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抄 録
腎移植は糖尿病性腎症に対して透析療法より患者の生命予後を改善することが知られ既に確立され

た有効な治療法とされているが，糖尿病患者の腎移植では糖尿病に関連して，術前より心血管系に対し
する術前評価が重要である．糖尿病患者では術後は有害事象の頻度も高く，生存率や移植腎生着が非糖
尿病より不良との報告も多く，移植腎への糖尿病性腎症の発生もあり，術後に糖尿病に関してより厳重
な管理が必要で，一層の成績の向上が期待される．
京都府立医科大学，移植一般外科の2型糖尿病患者（NIDDM）と非糖尿病患者（nonDM）の生存率

は，NIDDM:2年＝100.00％，3年＝94.99％，5年＝94.99％，10年＝76.97％，non-DM:1年＝97.51％，
3年＝95.34％，5年＝93.42％，10年＝91.31％であり，1年～5年の生存率はDM群と非DM群であま
り差はなかったが10年の生存率はDM群で不良であった．生着率では，NIDDM:1年＝100.00％，3年
＝95.24％，5年＝91.71％，10年＝86.88％，non-DM:1年＝95.41％，3年＝89.88％，5年＝84.01％，
10年＝75.67％であり，1年～10年の生着率はDM群と非DM群であまり差はなかった．2型糖尿病の
腎移植は十分に評価できる治療法であると考えられた．

キーワード：腎移植，Ⅱ型糖尿病．

Abstract

Renaltransplantationinend-stagerenaldiseaseduetodiabeticnephropathyisnow firmly
establishedasthestandardtreatment.
Andrenaltransplantationiseffectiveenoughtoimprovetheirprognosiscomparingtohemodialysis.

Inrenaltransplantationfordiabeticnephropathy,itisveryimportanttoundergopreoperative
cardiovascularassessment.Somereportsmentionedthatthefrequencyofadverseeffectsafterrenal
transplantindiabeticnephropathywashigher,andtheprognosisofpatientandgraftsurvivalwere
relativelypoorintherecipientswithdiabeticnephropathycomparingtotherecipientswithoutdiabetes.
Recurrenceofdiabeticnephropathyinallograftsisalsoaffecttheprognosis,thereforefurtherstrictfollow
upshouldberequiredtoimprovethepostoperativecourses.Patientsurvivalandgraftsurvivalafterrenal



は じ め に

食生活の欧米化に伴い我が国の糖尿病の罹患
率が増加を続け2008年の厚生労働省による日
本の推定糖尿病患者数1,870万人とされてい
る．
また，慢性腎不全のため透析を受けている患

者数も毎年に増加を続け，日本透析医学会の統
計では透析患者は2011年には304592人とされ
ている．新規透析導入患者の原疾患も従来は慢
性糸球体腎炎などがその最多のものであったが
腎炎は減少しているものの，糖尿病患者の増加
にともない糖尿病性腎症が増加し1998年以降
は，糖尿病性腎症が原疾患として最多のものに
なり，その後も増加が続いたが，糖尿病性腎症
は2008年に0.1％前年より初めて減少し，2009
年には1.2％増加，2010年には1.0％減少と変動
する傾向を示し，プラトー状態を示している
が，2011年の糖尿病性腎症は44.2％と最多であ
り前年より0.6％の増加をしている．
腎移植患者の腎不全の原疾患は，日本移植学

会や臨床腎移植学会の報告では2010年には
1332例の腎移植が行われ，そのうち1144例が
生体腎移植であったが糸球体腎炎を原疾患とす
るものが502例（43.9％）であり糖尿病を原疾
患とするものは190例（16.6％）であり，糸球
体腎炎に次いで多い原疾患となっている．生体
の190例では，35例が1型糖尿病で155例が2
型糖尿病とされていた．188例の献腎移植では
糸球体腎炎を原疾患とするものが98例

（52.1％）であり糖尿病を原疾患とするものは27
例（14.4％）であり，生体腎移植と同様に糸球

体腎炎に次いで多い原疾患となっており，献腎
の27例では，2例が1型糖尿病で25例が2型
糖尿病とされていた．
腎移植は，糖尿病性腎症患者の末期腎不全に

対して既に確立された治療法であり，これから
も益々に症例が増えていく可能性があるが，そ
の予後や臨床的な特徴や問題について報告検討
する．

教室での糖尿病患者への腎移植について

京都府立医科大学移植・一般外科（教室）の
前身である第2外科で糖尿病性腎症に対する腎
移植は1991年に開始されているが，1991年1月
から2011年12月までに教室で施行された腎移
植495例を，原疾患が糖尿病性腎症であったも
のを1型糖尿病群（IDDM）と2型糖尿病群
（NIDDM）とそれ以外の群（non-DM）とに分
け，その背景や成績につき比較検討を行った

（表1）．
症例はそれぞれ，IDDM群12例，NIDDM群
42例，non-DM群441例であった．レシピエン
トの年齢は，IDDM群35.8＋/－5.3歳，NIDDM
群54.1＋/－10.1歳，non-DM群38.8＋/－14.8歳
であり，NIDDM群で他群より有意（p＜0.01）に
高齢であった．移植前の透析期間は，IDDM群
13.6＋/－13.3ヶ月，NIDDM群26.4＋/－38.3ヶ
月，non-DM群39.5＋/－63.2ヶ月で各群に有意
差は認められなかった．ドナーの年齢は，IDDM
群57.8＋/－11.8歳，NIDDM群53.4＋/－11.1歳，
non-DM群61.6＋/－9.5歳で各群に有意差は認
めなかった．献じん移植の割合は，IDDM群0
例（0％），NIDDM群1例（2.4％），non-DM群
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50例（11.3％）と有為にDM群では献じんが少
なかった．夫婦間移植の割合は，IDDM群0例
（0％），NIDDM群20例（47.6％），non-DM群
97例（22.0％）とNIDDM群では夫婦間移植が
多かったが有意差は認められなかった．ABO血
液型不適合移植の割合は，IDDM群0例（0％），
NIDDM 群 8例（19.0％），non-DM 群 69例
（15.6％）と有為な差はなかった．急性拒絶反応
の割合は，IDDM群4例（30.8％），NIDDM群
6例（14.3％），non-DM群89例（20.2％）と有
意差は認められなかった．死亡症例の割合は，
IDDM群2例（16.7％），NIDDM群6例（14.3％），
non-DM群39例（8.8％）とDM群ではやや多
い傾向が認められた．
各群での死亡例の死亡原因についてさらに検

討を行ったが，心血管系の病因による死亡例
は，献じん移植の割合は，IDDM群0例（0％），
NIDDM群2例（33.3％），non-DM群8例（20.5％）
とNIDDM群で多い傾向を認めた．心血管に脳
血管病変を追加した症例数では，IDDM群1例
（50.0％），NIDDM群 2例（33.3％），non-DM
群9例（23.1％）であった．感染症による死亡
例は，IDDM群，NIDDM群のいずれも0例（0％）

であったが，non-DM群15例（38.4％）と多く
認められた．癌などの悪性腫瘍による死亡例は，
IDDM群0例（0％），NIDDM群3例（50％），non-
DM群6例（15.4％）とNIDDM群で多かった．
また，各群の生存率は，IDDM:1年＝92.31％，
3年＝92.31％，5年＝84.62％，10年＝84.62％，
NIDDM:2年＝100.00％，3年＝94.99％，5年＝
94.99％，10年＝76.97％，non-DM:1年＝97.51％，
3年＝95.34％，5年＝93.42％，10年＝91.31％
であり，1年～5年の生存率はDM群と非DM
群であまり差はなかったが10年の生存率は
DM群れで不良であった（図1.1）．生着率では，
IDDM:1年＝92.31％，3年＝92.31％，5年＝
92.31％，10年＝65.93％，NIDDM:1年＝100.00％，
3年＝95.24％，5年＝91.71％，10年＝86.88％，
non-DM:1年＝95.41％，3年＝89.88％，5年＝
84.01％，10年＝75.67％であり，1年～10年の
生着率はDM群と非DM群であまり差はなかっ
た（図1.2）．

考 察

糖尿病性末期腎不全の患者の増加にともな
い，腎移植が糖尿病性腎症の患者にも多数が実
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施されるようになり，その予後や臨床的特徴が
報告されているが，1型および2型の糖尿病患
者生命予後は，移植の手術手技や管理および免
疫抑制療法の発達によって透析に比してより良
好なものに改善しているとされている．多くの
報告は，1型および2型糖尿病と移植後糖尿病
を含めた検討がなされており，2型糖尿病のみ

を対象とした報告はまだ少ない．
糖尿病末期腎不全患者の腎移植の特徴は，糖

尿病に関連した合併症が腎移植に及ぼす影響に
ついて考慮する必要があることであり，術前よ
り存在する合併症と糖尿病にともなって術後に
発症，進行する合併症が存在することである．
術前の合併症の問題として，糖尿病性血管病
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変としての虚血性心疾患が問題となるが，移植
では虚血性心疾患に特別な注意を払い早期から
の術前評価が必要なことであるとされている．
Welshらの280例のコホート研究では，患者

の92％に高血圧，46％に高コレステロール血
症，24％に冠動脈疾患の家族歴があり，21％に
も自身にも冠動脈疾患の既往があったといい，
これらの患者の心筋シンチでは27.8％に異常が
あり，56.5％のものは50％狭窄以上の冠動脈病
変がり，心筋シンチが正常な者の50.3％に50％
以上の冠動脈狭窄が存在し，35.4％に70％以上
の狭窄を認め，心筋シンチの陰性所見は冠動脈
疾患を否定する予測因子としては劣っていた．
平均4年の観察期間に280人中78人（27.9％）
が心血管系の有害事象にみまわれ死亡率は
17％であった．冠動脈血管造影（CAG）の所見
が唯一の冠動脈疾患の有害な合併症の予測因子
であり，心筋シンチは冠動脈疾患のスクリーニ
ングには臨床的有用性は低くかったと報告され
ている１）．
また，Gangの報告では，2型糖尿病患者の40

名に腎移植前の評価にドブタミン刺激下心エ
コー検査（DSE）に続いてCAGを実施した検
討では，DSEでは10例が陽性であったが，19
例はCAGで1枝以上に70％以上の狭窄を認め
CAGの感度と特異度は47.3と95.2％であり，陽
性予測値と陰性予測値は90％と66％であった．
DSEの精度は72.5％であった.diffusediabetic
coronaryarterydiseaseと呼ばれる瀰慢性の冠
動脈狭窄をきたす型の狭窄例の4人はいずれも
DSEは陰性であった．DSEは2型糖尿病患者の
腎移植前の評価としては冠動脈の予測は不良で
あり，CAGも実施されるべきであると報告され
ている２）．
これらの報告では糖尿病性腎症の移植予定者

では心筋シンチや心臓超音波検査ではいずれも
見逃される冠動脈疾患の存在に注意を喚起して
いるが，本邦での糖尿病腎症の術前評価でも主
に心筋シンチと心臓超音波検査が中心に行われ
るがCAGまでは全例にルーチン検査としては
実施されていない．
腎移植後に腎機能の回復により糖尿病末期腎

不全患者の生命予後が改善するものの，糖尿病
についてはインスリンの必要量が移植後に増加
し移植前よりも厳重な糖尿病の管理が必要にな
ることにより，移植後にも糖尿病の合併症の進
行が継続することなども，糖尿病末期腎不全患
者の腎移植後の予後や経過が非糖尿病患者より
不良とされることに関与していると考えられる．
糖尿病性腎症末期腎不全患者の腎移植の予後

や合併症についての報告では，初回の献腎移植
を受けた23人の2型糖尿患者の症例の検討で
は，9人のみが移植前に冠動脈ないし末梢血管
の疾患の既往あったとされ，これらの症例の移
植後の心血管系の合併症の影響を検討した．1，
5，8年の患者生存率はそれぞれ91，83，76％で
あり，死亡例は3例が感染症で心血管系合併症
が2例であった．移植後の冠動脈，脳血管，末
梢血管，心血管系の合併症は，それぞれ1年時
は14，13，9，30％であり，5年時は20，13，
50，58％であり，8年時には20，46，66，72％
であったとして血管系の合併症が年ごとに増加
していたと報告していた３）．
また，Tsaiらは，1999年から2008年に腎移植

を受けた427人の後ろ向きコホート研究で患者を
非糖尿病（nonDM），糖尿病腎症（PreDM）お
よび術後糖尿病（PTDM）に分けた検討では，70
人（16.4％）の移植患者がPreDMであり，104
人（24.2％）がPTDMであり，253（59.3％）が
nonDMであったとし，これらのKaplan-Meier
法による分析では，nonDM群に比較してPreDM
群は血清Cr値の倍増悪が6.73倍，病理検査で
確認された間質線維化および尿細管萎縮が4.56
倍，死亡による腎機能廃絶が13.95倍の危険率
であった．PTDM群では血清Cr値の倍増悪が
2.09倍であり，pre-DMないしPTDMが移植腎
を著明に悪化させたと報告していた４）．
術前，術後の糖尿病の存在が，移植患者の血

管病変を増悪したことや移植腎そのものも障害
してその機能を悪化させることより，糖尿病性
病変の進行増悪と関連して一層の慎重な術後の
糖尿病の管理が重要であることが示唆された．
Treckmannらは，270例の献腎移植を受けた

成人で，32人が2型糖尿病で238人は非糖尿病患
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者であったが，両者間でdelayedgraftfunction，
術後創感染，尿瘻，術後出血と尿路感染症につ
いて比較し，2群間でdelayedgraftfunction，術
後出血と尿路感染症に有為な差はなかったもの
も，術後創感染と尿瘻は糖尿病群で多かったが
統計的な差はなかったと報告しているが５），
Einollahiらは，111人の糖尿病のある腎移植患
者と111人の糖尿病のない腎移植患者を無作為
に登録し，非糖尿病，1型糖尿病，2型糖尿病，
移植後糖尿病の4群で臨床的特徴を比較検討し
た報告では，111の糖尿病患者は1型糖尿病36
人（32.4％），2型糖尿病20人（18.0％），移植
後糖尿病55人（49.6％）と診断されており，糖
尿病患者群は非糖尿病群に比べ有為に高率の拒
絶を認め，より高率にdelayedgraftfunctionを
認めていたと報告しており６），報告は一定して
いなかった．
腎移植患者の生存率と移植腎の生着率の報告

では，Kuteらが，5年間に単一施設の観察では，
100人の2型糖尿病末期腎不全患者に腎移植が
行われ，80例が生体腎移植で20例が献じん移
植であった．生体腎移植では平均2.47年の観
察期間で1年および5年の生存率，生着率は生
体腎移植ではそれぞれ95.9％/85.1％と95.9％/
82.6％であった．1年と5年の平均sCrは1.38と
1.58mg/dlであり，20％に急性拒絶反応がみら
れ，15％の患者は死亡し主には感染症が原因で
あった．また1.3％冠動脈疾患であった．献じ
ん移植では，平均3.17年の観察期間で，1年と
4年の生存率，生着率はそれぞれ89.7％/72％と
89.7％/54％であった．1年と4年の平均sCrは
1.40と1.75mg/dlで20％にARがみられた．全
体として30％の患者が死亡し，主には感染症で
あったが10％は脳血管疾患であった．2型糖尿
病の腎移植の4年ないし5年の生存，生着率は
十分に許容されるものであったが，生体腎移植
の方が献じん移植より成績は良かったと報告し
ている７）．本邦の報告では，Tokodaiらが腎移植
を受けた462人を後ろ向き検討で，23人の糖尿
病性末期腎不全患者（DM）と439人の非糖尿
病（NDM）での患者の臨床的特性を検討した．
DM群では性比やドナーには有意差はなかった

が，レシピエントの平均年齢が48.0と非DM群
の38.2才より高齢であった．移植腎の生着率
はDMと非DM群では，1年では100％と98.3％
で有意な差はなかったが，3年では82.4％と
94.9％，5年では66.7％と90.3％とDM群で有意
に不良であった．生存率は，1年では95.0％と
96.5％，3年 で は88.2％ と95.2％，5年 で は
84.6％と92.9％とDM群で不良であったが有意
差は認めなかった．また，DM群の1例（4.3％）
と非DM群の6例（1.4％）が，心血管系合併症
で死亡した．急性拒絶反応の頻度は2群間で差
はなかった．全感染症や尿路感染症に有為差な
かったと報告している８）．
入村らは，181例の糖尿病性腎症患者に対し

計188回の腎移植が行い，腎移植181例の5年，
10年生存率はそれぞれ89.5％，79.5％，188回
の腎移植（生体腎移植165回，献腎移植23回）
における5年，10年移植腎生着率はそれぞれ
80.0％，53.8％であったとしている９）．
糖尿病群では糖尿病の型に関係なく非糖尿病

群よりも，患者および移植腎に有害事象がみられ
たが，その頻度については有意であるとするもの
と有意差はないとする報告があり一定していな
いし，生存，生着率についても糖尿病群でやや悪
いが有意差はないとするものと有意差はないと
するものとの報告があり一定していなかった．
糖尿病に特有の問題として移植腎での糖尿性

腎症の発症については，Bhallaらは，1992年か
ら2000年に行われた腎移植で術前より糖尿病
のある群（PreTxDM）と術後に糖尿病の発症し
た群（PostTxDM）の81例を検討し，移植後18ヶ
月以降に腎生検を行った症例を組織学的に糖尿
病性腎症（DN）の有無で陽性群23例（Bx-
positive）と陰性群35例（Bx-negative）に分類
し，さらに陽性群は再発性糖尿病性腎症16例

（recurrentDN）と新規糖尿病性腎症7例（de
novoDN），陰性群は非再発性糖尿病性腎症27例
（norecurrentDNと非新規糖尿病性腎症8例
（nodenovoDN）に分類し4つの群に細分化し
分類した．これらの組織学的分類がされた58
症例では74.1％が移植前に糖尿病があり，25.9％
に移植後糖尿病があった．組織学的に糖尿病性
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腎症を認めたものは，69.6％がrecurrentDNで
30.4％がdenovoDNであった．新規群では，組
織学的なDNの進展の時期は，再発群と同様で
あり，新規群が6.68＋/－3.86年で再発群が5.90
＋/－3.13年と発症時期に差がなく，従来の報告
より急速であった．高頻度の高血圧の家族歴の
ほかに，移植腎糖尿病性腎症のない患者に比し
て糖尿病性腎症のある患者は，糖尿病性腎症の
進展に関係する既知の危険因子は4群で有意差
はなかった．移植に関連して言われている危険
因子は再発や新規糖尿病性腎症の進展には関連
していなかった．組織学的な糖尿病性腎症を認
めた患者では，新規の糖尿病性腎症は再発性糖
尿病性腎症と少なくとも同じ程度の頻度であっ
たと報告していた１０）．
本邦でも，石川らは糖尿病性腎症による末期

腎不全に兄をドナーとした49歳の男性の生体
腎移植症例で，移植後2ヵ月で尿蛋白0.6g/日出
現し，1年6ヵ月時のU-P3.0g/日となり施行さ
れた移植腎生検で光顕にて糸球体に結節性病
変，分節状硝子化を認め，電顕でも毛細管基底
膜の部分的肥厚を認め糖尿病性腎症の再発と診
断したと報告している１１）．
Bhallaらは，移植後18ヶ月以降に組織学的に

証明される糖尿病性腎症が約40％の症例で確
認され，約6年程度で臨床的な糖尿病性腎症に
進行したとするものであり，石川らは18ヶ月で
臨床的な糖尿病性腎症を経験したとの報告であ
り，いずれの報告でも移植後かなり早期に糖尿
病性腎症の再発進行が認められており，早期よ
り慎重な管理が必要なことを示唆していた．
また，糖尿病患者での移植腎機能の悪化に関

して，Morales-Indianoらは，腎移植前の糖尿病
の有無や移植後1年時の腎機能が，移植時の炎症

や酸化ストレスの増加の進展との関係を検討で，
腎移植を受けた131人の透析患者で術前よりの
糖尿病患者は19.5％であり，移植前と移植後3ヶ
月のCRP，interleukin-6，tumornecrosisfactor
alpha（TNF-α），soluble TNFalphareceptor，
solubleIL-2receptor，oxidizedLDL（oxLDL），
anti-oxLDLantibodiesを測定した結果は，糖尿
患者は非糖尿病患者より高齢であったが，糖尿
病患者と非糖尿病患者で炎症や酸化ストレスは
移植前に差はなかったものの，糖尿病患者では
非糖尿病患者より移植後に炎症や酸化ストレス
が増悪しており，移植後1年目の腎機能は，非
糖尿病患者で良好であり，炎症や酸化ストレス
のマーカーと腎機能は逆相関していることよ
り，糖尿病患者で移植後の炎症や酸化ストレス
のマーカーの増加が糖尿病患者での1年目の腎
機能が不良であることに関連している可能性を
報告していた１２）．
糖尿病患者では，非糖尿病患者に比して糖尿

病そのもの以外にも腎移植後に移植腎機能の予
後を不良にする因子の存在を示唆する報告で
あった．

お わ り に

糖尿病性腎症に対する腎移植は，患者の生命
予後を透析医療より改善する有効な治療法であ
ることは論をまたないが，術後の有害事象の発
生や患者の生存率，移植腎の生着率について，
非糖尿病群よりやや不良であるが有意差はない
が不良とするものや有意に不良とする報告が多
く，さらなる予後の改善には術後の糖尿病の一
層に厳重な管理が必要であると考えられた．
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