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授 
尾内善広 千葉大学大学院医学研究院公衆衛生学 教授 
中枝武司 新潟大学大学院医歯学総合研究科腎・膠原病内科学分野 講師 
中沢大悟 北海道大学病院 内科 2 助教 
中屋来哉 岩手県立中央病院腎臓・リウマチ科 科長 
南郷栄秀 独立行政法人地域医療機能推進機構東京城東病院総合診療科 科長 
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服部元史 東京女子医科大学医学部腎臓小児科 教授 
林 太智 筑波大学医学医療系/筑波大学附属病院社会連携教育研究センター/(株)日立製作所

ひたちなか総合病院 准教授 
原 章規 金沢大学 医薬保健研究域医学系 環境生態医学・公衆衛生学 准教授 
松本佳則 岡山大学大学院医歯薬学総合研究科 研究准教授 
水野正巳 岐阜大学医学部 助教 
宮崎佑介 産業医科大学医学部第 1 内科学講座 助教 
宮前多佳子 東京女子医科大学医学部 准教授 
宮脇義亜 岡山大学病院新医療研究開発センター 助教 
村川洋子 島根大学医学部附属病院難病総合治療センター/島根大学医学部膠原病内科 教授 
三浦健一郎 東京女子医科大学医学部腎臓小児科 准教授 
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  田中麻衣子 県立広島病院 部長 

 

 
A. 研究目的： 

難治性血管炎班で扱う指定難病 9 疾患の

うち、中・小型血管炎には ANCA 関連血管炎

（AAV）の 3疾患（顕微鏡的多発血管炎/MPA、

多発血管炎性肉芽腫症/GPA、好酸球性多発血

管炎性肉芽腫症/EGPA）のほか結節性多発動

脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ(MRA)が含ま

れる。本分科会の研究目的は、これらの対象

疾患について、診療ガイドライン（CPG）等

の作成・改訂と関連学会等の承認取得、既作

成 CPG のモニタリングと評価、重症度分類お

よび厚労省診断基準の改訂、臨床調査個人票

研究要旨：中・小型血管炎に属する抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管炎 3疾患、すなわち、

顕微鏡的多発血管炎(MPA), 多発血管炎性肉芽腫症（GPA）、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症

（EGPA），および、結節性多発動脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ(MRA)、原発性抗リン脂質抗

体症候群（APS）の指定難病うち、MPA, GPA を含む ANCA 関連血管炎診療ガイドラインの改訂

版作成に向けて、基本方針を決定し、改訂作業が進んでいる。また、EGPA, PAN, MRA, APS の

4疾患についての治療の手引きを作成した。さらに、指定難病の通知の修正、重症度分類の変

更案の作成、臨床調査個人票解析、PAN疫学調査の準備、RemIRIT研究データベース解析も進

めた。 
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解析、臨床試験を、他分科会や AMED 難治性

疾患実用化研究事業難治性血管炎診療の CQ

解決のための多層的研究班とも協力して実

施し、これらの研究を通じて、これらの各疾

患の診療実態を解明し、診療水準の向上と普

及啓発を図ることを目的とする。小児血管炎

も 2017 年度より難治性血管炎班の調査対象

疾患に加わり、当分科会で扱う。当分科会に

おいても、自然歴・予後因子の解明と新たな

治療法の開発を目指した血管炎前向きコホ

ート研究（難病プラットフォーム研究

RADDAR-J）を遺伝子解析も含めて推進してゆ

く。 

 
B. 研究方法： 

3 年間を通じて、ANCA 関連血管炎診療 GL

改訂（アルゴリズム、アウトカム、CQ の検

討）、指定難病重症度分類改訂、RemIRIT 研

究データベース解析、診断基準の作成・改訂

準備、臨床調査個人票解析、ANCA 陽性間質

性肺炎の疫学研究（びまん性肺疾患班との共

同研究）などの課題を進める。 

① ANCA関連血管炎診療 GL改訂：統括委員会を

組織し、基本方針（企画書）とパネル委員

会、システマティックレビューメンバーのメ

ンバーおよび活動方針を決定し、2023年完

成に向けてガイドラインの改訂を進めてゆ

く。 

② 指定難病の通知の修正：指定難病の各疾患

（MPA/GPA, EGPA, PAN, MRA）についてそれ

ぞれ 4つのワーキンググループ（WG）を再編

成し、各重症度分類・診断基準の改訂、臨床

個人調査票の改訂と解析などに対処してゆ

く。 

③ 臨床調査個人票解析：各疾患について検討を

進める。 

④ PAN に関する初の全国疫学調査の準備を行

う。 

⑤ RemIRIT 研究データベースの解析を進める。 

⑥ ANCA陽性間質性肺炎の疫学研究：びまん性

肺疾患班と共同研究の準備を進めてゆく。 

⑦ その他：血管炎症候群治療の手引き 2020

（APS, EGPA、PAN, MRA）を完成し、発表後

の評価、改訂の準備等を行ってゆく。 

 
(倫理面への配慮) 

各臨床研究は、実施施設の倫理委員会の承認の

もとに進め、個人情報にも十分な配慮のもとに

進めている。 

 
C. 研究結果： 
分科会および WGのメンバーが決定し、改訂ガイ

ドラインの準備とそれぞれのテーマについての

活動が始まっている。 

① ANCA関連血管炎診療 GL改訂：                                    

統括委員会（要、針谷、長坂、佐田）にてガ

イドライン作成の基本方針（企画書）を策定し

た。今回も 3班合同で作成し、2部構成（解説

と CQ）とする。下記の通りパネル委員会（天

野・川上・岸辺・土橋・南郷・坂東・廣村・村

川・和田）および編集委員会（針谷・針谷・長

坂・佐田・石津）のメンバーを選定し、パネル

委員会において重要臨床課題、アウトカム、治

療のアルゴリズムを決定、CQ改訂案の検討を行

った。 

2015年以降の新たな文献のスコーピングサー

チの結果をふまえ、3つのカテゴリー（改訂

CQ、および新規 CQ、公募 CQ）に分けて審議の結

果、新たに以下の 6つ CQを追加し、前回の血漿

交換に関する CQ2（CQ2-1,CQ2-2）については文

言の修正をおこなうことになった（重症な腎障

害を伴う AAV→重症な AAV）。 

 

〇新規 CQ（6個） 

（寛解導入治療） 
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CQ1-7：AAV の寛解導入治療で CYまたは RTX

を用いる場合は、GC標準用量投与と GC減量

投与 

ではどちらが有用か？ 

CQ1-8：AAV の寛解導入治療で CYまたは RTX

を用いる場合は、アバコパンと GCのどちら

の併用が有用か？ 

（寛解維持治療） 

CQ3-2：AAV の寛解維持治療では、AZAの短期

間投与と長期間投与のどちらが有用か？ 

CQ3-4: AV の寛解維持治療では、RTXの定期的

投与と末梢血 B細胞数/ANCA 値に応じた投与

のどちらが有用か？  

CQ3-5：AAV の寛解維持治療では、RTXの短期

間投与と長期間投与のどちらが有用か？  

CQ3-9：AAV の寛解維持治療では、GC+AZA+ベ

リブマブと GC+AZAのどちらが有用か？ 

 

これら新規 CQ6個、および前回以降にエビエ

ンスの加わった CQ1-3,CQ1-6, CQ3-3,CQ2-2の

計 10 個の CQ を対象として 2 名 1 組からなる

システマティックレビュー（SR）チームで SR

を開始した。 

検索対象データベースは CENTRAL、PubMed、

医中誌とし、10月 18日のコクランジャパンに

よる SR 講習会を経て、検索式の構築、一次ス

クリーニング、二次スクリーニングまで完了し

た。2 月 21 日に第二回の講習会を行い、現在

採用論文の要約作成、リスクバイアス評価に取

り組んでいる。 

 

② 指定難病の通知の修正 

厚労省より、通知の変更に関する調査票（重

症度分類・診断基準）、研究進捗状況調査票の

提出依頼があり、取り纏めのうえ期限までに

提出した。重症度分類・診断基準の大幅改訂

については、厚労省の方針や DCVASの進行状

況を見ながら、今後準備と検討を進めて行く

予定である。 

③ 臨床調査個人票の解析：MRAの 2003年～2013

年の臨床調査個人票の解析を進め、年次ごと

に疾患活動性や重症度の低下、使用ステロイ

ド量の減少、および社会活動の向上が見られ

ることが明らかとなり、報告した（Abe Y et 

al.）。PANについても解析が進んでいる。 

④ PAN疫学調査を 2021年度より開始できるよ

うに準備を進めている。 

⑤ RemIRIT 研究データベースの解析が進み、次

年度にその結果を報告予定である。 

⑥ ANCA陽性間質性肺炎の疫学研究：びまん性

肺疾患班と共同研究の準備を予定している。 

⑦ 「APS, EGPA、PAN, MRAの血管炎症候群治療

の手引き 2020」を 2021年 3月に発刊した。

今後は、評価、改訂の準備として、横断分科

会と協力し、周知度のアンケート調査等を検

討してゆく。 

 
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 
難治性疾患政策研究事業 

難治性血管炎の医療水準・患者QOL向上に資する研究班 

分担研究報告書 

 

「抗リン脂質抗体症候群・好酸球性多発血管炎性肉芽腫症・結節性多発動脈炎・リウマトイド血管炎の 

治療の手引き 2020」に関する研究 

 

研究分担者 長坂憲治   東京医科歯科大学 医学部 膠原病・リウマチ内科 非常勤講師 

       

 

A. 研究目的 

 厚生労働科学研究費補助金難治性血管炎調査研

究班の重要な使命は、指定難病における診療ガイド

ラインの作成である。本研究班はこれまでに「ANCA

関連血管炎の診療ガイドライン 2017」を作成し、顕

微鏡的多発血管炎および多発血管炎性肉芽腫症の治

療法の推奨と血管炎全般に関する解説を医療従事者

および患者向けに提供した。 

一方、本研究班の研究対象疾患である、抗リン脂

質抗体症候群（APS）、好酸球性多発血管炎性肉芽腫

症（EGPA）、結節性多発動脈炎（PAN）、悪性関節リ

ウマチ（リウマトイド血管炎；RV）の４疾患につい

ては、診療ガイドラインを作成できなかった。そこ

で、我が国の APS、EGPA、PAN、RVの治療の標準

化、これらの疾患における患者 QOLと予後の改善、

を目的として、診療ガイドラインを作成することと

した。 

B. 研究方法 

１）統括委員会の設置と企画作成 

統括委員会が設置され、診療ガイドラインの骨子を

決定した。 

①対象疾患はいずれも治療エビデンスが少なく、

GRADEあるいは Minds2014に準拠することは困難で

ある。従って、これらの手法を利用して作成した診

療ガイドラインとは名称を区別し、「治療の手引

き」とする。 

②取り扱う領域が多疾患にわたること、診断基準が

複数存在すること、これらの疾患の疫学、疾患概

念、診断法を含む解説は「ANCA関連血管炎の診療ガ

イドライン 2017」の Part2および血管炎症候群の診

療ガイドライン（日本循環器学会）に記載されてい

ることから、治療に絞った内容とする。 

③「重要臨床課題の提示→CQ→システマティックレ

ビュー→益と害のバランスを勘案して推奨を作成」

の流れは踏襲する 

④GRADEおよび Minds2014のような作成法に可能な

限り準拠し、それが難しい場合は、その理由と、本

作業で採用した方法を明記し、透明性を確保する 

研究要旨 本研究班の研究担当疾患である抗リン脂質抗体症候群（APS）、好酸球性多発血管炎性肉芽

腫症（EGPA）、結節性多発動脈炎（PAN）、悪性関節リウマチ（リウマトイド血管炎；RV）について、治

療の標準化、患者 QOLと予後の改善を目的として、診療ガイドラインを作成した。これらの疾患では、

GRADE 法による診療ガイドライン作成に耐えうるほどの十分なエビデンスが得られないことから、タ

イトルを「治療の手引き」として、GRADE法にできるだけ倣って作成することとした。APSでは 4つの

クリニカルクエスチョン（CQ）と 10の推奨文、EGPAでは 3つの CQと 5つの推奨文、PANでは 2つの

CQと 4つの推奨文、RVでは 2つの CQと 3つの推奨文が作成された。 
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⑤人的資源が限られており、企画・システマティッ

クレビュー・診療ガイドラインパネル（推奨作成グ

ループ）の独立は難しい。このため、役割を兼務す

る。 

⑥PANについては小児も対象とする 

⑦手引きの作成に際しては、関連学会に相談し作成

メンバーの推薦を得ることが望ましいことから、関

連学会と協力して作成する体制を構築する。 

２）ワーキンググループメンバーとアドバイザーの

任命 

本治療の手引きは，「難治性血管炎に関する調査研

究班 中小型血管炎臨床分科会」により作成された． 

システマティックレビューおよび推奨作成を行うグ

ループとして、APS, EGPA，PAN, RVの各ワーキング

グループが組織された．本治療の手引きの対象疾患

の診療には，多領域の診療科が関与するため，各学会

に委員の委嘱を依頼し，推薦された専門家をワーキ

ンググループに加えた．また、EBM専門家にアドバイ

ザーへの就任を依頼した。 

３）システマティックレビュー、エビデンスの確実性

の評価と推奨の作成 

①システマティックレビューでの論文採用基準 

各ワーキンググループは，重要臨床課題から作成さ

れたクリニカルクエスチョン（CQ）に基づいて，キー

ワードを決定し，文献検索を行った．文献検索に際し

ては EBM 専門家および図書館協会の協力を得た．検

索を行うデータベースは PubMed，CENTRAL，医学中央

雑誌とし，APS については EMBASE も用いた．エビデ

ンスの希少性と「ANCA 関連血管炎診療ガイドライン 

2017」での検索方法を考慮し，検索期間は 20 年と

設定した．検索された文献数および内容等を考慮し，

ワーキンググループごとに検索期間を調整すること

とした。  

システマティックレビューは 2 名 1 組で行う予定

であったが人員の制約からスクリーニングの過程は

1 名で行い,採択された文献については 2 名で内容を

確認した．意見が一致しない場合,第三者から意見を

得た.  

論文採用基準に関して，タイトル・アブストラクト

から，PICO に該当する内容に関してスクリーニング

を行い，除外されなかった文献については本文を確

認した．原則的に「ANCA 関連血管炎診療ガイドライ

ン 2017」と同様，ランダム化比較試験（RCT）に関す

る論文を優先して採用し，観察研究は比較する両群

のベースラインデータが記載されている場合に採用

した．しかし，これらの基準に該当する文献がない場

合には，症例集積報告を採用した．1例報告は原則的

に採用しないが，例外的に検討可とした。 

②エビデンスの確実性の評価 

「ANCA 関連血管炎診療ガイドライン 2017」と同様，

原則的に GRADE の手法に倣った．本治療の手引きの

ためのメタアナリシスに用いた論文に対して 2 名の

評価者が各 CQの各アウトカムに関するエビデンスの

確実性を評価した．RCT の評価においてはグレード

を下げる五要因，すなわち「バイアスのリスク（risk 

of bias）」「非一貫性（inconsistency）」「非直接性

（indirectness）」「不精確さ（imprecision）」「出版

バイアス（publication bias）」を，観察研究につい

てはこれらの加えてグレードを上げる三要因につい

ても評価した．エビデンスの確実性はアウトカムご

とに high（高），moderate（中），low（低），very low 

（非常に低）の 4 段階にグレーディングした．各ア

ウトカムにおけるイベント数，効果推定値，エビデン

スの確実性評価を，エビデンスプロファイルにまと

めて推奨作成に利用した。 

なお，RCT，観察研究ともに採用可能な文献がなく，

GRADE の適用が困難な CQ があった（APSの CQ4，PAN

の CQ2， RVの CQ2〕．各 CQ に関する現時点で利用可

能な最適な論文が症例集積研究であった場合は，こ

れらに限って従来のエビデンスレベルでの記載も検

討した．しかし，複数の手法を用いた表記方法が混在

すると利用者には理解がむずかしくなることから，

症例集積研究等から作成した推奨のエビデンスの確

実性は very low（非常に低）とし，評価手法が異な

る旨を付記することとした． 
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③推奨の作成 

各疾患のワーキンググループは，エビデンスプロフ

ァイルをもとに Evidence to Decision（EtD）テーブ

ルを作成した．EtD テーブルには，エビデンスの確実

性，利益と害の大きさとバランス，患者の価値観と意

向，資源（コストやリソースなど）の事項が記載され

ており，ワーキンググループは重大なアウトカムに

関してそれらを包括的に考えて推奨の方向性と強さ

を決定した．また，各 CQ で検討された「重大」なア

ウトカムのエビデンスの確実性を踏まえて，アウト

カム全般に関するエビデンスの確実性を決定した．

作成された推奨内容について，4つのワーキンググル

ープの構成員による投票が行われ，同時に意見が提

出された．それらの意見をもとに各ワーキンググル

ープは推奨文を修正し，すべての構成員から承認を

得た．その後，全国膠原病友の会に協力を頂き、医療

消費者インタビューを行い、内容を確定した． 

(倫理面への配慮) 

医療消費者へのインタビュー結果を本治療の手引

きに記載する際には、匿名とした。 

 

C. 研究結果 

１）APSの CQと推奨文 

CQ1 血栓症既往のない抗リン脂質抗体陽性者へ血

栓予防治療を行うべきか？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 血栓症既往のない高リ

スク*1 の抗リン脂質抗

体陽性者への血栓予防

治療として低用量アス

ピリンを提案する． 

弱い 非常に低 

② 血栓症既往のない抗リ

ン脂質抗体陽性者への

血栓予防治療として，ア

スピリンにワルファリ

ンを追加しないことを

推奨する． 

強い 低 

③ 基礎疾患に全身性エリ

テマトーデスを有する

血栓症既往のない抗リ

ン脂質抗体陽性者への

弱い 非常に低 

血栓予防治療として，ヒ

ドロキシクロロキンを

提案する． 

*1:高リスクとは全身性エリテマトーデス，抗リン脂

質抗体三種*2陽性，抗リン脂質抗体スコア高値*3，

グローバル抗リン脂質抗体スコア高値*4 や既知の

血栓症リスク要因を複数有する者などをいう．い

ずれも 12 か月以上の間隔で 2 回陽性の必要があ

る．                                                                                                                                                                                                                   

*2:抗リン脂質抗体三種とはループスアンチコアグ

ラント，抗カルジオリピン抗体，抗β2GPI抗体を

いう． 

*3:抗リン脂質抗体スコアとはループスアンチコア

グラント（活性化部分トロンボプラスチン時間，

カオリン凝固時間，希釈ラッセル蛇毒時間），抗カ

ルジオリピン抗体，抗β2GPI 抗体*5，フォスファ

チジルセリン依存性抗プロトロンビン抗体の力

価によってスコア化した合計スコアで判定する．

ループスアンチコアグラントは希釈ラッセル蛇

毒時間またはリン脂質中和法のみ保険適用であ

る。また、フォスファチジルセリン依存性抗プロ

トロンビン抗体は保険適用外である．  

*4:グローバル抗リン脂質抗体スコア GAPSSとは，脂

質異常症，高血圧症，抗カルジオリピン抗体，抗

β2GPI 抗体*5，フォスファチジルセリン依存性抗

プロトロンビン抗体，ループスアンチコアグラン

トの有無でスコア化したものである。フォスファ

チジルセリン依存性抗プロトロンビン抗体は保

険適用外である． 

抗リン脂質抗体スコアおよびグローバル抗リン脂

質抗体スコアおよびにグローバル抗リン脂質抗体

スコア関する詳細は，別誌総説を参考のこと． 

 

CQ2 静脈血栓症で発症した抗リン脂質抗体症候

群においてどのような血栓予防治療を行う

か？ 

推奨 推奨

の強

さ 

エビデン

スの確実

性 

① 静脈血栓症で発症し 弱い 非常に低 
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た抗リン脂質抗体症

候群の血栓予防治療

において，グルココル

チコイドや免疫抑制

薬よりもワルファリ

ンを提案する． 

② 静脈血栓症で発症し

た抗リン脂質抗体症

候群における血栓予

防治療において，ワル

ファリンの治療強度*1

は高強度よりも通常

強度を提案する． 

弱い 非常に低 

③ 静脈血栓症で発症し

た抗リン脂質抗体三

種陽性*2 の抗リン脂質

抗体症候群の血栓予

防治療において，リバ

ーロキサバンよりも

ワルファリンを提案

する． 

弱い 低 

*1:ワルファリンの通常強度とはプロトロンビン時

間国際標準比 1.5-2.5とする．高強度は日本にお

ける基準はないが海外ではプロトロンビン時間

国際標準比 3-4とされる． 

*2:抗リン脂質抗体三種陽性とはループスアンチコ

アグラント，抗カルジオリピン抗体，抗β2GPI抗

体の三種類が陽性になるものをいう． 

 

CQ3 動脈血栓症で発症した抗リン脂質抗体症候群に

おいて，どのような血栓予防治療を行うか？ 

推奨 推奨

の強

さ 

エビデンス

の確実性 

① 動脈血栓症で発症した抗

リン脂質抗体症候群の血

栓予防治療において，ワ

ルファリン単独よりも抗

血小板薬（単独もしくは

２剤併用）または抗血小

板薬とワルファリンの併

用を提案する． 

弱い 非常に低 

② 動脈血栓症で発症した抗

リン脂質抗体症候群の血

栓予防治療において，ア

スピリン単独よりもアス

ピリンとワルファリンの

併用を提案する． 

弱い 非常に低 

③ 動脈血栓症で発症した抗

リン脂質抗体三種陽性*1

の抗リン脂質抗体症候群

の血栓予防治療におい

て，リバーロキサバンよ

りもワルファリンを用い

ることを提案する． 

弱い 非常に低 

*1:抗リン脂質抗体三種陽性とはループスアンチコ

アグラント，抗カルジオリピン抗体，抗β2GPI

抗体の三種類が陽性になるものをいう． 

 

CQ4  劇症型抗リン脂質抗体症候群に対してどのよう

な治療を行うか？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 劇症型抗リン脂質抗体症

候群に対して，抗凝固療

法とグルココルチコイド

に，血漿交換*1または免疫

グロブリン大量静注療法
*1 を併用することを提案

する． 

弱い 非常に低*2 

*1: 保険適用外 

*2: ランダム化比較試験・治療比較研究がないため，

エビデンスの確実性は「非常に低」とした． 

 

２）EGPAの CQと推奨文 

CQ1 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の寛解導入治

療では，どのようなレジメンが有用か？ 

推奨 推奨

の強

さ 

エビデンス

の確実性 

① 重症でない*1 好酸球性多

発血管炎性肉芽腫症の寛

解導入治療では，グルコ

コルチコイドとアザチオ

プリンの併用よりもグル

ココルチコイド単独によ

る治療を提案する． 

弱い 非常に低 

② 重症でない*1 好酸球性多

発血管炎性肉芽腫症に対

してグルココルチコイド

単独による寛解導入治療

が効果不十分の場合，ア

ザチオプリンよりも静注

シクロホスファミドパル

スをグルココルチコイド

弱い 非常に低 
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に追加併用することを提

案する． 

③ グルココルチコイド単独

あるいはグルココルチコ

イドに免疫抑制薬を併用

しても，寛解とならなか

ったか，寛解後に再発し

た治療抵抗性の好酸球性

多発血管炎性肉芽腫症の

寛解導入治療では，メポ

リズマブを併用すること

を推奨する． 

強い 中 

*1: 重症でないとは，1996 FFS ＝0,すなわち血清ク

レアチニン濃度＞1.58mg/dL，一日尿蛋白量＞1g，

重症の消化管病変（出血，穿孔，梗塞，膵炎），心

筋病変，中枢神経病変，のいずれも満たさない症

例を指す．ただし，1996 FFSは 5年生存率に関連

する因子であるため，1996 FFS ＝0であっても重

症と判断されうる臓器病変もあることが想定さ

れる． 

 

CQ2 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の寛解維持治療

では，どのようなレジメンが有用か？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 好酸球性多発血管炎性肉

芽腫症の寛解維持治療で

は，グルココルチコイド

＋経口シクロホスファミ

ドよりも，グルココルチ

コイド＋メトトレキサー

トを提案する． 

弱い 非常に低 

 

CQ3 末梢神経障害の残存する好酸球性多発血管炎性

肉芽腫症の治療では，免疫グロブリン大量静注

療法の併用は有用か？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① グルココルチコイド単独

あるいはグルココルチコ

イド＋免疫抑制薬治療で

も末梢神経障害が残存す

る好酸球性多発血管炎性

肉芽腫症では，免疫グロ

ブリン大量静注療法の併

用を提案する． 

弱い 低  

 

３）PANの CQと推奨文 

 

CQ1 結節性多発動脈炎に対して有用な治療はある

か？  

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 重症*1 の結節性多発動脈

炎に対する寛解導入治療

では，グルココルチコイ

ド単独よりも，グルココ

ルチコイド＋静注シクロ

ホスファミドパルスまた

は経口シクロホスファミ

ドを提案する． 

弱い 非常に低 

② 重症でない*2 結節性多発

動脈炎の寛解導入治療で

は，グルココルチコイド

＋アザチオプリンよりも

グルココルチコイド単独

を提案する． 

弱い 非常に低 

③ 重症でない*2 結節性多発

動脈炎に対してグルココ

ルチコイド単独による寛

解導入治療が効果不十分

の場合，静注シクロホス

ファミドパルスまたはア

ザチオプリン*3 をグルコ

コルチコイドに追加併用

することを提案する． 

弱い 非常に低 

*1:重症とは，1996 FFS≧1,すなわち血清クレアチ

ニン濃度＞1.58mg/dL，一日尿蛋白量＞1g，重症

の消化管病変（出血，穿孔，梗塞，膵炎），心筋

病変，中枢神経病変，のうち 1つ以上を満たす

症例を指す．ただし，1996 FFSは 5年生存率に

関連する因子であるため，1996 FFS ＝0であっ

ても重症と判断されうる臓器病変もあることが

想定される． 

*2 :重症でないとは，1996 FFS ＝0,すなわち血清

クレアチニン濃度＞1.58mg/dL，一日尿蛋白量＞

1g，重症の消化管病変（出血，穿孔，梗塞，膵

炎），心筋病変，中枢神経病変，のいずれも満た

さない症例を指す．ただし，1996 FFSは 5年生

存率に関連する因子であるため，1996 FFS ＝0

であっても重症と判断されうる臓器病変もある

ことが想定される. 

*3: アザチオプリンの開始前に NUDT15遺伝子多型

検査を行い、本剤の適応を判断すること． 
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CQ3 皮膚動脈炎（皮膚型結節性多発動脈炎）に対

して有用な治療法はあるか？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 皮膚潰瘍や壊疽など皮

膚症状が難治性もしく

は重症な皮膚動脈炎

（皮膚型結節性多発動

脈炎）に対して，経口グ

ルココルチコイドの使

用を提案する．  

弱い 非常に低*3 

効果不十分の場合は，経口グルココルチコイ

ドに免疫抑制薬（シクロホスファミド，アザ

チオプリン*1，ミコフェノール酸モフェチル
*2，メトトレキサート*2），ジアフェニルスルホ

ン（ダプソン）*2，リツキシマブ*1，インフリ

キシマブ*2やワルファリン*2の追加を考慮して

もよい． 

*1: アザチオプリンの開始前に NUDT15遺伝子多型

検査を行い、本剤の適応を判断すること． 

*2: 保険適用外．  

*3 :ランダム化比較試験・治療比較研究がないた

め，エビデンスの確実性は「非常に低」とし

た． 

 

小児 PAN の治療法についてはナラティブレビューを

行い、「囲み記事：小児の結節性多発動脈炎（PAN）に

ついて」として紹介した。 

 

４）RVの CQと推奨文 

CQ1 リウマトイド血管炎に対してグルココルチコイ

ドと免疫抑制薬の併用は有用か？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 全身症状を伴うリウマト

イド血管炎*1 の寛解導入

治療では，抗リウマチ薬

あるいはグルココルチコ

イド単独よりも，グルコ

コルチコイド＋静注シク

ロホスファミドパルスを

提案する． 

弱い 非常に低 

② 皮膚に限局したリウマト

イド血管炎の寛解導入治

療では，抗リウマチ薬単

独よりもグルココルチコ

イド＋アザチオプリン*2

を提案する． 

弱い 非常に低 

*1:全身症状を伴うリウマトイド血管炎とは，血管炎

による臓器病変があり漿膜炎や強膜炎などの関

節外病変や発熱，体重減少を伴うリウマトイド血

管炎を指す． 

*2: アザチオプリンの開始前に NUDT15遺伝子多型

検査を行い、本剤の適応を判断すること． 

 

CQ3 リウマトイド血管炎に生物学的抗リウマチ薬は

有用か？ 

推奨 推奨の

強さ 

エビデンス

の確実性 

① 治療抵抗性あるいは再発

性のリウマトイド血管炎

では，TNF阻害薬あるいは

リツキシマブ*1 の使用を

考慮してもよい． 

弱い 非常に低*2 

*1:保険適用外．  

*2 :ランダム化比較試験・治療比較研究がないた

め，エビデンスの確実性は「非常に低」とし

た． 

 

D. 考察 

希少疾患に特化した診療ガイドライン作成法はな

い。近年は GRADE、本邦では Minds2014を用いて診療

ガイドラインが作成されるようになったが、希少疾

患では臨床研究やランダム化比較試験や比較群のあ

るコホート研究などのエビデンスが少なく、それら

の研究の利用を想定した手法をそのまま適用するこ

とは難しい。希少疾患に関して Mindsは「基本的には

システマティックレビューを行い、益と害のバラン

スの評価等に基づいて推奨を決定することで、診療

ガイドラインを作成する。他の疾患同様、診療ガイド

ライン作成の全過程を通じて、作成の厳密さ、作成過

程の透明性の確保に留意することが望ましい」と提

言しており、今回はこの提言に基づき作業を行った。

APSの CQ4、PANの CQ2、RVの CQ2では、ランダム化

比較試験・治療比較研究がなかったが、他の CQと同

じ手順で推奨を作成した。 

診療ガイドラインは発行後の利用の促進と普及が

重要である。治療の手引きでは医療消費者の利用を想
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定した「クイックリファレンス」や図の使用、医療従事者の

情報利用を想定した推奨作成関連資料の公開により、

幅広い層に対する利用促進を試みた。普及に関して、

本研究班および承認学会（日本リウマチ学会、日本腎

臓学会、日本呼吸器学会、日本神経学会、日本小児腎

臓が買い、日本血栓止血学会、日本小児リウマチ学会、

日本アレルギー学会）、医療消費者（患者会など）の関

連各機関に協力要請を行い，研究会・講演会などを

開催して普及に努める．さらに、治療の手引きの簡易

版を学会，厚労省研究班，Mindsなどのホームページ

を利用して無償で提供し普及を促進する予定である。

また、一定期間の後、本研究班で、全国の医師等を

対象としたアンケートを企画し、利用状況を調査する

予定である。 

同時に、診療ガイドラインがもたらした治療内容

と予後の変化について検証が必要である。臨床調査

個人票、保険データベース、EGPA における難病プラ

ットフォームのデータベースから、治療内容の変化

を確認することが可能である。予後改善効果につい

ては、現状で利用可能なデータベースからは判定す

ることができないため、コホート研究など、あらたな

データベースが必要である。 

 

E. 結論 

APS、EGPA、PAN、RV を対象とした診療ガイドライ

ンを作成した。 

 

F. 健康危険情報 

なし 

 

G. 研究発表 

1.論文発表 
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