
厚生労働科学研究費補助金(難治性疾患克服事業)	

総合研究報告書	

	

H28 年度厚生労働省科学研究費補助金（難治性克服研究事業）政策研究事業、もやもやの

診断、治療に関する研究総括	

	

北海道大学脳神経外科	

	

寳金	 清博	

	

	

	

	

	

	

	

Ａ．	 研究目的	

もやもや病は1960年代に日本の脳神経外科

医が疾患概念を構築した稀少な脳血管疾患

である。本研究班の母体となった特定疾患

ウィリス動脈輪閉塞症研究班は多数の基礎、

臨床研究を行うことにより今日の診療の基

盤となる科学的根拠を創出してきた。	

厚生労働省政策研究「もやもやの診断、治

療に関する研究」はもやもや病診断基準の

適正化、重症度基準に関するエビデンス構

築、QOL調査、診療ガイドラインの適宜改訂

を主な課題とする。また、行政機関、関連学

会、患者会（もやの会）の組織間コミュニケ

ーションを可能にする国内で唯一の組織で

ある。	

本研究班の任務はガイドラインの科学的

根拠の集積に応じた適切な改訂、客観的診

断基準、重症度基準の策定、改訂、およびそ

れらの関連学会における承認等である。ま

た、疾患レジストリ構築も開始され病態の

包括的把握により的確な医療行政への助言、

基礎、臨床研究を推進する。さらに、診療の

質の向上に寄与する科学的根拠を構築する

難治性疾患実用化研究事業「もやもや病診

療の質を高めるためのエビデンス構築を目

指した包括的研究」と連携し複数の多施設

共同臨床研究を支援している。	

	

Ｂ．研究方法	

もやもや病(ウイリス動脈輪閉塞症)の診

断･治療に関する研究課題を達成するため、

日本脳神経外科学会、日本脳卒中学会、日本

脳卒中の外科学会、及び日本を代表するも

やもや病の研究者を招集し研究組織を構築

した。これらメンバーは、現在行われている

多施設共同臨床研究の主任研究者である。

研究班会議は３年の研究期間に１０回開催

した。議案は、多施設共同臨床研究の経過報

告、レジストリ構築、ガイドライン改訂に関

する事項等である。	

研究要旨	

難治性疾患克服事業「もやもやの診断、治療に関する研究」の３年の研究班活動の総合研究報

告を行った。主な成果として診断基準、診療ガイドラインの改訂、及び日本脳卒中、日本脳卒中の

外科学会での承認があげられる。また、実用化研究事業「もやもや病診療の質を高めるためのエビ

デンス構築を目指した包括的研究」との連携を行い基礎、臨床研究を推進した。 
 



	

Ｃ．研究結果	

H26-28 年度までの３年間に臨床個人調査
票の改訂、重症度基準の策定、厚労省難病情

報ホームページ上の疾患情報の更新を行っ

た。 
特に、臨床個人調査票に関しては、医学的、

医療行政的観点からも実情に即していない

項目が多く大幅な改訂を行った。以前より、

疾患認定に関し、判定医の経験や認識の相

違による地域間格差や診断モダリティーの

違いによる診断率の差が問題とされてきた。

これらの点は、新たな診断基準を策定する

ことにより改善が図られた。また、医療費補

助制度の変更に伴い、新たに重症度基準を

策定した。また、最近の臨床研究により得ら

れた科学的根拠を反映した診療ガイドライ

ンの改訂（もやもや病ガイドライン 2017
（改訂版））を行った。さらに、新診断基準、

診療ガイドラインは日本脳卒中、日本脳卒

中の外科学会の理事会において、平成２９

年１月３１日に承認された。 
診療エビデンスの構築を目的とする多施設

共同臨床研究の支援を継続した。 
H28 年度の分担研究の進捗状況に関しては
それぞれの分担項目の研究報告を参考にさ

れたい。以下に H２６－２８年度の各分担
研究の成果の総括を行う。 
1) レジストリ構築研究 
2015年 8月、厚労省政策研究「もやもや病
の診断と治療の質を向上する研究班」（以下、

もやもや病研究班）の共同研究者に主任研

究者	 宝金清博からもやもや病レジストリ

構築が提案された。日本脳神経外科学会特

別シンポジウムにおける発表（宝金、宮本、

数又）により、国内での一元的なレジストリ

構築に関しての周知を行った。北海道大学

臨床研究開発センター（佐藤）と北海道大学

脳神経外科	（宝金、数又）らがデータ項目

を選定した。2016年１－２月の期間に共同
研究者に選定したデータ項目の妥当性につ

いての検討を依頼し 2016年 11月最終決定
を行った。その後、登録画面上で整理を行

い、2017 年 3 月登録用画面が完成した。
2016 年 12 月、北海道大学学内倫理委員会
に研究計画書を提出し 2017年 4月 17日に
北海道大学学内倫理委員会で研究計画が承

認された。 
２）病期進行マーカーの探索のための他施

設臨床共同研究（宮本、小泉）「片側例の両

側進行例におけるRNF213遺伝子多型頻度
を探索する研究（SUPRA study）」が開始さ
れ、2 年の登録期間のうち 1 年半が経過し
た時点で (2015 年  9 月から  2017 年  2 
月)110例が登録されている。  
３）高次脳機能障害の診断体系の確立を目

指した多施設共同臨床研究	 （COSMO 
Japan study）（宮本、高木、峰晴）は、平
成 28 年 12 月 31 日にて登録終了し、36 
症例の登録が行われた。今後、解析が行われ

る。 
４）適格な外科治療の適応を確立するため

多施設共同研究として、無症候性もやもや

病レジストリ (Asymptomatic Moyamoya 
Registry; AMORE) が実施されている（黒
田）。平成 24年 1月 1日～平成 27年 12月
31 日の 4 年間に、全国の参加施設から計 
109 例の登録がなされた。これまでに 8 例
が一過性脳虚血発作を経験しているほか、4 
例が頭蓋内出血をきたしているが今後、こ

のようなサブグループの自然歴が明らかに

なり、適格な治療方針の選択を行う上で重



要な科学的根拠になることが期待されてい

る。  
5) 多施設共同研究である高齢者の外科治
療 の 適 応 と 安 全 性 を 調 査 す る 研 究

(MODEST study)が計画、継続され、また
脳卒中治療ガイドライン改訂が行われた

（冨永、藤村）。平成 27 年の策定過程にお
いて、もやもや病に関する新たな文献の一

次、二次、三次選択ならびに構造化抄録作成

を実施し平成 28 年各章担当者による修正、
加筆を行った。平成 29 年 1 月に各章担当
者と班長による最終稿確認を経て終了した。

本改訂ガイドラインはそれぞれ日本脳卒中

の外 科学会(平成 29 年 1 月)ならびに日
本脳卒中 学会(平成 29 年 3 月)の 2 学
会で承認された。  
6) もやもや病における抗血小板薬の使用
実態調査が行われた（鈴木、大木）。虚血発

症もやもや病では約 9 割の施設が使用す
ることが明らかになりその効果と安全性を

検証する臨床研究の早期実施が望ましいと

考えられた。 6) 成人の再出血に対する外
科的血行再建術の予防効果に関する

Randomized control study (Japan Adult 
Moyamoya Trial)の解析を継続中である
（高橋）。出血に関与する画像所見の特徴が

明らかになり新たな画像診断マーカーの発

見に寄与した。７）もやもや病疾患感受性遺

伝子RNF213の基礎研究が継続して行われ
（小泉）、炎症や低酸素の関与が明らかにな

りつつある。また、欧米人に少ないとされて

いる p.R4810K変異の代わりに複数の rare 
variantが白人に発見され、血管内皮細胞の
機能低下に関与していることが明らかにな

った。  
		

D.	考察	

本研究班は橋本信夫（国立循環器病研究セ

ンター理事長・総長）より平成27年度から宝

金清博（北海道大学脳神経外科）に引き継が

れている。３年の期間に、診断基準、診療ガ

イドラインの改訂と関連学会での承認、重

症度基準の策定を行い課題は円滑に遂行さ

れた。実用化研究との連携により、疾患レジ

ストリの構築が進み今後、患者登録が開始

される。重症度基準に関しては医学的根拠

の裏付けを適正な研究により行い適宜改訂

を検討する必要がある。	

しかしながら、発症機序、発症リス

ク評価等、診療に関する科学的根拠は未だ

十分とはいえずレジストリ構築を端緒に研

究が進むことを期待する。現在、行われてい

る多施設共同臨床研究は世界的に見ても類

を見ない研究である。もやもや病に関する

臨床、基礎研究は日本が世界をリードして

いる。しかしながら、診断基準、治療指針の

国際標準は確立されていない。今後、診断基

準、診療ガイドラインについての情報発信

が重要な課題となる。	

	

E.	結論	

	 もやもや病(ウイリス動脈輪閉塞症)の診

断･治療に関する研究班の研究成果につい

て総括した。	

	

F.健康危険情報	

該当なし	
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