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研究要旨 

 血管炎は全身の血管壁に炎症を起こす原因不明の難治性・稀少疾患である。本疾患は多

臓器障害性で未だ有効な治療法が確立しておらず、治療により救命できても腎不全などに

より長期に亘り生活面に支障をきたす。本疾患は稀少疾患であるため、予後改善には、厚

生労働省により支援された牽引的研究体制に基づく、専門施設による全国的な調査・研究

が不可欠である。 

平成 26年度、本研究班では日本リウマチ学会を通じて厚生労働省より依頼のあった難病

法施行に向けての各対象血管炎９疾患の疾患概要・診断基準・重症度分類の改訂作業を行

った。大型血管炎分科会では特に高安動脈炎、巨細胞性動脈炎に関して、中・小型血管炎

分科会では ANCA関連血管炎に関して、最新のガイドライン作成手法に基づくガイドライ

ン作成の準備を行った。また、全国調査に基づく ANCA関連血管炎患者データベースを解

析し、日本人患者の臨床的特徴を英文誌に報告した。全国規模の血管炎データベース構築に関し

ては、高安動脈炎、巨細胞性動脈炎、ANCA関連血管炎に関する具体的な登録に関する事項

を検討した。臨床病理分科会では、ガイドラインに反映させる血管炎病理組織学的所見な

どに関して、Systematic reviewを行った。また、病理診断のエキスパートオピニオンを求め

ることができるコンサルテーションシステム構築のための具体的依頼/回答フォームを検討

した。さらに「血管炎アトラス」改定に関して掲載疾患と担当者を確定した。国際協力分

科会では世界統一の原発性全身性血管炎の分類・診断基準作成のため我が国からの症例登

録を行った。多発血管炎性肉芽腫症の臨床研究（英国と共同研究）ではわが国からの症例

登録を完了した。再発性 ANCA血管炎に対するリツキシマブ治療の国際研究に関しては、

国際事務局への施設登録が終了し症例登録可能な段階となった。横断協力分科会では、関

連学会へのより積極的参加の要請や関連学会での本班との共同シンポジウムの開催、ホー

ムページ作成に関する具体的検討を行った。 
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A. 研究目的 

血管炎は血管壁の炎症を基盤としてもたらさ

れる多臓器障害性の難病で、その治療法は依然と

して確立していない。稀少疾患であるため、しば

しば診断が遅れ、腎、肺などの重要臓器に障害を

来し重篤となる。このような難治性病態の克服に

は、現時点での診療・治療実態を明らかにした上

で、診断および活動性・重症度の評価法を向上さ



せ、多施設臨床試験によるエビデンス構築を通し

てより有効性の高い治療法を確立することであ

る。そのためには、関連する多領域の臨床医と病

理医が有機的に連携し、さらに関連する学会や厚

労省研究班と緊密な連携をとり、診療ガイドライ

ンを確立する必要がある。 

これまで厚生労働省特定疾患調査研究班は、難

治性血管炎の疫学調査、治療指針、病因・病態究

明において多大な成果を残した。しかし、欧米の

臨床研究と比較すると、EBM に準拠した治療指

針の作成や新規治療法の開発で立ち遅れている

のが現状である。 

血管炎が稀少疾患であることを考慮すると、十

分な研究成果を上げるためには、全国規模で多施

設の専門医の総力を結集して研究を遂行するこ

とが不可欠である。本研究班では、わが国の患者

実態に即し、かつ国際的に通用する診療ガイドラ

インの作成を実現するために、血管炎診療に携わ

る膠原病内科医、腎臓内科医、循環器内科医、呼

吸器内科医、皮膚科医、血管外科医、病理医など

の多領域の医師により、関連する学会や厚労省研

究班との緊密な連携をとりつつ、全国規模の血管

炎データベース構築を推進する。また、これまで

に難治性血管炎調査研究班で施行した多施設前

向き臨床試験の結果を解析し、さらに我が国の臨

床研究の成果、内外の血管炎診療に関する文献的

検討を施行しより質の高い診療ガイドライン作

成に取り組む。また、血管炎の概念、診療ガイド

ラインに関して、医師、国民への普及を図る。 

このような血管炎に関する多領域の臨床

医、病理医、学会との連携による治療指針

の作成、普及活動は、実地診療における血

管炎の早期診断と治療標準化に有用で、血

管炎の予後改善に寄与するものである。 

 

 

B. 研究方法 

血管炎登録・ガイドライン作成・普及推

進委員会（班長、各分科会長で構成）のも

とに、以下の 5 つの分科会、１）大型血管

炎分科会（分科会長：磯部）、２）中・小型

血管炎分科会（分科会長：針谷）、３）臨床

病理分科会（分科会長：石津）、４）国際研

究分科会（分科会長：藤元）、５）横断協力

分科会（分科会長：高崎）に分け研究を行

う。 

 なお、各疾患の登録に関しては各分科会

を超え、全参加施設共同で遂行する。 

 

１）大型血管炎分科会 

①大型血管炎に関する臨床研究（高安動脈

炎(TAK)および巨細胞性動脈炎(GCA)の重

症度分類・診断基準、治療ガイドライン作

成に向けた研究）（磯部、赤澤、小室、杉原、

種本、中岡、長谷川、山田、吉藤） 

ガイドライン策定・診断基準改定に向け、

前向き研究として新たに TAK及び GCAと

臨床的に診断された症例について全国規模

で登録を行い、臨床症状、血管障害の部位、

病態、治療経過について共通のフォーマッ

トに従ってデータを蓄積する。同時に血液

サンプルを採取し各種血清マーカーを測定

する。さらに同様のフォーマットを用い後

ろ向き研究も行い、大型血管炎の現在の臨

床像のより正確に把握する。また、各種基

準作成のために内外の文献検討も施行する。

ガイドラインの策定は Clinical Question の

手法を用いて行う。 

②高安動脈炎の病勢を反映するバイオマ 

ーカーについて（磯部） 

東京医科歯科大学に通院中の高安動脈炎

の患者のうち、初発もしくは再燃した 21名



を対象とした。21 名中 17 名において、活

動期と非活動期に赤沈や CRP に加えて、

TNF-α・IL-6・IL-12・IL-23を測定し比較検

討した。また、21名中 4名については副腎

皮質ステロイド内服下での再燃であったた

め、抗 TNF-α 抗体(infliximab)の投与を開始

し、投与前後で CRPに加えて TNF-α・IL-6

を測定し、比較検討した。 

③巨細胞性動脈炎の治療の現状とその有効

性と安全性に関する観察研究多施設共同研

究（杉原、長谷川）  

方法は後ろ向きコホート研究で、本研究

参加施設で 2007年 4月から 2014年 4月に

主治医の判断により巨細胞性動脈炎と診断

され、新たにステロイド療法が開始された

患者あるいは再発例に対して PSL0.5mg/kg

以上を開始した患者あるいは生物学的製剤

の投与が新たに開始された患者および 1990

年の The American College of Rheumatology

の巨細胞性動脈炎分類基準を満たさないが

大血管巨細胞性動脈炎と診断された症例も

対象とする。参加施設は登録基準を満たす

患者を可能な限り全例登録する。 

④ 高安動脈炎の治療の現状とその有効性 

と安全性に関する観察研究（中岡） 

方法は後ろ向きコホート研究で、本研究

参加施設で 2007年 4月から 2014年 4月に

主治医の判断により高安動脈炎と診断され

た患者で新たにステロイド療法が開始され

た症例あるいは再発例に対して

PSL0.5mg/kg以上を開始した患者、あるい

は生物学的製剤の投与が新たに開始された

患者を対象とする。登録例の人口統計学的

特徴と疾患特性，ステロイド療法、免疫抑

制剤の内容と寛解導入率，再発率，予後 、

ステロイド治療の安全性、有害事象の発現

状況につき検討する。参加施設は登録基準

を満たす患者を可能な限り全例登録する。 

⑤ 高安動脈炎発症感受性遺伝因子と臨床 

症状の相関の検討（吉藤）  

京大病院に通院歴のある高安動脈炎患 

者のうち、HLA、IL-12B SNP等の情報の判

明している 84人を抽出した。診療録と特定

疾患調査票を参照し、詳細な臨床情報を収

集し、IL-12B SNP（rs6871626）リスクアレ

ル（A vs. C）との相関を解析する。 

⑥臨床調査個人票による高安動脈炎の調査

研究（渡部、種本） 

2001 年度から 2010 年度に都道府県から

厚生労働省に登録された「臨床調査個人票」

データから、高安動脈炎の性年齢構造、発

病状態、合併症、重症度などを解析する。

さらに期間中に新規登録された患者、なら

びに更新登録者を含めた全体像を検討する。 

 

２）中・小型血管炎分科会 

①ANCA関連血管炎（AAV）患者コホー 

トの解析（針谷、天野、伊藤、勝又、駒形、

佐田、土橋、中山、堀田、本間、和田） 

2 回の班会議における分科会での討議に

加えて、2 回の分科会を別途開催し、以下

の検討を進めた。AAVの診療ガイドライン

の全面改訂を GRADE 法および Minds2014

をもとに、ガイドラインの改訂作業を開始

した。 

②抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管 

炎の診療ガイドライン改訂に関する研究

（針谷） 

GRADE 法および Minds2014 をもとに、

ガイドラインの改訂作業を開始した。本年

度はまず、診療アルゴリズムをもとにした

重要臨床課題の決定、独立した作業班の設



置とメンバーの確定、アウトカムの検討と

決定、クリニカルクエスチョンの設定を行

った。合意形成が必要となった内容につい

ては、会議での討論をもとに、デルファイ

法により決定した。 

③ANCA 関連血管炎の寛解導入治療の現状

とその有効性と安全性に関する観察研究

（RemIT-JAV）のデータ解析（佐田、藤井、

山村、針谷） 

顕微鏡的多発血管炎（MPA）と多発血管

炎性肉芽腫症（GPA）の寛解導入療法の内

容および成績を検討し、疾患間で比較した。 

④ANCA関連血管炎・急速進行性糸球体 

腎炎の寛解導入治療の現状とその有効性と

安全性に関する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）

のデータ収集とベースラインデータ解析

（土橋、針谷、本間、佐田、臼井） 

ベースラインデータを固定し、疾患間で

比較した。また、追跡データを収集し、デ

ータベースを作成した。 

⑤ANCA関連血管炎の寛解維持療法に関 

する前向き観察研究（Co-RemIT-JAV）（和

田、原、伊藤、佐田） 

RemIT-JAVに登録され、Co-RemIT-JAVで

の追跡に同意した 84 例のデータを収集し、

解析した。 

⑥ANCA関連血管炎・急速進行性糸球体 

腎炎の寛解維持療法に関する前向き観察研

究（Co-RemIT-JAV-RPGN）（和田、原、伊藤、

佐田） 

Co-RemIT-JAVと同様に、RemIT-JAV-RPGN

に登録した患者を追跡する観察研究計画を

作成し、研究を開始した。 

⑦ANCA関連血管炎・急速進行性糸球体 

腎炎・間質性肺炎の寛解導入治療の現状と

その有効性と安全性に関する観察研究

（RemIT-JAV-RPGN-IP）（針谷、長坂、田中、

有村、本間、土橋、佐田、臼井、坂東） 

難治性腎疾患に関する調査研究班、びま

ん性肺疾患に関する調査研究班との共同前

向きコホート研究計画の立案について協議

を進めた。 

 

３）臨床病理分科会 

①診療ガイドラインの作成・改訂のための

臨床病理学的研究（石津、川上、菅野、高

橋、土屋、宮崎） 

血管炎診療の臨床病理に関する CQを設 

定し、SRまたは個別研究による解析を行う。 

病理診断のエキスパートオピニオンを求め 

ることができるコンサルテーションシステ 

ム稼働させることにより生じることが予想 

される問題点を抽出し、それを未然に防ぐ 

方策を講じる。難治性血管炎に関する調査 

研究班が平成 16年度に作成した「血管炎ア 

トラス」の病理項目を改訂しウェブ版とす 

る。 

②ANCA関連血管炎の治療反応性を予測 

する病態診断法に関する研究（石津） 

難治性血管炎に関する調査研究班の患者

コホート（RemIT-JAVおよび

RemIT-JAV-RPGN）を用いて、末梢血の以下

の 16個の遺伝子について治療前と治療開

始後 1週間での発現変化を realtime RT-PCR

法で解析し、治療反応性を予測する。＜解

析対象とする 16個の遺伝子＞IRF7, IFIT1, 

IFIT5, OASL, CLC, GBP-1, PSMB9, HERC5, 

CCR1, CD36, MS4A4A, BIRC4BP, PLSCR1, 

DEFA1/DEFA3, DEFA4, COL9A2＞ 

③血管炎の基礎・病理学的研究、血管炎に 

関する横断協力（川上） 

難治性血管炎のガイドライン作成のため、



より質の高いエビデンスを構築するため、

これまで血管炎との関連が明らかにされて

いる血中Nets、抗リン脂質抗体、抗モエシ

ン抗体などを測定し、治療前後における、

臨床症状との関連を検討する。さらに、リ

ウマトイド血管炎患者の血中抗ホスファチ

ジルセリン・プロトロンビン複合体抗体（抗

PSPT抗体）を測定し臨床との関連を検討す

る。 

④慢性活動性 Epstein-Barrウイルス感染に 

伴う血管炎病変の研究（菅野） 

剖検例のパラフィン包埋組織切片につい

て、免疫組織化学・インサイツハイブリダ

イゼーションを施行し、EBV感染リンパ球

のサブセットの同定を試みた。 

⑤ANCA 関連血管炎における対応抗原によ

る臨床病型、予後の比較検討（高橋） 

我が国において診断された MPO 陽性

MPAと PR3陽性MPA、ならびにMPO陽性

GPA と PR3 陽性 GPA における臨床像、侵

襲臓器の差異について言及された文献につ

いてレビューを試みた。 

⑥日本人集団における ANCA関連血管炎 

の HLA-DRB1、DPB1遺伝子に関する研究

（土屋） 

本年度新規に収集された試料を含め、「厚

生労働省難治性血管炎に関する調査研究班」

（平成 11～13年度、橋本班）、「厚生労働省

抗好中球細胞質抗体関連血管炎患者の

genomic DNA 収集に関する研究班」

（JMAAV [尾崎班]、 RemIT-JAV[槇野班]登

録者対象）（平成 21 年度、針谷班）、「厚生

労働省進行性腎障害に関する調査研究班

(松尾班)」(RemIT-JAV-RPGN)、国立病院機

構相模原病院および東京医科歯科大学関連

病院グループにて試料提供を受けた AAV 

356 例と、日本人健常対照群 596 例を対象

とし、HLA-DRB1 および DPB1 遺伝子型を

xMAP 技 術 に 基 づ く PCR-SSOP 法

(WAK-Flow)により決定し、関連研究を施行

した。 

⑦難治性血管炎の基礎・病理学的事項に関

する研究（宮崎） 

Systemic reviewが可能なCQについて、網羅

的に文献検索を行い分科会で検討した。 

コンサルテーションシステムを構築するた

めに必要なシステムの構築を検討した。 

血管炎アトラスの病理項目について、疾患

別の担当者案および改訂のタイムスジュー

スに関し検討した。個別研究としてのCD72

の多型、コピー数バリエーションと疾患感

受性の相関に関しては、血管炎の診断を受

けた患者の血管炎病巣生検組織標本をレビ

ューし、臨床所見にも鑑みて診断を確認し、

研究対象症例の絞り込み、形態学的分類に

基づく統計的処理を行う。補体、免疫グロ

ブリンおよびCD72の免疫組織化学染色を

行う。FISHまたはDISHを用いて、CD72コ

ピー数を半定量的に解析する。末梢血のB

細胞も同様に解析する。 

末梢血B細胞および血管炎病巣に於けるC

D72, イムノグロブリン発現をReal time 

PCRで解析する。CD72のゲノム多型を既知

のものに関してTaqMan法を用いて解析す

る。 

 

４）国際研究分科会  

①血管炎の国際共同臨床試験（藤元、猪原、

小林、濱野、古田）  

国際研究協力分科会が中心となり、医療

の標準化をめざした診療ガイドラインの作

成とその根拠となるエビデンス構築に貢献



することを目的に、以下の方法で３つの国

際共同試験プロジェクトを進めている。 

②再発性ANCA関連血管炎の寛解維持療法

におけるリツキシマブとアザチオプリンを

比較する国際ランダム化比較試験

（RITAZAREM）（猪原） 

諸外国で開始された国際共同臨床試験へ

日本が参画するにあたり、共通の臨床試験

プロトコールを基本的に変更することなく

施行できるように日本国内での体制を整え

る。同時に、試験中央組織である欧州血管

炎グループ（EUVAS）、米国血管炎臨床研究

コンソーシアム（VCRC）および中央試験事

務局との契約を締結するための条件を明ら

かにし、解決する。本研究は、介入を伴う

ランダム化比較臨床試験として UMIN-CTR

に登録し、倫理的妥当性は代表者が所属す

る各施設の倫理委員会に諮る。 

③アメリカリウマチ学会/ 欧州リウマチ 

学会による血管炎の分類・診断基準の 

作成（Diagnostic and Classification Criteria for 

Systemic Vasculitis:DC-VAS）に関する研究

（小林、濱野、猪原、古田） 

国際会議へ出席し、討議に参加する。日

本での検討事項は当研究班に報告し、論議

事項は当研究班にて決定される。申請書類

の作成、臨床記録票の作成、登録症例の暗

号化、国際事務局への症例登録は当分科会

が行う。倫理的妥当性は代表者が所属する

各施設の倫理委員会に諮る。 

④ヨーロッパと日本の多発血管炎性肉芽 

腫症（GPA）の症状・予後の比較検討（古

田） 

日本の参加施設募集を研究班全体に諮り、

運営委員会を設けて症例収集に向けて検討

する。申請書類および臨床記録票の作成は

英国側と共同して行い、登録症例の暗号化、

症例登録は当分科会が行う。倫理的妥当性

は代表者が所属する各施設の倫理委員会に

諮る。 

 

５）横断協力分科会 

診療ガイドラインの評価・検討と普及に関す

る検討（髙崎、要、川上、杉山、竹内、土屋、

中岡、藤井、本間） 

各関連学会に血管炎症候群診療ガイドラ

イン検討員会の設立もしくは担当委員の任

命要請を行う。学会から還元された意見を

とりまとめ各関連分会に報告。 

新診療ガイドラインの普及を目指した年次

総会内の特別講演もしくはシンポジウムの

企画や講演会の開催を要請する。難治性血

管炎に関する調査研究班のホームページを

作成し、研究班の活動およびそこで策定さ

れたガイドラインを一般医、ならびに国民

に広く普及させる。 

 

C. 研究結果 

 平成 26年度、本班では日本リウマチ学会

を通じて厚生労働省より依頼のあった難病

法施行に向けての各対象血管炎９疾患の疾

患概要・診断基準・重症度分類の改訂作業

を行った。大型血管炎分科会では特に高安

動脈炎、巨細胞性動脈炎に関して、中・小

型血管炎分科会ではANCA関連血管炎に関

して、最新のガイドライン作成手法に基づ

くガイドライン作成の準備を行った。また、

全国調査に基づくANCA関連血管炎患者デ

ータベースを解析し、日本人患者の臨床的

特徴を英文誌に報告した。全国規模の血管炎

データベース構築に関しては、高安動脈炎、巨

細胞性動脈炎、ANCA 関連血管炎に関する



具体的な登録に関する事項を検討した。臨

床病理分科会では、ガイドラインに反映さ

せる血管炎病理組織学的所見などに関して、

Systematic reviewを行った。また、病理診断

のエキスパートオピニオンを求めることが

できるコンサルテーションシステム構築の

ための具体的依頼/回答フォームを検討し

た。さらに「血管炎アトラス」改定に関し

て掲載疾患と担当者を確定した。国際協力

分科会では世界統一の原発性全身性血管炎

の分類・診断基準作成のため我が国からの

症例登録を行った。多発血管炎性肉芽腫症

の臨床研究（英国と共同研究）ではわが国

からの症例登録を完了した。再発性 ANCA

血管炎に対するリツキシマブ治療の国際研

究に関しては、国際事務局への施設登録が

終了し症例登録可能な段階となった。横断

協力分科会では、関連学会へのより積極的

参加の要請や関連学会での本班との共同シ

ンポジウムの開催、ホームページ作成に関

する具体的検討を行った。 

 

１）大型血管炎分科会 

①大型血管炎に関する臨床研究（高安動脈 

炎(TAK)および巨細胞性動脈炎(GCA)の重

症度分類・診断基準、治療ガイドライン作

成に向けた研究）（磯部、赤澤、小室、杉原、

種本、中岡、長谷川、山田、吉藤） 

前向き・後向き研究 （巨細胞性動脈炎の

治療の現状とその有効性と安全性に関する

観察研究多施設共同研究、高安動脈炎の治

療の現状とその有効性と安全性に関する観

察研究）ともに現在プロトコール作成段階

で話合いがすすめられている。TAK 及び

GCA共に症例数の少ない疾患であり、登録

施設の数をなるべく多くし登録症例数を数

多く集めることが肝要であると考えられる。 

②高安動脈炎の病勢を反映するバイオマ 

ーカーについて（磯部） 

TNF-α・IL-6 は高安動脈炎の病勢を反映

する新たなバイオマーカーとなり得ること

が分かった。一方で、IL-12・IL-23 は病勢

を反映しなかった。また、TNF-αは抗 TNF-α

抗体投与によって増加傾向を示すため、病

勢を診断するにあたっては抗 TNF-α抗体投

与を考慮する必要があることが分かった。 

③高安動脈炎発症感受性遺伝因子と臨床 

症状の相関の検討（吉藤）  

高安動脈炎 84例の臨床情報を集積し、検

討したところ、リスク群 vs. 非リスク群で、

大動脈弁閉鎖不全（AR）合併率は 50.7% vs. 

12.5% (P < 0.01)と、リスク群で有意に高か

った。AR重症度は 1.05 vs. 0.87度 (P < 0.01)

と、リスク群で有意に重度であった。腹部

血管病変合併率は 57.6% vs. 26.7% (P < 0.01)

と、リスク群で有意に高かった。このこと

は、IL-12B SNPが示す高安動脈炎発症感受

性遺伝因子が、病態に直接関わり症状の進

行に寄与していることを示唆する。 

④臨床調査個人票による高安動脈炎の調 

査研究（渡部、種本） 

  新規登録者のうち男性は 222例（16.2％、

男女比 1：5）で、男性患者の増加がみられ

た。また、新規登録者の発病年齢は中央値

35歳で、男女ともに高齢発病者の増加が示

唆された。家族歴の保有率は 3.0％であった。

最も多い合併症は高血圧、次いで大動脈弁

閉鎖不全であった。大動脈弁閉鎖不全を除

く多くの合併症は男性により多く認められ、

男女で病態に差異がある可能性が示唆され

た。 

 



２）中・小型血管炎分科会 

①ANCA 関連血管炎（AAV）患者コホート

の解析（針谷、天野、伊藤、勝又、駒形、

佐田、土橋、中山、堀田、本間、和田） 

②抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血 

管炎の診療ガイドライン改訂に関する研究

（針谷） 

 重要臨床課題の決定では、「寛解導入療

法」、「血漿交換療法」、「寛解維持療法」の

3 項目が重要臨床課題として採択された。

重要臨床課題とはならなかった項目につい

ては、従来の総説形式で解説を作成し、ガ

イドラインに掲載することとなった。独立

した作業班（ガイドライン統括委員会、ガ

イドライン作成グループ、クリニカルクエ

スチョンの作成、、システマティックレビュ

ーチーム）を設置しメンバーを確定した。

なお、ガイドライン作成グループは、医師

以外に、医療消費者（患者 2 名）にご参加

頂くことにした。 

アウトカムについては、「寛解導入療法」

では生存率、症状改善率（寛解率）、重篤合

併症発現率、腎生存率、重篤感染症発現率

（以上は重大と評価）、患者 QOL（SF-36®）、

非再燃率（以上は重要と評価）の 7 項目が

システマティックレビューで検討されるこ

ととなった。クリニカルクエスチョンでは、

CQ1：「AAVの寛解導入治療はどのようなレ

ジメンが有用か？」、CQ2：「重篤な腎障害

を伴う AAV の寛解導入療法で血漿交換は

有用か？」、CQ3：「AAV の寛解維持治療は

どのようなレジメンが有用か？」の３つの

CQを決定した。 

③ANCA 関連血管炎の寛解導入治療の現状

とその有効性と安全性に関する観察研究

（RemIT-JAV）のデータ解析（佐田、藤井、

山村、針谷） 

MPA患者 78例、GPA患者 33例を解析し

た。寛解導入に用いたプレドニンの平均投

与量（SD）、ステロイドパルス併用率、シ

クロホスファミド併用率は、MPA では

41(15)mg/日、44%、31%、GPAでは 40(15)mg/

日、39%、60%であった。6か月までにMPA

の 85%、GPAの 87%の患者が 1か月以上あ

けて 2 回の BVAS=0 を達成（BVAS 寛解）

した。しかし、6 か月までに BVAS=0 とプ

レドニン投与量が 10mg/日以下を達成

(BVAS-GC 寛解)した患者は MPA の 40%、

GPA の 39%であった。MPA と GPA の生存

率に有意差はなかったが、重症度分類別で

は生存率に有意差を認め、severe type は

generalized type よりも低かった。観察期間

中に BVAS 寛解を達成した 98 例中、25 例

が再燃した。 

④ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎

炎の寛解導入治療の現状とその有効性と安

全性に関する観察研究（RemIT-JAV-RPGN）

のデータ収集とベースラインデータ解析

（土屋、佐田、本間、針谷、臼井） 

21例のベースラインデータが固定された。

最終的な分類は、好酸球性多発血管炎性肉

芽腫症（EGPA）28例、GPA 53例、MPA 198

例、分類不能31例であった。各疾患のANCA 

subtype(MPO-ANCA/PR3-ANCA)の割合 (%)

は EGPA 43%/4%、GPA 62%/36%、MPA 

98%/4%、分類不能 88%/7%であった。各疾

患の血清クレアチニン値、血清 CRP値、間

質性肺疾患、BVAS が示された。2015 年 1

月には全例の 12 ヶ月観察が、2016 年 1 月

には全例の 24 ヶ月観察が終了する予定で

ある。 

⑤ANCA 関連血管炎の寛解維持療法に関す



る前向き観察研究（Co-RemIT-JAV）（和田、

原、伊藤、佐田） 

本研究には、RemIT-JAV登録症例のうち、

EGPA 9例、GPA 23例、MPA 41例、分類不

能 11例が登録され、2014年 12月で 2年間

の追跡が完了する。12ヶ月（RemIT-JAV登

録から 36ヶ月）における再燃率、腎生存率、

個体生存率は、EGPA 25%、100%、100%、

GPA 13%、100%、95.7%、MPA 13.5%、89.2%、

94.6%であった。 

⑥ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎

炎の寛解維持療法に関する前向き観察研究

（Co-RemIT-JAV-RPGN）（和田、原、伊藤、

佐田） 

研究計画書を作成し、各施設の倫理審査

委員会等での審議を依頼した。7 施設で研

究計画が承認され、30施設で審査中である

(2014年 12月)。 

⑦ANCA 関連血管炎・急速進行性糸球体腎

炎・間質性肺炎の寛解導入治療の現状とそ

の有効性と安全性に関する観察研究

（RemIT-JAV-RPGN-IP）（針谷、長坂、田中、

有村、本間、土橋、佐田、臼井、坂東） 

将来のガイドライン改訂に有用な、治療

の対照群を持つ新たなANCA関連血管炎患

者データベース案について、難治性腎疾患

に関する調査研究班、びまん性肺疾患に関

する調査研究班と協議を進めた。その結果、

コホート研究の対象患者にANCA陽性間質

性肺炎患者を含めることが提案された。 

 

３）臨床病理分科会 

①診療ガイドラインの作成・改訂のための

臨床病理学的研究（石津、川上、菅野、高

橋、土屋、宮崎） 

1-1. 以下の 2つの CQを SRの対象とし、文 

献検索を行った。 

CQ1：「わが国の ANCA関連血管炎患者につ

いて、Berden らの分類（糸球体病変の組織

学的クラス分類）を適用することは有益

か？」、CQ2：「わが国の PR3陽性MPA/GPA

とMPO陽性MPA/GPAについて、臓器障害

の程度に違いがあるか？」。現時点で SRが

困難な CQ については個別研究にて検討し

た。さらに、運用マニュアル、依頼/回答フ

ォームを作成することとした。また、掲載

疾患と担当者を確定した。 

②ANCA関連血管炎の治療反応性を予測す

る病態診断法に関する研究（石津） 

RemIT-JAVおよび RemIT-JAV-RPGNのコ

ホートのうち、治療前後の末梢血から良好

な RNAを抽出できた 47症例について、16

個の遺伝子の発現変化を解析し、治療反応

性良好と予測した症例が 36例、不良と予測

した症例が 11例であった。 

③血管炎の基礎・病理学的研究、血管炎に

関する横断協力（川上） 

血管炎症候群の治療前後における血中

Nets、抗PSPT抗体、抗モエシン抗体などと

臨床症状との関連では、測定を終了し、現

在、臨床データとの統計的解析中。リウマ

トイド血管炎患者における血中抗PSPT抗

体の検討では、リウマトイド血管炎の発症

メカニズムとの関連性が想定された。 

④慢性活動性 Epstein-Barrウイルス感染に

伴う血管炎病変の研究（菅野） 

血管炎の背景要因として慢性活動性

Epstein-Barrウイルス（EBV）感染（CAEBV）

に注目し、EBV再活性化に引き続くCAEBV

を来した後、血管炎病変に伴う腸間膜動脈

の内腔狭窄に由来すると判断される腸管虚

血、穿孔、敗血症を呈した剖検例について、



その血管病変での EBV 感染リンパ球の有

無について検討した。その結果、CD8 陽性

T 細胞に EBV 感染が示され、CAEBV の病

態を確認するとともに、こうしたリンパ球

浸潤を伴う血管炎であることが明らかとな

った。 

⑤ANCA 関連血管炎における対応抗原によ

る臨床病型、予後の比較検討（高橋） 

文献検索より、欧米に比して我が国では

MPO陽性 GPAの頻度が高いこと、MPO陽

性 GPAは PR3陽性 GPAに比較して、鼻、

副鼻腔病変が少ないのに対し間質性肺病変

が多いなど、GPA としては非定型的病型を

示すことが多いこと、また MPO 陽性 GPA

は PR3陽性 GPAよりも女性に多く、より高

齢で、中耳炎や神経症状を呈しやすいこと、

腎機能障害は軽度で予後良好であるとの記

載がみられた。今後、文献検索の範囲を広

げ MPA における MPO、PR3 陽性間での臨

床病型、侵襲臓器の差異についても検討し、

ANCA 関連疾患における対応抗原に共通す

る病像・病型について検討を行う。 

⑥日本人集団におけるANCA関連血管炎の

HLA-DRB1、DPB1遺伝子に関する研究（土

屋） 

日本人MPA, MPO-ANCA陽性群において、

DRB1*09:01 と 疾 患 感 受 性 の 関 連 、

DRB1*13:02 と疾患抵抗性との関連が確認

された。一方、PR3-ANCA 陽性群において

は、ヨーロッパ系集団同様、DPB1*04:01が

疾患感受性に関連する傾向が認められた。

一方、DPB1*04:01は DRB1*13:02と連鎖不

平衡にあり、MPO-ANCA陽性群では抵抗性

との関連が認められた。また、日本人では

GPA のほぼ半数が MPO-ANCA 陽性であっ

たが、 PR3-ANCA 単独陽性 GPA では

DPB1*04:01 と疾患感受性との関連が認め

られたのに対し、MPO-ANCA単独陽性 GPA

ではこの関連は認められず、DRB1*09:01の

増加傾向が認められた。 

⑦難治性血管炎の基礎・病理学的事項に関

する研究（宮崎） 

 病理診断のエキスパートオピニオンを求

めることができるコンサルテーションシス

テムを構築する準備、平成１６年度本研究

班作製の「血管炎アトラス」を改訂するた

めに、平成１６年度版をベースとしたウェ

ブコンテンツ作成の準備を行った。また、

難治性血管炎の基礎・病理学的事項に関す

る個別研究として、ヒト全身性血管炎発症

感受性とCD72多型・発現動態の関連につい

ての研究を行った。 

 

４）国際研究分科会  

①再発性ANCA関連血管炎の寛解維持療法

におけるリツキシマブとアザチオプリンを

比較する国際ランダム化比較試験

（RITAZAREM）（猪原） 

2014年11月現在、全世界で23施設（米9, 英

6, 日本5, 加2, 豪1）が試験を開始し、これ

までに全世界合計66名の被験者が登録され

ている。このうち45名が4ヶ月に達しランダ

ム化された。なお、現時点では我が国から

の登録症例は1症例のみであり、今後の症例

登録が期待されている。2014年11月Pre-ACR 

VCRC/EUVAS会議にて登録期間/試験期間

の延長が話し合われた。延長される場合、

登録期間は2013年4月〜2015年12月、試験期

間は2013年4月〜2018年12月となる予定で

ある。 

②アメリカリウマチ学会/ 欧州リウマチ 

学会による血管炎の分類・診断基準の 



作成（Diagnostic and Classification Criteria for 

Systemic Vasculitis:DC-VAS）に関する研究

（小林、濱野、猪原、古田） 

本年 9 月末の時点で世界 122 施設より

4,290例の症例登録がなされている（DCVAS 

Web上での日本からの登録確認例数は19施

設からの 164例）。目標は全体で 3500 例で

あるが、疾患によって、また、対照疾患（コ

ントロール）症例の登録が少ない状況であ

る。そのため、症例登録期間の延長が 2015

年 12月までとなり、特に、日本から顕微鏡

的多発血管炎、高安動脈炎、対照疾患症例

などを登録することが必要であると考えら

れる。現在我が国より、19施設が参加して

いる。代表者が所属する各施設の倫理委員

会で承認された後は、日本事務局（国際研

究協力分科会長 藤元昭一）に症例データ

を送って頂き、事務局においてWeb登録す

る事で、研究は進行中である。 

③ヨーロッパと日本の多発血管炎性肉芽腫

症（GPA）の症状・予後の比較研究（古田） 

14施設（膠原病内科 6、腎臓 3、腎・膠

原病 2、膠原病・呼吸器 1、呼吸器 1、耳

鼻科 1）から88症例が登録され本年度当初

に症例収集は終了した。そのうち修正ACR

の基準を満たす82症例を日本側症例として

採用することになった。コントロールは同

期間の英国Cambridge大学のコホート128症

例とした。現在解析途中であるが、日本の

GPAは英国と比較して、高齢発症、

2)PR3-ANCA陽性率が低いこと、発症時の血

清クレアチニン値が低いこと、肺病変の合

併割合が高いことが確認された。一方、5

年生存率は英国が優れていたが、無再発生

存率は日本の方が高いという結果が得られ

ている。 

 

５）横断協力分科会 

診療ガイドラインの評価・検討と普及に関す

る検討（髙崎、要、川上、杉山、竹内、土屋、

中岡、藤井、本間） 

 調査票の改訂に関して、厚生労働省の依

頼により、「今後の難病対策のあり方に関

する研究」班事務局の科学院より策定され

た血管炎新患者調査票について日本リウマ

チ学会と共同でその改訂作業を実施した。

また、新個人調査票,診断および重症度基準

の策定に関して、難病法に基づく新規認定

血管炎の診断基準、患者個人調査票および

重症度基準の策定につき学会と協力し取り

組んだ。さらに、既存の認定疾患に対する

重症度基準も学会と協力して策定した。関

連学会への協力要請に関して、日本耳鼻科

学会も関連学会への参加を要請し承認され

た。また、他の各関連学会に当調査研究班

で作成するガイドラインをスムーズに運用

してもらうために、各関連学会に委員の任

命を働きかけていくことが確認された。ホ

ームページの作成に関しては、他の各分科

会からのガイドライン作成が完了するまで

の当面の作業として、 本分科会にて、イン

ターネットによる情報発信への対応として

当調査研究班のホームページの作成を進め

る方針が決定した。その一環としてホーム

ページにおける患者向けの疾患説明ページ

の作成を各関連部会の助力を得て行うこと

が承認された。治療ガイドラインのアンケ

ート調査に関して、以前に当調査研究班よ

り作成されたガイドラインの使用状況や評

価に関するアンケート調査を施行していく

ことが決定された。 

関連学会との共同シンポジウムに関して、



広報活動のひとつとして次々回の日本リウ

マチ学会総会において、このテーマにて共

同シンポジウムが開催することが了承され

た。同様に他の関連学会においても同様な

シンポジウムを開催して頂くように働きか

けて行く事も本分科会で決定した。 

 

D. 健康危険情報 

なし 
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