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アミロイドーシスに関する調査研究 
 

研究代表者 安東 由喜雄 熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学分野 教授 

 

研究要旨  

アミロイドーシスは諸臓器に蛋白質による難溶の線維状構造物であるアミロイドが沈着し、臓器機能

障害を引き起こす「希少性」「原因不明」「効果的な治療方法未確立」「生活面への長期にわたる支障」

の４要素全てを満たす難治性疾患群である。本研究の目的は、全国疫学調査や剖検症例の解析により本

症の実態を明らかにすること、アミロイドーシスガイドラインの改定、追加を行い、啓発活動を展開す

ることである。また、これらの情報を元に本疾患の早期診断や適切な加療に寄与すると考える。 

全国疫学調査（二次調査）の結果で、各アミロイドーシス病型患者数および臨床的な特徴などが明ら

かとなった。また、「アミロイドーシス診療ガイドライン 2017」が完成し発行した。本ガイドライン

をもとに適切な診療の実施を啓発する。 

 

 

研究分担者 

山田正仁 金沢大学医薬保健研究域医学系脳老

化・神経病態学（神経内科学）教授 

池田修一 信州大学医学部内科学脳神経内科、

リウマチ・膠原病内科 教授 

玉岡 晃 筑波大学大学院人間総合科学研究科

疾患制御医学専攻神経病態医学分野 

教授 

東海林幹夫 弘前大学大学院医学研究科附属脳神

経血管病態研究施設脳神経内科学講

座 教授 

高市憲明 虎の門病院腎センター内科 副院長 

山田俊幸 自治医科大学臨床検査医学 教授 
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奥田恭章 道後温泉病院リウマチセンター院長 

 

西 慎一 神戸大学大学院医学研究科腎臓内科

腎・血液浄化センター 教授 

畑 裕之 熊本大学大学院生命科学研究部生体

情報解析学分野医療技術科学講座 

教授 

小池春樹 名古屋大学大学院医学系研究科 神

経内科学 准教授 

島崎千尋 京都鞍馬口医療センター血液内科 

副院長 

飯田真介  名古屋市立大学大学院医学研究科 生
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学分野 教授 

植田光晴 熊本大学医学部附属病院神経内科 

講師 

 

A. 研究目的 

アミロイドーシスは諸臓器に蛋白質による難
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溶の線維状構造物であるアミロイドが沈着し、臓

器機能障害を引き起こす「希少性」「原因不明」

「効果的な治療方法未確立」「生活面への長期に

わたる支障」の４要素全てを満たす難治性疾患群

である。本疾患群は 36種類に上る原因蛋白質の

種類等により各臨床病型に細分類される。効果的

な治療法は各臨床病型により全く異なり、病初期

に特に有効であるため、適切な早期診断を行うこ

とが重要である。また、より高い治療効果が期待

できる新規治療法の治験も多く複数実施中であ

り、今後の治療法は変革される可能性が高い。 

本研究では、各アミロイドーシス病型患者を対

象とした全国疫学調査を実施し、本症の実態解明

および早期診断システムの基盤を確立する。また、

アミロイドーシス診療ガイドラインの改定・追記

を行う。 

 

B. 研究方法 

1. アミロイドーシス全国疫学調査 

「難治性疾患の継続的な疫学データの収集・解

析に関する研究班（研究代表者 中村好一 自治

医科大学地域医療学センター 公衆衛生学部門）」

と協力し、全国疫学調査を実施する。対象診療科

は、神経内科、消化器科、循環器科、脳神経外科、

泌尿器科、リウマチ科、血液内科、腎臓内科とす

る。 

2. ガイドラインの改定 

 クリニカルクエスチョンの追加を含めて、アミ

ロイドーシス診療ガイドラインを改定する。 

 

C. 結果 

1.アミロイドーシス全国疫学調査 

全国疫学調査の二次調査が終了し、各病型のワ

ーキンググループで解析を行った。各アミロイド

ーシスの病型で、主として診療に関与している診

療科は異なっていた。各アミロイドーシス病型の

解析結果は、各ワーキンググループ報告書に記載

した。 

 

2. 診療ガイドラインの改訂 

 診療ガイドラインの改訂を行い、新たにクリニ

カルクエスチョンを各病型で作成し追加した。発

行したガイドラインの目次を添付した。 

 

D. 考察 

 アミロイドーシスの各病型別に、全国疫学調査

を実施した。全国の医療機関を対象にした疫学調

査は、今回が初めてであり、本疾患の実態が明ら

かとなった。特に全国の患者数、主たる診療科の

違い、初発症状、診断時の検査所見の特徴、治療

法など本疾患の診療に重要な情報が得られた。次

期の全国疫学調査時には今回得られた情報をもと

に実施し、臨床情報や診断、治療法の実施に関す

る違いを検討する。 

 アミロイドーシス診療ガイドラインの改定では、

最新の知見に関して言及すると共に、クリニカル

クエスチョンも導入し、より臨床の場で役立つガ

イドラインになったと考えられる。アミロイドー

シスに関する診断法や治療法の発展は目覚ましい

ため、数年おきの改定が必要と考えられる。 

 

E. 結論 

 全国疫学調査の結果で、本邦における各アミロ

イドーシス患者の実態が明らかになった。改定さ

れたアミロイドーシス診療ガイドラインを活用し、

本症に対する診療の向上を目標に啓発を行う。 

 

F. 健康危険情報 

なし 
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2017. 

5) Masuda T, Itoh J, Koide T, Tomidokoro Y, Takei 

Y, Ishii K, Tamaoka A: Transforming growth 

factor-β1 in the cerebrospinal fluid of patients 

with distinct neurodegenerative diseases. J Clin 

Neurosci 35: 47-49, 2017. 

6) Yamamoto F, Nakamagoe K, Yamada K, Ishii A, 

Furuta J, Yamaguchi S, Tamaoka A: A case of 



総括研究報告書 

- 7 - 
 

very-long-chain acyl-coenzyme A dehydrogenase 

deficiency with novel compound heterozygous 

mutations. J Neurol Sci 368: 165-167. 

7) Shimizu M, Tozaka N, Ishii A, Mamada N, 

Terada M, Takuma H, Tamaoka A: Third nerve 

palsy due to local inflammation associated with 

vascular compression: A case series. J Neurol Sci 

367:365-367, 2016. 
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12) Ueda M, Mizuguchi M, Misumi Y, Masuda T, 

Tasaki M, Suenaga G, Inoue Y, Tsuda Y, Nomura 

T, Kinoshita Y, Matsumoto S, Mizukami M, 

Yamashita T, Ando Y: Amyloid formation of 

C-terminal portion of transthyretin. 第 57回日本

神経学会学術大会, 神戸, May18-21, 2016.  

13) 植田光晴、井上泰輝、山下太郎、安東由喜雄: 

アミロイドアンギオパチーの病態と治療の

展望．シンポジウム「アミロイドーシスと

腎：診断と治療の進歩」. 第 59 回日本腎臓学

会学術集会, 横浜, Jul 17-19, 2016. 

14) 三隅洋平、岡田匡充、植田光晴、山下太郎、

増田曜章、田崎雅義、安東由喜雄: 同一コド

ン内の二塩基置換による新規遺伝性トラン

スサイレチンアミドーシス ATTR Val28Ser 

(p.Val48Ser)の一症例. 第 4 回日本アミロイド

ーシス研究会学術集会, 東京, Aug 19, 2016.  

15) 安東由喜雄: アミロイドアンギオパチーの最
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新の知見. 第１３回早期認知症学会, 熊本, 

Sep 17-18, 2016.  

16) 植田光晴、安東由喜雄: トランスサイレチン

アミロイドーシス診断のポイントと治療最

前線. 第 20 回日本心不全学会学術集会, 札幌, 

Oct 8, 2016.  

17) 安東由喜雄: 家族性アミロイドポリニューロ

パチーと自律神経障害. 第５９回日本自律神

経学会, 熊本, Nov 10-11, 2016.  

18) 植田光晴、水口峰之、三隅洋平、増田曜章、

津田幸元、田崎雅義、松本紗也加、水上真由

美、末永元輝、井上泰輝、木下祐美子、野村

隼也、山下太郎、大林光念、安東由喜雄: 家

族性アミロイドポリニューロパチーにおけ

るアミロイド形成過程の解析. 第 69 回日本

自律神経学会総会, 熊本, Nov 10-11, 2016.  

19) 三隅洋平、岡田匡充、植田光晴、山下太郎、

増田曜章、田崎雅義、安東由喜雄：同一コド

ン内の二塩基置換による遺伝性トランスサ

イレチンアミロイドーシス ATTR Val28Ser の

臨床像解析. 第 69 回日本自律神経学会総会, 

熊本, Nov 10-11, 2016.  

20) 安東由喜雄: 臨床化学を通して我々は何をや

ってきたのか. 第５６回日本臨床化学会, 熊

本, Nov 2-4, 2016.  

21) 植田光晴、水口峰之、三隅洋平、増田曜章、

津田幸元、田崎雅義、松本紗也加、水上真由

美、末永元輝、井上泰輝、木下祐美子、野村

隼也、山下太郎、大林光念、安東由喜雄: C 末

端側トランスサイレチンのアミロイド形成に

おける生化学的解析. 第 56 回日本臨床化学会 

年次学術集会, 熊本, Nov 2-4, 2016. 

 

山田正仁 

1) Yamada M, Hamaguchi T, Taniguchi Y, Sakai K, 

Kitamoto T, Takao M, Murayama S, Iwasaki Y, 

Yoshida M, Shimizu H, Kakita, Takahashi H,  

Suzuki H, Naiki H, Sanjo N, Mizusawa H. 

Possible iatrogenic transmission of cerebral 

amyloid antipathy and subpial Aβ deposition via 

cadaveric dura mater grafting. 5th International 

CAA Conference, Boston, Sep 8-10, 2016. 

 

池田修一 

1) Naoki Ezawa, Yoshiki Sekijima, Masahide 

Yazaki, Kazuhiro Oguchi, Shu-ichi Ikeda: 

Diagnosis of Hereditary ATTR Amyloidosis 

using 11C-PIB-PET. The XV International 

Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 

Jul 3-7, 2016 

2) Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Yoshiki 

Sekijima, Toshihiko Ikegami, Shinichi Miyagawa, 

Shu-ichi Ikeda: Clinicopathological 

characterizations of transmitted transthyretin 

amyloidosis after domino liver transplantation: a 

single-center experience. The XV International 

Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 

Jul 3-7, 2016. 

3) Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Yoshiki 

Sekijima, Fuyuki Kametani, Naomi Hachiya, 

Keiichi Higuchi, Shu-ichi Ikeda: The first 

pathological and biochemical identification of 

seed-lesions of transmitted transthyretin 

amyloidosis after domino liver transplantation. 

The XV International Symposium on 

Amyloidosis. Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

4) Yuya Kobayashi, Yoshiki Sekijima, Yuka Ogawa, 

Yasuhumi Kondo, Daigo Miyazaki, Shu-ichi 

Ikeda: Extremely Early Onset Hereditary ATTR 

Amyloidosis with p.G67R (G47R) Mutation. The 
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XV International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

5) Yoshiki Sekijima, Michitaka Nakagawa, Kana 

Tojo, Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Jun 

koyama, Shu-ichi Ikeda: Carpal Tunnel 

Syndrome: The Most Common Initial Symptom 

of Systemic Wild-type ATTR (ATTRwt) 

Amyloidosis. The XV International Symposium 

on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

6) N Katoh, Y Sekijima, M Matsuda, S-I Ikeda: 

Bortezomib-dexamethasone versus high-dose 

melphalan for Japanese patients with systemic 

light chain(AL) amyloidosis: A retrospective 

single-center study. The XV International 

Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 

Jul 3-7, 2016. 

7) Masahide Yazaki, K ueno, N Katoh, T Yoshinaga, 

Y Sekijima, S Ichimata, M Kobayashi, H Kanno, 

S Ikeda: The first detailed postmortem 

pathological study of AH amyloidosis: The 

patient survived 17 years after the onset without 

any specific chemotherapies. The XV 

International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

8) Masahide Yazaki, T Yoshinaga, Y Sekijima, F 

Kametani, S Nishio, Y Kanizawa, S Ikeda: The 

first Ostertag type amyloidosis in Japan: A 

sporadic case of fibrinogen(A Fib) amyloidosis 

associated with a novel frame-shift variant. The 

XV International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

9) Akihiro Ueno, Nagaaki Katoh, Tsuneaki 

Yoshinaga, Osamu Aramaki, Masatoshi 

Makuuchi, Yoshiki sekijima, Shu-ichi Ikeda: 

Liver transplantation is a potential treatment 

option for systemic light chain amyloidosis 

patients with dominant hepatic involvement. The 

XV International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

10) Yoshiki Sekijima, Masahide Yazaki, Kazuhiro 

Oguchi, Tsuneaki Yoshinaga, Shu-Ichi Ikeda: 

Transthyretin-type Cerebral Amyloid Angiopathy 

in Post-transplant Patients with Hereditary ATTR 

Amyloidosis: Correlates between Clinical 

Findings and Amyloid-PET Imaging. 第 13 回国

際人類遺伝学会，京都，Apr 7, 2016. 

11) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷富由樹，

池田修一: de novo amyloidosis（医原性 FAP）

における生化学的解析とその臨床像． 第 57

回日本神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 

12) 大橋信彦，小平農，関島良樹，森田洋，池田

修一: Val30Met TTR型 FAP患者に対するTTR

四量体安定化薬の長期的効果. 第 57 回日本

神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 

13) 江澤直樹，関島良樹，矢崎正英，小口和浩，

池田修一:11C-PIB-PET を用いた遺伝性 ATTR

アミロイドーシス診断の試み． 第 57 回日本

神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 

14) Yoshiki Sekijima, Masahide Yazaki, Kazuhiro 

Oguchi, Tsuneaki Yoshinaga, Shu-ichi Ikeda: 

Cerebral Amyloid Angiopathy in Post-transplant 

Patients with Hereditary ATTR Amyloidosis, 第

57 回日本神経学会学術大会，神戸，May 20, 

2016. 

15) 矢崎正英，吉長恒明，関島良樹，池田修一，

亀谷富由樹: Laser microdissection を用いたア

ミロイドーシス沈着病態解析への応用．第 57

回日本神経学会学術大会，神戸，May 20, 2016. 

16) 小平農，森田洋，大橋信彦，池田修一: FAP

における順行性感覚神経伝導検査（near nerve
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法）の有用性．第 57 回日本神経学会学術大

会，神戸，May 20, 2016. 

17) 加藤修明，関島良樹，松田正之，池田修一.AL

アミロイドーシスに対する

Bortezomib-dexamethasone 療法と high-dose 

melphalan 療法の成績比較（A retrospective 

singlecenter study）．第４回日本アミロイドー

シス研究会学術集会，東京，May 19, 2016. 

18) 小林優也，小川有香，近藤恭史，宮崎大吾，

関島良樹，池田修一: 13 歳で発症した遺伝性

ATTR アミロイドーシスの一例．第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 

19, 2016. 

19) 江澤直樹，関島良樹，矢崎正英，小口和浩，

池田修一: 遺伝性 ATTR アミロイドーシスに

おける 11C-PIB-PET の有効性． 第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 

19, 2016. 

20) 関島良樹，矢崎正英，小口和浩，江澤直樹，

吉長恒明，池田修一: 遺伝性 ATTR アミロイ

ドーシス長期生存例における脳アミロイド

アンギオパチーの出現とその11C-PIB-PET所

見の解析．第４回日本アミロイドーシス研究

会学術集会，東京，Aug 19, 2016. 

21) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷富由樹，

池田修一:ドミノ移植後アミロイドーシスの

臨床病理学的検討 一施設検討．第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 

19, 2016.  

22) 矢崎正英，吉長恒明，関島良樹，池田修一，

宮原照良，亀谷富由樹: 肝移植後 FAP 患の眼

内アミロイド蛋白の laser microdissection 

(LMD)を用いた詳細な生化学的検討．第４回

日本アミロイドーシス研究会学術集会，東京，

Aug 19, 2016. 

23) 佐藤俊一，関一二三，池田修一: シャルコー

関節により右大腿骨の骨頭粉砕骨折をきた

した ATTR V30M 型家族性アミロイドポリニ

ューロパチー(FAP)43 歳男性例． 第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 

19, 2016.  

24) 亀谷富由樹，吉長恒明，鈴木彩子，関島良樹，

矢崎正英，池田修一:TTR アミロイド線維沈着

部位のプロテオミクス解析．第４回日本アミ

ロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 19. 

2016  

25) Nagaaki Katoh,Yoshiki Sekijima, Masayuki 

Matsuda, Shu-ichi Ikeda: 

Bortezomib-dexamethasone versus high-dose 

melphalan for systemic light chain (AL) 

amyloidosis. 第 78 回日本血液学会学術集会，

東京，Aug 19, 2016.  

26) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷冨由樹，

池田修一: ドミノ肝移植後レシピエントにお

ける医原性アミロイドーシスの臨床生化学

的検討．第 34 回日本神経治療学会総会，米

子，Nov 5, 2016. 

 

玉岡 晃 

1) 遠坂直希、中馬越清隆、冨所康志、石井賢二、

樋口真人、島田 斉、須藤哲也、玉岡 晃：

Posterior cortical atrophy を呈し分子イメージ

ングや脳脊髄バイオマーカーにより

Alzheimer 型認知症と診断した 63 歳女性例．

第 220 回日本神経学会関東・甲信越地方会,

東京, Mar 4, 2017. 

2) 玉岡 晃：認知症：診断と治療の最先端．第

2回流山地区脳卒中連携の会,柏, Sep 13, 2016. 

3) 玉岡 晃：認知症の早期発見と対処法．筑波

大学公開講座, 北本, Sep 11, 2017． 
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4) Shioya A, Yoshimura Mori- M, Oya Y, Murata M, 

Hasegawa M, Tamaoka A, Murayama S, Saito Y: 

Abnormal splicing of tau transcripts influences 

neuropathology of myotonic dystrophy. 57th 

Annual Meeting of the Japanese Society of 

Neurology, Kobe, Japan, May 21, 2016. 

5) Tomidokoro Y, Koide T, Ishii K, Tamaoka A: 

Analysis of toxic Abeta conformer in human CSF. 

57th Annual Meeting of the Japanese Society of 

Neurology, Kobe, Japan, May 19, 2016. 

6) Ishii K, Ishihara S, Koide T, Matsuura T, Adachi 

K, Nanba E, Tomidokoro Y, Tamaoka A: FMRP 

and FMR1 mRNA expression in FXTAS and 

other neurodegenerative disease brain. 57th 

Annual Meeting of the Japanese Society of 

Neurology, Kobe, Japan, May 20, 2016.  

7) 中馬越清隆、瀧口真央、小金澤禎史、角野虎

太郎、藤宮 克、藤塚 捺、清水彩音、瀧口

詩乃、玉岡 晃: アルツハイマー病における

滑動性眼球運動. 第 57 回日本神経学会学術

大会, 神戸, May 18, 2016. 

8) 玉岡 晃: 高齢者医療における認知症診療．

第 6 回県西地区高齢者医療を考える会, 筑西, 

Apr 27, 2016. 

9) 玉岡 晃: 高齢者医療における認知症診療．

第 6 回県西地区高齢者医療を考える会, 筑西, 

Apr 27, 2016. 

 

東海林幹夫 

1) Nakamura T, Kawarabayashi T, Wakasaya Y, 

Nakahata N, Narita S, Shoji Y, Takahashi I, 

Nakaji S: Plasma Aβ levels are correlated with 

cognitive and motor functions in Iwaki Health 

Promotion Project. 68th Annual Meeting of 

American Academy of Neurology, Vancouver, 

Apr 15-21, 2016. 

2) Orikasa M, Kawarabayashi T, Wakasaya Y, 

Nakamura T, Nakahata N, Shoji M: CSF and 

plasma biomarkers for diagnosing dementia in 

outpatient clinic. Alzheimer’s Association 

International Conference, AAIC 2016, Toronto, 

Canada, July 24-28, 2016. 

3) Kawarabayashi T, Narita S, Nakamura T, 

Wakasaya Y, Nakahata N, Shoji M: Early 

induction of phosphorylated tau in synapse from 

APP transgenic mice. Neuroscience 2016, the 

Society for Neuroscience, 46th Annual Meeting, 

San Diego, Nov 12-16, 2016. 

4) Nakamura T, Kawarabayashi T, Wakasaya Y, 

Shoji Y: Plasma amyloid ß levels are correlated 

with cognitive and motor functions. 第 57 回日

本神経学会学術大会, 神戸国際会議場, May 

18, 2016． 

 

高市憲明 

1) 川田真宏、星野 純一、今福 礼、平松里佳

子、長谷川詠子、関根章成、山内真之、早見

典子、諏訪部達也、澤 直樹、乳原善文、藤

井丈士、高市憲明：原発性 AL アミロイドー

シス 自家末梢血幹細胞移植併用大量メルフ

ァラン療法後再発例の検討. 第 59 回日本腎臓

学会学術集会総会, 横浜, Jun 17, 2016. 

2) 岩立堂佑、関根章成、星野純一、諏訪部達也、

住田圭一、早見典子、上野智敏、小黒昌彦、

水野裕基、國沢恭平、薮内純子、大島洋一、

川田真宏、平松里佳子、長谷川詠子、澤 直

樹、高市憲明、藤井丈士*、藤井晶子*、大橋

健一*、和気 敦**，乳原善文、虎の門病院分

院腎ｾﾝﾀｰ，同病理部*，同血液科**: IgD-λ 型

原発性AL ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽの 1例. 第 46回日本腎臓
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学会東部学術大会, 東京, Oct 7-8, 2016. 

3) 大島洋一、上野智敏、星野純一、関根章成、

諏訪部達也、住田圭一、早見典子、小黒昌彦、

水野裕基、國沢恭平、薮内純子、川田真宏、

平松里佳子、長谷川詠子、澤 直樹、高市憲

明、藤井丈士*、藤井晶子*、大橋健一*、乳原

善文、虎の門病院腎ｾﾝﾀｰ、同病理部*：IL-6 ｼ

ｸﾞﾅﾙが AA ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽ腎症の腎不全進展因子

として考察しえた１例. 第 46回日本腎臓学会

東部学術大会, 東京, Oct 7-8, 2016. 

4) 田村直大、早見典子、國沢恭平、関根章成、

水野裕基、小黒昌彦、薮内純子、大島洋一、

平松里佳子、山内真之、長谷川詠子、澤直樹、

高市憲明、藤井晶子*、大橋健一*、藤井丈士*、

乳原善文、 虎の門病院分院腎ｾﾝﾀｰ内科ﾘｳﾏﾁ

膠原病内科，同病理部*：AA ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽによ

る腎障害合併ｸﾛｰﾝ病に対し infliximab による

治療を 4 年継続しえた 1 例よりの考察. 第 46

回日本腎臓学会東部学術大会，東京, Oct 7-8, 

2016. 

5) 藤川莉那、上野智敏、関根章成、水野裕基、

國沢恭平、川田真宏、山内真之、住田圭一、

早見典子、諏訪部達也、長谷川詠子、星野純

一、澤 直樹、高市憲明、大橋健一*、藤井丈

士*、乳原善文、虎の門病院分院 腎ｾﾝﾀｰ内科

ﾘｳﾏﾁ膠原病内科、同病理部*：関節ﾘｳﾏﾁ(RA)

の経過中に発症した κ型AL-ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽに対し

BD 療法とﾄｼﾘｽﾞﾏﾌﾞの併用療法が奏効した一

例、 第 46 回日本腎臓学会東部学術大会, 東

京, Oct 7-8, 2016. 

 

山田俊幸 

1) 山田俊幸：実験医学的視点での AA アミロイ

ドーシス. 第 60 回日本リウマチ学会学術集

会, 横浜, Apr 22, 2015. 

2) 田中将史、沖野 希、高瀬ひろか、川上 徹、

山田俊幸、向 高弘：AA アミロイドーシス

で沈着する SAA(1-76)ペプチドの線維形成能

評価．第 4 回日本アミロイドーシス研究会学

術集会, 東京, Aug 19, 2016. 

3) Yamada T, Sato J: A simple test for AA amyloid. 

XVth International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Jul 6, 2016. 

 

内木宏延 

1) 小澤 大作, 野村 寮, Patrizia P. Mangione, 長

谷川 一浩, 大越 忠和, Riccardo Porcari, 

Vittorio Bellotti, 内木 宏延: C 反応性蛋白質

と血清アミロイド P成分の多面的シャペロン

効果. 第 16 回日本蛋白質科学会年会, 福岡, 

Jun 7-9, 2016. 

2) Naiki H: Thioflavin T: Not an all-rounder, but a 
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アミロイドーシスに関する調査研究班 分担研究報告書 

 

遺伝性トランスサイレチンアミロイドーシスの全国疫学調査 
 

研究分担者 安東由喜雄 熊本大学 大学院生命科学研究部 神経内科学分野 

共同研究者 池田修一 1、関島良樹 2,3、矢崎正英 2,3、山田正仁 4、小池春樹 5、植田光晴 6 

1 信州大学医学部附属病院 難病診療センター、2 信州大学医学部 脳神経内科，リウマ

チ・膠原病内科、3信州大学 バイオメディカル研究所、4金沢大学医薬保健研究域医

学系脳老化・神経病態学（神経内科学）、5 名古屋大学大学院医学系研究科 神経内科、
6 熊本大学医学部附属病院 神経内科 

 

研究要旨 本邦における遺伝性トランスサイレチン（TTR）アミロイドーシス（ATTRm アミロイドーシ

ス）の実態を解明するため、全国疫学調査を実施した。各診療科 4657 施設を対象に一次調査をアンケ

ート形式で実施し 2348 施設から回答が得られた（約 50％の回収率）。一次調査の結果から国内の ATTRm
アミロイドーシス患者は約 700 名と推定された。詳細な臨床情報を調査するために二次調査を実施し、

208 例の回答が得られた。TTR 変異型は Val30Met（ヘテロ変異）が最多で 159 例（76%）であった。そ

の他にも 22 種の TTR 遺伝子変異型が確認された。49 例（23％）で明確な家族歴がなく、孤発例でも本

症を念頭に診断を行う必要がある。 
 

A. 研究目的 
本邦における ATTRm アミロイドーシス（旧病

名：家族性アミロイドポリニューロパチー）の実

態を解明し、本症の診療体制の構築や研究の実施

に役立てる。 
 

B. 研究方法 
 日本全国の医療機関を対象に、本症を診療する

頻度の高い 8 診療科（神経内科，消化器科，循環

器科，脳神経外科，泌尿器科，リウマチ科，血液

内科，腎臓内科）でメディサイエンス社の有する

全国医療施設データベースに登録された 15,883

件を対象にした。このうちの医療施設を階層化し

無作為に抽出した。各階層での抽出率は以下の様

に設定した。大学病院は 100％、500 床以上は 100%、

400~499 床は 40%、300~399 床は 20%、200~299
床は 10%、100~199 床は 5%、99 床以下は 2.5%、

患者が集中すると想定される本症の専門施設を

特別階層病院として 100%とした。抽出された計

4,657 件を対象に一次調査としてアンケート形式

で本症の患者数を調査した。次に一次調査で報告

のあった患者 391 例を対象に二次調査を行い、詳

細な臨床情報を解析した。 
 
（倫理面への配慮） 

本研究は，熊本大学研究倫理委員会の承認を得

て実施した．また，患者個人が特定されないよう

に匿名化して調査を実施した． 

 
C. 研究結果 

一次調査の回答は2,348件（50%）から得られ、

391例の患者が報告された。診療科別で解析すると、

神経内科から273例（70％）、循環器科から97例
（25％）、消化器科から9例（2％）、脳神経外科か

ら4例（1％）、血液内科から4例（1%）、リウマチ

科から2例（0.5%）、腎臓内科から2例（0.5%）、泌

尿器科から0例であった。二次調査で回答のあった

症例のうち、TTR遺伝子解析を行っていない症例

は除外した。また複数の医療機関や診療科で報告

のあった重複症例も除外し、208例（53％）の臨床

データを解析した。 
TTR変異型はVal30Met（ヘテロ変異）を159例

（77%）で認め最多であった。また、Val30Met（ホ

モ変異）も3例（1.5%）で認めた。Val30Met以外の
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変異型（non-Val30Met）を46例（22%）で認めた。

Val30Met以外の変異は22種が報告され、3例以上報

告のあった変異型は、Asp38Ala（3例）、Ser50Arg

（5例）、Ser50Ile（6例）、Ile107Val（5例）、Tyr114Cys
（5例）であった。 

50歳未満の若年発症例は、96例（46%）、50歳以

上の高齢発症例が91例（44％）でほぼ同様の割合

であった。Val30Met症例の平均発症年齢は51±13
歳、non-Val30Metの平均発症年齢は47±17歳で有

意差を認めなかった。性別は男性が124例（60%）、

女性が84例（40%）で男性が多い傾向にあった。

TTR変異型別で解析しても、Val30Metで男性93例

（58%）、女性66例（42%）、non-Val30Metで男性28
例（61%）、女性18例（39％）と同等であった。 

初発症状は、下肢の感覚障害が128例（62％）と

最も多かった。その他の初発症状として、上肢の

感覚障害が30例（14％）、起立性低血圧が28例
（14％）、下痢が42例（20％）、便秘が35例（17％）

で認められた。 
 
D. 考察 

全国の医療機関を対象に複数の診療科で本症

の疫学調査をはじめて実施した。一次調査の結果

をもとに算出された本邦の ATTRm アミロイドー

シス患者数は約 700 名であり、想定していたより

多くの患者がいることが判明した。本症の診療に

は神経内科が最も関与しており、次いで循環器内

科からの報告が多かったが、今回の調査対象とな

った他の診療科からの報告は少なかった。二次調

査の結果より、TTR 変異型は Val30Met が最も多

く 77％を占めたが、その他にも多様な変異型が報

告された。初発症状は、下肢の感覚障害が最も多

かったが、起立性低血圧や消化管症状も多かった。

50 歳以上の高齢発症例や家族歴のない例も多く、

診断時には注意が必要と考えられた。 
 

E. 結論 
全国疫学調査で推定される本症患者数は約 700

名であり、想定以上の患者が存在する可能性があ

る。神経内科と循環器科が主として本症の診療に

従事している。高齢発症で家族歴のない患者の診

断には注意する必要がある。本調査で得られた結

果を元に、診療体制の確立や研究の推進を行う。 
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本邦における野生型 ATTR アミロイドーシスの実態と診療上の課題 
 

研究分担者 池田修一 信州大学医学部附属病院 難病診療センター 

共同研究者 関島良樹 1,2、矢崎正英 1,2、山田正仁 3、小池春樹 4、植田光晴 5、安東由喜雄 5 

1 信州大学医学部 脳神経内科，リウマチ・膠原病内科、2 信州大学 バイオメディカル

研究所、3金沢大学医薬保健研究域医学系脳老化・神経病態学（神経内科学）、4 名古

屋大学大学院医学系研究科 神経内科、5 熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学

分野 

 

研究要旨 本邦における野生型 ATTR（ATTRwt）アミロイドーシスの患者数，臨床的特徴，診療上の

課題を明らかにする目的で，本症の全国調査を実施した．調査を実施した 4629 診療科のうち 11 診療科

から 51 名の本症患者が報告され，平均年齢は 76.5 歳  8.7 歳で男性が 80.4%を占めた．平均発症年齢

は 71.6 歳  9.4 歳で，初発症状は心不全，不整脈・心伝導障害，手根管症候群が多かった．本邦で ATTRwt
アミロイドーシスを診断可能な施設は限られており，本症に関する啓発と診断体制の整備が必要である． 

 

A. 研究目的 
本邦における野生型 ATTR（ATTRwt）アミロイ

ドーシス（旧名：全身性老人性アミロイドーシス）

の患者数，臨床的特徴，および診療上の課題を明

らかにする． 

 
B. 研究方法 
 日本全国の医療機関の 4629 診療科（神経内科，

消化器科，循環器科，脳神経外科，泌尿器科，リ

ウマチ科，血液内科，腎臓内科）を対象に ATTRwt
アミロイドーシスに関する一次調査を実施した．

一次調査で本症の診療経験ありと回答した施設

に二次調査を実施し，本症患者の詳細な臨床情報

を収集・解析した． 

（倫理面への配慮） 
本研究は，熊本大学研究倫理委員会の承認を得

て実施した．また，患者個人が特定されないよう

に連結可能匿名化して調査を実施した． 
 
C. 研究結果 

一次調査および二次調査により，87名のATTRwt
アミロイドーシス患者の情報が収集された．この

うち，重複が3名，ATTRアミロイドの同定または

TTR遺伝子検査が実施されていない症例が33名存

在し，ATTRwtアミロイドーシスの確定診断例は51
名であった．確定診断例は10施設11診療科から報

告されており，神経内科が59%，循環器科が33%，

その他の内科が8%であった． 
ATTRwtアミロイドーシス患者の内訳は男性41

名，女性9名で，平均年齢は76.5歳  8.7歳．発症

年齢は71.6歳  9.4歳，診断時の年齢は73.6歳  9.2
歳であった．初発症状は心不全が68.6%，不整脈・

心伝導障害が21.6%，手根管症候群が19.6%であっ

た．生検組織のアミロイド陽性率は心筋が95.2%，

消化管が54.5%，皮膚が50%，腹壁脂肪が30%であ

った．27例で99mTc-ピロリン酸心筋シンチグラフィ

ーが実施されており，25例（92.6%）で異常集積を

認めた． 

 
D. 考察 
日本人剖検例の検討では，80 歳以上の 11.5%に

ATTRwt アミロイドーシスを認めると報告されて

おり，本症は高齢者の common disease ではないか

と考えられている．しかし，今回の全国調査で確

認された ATTRwt アミロイドーシス患者数は予想

に比べ少なく，確定診断可能な施設が限られてい

る現状が明らかになった．今後は，本症の臨床像

や診断アルゴリズムの啓発および診断体制の整
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備が必要であると考えられた． 
 
E. 結論 

全国調査により 51 名の ATTRwt アミロイドー

シス患者が確認された．本邦には未診断例が多い

と考えられ，本症に関する啓発と診断体制の整備

が必要である． 
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なし． 
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アミロイドーシスに関する調査研究班 分担研究報告書 

 
AL アミロイドーシスの全国疫学調査 

 

研究分担者 島崎千尋 独立行政法人地域医療機能推進機構京都鞍馬口医療センター 

血液内科 

共同研究者 畑 裕之 1、飯田真介 2、植田光晴 3、関島良樹 4 、矢﨑正英 4、池田修一 4 

          福島若葉 5、安東由喜雄 3 
1 熊本大学大学院生命科学研究部生態情報解析学、2名古屋市立大学大学院医学研

究科血液・腫瘍内科学、3熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学、4信州大学

医学部脳神経内科、リウマチ、膠原病内科, 5 大阪市立大学大学院医学研究科公衆

衛生学 

 

研究要旨 アミロイドーシスの全国疫学調査を実施した。このうち、AL アミロイドーシスは一次調査

で 1494 例が報告され、さらに二次調査で 741 例が集計された。男性にやや多く、年齢中央値は 65 歳、

病変臓器は腎、心、消化管、自律神経の順に多く、臨床像は海外からの報告と同様であった。治療面で

は、自家末梢血幹細胞移植が積極的に実施され、bortezomib が 276 例と多くの症例で使用されていた。 

 

A. 研究目的 

アミロイドーシスは前駆蛋白質の種類等によ

り各病型に分類され、病態や予後、治療法などが

異なっている。また、臨床スケールや重症度分類

の作成のためにも本疾患に関する詳細な臨床情

報や検査結果などを解析する必要がある。そこで、

本邦の AL アミロイドーシスに関する全国疫学調

査を実施した。 
 

B. 研究方法 

「難病の患者数と臨床疫学像把握のための全

国疫学調査マニュアル」に従い、全国の病院から

病床数に応じて無作為に抽出された 4652 診療科

（神経内科・消化器内科・循環器内科・脳神経外

科・泌尿器科・リウマチ科・血液内科・腎臓内科）

へ一次調査依頼票が送付された。抽出率は 99 床

以下の一般病院 2.5%、100-199 床 5%、200-299 床

10%、300-399 床 20%、400-499 床 40%、500 床以

上、大学病院、患者が集中すると考えられる特別

な病院（特別階層病院）100%である。対象は 2012
年 1 月 1 日から 2014 年 12 月 31 日に診療した症

例とした。回答の得られた施設に二次調査依頼票

を送付した。 

 

（倫理面への配慮） 
「疫学研究に関する倫理指針」にしたがって、

情報の提供先である熊本大学での倫理委員会の

承認を受けて実施された。二次調査は匿名化のた

めに、カルテ番号は個人票に記入せず、「二次調

査個人票の調査対象番号とカルテ番号対応表」を

用いて実施した。データの解析を行った京都鞍馬

口医療センターにおいても倫理委員会の承認を

うけた。 

 
C. 研究結果 

2321診療科より回答が得られた（回答率49.9%）。

1494例の症例が報告され、二次調査で741例が集積

された。男性436例、女性305例、年齢の中央値は

65歳（31-93歳）であった。初発症状として頻度が

高いものは、蛋白尿、腎機能障害、うっ血性心不

全、起立性低血圧、下痢、不整脈などであり、臓

器別では腎、心、消化管、自律神経、肝、末梢神

経の順であった。これらの臨床像は従来の海外か

らの報告と同様であった。診断部位は消化管、骨

髄、腎臓が多く、腹壁脂肪生検は128例にとどまっ

た。治療面では、自家末梢血幹細胞移植が126例に
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実施され、bortezomibが276例に使用されていた。 
 

D. 考察 

3 年間に診療した症例としては比較的多くの症

例が集積された。64%の症例が 65 歳以上であり、

Mayo Clinic の症例（44%）と比較し高齢者が多か

ったが、これは Mayo Clinic では選択された症例

が紹介されてきたことによると思われる。臨床症

状は従来の海外からの報告と同様であった。腹壁

脂肪生検はまだ本邦では広く普及していないこ

と、質量分析による診断例もまだ少ない現状であ

ることが判明した。治療面では 126 例に自家末梢

血幹細胞移植が実施されており、移植適応例には

本邦でも積極的に実施されていることが窺えた。

また、治療薬として bortezomib が 276 例と多数の

症例に使用されていた。AL アイロイドーシスに

保険適応を有する薬剤はないが、近年複数の新規

薬剤の有用性が報告されており今後診療面での

改善が望まれる。 
 
E. 結論 

AL アミロイドーシスの全国疫学調査結果を報

告した。Bortezomib が多くの症例で使用されてい

ることが明らかになり、保険適応となることが期

待された。 
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G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Shimazaki C, Fuchida S, Suzuki K, Ishida T, 

Imai H, Sawamura M, Takamatsu H, Abe M, 

Miyamoto T, Hata H, Yamada M, Ando Y: Phase 

1study of bortezomib in combination with 

melphalan and dexamethasone in Japanese 

patients with relapsed AL amyloidosis. Int J 

Hematol 103:79-85, 2016. 

2) Kitazawa F, Kado Y, Ueda K, Kokufu T, Fuchida 

S, Okano A, Hatsuse M, Murakami S, Nakayama 

Y, Takara K, Shimazaki C: The interaction 

between oral melphalan and gastric antisecretory 

drugs: Impact on clinical efficacy and toxicity. 

Mol Clin Oncol 4:293-297, 2016.  

3) 島崎千尋：AL アミロイドーシス. Ⅱ．症候性

骨髄腫の診断基準の改訂 多発性骨髄腫

Updating 8 症候性骨髄腫の新診断基準. 清水

一之、安倍正博、島崎千尋、鈴木憲史、張高

明 編. 医薬ジャーナル社、大阪：pp127-133, 

2016. 

4) 島崎千尋: 初期治療 多発性骨髄腫の診療指

針 第４版 日本骨髄腫学会 編．文光堂、東

京：pp49-54, 2016.  

5) 島崎千尋: プロテアソーム阻害薬：カルフィ

ルゾミブ ③副作用とその対策. 多発性骨髄

腫治療の最新動向 多発性骨髄腫診療

PROGRESS. 赤司浩一 監修．メディカルレビ

ュー社、大阪：pp73-79, 2016. 

6) 初瀬真弓、島崎千尋: 多発性骨髄腫およびア

ミロイドーシスに対する移植.Ⅱ.臨床編ｃ疾

患各論. みんなに役立つ造血幹細胞移植の基

礎と臨床. 神田善伸 編. 医薬ジャーナル社 

大阪：pp652-663, 2016. 

7) 淵田真一、島崎千尋: 見逃されている疾患：

AH アミロイドーシス. アミロイドーシスの

最新情報 医学のあゆみ 池田修一 企画．医歯

薬出版、東京：pp667-670, 2016. 

8) 淵田真一、島崎千尋: 原発性アミロイドーシ

ス（AL アミロイドーシス） Ⅷ．特殊病型と

類縁疾患の診断と治療. 多発性骨髄腫学－最

新の診療と基礎研究－. 日本臨牀 74:540-545, 

2016. 

 
2. 学会発表 

島崎千尋 

1) 島崎千尋: AL アミロイドーシスの最新治療. 

アミロイドーシスと腎：診断と治療の進歩. 

第 59 回日本腎臓学会, 横浜, Jun 9, 2016． 

2) 島崎千尋: AL アミロイドーシスの診断と治



AL グループ分担研究報告書 

- 46 - 
 

療. 第 4 回日本アミロイドーシス研究会学術

集会, 東京, Aug 19, 2016. 

3) 北澤文章、淵田真一、伊勢文孝、角陽子、上

田久美、国府孝敏、岡野晃、初瀬真弓、村頭

智、中山優子、高良恒史、島崎千尋: AL アミ

ロイドーシス患者のワルファリン抗凝固活性

に及ぼすレナリドミド／低用量デキサメタゾ

ン療法の影響. 第 14回日本骨髄腫学会学術集

会, 徳島, May 29, 2016． 

4) 淵田真一、岡野晃、初瀬真弓、村頭智、島崎

千尋: 当院における心アミロイドーシス41例

の後方視的検討. 第 4 回日本アミロイドーシ

ス研究会学術集会, 東京, Aug 19, 2016． 

5) 淵田真一、岡野晃、初瀬真弓、村頭智、島崎

千尋: 当院における免疫グロブリン性アミロ

イドーシス 7 例に対する自家移植の成績. 第

38 回日本造血細胞移植学会総会, 名古屋 Mar 

3-5, 2016. 

 

池田修一 

1) Naoki Ezawa, Yoshiki Sekijima, Masahide 
Yazaki, Kazuhiro Oguchi, Shu-ichi Ikeda: 
Diagnosis of Hereditary ATTR Amyloidosis 

using 11C-PIB-PET. The XV International 
Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 
Jul 3-7, 2016 

2) Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Yoshiki 
Sekijima, Toshihiko Ikegami, Shinichi Miyagawa, 
Shu-ichi Ikeda: Clinicopathological 

characterizations of transmitted transthyretin 
amyloidosis after domino liver transplantation: a 
single-center experience. The XV International 

Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 
Jul 3-7, 2016. 

3) Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Yoshiki 

Sekijima, Fuyuki Kametani, Naomi Hachiya, 
Keiichi Higuchi, Shu-ichi Ikeda: The first 
pathological and biochemical identification of 

seed-lesions of transmitted transthyretin 

amyloidosis after domino liver transplantation. 
The XV International Symposium on 
Amyloidosis. Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

4) Yuya Kobayashi, Yoshiki Sekijima, Yuka Ogawa, 
Yasuhumi Kondo, Daigo Miyazaki, Shu-ichi 
Ikeda: Extremely Early Onset Hereditary ATTR 

Amyloidosis with p.G67R (G47R) Mutation. The 
XV International Symposium on Amyloidosis. 
Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

5) Yoshiki Sekijima, Michitaka Nakagawa, Kana 
Tojo, Tsuneaki Yoshinaga, Masahide Yazaki, Jun 
koyama, Shu-ichi Ikeda: Carpal Tunnel 

Syndrome: The Most Common Initial Symptom 
of Systemic Wild-type ATTR (ATTRwt) 
Amyloidosis. The XV International Symposium 

on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 
6) N Katoh, Y Sekijima, M Matsuda, S-I Ikeda: 

Bortezomib-dexamethasone versus high-dose 

melphalan for Japanese patients with systemic 
light chain(AL) amyloidosis: A retrospective 
single-center study. The XV International 

Symposium on Amyloidosis. Uppsala, Sweden. 
Jul 3-7, 2016. 

7) Masahide Yazaki, K ueno, N Katoh, T Yoshinaga, 

Y Sekijima, S Ichimata, M Kobayashi, H Kanno, 
S Ikeda: The first detailed postmortem 
pathological study of AH amyloidosis: The 

patient survived 17 years after the onset without 
any specific chemotherapies. The XV 
International Symposium on Amyloidosis. 
Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

8) Masahide Yazaki, T Yoshinaga, Y Sekijima, F 
Kametani, S Nishio, Y Kanizawa, S Ikeda: The 

first Ostertag type amyloidosis in Japan: A 
sporadic case of fibrinogen(A Fib) amyloidosis 
associated with a novel frame-shift variant. The 

XV International Symposium on Amyloidosis. 
Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

9) Akihiro Ueno, Nagaaki Katoh, Tsuneaki 

Yoshinaga, Osamu Aramaki, Masatoshi 
Makuuchi, Yoshiki sekijima, Shu-ichi Ikeda: 
Liver transplantation is a potential treatment 

option for systemic light chain amyloidosis 



AL グループ分担研究報告書 

- 47 - 
 

patients with dominant hepatic involvement. The 
XV International Symposium on Amyloidosis. 
Uppsala, Sweden. Jul 3-7, 2016. 

10) Yoshiki Sekijima, Masahide Yazaki, Kazuhiro 
Oguchi, Tsuneaki Yoshinaga, Shu-Ichi Ikeda: 
Transthyretin-type Cerebral Amyloid Angiopathy 

in Post-transplant Patients with Hereditary ATTR 
Amyloidosis: Correlates between Clinical 
Findings and Amyloid-PET Imaging. 第 13 回国

際人類遺伝学会，京都，Apr 7, 2016. 
11) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷富由樹，

池田修一: de novo amyloidosis（医原性 FAP）

における生化学的解析とその臨床像． 第 57
回日本神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 

12) 大橋信彦，小平農，関島良樹，森田洋，池田

修一: Val30Met TTR型 FAP患者に対するTTR
四量体安定化薬の長期的効果. 第 57 回日本

神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 

13) 江澤直樹，関島良樹，矢崎正英，小口和浩，

池田修一:11C-PIB-PET を用いた遺伝性 ATTR
アミロイドーシス診断の試み． 第 57 回日本

神経学会学術大会，神戸，May 19, 2016. 
14) Yoshiki Sekijima, Masahide Yazaki, Kazuhiro 

Oguchi, Tsuneaki Yoshinaga, Shu-ichi Ikeda: 

Cerebral Amyloid Angiopathy in Post-transplant 
Patients with Hereditary ATTR Amyloidosis, 第
57 回日本神経学会学術大会，神戸，May 20, 2 

016. 
15) 矢崎正英，吉長恒明，関島良樹，池田修一，

亀谷富由樹: Laser microdissection を用いたア

ミロイドーシス沈着病態解析への応用．第 57
回日本神経学会学術大会，神戸，May 20, 2016. 

16) 小平農，森田洋，大橋信彦，池田修一: FAP

における順行性感覚神経伝導検査（near nerve
法）の有用性．第 57 回日本神経学会学術大

会，神戸，May 20, 2016. 

17) 加藤修明，関島良樹，松田正之，池田修一.AL
アミロイドーシスに対する

Bortezomib-dexamethasone 療法と high-dose 

melphalan 療法の成績比較（A retrospective 
singlecenter study）．第４回日本アミロイドー

シス研究会学術集会，東京，May 19, 2016. 

18) 小林優也，小川有香，近藤恭史，宮崎大吾，

関島良樹，池田修一: 13 歳で発症した遺伝性

ATTR アミロイドーシスの一例．第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 

19, 2016. 
19) 江澤直樹，関島良樹，矢崎正英，小口和浩，

池田修一: 遺伝性 ATTR アミロイドーシスに

おける 11C-PIB-PET の有効性． 第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 
19, 2016. 

20) 関島良樹，矢崎正英，小口和浩，江澤直樹，

吉長恒明，池田修一: 遺伝性 ATTR アミロイ

ドーシス長期生存例における脳アミロイド

アンギオパチーの出現とその11C-PIB-PET所

見の解析．第４回日本アミロイドーシス研究

会学術集会，東京，Aug 19, 2016. 

21) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷富由樹，

池田修一:ドミノ移植後アミロイドーシスの

臨床病理学的検討 一施設検討．第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 
19, 2016.  

22) 矢崎正英，吉長恒明，関島良樹，池田修一，

宮原照良，亀谷富由樹: 肝移植後 FAP 患の眼

内アミロイド蛋白の laser microdissection 
(LMD)を用いた詳細な生化学的検討．第４回

日本アミロイドーシス研究会学術集会，東京，

Aug 19, 2016. 
23) 佐藤俊一，関一二三，池田修一: シャルコー

関節により右大腿骨の骨頭粉砕骨折をきた

した ATTR V30M 型家族性アミロイドポリニ

ューロパチー(FAP)43 歳男性例． 第４回日本

アミロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 
19, 2016.  

24) 亀谷富由樹，吉長恒明，鈴木彩子，関島良樹，

矢崎正英，池田修一:TTR アミロイド線維沈着

部位のプロテオミクス解析．第４回日本アミ

ロイドーシス研究会学術集会，東京，Aug 19. 

2016  
25) Nagaaki Katoh,Yoshiki Sekijima, Masayuki 

Matsuda, Shu-ichi Ikeda: 

Bortezomib-dexamethasone versus high-dose 
melphalan for systemic light chain (AL) 
amyloidosis. 第 78 回日本血液学会学術集会，

東京，Aug 19, 2016.  



AL グループ分担研究報告書 

- 48 - 
 

26) 吉長恒明，矢崎正英，関島良樹，亀谷冨由樹，

池田修一: ドミノ肝移植後レシピエントにお

ける医原性アミロイドーシスの臨床生化学

的検討．第 34 回日本神経治療学会総会，米

子，Nov 5, 2016. 
 

畑 裕之 
1) 杉本俊哉、田崎雅義、藤井絵理、山下太郎、

大林光念、遠藤慎也、西村直、奥野豊、藤原

志保、和田奈緒子、満屋裕明、安東由喜雄、

畑 裕之: AL アミロイドーシスの質量分析

による沈着軽鎖ペプチド解析. 第 41 回日本

骨髄腫学会, 徳島, May 28-29, 2016.  
2) 西村 直、遠藤慎也、藤井絵理、上野二菜、

畑 裕之、満屋裕明、奥野 豊: AL アミロイ

ドーシス患者における免疫グロブリン軽鎖

遺伝子可変領域選択性. 第 41 回日本骨髄腫

学会, 徳島, May 28-29, 2016.  

3) 藤井絵理、西村 直、遠藤慎也、和田奈緒子、

藤原志保、菊川佳敬、満屋裕明、奥野 豊、

畑 裕之: Bufalin は低酸素圧下で DNA 損傷

を介し多発性骨髄腫細胞にアポトーシスを

誘導する. 第 41 回日本骨髄腫学会, 徳島, 
May 28-29, 2016.  

4) 杉本俊哉、田崎雅義、山下太郎、大林光念、 
藤井絵理、安東由喜雄、畑 裕之: Integrated 
analysis of Ig-light chains in AL-amyloid lesions 

by mass spectrometry. 第 78 回日本血液学会学

術総会, 横浜, Oct 13-15, 2016. 
5) 西村 直、遠藤慎也、藤井絵理、上野二菜、

畑 裕之、奥野 豊: Preference usage of certain 
V regions in AL amyloidosis patients. 第 78回日

本血液学会学術総会, 横浜, Oct 13-15, 2016. 

6) 藤原志保、遠藤慎也、田崎雅義、山下太郎、

杉本俊哉、藤井絵理、大林光念、安東由喜雄、

中田浩智、上野志貴子、福嶋博文、奥野 豊、

畑 裕之: A case of amyloidosis by IGLL5 
deposition. 第78回日本血液学会学術総会, 横
浜, Oct 13-15, 2016. 

 
飯田真介 
1) Narita T, Iida S, et al.: Identification of 

circulating serum microRNAs as novel 
biomarkers predicting disease progression and 
sensitivity to bortezomib treatment in multiple 

myeloma. #Poster 4408, 58th Annual Meeting of 
American Society of Hematology, San Diego, 
USA, Dec 5, 2016. 

2) Yoshida, T, Iida S, et al.: Anti-myeloma activity 
of a syringolin analog: a dual 20S proteasome 
inhibitor of beta 2 and 5 subunits. #Poster 4473, 

58th Annual Meeting of American Society of 
Hematology, San Diego, USA, Dec 5, 2016. 

3) Iida S: ISY-29 New era with variouos 

therapeutic drugs: How to optimize the 
treatment for multiple myeloma. The 14th. 
Annual Meeting of the Japanese Society of 

Medical Oncology Kobe, Jul 30, 2016. 
4) 飯田真介: 染色体・ゲノム検査の骨髄腫患者

への臨床展開 特別講演, 第 34 回日本染色体

遺伝子検査学会総会, 静岡, Nov 19, 2016. 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況（予定を含む） 

1. 特許取得 

 なし 
 

2. 実用新案登録 

 なし 

 

3. その他 

 

 

 

 



AA グループ分担研究報告書 

- 49 - 
 

厚生労働科学研究費補助金 （難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 

アミロイドーシスに関する調査研究班 分担研究報告書 

 

反応性AAアミロイドーシスに関する初めての全国疫学調査の結果と特徴 
 

研究分担者 奥田恭章 道後温泉病院リウマチセンター 内科・リウマチ科 

共同研究者 山田俊幸 1、植田光晴 2、安東由喜雄 2 
1 自治医科大学医学部臨床検査医学、2熊本大学大学院 生命科学研究部 神経内科

 学分野 

 

研究要旨 [目的]反応性 AA アミロイドーシス（以下 AA アミロイドーシス）は、何らかの慢性炎症

性疾患を原疾患として発症する。原疾患は、国によりかなり異なるが、日本では昔は結核を中心とする

難治性感染症が、現在では、関節リウマチ（以下 RA）を中心にリウマチ性疾患が多いとされているが、

詳細な全国疫学調査はこれまで行われたことがない。今回、アミロイドーシスに関する調査研究班にお

いて、初めての疫学調査を行い、本邦における AA アミロイドーシスの臨床実体を調査した。[方法] 全
国医療機関（8 診療科）へアンケートを実施し、回答が得られた 199 例について AA アミロイドーシス

の原疾患を含む臨床背景、診断方法、臨床症状、検査所見、治療法とその効果をまとめ、頻度や特徴を

調査した。[結果と考察] 原疾患と頻度は、約 2/3 はリウマチ性疾患であったが、続いて原因不明 10.1%、

悪性腫瘍 7.0%であったのは特徴的であった。炎症性腸疾患、感染症、キャスルマン病も頻度は 4-4.5%

であり、重要な基礎疾患と思われる。初発症状として腎不全またはネフローゼが 46.2%と最も多く、下

痢等消化器症状が 35.6%と続いた。心症状も 14.6%に認められ、初期症状として心不全、不整脈が認め

られた症例では AA アミロイドーシスを鑑別する必要があると考えられる。診断は消化管生検が多く用

いられ、特に上部消化管生検が多く、近年の厚労省 AA 研究グループによる啓蒙活動が浸透している可

能性が高い。腎生検は 22.1%に行われ消化管生検より少なく、患者の腎機能悪化、体位の維持困難など

で、消化管生検で代用された可能性が高い。心筋生検が、AA アミロイドーシスにおいても 5.5%に行わ

れていることは注目される。組織診断は、約 60%は AA 免疫組織染色で確認されているが他は過マンガ

ン酸処理による消失による診断が想定され、特異度の高い免疫組織染色普及が重要である。診断時症状

においては、51.3%に蛋白尿を認め、中等度から高度腎不全は 46.2%であった。また、39.7%に重篤な消

化器症状を認めた。腎障害及び消化管障害は AA アミロイドーシスの重要な 2 大症状であることがあら

ためて確認された。一方、10.1%に伝導障害を、11.6%に心不全を認めたことから、AA アミロイドーシ

スにおいても心症状の重要性が確認された。治療においては、生物学的製剤が 48.2%に使用されていた。

生物学的製剤の使用例中約 7 割で抗 IL-6 レセプター抗体（トシリズマブ、TCZ）が用いられ、95.5％で

有効であった。RA やリウマチ性疾患のみでなく、腎細胞癌、原因不明、FMF ですべて有効であったのが

特徴的であった。抗 TNF 製剤も生物学的製剤使用例中約 3 割に投与され、74.1%で有効であった。生物

学的製剤使用例においては、TCZ の使用頻度が高く、有効性も高く、幅広い疾患に用いられており、特

徴的であった。検査では、SAA 値や CRN 値上昇が予想通り認められたが、BNP 値の上昇、心エコーでの

E/E’上昇（拡張能障害）、granular sparkling も心罹患例で認められ、AA アミロイドーシスにおいて

も心罹患に注意すべきである。[結論] 今回のアンケート調査から、原疾患は RA及びリウマチ性疾患が

もっとも高頻度であるが原因不明例や悪性腫瘍例も多いなど特徴的な原疾患の分布が明らかとなった。

AA タイプでは、腎及び消化管症状が重要であるが、心症状も早期からの症状として重要であることが

明らかとなった。治療においては TCZ の高い有効性と幅広い疾患への有用性が明らかとなった。 
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A. 研究目的 
反応性 AA アミロイドーシス（以下 AA アミロ

イドーシス）は、何らかの慢性炎症性疾患を原疾

患として発症する。原疾患は、それぞれの国によ

りかなり異なるが、日本では昔は結核を代表とす

る難治性感染症が、現在では、関節リウマチ（以

下 RA）を中心にリウマチ性疾患が多いとされて

いるが、詳細な全国疫学調査は本邦でこれまで行

われたことがない。今回、厚労省難治性疾患政策

研究事業のアミロイドーシスに関する調査研究

班において、初めての疫学調査を行った。調査結

果から本邦での AA アミロイドーシス全体の臨床

実体が初めて明らかとなったので報告を行う。 
 

B. 研究方法 

全国医療機関（8 診療科）へ各アミロイド-シス病

型別アンケートを実施して、一次調査対象 4629
件中 2341 件（回収率 50.6%）から回答があり、症

例なしの 1499 件を除き、842 件が二次調査対象と

なった。二次調査を行ったところ、回答なしの 473
件を除く 369 件（回収率 43.8%、症例数 2328 例）

の回答が得られた。AA アミロイドーシスは、一

次調査回答 440 例、二次調査回答 209 例で二次調

査回収率は 46.8%であった。このうち重複例を除

いた 199 例を調査対象とした。なお、アンケート

で 2012 年 1 月 1 日から 2014 年 10 月 31 日の 2 年

10 カ月の間に診療した症例を対象とした。各原疾

患を含む臨床背景、診断方法、臨床症状、検査所

見、治療法とその効果についての記載をまとめ、

頻度やその特徴を調査した。 

 
（倫理面への配慮） 

本研究は、介入試験ではなく、アンケートによ

る後ろ向き研究であり、また、個人名の記載はな

く、倫理的問題はない。 
 

C. 研究結果 
1.  性と発症年齢 
記載例より男48例(24.5%)、女148例(85.3%)であ

り、男女比は、ほぼ1:3であった。発症年齢は、平

均63.1±13.3歳、中央値65歳（55-73 IQR, 範囲 

22-90）であった。 

2. 原疾患と頻度（表1） 

RA 120例（60.3%）、その他のリウマチ性疾患 

13例（6.5%）、と約2/3はリウマチ性疾患であるが、

続いて、不明 20例（10.1%）、悪性腫瘍 14例（7.0%）、

炎症性腸疾患 9例(4.5%)、感染症とキャスルマン

病 各8例(4.0%)、自己炎症性疾患 4例(2%)、その

他 3例であった。 

3. 初発症状（表2） 
腎不全またはネフローゼが、92例( 46.2%)と最も

多く、ついで、下痢等消化器症状が71例(35.6%) 

であった。心症状（心不全、不整脈）も、29例
(14.6%)に認められた。 

4. 生検臓器と病理診断(表3) 

消化管生検（132例(66.3%)が最も多く行われ、

上部及び下部消化管 22例（11.1%）、上部消化管 
のみ 89例(44.7%)、下部消化管のみ 21例(10.6%)

と上部消化管生検が高頻度に行われた。腎生検は、

44例 (22.1%)に行われていた。心筋生検も11例
(5.5%)に施行されていた。腹壁脂肪生検は、8例

(4.0%)に行われたのみであった。AA免疫組織染色

は、120例（60.3%）に行われ、質量分析(LC-MS/MS)
による確認は8例(4.0%)に行われていた（全例、免

疫組織AA陽性）。  
  5.診断時症状（表4） 
蛋白尿は、102例(51.3%)に認め、高度蛋白尿も37

例(18.6%)に認めた。また、中等度から高度腎不全

は、92例(46.2%)であった。人工透析を要した例も

15例(7.5%)に認められた。一方、重篤な消化器症

状は79例(39.7%)に認め、それぞれ、頻回の下痢 64
例(32.2%)、麻痺性イレウス 6例(3.0%)、下血 9例
（4.5％）であった。心症状では、NYHA Ⅱ度以上

の心不全を23例 (11.6%)に、伝導障害を  20例
（10.1％）に生じていた。他に甲状腺機能低下を

23例(11.6%)に認めた。 

  6.主な検査所見（表5） 
中央値でCRP 1.41mg/dl, SAA 59.85μg/ml,と炎症

反応上昇を認め、 CRN 1.14mg/dl, Alb 3.1,mg/dl, 

BNP 304pg/mlと腎機能低下、低アルブミン血症、

心不全を認めた。尿蛋白の測定症例では中央値 
2.0g/日であった。心エコー施行例でE/E’を計測し

た63例では中央値 12.33と拡張障害が認められ、

11例ではgranular sparkling sign陽性であった。 
  7.治療 

生物学的製剤(Bio)が、96例(48.2%)に使用されてい
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た(表6)。Bio投与例中、トシリズマブ(TCZ) 66例
(68.8%)、エタネルセプト(ETN) 15例(15.6%)、イン

フリキシマブ(IFX) 8例(8.3%)、アバタセプト(ABT) 

4例(4.2%)、アダリムマブ(ADA) 及びゴリムマブ

(GLM) それぞれ2例であった。Bioの治療効果あり

は、76例(88.4%)、治療効果なし 2例(2.1%)、不明 

8.3%であった。TCZは、66例中63例(95.5%)で有効

であった。RA51例、他のリウマチ性疾患 4例、キ

ャスルマン症候群 6例、腎細胞癌 2例、原因不明 2

例、家族性地中海熱(FMF) 1例に使用され、腎細胞

癌、原因不明、FMFではすべて有効であった。抗

TNF製剤は、27例に投与され、20例(74.1%)が有効

であった。RA21例、他のリウマチ性疾患 3例、ク

ローン病 3例に投与された。なお、トシリズマブ

と抗TNF製剤の有効性の比較では、有意にトシリ

ズマブが有効であった（χ2=7.273, p=0.007）。ABT
は、4例のRAに投与され、3例に有効であった。免

疫抑制剤・調整剤(IS+DMARDs)は、63例(31.7%)

に投与され、IS剤中メトトレキサート(MTX) 29例
(46.0%)、タクロリムス(TAC)13例(20.6%)、サラゾ

スルファピリジン(SASPEN) 8例（12.7％）、ブシラ

ミンとミゾリビンがそれぞれ3例(4.8%)、 アザチ

オプリンとシクロスポリン各2例(3.2%)であった。

サイクロフォスファミド及びオーラノフィンは各

1例(1.6%)であった。IS治療効果ありは、39例、治

療効果なしは7例((11.1%)、不明17例(27.0%)であっ

た。ステロイド(CS)使用は、102例であった。CS

使用者中効果あり 68例（66.7％）、効果なし 9例
(8.8%)、不明 25例(24.5%)であった。その他の治

療として、トルバプタンやARB等の心不全治療 5

例、コルヒチン 3例、オクトレオチド、血漿交換、

腎移植が各1例に行われていた。 
 

D. 考察 
原疾患と頻度は、約 2/3 はリウマチ性疾患であ

るが、続いて原因不明 20 例(10.1%)、悪性腫瘍 14

例（7.0%）であったのは特徴的であった。炎症性

腸疾患、感染症、キャスルマン病も頻度は 4-4.5%
であり、重要な基礎疾患と思われる。 

初発症状として腎不全またはネフローゼが、92

例(46.2%)と最も多く、下痢等消化器症状が、71

例（35.6%）と続いた。心症状も 29 例（14.6%）

に認められたのは、心不全、不整脈が認められた

症例では特に原疾患を有する症例は初期症状と

して AA アミロイドーシスを鑑別する必要がある

と考えられる（消化管、腎症状なし 9例あり）。 

診断に消化管生検が多く用いられ、特に、下部

ではなく、上部消化管生検が多いのは、近年の厚

労省 AA 研究グループによる啓蒙活動が普及して

いる可能性が高い。腎生検は、患者の腎機能悪化、

体位の維持困難（進行期 RA では難しい）などで、

消化管生検で代用された可能性が高い。腹壁脂肪

生検はあまり行われておらず、感度も低いと考え

られた。心筋生検は、AA においても 5.5%に行わ

れていることは注目される。組織染色では、約 60%

は AA 免疫組織染色で確認されているが他は過マ

ンガン酸処理による消失による診断が想定され、

特異性の高い AA 免疫組織染色が推奨される。 

診断時症状においては、102 例(51.3%)に蛋白尿

を認め、中等度から高度腎不全は、92 例(46.2%)

であった。また、79 例(39.7%)に重篤な消化器症

状を認めた。腎障害及び消化管障害は AA の重要

な 2 大症状であることがあらためて確認された。

一方、20 例(10.1%)に伝導障害を、23 例(11.6%)

に心不全を認めたことから、AA においても心症状

の重要性が確認された。 

治療においては、Bio は、使用例中約 7割で TCZ

が用いられ、66 例中 63 例（95.5％）が有効であ

った。RAやリウマチ性疾患のみでなく、腎細胞癌、

原因不明、FMF ですべて有効であったのが特徴的

である。抗 TNF 製剤は約 3 割に投与され、20 例

（74.1%）が有効であった。TCZ の使用頻度が高く、

有効性も高く、幅広い疾患に用いられているのは

特徴的であった。治療対象疾患はやや異なるが

TCZ は TNF 製剤と比較して有効性は有意に優れて

いた。IS+DMARDs は、約 60%で有効であったと考

えられるが、無効例は Bio 製剤に移行あるいは併

用療法となった可能性が高い。CSは、経口からパ

ルス療法まで幅広く使用されていた。しかし、長

期の有用性には副作用などの問題が懸念される。 

検査では、SAA 値や CRN 値の上昇、アルブミン

値の低下などが予想通り認められたが、BNP 値の

上昇、心エコーでの E/E’上昇（拡張能障害）、

granular sparkling が 11 例に認められ、AAアミ

ロイドーシスにおいても心障害には注意が必要

と考えられた。 
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E. 結論 
 今回のアンケート調査から、原疾患では RA 及

びリウマチ性疾患がもっとも高頻度であったが、

原因不明例や悪性腫瘍例も多いなど特徴的な原

疾患の分布が明らかとなった。AAタイプでは、腎

及び消化管症状が重要であるが、心症状も早期か

らの症状として重要であることが明らかとなっ

た。治療においては TCZ の高い有効性と幅広い疾

患への有用性が認められた。 
 
F. 健康危険情報 

特になし。 
 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Sato J, Okuda Y, Kuroda T, Yamada T: Detection 

of AA76, a common form of amyloid A protein, 

as a way of diagnosing AA amyloidosis. Ann 

Clin Lab Sci 46: 147-153, 2016. 

 
2. 学会発表 

奥田恭章 

1) 奥田恭章: リウマチ性疾患と AA アミロイド

ーシス - AA アミロイドーシス成因論と消化

管病変への対応. 第 58 会日本リウマチ学会

総会・学術集会, 横浜, Apr 21-23, 2016. 
2) 奥田恭章: 反応性 AA アミロイドーシスの疫

学と病態解析・診断・治療の変遷. 第４回日

本アミロイドーシス研究会・学術集会, 東京, 
Aug 19, 2016. 

3) 奥田恭章: トシリズマブ（TCZ）による寛解

継続投与中に妊娠し、TCZ 休薬後に再燃し、

ステロイド不応にて妊娠中 TCZ 再投与を行

い寛解・出産した AA アミロイドーシス合併

若年性関節リウマチ carry over 症例. 第４回

日本アミロイドーシス研究会・学術集会, 東
京, Aug 19, 2016. 

 
山田俊幸 
1) 山田俊幸：実験医学的視点での AA アミロイ

ドーシス. 第 60 回日本リウマチ学会学術集

会, 横浜, Apr 22, 2015. 
2) 田中将史、沖野 希、高瀬ひろか、川上 徹、

山田俊幸、向 高弘：AA アミロイドーシス

で沈着する SAA(1-76)ペプチドの線維形成能

評価．第 4 回日本アミロイドーシス研究会学

術集会, 東京, Aug 19, 2016. 
3) Yamada T, Sato J: A simple test for AA amyloid. 

XVth International Symposium on Amyloidosis. 

Uppsala, Jul 6, 2016. 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況（予定を含む） 

1. 特許取得 なし 

2. 実用新案登録 なし 
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厚生労働科学研究費補助金 （難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 

アミロイドーシスに関する調査研究班 分担研究報告書 

 

本邦透析患者における透析アミロイドーシスの実態とその解析 

 
研究分担者 西 慎一、神戸大学大学院医学研究科腎臓内科 

共同研究者 重松 隆 1、高市憲明 2、本宮善恢 3、山縣邦弘 4、乳原善文 5、星野純一 5、 

山本 卓 6、森田弘之 7 

和歌山県立医科大学腎臓内科学講座 1、虎の門病院腎センター2、 

医療法人翠悠会 3、筑波大学医学医療系臨床医学域腎臓内科学 4、 

虎の門病院腎センターリウマチ膠原病科 5、新潟大学大学院医歯学総合研究科腎

医学医療センター6、森田シャントアミロイド治療クリニック 7 

 
研究要旨 透析アミロイドーシス (DRA)は、透析期間が増加するにつれ発症が増加する。日本透析医学

会の統計データを基に、近年約 10 年間において DRA の代表的症状である手根管症候群 (CTS)手術既往

歴を疫学的に調査分析した。その結果、CTS 手術既往歴は 2010 年に対して 1998 年における透析期間な

どを調節したオッズ比が 2.22 (CI: 1.68-2.95)と高いことが判明した。同じ透析期間でも近年 CTS 発症率

が低下していることが推測された。その背景に透析技術の進歩、特に透析液清浄化の向上があるのでは

ないかと推測された。また、DRA は CTS 以外にも多種の骨関節症状を呈する。これらが複合的に発症

すると患者の QOL は悪化することが判明した。DRA 重症度として、骨関節症状を複合的に組み合わせ

スコア化して評価することが有用と考えられた。 
 

A. 研究目的 
透析アミロイドーシス (DRA)は多種の骨関節

症状を呈する。その中で手根管症候群 (CTS)の有

病率が最も高い。透析療法の環境はここ 20 年進

歩している。その中で CTS の有病率が低下してい

るか検討した。また、その他の骨関節症状を含め

て、DRA の骨関節症状の重症度評価法を検討した。 
 

B. 研究方法 

日本透析医学会の全国統計調査データを用い、

1999 年及び 2010 年の CTS に対する手根管解放術

既往歴の頻度を比較検討した。また、手根管解放

術既往歴に寄与する関連因子を多変量解析で評

価した。更に DRA 重症度に関しては各骨関節症

状をスコアリング化して総合評価を求めた。 

 
（倫理面への配慮） 

日本透析医学会の全国統計調査データは、各透

析施設においてデータ収集に関する任意同意を

患者向けに掲示している。また、解析においては

連結不可能な匿名化データとして解析している。

虎ノ門病院のデータは院内倫理委員会の許可修

得後後、同様に匿名化データして解析に供してい

る。 
 
C. 研究結果 

本邦の 166,237 人の透析患者を対象とするコホ

ート研究で、多変量解析で求めた手根管解放術既

往歴に寄与する有意な臨床因子は、透析歴、年齢、

女性、低アルブミン、糖尿病歴であった (Hoshino 
J, Yamagata K, Nishi S, et al. Carpal tunnel surgery as 
proxy for dialysis-related amyloidosis: results from 

the Japanese society for dialysis therapy. Am J 
Nephrol. 39:449-458, 2014)。透析歴が 5 年増すと既

往歴は倍化することが判明した。 

透析患者における手根管解放術既往歴に関す

る、202,726 人の本邦の透析患者を対象とする横

断的な研究を 1998 年と 2010 年に行い手根管解放

術既往歴の頻度を比較した。この疫学的調査では、

2010 年に対して 1998 年の透析期間などを調節し
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たオッズ比が 2.22 (CI: 1.68-2.95)と高いことが判

明した 論文発表 1）。多関節痛、CTS、ばね指、

破壊性脊椎関節症などと透析患者の QOL/ADL を

SF36-V2 で評価したところ、これらの症状の組み

合わせたとスコアが高くなると、QOL/ADL の低

下がみられた (Hoshino J, Kawada M, Imafuku A et 

al. A clinical staging score to measure the severity of 
dialysis-related amyloidosis. Clin Exp Nephrol. 2016 
[Epub ahead of print])。 

 
D. 考察 

DRAの代表的症状であるCTSは、非透析患者で

も認められる疾患である。ただし、透析患者にお

いては、透析歴とともに発症頻度が増すことが確

認されたことから、透析による何らかの発症誘因

因子があることが推測された。透析状態による酸

化ストレスなどもその誘因の一つと考えられる。 
近年になりDRAの手術既往歴が減少傾向にあ

る背景要因は、この疫学調査からは導き出せなか

った。2000年以降、全国の透析施設でエンドトキ

シン除去フィルターが普及し、透析液清浄化が普

及した。透析環境の改善が、酸化ストレスを軽減

しDRA発症を抑制している可能性が推定された。 
DRAはCTS以外にも多種の骨関節病変がみられ

ることが特徴である。これらが複合的に発症する

と患者のQOL/ADは悪化する。DRAの骨関節症状

を複合的に組み合わせて重症化スコアを作成する

ことには妥当性があると考えられた。 
 
E. 結論 

DRA の代表的症状である CTS の発症は近年低

下していると推測された。また、DRA の骨関節症

状を複合的に組み合わせた、重症度スコアの作成

が有用と考えられた。 
 

F. 健康危険情報 

なし 
 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Nishi S, Hoshino J, Yamamoto S, Fuji H, Goto S, 
Ubara Y, Motomiya Y, Morita H, Takaichi K, 

Yamagata K, Shigematsu T, Ueda M, Ando Y: A 

multicenter cross sectional study for dialysis 
related amyloidosis in Japan. Nephrology, 2017 
(in press) 

2) Hoshino J, Yamagata K, Nishi S, Nakai S, 
Masakane I, Iseki K, Tsubakihara Y: Significance 
of the decreased risk of dialysis-related 

amyloidosis now proven by results from Japanese 
nationwide surveys in 1998 and 2010. Nephrol 
Dial Transplant 31:595-602, 2016. 

3) Nishi S, Muso E, Shimizu A, Sugiyama H, 
Yokoyama H, Ando Y, Goto S, Fujii H: clinical 
evaluation of renal amyloidosis in the Japan renal 

biopsy registry: a cross-sectional study. Clin Exp 
Nephrol. 2016 [Epub ahead of print] 
 

2. 学会発表 

西 慎一 
1) 西 慎一: 透析アミロイド症の診断と治療. 

神奈川透析アミロイドーシス講演会, 新横浜

国際ホテル，横浜, Feb 2, 2016. 
2) Hideki Fujii, Kentaro Nakai, Keiji Kono, 

Shunsuke Goto, Ken Kitamura, Yuriko Yonekura, 

Shuhei Watanabe, Rie Awata, Mikiko Yoshikawa, 
Shinichi Nishi: Effect of Lanthanum Carbonate on 
Coronary Artery Calcification During the Early 

Period After The Initiation of Haemodialysis. The 
53rd ERA-EDTA Congress, Vienna, Austria 
(Poster), May 23, 2016. 

3) Hoshino J, Yamagata K, Nishi S, Iseki K, 
Masakane I: Significance of the Decreased Risk of 
Dialysis-Related Amyloidosis Now Proven by 

Results from Japanese Nationwide Surveys in 
1998 and 2010. American Society of Nephrology, 
Kidney Week, Sandiego (Poster), Nov 5, 2016. 

 
高市憲明 
1) 川田真宏、星野 純一、今福 礼、平松里佳

子、長谷川詠子、関根章成、山内真之、早見

典子、諏訪部達也、澤 直樹、乳原善文、藤

井丈士、高市憲明：原発性 AL アミロイドー

シス 自家末梢血幹細胞移植併用大量メルフ

ァラン療法後再発例の検討. 第 59 回日本腎臓

学会学術集会総会, 横浜, Jun 17, 2016. 
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2) 岩立堂佑、関根章成、星野純一、諏訪部達也、

住田圭一、早見典子、上野智敏、小黒昌彦、

水野裕基、國沢恭平、薮内純子、大島洋一、

川田真宏、平松里佳子、長谷川詠子、澤 直

樹、高市憲明、藤井丈士*、藤井晶子*、大橋

健一*、和気 敦**，乳原善文、虎の門病院分

院腎ｾﾝﾀｰ，同病理部*，同血液科**: IgD-λ 型

原発性AL ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽの 1例. 第 46回日本腎臓

学会東部学術大会, 東京, Oct 7-8, 2016. 

3) 大島洋一、上野智敏、星野純一、関根章成、

諏訪部達也、住田圭一、早見典子、小黒昌彦、

水野裕基、國沢恭平、薮内純子、川田真宏、

平松里佳子、長谷川詠子、澤 直樹、高市憲

明、藤井丈士*、藤井晶子*、大橋健一*、乳原

善文、虎の門病院腎ｾﾝﾀｰ、同病理部*：IL-6 ｼ

ｸﾞﾅﾙが AA ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽ腎症の腎不全進展因子

として考察しえた１例. 第 46回日本腎臓学会

東部学術大会, 東京, Oct 7-8, 2016. 

4) 田村直大、早見典子、國沢恭平、関根章成、

水野裕基、小黒昌彦、薮内純子、大島洋一、

平松里佳子、山内真之、長谷川詠子、澤直樹、

高市憲明、藤井晶子*、大橋健一*、藤井丈士*、
乳原善文、 虎の門病院分院腎ｾﾝﾀｰ内科ﾘｳﾏﾁ

膠原病内科，同病理部*：AA ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽによ

る腎障害合併ｸﾛｰﾝ病に対し infliximab による

治療を 4 年継続しえた 1 例よりの考察. 第 46
回日本腎臓学会東部学術大会，東京, Oct 7-8, 

2016. 
5) 藤川莉那、上野智敏、関根章成、水野裕基、

國沢恭平、川田真宏、山内真之、住田圭一、

早見典子、諏訪部達也、長谷川詠子、星野純

一、澤 直樹、高市憲明、大橋健一*、藤井丈

士*、乳原善文、虎の門病院分院 腎ｾﾝﾀｰ内科

ﾘｳﾏﾁ膠原病内科、同病理部*：関節ﾘｳﾏﾁ(RA)
の経過中に発症した κ型AL-ｱﾐﾛｲﾄﾞｰｼｽに対し

BD 療法とﾄｼﾘｽﾞﾏﾌﾞの併用療法が奏効した一

例、 第 46 回日本腎臓学会東部学術大会, 東
京, Oct 7-8, 2016. 

 

重松 隆 

1) Takashi S, Masafumi F, Keitaro Y, Takashi A, 
Akifumi F, Hiroe T, Motoi O, Tadao A: THE 
EVALUATION STUDY OF THE SAFETY AND 

EFFICACY WITH ETELCALCETIDE 
(ONO-5163/AMG 416 : A NOVEL 
INTRAVENOUS CALCIMIMETIC) ON 

SECONDARY HYPERPARATHYROIDISM 
(SHPT) FOR 52 WEEKS IN JAPANESE 
HEMODIALYSIS PATIENTS  The 49th 

American Society of Nephrology (Kidney Week 
2016), Chicago, America, Nov 15-20,2016. 

2) Fukagawa M, Yokoyama K, Shigematsu T, Akiba 

T, Fujii A, Kuramoto T, Odani M, Akizawa T: 
Phase III study to evaluate the efficacy and safety 
of a novel intravenous calcimimetic, ono-5163 

(etelcalcetide), compared with placebo in 
Japanese hemodialysis patients with secondary 
hyperparathyroidism. 53rd CONGRESS 

ERA-EDTA, Vienna, Austria, May 21-24, 2016. 
3) 重松 隆、是枝大輔、根木茂雄: AKI 診療にお

ける血液浄化療法の適応とその管理. 第 58 回

日本腎臓学会学術総会, 名古屋, Jun 17-19, 
2016. 

4) 根木茂雄、重松 隆: AKI に対する急性血液浄

化療法. 第 61 回日本透析医学会学術集会, 大
阪, Jun 9-12, 2016. 

5) 根木茂雄: AKI に対する血液浄化 AKI に対す

る血液浄化「血液浄化量, および抗凝固剤に

関して」. 第 59 回日本腎臓学会学術集会・総

会, 横浜, Jun 17-19, 2016. 

 
H. 知的財産権の出願・登録状況（予定を含む） 
1. 特許取得 

なし 
 
2. 実用新案登録 

なし 
 
3. その他 

なし 
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厚生労働科学研究費補助金 （難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 

アミロイドーシスに関する調査研究班 分担研究報告書 

 
脳アミロイドアンギオパチーの診療ガイドライン作成および 

全国疫学調査 
 

研究分担者 山田正仁 金沢大学医薬保健研究域医学系脳老化・神経病態学（神経内科学） 

共同研究者 東海林幹夫 1、玉岡晃 2、坂井健二 3、植田光晴 4、安東由喜雄 4 
1 弘前大学大学院医学系研究科脳神経内科学、2筑波大学大学院人間総合科学研究

科疾患制御医学専攻神経病態医学分野、3 金沢大学附属病院神経内科、4 熊本大学

大学院生命科学研究部神経内科学分野 

 

研究要旨 わが国におけるアミロイドーシスの患者数や臨床的特徴については不明な点が多く残され

ている。本研究では脳アミロイドアンギオパチーに関する診療ガイドラインを作成すること、脳アミロ

イドアンギオパチー（CAA）関連脳出血および CAA 関連炎症・血管炎について全国疫学調査を行い、

これらのわが国における臨床像を明らかにすることが目的である。2012 年 1 月 1 日から 2014 年 12 月

31 日の間に CAA 関連脳出血および CAA 関連炎症・血管炎と診断された症例について、一次調査およ

び二次調査を行って、各症例の臨床疫学特性について個人票によって後ろ向きに情報を収集した。CAA

関連脳出血では 480 例、CAA 関連炎症・血管炎では 14 例の個人票による情報収集を行い、現在結果の

解析を行っている。 

 

A. 研究目的 
 アミロイドーシスは通常可溶性である蛋白質が

様々な原因によりアミロイドと呼ばれる不溶性の

線維状構造物に変性し、細胞外に沈着する疾患群

である。現在までに 31 種類の蛋白質がアミロイド

前駆蛋白として同定されている。アミロイドーシ

スはアミロイド前駆蛋白により病型分類され、ア

ミロイドが沈着する臓器によって症状が異なる。

アミロイドーシスに対する治療はアミロイドーシ

スの各病型により異なっており、アミロイドの原

因蛋白の同定と諸臓器の障害の程度を判定するこ

とが必要である。 

 アミロイドーシスのうち、アミロイド化した蛋

白が脳や髄膜の血管に沈着した状態が脳アミロイ

ドアンギオパチー（CAA）であり、脳出血や脳梗

塞、炎症・血管炎（CAA 関連炎症）の原因となる。

CAA は加齢とともに有病率が増加することがわ

かっており、高齢化が促進しているわが国におい

て有効な治療法の開発は急務である。 
 わが国におけるアミロイドーシスの患者数や臨

床的特徴については不明な点が多く残されている。

本研究では CAA に関する診療ガイドラインの作

成を行う。また、全国疫学調査を行って、CAA 関

連脳出血および CAA 関連炎症・血管炎のわが国に

おける特徴を明らかにする。 
 

B. 研究方法 

 これまでに CAA に関連して報告された文献を

収集・検討し、診療ガイドラインを作成する。 
 熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学分野

が事務局を務めている「アミロイドーシスに関す

る調査研究班」が行っているアミロイドーシスに

関する後ろ向きの全国疫学調査について、2012 年

1 月 1 日から 2014 年 12 月 31 日の間に CAA 関連

脳出血および CAA 関連炎症・血管炎と診断された

症例について、全国の施設を対象として一次調査

が行われた。一次調査の結果に基づき、2015 年 10
月に二次調査が行われ、個人票を用いて各症例の

情報を収集した。収集された個人票に記載された

項目を解析、評価する。 
 
（倫理面への配慮） 
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脳アミロイドアンギオパチーの全国疫学調査

については、熊本大学および金沢大学の倫理委員

会にて承認済みである。 

 
C. 研究結果 

2010年に作成されたアミロイドーシスの診療ガ

イドラインを基に、新たな文献を追加し、診療ガ

イドラインの改定を行った。 
全国疫学調査の一次調査では、CAA関連脳出血

1344例、CAA関連炎症・血管炎では60例の情報が

寄せられ、その後に行われた二次調査では  

CAA関連脳出血については480例（回収率35.7%）、

CAA関連炎症・血管炎については14例（回収率 
23.3%）の個人票による情報を収集した。 

 

D. 考察 
わが国における CAA の状況について、2004 年

に行われた全国疫学調査の結果では、一次調査で

CAA 関 連 脳 出 血 が 794 例 見 い だ さ れ 、

pathologically supported CAA 関連脳出血 41 例と臨

床的疑いの 262 例についての情報が収集された。

それらの検討結果では、CAA 関連脳出血発症の平

均年齢は 73.2 歳で、女性に有意に多い結果であっ

た。35.3 ヶ月の経過観察において、31.7%の症例

で再出血が認められたと報告されている。今回の

全国調査で得られた結果について、今後検討を行

っていく予定である。 

 
E. 結論 

CAA に関する診療ガイドラインを作成した。

CAA 関連脳出血および CAA 関連炎症・血管炎の

全国疫学調査については、現在解析を行っている

ところである。 

 
F. 健康危険情報 
なし 

 
G. 研究発表 
1. 論文発表 

1) Umeda T, Ono K, Klein WL, Yamada M, Mori H, 

Tomiyama T: Rifampicin is a candidate 

preventive medicine against amyloid β and tau 

oligomers. Brain 139:1568-1586, 2016.  

2) Watanabe-Nakayama T, Ono K, Itami M,   

Takahashi R, Teplow DB, Yamada M. High-speed 

atomic force microscopy reveals structural 

dynamics of amyloid β1-42 aggregates. Proc Natl 

Acad Sci USA 113:5835-5840, 2016. 

3) Hamaguchi T, Taniguchi Y, Sakai K, Kitamoto T, 

Takao M, Murayama S, Iwasaki Y, Yoshida M, 

Shimizu H, Kakita A, Takahashi H, Suzuki H, 

Naiki H, Sanjo N, Mizusawa H, Yamada M. 

Significant association of cadaveric dura mater 

grafting with subpial Aβ deposition and 

meningeal amyloid angiopathy. Acta Neuropathol 

132:313-315, 2016. 

4) Noguchi-Shinohara M, Komatsu J, Samuraki M, 

Matsunari I, Ikeda T, Sakai K, Hamaguchi T, Ono 
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angiopathy-related microbleeds and CSF 

biomarkers in Alzheimer’s disease. J Alzheimers 

Dis (In Press) 

 
2. 学会発表 

山田正仁 

1) Yamada M, Hamaguchi T, Taniguchi Y, Sakai K, 

Kitamoto T, Takao M, Murayama S, Iwasaki Y, 

Yoshida M, Shimizu H, Kakita, Takahashi H,  

Suzuki H, Naiki H, Sanjo N, Mizusawa H. 

Possible iatrogenic transmission of cerebral 

amyloid antipathy and subpial Aβ deposition via 

cadaveric dura mater grafting. 5th International 

CAA Conference, Boston, Sep 8-10, 2016. 
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Posterior cortical atrophy を呈し分子イメージ
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Alzheimer 型認知症と診断した 63 歳女性例．

第 220 回日本神経学会関東・甲信越地方会,
東京, Mar 4, 2017. 

2) 玉岡 晃：認知症：診断と治療の最先端．第
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大学公開講座, 北本, Sep 11, 2017． 
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　2016 年 7 月，スウェーデン，ウプサラにおいて世界アミロイドーシス学会が開催されたが，
前回 2014 年，インディアナポリスで行われた同学会の 2 倍の演題が集まった．私が初めて世界
アミロイドーシス学会に参加した 1987 年の箱根の学会では，参加者はわずか 200 人弱であった
と記憶しているが，今回の学会ではその3倍の600人を超える研究者，臨床医が世界から集まっ
ている．かつては 3～4 年に一度開かれていたこの学会が，今は 2 年に一回になり，2019 年か
らは試みに毎年開いてみようということになった．それだけこの分野の研究の進歩はすさまじ
く，かつて対症療法以外なかった本疾患にいくつもの根治療法を見据えた治療法が提示される
時代になってきた．
　一方でアミロイドーシスは，その発症，進展に老化との関連が明らかになっているが，超高
齢化社会の到来とともに患者数は多くのタイプのアミロイドーシスで増えており，そうした面
からも一段と関心の高い疾患になってきている．ひと昔前は「疑わなければ診断がつかない病
気」として位置づけられていたこの病気も，次第に鑑別疾患の一つにリストアップされるよう
になってきている．
　このたび，アミロイドーシス診療ガイドラインの解説書として，診断基準の改定と，Q & A
をまとめた書籍を出版することになった．前述のごとく本症の診断法・病態解析・治療研究の
進歩は目覚ましく，少なくとも数年に一度最新版を出さなければ，アミロイドーシス患者を適
切な診断・治療に導くことができない状況になってきた．
　アミロイドーシスの診療に関するガイドライン解説書は，同じく医歯薬出版から2011年に出
版（山田正仁編）されているが，本書では実際に診療・研究にあたるわが国の一線のアミロイ
ドロジストが実臨床の現場で必要と思われる知識，最新の知見について，Q & A の形でわかり
やすく解説している．
　本書を，アミロイドーシス診断・治療の「道しるべ」として活用していただけることを切に
願っている．

　　2017 年 3 月

熊本大学大学院生命科学研究部
神経内科学分野教授

安東由喜雄

アミロイドロジストの「道しるべ」として

巻頭言
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第Ⅰ章　アミロイドーシス診療の基礎知識

アミロイドーシスの分類･･･････････････････････････････････････････････ 安東由喜雄 ● 2
・全身性アミロイドーシス／ 2
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アミロイドーシスの最新治療 ･････････････････････････････････････････ 関島良樹 ● 24
・ATTRアミロイドーシス／ 25
・ALアミロドーシス／ 26
・AAアミロイドーシス／ 27
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  本書に使用するエビデンスレベル，推奨グレード

本書では，Minds より示された『Minds 診療ガイドライン作成の手引き 2007』1によるエビデ

ンスレベル，推奨グレードを使用する．

■ エビデンスレベルの分類

Ⅰ システマティックレビュー／RCT のメタアナリシス

Ⅱ 1 つ以上のランダム化比較試験による

Ⅲ 非ランダム化比較試験による

Ⅳa 分析疫学的研究（コホート研究）

Ⅳb 分析疫学的研究（症例対照研究，横断研究）

Ⅴ 記述研究（症例報告やケース・シリーズ）

Ⅵ 患者データに基づかない，専門委員会や専門家個人の意見

■ 推奨グレード

A  A  A 強い科学的根拠があり，行うよう強く勧められる

B  B  B 科学的根拠があり，行うよう勧められる

C1 科学的根拠はないが，行うよう勧められる

C2 科学的根拠がなく，行わないよう勧められる

D  D  D 無効性あるいは害を示す科学的根拠があり，行わないよう勧められる

文献
1．福井次矢，吉田雅博，山口直人（編）．Minds 診療ガイドライン作成の手引き 2007．医学書院；2007．
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  重松 隆 公立大学法人 和歌山県立医科大学 腎臓内科学講座 教 授 

 奥田 恭章 道後温泉病院 リウマチセンター・内科 院 長 

  西  慎一 神戸大学大学院医学研究科腎臓内科・免疫内科分野 腎臓内科部門 教 授 

 畑  裕之 熊本大学大学院生命科学研究部生体情報解析学 教 授 

 小池 春樹 名古屋大学大学院医学系研究科 神経内科 准 教 授 

  島崎 千尋 独立行政法人地域医療機能推進機構 京都鞍馬口医療センター  

血液内科 

副 院 長 

  飯田 真介 名古屋市立大学大学院医学研究科 生体総合医療学講座・腫瘍・免疫

内科学分野 

教 授 

  植田 光晴 熊本大学医学部附属病院神経内科 講 師 

研究協力者 石田 禎夫 日本赤十字社医療センター 血液内科 部 長 

  瓦林 毅 弘前大学大学院医学研究科脳神経内科学 准 教 授 

  中村 琢洋 弘前大学医学部附属病院 神経内科 助 手 

  山縣 邦弘 筑波大学医学医療系臨床医学域腎臓内科学 教 授 

  針谷 康夫 前橋赤十字病院 神経内科 部 長 

  池田 将樹 群馬大学大学院医学系研究科 脳神経内科学  准 教 授 
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研究協力者 寺井 千尋 自治医科大学附属さいたま医療センター リウマチ膠原病科  教 授 

  鈴木 憲史 日本赤十字社医療センター 血液内科    骨髄腫アミロ
イドーシスセ
ン タ ー 長 

  乳原 善文 虎の門病院腎センター リウマチ膠原病科  部 長 

  黒田 毅 新潟大学 保健管理センター 准 教 授 

  山本 卓 新潟大学医歯学総合病院 腎・膠原病内科 助 教 

  小野賢二郎 昭和大学医学部内科学講座神経内科学部門 教 授 

  濵口 毅 金沢大学附属病院 神経内科 講 師 

  坂井  健二 金沢大学附属病院 神経内科 助 教 

  樋口 京一 信州大学大学院医学系研究科加齢生物学教室 教 授 

  関島 良樹  信州大学医学部内科学 脳神経内科、リウマチ・膠原病内科  准 教 授 

  矢崎 正英 信州大学バイオメディカル研究所神経難病学部門 准 教 授 

  祖父江 元 名古屋大学大学院医学系研究科 神経変性・認知症研究部 特 任 教 授 

  川頭 祐一 名古屋大学医学部附属病院 神経内科 助 教 

  森田 弘之 森田シャントアミロイド治療クリニック 院 長 

  今井 裕一 愛知医科大学 腎臓・リウマチ膠原病内科 教 授 

  福島 若葉 大阪市立大学大学院医学研究科公衆衛生学教室 教 授 

  本宮 善恢 医療法人翠悠会(社団) 理 事 長 

  麻奥 英毅 広島赤十字・原爆病院 血液内科 部 長 

  星井 嘉信  山口大学医学部附属病院病理診断科 病 理 診 断 科

長・診療教授

（ 准 教 授 ） 

  坂下 直実 徳島大学大学院医歯薬学研究部 病態病理学分野 教 授 

  安倍 正博 徳島大学大学院医歯薬学研究部 血液・内分泌代謝内科学分野 教 授 

  右田 清志 独立行政法人国立病院機構長崎医療センター 臨床研究センター  病因解析研究

部 長 

  中村 正  くまもと森都総合病院  診 療 部 長 
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研究協力者 星野 純一 虎の門病院分院腎センター 医 長 

  河村 俊治 東京女子医科大学東医療センター・病理診断科 講 師 

  佐野 元昭 慶應義塾大学医学部循環器内科 准 教 授 

  山下 太郎 熊本大学医学部附属病院神経内科 神経難病診療体制構築事業 特 任 教 授 

  三隅 洋平 熊本大学大学院生命科学研究部神経内科学分野 診 療 講 師 

 




