
 

厚生労働科学研究費補助金（難治性政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
新規自己炎症性疾患の診療ガイドライン/フローチャートを作成に関する研究 
 
研究代表者  西小森隆太 久留米大学・医学部・准教授 
研究分担者 平家俊男  京都大学・医学研究科・名誉教授 
研究分担者 八角高裕  京都大学・医学研究科・准教授 
研究分担者 高田英俊  国立大学法人筑波大学・医学医療系・教授 
研究分担者 伊藤秀一  横浜市立大学・大学院医学研究科・教授 
研究分担者 大西秀典  岐阜大学・医学部附属病院新生児集中治療部・准教授 
研究分担者 井田弘明  久留米大学・医学部・教授 
研究分担者 神戸直智  関西医科大学・医学部・准教授 
研究分担者 金澤伸雄  和歌山県立医科大学・医学部・准教授 
研究分担者 重村倫成  信州大学・医学部附属病院・講師 
研究分担者 谷内江昭宏 金沢大学・附属病院・特任教授 
研究分担者 森尾友宏  国立大学法人東京医科歯科大学・大学院医歯学総合研究科・教授 
研究分担者  河合利尚  国立成育医療研究センター・生体防御系内科部免疫科・診療部長 
研究分担者 武井修治  国立大学法人鹿児島大学・大学院医歯学総合研究科・客員研究員 
研究分担者 右田清志  公立大学法人福島県立医科大学・医学部・主任教授 
研究分担者 宮前多佳子 東京女子医科大学・膠原病リウマチ痛風センター・講師 
研究分担者 金兼弘和   国立大学法人東京医科歯科大学・大学院医歯学総合研究科  
  小児地域成育医療学講座・寄付講座教授 
研究分担者 野々山恵章 防衛医科大学校・小児科学講座・教授 
研究分担者 今井耕輔  国立大学法人東京医科歯科大学・大学院医歯学総合研究科・ 
  寄附講座准教授 
研究分担者 山田雅文  北海道大学・医学研究院・准教授 
研究分担者 笹原洋二  東北大学・大学院医学系研究科・准教授 
研究分担者 土居岳彦  国立大学法人広島大学・病院・助教 
研究分担者 盛一亨徳  国立研究開発法人国立成育医療研究センター・ 
  研究所小児慢性特定疾病情報室・室長 
研究分担者 小原収    公益財団法人かずさ DNA 研究所・ゲノム事業推進部・副所長兼部長 
研究分担者 石村匡崇  九州大学・小児科・助教 
研究分担者 井澤和司  京都大学・医学研究科・助教 
研究協力者 川上純      長崎大学大学院医歯薬学総合研究科・教授 
研究協力者 日衛嶋栄太郎 京都大学・大学院医学研究科・助教 
研究協力者 田中孝之 京都大学・大学院医学研究科・医員 
研究協力者 本田吉孝 京都大学・大学院医学研究科・医員 
研究協力者 仁平寛士 京都大学・大学院医学研究科・大学院生 
研究協力者 粟屋智就 京都大学・大学院医学研究科・特定助教 
研究協力者 阿部純也 北野病院・小児科・副部長 
研究協力者 葉山惟大 日本大学医学部板橋病院・助教 
研究協力者 金城紀子 琉球大学・大学院医学研究科・助教 
研究協力者 石川智朗 奈良県立医科大学・小児科・助教 
研究協力者 熊木恵里 東京医科歯科大学 ・大学院医歯学総合研究科・大学院生 
研究協力者 小野慎太郎 東京医科歯科大学 ・大学院医歯学総合研究科・大学院生 
研究協力者  岡本圭祐  東京医科歯科大学 ・大学院医歯学総合研究科・大学院生 
研究協力者  植木将弘  北海道大学･医学研究院・医員 
研究協力者  向井知之  川崎医科大学･医学部･准教授 
研究協力者  杉浦一充  藤田医科大学･医学部･教授 
研究協力者  川邉紀章  岡山大学･医歯薬学総合研究科･准教授 
研究協力者  園田素史  九州大学･小児科・大学院生 
 

 



 

研究要旨 

自己炎症性疾患は、自然免疫関連遺伝子異常を主たる原因とし、全身炎症や多臓
器障害を呈する稀少疾患群である。本分担研究の目的は、新規自己炎症性疾患の診
療ガイドライン/フローチャートを作成することで、質の高い医療の国民に提供す
ることである。 
H26-28 年度“自己炎症性疾患とその類縁疾患の診断基準、重症度分類、診療ガイ
ドライン確立に関する研究”班の事業により、１）自己炎症性疾患診療体制整備、
２）患者登録システムの推進、３）診療ガイドライン作成、４）重症度分類作成、
を行った。この期間内において自己炎症性疾患の新規責任遺伝子としてマクロファ
ージ活性化症候群を反復する NLRC4 異常症、若年性多発血管炎を発症する ADA2 欠
損症、Behçet病様症状を呈する A20 ハプロ不全症、ユビキチン化異常による炎症
を呈する LUBAC 関連異常症などが同定された。本邦でもその罹患患者が確認され、
既存治療に抵抗性で標準的な治療法が確立しておらず生活の質は著しく低下してい
る。 
本分担研究の研究分担者・協力者に、地域の拠点病院に所属する自己炎症性疾患
専門小児科医・内科医・皮膚科医等と疫学統計の専門家が加わっている。これによ
りエビデンスに基づいた診療ガイドイラン/フローチャート・重症度分類の作成が
可能である。 
令和元年度においては、STING 異常症、SLC29A3 異常症と COPA 異常症、インター
ロイキンⅠ受容体拮抗分子欠損症、WDR1 欠損症, TRNT1 欠損症、Majeed 症候群、
フォスフォリパーゼ Cγ2関連抗体欠損免疫異常症、ケルビズムの診療フローチャ
ート案を作成した。また、FMF 診療フローチャートの改訂案を作成した。令和２年
２月の班会議で確認が行われ、現在、関連学会における承認依頼準備中である。そ
の後に WEB に公開予定である。 



 

Ａ. 研究目的 

自己炎症性疾患は、自然免疫関連遺伝

子異常を主たる原因とし、全身炎症や多

臓器障害を呈する稀少疾患群である。

H26-28 年度“自己炎症性疾患とその類縁

疾患の診断基準、重症度分類、診療ガイド

ライン確立に関する研究”班の事業によ

り、１）自己炎症性疾患診療体制整備、２）

患者登録システムの推進、３）診療ガイド

ライン作成、４）重症度分類作成、を行っ

た。この期間内において自己炎症性疾患

の新規責任遺伝子としてマクロファージ

活性化症候群を反復する NLRC4 異常症、

若年性多発血管炎を発症する ADA2 欠損

症、Behçet 病様症状を呈する A20 ハプロ

不全症、ユビキチン化異常による炎症を

呈する LUBAC 関連異常症などが同定さ

れた。本邦でもその罹患患者が確認され、

既存治療に抵抗性で標準的な治療法が確

立しておらず生活の質は著しく低下して

いる。 

本分担研究の研究分担者・協力者に、地

域の拠点病院に所属する自己炎症性疾患

専門小児科医・内科医・皮膚科医等と疫学

統計の専門家が加わっている。これによ

りエビデンスに基づいた診療ガイドイラ

ン/フローチャートを作成し、質の高い医

療の国民に提供することができる。 

 

Ｂ. 研究方法 

 診療フローチャート未作成の疾患を先

行し、その作成に着手する。疾患専門家を

中心に文献・患者登録からのエビデンスを

集積し、フローチャート原案を作成する。

診療ガイドライン作成に十分なエビデン

スがあるかを判断し、対象とすべき疾患に

ついてガイドライン作成グループ結成に

着手する。作成済みの診療ガイドライン/

フローチャーについては改訂に向けて文

献や患者登録情報からのエビデンスの集

積を行う。 

 

（倫理面への配慮） 

1）患児及びその家族の遺伝子解析の取扱

に際しては、“ヒトゲノム・遺伝子解析研

究に関する倫理指針”及び文部科学省研

究振興局長通知に定める細則に沿い、提

供者その家族血縁者その他の関係者の人

権及び利益の保護について十分配慮しな

がら研究する。 

2）本研究は生体試料の採取をともなう研

究であり、また患者登録において患者臨

床情報等を扱う。よって個人情報保護を

厳密に扱う必要があり、“人を対象とする

医学系研究に関する倫理指針”を遵守し

研究計画を遂行する。 

 

Ｃ. 研究結果 

令和元年度においては、STING 異常症、

SLC29A3 異常症と COPA 異常症、インター

ロイキンⅠ受容体拮抗分子欠損症、WDR1

欠損症, TRNT1 欠損症、Majeed 症候群、

フォスフォリパーゼCγ2関連抗体欠損免

疫異常症、ケルビズムの診療フローチャ

ート案を作成した。また、FMF 診療フロー

チャートの改訂案を作成した。令和２年

２月の班会議で確認が行われ、現在、関連

学会における承認依頼準備中である。そ

の後に WEB に公開予定である。 

また、WEB の自己炎症性サイトにおいて 



 

疾患説明、診療体制の紹介、頻度が高い

質問への Q&A を掲載することができた。

これにより疾患の啓発が進むとともに、

最新の情報を医療者･患者に届けること

ができる。 

 

Ｄ. 考察                   

 遺伝子解析技術の進歩に伴い、今後も

新規の自己炎症性疾患は増加すると考え

られる。新規の自己炎症性疾患に対する

診療フローチャートの作成も重要と考え

られる。また各疾患の病態解明が進み、有

効な治療法についての情報が得られた際

には、適宜フローチャートの改訂を進め

ていく必要がある。 

 

Ｅ. 結論 

 令和元年度においては、予定通り新規

自己炎症性疾患の診療フローチャート案

の作成、ならびに家族性地中海熱の診療

フローチャート改訂案を作成することが

できた。 
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こなすか) Precision medicine 小児免

疫アレルギー疾患での取り組み. 第68回日

本アレルギー学会学術大会 2019.6.14-21

（東京） 
10. 宮本尚幸, 本田吉孝, 井澤和司, 前田

由可子, 西谷真彦, 仁平 寛, 柴田洋史, 

田中孝之, 八角高裕, 滝田順子, 西小森隆

太. 不明熱診療における末梢血1型インタ

ーフェロン応答遺伝子群の発現解析の有用

性. 第29回日本小児リウマチ学会総会・学

術集会 2019.10.4-6（札幌） 
 

G. 知的財産権の出願・登録状況 

 

1. 特許取得 

なし  

2. 実用新案登録 

なし 

3. その他 

なし 

 

 


