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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業) 
令和 4年度 総括研究報告書 

 
 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 
                     

研究代表者 ： 秋田定伯（医療法人城内会 理事長・病院長） 
 
 

研究要旨：「血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライン」“第二次改訂”診療ガイ

ドライン完成し、研究班ホームページに公開し、download1可能としている。https://issvaa.jp/ 
症例登録（レジストリ＝RADDAR-J）を初回、1年目、2年目、3年目までの経過を追跡し、総数 1,000名 
登録行っており、順調に推移している。診療報酬記録からの疫学推定では、血管腫関連患者数は 
2018~2020において単年では 18~20万人（人口の約 0.14~0.18%）であり、指定難病の要件（人口の 0.1% 
程度以下）の患者数と同程度にあたることが示された。クリッペル・トレノネー・ウェーバー症候群に 
ついて、弾性着衣臨床研究を患者の採寸した弾性ストッキング長期間（6ヶ月）観察研究している。肝血 
管腫など厚労科研他班、実用化研究であるＡＭＥＤ研究、日本血管腫血管奇形学会、横断的専門学会と連 
携強化し、活動報告を行っており、リンパ管腫症について新規診断基準作成及びレジストリ活用を具体化 
している。本研究領域での用語の改訂をおこなっている。全国からのコンサルテーションや小児慢性特定 
疾病に係る疾患概要および診断の手引きの更新や難病情報センターのホームページの更新作業を鋭意 
行っておりガイドラインと共に普及・啓発している。 

 

 
Ａ．研究目的 
 「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガ

イドライン 2017」の改訂版の策定を行う。患者

数の把握が困難な希少疾患である難治性血管

腫・血管奇形のうち、末梢性動静脈奇形、クリ

ッペル・トレノネー症候群、クリッペル・トレ

ノーネイ・ウェーバ症候群・リンパ管腫・リン

パ管腫症関連疾患の患者数について、診療報酬

記録（以下レセプト）データ解析によって、

2018-2020年における患者数推計を行うことを目

的とする。新しい「リンパ管腫症の診断基準お

よび重症度分類」を作成することが目的とし

た。リンパ管奇形は、脈管異常の国際分類であ

る International Society for the Study of 

Vascular Anomalies(ISSVA)分類において、

Lymphatic malformations（LMs）とされてい

る。いわゆるリンパ管腫（リンパ管奇形）、リン

パ管腫症、ゴーハム病、リンパ管拡張症である

が、これらの臨床症状はオーバーラップしてお

り、鑑別が困難な場合が多い。その中でも、リ

ンパ管腫症は Lymphatic malformations（LMs）

に分類されている。最近、リンパ管腫症と診断

されていた症例の中でも、血胸、凝固異常を起

こし、組織に紡錘型細胞の集簇を伴う予後不良

な疾患群があることが判明し、Kaposiform 

lymphangiomatosis(KLA)として分類されてい

る。Generalized lymphatic anomaly（GLA）と

の鑑別が問題となり、この点について注目し、

症例の画像検査、病理学的特徴を参考に、各疾

患群に分類した後に、バイオマーカーについて

も検討する。こうして、疾患の特徴と病態を理

解し、正確に鑑別することは的確な治療に結び

付けることが出来る。さらに本研究班で取り扱

う「希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇

形）疾患」については、患者数などの疫学情報

や臨床的特徴、予後など長期的な疾患登録シス

テムが無いのが現状である。こうした疾患に対

し、永続的なデータベースが今後必要であると

考え、「難病プラットフォーム」事業の中で、新

たな疾患レジストリを作成することとする。長

期にわたり患者の QOLを深刻に損なう難治性の

病態が含まれる、血管腫・血管奇形・リンパ管

腫・リンパ管腫症およびその関連疾患を対象と

し、関連各学会、患者団体の意見を統合して提

言し、広く医学会・社会の認知を得ることを目

的とする。その中で特に、乳児血管腫の治療法

について、および、小児から成人への移行期医

療について検討する。指定難病、小児慢性特定

疾患の永続的把握、診断標準化努力、オミクス

医療への展開を進め、政策に寄与する研究を行

う。 

深部臓器血管性病変である肝血管腫はこれま

での先行研究で乳児期早期に致死的な経過を取

る症例がある事が明らかにされ、乳幼児巨大肝

血管腫は難病指定されている。しかし、臨床像

や治療実態については未解明の部分が多く、現

在全国調査によるリスク因子の把握から、診断

基準や重症度分類の整備が試みられている。当

研究班の前身の三村班（平成 26-28年度）にお

いて、血管腫血管奇形・リンパ管奇形診療ガイ

ドライン 2017を作成し、黒田らはその中にこれ

までの研究のまとめとして乳幼児肝巨大血管腫

に関する総説を提示している。次のステップと

https://issvaa.jp/


して病理学的な疾患背景の解明と、海外でもま

だ見ない診療ガイドラインの策定を目指してい

る。厚労科研田口班において黒田らは「乳幼児

巨大肝血管腫ガイドライン作成に関する研究」

を進めており、秋田班における当分担班では木

下・藤野が総合的な血管腫・血管奇形ガイドラ

インの主要な一領域としての統合を目的に、小

児外科学会中心の黒田チームと密接に連携しつ

つ、成人領域へ調査を拡大と、形成外科、放射

線科、小児科、皮膚科等の情報を収集する。ま

た以前におこなわれた症例調査（黒田代表）か

ら 5年経過しており、複数診療科に対して症例

調査を計画する。 

得られた研究結果についてはシンポジウムなどを

通じて広く一般に公開し、情報流布に努める。 

長期にわたり患者のQOLを深刻に損なう、難治性血

管腫・脈管奇形に関して、国内外の団体の意見を統合

し、広く社会に啓発する。より有効で安全な治療法を

適切な形で患者に提供する。 

指定難病、小児慢性特定疾病と照合しつつ、対象を

広く医学会、社会・国民に普及・啓発につとめるもの

である。 

本研究班の前身である難治性血管腫・血管奇形につ

いての調査研究班（平成21-23年度佐々木班）において、

「血管腫・血管奇形診療ガイドライン2013」が策定・

公表された。続いて、平成26-28年度の本研究班（三村

班）において、「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診

療ガイドライン2017」（第2版）が策定・公表された。 

 本研究班で策定した診療ガイドラインのアップデ

ートのため、血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管

奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン2022（第3版）を

策定することを目的とした。分担研究者（石川）は、

クリニカルクエスチョンの用語校正および引用文献

をAMA（American Medical Association）第11版スタイ

ルに統一して作成する作業を担当し、用語・略語一覧

の拡充・校正を担当した。 

 
Ｂ．研究方法 
 ガイドライン改訂作業はMinds診療ガイドライン作

成マニュアル2017に沿って開始した。改訂作業チーム

の組閣として統括委員会、作成グループ、システマテ

ィックレビューの担当者を決定した。作業グループは

形成外科グループ、放射線科・神経血管内治療科グル

ープ、皮膚科グループ、小児科グループ、小児外科グ

ループの5つの領域に分かれて作業を進めた。統括委員

会会議、統括委員会と作成グループ長による合同会議、

さらにシステマティックレビューリーダーを加えた会

議を定期的に開催し、作業の進捗に関して討議を行い、

作業を進めた。クリニカルクエスチョンにおける用語

は、日本医学会医学用語辞典Web版、Minds診療ガイド

ライン作成マニュアル2017重要用語集に準じた。それ

らにない医学用語については、ガイドライン用語集検

討会議にて投票および審議により決定し、用語・略語

一覧に追加した。 

 クリニカルクエスチョンにおける引用文献は、文献

管理ソフトで一元的に管理し、AMA第11版スタイルと

して出力することで表記スタイルを統一した。 

診療報酬記録の解析対象は、2018–2020年におけ

る全国の健康保険組合 1,388保険者, 対象数 2,880

万人のうち、日本医療データセンター（JMDC）が保

有する全国に出張所がある事業所に所属する本人及

び家族（0歳-79歳）10,264,001 人が有する診療報

酬記録を解析対象とした。 
リンパ管腫症の診断基準作成については、 

（a）全国調査の解析結果を基にした鑑別のまとめ 
 平成 24、25年度に行った全国調査以後に情報収集
したものの中で、特に鑑別が困難である GLA、KLAに
ついて、以下の情報を解析する。 
1）基礎情報：生年月、性別、発症時年齢、既往歴、
家族歴、2）発症時の症状：骨、胸部（肺、縦隔）、腹
部（肝臓、脾臓など）、皮膚、神経、血液、その他、
3）経過中に出現した症状、4）診断に使用した画像検
査、病理検査、5）予後についてピックアップして解
析する。また、GLA、KLA の臨床症状や特徴的所見を
比較し、どの疾患により頻度が高いかを Fisher’s 
exact testを用いて解析する。また骨病変の数など
は the unpaired t testで解析する。 

バイオマーカー検索は、各疾患の治療前の血漿を
凍結保存する。血管新生、リンパ管新生に関わるサイ
ト カ イ ン (ANG1, ANG2, Granulocyte-colony 
stimulating factor, HB-EGF, HGF, Interleukin-8, 
Leptin, VEGFA, VEGFC, VEGFD, Angiostatin, sAXL, 
sc-KIT/sSCFR, eE-Selectin, sHER2, sHER3, 
sHGFR/sc-MET, Tenascin C, Thrombospondin-2, 
sTIE2, sVEGFR1, sVEGFR2, sVEGFR3, Platelet-
derived growth factor-AB/BB, mTOR)を網羅的に測
定し、正常コントロール群、GLA群、KLAの群での違
いを Wilcoxon’s rank sum testを用いて解析した。
またバイオマーカー候補となったサイトカインの
Receiver operating characteristic (ROC)、area 
under the curve (AUC)を用いて高い感度、特異度と
なるカットオフ値を算出した。 
 GLA、KLA の鑑別点より診断基準を作成について、

これらの鑑別点をまとめ、統計学的に有意に異なる
点を中心に鑑別のポイントをまとめ、診断基準案を
作成する。 
「希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）疾

患」レジストリ作成について、本研究班が取り扱って
いる、希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）
疾患について、前向き、永続的なレジストリシステム
を構築する。症例登録を開始し、データ収集体制を構
築する。 
 移行期医療の進め方について検討した。乳児血

管腫に対するプロプラノロール療法における重篤な

低血糖の発現頻度と発症要因について検討した。 

 肝血管腫について、１，田口班黒田チームにおいて

ガイドライン策定に向けた文献調査を行っており、そ

ちらに、人的協力、情報交換を行う。 

２，症例調査研究を行う（黒田チームと共同） 

３，関連シンポジウム（小児リンパ管疾患シンポジウ

ム）にて情報公開を行う。 

班会議、学会、市民公開講座討論会、患者団体主催

企画において講演や司会をし、意見交換を行い合意

形成に務めた。難治脈管奇形への採寸オーダーメイ

ド弾性ストッキングの長期効果と安全性を検証する

臨床研究を実施した 

 

 



（倫理面への配慮） 
代表研究者の所属変更に伴い、RADDAR-J（レジス

トリ）研究の変更承認をうけている（京都大学大学

院医学研究科・医学部及び医学部附属病院医の倫理

委員中央一括審査(G1203-4)修正更新している。 

バイオマーカー研究については、「難治性血管・

リンパ管疾患患者の疾患特異的マーカー検索および

シロリムス薬理作用に関する研究」として岐阜大学

大学院医学系研究科医学研究等倫理審査委員会にて

承認済みである。クリッペル・トレノネー・ウェー

バー症候群の弾性着衣臨床研究について「静脈奇形

を有するクリッペル・トレノネー・ウェーバー症候

群に対するオーダーメード弾性ストッキング着用６

ヶ月継続療法の有効性と安全性を検証する多施設共

同研究」承認番号 5249として倫理審査承認を信州

大学医学部倫理委員会から受けている。 
 
Ｃ．研究結果 
改訂ガイドラインについて 

１．領域ごとに 2017年版のガイドラインスコープの

検証を行い、新たな重要臨床課題を提起し、スコープ

を作成した。 

２．Clinical Question(CQ)に関して継続すべきもの、

改訂するもの、削除するもの、新たに設けるものを決

定した。38個の CQを設定した。 

３．38 個の CQ に対してキーワードを設定し文献検

索を図書館協会に依頼した。 

４．文献検索の結果をもとにシステマティックレビ

ューを行った。 

５．システマティックレビューの結果をもとに推奨

文の作成を行った。 

６. 総説の草案作成を行った。 

７．最終化の作業としてガイドライン草案をまとめ 

パブリックコメントを募集した。 

８．パブリックコメントの意見を反映させ、関係諸 

団体等の承認を受け、ガイドライン完成に至り、公 

開した。結果は、研究班ホームページに公開し、 

download1可能としている。https://issvaa.jp/ 

診療報酬記録解析は、集計パターンごとの患者数 

を年度別にまとめた患者数を表１（詳細は田中分担

報告書）に示している。詳細データとして集計パタ

ーン別・年度別・性・年齢階級別患者数を別表 2

（詳細は田中分担報告書）に示した。本研究によっ

て算出された血管腫関連患者数は 2018~2020におい

て単年では 18~20 万人（人口の約 0.14~0.18%）であ

り、指定難病の要件（人口の 0.1%程度以下）の患者

数と同程度にあたることが示された。 

リンパ管腫症について 

1．リンパ管腫症の診断基準作成について 

（a）GLA、KLAの臨床像の解析 

1）基礎情報 

2)バイオマーカー検索 

b)GLA、KLA の鑑別点より診断基準を作成する 

 以上の結果より、「新 リンパ管腫症・ゴーハム病 

診断基準（案）」を検討し、令和 4年の指定難病の診

断基準の見直し提案を行った。 

 

＜リンパ管腫症・ゴーハム病診断基準＞ 

Definite、Probableいずれも対象とする。 

 

Definite:（1）a)～c)のうち一つ以上の主要所見を満

たし、鑑別すべき疾患を除外し、（2）の病理所見を認

めたもの 

Probable:（1）a)～c)のうち一つ以上の主要所見を満

たし、鑑別すべき疾患を除外したもの 

 

（1）主要所見 

a) 骨皮質もしくは髄質が局在性もしくは散在性に

溶解（全身骨に起こりうる） 

b) 肺、縦隔、心臓など胸腔内臓器にびまん性にリン

パ管腫様病変、またはリンパ液貯留 

c）肝臓、脾臓など腹腔内臓器にびまん性にリンパ管

腫様病変、または腹腔内にリンパ液貯留 

 

（2）病理学的所見 

  組織学的には、リンパ管内皮によって裏打ちさ

れた不規則に拡張したリンパ管組織よりなり、一部

に紡錘形細胞の集簇を認めることがある。腫瘍性の

増殖は認めない。 

 

特記事項 

・除外疾患：リンパ脈管筋腫症などの他のリンパ管

疾患や悪性新生物による溶骨性疾患、遺伝性先端骨

溶解症、特発性多中心性溶骨性腎症、遺伝性溶骨症候

群などの先天性骨溶解疾患（皮膚、皮下軟部組織、脾

臓単独のリンパ管腫症は、医療費助成の対象としな

い。）。 

・リンパ管奇形（リンパ管腫）が明らかに多発もしく

は浸潤拡大傾向を示す場合には、リンパ管腫症と診

断する。 

・リンパ管腫症とゴーハム病は臨床症状がオーバー

ラップしており、区別が付かない場合があるが、以下

の所見を参考にすることで両者の鑑別が可能である。 

 

・リンパ管腫症の骨病変：髄質を中心に多発性に骨

溶解を起こす。非進行性が多い。脊椎、頭蓋骨に多

発している場合が多い。 

ゴーハム病の骨病変：骨皮質を中心に進行性、連続

性に骨溶解を来すことが多い。骨皮質の欠損や病理

組織学的に破骨細胞の浸潤や骨梁の虫食い様欠損

が特徴である。付属肢骨や鎖骨、肋骨、頚椎などが

多い。骨溶解部分の周辺の軟部組織にリンパ液など

の浸潤を来す。 

・ゴーハム病は、血清 BAP, CTX-1, IL-6, RANKL, 

OPG/free RANKL の上昇を認めることがある。 

・リンパ管腫症の中で、ISSVA分類においては、

Kaposiform lymphangiomatosis(KLA)、Generalized 

lymphatic anomaly（GLA）の 2型に分けられてい

る。以下の所見を参考にすることで両者の鑑別が可

能な場合がある。 

・KLAは血胸水、血小板減少、凝固異常（D-simer上

昇、FIｂ低下）など、より重篤な症状を示し、時に

進行性で予後不良な場合が多い。 

https://issvaa.jp/


・KLAの病変部位の病理組織からはリンパ管内皮細

胞以外に、紡錘型細胞の集簇を認めることが特徴で

ある。 

・KLAでは、Ang-2, Ang-2/Ang-1が異常高値である

ことがある。 

 

2．「希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）疾

患」レジストリ作成 

レジストリに研究分担者の機関より症例が登録さ

れ、既に 511例の症例データが蓄積されている（2020

年 12 月 8 日現在）。本レジストリでは希少難治例を

中心に臨床個人情報、疾患に関わるデータが収集さ

れている。EDCに入力された。収集された情報は、患

者からの情報が主であり、疾患名などの見直しが開

始となった。 

またアウトプットされた CSV データのみではオー

ルラウンドにデータの解析、共有ができないという

課題に対して、2020 年 8月より、独自レジストリ解

析システムとして Tableau systemを用いた研究に着

手しており、入力されたデータのクレンジング、デー

タビジュアライズを可能とするようにしている。

2020 年中に検証及び運用テスト、運用・保守開始予

定である。登録された情報自体は政策研究班が管理、

保持するが、アウトプットした登録データを使用し

た希少難治性疾患の症例調査は、付随する AMED 研究

班などで研究が実施されるだろう。 

臨床情報については、Tableau systemを利用し、

匿名化および情報が整理された上で、Google クラウ

ド上に保存されており、研究者は本研究班の許可を

得てデータを使用することが可能となる。希少疾患

の場合は、レジストリのみのデータでは不十分なた

め、質問項目を追加し、二次調査を行う。二次調査に

ついての中央倫理審査承認後、レジストリ事務局を

通じ、患者に直接依頼可能である。画像情報は、DICOM

ファイル等に変換されたデータ、病理診断の情報は

ガラス標本を高精度にデジタルスキャンしたバーチ

ャルスライドをクラウド上に保存する。これらは

Tableau systemによって特定の疾患や検査項目毎に

分類が可能であるため、例えば、遺伝子群毎の臨床

像、画像の解析や、横断的な疾患研究も行うことが可

能である。 

難病プラットフォームのレジストリ本体のデータ

については本研究班が一括管理し、Tableau system

によって匿名化された情報をアウトプットするまで

責任を持つ。本研究班は Tableau system上の臨床デ

ータから各疾患の背景データを検索、収集し、二次調

査に進む。二次調査は、別途作成された疾患毎のレジ

ストリ（Tableau system もしくは REDCap）の中に、

さらに詳細な調査データと、画像診断、病理診断など

の大容量データを主治医が入力する。付随する AMED

などの実用化研究班はクラウド上に保存された、こ

れらのデータの管理、および臨床サンプルの保存な

どを管理し、データ、サンプルより得た情報（画像診

断、病理結果、遺伝子情報）は追加データとして、レ

ジストリに戻すことで他の研究者がデータシェアリ

ングとして閲覧可能となる。 

乳児血管腫内服薬としての本邦では2016年9月に乳

児血管腫に特化したPPL製剤（ヘマンジオル🄬🄬）がマ

ルホ株式会社（以下マルホ）より発売された。国内外

においてPPLは現在、増殖期のIHに対する第一選択治

療である。しかしPPLには循環器系、呼吸器系に加え、

低血糖という重大な副作用がある。マルホがPMDAに報

告するために収集した、ヘマンジオル🄬🄬発売後3年間

における、ヘマンジオル🄬🄬療法に伴う有害事象報告を、

個人データを削除したのちにマルホから提供を受け

た。国内での重篤な低血糖および低血糖性痙攣をそれ

ぞれ28例、18例に認めた。ヘマンジオル🄬🄬の処方数か

ら類推し、発現頻度はそれぞれ0.54%、0.35%と推計さ

れた。重篤な低血糖を発現した児の背景として、年齢

は80%近くが1歳以上、内服量は全例が規定内の3mg/k

g/日以下、発現時間帯は80%以上が午前5時～9時、90%

以上に10時間以上の絶食時間を伴い、70%近くに「食

事摂取量が不十分」または「体調不良」を伴っていた。

また、40%近くが増殖期を過ぎていると考えられる生

後6か月以降に治療が開始され、70%近くが6か月間以

上内服後に発現していた。重篤な低血糖を発現した2

8例のうち1例は早産児であった。 

肝血管腫について 

１，黒田チームの乳幼児肝巨大血管腫ガイドラインに

おける調査を踏まえて、チーム代表の黒田が 2022年度に

完成したガイドライン改訂版における乳幼児肝巨大血管

腫の総説をまとめた（詳細は藤野明浩分担 資料 1参照）。

改訂された総説では、プロ mTOR阻害剤といった新規治療

に関する記述を追記した。しかしながら現時点でこれら

新規治療は乳幼児肝巨大血管腫に対する有効性の十分な

エビデンスがないことを明記した（田口班報告書参照）。 

２，これまでの調査で稀少疾患として十分な統計的検

討の結果を用いたエビデンスレベルの高い論文は存在し

ないことが明らかになっている。そのためガイドライン

作成における不明瞭点を中心とした症例調査を行うべく

項目の検討を開始した。 

国立成育医療研究センターにおいて症例調査を行い、

昨年度の第 55回日本周産期・新生児医学会学術集会（松

本）にて報告した「当院における新生児肝血管腫の検討」。

またいくつかの総説において重症例の IVR 治療につき報

告している（「新生児の脈管奇形・腫瘍」日本周産期・新

生児医学会雑誌 56（3））。 

３，2022 年度の第 4 回に引き続き第 5 回小児リンパ

管疾患シンポジウムを 2023 年 1 月 22 日（日）PM に

Zoom ウェビナー形式（＋会場開催）で主に患者・患

者家族向けの内容で開催した（詳細は、藤野研究分担 

資料 2参照）。但し、時間が限定されたため肝血管腫

に関する特別な時間を設けることは出来なかった。 

HPリンパ管疾患情報ステーション

（http://lymphangioma.net）は医療者以外の意見

を取り入れてデザインのリニューアル、コンテンツ

の全面改訂、一般の読者向け内容を大幅拡充、動画

による疾患・検査説明、ゆるキャラの登場などの変

更を経て現在ホームページアクセス数は 76万件を超

え、「リンパ管腫」「リンパ管奇形」「リンパ管」

等の keywordによる検索で常に上位に上がる webペ

ージとして広く一般に利用されている（資料 3）。 

昨年度に患者の体験の共有・対話の場として増設した

http://lymphangioma.net/


「患者さん体験ページ」の質疑項目を大幅に拡充した

5月頃からはアクセス数が急増した。 

症例登録（レジストリ）は AMED 支援  

難病プ ラッ ト フ ォ ー ム (RADDAR-J)の連

携のもとに、京都大学（ RADDAR-J 研究代

表施設）中央倫理審査承認後、令和元年

から開始しており、令和 5 年 3 月 31 日

現在で研究代表者施設及び 9 つの研究分

担者の施設から、初回登録 474 名の標準

項目、準標準項目（ RADDAR-J 共通項目）

及び当班独自の追加項目と入力、なお、

1 年目（“初回”から経過）  280 名、 2

年目  177 名、３年目  61 名  のべ 992

名登録しており、 2 次加工（データクレ

ンジング）、3 次加工（データ結合）が可

能化し、データ解析を容易化しようとし

ている令和４年度には福岡市立こども

病院（代表が非常勤勤務）を施設追加予

定である。今後 2 次加工（データクレン

ジング）、3 次加工（データ結合）にて可

能化し、データ解析を容易化する。更に

他の既存レジストリとの照合を図る。

「2022版 血管腫血管奇形診療施設全国一覧 ver 

03」を作成し学会 HPに公開した。臨床研究を 4施

設において合計 20名の患者で実施し、データ収集

が終了している。採寸オーダーメイド弾性ストッ

キングの長期着用による患肢過成長の抑制と着用

の安全性、並びに弾性力が 6 か月で半減すること

が明らかになった。リンパ浮腫に対する治療法の

発展について英文誌発表する。 
 
Ｄ．考察 

 2020年 4月よりガイドライン改訂作業を開始し

た。まず、改訂作業を行うための組閣を行い、統括

委員会のもと、領域別の作業グループ、システマ

ティックレビューチームを構成した。定期的な会

議を開催し、作業手順などを確認して、実際の作

業を進めた。2017年度版のガイドラインを検証し、

スコープの設定、CQの設定を行った。2022年度の

主な作業はシステマティックレビューの結果をも

とに各 CQに対して推奨文の作成を行った。また総

説に関しても改訂原稿の草案作成を行った。それ

らを元にガイドライン全体の草案をとりまとめ、

パブリックコメントを募集した。頂いた意見を検

討し、反映させたものを最終として、また関係諸

団体等の承認を受け、2023 年 3月に公開した。ク

リニカルクエスチョンにおける用語、引用文献を

全体として統一した形で推奨文・推奨作成の経過

を作成した。本疾患に罹患する患者や家族、医療

従事者に対してのよりわかりやすい情報提供にな

りうるものと考えられる。小児慢性特定疾病と指

定難病の整合性整備、トランジション体制の整備

のためには、診療の質を担保するガイドラインの

整備が必須である。今年度はガイドライン改訂を

完遂することができ、大きな成果となった。 

 

診療報酬記録からの患者数推定では、本研究によ

って算出された 0-64 歳における血管腫関連患者数

16~18 万人（人口の約 0.18~0.20%）は、指定難病の

要件（人口の 0.1%程度以下）とされた患者数と同程

度にあたることが示された。  

リンパ管種（LM）はオーバーラップした多彩な症状

を示すため、これまでは診断が困難であった。リンパ

管腫症、ゴーハム病については、指定難病の診断基準

策定の際に、診断基準を定めたが、この両者の違いな

どが明確にされていなかったために、２つを融合し

た形で診断基準を作成した。これによって、指定難病

に認定される症例が、もれなく診断されるというメ

リットはある。しかし、2者が明確に区別されないま

まに診療が進むことによって、より病態に適した治

療法に結び付かないというデメリットがある。また

リンパ管腫症については、最近、ISSVA で GLA、KLA

とで区別されるようになり、予後の違いも明らかと

なっているため、正確にKLAを診断する意義がある。 

 今回、GLAと KLAの違い、GSDと GLA/KLAとの違い

を明確にすることから進めることとした。我々の調

査研究でも、画像所見および病理所見の違いははっ

きりとしており、これらの鑑別は可能となった。それ

を反映した新しい診断基準を作成することができた。 

 GSDの病態については、破骨細胞の活性化が考えら

れており、RANKL阻害剤による破骨細胞の抑制による

治療が注目されている。正確な診断によって、ゴーハ

ム病の浸潤、進行を止められる可能性がある。 

 また本研究班で取り扱う、疾患は非常に多く、多彩

である。こうした背景のもと、ISSVA 分類を参考に、

疾患を明確に分類化し、永続的な症例情報をまとめ

られる、新たな疾患レジストリを作成した。これらは

開始したばかりであるが、このような取り組みは国

内でも類がなく、世界的にもこのような幅広い疾患

レジストリは未だ構築されていない。非常に価値が

あるものであり、今後このレジストリを利用し、さら

に疾患毎の詳細な情報を集めるレジストリも作成す

る。また、こうした情報を診断基準、重症度分類作成

だけでなく、臨床研究、遺伝学的解析にも応用できる

ような幅広い利用を考えている。 

 乳児血管腫に対するプロプラノロール療法は、

高い有効性を示すが、循環器系(徐脈、低血圧)や呼

吸器系(気管支攣縮)の有害事象は公知であるが、低

血糖の認識は低い。重篤な低血糖は、神経学的後遺

症につながる可能性があり、最も注意が必要な有害

事象である。 

治療開始が遅く、その結果、治療効果が十分得ら

れず、長期間内服が必要となり、離乳が完了して夜

間の絶食時間が長くなる1歳以降も内服を続け、朝方

に低血糖をきたすという要因が推定された。低血糖

のリスクを回避するために、早期に治療を開始し、

早期に治療を終了することが肝要である。 

早産・低出生体重児で修正35週未満から治療開始

が必要な場合は通常の半量以下の用量での開始す

る、1歳過ぎても治療継続が必要な場合は体重が増加

しても用量を増やさず減量する、などの治療の工夫

が必要である。 

 肝血管腫は診療の中では病理学的診断が困難であ

り、現時点でも詳細な分類を行うに至っていない。臨



床的に致死的な場合と、治療に良好に反応する場合が

あり、これらを鑑別する方法を確立し、ガイドライン

として提供することが重要である。しかしながらガイ

ドライン作成を通して国外の文献を見ても十分なコン

センサスを得るに足る証拠がない状態が続いてる。 

本研究班では主にガイドライン作成を中心目標とし

て、レビュー及び症例レジストレーション構築を進め

ている厚労科研田口班の黒田チームと綿密に連携し、

双方からの情報を統合して研究を進めている。肝巨大

血管腫・血管奇形の症例レジストリの構築が黒田チー

ムで進められているが実施に至ってはいない。成人症

例に関する報告があり、小児期より肝病変の存在が診

断されていて乳幼児期を過ぎて成人期に従来指摘され

ていた慢性の肝不全徴候の進行のみならず、高拍出性

心不全や消費性凝固障害のような急性期症状が顕著に

なる症例や、それまで診断されずに成人期に至って初

めて、従来は乳児期の本疾患の症状と考えられていた

急性期症状、徴候を呈して致命的になる症例の報告が

あり、本疾患の長期経過のフォローも必要であること

が明らかになってきている。本疾患の長期経過を知る

上で必要であり、成人期の情報を収集するためには秋

田班チームの中心をなす、形成外科・放射線科他の成

人医療チームとの連携が不可欠であり今後も協力を続

ける。 

一般への情報発信の一環として、ホームページ「リ

ンパ管疾患情報ステーション」を拡充し、リンパ管の

発生に関する分かりやすい講義やシロリムス市販後の

最新情報の共有、改訂ガイドラインの説明と一般の方

に非常に有意義であったと評価が高かった。後日配信

を 2 月に期間限定で行った。患者・家族からの要求の

声は高く、情報提供と交流ということにおいて非常に

有意義であることが医療者・患者双方において確かめ

られているので、今後も継続して行われることとなっ

ている。 
 
Ｅ．結論 
 本領域の診療ガイドライン作成（改訂）、疾患デー
タベース（レジストリ）の充実化、市民公開講座開催、
他厚労科研研究班・ＡＭＥＤ研究班との連携、患者・
市民参画などの stakeholder 参加型の問題解決手法
により、有効で効果的な難病対策を行政と共にアカ
デミアが協調していくことの重要性が示されている。 
 今後とも永続的な研究継続が必要と考えられた。 
 
 
Ｆ．健康危険情報  

特記事項なし 
 
 
Ｇ．研究発表 
 １. 論文発表 
1. ○秋田定伯 クリッペル・トレノネー・ウェーバ

ー症候群 新薬と臨床 71（9）：947－950，2022 

 

2. 大山拓人、髙木誠司、秋田定伯 エピフィックス

の使用経験 形成外科 65（10）1177－1186，2022 

 
2．学会発表 

1．Akita S. Mechanisms of Action of PH-controlled 

Sodium Hypochlorite in Cleaning add 

Disinfecting in Acute and Chronic Wounds. 

Malaysia Wound Care Professional, Annual 

meeting, Kuala Lumpur, Malaysia, keynote 

lecture, 2022年 10月 28日 

2．秋田定伯 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・

リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患について

の調査研究が目指すところ 第18回日本血管腫血管

奇形学会学術集会 第１３回血管腫・血管奇形講習

会 東京、2022年 9月 16日－17日 

3．秋田定伯、木下義晶 血管腫・血管奇形・リンパ

管奇形診療ガイドライン改訂について第18回日本

血管腫血管奇形学会学術集会 第１３回血管腫・

血管奇形講習会 東京、2022 年 9 月 16 日―17

日 

4．Akita S. Severe Neuro-ischemic diabetic foot 

ulcers in hemodialysis patients in Japan. 

Philippine Wound Care Association annual 

meeting, Manila, invited lecture, 2022念 9月

11日  

5．秋田定伯 クリッペル・トレノネー・ウエーバー

症候群の全身麻酔下手術例の検討 第65回日本形

成外科学会総会・学術集会 大阪、2022年 4月 20

日-22日 

6．Akita S. Global Wound Care Global 

Wound Care 35th Symposium on Advanced Wound 

Care Spring, invited lecture, Phenix, 

Arizona, ,USA, 2022 年 4月 7日 

7. Akita S. How to manage and treat wounds 

caused by hemangioma and vascular malformation 

with imaging Symposium-WOUND IMAGING. World 

Union of Wound Healing Societies (WUWHS) 2022, 

invited lecture, Abu Dhabi, 2022年 3月 2日－6

日 

8. Akita S. Severe neuro-ischemic diabetic foot 

ulcers in hemodialysis patients in Japan, East 

Asia, Global chapter. World Union of Wound 

Healing Societies (WUWHS) 2022, invited lecture, 

Abu Dhabi, 2022年 3月 2日－6日 

9. Akita S. Minimal scar management with 

cultured epithelial autografts, CEAs, and 

cytokines Symposium-SCAR MANAGEMENT. World 

Union of Wound Healing Societies (WUWHS) 2022, 

invited lecture, Abu Dhabi, 2022年 3月 2日－6

日 
 
Ｈ.知的財産権の出願・登録状況 
 該当なし 
 
1.特許取得 
 該当なし 
2.実用新案登録 
 該当なし 
3.その他 
 該当なし 
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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)) 

 
令和 4年度 分担研究報告書 

 

難治性血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 

 
分担課題 「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライン改訂版」の策定 

 
 

研究分担者氏名 三村秀文 

所属研究機関名 聖マリアンナ医科大学 

職名 放射線医学 主任教授 

 
研究要旨 
「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライン」改訂版の策定を進めた。2017 年版作成時の状況を参

加者と共有し、総説、クリニカルクエスチョン（CQ）・回答・解説の作成に関与した。 
 
 
Ａ．研究目的 
「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライ

ン 2017」の改訂版の策定を行う。 
 
Ｂ．研究方法 
 「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドラ

イン改訂版」作成に向けて、班会議（ガイドライン

作成会議、統括会議を含む）に参加する。前ガイド

ライン作成責任者として 2017 年版作成時の状況

を参加者に情報提供し、助言を行う。今年度は総説、

CQ 作成に関与する。 
 放射線科領域で、システマティックレビュー（SR）

チームが SR を行い、SR レポートを作成し、それ

を基にガイドライン作成グループが CQ の回答、

解説文を作成するが、その助言を行う。 
 放射線科領域以外の CQ に関して、ガイドライ

ン作成会議、統括会議でコメントを行う。 
 
Ｃ．研究結果 
「血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドラ

イン改訂版」を作成に向けて、班会議（ガイドライ

ン作成会議・統括会議を含む）に参加した。2017 年

版作成時の状況等を参加者と共有し、総説、CQ の

作成に関与した。 
放射線科としては動静脈奇形・静脈奇形の以下

の CQ を担当した。 
・（旧 CQ１）動静脈奇形において治療開始時期の

目安は何か？（担当田上・新見） 
・（旧 CQ３）動静脈奇形の流入血管に対する近位

（中枢側）での結紮術・コイル塞栓術は有効か？

（担当井上・小野澤） 
・（旧 CQ５）顎骨の動静脈奇形の適切な治療は何

か？（新見・田上） 

・（旧 CQ９）静脈奇形に対する硬化療法は有効か？

（橋本・北川） 
・（旧 CQ１０）静脈奇形による血液凝固異常に対

して放射線治療の適応はあるか？（小野澤・井上） 
・（新規）動静脈奇形の塞栓術において血管造影に

よる分類は有用か？（北川・橋本）  
 今年度は CQ の回答、解説文を作成した。また放

射線科が担当したガイドライン総説は以下であり、

下線が放射線科委員である。総論：ISSVA 分類（大

須賀、神人、小関）、画像診断（越智、野崎、野坂）、

各論：動静脈奇形（大須賀、尾崎）。 
 
Ｄ．考察 
 「血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・

リンパ管腫症診療ガイドライン 2022」は前回ガイ

ドラインの改訂として取り組んだが、新規情報を

取り入れ、大幅に刷新された。 
 
Ｅ．結論 
 「血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・

リンパ管腫症診療ガイドライン 2022」の策定を完

了した。本年度は 2017 年版作成時の状況を参加者

と共有し、総説・CQ の作成に関与した。 
 

Ｆ．研究発表 
１．論文発表 
（発表誌名巻号・頁・発行年等も記入） 
（欧文） 
なし 
 
（和文） 
1）蛭間弘光, 藤川あつ子, 三村秀文. 画像検査各論 
血管腫・血管奇形 血管腫・脈管奇形の画像診断と



IVR. 形成外科, 2022;65:S279-S294. 
 
 
2．学会発表 
１）三村秀文. 血管腫血管奇形診療の最新の知見 
静脈奇形の硬化療法. 第 63 回日本脈管学会, 2022. 
 
Ｇ．知的所有権の出願・取得状況（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） 

分担研究報告書 
 

乳児血管腫以外の未成年者のプロプラノロール内服は安全か？ 
 

研究分担者 力久直昭 おゆみの中央病院形成外科部長 
 
研究要旨 
Type of Research:  文献レビュー 
Key Findings: 乳児血管腫以外の疾病では、重大な合併症（突然死）、病状の進行（失明）を回避する治療が
プロプラノロール内服によって達成できる見込みがある場合に限って、未成年患者に5年から10年の長期投与
（1回の投与量が多い）や未熟児への投与が行われている。 
Take Home Message: 有害事象として喘鳴、低血糖、抑うつ、うつ病、不眠、夜驚症、インポテンツ、低血
圧、徐脈、気管支痙攣、無呼吸が報告されおり、これらに対してプロプラノロール内服量の減量あるいは中
止、有害事象の治療が行われている。安全に内服治療を行ううえで、長期投与では経口カロリー摂取を含めた
内服方法順守が重要であり、未熟児への投与では詳細なモニタリング（血圧・脈拍・呼吸・血糖・電解質）と
投与量の調整がかかせない。 
 
 
Ａ．研究目的 

薬物療法としては乳児血管腫に対するステロイ

ド療法が従来より行われてきたが、2016 年本邦で

プロプラノロール内服療法が保険適用となり、第

一選択薬となりつつあるが、その開始時期や中止

時期、副作用対策については検討が必要である。こ

のため「CQ19A 乳児血管腫に対するプロプラノ

ロール内服療法の望ましい開始・中止時期はいつ

か？」が設定された。 
プロプラノロールは 1962 年にイギリスで開発

され、β遮断薬として 1964 年に世界で初めて臨床

応用された古くから使用されている薬剤である。

αβの選択性を持たない非選択的β遮断薬であり、

本邦では 1966 年に保険適用された。その後、半減

期が短いβ遮断薬が 1970 年台に臨床で使用され

始め、1980 年台には選択性のβ遮断薬が登場し、

超短時間作用型 β 遮断薬は 1986 年、2002 年から

使用されている。（神山治郎、齋藤繁。解説 β遮

断薬の歴史と今後:アドレナリンの発見から超短時

間作用型まで。日集中医誌 2013;20:227-34） 
プロプラノロールは長く使用されてきた薬剤で

あり、その効果や安全性についてそれぞれの専門

医師が一定の評価を持っていると思われるが、使

いやすい後発のβ遮断薬の影響もありプロプラノ

ロールを処方する循環器内科・小児科の医師は減

少しているとも予想される。 
薬剤のこうした背景から、「CQ19A 乳児血管腫

に対するプロプラノロール内服療法の望ましい開

始・中止時期はいつか？」の補助検討として未成年

者の乳児血管腫以外の疾患でのプロプラノロール

内服の有害事象について調べることとし、乳児血

管腫の治療に必要と思われる知見や症例の収集を

行った。 
Ｂ．研究方法 

＜文献検索とスクリーニング＞ 
検索の結果、邦文 0 篇、欧文 23 篇の文献が一次

スクリーニングの対象となった。このうち 10 篇

（PubMed 6 篇、Cochrane ４篇）の欧文とハンド

サーチで取り込んだ欧文１篇が本 CQ に対する二

次スクリーニングの対象文献となった。  
 
＜観察研究（症例集積）の評価＞ 
 未成年者の乳児血管腫以外の疾患でのプロプラ

ノロール内服の有害事象について情報収集を以下

の①から⑦の視点に基づいて行った。 
① 治療対象疾患と処方目的（その効果） 
② 文献種類 （レビュー エキスパートオピニ

オン メタアナライシス コホート研究） 
③ 他の薬物療法にたいしてのプロプラノロー

ル位置付け 
④ 投与量 投与期間 
⑤ 副作用内容と副作用出現率 
⑥ 論文の制限事項 
⑦ 特記すべきこと 

 
C．結果 
プロプラノロール内服の誤薬 

主に 6 歳以下の小児が誤ってプロプラノロ

ールを内服してしまった誤薬や内服管理イ

ンシデントについての論述が 2004 年救急医

療の立場からあった。β遮断薬の直接効果と

して低血糖・気管攣縮がある。さらに脂溶性

β遮断薬の細胞膜のナトリウムチャネルブ

ロックが毒性の基本的病態となって、心血管

系では徐脈・伝導遅延・低血圧をきたす可能

性、中枢神経では鎮静・せん妄・昏睡をきた

す可能性があり、こういった毒性は摂取後 2
時間以内、早い場合は 20 分で出現する。病



 
 

歴の詳細（いつ、どのくらい内服したのか）

が不明であり、症状のない症例では、6 時間

の医療的な経過観察を要す(成人例)。治療方

法は対処療法であり、治療中に行う迷走神経

反射を起こす刺激（挿管・アトロピン投与）

は病態を悪化させるかもしれないので注意

を要す。 
具体的に、American Association of Poison 
Control Centers のデータによれば、6 歳以

下の子供のβブロッカー暴露(意図しない服

用)は 1983年から 2001年までで 37066件だ

った。誤薬によって徐脈、やや低い血圧、元

気がないなどの兆候がみられた症例もある

が、その多くでは低血糖や重篤な症状はなく、

治療を要さず、その後の続発症も見られなか

った。1987 年に多量服薬による 7 歳死亡例

（血漿中濃度 2465 ㎎/㎗）がある。 
★内服量について 

オーバードーズが治療投与量よりも低血糖

を引き起こしやすいのかは不明であるが、低

血糖と経口カロリー摂取不足は直接関係す

る。例えば、顔面外傷受傷後に経口摂取拒否

から低血糖の発症、全身麻酔 5 時間前に内服

し、抜管後 1 時間で低血糖など。理由や原因

は多岐ではあるが似た報告は複数ある。 
文献 Are 1-2 tablets dangerous? Beta-blocker 
exposure in toddlers. 2004 

 
 

肥大型心筋症の突然死を回避する目的でのプロプ

ラノロール内服 
平均フォローアップ期間 12 年(最大 32.4
年)の後ろ向きコホート研究に基づくエキ

スパートオピニオンとしての論述では、41
例（430 treatment years）の 19 歳以下の

症例に 5～23 mg/kg/day の投与によって、

気管支痙攣 1 例、低血糖５例（疑いも含む）、

インポテンツ 2 例があった。夜驚症の頻度

は多かったが、うつ症状はみられなかった。

プロプラノロール内服は肥大型心筋症の突

然死を回避に有効である。コンプライアン

ス（服薬方法の順守）が安全性確保に非常

に重要で、長時間の絶食からの低血糖を避

けるために、定期的な食時のパターン作成

と間食を勧めている。 
プロプラノロールの代謝について 

幼児は体重当たりのプロプラノロール代

謝が成人に比べて早い。 
文献 
Hypertrophic cardiomyopathy in childhood and 
adolescence - strategies to prevent sudden death. 
2010 

A cohort study of childhood hypertrophic 
cardiomyopathy: Improved survival following 
high-dose beta-adrenoceptor antagonist 
treatment 1999（ハンドサーチ） 
 
 
小児の高血圧治療に用いるプロプラノロール内服 

2005 年 2011 年のレビューによれば、非選

択的βブロッカーのプロプラノロールは

有害事象発生のため小児高血圧の治療の

第一選択薬にはなりにくく、他の治療薬を

使用することを勧める。5 から 16 歳の 9
例に平均 4.5 mg/kg/day（血圧が反応する

までもしくは副作用が出るまで増量）投与

したところ、安静時徐脈１例、軽度の拒食

症 1 例がみられた。添付文書の記載そのま

まの、徐脈、倦怠感、うつ病、高カリウム

血症、短期記憶喪失、立ちくらみ、幻覚、

悪夢の副作用も記載がされている。 
プロプラノロールの制約 

多くのβ遮断薬の特許がFDA認証制度の

制定前に失効しているため大規模なラン

ダム化比較試験は今後行われにくい見通

しである。アスリート（主に射撃）には使

用しない。 
文献 
Pharmacologic treatment of chronic pediatric 
hypertension. 2005 
Pharmacotherapy review of chronic pediatric 
hypertension. 2011 
 
 
小児うっ血性心不全に用いるプロプラノロール内

服 
7 研究 420 例の検討レビューにおいて、成人

のうっ血性心不全の治療薬としてβ遮断薬

は標準的な治療であるが、小児のうっ血性心

不全では、その効果は明らかではないと結論

づけられた。β遮断薬全体で心拍リズムの障

害（１例/420 例）があった。 
文献 
Beta-blockers for congestive heart failure in 
children. 2016 
 
 
マルファン症候群の大動脈弁逆流・大動脈解離・大

動脈破裂の予防に用いるプロプラノロール内服 
上記についてメタアナライシスを試みた

がエビデンスの高い研究が少なく、１研

究のまとめとなった。報告によれば、12～
50 歳（平均 14.5 歳）の 32 例に 10 
mg/kg/day(分４)から開始して、平均 212 
± 68 mg（分４）に調整された、平均 10.7
年間の投与によって、一つ以上の副作用



 
 

がでたのは 10 例だった（1 度心ブロック

3 例、3 度心ブロック 1 例、無気力 8 名、

うつ 1 名、不眠症 4 例、夜驚症 3 例、軽

度気管攣縮 1 名、アルコール効果の増強 1
名）。副作用の記録はシステマティックに

は行われていなかった。なおマルファン

症候群の大動脈弁逆流・大動脈解離・大動

脈破裂の予防に用いるプロプラノロール

内服の有効性について結論を得ることが

できなかった。 
文献 
Beta-blockers for preventing aortic dissection in 
Marfan syndrome. 2017 
 
 
未熟児網膜症に対するプロプラノロール内服・点

眼治療 
2018 年 2019 年 2020 年のメタアナライシス

やレビューによれば、225 例の在胎 32 週以

下 の 未 熟 児 網 膜 症 に 対 し て 、 0.5- ２
mg/kg/day（6-12 時間に 1 回内服）、4 週-37
週の投与で 19 例８.4％に副作用（無呼吸、

徐脈、低血圧、循環不安定、低血糖）があっ

た。別の報告では２mg/kg/day の投与によっ

て 26 人中 5 人で新生児に安全上の懸念を引

き起こした。366 例のまとめによれば、死亡

例 0 例、気管支及び肺の異形成 0 例、重度の

脳出血 0 例、壊死性腸炎 0 例、神経発達障害

0 例、脳室周囲白質軟化症 0 例、治療を要す

低血圧・徐脈・無呼吸 3 例（在胎 23 週～25
週の症例）、治療を要さない低血圧・無呼吸

（症例数不明）、低血糖 0 例、高カリウム血

症 0 例（正常範囲内であるが、高め）であっ

た。 
プロプラノロール投与量の調整 

在胎週数 26 週未満の未熟児では低血圧・

徐脈・無呼吸を回避するため投与量を

50％減らしている。未熟児網膜症の

VEGF(血管内皮増殖因子)の過剰発現が

β２レセプターの刺激によって起きてい

るという仮説に基づいて治療が行われて

いるが、その有効性についてはまだ結論

が出ていない。プロプラノロールの重大

な副作用出現のカットオフ値が血漿濃度

20ng/mL という報告から点眼薬の治療も

検討されている。 
文献 
A safety review of drugs used for the treatment of 
retinopathy of prematurity. 2020 
Oral propranolol in prevention of severe 
retinopathy of prematurity: a systematic  review 
and meta-analysis. 2019 

Beta-blockers for prevention and treatment of 
retinopathy of prematurity in preterm infants. 
2018 
VEGF-A, VEGFR-1, VEGFR-2 and Tie2 levels in 
plasma of premature infants: relationship to retinopathy 
of prematurity. 2008 
 
 
片頭痛に対するプロプラノロール内服・点眼治療 

他の薬剤に比べプロプラノロールは有効だ

が効果は限定されることが予想される。複数

の薬剤の治療効果を比較しているため、各論

文での具体的な副作用の出現率や症状など

については記載がない。各論文データを比較

したときの有効性安全性を示す数値が記載

されている （2217 例 5 か月程度） 
文献 
Efficacy, Safety, and Acceptability of Pharmacologic 
Treatments for Pediatric  Migraine Prophylaxis: A 
Systematic Review and Network Meta-analysis. 
2020 
 
 
小児におけるβ遮断薬について小児科医から解説 

小児における β 遮断薬の適応疾患は頻脈

性不整脈、ファロー四徴症のチアノーゼ

発作、乳児血管腫である。成人の多くの頻

脈性不整脈は非薬物療法（カテーテルア

ブレージョン・植え込み除細動器）による

管理が可能である。乳幼児であること・併

存する先天性心疾患などの理由によって、

解剖学的なアプローチが困難な小児例で

は薬物療法が重要である。小児の遺伝性

不整脈、マルファン症候群、肥大型心筋症、

心不全でも、成人に準じて β 遮断薬が使

用されている。その他、小児の頻拍や QT
延長症候群にも用いられている。 

システマティックな小児症例蓄積の制限 
小児では大規模な臨床研究が困難なため、

成人ガイドラインが外挿されたり、臨床

経験の蓄積をもとに診療が行われたりす

ることが多い。小児における疾患の多様

性や、薬剤の特性、小児特有の病態を考慮

してβ遮断薬を治療に用いるべきである。 
文献 
【β 遮断薬 これまで集積されたノウハウと薬物
治療の最前線】小児・妊婦にお 
ける β 遮断薬 いつ・どの患者に・どう使う?留意
点は? 小児における β 遮断薬の考え方と使い方
(解説/特集) 2020。 
β遮断薬の薬理作用 



 
 

β 遮断薬の開発は 1950 年代後半より開

始され,1960 年代には世界初の β 遮断薬

プロプラノロールが不整脈診療のみなら

ず、虚血性心疾患治療への本格的な臨床

応用を始めている。その後、約 70 種を超

える β 遮断薬が開発されたものの、その

大部分は淘汰され、現在では約 10 種類程

度が臨床使用されている。近年、β 遮断

薬は多くの大規模臨床試験の結果や新た

な心血管保護作用の解明もなされ、他の

循環器疾患治療薬との併用も多く、ます

ますその重要性が増している。β遮断薬

の抗不整脈作用は交換神経活動を低下さ

せることからもたらされる。以前から指

摘されているカリウムチャンネル遮断に

よる膜安定化作用（MSA）は、臨床的な使

用量では発現されないために、重要視さ

れなくなっている。β遮断薬の陰性変時

作用による高度静脈のため、洞機能不全

症候群と高度房室ブロックに対して禁忌

である。また陰性変力作用も有すので、急

性心不全と慢性心不全の急性憎悪時にも

禁忌である。末梢動脈のβ２受容体遮断作

用のため、高度の閉塞性動脈硬化症とレ

イノー病には禁忌である。気管平滑筋β２

受容体遮断作用により気管支収縮が生じ

るので、気管支喘息ならびに慢性閉塞性

肺疾患でも原則禁忌となっている。本邦

では妊婦に対するβ遮断薬投与は原則禁

忌となっており、特に脂溶性β遮断薬（プ

ロプラノロールが該当）は授乳中の使用

を避けることが望ましい。慎重に投与す

べき病態として、糖尿病における耐糖能

悪化や脂質異常症の中性脂肪の上昇、

HDL(高比重リポ蛋白)-コレステロールの

低下、褐色細胞腫におけるβ遮断薬の単

独使用、があり、勃起不全出現にも注意が

必要である。 
文献 
【安全で確実な不整脈治療～薬物治療・非薬物治

療 Update～】3.β 遮断薬を上手に使う(解説/特集) 
2017。 
 

 
Ｄ．考察 
 乳児血管腫以外の疾病では、重大な合併症（突然

死）、病状の進行（失明）を回避する治療がプロプ

ラノロール内服によって達成できる見込みがある

場合に限って、未成年患者に 5 年から 10 年の長期

投与（1 回の投与量が多い）や未熟児への投与が行

われている。有害事象として喘鳴、低血糖、抑うつ、

うつ病、不眠、夜驚症、インポテンツ、低血圧、徐

脈、気管支痙攣、無呼吸が報告されており、これら

に対してプロプラノロール内服量の減量あるいは

中止、有害事象の治療が行われている。安全に内服

治療を行ううえで、長期投与では経口カロリー摂

取を含めた内服方法順守が重要であり、未熟児へ

の投与では詳細なモニタリング（血圧・脈拍・呼吸・

血糖・電解質）と投与量の調整がかかせない。 
 
 プロプラノロールの代謝と作用の関係について

未だ不明確な点を残しているが（体重当たりの肝

代謝速度が成人よりも幼児のほうが早いこと、プ

ロプラノロールの作用が血中の半減期を超えて作

用すること、過量投与で副作用をきたしやすいの

か不明であることなど）、非選択的β遮断薬のプロ

プラノロールを小児に対して投与が行われている

疾患は複数あった。これらの積極的に投与してい

る疾患では、不整脈や大動脈解離による突然死や、

失明や重度の視力障害が懸念されるような重大な

リスクの回避を達成するために投与されていた。 
 1960 年に合成された pronethalol は中枢性副作

用と胸腺腫瘍の発生のために臨床利用に至らなか

った。これに似た薬剤であるプロプラノロールを

小児期から 10 年ほどの内服した症例群では、脂溶

性β遮断薬の細胞膜ナトリウムチャネルブロック

作用から懸念される中枢神経発達障害の報告はな

かった。しかし、これら内服群（10 mg/kg/day 以

上の投与）では、夜驚症、うつ病、倦怠感、など中

枢神経・交感神経への影響は症例の 3 割程度にみ

られた。昏睡、痙攣、重度の末梢循環障害、心原性

ショック、異型狭心症、糖尿病性・代謝性アシドー

シス、無顆粒血症、肝機能異常の報告はなかった。

1987 年に多量服薬による 7 歳死亡例の報告がある。

低血糖と経口カロリー摂取不足は直接関係してお

り、経口カロリー摂取不足となる原因は、下痢や嘔

吐などの消化器症状以外に、日々の生活のリズム

を崩す種々の出来事（旅行や祭りといった楽しい

イベント、外傷や検査・手術などのネガティブなイ

ベント）である。数年にわたり長期間投与する際は、

コンプライアンス（服薬方法の順守）が安全性確保

に非常に重要で、長時間の絶食からの低血糖を避

けるために、定期的な食時のパターン作成と間食

が勧められている。 
在胎 32週以下の未熟児網膜症に対して投与され

る場合は、NICU（新生児集中治療管理室）などで、

循環動態や血中カリウム濃度をモニターしながら

投与量を細かく頻回に調整している。未熟児網膜

症に対して投与される場合は、β遮断薬作用を一

定期間集中的に調節しているので、短期間のフォ

ローアップでは重大な副作用はなかった。 
乳児血管腫の治療におけるプロプラノロールの適



 
 
切な内服開始時期・内服の期間についての判断は、

患者の健康障害のリスク（乳児血管腫による障害

および突発的に起こる誤薬を含む内服による障害）

を考慮する必要があると思われた。 
 

多くのβ遮断薬の特許がFDA（アメリカ食品医
薬品局）認証制度の制定前に失効しているため大
規模なランダム化比較試験が今後行われにくい。
また、有効性の高い代替療法があればそちらを優
先し、非選択性β遮断薬の内服治療は控えられて
いる。以上から、小児のプロプラノロール内服の望
ましい開始・中止時期を検証するための症例の蓄
積には、今後相当な時間を要すと思われた。 
 

Ｆ．健康危険情報 
 有害事象として喘鳴、低血糖、抑うつ、うつ病、
不眠、夜驚症、インポテンツ、低血圧、徐脈、気管
支痙攣、無呼吸が報告されおり、これらに対してプ
ロプラノロール内服量の減量あるいは中止、有害
事象の治療が行われている。 
 
Ｇ．研究発表 なし 

学会発表 なし 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
  なし 
 



 
 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
指定難病（279、280、281）の疼痛についての解析 

 
研究分担者 力久直昭 おゆみの中央病院形成外科部長 

 
研究要旨 
Type of Research: 疫学調査の解析  
Key Findings: 三疾患において、疼痛の頻度は高い。疼痛を重症度基準に含める根拠となりうる。 
Take Home Message: 支援対象となる患者数は、2.１％～6.７％であり、AVM例で多い。少なくともAVMでは
疼痛を重症度基準に含めるべきであろう。 
Ａ．研究目的 
 指定難病の個票の見直しに伴い、重症度に疼痛
を含めることが疫学的に適切であると言えるのか
検討した。 
Ｂ．研究方法 
2009年1月～2011年12月の間、85施設で行った血
管腫血管奇形のデータから、巨大静脈奇形（頸部口
腔咽頭びまん性病変）以下VM、巨大動静脈奇形（頸
部顔面又は四肢病変）以下AVM、クリッペル・トレ
ノネー・ウェーバー症候群以下KTS+PWの疼痛に
ついて解析した。 
 
対象疾患 
① 279頭頚部VM（VMを含む混合型脈管奇形例を

含む） 直径10㎝以上 
② 280頭頚部四肢AVM（AVMを含む混合型脈管奇

形例を含む） 直径10㎝以上 
③ 281KTS＋PW 

 
疼痛重症度 
1度 神経系統の機能又は精神に障害を残すが、2
度の条件を満たさないもの。 
2度 神経系統の機能又は精神に障害を残し、服す
ることができる作業がある程度に制限されるもの 
3度 神経系統の機能又は精神に著しい障害を残
し、服することができる作業が相当な程度に制限
されるもの 
4度 神経系統の機能又は精神に著しい障害を残
し、軽易な作業以外に服することができないもの 
5度 神経系統の機能又は精神に著しい障害を残
し、特に軽易な作業以外に服することができない
もの、または、中等度から高度の強さの痛みにオピ
オイド鎮痛薬の使用によってはじめて鎮痛が得ら
れるものまたはそれらを使用しても鎮痛が十分得
られないもの（小児例も含む） 
 
C．結果 
頭頚部VM 
患者数 139例 
初診時疼痛の主訴 53例（38.1％）  
重症例 4度5度 1例（0.7％） 
支援対象となる症例 3度4度5度 3例（2.1％） 
年齢を重ねるにつれて疼痛頻度が上がる傾向 
 

頭頚部四肢AVM 
 患者数 195例 
初診時疼痛の主訴 109例（55.8％）  
重症例 4度5度 6例（3.1％） 
支援対象となる症例 3度4度5度 13例（6.7％） 

 

KTS＋PW 
患者数 200例 
初診時疼痛の主訴 106例（53.0％）  
重症例 4度5度 1例（0.5％） 
支援対象となる症例 3度4度5度 5例（2.5％） 

 
参考 血管腫脈管奇形全体の疼痛重症例（4度5度）
は全体の７％程度 
 
三疾患比較 

 
279 
巨大

VM 

280 
巨大

AVM 

281 
KTS+PW 

患者数 139 例 195 例 200 例 

初診時疼痛

頻度 
38.1％ 
53 例 

55.8％ 
109 例 

53％  
106 例 

重症患者 0.7％ 
1 例 

3.1％ 
6 例 

0.5％ 
1 例 

要支援患者 2.1％ 
3 例 

6.7％  
13 例 

2.5％ 
5 例 

 
Ｄ．考察 
三疾患において、疼痛の頻度は高い。他の難病と

比較して相応の強い疼痛を持ち、支援を要すと考
えられる患者は、対象疾患の2.１～6.7％と考えら
れる。 
  
Ｆ．健康危険情報 
   上記 
Ｇ．研究発表 
  難病解説または個票内に記載予定 
  学会発表 

  なし 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
  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)) 
 

分担研究報告書 
 

難治性血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 

分担研究者 大須賀慶悟 大阪医科薬科大学医学部放射線診断学教室 教授 
 
研究要旨：研究班の分担研究者として班会議に出席し、画像診断及び画像下治療(IVR)を専門とする放射

線科医の立場から班全体の研究活動に関する審議に参加した。本年度は難病プラットフォームと連携し

た疾患レジストリ研究（RADDAR-J[1]）における患者リクルート、診療ガイドライン改定作業において

放射線科・神経血管内治療領域のガイドライン作成グループ長として動静脈奇形・静脈奇形に関する 6 つ

の CQ についてシステマティックレビューに基づいた推奨文作成及びパブリックコメントへの対応を行

なった。また、指定難病の診断基準と重症度分類の見直しの検討として「巨大動静脈奇形（頚部顔面又は

四肢病変）の診断基準・重症度案作成の作成を行なった。 
 

Ａ．研究目的 
 研究班の分担研究者として班会議に出席

し、画像診断及び画像下治療(IVR)を専門と

する放射線科医の立場から、疾患レジストリ

研究（RADDAR-J[1]）への患者リクルート、

血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイド

ライン 2017 年版の改定作業、および脈管奇

形関連の指定難病の診断基準と重症度分類

の見直し作業に参加した。 
 
Ｂ．研究方法 
①疾患レジストリ（RADDAR-J[1]） 
各診断基準に基づき希少難治性脈管異常

（脈管系腫瘍・脈管奇形）と診断される患者

を対象に、本研究の概要と事務局との説明

書・同意書・登録票・調査票等の書類やりと

りについて説明を行い、研究への参加の意向

の有無を確認した。 
②診療ガイドライン改定 

放射線科・神経血管内治療領域のガイドラ

イン作成グループ長として、統括委員会に参

加し、Minds 診療ガイドライン作成マニュア

ル 2017 年版に準拠した改定作業の方針に沿

って、動静脈奇形・静脈奇形に関する 6 つの

CQ（継続 CQ5 つ・新規 CQ1 つ）について

システマティックレビューに基づいた推奨

文作成及びパブリックコメントへの対応を

行なった。 
③指定難病の診断基準と重症度分類の

見直しの検討：「巨大動静脈奇形（頚部

顔面又は四肢病変）の臨床個人調査票に

用いる診断基準・重症度案作成の作成に

あたり、巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭び

まん性病変）、クリッペルトレノネーウ

ェーバー症候群との文言・形式の整合性

を調整の上、作成した。 
 
（倫理面への配慮） 
各研究においては、「ヘルシンキ宣言」の倫

理的精神に基づき、「人を対象とする生命科

学・医学系研究に関する倫理指針」や「個人

情報に関する法律」に則り、研究実施計画書

を遵守して実施した。 
 
C．研究結果 
①疾患レジストリ（RADDAR-J[1]） 
 中央倫理審査委員会による承認及び施設

の研究許可のもと、対象候補の外来患者に対

して研究目的・概要・調査の流れなどについ

て説明を行った。 
 
②診療ガイドライン改定 

動静脈奇形・静脈奇形に関する 6 つの CQ
（継続 CQ5 つ・新規 CQ1 つ）について SR



 
 
チームが作成したシステマティックレビュ

ーに基づいてガイドライン作成チームが作

成した推奨文についてエビデンス・推奨の強

さを相互投票にて決定した。また、2 つの CQ
について関連学会のパブリックコメントで

の指摘を受けて、推奨文の修正を行った。 
 
CQ1. 動静脈奇形において治療開始時期の目

安は何か？ 
推奨：動静脈奇形における外科的切除あるいは

画像下治療の治療開始時期は、症状の進行期や

病変の存在部位、進展範囲を考慮し、治療で期

待される効果と治療に伴う合併症の危険性を

総合的に考慮し、個別に判断する必要がある。

ただし、動静脈奇形は、多くが進行性の経過を

たどり、それに伴って部位によっては機能障害

も進行する。病期が進行すると治療の困難性が

増大するため、病期の低い症例に対しては、治

療の合併症による QOL 低下のリスクを考慮し

たうえで早期の治療介入を検討すべきである。  
推奨の強さ：２（弱い）実施することを提案す

る 
エビデンス：D（非常に弱い) 
 
CQ2. 動静脈奇形の流入血管に対する近位（中

枢側）での結紮術・コイル塞栓術は有効か？ 
推奨：動静脈奇形の流入血管の結紮術・塞栓術

は一時的に病変の縮小を得られる可能性もあ

るが、多くは複雑な側副路を介して再発を認め、

症状増悪をきたす。さらに、その後の治療が困

難になることが予測される。このため、術前や

特殊な動静脈瘻のような形態の動静脈奇形以

外では結紮術・塞栓術を行うことは推奨されな

いと考えられる。 推奨の強さ：１（強い）実施

しないことを推奨する  
エビデンス：D（非常に弱い) 
 
CQ3. 動静脈奇形の塞栓術において血管造影

による分類は有用か？ 
推奨：血管造影による分類は、根治率や治療回

数の推定に有用な可能性がある。ただし、分類

の提唱は複数あり、それらの統合や互換を行う

ことは容易でないが、動静脈の解剖が複雑であ

るほど、治療が難しいと考えられる。  
推奨の強さ：弱い２（弱い）実施することを提

案する  
エビデンス：D（非常に弱い） 
 
CQ4. 顎骨の動静脈奇形の適切な治療は何

か？ 
推奨：放射線治療や手術的治療単独は推奨され

ない。血管内塞栓術（硬化療法を含む）単独な

いし、必要に応じて血管内塞栓術と比較的侵襲

の少ない手術的治療の併用が推奨される 
推奨の強さ：１（強い）実施することを推奨す

る  
エビデンス：D（非常に弱い) 
 
CQ8. 静脈奇形に対する硬化療法は有効か？ 
推奨：静脈奇形に対する硬化療法は、症状の改

善、病変の縮小のために有効であり、行うこと

を推奨する。 
推奨の強さ：１（強い）実施することを推奨す

る  
エビデンス：C（弱) 
 
CQ9. 静脈奇形による血液凝固異常に対して

放射線治療の適応はあるか？ 
推奨：多くの報告で静脈奇形と血管性腫瘍の混

在が疑われ、治療効果の判断ができない。また、

晩期合併症として、悪性腫瘍の発症や成長障害、

機能障害が報告されていることから、安易に施

行するべきではない。  
推奨の強さ：１（強い）実施しないことを提案

する  
エビデンス：D（非常に弱い) 

 
③指定難病の診断基準と重症度分類の見直

しの検討：「巨大動静脈奇形（頚部顔面又は

四肢病変）の診断基準に definite, probable, 
possible の区分を新たに設定し、重症度分類

では臨床的にしばしば問題となる疼痛を組

み入れた提案とした。 
 



 
 
Ｄ．考察 
①疾患レジストリ（RADDAR-J[1]） 
本レジストリによる長期的な患者の臨床

情報の集積により、希少難治性脈管異常（脈

管系腫瘍・脈管奇形）の自然歴や予後因子を

解明できれば、本疾患群における有益な画像

診断評価法や IVR などの治療適応の判断や

治療法の開発に寄与することが期待される。 
②診療ガイドライン改定 
検索対象年を前回 2014 年から 2020 年まで

広げたシステマティックレビューの結果、新

規CQや一部の継続CQについては特にエビ

デンスが弱いものにおいてもエビデンス以

外に、益と害のバランス、患者の価値観や好

み、負担・コストなども加味した推奨の強さ

が提示された。 
③「巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）」

を始めとする脈管奇形関連指定難病の診断

基準と重症度分類案については疾病周知の

観点から順次、日本医学会分化会の承認を得

る予定である。 
 
E．結論 

難病プラットフォームとの連携による希

少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）

の疾患ジストリ（RADDAR-J[1]）、血管腫・

血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライン

2017 年版改定における６つの CQ に関する

推奨の作成、および脈管奇形関連指定難病の

診断基準と重症度分類案を作成した。 
 
Ｆ．研究発表 
 
論文発表 
1. Kakigano A, Matsuzaki S, Mimura K, 

Endo M, Osuga K, Kimura T. 
Successful management of a pregnant 
woman of lower-limb arteriovenous 
malformation with chronic cardiac 
failure. J Obstet Gynaecol Res. 2022 
Apr;48(4):1033-8 

2. 河原章浩，小川恵子，伊藤公訓, 小池勇樹，

高村光幸，大須賀慶悟： Kasabach-
Merritt 現象を伴うカポジ肉腫様血管内

皮腫疑い病変に対し、越婢加朮湯が著効

した一例．広島醫学 2022;75(7):277-8 
3. 大須賀慶悟：脈管奇形の硬化療法・塞栓

術 に お け る 血 管 造 影 . 形 成 外 科

2022;65:S268-78 
 

学会発表 
1. 大須賀慶悟．シンポジウム．IVR治療

の将来展望：放射線科の立場から. 第
18回日本血管腫血管奇形学会学術集会

2022年9月16日 浦安 
2. 大須賀慶悟．講義 1. 国際分類・診断基

準. 日本血管腫血管奇形学会第 13 回血

管腫血管奇形講習会 2022 年 9 月 16 日 
浦安 

3. Osuga K. Peripheral AVM Type 3 
Transarterial. Japan Endovascular 
Treatment Conference 2022, 2022 年 6 月

11 日大阪 
4. Osuga K. Peripheral AVM Type 2. Japan 

Endovascular Treatment Conference 2022, 
2022 年 6 月 11 日大阪 

5. 大須賀慶悟．脈管奇形の IVR の進歩．

第 64 回日本形成外科学会総会・学術集

会 2022 年 4 月 20 日大
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厚生労働科学研究費補助金 難治性疾患政策研究事業 
「難治性血管腫・血管奇形・リンパ管種・リンパ管種症および関連疾患についての調査研究」  

令和 4年度 研究報告書 
 

診療報酬記録からみた血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 
及び、5 つの指定難病の全国推定患者数及びの算出の試み（2018–2020） 

 
研究分担者  田中 純子 

（広島大学 大学院医系科学研究科 疫学・疾病制御学 教授） 
 

研究協力者  杉山 文（同 助教）、 大久 真幸（同 研究員） 
研究要旨 

患者数の把握が困難な希少疾患である難治性血管腫・血管奇形のうち、末梢性動静脈奇形、  
クリッペル・トレノネー症候群、クリッペル・トレノーネイ・ウェーバ症候群・リンパ管腫・ 
リンパ管腫症関連疾患の患者数について、診療報酬記録（以下レセプト）データ解析によって、 
2018-2020年における患者数推計を行うことを目的とした。また、5 つの指定難病「277_ 
リンパ管腫症/ゴーハム病、278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）、279_巨大静脈奇形（頚 
部口腔咽頭びまん性病変）、280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）、281_クリッぺル・ 
トレノネー・ウェーバー症候群」についても患者数を推計する。 

2018-2020年における難治性血管腫・血管奇形のうち、末梢性動静脈奇形、クリッペル・ 
トレノネー症候群、クリッペル・トレノーネイ・ウェーバ症候群・リンパ管腫・リンパ管腫症 
関連疾患の患者数を集計した。また、血管腫関連疾患のうちリンパ管腫関連疾患患者数、 
ICD69.4（その他の原発性血小板減少症）、カサバッハメリット症候群、オスラー病の患者数 
を集計した。 
対象が健康保険組合加入者であり 65 歳以上が少ないため、0-64 歳の患者数を推計した。 

性・年齢階級別に集計し 1 年期間有病率・3年期間有病率を算出した。有病率と日本人口をも 
とに算出した患者数は以下の結果となった。 

 
・[2018-2020 年における 3年期間有病率により算出した患者数] 
血管腫関連患者数   293,020人(95%CI:277,731-308,310) 

   うち リンパ管腫     13,468(10,051-16,886) 
      ICD69.4       7,139(4,659-9,618) 
      カサバッハメリット症候群       376(59-1,201) 
      オスラー病      1,626(482-2,796) 
      青色ゴムまり様母斑症候群        96(0-853) 
      277リンパ管腫症/ゴーハム病      427(15-1,104) 
      278巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）      34(0-867) 
      279巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）69(0-826) 
      280巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）231(6-891) 
      281クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 1,492(410-2,638) 

  



 
 

・[2018年における 1 年期間有病率により算出した患者数] 
血管腫関連患者数   158,248 人(95%CI:145,854-170,643) 
 うち リンパ管腫      8,689(5,673-11,706) 
      ICD69.4       4,354(2,197-6,510) 
      カサバッハメリット症候群       339(25-1,357) 
      オスラー病      1,234(190-2,370) 
      青色ゴムまり様母斑症候群        76(0-1,072) 
      277リンパ管腫症/ゴーハム病      265(1-1,244) 
      278巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）      20(0-1,082)  
      279巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）29(0-1,076) 
      280巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）126(0-1,096) 
      281クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 1,150(220-2,333) 
 
 
・[2019年における 1 年期間有病率により算出した患者数] 

血管腫関連患者数   174,387人(95%CI:161,640-187,135) 
 うち リンパ管腫      9,485(6,402-12,568) 
      ICD69.4       4,853(2,644-7,061) 
      カサバッハメリット症候群       370(30-1,301) 
      オスラー病      1,225(227-2,333) 
      青色ゴムまり様母斑症候群        54(0-1,002) 
      277リンパ管腫症/ゴーハム病      304(0-1,138) 
      278巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）      28(0-1,021) 
      279巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）47(0-1,008) 
      280巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）174(0-1,024) 
      281クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 1,202(206-2,327) 
 
 
・[2020年における 1 年期間有病率により算出した患者数] 
血管腫関連患者数   177,297人(95%CI:164,567-190,027) 
 うち リンパ管腫      8,788(5,857-11,720) 
      ICD69.4       4,235(2,183-6,291) 
      カサバッハメリット症候群       324(14-1,273) 
      オスラー病      1,200(229-2,260) 
      青色ゴムまり様母斑症候群        54(0-1,005) 
      277リンパ管腫症/ゴーハム病      333(2-1,131) 
      278巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）      47(0-1,006) 
      279巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）79(0-958) 
      280巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）209(0-1,055) 
      281クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 1,131(191-2,170) 
 
本研究によって算出された 0-64歳における血管腫関連患者数 16~18 万人（人口の約 0.18~0.20%）は、 
指定難病の要件（人口の 0.1%程度以下）とされた患者数と同程度にあたることが示された。 

 
 

A 研究目的 
患者数の把握が困難な希少疾患である難治

性血管腫・血管奇形のうち、末梢性動静脈奇
形、クリッペル・トレノネー症候群、クリッ
ペル・トレノーネイ・ウェーバ症候群・リン
パ管腫・リンパ管腫症関連疾患の患者数につ
いて、診療報酬記録（以下レセプト）データ
解析によって、2018-2020 年における患者数
推計を行うことを目的とした。また、5つの

指定難病「277_リンパ管腫症/ゴーハム病、
278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変）、
279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病
変）、280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四
肢病変）、281_クリッぺル・トレノネー・ウ
ェーバー症候群」についても患者数を推計す
る。 
全国の健康保険組合加入者（1,388組合, 

対象数 2,880万人）のうち、日本医療データ



   
 

 

センター（JMDC）が保有する 10,264,001
人分の診療報酬記録（以下レセプト）
222,522,762件のデータを解析対象として、
1年期間有病率及び 3年期間有病率患(2018-
2020 年)算出し、我が国における患者数を算
出する。 
B 研究方法 

1) 解析対象 
2018–2020 年における全国の健康保

険組合 1,388保険者, 対象数 2,880万人
のうち、日本医療データセンター
（JMDC）が保有する全国に出張所があ
る事業所に所属する本人及び家族（0歳
-79歳）10,264,001 人が有する診療報酬
記録を解析対象とした。 
この全診療報酬記録を有する対象者数

は 2018 年 8,139,584 人、2019年
8,537,742 人、2020年 8,733,371 人、
2018-2020の３年間で 10,264,001 人(図
１)である。 

 
図１ 性・年齢階級別 対象者数(2018-

2020 年) 
2) 解析方法 
対象レセプトから標準病名に「母斑」、
「血管腫」、「リンパ管腫」、「静脈奇形」、
「動静脈奇形」、「血管奇形」、「先天性動
静脈瘻」、「スタージ・ウェーバ症候群」、
「クリッペル・トレノネー症候群」、「ク
リッペル・トレノーネイ・ウェーバ症候

群」、「オスラー病」、「カサバッハ・メリ
ット症候群」を含むもの、及び ICD10 の
「D69.4」（D69.4:その他の原発性血小板
減少症）を含むレセプトを抽出した。 
抽出したレセプトを個人識別 ID・診療
年月でソートし、性・年齢階級別・疾患
別に集計して 2018-2020 年において 1年
期間有病率を算出し、1年期間有病率と
2020 年国勢調査人口から 2018-2020年
における推定実患者数を算出した。同様
に 2018-2020年における３年期間有病率
を算出し、2018-2020年における患者数
を算出した。 

3) 解析手順 
(1)抽出した対象レセプトから疑い病名
を除外した。 
(2)内臓血管腫等の標準病名を除外し
た。 
(3)レセプトを ID、診療年月でソートし
た。 
(4) 同一 ID で 2018年と 2020年に同じ
標準病名を持つレセプトがあり 2019年
にない場合、2019 年にもその標準病名を
持つと仮定した。 
(5)次のパターン別に対応する標準病名
を定義して患者数を集計した。 
① 血管腫・血管奇形・リンパ管腫・

リンパ管腫症関連疾患（表 2） 
② 血管腫・血管奇形関連疾患（表 3） 
③ リンパ管腫症関連疾患（表 4） 
④ ICD10:D69.4(その他の原発性血小

板減少症（表 5） 
⑤ カサバッハ・メリット症候群 
⑥ オスラー病 
⑦ 青色ゴムまり様母斑症候群 



   
 

 

⑧ 277_リンパ管腫症/ゴーハム病（表
6） 

⑨ 278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面
病変）（表 7） 

⑩ 279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭
びまん性病変）（表 8） 

⑪ 279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭
びまん性病変）（巨大限定）（表 9） 

⑫ 280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又
は四肢病変）（表 10） 

⑬ 280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又
は四肢病変）（巨大限定）（表 11） 

⑭ 281_クリッぺル・トレノネー・ウ
ェーバー症候群（表 12） 

 
C 研究結果 
集計パターンごとの患者数を年度別にまと

めた患者数を表１に示した。詳細データとし

て集計パターン別・年度別・性・年齢階級別
患者数を別表 2に示した。 
本研究によって算出された血管腫関連患者

数は 2018~2020において単年では 18~20 万
人（人口の約 0.14~0.18%）であり、指定難
病の要件（人口の 0.1%程度以下）の患者数
と同程度にあたることが示された。 

 
 
E 研究発表 

 該当なし 
 
F 健康危険情報 

 該当なし 
 

G 知的財産権の出現・登録状況 
該当なし

 



   
 

 

表１ 血管腫・血管奇形関連患者数(0-64歳)集計結果まとめ 

 
*1 2018-2020年の 3 年期間有病率を使用して全国の患者数(0-64 歳)を算出 
*2 2018年の 1年期間有病率を使用して全国の患者数(0-64 歳)を算出 
*3 2019年の 1年期間有病率を使用して全国の患者数(0-64 歳)を算出 

 2018-2020*1  2018*2  2019*3  2020*4 

血管腫・血管奇形・リンパ管

腫・リンパ管腫症関連疾患 
293,020 

(277,731-

308,310) 
 158,248 

(145,854-

170,643) 
 174,387 

(161,640-

187,135) 
 177,297 

(164,567-

190,027) 

血管腫・血管奇形関連疾患 280,527 
(265,610-

295,444) 
 165,618 

(153,236-

177,999) 
 169,203 

(156,803-

181,602) 
 280,527 

(265,610-

295,444) 

リンパ管腫・リンパ管腫症

関連疾患 
13,468 

(10,051-

16,886) 
 8,689 

(5,673-

11,706) 
 9,485 

(6,402-

12,568) 
 8,788 

(5,857-

11,720) 

ICD10:D69.4(その他の原発

性血小板減少症) 
7,139 

(4,659-

9,618) 
 4,354 

(2,197-

6,510) 
 4,853 

(2,644-

7,061) 
 4,235 

(2,183-

6,291) 

カサバッハ・メリット症候

群 
376 (59-1,201)  339 (25-1,357)  370 (30-1,301)  324 (14-1,273) 

オスラー病 1,626 
(482-

2,796) 
 1,234 

(190-

2,370) 
 1,225 

(227-

2,333) 
 1,200 

(229-

2,260) 

青色ゴムまり様母斑症候群 96 (0-853)  76 (0-1,072)  54 (0-1,002)  54 (0-1,005) 

277_リンパ管腫症/ゴーハ

ム*5 
427 (15-1,104)  265 (1-1,244)  304 (0-1,138)  333 (2-1,131) 

278_巨大リンパ管奇形（頚

部顔面病変） 
34 (0-867)  20 (0-1,082)  28 (0-1,021)  47 (0-1,006) 

279_巨大静脈奇形（頚部口

腔咽頭びまん性病変） 
105 (0-800)  64 (0-1,050)  90 (0-1,001)  90 (0-950) 

279_巨大静脈奇形（頚部口

腔咽頭びまん性病変）(巨大

限定) 

69 (0-826)  29 (0-1,076)  47 (0-1,008)  79 (0-958) 

280_巨大動静脈奇形（頚部

顔面又は四肢病変） 
2,241 

(841-

3,640) 
 1,364 

(228-

2,592) 
 1,657 

(382-

2,962) 
 1,681 

(401-

2,985) 

280_巨大動静脈奇形（頚部

顔面又は四肢病変）(巨大限

定) 

231 (6-891)  126 (0-1,096)  174 (0-1,024)  209 (0-1,055) 

281_クリッぺル・トレノネ

ー・ウェーバー症候群 
1,492 

(410-

2,638) 
 1,150 

(220-

2,333) 
 1,202 

(206-

2,327) 
 1,131 

(191-

2,170) 



   
 

 

*4 2020年の 1年期間有病率を使用して全国の患者数(0-64 歳)を算出 
*5 277_リンパ管腫症/ゴーハム病の患者推計は過小評価されることが想定される。（レセプトに
ゴーハム病と記載されていたとしても、データベースにはリンパ管腫と登録されているため） 
 
  



   
 

 

表２ 標準病名一覧：血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患（1/3） 

 
  



   
 

 

表 2 標準病名一覧：血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患（2/3） 

 
 



   
 

 

表 2 標準病名一覧：血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患（3/3） 

 

  



   
 

 

表 3 標準病名一覧：血管腫・血管奇形関連疾患（1/3） 

 
 
  



   
 

 

表 3 標準病名一覧：血管腫・血管奇形関連疾患（2/3） 

 
  



   
 

 

表 3 標準病名一覧：血管腫・血管奇形関連疾患（3/3） 

 
 
  



   
 

 

表 4 標準病名一覧：リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患*1 

 
*1 ゴーハム病、十二指腸リンパ管腫、海綿上リンパ管腫、頸部リンパ管腫は対象期間の 2018-

2020 年においてはデータベース上では「リンパ管腫」として登録されている。 

 
表 5 標準病名一覧：ICD69.4 

 
 
表 6 標準病名一覧：277_リンパ管腫症ゴーハム病 

 
 
表７ 標準病名一覧：278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変） 

 
 
表 8 標準病名一覧：279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変） 



   
 

 

 
 
表 9 標準病名一覧：279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）(巨大限定) 

 

 
表 10 標準病名一覧：280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変） 

 
 
表 11 標準病名一覧：280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）（巨大限定） 

 
 
表 12 標準病名一覧：281_クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 

 
  



   
 

 

別添 
血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2018-2020 年患者数 

 
 

 

  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 79,117 (77,214-81,020)  29,830 (28,996-30,664)  49,287 (48,219-50,356) 

5-9 歳 27,422 (26,076-28,767)  11,427 (10,811-12,043)  15,994 (15,265-16,724) 

10-14 歳 19,098 (17,935-20,261)  7,993 (7,459-8,526)  11,105 (10,476-11,734) 

15-19 歳 12,118 (11,243-12,992)  4,648 (4,270-5,025)  7,470 (6,973-7,968) 

20-24 歳 7,889 (7,270-8,508)  2,921 (2,659-3,184)  4,968 (4,611-5,324) 

20-25 歳 10,548 (9,794-11,301)  3,590 (3,288-3,892)  6,958 (6,506-7,410) 

30-34 歳 13,305 (12,418-14,192)  4,780 (4,407-5,154)  8,525 (8,011-9,038) 

35-39 歳 17,327 (16,268-18,386)  6,229 (5,776-6,681)  11,098 (10,492-11,705) 

40-44 歳 19,429 (18,282-20,575)  7,813 (7,290-8,335)  11,616 (10,992-12,240) 

45-49 歳 23,448 (22,136-24,760)  9,116 (8,526-9,707)  14,332 (13,611-15,054) 

50-54 歳 22,737 (21,416-24,057)  8,601 (8,032-9,171)  14,135 (13,384-14,887) 

55-59 歳 21,753 (20,354-23,153)  9,085 (8,468-9,702)  12,668 (11,886-13,450) 

60-64 歳 18,831 (17,324-20,337)  7,680 (7,046-8,314)  11,151 (10,278-12,024) 

総計 

(0-64 歳) 
293,020 (277,731-308,310)  113,713 (107,029-120,397)  179,308 (170,702-187,913) 



   
 

 

血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 51,081 (49,199-52,963)  18,813 (17,998-19,629)  32,267 (31,201-33,334) 

5-9 歳 15,143 (14,064-16,221)  6,205 (5,715-6,694)  8,938 (8,349-9,527) 

10-14 歳 10,046 (9,140-10,952)  4,036 (3,628-4,444)  6,010 (5,512-6,508) 

15-19 歳 6,730 (6,000-7,460)  2,620 (2,299-2,941)  4,110 (3,701-4,519) 

20-24 歳 4,082 (3,538-4,626)  1,430 (1,210-1,649)  2,652 (2,328-2,976) 

20-25 歳 5,208 (4,575-5,841)  1,850 (1,600-2,099)  3,358 (2,975-3,742) 

30-34 歳 6,272 (5,582-6,961)  2,081 (1,809-2,353)  4,190 (3,773-4,608) 

35-39 歳 7,886 (7,090-8,681)  2,745 (2,419-3,072)  5,140 (4,671-5,609) 

40-44 歳 8,673 (7,833-9,514)  3,257 (2,894-3,620)  5,416 (4,939-5,893) 

45-49 歳 11,356 (10,352-12,359)  4,406 (3,966-4,846)  6,950 (6,387-7,513) 

50-54 歳 10,960 (9,957-11,963)  3,930 (3,520-4,340)  7,030 (6,436-7,623) 

55-59 歳 10,995 (9,904-12,087)  4,413 (3,954-4,872)  6,582 (5,950-7,215) 

60-64 歳 9,818 (8,621-11,015)  3,864 (3,380-4,348)  5,954 (5,240-6,667) 

総計 

(0-64 歳) 
158,248 (145,854-170,643)  59,651 (54,394-64,908)  98,598 (91,460-105,735) 



   
 

 

血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2019 年患者数 

 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 54,622 (52,694-56,551)  20,140 (19,304-20,977)  34,482 (33,390-35,574) 

5-9 歳 17,423 (16,287-18,559)  7,252 (6,733-7,772)  10,171 (9,554-10,787) 

10-14 歳 11,275 (10,335-12,215)  4,667 (4,237-5,096)  6,608 (6,097-7,119) 

15-19 歳 7,273 (6,533-8,013)  2,897 (2,568-3,226)  4,376 (3,965-4,788) 

20-24 歳 4,774 (4,204-5,343)  1,842 (1,601-2,083)  2,932 (2,603-3,260) 

20-25 歳 5,637 (4,994-6,280)  1,911 (1,664-2,159)  3,726 (3,331-4,121) 

30-34 歳 6,896 (6,175-7,616)  2,336 (2,050-2,621)  4,560 (4,125-4,995) 

35-39 歳 8,729 (7,903-9,554)  2,909 (2,577-3,241)  5,820 (5,326-6,313) 

40-44 歳 10,349 (9,433-11,265)  3,952 (3,553-4,350)  6,397 (5,880-6,915) 

45-49 歳 12,016 (11,014-13,018)  4,667 (4,226-5,108)  7,349 (6,788-7,910) 

50-54 歳 11,716 (10,719-12,713)  4,071 (3,664-4,477)  7,645 (7,054-8,236) 

55-59 歳 12,351 (11,257-13,446)  4,489 (4,047-4,931)  7,863 (7,210-8,516) 

60-64 歳 11,326 (10,093-12,560)  4,340 (3,843-4,836)  6,987 (6,250-7,723) 

総計 

(0-64 歳) 
174,387 (161,640-187,135)  65,472 (60,068-70,877)  108,915 (101,572-116,258) 



   
 

 

血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 56,001 (54,038-57,964)  20,523 (19,673-21,372)  35,479 (34,365-36,592) 

5-9 歳 16,884 (15,776-17,992)  6,722 (6,226-7,219)  10,162 (9,551-10,773) 

10-14 歳 11,310 (10,381-12,239)  4,730 (4,304-5,156)  6,580 (6,078-7,083) 

15-19 歳 8,108 (7,330-8,886)  3,037 (2,701-3,374)  5,071 (4,629-5,512) 

20-24 歳 5,505 (4,913-6,097)  1,819 (1,582-2,055)  3,686 (3,331-4,041) 

20-25 歳 6,322 (5,652-6,992)  2,146 (1,883-2,409)  4,176 (3,769-4,583) 

30-34 歳 7,023 (6,297-7,749)  2,480 (2,185-2,776)  4,542 (4,112-4,973) 

35-39 歳 9,033 (8,197-9,869)  3,122 (2,779-3,466)  5,911 (5,418-6,403) 

40-44 歳 10,340 (9,419-11,262)  4,247 (3,831-4,663)  6,093 (5,587-6,598) 

45-49 歳 11,806 (10,823-12,789)  4,263 (3,844-4,683)  7,543 (6,979-8,106) 

50-54 歳 11,738 (10,757-12,719)  4,152 (3,745-4,559)  7,586 (7,012-8,161) 

55-59 歳 11,657 (10,634-12,680)  4,830 (4,388-5,272)  6,827 (6,247-7,408) 

60-64 歳 11,569 (10,348-12,790)  4,766 (4,251-5,280)  6,803 (6,097-7,509) 

総計 

(0-64 歳) 
177,297 (164,567-190,027)  66,837 (61,393-72,282)  110,459 (103,174-117,745) 



   
 

 

血管腫・血管奇形関連疾患 

2018-2020 年患者数 

 
 

 

  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 77,460 (75,578-79,342)  28,956 (28,134-29,778)  48,504 (47,443-49,564) 

5-9 歳 25,986 (24,678-27,295)  10,550 (9,958-11,142)  15,436 (14,719-16,153) 

10-14 歳 18,083 (16,952-19,214)  7,444 (6,929-7,959)  10,639 (10,024-11,255) 

15-19 歳 11,376 (10,529-12,223)  4,312 (3,949-4,676)  7,064 (6,580-7,548) 

20-24 歳 7,535 (6,930-8,139)  2,774 (2,518-3,030)  4,761 (4,411-5,110) 

20-25 歳 10,104 (9,368-10,840)  3,299 (3,010-3,588)  6,805 (6,358-7,252) 

30-34 歳 12,680 (11,815-13,545)  4,438 (4,078-4,798)  8,242 (7,738-8,747) 

35-39 歳 16,758 (15,716-17,799)  6,006 (5,562-6,450)  10,752 (10,155-11,349) 

40-44 歳 18,634 (17,512-19,757)  7,421 (6,912-7,930)  11,214 (10,600-11,827) 

45-49 歳 22,499 (21,214-23,784)  8,717 (8,140-9,295)  13,782 (13,074-14,490) 

50-54 歳 21,457 (20,174-22,739)  8,041 (7,491-8,592)  13,415 (12,683-14,147) 

55-59 歳 20,311 (18,958-21,663)  8,450 (7,855-9,046)  11,861 (11,104-12,618) 

60-64 歳 17,644 (16,185-19,102)  7,189 (6,576-7,802)  10,455 (9,610-11,300) 

総計 

(0-64 歳) 
280,527 (265,610-295,444)  107,598 (101,111-114,085)  172,929 (164,499-181,359) 



   
 

 

血管腫・血管奇形関連疾患 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 49,649 (47,795-51,504)  18,062 (17,263-18,861)  31,587 (30,532-32,643) 

5-9 歳 14,051 (13,013-15,089)  5,559 (5,095-6,023)  8,492 (7,918-9,066) 

10-14 歳 9,367 (8,493-10,242)  3,692 (3,301-4,082)  5,676 (5,192-6,160) 

15-19 歳 6,197 (5,497-6,897)  2,395 (2,088-2,702)  3,802 (3,408-4,195) 

20-24 歳 3,897 (3,366-4,428)  1,368 (1,154-1,583)  2,528 (2,212-2,845) 

20-25 歳 4,933 (4,318-5,548)  1,666 (1,429-1,903)  3,267 (2,889-3,645) 

30-34 歳 5,913 (5,244-6,581)  1,896 (1,637-2,156)  4,017 (3,608-4,426) 

35-39 歳 7,553 (6,775-8,332)  2,614 (2,295-2,932)  4,939 (4,480-5,399) 

40-44 歳 8,210 (7,393-9,027)  3,057 (2,705-3,409)  5,153 (4,687-5,618) 

45-49 歳 10,780 (9,803-11,758)  4,211 (3,781-4,641)  6,569 (6,021-7,117) 

50-54 歳 10,196 (9,228-11,164)  3,663 (3,267-4,059)  6,533 (5,961-7,105) 

55-59 歳 10,145 (9,096-11,194)  4,102 (3,660-4,544)  6,043 (5,437-6,649) 

60-64 歳 9,247 (8,085-10,409)  3,628 (3,159-4,096)  5,619 (4,926-6,313) 

総計 

(0-64 歳) 
150,139 (138,105-162,172)  55,912 (50,834-60,990)  94,226 (87,271-101,182) 



   
 

 

血管腫・血管奇形関連疾患 

2019 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 53,225 (51,322-55,128)  19,466 (18,643-20,288)  33,759 (32,678-34,840) 

5-9 歳 16,167 (15,073-17,260)  6,504 (6,012-6,996)  9,663 (9,062-10,264) 

10-14 歳 10,492 (9,586-11,398)  4,224 (3,815-4,632)  6,268 (5,771-6,766) 

15-19 歳 6,748 (6,036-7,461)  2,644 (2,330-2,958)  4,104 (3,706-4,502) 

20-24 歳 4,513 (3,959-5,067)  1,735 (1,501-1,969)  2,778 (2,458-3,098) 

20-25 歳 5,378 (4,751-6,004)  1,761 (1,523-1,998)  3,617 (3,227-4,006) 

30-34 歳 6,577 (5,874-7,279)  2,136 (1,863-2,409)  4,441 (4,011-4,870) 

35-39 歳 8,367 (7,558-9,176)  2,820 (2,494-3,147)  5,547 (5,065-6,029) 

40-44 歳 9,857 (8,964-10,751)  3,700 (3,314-4,086)  6,157 (5,649-6,665) 

45-49 歳 11,400 (10,425-12,375)  4,352 (3,926-4,778)  7,048 (6,498-7,597) 

50-54 歳 10,939 (9,976-11,903)  3,806 (3,413-4,199)  7,133 (6,562-7,704) 

55-59 歳 11,423 (10,371-12,475)  4,069 (3,649-4,490)  7,354 (6,722-7,985) 

60-64 歳 10,533 (9,344-11,723)  4,073 (3,592-4,554)  6,460 (5,752-7,168) 

総計 

(0-64 歳) 
165,618 (153,236-177,999)  61,291 (56,076-66,505)  104,327 (97,160-111,494) 



   
 

 

血管腫・血管奇形関連疾患 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 54,726 (52,787-56,666)  19,830 (18,995-20,665)  34,896 (33,792-36,001) 

5-9 歳 15,752 (14,683-16,821)  6,109 (5,636-6,583)  9,643 (9,047-10,238) 

10-14 歳 10,539 (9,644-11,435)  4,270 (3,865-4,674)  6,270 (5,779-6,760) 

15-19 歳 7,614 (6,860-8,367)  2,814 (2,490-3,138)  4,800 (4,370-5,229) 

20-24 歳 5,210 (4,634-5,786)  1,739 (1,507-1,970)  3,472 (3,127-3,817) 

20-25 歳 6,089 (5,432-6,746)  2,037 (1,781-2,293)  4,052 (3,651-4,453) 

30-34 歳 6,740 (6,029-7,450)  2,325 (2,039-2,611)  4,415 (3,990-4,839) 

35-39 歳 8,723 (7,901-9,544)  2,994 (2,658-3,331)  5,728 (5,243-6,214) 

40-44 歳 9,983 (9,077-10,889)  4,120 (3,710-4,530)  5,863 (5,367-6,359) 

45-49 歳 11,219 (10,261-12,176)  4,016 (3,610-4,423)  7,202 (6,652-7,753) 

50-54 歳 11,022 (10,071-11,973)  3,924 (3,528-4,319)  7,099 (6,543-7,654) 

55-59 歳 10,885 (9,897-11,874)  4,534 (4,106-4,963)  6,351 (5,791-6,911) 

60-64 歳 10,700 (9,526-11,874)  4,375 (3,882-4,868)  6,325 (5,645-7,006) 

総計 

(0-64 歳) 
169,203 (156,803-181,602)  63,087 (57,807-68,367)  106,116 (98,996-113,235) 



   
 

 

リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2018-2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 1,916 (1,615-2,217)  1,003 (849-1,156)  913 (766-1,060) 

5-9 歳 1,583 (1,260-1,907)  955 (777-1,134)  628 (483-773) 

10-14 歳 1,182 (892-1,473)  623 (474-773)  559 (418-700) 

15-19 歳 857 (623-1,091)  407 (295-519)  450 (327-572) 

20-24 歳 407 (266-548)  160 (98-221)  247 (167-327) 

20-25 歳 473 (314-631)  304 (216-392)  168 (98-239) 

30-34 歳 648 (451-845)  365 (262-469)  282 (189-376) 

35-39 歳 595 (398-792)  231 (144-319)  364 (254-474) 

40-44 歳 839 (599-1,078)  410 (290-529)  429 (309-549) 

45-49 歳 978 (709-1,247)  409 (284-534)  569 (425-713) 

50-54 歳 1,300 (983-1,618)  570 (423-717)  730 (559-901) 

55-59 歳 1,491 (1,124-1,858)  646 (481-811)  845 (643-1,048) 

60-64 歳 1,201 (820-1,581)  505 (342-667)  696 (477-914) 

総計 

(0-64 歳) 
13,468 (10,051-16,886)  6,588 (4,936-8,240)  6,880 (5,115-8,645) 



   
 

 

リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 1,543 (1,211-1,875)  798 (629-966)  745 (582-908) 

5-9 歳 1,203 (898-1,507)  696 (532-860)  507 (366-647) 

10-14 歳 775 (522-1,028)  398 (270-527)  377 (252-502) 

15-19 歳 647 (420-875)  297 (189-405)  350 (231-470) 

20-24 歳 225 (98-352)  70 (22-119)  155 (76-233) 

20-25 歳 275 (133-418)  184 (105-263)  91 (28-155) 

30-34 歳 368 (200-536)  194 (111-277)  174 (89-259) 

35-39 歳 354 (184-523)  142 (68-216)  212 (117-307) 

40-44 歳 496 (294-698)  211 (118-303)  285 (175-395) 

45-49 歳 587 (360-814)  206 (111-301)  381 (249-513) 

50-54 歳 764 (499-1,028)  267 (160-374)  497 (339-654) 

55-59 歳 866 (560-1,172)  311 (189-433)  555 (371-739) 

60-64 歳 587 (294-880)  252 (129-376)  334 (165-504) 

総計 

(0-64 歳) 
8,689 (5,673-11,706)  4,026 (2,633-5,420)  4,663 (3,040-6,286) 



   
 

 

リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2019 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 1,571 (1,239-1,903)  748 (586-909)  824 (653-994) 

5-9 歳 1,383 (1,063-1,704)  817 (642-991)  567 (421-712) 

10-14 歳 907 (639-1,174)  505 (363-646)  402 (276-528) 

15-19 歳 613 (397-829)  321 (211-430)  292 (186-399) 

20-24 歳 325 (176-474)  123 (61-186)  202 (116-288) 

20-25 歳 279 (136-421)  159 (87-230)  120 (49-191) 

30-34 歳 328 (172-484)  209 (124-294)  119 (49-190) 

35-39 歳 382 (212-553)  99 (37-160)  284 (175-393) 

40-44 歳 503 (299-706)  252 (151-352)  251 (148-354) 

45-49 歳 660 (424-896)  347 (227-468)  313 (197-429) 

50-54 歳 776 (520-1,033)  264 (161-368)  512 (359-665) 

55-59 歳 929 (627-1,230)  419 (284-555)  509 (343-675) 

60-64 歳 828 (495-1,161)  281 (155-408)  547 (341-753) 

総計 

(0-64 歳) 
9,485 (6,402-12,568)  4,543 (3,090-5,997)  4,942 (3,312-6,571) 



   
 

 

リンパ管腫・リンパ管腫症関連疾患 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 1,432 (1,113-1,750)  775 (610-941)  656 (504-809) 

5-9 歳 1,276 (970-1,582)  689 (530-849)  586 (439-734) 

10-14 歳 881 (622-1,140)  530 (387-673)  351 (235-467) 

15-19 歳 603 (389-817)  272 (171-372)  331 (218-444) 

20-24 歳 320 (179-461)  88 (36-140)  232 (143-321) 

20-25 歳 260 (123-397)  126 (62-189)  134 (61-207) 

30-34 歳 302 (151-452)  174 (96-252)  128 (55-200) 

35-39 歳 331 (170-493)  128 (58-198)  203 (112-295) 

40-44 歳 368 (195-541)  127 (55-200)  241 (140-341) 

45-49 歳 609 (384-834)  258 (155-361)  351 (230-473) 

50-54 歳 727 (484-970)  228 (133-324)  499 (352-646) 

55-59 歳 795 (528-1,062)  306 (195-417)  490 (334-645) 

60-64 歳 883 (546-1,221)  406 (255-556)  478 (290-665) 

総計 

(0-64 歳) 
8,788 (5,857-11,720)  4,107 (2,743-5,471)  4,681 (3,113-6,249) 



   
 

 

ICD10:D69.4(その他の原発性血小板減少症に含まれる全ての標準病名) 

2018-2020 年患者数 

 
 

  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 819 (623-1,015)  486 (379-593)  333 (244-422) 

5-9 歳 792 (562-1,022)  417 (299-535)  375 (263-487) 

10-14 歳 643 (430-855)  242 (149-335)  401 (281-520) 

15-19 歳 404 (246-563)  128 (65-190)  277 (181-373) 

20-24 歳 228 (124-332)  68 (28-107)  160 (96-224) 

20-25 歳 295 (171-418)  73 (30-116)  222 (141-303) 

30-34 歳 399 (253-545)  69 (24-113)  331 (229-432) 

35-39 歳 371 (219-524)  103 (45-161)  268 (174-363) 

40-44 歳 513 (331-695)  137 (67-206)  376 (264-489) 

45-49 歳 656 (438-874)  219 (128-311)  436 (310-562) 

50-54 歳 503 (310-696)  138 (66-210)  365 (244-486) 

55-59 歳 726 (471-982)  285 (175-394)  442 (295-588) 

60-64 歳 790 (482-1,098)  273 (153-392)  517 (329-706) 

総計 

(0-64 歳) 
7,139 (4,659-9,618)  2,635 (1,607-3,663)  4,504 (3,052-5,955) 



   
 

 

ICD10:D69.4(その他の原発性血小板減少症に含まれる全ての標準病名) 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 455 (277-633)  297 (194-400)  158 (83-234) 

5-9 歳 485 (291-679)  252 (153-351)  233 (138-328) 

10-14 歳 377 (201-553)  151 (72-230)  226 (129-323) 

15-19 歳 315 (160-471)  92 (32-152)  223 (128-318) 

20-24 歳 146 (43-248)  53 (11-95)  93 (32-154) 

20-25 歳 144 (39-249)  53 (11-95)  91 (28-155) 

30-34 歳 265 (131-399)  37 (1-73)  228 (130-325) 

35-39 歳 240 (106-375)  51 (6-95)  190 (99-280) 

40-44 歳 316 (164-467)  53 (7-99)  263 (158-368) 

45-49 歳 471 (271-671)  126 (51-200)  345 (220-471) 

50-54 歳 261 (107-414)  78 (20-136)  183 (87-279) 

55-59 歳 431 (215-647)  162 (74-249)  270 (141-398) 

60-64 歳 448 (192-703)  158 (60-255)  290 (132-447) 

総計 

(0-64 歳) 
4,354 (2,197-6,510)  1,561 (691-2,430)  2,793 (1,506-4,080) 



   
 

 

ICD10:D69.4(その他の原発性血小板減少症に含まれる全ての標準病名) 

2019 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 539 (345-732)  328 (221-435)  210 (124-296) 

5-9 歳 477 (289-666)  282 (179-385)  195 (110-281) 

10-14 歳 577 (365-790)  227 (132-321)  351 (233-468) 

15-19 歳 350 (193-507)  78 (24-132)  272 (170-375) 

20-24 歳 147 (48-245)  41 (5-77)  106 (43-168) 

20-25 歳 170 (59-281)  50 (10-90)  120 (49-191) 

30-34 歳 186 (70-303)  45 (6-85)  141 (64-217) 

35-39 歳 255 (115-394)  69 (18-120)  186 (97-274) 

40-44 歳 292 (144-441)  63 (13-113)  229 (131-327) 

45-49 歳 389 (219-559)  65 (13-117)  324 (206-442) 

50-54 歳 417 (233-600)  95 (33-157)  322 (200-443) 

55-59 歳 430 (226-634)  147 (67-227)  283 (159-407) 

60-64 歳 623 (337-910)  178 (77-278)  446 (259-632) 

総計 

(0-64 歳) 
4,853 (2,644-7,061)  1,668 (798-2,539)  3,184 (1,846-4,522) 



   
 

 

ICD10:D69.4(その他の原発性血小板減少症に含まれる全ての標準病名) 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 480 (296-665)  240 (148-332)  240 (148-333) 

5-9 歳 403 (231-575)  192 (108-275)  212 (123-300) 

10-14 歳 340 (179-502)  180 (97-263)  160 (82-239) 

15-19 歳 258 (121-396)  78 (24-131)  181 (97-264) 

20-24 歳 182 (76-288)  48 (10-87)  134 (66-202) 

20-25 歳 199 (85-313)  34 (1-66)  165 (84-246) 

30-34 歳 205 (84-326)  46 (6-86)  160 (79-240) 

35-39 歳 274 (135-413)  49 (6-92)  225 (129-321) 

40-44 歳 207 (89-329)  32 (0-68)  175 (89-261) 

45-49 歳 458 (265-650)  150 (72-229)  307 (194-421) 

50-54 歳 331 (167-494)  104 (39-168)  227 (127-326) 

55-59 歳 380 (195-564)  148 (70-225)  232 (125-339) 

60-64 歳 518 (261-775)  174 (75-272)  344 (185-503) 

総計 

(0-64 歳) 
4,235 (2,183-6,291)  1,473 (655-2,296)  2,762 (1,528-3,996) 



   
 

 

カザバッハメリット症候群 

2018-2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 92 (26-159)  43 (11-75)  49 (15-84) 

5-9 歳 78 (16-148)  17 (0-41)  61 (16-106) 

10-14 歳 75 (17-141)  9 (0-28)  65 (17-114) 

15-19 歳 50 (0-106)  24 (0-51)  26 (0-55) 

20-24 歳 0 (0-47)  0 (0-23)  0 (0-25) 

20-25 歳 7 (0-48)  7 (0-20)  0 (0-28) 

30-34 歳 0 (0-58)  0 (0-28)  0 (0-30) 

35-39 歳 17 (0-51)  9 (0-25)  9 (0-26) 

40-44 歳 26 (0-90)  0 (0-34)  26 (0-56) 

45-49 歳 9 (0-65)  0 (0-37)  9 (0-28) 

50-54 歳 21 (0-86)  0 (0-36)  21 (0-50) 

55-59 歳 0 (0-87)  0 (0-40)  0 (0-47) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計 

(0-64 歳) 
376 (59-1,201)  109 (11-488)  267 (48-713) 



   
 

 

カザバッハメリット症候群 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 84 (6-161)  46 (6-87)  37 (1-74) 

5-9 歳 81 (12-158)  20 (0-48)  61 (12-109) 

10-14 歳 54 (7-141)  0 (0-40)  54 (7-101) 

15-19 歳 41 (0-97)  31 (0-65)  11 (0-31) 

20-24 歳 0 (0-70)  0 (0-32)  0 (0-38) 

20-25 歳 9 (0-68)  9 (0-26)  0 (0-42) 

30-34 歳 0 (0-74)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 10 (0-71)  10 (0-30)  0 (0-41) 

40-44 歳 22 (0-91)  0 (0-39)  22 (0-52) 

45-49 歳 12 (0-77)  0 (0-42)  12 (0-35) 

50-54 歳 26 (0-103)  0 (0-41)  26 (0-62) 

55-59 歳 0 (0-104)  0 (0-46)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計 

(0-64 歳) 
339 (25-1,357)  116 (6-589)  222 (20-768) 



   
 

 

カザバッハメリット症候群 

2019 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 101 (17-184)  36 (1-72)  64 (17-112) 

5-9 歳 68 (1-140)  29 (0-62)  39 (1-77) 

10-14 歳 72 (12-142)  10 (0-30)  62 (12-111) 

15-19 歳 40 (0-95)  19 (0-46)  20 (0-48) 

20-24 歳 0 (0-66)  0 (0-30)  0 (0-35) 

20-25 歳 8 (0-65)  8 (0-25)  0 (0-40) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 11 (0-69)  0 (0-36)  11 (0-32) 

40-44 歳 33 (0-108)  0 (0-39)  33 (0-70) 

45-49 歳 11 (0-73)  0 (0-40)  11 (0-33) 

50-54 歳 12 (0-74)  0 (0-39)  12 (0-35) 

55-59 歳 14 (0-84)  0 (0-42)  14 (0-42) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計 

(0-64 歳) 
370 (30-1,301)  104 (1-550)  266 (30-751) 



   
 

 

カザバッハメリット症候群 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 92 (11-173)  46 (6-87)  46 (6-87) 

5-9 歳 77 (2-152)  38 (1-76)  38 (1-76) 

10-14 歳 40 (1-116)  0 (0-37)  40 (1-79) 

15-19 歳 20 (0-84)  0 (0-36)  20 (0-48) 

20-24 歳 17 (0-50)  8 (0-24)  9 (0-26) 

20-25 歳 8 (0-63)  8 (0-25)  0 (0-38) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-39) 

35-39 歳 0 (0-76)  0 (0-36)  0 (0-39) 

40-44 歳 11 (0-72)  0 (0-39)  11 (0-32) 

45-49 歳 33 (0-110)  0 (0-40)  33 (0-70) 

50-54 歳 0 (0-80)  0 (0-38)  0 (0-42) 

55-59 歳 26 (0-100)  0 (0-39)  26 (0-61) 

60-64 歳 0 (0-124)  0 (0-53)  0 (0-70) 

総計 

(0-64 歳) 
324 (14-1,273)  101 (6-563)  223 (7-710) 



   
 

 

オスラー病 

2018-2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 62 (8-116)  31 (4-58)  31 (4-58) 

5-9 歳 35 (0-81)  9 (0-26)  26 (0-56) 

10-14 歳 65 (11-128)  56 (11-100)  9 (0-28) 

15-19 歳 92 (15-168)  40 (5-75)  52 (10-93) 

20-24 歳 56 (11-107)  43 (11-75)  13 (0-32) 

20-25 歳 78 (13-143)  40 (8-71)  38 (5-72) 

30-34 歳 94 (19-169)  46 (9-82)  48 (10-87) 

35-39 歳 138 (43-232)  86 (33-139)  52 (10-94) 

40-44 歳 168 (63-274)  55 (11-98)  114 (52-176) 

45-49 歳 135 (36-235)  50 (6-94)  85 (30-141) 

50-54 歳 196 (78-314)  39 (1-78)  156 (77-236) 

55-59 歳 287 (129-445)  186 (98-275)  101 (31-171) 

60-64 歳 220 (57-384)  95 (25-166)  125 (32-217) 

総計 

(0-64 歳) 
1,626 (482-2,796)  775 (221-1,337)  852 (261-1,460) 



   
 

 

オスラー病 

2018 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 46 (0-104)  28 (0-59)  19 (0-44) 

5-9 歳 30 (0-78)  10 (0-30)  20 (0-48) 

10-14 歳 65 (7-133)  54 (7-101)  11 (0-32) 

15-19 歳 63 (1-133)  20 (0-49)  42 (1-84) 

20-24 歳 73 (11-144)  53 (11-95)  21 (0-49) 

20-25 歳 49 (0-111)  26 (0-56)  23 (0-55) 

30-34 歳 60 (0-129)  28 (0-59)  33 (0-69) 

35-39 歳 73 (6-148)  51 (6-95)  22 (0-53) 

40-44 歳 97 (7-186)  53 (7-99)  44 (1-87) 

45-49 歳 106 (22-200)  23 (0-55)  83 (22-145) 

50-54 歳 162 (42-283)  45 (1-88)  118 (41-194) 

55-59 歳 241 (84-398)  162 (74-249)  79 (10-149) 

60-64 歳 168 (12-325)  79 (10-148)  89 (2-177) 

総計 

(0-64 歳) 
1,234 (190-2,370)  630 (114-1,183)  604 (76-1,187) 



   
 

 

オスラー病 

2019 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 18 (0-77)  0 (0-34)  18 (0-44) 

5-9 歳 29 (0-75)  10 (0-29)  20 (0-47) 

10-14 歳 52 (0-115)  31 (0-66)  21 (0-49) 

15-19 歳 89 (7-171)  49 (6-91)  40 (1-80) 

20-24 歳 52 (1-111)  33 (1-65)  19 (0-46) 

20-25 歳 49 (0-110)  17 (0-40)  33 (0-70) 

30-34 歳 80 (2-158)  36 (1-72)  43 (1-86) 

35-39 歳 73 (1-150)  30 (0-63)  44 (1-86) 

40-44 歳 97 (8-185)  42 (1-83)  55 (7-102) 

45-49 歳 111 (27-203)  22 (0-52)  89 (27-151) 

50-54 歳 153 (62-255)  11 (0-31)  143 (62-224) 

55-59 歳 266 (109-423)  181 (93-270)  85 (17-153) 

60-64 歳 155 (11-299)  74 (9-139)  81 (2-160) 

総計 

(0-64 歳) 
1,225 (227-2,333)  534 (110-1,035)  690 (117-1,298) 



   
 

 

オスラー病 

2020 年患者数 

 
  

 男女全体  男性  女性 

年齢 患者数(95%CI）  患者数(95%CI）  患者数(95%CI） 

0-4 歳 18 (0-55)  9 (0-27)  9 (0-27) 

5-9 歳 19 (0-57)  10 (0-28)  10 (0-28) 

10-14 歳 60 (0-128)  30 (0-64)  30 (0-64) 

15-19 歳 98 (12-184)  58 (12-105)  40 (1-80) 

20-24 歳 17 (0-50)  8 (0-24)  9 (0-26) 

20-25 歳 63 (5-128)  42 (5-79)  21 (0-49) 

30-34 歳 91 (13-173)  27 (0-59)  64 (13-115) 

35-39 歳 92 (7-177)  49 (6-92)  43 (1-85) 

40-44 歳 86 (2-171)  42 (1-84)  44 (1-87) 

45-49 歳 76 (7-154)  21 (0-51)  55 (7-103) 

50-54 歳 134 (43-233)  21 (0-50)  113 (43-184) 

55-59 歳 276 (119-434)  148 (70-225)  129 (49-209) 

60-64 歳 168 (21-315)  72 (9-136)  96 (12-179) 

総計 

(0-64 歳) 
1,200 (229-2,260)  538 (103-1,023)  662 (126-1,236) 



   
 

 

青色ゴムまり様母斑症候群 

2018-2020 年患者数 

 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 6 (0-41)  0 (0-23)  6 (0-18) 

5-9 歳 9 (0-58)  0 (0-32)  9 (0-26) 

10-14 歳 0 (0-69)  0 (0-34)  0 (0-34) 

15-19 歳 9 (0-55)  0 (0-29)  9 (0-26) 

20-24 歳 0 (0-47)  0 (0-23)  0 (0-25) 

20-25 歳 0 (0-53)  0 (0-24)  0 (0-28) 

30-34 歳 16 (0-46)  8 (0-23)  8 (0-24) 

35-39 歳 9 (0-57)  0 (0-32)  9 (0-26) 

40-44 歳 9 (0-59)  0 (0-34)  9 (0-26) 

45-49 歳 28 (0-97)  0 (0-37)  28 (0-61) 

50-54 歳 10 (0-67)  0 (0-36)  10 (0-31) 

55-59 歳 0 (0-87)  0 (0-40)  0 (0-47) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 96 (0-853)  8 (0-417)  88 (0-436) 



   
 

 

青色ゴムまり様母斑症候群 性・年齢階級別 患者数 

2018 年患者数 

 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 9 (0-62)  0 (0-34)  9 (0-28) 

5-9 歳 10 (0-67)  0 (0-37)  10 (0-30) 

10-14 歳 0 (0-79)  0 (0-40)  0 (0-40) 

15-19 歳 11 (0-69)  0 (0-38)  11 (0-31) 

20-24 歳 0 (0-70)  0 (0-32)  0 (0-38) 

20-25 歳 0 (0-74)  0 (0-32)  0 (0-42) 

30-34 歳 11 (0-66)  0 (0-34)  11 (0-32) 

35-39 歳 0 (0-79)  0 (0-37)  0 (0-41) 

40-44 歳 11 (0-71)  0 (0-39)  11 (0-32) 

45-49 歳 24 (0-99)  0 (0-42)  24 (0-57) 

50-54 歳 0 (0-89)  0 (0-41)  0 (0-48) 

55-59 歳 0 (0-104)  0 (0-46)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 76 (0-1,072)  0 (0-511)  76 (0-560) 



   
 

 

青色ゴムまり様母斑症候群 

2019 年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 9 (0-61)  0 (0-34)  9 (0-27) 

5-9 歳 0 (0-72)  0 (0-36)  0 (0-36) 

10-14 歳 0 (0-76)  0 (0-38)  0 (0-38) 

15-19 歳 0 (0-73)  0 (0-36)  0 (0-37) 

20-24 歳 0 (0-66)  0 (0-30)  0 (0-35) 

20-25 歳 0 (0-71)  0 (0-31)  0 (0-40) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 11 (0-69)  0 (0-36)  11 (0-32) 

40-44 歳 11 (0-71)  0 (0-39)  11 (0-32) 

45-49 歳 11 (0-73)  0 (0-40)  11 (0-33) 

50-54 歳 12 (0-74)  0 (0-39)  12 (0-35) 

55-59 歳 0 (0-94)  0 (0-42)  0 (0-52) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 54 (0-1,002)  0 (0-489)  54 (0-514) 



   
 

 

青色ゴムまり様母斑症候群 

2020 年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-68)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 0 (0-71)  0 (0-35)  0 (0-35) 

10-14 歳 0 (0-74)  0 (0-37)  0 (0-37) 

15-19 歳 0 (0-73)  0 (0-36)  0 (0-37) 

20-24 歳 0 (0-62)  0 (0-30)  0 (0-33) 

20-25 歳 0 (0-69)  0 (0-31)  0 (0-38) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-39) 

35-39 歳 21 (0-61)  10 (0-29)  11 (0-32) 

40-44 歳 0 (0-80)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 11 (0-72)  0 (0-40)  11 (0-32) 

50-54 歳 23 (0-92)  0 (0-38)  23 (0-54) 

55-59 歳 0 (0-86)  0 (0-39)  0 (0-48) 

60-64 歳 0 (0-124)  0 (0-53)  0 (0-70) 

総計(0-64 歳) 54 (0-1,005)  10 (0-475)  44 (0-531) 



   
 

 

277_リンパ管腫症ゴーハム病 
2018-2020年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 25 (0-58)  6 (0-18)  19 (0-39) 

5-9 歳 35 (0-81)  26 (0-56)  9 (0-26) 

10-14 歳 74 (6-147)  47 (6-87)  28 (0-60) 

15-19 歳 59 (5-119)  16 (0-38)  43 (5-81) 

20-24 歳 46 (4-92)  12 (0-29)  33 (4-63) 

20-25 歳 13 (0-60)  13 (0-32)  0 (0-28) 

30-34 歳 31 (0-75)  15 (0-36)  16 (0-38) 

35-39 歳 9 (0-57)  0 (0-32)  9 (0-26) 

40-44 歳 36 (0-84)  27 (0-58)  9 (0-26) 

45-49 歳 19 (0-58)  10 (0-30)  9 (0-28) 

50-54 歳 20 (0-60)  10 (0-29)  10 (0-31) 

55-59 歳 45 (0-107)  33 (0-70)  13 (0-37) 

60-64 歳 14 (0-106)  14 (0-40)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 427 (15-1,104)  229 (6-555)  198 (9-549) 



   
 

 

277_リンパ管腫症ゴーハム病 
2018年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 19 (0-79)  0 (0-34)  19 (0-44) 

5-9 歳 10 (0-67)  0 (0-37)  10 (0-30) 

10-14 歳 43 (0-103)  22 (0-51)  22 (0-51) 

15-19 歳 63 (1-133)  20 (0-49)  42 (1-84) 

20-24 歳 21 (0-82)  0 (0-32)  21 (0-49) 

20-25 歳 18 (0-84)  18 (0-42)  0 (0-42) 

30-34 歳 0 (0-74)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-79)  0 (0-37)  0 (0-41) 

40-44 歳 32 (0-108)  32 (0-67)  0 (0-40) 

45-49 歳 23 (0-69)  11 (0-34)  12 (0-35) 

50-54 歳 0 (0-89)  0 (0-41)  0 (0-48) 

55-59 歳 37 (0-138)  37 (0-79)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 265 (1-1,244)  140 (0-597)  125 (1-647) 



   
 

 

277_リンパ管腫症ゴーハム病 
2019年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 27 (0-92)  0 (0-34)  27 (0-59) 

5-9 歳 10 (0-65)  10 (0-29)  0 (0-36) 

10-14 歳 62 (0-132)  31 (0-66)  31 (0-66) 

15-19 歳 40 (0-93)  10 (0-29)  30 (0-64) 

20-24 歳 45 (0-101)  16 (0-39)  29 (0-61) 

20-25 歳 8 (0-65)  8 (0-25)  0 (0-40) 

30-34 歳 31 (0-79)  9 (0-27)  22 (0-52) 

35-39 歳 0 (0-77)  0 (0-36)  0 (0-40) 

40-44 歳 10 (0-71)  10 (0-31)  0 (0-40) 

45-49 歳 22 (0-93)  22 (0-52)  0 (0-41) 

50-54 歳 22 (0-67)  11 (0-31)  12 (0-35) 

55-59 歳 11 (0-86)  11 (0-34)  0 (0-52) 

60-64 歳 15 (0-119)  15 (0-44)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 304 (0-1,138)  153 (0-476)  151 (0-662) 



   
 

 

277_リンパ管腫症ゴーハム病 
2020年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 18 (0-78)  0 (0-34)  18 (0-44) 

5-9 歳 19 (0-81)  19 (0-46)  0 (0-35) 

10-14 歳 70 (1-143)  40 (1-79)  30 (0-64) 

15-19 歳 30 (0-77)  10 (0-29)  20 (0-48) 

20-24 歳 44 (1-94)  8 (0-24)  36 (1-71) 

20-25 歳 10 (0-62)  0 (0-31)  10 (0-31) 

30-34 歳 20 (0-59)  9 (0-27)  11 (0-31) 

35-39 歳 11 (0-68)  0 (0-36)  11 (0-32) 

40-44 歳 11 (0-72)  0 (0-39)  11 (0-32) 

45-49 歳 11 (0-72)  11 (0-32)  0 (0-41) 

50-54 歳 33 (0-85)  10 (0-31)  23 (0-54) 

55-59 歳 13 (0-77)  0 (0-39)  13 (0-38) 

60-64 歳 43 (0-163)  43 (0-93)  0 (0-70) 

総計(0-64 歳) 333 (2-1,131)  151 (1-539)  183 (1-592) 



   
 

 

278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変） 
2018-2020年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 18 (0-48)  12 (0-29)  6 (0-18) 

5-9 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

10-14 歳 0 (0-69)  0 (0-34)  0 (0-34) 

15-19 歳 8 (0-56)  8 (0-24)  0 (0-32) 

20-24 歳 0 (0-47)  0 (0-23)  0 (0-25) 

20-25 歳 0 (0-53)  0 (0-24)  0 (0-28) 

30-34 歳 8 (0-52)  8 (0-23)  0 (0-30) 

35-39 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

40-44 歳 0 (0-66)  0 (0-34)  0 (0-32) 

45-49 歳 0 (0-72)  0 (0-37)  0 (0-35) 

50-54 歳 0 (0-75)  0 (0-36)  0 (0-38) 

55-59 歳 0 (0-87)  0 (0-40)  0 (0-47) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 34 (0-867)  28 (0-418)  6 (0-449) 



   
 

 

278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変） 
2018年患者数 

 

 
 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 9 (0-62)  9 (0-27)  0 (0-34) 

5-9 歳 0 (0-75)  0 (0-37)  0 (0-37) 

10-14 歳 0 (0-79)  0 (0-40)  0 (0-40) 

15-19 歳 10 (0-69)  10 (0-30)  0 (0-39) 

20-24 歳 0 (0-70)  0 (0-32)  0 (0-38) 

20-25 歳 0 (0-74)  0 (0-32)  0 (0-42) 

30-34 歳 0 (0-74)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-79)  0 (0-37)  0 (0-41) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-86)  0 (0-42)  0 (0-44) 

50-54 歳 0 (0-89)  0 (0-41)  0 (0-48) 

55-59 歳 0 (0-104)  0 (0-46)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 20 (0-1,082)  20 (0-497)  0 (0-585) 



   
 

 

278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変） 
2019年患者数 

 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 18 (0-54)  9 (0-27)  9 (0-27) 

5-9 歳 0 (0-72)  0 (0-36)  0 (0-36) 

10-14 歳 0 (0-76)  0 (0-38)  0 (0-38) 

15-19 歳 10 (0-66)  10 (0-29)  0 (0-37) 

20-24 歳 0 (0-66)  0 (0-30)  0 (0-35) 

20-25 歳 0 (0-71)  0 (0-31)  0 (0-40) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-77)  0 (0-36)  0 (0-40) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-81)  0 (0-40)  0 (0-41) 

50-54 歳 0 (0-83)  0 (0-39)  0 (0-44) 

55-59 歳 0 (0-94)  0 (0-42)  0 (0-52) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 28 (0-1,021)  19 (0-475)  9 (0-547) 



   
 

 

278_巨大リンパ管奇形（頚部顔面病変） 
2020年患者数 

 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 28 (0-71)  18 (0-44)  9 (0-27) 

5-9 歳 0 (0-71)  0 (0-35)  0 (0-35) 

10-14 歳 0 (0-74)  0 (0-37)  0 (0-37) 

15-19 歳 10 (0-66)  10 (0-29)  0 (0-37) 

20-24 歳 0 (0-62)  0 (0-30)  0 (0-33) 

20-25 歳 0 (0-69)  0 (0-31)  0 (0-38) 

30-34 歳 9 (0-66)  9 (0-27)  0 (0-39) 

35-39 歳 0 (0-76)  0 (0-36)  0 (0-39) 

40-44 歳 0 (0-80)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-80)  0 (0-40)  0 (0-41) 

50-54 歳 0 (0-80)  0 (0-38)  0 (0-42) 

55-59 歳 0 (0-86)  0 (0-39)  0 (0-48) 

60-64 歳 0 (0-124)  0 (0-53)  0 (0-70) 

総計(0-64 歳) 47 (0-1,006)  37 (0-478)  9 (0-527) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変） 
2018-2020年患者数 

 
 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 6 (0-41)  6 (0-18)  0 (0-23) 

5-9 歳 9 (0-58)  9 (0-26)  0 (0-32) 

10-14 歳 9 (0-62)  0 (0-34)  9 (0-28) 

15-19 歳 9 (0-55)  0 (0-29)  9 (0-26) 

20-24 歳 6 (0-43)  6 (0-18)  0 (0-25) 

20-25 歳 14 (0-42)  7 (0-20)  8 (0-23) 

30-34 歳 0 (0-58)  0 (0-28)  0 (0-30) 

35-39 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

40-44 歳 9 (0-59)  9 (0-27)  0 (0-32) 

45-49 歳 19 (0-58)  10 (0-30)  9 (0-28) 

50-54 歳 10 (0-67)  0 (0-36)  10 (0-31) 

55-59 歳 13 (0-78)  0 (0-40)  13 (0-37) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 105 (0-800)  47 (0-389)  58 (0-411) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変） 
2018年患者数 

 
 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 9 (0-62)  9 (0-27)  0 (0-34) 

5-9 歳 10 (0-67)  10 (0-30)  0 (0-37) 

10-14 歳 0 (0-79)  0 (0-40)  0 (0-40) 

15-19 歳 11 (0-69)  0 (0-38)  11 (0-31) 

20-24 歳 9 (0-64)  9 (0-26)  0 (0-38) 

20-25 歳 0 (0-74)  0 (0-32)  0 (0-42) 

30-34 歳 0 (0-74)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-79)  0 (0-37)  0 (0-41) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 12 (0-77)  0 (0-42)  12 (0-35) 

50-54 歳 13 (0-80)  0 (0-41)  13 (0-39) 

55-59 歳 0 (0-104)  0 (0-46)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 64 (0-1,050)  28 (0-491)  36 (0-559) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変） 
2019年患者数 

 
 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-67)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 19 (0-82)  19 (0-46)  0 (0-36) 

10-14 歳 10 (0-69)  0 (0-38)  10 (0-31) 

15-19 歳 10 (0-66)  0 (0-36)  10 (0-30) 

20-24 歳 8 (0-60)  8 (0-24)  0 (0-35) 

20-25 歳 19 (0-57)  8 (0-25)  11 (0-32) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-77)  0 (0-36)  0 (0-40) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 11 (0-73)  0 (0-40)  11 (0-33) 

50-54 歳 12 (0-74)  0 (0-39)  12 (0-35) 

55-59 歳 0 (0-94)  0 (0-42)  0 (0-52) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 90 (0-1,001)  36 (0-487)  54 (0-514) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変） 
2020年患者数 

 
 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-68)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 10 (0-64)  10 (0-28)  0 (0-35) 

10-14 歳 0 (0-74)  0 (0-37)  0 (0-37) 

15-19 歳 10 (0-66)  0 (0-36)  10 (0-30) 

20-24 歳 17 (0-50)  8 (0-24)  9 (0-26) 

20-25 歳 8 (0-63)  8 (0-25)  0 (0-38) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-39) 

35-39 歳 0 (0-76)  0 (0-36)  0 (0-39) 

40-44 歳 11 (0-72)  11 (0-31)  0 (0-40) 

45-49 歳 22 (0-64)  11 (0-32)  11 (0-32) 

50-54 歳 0 (0-80)  0 (0-38)  0 (0-42) 

55-59 歳 13 (0-77)  0 (0-39)  13 (0-38) 

60-64 歳 0 (0-124)  0 (0-53)  0 (0-70) 

総計(0-64 歳) 90 (0-950)  47 (0-448)  43 (0-503) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）(巨大限定)  
2018-2020年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 6 (0-41)  6 (0-18)  0 (0-23) 

5-9 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

10-14 歳 9 (0-62)  0 (0-34)  9 (0-28) 

15-19 歳 9 (0-55)  0 (0-29)  9 (0-26) 

20-24 歳 6 (0-43)  6 (0-18)  0 (0-25) 

20-25 歳 7 (0-48)  7 (0-20)  0 (0-28) 

30-34 歳 0 (0-58)  0 (0-28)  0 (0-30) 

35-39 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

40-44 歳 9 (0-59)  9 (0-27)  0 (0-32) 

45-49 歳 10 (0-65)  10 (0-30)  0 (0-35) 

50-54 歳 0 (0-75)  0 (0-36)  0 (0-38) 

55-59 歳 13 (0-78)  0 (0-40)  13 (0-37) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 69 (0-826)  38 (0-395)  31 (0-432) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）(巨大限定) 
2018年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 9 (0-62)  9 (0-27)  0 (0-34) 

5-9 歳 0 (0-75)  0 (0-37)  0 (0-37) 

10-14 歳 0 (0-79)  0 (0-40)  0 (0-40) 

15-19 歳 11 (0-69)  0 (0-38)  11 (0-31) 

20-24 歳 9 (0-64)  9 (0-26)  0 (0-38) 

20-25 歳 0 (0-74)  0 (0-32)  0 (0-42) 

30-34 歳 0 (0-74)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-79)  0 (0-37)  0 (0-41) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-86)  0 (0-42)  0 (0-44) 

50-54 歳 0 (0-89)  0 (0-41)  0 (0-48) 

55-59 歳 0 (0-104)  0 (0-46)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 29 (0-1,076)  18 (0-498)  11 (0-578) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）(巨大限定) 
2019年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-67)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 10 (0-65)  10 (0-29)  0 (0-36) 

10-14 歳 10 (0-69)  0 (0-38)  10 (0-31) 

15-19 歳 10 (0-66)  0 (0-36)  10 (0-30) 

20-24 歳 8 (0-60)  8 (0-24)  0 (0-35) 

20-25 歳 8 (0-65)  8 (0-25)  0 (0-40) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-40) 

35-39 歳 0 (0-77)  0 (0-36)  0 (0-40) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-81)  0 (0-40)  0 (0-41) 

50-54 歳 0 (0-83)  0 (0-39)  0 (0-44) 

55-59 歳 0 (0-94)  0 (0-42)  0 (0-52) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 47 (0-1,008)  26 (0-469)  20 (0-538) 



   
 

 

279_巨大静脈奇形（頚部口腔咽頭びまん性病変）(巨大限定) 
2020年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-68)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 10 (0-64)  10 (0-28)  0 (0-35) 

10-14 歳 0 (0-74)  0 (0-37)  0 (0-37) 

15-19 歳 10 (0-66)  0 (0-36)  10 (0-30) 

20-24 歳 17 (0-50)  8 (0-24)  9 (0-26) 

20-25 歳 8 (0-63)  8 (0-25)  0 (0-38) 

30-34 歳 0 (0-73)  0 (0-34)  0 (0-39) 

35-39 歳 0 (0-76)  0 (0-36)  0 (0-39) 

40-44 歳 11 (0-72)  11 (0-31)  0 (0-40) 

45-49 歳 11 (0-72)  11 (0-32)  0 (0-41) 

50-54 歳 0 (0-80)  0 (0-38)  0 (0-42) 

55-59 歳 13 (0-77)  0 (0-39)  13 (0-38) 

60-64 歳 0 (0-124)  0 (0-53)  0 (0-70) 

総計(0-64 歳) 79 (0-958)  47 (0-448)  32 (0-511) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変） 
2018-2020年患者数 

 
 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 172 (82-263)  92 (46-139)  80 (37-124) 

5-9 歳 191 (78-305)  87 (33-141)  105 (45-164) 

10-14 歳 205 (85-325)  74 (23-126)  130 (62-199) 

15-19 歳 158 (58-259)  72 (25-119)  86 (33-140) 

20-24 歳 95 (27-163)  55 (19-91)  40 (8-72) 

20-25 歳 148 (58-238)  79 (34-124)  69 (24-114) 

30-34 歳 142 (49-234)  61 (19-103)  81 (31-131) 

35-39 歳 172 (66-279)  94 (39-150)  78 (27-129) 

40-44 歳 170 (62-278)  100 (41-159)  70 (22-119) 

45-49 歳 239 (115-363)  40 (1-79)  199 (114-284) 

50-54 歳 195 (74-316)  59 (12-106)  136 (62-209) 

55-59 歳 226 (84-369)  88 (27-148)  139 (57-221) 

60-64 歳 126 (3-249)  55 (1-108)  71 (1-141) 

総計(0-64 歳) 2,241 (841-3,640)  956 (319-1,594)  1,284 (522-2,046) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変） 
2018年患者数 

 
 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 74 (1-147)  37 (1-73)  37 (1-74) 

5-9 歳 131 (30-232)  61 (12-109)  71 (18-123) 

10-14 歳 162 (49-274)  43 (1-85)  118 (48-188) 

15-19 歳 84 (7-165)  31 (0-65)  53 (7-100) 

20-24 歳 66 (1-135)  35 (1-69)  31 (0-66) 

20-25 歳 81 (2-160)  35 (1-69)  46 (1-90) 

30-34 歳 79 (6-156)  46 (6-87)  33 (0-69) 

35-39 歳 117 (19-214)  61 (12-109)  56 (7-105) 

40-44 歳 86 (7-170)  32 (0-67)  55 (7-103) 

45-49 歳 119 (45-235)  0 (0-42)  119 (45-193) 

50-54 歳 151 (41-266)  33 (0-71)  118 (41-194) 

55-59 歳 145 (20-270)  50 (1-98)  95 (19-171) 

60-64 歳 70 (0-167)  47 (0-101)  22 (0-66) 

総計(0-64 歳) 1,364 (228-2,592)  511 (34-1,048)  854 (194-1,543) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変） 
2019年患者数 

 
 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 128 (41-218)  100 (41-160)  27 (0-59) 

5-9 歳 88 (7-169)  39 (1-77)  49 (6-92) 

10-14 歳 196 (72-319)  72 (19-126)  124 (54-194) 

15-19 歳 118 (24-213)  68 (18-118)  50 (6-95) 

20-24 歳 70 (5-139)  41 (5-77)  29 (0-61) 

20-25 歳 88 (7-169)  33 (1-66)  55 (7-103) 

30-34 歳 150 (43-257)  64 (16-111)  87 (27-147) 

35-39 歳 102 (18-190)  69 (18-120)  33 (0-70) 

40-44 歳 85 (6-168)  52 (6-98)  33 (0-70) 

45-49 歳 189 (67-310)  43 (1-86)  145 (66-224) 

50-54 歳 183 (58-307)  63 (13-114)  119 (45-193) 

55-59 歳 156 (33-279)  57 (7-106)  99 (26-172) 

60-64 歳 105 (0-224)  44 (0-95)  61 (0-130) 

総計(0-64 歳) 1,657 (382-2,962)  747 (145-1,354)  910 (237-1,608) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変） 
2020年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 139 (40-237)  83 (29-137)  55 (11-100) 

5-9 歳 125 (29-220)  77 (24-130)  48 (6-90) 

10-14 歳 130 (32-228)  40 (1-79)  90 (31-149) 

15-19 歳 178 (63-294)  68 (18-118)  110 (45-176) 

20-24 歳 51 (0-108)  24 (0-51)  27 (0-57) 

20-25 歳 110 (22-199)  59 (15-102)  52 (6-97) 

30-34 歳 110 (18-201)  46 (6-86)  64 (13-115) 

35-39 歳 121 (31-215)  89 (31-147)  32 (0-68) 

40-44 歳 140 (33-246)  85 (26-144)  55 (7-103) 

45-49 歳 120 (27-217)  32 (0-69)  88 (27-149) 

50-54 歳 168 (67-277)  21 (0-50)  147 (67-228) 

55-59 歳 117 (14-220)  53 (7-99)  64 (8-121) 

60-64 歳 173 (24-321)  58 (1-115)  115 (23-206) 

総計(0-64 歳) 1,681 (401-2,985)  733 (156-1,326)  948 (245-1,659) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）(巨大限定) 
2018-2020年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 6 (0-41)  0 (0-23)  6 (0-18) 

5-9 歳 0 (0-64)  0 (0-32)  0 (0-32) 

10-14 歳 28 (0-94)  0 (0-34)  28 (0-60) 

15-19 歳 16 (0-70)  16 (0-38)  0 (0-32) 

20-24 歳 13 (0-38)  6 (0-18)  7 (0-20) 

20-25 歳 22 (0-56)  7 (0-20)  15 (0-37) 

30-34 歳 16 (0-46)  8 (0-23)  8 (0-24) 

35-39 歳 17 (0-51)  9 (0-25)  9 (0-26) 

40-44 歳 18 (0-53)  9 (0-27)  9 (0-26) 

45-49 歳 10 (0-65)  10 (0-30)  0 (0-35) 

50-54 歳 62 (6-127)  10 (0-29)  52 (6-98) 

55-59 歳 24 (0-70)  11 (0-32)  13 (0-37) 

60-64 歳 0 (0-116)  0 (0-50)  0 (0-66) 

総計(0-64 歳) 231 (6-891)  85 (0-381)  146 (6-510) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）(巨大限定) 
2018年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-69)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 0 (0-75)  0 (0-37)  0 (0-37) 

10-14 歳 22 (0-91)  0 (0-40)  22 (0-51) 

15-19 歳 10 (0-69)  10 (0-30)  0 (0-39) 

20-24 歳 10 (0-63)  0 (0-32)  10 (0-31) 

20-25 歳 11 (0-66)  0 (0-32)  11 (0-34) 

30-34 歳 11 (0-66)  0 (0-34)  11 (0-32) 

35-39 歳 10 (0-71)  10 (0-30)  0 (0-41) 

40-44 歳 0 (0-79)  0 (0-39)  0 (0-40) 

45-49 歳 0 (0-86)  0 (0-42)  0 (0-44) 

50-54 歳 39 (0-125)  0 (0-41)  39 (0-84) 

55-59 歳 12 (0-95)  12 (0-37)  0 (0-59) 

60-64 歳 0 (0-140)  0 (0-58)  0 (0-82) 

総計(0-64 歳) 126 (0-1,096)  33 (0-487)  93 (0-609) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）(巨大限定) 
2019年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-67)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 0 (0-72)  0 (0-36)  0 (0-36) 

10-14 歳 21 (0-87)  0 (0-38)  21 (0-49) 

15-19 歳 19 (0-84)  19 (0-46)  0 (0-37) 

20-24 歳 10 (0-59)  0 (0-30)  10 (0-28) 

20-25 歳 0 (0-71)  0 (0-31)  0 (0-40) 

30-34 歳 20 (0-59)  9 (0-27)  11 (0-32) 

35-39 歳 0 (0-77)  0 (0-36)  0 (0-40) 

40-44 歳 21 (0-63)  10 (0-31)  11 (0-32) 

45-49 歳 11 (0-73)  11 (0-32)  0 (0-41) 

50-54 歳 46 (0-107)  11 (0-31)  36 (0-76) 

55-59 歳 25 (0-75)  11 (0-34)  14 (0-42) 

60-64 歳 0 (0-129)  0 (0-55)  0 (0-75) 

総計(0-64 歳) 174 (0-1,024)  72 (0-461)  102 (0-564) 



   
 

 

280_巨大動静脈奇形（頚部顔面又は四肢病変）(巨大限定) 
2020年患者数 

 
  

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 0 (0-68)  0 (0-34)  0 (0-34) 

5-9 歳 10 (0-64)  0 (0-35)  10 (0-28) 

10-14 歳 0 (0-74)  0 (0-37)  0 (0-37) 

15-19 歳 30 (0-77)  10 (0-29)  20 (0-48) 

20-24 歳 8 (0-57)  8 (0-24)  0 (0-33) 

20-25 歳 0 (0-69)  0 (0-31)  0 (0-38) 

30-34 歳 29 (0-75)  18 (0-44)  11 (0-31) 

35-39 歳 21 (0-87)  0 (0-36)  21 (0-51) 

40-44 歳 32 (0-83)  21 (0-51)  11 (0-32) 

45-49 歳 0 (0-80)  0 (0-40)  0 (0-41) 

50-54 歳 34 (0-111)  0 (0-38)  34 (0-73) 

55-59 歳 26 (0-100)  0 (0-39)  26 (0-61) 

60-64 歳 19 (0-110)  0 (0-53)  19 (0-57) 

総計(0-64 歳) 209 (0-1,055)  57 (0-491)  152 (0-565) 



   
 

 

281_クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 
2018-2020年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 123 (48-199)  80 (36-123)  43 (11-75) 

5-9 歳 244 (116-371)  104 (45-163)  140 (71-208) 

10-14 歳 168 (58-277)  74 (23-126)  93 (35-151) 

15-19 歳 184 (75-292)  80 (30-129)  104 (45-162) 

20-24 歳 51 (1-101)  25 (0-49)  27 (1-53) 

20-25 歳 114 (35-193)  53 (16-90)  61 (19-104) 

30-34 歳 70 (9-134)  46 (9-82)  24 (0-52) 

35-39 歳 121 (34-208)  34 (1-68)  87 (33-140) 

40-44 歳 80 (6-154)  36 (1-72)  44 (5-82) 

45-49 歳 97 (12-181)  40 (1-79)  57 (11-102) 

50-54 歳 91 (7-175)  49 (6-92)  42 (1-83) 

55-59 歳 96 (8-188)  33 (0-70)  63 (8-118) 

60-64 歳 54 (0-164)  0 (0-50)  54 (0-114) 

総計(0-64 歳) 1,492 (410-2,638)  654 (169-1,194)  837 (240-1,444) 



   
 

 

281_クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 
2018年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 74 (6-147)  46 (6-87)  28 (0-60) 

5-9 歳 253 (113-392)  101 (38-163)  152 (75-229) 

10-14 歳 129 (26-233)  65 (13-116)  65 (13-116) 

15-19 歳 167 (52-283)  72 (19-125)  96 (33-158) 

20-24 歳 29 (0-75)  9 (0-26)  21 (0-49) 

20-25 歳 104 (14-193)  35 (1-69)  69 (14-123) 

30-34 歳 37 (1-113)  37 (1-73)  0 (0-40) 

35-39 歳 86 (7-169)  30 (0-65)  56 (7-105) 

40-44 歳 21 (0-91)  21 (0-50)  0 (0-40) 

45-49 歳 70 (0-149)  34 (0-73)  36 (0-76) 

50-54 歳 48 (0-115)  22 (0-53)  26 (0-62) 

55-59 歳 63 (1-171)  0 (0-46)  63 (1-126) 

60-64 歳 67 (0-201)  0 (0-58)  67 (0-143) 

総計(0-64 歳) 1,150 (220-2,333)  472 (77-1,006)  677 (143-1,327) 



   
 

 

281_クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 
2019年患者数 

 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 100 (17-184)  64 (17-111)  37 (1-72) 

5-9 歳 195 (76-315)  68 (18-118)  127 (58-196) 

10-14 歳 155 (44-265)  72 (19-126)  82 (25-140) 

15-19 歳 159 (49-269)  68 (18-118)  91 (31-150) 

20-24 歳 44 (0-98)  25 (0-53)  19 (0-46) 

20-25 歳 71 (7-142)  17 (0-40)  55 (7-103) 

30-34 歳 78 (6-155)  45 (6-85)  32 (0-69) 

35-39 歳 84 (7-166)  30 (0-63)  55 (7-102) 

40-44 歳 64 (0-137)  31 (0-67)  33 (0-70) 

45-49 歳 66 (0-141)  33 (0-69)  34 (0-71) 

50-54 歳 57 (0-127)  21 (0-50)  36 (0-76) 

55-59 歳 68 (1-146)  11 (0-34)  57 (1-112) 

60-64 歳 61 (0-184)  0 (0-55)  61 (0-130) 

総計(0-64 歳) 1,202 (206-2,327)  485 (76-989)  717 (130-1,337) 



   
 

 

281_クリッぺル・トレノネー・ウェーバー症候群 
2020年患者数 

 
 
 

年齢 男女全体(95%CI）  男性(95%CI）  女性(95%CI） 

0-4 歳 120 (28-212)  74 (23-125)  46 (6-87) 

5-9 歳 144 (41-246)  57 (11-103)  87 (30-143) 

10-14 歳 170 (56-285)  80 (25-135)  90 (31-149) 

15-19 歳 129 (30-227)  58 (12-105)  70 (18-122) 

20-24 歳 26 (0-66)  8 (0-24)  18 (0-43) 

20-25 歳 77 (6-151)  25 (0-54)  52 (6-97) 

30-34 歳 29 (0-75)  18 (0-44)  11 (0-31) 

35-39 歳 93 (7-178)  39 (1-78)  54 (7-100) 

40-44 歳 75 (7-152)  53 (7-100)  22 (0-52) 

45-49 歳 66 (7-135)  11 (0-32)  55 (7-103) 

50-54 歳 54 (0-120)  31 (0-66)  23 (0-54) 

55-59 歳 96 (8-188)  32 (0-67)  64 (8-121) 

60-64 歳 53 (0-134)  14 (0-43)  38 (0-91) 

総計(0-64 歳) 1,131 (191-2,170)  501 (78-976)  629 (113-1,194) 
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研究要旨 
   本研究では、リンパ管腫症を含むリンパ管疾患の特徴をまとめ、診断基準作成することが目的 

である。リンパ管奇形は、脈管異常の国際分類である International Society for the Study of  
Vascular Anomalies(ISSVA)分類において、Lymphatic malformations（LMs）とされている。 
いわゆるリンパ管腫（リンパ管奇形）、リンパ管腫症、ゴーハム病、リンパ管拡張症であるが、これ 
らの臨床症状はオーバーラップしており、鑑別が困難な場合が多い。これらの疾患を理解し、 
正確に鑑別することは的確な治療方針の決定に結び付く。また研究班で取り扱う「希少難治性脈管 
異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）疾患」について、難病プラットフォーム事業の元で、疾患レジストリ 
を作成した。 

LM の鑑別診断法については、これまでの全国調査の症例より各疾患を様々な検査法で鑑別し、 
診断基準案を作成するため、その特徴を抽出した。また疾患レジストリについては、本研究班が 
取り扱う疾患は、未だ疾患の疫学等が不明であるものも多いため、永続的なデータベースとして 
重要だと考え、疾患レジストリと紐づいた「難治性リンパ管疾患レジストリ」を構築した。 
Generalized lymphatic anomaly、Kaposiform lymphangiomatosis の違いについて、症例の特徴 
およびバイオマーカーについても解析し、その病態の違いとの関連性について報告した。 

脈管異常は多数の疾患が該当するため、ISSVA 分類を参考に登録疾患の分類を行い、対象疾患 
を決定した。その後、永続的に調査を行い、役立てるために調査項目を検討し、調査項目を作成 
した。EDC 構築し、2019 年度に開始となった。今後は本レジストリを利用し、関連疾患の情報を 
収集する。そこから新たな疾患情報や、診断、治療法の研究、また遺伝子解析、臨床研究、治験 
などにも応用することが可能である。 

 
 

Ａ．研究目的 
本研究ではこれらの疾患の特徴をま

とめ、新しい「リンパ管腫症の診断基
準および重症度分類」を作成すること
が目的である。リンパ管奇形は、脈管
異常の国際分類である International 
Society for the Study of Vascular 
Anomalies(ISSVA)分類において、
Lymphatic malformations（LMs）とさ
れている。いわゆるリンパ管腫（リン
パ管奇形）、リンパ管腫症、ゴーハム
病、リンパ管拡張症であるが、これら
の臨床症状はオーバーラップしてお
り、鑑別が困難な場合が多い。その中
でも、リンパ管腫症は Lymphatic 

malformations（LMs）に分類されてい
る。最近、リンパ管腫症と診断されて
いた症例の中でも、血胸、凝固異常を
起こし、組織に紡錘型細胞の集簇を伴
う予後不良な疾患群があることが判明
し、Kaposiform 
lymphangiomatosis(KLA)として分類さ
れている。Generalized lymphatic 
anomaly（GLA）との鑑別が問題とな
り、この点について注目した。 
症例の画像検査、病理学的特徴を参考に、
各疾患群に分類した後に、バイオマーカ
ーについても検討する。こうして、疾患
の特徴と病態を理解し、正確に鑑別する
ことは的確な治療に結び付けることが



 
 

 

出来る。 
さらに本研究班で取り扱う「希少難治

性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）疾
患」については、患者数などの疫学情報
や臨床的特徴、予後など長期的な疾患登
録システムが無いのが現状である。我々
は、こうした疾患に対し、永続的なデー
タベースが今後必要であると考え、「難
病プラットフォーム」事業の中で、新た
な疾患レジストリを作成することとし
た。 
 
Ｂ．研究方法 
1．リンパ管腫症の診断基準作成 
（a）全国調査の解析結果を基にした鑑別の
まとめ 
 平成 24、25 年度に行った全国調査以後に
情報収集したものの中で、特に鑑別が困難
である GLA、KLA について、以下の情報を
解析する。 
1）基礎情報：生年月、性別、発症時年齢、
既往歴、家族歴、2）発症時の症状：骨、胸
部（肺、縦隔）、腹部（肝臓、脾臓など）、皮
膚、神経、血液、その他、3）経過中に出現
した症状、4）診断に使用した画像検査、病
理検査、5）予後についてピックアップして
解析する。また、GLA、KLA の臨床症状や
特徴的所見を比較し、どの疾患により頻度
が高いかを Fisher’s exact test を用いて解析
する。また骨病変の数などは the unpaired t 
test で解析する。 

 
2）バイオマーカー検索 
 各疾患の治療前の血漿を凍結保存する。
血管新生、リンパ管新生に関わるサイトカ
イ ン (ANG1, ANG2, Granulocyte-colony 
stimulating factor, HB-EGF, HGF, 
Interleukin-8, Leptin, VEGFA, VEGFC, 
VEGFD, Angiostatin, sAXL, sc-
KIT/sSCFR, eE-Selectin, sHER2, 
sHER3, sHGFR/sc-MET, Tenascin C, 
Thrombospondin-2, sTIE2, sVEGFR1, 
sVEGFR2, sVEGFR3, Platelet-derived 
growth factor-AB/BB, mTOR)を網羅
的に測定し、正常コントロール群、GLA 群、
KLA の群での違いを Wilcoxon’s rank sum 
test を用いて解析した。またバイオマーカ
ー候補となったサイトカインの Receiver 
operating characteristic (ROC)、area under 
the curve (AUC)を用いて高い感度、特異度
となるカットオフ値を算出した。 
 
b) GLA、KLA の鑑別点より診断基準を作成
する 
 これらの鑑別点をまとめ、統計学的に有
意に異なる点を中心に鑑別のポイントをま
とめ、診断基準案を作成する。 
 
2．「希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管
奇形）疾患」レジストリ作成 
 本研究班が取り扱っている、希少難治性

脈管異常（脈管系腫瘍・脈管奇形）疾患につ
いて、前向き、永続的なレジストリシステム
を構築する。症例登録を開始し、データ収集
体制を構築する。 
 
（倫理面への配慮） 
全国調査は複数の医療機関に依頼し、診療
情報を調査・集計し、解析して患者数、実際
の治療、予後、社会生活レベル等を明らかに
し、現在の考え得る最善の治療指針を作成
し、また医療全体における当疾患の位置づ
けを行うことを目的としており、厚生労働
省の「疫学研究における倫理指針」の適応範
囲に合致する。集計されるデータは、「連結
可能匿名化された情報」「観察研究である」
「被験者の心理的苦痛を伴わない」もので
あると考えられる。人権擁護については厚
生労働省の「疫学研究における倫理指針」に
準拠しており、プライバシーの保護、不利
益・危険性の排除については特に厳守した
研究計画を作成する。現計画では倫理問題
に抵触する研究は含まれないと考えられる
が、研究計画は研究に協力する各施設にお
ける倫理審査委員会へ必ず提出し、厳正な
審理の後に承認を受けた上で実行に移す。
また施行後も岐阜大学倫理審査委員会によ
り、定期的な監査・モニタリングがおこなわ
れる。 
本疫学研究は岐阜大学大学院医学系研究科
医学研究等倫理審査委員会にて「難治性血
管・リンパ管疾患患者のレジストリシステ
ム構築に関する研究」、「難治性血管・リンパ
管疾患患者の臨床学的特徴に関する後方視
的研究」として承認済みである。バイオマー
カー研究については、「難治性血管・リンパ
管疾患患者の疾患特異的マーカー検索およ
びシロリムス薬理作用に関する研究」とし
て承認済みである。 
 
Ｃ．研究結果 
1．リンパ管腫症の診断基準作成 
（a）GLA、KLA の臨床像の解析 
1) GLA42 例、KLA12 例に対して基礎情報、

臨床症状、予後を解析し、統計学的に両者に
違いがあるかどうか検証した。GLA は男 13
例、女 29 例に対し、KLA は男 9 例、女 3
例と有意に男性が多かった(p=0.0089)。そ
の他、発症時年齢（GLA の平均は 11.6 歳、
KLA6.2 歳 ）、 1 歳 未 満 の 症 例 の 割 合
（GLA34.3％、KLA22.2％）、発症から診断
までの期間（GLA 9.7±23.4 か月、0.4±1.0
か月）と有意差はなかった。また家族歴、既
往歴は特記すべきことは無かった。 

骨病変は GLA の 40.5％、KLA の 50％に
認めたが、その特徴に差はなく、骨髄にびま
ん性に多発する骨溶解病変を認め、骨折は
稀であった（GLA 2.4％、KLA 0 ％）。胸部
（肺、縦隔）病変については、GLA の 85.7％、
KLA の 100％に認めた。KLA は縦郭病変が
GLA よりも有意に多かった（GLA 28.6%、
KLA 75%、p=0.0063）。さらに血性の心嚢



 
 

 

水、胸水は KLA に有意に多かった(GLA 
14.3%、KLA 66.7%、p＜0.001）腹部（肝臓、
脾臓など）については、GLA の 76.2％、KLA
の 50％に認めた。多くは脾臓病変であった
が、KLA で腹水を認めた症例は無かった。 
臨床検査については、特に凝固異常を認め
ることや多かったが、KLA は 100％に認め
たのに対して、GLA は 59.5％と有意に KLA
に多かった(p=0.004)。FDP、D-dimer の上
昇以外に、重篤な血小板減少（5 万/ul 以下）
の症例は KLA に有意に多かった(GLA 
11.9%、KLA 66.7%、p＜0.001）。予後は KLA
が有意に悪かった(p=0.0268)。 
 
2)バイオマーカー検索 
 GLA21 例、KLA の 11 例 の治療前の血
漿中サイトカインを測定したところ、KLA
の VEGFR3、ANG2、HGF、soluble HER2, 
tenascin C、soluble HGFR が GLA により
有意に高かった。VEGFR3、ANG2 は特に
10 倍以上の差を認めた。反対に、soluble 
VEGFR1 と soluble TIE2 は KLA が有意に
低かった。（図 1）それぞれのバイオマーカ
ーについて、カットオフ値を算出した。 
 
b)GLA、KLA の鑑別点より診断基準を作成
する 
 これまでの検討、および過去の文献など
から、各疾患の特徴、鑑別点を以下のように
まとめた。 
・GLA/KLA 
Other 
terms 

Lymphangiomatosis, 
pulmonary 
lymphangiomatosis, diffuse 
pulmonary 
lymphangiomatosis 
 

Definition The lymphatic anomaly of 
diffuse or multicentric 
proliferative lesions as an 
aggressive disease of the 
lymphatic system 

Clinical 
features 

Multiple organ involvement 
(mediastinum, lungs, bone, 
spleen, and soft tissues) 
involving pleural and 
pericardial effusion, ascites, 
mediastinal mass, multiple 
cystic splenic lesions, 
gastrointestinal 
hemorrhage, multiple bone 
osteolysis, lymphedema, 
skin involvement, 
lymphorrhea 

・GSD(Gorham-Stout disease) 
Other 
terms 

Gorham–Stout syndrome, 
Gorham’s disease, vanishing 

bone disease, massive 
osteolysis 
 

Definition Progressive destruction and 
resorption slowly or rapidly. 
The presence of lymphatics 
or blood vessels in areas 
adjacent to the osteolytic 
bone  
 

Clinical 
features 

Osteolysis of any bone 
(skull, maxillofacial 
skeleton, ribs, pelvis, spine, 
arms and legs) progressively 
and destructively. Cortical 
bone resorption. 
Pathological fracture, pain, 
chronic lymphedema, 
lymphorrhea, asymmetric 
girth, joint abnormalities, 
leg length discrepancy, and 
scoliosis. Pleural effusion 
caused by osteolysis of rib 
bones, thoracic vertebrae, 
and clavicle 

・Channel type（リンパ管拡張症） 
Other 
terms 

CCLA, PIL, and pulmonary 
lymphangiectasia 
 

Definition Dilated lymphatic channels, 
distal obstruction affecting 
lymphatic drainag, and 
lymphatic channel 
dysmotility 

Clinical 
features 

Chylothorax, pulmonary 
lymphangiectasia, or 
protein-losing enteropathy. 
It depends on the affected 
sites of the anomaly. The 
etiology is poorly 
understood. These diseases 
have an structural 
abnormality of lymphatic 
pathological processes 

・GLA vs. KLA（鑑別点） 
・ KLA patients have more serious 
symptoms (thrombocytopenia and 
hemorrhagic pleural effusion) and a more 
unfavorable prognosis than those with 
GLA.  
・Both diseases show dilated, malformed 
lymphatic channels, but KLA partially 



 
 

 

shows foci of pattern-less clusters of 
spindle cells. 
・Ang-2, Ang-2/Ang-1: KLA > controls, 
GLA 

・GLA/KLA vs. GSD（鑑別点） 
・ GLA/KLA: multiple, lytic, and non-
progressive 
GSD: progressive, infiltrative and the loss 
of cortical bone. 
・ GSD: appendicular skeleton, ribs, 
cranium, clavicle, and cervical spine; 
GLA: spine, skull 
・Bone fracture and soft-tissue infiltration 
surrounding osteolytic lesion: GSD > 
GLA/KLA 
・GSD: increasing serum BAP, CTX-1, 
IL-6, RANKL, OPG/free RANKL 

以上の結果より、「新 リンパ管腫症・ゴー
ハム病 診断基準（案）」を検討し、令和 4
年の指定難病の診断基準の見直しを行った。 
 
＜リンパ管腫症・ゴーハム病診断基準＞ 
Definite、Probable いずれも対象とする。 
 
Definite:（1）a)～c)のうち一つ以上の主要
所見を満たし、鑑別すべき疾患を除外し、
（2）の病理所見を認めたもの 
Probable:（1）a)～c)のうち一つ以上の主要
所見を満たし、鑑別すべき疾患を除外した
もの 
 
（1）主要所見 
a) 骨皮質もしくは髄質が局在性もしくは
散在性に溶解（全身骨に起こりうる） 
b) 肺、縦隔、心臓など胸腔内臓器にびまん
性にリンパ管腫様病変、またはリンパ液貯
留 
c）肝臓、脾臓など腹腔内臓器にびまん性に
リンパ管腫様病変、または腹腔内にリンパ
液貯留 
 
（2）病理学的所見 
  組織学的には、リンパ管内皮によって
裏打ちされた不規則に拡張したリンパ管組
織よりなり、一部に紡錘形細胞の集簇を認
めることがある。腫瘍性の増殖は認めない。 
 
特記事項 
・除外疾患：リンパ脈管筋腫症などの他の
リンパ管疾患や悪性新生物による溶骨性疾
患、遺伝性先端骨溶解症、特発性多中心性溶
骨性腎症、遺伝性溶骨症候群などの先天性
骨溶解疾患（皮膚、皮下軟部組織、脾臓単独

のリンパ管腫症は、医療費助成の対象とし
ない。）。 
・リンパ管奇形（リンパ管腫）が明らかに多
発もしくは浸潤拡大傾向を示す場合には、
リンパ管腫症と診断する。 
・リンパ管腫症とゴーハム病は臨床症状が
オーバーラップしており、区別が付かない
場合があるが、以下の所見を参考にするこ
とで両者の鑑別が可能である。 

・リンパ管腫症の骨病変：髄質を中心に
多発性に骨溶解を起こす。非進行性が多
い。脊椎、頭蓋骨に多発している場合が
多い。 
ゴーハム病の骨病変：骨皮質を中心に進
行性、連続性に骨溶解を来すことが多い。
骨皮質の欠損や病理組織学的に破骨細胞
の浸潤や骨梁の虫食い様欠損が特徴であ
る。付属肢骨や鎖骨、肋骨、頚椎などが多
い。骨溶解部分の周辺の軟部組織にリン
パ液などの浸潤を来す。 
・ゴーハム病は、血清 BAP, CTX-1, IL-6, 
RANKL, OPG/free RANKL の上昇を認
めることがある。 

・リンパ管腫症の中で、ISSVA 分類におい
ては、Kaposiform 
lymphangiomatosis(KLA)、Generalized 
lymphatic anomaly（GLA）の 2 型に分け
られている。以下の所見を参考にすること
で両者の鑑別が可能な場合がある。 

・KLA は血胸水、血小板減少、凝固異常
（D-simer 上昇、FIｂ低下）など、より重
篤な症状を示し、時に進行性で予後不良
な場合が多い。 
・KLA の病変部位の病理組織からはリン
パ管内皮細胞以外に、紡錘型細胞の集簇
を認めることが特徴である。 
・KLA では、Ang-2, Ang-2/Ang-1 が異
常高値であることがある。 

 
2．「希少難治性脈管異常（脈管系腫瘍・脈管
奇形）疾患」レジストリ作成 
  

レジストリに研究分担者の機関より症例
が登録され、既に 511 例の症例データが蓄
積されている（2020 年 12 月 8 日現在）。本
レジストリでは希少難治例を中心に臨床個
人情報、疾患に関わるデータが収集されて
いる。EDC に入力された。収集された情報
は、患者からの情報が主であり、疾患名など
の見直しが開始となった。 

またアウトプットされた CSV データの
みではオールラウンドにデータの解析、共
有ができないという課題に対して、2020 年
8 月より、独自レジストリ解析システムと
して Tableau system を用いた研究に着手し
ており、入力されたデータのクレンジング、
データビジュアライズを可能とするように
している。2020 年中に検証及び運用テスト、
運用・保守開始予定である。登録された情報
自体は政策研究班が管理、保持するが、アウ



 
 

 

トプットした登録データを使用した希少難
治性疾患の症例調査は、付随する AMED 研
究班などで研究が実施されるだろう。 

臨床情報については、Tableau system を
利用し、匿名化および情報が整理された上
で、Google クラウド上に保存されており、
研究者は本研究班の許可を得てデータを使
用することが可能となる。希少疾患の場合
は、レジストリのみのデータでは不十分な
ため、質問項目を追加し、二次調査を行う。
二次調査についての中央倫理審査承認後、
レジストリ事務局を通じ、患者に直接依頼
可能である。画像情報は、DICOM ファイ
ル等に変換されたデータ、病理診断の情報
はガラス標本を高精度にデジタルスキャン
したバーチャルスライドをクラウド上に保
存する。これらは Tableau system によって
特定の疾患や検査項目毎に分類が可能であ
るため、例えば、遺伝子群毎の臨床像、画像
の解析や、横断的な疾患研究も行うことが
可能である。 

難病プラットフォームのレジストリ本体
のデータについては本研究班が一括管理し、
Tableau system によって匿名化された情報
をアウトプットするまで責任を持つ。本研
究班は Tableau system 上の臨床データから
各疾患の背景データを検索、収集し、二次調
査に進む。二次調査は、別途作成された疾患
毎のレジストリ（Tableau system もしくは
REDCap）の中に、さらに詳細な調査データ
と、画像診断、病理診断などの大容量データ
を主治医が入力する。付随する AMED など
の実用化研究班はクラウド上に保存された、
これらのデータの管理、および臨床サンプ
ルの保存などを管理し、データ、サンプルよ
り得た情報（画像診断、病理結果、遺伝子情
報）は追加データとして、レジストリに戻す
ことで他の研究者が閲覧可能となるだろう
（データシェアリング）。 

 
Ｄ．考察 
 LM はオーバーラップした多彩な症状を
示すため、これまでは診断が困難であった。
リンパ管腫症、ゴーハム病については、指定
難病の診断基準策定の際に、診断基準を定
めたが、この両者の違いなどが明確にされ
ていなかったために、２つを融合した形で
診断基準を作成した。これによって、指定難
病に認定される症例が、もれなく診断され
るというメリットはある。しかし、2 者が明
確に区別されないままに診療が進むことに
よって、より病態に適した治療法に結び付
かないというデメリットがある。またリン
パ管腫症については、最近、ISSVA で GLA、
KLA とで区別されるようになり、予後の違
いも明らかとなっているため、正確に KLA
を診断する意義がある。 
 今回、GLA と KLA の違い、GSD と
GLA/KLA との違いを明確にすることから
進めることとした。我々の調査研究でも、画
像所見および病理所見の違いははっきりと

しており、これらの鑑別は可能となった。そ
れを反映した新しい診断基準を作成するこ
とができた。 
 GSD の病態については、破骨細胞の活性
化が考えられており、RANKL 阻害剤による
破骨細胞の抑制による治療が注目されてい
る。正確な診断によって、ゴーハム病の浸
潤、進行を止められる可能性がある。 
 また本研究班で取り扱う、疾患は非常に
多く、多彩である。こうした背景のもと、
ISSVA 分類を参考に、疾患を明確に分類化
し、永続的な症例情報をまとめられる、新た
な疾患レジストリを作成した。これらは開
始したばかりであるが、このような取り組
みは国内でも類がなく、世界的にもこのよ
うな幅広い疾患レジストリは未だ構築され
ていない。非常に価値があるものであり、今
後このレジストリを利用し、さらに疾患毎
の詳細な情報を集めるレジストリも作成す
る。また、こうした情報を診断基準、重症度
分類作成だけでなく、臨床研究、遺伝学的解
析にも応用できるような幅広い利用を考え
ている。 
 
Ｅ．結論 
 LMs のこれまでの調査、研究によって明
確となった GLA と KLA の違い、GSD と
GLA/KLA との違いを新しい診断基準に盛
り込んだ。またレジストリシステムによっ
て、全国の症例の集計、調査研究に活かして
いきたい。 
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シロリムス療法研究の進捗. 第３回シロリ
ムス新作用研究会. 2022 年 10 月 1 日:東京
(ハイブリッド) 
25. 小関道夫:小児・AYA 世代のがんと
は？～岐阜県における取組み～. 第 10 回岐
阜県がん情報センター県民公開講座. 2022
年 10 月 1 日:岐阜（口演） 
26.    小関 道夫: 血管腫血管奇形診療の
最新の知見 難治性血管腫血管奇形に対す
る最新の薬物療法. 日本脈管学会学術総会
(第 64 回) (2022 年 10 月 26-28 日 横浜市) 

27. 小関 道夫: 難治性脈管異常に対す
る新たな治療戦略～ラパリムスの位置づけ
～. Hokkaido LM Expert Seminar. 2022 年
11 月 12 日:北海道（口演） 
28. 遠渡 沙緒理， 林 大地， 安江 志保， 
小関 道夫， 大西 秀典，河江 大輔， 福井 
聖周， 岩井 正道， 遠渡 純輝: 縦隔原発非
セミノーマ性悪性胚細胞腫瘍の 3 例. 日本
小児血液・がん学会学術集会（第 64 回） 
（2022 年 11 月 25-27 日 東京） 
29. 林 大地， 野澤 明史， 安江 志保， 
遠渡 沙緒理， 小関 道夫， 大西 秀典， 加
藤 充純， 堀 由美子: 診断・治療に難渋し
ている左大腿脈管性腫瘍の一例. 日本小児
血液・がん学会学術集会（第 64 回） （2022
年 11 月 25-27 日 東京） 
30. 小関  道夫 , 林  大地 , 安江  志保 , 
遠渡 沙緒理, 文野 誠久, 古川 泰三, 武本 
淳吉, 田尻 達郎, 大西 秀典: 脈管異常の
シロリムス療法に関連したバイオマーカー
検索. 日本小児血液・がん学会学術集会（第
64 回） （2022 年 11 月 25-27 日 東京） 
31. 小関 道夫: 難治性血管腫・血管奇形
に対する新たな治療選択.信州形成外科学
会(第 85 回)(2022 年 12 月 3 日 長野市（口
演）) 
32. 小関 道夫: プロプラノロール塩酸
塩シロップの服薬指導ポイント. 第 27 回滋
賀県薬薬連携研修会. 2022 年 12 月 15 日:岐
阜（オンライン） 
33. 小関 道夫: 小児・AYA 世代がんと
患者支援について. 岐阜県相談支援実務者
研修会. 2022 年 12 月 22 日:岐阜（オンライ
ン） 
 
Ｇ．知的所有権の出願・取得状況（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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 （分担）研究報告書   
難治性血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 

 
       研究分担者 森本 哲 自治医科大学小児科 客員教授 

 
研究要旨：研究班の分担研究者として班会議に出席し、班全体の研究活動に関して審議を行った。乳児血管腫
の乳児血管腫に対するプロプラノロール療法においては、重篤な低血糖が生じる可能性の認識と啓発が必要
である。 
 
Ａ．研究目的 
  長期にわたり患者のQOLを深刻に損なう難治性の

病態が含まれる、血管腫・血管奇形・リンパ管腫・

リンパ管腫症およびその関連疾患を対象とし、関連

各学会、患者団体の意見を統合して提言し、広く医

学会・社会の認知を得ることを目的とする。その中

で特に、乳児血管腫の治療法について、および、小

児から成人への移行期医療について検討する。 

 

Ｂ．研究方法 
研究班の分担研究者として班会議に出席し、班

全体の研究活動に関して審議を行った。「血管腫・

血管奇形・リンパ管奇形ガイドライン2017」および

指定難病の概説・診断基準・重症度分類の改訂作業

を行った。移行期医療の進め方について検討した。

乳児血管腫に対するプロプラノロール療法におけ

る重篤な低血糖の発現頻度と発症要因について論

文を発表した。 
 

（倫理面への配慮） 

個人情報を削除された既存のデータの提供を受

けた。IRBの承認を受けた。 
 

Ｃ．研究結果 

乳児血管腫（lnfantile hemangioma：IH）は毛細

血管内皮細胞が増殖する良性腫瘍であり、従来いち

ご状血管腫と呼ばれてきた。出生時には気づかれな

いが、生後2～3か月頃に急速に増殖し、1歳を過ぎ

ると退縮するという、特徴的な臨床経過をたどるが、

無治療の場合、約半数に後遺症を残す。2008年に非

選択的βアドレナリン受容体遮断薬であるプロプ

ラノロール（PPL）の有効性が報告され、本邦では2

016年9月に乳児血管腫に特化したPPL製剤（ヘマン

ジオル🄬🄬）がマルホ株式会社（以下マルホ）より発

売された。国内外においてPPLは現在、増殖期のIH

に対する第一選択治療である。しかしPPLには循環

器系、呼吸器系に加え、低血糖という重大な副作用

がある。マルホがPMDAに報告するために収集した、

ヘマンジオル🄬🄬発売後3年間における、ヘマンジオ

ル🄬🄬療法に伴う有害事象報告を、個人データを削除

したのちにマルホから提供を受けた。国内での重篤

な低血糖および低血糖性痙攣をそれぞれ28例、18例

に認めた。ヘマンジオル🄬🄬の処方数から類推し、発

現頻度はそれぞれ0.54%、0.35%と推計された。重篤

な低血糖を発現した児の背景として、年齢は80%近

くが1歳以上、内服量は全例が規定内の3mg/kg/日以

下、発現時間帯は80%以上が午前5時～9時、90%以上

に10時間以上の絶食時間を伴い、70%近くに「食事

摂取量が不十分」または「体調不良」を伴っていた。

また、40%近くが増殖期を過ぎていると考えられる

生後6か月以降に治療が開始され、70%近くが6か月

間以上内服後に発現していた。重篤な低血糖を発現 

 

した28例のうち1例は早産児であった。 

 

Ｄ．考察 
乳児血管腫に対するプロプラノロール療法は、

同製剤は高い有効性を示すが、プロプラノロール

は劇薬指定されている。循環器系(徐脈、低血圧)や
呼吸器系(気管支攣縮)の有害事象は公知であるが、

低血糖の認識は低い。重篤な低血糖は、神経学的後

遺症につながる可能性があり、最も注意が必要な

有害事象である。 
治療開始が遅く、その結果、治療効果が十分得ら

れず、長期間内服が必要となり、離乳が完了して夜

間の絶食時間が長くなる1歳以降も内服を続け、朝

方に低血糖をきたすという要因が推定された。低血

糖のリスクを回避するために、早期に治療を開始し、

早期に治療を終了することが肝要である。 

また、空腹時や経口摂取が不十分なとき、発熱や

感染症などの体調不良時に内服させないという基

本的事項を保護者に徹底することが重要である。そ

して、絶食時間を長くしない、起床時すぐに普段通

りに活気があるか児の状態を確認することを指導

すべきである。 

早産・低出生体重児で修正35週未満から治療開始

が必要な場合は通常の半量以下の用量での開始す

る、1歳過ぎても治療継続が必要な場合は体重が増

加しても用量を増やさず減量する、などの治療の工

夫が必要である。 

 

Ｅ．結論 
乳児血管腫に対するプロプラノロール療法にお

いては、重篤な低血糖に特に注意が必要である。 



 
 

 

 

Ｆ．健康危険情報 
国内での乳児血管腫に対するプロプラノロール

療法による重篤な低血糖および低血糖性痙攣の発

現頻度は、それぞれ0.54%、0.35%と推計された。 
 

Ｇ．研究発表 
 1.  論文発表 

Morimoto A, Ozeki M, Sasaki S, Baba N, Ku
wano Y, Kaneko T. Severe hypoglycemia in 
propranolol treatment for infantile hemangio
mas. Pediatr Int. 2022; 64: e15278. 
 
 2.  学会発表 

該当なし 
 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
該当なし
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 分担研究報告書 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 

 
研究分担：小児慢性特定疾病と指定難病の整合性 トランジション 

 
研究分担者 康勝好  

埼玉県立小児医療センター 血液腫瘍科科長 
  

 
 
 

A. 研究目的 

指定難病、小児慢性特定疾患の永続的把

握、診断標準化努力、オミクス医療への

展開を進め、政策に寄与する研究を行

う。 

 

B. 研究方法 

小児慢性特定疾病と指定難病の整合性整 
備、トランジション体制の整備に向けて、 

診療ガイドライン改訂作業を進める 

 （倫理面への配慮） 
ガイドライン作成は、MINDSに従って 
実施する。疾患レジストリ登録において 
は患者・家族から文書による同意を取得し、

   十分な個人情報保護対策をとる。 

 

C. 研究結果 

現行のガイドラインを基に、残すべき 

CQ、新たに設けるべき CQを、小児科領

域、皮膚科領域、形成外科領域、小児外科 

領域、放射線科領域で分担して原案を 

作成し、頻回のオンライン会議を行って 

議論したうえで確定した。分野ごとの 

文献のシステマティックレビューを 

実施し、このレビューをもとにガイドライ

ン案の作成作業を進めた。担当分野である

小児科領域の CQについては実務担当者等

とのオンライン会議を中心に作業を進め、

研究要旨 
小児慢性特定疾病と指定難病の整合性整備、トランジション体制の整備に向け 

て、診療ガイドライン改訂作業を実施した。現行のガイドラインを基に、残すべき 

CQ、新たに設けるべき CQを、小児科領域、皮膚科領域、形成外科領域、小児外科 

領域、放射線科領域で分担して原案を作成し、頻回のオンライン会議で議論したうえで確定

した。分野ごとの文献のシステマティックレビューを実施し、担当分野である小児科領域の

各 CQ に対するガイドライン案を完成させた。ガイドライン案については関係諸学会を対象

としたパブリックコメントを実施し、最終的にガイドラインを確定して公表に至った。小児
慢性特定疾病と指定難病の整合性整備、トランジション体制の整備のためには、診療の
質を担保するガイドラインの整備が必須であり、今年度はガイドライン改訂を完遂し、
大きな成果となった。 

 



 
 

 

完成稿を作成することができた。特にカサ

バッハメリット現象についての CQや、乳

児血管腫に対するβブロッカー治療の安全

性の CQについて大きな成果を挙げること

ができた。ガイドライン案については関係

諸学会を対象としたパブリックコメントを

実施し、最終的にガイドラインを確定して

公表に至った。 

 

D. 考察 

小児慢性特定疾病と指定難病の整合性 

整備、トランジション体制の整備のために

は、診療の質を担保するガイドラインの整

備が必須である。今年度はガイドライン改

訂を完遂することができ、大きな成果とな

った。 

 

Ｅ．結論 

 ガイドライン改訂を完遂した。 

E. 健康危険情報 

なし 

 

 

 

 

 

F. 研究発表 

１． 論文発表 

1. Hama A, Taga T, Tomizawa D, 
Muramatsu H, Hasegawa D, Adachi S, 
Yoshida N, Noguchi M, Sato M, Okada K, 
Koh K, Mitsui T, Takahashi Y, Miyamura 
T, Hashii Y, Kato K, Atsuta Y, Okamoto Y. 
Haematopoietic cell transplantation for 
children with acute megakaryoblastic 
leukaemia without Down syndrome. Br J 
Haematol. 2023 Feb 14. doi: 
10.1111/bjh.18691. Online ahead of print. 

 
2. Fukaya Y, Kimura T, Hamada Y, 
Yoshimura K, Hiraga H, Yuza Y, Ogawa A, 
Hara J, Koh K, Kikuta A, Koga Y, 
Kawamoto H. Development of a 
population pharmacokinetics and 
pharmacodynamics model of glucarpidase 
rescue treatment after high-dose 
methotrexate therapy. Front Oncol. 
2023;13:1003633.  

 
3. Morimoto A, Shioda Y, Kudo K, 
Kanegane H, Imamura T, Koh K, Kosaka 
Y, Yuza Y, Nakazawa A, Saito AM, 
Watanabe T, Nakazawa Y. 
Intensification of treatment with vinca 
alkaloid does not improve outcomes in 
pediatric patients with Langerhans cell 
histiocytosis: results from the JPLSG 
LCH-12 study. Int J Hematol. 2023 Mar 
4. doi: 10.1007/s12185-023-03568-0. 
Online ahead of print. 



 
 

 

 
4. Hayashi K, Mori M, Sanmoto Y, 
Oiki H, Ishimaru T, Arakawa Y, Koh K, 
Kawashima H.  Relationship between 
the timing of chemotherapy and surgical 
complications following surgical biopsy in 
children with malignant solid tumors. 
Pediatr Blood Cancer. 2023;70(1):e30030.  

 
5. Isshiki K, Mori M, Irikura T, 
Ishikawa T, Honda M, Kaneko R, Mitani 
Y, Kubota H, Fukuoka K, Oshima K, 
Arakawa Y, Koh K. Long-term efficacy 
and safety profile of splenectomy for 
pediatric chronic immune 
thrombocytopenia. Int J Hematol. 2023 
Jan 9. doi: 10.1007/s12185-022-03529-z. 
Online ahead of print. 

 
6. Honda M, Yuki A, Takahiro H, 
Chigusa O, Yuichi M, Makiko M, Fukuoka 
K, Koichi O, Yutaka T, Tetsuya I, Hiroshi 
K, Koichi M, Ikuya U, Norifumi K, 
Katsuyoshi K. Predictive risk score of 
respiratory complications in children with 
mediastinal tumors: A case-control study. 
Cancer Med. 2023;12(2):1167-1176. 

 
7. Okinaka K, Akeda Y, Inamoto Y, 
Fuji S, Ito A, Tanaka T, Kurosawa S, Kim 
SW, Tanosaki R, Yamashita T, Ohwada C, 
Kurata K, Mori T, Onozawa M, Takano K, 
Yokoyama H, Koh K, Nagafuji K, 
Nakayama K, Sakura T, Takahashi T, 
Oishi K, Fukuda T. Immunogenicity of 
three versus four doses of 13-valent 

pneumococcal conjugate vaccine followed 
by 23-valent pneumococcal 
polysaccharide vaccine in allogeneic 
haematopoietic stem cell transplantation 
recipients: a multicentre, randomized 
controlled trial. Clin Microbiol Infect. 
2022 Dec 8:S1198-743X(22)00611-5. doi: 
10.1016/j.cmi.2022.12.007. Online ahead 
of print 

 
8. Watanabe K, Kimura S, Seki M, 
Isobe T, Kubota Y, Sekiguchi M, Sato-
Otsubo A, Hiwatari M, Kato M, Oka A, 
Koh K, Sato Y, Tanaka H, Miyano S, 
Kawai T, Hata K, Ueno H, Nannya , 
Suzuki H, Yoshida K, Fujii Y, Nagae G, 
Aburatani H, Ogawa S, Takita J. 
Identification of the ultrahigh-risk 
subgroup in neuroblastoma cases through 
DNA methylation analysis and its 
treatment exploiting cancer metabolism.  
Oncogene. 2022;41(46):4994-5007.  

 
9. Watakabe M, Fukuoka K, Ihara Y, 
Hara T, Kudo K, Tamura M, Ichimura K, 
Tanami Y, Kawashima H, Iwama I, 
Nakazawa A, Mizuta K, Koh K. Optimal 
timing of liver transplantation for liver 
cirrhosis caused by sclerosing cholangitis 
in a patient with Langerhans cell 
histiocytosis: a case report.  Int J 
Hematol. 2022 Dec 5. doi: 10.1007/s12185-
022-03500-y. Online ahead of print 

 
10. Mitani Y, Arakawa Y, Niitsu T, 
Nakazawa A, Koh K.  Oncologic 



 
 

 

emergency with infantile endotracheal 
anaplastic large cell lymphoma.Pediatr 
Int. 2022;64(1):e15327. 

 
11. Isobe T, Takagi M, Sato-Otsubo A, 
Nishimura A, Nagae G, Yamagishi C, 
Tamura M, Tanaka Y, Asada S, Takeda R, 
Tsuchiya A, Wang X, Yoshida K, Nannya 
Y, Ueno H, Akazawa R, Kato I, Mikami T, 
Watanabe K, Sekiguchi M, Seki M, 
Kimura S, Hiwatari M, Kato M, Fukuda 
S, Tatsuno K, Tsutsumi S, Kanai A, Inaba 
T, Shiozawa Y, Shiraishi Y, Chiba K, 
Tanaka H, Kotecha RS, Cruickshank MN, 
Ishikawa F, Morio T, Eguchi M, Deguchi T, 
Kiyokawa N, Arakawa Y, Koh K, Aoki Y, 
Ishihara T, Tomizawa D, Miyamura T, 
Ishii E, Mizutani S, Wilson NK, Göttgens 
B, Miyano S, Kitamura T, Goyama S, 
Yokoyama A, Aburatani H, Ogawa S, 
Takita J. Multi-omics analysis defines 
highly refractory RAS burdened 
immature subgroup of infant acute 
lymphoblastic leukemia. Nat Commun. 
2022;13(1):4501.  

 
12. Yoshida M, Brown SA, Moriyama 
T, Nishii R, Tsujimoto SI, Yamada Y, 
Yoshida K, Shirai R, Osumi T, Utano T, 
Fukano R, Kudo K, Sakaguchi K, 
Arakawa Y, Koh K, Sekiguchi M, 
Sekimizu M, Miyamura T, Ishida H, 
Inukai T, Tomizawa D, Kiyokawa N, Kato 
M, Yang JJ. Low NUDT15 expression 
levels due to biallelic NUDT15 variants 
and 6-mercaptopurine intolerance. Br J 

Haematol. 2022;199(2):270-276. 
 

13. Arakawa Y, Hasegawa D, 
Miyamura T, Ohshima J, Kimura S, 
Imamura T, Koga Y, Yamamoto S, Ogawa 
A, Shinoda K, Eguchi M, Hosoi H, Imai K, 
Koh K, Tomizawa D. Postchemotherapy 
immune status in infants with acute 
lymphoblastic leukemia: A report from 
the JPLSG MLL-10 trial. Pediatr Blood 
Cancer. 2022;69(10):e29772.  

 
14. Tanaka Y, Urayama KY, Mori M, 
Arakawa Y, Hasegawa D, Noguchi Y, 
Yanagimachi M, Keino D, Ota S, Akahane 
K, Inukai T, Hangai M, Kawaguchi T, 
Takagi M, Koh K, Matsuda F, Manabe A. 
Prominence of NUDT15 genetic variation 
associated with 6-mercaptopurine 
tolerance in a genome-wide association 
study of Japanese children with acute 
lymphoblastic leukaemia. Br J Haematol. 
2022;199(2):260-269. 

 
15. Kato I, Sakaguchi H, Kato S, Sato 
M, Noguchi M, Yoshida N, Koh K, Koike T, 
Yanagimachi M, Kato K, Takahashi Y, 
Fujita N, Sato A, Hashii Y, Tabuchi K, 
Atsuta Y, Morishima S, Kanda J. Impact 
of human leukocyte antigen mismatch on 
outcomes after unrelated bone marrow 
transplantation in paediatric patients: A 
retrospective analysis by the JSTCT HLA 
working group. Br J Haematol. 
2022;199(3):392-400. 

 



 
 

 

16. Shima H, Kada A, Tanizawa A, 
Sato I, Tono C, Ito M, Yuza Y, Watanabe A, 
Kamibeppu K, Uryu H, Koh K, Imai C, 
Yoshida N, Koga Y, Fujita N, Saito AM, 
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 分担研究報告書 
 

      難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および 
関連疾患についての調査研究 

 
       研究分担者 木下 義晶 新潟大学医学部教授 

  研究要旨 

  本研究は血管腫・血管奇形・リンパ管奇形及びその関連疾患を
対象とする。2017版ガイドラインが発刊されているが、二次改訂
を関連学会の承認のもとに広く国民に普及・啓発すると共に、疾
病及び疾病概念の再検証を行うことが班研究の目的の一つであ
る。ガイドライン改訂の統括責任者として「血管腫・脈管奇形・
血管奇形・リンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン2022」
（第3版）の改訂作業を行い、2022年度末に刊行に至った。 

 

 
    

統括委員会会議、統括委員会と作成グル  
ープ長による合同会議、さらにシステマ 

ティックレビューリーダーを加えた会議 

を定期的に開催し、作業の進捗に関して 

討議を行い、作業を進めた。 

 

 

Ｃ．研究結果 

１．領域ごとに 2017年版のガイドラ 

インスコープの検証を行い、新 

たな重要臨床課題を提起し、ス 

コープを作成した。 

２．Clinical Question(CQ)に関して 

継続すべきもの、改訂するもの、 

削除するもの、新たに設けるも 

のを決定した。38個の CQを設定 

した。 

３．38個の CQに対してキーワー 

ドを設定し文献検索を図書館協 

会に依頼した。 

４．文献検索の結果をもとにシステ 

マティックレビューを行った。 

５．システマティックレビューの結果 

をもとに推奨文の作成を行った。 

６. 総説の草案作成を行った。 

７．最終化の作業としてガイドライン 

草案をまとめパブリックコメン 

トを募集した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  研究分担者氏名・所属研究機関名及 
 び所属研究機関における職名 
 
 （分担研究報告書の場合は、省略） 

 

 
       Ａ．研究目的 
         Minds ガイドラインセンターの手引き、 

マニュアルに従い 2013年、改訂版を 

2017年作成発行し関連学会からの承認 

を経て、研究班のホームページ上に公開 

している。今回“第二次改訂”診療ガイ 

ドライン発行に向けて、統括委員会、作 

成グループ、システマティックレビュー 

チームを整備・構成し、改訂作業を 
行う。 

 
 
       Ｂ．研究方法 
        改訂作業は Minds診療ガイドライン 

作成マニュアル 2017 に沿って開始した。 

改訂作業チームの組閣として統括委員 

会、作成グループ、システマティックレ 

       ビューの担当者を決定した。作業グルー 

プは形成外科グループ、放射線科・神経 

血管内治療科グループ、皮膚科グループ、 

小児科グループ、小児外科グループの 5 

つの領域に分かれて作業を進めた。 

 

 -00- 



 
 

 

 
        

 
８．パブリックコメントの意見を反映さ

せ、関係諸団体等の承認を受け、ガ

イドライン完成に至り、公開した。 

 

Ｄ．考察 

  2020 年 4月よりガイドライン改訂作 

業を開始した。まず、改訂作業を行うた 

めの組閣を行い、統括委員会のもと、領 

域別の作業グループ、システマティック 

レビューチームを構成した。 

  定期的な会議を開催し、作業手順など 

を確認して、実際の作業を進めた。2017

年度版のガイドラインを検証し、スコー

プの設定、CQの設定を行った。2022 年度

の主な作業はシステマティックレビュー

の結果をもとに各 CQ に対して推奨文の

作成を行った。また総説に関しても改訂

原稿の草案作成を行った。それらを元に

ガイドライン全体の草案をとりまとめ、

パブリックコメントを募集した。頂いた

意見を検討し、反映させたものを最終と

して、また関係諸団体等の承認を受け、

2023年 3月に公開した。 

 

 
Ｅ．結論 
  血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管

奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン

2022が完成し、2023 年 3月に公開した。 
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膜腔の腫瘍 

木下 義晶 

第 59回日本小児外科学会学術集会， 

2022年 5月 19-21日，東京 

 

3. 結腸を利用した造腟術が有効であっ 

た重複腟合併の総排泄腔遺残の 1例 

荒井 勇樹, 木下 義晶, 小林 隆, 

髙橋 良彰, 大山 俊之, 横田 直樹，

菅井 佑，髙野 祥一, 星野 さや香，

小原 健司 
 
 
 

 

第 31回日本小児泌尿器科学会， 

2022年 7月 20日-22日 東京 

 

4. 総排泄腔外反に対し新生児期に膀 

胱閉鎖を行った 1例と乳児期に解 

放管理を行った 1例 

星野 さや香,小原 健司,星井 達彦,

荒井 勇樹,髙橋 良彰,小林 隆,木下

義晶,冨田 善彦 

第 31回日本小児泌尿器科学会， 

2022年 7月 20日-22日 東京 

 

 5. 血管腫・脈管奇形・血管奇形・リン

パ管奇形・リンパ管腫症診療ガイド

ライン改訂について 

  木下 義晶 

    第 18回日本血管腫血管奇形学会学

術集会 

    2022年 9月 17日 千葉 

 

6. QOL改善を目指した手術療法 

－小児外科医の立場からー  

木下 義晶 

第 8回日本産科婦人科遺伝診療学会 

シンポジウム３（周産期/生殖） 

2022年 10月 29日-30日 新潟 

 

 7. 2022年(令和 4年度)厚生労働科学

研究費補助金 難治性血管腫・脈管

奇形・血管奇形・リンパ管腫・リン

パ管腫症および関連疾患についての

調査研究市民公開講座 

  改訂 診療ガイドライン 2022 

  木下 義晶 

    2022年 11月 20日 

 

 8. 疾患登録と疫学研究の現状と課題 

  （固形腫瘍） 

  第 64回日本小児血液・がん学会学

術集会 JSPHO&JCCG特別企画 ジョ

イントシンポジウム「小児血液・が

ん領域の臨床研究の進め方」 

  木下 義晶 

  2022年 11月 26日 東京 

   

 

 

 



 
 

 

 

 

 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
  （予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 無し  
 
 2. 実用新案登録 
 無し 
 
 3.その他 
 無し 

 

 

   

 

 

 



 
 

 

別添4 
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)) 

 
分担研究報告書 

 
難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 

診療ガイドラインの改定 
 

研究分担者 神人正寿 和歌山県立医科大学 教授 
 

研究要旨 
2013 年に作成した血管腫・血管奇形診療ガイドラインの改訂のため、R2 年度より clinical question (CQ)を設

定し、最新のエビデンスのシステマティックレビューをもとに各 CQ の推奨文や解説の作成を行った。R4 年

度は査読とパブリックコメントの募集を行い、ガイドラインを完成させることができた。 
 
 
 

Ａ．研究目的 
 
 血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管

腫・リンパ管腫症および関連疾患は難治性

の疾患の一つであるが、近年の治療薬の進

歩により、ある程度の有効性を示す治療戦

略が確立されてきた。しかし、病状によっ

てはそれらの有効性が低くなるのみならず、

副作用のため risk-benefit の面で推奨され

ない可能性もある。 

 本研究班では 2013 年 2 月に班研究とし

て「血管腫・血管奇形診療ガイドライン」

を作成・公表した。そして、厚生労働省研

究班の分担研究者と分担協力者などにより

最新のEBM に基づいたガイドラインの改

定が計画された。この改定版ガイドライン

には、血管腫血管奇形の全体像について解

説する総説部分と、主に治療の流れを示す

「診療アルゴリズム」、診療上の具体的な問

題事項である clinical question (CQ)に対す

る「推奨文」、「推奨度」さらには「解説」

よりなる「診療ガイドライン」が記載され

ている。 

 本研究事業において我々はガイドライン

改定を通じて標準的治療のさらなる周知に

努めたい。本研究分担者は乳児血管腫およ

び毛細血管奇形、青色ゴムまり様母斑症候

群を担当する。本年度は主に査読とパブリ

ックコメントの募集を行なった。 

 
Ｂ．研究方法 
 
 ①ガイドライン改定の流れ 

最初に、ガイドライン作成チームが治療上

問題となりうる事項および治療と密接に関

連する事項を質問形式で CQ として列挙

したものを草案とした。そのリストを委員

全員で検討し取捨選択したあと、それぞれ

の CQ に解答するため、システマティック

レビューチームが国内外の文献や資料を網

羅的に収集し、システマティックレビュー

を行った。 

 続いて、ガイドライン作成チームが再び

本邦における医療状況や人種差も考慮しつ

つ、CQ に対する推奨文を作成した。さら

に、エビデンスレベルに基づいて各推奨文

の推奨度を分類した。推奨文の後には「解

説」を付記し、根拠となる文献の要約や解

説を記載した。 

 アルゴリズムには上述の CQ を位置づ

けて診療の流れをわかりやすく図示した。

最終的には専門家に査読を依頼し、さらに

はパブリックコメントを広く募集しガイド



 
 

 

ラインの完成度をさらに高めるべく努力し

た。 

 
（倫理面への配慮） 
企業から奨学寄付金は受けているが、文献

の解析や推奨度・推奨文の決定に影響を及

ぼしていない。 

 
Ｃ．研究結果 
本研究者が担当したのは総説部分、6 つの

CQ、そして乳児血管腫の診療アルゴリズム

である。 

査読で指摘された箇所を修正した後一般公

開しパブリックコメントの募集を行い、指

摘箇所の加筆をおこなった。 

 

Ｄ．考察 
本ガイドラインでは、現在の血管腫・血管

奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症の診療現

場の状況を十分に熟知した上で、診療上の

疑問点・問題点を取り上げ、それらに対し

て可能な限り具体的な指針が提示されてい

る。医師は常にエビデンスを背景とした最

適な医療である evidence based medicine 

(EBM)を施す事を要求される。しかし、各

医師が日常診療の合間に個人的にEBM の

手法で情報を収集し評価することは容易で

ない。最新の文献や情報に基づいた信頼で

きるガイドラインの存在は臨床的に極めて

価値が高いものと考える。本研究班の班員

は、業績の豊富な専門家であり国際的に活

躍しているため、血管腫・血管奇形・リン

パ管腫・リンパ管腫症診療ガイドラインの

改訂とさらなる普及による、標準的治療の

さらなる周知徹底が期待される。 

 
Ｅ．結論 
血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管

腫症の新しい文献的なエビデンスに基づき

診療ガイドラインを改訂し、標準的治療を

周知する本研究は国民の健康を守る観点か

ら非常に重要な事業であり、患者 QOL や

予後を改善するとともに、患者の不安を取

り除く効果も期待される。 
 
Ｆ．研究発表 
１．論文発表 
（発表誌名巻号・頁・発行年等も記入） 
 
Int J Mol Sci. 23(4): ISSVA 

Classification of Vascular Anomalies 

and Molecular Biology. 2022 Feb 21; 

Kunimoto K, Yamamoto Y, Jinnin M 

 
 
２．学会発表 
 
なし 
 
Ｇ．知的所有権の出願・取得状況（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） 

分担研究報告書 
 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症 
および関連疾患についての調査研究 

 
（肝血管腫・血管奇形） 

 
 

研究分担者 
 

藤野 明浩 国立成育医療研究センター小児外科系専門診療部小児外科 診療部長 
 

木下 義晶 新潟大学医学部医歯学系 教授 
 

研究協力者 
黒田 達夫  慶應義塾大学医学部外科学（小児）教授 

 
研究要旨 

    深部臓器血管性病変である肝血管腫はこれまでの先行研究で乳児期早期に致死的な経過を取 
る症例がある事が明らかにされ、乳幼児巨大肝血管腫は難病指定されている。 

    しかし、臨床像や治療実態については未解明の部分が多く、現在全国調査によるリスク因子 
の把握による、診断基準や重症度分類の整備を試みている。 

    厚労科研田口班の黒田チーム（乳幼児肝血管腫診療ガイドライン作成）と連携し、本疾患 
のガイドライン策定、長期フォローを見据えた登録調査研究、シンポジウム、ＨＰ等を通し 
た情報公開を行っている。 

 
 
 
 

Ａ．研究目的 
深部臓器血管性病変である肝血管腫はこ

れまでの先行研究で乳児期早期に致死的な

経過を取る症例がある事が明らかにされ、

乳幼児巨大肝血管腫は難病指定されている。 
しかし、臨床像や治療実態については未

解明の部分が多く、現在全国調査によるリ

スク因子の把握から、診断基準や重症度分

類の整備が試みられている。 
当研究班の前身の三村班（平成 26-28 年

度）において、血管腫血管奇形・リンパ管奇

形診療ガイドライン 2017 を作成し、黒田ら

はその中にこれまでの研究のまとめとして

乳幼児肝巨大血管腫に関する総説を提示し

た。 
次のステップとして病理学的な疾患背景

の解明と、海外でもまだ見ない診療ガイド

ラインの策定を目指している。厚労科研田

口班において黒田らは「乳幼児巨大肝血管

腫ガイドライン作成に関する研究」を進め



 
 

 

ており、秋田班における当分担班では木下・

藤野が総合的な血管腫・血管奇形ガイドラ

インの主要な一領域としての統合を目的に、

小児外科学会中心の黒田チームと密接に連

携しつつ、成人領域へ調査を拡大と、形成外

科、放射線科、小児科、皮膚科等の情報を収

集する。また以前におこなわれた症例調査

（黒田代表）から 5 年経過しており、複数

診療科に対して症例調査を計画する。 

得られた研究結果についてはシンポジウ

ムなどを通じて広く一般に公開し、情報流

布に努める。 

 

 

Ｂ．研究方法 

１，田口班黒田チームにおいてガイドライン

策定に向けた文献調査を行っており、そちら

に、人的協力、情報交換を行う。 

２，症例調査研究を行う（黒田チームと共同） 

３，関連シンポジウム（小児リンパ管疾患シ

ンポジウム）にて情報公開を行う。 

  

 

Ｃ．研究結果 

１，黒田チームでは策定中のガイドライ

ンの文献調査を終えて、最新の MINDSのガイ

ドライン作成マニュアルに沿った改訂を行

った。黒田チームの乳幼児肝巨大血管腫ガイ

ドラインにおける調査を踏まえて、チーム代

表の黒田が 2022 年度に完成したガイドライ

ン改訂版における乳幼児肝巨大血管腫の総

説をまとめた（資料 1）。改訂された総説で

は、プロ mTOR阻害剤といった新規治療に関す

る記述を追記した。しかしながら現時点でこ

れら新規治療は乳幼児肝巨大血管腫に対す

る有効性の十分なエビデンスがないことを

明記した（田口班報告書参照）。 

２，これまでの調査で稀少疾患として十分

な統計的検討の結果を用いたエビデンスレ

ベルの高い論文は存在しないことが明らか

になっている。そのためガイドライン作成

における不明瞭点を中心とした症例調査を

行うべく項目の検討を開始した。 

 分担研究者の所属する国立成育医療研究

センターにおいて症例調査を行い、昨年度の

第 55 回日本周産期・新生児医学会学術集会

（松本）にて報告した「当院における新生児

肝血管腫の検討」。またいくつかの総説にお

いて重症例の IVR 治療につき報告している

（「新生児の脈管奇形・腫瘍」日本周産期・

新生児医学会雑誌 56（3））。 

３，2022 年度の第 4 回に引き続き第 5 回

小児リンパ管疾患シンポジウムを 2023 年 1

月 22日（日）PMに Zoom ウェビナー形式（＋

会場開催）で主に患者・患者家族向けの内容

で開催した（資料 2）。今回のテーマは、「リ

ンパで繋がろう！リンパ管疾患の今とこれ

から」とされた。新潟大学薬理学平島正則教

授による【特別講演】「リンパ管の構造と機

能」他、「シロリムスについて～難治性リン

パ管疾患適応承認後 1年を経て～」、「血管

腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・リ

ンパ管腫症診療ガイドライン」がトピック

として取り上げられた。講演内容は期間限

定で 2月に HPリンパ管疾患情報ステーショ

ン内で後日配信もおこなった。 

限られた時間内であったため今回は肝血管

腫に関する特別な時間を設けることは出来

なかった。 

HPリンパ管疾患情報ステーション

（http://lymphangioma.net）は医療者以

外の意見を取り入れてデザインのリニュー

http://lymphangioma.net/


 
 

 

アル、コンテンツの全面改訂、一般の読者

向け内容を大幅拡充、動画による疾患・検

査説明、ゆるキャラの登場などの変更を経

て現在ホームページアクセス数は 76万件

を超え、「リンパ管腫」「リンパ管奇形」

「リンパ管」等の keywordによる検索で常

に上位に上がる webページとして広く一般

に利用されている（資料 3）。 

昨年度に患者の体験の共有・対話の場と

して増設した「患者さん体験ページ」の質疑

項目を大幅に拡充した 5月頃からはアクセス

数が急増した。またシンポジウム後のアン

ケートでもこのページへの新たな質疑項目

の要望が寄せられ、ページへの期待度がう

かがえる。誤情報が掲載されないように医

療的な部分は医療従事者が事前にチェック

をし、今後、質問・回答ともに患者さんに

募集しながら内容の充実を図っていく。 

 

 

Ｄ．考察  

肝血管腫は診療の中では病理学的診断が困

難であり、現時点でも詳細な分類を行うに至

っていない。臨床的に致死的な場合と、治療

に良好に反応する場合があり、これらを鑑別

する方法を確立し、ガイドラインとして提供

することが重要である。しかしながらガイド

ライン作成を通して国外の文献を見ても十

分なコンセンサスを得るに足る証拠がない

状態が続いている。 

当研究班においては主にガイドライン作成

を中心目標として、レビュー及び症例レジス

トレーション構築を進めている厚労科研田

口班の黒田チームと綿密に連携し、双方から

の情報を統合して研究を進めた。 

肝巨大血管腫・血管奇形の症例レジストリ

の構築が黒田チームで進められているが実

施に至ってはいない。成人症例に関する報告

があり、小児期より肝病変の存在が診断され

ていて乳幼児期を過ぎて成人期に従来指摘

されていた慢性の肝不全徴候の進行のみな

らず、高拍出性心不全や消費性凝固障害のよ

うな急性期症状が顕著になる症例や、それま

で診断されずに成人期に至って初めて、従来

は乳児期の本疾患の症状と考えられていた

急性期症状、徴候を呈して致命的になる症例

の報告があり、本疾患の長期経過のフォロー

も必要であることが明らかになってきてい

る。本疾患の長期経過を知る上で必要であり、

成人期の情報を収集するためには秋田班チ

ームの中心をなす、形成外科・放射線科他の

成人医療チームとの連携が不可欠であり今

後も協力を続ける。 

一般への情報発信の一環として、ホームペ

ージ「リンパ管疾患情報ステーション」を拡

充し、また昨年は新型コロナウィルス蔓延後

の試みとして「第 5回小児リンパ管疾患シン

ポジウム」を WEB会議＋現地開催のハイブリ

ット形式で実施した。リンパ管の発生に関す

る分かりやすい講義やシロリムス市販後の

最新情報の共有、改訂ガイドラインの説明と

一般の方に非常に有意義であったと評価が

高かった。後日配信を 2月に期間限定で行っ

た。患者・家族からの要求の声は高く、情報

提供と交流ということにおいて非常に有意

義であることが医療者・患者双方において確

かめられているので、今後も継続して行われ

ることとなっている。 

 

 

Ｅ．結論  

乳幼児肝巨大血管腫の診療ガイドライン作



 
 

 

成（2022 ガイドライン内総説）、レジストリ

構築、情報発信（シンポジウム、およびホー

ムページ管理）につき厚労科研の 2班の分担

研究チームで連携して研究が進められ、それ

ぞれの項目で成果を得た。 
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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） 

 （分担）研究報告書 
 

    難治性血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 

       研究分担者 杠 俊介 信州大学医学部形成再建外科学教室 教授 

  研究要旨：分担研究者、また日本血管腫血管奇形学会理事長として、
班会議、関連各学会、市民講座、国際講演会において司会を行い、当
該難病についての現状や問題点を社会的に啓発した。当該疾患の臨
床研究を実施した。 

 

 
   また、具体的な治療を安全効果的に適 

切な形で患者に届けられるように継続的 
研究活動が必要である。 
 
Ｅ．結論 
 難治性血管腫・脈管奇形についての社 
会啓発および治療法の開発と適切使用に 
ついてのエビデンスを創出できた。 
 
Ｆ．健康危険情報 総括研究報告書に記入 
 
Ｇ．研究発表 
 1.  論文発表 
1) Yasunaga Y, Kinjo Y, Nakajima Y,  
Mimura S, Kobayashi M, Yuzuriha S,  
Kondoh S: Impact of magnetic resonance 
 lymphography on lymphaticolvenular  
anastomosis for lower-limb lymphedema. 
 J Reconstr Microsurg 38:121-128, 2022 
2) Nozawa A, Fujino A, Yuzuriha S,  
Suenobu S, Kato A, Shimizu F,  
Aramaki-Hattori N, Kuniyeda K,  
Sakaguchi K, Ohnishi H, Aoki Y,  
Ozeki M: Comprehensive targeted next- 
generation sequencing in patients  
with slow-flow vascular malformations. 
J Hum Genet 67:721-728, 2022 
2.  学会発表 
永井史緒，杠俊介，野口美帆，秋田定伯， 
野村正，川上善久，森下剛：「VMを有する 
KTSに対する弾性ストッキング6か月着用 
の有効性と安全性を検証する多施設共同 
研究」経過報告. 第18回日本血管腫血管 
奇形学会学術集会,浦安,2022/9/17 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況該当なし 
 

  研究分担者氏名・所属研究機関名及 
 び所属研究機関における職名 

 

Ａ．研究目的 
        長期にわたり患者のQOLを深刻に損なう 
       難治性血管腫・脈管奇形に関して、国内 
       外の団体の意見を統合し、広く社会に啓 
       発する。より有効で安全な治療法を適切 

な形で患者に提供する。 
       Ｂ．研究方法 
        班会議、学会、市民公開講座討論会、患 

者団体主催企画において講演や司会をし、 
意見交換を行い合意形成に務めた。 

        難治脈管奇形への採寸オーダーメイド弾 
      性ストッキングの長期効果と安全性を検 

証する臨床研究を実施した。 
       （倫理面への配慮） 
       「人を対象とする医学系研究に関する倫 

理指針」を遵守した。 
       Ｃ．研究結果 

 「2022版 血管腫血管奇形診療施設全国一 
覧 ver 03」を作成し学会HPに公開した。 
臨床研究を4施設において合計20名の患 

者で実施し、データ収集が終了している。 
採寸オーダーメイド弾性ストッキングの 
長期着用による患肢過成長の抑制と着用 
の安全性、並びに弾性力が6か月で半減す 
ることが明らかになった。リンパ浮腫に対 
する治療法の発展について英文誌発表。 
Ｄ．考察 
難治性血管腫・脈管奇形には様々な病 

態の疾患があり、個々に対して適した治 
療と社会的扶助が求められる。学会や公 
開企画を通してその啓発持続が重要である。 
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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） 

（分担）研究報告書 
 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
       研究分担者 野村 正 神戸大学医学部附属病院形成外科 准教授 

 
 
研究要旨：研究班の分担研究者として班会議に出席し、班全体の研究活動に関して審議を行った。重症乳児血
管腫、リンパ管奇形や毛細血管奇形を伴う混合型血管奇形（クリッペル・トレノネー・ウェーバー症候群な
ど）患者への局所治療（手術ならびに硬化療法），物理療法，薬物療法の効果を検証した。 
 

Ａ．研究目的 
  本研究は血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ
管腫症およびその関連疾患を対象とする。これらの
疾患には長期にわたり患者のQOLを深刻に損なう多
くの難治性の病態が含まれる。これらの難治性血管
腫・脈管奇形に関して、関連各学会、患者団体の意
見を統合して提言し、広く医学会・社会の認知を得
ることを目的とする。さらに治療法が確立していな
い難治な病態を呈している患者たちの生活の質を
向上するための局所療法（手術ならびに硬化療法）
や物理療法を代表とする病状コントロールの手法
を開発し、それらを患者たちに経済的地理的不利無
く提供できるような制度を模索する 
 
Ｂ．研究方法 
研究班の分担研究者として班会議に出席し、班

全体の研究活動に関して審議を行った。その中で、
疾患レジストリ登録を積極的に行い、本邦におけ
る脈管奇形の疫学調査を行った。さらに静脈奇形
に対する硬化療法の実態調査として全国の医療機
関にアンケート調査を行った。 
 
（倫理面への配慮） 
集計されたデータは、「連結可能匿名化された情

報」「人体から採取された試料等を用いない」「観
察研究である」「被験者の心理的苦痛を伴わない」
ものであった。人権擁護については厚生労働省の
「疫学研究における倫理指針」「臨床研究に関する
倫理指針」に準拠しており、「人を対象とする医学
系研究に関する倫理指針」を遵守した。 
 
Ｃ．研究結果 
 アンケート調査では全国131施設から回答が得ら
れ、64施設が過去3年間に硬化療法の経験を有して
いた。使用する硬化剤（複数回答可）はポリドカノ
ールが59施設と圧倒的に多かった。ポリドカノール
の最大投与量については、37施設中22施設が添付文
書の記載よりも高用量を使用していた。 
 
Ｄ．考察 
静脈奇形に対し、複数施設で添付文書の記載を超

える硬化剤が使用されているなど、一次性静脈瘤と
は異なる手技を行っている施設が少なくないこと
が明らかとなった。 
 
脈管奇形に対する硬化療法については，病変の縮

小効果が期待できるものの複数回治療によって線
維化が進行するため、外科的切除による減量術につ
いても検討することが示唆された。乳児血管腫に対

するpropranolol内服療法は、後遺症の観点からも
有効であるが、一部の症例において後遺症が問題と
なるため依然手術療法の果たす役割は大きい。本結
果は今後の治療開発に寄与できると考えられた。 
 
Ｅ．結論 
 今後の脈管奇形に対する治療方法の確立は急務
である。 
 
Ｆ．健康危険情報 
（総括研究報告書にまとめて記入） 

 
Ｇ．研究発表 
 1.  論文発表 
Hoshino S, Nomura T, Moriwaki A, Hasegawa Y, 
Kitagawa H, Terashi H. Reconstruction of Seve
re Nasal Deformity Following an Infantile Hem
angioma. International Journal of Surgical Wo
und Care. 3(4): 138-143, 2022. 
 
Maruguchi H, Nomura T, Osawa S. A Rare Case o
f Infantile Hemangioma Requiring Ear Reconstr
uction. Journal of Vascular Anomalies.2：e3，
2021． 
 
 
2.  学会発表 
野村正 【シンポジウム5：テクノロジーが変える
血管腫・血管奇形の治療】ハイブリッド手術室を利
用した体表の動静脈奇形に対する集学的治療．第6
5回日本形成外科学会総会・学術集会（大阪，2022
年4月22日） 
 
野村正、八巻隆、佐戸川弘之、白石恭史、田淵篤、
西部俊哉、松元崇、山田典一、山下侑吾 、橋山直
樹、孟真【特別企画３：サーベイ委員会報告】 
静脈奇形に対する硬化療法の実態調査．第42回日
本静脈学会総会（東京，2022年7月8日） 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
 
該当なし
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（総括・分担）研究報告書 
 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 

 
研究分担者 野崎 太希 聖路加国際大学・聖路加国際病院放射線科・副医長 

 

研究要旨：難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患

について、主に難治性血管奇形症候群について、症例のコンサルテーション業務、画像評価、

病態検討、文献検索を行い、それらをまとめ、英文誌Clinical imagingに「Syndromic vascular 

malformations related to the PIK3CA and RAS pathways: a clinical and imaging review.」

というタイトルで総説原稿を出版することができた。Webによる班会議を通して、班研究の審

議内容について議論を行い、指定難病基準・重症度分類改訂・小児慢性特定疾病に係る疾患

概要および診断の手引きの更新を行った。また血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・

リンパ管腫症診療ガイドライン2022(第3版)の発刊を行うことができた。他には、適切な診断・

診療を行うことを全国に推進するために、和文雑誌に「血管腫・血管奇形の治験・臨床研究

における画像評価法」というタイトルで画像評価法についてまとめ、血管腫・血管奇形学会

においても血管腫・血管奇形の画像診断学についての講演を行い、全国へ啓蒙を行った。 

 

 

Ａ．研究目的 

本研究班で取り扱う疾患のうち、希少難治性脈管奇

形・血管腫については症例数が少なく、病態や診断

法を含めて未知の事項がいまだ多い。これらに関係

する遺伝子異常・カスケードを含め、新たに出版さ

れた論文等の検索、遺伝子異常をターゲットとした

新規薬剤について知識・情報のupdateが必要である。

それらを踏まえた指定難病基準・重症度分類改訂・

小児慢性特定疾病に係る疾患概要および診断の手

引きの更新作業が必要である。また、同領域のさら

なる適切な診療を行っていく体制を整えることを

目的として、血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ

管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン2022(第3

版)の最終版の確定、公開も行うことを目的とする 

 

Ｂ．研究方法 

コンサルテーション症例や学術論文を通して、個々

の希少難治性血管奇形・症候群の症例について検討

を行い、考察を行った。また近年出版されている英

文誌を中心に、遺伝子情報を含む最新の知見も収集

した。そして英文論文発表や学会での教育講演及び

症例検討を行なった。全国からのコンサルテーショ

ン業務ではよりよい診療につながるように、画像情

報から読み取れる最大限の情報を引き出し、それら

の情報提供およびコンサルテーション先へのフィ

ードバックを行った。また班会議ではさまざまな活

動に関して審議を行い、指定難病基準・重症度分類

改訂・小児慢性特定疾病に係る疾患概要および診断

の手引きの更新を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

「疫学研究における倫理指針」「臨床研究に関す

る倫理指針」、「人を対象とする生命科学・医学系

研究に関する倫理指針」を遵守した。 

 

Ｃ．研究結果 

本年も昨年と同様にコロナ禍のため、現地での

face to faceでの学会も増えてはきたものの、ま

だWebを通しての会議が中心になった。そのため、

直接対面での情報交換を行う機会はまだ少なく、

情報収集は文献検索が主体となった。しかし、コン

サルテーション症例や学術論文を通しての、個々

の希少難治性血管奇形・症候群の症例検討および

情報のupdateは本年も継続して行うことはでき、

それらをまとめ、英文誌 Clinical imagingに

「Syndromic vascular malformations related to 

the PIK3CA and RAS pathways: a clinical and 

imaging review.」というタイトルで総説原稿を出

版することができた。全国からのコンサルテーショ

ンや指定難病基準・重症度分類改訂・小児慢性特定

疾病に係る疾患概要および診断の手引き、血管腫・

脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・リンパ管腫症

診療ガイドライン2022(第3版)の発刊も行うこと

ができた。他には、適切な診断・診療を行うことを

全国に推進するために、和文雑誌に「血管腫・血管

奇形の治験・臨床研究における画像評価法」という

タイトルで画像評価法についての知見を広め、血管

腫・血管奇形学会においても血管腫・血管奇形の画



 
 

 

像診断学についての講演を行った。 

 

Ｄ．考察 

世界中の知見を集めるための文献検索は引き続き

重要と考えるが、本邦での実態を把握するために、

同研究班で構築している難病プラットフォームの

レジストリ登録を今後も積極的に進めデータ収集

を行う必要がある。そして、さまざまな症候群を含

む難治性脈管奇形の病態解析・画像解析を行い、今

後の正確な診断法および治療の確立へとつなげる

ことが重要である。血管腫・脈管奇形・血管奇形・

リンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン

2022(第3版)の完成により本邦での同領域の診断・

治療がさらに向上することが見込まれる。また今後

の指定難病申請を含め、患者の方々に小児期から成

人期へのシームレスな情報提供とより適切な診療

および経済援助ができるような政策提言へとつな

げる。またこれらの情報を英文誌へ投稿し、世界へ

発信して情報共有を行うことも重要と考えている。 

 

Ｅ．結論 

症候群を含む希少難治性血管奇形の正確な病態や

発症頻度の把握、情報提供・経済支援を含めた制度

の整備のために、血管腫・脈管奇形・血管奇形・リ

ンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン

2022(第3版)の発刊ができたことは大きい。また難

病プラットフォーム、疾患レジストリの活用を今後

行っていきたい。今後は更なる、全国の医療関係者

への周知や政策提言、世界への発信も引き続き進め

ていきたいと考えている。 

 

Ｆ．健康危険情報 

（総括研究報告書にまとめて記入） 

 

Ｇ．研究発表 

1.  論文発表 

1) Tsujioka Y, Nozaki T, Niimi Y, Starkey J, 

Hasegawa D, Kondo M, Enokizono M, Makidnono A, 

Kono T, Jinzaki M. Syndromic vascular 

malformations related to the PIK3CA and RAS 

pathways: a clinical and imaging review. Clin 

Imaging. 2022; 89: 162-173 

2) 野崎太希：【今日からの診療に役立つ ビジュ

アルでダイレクトに解説する体表・軟部疾患の検査

＆臨床画像】画像検査各論 血管腫・血管奇形の治

験・臨床研究における画像評価法 形成外科 

65(増刊号), S242-245, 2022 

3) 新見康成、野崎太希：【小児疾患診療のための

病態生理3 改訂第6版】神経疾患 Sturge-Weber症

候群 小児内科 54(増刊号), 287-291, 2022 

4) 野崎太希(分担執筆)：血管腫・脈管奇形・血管奇

形・リンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン

2022 (第3版) 令和2-4年度厚生労働科学研究費補助

金難治性疾患等政策研究事業「難治性血管腫・脈管奇

形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連

疾患についての調査研究班編集 2023年3月発行 

  

2.  学会発表 

1) Fujino A, Kuniyeda K, Nozaki T, Ozeki M, 

Nomura T, Hayashi A, Nagao M, Suenobu S, Kato 

A, Aramaki-Hattori N, Imagawa K, Ishikawa K, 

Ochi J, Horiuchi S, Ohyama T, Sato I, Kamibeppu 

K, Kanmuri K, Nakamura K, Kobayashi F, Tanaka 

A, Uemura N, Nagabukuro H. The prospective 

observational study of patients with 

intractable venous malformation or Klipperl-

trenaunay syndrome to guide designing a proof-

of-concept clinical trial for novel 

therapeutic intervention. ISSVA world congress 

2022. May 10-13,2022, Vancouver, Canada 

2) Handa A, Tsujioka Y, Nishimura G, Nozaki T, 

Kono T, Nosaka S, Harms T, Sato TS, Sato Y. 

RASopathies: familiarizing radiologists with 

the common genetic thread linking diseases of 

the Ras/MAPK signaling pathway. RSNA 108th 

annual meeting. Nov.27 – Dec.1, 2022, Chicago, 

USA 

3) Ozeki M, Nomura T, Fujino A, Nozaki T, 

Tanaka A, Kuniyeda K, Uemura N, Suenobu S, 

Aramaki-Hattori N, Hayashi A, Kato A, Kiyosue 

H, Imagawa K, Nagao M, Shimizu F, Ochi J, 

Horiuchi S, Nagabukuro H. ART-001, an orally-

available PI3Kα  inhibitor for slow-flow 

vascular malformations: a phase 2 randomized, 

double-blind trial. International conference 

on vascular anomalies (VAC 2023). Jan.31-Feb.3, 

2023, Brussesls, Belgium 

4) 新見康成、佐藤慎祐、劉 美憬、野崎太希、薮

田実：脊髄円錐と馬尾の動静脈奇形を合併したCobb

症候群の3例 第18回日本血管腫血管奇形学会 浦

安 2022年9月16−17日 

5) 小川恵子、酒井清祥、大須賀慶悟、野崎太希、

田附裕子、上原秀一郎、佐伯 勇、藤野明浩、星 玲

奈、大山 慧、野村元成：リンパ管奇形に対する越

婢加朮湯の効果の検討 -後向き研究から前向き研

究へ- 第18回日本血管腫血管奇形学会 浦安 

2022年9月16−17日 

6) 野崎太希：血管腫・血管奇形の画像診断 第13

回血管腫・血管奇形講習会 浦安 2022年9月16日 

 

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 

該当なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 
 

分担研究報告書 
 

難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 
 

分担課題 血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン2022の策定 
 

石川 耕資 国立大学法人北海道大学 大学院医学研究院 形成外科学教室 助教 
 
 

研究要旨 
 本研究は血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ
管腫症および関連疾患について、最新のエビデンスに基づいて
診療ガイドラインの策定することで、患者、患者家族、医療従
事者ならびに一般市民への情報提供に貢献することを目指し
ている。令和4年度は、血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管
奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン2022（第3版）を策定す
るため、クリニカルクエスチョンに対する推奨文・推奨作成の
経過を確定した。外部評価の実施、パブリックコメントの募集、
最終化を行い、診療ガイドラインを発行した。 

 
 

Ａ．研究目的 
 本研究は血管腫・血管奇形・リンパ管奇
形・リンパ管腫症およびその関連疾患を対
象とし、指定難病、小児慢性特定疾病と照
合しつつ、対象を広く医学会、社会・国民
に普及・啓発につとめるものである。 
 本研究班の前身である難治性血管腫・血
管奇形についての調査研究班（平成21-23
年度佐々木班）において、「血管腫・血管
奇形診療ガイドライン2013」が策定・公表
された。続いて、平成26-28年度の本研究班
（三村班）において、「血管腫・血管奇形・
リンパ管奇形診療ガイドライン2017」（第
2版）が策定・公表された。 
 本研究班で策定した診療ガイドライン
のアップデートのため、血管腫・脈管奇形・
血管奇形・リンパ管奇形・リンパ管腫症診
療ガイドライン2022（第3版）を策定するこ
とを目的とした。分担研究者（石川）は、
クリニカルクエスチョンの用語校正およ
び引用文献をAMA（American Medical Asso
ciation）第11版スタイルに統一して作成
する作業を担当し、用語・略語一覧の拡充・
校正を担当した。 

 
Ｂ．研究方法 
 クリニカルクエスチョンにおける用語
は、日本医学会医学用語辞典Web版、Minds
診療ガイドライン作成マニュアル2017重要
用語集に準じた。それらにない医学用語に
ついては、ガイドライン用語集検討会議に
て投票および審議により決定し、用語・略
語一覧に追加した。 
 クリニカルクエスチョンにおける引用
文献は、文献管理ソフトで一元的に管理し、
AMA第11版スタイルとして出力することで
表記スタイルを統一した。 

 
（倫理面への配慮） 
該当なし 

 
Ｃ．研究結果 
 全38クリニカルクエスチョンの推奨
文・推奨作成の経過、引用文献、用語・略
語一覧についての校正作業を行った。 
 外部評価の実施、パブリックコメント
の募集を行い、それらを踏まえて診療ガ
イドラインの最終化を行った。令和5年3
月24日、血管腫・脈管奇形・血管奇形・リ
ンパ管奇形・リンパ管腫症診療ガイドラ
イン2022（第3版）を発行した。 
 
Ｄ．考察 
 クリニカルクエスチョンにおける用語、
引用文献を全体として統一した形で推奨
文・推奨作成の経過を作成した。本疾患に
罹患する患者や家族、医療従事者に対し
てのよりわかりやすい情報提供になりう
るものと考えられる。 
 
Ｅ．結論 
 血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管
奇形・リンパ管腫症診療ガイドライン202
2（第3版）を発行した。 
 
Ｆ．研究発表 
1.  論文発表 
1. Sasaki Y, Sasaki S, Ishikawa K: 
Lingual arteriovenous malformation
 with bleeding treated with polido
canol foam sclerotherapy using int
estinal forceps to control blood f
low. J Craniofac Surg 33: e292-e29
3, 2022 



 
 

 

2. Matsuda N, Ishikawa K, Funayama 
E, Mitamura S, Sasaki S, Yamamoto 
Y, Maeda T: Streptococcal toxic sh
ock syndrome in a pediatric patien
t with intramuscular venous malfor
mation in the neck. J Emerg Med 6
3: e72-e76, 2022 

 
2.  学会発表 
1. 石川耕資, 他: シンポジウム5 テク

ノロジーが変える血管腫・血管奇形
の治療. Klippel-Trenaunay症候群
に対するテーラーメイド治療へ向け
たPIK3CA遺伝子変異解析. 第65回日
本形成外科学会総会・学術集会, 大
阪/Web, 2022.4.20-22 

2. 石川耕資, 他: 乳児期の部分生検後
に急増大した上腕PICH（partially i
nvoluting congenital hemangioma）
の1例. 第65回日本形成外科学会総
会・学術集会, 大阪/Web, 2022.4.20
-22 

3. 石川耕資, 他: Klippel-Trenaunay
症候群の幼少期におけるリンパ浮腫
組織切除術後の慢性下腿潰瘍に生じ
た有棘細胞癌. 第40回日本臨床皮膚
外科学会総会・学術大会, 函館, 202
2.5.21-22 

4. 石川耕資, 他: 乳児期の部分生検後
に潰瘍を伴う増大を認めた上腕PICH
 (partially involuting congenita
l hemangioma)の1例. 第14回日本創
傷外科学会総会・学術集会, 神戸/We
b, 2022.7.14-15 

5. 石川耕資, 他: Klippel-Trenaunay
症候群における次世代シーケンスに
よるPIK3CA遺伝子変異解析. 第18回
日本血管腫血管奇形学会学術集会, 
千葉/Web, 2022.9.16-17 

6. 石川耕資, 他: シンポジウム1 ゲノ
ム医療の最新情報と形成外科への導
入. 次世代シーケンスによるKlippe
l-Trenaunay症候群の手術検体を用
いたPIK3CA遺伝子変異解析. 第31回
日本形成外科学会基礎学術集会, 岡
山/Web, 2022.10.13-14 

 
Ｇ．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 
 該当なし
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難治性血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究 

診療ガイドライン改訂 
 
 

研究分担者 長濱 通子 神戸大学医学部付属病院 医員  

 

研究要旨  
 血管腫・血管奇形・リンパ管奇形診療ガイドライン2017の改訂作業にあたり、令和４年度は

ガイドラインの皮膚科担当の６つのクリニカルクエスチョン（CQ）に加え、他分野のCQにおい

ても、推奨文の作成およびガイドラインを完成させた。 

 

 

Ａ．研究目的 
 血管腫血管奇形、脈管奇形などの疾患は、病態が

複雑な疾患で、疾患概念が整理されておらず、病態

の全貌を把握することが難しく、多科にわたる複

合的な治療が必要であるにも関わらず、共通の認

識で治療戦略などをたてることが難しい状態であ

ったが、本研究班により「血管腫・血管奇形診療ガ

イドライン」が 2013 年に公表され、疾患概念が統

一されてきた。原因遺伝子の解析や治療薬の開発

など最新の知見がガイドラインに反映される必要

があるため、今回ガイドラインの改訂で、本年度は

クリニカルクエスチョン（CQ）の推奨文作成とア

ルゴリズムを作成およびガイドラインを完成させ

た。 

 
Ｂ．研究方法 

 ガイドライン作成チームにおいて、６つの CQ に

対して、サブグループを作成し、グループごとにシ

ステマティックレビューや推奨文の作成をし、各

グループ間で検討し、Minds の診療ガイドライン

作成方法に則った手法でガイドライン作成を進め

た。 

（倫理面への配慮） 
とくに問題とされる項目なし。 
 
Ｃ．研究結果 
皮膚科担当の６つの CQ（CQ13：毛細血管奇形に

対する色素レーザー照射は治療開始年齢が早いほ

ど有効か？ CQ15：乳児血管腫に対してプロプラ

ノロール内服療法は安全で有効か？ CQ16：乳児

血管腫における潰瘍形成に対する有効な治療法は

何か？ CQ18：乳児血管腫に対して圧迫療法は有

効か？ CQ20：乳児血管腫に対する冷凍凝固法は

有効か？ CQ22：青色ゴムまり様母斑症候群を疑

った患児には、どのような消化管検査が有用か？

またいつから検査を開始したらよいのか？）に対

し、システマティックレビューを行い、推奨文を作

成した。乳児血管腫のアルゴリズムを作成し、他分

野の CQ および用語集などを含めガイドラインを

作成した。 
 

Ｄ．考察 
 今回の血管腫血管奇形リンパ管奇形診療ガイド

ライン 2017 の改訂として皮膚科担当の６つの CQ

は、いずれも診療現場では非常に重要な課題を含

む内容である。診療ガイドラインは、これまで疾患

概念が統一されておらず、病名においても様々な

疾患名がつけられていたものを、病態を考慮し、疾

患名を統一することで、各科の相互理解を深め、有

効な治療法、解決策を導くために非常に重要な役

割を果たしている。希少疾患も多いため、専門性の

高い分野であるが、さらなる病態の解明や治療薬

の開発のために、疾患に関する情報を集積および

分析していくために、この診療ガイドラインを広

く周知していく必要があると考えられる。 

 
Ｅ．結論 

 血管腫血管奇形リンパ管奇形診療ガイドライン

2017改訂のための６つの CQに対し、システマティ

ックレビューや推奨文の作成を行った。また乳児

血管腫のアルゴリズムを作成した。新しい疾患概

念や新しい治療法などエビデンスに基づく診療を

行うため、本ガイドラインは診療の指針となる重

要なガイドラインと考えられる。 

 
G．研究発表 
1.  論文発表 

 長濱通子：色素血管母斑症．Monthly Book 
Derma 317 : 17-24, 2022. 

 長濱通子：小児レーザー治療について . 
Monthly Book Derma 328:13-21, 2022 

2.  学会発表 



 
 

 

・ 長濱通子：小児に対するレーザー治療. 第 33

回日本レーザー治療学会シンポジウム .  

18.06.2022. 

・ 長濱通子：レーザーによるアザ治療 これまで

とこれから 第 40 回日本美容皮膚科学会総会

シンポジウム. 07.08.2022. 

・ 長濱通子：難治な毛細血管奇形について 第 40

回 日 本 美 容皮 膚 科 学会 総 会 教 育講 演 . 

07.08.2022. 

・ 長濱通子：アザ治療―最前線― 第 38 回日本

臨床皮膚科医会近畿ブロック学術大会シンポ

ジウム. 27.11.2022. 

・ 長濱通子：皮膚レーザー医療について 皮膚科

医の視点から 第 36 回神戸形成外科集談会シ

ンポジウム. 11.12.2022.. 11.12.2022. 

 
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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 分担研究報告書  
難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患についての調査研究  

研究分担者 川上 善久  
地方独立行政法人 福岡市立病院機構 福岡市立こども病院 形成外科 科長 

 
研究要旨：研究班の分担研究者として班会議に出席し、班全体の研究活動に関して審議を行った。8名の静脈
奇形を有するクリッペル・トレノネー・ウェーバー症候群の患者にオーダーメイド弾性ストッキングを6か月
間着用してもらい、有効性と安全性に関するデータを集積した。指定難病の診断基準の見直しを行った。 
 
A． 研究目的 

 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患の患者は長期にわたる
治療を必要とするが、完治にはいたらないことが多い。また、症例数は比較的少数で社会における認知度
も低い。特別な技術を有する医師が不在の地においても有効な治療が行えるよう、弾性ストッキングにお
ける治療の可能性を評価した。また、クリッペル・トレノネー・ウェーバー症候群を含む複数の指定難病
の診断基準の見直しを行った。 
  

 
B. 研究方法 
   オンライン会議を中心とした班会議に出席し、他の分担研究者とともに討論・審議を行った。弾性ス

トッキング治療に関しては8名の2歳以上のクリッペル・トレノネー・ウェーバー症候群で片側下腿に静
脈奇形を有するなどの条件を満たし、本人・親権者の同意が得られた症例を登録した。データは信州大
学医学部附属病院臨床研究支援センターのデータセンターに登録する。患側、健側の下腿周径や血圧な
どをストッキング着用前と着用開始後26週での数値を比較し、検討を行った。 

 
  （倫理面への配慮） 
    研究にあたり、当院規定の倫理委員会の審査を受けた。また、集計されたデータは、「連結可能匿

名化された情報」「人体から採取された試料等を用いない」「観察研究である」「被験者の心理的苦痛
を伴わない」ものであった。人権擁護については厚生労働省の「疫学研究における倫理指針」「臨床研
究に関する倫理指針」に準拠しており、「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」を遵守した。 

 
C. 研究結果 
   当院で得られたデータからは弾性ストッキングでの合併症は認めず、有効であった印象である。研究

代表者による全データの解析が待たれる。指定難病に関しては277～281までの疾患について全ての診断
基準を見直し、修正を行った。また新たに2疾患を指定難病に指定すべく申請の準備を行った。 

 
D. 考察 
   弾性ストッキングによる治療の安全性と有効性が確立されれば、手術や理学療法などの特別な技術を

持つ医師や技師が不在の地においても、高いレベルの治療を受けられることになると考えられる。ただ
し、完治は困難である。 

 
E. 結論 
   難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患においては集学的治

療が必要であり、他の治療方法の開発も必要である。 
 
F. 健康危険情報 
   （総括研究報告書にまとめて記入） 
 
G. 研究発表 
   特になし 
 
H. 知的財産権の出願・登録状況 
   特になし 
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研究成果の刊行に関する一覧表 
                                                                                                 
      書籍                                                                                        

 著者氏名  論文タイトル名 書籍全体の 
 編集者名 

 書 籍 名 出版社名  出版地 出版年  ページ 

Akita S, Is
himaru H, 
Noguchi M 

Imaging, Vascul
ar Assessment: 
Extension in De
pth and Vascula
r Anomalies 

Luc Téot, 
Sylvie Mea
ume, Sada
nori Akita, 
Véronique 
Del Marmo
l, and Seba
stian Probs
t 

Skin Necros
is 

Speinger
 Nature  

Milan, It
aly 

2023  In pres
s 

Murakami-
Senju, C., F
u j i o k a ,  
M., Tanaka,
 K., Akita, 
S. 

How to Manage 
Radiation Injurie
s 

Luc Téot, 
Sylvie Mea
ume, Sada
nori Akita, 
Véronique 
Del Marmo
l, and Seba
stian Probs
t 

Skin Necros
is 

Speinger
 Nature  

Milan, It
aly 

2023  In pres
s 

Akita S Introduction to s
kin necrosis of t
oxic origin  

Luc Téot, 
Sylvie Mea
ume, Sada
nori Akita, 
Véronique 
Del Marmo
l, and Seba
stian Probs
t 

Skin Necros
is 

Speinger
 Nature  

Milan, It
aly 

2023  In pres
s 

Akita S Necrotizing Fasc
iits  

Luc Téot, 
Sylvie Mea
ume, Sada
nori Akita, 
Véronique 
Del Marmo
l, and Seba
stian Probs
t 

Skin Necros
is 

Speinger
 Nature  

Milan, It
aly 

2023  In pres
s 

Akita S Surgical Debride
ment 

Luc Téot, 
Sylvie Mea
ume, Sada
nori Akita, 
Véronique 
Del Marmo
l, and Seba
stian Probs
t 

Skin Necros
is 

Speinger
 Nature  

Milan, It
aly 

2023  In pres
s 



 
 

田中純子 わが国における肝
癌の動向 

 肝がん白書 一般社団
法人 日
本肝臓学
会 

東京 2022 8-14 

掛江直子 医療倫理と研究倫
理 

日本小児血
液・がん学会 

『小児血液・
腫瘍学（改訂
第2版）』 

診断と治
療社 

 2022 339-345 

掛江直子 胎児･小児をめぐ
る倫理的諸問題 

塚田敬義・前
田和彦 

生命倫理・医
事法改定 第
3版 

医療科学
社 

 2022 161-183 

康 勝好 AYA世代急性リン
パ性白血病に対す
る臨床試験の課題 

滝田順子 小児・AYAが
んの最前線 

医歯薬出
版株式会
社 

東京 2022 35-40 

康 勝好 小児がんの主な疾
患と身体的・心理
社会的晩期合併
症:白血病・リンパ
腫 

上別府圭子 小児がん看
護テキスト
ブック 

杏林書院 東京 2023 96-109 

康 勝好 真菌感染症 加藤元博 小児科診療
ガイドライ
ン  －最新
の診療指針
－ 

株式会社
総合医学
社 

東京 2023 191-193 

木下義晶 
(分担執筆) 
 

Hirschsprung病 

Hiraxhsprung病類

縁疾患 

 

監修：上野滋

監修 
編集：仁尾正

記・奥山宏

臣・田尻達郎 

 

標準小児外

科学（第 8版） 

 

医学書院 

 
東京 2022 202-214 

 

長濱通子 血管腫などの血管
異常 

宮地良樹, 尾
見徳弥, 森脇
真一, 宮田成
章 
  

あたらしい
美容皮膚科
学 

南山堂 東京 2022 176-180 

                     
                                                                                                 



 
 
      雑誌                                                      

  発表者氏名   論文タイトル名  発表誌名   巻号  ページ   出版年 
秋田定伯 

 
クリッペル・トレノネ
ー・ウェーバー症候群 

新薬と臨床 71（9） 947－950 2022 

大山拓人、髙木誠
司、秋田定伯 

エピフィックスの使用
経験 

形成外科 65（10） 1177－118
6 

2022 

Shimanouchi K, 
Rikihisa N, Sai
to Y, Iuchi K, 
Tsumura N, Saka
i H, Nobuyuki M
itsukawa N. 

Carbon monoxide combi
ned with artificial b
lood cells acts as an
 antioxidant for tiss
ues that have been th
ermal-damaged by dye 
laser irradiation 

Burns M a r c h ; 4 9
(2) 

388-400 2023 

力久直昭 力久弘
昭 三川信之 中
尾政之 

スキン‐テア発生抑制
を目的とした新型メッ
シュ付きサージカルテ
ープの開発 

日本褥瘡学会
会誌 

124（4） 379-387 2022 

Kakigano A, Mats
uzaki S, Mimura 
K, Endo M, Osug
a K, Kimura T 

Successful management 
of a pregnant woman of
 lower-limb arteriovenou
s malformation with chr
onic cardiac failure. 

J Obstet Gyn
aecol Res. 

48(4) 1033-8 2022 

河原章浩，小川恵
子，伊藤公訓, 小
池勇樹，高村光
幸，大須賀慶悟 

Kasabach-Merritt現象
を伴うカポジ肉腫様血
管内皮腫疑い病変に対
し、越婢加朮湯が著効し
た一例． 

広島醫学 75(7) 277-8 2022 

大須賀慶悟 脈管奇形の硬化療法・塞
栓術における血管造影. 

形成外科 65 S268-78 2022 

Shimakami T, Se
toyama H, Oza 
N, Itakura J, Kan
eko S, Korenaga 
M, Toyama T, Ta
naka J, Kanto T 

Development of perfor
mance indicators for h
epatitis countermeasur
es as a tool for the as
sessment and promotio
n of liver cancer preve
ntion in Japan 

Journal of ga
stroenterolog
y 

  

In press 

Imajo K, Toyoda 
H, Yasuda S, Suz
uki Y, Sugimoto 
K, Kuroda H, Aki
ta T, Tanaka J, Y
asui Y, Tamaki 
N, Kurosaki M, I
zumi N, Nakajim
a A, Kumada T 

Utility of ultrasound-gu
ided attenuation param
eter for grading steato
sis with reference to 
MRI-PDFF in a large c
ohort 

Clinical gastr
oenterology 
and hepatolo
gy 

  In press 



 
 

Ichikawa H, Yasu
da E, Kumada T, 
Takeshima K, Og
awa S, Tsunekaw
a A, Goto T, Nak
aya K, Akita T, 
Tanaka J 

Intra-individual compar
ison of liver stiffness 
measurements by mag
netic resonance elastog
raphy and two-dimensi
onal shear-wave elasto
graphy in 888 patients 

Ultrasonogra
phy 

42(1) 65-77 2023 

Toyoda H, Yasud
a S, Shiota S, Ku
mada T, Tanaka 
J 

Adherence to regular s
urveillance visits for h
epatocellular carcinoma
 in patients with chro
nic hepatitis C virus in
fection who achieved s
ustained virologic resp
onse 

European Jou
rnal of Gastr
oenterology 
and Hepatolo
gy 

34(6) 693-697 2022 

Sugiyama A, Kuri
su A, Akita T, T
anaka J 

Authors' response to "
prevalence and inciden
ce of fatty liver for pe
ople who took part in 
a health checkup in 20
08-2019 in Japan" 

Liver Interna
tional 

42(6) 1478 2022 

Tada T, Kumada 
T, Matono T, Na
kamura S, Sue 
M, Matuo Y, Mas
ahiro T, Iijima 
H, Tanaka J 

Characteristics of hepat
ocellular carcinoma in 
patients with hepatitis 
C virus who received 
direct-acting antiviral t
herapy and achieved s
ustained virological res
ponse: The impact of 
a hepatologist on surv
eillance 

Journal of ga
stroenterolog
y and hepato
logy open 

6(7) 462-9 2022 

Kumada T, Toyo
da H, Yasuda S, 
Ogawa S, Gotoh 
T, Tada T, Ito T,
 Sumida Y, Tana
ka J 

Combined ultrasound a
nd magnetic resonance 
elastography predict he
patocellular carcinoma 
after hepatitis C virus 
eradication 

Hepatology R
esearch 

52(11) 957-67 2022 

Sugiyama A, Kuri
su A, E B, Ouob
a S, Ko K, Rakhi
mov A, Akita T, 
Harakawa T, Sak
o T, Koshiyama 
M, Kumada T, T
anaka J 

Distribution of FIB-4 i
ndex in the general po
pulation -Analysis of 7
5,666 residents who u
nderwent health check
ups- 

BMC gastroe
nterology 

22(1) 

 

2022 



 
 

Hussain Md RA, 
Hiebert L, Sugiya
ma A, Ouoba S, 
Bunthen E, Ko 
K, Akita T, Kane
ko S, Kanto T, 
Ward JW, Tanak
a J 

Effect of COVID-19 on 
hepatitis B and C viru
s countermeasures: He
patologist responses fr
om nationwide survey 
in Japan 

Hepetology R
esearch 

52(11) 899-907 2022 

Kumada T, Toyo
da H, Yasuda S, 
Ito T, Tsuji K, F
ujioka S, Hiraoka
 A, Kariyama K, 
Nouso K, Ishika
wa T, Tamai T, 
Tada T, Tanaka J 

Factors linked to hepat
ocellular carcinoma de
velopment beyond 10 
years after viral eradic
ation in patients with 
hepatitis C virus 

Journal of Vi
ral Hepatitis 

29(10) 919-29 2022 

Blach S, et al.(Ta
naka J 259人中6
番目) 

Global change in hepat
itis C virus prevalence 
and cascade of care be
tween 2015 and 2020: 
a modelling study 

The LANCET 
Gastroenterol
ogy and Hep
atology 

7(5) 396-415 2022 

Toyoda H, Yasud
a S, Shiota S, So
ne Y, Maeda A, 
Kaneoka Y, Kum
ada T, Tanaka J 

Identification of the su
itable candidates for E
OB-MRI with the high 
risk of the presence of
 non-hypervascular hy
pointense nodules in p
atients with HCV infect
ion 

European Ra
diology 

32(7) 5016-23 2022 

Kaneko S, Kuros
aki M, Kurisu A, 
Akita T, Tanaka 
J, Kanto T 

Impact of antiviral the
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乳幼児巨大肝血管腫診療ガイドライン総説 
Critical infantile hepatic hemangioma 

 
作成主体 
令和 2-4年度厚生労働科学研究費補助金 難治性疾患等政策研究事業 
「難治性小児消化器疾患の医療水準向上および移行期・成人期の QOL 向上に関する研究」

(研究代表者 田口 智章) 
「難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患につい

ての調査研究」班（研究代表者 秋田 定伯） 
 
作成組織 
	 ガイドライン作成担当：黒田 達夫（慶應義塾大学医学部小児外科  教授） 
	 システマティックレビュー担当：藤野 明浩（国立成育医療研究センター	  

臓器運動器病態外科部外科	 医長） 
木下 義晶（新潟大学医学部小児外科学	  教授) 

 
作成経過 
肝血管腫のなかで低年齢に発症して呼吸循環障害や血液凝固障害などの重篤な臨床徴候

を呈し、時に致死的な経過をとる一群の症例が知られ、「乳幼児巨大肝血管腫」としてこれ

までの厚生労働科学研究班における調査結果などに基づき疾患概念の確立ならびに診断基

準、診断の手引き、重症度分類の策定等の研究が行われてきた。本ガイドライン 2017年度
版の策定に当たっては、「Mindsの診療ガイドライン作成の手引き 2014」に沿って、診断、
治療、長期予後にわけてクリニカルクエスチョンをあげ、PICO事象を併記し、ガイドライ
ン策定に向けた文献のシステマティックレビューを行ったが、肝血管腫に絞ると疾患の希

少性から大きな症例数での前向きな研究報告は検索できず、症例報告や後ろ向き研究など

エビデンスレベルの低い文献を散見するにとどまることが明らかになった。これよりガイ

ドラインはクリニカルクエッション―推奨文方式の記述ではなく、総説として肝血管腫に

関する章を仕上げ、日本小児外科学会へ外部コメントを求めた。今回のガイドライン改訂

にあたり、新規治療薬の登場や新しい知見の蓄積を勘案し、「Mindsの診療ガイドライン作
成の手引き 2020」に沿ったガイドライン策定が目指された。しかしながら、再度、システ
マティック･レビューを行った結果では、これまでのところ新規治療薬の有用性について肝

血管腫に直接性の高いランダム化研究や前向き研究の報告は見られなかった。そこで今回

のシステマティック･レビューに基づいて、成人期の発症例や移行症例の報告を追記し、こ

れらを包含する新しい診断基準を含めて総論を一部改訂し、併催するに留めることとした。 
 
 



乳幼児巨大肝血管腫診療ガイドライン総説 
１） 乳幼児巨大肝血管腫の概念 
	 肝の血管性病変は包括的に“肝血管腫”と呼ばれ、このうち単発性で巨大な病変あるい

は多発性・びまん性の病変を持つ症例では、新生児期から乳幼児期早期より肝腫大、血管

床の増大から高拍出性心不全や呼吸不全、消費性凝固障害などの重篤な病態を呈し、とき

に致死的な経過を取ることが以前より報告されている 1。さらに一部の症例では呼吸循環不

全や凝固障害など急性期症状を制御しえた後、非代償性肝硬変が進行する。これらの肝血

管腫の ISSVA新分類に基づいた病理組織学的背景は未だに明らかにされていない。急性期
の治療法は未確立であり、慢性期に肝障害が進行する機序に関しても完全には解明されて

いない。 
	 Christison-Lagayら 3のグループは、特にびまん性病変のある症例で重篤な病態を呈する

ことが多く、肝血管腫の中でも臨床的に独立した一群であることを提唱した。この疾患概

念は徐々に支持を拡げている。本邦では厚生労働省難治性疾患克服研究事業の一環として、

平成 21年より数回にわたり小児外科施設を対象に、重症化する肝血管腫症例の全国調査が
行われ 4、乳幼児巨大肝血管腫の臨床像がまとめられた。 
	

２） 難治性肝血管腫の臨床像 
(1) 発症頻度の推定 
	 上述の難治性疾患克服研究事業における調査では、全国の小児外科施設において生後 1
年以内に治療を要した肝血管腫症例として第二次調査で過去 5年間に 19例、続く第三次調
査で過去 10年間に新たに 26例が同定された。これより全国で年間に４〜７例の新規発症
例が小児外科施設で治療されていることになり、小児外科施設へ搬送前の死亡例や、小児

科領域で保存的に管理し得た症例の存在も勘案すると、本症に該当する症例の年間の新規

発症は全国で 10例程度と推定された。 
(2) 臨床症状と病態 
	 本症の約半数の症例で高拍出性心不全、血液凝固障害、腹部膨隆、呼吸循環障害などが

みられる 4。凝固障害から腫瘍内出血を呈した症例もみられる。予後因子の検索では、死亡

例において血小板数の低下やプロトロンビン時間の延長が有意との報告がある 4。心不全徴

候よりも制御できない凝固異常が予後と密接に関連することが示唆される。上記の本邦に

おける調査では転帰の明らかな 19例中死亡例が３例あり、いずれも乳児期早期の死亡と報
告される。 
	 慢性期症状として、肝血管腫における甲状腺機能低下症の併発が知られるが、上述の調

査ではその頻度は５％程度に留まった。肝機能異常は 3割の症例でみられ、また、高ガラ
クトース血症・高アンモニア血症が 10－15％の症例でみられ、病変内の門脈―大循環系シ
ャントの存在が示唆される。本邦の調査報告では 2例で幼児期以降に肝機能障害が進行し
て移植を必要としていた。 



	 Christison-Lagayら 3,5は重症化の背景として肝のびまん性血管腫を主張したが、本邦の

調査では病変は肝の 4区域にほぼ均等の頻度でみられ、死亡例の中には単発性で径 8ｃｍの
病変を持ったものが含まれた。 
	 以上に加えて新たな文献的検索では、海外より成人期になり凝固障害など重篤な症状の

発症や重症化がみられた症例や、小児期からの移行症例、成人期の発症症例の報告もみら

れ 6,7,8,9、これらの症例は本症の範疇に含められるべきものと思われた。 
 
(3) 治療の動向 
	 従来より肝血管腫治療の第一選択はステロイドとされるが、上述の調査 4では、ステロイ

ド単独で病変の退縮が見られた症例は 20‐25％のみで、半数の症例ではステロイド単独で
は病態を制御出来ずに他の治療の併用を要し、ほか四分の一の症例ではステロイドに感受

性が見られなかった。ステロイドの効果が不十分な症例に対してビンクリスチンや、アク

チノマイシン D、サイクロフォスファマイドなどの抗がん剤が奏功した症例の報告が散見
される 10,11。しかしながら良性病変に対する抗悪性腫瘍剤の使用には慎重な考慮を要する。

一方で 2008年の Leaute- Labrezeら 12の報告以降、プロプラノロールによる血管腫の退縮効

果が注目されており 13、本邦の調査でも即効性の見られた症例が含まれる。プロプラノロ

ールの正確な作用機序は未だ解明されないが、血管新生因子を介するものとされる。低血

圧などの副作用があり、新生児においては慎重な使用が必要である。プロプラノロールの

乳児血管腫などに対する有用性の報告は多いが、前回の本疾患に関する総論併催以降でも、

肝血管腫に対する有用性の報告はいずれも 1例もしくは少数症例の観察研究または後方視
的研究で、効果に関する RCTやメタアナリシスに関する報告はない。さらに近年、血管腫、
血管奇形、リンパ管奇形に対する新規治療薬としてシロリムス、エベロリムスなどmTOR
阻害剤の有用性が指摘され、いくつかの報告がある。しかしながら肝血管腫に対する有用

性や前向き研究の報告はなく、Trianaら 14による比較的大きな後ろ向き研究でも肝血管腫

症例は含まれていない。 
	 放射線科的治療として、放射線照射や interventional radiologyによる血管塞栓が有効で
あった症例の報告も見られるが、本邦の全国調査では効果は限定的とされている。 
	 外科的な治療として、開腹による肝動脈結紮術、肝切除術などの報告がみられるが、流

入血管閉塞の効果は限定的であり 4、肝切除は全身状態により適応が限定される。さらに肝

移植の報告もある。海外では低年齢児において凝固障害や呼吸循環障害などの急性期の症

状に対して肝移植を行なって救命した報告が見られる 15,16。本邦で施行された肝移植症例は

慢性期の肝機能低下に対して行われたものであった。 
 
３）診断の手引きと重症度分類 
	 難治性疾患克服研究事業研究班を中心にまとめられた本症の診断基準は、2021年度の難
病対策課との見直し作業で図１の様に改訂された。従前通り単発性で大きな病変をもつ症



例とび漫性病変をもつ症例の両者を、重篤な症状を呈しうるものとして本疾患概念に含め

ている。これに加えて海外などから成人期になって発症あるいは重症化される症例の報告

が見られるようになったことを踏まえて、1歳以上においても症状を呈した場合は本疾患の
範疇に含められるようにされた。また、重症度分類を図２に示す。生命の危険の迫ってい

るものを重症と位置付けている。 
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注：日本小児外科学会	 学術委員会による承認済 
 

○ 乳幼児巨大血管腫の診断基準 

 

 肝実質内を占拠する有症状性の血管性病変であり、以下の A～C 項に該当する。 

※ 生後 1 歳以降であっても、下記の診断基準を満たすものは本疾患に含める。 

Ａ－１．生後１歳未満の画像検査所見 

１、２のいずれか１つ以上を認める。 

１． 肝内に単発で径 60mm 以上の血管性病変。 

２． 肝内右外側、右内側、左内側、左外側の４区域のうち２区域以上にまたがって連続

性に及ぶびまん性、多発性の血管性病変。 

A－２．1 歳以降、成人期も含めて以下に挙げる画像検査所見を呈する 

１、２のいずれか１つ以上を認める。  

１． 肝内に単発で径 10ｃｍ以上の血管性病変。 

２． 肝内右外側、右内側、左内側、左外側の４区域のうち２区域以上にまたがって連続

性に及ぶびまん性、多発性の血管性病変。 

Ｂ．症状・徴候  

１～８のいずれか１つ以上を認める。 

１． 呼吸異常、２．循環障害、３．凝固異常、４．血小板減少、５．腎不全、６．肝腫大 

２． 甲状腺機能低下症、８．体重増加不良 

Ｃ．参考となる所見 

１～３のいずれか１つ以上を認める。  

１．高ガラクトース血症 

 注： 高ガラクトース血症とは酵素法による測定で血中ガラクトース値もしくは血中ガラクトース-１- 

リン酸値が 20 mg/dl を超える場合とする。（日本先天異常学会 診断基準策定委員会 ガイ 

ドラインを参照） 

２．高アンモニア血症 

Ｄ．鑑別診断 

肝芽腫など肝原発の悪性腫瘍 

  ※上記の基準に満たない肝内の単発性、多発性の無症候性の血管性病変は含まない。 

 

＜診断のカテゴリー＞ 

Definite：Ａ－１または A－２を満たし、かつＢを満たし、Ｄを除外したもの。 

Probable：Ａ－１または A－２を満たし、かつＣを満たし、Ｄを除外したもの。 
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令和 5 年 3 月 31 日 
国立保健医療科学院長 殿 

  機関名 医療法人 城内会 

所属研究機関長 職 名 理事長・病院長

氏 名 秋田 定伯  

次の職員の令和４年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。

１．研究事業名 難治性疾患政策研究事業  

２．研究課題名 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患について

の調査研究

３．研究者名  （所属部署・職名）形成外科・理事長・病院長 

（氏名・フリガナ） 秋田 定伯・アキタサダノリ 

４．倫理審査の状況

該当性の有無 

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み 審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
■ □ ■ 医療法人 城内会 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
□ ■ □ □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称： ） 
□ ■ □ □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：  ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：  ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。

・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。













令和5年3月16日 
国立保健医療科学院長 殿 

                                                                                             
                              機関名 国立大学法人東海国立大学機構 
 

                      所属研究機関長 職 名 機構長 
                                                                                      
                              氏 名    松尾 清一        
 

   次の職員の令和４年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名 難治性疾患政策研究事業                               

２．研究課題名 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患について

の調査研究 

３．研究者名  （所属部署・職名）  岐阜大学医学部附属病院 小児科・講師                 

    （氏名・フリガナ）  小関 道夫・オゼキ ミチオ                    

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 ■   □ ■ 

岐阜大学大学院医学系研究科

医学研究等倫理審査委員会 
□ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 





令和 5年  4月  14日 
国立保健医療科学院長 殿 

                                                                                             
                          機関名   国立研究開発法人                     
                                      国立成育医療研究センター 
 
                      所属研究機関長 職 名 理事長 
                                                                                      
                              氏 名 五十嵐 隆          

 
   次の職員の令和４年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名 難治性疾患政策研究事業                               

２．研究課題名 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患について

の調査研究 

３．研究者名  （所属部署・職名）   研究開発監理部・生命倫理研究室 ・ 室長／スーパーバイザー                               

    （氏名・フリガナ）   掛江 直子 ・ カケエ ナオコ                               

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 ■   □ ■ 国立成育医療研究センター □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 















令和5年3月23日 
国立保健医療科学院長 殿 

                                                                                             
                              機関名 聖路加国際大学 

 
                      所属研究機関長 職 名 学長 
                                                                                      
                              氏 名 堀内 成子     
 

   次の職員の令和４年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名 難治性疾患政策研究事業                               

２．研究課題名 難治性血管腫・脈管奇形・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫症および関連疾患について

の調査研究 

３．研究者名  （所属部署・職名） 聖路加国際病院・放射線科・副医長                               

    （氏名・フリガナ） 野崎 太希（ノザキ タイキ）                  

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 ☑   □ ☑ 京都大学 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ☑ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ☑ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ☑ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ☑   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ☑ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ☑ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ☑ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ☑（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 








