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【研究要旨】 

前眼部難病の標準的診断基準およびガイドライン作成に関する研究の一環として、

Fuchs 角膜内皮ジストロフィに対する角膜内皮移植術式を含む、角膜移植全般に関する拒

絶反応の発症率に関する研究を行った。 
 
 

Ａ．研究目的 

本研究は日本人角膜疾患患者における角

膜移植術後に生じた移植片拒絶反応の頻

度、臨床的特徴および移植片拒絶反応を生

じる危険因子を調査することを目的とし

た。 

 

Ｂ．研究方法 

全層角膜移植術（PK、198例）、角膜内

皮移植術（DSAEK 277 例、nDSAEK 138例、

および DMEK 117例）について 730例（患

者 566人）を対象とし、移植片拒絶反応発

生率、臨床的特徴、移植片拒絶反応の危険

因子について統計学的に検討した。すべて

の研究はヘルシンキ宣言の趣旨を尊重し、

関連する法令や指針を遵守し、各施設の倫

理審査委員会の承認を得たうえで行うこと

とする。また個人情報の漏洩防止、患者へ

の研究参加への説明と同意の取得を徹底す

る。 

 

Ｃ．研究結果 

移植片拒絶反応は 65 例（56人，8.9%）

に発生した。拒絶反応の発生率は PKが最

も高く（3.45/100人年）、次いで DSAEK

（2.34）、nDSAEK（1.55）、DMEK（0.24）で

あった。Cox回帰分析では、危険因子とし

て、角膜移植の種類、レシピエントの年

齢、手術適応（移植片機能不全による再移

植や感染症など）、ステロイド点眼薬の使

用などが考えられた。ベースライン特性を

調整した多変量解析では、PKと DSAEKは

DMEKよりも有意に高いハザード比（HR）

を示した（HR = 13.695% 信頼区間 [CI] 

[1.83, 101] for PK、7.77 [1.03, 58.6] 

for DSAEK）。統計的に有意ではなかった

が、DMEKに対する nDSAEKの HR推定値

（HR = 7.64, 95% CI [0.98, 59.6] ）で

は、nDSAEKの方が DMEK より HRが高いこ

とが示された。 

 

Ｄ．考察 

近年、角膜移植術式の著しい進歩がみら

れている。それにもかかわらず、一定の割
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合で角膜移植片拒絶反応が生じることは解

決すべき課題である。今回、日本における

最大規模の拒絶反応研究を行った。その結

果、角膜全層移植に比較して、角膜内皮移

植の優位性が明らかとなった。これまで

は、角膜内皮細胞層が拒絶反応の発症要因

として重要と考えられてきたが、ドナー実

質細胞層を含まない DMEK において拒絶反

応がほぼ見られないことは、角膜実質細胞

層も拒絶反応発症において重要な役割を果

たしていることが推測された。 

 

Ｅ．結論 

PKが最も高い拒絶反応率を示し、

nDSAEK、DSAEK がそれに続いた。DMEKは移

植片拒絶反応の発生率が極めて低く、移植

片拒絶反応を回避するという観点から、他

の種類の角膜移植術（PK、DSAEK、

nDSAEK）に対して優位であることが示され

た。また、ホストのデスメ膜の有無

（nDSAEK群と DSAEK群の比較）は、拒絶

反応の発症率に影響がないことが初めて明

らかとなった。 
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