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研究成果の概要（和文）： 

小児生体肝移植後のグラフト肝の寿命、加齢速度などを知る目的に組織 Q-FISH 法を用いて

グラフト肝の肝細胞テロメア長を測定した。全例でテロメア長の減少はドナーと同等かそれ以

上であることが判明した。しかし、完全な免疫抑制剤離脱が可能であった 1 例ではレシピエン

トがドナーのテロメア長に比し長い傾向にあり(p = 0.056)、レシピエント内でのテロメア長延

長あるいは短縮の遅延が起こり得る可能性を示唆した。 

 
 
研究成果の概要（英文）： 

We measured the hepatocyte telomere length of the grafted liver using the tissue Q-FISH 
method to know life expectancy of the grafted liver after pediatric living donor liver 
transplantation. Our results indicated that telomere length shortening of recipient was 
accelerated or equivalent compared with that of donor in all cases. A recipient who could 
obtain a complete cessation of immunosuppression with good liver function, the telomere 
length was smaller than that of whose donor, but it did not reach significant difference 
(p = 0.056). In this case, the possibility of predominant telomere shortening retardation 
or telomere length prolongation compared with that in her donor might be expected. 
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１．研究開始当初の背景 

小児生体肝移植においては、ドナーとレ
シピエントとの間に年齢差があり、通常レ
シピエント内ではより高齢のドナーのグ
ラフトが生着することとなる。この時、グ
ラフト肝の老化速度はドナーとレシピエ
ント内では変化が生じるものと考えられ
ているが、現在、その変化を明らかにした
報告はない。一方、ヒト体細胞においてテ
ロメア長は細胞分裂ごとに短縮し、6 kbp

まで短縮すると細胞は分裂を停止し、細胞
老化を迎えるためテロメア長は老化の指
標とされる。また近年、組織切片 FISH 法
により、肝生検検体での組織切片にて正確
なテロメア長の測定が可能となった。本研
究は小児生体肝移植後のグラフト肝にお
いて、組織切片 FISH 法によりテロメア長
を経時的に測定することによりグラフト
肝の老化速度を明らかにし、移植医療に貢
献することを目的とする。 

 

 

２．研究の目的 

レシピエント肝とドナー肝の肝移植後
加齢変化の差を明らかにすることを目的
として小児肝移植後長期経過症例でレシ
ピエントとドナーから術後同時期に採取
した肝生検検体のテロメア長を組織
Q-FISH 法を用いて測定、比較検討を行う。 

 

 

３．研究の方法 

自治医科大学倫理委員会の承諾を得た
後、当科でフォローアップをされている生
体肝移植後 5 年以上経過した外来患者中、
十分なインフォームドコンセントにより
本研究に同意を得られた 12 例からレシピ
エントとドナーの肝生検を同時期に行っ
た。組織 Q-FISH 法によりそれぞれの肝細
胞におけるテロメア長を測定、比較した。 

 
 
４．研究成果 

肝移植後合併症により比較的術後経過
が悪いと考えられる 4例で有意にレシピエ
ントのテロメア長がドナーよりも短縮し
ていた。その他 8 例では、両者間に有意差
を認めなかったが、免疫抑制剤中止し得た
症例においてレシピエントのテロメア長
がドナーよりも延長している傾向を認め
た（p = 0.056）。小児生体肝移植後のレシ
ピエントにおけるグラフト肝のテロメア
長短縮は、ドナー肝に比べ加速しているか
同等であると考えられる。 
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