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便移植の現状と展開 
～難病へのマイクロバイオーム医療確立を目指して～

石川 大

近年，腸内細菌叢の乱れ（dysbiosis）とさまざまな疾患との関連が明らかになっており，
dysbiosisの改善を目的とした便移植療法（fecal microbiota transplantation：FMT）がdysbiosis
に関わる疾患に対する根本的治療方法として注目され，幅広く研究が行われている．本稿
では難治性疾患に対するFMTの有効性について，既報と当施設での臨床研究の結果を併せ
て報告し，FMTの他疾患への応用や実装化，創薬など今後の展開について最新の知見を概
説する．

1. はじめに

腸内細菌研究が進む中で，腸内細菌叢の乱れ（dysbio-
sis）が炎症性腸疾患（inflammatory bowel disease：IBD）や
過敏性腸症候群といった消化器疾患だけでなく，肥満や糖
尿病などの代謝性疾患，関節リウマチや多発性硬化症など
の自己免疫疾患，自閉症やうつなどの精神疾患といったさ
まざまな疾患に関与していることが明らかになってきて
おり 1），dysbiosisの改善を目的とした腸内細菌叢移植療法
［便微生物叢移植（fecal microbiota transplantation：FMT）
とも呼ぶ］が新規治療として注目が集まっている．抗菌剤
を長期服用することに起因するClostridioides difficile感染
症（Clostridioides difficile infection：CDI）（2016年 にClos-
tridium difficileより変更）に対してFMTが非常に高い奏功
率を示したことが2013年に報告され 1），IBDだけでなく，
糖尿病やメタボリックシンドロームなど代謝疾患に関して
も実用化に向けて幅広く臨床研究が行われている 2）．本邦

においても，近年急増する潰瘍性大腸炎（ulcerative coli-
tis：UC）患者への新しい治療選択肢として期待が高まって
いる状況であり，2023年1月から先進医療Bとして開始と
なった．本稿では，最近のFMTの研究報告と当施設で進
行中の臨床研究である「抗菌剤併用FMT」の研究結果も
含めて，FMTの現状と今後の展望について概説する．

2. CDIに対するFMT

主に抗菌剤の長期投与が原因で生じるCDIは典型的な
dysbiosisが原因の疾患といえる．本邦においては主にバ
ンコマイシンやメトロニダゾールが治療として使用され
るが，臨床上では治療抵抗性の症例を多く経験する．特
に抗菌薬の長期投与，長期入院，65歳以上の高齢者や他
疾患を併発している患者では再発しやすく難治性CDIと
なりやすい．難治性CDIへのFMT治療に関して論文での
報告をたどると，1958年にEisemanらが4例の再発性の偽
膜性腸炎の症例に対して1～3回注腸でFMTを行うことに
より副作用なく全例で症状改善を認めたという報告 3）が
あるが，その後，いくつかの数例の症例報告はあったも
ののまとまった研究報告はされていなかった．2013年に
van NoodらによりCDIの標準治療であるバンコマイシン
投与とFMTのランダム化比較試験（randomized controlled 
trial：RCT）の結果が報告された 4）．FMT群（バンコマイ
シン2000 mgを4日間投与後，十二指腸チューブを用いて
ドナー便投与），バンコマイシン単独投与群（2000 mgを
14日間投与），またバンコマイシンおよび腸洗浄群と比較
し，FMT群では1回のFMTで81％（16人中13人）が治癒
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し，不応例も別のドナー便を投与することにより67％（3
人中2人）が治癒し，合計で94％という驚異的な治癒率を
報告したものである．また，CDI症例に対するFMT前後
の腸内細菌叢の解析では，FMT後には腸内細菌叢の多様
性（diversity）が回復し，さらには健常ドナーと近似して
くるという興味深い結果であった．この報告を踏まえて，
アメリカやオランダでのCDIの2014年治療ガイドライン
では，バンコマイシン不能性の再発性CDIの補助療法とし
てFMTが推奨されており，臨床的にFMTが応用できてい
る代表例といえる．その後，投与経路や回数に関係なく高
率にCDIが治癒していることが報告されている 5）．欧米で
は，抗菌剤耐性のC. difficile NAP1（North American Pulsed-
field gel electrophoresis type 1）株の院内感染が問題になっ
ており，NAP1株が院内感染の30％に認められたとの報告
がある．このような薬剤耐性のある難治性CDIの増加と重
症化に連れて，薬剤に頼らない腸内細菌療法としてFMT
の必要性がますます高まっていくといえる．本邦において
は2020年4月から滋賀医科大学，藤田医科大学，金沢大
学，順天堂大学において先進医療B（jRCTs051190048）と
して開始となり，CDIに対するFMT治療の幕開けとなっ
た．まだ，CDI院内感染は深刻化していないが，国際化が
進む中で，FMTが施行できる体制をさらに整えていくべ
きと考える．

3. 潰瘍性大腸炎に対するFMT

本邦において難病指定疾患である潰瘍性大腸炎（UC）
の患者数は毎年約1万人の増加を認め，2019年度には20
万人を超える状況となっている．UCは「増悪，寛解を繰
り返し，治癒不能な疾患」であり，生物製剤や免疫抑制剤
の登場により寛解導入率は向上したものの，中止基準がな
く長期使用を余儀なくされるため，免疫寛容の問題から小
児や高齢発症患者には使用しづらく，副作用のリスクも大
きい．副作用の少ない根本的治療が待たれており，dysbio-
sisが関連する代表疾患であるUCがFMTのターゲットに

なるのは自然であったといえる．
UCに対してのFMTは1989年にBennetらが1例報告した
のが最初で，抗菌薬投与後，注腸による1回のFMTで寛
解に至ったことが報告された 6）．その後もFMTの有効例
の報告はあるが，症例報告がほとんどであり，その治療
効果について議論の余地が残るものであった．UCに対す
るFMTのランダム化比較試験（RCT）は五つ（一つは凍
結乾燥カプセル化）報告されている（表1）．2015年アメ
リカ学術誌Gastroenterologyに時を同じくしてUCに対する
FMTのRCT論文が二つ同時に掲載された 7, 8）．一つはカナ
ダのMoayyediらの報告で，UC患者のFMT群に1回50 mL
の健常ドナー便を週1回，注腸で6週間連続投与，それに
対してプラセボ群には生理食塩水を投与するというもの
だった．FMT群は38人中9人（24％）が，プラセボ群は
37人中2人（5％）が寛解導入され，FMT群の方で有意に
寛解率が高いという結果であった．もう一方はオランダの
Rossenらの報告で，48人のUC患者を2群に分け，FMT群
は経鼻十二指腸チューブからドナー便，コントロール群に
は自家便移植を0週と3週目に投与した．治療を完遂した
症例での寛解率は，FMT群は41.2％，コントロール群では
それぞれ25.0％であり，FMTのUC寛解に対する有効性は
認められないというものであった．UCに対するFMTの初
めてのRCTであったが，相反する結果となったことは非
常に興味深い．その要因として，FMTの投与経路や回数
などの方法が大きく異なっていることが考えられる．CDI
では投与方法などにかかわらず高い奏功率が示されてい
るが，UCに対するFMTのプロトコールの作成が必要であ
ることを示す結果にもなったといえる．いずれにせよ，こ
れらの論文からはFMT単独ではUCに対する治療効果は不
透明であり，かつ既存の薬剤治療と比較しても優位性がな
いことも明らかとなった．腸内細菌の解析では，主に多様
性の回復やドナーとレシピエントの類似性が言及されてい
る．特にRossenらの論文での寛解例では酪酸産生菌であ
るClostridium clusters IVやXIVaとの関与が示唆されている
が，同様の腸内細菌の変化がプラセボ群の効果があった症

表1 潰瘍性大腸炎に対するFMTのRCT

著者，出版年，
国

Rossen, 2015, 
オランダ

Moayyedi, 2015, 
カナダ

Paramsothy, 2017, 
オーストラリア

Costello, 2019, 
オーストラリア

Haifer, 2021, 
オーストラリア

患者数 48　 
（FMT 23, プラセボ25）

75　 
（FMT 38, プラセボ37）

81　 
（FMT 41, プラセボ40）

73　 
（FMT 38, プラセボ35）

35　 
（FMT 15, プラセボ20）

対象 軽症，中等症 軽症，中等症，重症 軽症，中等症 軽症，中等症 軽症，中等症
前処置 腸管洗浄 ̶ 腸管洗浄 腸管洗浄 抗菌薬3剤併用
ステロイド 併用可（＜10 mg） 併用可 漸減2.5 mg/w to free 漸減5 mg/w to free 漸減2.5 mg/w to free
FMT回数 2回 6回 41回 3回 49回
投与量・経路 500 mL十二指腸注入 50 mLエネマ 150 mL内視鏡　

150 mLエネマ
200 mL内視鏡　
100 mLエネマ

凍結乾燥カプセル六つ　
（便2.1 gを含む）

ドナー 単独 単独 複数（3～7人） 複数（3～4人） 単独
便状態 生便 生便，凍結 凍結−80°C 凍結−80°C 冷蔵4°C
主要評価項目　
（FMT対プラセボ）

寛解導入@12週　
30％ vs. 20％，p＝0.51

寛解導入@7週　
24％ vs. 5％，p＝0.03

寛解導入@8週　
27％ vs. 8％，p＝0.02

寛解導入@8週　
32％ vs. 9％，p＝0.03

寛解導入@8週　
53％ vs. 15％，p＝0.027
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例でも生じており，改善した結果の腸内細菌叢の変化と考
えられる所見であり，治療効果メカニズムの十分な解明に
は至らなかったと考えられる．

UCに対するFMTの治療効果に関して定まった見解がな
い状況のなか，2017年2月に3番目のRCTがオーストラリ
アのParamsothyらにより報告された 9）．この論文は3人か
ら7人のドナー便を混ぜ合わせることにより，ドナー便の
腸内細菌の多様性を高め，週に5回自己浣腸を計8週間行
い，合計41回FMTを施行するというプロトコールであっ
た．効果判定の設定は臨床的寛解かつ内視鏡的寛解もしく
は奏効とし，かつステロイド（プレドニゾロン）を減量し
ていきながら行うといった厳しい判定基準ながらFMT群
では27％の達成率が示され，FMTの治療効果が証明され
たが，凍結ドナー便を40回自己浣腸する方法であり，治
療方法の煩雑さを考慮すると現実的な治療になりうるかは
議論を要する結果であった．2019年のRCTでは，Costello
らが嫌気性下でFMT溶液を作製し，3回投与のみで寛解導
入を達成したことを報告した 10）．最新の2021年のRCTで
は，凍結乾燥化させたドナー便をカプセルに入れて内服
する方式を採用しており，2週間3種類の抗菌剤を内服し
た後に8週間カプセルを内服継続するデザインであり，介
入後の評価では73％と非常に高い臨床的寛解導入を達成
した 11）．また，現在重症，難治性UCの治療に用いられて
いる生物学的製剤5種類（インフリキシマブ，アダリムマ
ブ，トファシチニブ，ゴリムマブ，ベドリズマブ）とFMT
の寛解導入率，症状改善室についてのネットワークメタ解
析が報告され 12），寛解導入率，症状改善率ともに標準療
法である生物学的製剤と比べて遜色ない治療効果であるこ
とが示された．

4. 最適なFMTの確立を目指して（当施設での成果）

1） 当施設のプロトコール
ヒトの腸内細菌叢は40兆個ともいわれる数多くの腸内

細菌からなっており，単純にFMTを行うだけでは，効率
的な定着は望めず，dysbiosisの改善はみられないと考え，
我々は抗菌剤をFMT前に投与し（下記3剤の頭文字より
AFM療法と呼ぶ），レシピエントの腸内細菌叢を減らして
FMTを施行する併用療法を考案し，実施している．AFM
療法はアモキシシリン，ホスホマイシン，メトロニダゾー
ルを2週間内服するものであり，乱れた腸内細菌叢の環境
をFMT前にリセットすることで移植する腸内細菌の効率
的な定着を狙ったものであった．我々はこの併用療法を
Antibiotics-FMTの意味と，AFM＋FMTの重なるアルファ
ベット（FM）を短縮し，A-FMTと提唱した（図1）．FMT
に先行してAFM療法を施行し，2週間内服後40時間あけ
てFMTを施行するプロトコールである．

2） 腸内細菌叢の変化と治療効果の関連
この手法は以前より報告があり，Borodyらはバンコマ

イシン，リファンピシリン，メトロニダゾールを前投与
し5回のFMTで高い治療効果を報告した 13）．一方Angeel-
bergerらは，メトロニダゾールの前投与をFMTと組み合
わせたが十分な治療効果が得られなかったことを報告し
ている 14）．我々はより効率的なUCに対する新規FMTプ
ロトコールの確立を目指して，UCへの有効性が報告さ
れている抗菌剤療法（アモキシシリン，テトラサイクリ
ン，メトロニダゾール：ATM）のテトラサイクリンをホ
スホマイシンに変更したAFM療法をFMTの前治療として
2週間投与するFMT併用療法（A-FMT）を提唱した（概念
図，図1）．そして，2014年6月に学内倫理委員会の承認
を得て，同年7月に臨床研究「UCに対する抗菌薬療法併
用FMTの有効性の検討」（UMIN ID000014152）を開始し

図1 抗菌剤併用便移植療法
抗菌剤併用便移植療法（A-FMT療法）は①～③の三つのステップからなる．①乱れた腸内細菌叢の状態：腸内細
菌のバランスが乱れ，多様度が低下している．②抗生剤の服用で腸内細菌叢をリセット：抗菌剤3種の服用（AFM
療法）により腸内細菌量を極限まで減らし，乱れた腸内細菌叢をクリアにする．③内視鏡による便移植：ドナー便
から生成した溶液（腸内細菌）の注入により，バランスのとれた腸内細菌叢の構築を図る．
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た．2014年7月から2016年3月にかけて41例のUC患者を
対象にそれぞれA-FMT（21例），AFM単独（20例）の治
療を実施し，治療経過中の腸内細菌叢の変化について次
世代シーケンサーを用いて解析し，その臨床データとの関
連について報告した 15）．AFM療法後にはBacteroidetes門
の割合が著明に減少したが，FMT後4週間に治療有効例
ではBacteroidetes門が有意に回復し，無効例では回復を示
さなかった（図2）．一方，抗菌剤療法（AFM単独）群で
は，治療後4週間経過してもBacteroidetesは十分に回復せ
ず，治療効果と関連性も認めなかった（図3）．以上から
Bacteroidetesの変化がA-FMTの治療効果に強く関与してい
ることが示された．そこでBacteroidetesの種レベルの網羅
的解析を行ったところ，治療効果のあった症例では種レベ
ルでの多様性がA-FMT後に改善し，ドナーの腸内細菌組
成に近似していることを報告した 16）．これはAFM療法に

よる抗菌剤前処置治療が，ドナーの腸内細菌の効率的な移
植に関与し，有効例では実際に移植されていることを初め
て証明したものであった．

3） ドナーマッチングと長期治療効果
UC患者92例（A-FMT療法55例，AFM単独37例）の治
療1か月後の短期治療効果の評価では，治療効果率65.9％
および寛解導入率40.4％と従来のFMTの報告と比べてき
わめて高い治療効果が認められ，長期治療効果もAFM単
独群より優位に高いことを報告した 17）．短期治療効果と
ドナーと患者の関係との関連は認めなかったが，治療後
2年間の長期的寛解に①兄弟間移植であること，②患者
とドナーの年齢差が10歳以内であることが関連している
ことが明らかとなった（図4）．そして，弟ドナー便での
A-FMT治療1回のみで2年間寛解維持できた著効例の菌種
レベルの腸内細菌叢解析の結果では，ドナーの腸内細菌叢
が効率的に移植され，2年間ほぼ変わらず定着，維持でき
ていた（図5）．長期間にわたってドナーの腸内細菌叢が
安定化（特にBacteroidetes種が定着）することが明らかに
なった．以上の結果より，兄弟の腸内細菌叢は患者の疾患
発症前の健康な状態に近いと考えられ，患者にとって理想
的な腸内細菌叢である可能性がある．また，年齢層により
安定する腸内細菌の種類が異なっているため，年齢差が大
きな場合に腸内細菌の長期の定着がうまくいかないことが
考察された．ドナー・患者マッチングがA-FMTの治療効
果にとって非常に重要であることが明らかとなり，層別化
FMT，マイクロバイオーム創薬の展開にもつながってい
くと思われる．

図2 A-FMT療法による腸内細菌叢の変化
AFM療法後にはBacteroidetes門の割合が著明に減少したが，FMT後4週間に治療有効例ではBacteroidetes門が有意
に回復し，無効例では回復を示さなかった

図3 A-FMT治療によるBacteroidetes門の変化
A-FMT群において治療有効症例ではBacteroidetes門が有意に
回復し，無効例では回復を示さなかった．抗菌剤療法（AFM
単独）群では，治療後Bacteroidetesは十分に回復せず，治療効
果と関連性も認めなかった．以上からBacteroidetesの変化が
A-FMTの治療効果に強く関与していることが示された．
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5. FMTの適応拡大，今後の展開

FMTについては再発性CDIやUC治療にとどまらず，適
応疾患の拡大が進んでおり，FMT用便溶液を加工するこ
とでマイクロバイオーム医薬品（便由来製剤）の開発とい
う新たなイノベーションにもつながっている．

1） FMTと免疫チェックポイント阻害剤（ICI）への応用
以前より腸内環境と免疫チェックポイント阻害剤（im-

mune checkpoint inhibitor：ICI）の治療効果については知ら
れていたが，2020年にScience誌に報告された症例報告で
はanti-PD-1抵抗性の転移性メラノーマ患者10名に対して
FMTを実施後，再びanti-PD-1治療を施したところ2名で
部分奏功，1名で著効が観察された 18）．さらに，2018年に
Nature Medicine誌に報告された症例報告では ICIによる難
治性腸炎患者2名に対してFMTを実施したところ，両者
とも寛解することに成功した 19）．

ICIは奏効した場合の効果の高さからグローバルで急成
長している抗がん剤であるがその奏効率は10～20％との
報告があり，一方で副作用として重篤な腸炎が数％から

20％あると報告されている．こうした ICIの弱点を補完す
るアジュバントとしてFMTの有効性が観察されたことは，
直近のソリューションとしてのFMTの価値の証明である
とともに，腸内細菌とがん免疫の深い関連を示唆するもの
であり，次のマイクロバイオーム創薬への発展につながる
と考える．

2） アレルギー疾患への応用
出生直後の腸内細菌叢の変化がアレルギー発症に関与す
ることが報告され 20），アレルギー疾患の予防のためFMT
が注目されていたが，経膣分娩によって産まれた児は帝王
切開によって産まれた児と比べ，母体の腸内細菌叢が定着
され，さらに帝王切開によって産まれた新生児に対し母親
の便を薄めた便溶液を使用したFMTを行ったところ，多
様性が高まり，経膣分娩によって産まれた児の腸内細菌
叢と有意な類似性を示したことが報告された 21）．つまり，
成人患者と違い，乳児においてはシンプルなFMTで十分
に大きな腸内環境変化を引き起こせる可能性を示したもの
であり，FMTが積極的にアレルギー予防策になりうる可
能性を示したものである．予防ほど簡単ではないと思われ

図4 ドナーと患者の関係と長期経過
抗菌剤併用便移植療法（A-FMT療法）で効果のあった30症例に対し，24か月間の観察を行った．再燃せず安定し
ていた割合を提示した．（左図）兄弟間の移植が親子間移植に比べて有意に長期間にわたり症状が安定している．
（右図）ドナーと患者の年齢差が10歳以内であると11歳以上年齢差がある移植に比べて有意に長期間にわたり症状
が安定していることが明らかとなった．

図5 抗菌剤併用便移植療法（A-FMT療法）症例の内視鏡像と腸内細菌叢変化
30歳男性，全大腸型の重症潰瘍性大腸炎患者．ドナー便は3歳年下の弟から提供された．内視鏡像では治療後2か
月で潰瘍は治癒してきており，治療後2年間の寛解維持を達成できたことがわかる．腸内細菌叢解析（各色はそれ
ぞれの菌種が占める割合）では，治療前の患者の腸内細菌叢は非常に偏り，多様度が低下していたが，治療2週間
後にはドナーの腸内細菌叢が効率よく移植され，その後2年間維持できていることが示された．
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るが，小児期以降のアレルギー疾患患者であれば，dysbio-
sisを改善すべく，A-FMTのように抗菌剤で腸内細菌叢を
リセットし，マッチングのよいドナーを選択することが有
用かもしれない．

3） 中枢系疾患への応用
自閉症（autism spectrum disorder：ASD）患者の一部は
行動症状に加えて便秘などの消化器症状も併発している．
こうした患者の腸内細菌叢には特定の菌種が少ないこと
が明らかになり，FMTで腸内環境を整えたところ，消化
器症状と行動症状が同時に改善したことが報告された 22）．
ASDで減少している菌種はオキシトシン合成に関与して
いると考えられている．

4） マイクロバイオーム創薬の起点
ある意味FMTはすべてのマイクロバイオームを移植し

て「腸内環境を整えることで臨床効果が出る」という「究
極の回答」を先に得る手段として機能しており，マイクロ
バイオーム創薬の起点となりうる治療そのものでありな
がら，創薬シーズ探索メソッドともいえる．現在，特に
海外において腸内細菌叢中の特定の菌株のみを単離培養
し医薬品として用いる生菌製剤の開発が盛んになってい
る．A-FMTと同等以上の有効性のある生菌製剤ができれ
ば，A-FMTのように医療技術ではなく通常の医薬品とし
て社会に流通させることが可能となり，より多くの患者が
より簡便に利用できるようになることが期待される．生菌
製剤を研究開発するアプローチとして，FMTを実施して
患者に効果のあった菌を発見することを起点とするリバー
ストランスレーショナルと呼ばれる手法が国内外で実績が
あり，順天堂大学でも同様のアプローチで有効菌候補を発
見してきている．国立研究開発法人日本医療研究開発機構
（AMED）が公募した令和3年度「次世代治療・診断実現
のための創薬基盤技術開発事業（腸内マイクロバイオーム
制御による次世代創薬技術の開発）」の「MB創薬に関わ
る技術開発および基盤構築事業」として，産業技術総合研
究所を代表機関とする「リバーストランスレーショナル創
薬に向けた包括的マイクロバイオーム制御基盤技術開発̶
マイクロバイオーム創薬エコシステム構築に向けて̶」が
採択された．順天堂大学はその中の課題代表施設として炎
症性腸疾患に関するリバーストランスレーショナルによる
創薬シーズ創製を担当し，共同研究機関のメタジェンセ
ラピューティクス株式会社は当課題の分担者となってお
り，産官学あげてわが国における腸内細菌創薬基盤の構築
を目指す事業で重要な役割を担っている．A-FMTでUC患
者を治療することで得られるデータは，AMED事業とも
連携することで創薬研究開発にも直結する．一日も早く
A-FMTの社会基盤を作ることが，10年以上かかると予想
される腸内細菌創薬の実現を早め，多くのUC患者を救う
ことにつながると考える．

6. FMTの現状・安全性の確保

1） 海外でのFMT実装化
前述のようにFMT研究は積極的に行われているが，米

国ではすでに実装化の段階に進んでいる．腸内細菌叢移植
（FMT）を取り巻く世界の状況として，米国ではFMT基盤
を活用した便由来製剤（便に加工を施した医薬品）の治験
が進み，2022年11月にCDI向けの腸内細菌叢溶液（浣腸
用）；ReBYOTA（Ferring Pharmaceuticals社）が薬事承認さ
れた．また，オーストラリアにおいてもバイオベンチャー
BiomeBank社のCDI向けFMT溶液が当局に承認された．
優れた治療効果が報告されてからの展開が非常に早く，産
官学連携での社会実装化がなされているといえる．

2） 本邦におけるFMT，先進医療開始
我々の研究グループでは，2022年5月に本邦における有

効性・安全性の高いFMT基盤を築くため，「標準化された
安全な腸内細菌叢溶液を作成・管理するための細菌叢バ
ンクに関する基礎研究」（UMIN登録番号000049692）を開
始した．産学連携の“腸内細菌叢バンク”の構築により，細
菌叢溶液調製法を標準化，安定化することを目指し，メタ
ジェンセラピューティクス株式会社との共同研究により，
バイオ医薬品向けのシングルユース容器を活用した簡便な
腸内細菌叢溶液の製造工程を開発した．また，海外のガイ
ドラインを参考としたドナースクリーニング項目の整理，
腸内細菌叢溶液のロット単位での検査などによりFMTの
安全性をさらに強化することを可能にした．また，当研究
グループでは本成果を活用して，2023年1月より「活動期
潰瘍性大腸炎患者を対象とする抗菌薬併用腸内細菌叢移植
療法」の先進医療Bの特定臨床研究を開始し，より安全で
効果的なFMT治療の実装化を押し進めていく．

FMT先進医療の最も重要な意義は，医療技術を社会実
装するための先進医療の枠組みで本研究を実施することに
より，実績を積み重ねてきたA-FMT療法の保険収載を目
指し，広く患者に届けることである．先行研究と比較し
て，腸内細菌叢バンクの仕組みの検証や，SOP（standard 
operating procedures）導入および複数回の検査の実施によ
る安全性の向上，海外先行事例を踏襲したFMT回数の実
施による有効性向上などを実現しており，いずれも安全で
有効なA-FMT療法を広く普及させるための改良点である．

UCとdysbiosisの関連は多くの研究で明らかになってき
ており，dysbiosisを強制的に修正できるA-FMT療法は，
ステロイド製剤や生物学的製剤とは作用機序がまったく異
なる新しい治療オプションである．コロナウイルス流行下
でのステロイド使用抑制が要請され，高価で中止基準のな
い生物学的製剤の医療経済上の問題が注目されるなど，今
後もUC治療戦略はさまざまな社会的情勢の影響を受けな
がら変化することが求められると考えられる．A-FMTと
いう従来の医薬品とは大きく異なる治療オプションを提供
することは，多様化するUC治療ニーズに応える観点でも



496

生化学 第 95巻第 4号（2023）

きわめて重要であり，多くの患者にとって有益であると考
えられる．
また，A-FMT療法を社会実装する上で腸内細菌叢バン
クの構築が不可欠である．A-FMTで使用する腸内細菌叢
溶液を安全かつ安定的に供給するためには，多くの便ド
ナーの参加，管理された溶液調整・特性解析・スクリーニ
ング解析プロセスなど多大な労力が必要となる．A-FMT
を実施する医師一人ひとりが腸内細菌叢バンクを構築し，
管理運営しつつ医療提供することは現実的ではなく，日本
国内でFMTへのアクセスが限定される原因になっている．
米国，オーストラリアなどの先行する国では，腸内細菌叢
バンクがすでに運用され，多くの患者がアクセスできるよ
うになってきている．わが国における同様の仕組みの構築
が，多くの患者と医師の共通の願いとなっている．

7. おわりに

我々の施設では約210名の潰瘍性大腸炎患者と，190名
のドナーがFMT臨床研究に参加（2023年3月時点）し，
その蓄積したデータを多角的に分析することにより治療
メカニズムの解明と，より効果の高い手法について検討中
である．我々のA-FMTの治療効果やFMTの他疾患への適
応拡大については，より高い質の臨床研究を行う必要があ
るが，それには感染症リスクのない安定したドナー便溶液
の供給が必要となる．法整備も含めてFMT自体の治療で
多くの患者へ供給できる体制を作り，充実したFMT治療
の研究を通して，治療効果に関連する有効な細菌種の同
定や，腸内細菌-粘膜免疫応答のメカニズムを解明するこ
とは，難治性疾患をはじめとするdysbiosisに関わる疾患の
「根本的腸内細菌療法の確立」に大きく寄与できるものと
考える．
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