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 これまで臓器を移植する際は血管が遮断され、移植される臓器に血流がなくなるが続き

ながら体温で臓器が温まる状態（温阻血）ができていた。慶応大学医学部小林は、理化学研

究所の産業界との融合的連携研究制度、次世代臓器保存・蘇生システム開発チーム「革新的

な次世代臓器保存・蘇生機器の開発」（理化学研究所及び株式会社 SCREEN ホールディン

グス）との共同研究により移植臓器の灌流を保ちながら移植する方法（灌流維持移植法）を

編み出した。新たに開発された画期的な臓器血管吻合法は、２０１７年３月１日付けの

Transplantation Direct で報告された。 
http://journals.lww.com/transplantationdirect/toc/online_now 
 
はじめに 
臓器移植は、死を待つだけとなった臓器不全の患者への切り札治療をして２０世紀の「奇

跡の治療法」として確立した。移植患者の飛躍的予後の改善がなされる一方で世界的な臓器

不足が慢性的なものとなっている。この絶対的ドナー不足のため、ブタ等の異種動物からの

臓器の利用や３Ｄプリンターによる移植可能な臓器作りの研究が進められているが、いま

だ現実的ではない。一方、心停止した人ドナー（Non-Heart Beating Donor:NHBD）は、

これまでの経験から臓器移植後のリスクが高く敬遠されていたが、種々の方法でこのマー

ジナル臓器を蘇生して臓器移植を推進しようとする努力が再度払われている（１）。現在 の
NHBD は、脳死移植が多数行われている国において、脳死ドナー移植予定中に心停止に陥

ったカテゴリーIV、または医学的回復が望めに観点から人工呼吸器等を止めて心停止に陥

ったカテゴリーIII を対象としたいわゆる Controlled NHBD である。この NHBD の利用

が進む欧米諸国では、さらに医療機関来院時にすでに心停止に陥っているカテゴリーI や医

療機関内で心肺蘇生処置を十分に行っても心停止が改善できなかったカテゴリーＩI のド

ナー、いわゆる Uncontrolled NHBD を利用する研究が試みられている。 
この心停止臓器の蘇生移植には、心停止臓器を取り出し移植までの間に機械灌流装置を

用いて循環を人為的に作る方法や移植前に対象臓器に虚血再灌流障害を防止する薬剤の入

ったリンス液による灌流法が試され、ヨーロッパでは種々の大規模臨床研究が行われてい

る（２）。これらいずれの方法も移植のために取り出された臓器を灌流するという技術がベ
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ースとなり大きな進歩がみられている（３）。移植する臓器を移植する前に還流するのは、

下記の点が注目されている。 
 
臓器を灌流するメリット 
(A) 循環停止し酸素欠乏状態になった臓器を蘇生する 
(B) 心停止により臓器内に析出した毒性物質を洗い流す 
(C) 阻血再灌流障害防止等の薬剤を臓器に入れる 

著者は、移植する臓器を体内に入れながら還流すれば、上記点に加えさらに 
(D) 移植中の臓器の温度をコントロールできる 

 と考え新しい血管吻合法を編み出した（４）。これまでのマージナルドナー臓器の移植が

飛躍的に改善する可能性と共に新しく試験管内で作り出した新生臓器の移植法としての展

望がある（５）。 
 
体内に Put in 後も還流を止めない方法の開発 
臓器移植法の血管吻合は、１９０２年アレックス・カレルが編み出した血管吻合法として

世に広まった。多くの臨床家は、この卓越した血管吻合法を学び、血管吻合に関わる時間が

見事に短縮していった。しかし、マージナルドナーからの臓器は、いったん蘇生できたとし

ても臓器が移植のためにレシピエントの入ると再度、臓器血管を遮断しながら血管吻合す

るために、臓器が再び循環停止状態となり、せっかくの蘇生効果が減弱してしまっていた。 
慶応大学医学部小林は、理化学研究所の産業界との融合的連携研究制度、次世代臓器保

存・蘇生システム開発チーム「革新的な次世代臓器保存・蘇生機器の開発」（理化学研究所

及び株式会社 SCREEN ホールディングス）との共同研究により移植臓器の灌流を保ちなが

ら移植する方法（灌流維持移植法）を編み出した(図１)（４）。 



 
（ブタを用いた同所性肝移植モデルで検証された。吻合する臓器側の血管内にバルーン

付きカテーテルを挿入して血管吻合を行う。左右両端を結節縫合の後、後壁を連続縫合する。

さらに前壁はカテーテルを避けながら両端から連続、または結節縫合を施しておき、バルー

ンカテーテルを抜きリフロー後、直ちに縫合糸を牽引して止血を確認しながら血管吻合を

行う） 
 
これまでの手法では、移植用の血管吻合時における温虚血時間は不可避であり、温度の上

昇に伴う障害が発生していたが、今回の灌流を維持しながらの血管吻合技術により、腹腔内

における臓器温度を制御することが可能である。 
本法は、他の動脈、静脈などの回路形成ができるすべての移植臓器にも利用可能である。

本法で腎移植を行う場合、移植腎の腎動脈、静脈の中枢側 に灌流チューブを挿入したまま、

それぞれの血管をレシピエントの動脈、静脈へ端側 吻合することが可能で、put in 後の血

管吻合中も移植腎の灌流が継続できる（図２）。 



 
（本モデルは、種々の薬剤の影響を確認できるようブタの自家移植モデルである。左腎なら

びに腎動静脈周囲をフリーとし、クリップで虚血を加える。約３０分の血流遮断後、尿管を切断

し、血管遮断カンシにて中枢側を遮断して、腎臓を摘出する。バックテーブルで還流システムを

組み、種々の薬剤をテストしながら、同所に移植する） 

 

遮熱シートの開発とその利用法 
さらに（Ｄ）の効果に注目して、移植される臓器が移植時にレシピエントの体温に影響さ

れにくいように「遮熱シート」を開発した。プットイン後の温度的障害を遮熱シートにて緩

和することで、二次的温虚血のさらなる改善策となる。独自に開発した臓器遮熱シートの効

果を検証するため、ブタの腎臓にて、単純冷却状態から疑似生体内での温度上昇を測定した

ところ、30 分で 10℃の温度差が認められた（図３）。 



 
（遮熱シートは、発泡体をベースに作成されている。すなわち空気層による熱遮断を行うシー

トとして開発された（特許申請中）。図は、４度Ｃに冷保存されたブタ腎臓を３７度のウォータ

ーバス内に入れ遮熱シートの上に置いた場合とシートなしで静置した場合のブタ腎臓の深部温

度変化を示している。） 

 

終わりに 
本血管吻合関連技術により、これまで行われてきたバックテーブルでのリンス液の投

与や体外灌流システムがそのまま利用できるため、飛躍的な NHBD の利用が期待される。

また人工的に作り上げた再生臓器を移植する際の血管吻合に利用できる。人工的に試験管

内で作り上げた臓器・組織は、培養液の灌流が停止すると臓器としての構築が維持できない

ほど柔らかい。今回、開発された技術は、ブタ等の異種動物の臓器の生細胞を界面活性剤で

洗い流してできる細胞外マトリックス・グラフトに新たにヒト由来臓器を培養して作られ

る人工臓器の移植技術としても使用できる手術技術として期待される。 
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