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は じ め に

わが 国におけ る肺移植 の歴 史は まだ浅 く,1998年

10月10日 に岡 山大学 において 日本初 の生体部分肺移

植 が成功 したの を端 緒 とす る1).したが って未だ3年

半の歴史 を持 つに過 ぎない.ま た2000年3月29日 に,

大阪大学2)と東北大学3)において初 めての脳死 ドナー

からの肺移植 が行われたが,そ れ らを含めて現在(2002

年3月 末現在)ま で 日本 で施行 された肺移植 は,脳

死移植7例 に対 して生体移 植17例 と生体肺移植 が先

行す る形 となってい る.こ れ を世界の現状 と比較す

るとい くつかの特徴 的な事項 を含んでい る.世 界で

は1983年 にカナダの トロン トにお いて初めて肺移植

の成功 をみたが4),これは脳 死 ドナーか らの肺移植 で

あ り,本格 的な生体部分肺移植が始 まるまでには1990

年 まで待 たねばな らない5).また全世界 において肺移

植はすでに12,000例 以上施行(2000年1年 間で1,412

例)さ れてい るが6),そ の ほ とん どは脳死肺移植 で,

生体部分肺移植 はその2%に 満たない.こ の様 に特

に欧米 にお いては肺移植 に限 らず移植 医療 の中心 は

紛れ もな く脳死 ドナーか らの移植 であ る.ま ず 日本

におけ る移 植医療,特 に肺移植 における特徴 として

は,「 脳死」という医学的 また社会 的な概念が一般に

認知 され るのに長 い時間 を要 したこ と,ま た現在で

もなお臓器提供 を行 うこ とにあ ま り積極 的 になれな

い とい う土壌 を持 ってい ること,ド ナー登録年齢 の

下限が15歳 と規定 されてい るため,小 児に対す る移

植 は実質 的に非常 に困難 であ ることな どがあげ られ

る.こ れ らが 日本 において脳死 ドナーか らの移植 を

困難に し,生 体移植が先行す る理 由 とな って いる と

思 われ る.こ のこ とは肺移植 のみな らず腎移植 や肝

移植 において も同様の傾 向 として現 れてい る.

当科 において現在 までに生体部分肺移植14例 お よ

び脳死肺移植1例 を施行 し全例 生存 中であ る.こ こ

ではその うちの生体部分 肺移 植14例 を中心 にその現

状 を報告す る.

自 験 例 の 検 討

1998年10月10日 の第1例 目よ り2002年3月25日 ま

でに当科 において14例 の生体 部分肺移植 を施行 した.

年齢は8歳 か ら52歳,小 児例(15歳 以下)3例,成

人例11例,男 性3例(8-13歳),女 性11例 と,女 性

が 多 く,男 性 はすべ て小 児例 であった(表1) .こ れ

は生体部分肺移植 においては特に提供 され る肺容積

が制限 され るため,レ シピエ ン トは必然的 に体格 の

比較的小柄 な症例 が多 くな るこ とに よる.岡 山大 学

では移植 され る ドナー肺 の予測努力性肺活 量の総 和

が,レ シピエ ン トの予 測努 力性肺活量の45%以 上 で

あ ることを必要 条件 としてお り,さ らに50%以 上 が

望 ま しい,と い う移植 の適応 を定め てい る.
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原 疾 患

従来の治療に反応 しない慢性進行性肺疾患で,肺

移植以外に患者の生命を救 う有効な治療手段が無い

55歳 未満の患者 を生体部分肺移植の適応としている.

その他適応疾患や除外項 目は脳死者か らの肺移植適

応基準 とほぼ同様である.

自験例におけるレシピエン トの原疾患は,原 発性

肺高血圧症が6例(う ち1例 は問質性肺炎合併例)

と最 も多く,次 いで気管支拡張症,閉 塞性細気管支

炎(骨 髄移植後慢性GVHDとStevens-Johnson

Syndromeに よる),特 発性間質性肺炎が各2例,肺

脈管 リンパ筋腫症および嚢胞性肺線維症が各1例 で

あった(表1).米 国においては生体部分肺移植の適

応疾患 として嚢胞性肺線維症が最 も多いが,本 疾患

はわが国では非常に稀であるため,上 述 したような

疾患分布 となっていると思われる7).

移 植 前 状 態

最初に述べたとお り移植医療の原則はやはり脳死

ドナーか らの移植であることは明らかである.し た

がってそれぞれの患者に対 し,脳 死移植を考えるの

か,生 体移植 を考 え るのか,ま た脳死移 植 を待 って

い る間に病状 の悪化 をみたため生体移植 に切 り替 え

るのか,そ の適応判 断 と切 り替 え時期 の判断は非常

に重要 となって くる.

自験例 におけ るレシピエ ン トの術 前状態であるが,

原発性肺 高血圧症の患者 は,一 人 を除いてNYHA

 (New York Heart Association)分 類 のⅣ度 で,

全 員酸素吸入 を要 し,プ ロスタサ イ ク リンの持 続投

与お よび著 明な右心不全 に対 しカテ コラ ミンの投与

を必要 としていた.ま た原発性肺高血圧症以外 の肺

疾 患罹患患者 は,全 員Hugh-Jones分 類 の Ⅴ度 で,

酸素 吸入 を常 時必要 とし,8人 中4人 は術前 よ りス

テ ロイ ドの投与 を受 けてお り,ま た2人 は人工呼吸

器に よる呼吸管理 を必要 としていた.い ずれの症例

も非常 に厳 しい病状 を呈 してお り,脳 死肺移植 ドナ

の出現 を待つ のは現実的 に不可能 な状況 である と

思われた.

ド ナ ー 選 択

生体部分肺移植 は原則 として,血 液型 の適合(一

致す る必要 はない)す る,29歳 か ら55歳 の,二 親等

以内の血族 あるいは配偶者2人 よ りそれ ぞれ右 の肺

表1　 岡山大学における生体部分肺移植施行例(2002年3月 末現在)

骨 髄 移 植 後,2: Stevens-Johnson Syndrome後
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下葉お よび左 の肺下葉 を移植 す るこ ととしてお り,

実際 自験例 において も14人 中1人 を除いて両方 の肺

下葉の移植 を行 った.提 供者 は現在 まで27人 で,年

齢 は20歳 か ら57歳(平 均40.0歳),父 親6人,母 親9

人,兄3人,姉3人,弟2人,娘2人,息 子1人,

配偶者1人 であ った(表1).症 例7は,10歳 の男児

で原発性肺高血圧症 であ ったが,血 液型の適合す る

ドナーが母親のみで,体 格 的に小柄(身 長122cm,体

重20.4kg)で あ ったため,母 親 よ り右肺下葉 の片側

生体部分肺移植 を施行 した.移 植 された ドナー肺 の

術前予測努力性 肺活量の総和 は,レ シピエ ン トの予

測努 力性肺活量の51.7%か ら103.1%(平 均66.8%)

で,片 側生体部分肺移植 を行 った症例7に おいて も

52.3%と,当 院の適応基準 を満た していた.

移 植 手 術

生体部分肺移植 は脳死肺移植 に比べ て,多 くが待

機手術 として行 ない得 る,移 植 肺の虚血時 間が短 い,

近親者か らの移植が 多いため グラフ トの抗 原性が弱

い可能性 がある,健 康 な ドナーか らの提供 を受け る

ため ドナー肺の状態が良好で ある等の利点 が考 え ら

れ る8).し か しなが ら最大かつ決定 的な欠点 として,

健康 な2人 の体 にメスを入れ なければな らないこ と

があ る.幸 い現在 まで肺の提供 者の死亡例 は報告 さ

れていない9).また 自験例 において も ドナー27人 はす

べて健在 で,最 近の症例14の2人 を除いて,全 員以

前か らの仕事,学 生,あ るいは主婦 としての生活 を

送っている.

移植手術は いずれ も人工心肺下 に行 った.手 術時

間は252分 か ら671分(平 均449分),人 工心肺時間は

147分 か ら565分(平 均322分),グ ラフ ト虚血時間 は

右肺89分 か ら219分(平 均154分),左 肺69分 か ら128

分(平 均99分)で あ った.や は り臓器摘 出後移動時

間が非常 に短いため グラフ ト虚血時 間は脳死移植時

に比べ短 くなっている.術 中出血量は290mlか ら15,000

ml(平 均5,267ml)で あ った.術 前状態が非常 に悪 く

通常の全 身麻酔 の導 入が困難 と判断 した症例 につ い

ては,麻 酔導入の前にPCPS (percutaneous car

diopulmonary support)を 優先施行 したが,こ の よ

うな症例 が6例 認め られた.ま たPCPS優 先症例 は,

早期 にヘパ リンを使用 す るこ とな どか ら術 中出血量

が多い傾 向にあった(平 均術 中出血量7,520ml).

術 後 経 過

般的 に現在 の移植医療 においては,特 殊 な場合

を除 いてallo-transplantationと い うことに なる.

したが って移植後の免疫抑制剤投与 が必須 とな り,

その ため に派生 して くる生体防御機構 の抑制 とそれ

に伴 う感染の危険性 をいつ もは らんでい る.

た とえば将来臨床的に免疫寛容 導入が可能 になれば

不要 となるか もしれ ないが,現 在の ところ移植 後は

免疫抑制剤 を一生涯服用 しつづ け なけれ ばな らない

し,一 生拒絶反応 と感染 症につい てケア しつづ け な

ければ ならな い.特 に肺移植 にお いては気道 を介 し

て外界 と交通 してい るため肺炎な どの感染症 に罹患

しやす い とい う特 徴 を持 ってい るか らなお さ らであ

る10).また多 くの場合人工心肺 を使用 した り,長 期 間

人工呼吸器管理 を必要 とす るため,合 併症 も多 く術

後管理が非常に大切にな って くる.

自験例 では,術 後ICU在 室期 間は,6日 か ら56日

(平均20.2日),術 後入院期 間は34日 か ら109日(平

均55.1日)で あ った.免 疫 抑制療 法は シ クロスポ リ

ン+ア ザチオプ リン+プ レ ドニ ンの三剤 で行 った も

のが9例,プ ログラフ+ミ コフェノール酸+プ レ ド

ニ ンの三剤 で行 った ものが5例 であ った .た だ し術

後何 らかの理 由で免疫抑制剤 の変更 を要 した症例 が

5例 認め られた.合 併症 であ るが,再 手術症例 が2

例あ り,い ずれ も出血に よるもので,再 開胸止血術

を行 った.そ の他 の急性期合併 症 として は,肺 水腫

5例,一 過性神経 麻痺(横 隔神 経,反 回神経,腓 骨

神経各1)3例,左 心不全2例,腎 不全2例(1例

はcontinuous hemodiafiltration (CHDF)要) .心

タンポナーデ2例(心 嚢 ドレナー ジ要),溶 血性 貧血

(ABOミ スマ ッチに よる),肺 内出血(PCPS要)

各1例 などを経験 した.ま た慢 性期合併症 としては,

CMV感 染症2例,細 菌性肺炎2例,胸 骨 ワ イヤー

遊走(ワ イヤー抜去術 施行)2例,閉 塞 性細 気管支

炎,大 腿骨骨頭壊 死,薬 剤性筋炎各1例 な どを経験
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した.

予 後

生体 部分肺移植後 の予後 につ いては,南 カ リフォ

ルニ ア大学 のBarrら の報 告9)による と,1年,3年,

5年 生存率 がそれぞれ70%,60%,58%で あ った.

これ は脳死肺移植 後の予 後 とほぼ同等かやや 良好 で

ある.特 に小 児例 に限 ってみ ると1年,3年,5年

生存率 がそれぞれ83%,78%,78%と 非常 に良好 で

あ る.

自験例 では2002年3月 末現在全 例生 存中 で,1例

は移植後数 日目の ためICU管 理 中,2例 は移植 後1

ヵ月強 で病棟 にて リハ ビ リテー シ ョン中であ る.ま

た症例5は 現在移植 後13ヵ 月であ るが,CMV感 染

症 および閉塞性細気管支炎に て入院加療 中であ る.

その他の10例 に関 して は全例 退院,移 植肺 の状態 も

問題無 く(図1)酵 素投与 も不要 とな り,経 過 良好

であ る.原 発性肺高血圧症の患者 もすべ てプロスタ

図1　 症例10(気 管支拡張症+多 発性肺嚢胞症)の 移植前(左)お よび移植後(右)の 胸部Ⅹ線

移植前:両 側肺野全体に及ぶ多発性嚢胞影と下肺野を中心とした気管支拡張像.

移植後:両 肺とも透過性良好.

図2　 症例4(原 発性肺高血圧症)の 移植前(左)お よび移植後(右)の 心臓超音波検査

移植前:著 明に拡大した右心室とそれにより圧排された左心室が認められる.

移植後:右 心室の拡張が改善し,そ れに伴って左心室の圧排も軽快した.
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サイクリンおよびカテコラ ミン不要で右心不全状態

から脱却できており(図2),全 員 日常生活に支障無

いまでに回復 している.

ま と め

当科において現在 までに14例 の生体部分肺移植 を

施行 し良好な成績 を得ている.生 体部分肺移植は脳

死肺移植に比べて,待 機手術 として行ない得る,虚

血時間が短い,グ ラフ トの抗原性が弱い可能性があ

る,状 態が良好である等の利点が考えられるが,健

康な2人 の体にメスを入れなければならないという

事実は厳粛に受け止めなければならない.し たがっ

てその適応については非常に慎重に判断する必要が

ある.し かしながら現在の日本 という脳死 ドナーを

得 ることが非常に困難な状況の下では,肺 移植以外

に方法の残されていない慢性進行性肺疾患患者に対

する救命手段 として非常に有効な方法の一つである

と思われる.
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