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研究要旨 

 平成 27 年から施行された「難病法」に基づき指定難病は平成 29 年度には

330 疾患になる予定である。こうした指定難病の増加に伴い、指定難病選定の

公平性や、各指定難病間の診断基準や重症度分類の整合性・公平性の担保が問

題となりつつある。一方指定難病制度の開始に伴って、その運用上様々な問題

が浮上してきている。そこで本研究では、指定難病の各疾患について、横串で

俯瞰することで、各疾患間の公平性を担保した難病施策を継続するためのデー

タを収集し、指定難病制度の運用上の改善を目指して、その問題点を検討し、

新たな施策を提言することを目的とした。その結果、１）今後の円滑な指定難

病追加のために、大きな疾患単位を一つの疾患単位（群）としてくくることが

必要である、２）指定難病の要件として、「腫瘍性疾患」「感染症」は基本的に

対象外であるが、これらの疾患には多様性が存在するため、細部についてはさ

らに検討が必要である、３）小児慢性特定疾病で、指定難病の要件に該当する

可能性のある疾患については、様々な角度からの検討が必要である、と確認さ

れた。さらに、４）第 4次指定難病検討のための情報収集について、その診断

基準や重症度分類作成のための標準フォーマットやチェックリストが検討さ

れた。さらに５）指定難病の診断に必須の検査（特に遺伝子検査）について、

「必須検査」の考え方、保険収載も含めて、その運用について様々な意見が提

起された。 
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A. 研究目的 

平成 27 年から施行された「難病法」

に基づき指定難病は平成 28 年度には

306疾病となり、平成 29年度には 330疾

患となる予定である。こうした指定難病

の増加に伴い、指定難病選定の公平性や、

各指定難病間の診断基準や重症度分類

の整合性・公平性の担保が問題となりつ

つある。指定難病は、先天性疾患、神経

疾患、免疫疾患など、その種類が極めて

多岐に及ぶため、各疾患間の整合性、公

平性を確保することは、困難であると同

時に、極めて重要である。一方指定難病

制度の施行に伴って、その運用上様々な

問題も浮上してきている。そこで本研究

では、指定難病の各疾患について、横串

で俯瞰することで、各疾患間の公平性を

担保した難病施策を継続するためのデ

ータを収集し、指定難病制度の運用上の

改善を目指して、その問題点を検討し、

新たな施策を提言することを目的とし

た。 

 

B. 研究方法 

１．円滑な指定難病追加のための準備 

 

あ）適切な疾病単位のとらえ方の整理 

現状のルールでは、「一定の客観的指

標を伴う診断基準を満たす患者の集合

を一つの疾病単位とすべき」とあり、

「多くの傷病が入りうる病態を指すも

のは適切とは言えない。また、重症例

や難治例等一つの疾病単位の一部を切

り出した病名は適切ではない」とされ

ている。しかし研究班や学会間でその

コンセプトは必ずしも統一されていな

いのが現状である。この点については、

臨床調査個人票の記載や、都道府県に

よる判定の事務手続きの効率化等のた

め、包含関係にある疾病や類縁疾病等

は、統合した疾病単位とすべきという

意見もあるなど、捉え方の整理が必要

である。このため疾患単位の考え方を

整理し、指定難病をいくつかの疾患単

位としてとらえることについての問題

点について検討をおこなった。 

 

い）指定難病該当疾患の考え方の整理 

指定難病制度では、感染症、がん（腫

瘍性疾患）、さらに薬剤投与によって生

じた疾患などは、除外するとしている。

しかしながらこれらの疾患の中には、

様々な理由から、指定難病として検討す

べき疾患も存在する。そこで上記の「除

外疾患」との切り分けについて様々な角

度から検討をおこなった。さらに来年度

以降も小児慢性特定疾病が指定難病に

も指定される可能性があるが、例えば、

小児糖尿病と成人糖尿病との切り分け、

などの問題が懸念されている。そこで小

児慢性特定疾病から指定難病への移行

についての問題点を検討した。 

 

２．第４次指定難病の検討に資する情

報収集を円滑におこなうための、診断基

準や重症度分類を作成する際の標準フ

ォーマットやチェックリストの作成 

 

新たな指定難病を検討する際、各疾患

研究班等から提供された情報に基づい

て検討を実施しているが、研究班によっ

ては「指定難病の要件」を十分理解して

いないケースも見受けられる。実際に各

研究班から提出される情報の質にはか

なりの差があり、その整理に多大の労力

が費やされている。このため、より効率

的に情報収集するためのチェックリス

トの作成の検討を行うとともに、情報収

集する際の問題点について検討した。 

 

３．重症度分類の観点からみた日常生

活障害、社会生活障害の考え方の整理 

 

日常生活障害、社会生活障害は、患者

の重症度と深く結びついているが、重症
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度については、各疾病単位の間で考え方

にギャップも存在する。そこで特に日常

生活障害の観点から、整合性のとれた重

症度分類のあり方について検討した。 

 

４．指定難病の診断に必要な検査につ

いての整理 

指定難病の診断基準として遺伝子検査

が医療費助成を受けるための必須要件

となっているものについては、今回保険

収載された。しかしながらコマーシャル

レベル（衛生検査所）で検査が可能な遺

伝子は 10 数個しかないのが現況であり、

難病の診断に支障をきたしうる。そこで

こうした難病の指定要件に必要な検査

の施行体制について、調査し解決法を検

討した。 

 

C. 研究結果、および D. 考察 

１．円滑な指定難病追加のための準備 

 

あ）適切な疾患単位のとらえ方の整理 

（１）大きな疾患単位を一つの難病とし

てくくってはどうか 

 

疾患単位としては、病因・病態でく

くる方法と、データベースを構築

するのに便利なくくり方をする方

法などがあるが（例えば重症度の

判定方法や治療方法など）、やはり

病因・病態を中心として、亜分類と

して大きくくるのが適切であると

考えられた。そしてその際の留意

点として、以下の点が指摘された。 

 

（a）多くの疾患をひとまとめにすると、

患者数が増えることが想定される

が、当面は、人口の 0.1%程度を上

回ることが想定される疾患はない。 

（b）一方で、患者数が非常に少ない疾

患の場合は、むしろ大きな疾患単

位の中に入れるほうが適切である。 

（c）疾患単位として大きくくくると、

ある疾病が指定難病であるかどう

か、見出しにくく、申請しようとす

る患者、指定医の利便性に問題が

生じる可能性があるが、これにつ

いては、充実した索引などを作成

すれば問題は解決される。 

（d））いくつかの疾病を大きくくくると、

臨床調査個人票、重症度分類など

が共用できず煩雑になることも予

想されるが、この点については、必

ずしもすべて統一させる必要はな

く、可能な限り統一していく、とい

う方策でよい。 

（e）病名として ICD10 や医学会の用語

集にできるだけ合わせる努力は必要

であるが、必ずしもそれにこだわる

必要はない。またオーファネットの

ような、国際基準とのすりあわせも

重要であるが、必ずしも本制度の目

的と合致しているわけではないので、

無理に整合性を合わせる必要はない。

（一方で、国際比較、のための資料と

するための方策は今後検討する必要

がある） 

（f）さしあたって、遺伝性自己炎症疾患、

先天異常症候群、染色体異常症、先

天代謝異常症、などは、大きく一く

くりすることが可能と考えられた。

同一の疾患単位に含まれる疾病が

多数となることも想定されるため、

申請者や指定医の利便性を考慮し

た表記を工夫することも必要であ

る。 

 

（２）同一疾病内において複数の病型が

存在する場合は一つの疾患単位と

すべきかどうか 

 

例えば高チロシン血症については

3 種類あり、現在別々の指定難病と

なっている。これらは「高チロシン

血症」という意味では共通してい

るが、まったく別の疾病である。し
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たがって一概に病名のみでまとめ

る、のには問題もあるが、その点が

はっきりと分かる形で記載してお

けば、同一疾患としてまとめても

よいと思われた。ただ高チロシン

血症では、すべて同じ臨床調査個

人票を用いているが、これについ

ては、一つの疾患単位の中で別の

個人票があってもよいと思われる。

一方で、この点に関して、「何のた

めに一つの疾患とするのか」とい

う意見もあるが、実際の運用上、指

定難病の疾病数が多すぎると、書

類等も多くなり判定の作業も煩雑

になるため、都道府県の負担軽減、

という行政上の意向もくむべきと

思われた。 

 

（３）発症に関連する遺伝子が共通の場

合は一つの疾患としてまとめてよ

いか 

 

例として、非特異性多発性小腸潰

瘍症と肥厚性皮膚骨膜症は、同じ

prostaglandin transporter の同じ

コドンの変異なので、これらは同

一疾患単位として扱うことも考慮

される。ただし同じ遺伝子の変異

であっても、変異部位が異なって

おり、その結果フェノタイプが異

なる場合は、この考え方は必ずし

も適応できないと思われる。例え

ば同じ遺伝子の異常でも gain of 

function mutation と loss of 

function mutation では、まったく

別の疾患である点が指摘された。 

 

い）指定難病該当疾患の考え方の整理 

 

（１）「前がん病変」の考え方の整理 

がんの発症が何％か、で分ける事

は実際には不可能である。それよ

りも、がんそのものと直接的に関

連しない病態が病像のかなりの部

分をしめ、かつその部分が指定難

病の要件を満たす場合は、難病と

して考慮してもよいと考えられた。 

 

（２）感染症について 

 

現在、感染が関与する疾患として

HAM（HTLV 関連脊髄症）、SSPE 

(亜急性硬化性全脳炎)、PML （進

行性多巣性白質脳症）が指定難病

となっている。一方慢性活動性 EB

ウィルス感染症（CAEBV）やキャ

ッスルマン病などは指定難病とは

なっていない。これらの切り分け

については、指定難病の要件では

「ただし、ウィルス等の感染が契

機となって発症するものであって、

一般的に知られた感染症状と異な

る発症形態を示し、症状が出現す

る機序が未解明なものなどについ

ては、個別に検討を行うものとす

る」となっている。この点について

は、まず、a) 「ウィルス感染その

ものが直接臓器侵襲を起こすので

はなく、免疫系の変調などを介し

て病態が生じるものについては必

ずしも感染症として扱わない」と

いう考え方も成り立つ。b) 一方、

latent infection (ウィルスの増殖

はない)か、lytic infection (ウィル

スの増殖状態)で切り分ける方法、

あるいは、c) 全身性、局所性（脳

内）と分ける方法も考えられる。さ

らに、d) 血中にウィルスが存在す

るかしないか、で切り分けること

も考えられる。この点、SSPE, 

PMLは血中にウィルスは存在せず、

一方 CAEBV は末梢血中の感染細

胞及び血清中に「感染性」のウィル

スが存在している。一方 HAM で

は末梢血中の CD4T 細胞にウィル

スが存在しているが、血清中には
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ウィルスは存在しない。また e) 治

療に、抗ウィルス薬を使用するか

どうか、で切り分ける手もあるか

もしれない。 

 

（３）小児期に発症する難病と、成人期

の疾患で病像が重なる疾患の切り

分けについて 

 

(a) 小児慢性特定疾患で、成人に移行し

た患者の救済への配慮が必要であ

る。 

(b) 治療を続けなければ病状が進行し、

生活に障害をきたす疾患であって、

指定難病に該当するかについて検

討する際には、国際的な基準等と

整合性が取れた診断基準が用いら

れているかどうか、国内関連学会

や研究班内でのコンセンサスがえ

られているかどうかなど考慮が必

要である。 

(c) 小児期に発症し、継続治療が必要で

あるが、治療を続けている限り進

行しない疾患（ホルモン補充療法

や酵素補充療法など）については、

考慮する必要がある。 

(d) 小児慢性特定疾病と、成人に発症す

る疾患が、ほぼ同じ疾患と考えら

れる場合は一つの疾患としてくく

ることも検討されるのではないか

（成人スチール病と全身型若年性

特発性関節炎）。 

(e) 小児慢性特定疾病の 1 型糖尿病と

成人発症１型糖尿病、などをどの

ように切り分けるのかは検討課題

である。発症機序の違いなど、成人

発症例とは「異なる要素」が大きく、

異なる疾病として取り扱うことが

妥当とされた場合には成人疾患と

の切り分けも可能かも知れない。 

 

２．第４次指定難病の検討に資する情 

報収集を円滑におこなうための、

診断基準や重症度分類を作成する

際の標準フォーマットやチェック

リストの作成 

 

 チェックリストについて、特に必

須項目については、指定難病の要

件（大原則）に合致しているかどう

かのチェックが簡便にできるよう

に工夫すべきである。また参考項

目としては、疾病の一部を切り出

したような申請もあることから、

ICD10 に病名として表記されてい

るかどうか、あるいはオーファネ

ットに病名として登録されている

かどうかを確認できるような工夫

が必要である。 

 また、すでに指定難病に指定さ

れている疾病の類縁疾患かどうか、

さらに、指定されていない疾患と

の類似性や、類縁疾患を対象とし

た研究班がないか、などについて

もチェックできる方策が必要であ

る。さらに小慢からの移行かどう

かをチェックすることによって、

上記１．い）（３）のような論点を

あらかじめ検討してもらうリスト

の作成が必要と考えられた。 

  一方、病名については、ICD10 など

国際的な病名に合わせることが望

まれるが、ICD10 のみではカバー

できない部分もあるので、オーフ

ァネットと両方加味して病名を検

討すべきと思われた。 

   さらに、「有効な治療法がない」、

という指定難病の要件については、

現在かなりの数の指定難病は、す

でに治療法が確立してきているの

ではないかとの指摘があった。こ

の点については、代表的には、１～

数回の手術によって治癒するよう

な疾患はまず除外するべきであり、

また降圧剤や血糖降下剤などの投

与によって良好にコントロール可

5



 

能な疾患は検討課題と考えられた。 

 

３． 重症度分類の観点からみた日常生

活障害、社会生活障害の考え方の

整理 

 

１）「日常生活又は社会生活に支障

がある者」という考え方を、医学的

な観点から反映させて定めること、

２）疾患ごとに作成されている重

症度分類等では日常生活又は社会

生活への支障の程度が明らかでは

ない場合、または、重症度分類がな

い場合は、疾患領域等ごとに作成

されている重症度分類等を、疾患

の特性に応じて用いること、３）客

観的な評価が可能な重症度分類と

すること、４）既存の指定難病との

整合性を考慮して定めること、な

どが考えられた。 

 

４．指定難病の診断に必要な検査につい

ての整理 

 

あ） 遺伝子検査の保険収載と検査の実

施について 

医療費助成を受けるために必須の

遺伝子検査については今回保険適

応として追加された。しかしなが

ら、その中でコマーシャルレベル

（衛生検査所）で検査が可能な遺

伝子は10数個しかないのが現況で

ある。この要因としては、1 年に数

検体しか依頼がないようなものが

多く、ペイしない、あるいは精度管

理ができないという点がある。さ

らに現在一律保険点数が 3,880 点

であり、ほとんど収益とはならな

いことも要因としてあげられる。

今回これらの点も踏まえて、厚労

省で、遺伝子検査について各研究

班にアンケート調査を施行したが、

その結果、現在多くの遺伝子検査

はかずさ研究所、あるいは難病研

究班が行っていることが判明した。

しかしながら難病研究班では、研

究としての遺伝子検査の意義が薄

れてきていることから遺伝子検査

についてはあまり積極的におこな

わない傾向がでてきており、各疾

患研究班のほうからも、遺伝子検

査を一元的にやれる体制を検討し

てほしいという要望があがってい

る。この点、厚労省としては、指定

難病の指定の要件に入っている検

査は、どこかで測定が可能という

体制の必要性を認識している。 

 遺伝子検査を衛生検査所が採用

しにくい理由の一つとして、結果

の解釈を誰がおこなうかがわから

ない点があげられる。これについ

ては、結果は会社が出すが、解釈を

おこなう場所（研究班など）があれ

ば、会社としては検査項目に組み

込みやすいと想定される。これと

関連して、かずさ研究所では、実際

には結果の解釈はできないことが

あるので、日本先天代謝異常学会

でデータの解釈を行うことを考慮

している。このように、遺伝子検査

の精度管理、解釈をどこでするか、

という問題があり、この点を解決

できる制度を構築する必要がある

と考えられた。 

 さらに難病の遺伝子の Gene 

chip のようなものを作る、という

アイデアもあるが、これについて

は、チップについて検討する、ある

いは作成する研究班を立ち上げて

はどうかとの意見がでた。包括的

な遺伝子検査について、日本先天

代謝異常学会は先天代謝異常症の

新生児マススクリーニング用の遺

伝子パネルを作成するなどして、

遺伝子診断を領域疾患別におこな

う方策をとっている。すでに難聴
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の診断などはうまくいっているが、

やはり疾患を整理、限定する必要

があると考えられる。この問題に

ついても、研究班をつくって検討

する必要性も考えられる。 

 

い）遺伝子検査以外の検査について 

例えばライソゾーム病は酵素活性

で診断可能であるが、そうしたも

のはできるだけ遺伝子検査以外の

もので代用する方法が検討される

べきであると思われた（遺伝学的

検査と遺伝子検査の差別化）。さら

に、遺伝性疾患ではあるが、臨床症

状などで確実に診断できるものも

ある。また、ある疾患の一部の症例

は、臨床症状などで診断が可能で

あるが、他の症例はやはり遺伝子

検査が必要、というものもある。遺

伝子検査の要、不要によって、

Probable と definite を分ける方向

性も考えられた。この点は遺伝学

的な診断と、臨床的な診断を分け

ている疾病もあり、全体として、ど

のように整合性をつけていくか論

点となった。 

 全体を通して、各研究班に、診断

基準の要件となっている検査の保

険収載状況を確認して頂く必要性

が確認された。さらに、遺伝子検査

以外で診断可能なものについても

十分に検討すべきと考えられた。

その際に、厚労省の意向をしっか

り伝えて依頼する必要がある。 

E.結論 

１．今後の円滑な指定難病追加のため

に、いくつかの類縁疾患を一つの疾患

単位としてくくることが必要である

と考えられた。 

２．指定難病の要件として、「腫瘍性

疾患」「感染症」は基本的に対象外で

あるが、これらの疾患には多様性が存

在するため、細部についてはさらに検

討が必要であると考えられた。 

３．小児慢性特定疾患で、指定難病の

要件に該当する可能性のある疾患に

ついては、様々な角度からの検討が必

要であると考えられた。 

４．第4次指定難病検討のための情報

収集について、その診断基準や重症度

分類作成のための標準フォーマット

やチェックリストが検討された。 

５．指定難病の診断に必須の検査（特に

遺伝子検査）について、必須検査の考え

方、保険収載の必要性など、その運用に

ついて様々な意見が提起された。 

 

F.健康危険情報 

該当なし。 
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