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研究要旨 【目的】難治性血管炎の診療、研究開発における中心的組織として、指定難病および小児慢性疾

患の難治性血管炎疾患を対象とし、難病・小児慢性特定疾病対策の推進を図り、難治性血管炎疾患の医療水

準や患者の QOL向上に貢献する。全体の主要な目的である、1)血管炎に関する啓蒙・知識の普及、2)診療ガ

イドライン（CPG）改訂、3)血管炎診療、CPG、診断基準、重症度分類の検証、研究、4)AMED申請研究課題の

連携推進、5)国際的活動の推進、等を行う。【方法】研究班全体として JPVAS 血管炎前向きコホート研究を

推進するとともに、5つの各分科会を設置し、各分科会で分科会長を中心に研究課題の継続、初年度の新規

研究を検討、実施した。【結果】領域横断分科会では、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の診療実態に関する

アンケート調査を行った。大型血管炎診療実態アンケート解析結果を論文化した。患者会と連携し研究班ホ

ームページを改訂した。日本脈管学会、日本サルコイドーシス/肉芽腫症学会でそれぞれ合同シンポジウム

を行い、血管炎診療の最新知識を共有した。臨床病理分科会では、血管炎病理診断コンサルテーションを継

続し、11件について報告した。血管炎病理診断に有用な染色法等の開発と普及・均てん化のために「血管炎

病理診断のために有用な染色プロトコル集」作成することとし、目次と分担執筆者を決定した。大型血管炎

臨床分科会では、大型血管炎診療ガイドライン改訂の体制整備を行い、若手研究者を募りステマティックレ

ビューを開始した。後ろ向きコホート研究を用いた巨細胞性動脈炎の診断基準案の検討を開始した。後ろ向

きコホート研究 311 例の解析結果を用いて、2022ACR/EULAR 分類基準の巨細胞性動脈炎分類能に関する論

文、高安動脈炎の治療経過に関する論文を投稿した。前向き研究 191例の臨床像に関する論文を準備中であ

る。バージャー病、高安動脈炎の個人調査票解析結果をそれぞれ論文化した。AMED研究班と連携し高安動脈

炎合併症バイオマーカーに関する多施設研究を開始した。手術症例登録研究の解析、MDVデータを用いた疫

学研究、小児高安動脈炎におけるトシリズマブ適応の検討などを実施した。中・小型血管炎臨床分科会では、

2022ACR/EULAR 分類基準の日本人患者の分類能を論文化した。JPVAS 前向きコホート（RADDER-J）の中間解

析を計画した。ANCA関連血管炎に伴う間質性肺疾患の診療実態、診断、治療、予後の収集項目と解析法につ

いて検討した。好酸球性多発血管炎性肉芽腫症ガイドライン改訂を準備した。結節性多発動脈炎の全国疫学

調査の解析を行った。C5a受容体阻害薬投与患者のレジストリを新たに構築し、安全性、有効性の前向き研

究を開始した。国際臨床研究分科会では、アジア環太平洋リウマチ学会（APLAR）と共同で高安動脈炎国際

シンポジウムを開催した。VCRC Investigators Meeting に参加して意見交換を行い、患者妊娠登録研究

VPREG、AAV-PRO Japanese translation project、AAV during COVID-19 pandemic 観察研究継など国際共同

研究を促進した。患者会の国際活動の支援を行った。International Vasculitis Workshopの準備に協力し

た。【考案】これらの研究を発展させ、さらなる成果を得ることにより、難治性血管炎の医療水準や患者の

QOL向上に貢献が可能であると考えられる。 

 

研究の実施経過：各分科会長と密に意見交換し、全体および分科会ごとの研究課題を確認して、必要な研究

を立案し開始した。令和 5年 6月 23 日に第 1 回、12月 22 日に第 2 回の班会議をハイブリッドで開催し、

進捗状況を確認した。 
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A. 研究目的 

難治性血管炎の診療、研究開発における中心的組

織として、高安動脈炎、結節性多発動脈炎、顕微鏡

的多発血管炎、多発血管炎性肉芽腫症、好酸球性多

発血管炎性肉芽腫症、巨細胞性動脈炎、悪性関節リ

ウマチ、バージャー病（指定難病）および川崎病性

冠動脈瘤、急速進行性糸球体腎炎（MPA/GPAに伴うも

のに限る）（小児慢性特定疾患）を対象とし、難病・ 

 

小児慢性特定疾病対策の推進を図り、1)血管炎に

関する啓蒙・知識の普及、2)血管炎診療ガイドライ

ン（CPG）作成・改訂、3)CPG、診断基準、重症度分

類に関する検討・研究、4)AMED申請研究課題の連携

推進、5)国際的活動の推進、などを主要な活動とし

て、難治性血管炎疾患の医療水準や患者の QOL向上

に貢献することを目標とする。 

 

B. 研究方法 

具体的な目標として、1)大型血管炎診療ガイドラ

イン改訂、2) 診断・分類基準の検証、3)診療実態調

査実施（エビデンス-プラクティスギャップ評価）、

4) 関連学会および患者会との連携推進による疾患

啓蒙、治療法の普及・啓発、5)AMED「高安動脈炎に

おける血管合併症バイオマーカーの開発研究」のバ

イオマーカー探索研究の共同推進、（6)国際臨床研究、

国際活動の活性化、7)血管炎レジストリ研究の推進、

8)血管炎病理診断に有用な染色法の提案と均てん化、

8）小児血管炎の診療課題の検討、等を具体的な目標

として以下のことを行った。 

 研究班全体では、難治性血管炎の診療実態、診断、

病態、治療と予後を検討するため、JPVAS血管炎前

向きコホート研究（RADDAR-J [22]）を継続、登録を

推進した。本研究班は、領域横断分科会（分科会

長：藤井隆夫）、臨床病理分科会（石津弘明）、大型

血管炎臨床分科会（中岡良和）、中・小型血管炎臨

床分科会（土橋浩章）、国際臨床研究分科会（駒形

嘉紀）の５つの分科会と小児血管炎研究体制（リーダ

ー：高橋 啓）で構成されている。 

各分科会における活動について、領域横断分科会

では、市民公開講座、関連学会や患者会との連携強

化、共同企画開催に努め、今年度は血管炎診療のエ

ビデンス－プラクティスギャップを検討するため、

EGPA 診療実態アンケート立案と調査実施を行った。

また、ホームページの刷新と有効利用の検討を行っ

た。国際臨床研究分科会では、血管炎シンポジウム

を開催、国際会議に参加し、国際交流、情報収集、

国際共同研究を積極的に行った。臨床病理分科会で

は、血管炎病理診断コンサルテーションの継続、血

管炎病理診断のために有用な染色法の開発と普及・

均てん化のための染色法プロトコル作成を開始した。

大型血管炎臨床分科会では、診療ガイドライン改訂

の関連学会調整と作成委員会体制確立・CQ 決定を

行い、AMED バイオマーカー探索研究の実施体制確

立と検体収集開始、レジストリ研究継続・解析、指定

難病診断基準・重症度分類改訂準備、心臓血管手

術症例登録研究の解析、保険データベース解析等

を行った。中・小型血管炎臨床分科会では、2022 改

訂 ACR/EULAR分類基準の日本人患者での分類能に

関する検証、JPVAS 前向きコホート研究の中間解析

準備、ANCA 関連血管炎患者における間質性肺炎の

診療実態・診断・治療・予後等に関する検討（AAV-

ILD 研究）準備、RemIRIT 研究データベース解析継

続、C5a受容体阻害薬の使用実態調査のためのレジ

ストリ準備、ANCA 関連血管炎の新規バイオマーカー

検索、MPA/GPA に対するトシリズマブの有効性、安全

性、薬物動態に関する医師主導治験（AAV-TCZ 試験）

への協力を行った。 

(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

守して実施した。 

 

C. 研究結果 

 領域横断分科会では、研究班ホームページ上から

アクセスする市民公開講座の神経病変に関する新た

な配信動画を準備した。患者会（膠サポ）と連携し、

患者会のホームページに市民公開講座教育動画にア
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クセスできるようにした。第 43 回日本サルコイド

ーシス/肉芽腫性疾患学会総会（2023 年 10 月 7 日）

にて「ANCA 関連血管炎の病態と治療の Up-to-Date」、

第 64回日本脈管学会総会（2023 年 10月 27日）に

て「高安動脈炎の病態・診断・治療の最新情報を識

る」をテーマに血管炎診療に関する合同シンポジウ

ムを行った。診療のエビデンス-プラクティスギャッ

プを検討するため、好酸球性多発血管炎診療に関す

る医師アンケート調査を実施した。大型血管炎診療

のエビデンス-プラクティスギャップについて論文

化を行った。 

 臨床病理分科会では、血管炎病理診断コンサルテ

ーションを継続し、今年度 12件のコンサルテーショ

ンがあり、うち 11件について報告を行った。また、

血管炎病理診断に有用な染色法等の開発と普及・均

てん化のために「血管炎病理診断のために有用な染

色プロトコル集」を作成することとし、目次と分担

執筆者を決定した。 

 大型血管炎臨床分科会では、日本循環器学会のガ

イドラインとして、高安動脈炎、巨細胞性動脈炎、

バージャー病についての大型血管炎診療ガイドライ

ン改訂を行うことを決定し、学会との調整、作成委

員会設立、CQ決定を行い、若手研究者を募りコクラ

ンジャパンによる勉強会を行ってシステマティッ

ク・レビューを開始した。後ろ向きコホート研究 311

例のデータを用いた巨細胞性動脈炎の新診断基準案

の検討を開始した。後ろ向きコホート研究について

は 2022ACR/EULARの巨細胞性動脈炎の高安動脈炎と

の分類能に関する論文、高安動脈炎の治療経過に関

する論文をそれぞれ投稿した。前向きコホート研究

191 例の臨床像に関する論文を準備中である。バー

ジャー病、高安動脈炎の 2013年度個人調査票解析結

果をそれぞれ論文化した。難治性疾患実用化研究事

業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併

症バイオマーカーの開発に向けたエビデンス創出研

究」（研究代表者・中岡良和）AMED研究班と連携し、

大型血管炎合併症バイオマーカーに関する研究の参

加施設を研究班内で募り、倫理申請を終了した。心

臓血管手術症例登録研究のデータ入力を行った。MDV

データを用いた疫学研究では高安動脈炎と巨細胞性

動脈炎の患者背景、治療薬、入院割合などを解析し

た。小児高安動脈炎におけるトシリズマブの適応に

関する検討を開始した。 

 中・小型血管炎臨床分科会では、2022ACR/EULAR分

類基準の日本人 ANCA 関連血管炎患者の分類能につ

いて解析し論文化した。JPVAS 前向きコホート

（RADDER-J）の中間解析について、解析項目や方法

に関して討議され、診療ガイドラインの CQ等につい

て解析などが検討されている。ANCA関連血管炎に伴

う間質性肺疾患（AAV-ILD 研究）について、診療実

態、診断、治療、予後のデータ収集と解析方法が検

討された。また、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症診

療ガイドライン改訂についてスコーピングサーチが

実施され、改訂準備が開始された。結節性多発動脈

炎の全国疫学調査の解析を実施した。C5a 受容体阻

害薬のレジストリを新たに構築し、安全性、有効性

の前向き研究を開始した。臨床調査個人票および

RemIRIT 研究データベースの 2 年のデータ解析を継

続、EGPAは神経障害に関する研究も検討することと

なった。ANCA関連血管炎の新規バイオマーカーの候

補タンパクについて研究班での検証を行うことが検

討された。AAV-TCZ試験の協力を行った。 

国際臨床分科会では、4月 22日にアジア環太平洋

リウマチ学会（APLAR）と共同で高安動脈炎国際シン

ポジウムを開催した。 10 月 11 日に VCRC 

Investigators Meeting（サンディエゴ）に参加して

最近の情報を共有し、患者妊娠登録研究 VPREG、AAV-

PRO Japanese translation project、AAV during 

COVID-19 pandemic 観察研究継など国際共同研究を

促進した。VPREG では患者参加により患者用妊娠ハ

ンドアウトを作成した。また VCRC Investigators 

Meeting および米国リウマチ学会では患者の発表お

よび患者会活動を支援した。 International 

Vasculitis Workshop（バルセロナ）のInternational 

committee memberに複数の班員が指名され、準備を

行った。 
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 （以上、詳細については各分科会報告を参照） 

 

D. 考案 

 コホート研究などこれまでの研究の継続に加え、

新規の研究協力者を複数名追加し、新診断基準案の

検討、血管炎ガイドライン改訂、新規レジストリ、

バイオマーカーに関する AMED研究班との連携等、新

たな研究を計画、実施し、順調に進めることができ

ている。今後は研究分担者についても神経専門医を

含めて追加する予定である。大型血管炎ガイドライ

ン改訂については、本研究班の 2，3年目までに発刊

の予定である。学会や患者会との連携による血管炎

の啓発、知識の普及についても成果があった。今後

は市民公開講座を教育動画配信に加えてオンサイト

でも行っていく。また、国際活動については COVID-

19の影響により低迷していたが、新たに国際臨床研

究分科会を設置したこともあり活動が活性化し、意

見交換や新たな情報収集の機会が多かった。 

 

E. 結論 

 今後も研究を発展させて、さらなる成果を得るこ

とにより、難治性血管炎の医療水準や患者の QOL 向

上に貢献が可能であると考えられる。 

 

F. 健康危険情報 

なし。 
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A. 研究目的 

大型血管炎に属する高安動脈炎(TAK)や巨細胞性

動脈炎(GCA)、そしてバージャー病は何れも希少疾患

で、診断・治療法は未だ十分確立されているとは言

えない。本研究は、①TAK, GCA, バージャー病に関

する様々な疫学調査研究などを通じて、わが国での

これらの疾患の臨床像及びその診療と治療の現状を

明らかにすること、②診療ガイドライン（CPG）改訂

などに必要な診療情報の基盤を構築することを通じ

て、患者 QOLの向上に資することを目的とする。 

 

B. 研究方法 

①TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分類、

臨床個人調査票の改訂の準備を進める。特に CPG の

改訂に関しては、2024～2025年度に日本循環器学会

ガイドラインシリーズの「血管炎症候群の診療ガイ

ドライン」（2017年版）の改訂班として 2024年 4月

1 日に発足することとなり、合同研究班、班組織の

策定を進めることとなった。それに伴い、ガイドラ

イン改訂の中で TAK と GCA の治療に限定して

Systematic Reviewを行う GRADE法での改訂を行い、

その他の部分は従来の記述的なガイドライン改訂で

行うこととして、改訂を 2部構成で進める方針とな

った。 

②平成 27 年度から実施中の大型血管炎を対象とす

るレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向

き登録研究）のデータ収集と解析を継続して、論文

化を進める。後ろ向き研究では 2007-2014年に高安

動脈炎あるいは巨細胞性動脈炎と診断され、新たに

ステロイド療法を開始した患者、あるいは 0.5mg/kg

以上を開始した再発例、生物学的製剤を開始した再

発例を対象とし、GCA 145名と TAK 166名の臨床情

報を収集して、GCA と TAK における治療の実態を検

討した。TAK 患者で新たに治療を開始した 129 名を

抽出し、後ろ向きに治療開始から 3年間の症例情報

を解析した。 

③臨床個人調査票を用いた疫学研究では、2013年度

のバージャー病の全受給者の解析を行い、論文化し

た。2013年度の TAKの個人調査票（新規登録患者 211

人、継続登録患者 2584人、データ・クリーニング後

の総数 2013人）の解析を行った。多変量解析で、介

護レベルが高い症例に関連する因子を解析して論文

化を進めた。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録

研究の倫理委員会での承認を基幹施設（国立循環器

病研究センター）で得て、大型血管炎臨床分科会の

分担者、協力者の施設で倫理申請を完了した。REDCap

を用いたCRF登録システムで、後ろ向きに TAKと GCA

で心臓血管手術を受けた患者の手術前後の管理、内

科治療の状況・予後などの患者情報の登録を進めた。 

⑤小児血管炎研究グループでは、（１）小児 TAK の

CTP(consensus treatment plan)の作成、（２）小児

TAKの TCZ使用例を含む実態調査を進める。 

⑥AMED難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）

で 2023年度から採択された「高安動脈炎における血

管合併症バイオマーカーの開発に向けたエビデンス

創出研究」班（研究代表者・中岡良和）と連携する

形で TAK および GCA 患者の便検体と唾液検体を集

積・解析を進めて、大型血管炎患者の腸内細菌叢変

容が心血管関連イベントの発生と関連性を明らかに

する。そのための多施設共同研究体制を本研究班と

共同で構築し、研究計画に関する一括倫理審査を基

幹施設の国立循環器病研究センターで進めた。また、

多施設からの便・唾液検体を国循研究所に集積して、

研究要旨 大型血管炎の疫学調査を実施することなどを通じて、我が国の大型血管炎に関する臨床エ

ビデンスを集積して、診断・治療のガイドラインの作成・改良を推進する。本研究活動によって、医療

者や患者に対して大型血管炎に関連する最新情報を発信して、大型血管炎の医療水準と患者 QOL 向上

に貢献する。 
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解析するフローを検討して、研究方法のフローを確

定した。 

⑦大規模レセプトデータ・DPCデータ（MDVデータ）

を用いた TAKおよび GCA患者における診療実態を明

らかにするために患者背景および治療薬の処方割合

を記述した。 

(倫理面への配慮) 

本研究班で進める疫学調査研究は、疫学研究倫理

指針に基づき、前向き研究に関しては外来受診時に

患者説明書を用いて文書と口頭で説明を行って、研

究協力に関して同意書を文書で取得した。また、後

ろ向き研究に関しては、外来で研究に関するポスタ

ー掲示又は診療科(病院)website に情報を掲示し、

研究対象患者に研究実施を通知した。 

 

C. 研究結果 

①TAK,GCA の CPG の改訂作業、TAK,GCA,バージャー

病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂

に向けた準備：日本循環器学会と当研究班を中心と

するガイドライン(CPG)改訂の合同研究班を 2024年

度に発足させて、2025年度末に日本循環器学会で改

訂版ガイドラインを発表する予定である。日本循環

器学会ガイドラインシリーズの 1つ「血管炎症候群

の診療ガイドライン」（2017年版）の改訂は、2023

年 5月に ANCA関連血管炎診療ガイドライン 2023が

出版されたばかりであることをふまえ、大型血管炎

臨床分科会の扱う 3疾患（TAK、GCA、バージャー病）

に限定して進めることとなった。日本循環器学会理

事会、ガイドライン部会等の承認を得て、現在まで

にガイドライン改訂班に参加する構成員を確定した。

従来のガイドラインとは異なって、TAK、GCAの 2疾

患の治療については GRADE 法に基づく Systematic 

Review を行って推奨コメントを策定する予定であ

る。TAK,GCA の治療以外とバージャー病の全般につ

いては、従来のガイドラインと同じくナラティブな

記述を中心にするガイドラインとして、2 部構成と

する予定となった。CPG改訂班を 2024年 4月に発足

させて、2026年 3月に改訂版 CPGを発表する予定で

ある。 

また、TAK、GCA、バージャー病の診断基準、重症

度分類、臨床個人調査票の改訂に向けた準備も進め

ている。GCAは 1990年米国リウマチ学会の分類基準

を本邦の診断基準に採用しているが、1990年の分類

基準は感度に問題があり、2022年に大幅に分類基準

が改訂された。本邦ガイドラインも改訂が必要と考

えられ、TAK/GCA の後ろ向きコホートの結果を用い

て 2022ACR/EULARの GCA分類基準のバリデーション

を行い、診断基準案を検討を進めている。 

②大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型

血管炎の後ろ向き、前向き登録研究）前向き研究：

新規登録は 2019年 3月 31日に終了し、191例（TAK70

例、GCA121例）が登録された。3年間の追跡調査が

終了し、REDCap で CRF 情報を入力している。現在、

そのデータ解析を進めており、TAK と GCA の臨床像

の異同やそれぞれの疾患における臨床像を明らかに

しつつある。難病プラットフォームに登録された

TAK,GCA患者で、Delphiで意見統一して作成した寛

解基準と治療目標達成に向けた治療の検証を行う。 

後ろ向き研究：合計 311例（TAK166例、GCA145例）

が登録された。これまで、GCA で 2 報の論文報告を

している。新規発症の GCAと TAKの診断時の所見か

ら 2022ACR/EULARの GCA分類基準のバリデーション

を行い、2022 ACR/EULARの GCA分類基準が本邦の診

断基準と比べて大動脈病変合併 GCAの感度を大幅に

改善して、TAKとの分類能に優れることを確認して、

2022 ACR/EULARの GCA分類基準の問題点も明らかに

し、現在論文投稿中である。  

TAK では、新規発症あるいは再燃し新たに免疫抑

制療法強化が必要であった 185例を登録し、除外患

者以外で発症年齢が明らかな新規発症 TAK 患者 129

例を対象として、解析を進めた。登録患者の 84％が

女性で、平均発症年齢は 35歳であった。主な臨床症

状としては大血管およびその第一分枝に関連した症

状であった。侵される主たる血管部位は、頸動脈、

鎖骨下動脈、大動脈弓、下行大動脈であった。AMED

研究班（針谷班）と当分科会の連携研究で提案（論
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文化）した T2Tに基づく TAK患者における治療開始

1年後の臨床的寛解の達成率 (Sugihara et al. Mod 

Rheumatol. 2022; 32: 930-937)について検討する

と、治療開始 24 週間までに約 83％が一度は寛解を

達成しており、約 40％の患者が臨床的寛解を維持

（24 週までに寛解を達成し、その後 52 週目まで寛

解が維持・継続され、かつ 52 週目の PSL10mg/日以

下が達成）していた。治療開始 52週目までの再発と

関連する因子として、大血管およびその第 1分枝に

関連した症状を有することが挙げられた。また、約

3 分の 1 の患者で画像所見が継続して見られた。以

上の結果を、現在論文投稿中である。 

③臨床個人調査票解析：バージャー病の 2013年度

の臨床個人調査票の解析結果を論文化した

（Watanabe et al. Circ J. 2024 Feb 

22;88(3):319-328. doi:10.1253/circj.CJ-23-

0211. Epub 2023 Jul 7）。 

TAK の 2013 年度の臨床個人調査票解析では、TAK

患者では男性に比べて女性で若年発症に基づく長い

罹患期間が見られること、大動脈弁閉鎖不全の合併

と介護ケアの必要な割合が高いこと、就業率の低い

傾向などが明らかになった。また、介護レベルの高

さと関連する因子に、年齢、脳虚血、視力障害、虚

血性心疾患が抽出された。上記の結果を論文化した

(Yoshifuji et al. Circulation Journal. 2024 Feb 

22;88(3):285-294. doi: 10.1253/circj.CJ-23-

0656. Epub 2023 Dec 19.）。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録

研究：基幹施設の国立循環器病研究センター研究倫

理審査委員会で研究計画が 2021年 4月に承認され、

大型血管炎臨床分科会の分担者・協力者の施設で倫

理申請を進め、14施設で承認されている。REDCapで

CRFの情報入力を進めており、TAK128例と GCA7例の

合計 135例がこれまでに登録されている。 

⑤小児血管炎研究：（１）小児 TAKの TCZ使用例を

含む実態調査：小児 TAKの臨床において、12歳未

満の TAKにおける TCZscの適用拡大や TCZivの適

用取得のメディカルニーズがある。公知申請で適用

拡大を狙うことを前提とし、①日本リウマチ学会、

日本小児リウマチ学会、日本小児循環器学会の会員

の施設における、小児 TAKに対する TCZの使用実態

（有効性・安全性）の調査、②小児 TAK患者の保護

者の意見の集約、③小児例における PK/PDデータの

収集をすすめている。（２）小児 TAKの CTP 

(consensus treatment plan)の作成:前項の TAK使

用実態調査結果を踏まえて検討する。 

⑥AMED難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）

「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの

開発に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・

中岡良和）との連携研究：AMED難治性疾患実用化研

究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血

管合併症バイオマーカーの開発に向けたエビデンス

創出研究」班（研究代表者・中岡良和）と連携する

形で TAKおよび GCA患者の便検体と唾液検体を解析

して、大型血管炎患者の腸内細菌叢変容が心血管関

連イベントの発生と関連するかを明らかにする。本

研究班と連携して多施設共同研究体制を構築して、

研究計画について基幹施設（国立循環器病研究セン

ター）にて一括倫理審査で受け、2024年 2月に承認

された。その後、各施設の機関長からの実施許可を

取っている。各研究施設から検体集積のフローを確

立し、その一環で、患者の便検体と唾液検体からの

DNA抽出作業を自動DNA抽出機で行えるようにした。

また、2024年 3月 27日に WEBで AMED研究班・班会

議を行い、1年間の研究活動に関する報告を行った。 

⑦データベースを用いた疫学研究：2013年 1月から

2022年 7月の MDVデータを使って TAKおよび GCA患

者における患者背景（年齢、性別、併存症等）、治療

薬の処方割合、入院割合を記述した。TAK患者は次の

①－④の条件を全て満たした症例とした。①2013年

1月から 2022年 7月に確定病名として ICD10コード

M314（大動脈弓症候群[高安病]）が一度でも付与さ

れた②ICD10コード M316（その他の巨細胞性動脈炎）

が一度も付与されていない③経口副腎皮質ステロイ

ド（GC）が一度でも処方された④難病外来指導管理

料または難病患者等入院診療加算または小児科療養
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指導料加算のいずれか一つを有する。 

上記①から④の全ての条件を満たした症例数は

1300名（19歳未満：98名、20-64歳：883名、65歳

以上：349名）で年齢の中央値[四分位範囲]は 49 [31, 

65]、女性の割合は 81.2％、高血圧、糖尿病、脂質異

常症の有病率はそれぞれ 52.6%、18.6%、41.4%だっ

た。観察期間中の最大 GC 量（PSL 換算）/日の分布

は0mg超5mg以下は39.0%、5mg超30mg以下が38.7%、

30mg 超は 22.3%、生物学的製剤の処方割合は 30.9%

でそのうちトシリズマブ（TCZ）の処方割合は 24.4%

だった。観察期間中に一度でも入院したことがある

患者の割合は 60.5%でそのうち、入院の契機となっ

た病名が TAKであった入院は 58.2%だった。 

GCA 患者は次の①から③の条件を全て満たした症例

とした。①2013 年 1月から 2022 年 7月に確定病名

として M316（その他の巨細胞性動脈炎）が一度でも

付与されかつ、GCまたは免疫抑制薬が一度でも処方

された 50歳以上②ICD10コード M314（大動脈弓症候

群[高安病]）が一度も付与されていない③難病外来

指導管理料または難病患者等入院診療加算を一度も

有する。上記①から③の全ての条件を満たした症例

数は 722名で年齢の中央値[四分位範囲]は 75 [70, 

80]、女性の割合は 64.7％、高血圧、糖尿病、脂質異

常症の有病率はそれぞれ 51.0%、38.6%、46.8%だっ

た。観察期間中の最大 GC 量（PSL 換算）/日の分布

は0mg超5mg以下は12.9%、5mg超30mg以下が37.5%、

30mg 超は 46.8%、生物学的製剤の処方割合は 41.6%

でそのうち TCZ の処方割合は 40.4%だった。観察期

間中に一度でも入院歴のある患者の割合は 71.4%で、

入院の契機となる病名が GCA であった入院は 28.6%

だった。 

 

D. 考察 

①TAK,GCA の CPG の改訂作業、TAK,GCA,バージャー

病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂

に向けた準備： 2024年度に CPG改訂作業が開始出

来るように準備を進めている。我が国の TAK,GCA,バ

ージャー病の臨床像、診療事情に基づく新しい CPG

へ改訂されることが期待される。また、GCA診断基準

も国際基準(2022ACR/EULARのGCA基準)に照らして、

改訂されることが期待される。 

②大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型

血管炎の後ろ向き、前向き登録研究）：本レジストリ

ー研究によって、日本での大型血管炎患者の臨床的

な実態が明らかになりつつある。CPG 改訂や診断基

準、重症度の改訂に有益なエビデンスが蓄積される

ことが期待される。 

③臨床個人調査票解析：バージャー病と TAKの臨床

個人調査票の解析から、2 疾患に関する新しい疾患

情報が得られた。TAKの解析からは、TAK患者では男

女で介護度や重症合併症の違いが浮き彫りとなり、

TAK 女性患者の厳しい現状が明らかとなった。早期

診断と治療介入により脳虚血、視力障害、心疾患の

出現を阻止することが患者 QOL改善に繋がると推察

される。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録

研究：本研究の遂行により、TAK 患者と GCA 患者に

対する観血的治療（血管内治療や外科的治療）の周

術期管理の実態と TAK-GCA間の差異、遠隔期の手術

成績に関するエビデンス創出に繋がると期待される。 

⑤小児血管炎研究：12歳未満の TAK患児におけるト

シリズマブ皮下注製剤の適用拡大、トシリズマブ点

滴静注の適用取得が進むことが期待される。 

⑥AMED難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）

「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの

開発に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・

中岡良和）との連携研究：本研究を厚労省班と連携

して進めることで、大型血管炎患者の新規バイオマ

ーカーの発見が期待される。 

⑦データベースを用いた疫学研究：大規模データベ

ースを用いて TAK, GCAの診療実態を記述し、治療薬

の処方割合等を算出した。今後、臨床現場における

クリニカルクエスチョンに基づき進める。 

E. 結論 

本研究班の活動を通じて、小児から成人まで大型

血管炎・バージャー病の疫学調査研究を多角的に進
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めて、CPG 改訂のためのエビデンス構築が進むこと

が期待される。また、大型血管炎とバージャー病の

臨床像、診療・治療の実態を明らかにすることで、

患者 QOLの向上に繋がると考えられる。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし 

 

G. 研究発表 

論文発表（*corresponding author） 

（英語論文） 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

高安動脈炎における臓器損傷と生活の質：臨床個人調査票からのエビデンス 

 

研究分担者 吉藤 元 京都大学大学院医学研究科 内科学講座臨床免疫学 講師 

 

A. 研究目的 

 高安動脈炎（TAK）は、希少な炎症性疾患であり、

主に若年女性に影響を与える。異常に活性化した免

疫細胞が大動脈及びその主要な枝を変形させ、これ

が大動脈弁閉鎖不全、動脈瘤、または脳、眼、心、

腎臓の臓器虚血を引き起こす。これらの臓器損傷は

身体活動の制限を引き起こし、生活の質（QOL）の低

下に繋がる。疾患の期間と TAK患者の臓器損傷との

関連を示す研究は複数存在するが、罹病期間による

臓器損傷の層別分析を行った研究はない。 

 TAK 患者の大部分は女性である。男性患者は女性

患者に比べて重症の疾患型、例えば大動脈や複数の

血管病変が報告されているが、これが検証されたわ

けではない。 

 本研究では、2013年度に新規及び継続して登録さ

れた 2795名の臨床個人調査票データを分析した。疾

患の期間と性別に基づいて、症状、治療法、臓器損

傷、及び QOLを調査した。さらに、高い介護レベル

に関連する因子についても検討した。 

 

B. 研究方法 

 本研究は、2013年度に新規に登録された 211名と

2013 年度に継続して登録された 2584 名の既存患者

を含む、合計 2795名の TAK患者を対象とした。全患

者は 2008 年の厚労省の TAK に関する診断基準を満

たした。 

 臨床個人調査票には基本プロファイル、沼野分類

（新規登録患者のみ）、介護レベル、社会的状況、症

状、損傷した臓器、身体所見、検査所見、画像所見、

投薬、及び外科的治療などの情報が含まれる。介護

レベルは「1. 制限なし」、「2. 制限あり、支援なし」、

「3. 部分的に支援」、「4. 完全に支援」と分類され

研究要旨 背景: 高安動脈炎は、主に若年女性に影響を及ぼし、大動脈および関連臓器に損傷を引き起

こす疾患である。本研究では、日本の臨床個人調査票データを利用し、疾患の期間および性別が臓器損

傷と生活の質に与える影響について検討した。方法: 本研究では、2013年度の臨床個人調査票データ

セットから精査を行い、2795名中 2013名の患者データを最終的に分析に含めた。結果: 罹病期間の長

さが、疾患活動の症状有病率の低下、臓器損傷有病率の増加、及び介護ニーズの増大と関連しているこ

とが明らかになった。性別比較において、女性は男性に比べて、発症年齢が若く、罹病期間が長い傾向

にあった。さらに、女性は大動脈弁閉鎖不全の有病率が高く、介護を必要とする割合も男性に比べて高

かった。就業率に関しては、女性患者は一般女性人口に比べて低い値を示したが、男性患者と一般男性

人口との間に顕著な差は認められなかった。ロジスティック回帰分析により、調査時の年齢、脳虚血、

視力障害/失明、および虚血性心疾患が日常活動に制限がある（レベル 2以上の介護が必要）状態と関

連する重要な予測因子であることが確認された。結論: 特に女性患者において、脳虚血、視力障害、及

び虚血性心疾患を予防することを目的とした早期診断および効果的な治療戦略の実施は、高安動脈炎

患者の生活の質の向上に貢献する可能性がある。 
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た。臓器損傷は TAKによる治療困難な合併症と定義

され、脳虚血、視力障害、盲目、大動脈弁閉鎖不全

（心エコーによる評価）、大動脈瘤、大動脈解離、虚

血性心疾患（IHD）、腎動脈狭窄、及び腎機能障害を

含む。 

 継続登録患者は、罹病期間によって 3つのグルー

プに層別された：5年以下（「早期」患者）、5年超 20

年以下（「中期」患者）、及び 20年超（「遅期」患者）。 

（倫理面への配慮） 

 本研究は、ヘルシンキ宣言の原則に則り、京都大

学大学院医学研究科及び医学部の倫理委員会（R1990）

によって承認された。難病申請の際に、全ての成人

患者及び未成年患者の保護者からは、臨床データ利

用に関する書面による同意が得られている。 

 

C. 研究結果 

(1) 患者の特徴 

 分析に含まれた 2013 名の患者プロファイルにお

いて、女性と男性の比率は 9対 1であった。全体の

平均発症年齢は31.4 ± 13.3歳（範囲0−60歳）で、

女性が男性より若い傾向にあった（31.2 ± 13.1歳 

vs. 33.1 ± 14.9歳、P = 0.062）。女性の発症年齢

は 20代が主であるのに対し、男性は均等に分布して

いた。全体の平均罹病期間は20.3 ± 13.3年（範囲

0−70年）で、女性が男性より有意に長かった（21.0 

± 13.4年 vs. 14.1 ± 10.7年、P <0.001）。調査

時の平均年齢は全体で51.7 ± 16.9歳（範囲6−94

歳）、女性が男性より有意に高齢であった（52.2 ± 

16.9歳 vs. 47.2 ± 16.3歳、P<0.001）。沼野分類

の分析では、タイプ I（16%）、IIa（21%）、IIb（21%）、

V（27%）が頻繁に見られた。 

 

(2) 症状、検査データ、及び臓器損傷 

 罹病期間に基づいて患者を分類した結果、新規（n 

= 76）、早期（n = 273）、中期（n = 766）、及び遅期

（n = 898）患者とした。罹病期間による症状、臓器

損傷、炎症マーカーの有病率の分析では、罹病期間

が長いほど、発熱の有病率が低く、C反応性蛋白（CRP）

濃度及び赤血球沈降速度（ESR）が低かった。また、

罹病期間が長いほど、大動脈弁閉鎖不全、脳虚血、

視力障害、盲目、大動脈瘤、虚血性心疾患（IHD）、

及び腎機能障害の有病率が高かった。 

 

(3) 臨床特徴における性差の分析 

 男性の CRP濃度（P < 0.001）及び発熱の有病率

（14.7% vs. 10.0%、P = 0.041）が女性より有意に

高かった。腎動脈狭窄の有病率も男性が高かった。

一方で、ESR（P = 0.004）及び大動脈弁閉鎖不全の

有病率（37.9% vs. 29.8%、P = 0.032）は女性患者

で有意に高かった。 

 

(4) 介護レベル 

 介護レベルと罹病期間の関連では、罹病期間が長

いほど日常生活活動（ADL）の制限がない患者の割合

が少なく、ADL が制限されているが介護を受けてい

ない患者（「限定的、支援なし」またはレベル 2）と

部分的に支援を受けている患者（レベル 3）の割合

が大きかった。性差による種々の介護レベルを受け

ている患者の割合の分析では、レベル 3の介護を受

けている割合が女性で有意に高かった（5.9% vs. 

1.1%、P = 0.006）、一方で ADLの制限がない患者（レ

ベル 1）の割合は男性で有意に高かった。ロジステ

ィック回帰分析により、ADL 制限がある高い介護レ

ベル（≥2）に関連する因子として、調査時の年齢、

脳虚血、視力障害/失明、及び IHDが特定された。 

 

(5) 就労率 

 罹病期間によって層別した患者の社会状況の分析

では、新規登録された約 20%が入院していたのに対

し、罹病期間が長い患者ほど在宅療養を受けている

割合が高かった。調査時の年齢によって層別した女

性と男性患者の比較では、男性患者のうち労働者及

び学生の割合が女性より高く、一方で主婦と特定さ

れた患者の割合は女性で高かった。日本における性

差の社会的影響を考慮して、2013年度の日本の人口

における女性及び男性の TAK 患者の就業率を比較し
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た。女性においては有意な差が観察された（P = 

4.25×10−38）、一方で男性では有意な差は見られな

かった（P = 0.217）。前述の多変量分析で見つかっ

た臓器損傷が、女性患者の ADLの制限にも関連して

いるかを決定するため、女性患者に限定した多変量

分析を実施した。この分析でも、調査時の年齢、脳

虚血、視力障害/失明、及び IHDが高い介護レベルに

関連する因子として同定された。 

 

D. 考察 

 本研究では、厚生労働省が管理する TAK患者の登

録データを調査した。対象となった患者群は、新規

に登録された者から罹病期間が 20 年を超える者ま

で幅広い。罹病期間が長いほど、発熱や全般的な倦

怠感といった疾患活動に関連する症状の有病率が低

く、CRP 及び ESR の値も低かった。一方で、長い罹

病期間は臓器損傷の有病率が高いことと関連してい

た。冠動脈病変、心臓の関与、及び網膜症のある患

者は罹病期間が有意に長いと報告されており、さら

に長い罹病期間は腎機能の低下、動脈瘤、肺動脈の

関与に対する統計学的に有意なリスクファクターで

あり、TAK損傷スコアとも有意に相関していた。 

 性差の分析では、女性が疾患発症時に若く、罹病

期間が有意に長いことが明らかになった。女性で大

動脈弁閉鎖不全の有病率が有意に高く、男性では発

熱の有病率が有意に高かった。女性患者での大動脈

弁閉鎖不全の有病率の高さは、以前の研究結果と一

致している。 

 健康な個人と比較して、TAK患者は QOL指標 Short 

Form-36及び Health Assessment Questionnaireの

スコアが有意に低いことが報告されている。ロジス

ティック回帰分析により、調査時の年齢、脳虚血、

視力障害/失明、及び虚血性心疾患が高い介護レベル

に関連する有意な因子であることが見出された。年

齢と共に ADLが低下するのは避けられないが、早期

治療により脳虚血、視力障害、及び虚血性心疾患を

予防することで ADLを改善する可能性がある。 

 男性患者の就業率は一般男性人口と同等であった。

対照的に、女性患者の就業率は一般女性人口よりも

低かった。第一に、疾患活動が就業に影響を与える

可能性がある。例えば、 TAK 患者の Work 

Productivity and Activity Impairmentスコアは、

疾患活動と有意に相関していると報告されている。

しかし、本研究では男性がより疾患活動性が高いと

いう結果であった。第二に、発症時に若い女性は、

病気の負担や GCの副作用により、教育や職業訓練の

機会を逃している可能性がある。第三に、脳虚血、

視力障害/失明、及び虚血性心疾患は女性患者でも高

い介護レベルに関連する因子として抽出された。早

期診断とより効果的な治療によりこれらの臓器損傷

をコントロールし、低い就業率を改善することがで

きる。加えて、特に女性患者に対しては就業支援が

必要とされるかもしれない。 

 

E. 結論 

 TAK 患者の国家登録データを分析し、臓器損傷及

び QOLに関連する因子を検討した。罹病期間が長い

ほど、臓器損傷の有病率が高く、介護が必要な患者

の割合が増加することがわかった。女性患者は発症

年齢が早く、罹病期間が長い。女性は男性に比べて

大動脈弁閉鎖不全の割合が高く、介護が必要で、就

業率が低かった。調査時の年齢、脳虚血、視力障害

/失明、及び虚血性心疾患は、高い介護レベルに関連

する有意な因子であった。これらの臓器損傷を予防

する早期診断と治療が、特に女性の TAK 患者の QOL

を改善する可能性がある。 

 

F. 健康危険情報 特になし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･Yoshifuji H, Nakaoka Y, Uchida HA, Sugihara T, 

Watanabe Y, Funakoshi S, Isobe M, Harigai M. 

Organ Damage and Quality of Life in Takayasu 

Arteritis - Evidence From a National Registry 

Analysis. Circ J. 2023 Dec 19. doi: 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

バージャー病臨個票解析に関する研究 

 

研究分担者 渡部芳子   川崎医科大学 医学部 講師  

 

A. 研究目的 

バージャー病は希少な難治性疾患であり、原因およ

び診断方法や診断マーカー、ならびに治療法は未だ

十分に確立されていない。一般診療医が正確に本疾

患を診断し、安全性・有効性の高い治療へと導くよ

うにするためには、最新の情報に基づく診療ガイド

ラインが必要である。診断基準に関しては現在いく

つかの基準が利用されているが、わが国で従来用い

られている基準も含め、提唱されてから数十年が経

過している。適切な診断のためには患者の実際の臨

床像をより詳細に把握し、新しい知見を加味し、さ

らに各種診断技術の進歩や、環境などの時代的変遷

にともなう患者背景の変化にも配慮する必要があ

る。そのためには、近年の日本におけるバージャー

病診断の実態、患者の発生頻度、および治療を受け

ている患者の臨床像などを調査することが求めら

れる。そしてその結果を受けて、よりよい診断が行

えるように診断基準を見直す必要がある。 

本研究では、我が国のバージャー病の疫学について

臨床個人調査票情報を中心に調査し、その臨床像と

診療の実態の解明を進める。 

 

B. 研究方法 

2013年度臨床調査個人票を解析した。データは、難

治性血管炎調査研究班が研究課題として厚生労働

省に申請し使用が許可された、バージャー病受給者

の臨床調査個人票データベースを利用した。全例に

ついて性、年齢、発症年齢、喫煙歴、現在の喫煙状

況、臨床症状、重症度、趾肢の切断歴、社会生活、

合併症のデータを集計した。社会生活と合併症に関

しては、年齢を 10 歳ごとに層別化して解析した。

各項目における総計を求めるとともに、可能な項目

については新規登録者と更新登録者のデータの比

較を行った。更新登録者に関しては、臨床症状と重

症度について初診時と2013年度との比較を行った。

重症度と趾肢の切断歴に関しては、喫煙歴がある患

者と無い患者との比較も行った。社会生活に関して

は、趾肢の切断歴がある患者と無い患者との比較も

行った。なお、データベースに入力されていたデー

タは全受給者分ではなかった。 

(倫理面への配慮) 

本研究班で進める疫学調査研究は、疫学研究倫理指

針に基づき、前向き研究に関しては外来受診時に患

者説明書を用いて、文書と口頭で説明を行い、研究

協力に関して同意書を文書にて取得する。また、後

ろ向き研究に関しては、外来に研究に関するポスタ

ー掲示、または診療科(病院)の WEBに情報を掲示し

て、研究対象患者に研究実施を通知する。 

 

C. 研究結果 

【臨床個人調査票の解析】 

 横断的な患者構成と病状を解析中である。2013年

度の医療受給者証保持者数は 6,979人であった。そ

のうち臨床調査個人票のデータが得られたのは

3,220 人分であった。うち新規受給者は 80 人

（2.5％）、更新患者は 3,140人だった。2013年度の

新規受給者（男性 69人[新規のうち 86%]、年齢 46.5 

[37.25-57.75]歳、推定発症年齢 45 [36.25-56.5]）

と受給更新者（男性 2,751 人[更新のうち 88%]、年

齢 65 [56-73]歳、推定発症年齢 43 [35-50]）との

研究要旨 バージャー病に関する疫学調査を実施することによってエビデンスを集積し、診断・治療の

ガイドラインの作成・改良を進める。本研究活動によって医療者や患者に対してバージャー病に関連す

る情報を発信することで、社会への疾患の啓発と普及を進める。 
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間に、男女比、推定発症年齢の分布に差はなかった。

全患者の年齢分布は 60 歳代が最も多く（罹患期間

中央値 20年）、最小年齢は 14歳、最高年齢は 96歳

で、80歳以上の患者が 306人（9.5%）を占めた。明

らかな喫煙歴を有した割合は 2,715人（84％）だっ

た。彼らにおける現在の喫煙状況は、新規受給者 73

人のうちでは喫煙継続が 25人（34％)、やめたが 32

人（44％)であった。更新者 2,642 人のうちではや

めた割合が増えていたが（2,112人、80％)、200人

（8％)で継続していた。 

 初診時の臨床症状は、全体で冷感、しびれ感、レ

イノー症状は 93％、間歇性跛行は 66％、趾の安静

時痛は 66％、潰瘍は 40％、壊死は 22％、静脈炎は

17％の患者が有していた。新規患者では更新患者と

比べ、間歇性跛行を有した割合が少なく、安静時疼

痛の割合が多く、潰瘍と壊死の頻度は差がなかった。

更新患者では、最終更新時にはいずれの症状も初診

時よりも保有率が低かったが、四肢の冷感、しびれ、

レイノー現象は 83%の患者で、間歇性跛行は 50%の

患者で残存していた。 

 初回登録時の重症度の分布は全体で 1度 14％、2

度 31％、3 度 21％、4 度 13％、5 度 16％（無記載

4％）で、3度以上が約半数を占めた。更新者におけ

る最近 6ヶ月以内の重症度は、87％の患者が 2度以

下になっていた。 

 肢切断が 546 例(17%)で認められ、新規受給者の

うち 4例(5%)（minor切断 3例、不明 1例）、更新患

者のうち 542例(17%)（major切断 186例、minor切

断 283 例、不明 73 例）であった。切断に至った患

者は初診時に潰瘍があった患者 1,272人のうち 372

人（29％）、初診時に壊死があった患者 709 人のう

ち 298 人（42％）、初診時に潰瘍も壊死もなかった

1,917人のうち 164人（9％: major 65, minor 78, 

不明 21）であった。 

 発症から切断を経験するまでの年数は、切断経験

者 546人中の 325人でデータが得られた。半数以上

の切断が発症から 3 年以内に行われ、最長は 48 年

であった。この 325人中には初診時に潰瘍も壊死も

なかった 93人が含まれていた。 

 喫煙歴の有無で病状を比較すると、喫煙歴がある

患者の方が初回登録時に重症度が重かった（p = 

0.0004）。また、喫煙歴を有する患者は有しない患者

に比べ、切断を経験した割合が高かった（18% vs 13%, 

p = 0.04）。 

 年齢層ごとにみた社会生活については、20〜59歳

の 15％近くが就労・就学以外（家事労働、在宅療養、

入院、入所など）の状態であった。切断ありの患者

では、切断なしの患者よりも就労割合が低かった

（38% vs 53%）。30〜59歳の年齢層での就労割合は、

切断ありでは 61〜73％、切断なしでは 81〜87％で

あった。 

 年齢層ごとにみた合併症については、20歳代で糖

尿病の罹患者がみられた。併存症の保有率は高年齢

であるほど多かった。 

 

【診断基準と重症度分類】 

 バージャー病の診断基準ならびに重症度分類の

修正について、関連学会に承認を依頼し、循環器病

の診断と治療に関するガイドライン末梢動脈疾患

ガイドライン(日本循環器学会/日本血管外科学会

合同ガイドライン)(2022 年改訂版)にて、バージャ

ー病の診断について情報を発信した。これらを元に、

修正希望を厚生労働省に提出した。 

 

D. 考察 

 臨床調査個人票の解析からは、日本ではバージャ

ー病患者は新たな患者が少なく、過去からの患者が

多くを占め高齢化していた。生命予後が悪くないこ

とや、禁煙が困難な患者があることを裏付けたデー

タであった。新規登録者と更新登録者とで、初回登

録時の患者特性と病状に大きな差はなく、2013年ま

で均質な診断が行われていたと推定された。 

 バージャー病自体は四肢以外の臓器を障害する

ことはなく、生命予後は良好とされる。しかし、喫

煙関連疾患が生命を縮めるリスクは高い可能性が

ある。加えて、発症から数十年を経過後に切断を経

験した患者は、閉塞性動脈硬化症の合併が強く考え

られる。バージャー病は将来の閉塞性動脈硬化症の

発生リスクも高い集団でありえる。動脈硬化関連の

合併症が若年層から見られたこと、更新者の殆どで

虚血症状が持続していたことからも、禁煙指導と注

意深い疾患管理が必要と考えられた。同時に、動脈

硬化関連の合併症が若年層から見られることは、こ

れらを除外基準含めるバージャー病診断が、近年の

生活習慣に伴う疾病構造の変化に対応できないと

いう問題を提起した。 

  喫煙は最大の病状増悪因子とされ、喫煙の継続

によって切断に至る割合が多いことや、血行再建術

の成績が不良であることが報告されている。この研

究で、喫煙歴のある患者のほうが初回登録時の重症

度が重かったこと、及び長期的に切断を経験する割

合が高かった結果は、喫煙が病態に悪影響を与える
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従来の知見と相違なかった。更新者では、禁煙した

患者が増え、静脈炎、潰瘍、安静時痛を有する患者

が減った。ただし、喫煙患者がいつ禁煙したのかの

情報は無かったため、初診以降の喫煙状況と病状経

過との因果関係は評価できなかった。 

 更新者の 87％の患者は内科療法で病態が安定し

ていた。しかし、殆どの患者で冷感、しびれ感、レ

イノー症状がみられた。17％もの患者が何らかの指

趾や四肢の切断を経験し、初診時に潰瘍や壊死がな

い患者も含まれた。しかも、切断の半数は発症から

3 年以内に行われていた。このことは、新規患者で

重症度が重かったこととともに、バージャー病では

虚血が発病初期に急激に進行する事実をよく反映

していた。つまり、多くの患者が就労年齢に重度の

症状に苦しむことを表していた。また、罹患早期に

肢趾の切断手術が行われ、若年での就労状況に影響

している可能性が示唆された。 

 また、発症時の症状に関して、新規登録者で間歇

性跛行の割合が更新者より少なかった理由は、すで

に安静時痛や潰瘍へと病状が進行していた患者が

多かったためと推測でき、近年の患者は歩行負荷が

少ないなど、間歇性跛行を自覚しにくい生活習慣が、

発見を遅らせたかもしれない。バージャー病は稀少

疾患ではあるが、早期発見のためには疾患の存在と

特徴について一般に広く発信することが重要であ

る。また、完璧な予防法は未確立だが、喫煙などの

リスクについて啓発し、一時予防にも努めるべきで

ある。 

 以上の結果については、これまで小規模な単施設

研究で報告されてきた結果に矛盾せず、従来の知見

を大規模データで裏付けたことに、大きな意義があ

ると考えた。 

 

 

E. 結論 

 本研究活動を継続することによって、バージャー

病の医療水準の更なる向上と患者に対する支援体

制の拡充を図ることが可能になると考えられる。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし。 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･Watanabe, Y. Shimizu, Y. Hashimoto, T. Iwahashi, T. 

Shigematsu, K. Nakaoka, Y. Harigai, M. Japan Research 

Committee of the Ministry of Health, Labour, and 

Welfare for Intractable Vasculitis (JPVAS). Demographic 

Traits, Clinical Status, and Comorbidities of Patients 

With Thromboangiitis Obliterans in Japan. Circ J 2024 

Vol. 88 Issue 3 Pages 319-328. 

 

2.学会発表 

･渡部芳子,種本和雄. バージャー病の診断に関す

る問題点. 第 51 回日本血管外科学会学術総会（東

京） 2023年 5月 31日. 

・渡部芳子,清水優樹,橋本拓弥,岩橋 徹,重松邦広. 

パネルディスカッション２非動脈硬化性末梢血管

疾患の診断と治療 バージャー病診断の課題点と

新たな診断基準の提案. 第 64 回日本脈管学会学術

総会（横浜）2023年 10月 27日. 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

GCAの診断基準(ACR2022)を用いての TAKと GCAの後ろ向きコホート解析結果 

 

研究分担者 杉原毅彦   東邦大学医学部内科学講座膠原病学分野 准教授   

 

A. 研究目的 

本邦の巨細胞性動脈炎(giant cell arteritis: 

GCA)の厚労省診断基準は 1990 年の米国リウマチ学

会 GCA分類基準に採用している。当時の GCAは側頭

動脈病変を主体とする頭蓋動脈の血管炎と認識され

ており、側頭動脈病変を有する GCAと他の血管炎を

分類するには有用であった。近年は大動脈と大動脈

分枝の大型血管炎の画像診断技術が向上し、大型血

管病変を合併する GCA や頭蓋動脈病変を有さない

GCAが少なくないことが明らかとなった。そのため、

2022 年に、米国リウマチ学会/欧州リウマチ学会か

ら、大型血管病変を合併する GCAも含めた GCAと他

の血管炎を分類するための基準が作成された。難治

性疾患等政策研究事業 難治性血管炎に関する調査

研究班  難治性血管炎研究班 (JPVAS: Japan 

Research Committee of the Ministry of Health, 

Labour, and Welfare for Intractable Vasculitis)

では、我が国の大型血管炎に対する診療・治療の実

態を明らかにするため、GCAと高安動脈炎(TAK)の全

国規模の多施設後ろ向きコホート研究と前向き研究

を遂行している。本研究では JPVAS後ろ向きコホー

トで収集された臨床情報から、本邦のGCA患者とTAK

の臨床像を比較して、2022 GCA分類基準の妥当性を

検証した。 

B. 研究方法 

JPVAS コホートを使用した後ろ向き研究で、2007-

2014年にJPVAS参加施設で主治医により診断された

初発 GCA 139名と TAK129名を対象に、米国リウマチ

学会/欧州リウマチ学会からの提唱された 2022 年

GCA 分類基準(資料 1)に採用されている項目につい

て比較した。本邦の厚労省診断基準(1990 年分類基

準)と 2022年 GCA分類基準の感度 特異度を検討し

た。2022年 GCA分類基準に採用されている項目につ

いて、GCAと TAKの識別能をＣ統計量で評価した。 

研究要旨 令和 4年度に国際基準として巨細胞性動脈炎(GCA)の分類基準が改訂された。本邦の厚労省

診断基準は 1990 年の分類基準に採用している。当研究班では、我が国の GCA と高安動脈炎(TAK)に対

する後向き疫学調査を遂行し、診療・治療の実態を明らかにしてきた。今年度は、後ろ向きコホートに

登録されている初発 GCA 139名と TAK129名を対象とし、2022年の GC分類基準の妥当性を検討した。

2022 GCA分類基準は TAKと GCAを良好に区別することが可能であったが、頭蓋動脈病変を有さない GCA

についてはリウマチ性多発筋痛症を含めた基準で TAK との識別能が良好であった。GCA2022 分類基準

の項目には両側腋窩動脈が含まれているが、GCAにおける両側腋窩動脈病変の頻度は少なく、2022 GCA

分類基準を満たさない GCA は、両側の鎖骨下動脈病変を有する頻度が多かった。両側腋窩動脈のかわ

りに両側の鎖骨下動脈かつ/または両側腋窩動脈に変更しても、分類基準による TAKと GCAの識別能は

変化なく、感度が改善し、特異度はほとんど低下しなかった。現在の厚生労働省のＧＣＡ診断基準は

1990年の GCA分類基準を採用しており、修正の必要があるが、今後の診断基準の改定に有用なエビデ

ンスを示すことができた。 



 

37 

 

  

(倫理面への配慮) 

本研究は東京医科歯科大学を中央事務局として倫理

審査委員会からの承認を受け（承認番号: M2000-

2084-01）、参加した 23の施設でも承認を受けて研究

を実施した。 

 

C. 研究結果 

米国リウマチ学会/欧州リウマチ学会からの提唱さ

れた 2022 年 GCA 分類基準の日本語訳を本研究班で

作成した（資料 1）。2022年 GCA分類基準に採用され

ている項目について、GCAと TAK(表 1)、大動脈病変

を有する GCA(LV-GCA)と TAK(表 2)で比較した。GCA

による頭蓋動脈の病変に関する項目として新規頭痛、

頭皮圧痛、側頭動脈異常、視力障害、顎跛行、また、

筋骨格症状としてリウマチ性多発筋痛症(PMR)に関

連する症状の比率は、GCA が TAK より有意に高かっ

た。画像所見では、GCAのうち 52.5％が LV-GCAであ

り、新分類基準に採用されている両側腋窩動脈病変

の頻度は、GCA 7.2% LV-GCAでは13.7％、TAKの6.2％,

下行胸部大動脈-腹部大動脈病変の頻度は、GCA が

23.7％、LV-GCA 45.2%で、TAK 32.6％で、LV-GCAで

TAKより多い傾向にあった。TAKの特徴とされる左鎖

骨下総脈病変のみ、あるいは上行大動脈から大動脈

弓の病変は TAKのほうが有意に多かった。両側の鎖

骨下 and/or 腋窩動脈病変は GCA 21.6％, LV-GCA 

41.1%, TAK20.2％で TAK よりも LV-GCA で高頻度に

認める傾向であった。 

GCA の 2022 年新分類基準を 82.0%が満たし、

77.7%が厚労省の診断基準(1990 年分類基準)を満た

した（表 3）。TAKコホートの 129人の患者において、

2022 年新分類基準による GCA の特異度は 96.9％で

あり、厚労省の診断基準(1990 年分類基準)による

GCA の特異度は 100％であった。大動脈病変有する

LV-GCAでは、厚労省の診断基準で感度 58.9%であっ

たのが、2022年新分類基準で感度が 69.9%に上昇し

た。頭蓋動脈炎がない GCAでは、厚労省の診断基準

で感度 9.7%であったのが、2022年新分類基準で感度

が 32.1%に増加した。 

2022年GCA分類基準の項目を組み合わせによる

TAK と GCA の識別能は、年齢、生検での確定診断を

除いても識別能の低下はなく、頭蓋動脈病変のみと

しても識別能は低下しなかった。頭蓋動脈病変を除

くと、PMR、両側腋窩動脈病変、下行胸部大動脈-腹

部大動脈病変、炎症所見の組み合わせの識別能は低

下するが、Ｃ統計量>0.7を維持し良好で会った。PMR

を除くと識別能は低下し、両側腋窩動脈病変、下行

胸部大動脈-腹部大動脈病変、炎症所見のみでは TAK

と GCAは識別できなかった。両側腋窩動脈病変、下

行胸部大動脈-腹部大動脈病変、炎症所見の組み合わ

せに、50歳以上を加えると、識別能は改善した。 

新分類基準は頭蓋動脈病変を有さない GCAでの感

度が現在の厚労省の診断基準からは大幅に改善した

が、感度が 50%と未満と低いことから、新分類基準を

満たさない GCA で多い臨床所見を確認した(表 4)。

すると、頭蓋動脈病変や PMR の頻度が低く、両側の

鎖骨下 and/or 腋窩動脈病変の頻度が高いことが判

明した。そこで、新分類基準の修正版として両側腋

窩動脈病変を両側の鎖骨下 and/or 腋窩動脈病変に

変更して、TAK とＧＣＡの識別能を 2 パターンの組

み合わせについて評価した：1．頭蓋動脈病変、PMR、

両側の鎖骨下 and/or腋窩動脈病変、下行胸部大動脈

-腹部大動脈病変、炎症所見の組み合わせ、2．PMR、

両側の鎖骨下 and/or腋窩動脈病変、下行胸部大動脈

-腹部大動脈病変、炎症所見。1,2どちらも、オリジ

ナルの両側腋窩動脈病変を含めた場合とかわりなか

った。また、修正版の分類基準について感度特異度

を検討すると、大動脈病変有する LV-GCAでは、新分

類基準で感度 68.5%から修正新分類基準 78.1%に上

昇し、頭蓋動脈炎がない GCA では、新分類基準で感

度 32.1%から修正新分類基準 53.6%に上昇し、特異度

の低下は 96.1から 93.0%と少なかった。現在以上の

結果は論文投稿中である。 

 

D. 考察 

2022年GCA分類基準に採用された項目は本邦のコホ
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ートにおいても TAKより GCAに特徴的な所見であっ

た。本邦の厚労省診断基準に採用されている 1990年

の分類基準よりも、今回の 2022年分類基準のほうが

感度は高く、特に LV-GCAと頭蓋動脈病変を有さない

GCAにおいて感度の改善を認めた。TAKを対象とした

特異度も 96%と良好であった。しかし、LV-GCAと頭

蓋動脈病変を有さない GCAの感度は、68.5%, 32.1%

と低かった。 

 本邦の TAKの診断基準は年齢制限がなく、今回検

討した TAK コホートにおいても 50 歳以上で発症す

る TAKを認めた。そこで、今回の検討では、年齢を

除いた項目で TAKと GCAの識別能を検討したが、年

齢を除いても識別能は低下しなかった。しかしなが

ら、頭蓋動脈病変を有さない GCAを TAKと識別する

には、PMR か年齢 50 歳以上の項目が必要であった。

そこで、高齢発症TAKとGCAを鑑別するためには PMR

が重要と考えられた。 

両側腋窩動脈病変は TAKと比較して GCAに特徴的

であるが、GCAにおいても頻度が少ない。今回の検討

では、両側腋窩動脈病変に両側鎖骨下動脈を評価項

目に追加しても、TAK と GCA の識別能を低下させな

いことを示した。両側腋窩動脈病変を両側の鎖骨下

and/or 腋窩動脈病変に変更した修正案の分類基準

は、LV-GCAと頭蓋動脈病変を有さない GCAの感度を

さらに改善させ、特異度の低下はわずかであったこ

とから、本邦においては修正版の分類基準が有用で

あると考えられた。 

 

E. 結論 

現在の厚生労働省のＧＣＡ診断基準は1990年のGCA

分類基準を採用しており、修正の必要がある。 

本邦の今後の診断基準の改定時に有用なエビデンス

を示すことができた。 

 

F. 健康危険情報 

なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

投稿中。 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

なし
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資料 1 

2022年 ACR/EULARによる巨細胞性動脈炎の分類基準 
 

本基準の適用を考慮する条件 

⚫ 中型血管炎または大型血管炎のいずれかであると診断した時に，患者が巨細胞性動脈炎であると分類する

ために以下の分類基準を適応する． 

⚫ 本基準を適応する前に，血管炎と紛らわしい他の診断は除外すること． 

 

絶対的必要条件 

診断時の年齢 ≧ 50歳 

 

臨床的な項目 

肩または首の朝のこわばり          +2 

突然の失明           +3 

顎または舌の跛行           +2 

新規の側頭部頭痛           +2 

頭皮の圧痛           +2 

側頭動脈の異常な診察所見（*1）         +2 

 

血液，画像，病理検査の項目 

最大 ESR ≧ 50 mm/hまたは最大CRP ≧ 1.0 mg/dL（*2）      +3 

側頭動脈生検の陽性所見または側頭動脈エコーにおける halo sign（*3）    +5 

両側腋窩動脈病変（*4）          +2 

大動脈全体の FDG-PET活動性（*5）         +2 

 

上記 10項目の点数を合計し，6点以上が巨細胞性動脈炎の分類に必要である． 

 

（註釈） 

*1. 診察における側頭動脈の脈拍の消失または減弱，圧痛，または，硬い索状の外観． 

*2. 血管炎に対する治療開始の前の ESRまたは CRPの最大値． 

*3. 側頭動脈生検における明らかな血管炎，または，側頭動脈エコーにおける halo sign．側頭動脈生検における血

管炎確診例を定義する特段の病理組織学的基準はない．DCVASコホートにおいて，巨細胞の存在，単核白血球浸

潤，内弾性板の断片化は，それぞれ独立した血管炎を支持する病理組織学的所見と解釈されていた．halo signは、

超音波検査における均一で低エコーの壁肥厚の存在と定義される. 

*4. 両側腋窩動脈病変は，CT 血管造影，MR 血管造影，カテーテル血管造影，エコーにおける血管内腔の傷害（狭

窄，閉塞または瘤），または，エコーにおける halo sign，または，PETにおけるFDGの取り込みによって定義される． 

*5. 胸部下行大動脈と腹部大動脈を合わせた領域全体の動脈壁への異常な FDG の取り込み（視覚的に，肝への

取り込みよりも強いもの） 
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（略語） 

ACR（American College of Rheumatology，米国リウマチ学会），CRP （C-reactive protein，C 反応性蛋白），CT

（computed tomography，コンピュータ断層撮影），DCVAS（Diagnostic and Classification Criteria in Vasculitis Study，

血管炎の診断および分類基準の研究），ESR（erythrocyte sedimentation rate，赤血球沈降速度）, EULAR（European 

League Against Rheumatism，欧州リウマチ学会）．FDG（fluorodeoxyglucose，フルオロデオキシグルコース），MR

（magnetic resonance，核磁気共鳴），PET（positron emission tomography，陽電子放射断層撮影） 

 

表 1  

 GCA (n=139) TAK (n=129) P-value 

発症年齢 73.8 (7.7) 35.4 (18.1) <0.001 

発症年齢 ≥50歳, % 100 23.3 <0.001 

頭痛, % 61.2 15.9 (18 / 113) <0.001 

頭皮圧痛, % 19.4 0 (0 / 105) <0.001 

側頭動脈異常, % 59.0 0.9 (1/110) <0.001 

視力低下, % 23.7 7.1 (8/113) <0.001 

顎跛行, % 36.0 5.5 (6/110) <0.001 

リウマチ性多発筋痛症, % 41.7 0.8 (1/ 127) <0.001 

側頭動脈生検で確定され血管炎 50.4 0 - 

大動脈病変, % 52.5 100 - 

両側腋窩動脈, % 7.2 6.2 0.746 

左鎖骨下動脈, % 29.5 64.3 <0.001 

右鎖骨下動脈, % 23.7 36.4 0.023 

両側鎖骨下動脈 and/or腋窩動脈, % 21.6 30.2 0.106 

左右どちらかの鎖骨下動脈 and/or腋窩動脈, % 31.7 70.5 <0.001 

胸部下行から腹部大動脈, % 23.7 32.6 0.108 

 

表 2 

 LV-GCA 

(n=73) 

TAK 

(n=129) 

P-

value 

OR (95%CI) 

両側腋窩動脈, % 13.7 6.2 0.072 2.40(0.90–6.39) 

左鎖骨下動脈, % 56.2 64.3 0.252 0.71(0.40–1.28) 

右鎖骨下動脈, % 45.2 36.4 0.221 1.44(0.80–2.58) 

両側鎖骨下動脈 and/or腋窩動脈, % 41.1 30.2 0.118 1.61(0.89–2.93) 

左右どちらかの鎖骨下動脈 and/or腋

窩動脈, % 

60.3 70.5 0.136 0.63 (0.35–1.16) 

胸部下行から腹部大動脈, % 45.2 32.6 0.074 1.71 (0.95–3.08) 

 



 

41 

 

表 3 

分類基準 新分類基準 現在の厚労省診断基

準  

修正新分類基準 

感度 (GCA, n = 139), % 82.0 78.4 87.1 

感度 (頭蓋動脈病変有する GCA, n = 

111), % 

94.6 98.1 95.5 

感度 (頭蓋動脈病変有さない GCA, n = 

28), % 

32.1 9.7 53.6 

感度 (大動脈病変有する GCA, n=73) 68.5 58.9 78.1 

特異度(TAK, n =129), % 96.1 100 93.0 

 

表 4 

 新分類基準を 

満たす GCA 

(n=114) 

新分類基準を 

満たさない GCA 

(n=25) 

TAK 

 

(n=129) 

年齢 74.6 (7.2) 70.2 (8.9) 35.4 (18.1)** 

頭痛, % 71.1* 16.0 15.9 

頭皮圧痛, % 23.7* 0 0  

側頭動脈異常, % 71.1* 4.0 0.9 

視力低下, % 28.1* 4.0 7.1  

顎跛行, % 43.9* 0 5.5  

リウマチ性多発筋痛症, % 48.2* 12.0* 0.8*  

大動脈病変 43.9* 92.0* 100* 

両側腋窩動脈, % 8.8 0 6.2 

左鎖骨下動脈, % 21.1* 68.0 64.3 

右鎖骨下動脈, % 17.5* 52.0 36.4 

両側鎖骨下動脈 and/or腋窩動脈, % 14.9* 52.0 30.2 

左右どちらかの鎖骨下動脈 and/or 腋窩動

脈, % 

23.7* 68.0 70.5 

胸部下行から腹部大動脈, % 21.7 33.3 32.6 

* p < 0.05 他の 2群と比較して有意差あり 

** p<0.05 TAK と新分類基準を満たす GCAで有意差あり  
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TAKの後ろ向きコホート解析結果に関する研究 

 

研究分担者 内田治仁 岡山大学学術研究院医歯薬学域 CKD・CVD地域連携包括医療学 教授 

 

 

A. 研究目的 

大型血管炎のひとつである高安動脈炎(TAK)は、炎

症が大動脈およびその第一分枝、冠動脈、肺動脈に

生じる大型血管炎である。症状は多彩であり、主た

るものとしては、全身の炎症、血管炎による疼痛と

血管狭窄・閉塞・拡張である。炎症が鎮静化した後

も血流障害による各種臓器障害、動脈瘤などが問題

となる。世界の中でも本邦では TAK患者数は多いと

されるが、本邦での診断の実態、治療を受けている

患者の臨床的特徴や治療反応性などに関する報告

は少ない。 

さらに巨細胞性動脈炎（GCA）との異同も長年議論さ

れてきたところである。日本では GCA患者数は少な

いとされてきたため本邦における GCA患者と TAK患

者の臨床的特徴や治療反応性に関する比較検討を

した報告は少ない。 

本研究の目的は、本邦における TAK患者の診断・臨

床的特徴や治療の実態について解明すること、また

本邦における TAKおよび GCA患者のコホートを新た

に構築することである。 

 

B. 研究方法 

本邦における高安動脈炎患者の臨床像の実態つい

て把握するために、後ろ向きレジストリー研究を行

った。対象は、10 歳以上で、2007 年 4 月 1 日から

2014 年 4 月 30 日までに新たに TAK と診断され、ス

テロイド療法を開始した患者、あるいは0.5mg/kg以 

 

上を開始した再発例、生物学的製剤を開始した再発

例を対象とし、臨床情報を収集した。収集された臨

床情報をもとに、TAK 患者の臨床像、治療および治

療反応性の現状およびそのリスク因子などについ

て検討した。症状が増悪なく 6か月以上経過した場

合、その症状は後遺症とみなし疾患活動性はない、

ものとした。収集された臨床情報をもとに、TAK 患

者の臨床像、治療および治療反応性の現状およびそ

のリスク因子などについて検討した。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究は多施設共同研究であり、主管施設である東

京医科歯科大学及び各共同研究施設での倫理審査

委員会での承認を得た。当該症例の登録に際しては

後ろ向き研究ではオプトアウトによる同意を得た。 

 

C. 研究結果 

倫理委員会承認された全 32施設のうち 26施設から

合計 185名の患者が登録された。登録された患者の

うち新規発症で治療を開始した 135名中、臨床情報

が不足した症例を除外し、129名を解析した。 

 平均発症年齢は 35 才で、40 歳以下が 90 例で全

体の約 7割を占めた。女性が 108例（84％）であっ

た。診断時の症状としては、38 度以上の発熱が 42

例、全身倦怠感や易疲労性、体重減少が 86 例に認

められた。頭痛や視野異常、顎跛行などの頭頚部症

状が 30 例、頚部痛や上下肢症状、呼吸器症状や血

研究要旨 高安動脈炎は世界の中でも本邦に多い。本邦における 2007年 4月から 2014年 4月までに新規

に高安動脈炎と診断された患者および再燃し治療強化を行った患者の臨床的特徴および経過について後

方視的に検討を行った。本邦における高安動脈炎患者は、治療開始 2 年以内に約 9 割が一度は寛解に到

達していた。治療経過において病型分類による差は認められなかった。治療開始 52週目までの再発と関

連する因子として、大血管およびその第一分枝に関連した症状を有することが挙げられた。 
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管雑音などの大動脈関連症状が105例に認められた。

腎血管性高血圧が 7 例、筋骨格異常が 25 例、潰瘍

性大腸炎が 7 例にそれぞれ認められた。 

 血液検査では、白血球増多、貧血、低アルブミン

血症、CRP 上昇（6.1mg/dL）、血沈亢進（76mm/h）、

高 IgG血症が認められた。HLA-B52は、回答者 60例

中 38 例が陽性、HLA-B67は回答者 50例中 3例が陽

性であった。 

 心エコーを施行された114例のうち大動脈弁閉鎖

不全症が 34例に、右室負荷が 16 例、左室壁運動異

常が10例に認められた。平均LVEFは 63%であった。

造影 CT、造影 MRI や頚動脈エコー、FDG-PET（また

は PET-CT）などのモダリティを用いた画像検査では、

左頚動脈（88例）、右頚動脈（81例）、左鎖骨下動脈

（80 例）、大動脈弓（74例）、下行大動脈（68例）、

上行大動脈（63例）、腹部大動脈（57例）、腕頭動脈

（48 例）、右鎖骨下動脈（45 例）、腎動脈（23例）、

左腋窩動脈（16例）、肺動脈（15例）、椎骨動脈（14

例）、右腋窩動脈（9例）の順になんらかの画像異常

が認められた。画像異常の中では壁肥厚や血管狭窄

が頻度高く認められた。このように、侵される主た

る血管部位は、頸動脈、鎖骨下動脈、大動脈弓、下

行大動脈であった。動脈瘤はごく少数例のみ認めら

れた。PET 検査は 53 例にのみ施行されたが施行例

の陽性頻度は高かった。病型分類では、I 型 20 例、

IIa 型 21例、IIb型 26例、III型 1例、IV型 3例、

V 型 58例、であった。 

 初期治療については、プレドニンの平均初期投与

量は 36mg/day（0.67mg/kg/day）、メチルプレドニゾ

ロン大量療法は 11 例に施行された。免疫抑制剤お

よび生物学的製剤は合計 81例に投与された。MTX57

例、AZA26例、TAC12例、CyA5例、CPA4例、MMF2例

の投与、また IFX14例、TCZ12例の投与であった。 

 AMED 研究班（針谷班）と当分科会の連携研究で提

案（論文化）した T2Tに基づく TAK患者における治

療開始 1年後の臨床的寛解の達成率 (Sugihara et 

al. Mod Rheumatol. 2022; 32: 930-937)について

検討すると、治療開始 24 週間までに約 83％が一度

は寛解を達成しており、約 40％の患者が臨床的寛解

を維持（24 週までに寛解を達成し、その後 52週目

まで寛解が維持・継続され、かつ 52 週目の PSL10mg/

日以下が達成）していた。治療開始 52 週目までの

再発と関連する因子として、大血管およびその第一

分枝に関連した症状を有することが挙げられた。ま

た、約 3分の 1の患者で画像所見が継続して見られ

た。 

 病型分類別寛解率においては、III 型と IV 型は

症例数が少なかったため評価しなかった。I型、IIa

型、IIb 型、V 型においては寛解率に差は認められ

ず、治療開始 12 カ月後にはいずれの病型において

も 8割以上が寛解に到達、104週までに 119例が一

度は寛解に到達していた。治療開始 24 週後までに

寛解を達成したのは 107 例、そのうち治療開始 52

週後まで寛解が維持されたものは 71 例、そのうち

PSL10mg/day 以下を達成していたのは 51 例であっ

た。この 51 例のうち治療開始 104 週後まで

PSL10mg/day 以下のまま寛解維持を達成していたの

は 33例であった。 

 HLA-B52 陽性患者は陰性患者において寛解到達ま

での時間を要す傾向にあった（P=0.0527）。また発症

年齢が 40 歳以下の群では、発症年齢別では 20 才、

30 才、40 才のいずれで群分けしても寛解達成まで

に要する期間に有意な差は認められなかった。大動

脈閉鎖不全症合併の有無、初期から免疫抑制剤使用

の有無においても寛解達成までに要する期間に有

意な差は認められなかった。 

 経過中に MDSによる死亡 1例、肺癌発症 1例であ

った。また Bentall 術施行は 1 例、圧迫骨折 1 例、

非致死性脳梗塞発症が 2例、ニューモシスチス肺炎

2例、ヘルペス感染症が 2例に認められた。 

  

D. 考察 

今回の後ろ向きレジストリーの検討は、本邦におけ

る TAK患者の臨床像について、多施設共同としては

初のレジストリー結果である。女性が多く、40歳以

下で発症する割合が多く、初発症状としては全身症

状や大動脈関連症状がほとんどの患者において認

められた。2000年代になって画像検査の進歩により

造影 CT,造影 MRI、血管超音波に加え、FDG-PET（ま

たは PET-CT）が臨床で使用できるようになり、TAK

患者の画像検査において診断に有用であることが

伺えた。それらの情報も踏まえて、本邦における TAK

患者においては III型、IV型が非常に少なく、頚部

～大動脈弓部～鎖骨下動脈に病変ありの症例が多

いことが明らかになった。いずれの病型においても

治療開始2年間のうちにほとんどの症例が寛解に入

っており、初期治療の有効性が確認された。初期治

療からグルココルチコイドに加えて免疫抑制剤を

併用しても、寛解達成およびその維持に対しての影

響は認められなかった。このことは寛解導入および

寛解維持を目指す治療戦略において重要な結果で

ある。再発が多い疾患であるため慎重な治療が求め
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られる。症例数が少ないものの、HLA-B52 の有無が

寛解に影響を与える可能性が示唆された。今後症例

数を増やしての検討が必要である。各年齢別で若年

発症と高齢発症における治療反応性に関して検討

したが大きな差は認められなかった。また治療経過

中も重篤な合併症はほとんど認められず手術を要

した症例も少なかったことから安全性が確認され

た。今後長期経過中での安全性については今後の検

討が待たれる。一方、我々が当研究班で発表した寛

解におけるT2Tのアルゴリズムに従って寛解維持の

達成について検討したところ、治療開始後 2年間寛

解維持を達成できたのは 33 例であった。このこと

は寛解導入後の寛解維持療法に対してまだまだ改

善の余地があることを示している。本研究からは標

準的なレジメンの提案をすることはできないが、今

後寛解維持に関する検討についてより大規模な研

究結果が待たれる。 

 

E. 結論 

本邦における 2007年から 2014年ごろまでの TAK患

者の臨床像を後方視的に解析した。ほとんどの症例

で治療開始後 2年以内に寛解に達しており、治療の

安全性が確認された。一方で治療開始 2年間の寛解

維持率は低いことが確認された。 

 

F. 健康危険情報 

 該当なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

・Sugihara T, Uchida HA, Yoshifuji H, Maejima 

Y, Naniwa T, Katsumata Y, Okazaki T, Ishizaki 

J, Murakawa Y, Ogawa N, Dobashi H, Horita T, 

Tanaka Y, Furuta S, Takeuchi T, Komagata Y, 

Nakaoka Y, Harigai M. Association between the 
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treatment outcomes in patients with large-

vessel giant cell arteritis. Mod Rheumatol. 

2023 Nov 1;33(6):1145-1153. doi: 

10.1093/mr/roac12 
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坂本 晋  東邦大学医療センター大森病院 准教授 

坂野 章吾 愛知医科大学 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授（特任） 

齋藤 雅也 秋田大学医学部付属病院 臨床研究支援センター 助教 

関谷 潔史 国立病院機構相模原病院 アレルギー・呼吸器科 部長 

田中麻衣子 県立広島病院 部長 

本田 学 島根大学医学部 助教 

土屋 尚之 筑波大学医学医療系 教授 

辻󠄀本 康 おく内科・在宅クリニック 副院長 

遠山 直志 金沢大学附属病院 特任教授 

中屋 来哉 岩手県立中央病院 腎臓・リウマチ科 科長 

中沢 大悟 北海道大学病院 リウマチ・腎臓内科 助教 

林 太智 医療法人NT クエストリウマチ膠原病内科クリニック 理事長・院長 

花見健太郎 産業医科大学医学部第 1 内科学講座 講師 

日和 良介 京都大学医学部附属病院 免疫・膠原病内科 助教 

松本 佳則 岡山大学学術研究院医歯薬学域 腎・免疫・内分泌代謝内科学 研究准教授 

三浦健一郎 東京女子医科大学腎臓小児科 准教授 

水野 正巳 岐阜大学・医学部附属病院 免疫内分泌内科 講師 

宮前多佳子 東京女子医科大学・医学部 准教授 

宮脇 義亜 岡山大学病院 新医療研究開発センター 臨床研究部 助教 

山村 昌弘 岡山済生会総合病院 診療顧問 

山本 伸也 京都大学腎臓内科 助教 

松本紘太郎 慶應義塾大学・医学部 助教 
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南郷 栄秀 社会福祉法人聖母会 聖母病院 総合診療科 部長 

難波 大夫 名古屋市立大学大学院医学研究科 准教授 

 

 

A. 研究目的 

難治性血管炎班で扱う指定難病 9疾患のうち、中・

小型血管炎には ANCA関連血管炎（AAV）の 3疾患

（顕微鏡的多発血管炎/MPA、多発血管炎性肉芽腫

症/GPA、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症/EGPA）の

ほか結節性多発動脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ

（MRA）が含まれる。AAVの 3疾患に関しては、昨

年 2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準が策定された。

本分科会の研究目的は、これらの対象疾患におけ

る分類基準の検証や臨床調査個人票の解析、臨床

試験について他分科会や AMED班とも協力し、これ

らの各疾患の診療実態を解明することで、診療水

準の向上と普及啓発を図ることを目的とする。小

児血管炎も 2017 年度より難治性血管炎班の調査

対象疾患に加わり、当分科会でも取り扱う。血管

炎の自然歴・予後因子の解明と新規治療開発を目

指す血管炎前向きコホート研究（難病プラットフ

ォーム研究；RADDAR-J[22]）にも全面的に協力す

る。 

 

B. 研究方法 

3年間を通じて、①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準

の診断に関する検証、②JPVAS 前向きコホート研

究の中間解析、③ANCA関連血管炎患者における間

質性肺炎の診療実態・診断・治療・予後等に関する

検討（AAV-ILD研究）、④診療実態調査研究（臨床

調査個人票、RemIRIT研究データベース）、⑤ANCA

関連血管炎の新規バイオマーカー検索、⑥MPA/GPA

に対するトシリズマブの有効性、安全性、薬物動

態に関する医師主導治験（AAV-TCZ試験）への協力、

⑦EGPAガイドラインの策定、⑧PAN全国疫学調査、

⑨新規治療薬であるアバコパンについてのレジス

トリ研究などの課題を進める。 

①2022改訂 ACR/EULAR分類基準の診断に関する検

証（佐田、長坂）：2022改訂 ACR/EULAR分類基準の

日本語版を作成する。研究班内のレジストリー

（RemIT-JAV・RemIT-JAV-RPGN）における新分類基

準の検証。厚生労働省診断基準との比較を含めた

検証。検証班を組織し、厚生労働省診断基準の改

定の必要性を検討するための方法論を検討してい

く（佐田、坪井、坂東、長坂、南木、廣村、古田、

原、佐伯、川崎、樋口、安倍、川上、駒形、土橋）。 

②JPVAS前向きコホート研究の中間解析（樋口、長

坂、佐田、長坂、内田、杉原、中岡、天野、関谷、

土橋）：中小型血管炎臨床分科会メンバーを中心に

解析すべき項目や解析方法を検討していく。「AAV

診療ガイドライン 2023」の CQ について解析など

を検討する。 

③AAV-ILD研究（坂東、坂本）：ANCA関連血管炎患

者における間質性肺炎の診療実態や診断、治療、

予後などに関して症例の集積方法、解析すべき項

目、解析方法を検討していく。リツキシマブやア

研究要旨 中・小型血管炎に属する抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管炎に含まれる顕微鏡的多発血

管炎（MPA）、多発血管炎性肉芽腫症（GPA）および好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（EGPA）では、2022

改訂 ACR/EULAR 分類基準が策定され、本邦においても ANCA 関連血管炎診療ガイドライン 2023 を刊行

した。また本邦において、血管炎の新規治療薬としてアバコパンが上市された。本研究班では、改訂さ

れた分類基準の検証やガイドラインの CQについての解析、合併症を含む診療実態調査、新規バイオマ

ーカーの検索を行う。さらに、トシリズマブ（TCZ）の有効性やアバコパンのレジストリ研究を進めて

いる。 
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バコパンの間質性肺炎への効果の検討や解決すべ

き臨床上の重要事項を抽出する。 

④診療実態調査研究（佐田、長坂）：臨床調査個人

票および RemIRIT 研究データベースの 2年のデー

タ解析を継続する。EGPAは実態調査、神経障害に

関する研究も検討する。MPA・GPA は AAV-CPG2017

発刊によって全国で行われている治療内容が変化

したかどうかを解析する。 

⑤ANCA関連血管炎の新規バイオマーカー検索（古

田、安倍）：ANCA関連血管炎に関連する新規バイオ

マーカーの探索を行い、検証する。 

⑥AAV-TCZ試験：AAV-TCZ試験の事務局業務の一部

をサポートしていく。 

⑦EGPA ガイドラインの策定（佐田、原）：2020 年

に発刊した好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の治療

の手引きの改訂方針に基づき、スコーピングレビ

ューを行い、改訂版の公表を行う。 

⑧PAN全国疫学調査（南木）：病床数等により層別

化、各層の抽出率を設定し、膠原病内科、神経内

科、小児科、皮膚科を対象に全国の医療機関から

調査医療機関を層化無作為抽出する。2020年 4月

1 日から 1 年間に各診療科を受診した PAN 患者数

について一次調査票を郵送し、PAN 患者ありの施

設には二次調査票を郵送し、各患者の年齢や各種

所見、治療内容等の情報を収集し、解析を行う。 

⑨C5a受容体阻害薬のレジストリ構築：C5a受容体

阻害薬の使用実態調査として、「全国アバコパンレ

ジストリ研究」を立ち上げ、全国規模のレジスト

リデータベースを構築する(安倍、佐田、長坂、坂

東、廣村、土橋/ スーパーバイザー: 猪原、Peter 

Merkel、Joanna Robson)。 

（倫理面への配慮） 

各臨床研究は、実施施設の倫理委員会の承認のも

とに進め、個人情報にも十分な配慮のもとに行わ

れている。 

 

C. 研究結果 

①2022改訂 ACR/EULAR分類基準の診断に関する検

証 

本邦における 2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の検

証を報告した。また、各領域の専門医で構成され

た班員の意見を集約し ACR/EULAR 分類基準の日本

語版を作成した。 

②JPVAS前向きコホート研究の中間解析 

④RemIRIT研究データベースの解析 

⑦EGPAガイドラインの策定 

⑧PAN全国疫学調査 

⑨全国アバコパンレジストリ研究 

上記の研究課題についての詳細は、それぞれの分

担研究報告書を参照。 

上記以外の研究においても、現在予備的評価やデ

ータ収集、解析が行われている。 

 

D. 考察 

分類基準の診断に関する検証や各研究の解析のた

めの準備が進んでいる。本分科会における研究成

果が、今後の診療レベルの向上に大きく貢献する

ことが期待される。本研究班では各疾患領域の代

表者を決定し、他の分科会や AMED班などとも連携

を取りながら、研究計画に沿った各研究目標の達

成を目指す。 

 

E. 結論 

本研究の着実な実践を通じて、難治性血管炎の実

態解明と普及啓発が進み、診療水準と予後の向上

の実現が期待できる。 

 

F. 健康危険情報 

特記すべきことなし。 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･ Sada KE, Kaname S, Higuchi T, Furuta S, 

Nagasaka K, Nanki T, Tsuboi N, Amano K, Dobashi 

H, Hiromura K, Bando M, Wada T, Arimura Y, 

Makino H, Harigai M. Validation of new 
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ACR/EULAR 2022 classification criteria for 

anti-neutrophil cytoplasmic antibody-

associated vasculitis. Mod Rheumatol. 2023 Dec 

22;34(1):144-150. 

2.学会発表  

特記すべきことなし。 

H. 知的財産権の出願・登録   

特記すべきことなし。
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

JPVAS血管炎前向きコホート研究 

 

研究分担者 樋口智昭   東京女子医科大学医学部内科学講座膠原病リウマチ内科学分野（寄附部門講師） 

 

A. 研究目的 

血管炎は血管壁の炎症を基盤としてもたらされる

多臓器障害性の難病で、その治療法は依然として確

立していない。稀少疾患であるため、しばしば診断

が遅れ、心血管系、腎、肺、神経系、感覚器系など

の重要臓器に障害を来し重篤となる。このような難

治性病態の克服には、現時点での診療・治療実態、

短期・長期予後と問題点、およびそれらに関連する

因子等を明らかにし、病因・病態研究を可能にする

患者レジストリが必要である。   血管炎疾患が稀

少疾患であることを考慮すると、患者レジストリを

用いて十分な研究成果を上げるためには、難治性血

管炎調査研究班（JAVAS）が中心となり、長期に亘っ

て全国規模の多施設共同研究を遂行することが必要

不可欠である。近年、国立研究開発法人日本医療研

究開発機構（AMED）が提供を開始した難病プラット

フォームを利用することにより難病の長期安定した

レジストリ運用が可能になったため、本研究を開始

することとした。 

本研究の目的は、血管炎疾患のうち、顕微鏡的多

発血管炎性肉芽腫症（MPA）、多発血管炎性肉芽腫症

（GPA）、好酸球性多発血管炎性芽腫症（EGPA）、巨細

胞性血管炎（GCA）、高安動脈炎（TAK）の 5つの疾患

における患者の臨床情報を集積し、持続的・長期的

に評価項目の検討を行うことで、血管炎疾患の自然

歴や予後因子を解明し、将来的に血管炎疾患の新し

い治療法の開発や確立に貢献することである。 

本研究では、指定難病の臨床調査個人票データ、

長期的予後に関するデータ、患者背景に関するデー

タ、治療に関するデータ、生体試料などを難病プラ

ットフォームを用いて長期的に連動させる。 

また、本研究では、血管炎疾患患者の症例集積体

制を確立し、患者背景、生活環境、生活状況、血管

炎の症状及び治療歴等を追跡調査するとともに、バ

イオレポジトリ用検体及びゲノム DNA検体を可能な

限り収集する。多くの臨床情報の収集を行い、各省

庁、機関等とも連携することで、血管炎疾患の自然

歴が解明され、病因・病態の理解と治療法開発が促

進されると期待できる。 

B. 研究方法 

本研究は多施設共同レジストリ研究である。被 

登録者の選択基準は、MPA、GPA、EGPA、GCA、TAKに

○ 研究要旨 血管炎は多臓器障害を引き起こす難病であり、その治療法は未だ確立されていない。

この疾患の診断が遅れがちであり、重大な臓器損傷を引き起こすことがある。本研究では、難治性血管

炎に対する長期的な患者レジストリを立ち上げ、顕微鏡的多発血管炎性肉芽腫症（MPA）、多発血管炎性

肉芽腫症（GPA）、好酸球性多発血管炎性芽腫症（EGPA）、巨細胞性血管炎（GCA）、高安動脈炎（TAK）の

5つの疾患における患者の臨床情報を集積し、自然歴や予後因子を解明することで、将来的に新しい治

療法の開発に貢献することにある。2024年 3月までの症例登録数は 309例であり、各疾患についてベ

ースラインデータの解析を行なった。詳細な解析は今後行っていくが、本レジストリの解析が、日本人

血管炎患者独自の特徴を解明することが期待できる。  

 

 

 

 

 

 



 

51 

 

おける厚生労働省の診断基準で診断され、（Definite

または Probable）、かつ文書で研究参加への同意が

得られた患者とした。本研究は、図 1のフローに従

い、①～⑧の順序で実施する。 

 

 

図 1 本研究のデータ収集フロー 

 

本研究の被登録者の登録期間は永年、データ収集追

跡期間は 10年とする。データ収集 のタイミングは、

同意取得時、6ヶ月後、12ヶ月後、以後 12ヶ月毎と

する。また、同意取得時にゲノム DNAを収集し、同

意取得時と６ヶ月後に保存血漿を収集する。 

担当医師は、中央倫理審査委員会（中央倫理審査

委員会に依頼できない施設では所属する医療機関の

倫理審査委員会）に審査を依頼し、研究実施につい

て研究機関の長の許可を得る。 

(倫理面への配慮) 

本研究は「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」、研究実施計画書を遵守して実施する。 

C. 研究結果 

2020年 9月からデータ収集を開始し、2024年 3 

月末時点での累計症例登録数は、MPA132 例、GPA42

例、EGPA58例、GCA58例、TAK40例であり、合計 309

例となった。 

  今回は、2023 年 10 月までに登録された、MPA112

症例、GPA38症例、EGPA34症例ベースラインデータ

の解析を行なった。なお、各データについては断り

のない限り平均±標準偏差、または患者数（％）で

示す。 

1) MPA症例のベースラインデータ 

登録時年齢は 72.8歳±11.9、女性 72例（64.3%）、

平均体重 53.3 kg±11.1であった。急速進行性糸球

体腎炎を61例（54.5％）、間質性肺炎を73例（65.2％）

で認めた。抗体陽性割合は、MPO-ANCA陽性 107/112

例（95.5％）、PR3-ANCA陽性は 12/107例（11.2％）、

抗 GBM抗体 2/67例（3.0％）であった。診断につい

ては、厚労省分類基準 Definite(a) 25.5%、

Definite(b) 23.6％、Probable(a) 0％、Probable(b) 

50.9%であった。EMEAでの分類は全例満たした。治療

については、ステロイドパルス療法が 32例（35.6％）

で施行され、平均経口プレドニゾロン（PSL）投与量

は 37.6 mg/日±16.6であった。67例（74.4％）が

免疫抑制剤または生物学的製剤を投与され、内訳は、

リツキシマブ 38例（56.7％）、シクロホスファミド

大量静注療法 17例（25.4％）、経口シクロホスファ

ミド 2例（3.0％）、アザチオプリン 20例（29.9％）、

ミコフェノール酸モフェチル 1例(1.5%)、メトトレ

キサート 1例（1.5%）、その他 13例（19.4％）であ

った。 

2) GPA症例のベースラインデータ 

登録時年齢は 71.5歳±10.96、女性 25例（65.8%）、

平均体重 52.3 6kg±13.5であった。急速に進行す

る腎不全を 8例（21.1％）、胸部画像所見を 30/37例

（81.1％）で認めた。抗体陽性割合は、MPO-ANCA陽

性 26/36 例（72.2％）、PR3-ANCA 陽性は 14/34 例

（41.2％）、抗 GBM抗体 0例（0％）であった。診断

については、厚労省分類基準 Definite(a) 34.2%、

Def 

 

inite(b) 28.9％、Definite(c) 0%、Probable(a) 

23.7％、Probable(b) 2.6%、Probable(c) 2.8%であ

った。EMEAでの分類は全例満たした。治療について

は、ステロイドパルス療法が 12/33例（44.8％）で

施行され、平均経口プレドニゾロン（PSL）投与量は

49.9 mg/日±15.5であった。24/31例（77.4％）が

免疫抑制剤または生物学的製剤を投与され、内訳は、

リツキシマブ 12例（38.7％）、シクロホスファミド

大量静注療法 6 例（19.4％）、アザチオプリン 5 例

（16.1％）、ミメトトレキサート 2例（6.5％）、シク
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ロスポリン 1例(3.2％)、その他 4例（12.9％）であ

った。 

3) EGPA症例のベースラインデータ 

登録時年齢は 60.6歳±12.9、女性 22例（54.7%）、

平均体重 52.9 kg±9.2であった。胸部画像所見あ

りを 13/32例（40.6％）で認めた。抗体陽性割合は、

MPO-ANCA陽性 18/33例（54.5％）、PR3-ANCA陽性は

4/33例（12.1％であった。診断については、厚労省

分類基準 Definite(a) 38.2％、Definite(b) 55.9％、

Probable(a) 2.9％、Probable(b) 0％であった。EMEA

での分類は全例満たした。治療については、ステロ

イドパルス療法が 13例（44.8％）で施行され、平均

経口プレドニゾロン（PSL）投与量は 43.0 mg/日±

18.0であった。24例（83.3％）が免疫抑制剤または

生物学的製剤を投与され、内訳は、シクロホスファ

ミド大量静注療法 20例（83.3％）、経口シクロホス

ファミド2例（8.3％）、メポリズマブ16例（66.7％）、

アザチオプリン 12例（50.0％）、ガンマグロブリン

大量静注療法 2 例(8.3％)、メトトレキサート 2 例

（8.3％）、リツキシマブ 2 例（8.3％）その他 2 例

（8.3％）であった。 

D. 考察 

○ 我が国の多施設共同研究のベースラインデー

タとして RemIT-JAV研究 ANCA 関連血管炎の寛解導

入治療の現状とその有効性と安全性に関する観察研

究 (Remission Induction Therapy in Japanese 

patients with ANCA-associated Vasculitides)が

ある。この研究には、156例の登録が行われ、その内

訳は MPA 78例、GPA 33例、EGPA 14例であった。

RemIT-JAV 研究とのベースラインデータの比較を行

うと、今回登録された症例では、GPA症例で MPA-ANCA

陽性例が72.2%とさらに高く、日本人GPA患者でMPO-

ANCA 陽性者の方が PR3-ANCA 陽性者よりも多い傾向

がより鮮明となった。詳細な解析は今後行っていく

が、本レジストリの解析が、日本人血管炎患者特有

の特徴を解明することが期待できる。  

E. 結論 

2020年 9月から開始した JPVAS血管炎前向きコ 

ホート研究について、2023 年 10 月までに登録され

た、MPA112症例、GPA38症例、EGPA34症例ベースラ

インデータの解析を行なった。今後さらに症例が追

加され、詳細な解析が行われることで、血管炎疾患

の自然歴や予後因子が解明されるだけでなく、日本

人血管炎患者特有の特徴の解明につながることが期

待される。 

 

F. 健康危険情報 

なし。 

 

G. 研究発表 
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Katsumata Y, Kawaguchi Y, Harigai M. 

Development of microscopic polyangiitis 

following idiopathic pleuroparenchymal l 

fibroelastosis: A case report. Mod Rheumatol 

Case Rep. 2023 Dec 29;8(1):141-144. 

･Sada KE, Nagasaka K, Kaname S, Higuchi T, 

Furuta S, Nanki T, Tsuboi N, Amano K, Dobashi 

H, Hiromura K, Bando M, Wada T, Arimura Y, 

Makino H, Harigai M. Evaluation of Ministry 

of Health, Labour and Welfare diagnostic 

criteria for antineutrophil cytoplasmic 

antibody-associated vasculitis compared to 

ACR/EULAR 2022 classification criteria. Mod 

Rheumatol. 2024 Mar 28;34(3):551-558.  

･Watanabe R, Oshima M, Nishioka N, Sada KE, 

Nagasaka K, Akiyama M, Ando T, Higuchi T, Inoue 

Y, Kida T, Mutoh T, Nakabayashi A, Onishi A, 
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guidelines of the Japan Research Committee of 

the Ministry of Health, Labour, and Welfare for 
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ANCA-associated vasculitis. Mod Rheumatol. 2023 

Aug 25;33(5):982-989. 

･Kurokawa M, Higuchi T, Hirahara S, Watanabe K, 

Yamada R, Nakamura S, Takada H, Majima M, 

Motoyama R, Hanaoka M, Katsumata Y, Harigai M. 

A case of Takayasu arteritis complicated with 

acute pericarditis at initial presentation. Mod 

Rheumatol Case Rep. 2023 Jan 3;7(1):154-159. 

 

2.学会発表 

大島 恵,渡部 龍,西岡 典宏,佐田 憲映,長坂 憲治,

秋山 光浩,安東 泰希,井上 嘉乃,大西 輝,木田 節,

酒井 亮太,中林 晃彦,樋口 智昭,武藤 智之,脇 大

輔,矢嶋 宣幸,田村 直人,要 伸也,針谷 正祥. ANCA

関連血管炎に対するアバコパンを含む新規治療 

ANCA 関連血管炎診療ガイドライン改訂のためのシ

ステマティックレビュー. 第 67 回日本リウマチ学

会総会・学術集会.2024.  
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

リツキシマブ使用 ANCA関連血管炎患者前向きコホート研究（RemIRIT） 

 

研究分担者 長坂憲治 東京医科歯科大学膠原病・リウマチ内科 非常勤講師 

 

A. 研究目的 

顕微鏡的多発血管炎（MPA）、多発血管炎性肉芽腫症

（GPA）は小型血管を病変の主座とする壊死性血管

炎である。MPA、GPAはかつて致死的であったが、グ

ルココルチコイド（GC）の使用とシクロホスファミ

ド（CY）の併用治療の開発により生命予後は大幅に

改善した。しかし、再燃率の高いこと、治療に伴う

合併症が問題となっている。 

リツキシマブ（RTX）は B 細胞除去を作用機序とす

る薬剤であり、寛解導入治療では CY に、寛解維持

治療ではアザチオプリン（AZA）にかわる薬剤として

開発され、RTXは MPA、GPA治療の中心的な薬剤とし

て位置づけられるようになってきた。 

本邦でも RTXは保険適用となっているが、有効性と

安全性を目的とした治験は行われていない。 

このような背景から、本研究班では RTXで治療を行

った MPA、GPAを対象に観察研究（RemIRIT）を行っ

てきた。RemIRIT の 6 カ月までの結果では、2 つの

重要な情報が得られた。まず、RTX 使用で寛解に関

連する因子はなかったものの、非寛解群は寛解群と

比べて、重篤合併症、重篤感染症、死亡が有意に多

かった。また、重篤感染症のリスク因子として、75 

歳以上、肺合併症が挙げられた。 

今回は、2年間の有効性と安全性を報告する。 

B. 研究方法 

研究班参加者の所属施設およびその関連施設おい

て、RTX を使用する全ての MPA、GPA 患者を登録し

た。登録期間は 2015 年 12 月から 2017 年 12 月ま

で、観察期間は 2 年間であり、人口統計学的特性、

症状、検査、治療、有効性・安全性に関するデータ

を収集した。治療方針への介入はなく治療内容は主

治医が決定した。RTX 開始時のバーミンガム血管炎

活動性スコア（BVAS）＞0 を寛解導入治療、BVAS＝

0 を寛解維持治療とした。主要アウトカムは寛解到

達率とし、少なくとも 1ヵ月以上の間隔をあけた 2

回の評価での BVAS=0を寛解と定義した。 

統計学的解析について、カテゴリーごとの比較に関

してはカイ２乗検定および Fisher’s exact test

を、連続変数の比較は Mann–Whitney U 検定を用い

た。p<0.05 を有意差とした。 

(倫理面への配慮) 

本研究は，文部科学省，厚生労働省によって作成さ

れた「人を対象とする医学系研究に関する倫理指針」

（平成 26 年 4 月 1 日施行、平成 29 年 2 月 28 日一

部改正）、ならびにヘルシンキ宣言（2013 年改訂）

に従って実施された。個々の患者からは文書により

同意を得た。研究は、University Hospital Medical 

Information Network Clinical Trials Registryに

研究要旨 本邦における顕微鏡的多発血管炎（MPA）と多発血管炎性肉芽腫症（GPA）に対するリツキシマ

ブ（RTX）の有効性および安全性を評価する目的で本研究が行われた。方法は前向き観察研究で、各施設

で RTXを投与された MPA および GPA の全患者が登録された。2年間の観察期間のうち、6 ヶ月から 2年

までのデータを解析した。寛解導入治療としてRTXを投与された75例のうち、観察期間中に56例（74.7%）

が寛解を達成した。このうち 11例（19.6 %）が再燃した。5例が重症再燃、軽症再燃とその他の再燃が

各々3例であった。6カ月以降 2年までの間には、24件の SAEが 12例で認められ、発生率は 100人年あ

たり 30.4 であった。6カ月以降に SAEが発生した 12例のうち、6カ月以降に RTXが投与されていたの

は 4例であり、6件のイベントが発生した。最多は感染症で、3例 4件であった。6カ月以降の死亡は 2

例であった。以上から、MPAおよび GPAに対する RTXの 2年間の有効性と安全性が示された。 
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登録された（UMIN000020329）。 

 

C. 研究結果 

１．6カ月以降の治療 

寛解導入治療で RTXを投与され 6カ月以降に観察を

継続した 57例のうち 35例（61％）が RTXを投与さ

れた。一方で、22例（39％）は RTX が投与されなか

った。 

RTX の投与パターンは非常に多様であった。6 カ月

ごとの定期的なRTX投与は３通りであった。第一に、

6 カ月ごとに 375/m2 mgまたは 500mgの 1回投与が

最多（n = 15）であった。第二に、10例は 6カ月ご

とに RTXの 375/m2 mgまたは 500 mgを 2回ずつ投

与された。第三のパターンは、6カ月ごとに 1000 mg

を 1 回投与するレジメンであった( n = 1)。このほ

か、9カ月ごとに 375/m2 mgまたは 500 mgの 1回投

与をするパターン（n = 3）、12カ月毎に 375/m2 mg

のパターン（n=1）もみられた。その他、5例は不定

期に RTXが投与され、このうち 1 例は初回寛解達成

後に RTXは投与されておらず、再燃後に RTXが投与

された。 

6 カ月までに重篤有害事象（SAE）のなかった 45例

のうち 38例（78 %）が 6カ月以降に RTXを投与さ

れた。一方、6カ月までに SAEが発生した 12例では

6 カ月以降に RTX投与された症例は 2例（17％）で

あり、この群では RTXが投与された割合が有意に少

なかった (p=0.001)。同様に、6 カ月までに重篤感

染症（SI）のなかった 51例では、35例(69%)に RTX

が投与されたが、6カ月までに SIが発生した 6例

では 6 カ月以降に RTX 投与された症例は一例もな

く、両者の差は有意であった (p=0.002)。 

GC 投与量は 6カ月以降、緩徐に減少した。各 visit

におけるプレドニゾロン（PSL）換算の中央値（四分

位範囲）は、6カ月では 10 (7.125–10) mg/日、12

か月では 7 (5–8.5) mg/日、18 か月では 7 (4–7) 

mg/日、24か月では 5 (3–5.25) mg/日であった。 

6 か月以降、21 例が免疫抑制薬を使用しており、3

例は合計 5 回薬剤を変更した。RTX 継続例（n=35）

のうち 9例が免疫抑制薬を併用し、その内容は AZA6

例、メトトレキサート（MTX）2例、タクロリムス（TAC）

2 例、 ミゾリビン（MZB）1例であった。6カ月以降

に RTXが投与されなかった患者（n=22）では、12例

の患者が免疫抑制薬を併用し、その内容はAZA8例、

ミコフェノール酸モフェチル（MMF）3例、 MTX2例、

MZB1例であった。 

寛解維持治療で RTXを開始した 4例では、3例が RTX

を継続した。2例は 6カ月ごとに 375/m2 mg または

500 mgを 1回投与、1例は 6か月ごとに 1000 mgを

1回投与された。GC投与量（PSL換算）の中央値（四

分位範囲）は、6カ月では 10 (8.25–11.25) mg/日、

12か月では 8 (5.75–9.25) mg/日、18か月では 6.5 

(5–7.5) mg/日、24か月では 6 (4–7) mg/日であっ

た。RTX を継続した 3 例のうち 1 例が AZA、1 例が

MZBを併用していた。 

２．主要評価項目 

寛解導入で RTX を使用した 75 例では、6 か月まで

に 53 (70.7 %)が寛解を達成し、6か月以降に 3例

が寛解を達成した。観察期間中には、56例（74.7%）

が寛解を達成した。各 visit における寛解者の GC

投与量（PSL換算）の中央値（四分位範囲）は 6カ

月では 9.5(7.5–10) mg/日、12 か月では 6 (5–8) 

mg/日、18か月では 5 (4–7) mg/日、24か月では 5 

(3–5) mg/日であった。 

３．副次評価項目 

１）再燃 

寛解を達成した 56人のうち 11例（19.6 %）が再燃

した。2例は 6カ月までの再燃であった。寛解から

再燃までの期間は中央値（四分位範囲）で 189 日

(151–368)であり、再燃 11 例のうち 8 例（73%）が

寛解後 1年以内に再燃した。5 例が重症再燃、軽症

再燃とその他の再燃が各々3 例であった。再燃およ

び持続寛解の患者間で、背景因子および寛解後の

RTX 投与状況に差は見られなかった。再燃の 11 例

のうち、7例は再び寛解となった。3例は非寛解、1

例は転院のため観察中止した。 

寛解維持で RTXを開始した 4例は、再燃はなかった。 

２）重篤有害事象 

寛解導入で RTX を使用した 75 例では、観察期間に

おいて、33例 62件の SAEが認められ、発生率は 100

人年あたり 54.8であった。11例が死亡し、死亡率

は 100人年あたり 9.6 であった。SAEの多くは最初

の 6カ月間で発生し、24例 38件の SAEが認められ、

発生率は 100人年あたり 117.3、死亡は 9例であっ

た。一方で、6カ月以降 2年までの間には、12例 24

件の SAEが認められ、発生率は 100 人年あたり 30.4 

であった。6 カ月以降に SAE が発生した 12 例のう

ち、6 カ月以降も RTXが投与されていたのは 4例で

あり、6件のイベントが発生した。最多は感染症で、

3例 4 件であった。一方、残りの 8例は 6カ月以降

に RTX の投与がないにもかかわらず SAE が発生し

た。6 カ月以降の死亡は 2 例であり、1 例は 6 カ月

以降に発生した感染症により、1例は 6カ月までに
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発生した大腸癌により死亡した。 

SI は 8例 12件であった。SIの発生率は 6カ月まで

は 100 人年あたり 64.8 であったが、6 カ月から 24

カ月までは 100 人年あたり 14.6 であった。6 カ月

以降に発生した SI では、帯状疱疹、細菌性肺炎が

各々3 例で最多であった。このうち、6 カ月以降に

RTX が投与された患者（n=35）でみられた SIは 3例

であり、2 例は帯状疱疹であった。残りの 1 患者で

は、フォーカス不明の感染症と敗血症性ショックが

別々の時期に発生した。 

寛解維持治療で RTXを開始した 4例では、6カ月以

降に 2例 3件の SAEが認められた。1例は帯状疱疹、

1 例（2件）は尿路上皮癌であった。 

D. 考察 

日常診療下において、日本人の MPA・GPA に対する

RTX の有効性と安全性を 2 年間にわたって観察した。

本研究開始時とは異なり現在ではRTX使用環境も整

い、ANCA 関連血管炎診療ガイドライン 2023（AAV-

CPG2023）では寛解導入、寛解維持治療での RTX 使

用が提案（弱い推奨）された。しかし、本邦の臨床

現場においてRTXの多数例の検討は少ないことから、

本研究の結果は臨床医にとって有用な情報となる。 

6 カ月以降の RTX の投与パターンは多様であった。

その要因として、まず、寛解維持期における RTX使

用法は日本の添付文書では規定されていない。また、

研究開始時にはRTXの投与パターンに関する研究が

なかったことがあげられる。フランスからの一連の

臨床研究、わが国の改訂された AAV-CPG2023 では

RTXによる維持治療が提案されたことから、今後RTX

投与パターンは標準化されていくと思われる。一方

で、39％は 6 カ月以降に RTX が投与されなかった。

この点、6カ月までに SAE, SI があると 6カ月以降

の RTX 投与割合は有意に少なかった。SAE、SIが合

併した症例おいて、その後の RTX 投与の安全性が確

保されるかどうかは明らかではない。一方、寛解導

入治療と寛解維持治療では併用する GC 投与量、

MPA/GPA の疾患活動性が明らかに異なる。寛解導入

治療で SAE、SIが発生した症例に対して寛解維持治

療で RTXを再使用することの安全性については、今

後の課題である。 

2 年間の観察期間中に 74.7％が寛解を達成した。ま

た、寛解達成後の GC 投与量は 6 年前に行われた本

研究班のコホート研究よりも各 visit でおおよそ 2 

mg/日減っていた。従って、本邦でも GC減量スピー

ドが速まったのかもしれない。寛解割合について、

RTXが使用された RCTをみると、RAVE試験では 67％、

LoVAS 試験では 70%であったので、寛解割合は本研

究のそれと同程度であったといえる。 

一方、本研究では観察期間中に 19.6％の症例が再燃

した。GPA は再燃が多いため、MPA が多く含まれる

本邦の研究と比較する必要があろう。本研究が以前

に行った観察研究では 23％、本邦で行われた LoVAS

試験では 15%であったので、本研究と大きな違いは

なかった。本研究では再燃有無でエントリー時にお

ける背景因子に差はみられず、また、6 カ月以降の

RTX 使用有無による再燃割合の差もなかった。この

結果はRTXを用いた維持治療を否定するものではな

く、主治医が再発リスクが低いと判断した症例には

RTX による維持治療を行わなかったという、適用バ

イアスなのかもしれない。RTX終了後は 3年で 35%、

5年で 54％が再燃するとする報告があるため、必要

性の高い症例では RTXの継続が必要であろう。 

6 カ月以降も SAE が発生したが、発生率は開始後 6

か月までと比較して４分の１まで低下した。SAE の

内訳では感染症が最多であるが、消化管穿孔、心血

管イベントなど非感染の SAE も複数認められた。6

カ月以降に RTX投与のない症例にも SAEが発生して

いることから、RTX 以外の要因も SAE発生に寄与し

ている可能性がある。実臨床においては GC の速や

かな減量と総投与量の抑制が、SAE 減少をもたらす

可能性がある。 

SI は 6 カ月以降も重要な問題であるが、発生率は

SAE 同様、6 カ月までの発生率と比較して 4 分の 1

以下となった。また、6 カ月以降も RTX を使用し 6

カ月以降に SI が発生した 3 例のうち 1 例が敗血症

性ショックで死亡したが、2 例は帯状疱疹であった

こと、海外の観察研究結果を考慮すると、治療開始

6 カ月までと比較して 6カ月以降は生命の脅威とな

る SIは少ないと考えられる。 

寛解維持治療で RTX を開始した 4 例では再燃はな

く、SAE はみられたもが死亡例はなかった。また、

寛解導入で RTXを使用し 6カ月以降も RTXを使用し

た 35 例では SIが少なかった。6カ月以降の RTX使

用例では 6カ月までの SAE、SI経験例は 2例、0例

でと少数例であったことから、6か月までに SAEあ

るいは SI がないことは、RTX の維持治療を安全に

行うための基準となることを示しているかもしれ

ない。 

 

E. 結論 

2 年間の実臨下で、RTX による寛解は 74.7％、再燃

は 19.6％であった。SAE、SIは開始 6カ月までに多
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くが発生するが、6カ月以降は 4分の 1まで低下し

た。SIのリスク因子を有する症例におけるリスク軽

減策の開発が必要である。 

F. 健康危険情報 

なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･Nagasaka K, Amano K, Dobashi H, Nagafuchi H, 

Sada KE, Komagata Y, Yamamura M, Kato M, Endo 

T, Nakaya I, Takeuchi T, Murakawa Y, Sugihara 

T, Saito M, Hayashi T, Furuta S, Tamura N, 

Karasawa K, Banno S, Endo S, Majima M, Kaname 

S, Arimura Y, Harigai M. Nation-wide cohort 

study of remission induction therapy using 

rituximab in Japanese patients with 

antineutrophil cytoplasmic antibody-associated 

vasculitis: Effectiveness and safety in the 

first 6 months.Mod Rheumatol. 2023;33:1117-

1124. 

2.学会発表 

･なし 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

なし 
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厚生労働科学研究費補助金 
難治性疾患政策研究事業 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

好酸球性多発血管炎性肉芽腫症治療の手引きの改訂 

 

研究分担者 佐田 憲映 高知大学 医学部 臨床疫学講座 特任教授 

研究分担者 原   章規  金沢大学  医薬保健研究域医学系  准教授 

研究分担者 長坂 憲治  東京医科歯科大学  医学部医学科  非常勤講師 

研究分担者 土橋 浩章  香川大学  医学部  准教授   

 

A. 研究目的 

2020年に本研究班が中心となって、好酸球性多発

血管炎性肉芽腫症(EGPA)の治療手引きを発刊した。

当該手引きにて、改訂のタイミングとして「3 年後

または臨床的に重要な推奨事項を修正する必要性が

考えられる場合にはそれより早い時期であっても協

議を行う旨が記載されており、2020年の発刊から 3

年を経た時点となったため改訂の必要性について検

討することとした。 

 

B. 研究方法 

2020 年の手引き作成時以降の EGPA 診療に関する

臨床研究についてスコーピングレビューを行い、ラ

ンダム化比較試験(RCT)、比較のある観察研究につい

て評価をし、ポストホック解析を含む 3つの RCTと

複数の比較のある観察研究を同定したため、2026年

の改訂版公表に向けて、改訂作業を行うこととなっ

た。 

今回の治療の手引き改訂作業にあたっては、可能

な限り Minds の診療ガイドライン作成マニュアル

2020に準拠して作成する方針とした。 

改訂のための組織として、まず統括委員会を編制

し、作成方針やパネルの編制について協議を行うこ

ととした。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究は臨床研究ではないため倫理面への配慮は

必要ない。 

ただし、利益相反については Minds の診療ガイド

ライン作成マニュアルの記載に準じて適切に管理を

行う。 

 

C. 研究結果 

統括委員会は 5 名のメンバーで組織した（表 1）。

治療の手引き改訂作業にあたり、Minds の診療ガイ

ドライン作成マニュアル 2020に準拠して、改訂パネ

ルを編制することとして、専門分野が偏らないよう

に 6名のメンバーを選出した（表 1）。 

第一回統括委員会にて、今回の改訂作業でシステ

マティックレビュー(SR)を行うクリニカルクエスチ

ョン(CQ)は、前回手引きの発刊以降で報告された

RCTを基本とすることとした。アウトカムの候補は、

顕微鏡的多発血管炎・多発血管炎性肉芽腫症診療ガ

イドライン 2023 年で採用されているアウトカムを

提案することとした。 

第一回パネル会議では、統括委員会から提案され

研究要旨 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症治療の手引き改訂版の作成の必要性について検討するため、スコ

ーピングレビューを行った。スコーピングレビューの結果、改訂すべき CQおよび新規 CQ候補が見つかった

ため 2026 年の発刊に向けて改訂作業を行うことを決定した。改訂のための統括委員会・パネルを編制し、

第一回パネル会議を開催し、新規の CQとしてシステマティックレビューを行う CQ2つを決定した。 

 



 

59 

 

たアウトカムに加えて、「ステロイドの減量効果」に

ついてもアウトカムとして加える提案があり、他の

パネルメンバーからも同意が得られたため採用する

ことと決定した。会議後の投票結果にて「重要なア

ウトカム」として加えた(表 2)。   

スコーピングレビューの結果、「ベンラリズマブと

メポリズマブの有効性を比較した RCT」と「メポリズ

マブの有効性を評価する RCT のポストホック解析」

が対象として挙がったが、ポストホック解析の研究

はランダム化の前提が維持されていない解析のみで

あったため SR対象から除外した。比較のある観察研

究の中から、EGPA診療におけるリツキシマブの位置

づけを記載することの重要性がパネルで共有され、

また、RCTが学会で報告されている現状も踏まえて、

リツキシマブの有効性を評価するための CQ を取り

上げ SR対象とすることとした（表 3）。 

 またそれ以外の臨床課題については、アルゴリズ

ムへの記載または解説文の中で取り上げる予定とし

た。 

 

D. 考察 

EGPAは希少疾患であり、診療に必要とされる臨床

的な課題を解決するための RCTは不足している。こ

れらの臨床課題に対して今後 RCTが実施される可能

性は低く、比較の質の高い観察研究やエキスパート

のコンセンサスで臨床現場での治療選択肢について

補足する必要がある。 

 

E. 結論 

EGPA治療の手引き改訂作業を開始した。2024年度

は、選択した CQごとに SRチームを編制し、SRを実

施、SR結果資料を基に、パネルでの推奨案作成を予

定している。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

なし 

 

2.学会発表 

なし 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

なし 
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1. 実施体制 

【統括委員会】 【改訂パネル】 

香川大学   土橋 浩章 杏林大学 駒形 嘉紀 

青梅医療センター  長坂 憲治 岡山大学 松本佳則 

高知大学 佐田 憲映 相模原病院 関谷 潔史 

金沢大学  原 章規 埼玉医科大学 倉沢 隆彦 

順天堂大学 田村 直人 千葉大学 古田 俊介  

 佐賀大学 小池 春樹 

 

2．採用アウトカム 

【重大なアウトカム】 【重要なアウトカム】 

死亡 無再燃寛解維持率（再燃率） 

寛解または主症状の改善 QOL 

寛解維持 VDI 

重篤有害事象（重篤感染症など） ステロイドの減量効果 

 

3．SR対象 CQ 

⚫ EGPAに対してメポリズマブとベンラリズマブのいずれが推奨されるか？ 

⚫ EPGAに対して通常レジメンとリツキシマブレジメンのいずれが推奨されるか？ 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

PAN全国疫学調査に関する研究 

 

研究分担者 南木敏宏   東邦大学 医学部 内科学講座膠原病学分野 教授 

 

A. 研究目的 

○ 本邦においては、結節性多発性動脈炎（PAN）

は、厚生労働省により定められた指定難病に含まれ

ており、2020年度の登録患者は 2,347人であった。

しかしながらその登録基準は重症度分類の3以上で

あり、寛解例などは含まれず、PAN 全ての患者は登

録されていない。また、従来結節性動脈周囲炎（PN）

と診断されていた疾患群から、顕微鏡的多発血管炎

（MPA）を中心とする他の血管炎が独立していった

経緯より、2005年までは PAN は MPAと共に PNとし

て登録されていた。そのため、以前より PANに登録

されている患者にMPAが含まれている可能性もある。

これらの理由より、本邦における PANの患者数は指

定難病の登録数とは異なると考えられる。 

○ これまでに PAN 臨床調査個人票を用いて本邦

における PAN患者の特徴を解析報告してきた。しか

し、上述の理由により指定難病登録されていない症

例が存在すると推測され、臨床個人調査票を用いた

調査では本邦の全体像を捉えられていない可能性

がある。 

○ そこで、アンケート形式での PAN 全国疫学調

査により、本邦における PANの患者数、臨床像を明

らかにすることを本研究の目的とする。 

 

B. 研究方法 

○ 厚生省研究班作成の「難病の患者数と臨床疫

学像把握のための全国疫学調査マニュアル」に従い、

対象診療科（膠原病内科（免疫内科、リウマチ科を

含む）（膠原病内科がない場合には一般内科・総合診

療科など）、神経内科、皮膚科、小児科）ごとに、次

の４条件を満たす医療機関を選択した。病床数等に

より層別化し各層の抽出率を設定した（1.全病院が

対象。2.抽出率は全体で約 20％。3.抽出は層化無作

為抽出、8層：① 大学医学部（医科大学）附属病院、

② 500 床以上の一般病院、③ 400～499 床の一般

病院、④ 300～399 床の一般病院、⑤ 200～299 床

の一般病院、⑥ 100～199 床の一般病院、⑦ 99 床

以下の一般病院、⑧ とくに患者が集中すると考え

られる特別な病院（特別階層病院）。4.各層の抽出率

はそれぞれ 100％、100％、80％、40％、20％、10％、

5％、100％）。 

○ 抽出した医療機関に、一次調査票を郵送し、

2020年度（2020年 4月 1日から 2021年 3月 31日）

に PANと診断されている入院または通院（新規・再

来）患者について調査し、PAN患者ありの施設には、

二次調査票を郵送し、各患者の年齢や各種所見、治

療内容等の情報を収集した。 

○ 一次調査の結果より、本邦における PAN 推計

患者数を算出した。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究は、東邦大学医療センター大森病院倫理委員

会にて承認された後に施行した。 

 

C. 研究結果 

○ 本邦の 15,652の病院のうち、一次調査を 4,148

施設（膠原病内科：1,517、神経内科：871、皮膚科：

938、小児科：822施設）に送付し、うち 2235施設

から回答が得られた（全体の回答率 53.9%。膠原病

内科：44.4%、神経内科：52.2%、皮膚科：53.7%、小

研究要旨 本邦における結節性多発動脈炎（PAN）の臨床像を明らかにすることを目的に、PAN 全国疫

学調査を実施した。一次調査の結果、本邦における PAN患者数は、2200人（95％信頼区間：1800-2600）

と推計され、男女比は 1：1.2であった。PANの推定有病率は 100万人あたり 17.4人（14.3～21.4人）

と推計された。この疫学調査により、本邦における PANの患者数と男女比が明らかになった。 
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児科：73.2%）。PAN 患者ありと回答した 228 施設よ

り報告された合計患者数は 868 名で、男性 392 名、

女性 470名、不詳 6名であり、患者数の男女比は 1：

1.2 であった。診療科別では、膠原病内科：668人、

神経内科：43人、皮膚科：142人、小児科：15人で

あった。 

○ 上記の結果より、推計患者数を算出したとこ

ろ、全国の PAN患者数は 2,200人（95％信頼区間：

1,800-2,600）と推計され、診療科別には膠原病内科、

神経内科、皮膚科、小児科がそれぞれ 1,600 人

（1,300-1,900）、330人（20-640）、320人（220-430）、

20 人（10-30）であった。 

○ 日本の人口から、日本における PAN の推定有

病率は 100万人あたり 17.4人（14.3～21.4人）と

計算された。 

 

D. 考察 

○ 本研究は、日本の PAN 患者数を推定した初め

ての全国疫学研究である。これまでの世界各国、各

地の疫学調査では、PAN の推定有病率は、100 万人

当たり 0～33 人であった。これらの多くの研究は、

本研究と比較して患者数が少なく、また、用いた診

断基準も異なり、地域差も結果の違いに影響してい

る可能性がある。本研究は最も大規模な解析である。 

○ 本研究における男女比は 1：1.2であった。こ

れは、我々が 2013年から 2014年にかけて新たに臨

床調査個人票に登録された PAN患者 178人を解析し

て得られた男女比 1：1.1と同様であった。 

○ 本調査の結果から推定される PAN 患者数は

2,200人であり、2020年度の重症 PAN患者として指

定難病に登録されている2,347人とほぼ同数であっ

た。指定難病には、重症指定基準を満たさない軽症

患者や寛解患者、また経済的有益性が無いなどの理

由で登録されなかった患者もいる可能性がある。し

かし、本研究からの推定患者数は、予想に反して指

定難病登録患者数とほぼ同数であった。指定難病登

録には、MPA患者が PAN患者と混在している可能性

がある。本研究では、医師により PAN と診断され、

厚生労働省の基準を満たす患者を対象とした。した

がって、PAN 患者数は正確な推定値であると考えら

れる。 

○ 診療科ごとの患者数については、推定患者数

の約 70％が膠原病内科で治療を受け、神経内科と皮

膚科の患者数はそれぞれ 15％であった。小児科医が

治療を受けている患者は推計で 20 人であり、小児

PAN 患者はまれであることを示唆している。 

○ 本研究のリミテーションを以下に記載する。

PAN 患者はさまざまな診療科で治療されるため、一

部の患者は本調査対象診療科以外の診療科で治療

を受けていると考えられ、患者数が過小評価された

可能性がある。逆に、患者によっては複数の診療科

で診察を受け、二重にカウントされている可能性を

否定出来ない。さらに、すべての病院から回答が得

られたわけではないため、得られた結果は施設によ

る偏りの影響を受けた可能性がある。さらに、診療

所はこの調査には含まれていないため、患者数を過

小評価した可能性がある。しかし、難治性疾患患者

の多くは、大規模病院で継続的に診断・治療される

傾向にあり、診療所でフォローアップされる患者は

少ないと考えられる。 

 

E. 結論 

○ この疫学調査により、本邦における PAN の患

者数と男女比が明らかになった。今後二次調査の解

析、報告を進めていく。 

 

F. 健康危険情報 

○なし。 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･ Hideto Kameda, Keiichiro Nishida, Toshihiro 

Nanki, Akira Watanabe, Yukiya Oshima, Shigeki 

Momohara. Safety and Effectiveness of 

Certolizumab Pegol in Japanese Patients with 

Rheumatoid Arthritis: 3-year Results from a 

Post-Marketing Surveillance Study. Mod. 

Rheumatol. (in press) 

･ Shotaro Masuoka, Junko Nishio, Soichi Yamada, 

Kosuke Saito, Kaichi Kaneko, Makoto Kaburaki, 

Nahoko Tanaka, Hiroshi Sato, Sei Muraoka, Mai 

Kawazoe, Satoshi Mizutani, Akiko Ishii-Watabe, 

Shinichi Kawai, Yoshiro Saito, Toshihiro Nanki. 

Relationship between the lipidome profile and 

disease activity in patients with rheumatoid 

arthritis. Inflammation. (in press) 

･ Mai Kawazoe, Toshihiro Nanki, Keigo Saeki, 

Hideki Ishikawa, Yoshikazu Nakamura, Soko 

Kawashima, Shuichi Ito, Masanari Kodera, Naoko 
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Nationwide epidemiological survey of 

polyarteritis nodosa in Japan in 2020. Mod. 
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Mod. Rheumatol. Case Rep. (in press) 
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Renal Disease of the Ministry of Health, Labour, 
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Rheumatol. (in press) 
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･ Yoshiya Tanaka, Tsutomu Takeuchi, Hisashi 

Yamanaka, Toshihiro Nanki, Hisanori Umehara, 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

全国アバコパンレジストリに関する研究 

 

研究分担者 安倍 能之   順天堂大学 医学部 膠原病内科 助教 

 

A. 研究目的 

2022 年 6 月に世界に先駆け本邦で発売になった選

択的補体 C5a阻害薬であるアバコパンは、顕微鏡的

多発血管炎(Microscopic polyangiitis; MPA)と多

発 血 管 炎 性 肉 芽 腫 症 (Granulomatosis with 

polyangiitis; GPA)の 2疾患に対する治療薬として

世界的にも注目を浴びている。 

MPA/GPA の無治療 2 年生存率は 10%程度とされ、副

腎皮質ステロイド(Glucocorticoid; GC)による治

療法の導入で 5 年生存率は 50%前後に改善し、GC+

免疫抑制剤による治療で 1 年生存率は 82~92%、推

定 5 年生存率は 45~76%とさらに大きく改善してき

たものの、依然予後不良な疾患である[1]。また、生

存群の多くは GC の長期大量投与を要するため、GC

の副作用が臨床上問題となっている。 

アバコパンの第 III 相試験である ADVOCATE 試験で

は、「GC+シクロホスファミド or リツキシマブ」vs

「アバコパン+シクロホスファミド or リツキシマ

ブ」の比較で 26週及び 52週の血管炎寛解率で非劣

性を示し、MPA/GPA 患者に GC を用いない治療法の

可能性が示された[2]。しかし、アバコパンに関する

情報は少なく、リアルワールドデータが圧倒的に不

足している。 

このため、本研究では国内のアバコパンの使用実

態・薬剤の有効性・安全性について全国多施設共同

前向きレジストリ研究を実施し、疾患と薬剤につい

て科学的に検証していく。なお本研究では ANCA 関

連血管炎 patient-reported outcomes 質問票の日

本語版(AAV-PRO)を利用するにあたり、Dr. Peter 

Merkel (University of Pennsylvania)、Dr. Joanna 

Robson(University Hospitals Bristol and Weston 

NHS Foundation Trust)、猪原 登志子先生(京都府

立医科大学)にスーパーバイザーとして参画いただ

いている。 

 

B. 研究方法 

本研究は前向き観察研究/全国多施設共同前向き

レジストリ研究としてデザインした。 

研究実施期間は西暦 2024年 4 月 1 日～西暦 2029

年 3月 31日とし、登録締切日は西暦 2026年 3月 31

日である。 

目標症例数は研究全体で 400例とした。探索的研

究で、先行する研究のデータが不十分なため、研究

期間内での実施可能数を検討した。本邦全体での

MPA･GPA 患者の新規発症者数約 2000 人/年+再発患

者 1300 人/年をベースに、本研究参加施設への受診

者を 3割と見込み、その中でアバコパンを投与する

患者数を約半数と見込んだ。研究参加登録期間は 2

年間であり、400例を目標症例数として計上した。 

プライマリエンドポイントは「52 週時点での寛解

率」と「アバコパンの副作用の種類と頻度」を設定

した。セカンダリエンドポイントとして「26週及び

104週時点での寛解率」「104週までの生存率と腎生

存率」「52 週時点と 104週時点での間質性肺疾患の

変化」「2022 年米国リウマチ学会・欧州リウマチ学

会による AAV 分類基準のバリデーションチェック」

「26 週、52 週、104 週時点での AAV-PRO(patient 

reported outocme)の変化」を設定した。 

研究要旨 2022年6月に世界に先駆け本邦で発売になった選択的補体 C5a阻害薬であるアバコパンは、

顕微鏡的多発血管炎と多発血管炎性肉芽腫症の 2 疾患に対する治療薬として世界的にも注目を浴びて

いる。本研究では国内のアバコパンの使用実態・薬剤の有効性・安全性について全国多施設共同前向き

レジストリ研究を実施し、疾患と薬剤について科学的に検証していく。 
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(倫理面への配慮) 

 本研究は前向き観察研究であり、侵襲を伴わない。

その上で本研究参加者には、研究⽬的、⽅法、参加

は⾃由意志で拒否による不利益はないこと、及び、

個⼈情報の保護について、⽂書と⼝頭で説明を⾏い、

書⾯にて同意を得ることとした。 

 

C. 研究結果 

これから開始される研究であり、現時点で結果は

得られていない。 

 

D. 考察 

 2024 年 3月 29日に順天堂大学医学部医学系研究

等倫理委員会で中央一括審査の研究実施許可が得

られており、予定通りに症例登録が開始される見込

みである。 

 

E. 結論 

 研究開始準備の進捗は順調と考える。 

 

F. 健康危険情報 

 特記すべきことなし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･なし 

 

 

2.学会発表 

･なし 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

なし 
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令和 5年度 分担研究報告書 

 

臨床病理分科会活動報告 

 

研究分担者：  

石津 明洋 北海道大学大学院 保健科学研究院 教授 

川上 民裕 東北医科薬科大学 医学部 教授 

倉田 厚 東京女子医科大学 医学部 教授 

高橋 啓 東邦大学 医学部 教授 

宮崎 龍彦 岐阜大学 医学部附属病院 教授 
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A. 研究目的 

実地臨床医ならびに実地病理医の血管炎診療の質

を高めることを目的とする。 

 

B. 研究方法 

① 血管炎病理診断コンサルテーションシステムの

運用 

② 血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発

と普及・均てん化 

(倫理面への配慮) 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

理指針に則って実施した。 

 

C. 研究結果 

① 血管炎病理診断コンサルテーションシステムの

運用 

 12 件の依頼があり、年度末までに 11 件を報告し

た（表 1）。 

研究要旨 実地臨床医ならびに実地病理医の血管炎診療の質を高めることを目的とし、以下の 2つに取り組んだ。

①血管炎病理診断コンサルテーションシステムの運用、②血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発と普及・

均てん化。①については、12件の依頼があり、年度末までに 11件を報告した。②については、『血管炎病理診断

のために有用な染色プロトコル集』を作成することとし、目次と分担執筆者を決定した。 
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② 血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発

と普及・均てん化 

 『血管炎病理診断のために有用な染色プロトコル

集』を作成することとし、目次と分担執筆者を決定

した（表 2）。 

 

D. 健康危険情報 

 なし。 
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表 1. 血管炎病理診断コンサルテーション実績概要 

症例 
年

齢 

性

別 
依頼概要 

コンサルタント所見 

A B 

VC057 

（令和4年度か

らの持越分） 

46 女 

2023 年 2 月 息切れ，咳嗽 

2023 年 3 月 心不全，大動脈弁閉鎖 

不全症（重度） 

画像上大動脈解離が疑われ、上行大動

脈人工血管置換術＋大動脈弁置換術 

→ 感染性大動脈炎？ GCA? 

Necrotizing aortitis, 

suggestive of Takayasu 

arteritis 

Infective aortitis with the 

possible background of 

scarring phase of Takayasu 

arteritis 

VC058 

（令和4年度か

らの持越分） 

11 男 

2022 年 2 月 右前腕部と右大腿部に 

有痛性不整形紅斑 

ステロイド内服の効果は乏しい 

→皮膚生検 PAN? 

Small vessel vasculitis, 

lymphocyte predominant 

(NOS) 

Small vessel vasculitis, 

lymphocyte predominant 

(NOS) 

VC059 

（令和4年度か

らの持越分） 

68 女 

2022 年 11 月～ 右乳突蜂巣炎，左上顎

洞炎，肥厚性硬膜炎 

CRP 陽性，ANCA 陰性 

→右中耳生検 AAV? 

c/w GPA c/w GPA (OMAAV) 

VC060 68 男 

既往歴：高血圧，糖尿病，脂質異常

症， 

    心房細動，大動脈弁閉鎖不全

症 

    晩期梅毒（感染時期不明） 

→上行大動脈瘤切除 

梅毒関連大動脈炎? 

Aneurysmal wall of the aorta, 

showing atherosclerotic 

change 

Aneurysmal wall of the aorta, 

showing atherosclerotic 

change 

VC061 58 女 

2019 年 9 月 腎血管性高血圧 

（両側腎動脈狭窄） 

ステントや PTA が施行されるも著効 

なく，右腎動脈―右外腸骨動脈 

バイパス術 

→右腎動脈切除 TA/GCA? 

No vasculitic lesion with 

medial fibrosis 

Medial degeneration with 

focal dissection of the renal 

artery 

VC062 77 女 

既往歴：乳癌 

2023 年 2 月 RPGN, 尿蛋白，尿潜血 

MPO-ANCA 40 U/ml 

発熱なし，CRP 上昇なし 

腎生検→MPGN AAV の合併? 

Focal duplication of GBM 

with interstitial inflammation 

Focal segmental MPGN with 

tubulointerstitial 

inflammation 

Ischemic interstitial fibrosis 

and inflammation due to 

arteriosclerosis 
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ANCA-related interstitial 

inflammation cannot be ruled 

out 

VC063 65 男 

4 月 鼻出血，血小板減少→ITP 疑い 

その後，腹部膨満感，左下腹部痛自覚 

造影CT→左胃大網動脈の高吸収域 

    下腸間膜動脈近位部の拡大 

下腸間膜動脈瘤切除→ SAM? 

c/w SAM c/w SAM 

VC064 48 女 

PR3-ANCA 陽性，脾腫→経過観察 

2023 年 4 月 無尿，心不全 

開放腎生検 

 全糸球体 44 個 

硬化糸球体 0 個 

細胞性半月体 8 個 

線維細胞性半月体 2 個 

分葉状糸球体，管内増殖所見あり 

IF：メサンギウム領域/係蹄壁 

IgG: -/- 

IgA: ±/- 

IgM: ++/+ 

C3: ++/+ 

C1q: +/± 

IgG1: -/- 

IgG2: -/- 

IgG3: +/± 

IgG4: -/- 

s/o Early and rapid phase of 

MPGN type I 

 

Early phase of PGNMID 

(IgM dominant type) cannot 

be ruled out 

 

Indefinite for ANCA-

associated vasculitis and GN 

Immune complex-mediated 

GN 

 

Indefinite for ANCA-

associated vasculitis and GN 

VC065 10 男 

2023 年 6～8 月 繰り返す発熱 

2023 年 8 月 両下腿違和感→歩行困難 

     CRP↑，筋原性酵素上昇なし 

筋生検→ 筋炎？ 

s/o Vasculitis Chronic inflammation, NOS 

VC066 57 男 
3 年前から右頬に圧痛を伴う皮下硬結 

切除→ AVM/血管炎？ 
AVM AVM 
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VC067 87 男 

左下腿化膿症，両下肢に著明な浮腫 

心不全所見なし，深部静脈血栓なし 

その後急性の歩行困難，下腿潰瘍 

炎症高値，発熱，ANCA陰性 

CTで両側肺底部に陰影あり 

好酸球上昇ないが,  

IgE>2000と著明高値→ EGPA？ 

Dermatitis with slight 

leukocytoclastosis 
c/w EGPA 

VC068 73 男 

20 年前に糖尿病と診断され, インスリ

ン治療中 

半年間で 6kg の体重減少 

WBC 21580 /μL,CRP 12.6 mg/dL,  

肺野に多発結節影 

Cr: 0.91～1.66～ 2.5 mg/dL MPO-ANCA 

37.8 U/mL 

腎生検→半月体形成性糸球体腎炎 (-) 

        小動脈壊死性血管炎 (+) 

        ANCA 関連血管炎？  

Necrotizing vasculitis,  

s/o AAV  

Diabetic nephropathy 

Class IIa 

Necrotizing vasculitis,  

c/w AAV 

VC069 85 女 

リウマチ性多発筋痛症，高血圧 

脂質異常症 

3 が月前に右橋梗塞 

両側小脳，左後頭葉，左視床多発脳梗

塞右椎骨動脈閉塞，左椎骨動脈高度狭

窄 

両側後大脳動脈閉塞 

側頭動脈に硬結触知（右＞左） 

側頭動脈生検→ GCA? 

c/w GCA c/w GCA 

VC070 73 女 転院のため取り下げ   

VC071 10 男 

2 か月前 発熱・咽頭痛 

1 か月前 発熱・手指紅斑，ASO↑ 

両肩疼痛・左大腿外側疼痛 

カルジオリピン抗体軽度高値 

ANCA 陰性 

大腿造影 MRI：両側大腿筋群に高信号

と皮下組織に浮腫性変化 

皮膚生検・筋生検→ 血管炎？ 

Necrotizing vasculitis, 

s/o PAN 

Necrotizing small-vessel 

vasculitis 
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VC072 66 男 

11月24日 発熱と頭痛 

12月8日  側頭動脈超音波検査 

左右の側頭動脈前頭枝に 

血管壁肥厚 

12月11日 血液培養よりPantoea. sppが

検出 

右浅側頭動脈生検 

→GCA, 感染性血管炎 

令和6年3月31日現在 

実施中 

令和6年3月31日現在 

実施中 

 

表 2. 『血管炎病理診断のために有用な染色プロトコル集』分担執筆項目 

章 タイトル（仮） 担当者（＊） 

1. 序言 序言 石津明洋 

2. 腎生検 
腎生検において臨床医が病理診断医に期待すること 中沢大悟 

腎生検において病理診断医が臨床医に期待すること 武曾惠理 

3. 皮膚生検 
皮膚生検において臨床医が病理診断医に期待すること 川上民裕 

皮膚生検において病理診断医が臨床医に期待すること 小川弥生 

4. 弾性線維染色 

Elastica Masson 染色 宮崎龍彦 

Elastica van Gieson 染色 池田栄二 

その他の弾性線維染色（Movat 染色を含めて） 鬼丸満穂 

5. 免疫組織化学 

浸潤細胞 characterization 

（Th1/T-bet, Th2/GATA3, Th17/ROR-γt, Treg/FoxP3） 
菅野祐幸 

平滑筋細胞 characterization（α-SMA, h-caldesmon） 倉田 厚 

梅毒スピロヘータの検出 
倉田美恵 

西端友香 

6. 免疫蛍光染色 
FFPE 切片を用いた血管壁免疫グロブリン沈着の検出 

高橋 啓 

大原関利章 

FFPE 切片を用いた好中球細胞外トラップの検出 益田紗季子 

7. 応用 
正常腎 FFPE 切片を用いた患者血清中抗 GBM 抗体の GBM へ

の結合確認 
西端友香 

（＊）令和 6 年度より 2 名の研究協力者が新たに加入する予定であり、加入後にいずれかの項目に加わる予定 
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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)  
難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

分担研究報告書 

令和 5年度 臨床病理分科会活動報告 

 

上気道生検組織指標を用いた OMAAV の鑑別 

 

 

A. 研究目的 

ANCA 関連血管炎（AAV）にはGPA など上気道

の壊死性肉芽腫性病変を形成するものがある。成人

の難治性中耳炎のなかにも同一機序で発症する

ANCA 関連血管炎性中耳炎(otitis media with ANCA 

associated vasculitis (OMAAV))があり、GPA との異同

研究分担者：  

宮崎 龍彦 東海国立大学機構 岐阜大学医学部附属病院 教授 

石津 明洋 北海道大学大学院 保健科学研究院 教授 

  

研究協力者：  

小川 弥生 北海道腎病理センター 副理事長 

中沢 大悟 北海道大学病院 リウマチ・腎臓内科 助教 

武曾 惠理 財）田附興風会医学研究所北野病院 腎臓内科 客員研究員 

黒川真奈絵 聖マリアンナ医科大学大学院疾患バイオマーカー・標的分子制御学 大学院教授 

研究要旨 血管炎病理組織学的診断における未解明問題として、AAV の上気道生検組織の病理学的特

徴を明らかにする課題に取り組んだ。成人の難治性中耳炎のなかに GPAと同一機序で発症する ANCA関

連血管炎性中耳炎(otitis media with ANCA associated vasculitis (OMAAV))があり、GPAとの異同

が論議されている。OMAAVは進行してから診断されることが多く、早期の診断パラメーターの発見も望

まれる。そこで、OMAAVの組織学的診断パラメーターを抽出し、診断基準の策定を行うことを企図して

解析に取り組んだ。プレリミナリーな解析では、AAV の上気道生検組織の特徴として、1) 筋性動・静

脈炎、2) 筋性動・静脈の閉塞、の 2 点が正の相関を示すパラメーターとして、3) 浮腫、4) 好酸球浸

潤、5) 形質細胞浸潤が負の相関を示すパラメーターとして挙げられた。次に、これらのパラメーター

の妥当性を統計学的に検証するため、研究分担者、研究協力者で全組織像をシェアして評価するにあ

たり、対象症例を training set と、検出したパラメーター-を validate する testing set にほぼ偏り無く分け

得た。この後の評価者教育用に、上記のパラメーターを解説する動画を作成した。WG 各施設にグルー

プ分けしたバーチャルスライドデータと解説動画を配布し、training set を一度回答した後に解説動画を

試聴し、もう一度 training set の回答を行い、さらに testing set の回答を行うという方法で、これらのグ

ループ分けを使って、WG 各施設の計 18 名による検証実験を行った。その結果、解説動画試聴前後で

有意に正答率は向上し、testing set においてもこれらのパラメーターがOMAAV の診断に相関する傾向

を認めた。また、OMAAV か否かを判定するAI を二種類開発し、それらの結果から新たな診断パラメ

ーターがフィードバックされた。今後、これらのパラメーターも含めて診断マーカーとしての有意性

を検証する。 
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が論議されている。OMAAV は早期診断が難しく、

重篤な合併症を生じたり、致死的になったりするこ

ともある。GPA が鼻、耳、眼、上気道および肺の壊

死性肉芽腫性病変、全身の中小血管の壊死性肉芽腫

性血管炎、腎の壊死性半月体形成性腎炎をトリアス

とするが、GPA に伴う中耳炎では顔面神経麻痺や肥

厚性硬膜炎を合併することが多い。また、MPO-

ANCA陽性で急激に進行する感音性難聴や顔面神経

麻痺を伴う中耳炎もある。これら ANCA 関連血管炎

に伴う中耳炎を OMAAV と呼ぶ。しかし、OMAAV

の組織学的な特徴や診断基準は未だ確立されていな

い。また、生検診断がなされる場合の多くは、既に

病気が進行しており、早期から診断できる組織学的

診断パラメーターの確率が望まれている。そこで、

我々は臨床病理分科会メンバーでOMAAVの組織学

的パラメーターを抽出し、GPA, MPA との異同を含

む診断基準の策定を行うことを企図し、OMAAV 症

例の組織学的特徴の解析に取り組んでいる。本年度

はプレリミナリーな解析から得られたパラメーター

の検証と、OMAAV か否かを判定するAI の開発を行

った。 

B. 研究方法 

対象症例：旭川医科大学で 2000 年から 2017 年

までに生検された OMAAV 病変 34 例、および対照

症例として慢性副鼻腔炎 32 例、慢性中耳炎 5 例、喉

頭肉芽腫 10 例。合わせて 81 症例、206 プレパラー

トを解析対象とした。解析方法 プレリミナリーな

解析として、二重盲検法にて、岐阜大学医学部附属

病院病理部の若手病理専門医 4 名がダブルチェック

で組織学的パラメーターについて定性的もしくは半

定量的に評価した。組織学的パラメーターは、①び

らん、②浮腫、③炎症細胞浸潤全体、④線維化、⑤

リンパ球浸潤、⑥好中球浸潤、⑦好酸球浸潤、⑧形

質細胞浸潤、⑨マクロファージ浸潤を半定量（0～3

の４段階）で評価し、①表層の壊死物、②小血管壁

の炎症細胞浸潤、③血管内皮へのアンカリング、④

肉芽腫形成、⑤筋性動・静脈の閉塞、⑥筋性動静脈

の血管炎、⑦小血管増生、⑧不整な血管増生、⑨肉

芽様隆起性病変を定性的に評価（あり＝１，なし＝

０）、さらに①壊死物の厚み、②ラッセル小体の強拡

大１視野あたりの数を定量的に評価した。また、①

線維化のパターン、②被覆上皮の種類、③主な浸潤

細胞については、記述としてデータを蓄積した。 

次の段階として、研究分担者・研究協力者でその

組織像をシェアし、プレリミナリーな解析で見いだ

したパラメーターが反映されるか否かを解析すべく、

対照群を Training set とTesting set に分けた。この後

の評価者教育用に、上記のパラメーターを解説する

動画を作成した。WG 各施設にグループ分けしたバ

ーチャルスライドデータと解説動画を配布し、

training set を一度回答した後に解説動画を試聴し、

もう一度 training set の回答を行い、さらに testing set

の回答を行うという方法で、これらのグループ分け

を使って、WG 各施設の計 18 名による検証実験を行

った。 

さらに、検体のバーチャルスライド画像を用いて、

OMAAV を検出、OMAAV ではないものを検出する

二種類のAI を開発した。 

(倫理面への配慮) 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

理指針に則って実施した。 

C. 研究結果 

WG メンバー各施設、計１８人による解析では、

解説動画試聴前後で有意に正答率は向上し、testing 

set においてこれらのパラメーターが OMAAV の診

断に相関する傾向を認めた。（図１） 
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図 1  他施設間共同による Training set と

Validation setの正答得点の分布 

また、OMAAV か否かを判定する AI を二種類開

発した。これらは自動で有意に OMAAV と non-

OMAAV を有意差を以て弁別することは学習画像が

少なく困難であったが、その heat map から、新たな

組織学的パラメーターとして、炎症細胞が巻き込ま

れて核線を引くような線維化がOMAAVらしいもの、

正常な分泌腺と扁平上皮がOMAAVらしくないもの、

壊死性デブリスや好酸球浸潤、フィブリン沈着が

non-OMAAV らしくないもの、リンパ球浸潤、正常

な分泌腺と扁平上皮が non-OMAAV らしいものとし

て抽出された。それらの結果から新たな診断パラメ

ーターがフィードバックされた。 

 

 

 

 

 

 

図２ OMAAVおよびnon-OMAAV検出 AIにおけるヒー

トマップ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 AIのヒートマップからフィードバックされた
組織学的パラメーター a) OMAAVを弁別する AIか
らのフィードバック。上が OMAAV らしい、したが
OMAAVらしくない。b) non-OMAAVを弁別する AIから
のフィードバック。上が non-OMAAVらしくない、し
たが non-OMAAVらしいと判定されたもの。 

 

これら各パラメーターの妥当性を検証するため

に、Training Set とTesting set に分けた。同一患者か

らの複数生検があるものに関しては、検体を絞り込

み、OMAAV 症例数を当初の 34 例から 17 例に訂正

した。男女比ほぼ同じで、平均年齢も±２歳以内に

収めることができた。（図 3） 

D. 考察 

 プレリミナリーな解析で得られた組織学的診断マ

ーカーの候補の有意性について、他施設間の賢者に

よる検証でもこれらパラメーターを学習した後に、

統計学的に有意に診断適中率が上がったことで、こ

れらのパラメーターが有意なものであることが明ら

かとなった。 

一方、AI の開発は学習画像の不足で、自動的に

OMAAV およびのんーOMAAV を有意に弁別するに
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は至っていないが、学習画像を増やすことによって、

有効なツールとして開発出来る可能性がある。また、

それらのヒートマップからフィードバックされた組

織学的診断パラメーターに関しては、今後検証を行

って、今回証明されたものに付け加えられることが

期待できる。 

病理医が診断するための組織学的パラメーターを

AI からのフィードバックで得ることは、今後の病理

形態学におけるトレンドになる可能性もある。今後

さらに解析を進め、OMAAV の、出来れば早期から

的確な診断を導き出せる組織学的診断パラメーター

を明らかにし、耳鼻科医に早期かつ適切な生検を啓

発することにより、OMAAV の早期診断・早期治療

が可能になることが期待される。 

 

F. 健康危険情報 

 なし 

 

G. 研究発表 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

領域横断分科会活動報告 

 

研究分担者：  

藤井 隆夫 和歌山県立医科大学 医学部 教授 

河野 肇 帝京大学 医学部 教授 

杉山 斉 川崎医療短期大学 医療介護福祉学科 教授 

坂東 政司 自治医科大学 医学部 教授 

橋本 求 大阪公立大学 大学院医学研究科 教授 

研究協力者：  

小寺 雅也 独立行政法人地域医療機能推進機構中京病院 皮膚科 部長 

尾内 善広 千葉大学大学院医学研究院 公衆衛生学 教授 

矢嶋 宣幸 昭和大学 医学部内科学講座リウマチ・膠原病内科学部門 教授 

宮脇 義亜 岡山大学病院 新医療研究開発センター 助教 

菊池 正雄 宮崎大学医学部附属病院 血液浄化療法部 准教授 

岸本 暢将 杏林大学医学部 腎臓・リウマチ膠原病内科 准教授 

渡部 龍 大阪公立大学大学院医学研究科膠原病内科学 講師 

小池 春樹 佐賀大学 脳神経内科 教授  

柳井 亮 昭和大学医学部リウマチ膠原病内科 助教 

西岡 典宏 京都大学大学院医学研究科 社会健康医学系専攻予防医療学分野 助教 

 

 

A. 研究目的 

○ 本班会議で研究対象となっている血管炎症候

群は多岐にわたる。高安動脈炎（TAK）と巨細胞性動

脈炎（GCA）は大血管炎であり、その病態に IL-6が

関連する。これらの疾患では、膠原病内科、循環器

内科、心臓血管外科、眼科が協働して診療されてい

ることが多い。また中小型血管炎として、抗好中球

細胞質抗体（ANCA）がその病態に関与する ANCA関連

血管炎（AAV）では膠原病内科、呼吸器内科、腎臓内

科が中心に関わるが、さらに脳神経内科、耳鼻咽喉

科、皮膚科など多科にわたる協働が必要になること

も多い。AAVについては、有村班（横断分科会長 髙

崎 芳成 先生）、針谷班（横断分科会長 田村 直人 先

生）のときに医師アンケート調査を行い、繰り返し

研究要旨 本年度は、1）EGPAの診療実態アンケートの実施、2）既存の HP活用に関する検討、を中

心に行った。1）については、脳神経内科医師を含めたアンケート調査を完成させ、マクロミル社協

力のもと Web上で 2024年 2月〜3月に実施し、現在解析中である。2）については、膠サポの HPにリ

ンクを張ってもらうことで、より多くの患者が本班会議の HP にアクセスしやすいようにした。これ

らは難治性血管炎の医療水準や患者 QOLを引き上げるために重要と考えている。 
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報告を行ってきた。結果として、AAVでは顕微鏡的多

発血管炎（MPA）の頻度が本邦では高いが、MPA/多発

血管炎性肉芽腫症（GPA）では、特に寛解導入療法時

の免疫抑制薬の使用法に関して診療科間の違いがあ

ることを示した。また本年の日本リウマチ学会総会

（2024年 4月神戸）において、本班会議との合同シ

ンポジウムが行われたが、AAV 診療ガイドラインと

日常診療における乖離（エビデンス・プラクティス

ギャップ）が存在し、この乖離は診療科に依存する

ことも報告した。この結果はすでに論文化されてい

る（Miyawaki Y, Fujii T, et al. Mod Rheumatol. 

2023;33:990-997）。また一昨年度より大血管炎に関

するアンケート調査を大血管炎の診療経験のある医

師に行っており、その結果を班会議で発表するとと

もに、論文化した。 

○ 本年度は、AAVの中でもアレルギー要素が多い

好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（EGPA）に関するエ

ビデンス・プラクティスギャップを明確にすること

を目的に MPA/GPAと同様にアンケート調査を行う。

また、学会に働きかけて、血管炎に関するシンポジ

ウムを共同で企画し、知識の普及、共有に努める。 

○ すなわち本年度の研究目標は、1）EGPA診療実

態アンケート調査の立案と実施、また大血管炎の診

療実態調査の論文化、を中心に、2）患者団体とも相

談し、難治性血管炎班の HP の充実と有効利用の検

討、3)血管炎に関する知識の普及・共有、を行うこ

とで、本邦における難治性血管炎の医療水準および

患者 QOLの向上を図ることをめざす。 

 

B. 研究方法 

○ 1）診療実態アンケート調査（EGPA, TAK/GCA） 

EGPA は気管支喘息や好酸球性副鼻腔炎に引き続い

て発症し、好酸球性肺炎、多発単神経炎により QOL

が障害される症例が多い。今回は MPA/GPA、TAK/GCA

の時と同様、EGPA診療に関わる非専門医を含む医師

を対象に Web質問票を配信して調査を行う（マクロ

ミル社に依頼）。この調査では多種多様な医師がアン

ケートに答えるが、今回は膠原病内科、呼吸器内科、

脳神経内科の医師の回答を中心にアンケートを集計

する。またアンケートの内容は、膠原病内科、呼吸

器内科の班員（研究協力者含む）で作成したが、今

回より研究協力者として加わっていただいた佐賀大

学 脳神経内科の小池 春樹 先生にも助言をいただ

き、最終版を完成させた。 

○ 2）HPの充実 

今までの班会議で作成されてきた難治性血管炎班の

HP（https://www.vas-mhlw.org/） には、内容的に非常

に優れたコンテンツが含まれているが、①患者の閲

覧が少ないこと、また②一部情報が乏しい分野があ

ることから、さらなる充実が必要である。今回患者

会（膠サポ）と連携し、現在の HPの一部のコンテン

ツへのリンクを加えてもらうようにお願いした。 

 

(倫理面への配慮) 

1）に関して、すでに大阪公立大学医学系研究等倫理

審査委員会の承認を得ている（2023-150）。 

 

C. 研究結果 

○ 1）患者実態アンケート調査 

1）-1．大血管炎（TAK/GCA）の診療実態調査 

針谷班（横断研究分科会長 田村 直人 先生）の

ときに行った研究 “The real-world clinical 

decisions of physicians in the management of 

Takayasu arteritis and giant cell arteritis 

in Japan: A cross-sectional web-questionnaire 

survey” が、2024年 4月、 Mod Rheumatolにア

クセプトされた。 

1）-2. EGPAのアンケート調査 

研究協力者の渡辺 龍 先生（大阪公立大学）が中

心となり、宮脇 義亜 先生、藤井が助言をする形

でアンケートの原案を作成し、その内容について

は、呼吸器内科、腎臓内科および脳神経内科医師

を含む横断班全体でディスカッションした。適切

な被験者を選ぶためのスクリーニング設問が 5問、

診療実態を調べるアンケートを 17問設定した。な

お過去のアンケートと同様、症例を 2例示し、そ

https://www.vas-mhlw.org/
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れらに対していかなる薬剤を選択するか質問して

いる。今回、呼吸器内科と脳神経内科医からの回

答を多く得るため、シナリオ 1は好酸球性肺炎合

併例を、シナリオ 2は多発性単神経炎合併例とし

た。なお実際のアンケートは 2024年 2月〜3月に

かけて行い、すでにデータを得ているが、現在解

析中であり 6月の班会議に報告する予定である。 

 

○ 2）HPの充実 

2）-1．患者会との連携 

本班会議にも参加しておられる大河内 範子様

の 協 力 を 得 て 、 膠 サ ポ の HP 

(https://www.rheumatic-disease-

community.org/)より、難治性血管炎班の HPに

おける市民公開講座〜血管炎についてもっと知

ろう〜にリンクをはってもらい、患者がより市

民公開講座のビデオ（2022年作成）にアクセス

できるよう工夫した。 

2)-2.HPにおける市民公開講座の充実 

2022年3月に公開された患者向けの市民公開講

座が続けて掲載されている。どのビデオも参考

になるが、項目としては十分とは言えない。今

回脳神経内科の小池 春樹 教授にお願いし、血

管炎における神経障害のビデオを作成してもら

うこととなった。今後も研究分担者、研究協力

者から新たなテーマの募集を行い、より HPを充

実させていく予定である。 

3)学会との合同シンポジウム 

 第 43 回日本サルコイドーシス/肉芽腫性疾患

学会総会（2023年 10月 7日）、第 64回日本脈管

学会総会（2023年 10月 27日）にてそれぞれ血管

炎診療に関する合同シンポジウムを行った。 

 

D. 考察 

血管炎症候群は全体とすると決してまれな疾患

ではない。特に高齢化社会を迎えた本邦では、MPAは

しばしば遭遇する身近な難病と言える。したがって

それらの患者をすべて膠原病内科の専門病棟で診る

ことができず、しばしば一般病院における膠原病内

科以外の他科において治療が開始されることとなる。

その際、全国どこでもある程度均一の医療が受けら

れるようにすることは重要である。そのために診療

ガイドラインが作成されているわけであるが、エビ

デンス・プラクティスギャップがしばしば問題とな

る。もちろん、他の診療領域でもこのギャップは報

告があるが、その理由は通常「ガイドラインが周知

されていない」「治療費が支払えない（患者が受け入

れない）」「合併症などでガイドライン通りの治療が

選択できない」といった理由である。しかし本班研

究より、MPA/GPA あるいは TAK/GCA では、上記の理

由に加えて患者が受診した診療科により治療法が多

少異なる（ギャップの度合いに違いがある）ことが

明確となった。もちろん、その理由として、同じ MPA

であっても診療科により病態が異なる点が挙げられ、

一概にギャップの異なりを補正するものではないと

考えられる。しかし AAV非専門医を含め、3学会（日

本リウマチ学会、日本腎臓病学会、日本呼吸器学会）

合同で作成された AAV診療ガイドライン 2017（さら

には近年発刊された 2023 年改訂版）を周知するた

め、学会などでシンポジウムを行い、お互い意見交

換することが必要であると考える。その基礎データ

として、今まで報告してきたMPA/GPAおよびTAK/GCA、

さらには今回進行中である EGPA の診療実態アンケ

ートは重要なデータであり、将来難治性血管炎の医

療水準を引き上げることにつながると考える。 

また血管炎のような慢性疾患は、その診療におい

て、医師から患者の一方向であってはいけない。そ

の意味では患者にも疾患をよく理解してもらうこと

が重要であり、そのためにはよりわかりやすく最新

情報を提供することが必須である。膠原病は若い患

者も多いため、会場に足を運んで講演を聴くことが

できる患者はむしろ少なく、自宅で HPなどから情報

を得ることができればより望ましい。患者会と連携

の上、患者が真に求めている情報を適切にピックア

ップし、かつ見つけやすい用意することが重要であ

る。今回は膠サポより助言をいただいたが、今後は
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膠原病友の会とも連携し、よりよい HPを作成する必

要がある。 

さらには小児科、皮膚科、耳鼻咽喉科など内科以

外の多領域の診療科、また臨床病理や基礎研究部門

の分担研究者とも情報を共有すべきであるが、本年

度はそこまで踏み込めていない。残りの年度でひき

つづきこれらの課題に取り組んでいく必要がある。 

 

E. 結論 

○ AAV（MPA/GPA）（Miyawaki Y, Fujii T, et al. 

Mod Rheumatol. 2023;33:990-997）および大血管炎

（TAK/GCA）（Abe Y, Fujii T, et al. Mod Rheumatol, 

in press）において、エビデンス・プラクティスギ

ャップが存在し、それはその診療科に影響を受けて

いた。本邦におけるエビデンスをより集積するとと

もに、このギャップ（乖離）をディスカッションし

ていくことが血管炎診療の医療水準を高めていくた

めに重要と考えられた。さらに学会との共同企画等

により最新知識の普及を引き続き行っていくことが

必要である。 

○ また患者 QOLをより向上させるために、ひきつ

づき患者会との連携を深める必要があるが、そのた

めには HPの充実が有用である。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

･Miyawaki Y, Fujii T, Anan K, Kodera M, 

Kikuchi M, Sada KE, Nagasaka K, Bando M, 

Sugiyama H, Kaname S, Harigai M,and Tamura N. 

Mod Rheumatol.33:990-997, 2023. 

･Tomizuka T, Kikuchi H, Okubo M, Asako K, 

Miyata S, Kono H. Natural history of Behçet's 

disease focusing on remission of oral ulcers. 

Mod Rheumatol. 33:556-573, 2023. 

･Tsukui D, Kimura Y, Kono H. GM-CSF 

receptor/SYK/JNK/FOXO1/CD11c signaling 

promotes atherosclerosis. iScience. 26:107293, 

2023. 

･Kuwana M, Bando M, Kawahito Y, Sato S, Suda 

T, Kondoh Y; CTD-ILD Delphi Collaborators. 

Identification and management of connective 

tissue disease-associated interstitial lung 

disease: evidence-based Japanese consensus 

statements. Expert Review Respir Med. 17:71-

80, 2023.  

･Kotani T, Matsuda S, Okazaki A, Nishioka D, 

Watanabe R, Gon T, Manabe A, Shoji M, Kadoba 

K, Hiwa R, Yamamoto W, Hashimoto M, Takeuchi 

T. Risk prediction model for mortality in 

microscopic polyangiitis: multicentre REVEAL 

cohort study. Arthritis Res Ther 25;223, 2023. 

･Iwasaki T, Watanabe R, Zhang H, Hashimoto M, 

Morinobu A, Matsuda F. Identification of the 

VLDLR locus associated with giant cell 

arteritis and the possible causal role of low-

density lipoprotein cholesterol in its 

pathogenesis.Rheumatology,  doi.org/10.1093/rh

eumatology/keae075. 

･Manabe A, Kadoba K, Hiwa R, Kotani T, Shoji 

M, Shirakashi M, Tsuji H, Kitagori K, Akizuki 

S, Nakashima R, Yoshifuji H, Yamamoto W, 

Okazaki A, Matsuda S, Gon T, Watanabe 

R, Hashimoto M, Morinobu A. Risk factors for 

serious infections and infection-related 

mortality in patients with microscopic 

polyangiitis: Multicentre REVEAL cohort study. 

Mod Rheumatol. 2024, doi: 10.1093/mr/roae024. 

･Furuta S, Nakagomi D, Kobayashi Y, Hiraguchi 

M, Sugiyama T, Amano K, Umibe T, Kono H, 

Kurasawa K, Kita Y, Matsumura R, Kaneko Y, 

Ninagawa K, Hiromura K, Kagami S, Inaba Y, 

Hanaoka H, Ikeda K, Nakajima H and LoVAS 

collaborators. Reduced-dose versus high-dose 

https://doi.org/10.1093/rheumatology/keae075
https://doi.org/10.1093/rheumatology/keae075
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glucocorticoids added to rituximab on 

remission induction in ANCA-associated 

vasculitis: predefined 2-year follow-up study. 

Ann Rheum Dis 83:96-102, 2024. 

Abe Y, Fujii T, Miyawaki Y, Sugihara T, Uchida 

HA, Maejima Y, Watanabe Y, Hashimoto T, 

Miyamae T, Nakaoka Y, Harigai M, Tamura M. The 

real-world clinical decisions of physicians in 

the management of Takayasu arteritis and giant 

cell arteritis in Japan: A cross-sectional 

web-questionnaire survey. Mod Rheumatol 2024, 

doi: 10.1093/mr/roae034.  

 

･岩田 慈、藤井 隆夫. 血管炎(皮膚症状以外).炎症

と免疫．31:159-162, 2023. 

･中島 塁, 冨塚 崇史, 大久保 麻衣, 浅子 来美,菊

地 弘敏, 河野 肇, 飯島 孝四郎, 多田 弥生, 羽賀 

敏博,笹島 ゆう子．発熱と結節性紅斑で発症

し,PET-CTで上腕骨・関節・皮下に炎症所見を認め

た一例．関東リウマチ. 55:113, 2023. 

･大久保 麻衣、河野 肇．ANCA関連血管炎 : 補体

C5a受容体阻害薬(アバコパン)．臨床免疫・アレル

ギー科．493, 2023, 科学評論社．東京． 

･藤井 隆夫. Part 2 ANCA関連血管炎の基礎と臨

床．病因 2. 薬剤・環境要因．2023. 針谷 正祥、

成田 一衛．須田 隆文 編．ANCA関連血管炎診療ガ

イドライン． pp.103-104, 診断と治療社、東京、

2023． 

･杉山 斉．Part 2 ANCA関連血管炎の基礎と臨床．

診断へのアプローチ．2.臓器病変 ①腎臓．針谷 

正祥、成田 一衛．須田 隆文 編．ANCA関連血管炎

診療ガイドライン． pp. 112-114, 診断と治療社、

東京, 2023． 

･坂東 政司．Part 2 ANCA関連血管炎の基礎と臨

床．診断へのアプローチ．2.臓器病変 ②肺．針谷 

正祥、成田 一衛．須田 隆文 編．ANCA関連血管炎

診療ガイドライン． pp. 115-117, 診断と治療社、

東京, 2023. 

 

2.学会発表 

･藤井 隆夫、渥美 達也、岡本 奈美、高橋 伸典、田

村 直人、中島 敦夫、中島 亜矢子、松野 博明、林 

悦子、柳田 幸子、吉田 光宏、桑名 正隆、高木 理

彰、竹内 勤. 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症を対象

としたメポリズマブ製造販売後調査の中間集計結果. 

第 67回日本リウマチ学会総会・学術集会, 2023年

4月, 福岡． 

･山下 勝智、岩田 慈、田中 克典、松宮 遼、田端佳

世子、藤井隆夫．潰瘍性大腸炎合併高安動脈炎の診

断後に自然経過で血管炎が軽快した一例．第 38 回

日本臨床リウマチ学会, 2023年 11月、福岡．  

･中島 塁、吉田 智成、大久 俊輝、鈴木 智博、児玉 

華子、野木 真一、津野 宏隆、小宮 明子、河野 肇、

松井 利浩．SARS-CiV-2 ワクチン接種後に発症した

大動脈炎症候群の 1例．第 67回日本リウマチ学会総

会・学術集会, 2023年 4月, 福岡． 

･真辺 諄、門場 啓一郎、日和 良介、小路 幹人、白

柏 魅怜、辻 英輝、北郡 宏次、秋月 修治、中嶋 蘭、

吉藤 元、山本 渉、岡崎 彩奈、松田 翔悟、小谷 卓

矢、権 好穂、渡部 龍、橋本 求、森信 暁雄.顕微鏡

的多発血管炎における感染症リスク因子の検討-関

西多施設共同研究 REVEAL cohortより-.第 67回日

本リウマチ学会総会・学術集会, 2023 年 4 月, 福

岡．  

･小路 幹人、日和 良介、真辺 諄、門場 啓一郎、白

柏 魅怜、辻 英輝、北郡 宏次、秋月 修治、中嶋 蘭、

吉藤 元、山本 渉、岡崎 彩奈、松田 翔悟、小谷 卓

矢、権 好穂、渡部 龍、橋本 求、森信 暁雄.関西多

施設共同研究 REVEAL cohortを用いた顕微鏡的多発

血管炎における診断時の MPO-ANCA 値による臨床的

特徴の検討.第 67回日本リウマチ学会総会・学術集

会, 2023年 4月, 福岡． 

･岡崎 彩奈、松田 翔悟、権 好穂、渡部 龍、小路 幹

人、真辺 諄、門場 啓一郎、日和 良介、山本 渉、

小谷 卓矢、橋本 求、武内 徹.顕微鏡的多発血管炎

（MPA）患者の臨床背景に基づく層別化に関する検討
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-関西多施設 REVEAL cohortより-.第 67回日本リウ

マチ学会総会・学術集会, 2023年 4月, 福岡． 

･小谷 卓矢、松田 翔悟、岡崎 彩奈、門場 啓一郎、

小路 幹人、真辺 諄、権 好穂、山本 渉、日和 良介、

渡部 龍、橋本 求、武内 徹.顕微鏡的多発血管炎の

生命予後に関する因子の検討-関西多施設共同研究 

REVEAL cohort より-.第 67 回日本リウマチ学会総

会・学術集会, 2023年 4月, 福岡． 

･小谷 卓矢、松田 翔悟、岡崎 彩奈、門場 啓一郎、

小路 幹人、真辺 諄、権 好穂、山本 渉、日和 良介、

渡部 龍、橋本 求、武内 徹.顕微鏡的多発血管炎の

原疾患死亡に関連する因子の検討-関西多施設共同

研究 REVEAL cohortより-.第 67回日本リウマチ学

会総会・学術集会, 2023年 4月, 福岡． 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

国際臨床研究分科会活動報告 

 

研究分担者：  

駒形 嘉紀 杏林大学 医学部 教授 

猪原登志子 京都府立医科大学附属病院臨床研究推進センター 講師 

河野 肇（兼）  帝京大学 医学部 教授 

吉藤 元（兼） 国立大学法人京都大学大学院医学研究科 講師 

古田 俊介（兼） 千葉大学 医学部附属病院 特任准教授 

研究協力者：  

黒川真奈絵 聖マリアンナ医科大学大学院疾患バイオマーカー標的分子制御学 大学院教授 

田巻 弘道 聖路加国際病院 Immuno-Rheumatology Center 医長 

木田 節 京都府立医科大学大学院医学研究科免疫内科学 病院助教 

吉田 尚弘 自治医科大学附属さいたま医療センター耳鼻咽喉･頭頸部外科 教授 

伊藤 吹夕 帝京大学アジア国際感染症制御研究所 助教 

  

 

 

A. 研究目的 

国際臨床研究分科会は、今年度の新研究班より横

断領域分科会より独立し、国際臨床研究の継続・

新規参加検討および新規治療情報の入手を中心に

行っていくこととなった。本研究班における各種

診療ガイドライン策定を補助するとともに、全身

性血管炎に関する国際的な知識やガイドラインの

啓蒙を班員に行い、国際共同研究や血管炎に関す

る国際会議への参加支援を行うことを目的とした。 

 

B. 研究方法 

１. 血管炎国際会議への参画: 血管炎国際会議 

(eular, ACR, Vasculitis Clinical 

Investigators Meeting, APLAR, International 

Vasculitis Workshop)に参加し、国際交流、情報

収集、国際共同研究への参加検討を積極的に行う。

高安動脈炎国際シンポジウムを開催する。 

２. 国際共同研究支援: これまで行われてきた国

際共同研究を継続しつつ、国際共同研究の最新情

報を共有し、積極的な参加、支援を検討する。本

年度は、① 国際共同研究 VPREG継続、②AAV-PRO 

Japanese translation project 検証、③AAV 

during COVID-19 pandemic 観察研究継続、④NPO

法人膠原病・リウマチ・血管炎サポートネットワ

研究要旨 血管炎疾患の医療水準・患者 QOL 向上に関する国際的研究に日本が積極的に関与していく

ために、各種国際学会・世界の血管炎研究者が集まる会議に参加し、各種国際共同研究への参画の検討

をした。また血管炎に関する新規検査・治療法の開発状況の情報を収集し、班員に広く周知することで

国際共同研究の推進へ寄与した。 
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ーク（膠サポ）の海外活動の支援、などを行った。

また急遽開催されることとなった CHCC2012 の改

訂会議に、当研究班の歴代研究代表者や顧問とと

もに、当分科会からも分担研究者が参加した。 

３．これまでに引き続き国内外の血管炎の新規治験

薬・新規治療薬・治療法、検査の開発状況に関して

情報収集し、班員に広く共有した。 

(倫理面への配慮) 

本研究においては倫理面への配慮上、特に問題とな

る点はない。国際学会や会議への参加に関して、倫

理面での問題は存在しない。 

 

C. 研究結果 

１．2023 年 4 月 22 日に佐賀にてアジア環太平洋

リウマチ学会（APLAR）と合同で、高安動脈炎国際

シンポジウムを開催した。 

２. 2023 Eular in Milano (2023年 6月)に参加

し、2024年 4月に Barcelonaにおいて行われた第

21回 International Vasculitis Workshopにむ

けての International organizing committeeへ

の日本人の参加や共同企画の検討を Dr. David 

Jayne らに依頼し、当研究班からも田村班長、鈴

木顧問、有村顧問、針谷顧問、猪原先生、坪井先

生、駒形が International committeeのメンバー

となり、プログラムの企画提案、査読委員などを

分担することとなった。 

３．2023年 11月 11日、VCRC 主催の Vasculitis 

Clinical Investigators Meetingが San Diegoに

おいて行われ、班員から田村班長、鈴木顧問、猪

原先生、吉藤先生、河野先生、川嶋先生、駒形が

参加した。同会において日本から患者団体として

膠サポの大河内範子様が日本における患者団体の

活動報告を発表された。 

４．2023年 11月 12日、ACRの患者セッションに

おいて、同じく膠サポの大河内範子様がシンポジ

ウムにおいて発表され、それらに班員数名が参加

して支援した。また膠サポは ACRにブースを出展

し、世界各国のドクターがブースを訪れた。 

５．2024年 4月に Maria Cidらを会長とする第 21

回 International Vasculitis Workshopに班員の

施設からも数多くの演題登録を頂いた。 

６．2024 年 11 月 11 日に VCRC 主催で開かれた

Vasculitis Clinical Investigators Meetingに

おける発表を中心に、国内外の血管炎の新規治験

薬・新規治療薬・治療法の情報を収集（研究協力

者 ・ 田 巻 ）、 検 査 の 開 発 状 況 に 関 し て

clinicalTrials.govなどを中心に情報収集し（研

究協力者・黒川）、今年度に 2回行われた班会議に

おいて班員に広く共有した。また、その成果をホ

ームページにて公開した。 

 

D. 考察 

今後も、血管炎に関する知識普及に努めるととも

に、国際共同研究支援も引き続き行う。 

 

E. 結論 

当分科会の活動が、血管炎班全体の活動の活性

化に寄与していると考えられる。 

 

F. 健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

･Smith RM, Jones RB, Specks U, Bond S, Nodale 

M, Al-Jayyousi R, Andrews J, Bruchfeld A, 

Camilleri B, Carette S, Cheung CK, Derebail V, 

Doulton T, Ferraro A, Forbess L, Fujimoto S, 

Furuta S, Gewurz-Singer O, Harper L, Ito-Ihara 

T, Khalidi N, Klocke R, Koening C, Komagata Y, 

Langford C, Lanyon P, Luqmani R, McAlear C, 

Moreland LW, Mynard K, Nachman P, Pagnoux C, 

Peh CA, Pusey C, Ranganathan D, Rhee RL, Spiera 

R, Sreih AG, Tesar V, Walters G, Wroe C, Jayne 

D, Merkel PA; RITAZAREM co-investigators. 

Rituximab versus azathioprine for maintenance 
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of remission for patients with ANCA-associated 

vasculitis and relapsing disease: an 

international randomised controlled trial. 

Ann Rheum Dis. 2023; 82:937-944. 

･Sugihara T, Uchida HA, Yoshifuji H, Maejima Y, 

Naniwa T, Katsumata Y, Okazaki T, Ishizaki J, 

Murakawa Y, Ogawa N, Dobashi H, Horita T, Tanaka 

Y, Furuta S, Takeuchi T, Komagata Y, Nakaoka Y, 

Harigai M. 

Association between the patterns of large-

vessel lesions and treatment outcomes in 

patients with large-vessel giant cell arteritis. 

Mod Rheumatol. 2023; 33:1145-1153. 

･Nagasaka K, Amano K, Dobashi H, Nagafuchi H, 

Sada KE, Komagata Y, Yamamura M, Kato M, Endo 

T, Nakaya I, Takeuchi T, Murakawa Y, Sugihara 

T, Saito M, Hayashi T, Furuta S, Tamura N, 

Karasawa K, Banno S, Endo S, Majima M, Kaname 

S, Arimura Y, Harigai M. 

Nation-wide Cohort Study of Remission Induction 

Therapy using Rituximab in Japanese patients 

with ANCA-Associated Vasculitis: effectiveness 

and safety in the first six months. 

Mod Rheumatol. 2023; 33:1117-1124. 

・Omura S, Kida T, Noma H, Sunaga A, Kusuoka H, 

Kadoya M, Nakagomi D, Abe Y, Takizawa N, Nomura 

A, Kukida Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida T, 

Endo K, Hirata S, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose 

K, Kato M, Yanai R, Matsuo Y, Shimojima Y, 

Nishioka R, Okazaki R, Takata T, Ito T, Moriyama 

M, Takatani A, Miyawaki Y, Ito-Ihara T, Yajima 

N, Kawaguchi T, Fukuda W, Kawahito Y. 

Association between hypogammaglobulinaemia and 

severe infections during induction therapy in 

ANCA-associated vasculitis: from J-CANVAS study. 

Rheumatology (Oxford)，2023; 62(12): 3924-3931 

・Yoshida Y, Nakamoto N, Oka N, Kidoguchi G, 

Hosokawa Y, Araki K, Ishitoku M, Watanabe H, 

Sugimoto T, Mokuda S, Kida T, Yajima N, Omura 

S, Nakagomi D, Abe Y, Kadoya M, Takizawa N, 

Nomura A, Kukida Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida 

T, Endo K, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose K, 

Kato M, Yanai R, Matsuo Y, Shimojima Y, Nishioka 

R, Okazaki R, Takata T, Ito T, Moriyama M, 

Takatani A, Miyawaki Y, Ito-Ihara T, Kawaguchi 

T, Kawahito Y, Hirata S. Seasonal Influence on 

Development of Antineutrophil Cytoplasmic 

Antibody-Associated Vasculitis: A 

Retrospective Cohort Study Conducted at 

Multiple Institutions in Japan (J-CANVAS). J 

Rheumatol，2023; 50(9): 1152-1158 

・Sofue H, Kida T, Hirano A, Omura S, Kadoya M, 

Nakagomi D, Abe Y, Takizawa N, Nomura A, Kukida 

Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida T, Endo K, Hirata 

S, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose K, Kato M, 

Yanai R, Matsuo Y, Shimojima Y, Nishioka R, 

Okazaki R, Takata T, Ito T, Moriyama M, Takatani 

A, Miyawaki Y, Ito-Ihara T, Yajima N, Kawaguchi 

T, Fujioka K, Fujii W, Seno T, Wada M, Kohno M, 

Kawahito Y. Optimal Dose of Intravenous 

Cyclophosphamide during remission induction 

therapy in ANCA-associated vasculitis: a 

retrospective cohort study of J-CANVAS. Mod 

Rheumatol ， 2023 Oct 6:road099. doi: 

10.1093/mr/road099. Epub ahead of print. PMID: 

37801552. 

・Kobayashi H, Yoshida Y, Kida T, Yajima N, Ito-

Ihara T, Kawaguchi T, Kawahito Y, Hirata S; 

Japan Collaborative Registry of ANCA–Associated 

Vasculitis Study Group. Seasonal Effects on 

Relapse of Antineutrophil Cytoplasmic Antibody-

Associated Vasculitis: A Retrospective 

Multicenter Cohort Study in Japan (J-CANVAS). J 

Rheumatol ， 2024 Feb 15:jrheum.2023-

1079.doi:10.3899/jrheum.2023-1079. Epub ahead 

of print. PMID: 38359936. 



・Junek ML, Merkel PA, Vilayur E, Wald R,

Khalidi N, Jayne D, Walsh M; PEXIVAS 

investigators. The risk of relapse of ANCA-

associated vasculitis in a randomized 

controlled trial of plasma exchange and 

glucocorticoids. Arthritis Rheumatol，2024 Mar 

14. doi: 10.1002/art.42843. Epub ahead of print.

PMID: 38485450. 

･駒形嘉紀：SLEと AAVの新展開 各論―新規薬剤を

中心に メポリズマブ 

腎と透析 94: 982-987, 2023. 

･駒形嘉紀：ANCA関連血管炎と補体代替経路 

別冊 Bio Clinica 慢性炎症と疾患 12(2):26-31, 

2023. 

･駒形嘉紀：EGPA―最近の話題 

リウマチ科 70:337-344, 2023 

･駒形嘉紀：わが国の ANCA関連血管炎(AAV)研究 

アレルギーの臨床 43(11): 838, 2023. 

･駒形嘉紀：ANCA 関連血管炎の寛解維持療法におけ

るリツキシマブの位置づけ 

リウマチ科 70:635-640, 2023 

2.学会発表

・ SOKO KAWASHIMA,  Yoshinori Komagata, 

Mitsumasa kishimoto,  Shinya Kaname.  

Analysis of clinical outcomes  

in eosinophilic granulomatosis with 

polyangiitis (EGPA)  

treated with mepolizumab over 2 years  

for remission induction or maintenance 

: a single center experience in Japan. 

American College of Rheumatology 2023， San 

diego，USA，May 10-16、2023 

・ Soko Kawashima, Yoshinori Komagata, Riyo

Yokota, Tomoya Hibino, Yuka Date, Koichi Usui, 

Jin Yamamoto, Nobuhiro Ayuzawa, Noriko Ikegaya, 

Takahisa Kawakami, Mitsumasa Kishimoto, Shinya 

Kaname . 

Analysis of clinical outcomes in eosinophilic 

granulomatosis with polyangiitis (EGPA) treated 

with mepolizumab over 2 years for remission 

induction or maintenance: a single center 

experience in Japan. Asia-Pacific League of 

Associations for Rheumatology Congress 2023，

Chiang mai，Thailand， 

December 8-11，2023 

･駒形嘉紀：現在の EGPA診療の課題 日本リウマチ

学会総会・学術集会 ランチョンセミナー2, 福岡, 

2023.4.24 

･駒形嘉紀：リウマチ・膠原病診療におけるプレコン

セプション外来 関東連合産科婦人科学会 シンポ

ジウム 特別講演, 2023.6.18 

･駒形嘉紀：ANCA 関連血管炎治療におけるアバコパ

ンの役割 第 32 回日本リウマチ学会近畿支部学術

集会 スイーツセミナー3, 奈良, 2023.8.27 

H. 知的財産権の出願・登録

特になし 
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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 
難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

国際共同研究に関する報告 

研究分担者 猪原 登志子（伊藤 登志子）京都府立医科大学 附属病院臨床研究推進センター・講師 

A. 研究目的

国際共同研究分科会において、国際共同研究への参

加支援を実施する。 

B. 研究方法

国際共同研究分科会は、下記メンバーで構成される。 

分科会長：駒形嘉紀（杏林大学医学部 教授） 

研究分担者： 

猪原登志子（伊藤登志子）（京都府立医科大学附属病

院臨床研究推進センター 講師） 

河野肇（帝京大学医学部 教授） 

吉藤元（京都大学大学院医学研究科 講師） 

古田俊介（千葉大学医学部附属病院 特任准教授） 

研究協力者： 

黒川真奈絵（聖マリアンナ医科大学大学院 大学院

教授） 

田巻弘道（聖路加国際病院 医長） 

木田節（京都府立医科大学大学院医学研究科 病院

助教） 

吉田尚弘（自治医科大学附属さいたま医療センター 

教授） 

伊藤吹夕（帝京大学 アジア国際感染症制御研究所 

助教） 

国際共同研究分科会では、下記の国際共同研究につ

いて、支援を行った。 

1）Vasculitis Clinical Research Investigators

Meeting 2023 （2023/11/11、サンディエゴ） 

2) V-PREG: Vasculitis Pregnancy Registry

（NCT02593565） 

3）皮膚血管炎に対する国際共同臨床試験 ARAMIS:

（jRCTs051190112, NCT02939573） 

4) ANCA 関連血管炎疾患特異的 QOL 調査票 AAV-PRO

日本語翻訳プロジェクト 

5）AAV during COVID-19研究（J-CANVAS）

6) 21st International Vasculitis Workshop 2024,

Barcelonaの準備 (2024/4/7-2024/4/10、バルセロ

ナ) 

C. 研究結果

1）Vasculitis Clinical Research Investigators

Meeting 2023 が 2023/11/11、VCRC 主催で米国サン

ディエゴで開催されたため参加のうえ情報収集を

行なった。 

2) V-PREG: Vasculitis Pregnancy Registry

（NCT02593565）：VCRCプロジェクトとしての国際妊

娠レジストリ。妊娠ハンドアウトが完成した。

研究要旨 血管炎の医療水準の向上と患者の QOL 向上のため、国際臨床研究分科会が新たに組織され

た。国際臨床研究分科会において、国際交流・国際共同研究の活性化のため、血管炎国際会議に参加し、

国際交流、情報収集、国際共同研究への参加を積極的に行った。 
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2023/11/10 に 米 国 患 者 会 で あ る Vasculitis 

Foundation との会議で報告するとともに、

2023/11/11 に開催された Vasculitis Clinical 

Research Investigators Meeting 2023 において

も、妊娠ハンドアウト作成経緯を報告した。また、

班のホームページに掲載した。 

 

3）皮膚血管炎に対する国際共同臨床試験 ARAMIS: 

jRCTs051190112, NCT02939573 皮膚血管炎に対す

るアザチオプリン、ジアフェニルスルホン、コルヒ

チンの RCT。日本では東北医科薬科大学 川上民裕

Dr が特定臨床研究として府立医大 CRB 承認、

2020/2/24-jRCT公開後実施。日本から 8例登録。日

本のみ 2022 年 12 月に終了し、2023 年 1 月 site 

close した。2023/11/11 に開催された Vasculitis 

Clinical Research Investigators Meeting 2023に

おいて現状経過について情報収集を行い、世界全体

合計で 90 例の登録を目標に、試験実施中であるこ

とを確認した。 

 

4) ANCA 関連血管炎疾患特異的 QOL 調査票 AAV-PRO

日本語翻訳プロジェクト：英国ブリストル大学 と

米国 VCRC他が主体となり英語版が完成。世界 13か

国語の翻訳が完了、日本版についてプロトタイプを

完成させた。日本語版 AAV-PRO の validation 研究

を J-CANVAS-PRO 研究として立案し、京都府立医科

大学附属病院医学審査委員会での中央審査を受け、

2023/12/8 に受付番号 ERB-C-3023 として承認され

た。 

 

5）AAV during COVID-19研究 

米国ジョンズホプキンス大学およびEUVASによる国

際共同観察研究。日本では京都府立医大、順天堂大

学、山梨大学などを中心として実施した。日本デー

タも参照した論文が公開された。海外データ入手し、

比較検討論文を投稿中である。 

 

6) International Vasculitis Workshop 2024 

大会長を Dr.Maria Cidとして、2024/4/7-10、バル

セロナで開催される。当班から international 

scientific committee が選出された。同時に開催さ

れる、Networking Research Meeting、CHCC2024会

議についても当班から参画できるよう調整を行っ

た。 

 

（倫理面への配慮） 

ARAMIS 試験は、臨床研究法を遵守して行った。 

J-CANVAS-PRO研究は、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て行っている。 

 

D. 考察 

国際共同研究分科会において、多種の国際共同研究

への参加支援が実施できている。 

E. 結論 

今後も、国際共同研究の参加支援を通じて引き続き

活動を継続し、国際協調を行い、当班全体への情報

共有を図る。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

1) Junek ML, Merkel PA, Vilayur E, Wald R, Khalidi N, 

Jayne D, Walsh M; PEXIVAS investigators. The risk 

of relapse of ANCA-associated vasculitis in a 

randomized controlled trial of plasma exchange and 

glucocorticoids. Arthritis Rheumatol. 2024 Mar 14. 

doi: 10.1002/art.42843. Epub ahead of print. PMID: 

38485450. 

2) Kobayashi H, Yoshida Y, Kida T, Yajima N, Ito-Ihara 
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T, Kawaguchi T, Kawahito Y, Hirata S; Japan 

Collaborative Registry of ANCA–Associated 

Vasculitis Study Group. Seasonal Effects on Relapse 

of Antineutrophil Cytoplasmic Antibody-Associated 

Vasculitis: A Retrospective Multicenter Cohort Study 

in Japan (J-CANVAS). J Rheumatol. 2024 Feb 

15:jrheum.2023-1079. doi: 10.3899/jrheum.2023-

1079. Epub ahead of print. PMID: 38359936. 

3) Sofue H, Kida T, Hirano A, Omura S, Kadoya M, 

Nakagomi D, Abe Y, Takizawa N, Nomura A, Kukida 

Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida T, Endo K, Hirata 

S, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose K, Kato M, Yanai 

R, Matsuo Y, Shimojima Y, Nishioka R, Okazaki R, 

Takata T, Ito T, Moriyama M, Takatani A, Miyawaki 

Y, Ito-Ihara T, Yajima N, Kawaguchi T, Fujioka K, 

Fujii W, Seno T, Wada M, Kohno M, Kawahito Y. 

Optimal Dose of Intravenous Cyclophosphamide 

during remission induction therapy in ANCA-

associated vasculitis: a retrospective cohort study of 

J-CANVAS. Mod Rheumatol. 2023 Oct 6:road099. 

doi: 10.1093/mr/road099. Epub ahead of print. PMID: 

37801552. 

4) Yoshida Y, Nakamoto N, Oka N, Kidoguchi G, 

Hosokawa Y, Araki K, Ishitoku M, Watanabe H, 

Sugimoto T, Mokuda S, Kida T, Yajima N, Omura S, 

Nakagomi D, Abe Y, Kadoya M, Takizawa N, Nomura 

A, Kukida Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida T, Endo 

K, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose K, Kato M, Yanai 

R, Matsuo Y, Shimojima Y, Nishioka R, Okazaki R, 

Takata T, Ito T, Moriyama M, Takatani A, Miyawaki 

Y, Ito-Ihara T, Kawaguchi T, Kawahito Y, Hirata S. 

Seasonal Influence on Development of Antineutrophil 

Cytoplasmic Antibody-Associated Vasculitis: A 

Retrospective Cohort Study Conducted at Multiple 

Institutions in Japan (J-CANVAS). J Rheumatol. 

2023;50(9):1152-1158.  

5) Omura S, Kida T, Noma H, Sunaga A, Kusuoka H, 

Kadoya M, Nakagomi D, Abe Y, Takizawa N, Nomura 

A, Kukida Y, Kondo N, Yamano Y, Yanagida T, Endo 

K, Hirata S, Matsui K, Takeuchi T, Ichinose K, Kato 

M, Yanai R, Matsuo Y, Shimojima Y, Nishioka R, 

Okazaki R, Takata T, Ito T, Moriyama M, Takatani A, 

Miyawaki Y, Ito-Ihara T, Yajima N, Kawaguchi T, 

Fukuda W, Kawahito Y. Association between 

hypogammaglobulinaemia and severe infections 

during induction therapy in ANCA-associated 

vasculitis: from J-CANVAS study. Rheumatology 

(Oxford). 2023;62(12):3924-3931. 

6) Smith RM, Jones RB, Specks U, Bond S, Nodale M, 

Al-Jayyousi R, Andrews J, Bruchfeld A, Camilleri B, 

Carette S, Cheung CK, Derebail V, Doulton T, Ferraro 

A, Forbess L, Fujimoto S, Furuta S, Gewurz-Singer O, 

Harper L, Ito-Ihara T, Khalidi N, Klocke R, Koening 

C, Komagata Y, Langford C, Lanyon P, Luqmani R, 

McAlear C, Moreland LW, Mynard K, Nachman P, 

Pagnoux C, Peh CA, Pusey C, Ranganathan D, Rhee 

RL, Spiera R, Sreih AG, Tesar V, Walters G, Wroe C, 

Jayne D, Merkel PA; RITAZAREM co-investigators. 

Rituximab versus azathioprine for maintenance of 

remission for patients with ANCA-associated 

vasculitis and relapsing disease: an international 

randomised controlled trial. Ann Rheum Dis. 

2023;82(7):937-944. 

7) 川上民裕, 有村義宏, 池田高治, 石黒直子, 石津

明洋, 伊藤吹夕, 猪原登志子, 沖山奈緒子, 小野

さち子, 要伸也, 岸部麻里, 小寺雅也, 渋谷倫太

郎, 菅原弘二, 鈴木和男, 清島真理子, 田中麻衣

子, 辻本康, 長谷川稔, 張田豊, 古川福実, 宮脇

義亜, 山口由衣, 吉崎歩, 皮膚血管炎・血管障害

診療ガイドライン策定委員会. 皮膚血管炎・血

管障害診療ガイドライン 2023 IgA 血管炎,ク

リオグロブリン血症性血管炎,結節性多発動脈

炎,リベド様血管症の治療の手引き 2023. 日本

皮膚科学会雑誌 2023;133(9): 2079-2134 (2023) 

8) 猪原登志子．【ANCA 関連血管炎の病態と治

療】AAV の病態と環境因子. アレルギーの臨床 

2023;43(11):839-844. (2023) 
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2.学会発表 

1) 河森一毅, 小黒奈緒, 大村知史, 中込大樹, 角

谷昌俊, 滝澤直歩, 野村篤史, 茎田祐司, 山野

泰彦, 柳田拓也, 遠藤功二, 平田信太郎, 松井

聖, 武内徹, 一瀬邦弘, 加藤将, 柳井亮, 松尾祐

介, 下島恭弘, 西岡亮, 森山繭子, 高谷亜由子, 

宮脇義亜, 川人豊, 猪原登志子, 木田節, 川口

崇, 矢嶋宣幸. ANCA 関連血管炎(AAV)治療中

のサイトメガロウイルス(CMV)再活性化のリス

ク因子に関する J-CANVAS レジストリデータ

を用いた過去起点コホート研究. 日本リウマチ

学会総会・学術集会プログラム・抄録集 67 回 

Page848 (2023)  

2) 祖父江秀晃, 木田節, 大村知史, 中込大樹, 安

倍能之, 角谷昌俊, 滝澤直歩, 野村篤史, 茎田

祐司, 山野泰彦, 柳田拓也, 遠藤功二, 平田信

太郎, 松井聖, 武内徹, 一瀬邦弘, 加藤将, 柳井

亮, 松尾祐介, 下島恭弘, 西岡亮, 岡崎亮太, 森

山繭子, 高谷亜由子, 宮脇義亜, 猪原登志子, 

矢嶋宣幸, 川口崇, 川人豊. ANCA 関連血管炎

の寛解導入療法における IVCY 用量と重症感染

症発生の検討 J-CANVAS データを用いた過

去起点コホート研究. 日本リウマチ学会総会・

学術集会プログラム・抄録集 67 回 Page792 

(2023) 

3) 大村知史, 角谷昌俊, 中込大樹, 安倍能之, 滝

澤直歩, 野村篤史, 茎田祐司, 山野泰彦, 柳田

拓也, 遠藤功二, 平田信太郎, 松井聖, 武内徹, 

一瀬邦弘, 加藤将, 柳井亮, 松尾祐介, 下島恭

弘, 西岡亮, 岡崎亮太, 森山繭子, 高谷亜由子, 

宮脇義亜, 猪原登志子, 木田節, 矢嶋宣幸, 川

口崇, 福田亙, 川人豊. ANCA 関連血管炎のレ

ジストリ研究 気管支拡張症などの慢性下気道

疾患が顕微鏡的多発血管炎の予後に与える影響 

J-CANVAS レジストリデータを用いた過去起

点コホート研究. 日本リウマチ学会総会・学術

集会プログラム・抄録集 67 回 Page631 (2023)  

4) 荻田千愛, 野口和照, 木田節, 大村知史, 中込

大樹, 安倍能之, 角谷昌俊, 滝澤直歩, 野村篤

史, 茎田祐司, 山野泰彦, 柳田拓也, 遠藤功二, 

平田信太郎, 武内徹, 一瀬邦弘, 加藤将, 柳井

亮, 松尾祐介, 下島恭弘, 西岡亮, 岡崎亮太, 森

山繭子, 高谷亜由子, 宮脇義亜, 猪原登志子, 

矢嶋宣幸, 川口崇, 川人豊, 松井聖. ANCA 関連

血管炎の治療戦略 本邦での AAV における

RTX 療法の有効性・安全性に関して  J-

CANVAS レジストリを用いた臨床研究. 日本

リウマチ学会総会・学術集会プログラム・抄録

集 67 回 Page596 (2023)  

5) 間渕央子, 木田節, 小林義照, 花井俊一朗, 安

倍能之, 角谷昌俊, 滝澤直歩, 野村篤史, 茎田

祐司, 山野泰彦, 柳田拓也, 遠藤功二, 平田信

太郎, 松井聖, 武内徹, 一瀬邦弘, 加藤将, 柳井

亮, 松尾祐介, 下島恭弘, 西岡亮, 岡崎亮太, 森

山繭子, 高谷亜由子, 宮脇義亜, 猪原登志子, 

川口崇, 矢嶋宣幸, 川人豊, 中込大樹. ANCA 関

連血管炎の診断  日本人コホートによる

ACR/EULAR 2022 ANCA 関連血管炎分類基準

の 検 証  J-CANVAS(Japan Collaborative 

registry of ANca-associated VASculitis)より. 

日本リウマチ学会総会・学術集会プログラム・

抄録集 67 回 Page524 (2023) 

 

H. 知的財産権の出願・登録 

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 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

令和 5年度 分担研究報告書 

 

小児血管炎研究活動報告 

 

研究分担者：  

髙橋 啓 東邦大学 医学部 教授 

研究協力者：  

宮前多佳子 東京女子医科大学医学部膠原病リウマチ内科学 准教授 

岩田直美 あいち小児保健医療総合センター免疫アレルギーセンター 副センター長 

伊藤秀一 横浜市立大学大学院医学研究科発生成育小児医療学 教授 

神田祥一郎 東京大学小児科 講師 

三浦健一郎 東京女子医科大学腎臓小児科 准教授 

小林 徹 国立成育医療研究センター臨床研究センターデータサイエンス部門 部門長 

鮎澤 衛 神奈川工科大学健康医療科学部 特任教授 

尾内善広 千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学 教授 

 

A. 研究目的 

小児領域における難治性血管炎および周辺疾患

（高安動脈炎、結節性多発動脈炎、ANCA関連血管炎、

川崎病）の研究を横断的に推し進める。 

 

B. 研究方法 

【小児血管炎研究】1) 小児血管炎疾患について

研究状況の情報共有を図る。2) 小児血管炎研究合

同シンポジウムを開催する。 

【高安動脈炎, TAK】1）小児 TAK のトシリズマブ

(TCZ)使用例を含む実態調査：小児 TAK の臨床にお

いて、12歳未満の TAKにおける TCZscの適用拡大

や TCZiv の適用取得のメディカルニーズがある。公

知申請で適用拡大を狙うことを前提とし、日本リウ

マチ学会、日本小児リウマチ学会、日本小児循環器

学会の会員の施設における小児 TAKに対する TCZの

使用実態（有効性・安全性）の調査、小児 TAK患者

の保護者の意見の集約、小児例における PK/PDデー

研究要旨 小児血管炎研究は、高安動脈炎、結節性多発動脈炎、ANCA 関連血管炎、川崎病を研究対象疾患

とし、中・小型血管炎臨床分科会、大型血管炎臨床分科会の中で研究を進めつつ小児血管炎研究および啓

蒙活動を横断的に推し進めた。小児高安動脈炎におけるトシリズマブ使用実態調査を開始した。結節性多

発動脈炎は全国調査が進行中である。川崎病においては発症リスク、重症化リスクに係る遺伝要因の探索、

新型コロナウイルス感染症下での川崎病の発生状況、COVID-19関連多系統炎症性症候群(MIS-C)と KDとの

関連についての全国実態調査を展開した。ANCA関連血管炎では学会学術集会でのワークショップ・シンポ

ジウム開催や論文作成を中心に啓蒙活動を行った。 

小児血管炎の診断基準・治療指針・重症度分類、疫学調査、小児から成人への移行期医療、妊娠・出産な

どについての研究を進め、成人血管炎と対比することで小児血管炎の特徴を明らかにする。さらに、シン

ポジウム、公開講座などを企画、開催し啓発活動を行っていく。 
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タの収集をすすめる。2）小児 TAKの CTP(consensus 

treatment plan)の作成；前項の TAK 使用実態調査

結果を踏まえ検討を行う。 

【結節性多発動脈炎, PAN】 中・小型血管炎臨

床分科会において小児を含むPANの実態調査に加わ

る。 

【川崎病, KD】1) KDの発症リスク、重症化リス

クに係る遺伝要因を探索する。2) 新型コロナウイ

ルス感染症下での KD の発生状況、COVID-19関連多

系統炎症性症候群(MIS-C)とKDとの関連について全

国調査を展開する。3) KD 既往患者、家族を対象と

した勉強会、公開講座を開催する。 

【ANCA関連血管炎, AAV】1）小児血管炎、MPA/GPA 

WG に参加し活動を行う。2）小児 AAVにおける啓蒙

活動を行う。3）2014 年以降の指定難病・小児慢性

特定疾病における MPA、GPA、EGPA のデータを解析

する。 

 

(倫理面への配慮) 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針に則って実施した。 

 

C. 研究結果 

【小児血管炎研究】小児血管炎研究合同シンポジ

ウムはこれまでに 2回開催されてきた。第 3回を企

画する。 

【TAK】1), 2)ともに関連学会と連携してすすめ

る。現在 PMDA との交渉を前提として中外製薬の意

向を確認中である．2)については、1)を先行し適切

な段階で北米の CARRA(The Childhood Arthritis 

and Rheumatology Research Alliance)のメソッド

をモデルに本邦の小児リウマチ医を中心としたコ

ンセンサスを取りまとめる予定である。 

【PAN】中・小型血管炎臨床分科会の中で PAN全国

疫学調査が継続している。現在、一次調査が終了し、

今後二次調査を行う予定である。 

【KD】1) 昨年に引き続き易罹患性の顕著な違い

がみられた一卵性双生児とその両親の全ゲノムシ

ークエンスデータの解析、ステロイドによる強化初

期治療を受けた際の重症化リスクの遺伝要因に関

するゲノムワイド関連解析を進めている。後者にお

いては複数見出された候補領域の関連を別の患者

パネルで検証する中で、ステロイドによる強化の有

無にかかわらず初期治療への抵抗性と関連する遺

伝子バリアントが特定されている。2) MIS-Cに関す

る全国調査が日本川崎病学会、日本小児科学会、日

本集中治療医学会、日本小児循環器学会、日本川崎

病研究センターの協力の下で実施され、2023年末ま

でに約 100例の臨床像が報告された。SARS-CoV-2感

染後に発症した川崎病との比較により両者の相違

点が明確になってきた一方、鑑別が難しい例の存在

も確認された。3) 2024年３月に「川崎病勉強会 2023」

を開催し、川崎病研究者、親の会など約 130名が登

録参加した。 

【AAV】 1）小児血管炎、MPA/GPA WGに参加・解

析を継続する。2）指定難病・小児慢性特定疾病にお

ける MPA、GPA、EGPAのデータを調査中である。 

 

D. 考察 

小児血管炎研究体制は、本年度も継続した活動を計

画、実施している。 

 

E. 結論 

臨床分科会で研究を継続すると共に、小児血管炎研

究体制として横断的な情報共有を行うために活動

する。 

 

F. 健康危険情報 

該当なし。 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 

1. Fukuda S, Tanaka S, Kawakami C, Kobayashi 

T, Ito S; Japan Environment and 

Children’s Study Group. Maternal Serum 

Folic Acid Levels and Onset of Kawasaki 

Disease in Offspring During Infancy.  JAMA 

Netw Open. 2023;6(12):e2349942. 

doi:10.1001/jamanetworkopen.2023.49942. 

2. Broderick C, Kobayashi S, Suto M, Ito S, 

Kobayashi T. Intravenous immunoglobulin 

for the treatment of Kawasaki disease. 

Cochrane Database Syst Rev. 

2023;1(1):CD014884. doi: 

10.1002/14651858.CD014884.pub2. 

3. Nozawa T, Kamiyama Y, Hattori S, Nishimura 

K, Ito S. Purple eyelid sign in multisystem 

inflammatory syndrome in children. Komatsu 
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Y, Pediatr Int. 2023;65(1):e15510. doi: 

10.1111/ped.15510.309-314(2023.04) 

4. Nakamura H, Kikuchi A, Sakai H, Kamimura 

M, Watanabe Y, Onuma R, Takayama J, Tamiya 

G, Mashimo Y, Ebata R, Hamada H, Suenaga 

T, Onouchi Y, Kumaki S. Case Report: 

Identification of a CARD8 variant in all 

three patients with PFAPA syndrome 

complicated with Kawasaki disease. Front 

Pediatr. 2024 Mar 5;12:1340263. 

5. Murayama Y, Hamada H, Shiko Y, Onouchi Y, 

Kakimoto N, Ozawa Y, Hanaoka H, Hata A, 

Suzuki H. Risk factors for coronary artery 

abnormalities and resistance to 

immunoglobulin plus ciclosporin A therapy 

in severe Kawasaki disease: subanalysis of 

the KAICA trial, randomized trial for 

cicrosporin A as the first-line treatment. 

Front Pediatr. 2023 Dec 15;11:1321533. 

6. Harigai M, Miyamae T, Hashimoto H, Umetsu 

K, Yamashita K, Nakaoka Y. A multicentre, 

large-scale, observational study of 

tocilizumab in patients with giant cell 

arteritis in Japan. Mod Rheumatol. 2023 

Jul 31:road074. 

7. Konda N, Sakai R, Saeki K, Matsubara Y, 

Nakamura Y, Miyamae T, Nakaoka Y,Harigai 

M. Nationwide clinical and 

epidemiological study of large-
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8. Harigai M, Miyamae T, Hashimoto H, 
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study of tocilizumab in patients with 
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9. Yamazaki S, Izawa K, Matsushita M, 

Moriichi A, Kishida D, Yoshifuji H, 

Yamaji K, Nishikomori R, Mori M, Miyamae 

T. Promoting awareness of terminology 

related to unmet medical needs in context 

of rheumatic diseases in Japan: a 

systematic review for evaluating unmet 

medical needs. Rheumatol Int. 2023 
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Takahashi K：  Thirty-year overview of 

Japanese autopsy cases of Takayasu 
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Fukushima N, Suda K, Maeda J, Shimoyama S, 

Shiono J, Hirono K, Ikeda K, Sato S, Numano 

F, Mitani Y, Waki K, Ayusawa M, Fukazawa 

R, Fuse S; Z‐Score Project 2nd Stage Study 

Group.: Analysis of Coronary Arterial 

Aneurysm Regression in Patients With 

Kawasaki Disease by Aneurysm Severity: 

Factors Associated With Regression. J Am 

Heart Assoc. 2023 Feb 7;12(3):e022417. 

12. Ayusawa M, Namiki H, Abe Y, Ichikawa R, 

Morioka I.: Sudden Death in Patients with 

a History of Kawasaki Disease under School 

Supervision. Children (Basel). 2022 Oct 

21;9(10):1593. 

13. Shimizu S, Ayusawa M, Go H, Nakazaki K, 

Namiki H, Kasuga Y, Nishimura K, Kanezawa 

K, Morohashi T, Morioka I. Characteristics 

of Kawasaki Disease Patients during the 

COVID-19 Pandemic in Japan: A Single-

Center, Observational Study.Children 

(Basel). 2021 Oct 13;8(10):913. doi: 

10.3390/children8100913. 

14. 伊藤 秀一. 川崎病に対するアフェレシス(解

説 ). 小児科診療 (0386-9806)87 巻 1 号 

Page51-55(2024.01) 

15. 伊藤 秀一. 小児の治療方針リウマチ・膠原病 

血管炎症候群(解説)小児科診療(0386-9806)86

巻春増刊 

16. 鮎澤 衛： 厚生労働省診療の手引き編集委員会

（委員長：加藤康幸）編：小児多系統炎症性症

候群（MIS-C）.新型コロナウイルス感染症

COVID-19 診療の手引き 第 10.0 版. p.12-13 
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17. 横内幸, 浅川奈々絵, 高橋 啓： 川崎病に伴
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2023 

18. 高橋 啓： 大動脈の IAAAと高安動脈炎瘢痕期. 

病理と臨床 41 ：1181 -1185 , 2023 

 

2. 学会発表 

1. Miyamae T. Takayasu arteritis and 

reproduction. 25th Asia-Pacific League of 
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2. 小山 裕太郎, 三浦 大, 小林 徹, 鉾碕 竜範, 
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子, 布施 茂登, 深澤 隆治, 三谷 義英:冠動

脈瘤を伴う川崎病患者のレジストリ研究 
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6) 領域横断分科会                                                      11：45－12：05  

  分科会長 藤井隆夫（和歌山県立医科大学） 

 

5. JPVAS研究                                  12：05－12：15   
分担者 樋口智昭（東京女子医科大学） 

 

 
 

 

 

 

 



 

～ お 昼 休 憩 ～              12：15－13：00 

 

 
＊顧問の先生方、各分科会長の先生方は、ミーティングルーム 13Oのお部屋にお弁当をご用意させていた

だいております。 

 

＊12：30～小児血管炎研究グループ Web会議を開催いたします。専用の Zoom URLからご参加ください。 

 

 

6. AMEDエビデンス創出課題の連携推進について                13：00－13：20 

AMED課題 研究代表者 中岡良和（国立循環器病研究センター） 

 

＊発表時間は質疑応答の時間を含みます。時間厳守でお願いいたします。 

 

 
閉会の辞                                    13：20－13：25 

研究代表者 田村直人（順天堂大学） 

事務局より 

 

 

 

【各分科会会議のご案内】                          13：30－14：30 
 

中・小型血管炎臨床分科会   カンファレンスルーム 13Y（メイン会場） 

 

大型血管炎臨床分科会     ミーティングルーム 13O 

 

臨床病理分科会        ミーティングルーム 13X 

 

国際臨床研究分科会      ミーティングルーム 13W 

 

領域横断分科会        ミーティングルーム 13V 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3. 研究班全体の活動計画 

 

研究代表者：田村直人  順天堂大学医学部膠原病内科 教授 

 

A.研究目的：2023年度から 2025年度の難治性血管炎の医療水準・患者ＱＯＬ向上に資する研究班は、これまでの

難治性血管炎調査研究班の研究活動を継続、発展させ、難治性血管炎の診療、研究開発における中心的組織として、

難病・小児慢性特定疾病対策の推進を図り、難治性血管炎疾患の医療水準や患者の QOL向上に貢献することを目標

とする。 

B.方法：患者レジストリ研究である JPVAS研究を全体として継続する。また、大型血管炎臨床分科会、中小型血管

炎臨床分科会、臨床病理分科会、国際臨床研究分科会、領域横断分科会の 5分科会ならびに小児血管炎研究会を組

織し、それぞれの研究課題を遂行する。研究代表者は全体の研究計画策定とその進捗管理を行う。ガイドラインの

作成・改訂による血管炎の医療水準向上、診療に関するエビデンスの構築、各学会や患者会との共同企画等による

血管炎知識の共有、国際交流や国際共同研究への参加などをオールジャパン体制で積極的に推進する。また、AMED

エビデンス創出課題について連携をして進めていく予定である。 

C.結果・考察：上記を計画的に行い、各分科会がそれぞれ、あるいは連携して、1)血管炎に関する啓蒙・知識の普

及、2)Minds に基づく血管炎診療ガイドライン（CPG）作成・改訂、3)CPG、診断基準、重症度分類に関する研究継

続、4)AMED申請研究課題の連携推進、5)国際的活動の推進、6)JPVAS研究や個人調査票データを用いた解析等の成

果が得られ、血管炎研究の中心的存在としての研究班の役割を果たすことが期待される。 

D.結論：上記により、当研究班は難治性血管炎対策に貢献することができると考えられる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4-1. 大型血管炎臨床分科会の活動報告および活動計画 

 

分科会長   中岡 良和（国立循環器病研究センター研究所血管生理学部／病院 部長／副院長） 

研究分担者   石井 智徳（東北大学病院臨床研究推進センター臨床研究実施部門 特任教授） 

内田 治仁（岡山大学学術研究院医歯薬学域 CKD・CVD地域連携包括医療学 教授） 

        杉原 毅彦（東邦大学医学部内科学講座膠原病学 東邦大学医療センター大森病院 准教授） 

        新納 宏昭（九州大学大学院医学研究院医学教育学 教授） 

前嶋 康浩（東京医科歯科大学医学部附属病院循環器内科学 准教授） 

吉藤 元 （京都大学大学院医学系研究科内科学講座臨床免疫学 講師） 

渡部 芳子（川崎医科大学総合臨床医学 講師） 

研究協力者   赤澤 宏 （東京大学大学院医学系研究科循環器内科学 講師） 

        有田 陽 （JCHO大阪病院 医長） 

        石﨑 淳 （愛媛大学大学院医学系研究科 血液免疫感染症内科学 講師） 

伊藤 秀一（兼務:横浜市立大学発生成育小児医療学 教授） 

岩田 直美（兼務:あいち小児保健医療総合センター 免疫アレルギーセンター 副センター長） 

重松 邦広（国際医療福祉大学三田病院血管外科 教授） 

清水 優樹（名古屋大学大学院医学系研究科循環器内科 助教） 

永渕 裕子（聖マリアンナ医科大学リウマチ･膠原病･アレルギー内科 特任准教授） 

橋本 拓弥（埼玉医科大学総合医療センター血管外科 准教授） 

宮前多佳子（兼務:東京女子医科大学附属膠原病リウマチ痛風センター小児リウマチ科 准教授） 

       岩橋 徹 （東京医科大学心臓血管外科 講師） 

梅澤  夏佳（東京医科歯科大学医学部 膠原病・リウマチ内科 助教） 

酒井  良子（明治薬科大学公衆衛生・疫学 准教授） 

大西 康博（岡山大学・学術研究院医歯薬学域・慢性腎不全総合治療学 助教） 

網谷 英介（東京大学大学院医学系研究科重症心不全治療開発講座 特任准教授） 

石橋 知彦（国立循環器病研究センター血管生理学部 上級研究員） 

 

A. 研究目的 

大型血管炎に属する高安動脈炎(TAK)や巨細胞性動脈炎(GCA)、そしてバージャー病は何れも希少疾患であり、診

断・治療法は未だ十分に確立されているとは言えない。本研究の目的は、①TAK, GCA, バージャー病に関する様々

な疫学調査研究などを通じて、わが国でのこれらの疾患の臨床像及びその診療と治療の現状を明らかにすること、

②診療ガイドライン（CPG）改訂などに必要な診療情報の基盤を構築することを通じて、患者 QOL の向上に資する

ことである。 

 

B. 研究方法  

①TAK,GCA,バージャー病の CPGの改訂作業を進める。また、TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分類、臨

床個人調査票の改訂に向けた準備・検討を進める。 

②平成 27 年度から実施中の大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録研

究）のデータ収集と解析を継続して、論文化を進める。後ろ向き研究では 2007-2014年に高安動脈炎あるいは巨細



胞性動脈炎と診断され、新たにステロイド療法を開始した患者、あるいは 0.5mg/kg 以上を開始した再発例、生物

学的製剤を開始した再発例を対象とし、GCA 145名と TAK 166名の臨床情報を収集した。TAK患者はデータクリー

ンアップ後、新たに治療を開始した 129名を抽出し、後ろ向きに治療開始から 3年間の症例情報を集積して解析し

て、論文化を進めている。 

③臨床個人調査票を用いた疫学研究では、2013 年度の TAK の個人調査票（新規登録患者 211 人、継続登録患者

2584人、データ・クリーニング後の総数 2013人）、および 2013-2014年度のバージャー病新規登録患者 89人を解

析した。上記の解析結果を論文化する。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究を今年度開始する。後ろ向きに TAK,GCA患者での心臓血

管手術、又は血管内治療を受けた患者の手術前後の管理状況、内科治療の状況と予後を検討する。 

⑤小児血管炎研究グループでは、（１）小児 TAKの CTP(consensus treatment plan)の作成、（２）小児 TAKの

TCZ使用例を含む実態調査を進める。 

⑥TAKおよび GCAの診療実態に関する疫学研究として、2013年 1月から 2019年 9月までのメディカル・データ・

ビジョン社の DPCデータおよびレセプトデータを用いて、両疾患の治療内容、血管イベントに影響する因子の解析

を進める。 

⑦「AMED難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの開発

に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）と連携して TAK患者の便検体を集積することで、TAK患

者の腸内細菌叢における特定菌叢が TAK関連大動脈瘤イベントと関連するかについて検討を進める。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究班の疫学調査研究は、疫学研究倫理指針に基づき、前向き研究に関しては外来受診時に患者説明書を用い

て文書と口頭で説明を行い、研究協力に関する同意書を文書で取得する。また、後ろ向き研究に関しては、外来に

研究に関するポスター掲示、または診療科(病院)の WEB に情報を掲示して、研究対象患者に研究実施を通知する。 

 

C. 研究結果 

①TAK,GCAの CPGの改訂作業、TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂に向けた準

備：国内外の TAK、GCAのコホート研究、臨床試験の結果を踏まえて、TAK、GCAの CPGの改訂作業を進める。また、

TAK、GCA、バージャー病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂に向けた準備も進める。TAK、GCA、バー

ジャー病の診断基準ならびに重症度分類の修正希望を関連学会に承認を依頼して、厚生労働省へ提出している。ま

た、GCAの診断基準の妥当性、改訂の必要性に関する検討を進めている。 

②大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録研究） 

前向き研究：2019 年 3月 31日に新規登録は終了して、191例（TAK70 例、GCA121 例）が登録された。現在 3 年間

の追跡調査を進めており、CRF情報を REDCapにて入力出来るシステムを構築した。現在はそのデータ解析を進めて

いる。難病プラットフォームに登録された TAK,GCA患者で、Delphiで意見統一して作成した寛解基準と治療目標達

成に向けた治療の検証を行う。 

後ろ向き研究：合計 311例（TAK166例、GCA145例）が登録された。GCAについて、これまでに 2報の論文報告をし

ている。新規発症の GCAと TAKの診断時の所見から 2022ACR/EULARの GCA分類基準のバリデーションを行い GCAの

診断基準改訂にむけたエビデンスの構築を行う。TAK については、新規発症あるいは再燃し新たに免疫抑制療法強

化が必要であった 185例を登録し、除外患者以外で発症年齢が明らかな新規発症 TAK患者 129例を解析対象として

解析して、現在論文投稿準備中である。 



③臨床個人調査票解析：TAKとバージャー病の臨床個人調査票（2013－14年度）データについて解析を進めた結果

について、それぞれ現在論文投稿中である。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究：大型血管炎臨床分科会内で調査項目を絞り、研究計画書

と CRF を確定して、基幹施設の国立循環器病研究センター研究倫理審査委員会で 2021 年 4 月に承認された。大型

血管炎臨床分科会の分担者・協力者の施設で倫理申請を進め、現在まで 14 施設で承認されている。また、REDCap

を用いて CRF記入・報告を進めており、現在までに TAKと GCAで合計 130例の登録がされている。 

⑤小児血管炎研究：（１）小児 TAKの CTP(consensus treatment plan)の作成、（２）小児 TAKの TCZ使用例を含

む実態調査を進めていく。 

⑥TAK および GCA の診療実態に関するレセプトデータベースを用いた疫学研究： 確定病名として一度でも大動脈

炎症候群[高安病]または巨細胞性動脈炎が付与され、かつ副腎皮質ステロイドが一度でも処方された症例において、

治療内容、血管イベント頻度などを記述疫学的に調査・解析を進める。 

⑦AMED難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの開発に向

けたエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）との連携研究：TAK 患者の便検体を本班に所属する研究分担

者、研究協力者にも協力を仰いで集積を進めるために、現在まで倫理申請の準備を進めている。また、検体を基幹

施設の国循へと集積して解析施設に出す流れを確立して、今後の研究を円滑に進める準備をしている。 

 

D. 考察 

②大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録研究）：後ろ向き研究から、巨細

胞性動脈炎に対する治療の実態が明らかとなり、頭蓋部に限らず頸部から下肢までの広範囲に血管炎が分布するこ

とも明らかとなり、血管炎の病変分布が治療反応性と関わることを報告した。一方、本研究は後ろ向き研究である

ことによるリミテーションもあるため、前向きコホート研究によるバリデーションを進める必要がある。前向き登

録研究では、TAK患者よりも GCA患者の登録数の方が多かった。従来、我が国では TAK患者数は多くて GCA患者数

は少ないと考えられていたが、本研究の登録状況から、少なくとも 2015 年以降における新規発症 GCA 患者数は新

規発症 TAK患者数と同程度はいることが明らかとなった。本研究の解析を進めることによって、我が国における最

新の GCA患者背景が明らかとなると期待される。 

③臨床個人調査票解析：バージャー病の臨個票解析から、日本のバージャー病患者数の減少傾向にあること、患者の高

齢化がみられること、喫煙歴のある患者が 8割を超えることなどの実像が明らかとなった。TAKの臨個票解析から、介護度

不良には年齢と女性が寄与することが示唆され、血管手術には免疫抑制薬が抑制的に寄与することが示唆された。 

④大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究：本研究の遂行により、TAK患者と GCA患者に対する観血的

治療（血管内治療や外科的治療）の周術期管理の実態と TAK-GCA間の差異、遠隔期の手術成績に関するエビデンス創

出に繋がることが期待される。 

⑦AMED 難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの開発に向け

たエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）との連携研究：本研究を厚労省班と連動して進めることにより、TAK 患者

での血管合併症の発生を予知し得るバイオマーカーの確立に繋がることが期待される。 

 

E. 結論 

本研究班の活動で、大型血管炎・バージャー病の疫学調査研究を小児から成人まで多角的に進め、診療ガイドライン改

訂に有益なエビデンスを集積する。更に、大型血管炎とバージャー病の臨床像、診療・治療の実態を明らかにして、患者

QOLの向上に貢献する。



4-2. 中・小型血管炎分科会 

 

研究分担者： 

土橋 浩章 香川大学 医学部 准教授  

佐田 憲映 高知大学 医学部 特任教授  

坪井 直毅 藤田医科大学 医学部 教授  

坂東 政司 自治医科大学 医学部 教授  

長坂 憲治 東京医科歯科大学 医学部医学科 非常勤講師 

南木 敏宏 東邦大学 医学部 教授  

廣村 桂樹 国立大学法人群馬大学 大学院医学系研究科 教授  

古田 俊介   千葉大学 医学部附属病院 特任准教授  

原 章規     金沢大学 医薬保健研究域医学系 准教授  

佐伯 圭吾 公立大学法人奈良県立医科大学 医学部 教授  

川崎 綾   筑波大学 医学医療系 助教  

樋口 智昭 東京女子医科大学 医学部 特任講師  

安倍 能之 順天堂大学 大学院医学研究科 助教  

川上 民裕 東北医科薬科大学 医学部 教授  

駒形 嘉紀 杏林大学 医学部 教授  

 

研究協力者： 

鮎澤 衛  神奈川工科大学健康医療科学部 教授  

板橋 美津世 東京都健康長寿医療センター腎臓内科 透析科 部長  

伊藤 秀一 横浜市立大学大学院医学研究科 発生成育小児医療学 主任教授  

臼井 俊明 筑波大学医学医療系腎臓内科学 講師  

川嶋 聡子 杏林大学 腎臓リウマチ・膠原病内科 助教  

神田 祥一郎 東京大学 医学部小児科 助教  

神田 隆  脳神経筋センターよしみず病院 院長 

遠山 直志 金沢大学附属病院 特任教授  

小寺 雅也 JCHO 中京病院 皮膚科 部長  

小林 徹  国立成育医療研究センター 臨床研究センター・データサイエンス部門部門長 

尾内 善広 千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学 教授  

関谷 潔史   国立病院機構相模原病院 アレルギー・呼吸器科 部長  

林 太智  医療法人 NT クエストリウマチ膠原病内科クリニック 理事長・院長  

松本 佳則  岡山大学学術研究院医歯薬学域 腎・免疫・内分泌代謝内科学 研究准教授  

本田 学 島根大学 医学部 助教  

井上 永介 昭和大学 統括研究推進センター 教授  

一瀬 邦弘 島根大学 医学部 教授  

遠藤 修一郎 滋賀県立総合病院 科長  

遠藤 知美 田附興風会医学研究所北野病院腎臓内科 副部長  

加藤 将  北海道大学病院リウマチ・腎臓内科 講師  



岸部 幹     旭川医科大学 医学部 耳鼻咽喉科・頭頸部外科 講師  

花見 健太郎 産業医科大学医学部第 1 内科学講座 講師  

宮前 多佳子 東京女子医科大学・医学部 准教授  

宮脇 義亜 岡山大学病院 新医療研究開発センター 臨床研究部 助教  

坂本 晋     東邦大学医療センター大森病院 准教授  

坂野 章吾 愛知医科大学 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授（特任）  

三浦 健一郎 東京女子医科大学腎臓小児科 准教授  

山村 昌弘 岡山済生会総合病院 診療顧問  

山本 伸也 京都大学腎臓内科 助教  

水野 正巳 岐阜大学・医学部附属病院 免疫内分泌内科 講師  

中屋 来哉 岩手県立中央病院 腎臓・リウマチ科 科長  

中沢 大悟 北海道大学病院 リウマチ・腎臓内科 助教  

辻󠄀本 康  おく内科・在宅クリニック 副院長 

南郷 栄秀 社会福祉法人聖母会 聖母病院 総合診療科 部長  

難波 大夫 名古屋市立大学大学院医学研究科 准教授  

小林 正樹 公立昭和病院 脳神経内科（東京女子医大より出向）副部長(医長)  

小川 法良 浜松医科大学 免疫リウマチ内科 病院准教授  

松本 紘太郎 慶應義塾大学・医学部 助教  

齋藤 雅也 秋田大学医学部付属病院 臨床研究支援センター 助教  

田中 麻衣子 県立広島病院 部長  

川添 麻衣 東邦大学大森病院膠原病科 講師  

秋山 光浩 慶應義塾大学医学部・内科学(リウマチ・膠原病） 助教  

石川 秀樹 京都府立医科大学・分子標的予防医学 特任教授  

倉沢 隆彦 埼玉医科大学総合医療センター リウマチ・膠原病内科 講師  

要 伸也  杏林大学・医学部 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授 

天野 宏一 埼玉医科大学総合医療センター リウマチ・膠原病内科 部長  

亀田 智広 香川大学医学部血液・免疫・呼吸器内科 助教  

岩田 恭宜 金沢大学附属病院 感染制御部、腎臓内科 特任教授  

小林 大介 新潟大学医歯学総合病院 腎・膠原病内科 助教  

 

A. 研究目的 

難治性血管炎班で扱う指定難病 9 疾患のうち、中・小型血管炎には ANCA 関連血管炎（AAV）の 3 疾患（顕微

鏡的多発血管炎/MPA、多発血管炎性肉芽腫症/GPA、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症/EGPA）のほか結節性多発

動脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ（MRA）が含まれる。AAV の 3 疾患に関しては、昨年 2022 改訂 ACR/EULAR 分

類基準が策定された。本分科会の研究目的は、これらの対象疾患における分類基準の検証や臨床調査個人票

の解析、臨床試験について、他分科会や AMED 班とも協力し、これらの各疾患の診療実態を解明することで、

診療水準の向上と普及啓発を図ることを目的とする。小児血管炎も 2017 年度より難治性血管炎班の調査対象

疾患に加わり、当分科会でも取り扱う。血管炎の自然歴・予後因子の解明と新規治療開発を目指す血管炎前

向きコホート研究（難病プラットフォーム研究；RADDAR-J[22]）にも全面的に協力する。 

 



B. 方法 

3 年間を通じて、①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の診断に関する検証、②JPVAS 前向きコホート研究の中間

解析、③ANCA 関連血管炎患者における間質性肺炎の診療実態・診断・治療・予後等に関する検討（AAV-ILD研

究）、④診療実態調査研究（臨床調査個人票、RemIRIT 研究データベース、C5a 受容体阻害薬の使用実態調査）、

⑤ANCA 関連血管炎の新規バイオマーカー検索、⑥MPA/GPA に対するトシリズマブの有効性、安全性、薬物動

態に関する医師主導治験（AAV-TCZ 試験）への協力などの課題を進める。 

①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の診断に関する検証（佐田、長坂）：2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の日本語

版を作成する。研究班内のレジストリー（RemIT-JAV・RemIT-JAV-RPGN）における新分類基準の検証。厚生労

働省診断基準との比較を含めた検証。検証班を組織し、厚生労働省診断基準の改定の必要性を検討するため

の方法論を検討していく。 

②JPVAS 前向きコホート研究の中間解析（佐田、長坂、南木、樋口、安倍）：中小型血管炎臨床分科会メンバ

ーを中心に解析すべき項目や解析方法を検討していく。「AAV 診療ガイドライン 2023」の CQ について解析な

どを検討する。 

③AAV-ILD 研究（坂東、坂本）：ANCA 関連血管炎患者における間質性肺炎の診療実態や診断、治療、予後など

に関して症例の集積方法、解析すべき項目、解析方法を検討していく。リツキシマブやアバコパンの間質性

肺炎への効果の検討や解決すべき臨床上の重要事項を抽出する。 

④診療実態調査研究（佐田、長坂、）：臨床調査個人票および RemIRIT 研究データベースの２年のデータ解析

を継続する。EGPA は実態調査、神経障害に関する研究も検討する。MPA・GPA は AAV-CPG2017 発刊によって全

国で行われている治療内容が変化したかどうかを解析する。C5a 受容体阻害薬の使用実態調査の準備を進め

ていく。 

⑤ANCA 関連血管炎の新規バイオマーカー検索（古田、安倍）：ANCA 関連血管炎に関連する新規バイオマーカ

ーの探索を行い、検証する。 

⑥AAV-TCZ 試験：AAV-TCZ試験の事務局業務の一部をサポートしていく。 

C. 昨年度までの研究結果 

昨年度までに報告した結果をもとに分担者を決定し、各課題ごとの取り組みが進んでいる。 

①Modern Rheumatology において ANCA 関連血管炎の ACR/EULAR2022 分類基準の検証を報告した。 

③MPO-ANCA 陽性間質性肺炎に関する検討と課題について報告した。 

④RemIRIT 研究に関して、リツキシマブ投与後 6 か月間の有効性と安全性について Modern Rheumatology に

報告した。 

D. 考察 

分類基準の診断に関する検証や各研究の解析などの準備がほぼ順調に進んでいる。各課題について、他の分

科会や AMED 班などとも連携を取りながら、研究計画に沿った各研究目標の達成を目指す。 

E. 結論 

本研究の着実な実践を通じて、難治性血管炎の実態解明と普及啓発が進み、診療水準と予後の向上の実現が

期待できる。 

 

 

 

 

 



4-3. 小児血管炎研究体制 

 

研究分担者 髙橋 啓 東邦大学医療センター大橋病院病理診断科・教授 

研究協力者 宮前多佳子 東京女子医科大学膠原病リウマチ内科学講座・准教授 

岩田直美 あいち小児保健医療総合センター免疫アレルギーセンター・副センター長 

伊藤秀一 横浜市立大学大学院医学研究科発生成育小児医療学・主任教授 

神田祥一郎 東京大学・医学部小児科・講師 

三浦健一郎 東京女子医科大学腎臓小児科・准教授 

小林 徹 国立成育医療研究センター臨床研究センター・データサイエンス部門・部門長 

鮎澤 衛 神奈川工科大学健康医療科学部・教授 

尾内善広 千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学・教授 

 

A. 研究目的：小児領域における難治性血管炎および周辺疾患（高安動脈炎、結節性多発動脈炎、ANCA 関連血

管炎、川崎病）研究を横断的に推し進める。 

B. 研究方法：【小児血管炎研究】1) 小児血管炎疾患について研究状況の情報共有を行う。2) 小児血管炎研

究合同シンポジウムを開催する。【高安動脈炎, TAK】大型血管炎臨床分科会活動の一環として、1)小児 TAK

のトシリズマブ(TCZ)使用実態を把握する。2) 小児 TAK の CTP(consensus treatment plan)の作成を行う。

【結節性多発動脈炎, PAN】 中・小型血管炎臨床分科会において小児 PAN の実態調査に加わる。 

【川崎病, KD】1) KD の発症リスク、重症化リスクに係る遺伝要因を探索する。2) 新型コロナウイルス感染

症下での KD の発生状況、COVID-19 関連多系統炎症性症候群(MIS-C)と KD との関連について国内の状況を把

握する。3) KD 既往患者、家族を対象とした勉強会、公開講座を開催する。【ANCA 関連血管炎, AAV】1）小

児血管炎、MPA/GPA WG に参加し活動を行う。2）小児 AAV における啓蒙活動を行う。3）2014 年以降の指定難

病・小児慢性特定疾病における MPA、GPA、EGPA のデータを解析する。 

C. 結果：【小児血管炎研究】小児血管炎研究合同シンポジウムはこれまでに 2 回開催されてきたが、第 3 回

を企画する。【TAK】1), 2)ともに日本小児リウマチ学会と連携して新規に研究を開始する．2)については，

北米の CARRA(the Childhood Arthritis and Rheumatology Research Alliance)のメソッドをモデルに本邦

の小児リウマチ医を中心としたコンセンサスを取りまとめる予定である。【PAN】中・小型血管炎臨床分科会

の中で PAN全国疫学調査が継続している。【KD】1) 易罹患性の顕著な違いがみられた一卵性双生児の遺伝学

的検討、およびステロイドによる強化初期治療を受けた症例の重症化リスクの遺伝要因の解析を進める。2) 

MIS-C に関する全国調査が日本川崎病学会、日本小児科学会、日本集中治療医学会、日本小児循環器学会、日

本川崎病研究センターの協力の下で開始した。3) 2023年秋に「川崎病勉強会 2023」を開催予定である。【AAV】

1）小児血管炎、MPA/GPA WG に参加・解析を継続する。2）指定難病・小児慢性特定疾病における MPA、GPA、

EGPA のデータを収集中である。 

D. 考察：小児血管炎研究体制は、本年度も継続した活動を計画している。 

E. 結論：臨床分科会で研究を継続すると共に、小児血管炎研究体制として横断的な情報共有を行うために活

動する。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4-4. 臨床病理分科会活動計画（令和 5 年度～7 年度） 

 

分科会長  石津明洋（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/教授）  

研究分担者 川上民裕（東北医科薬科大学医学部皮膚科/教授）  

  倉田 厚（東京女子医科大学病理学/教授） 

  高橋 啓（東邦大学医療センター大橋病院病理診断科/教授）  

  宮崎龍彦（岐阜大学医学部附属病院病理診断科/教授） 

研究協力者 池田栄二（山口大学大学院医学系研究科病理形態学/教授） 

  大原関利章（東邦大学医療センター大橋病院病理診断科/准教授） 

  小川弥生（NPO 法人北海道腎病理センター/副理事長）  

  鬼丸満穂（九州大学大学院医学研究院病理病態学分野/助教）  

  菅野祐幸（信州大学学術研究院医学系医学部病理組織学/教授） 

倉田美恵（愛媛大学大学院医学系研究科解析病理学/講師）  

  中沢大悟（北海道大学大学院医学研究院免疫・代謝内科学/助教） 

  西端友香（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/助教） 

  益田紗季子（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/講師） 

武曾惠理（公益財団法人田附興風会医学研究所北野病院/客員研究員） 

 

A. 目的：実地臨床医ならびに実地病理医の血管炎診療の質を高めることを目的とする。 

 

B. 方法： 

1. 血管炎病理診断コンサルテーションシステムの運用 

2015 年度より運用を開始した血管炎病理診断コンサルテーションシステムは、今年度で 8 年目を迎

える。これまでに、最初期のトライアル症例 10 例を含めて 73 症例の依頼を受け付け、分科会構成員

を中心としたコンサルタントがエキスパートオピニオンを提供してきた。それらは診療に反映され、

依頼症例の中には学会や学術誌等に症例報告されたものも見受けられる。本研究班においても、引き

続き運用を行う。 

 

2. 血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発と普及・均てん化 

1) Elastica van Gieson 染色と Elastica Masson 染色の比較，Elastica Masson 染色実施の実態調査 

2) その他の特殊染色法や免疫染色法の検討 

炎症浸潤細胞のプロファイリング，平滑筋細胞の characterization，好中球細胞外トラップ染色

など 

3) FFPE 切片を用いた血管壁免疫グロブリン沈着の検出 （WG 座長：髙橋 啓） 

4) 上気道生検組織指標を用いた OMAAV の鑑別（WG 座長：宮崎龍彦） 

5) 人工知能を用いた結節性多発動脈炎と皮膚動脈炎の鑑別（WG 座長：石津明洋） 

6) GCA の大型血管病変の病理学的特徴の解明（WG 座長：菅野祐幸） 

 

 

 



C. 結果（進捗）： 

1. 血管炎病理診断コンサルテーションシステムの運用 

2023 年 1 月 20 日以降、抄録提出時までに 7 件の依頼があり、未報告であった 1 件を含めて 7 件報告

済み（1 件実施中）。 

 

2. 血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発と普及・均てん化 

1) Elastica van Gieson 染色と Elastica Masson 染色の比較，Elastica Masson 染色実施の実態調査 

2) その他の特殊染色法や免疫染色法の検討 

浸潤炎症細胞のプロファイリング，平滑筋細胞の characterization，好中球細胞外トラップ染色

など 

   → 今年度より検討を開始 

 

3) FFPE 切片を用いた血管壁免疫グロブリン沈着の検出（WG 座長：髙橋 啓） 

4) 上気道生検組織指標を用いた OMAAV の鑑別（WG 座長：宮崎龍彦） 

→ 前班より継続中 

 

5) 人工知能を用いた結節性多発動脈炎と皮膚動脈炎の鑑別（WG 座長：石津明洋） 

皮膚筋性動脈に壊死性血管炎をきたす疾患には、結節性多発動脈炎（PAN）と皮膚動脈炎（CA）

がある。従来、皮膚生検組織所見のみから両者を鑑別することは困難とされてきた。本研究では、

人工知能（AI）が両者を鑑別できるか検討し、鑑別できる場合には、AI が画像のどこに着目したか

を知ることを目的とした。臨床的に診断が確定している CA の生検画像 93 枚、PAN の生検画像 19

枚を用いた。このうち、CA の画像 85 枚と PAN の画像 17 枚を正解として AI に学習させ、学習に用

いたものとは別の CA または PAN の画像を鑑別させた。また、同じテスト画像を経験年数の異なる

26 名の病理医が診断した。テスト画像に対する AI の正解率は 83.5%、AUC は 0.86 であった。同じ

画像に対する病理医の正診率は、経験年数によらず平均 42.8%で、AI には及ばなかった。学習済み

AI を用いて Grad-CAM 解析を行った。Grad-CAM 解析では、罹患血管そのものよりも、罹患血管周囲

の結合組織がヒートマップ表示された。CA と PAN を鑑別するために、罹患血管そのものよりも、

罹患血管周囲の結合組織の状態が鑑別根拠になる可能性が示唆された。本研究に参加した 26 名の

病理医のうち、22 名を 11 名ずつの 2 群に分け、一方は Grad-CAM 解析の結果を参照した後に、も

う一方は Grad-CAM 解析の結果を参照せずに、前回とは異なる画像セットについて、PAN か CA かの

判別を行った。Grad-CAM 解析の結果を参照しなかった群では 2 回目の正診率は 1 回目と同等であ

ったのに対し、Grad-CAM 解析の結果を参照した群では、2 回目の正診率が有意に上昇した。AI 技

術を利用することにより、病理医の PAN と CA の鑑別力を高めることができた。 

 

6) GCA の大型血管病変の病理学的特徴の解明（WG 座長：菅野祐幸） → 論文作成中 

 

D. 考察（目標）：血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発と普及・均てん化について、血管炎病理診

断に有益なプロトコル集の作成を目指す。血管炎病理診断コンサルテーションシステムの運用と併せて、

実地臨床医ならびに実地病理医の血管炎診療の質を高めることに貢献する。 

 



  4-5. 国際臨床研究分科会 

研究分担者：   （兼担） 

駒形 嘉紀（分科会長） 杏林大学医学部 教授                  中小型 

猪原 登志子 京都府立医科大学附属病院臨床研究推進センター 講師 

河野 肇 帝京大学医学部 教授 領域横断 

吉藤 元 京都大学大学院医学研究科 講師 大型 

古田 俊介 千葉大学医学部附属病院 特任准教授           中小型 

 

研究協力者：  

黒川 真奈絵 聖マリアンナ医科大学大学院疾患バイオマーカー標的分子制御学 大学院教授 

田巻 弘道 聖路加国際病院 Immuno-Rheumatology Center 医長 

木田 節 京都府立医科大学大学院医学研究科免疫内科学 病院助教 

吉田 尚弘 自治医科大学附属さいたま医療センター耳鼻咽喉･頭頸部外科 教授 

伊藤 吹夕 帝京大学アジア国際感染症制御研究所 助教 

 

A. 研究目的： 国際臨床研究分科会は、今年度の新研究班より横断領域分科会より独立し、国際臨床研究

の継続・新規参加検討および新規治療情報の入手を中心に行っていくこととなった。本研究班における診療

ガイドライン策定を補助するとともに、全身性血管炎に関する国際的な知識やガイドラインの啓蒙を班員に

行い、国際共同研究や血管炎に関する国際会議への参加支援を行う。 

 

B. 方  法：   

１. 血管炎国際会議への参画: 3 年間を通じて血管炎国際会議 (eular, ACR, Vasculitis Clinical 

Investigators Meeting)に参加し、国際交流、情報収集、国際共同研究への参加検討を積極的に行う。 

２. 国際共同研究支援: 現行の国際共同研究を継続しつつ、 国際共同研究の最新情報を共有し、積極的な

参加、支援を検討する。本年度は、① 国際共同研究 VPREG 継続、②AAV-PRO Japanese translation 

project 検証、③AAV during COVID-19 pandemic 観察研究継続を行っていく。 

３．国内外の血管炎の新規治療薬・治療法、検査の開発状況に関して情報収集し、班員に広く共有する。 

 

C. 結  果：   

１．前研究班研究代表者針谷正祥先生のご尽力により、2023 年 4 月 2023 APLAR-JPVAS Joint 

International Symposium for Takayasu Arteritis を佐賀において開催し、国内外より多数の高安動脈炎

研究者が参加し、活発な議論が行われた。 

２．2023 eular in Milano (2023 年 6 月)に参加し、2024 年 4 月に Barcelona において行われる第 21 回 

International Vasculitis Workshop にむけての International organizing committee への日本の参加や

共同企画の検討を Dr. David Jayne らと協議した。 

３．2023 年 6 月 5 日、国際共同研究 VPREG International Summit が行われ、日本からも猪原先生・河野先

生を中心に班員数名が参加した。 

 

E. 考  察： 今後も、血管炎に関する知識普及に努めるとともに、国際共同研究支援も引き続き行う。  



4-6. 難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上のための領域横断的研究 

（領域横断分科会） 

研究分担者：  

藤井  隆夫  和歌山県立医科大学附属病院  リウマチ・膠原病科  教授  

河野  肇  帝京大学医学部附属病院  内科学講座  リウマチ・膠原病グループ  教授  

杉山  斉  川崎医療短期大学  教育部・医療介護福祉学科  教授  

坂東  政司  自治医科大学  自治医科大学内科学講座呼吸器内科学部門  教授  

橋本  求  大阪公立大学大学院医学研究科  膠原病内科学  教授  

 

研究協力者：  

小寺  雅也  独立行政法人地域医療機能推進機構  中京病院  皮膚科  部長  

尾内  善広  千葉大学大学院医学研究院  公衆衛生学  教授  

矢嶋  宣幸  昭和大学  医学部内科学講座リウマチ・膠原病内科学部門  教授  

宮脇  義亜  岡山大学病院  新医療研究開発センター  助教   

菊池  正雄  宮崎大学医学部附属病院  血液浄化療法部  准教授  

岸本  暢将  杏林大学医学部  腎臓・リウマチ膠原病内科  准教授  

 

A. 研究目的: 膠原病内科、腎臓内科、呼吸器内科、小児科、皮膚科など多領域の専門医を分担研究者

として活動し、幅広く血管炎診療・研究に携わる医療従事者や患者会と連携する。また本班会議で

活動性している臨床病理や基礎研究部門の分担研究者とも情報を共有し、本邦における難治性血管

炎の医療水準および患者QOLの向上を図ることを目的とする。 

B. 方法: 1）血管炎関連学会における合同シンポジウムや研究会の開催、2）市民公開講座の開催および難

病情報センターや研究班のWebサイトにおける情報提供（動画配信）のアップデート、3）患者会との連

携、4）ウェブアンケート調査を用いた本邦の2023AAVガイドラインに関する実態調査、さらに来年度以

降システマティック・レビュー勉強会によるガイドライン策定の支援、などを行う。また国際臨床分

科会と協働し、患者支援の一環となるV-PREGの日本語版の作成やAAV-PROの日本語訳について引き

続き支援を行う。 

C. 結果: 昨年度までにANCA関連血管炎ガイドライン作成パネル会議の実施、患者向け教育動画の配信、

市民公開講座（「血管炎についてもっと知ろう：それぞれの病気の特徴と療養に役立つ知識」）、大血

管炎（TAK/GCA）診療実態に関するアンケート調査などを行ってきた。大血管炎に関するアンケート

調査では、2017年の「血管炎症候群の診療ガイドライン改訂版（JCS2017)）」の診療実態やevidence-

practice gapを調べたが、TAK患者で眼科的検査を施行していない施設が比較的多い、FDG-PET検査

が診断時に多く行われている、また膠原病内科以外ではトシリズマブの使用頻度が少ない、などの

結果が得られている。 

D. 考察と結論: 本分科会では、他の分科会と協力して、非専門医や患者を含め、適切な方法で正確な

情報を発信することが重要な役割と考えている。本年5月にANAC関連血管炎診療ガイドライン2023

が発刊されたが、今回の改訂ではEGPAに関する推奨も追加された。EGPAでは多発性単神経炎の合併

が多いため、本分科会でも脳神経内科との連携が必要と考える。またMPA/GPAにおいてはリツキシ

マブ使用時のステロイド減量レジメンやアバコパンの記載があり、これらをいかに適切に情報発信

していくかを議論していきたい。 



5. JPVAS研究 

 

研究分担者： 

樋口 智昭 東京女子医科大学医学部内科学講座膠原病リウマチ内科学分野リウマチ性疾患先進的集学医

療寄附研究部門 特任講師  

天野 宏一 埼玉医科大学総合医療センター リウマチ・膠原病内科 教授 

土橋 浩章 香川大学医学部附属病院 膠原病・リウマチ内科 病院教授 

関谷 潔史 国立病院機構相模原病院アレルギー・呼吸器内科 部長 

長坂 憲治 東京医科歯科大学膠原病・リウマチ内科 非常勤講師 

      青梅市立総合病院リウマチ膠原病科 診療局長 

佐田 憲映 高知大学臨床疫学講座 特任教授 

内田 治仁 岡山大学学術研究院医歯薬学域 CKD・CVD 地域連携包括医療学講座 教授 

杉原 毅彦 東邦大学医学部内科学講座膠原病学分野 准教授 

中岡 良和 国立循環器病研究センター・研究所血管生理学部/病院 部長/副院長 

 

A.研究目的：血管炎レジストリ（JPVAS 血管炎前向きコホート研究【RADDAR-J[22]】(UMIN 試験 ID: 

UMIN000039295）を構築して、血管炎疾患における患者の臨床データと生体試料を集積し、持続的・長期的な

検討を行うことで、血管炎疾患の自然歴や予後因子を解明し、将来的に血管炎疾患の新しい治療法の開発や

確立に貢献する。 

B.方   法：対象疾患は顕微鏡的多発血管炎、多発血管炎性肉芽腫症、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症、高

安動脈炎、巨細胞性動脈炎である。倫理審査については、原則中央倫理審査による審査を受けるが、中央倫

理審査体制に対応していない研究機関は、各施設の倫理審査を受けて承認を得る。被登録者の選択基準は、

厚生労働省の診断基準で本研究の対象となる血管炎と新規に診断され、かつ文書で研究参加への同意が得ら

れた患者とし、除外基準は、研究者等の判断により対象として不適当と判断された患者とする。難病プラッ

トフォームを利用して開発した本研究用の Electric Data Capturing system (EDC)に、被検者の臨床データ

を登録する。被検者の検体試料については、各研究機関の研究者等が臨床検査会社に送付し、検査を依頼す

る。臨床検査会社は、検体試料を解析し、臨床検査データ、バイオレポジトリ用検体及びゲノム DNA 検体を、

研究事務局に送付する。臨床データについては登録時、登録後 6 ヶ月、以降登録後 1 年毎に、10 年間収集す

る。生体試料については、バイオレポジトリ用検体は登録時と登録後 6 ヶ月、ゲノム DNA 検体は登録時に収

集する。難病のゲノム医療推進に向けた全ゲノム解析（先行解析）との共同研究のため、ゲノム DNA 検体の

一部は国立国際医療研究センターに提供する。 

C.結   果：64 講座（施設）がレジストリに参加し、1 講座の追加準備中である。令和 5 年 5 月末時点の登

録患者は 246 例で、内訳は顕微鏡的多発血管炎 110 例、多発血管炎性肉芽腫症 37 例、好酸球性多発血管炎性

肉芽腫症 34 例、高安動脈炎 28 例、巨細胞性動脈炎 37 例と順調に登録数が増えている。 

D.結   論：血管炎レジストリの構築により、新規発症血管炎患者の臨床データおよび検体試料が継続的に

収集され、血管炎疾患における研究開発が飛躍的に進捗することが期待される。今後は収集したデータの解

析や活用についても行っていく。 
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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 

難治性血管炎の医療水準・患者 QOL向上に資する研究 

令和 5年度 第 2回 班会議プログラム 

期 日：令和 5年 12月 22日（金）9時 30分から 

場 所： 都市センターホテル 6階 601号室 

ハイブリッド開催 

 

 

開会の辞                                       9：30－9：35 
    研究代表者 田村直人（順天堂大学） 

 

1. 御挨拶                                       9：35－9：50 
                                       国立保健医療科学院 

日本医療研究開発機構（AMED）創薬事業部 創薬企画・評価課 
 

2. 新研究分担者・協力者の紹介                           9：50－9：55 
 

3.  研究班全体の研究活動状況                             9：55－10：05 
研究代表者 田村直人（順天堂大学） 

 

4. 分科会活動報告 

4-1. 大型血管炎臨床分科会                                  

                                          10：05－10：12  
    分科会長 中岡良和（国立循環器病研究センター） 

  1）GCAの分類基準のバリデーションについて                             10：12－10：15 

分担者 杉原毅彦（東邦大学）  

2）後ろ向きコホート TAK関連＋前向きコホートについて                        10：15－10：19 

分担者 内田治仁（岡山大学） 

3）臨個票 TAK解析結果について                                   10：19－10：22 

分担者 吉藤 元（京都大学） 

  4）トシリズマブの小児 TAKへの適用拡大を目指した研究展開について               10：22－10：25 

                                        協力者 宮前多佳子（東京女子医科大学） 

 

4-2. 中・小型血管炎臨床分科会                   

                    10：25－10：27 
 分科会長 土橋浩章（香川大学)  

1）JPVAS 前向きコホート研究の中間解析について                      10：27－10：31  
 分担者 樋口智昭（東京女子医科大学） 

2）診療実態調査研究(RemIRIT 研究)について                                 10：31－10：35 

分担者 長坂憲治（東京医科歯科大学） 

3）EGPA ガイドラインの策定について                           10：35－10：39 

分担者 佐田憲映（高知大学） 

  4）全国アバコパンレジストリ研究について                        10：39－10：45 

                                         分担者 安倍能之（順天堂大学） 

 

 

 



 

4-3. 小児血管炎研究                                   10：45－10：55 
  分担者 高橋 啓（東邦大学） 

 

 

4-4. 臨床病理分科会                                                        10：55－11：15 
 分科会長 石津明洋（北海道大学） 

 

4-5. 国際臨床研究分科会                                      11：15－11：35 
分科会長 駒形嘉紀（杏林大学） 

 

4-6. 領域横断分科会                                                        11：35－11：55 
     分科会長 藤井隆夫（和歌山県立医科大学） 

 

5. JPVAS前向きコホート研究                                 11：55－12：05   
  分担者 樋口智昭（東京女子医科大学） 

 

 

 

 

～ お 昼 休 憩 ～                      12：05－13：00 

 

＊顧問の先生方、各分科会長の先生方は、603号室のお部屋にお弁当をご用意させていただいております。 
 

 

6. AMEDエビデンス創出課題の連携推進について                        13：00－13：20 
AMED課題 研究代表者 中岡良和（国立循環器病研究センター） 

 
＊発表時間は質疑応答の時間を含みます。時間厳守でお願いいたします。 

 

 
閉会の辞                                             13：20－13：30 

研究代表者 田村直人（順天堂大学） 

 

 

 

【各分科会 会議】                                    13：40－14：40 
 

大型血管炎臨床分科会     608号室 

 

中・小型血管炎臨床分科会   601号室（メイン会場） 

 

臨床病理分科会        603号室 

 

国際臨床研究分科会      605号室 

 

領域横断分科会        604号室 

 

 

 
 



3.  研究班全体の研究活動状況 

 

研究代表者：田村直人 

順天堂大学医学部膠原病内科 教授 

 

A.研究目的：2023‐2025年度の難治性血管炎の医療水準・患者ＱＯＬ向上に資する研究班は、これまでの難治性血

管炎調査研究班の研究活動を発展させ、難病・小児慢性特定疾病対策の推進を図り、難治性血管炎疾患の医療水準

や患者の QOL向上に貢献することを目標とする。2023年度は、1)関連学会・患者会との連携による啓蒙・知識普

及、2)国際的活動推進、3)診断基準・重症度分類の検証・改訂、4) 診療実態および推移調査、5)患者レジストリ研

究、6)バイオマーカー探索研究準備、7)CPG改訂準備、等を目標とした。 

B.方法：患者レジストリ研究である JPVAS研究を全体として継続する。また、大型血管炎臨床分科会、中小型血管

炎臨床分科会、臨床病理分科会、国際臨床研究分科会、領域横断分科会の 5分科会ならびに小児血管炎研究会でそ

れぞれの研究課題を遂行した。研究代表者は全体の研究計画策定とその進捗管理を行った。ガイドラインの作成・

改訂による血管炎の医療水準向上、診療に関するエビデンスの構築、各学会や患者会との共同企画等による血管炎

知識の共有、国際交流や国際共同研究への参加なども協力して積極的に推進する。また、AMEDエビデンス創出課題

について連携をして進めていく。 

C.結果・考察： 領域横断分科会では、EGPA診療実態調査アンケート作成、CPGパネル委員勉強会開催、システマテ

ィックレビューチーム選定、他学会との共同シンポジウム開催、ホームページ改修を行った。臨床病理学会では、

血管炎病理診断コンサルテーションシステムの継続、血管炎病理診断に有用な染色法等の開発と普及・均てん化の

ため、『血管炎病理診断のために有用な染色プロトコル集』の作成を決定し、内容の検討を行った。大型血管炎臨床

分科会では、TAK、GCAの CPG改訂に向けて作成委員会の設立、CQの策定、TAK、GCA、バージャー病の診断基準、重

症度分類、個人調査票改訂の準備、大型血管炎前向き、後ろ向き調査委の解析、TAK治療について論文投稿準備、

人調査票解析の論文投稿、④手術症例の登録研究、小児血管炎研究、AMED「高安動脈炎における血管合併症バイオ

マーカーの開発に向けたエビデンス創出研究」連携体制構築を行った。小型血管炎臨床分科会では、2022改訂

ACR/EULAR分類基準の日本語版作成、RTXの AAV-ILDへの効果の画像解析、RemIRIT研究 2年までの結果を解析、血

管炎バイオマーカーの予備的評価、EGPAガイドライン作成の準備、、PAN全国疫学調査解析、⑧アバコパンレジスト

リ研究準備を行った。国際臨床研究分科会は、EULARに参加し 2024年第 21回 International Vasculitis Workshop

の International organizing committeeへの研究班員参加や共同企画を EUVASと検討した。Vasculitis Clinical 

Investigators Meetingに参加し情報収集ならびに日本人患者会の発表をサポート、ACR患者セッションでの日本人

患者の発表支援を行った。 

D.結論：概ね計画に沿って進捗しており、当研究班は難治性血管炎対策に貢献することができると考えられる。 

 

 

 

 

 

 

 

 



4-1.  大型血管炎臨床分科会の活動報告 

 

分科会長  中岡 良和（国立循環器病研究センター研究所血管生理学部／病院 部長／副院長） 

研究分担者 石井 智徳（東北大学病院臨床研究推進センター臨床研究実施部門 特任教授）  

  内田 治仁（岡山大学学術研究院医歯薬学域 CKD・CVD 地域連携包括医療学 教授） 

  杉原 毅彦（東邦大学医学部内科学講座膠原病学 東邦大学医療センター大森病院 准教授）  

  新納 宏昭（九州大学大学院医学研究院医学教育学 教授） 

前嶋 康浩（東京医科歯科大学医学部附属病院循環器内科学 准教授） 

吉藤 元 （京都大学大学院医学系研究科内科学講座臨床免疫学 講師） 

渡部 芳子（川崎医科大学総合臨床医学 講師） 

研究協力者 赤澤 宏 （東京大学大学院医学系研究科循環器内科学 講師） 

  有田 陽 （JCHO 大阪病院 医長） 

  石﨑 淳 （愛媛大学大学院医学系研究科 血液免疫感染症内科学 講師）  

  伊藤 秀一（兼務:横浜市立大学発生成育小児医療学 教授）  

岩田 直美（兼務:あいち小児保健医療総合センター 免疫アレルギーセンター副センター長） 

重松 邦広（国際医療福祉大学三田病院血管外科 教授）  

  清水 優樹（名古屋大学大学院医学系研究科循環器内科 助教） 

  永渕 裕子（聖マリアンナ医科大学リウマチ･膠原病･アレルギー内科 特任准教授） 

      橋本 拓弥（埼玉医科大学総合医療センター血管外科 准教授） 

宮前多佳子（兼務:東京女子医科大学附属膠原病リウマチ痛風センター小児リウマチ科 准教授） 

岩橋 徹 （東京医科大学心臓血管外科 講師） 

梅澤  夏佳（東京医科歯科大学医学部 膠原病・リウマチ内科 助教） 

酒井  良子（明治薬科大学公衆衛生・疫学 准教授） 

大西 康博（岡山大学学術研究院医歯薬学域慢性腎不全総合治療学 助教） 

網谷 英介（東京大学大学院医学系研究科重症心不全治療開発講座 特任准教授） 

石橋 知彦（国立循環器病研究センター血管生理学部 上級研究員） 

白井 剛志（東北大学病院リウマチ膠原病内科 病院講師） 

 

A. 研究目的：大型血管炎に属する高安動脈炎(TAK)や巨細胞性動脈炎(GCA)、そしてバージャー病は何れも希少疾

患であり、診断・治療法は未だ十分に確立されているとは言えない。本研究の目的は、①TAK, GCA, バージャ

ー病に関する様々な疫学調査研究を通じて、わが国でのこれらの疾患の臨床像及びその診療と治療の現状を明ら

かにすること、②診療ガイドライン（CPG）改訂などに必要な診療情報の基盤を構築することを通じて、患者

QOL の向上に資することである。 

 

B. 研究方法： 

① TAK、GCA、バージャー病の CPG の改訂作業を進めて、TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分

類、臨床個人調査票の改訂に向けた準備・検討も進める。 

② 平成 27 年度から実施中の大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録

研究）の論文化を進める。後ろ向き研究では 2007-2014 年に高安動脈炎あるいは巨細胞性動脈炎と診断さ



れ、新たにステロイド療法を開始した患者、あるいは 0.5mg/kg 以上を開始した再発例、生物学的製剤を開

始した再発例を対象とし、GCA 145 名と TAK 166 名の臨床情報を収集した。TAK 患者で新たに治療を開

始した 129 名を抽出し、後ろ向きに治療開始から 3 年間の症例情報を解析した。 

③ 臨床個人調査票を用いた疫学研究では、2013 年度のバージャー病の全受給者の解析を行い、論文化した。

2013 年度の TAK の個人調査票（新規登録患者 211 人、継続登録患者 2584 人、データ・クリーニング後

の総数 2013 人）の解析を行った。多変量解析で、介護レベルが高い症例に関連する因子を解析した。 

④ 大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究を後ろ向きに進める。TAK,GCA 患者での心臓血管

手術、又は血管内治療を受けた患者の手術前後の管理状況、内科治療の状況と予後を検討する。 

⑤ 小児血管炎研究グループでは、（１）小児TAK のCTP(consensus treatment plan)の作成、（２）小児TAK

のTCZ 使用例を含む実態調査を進める。 

⑥ 「AMED 難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカー

の開発に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）と連携して TAK 患者の便検体を集積する

ことで、TAK 患者の腸内細菌叢における特定菌叢が TAK 関連大動脈瘤イベントと関連するかについて検

討を進める。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究班の疫学調査研究は、疫学研究倫理指針に基づき、前向き研究に関しては外来受診時に患者説明書を

用いて文書と口頭で説明を行い、研究協力に関する同意書を文書で取得する。また、後ろ向き研究に関して

は、外来に研究に関するポスター掲示、または診療科(病院)のWEB に情報を掲示して、研究対象患者に研

究実施を通知する。 

 

C. 研究結果： 

① TAK,GCA のCPG の改訂作業、TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂

に向けた準備：日本循環器学会と当研究班を中心とするガイドライン改訂の為の合同班を 2024 年度に発足

させて、2025 年度末に日本循環器学会で発表をする予定である。「血管炎症候群の診療ガイドライン」の

改訂をTAK、GCA、バージャー病に焦点をあてて進める予定である。日本循環器学会理事会の承認を得て、

現在までにガイドライン改訂班のメンバーを確定している。TAK、GCA の 2 疾患の治療については従来の

ガイドラインとは異なり GRADE 法に基づく Systematic Review を行って推奨コメントを策定する予定

で、その他の部分は従来のガイドラインと同様にナラティブな記述を中心とする構成とする予定である。こ

のCPG 改訂班を 2024 年度に発足して、2025 年度末に改訂版の発表をする予定である。また、TAK、GCA、

バージャー病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂に向けた準備も進めている。GCA は、1990

年米国リウマチ学会の分類基準を本邦の診断基準に採用しているが、1990 年の分類基準は感度に問題があ

り、2022 年に大幅に分類基準が改訂された。本邦のガイドラインも改訂が必要であるため TAK/GCA の後

ろ向きコホートで 2022 分類基準のバリデーションを行い、診断基準案を検討している。 

② 大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録研究） 

前向き研究：2019 年 3 月 31 日に新規登録は終了して、191 例（TAK70 例、GCA121 例）が登録された。

現在 3 年間の追跡調査が終了して、CRF 情報を REDCap にて入力出来るシステムを構築した。現在はそ

のデータ解析を更に進めており、TAK と GCA の臨床像の異同やそれぞれの疾患における臨床像を明らか

にする。難病プラットフォームに登録されたTAK,GCA 患者で、Delphi で意見統一して作成した寛解基準



と治療目標達成に向けた治療の検証を行う。 

後ろ向き研究：合計 311 例（TAK166 例、GCA145 例）が登録された。これまで、GCA について 2 報の論

文報告をしている。新規発症の GCA と TAK の診断時の所見から 2022ACR/EULAR の GCA 分類基準の

バリデーションを行い、2022 GCA 分類基準が本邦の診断基準と比較して大動脈病変合併 GCA の感度を大

幅に改善し、TAK との分類能にも優れていることを確認するとともに、2022 分類基準の問題点を明らかに

した。現在、論文投稿準備中である。TAK については、新規発症あるいは再燃し新たに免疫抑制療法強化

が必要であった 185 例を登録し、除外患者以外で発症年齢が明らかな新規発症 TAK 患者 129 例を解析対

象として解析した。AMED 研究班（針谷班）と当分科会の連携研究において提案した T2T に基づく TAK

患者における治療開始 1 年後の臨床的寛解の達成率 (Sugihara et al. Mod Rheumatol. 2022; 32: 930-937)

を検討すると、約 4 割の患者で臨床的寛解が達成されていた。また、約 3 分の 1 の患者において、画像的

所見が継続していることが明らかとなった。現在、上記の解析結果を論文投稿準備中である。 

③ 臨床個人調査票解析： バージャー病の 2013 年度の臨床個人調査票解析結果は、本年 6 月Circ J に掲載さ

れた（Watanabe Y et al. Circ J. 2023 Jul 7. doi:10.1253/circj.CJ-23-0211.）。TAK の 2013 年度の臨床個

人調査票解析から、TAK 患者では男性に比べて女性で若年発症に基づく長い罹患期間が見られること、大

動脈弁閉鎖不全の合併と介護ケアの必要な割合が高いこと、就業率の低い傾向などが明らかになった。ま

た、介護レベルの高さと関連する因子として、年齢、脳虚血、視力障害、虚血性心疾患が抽出された。上記

の解析結果をCirc J に投稿して 10 月 30 日に受理された（Yoshifuji H et al. Circ J. accepted）。 

④ 大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究：大型血管炎臨床分科会内で調査項目を絞り、研究計

画書とCRF を確定して、基幹施設の国立循環器病研究センター研究倫理審査委員会で 2021 年 4 月に承認

された。大型血管炎臨床分科会の分担者・協力者の施設で倫理申請を進め、現在まで 14 施設で承認されて

いる。また、REDCap でCRF 報告を進めて頂いており、現在までTAK とGCA で合計 130 例が登録され

ている。 

⑤ 小児血管炎研究：（１）小児 TAK の TCZ 使用例を含む実態調査：小児 TAK の臨床において、12 歳未満

のTAK における TCZsc の適用拡大やTCZiv の適用取得のメディカルニーズがある。公知申請で適用拡大

を狙うことを前提とし、①日本リウマチ学会、日本小児リウマチ学会、日本小児循環器学会の会員の施設に

おける、小児TAK に対するTCZ の使用実態（有効性・安全性）の調査、②小児TAK 患者の保護者の意見

の集約、③小児例におけるPK/PD データの収集をすすめる。（２）小児TAK のCTP (consensus treatment 

plan)の作成；前項のTAK 使用実態調査結果を踏まえて検討を行う。 

⑥ AMED 難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの

開発に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）との連携研究：TAK 患者の便検体を本班に

所属する研究分担者、研究協力者に協力頂いて集積を進める研究計画で、基幹施設の国循で一括倫理申請中

であり、近日承認が得られる見込みである。また、検体を基幹施設の国循へと集積して解析施設に出す流れ

の準備をしている。 

 

D. 考察： 

① TAK,GCA のCPG の改訂作業、TAK,GCA,バージャー病の診断基準、重症度分類、臨床個人調査票の改訂

に向けた準備： CPG 改訂班の 2024 年度発足に向けて準備を進めている。我が国のTAK,GCA,バージャー

病の臨床像、診療事情に基づいた CPG に改訂されることが期待される。また、GCA の診断基準について

も国際基準に照らし合わせて改訂されることが期待される。 



② 大型血管炎を対象とするレジストリー研究（大型血管炎の後ろ向き、前向き登録研究）:本レジストリー研

究によって、日本での大型血管炎患者の臨床的な実態が明らかになりつつあり、CPG 改訂や診断基準、重

症度の改訂に有益なエビデンスの蓄積となることが期待される。 

③ 臨床個人調査票解析：バージャー病と TAK の臨床個人調査票の解析から、2 疾患に関する新しい疾患情報

が提供された。特に TAK の解析からは、TAK 患者では男女で介護度や重症合併症の違いが浮き彫りとな

り、TAK 女性患者の厳しい現状が明らかとなった。早期診断と治療介入により脳虚血、視力障害、心疾患

の出現を阻止することが患者QOL 改善につながると考えられた。 

④ 大型血管炎の心臓血管手術症例に関する症例登録研究：本研究の遂行により、TAK 患者と GCA 患者に対

する観血的治療（血管内治療や外科的治療）の周術期管理の実態と TAK-GCA 間の差異、遠隔期の手術成

績に関するエビデンス創出に繋がると期待される。 

⑦ AMED 難治性疾患実用化研究事業（エビデンス創出）「高安動脈炎における血管合併症バイオマーカーの

開発に向けたエビデンス創出研究」（研究代表者・中岡良和）との連携研究：本研究を厚労省班と連動して

遂行することで、TAK 患者の新しいバイオマーカーの確立に繋がることが期待される。 

 

E. 結論：本研究班の活動を通じて、小児から成人まで大型血管炎・バージャー病の疫学調査研究を多角的に進めて、

CPG 改訂のためのエビデンス構築が進むと期待される。また、大型血管炎とバージャー病の臨床像、診療・治

療の実態を明らかにすることで、患者QOL の向上にも繋がると考えられる。



4-2.  中・小型血管炎臨床分科会 

 

分科会長  土橋 浩章（香川大学医学部附属病院 膠原病・リウマチ内科 病院教授）  

研究分担者 佐田 憲映（高知大学医学部 特任教授） 

坪井 直毅（藤田医科大学病院 腎臓内科 教授） 

坂東 政司（自治医科大学 自治医科大学内科学講座呼吸器内科学部門 教授） 

長坂 憲治（東京医科歯科大学医学部医学科 非常勤講師） 

南木 敏宏（東邦大学医療センター大森病院 膠原病科 教授）  

廣村 桂樹（群馬大学医学部附属病院 腎臓・リウマチ内科 教授）  

古田 俊介（千葉大学医学部附属病院 特任准教授） 

原  章規（金沢大学医薬保健研究域医学系 准教授） 

佐伯 圭吾（奈良県立医科大学 疫学・予防医学講座 教授） 

川崎  綾（筑波大学医学医療系 助教） 

樋口 智昭（東京女子医科大学医学部内科学講座膠原病リウマチ内科学分野リウマチ性疾

患先進的集学医療寄附研究部門 特任講師） 

安倍 能之（順天堂大学医学部膠原病内科 助教）  

川上 民裕（東北医科薬科大学医学部皮膚科 主任教授） 

駒形 嘉紀（杏林大学 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授） 

研究協力者    秋山 光浩（慶應義塾大学医学部・内科学(リウマチ・膠原病）助教) 

天野 宏一（埼玉医科大学総合医療センター リウマチ・膠原病内科 教授） 

鮎澤 衛  （神奈川工科大学健康医療科学部 教授） 

石川 秀樹（京都府立医科大学・分子標的予防医学 特任教授） 

板橋美津世（東京都健康長寿医療センター腎臓内科 透析科 部長） 

伊藤 秀一（横浜市立大学大学院医学研究科 発生成育小児医療学 主任教授） 

岩田 恭宜（金沢大学附属病院 感染制御部、腎臓内科 特任教授） 

井上 永介（昭和大学 統括研究推進センター 教授） 

一瀬 邦弘（島根大学 医学部 教授） 

臼井 俊明（筑波大学医学医療系腎臓内科学 講師） 

遠藤修一郎（滋賀県立総合病院 科長） 

遠藤 知美（田附興風会医学研究所北野病院腎臓内科 副部長） 

小川 法良（浜松医科大学 免疫リウマチ内科 病院准教授） 

尾内 善広（千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学 教授） 

川嶋 聡子（杏林大学腎臓リウマチ・膠原病内科 助教）  

神田祥一郎（東京大学医学部小児科 助教） 

神田 隆  （脳神経筋センターよしみず病院 院長） 

小寺 雅也（JCHO 中京病院 皮膚科 部長） 

小林 徹  （国立成育医療研究センター 臨床研究センター・データサイエンス部部門長） 

小林 正樹（公立昭和病院 脳神経内科（東京女子医大より出向）副部長（医長）） 

加藤 将  （北海道大学病院リウマチ・腎臓内科 講師） 

亀田 智広（高松赤十字病院 膠原病・リウマチ内科 部長） 



要  伸也（杏林大学・医学部 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授 

岸部 幹  （旭川医科大学 医学部 耳鼻咽喉科・頭頸部外科 講師） 

川添 麻衣（東邦大学大森病院膠原病科 講師）  

倉沢 隆彦（埼玉医科大学総合医療センター リウマチ・膠原病内科 講師） 

小林 大介（新潟大学医歯学総合病院 腎・膠原病内科 助教） 

坂本 晋  （東邦大学医療センター大森病院 准教授） 

坂野 章吾（愛知医科大学 腎臓・リウマチ膠原病内科 教授（特任）） 

齋藤 雅也（秋田大学医学部付属病院 臨床研究支援センター 助教）  

関谷 潔史（国立病院機構相模原病院 アレルギー・呼吸器科 部長） 

田中麻衣子（県立広島病院 部長）  

本田 学 （島根大学医学部 助教） 

土屋 尚之（筑波大学医学医療系 教授） 

辻󠄀本 康  （おく内科・在宅クリニック 副院長） 

遠山 直志（金沢大学附属病院 特任教授） 

中屋 来哉（岩手県立中央病院 腎臓・リウマチ科 科長） 

中沢 大悟（北海道大学病院 リウマチ・腎臓内科 助教） 

林 太智 （医療法人 NT クエストリウマチ膠原病内科クリニック 理事長・院長） 

花見健太郎（産業医科大学医学部第 1 内科学講座 講師） 

日和 良介（京都大学医学部附属病院 免疫・膠原病内科） 

松本 佳則（岡山大学学術研究院医歯薬学域 腎・免疫・内分泌代謝内科学 研究准教授） 

三浦健一郎（東京女子医科大学腎臓小児科 准教授） 

水野 正巳（岐阜大学・医学部附属病院 免疫内分泌内科 講師） 

宮前多佳子（東京女子医科大学・医学部 准教授） 

宮脇 義亜（岡山大学病院 新医療研究開発センター 臨床研究部 助教） 

山村 昌弘（岡山済生会総合病院 診療顧問） 

山本 伸也（京都大学腎臓内科 助教） 

松本紘太郎（慶應義塾大学・医学部 助教） 

南郷 栄秀（社会福祉法人聖母会 聖母病院 総合診療科 部長） 

難波 大夫（名古屋市立大学大学院医学研究科 准教授 ） 

 

A. 研究目的： 

難治性血管炎班で扱う指定難病 9 疾患のうち、中・小型血管炎には ANCA 関連血管炎（AAV）の 3 疾患（顕微

鏡的多発血管炎/MPA、多発血管炎性肉芽腫症/GPA、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症/EGPA）のほか結節性多発

動脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ（MRA）が含まれる。AAV の 3 疾患に関しては、昨年 2022 改訂 ACR/EULAR 分

類基準が策定された。本分科会の研究目的は、これらの対象疾患における分類基準の検証や臨床調査個人票

の解析、臨床試験について他分科会や AMED 班とも協力し、これらの各疾患の診療実態を解明することで、診

療水準の向上と普及啓発を図ることを目的とする。小児血管炎も 2017 年度より難治性血管炎班の調査対象疾

患に加わり、当分科会でも取り扱う。血管炎の自然歴・予後因子の解明と新規治療開発を目指す血管炎前向

きコホート研究（難病プラットフォーム研究；RADDAR-J[22]）にも全面的に協力する。 

 



B. 研究方法： 

3 年間を通じて、①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の診断に関する検証、②JPVAS 前向きコホート研究の中間

解析、③ANCA 関連血管炎患者における間質性肺炎の診療実態・診断・治療・予後等に関する検討（AAV-ILD研

究）、④診療実態調査研究（臨床調査個人票、RemIRIT 研究データベース）、⑤ANCA 関連血管炎の新規バイオ

マーカー検索、⑥MPA/GPA に対するトシリズマブの有効性、安全性、薬物動態に関する医師主導治験（AAV-

TCZ 試験）への協力、⑦EGPA ガイドラインの策定、⑧PAN 全国疫学調査、⑨新規治療薬であるアバコパンにつ

いてのレジストリ研究などの課題を進める。 

 

①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の診断に関する検証（佐田、長坂）：2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の日本語

版を作成する。研究班内のレジストリー（RemIT-JAV・RemIT-JAV-RPGN）における新分類基準の検証。厚生労

働省診断基準との比較を含めた検証。検証班を組織し、厚生労働省診断基準の改定の必要性を検討するため

の方法論を検討していく（佐田、坪井、坂東、長坂、南木、廣村、古田、原、佐伯、川崎、樋口、安倍、川上、

駒形、土橋）。 

②JPVAS 前向きコホート研究の中間解析（樋口、長坂、佐田、長坂、内田、杉原、中岡、天野、関谷、土橋）：

中小型血管炎臨床分科会メンバーを中心に解析すべき項目や解析方法を検討していく。「AAV 診療ガイドライ

ン 2023」の CQ について解析などを検討する。 

③AAV-ILD 研究（坂東、坂本）：ANCA 関連血管炎患者における間質性肺炎の診療実態や診断、治療、予後など

に関して症例の集積方法、解析すべき項目、解析方法を検討していく。リツキシマブやアバコパンの間質性

肺炎への効果の検討や解決すべき臨床上の重要事項を抽出する。 

④診療実態調査研究（佐田、長坂）：臨床調査個人票および RemIRIT 研究データベースの２年のデータ解析を

継続する。EGPA は実態調査、神経障害に関する研究も検討する。MPA・GPA は AAV-CPG2017 発刊によって全国

で行われている治療内容が変化したかどうかを解析する。 

⑤ANCA 関連血管炎の新規バイオマーカー検索（古田、安倍）：ANCA 関連血管炎に関連する新規バイオマーカ

ーの探索を行い、検証する。 

⑥AAV-TCZ 試験：AAV-TCZ試験の事務局業務の一部をサポートしていく。 

⑦EGPA ガイドラインの策定（佐田、原）：2020 年に発刊した好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の治療の手引き

の改訂方針に基づき、スコーピングレビューを行い、改訂版の公表を行う。 

⑧PAN 全国疫学調査（南木）：病床数等により層別化、各層の抽出率を設定し、膠原病内科、神経内科、小児

科、皮膚科を対象に全国の医療機関から調査医療機関を層化無作為抽出する。2020 年 4 月 1 日から 1 年間に

各診療科を受診した PAN患者数について一次調査票を郵送し、PAN患者ありの施設には二次調査票を郵送し、

各患者の年齢や各種所見、治療内容等の情報を収集し、解析を行う。 

⑨C5a 受容体阻害薬のレジストリ構築：C5a 受容体阻害薬の使用実態調査として、「全国アバコパンレジスト

リ研究」を立ち上げ、全国規模のレジストリデータベースを構築する(安倍、佐田、長坂、坂東、廣村、土橋

/ スーパーバイザー: 猪原、Peter Merkel、Joanna Robson)。 

 

 

 

 

 

 



C. 研究結果： 

①2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の日本語版を作成した（土橋）。 

②現在 65 講座（施設）がレジストリに参加している。2023 年 10 月末時点の登録患者は 295 例で、内訳は顕

微鏡的多発血管炎 128 例、多発血管炎性肉芽腫症 42 例、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症 35 例、高安動脈炎

37 例、巨細胞性動脈炎 53 例である（樋口先生）。 

③リツキシマブの AAV-ILDへの効果について、画像解析を行った。データを集計し、現在解析を行っている。 

④RemIRIT 研究データベースについて、6 ヶ月から 2 年までの結果を解析した。寛解導入治療でリツキシマブ

（RTX）を使用した 75 例のうち 6 カ月以降も観察を継続したのは 57 例であった。2 例が死亡、4 例が転院等

により観察を中止した。57 例のうち 35 例がこの間に 1 回以上の RTX を投与され、投与量・間隔は多岐にわ

たっていた。22 例はこの期間の RTX 投与がなかった。寛解達成は 6 カ月までで 53 例、2 年では 56 例であっ

た。再燃は 11 例（12 件）であった。6 か月から 2 年までの重篤合併症は 12 例 24 件（6 カ月までの発生は 24

例 38 件）、重篤感染症は 8 例 12 件（同 16 例 21 件）であった。寛解維持治療で RTX を開始した 4 例のうち 3

例が観察を継続し、2 年まで寛解を維持した（長坂先生）。 

⑤得られたバイオマーカーの候補について、現在予備的な評価をしている。 

⑥AAV-TCZ には 40 名が登録され 39 名が適格、うち 1 例が治験薬投与前中止、38 例が治験薬投与を受けた。

2023 年 11 月 20 日に症例検討会を開催し、11 月 29 日に症例固定を行った。現在、データを解析中である。 

⑦2023 年 7 月に 2018 年以降の検索を行い、2 つのランダム化比較試験と 10 の治療比較のある観察研究を抽

出した。今後、内容の精査を行い、2026 年に改訂版の公表を行う方向で進めていく（佐田先生）。 

⑧一次調査にて 2235 施設から回答が得られ、二次調査にて 562 名の患者情報の回答が得られた。その中で解

析不適合の 31 例を除いた 531 例を対象に解析を行っている。（南木先生）。 

⑨C5a 受容体阻害薬の使用実態調査について、「アバコパンレジストリの参加に関する調査票」を本研究分担

者および研究協力者に送り、参加の意思と各施設でのアバコパンの投与状況を確認した。班員の所属施設を

中心に、38 施設から参加に向けた内諾が得られた。本研究は、アバコパンについてリアルワールドデータを

収集することを主目的に、2022 改訂 ACR/EULAR 分類基準の診断に関する検証、AAV-ILD への効果を検証す

ることを副目的とし、全国他施設前向き観察研究とした。対象患者、症例組み入れ期間、観察期間、目標症

例数、収集項目を設定した（安倍先生）。 

D. 考察： 

分類基準の診断に関する検証や各研究の解析のための準備が進んでいる。各疾患領域の代表者を決定し、他

の分科会や AMED 班などとも連携を取りながら、研究計画に沿った各研究目標の達成を目指す。 

E. 結論： 

本研究の着実な実践を通じて、難治性血管炎の実態解明と普及啓発が進み、診療水準と予後の向上の実現が

期待できる。 

 

 

 

 

 

 

 

 



4-3. 小児血管炎研究体制 

 

研究分担者 髙橋 啓 東邦大学医療センター大橋病院病理診断科・教授 

研究協力者 宮前多佳子 東京女子医科大学医学部膠原病リウマチ内科学・准教授 

岩田直美 あいち小児保健医療総合センター免疫アレルギーセンター・副センター長 

伊藤秀一 横浜市立大学大学院医学研究科発生成育小児医療学・教授 

神田祥一郎 東京大学小児科・講師 

三浦健一郎 東京女子医科大学腎臓小児科・准教授 

小林 徹 国立成育医療研究センター臨床研究センターデータサイエンス部門・部門長 

鮎澤 衛 神奈川工科大学健康医療科学部・特任教授 

尾内善広 千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学・教授 

 

A. 研究目的：小児領域における難治性血管炎および周辺疾患（高安動脈炎、結節性多発動脈炎、ANCA 関連血

管炎、川崎病）研究を横断的に推し進める。 

B. 研究方法： 

【小児血管炎研究】1) 小児血管炎疾患について研究状況の情報共有を行う。2) 小児血管炎研究合同シンポ

ジウムを開催する。 

【高安動脈炎, TAK】1）小児 TAK の TCZ 使用例を含む実態調査：小児 TAK の臨床において、12 歳未満の TAK

における TCZsc の適用拡大や TCZiv の適用取得のメディカルニーズがある。公知申請で適用拡大を狙うこと

を前提とし、日本リウマチ学会、日本小児リウマチ学会、日本小児循環器学会の会員の施設における小児 TAK

に対する TCZ の使用実態（有効性・安全性）の調査、小児 TAK 患者の保護者の意見の集約、小児例における

PK/PD データの収集をすすめる。2）小児 TAK の CTP(consensus treatment plan)の作成；前項の TAK 使用実

態調査結果を踏まえ検討を行う。 

【結節性多発動脈炎, PAN】 中・小型血管炎臨床分科会において小児 PAN の実態調査に加わる。 

【川崎病, KD】 1) KD の発症リスク、重症化リスクに係る遺伝要因を探索する。2) 新型コロナウイルス感

染症下での KD の発生状況、COVID-19 関連多系統炎症性症候群(MIS-C)と KD との関連について国内の状況を

把握する。3) KD 既往患者、家族を対象とした勉強会、公開講座を開催する。 

【ANCA 関連血管炎, AAV】1）小児血管炎、MPA/GPA WG に参加し活動を行う。2）小児 AAV における啓蒙活動

を行う。3）2014 年以降の指定難病・小児慢性特定疾病における MPA、GPA、EGPA のデータを解析する。 

C. 結果： 

【小児血管炎研究】小児血管炎研究合同シンポジウムはこれまでに 2 回開催されてきた。第 3 回を企画する。 

【TAK】1), 2)ともに関連学会と連携してすすめる。2)については、1)を先行し適切な段階で北米の CARRA(the 

Childhood Arthritis and Rheumatology Research Alliance)のメソッドをモデルに本邦の小児リウマチ医

を中心としたコンセンサスを取りまとめる予定である。 

【PAN】 中・小型血管炎臨床分科会の中で PAN 全国疫学調査が継続している。 

【KD】 1)易罹患性の顕著な違いがみられた一卵性双生児とその両親の全ゲノムシークエンスデータの解析

を進めている。また、ステロイドによる強化初期治療を受けた際の重症化リスクの遺伝要因の探索を、359 名

を対象としたゲノムワイド関連解析により進めている。2) MIS-C に関する全国調査が日本川崎病学会、日本

小児科学会、日本集中治療医学会、日本小児循環器学会、日本川崎病研究センターの協力の下で実施され、

2023 年末までに約 100 例の臨床像が報告された。SARS-CoV-2 感染後に発症した川崎病との比較により両者の

相違点が明確になってきた一方、鑑別が難しい例の存在も確認された。3) 2024年３月に「川崎病勉強会 2023」

を開催予定である。 

【AAV】 1）小児血管炎、MPA/GPA WG に参加・解析を継続する。2）指定難病・小児慢性特定疾病における

MPA、GPA、EGPA のデータを収集中である。 

D. 考察：小児血管炎研究体制は、本年度も継続した活動を計画、実施している。 

E. 結論：臨床分科会で研究を継続すると共に、小児血管炎研究体制として横断的な情報共有を行うために活

動する。 

 



4-4. 令和 5 年度臨床病理分科会活動報告 

 

分科会長  石津 明洋（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/教授）  

研究分担者 川上 民裕（東北医科薬科大学医学部皮膚科/主任教授）  

  倉田 厚 （東京女子医科大学病理学/教授） 

  高橋 啓 （東邦大学医療センター大橋病院病理診断科/教授）  

  宮崎 龍彦（岐阜大学医学部附属病院病理診断科/教授） 

研究協力者 池田 栄二（山口大学大学院医学系研究科病理形態学/教授） 

  大原関利章（東邦大学医療センター大橋病院病理診断科/准教授） 

  小川 弥生（NPO 法人北海道腎病理センター/副理事長）  

  鬼丸 満穂（九州大学大学院医学研究院病理病態学/助教）  

  菅野 祐幸（信州大学学術研究院医学系医学部病理組織学/教授） 

倉田 美恵（愛媛大学大学院医学系研究科解析病理学/講師）  

  中沢 大悟（北海道大学大学院医学研究院免疫・代謝内科学/助教） 

  西端 友香（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/助教） 

  益田紗季子（北海道大学大学院保健科学研究院病態解析学/講師） 

武曾 惠理（公益財団法人田附興風会医学研究所北野病院腎臓内科/客員研究員） 

 

A. 研究目的：実地臨床医ならびに実地病理医の血管炎診療の質を高めることを目的とする。 

B. 研究方法： 

1. 血管炎病理診断コンサルテーションシステムの運用 

2. 血管炎病理診断のために有用な染色法等の開発と普及・均てん化 

C. 研究結果： 

1. 2023 年 6 月 23 日以降、抄録提出時までに 5 件の依頼があり、4 件報告済み。 

2. 『血管炎病理診断のために有用な染色プロトコル集』を作成することとし、取り上げる染色につ

いて検討した（以下が挙がった案）。 

- Elastica Masson 染色ほか弾性線維染色 

- 免疫組織化学による浸潤細胞 characterization（Th1/T-bet, Th2/GATA3, Th17/ROR-γt, Treg/FoxP3） 

- 免疫組織化学による平滑筋細胞 characterization（α-SMA, h-caldesmon） 

- 免疫組織化学による梅毒スピロヘータの検出 

- FFPE 切片を用いた免疫蛍光染色による血管壁免疫グロブリン沈着の検出 

- FFPE 切片を用いた免疫蛍光染色による好中球細胞外トラップの検出 

（MPO, citrullinated histone H3, DNA 三重染色） 

- 患者血清中抗 GBM 抗体の正常腎（GBM）への結合確認 

- その他 

D. 考察：次年度に向けて『血管炎病理診断のために有用な染色プロトコル集』の目次と執筆分担者を 

  決定する。 

E. 結論：研究計画は順調に進行している。 

 

 



  4-5. 国際臨床研究分科会 

 

分科会長  駒形 嘉紀（杏林大学医学部 教授）  

研究分担者 猪原登志子（京都府立医科大学臨床研究推進センター 講師）  

  河野 肇 （帝京大学医学部 教授） 

  吉藤 元 （京都大学大学院医学研究科 講師）  

  古田 俊介（千葉大学医学部附属病院 特任准教授） 

研究協力者 黒川真奈絵（聖マリアンナ医科大学大学院疾患バイオマーカー標的分子制御学 大学院教

授） 

  田巻 弘道（聖路加国際病院 Immuno-Rheumatology Center 医長） 

  木田 節 （京都府立医科大学大学院医学研究科免疫内科学 病院助教）  

  吉田 尚弘（自治医科大学附属さいたま医療センター耳鼻咽喉･頭頸部外科 教授）  

  伊藤 吹夕（帝京大学アジア国際感染症制御研究所 助教） 

 

A. 研究目的：国際臨床研究分科会は、今年度の新研究班より横断領域分科会より独立し、国際臨床研究の継

続・新規参加検討および新規治療情報の入手を中心に行っていくこととなった。本研究班における各種

診療ガイドライン策定を補助するとともに、全身性血管炎に関する国際的な知識やガイドラインの啓蒙

を班員に行い、国際共同研究や血管炎に関する国際会議への参加支援を行う。 

 

B. 研究方法： 

１. 血管炎国際会議への参画: 3 年間を通じて血管炎国際会議 (eular, ACR, Vasculitis Clinical Investigators 

Meeting, APLAR, International Vasculitis Workshop)に参加し、国際交流、情報収集、国際共同研究への参加

検討を積極的に行う。 

２. 国際共同研究支援: 現行の国際共同研究を継続しつつ、国際共同研究の最新情報を共有し、積極的な

参加、支援を検討する。本年度は、① 国際共同研究 VPREG 継続、②AAV-PRO Japanese translation project 

検証、③AAV during COVID-19 pandemic 観察研究継続、④NPO 法人膠原病・リウマチ・血管炎サポート

ネットワーク（膠サポ）の海外活動の支援、などを行っていく。 

３．国内外の血管炎の新規治験薬・新規治療薬・治療法、検査の開発状況に関して情報収集し、班員に広

く共有する。 

 

C. 研究結果： 

１．2023 Eular in Milano (2023 年 6 月)に参加し、2024 年 4 月に Barcelona において行われる第 21 回 

International Vasculitis Workshop にむけての International organizing committee への日本人の参加や共同企画

の検討を Dr. David Jayne らに依頼し、当研究班からも田村班長、鈴木顧問、有村顧問、針谷顧問、猪原先

生、坪井先生、駒形が International committee のメンバーとなり、プログラムの企画提案、査読委員など

を分担することとなった。 

２．2023 年 11 月 11 日、VCRC 主催の Vasculitis Clinical Investigators Meeting が San Diego において行わ

れ、班員から田村班長、鈴木顧問、猪原先生、吉藤先生、河野先生、川嶋先生、駒形が参加した。同会に

おいて日本から患者団体として膠サポの大河内範子様が日本における患者団体の活動報告を発表された。 

３．2023 年 11 月 12 日、ACR の患者セッションにおいて、同じく膠サポの大河内範子様がシンポジウム



において発表され、それらに班員数名が参加して支援した。また膠サポは ACR にブースを出展し、世界

各国のドクターがブースを訪れた。 

４．2024 年 4 月に Maria Cid らを会長とする第 21 回 International Vasculitis Workshop に班員の施設からも

数多くの演題登録を頂いた。 

 

D. 考察：今後も、血管炎に関する知識普及に努めるとともに、国際共同研究支援も引き続き行う。 

E. 結論：当分科会の活動が、血管炎班全体の活動の活性化に寄与していると考えられる。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



4-6)-1. 領域横断分科会・総括 

 

分科会長  藤井 隆夫（和歌山県立医科大学附属病院 リウマチ・膠原病科 教授）  

研究分担者 河野 肇 （帝京大学医学部附属病院 内科学講座 リウマチ・膠原病グループ 教授）  

  杉山 斉 （川崎医療短期大学 教育部 ・医療介護福祉学科 教授） 

  坂東 政司（自治医科大学 自治医科大学内科学講座呼吸器内科学部門 教授）  

  橋本 求 （大阪公立大学大学院医学研究科 膠原病内科学 教授） 

研究協力者 小寺 雅也（独立行政法人地域医療機能推進機構中京病院 皮膚科 部長） 

  尾内 善広（千葉大学大学院医学研究院 公衆衛生学 教授） 

  矢嶋 宣幸（昭和大学 医学部内科学講座リウマチ・膠原病内科学部門 教授）  

  宮脇 義亜（岡山大学病院 新医療研究開発センター 助教）  

  菊池 正雄（宮崎大学医学部附属病院 血液浄化療法部 准教授） 

岸本 暢将（杏林大学医学部 腎臓・リウマチ膠原病内科 准教授）  

  渡部 龍 （大阪公立大学大学院医学研究科膠原病内科学 講師） 

小池 春樹（佐賀大学脳神経内科 教授） 

 

A. 研究目的：領域横断分科会は、本班会議が関わるすべての血管炎の診療ガイドライン策定を補助すると

ともに、その普及や改訂に寄与することを目的とする。またすべての血管炎症候群に関する最新の情報

を、実地で診療している一般医や患者会にも知ってもらえるよう働きかけ、ホームページの整備や Web

講演会などの整備を行うことを目的とした。 

B. 研究方法： 

1. EGPA の診療実態調査のためのアンケート作成： 

ANCA 関連血管炎診療ガイドライン 2023 では EGPA のガイドラインが収載された。本ガイドラインに関

する遵守状況や診療科間におけるエビデンス・プラクティスギャップを本年度中に調べるため、その準備

を行った。 

2. システマティックレビュー勉強会： 

大型血管炎ガイドライン作成 SR チームにおいて、診療ガイドラインの Systematic Review (SR)を実施する

にあたり、質の高い SR を遂行可能な人材育成を目的として、実際の CQ を用いた SR 勉強会を実施する

予定をしている。コクランジャパンの支援のもと、文献検索、Risk of Bias 評価、メタ解析の合計 3 回の勉

強会を実施した。 

3. 患者会との連携（患者向け教育動画配信）： 

血管炎の医療水準を高めるためには患者会との連携が重要である。本年度は、膠原病・リウマチ・血管炎

サポートネットワーク（膠サポ）のホームページ（HP）のリンクに、2022 年 3 月に公開された市民公開

講座「血管炎についてもっと知ろう：それぞれの病気の特徴と療養に役立つ知識」を加えてもらい、より

多くのアクセスできるようにした。また、VPREG のディスカッションガイド「血管炎と妊娠計画」日本

語版を掲載し、研究班へのリンクをつけていただいた。 

C. 研究結果： 

1. EGPA の診療実態調査のためのアンケート作成：現在最終版の確認作業中であり、年明けには Web 調

査が開始できる予定である。 

2. システマティックレビュー勉強会：パネル委員を対象に CQ 作成方法などの勉強会が開催され、方向

性の統一を図ることができた。 

D. 考察と結論 



ANCA 関連血管炎のうち、MPA/GPA において 2023 年に発刊されたガイドラインではリツキシマブとシ

クロホスファミドが同等の位置づけとなっている。MPA/GPA についてはすでに診療実態を報告している

が、今後新しいガイドラインを実地医に広めることが重要であり、2024 年の日本リウマチ学会総会でシ

ンポジウムが予定されている。また実地医や患者にとって HP を充実させることは重要である。現在アッ

プロードされているコンテンツを見直し、新しい治療薬を含め改訂する必要がある。また内容が充実し

ているにもかかわらず閲覧数が増えていない現状があるため、患者会とも連携を図り、より多くの患者

に最新情報が届くよう工夫する必要があると考えられる。 

 

 

4-6)-2. EGPA に対する診療実態調査 

 

A. 研究目的：好酸球性多発血管炎炎性肉芽腫症（EGPA）における ANCA（MPO-ANCA）の陽性率は 30-45％

程度と報告されており、MPA や GPA よりも低頻度である。しかし MPO-ANCA 陽性の症例では MPA/GPA

と同様、肺胞出血や半月体形成性腎炎を発症する症例が散見される。一方で、気管支喘息などアレルギー

的な機序が関与し、皮膚症状や難治性の末梢神経障害の頻度が多い。本研究では、血管炎症状と好酸球増

多が関与する症状が混在する EGPA に対して、実地医がどのような治療方針をとっているかを調べるこ

とを目的とした。 

B. 研究方法： 

1） MPA/GPA において行った調査と同様に、日常診療で EGPA を一定数診療している医師に対して、

Web でアンケート調査を行う。 

2） 過去（最近 2 年間）に診療した EGPA 患者の治療実態（寛解導入時のグルココルチコイド・免疫抑

制薬・生物学的製剤）、また今後診療する EGPA に対して寛解導入療法として選択する薬剤を調べる。

さらに具体的な症例を示し、寛解導入療法と寛解維持療法で使用する薬剤を調査する。 

3） 本邦のガイドラインの記載との相違を検討し、本邦における新たなエビデンス創出を提案する。 

C. 研究結果： 

調査表の最終版を完成させた。年度内に Web 調査を実施し、来年度の班会議で発表できる予定である。 

D. 考察と結論 

ANCA 関連血管炎では MPA/GPA における診療実態調査を昨年報告し（Miyawaki Y, et al, Mod Rheumatol, 

2023）、現在大血管炎（TAK/GCA）の診療実態調査の論文化をサブミット中である（安倍 能之 先生）。

血管炎症候群はいずれも多科が関与する疾患であるが、その臓器障害により関わる診療科が異なる。こ

のような実態調査を通じて、各血管炎によりいかなる点で診療科間にギャップが存在し、本邦における

エビデンスを構築すべく課題を明らかにすることは血管炎の診療上重要であると考えている。 

 

 

 

 

 

 

 



5. JPVAS前向きコホート研究 

 

研究分担者   樋口 智昭 （東京女子医科大学医学部内科学講座膠原病リウマチ内科学分野リウマチ性

疾患先進的集学医療寄附研究部門 寄附部門講師） 

        土橋 浩章 （香川大学医学部附属病院 膠原病・リウマチ内科 病院教授） 

        長坂 憲治 （東京医科歯科大学膠原病・リウマチ内科 非常勤講師） 

        佐田 憲映 （高知大学臨床疫学講座 特任教授） 

        内田 治仁 （岡山大学学術研究院医歯薬学域 CKD・CVD 地域連携包括医療学講座 教授） 

        杉原 毅彦 （東邦大学医学部内科学講座膠原病学分野 准教授） 

        中岡 良和 （国立循環器病研究センター・研究所血管生理学部/病院 部長/副院長） 

研究協力者   天野 宏一 （埼玉医科大学総合医療センターリウマチ・膠原病内科 教授） 

     関谷 潔史 （国立病院機構相模原病院アレルギー・呼吸器内科 部長） 

 

A. 研究目的：血管炎レジストリ（JPVAS 血管炎前向きコホート研究【RADDAR-J[22]】(UMIN 試験 ID:  

UMIN000039295）を構築して、血管炎疾患における患者の臨床データと生体試料を集積し、持続的・長期的

な検討を行うことで、血管炎疾患の自然歴や予後因子を解明し、将来的に血管炎疾患の新しい治療法の開発

や確立に貢献する。 

B. 研究方法：対象疾患は顕微鏡的多発血管炎、多発血管炎性肉芽腫症、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症、高 

安動脈炎、巨細胞性動脈炎である。倫理審査については、原則中央倫理審査による審査を受けるが、中央倫

理審査体制に対応していない研究機関は、各施設の倫理審査を受けて承認を得る。被登録者の選択基準は、

厚生労働省の診断基準で本研究の対象となる血管炎と新規に診断され、かつ文書で研究参加への同意が得ら

れた患者とし、除外基準は、研究者等の判断により対象として不適当と判断された患者とする。難病プラッ

トフォームを利用して開発した本研究用の Electric Data Capturing system (EDC)に、被検者の臨床データを登

録する。被検者の検体試料については、各研究機関の研究者等が臨床検査会社に送付し、検査を依頼する。

臨床検査会社は、検体試料を解析し、臨床検査データ、バイオレポジトリ用検体及びゲノム DNA 検体を、研

究事務局に送付する。臨床データについては登録時、登録後 6 ヶ月、以降登録後 1 年毎に、10 年間収集する。

生体試料については、バイオレポジトリ用検体は登録時と登録後 6 ヶ月、ゲノム DNA 検体は登録時に収集す

る。難病のゲノム医療推進に向けた全ゲノム解析（先行解析）との共同研究のため、ゲノム DNA 検体の一部

は国立国際医療研究センターに提供する。 

C. 研究結果：65 講座（施設）がレジストリに参加している。令和 5 年 11 月末時点の登録患者は 295 例で、 

内訳は顕微鏡的多発血管炎 128 例、多発血管炎性肉芽腫症 42 例、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症 35 例、高

安動脈炎 37 例、巨細胞性動脈炎 53 例である。 

D. 考察：登録者は順調に増加している。今後、収集したデータの解析や活用についても行っていくことが、 

レジストリの活用のためには重要であると考える。 

E. 結論：血管炎レジストリの構築により、新規発症血管炎患者の臨床データおよび検体試料が継続的に収

集され、血管炎疾患における研究開発が飛躍的に進捗することが期待される。 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

 難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 事務局 

 

 順天堂大学医学部膠原病内科 

 〒113-8421 東京都文京区本郷2－1－1 

 TEL：03-5802-1066（直通） FAX：03-5800-4893 

 E-mail：nanchi_support@juntendo.ac.jp 
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令和 ６年 ３月 １日 
国立保健医療科学院長 殿                                                                       
                                          
                              機関名 国立大学法人 千葉大学 

 
                      所属研究機関長 職 名 学長代行 
                                                                                      
                              氏 名  中谷 晴昭       
 

   次の職員の令和５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  難治性血管炎の医療水準・患者 QOL 向上に資する研究                                  

３．研究者名  （所属部署・職名） 医学部附属病院・特任准教授                                

    （氏名・フリガナ） 古田 俊介・フルタ シュンスケ                            

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） 
 □   ■ □ 

 
□ 

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。 


















