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研究要旨 
 本分担研究では、自己炎症性皮膚疾患のうち、本研究班独自の研究対象であるウェーバー・
クリスチャン症候群、スイート病、シュニッツラー症候群の３疾患について、全国皮膚科疫学
調査の二次調査を行い、各疾患患者の詳細な病状を把握するとともに、調査に用いた診断基準
案の妥当性について検討した。さらに、本年度から対象疾患に加わった顆粒状 C3 皮膚症につ
いて、全国皮膚科疫学調査の一次調査を行ない、患者数を把握した。中條・西村症候群（NNS）、
TNF 受容体関連周期性症候群、クリオピリン関連周期熱症候群、ブラウ症候群、化膿性無菌性
関節炎・壊疽性膿皮症・アクネ（PAPA）症候群の 5 疾患については、「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」班と連携し、NNS

と PAPA 症 候 群 の 診 断基 準 の 改 定 、 非 MINDS 診 療 ガ イ ド ラ イ ン の 策 定 作 業 を 進 め
た 。 

 

A. 研究目的 
 自己炎症性皮膚疾患のうち、本研究班独自
のウェーバー・クリスチャン症候群（WCS）、
スイート病、シュニッツラー症候群、さらに
本年度から対象となった顆粒状 C3 皮膚症に
ついて、本邦皮膚科における診療実態を明ら
かにし、その実態に即した診断基準・重症度
分類・診療ガイドラインを策定する。すでに

難病を取得している中條・西村症候群（NNS）、
TNF 受容体関連周期性症候群（TRAPS）、クリ
オピリン関連周期熱症候群（CAPS）、ブラウ
症候群（BS）、化膿性無菌性関節炎・壊疽性膿
皮症・アクネ（PAPA）症候群の５疾患につい
ては、主たる研究班と 連携 し 、 診 断 基 準 ・
重 症 度 分 類・診 療 ガ イ ド ラ イ ン の 改 定 ・
策 定 を お こ な う 。  
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B. 研究方法 
1) 和歌山県立医科大学倫理委員会の承認を
得て、WCS、スイート病とシュニッツラー症
候群について、全国皮膚科一次調査で見出さ
れた症例について、 前回の WCD 調査で検討
した項目を中心に臨床情報の詳細を集積す
る二次調査を行う。集計結果をもとに、調査
で用いた診断基準案の妥当性について検討
する。 

2) 本年より対象に加わった顆粒状 C3 皮膚症
（GCD）について、文献的考察により診断基
準案を策定し、それに基づいて全国の大学と
500 床以上の大病院の皮膚科を対象に、現在
診療例と過去３年間の疑い例の症例数の調
査（一次調査）を行う。 

3) 金澤が NNS 担当の研究分担者として参画
している政策研究事業「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（本年度よ
り西小森班）と連携して、NNS、TRAPS、CAPS、
BS、PAPA 症候群の 5 疾患について診断基準
と重症度分類の見直しを行う。特に NNS と
PAPA 症候群について、これまでの報告論文
を網羅した非 MINDS ガイドラインの策定、
診療フローチャートの改訂を進める。 

4) 自己炎症性皮膚疾患が疑われるも保険適
応がない NNS とブラウ症候群に対し、それ
ぞれ PSMB8 と NOD2 の変異解析を行う。特
に NNS が疑われるも PSMB8 変異を認めない
症例については、さらにプロテアソーム関連
パネル遺伝子解析やエキソーム解析を行い、
原因遺伝子変異の同定を試みる。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究では、和歌山県立医科大学の臨床研
究・遺伝子解析研究に関する倫理委員会およ

び長崎大学大学院医歯薬学総合研究科倫理
委員会の承認を得た計画に基づき、書面にて
インフォームドコンセントを得て患者由来
試料・資料を収集・解析する。 

C. 研究結果 
1) 昨年度行った一次調査で診療中・疑い症例
ありと回答した施設に対し、各症例（疑い例
を含み、WCS 10 例、スイート病 185 例、シュ
ニッツラー症候群 6 例）についてより詳細な
症状・検査結果・治療経過を把握するための
二次調査を 5 月に行なった。回答が得られた
WCS  5 例、スイート病 104 例、シュニッツ
ラー症候群 6 例について集計したところ、調
査に用いた診断基準案を満たすものは、スイ
ート病で 42/94 例、シュニッツラー症候群で
3/6 例、WCS で 1/5 例のみであった。さらに、
スイート病について、診断基準案の各項目に
ついて細かく検討したところ、「合併症のない」
症例が 67/98 例と圧倒的に多いこと、「有痛性
でない」症例が約 1/3、「血管炎がある」症例
が約 1/3、「発熱があっても 38℃未満」の症例
が約 1/6、「白血球高値を示さない」症例が半
数弱あり、白血球高値でも「左方移動がある」
症例は約 1/3 のみ、さらに少数ながらステロ
イド無効あるいはヨウ化カリウム無効の一群
が存在することが判明した。以上の結果を踏
まえ、本邦の現状に見合った診断基準案の策
定中である。 

2) 以下のように、GCD の概要と診断基準案を
策定した。 
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 全国大学病院と500床以上の大病院の皮膚
科355施設に、この疾患概要・診断基準案と
調査票を送付し、現在GCDの患者を診察して
いるか、いる場合は患者の現在の年齢性別を、
また過去3年間に疑われた患者がいるか、い
る場合には患者の当時の年齢性別と最終診
断は何か、調査した。大学72施設（59%）と
病院91施設（39%）、合わせて163施設（46%）
より回答があった。その結果、3大学5病院よ
り、現在診察している患者5例と疑われた患
者12例（このうちGCDが3例）あった。 

3) NNS、TRAPS、CAPS、BS、PAPA 症候群
の 5 疾患について診断基準と重症度分類の再
検討を行った（詳細は西小森班での報告参
照）。また、令和２年度からの遺伝子検査の
保険適応追加にあわせ、かずさ遺伝子検査室
での遺伝子検査体制の整備を行った。さらに、
NNS と PAPA 症候群について、診療フローチ
ャートの改訂作業を行い、これまでの報告論
文を網羅した非 MINDS ガイドラインを執筆

中である。 

4) ブラウ症候群が疑われる沖縄の症例につ
いて NOD2 変異検索を行い、p.R334W を見出
した。また、WCS と診断されている長崎の
症例について PSMB8 変異検索を行ったが変
異なかった。発育発達は問題ないが、大脳基
底核石灰化を認め、IFN 異常症が示唆される
ことから、プロテアソーム関連パネル遺伝子
解析・エキソーム解析を進めている。 

 

D. 考察 
 令和元年度は、本研究班独自の研究対象で
ある WCS、スイート病とシュニッツラー症候
群について全国皮膚科疫学調査の二次調査を
行い、集計と解析を行った。十分な症例数が
得られたスイート病については、基礎疾患の
有無・その内容によって分け、診断基準案の
各項目について詳細な検討を行った。その結
果、基礎疾患のあるのが特徴と考えられてき
たが、約 2/3 は基礎疾患のない特発性と呼ぶ
べきものであったが、基礎疾患のあるものと
比べ特に突出した特徴は見られなかった。基
礎疾患の有無にかかわらず、いくつかの診断
項目については満たさない症例が無視できな
い程度に見られ、調査に用いた海外の診断基
準を満たすものは全体の半数に満たなかった。
今後、回答で不明な点と最終診断について三
次調査を行い、調査結果の精度を上げるとと
もに、学会などで報告された症例についても
検討を行い、十分な感度・特異度を持った診
断基準を策定する。  

 WCS とシュニッツラー症候群については
予想以上に少数しか集まらず、しかも調査に
用いた診断基準を満たすものは WCS5 例中 1

例、シュニッツラー症候群 6 例中 3 例しかな
かった。WCS については、今回の調査結果も
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含めて学会報告や論文によって疾患概念と診
断基準案を世界に発信することを予定してい
たが、やはり独立した疾患単位とするには根
拠が乏しい印象もあり、更なる検討を要する
と思われる。一方、シュニッツラー症候群に
ついては、診断確定例はほぼ正しく診断でき
ており、むしろより詳細な遺伝子解析による
モザイク変異の除外と治療法の確立が急務と
思われる。今後、これら 2 疾患についても、
回答で不明な点と最終診断について三次調査
を行い、調査結果の精度を上げるとともに、
学会などで報告された症例についても検討を
行う必要がある。 

 一方、本年より対象に加わった GCD につい
ては、全国疫学調査の一次調査が終了し、3

大学 5 病院より、現在診察している患者 5 例
と疑われた患者 12 例（このうち GCD が 3 例）
が見出された。さらに二次調査を行ない、自
験例と学会などでの報告例を含め、臨床的特
徴をまとめるとともに、レジストリとレポジ
トリの構築を進め、病態解明に繋げる必要が
ある。 

 また、西小森班との連携事業として、昨年
に引き続き、各自己炎症性皮膚疾患の診断基
準と重症度分類の見直しを行い、NNS と PAPA

症候群について非 Minds でのガイドライン作
成作業を進めた。令和 2 年 4 月より、難病適
応となっている自己炎症性皮膚疾患それぞれ
について遺伝子検査が保険適応となったこと
から、相談症例に対してはかずさ遺伝子検査
室での検査を勧め、診断目的に当研究室で遺
伝子解析を行うことは終了する。 

 

 

E. 結論 
 本分担研究により、皮膚科領域での自己炎
症性皮膚疾患（WCS、スイート病、シュニッ
ツラー症候群、GCD、CAPS、BS、TRAPS、
NNS、PAPA 症候群）の概念とその重要性が認
識され、最適な医療提供につながることが期
待される。 

 

F. 健康危険情報 
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