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研究要旨 多発性硬化症疾患修飾薬関連 PML の新規発症が 2018 年以降報告されていないことと

神経免疫専門医の多発性硬化症に対する疾患修飾薬処方の変化を検討した。処方内容の大きな変

化はなく多発性硬化症疾患修飾薬関連 PML の新規発症例の減少は、処方減少によるものではな

いことがわかった。 

 

Ａ.研究目的 
多発性硬化症（MS）の疾患修飾薬（DMD）

であるフィンゴリモド（FTY）関連 PML が報告

された 2016 年の DMD 処方状況と 2019 年時点

のDMD処方状況を比較検討することで 2018年
以降本邦において FTY 関連 PML の発症が認め

られていない原因を明らかにする。 
 
Ｂ.研究方法 

「神経と免疫を語る会」に e-mail アドレスを

登録している神経免疫専門医師が所属してい

る 49 施設に向けて 2016 年 4 月時点と 2019 年

4 月時点の MS 患者数及び使用している DMD
について e-mail でのアンケート調査を行った。 
 
（倫理面への配慮） 

研究は医王病院倫理委員会の承認を得た

（2019−2）。 
 

Ｃ.研究結果 

49 施設に向けメールを送付し、23 施設より

回答を得た。2016 年 4 月時点の総患者数は、

1,801 名、2019 年 4 月時点で 2,168 名であった。

そのうち FTY 投与患者は 2016 年で 376 名

（20.9％）、2019 年で 386 名（17.8％）であった。

またなんらかの形で FTY の減量投与を行われ

ていたのは 2016 年で 86 名（FTY 投与患者の

22.9％）、2019 年で 101 名（同 22.3％）であっ

た。NTZ 投与患者は 2016 年で 36 名（2.0％）、

2019 年で 71 名（3.3％）であった。またなんら

かの形で NTZ の減量投与を行われていたのは

2016 年で 5 名（NTZ 投与患者の 15.1％）、2019

年で 38 名（同 53.5％）であった。また 2016 年

時点で未発売であったフマル酸ジメチル（BG12）
は、2019 年時点で 393 名（18.1％）、うち減量投

与患者 31 名（BG12 投与患者の 7.9％）に投与

されていた。 
 

Ｄ.考察 

FTY 関連 PML 発症は末梢血リンパ球数の減

少に依存しないなど PML 発症リスクを評価し

にくい 1)。日本人では過量投与になっている可

能性も指摘されており、PML リスク軽減のため

多剤への変更または減量投与が行われている

可能性を考えたが 2)、FTY 投与患者数や減量投

与患者数は大きな変化がなかった。NTZ や

BG12 の投与患者数増加は新規投与患者または

インターフェロン製剤などからの切り替えが

多かったと思われる。多くの FTY 投与患者が継

続維持されていると考えると PML 発症リスク

である 2 年以上の長期投与となっていると思わ

れる。一方 FTY 関連 PML 患者の新規登録は

2018 年以降なく PML 感受性の低い患者は PML
を引き起こしにくい可能性がある。 
 

Ｅ.結論 

多くの多発性硬化症を診察している神経免

疫専門医にアンケート調査を行ったところ、日

本人 DMD 関連 PML 発症後も FTY 投与患者数

は大きく減っていないことが判明した。また

FTY を減量投与されている患者数も大きく増

えているわけではないことが判明した。2018 年

度以降FTY関連PMLの新規発症例がないのは、

患者側に何らかの素因がある可能性があるこ
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とが想定された。 
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