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研究要旨 

我が国における多発性硬化症（MS）と視神経脊髄炎スペクトラム障害（NMOSD）の疫学を明らかに

するため、第5回全国調査を実施した。2017年1月1日から12月31日までの1年間に調査対象施設の内科・

脳神経内科、小児科、眼科を受診したMS、NMOSD、Baló病の全症例を対象とした。調査対象施設は、

全国の医療機関より病床数に応じた抽出率でランダムに選定した施設に加え、全国の大学病院、日本神

経学会代議員、日本小児神経学会専門医が勤務する医療機関も抽出した。さらに、特別階層病院として、

第4回全国調査の二次調査で10例以上の回答があった施設、ならびにMS、NMOSDの診療に特化した施

設とした。一次調査票で当該症例ありと回答のあった施設科に、二次調査票を送付し症例の詳細なデー

タを収集した。一次調査では、対象3,799施設科のうち、2,284施設科（60.1%）より回答を得た。一次調

査におけるMS、NMOSD症例の割合は、2.7: 1で、全国の推定患者数は24,800人、有病率は人口10万人あ

たりMSで14.2人、NMOSDで5.4人であり、前回調査時より約2.4倍に増加していた。一次調査で症例が存

在すると回答があった644施設科の13,067症例について、二次調査票を送付し、7,035例（53.8%）の回答

を得た。二次調査において、NMOSDでは、MSと比べて女性の割合が高く、MSはNMOSよりも発症年齢

や疾患障害度が低く、喫煙率が高かった。前回までの調査で示されていた発症年齢の若齢化は明らかで

はなかった。一方、今回の第5回全国調査においては、前回調査時と比べ、より多くの患者に疾患修飾

薬が使用されているとともに、MS患者の疾患重症度（MSSS）が低下していることが明らかとなった。

このMS患者におけるMSSSに関与する因子を調べたところ、高齢発症、オリゴクローナルIgGバンド陽

性、喫煙歴あり、発症2年以内の再発が独立したリスク因子であることが明らかとなった。このように

今回の調査により、MSおよびNMOSD患者は増加しているものの、MSの重症度は低下しており、これ

には幅広く有効性の高い疾患修飾薬が使用されるようになったことが関与していると考えられた。MS

患者の重症化のリスク因子も明らかとなったことで、これらのリスク因子を有するMS患者に対しては、

有効性の高い疾患修飾薬の使用を積極的に検討すべきと考えられた。 

 

A. 研究目的 

日本における多発性硬化症（MS）の全国臨床

疫学調査は、1972 年、1982 年、1989 年、2004

年と過去 4 回実施された 1)。MS の全国疫学調査

を定期的に実施しているのは、アジアでは日本

のみであり、貴重な疫学的データとなっている。

過去 4 回の全国調査は、ほぼ同じ診断基準で行

われたが、その後 MS 診断基準の大きな変更や

視神経脊髄炎スペクトラム障害（NMOSD）が

MS と独立した疾患概念として確立されたこと

で、疫学的動向を把握することが難しくなって

いる。さらに日本人 MS において、遺伝的背景

が欧米人と異なることが示唆されている 2,3)が、

疾患重症度に関連する因子が欧米人と同じであ

るのか、特有の重症化因子があるのかについて

はこれまで検討されていない。 

そこで、MS と NMOSD の第 5 回全国調査を

実施し、我が国における両疾患の疫学および MS

患者の重症化に関連する因子を明らかにするこ

とを目的とし、本研究を実施した。 

 

B. 研究方法 

 第5回全国調査委員会を組織し、2017年11月、
2018年5月に検討会議を開き対応策を検討し、調
査の方向性を決定した。 

本調査は、2017年1月1日から12月31日までの1

年間に調査対象施設科（内科・脳神経内科、小
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児科、眼科）を受診したMS、NMOSD、Baló病

全症例を対象とした。診断には現行の厚生労働

省の診断基準を用いた。全国の医療機関より病

床数に応じた抽出率でランダムに選定した施設

に加え、全国の大学病院、日本神経学会代議員

が勤務する病院、日本小児神経学会専門医が勤

務する医療機関も抽出した。さらに、特別階層

病院として、第4回全国調査の二次調査で10例以

上の回答があった施設、ならびにMS、NMOSD

の診療に特化した施設を今回の対象に含めた。

目標回収率を、一次調査では60%、二次調査では

50%と設定した。2018年11月より一次調査票を発

送し、一次調査で症例ありと回答があった施設

科に対し、2019年1月より二次調査票を送付した。

各地区の全国調査委員が中心となり、本全国調

査への参加を呼びかけた。 

 一次調査で得られた回答を元に、MS、NMOSD、

Baló病の患者数・有病率を算出した。また二次調

査で得られた情報から、日本人MS、NMOSD患

者の臨床的特徴を示すとともに、それが前回調

査時と変化しているか検討した。また疾患重症

度の指標であるMS sevierity score（MSSS）に関

連する因子を評価した。 

 

（倫理面への配慮） 

臨床、倫理の両側面について、それぞれ、九

州大学、岩手医科大学において倫理委員会での

倫理審査にかけ、承認された。 

 

C. 研究結果 

 一次調査では、送付した3,799施設科のうち、

2,284施設科（60.1%）より回答を得た。一次調査

で報告された症例の内訳は、MS 9,500例、

NMOSD 3,541例、Baló病 11例、MSとNMOSDの

比率は2.7:1であった。MS、NMOSD、Baló病の

男女比は、それぞれ、1:2.3、1:4.4、1:1.2であっ

た。一次調査より推定した、MS、NMOSD、Baló

病を合わせた患者数は24,800人（95%信頼区間 

22,100–27,500）であり、粗有病率は人口10万人

あたり19.6人（MS 14.2人、NMOSD 5.4人）であ

った。これは前回調査時の約2.4倍であり、引き

続き増加傾向が見られた。 

一次調査で症例が存在すると回答があった

644施設科の13,067症例について、二次調査票を

送付し、7,035例（53.8%）の回答を得た。重複症

例や評価期間対象外の症例を除き、MSは4,969

例（男女比 1:2.4）、NMOSDは1,841例（男女比

1:6.5）の臨床情報が収集された。臨床像を比較

すると、NMOSDでは、MSと比べて女性の割合

が高く、MSは、NMOSDと比べて発症年齢が低

く、疾患障害度が低く、喫煙率が高かった（と

もにp < 0.0001）。過去2回の全国調査では、対象

患者の発症年齢の若齢化が示されたが、今回の

第5回調査では、その傾向は確認できず、今回調

査の MS 患者では、第 4 回調査における

conventional MS（CMS）と比較し、発症年齢は

有意に高く（中央値 31.3 vs. 27.0歳、p = 4.1 × 

10−16）、軽症化していた（MSSS中央値 2.10 vs. 

3.90、p = 1.8 × 10−27）。また前回調査時はMS患

者の32%のみが治療を受けており、当時はインタ

ーフェロンβ製剤しか使用できない状況であっ

たのに対し、今回の調査時点の2017年では6種類

の疾患修飾薬（DMD）が使用可能で、全MS患者

の約65%が何らかのDMDを使用しており、さら

にDMD使用歴のある患者も含めると約75%を占

めていた。 

MS患者においてMSSSと関連する臨床因子を

検討すると、男性の方が女性よりもMSSSは高値

であった（2.60 vs 1.98、p = 4.1 × 10−7）。また発

症年齢が高いほど重症度が高いことが分かった

（rho = 0.23、p = 8.2 × 10−58）。オリゴクローナ

ルIgGバンド（OCB）との関連では、陽性者の方

が陰性者よりMSSSは高値であった（2.60 vs. 1.98、

p = 8.6 × 10−6）。喫煙歴の有無で比較すると、喫

煙歴のある患者の方がない患者より有意に

MSSSが高かった（2.87 vs. 1.84、p = 4.8 × 10−9）。

さらに一次性進行型MSを除き、罹病期間2年以

上の患者を対象として、発症最初の2年の再発の

有無で比較したところ、再発があった群の方が

なかった群よりMSSSは高く（2.26 vs. 1.64、p = 

9.0 × 10−7）、さらに再発回数が多いほどMSSSが

高い傾向があった（傾向検定: p = 1.2 × 10−3）。 

 最後にこれらの因子を含めて、MSSSと関連す

る因子について多変量解析を行った。結果、高

齢発症、OCB陽性、喫煙歴、発症2年以内の再発

がMSSS高値と関連する独立因子であり、性別の

関与は有意ではなかった。 

 

D. 考察 

 今回の第5回調査では、前回調査時と比べ、

MS患者の疾患重症度が低下していた。これは前

回調査時と比べ、数多くの有効性の高いDMDが、

幅広い患者に使用されるようになったためと考

えられた。 

 また日本人MS患者の重症度に関連する因子

として、高齢発症、OCB陽性、喫煙歴、発症2

年以内の再発があることが判明し、これらはお

おむね欧米からの既報4)と同様であった。これら

のリスク因子を有する患者には、有効性の高い

DMDの使用を検討すべきと考えられた。 

 

E. 結論 
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 MS および NMOSD の有病率は今も増加傾向

であった。しかしながら、前回調査時と比較し、

MS 患者の重症度は低下しており、有効性の高い

治療薬の開発が寄与しているものと考えられた。

また日本人 MS の重症化リスク因子として、高

齢発症、OCB 陽性、喫煙歴あり、発症 2 年以内

の再発が挙げられることを明らかにした。これ

らのリスク因子を有する患者では、より積極的

に有効性の高い DMD を使用し、喫煙者には禁

煙を指導することが有用と考えられた。 
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