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腎移植における拒絶反応の診断 と治療の進歩
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腎移植はシクロスポリンという強力な免疫抑制剤を

得ることによって,飛 躍的にその治療成績が向上 し

た.い わゆるシクロスポリン時代である.イ ムランと

ステロイドに頼っていた時代に比べると,そ の成績は

1年 の移植腎の生着率では,生 体腎移植で80%か ら

95%以 上,死 体腎移植では60%か ら85%以 上になって

いる.

しかしシクロスポリンの登場以来世界中でこの薬が

使用 されるようになって15年以上がたった今,そ の使

用法,そ して免疫抑制剤としての価値だけでな くその

限界についてもかなり明らかにされてきてお り,特 に

3年,5年,10年 といった長期にわたる移植腎の生着

率については頭打ちの状態が続いている.

1989年 に新しく登場 したタクロリムスはこの現状を

打破することのできる可能性 をもっているものであ

る.い まだ使用症例数が充分ではなく,限 られた症例

での検討ではシクロスポリンと比較して劣るものでは

ないという成績が得られているが,こ れを超えるもの

であるという根拠はない.

現時点では腎移植医療の最大の課題を集約すると3

年,5年,10年 といった長期での移植腎の生着をいか

に向上するかという点に絞られると考えられるが,移

植腎の喪失の最大の原因は拒絶反応によるものであ

り,こ れは今 も昔も変わらない,変 わったのはイムラ

ン時代の拒絶反応に比べるとシクロスポリン時代の拒

絶反応では,移 植後早期の拒絶反応によって移植腎を

失うことが殆どなくなったことである.そ して拒絶反

応の臨床症状についても大きく変化 し,古 い教科書に

記されている発熱,Graftの 腫脹,尿 量の著明な減少

といった,い わゆる典型的な症状 を示す拒絶反応は見

られなくなった.

拒絶反応で早急に解明が必要 とされるのは晩期の急

性拒絶反応 と,い わゆる慢性拒絶反応である.晩 期に

急性拒絶反応を発症すると,こ のうちの約30%が 数年

以内に腎機能が悪化 して廃絶に至る。慢性拒絶反応は

特別なエピソードなくして徐々に腎機能が悪化 してゆ

くもので確実に機能喪失に至る.い ずれもその病態が

不明であり,一 旦腎機能の悪化が始まると有効な治療

法がない.単 に免疫学的な機序のみで説明が可能かど

うかについて も議論が多いところであ り,特 に慢性拒

絶反応では非免疫学的機序の関与 も重要な要因と考え

られている.

今回のシンポジウムでは,長 期移植腎の生着を向上

させるという目標を視野におきつつ,実 際の臨床の場

で遭遇する問題で,お もに拒絶反応を克服するという

立場からテーマを絞って検討 をお願いした.

ステロイ ドによる治療の適応 と限界(田 中)に つい

ての報告は30年間以上いまだに拒絶反応の治療の中心

がステロイ ドであることより,現 時点でステロイドの

限界がどの辺 りにあるかを整理 してお く必要があると

考えた.

ATN期 間中の拒絶反応の診断(星 長)は 古 くから

臨床家を悩ませており,し かし一向に進歩の少ない問

題である.AcuteLateRejectionの 治療 と予後(絹

川)は,文 字どおり晩期急性拒絶反応が移植腎の生着

危険因子 として,ど れ程意味があるかを明らかにしよ

うとしたものである。急性拒絶反応と病理組織学的分

類と治療効果(高 原)は,拒 絶反応の診断の決め手が

病理診断にしかない現状で,Banffの 分類が移植腎の

予後という点から治療効果の判定や生着にどのように

関与 しているかを検討 してもらったものである.

移植腎拒絶反応の病理診断の進歩と今後の評価(両

角)で は,移 植腎病理 を専門とする内科医の立場か

ら,拒 絶反応診断における病理診断の価値と限界,そ

して今後の方向性につき述べてもらった.

タクロリムスは進行中の拒絶反応を抑えられるのか

(西岡)は,シ クロスポリンについで注目されている

タクロリムスがシクロスポリンを超える免疫抑制剤と

なりうるか,特 にongoingの 拒絶反応を抑えること

のできるような薬剤であるのかどうかという観点から

検討 してもらったものである.

いずれのテーマも臨床の場面でその解決を迫られる

ものであ りながら簡単なものではなく,1回 のシンポ

ジウムで解決のはかられるものではないが各演者はよ
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く現状と問題そ して今後の方向についての価値あるい

くつかの提言をされた.こ の紙面を借 りて謝意を表 し

たい.

(畏1::齢瀦1;:講




