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背景

One Lambda Asia Workshop は上海、東京、シンガポール、
台北、香港、大阪と続き、昨年 2019 年は再びシンガポール
での開催でした。しかし、2020 年は世界を巻き込んだコロ
ナ禍によりオンライン開催となりました。例年、各国から
30-50 名が参加するワークショップですが、今年はオンライ
ンということもあり 300 名以上が参加登録し、最新情報を共
有できました。弊社からも例年より多くのメンバーが参加で
きました。
本稿では 5 日間にわたる One Lambda Asia Workshop の内容
を共有いたします。（Day 1 は LinkSeq (qPCR 試薬 ) のソフト
ウェア解説のため省略）

Day 2 : TSV 2.0
2 日目は次世代シーケンシング（NGS）による HLA タイ
ピ ン グ ア ッ セ イ「AllType™ NGS」 の 解 析 ソ フ ト ウ ェ ア

「TypeStream™ Visual (TSV) 2.0」についての講演でした。
本セッションでは、今年 4 月にリリースされた TSV 2.0 の機
能紹介と幾つかのケーススタディーが紹介されました。TSV 
2.0 は「ユーザーフレンドリー」、さらに「高精度のタイピン
グアルゴリズム」をコンセプトに改良が加えられました。

TSV 2.0 の主な特長や機能
• 解析結果トップ画面の変更：読み込んだすべての検体の

11 ローカスの結果が一度に表示され、それぞれの状況が

カラーなどでわかりやすく表示（Fig. 1）
• データベースのマージ・アップグレード：解析用の SQL

データベースをマージ、TSV 1.3 で使っていたデータベー
スを TSV 2.0 用にアップグレード可能

• 高精度のタイピング：解析アルゴリズム改良により、ミ
スタイピングを低減

• Health Metric のカスタマイズ：ユーザー自身が結果の判
定基準を Level 設定可能で、Level に応じて Warning とし
てコメント表示（Fig. 2）

• Assignment のカスタマイズ：タイピング結果の最終的な
結果報告形式を設定可能（2 桁～ 8 桁、P group など）

• Comparison tool によるデータ比較機能：解析結果を簡単
に比較できる機能の追加。ソフトウェアのバージョンや
IMGT バージョン、Analysis Parameters の設定による結
果の違いをエクセルで出力

• HLA Fusion™ との互換性：TSV 2.0 での正確なタイピン
グデータは Patient record として HLA Fusion へ容易にト
ランスファーが可能。LABScreen Single Antigen との組み
合わせてドナー特異的抗体（DSA）解析に有用

• 解析したセッションの圧縮：zip ファイルにすることで
80% のサイズダウン

• Blast 検索：マッピングされたリードの Blast 検索が可能（イ
ンターネット接続時）

TSV 2.0 ではユーザーの施設基準に合わせ、NGS アッセイで
のタイピングをより効率的におこなえます。現在も改良を続
けているとのことで、今後さらに使いやすいソフトウェアに
なっていくことが期待されます。

Fig. 1.　TSV 2.0 の解析トップ画面



Fig. 2.　Health Matric のカスタマイズ画面

ケーススタディーまとめ
AllType NGS アッセイと他のアッセイ（LABType/ マイクロ
SSP/NXType）で結果が異なったケーススタディーが紹介され
た中で、本稿では 2 つを紹介します。
1 つは他の手法で検出できなかったアレルが、NGS でタイピ
ングできた例が示されました。この検体では LABType（SSO
法）で使用しているプローブ領域に変異があり、正しくタイ
ピングができませんでした。しかし、AllType NGS + TSV 2.0
にて複数のミスマッチの組み合わせ出現率を表示させる機能
を使うことで、新規アレルを確認できました（Fig. 3）。

Fig. 3.　NGS タイピングによる新規アレルの確認

2 つ目は NGS 法で使われたプライマー領域にミスマッチがあ
ることが原因で、PCR 増幅がうまくいかずタイピング結果が
他の手法と異なった例が示されました。これら検体は最新の
バージョンである AllType NGS 法でのアレルドロップが報告
されました。従来の NXType NGS ではうまく結果がでていた
ものが、バージョンアップした AllType NGS ではプライマー
領域が拡張されており（Fig. 4）、正確なタイピングが実現で
きなかったことになります。

Fig. 4.　NXType と AllType のプライマー領域の違い

ベリタスからのコメント

幾つかのケーススタディーから一般的に NGS アッセイのデー
タ解析の注意点を下記にまとめました。
• Total read が十分か：デフォルトは 30 万リード / サンプル
• 各ローカスのリード数にばらつきがないか
• Coverage が低くないか
• Health metrics で Warning が出ていないか
• ミスマッチが複数ある場合、位置およびミスマッチの組み

合わせと割合

膨大な HLA アレルの多型および多型内の変異すべてに対応
できる手法は現在ありません。アッセイの異なる複数の手法
で確認検査をすることも必要と思われます。NGS によるタイ

HLA アレルは近年ますます登録数が増加しています。とくに
イントロン領域の多型はデータが不十分で、イントロン領域
が不確定なアレルも多く登録されています。製品開発やバリ
デーションで用いた QC パネルとは異なる部分に変異がある
検体では、同じアレルとされていても正しくタイピングでき
ないことがあります。One Lambda 社ではこのようなケース
が発覚した場合には、Fig. 5 のような報告がウェブで表示さ
れます。

Fig. 5.　QC パネルと異なる部分に変異がある検体の表示例



Day 3 : HLA Fusion 4.4
3 日目は HLA Fusion 4.4 の新機能の紹介と LABScreen の解
析方法の解説でした。本稿では新機能のみ紹介いたします。

CREG マップ
HLA Fusion の解析画面、上部赤枠の ｢2D CREG map｣ をクリッ
クすると、「Sero」と ｢DNA｣ が選択できるようになり、「Sero」
は 2 桁、「DNA」は 4 桁で CREG マップが表示されます（Fig. 6）。
また次頁に紹介する方法で CREG マップをベースにアレルを
選択し、解析画面へ反映することもできます。

Fig. 6.　CREG マップ。 (a) HLA Fusion の解析画面から CREG マップを表示例、(b) 「Sero」での表示例、 (c) 
「DNA」での表示例 

 (a)

 (b)

 (c)

ピングの精度もまだ完全ではありません。ただし、今回紹介
されたケーススタディーのように、NGS は新規の HLA アレ
ルやイントロン領域の変異を発見する強力な手法です。One 
Lambda 社では今後も精度の良い NGS タイピングのため、ケー
ススタディーのようなデータを元にプライマー等を改良する
とのことでした。また、TSV の次のアップデートでは B ロー
カスと C ローカスの関連性を示す B/C Linkage 機能の追加を
予定しているとのことです。
このようにユーザーからのフィードバックも重要な情報とな
ります。アッセイ手法や NGS タイピング解析で気になる点が
ありましたら是非お知らせください。



エピトープのアサイン
エピトープ解析が今後重要になっていくと考えられる中で、
従来は血清型やアレルのみのアサインでしたが、エピトープ
のアサインもできるようになりました。

1. 赤枠内の ｢Epitope｣ をクリックします

2. Epitopes ウインドウが新たに開き、一覧で表示されます

3. アサインするエピトープを「Group Name」でダブルクリッ
クすると「AA Position」のカラムが水色セルになりアサ
インが完了します。

4. 解析画面にて ｢Epitope Assignment｣ 中に選択したエピ
トープがアサインされたことを確認します。

「Group Name」の列では、横軸のすべてがピンクまたはオレ
ンジのセルになっているエピトープに関してピンクのセルに
なります。つまり論理的にはエピトープとしてアサインして
も良いエピトープです。

• ピンクのセル：解析画面で Final Assignment したアレル
• オレンジのセル：Final Assignment した中で試薬に含ま

れないが 2 桁レベルでは一致しているアレル
• 赤のセル：患者のアレル
• 黄色のセル：ドナーのアレル
• 青字：試薬に含まれるアレル
• 緑字：試薬に含まれないアレル

ベリタスからのコメント

HLA Fusion 4.4 は今回紹介した幾つかの追加機能以外にも抗
HLA 抗体検査試薬の LABScreen のデータを解析するにあた
り、便利な機能が各種盛り込まれております。そのような情
報を定期的に共有するために、弊社では、ワークショップや
メールニュースまたは技術刊行物を通じて今後も継続して発
信してまいります。

1. CREG マップを開き、確認するアレルを選択（アレルはグ
ループでの選択もできます。今回の例はグループを選択 )

2.  選択したグループが青枠、試薬に含まれるアレルはオレン
ジで表示（Fig. 7）

3.  CREG マップで選択したアレルは、HLA Fusion 解析画面中
の青ボックスで表示（Fig. 8）

CREG マップでアレルを選択し、解析画面に反映する方法

「Keep Copy & Find Specificity」機能

Fig. 7.　CREG マップでグループを選択した例。A26、A34、A66
などの CREG グループが選択されています。A*26:02 は使用した
LABScreen Single Antigen には含まれないため、グレーで表示さ
れます。

Fig. 8.　HLA Fusion での解析画面例。Fig. 6 のように CREG マッ
プでグループをアサインすると解析画面上ではそれに対応する
ビーズ（アレル）が青ボックスで示されます。

LABScreen PRA では 1 ビーズに複数のアレルがあり、また 1
種類のアレルが複数のビーズに含まれることもあります。そ
こで「Keep Copy & Find Specificity」の機能を使うことで、
LABScreen PRA を用いたおおよその特異性（Specificity）の推
測が容易になります。
1. チェックしたいアレルにカーソルを合わせて右クリックし、

｢Keep Copy & Find Specificity｣ を選択
2.  「1」の操作を繰り返します
3.  チェックしたアレルは青ボックス表示に切り替わります

Fig. 9.　Keep Copy & Find Specificity の方法（左）と表示例（右）



Day 4 : MatchMaker
4 日目はケーススタディーを交えながら、エピトープ解析ソ
フトウェア HLA Fusion MatchMaker の紹介がありました。
本稿では紹介された内容の中からポイントを抜粋してお届け
します。

HLA Fusion MatchMaker とは

• Dr. Duquesnoy が作成したフリーソフトの HLAMatchmaker
と同じアルゴリズム

• LABScreen のデータを用いた解析を簡便にするために HLA 
Fusion 4.2 より追加

• LABScreen Single Antigen の結果を用いたエピトープ解析
（Epitope Analysis）と、ドナーとレシピエントのタイピン
グ結果をもとにエピトープミスマッチ数の確認（Epitope 
Matching）をする 2 つの機能がある

• HLA Fusion への追加により簡便化された内容
- カタログファイル等をデータベースにインポートする

手間が省略（従来の MatchMaker ではロットごとにマ
ニュアルで実施）

- 自己抗原やドナー抗原に由来したエピトープがわかり
やすい

- 容易にカットオフ値を変更可能
- 陽性抗体だけではなく、陽性エピトープを判定可能

エピトープ（Epitope）とは

抗体は抗原分子の全体と結合するのではなく、抗原上の数個
のアミノ酸を認識して結合します。エピトープはその抗体が
結合する抗原の一部のアミノ酸を指します。HLA は異なる抗
原であっても共通するアミノ酸を保有するため、生体内にお
いて産生された抗体が共通エピトープを保有する複数の HLA
抗原と反応することがあります。
エピトープには機能的エピトープ（Functional Epitope）と構
造エピトープ（Structural Epitope）があり、機能的エピトー
プをエプレットといいます。エプレットは 3Å（オームスト
ロング）程度のサイズといわれています（Fig. 10）。

Fig. 10.　アミノ酸（左）、エプレット（機能的エピトープ：中央）、
エピトープ（構造エピトープ：右）の模式図。（Am J Transplant. 
2019; 19: 1708–1719. の図を一部改変）

エピトープと CREG（Cross-Reactive Group）

CREG は血清学による経験的なデータの蓄積により構築され
たものであるのに対して、エピトープは DNA 構造から推定し
たアミノ酸配列に基づいて構築されたものですが、類似した
反応を示すことが分かっています。上記の例（Fig. 11）の場
合、A2, A69, A68 は CREG では同じ 2C グループとなっており、
エピトープで見ると 107W や 142T/145H といった同じエピ
トープをシェアしています。
1 度目の移植で A2 を保有するドナーの臓器を移植したこと
により、A2 に対する抗 HLA 抗体が産生されています（Fig. 
11 の緑ボックス）。LABScreen Single Antigen のデータでは
A68 や A69 に対するビーズも A2 よりは低い nMFI で且つ
Lab カットオフ値以下ではあるが反応を示しており（Fig. 11
の青ボックス）、これは上記の CREG/Epitope の考え方からす
れば妥当であり、A68 をもつ 2nd ドナー候補は選択から外
すべきと判断されました。このように CREG/Epitope の情報
は LABScreen Single Antigen の結果の更なる理解と臨床への
フィードバックとして有用であるといえます。

MatchMaker の機能紹介
① Epitope Analysis
LABScreen の 解 析 画 面 上 の MM ボ タ ン を ク リ ッ ク し て
MatchMaker を起動すると、自動的にエピトープ解析の結果
が表示されます。

ドナーと患者のタイピング結果を入力することで、より有意
義な解析結果が得られます。

ある 1 つのエプレットを「陽性」と判定する場合は、すべて
のエプレットが陽性であることを Reaction Table で確認する
ことが必要です（Fig. 12 - 13）。

Fig. 11.　CREG とエピトープの関連性



Day 5 : Cathi Murphey 講演

Asia Workshop の 5 日目（最終日）は、ゲストスピーカー
と し て University of Texas at San Antonio の HLA ラ ボ の
Director である Cathi Murphey PhD の講演がおこなわれまし
た。本講演は臓器移植と造血幹細胞移植における抗 HLA 抗体
検査のポイントなどがケーススタディーとともに紹介されま
した。
本稿に記載した幾つかは Cathi のコメントであり、すべてが
ガイドラインに基づいたものではありません。表現などの細
かい部分は One Lambda 社のウェブサイトにある動画をご覧
ください。

イントロダクション

移植における臨床的意義のある抗体とは何なのでしょうか？
造血幹細胞移植と臓器移植において抗 HLA 抗体、IgG と
IgM、補体依存性や IgG サブクラス、Class I と Class II など
に対して解釈の仕方は変わってきます。また、Non-HLA 抗体

（autoantibody）に関してもアンジオテンシン II タイプ 1 受
容体（AT1R）、ビメンチン（Vimentin）、MICA などが関連し
ていると報告されています。

造血幹細胞移植

造血幹細胞移植には血縁関連のドナー、非血縁関連のドナー
のケースがあります。非血縁関連ドナーの場合、DP アレル
のミスマッチまでケアできていないことが多いので、生着不
全に対して DP のミスマッチに注意が必要です（ケーススタ
ディー : 造血幹細胞移植における抗 HLA-DP 抗体の項参照）。
抗 HLA 抗体は nMFI が 5,000 以上はハイリスクとなりますが、
それが DSA である場合には nMFI が 5,000 以下でも生着不全
が起こりえます。また補体結合性 DSA と高い相関関係がある
ため、nMFI が 5,000 以上あるような患者は C1q についても

Fig. 12.  Reaction Table の展開方法および Reaction Table の表
示の見方

• + ：すべてのアレルで陽性
• / ：一部のアレルで陽性
• ~ ：患者の HLA アレルに含まれるエピトープ

Fig. 13.　Reaction Table 表示例。患者の HLA タイプは赤、ドナー
は黄色で示されます。

② Epitope Matching
複数のドナー候補が存在する場合に、従来はアレルミスマッ
チ数をもとに判断されていました。しかし Epitope Matching
を利用することで、エピトープのミスマッチ数をもとにド
ナー選択をすることができます。

Fig. 14.　Epitope Matching 解析例

Fig. 14 の場合、アレルミスマッチ数だけでは同じなのでド
ナー選択が困難でした。Epitope Matching の結果では母親の
ミスマッチ数が計 8 個、父親のミスマッチ数が 5 個であるた
め、エピトープミスマッチ数の観点では抗 HLA 抗体を産生す
る確率が低い父親の方がドナーとして適していると判断され
ます。

ベリタスからのコメント

MatchMaker は移植前後における抗 HLA 抗体検査の解析補助
ツールにすぎず、すべての抗 HLA 抗体検査の結果を説明でき
るわけではないことに注意が必要です。しかし、拒絶が起き
た場合にドナーのタイプとエピトープをシェアしている HLA
アレルに対して抗体が産生されることは事実であるため、予

期せぬ抗体が陽性となった場合の原因解明には有用なツール
です。
今後、よりエピトープに関する研究が進み知見が集まるにつ
れ、Acceptable Epitope、Unacceptable Epitope などもデータ
解析する上で考慮することになるかもしれません。

Fig. 15.　Cathi Murphey によるオンライン講演



ケーススタディー : 造血幹細胞移植における抗 HLA-DP 抗体

本症例では非常に高い nMFI が DP ビーズで検出されました
が、B リンパ球のフローサイトクロスマッチの MCS（Mean 
Channel Shift）はそれほど高くありません。
DP は発現量が他のアレルに比べて少ないため、クロスマッチ
では反応が弱いことがわかります。非血縁の場合は A/B/DR
が同じ HLA タイプでも DP アレルが連鎖していないケースが
あるので注意が必要です。ここでフローサイトクロスマッチ
の際に検体を希釈して測定しているのはプロゾーン現象を考
えているためです。
造血幹細胞移植患者に対しての抗 HLA 抗体検査のポイント
は、下記の通りです。

1. 抗 HLA 抗体検査は必須
2. DSA がある患者は脱感作が必須
3. ドナー選択のためのガイドラインを見ること
4. 移植後もクロスマッチ、抗 HLA 抗体検査でモニター

すること
5. DP ミスマッチによる抗体産生に注意すること

臓器移植

抗 HLA 抗体検査をするということは、どのようなことかを考
える必要があります。
抗 HLA 抗体検査には様々な方法があり、目的に応じた手法
を選択します（Fig. 17）。例えば、心臓移植患者には高感度な
クロスマッチが要求されますし、臓器移植全般におけるバー
チャルクロスマッチに最適な特異性同定試薬の選択、さらに
は抗 HLA 抗体が陰性と想定される患者に最適なスクリーニン
グ方法の選択など、目的に応じて使用する試薬や検査方法を
選択する必要があります。大事なことは使用している検査試
薬の特長や限界を知るということです。さらに得られたデー
タの解釈には、輸血歴や脱感作等の患者背景も非常に重要に
なります。 

Fig. 17.　抗 HLA 抗体測定の方法と目的

コンセンサスガイドラインには重要な点が示されています
（Fig. 18）。抗 HLA 抗体の特異性同定の際には各施設での基
準を設ける必要があり、One Lambda 社は基準を提示してお
りません。患者背景も非常に重要な要素です。またアレルレ
ベルで抗体の特異性をアサインするために、HLA タイピング
もそれに適した解像度で実施する必要があります。施設の検
査法の違い、検査技術の違い、医療スタッフ、医療設備、患
者の状態や情報などによって状況は異なります。したがって、
その結果を解釈する基準は施設によって異なり、施設ごとに
決めると考えられています。

Fig. 18.　コンセンサスガイドラインからのポイント

測定する必要があります。なお、ヨーロッパのガイドライン
では C1q のモニタリングを実施することを勧めています。
移植前に DSA のある患者は脱感作をすべきで、適したドナー
がいない場合は移植を控えます。脱感作の目安は nMFI が
1,000 ～ 2,000 と考えています。脱感作後に抗 HLA 抗体を
測定するタイミングは、血漿交換の場合はすぐに実施、化学
療法の場合は 4-5 日後に実施するのが一般的ですが、それで
も抗 HLA 抗体検査に影響を与える場合があるので注意が必要
です。

Fig. 16.　ケーススタディー : 造血幹細胞移植における抗 HLA-
DP 抗体



Fig. 21.　抗原レベル、Eplet の数の考え方。（A）従来の抗原レベルでのミスマッチ数の考え方。 （B）
Eplet ミスマッチ数を抗原全体で捉える考え方。 （C）Eplet ミスマッチ数をα鎖、β鎖の単独で捉える考え方。
*Am J Transplant. 2019; 19: 1708–1719. の図を一部改変

Fig. 19.　抗 HLA 抗体検査における影響を与える要素（コンセン
サスガイドラインより）

コンセンサスガイドラインでは、下記の 1 ～ 5 を踏まえてプ
ロトコルを組み立てる必要があります（Fig. 19）。

1. 抗体密度
2. コントロール血清やコントロールビーズの反応性
3. 抗体検査試薬との反応を妨げるファクターの存在
4. ターゲット抗原の飽和
5. Denatured 抗原に対する反応

"3" に対する対策として、我 （々Cathi）の施設ではすべての検
体に Adsorb Out™、DTT、EDTA 処理を実施しています。
"4" に対しては、DP 抗原や C ローカス抗原は発現が低いので、
DP抗原ではnMFIが9,000、Cローカス抗原ではnMFIが7,000
を Lab カットオフとしています。
"5" に関連して、抗 HLA 抗体が存在するがクロスマッチで陰
性の場合は Denatured 抗原が疑われます。その時には、セル
トレーに使う生細胞などを使用して抗 HLA 抗体の有無を確認
します。

抗 HLA 抗体とエピトープ

移植前に患者が保有する抗 HLA 抗体を検出するのは、適切
なドナーそして移植前治療の選択のためです。つまり抗 HLA
抗体を必要以上に陽性と判定すると移植候補患者がいなくな
り、その反対ですと適切な処置がされず拒絶から生着不全に
つながります。また移植後においては de novo DSA（dnDSA）
を的確に捉えることで、適切な治療がおこなえます。そこで
適切に抗 HLA 抗体をアサインするためにエピトープの考え方
が主流になっています。
エピトープに関しての有名な論文の一つ (Wiebe, et al. HLA
‐ DR/DQ molecular mismatch: A prognostic biomarker for 
primary alloimmunity. Am J Transplant . 2019; 19: 1708–
1719.) を紹介します。

1999 年 1 月から 2016 年の 664 名（成人 606 名、小児 58
名）の患者を対象としています。フォローアップの平均が 7.58
年間です。HLA MatchMaker を使用してクラス II を対象に
Fig. 21 に示す 3 種類の考え方でミスマッチ数を算出しまし
た。Fig. 22 には、3 種類の方法で算出したそれぞれのミスマッ
チ数と dnDNA の産生を調査した結果を示しました。

Fig. 20.　Am J Transplant. 2019; 19: 1708–1719. の表題

(A) (B) (C)



Fig. 22. DR/DQ ミスマッチ数による DSA 産生の関係。（A）抗原レベルのミスマッチ数の場合、（B） Fig. 21 -（B）の数え方の場合 、（C） 
Fig. 21 -（C）の数え方の場合　*Am J Transplant. 2019; 19: 1708–1719. の図を一部改変

Fig, 22 からわかるように Single Molecules Epilet Mismatch
数で評価したものが最も明確にその数と dnDSA の産生の関連
性を示しています。
さらに DR/DQ の Eplet ミスマッチ数で Low、Intermediate、
High の 3 カ テ ゴ リ ー に 分 類 し、TCMR（T-Cell Mediated 
Rejection）、dnDSA 産 生、ABMR（Antibody Mediated Rejec-
tion）との関連性を調査しました（Fig. 23）。
本論文で示すように Eplet 解析を応用することがさらなる診
断そして治療につながると考えられます。

Fig. 23.　Eplet ミスマッチ数でのリスク分類と（A）TCMR、（B）dsDNA 産生、（C）ABMR の関係。Low Risk=0DR 0DQ or DR ≥
1-6 and/or DQ 1-8、Intermediate (DR ≥ 7 and DQ ≤ 14, or DR 0 - 6 and DQ 9 - 14)、High (DR 0 - 22 and DQ 15 - 31)

バーチャルクロスマッチ

バーチャルクロスマッチの定義はドナーの HLA タイプと患者
の抗 HLA 抗体プロファイルを基に適合性を予測することです

（Fig. 24）。米国においては、抗体検査は Solid Phase Testing
（ビーズ法）によって実施するように定義されています。ド
ナーが遠方にいてクロスマッチができないとき、バーチャル
クロスマッチで患者を選定します。

バーチャルクロスマッチをおこなう際には①ホモ接合型
（homozygous）の抗原、②複数の抗体、③低レベルの DSA、
④ C ローカスや DP 抗原のような低発現の抗体、⑤個々のド
ナーの HLA 発現量の違いなどによる限界を知っておく必要が
あります。

Non-HLA 抗体

アンジオテンシン II のリガンドに結合するアンジオテンシン 
タイプ I 受容体（ATIR）は、動脈血圧や水分バランスなどの
生理学的作用を仲介します。
抗 AT1R 抗体と予後の関係について、Rreinsmoen らの論文

（Anti-angiotensin type 1 receptor antibodies associated with 
antibody mediated rejection in donor HLA antibody negative 
patients. Transplantation. 2010; 90: 1473-7.）の報告を紹介し
ます。移植前にドナーに対する抗 HLA 抗体および抗 MIC 抗
体が検出されなかった 63 名のうち、移植後に 16 名が拒絶が
起こりました。16 名のうち 7 名が AMR（抗体関連型拒絶）、
9 名が CMR（細胞関連型拒絶）でした。AMR と診断された 7
名のうち 6 名に抗 AT1R 抗体が検出され、拒絶との関連が示
唆されました。なお CMR の 9 名からは抗 AT1R 抗体は検出
されませんでした。
また Dragun らは、ドナーに対する抗 HLA 抗体（DSA）を持っ
ていない患者の中で抗 AT1R 抗体による急性拒絶が起こる患
者は 2 - 4％いると報告しています。心臓の患者では DSA と
同じくらい抗 AT1R 抗体の存在は悪影響を与えるといわれて
います。
ニュージーランドでは、すべての小児で抗 AT1R 抗体を測定
するほど抗 AT1R 抗体を重要視しています。

Fig. 24　バーチャルクロスマッチ。米国ではほとんどのローカス
のタイピングが実施され、特に患者においては高解像度で実施さ
れています。
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ベリタスからのコメント

造血幹細胞移植における移植後の抗 HLA 抗体のモニタリン
グ、バーチャルクロスマッチ、エピトープ解析など想像以上
に Cathi の施設では既に臨床応用が進んでいる印象を受けま
した。複雑な HLA であるが故に様々な課題もありますが、医
師、検査現場の皆様が新しい知見を得ながらより少しでも臨
床成績を良くしようとしていると感じることができたセッ
ションでした。弊社としても少しでも日本の移植医療に貢献
できるように情報提供を続けていきます。

編集後記

HLA はヒト遺伝子の中で最も多様性に富んだ分子です。よっ
て抗 HLA 抗体の解釈はさらに複雑なものになります。1936
年に Gorer、Snell らによりマウスの MHC（H-2）抗原が発
見され、1952 年に Dausset によるヒトの MHC（HLA）抗
原の発見から 68 年、Dr. Terasaki の有名な論文から 56 年、
LABScreen が発売されてから 20 年が経過しましたが、今で
もまだわからないことばかりです。移植における抗 HLA 抗体
の重要性は周知の事実ではありますが、それだけで生着また
は拒絶のすべてを語ることはできません。しかし、患者様や
社会にとってより最適な診断と治療が届けられるよう、我々
は努力し続ける必要があると思います。
本報告が少しでも社会に貢献できることを願いつつ、編集後
記といたします。

Dr. Paul I. Terasaki（1929 - 2016） ら は、1964 年 に 1 µL の
血清からリンパ球細胞毒試験（LCT）おこなう手法を発表しまし
た。（Microdroplet assay of human serum cytotoxins. Nature 
1964; 204: 998–1000.）。Terasaki プレートは一般的な用語と
して利用されています。

ベリタス社内から Asia Workshop に参加する様子

LABScreen COVID Plus の発売について

HLA Fusion の新機能に加えて新製品の紹介がありまし
た。LABScreen COVID Plus です。
既存の測定機器で高感度に COVID-19 を測定できる製品
となっております。
詳細な製品情報については、改めてお知らせいたします。


