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別添３ 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

総括研究報告書 2022年度 

 

 

研究代表者 須田隆文（浜松医科大学・教授） 

研究要旨 

【背景と目的】指定難病である特発性間質性肺炎 (IIP)，サルコイドーシス，肺胞蛋白症 (PAP)，閉塞性細

気管支炎 (BO) ，原発性線毛機能不全症（PCD）および類縁希少疾患（家族性・遺伝性間質性肺炎など）を

含むびまん性肺疾患 (ILD) を対象に，診断基準，重症度分類，診療ガイドラインの策定・改訂，全国レジス

トリを活用した多分野による診療体制の構築，関連学会や患者会と連携した普及・啓発活動の推進などを目

的として調査研究を実施する．【結果】今年度は，①IIP 分科会，②サルコイドーシス分科会，③難治性気

道疾患分科会，④希少びまん性肺疾患分科会（家族性・遺伝性間質性肺炎など）、⑤National Database

（NDB）分科会の５つの分科会に分けて，それぞれの分野において，ガイドライン・診療手引きの改訂作

業，全国疫学調査，全国レジストリ構築，指定難病の診断基準・重症度分類の改訂などを行った．【結論】

今後，本研究で得られた成果を，難病患者の実態把握、診断・治療の標準化，難病患者の QOL 向上につな

げ，我が国における難病医療の発展に寄与する実効性のある施策に反映させることが重要と考えられた． 

研究分担者： 

千葉弘文（札幌医科大学・医学部・教授） 

今野哲（北海道大学・大学院医学研究院・教授） 

宮下光令（東北大学・大学院医学研究院・教授） 

坂東政司（自治医科大学・医学部・教授） 

鈴木拓児（千葉大学・医学部・教授） 

宮崎泰成（東京医科歯科大学・大学院医歯学総合

研究科・教授） 

慶長直人（結核予防会結核研究所・副所長） 

岸一馬（東邦大学・医学部・教授） 

小倉髙志（神奈川県立循環器呼吸器病センター・

院長・呼吸器内科部長） 

橋本直純（藤田医科大学・医学部・教授） 

近藤康博（公立陶生病院・呼吸器・アレルギー疾

患内科・副院長） 

伊達洋至（京都大学・大学院医学研究科・教授） 

新井徹（国立病院機構近畿中央呼吸器センター・

臨床研究センター長） 

寺崎文生（大阪医科大学・医学部・教授） 

上甲剛（関西労災病院・放射線科・放射線科部

長） 

草野研吾（国立循環器研究センター・副院長） 

上甲剛（関東ろうさい病院・部長） 

服部登（広島大学・大学院医系科学研究科・教

授） 

西岡安彦（徳島大学・大学院医歯薬学研究部・教

授） 

福岡順也（長崎大学・大学院医歯薬学総合研究

科・教授） 

 

A．研究目的 

指定難病である特発性間質性肺炎 (IIP)，サルコイ

ドーシス，肺胞蛋白症 (PAP)，閉塞性細気管支炎 

(BO) ，原発性線毛機能不全症（PCD）および類

縁希少疾患（家族性・遺伝性間質性肺炎）を含む

びまん性肺疾患 (ILD) を対象に，診断基準，重症

度分類，診療ガイドラインの策定・改訂，全国レ

ジストリを活用した多分野による診療体制の構

築，関連学会や患者会と連携した普及・啓発活動

の推進などを目的として調査研究を実施する（次

頁の図）．そしてその結果を，難病患者の実態把

握、診断・治療の標準化，難病患者の QOL 向上

につなげることを目的とする．さらに世界最大の

claim database である NDB（National Database）オ

ープンデータ（厚労省）を活用し，ビッグデータ

を用いた指定難病の疫学研究も行う． 

 

B．研究方法  

本研究では，特発性間質性肺炎 (IIP)，閉塞性細

気管支炎 (BO)，肺胞蛋白症 (PAP)，サルコイド

ーシス，原発性線毛機能不全症（PCD），その他

の類縁疾患を対象として，①IIP 分科会，②サル

コイドーシス分科会，③難治性気道疾患分科

会，④希少びまん性肺疾患分科会，⑤NDB 分科

会の５つの分科会に分けて研究を行った．ま

た，各分科会は，表１に示す部会から組織され

た．さらに，レジストリ研究については，

AMED 研究（課題名：インタラクティブ MDD

診断システムを用いた前向きレジストリの構

築，研究代表者：須田隆文），医師主導研究であ

る PROMISE 研究（研究代表者：橋本直純）と

連携して実施した．また，NDB（National 

Database）オープンデータ（厚労省）を利用し

て，対象疾患（IIP）の我が国おける疾患疫学，

ならびに経年的な変化を検討した． 

した． 
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表．分科会と部会の構成 

 

分科会 部会 

特発性間質性肺
炎（IIP）分科会 

ガイドライン・診断と治療の手引き部会 

疫学調査・重症度分類部会 

画像部会 

病理・クライオバイオプシー部会 

IPF 合併肺癌ガイドライン部会 

急性増悪部会 

レジストリ・AI 診断部会 

バイオマーカー部会 

PPFE 部会 

疾病の普及啓発・患者会支援部会 

緩和治療部会 

サルコイドーシ
ス 

分科会 

疫学調査・ガイドライン部会 

心臓サルコイドーシス部会 

難治性気道疾患 

分科会 

閉塞性細気管支炎部会 

原発性線毛機能不全症（PCD）部会 

希少びまん性肺
疾患分科会 

肺胞蛋白症部会 

家族性間質性肺炎・遺伝性間質性肺炎部会 

NDB 分科会  

 

C．結果 

各分科会別に結果を以下に示す． 

 

① IIP 分科会： 

ガイドライン・診断の手引き部会を中心に改定し

た「特発性肺線維症（IPF）の治療ガイドライン

［第二版］2023」を作成し，出版した 1)．さらに

本ガイドラインの普及に関する実態調査を患者勉

強会を通じて行った．その結果，患者本人，家族

ともにガイドラインの認知は総じて低く（15〜

23%），経年的にも認知度の増加傾向はなかっ

た．さらに，本ガイドラインの英訳版も作成し，

日本呼吸器学会の英文誌である Respir Investig に

掲載し，国際的な情報発信も行った 2)．また，現

在の指定難病の IIP 診断基準が，アップデートさ

れた国際的な IIP 分類と整合性が乏しいことなど

から，日本呼吸器学会の承認を得て，新たな IIP

診断基準を策定し，改訂案として厚労省に申請

し，厚労省（指定難病検討委員会）の承認を得

た．これに基づき臨床個人調査票を改訂し，令和

6年 4月から施行となった． 

 疫学調査・重症度分類部会では，2019 年に新た

に特定難病受給者証を申請した患者の臨床調査個

人票を用いて疫学調査を行った．IIP 全体では

4,731 人の患者が登録されており，その内訳は IPF 

4,453 人（93.0％），ついで iNSIP が 162 例

（3.4%）であった IPF 患者だけで解析を行うと，

重症度は I 度 1,096 人，II 度 299 人，III 度 1,577

人，IV 度 1.441 人であった．治療に関しては，軽

症の 58.2%に，重症の 33.1%に抗線維化薬が使用

されていた．また軽症の 13.8%，重症の 33.2%に

副腎皮質ステロイドが使用されており，重症にな

るほどその使用率は上昇していた．また，先行班

研究で本部会が行った研究に基づいて，QOL や予

後とより相関する新重症度分類を提案し，新重症

度分類の改訂案を厚労省に申請し，指定難病検討

委員会にて承認を得て，これも令和 6年 4月から

施行予定である．  

 画像部会では，IPF/UIP の CT 診断基準の改訂

し，さらに IPF の国際ガイドライン改定に合わ

せ，新規 CT 分類の解説図譜を作成した．また，

近年注目されている線維化を伴う進行性間質性肺

炎（PF-ILD）と PPF（progressive pulmonary 

fibrosis）の新たな CT 診断基準を作成するため， 
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Vincent v.5.0（キャノンメディカル）を用いた定量

評価システムを開発した．新しい線維化指標 F を

F＝aX＋bY＋cZ；X：牽引性気管支拡張を伴うす

りガラス影の広が，Y：網状影の広がり，Z：蜂巣

肺の広がり a：すりガラス影の重み付け係数，b：

網状影の重み付け係数，c：蜂巣肺の重み付け係数

と定義した．volume histogram analysis のおける

entropy，歪度，先度を計測し，歪度と尖度の低下

と，エントロピーの増加が，「間質の線維化が進

行すると、肺野の吸収値が様々な値を呈するよう

になる」ためであることを証明した．さらに，間

質性肺炎の前段階とも理解される ILA（interstitial 

lung abnormality）の CT 診断基準の作成に着手し

た．また，肺骨化症や強皮症に合併した ILD など

の組織所見と CT 所見との対比を行い，CT 所見の

組織学的な裏付けを明らかにした． 

 病理・クライオ生検部会では，びまん性肺疾患

診断における病理診断の標準化，クライオ生検の

診断指針の作成などに取り組んだ．進行性の肺線

維症（PPF）において，UIP−like パターンを認め

ることが最も重要な予後因子であることを見出し

た 3)．また，検診等で偶発的に発見される ILA と

して認識される IPF について組織学的な検討を行

ない，論文化した 4)． 

IPF 合併肺癌ガイドライン部会では，「間質性

肺炎合併肺癌に関するステートメント［第 1 版］」

の改訂作業を，日本肺癌学会，日本呼吸器外科学会

と共同で開始した． また，IP 合併肺癌における免

疫チェックポイント阻害剤の安全性と有効性を検

討する多施設後方視的研究を実施し，全国から 200

例の登録が得られた．薬剤性肺障害は 61 例（30.5%）

に発症し，Grade 3-5 は 32 例（15.5%）であった．

画像パターンでは，OP パターンが 47.5%と最も多

く，ついで DAD パターンが 31.1%であり，予後は

DAD パターンが最も不良であった．薬剤性肺障害

の危険因子としては，IPF，診断時の SP-D 高値な

どが見いだされた．これらの結果は，英文誌に論文

化して発表した 5)． 

急性増悪部会では，全国から間質性肺炎の急性

増悪症例 1,273 例を既に収集し，予後予測因子を

検討してきたが，本年度は，1,041 例の HRCT を

用いた画像的な解析を実施した．急性増悪時の

HRCT をスコア化し，90 日死亡と関連するパラメ

ーターを抽出したところ，diffuse pattern に加え

て，牽引性気管支拡張所見が有意な因子であるこ

とを見出した．さらに，特発性間質性肺炎の全国

前向きレジストリ JIPS（登録症例：800 例）を用

いて，急性増悪に関する個別研究を開始した．ま

た，国際的なレジストリである REMAP-ILD に参

加し，ILD の急性増悪に関する国際共同臨床研究

を行うことを目指し，当部会が窓口となり，日本

部会である REMAP-ILD Japan の立ち上げを行

い，REMAP-ILD 参画を果たした． 

レジストリ・AI 診断部会では，AMED 班（研究

代表者：須田）と連携して，遠隔 MDD 診断による

ILD の前向きレジストリ（PROMISE/IBiS レジスト

リ）を令和 2 年度より開始し，この COVID-19 パン

デミック下にも関わらず，2,788 例の目標症例数を

超える症例登録を得た．これらのレジストリでは，

WEB 上に臨床，画像，病理データを含む統合デー

タベースを構築し，呼吸器専門医，胸部専門放射線

科医，肺病理専門医の 3 者によって遠隔 MDD 診断

を実施した．また，IBiS レジストリでは同時に登録

症例の血清レポジトリも構築した．現在，特発性間

質性肺炎の疾患疫学，予後などについて解析が進

行中である．さらに，血清レジストリを用いたアプ

タマー法によるプロテオミクス解析や，臨床，画像，

病理データを用いた人工知能（AI）による診断，予

後予測モデルの開発に取り組んだ．  

 バイオマーカー部会では，間質性肺炎の診断，予

後予測，治療反応性などの指標となる新規バイオ

マーカーを，前年度から継続して探索した．具体的

には，１）ペリオスチン，２）S100A4，Cold-inducible 

RNA-binding protein (CIRBP)，14-3-3γ についての検

討を行ってきた．また，３）High mobility group box 

1（HMGB1），soluble receptor for advanced glycation 

end product（sRAGE）について新たな前向き研究を

開始した．ペリオスチンに関してはニンテダニブ

で加療された IPF 患者における検討でペリオスチ

ン高値と予後の悪化との関連を認め 6)．また抗線維

化薬を使用しなかった IPF 患者との比較検討から

ペリオスチン高値例ではニンテダニブによる呼吸

機能抑制低下効果が大きい可能性が示唆された．

S100A4，CIRBP，14-3-3γ に関してはすでに IPF の

予後との関連が示されており，現在は前向き研究

（IBiS 試験）での検証を進めている .HMGB1，

sRAGE は IPF 急性増悪や間質性肺炎合併肺癌に対

する治療による急性増悪との関連が示されている

バイオマーカー候補であり，今年度から間質性肺

炎合併肺癌を対象に治療関連の急性増悪のリスク

評価に有用か検証するため前向き研究を開始した. 

 PPFE 部会では，希少疾患である PPFE の本邦に

おける実態を明らかにするために，全国レジスト

リの構築をした．現時点で全国から 216 例の

PPFE 症例が登録され，血清ならび DNA を収集し

た．血清バイオマーカーとして LTBP-4 の有用性

を明らかにし，また，desmosine/isodesmosine、

pyridinoline ともに，iPPFE において高値を示すこ

とを明らかにした．さらに，全エクソーム解析を

実施し，いくつかの rare variants を同定した． 

疾病の普及・啓発・患者会設立部会では，11 月

26日に横浜において間質性肺炎/肺線維症勉強会を

開催し，多くの参加者と視聴者が得られた（現地参

加 340 名，オンデマンド視聴回数 495 回）．また，

参加者に対して，ガイドラインの普及や我が国の

医療体制などについてアンケート調査を行った． 
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 緩和治療部会では，「間質性肺炎の緩和医療」の

実態を明らかにするための本年度の取り組みとし

て，ILD または肺がんで死亡した患者の遺族を対象

に，終末期の苦痛症状緩和および望ましい死の達

成度（QODD）に関してアンケート調査を行った．

緩和治療部会参加施設をはじめとする全国 30 施設

の共同研究にて実施した．今回の検討では，ILD 患

者における予後の認識，急性増悪の認識を遺族の

視点から調査して，予後認識と遺族の評価する

QODD や終末期治療介入との関連を解析した． 

ILD 529 例，または肺癌で死亡した 657 例患者の遺

族を対象として，終末期 QOL 等に関するアンケー

ト調査を実施し，ILD 患者遺族，肺癌患者遺族の，

それぞれ 57%（303/529），51%（335/657）より回答

を得た． ILD 患者遺族における有効回答例のうち，

ILD は致死的な疾患であると認識（予後認識）して

いた割合は 55％，また，ILD は急性増悪を来して

死に至る可能性があることを認識（急性増悪の認

識）していた割合は 47%であった．病状認識のある

ILD 患者群は，病状認識のない群と比較して，遺族

の評価する QODD が有意に高値だった．以上より，

ILD 患者において，病状認識は十分ではないことが

明らかとなり，一方で，適切な病状認識をもつこと

は ILD患者の終末期のQOLを高めることに寄与し

うることが示された． 

 また，部会活動とは別に， IPF の急性増悪に対

する PMX 療法（ポリミキシン B 固定化カラム

Polymyxin B-immobilized fiber column: PMX による

血液浄化療法）について，先行班で実施した先進医

療 B 研究「特発性肺線維症の急性増悪患者に対す

るトレミキシンを用いた血液浄化療法の有効性及

び安全性に関する探索的試験」の結果から有用性

が確認されたとして，適応拡大の承認を得た． 

 

② サルコイドーシス分科会： 

疫学調査・ガイドライン部会においては，疫学調

査では，臨床個人調査票を用いた疫学調査に関し

ては，厚労省に臨床個人調査票の利用申請を行

い，承認を得て，2015 年から 2020 年の間に新規

申請された重症度 III，IV で病理組織学的所見

の得られたサルコイドーシス患者 3,538 例と

2015 年から 2019 年の間に更新申請されたサル

コイドーシス患者に 55,823 例における臨床的特

徴を調査した．男女比，呼吸器病変の罹患頻度

に大きな変化を認めないが，眼病変，女性にお

ける皮膚病変，男性における肺野病変の罹患頻

度が増加しており，重症度の高い患者に限定さ

れた患者群の特徴がより明らかになった．ま

た、心臓病変の罹患頻度が全国規模のデータと

して初めて明らかになった．罹患した各臓器と

の関連や各罹患臓器における副次的臨床項目に

おいて追加解析を行う予定である．ガイドライ

ンに関しては，日本サルコイドーシス/肉芽腫性疾

患学会，日本呼吸器学会，日本循環器学会，日本

眼科学会，日本神経学会と連携し，各学会の専門

家から構成される診療手引き作成委員会を立ち上

げ，「サルコイドーシス・診療の手引き」を改訂

し，出版した 7)．さらに，サルコイドーシス友の

会と連携して，患者会の会報であるサルコイドー

シス友の会会報（3 回/年）に，サルコイドーシス

に関する情報を掲載した． 

心臓サルコイドーシス部会では，指定難病の診

断基準の心臓サルコイドーシスに関する改訂案―

とくに心臓限局性サルコイドーシスでは，心臓以

外の臓器病変を確認できない患者においても組織

診断なしで認定できる改定案―を，当班と，日本サ

ルコイドーシス/肉芽腫性疾患学会，日本循環器学

会，日本心不全学会などの関係学会と共同で作成

し，令和 6 年 4 月から施行されることとなった．心

臓サルコイドーシスの全国レジストリである JACS

（代表：当班研究分担者 草野）と MYSTICS レジ

ストリ（連携 AMED 研究，代表：当班研究協力者 

泉）の構築に協力し，現時点でそれぞれ 601 例と

2,539 例の症例が登録され，順調な進捗状況にある．

また，2024 年 JCS/JHRS 不整脈治療ガイドライン

フォーカスアップデートにおいて，心臓サルコイ

ドーシスへの 1 次予防植込み型除細動器植込み推

奨の変更を行った． 

 

③ 難治性気道疾患分科会： 

閉塞性細気管支炎（BO）部会では，臨床個人調査

票を用いた疫学調査を実施し，厚労省に臨床個人

調査票の利用申請を行い，承認を得た上で，2015〜

2020 年に新規登録された閉塞性細気管支炎 91 例

について解析を行った．さらに，NDB のビッグデ

ータを用いた疫学研究を行った．2013 年 1 月～2019

年 12月のNDB によるレセプトベースで 6,767例の患

者が新規病名として「閉塞性細気管支」の登録されて

いた．内訳としては，1,087 例が膠原病を合併してお

り，その中で関節リウマチが 705 例と最多であり，つ

いでシェーグレン症候群が 397 例であった．また，造

血幹細胞移植実施患者 15,259 例の中で 148 例が BO

として新規登録されていた．本結果は閉塞性細気管

支炎を対象としたはじめての全国調査となり，貴

重な疫学データとなった．また，本疾患の全国レジ

ストリを構築するための準備作業を行った． 

原発性線毛機能不全症（PCD）部会では，PCD に

ついては，鼻腔一酸化窒素(NO)濃度測定、線毛構造

の電子顕微鏡観察、遺伝子解析を組み合わせたス

クリーニング法を開発し，PCD 疑い患者 179 例で

スクリーニングを実施し．68 例の PCD 患者を見つ

けることができた．また，我々が世界で初めて報告

した DRC1 遺伝子のエクソン 1 から 4 までをまた

ぐ 27,748 bp の大規模な欠失 (Morimoto et al. Mol 
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Genet Genomic Med 2019)は，わが国の PCDの原因

遺伝子変異として最も高頻度に見られると推定さ

れており，今年度遺伝子解析を実施した低 nNO値

を示す疑い患者 15 名中 5 名(33%)にこの大規模欠

失のホモ接合型を認めた．今年度は，ターゲットリ

シークエンスで遺伝子異常が見出されない症例の

診断向上のため、鼻粘膜生検材料の RNA発現網羅

解析を実施し，発現量の異常やスプライシング異

常の検出を行った．小児では小児慢性特定疾病と

して公費助成のある PCD が，成人では指定難病に

指定されていないため助成が受けられないという

大きな行政上の問題が存在する本疾患を，新規指

定難病として厚労省に申請し，令和 6 年 4 月から

新規の指定難病として認められることとなった．

これにより，小児成人移行疾病としても重要な本

疾患患者の適正な医療提供につながると考えられ

る． 

 

④ 希少びまん性肺疾患分科会： 

肺胞蛋白症（PAP）部会では，厚生労働省指定難

病の PAP 患者登録データベースである臨床個人

票を用いて，わが国の PAP 患者について疫学調査

を実施し論文化した 8)．｢臨床個人票を用いた肺胞

蛋白症(自己免疫性又は先天性)の臨床的特徴の解

析｣の結果、PAP は 2015 年から 2019 年の間に合計 

110 名新規登録され，96.4％が自己免疫性/特発性で

DSS>3 が 64.5%であった．年齢中央値は 58 歳，男

性が 58.2%を占め，喫煙癧 40％，粉塵吸入歴 14.5%

で無症状が 18.2%であった．血液検査では血清 KL-

6 3,082 (1595-6177) U/mL，SP-D 235 (154-365) ng/ml、

LDH 274 (221-311) IU/L，抗 GM-CSF 抗体 52 (26-

106) ng/mL であった．KL-6、SP-D、LDH の値は DSS

と有意な相関がみられた．27.4％が全肺洗浄や部分

洗浄の治療を受けており、25％が長期間の酸素療

法を必要としていた．また，2010 年から開催して

いる第 15 回肺胞蛋白症患者会・勉強会を開催した． 

 肺胞微石症・特発性肺骨化症部会では，本邦にお

いて未だ有病率、発症因子、責任遺伝子、病理像、

画像所見の特徴などの情報が不十分な遺伝性間質

性肺炎（HILD），家族性間質性肺炎（FIP），小児

特発性間質性肺炎（chIIPs）の実態解明と診療指針

の作成を目標として活動を行った．今年度は、過去

に行われた chIIPs の全国調査における経験等を踏

まえ，小児呼吸器領域における診療における特徴

や調査上の難点を把握し，全国調査を行う上での

方針について検討した．その結果，本部会において

は、次年度以降に HILD、chIIPs の実態解明を目的

に「成人移行を達成できた chIIPs」を対象とした全

国調査を行う方針とした．本調査では日本小児呼

吸器学会にも協力いただき、全国の呼吸器内科お

よび小児科を対象に双方向性に調査を行うことを

企図している． 

 

⑤ NDB 分科会： 

近年,匿名医療保険等関連情報データベース（NDB）

などの医療ビッグデータが医学研究に活用される

ようになった.本分科会は、NDB 等の医療ビックデ

ータを用いてびまん性肺疾患に関する疾患横断的

な疫学調査を行うことを目的として活動を行った．

2013 年から 2019 年の NDB データを用いて特発性

間質性肺炎，サルコイドーシス，肺胞蛋白症，閉塞

性細気管支炎に関する疫学調査を行った．また、

2020 年 1 月から 2023 年 5 月(従来株流行期からオ

ミクロン株流行期)に COVID-19 と診断された患者

2700 万人の患者データを解析し、いずれの流行期

においても基礎疾患に間質性肺疾患を有すること

は COVID-19 患者の死亡リスク上昇と関連してい

た 9）． 

 

D．考察 

 IIP 分科会，サルコイドーシス分科会，難治性

気道疾患分科会，希少びまん性肺疾患分科会，

NDB 分科会の 5 つの分科会，ならびにそれぞれに

含まれる計 16 の部会は，このコロナ渦にもかか

わらず，研究分担者，研究協力者の尽力で，大凡

予定通り研究をすすめることができた．とくにレ

ジストリ研究は，AMED 研究や医師主導研究と連

携して効率的に症例登録が進んでおり，今後の結

果の解析が待たれる．さらに，今回，新たに NDB

オープンデータ（厚労省）のビッグデータを活用

した対象指定難病の疫学研究を実施しており，IIP

や IPF については貴重な知見が創出された．  

 

E．文献： 

1. 特発性肺線維症の治療ガイドライン 2023

（改訂第二版）（日本呼吸器学会特発性肺線

維症の治療ガイドライン作成委員会編，南江

堂 東京）2023 年． 

2. Bando M, et al. Japanese guideline for the 

treatment of idiopathic pulmonary fibrosis 2023: 

Revised edition. Respir Investig 2024; in press 

3. Tsushima Y, et al. Presence of focal usual 

interstitial pneumonia is a key prognostic factor in 

progressive pulmonary fibrosis. Histopathoogy, 

2024. 

4. Bando T, et al. Idiopathic pulmonary fibrosis 

incidentally detected by CT scan as interstitial 

lung abnormality. Ann Am Thorac Soc, 2024, in 

press. 

5. Isobe K, et al. Immune checkpoint inhibitors in 

patients with lung cancer having chronic 

interstitial pneumonia. ERJ Open Res, 10:00981, 

2024. 

6. Okamoto M, et al. A prospective study of priostin 

as a biomarker in pateints with idiopathic 
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pulmonary fibrosis treated with nintedanib. Sci 

Rep, 23:22977, 2023. 

7. 「サルコイドーシス診療の手引 2023」，克誠

堂，編：日本サルコイドーシス/肉芽腫性疾患

学会，2023. 

8. Miyashita K, et al. Nationwide survey of adult 

patients with pulmonary alveolar proteinosis using 

the National Database of designated intractable 

diseases of Japan. Respir Investig 61: 364-370, 

2023. 

9. Miyashita K, et al. Impact of preexisting 

interstitial lung disease on mortality in COVID-19 

patients from the early pandemic to the delta 

variant epidemic: a nationwide population study. 

Respir Res, 25:95, 2024. 

 

F．健康危険情報：なし 

 

G．研究発表 

１．論文発表：別添 5 を参照 

２．学会発表：別添 5 を参照 

 

H．知的財産権の出願・登録状況：なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書2023年度 

 

ガイドライン・診断治療の手引き部会 

 

研究分担者 坂東政司（自治医科大学教授） 

研究要旨 

【背景と目的】本部会は、わが国の実臨床で使用されている「特発性間質性肺炎（IIPs）診断と治療の手引き」および

「特発性肺線維症の治療ガイドライン」の改訂作業を行い、また、作成された手引きやガイドライン（GL）を普及させ、

指定難病であるIIPsの実臨床における医療の質・診療水準の向上を図り、国民への研究成果の還元を促進し、患者 QOL

の向上に資することが主な役割である。前班では、①「特発性間質性肺炎 診断と治療の手引き2022（改訂第4版）」

の刊行支援、②「特発性肺線維症の治療ガイドライン 2023（改訂第2版）」の刊行、③患者勉強会におけるアンケート

調査（GL普及に関する実態把握）、などを行ってきた。【結果】今年度は、主に以下の2項目についての活動を行った。

①「特発性肺線維症の治療ガイドライン2023（改訂第2版）」の英訳要約版の作成、②患者勉強会におけるアンケー

ト調査（GL普及に関する実態把握）【結論】本部会では、この２年間で改訂出版された手引きやGLを用いて、IIPs

の実臨床における医療の質・診療水準の向上を図り、また、関連学会の講演会や患者・家族勉強会等により患者・家族

とともに非専門医や医療スタッフへの新しいエビデンスの普及・啓蒙活動を継続することが重要である。 

A．研究目的 

特発性間質性肺炎（IIPs）はわが国の指定難病の１つ

であり、中でも IIPsの１型である特発性肺線維症（IPF）

は、一般的には慢性経過で肺の線維化が進行し、不可逆

的な肺組織の構造改変をきたす予後不良な疾患である。 

本部会の目的は、わが国の実臨床で使用されている「特

発性間質性肺炎（IIPs）診断と治療の手引き」1)および「特

発性肺線維症の治療ガイドライン」2)の改訂作業を行い、

また、作成された手引きやガイドライン（GL）を普及さ

せ、IIPsの実臨床における医療の質・診療水準の向上を

図り、国民への研究成果の還元を促進し、患者 QOLの向

上に資することである。前班では、2018年9月に

ATS/ERS/JRS/ALATによる IPFの診断に関する実臨床 GL

が改訂 3)されたことを踏まえ、現在わが国で使用されてい

る「特発性間質性肺炎診断と治療の手引き改訂第3版」

（日本呼吸器学会作成）の改訂・発刊を支援するととも

に、新しい臨床試験やリアルワールドデータなどのエビ

デンスを創出・評価し、「特発性肺線維症の治療ガイド

ライン 2017」の改訂作業を行った。また、患者勉強会に

おけるアンケート調査（GL普及に関する実態把握）も実

施してきた。 

 

B．研究方法  

今年度は、「特発性肺線維症の治療ガイドライン 2023

（改訂第2版）」2)の普及・啓蒙および英訳要約版の作成

を行った。また、2015年より行ってきた（2020年は新型

コロナ感染拡大により中止）患者勉強会におけるアンケ

ート調査（GL認知度に関する実態把握）を現地参加者に

対してこれまでと同じ内容で行った。 

 

C．結果 

１．「特発性肺線維症の治療ガイドライン2023（改訂

第2版）」の英訳要約版の作成および論文発表 

2023年 4月に刊行した「特発性肺線維症の治療ガイ

ドライン 2023（改訂第 2版）」2)の内容については、同

時期に開催された第 63 回日本呼吸器学会学術講演会

のシンポジウムにおいて紹介した。また初版同様、英

訳要約版の論文化に向け、日本呼吸器学会事務局の協

力のもと、本 GL 作成委員会の統括委員、作成委員お

よび事務局が中心となり原稿を作成し、2023 年 12 月

に投稿、2024年 2月に掲載許可された 4)。 

２． 患者勉強会におけるアンケート調査（GL普及に関す

る実態把握） 

2023年11月に行われた第11回間質性肺炎/肺線維症勉

強会（横浜、現地およびweb開催）において、IPFの治療

GLの普及・認知度に関するアンケート調査を行った。診

療満足度はこれまでのアンケート結果と同様、依然高い

ものではなく、また、GLの認知度は刊行から約 6年経過

し、若干増加したものの低かった（表1）。 
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D.考察 

2023 年 4 月に「特発性肺線維症の治療ガイドライン

2023（改訂第 2版）」2)を刊行した。診療 GL は、「健康

に関する重要な課題について、医療利用者と提供者の意

思決定を支援するために、システマティックレビュー

（SR）によりエビデンス総体を評価し、益と害のバラン

スを勘案して、最適と考えられる推奨を提示する文書」

である 5)。IPFの治療・管理に関する GLは、2011年にエ

ビデンスに基づく国際 GLが発刊され、2015年に改訂 6)さ

れたが、その後は改訂されていない。一方、本調査研究

班では、国際 GLとの整合性を図りつつ、わが国の実情に

合った標準的な治療法を提示するために、2017年に「IPF

の治療ガイドライン2017」を刊行した。本治療GLの改訂

作業は2020年1月から開始し、これまでの3つ（慢性期、

急性増悪、合併肺癌）の重要臨床課題に加え、肺高血圧

症および進行期の２つの重要臨床課題を採択した。新た

な 7 つのクリニカルクエスチョン（CQ）を含む 24 の CQ

を決定後、各 CQに対するSRチームによる SR作業を開始

し、3回のパネル会議を経たのち、背景・エビデンスのま

とめ・注釈を含む推奨の最終案を作成し、GRADEシステム

に基づく推奨文を決定した。また、診療マニュアル部分

の内容も見直し、IPFの診断や IPF以外の間質性肺疾患の

治療に関する最新知見を新たに加えた。今年度は本 GLの

英訳要約版を作成し、論文化したことで、日本国内の

みならず海外への情報発信につながるものと考えられ

る。 

2017年から本 GLの認知度について、患者勉強会への参

加者にアンケート調査を行ってきた。新型コロナ感染症

の感染拡大によりアンケート調査を実施することができ

なかった年もあったが、本年度は再び現地開催となり、

参加者に対してアンケート調査を実施した。今年度の診

療満足度もこれまでとほぼ同様であり、また本GLの認知

度も刊行から約6年経過しても低かった。今回改訂出版

された GLも、IPF診療における医療利用者と提供者の意

思決定を支援し、最適と考えられる推奨を提示する文書

として作成されており、引き続き、難治性びまん性肺疾

患である IPFの臨床現場における医療水準や、患者の生

命予後および QOLのさらなる向上を図るため、関連学会

等でのシンポジウムの開催などにより呼吸器専門医のみ

ならず、非専門医や医療スタッフなどの医療提供者に情

報提供することが重要である。また、患者ならびにその

家族・支援者に対して本GLに関する情報提供をなお一層

積極的に行うためには、市民公開講座や患者勉強会の全

国各地での開催や、患者会の設立支援などの対策も重要

であると考えられた。 

 

E．文献 

1) 日本呼吸器学会 びまん性肺疾患診断・治療ガイドラ

イン作成委員会編：特発性間質性肺炎診断・治療の手

引き 2022（改訂第4版） 南江堂，東京 2022．  

2) 日本呼吸器学会（監修），厚生労働科学研究費補助金

難治性疾患政策研究事業「びまん性肺疾患に関する調

査研究」班特発性肺線維症の治療ガイドライン作成委

員会（編）：特発性肺線維症の治療ガイドライン 2023

（改訂第2版） 南江堂，東京 2023． 

3) Raghu G, et al. Diagnosis of Idiopathic pulmonary 

fibrosis. An Official ATS/ERS/JRS/ALAT Clinical 

Practice Guideline. Am J Respir Crit Care Med 2018; 

198: e44-e68. 

4) Bando M, et al. Japanese guideline for the 

treatment of idiopathic pulmonary fibrosis 2023: 

Revised edition. Respir Investig 2024; in press. 

5) Minds診療ガイドライン作成マニュアル編集委員

会． Minds診療ガイドライン作成マニュアル 2020 

ver.3.0．公益財団法人日本医療機能評価機構 EBM医

療情報部．2021． 

6) Raghu G, et al. An Official ATS/ERS/JRS/ALAT 

Clinical Practice Guideline: Treatment of 

Idiopathic pulmonary fibrosis. An Update of the 

2011 Clinical Practice Guideline. Am J Respir Crit 

Care Med 2015: 192: e3-e19. 

 

F．健康危険情報：なし 

 

G．研究発表 

１．論文発表：Bando M, et al. Japanese guideline for 

the treatment of idiopathic pulmonary fibrosis 2023: 

Revised edition. Respir Investig 2024; in press. 

２．学会発表：坂東政司．第 63回日本呼吸器学会学術講

演会 シンポジウム6 特発性肺線維症の治療ガイドライ

ン 2023（改訂第2版）のポイント 

 

H．知的財産権の出願・登録状況：なし 

https://minds.jcqhc.or.jp/s/manual_2020_3_0
https://minds.jcqhc.or.jp/s/manual_2020_3_0
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表 1  患者勉強会におけるアンケート調査 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

びまん性肺疾患に関する調査研究班 疫学調査・重症度分類部会報告 
 

研究分担者 千葉弘文・錦織博貴（札幌医科大学医学部 呼吸器・アレルギー内科学講座） 
近藤康博（公立陶生病院 呼吸器・アレルギー疾患内科） 

中村幸志（琉球大学大学院医学研究科 衛生学・公衆衛生学講座） 
須田隆文（浜松医科大学 第二内科） 

研究要旨 

【背景】令和６年度から難病制度における特発性間質性肺炎の診断基準および重症度分類が改定される予

定である。われわれは 2019年に新たに特定難病受給者証を申請した患者の臨床調査個人票を用いて疫学調査

を行ったが、今回の診断基準および重症度分類の変更が難病の受給にどのような変化を与えたかを検証する

ことは重要であると考えられる。【方法・結果】2019 年の解析では IPF 患者が全体の 93%を占めており、つ

いで iNSIP（3.4%）が多かった。新しい診断基準では IPF 以外の IIPs も臨床診断が可能となり、IPF 及び

iPPFE 以外の臨床診断群（分類不能）が増えることが予想される。IPF 患者の重症度では I/II/III/IV 度の患

者がそれぞれ 24.6%/6.7%/35.4%/32.4%(0.9%は不明)であったが、今回の重症度分類改定により、安静時の

PaO2 が 80 Torr 以上であるものの、6MWT 中に低酸素血症を認める患者が I 度から III 度に変更されるた

め、I 度が減り、III 度が増えることが予想される。【結論】今後の難病制度における IIPs の患者群にどのよ

うな変化がもたらされるかを、臨床調査個人票データを用いて新たに調査する予定である。 

 
A. 背景 

令和６年度から難病制度における特発性間質性肺

炎(IIPs)の診断基準および重症度分類が改定される

見込みである。特に重要な変更点に、IIPsの診断は

大 き く 組 織 診 断 群 (Definite) と 臨 床 診 断 群

(Probable)に分けられ、このうち後者では特発性肺

線維症(IPF)と特発性胸膜肺実質線維弾性症(iPPFE)

以外は分類不能とされることになった。重症度分類

では安静時の動脈血酸素分圧(PaO2)が 80 Torr 以上

であっても、６分間歩行試験(6MWT)中の経皮酸素

飽和度(SpO2)が 90%を下回る場合、重症(III 度)に分

類されることになった。われわれは 2019 年に新た

に特定難病受給者証を申請した患者の臨床調査個人

票を用いて疫学調査を行った 1)が、今回の診断基準

および重症度分類の変更が難病の受給にどのような

変化を与えるかを検証することは重要であると考え

られる。 

 

B. 研究方法  

令和元年 1月 1日から 12月 31日の１年間に IIPs

として指定難病受給者証を新規に申請した患者の臨

床調査個人票のデータを用いて、診断病型、重症度

（指定難病制度における「新重症度分類」による）、

外科的生検の有無、治療内容（抗線維化薬、全身ス

テロイド治療の有無）などについて調査した。結果

に示す通り診断病型は全体の 93%が IPF であり、こ

れらの調査は主に IPF 患者について行った。 

 

C. 結果 

IIPs全体の 4,731例の解析では、IPF 患者が 4,453

例（93%）を占めており、ついで iNSIP（162 例、

3.4%）が多かった。外科的肺生検は IPF 患者の 8.6%

の患者に、iNSIP 患者の 30%に行われていた。以下

は IPF 患者における結果であるが、重症度では

I/II/III/IV 度 の 患 者 が そ れ ぞ れ

1,096/299/1,577/1,441 例（40例は不明）であった。

治療内容については軽症の 58.2%に、重症の 33.1%

に抗線維化薬が使用されていた。また軽症の 13.8%

に、重症の 33.2%に副腎皮質ステロイドが使用され

ており、重症になるほどその使用率は上昇していた。 

 

D. 考察 

新しい診断基準では IPF 以外の IIPs も臨床診断

が可能となり、分類不能の臨床診断群が増えること

が予想される。外科的肺生検による組織診断は IIPs

の病型を決定するために非常に重要な意味を持つが

侵襲が大きく、急性増悪が誘発されるリスクを伴う。

難病制度という観点からは上記の理由により、IPF

患者以外の IIPs 患者においても肺生検の割合が低

下する可能性がある。また今回の診断基準において

も、クライオバイオプシーは特発性器質化肺炎以外

の場合、組織診断として認められないが、一部外科

的肺生検に代わるものとして普及してきており、ク

ライオバイオプシーを行った上で分類不能の臨床診

断群として申請するケースが多くなることも考えら

れる。重症度では今回の改定により、安静時の PaO2

が 80 Torr 以上であるものの、6MWT 中に低酸素血

症を認める患者が I 度から III 度に変更されるため、

I 度が減り、III 度が増えることが予想される。また

今回、新しく重症度 III 度に該当する患者に対し、よ

り抗線維化薬などによる治療介入の機会が増えるこ

とも期待される。 

われわれは診断基準及び重症度分類が改定された

後の臨床調査個人票データを用いて同様の調査を行

い、今回の改定が難病制度における患者群にどのよ

うな変化をもたらすかを新たに調査する計画である。 
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E. 結論 

われわれは今回の診断基準及び重症度分類の改定

が、今後の難病制度における IIPsの患者群にどのよ

うな変化をもたらすかを臨床調査個人票データを用

いて新たに調査する予定である。 

 

注）この疫学研究は難病等患者データをもとに、調

査研究班が独自に作成したもので、厚生労働省が作

成・公表している統計等とは異なる。 

 

F. 参考文献 

1. 千葉 弘文, 錦織 博貴, 近藤 康博, 中村 幸志, 

須田 隆文. 疫学調査・重症度分類部会報告（厚生労

働省びまん性肺疾患に関する調査研究班令和３年度

報告書） 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Nishikiori H, Chiba H, et al. Deep learning 

algorithm to detect fibrosing interstitial lung 

disease on chest radiographs. Eur Respir J. 2023; 

61: 2102269. 

2) Sumi T, Nishikiori H, Chiba H et al. 

Exacerbation of hypersensitivity pneumonitis 

induced by COVID-19. QJM. 2023; 116: 235-236. 

3) Sumi T, Chiba H et al. Minocycline-induced 

Acute Fibrinous and Organizing Pneumonia. Am J 

Respir Crit Care Med. 2023; 208: e47-e48. 

4) 千葉 弘文．【ガイドラインから見るびまん性肺疾

患診療の進歩】特発性間質性肺炎診断と治療の手引

き 2022 治療の進歩. 呼吸器内科 2023; 44: 279-283. 

5) 千葉 弘文. 間質性肺疾患の治療と重症度評価. 

日本肺サーファクタント・界面医学会雑誌 2023; 54: 

8-13. 

6) 千葉 弘文. 【薬との「つながり」、薬による「変

化」がわかる病態生理学】(第 2章) 呼吸器 間質性肺

疾患. 薬事 2023; 65: 1318-1323. 

 

2. 学会発表   

1) 千葉弘文. 間質性肺炎診療におけるバイオマー

カー測定の有用性 update. 第６３日本呼吸器学会

学術講演会, 東京, Apr 2023.  

2) 髙橋 知之, 千葉 弘文, 他. 間質性肺疾患を有す

る難治性咳嗽に対しての P2X3 受容体拮抗薬の有

効性の検討. 第 63 回日本呼吸器学会学術講演会, 

東京, Apr 2023.  

3) 石川 立, 錦織 博貴, 千葉 弘文, 他. 特発性肺線

維症患者におけるモストグラフで測定した呼吸リ

アクタンスと生命予後との関連の検討. 第 63 回日

本呼吸器学会学術講演会, 東京, Apr 2023. 

4) Nishikiori H, Chiba H et al. Estimated 

prevalence of fibrosing interstitial lung diseases 

based on serum biomarkers and chest 

radiographs interpreted by the deep-learning 

algorithm in a health checkup population. The 

27th congress of the Asian Pacific Society of 

Respirology, Singapore, Nov 2023. 

5) 錦織 博貴, 千葉 弘文, 他. 胸部 X 線写真上で線

維化性間質性肺疾患を検出するAIアルゴリズムの

開発研究. 第 14 回呼吸機能イメージング研究会学

術集会, 札幌, Jan 2023. 

6) 石川 立, 錦織 博貴, 千葉 弘文, 他. 特発性肺線

維症患者におけるオシロメトリーで測定した呼吸

リアクタンスと生命予後との関連の検討. 第３回

日本びまん性肺疾患研究会, 東京, Sep 2023. 

 
H. 知的財産権の出願・登録状況：なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
画像部会報告 

 
研究分担者 上甲 剛（独立行政法人労働者健康安全機構関西労災病院放射線科部長） 

研究要旨 

【背景と目的】国際ガイドライン、Position paper の策定、改訂があいつぐ現状を鑑み、画像部会は従来行ってき

た検討を発展的に変更し、次の４つの課題を遂行した。① IPF/UIP の CT 診断基準の改訂とその普及、②線維

化性過敏性肺炎の CT 診断基準の作成と普及、③PPF の画像診断と疾患進行の画像診断指標の策定、④ ILA の

CT 診断基準と chronic fibrosing IIPs との関わり。またさらに病理・クライ部会との連携の元⑤各種びまん性肺疾

患の CT 像と病理組織像の対比を行うこととした。【結果】2022 年 4 月末に上梓された ATS-ERS-JRS-ALAT の

IPF 診断ガイドラインの改訂に併せ、IPF/UIP の改訂 CT 診断基準の邦文への翻訳を行い、解説文書や教育用資

材の作成を行っている。2021 年上梓された ATS-JRS-ALAT および ACCP の過敏性肺炎診療ガイドラインの内容

を踏まえ、2022 年 4 月に上梓された呼吸器学会びまん部会の過敏性肺炎診療指針の中で線維化性過敏性肺炎の

CT 診断基準邦文版を作成し、その理解を図る解説文書や教育用資材の作成を行っている。 さらに IPF との鑑

別を通して新たな CT 診断基準を作成した。多彩な疾患が含まれる PPF の内代表的な idiopathic fibrosing NSIP, 

SSc-NSIP,RA-UIP,について CT 診断基準を作成する目的で検討を開始した。PPF 全体に共通する疾患進行の画像

診断指標の策定を行っている。評価用のソフトウエアを Vincent v.4.0（Fuji Film Medical）に決定し、様々な評

価実験を通して、entropy, 尤度、尖度を重要なパラメータとし、評価指標を作成中である。また visual score を作

成すべく仮想の計算式を設定し、その係数を決めるための、評価用コフォートを陶生病院連続外科生検例と定

め、現在解析中である。Fleischner society の position paper の内容に即して ILA ことに下肺野優位型の ILA の

CT 診断基準を作成すべく準備している 

【結論】volume histogram analysis による computer assisted diagnosis は PPF の画像診断と疾患進行の

画像診断の break throw となることを確信する。CT 像と病理組織像の対比から各種間質性肺疾患の病因

の解明の一助となる筈である。 

 

A. 研究目的 

昨今ではびまん性肺疾患領域において続々と新

規ガイドライン、Position paper が上梓され（1-3

）、また改定されるものも数多い。あいつぐ抗線維

化薬の適応拡大や、多数の新規抗線維化薬上市の

可能性も示唆され当画像部会でも従来の研究の継

続では太刀打ちできないと考えた。画像部会は従

来行ってきた検討を発展的に変更し、次の４つの

課題を遂行していくこととした。① IPF/UIP の

CT 診断基準の改訂とその普及、②慢性過敏性肺

炎の CT 診断基準の作成と普及、③PFILD の画像

診断と疾患進行の画像診断指標の策定、④ ILA

の CT 診断基準と chronic fibrosing IIPs との関わ

りの 4 つである。またさらに病理・クライ部会と

の連携の元⑤各種びまん性肺疾患の CT 像と病理

組織像の対比を行うこととした。 

 

B. 研究方法  

①では、2022 年上梓の ATS-ERS-JRS-ALAT IPF

ガイドラインにおけるＣＴ診断基準を邦訳、分析し、

それの解説図譜作成準備を行った。②では症例の収

集、CT 診断基準を多変量解析の手法に従って作

成した。PROMISE の registry 判定および診断の

手引き作成を通して現在のガイドラインに即した

CT 所見の図譜作成を行った。③では画像解析ソ

フト Vincent v.4（FUJIFILM Medical）により定

量化への方向性を確立した、目視による評価用の

スコア公式の策定を図った。④では CT 診断基準

策定方法を探索し、評価用症例の蓄積に努めた。

⑤では、特発性肺骨化症、身性硬化症(Systemic 

Sclerosis; SSc)の肺病変、線維化性過敏性肺炎

(Fibrotic Hypersensitivity Pneumonia; FHP)にお

いて画像診断医と病理診断医が CT 所見と画像所

見を 1 対 1 に対比した。 

 

C. 結果 

1. IPF/UIP の CT 診断基準の改訂とその普及 
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2022 年 4 月末に上梓された ATS-ERS-JRS-ALAT の

IPF 診断ガイドラインの改訂に併せ、IPF/UIP の改訂

CT 診断基準の邦文への翻訳を行い、解説文書や教育用

資材の作成を行った。びまん部会を通して、呼吸器

学会 web に掲載予定である。 

2. 慢性過敏性肺炎の CT 診断基準の作成と普及 

PROMISE の registry 判定および診断の手引き

作成を通して現在の ATS-JRS-ALAT 過敏性肺炎

診療ガイドライン(3)の内容に沿って CT 所見の

図譜作成を行った。びまん部会を通して、呼吸器

学会 web に掲載予定である。また FHP と IPF 症

例収集を行い検討用データベースを作成し、多変

量解析を用い CT 診断基準の作成を行った。その

コアのＣＴ所見は１．牽引性気管支拡張を伴うす

りガラス影、２．肺門上に気管支血管周囲分布が

あること、３．横断面で分布差が無いことの 3 点

であった。それぞれに 1:1:2 と重みづけし、CT 診

断基準とした。 

3. PFILD の画像診断と疾患進行の画像診断指標

の策定 

新しい線維化指標 F を F ＝ aX ＋ bY ＋ 

cZ；X：牽引性気管支拡張を伴うすりガラス影の

広がり Y：網状影の広がり Z：蜂巣肺の広がり

a：すりガラス影の重み付け係数 b：網状影の重

み付け係数 c：蜂巣肺の重み付け係数 

と定義した。その際に、F が予後を反映するよう

に重み付け a/b/c を設定し、X/Y/Z は全肺に対

する％、ないしはより簡便に階層化したスコア表

示を用いることとした。公立陶生病院の 14 年間

蓄積された CT 画像評価結果を用いて式を最適化

している。臨床サイドからの要求が多い PFILD

全体に共通する疾患進行の画像診断指標の策定に

あたって、評価用ソフトウエアを Vincent 

v.5.0(キャノンメデイカル）の volume histogram 

analysis における entropy、歪度、尖度を 96 例

で検討し、歪度と尖度の低下と、エントロピーの

増加は、「間質の線維化が進行すると、肺野の吸

収値が様々な値を呈するようになる」ためである

ことを確認した。その結果 entropy, 尤度、尖度を

重要なパラメータとし、評価指標を作成中である。 

4. ILA の CT 診断基準と chronic fibrosing IIPs と

の関わり 

Fleischner society white paper(４)に準拠した診

断基準策定を行うこととし、特に IPF/UIP やｆ

NSIP の precursor と考えられる下肺野優位型に

絞った検討を行うこととして、症例取集を開始し

た。 

５．各種びまん性肺疾患の CT 像と病理組織像の

対比 

 肺骨化症では骨化が主として呼吸細気管支内腔

～肺胞腔内に位置していることと cicatrical OP と

関連していることを示した。SSc、の肺病変の早期

像は胸膜下の小さな amorphos すりガラス影で細

静脈周囲の線維化に相当した。胸膜から伸びる不

整線状影が UIP の key 病理所見である abrupt 

change と periacinar fibrosis に相当した。 

 

D. 考察 

1. IPF/UIP の CT 診断基準の改訂とその普及 

作成した IPF/UIPのCT診断基準の改訂試案は

多くの識者に評価いただく必要がある。さらに内

容の解説文書や教育用資材の作成のため良好な図

表の作成が必要であろう。 

2. 慢性過敏性肺炎の CT 診断基準の作成と普及 

 欧米のガイドラインはやや本邦ではなじまない

ところがあり、呼吸器学会、本班が作成予定の本

邦ガイドラインの中で本邦で使える CT 診断基準

の作成が重要である。また科学的根拠のある CT

診断基準を作成できたが、普及にはさらなる

validation が必要であろう。。 

3. PFILD の画像診断と疾患進行の画像診断指標

の策定 

 PFILDは多くの疾患が含まれ統一したCT診断

基準の作成は困難である。また PFILD 全体に共通

する疾患進行の画像診断指標は目視によるものも

確立されておらず本研究の成果の上梓が俟たれる。
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volume histogram analysis に よ る computer 

assisted diagnosis は PFILD の画像診断と疾患進

行の画像診断の break throw となることを確信す

る。 

4. ILA の CT 診断基準と chronic fibrosing IIPs と

の関わり 

今後、図譜を策定し、呼吸器学会 web に掲載する

ことを目標とした。画像診断の観点から臨床疾患

であるｆNSIP,IPF/UIP との関わり、境界を検討

する必要性を感じている。また Harvard と小諸の

集積データの最検討を通じてより造詣を深める予

定である 

５．各種びまん性肺疾患の CT 像と病理組織像の

対比 

 肺骨化症で得られた知見は骨化と器質化、線

維化の missing rink を解く鍵となるであろう。こ

のように CT 像と病理組織像の対比から各種間質

性肺疾患の病因の解明の一助となる筈である。ま

た UIP の key CT 所見である胸膜から伸びる不整

線状影は当該疾患の診断能を高率に上昇させると

考える。 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

病理・クライオ部会報告 
 

研究分担者 福岡順也（長崎大学教授）、小倉高志（神奈川循環器呼吸器病センター部長） 

 
研究要旨 
【背景と目的】本部会の目的は、びまん性肺疾患における病理診断の精度を向上し、病理検体を用いたより
適切な診断を検討することにある。その中の大きな項目に新しく加わったクライオ生検が大項目として含ま
れている。この大きな目標の中で、１）びまん性肺疾患における病理診断の標準化、２）人工知能や次世代
シーケンサーを導入した病理検体による新たな診断アプローチ、３）クライオ生検による診断を標準化する
為の指針の執筆、４）放射線部会との連携による研究の促進 の4つのテーマについて、前班からの引継ぎと
新規研究を交え進めた。【結果】今年度は、各目標を推進するグループと代表メンバーを決定し、各グルー
プにより研究が開始された。１）病理診断標準化では、二次性UIPの診断やetiologyの推定における一致率
の低い現状が明らかとなった。HP診断で行う予定としているコンセンサスの得られた見本教材の使用や、あ
るいは画像解析と組み合わせによる一致率の変化の検討が急がれる。また診断アルゴリズムの検証研究は、
著名な呼吸器病理医を含む国内外の多数の病理医の参加が得られ、各病理医による症例の検討に入ってい
る。２）新たな診断アプローチとしては、RNA sequenceデータを用いたUIP/non-UIPの分類器において、分
類正確性100%を達成した。また前班で作成したAI「MIXTURE」のクライオ検体への適応や更なる改善が進行
中である。３）指針の執筆について、序章や最終章を除いた大部分の執筆が完了し、査読委員による査読が
進行中である。４）放射線部会との連携では、特発性肺骨化症における病理・画像の対比により、新しい特
徴が複数抽出され、疫学的背景を追加し論文投稿を行っている。【結論】本部会において4つのテーマのもと
各プロジェクトが進行し、アサインされたメンバーにより研究がスタートした。更なる研究結果においては
来年度以降に報告の予定である。 
 
A. 研究目的 

びまん性肺疾患において病理診断は診断を確定し、

治療方針を決定する上で重要な役割を果たす。しか

し、その診断には診断者間不一致がみられることも

あり、精度に課題がみられる。一方、医療技術は進

歩し、クライオ生検や人工知能、次世代シーケンサ

ーの出現と多くのツールが診療へと応用され始めて

いる。病理検体を用いた検討も欧米を中心に少しず

つ報告される中で、本邦の診断技術の向上と研究の

促進はびまん性肺疾患の診療において必須と考えら

れる。 

本部会の目的は、病理診断における診断精度の向上

と革新技術を用いたより適正と思われる病理診断の

模索にある。最近の変化として、ATS/ERS/JRS/ALAT

により作成されたIPFの国際ガイドライン(GL)1, 2)

における病理診断の標準化に加え、過敏性肺炎の国

際ガイドラインに含まれた病理診断の一致率検討と

その標準化が近々の課題としてあげられる。また、

本邦でも徐々に導入医療機関が増えてきているクラ

イオ生検においても、その診断標準化に向けた対応

が本部会の重要な役割の1つである。更に病理検体を

用いる革新的な技術として次世代シーケンサー（NG

S）とディープラーニングを中心とする人工知能の応

用を取り上げ、UIPの診断を手始めに本部会の課題と

して組み込んだ。また、放射線画像と病理画像の親

和性より共同で実施する研究が有効と考え、放射線

部会との連携プロジェクトをデザインした。更に各

びまん性肺疾患における病理学的検討を行った。 

 

 

B. 研究方法  

１）(a) 二次性 UIP の診断標準化研究 (小山)：

indeterminate/alternative UIP の診断クライテリ

アを作成するために、delphi 法を用いて secondary 

UIP を示唆する所見の抽出を検討した。評価は 2 つ

の Round に分け、設定した項目に基づきそれぞれ 5

人、8 人の評価者が所見を評価、ガイドライン診断を

つけ、その所見を解析し基準を設定、シェアする。

こののち再度評価、解析を一致率の上昇が十分みら

れるまで繰り返す。(b) クライオ生検バリデーショ

ン研究 (財前)：前班(寺崎グループ)からの引き継ぎ

研究(UIP pattern と IPF guideline について、目あ

わせによる診断一致率の上昇を確認)と並行し、公立

陶生病院の 400 例の TBLC 検体を用いた UIP の診断

精度評価研究を新たに設定した。(c) クライオ生検

の診断アルゴリズムの検証研究 (福岡)：前記寺崎グ

ループの研究結果にて作成した診断アルゴリズムの

検証研究を行う。141 例のクライオ生検検体を、国内

外から参加を募った病理医がクラウド上のシステム

を利用して IPF ガイドライン診断とアルゴリズムを

用いた診断法で診断を行い、結果を比較検討する。

(d) 過敏性肺炎の標準化研究 (奥寺)：神奈川循環器

呼吸器病センターの切除肺生検症例のデータベース

から典型例をピックアップし典型例の所見をクライ

オ部会の病理医の間で共有し（見本教材の作成）、見

本教材を参照する前と後での過敏性肺臓炎のクライ

オ部会の病理医間の診断一致率を比較 （見本教材の

効果判定）。 その後 、見本教材をクライオ部会外の

一般の病理医にも配布し広く診断の標準化を目指す

（見本教材の配布・出版）。２）(a) TBLB・NGS 研究 
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(藤田)：前班で作成した、RNA seq データから

UIP/non-UIP を識別する分類器の検証を行った。18

症例についての二つのアプローチ(AmpliSeq, HTG)

から得た 182 gene を利用し UIP/non-UIP の分類正

確性を検討した。(b) 病理 AI 研究 (上紙)：前班で

開発した AI(MIXTURE)は VATS検体での間質性肺炎の

診断精度において良好な結果であったが、これをク

ライオ生検に適応するためのモデルの構築を行う。

３）クライオ生検の診断指針の執筆：定期的に会議

を開催して各々の執筆工程につき確認し、個々の執

筆者による執筆内容を反映したプレゼンを実施、分

担者によるチェックを加えて執筆を行う。４）放射

線部会との連携：特発性肺骨化症に特徴的な所見を

CT 画像及び病理像の双方から抽出を試みた。 

 

C. 結果 

1a. 現在 Round 1 の過程である。途中段階として結

果の出た 4 人について解析した限りではあるが、IPF

ガイドラインに従った IPF/Secondary の診断者一致

率や MDD 診断との相関は低く、etiology の推定につ

いては更に一致率が低下する(κ=0.00-0.521)。更に

検討や、目あわせが必要であり、画像解析との組み

合わせも考慮に入れる。 

1b．引き継ぎ研究についてはデータ収集が完了し現

在データ処理を行っている。終了次第解析を行い、

論文作成を進めていく。新規研究については病理診

断レポートと予後情報を収集し、UIP の診断精度や

予後との関連を検討する予定としている。 

1c. クラウド上のプラットフォーム作成と並行し参

加病理医を募集し、国内外の 47 名の病理医の参加を

得た。2024 年３月末を目途に病理医ごとの症例評価

が完了する見込みであり、終了次第評価検討を行っ

ていく。 

1d. 現在、見本症例の作成を行っている。見本を配

布し、見本教材の有無による過敏性肺炎診断の一致

率の比較検討について 2024 年度内の論文化を目指

している。 

2a．サポートベクターマシーンにて UIP/non-UIP の

分類正確性 100%を達成した。probability を出す目

的からランダムフォレストモデルも構築し、同様に

正確性 100%を到達している。更に症例を増やし、ま

た説明可能 AI を追加した検証研究を実施し、論文執

筆に移る。 

2b．課題として、 異なる評価軸が混在していること、 

クライオに適応するにあたり検体サイズや採取部位

の解剖学的位置関係の考慮が必要であることが挙げ

られた。これに対し量的評価の確立の一例として、

リンパ球を認識するモデルを追加することで、リン

パ球の定量的評価を可能とした。また EVG 染色の

color deconvolution した情報を HE と位置合わせす

ることで、HE slide から fibrosis, elastosis の分

布を別々に認識できるモデルを作成している。同様

に広義間質の認識モデルについても検討している。 

3．現在、序章、最終章(将来的な展望)、実際の診断

例をのぞいたすべての項目が執筆終了し、査読委員

による査読が実施されている。発刊については小倉

先生から出版社に見積請求中。PDF 形式での刊行を

予定している。 

4．特発性肺骨化症における病理・画像の対比により、

新しい特徴が複数抽出された。疫学的背景を追加し、

European Radiology に投稿している。 

 

D. 考察 

今回、多くのびまん性肺疾患を専門とする病理医に

参加いただき、標準化プロジェクト、人工知能プロ

ジェクトをはじめとして新規の有意な結果を得るこ

とが出来た。前班での成果を生かした研究も進行中

であり、特に RNA sequence データから UIP/non-UIP

を高精度で識別できる分類器の作成に成功したこと

は大きな業績と考える。また、クライオ生検におけ

る診断アルゴリズムの検証研究は、著名な呼吸器病

理医を含む国内外の多数の病理医の参加を得ること

ができ、今後のクライオ生検診断における標準化に

おいて重要な研究となりうると考える。 

クライオ生検における検討が日本全国にて始まって

きているが、多くは呼吸器専門病理医不在の病院に

て実施されており、標準化を急ぐ必要がある。診断

一致率の低いことと更にその標準化を目指す研究は

診療向上に必須と言えよう。また、一般病理医をは

じめ呼吸器内科医にもよく理解される指針の発刊は

日本におけるびまん性肺疾患診療の向上につながる

と 確 信 す る 。 指 針 は 英 語 化 し 、

RespiratoryInvestigation に掲載する予定である。 
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図 1 IPF ガイドラインに従った IPF/Secondary の診断者一致率 

 

 

 

図２ フローチャート(A)およびそれに基づいた IPF ガイドライン診断例(B) 
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図 3 過敏性肺炎の標準化のための協議用バーチャルスライドの案 

 

 

 

図４ RNA seq を用いた UIP/non-UIP を識別する分類器の検証 
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図５ AI「MIXTURE」のクライオ検体への適応や改善点 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

IPF合併肺癌ガイドライン部会報告 
 

研究分担者 磯部和順（東邦大学准教授）、岸一馬（東邦大学教授）、伊達洋至（京都大学教授） 
 

研究要旨 

【背景と目的】間質性肺炎(IP)合併肺癌では、免疫チェックポイント阻害剤(ICI)治療に伴う免疫チェック

ポイント阻害剤肺炎(ICIP）が発症する。IP 合併肺癌に対する ICI の安全性と有効性を明らかにする。 

【方法】2016 年 6 月から 2020年 12 月まで ICI を受けた IP 性原発性肺癌患者を対象に、多施設共同後ろ向

き観察研究を実施した。 

【結果】27 施設から合計 200 例(年齢中央値 70 歳、男性/女性、176/24)が登録された。ICIP は 61 例 (30.

5％）で発生し、グレード 3-5 の ICIP は 32 例 (15.5％)で、9 例(4.5％)が死亡した。ICIP の主な CT パター

ンは、OP パターン(47.5%)であった。次いで、DAD パターンが 31.1%に認められ、非 DAD パターンよりも予

後が不良であった(無増悪生存期間中央値 [PFS]:115 日 vs 226 日、p=0.042);全生存期間中央値[OS]:334 日

vs 1316 日、p<0.001)。免疫関連有害事象(irAE)は約 50%で発生した。irAE を発症した患者(n=100)は、irAE

 を発症しなかった患者(n=100)よりも予後良好であった(PFS 中央値:200 日 vs 77 日、p<0.001;OS 中央値:59

7 日 vs 390 日、p=0.0074)。客観的奏効率と病勢制御率はそれぞれ 41.3%と 68.5%であった。【結論】ICI 治

療は IP 合併肺癌に有効であったが、約 30％で ICIP が発症した。irAE を発症した患者は、irAE を発症しな

かった患者よりも有意に良好な PFS および OS を示した。 
 

A. 研究目的 
間質性肺炎(IP)、特に特発性肺線維症(IPF)患者で

は、高頻度(2.7%-48.0%)に肺癌を合併する。アジア

およびヨーロッパのコホートにおける有病率は、そ

れぞれ 15.3%および 11.6%と報告されている 1-3)。IP

急性増悪 (AE-IP)は、約 5%-15%で発生することが報

告されているが 4-6)、IP 合併肺癌患者の治療におい

て抗癌剤治療がは AE-IP を引き起こす可能性がある。

多くの場合、臨床所見、CT画像および検査所見では、

AE-IP と抗癌剤による薬剤性肺炎を区別することは

困難である 4)。特に、免疫チェックポイント阻害剤

(ICI)によって誘発される薬剤性肺炎は、免疫チェッ

クポイント阻害剤肺炎(ICIP)として報告されている
7、8)。 

IP を合併した進行期の非小細胞肺癌（NSCLC）の化

学療法の初回治療には、nab-パクリタキセルまたは

S-1 を含むプラチナ併用化学療法が推奨されている
9、10)。びまん班で過去に多施設共同後ろ向き研究を実

施し、初回治療の細胞傷害性抗癌剤治療の 1 年生存

率は 61%、2 次治療の 1 年生存率は 32%であった 11)。

IPF 合併肺癌患者を対象とした初のランダム化対照

第 III 相試験である J-SONIC 試験では、化学療法単

独と比較して、ニンテダニブ＋化学療法による無増

悪生存期間(PFS)の有意な延長は示されなかったが、

ニンテダニブ併用化学療法の安全性は確認された 12)。 

現在、IP 非合併進行 NSCLC でドライバー変異/転

座が陰性の場合は ICI と化学療法の併用療法が推奨

されている 13)。また、プラチナ併用化学療法が初回

治療として投与される場合は、二次治療として ICI

単剤が推奨されている 14-17)。さらに、進展型小細胞

肺癌に対するプラチナ併用療法に ICI を追加するこ

とで、全生存期間(OS)と PFS が延長されたことが報

告された 18、19)。しかし、ICI の有効性を検証する大

規模な第 III 相試験では、通常、既存肺に IP を有す

る患者は除外されており、IP 合併肺癌における ICI

の安全性と有効性は未だ確立されていない。本邦で

は、ニボルマブで治療された軽度 IPの NSCLC（n=6）

を対象としたパイロット試験が実施され、客観的奏

効率（ORR）は 50％、病勢制御率（DCR）は 100％と

報告された 20)。さらに、軽度の IP を伴う NSCLC に対

してニボルマブを使用した第 II 相試験(n=18)では、

ORR が 39%、DCR が 72%であった 21)。したがって、軽

度の IP を伴う肺癌に対する二次治療以降の ICI 治

療の前向き研究は、高い有効性を示唆している。一

方、既治療の IP 合併 NSCLC に対するアテゾリズマブ

の TORG1936/AMBITIOUS 試験は、高頻度の ICIP のた

め中止され、 ICIP の発生率は全グレードで

29.4%(n=5)、グレード 3 以上で 23.5%(n=4)、グレー

ド 5 で 6%(n=1)であった 22、23)。 

これまでに報告された研究には多くの limitation

があり、以下にその limitation を示す。(1)サンプ

ルサイズが小さいこと、(2)IP 合併肺癌における

ICIP は実地臨床で十分に調査されていないこと(3)

ほとんどの研究は ICI 単剤を評価していること(4)

細胞傷害性抗癌剤と ICI の併用療法の安全性と有効

性が十分に検討されていないこと、などが挙げられ

る。  

本研究で、実地臨床における IP 合併肺癌における

ICI の安全性と有効性が解明されれば、IP 合併肺癌

に対する ICI の使用に関する指針が得られると考え

られる。そこで、本研究では、IP 合併肺癌に対する

ICI の安全性と有効性を後ろ向きに検討した。 
 
B. 研究方法  
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2016 年 1 月 1 日から 2020 年 12 月 31 日までに、以

下の基準をすべて満たした患者が選択され、びまん

班の 27 施設のカルテから情報を集計した。1）病理

学的に確認された原発性肺癌、2）既存の IP、3）単

独の ICI（ニボルマブ、ペムブロリズマブ、アテゾリ

ズマブ、デュルバルマブ）または細胞傷害性抗癌剤

+ICI（+ICI）または ICI+ICI の投与。 主要評価項目

は、免疫関連有害事象（irAE）としての ICIP の発症

率と重篤な irAE の発症率であった。副次評価項目に

は、ICI 単独療法または併用療法に対する ORR、PFS、

OS が含まれた。この多施設共同後ろ向き研究は東邦

大学医療センター大森病院験審査委員会で一括審査

され承認された（M21240、2164、20306、20274、20184）。

UMIN：ID は 000043974 である。 

irAE は、ICI 投与の副作用として定義され、本研

究の irAE の重症度は、CTC-AE ver. 5.0 を使用して

評価した。HRCT 所見が通常型間質性肺炎(UIP)パタ

ーンの場合は、IPF と診断するために外科的肺生検

は必要としないが、non UIP パターンの場合は、HRCT

と気管支鏡検査または外科的肺生検の組み合わせが

必要とした。最終診断は、呼吸器内科医、放射線科

医、病理医による MDD により行われた。 24)。

ATS/ERS/JRS/ALATの臨床診療ガイドラインを使用し

て、HRCT の UIP パターンを定義した 25)。ICIP は、原

発性肺癌患者の ICI 治療中の薬剤性肺炎として定義

した。ICIP の CT パターンは、DAD、OP、HP、および

NSIP パターンに分類した 26-29)。また、登録症例のデ

ータを用いて統計解析を行い、 RECIST ver.1.1 に

より、病状安定(SD)、部分奏効(PR）、完全奏効(CR)、

病勢進行(PD)、評価不能(NE)と判定した。統計分析

は、IBM Statistics (version 24.0)を使用した。生

存曲線の描画にはカプラン・マイヤー法を使用し、

統計解析にはログランク検定を使用した。統計的有

意差は、P 値<5%に設定した。 

 

C. 結果 

27 施設から合計 200 例の患者が登録された。平均年

齢は 69 歳、176 例は男性であった。PS0-1 が 95%を

占め、ほとんどの症例は喫煙歴を有していた。組織

型は約 92%が NSCLC であった。ほとんどの症例は臨

床病期 III 期または IV 期であった。PD-L1 高発現が 

33.5%を占めた(表 1)。 

既存の IP の特徴を表 2 に示す。IPF は 92 例の患

者で、非 IPF 患者では、分類不能な ILD が 32.5%を

占めた。最も頻度が多い HRCT 所見は indeterminate 

for UIP パターン(33%)で、次にUIPパターン(25.5%)、

probable UIP パターン(25.5%)であった。CPFE は患

者の 53.5%であった。治療前の肺機能検査の結果で

は全患者の平均%DLco がわずかに減少していた。 

ICIP は 61/200 例(30.5%)で認められた(表 3)。こ

れらのうち、200 例中 32 例(16.0%)がグレード 3 以

上であった。ICI 治療開始から ICIP 発症までの期間

中央値は、グレード 1-2 の患者では 134 日、グレー

ド 3-5 では 40.5 日であった(p=0.0017）(図 1)。グ

レード 5 の ICIP は 9 例(4.5%)で発症した。グレード

1-2 の ICIP は、グレード 3-5 および ICIP 非発症群

よりも予後が良好であった(PFS 中央値:226 日 vs 

143 日 vs 142 日、p=0.17; OS 中央値:1317 日 vs 

553 日 対 834 日、p=0.093)(図 2a、b)。HRCT 分類

では、ICIP 患者の約半数(29/61 例)が OP パターンで

あった。ステロイド剤は 36 例(59.0%)で使用され、

ステロイドパルス療法は 17 例(27.9%)で施行されて

いた。ICI の中止のみの患者は 8 例であった。ステ

ロイド療法とステロイドパルス療法は、86.9％の患

者で奏効を認めた（表 3）。 

非 DADパターンの患者(n=42)は、DADの患者(n=19)

よりも予後が有意に良好であった(PFS 中央値:226

日 vs 115 日、p=0.042、OS 中央値:1316 日 vs 334

日、p=0.035)(図 2c、d)。 

表 4 は、ICI 治療による ICIP の発生率を示す。ICI

単剤が 163 例(81.5%)に投与され、主に初回および 2

次治療であった。デュルバルマブ治療を受けた 9 例

中 5 例(55.6%)で ICIP が発生した。さらに、グレー

ド 3-5 は、アテゾリズマブで治療した患者 28 例中

9 例(32.1%)、CBDCA+PEM+ペムブロリズマブで治療し

た患者 8 例中 2 例(25.0%)で認められた。ICI 単剤療

法を受けた 163 例中 52 例(31.9%)で ICIP が認めら

れ、163 例中 28 例(17.2%)で ICIP のグレード 3-5 が

観察された。一方、細胞傷害性抗癌剤と ICI の併用

療法を受けた群では、ICIP の全グレードは 35 例中 9

例(25.7%)であり、ICIP のグレード 3-5 は 35 例中 4

例(11.4%)であった。ICI 単剤療法と細胞傷害性抗癌

剤＋ICI 併用療法の間に有意差は認めなかった。 

IP 合併肺癌における ICI 治療の臨床効果は CR が

4 例、PR が 78 例、SD が 49 例、PD が 57 例、NE が 12

例で、ORR は 41.0％、DCR は 65.5％であった。ICI 治

療後の PFS 中央値は 172 日、OS 中央値は 933 日であ

った。ICI 単剤療法と細胞傷害性抗癌剤+ICI 併用療

法の間の PFS に有意差は認めなかった（PFS 中央値：

180 日 vs 160 日、p=0.73）が、OS は有意差が認めら

れた(OS 中央値:655 日 vs 1,062 日、p=0.0091)。PD-

L1 高発現（50%以上）の患者は、PD-L1 低発現（1%-

49%）または PD-L1 発現陰性例よりも有意に長い PFS

および OS を示した。 

ICI 投与前の臨床データを使用してグレード 3-5

の ICIP の予測因子を多変量解析したところ、IPF(オ

ッズ比 [OR]:2.87、95%CI:1.699-7.69、p=0.036)お

よび治療前 CRP(OR:1.11、 95% CI:1.014-1.22、

p=0.023)が検出された(表 5)。 

irAE は患者の約 50%で発症し、ICIP 以外の重篤な

irAE（グレード 3 以上）として、2 例に皮疹、1 例に

肝障害、2 例に発熱および下垂体障害、2 例に脳炎、

3 例に下痢が含まれていた。また、心筋炎と腎障害が

それぞれ 3 例の患者で観察され、好中球減少症と膵

炎がそれぞれ 1 例の患者で観察された。PFS および

OS は、irAE 非出現群（n=100）と比較して、irAE 出
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現群（n =100）で有意に良好であった（PFS 中央値：

230 日 vs 77 日、p<0.001、OS 中央値：597 日 vs 390

日、p<0.0074) (図 3a、b)。 

また、ICI 薬剤を使用した場合の予後も比較した。

ペムブロリズマブ単剤/併用療法(PFS 中央値: 207 

日、OS 中央値:605 日)、ニボルマブ単剤/併用療法 

(PFS 中央値:143 日、OS 中央値:442 日)、アテゾリ

ズマブ単剤/併用療法（PFS 中央値：64 日、OS 中央

値：337 日）。使用した ICI の中で有意差が認められ

た(PFS: p=0.0084、OS: p=0.032) (図 3c、d)。 

 

D. 考察 

本研究は ICI 治療の有効性と安全性を調査するため

に、IP を有する肺がん患者 200 例のコホートを対

象としたリアルワールドのデータを使用した。これ

は、私たちの知る限り最大規模の研究である。ICIP

の頻度は、本研究では 30.5%であったが、軽度の IP

を対象とした Fujimoto らの研究では 0%-10%であっ

た 20、21)。本研究の結果は、Ikeda らの第 II 相試験

や Kanai や saiki らの UIP を含む後ろ向き研究の結

果と類似していた 22、30、31)。以前の研究では、グレ

ード 3 以上とグレード 5 の ICIP の頻度は、それぞ

れ 6.0%-23.5%と 0%-6.5%であると報告されている。

本研究におけるグレード 3 以上およびグレード 5

の ICIP の頻度は、これらと一致した。興味深いこ

とに、グレード 3-5 の ICIP 患者では ICI から ICIP

の発症までの期間が短かい傾向があった。

IMpower130、IMpower132、IMpower150 を含む第 III

相試験の統合解析では、irAE のないグレード 3-5

のグループと比較して、グレード 1-2 のグループで

OS が有意に延長することが示されている 32)。ま

た、Sugano らは、IP 合併肺癌患者において、ICIP

患者の ORR と PFS が非 ICIP 患者よりも有意に改善

されたことを報告した 33)。これは、軽度の ICIP が

IP 合併肺癌患者の予後に有益な効果をもたらす可

能性があることを示唆している。デュルバルマブに

関連する ICIP が高頻度で発現する理由は、化学放

射線療法後の維持療法として使用していることに関

連している可能性がある。Pacific 試験では、ICIP

の頻度がすべてのグレードで 33.9%と高かったこと

が報告された 34)。KEYNOTE189 試験では、ICIP の発

生率が低いことが報告されている(全グレードで

4.4%、グレード 3 以上で 2.7%)35)。また、びまん班

の IP 合併肺癌の後ろ向き研究では、二次療法とし

て使用されたペメトレキセドの IP-AE 率は 28.6%で

あると報告されている 11)。したがって、ペメトレ

キセドを含むレジメンは ICIP に注意して使用する

必要がある。アテゾリズマブは ICIP の発生率が低

い可能性が報告されている 32)が、私たちの研究で

は、アテゾリズマブ単独療法でグレード 3-5 の

ICIP の発生率が高く、この理由は不明であった。 

日本における軽度 IP 合併肺癌患者を対象とした

いくつかの前向き臨床試験では、ORR が 39%-50%、

DCR が 72%-100%という高い有効性が報告されている
20、21)。メタ解析では、ORR 34%、DCR 66%と報告さ

れており 8、これは我々の研究と同様の結果であっ

た。 興味深いことに、irAE 発症群と非発症群を比

較すると、irAE 発症群の PFS および OS が有意に良

好であった。IP 非合併肺癌についても同様の結果

が報告されており 36)、IP 合併肺癌における ICIP は

細胞傷害性抗癌剤によって引き起こされる IP-AE と

は予後の面で異なる可能性が示唆された。 

ICI の薬剤ごとの予後を比較すると、ペムブロ

リズマブを含む治療は他の ICI に比べて有意に長い

PFS 中央値と OS 中央値を示した。これは、本研究

でペムブロリズマブを受けた患者における PD-L1 高

発現に関連している可能性がある。ペムブロリズマ

ブを受けた患者の 63.2% (43/68)で PD-L1 発現が

50%以上であった。Yamaguchi らは PD-L1 発現が 50%

を超える NSCLC 患者において、既存の IP の有無で

予後に有意な差はないと報告している 37)。したが

って、PD-L1 高発現の IP 合併肺癌患者では、ペム

ブロリズマブ単剤療法が治療選択肢の候補となる可

能性がある。 

重篤な ICIP の危険因子を特定することは重要で

ある。Ikeda らは、ロジスティック回帰分析を通じ

て、HRCT 上の蜂巣肺が ICIP の危険因子である可能

性があることを報告したが、17 例という限られた

患者数に基づいたものであった 23)。また、多変量

ロジスティック回帰分析を通じて、CT 上の線維化

スコアが ICIP の危険因子であることが報告されて

いる 38)。3 件の前向き試験と 7 件の後ろ向き試験の

メタ分析では、HRCT の UIP パターンは ICIP リスク

として特定されなかった(ハザード比：0.88、95％

CI、0.31-2.50)8)。我々の研究では、IPF はグレー

ド 3-5 の ICIP の危険因子であったが、HRCTの UIP

パターンは危険因子ではなかった。グレード 3-5

の ICIP 患者のうち、22 例中 9 例(40.9%)が non UIP

パターンであった(probable UIP パターン: n=5、

undeterminate for UIP パターン: n=4)。以上よ

り、non UIP パターンの IPFは ICIP 発症の危険因

子として考慮されるべきであると考えられた。 

本研究にはいくつかの limitation が存在する。

まず、本研究は後ろ向きの多施設研究であった。 

したがって、選択バイアスが存在する可能性があ

る。第二に既存の IP や IPF の診断、および ICIP 

分類に関する HRCT 所見のセントラルレビューは行

っていない点が挙げられる。 

結論として、リアルワールドにおける IP 合併肺

癌における ICIP の発生率は約 30%であった。さら

に、非 DAD パターンでは良好な予後が示された。ま

た、irAE を発症した患者は、irAE を発症しなかっ

た患者よりも予後が良好であった。以上より IP 合

併肺癌において ICI は irAE を考慮しても有効であ

り治療選択肢となり得ると考えられた。 
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Table 1. Basic characteristics (n = 200) 

Age (year) range  49–90 

  Mean ± SD 69 ± 6.9 

Sex   

  Male 176 (88.0%) 

  Female 24 (12.0%) 

Performance status  

  0 90 (45.0%) 

  1 100 (50.0%) 

  2–3 

  Unknown 

8 (4.0%) 

2 (1.0%) 

Histology  

  Ad 89 (44.5%) 

  Sq 81 (40.5%) 

  NSCLC-NOS 14 (7.0%) 

SCLC 9 (4.5%) 

  Others 7 (3.5%) 

Clinical stage  

I 7 (3.5%) 

  II 10 (5.0%) 

  III 55 (27.5%) 

  IV 100 (50.0%) 

  Rec 28 (14.0%) 

Smoking history  

  Current 73 (36.5%) 

  Former 124 (62.0%) 

  Never 3 (1.5%) 

Pack-years (mean ± SD)  53.3 ± 29.0 

PD-L1 expression (TPS%)  

  50–100 67 (33.5%) 

  1–49 55 (27.5%) 

  0 33 (16.5%) 

  Unknown 50 (25.0%) 

EGFR mutation   

  Positive 3 (1.5%) 

  Negative 144 (72.0%) 

  Unknown  53 (26.5%) 

ALK rearrangement   

  Positive 0 (0.0%) 

  Negative 133 (66.5%) 

  Unknown  67 (33.5%) 

SD: standard deviation; SCLC: small-cell lung cancer; Ad: adenocarcinoma; Sq: 

squamous cell carcinoma; NSCLC: non-small-cell lung cancer; NOS: not otherwise 

specified; Rec: recurrence after surgical resection; PD-L1: programmed death-ligand 1; 

TPS: tumour proportion score; EGFR: epidermal growth factor receptor; ALK: anaplastic 

lymphoma kinase receptor. 
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Table 2. Characteristics of pre-existing IP (n = 200) 

IPF or non-IPF  

  IPF  92 (46.0%) 

  Non-IPF 108 (54.0%) 

Non-IPF classification  

  CHP 5 (2.5%) 

  COP 2 (1.0%) 

  DIP 2 (1.0%) 

  NSIP 10 (5.0%) 

  CVD-IP 10 (5.0%) 

  Unclassifiable ILD 

  Others 

65 (32.5%) 

14 (7.0%) 

HRCT pattern  

UIP 51 (25.5%) 

Probable UIP 51 (25.5%) 

Indeterminate for UIP 66 (33.0%) 

Alternative diagnosis 19 (9.5%) 

  Others 13 (6.5%) 

CPFE  

  Yes 107 (53.5%) 
  No 93 (46.5%) 

Steroids  
  Yes 18 (9.0%) 

  No 182 (91.0%) 
Antifibrotic drugs  

  Pirfenidone 7 (3.5%) 
  Nintedanib 8 (4.0%) 

Nonsteroid immunosuppressive drugs  
  Yes 3 (1.5%) 

  No 197 (98.5%) 
Serum marker of IP  

LDH (IU/mL) 221.9 ± 73.6 

KL-6 (U/mL) 686.4 ± 467.9 

SP-D (ng/mL) 126.9 ± 101.5 

Pulmonary function testing  

%VC (%) 93.0 ± 21.1 

%FVC (%) 93.2 ± 20.0 

FEV1% (%) 74.9 ± 10.7 

%DLco (%) 74.2 ± 25.1 

IP: interstitial pneumonia; IPF: idiopathic pulmonary fibrosis; CHP: chronic 

hypersensitivity pneumonia; COP: cryptogenic organising pneumonia; DIP: 

desquamative interstitial pneumonia; NSIP: non-specific interstitial pneumonia; CVD: 

collagen vascular diseases; ILD: interstitial lung disease; UIP: usual interstitial 

pneumonia; CPFE: combined pulmonary fibrosis and emphysema; LDH: lactate 

dehydrogenase; KL-6: Krebs von den Lungen-6; SP-D: surfactant protein 

D; %VC: %vital capacity; %FVC: %forced vital capacity; FEV1%: forced expiratory 

volume % in 1 s; %DLco: %diffusing capacity of the lung for carbon monoxide.
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Table 3. Characteristics of ICIP 

Grade (n = 200)  

0 139 (69.5%) 

   1  10 (5.0%) 

   2 19 (9.5%) 

   3 23 (11.5%) 

   4 0 (0.0%) 

5  9 (4.5%) 

CT pattern (n = 61)  

  OP pattern 29 (47.5%) 

  DAD pattern 19 (31.1%) 

NSIP pattern 6 (9.8%) 

  HP pattern 

  Others 

3 (4.9%) 

4 (3.3%) 

Medication (n = 61)  

Steroid 36 (59.0%) 

Steroid pulse 17 (27.9%) 

Misadministration of ICI  8 (13.1%) 

CT: computed tomography; ICI: immune checkpoint inhibitors; ICIP: immune 

checkpoint inhibitor pneumonitis; OP: organising pneumonia; DAD: diffuse alveolar 

damage; HP: hypersensitivity pneumonitis; NSIP: non-specific interstitial pneumonia. 
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Table 4. ICIP by ICI therapies (n = 200) 

Regimen n 
ICIP ICIP 

All grades ≥Grade 3  

ICI monotherapy 163  52 (31.9%) 28(17.2%) 

  Pembrolizumab 81  18 (40.0%) 7 (15.5%) 

  Nivolumab 45  19 (22.1%) 10 (11.6%) 

Atezolizumab 28  10 (35.7%) 9 (32.1%) 

  Durvalumab 9  5 (55.6%) 2 (22.2%) 

ICI (+ICI) +Platinum doublet 35  9 (25.7%) 4 (11.4%) 

CBDCA + PEM + Pembrolizumab 10  4 (50.0%) 2 (25.0%) 

CBDCA + PAC + Pembrolizumab 8  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

CDDP + PEM + Pembrolizumab 1  1 (100%) 1 (100%) 

CBDCA + nabPAC + Pembrolizumab 1  1 (10%) 0 (0.0%) 

CBDCA + PEM + Atezolizumab 7  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

CBDCA + PAC + Atezolizumab + BEV 5  1 (20%) 1 (20.0%) 

CBDCA + VP-16 + Atezolizumab 1  2 (28.6%) 0 (0.0%) 

CBDCA + VP-16 + Durvalumab 1  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

CBDCA + PEM + Ipilimumab + 

Nivolumab 

1  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

ICI + ICI 2  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

  Ipilimumab + Nivolumab 2  0 (0.0%) 0 (0.0%) 

ICI: immune checkpoint inhibitor; CDDP: cisplatin; CBDCA: carboplatin; PEM: 

pemetrexed; PTX: paclitaxel; nab-PTX: nab-paclitaxel; BEV: bevacizumab; NSCLC: 

non-small-cell lung cancer
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

急性増悪部会報告 
 

研究分担者 近藤康博（公立陶生病院）、一門和哉（済生会熊本病院） 
研究要旨 

【背景と目的】特発性肺線維症を代表とする慢性間質性肺炎の急性増悪（ILD-AE）の予後予測能や管理向上を

目指して国内外の臨床研究の立ち上げ、解析を加速する。①研究班所属施設内での後ろ向きコホート研究、②

研究班レジストリ部会で収集された前向き登録レジストリ研究（JIPS レジストリ）における部分解析、③将

来的な国際共同プラットフォーム研究（REMAP-ILD）参画の足掛かりとして国内組織の立ち上げを行う。【結

果】①研究班所属の多施設後ろ向き研究では 1000 例を超える臨床情報、HRCT 画像情報のデータセットが完成

し、各種解析を進めている。②JIPS レジストリ約 800 例の ILD の観察データ内での ILD-AE について解析す

る。③REMAP-ILD Japan の立ち上げを行った。【結論】ILD-AE の臨床研究を推進するべく、国内外の比較的大

規模なコホート作成を具現化している。 
 

A. 研究目的 

特発性肺線維症を代表とする慢性間質性肺炎の急性

増悪（ILD-AE）は、ILDの全死因の多くを占めること

が知られている。最近になり、治療について2つの前

向き比較試験が行われたものの、有効性の証明は失

敗しており、最もエビデンスが不足している領域と

いえる。当部会では大規模なコホートを用いてILD-A

Eをターゲットとした研究を行う。 

B. 研究方法  

①研究班に所属する専門施設において ILD-AE と診

断された連続症例を後方視的に収集し、臨床情報、

診断時の画像所見、治療、予後データから、死亡割

合を算出、90 日死亡に関連する因子を抽出し、精確

な予後予測を目指す。②研究班のレジストリ部会に

て集積された ILD コホート（JIPS レジストリ）の部

分解析として急性増悪に関するデータを集計解析す

る。③近年注目の a global Randomised Embedded 

Multifactorial Adaptive Platform in fILD(REMAP-

ILD)は国際共同の臨床研究の枠組みであり、本研究

班が窓口を担当して本邦の参加を目指す。 

C. 結果 

①当部会主導で行っている研究班所属の多施設後ろ

向き研究では 1273 例の臨床情報、1041 例の HRCT を

含んだデータセットが完成。主解析は完了しており、

投稿準備中である、さらに HRCT に関する解析、その

他のサブグループ解析を計画している。②2016 年か

ら収集開始された国内新規診断 ILD の JIPS レジス

トリは約 800 例の症例集積と専門医による合議診断

が完了しており、現在、3 年後追跡情報収集と個々の

再診断が行われている。当部会ではこのコホートに

おける急性増悪に関する部分解析を計画している。

③近年、新たな臨床研究の枠組みとして、いくつか

の成果を挙げている研究プラットフォームがあり、

ILD 領域においては国際的な REMAP-ILD として稼働

目前である。将来展望として、ILD の急性増悪に関す

る国際共同臨床研究を行うことを目指し、当部会が

窓口となり、日本部会である REMAP-ILD Japan の立

ち上げを行い、REMAP-ILD 参画を果たした。 

D. 考察 

ILD-AE には多彩な背景や重症度があり、無作為化比

較試験が容易ではない。エビデンスの不足から施設

ごとで各々の治療が提供されており、小規模な後方

視的研究は散見されるが、結果の再現性や普遍化が

難しい。研究班として研究規模を大きくして、国内

外に通用するエビデンス構築に繋げることを目指す。 
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厚生科学研究費補助金（特定疾患対策研究事業） 

分担研究報告書 

レジストリ・AI 部会 部門報告 

研究分担者 

小倉高志 神奈川県立循環器呼吸器病センター 

 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 奥田良、馬場智尚 

名古屋大学メディカル ITセンター 古川大記、 

呼吸器内科 石井誠 

浜松医科大学第二内科 穂積宏尚、須田隆文  

 

研究要旨： 2022 年に ATS/ERS/JRS/ALAT の IPF 診断ガイドラインが改定され，更に PPF につ

いてもガイドラインでは言及された。実臨床下での新ガイドラインの検証，また，新たな疾患概

念の検証が必要になってきている．そうした中，IIPs の診断をより正確に行う上で間質性肺炎を

専門とする呼吸器科医・放射線科医・病理医の三者が話し合って診断する事（MDD 診断）が推

奨されているが，日常診療の中で MDD 診断を実施する場合多くの課題があり，より円滑な MDD

診断の方法が模索されている． 

本部会では，令和五年度に２つのレジストリ研究（JIPS Registry および PROMISE・IBiS 試験）

を推進して間質性肺炎診療領域にみられるアンメットニーズの解決に役立つ知見を得ることを

進めてきた．JIPS Registry は、2023 年 3 月に 5 年間のフォローアップを終了して、解析を推進

している。PROMISE 試験・IBiS 試験においては症例集積を重ねて、2022 年 11 月に目標症例を

達成した。中間解析を行い、登録症例に対する MDD 診断の結果、疾患別頻度を 2023 年 ERS 

annual meeting で発表した。 

 

A. 研究目的 

特発性間質性肺炎（以下，IIPs）の中で

も，予後不良であり最も重要でかつ頻度の

高い疾患である特発性肺線維症（以下，

IPF）を診断することは非常に重要である．

さらに 2 つの抗線維化薬（ピルフェニドン

とニンテダニブ）の投与が，ガイドライン

において推奨されており，IIPs の中から IPF

を鑑別することは，以前よりも必要性が高

くなっている．また，2022 年に ATS/ERS/ 

JRS/ALAT が IPF/PPF 診断ガイドラインとし

て IPF だけではなく、進行性線維化を伴う

間質性肺疾患という新しい疾患の枠組みも

出現し，実臨床下での新ガイドラインの検

証も必要である．そして，慢性進行性の間

質性肺炎の実態を把握する事が重要になっ

てきている．小倉らは，IIPs 分類別の疾患

頻度，背景，IIPs 分類別の予後，呼吸機能

の経時的変化，イベント（予定外入院，急

性増悪，肺癌，肺移植）を調査することを

研究課題とした．  

一方，びまん性肺疾患は，慢性進行性で予後

不良である IPFを含む IIPsを代表として様々

なびまん性疾患を含む．正確な診断が難しく

各疾患を含むびまん性肺疾患の相対的罹患

率は明らかではない．また，びまん性肺疾患

の診断には間質性肺炎を専門とする呼吸器

科医・放射線科医・病理医の三者が話し合っ

て診断する事（MDD 診断）が推奨されてい

るが，三者が同じ病院に勤務している事は稀

であり MDD 診断を円滑に行う方法が模索さ

れている． 

 橋本らは， 1)びまん性肺疾患の相対罹患率

を明らかにすること, 2)円滑な MDD 診断を

構築することを，研究課題として挙げた． 

B． 研究方法 

小倉らは，新規診断の IIPs を対象とし 2016

年から特発性間質性肺炎に対する多施設共

同前向き観察研究（JIPS Registry）を開始した．

全国の間質性肺炎を積極的に診察している

約 80 の施設において，約 800 例の新規の IIPs

を集積し，5 年間観察することとした．より

ガイドラインに準拠した診断をするために，

間質性肺炎専門医による MDD による中央判

定診断を行った． 

石井らは，1)と 2)を研究目的とする医師提案

型研究として，PROMISE 試験（対象症例：

IIPs を含む全 ILD、研究代表者：名古屋大学 

石井 誠）と AMED 難治性疾患実用化研究
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事業『特発性間質性肺炎の前向きレジストリ

の構築とインタラクティブ MDD 診断シス

テムを用いた診断標準化に基づく疫学デー

タの創出 ―人工知能（AI）診断システムと新

規バイオマーカーの開発―』（IBiS 試験）（対

象症例：IIPs、研究代表者：浜松医科大学 須

田 隆文）を共同で実施して、症例集積を継続

している． 

C. 結果 

・JIPS Registry 

JIPS Registry は，2016 年  12 月から 2018 

年  3 月までに登録された新規診断の  IIPs 

患者 866 例を集積 し，最終登録から 5 年

間の観察を行う多施設共同前向き観察研究

である。疾患の内訳は， IPF が  469 例 

（54％），特発性非特異性間質性肺炎（iNSIP）

が 28 例（3％），特発性器質化肺炎（COP）

が 17 例（2％）， 特発性 pleuroparenchymal 

fibroelastosis（iPPFE）が 33 例（4％），分類

不能型特発性間質性肺炎 （UnC）が 272 例

（31％）であった。 

2016 年 12 月から 2018 年 3 月までに 866 例

の症例が登録された． 

登録時のHRCT 施行率は 100%，FVCは 98%，

KL-6 は 99%と高い検査実施率となった。患

者背景は，平均年齢が 70 歳，男性が 73％，

非喫煙者が 29％，％FVC が 80％，動脈血酸

素分圧（PaO2）が 82Torr，GAP ステージⅠ 

が 59％であった。IPF の割合は，施設診断で

は 867 例中 414 例（48%），2018 年 IPF ガイ

ドラインと Ontology を組み合わせた基準を

使用した中央判定においては 866例中 469例

（61%）であった（図 1）．一方で分類不能型

特発性間質性肺炎は施設診断で 40％，中央判

定で 36％であった． 

 無増悪生存期間（PFS）は，死亡，努力肺活

量（FVC）の 10%以上の減少（絶対変化量），

急性増悪，または 6 分間歩行距離（6MWD）

の 50m 超の短縮のいずれかが発生するまで

の期間と定義した。分類不能型特発性間質性

肺炎集団の PFS は IPF 集団と同様であった

（ハザード比［HR］0.88，95％CI 0.73-1.05，

p＝0.160） 

図 1 施設診断と中央診断 

 
図２ 

  

図３ 各 IIPs の無増悪生存期間 

 

 
・PROMISE 試験および IBiS 試験 

１）参加施設数 

2022年 12月時点で日本呼吸器学会認定施

設の内、223 施設の参加となった． 

２）報告会時点での進捗結果 

2023 年 12 月時点で，Promise 試験の症例登録

数 2788 例，IBiS 試験の症例登録数 1156 例と

なった (図 2, 図 3)．  

 
図 2 
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図 3 

D. 考察と結論 

JIPS Registry は登録開始から 5 年が経過して

いる．6 ヶ月以内に診断された IIPs の症例が

参加条件であるため，登録時の患者背景は国

際第Ⅲ相試験よりも軽症であった．また，海

外の観察研究と異なり分類不能型特発性間

質性肺炎の割合が多くみられた．海外と比較

して，より正確にガイドライン診断を運用し，

診断したことが一因と考えられた．新規診断

の IIPs においても、IPF と同様に分類不能型

特発性間質性肺炎においても疾患進行を認

めた。早期治療介入の必要の一群があるかも

しれない。2023 年３月で５年間の経過観察を

終了して、現在データークリーニングしてい

る。また、予定していた２回目の central MDD

を計画している。 

本年度 PROMISE 試験については，石井らは

順調に症例登録を進めている．質の高い研究

とするために follow up data の収集を進める．

1)びまん性肺疾患の相対罹患率を明らかにす

ること, 2)円滑な MDD 診断を構築すること

を実現して，その data を元に，人工知能（AI）

を用いてびまん性肺疾患の診断補助の実効

性を検証すること計画している． 

G. 研究発表 

1. 論文発表： 

1. Okuda R, Ogura T, et al. Design and rationale 

of the Japanese Idiopathic Interstitial Pneumonias 

(JIPS) Registry. Respir Investig. 2023 

Jan;61(1):95-102 

2. 小倉高志、馬場智尚.「クライオバイオプシ

ーと間質性肺炎診断」.呼吸器疾患 最新の治

療 2023-2024、P9-14 南江堂 2023 

3. 馬場智尚、小倉高志.「COVID-19 感染者検

出を目的とした AI 画像診断サポート開発」

Precision Medicine 2023 年 6 月臨時増刊号 

AI を搭載した医療機器の臨床応用 北隆館、

ニュー・サイエンス社 2023  

2. 研究発表 

1. 小倉高志. 間質性肺炎道ー診断と治療の

達人、多職種チーム医療のオーガナイザー

を目指してー, 第 63 回日本呼吸器学会学術

集会, 東京, 2023. 

2. 古川大記. MDD 診断と AI 診療支援の現

状と今後の展望. 第 63 回日本呼吸器学会学

術集会, 東京, 2023. 

3. T. Furukawa, et al. Nationwide All ILD 

registry with central MDD in Japan; Providing 

Multidisciplinary ILD diagnoses (PROMISE) 

study. ERS International Congress 2023. 

4. Y. Kondoh, T. Furukawa, et al. Diagnostic 

Criteria Arrangement in Nationwide All ILD 

Registry with Central MDD in Japan; PROMISE 

study. ERS International Congress 2023. 

5. 古川大記, 寺町涼. PROMISE 試験からみ

たびまん性肺疾患リアルワールドデータの

現状と課題. 第 3 回日本びまん性肺疾患研究

会, 東京, 2023. 

6. 古川大記. 呼吸器領域における AI の現在

と今後の展望. 日本内科学会東海地方会, 名

古屋, 2023. 

 

F. 知的財産権の出願・登録状況 

特になし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

バイオマーカー部会報告 

 

研究分担者 服部登 

研究要旨 

【背景と目的】本部会の目的は，KL-6 や SP-D・SP-A とは別の臨床的視点から間質性肺疾患

の診療に資する新たなバイオマーカーを見出すことである．本部会ではその候補として，１）

ペリオスチン，２）S100A4，Cold-inducible RNA-binding protein (CIRBP)，14-3-3γにつ

いての検討を行ってきた．また，３）High mobility group box 1（HMGB1），soluble receptor 

for advanced glycation end product（sRAGE）について新たな前向き研究を開始した． 

【結果】ペリオスチンに関してはニンテダニブで加療された IPF 患者における検討でペリ

オスチン高値と予後の悪化との関連を認めた．また抗線維化薬を使用しなかった IPF 患者

との比較検討からペリオスチン高値例ではニンテダニブによる呼吸機能抑制低下効果が大

きい可能性が示唆された．S100A4，CIRBP，14-3-3γに関してはすでに IPF の予後との関連

が示されており，現在は前向き研究（IBiS 試験）での検証を進めている.HMGB1，sRAGE は

IPF 急性増悪や間質性肺炎合併肺癌に対する治療による急性増悪との関連が示されている

バイオマーカー候補であり，今年度から間質性肺炎合併肺癌を対象に治療関連の急性増悪

のリスク評価に有用か検証するため前向き研究を開始した. 

【結論】本部会で選定した新規間質性肺炎マーカーは，臨床の現場における有用性が示され

つつある.さらなる症例登録，研究結果の解析を通じた新たな知見が期待される．

 

A. 研究目的 

特 発 性 間 質 性 肺 炎 （ idiopathic 

interstitial pneumonias: IIPs）には，さ

まざまなサブタイプが存在しており，その

確定診断は決して容易とは言えない 1．この

ように複雑な間質性肺炎の診療の中でも，

IIPs で最も予後不良な「特発性肺線維症

（idiopathic pulmonary fibrosis: IPF）

の選別」や「IPF 患者の中でも進行性に肺機

能の低下や急性増悪の早期発症をきたす予

後不良例の選別」,および「抗線維化薬の有

効性の予測に有用なバイオマーカーの開発」

は重要な課題である.また,間質性肺炎には

肺癌の発症が多いが,肺の脆弱性ゆえに癌

治療に関連した急性増悪が問題となる.「間

質性肺炎合併肺癌の治療に関連した急性増

悪の発症リスクを評価可能なバイオマーカ

ーの開発」も喫緊の課題である.これらの課

題が達成されれば臨床の現場に大きく貢献

できる．そこで本部会では，新たなバイオマ

ーカーの開発とその臨床的意義を見出すこ

とを目的として活動してきた． 

 

B. 研究方法  

バイオマーカー候補として１）ペリオス

チン，２）S100A4，CIRBP，14-3-3γに着目

し，臨床的意義を明らかとするための臨床

研究を行ってきた．症例登録期間が終了し

たものに関しては，解析が可能な症例につ

いて解析を行った．３）HMGB1，sRAGE につ

いては今回新たにレジストリ研究を立案し,

症例登録を開始した. 

 

C. 結果 

１）「特発性肺線維症におけるペリオスチン

の検討」 

IPF 患者におけるニンテダニブの治療反

応性予測因子としてのペリオスチンの性能

を実証することを目的とした前向き試験を

実施した．症例登録期間である 2018年 9 月

30 日までに全国 19 施設から 112 例を登録

した．HRCT 所見不適格などの理由で 25 例
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が脱落し，87 例で解析を行った. 解析した

結果，ベースラインのペリオスチン値と FVC

および DLCO 変化率には相関を認めなかった．

一方で，ベースラインのペリオスチン高値

はニンテダニブによる加療を受けた IPF 患

者の予後不良と関連していた. また，過去

の研究から抽出した IPF の抗線維化薬非投

与例 43 例を歴史的コントロールとした後

ろ向き比較研究では，6 か月間の VC，DLCO

の低下抑制効果は，単量体，総ペリオスチン

高値群の方が低値群よりも良好であった

（図 1）. 現在, 長崎大学を代表とした厚労

省重症度分類 2 度以下の軽症 IPF に対する

ニンテダニブ投与例の前向き研究のデータ

を用いて, ペリオスチンを含めたパネルを

作成し, 早期 IPF における予後予測バイオ

マーカーの探索的解析を準備中である． 

 

２）「特発性肺線維症における S100A4， 

CIRBP，14-3-3γの検討」 

S100A4，CIRBP，14-3-3γの 3 つは浜松医

科大学が IPF 患者の血清を用いて行ったプ

ロテオミクスで見出されたバイオマーカー

候補である．これら 3 つが，IPF 患者におけ

る診断及び予後予測マーカーとして有用か

評価するための研究を行ってきた．これま

でに S100A4，CIRBP，14-3-3γともに健常人

と比較して IPF 患者の血中で有意な上昇を

示し，またその上昇は IPF 患者の予後の悪

化と関連することが示されている. 3 施設

（浜松医科大学・公立陶生病院・広島大学）

の症例で再現性を確認したところ，一貫性

のある結果は得られなかったが，CIRBPにつ

いては 2 コホート（浜松医科大学・公立陶

生病院）で予後との関連があった（図 2）．

後方視的検討では限界もあり，これまでの

検討で一貫した再現性を認めなかった原因

を探索するためにも，現在，浜松医科大学を

中心に前向き研究（IBiS 試験）が進行中で

ある.加えてアプタマー技術による網羅的

タンパク解析から新規バイオマーカー候補

の同定も進行中である． 

 

３）「間質性肺炎合併肺癌における HMGB1，

sRAGE の検討」 

HMGB1・sRAGE は, 広島大学が報告した間

質性肺炎合併肺癌に対する手術や細胞障害

性抗がん剤による間質性肺炎急性増悪の発

症リスクを評価可能なバイオマーカー候補

である. また HMGB1 については間質性肺炎

のない非小細胞肺癌患者における抗 PD-

1/PD-L1 抗体による肺障害の発症予測にも

使用できることを報告してきたが，間質性

肺炎合併肺癌における有用性は不明である. 

今回 HMGB1・sRAGE が間質性肺炎合併肺癌に

おける細胞障害性抗がん剤や抗 PD-1/PD-L1

抗体による肺障害の発症リスクの評価に有

用なバイオマーカーか検証し，結果次第で

臨床応用まで目指すことを目的としたレジ

ストリ研究を間質性肺炎合併肺癌部会と共

同で計画した．20 施設から研究への協力を

えられることになり, 2025 年 11 月までの

2年間で, より多くの症例の集積を目指す． 

 

D. 考察 

ペリオスチン，S100A4, CIRBP, 14-3-3γ，

HMGB1，sRAGE の臨床研究の進捗状況を示し

た． 

ペリオスチンに関しては，高値群でニン

テダニブによる肺機能低下抑制効果が高い

可能性があり，より早期にニンテダニブの

導入を検討すべき患者の選別に有用な可能

性がある．  

S100A4，CIRBP，14-3-3γについては臨床

の現場における有用性の検証が急務であり,

現在進捗中の前向き研究（IBiS 試験）の結

果が待たれる. 

HMGB1,sRAGE については間質性肺炎合併

肺癌の治療に資するバイオマーカーになり

うるか検証すべく，新規に開始したレジス

トリ研究の症例集積を進める. 

本研究部会で選定した新たなバイオマー

カー候補によって，間質性肺炎診療に対応

できるマーカーが開発され，臨床現場へのフィ

ードバックがなされることが期待される． 

 

E. 文献 

1. Raghu G, Remy-Jardin M, Myers JL, 

Richeldi L, Ryerson CJ, Lederer DJ, 

Behr J,Cottin V, Danoff SK, Morell F, 

Flaherty KR, Wells A, Martinez FJ, 

Azuma A, Bice TJ, Bouros D, Brown KK, 
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S, Wilson KC; American Thoracic 
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Society, Japanese Respiratory 
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H. 知的財産権の出願・登録状況：なし
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（図１）ペリオスチンとニンテダニブの肺機能低下抑制効果(IPF) 

 

 

（図２）CIRBPと予後（IPF） 

 



 

44 

 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

PPFE部会報告 

研究分担者 宮崎泰成（東京医科歯科大学教授）藤田昌樹（福岡大学教授）石井寛（福岡大学筑紫病院教授） 

研究要旨 

【背景と目的】2020-2022 年度須田班 PPFE 部会において PPFE 症例の全国調査を実施し、診療および病態に

関するエビデンス導出を目的としたレジストリ作成を行った。2023 年度からの須田班 3 年間の目標はこのレ

ジストリを用いて、早期治療につながるバイオマーカー、画像所見、遺伝子的特徴を検討することである。

【結果】2021 年 10 月から 2023年 3 月まで 35 施設で症例登録を行い 216 症例の登録を得た。現在この 216

症例の臨床情報、画像情報を整理しレジストリ作成中である。集積した臨床検体として、血清を用い LTBP-

4、desmosine/isodesmosine を測定した。また、iPPFE 患者 DNA の全エクソーム解析を 113 症例まで施行

し、特発性間質性肺炎患者、健常者と比較しいくつかの rare variant を見つけた。【結論】全国調査により

35 施設より 216 例を蓄積した。PPFE という希少疾患としては最大規模のコホートから、今後の研究に用い

ることができるレジストリを作成中ができた。今後、本レジストリをもとに研究を遂行してゆく。 

 

A. 研究目的 

特発性胸膜肺実質線維弾性症（iPPFE）は、慢性

経過で進行する予後不良の疾患である。病理学的に

肺尖部を中心として弾性線維の増生によって特徴づ

けられる肺線維症であり、2013 年に世に出た特発

性間質性肺炎（idiopathic interstitial 

pneumonias, IIPs）の新しい国際分類 1)において、

まれな IIP として IIPs の一員に加わった。わが国

の特発性間質性肺炎 診断と治療の手引き（改定第

3 版）においても iPPFE が同様の扱いとなった 2)。 

iPPFE の臨床像は特発性肺線維症（idiopathic 

pulmonary fibrosis, IPF）と類似しており、その

鑑別が難しい症例にしばしば遭遇する。iPPFE は他

の特発性間質性肺炎（idiopathic interstitial 

pneumonias, IIPs）に比して、外科的肺生検がなさ

れることが少ない。iPPFE はるいそうが目立つ症例

が多く、全身状態の悪化により外科的肺生検できな

い症例が多い。また遷延する気胸などの生検後の合

併症も報告されており、外科的肺生検をためらう一

因となっている。一方で iPPFE と考えられても進行

が非常に緩やかで予後に影響があまりないと考えら

れる症例も見られる。上記の背景からこれまでに本

部会で行った 52 症例の後ろ向きの報告 3)により疾

患特性が検討され、iPPFE の診断基準が Watanabe

らによって提案報告された 4)。 

2020〜2022 年度須田班での PPFE 部会では全国に

おいて前向きな症例登録を行い、216 症例を蓄積し

た。2023 年からは集積された症例を用いて疾患レ

ジストリを作成し、このレジストリにおいて診断や

病態に関わる関わるバイオマーカーを探索し、治療

に直結する Treatable Trait も明らかにしていく。 

B. 研究方法  

2021 年 10 月から 2023年 3 月まで本研究班に所

属する本邦のびまん性肺疾患における中心的な臨床

施設を中心に全国調査を行った。49 施設が参加し

前向きに症例登録の同意を得た。実際に症例登録を

行った 35 施設より 216 症例の登録が行われた。 

血清は既報で報告されているバイオマーカーの確

認（血清 LTBP4 や尿中で測定される desmosine 

/isodesmosine などが検出できるかどうか）を中

心に検討した。また DNA は全エクソーム解析により

疾患関連遺伝子の探索に用いる。対照として東京医

科歯科大学病院通院中の特発性間質性肺炎症例、健

常者を用いた。 

C. 結果 

1.臨床像 

今回の全国調査においては radiologically 

possible iPPFE を満たす症例を集積している。診

断時年齢は 65.5 (34-87)歳、現在年齢は 68.3 (39-

87)歳であった。BMI は 18.3±7.2 と既報通りやせ

型の患者が多く、すでに気胸歴がある患者が多く含

まれている。 

臨床医と放射線科医による CR 診断をすべての症

例において行う予定であり、臨床情報は東京医科歯

科大学の eAcRess システムに格納、画像データはク

ラウドシステムである LOOKREC に格納する。遠隔に

おいて MDD を行い、作成したレジストリを用いてさ

らなる研究を行うことができるようにする。 

2.バイオマーカーの解析 

既報では Kinoshita らによって LTBP-4 の有効性

が報告されている 5)。本研究では LTBP-4 をより大

きなコホートで validation を施行している。今ま

でに測定している IIPs との比較では全体的に

iPPFE において LTBP-4 が高値となっている。症例

の詳細な情報が蓄積されれば高値を示す症例と低値

にとどまる症例との比較を行う予定である。 

またニッピバイオメトリクス研究所との共同研究

においてエラスチンやコラーゲンの架橋解析を血清

検体において試行している。現在測定系がほぼ構築

されている（次ページ上図）。集積した臨床検体で

の測定では desmosine/isodesmosine、

pyridinoline ともに iPPFE において高い傾向が出
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ている。臨床データ、画像データとあわせてどのよ

うな症例で高値となるか検討中である。 

 

 
（質量分析によりエラスチンの架橋である

desmosine(左図）とコラーゲンの架橋である

pyridinoline(右図)のピークが検出されている) 

3.画像解析 

iPPFE の中にも下肺野に UIP パターンの線維化を

伴うタイプや胸膜直下の線維化がむしろ下肺野に強

いタイプなどのバリエーションがあると考えられて

いる。HRCT の蓄積が終了したら画像部会との合同

プロジェクトとして、画像による分類が可能かを検

討している。 

4.遺伝子解析 

215 例中 113 例の全エクソーム解析が終了した。

過去に他の間質性肺炎において報告されている

rare variant がいくつか見つかっており、臨床情

報と併せての検討を行っている。特発性間質性肺炎

症例、健常例との比較解析も施行している。 

D. 考察 

iPPFE は IIPs の中でもまれとされているが、実

際の臨床の現場で iPPFE の症例に遭遇することは珍

しいことではない。本部会の検討において診断基準

案が策定されたが、その validation は行われてお

らず、今回の全国調査が初めての機会となる。また

登録された症例を前向きに経過観察することによっ

てこれらの診断基準の中でより予後に寄与する臨床

特徴が判明することが期待される。 

216 症例の登録があり、MDD によって診断の

confidence レベルを確定したのちにこのコホート

を追跡していく。Kinoshita らは後ろ向きデータか

ら FVC, KL-6 の値、下葉の線維化病変、気胸歴が予

後予測因子となることを報告しており、本コホート

ではこの確認を行う 6)。また前向きな別コホートを

validation コホートとしてさらに作成すべく施設

募集を行っている。 

バイオマーカーにおいては今まで比較的少数例の

報告であった LTBP-4, desmosine を大きなコホート

で検証する機会となり、LTBP-4 は同様の結果を得

ている。さらに臨床情報と併せたデータ解析により

どのような症例で高値を呈するのか明らかにする。 

全エクソーム解析はいくつかの遺伝子異常が見つ

けた。臨床情報と合わせた判断が必要である。 
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G. 研究発表 

1. 論文発表： 

Kinoshita Y,Utsunomiya T,..Ishii H. Changes in 

body weight reflect disease progression in 

pleuroparenchymal fibroelastosis. Respir Med 

Res. 2023:100980. doi: 

10.1016/j.resmer.2022.100980. Epub 2022 Nov 

26. PMID: 36563546. 

Kinoshita Y, Utsunomiya T,..Ishii H. Partial 

pressure of carbon dioxide levels reflect 

disease severity in idiopathic 

pleuroparenchymal fibroelastosis. Respir 

Investig. 2023;61:379. doi: 

10.1016/j.resinv.2023.03.004. Epub 2023 Apr 

19. PMID: 37079943. 

Kinoshita Y,Utsunomiya T,.. Ishii H. 

Comparative study of the two diagnostic 

criteria for idiopathic pleuroparenchymal 

fibroelastosis. Respir Med Res. 2023 

Nov;84:101046. doi: 

10.1016/j.resmer.2023.101046. Epub 2023 Aug 

18. PMID: 37729671. 

2. 学会発表： 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 
 

疾病の普及・啓発・患者会設立部会報告 
 

研究分担者  
国立病院機構近畿中央呼吸器センター  新井 徹（分科会長） 

神奈川県立循環器呼吸器病センター  小倉高志（副分科会長） 

研究要旨 

【背景と目的】疾患（間質性肺炎/肺線維症）の啓蒙と普及、患者と介護者の教育と支援にため間質性肺炎/

肺線維症勉強会開催する。また患者からの実態情報収集とフィードバックのため、勉強会時に患者アンケー

ト詳細を行った。これを通じて患者会の支援を行う。【結果】2023 年 11 月 26 日、第 11 回 間質性肺炎/肺線

維症勉強会をハイブリッド形式で開催し、現地参加 340 名、延視聴回数 495 回であった（担当 神奈川県立

循環器呼吸器病センター 小倉高志先生）。参加者に対してアンケート調査を行った。 

【結論】アンケート結果は別に報告する（自治医科大学 坂東政司先生）。 
 

A. 研究目的 
疾患の普及・啓発・患者会設立部会では以下の目的

で活動している。(1) 疾患（間質性肺炎/肺線維症）

の啓蒙と普及。(2) 患者と介護者（特にパートナ

ー、家族等）の教育と支援。(3) 患者からの実態情

報収集とフィードバック。(4) 患者会の支援。 

 
B. 研究方法  

(1)第 11 回間質性肺炎/肺線維症勉強会を開催(小倉

高志先生開催、図１） 

日時：2023 年 11月 26日 13:00-16:00 

場所：新都市ホール（横浜市西区高島 2-18-1、新都

市ビル 9 階）新型コロナ感染拡大のため現地開催が

実施できていなかったが、2023 度は現地参加とバー

チャル開催を組み合わせたハイブリッド開催を行っ

た。 

 

対象：間質性肺炎、肺線維症（特発性間質性肺炎、膠

原病肺、慢性過敏性肺炎など）の患者・家族・友人・

支援者、医療関係者。 

第 11 回勉強会担当：神奈川県立循環器呼吸器病セン

ター 小倉高志先生。 

(2) 患者アンケート調査（自治医科大学 坂東政司

先生担当） 

(3) 今後の勉強会の開催について検討。 

 

C. 結果 

1) 第 11 回間質性肺炎/肺線維症勉強会を開催（図２） 

関東地区の間質性肺炎/肺線維症患者会を中心に全

国から 340 人の現地参加、YouTube で配信を行い、

ライブ瞬間最大数 171 件、延べ視聴回数 495 回であ

った。 

勉強会の内容は一部を動画コンテンツとして配信し

ている。 

【プログラム】 

総合司会 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 織田恒幸 

 

開会のご挨拶 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 小倉高志 

 

第1部 医師による講演 

司会：東邦大学大森病院呼吸器内科 本間 栄 

厚生省びまん班の間質性肺炎に対する取り組み 

浜松医科大学第二内科 須田隆文 

間質性肺炎の診断と治療 

自治医科大学呼吸器内科 坂東政司 

 

司会：NHO 近畿中央呼吸器センター臨床研究センー 

新井 徹 

膠原病と間質性肺炎について 

神奈川県立循環器呼吸器病センター呼吸器内科 馬

場智尚 

新薬開発の動向 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 小倉高志 

 

第2部 日常生活について 

司会：公立陶生病院呼吸器アレルギー疾患内科 近

藤康博 

間質性肺炎のリハビリテーション 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 主任理学療法

士 町田 輝 

栄養のはなし 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 管理栄養士 

岩田雅美 

 

司会：NHO 近畿中央呼吸器センター臨床研究センー 

井上義一 

間質性肺炎の日常生活の過ごし方 

神奈川県立循環器呼吸器病センター 慢性呼吸器疾

患専門看護師 和田 希 

患者会参加して下さい 

間質性肺炎患者会東日本支部長 片山昌平 

 



 

47 

 

質問コーナー 

神奈川県立循環器呼吸器病センター  

北村英也、織田恒幸 

 

 
図 1 

 
図 2 

 

2）アンケート調査 

自治医科大学の坂東政司先生に送付。解析、報告の

予定。 

 

3）今後の勉強会の開催について 

来年度は、公立陶生病院主催にて開催予定。東日本、

中部、西日本以外の開催を検討したが、現時点では

時期尚早との結論となった。 

 

D. 考察 

当日アンケート調査が実施された。アンケート結果

に関しては、自治医科大学 坂東政司先生にて別に

集計が行われ、報告予定である。今後、勉強会の開

催地区の拡大、患者会の統合に向けた調整が必要と

考えられる。 

 

E. 文献 

特記事項なし 

 

F. 健康危険情報：なし 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表： 

1) Arai T, Kurahara Y, Moda M, Kobayashi T, 

Matsuda Y, Kagawa T, Sugawara R, Tsuyuguchi K, 

Inoue Y. COVID-19 in Patients with Pre-Existing 

Interstitial Lung Disease: Potential Value of a 

Steroid-Based Treatment Strategy. J Clin Med. 

2023 Jul 27;12(15):4940.  

2) Arai T, Takimoto T, Takeuchi N, Minomo S, 

Kagawa T, Inoue Y. Neutrophil-to-Lymphocyte 

Ratio in Acute Exacerbation of Idiopathic 

Pulmonary Fibrosis. J Clin Med. 2023 Nov 

30;12(23):7446.  

3) Takimoto T, Yanagisawa A, Arai T, Inoue Y. 

Vocal cord paralysis associated with 

pleuroparenchymal fibroelastosis: A case report 

and literature review. Respir Investig. 2023 

Sep;61(5):548-552. 

4) Shimaya M, Inagaki Y, Arai T, Kawakami M, 

Takeuchi N, Sumikawa H, Shimizu S, Takimoto T, 

Inoue Y. Autoimmune Pulmonary Alveolar 

Proteinosis Complicated by Myelodysplastic 

Syndrome: A Case Report. Intern Med. 2023 Oct 

13. doi: 10.2169/internalmedicine.1982-23. Epub 

ahead of print. PMID: 37839886. 

5)Yanagisawa A, Takimoto T, Shintani R, 

Kobayashi T, Hirose M, Arai T, Inoue Y. 

Autoimmune Pulmonary Alveolar Proteinosis That 

Improved after a COVID-19 Episode. Intern Med. 

2023 Aug 1;62(15):2237-2241. 

6)Moda M, Arai T, Takeuchi N, Kagawa T, Takimoto 

T, Sumikawa H, Shimizu S, Inoue Y. Fibrotic 

Hypersensitivity Pneumonitis Diagnosed by a Re-
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evaluation with Bronchoalveolar Lavage at 

Disease Deterioration. Intern Med. 2023; 

62(4):577-582.  

7)Yanagisawa A, Takimoto T, Kurahara Y, 

Tsuyuguchi K, Yoshida S, Hirose M, Inoue Y, Arai 

T. A Case of Lymphangioleiomyomatosis Showing 

the Development of Mycobacterium abscessus 

subsp. massiliense Infection During Sirolimus 

Therapy. Intern Med. 2023 Nov 27. doi: 

10.2169/internalmedicine.2847-23. Epub ahead of 

print. PMID: 38008448. 

8)Takimoto T, Takeuchi N, Inoue Y, Arai T. Vocal 

cord palsy in interstitial lung disease: 

Involvement of architectural distortion by 

pleuroparenchymal fibroelastosis. Pulmonology. 

2024 Jan 31:S2531-0437(24)00001-1.  

9)Osaki M, Arai T, Sumikawa H, Takimoto T, 

Takeuchi N, Tamiya A, Okishio K, Inoue Y. Immune 

Checkpoint Inhibitor-Related Pneumonitis in 

Lung Cancer Patients with Interstitial Lung 

Disease: Significance of Radiological 

Pleuroparenchymal Fibroelastosis. Oncology. 

2023;101(5):303-312.  

10)Tachibana K, Akira M, Arai T, Sugimoto C, 

Hayashi S, Inoue Y. Poor Outcome and Mortality 

in Patients with Lower Lung-Dominant 

Sarcoidosis. Can Respir J. 2023 Apr 

15;2023:3624344. doi: 10.1155/2023/3624344. 

PMID: 37096167; PMCID: PMC10122593. 

11)Kobayashi T, Tsuyuguchi K, Shimatani Y, 

Matsuda Y, Kagawa T, Takimoto T, Takeuchi N, 

Arai T, Inoue Y. Utility of a loop-mediated 

isothermal amplification detection kit to 

diagnose chronic pulmonary aspergillosis. J 

Infect Chemother. 2024 Jan;30(1):7-11.  

12)Kobayashi T, Tsuyuguchi K, Yoshida S, Arai 

T, Inoue Y. Cases of severe Mycobacterium avium 

lung disease occurred in a married couple caused 

by identical strain. J Infect Chemother. 2023 

Aug;29(8):812-815.  

13)Takimoto T, Sumikawa H, Arai T, Inoue Y. Left 

Vocal Cord Paralysis in Idiopathic 

Pleuroparenchymal Fibroelastosis: A Case Report. 

JMA J. 2023 Apr 14;6(2):220-222.  

 

2. 学会発表   

1)新井 徹．間質性肺疾患急性増悪診断基準の検討：

国立病院呼吸器ネットワークによる間質性肺疾患急

性増悪症例の前向きコホート研究(AEILD study)．第

63回日本呼吸器学会学術講演会 東京 2023年 4月

29 日 

2)新井 徹． 自己免疫性肺胞蛋白症に対する全身麻

酔下片肺全肺洗浄術の実際～多職種連携に向けた，

全肺洗浄パスの作成～．第 63 回日本呼吸器学会学術

講演会 東京 2023 年 4月 28 日 

3)新井 徹．末梢血 neutrophils/lymphocytes（N/L）

比と特発性間質性肺炎急性増悪の予後．第 63 回日本

呼吸器学会学術講演会 東京 2023 年 4月 29 日 

4)新井 徹．末梢血 neutrophils/lymphocytes(N/L)

比による特発性間質性肺炎急性増悪の予後予測.国

立病院総合医学会 広島 2023 年 10月 6 日 

5)新井 徹. 進行性肺線維化を呈し、抗線維化薬投

与を行った自己免疫性肺胞蛋白症合併サルコイドー

シスの２例 第 43 回日本サルコイドーシス肉芽腫学

会 浜松 2023 年 10月 6 日 

 
H. 知的財産権の出願・登録
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 2023年度 
 

緩和治療部会報告 
 

研究分担者  須田隆文（浜松医科大学教授） 
   宮下光令（東北大学大学院医学系研究科保健学専攻 緩和ケア看護学分野） 

 

研究要旨 

【背景・目的】特発性間質性肺炎をはじめとする間質性肺疾患（ILD）は，しばしば適切な治療を行っても

病状は進行性であり，咳・呼吸困難を呈して患者の QOL は低下する一方で，終末期に十分な緩和ケアを享

受できていない現状がある．本部会では，ILD に対する緩和ケアを普及・確立すべく，本邦における ILD 患

者に対する緩和ケアの実態やニーズ，問題点を明らかにすることを目的とした．  

【方法】本年度は，ILD または肺がんで死亡した患者の遺族を対象に，終末期の苦痛症状緩和および望まし

い死の達成度（QODD）に関してアンケート調査を行った．緩和治療部会参加施設をはじめとする全国 30

施設の共同研究にて実施した．今回の検討では，ILD患者における予後の認識，急性増悪の認識を遺族の視

点から調査して，予後認識と遺族の評価する QODD や終末期治療介入との関連を解析した． 

【結果】共同研究施設において ILD（529 例）又は肺癌で死亡した（657 例）患者の遺族を対象として，終末

期 QOL 等に関するアンケート調査を行った．ILD 患者遺族，肺癌患者遺族の，それぞれ 57%（303/529），51%

（335/657）より回答を得た． ILD 患者遺族における有効回答例のうち，ILD は致死的な疾患であると認識（予

後認識）していた割合は 55％，また，ILD は急性増悪を来して死に至る可能性があることを認識（急性増悪

の認識）していた割合は 47%であった．病状認識のある ILD 患者群は，病状認識のない群と比較して，遺族

の評価する QODD が有意に高値だった． 

【結語】ILD 患者において，十分な病状認識が達成されているとはいいがたい現状がある．一方，適切な病

状認識をもつことは，ILD 患者の終末期の QOL を高めることに寄与しうる． 

 

 

A. 研究目的 

特発性間質性肺炎をはじめとする間質性肺疾患（ILD）

は，しばしば適切な治療を行っても病状は進行性で

あり，終末期には強い呼吸困難を呈して患者のQOL

は著しく低下する．一方で，ILD患者に対する緩和ケ

アは肺癌患者に対するそれと比較して立ち後れてお

り，実臨床においてILD患者に十分な緩和ケアを提供

できていない現状がある（1, 2）．  

そこで，これまで不十分であったILD患者に対する

緩和ケアを充実させ臨床現場での普及を目指すべく，

びまん性肺疾患に関する調査研究班において緩和治

療部会が発足した．本部会では，本邦におけるILD患

者に対する緩和ケアの実態やニーズ，問題点を明ら

かにすることを喫緊の課題と位置づけた．具体的に

は「呼吸器内科専門医」，「ILD患者遺族」各々を対

象として，全国規模でのアンケート調査を行い，包括

的にILD診療における緩和ケアの現状調査を計画し

た（図１）．全国規模での実態調査を進めることで，

ILD患者に対する緩和ケアの抱える問題点や課題が

明らかになり，それらを解決すべくさらに研究を推

進することが可能となる．調査結果や研究成果に基

づき，ILD患者に対する緩和ケアの確立に努めるとと

もに、広く実臨床への緩和ケアの普及を目指したい． 

 

B. 研究方法  

2021 年 11 月より，全国 30 施設の共同研究とし

て，ILD または肺がんで死亡した患者（ILD 529

例，肺癌 657 例）の遺族を対象に，予後の認識や急

性増悪の認識，終末期 QOL に関するアンケート調

査を実施した．アンケート調査事務局を浜松医科大

学 第二内科として，部会メンバーでアンケートを

作成し，アンケート発送・回収事務局を東北大学

大学院医学系研究科保健学専攻 緩和ケア看護学

分野（宮下光令教授）として郵送した． アンケ

ートへの回答は無記名とした． 

 

C. 結果 

「ILD および肺がん患者の苦痛緩和の実態および

Quality of Dying and Death (QODD) に関する研究: 多

施設横断研究」として，ILD 患者（529 例）と肺がん

患者（657 例）の遺族を対象に，終末期 QOL に関す

るアンケート調査を実施し，それぞれ 57%（303/529），
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51%（335/657）より回答を得た． 

ILD 患者遺族からの有効回答例のうち，ILD は致死

的な疾患であると認識（予後認識）していた割合は

55％，ILD は急性増悪を来して死に至る可能性があ

ることを認識（急性増悪の認識）していた割合は 47%

にとどまっていた（図 2）．病状認識のある ILD 患者

群は，病状認識のない ILD 患者群と比較して，遺族

の評価する終末期 QOL（GDI18 項目平均スコア）は

有意に高値だった（4.22 vs. 4.00 ; adjusted p = 0.037）．

具体的な項目として，「先々のことを自分で決められ

ること」「人生を全うしたと感じられること」「ご家

族やご友人とよい関係でいられること」「自然な形で

過ごせること」「信仰に支えられていること」は，病

状認識あり群で病状認識なし群と比較して有意に高

値だった（図 3）． 

 

D. 考察 

 本調査研究では、患者の病状認識に焦点をあて，

遺族の評価する QODD を調査した．その結果，実臨

床において ILD患者は十分な病状認識が達成されて

いるとはいいがたい現状があることが明らかとなっ

た．さらに，適切な病状認識をもつことは，ILD 患

者の終末期の QOL を高めることに寄与する可能性

が示唆された． 

先行研究にて，全国の呼吸器専門医を対象とし ILD

緩和ケアに関する全国調査を実施した．その結果，

呼吸器専門医は，ILD 患者の苦痛緩和や意思決定に

大きな困難さを感じていた（3）．また，ILD 緩和ケ

アにおける有意な問題点として，「予後，急性増悪の

予測が困難」「患者・家族の疾患理解が難しい」「呼

吸困難・咳に対する症状緩和方法が確立していない」

ことなどが抽出された．今回の遺族調査の結果から，

適切な病状認識をもつ ILD患者は約半数程度にとど

まることが明らかとなり，呼吸器専門医が感じる，

「患者・家族の疾患理解の困難さ」が現実のものと

して認識される形となった．  

今後は，ILD 患者への調査により，患者自身のもつ

病状認識（予後，急性増悪など認識）の実態を明ら

かにすることが喫緊の課題と考えられる．それには，

ILD 患者を対象とした病状認識の実態に関する調査

研究の実施が望まれ，現在、横断的調査研究を計画

している．それにより，ILD 患者における病状認識

の実態を明らかにするとともに，疾患進行度と病状

認識の関連や病状認識と QOL の関連等を解明して

ゆきたい． 
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図 1．これまでの研究経過 
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図 2. 予後認識，急性増悪の認識を有する患者の割合 
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図 3. 終末期 QOL（18 ドメイン平均スコア）および各ドメインスコア 
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分担研究報告書 
 

サルコイドーシス部会報告 
 

研究分担者 今野哲（北海道大学大学院医学研究院呼吸器内科学教室） 
研究協力者 山口 哲生（新宿つるかめクリニック） 
研究協力者 四十坊典晴（JR札幌病院呼吸器内科） 
研究協力者 玉田勉（東北大学大学院 医学系研究科 呼吸器内科学分野） 
研究協力者 澤幡美千瑠 (自治医科大学内科学講座呼吸器内科学部門) 
研究協力者 服部健史（国立病院機構北海道医療センター呼吸器内科） 

 

研究要旨 

【背景と目的】本部会の目的は、呼吸器系を中心とした全身臓器に多彩な肉芽腫性病変を生じる難治性

疾患であるサルコイドーシスの病態を解明し、診断と治療の根拠となるエビデンスを整理し、診療の場

に還元することである。2015 年の難病法施行に伴う、指定難病としての認定基準、サルコイドーシスの

診断基準が変更されたことによって臨床調査個人票によるサルコイドーシスの臨床像が変化している可

能性が考えられ、その病像把握は重要である。治療を要する肺サルコイドーシスに対しては肉芽腫性炎

症の制御のために経口ステロイド(OCS)が推奨されるが、短期的な症状や呼吸機能の改善効果は期待で

きるものの、長期的な有効性つまりサルコイドーシスの予後改善効果までは示されておらず、むしろ長

期使用により全身性副作用のリスクが高まることのほが問題となるため、OCS の代替治療薬の開発が望

まれている。 新型コロナウイルス感染症(COVID-19)症例の蓄積が進み臨床像は把握されてきているもの

の、サルコイドーシスを背景とした COVID-19 症例の集積は進んでいない。本邦のサルコイドーシスを

背景とした COVID-19 罹患症例の臨床像明らかにする。 

 

【結果】今年度は、臨床個人調査票（臨個票）を用いたサルコイドーシスの疫学的検討、 OCS を要する

肺サルコイドーシス患者を対象とした EFZOFIT 試験 、サルコイドーシスを背景とした新型コロナウイ

ルス感染症の臨床像の調査を行った。  

 

【結論】指定難病として認定基準の見直しに伴い、評価対象が重症度の高い患者に限定され、年齢分布

や各臓器の罹患頻度は過去の報告と比べ変化していた。また、心臓病変の定義が明確化され、罹患頻度

が疫学的に初めて明らかとなった。国内では目標登録数の 30 症例以上の症例登録が進み、現時点で安全

性に懸念を示す情報はなく、順調に進行中である。国内最初の登録症例が令和 5 年 12 月に最終投与で 8

週間の観察期間を経て令和 6 年 2 月に治験終了となる見込みである。 サルコイドーシスを背景とした

COVID-19 症例の解析を引き続き行い、COVID-19 の重症度や有効治療や後遺症などを評価する。さらに

COVID-19 罹患後のサルコイドーシスの悪化の有無についても評価を行っていく。  

 
A. 研究目的 

サルコイドーシスは、呼吸器系を中心とした全

身臓器に多彩な病変を生じる肉芽腫性疾患であ

り、病態はまだ十分に解明されていない。 

 

重症度 III、IV に限定し新規に認定されたサルコ

イドーシス患者と重症度によらず継続的に更新申

請されたサルコイドーシス患者について、それぞ

れ臨床調査個人票を用いて臨床的特徴を検討する。 

 

本試験は、OCS を要する肺サルコイドーシス患

者を対象として ATYR1923/KRP-R120（国際一般

名：efzofitimod）を用いた二重盲検プラセボ対照ラ

ンダム化多施設国際共同治験である。Efzofitimod

は、細胞膜受容体のニューロピリン 2（NRP2）を

標的分子とする新規免疫調節作用を有する生物学

的製剤であり、1 か月間隔で点滴静注することで、

OCS 減量効果について評価する。aTyr Pharma, Inc./

杏林製薬株式会社が日本を含む世界 9 ヶ国で本試

験を実施している（ https://jrct.niph.go.jp/latest-

detail/jRCT2011220021）。全世界での目標症例数は

264 例であり、国内で承認を得るためには日本か

らの症例登録は全体症例の 1 割程度（30 例前後）

が必要である。国内実施医療機関として 17 施設が

一般公開されている。  

 

これまでサルコイドーシスを背景とした新型コ

ロナウイルス感染症  (COVID-19) 症例の集積は

進んでいない。サルコイドーシスの肉芽腫で ACE 

産生されると、ウイルス侵入門戸としての ACE2 

受容体発現がダウンレギュレーションされるとい

う仮説がある一方で、サルコイドーシスと
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COVID-19 の病態の共通性  (Renin-angiotensin 

system, Immune responses, Cell death pathways 等) 

があり、COVID-19 は軽症化するのか重症化する

のか、不明である。疫学的には重症例検出の増加

も指摘されるが、免疫抑制薬使用下に罹患症例が

増加した結果を見ている可能性も否定できない。

この背景から、本邦でサルコイドーシスを背景に

COVID-19 に罹患した症例を蓄積し臨床像を解析

することとした。日本サルコイドーシス/肉芽腫性

疾患学会 (JSSOG) の有志と本部会は、2020 年 12 

月から 2023 年 6 月に 6 回のアンケート調査を行

い、69 例のサルコイドーシスを背景とした

COVID-19 罹患症例を検出した。2 次調査結果を

もとに、COVID-19 の重症度や有効治療や後遺症

を観察し、サルコイドーシスの臓器病変毎や使用

していた免疫抑制薬毎の違いも評価する。さらに、

COVID-19 罹患後のサルコイドーシスの悪化の有

無についても観察する。  

 

本部会の目的は、呼吸器系を中心とした全身臓

器に肉芽腫性病変を生じる難治性疾患であるサル

コイドーシスの病態を解明し、診断と治療の根拠

となるエビデンスを整理し、診療の場に還元する

ことである。 

 

B. 研究方法  

今年度は、臨床個人調査票（臨個票）を用いて、

2015 年から 2020 年の間に新規申請された重症度

III、IV で病理組織学的所見の得られたサルコイド

ーシス患者 3,538 例と 2015 年から 2019 年の間に

更新申請されたサルコイドーシス患者に 55,823例

における臨床的特徴を調査した。また、 

OCSを要する肺サルコイドーシス患者を対象とし

た EFZOFIT 試験 、サルコイドーシスを背景とし

た新型コロナウイルス感染症の臨床像の調査を行

った。 

 

C. 結果 

1 臨床個人調査票（臨個票）を用いたサルコイド

ーシスの疫学的検討  

新規申請された重症度 3,538 例の男女比各罹患

臓器の頻度を表に示す。比較参考のため難病法施

行以前の臨個票データも示した。男女比、と呼吸

器病変の罹患頻度に大きな変化を認めないが、眼

病変、女性における皮膚病変、男性における肺野

病変の罹患頻度が増加しており、重症度の高い患

者に限定された患者群の特徴がより明らかになっ

たと思われる。また、心臓病変の罹患頻度が全国

規模のデータとして初めて明らかになった。罹患

した各臓器との関連や各罹患臓器における副次的

臨床項目において追加解析を行う予定である。 

更新申請された患者 55,834 例はそれぞれ 2015

年 11,667 例、2016 年 13,076 例、12,438 例、9,784

例、8,858 例に申請されていた。しかしながら、

継続的に更新申請を行っている患者の特定が困難

であったこと、2017 年からは書式の変更に伴っ

て、同一項目の情報の取得が困難であったことか

ら、各年のデータ統合、経年変化の検討に至らな

かった。今後、継続的に更新申請している患者の

抽出と共通した項目について検討し、あらためて

解析データの再構築を行う予定である。 

2015-2020 年 男性 女性 

男女比, %(n) 38.5 (1380) 61.5 (2203) 

眼, %(n) 34.0 (750) 28.9 (399) 

皮膚, %(n) 20.9 (289) 20.3 (448) 

呼吸器, %(n) 88.6 (1223) 85.6 (1885) 

BHL, %(n) 80.6 (1112) 77.8 (1714) 

肺野病変, %(n) 43.3 (598) 43.7 (963) 

心臓, %(n) 26.9 (371) 25.6 (564) 

 

2002-2010 年 男性 女性 

男女比, %(n) 36.5 (3432) 63.5 (6333) 

眼, %(n) 42.1 (1530) 55.2 (3494) 

皮膚, %(n) 21.1 (766) 38.3 (2424) 

呼吸器, %(n) 91.2 (3311) 84.4 (5348) 

BHL, %(n) 82.7 (3003) 76.3 (4831) 

肺野病変, %(n) 53.5 (1944) 40.7 (2579) 

心臓, %(n) 0 (0) 0 (0) 

 

2 肺サルコイドーシス患者を対象とした

EFZOFIT試験 

  本試験は、OCS を要する肺サルコイドーシス患

者を対象として efzofitimod を用いた二重盲検プラ

セボ対照ランダム化多施設国際共同治験であり、

現在進行中のため詳細は公開サ r 邸内。全世界で

の目標症例数は 264 例であり、国内で承認を得る

ためには日本からの症例登録は全体症例の 1 割程

度（30 例前後）が必要であったが、それ以上の登

録数が得られている。現時点で安全性に懸念を示

す情報はなく、順調に進行中である。国内最初の

登録症例が令和 5 年 12 月に最終投与で 8 週間の

観察期間を経て令和 6 年 2 月に治験終了となる見

込みである。本治験薬である efzofitimod は、免疫

細胞に影響する新しい作用機序を有するニューロ

ピリン 2(NRP2)調節薬として機能することで種々



 

56 

 

の炎症性疾患における関与が注目されている(図

1)[文献 1]。内因性のヒスチジル tRNA 合成酵素

(HARS)は、もともと免疫異常の自然治癒と組織恒

常性の回復に寄与することが知られ、efzofitimod

は HARS の iMod ドメインを介して免疫を適切に

調整することが期待される。この薬剤を用いて

OCSを要する症状のある肺サルコイドーシスに対

して行った Phase1b/2a 試験が 2021 年に終了し、安

全性を担保したうえで OCS 減量効果、症状改善、

呼吸機能改善など複数項目で有効性が示されてい

る(図 2[文献 1,2])。本治験によって肺サルコイドー

シスに対するEfzofitimodの安全性と有効性を示す

ことができれば、OCS に代わる新薬としてサルコ

イドーシス治療を大きく前進させることが可能と

なる。  

 

3 サルコイドーシスを背景とした新型コロナウイ

ルス感染症の臨床像の調査  

現時点で解析可能なものとして 37 症例が蓄積

され、うち男性 17 人、女性 20 人で、年齢平均値

はサルコイドーシス診断時 55.1 歳、COVID-19 診

断時 62.6 歳であった。その他、背景として疾患臓

器はサルコイドーシス診断時でリンパ節が 25 人

と最多であり、COVID-19診断時は 18人であった。

血液学的検査では可溶性 IL−２レセプターがサル

コイドーシス診断時 1109.4 U/ml であり、COVID-

19 診断時 456.3 U/ml であった。治療内容として最

多であったのは、内服ステロイド薬であり、サル

コイドーシス診断時 11 人、COVID-19 診断時 16

人だった。COVID-19 の症状として発熱が 28 人 

(76%)で最多で、次いで咳嗽 25 人 (66％)、呼吸困

難 10 人 (27％)、倦怠感 9 人 (24%)だった。重症

度は軽症 22 人 (59%)、中等症Ⅰ 5 人 (13%)、中等

症Ⅱ 6 人 (16%)、重症 4 人 (11%)であった。死亡

例が１人 (3%)いた。治療は保存的加療が 14 人 

(37%)で最多であり、次いでレムデシビル  9 人 

(24%)、デキサメタゾン 8 人 (21%)であった。今後

は、症例を増やした上で、後遺症なども含めたよ

り詳細な検討を行う予定である。  

 

E. 文献： 

1) Culver DA, Aryal S, Barney J, et al. Efzofitimod for 

the treatment of pulmonary sarcoidosis. Chest. 

2022:S0012-3692(22)04053-3.  

2)https://atyrpharma.com/wp-

content/uploads/2022/05/ATS-2022_Sporn-et-

al_Efzofitimod-ATYR1923-C-002-Clinical-

Data_Final.pdf  

 

F. 健康危険情報：なし 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Kawanobe T, Yamaguchi T, Johkoh T, Kono 

C, Sawahata M, Shijubo N, Konno S, Tatsumi K. 

Central Bronchial Deformity in Pulmonary 

Sarcoidosis: A Finding Suggestive of an Upper 

Lobe Fibrotic Phenotype on Chest Images. Acad 

Radiol. 2023; S1076-6332(23)00452-X. 

2) 吾妻安良太, 澤幡美千瑠. 解説 1-4) 疫学. サ

ルコイドーシス診療の手引き 2023 克誠堂出

版 2023, p. 32-34.  

3) 山口哲生. 概要 1 サルコイドーシス診療の手

引き 2023 克誠堂出版 2023. 

4) 四十坊典晴. 概要 2-1) 総論. サルコイドーシ

ス診療の手引き 2023 克誠堂出版 2023.  

5) 四十坊典晴, 今野哲. 解説 2-1) これまでの経

緯. サルコイドーシス診療の手引き 2023 克

誠堂出版 2023. 

6) 四十坊典晴, 今野哲. 解説 2-2) 診断基準 2023. 

サルコイドーシス診療の手引き 2023 克誠堂

出版 2023. 

7) 四十坊典晴, 今野哲. 解説 2-3) 重症度分類. 

サルコイドーシス診療の手引き 2023 克誠堂

出版 2023. 

8) 四十坊典晴, 今野哲. 解説 2-4) 検査手順と注

意事項. サルコイドーシス診療の手引き 2023 

克誠堂出版 2023. 

9) 四十坊典晴, 今野哲. 解説 2-6) 検査. サルコ

イドーシス診療の手引き 2023 克誠堂出版 

2023. 

10) 粟野暢康, 四十坊典晴. 解説 3-1) 治療総論と

薬剤. サルコイドーシス診療の手引き 2023 

克誠堂出版 2023. 

11) 玉田勉. 解説 5-1) 骨病変. サルコイドーシス

診療の手引き 2023 克誠堂出版 2023.  

12) 四十坊典晴. 解説 5-3) 関節病変. サルコイド

ーシス診療の手引き 2023 克誠堂出版 2023 

13) 服部健史. 解説 5-7) 消化管病変. サルコイド

ーシス診療の手引き 2023 克誠堂出版 2023. 

14) 木村孔一. 解説 5-9) 外分泌線病変. サルコイ

ドーシス診療の手引き 2023 克誠堂出版 

2023.  

15) 木村孔一. 解説 5-12) 内分泌線病変. サルコイ

ドーシス診療の手引き 2023 克誠堂出版 

2023. 

16) 澤幡美千瑠. 特集 手がかりから紐解く臨床推

論 第 2 章 呼吸器 7. 息切れ・倦怠感. 内科

2023: 132; 410-413. 

17) 澤幡美千瑠, 今野哲. VIII 免疫・アレルギー性

肺疾患 1．サルコイドーシス. 呼吸器疾患最新

の治療 2023-2024（編集：弦間昭彦，西岡安彦，

矢寺和博） 南江堂, 2023, p. 335-339. 

18) 木村孔一 . サルコイドーシス診療の手引き

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37743162/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37743162/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37743162/
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2020－診断と治療の進歩, 呼吸器内科第 44 巻

第 6 号, 科学評論社, 2023, p. 302-308.  

 

2. 学会発表 

1) 澤幡美千瑠. 進行する肺病変の臨床. 「進行

するサルコイドーシスの臨床、画像、病理」 

第 43 回日本画像医学会学術集会 2024 年 2 月

24 日. 横浜 

2) 澤幡美千瑠. 性差と間質性肺疾患、若手シン

ポジウム「慢性呼吸器疾患の形態機能におけ

る精査：これまでの知見と今後の課題」 第

63 回日本呼吸器学会学術講演会. 東京 

3) 服部健史．シンポジウム「肺サルコイドーシ

スと関連する背景因子：疫学調査の観点か

ら」第 43 回日本サルコイドーシス／肉芽腫

性疾患学会総会 

 
H. 知的財産権の出願・登録状況：なし
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 図 1 ATYR1923/KRP-R120 の構造と期待される免疫調節作用  

 

 

 

図 2 Efzofitimod を用いた肺サルコイドーシスに対する Phase1b/2a 試験  
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書（2023年度） 
 

心サルコイドーシス部会報告 
 

研究分担者草野研吾 (国立循環器病研究センター心臓血管内科部長) 
矢﨑善一 (佐久総合病院佐久医療センター副院長)、寺﨑文生 (大阪医科薬科大学功労教授)、 

 
研究要旨 

【背景と目的】サルコイドーシスに合併した心臓病変（心臓サルコイドーシス）はサルコイドーシスの予後を

規定する重要な因子である。その病態は多様であり、診断と治療は必ずしも容易ではなく未だに確立されて

いるとは言えず、未解決の課題を多く残している。本部会の目的は、難治性疾患である心臓サルコイドーシス

の臨床現場における診断・治療の質の向上を図り、国民への研究成果の還元を促進することである。本部会で

は、これまで、主に 1)心臓サルコイドーシスの臨床像（全国アンケート調査 2015）、および 2)心臓限局性サ

ルコイドーシスの特徴と予後、の 2 つの項目について検討を行ってきた。それらの成果を踏まえて、本年度

は下記の 5 つの活動を実施/継続した。①全国アンケートデータを用いた心機能が中等度に低下した症例の致

死的心室性不整脈発生に関する研究（研究１）②全国レジストリによる心臓サルコイドーシスの治療体系の

確立を目指す長期研究―心臓サルコイドーシス症例登録プロジェクト:JApanese Cardiac Sarcoidosis 

Registry (JACS レジストリ：研究 2)、③MYSTICS（Multicenter nationwide studY to assesS diagnosis and 

managemenT in patients with systemic and Isolated Cardiac Sarcoidosis）研究（研究３）、④心臓限局

性サルコイドーシスを指定難病に追加申請するための臨床調査個人票の作成（研究 4）、➄2024 年 JCS/JHRS

不整脈治療ガイドラインフォーカスアップデートに植込み型除細動器に関する新しいクラス分類を提唱(研究

5)である。 

【結果】①房室ブロックに合併した非持続性心室頻拍、PET/Ga シンチ陽性が致死性心室性不整脈発生に関連

していることが明らかとなった。②JACS:立ち上げの最終準備を行いデータ入力を開始した。③MYSTICS:日本

循環器学会が行っている JROAD-DPC データベースを用いた新たな臨床研究を立ち上げ、全国の心臓サルコ

イドーシスの実態調査を開始した。④わが国の診療ガイドラインの特徴である心臓サルコイドーシスの「臨

床診断群」が指定難病になった。➄房室ブロックに対するペースメーカ適応患者において、左室駆出率<50%で

植込み型除細動器の適応を IIa 推奨に上げた。 

【結論】本部会の目的を達成するために、1)全国レベルでの前方視的・後方視的研究、とくに疫学データ収集

の促進と継続、2)心臓サルコイドーシス診療ガイドラインの検証、および 3)患者・家族とともに非専門医や

医療スタッフへの情報の普及・啓発活動の継続が必要である。 

 
 

研究１ 
① 全国アンケートデータを用いた心機能が中等度

に低下した症例の致死的心室性不整脈発生に関
する研究 

A. 研究目的 
心機能が中等度低下（左室駆出率>35%）した例におけ
る致死的心室性不整脈の発生に関連する因子を検討
すること。 
 
B. 研究方法  
全国レジストリ2015のデータを用いて後ろ向きに検
討した。 
 
C. 結果（図１） 
心血管イベントが35%と高頻度に発生し、そのうち3
8%が突然死あるいは致死性心室性不整脈を認めた。
関連する因子として、房室ブロックに非持続性心室
頻拍を認める例、PET/Gaシンチ陽性例が浮かび上が
った。 
 
D. 考察 
非虚血性心疾患の中でも、心臓サルコイドーシスは
突然死リスクが高く、従来の植込み型除細動器の1次

予防適応拡大がなされるべきである。 
 
E. 文献：省略 
F. 健康危険情報：なし 
 
G. 研究発表 
1.論文発表： 
Kamada H, et al. Fatal arrhythmic risks in car
diac sarcoidosis with mildly impaired cardiac 
function. JACC Asia 2023;3:755-63 
2.学会発表；なし 
H. 知的財産権の出願・登録状況：なし 
 
研究２ 
全国レジストリによる心臓サルコイドーシスの治療
体系の確立を目指す長期研究. 
心臓サルコイドーシス症例登録プロジェクト: 
JApanese Cardiac Sarcoidosis Registry (JACSレ
ジストリ) 
 
A. 研究目的 
サルコイドーシスは非乾酪性類上皮細胞肉芽腫が全
身の臓器に形成される原因不明の難治性疾患であり、



 

60 

 

欧米に比べ本邦では心臓に発症することが多い。心
臓サルコイドーシス（心サ症）は房室ブロックや心室
頻拍/心室細動など突然死につながる重症不整脈と
心機能低下による心不全が発生する。また、近年心臓
限局性サ症の存在が明らかとなり、心サ症の診療ガ
イドライン2016も発表され、診療現場での診断・治療
に変化が生じている。 
本研究の目的は、心サ症の不整脈や心不全の発症

状況、予後や治療法について大規模な全国レジスト
リを作成し、診断の問題点、ならびに免疫抑制療法や
非薬物療法の位置付けも含めた新たな心臓サルコイ
ドーシスの診療体系の確立を目指すものである。 
 
B. 研究方法  
本研究は、2014年から2016年にかけて行われた「心臓
サルコイドーシスに関する診断と治療効果の全国実
態調査(国立循環器病研究センターM26-016-5)」にて
登録された心サ症患者（57施設、757名）のフォロー
アップデータ、及び2014年6月～2023年3月に本研究
への参加施設で心サ症と新規に診断されたすべての
患者（サルコイドーシスの診断基準と診断の手引き-
2015-に基づく）を追加対象とする。心サ症の診断時
の基本項目および心臓サルコイドーシスの診断基準
に関する項目ならびに、治療の現状と有効性（免疫抑
制薬、抗不整脈薬などの薬剤治療、カテーテルアブレ
ーション、植込み型除細動器、心臓再同期療法、心移
植などの非薬物治療）・予後に関する情報収集を後ろ
向きで行い、経時的な免疫抑制薬や心機能のデータ
収集も行う。また、継続的に毎年9月にデータをアッ
プデートしている。 
 
C. 結果 
2020年11月に研究倫理審査（国立循環器病研究セン
ターR20083）が承認され、参加施設におけるデータ収
集が開始された。57施設中53施設が参加開始し、37施
設 601症例のデータ入力がなされた。 
 
D. 考察 
心臓サルコイドーシスの臨床実態を明らかにし、治
療効果と診断治療の問題点について考察を行い、新
たな心臓サルコイドーシスの診療体系の確立に寄与
することが期待される。 
 
E. 文献：省略 
F. 健康危険情報：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・登録状況：なし 
 
研究3 
MYSTICS（Multicenter nationwide studY to assesS
 diagnosis and managemenT in patients with sys
temic and Isolated Cardiac Sarcoidosis）研究 
 
A. 研究目的 
循環器疾患診療実態調査(JROAD)のデータベースに
よる心臓サルコイドーシスの診療実態調査と二次調
査に基づいて、診断・治療のプロトコールの策定を目
指す。 
 
B. 研究方法  
日本循環器学会が行っているJROAD-DPCデータベ

ースを用いた新たな臨床研究を立ち上げ、全国の心
臓サルコイドーシスの実態調査を開始した。 
 
C. 結果 
2021年11月2日に、国立循環器病研究センター倫理
委員会で承認 (倫理委員会承認番号 R21045)され
現在、127施設から2539例の症例登録がなされた。、 
 
D. 考察 
詳細な2次調査により、治療効果の評価や予後解析の
データ収集が可能となる。 
 
E. 参考文献：省略 
F. 健康危険情報：なし 
G. 研究発表：なし 
H. 知的財産権の出願・登録状況：なし 
 
 
研究4 
心臓限局性サルコイドーシスの指定難病申請に係わ
る件. 
 
A. 研究目的 
心臓限局性サルコイドーシスを指定難病に追加申請
するための臨床調査個人票の状況確認。 
 
B. 研究方法  
 
C. 結果 
臨床調査個人票の修正が行われ、厚生労働省のHPに
掲載された。 
 
D. 考察 
心臓限局性サルコイドーシス（臨床診断群）を指定難
病に申請することが可能となり、同患者の診療支援
に繋がることが期待される。 
 
E. 文献：なし 
F. 健康危険情報：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・登録状況：なし 
 
文献 
https://www.mhlw.go.jp/stf/newpage_36011.html 
 
研究5 
2024年JCS/JHRS不整脈治療ガイドラインフォーカス
アップデート改訂 
 
A. 研究目的 
心臓サルコイドーシス例への1次予防植込み型除細
動器植込み推奨の変更。 
 
B. 研究方法  
これまでの報告から、房室ブロックに合併した中等
度心機能低下例、高度に造影MRIにおける遅延造影所
見例では、1次予防として植込み型除細動器の植込み
を積極的に考慮する（推奨IIa）とした。 
 
C. 結果 
図2 

https://www.mhlw.go.jp/stf/newpage_36011.html
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D. 考察 
致死的心室性不整脈発生へ、予防的な植込み型除細
動器植込みの推奨度が広がることにより、突然死予
防が期待される。 
 
E. 文献： 
https://www.j-circ.or.jp/cms/wp-content/upload
s/2024/03/JCS2024_Iwasaki.pdf 
F. 健康危険情報：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・登録状況：なし 
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図１ 
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厚生科学研究費補助金（特定疾患対策研究事業） 

分担研究報告書 

閉塞性細気管支炎 部門報告 

研究分担者 橋本 直純 藤田医科大学医学部 呼吸器内科学 教授 

研究要旨：閉塞性細気管支炎は、細気管支領域を主病変として呼吸不全をきたす慢性のび

まん性肺疾患である。本邦における BO の認知度が高まり、2015 年に指定難病(閉塞性細気

管支炎：228)に登録された。本部門では、『指定難病データ及び小児慢性特定疾病児童等デ

ータの提供に関する申出書』の解析から、特発性 BOと二次性 BO を対象とする臨床的特徴

と生活実態を明らかするレジストリ構築に必要な情報収集とレセプト情報・特定健診等情

報データベース（NDB）疫学調査分科会との共同研究で NDB による「閉塞性細気管支」の

疫学調査による本邦の診療実態を把握することとした。 

 

A. 研究目的 

閉 塞 性 細 気 管 支 炎

(Bronchiolitis obliterans; BO)は、特発性もしく

は様々な原因により肺の細気管支領域に狭

窄や内腔の閉塞が生じる疾患であり、呼吸不

全が生じる。本邦において骨髄移植や心肺移

植技術が発達するにつれて BOの合併が報告

されてきたが、依然として本邦において十分

な BO のデータ集積に至らず BO に関するエ

ビデンスはきわめて乏しい現状にあった。 

特定疾患対策研究事業（びまん性肺疾患調査

研究班）班による BO 研究活動によって本邦

における BO の認知度が高まり、2015年に指

定難病(閉塞性細気管支炎：228)に登録された

。指定難病患者データである『指定難病デー

タ及び小児慢性特定疾病児童等データの提

供に関する申出書』の解析から、特発性 BO

と二次性 BOを対象とする臨床的特徴と生活

実態を明らかするレジストリ構築が必要と

考え、レジストリ構築に必要な情報収集を検

討した。また、レセプト情報・特定健診等情

報データベース（NDB）疫学調査分科会との

共同研究で NDB によるレセプトベースでの

「閉塞性細気管支」の疫学調査による本邦の

診療実態を把握することが必要であると考

えた。 

B． 研究方法 

当院通院中の 3名の閉塞性細気管支炎症例に

対して当施設に導入・臨床運用されている「

立位 CT」をもちいた気流制限の画像評価を

行い、従来の呼吸機能評価と指定難病申請内

の質問項目による生活状況の実態評価との

相関性を評価した。また、NDB 疫学調査分

科会との共同研究で NDB による「閉塞性細

気管支」の疫学調査による本邦の診療実態を

把握した。 

C. 結果 

1) 藤田医科大学にて、「難治性呼吸器疾患の

アウトカムを検出する新規低侵襲バイオマ

ーカー探索研究」の施設承認を得た

(HM22-413)。 

2) 当院通院中の 3 名の閉塞性細気管支炎症

例に対して当施設に導入・臨床運用されてい

る「立位 CT」をもちいた気流制限の画像評

価を行い、従来の評価方法である肺換気・血

流シンチレーション検査を実施して、気流制

限の部位の同定を行った。 

3) 肺換気・血流シンチレーション検査によっ

て、換気・血流マッチが代償された部位と立

位 CT の吸気相・呼気相で撮影された、エア

トラッピング像が一致することが観察され

た。 

3) 2013年 1月～2019年 12月の NDB による

レセプトベースでの「閉塞性細気管支」の疫

学調査から、以下のことが示された。 

3-1) 6767例でBO新規病名登録が行われてい

た。 

3-2) 1087例が膠原病を罹患していた。 

3-3) 705例が関節リウマチ(10.4%)を 397例が

シェーグレン症候群(5.9%)を罹患していた。 

3-4) 造血幹細胞移植実施数 15259 例と報告

される中、148 例に新規登録実施がなされて

いた。 

D. 考察と結論 

びまん性肺疾患調査研究班による BO研究の

取り組みによって、BO の指定難病登録の際

に適切な診断基準と重症度分類が定められ

た。2017年：診療の手引き書として「難治性

びまん性肺疾患診療の手引き」が作成された

。2020年：「難治性びまん性肺疾患診療の手

引き」の英訳版が掲載され( Respir Investig. 

2021 Jan;59(1):8-33.)BO の認知度が高まって

いる。こうした中、NDB から、膠原病や造

血幹細胞移植実施例に、多くの閉塞性細気管

支炎の病名が付与された症例がいることが、

初めて確認された。一方で『指定難病データ
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及び小児慢性特定疾病児童等データの提供

に関する申出書』の解析から得られた特発性

閉塞性細気管支炎の登録者数が極めて限定

的であり特発性 BOは希少疾患でありことか

ら、実臨床における BO 症例は指定難病登録

数から推察する罹患率よりも多いことが示

唆された。特発性 BO の病態解明のために、

特発性 BO と二次性 BO を対象とした包括的

で疾患領域横断的なレジストリ構築を行え

るための情報収集が必要になると考えられ

た。 

BO に対するレセプト病名数と指定難病登録

数との乖離には、現行での BO 診断の難しさ

があると考えられた。BO の病理学的特徴で

ある絞扼性細気管支炎はしばしば散在性に

存在する。そのため閉塞機転を生じている病

変を非侵襲的な方法で推定することで、病理

生検での診断を促すことが期待される。また

、BO の放射線画像所見は一見正常に見える

ため、同じ閉塞性肺障害を伴う喫煙関連の慢

性閉塞性肺疾患(COPD)・喘息などを閉塞性細

気管支炎と診断することが多くなりうる。立

位 CT はまだ普及の端緒にあるが、立位を保

持したまま撮影ができることから、CT での

吸気相・呼気相の撮影でエアトラッピングの

部位を評価するなど、より負担の少ない検査

として応用できる可能性がある。 

以上、BO のより低侵襲な評価法を用いた BO

の診断率を高める啓発活動と二次性 BOと特

発性 BOのレジストリ構築への横断的な情報

収集の必要性が認識された。 

E. 研究発表 

1. 「指定難病患者データを用いた本邦におけ

る閉塞性細気管支炎の実態に関する調査」 

2023年 日本呼吸器学会誌 2023, 12(5): 

240-245. 

2. 指定難病患者データを⽤いた本邦におけ

る閉塞性細気管⽀炎の実態に関する調査

2023年 日本呼吸器学会学術講演会、シン

ポジウム発表 東京. 

 

F. 知的財産権の出願・登録状況 

特になし   

 

 

 

 



 66 

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
分担研究報告書 

 

線毛機能不全症候群の遺伝子診断へ向けて 

 

研究分担者 慶長 直人 公益財団法人結核予防会 結核研究所 

  土方美奈子 同上 

研究協力者 森本耕三 公益財団法人結核予防会 複十字病院 

三重大学 耳鼻咽喉・頭頸部外科 竹内万彦 

藤田医科大学呼吸器内科 橋本直純 

 

研究要旨： 

 線毛機能不全症候群（原発性線毛機能不全症、原発性線毛運動不全症）は、線毛の構造

、機能に関わるさまざまな遺伝子の異常に起因しており、主に常染色体潜性（劣性）遺伝

形式をとる先天性疾患として知られている。遺伝子解析技術の進歩に伴い、すでに 50 個

以上の遺伝子が公的データベースに登録され、現在も次々と新たな原因遺伝子が報告され

ている。 

 わが国における効率的な疾患診断システムを構築するため、鼻腔一酸化窒素(NO)濃度測

定、線毛構造の電子顕微鏡観察、遺伝子解析を実施しており、過去４年間で 179 例の疑い

例について鼻腔 NO 濃度測定を行い、濃度の低い（<77 nl/min）68 例を効率よくスクリー

ニングすることに成功した。我々が世界で初めて報告した DRC1 遺伝子のエクソン 1 から 4

までをまたぐ 27,748 bp の大規模な欠失 (Morimoto et al. Mol Genet Genomic Med 
2019)は、わが国の PCD の原因遺伝子変異として最も高頻度に見られると推定されており

、今年度遺伝子解析を実施した低 nNO 値を示す疑い患者 15 名中 5 名(33%)に、この大規模

欠失のホモ接合型が見られた。 

 これまでにダイニン外腕欠損 10 遺伝子、外腕＋内腕欠損 11 遺伝子、内腕欠損＋微小管

の乱れ 2 遺伝子、内腕欠損 1 遺伝子、放射状スポーク＋中心対微小管欠損 5 遺伝子、その

他 13 遺伝子の合計 42 遺伝子のコーディング領域周辺の変異検出系を確立している。その

結果、今年度は、DRC1 の大規模欠失以外に、CCDC39, CCDC40, DNAAF1, RSPH4A 遺伝子な

どに異常が見出されている。またターゲットリシークエンスで遺伝子異常が見出されない

症例の診断向上のため、鼻粘膜生検材料の RNA 発現網羅解析を実施し、発現量の異常やス

プライシング異常の検出を行い、報告した。 

 「線毛機能不全症候群（カルタゲナー（Kartagener）症候群を含む。）」を指定難病に追

加指定する部会報告案が 2023 年 6 月の厚生科学審議会（疾病対策部会）にて了承され

[34]、難病の患者に対する医療等に関する法律の規定に基づき、令和 5 年厚生労働省告示

第 294 号により、2024 年（令和 6 年）4 月 1 日から 340 番目の指定難病となることが正式

に通知された。今後、効率的かつ的確な診断体系の確立に向けて、さらなる検討が必要な

課題である。 

 

A. 研究目的 

 現在わかっているだけでも、50 個以上の

原因遺伝子に起因する原発性線毛機能不全

症(primary ciliary dyskinesia; PCD)の効

率的かつ的確な診断のためには、適切な遺

伝子配列同定システムを構築する必要があ

る。わが国における本症の特徴を明らかに

するとともに、ノースカロライナ大学（

M. Knowles 教授）との連携により 、鼻腔一

酸化窒素(NO)濃度、鼻粘膜生検、PCD 遺伝子

解析に至る無駄のない PCD 診断系を確立し

、我が国における PCD 原因遺伝子の頻度を

知ることを目的に症例検討を行った。 

 

B． 研究方法 

1.鼻腔 NO 濃度、鼻粘膜生検、PCD 遺伝子解
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析 

 これまで本研究班の支援のもとにノース

カロライナ大学で受けた研修を背景に、

PCD 疑い例に対しては、米国ガイドライン

推奨法による、鼻腔 NO 濃度、線毛構造の

電子顕微鏡観察、遺伝子検索を実施した。

各症例の臨床所見・背景から、未診断例を

効果的に抽出し、診断へ導くアルゴリズム

の確立を目指した。書面でインフォームド

・コンセントを得て、各種検体、データの

提供を受けている。 

 1) 鼻腔 NO 濃度測定 

鼻腔 NO 分析はレジスター法により得られ

た鼻腔 NO を、Sievers 280i NO 分析装置 

(Sievers, Boulder, CO)を用いた化学発光

法で濃度測定した。気管支拡張症および副

鼻腔炎を呈する症例を「疑い」例として測

定した。非結核性抗酸菌症 (NTM)症例で気

管支拡張症合併例も同様に測定した。 

 2) 電子顕微鏡による線毛構造異常分析 

ガイドラインに従い、鼻腔 NO 濃度低値を

呈する症例や罹病期間の長い副鼻腔気管支

症候群症例を中心に検討を行った。鼻粘膜

は鼻孔から直接専用のプラスティック製の

匙 (Rhino-Probe®)により粘膜の一部を擦

過、採取した。電子顕微鏡分析は、ノース

カロライナ大学の標準作業手順書に従い、

複数の観測者により評価した。 

 

2. ターゲット遺伝子の PCR と次世代シー

クエンサーを用いた 42 遺伝子解析 

 これまでに、ダイニン外腕欠損 10 遺伝子

、外腕＋内腕欠損 11 遺伝子、内腕欠損＋微

小管の乱れ 2 遺伝子、内腕欠損 1 遺伝子、

放射状スポーク＋中心対微小管欠損 5 遺伝

子、その他 13 遺伝子の合計 42 遺伝子のコ

ーディング領域周辺の変異検出系を確立し

た（図）。全体で、合計 657 エクソンを解析

対象とした。 

 PCD 疑い患者の血液からゲノム DNA を抽

出し、該当する領域を網羅する 376 PCR プ

ライマーセットをマルチプレックス化し、

アガロースゲル電気泳動で 1〜5 kb 程度の

増幅産物を確認した後、検体ごとにすべて

の PCR 産物を増幅サイズに応じて同一分子

数に調整、混合し、精製した。QIAseq FX DNA 

Library Kit (キアゲン)を用いてライブラ

リー作製を行い、MiSeq v2 300 サイクル

micro キット(イルミナ)でシークエンスを

行 い 、 fastq フ ァ イ ル を 得 た

。CLC GenomicsWorkbench ver. 22 (キアゲ

ン)を用い、参照配列 hg38 へのアライメン

トを行い、ターゲット領域のカバレッジと

クオリティーを確認の上、変異解析を行っ

た。塩基ごとに全リード数に対する変異を

有するリードの割合を得て、ホモ接合、ヘテ

ロ接合の判定を行った。 

 また公的データベース dbSNP、ClinVar 

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/clinvar/

)、 Ensembl Variant Effect Predictor 

（ http://asia.ensembl.org/Homo_sapiens

/Tools/VEP?db=core;tl=OYSaTqoujaOxkte2

-4690284）などを利用して、病原性に関する

意義付け情報の取得を行った。日本人ゲノ

ム配列のバリアント頻度情報を集約し

た jMorp データベース 54KJPN: Short-read 

WGS based SNV/INDEL 

analysis (https://jmorp.megabank.tohok

u.ac.jp/)より、日本人集団におけるアリル

頻 度 の 確 認 を 行 っ た

。CLC GenomicsWorkbench では自動抽出され

ないエクソン-イントロン境界領域の変異

は、 in-house スクリーニングツール

(python)を用いて解析を行った。 

 また鼻粘膜生検材料の RNA 発現網羅解析

方法を確立し、発現量の異常やスプライシ

ング異常の検出を行った。 

 (倫理面への配慮) 

 本研究では、研究開始時の最新の「ヒトゲ

ノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」を

遵守し、関連施設における倫理委員会の承

認を受けている（複倫発 16024 号、RIT/IRB 

28-20）。 

 

C. 結果 

1. 鼻腔 NO 濃度、鼻粘膜生検、遺伝子解析 

 

 1) これまでに PCD 疑い症例 178 例にお

いて鼻腔 NO 測定をおこなった。米国ガイ

ドライン推奨のカットオフ値 77 nl/min を

下回る測定値を 68 例に認めた。気管支拡

張症を呈する NTM 症例において、副鼻腔炎

を合併した症例を中心に測定したが、明ら

かな低値を示した症例は認めなかった。 

 

2. PCD 原因遺伝子の変異解析 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/clinvar/)
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/clinvar/)
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 鼻腔 NO 低値症例を中心に、今年度 26 例

について遺伝子解析を行い、これまでの遺

伝子解析症例は合計 138 例になった。その

結果、DRC1 遺伝子のエクソン 1 から 4 まで

をまたぐ 27,748 bp の大規模な欠失症例は

、これまでの検討で 23 例のホモ接合体が確

認され、我々の遺伝子解析で明らかになっ

た病原性変異の中で最も多い。我々の検討

で日本人健常者において DRC1 大規模欠失

が 0.2%のアリル頻度で見出されたこと、ま

た Takeuchi ら の 報 告 (Xu Y, et 

al. J Hum Genet 2023)とあわせ、わが国の

PCD の原因遺伝子変異として最も高頻度で

あると思われる。本年度は DRC1 の大規模欠

失以外に、CCDC39, CCDC40, DNAAF1, RSPH4A
遺伝子などの病原性変異を有する例を同定

した。鼻粘膜生検材料の RNA 発現網羅解析

では、エクソンジャンクションから離れた

位置にある変異によるスプライシング異常

が効率よく検出可能なことを報告した（1）。 

2021 年 4 月に日本鼻科学会で「線毛機能

不全症候群の診療の手引き作成委員会」を

立ち上げ、本症の診療の手引きを作成した（

2）。委員会は 28 名の委員で構成され、6 名

の呼吸器内科医と 3 名の小児科医を含む。 

指定難病申請は「線毛機能不全症候群の

診療の手引き作成委員会（竹内委員長）」、「

びまん性肺疾患に関する調査研究班（須田

班長）を情報提供元とし、日本耳鼻咽喉科頭

頸部外科学会、日本鼻科学会、日本呼吸器学

会、日本小児呼吸器学会の 4 学会の連名で

厚労省に提出した。その結果、2023年 3 月

の厚生科学審議会（疾病対策部会指定難病

検討委員会）において同疾患を指定難病に

追加指定する部会報告案がまとめられ、意

見公募手続（パブリックコメント）を経て、

同年 6 月の厚生科学審議会（疾病対策部会

）にて了承され、難病の患者に対する医療等

に関する法律の規定に基づき、令和 5 年厚

生労働省告示第 294 号により、2024 年（令

和 6 年）4 月 1 日から 340 番目の指定難病

となることが正式に通知された。これに伴

い、PCDは障害者総合支援法の対象疾患とな

ることも通知された。 

 

 

D. 考察 

 現行の米国ガイドラインに従って、鼻腔

NO 測定、電子顕微鏡観察、遺伝子解析を実

施し、確診例を蓄積した。 

 PCDの原因遺伝子に関わる知見は、遺伝子

解析技術の進歩に伴い、増大し続けている

ため、本研究においても解析遺伝子パネル

を逐次アップデートしていく予定である。 

 関係各位の多大な努力により、本症が正

式に指定難病として追加指定されることに

なった結果、確定診断には遺伝学的検査の

実施と遺伝学的検査の保険収載が求められ

ることが明確になってきており、「難病領域

における検体検査の精度管理体制の整備に

資する研究班（難波班長）との連携が開始さ

れた。これまでに明らかにされた我が国に

おける原因遺伝子の数と頻度はその際に重

要な情報となっている。またそれ以外の特

殊検査についても同様の働きかけが必要で

あることが確認された。 

 我が国における本症の臨床病態や遺伝子

異常は、欧米のものと異なるため、その点を

特に呼吸器科医に周知する目的で、解説、総

説等を刊行した（3-5）。 

 さらに我々独自の取り組みとして、鼻粘

膜生検材料の RNA 発現網羅解析により、ス

プライシング異常を検出し、その原因とな

る deep intronic variantsを同定すること

が可能となった。発現量異常の検出やスプ

ライシングの機能解析が、ターゲットリシ

ークエンスだけでは診断できない症例の原

因変異特定に大きく貢献することが期待さ

れる。 

 

E. 結論 

 びまん性肺疾患に関する調査研究班を情

報提供元として、令和 6 年 4 月 1 日から、

本症が指定難病医療助成の対象に追加され

ることが正式に通知された。これまで本症

の遺伝子診断システムを統括している、ノ

ースカロライナ大学（M. Knowles 教授）と

の連携を通じて、構築した診断システムを

稼働させ、複数例の確診例を得ることがで

きたことが、これらの成果につながってい

る。今後、さらに症例を蓄積することによっ

て、わが国に適した診断システムを構築す

し、我が国における本症の現状と今後の展

望を踏まえた研究の推進が望まれる。 

 

F. 健康危険情報：なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

希少びまん性肺疾患分科会 
肺胞蛋白症分担研究報告書 

 
部会報告 

 
研究分担者 鈴木拓児（千葉大学教授）、石井晴之（杏林大学教授） 

研究要旨 

【背景と目的】本部会の目的は、希少びまん性肺疾患の難病である肺胞蛋白症（指定難病 229）について、疫

学および病態の解明・新たな診断法の開発・新規治療法の開発研究を進め国民への研究成果の還元を促進す

る。また患者会・勉強会などの社会活動を通して医療の質の向上を図るといった重要な役割も担っている。 

【結果】今年度は、臨床調査個人票を用いた肺胞蛋白症の全国調査結果の報告を論文化し、自己免疫性肺胞蛋

白症における GM-CSF 吸入療法の臨床試験（IMPALA2 試験、PAGE2 試験）を継続し、COVID-19 合併肺胞蛋白症

の多施設共同後向き観察研究を新たに開始するとともに肺胞蛋白症患者会・勉強会をおこなった。【結論】観

察研究及び臨床試験は進行中であり、今後の GM-CSF吸入療法の保険適応に向けて活動を継続していく。 

 
 

A. 研究背景と目的 
肺胞蛋白症（Pulmonary Alveolar Proteinosis: 

PAP）は 1958 年 Rosen らにより記載され 1)、我が国

では 1960 年岡らによって紹介された稀少肺疾患の

難病である。肺胞蛋白症はサーファクタントの生成

又は分解過程の障害により肺胞など末梢気腔内にサ

ーファクタント由来物質である好酸性の顆粒状の蛋

白様物質の異常貯留を来す疾患の総称である。この

うち、指定難病（229）は、自己免疫性 PAP と先天性

PAP である。 

原因として自己免疫性 PAP では、顆粒球マクロフ

ァージコロニー刺激因子（GM-CSF）に対する中和自

己抗体が存在し、肺胞マクロファージ、好中球の機

能障害が病態に関与する。先天性 PAP としては

surfactant protein （SP）-B、SP-C、ATP-binding 

cassette A3 （ABCA3）遺伝子の異常や GM-CSF レセ

プターの遺伝子(CSF2RA や CSF2RB)変異が報告され

ているが（遺伝性 PAP）、遺伝子異常の証明されてい

ないものも少なくない。続発性 PAP は骨髄異形成症

候群などの血液疾患、粉塵やガスの吸入、感染症、

リジン尿性蛋白不耐症、ベーチェット病等で認めら

れる 2-4)。本部会を中心とした委員会により『日本呼

吸器学会肺胞蛋白症診療ガイドライン』が 2022 年に

作成された 5)。 

本部会の目的は PAP について、疫学および病態の

解明・新たな診断法の開発・新規治療法の開発研究

などを進め、国民への研究成果の還元を促進する。

また患者会・勉強会などの社会活動を通して医療の

質の向上を図るといった重要な役割も担っている。

本部会は旧 PAP 研究班(AMED)、吸入治療臨床試験の

グループ、診療ガイドライン委員会のメンバーと現

在も連携して研究開発を行っている。 
 
B. 研究方法  

今年度は、浜松医科大学の宮下晃一先生・須田隆

文教授らが中心となって臨床調査個人票を用いた肺

胞蛋白症の全国調査結果の最終報告を論文化した 6)。

また、自己免疫性肺胞蛋白症における GM-CSF 吸入療

法の臨床試験（IMPALA2 試験、PAGE2 試験）について

は継続中である。国立病院機構近畿中央呼吸器セン

ターの新井徹先生らが中心となって「COVID-19 合併

肺胞蛋白症の多施設共同後向き観察研究」を新たに

開始した。本年度も患者会を中心に肺胞蛋白症患者

会・勉強会をおこなった。 

 

C. 結果 

1. 厚生労働省指定難病の PAP 患者登録データベー

スである臨床個人票を用いて、わが国の PAP 患者に

ついて疫学調査を実施し論文化した。｢臨床個人票を

用いた肺胞蛋白症(自己免疫性又は先天性)の臨床的

特徴の解析｣の結果、PAP は 2015 年から 2019 年の間

に合計 110 名新規登録され、96.4％が自己免疫性/

特発性で DSS>3 が 64.5%であった。年齢中央値は 58

歳、男性が 58.2%を占め、喫煙癧 40％、粉塵吸入歴 

14.5%で無症状が 18.2%であった。血液検査では血清 

KL-6 3082 (1595-6177) U/mL、SP-D 235 (154-365) 

ng/ml、LDH 274 (221-311) IU/L、抗 GM-CSF 抗体 52 

(26-106) ng/mL であった。KL-6、SP-D、LDH の値は

DSS と有意な相関がみられた。27.4％が全肺洗浄や

部分洗浄の治療を受けており、25％が長期間の酸素

療法を必要としていた 6)。 

2．自己免疫性肺胞蛋白症における GM-CSF 吸入療法

の臨床試験（IMPALA2 試験、PAGE2 試験）を継続して

おこなっている。 

3．COVID-19 合併肺胞蛋白症の多施設共同後向き観

察研究（研究代表：国立病院機構近畿中央呼吸器セ

ンター 新井徹）を新たに開始した。 

4．2010 年から開催している肺胞蛋白症患者会・第 15

回勉強会をおこなった（図 1-3）。 

日時：2023 年 11月 4 日 

場所：TKP ガーデンシティ PREMIUM 田町カンファレ

ンスルーム４E  

様式：ハイブリッド 



 

71 

 

主催：日本肺胞蛋白症患者会 

プログラム： 

・開会の挨拶（日本肺胞蛋白症患者会代表 小林剛志） 

・実用化のカウントダウンが始まった GM-CSF吸入療

法と今後の課題（新潟大学医歯学総合病院 中田光） 

・吸入器のしくみと効率のよい吸入方法について

（村中医療器株式会社 井上直人） 

・患者会の新たな方向性と若年発症の肺胞蛋白症の

ケアについて・総合討論（座長 小林剛志） 

・閉会の挨拶（千葉大学大学院医学研究院呼吸器内

科学 鈴木拓児） 

 

（図 1） 

 
 

 

（図 2） 

 
 

 

（図 3） 

 
 

 

D. 考察 

今回、厚生労働省指定難病の PAP 患者登録データ

ベースである臨床個人票を用いた研究成果が発表さ

れた。観察研究及び臨床試験は現在も進行中であり、

今後の GM-CSF 吸入療法の保険適応に向けて活動を

継続していく。患者会を中心とした勉強会は情報の

共有の場として非常に有意義であり今後も継続の予

定である。 

 

E. 文献 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
分担研究報告書 

 
家族性間質性肺炎・遺伝性間質性肺炎部会報告 

 
研究分担者 西岡安彦（徳島大学教授） 

研究要旨 

【背景と目的】本部会の目的は、本邦において未だ有病率、発症因子、責任遺伝子、病理像、画像所見の特徴

などの情報が不十分な遺伝性間質性肺炎（HILD）、家族性間質性肺炎（FIP）、小児特発性間質性肺炎（chIIPs）

の実態解明と診療指針の作成である。【結果】今年度は、過去に行われた chIIPs の全国調査における経験等

を踏まえ、小児呼吸器領域における診療における特徴や調査上の難点を把握し、実利的な全国調査を行う上

での方針について検討した。その結果、本部会においては、次年度以降に HILD、chIIPs の実態解明を目的

に「成人移行を達成できた chIIPs」を対象とした全国調査を行う方針とした。本調査では日本小児呼吸器学

会にも協力いただき、全国の呼吸器内科および小児科を対象に双方向性に調査を行うことを企図している。 

 
 

A. 研究目的 
遺伝性間質性肺炎（Hereditary interstitial lung 

disease：HILD）は遺伝子変異が主因となって起こ

る稀な間質性肺炎である 1)。家族性間質性肺炎

（Familial interstitial pneumonia：FIP）2)や小児

期発症の間質性肺炎を代表とする疾患群であり、こ

れらの疾患は相互に重複する場合も多い。 

だが、本邦における HILD や FIP の有病率、発症

因子、責任遺伝子、病理像、画像所見の特徴などに

関する大規模な研究は未だ行われていない。 

 一方、小児特発性間質性肺炎（ Childhood 

idiopathic interstitial pneumonias：chIIPs）3)につ

いては、2007 年に本邦初の chIIPs の全国調査が 24

施設を対象に行われ、21 例の調査結果が報告されて

いる 4)。2010 年以降には日本小児呼吸器学会で登録

システムが構築され、2020 年までに 34 例の解析が

行われている 3)。しかしいずれの調査においても症

例数が少ない上に、前者では有効回答率が低く、後

者はあくまで自主的な登録による調査であったため、

必ずしも全例が把握できているとはいえない。 

 このような背景から、本部会においては、HILD、

FIP、chIIPs の実態解明と診療指針の作成を目的す

ると同時に、chIIPs の成人移行支援を推進すること

を目指す。 

 

B. 研究方法  

 HILD、FIP、chIIPs の実態解明を目的とした全国

調査を行うにあたり、小児呼吸器領域の経験が豊富

で過去に chIIPs の全国調査を主導した経験を有す

る国立成育医療研究センター小児内科系専門診療部

呼吸器科の肥沼悟郎診療部長にご協力いただき、調

査対象や方法について検討を行った。 

 

C. 結果 

 過去の検討から、chIIPs 診療においては、患児へ

の配慮から、侵襲的な病理組織検体の採取は可能な

限り避け、血液検査も最小限に留める傾向があるこ

とが判明した。また、呼吸機能検査は患児の協力が

得られないことも多く、6 歳未満では基準値が定め

られていない、ことなどから、成人の間質性肺炎で

施行される諸検査が、すべての小児、特に乳幼児で

施行されているとは限らない、さらに軽症例や早期

死亡例では一層、情報が集積されにくい、という小

児呼吸器領域特有の診療における特徴や調査上の難

点が判明した。 

 一方、2020 年 4 月に肺胞蛋白症に対する遺伝子検

査が保険収載され、過去に chIIPs との関連性が示唆

された 4 遺伝子が当該遺伝子検査に含まれている。

そのため、遺伝子検査に関しては以前の chIIPs 全国

調査時より敷居が下がっていることも判明した。 

 このような検討結果から、本部会においては、次

年度以降に HILD、chIIPs の実態解明を目的に「成

人移行を達成できた chIIPs」を対象とした全国調査

を行う方針とした。 

 今後、当院の倫理審査委員会に一次調査に向けた

書類を提出の予定である。過去の chIIPs 調査におけ

る有効回答率の低さを鑑みれば、本調査では、調査

対象施設を拡大することで集積症例数の増加を図る

必要がある。そこで日本小児呼吸器学会にも協力い

ただき、全国の呼吸器内科および小児科を対象に双

方向性に調査を行うことを企図している。 

 

D. 考察 

 成人移行を達成できた症例に対象を絞ることで、

各種の検査結果や治療反応性に関する情報、遺伝子

検査結果などが既に累積されていることが期待され、

最終的に呼吸器科医及び小児科医ともに有用な臨床

情報を提供できる可能性がある。 
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分担研究報告書 
 

NDB疫学調査分科会 
 

研究分担者 須田隆文（浜松医科大学内科学第二講座） 
千葉弘文（札幌医科大学 医学部呼吸器・アレルギー内科学講座） 
今野哲 （北海道大学大学院医学研究科呼吸器内科学分野） 
橋本直純（藤田医科大学医学部呼吸器内科学） 
慶長直人（公益財団法人結核予防会結核研究所） 
鈴木拓児（千葉大学大学院医学研究院呼吸器内科学） 

 
研究要旨 

【背景と目的】近年、匿名医療保険等関連情報データベース（NDB）などの医療ビッグデータが医学研究に活

用されるようになった。本分科会の目的は、NDB 等の医療ビックデータを用いてびまん性肺疾患に関する疾患

横断的な疫学調査を行うことである。【結果】2013 年から 2019 年の NDB データを用いて特発性間質性肺炎、

サルコイドーシス、肺胞蛋白症、閉塞性細気管支炎に関する疫学調査を行った。また、2020 年 1 月から 2023

年 5 月(従来株流行期からオミクロン株流行期)に COVID-19 と診断された患者 2700 万人の患者データを解析

し、いずれの流行期においても基礎疾患に間質性肺疾患を有することは COVID-19 患者の死亡リスク上昇と関

連していた。【結論】来年度は 2020 年以降の患者データを用いてびまん性肺疾患の疫学的エビデンスのアッ

プデートを行う。また、オミクロン株流行期における COVID-19 のさらなる検討についても行う予定である。 
 

A. 研究目的 
近年、匿名医療保険等関連情報データベースなど

の医療ビックデータが医学研究に活用されるように

なった。びまん性肺疾患に関する調査研究班（びま

ん班）令和 2 年～4 年の活動では、①NDB を用いた間

質性肺疾患（ILD）の疫学調査、②NDB を用いた COVID-

19の臨床的特徴と予後に関する後ろ向き調査につい

て取り組み、その研究成果を学会および学術誌にて

報告した 1)。びまん班では、今後も NDB 等の医療ビ

ックデータを用いて疾患横断的な疫学調査を継続す

る予定であり、今年度から新たに『NDB 疫学調査分科

会』を発足して活動を行うこととした。 
 
B. 研究方法  

今年度は、NDB を用いて以下の解析を行った。 

（1）レセプトベースの本邦のびまん性肺疾患患者の

有病数の検討 

2019 年に『特発性間質性肺炎』、『サルコイドーシ

ス』、『肺胞蛋白症』の病名を有する患者数を集計し

た。 

 

（2）特発性肺線維症患者における抗線維化薬治療と

死亡リスクの関係 

2013～19 年に新規登録された特発性肺線維症

（IPF）患者を対象に、年齢・性別・在宅酸素使用・

併存症を調整変数とし、不死時間バイアスを最小化

する時間依存性多変量 Cox モデル及び抗線維化薬使

用患者と非使用患者をマッチして比較する仮想大規

模臨床試験モデルにより、抗線維化薬治療と死亡と

の関連性を評価した。 

 

（3）肺胞蛋白症に関する検討 

2013～19 年に新規登録された肺胞蛋白症（PAP）

患者を対象に、治療内容や 1 年生存率・2 年生存率

を記述した。 

 

（4）閉塞性細気管支炎に関する検討 

2013～19 年に新規登録された閉塞性細気管支炎

患者を対象に、併存症や造血幹細胞移植歴の有無等

を記述した。 

 

（5）従来株流行期からデルタ株流行期における基礎

疾患に間質性肺疾患を有する COVID-19 患者の予後

に関する検討 

2020年 1月～2021年 8月(従来株流行期～デルタ

株流行期)に COVID-19 と診断された患者を基礎疾患

に ILD を有する患者と基礎疾患に ILD を有しない患

者に分け全原因 60 日死亡率を調査した。 

 

（6）オミクロン株流行期における COVID-19 患者の

予後に関する検討 

2023 年 5 月までに COVID-19 と診断された患者デ

ータを新たに収集し、予後の検討を行った。 

 

C. 結果 

（1）レセプトベースの本邦のびまん性肺疾患患者の

有病数の検討 

2019 年に『特発性間質性肺炎』の病名を有した患

者は 119,227 人だった。そのうち、25.9%(30,851)は

『特発性肺線維症』の病名を有していた。『サルコイ

ドーシス』の病名を有した患者は 113,618 人であり、

『肺胞蛋白症』の病名を有した患者は 1685 人だった。 

 

（2）特発性肺線維症患者における抗線維化薬治療と
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死亡リスクの関係 

2013 年～19 年に新たに IPF と診断された 48,698

人を解析した。両モデルともに抗線維化薬治療は死

亡率低下と関連した（調整ハザード比 0.94，95％信

頼区間 0.91-0.97，P＜0.01）。ニンテダニブ治療は死

亡率低下と関連し（調整ハザード比 0.85，95％信頼

区間 0.80-0.89，P＜0.01）、ピルフェニドン治療は死

亡率を低下させる傾向を示した。 

 

（3）肺胞蛋白症に関する検討 

2013～19 年に新たに PAP と診断された 2647 人を

解析した。全 PAP 患者のうち、10.5%（281 人）が全

肺洗浄/気管支肺胞洗浄を受け、15.8%（419 人）が在

宅酸素療法を受けていた。1 年生存率は 87%、2 年生

存率は 83%だった。 

 

（4）閉塞性細気管支炎に関する検討 

結果は、閉塞性細気管支炎 部門報告にて報告す

る。 

 

（5）従来株流行期からデルタ株流行期における基礎

疾患に ILD を有する COVID-19 患者の予後に関する

検討 

2020年 1月～2021年 8月に COVID-19と診断され

た患者 937,758 人のうち、7333 例(0.8%)が基礎疾患

に ILD を 有 し て い た 。 従 来 株 (2020/1/1 ～

2021/4/18)/アルファ株(2021/4/19～7/18)/デルタ

株流行期（2021/7/19～8/31）における全 COVID-19 患

者に占める基礎疾患に ILD を有した患者の割合は

1.2%/0.8%/0.3%であり、基礎疾患に ILD を有する

COVID-19 患者の 60 日死亡率は 16.0%/14.6%/7.5%だ

った。多変量解析では、いずれの流行期においても

基礎疾患に ILD を有することは 60 日死亡率の増加

と関連した。本研究の結果を Respiratory Research

誌に報告した 2)。 

 

（6）オミクロン株流行期における COVID-19 患者の

予後に関する検討 

2020年 1月～2023年 5月に COVID-19と診断され

た患者約 2700 万人の患者データを解析した。オミク

ロン株流行期（2022 年 1 月以降）において、COVID-

19患者の死亡率はそれ以前の流行期と比べて低下し

たが、患者数の増加に伴い、死亡数は大きく増加し

ていた。基礎疾患に ILD を有することは、オミクロ

ン株流行期においても COVID-19 患者の死亡リスク

上昇と関連した。 

 

D. 考察 

今年度は、2013 年から 2019 年の患者データを用い

て、特発性間質性肺炎やサルコイドーシス、PAP、閉

塞性細気管支炎に関する疫学調査を行った。来年度

は、2020 年以降の患者データを用いて疫学的エビデ

ンスをアップデートする予定である。また、今年度

実施した COVID-19 の調査では、従来株流行期からオ

ミクロン株流行期において、基礎疾患としての ILD

が COVID-19 の予後に与える影響を明らかにした。来

年度は、オミクロン株流行期における ILD を有する

COVID-19患者の臨床像や予後についてさらなる検討

を行う予定である。 
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3.04) 

田畑和宏 多発血管炎

性肉芽腫症

(解説) 

 病理と臨床 

【病理診断

クイックリフ

ァレンス 20

23】 

文光堂  2023 41巻

臨増 

Page1

5(202

3.04) 

武村民子 びまん性肺

疾患の病理

診断 

高橋 和久 呼吸器内科 

44 (3) 

科学評

論社 

東京 2023 356-

366 

小倉高志、武

村民子、岩澤

多恵、上甲

剛、伊藤春海 

 

特発性間質

性肺炎 

中野恭幸 呼吸器ジャ

ーナル｢呼

吸器画像診

断｣ 

医学書

院 

東京 2023 377-

387 

清水宏繁、岸

一馬 

特発性非特

異性間質性

弦間昭彦、西

岡安彦、矢寺

呼吸器疾患

最新の治療

南江堂 東京 2023 315-

317 
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肺 炎

（iNSIP） 

和博 2023-2024 

坂本 晋 ANCA 関連

血管炎にお

ける肺疾患 

弦間昭彦、西

岡安彦、矢寺

和博 

呼吸器疾患

最新の治療

2023-2024 

南江堂 東京 2023 349-

352 

近藤康博 膠原病に伴

う間質性肺

疾患  

福井次矢、高

木誠、小室一

成 

今日の治療

指針 

医学書

院 

東京 2023 311 

近藤康博、片

岡健介 他 

肺移植 日本移植学

会 Tansplant 

Physician委

員会編 

必携内科医

のための臓

器移植診療

ハンドブック 

ば ー そ

ん書房 

東京 2023 111 

近藤康博 特発性肺線

維症・間質

性肺炎の急

性増悪 

弦間昭彦、西

岡安彦、矢寺

和博 

呼吸器疾患

最新の治療

2023-2024 

南江堂 東京 2023 97-

103 

横山俊樹、近

藤康博 

侵襲的人工

呼吸と ウ ィ

ーニング 

弦間昭彦、西

岡安彦、矢寺

和博 

呼吸器疾患

最新の治療

2023-2024 

南江堂 東京 2023 120 

小倉高志、馬

場智尚 

クライオバイ

オプシーと

間質性肺炎

診断 

弦間昭彦/西

岡安彦/矢寺

和博 

呼吸器疾患

 最新の治

療 2023-20

24 

南江堂 東京 2023 9-14 

馬場智尚、小

倉高志. 

COVID-19

感染者検出

を目的とし

た AI 画像

診断サポー

ト開発 

浜本 隆二 Precision 

Medicine 2

023年6月臨

時増刊号 

AIを搭載し

た医療機器

の臨床応用 

北隆館 東京 2023 38 

新井 徹 

 

希少疾患 

 

弦間昭彦 呼吸器内科

学レビュー

2024-2025 

 

総合医

学社 

東京 2023 330-

335 

新井 徹 

 

「慢性間質

性肺炎を呈

宮本 篤 呼吸器ジャ

ーナル 

医学書

院 

東京 2023 18-27 



 

 

 

83 

する膠原病

の急性増悪

の診断と治

療」 

新井 徹 

 

急性増悪の

臨床病態と

予後１）特発

性肺線維症 

 

高橋和久 呼吸器内科 

 

科学評

論社 

東京 2023 6-14 

乾直輝，須田

隆文 

２章  治療

総論  ２ .肺

サルコイ ド

ーシスの治

療手順 

日本サルコイ

ドーシス /肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の 手 引 き

2023 

克 誠 堂

出版 

  2023   

乾直輝，須田

隆文 

４章  主要

臓 器 病 変 

1. 呼吸器

病変 

日本サルコイ

ドーシス /肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の 手 引 き

2023 

克 誠 堂

出版 

  2023   

吾妻安良太 , 

澤幡美千瑠.  

解説 1-4) 

疫学.  

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023  32-34. 

澤幡美千瑠.  特集  手が

かりから紐

解く臨床推

論 第 2 章 

呼吸器  7. 

息切れ・倦

怠感.  

 内科 132 南江堂  2023 410-

413. 

澤幡美千瑠 , 

今野哲.  

 

VIII 免疫・

アレルギー

性肺疾患 

1．サルコイ

ドーシス.  

弦間昭彦，西

岡安彦，矢寺

和博  

呼吸器疾患

最新の治療

2023-2024 

南江堂,  2023,  335-

339. 

山口哲生.  

 

概要 1 日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 2-4. 
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学会 

四十坊典晴.  概要 2-1) 

総論. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 10-11. 

四十坊典晴 , 

今野哲.  

解説 2-1) 

これまでの

経緯. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 44-45. 

四十坊典晴 , 

今野哲.  

解説 2-2) 

診断基準

2023. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 46-50. 

四十坊典晴 , 

今野哲.  

解説 2-3) 

重症度分

類. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 51. 

四十坊典晴 , 

今野哲.  

解説 2-4) 

検査手順と

注意事項. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 52 

四十坊典晴 , 

今野哲.  

解説 2-6) 

検査. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 58 

粟野暢康 , 四

十坊典晴.  

解説 3-1) 

治療総論と

薬剤. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 64. 

玉田勉.  解説 5-1) 

骨病変. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 162-

164. 

四十坊典晴.  解説 5-3) 

関節病変. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 170-

171. 
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学会 

服部健史.  解説 5-7) 

消化管病

変. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 178-

179. 

木村孔一.  解説 5-9) 

外分泌線病

変. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 183-

185. 

木村孔一.  解説 5-12) 

内分泌線病

変. 

日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

サルコイド

ーシス診療

の手引き 

克誠堂

出版 

東京 2023 191-

193. 

木村孔一. 

 

サルコイド

ーシス診療

の手引き

2020－診断

と治療の進

歩, 

 呼吸器内科

第44巻第6

号,  

科学評

論社 

 2023 302-

308.  

草野 研吾 心臓サルコ

イドーシス

に 対 す る

ICD 

岩崎 雄樹ら 2024年JCS/

JHRSガイド

ラインフォー

カスアップ

デート版不

整脈治療 

日 本 循

環 器 学

会 /日本

不 整 脈

心 電 学

会 

東京 2024 11-13 

寺﨑 文生 

草野 研吾 

矢﨑 善一 

他 

心臓病変 日本サルコイ

ドーシス/肉

芽腫性疾患

学会 

 

サルコイド

ーシス診療

の手引き20

23 

 

克誠堂

出版 

東京 2023 125-

145 

 

矢﨑善一 

能見英智 

心サルコイ

ドーシスのト

ータルマネ

ージメントに

画像診断を

活かす 

北岡裕章 心筋症-Mul

timodalityを

用いた診

断・評価の

すべて 

日本医

事新報

社 

東京 2023 236-

247 



 

 

 

86 

井上義一 肺胞蛋白症 藤田次郎、大

朏祐治 

呼吸器疾

患：Clinical-

Radiologoca

l-Pathologic

alアプロー

チ 

南江堂 東京 2017 152 

線毛機能不全

症候群の診療

の手引き作成

委員会 

03-3 病態生

理_肺病変 

08-3 鑑別診

断_鑑別診

断成人 

11 有用な

情報 

一般社団法

人 日本鼻科

学会 

線毛機能不

全症候群の

診療の手引

き 

日本鼻

科学会 

京都 2023  108 

鈴木拓児 肺
Langerhans

細胞組織球
症 

弦間昭彦、西
岡安彦、矢寺
和博 

呼吸器疾患
最新の治療
2023-2024 

 

 

南江堂 東京 2023 321-

323 

佐藤正大、西

岡安彦 

進行性線維

化を伴う間

質性肺疾患

の診断と治

療 

弦間昭彦、西

岡安彦、矢寺

和博 

呼吸器疾患

最新の治療

2023-2024 

南江堂 東京 2023 31-34 

西岡安彦 特発性肺線

維症 

福井次矢、高

木誠、小室一

成 

今日の治療

指針2023年

版 

医学書

院 

東京 2023 309-

311 
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pulmonary fibrosis: 

Reevaluation of anti-

inflammatory and 

immunosuppressive therapies. 

Respir 

Investig 
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所 属 研 究 機 関 長 職 名 学 長

氏 名 今 野 弘 之

難治性疾患政策研究事業

びまん性肺疾患に関する調査研究

T属部署

( 氏 名・フリガナ）須田隆文 ・ ス ダタカフ

職名）

令和 6 年 2 月 1 6 日

医 学 部 ・ 教 授

（※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在が済んでいる場合は、「審在済みにチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「末審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

（※2）未審査に場合は、その理由を記戦すること。
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理術針｣、「臨床研究に関する倫理指針、「ヒトケノム・遺伝子解櫛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」に瀧拠する場合は、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

6．利益相反の管理

～

(留意事項） ・該当するロにチーックを入れること。
・分担研究省の所属する機関の長も作成すること。

’

『

、

該当性の有無

有 無

康記で該当がある場合のみ記入（※1）

審 賓 済 み 群 査 し た 機 関 末審査（※2）

人を対象とする生命科･学･医学系研究に関する倫剛

指針（※3）
■ □ ■ 浜松医科大学 □

遺伝子治療弊臨床研究に|蝋lする指‘ ’ □ ■ □ □

厚生労働省の所符する実施樅|鼎lにおける勤物実験
等の実施に関する雄本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること

（指針の糸称： ） □ ■ □ □

|研究倫理教育の受講状況 |受講口末受識ロ

当研究機関におけるCOlの杵剛に関する規定の策定 有 ■無 口(雌の場合はその理由： ）

当研究機関におけるC O I 委員会設肘の有無 有 ■無 口(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るCO I についての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るCO Iについての指導・杵卿 '1の有難 有 口無 ■（有の場合はそのIﾉ1容； ）



2024年1月25日 
 
 国立保健医療科学院長   殿 
                                                                                              
                   
                              機関名 札幌医科大学 

 
                      所属研究機関長 職 名 学長 
 
                              氏 名 山下 敏彦     
 

   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    びまん性肺疾患に関する調査研究                       

３．研究者名  （所属部署・職名）  医学部・教授                         

    （氏名・フリガナ）  千葉 弘文・チバ ヒロフミ                           

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） 
 ■   □ ■ 札幌医科大学附属病院 □ 

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。 



国立保健医療科学院長 殿

次の職員の令和5年度厚生労働科学研究識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 ． 研究課題名びまん性肺疾患に関する調査研究

3．研究者名（所属部署・職名）大学院医学研究院．

4．倫理審査の状況

樅 関 名 北 海 道 大 学

所 属 研 究 機 関 長 職 名 総 長

( 氏 名 ・ フ リ ガ ナ ） 今 野 哲 （ コ ンノ サ ト シ ）

令 和 6 年 2 月 2 1 日

氏 晶

(Xl)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閲する倫理委只会の審杏が済んでいる場合は、「審在済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審在が完丁していない場合は、「末審脊」にチェックすること。

その他（特記事項）

寳 金 清 博

（※2）未審査に場合は、その理由を記職すること。
（※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・遺伝子解栃研究に関する倫理指針｣、「人を対
象とする医学系研究に閲する倫理指針」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

教授

6．利益相反の管理

(側意邸項） ・核当する□にチェックを入れること。
・分,胆研究者の所鵬する機関の民も作成すること，

’ ’

該当性の有無

有 無

振記で該当がある場合のみ記入（※'）

審 杏 済 み 審 杏 し た 機 関 末審脊（※2）

人を対象とする生命科学･医学系研究に関する倫F I !

指針（※3）
■ □ ■ 北海道火学 □

遺伝子治療聯|聯床研究に関する指f ’ □ ■ □ □

厚生労伽省の所杵する実施機関における動物実験
螺の実施に関する雄本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫瑚指針があれば記入すること
（指針の糸称： ）

□ ■ □ □

研究倫理教育の受講状況 受識 ■ 末 受識 □

当ｲﾘ|:究機関におけるCCIの梼瑚に関する規定の策定 有 ■無 口(雌の場合はその理由： ）

当研究機関におけるC O l 委典会設涜の有無 有 ■無 □(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るcClについての報告・辮杏の有無 有 ■無 □(灘の場合はその理由： ）

当研究に係るCO l についての指導・管瑚の有郷 有 、無 ■（有の場合はそのIﾉ1容： ）



国立保健医療科学院長 殿

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C

l ・ 研 究 事 業 名 難 治 性 疾 患 政 策 研 究 事 業

2．研究課題名

3．研究者名 （所属部署・職名） 大学院医学系研究科･教授

4．倫理審査の状況

機関名国立大学法人東北大学

所属研究機関長職 名 総 長

氏 名 大 野 英 男

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名。フリガナ） 宮下光令（ミセシタミツノリ）

2024年1月25日

（※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侮が完r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、その理由を記戦すること。
（※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｣、「ヒトケノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針｣、「人を対
象とする匪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

’
6．利益相反の管理

(側愈琳項） ・該当する□にチェックを入れること。
・分拠研究者の所鵬する機関の是も作成すること。

’ ’

該当性の有無

有 無

庄記で該当がある場合のみ記入（※'）

審 査 済 み 審 査 し た 機 関 末審査（※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）
□ ■ □ □

遺伝子治療静臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

I蝋生労側省の所符する実施機関における動物実験
鰈の実施に関する雄本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫即指針があれば記入すること
（指針の糸称： ）

□ ■ □ □

研究倫蝿教育の受識状況 受講 ■ 末 受講 □

当研究機関におけるCO l の符瑚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C O I 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 c o l に ついての報告・審査の有無 有 ■ 無 口 ( 無 の 場合はその理由：）

当研究に係るCOIについての指導・符蝿の有撫 有 ■無 口（有の場合はその内容：研究実施の際の留意点を示した。）



国立保健医療科学院長 殿

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

3．研究者名

4．倫理審査の状況

機 関 名 自 治 医 科 大 学

所 属 研 究 機 関 長 職 名 学 長

氏 名 永 井 良 三

(所属部署 .

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名

職 名 ） 医 学 部 ・ 教 授

フリガナ）坂東 政司・バンドウ マサシ

2024年3月 4日

（※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

6．利益相反の管理

(留意那項） 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。

’

該当性の有無

有 無

左記で該当がある場合のみ記入（※l）

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）

■ □ ■ 自治医科大学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における卿j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： ） □ ■ □ □

研究倫理教育の受講状況 受講 ■ 未 受講 □

当研究機関におけるCO Iの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 口 ( 無 の 場合はその理由： ）

当研究機関におけるCo l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co lについての報告・審査の有無 有 ■ 無 口 ( 無 の 場合はその理由： ）

当研究に係るCO Iについての指導・管理の有無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長 殿

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

3 研 究 者 名 （

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 理

4．倫理審査の状況

所属部署・職名）大学院医学研究院

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名・フリガナ）

令和 6年 3月 12日

氏 名

（※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）

中 谷 晴 昭

鈴 木 拓 児 ・ ス ズ キ タ ク ジ

（※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｣、「ヒトケノム・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」に雌拠する場合は、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

教授

’
6．利益相反の管理

(留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。
・分担研究者の所屈する機関の長も作成すること。

’

該当性の有無

有 無

左記で該当がある場合のみ記入（※'）

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）
■ □ ■ 千 葉 大 学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験
等の実施に関する基本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること
（指針の名称： ） 口 ■ □ □

研究倫理教育の受諦状況 受講 ■ 未 受講 □

当研究機関におけるCO I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CO I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CO Iについての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るCC Iについての指導・管理の有無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国 立 保 健 医 療 科 学 院 長 殿

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．研究課題名びまん性肺疾患に関する調査研究

3．研究者名（所属部署・職名）大学院医歯学総合

4倫理審査の状況

機関名国立大学法人東京医科歯科大学

所 属 研 究 機 関 長 職 名 学 長

(氏名 フ リ ガ ナ ） 宮 崎 泰 成

令和 6 年 2 月 5 日

氏 名 田 中 雄 二 郎

（※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rしていない場合は、「衆審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

研 究 科 ・ 教 授

本研究は2つの倫理審査にわかれており①G2020-035は通過済みであるが②M2023-298は現在倫理審査中
で あ る
（※2）末審査に場合は、その理由を記戦すること。
(※3）廃止前の「疫学研究に閲する倫理指針｣、「臨床研究に関する倫理指針｣、「ヒトゲノム・遮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」に湘拠する場合は、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

ヤ ザ キ ヤ ス ナ リ

’
6．利益相反の管理

(留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。
・分担研究者の所鵬する機関の長も作成する

、
、
『

該当性の有無

有 無

旅記で該当がある場合のみ記入（※'）

審 査 済 み 審 査 し た 機 関 未審蚕（※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）
■ □ ■

ﾙ〔京医科歯科大学医学

部遺伝子解析研究に関

す る 倫 理 審 査 委 員 会

（受付恭号G2020-035)

■

東京医科歯科
大学医学部倫
理審査委員会
（受付番号・

M202 3-298)

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： ）

□ ■ □ □

研究倫理教育の受榊状況 |受講画末受誹ロ

当研究機関におけるCOlの梢:､11に関する規定の策定 有 ■無 口(蝿の場介はその叩|↓I： ）

当研究機関におけるC O I 委典会設椴の有無 有 ■無 □(無の場介は委託先維関： ）

当研究に係るC O l についての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るC O I についての指導・梼理の有無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長 殿

次の職員の令和5年度厚生労働科学研究費の訓査研究における､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

2．研究課題名

3 ． 研 究 者 名 （

4．倫理審査の状況

機関名公益財団法人結核予防会結核研究所

所 属 研 究 機 関 長 職 名 所 長

難治性疾患政策研究事業

所属部鞘

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名

職名）

フ リ ガ ナ ） 慶 長 直 人 （ ケ イ チ ョ ウ ナ オ ト ）

2024年3月18日

氏 名

副所長

(Xl )当該研究者が当骸研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に閲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辮査が完了していない場合は、「未辮査」にチェックすること。

その他（特記事項）

加 藤 誠 也

（※2）未審査に場合は、その理由を記縦すること。
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針｣、「臨床研究に|淵する倫理指針｣、「ヒトケノム・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|淵する倫理指針」に螂拠する場合は、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

6．利補相反の管理

(留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。
・分担研究者の所風する機|猟の長も作成すること。

該当性の有無

有 無

左記で該当がある場合のみ記入（※'）

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）
■ □ ■

結核研究所

複十字病院
□

遺伝子治療等臨床研究に関する指f1 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における励物実験
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： ） □ ■ □ □

研究倫理教育の受誹状況 受誰 ■ 未 受講 □

当研究機関におけるcC lの管理に関する規定の策定 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究磯関におけるCol委員会設置の有無 有 ■無口(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るco lについての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るCo lについての指導・管理の有無 有 、無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長 殿

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

2．研究課題名

3．研究者名（所属部署・職名）医学部 ・ 教授

4．倫理審査の状況

機関名東 邦 大 学

所 属 研究機関長職名学 長

難治性疾患政策研究事業

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名・フリガナ）

令和 6 年 3 月 8 日

氏 名高 松 研

(X l )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）

岸 一馬 ・ キシ カズマ

（※2）未審査に場合は、その理由を記戦すること。
（※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｣、「上I､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、当骸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

6．利益相反の管理

(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。

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）
■ □ ■ 東邦大学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験
等の実施に関する基本指針 □ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること
（指針の名称： ）

□ ■ □ □

|研究倫理教育の受鱗状況 |受講ロ未受講ロ

当研究機関におけるCO Iの管理に関する規定の策定 有 ■無 口(無の場合はその理由， ）

当研究機関におけるcC l委員会設置の有無 有 ■無 口(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るCC I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CC Iについての指導・管理の有郷 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



2024年３月21日 
 
 国立保健医療科学院長   殿 
                                                                                              
                   
                              機関名  

 
                      所属研究機関長 職 名  
 
                              氏 名              
 

   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    びまん性肺疾患に関する調査研究                       

３．研究者名  （所属部署・職名） 所長                                

    （氏名・フリガナ） 小倉 髙志（オグラ タカシ）                                  

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） 
 ☑   □ ☑ 

神奈川県立循環器呼吸器病セ

ンター研究倫理審査委員会 
□ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ☑ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ☑ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ☑ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 

                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ☑   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ☑ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ☑ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ☑ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ☑（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 

                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 

神奈川県立循環器呼吸器病ｾﾝﾀｰ 

所長 

小倉 髙志 



2024年 3月 29日 
 
 国立保健医療科学院長   殿 
                                                                                              
                   
                              機関名 藤田医科大学 

 
                      所属研究機関長 職 名 学長 
 
                              氏 名 湯澤 由紀夫          
 

   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    びまん性肺疾患に関する調査研究                       

３．研究者名  （所属部署・職名）医学部・教授                                 

    （氏名・フリガナ）橋本 直純・ハシモト ナオズミ                                  

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） 
 ■   □ ■ 藤田医科大学 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



2024年2月27日 
 
 国立保健医療科学院長   殿 
                                                                                              
                   
                              機関名 公立陶生病院 

 
                      所属研究機関長 職 名 院長 
 
                              氏 名 味岡 正純        
 

   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    びまん性肺疾患に関する調査研究                       

３．研究者名  （所属部署・職名） 呼吸器・アレルギー疾患内科   副院長             

    （氏名・フリガナ） 近藤 康博  （コンドウ ヤスヒロ）               

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） 
 ■   □ ■ 

公立陶生病院 医の倫理委員

会 
□ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 □ 無 ■（無の場合はその理由：当院の規定により、金額１００万円以下

の場合は報告・審査は不要であるため。） 

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。 



国立保健医療科学院長 殿

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

3．研究者名

4 倫 理 審 査 の 状 況

所 属 研 究 機 関 長 職 名 総 長

氏 名 湊 長 博

(所属部署・職名）大学院医学研究科

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名

機関名 国立大学法人京都大学

フリガナ）伊達洋至（ダテ・ヒロシ）

2024年 1月 22日

（※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）

･教授

（※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｣、「上I､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、当骸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

6．利益相反の管理

(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。

該当性の有無

有 無

左記で該当がある場合のみ記入（※ l）

審 査 済 み 審 査 し た 機 関 未審査（※2）

人を対象とする生命科学･医学系研究に関す̅る倫理

指針（※3）
■ □ ■ 京 都 大 学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験
等の実施に関する基本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること

（指針の名称： ）
□ ■ □ □

研究倫理教育の受識状況 |受縦画未受識ロ

当研究機関におけるCO Iの管理に関する規定の策定 有 ■無 □(蝿の場合はその理由： ）

当研究機関におけるCO I委員会設置の有無 有 ■無 口(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るCO I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 C O I に つ い て の 指 導 ・ 管 理 の 有 無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長 殿

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
ては以下のとおりです。

1．研究事業名

2．研究課題名

3．研究者名

4．倫理審査の状況

難治性疾患政策研究事業

所属研究機関長職 名

氏 名

(所属部署・職名）

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名・フリガナ）新井徹（アライ トオル）

機 関 名 国 立 病 院 機 柵

2024年3月31日

臨床研究センター・センター長

(Xl)当該研究者が当骸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）末審査に場合は、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

6．利益相反の管理

し、

(翻意聯頃） ・雌当するロにチェックを入れること
・分担研究者の所属する磯関')腱も作成すること。

1

骸当性の有無

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（燕3）
■ ロ ■ 近畿中央呼吸器センター □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験
等の実施に関する基本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること

（指針の名称： ）
□ ■ □ □

|研究倫理教育の受講状況 |受講■未受識□

当研究機関におけるCO I の管理に関する規定の策定 有 ■無□(無の場合はその理由： ）

当研究樅関におけるCO 1委員会設置の有無 有 ■無 口(無の嶋合は姿託先機関： ）

当研究に係るcClについての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由； ）

当研究に係るCO1についての指導・管理の有無 有ロ撫 ■（有"》嶋合はその内容： ）



令和 6 年 1 月 23 日 
                                         

国立保健医療科学院長  殿 
                                                                                             
                  
                              機関名   国立研究開発法人 

国立循環器病研究センター 
 
                      所属研究機関長 職 名   理事長 
                                                                                      
                              氏 名   大津 欣也         
 

   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   びまん性肺疾患に関する調査研究                                        

３．研究者名  （所属部署・職名）  心臓血管内科・副院長                                

    （氏名・フリガナ）  草野 研吾・クサノ ケンゴ                                

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 ☒   □ ☒ 国立循環器病研究センター □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ☒ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ☒ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ☒ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項）                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ☒   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ☒ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ☒ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ☒ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ☒（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



国立保健医療科学院長 殿

次の職員の令和5年度厚生労働科学研究饗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

3．研究者名（所属部署・職名）

4．倫理審査の状況

機関名独立行政法人労働者健康安全機構関西労災病院

所 属 研 究 機 関 長 職 名 院 長

びまん性肺疾患に関する調査研究

(氏名 フ リ ガ ナ ） 上 甲 剛 ・ ジ ョ ウ コ ウ タ ケ シ

氏 名

2024年3月15日

(Xl)当該研究者が当咳研究を実施す̅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rしていない場合は、「*審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

放射線科・部長

林 紀 夫

（※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閲する倫理指針」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

’
6．利益相反の管理

(留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。
・分拠研究者の所脇する機関の良も作成すること。

’

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 末審査（※2）

人を対象とする生命科学･医学系研究に関する倫蠅

指針（※3）
■ □ ■ 関西労災病院 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所符する実施機関における動物実験
等の実施に関する蛙本指針

□ ■ □ □

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： ）
□ ■ □ □

研究倫理教育の受識状況 |受講ロ未受瀧口

当研究機関におけるCOIの杵恥に関する規定の策定 有 ■無 口(蝿の場合はその理由： ）

当研究機関におけるC O I 委、会設侭の有無 有 ■ 無 口 ( 雛 の 場合は委託先機関： ）

当研究に係るCO l についての報告．審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るCOIについての指導．管瑚の有無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長 殿

2024年2月 15日

機関名国立大学法人広島大学

所属研究機関長職 名 学長

氏 名 越 智 光 夫

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 び ま ん 性 肺 疾 患 に 関 す る 調 査 研 究

3 ． 研 究 者 名 （ 所 属 部 署 ・ 職 名 ） 大 学 院 医 系 科 学 研 究 科 ・ 教 授

( 氏 名 ・フリガナ）服部登．ハットリ ノ ボ ル

4 ‘ 倫 理 審査の状況

（※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j、「ヒトケノム・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

6．利益相反の管理

(留意聯項） ・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。

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）
■ □ ■ 広島大学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ 口

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： ）
□ ■ □ □

研究倫理教育の受講状況 受講 ■ 未 受講 □

当研究機関におけるCO Iの管理に関する規定の策定 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究機関におけるCo l委員会設置の有無 有 ■ 無口(無の場合は委託先機関 ）

当研究に係るCO Iについての報告・審査の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由； ）

当研究に係るcC lについての指導・管理の有無 有 口無 ■（有の場合はその内容： ）



国立保健医療科学院長殿

次の1職員の令和5年度厚生労働科学研究饗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．研究醐業名難治性疾患政策研究事業

2．研究諜魍名びまん性肺疾患に関する調査研究

3．研究者名（所属部署・職名」

4．倫理審査の状況

機関名徳島大学

所 属 研 究 機 関 長 職 名 学 長

(氏名・フリガナ）西|洲 安彦・ニシオカヤスヒコ

令和 6 年 4 月 1 日

大学院医歯薬学研究部・教授

氏 名 河 村 保 彦

(Xl)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I"していない場合は、「求審査」にチェックすること。

その他（特記事項）

(※2）未審査に場合は、その理由を記職寸-ること。
(※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理脂針｣、「臨床研究に関する倫理指針」「ヒトケノム・遮伝子解析研究に関する倫理指針｣、「人を対象
とする睡学系研究に関する倫理指針」に縦拠する場合は、当該項目に記入する二と。

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

6．利益相反の管理

({W意班項)･該当する□にチェックを入れること。
・分担研究者の所脇する樅閲の提も作成すること。

該当性の有無

有 無

片§記で該当がある場合のみ記入（※l）

審 杏 済 み 審 査 し た 機 関
末審杏（労

2）

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

跳指針（※3）
■ □ ■ 徳島大学 □

遮伝子治療嫌臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所符する実施機関における動物実験
等の実施に関する雄本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫理指針があれば記入すること
（指針の余称： ） □ ■ □ □

研究倫叫1教育の受緋状況 |受識画末受識□

当研究機関におけるColのﾔ” '1に関する規定の策定 有 ■熊□(郷の場合はその蝿|+1： ）

当研究樅側における C O l 委 u 会 設侭の有無 有 ■伽 □(無の場合は委託先維間： ）

当研究に係るCOIについての蠅皆・辮賓の有り1M 有 ■無□(卿の場合はその蝿側I； ）

当研究に係るCOIについての指騨．梢; ]111の有無 有 口 無 ■ （ 有の場合はその内容；）



国立保健医療科学院長殿

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

2．研究課題名

3．研究者名

雌治性疾患政策研究事業

機関名国立大学法人長崎大学

所 属 研 究 機 関 長 職 名 学 長

氏 名 永 安 武

4．倫理審査の状況

びまん性肺疾患に関する調査研究

(所属部署

(氏名

職名）大学院医歯薬学総

フ リ ガ ナ ） 福 岡 順 也 ・ フ ク オ カ ジュ ン ヤ

令和6年3月31日

(*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侮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rしていない場合は、『末審査」にチェックすること

その他（特記事項）

合研究科

（※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｣、「上I､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」に地拠する場合は、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

教授

6．利益相反の管理

(留意事項） ・砿当する□にチェックを入れること。
・分担研究者の所屈する機関の蛙も作成すること。

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 聯 杏 し た 機 関 末審査（※2）

人を対象とする生命科学･医学系研究に関する倫即

指針（※3）
■ □ ■ 長崎大学 □

遺伝子治療等臨床研究に関する指針 □ ■ □ □

厚生労働省の所符する実施機関における動物実験
蝉の実施に関する堆本指針

□ ■ □ □

その他、該当する倫孤'1指針があれば記入すること

（指針の名称： ）
□ ■ □ □

研究倫理教育の受講状況 受講 ■ 末 受講 □

当研究機関におけるcClの符理に関する規定の策定 有 ■無□(無の場介はその理由； ）

当研究機関におけるC O l 委員会設偶の有無 有 ■無 口(無の場合は委託先機関： ）

当研究に係るCO l についての報告・審在の有無 有 ■無 口(無の場合はその理由： ）

当研究に係るCO Iについての指導・桶; ､11の有無 有 口 無 ■ （ 有の場合はその内容；）


