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研究要旨：難治性肝胆道疾患のうち、原発性硬化性胆管炎（PSC）は比較的若年者に

発症し、多くは末期肝硬変に移行し肝移植が適応となる。肝移植後も移植肝に高率

に原病再発が起こるうえに、東京大学における PSC に対する生体肝移植自験例を検

討した。また本邦における PSC に対する肝移植の現状を把握するため、また移植後

PSC 再燃の実態を解明するための多施設共同研究の中間報告を述べる 

共同研究者 

赤松延久 東京大学大学院医学系研究科臓

器病態外科学人工臓器移植外科 講師 

 

I. 教室での原発性硬化性胆管炎（PSC）に

対する肝移植症例の検討 

Ａ．研究目的 

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に対する生体肝移植の現状を

検討した。 

 

Ｂ．研究方法 

(1)1996 年から 2018 年 12 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、当科で肝移植を施行し

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。 

 

Ｃ．研究結果 

(1) 1996 年から 2018 年末までに当院にお

いて肝移植は 637 例施行された。そのうち

PSC 症例は 33 例（5％）であった。 

(2) 当科にて肝移植を施行された 33 例に

関して、年齢の中央値は 31(19-61)歳、性別

は男性 25例(76%)、初発症状から移植まで

の年数は 11(1-19)年、移植時 MELD スコアは

21(12-37)・Mayo PSC risk score は

3.3(1.8-4.2)であった。33 例中 15 例(45%)

に潰瘍性大腸炎の合併を認た。ドナーはき

ょうだいが 10 名（30％）、両親が 12 名

（36％）、子が 3名（9％）、配偶者が 4名

（12％）、脳死肝移植を含むその他が 4名で

あった。45％の症例で第一親等ドナーから

の LDLT であった。当該 33 例の移植後観察

期間の中央値は 12.2(0.5-16)年で、累積生
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存率は 5年 94%、10 年 61%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、累積再発率は 5年 42%、10 年 42%で

あり 33 例中 14例(42%)に再発を認めた。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 14 例のうち、期間中に 10

例が生存(内 2例が脳死肝移植待機中)、4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。 

 

 

Ｄ．考察 

教室では2007年にPSC再燃がPSCに対する

LDLT後に高率に起こる可能性を示唆した

（Tamuraら、2007）。引き続き本邦の全国調

査(Egawaら、2011)が行われ、一親等ドナー

からのLDLTがPSC再燃の危険因子であること

が示された。しかしながら、脳死ドナーの

絶対不足もあり、教室では一親等ドナーを

容認しており、むしろ近年PSC症例数が増加

していた。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

きであるが、一方で非代償性肝硬変に至っ

ている症例では、脳死待機の猶予は無く、

今回の検討からは、生体肝移植のsurvival 

benefitが示された。 

 

Ｅ．結論 

PSC に対する生体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・増加が

待たれる。 

 

II. 原発性硬化性胆管炎を罹患し肝移植を

考慮、もしくは施行された患者に関する全

国調査(多施設共同後ろ向き研究)の中間報

告 

Ａ．研究目的 

肝移植後 PSC 再発については、再発のリス

クファクターや診断基準策定の試みはこれ

までにも複数なされてきているが、罹患率

の低い病態であることも影響し、明確なエ

ビデンスは存在しない。また、移植後 PSC

再発は比較的短期間の内にグラフト不全に

至ることが知られており、再肝移植の適応

となることが多いものの、既に生体移植を

施行されている症例であることから、大半

の症例が脳死肝移植登録を行っているのが

本邦の現状であろうと思われるが、この点

についてもこれまでにまとまった調査報告

は無い。 

そこでわれわれは生体移植後の PSC 再発が

本邦における特徴的な問題であることが知

られるようになってからの、PSC に対する肝

移植(およびその適応検討)の実態および肝

移植後 PSC 再燃例における治療の解明を目

的に、厚生労働省研究班「難治性の肝・胆

道疾患に関する調査研究：移植分科会」お

よび肝移植研究会の協力のもと、東京大学

を主任施設とする多施設共同研究を進行中

である。 

 

B.中間報告 

2016 年末までに 18 施設で施行された 175 症

例の PSC に対する肝移植症例を集積した。

患者背景としては、年齢: 1～68 歳（中央

値:35 歳，平均 37 歳)（小児:18 例、成人
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157 例）、性別: 男性 98 例(56％)、MELD

スコア: 5～37(中央値:18、平均 18)、IBD

合併:63 例(36％)であった。ドナーは両親が

28％、子が 19％、きょうだいが 25％、配偶

者が 17％、それ以外が 11％であり、依然と

して一親等ドナーが 47％をしめた。移植後

の情報としては、移植後経過期間:12～272

ヶ月(中央値:78 ヶ月)、累計 PSC 再発: 47

例(27％)、PSC 再発に対する再移植: 23 例

(50％)、大腸癌発症:4例(2％)、胆管癌発

症:5 例(3％)であった。5，10，15 年患者生

存率は 83％，68％，52％であった。PSC 無

再発 5，10，15 年生存率は 73％，60％，

60％であった。一親等ドナーにおける無再

発生存率はそうでない症例より悪い傾向が

あるが、有意差は認めなかった(p=0.099, 

Log-Rank)。また 2011 年を境として前期後

期に分けると、後期の方が成績が良い傾向

を認めた(p=0.147)。また免疫抑制剤に注目

すると、前期では 1剤での管理が 62％であ

ったが、後期では 1剤管理は 9％であり、殆

どの症例で 3剤(34％)もしくは 2剤(57％)

による免疫抑制が継続されていた。これら

は、PSC 再発に免疫学的機序の関与が示唆さ

れたことへの対応を体現しており、結果と

して PSC に対する移植後の成績が向上して

きている可能性を示唆している。 

C.結語 

現段階では、本邦の PSC に対する肝移植

は、生体ドナーに頼らざるを得ない状態に

変化はないが、一親等ドナーの予後に対す

る影響は軽減している可能性が有り、また

PSC の移植後の成績は近年良くなってきてい

る可能性がある。PSC の予後因子（再発のリ

スクファクター）、再発前後の治療の変遷

（胆道ドレナージ、免疫抑制剤、再移植）

については、今後詳細に検討したい 
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