究方法 
① PSC:  

(1)1996 年から 2014 年 6 月までの間、
PSC に対して肝移植を施行され当科
でフォローされた全症例を解析の対
象とした。 
(2)当該症例のうち、当科で LDLT を施
行した群の患者背景を検討し、その累
積生存率・累積再発率についてカプラ
ン・マイヤー法を用いて解析した。ま
た、移植後に PSC の再発を認めた症例
について詳細を検討した。 
(3)当院が脳死肝移植実施施設に認定
された 2001 年以降 2014 年 6 月までの
間に、当院にて肝移植適応を評価され
た PSC 症例の現状と経過を解析した。 

② PBC:  
1996 年から 2014 年 6 月までの間、PBC
に対して肝移植を施行され当科でフ
ォローされた全症例を解析の対象と
した。 
(1)移植に至った症例の移植時期別の
特徴について解析した。 
(2)移植後の予後(生存率・再発率)につ
いて検討を行った。 

 
Ｃ．研究結果 
① PSC: 



(1) 1996 年から 2014 年 6 月までに当
院にて成人に対する生体肝移植は 451
例施行された。そのうち PSC に対して
LDLTを施行された症例は16例であっ
た。また、他院で LDLT を施行された
症例、当科で脳死肝移植(DDLT)を施行
された症例、海外渡航し DDLT を施行
された症例が各々1 例ずつ当科にてフ
ォローされていた。 
(2) 当科にて PSC に対して LDLT を
施行された 16 例に関して、年齢の中
央値は 42(19-61)歳、性別は男性 8 例
(50%)、初発症状から移植までの年数
は 12(2-19)年、移植時 MELD スコアは
20(12-30)・Mayo PSC risk score は
3.2(1.8-3.9)であった。16 例中 6 例(38%)
に潰瘍性大腸炎の合併を認め、4 例
(25%)に食道静脈瘤破裂の既往があっ
た。当該 16 例の移植後観察期間の中
央値は 9.1(.3-15.2)年で、累積生存率は
5 年 94%、10 年 68%であり、現在の時
点では非 PSC 症例の生存率と差を認
めていない。肝移植後の PSC 再発は
Graziadei らの基準（Hepatology 1999）
に基づいて診断され、16 例中 7 例
(44%)に再発を認めた。7 例のうち 5
例が一親等の親族(母 3 例・父 2 例)か
らの臓器提供を受けていた。PSC の移
植後無再発生存率は 5 年 72％、10 年
50％であった。再発までの期間の中央
値は 4.4 (1.1-6.1)年だった。再発した 7
例のうち、期間中に 5 例が生存(内 2
例が脳死肝移植待機中)、2 例が死亡(1
例は海外渡航し再移植後に死亡、1 例
は脳死肝移植待機中に死亡)していた。
尚、当科で脳死肝移植を施行された 1
例にも PSC の再発を認めたが、現在も
生存中である。 

② PBC:  
当該期間中、PBC に対して肝移植を施
行された症例は 87 例(生体肝移植 84
例、脳死肝移植 3 例)であった。患者背
景については、女性が 72%を占め、年
齢は 51±7 歳であった。自己免疫性肝
炎、肝細胞癌、HCV 陽性の合併をそれ
ぞれ 4 例、5 例、3 例に認めた。移植
時の MELD スコアは 19±5.9、Updated 

Mayo risk score は 9.4±1.5 だった。ドナ
ーの背景については、女性が 47%を占
め、年齢は 35±12 歳で、86%が血縁者
からのドネーションであった。血液型
は全例で一致または適合だった。 
(1) 当科にて PBC の進行により肝移
植に至った症例を、移植が施行された
年代別にグループ化した [Group 1 
(1997–2001,n=29)、Group 2 (2001–2005, 
n=29)1、Group 3 (2006–2012, n=27)]。
３つのグループ間で、レシピエントの
年齢・性別、さらには MELD score や
updated Mayo risk score に有意差を認
めなかった(p=ns)。一方で、Group 1 の
患者は他の 2群よりも食道静脈瘤の合
併率が低かった（p=0.019）。更に、過
去の移植症例ほど、標準肝容積に対す
る摘出肝容積の比(摘出肝容積/標準肝
容積比)が有意に大きく（p=0.03）、完
成した肝硬変像を呈した症例(Scheuer
分類 IV 期)の割合が低かった(p=0.03)。
また UDCA の投与期間は過去の症例
ほど有意に短かった(p＜0.001）。摘出
肝容積/標準肝容積比と UDCA の投与
期間の間には負の相関を認めた
(r2=0.151、p=0.001）が、UDCA の投
与量との間には有意な相関関係は無
かった(p=ns)。 
(2) PBC に対する肝移植後の 5 年・10
年生存率はそれぞれ 88%・83%と、非
PBC に対する生存率(5 年 82%、10 年
79%)と比して遜色なかった(P=0.46)。
Cox hazard model を用いた解析にて、
術前の患者背景からは、肝移植後の予
後に影響を及ぼす因子は抽出されな
かった(何れも p=ns)。肝移植後の入院
期間は平均 52 日だった。免疫抑制剤
は、タクロリムスベース(±MMF and/or 
Steroid)が 72 例(83%)、シクロスポリン
ベース(同)が 15 例(17%)だった。フォ
ロー期間中、30 例(34%)の症例で急性
拒絶反応(Biopsy-proven)を認めたが、
全例が内科的治療(免疫抑制剤の追加
など)により沈静化した。 
また、PBC の再発を認めたのは 1 例の
みであった(移植後 4.8 年、Scheuer 分
類 Stage1)。再発が確認された後、



UDCA が増量された(600mg→1200mg/
日)。この 1 例はグラフト不全には至っ
ておらず、フォロー終了時点で生存中
だった(直近の肝生検：移植後 8.4 年、
Scheuer 分類 Stage2～3)。 

Ｄ．考察 
① PSCについて、自験例を検討し、世界

で初めてPSCが生体肝移植後高率に再
発しうることを指摘した。PSCでは内
科治療が奏功し安定した経過をたど
る症例も有ることから、「移植適応時
期」としての判断には慎重になるべき
であると考え、積極的な生体肝移植の
適応には躊躇する時期を経たが、移植
し得なかった症例の予後を併せて対
象とした今回の検討からは、生体肝移
植のsurvival benefitが示された。 

② PBCについて、移植年代別の患者の特
徴をパターン化しえた。PBCに対する
生体肝移植の長期成績は良好であり、
術前予後予測式や患者・ドナー因子が
予後に及ぼす影響は認めなかった。
PBC再発を1例認めたが、フォロー終
了時点で生存中であった。PBC再発に
起因するグラフト不全は現時点では
経験していないが、今後も慎重に経過
観察が必要である。 

 
Ｅ．結論 
 PSC・PBC に対する生体(および脳死)肝
移植の成績は良好であり、確立された治療
法である。内科的治療にもかかわらず肝不
全/非代償性肝硬変へ進行する症例につい
ては、救命のための肝移植が現在のところ
妥当な治療である。引き続き我が国のデー
タを蓄積し、本邦における上記疾患の臨床
的特徴や肝移植のタイミング・成績につい
て包括的な評価を続ける必要がある。また
生体肝移植でのドナーの負担は決して小
さいものではなく、本邦における脳死肝移
植のさらなる発展が待たれる。 
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