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研究要旨 

【目的】 

 本研究班は、H28-H30 難治性疾患政策研究班（代表：山野嘉久）にて「HAM 診療ガイド

ライン 2019」を作成しエビデンスに基づいた標準的診療アルゴリズムを示した。しかしな

がら、患者を取り巻く診療の質を真に向上させるためには、診療ガイドラインを作成し公開

するのみでは不十分であり、診療現場における普及活動の実施、さらには活用の実態や満足

度を定量的に把握し、ガイドラインの有効性を客観的に評価することで、さらなる改善へと

つなげていくことが重要である。そこで本研究では、HAM 診療ガイドラインの「普及→導

入→評価→改訂」といった PDCA サイクルを実現し、HAM ならびに類縁疾患の医療水準

の向上と均てん化を目指す。 

【方法】 

 全国へ向けガイドラインの普及啓発活動を実施する。またガイドラインで推奨した重要な

検査について患者レジストリを活用して提供する体制を整備することでガイドラインの導

入を促す。さらにガイドラインの中から抽出した”診療プロセスにおける重要項目”の診療

現場における実践度や有効性を定量的に評価する指標（Quality Indicator: QI）を開発し、

その全国調査を行う。また患者レジストリの疫学的解析より、診療ガイドラインの改訂に必

要な情報を得る。 

【結果と考察】 

診療ガイドラインの「普及」については、関連学会ならびに Minds のウェブサイトでの

公開を実現した。また診療ガイドラインの英語版を世界の HAM 研究者とコンセンサスを

得て完成させ、アメリカ神経学会誌（Neurology Clinical Practice, 2021）に掲載した。こ

の成果により、世界中の専門医への波及効果が期待される。また HTLV-1 陽性者の臓器移植

に関するエビデンス（New Engl J Med, 2019）がアメリカ移植学会ガイドライン 2019 に

も大幅に引用され、世界の医療レベル向上にも貢献できた。 

 診療ガイドラインの「導入」については、HAM 患者レジストリ「新 HAM ねっと」、HTLV-

1 陽性リウマチ患者レジストリ、HTLV-1 陽性臓器移植レジストリのいずれも倫理委員会の

承認を得た。2020 年度末の時点で、これらのレジストリに全国からそれぞれ 58, 7, 23 の医

療機関が登録を完了した。今後、症例登録が進むことにより、ガイドラインが推奨する重要

な検査の提供が実現し、レジストリを介した質の高い医療の導入につながると期待される。 

診療ガイドラインの「評価」については、HAM, HTLV-1 陽性関節リウマチ、HTLV-1 陽性 
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臓器移植の各診療ガイドラインの活用実態およびその評価のための全国アンケート調査を

それぞれ実施した。これら 3 つのガイドラインを「知っていて、かつ参考にしている」とし

た割合は、それぞれ 12%, 16%, 23%といずれも低く、まだ十分に活用されていなかった。

一方、「このアンケート調査でガイドラインを知り、今後の診療の参考にする」と回答した

割合は、それぞれ 52%, 84%, 56%と高かった。HAM については、ガイドラインが示す「確

定的な診療行為に関する実施率」を“代替 QI”として測定し、Evidence-practice gap を定

量化することができた。その結果、低い実施項目が明らかとなり、周知すべきポイントが明

確となった。また、「確定的でない診療行為」については、“同意率”としてその妥当性を定

量化できた。低い同意率の背景として、エビデンスの不足、実施環境の未整備といった問題

点が考えられた。以上のように、今回調査を実施した時点では周知不足の現状があるもの

の、本研究による調査自体が普及活動となり、Evidence-practice gap の解消に寄与してい

ることが期待される。また、今回の調査でガイドラインの内容を日常診療で実践するにあた

っての課題の抽出とニーズの把握が進み、ガイドラインの改善に向け取るべき方針が明らか

となった。 

さらに HAM 患者レジストリを活用した疫学解析では、HAM 患者の生命予後が悪いこ

と、死因として ATL が多いことを証明し、ATL ハイリスク集団の同定方法を示した。今後、

HAM 患者や HTLV-1 陽性患者における「ATL ハイリスクの同定方法」ならびに「ATL ハ

イリスク患者への治療方針」に関するエビデンスの集積は急務と考えられる。また HAM 患

者の排尿障害評価指標を用いた QOL の解析から、HAM 患者では排尿障害が QOL、特に精

神的健康度に大きく影響していることが示された。さらに HAM 排尿障害症状スコアの重

症度判定基準を確立し、その重症度判定が将来の予後予測に有用であることが示された。こ

れら結果は、HAM 患者において排尿障害の正確な評価に基づいた個別化医療を確立する必

要性を示唆する。 

【結論】 

 本研究で開発した「診療の質評価指標：代替 QI」は、ガイドラインに記載された診療行

為のうち、診療プロセスにおける重要項目を抽出して作成し調査を行うため、「調査項目＝

診療上の重要性が高い」ことを調査対象者（医療者）に意識付けでき、さらに調査結果の公

開により、医療者自身の診療プロセス改善や、実情を踏まえたガイドラインへの継続的な改

訂へと繋がり、豊富なエビデンスを得にくい希少難病の診療環境を改善させるユニークな手

法となる可能性がある。さらに、HAM 患者レジストリの解析から得られた結果は、診療ガ

イドラインの改訂に資する情報を提供するだけでなく、今後の重要な検討課題も示した。こ

のように本研究の遂行は、診療ガイドラインの普及や改善を促進し、患者の QOL を大きく

向上させることが期待される。 
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A. 研究目的 
我々は、HTLV-1 関連脊髄症（HAM）なら

びに類縁疾患において臨床的重要性の高い課

題である、HAM 患者および HTLV-1 陽性難

治性疾患患者の診療指針の確立、臓器移植に

おける HTLV-1 感染への対応法の確立を目指

し、H28-H30 難治性疾患政策研究班（研究代

表：山野嘉久）にて「HAM 診療ガイドライン

2019～HTLV-1 陽性関節リウマチ＆HTLV-1

陽性臓器移植 診療の対応を含めて～」を作成

した。このガイドラインでは、HAM の疾患活

動性を評価し活動性に応じた層別化治療の実

施、HTLV-1 陽性患者における免疫抑制療法

導入前のHAMやATLのスクリーニング検査

の実施、臓器移植前の HTLV-1 抗体検査の実

施と陽性ドナーから陰性レシピエントへの腎

移植の実施不可など、エビデンスに基づいた

標準的な診療アルゴリズムを、専門家や患者

会、関連学会の合意を得て示すことが出来た。 

しかしながら、質の高い医療が現場で実践

され、全国の患者の QOL 向上へと結びつける

ためには、診療ガイドラインを作成し公開す

るだけでは不十分で、普及活動の実施、さらに

は診療現場における活用の実態や満足度を定

量的に把握し、ガイドラインの有効性を客観

的に評価することで、さらなる改善へとつな

げていくことが重要である。 

そこで本研究では、全国へ向けたガイドラ

インの普及啓発活動の実施ならびに、ガイド

ラインの中から抽出した”診療プロセスにお

ける重要項目”の実践度を定量的に評価する

診療の質評価指標（Quality Indicator: QI）の

開発および、その全国調査を行う。 

 また我々はこれまでの研究で、難病プラッ

トフォームと連携し、HAM 患者および

HTLV-1 陽性リウマチ性疾患患者、HTLV-1 陽

性の臓器移植者のレジストリの構築を進めて

いる。本研究では、これらレジストリの参加医

療機関に対して、ガイドラインが推奨する重

要な検査の提供環境の整備を目指すが、これ

により、難病診療連携拠点病院等にもレジス

トリへの参加を促すことにつながり、結果的

にガイドラインの活用促進につながる全国的

な診療連携モデルとなることが期待される。

さらに、レジストリ登録患者に対してガイド

ラインの満足度や QOL 改善効果、ニーズにつ

いても調査する。最終年度には、これら調査結

果や診療環境の変化を踏まえて診療ガイドラ

インの改訂を検討し、ガイドラインの「普及→

導入→評価→改訂」といった PDCA サイクル

を実現することで、HAM ならびに類縁疾患の

医療水準の均てん化を目指す。 

 

 

B. 研究方法 

本研究では、我々が作成した「HAM 診療ガ

イドライン 2019」の、①普及、②導入（患者

レジストリを活用した診療連携ネットワーク

の構築など）、③評価（QI の開発による、診療

現場や患者の活用度や有用性の評価）、④改訂

（評価結果や新たなエビデンスに基づいた改

訂）を実施し、上記目的を達成する。 

 

【役割分担】 

テーマ 1：HAM の診療指針 

新野、亀井、村井、中川、中島、郡山、永井、

吉良、坪井、中村、松尾、久保田、松浦、石原、

佐藤、八木下 

テーマ 2：HTLV-1 陽性難治性疾患の診療指針 

岡山、川上、梅北、鴨居 

テーマ 3：臓器移植における HAM 発症リス

ク予防の診療指針 

湯沢、山内 

 また研究代表者（山野）、疫学専門家（高田）、

生物統計家（井上）、ガイドライン専門家（中

山）、患者会代表（菅付、石母田）は、テーマ

1～3 の全てを担当する。なお研究協力者は、

多角的な検討を実現するために専門領域や地

域性などの多様性に配慮して選出する。 
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【具体的方法】 

①普及 

 ガイドラインを出版し、日本神経学会等の

関連学会やMindsのホームページに掲示する。

また関連学会の学術大会や分担者の地域など

でシンポジウムや講演を開催する。 

②導入 

a) 患者レジストリを活用した診療連携ネットワ

ークの構築 

 HAM 診療ガイドラインでは、疾患活動性の

評価に応じた層別化治療や ATL のリスク評

価等の実施を推奨しているが、本領域は希少

疾患であることも影響し、これらの評価に重

要な検査項目は未だ保険未承認で、患者に質

の高い医療を実現するうえで大きな障壁とな

っている。 

 そこで本研究では、患者レジストリの協力

医療機関においてガイドラインで推奨する重

要な検査を提供できる環境を整備することで、

難病診療連携拠点病院等の参加促進、さらに

はガイドラインの活用促進につながる全国的

な体制を構築する。 

b) 簡易版ガイドラインの作成 

 日常診療の現場で迅速に活用できるクイッ

クリファレンスとしての簡易版ガイドライン

を作成し公開する。 

d) 英語版ガイドラインの作成 

 簡易版ガイドラインを英訳し、論文公開す

る。 

③評価 

a) QI の開発 

ガイドラインから推奨すべき事項に関して

本研究班で議論し、HAM ならびに類縁疾患の

診療の質の評価に適した指標を開発する。ま

ず診療ガイドラインから QI 候補を抽出し、そ

の根拠についてエビデンスに基づいたレポー

トを作成する。次に各委員に送付して適切性

を評価し、検討会議を開催して評価結果の集

計を参照しながら QI 候補を検討し、QI とし

て合意が得られたものを決定し評価指標を完

成させる。 

b) 患者への調査 

 ガイドラインの満足度や QOL 改善効果、ま

た難病患者を取り巻く診療環境として注目さ

れるオンライン診療やリハビリ等のニーズに

関する調査を実施する。 

c) ガイドラインの活用度評価 

 ガイドラインの活用実態を明らかにするた

めに、各分野の専門医,医療機関や関係する診

療科を対象に QI 項目や満足度に関する調査

票を送付し、分母を対象者数、分子を QI の実

施数とし、各 QI についてガイドラインの確定

的な事項に関する実施率を算出し、その活用

度を評価する。 

d) ガイドラインの有用性の評価 

 患者レジストリを活用して、症例登録時に

QI 項目の実施の有無を入力することで臨床

指標の実施を促し、また最終目標である患者

の QOL や予後の変化を評価する。 

④改訂 

 新たなエビデンスの評価やレビューのみな

らず、臨床現場や患者からのフィードバック

を反映した改訂版を作成する（2021 年度）。 

⑤HAM 患者レジストリを用いた疫学的解析 

 HAM の診療ガイドライン改訂に必要な情

報を得るために、HAM 患者レジストリ「HAM

ねっと」における疫学情報を整理する。 

 HAM 患者レジストリ「HAM ねっと」に登

録された患者について、7 年間の追跡調査で

得られた疫学情報の解析を実施する。「HAM

ねっと」に登録後、電話での聞き取り調査が完

了した患者のうち、1 年目調査（登録時点）で

は 580 名、2 年目調査では 544 名、3 年目調

査では 505 名、4 年目調査では 442 名、5 年

目調査では 412 名、6 年目調査では 340 名、

7 年目調査では 276 名、8 年目調査では 232

名のデータについて疫学的解析を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

 本事業で実施する研究は、聖マリアンナ医
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科大学ならびに各研究実施施設の生命倫理委

員会で承認されている。いずれの研究も同意

書を用いて、不利益や危険性の排除などに関

するインフォームドコンセントを行った。ま

た検体や患者情報は、個人情報管理者が番号

化するため、データの解析においては提供者

を特定できないようにして、患者の人権擁護

に十分な配慮を尽くした。また、質問紙調査で

は、調査票に設けた調査協力への同意欄に同

意のチェックが得られたケースのみ解析を行

った。 

 

 

C. 研究結果 

1. HAM の診療指針について 

①普及 

本研究班が作成した世界初の「HAM 診療ガ

イドライン 2019」は 2019 年度に出版され、

日本神経学会Webサイト (https://neurology-

jp.org/guidelinem/index.html ）、 Minds の

Web サ イ ト (https://minds.jcqhc.or.jp/n/ 

med/4/med0390/G0001128) 、 お よ び 日 本

HTLV-1 学会の Web サイト（http://htlv. 

umin.jp/guidline.html）にて公開された。本診

療ガイドラインの普及活動は 2020 年度も引

き続き実施し、日本神経学会、日本神経免疫学

会など様々な学会での講演および Annual 

Review 神経、Neuroinfection 等の雑誌の解

説・総説において、本診療ガイドラインの内容

を紹介した。またガイドライン英語版の作成

を進め、世界の HAM 研究者とコンセンサス

を得た内容を論文化し、アメリカ神経学会誌

にアクセプトされた（Neurology Clinical 

Practice, 2021）。 

②導入 

ガイドラインの診療現場への導入を促進す

るために、HAM 診療ガイドラインで推奨した

重要な検査を HAM 患者レジストリ（HAM ね

っと）に参加することで可能となるよう新規

にプロトコール・同意説明文書を作成し、中央

倫理委員会（京都大学）の承認を得た（課題番

号:【RADDAR-J [0-1]】）。全国の 218 施設か

ら連携の申し込みがあり、中央倫理委員会お

よび各施設での承認を得て、2020 年度は 58

施設が登録研究機関となり、434 症例が登録

された。 

③評価 

「HAM 診療ガイドライン 2019」の普及と

評価を実施するために、 

a) 認知度の把握、 

b) ガイドラインと日常診療におけるギャッ

プ（Evidence-practice gap）の定量化、 

c) 実践にあたっての課題の抽出・ニーズの把

握、 

d) 普及活動によるギャップの解消 

を目的として、全国の神経内科専門医 6080 名

を対象にアンケート調査を実施した。回収率

は 15%であり、 

a) ガイドラインの認知度は 47%、実際に活用

していたのは 12%で、まだ十分活用されてい

ない実態が判明した。一方、「このアンケート

調査でガイドラインを知り、今後の診療の参

考にする」と回答した割合は、52%と高かった。 

b) ガイドラインが示す確定的な9つの事項に

関する実施率をQuality Indicatorの代替とし

て定量化した。HTLV-1 感染の確認検査（47%）、

判定保留例に対する PCR 検査（19%）、ATL

スクリーニング検査（53%）、HAM 診断時の

髄液マーカー測定（27%）等、まだ実施率の低

い複数の項目が存在し、一層の周知の必要性

が認められた。 

c) 治療アルゴリズムで示した 7 つの治療方針

の妥当性を同意率として定量化し、63%-95%

の同意率が得られた。低い同意率の背景とし

て、エビデンスの欠如、未整備の実施環境とい

った問題点が明らかとなった。 

d) 調査票自体にガイドラインのエッセンス

を盛り込み、本ガイドラインを知らなかった

ほぼすべての回答者が今後活用したいとし、

本調査自体が普及活動となったと考えられた。

https://neurology-jp.org/guidelinem/index.html
https://neurology-jp.org/guidelinem/index.html
https://minds.jcqhc.or.jp/n/　med/4/med0390/G0001128
https://minds.jcqhc.or.jp/n/　med/4/med0390/G0001128
https://minds.jcqhc.or.jp/n/　med/4/med0390/G0001128
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2021 年度は得られた結果をもとにガイドラ

インの改訂に向けた提案を作成する見込みで

ある。 

※詳細は研究分担報告書（HAM 診療ガイド

ラインの活用実態および内容の評価に関する

アンケート調査：佐藤知雄）を参照。 

 

2. HTLV-1 陽性患者の免疫抑制療法について 

①普及 

HTLV-1 陽性関節リウマチ患者に免疫抑制

療法を行う際に必要な情報についてまとめた

「HAM診療ガイドライン2019 ～HTLV-1陽

性関節リウマチ 診療の対応を含めて～」を普

及促進するため、2019 年度これら情報を

「HTLV-1 陽性関節リウマチ患者診療の手引

（Q&A）第 2 版」として、日本リウマチ学会

の ウ ェ ブ サ イ ト (https://www.ryumachi-

jp.com/information/ 2019/page/2/）へ公開し

た。2020 年度、その重要ポイントを「関節リ

ウマチ診療ガイドライン 2020」の推奨の１つ

（推奨 31）として掲載した。またその他、様々

な学会等の講演で本ガイドラインの内容を紹

介し普及活動を推進した。 

②導入 

ガイドラインの診療現場への導入を促進す

るために、「HTLV-1 陽性リウマチ患者レジス

トリ」を構築してプロトコール・同意説明文書

を新規に作成し、中央倫理委員会（京都大学）

の承認を得た（課題番号:【RADDAR-J [0-2]】）。

また、各施設での承認を得て、2020 年度は 7

施設が登録研究機関となった。現在データベ

ース改築中であり、症例登録は順次進めてい

く予定である。 

③評価 

本ガイドラインの普及と評価を実施するた

めに、全国の日本リウマチ学会認定教育施設

596 施設にアンケート調査を実施した。回収

率は 34%（205/596）であった。ガイドライン

の認知度は 35%、最新版（第 2 版）を利用し

たのは 16%で、まだ十分に活用されていない

実態が判明した。診療フローチャートで示し

た５つの項目についての実施率を調査すると、

HTLV-1 感染の確認検査の実施率は 60%と他

の項目よりも低く、HTLV-1 感染症診療の情

報提供の必要性が認められた。ガイドライン

の内容としては 9 割以上の施設で“妥当”と

評価されたが、一方で検討課題が多く不明な

点が多いため臨床的有用性がやや劣るとの意

見もあった。2021 年度は得られた結果をもと

にガイドラインの改訂に向けた提案を作成す

る見込みである。 

※詳細は研究分担報告書（HTLV-1 陽性関節

リウマチの診療実態と診療の手引（Q&A）の

評価に関する全国アンケート調査：梅北邦彦）

を参照。 

 

3. HTLV-1 陽性臓器移植について 

①普及 

本研究班が世界に先駆けて証明した腎移植

における HTLV-1 感染・HAM／ATL 発症の

リスクに関するエビデンス（New Engl J Med 

2019）等に基づいて「HAM 診療ガイドライ

ン 2019 ～HTLV-1 陽性臓器移植 診療の対応

を含めて～」を作成している。本ガイドライン

の普及促進を図るため、様々な学会での講演

および総説・解説（移植,2020, 日本臨床腎移

植学会雑誌, 2020）において、本ガイドライン

の内容を紹介し普及活動を推進した。 

②導入 

本ガイドラインの診療現場への導入を促進

するために、中央倫理委員会（京都大学）より

「HTLV-1 陽性臓器移植患者レジストリ」研

究に対する承認を取得し、2020 年度からレジ

ストリ研究を開始した（課題番号:【RADDAR-

J [0-3]】）。全国の臓器移植実施施設 69 施設

が本レジストリ研究への参加を表明し、中央

倫理委員会および各施設での承認を得て、

2020 年度は 23 の臓器移植実施施設が登録施

設となり、26 症例が登録された。 

③評価 

https://www.ryumachi-jp.com/information/%202019/page/2/
https://www.ryumachi-jp.com/information/%202019/page/2/
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本ガイドラインの普及と評価を実施するた

めに、全国の腎移植または肝移植を実施する

220 診療科にアンケート調査を実施した。回

収率は 48%（106/220）であった。ガイドライ

ンの認知度は 46%で、実際に活用していたの

は 23%と低いものの、90%以上がガイドライ

ンの内容に賛成またはどちらかといえば賛成

で、診療の参考にすると回答した。ガイドライ

ンで禁忌の陽性ドナーから陰性レシピエント

（D+/R-）への腎移植の方針について、73％が

実施しない、15％は原則として実施しない（場

合により実施する）と回答した。ガイドライン

で実施可能とされている D+/R+、D-/R+腎・

肝移植に関して、約 50%が実施する、約 20％

は実施しない、または原則として実施しない

（場合により実施する）と回答し、方針を決め

ていないという診療科が約 20％にのぼった。

ドナー不足から D+/R-移植を実施せざるを得な

い実態や、HTLV-1 陽性レシピエントへの移植の

リスクを懸念している診療科が少なくないことが示

唆された。なお、HTLV-1感染の確認検査の必要

性を認識していた診療科は 48%に留まり、一層

の周知の必要性が認められた。2021 年度は得

られた結果をもとにガイドラインの改訂に向

けた提案を作成する見込みである。 

※詳細は研究分担報告書（HTLV-1 陽性臓器

移植に対する診療の実態と診療ガイドライン

の認知度に関する全国アンケート調査：湯沢

賢治）を参照。 

 

4. HAM 患者レジストリを用いた疫学的解析 

HAM 患者の生命予後（標準化死亡比）、死

因に関するエビデンスを世界で初めて示した。

重要なことに、HAM 患者の生命予後は悪く、

HAM 患者の死因として成人 T 細胞白血病・

リンパ腫（ATL）が最も多いことが判明し、さ

らに、ATL 関連遺伝子変異を伴う HTLV-1 感

染細胞のクローナルな増殖を来している

HAM 患者が ATL 発症ハイリスク群であるこ

とを証明した（Proc Natl Acad Sci USA, 

2020）。 

また HAM 患者の排尿障害評価指標につい

て、HAM ねっとデータの解析に基づき、国内

外の HAM 研究者のコンセンサスを得て作成

した（Orphanet J Rare Dis. 2020）。 

この排尿障害評価指標は、HAM 排尿障害の

重症度 Grade 分類（HAM-BDSG）と、症状

スコア（HAM-BDSS）から構成されており、

本研究では、この新指標を用いた解析により、

HAM の排尿障害に対して有効な薬剤がリア

ルワールドデータから示唆された（論文投稿

準備中）。また HAM 患者の健康関連 QOL に

ついて、SF-36 の下位尺度スコアおよび SF-

36 より算出した効用値 SF-6D を測定し、排

尿障害が QOL に及ぼす影響を検討したとこ

ろ、HAM の排尿障害が QOL に大きく影響し

ていることが示された。さらに HAM 排尿障

害症状スコアの重症度基準が見いだされ、将

来の予後予測に有用であることが示された。 

※詳細は研究分担報告書（HAM 患者登録シ

ステム（HAM ねっと）を用いた HAM の疫学

的解析：高田礼子）を参照。 

 

 

D. 考案 

近年、最新の臨床知識であるガイドライン

が現場で十分に活用されていない”Evidence-

practice gap”が世界的に問題となっている。

HAM ならびに類縁疾患においても、全国の患

者を取り巻く診療の質を真に向上させるため

には、診療ガイドラインを作成し公開するの

みでは不十分であり、現場での普及を実現す

る必要がある。そのため本研究は、HAM 診療

ガイドラインの「①普及→②導入→③評価

→④改訂」といった PDCA サイクルを実現す

ることで、HAM ならびに類縁疾患の医療水準

の向上を目指す。希少難病ではガイドライン

の普及や活用促進が特に難しいが、本研究は

その困難を打破するモデルになり得ると期待

される。 



9 

 

①普及について 

HAM 診療ガイドラインの①普及について

は、日本神経学会、日本 HTLV-1 学会ならび

に Minds のウェブサイトでの公開を実現し、

多くの脳神経内科専門医や医療スタッフ、患

者やその家族が閲覧可能な状況を達成するこ

とが出来た。また学会と連携した診療ガイド

ラインの啓発活動も、様々な関連学会の支援

のお陰で順調に進めることが出来た。また、診

療ガイドラインの英語版を世界の HAM 研究

者とコンセンサスを得て完成させ、その内容

がアメリカ神経学会誌（Neurology Clinical 

Practice, 2021）に掲載されたのは、特筆すべ

き成果である。この成果により、世界中の脳神

経内科専門医や患者およびその家族への大き

な波及効果が期待される。 

HTLV-1 陽性リウマチ患者の診療に関する

普及活動についても、「HTLV-1 陽性関節リウ

マチ患者診療の手引（Q&A）第 2 版」として、

日本リウマチ学会のウェブサイトに公開した。

さらに、重要ポイントを「関節リウマチ診療ガ

イドライン 2020」にも推奨として掲載するこ

とが出来た。HTLV-1 陽性患者において「免疫

抑制療法の是非」は重要な臨床課題であるが、

本公開情報は、HTLV-1 陽性患者に免疫抑制

療法を実施する全国の医師に対して、有益な

情報になると思われる。 

HTLV-1 陽性者の臓器移植に関する普及に

ついても、複数の学会および雑誌に発表し、普

及活動に努めた。特に、我々が創出したエビデ

ンス（New Engl J Med 2019）がアメリカ移

植学会ガイドライン 2019 の改訂の際に大き

く引用され、世界の医療レベル向上に貢献し

たのは特筆すべき成果である。 

②導入について 

診療ガイドラインの「導入」に関する活動に

ついても、ガイドラインで推奨した重要な検

査を患者レジストリに参加することで可能と

なるよう新規にプロトコール・同意説明文書

を作成し、倫理員会の承認を得ることが出来

た。2020 年度、各レジストリにおいて全国の

医療機関が参加を開始し、本格的に稼働し始

めた。これにより、ガイドラインで記載した内

容の活用促進につながることが期待される。 

③評価について 

「HAM 診療ガイドライン 2019 ～HTLV-1

陽性関節リウマチ&HTLV-1 陽性臓器移植 診

療の対応を含めて～」の評価に関しては、

HAM, HTLV-1 陽性関節リウマチ、HTLV-1 陽

性臓器移植がそれぞれ「神経内科専門医」、「日

本リウマチ学会認定教育施設」、「腎移植また

は肝移植を実施する全国の診療科」を対象と

して、それぞれのガイドラインの活用実態お

よびその内容の評価のための全国アンケート

調査を実施した。共通して判明したことには、

各ガイドラインを「知っていて、かつ参考して

いる」とした割合は 12%, 16%, 23%といずれ

も低く、各ガイドラインがまだ十分に活用さ

れていない現状があった。一方、「このアンケ

ート調査でガイドラインを知り、今後の診療

の参考にする」と回答した割合は、それぞれ

52%, 84%, 56%と高かったことから、本研究

による調査自体が普及活動となり、Evidence-

practice gap の解消に寄与したことが期待さ

れる。なお、HTLV-1 感染の１次検査陽性例の

約半数は偽陽性で、確認検査が必要であるが、

その点について周知されていない実態も明ら

かとなった。今後より一層の周知が必要であ

る。 

HAM については、ガイドラインが示す「確

定的な診療行為に関する実施率」を“代替 QI”

として測定し、Evidence-practice gap を定量

化することができた。低い実施率の項目も明

らかとなり、周知すべきポイントが明確とな

った。また、診療行為として未だ確定的でない

事項については、“同意率”としてその妥当性

を定量化できた。低い同意率の背景として、エ

ビデンスの不足や欠如、検査等の実施環境の

未整備といった問題点が考えられた。 

HTLV-1 陽性関節リウマチについては、内
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容としては 9 割以上の施設で“妥当”と評価

されたが，一方，検討課題が多く不明な点が多

いため臨床的有用性がやや劣るとの意見もあ

った。 

HTLV-1 陽性臓器移植についても、9 割以上

がガイドラインの内容に賛成またはどちらか

といえば賛成であった。回答の内容から、ドナ

ー不足から D+/R-移植を実施せざるを得ない

実態や、HTLV-1 陽性レシピエントへの移植

のリスクを懸念している診療科が少なくない

ことが示唆された。 

以上のように、周知不足の現状があるもの

の 今 回 の 調 査 自 体 が 普 及 活 動 と な

り”Evidence-practice gap”の解消に寄与して

いることが期待される。また、今回の調査で、

ガイドラインを日常診療で実践するにあたっ

ての課題の抽出とニーズの把握が進み、ガイ

ドラインの改善に向け取るべき方針が明らか

となった。 

④HAM 患者レジストリを用いた疫学的解析 

疾患の生命予後について、一般集団との比

較を年齢調整した「標準化死亡比」を算出する

ためには、ある一定規模の患者コホートの経

年的な前向きデータが必須である。HAM 患者

レジストリ「HAM ねっと」は、世界で唯一の

大規模な HAM 患者の前向きコホート研究で

あり、その利点を活かし、HAM 患者の生命予

後（標準化死亡比）が悪いことを世界で初めて

明らかにした。さらに、死因として ATL が多

いことを証明し、ATL 発症ハイリスク集団の

同定方法を確立したことは特筆すべき成果で

ある。今後、HAM 患者や HTLV-1 陽性患者に

おける「ATL ハイリスクの同定方法」、ならび

に「ATL ハイリスク患者に対する治療方針」

に関するエビデンスの集積は急務と考えられ

る。 

また本研究班で HAM 患者の排尿障害評価

指標を国際的なコンセンサスの元に確立した

のは意義深い。本研究では、この新しい指標を

活用して HAM の排尿障害に対する有効な治

療薬をリアルワールドデータから示唆する成

果や（昨年度報告書参照）、排尿障害が QOL

に大きく影響していることが示された、さら

に HAM 排尿障害症状スコアの重症度基準を

確立し、将来の予後予測に有用であることが

示された。これら結果は、HAM 患者において

排尿障害の正確な評価に基づいた個別化医療

を確立する必要性を示唆しており意義深い。 

 

 

E. 結論 

エビデンスに基づく医療においてガイドラ

インは重要な位置を占めるが、希少難病では

その普及や活用促進が特に難しい。本研究で

は、HAM 診療ガイドラインの「普及→導入→

評価→改訂」といった PDCA サイクルを実現

することが、その解決に繋がると考えた。 

しかしながら、ガイドラインの「普及」につ

いては、希少難病も最近は活発に実施される

ようになってきたものの、その「導入」につい

ては決して容易ではない。そこで本研究では、

患者レジストリを「導入」に活用することを提

案した。すなわち、レジストリに参加する医療

機関に対して、ガイドラインが推奨する重要

な検査の提供を実現させることで、レジスト

リを介した質の高い医療の普及につながると

いった手法である。本研究では、重要な検査の

実施を可能とするレジストリの構築を達成し

ており、その参加医療機関が増えていくこと

で、ガイドラインの普及と導入に寄与するこ

とが期待される。 

またガイドラインで示した内容の診療現場

における実践度や有効性を定量的に「評価」す

る指標の開発も、希少難病では前例がなく挑

戦的である。本研究によって、希少難病で QI

の項目を決定することの困難さがあらためて

浮き彫りとなったが、ガイドラインが示す「確

定的な診療行為に関する実施率」を“代替 QI”

として測定するといった工夫を施すことで、

Evidence-practice gapを定量化することに成



11 

 

功した。 

本研究で開発した「診療の質評価指標：代替

QI」は、ガイドラインから”診療プロセスにお

ける重要項目”を抽出して作成し調査を行う

ため、「調査項目＝診療上の重要性が高い」こ

とを調査対象者（医療者）に意識付けでき、さ

らに調査結果の公開により、医療者自身の診

療プロセス改善や、実情を踏まえたガイドラ

インへの継続的な改訂へと繋がり、豊富なエ

ビデンスを得にくい希少難病の診療環境を改

善させるユニークな手法となる可能性がある。 

さらに、HAM 患者レジストリの疫学的解析

から得られた研究成果は、診療ガイドライン

の改訂に資する情報を提供するだけでなく、

今後の重要な検討課題も得られた。 

このように本研究の遂行は、診療ガイドラ

インの普及や改善を促進し、患者の QOL を大

きく向上させることが期待される。HTLV-1及

び関連疾患の問題は HTLV-1 感染者が多い唯

一の先進国である日本が主導して解決すべき

であり、この成果は日本のみならず世界の患

者にも恩恵をもたらす国際貢献となるであろ

う。 
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