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はじめに

肝臓は極めて複雑な臓器で、現在の科学医療技術ではいのちを継続するた
めの人工肝臓を作ることができません。末期の肝疾患に対する最も有効な
治療法は肝臓移植と考えられています。

肝臓移植には家族から提供を受ける生体間部分肝移植と脳死のドナーから
いただいた肝臓を移植する脳死肝移植手術の二通りがあります。

脳死ドナー不足が著しい日本で行われる肝移植は、ほとんどが生体間部分
肝移植です。健全なドナーに手術が行われるこの治療は、決して理想の医
療とはいえません。しかし、最も安全な時期に、予定手術で条件の良いグ
ラフト（肝臓）を移植できることは、脳死肝移植に比べ明らかに有利な点
です。最近では、欧米でも日本に追従して生体肝移植が多く行われるよう
になりました。今後の移植医療において、生体肝移植は重要な選択肢であると思われます。

広島大学病院では1991年から生体肝移植を手がけ、その実績から2003年に脳死肝移植施設に認定されました。
広島大学病院の理念に基づき、肝臓移植を必要とされる患者様に、最も安全で治療効果の高い医療を提供できま
すように臨床・教育・研究に取り組んでいます。

移植外科 肝臓移植
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広島大学病院の理念に基づいた移植医療

患者様中心の全人的医療を行います。

先進治療病棟での管理と看護
移植医療に精通したスタッフにより、ドナーおよび患者様の医療お
よび精心的ケアを行います。

特殊外来（ドナー外来）の設置
ドナーとなられることをお考えの方、またはドナーとなられた方を
対象として、内科や心療科と連携して情報提供および管理をいたし
ます。

優れた医療人を育成します。

移植医療に必要とされる高度な外科技術と知識を備えた人材の育成プログラムを実践しています。

新しい医療を開発します。

肝臓移植の恩恵を最大限に被るには、周術期管理および長期管理においていまだ改善すべき点が残されていま
す。基礎的研究成果を新しい医療として速やかに応用いたします。
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肝臓について

肝臓は『肝心かなめ』と言われるように様々な重要な働きをしています。また肝臓は予備能力が高く肝臓の75
～80％を切除しても通常の肝機能の人であれば肝不全にはならず、その後肝臓の自己再生能により約4～6ヵ月後
にはもとの大きさと機能を回復します。しかし肝臓はその高い予備能力のために少々機能が低下しても自覚症状
が出にくいのです。裏を返せば自覚症状は出たときには肝細胞の大部分が壊れてしまっているのです。肝臓病の
怖さはここにあります。自覚症状のひとつに黄疸があります。この黄疸が出てはじめて肝臓病に気付くケースは
全体の30％程度であり、普段健康だと思っていたのに、健康診断などの機会に偶然発見されるケースが約70％を
占めています。このことから『肝臓は沈黙の臓器』と言われています。

肝臓の働き

肝臓は非常に多くの機能を有していますが主なものとして下記があります。

胆汁の生産 脂肪を分解する酵素である胆汁を生成します。

栄養分の代謝
門脈から送り込まれた栄養分は肝臓で分解、合成、貯蔵され、必要に応
じて体が利用できる形に作り変えて、全身に送ります。

有害物の処理
細胞から出た有害なアンモニアを害の少ない尿素に作り変えます。その
後尿素は尿として排泄されます。また体内に入った有害物についても無
害なものに作り変えます。

肝臓の解剖

肝臓は右上腹部に位置し、その重量は約1500g、体重の40～50分の1の臓器です。

移植外科 肝臓移植
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肝静脈 肝臓から心臓へ血液を返します。

肝動脈 心臓から酸素を多く含んだ血液を肝臓に送ります。

門 脈 腸で吸収された栄養分を肝臓に送ります。

胆 管
肝臓で作られた胆汁は胆管に排出され、一時胆嚢で貯められた後に十二
指腸に送り出されます
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肝臓移植の対象疾患、適応基準

肝臓移植の対象となる病気

肝移植の対象となるのは、内科的/外科的な他の治療によって代償することのできない肝臓全体の機能低下(肝不
全)か、肝臓の一部の働きが欠けているために命や生活の質が危険にさらされる病気(代謝性疾患など)、肝臓癌で
す。2004年1月から肝移植の保険適応が大幅に拡大しました。

上：当科の肝移植原因疾患 ／ 下：全国の肝移植原因疾患

生体肝移植が保険適応となる対象疾患（2007年6月現在）

先天性胆道閉鎖症

進行性肝内胆汁うっ滞症（原発性胆汁性肝硬変/原発性硬化性胆管炎を含む）

アラジール症候群

バッドキアリ症候群

先天性代謝性肝疾患（家族性アミロイドニューロパチーを含む）

多発性嚢胞肝

カロリ病

肝硬変（非代償期）

劇症肝炎（ウイルス性、自己免疫性、薬剤性、原因不明を含む）

肝細胞癌（転移性のものを除く、ミラノ基準：肝細胞癌が肝硬変に合併し、遠隔転移と血管侵襲を認めず、
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径5cm以下1個又は径3cm以下3個以内であること、肝がんの長径および個数については病理の結果ではな
く当該移植実施日から1ヶ月以内の術前画像を基に判定することを基本とする）

成人の主な疾患

肝細胞癌

肝硬変（B型肝硬変、C型肝硬変、アルコール性肝硬変）

進行性肝内胆汁うっ滞症（原発性胆汁性肝硬変:PBC/原発性硬化性胆管炎:PSCを含む）

自己免疫性肝炎

先天性代謝性肝疾患

劇症肝不全

他、胆道閉鎖症、多発性嚢胞肝、カロリ病、バッドキアリ症候群など

※当科では2009年1月現在、小児に対する肝移植術を行っていません。

レシピエントの適応基準

臓器提供を受けられる方のことをレシピエントといいます。また臓器を提供いただく方をドナーといいます（以
下臓器提供をうけられる患者さんのことをレシピエント、臓器を提供される方をドナーと表現します）。

広島大学病院の適応基準

必要のない人が肝移植を受けることがないか、危険の大きすぎる手術を受けることがないか、さらに生体肝移植
では、肝臓の提供手術を受ける人が充分に理解して冷静に提供を申し出ているか、危険すぎる提供手術を受ける
ことがないかなどを判定するために、広島大学病院では、倫理委員会のもとに肝移植適応判定委員会が組織さ
れ、すべての患者さんについての討議と審査が行われています。
具体的には

1. 病気の原因が肝臓にあり、肝臓移植によって元気に日常生活できる可能性があること。
2. 従来の治療法では生命を救うことができず、その治療が限界であること。
3. 他の主要臓器に大きな障害がないこと
4. 他の臓器に悪性疾患がないこと
5. 活動性感染症（肺炎、腹膜炎など）がないこと
6. 肝臓癌の場合、癌が肝臓内にとどまり、門脈や肝静脈といった太い血管への浸潤がないこと。肝臓の外に転

移が認められないこと。
7. アルコールを含む薬物依存がないこと

アルコール性肝硬変の場合、移植前6ヶ月以上禁酒していること、移植後も禁酒できること
8. 本人および家族が手術について十分に理解し、手術後自己管理（薬の内服など）ができること

移植の時期について

肝移植治療の対象となる病気のすべてが肝移植の対象となるわけではなく、病気の程度や時期によって個別に判
断していくことが重要です。一時的に悪くなっても将来回復の見込みのある病気に対して、安易に肝移植を行わ
ない、しかし、逆に科学的に将来確実に命を脅かすことがわかった場合には、手術を乗り越える余力のある時期
に移植を受けることが重要です。肝移植の必要な病気やその状態については、肝移植の経験を充分にもっている
内科医や移植医と相談することが大切です。

1. 慢性疾患により徐々に病状が悪化する場合

このような疾患として肝硬変があります。肝硬変の場合は、黄疸・腹水・肝性脳症・出血傾向・食道静脈瘤破裂
などの症状に対する内科的治療に反応しなくなった時点で肝移植を考慮しますが、時間に比例して予測通りに症
状が悪化していくとは限らず、肝臓の予備力が一定以下になると、消化管出血や感染症といった症状が突然起こ
る危険が高くなります。

2. 比較的早く病状が進行する場合

このような疾患として肝細胞癌があります。肝細胞癌の場合、肝切除・エタノール注入・ラジオ波凝固療法など
の治療を行いますが、これらの治療が肝硬変の悪化により行えないもしくは再発・多発などで治療できない時点
で肝移植を考慮します。

当科ではミラノ基準（Milan Criteria）という肝細胞癌の進展に応じた世界的な基準を元に移植の適応を決定し
ています。この基準外の進行肝細胞癌の患者様（保険診療の対象とはなりません）にも、再発の可能性が少ない



と判断されれば積極的に移植を行う方針です。

3. 突然の発症や急激に病状が進行する場合

このような疾患として劇症肝不全があります。劇症肝不全の場合は症状出現から移植考慮までの期間が一般的に
短いため、ドナー選定を含めより迅速な対応が重要となります。現在、当科では急性肝炎の段階から当院第一内
科と連携し、劇症化予知を行いながら、主に急性肝炎に対する肝移植適応ガイドライン（第22回急性肝不全研究
会）に沿って肝移植適応を決定しています。
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肝臓移植手術と歴史

肝臓移植手術とは、病気の肝臓を取り出し、臓器提供者（ドナー）からの肝臓を移植して健康を回復する手術で
す。肝臓移植手術には、健康なドナーから肝臓の一部を提供いただきレシピエントに移植する生体部分肝移植と
脳死に至った方の善意により提供された肝臓の全部、または一部を移植する脳死肝移植があります。

肝臓移植の歴史

1963年3月 アメリカで世界初の脳死肝移植が行われて以来、末期肝臓疾患の治療法として肝移植が行われるよ
うになりました。1989年11月、島根医科大学で日本国内初の生体肝移植（小児）が施行され、脳死肝移植の手
段のない当時の日本の状況でこの生体肝移植は急速に発展していきました。生体部分肝移植は健常者であるド
ナーの肝臓の一部を移植する手術のため、当初は移植する肝臓が小さくてすむ小児患者が中心でしたが、より大
きな肝臓を取り出す手術手技（右葉切除）も確立した現在では広く成人にも肝移植術が行われております。

1997年に臓器移植法の成立によって、脳死ドナーからの臓器移植を行うことが可能となり1999年2月 日本国内
初の脳死ドナーからの移植が行われました。しかし生体肝移植症例はこれまで3000例を超えていますが、脳死肝
移植においては44例（2007年7月現在）にとどまっており、まだ生体肝移植に頼らざるを得ない状況です。

広島大学病院では1991年代謝性肝疾患の末期肝不全患者に対して実施した成人間部分肝移植術が第１例です
（国内初の成人間生体部分肝移植術）。その後年次症例数が増加し、2009年1月現在135例の成人間生体部分肝
移植を行っています。

2004年1月、肝移植に対する保険適応の拡大で肝炎ウィルスによる肝硬変・肝癌も保険適応となり広島大学病
院でも症例数が増加してきています。

移植外科 肝臓移植
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生体肝移植と脳死肝移植

生体肝移植について

生体肝移植を受けるためには健康な方からの臓器提供が必要です。 肝臓には、肝臓に入る血管（肝動脈、門
脈）と、肝臓から出て行く血管（肝静脈）と胆管がそれぞれ左右に分かれています。そのため肝臓は大きく左右
に分けることができ、その機能は左右でまったく同じものとなっています。 実際には、健康なドナーの肝臓の約
50～60%程度を摘出しレシピエントに移植します。肝臓には強い再生能力があり、数ヶ月で残った肝臓は元の大
きさまで再生するといわれています。 生体肝移植では、提供者の安全が守られることが第一条件であり、最も重
要なことです。

1. 臓器提供者（ドナー）の適応基準

原則的に広島大学病院では肝移植研究会の「生体肝提供（ドナー）手術に関する指針」に沿って行っています。
具体的には

健康な成人で、自発的な意志で肝臓の提供を申し出た方

摘出する肝臓のサイズが十分で、かつ肝臓全体の2/3を超えない（残る肝臓は1/3以上）

悪性疾患や感染症がない

親族からの提供に限る (親族とは、6親等以内の血族、3親等以内の姻族)

ドナーとなられる方には術前
に全身検査を行っております。
残った肝臓は元の肝臓の1/3あ
れば問題ありませんが、脂肪肝
（肝臓に脂肪がたまっている）
の場合、肝再生（肝臓が元の大
きさに戻ること）や肝機能に異
常が見られ手術後のリスクが増
大します。そのため、脂肪肝が
疑われる場合は実際に肝組織を
取り診断が必要な場合があり、
肝生検（お腹に針を刺して肝臓
の組織の一部を取り検査する）を行う場合もあります。

移植外科では最大限の注意を払い術前検査、手術、術後管理を行い、ドナーのリスク軽減に努めています。

諸免疫抑制法の改善に伴い血液型不適合肝移植の成績は全国的にも向上しています。当科では現在までの研究を
もとに不適合移植独自の免疫抑制プロトコールを考案し、2006年当院倫理委員の承認のもと臨床応用を開始して
います。

詳細(広島大学病院における先進医療の試みと研究)はこちら

2. 成人生体肝部分移植手術（肝臓の右葉を移植する場合）

ドナーの肝右葉を切除し、病気におかされた全肝臓を摘出したレシピエントに、ドナー肝を同所性に移植しま
す。
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3. 費用

レシピエントの費用

自費診療の場合、レシピエントの術前から退院するまでの治療費、入院費は
600～1000万円程度です。疾患や患者さんの状態、手術後の経過により差があ
り、集中治療室での治療期間が長くなるとさらに高額になる場合がありま
す。2004年1月1日より生体肝移植における保険診療対象疾患が追加改正さ
れ、ほとんどの疾患が保険診療で移植が受けられるようになりました（肝細胞
癌の場合、手術時にミラノ基準を超えるものについては、保険診療が認められ
ていません）保険診療の場合、自費診療の3割程度の負担となりますが、具体
的なお支払い方法については医事グループより個別に説明があります。

ドナーの費用

ドナー選択の検査から退院までのドナーの治療費、入院費は120～150万円程
度です。レシピエントが保険診療、自費診療であるかにより、ドナーの費用も
違ってきます。ドナーの肝機能がほぼ正常に回復される手術後約１ヶ月を目途
に、ドナー本人の保険診療に切り替わります。生体肝移植ではドナーの検査や
入院・手術の費用はすべてレシピエント側の治療費となります。
＊一旦自費でお支払いして頂いた後、移植手術後に返金させて頂きます。
＊ドナーの適応になられなかった場合は自費になります。

一般の保険会社の多くは、ドナーの費用を傷病補償の対象としていません。

高額療養費制度

事前の申告により70才未満の方について窓口での支払いが一定の限度額にとど
められる制度が始まりました。(以前は病院窓口で3割をお支払いして頂いた後
に、領収書を持って還付の手続きに行って頂き、約3ヶ月後に高額療養費とし
て自己負担分以外の医療費が戻ってきていました。
この扱いを受けるためには、加入されている保険証発行機関で事前の申請を行
い、保険証発行機関から発行される認定証(限度額適用認定証)を窓口に提示し



て頂く必要があります。

更生医療

更生医療は、一般医療により既に治癒(欠損治癒、変形治癒など不完全治癒)し
た障害者に対し、その日常生活能力、社会生活能力、職業生活能力を回復、も
し くは獲得させることです。すなわち、更生医療は臨床症状が消退し永続する
ようになった「障害そのもの」を対象とし、疾病や外傷を対象とした一般医療
とは異 なります。
＊更生医療の対象者は18才以上の身体障害者手帳を有するものです。
＊入院前に申請しておく必要があります

脳死肝移植について

1. レシピエント適用基準

基本的に生体肝移植の場合と同じになりますが、脳死肝移植では数少ない善意の臓器提供を大切にするため、移
植後高い再発が予想される肝細胞癌やアルコール性肝硬変で禁酒ができないような症例は適応にはなりません。

また、脳死肝移植を受けるためには日本臓器移植ネットワークへの登録が必要となります。

2. レシピエントの選択基準

脳死ドナーが現れ、肝臓提供があった場合、適合条件に病気の重症度、体格、年齢、待機時間などを考慮し、レ
シピエント候補が脳死肝移植待機リストの中から選ばれます。レシピエントの選定は、日本臓器移植ネットワー
クの選択基準に基づいて公正に行われます。

適合条件

ABO式血液
型

ABO式血液型の一致だけでなく、適合(0→Aなど)の待機患者も候補者として考慮されます。

搬送時間
（虚血許容

時間）

脳死ドナーの臓器を取りだしてから12時間以内に血流再開するため、確実に搬送できる範囲
にいることが条件となります。

3. 脳死肝移植手術

脳死ドナーより全肝切除し、病気におかされた全肝臓を摘出したレシピエントに、ドナー全肝を同所性に移植し
ます。

4. 費用

脳死肝移植では医療費以外に摘出した臓器を運ぶための搬送費がかかります。
実際、移植の連絡があった時には数名の医師が提供施設に出向き摘出手術を行いますが、その際の交通費が患者
負担となり、病院から医療費とは別に請求されます。

一旦、病院に支払っていただきますが、支払った領収書を持って療養費という形で市役所等で申請を行うと、全
額もしくは一部が返還されます。

この療養費の申請は、各自で行っていただきます。
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肝移植の実際の経過

レシピエントの外来、入院、手術、退院までの流れ

1. 待機中の準備、検査
肝疾患の病状の進行により移植手術を受けられることが決まると、事前に
当院へ検査入院していただき、全身状態のチェックや病状の精密検査を行
います。

2. 入院後から手術当日まで

手術予定日の10日から2週間前に入院いただき、最終的な肝臓や全身状態
のチェックを行います（外来にて施行できなかった場合、最終的なレシピ
エント-ドナー間の組織の適合性をリンパ球混合試験、リンパ球クロス
マッチ（採血）等にてチェックします）。
手術前にレシピエント、ドナーの方、ご家族に対し、手術内容等について
詳細に説明させていただいた後、肝臓移植を行うことになります。手術の
所要時間は約10～12時間です。

3. 手術直後から術後1週間

手術直後はICU（集中治療室）に入ります。
心臓、肺、腎臓、その他の臓器の監視をしながら、移植された肝臓の働き
を注意深く観察していきます。手術後数日間は心臓、肺の機能を補助する
ため人工呼吸を必要とします。また、患者様には頚部からの静脈ライン
（中心静脈）、腕からの静脈ライン（末梢点滴）、動脈ライン（血圧の経
時的測定）、腹腔ドレーン（腹腔内の浸出液を体外に排液）、胆管チュー
ブ（肝臓で作られる胆汁の性状、量のモニタリング、胆管の漏れの予
防）、導尿チューブ、経鼻胃管、心電図モニターなど多数のチューブ類が
つながっていますが、どれも全身状態を知るために非常に重要なもので
す。
経過が良好であれば約1週間で一般病棟（先進治療病棟）の個室へ移りま
す。

4. 術後1週間から1ヶ月

一般病棟に移ったころより体動を促し、座位から徐々に歩行訓練などリハ
ビリが始まります。またこの頃より流動食の経口摂取が開始されます。同
時に経口での免疫抑制剤やその他のお薬の服用が始まります。
徐々に点滴やドレーン類を抜去していきます。体力も回復に向かい個室か
ら大部屋に移ります。

5. 術後1ヶ月から2ヶ月

免疫抑制剤の調節により肝機能が安定し、体力が回復したら退院となりま
す。退院前に提供いただいた肝臓とレシピエントとの適合性を見るため肝
生検（皮膚から細い管を肝臓に穿刺し肝臓の組織の一部をとる検査）、リ
ンパ球混合試験（採血）を行います。
平均入院期間は術後約2ヶ月となります。しかし、肝臓移植を受けられる
方の原因疾患はさまざまであり、古い痛んだ肝臓による全身性のダメージ
も人それぞれなため、術後経過も個人個人で違ったものとなりますので、
一般的経過としてご参考にしてください。

ドナーの外来、入院、手術、退院までの流れ

レシピエントへの肝臓の提供をご好意にて強くご希望いただきドナー候
補となられましたら、まずご自身に病気がないか、提供できる肝臓の状

移植外科 肝臓移植
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1. 待機中の準備、検査
態であるか、提供することにより危険がないかなどの検査を当院外来、
もしくは地元の病院で行っていただきます。

2. 入院後から手術当日まで

移植手術の数日前に入院いただきます。手術の準備を進め、術前にレシ
ピエントの方、ご家族と共に手術内容等について詳細に説明させていた
だいた後、移植手術を行うこととなります。手術の所要時間は約6～7時
間です。

3. 手術直後

手術後麻酔から覚醒後すぐに一般病棟の個室に帰室します。
静脈ライン、酸素マスク、腹腔内ドレーン、経鼻胃管、導尿チューブ等
重要なチューブが留置されています。術直後より覚醒されていますので
会話されたりすることも可能です。

4. 手術翌日から退院まで

早期離床が血栓予防、腸閉塞予防に効果的であり、高い発熱や気分不良
等がなく、全身状態がよければ翌日より体動を促していきます。
術後2日目より飲水開始、3日目より食事を開始、点滴やドレーンも適時
抜去していき、大きな合併症なく血液検査も正常に戻り、体力も回復す
ると退院となります。平均入院期間は術後約2週間となります。
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レシピエントの退院後の生活 ～移植後、長期にわたる問題について～

退院された後も、拒絶反応や感染症の他に、病気の再発などの長期にわたる問題があり定期的な外来受診を必要
とします。退院後2ヶ月程度までは1週間毎の外来受診が必要です。以後、状態が安定してくると2週間毎の受
診、1ヵ月毎の受診と間隔をのばし経過をみるようになります。術後3ヶ月程度で軽作業から社会復帰することも
可能です。

定期的な外来受診は一生涯にわたり必要です。 また、拒絶反応を抑えるための免疫抑制剤の内服も一生涯にわた
り必要です。

長期にわたる問題点

1. 急性拒絶反応

主に移植後3ヶ月以内に起こります。しかし、症状として明らかなものが出ることは少なく、血液検査の肝機能
にて診断されます。急性拒絶反応が起こった場合、一時的に強い免疫抑制療法を要することがありますが、90%
以上の急性拒絶反応はそれにより抑えることができます。当科では急性拒絶反応をより正しく、迅速に診断する
ため、独自に開発したリンパ球混合試験（CFSE-MLR）を診断の補助として臨床導入しています。

2. 慢性拒絶反応

移植後2～3ヶ月以降に起こり、緩慢に進行することが多い拒絶反応です。 症状は急性拒絶反応と同様明らかな
ものが出ることは少なく、血液検査にて診断されます。免疫抑制治療に抵抗性を示すことが多く、有効な治療法
がなければ最終的には、再移植を必要とすることがあります。

3. 免疫抑制剤による副作用

長期間の免疫抑制剤の内服により、薬物の毒性から副作用（肝機能障害、腎機能障害など）が起こることがあり
ます。

4. 胆管狭窄

胆管の吻合部（つなぎ合わせたところ）が狭くなる場合や肝内の胆管が狭くなることがあり、そのため黄疸、発
熱、肝機能異常などの症状が現れます。 治療には経皮的、もしくは内視鏡的に一時的にチューブを入れる、また
は風船を使うことで、狭くなった部分を広げます。

5. 病気の再発

移植後、下記のような疾患は再発の恐れがあり、注意深く観察していかなければいけません。

B型肝炎ウイルス性肝疾患

C型ウイルス性肝疾患

肝細胞癌

原発性胆汁性肝硬変

自己免疫性肝炎

など

6. 感染症

必要最低限の免疫抑制剤の量を判断し投与しますが、免疫抑制剤を内服している以上、一般の方より細菌感染な
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どに弱くなっているをいわざるを得ません。特にサイトメガロウィルス感染が問題となり、定期的な検査が必要
となります。

いずれの予防のためにも、定期的な外来受診と規則正しい免疫抑制剤の内服が必要となります。
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ドナーの退院後の生活

退院後、1～2週間で一度外来受診いただき、以後1ヶ月、3ヶ月、6ヶ月で外来受診いただきます。退院時には
血液検査上肝機能はほぼ正常範囲内に回復し、日常生活には問題のない状態となります。術後1ヶ月程度で軽作業
から社会復帰も可能となります。（重労働については担当医とご相談ください） また、肝臓の大きさは数ヶ月で
もとの80%程度にまでもどります。

生体肝移植のしおり 
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手術成績について

手術の成績は手術後生存率という形で表します。

広島大学移植外科での肝移植後成績は下記のようになります。

肝臓移植後には、ドナーの肝臓をレシピエントが拒絶しないよう免疫抑制剤の投与による治療が必須となりま
す。しかし、免疫抑制剤が不十分で拒絶反応を完全に予防できない場合や、逆に過剰な場合は病原微生物に対す
る免疫能も低下させてしまう可能性が懸念されます。C型肝硬変症例に対する肝移植成績は他病因に比し全国的に
も不良ですが、この原因のひとつにも過剰な免疫抑制が関係している可能性が指摘されています。

広島大学移植グループでは、独自に開発した免疫監視法（細胞質染色リンパ球混合試験）に基づき、患者さん個
人に最適な免疫抑制療法を実践しています。
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広島大学病院における先進医療の試みと研究

1. 的確な免疫状態の把握

急性拒絶反応は主に移植後3ヶ月以内に起こります。しかし、症状としては明らかなものが出ることは少なく、
血液肝機能検査で診断されます。急性拒絶反応が起こった場合、一時的に強い免疫抑制療法を要することがあり
ますが、90%以上はそれによって抑えることができます。広島大学では急性拒絶反応をより正しく迅速に診断す

るため、独自に開発した免疫監視法（細胞質染色リンパ球混合試験）を診断の補助として臨床導入しています1,

2)。細胞質染色リンパ球混合試験とは、提供者（ドナー）と患者様（レシピエント）の血液中リンパ球を試験管
内で反応させ、リンパ球の活性化と様々な分子の変化を観察するもので、その結果から患者様個人に最適な免疫
抑制療法を行っています。

詳細はこちら「研究 移植グループ」

2. 肝細胞癌合併患者様に対する肝移植後の抗癌免疫療法

肝細胞癌合併患者様に対する肝移植後には、癌の再発が懸念される場合があります。広島大学では、肝臓内ナ

チュラルキラー(NK)細胞が強力な抗癌効果を持つことを確認いたしました3-5)。この研究成果に基づき、肝癌再
発を防止する目的で、肝臓移植の折にドナー肝臓から回収したNK細胞を試験管内で活性化させた後にレシピエン
トに移入（点滴）する免疫療法を、当施設倫理委員会の承認のもと2006年1月より臨床応用しています。

詳細はこちら「研究 移植グループ」

3. 肝炎ウィルスに対する述語再発抑制の試み

B型肝炎

B型肝炎合併症例に対する肝移植においては、術後に抗HBsヒト免疫グロブリ
ン製剤(ヘブスブリン®)とエンテカビル (バラクルード®)の併用療法による
肝炎再発予防が多くの施設で行われています。この併用療法により、移植術後
のB型肝炎再発率は極めて低くなり予後も著しく改善しています。

しかしＢ型肝炎再発予防のためにはHBs抗体を体内に常に維持しなければなり
ません。抗HBsヒト免疫グロブリン製剤(ヘブスブリン®)はとても高価(一本
\42,000)な上、投与し続けなければHBs抗体が維持できません。つまり患者
さんには通院や経済的な負担がかかります。

そこで当施設ではこの負担を軽減するために沈降B型肝炎ワクチン(ビームゲ
ン®)を投与しています。このワクチン(一本 \5,000程度)を投与すると、患
者さんの自分の力でHBs抗体をつくるようになるので、抗HBsヒト免疫グロブ
リン製剤(ヘブスブリン®)やこのワクチンを投与し続ける必要がなくなりま
す。つまりB型肝炎再発をしっかり予防しつつ患者さんの負担が軽減されるわ
けです。また、定期的な免疫モニタリング(CFSE-MLR)により必要最小限の免
疫抑制状態に導くことがこのワクチン療法の効果を高めるという研究結果を得

ており6）、術後肝機能が安定した患者さんに対して、現在もこのワクチン療
法を積極的に行っています。

C型肝炎合併症例に対する肝移植では、術後ほぼ100%再発します。そのた
め、術後再発の治療として当院内科においてペグインターフェロン＋リバビリ
ン併用療法を行っております。
最近の研究で、我々の施設で行っている肝移植後の抗癌免疫療法が、抗HCV
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C型肝炎 効果を併せ持つことが分かってきました。また、当院で独自に開発した免疫監
視法を用いて免疫抑制剤の内服量を最適化することで肝炎ウイルスの増勢が抑
制されることも分かってきました。これらのメカニズムを解明することが、肝
移植後のHCV再感染を抑制する新たな治療法開発につながると考えていま
す。

4. ABO不適合移植の克服

ABO血液型抗原は、血液だけでなく広く他臓器（肝臓を含む）にも発現しており、拒絶反応を起こさないよう
血液型を一致させることが望まれます。日本はもとより、脳死肝臓移植が行われている他国においても、いまだ
絶対的ドナー不足の状態にあり、ABO血液型不適合移植が安全に行えるようになれば解決の一助となると考えら
れおり、血液型不適合の生体ドナーに頼らざるを得ない場合が生じる本邦においては急務の問題と思われます。

広島大学移植グループでは、血液型不適合移植における拒絶反応を克服するため長年研究を重ねてきました7-

9)。

詳細はこちら「研究 移植グループ」

5. 光学的肝計測による安全な手術方法の選択

生体部分肝移植は、健康なドナーの肝臓を切り分けレシピエントに移植します。この際、肝臓内に分布する血管
の一部を切断することを余儀なくされます。広島大学では、光工学を応用して肝臓内の血流分布を計測し（近赤

外生体分光法）、切断した血管の再建の必要性を判断しています10,11)。この技術によって、より安全な手術方
法を選択できるよう努めています。

6. 免疫抑制剤離脱法の研究

肝臓の他の臓器移植に比べ拒絶反応が起こりにくいことが知られていますが、それでも免疫抑制剤の投与による
治療が必須となります。しかし、永続的な免疫抑制剤の使用は、病原微生物に対する抵抗力も低下させてしまい
ます。免疫抑制剤を中止できる免疫療法の開発が待たれる所以です。広島大学移植グループは、肝臓を構築する

細胞のうち類洞内皮細胞と呼ばれる細胞に、拒絶反応を軽減する作用があるとことを発見しました12-16)。未だ
研究段階ですが、類洞内皮細胞の拒絶反応抑制効果を最大限に引き出せれば免疫抑制剤を中止できるのではない
かと考えています。

詳細はこちら「研究 移植グループ」

7. 異種移植

生体ドナーからの移植は、健康な提供者の犠牲を伴う治療です。動物からの臓器提供が可能となれば、移植を必
要とされる多くの患者様にとって非常に大きな朗報となるはずです。未だ乗り越えなければならないハードルが

少なくありませんが、ブタからの臓器移植を可能にする技術開発に向け研究を推進しています。17-19)

詳細はこちら「研究 移植グループ」
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