
서 론

ABO 부적합 신장 이식(ABO-incompatible kidney trans-

plantation)은 ABO 항체에 의한 초급성 거부반응을 초래할 수

있으므로 일반적으로 금기시되어 왔다. 그러나 1989년부터 일

본에서 혈장교환술을 통한 항체의 제거와 정맥 내 감마글로불린

및 강력한 면역억제제 투여를 병용하여 성공적으로 시행되기 시

작하여 현재는 많은 환자에서 뇌사자 이식을 대체하여 시행되고

있다[1-5]. 현재까지의 이식 성적을 분석한 연구에서도 ABO

부적합 신장 이식 성적이 ABO 적합 신장 이식 성적과 큰 차이

가 없는 것으로 보고되었다[3]. 또한, 최근 유럽에서는 혈장교환

술과 비장적출술 대신 항원특이적 면역흡착법(antigen-spe-

cific immunoadsorption)과 항-CD20 단클론항체(anti-CD20

humanized monoclonal antibody, rituximab)를 이용하여

ABO 부적합 신장 이식을 성공적으로 시행하였다고 보고하였다

[6-8]. 우수한 면역억제제의 등장과 많은 환자에서의 성공적인

경험을통해, ABO 부적합신장이식은적절한이식전후과정이

이루어진다면 절대적 금기는 아니라고 판단되고 있다. 그러나
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Due to an extreme shortage of cadaveric kidneys, many centers in Japan successfully performed
ABO-incompatible kidney transplantations using plasmapheresis, splenectomy and immunosuppres-
sion. Recently, a protocol including anti-CD20 monoclonal antibody (rituximab) and antigen-selec-
tive immunoadsorption has been used for ABO-incompatible transplantation in Europe. In Korea,
ABO-incompatible kidney transplantation has been rarely performed. We report an experience of
successful ABO-incompatible kidney transplantation using plasmapheresis and rituximab. The patient
was a 32-yr-old female suffering from chronic renal failure, and her blood type was O, Rh+. The donor
was her husband, and his blood type was B, Rh+. A combination therapy including 5 times of plasma-
pheresis starting from 10 days before transplantation with 2-day interval, intravenous gammaglobu-
lin, rituximab at 2 weeks before transplantation and potent immunosuppression successfully decreased
the titers of anti-A and anti-B antibodies to 1:2 and 1:1, respectively. The kidney transplantation was
successful without any sign of hyperacute or acute rejection. (Korean J Lab Med 2009;29:585-8)

Key Words : ABO-incompatible kidney transplantation, Plasmapheresis, Anti-CD20 antibody, Intra-
venous gammaglobulin, Immunosuppression
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아직 한국에서는 활발히 시행되고 있지 않는 상황이며, 이에 대

해 한 기관에서의 경험이 최근 보고되었다[9]. 저자들은 수술 전

rituximab을 투여하고 혈장교환술 및 정맥 내 감마글로불린 투

여와 면역억제제 병용요법을 사용하여 ABO 항체 역가를 감소

시키고 ABO 부적합 신장 이식을 성공적으로 시행하였기에 보

고하는 바이다.

증 례

환자는 32세 여자로 몽골인이며, 2003년 면역글로불린에이

신장병증(IgA nephropathy)으로 진단받았으며, 2006년 2월부

터 만성 신부전으로 혈액투석을 받아왔다. 환자의 혈액형은 O,

Rh+형이고 남편의 혈액형은 B, Rh+형이었으나 남편 외에 다른

공여자가 없어 남편으로부터 신장이식을 시행하기로 하였다. 남

편과의HLA 교차시험에서T 림프구NIH phase와anti-human

globulin phase, B 림프구 교차시험에서 모두 음성이었고, 유

세포분석으로 시행한 교차시험도 음성이었다. 혈장교환술과 항

CD20-단클론 항체인 rituximab 및 정맥 내 감마글로불린 투여

를 통해 항-A 및 항-B 항체 역가를 낮추고 신장 이식을 시행하

기로 하였다. 

Rituximab (375 mg/m2, mabthera; Roche Pharma Ltd.,

Renach, Switzerland)과Methylprednisolone (125 mg, Solu-

Medrol; Pfizer Inc., Brooklyn, NY, USA)을 수술 예정 16일

전과 수술 전날에 투여하였다. 면역억제제로는 Cyclosporin (5

mg/kg, bid, Cipol-N; 종근당, Seoul, Korea), Mycopheno-

late mofetil (MMF, 750 mg bid, CellCept; Roche Pharma

Ltd., Renach, Switzerland)의 병용 요법을 이식 2주 전부터

시행하였다. Basiliximab (20 mg, Simullect; Novatis Phar-

maceuticals Corporation, Basel, Switzerland)을 이식 당일

과이식후4일째투여하였고이식후Cyclosporin (50-125 mg,

bid), Mycophenolate mofetil (1,000 mg, bid), 스테로이드 제

제의 병용 요법을 치료적약물농도 감시 하에 용량조절하며 이식

10개월인 현재까지 시행 중이며, 계속 유지할 계획이다. 

혈장교환술은 수술예정일 10일 전부터 ABO 항체 역가가 1:

4 이하로 떨어질 때까지 이틀 간격으로 5회 시행하였고, Cobe

Spectra (Gambro BCT, Lakewood, CO, USA) 혈액성분 채

집기를 이용하였다. 환자의 혈장 용량은 nadler 공식을 이용하

여 환자의 몸무게와 키를 이용해 계산하였고 혈장교환술 1회마

다 1 혈장량씩 제거하고, 제거된 혈장은 5% 알부민으로 대치하

였다. 혈장교환술 후 항체의 반동 합성을 막기 위해 정맥 내 감

마 글로불린(100 mg/kg)을 혈장교환술 후에 정주하였다[10]. 

동종응집소 검사는 시험관법으로 실온단계까지 실시하여 IgG

와 IgM을 함께 측정하였다. 혈장교환술 시행 전후 추적 관찰 하

였으며, 피검혈청을생리식염수로희석하여A 혈구와B 혈구와

반응시켜 응집이 일어나는 최고 희석배수를 응집소 역가로 하였

다. 이식전ABO 항체역가는항-A 1:16, 항-B 1:16이었으며, 5

회의 혈장교환술을 시행한 감소하여 수술 직전에는 항-A 1:2,

항-B 1:1이었다(Fig. 1). 이식 후 동종응집소의 유의한 증가는

없었으며, 이식후3개월경역가는항-A 1:4, 항-B 1:2였다. 

수술 직전에 검사한 혈액요소질소, 크레아티닌이 47.6 mg/

dL, 9.1 mg/dL이었으나, 수술 직후에는 각각 19.8 mg/dL, 3.6

mg/dL로 감소되었고, 수술 2주 후에 측정한 혈액요소질소, 크

레아티닌은 각각 27.6 mg/dL, 1.4 mg/dL이었다. 이식 후 10

개월인 현재 혈액요소질소, 크레아티닌은 19.3 mg/dL, 1.0

mg/dL 정도로 유지되고 있다. 이식 후 유의한 크레아티닌 상승

은 없었으며, 이식 후 9일째와 83일째 실시한 신장 조직 소견에

서도 특이사항은 없었다.

고 찰

ABO 부적합고형장기이식에서의혈장교환술의효과는Ame-

rican Society for Apheresis (ASFA) 2007년 기준과 Ameri-

can Association of Blood Bank (AABB)에서 category II로

보조적인치료로서인정되고있다[10, 11]. 일본에서는이식장기
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Fig. 1. Titers of anti-A and anti-B antibodies and creatinine levels
before and after ABO-incompatible kidney transplantation using
plasmapheresis and rituximab. 
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의 심각한 부족으로 1989년경부터 60개 기관에서 500건 이상

의 ABO 부적합 신장 이식을 시행하였고, 이식 성적은 ABO 적

합 신장 이식을 받은 환자군과 유의한 차이가 없다고 보고하였

다[3, 4]. 일본에서는 2-3회의 혈장교환술과 비장적출을 실시하

고, 이식 전 항체 역가를 8-16배 이상 감소시키고 cyclosporin

A나 tacrolimus를 포함하는 면역억제요법을 시행하였다. 이 보

고에 따르면 환자의 나이가 젊고, 항응고요법을 받은 경우 이식

성적이 좋았으며, 부적합한 혈액형 항원이 A형인 경우와 B형인

경우 이식 성적이 차이가 없었다[3, 4]. 비장적출은 B 림프구 조

직을 제거함으로써 항체 생산을 줄이기 위해 시행하지만, 이에

따른 부작용이 많고 그 효과에 대해서도 논란이 많다[1-3]. 최근

유럽에서도 ABO 부적합 신장 이식이 시행되고 있는데, 비장적

출 대신에 항-CD20 단클론성 항체인 rituximab을 투여하여 B

림프구에의한항체생산을억제하고, 혈장교환술보다더선택적

으로 항체를 제거하는 항원 선택적 면역흡착법과 정맥 내 감마

글로불린을 투여하는 프로토콜을 사용하여 우수한 이식 성적을

보고하였다[6, 8, 12, 13]. MMF와 같은 우수한 면역억제제의 사

용 또한성공적인이식에도움을주고있다[6, 7]. 본증례에서는

이식 전 혈장교환술을 5회 실시하였고, rituximab을 투여하여

항-A 항체와 항-B 항체를 혈장교환술 시행 전 역가 1:16, 1:16

에서 각각 1:2, 1:1로 낮출 수 있었다(Fig. 1). 면역흡착법은 재료

대는 매우 비싸지만 국내에서 별도의 급여로 인정되지 않으므로

현실적인 문제로 시행이 어려운 실정이다. Rituximab은 CD20

에 대한 단클론성 항체로서 CD20 양성인 세포를 효과적으로 파

괴하여 항체 생산을 억제하는데, 면역억제제보다 조기에 투여

하는 것이 효과적이다[6, 7, 14]. 본 증례에서도 이식 2주 전과

이식 직전에 rituximab을 투여하였다. 정맥 내 감마 글로불린

은 면역조절 기능이 있어 항체 생산을 억제한다고 알려져 있으

며, 혈장교환술 후 항체의 반동 합성을 막기 위하여 투여하는

데, 본 증례에서도 혈장교환술 후에 투여하였고 유의한 항체의

반동합성은관찰되지않았다[7, 15]. 이식전항체역가의목표는

보고에 따라 다르지만 주로 이식 전에는 1:8 미만으로 낮추고,

그 이상인 경우에는 이식을 하지 않는 것을 권장하며, 이식 후

첫째 주에는 1:8 이상, 이식 후 둘째 주 1:16 이상이면 추가적인

혈장교환술이나 면역흡착법의 시행을 권장한다[6, 12]. 보고에

따라서는 이식 전 항체 역가를 1:4 미만으로 유지하는 것을 권

장하기도 한다[8]. 본 증례는 이식 전에 항-A 항체와 항-B 항체

가 모두 1:2 이하로 감소하였고 이식 후 약간의 상승은 있었으

나 이식 3개월 후에도 1:4 이하로 유지되어 더 이상의 혈장교환

술은 실시하지 않았다. 

ABO 부적합 장기이식에서 동종응집소 역가 측정은 이식 시

행 여부에 대한 판단에 영향을 주며, 이식 전 혈장교환술 및 면

역억제제 투여 과정에서 목표 역가로 감소하는 것을 확인해야

하기 때문에 매우 중요하다. 또한 이식 후에도 2-3주경은 지연

성 초급성 거부반응이 가능한 시기이므로 동종응집소 역가를 관

찰하여상승될경우추가적인혈장교환술등의처치가필요하다.

그러나 동종응집소 검사방법은 기관마다 차이가 있고 검사 방법

마다 역가의 차이가 많은 것으로 되어 있다. IgG와 IgM을 함께

측정하거나, dithiothreitol이나 항글로불린 시약을 사용하여

IgG와 IgM을 따로 측정할 수도 있다. 또한 gel법이나 유세포분

석을 이용한 방법이 더욱 객관적이고 정확하다[16, 17]. 한 보고

에 따르면, 동종응집소 역가는 기관마다 큰 차이가 있었으며, 시

험관 법에 비해 gel법을 이용하는 것이 기관 간 변이를 줄이는

데 효과적이었다[17]. 향후 우리나라에서도 ABO 부적합 이식이

활발하게 시행된다면 이식 전 목표 항체 역가 및 효과적인 전 처

치 프로토콜이 마련되어야 하겠고 동종응집소 검사방법의 표준

화도 필요할 것으로 판단된다.

요 약

뇌사자장기의심각한부족으로인해일본의많은기관에서는

혈장교환술, 비장적출술 및 면역억제제 요법을 병행하여 ABO

부적합 신장 이식을 성공적으로 시행하였다. 최근에는 항 CD20

단클론성 항체(rituximab)와 면역흡착법을 사용하는 방법이 유

럽에서 사용되고 있으나 한국에서는 거의 시행되고 있지 않다.

저자들은 혈장교환술과 rituximab을 사용한 후 ABO 부적합

신장 이식을 성공적으로 시행하여 경험을 보고하는 바이다. 환

자는 32세 여자로 만성신부전을 앓고 있었으며, 혈액형은 O형,

Rh+였다. 공여자는남편으로서혈액형이B, Rh+였다. 이식2주

전 rituximab 투여, 이식 전 10일부터 2일 간격으로 5회의 혈

장교환술 및 정맥 내 감마글로불린 투여와 면역억제 요법을 병

행하여 환자의 항-A 및 항-B 항체를 각각 1:2, 1:1까지 성공적

으로 감소시켰고 신장 이식은 초급성 및 급성 거부반응 증후 없

이 성공적으로 시행되었다. 
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