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研究要旨 

【研究目的】本研究は、わが国の RA 診療の現状と問題点を解析し、日本リウマチ学会（JCR）が 2014

年に発表した RA 診療ガイドラインの改訂を通じて、今後のリウマチ対策の改訂および RA 患者の QOL

向上に寄与することを目的とする。【方法】３つの分科会を設置し、JCR と連携しつつ研究を遂行す

る。RA 疫学研究分科会では、登録患者の年齢構成に偏りのないナショナルデータベース（NDB）を用
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いて、超高齢化社会のわが国における RA 患者の有病率・人口統計学的特性・治療実態・合併症等と

それらの地域的分布等を把握し、その結果を RA 診療ガイドライン分科会に提供する。RA 関連リンパ

増殖性疾患分科会では、２つの疫学研究を JCR と連携して実施し、RA関連リンパ増殖性疾患の実態解

明と対策立案を目指すとともに、その結果を RA 診療ガイドライン分科会に提供する。RA 診療ガイド

ライン分科会では、現在の RA診療ガイドライン作成以降の文献を中心に systematic review を行い、

上述した両分科会の成績も踏まえて、関節リウマチ診療ガイドライン 2020 を作成する。【結果】RA

疫学研究分科会は NDB へのデータ提供依頼を速やかに実施し、解析に必要な設備、機材等を整えた。

2019 年 3 月にデータを受領し、解析を開始した。RA 関連リンパ増殖性疾患分科会は日本リウマチ学

会と連携し、『関節リウマチ患者におけるリンパ増殖性疾患に関する研究』、および『関節リウマチ

治療経過中に発生するリンパ増殖性疾患/リンパ腫の臨床・病理学的特性に関する後方視的多施設共

同研究』を開始した。RA診療ガイドライン分科会は GRADE のガイドライン作成方法に準拠し、アウト

カム指標を決定し、CQ 案を作成し、系統的レビューを進めている。【考察】３分科会の研究成果を統

合し、関節リウマチ診療ガイドライン 2020 を JCR から公表することによって、RA 患者 QOL の最大限

までの改善、ライフイベントに対応したきめ細やかな支援に寄与することが期待される。 

 

Ａ．研究目的 

RA の治療にメトトレキサート（MTX）および生

物学的製剤が上市され、RA の治療目標と目標達

成のための治療戦略が明確化されたことによっ

て、その治療成績は著明に改善した。厚生労働

科学研究費補助金難治性疾患等克服研究事業

「我が国における関節リウマチ治療の標準化に

関する多層的研究」（平成 23-25 年度、研究代

表者 宮坂信之）において関節リウマチ診療ガ

イドライン 2014 が作成され、一般社団法人日本

リウマチ学会（JCR）から公表された。さらに「我

が国の関節リウマチ診療標準化のための研究」

（平成 26-28 年度、研究代表者 宮坂信之）に

おいて「関節リウマチ診療ガイドライン

JCR2014 に基づく一般医向け診療ガイドライン」

が作成され、JCR から公表された。2014 年の上

記ガイドライン発表以降、わが国ではバイオシ

ミラーを含む新たな生物学的製剤、ヤヌスキナ

ーゼ阻害薬等が上市され、MTX・生物学的製剤の

使用頻度が増加し、診療実態が大きく変わりつ

つある。また、関節リウマチ診療に携わる中小

病院、診療所が増加し、それらの医療機関で診

療を受ける RA 患者が増えつつある。一方、MTX

使用頻度の増加に伴って、中・長期的重篤有害

事象として、リンパ増殖性疾患が注目されるよ

うになった。診療ガイドラインは定期的な改訂

が求められており、欧米では近年、RA 診療ガイ

ドラインが改訂された。診療ガイドラインの改

訂には 2-3 年の時間を要するため、わが国にお

いても改訂に着手する時期にあると考えられる。 

上述の経緯を踏まえ、本研究はわが国の関節

リウマチ（RA）診療の現状と問題点を解析し、

わが国の RA 診療ガイドラインの改訂を通じて、

今後のリウマチ対策の改訂およびRA患者のQOL

向上に寄与することを目的とする。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では３つの分科会を設置し、JCR と連

携しつつ研究を遂行する。 

RA 疫学研究分科会では National Database 

(NDB)を用いて RA 患者の全国疫学調査を実施す

る。登録患者の年齢構成に偏りのない NDB を用

いて、超高齢化社会のわが国における RA患者の

有病率・人口統計学的特性・治療実態・合併症
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等とそれらの地域的分布等を把握し、その結果

を RA診療ガイドライン分科会に提供する。 

RA 関連リンパ増殖性疾患分科会では近年注

目されている RA 患者におけるリンパ増殖性疾

患を臨床疫学的に検討し、その結果を RA診療ガ

イドライン分科会に提供する。具体的には、『RA

患者におけるリンパ増殖性疾患に関する研究』、

および『関節リウマチ治療経過中に発生するリ

ンパ増殖性疾患/リンパ腫の臨床・病理学的特性

に関する後方視的多施設共同研究』を JCR と連

携して実施し、その実態解明と対策立案を目指

す。 

RA 診療ガイドライン分科会において、

systematic review と両分科会の成績を踏まえ

て、関節リウマチ診療ガイドライン 2020 を作成

する。作成にあたっては若年性特発性関節炎、

移行期医療等の手引き、関節リウマチ（RA）や

炎症性腸疾患（IBD）罹患女性患者の妊娠、出産

を考えた治療指針、海外のガイドライン等との

整合性にも留意する。前回のガイドラインと同

様に患者の視点を取り入れるため、日本リウマ

チ友の会の方に研究協力者として加わって頂く。 

（倫理面への配慮） 

RA-LPD 分科会の研究課題は、参加施設の倫理審

査委員会の承認を得て進めている。他の研究課

題については、倫理審査の対象外である。 

 

Ｃ．研究結果 

①RA疫学研究分科会 

NDB データ解析計画書申請を 2018 年 7 月 27

日にまでに完了し、解析に必要な設備を整えた。

2019年 3月 4日に医科レセプトデータ 250ファ

イル、1,147,238,333 件、DPC データ 504 ファイ

ル、184,889,065 件、調剤データ 259 ファイル、

983,554,887 件の個票を受領した。 

②RA-LPD 分科会 

『関節リウマチ患者におけるリンパ増殖性疾

患に関する研究』では、全国 59施設から 10,548

例が登録され,そのうち 10,200 例が解析対象例

となり、82例の LPD が報告された。『関節リウ

マチ治療経過中に発生するリンパ増殖性疾患/

リンパ腫の臨床・病理学的特性に関する後方視

的多施設共同研究』③RA診療ガイドライン分科

会では、232 例の LPD 症例のデータが収集され

た。 

③RA診療ガイドライン分科会 

ガイドライン作成の専門家、リウマチ専門医、

患者代表、論文のシステマティックレビュー委

員による作成委員会を編成した。次いで、ガイ

ドライン作成の基本計画、スコープ、重大・重

要なアウトカム指標を決定し、クリニカルクエ

スチョン案を作成した。 

 

Ｄ．考察 

平成 30 年 11 月に厚生科学審議会疾病対策部

会から「リウマチ等対策委員会報告書」が発表

された。同報告書では今後のリウマチ対策の全

体目標を、「リウマチ患者の疾患活動性を適切

な治療によりコントロールし、長期的な QOL を

最大限まで改善し、職場や学校での生活や妊娠・

出産等のライフイベントに対応したきめ細やか

な支援を行う。」と定め、必要な対策を講じる

ことを提言している。 

診療ガイドラインについては、「関係学会は、

国と連携し診療の標準化を推進するため、診療

ガイドラインを改訂し、普及させることが必要

である。」とされており、本研究班はその要請

に応えるべく研究を進めて行く。 

医療の提供等については、「小児期・移行期・

若年成人・高齢者等、各年代に応じた診療・支

援の充実」記載されており、こうした課題に配

慮した診療ガイドラインの作成を目指していく。 
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研究開発等の推進については、「疫学（患者数・

年齢、合併症、治療の副作用、年代別診療の実

態把握等）の研究」が記載されており、RA 疫学

研究分科会および RA-LPD 分科会の研究成果が

この課題に貢献することが期待できる。 

 

Ｅ．結論 

３分科会の研究成果を統合し、関節リウマチ診

療ガイドライン 2020 を JCR から公表すること

によって、RA 患者 QOL の最大限までの改善、ラ

イフイベントに対応したきめ細やかな支援に寄

与することが期待される。 

 

Ｆ．健康危険情報 

（分担研究報告書には記入せずに、総括研究報

告書にまとめて記入） 

なし 

 

Ｇ．研究発表 

１．論文発表 
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2) Kasai S, Sakai R, Koike R, Kohsaka H, 

Miyasaka N, Harigai M. Higher risk of 

hospitalized infection, cardiovascular disease, 

and fracture in patients with rheumatoid arthritis 

determined using the Japanese health insurance 

database. Mod Rheumatol. 2018 Nov 28:1-7. 

doi: 10.1080/14397595.2018.1519889. [Epub 

ahead of print] PubMed PMID: 30484352. 
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2019 Jan;29(1):31-40. 

doi:10.1080/14397595.2018.1472358. Epub 

2018 May 24. PubMed PMID: 29718746. 
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２．学会発表 

なし 
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１．特許取得 
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２．実用新案登録 
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３．その他 
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研究の流れ図 
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研究要旨 

 関節リウマチ（rheumatoid arthritis、以下 RA）は、原因不明の慢性破壊性関節炎を主体とする全

身性炎症性疾患で、多関節の痛みと変形をきたし身体機能障害が進行するとともに生命予後も悪い疾

患である。その症状・経過は個々人により多様で、疾患制御には多剤による薬物療法を必要とする。

2000 年以降、強力な生物学的抗リウマチ薬や分子標的リウマチ治療薬が開発された。その使用実態、

およびその結果の疾患活動性や身体機能障害度の改善は、代表的な関節リウマチ診療専門施設等から

は目覚ましいものであると報告されている。しかしながら、日本全体での RA 患者数、RA 患者の診療

状況・実態、地域格差のない診療がおこなわれているのかなど全く明らかではない。そこで今回、最

近使用が可能となった National Database (NDB)を用いて我が国の関節リウマチ患者数や実際行われ

ている診療実態、患者の状態等を明らかにする研究を開始した。それらを解析することにより、RA診

療の標準化および今後の RA 医療政策の改訂と立案に繋がるエビデンスを創出することをすることを

目標とする。 

 

Ａ．研究目的 

 関節リウマチ(rheumatoid arthritis、以下

RA)は原因不明の慢性破壊性関節炎である。疼痛、

関節変形などによる身体機能障害をきたすのみ

ならず、多彩な関節外症状・臓器障害をきたし、

生活の質、生命予後も不良である疾患である。

全国に 70～100 万人いると推定されるが、実際、

わが国にどのくらいの患者数があるのかは不明

である。2000 年代に入り、RA 治療薬は目覚まし

く改善した。日本においても 2014 年に関節リウ

マチ診療ガイドラインは作成され、治療目標も

掲げられた。しかし RA の症状経過は、個々人に

より非常に多様であり、リウマチ専門医も十分

足りているとは言えない上に偏在している。学

会で報告されるリウマチ診療の改善はリウマチ

専門医からの報告であり、日本全体ではどのよ

うな状況であるかは全く把握されていない。 

そこで、本研究では、最近使用が可能となっ

た日本人の 98％を把握できるとされる

National Database (NDB)を用いて我が国の関
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節リウマチ患者数、診療実態、患者の受ける治

療薬剤・状態等がどのようであるか、またそれ

らが居住地域や受診診療施設により差があるの

かなどを明らかにすることとした。 

また、その参考資料として、海外の国家レベ

ルでの診療管理データベースの現状と、日本で

進行している大規模 RA 診療のデータベースの

現状について調査した。 

 

Ｂ．研究方法 

NDB データ解析計画書作成のための準備と解析 

 本研究では、2016 年 4 月～2017 年 3 月まで、

および 2017 年 4 月～2018 年 3 月までの有病 RA

患者の実態を解析するため、その期間のデータ

を取得する準備をし、大規模データベースを解

析する研究環境を整える。 

 NDB は、1個人 1医療機関における 1月単位の

レセプト(診療報酬請求書)データの束である。

したがって、以下の解析項目を得るために必要

な 項 目 を International Statistical 

Classification of Diseases and Related 

Health Problems 10th edition (ICD-10)コード

等を用いてリストを作成し申請する。 

 ① 患者の同定：患者数、性別、年齢、居住都

道府県 

 ② 診療環境：保険者の区分、受診施設情報 

 ③ 併存疾患 

 ④ RA に関連した薬剤処方実態 

 ⑤ RA に関連したリハビリ、手術の実態 

 ⑥ RA に関連した検査の実施状況 

  

（倫理面への配慮） 

 本研究では、すでに匿名化されたデータを用

いるものであり、個人情報等に関する倫理面で

の配慮の必要は無いが、厚生労働省の規定によ

り本解析を実施する東京女子医科大学の倫理審

査委員会の承認を得て実施する（承認番号

4838）。 

 

Ｃ．研究結果 

1. NDB データ解析計画書申請 

 解析に必要なデータ取得のための申請書類の

提出期限 2018 年 7 月 27 日にまでに、以下の項

目を抽出し、申請した。 

① 個人情報取得方法として、今回は個人が保険

者を移動しない限り同じハッシュ値与えられる

ID1 パターンを申請した。 

② RA定義に使用する診断名としてICD-10コー

ド M050-M059、M060、M0620-M063、M068-M069、

M080、M083-M084、M088-M089 を抽出した。 

③ ②の病名のある例のうち 1) RA 診断名最低

1 回と従来型合成抗リウマチ薬(conventional 

synthetic disease modifying antirheumatic 

drugs、csDMARDs)、分子標的抗リウマチ薬

(target specific DMARDs、tsDMARDs)もしくは

生物学的抗リウマチ薬(biologic DMARDs、

bDMARDs)処方、2) RA診断名最低1回とcsDMARDs

もしくは tsDMARDs もしくは bDMARDs 処方、経口

DMARDs は最低 2 回の処方あり例を RA と定義し

た。 

④ これらの RA において、性、年齢、受診医療

機関の都道府県、保険者の区分、受診施設情報

（施設区分[診療所、一般病院、大学病院など]、

病床数[診療所以外]、日本リウマチ学会教育認

定有無、リウマチ専門医勤務有無など）、すべ

ての抗リウマチ薬(DMARDs：バイオシミラー抗リ

ウマチ薬 [bsDMARDs]を含む)およびステロイド、

葉酸、核酸アナログ製剤の処方状況、生物学的

製剤の在宅自己注射指導管理料による自己注射

実施、運動器リハビリテーション実施、などの

項目を抽出して、厚生労働省へ申請を行った。 

 

2．NDB データ到着と解析 
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 申請時当初、2018 年 10-11 月頃にデータが届

き解析開始予定であった。しかし、諸般の事情

で遅延し、2019年 3月 4日にデータが到着した。

医 科 レ セ プ ト デ ー タ 250 フ ァ イ ル 、

1,147,238,333 件、DPC データ 504 ファイル、

184,889,065 件、調剤データ 259 ファイル、

983,554,887 件の個票が届いた。これから、解析

を開始する。 

 

Ｄ．考察 

 近年、我が国でも医療のビッグデータの活用

の必要性が認識され、さまざまな領域で研究が

進められている。日本においては、診療におけ

るビッグデータソースには、現在 2 つある。本

研究で用いる NDB データと入院診療をもとに作

成された Diagnosis Procedure Combination 

(DPC) データベースがある。本研究に用いる

NDB は、1個人が 1医療機関にかかった 1か月単

位のレセプトデータの束であり、日本の診療実

態の 98％を把握するとされる。2011 年ころより

取集が開始され、2017 年時点で 6年分 100 億枚

以上の個票が集積しているとされる。今回解析

するのは、1枚ごとの個票が匿名化されており、

その解析には、ID1 パターン、すなわち保険者番

号＋被保険者番号＋生年月日＋性別を用いて個

人を同定する『名寄せ』作業をして 1 人の 1 年

間の一連の診療状況を把握するという、膨大な

作業を大なったうえで、ようやく解析に入ると

いうことになる。 

 本研究で解析予定としているのは、2016 年 4

月～2017年 3月まで、および 2017年 4月～2018

年 3 月までのデータであるが、医科レセプトデ

ータ 1,147,238,333 件、DPC データ 184,889,065

件、調剤データ 983,554,887 件であり、これま

で本研究者らがそれぞれ経験したことがない膨

大なものである。しかし、本研究班長および本

分科会員は RA 領域ではこれまでの規模レベル

の大規模データ解析研究のリーダーであり、NDB

研究に必要とされる統計知識、プログラミング

スキル、診療/レセプトに関する知識を兼ね備え

ており、また、このチームでなければできない

研究であると考えている。 

日本ではこのように国全体の診療を見渡せる

データベースの構築、そのデータ利用はまだ始

まったばかりである。一方、欧州、特に北欧で

は、National Database (NDB)やそれに準じる全

国民を対象とした疾病に関するデータ管理シス

テムが古くからある。北欧（ノルウェー、スウ

ェーデン、フィンランド、デンマーク、アイス

ランド）では、全国民に国民 IDナンバー（person 

number、PIN）が発行されており、それに基づく

National database が構築されており、悉皆性、

唯一無二性がある。このような制度があるのは、

1600 年代から教会が教会員を管理するために

番号を付与したことに始まるとされ、長い歴史

的背景に裏付けられている。英国では、全国民

が登録される悉皆のデータベースはないものの、

いくつかのデータベースを結び付けることによ

り、1 人の診療経過をほぼ抜けなく把握するこ

とが可能とされる。米国では、死亡に関して

National Death Index はあるものの、医療につ

いては、全国民を対象としたデータベースはな

い。Medicare（高齢者、身体障害者、慢性腎不全

患者を対象とした政府管掌保険）、Medicaid（低

所得者対象の政府管掌保険）などが、大きなデ

ータベースであるほか、近年では保険会社が数

社まとまり大規模保険データベースを構築して

いるという現状である。そのほか近年では、東

アジアで韓国、台湾も NDB を構築した。これら

の国での NDB の状況、RAについての大規模デー

タベースの状況を表 1 にまとめた。それをもと

に様々な疾病に関する解析が行われている。RA

領域でもこれらの Big data をもとに、どのよう
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な治療が妥当であるのかを医療経済学的観点も

含めて検討されている。 

 

表 1. 各国のナショナルデータベースと関節リウマチ診療のデータベース 

 

 

一方、わが国にはそのような全国民の疾病に

関して管理するシステムはこれまでなかった。

RA 領域においては、大学や医療機関が独自に行

った病院ベースの患者調査（東京女子医科大学

膠原病リウマチ痛風センターによる IORRA 

[Institute of Rheumatology, Rheumatoid 

Arthritis]コホート、国立病院機構による

NinJa [National database of Rheumatic 

Diseases by iR-net in Japan])が２大中心で、

多くの解析データを発表し、日本の RA診療のエ

ビデンスを構築してきた。 

近年日本でも、いくつかの医療機関が連携し

て医療機関受診者を対象とした大規模データベ

ースを構築したり、雇用者健康保険加入者を対

象とした数百万人規模の大規模データベースが

立ち上げられたりしていて、そのデータソース

 Nationwide database RA 関連コホート 
ノルウェー あり Oslo RA Register (ORAR) (1992 年～) 

スウェーデン あり 
Swedish RA Registry 
BARFOT cohort (1992 年～) 

フィンランド あり 
早期 RA：Heinola cohort (1973 年～) 
早期 RA：Jyvaskyla cohort (1983 年
～) 

英国 

‣Electric Health Record 
(HER) 
‣Clinical Practice 
Research Datalink (CPRD) 
‣The Health Improvement 
Network (THIN) 

NOAR (The Norfolk Arthritis 
Register) (1989 年～) 

米国 
一部 
Medicare 
Medicaid 

Minnesota 州, Olmsted (1966 年～) 
ARAMIS (The Arthritis, Rheumatism 
and Aging Medical Information 
System) (1970 年代～) 
National Data Bank (NDB) (1998 年
～) 
CORRONA (Consortium of 
Rheumatology Research of North 
America)  (2001 年～) 

韓国 
Nationwide Korean National 
Health Insurance Database 

 

台湾 
National Health Insurance 
Database (NIHIRD) 
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としてオーダリング、DPC データ、カルテ情報な

どが利用されている。いくつかの医療データは

購入可能であり、Yamanaka らは、保険加入者レ

セプトデータベースをもとに解析した抗リウマ

チ薬、ステロイドの使用頻度が先の IORRA デー

タの結果と比較し、これらの間には 2～3倍の大

きな差があることを報告した。また、本研究班

長の Harigai、研究分担者の Sakai らもそのデ

ータベースを用いて、入院を要する感染症、心

血管障害、骨折罹患率の算出、帯状疱疹罹患率

の算出を行った。最近は、一部公開された NDB の

オープンデータを用いた都道府県別の生物学的

製剤使用の検討も行われた。 

NDB データを用いたビッグデータ解析は、一

部の診療施設によるデータベース解析や個々の

地域の住民データベース解析では見えなかった

日本全体の RA 診療の実態を表出することが出

来、診療格差の是正、標準化などを政策立案に

提言できる大きな資料となる。しかし一方で、

日本の NDB データは診療報酬請求書の束であり、

その治療の結果を評価する指標は収集されてい

ない。したがって、その診療の有用性を評価す

ることはできず、また、個々の費用対効果を検

討することはできない。しかしながら、日本人

の 98%をカバーできる診療報酬請求書を解析す

ることにより、これまでの研究では見えなかっ

た RA の診療実態が表出されることは間違いな

く、それらをいまだ十分とは言えない日本の RA

診療や、RA 診療の政策提言に生かすように強く

求められている。 

  

Ｅ．結論 

 国民の 98%をカバーするとされる NDB を用い

て RAの実態を把握する研究を開始した。これま

での研究では見えなかった RA 診療の実態が表

出され、新たな RA診療政策に生かされるデータ

となることが期待される。 

 

Ｆ．研究発表 

１．論文発表 

(1) Kasai S, Sakai R, Koike R, Kohsaka H, 

Miyasaka N, Harigai M. Higher risk of 

hospitalized infection, cardiovascular 

disease, and fracture in patients with 

rheumatoid arthritis determined using the 

Japanese health insurance database. Mod 

Rheumatol. 2018:1-7 

(2) Sakai R, Kasai S, Hirano F, Harada S, 

Kihara M, Yokoyama W, et al. No increased 

risk of herpes zoster in TNF inhibitor and 

non-TNF inhibitor users with rheumatoid 

arthritis: epidemiological study using the 

Japanese health insurance database. Int J 

Rheum Dis. 2018;21(9):1670-7. 

 

２．学会発表 

なし 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（予定含む。） 

１．特許取得 

なし 

 

２．実用新案登録 

なし 

 

３．その他 

特記事項なし 
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平成 30年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 難治性疾患等政策研究事業 

免疫アレルギー疾患等政策研究事業（免疫アレルギー疾患政策研究分野） 

「我が国の関節リウマチ診療の標準化に関する臨床疫学研究」（H30-免疫-指定-002） 

分担研究報告書 

 

関節リウマチ関連リンパ増殖性疾患の実態解明と対策に関する研究 

 

RA 関連リンパ増殖性疾患（RA-LPD）分科会 

分科会長 鈴木康夫 東海大学医学部 内科学系リウマチ内科学 特任教授 

研究分担者 金子祐子 慶應義塾大学医学部 リウマチ・膠原病内科 講師 

 齋藤和義 産業医科大学第 1内科 臨床教授 

 田中真生 京都大学大学院医学研究科 リウマチ性疾患先進医療学講座 特定准教授 

 中野和久 産業医科大学第一内科学講座 講師 

 藤井隆夫 和歌山県立医科大学医学部 リウマチ・膠原病科学講座 教授 

研究協力者 藏本伸生 和歌山県立医科大学医学部 リウマチ・膠原病科学講座 講師 

 佐々木翔 東海大学医学部 内科学系リウマチ内科学 助教 

 杉本直樹 東京女子医科大学病院 膠原病リウマチ内科 助教 

 斎藤俊太郎 慶應義塾大学医学部内科学教室（リウマチ・膠原病） 特任助教 

 本田 卓 東京女子医科大学病院 膠原病リウマチ内科 医員 

 

 

研究要旨 

 関節リウマチ(RA)治療中に発症するリンパ増殖性疾患（RA-LPD）の発症率、臨床病理学的特徴、予

後などの実態を明らかにするため，本邦の RA-LPD に関する 3 つのデータベースの構築とその解析を

実施中である。日本リウマチ学会が行っている『関節リウマチ患者におけるリンパ増殖性疾患に関す

る研究』では、10200 例の RA患者を登録し，3年間の追跡期間中に 82 例が LPD を発症した。日本リ

ウマチ学会・日本血液学会・日本病理学会３学会合同ワーキンググループ内で行っている『関節リウ

マチ治療経過中に発生するリンパ増殖性疾患/リンパ腫の臨床・病理学的特性に関する後方視的多施

設共同研究』では，232 例の LPD 症例の LPD 発症前 3年間、発症時、発症後 2年間の臨床的、病理学

的なデータを収集した。それぞれの研究では現在、詳細な解析が進行中であり、これらのデータベー

スに本邦からの RA-LPD 症例報告 75 例のデータを加えて、LPD 発症率低下、発症時の適正な対応、RA-

LPD 退縮・寛解後の RA治療につながるエビデンスを創出する予定である 

 

Ａ．研究目的 

 関節リウマチ(RA)ではリンパ腫の発症リスク

が高く,標準化罹患比（SIR）は 2〜６倍と報告さ

れている。最近 RA治療経過中に発症するリンパ

増殖性疾患(RA-LPD)の本邦報告例が増加してい

る。LPD は“リンパ球が過剰に増殖した状態で、

単一の腫瘍をさすものではなく、自然消退する

良性のリンパ球増殖から真の悪性リンパ腫まで
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含んだ概念”であり、RAに対して MTX や TNF 阻

害薬などの免疫抑制療法中に発症する LPD は

WHO 分類では医原性免疫不全症関連リンパ増殖

性疾患に分類される。最近の MTX, 生物学的製

剤や JAK 阻害薬を用いた強力な RA 治療が LPD 

の発症リスクを高める可能性は否定できない。

しかし、RA-LPD の罹患率､治療開始から発症ま

での期間、危険因子、発症前、発症時の臨床病

理学的特徴、免疫抑制薬中止後の退縮率や退縮

例の時間的経過と特徴、LPD 退縮後の推奨され

る RA治療は明らかでない．そこで、①本邦にお

ける RA-LPD の発症率(罹患率)､発症までの期間

を明らかする。②発症率低下、発症時の適正な

対応、RA-LPD 退縮・寛解後の RA 治療につなが

るエビデンスを創出する。③関節リウマチ診療

ガイドライン 2020 の策定に当たり､これらのエ

ビデンスを提供し、MTX や分子標的治療薬を中

心とした RA 薬物治療の安全性に関する記述を

充実させる。 

Ｂ．研究方法 

1. 国内の RA関連 LPDの 3つのデータベースを解

析して以下の項目を明らかにする；LPD 発生率、

RA 発症あるいは免疫抑制訳開始から LPD 発症

までの期間、LPD 発症間に先行する徴候、検査

異常、LPD の臨床病理学的特徴、LPD 発症後の

経過,退縮率と生命予後,再発率と再発例の特

徴、LPD 退縮/寛解後の RA 治療。 

2. 国内 LPD データベース 

①臨床研究 1：『関節リウマチ患者におけるリ

ンパ増殖性疾患に関する研究』（JCR 調査研究

委員会 疫学・薬剤安全性小委員会）に登録の

RA 症例：2011 年 4 月 1 日から 2011 年 7 月 31

日に一度でも通院した 20 歳以上の日本人 RA

患者を登録し、受診日から 3 年間のデータを

診療録から収集。観察期間中に LPD が発生し

た場合は、発生時からさらに 5 年間のデータ

を収集する。主要評価項目としてリンパ腫あ

るいは LPD 発症までの期間、副次的評価項目

として a）生存率、治療内容で層別化した集団

別のリンパ腫・LPD 発症までの期間と生存率、 

b) LPD 症例の臨床的特徴、c)治療内容、d)治

療反応性と予後を解析する 

②臨床研究２：『関節リウマチ治療経過中に発

生するリンパ増殖性疾患/リンパ腫の臨床・病理

学的特性に関する後方視的多施設共同研究』（日

本リウマチ学会・日本血液学会・日本病理学会

３学会合同ワーキンググループ[WG]）に登録の

RA/LPD 症例。3 学会合同 WG に参加する東海大

学、慶応大学、東京女子医科大学、産業医科大

学、和歌山県立医科大学、京都大学およびその

関連施設で、2000 年 1 月から 2017 年 3 月まで

に病理学的・臨床的に LPD と診断された症例を

対象とする。対象の LPD 発症前３年間の RA 活

動性、治療薬、検査所見の推移、LPD 発生時の RA

罹病期間、Stage, RA 疾患活動性、治療状況、自

己免疫疾患の合併、臨床症状(表在、深部リンパ

節、節外病変、B-symptom)、病理組織（診断、

EBER）、臨床検査所見、経過と予後(自然退縮、

化学療法､再発の有無など)、LPD 発症後 2 年間

の LPD と RA の経過（退縮の有無、RA 治療薬と

RA 活動性、検査所見の推移,再発、生命予後）に

関するデータを収集する。 

③国内症例報告例:Pub Med で検索しえた国内か

らの症例報告例（1999年10月から2018年8月）

のうち,臨床病理学的背景、予後等の情報につい

ての記載がある症例を対象とする。患者背景、

臨床症状と検査異常、障害臓器、病理組織と予

後について解析する。 

（倫理面への配慮） 

 臨床研究 1 および 2 については各参加施設の

倫理委員会の承認を受けて施行している。 

Ｃ．研究結果 

１．『関節リウマチ患者におけるリンパ増殖性

疾患に関する研究』 
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 全国 59 施設から 10,548 例が登録され,そのう

ち 10,200 例が解析対象例となった。平均年齢は

61.7 歳、女性 79.3％，RA平均罹病期間 9.9 年、

観察開始日までの MTX 服用歴 73％、MTX 内服平

均期間 55.4 ヶ月、観察開始時の MTX 平均投与量

は 7.5mg/週であった。追跡期間中に LPD を発症

した症例が 82 例(うち病理組織がある症例 68

例)みられ，その背景や予後を検討中である。 

２．『関節リウマチ治療経過中に発生するリン

パ増殖性疾患/リンパ腫の臨床・病理学的特性に

関する後方視的多施設共同研究』 

 232 例(うち臨床的に診断された症例 41 例含

む)の LPD 症例のデータが収集された。 

予備的な解析では患者平均年齢 65.9 歳，女性

77.6％、RA 発症〜LPD 発症までの平均期間 

14.7 年、MTX 服用歴がない症例 8 例、LPD 発

症時の MTX 平均投与量 8.5mg/週、MTX 投与期

間平均 7.1 年，累積投与量 3345mg であった。生

物学的製剤併用例が 52例、TAC 等の経口免疫抑

制薬が 21例で併用されていた。LPD は発症時の

RA 活動性は平均圧痛関節数 2.3, 腫脹関節数

2.5，DAS 28(CRP) 2.95，DAS28(ESR) 3.74 で

あった。退縮あるいは化学療法寛解後に 39 例の

再発があり，死亡例 44 例(LPD 関連死 26 例、

非関連死 18 例)を認めた.現在、病理組織、予

後別の背景や LPD 発症前 3 年間、発症後の 2 年

間の経過について詳細な解析が進行中である。 

３．国内症例報告例： 

 国内 RA 関連 LPD 報告例のうち,解析可能な症

例 75 例を解析した。平均年齢 66.7 歳、男女比

＝２：１，RA発症〜LPD 発症まで 13.8 年、MTX

の発症時投与量 8.3mg/週、投与期間 7.1 年、累

積投与量 2190mg であった。生物学的製剤併用例

が１２例あり、発症時 MTX を使用しない症例が

2 例あった。また、リンパ節病変のみの症例が

20％、節外病変のみの所例が 46.7％あった。病

理組織分類ではびまん性大細胞型 B 細胞リンパ

腫(DLBCL)が 40％、古典的 Hodgkin リンパ腫

（CHL）、リンパ腫様肉芽腫症（LYG）が各 10％

で、免疫抑制関連 LPD に特徴的な EBV 関連皮膚

粘膜潰瘍(EBV-MCU)、多形性 LPD が各 5.3％みら

れた。検査値異常では LDH 高値が記載例の 70%, 

sIL-2R 高値が 80%みられた。自然退縮率は

DLBCL42%で、EBV-MCU、LYG は退縮率が高く，CHL

は低かった。 

Ｄ．考察と今後の研究予定 

  臨床研究 1:82 例，臨床研究 2:232 例の LPD 症

例のデータベースを構築し、また国内症例報告

例 75例の解析を行った。現在、臨床研究 1と 2

については LPD 症例の詳細な解析が進行中で

ある。 

 今後、臨床研究 1 のデータベースの解析によ

り、RA 関連 LPD の発生率を算出する。さらに、

3 つのデータベースを包括的に解析することに

より LPD 発生に関わる危険因子あるいは予測因

子を抽出する。また、予後(自然退縮例、化学療

法例、再発例、生命予後)に影響する患者背景、

障害臓器、病理組織と EBV 潜伏感染、RALPD 発

症後の RA治療薬解析することにより、予後の予

測，化学療法のタイミングや LPD 発症後の推奨

できる RA 治療薬など、RA 治療の安全性に関わ

るエビデンスを創出してゆく。 
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平成 30年度厚生労働行政推進調査事業費補助金 難治性疾患等政策研究事業 

免疫アレルギー疾患等政策研究事業（免疫アレルギー疾患政策研究分野） 

「我が国の関節リウマチ診療の標準化に関する臨床疫学研究」（H30-免疫-指定-002） 

分担研究報告書 

 

関節リウマチ診療ガイドライン 2020 作成の研究 

 

RA 診療ガイドライン分科会 

分科会長 川人 豊 京都府立医科大学医学研究科 免疫内科学 准教授 

研究分担者 伊藤 宣 京都大学大学院医学研究科 整形外科 准教授 

 金子祐子 慶應義塾大学医学部 リウマチ・膠原病内科 講師 

 岸本暢将 聖路加国際大学 聖路加国際病院 アレルギー膠原病科 医長 
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 田中榮一 東京女子医科大学病院 膠原病リウマチ内科 准教授 

 中山健夫 京都大学大学院医学研究科 社会健康医学系専攻 健康情報学分野 教授 

 西田圭一郎 岡山大学大学院医歯薬学総合研究科 生体機能再生・再建学講座 准教授 

 平田信太郎 広島大学病院 リウマチ・膠原病科 講師 

 松下 功 富山大学附属病院 リハビリテーション部 准教授 

 森信暁雄 神戸大学大学院医学研究科 内科学講座 腎臓・免疫内科学分野 准教授 

研究協力者 大西 輝 神戸大学医学部附属病院膠原病リウマチ内科 助教 
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 杉原毅彦 東京都健康長寿医療センター 膠原病・リウマチ科 部長 

 祖父江康司 名古屋大学医学部附属病院 整形外科 医員 

 玉井博也 慶應義塾大学医学部内科学教室（リウマチ・膠原病） 

 那須義久 岡山大学運動器医療材料開発講座 助教 

 松浦 功 東京女子医科大学八千代医療センター リウマチ膠原病内科 助教 
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 村田浩一 京都大学大学院医学研究科 リウマチ性疾患先進医療学講座 特定助教 

 元村 拓 富山大学医学部整形外科 助教 

 森 雅亮 東京医科歯科大学 大学院医歯学総合研究科 寄附講座教授 

 

 

研究要旨 
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Ａ．研究目的 

我が国の関節リウマチ診療ガイドライン2020

年度版の作成分科会を組織編制、そのテーマを

立案後、アウトカムの合意とクリニカルクエス

チョンを作成し、文献検索を行う。 

 

Ｂ．研究方法 

GRADE (Grading of Recommendations, 

Assessment, Development and Evaluation)法に

沿った関節リウマチ診療ガイドラインを作成す

るための委員会を編成した。 

本ガイドラインは 2014 年度版のガイドライ

ンのアップデート版となるため、増加する関節

リウマチ診療のエビデンスに加えて、診療現状

の問題点を踏まえたテーマを検討した。 

次に、GRADEアウトカム指標の重みづけの決定

し、クリニカルクエスチョン(CQ)を作成した。

アウトカム指標の重みづけは、“1：まったく重

要でない ⇔ ５：どちらとも言えない ⇔ 

９：非常に重要である”を念頭に、各項目毎に、

１～9点で2回投票を行った。今回のガイドライ

ンはアップデート版であるため、2014年版のア

ウトカム指標とCQに、削除する項目や新たな項

目を委員会で検討した。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は、既存のエビデンスに基づく診療ガ

イドライン作成で、臨床試験を実施しないため、

動物愛護や人権についての倫理的問題は生じな

い。 

 

Ｃ．研究結果 

1．関節リウマチ診療ガイドライン作成委員会  

診療のエビデンス、専門家の意見、患者の価

値観や好み、益と害のバランス、医療経済ふま

えたガイドラインを作成するため、ガイドライ

ン作成の専門家、リウマチ専門医、患者代表、

論文のシステマティックレビュー委員による作

成委員会を編成した。委員は、前回のガイドラ

インメンバーに加え、新規薬剤を踏まえた新た

な治療戦略に対応できる専門医、また、日本の

少子高齢化現象が社会問題化しているなか、高

齢者、小児、妊娠・周産期の関節リウマチ診療

についてのエビデンスをまとめて診療指針を示

すため、これらの領域に詳しい専門医に協力を

要請し、作成分科会委員を編成した。 

 

２．基本計画の策定 

ガイドライン作成に関して前回の 2014 年の

ガイドライン同様、以下の事項を決定した。 

 

・関節リウマチ診療に専門的に従事する医師を

対象としたガイドラインにする。 

・診断は除外して治療のみにする 

・論文検索の範囲は PubMed, Cochrane library、

医学中央雑誌とする。Cochrane library のレ

ビューは引用可能であるが、系統的検索を行

っていない通常の総説は採用しない。 

・未承認薬の扱い、未承認用量の扱いなどは必

要に応じ検討する。 

・エビデンスが十分でない分野に関してはコン

センサスを定量化し、推奨度に反映させる。 

・パブリックコメントを求める、可能であれば

患者の意見を反映させる。 

・利益相反マネージメントを行う。 

・エビデンステーブルを作成する。 

 

3．ガイドラインのスコープ 

関節リウマチの患者の高齢化問題や成人移行

期、周産期の診療のライフステージ別の診療、

疫学や地域医療や悪性リンパ腫問題、さらには

新規薬剤の適正使用など、関節リウマチ診療ガ

イドライン2014のアップデート版としてのスコ

ープを下記に示す表に作成した。 
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1. 診療ガイドラインがカバーする内容に関

する事項 

（1）タイトル 
関節リウマチ診療ガイドラ

イン 2020 

（2）目的 

関節リウマチ診療ガイドラ

イン 2014 年版をアップデ

ートし、現状の日常臨床に

対応できるガイドラインを

作成する。 

（3）トピック 

前回ガイドラインが作成さ

れた 2014 年より現時点で

既に 4年が経過しており、

この間 JAK 阻害薬、バイオ

シミラーも承認され、人口

の少子高齢化と共に関節リ

ウマチ診療を取り巻く環境

は大きく変化してきてお

り、これら背景を踏まえた

ガイドラインを検討する。 

（4）想定され

る利用者、利

用施設 

関節リウマチに診療に携わ

るリウマチ専門医が対象 

（5）既存ガイ

ドラインとの

関係 

関節リウマチ診療ガイドラ

イン 2014 年版のアップデ

ート版である。 

（6）重要臨床

課題 

重

要

臨

床

課

題

1 

成人移行期、成人、高

齢者の差異を明確にし

たデータ収集と幅広い

ライフステージに対応

可能なガイドライン作

成も目指す。 

  

重

要

臨

床

課

JAK 阻害薬などの新規

薬剤の応用、医療経済

を考慮した薬物療法

（バイオシミラー）、

手術治療・リハビリテ

題

2 

ーションの変化に伴う

推奨を検討し、アップ

デートする。 

  

重

要

臨

床

課

題

3 

RA 疫学研究分科会、RA

関連リンパ増殖性疾患

（RA-LPD）分科会のデ

ータを加えて、リンパ

腫や地域医療対策を検

討する。 

（7）ガイドラ

インがカバー

する範囲 

●成人移行期                                                  

●成人                                                  

●高齢者                                                 

●妊娠・周産期 

●治療（薬物療法、手術、

リハビリ）とその医療経済 

 
4．アウトカムの重要性指標 

 
 アウトカム重要性指標では、現状の日常臨床

での重要性の観点から 3項目が削除、6項目が

追加され、出産率に代わり 8項目の周産期につ

いての項目が追加された。求められるアウトカ

ムの重要性が CQ の優先順位を決定するにあた

り重要との意見から、アウトカムの重要度を

Delphi 法で決定した。 

アウトカム指標の重みづけをRA診療ガイドラ

イン2014の同項目で比較すると、意思決定とし

て重大な項目の中で、患者疼痛評価（Pain）、

患者満足度、疲労度、朝のこわばりの持続時間

など項目で重みづけ点数が増加し、また、骨密

度、骨折頻度などの骨疾患の重みづけの点数が

増加した。 

 

Delphi法によるアウトカム重要性の合意形成 

(2018年8-9月) 

意思決定として 重大 ・死亡率 8.5 
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（７～９点） ・腫脹関節数 8 

・複合指標（DAS28,  

SDAI, CDAI, RAPID3 

など） 

8 

・HAQ 8 

・寛解率 8 

・関節破壊に関する 

指標（TSSなど） 
8 

・重篤副作用頻度 8 

・重篤感染症頻度 8 

・患者満足度 8 

・患者疼痛評価（Pain） 7.5 

・患者全般評価（GH) 7 

・患者疾患評価（PtGA) 7 

・医師疾患評価 7 

・疼痛関節数 7 

・ACR20,50,70 7 

・薬剤継続率 7 

・副作用頻度 7 

・感染症頻度 7 

・間質性肺炎頻度 7 

・QALY 7 

・SF-36またはその変法 7 

・EQ-5D 7 

・術後合併症 7 

・人工関節再置換頻度 7 

・結核発症率 7 

・悪性新生物発症率 7 

・出産率 7 

意思決定として重大(７

～９点） 

・離職率ないし就業 

継続率 
7 

・手術後のpatient 

reported outcome 
7 

・患者経済負担 7 

・低疾患活動性達成率 7 

・悪性リンパ腫発症率 7 

・出生率 7 

・妊娠合併症発症率 7 

・周産期合併症発症率 7 

・出生児・新生児合併 

症発症率 
7 

 

意思決定として 

重要だが重大では

ない（４～６点） 

・骨折頻度 6.5 

・疲労度 6 

・JOAスコア 6 

・骨密度 6 

・MRI指標 6 

・超音波指標 6 

・心血管障害頻度 6 

・消化管傷害頻度 6 

・入院頻度 6 

(人工関節手術以外） 

再手術頻度 
6 

・抑うつ 6 

・低出生児率 6 

・早産の頻度 6 

・流産の頻度 6 

・死産の頻度 6 

・朝のこわばり持続時間 5 

・手術時間 5 

 

４．クリニカルクエスチョン(CQ) 

最初に、前回2014年のガイドラインで削除や

まとめる項目を検討し、新しいCQの作成を行っ

た。薬物療法として、JAK阻害薬などの新規薬剤

の有用性、生物学的製剤を含めた薬剤選択、休

薬、減量、中止、スイッチ、合併症、成人移行

期、妊娠時、高齢者での治療薬の使用などの新

たなCQが追加された。整形外科的手術では、手
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術手技や人工関節術の有用性の新項目が追加さ

れたほか、手術後のQOLなどの項目が付け加えら

れた。また、成人移行期については、厚生労働

省研究班難治性疾患等政策研究事業、森雅亮班、

の自己免疫疾患に関する調査研究の資料を応用

して行く事になった。作成されたCQ(案)を下記

に示す。 

 

RA 診療ガイドライン 2020 CQ（案） 

MTX 

1. RA患者にMTX投与は投与しなかった患者に

比較して疾患活動性を抑制するのか。 

2. RA 患者に、MTX 内服時の葉酸と活性型葉酸

の投与は有用か。 

3. 高齢者の RA 患者に MTX は投与しなかった

場合と比較して有効かつ安全か 

4. 成人移行期の RA 患者に MTX を投与する場

合、他の csDMARDｓに比較し、有効かつ安

全か。 

 
csDMARDs 

1. 関節リウマチに対して，金製剤使用は，非

使用に比して，有用か? 

2. 関節リウマチに対して，ブシラミン投与

は， 

非投与に比して，有用か? 

3. 関節リウマチに対して，サラゾスルファピ

リ 

ジン投与は，非投与に比して，有用か? 

4. 関節リウマチに対して，レフルノミド投与

は，非投与に比して，有用か? 

5. 関節リウマチに対して，タクロリムス投与

は，非投与に比して，有用か? 

6. 関節リウマチに対して，イグラチモド投与

は，非投与に比して，有用か? 

7. RA 患者に対して(MTX を含む) csDMARDs 併

用使用は単剤使用に比して有用か？ 

8. 高齢 RA 患者に対して csDMARDs・tsDMARDs

は有用か? 

9. RA 患者に対してトファシチニブは有用

か？ 

10. RA 患者に対してバリシチニブは有用か？ 

11. RA 患者において csDMARDs は中止・減量が

可能か？ 

 
ステロイド 

1. RA 患者に対して副腎皮質ステロイド投与

は有用か 

2. 高齢 RA 患者に対する副腎皮質ステロイド

の長期継続は重篤感染症合併の頻度を増

加させるか 

 
NSAIDｓ 

1. 関節リウマチに対して，NSAIDs 投与は，非

投与に比して，有用か? 

 
生物学的製剤 JAK 阻害薬 

1. TNFi は、活動性を有するRA患者に対して、

安全か、有効か？ 

2. non-TNFi bDMARDs は、活動性を有する RA

に対して、安全か・有効か？ 

3. RA 患者において TNFi+MTX 併用療法は

non-TNFi bDMARDs+MTX併用療法と比べ安全

か、有効か 

4. 生物学的製剤の早期導入について 

5. 生物学的製剤の効果予測について 

6. MTX が使えないまたは効果不十分の症例に

おいて TNF monotherapy は有効（疾患活動

性/身体機能/PRO 他の改善）か、安全か 

7. MTX が使えないまたは効果不十分の症例に

おいて non-TNFi bDMARDs monotherapy 治

療は有効か（疾患活動性/身体機能/PRO 他

の改善）か、安全か 
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8. RA 患者において TNFi monotherapy は

non-TNFi bDMARDs monotherapy と比べ有効

か、安全か 

9. TNFi抵抗性のRA患者に対して他のTNFiの

使用は non-TNFi boDMARDs に比して有用

か、安全か？ 

10. 「バイオシミラーはバイオオリジナル製

剤と比べ関節リウマチの治療に有効か、安

全か 

11. バイオシミラーのオリジナル製品からの

切り替えは、切り替えない場合と比較し

て、有効性安全性が同等か 

12. 医療経済性による生物学的製剤/JAKi の意

義、選択・比較 

13. 関節リウマチ患者において，JAKi は，MTX

またはプラセボと比して，有効性・安全性

は？ 

14. TNFi抵抗性のRA患者に対して他のTNFiの

使用は JAKi に比して有用か・安全か？ 

15. JAK 阻害薬抵抗性の RA 患者に対して他の

JAKi の使用はその他の boDMARDs に比して

有用か・安全か？ 

16. MTX/csDMARDs不応 RA患者において，非 TNF

阻害 bDMARD，JAKi を第一選択とする治療

は，TNF 阻害 bDMARD を第一選択とする治療

と比較し有効／安全か 

17. TNF 阻害剤、non-TNF 阻害剤、JAK 阻害剤で

効果が得られた RA患者に、csDMARDs(MTX)

の中止、減量は可能か 

18. 1st line の生物学的製剤/JAKi の選択・比

較（MTX または DMARDs の併用/非併用によ

る群分け要） 

19. TNFi抵抗性のRA患者に対してnon-TNFi bo 

DMARDs の使用は JAKi に比して有用か、安

全か？ 

20. IL6 阻害薬抵抗性の RA 患者に対して他の

IL6 阻害薬の使用はその他の boDMARDs or 

JAKi に比して有用か・安全か？ 

21. TNF 阻害剤、non-TNF 阻害剤、JAK 阻害剤で

効果が得られた RA 患者に、薬剤の中止、

減量は可能か 

22. MTX 不耐 RA 患者において，bDMARD／JAKi

単独療法は DMARDs 併用療法と比較し有効

／安全か 

 
薬物療法その他 

1. Denosumab (抗 RANKL 抗体)は RA 患者に有

効か、安全か 

 
合併症 

1. 呼吸器合併症を有する RA 患者に DMARD お

よび生物学的製剤は有効かつ安全か 

2. 循環器疾患、冠動脈疾患を有する RA 患者

に DMARD,生物学的製剤は有効かつ安全か 

3. 腎機能障害を有する RA患者に DMARD、生物

学的製剤は有効かつ安全か 

4. 肝機能障害を合併した RA 患者に DMARD,生

物学的製剤の投与は有効かつ安全か 

5. 糖尿病合併 RA 患者に DMARD,生物学的製剤

は有効かつ安全か 

6. 自己免疫疾患合併または自己抗体陽性 RA

患者に DMARD,生物学的製剤は有効かつ安

全か 

7. 妊娠中の RA 患者に DMARD、生物学的製剤の

投与は有効かつ安全性か 

8. 授乳中の RA 患者に DMARD、生物学的製剤は

有効かつ乳児に安全に使用可能か 

9. 呼吸器合併症、特に間質性肺炎を有する RA

患者に csDMARDs、bDMARDs、JAK 阻害薬の

投与は安全か 

10. 循環器合併症、特に心不全、心血管疾患（冠

動脈疾患、脳血管疾患、末梢血管疾患）を

有する RA 患者に csDMARDs、bDMARDs、JAK
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阻害薬の投与は安全か 

11. 腎機能障害を有する RA 患者に csDMARDs、

bDMARDs、JAK 阻害薬の投与は安全か 

12. 肝機能障害を有する RA 患者に csDMARDs、

bDMARDs、JAK 阻害薬の投与は安全か 

13. 悪性腫瘍の併存または既往のある RA 患者

に csDMARDs、bDMARDs、JAK 阻害薬の投与

は安全か 

14. 妊娠中の RA 患者に csDMARDs、bDMARDs、JAK

阻害薬の投与は安全か 

15. 男性 RA 患者の配偶者が妊娠を望む場合、

csDMARDs、bDMARDs、JAK 阻害薬の投与は妊

娠に対して安全か 

16. 授乳中の RA 患者に csDMARDs、bDMARDs、JAK

阻害薬の投与は安全か 

17. ステロイド、csDMARDs、bDMARDs、JAK 阻害

薬加療中の RA 患者にワクチン接種は有効

かつ安全か 

18. 高齢 RA 患者にステロイド、csDMARDs、

bDMARDs、JAK 阻害薬の投与は安全か 

 
整形外科手術・運動療法 

1. 整形外科手術の周術期においてMTXの休薬

は必要か 

2. bDMARD を休薬して手術を行ったほうが、休

薬しないで行うよりも有害事象（SSI、フ

レアアップ）の発生は少ないか 

3. 人工肘関節全置換術は破壊された RA 肘の

治療において有用か 

4. 人工手関節全置換術は RA 治療において有

用か 

5. 手関節形成術（人工関節以外）は RA 治療

において有用か 

6. 人工指関節全置換術は RA 治療において有

用か 

7. 人工肩関節置換術は RA 治療において有用

か 

8. RA の肩関節障害に対する人工肩関節全置

換術は、上腕骨人工骨頭置換術よりも臨床

成績が優れているか 

9. 人工股関節全置換術は RA 治療において有

用か 

10. RA の股関節障害に対するセメントレス人

工股関節全置換術は、セメント人工股関節

全置換術と同等の臨床成績・長期安定性が

得られるか 

11. ステロイド使用中の RA 患者の手術におい

て、ステロイドカバーは必要か 

12. 人工膝関節全置換術は RA 治療において有

用か 

13. 人工足関節全置換術は RA 治療において有

用か 

14. 人工足関節全置換術は RA 治療において足

関節固定術より有用か 

15. bDMARD 投与は RA 患者の整形外科手術にお

いて SSI、創傷治癒遅延を増やすか 

16. RA 患者の足趾形成術における関節温存手

術は、切除関節形成術より機能改善に優れ

るか 

17. RA 患者の頚椎病変に対して、手術治療は将

来的な麻痺のリスクを軽減できるか 

18. RA 患者において将来の整形外科手術の予

測因子はあるか 

19. 運動療法は RA 治療において有用か (サブ

項目として筋力増強運動など具体的に記

述する、有用性の評価に機能障害を含めた

PRO も入れる） 

20. 患者教育は RA 治療において有用か（有用

性の評価に機能障害を含めた PRO も入れ

る） 
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21. 作業療法は RA 患者の身体機能改善におい

て有用か(関節保護などサブ項目として具

体的に記述、有用性の評価に機能障害を含

めた PRO も入れる） 

22. 関節注射は RA治療において有用か 

23. RA 患者における手術治療は、患者 QOL（患

者主観評価 身体機能評価 HAQ を含む）を

改善するか 

 
成人移行期 

1. 移行期 JIA 患者の疾患活動性評価、心理的

サポートはどのように行うか？ 

2. 関節型JIAの長期予後について分かってい

ることは何か？ 

3. 関節型 JIA の診療における治療薬（生物学

的製剤以外）について必要な知識は何か？

4. 関節型 JIA 患者の診療における、生物学的

製剤について必要な知識は何か？ 

5. 関節型JIA患者の診療において注意すべき

関節外症状と合併症は何か？ 

6. 患者の自立した医療行動のために保護

者・患者へ伝えることは何か？ 

7. 移行期JIA患者に関する社会保障制度につ

いて必要な知識は何か？ 

8. 移行期JIA患者に対する学校生活における

アドバイスは？ 

 

Ｄ．考察 

全国の複数のリウマチ診療の機関施設より幅広

い人材を集めたため、ライフステージ別の網羅的

な関節リウマチ診療の指針が作成される事が予測

される。また、RA疫学研究分科会、RA関連リンパ

増殖性疾患（RA-LPD）分科会の知見をガイドライ

ン作成に有用な資料とし、日常臨床の多様性にも

対応できるガイドラインの作成を目指していく。 

 アウトカム指標の重みづけには、2014 年のガイ

ドラインに比較し、患者の QOL や骨疾患を重視す

る傾向がみられた。CQ では、ライフステージ別の

網羅的な指針を念頭に置き、現状の日常臨床から

の生じる様々な問題点に対応する案が作成された。

今後重要な CQ の絞り込みを行い、これら CQ に対

する文献検索後にエビデンスまとめ、ガイドライ

ンを構築していく。 

 

Ｅ．結論 

1．関節リウマチ診療の現状と将来の問題点を踏ま

えたテーマを考慮し、多様な専門家を含めたガイ

ドラインを作成に向けた作成委員会が編成した。 

 

2．GRADE 法に基づき、関節リウマチ診療ガイドラ

インにおけるアウトカムの重要性評価を行い、現

状と将来の問題点を踏まえた CQ(案)を作成した。 
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Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

１．特許取得 

特になし。 

２．実用新案登録 

特になし。 
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