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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

総括研究報告書 

 

アザチオプリンの副作用発現頻度に係る調査研究 

 

研究代表者 大平 弘正 福島県立医科大学消化器内科 主任教授 

 

研究要旨：研究要旨：本研究ではアザチオプリンが保険適用となっている治療抵抗性

のリウマチ性疾患、自己免疫性肝炎、ステロイド依存性の炎症性腸疾患（潰瘍性大腸

炎及びクローン病）を対象として NUDT15 遺伝子多型検査の保険収載後のアザチオプ

リンの副作用発生率等を調査した。日本消化器病学会認定施設・日本リウマチ学会教

育施設にアザチオプリンが投与された患者に関する調査票を配布し回答のあった

7139例のうち、性別不明 68例、副作用の有無不明 183例、記載不適格 12例を除いた

6876 例を解析対象とした。その結果、１）アザチオプリンの副作用は全体で 25.9％

に認め、男女別では男性 21.8％、女性 30.4％であった。２）NUDT15遺伝子の測定は

全体の 58.1％（2019 年 2 月以降では 80.0％）で実施されおり、Arg/Arg 84.1％、

Arg/Cys 14.9％、Cys/Cys 0.2％の頻度であった。３）副作用は高頻度順に肝機能障

害、悪心、全身倦怠感、汎血球減少であり、Grade 別にみると Grade 3の副作用は解

析症例全体の 1.5％（105/6876）の頻度であり、Grade 別割合では 6.0％（105/1752）

であった。しかし、NUDT15 遺伝子多型との関連は認めなかった。４）2019 年 2 月以

降に NUDT15遺伝子多型検査を行った 3315例で多型別にアザチオプリンの初期投与量

を検討すると、Arg/Arg（2789例）50㎎（25-50）に比し、それ以外のヘテロ、ホモタ

イプ症例（511例）では 25㎎（25-25）と有意（p<0.01）に少ないことが明らかとな

った。５）Grade 3の副作用を呈した症例は、基礎疾患として全身性血管炎、潰瘍性

大腸炎が多く認められた。副作用の転帰として 84.6％が軽快し、アザチオプリンの関

与が否定できない死亡例は 9 例で認められた。しかし、これら 9 例は全例で NUDT15

遺伝子多型検査が未実施または検査歴不明であった。６）リウマチ性疾患においてア

ザチオプリンの Grade3以上の副作用発作に関わるリスクとして年齢（高齢である）、

基礎疾患が関与していることが考えられた。以上のことから、アザチオプリン治療に

おいては重篤な副作用は低率であり、NUDT15 遺伝多型検査の有用性が示唆された。し

かし、NUDT15 遺伝多型のパターンと副作用との関連は見いだせなかったことから、基

礎疾患、特にリウマチ性疾患においては血管炎や高齢症例に対する同剤の使用の際に

は副作用に対する十分な留意が必要である。併せて、アザチオプリン治療にあたって

は、定期的な副作用モニタリングに加え、重篤な副作用を回避するための NUDT15 遺

伝子多型検査の実施率向上や重篤な骨髄抑制のリスクを高めるアロプリノールとの

併用を控えるなどの対応が重要である。 

右田清志・福島県立医科大学医学部・主任

教授  

高橋敦史・福島県立医科大学医学部・准教

授 
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鬼澤道夫・福島県立医科大学医学部・助教 

 

Ａ．研究目的 

アザチオプリンは、現在「医薬品副作用

被害救済制度」の対象とならない「除外医

薬品」となっている。しかし、平成 31年２

月にアザチオプリンで重篤な副作用が生じ

る遺伝子因子を検索することができる

Nudix hydrolase 15 (NUDT15)遺伝子多型検

査が保険収載されたことで、同薬剤を投与

した際の副作用の発現率及び副作用の重症

度が低下しているものと予想される。そこ

で、本研究ではアザチオプリンが保険適用

となっている治療抵抗性のリウマチ性疾

患、自己免疫性肝炎、ステロイド依存性の

炎症性腸疾患（潰瘍性大腸炎及びクローン

病）を対象として NUDT15 遺伝子多型検査の

保険収載後のアザチオプリンの副作用発生

率等を調査し、同薬剤が本救済制度の除外

対象となっていることの妥当性の評価にお

ける基礎資料を得ることを目的とする。 

 

Ｂ．研究方法 

① 対象：日本消化器病学会認定施設・日本

リウマチ学会教育施設にアザチオプリン

が投与された患者に関する調査票を配布

し回答のあった 7139 例のうち、性別不

明 68 例、副作用の有無不明 183例、記

載不適格 12例を除いた 6876例を解析対

象とした。 

② 調査項目： 

a：研究対象者背景：性別、生年月日、

年齢、飲酒歴、喫煙歴、基礎疾患（診断

日） 

b：身体状況：身長、体重 

c：治療内容: アザチオプリン開始日、

開始量、変更の有無、投与理由、併用薬 

d：副作用：副作用の有無、副作用出現

日、副作用出現時の治療内容・アロプリ

ノール使用の有無、副作用の内容、副作

用の重篤度、副作用出現時の対応、基礎

疾患への影響、転帰 

e：血液検査：NUDT15遺伝子多型検査結

果  

③ 評価項目 

＜主要評価項目＞ 

・アザチオプリン投与後の副作用の有無 

＜副次評価項目＞ 

・副作用の内容 

・副作用の重篤度 

・副作用の基礎疾患への影響 

・治療の理由 

・アザチオプリン投与量 

・NUDT15遺伝子多型検査結果 

・転帰 

 

（倫理面への配慮） 

本研究に関しては福島県立医科大学倫理

委員会で承認されている。（REC2023-

052） 

 

C．研究結果 

①患者背景・アザチオプリン治療 

 解析対象の 6876 例は男性 3557 例、女性

3319 例である。基礎疾患の診断年齢中央値

はで 41 歳（25-60）、基礎疾患（重複あり）

として自己免疫性肝炎 530 例（男 90 例、女

440 例）、炎症性腸疾患 4009 例、うち潰瘍性

大腸炎 2786 例（男 1742例、女 1044 例）、ク

ローン病 1223 例（男 906 例、女 317 例）、リ

ウマチ性疾患 2365例、うち全身性血管炎 860

例（男 333 例、女 527 例）、全身性エリテマ

トーデス（SLE）346 例（男 34例、女 312例）、

多発性筋炎 90例（男 22例、女 68例）、全身

性強皮症 106 例（男 20 例、女 86 例）、混合

性結合組織病（MCTD）64 例（男 7 例、女 57

例）、難治性リウマチ疾患 124 例（男 59 例、

女 65 例）、他のリウマチ性疾患 746 例であ

り、その他 47例である。（表１） 

 アザチオプリン投与の背景として、投与時

年齢中央値は 47 歳（32-65）、初期投与量中

央値は 50 mg/日（25-50）、NUDT15 遺伝子多

型検査は 58.1％（3811/6558）、うち 2019年

2月以降にアザチオプリンが投与開始された

症例では 80.0％（3315/4146）で実施されて

いた。NUDT15 遺伝子多型は Arg/Arg 84.1％

（3203例）、Arg/Cys 14.9%（568 例）、Arg/His 

0.3％（10例）、Cys/His 0.03％（1例）、Cys/Cys 

0.2%（7例）であった。アザチオプリン投与

理由（重複あり）として、前治療無効 23.5％

（1614例）、前治療の副作用 2.9％（196例）、

ステロイドの減量 56.1％（3857 例）、標準治

療 25.3％（1741 例）、その他 7.7％（527 例）

であった。（表 2）また、2019 年 2 月以降で

NUDT15遺伝子多型検査を行った 3315例で多

型別にアザチオプリンの初期投与量を検討

すると、Arg/Arg（2789 例）50 ㎎（25-50）

に比し、それ以外のヘテロ、ホモタイプ症例
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（511例）では 25㎎（25-25）と有意（p<0.01）

に少ないことが明らかとなった。（表 3） 

 

②アザチオプリン治療の副作用 

アザチオプリンの副作用は、 25.9％

（1783/6876 で報告され、副作用を呈した

1783 例のうち Grade１66.3％（1162/1752）、

Grade 2 27.7％（485/1752）、Grade 3 6.0％

（105/1752）であった。疾患別ではリウマチ

性疾患（2365 例）における副作用の発現頻度

は 33.3％（787例）で男性 30.2％（250/829）、

女性35.0％（537/1536）、自己免疫性肝炎（530

例）では 19.1％（101 例）で副作用を認め、

男性 14.4％（13/90）、女性 20.0％（88/440）、

炎症性腸疾患では副作用発現頻度は、22.5％

（903/4009）であった。 

副作用出現時の年齢中央値は 54 歳（39-

70）、副作用出現時のアザチオプリン投与量

中央値は 50 mg/日（50-64）、副作用出現時の

アロプリノール投与は 3.8％（62/1633）であ

った。副作用への対応として、アザチオプリ

ン投与量維持 4.0％（70/1751）、アザチオプ

リン減量 24.5％（429/1751）、アザチオプリ

ン中止 71.5％（1252/1751）で副作用改善後

の再開は 9.5％（144/1523）であった。（表 4） 

 1783 例の主な副作用は、肝機能障害

31.2％（557例）、悪心 17.4％（310例）、嘔

吐 7.2%（128例）、全身倦怠感 7.0％（125例）、

汎血球減少 7.0％（125例）、食欲不振 6.4％

（115例）、脱毛 5.8％（103 例）等であった。

（表 5） 

 2019年 2月以降で NUDT15遺伝子多型パタ

ーンと副作用との関連をみると、Arg/Arg と

それ以外のヘテロ、ホモタイプ症例では副作

用発生率に差がなく、Grade 別の副作用発生

率にも差を認めなかった。（表 3） 

 

③ 重篤な副作用（Grade3）症例の検討 

アザチオプリンの副作用で Grade 3 を呈

した 105例（解析症例全体の 1.5％）は、基

礎疾患の診断時年齢中央値は 62歳（44-72）、

男性 39例、女性 66例である。基礎疾患（重

複あり）は自己免疫性肝炎 12.4％（13 例）、

潰瘍性大腸炎 21.9％（23 例）、クローン病

7.6％（8例）、全身性血管炎 24.8％（26例）、

SLE 11.4％（12 例）、多発性筋炎 2.9％（3

例）、皮膚筋炎 4.8％（5 例）、全身性強皮症

3.8％（4例）、MCTD 1.0％（1例）、難治性リ

ウマチ性疾患 2.9％（3例）、その他のリウマ

チ性疾患 15.2％（16 例）であった。NUDT15

遺伝子多型検査は 61.0％（61/100）で実施さ

れており、NUDT15 遺伝子多型は Arg/Arg 

82.0％（50/61）、Arg/Cys 14.8%（9/61）、

Arg/His 0％（0例）、Cys/His 0％（0例）、

Cys/Cys1.6%（1/61）であった。副作用出現時

のアザチオプリン投与量中央値は 50 mg/日

（50-75）、副作用出現時のアロプリノール投

与は 10.2％（10/98）であり、全体の副作用

出現時のアロプリノール投与3.8％（62/1633）

に比し多く併用されていた。副作用への対応

として、アザチオプリン投与量維持 3.8％（4

例）、アザチオプリン減量 5.7％（6 例）、ア

ザチオプリン中止 90.5％（95 例）で副作用

改善後の再開は 13.9％（11/79）であった。

転帰として軽快 84.6％（88/104）、死亡

15.4％（16/104）、うちアザチオプリンの関

与が否定できない症例が8.7％（9/104）あり、

基礎疾患は潰瘍性大腸炎 2例、リウマチ性疾

患 7例であった。なお、これら 9例は全例で

NUDT15 遺伝子多型検査が未実施または検査

歴不明であった。（表 6） 

分担研究者の右田らの解析にて、特にリウ

マチ性疾患の死亡例の特徴として、基礎疾患

としては血管炎（4/7、57.1%)、年齢の高い症

例（副作用出現時年齢 中央値 73 歳）、男性

（5/7例、71.4%）が多かった。分担研究者の

高橋の解析では自己免疫性肝炎では Grade3 

が 13 例認めたが、副作用に関連した死亡例

はなく、92.3％（12/13）で軽快していた。 

Grade 3 の主な副作用は、汎血球減少

21.9％（23例）、肝機能障害 17.1％（18 例）、

感染症 9.5％（10 例）、貧血 8.6％（9 例）、

発熱 8.6％（9例）、悪性新生物 6.7％（7例）

であった。死亡転帰でアザチオプリンの関与

が否定できないものとして、感染症 2例、汎

血球減少、悪性新生物、悪性リンパ腫、皮膚

癌、急性骨髄性白血病、骨髄異形成症候群、

敗血症１例ずつ認められた。（表 7） 

 

④結果のまとめ 

１）アザチオプリンの副作用は全体で

25.9％に認め、男女別では男性 21.8％、女性

30.4％であった。 

２）NUDT15 遺伝子の測定は全体の 58.1％

（2019 年 2 月以降では 80.0％）で実施され

おり、Arg/Arg 84.1％、Arg/Cys 14.9％、

Cys/Cys 0.2％の頻度であった。 

３）副作用の内容は高頻度順に、肝機能障
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害、悪心、嘔吐、全身倦怠感、汎血球減少で

あり、Grade 別にみると Grade 3以上の副作

用は解析症例全体の 1.5％（105/6876）の頻

度で Grade別では 6.0％（105/1752）の割合

であった。しかし、NUDT15 遺伝子多型との関

連は認めなかった。 

４）2019 年 2月以降で NUDT15 遺伝子多型

検査を行った 3315 例で多型別にアザチオプ

リンの初期投与量を検討すると、Arg/Arg

（2789例）50㎎（25-50）に比し、それ以外

のヘテロ、ホモタイプ症例（511例）では 25

㎎（25-25）と有意（p<0.01）に少ないことが

明らかとなった。 

５）Grade 3の副作用を呈した症例は、基

礎疾患として全身性血管炎、潰瘍性大腸炎が

多く認められた。副作用の転帰として84.6％

が軽快し、アザチオプリンの関与が否定でき

ない死亡例は 9例で認められた。しかし、こ

れら 9 例は全例で NUDT15 遺伝子多型検査が

未施行であった。 

６）リウマチ性疾患においてアザチオプリ

ンの Grade3 以上の副作用発作に関わるリス

クとして年齢（高齢である）、基礎疾患が関

与していることが考えられた。 

 

Ｄ.考察 

アザチオプリン治療では、代謝に関連す

る NUDT15遺伝子多型に関連し、治療早期に

重度の白血球減少や全脱毛などの副作用の

注意喚起がなされている。本研究結果から

アザチオプリン治療による副作用は 25.6％

の頻度であり低率ではなかったが、多くの

症例は Grade１あるいは Grade 2であり、

Grade3の割合は 105例（6.0％）と少なか

った。  

Grade3 となった 105 例の基礎疾患として

はリウマチ性疾患が 59％と多くを占めてお

り、併用薬剤や基礎疾患の状態が副作用発現

に関与している可能性が示唆された。また、

副作用出現後は、ほとんどの症例でアザチオ

プリンが中止されており、その後軽快してい

る。Grade3 の症例では、NUDT15 遺伝子多型

検査は 61.0％で実施されており、副作用リ

スクが高いとされる Arg/Cys 9例、Cys/Cys

は 1例であり、遺伝子多型パターンと副作用

出現との関連は見いだせなかった。しかし、

2019年 2月以降で NUDT15遺伝子多型検査を

行った 3315 例で多型別にアザチオプリンの

初期投与量を検討すると、Arg/Arg（2789例）

50 ㎎（25-50）に比し、それ以外のヘテロ、

ホモタイプ症例（511 例）では 25㎎（25-25）

と有意（p<0.01）に少ないことから、投与前

に遺伝子多型検査が実施され、ヘテロタイプ、

ホモタイプの場合にはアザチオプリンの投

与量を減らすことで副作用の発生が少なく

なったことも推察される。さらに投与を回避

した可能性も考えられる。一方、副作用出現

時のアロプリノール投与が 10.2％（10/98）

と全体の副作用出現時のアロプリノール投

与 3.8％（62/1633）に比し多く併用されてい

ることから、同剤併用が副作用の発現に関与

していることも否定できない。併せて、アザ

チオプリン以外の免疫抑制剤も多く併用さ

れておりこれらの影響も考慮する必要があ

る。 

今回の調査でアザチオプリンとの関連が

否定できない死亡例は 9例認められたが、こ

れら症例は全例で NUDT15 遺伝子多型検査が

未実施または検査歴不明であったことから、

NUDT15 遺伝子多型と副作用との関連は残念

ながら評価できない。一方で、2019 年 2 月

以降で NUDT15 遺伝子多型検査が実施された

3315 例においては死亡例がなかったことか

ら、アザチオプリンによる死亡例は遺伝子多

型検査の実施によりある程度抑制されてい

るとは推察される。なお、今回は調査票によ

る解析のため、死亡例との関連については十

分な評価はできていない。 

以上のことから，アザチオプリン治療にあ

たっては、定期的な副作用モニタリングに加

え、重篤な副作用を回避するための NUDT15

遺伝子多型検査の実施率向上や重篤な骨髄

抑制のリスクを高めるアロプリノールとの

併用を控えるなどの対応の徹底が重要と考

えられる。 

 

Ｅ.結論 

アザチオプリン治療においては重篤な副

作用は 1.5％と低率であり、NUDT15遺伝多型

検査の有用性が示唆された。しかし、NUDT15

遺伝多型のパターンと副作用との関連は見

いだせなかったことから、基礎疾患、特にリ

ウマチ性疾患においては血管炎や高齢症例

に対する同剤の使用の際には副作用に対す

る十分な留意が必要である。併せて、アザチ

オプリン治療にあたっては、定期的な副作用

モニタリングに加え、重篤な副作用を回避す

るための NUDT15 遺伝子多型検査の実施率向
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上や重篤な骨髄抑制のリスクを高めるアロ

プリノールとの併用を控えるなどの対応が

重要である。 

 

Ｆ．研究発表：なし 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況：なし 
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表１ 背景疾患 
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表２ アザチオプリン投与の背景 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 3 NUDT15 遺伝子多型と副作用との関連 
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表 4 副作用 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 5 副作用の内容 
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表 6 Grade3 を呈した 105 例の特徴 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 7 Grade3 の副作用内容 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

             （）死亡転帰 アザオプリンの関与が否定できないもの 
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（資料）調査票 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

性別　〇　男　〇　女　 生年月日：西暦　　　　年　　　　月　　　　日

治療

アザチオプリンの開始量　　　　㎎/日

NUDT15遺伝子多型測定の有無：　〇あり（　〇Arg/Arg　〇Arg/Cys 　〇Arg/His 　〇Cys/His　〇Cys/Cys）　〇なし

アザチオプリン投与開始時のその他の治療内容（治療薬と投与量投与頻度を記載ください）

アザチオプリン投与理由（あてはまるもの全てにチェック）

〇前治療の無効　　〇前治療の副作用　　〇　ステロイドの減量　　〇　標準治療　〇　その他（　　　　　　　　）

アザチオプリン投与量変更の有無　〇　あり　　変更後投与量　　㎎/日　　〇なし

副作用 アザチオプリン投与に伴う副作用の有無：〇あり　　〇なし

副作用有りの場合

アザチオプリン副作用出現時時の基礎疾患への治療内容（治療薬と投与量投与頻度を記載ください）

副作用出現時のアロプリノールの投与　〇　あり　　〇　なし

副作用の内容（該当するものを〇で囲んでください。またはその他に記入ください。）

副作用の重篤度

副作用出現時の対応：〇アザチオプリン投与量維持　〇アザチオプリン減量　〇アザチオプリン中止（副作用化改善後の再開　〇あり　〇　なし）

基礎疾患への影響 　基礎疾患の悪化　　〇　あり　　　〇　なし

転帰 　〇　軽快　〇死亡　

〇グレード１（軽微）〇グレード２（重篤でも軽微でもないもの）　〇グレード３（重篤：状態によっては死亡または永続的な機能不全へのおそれがある）

施設名： 記入者

患者ID：

基礎疾患の診断日：西暦　　　　　年　　　　月　　　　　日　（年齢　　　　　　歳）

副作用出現日　　西暦　　　　年　　　月　　　日　( 年齢　　　　歳）

基礎疾患：　〇　自己免疫性肝炎　〇　潰瘍性大腸炎　〇　クローン病　〇全身性血管炎　〇全身性エリテマトーデス　〇多発性筋炎　〇皮膚筋炎　〇全身性強皮症

〇混合性結合織病　〇難治性リウマチ疾患　〇その他（　　　　　　　　　　　　　　）

発疹 、 血管炎 、 過敏症 、 腎機能障害 、 膵炎 、 食欲不振 、 悪心 、 嘔吐 、 心悸亢進 、 全身倦怠感 、 筋痛、　　血液障害 、 再生不良性貧血 、 貧血 、 汎

血球減少 、 巨赤芽球性貧血 、 赤血球形成不全 、 無顆粒球症 、 血小板減少 、 出血 、 ショック様症状 、 悪寒 、 戦慄 、 血圧降下 、 肝機能障害 、 黄疸 、 悪

性新生物 、 悪性リンパ腫 、 皮膚癌 、 肉腫 、 子宮頚癌 、 急性骨髄性白血病 、 骨髄異形成症候群 、 感染症 、 肺炎 、 敗血症 、 B型肝炎ウイルス再活性化に

よる肝炎 、 C型肝炎悪化 、 間質性肺炎 、 発熱 、 咳嗽 、 呼吸困難 、 捻髪音 、 胸部X線異常 、 動脈血酸素分圧低下 、 重度下痢 、 下痢 、 重度下痢が再発 、

進行性多巣性白質脳症 、 PML 、 意識障害 、 認知障害 、 麻痺症状 、 片麻痺 、 四肢麻痺 、 言語障害　関節痛 、 脱毛 、 口内炎 、 舌炎 、 眩暈

その他（　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）

アザチオプリン投与開始日：　西暦　　　　　　年　　　　　月　　　　　日（年齢　　　　　　歳）

副作用出現時のアザチオプリンの投与量　　　　㎎/日
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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 

 

リウマチ性疾患患者におけるアザチオプリン治療の副作用調査 

 

研究分担者 右田清志 福島県立医科大学リウマチ膠原病内科 主任教授 

 

研究要旨 リウマチ性疾患に対する免疫抑制療法において，チオプリン製剤であるア

ザチオプリン（azathioprine：AZA）は、寛解維持療法やステロイド減量を目的として

使用されることが多く安全性、有効性が高く、免疫抑制剤として重要な薬剤とされる。

アザチオプリンの保険適用である治療抵抗性のリウマチ性疾患（全身性血管炎、全身性

エリテマトーデス、多発性筋炎、皮膚筋炎、強皮症、混合性結合組織病及び難治性リウ

マチ性疾患）を対象に使用状況、副作用発現頻度を調査した。

吉田周平（福島県立医科大学リウマチ膠

原病内科） 

 

A. 研究目的 

免疫抑制のイムラン錠とアザニン錠（い

ずれも一般名：アザチオプリン）は移植後

の拒絶反応の抑制を適応として承認され

ている他、ステロイド抵抗性のクローン

病や潰瘍性大腸炎、種々の自己免疫性疾

患への適応もあり、現在すべての適応疾

患において本救済制度の対象から除外さ

れている。   

今回、実臨床でのアザチオプリンの使用

状況、およびその副作用状況を調査し、本

薬剤のリウマチ性疾患治療における安全

性を評価するため全国調査を行った。さ

らに NUDT15遺伝子多型検査結果と副作用

発生状況についても検討した。 

 

B. 研究方法 

対象疾患は、全身性血管炎、全身性エリ

テマトーデス（SLE）、多発性筋炎、皮膚筋

炎、混合性結合組織病（MCTD）、難治性リ

ウマチ性疾患、その他と規定した。該当す

るリウマチ性疾患に対して、2000年 11 月

から 2023年 9月の期間にアザチオプリン

の投与歴がある症例とした。研究期間は

2023 年 8月～2024 年 3月とした。 

リウマチ性疾患におけるアザチオプリ

ンの副作用発現に関する全国調査は全国

の大学病院を対象に、対象診療科は、リウ

マチ科、膠原病内科とした。調査票の回収

があったリウマチ性疾患患者の総数は

2397 例であり、その中で疾患背景、副作

用に関する記載が不明であった 32例を対

象から除外し、最終的な解析対象総数は

2365 例であった。 

評価項目として ①アザチオプリン投与

後の副作用の発生頻度、②副作用の重症

度分類、③アザチオプリン中止後の基礎

疾患の影響を解析した。また、アザチオプ

リン投与量と副作用の関連、NUDT15 遺伝

子多型検査の有無、その結果との関連を

調べた。 
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（倫理面への配慮） 

本研究に関しては福島県立医科大学倫

理委員会で承認されている。（REC2023-

052） 

 

C. 研究結果 

①患者背景 

安全性解析対象症例の総数は 2365例で 

男女比：男性 829例 女性 1536例で、年

齢の中央値は 64歳（四分位範囲：47-73）

であった。対象疾患の内訳は全身性血管

炎 860例、SLE 346例、多発性筋炎 90

例、皮膚筋炎 146例、全身性強皮症 106

例、MCTD 64 例、難治性リウマチ性疾患 

124例、その他 746例であった。 

本剤の投与状況は初期投与量中央値 50 

mg/day（四分位範囲：25-50）、維持量の中

央値は 75 ㎎/day（四分位範囲：50-100）

であった。 

 

②アザチオプリン投与後の副作用の発生

頻度と重症度分類 

全リウマチ性疾患（n=2365）における副作

用の発現頻度は 33.3％（787/2365）で男

性 30.2％（ 250/829）、女性 35.0％

（537/1536）であった。副作用に占める

grade の 比 率 は grade1  21.0 ％

（496/2365）、grade2 9.3％（221/2365）、

grade3 2.7％（64/2365）であった。副作

用発現時の年齢は 67 歳（中央値、53-75）

であった。 

主な副作用の事象名を表 1に示す。その

内訳は高頻度順に、肝機能障害 312 例、

悪心 110例、嘔吐 51例、食思不振 50例、

血液障害 50 例、全身倦怠感 45 例、汎血

球減少 44例、貧血 41 例、脱毛 33例、血

小板減少 33例、感染症 32例、発熱 29例、

肺炎 23例、発疹 22 例、下痢 16例、腎機

能障害 11例、無顆粒球症 8例、巨赤芽球

性貧血 7 例、悪性新生物 6 例、関節痛６

例、口内炎 6 例、めまい 5 例、敗血症 5

例、筋痛 4例、黄疸 4例、悪性リンパ腫 4

例、血管炎 1例、過敏症 2例、膵炎 1例、

心悸亢進 1 例、再生不良性貧血 1 例、シ

ョック様症状 1例、悪寒 2例、呼吸困難 2

例、血圧降下 1 例、急性骨髄性白血病 1

例、間質性肺炎 1例、咳嗽 1例、胸部 X線

異常 1 例、重度下痢１例、進行性多巣性

白質脳症１例、意識障害１例、その他 100

例であった。 

 

③NUDT15遺伝子多型検査結果 

NUDT15 遺伝子多型検査は全体の 50.8％

（1201/2365）で施行されており、遺伝子

多 型 の 結 果 は Arg/Arg 84.3 ％

（ 1013/1201 ）、 Arg/Cys 15.2 ％

（182/1201）、Arg/His 0.3％（3/1201）、

Cys/His 0％（0/1201）、Cys/Cys 0.3％

（3/1201）であった。 

NUDT 遺伝子多型施行例の副作用発現例

は 478 例（478/1201、39.8％）であり、

grade 1 309 例（309/1201、25.7％）、

grade 2 131 例（131/1201、11.0％）、

grade 3 34例（34/1201、2.8％）であっ

た。grade が不明の症例は 4例 (4/1201、

0.3％)含まれた。 

一方、NUDT 遺伝子多型未施行例 1187 例

で副作用発現例は 309 例（309/1162、

26.6％）、grade 1 179 例（179/1162、

15.4％）、grade 2 85例（85/1162、7.3％）、

grade 3 28例（28/1162、2.4％）であっ

た。 
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grade が不明の症例は 2 例 (2/1162、

0.2％)含まれた。 

 

④死亡例の検討 

アザチオプリン投与後の副作用発現症

例において死亡への転帰は 2.2％（17/787）

に認め、アザチオプリンの副作用による

関連が否定できない死亡例は 7 例みられ

た（男：女＝5：2）。 

この 7例の死亡症例の患者背景を表 2に

示す。基礎疾患診断時の年齢は 70歳 (四

分位範囲：56-71)  副作用発現時の年齢

は 73歳 (四分位範囲：69-75)と高齢であ

った。アザチオプリン副作用発現時の投

与量中央値は 50mg/day（四分位範囲：50- 

75）であった。２例（2/7、28.6%） でア

ロプリノールの投与が行われていた。 

死亡例全てで NUDT15 遺伝子解析は行わ

れていなかった。基礎疾患は血管炎が 5 

例 (4/7、57.1%) で最も多かった。 

死亡例の死因は感染症 2 例、肺炎 1 例、

敗血症 1 例、汎血球減少 1 例、悪性新生

物 1例、悪性リンパ腫 1例であった。 

 

D. 考察 

今回の全国調査により、アザチオプリン

の投与が行われたリウマチ性疾患の基礎

情報、副作用発生状況が明らかになった。

アザチオプリンの投与が行われているリ

ウマチ性疾患はその頻度順では、血管炎、

SLE、皮膚筋炎、全身性強皮症であった。

副作用の発生状況は全体で 33.3％であり

性別においては女性が男性に比べてその

頻度が高い傾向にあった（男性 30.2％、

女性 35.0％）。grade 2以上の中等度以上

の副作用発生率は全体で 12.1％であり男

女差ははっきりしなかった。 

またアザチオプリンの副作用の関与が

否定できない死亡症例は 7 例でありその

特徴 

としては基礎疾患としては血管炎（4/7、

57.1%)、年齢の高い症例（副作用出現時年

齢 中央値 73 歳）、男性（5/7 例、71.4%）

が多かった。 

 

E. 結論 

本邦におけるリウマチ性疾患に対する

アザチオプリンの投与状況を明らかにす

ることができた。grade 3 以上の副作用は

全体の 2.7％に認め、アザチオプリンの副

作用による関連が否定できない死亡例は

７例で NUDT15遺伝多型検査は未施行であ

った。リウマチ性疾患においてアザチオ

プリンの grade3以上の副作用発作に関わ

るリスクとして年齢（高齢である）、基礎

疾患が関与していることが考えられた。 

 

F．研究発表 

①論文発表：なし 

②学会発表：なし 

 

G．知的財産権の出願・登録状況 

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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表 1. 副作用の内容 

 

 

表 2. 副作用死亡 7 例の患者背景 
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厚生労働行政推進調査事業費補助金（厚生労働科学特別研究事業） 

分担研究報告書 

 

自己免疫性肝炎におけるアザチオプリン治療の副作用調査 

 

研究分担者 高橋敦史 福島県立医科大学消化器内科 准教授 

 

研究要旨：本研究では，自己免疫性肝炎（AIH）におけるアザチオプリン治療の副作

用の実態を明らかとすることを目的とする.アザチオプリンが投与された患者に関す

る調査票のうち 530 例を対象とした．530 例（男性 90例，女性 440 例）のアザチオ

プリン開始時の年齢中央値は 62歳，初期投与量（中央値）は 50㎎であった. 

NUDT15遺伝子多型検査は 50.5％（251/497）で実施され，重篤な副作用のリスクの

ため投与が推奨されない Cys/Cys は 0％であった. 530例中 101 例（19.1％）で副作

用を認め，副作用の重症度は Grade１56％，Grade2 31%, Grade3 13%であった. 

Grade3 13例は男性 2例，女性 11例． NUDT15遺伝子多型検査は 9 例（69.2％）で

実施され，Arg/Arg77.8％（7/9）であった. 副作用への対応は，中止が 84.6％（11

例），減量 7.7％（1例），投与維持が 7.7％（1例）であった.3例（23.1％）で AIH

の悪化を認めた. 転帰は，92.3％（12/13）で軽快し，1例（7.7％）死亡したが AIH

の悪化によるもので，アザチオプリンの副作用による直接の原因とした死亡は認め

なかった. 以上のことから，AIH患者治療に対するアザチオプリン治療は重症な副作

用は低率であり，死亡例は認めなかった．一方でアザチオプリン投与中は定期的な

副作用モニタリングが必要である. 

Ａ．研究目的 

自己免疫性肝炎（AIH）治療の第一選択は

副腎皮質ステロイドである.しかし，副腎皮

質ステロイドには多くの副作用が問題とな

る. 免疫抑制剤であるアザチオプリンは，

AIH患者の治療において副腎皮質ステロイド 

不応や副腎皮質ステロイド減量時の再燃予

防目的で使用される薬剤である. 平成 31 年

２月にアザチオプリンで重篤な副作用が生

じる遺伝子因子を検索することができる

Nudix hydrolase 15(NUDT15)遺伝子多型検

査が保険収載されたことにより，AIH診療に

おいてアザチオプリンが使用される機会は

今後ますます増えることが予想される.現在，

アザチオプリンは，「医薬品副作用被害救済

制度」の対象とならない「除外医薬品」とな

っている.本研究では，AIH におけるアザチ

オプリン治療の副作用の実態を明らかとす

ることを目的とする. アザチオプリンの副

作用の発現率が低いことが確認できれば、医

薬品副作用被害救済制度の対象とし、副作用

が生じた患者を救済できるようにすること

が制度の趣旨にかなうものと解される。 

 

Ｂ．研究方法 

① 対象：日本消化器病学会認定施設・日本

リウマチ学会教育施設にアザチオプリン

が投与された患者に関する調査票を配布. 

回答のあった 7139 例のうち性別不明 68

例，副作用の有無不明 183 例，記載不適

格 12 例を除き，治療目的疾患が AIH だ

ったもの 530 例. 

② 調査項目： 

a：研究対象者背景：性別，生年月日，年齢，

飲酒歴，喫煙歴，基礎疾患（診断日） 

b：身体状況：身長，体重 

c：治療内容: アザチオプリン開始日，開始

量，変更の有無，投与理由，併用薬. 

d：副作用：副作用の有無，副作用出現日，副

作用出現時の治療内容・アロプリノール使用

の有無，副作用の内容，副作用の重篤度，副

作用出現時の対応，基礎疾患への影響，転帰 

e：血液検査：NUDT15遺伝子多型検査結果  

③ 評価項目 

＜主要評価項目＞ 

・アザチオプリン投与後の副作用の有無 

＜副次評価項目＞ 

・副作用の内容 

・副作用の重篤度 

・副作用の基礎疾患への影響 

・治療の理由 

・アザチオプリン投与量 
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・NUDT15遺伝子多型検査結果 

・転帰 

 

（倫理面への配慮） 

本研究に関しては福島県立医科大学倫理委

員会で承認されている．（REC2023-052） 

 

C．研究結果 

①患者背景・アザチオプリン治療 

 全体 530 例（男性 90 例，女性 440 例）の

AIH診断時の年齢中央値は 56歳あった.アザ

チオプリン開始時の年齢中央値は 62 歳，初

期投与量（中央値）は 50㎎であった. NUDT15

遺伝子多型検査は 50.5％（251/497）で実施

されていた.このうち検査が保険収載以降の

実施率は 70.2％（219/312）であった.NUDT15

遺伝子多型検査の結果は，Arg/Arg87.3％，

Arg/His 12.4％であり，重篤な副作用の危

険から投与が推奨されない Cys/Cysは 0％で

あった.アザチオプリン治療の目的では，副

腎皮質ステロイドの減量が最も多く

（61.7％），副腎皮質ステロイドが無効

（34.0％），標準治療（12.5％）の順に多か

った.  

 

②アザチオプリン治療の副作用 

 全体 530 例中 101例（19.1％）で副作用を

認め，男性では 90 例中 13 例（14.4％），女

性では 440 例中 88例（20.0％）であった.副

作用の重症度は Grade１56.0％，Grade 2 

31.0%, Grade 3 13.0%であった.副作用出現

時の年齢中央値は 63 歳，アザチオプリンの

投与量（中央値）は 50 ㎎であった.また，

6.6％でアロプリノールが投与されていた.

副作用の内容（表）では肝機能障害（32例），

悪心（30例），汎血球減少（15例）の順に多

かった.（表１） 

 

④ 重篤な副作用（Grade3）13例の特徴 

13 例中，男性は 2例，女性は 11例であった.

アザチオプリン開始時の年齢中央値は 62 歳，

開始量は 50㎎. NUDT15遺伝子多型検査は 9

例（69.2％）で実施され，Arg/Arg77.8％（7/9）

であった.アザチオプリンの投与理由は，副

腎皮質ステロイドの減量（69.2％），標準治

療（23.1％）であった. 

副作用出現時の年齢中央値は 62 歳で、副作

用出現時のアザチオプリンの投与量（中央値）

は 50㎎であった. 16.7％(2/12)でアロプリ

ノールが投与されていた.副作用の内容は肝

機能障害 3例，呼吸困難 3例でもっとも多か

った.（表２）副作用への対応は，中止が

84.6％（11 例），減量 7.7％（1例），投与維

持が 7.7％（1 例）であった.3 例（23.1％）

AIHの悪化を認めた.転帰は，92.3％（12/13）

で軽快し，1例（7.7％）死亡したが AIHの悪

化によるもので，アザチオプリンの投与の副

作用を直接の原因とした死亡はなかった. 

 

Ｄ.考察 

アザチオプリン治療では，代謝に関連する

NUDT15 遺伝子多型に関連し，治療早期に重

度の白血球減少や全脱毛などの副作用の注

意喚起がなされている.本研究結果から AIH

に対するアザチオプリン治療による副作用

は 19.1％で低率ではなかったが，そのうち

重篤な Grade3は 13％であった。また，重篤

な副作用を来たした症例でも薬剤の中止な

ど適切な対応がとられており，アザチオオプ

リン治療の副作用を直接の原因とした死亡

症例がないことが明らかとなった.一方，ア

ザチオプリン治療にあたっては，定期的な副

作用モニタリングに加え，重篤な副作用を回

避するための NUDT15 遺伝子多型検査の実施

率向上や重篤な骨髄抑制のリスクを高める

アロプリノールとの併用を控えるなどの対

応の徹底が重要と考えられる. 

 

Ｅ.結論 

AIH患者治療に対するアザチオプリン治療は

重症な副作用は低率で，死亡例は認めなかっ

た. 

 

Ｆ．研究発表：なし 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況：なし 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



17 

 

表１. アザチオプリン治療の副作用の内容
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表２.アザチオプリン治療の重篤な副作用 
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厚生労働行政推進調査事業 

アザチオプリンの副作用発現頻度に係る調査研究 

分担研究報告書 

炎症性腸疾患におけるアザチオプリン治療の副作用調査 

 

研究分担者  鬼澤道夫  福島県立医科大消化器内科  助教 

 

研究要旨 本邦においても潰瘍性大腸炎及びクローン病の患者数は増加してきたが、

その原因は不明で未だ根治療法は存在しない。治療の目標は、寛解を導入し、寛解を

長期間維持することにある。チオプリン製剤であるアザチオプリンの使用は、潰瘍性

大腸炎及びクローン病に対して保険適用を有し、その有効性から寛解の維持療法に広

く用いられている。しかし使用にあたりアザチオプリンが「医薬品副作用被害救済制

度」の対象とならない「除外医薬品」であることが問題となっている。本研究では、

潰瘍性大腸炎及びクローン病に対するアザチオプリンの使用状況について全国調査を

行い、実臨床での安全性を評価した。 

 

A. 研究目的 

潰瘍性大腸炎(Ulcerative colitis: UC)及

びクローン病(Crohn's disease: CD)の原因

は不明で、未だ根治療法は存在しない。寛解

を導入（寛解導入療法）し、長期間の寛解を

維持（寛解維持療法）することが治療の目標

である。 

免 疫 抑制 剤で あるア ザ チオ プリ ン

（Azathioprine: AZA）の使用は、UC及び CD

に対して保険適応を有し、その有効性から長

年、寛解維持療法において広く用いられてき

た。さらに、チオプリン製剤の副作用の中で

急性白血球減少と全脱毛が NUDT15 遺伝子多

型と関連することが明らかとなり、近年

（2019年 2月）、NUDT15遺伝子多型検査も保

険承認された。 

しかし現時点では、AZAは「医薬品副作用

被害救済制度」の対象とならない「除外医薬

品」である。今後、AZAの安全性を確認する

ことができれば、「医薬品副作用被害救済制

度」の対象となる可能性がある。 

 本研究では、UC及び CD に対する AZAの使

用状況について全国調査を行い、実臨床での

安全性を評価した。 

 

B. 研究方法 

①対象  

日本消化器病学会認定施設・日本リウマチ

学会教育施設に AZA が投与された患者に関

する調査票を配布した。回答のあった UC 及

び CDについて検討を行なった。UCは 2897例

のうち性別不明及び副作用の有無不明を除

いた 2786 例。同様に CD は 1274 例のうち

1223 例を対象とした。 

 

②調査項目： 

a：研究対象者背景：性別、生年月日、年

齢、飲酒歴、喫煙歴、基礎疾患（診断日） 
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b：身体状況：身長、体重 

c：治療内容: AZA 開始日、開始量、変更

の有無、投与理由、併用薬、 

d：副作用：副作用の有無、副作用出現

日、副作用出現時の治療内容・アロプリノ

ール使用の有無、副作用の内容。副作用の

重篤度、副作用出現時の対応、基礎疾患へ

の影響、転帰 

e：血液検査：NUDT15遺伝子多型検査結果  

 

③評価項目 

＜主要評価項目＞ 

・AZA投与後の副作用の有無 

＜副次評価項目＞ 

・副作用の内容 

・副作用の重篤度 

・副作用の基礎疾患への影響 

・治療の理由 

・AZA投与量 

・NUDT15遺伝子多型検査結果 

・転帰 

＜倫理面への配慮＞ 

本研究に関しては福島県立医科大学倫理委

員会の承認されている。（一般 2021-036） 

 

C. 研究結果 

①患者背景 

UC 2786 例（男性 1742 例、女性 1044 例）

の診断時の年齢中央値は 34歳であった。AZA

投与開始時の年齢中央値は 41 歳、初期投与

量（中央値）は 50㎎であった。NUDT15 遺伝

子多型検査は 63.3%（1670/2638）で実施され

ていた。このうち保険収載月以降に AZAが投

与開始された症例での NUDT15 遺伝子多型検

査実施率は 87.3%（1565/1792）であった。

NUDT15 遺伝子多型検査の結果は、Arg/Arg 

85.1%(1412/1660)、Arg/His 0.4%(7/1660)、

Arg/Cys14.3% (237/1660)、His/Cys 

0.1%(1/1660)であり、 Cys/Cys は 0.2% 

(3/1660）であった。AZA投与の目的は、ステ

ロイドの減量（59.8 %）、前治療の無効（25.7%）

の順に多かった。 

CD 1223 例（男性 906 例、女性 317 例）の

診断時の年齢中央値は 24歳であった。AZA開

始時の年齢中央値は 33 歳、初期投与量（中

央値）は 50 ㎎。NUDT15 遺伝子多型検査は

60.4%（701/1161）で実施されていた。このう

ち保険収載月以降に AZA 投与が開始された

症例での NUDT15 遺伝子多型検査実施率は

90.1%（655/727）であった。NUDT15遺伝子多

型検査の結果は、Arg/Arg 82.3% (571/694) 、

Arg/Cys 17.6% (122/694)であり、Cys/Cysは

0.1%（1/694）であった。AZA投与の目的は、

標準治療（36.7%）、前治療の無効（33.3%）の

順に多かった。 

 

②AZA治療の副作用 

UC 2786 例中 677 例（24.3%）で副作用を

認め、男性では 1742 例中 368 例（21.1%）、

女性では 1044例中 309例（29.6%）であった。

副作用の重症度は Grade 1 67.5%(445/659)、

Grade 2 29.0%(191/659) 、 Grade 3 

3.5%(23/659)であった。副作用出現時の年齢

中央値は 45 歳、AZA の投与量（中央値）は

50㎎であった。また、4.6%(28/609)でアロプ

リノールが投与されていた。副作用の内容を

表 1で示す。肝機能障害（188例）、悪心（135

例）、嘔吐（56 例）、全身倦怠感（52 例）の

順に多かった。  

 CD 1223 例中 226 例（18.5%）で副作用を

認め、男性では 906 例中 147 例（16.2%）、女

性では 317 例中 79 例（24.9%）であった。副

作用の重症度は Grade 1 77.3% (170/220)、

Grade 2 19.5%(43/220) 、 Grade 3 

3.2%(7/220)であった。副作用出現時の年齢

中央値は 36 歳、AZA の投与量（中央値）は
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50 ㎎であった。また、3.4%(7/205)でアロプ

リノールが投与されていた。副作用の内容を

表 2で示す。副作用の内容では悪心（39例）、

肝機能障害（29例）、汎血球減少（25例）の

順に多かった。 

 

④ 重篤な副作用（Grade3）の検討 

 UC 23例中、男性は 11例、女性は 12例で

あった。AZA 開始時の年齢中央値は 56 歳、

開始量は 50 ㎎。NUDT15 遺伝子多型検査は

76.2%（16/21）で実施され、Arg/Arg 81.3%

（13/16）、Arg/Cys 18.8%（3/16）であった。

副作用出現時の年齢中央値は 56 歳で、副作

用出現時の AZA の投与量（中央値）は 50 ㎎

であった。13.6% (3/22)でアロプリノールが

投与されていた。副作用の内容は汎血球減少

7例、貧血 3例、無顆粒球症 2 例、肝機能障

害 2例、呼吸困難 2例、全身倦怠感 2 例であ

った。また、発疹、白血球減少、巨赤芽球性

貧血、血液障害、多発関節炎、膵炎、サイト

メガロウイルス腸炎、感染症、発熱、重度下

痢、スティーブン・ジョンソン症候群、慢性

異形性症候群、悪性リンパ腫、皮膚癌、直腸

癌をそれぞれ１例ずつで認めた。副作用への

対応は、中止が 87.0%(20/23)、減量 4.3%

（1/23）、投与量維持が 8.7%（2/23）であっ

た。21.7%で UC の悪化を認めた。転帰は

87.0%(20/23) で 軽 快 し た が 、 死 亡 を

13.0%(3/23)認めた。 

CD 7 例中、男性は 5 例。女性は 2 例であ

った。AZA 開始時の年齢中央値は 41 歳、開

始量は 25㎎。NUDT15 遺伝子多型検査は 4例

（57.1%）で実施され、Arg/Arg 66.7%（2/3）、

Arg/Cyg 33.3%（1/3）であった。副作用出現

時の年齢中央値は 45 歳で、副作用出現時の

AZA の投与量（中央値）は 50 ㎎であった。

16.7% (1/6)でアロプリノールが投与されて

いた。副作用の内訳は膵炎 2例、汎血球減少

2例、脱毛 2例であった。また、慢性骨髄性

白血病、間質性肺炎、血小板減少、貧血、悪

心、嘔吐がそれぞれ 1例ずつ報告された。副

作用への対応は、中止が 85.7%（6/7）、減量

14.3%（1/7）であった。42.9%（3/7）で CD の

悪化を認めた。転帰は、全例で軽快であった。                   

 

④死亡例の検討 

AZA投与後の死亡症例は、CDで報告がなか

った。UC で 0.4%(11/2786)の報告があり、う

ち AZAの副作用発現症例における死亡例は 4

例で、そのなかで副作用による関連が否定で

きない死亡例は 2例であった。 

この 2例は全て男性で、アノプリノールの

投与はなかった。1例目は 79歳で AZA25mg内

服時(AZA内服期間 6年 4ヶ月)に骨髄異形成

症候群を認めた。NUDT15 遺伝子多型検査歴

は不明であった。2例目は 78歳で AZA50mg内

服時(AZA内服期間 11年 10ヶ月)に皮膚癌を

認め、NUDT15 遺伝子多型検査は未施行であ

った。 

 

D. 考察 

患者背景は、UC の診断時年齢中央値は 34

歳で AZA開始時年齢中央値は 41 歳、CD はそ

れぞれ 24歳及び 33歳と、疾患背景を反映し

て CD に比べて UC における AZA 開始年齢が

高かった。副作用は UC で 24.3%及び CD で

18.5%に認めたが、その多くは Grade1と軽微

であった。副作用における Grade3 の重症副

作用の割合は UC で 3.5%、CD で 3.2%と低値

であり、死亡例以外は軽快しており予後は良

好であった。副作用による関連が否定できな

い死亡例が UC で 2 例あり、いずれも男性か

つ 70 歳後半であった。これら症例では年齢

が影響している可能性も考えられた。 
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E. 結論 

今回の大規模な全国調査により、UC 及び

CD に対する AZA 投与後の有害事象発生状況

について基盤的な情報を収集することが出

来た。UC 及び CDに対する AZAの重篤な副作

用発生は低率であることが確認できた。 

 

F．研究発表 

①論文発表 

  なし 

②学会発表 

 なし 

 

G．知的財産権の出願・登録状況 

1. 特許取得 

 なし 

2. 実用新案登録 

 なし 

3. その他 

 なし 

 

 

表 1. UC におけるアザチオプリン治療の副

作用の内容 

  

 

 

 

 

 

表 2. CD におけるアザチオプリン治療の副

作用の内容 
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