
 

厚生労働科学研究費補助金  

免疫・アレルギー疾患政策研究事業 

 

 

ライフステージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究 

 

 

令和元年度 総括・分担研究報告書 

 

 

 

 

研究代表者 松井 利浩 

 

令和 2(2020)年 3 月 



目次 

 

I. 総括研究報告 

 ライフステージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究 ······························· 1 

研究代表者 国立病院機構相模原病院臨床研究センター  

リウマチ性疾患研究部 松井 利浩  

 

 

II. 分担研究報告 

1. 関節リウマチ患者支援ガイド作成に向けたアンケートの作成 ······························ 7 

昭和大学医学部 矢嶋 宣幸  

 

2. 関節リウマチ患者の診療実態および問題点を明らかにする研究 ··························· 17 

国立病院機構相模原病院臨床研究センター  

リウマチ性疾患研究部 松井 利浩  

 

3. 移行期・成人期にある少・多関節炎若年性特発性関節炎患者と 

若年関節リウマチ患者の診療実態とその相違点に関する研究 ····························· 30 

東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科  

生涯免疫難病学講座 森 雅亮  

 

4. 「移行期医療支援センター」と連携する、小児リウマチ担当拠点病院 

の設置・併設に資する基礎資料作成 ··················································· 37 

東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科  

生涯免疫難病学講座 森 雅亮  

 

5. 妊娠可能年齢にある関節リウマチ患者の診療実態および問題点に関する研究 ··············· 40 

国立研究開発法人国立成育医療研究センター周産期・母性診療センター  

主任副周産期・母性診療センター長 村島 温子  

 

6. 中年期から後期高齢期のライフステージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究 ······· 42 

東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科  

生涯免疫難病学講座 杉原 毅彦  

 

7. 腫瘍既往関節リウマチ患者の治療実態に関する研究 ····································· 44 

聖マリアンナ医科大学医学部 川畑 仁人  

 

 

III. 研究成果の刊行に関する一覧表 ····················································· 47 



1 

厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

総括研究報告書 

 

ライフステージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究 

 

研究代表者 松井利浩 

国立病院機構相模原病院臨床研究センター リウマチ性疾患研究部 副部長 

 

研究要旨 

 近年、治療法の進歩により、関節リウマチ患者における疾患活動性の低下、関節破壊の抑制が認められ

ている。その一方で、小児期から成人期への移行診療体制、職場や学校での生活や妊娠・出産に対する支

援体制、高齢化が進む中での合併症対策など、ライフステージに応じた様々な課題への対処が求められて

いる。本研究の目的は、患者の社会的寛解をめざすために、医師、メディカルスタッフ、患者が協同し、

関節リウマチ患者の移行期、妊娠出産期、高齢期の各ライフステージにおける①診療・支援の実態および

アンメットニーズの把握、②患者支援を目的としたメディカルスタッフ向けガイドおよび資材の作成、③

その普及活動を行うことである。 

 今年度は、①RA患者の診療実態および問題点の把握、②患者支援の現状とアンメットニーズ把握のため

のメディカルスタッフ向けアンケート作成、③各ライフステージにおける課題の検討を行った。主な結果

は以下の通りである。 

1) RA 患者の高齢化、発症の高齢化が明らかとなった。高齢者の治療はステロイドへの依存度が高い傾向が

あり、感染症や骨粗鬆症による脆弱性骨折の増加を来している可能性が示唆された。今後、高齢 RA患者に

対する治療指針の確立が望まれるが、併せて、骨粗鬆症対策の強化、転倒予防のための筋力増強、リハビ

リテーションの充実、生活環境の整備などの支援が必要と考えられた。 

2) 妊娠可能女性患者において、挙児希望者が 40歳代でも 8%程度いたことから、プレコンセプションケア

が必要な対象年齢を広く意識しなければならないことが明らかとなった。また、挙児希望者では、希望な

し患者に比べ疾患活動性が高かったことから、挙児希望者に対する RA 治療指針の確立が期待される。 

3) 若年 RA患者と移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者を比較した結果、後者の方が寛解率は有意に高かっ

たが、その理由として、JIA 患者では生物学的製剤の使用率が有意に高いことが考えられた。JIA 患者と異

なり、助成制度のない若年 RA患者では、経済的な理由から生物学的製剤の導入、継続が難しい可能性があ

る。疾患の性質上、若年期の疾患活動性の制御はその後の長期予後に大きく影響するため、若年 RA患者に

対する助成についても検討が必要ではないかと考えられた。 

4) 今後、患者の高齢化進行とともに、悪性腫瘍の既往、合併 RA患者の増加が予想される。新規腫瘍発生

患者において、ステロイド使用率が多い一方で MTX 使用率が少なく、標準的な治療が行えていないことが

明らかとなった。今後、このような患者に対して、従来の治療推奨と異なる治療の手引きが必要であるこ

とを支持する結果と考えられた。 

5) アンケート作成作業を通して、RA 患者からメディカルスタッフに多くの相談をしていることが把握でき

た。また、メディカルスタッフは、専門外の他職種に関する質問などにも対応を迫られていることが明ら

かとなった。今後、予定している患者支援ガイド作成にあたり、職種に関わらず基本的な内容を網羅的に

掲載すべきことが明らかとなった。 

 以上、様々なライフステージにおける関節リウマチ診療の実態と問題点が明らかとなった。次年度、メ

ディカルスタッフに対するアンケートを実施し、さらに患者支援の実状とアンメットニーズを把握し、メ

ディカルスタッフ向けの RA 患者支援ガイドの作成を進めていく。 
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 辻村美保   富士整形外科病院リウマチセンター 薬剤師 
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 西野仁樹   東和病院整形外科 
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A.研究目的 

  近年、治療法の進歩により、関節リウマチ患者

における疾患活動性の低下、関節破壊の抑制が認め

られている。その一方で、小児期から成人期への移

行診療体制、職場や学校での生活や妊娠・出産に対

する支援体制、高齢化が進む中での合併症対策など、

ライフステージに応じた様々な課題への対処が求め

られている(平成30年11月厚生科学審議会疾病対策

部会リウマチ等対策委員会報告書)。現在、それらを

考慮した関節リウマチ診療ガイドラインの改訂作業

が進められており、さらには患者や家族に対する情

報提供や支援体制の充実が急務である。 

 本研究の目的は、患者の社会的寛解をめざすため

に、医師、メディカルスタッフ、患者が協同し、関

節リウマチ患者の移行期、妊娠出産期、高齢期の各

ライフステージにおける①診療・支援の実態および

アンメットニーズの把握、②患者支援を目的とした

メディカルスタッフ向けガイドおよび資材の作成、

③その普及活動を行うことである。ライフステージ

を考慮したメディカルスタッフ向け患者支援ガイド

および資材の作成、普及・教育活動は、リウマチ等

対策委員会報告書で課題として挙げられた「年代に

応じた診療・支援の充実」、「専門的なメディカルス

タッフの育成」に対して直接利活用でき、関節リウ

マチ診療ガイドラインでカバーできない患者および

家族への情報提供や支援の充実が期待できる。また、

各ライフステージにおける診療実態、アンメットニ

ーズの把握は、今後の厚生労働行政を考える上での

貴重な基礎資料として活用が期待できる。 

 今年度は、大規模データを利用して関節リウマチ

患者における診療実態を把握し問題点を明らかにす

ること、および、研究班全体として、患者支援の現

状とアンメットニーズ把握のためにメディカルスタ

ッフ向けアンケートを作成することに従事した。ま

た、各ライフステージ班における課題についてそれ

ぞれ活動を行った。 

 

B.研究方法 

1. 関節リウマチ患者支援ガイド作成に向けたアン

ケートの作成 

1)各ライフステージ班(移行期班、妊娠出産期班、

高齢期班、悪性腫瘍班)、各メディカルスタッフ(看

護師、薬剤師、理学療法士/作業療法士)、患者団体

(日本リウマチ友の会、あすなろ会)で協議の上、ア

ンケートで取り上げる項目を抽出。 

2)研究班全体会議(参加者：医師、看護師、薬剤師、

理学療法士/作業療法士、患者会代表者)にて、アン

ケート項目を協議。 

3)アンケート案を少数のメディカルスタッフを対

象にプレテスト実施およびその後の修正 
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4)アンケート項目を最終決定 

（倫理面への配慮） 

本研究は国立病院機構相模原病院の倫理委員会に

て承認を受けた。 

 

2.大規模データを用いた診療実態と問題点の把握 

1)すでに構築されている大規模 RA データベース

「 NinJa 」 (National Database of Rheumatic 

Diseases in Japan)および JIA データベース

「CoNinJa」(Children’s version of NinJa)のデ

ータを解析した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は侵襲、介入を伴わない観察研究であり、「人

を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守

する。NinJa は国立病院機構相模原病院および参加

各施設、CoNinJa は東京医科歯科大学および参加各

施設の倫理委員会にて承認されている。 

 

3. 各ライフステージ班における活動 

1)移行期班 

「小児慢性特定疾病児童成人移行期医療支援モデ

ル事業」に小児リウマチを専門的に扱う施設が存在

しないため、分野別拠点病院設置のための基礎資料

を作成することを目的に、モデル事業実施機関 11

施設へ小児リウマチ疾患の対応につきアンケート

実施 

 

2)妊娠出産期班 

NinJa の解析に加え、RA患者の妊孕性、生殖補助医

療実施率、妊娠達成率、妊娠転機、疾患活動性など

の検討のために新規 RA コホート構築の準備を行っ

た。 

（倫理面への配慮） 

本研究は侵襲、介入を伴わない観察研究であり、「人

を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守

する。国立研究開発法人国立成育医療研究センター

の倫理委員会にて承認を受けた。 

 

3)高齢期班 

NinJa の解析に加え、①既存の CRANE コホートを使

用してデータ解析を行った。②新たな多施設前向き

コホート(東京医科歯科大学、東京医科歯科大学関

連病院、京都大学、国立病院機構相模原病院)を構

築した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は侵襲、介入を伴わない観察研究であり、「人

を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守

する。①②に関しては東京医科歯科大学とその関連

病院、②に関しては国立病院機構相模原病院でも倫

理委員会の承認を得ている。 

 

4)悪性腫瘍班 

NinJa のデータを用いて、傾向スコアマッチング法

を用いた解析を行った。 

（倫理面への配慮） 

本研究は「人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針」に則り、聖マリアンナ医科大学倫理審査委員

会の承認を経て行われた。 

 

C.研究結果 

1. 関節リウマチ患者支援ガイド作成に向けたアン

ケートの作成 

 看護師、薬剤師、理学療法士/作業療法士などの

メディカルスタッフに共通の 26 項目のアンケート

を作成した。共通質問 11項目、移行期に関する質

問 4項目、妊娠期に関する質問 5項目、高齢期に関

する質問 3項目、悪性腫瘍に関する質問 3項目、の

構成となった(分担研究報告書に資料別添)。2020 年

4 月に、日本リウマチ財団の登録看護師、薬剤師、

理学療法士/作業療法士、日本リウマチリハビリテ

ーション研究会に所属する理学療法士/作業療法士

に対して送付を予定している。 

 

2.大規模データを用いた診療実態と問題点の把握 

1)RA 患者全般 

①患者背景の推移と現状：登録患者の高齢化を認め

(平均 61.2 歳⇒66.5 歳) (NinJa2002⇒NinJa2018、

以下同様)、75歳以上(後期高齢者)の割合は、10.4%

⇒29.8%へと増加した。発症の高齢化も認められ(平

均 46.6 歳⇒52.6 歳)、75 歳以上での発症が 1.6%⇒

6.5%へと増加した。 

②疾患活動性の推移と現状：平均 DAS28-ESR 値は

4.24⇒2.90 へと経年的に低下し、DAS28-ESR 寛解達

成者は 10.9%⇒43.8%と増加した。その一方で、中+

高疾患活動性を示す患者が 35.6%残存していた。 

③Stage/Class/身体機能：Sterinbrocker 分類では、

Stage I の割合が 14.8%⇒28.3%と増加、Stage IV は

41.9%⇒25.3%と低下した。また、Class 1 は 25.1%

⇒36.0%と増加したが、Class 3 以上の割合はこの 7

～8年間、18.5%前後で横ばいだった。mHAQ 寛解(≦

0.5)の割合も経年的に増加したが、この3年間は75%

前後で横ばいだった。 

④RA関連手術、整形外科手術：RA関連手術(RA 関連

手術数/登録患者数)は 8.1%⇒3.2%へと減少、特に人

工関節置換術は 4.8%⇒1.5%と大きく減少した。RA

関連手術部位として、足趾(20.1%)、膝(19.9%)、手・

手指(15.4%)が多く、手・手指や足趾など小関節手

術の比率(小関節手術数/RA 関連手術)は 23.8%⇒
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42.9%へと経年的に増加した。また、観血的整復固

定術(ORIF)、脊椎手術の増加傾向を認めた。RA関連

手術の初回実施平均年齢は、60.9 歳(NinJa2003)⇒

68.3 歳と上昇した。 

⑤薬物療法: NSAIDs の使用者は 72.5%⇒29.1%へと

低下した。ステロイドは使用者(63.0%⇒34.2%)、平

均使用量(PSL 換算)(5.2mg/日⇒4.1mg/日)ともに低

下した。しかし、DAS28-ESR 寛解者の 23.5%におい

て、ステロイドが使用されていた。抗リウマチ薬を

使用していない患者の割合は 17.4%⇒6.5%と低下、

抗リウマチ薬 2剤併用者が 11.4%⇒35.2%、3 剤以上

併用者が 1.3%⇒9.0%と多剤併用者が増加した。年齢

別では、30 歳代(30-34 歳で 11.3%)と、75 歳以上の

高齢者(75-79 歳で 7.4%、85-89 歳で 15.6%、90 歳以

上で 20.4%)で、抗リウマチ薬未使用の割合が多かっ

た。MTX は使用率(32.2%⇒60.6%)、平均使用量

(5.3mg/w⇒8.2mg/w)ともに増加したが、いずれも直

近 6 年間は横ばいからやや減少傾向であった。生物

学的製剤の使用率は 0.3%⇒27.1%と増加したが、こ

の 5 年間は横ばいだった。バイオシミラーの使用率

は、インフリキシマブにおいて、0.7%(NinJa2015)

⇒20.0%と増加した。JAK 阻害薬の使用率は

0.2%(NinJa2013)⇒2.9%と増加した。 

⑥転帰：入院を要した患者は 2011 年以降 15%前後で

横ばいだが、入院理由として、RA 自体による入院(原

病コントロール、手術)は減少し、感染症、骨粗鬆

症、悪性腫瘍による入院が増加した。65 歳以上の入

院理由をみると、加齢とともに、感染症、骨粗鬆症

による比率が増加していた。平均死亡時年齢は 70.6

歳(NinJa2002-2004)⇒77.1 歳と経年的に改善して

いた。死因は、感染症(27.4%)>悪性腫瘍(22.6%)>呼

吸器疾患(13.7%)>心血管イベント(6.8%)の順であ

った。 

⑦就労:最新の国勢調査が平成27年(2015年)度のた

め、NinJa2015 における女性の労働力率(労働力人口

/人口)を算出した。国勢調査と NinJa2015 の労働力

率を比較すると、女性では、35 歳未満では両者はほ

ぼ同等であったが、35歳以上の全年齢層で、RAの

労働力率は国勢調査の結果を下回った。男性では、

RA 患者の労働力率は全年齢層で国勢調査の結果を

下回った。NinJa2018 では、NinJa2015 と比較し、

女性のほぼ全年齢層において労働力率の向上を認

めた。 

 

2)移行期 

 JIAレジストリ「CoNinJa」とRAレジストリ「NinJa」

の 2016 年度のデータを用い、16-30 歳の移行期/成

人期少・多関節炎 JIA 患者(179 例)と若年 RA 患者

(152 例)における疾患活動性、治療内容を比較した。

その結果、若年 RA患者に比べ、移行期/成人期少・

多関節炎 JIA 患者では疾患活動性が有意に低く

(DAS28ESR: 1.36[0.77-2.00] vs 2.01[1.46-2.83], 

p<0.0001)、寛解率も高かった(Boolean 寛解 69.3% 

vs 44.1%, p<0.0001)。両者の NSAID 使用率、ステ

ロイド使用率に差はないものの、JIA 患者ではメト

トレキサート使用率(45.5% vs 54.5%, p=0.0003)は

有意に低く、生物学的製剤使用率(63.1% vs 25.7%, 

p<0.0001)は有意に高かった。JIA 患者において、JIA

に未承認の csDMARD 使用者が 14.0%、未承認生物学

的製剤の使用者が 21.2%(生物学的製剤使用者中の

33.3%)認められた。 

 

3)妊娠出産期 

 NinJa2018において、50歳未満女性1533人(9.9%)

のうち妊娠関連の質問項目への回答者は 902 人

(58.8%)であった。1年間での出産者 15人、流産 2

人、任意の調査日において、妊娠中 16 人、授乳中 9

人であった。出産時の年齢は、30歳未満 0人(/69

人)、30-34 歳 7人(/92人)、35-39 歳 4人(/144 人）、

40-44 歳 3人(/261 人)、45-49 歳 1人(/336 人)であ

った。出生数は、同年度人口動態統計を基に算出し

た期待出生数の 73.1%[95%CI:36.1-110.0]であった。

また、挙児希望の質問への回答者は 743 人(48.5%)

であり、「挙児希望あり」は 12.8%(95 人)であった。

年齢別の検討では、30歳未満 15.1%(8/53 人)、30-34

歳 31.0%(22/71 人)、35-39 歳 24.1%(27/112 人)、

40-44 歳 14.0%(30/185人)、45-49歳 2.7%(8/284人)

であった。挙児希望あり(なし)患者に対する治療は、

ステロイド使用 32.6% (25.5%, p=0.143)、抗リウマ

チ剤使用86.3％(95.7%, p<0.001)でありメトトレキ

サートは 24.2％(73.3%, p<0.001)、生物学的製剤は

45.3%(34.0%, p<0.05)が使用されていた。挙児希望

あり患者の疾患活動性(CDAI)(中央値[4分位]は

5.1[1.7,10.2]で、希望なし患者の 3.7 [1.4,7.8]

に比べ有意に高かった(p<0.05)。 

 

4)高齢期 

 上記 1)を参照。若年者に比べ、高齢者では疾患活

動性が高く、寛解達成率は低かった。骨破壊の進行

した患者の割合が増え、身体機能もより低下してい

た。NSAID 利用率は若年者と同等だったが、ステロ

イド使用率は加齢と共に増加した。抗リウマチ薬非

使用者の割合が増加し、抗リウマチ薬の併用率も低

下した。加齢と共に MTX の使用率および平均使用量

は減少、生物学的製剤の使用率も低下し、TNF 阻害

薬の使用割合は低下した。年齢とともに入院率は増

加したが、感染症、骨粗鬆症関連による入院が増加

した。 
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5)悪性腫瘍 

 がん統計データ(国立がん研究センター)を基に

標準化罹患率(Standardized Incidence Rate: SIR)

を算出した。NinJa2018 における RA患者の全悪性腫

瘍 SIR は 1.13 [95%CI; 0.98, 1.28]であり、これま

で通り、95%CI の下限は 1 を超えることなく、一般

人口と同等の発生率であった。しかし、悪性リンパ

腫の SIR は 4.53 [3.01, 6.06]であり、経年的に SIR

は 4 前後で推移していた。 

 

3. 各ライフステージ班における活動 

1)移行期班 

 「小児慢性特定疾病児童成人移行期医療支援モデ

ル事業」11 施設へ、小児リウマチ疾患の対応につき

アンケート実施を行う予定で進めていたが、このモ

デルは試験的な位置づけとして一時的に設置され

たものであることが種々の調査で判明した。このた

めアンケートの対象を、自治体ごとに設置された

「移行期医療を総合的に支援する機能（移行期医療

支援センター）」に切り替えたが、難病診療連携拠

点病院に相当する移行期医療支援センターが設置

された自治体は、現段階（2020 年 3月時点）では 3

自治体に過ぎないことが明らかになった。 

 

2)妊娠出産期班 

 NinJaデータベースにて検討が困難であるRA患者

の妊孕性、生殖補助医療実施率、妊娠達成率、妊娠

転機、疾患活動性などの検討のために新規 RA コホ

ート構築の準備を行った。 

 

3)高齢期班 

 NinJa2017(15185 人)において、SDAI で低疾患活

動性を達成した患者が 8760 例、寛解が 4159 例。低

疾患活動性あるいは寛解を達成した患者の中で、

stage I 2718 例, stage II 2314 例, stage III/IV 

3408 例が同定された。関節破壊進行のない Stage I

の 55-64 歳、前期高齢者、後期高齢者の治療内容を

比較すると高齢集団ほど GCs の使用頻度が高く、後

期高齢者のGCs使用群は疾患活動性が改善していて

も身体機能が低下していた。 

 また、新たな多施設前向きコホートを構築し、

2020 年から患者登録を開始した。 

 

4)悪性腫瘍班 

・腫瘍別 SIR：NinJa2012-2018 のデータをもとに腫

瘍別の SIR を算出したところ、悪性リンパ腫の SIR

は 4.29[3.66-4.91]と高く、肺癌も1.20[1.01-1.37]

と高い傾向にあった。 

・新規腫瘍発生患者の特徴：NinJa2018 において、

新規腫瘍発生群は非発生群に比し、男性の割合がや

や高く、年齢および発症年齢、疾患活動性も高かっ

た。ステロイド使用量は多い一方で、メトトレキサ

ート使用量は少なかった。生物学的製剤使用者の割

合も低い傾向にあった。 

・傾向スコアマッチング法を用いた解析：NinJa2018

において、新規腫瘍発生群と非発生群の臨床像を、

年齢および喫煙、性別、発症年齢、罹患年数、BMI

についてマッチングさせ比較を行った。腫瘍発生群

と非発生群の間に疾患活動性に有意な差を認めな

かったが、発生群ではステロイド使用量が多い一方

でメトトレキサート量は少なかった。 

 

D.考察 

 本年度は、①RA患者の診療実態および問題点の把

握、②患者支援の現状とアンメットニーズ把握のた

めのメディカルスタッフ向けアンケート作成、③各

ライフステージにおける課題の検討を行った。以上

の結果について、以下のように考察する。 

 

1) RA 患者の高齢化、発症の高齢化が明らかとなっ

た。高齢者は、加齢を背景に積極的な抗リウマチ薬

治療を行えず、ステロイドへの依存度が増加、結果

として、感染症や骨粗鬆症による脆弱性骨折の増加

を来している可能性が示唆された。今後、高齢 RA患

者に対する治療指針の確立が望まれるが、併せて、

骨粗鬆症対策の強化、転倒予防のための筋力増強、

リハビリテーションの充実、生活環境の整備などの

支援が必要と考えられた。 

 

2) 妊娠可能女性患者において、挙児希望者が 40歳

代でも 8%程度いたことから、プレコンセプションケ

アが必要な対象年齢を広く意識しなければならない

ことが明らかとなった。また、挙児希望者では、希

望なし患者に比べ、疾患活動性が高かった。疾患活

動性は妊孕性にも影響を及ぼしうることから、挙児

希望者に対する RA治療指針の確立が期待される。 

 

3) 若年 RA患者と移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患

者を比較した結果、後者の方が寛解率は有意に高か

ったが、その理由として、JIA 患者では生物学的製

剤の使用率が有意に高いことが考えられた。JIA 患

者では、助成制度により成人へ移行しても生物学的

製剤の継続がしやすい環境が整っている反面、助成

制度のない若年 RA患者では、経済的な理由から生物

学的製剤の導入、継続が難しい状況があり、結果と

して、疾患活動性の差が生じている可能性も考えら

れる。疾患の性質上、若年期の疾患活動性の制御は
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その後の長期予後に大きく影響するため、若年 RA患

者に対する助成についても検討されるべきではない

かと考えられた。 

 

4) RA 患者における悪性腫瘍の SIR は 1で推移した

が、今後、患者の高齢化進行とともに、悪性腫瘍の

既往、合併 RA 患者の増加が予想される。新規腫瘍発

生患者において、ステロイド使用率が多い一方でMTX

使用率が少なく、標準的な治療が行えていないこと

が明らかとなった。今後、このような患者に対して、

従来の治療推奨と異なる治療の手引きが必要である

ことを支持する結果と考える。 

 

5) アンケート作成作業を通して、RA 患者からメデ

ィカルスタッフに多くの相談をしていることが把握

できた。また、メディカルスタッフは、専門外の他

職種に関する質問などにも対応を迫られていること

が明らかとなった。今後、予定している患者支援ガ

イド作成にあたり、職種に関わらず基本的な内容を

網羅的に掲載すべきことが明らかとなった。 

 

E.結論 

 本年度の研究活動を通して、様々なライフステー

ジにおける RA診療の実態と問題点が明らかとなっ

た。ライフステージに応じた治療指針の策定や患者

支援の充実が求められているが、本研究の結果はそ

れらに対して有用な情報を提供しうると考えられる。

次年度、メディカルスタッフに対するアンケートを

実施し、さらに患者支援の実状とアンメットニーズ

を把握し、メディカルスタッフ向けの RA患者支援ガ

イドの作成を進めていく。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

別紙・刊行物一覧表のとおり 

 

2.学会発表 

各分担研究報告書参照 

 

H.知的財産権の出願・登録状況（予定を含む） 

1. 特許取得 

 特になし 

2. 実用新案登録 

 特になし 

3. その他 

 特になし 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

関節リウマチ患者支援ガイド作成に向けたアンケートの作成 

 

研究分担者  

 矢嶋宣幸   昭和大学医学部 講師 

 浦田幸朋   つがる西北五広域連合つがる総合病院リウマチ科 科長 

 川畑仁人   聖マリアンナ医科大学医学部 教授 

 川人 豊   京都府立医科大学医学研究科 准教授 

 小嶋雅代   国立研究開発法人国立長寿医療研究センター老年学・社会科学研究センター  

   フレイル研究部 部長 

 佐浦隆一   大阪医科大学総合医学講座リハビリテーション医学教室 教授 

 杉原毅彦   東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生涯免疫難病学講座 寄附講座准教授 

 橋本 求   京都大学医学部附属病院リウマチセンター 特定助教 

 房間美恵   大阪行岡医療大学医療学部 特任准教授 

 松井利浩   国立病院機構相模原病院臨床研究センターリウマチ性疾患研究部 副部長 

 宮前多佳子    東京女子医科大学病院膠原病リウマチ痛風センター小児リウマチ科 講師 

 村島温子   国立研究開発法人国立成育医療研究センター周産期・母性診療センター 

   主任副周産期・母性診療センター長 

 森 雅亮   東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生涯免疫難病学講座 寄附講座教授 

 

  分担協力者 

 島原範芳   道後温泉病院リウマチセンターリハビリテーション科理学療法部門 副科長 

 田口真哉   丸の内病院リハビリテーション部 係長 

 辻村美保   富士整形外科病院リウマチセンター 薬剤師 

 中原英子   大阪行岡医療大学医療学部 教授 

 橋本 淳   国立病院機構大阪南医療センター 統括診療部長 

 長谷川三枝子 日本リウマチ友の会 会長 

 牧 美幸   あすなろ会 事務局担当理事 

 吉住尚美   レモン薬局 管理薬剤師 

  

研究要旨 

 関節リウマチ患者治療には、医師以外に多くのメディカルスタッフが関わっている。患者に寄り添った

メディカルスタッフによる患者支援は、生活指導、薬剤の効能や副作用、リハビリテーションなど多岐に

わたる。今回は、実際の患者支援において直面している項目をアンケートにて抽出する。その結果を支援

ガイドに有機的に利活用することを目的とした。多くのステップをへて合計 26 項目のアンケートを作成し

た。2020 年度にアンケートを実施し、分析する予定としている。今回のアンケート項目作成作業を通し関

節リウマチ患者からメディカルスタッフに多くの相談をしていることが把握できた。そのため、職種に関

わらず基本的な内容を支援ガイドに網羅的に掲載すべきと考える。 

 

A.研究目的 

メディカルスタッフによる関節リウマチ（RA）患

者指導にて直面した事象を抽出し、RA患者支援ガイ

ド作成の際に利活用することを目的として、メディ

カルスタッフ（看護師、薬剤師、理学療法士/作業

療法士）を対象としたアンケートを実施する。 

 

B.方 法 

アンケート事業計画は以下の通りである。 

2019 年度：アンケート内容確定、プレテスト実施 

2020 年度：アンケート実施、アンケート分析 

2021 年度：分析結果の支援ガイドへの利活用、 

アンケート分析結果発表 

2019 年度は、アンケートの構成内容を以下の手順

で作成した。 

1)各ライフステージ班(移行期班、妊娠出産期班、
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高齢期班、悪性腫瘍班)からメディカルスタッフ（看

護師、薬剤師、理学療法士/作業療法士）に RA患者

指導項目を抽出 

2)各メディカルスタッフから実際の指導における

問題点や支援ガイドに掲載が必要な項目を抽出 

3)小児および成人の RA 患者団体からメディカルス

タッフに希望する指導内容について抽出 

4)上記すべての項目の統合 

5)統合したアンケート案を全体会議(参加者：医師、

看護師、薬剤師、理学療法士/作業療法士、患者会

代表者)にて検討し修正 

6)修正後アンケートにてメディカルスタッフを対

象としたプレテスト実施およびその後の修正 

7)アンケート項目を最終決定 

  

（倫理面への配慮） 

本研究は国立病院機構相模原病院の倫理委員会に

て承認を受けた。また、アンケート対象者から個々

の同意を取得する。 

 

C.結 果 

看護師、薬剤師、理学療法士/作業療法士などのメ

ディカルスタッフに共通の 26 項目のアンケートを

作成した。共通質問 11項目、移行期に関する質問 4

項目、妊娠期に関する質問 5項目、高齢期に関する

質問 3項目、悪性腫瘍に関する質問 3項目、の構成

となった(別添資料参照)。 

2020 年 4月にリウマチ財団に所属する看護師、薬

剤師、理学療法士/作業療法士などのメディカルス

タッフ、日本リウマチリハビリテーション研究会に

所属する理学療法士/作業療法士を対象として送付

が予定されている。 

 

D.考 察 

 今回のアンケート項目作成作業を通し RA 患者か

らメディカルスタッフに多くの相談をしているこ

とが把握できた。作業療法士に薬剤の副作用につい

て質問をするなどメディカルスタッフの専門とす

る内容以外の疑問点を対応していた。そのため、職

種に関わらず基本的な内容を支援ガイドには網羅

的に掲載すべきことが明らかとなった。 

 

E.結 論 

メディカルスタッフを対象としたアンケートを

作成した。このアンケート実施によりメディカルス

タッフの指導での問題点が把握できると考える。こ

の結果を利活用しメディカルスタッフを対象とし

た RA 患者指導ガイドの作成に有機的に活用するこ

とが肝要だと考えている。 

F.健康危険情報 

 特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

特になし 

2.学会発表 

特になし 

 

H.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 

3.その他 

 特になし
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関節リウマチ患者支援に関する 

アンケート調査へのご協力のお願い 

 

【本調査の趣旨】 

 新型コロナウイルス感染症への対応等でご多忙のところ、大変恐縮でございます。 

 近年、治療法の進歩により、関節リウマチ患者における疾患活動性の低下、関節破壊の

抑制が認められています。その一方で、小児期から成人期への移行診療体制、職場や学校

での生活や妊娠・出産に対する支援体制、高齢化が進む中での合併症対策など、ライフス

テージに応じた様々な課題への対処が求められています。 

 今回、厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患等政策研究事業）「ライフステ

ージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究」（研究代表者 国立病院機構相模原病院

リウマチ科部長 松井利浩）において、ライフステージに応じたメディカルスタッフ向け

関節リウマチ患者支援ガイドを作成することとなり、メディカルスタッフの方々の関節リ

ウマチ患者支援の実態やアンメットニーズを把握するために、本アンケート調査を実施さ

せていただくこととなりました。 

 アンケート調査の集計結果は、上記の患者支援ガイド作成に役立てるとともに、学会報

告、論文、報告書のデータとしても使用させていただきます。 

 恐縮でございますが、アンケート用紙と返信用封筒をお送りさせていただきました。個

人情報は収集いたしませんので、アンケートにも返信用封筒にもお名前の記載は不要です。

本アンケート調査への参加は任意であり、同意しないことにより不利益を受けることはご

ざいません。なお、本調査は完全匿名の調査のため、アンケート用紙を返送いただいた後

の同意の撤回は不可能ですので、ご了承ください。 

 このような時期にご依頼させていただくこととなり大変申し訳ございませんが、何卒、

ご協力の程、宜しくお願い申し上げます。 

 

【本アンケートに関する問い合わせ先】 

研究責任者：国立病院機構相模原病院リウマチ科部長 松井利浩 

〒252-0392 神奈川県相模原市南区桜台 18-1   電話:042-742-8311  

E-mail:matsui.toshihiro.uh@mail.hosp.go.jp 

 

 

ご記入いただきましたら、同封の返信用封筒に入れてご返信ください。 

大変恐縮ですが、2020 年5 月 15 日までにお近くの郵便ポストにご投函ください。 

切手は不要です。 

 

mailto:matsui.toshihiro.uh@mail.hosp.go.jp
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以下、ご記入をお願い致します 

 回答日：2020 年      月      日 

 〒    -□□□□  男 ・ 女 ・ その他    年齢：    歳 

   上 3 桁のみご記入ください 

＊【本調査の趣旨】に関してご同意いただけましたか? いずれかに☑をお願い致します 

      □ 同意します   □ 同意しません   

 「同意します」にチェックをしていただいた方は、下記の質問にご回答をお願い致します 

 

Q1 あなたが有する資格に〇をつけてください。また、その資格を有してからの年数を教

えてください。 

看護師  薬剤師  理学療法士  作業療法士  義肢装具士 

  （    ）年 （    ）ケ月 

 

Q2 あなたがリウマチケアに関わった期間を教えてください。  

  （    ）年 （    ）ケ月 

 

Q3 あなたは、リウマチ専門資格（リウマチケア看護師、リウマチ財団登録薬剤師、リウ

マチ財団登録理学・作業療法士）をもっていますか。〇をつけてください。  

  もっている    もっていない 

 

Q4 あなたが現在働いている主な施設について教えてください。1 つ〇をつけてください。 

病院（病棟）  病院（外来）  クリニック（有床）  クリニック（無床） 

教育機関（大学（院）・短期大学・専門学校など）  調剤薬局   製薬企業  

介護施設（デイサービス・デイケア・特別養護老人ホーム・有料老人ホーム） 

訪問看護ステーション   その他（             ） 

 

Q5 あなたが支援している関節リウマチ患者の人数を教えてください。1 週間のおおよその

平均人数を記載ください。 

   （       人/週） 

 

Q6. 関節リウマチ患者支援するにあたり困っていることはありますか? 〇をつけて下さい。

(複数回答 可)   

(  ) 1) 支援する時間がない 

(  ) 2) 支援する人員の余裕がない 

(  ) 3) 支援できるスタッフが少ない 

(  ) 4) 具体的な支援マニュアルがない   

(  ) 5) 講演会など勉強する機会がない 

 (  ) 6）職場の理解や協力が得られない 

 (  ) 7）指導料が取れない 

 (  ) 8) 多職種間の連携がない 

 (  ) 9) その他（          ） 

 (  ) 10) 特にない
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Q7. 関節リウマチ患者支援に対する知識はどのように得ていますか?  〇をつけて下さい。

(複数回答 可)  

 (  ) 1) 関節リウマチ診療ガイドライン 

 (  ) 2) 市販されている書籍 

 (  ) 3) 企業等が作成したパンフレット 

 (  ) 4) インターネット情報 

 (  ) 5) 関連学会・リウマチ財団研修会 

   への参加 

 (  ) 6) 講演会や研究への参加 

 (  ) 7) 自施設の医師やメディカル 

 スタッフ・勉強会 

  (  ) 8) 文献、二次媒体 

  (  ) 9) 患者・リウマチ白書からの情報 

  (  ) 10) その他（           ） 

  (  ) 11) 勉強の機会がない 

 

Q8. 関節リウマチに対する以下のことについて知っていますか？〇をつけて下さい。  

項目 説明できる 知っている 知らない 

1. 診断に必要な検査項目 

（リウマトイド因子・抗 CCP 抗体） 

   

2. 活動性を示す検査項目（CRP、血沈、MMP3）    

3. 活動性指標（DAS28、SDAI、CDAI）    

4. 治療目標（Treat to Target：T2T）    

5. 副作用の指標（KL-6、βD グルカン、肝炎マーカーな

ど） 

   

6. 関節リウマチ診療ガイドライン    

7. 若年性特発性関節炎診療ハンドブック    

 

Q9. 関節リウマチ患者に対するリハビリテーションについて、「患者によく聞かれる事」

「患者に実際に支援している事」「自分が支援で困っている事」について〇をつけて下さい。

（複数回答可）  

項目 聞かれる事 
支援して 

いる事 

困って 

いる事 

1. 運動療法・家庭での運動    

2. 日常生活動作・活動・関節保護法    

3. 自助具・福祉用品     

4. スプリント・インソール・靴    

5. 余暇活動への支援    

6. リハビリテーションに関する医療福祉制度    
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Q10. 関節リウマチ患者支援で「患者によく聞かれる事」「患者に実際に支援している事」「自

分が支援で困っている事」について〇をつけて下さい。（複数回答可）  

項目 聞かれる事 
支援して 

いる事 

困って 

いる事 

1. 関節リウマチ一般（経過、予後など）    

2. 治療指針(診療ガイドラインなど)    

3. 日常生活における注意点    

4. 関節以外の症状や合併症    

5. 血液・尿・画像検査の結果の解釈    

6. 主治医の治療方針    

7. 疾患活動性・寛解    

8. 薬の作用    

9. 自己注射（器具や打ち方など）    

10. 薬の副作用    

11. 市販薬、サプリメント、漢方    

12. リウマチ関連手術    

13. 運動    

14. 食事    

15. 就労・就学    

16. 予防接種、感染症対策    

17. 医療費・薬剤費    

18. 医療制度、支援制度、福祉サービス制度    

19. 災害時の対応    

20. その他（                ）    

 

Q11. 関節リウマチ患者を支援する上で困っていることや知りたいことを自由に記載して

ください  
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------------------------- 

【小児期発症のリウマチ患者（関節型若年性特発性関節炎）について：対象患者：10-25 歳】 

Q12.  小児期発症のリウマチ患者（関節型若年性特発性関節炎）支援をしたことがありま

すか。〇をつけて下さい。  

ある   ない 

＊「ない」とお答えいただいた方は、Q15 へお進みください。 

 

Q13. Q12 で「ある」と答えた方に質問です。支援をする対象は誰ですか？〇をつけて下

さい。（複数回答可）  

患者本人  父母  祖父母  兄姉  学校関係者  その他（         ） 

 

Q14.  Q12 で「ある」と答えた方に質問です。支援の際に「説明相談機会の多い事」「重

要と考える事」は何ですか。〇をつけて下さい。（複数回答可）  

 

Q15. 小児期発症のリウマチ患者（関節型若年性特発性関節炎）を支援する上で困っている

ことや知りたいことを自由に記載してください  

 

 

 

 

 

 

 

項目 
説明相談機

会の多い事 

重要と考

える事 

1. 患者本人の病気の知識   

2. 患者家族の病気の知識   

3. 治療薬について   

4. 小児期と成人期での承認薬剤の違い   

5. 患者本人や家族の副作用や合併症の知識（成長障害、感染など）   

6. 患者本人や家族と主治医との関係   

7. 通学先や勤務先の理解   

8. 学校などの生活を送る上での悩み（運動など）   

9. 移行期加算   

10. 小児期と成人期での医療費助成の違い   
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------------------------- 

【妊娠期の関節リウマチ患者について】 

Q16. 妊娠可能なリウマチ患者の妊娠に関する支援をしたことがありますか。〇をつけて

下さい。  

ある    ない   

＊「ない」とお答えいただいた方は、Q19 へお進みください。 

 

Q17. Q16 で「ある」と答えた方に質問です。どの時期の支援でしたか。〇をつけて下さ

い。（複数回答可）  

通常外来受診時(妊娠希望を問わず)  妊娠挙児希望時  妊娠中  産後 

 

Q18. Q16 で「ある」と答えた方に質問です。どのようなことを支援しましたか？〇をつ

けて下さい。（複数回答可）  

 (  ) 1) 月経関連（月経不順など） 

 (  ) 2) 避妊法 

 (  ) 3) 不妊治療について 

 (  ) 4) 妊娠前のワクチン接種（風疹な

ど）  

 (  ) 5) 嗜好品と妊娠の関係 

 (  ) 6) 日常生活（勤務体制、食事、授

乳、 

   育児など） 

 (  ) 7) 妊娠前・妊娠中・授乳中に 

   使用できる薬剤 

 (  )8) RA が妊娠に与える影響 

（不妊、不育も含む） 

 (  ) 9) 妊娠が RA に与える影響 

    （病気は悪化するか否かなど） 

 (  ) 10) 児に対するワクチン接種 

 (  ) 11) 妊娠前・妊娠中・産後のリハビリ 

 (  ) 12) 妊娠中・産後の関節保護 

 (  ) 13) その他（          ） 

 

Q19. 妊娠可能なリウマチ患者に対し、施設で取り組んでいることはありますか？〇をつけ

て下さい。（複数回答可）  

(  ) 1) 母子センターや産婦人科との連携 

(  ) 2) 保健センターなど公的機関との連携 

(  ) 3) 妊娠前、妊婦、産後患者などの交流会 

(  ) 4) 個別相談、カウンセリング 

(  ) 5) 妊娠中のリハビリ 

(  ) 6) 産後リハビリ 

(  ) 7) 災害時の受け入れ対策 

(  ) 8) その他（          ） 

(  ) 9) 特になし 

 

Q20. 妊娠可能なリウマチ患者を支援する上で困っていることや知りたいことを自由に記

載してください 
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------------------------- 

【高齢期の関節リウマチ患者について】 

Q21. 高齢期関節リウマチ患者の支援に際し、注意している内容はどれですか。〇をつけ

て下さい。（複数回答可）  

 (  ) 1) フレイル 

 (  ) 2) サルコペニア/ 

    ロコモティブシンドローム 

 (  ) 3) ポリファーマシー（多剤服用）   

 (  ) 4) 認知症合併 

 (  ) 5) 腎障害合併 

 (  ) 6) 呼吸器疾患合併 

 (  ) 7) 心筋梗塞など心疾患合併 

 (  ) 8) 骨粗鬆症・圧迫骨折合併 

 ( ) 9) ステロイド薬、MTX に関連する 

    問題 

 ( ) 10) 感染症リスク 

 ( ) 11) その他（         ） 

 

Q22. 高齢関節リウマチ患者に関する連携はどのようにされていますか？〇をつけて下さ

い。（複数回答可）  

(  ) 1) 他科他施設で情報提供、情報 

交換をしている 

(  ) 2) 担当者会議に参加 

(  ) 3) 地域ケア会議に参加 

(  ) 4) 他疾患の主治医との連携 

(  ) 5) ケアマネージャーとの連携 

(  ) 6) 患者家族との連携 

(  ) 7) 家庭訪問 

(  ) 8) その他（        ） 

(  ) 9) 特にない 

 

Q23. 高齢関節リウマチ患者を支援する上で困っていることや知りたいことを自由に記載

してください 

 

 

 

 

-------------------------------- 

【関節リウマチ患者と悪性腫瘍について】 

Q24. がん予防に対して関節リウマチ患者へ説明することはありますか？〇をつけて下さ

い。（複数回答可）  

 (  ) 1) 説明しない 

 (  ) 2) 禁煙指導 

 (  ) 3) 健康診断の推奨 

 (  ) 4) がん検診の推奨 

 (  ) 5) かかりつけ医の推奨 

 (  ) 6) その他（        ） 
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Q25. 関節リウマチ患者へ以下の事を説明したり、相談を受けたりしますか？〇をつけて下

さい。（複数回答可）  

 (  ) 1) MTX とがん、悪性リンパ腫 

 (  ) 2) 生物学的製剤とがん 

 (  ) 3) JAK 阻害薬とがん 

 (  ) 4) 関節リウマチとがん 

 (  ) 5) 抗がん剤治療中の 

 (  ) 6) がん治療中の関節リウマチ治療 

 (  ) 7) 抗がん剤と抗リウマチ薬の 

    相互作用 

 (  ) 8) その他（          ）

    関節リウマチ増悪 

 

Q26. 悪性腫瘍合併リウマチ患者を支援する上で困っていることや知りたいことを自由に

記載してください 

 

 

 

 

 

 

質問は以上となります。 

ご協力ありがとうございました。 

お手数ですが、ご返信を宜しくお願い致します。 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

関節リウマチ患者の診療実態および問題点を明らかにする研究 

 

  研究分担者 松井利浩  国立病院機構相模原病院臨床研究センターリウマチ性疾患研究部 副部長 

  研究協力者 當間重人  国立病院機構東京病院 院長 

        西野仁樹  東和病院 整形外科 

        金子敦史  国立病院機構名古屋医療センター 整形外科医長 

 

研究要旨 

関節リウマチ(RA)診療は、治療の進歩とともに、疾患活動性の低下、関節破壊の抑制など、全般的には改

善していると考えられる。その一方で、小児期から成人期への移行診療体制、妊娠・出産に対する支援体

制、高齢化が進む中での合併症対策、悪性腫瘍の既往合併患者に対する治療や支援体制など、ライフステ

ージに応じた様々な課題への対処が求められている。本研究の目的は、様々なライフステージにおける本

邦 RA患者の診療実態を知り、問題点を明らかにすることである。構築済みの大規模 RA データベース

「NinJa」のデータを用いて調査した結果は以下のとおりである。①RA 患者の高齢化、発症の高齢化が進

行していた。高齢患者では、MTX、生物学的製剤使用頻度の減少、ステロイド使用頻度の増加を認めた。

また、若年者に比べ、寛解率は低く、加齢と共に骨粗鬆症関連の入院が増加した。②若年 RA患者では、

MTX、生物学的製剤の使用頻度が高く、寛解率も高い。労働力率は一般人口とほぼ同等であった。30歳代

では抗リウマチ薬未使用者の増加、MTX 使用率の低下を認めた。③全悪性腫瘍の標準化罹患率(SIR)は経年

的に”1”で推移、悪性リンパ腫は SIR4 台で推移していた。以上より、今後、患者の高齢化に伴い、加齢

に伴う合併症を有する患者、悪性腫瘍の既往もしくは合併のある患者はさらに増加していくと考えられ

た。各ライフステージにおける詳細な検討は、各分担班にて進めていく。 

 

A.研究目的 

 関節リウマチ(RA)診療は、生物学的製剤をはじめ

とする新たな治療薬の登場により、疾患活動性の低

下、関節破壊の抑制など、全般的には改善、進歩し

ていると考えられる。その一方で、小児期から成人

期への移行診療体制、職場や学校での生活や妊娠・

出産に対する支援体制、高齢化が進む中での合併症

対策、悪性腫瘍の既往合併患者に対する治療や支援

体制など、ライフステージに応じた様々な課題への

対処が求められている。そのためにはまず、本邦に

おける RA患者の診療実態を知り、問題点を明らかに

することが必要であると考えられる。 

 本研究では、我々がすでに構築した全国規模の RA

データベース(National Database of Rheumatic 

Diseases in Japan) 「NinJa」を用い、RA 患者の診

療実態を調査し、問題点を明らかにする。 

 

B.研究方法 

1. NinJa (National Database of Rheumatic 

Diseases in Japan) 

 NinJa は、2002 年度から実施した厚生労働科学研

究「日本における関節リウマチ患者の現状と問題点

を全国的に継続的に明らかにするための共同臨床

研究」(主任研究者：當間重人)で構築した全国規模

の RA データベースである。年に一度の調査を継続

しており、2014 年度以降は毎年 15,000 例以上のデ

ー タ を 収 集 し て い る 。 最 新 の 2018 年 度

(NinJa2018;2018年4月1日～2019年3月31日)は、

全国 29 都道府県(図 1)、国立病院機構病院、公立病

院、大学病院、市中病院、クリニックなど、大小様々

な規模の 49 施設(図 2)から 15,440 例(女性 12,330

例(79.9%)、男性 3,110 例(20.1%))のデータを収集

しており(図 3)、本邦 RA 患者の約 2-3%を網羅して

いると考えられる。 

 

2. NinJa で収集するデータ 

1)患者プロフィール(登録時のみ):生年月、性別、

RA 発症年月、当該施設における初診日、RA 関連の

整形外科的手術歴 

2)毎年収集されるデータ： 

①一年間でのデータ：通院状況(死亡の場合には死

因を記載)、入院の有無とその理由、手術の有無と

その詳細、結核発生の有無、新規悪性疾患発生の有

無とその詳細、帯状疱疹発生の有無とその詳細、妊

娠出産の情報、生物学的製剤/JAK 阻害薬の中止履歴、

人工関節予後 

②任意の評価日におけるデータ：就労状況、ACR コ

アセットに準じた項目(圧痛、腫脹関節数、患者疼
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痛 VAS、患者総合 VAS、医師 VAS、mHAQ、CRP、ESR)、

composite measure (DAS28、DAS28-CRP、SDAI、CDAI)、

Steinbrocker 分類 (stage/class)、薬剤使用状況 

(NSAID、ステロイド、csDMARD、生物学的製剤、JAK

阻害薬) 

 

3)解析データ 

 本研究では、2002 年度から 2018 年度までのデー

タを用いて解析を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は侵襲、介入を伴わない観察研究であり、「人

を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守

する。国立病院機構相模原病院および参加各施設の

倫理委員会にて承認されている 

 

C.研究結果 

1. 患者背景の推移と現状 

 登録された RA 患者の平均年齢は 61.2 歳(女性

60.6 歳、男性 64.2 歳) (NinJa2002)⇒66.5 歳(女性

66.1 歳、男性 68.2 歳)(NinJa2018)へと経年的に上

昇(図 4、5)、75 歳以上の後期高齢者の割合は、10.4%

⇒29.8%へと増加した(図 6)。また、平均発症年齢も

46.6 歳(女性 45.5 歳、男性 52.1 歳)⇒52.6 歳(女性

51.3 歳、男性 57.5 歳)と経年的に上昇し(図 7、8)、

65 歳以上での発症が 9.8⇒23.1%、75 歳以上での発

症が 1.6%⇒6.5%へと増加した(図 9)。以上より、RA

患者の高齢化(高齢 RA 患者の増加)、RA発症年齢の

高齢化(高齢発症者の増加)傾向が認められた。 

 

2. 疾患活動性の推移と現状 

 平均 DAS28-ESR 値は 4.24(NinJa2002)⇒2.90 

(NinJa2018)へと経年的に低下し(図 10)、DAS28-ESR

による寛解(<2.6)達成者は 10.9%⇒43.8%(図 11)と

増加した。しかし、その一方で、中+高疾患活動性(≧

3.2)患者が 35.6%残存していた。 

 NinJa2018 における年齢別の DAS28-ESR 寛解達成

者/中+高活動性患者の割合をみると(図 12)、25-29

歳で 65.5%/24.1%、45-49 歳で 59.1%/23.7%、55-59

歳で 50.8%/29.5%、65-69 歳で 46.7%/32.6%、75-79

歳で 35.3%/43.2%、85-89 歳 26.6%/50.6%、90 歳以

上で 25.7%/51.4%と、加齢と共に疾患活動性は悪化

し、寛解率は低下した。また、罹患年数別の

DAS28-ESR 寛解率(図 13)は、2年未満で 36.2%、2-4

年で 55.7%と最も高く、以後10-14年で 46.4%、20-24

年で 35.2%、30-39 年で 28.3%と、罹患年数が長くな

るにつれて寛解達成は困難であった。 

 

3. Stage/Class/身体機能 

 Sterinbrocker 分類による Stage(骨関節破壊評

価)では、経年的に Stage I の割合が

14.8%(NinJa2002)⇒28.3%(NinJa2018)と増加、

Stage IV は 41.9%⇒25.3%と低下した(図 14)。身体

機能評価では、Class 1 が 25.1%⇒36.0%と増加した

が、Class 3 以上の割合はこの 7～8年間、18.5%前

後で横ばいだった(図 15)。また、mHAQ 寛解(≦0.5)

の割合も経年的に増加したが、この 3年間は 75%前

後で横ばいだった(図 16)。 

 NinJa2018 データを年齢別にみると、高齢になる

につれて Stage は悪化し、60 歳以上では 25%以上が

Stage IV だった(図 17)。また、Class 3 以上は 70

歳以上で 20%を超え、80歳代で 35.8%、90 歳以上で

は 52.2%に達した(図 18)。罹患年数別にみると、

Stage I は罹患 2 年未満で 74.5%、2-4 年で 55.9%、

5-9 年で 41.3%、10-14 年で 21.0%と早期から経年的

に骨関節破壊が進行し、罹患20年以上ではStage IV

が 50%以上を占めた(図 19)。一方、Class は罹患 10

年以降から徐々に悪化し、Class 1 が減少、Class 3、

4 が増加した(図 20)。 

 

4. RA 関連手術、整形外科手術 

 RA 関連手術は 8.1%(RA 関連手術数/登録患者

数)(NinJa2002)⇒3.2%(NinJa2018)へと減少(図 21)、

特に人工関節置換術は 4.8%⇒1.5%と大きく減少し

た(図 21)。RA 関連手術部位として、足趾(20.1%)、

膝(19.9%)、手・手指(15.4%)が多く(図 22)、手・手

指や足趾など小関節手術の比率(小関節手術数/RA

関連手術)は 23.8%⇒42.9%へと経年的に増加した

(図 23)。また、観血的整復固定術(ORIF)、脊椎手術

の増加傾向を認めた(図 24)。手術症例における手術

前年度の状況をみると、以前よりも、状態の良い状

態で手術を受けていた(NinJa2005⇒2017、

DAS28ESR: 4.80⇒3.51、mHAQ 1.05⇒0.75)。RA 関連

手術の初回実施平均年齢は、60.9 歳(NinJa2003)⇒

68.3 歳(NinJa2018)と経年的に上昇した(図 25)。 

 

5. 薬物療法 

①NSAIDs：NSAIDs の使用率は 72.5%(NinJa2002)⇒

29.1%(NinJa2018)へと低下した(図 26)。年齢別にみ

た場合、若年者、高齢者で使用率に大きな差は認め

なかった(図 27)。 

②経口ステロイド薬：ステロイド使用者は 63.0%⇒

34.2%へと低下した(図 28)。年齢別では、55 歳未満

で 25%前後だったが、その後、年齢とともに増加し、

75-79歳で38.5%、85-89歳で51.6%に達した(図29)。

平均使用量(PSL 換算)は経年的に漸減し、5.20mg/

日⇒4.07mg/日となったが(図 28)、約 80%の患者は

PSL5mg/日以下での使用であり、年齢による使用量
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の差は認めなかった(図 30)。また、DAS28-ESR 寛解

者でも 23.5%はステロイドを使用していた(図 31)。 

③抗リウマチ薬(生物学的製剤、JAK 阻害薬を含

む)：抗リウマチ薬を使用していない患者の割合は

経年的に 17.4%⇒6.5%と低下、抗リウマチ薬 2剤併

用者が 11.4%⇒35.2%、3 剤以上併用者が 1.3%⇒9.0%

と多剤併用者が増加した(図 32)。年齢別では、30

歳代(30-34歳で11.3%)と、75歳以上の高齢者(75-79

歳で 7.4%、85-89 歳で 15.6%、90 歳以上で 20.4%)

で、抗リウマチ薬未使用の割合が多かった(図 33)。 

 メトトレキサート(MTX)の使用率は 32.2%⇒60.6%

と経年的に増加(図34)、MTXの平均使用量も5.3mg/w

⇒8.2mg/w と増加したが(図 35、36)、いずれも直近

6年間は横ばいからやや減少傾向であった。MTX の

使用量は 12mg/w 以下が大半で、12mg/w 超は

7.8%(NinJa2013)⇒5.1%(NinJa2018)と低下傾向だ

った。年齢別の MTX 使用率(図 37)は、20 歳未満で

高率(75.0%)、以後漸減し 30-34 歳で 55.3%まで低下

するも、その後増加し 50-54 歳でピーク(75.8%)と

なった。以後、年齢とともに再び低下し、75-79 歳

で 54.1%、85-89 歳で 33.5%、90 歳以上で 22.4%であ

った。年齢別の平均 MTX 使用量は 20-24 歳で

10.2mg/w と最も多く、その後年齢とともに減少し、

65-69 歳で 8.2mg/w、75-79 歳で 7.3mg/w、85-89 歳

で 5.7mg/w であった。 

 生物学的製剤の使用率は 0.3%⇒27.1%と増加した

が、この 5年間は横ばいだった(図 34)。最近の傾向

としては、経年的に非 TNF 阻害薬の割合が

28.8%(NinJa2010)⇒50.2%(NinJa2018)と増加して

いた(図 38)。また、MTX 併用率は TNF 阻害薬で

58.8-82.0%、非 TNF 阻害薬では 22.9-36.7%と大きな

差が認められた(図 39)。年齢別の生物学的製剤の使

用率は、20 歳未満(50.0%)が最も高く、その後は年

齢とともに徐々に低下し、50-54 歳で 31.9%、65-69

歳で 25.4%、75-79 歳で 24.6%、85-89 歳で 20.3％、

90 歳以上で 15.1%であった(図 37)。20 歳代、30歳

代では TNF 阻害薬が約 70%を占めたが、年齢ととも

にその割合は低下し、80歳代では約40%であった(図

40)。 

 バイオシミラーの使用は、インフリキシマブにお

いて、0.7%(NinJa2015)⇒10.8%(NinJa2016)⇒

14.2%(NinJa2017)⇒20.0%(NinJa2018)と経年的に

増加した。 

 また、JAK 阻害薬の使用率は 0.2%(NinJa2013)⇒

2.9%(NinJa2018)と増加傾向にあった(図 34)。 

 

6. 転帰 

①入院：何らかの入院を要した患者の割合は 2011

年以降 15%前後で横ばいだが、入院理由として、RA

自体による入院(原病コントロール、手術)は減少し、

感染症、骨粗鬆症、悪性腫瘍による入院が増加した

(図 41)。入院率を年齢別でみると、55歳未満では

6%前後だが、55 歳以上では加齢とともに増加し、

65-69歳で15.5%、75-79歳で21.0%、85-89歳で25.6%

であった(図 42)。65 歳以上の入院理由をみると、

加齢とともに、感染症、骨粗鬆症による比率が増加

した(図 43)。 

②平均死亡時年齢：70.6 歳(NinJa2002-2004)⇒77.1

歳(NinJa2018)と経年的に改善した(図 44)。 

③死因：NinJa2018 では、感染症(27.4%)>悪性腫瘍

(22.6%)>呼吸器疾患(13.7%)>心血管イベント

(6.8%)の順であり、これまで同様、感染症による死

亡が多かった(図45)。感染症の約80%は肺炎であり、

そのうち 1/3 は誤嚥性肺炎だった。悪性腫瘍による

死亡者は、肺癌>肝胆膵癌>大腸癌>悪性リンパ腫の

順で多かった。呼吸器疾患の半数は間質性肺炎が占

めていた。 

 

7. 悪性腫瘍の発生状況 

 国立がん研究センターによるがん統計データを

基に、標準化罹患率(Standardized Incidence Rate: 

SIR)を算出した。NinJa2018 における RA患者の全悪

性腫瘍 SIR は 1.13 [95%CI; 0.98, 1.28]であり、こ

れまで通り、95%CI の下限は 1を超えることなく、

一般人口と同等の発生率であった(図 46)。しかし、

悪性リンパ腫の SIR は 4.53 [3.01, 6.06]であり、

経年的に SIR は 4 前後で推移していた。(詳細は別

の分担研究で解析) 

 

8. 就労 

 最新の国勢調査が平成 27 年(2015 年)度のため、

NinJa2015 における労働力率(労働力人口/人口)を

算出した。国勢調査と NinJa2015 の労働力率を比較

すると、女性では、35歳未満では両者はほぼ同等で

あったが、35歳以上の全年齢層で、RAの労働力率

は国勢調査の結果を下回った(図 47)。男性では、RA

患者の労働力率は全年齢層で国勢調査の結果を下

回った(図 48)。NinJa2018 では、NinJa2015 と比較

し、女性のほぼ全年齢層において労働力率の向上を

認めた(図 47)。 

 

D.考察 

 大規模 RA データベース「NinJa」を用い、本邦 RA

患者 15,000 例の診療実態を解析した。これらの結果

について考察し、問題点を明らかにする。 

 

①RA患者の高齢化、発症の高齢化が明らかとなった。

この傾向は継続しており、今後さらに高齢化が進行
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すると考えられる。高齢患者の治療実態を見ると、

加齢と共に抗リウマチ薬の非使用者の増加、MTX、生

物学的製剤の使用頻度の減少、ステロイドの使用頻

度の増加が認められる。疾患活動性は若年者に比べ

高く、寛解率も低い。身体機能も低下するが、原病

と加齢の両要素が関係していると考えられる。入院

を要する割合も増加するが、入院理由として、感染

症とともに、骨粗鬆症関連による比率が増加する。

以上より、高齢者は、加齢による腎機能や合併症な

どを背景に、若年者のような積極的な抗リウマチ薬

治療を行えず、ステロイドへの依存度が増加、結果

として、感染症や骨粗鬆症による脆弱性骨折の増加

を来していると考えられる。今後、ステロイドへの

依存を減らすような高齢 RA 患者の治療指針の確立

が望まれるが、併せて、骨粗鬆症対策の強化、転倒

予防のための筋力増強、リハビリテーションの充実、

生活環境の整備などの支援が必要と考えられる。 

②若年 RA患者では、MTX、生物学的製剤の使用頻度

が高く、寛解状態にある患者が多い。労働力率を見

ても一般人口とほぼ同等であり、全般的には良好な

コントロールが成されていると考えられる。30歳代

では抗リウマチ薬未使用者の増加、MTX 使用率の低

下を認めたが、挙児希望、妊娠、出産により、治療

の制限、変更を余儀なくされていることが原因と推

測される。挙児希望、妊娠、出産に伴う RA 治療制限

の実態、疾患活動性への影響、実際の出生率を明ら

かにするために、本研究班の分担研究にてさらに詳

細を検討することとした。 

③悪性腫瘍の発生状況をみると、これまで同様、全

悪性腫瘍の SIR は経年的に”1”、悪性リンパ腫は

SIR4 前後で推移している。今後、患者の高齢化、発

症の高齢化に伴い、悪性腫瘍の既往もしくは合併の

ある RA 患者の絶対数はさらに増加していくと考え

られる。悪性腫瘍の既往/合併のある RA患者に対す

る治療研究や指針が乏しく、実際、これらの患者に

対する治療に苦慮することも少なくない。悪性腫瘍

の既往/合併のある RA 患者の詳細な診療実態を知る

ことが必要と考え、本研究の分担研究にてさらに詳

細を検討することとした。 

④人工関節置換術を中心に RA関連手術の減少傾向

を認める。これは、治療の進歩に伴い、疾患活動性

の低下とともに、関節破壊も抑制された結果と考え

られる。大関節手術が減少する一方で、最近では、

手・手指、足趾などの小関節手術の比率が増加して

いるが、手術前年度の疾患活動性は低下傾向を認め

ることから、RA 手術に対するニーズ自体が変化して

いると考えられる。また、観血的整復固定術(ORIF)、

脊椎手術の増加傾向がみられ、患者の高齢化を反映

している可能性が考えられる。今後は、整容を目的

とした小関節手術に加え、RAによる関節破壊の少な

い高齢者が増加する中での変形性関節症関連手術、

骨粗鬆症を背景とした骨折手術などが増加していく

のではないかと推測される。 

⑤経年的に、疾患活動性の低下、寛解率の上昇を認

める。それを支える RA治療内容をみると、RA 治療

の中心をなす MTX の使用頻度および平均使用量は横

ばいからやや減少に転じている。これは、MTX 非使

用や低用量使用が多い高齢者比率の増加が影響して

いる可能性がある。さらに、EULAR による治療推奨

2019で寛解維持後の治療薬減量が推奨されているこ

とから、寛解維持後の MTX の減量や中止を反映して

いる可能性が考えられる。今後、経年的な解析を行

い、その妥当性に関しても検討していきたい。 

⑥平均死亡時年齢はさらに改善傾向を認めた。引き

続き、死因として感染症が多く、悪性腫瘍がそれに

続いている。今後、患者の高齢化とともに悪性腫瘍

の発生頻度が増加し、RA患者の死因としてもさらに

増加が予想される。RA患者予後のさらなる改善のた

めにも、がん検診を積極的に推奨するなどして、早

期発見に努めることが重要と考えられる。 

 

E.結論 

 本研究において、本邦 RA 患者の経年的な疾患活動

性の低下、関節及び生命予後の改善、RA患者の高齢

化、発症の高齢化が明らかとなった。今後、加齢に

伴う合併症を有する患者や、悪性腫瘍の既往/合併を

有する患者のさらなる増加が予想される。現在、高

齢者、悪性腫瘍の既往/合併者、さらに妊娠可能年齢

女性といった、ライフステージに応じた治療指針の

策定や患者支援の充実が求められているが、本研究

の結果はそれらに対して有用な情報を提供しうると

考えられる。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

1) Matsumoto T, Matsui T, Hirano F, Tohma S, Mori 

M. Disease activity, treatment and long-term 

prognosis of adult juvenile idiopathic arthritis 

patients compared with rheumatoid arthritis 

patients. Mod Rheumatol. 2020 Jan; 30(1): 78-84. 

2) Hashimoto A, Matsui T, Urata Y, Tohma S. 
Reactivation of hepatitis B (HB) in rheumatoid 

arthritis patients who are HB carriers: A 

multicenter, prospective, observational study 
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in Japan. Hepatol Res. 2019 Oct; 49(10): 
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2.学会発表 

1) Nishino T, Hashimoto A, Tohma S, Matsui T. The 

Influence of Gender on Composite Disease 

Activity Indices for Rheumatoid Arthritis. 

ACR/ARP annual meeting, 2019 Nov, Atlanta, USA. 

2) 西野 貴大, 橋本 篤, 松井 利浩. 圧痛・腫脹関

節を認めないが疼痛を訴える患者の特徴. 第 34 回

日本臨床リウマチ学会. 2019.11.30. 名古屋. 

3) 西野 貴大, 橋本 篤, 當間 重人, 松井 利浩. 

The influence of gender on DAS28-CRP, SDAI and 

CDAI. 第 73 回国立病院総合医学会. 2019.11.8. 名

古屋. 

4) 松井 利浩, 杉山 隆夫, 當間 重人. NinJa2017

でみる年齢別挙児希望女性 RA患者の診療実態と出

産の現状. 第4回日本母性内科学会総会・学術集会. 

2019.7.28. 東京. 
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図 1.NinJa 登録都道府県 

 
 

 

図 2.NinJa2018 登録施設 

 
 

 

図 3.NinJa 登録患者数 

 
 

 

図 4.平均年齢(経年変化) 

 
 

 

図 5.年齢分布(経年変化) 

 
 

 

図 6.75 歳以上(後期高齢者)患者の割合(経年変化) 
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図 7.平均発症年齢(経年変化) 

 
 

 

図 8.発症年齢(経年変化) 

 
 

 

図 9. 75 歳以上での発症者割合(経年変化) 

 
 

 

図 10.平均 DAS28 値(経年変化)

 
 

 

図 11.DAS28-ESR ｶﾃｺﾞﾘｰ別患者割合(経年変化) 

 
 

 

図 12.DAS28-ESR ｶﾃｺﾞﾘｰ別患者割合(年齢別) 
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図 13.DAS28-ESR ｶﾃｺﾞﾘｰ別患者割合(罹患年数別) 

 
 

 

図 14.Stage 別患者割合(経年変化) 

 
 

 

図 15.Class 別患者割合(経年変化) 

 
 

 

図 16.mHAQ ｶﾃｺﾞﾘｰ別患者割合(経年変化) 

 
 

 

図 17.Stage 別患者割合(年齢別) 

 
 

 

図 18.Class 別患者割合(年齢別) 
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図 19.Stage 別患者割合(罹患年数別) 

 
 

 

図 20.Class 別患者割合(罹患年数別) 

 
 

 

図 21.手術頻度(手術数/登録患者数)(経年変化) 

 
 

 

図 22.RA 関連手術頻度(経年変化) 

 
 

 

図 23.小関節手術割合(/RA 関連手術)(経年変化) 

 
 

 

図 24.ORIF,脊椎手術割合(経年変化) 
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図 25.初回 RA関連手術時年齢(経年変化) 

 
 

 

図 26.NSAID 使用率(経年変化) 

 
 

 

図 27.NSAID 使用率(年齢別) 

 
 

 

図 28.ｽﾃﾛｲﾄﾞ使用率/平均使用量(経年変化) 

 
 

 

図 29.ｽﾃﾛｲﾄﾞ使用率(年齢別) 

 
 

 

図 30.ｽﾃﾛｲﾄﾞ使用量(年齢別) 
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図 31.ｽﾃﾛｲﾄﾞ使用率(DAS28-ESR ｶﾃｺﾞﾘｰ別) 

 
 

 

図 32.抗ﾘｳﾏﾁ薬(Bio/JAKi 含む)使用率(経年変化) 

 
 

 

図 33.抗ﾘｳﾏﾁ薬(Bio/JAKi 含む)使用率(年齢別) 

 
 

 

図 34.ﾘｳﾏﾁ関連薬使用率(経年変化) 

 
 

 

図 35.MTX 使用量(経年変化) 

 
 

 

図 36.MTX 平均投与量(全体,男女別)(経年変化) 
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図 37.ﾘｳﾏﾁ関連薬使用率(年齢別) 

 
 

 

図 38.Bio/JAKi 使用率(経年変化) 

 
 

 

図 39.Bio 別 MTX 併用率 

 
 

 

図 40.Bio 標的別使用率(年齢別) 

 
 

 

図 41.入院理由(経年変化) 

 
 

 

図 42.入院率(年齢別) 
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図 43.入院理由(年齢別) 

 
 

 

図 44.平均死亡時年齢(経年変化) 

 
 

 

図 45.死因(経年変化) 

 
 

 

図 46.悪性腫瘍,悪性リンパ腫の SIR(経年変化) 

 
 

 

図 47.労働力率(女性, 年齢別) 

 
 

 

図 48.労働力率(男性,年齢別) 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

移行期・成人期にある少・多関節炎若年性特発性関節炎患者と 

若年関節リウマチ患者の診療実態とその相違点に関する研究 

 

 研究分担者 森 雅亮 東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生涯免疫難病学講座 寄附講座教授 

   松井利浩 国立病院機構相模原病院臨床研究センターリウマチ性疾患研究部 副部長 

 研究協力者 謝花幸祐 第一東和会病院小児科 部長 

 

研究要旨 

 少・多関節炎若年性特発性関節炎(JIA)と関節リウマチ(RA)はともに破壊性の慢性滑膜炎を認め、治療も

類似しているが、その異同について詳細は不明である。本研究の目的は、移行期/成人期少・多関節炎 JIA

患者と若年 RA患者の診療実態およびその相違点を明らかにすることである。本邦の JIA レジストリ

「CoNinJa」と RA レジストリ「NinJa」のデータを用い、16-30 歳の移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者

(179 例)と若年 RA患者(152 例)における疾患活動性、治療内容を比較した。その結果、若年 RA患者に比べ、

移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者では疾患活動性が有意に低く、寛解率も高かった。両者の NSAID 使用

率、ステロイド使用率に差はないものの、JIA 患者ではメトトレキサート使用率(45.5% vs 54.5%, p=0.0003)

は有意に低く、生物学的製剤使用率(63.1% vs 25.7%, p<0.0001)は有意に高かった。JIA 患者において、

JIA に未承認の csDMARD 使用者が 14.0%、未承認生物学的製剤の使用者が 21.2%(生物学的製剤使用者中の

33.3%)認められた。若年 RA 患者に比べ、移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者で疾患活動性が低い理由と

して、両者における生物学的製剤の使用率の違い、またその背景にある助成制度の違いが考えられた。ま

た、JIA 患者における未承認の csDMARD、生物学的製剤の使用実態も明らかとなった。これらの結果から、

今後、若年 RA患者に対する助成のあり方や、JIA における RA 治療薬の適応拡大などについての検討が必

要と考えらえた。 

A.研究目的 

 少・多関節炎若年性特発性関節炎(JIA)は関節リ

ウマチ(RA)とは異なる疾患であるが、両者ともに破

壊性の慢性滑膜炎を認め、治療も類似しているため、

成人期になった少・多関節炎 JIA 患者は成人リウマ

チ科で診療されることが多い。しかし、現在両者の

診療状況や、その相違点の詳細は不明である。本研

究の目的は、移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者

と若年 RA 患者の診療実態とその相違点を明らかに

することである。 

 

B.方 法 

 本邦の JIA レジストリである「CoNinJa」

(Children’s version of NinJa)と、RAレジストリ

である「NinJa」(National Database of Rheumatic 

Diseases in Japan)を用いて、16-30 歳の移行期/成

人期少・多関節炎 JIA 患者と若年 RA患者における疾

患活動性、治療内容を比較する。患者の年齢にかか

わらず、CoNinJa は小児科、NinJa は成人科に通院中

の患者が登録されている。現時点で最も CoNinJa の

症例登録数が多い 2016 年度における両レジストリ

のデータを用いて横断的に研究を行う。登録患者数

と参加施設数は CoNinJa で 695 例、15施設、NinJa

で 15341 例、51 施設。 

 

（倫理面への配慮） 

NinJa データベースを用いた研究は国立病院機構

相模原病院倫理委員会にて、CoNinJa データベース

を用いた研究は東京医科歯科大学院倫理委員会に

て承認を受けている。 

 

C.結 果 

1) 患者数 

 16-30 歳までの症例は、CoNinJa で 149 例(小関節

炎 44 例、RF 陽性多関節炎 71 例、RF 陰性多関節炎

34 例)、NinJa で 182 例だった。このうち、CoNinJa

に 16 歳以上発症例が 4 例(全例 16 歳発症)、NinJa

に 16 歳未満発症例が 34例含まれていたため、最終

的には JIA179 例、RA152 例となった(図 1)(NinJa 登

録の JIA に関しては病型不明)。 

 

2) 患者背景および疾患活動性の比較 (表 1) 

 移行期/成人 JIA 患者(以下、JIA 患者)は若年 RA

患者（以下、RA 患者）に比べて男性比率が高く(21.8% 
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vs 11.2%, p=0.012)、年齢は若いが(19 歳[17-22 歳] 

vs 27 歳[24-29 歳])(中央値[25-75 ﾊﾟｰｾﾝﾀｲﾙ], 

p<0.0001)、罹患年数は長かった(9年[6-14 年] vs 4

年[2-7 年], p<0.0001)。JIA 患者は RA 患者に比べ、

疾 患 活 動 性 は 有 意 に 低 く (DAS28ESR: 

1.36[0.77-2.00] vs 2.01[1.46-2.83], p<0.0001)、

Boolean 寛解率も高かった (69.3% vs 44.1%, 

p<0.0001)。 

 

3) 治療内容の比較 (表 2、図 2) 

 JIA患者とRA患者の治療内容を比較すると、NSAID、

ステロイドの定期内服率には有意差を認めなかっ

た。JIA 患者ではメトトレキサート(MTX)使用率

(45.5% vs 54.5%, p=0.0003)、いずれかの csDMARD

の使用率(57.5% vs 79.6%)は有意に低く、生物学的

製剤使用率は有意に高かった(63.1% vs 25.7%, 

p<0.0001)。JIA において MTX 以外の csDMARD および

JAK 阻害薬は未承認であるが、タクロリムス(TAC)10

例(5.6%)、サラゾスルファピリジン(SASP)9 例

(5.0%)、イグラチモド(IGR)4 例(2.2%)、ブシラミン

(BUC)3 例(1.7%)、ミゾリビン(MIZ)1 例(0.6%)、金

チオリンゴ酸ナトリウム 1例(0.6%)、トファシチニ

ブ(TOF)1 例(0.6%)が使用されていた。未承認

csDMARD 使用者は 25 例(14.0%)だった。 

 生物学的製剤使用者において、JIA 患者と RA 患者

では使用されている生物学的製剤に明らかな差異

を認めた。RA 患者ではエタネルセプト(ETN)が半数

を占めたが、JIA 患者ではトシリズマブ(TCZ)が 58

人(51.3%)で半数を占め、以下、アダリムマブ

(ADA)21 人(18.6%)、エタネルセプト(ETN)20 人

(17.7%)が多く使用されていた。JIA では未承認のア

バタセプト(ABT)(現在は点滴のみ承認)、インフリ

キシマブ(IFX)、ゴリムマブ(GLM)、セルトリズマブ

ペゴル(CZP)も使用されており、TCZ 投与患者でも

JIA では未承認の皮下注投与が 22 人(37.9%)に認め

られた。JIA における未承認生物学的製剤使用者は

38 人で、JIA 患者全体の 21.2%、生物学的製剤使用

者中の 33.3%を占めた。生物学的製剤使用時の MTX

併用率は、JIA 患者(48.7%)は RA 患者(66.7%)に比べ

と低い傾向(p=0.0634)を示し、csDMARD もステロイ

ドも使用しない生物学的製剤単独治療の割合は、RA

患者(12.8%)に比べ、JIA 患者(32.7%)で有意に高か

った(p=0.0214)。 

 NinJa内のJIA症例(34例)とRA症例(148例)を比

較すると(表 3)、疾患活動性、NSAID、ステロイド、

MTX、いずれかの csDMARD の使用率に有意差を認め

なったが、JIA 症例では生物学的製剤使用率が高い

傾向を示した(41.2% vs 24.3%, p=0.0564)、 

 また、CoNinJa 内の JIA 症例(145 例)と NinJa 内

の JIA 症例(34 例)を比較すると(表 4)、CoNinJa 内

JIA 症例は、有意に疾患活動性が低かった

(DAS28-ESR: 1.25[0.55-1.60] vs 1.98 [1.47-2.86], 

p<0.0001)。NSAID、ステロイド、MTX、いずれかの

csDMARD の使用率に差はないものの、生物学的製剤

使用率は CoNinJa 内 JIA 症例で有意に高かった

(68.3% vs 41.2%, p=0.0052)。生物学的製剤使用者

における JIA 未承認生物学的製剤使用率をみると、

CoNinJa 内 JIA 症例は 36.4%で、NinJa 内 JIA 症例の

7.1%に比べ有意に高かった(p=0.0334)。 

  

D.考 察 

 本研究では、移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患

者と若年RA患者の診療実態を比較した。そもそも、

両疾患は類似しているとはいえ、同一疾患とは見な

されておらず、承認薬も異なり、共通の疾患活動性

指標も示されていない。さらに、今回、両者の年齢

分布、罹患期間も異なるため、正確な比較は困難で

あるが、移行期医療という観点で考えた場合、同年

代の両疾患患者における異同について知ることは

重要と考え解析を行った。 

 両者の疾患活動性を RA の疾患活動性指標を用い

て比較したところ、若年 RA 患者に比べ、移行期/成

人期少・多関節炎 JIA 患者では疾患活動性は有意に

低く、寛解率も高かった。その理由として、JIA 患

者では生物学的製剤の使用率が有意に高いことが

考えられる。JIA 患者では、小児慢性特定疾病医療

費助成制度により自己負担分の一部が助成される

ため、RA患者に比べ、生物学的製剤を導入しやすい

環境が整っている。さらに、JIA が指定難病となり、

20 歳以降も助成対象となったため、生物学的製剤を

継続しやすい環境が整備された。一方、同じ年代の

若年 RA 患者には、JIA のような公費負担制度がない

ため、経済的な理由から生物学的製剤を導入しづら

い状況があり、結果として、疾患活動性の差が生じ

ている可能性も考えられる。疾患の性質上、若年期

の疾患活動性の制御はその後の長期予後に大きく

影響するため、若年 RA 患者に対する助成について

も検討されるべきではないかと考えられる。 

 関節型 JIA では、RA との類似点も多いため RA 治

療薬が多く承認されているが、csDMARDとしてはMTX

のみ、生物学的製剤も半数程度と限定的である。し

かし、今回の検討で、移行期/成人期の JIA 患者に

おいて、未承認の csDMARD、生物学的製剤が多く使

用されていることが明らかとなった。特に、小児科

で管理されている JIA 患者にその傾向が強く、実臨

床におけるニーズが高いと考えられる。成人科医の

立場からすると、成人科移行後にも JIA としての薬

剤使用の制限が適応されるのかどうか曖昧な点も
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多い。JIA 患者における未承認 RA 治療薬の適応拡大

の可否については十分検討する必要がある。 

 

E.結 論 

 移行期/成人期少・多関節炎 JIA 患者と若年 RA患

者の診療実態とその相違点が明らかとなった。移行

期/成人期少・多関節炎 JIA 患者では、積極的に生

物学的製剤が使用されており、疾患活動性も低いが、

JIA では未承認の RA 治療薬が多く使用されていた。

今後、若年 RA 患者に対する助成や、JIA における

RA 治療薬の適応拡大などについての検討が必要と

考えらえた。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.  論文発表 

＜英文のみ＞ 
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Pediatr Rheumatol.18:26, 2000. 
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the EULAR/ACR idiopathic inflammatory 
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2019. 

9) Yasumura J, Umebayashi H, Mori M. Clinical 
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Japan: first report of the pediatric 

rheumatology association of Japan (PRAJ). 

Pediatr Rheumatol 17: 15-24, 2019. 

10) Hara R, Umebayashi H, Mori M,. Intravenous 

abatacept in Japanese patients with 

polyarticular-course juvenile idiopathic 

arthritis: results from a phase III open-label 

study. Pediatr Rheumatol Online J. 2019 Apr 

30;17(1):17 
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populations. Medicine (Baltimore). 2019 
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Reactivation of hepatitis B (HB) in rheumatoid 
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in Japan. Hepatol Res. 2019 

Oct;49(10):1249-1250. 

 

2.学会発表 
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method for atypical and treatment-refractory 

Kawasaki disease using newly identified 

proteins as biomarkers related to Kawasaki 

disease. 2019 EULAR Meeting. Madrid, Spain. 

2019.6. 

2) Mori M. Plasma exchange therapy for cases 

refractory to IVIG treatment in Kawasaki 

disease in Japan. Applications and 

effectiveness of apheresis therapy for severe 

conditions in children (Sympoium). 12th World 

Congress of International Society for 
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6) 森 雅亮. 小児炎症性疾患の診かた・考え方

～自己炎症性疾患と自己免疫性疾患のクロスト

ーク～（教育講演）. 第 651 回日本小児科学会東
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京都地方会講話会. 東京. 2019.1 

7) 森  雅亮 . 免疫学から切り込んだ感染

症学 . 生物学的製剤と感染症. 第 93 回  日

本感染症学会総会・学術集会 . 名古屋 . 

2019.4 

8) 森  雅亮 . .学会賞講演 . 小児リウマチ

における工ビデンスづくりと、移行期

医療ネットワークの構築を目指して .第

63 回日本リウマチ学会総会・学術集会 . 

京都 . 2019.4. 

9) 森  雅亮 . リウマチ学領域の難病研究の最

新情報. 自己免疫疾患に関する調査研究班の取

り組み(シンポジウム ). 第 63 回日本リウ

マチ学会総会・学術集会 .京都 .2019.4. 

10) 森  雅亮 . 小児リウマチ性疾患における生
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日本リウマチ学会総会・学術集会 . 京
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H.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 

3.その他 

特になし 
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厚生労働科学研究費補助金 (免疫・アレルギー疾患政策研究事業) 

分担研究報告書 

 

「移行期医療支援センター」と連携する、小児リウマチ担当拠点病院 

の設置・併設に資する基礎資料作成 

 

  研究分担者 森 雅亮  東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生涯免疫難病学講座 寄附講座教授 

        宮前多佳子 東京女子医科大学病院膠原病リウマチ痛風センター・小児リウマチ科 講師 

 

 

研究要旨 

移行期班独自の取り組みとして、当初 2019 年度から 3 年間で、小児リウマチを専門的に扱う施設が存在し

ない「小児慢性特定疾病児童成人移行期医療支援モデル事業」施設と連携する分野別拠点病院を設置する

ためにその基礎資料を作成することを成果目標とし、2019 年度は「モデル事業実施機関 11 施設へ小児リ

ウマチ疾患の対応につきアンケートを実施する」ことで研究を開始した。 

しかし、このモデルは試験的な位置づけとして一時的に設置されたものであることが判明したため、アン

ケートの対象を、自治体ごとに設置された「移行期医療を総合的に支援する機能（移行期医療支援センタ

ー）」に切り替えたが、難病診療連携拠点病院に相当する移行期医療支援センターが設置された自治体は、

現段階（2020 年 3月時点）では 3 自治体に過ぎないことが明らかになった。 

以上から、当初の計画を変更し、2020-2021 年度の 2年間で以下の研究活動を行うこととした。 

2020 年度は、移行期医療支援センターを既に設置している 3自治体（千葉県、埼玉県、大阪府）と本年度 

予定している 4自治体（東京都、神奈川県、静岡県、長野県）に、小児リウマチ疾患の対応につきアンケ 

ートを実施し、また先行している他の小児科分科会に対して移行期の取り組みの聞き取り調査を行う。 

2021 年度は、上記アンケート結果をもとに、移行期医療支援センター未設置の自治体向けに、分野別拠点 

病院設置のための基礎資料を作成する。その結果、今後都道府県に設立予定の「移行期医療支援センター」 

に、分野別拠点病院としての小児リウマチ担当施設を設置・併設するための基礎資料を作成することを目 

標にすることとした。 

 

A.研究目的 

「小児慢性特定疾病児童成人移行期医療支援モデ

ル事業」施設に小児リウマチを専門的に扱う施設が

存在しないため、分野別拠点病院設置のための基礎

資料を作成すること。 

 

B.方 法 

当初、年度毎の目標を具体的には以下のように設定

した。 

2019 年度：モデル事業実施機関 11 施設へ小児リ

ウマチ疾患の対応につきアンケート実施 

2020 年度：アンケート結果をもとに、分野別拠点

病院設置の必要性を検討 

2021 年度：必要性に応じ、分野別拠点病院設置の

ための基礎資料を作成 

2019 年度は、「小児慢性特定疾病児童成人移行期医

療支援モデル事業」へアンケートを行うべくモデル

事業の骨子および成果を検討することとした。 

 

C.結 果 

「小児慢性特定疾病児童成人移行期医療支援モデ

ル事業」11 施設へ、小児リウマチ疾患の対応につき

アンケート実施を行う予定で進めていたが、このモ

デルは試験的な位置づけとして一時的に設置され

たものであることが種々の調査で判明した。このた

めアンケートの対象を、自治体ごとに設置された

「移行期医療を総合的に支援する機能（移行期医療

支援センター）」に切り替えたが、難病診療連携拠

点病院に相当する移行期医療支援センターが設置

された自治体は、現段階（2020 年 3 月時点）では 3

自治体に過ぎないことが明らかになった。 

 

D.考 察 

以上から、当初の計画を変更し、2020-2021 年度の

2年間で、以下の研究活動を行うこととした。 

2020 年度：移行期医療支援センターを既に設置して

いる 3自治体（千葉県、埼玉県、大阪府）と本年度

予定している 4自治体（東京都、神奈川県、静岡県、

長野県）に、小児リウマチ疾患の対応につきアンケ

ートを実施し、また先行している他の小児科分科会

に対して移行期の取り組みの聞き取り調査を行う。 
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2021 年度：上記アンケート結果をもとに、移行期医

療支援センター未設置の自治体向けに、分野別拠点

病院設置のための基礎資料を作成する。その結果、

今後都道府県に設立予定の「移行期医療支援センタ

ー」に、分野別拠点病院としての小児リウマチ担当

施設を設置・併設するための基礎資料を作成する。 

 

E.結 論 

各都道府県に設置された難病診療連携拠点病院と

比較して、移行期医療支援センターのシステム作り

は全く整備されていない現状が把握できた。2015～

2016 年度厚生労働科学研究「若年性特発性関節炎を

主とした小児膠原病の診断基準・重症度分類の標準

化とエビデンスに基づいたガイドラインの策定に

関する研究」において全国調査を行った結果に作成

し、日本小児リウマチ学会 HP で公開した「小児リ

ウマチ中核施設」ネットワークを現状に即して改良

し、これから設置・併設する移行期医療支援センタ

ーと有機的に結合させることが肝要だと考えてい

る。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

 1.  論文発表 

＜英文のみ＞ 

1) Shimizu M , Umebayashi H, Mori M. Tocilizumab 

modifies clinical and laboratory features of 

macrophage activation syndrome complicating 

systemic juvenile idiopathic arthritis. 

Pediatr Rheumatol 18:2-8, 2020.  

2) Matsumoto T, Mori M. Disease activity, 

treatment and long-term prognosis of adult 

juvenile idiopathic arthritis patients 

compared with rheumatoid arthritis patients. 

Mod Rheumatol 30: 78-84, 2020. 

3) Tanaka Y, Mori M. 2019 Diagnostic criteria for 

mixed connective tissue disease (MCTD): From 

the Japan research committee of the ministry 

of health, labor, and welfare for systemic 

autoimmune diseases. Mod Rheumatol 2020. 

https://doi.org/10.1080/14397595.2019.17099

44 

4) Kobayashi I, Mori M. Clinical practice 

guidance for juvenile dermatomyositis (JDM) 

2018-Update. Mod Rheumatol 2020. ISSN: 

1439-7595 (Print) 1439-7609 (Online) Journal 

homepage: 

https://www.tandfonline.com/loi/imor20 

5) Yamazaki S, Mori M. Importance of pediatric 

rheumatologists and transitional care for 

juvenile idiopathic arthritis-associated 

uveitis: a retrospective series of 9 cases. 

Pediatr Rheumatol.18:26, 2000. 

https://doi.org/10.1186/s12969-020-0419-1. 

6) Kizawa T, Umebayashi H, Mori M. Clinical 

Guidance for Abatacept of Juvenile Idiopathic 

Arthritis. Mod Rheumatol 2020. 

7) Yamazaki K, Mori M. External validation of the 

EULAR/ACR idiopathic inflammatory myopathies 

classification criteria with Japanese 

paediatric cohort. Rheumatology 2020. 

8) Okamoto N, Umebayashi H, Mori M. Clinical 

practice guidance for juvenile idiopathic 

arthritis (JIA) 2018. Mod Rheumatol 29: 41-59, 

2019. 

9) Yasumura J, Umebayashi H, Mori M. Clinical 

features and characteristics of uveitis 

associated with juvenile idiopathic 

arthritis in Japan: first report of the 

pediatric rheumatology association of Japan 

(PRAJ). Pediatr Rheumatol 17: 15-24, 2019. 

10) Hara R, Umebayashi H, Mori M,. Intravenous 

abatacept in Japanese patients with 

polyarticular-course juvenile idiopathic 

arthritis: results from a phase III 

open-label study. Pediatr Rheumatol Online J. 

2019 Apr 30;17(1):17 

11) Miyamae T. Diagnostic Rate of 

Autoinflammatory Diseases Evaluated by Fever 

Patterns in Pediatric- and Adult-Onset 

Patients. J Clin Rheumatol. 26:60-62, 2020.  

12) Tani Y, Miyamae T. The evaluation of gene 

polymorphisms associated with 

autoinflammatory syndrome in patients with 

palindromic rheumatism complicated by 

intermittent hydrarthrosis. Clin Rheumatol. 

39:841-845, 2020. 

13) Miyamae T .Updated version of Japanese 

Childhood Health Assessment Questionnaire 

(CHAQ). Mod Rheumatol. 2019 Sep 19:1-5. 

14) Tsuda S, Miyamae T. Ministry of Health Labour 

and Welfare Working Group for “Guideline 

for The Treatment of Rheumatoid Arthritis or 

Inflammatory Bowel Disease Bearing Women in 

Child-bearing Age”. Pre-conception 

status, obstetric outcome and use of 

https://doi.org/10.1080/14397595.2019.1709944
https://doi.org/10.1080/14397595.2019.1709944
https://www.tandfonline.com/loi/imor20
https://doi.org/10.1186/s12969-020-0419-1
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medications during pregnancy of systemic 

lupus erythematosus (SLE), rheumatoid 

arthritis (RA) and inflammatory bowel 

disease (IBD) in Japan: Multi-center 

retrospective descriptive study. Mod 

Rheumatol. 2019 Sep 24:1-10. 

 

 2.  学会発表 

1) Mori M. Development of a novel diagnostic 

method for atypical and treatment-refractory 

Kawasaki disease using newly identified 

proteins as biomarkers related to Kawasaki 

disease. 2019 EULAR Meeting. Madrid, Spain. 

2019.6. 

2) Mori M. Plasma exchange therapy for cases 

refractory to IVIG treatment in Kawasaki 

disease in Japan. Applications and 

effectiveness of apheresis therapy for severe 

conditions in children (Sympoium). 12th World 

Congress of International Society for 

Apheresis. Kyoto, Japan. 2019.10 
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hydrathrosis. 10th Congress of International 

Society of Systemic Auto-Inflammatory 

Diseases. Genova, Italy. 2019.3.  

4) Miyamae T, Umebayashi H, Mori M. Clinical 

practice guidance for the transitional care of 

young people with juvenile-onset rheumatic 

disorders in Japan. Annual European Congress 

of Rheumatology. Madrid, Spain. 2019.6.  
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the Childhood Health Assessment Questionnaire 

(CHAQ) with CHAQ. Annual European Congress of 

Rheumatology. Madrid, Spain. 2019.6.  

6) 森 雅亮. 小児炎症性疾患の診かた・考え方

～自己炎症性疾患と自己免疫性疾患のクロスト

ーク～（教育講演）. 第 651 回日本小児科学会東

京都地方会講話会. 東京. 2019.1 

7) 森  雅亮 . 免疫学から切り込んだ感染

症学 . 生物学的製剤と感染症. 第 93 回  日

本感染症学会総会・学術集会 . 名古屋 . 

2019.4 

8) 森  雅亮 . .学会賞講演 . 小児リウマチ

における工ビデンスづくりと、移行期

医療ネットワークの構築を目指して .第

63 回日本リウマチ学会総会・学術集会 . 

京都 . 2019.4. 

9) 森  雅亮 . リウマチ学領域の難病研究の最

新情報. 自己免疫疾患に関する調査研究班の取

り組み(シンポジウム ). 第 63 回日本リウ

マチ学会総会・学術集会 .京都 .2019.4. 

10) 森  雅亮 . 小児リウマチ性疾患における生

物学的製剤使用の実際（教育講演）. 第 63 回

日本リウマチ学会総会・学術集会 . 京

都 . 2019.4. 

11) 宮前多佳子. みんなで学ぼう血管炎の最新医

療. 小児の血管炎（川崎病、高安動脈炎）の最

新医療. 第70回ドクターサーチみやぎ健康セミ

ナー市民公開講座.仙台. 2020. 2.  

12) 宮前多佳子. 小児リウマチ性疾患の特性と治

療の最前線. 第63回日本リウマチ学会学術集会

市民公開講座.仙台. 2019.5.  

13) 宮前 多佳子. 若年性特発性関節炎における身

体機能評価指数 日本語版CHAQの国際適応を目

指した改訂. 第 29 回日本小児リウマチ学会総

会・学術集会.札幌. 2019.10. 

14) 宮前 多佳子. 移行支援の日常実践に向けて 

Overview 小児リウマチ性疾患・自己炎症疾患

の移行支援の現況と課題. 第29回日本小児リウ

マチ学会総会・学術集会. 札幌. 2019. 10. 

15) 宮前 多佳子. 小児科医が接する皮膚血管炎 

小児血管炎症候群を中心に. 第 118 回日本皮膚

科学会総会.名古屋. 2019. 6.  

16) 宮前 多佳子. 小児関節痛・関節炎のみかた. 

第 112 回日本小児科学会学術集会. 金沢. 2019. 

4.  

 

H.知的財産権の出願・登録状況（予定を含む） 

1. 特許取得 

該当なし 

2. 実用新案登録 

該当なし 

3. その他 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

妊娠可能年齢にある関節リウマチ患者の診療実態および問題点に関する研究 

 

分担研究者 村島温子 国立研究開発法人国立成育医療研究センター周産期・母性診療センター 

主任副周産期・母性診療センター長 

矢嶋宣幸 昭和大学医学部 講師 

  房間美恵 大阪行岡医療大学医療学部 特任准教授 

 

研究要旨 

 関節リウマチ患者は若年から中年に発症するため妊娠、出産、子育てなどの重要なライフステージに影

響する。そのため、関節リウマチ患者に対するプレコンセプションケアは重要であるものの、いまだその

認識は不十分である。今回の研究では、関節リウマチ患者の妊娠関連の現状把握、患者およびメディカル

スタッフのニーズおよび問題点の抽出を行うことを目的とする。NinJa2018 データベースを用いて検討し

た結果、妊娠人数、挙児希望者割合、挙児希望者に対する治療が明らかとなった。40 代での挙児希望者が

8%をおりプレコンセプションケアの対象者を広く意識する必要性がある。また、挙児希望者に対するメト

トレキサート使用が 1/4 を占めていた。挙児希望時期が未定の患者も含まれている点を考慮する必要はあ

るが、患者医師間での妊娠希望に関するコミュニケーションを十分に図り、計画的な妊娠を心がける必要

があると考えられた。今後さらに関節リウマチ患者の妊娠に関する検討を行い、プレコンセプションケア

教育戦略の構築を目指す。 

A.研究目的 

 関節リウマチ（RA）患者は若年から中年に発症す

る場合が多く、妊娠出産というライフステージに焦

点を当てた治療やケアが必要である。各種学会から

診療ガイドラインが出版されているものの、現時点

では RA 患者が十分な支援を受けているとはいいが

たい。このサポート体制確立のためには、まず、RA

患者の妊娠の現状、妊娠前後の疾患コントロールな

どの基礎情報の理解が必要である。そのため、今回

の研究では、RA 患者の妊娠関連の現状把握、患者お

よびメディカルスタッフのニーズおよび問題点の

抽出を行うことを目的とする。 

 

B.方 法 

 妊娠出産期班では妊娠可能 RA 患者、妊娠中 RA患

者に対する治療の現状把握、妊娠による母体に対す

る影響を明らかにするため以下の計画を予定した。 

 2019 年度：NinJa データを利用し、RA 患者の 

妊娠に関する情報、妊娠可能年齢患者に対する 

治療などの基礎情報の把握 

 2020 年度：若年 RA 患者をケアするメディカルス

タッフにアンケートによるニーズ調査、妊娠 RA

患者に対するケアに関するガイドラインプラク

ティスギャップ調査、RA妊娠関連データベース

構築開始 

 

 2021 年度：上記のデータベースを用いた妊娠によ

る妊孕性・疾患活動性への影響の解析 

 

2019 年度は RA 患者を対象として多施設コホート

であるNational Database of Rheumatic Diseases in 

Japan (NinJa) データベース 2018 年版を使用し、

妊娠者数、挙児希望患者、治療の現状、について記

述研究を行った。出生数は 2018 年度の人口動態統

計を用いて算出した期待出生数と比較した。 

また、NinJa データベースにて検討が困難である

RA 患者の妊孕性、生殖補助医療実施率、妊娠達成率、

妊娠転機、疾患活動性などの検討のために新規 RA

コホート構築の準備を行った。 
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（倫理面への配慮） 

NinJa データベースを用いた研究は国立病院機構

相模原病院倫理委員会にて承認を受けている。また、

新規 RA コホート構築に関しては国立研究開発法人

国立成育医療研究センターの倫理委員会にて承認

を受けた。 

 

C.結 果 

 NinJa2018 への登録は 15440 人であった。50歳未

満女性 1533 人（9.9%）のうち妊娠関連の質問項目

への回答者は 902 人(58.8%)であった。1年間での出

産者 15 人、流産 2 人、任意の調査日において、妊

娠中 16 人、授乳中 9 人であった。出産時の年齢は、

30歳未満 0人(/69 人)、30-34 歳 7人(/92 人)、35-39

歳 4 人(/144 人）、40-44 歳 3 人(/261 人)、45-49 歳

1 人(/336 人)であった。出生数は、2018 年度の人口

動 態 統 計 よ り 算 出 し た 期 待 出 生 数 の

73.1%[95%CI:36.1-110.0]であった。また、挙児希

望の質問への回答者 743 人(48.5%)のうち、「挙児希

望あり」は 12.8%（95/743 人）であった。年齢別で

は、30 歳未満 15.1%（8/53 人）、30-34 歳 31.0%（22/71

人）、35-39 歳 24.1%（ 27/112 人）、40-44 歳

14.0%(30/185 人)、45-49 歳 2.7%(8/284 人)であっ

た。挙児希望あり(なし)患者に対する治療は、ステ

ロイド使用 32.6% (25.5%, p=0.143)、抗リウマチ剤

使用 86.3％ (95.7%, p<0.001)であり、メトトレキ

サート（MTX）は 24.2％ (73.3%, p<0.001)、生物学

的製剤は 45.3% (34.0%, p<0.05)が使用されていた。

挙児希望あり患者の疾患活動性(CDAI)(中央値[4 分

位]は 5.1[1.7,10.2]で、希望なし患者の 3.7 

[1.4,7.8]に比べ有意に高かった(p<0.05)。 

 新規 RA コホート構築は、倫理申請を成育医療研

究センターにて申請し承認を得た。収集項目の固定、

EDC システム構築を現在行っている。 

  

D.考 察 

 NinJa2018では1年間で出産を経験したRA患者は

15 人であった。NinJa2016 では 14人、NinJa2017 で

は 20 人と、15000 人規模での RA コホートであって

も 10-20 人の出産人数であった。また、期待出生数

あたりの実出生数はNinJa2016で55.6%[26.5-84.7]、

NinJa2017 で 99.2%[56.1-143.7]、NinJa2018 で

73.1%[36.1-111.0]とばらつきが大きかった。以上

より、RA 患者を対象とした妊娠関連の検討にはさら

に大きなコホートや NDB などのビックデータ利用、

妊娠関連コホート構築での解析が必要であると思

われた。 

 年齢別の挙児希望者の検討では 30 歳未満 15.1%、

30-34 歳 31.0%、35-39 歳 24.1%、40-44 歳 14.0%、

45-49 歳 2.7%であった。40 歳代であっても希望者が

8%弱おり、プレコンセプションケアが必要な対象年

齢を広く意識しなければならないことが明らかと

なった。 

 挙児希望者では、希望なし患者に比べ、疾患活動

性が高かった。疾患活動性は妊孕性にも影響を及ぼ

しうることから、挙児希望者に対する RA 治療指針

の確立が期待される。今回、挙児希望者に対する MTX

使用者が 24%も存在した。“すぐにではないが今後挙

児を希望している”という患者も含まれている点を

考慮する必要はあるが、MTX は妊娠時に禁忌である

ことは広く認識されていることを考慮すると、患者

医師間での妊娠希望に関するコミュニケーション

を十分に図り、計画的な妊娠を心がける必要がある

と考えられた。 

 今回の解析を通し、RA患者の妊娠に関する一部の

基礎情報が把握できた。さらなる基礎情報の蓄積と

ともに、プレコンセプションケアに関し積極的なコ

ミュニケーションを図る必要性が示唆された。 

 

E.結 論 

妊娠数、挙児希望割合、挙児希望者に対する治療

内容が明らかとなった。今後、NinJa データコホー

トの新たな視点での解析や構築中 RA コホートデー

タからさらなる検討を重ね、問題点を抽出しメディ

カルスタッフを対象とした RA 患者指導ガイドの作

成を行いたい。 

 
F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

特になし 

2.学会発表 

特になし 

 

H.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 

3.その他 

特になし 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

中年期から後期高齢期のライフステージに応じた関節リウマチ患者支援に関する研究 

 

 研究分担者 杉原毅彦 東京医科歯科大学大学院医歯学総合研究科生涯免疫難病学講座 寄附講座准教授 

    橋本  求 京都大学医学部附属病院リウマチセンター 特定助教 

  

研究要旨 

関節リウマチ(RA)は免疫異常を背景に、関節滑膜組織の増殖による関節破壊をもたらす疾患であり、患者の

quality of life (QOL)に多大な影響を与える。近年、メトトレキサート(MTX)と分子標的薬を中心とした治

療戦略が確立し、発症年齢の高齢化、RA の治療成績向上と生命予後の改善に伴い、RA 患者が高齢化してい

る。そこで、前期から後期高齢期で発症した関節リウマチの寛解達成あるいは低疾患活動性を達成するため

の治療戦略、中年期以降に発症した患者の長期的な予後と、健康寿命延長を可能とする治療戦略を検討する

必要がある。そこで我々は既存のコホートと新たに開始する前向きコホート研究により、中年期から前期高

齢期、後期高齢期への移行期における治療の現状を明らかにし、高齢期の RA 治療戦略の確立を目指す。 

 

A.研究目的 

1．既存コホートのNational Database of Rheumatic 

Diseases in Japan (NinJa) データベースを使用し

て、中年期、前期高齢期、後期高齢期患者の、MTX

で代表される経口抗リウマチ薬(csDMARDs)、副腎皮

質ステロイド(GCs)、分子標的薬の治療の現状と身

体機能低下に関連する因子の差異を検討する。 

2．既存の前向き高齢RAコホート(CRANEコホート)を

使用して、高齢早期関節リウマチに対する寛解ある

いは低疾患活動性を目標とした治療の現状と問題

点を明らかにする。 

3．csDMARDs、分子標的薬、GCsで低疾患活動性を維

持している患者において、中年期から前期高齢期、

後期高齢期にかけての患者の合併症と身体機能、生

活機能、認知機能をアンケート調査で明らかにし、

ダメージの蓄積とフレイルの進行に関連する因子

を明らかにする。 

 

B.研究方法 

1. NinJaデータベースを使用した解析  

2017年度の固定した約15000人の臨床データを使用

して、55-64歳、65-74歳（前期高齢者）、75-84歳

（後期高齢者）の疾患活動性、身体機能、治療内容

に関するデータを解析する。 

2. CRANEコホートを使用したデータ解析 

2008年から2015年に治療が開始された高齢発症

RA200名の3年間の治療成績に関する臨床データを

使用して、早期高齢RAに対する標準治療(低疾患活

動性を目標とした治療)の有効性と安全性を評価す

る。 

3. 新たな多施設前向きコホート（東京医科歯科大

学、東京医科歯科大学関連病院、京都大学、国立病

院機構相模原病院）を2019年度立ち上げて2020年か

ら患者登録を開始、2021年にベースラインデータと

1年後のデータの解析を行う。対象は50歳以上で治

療により低疾患活動性あるいは寛解を達成してい

る患者に対して、医師診察による疾患活動性評価に

加えて、投薬内容関する調査と、患者アンケート調

査で合併症、身体機能、生活機能、認知機能に関す

る調査を行う。 

 

（倫理面への配慮） 

既存のコホート研究(NinJa, CRANE)については倫理

申請を終えている。2019 年から開始している多施設

共同研究においても、すでに東京医科歯科大学とそ

の関連病院、国立病院機構相模原病院の倫理委員会

の承認を得ている。 

 

C.研究結果 

1. NinJaデータベースを使用した解析  

NinJaデータベースに登録された15185人中、SDAIで

低疾患活動性(LDA)を達成した患者が8760例、寛解

が4159例。低疾患活動性あるいは寛解を達成した患

者の中で、stage I 2718例, stage II 2314例, stage 

III/IV 3408例が同定された。関節破壊進行のない

Stage Iの55-64歳、前期高齢者、後期高齢者の治療

内容を比較すると高齢集団ほどGCsの使用頻度が高

く、後期高齢者のGCs使用群は疾患活動性が改善し

ていても身体機能が低下していた。今後身体機能低

下に関連する因子を検討する。 

2. CRANEコホートを使用したデータ解析 

MTXと分子標的薬を中心とした低疾患活動性を目標

とした治療で1年後に疾患活動性と身体機能が改善

すること、低疾患活動性を達成しないと関節破壊が
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進行することを報告している。3年間の治療成績に

ついて2018年度の米国リウマチ学会で報告し、3年

後も身体機能が継続して改善する一方で、感染症、

心血管イベント、骨折などの合併症の発現が身体機

能に影響することを示した。現在、有害事象に関連

する因子の検討、後期高齢者と前期高齢者の治療成

績の比較、MTXの治療成績について解析をすすめて

いる。 

3. 患者アンケート調査で合併症、身体機能、生活

機能、認知機能に関する調査に関して、東京医科歯

科大学と国立病院機構相模原病院で患者登録を開

始した。今後他の共同研究施設でも患者登録を開始

する。 

 

D.考察  

本研究では計画1で疾患活動性がコントロールされ

ているRAの身体機能低下に関連する因子を検討す

ることで、MTX、分子標的薬、GCｓ使用と身体機能

の関連が、中年期から前期高齢期、後期高齢期へと

変化していくのかを明らかにできると考えられる。

そのことで、年齢に応じた治療内容の変更について

の提言が可能になることが期待される。計画2では、

早期の高疾患活動性高齢RAに対してMTXと分子標的

薬を中心とした治療を安全に行うための提言が可

能になると考えられる。研究計画3では、MTX, 分子

標的薬, GCsで低疾患活動性あるいは寛解を維持し

ている患者の合併症と認知、生活、身体機能の悪化、

ダメージの蓄積と健康寿命の実態が明らかとなる。

このことで、RAの疾患活動性をコントロールに加え

て、達成すべき治療目標が明らかになると期待され

る。 

 

E.結論 

我々の研究により、医学的、科学的根拠をもとに、

中年期から前期高齢期、後期高齢期の患者の治療戦

略と健康寿命を延長するための治療戦略を確立でき

ることが期待される。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

特になし 

2.学会発表 

特になし 

 

H.知的財産権の出願・登録状況 （予定を含む） 

1. 特許取得 

特になし 

2. 実用新案登録 

特になし 

3. その他 

特になし 
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厚生労働科学研究費補助金（免疫・アレルギー疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

腫瘍既往関節リウマチ患者の治療実態に関する研究 

 

 研究分担者 川畑仁人  聖マリアンナ医科大学医学部 教授 

       浦田幸朋  つがる西北五広域連合つがる総合病院リウマチ科 科長 

 

研究要旨 

治療薬や治療法の進歩は、関節リウマチ患者における疾患活動性低下、関節破壊抑制、身体機能改善をもた

らしてきた。一方で、関節リウマチ患者の高齢化、高齢発症化が進み、疾患活動性の改善は近年やや停滞傾

向にある。この背景の一つとして、腫瘍の既往がある関節リウマチ患者の治療に関する研究や手引きに乏し

いことが挙げられる。腫瘍は加齢に伴い罹患率が上昇するうえ、関節リウマチではリンパ増殖性疾患が原病

および第一選択薬であるメトトレキサートに関連して生じること、腫瘍既往者に対する免疫抑制治療の影響

が不明なことから、腫瘍既往歴のある関節リウマチの治療は従来の治療とは別に考えなければならない。こ

の治療実態を明らかにすることは今後の課題抽出のためにも重要であると考え、2019 年度は関節リウマチ

患者データベース NinJa を用いて 2018 年度新規腫瘍発生患者の治療や活動性につき、非発生患者と比較し

傾向スコアマッチング法により検討した。その結果、新規腫瘍発生患者は疾患活動性がやや高い傾向であり、

ステロイド使用量が多く、メトトレキサート使用量は減っているという実態が明らかになった。このことは、

腫瘍既往歴のある患者では通常治療とは異なりより効果的な治療を必要としていることを支持している。今

後更に解析年度を広げ腫瘍既往歴のある患者の治療実態と疾患コントロールの状況および関係につき明ら

かにする必要があると考える。 

 

A.研究目的 

メトトレキサートや生物学的製剤、JAK 阻害薬など

の治療薬や、国内外のガイドラインや T2T（treat to 

target）と呼ばれる治療法の進歩は、関節リウマチ

患者における疾患活動性低下のみならず、関節破壊

抑制や身体機能改善をもたらしてきた。一方で、関

節リウマチ患者の高齢化、高齢発症化が進み、疾患

活動性の改善は近年やや停滞傾向にある。この背景

の一つとして、腫瘍の既往がある関節リウマチ患者

に対する治療研究やガイドラインが乏しいことが挙

げられる。腫瘍は加齢に伴いその罹患率が上昇する

うえ、関節リウマチではリンパ増殖性疾患が原病お

よび第一選択薬であるメトトレキサートに関連して

生じること、腫瘍既往者に対する免疫抑制治療の影

響が不明なことから、腫瘍既往歴のある関節リウマ

チの治療は従来の治療とは別に考えなければならな

い。そこで 2019 年度の研究では、腫瘍既往者の治療

実態を明らかにすることを目的とする。本研究は今

後更に高齢化していく関節リウマチ患者の治療成績

を改善するために必要な課題の抽出にとってもの重

要と考える。 

 

B.研究方法 
（1）データ抽出 
関節リウマチ患者データベースであるNinJaを用い

て、腫瘍発生状況および腫瘍発生患者の治療実態を

検討する。腫瘍発生状況については、腫瘍別の腫瘍

標準化罹患率（SIR）を算出する。SIR については

2012 年度から 2018 年度までのデータを用いる。新

規腫瘍発生患者の解析には 2018 年度のデータを用

いる。 

 

（2）腫瘍別 SIR 

基準となる予想腫瘍罹患数算出のためのデータは、

2012 年から 2015 年までは国立がん研究センターが

ん対策情報センターの対応年のデータを用いる。

2016 年から 2018 年までは、2016 年以降のデータが

公表されていないため、2015 年のデータを用いた。 

SIR の算出は、実際の新規腫瘍発生患者の総和を各

対応年度の予想される患者数の総和で割ることで

得られる。 

 

（3）新規腫瘍発生患者の治療実態 

2018 年度新規腫瘍発生患者のデータを、非発生患者

と比較した。年齢および喫煙、性別、発症年齢、罹

患年数、BMI は腫瘍発生者、非発生者の治療や疾患

活動性などに影響を及ぼす可能性があることから、

これらの要素に関して傾向スコアマッチング法を

適 用 し た 解 析 も 行 っ た 。 2 群 の 比 較 に は

Mann-Whitney の U検定を用いた。 

 

（倫理面への配慮） 
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本研究は「人を対象とする医学系研究に関する倫理

指針」に則り、聖マリアンナ医科大学倫理審査委員

会の承認を経て行われた。 

 

C.研究結果 

(1) 腫瘍別 SIR 

2012 年から 2018 年までの NinJa データをもとに腫

瘍別の SIR を算出した（図 1）。 

 

図 1：腫瘍別 SIR（2012 年～2018 年データより算出） 

 
 

悪性リンパ腫の SIR は 4.29 と高く、肺癌も 1.20 と

高い傾向にあった。 

 

（2）新規腫瘍発生患者の特徴 

2018年度新規腫瘍発生患者と非発生患者の臨床像を

図 2に提示する。 

 

図 2：新規腫瘍発生患者の臨床的特徴 

 
 

腫瘍発生群は非発生群に比し、男性の割合がやや高

く、年齢および発症年齢、疾患活動性も高かった。

ステロイド使用量は多い一方で、メトトレキサート

使用量は少なかった。生物学的製剤使用者の割合も

低い傾向にあった。 

 

（3）傾向スコアマッチング法を用いた解析 

2018 年度新規腫瘍発生群と非発生群の臨床像を、年

齢および喫煙、性別、発症年齢、罹患年数、BMI に

ついてマッチングさせ比較を行った（図 3）。 

 

図 3：傾向スコアマッチング法による新規腫瘍発生

患者の臨床的特徴の解析 

 
 

傾向スコアマッチング法による検討では、腫瘍発生

群と非発生群の間に疾患活動性に有意な差を認めな

かったが、発生群ではステロイド使用量が多い一方

でメトトレキサート量は少なかった。 

 

D.考察 

本研究は、関節リウマチ患者における悪性リンパ腫

の発生が SIR 4.29 と多く、これまでの報告と同様の

傾向が近年でも認められていることを明らかにした。

肺癌もやや多い傾向を認めている。あらためてこれ

らの腫瘍には充分な注意が必要であることを示して

いる。 

新規腫瘍発生患者は非発生患者に比し、ステロイド

使用量が多い一方でメトトレキサート量は少なかっ

たことから、腫瘍発生患者では標準的な治療が行え

ていないことが明らかとなった。従来の治療推奨と

異なる治療の手引きが今後必要であることを支持す

る結果と考える。 

本研究は以下の点で限界および改善点があると考え

る。 

SIR については、基準として用いる予想罹患患者数

に用いるデータが 2015 年度までのデータであり、

2016 年度以降のデータを使用できていない点は、結

果にある程度の影響を与えている可能性がある。 
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新規腫瘍発生患者の治療実態については、2018 年度

新規腫瘍発生患者データに含まれている疾患活動性

や治療薬のデータを用いたが、データ入力時の疾患

活動性ではなく 2018 年度ではあるものの腫瘍発生

前のデータが記載されている可能性も否定できない。

これについては、2018 年度新規腫瘍発生患者の 2019

年度データにある疾患活動性や治療薬を解析対象と

することが対策として考えられる。対象群の設定も

2018年度に新規腫瘍発生を認めていないものとした

が、2017 年から数年内に腫瘍があった患者ではそれ

による影響が生じている可能性がある。2018 年度よ

り 5年程度遡り腫瘍の新規発生があった患者データ

は削除することでより正確にデータを出すことを考

えている。また、ステロイドやメトトレキサートに

関しては平均値を用いて検討したが、使用頻度、使

用者における使用量なども検討項目として入れたい。 

今後、これらの改善点を導入したうえで 2018 年度だ

けではなく経年的に治療内容、治療成績の変化を明

らかにすることにより、近年のリウマチ治療の進歩

が腫瘍既往例の患者にも反映されているのか否かが

明らかとなる。このような解析を通して、腫瘍既往

歴のある関節リウマチ患者の治療に関する課題を抽

出に役立つと考える。 

 

E.結論 

関節リウマチ患者の腫瘍別 SIR の検討から、悪性リ

ンパ腫が 4.29 と高く、肺癌も 1.20 と高い傾向にあ

ることが明らかとなった。 

新規腫瘍発生群は非発生群に比し、男性の割合がや

や高く、年齢および発症年齢、疾患活動性も高かっ

た。ステロイド使用量は多い一方で、メトトレキサ

ート使用量は少なかった。生物学的製剤使用者の割

合も低い傾向にあった。傾向スコアマッチング法に

よる解析でも治療に関して同様の結果であった。 

 

F.健康危険情報 

特になし 

 

G.研究発表 

1.論文発表 

特になし 

2.学会発表 

特になし 
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