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を進める研究形態とした。そのため各分担研究者により分担研究報告書の作成は行わず。研究代表者によ
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  研究要旨 

JSPFADに紐づけられるIndlent ATLのデータストーレージを構築した。データを整備し、今後
前向きに登録を進めることでindolent ATLレジストリーとなるとともに、indolent ATL、ハイリ
スクキャリアの病態解明、治療研究のプラットホームとなることが期待される。本年の予備検討で
フローサイトメトリー上CADM1+/CD7 dim~negativeの集団がCD4陽性細胞中50％以上の症例を
急転のハイリスクidolent ATL、25％～50％のキャリアをハイリスクキャリアとして同定した。デ
ータストーレージの構築とともにHTLV-1関連疾患、キャリア対応の拠点化のための要件検討を行
って日本HTLV-1学会に答申、学会登録施設制度が開始された。 

 

 
     

ャリアに対する相談体制の整備などが行われて

きた。2016年の再調査によればキャリア数は推定

約82万人とされ、漸減傾向にあるが、一方年間40

00～5000人の性感染による新規感染の存在が推

定され、その対策が急務である。ATLは下山分類

により、くすぶり型、慢性型、リンパ腫型、急性

型の４病型に分けられる。後2者は急激な経過を

取り直ちに治療が必要なタイプでありaggressive

ATLと呼ばれる。Aggressive ATLには化学療法を

実施するとともに、適応のある症例に対しては造

血細胞移植が行われ、一定の長期生存が得られて

おり、移植成績の改善とともに、移植適応の拡大

を目指した研究が行われている。また、抗CCR4抗

体、レナリドマイドなどの新規の薬剤の導入も進

められている。一方くすぶり型、慢性型は緩徐に

進行しindolent ATLと呼ばれる。indolent ATLは

早期に治療を開始することによるsurvival benfit

が認められないことから、無治療経過観察が標準

的な方針であるが、診断からの生存期間中央値は

4.1年（Takasaki Y et al.Blood 2010）と決して

予後は良好ではなく、新たな治療薬剤の開発と治

療方針の検討が強く求められている。 ATLは年間

の発症数が1100名程度と推定される希少がんで 
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Ａ．研究目的 
成人T細胞白血病(Adult T-cellLeukemia-

Lymphoma:ATL) はHTLV-1ウイルス感染者の約

5％程度に発症する難治性の血液腫瘍で、発症母

地となるHTLV-1 感染症は、国際的にみて本邦

はendemicarea （高浸淫地域）一つである。そ

の感染者数は2007年の全国調査では推定約107

万人とされていた。本感染症は本邦の中でも感

染者の分布に地域的な偏りがあり、九州、沖縄

地方在住が全体の40％以上を占めていたことも

あり、地域ごとによる取り組みが行われ、国と

しての対応は取られてこなかった。人口の移動

に伴う大都市圏への感染者の分布の拡がりなど

を受けて、2011年より国によるHTLV-1総合対策

が開始され、妊婦検診における抗HTLV-1抗体検

査の必須化などによる母子感染予防対策や、キ 
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あり、第11次全国実態調査によればそのうち 

indolent ATLは23.5%で（厚労科研塚崎班平成 

25年度報告書）ATLの中でも特に希少である。厚

労科研で我々の実施したATL診療実態調査の結

果では（2011年）、indolent ATLの治療方針は

施設によるばらつきが非常に大きく（Uchimaru 

K et al 臨血 2011）、indolent ATLに対する適

切な治療方針を確立していくためには、実態把

握のみではなく専門家のネットワークにより登

録されたindolent ATLのコホートを構築し、病

態解析、治療方針とその予後についての質の高

い情報を収集していくことが不可欠である。 
 2 0 0 2年から運用が開始されたJ S P F A D

(Joint Study on Prognostic Factors of ATL Development)

は現在全国20の都道府県、54施設が参加し、こ

れまでに約3700名のHTLV-1感染者が登録し、そ

のうち300例余りのindolent ATL症例を含んで

いる。また、JSPFAD参加施設は全国の主要な 

ATL対応施設を網羅しており、JSPFAD登録症例か

らind o l e n t A T L症例を抽出してあらたに 

indolent ATL データベース（DB）を構築し継続

的に運用していくことにより、indolent ATL症

例の集積と質の高いエビデンスの構築が可能に

なる。本研究はJSPFAD登録症例をベースに 

indolen ATLのコホートを構築し、さらにその臨

床データに紐づけられたJSPFADサンプルを収集

することでindolent ATLの病態研究のプラット

ホームを構築するとともに、これらのデータを

もとにindolent ATLの病態解明、リスク評価に

基づく診療指針の策定を目指す。 

 さらに、最近無症候性キャリアの中の発症ハ

イリスク群の解明が進められているが、末梢血

中プロウイルス量が4％以上の症例はハイリス

クキャリアとされている（Iwanaga M et al. 

Blood 2010）。JSPFAD登録症例中の末梢血中プ

ロウイルス量が4％以上の症例を並行して解析

して病態を比較検討することにより、発症ハイ

リスクキャリアの病態の解明、疾患概念の確立

が期待される。 

以上を背景に、本研究ではJSPFAD登録症例をベ

ースとしたindolent ATLのレジストリーシステ 

 

 

 

ムを構築し、indolent ATLの病態解明に資す

るとともに、関連領域研究班との連携体制を

構築し、indolent ATL 研究のプラットホーム

構築を目指す。さらには本研究班をベースに

HTLV-1 キャリア対応施設拠点化の推進のため

の検討を進める（図1）。 

 

Ｂ．研究方法 

1．Indolent ATL DS(data strage)の構築 

 JSPFAD登録症例からindolent ATL症例を抽

出してDSを構築するにあたり、集積すべきデ

ータ項目について検討を行った。決定された

項目を入力できる形でJSPFADデータ登録ウェ

ブサイトと連結されたindolent ATL データ

登録用のウェブサイトを業務委託企業と協議

しながら構築を進めた。 

 

2．JSPFAD登録症例indolent ATL症例の洗い出

しとデータの収集 

 すでにSPFADに登録されている症例の中か

らIndolent ATL症例を抽出し、上記集積項目

データの収集をDSの構築と併行して開始する。

東京大学新領域創成科学研究科メディカル情

報生命専攻病態医療科学分野内に事務局を置

き、JSPFADウェブに入力されている以外のデ

ータの収集を行う。 

 

3．HAS-flow 解析系の構築 

 HTLV-1 感染者のCD4陽性細胞のCADM1/CD7

の発現レベルにより、HTLV-1感染細胞の腫瘍

化の進展度の評価に有用であることが報告さ

れている（Kobayashi S et al. Clin Cancer 

Res. 2015）。JSPFAD登録症例のHAS-flow解析

のデータの再現性についてvalidationを行っ

た上で、収集サンプルの解析を開始する。 

 

4．Indolent ATLと高ウイルス量キャリアとの

比較 

 ハイリスクとされている末梢血中HTLV-1ウ

イルス量が 4％以上のキャリア症例と

indolentATL症例を比較することはindolent  
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ATL症例の病態を解析するうえで重要である。J

SPFAD登録キャリアの中でウイルス量4％以上の

症例を抽出し、これらのHAS解析を行うとともに

経過をフォローし、合わせて関連する研究領域

との連携により病態の解析を行う。 

 今年度はこれまでの東京大学医科学研究所附

属病院でJSPFADに登録したindolent ATL、キャ 

リア症例について基礎的な解析を加えることと

した。解析対象は2011年7月から2016年12月まで

に東京大学医科学研究所附属病院でJSPFADに登

録された無症候性キャリア48例、くすぶり型AT

L 1 5 例 、 慢 性 型 A T L 1 1 例 。 初 回 

HAS解析時のCD7dim/CADM1+集団（D）および 

CD7-/CADM1+集団（N）の比率により、D+N<10%

の症例をG1、同様に10％＜D+N<25%の症例をG2、

25％＜D+N<50%の症例をG3、50％＜D+Nの症例をG

４と定義し、各グループの症例で異常リンパ球

数、末梢血中プロウイルス量（PVL）を解析する

とともに、全身化学療法施行への移行、キャリ

アの場合はATLへの進展について経過を観察し、

各グループ間で比較した。 

 

5．Indolent ATL DSを用いたHTLV-1研究領域研

究班との連携体制の構築 

 本研究により構築されるindolent ATL DS登

録症例の臨床データおよびデータに紐づけられ

たサンプルはindolent ATL 病態研究に極めて

有用な研究プラットフォームを提供することが

可能である。本DSとHTLV-1領域研究との連携体

制の構築を試みる。 

 

6．ATL中核診療施設ネットワークとHTLV-1キ 

ャリア対応体制の構築 
 本研究のベースとなるJSPFADに一定数の患者

登録を行っている施設をHTLV-1キャリア対策の

中核診療施設として位置づけネットワークを構

築することによりHTLV-1対策施設の拠点化の基

盤整備を行う。 
 

（倫理面への配慮） 

JSPFADの活動自体は東京大学新領域創成科学研 

 

 

 

究科において、研究の基幹施設としての倫理

審査を受け承認されており、この研究計画書

の中に本DSの構築についても記載されている

（承認番号17-118）。これをもとにJSPFAD参

加施設は各施設IRBの判断により施設倫理審

査が行われている。 

 

 
 

図1 本研究の概要 
 

C. 研究結果 

1. Indolent ATL DSの構築 

 Indolent ATL DSに集積すべき臨床データに

ついて班員間で協議を重ね、平成29年10月5日

の班会議で最終的に項目の決定した（図５）。

JSPFADで集積されているデータにこれらのデ

ータを追加したデータベースを作成し、

JSPFADのウェブデータに紐づいたシステムの

構築をする（図６、７）ことを念頭にアクセ

ライト（株）にデータ登録用のウェブサイト

の構築を業務委託した。図８に示したように

JSPFADウェブサイトから画面切り替えのみで 

Indolent ATL DSに移行でき、JSPFADのデータ

がそのまま引用する構成となっている。ベー

スとなるJSPFADデータのウェブへの移行も順

調に進捗しており、本年５月末現在のウェブ

化率は図９に示す通りである。新規登録症例

については随時ウェブに入力される体制が整

いつつある。本DSは将来的に難病レジストリ

ーRADER-Jに統合することが想定されており、

京都大学ゲノム医学センター松田文彦教授と 
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の統合に向けた協議を開始した。 

 

2．JSPFAD登録症例indolent ATL症例の洗い出

しとデータの収集 

 JSPFADの既登録症例中のATL症例は昨年12

月末現在で713例、うちindolent ATL症例は 

331例が抽出された。これらの症例に対して順

次DSのデータ集積項目としたデータを事務局

により調査して集積を進めた。これまでにく

すぶり型27例、146検体分、慢性型19例、95検

体分のデータ集積を終えた。来年度以降も継

続的に調査を進める予定である。また、１．

のIndolent ATL DSの最終版が完成した時点

で順次これらのデータをndolent ATLに追記

していく予定である。 

 

3．HAS-flow 解析系の構築 

 JSPFADによるサンプル収集方法が平成29年

9月から変更になり、これまでは東京大学新領

域創成科学研究科病態医療科学分野研究室に

届けられた末梢血を研究室で単核球分離して

いたが、9月以降業務委託しているSRL株式会

社で単核球分離まで施行し、分離した単核球

の凍結保存検体が納品される形に変更された。

これまでの東京大学医科学研究所附属病院臨

床フローサイトメトリーにおけるHAS解析はE

DTA血の溶血法による解析であり、単核球の調

整法が変更されることになる。これによる 

HAS解析データへの影響はあまり考えにくい

が、同一検体を両法で解析することでSRL検体

のvalidationを行った（表２、資料１）。そ

の結果おおむね両方のデータは一致したが、

一部の症例でSRL社による単核球分離の検体

によるデータと溶血法による解析結果に乖離

が見られた（資料１ CFCL No.7）。本例では

FSCが大きめでSSCが大きい腫瘍細胞と思われ

る細胞集団が選択的に減少しており、単核球

分離の過程で、腫瘍細胞がより選択的に死細

胞化しているなどの問題が考えられた。 

 

4．Indolent ATLと高ウイルス量キャリアとの

比較 

 

  

HAS-Flow法での解析の一例を図２に示す。ま

た 、 G 1 ～ G 4 の 定 義 を 図 ３ に 示 す 。 

東京大学医科学研究所附属病院でJSPFADに

登録され今回の解析対象となった症例は合計 

74例（無症候性キャリア48例、くすぶり型 

ATL15例、慢性型ATL11例）で、観察期間中央

値は1113.5日（0-2623）であった。これらの

症例の特性を表１に示す。 
 

 
図２ HAS-flow 法 

 

 
図３ G1～G4の定義 

 

 
表１ 解析対象症例の特性 

 

 G1に属する症例は20例で全例が無症候性キ 

ャリアであり、末梢血中プロウイルス量は20 
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例中19例がIwanaga 論文で報告されている発

症リスクがないと考えられているプロウイル 

ス量＜4％の症例であり、残り1例もほぼ4％の

症例で発症リスクの低い安定したキャリアが

分布するグループと考えられた。G2グループ

は17例でやはり全例が無症候性キャリアであ

ったが、末梢血中プルウイルス量は初回測定

値がある15例中13例で4％を超えており、発症 

リスクを持つキャリアグループと考えられた。

G3グループは18例で、そのうち半数の9例が無

症候性キャリア、半数はindolent ATLでほと

んどはくすぶり型ATLであった。HAS解析時に

プロウイルス量が定量されている全例でプロ

ウイルス量は4％以上であった。G4グループは

19例で2例を除いてindolent ATLであり、半数

は慢性型であった。このグループもプロウイ

ルス量は全例4％以上であった。 

 G3グループの症例は異常リンパ球5％前後

のところに分布し、経過中下山分類上無症候

性キャリアとくすぶり型ATLとの間を行った

り来たりする症例も見られた。これらの症例

はHAS-flow上は区別ができず、病態的に同一

のものと考えられた。 

 これらの症例のうち無症候性キャリアの症

例のみを抽出し、indolent ATLの発症をイベ

ントとするカプラン・マイヤー曲線を図10に

示す。G1+G2の症例ではほぼindolent STLへの

進展は見られないのに対し、G3+G4症例では高

度な有意差を持ってindolent ATLへ進展し、

中央値は約2.5年であった。また、全例を対象

として全身化学療法への移行（≒急性転化）

について検討すると、G1～G3症例と比較して

G4グループでは高度の有意差を持って全身化

学療法へ移行しており、中央値は約4年であっ

た（図11）。 

  

5．Indolent ATL DSを用いたHTLV-1研究領域

研究班との連携体制の構築 

 本DSとサンプルを用いたindolent ATL病態

解明の他研究班との連携体制の構築を開始し

た。本年度は日本医療研究開発機構（AMED） 

創薬基盤推進研究事業臨床エビデンスに基づ 

 

 

いた創薬ターゲット研究山岸班との連携を開

始し、EZH1/2 二重阻害薬DS3201bのindolent  

ATL、ハイリスクキャリアへの適応拡大のPOC

（Proof of Concept）取得のための研究に協

力を開始した。 

 

6．ATL中核診療施設ネットワークとHTLV-1キ 

ャリア対応体制の構築 
日本HTLV-1学会、および厚生労働省HTLV-1

対策推進協議会で運用開始が検討されていた

日本HTLV-1学会「HTLV-1関連疾患診療施設登

録制度」の先行登録予定6施設に、本研究班の

研究代表者・分担研究者である内丸 薫（東

京大学医科学研究所附属病院）、高 起良（JR

大阪鉄道病院）、宇都宮 與（今村総合病院）

の3名が含まれていることから、日本HTLV-1学

会とも連携して、本研究班をベースに登録施

設制度についての予備検討を始めた。登録拠

点制度の在り方、要件などについて事前にメ

ール会議などで意見交換の上、平成29年10月5

日、本研究班班会議に合わせて他3施設のうち

2施設（佐賀大学 末岡榮三朗、鹿児島大学 

石塚賢治）（聖マリアンナ医大 山野嘉久は

欠席）が参加して5施設により検討会議を開催

した（鹿児島市 今村総合病院）。その結果、

資料２に示す要件案が採択された。要件案の

概要を図４に示す。 
 

 
 

図４ HTLV-1登録医療機関概念図 

 

 本要件案を含め、HTLV-1学会登録医療機関

設置を日本HTLV-1学会理事会に答申し、平成 

30年2月に日本HTLV-1学会登録認定員会の設 
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置が承認された。本年４月から資料３に示す

ように日本HTLV-1学会HPに公告された。 

 

Ｄ．考察 

 Aggressive ATLの治療研究が進められる中

で、空白になっている分野の一つがindolent 

ATLに対する治療研究である。Indolent ATLに

対する治療成績は無治療経過観察群と早期 

治療介入群で予後に差が見られないことから、

現在のindolent ATLに対する標準的診療方針

は無治療経過観察(watch and wait)である

（日本血液学会造血器腫瘍診療ガイドライン

2013年版）。しかし、indolent ATLの予後は

決して良好ではなく（Takasaki Y et al.  

Blood 2010）indolent ATLに対して有効な治

療およびindolent ATLに対する新しい治療戦

略が待ち望まれている。欧米ではインターフ

ェロンα＋AZTの良好な成績が報告され  

indolent ATLに対する標準的な治療法となっ

ているが（Tsukasaki K et al. JCO 2009）、

根拠となっているデータは必ずしも十分なも

のではなく（Bazarbachi A et al. JCO 2010）

本治療については本法でもJCOG1111として前

向き比較試験が行われ、その解析結果が待た

れるところである。 

本邦におけるindolent ATLの予後、治療な

どの実態についてはいくつかの大規模な後方

視的研究（Katsuya H et al. Blood 2015他）

や厚生労働科学研究による全国実態調査（野

坂生郷、今泉芳孝、塚崎邦弘）があるが、い

ずれも質問紙法による後方視的集積であるこ

と、サンプルの収集は不可能であることなど

の限界がある。Indolent ATLは典型的な希少

がんであり、データレジストリーを構築して

症例の集積を行いコホート化する手法が病態

の解明と治療法の開発には有用と考えられる。

HTLV-1 領域ではJSPFAD（HTLV-1感染者コホー

ト共同研究班）というレジストリーとして性

格を持った研究が2002年以来遂行されており、

平成29年12月現在で3673名が登録されており、

そのうちATL患者は713名、うちindolent ATL

は331名が登録されている。さらにJSPFAD登録 

 

 

のウェブ化が進行し、データのレジストリー 

化が進行している。そこで本研究ではJSPFAD

レジストリーに紐づける形でindolent ATLに 

特化したDS(データスト―レージ)の構築と、 

JSPFADの特徴である血液サンプルの収集を合

わせたユニークなindolent ATLのレジストリ

ーシステムの構築を試みた。Indolent ATLの

解析に必要と考えられ、収集が可能と考えら

れる臨床データの範囲を検討したうえでレジ

ストリーの基本骨格が構築され、JSPFADのウ

ェブに連動するDSの構築を行い、現在構築が

完了したところである。JSPFADの登録システ

ムは基本的に無症候性キャリア対象としてい

るため、収集臨床データは限られているが、 

indolent ATL患者の場合は、JSPFAD参加のた

めに医療機関受診した時に同時にフォローア

ップに必要なデータがとられている可能性が

非常に高いので、これらのデータを事務局に

より収集するシステムは効率的にデータを収

集する上で有用なシステムと考えられる。ま

た本システムはJSPFADと連動することにより、

今後前向きに登録を進めていくことが可能に

なる。後述するHTLV-1学会登録医療機関制度

（拠点化）においても多くの施設がJSPFAD参

加施設になると予想され、indolent ATL症例

の前向きレジストリーとして機能していくこ

とが期待される。データの収集は進められて

おり、すでに95例分のデータの収集は終了し

ており、これらは直ちにDSに入力されるとと

もに来年度以降残った症例、および新規に登

録される症例の入力が進められる予定である。

 近年、特に難病、希少疾患領域でデータス

ト―レージ化によるデータの共有化と研究の

加速化が試みられている。現在京都大学ゲノ

ム医学センター松田文彦教授を中心に難病レ

ジストリーシステムRADAR-Jの構築が進めら

れているが、本システムもRADAR-Jに統合する

ことでより汎用性の高いDSに発展していくこ

とが期待される。 

 本システムの一つの特徴は、上記のごとく

サンプルが収集されることである。我々が開

発したフローサイトメトリーを用いたHTLV-1 
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感染細胞表面マーカー解析システムHAS-Flow

法（図２）は、HTLV-1感染細胞の腫瘍化過程 

の解析に有用である（Kobayashi S et al.  

Clin Cnacer Res. 2014）。本法を用いて 

indolent ATLの症例のうちの急性転化ハイリス

ク群を同定することが可能であると期待され

る。今回構築するindolent ATL DSにおいて多

数例のデータを集積して解析するため、

indolent ATL症例について今後収集されるサン

プルについては臨床データのみではなく

HAS-Flowを行って臨床データとともに登録す

るためにJSPFAFDサンプルを用いてHAS-Flowの

中央測定が可能かどうかのvalidationを行っ

た（図９、資料１）。オリジナルのHAS- 

Flow法では単核球分離を行って凍結保存した

サンプルを用いて解析を行ってきており、オ

リジナル法と今回解析予定の東京大学医科学

研究所臨床フローサイトメトリーラボで行っ

ている溶血法によるデータでは同様の結果が

再現できることがこれまでに確認されており、

業務委託企業から単核球分離後凍結検体とし

て納入されるJSPFADサンプルに寄っても同様

の結果が再現されるはずであり、多くの症例

で実際再現性が確認されたが、一部の症例で、

おそらく腫瘍細胞のロスにより腫瘍画分が低

く測定される（図２でCADM1+/CD7-の集団）こ

とが判明した。業務委託企業における単核球

分離操作に起因する可能性が高く、企業とと

もに作業工程の見直しを行っている。この点

を改善した上で、登録症例のHAS-Flow解析を

開始する予定である。 

 Indolent ATLに対する治療法、診療指針の

開発研究は無諸侯性キャリアのうちindolent

ATLを発症するリスクが高い症例に対する治

療介入、管理方針の開発につながり、将来的

には発症予防につながる研究である。また、

前述のごとくindolent ATLに対する標準的な

方針は無治療経過観察であるが、2010年に厚

生労働科学研究で行われた全国実態調査の結

果では（渡邉俊樹2010、Uchimaru K et.al. 

Int J Hematolo. 2010）、特に慢性型ATLの治 

療方針は無治療経過観察から、少量化学療法、 

 

 

強力化学療法、造血細胞移植と、施設による

治療方針の違いが大きく、決して予後がよく 

ないindolent ATLの治療方針に関して、治療

現場でも混乱があり、現在用いている慢性型 

ATLの予後不良因子以外にハイリスクの 

indolent ATLを鑑別し、治療対象を明確化す

るニーズが高いことが示唆される。これまで 

indolent ATL PI (Katsuya H et al. Blood 

2017)などの優れた報告もあるが、HAS-Flow法

による層別化の可能性について検討するため、

本年度予備的解析として東京大学医科学研究

所附属病院SPFADに登録されHAS-Flow解析が

行われている74例（無症候性キャリア48例、

くすぶり型ATL15例、慢性型ATL11例）を対象

にHAS-Flowパターンと予後の関連について解

析を行った。その結果CADM1+/CD7dim(D) + 

CADM1+/CD7-(N) <50%の症例では11例を除いて

急転した症例がなかったのに対し、D+N>50％

のG4の症例では高度の有意差を持って急速に

急転していくことが明らかになった。今後本

DSに登録される症例多数例で前向きに検証さ

れることが期待される。また、関連研究班と

の連携により、これらの症例のサンプルを用

いて、ゲノム、遺伝子発現、エピゲノムなど

の解析を行い、病態の解明、新たなリスク因

子マーカーの解明などを行っていく必要があ

る。今年度は日本医療研究開発機構（AMED）

創薬基盤推進研究事業臨床エビデンスに基づ

いた創薬ターゲット研究山岸班との連携が決

定され、来年度から本格的にハイリスク 

indolent ATLの病態の検討とともに、EZH1/2

二重阻害剤DS3201によるこれらの症例の治療

の可能性についての検討を開始する予定であ

る。 

 上記の解析においてG3の集団は下山分類に

おけるindolent ATL(おもにくすぶり型)と無

症候性キャリアが完全に混在しており、経過

的にも異常リンパ球の％が5％前後で推移す

るためキャリアとindolent ATLの間で診断も

行き来する症例も見られた。このような集団

の存在はすでにわれわれの研究で報告されて

いる（Kobayashi S et al. Cnacer Sci.2015）。 
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今回の解析でキャリア症例のみを抽出して 

indolent ATLへの移行について検討したとこ

ろG1+G2症例が1例を除いてindolent ATLへの

進行が見られなかったのに対し、G3+G4の症例

は、高度の有意差を持って急速にATLと診断さ

れていた。 G3グループに属する無症候性キャ

リアは病態的にはindolent ATLと区別が困難

で、ありハイリスクキャリアと位置付ける必

要があるとともに、このグループと不可分で

あるindolent ATL症例も合わせた新たな病態

概念の構築が必要と考えられ、このグループ

をいわゆるハイリスクキャリアとして疾患概

念を形成することも可能であると考えられた。

今後本研究にPVL>4%の発症ハイリスクグルー

プを加え、ハイリスクキャリアの概念の構築

を目指す。 

 HTLV-1総合対策においてキャリアの保健指

導、相談対応はおもに保健所で当たることが

想定されてきたが、厚生労働科学研究内丸班

の調査により、保健所における相談件数は少

ないこと、一方HTLV-1キャリアと診断された

ケースの相談ニーズは高く、これらのケース

の大多数は保健所ではなく血液内科病院へ相

談に行っていることが判明した（厚生労働科

学研究補助金「HTLV-キャリア・ATL患者に対

する相談機能の強化正しい知識の普及の促

進」「HTLV-1キャリアとATL患者の実態把握、

リスク評価、相談体制整備とATL/HTLV-1感染

症克服研究事業の適正な運用に資する研究」

平成23年度～28年度研究報告書）。一方ATLが

希少がんであることから血液内科一般で 

HTLV-1キャリア対応にあたることは必ずしも

容易ではなく、HTLV-1関連疾患、キャリア対

応のための血液内科拠点を整備することが 

HTLV-1対策推進協議会、日本HTLV-1学会で検

討が開始された。JSPFAD参加施設はこれまで

積極的にHTLV-関連疾患およびキャリア対応

にあたってきた施設であり、血液内科の拠点

施設群を構築するにあたっては、JSPFAD参加

施設の中から中核となる施設を選定し、これ

らで実際に行われている診療から、拠点施設

として備えるべき要件を検討し、先行登録施 

 

 

設として運用を開始するのが現実的な選択肢

である。本研究はJSPFADと深くかかわり、ま 

たJSPFADの症例登録の主要施設であり、

HTLV-1関連疾患、およびキャリア対応に深い

経験を持つ施設が研究遂行に参加しているこ

とから、indolent ATL DS構築と併行して拠点

化に関する検討を日本HTLV-1学会との連携の

もと協議を進めてきた。分担研究者以外に先

行登録施設の3名（山野嘉久、末岡榮三朗、石

塚賢治）を加え、班会議と並行して拠点化の

要件について議論を重ねて、資料2に示す登録

施設要件を作成、日本HTLV-1学会理事会承認

を得るとともに、厚生労働省におけるHTLV-1

対策推進協議会で報告した（第12回HTLV-1対

策推進協議会 平成30年3月15日 厚生労働

省）。来年度はこれら6施設でキャリア対応を

行っていく上での、要件案についての問題点

の再検討と評価を行うとともに、さらに追加

登録施設の選定を日本HTLV-1学会に働きかけ

ていく予定である。 
 

Ｅ．結論 

 JSPFADデータ登録ウェブサイトと連動する

Indolent ATL データストーレージを開発した。

JSPFAD既登録例からのindolent ATL症例の取

り込みとともに前向き登録を継続し 

indolent ATLのレジストリーを構築し、 

indolent ATLの病態解明、新規治療の研究に

資するプラットホームになることが期待され、

難病レジストリーRADAR-Jとの統合により汎

用性の高いDSになることが期待される。

HAS-Flow法による予備的解析により急性転化

のハイリスク群としてのCADM1+/CD7dim（D)+ 

CADM1+/CD7- (N)>50% 以上のG4グループを同

定し、また25%<D+N<50%のG3グループを 

tentativeにハイリスクキャリアとして同定

した。また、HTLV-1関連疾患対応拠点となる

HTLV-1学会登録施設の要件について検討して

学会に答申し、登録施設による拠点化対応に

貢献した。 
 

Ｆ．健康危険情報 

 特になし。 
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図５ indolent ATL DS の収集データ 

 

 
図６  Indolent ATL DS 概念図 
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図７ indolent ATL DSとJSPFADウェブサイトの関係 

 

 

 

図８ Indolent ATLDSへのデータ入力イメージ 
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図９ JSPFADデータのウェブ移行進捗状況 

 

 

 
 

 表２ JSPFADサンプルによるHAS-Flow解析  

validation結果一覧 
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図１０ 無症候性キャリアからindolent ATLへの進展 

 

 
 

図１１ 全身化学療法への移行 
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資料１ JSPFADサンプルによるHAS-Flow解析 validation 

代表的症例の結果 
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資料２ HTLV-1学会登録医療機関（拠点）要件案 

 
先行登録施設群 

東京）  東大医科研病院 

神奈川） 聖マリアンナ医大 

大阪）  JR大阪鉄道病院 

佐賀）  佐賀大 

鹿児島） 鹿児島大 

鹿児島） 今村総合病院 

 

 

拠点施設としての要件（共通項） 

１） キャリアのリスク評価(i,ii）を踏まえて相談と支援(iii)を行う。 

i) HTLV-1感染診断の確定 
ii) HTLV-1関連疾患発症の有無の検討 
 病歴、身体所見 
 一般血液検査（血算、血液像、一般生化学など） 
 ｓIL-2-R（必要に応じて） 
 

iii)相談と支援はQ&A集に準拠、Q&A集に記載されている内容程度までは、最低限相談対応の範囲とする。 

iv)相談支援のためのコーディネータ―を配置することが望ましい。 

 

２）他施設のキャリア対応の支援を行う。 

i) 献血により判明した抗体陽性者の受け皿として、日赤からの相談紹介窓口を引き受ける。 

ii) 妊婦検診抗体陽性者の相談対応を引き受ける。（都道府県産婦人科医会ないし、都道府県母子感染

対策協議会。どちらかは都道府県による。） 

iii)保健所における相談対応の支援を行う。 

iv)他の医療機関における対応の支援を行う。 

 

3） 日本HTLV-1学会登録診療施設整備の一環であると位置づける。年度ごとのキャリア対応実績を、日

本HTLV-1学会に報告し、学会を通じて厚労省に報告、公表する。 

 

４） 日本HTLV-1学会のHPに公表し、HTLV-1情報サービスなどで積極的に広報する。 

 

５）近隣の診療施設、保健所、官公庁を対象に、研修など必要な知識の教育にあたる。 
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資料３ 日本HTLV-1学会HP 登録医療機関公告 

 

 


