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Ａ．研究目的 

 平成 29 年２月の第５回障害者総合支援

法対象疾病検討会において、障害者総合支

援法の対象疾病の要件について検討を行う

ためのデータが現時点で明らかでない６疾

病（骨髄異形成症候群、骨髄線維症、汎発性

特発性骨増殖症、肥満低換気症候群、慢性膵

炎、ランゲルハンス細胞組織球症）について

は、データが収集されるまでの間、引き続き

対象とするという整理となった。 

今回、障害者総合支援法の基本理念に基

づき、６疾病の概要について各疾病の専門

家の協力を得て、「疾病の概要」を整理する

ことを目的に本研究を実施した。 

 

Ｂ．研究方法 

 ６疾病の専門家に協力いただき、指定難

病の局長通知に合わせ、各疾病に関する「疾

病の概要」をとりまとめることを目的とし

た。骨髄異形成症候群、骨髄線維症、及びラ

ンゲルハンス細胞組織球症については三谷

班（血液内科）、汎発性特発性骨増殖症につ

いては山崎班（整形外科）、肥満低換気症候

群については平井班（呼吸器内科）、慢性膵

炎については正宗班（消化器内科）に協力い

ただき、研究総括及び報告書のとりまとめ

は須田班と飛松班にて行った。 

 

（倫理面への配慮） 

疾病の特性等の情報は個人に関する情報

はなく、人を対象とする生命科学・医学系研

究に関する倫理指針の対象にならないと考
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えられる。しかしながら、研究を進めていく

中で、同倫理指針の適用範囲に該当する可

能性があると考えられる場合は、同倫理指

針を遵守し、速やかに同倫理指針に定める

手続きを行うこととした。 

 

Ｃ．研究結果 

 ６疾病の「疾病の概要」について以下のよ

うに整理した。 

 

疾病名 骨髄異形成症候群 

 

１．概要 

骨髄異形成症候群は、末梢血では様々な

程度の血球減少があり、一部の例では末梢

血や骨髄において芽球の増加も認められる。

血液細胞に形態的な異形成があり、血球減

少に伴う様々な症状や合併症を生ずると共

に、好中球の機能異常と関連した症状が見

られる場合もある。一部の例は急性骨髄性

白血病へ転化する。鑑別診断として重要な

疾患は再生不良性貧血、急性骨髄性白血病、

骨髄異形成/骨髄増殖性腫瘍である。 

２．原因 

造血幹細胞の異常が根本的な原因と考え

られており、造血幹細胞に蓄積されている

ゲノム・エピゲノムの異常が明らかにされ

つつある。 

３．症状 

（１）貧血症状 

顔色不良、息切れ、動悸、めまい、易疲労

感、頭痛。 

（２）出血傾向 

血小板減少による出血症状。皮膚や粘膜

の点状出血、鼻出血、歯肉出血、紫斑など。

重症になると血尿、性器出血、脳出血、消化

管出血もある。 

（３）感染症状 

顆粒球減少に伴う感染症による発熱など。 

（４）好中球機能異常に伴う症状 

皮膚や粘膜の炎症（壊死性膿皮症やベー

チェット病に類似した症状）、発熱など。 

４．治療法 

骨髄異形成症候群は症例ごとの臨床経過

に大きな違いが見られるため、予後予測ス

コアによって①低リスク群と②高リスク群

に分けて治療法を選択する。 

（１）支持療法 

低リスク例、高リスク例のいずれにも実

施される。貧血が見られる場合には患者の

症状や合併症（臓器機能）に応じて、ヘモグ

ロビンを７g/dL程度以上に維持するように

白血球除去赤血球を輸血する。血小板減少

による出血傾向がある場合には血小板数 1

〜2 万/μL 程度を目安に白血球除去血小板

を輸血する。好中球数減少があって感染症

を併発している場合には十分な抗生剤投与

を行うと共に、G-CSF投与を考慮する。 

（２）低リスク例に対する造血回復を目指

した治療 

骨髄異形成症候群の中で、低リスクに分

類される例を対象に実施される。①サイト

カイン療法（赤血球造血刺激因子製剤）、②

免疫調整薬、③アザシチジン（脱メチル化

薬）療法がある。低リスク例の貧血に対して

ダルベポエチンが投与される。また、５番染

色体長腕の欠失を伴う例（5ｑ-症候群）に対

しては免疫調整薬であるレナリドミドが投

与される。血球減少が強い例や芽球の増加

傾向が見られる例などではアザシチジンが

投与されることもある。いずれにしても疾

患の治癒は得られない。 
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（３）高リスク例に対する治療 

高リスク例は低リスク例と比較して白血

病転化のリスクが高いため、より積極的な

治療が選択される。実施可能であれば同種

造血幹細胞移植が行われる。移植が実施さ

れない例ではアザシチジン療法が行われる。

低リスク、高リスクに関わらず、骨髄異形成

症候群に治癒をもたらしうるのは同種造血

幹細胞移植のみである。ドナー/幹細胞源と

しては血縁者、非血縁者、臍帯血のいずれも

用いられる。ただし、高齢者の多い骨髄異形

成症候群においては、造血幹細胞移植の適

応となる症例は 10％以下である。 

５．予後 

骨髄異形成症候群の予後は、予後予測ス

コアによって層別化された予後リスク群に

よって大きく異なる。改訂国際予後予測ス

コアリングシステム（IPSS-R）を用いると、

Very low、Low、Intermediate、High、Very 

highの 5群に層別化される。自然経過では

それぞれの生存期間中央値は、8.8年、5.3

年、3.0 年、1.6 年、0.8 年とされている。

高リスク例についてはアザシチジン投与が

予後を改善することが示されているが治癒

は得られない。 

同種造血幹細胞移植が実施された場合は、

およそ 40％程度の長期生存が見込まれる

（一般社団法人日本造血細胞移植データセ

ンター2021年全国調査報告書）。 

 

疾病名 骨髄線維症 

 

１． 概要 

造血幹細胞の異常により骨髄に広汎に線

維化をきたす疾患。骨髄の線維化に伴い、造

血不全や髄外造血、脾腫を呈する骨髄増殖

性疾患のひとつである。原発性骨髄線維症

と、基礎疾患に続発する二次性骨髄線維症

に分けられる。進行期では、骨髄不全が顕著

となり、一部に急性白血病への移行がみら

れる。 

２． 原因 

原発性骨髄線維症は、造血幹細胞レベル

で生じた遺伝子異常により骨髄中で巨核球

と顆粒球系細胞が増殖する骨髄増殖性疾患

である。増殖した巨核球や単球から産生さ

れる種々のサイトカインが骨髄間質細胞に

作用し、骨髄の線維化、血管新生および骨硬

化、髄外造血による巨脾が生じる。約 50％

の患者に JAK2遺伝子、約 35%の患者に CALR

遺伝子、約 10%の患者に MPL 遺伝子に異常

が認められており、疾患の発症に寄与して

いる。 

３． 症状 

発症当初は無症状であるが、徐々に脾臓

や肝臓が腫大し、腹部膨満感、圧迫感、食思

不振、体重減少、微熱、盗汗、皮膚のかゆみ

などの全身症状を呈する。造血不全による

貧血症状（倦怠感、疲労感、立ち眩みなど）

や出血傾向などが出現する。 

４． 治療法 

自覚症状に乏しい症例や、臨床所見のな

い症例では、支持療法のみでも長期の生存

が期待できるため、経過観察を行う。ただ

し、貧血や脾腫による症状を呈する場合は、

貧血に対しては、赤血球輸血や蛋白同化ス

テロイド療法、脾腫に伴う症状に対しては、

ヒドロキシウレア、JAK2阻害薬ルキソリチ

ニブ、摘脾、脾臓への放射線照射が考慮され

る。また、脾腫に加えて、全身症状を有する

場合も、ルキソリニチニブが有効である。リ

スクの高い症例では、可能であれば、同種造
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血幹細胞移植を行う。造血幹細胞移植は唯

一の治癒的治療法であるが、発症年齢から、

その適応は限られる。移植関連死亡率も高

く、その適応については、専門医との十分な

相談が必要である。移植適応がない場合は、

症状に応じての治療の選択、あるいは、JAK2

阻害剤、新規治療薬の臨床試験への参加を

検討する。 

５． 予後 

1999 から 2015 年の特発性造血障害に関

する調査研究班による原発性骨髄線維症の

全国調査の解析では、３年生存率 59％、生

存期間中央値は 4.0年である。 

 

疾病名 汎発性特発性骨増殖症 

 

１． 概要 

汎発性特発性骨増殖症とは、一般臨床の

現場においては、「びまん性特発性骨増殖症

（ diffuse idiopathic skeletal 

hyperostosis; DISH）」として認知されてお

り、脊椎を中心として主に腱や靱帯、関節包

の付着部である enthesisの石灰化、骨化を

特 徴 と す る 非 炎 症 性 の 疾 患 で あ る 

(Resnick. Radiology 1975)。DISHは主に中

年以降の高齢者に多くみられ、進行すると

脊椎は強直により可動域制限をきたすが、

多くの症例では無症状に進行する。その有

病率については、無症状例が多いため詳細

な調査の報告はなかったが、近年の地域住

民コホート調査によると 1690 例の高齢者

コホートの約 10.8%に DISHを認めると報告

されており、その実数は非常に多いと考え

られている (Kagotani. J Bone Miner 

Metab 2015)。無症状例が多いとされる DISH

であるが、DISHにより強直した脊椎は軽微

な外傷により容易に破綻しあたかも長管骨

の骨折のような形態となって脊椎、脊髄損

傷をきたすという報告が近年散見され 

(Okada. J Orthop Sci 2018)、昨今の高齢

化社会の進行に伴い高齢者の脊椎損傷を診

療する頻度は増加傾向にあり、DISHを合併

した脊椎脊髄損傷の頻度も増加傾向にある。

しかし、本症の病態に関しては依然不明な

点が多く、本症と同様に脊椎の強直をきた

す強直性脊椎炎（Ankylosing Spondylitis; 

AS）との鑑別も困難なことが多いのが現状

である。 

２．原因 

原因は不明な点が多いが、遺伝的要因と

して後縦靱帯骨化症（ossification of the 

posterior longitudinal ligament; OPLL）

に関連する COL6A1、線維芽細胞や軟骨細胞

の増殖に関連する代謝性因子（IGF-1など）、

肥満や脂質異常などが報告されている 

(Mader. Nat Rev Rheumatol 2013)。 

３．症状 

本症の患者の大半は無症状と言われてい

る。一方で、脊椎の可動域は本症患者では約

50%程度にとどまるといわれ、脊椎不橈性に

より背部のこわばりが半数以上に生じると

報 告 さ れ て い る (Mata. 

Medicine(Baltimore) 1997)。一方、頚椎に

まで骨増殖が及ぶと、嚥下障害や嗄声、誤嚥

性肺炎の原因になり得るとされる (Mader. 

Semin Arthritis Rheum 2002)。また、本症

により強直した脊椎は外力に対して力が分

散されないため、本症の患者では軽微な外

傷でも容易に骨折を生じるといわれている。

また、強直した脊椎ではあたかも長管骨の

骨折のような形態を取るため骨折部には転

位が生じやすく、神経損傷、脊髄損傷をきた



 

8 

 

しやすい (Okada. J Orthop Sci 2018)。脊

髄は一度損傷を受けると再生しないため、

脊髄損傷をきたすと麻痺は生涯にわたり遺

残し、日常生活動作・社会生活の障害の原因

となりうる。 

４．治療法 

骨化の進展、強直を予防するような根治

的な治療法はない。軽微な外傷により骨折

をきたした場合は、麻痺が出現する前にで

きるだけ早期の診断を行うことが重要であ

り、不安定性を認める症例ではインストゥ

ルメンテーションを用いた固定術の適応と

なることが多い。 

５．予後 

本症患者における脊椎損傷においては、

高齢者の軽微な外傷（低エネルギー外傷）に

よって受傷し、受傷時には多くの症例で麻

痺が存在しないものの、その後の経過で遅

発性の神経障害（麻痺）を発症することが多

いということが報告されている。また、通常

の脊椎損傷に比し、診断の遅れる割合が非

常に高いという特徴があり、診断が遅れ、脊

髄損傷をきたした場合の機能予後は不良と

される。一般に、DISH 患者における脊椎損

傷は単純 X 線のみでは診断が困難であり、

必要に応じて CT を撮像することが推奨さ

れている。また、早期診断、早期治療（手術）

に至った症例においても、術後呼吸器合併

症が高率に発症するとされ、術後管理にも

注意が必要である(Okada. J Orthop Sci 

2019)。 

 

疾病名 肥満低換気症候群 

 

１． 概要 

肥 満 低 換 気 症 候 群 （ obesity 

hypoventilation syndrome：OHS）とは、肥

満と日中の高二酸化炭素血症があり、その

すべてを基礎にある心肺疾患や神経疾患に

帰することができないものである。広義の

肺胞低換気症候群のうち、肥満を伴う特発

性肺胞低換気症候群として分類しうるもの

で、ピックウィック症候群（Pickwickian 

syndrome）とほぼ同義語であるが最近はピ

ックウィック症候群という言葉は使用しな

い方がよいと言われている。OHS患者の大部

分に閉塞型睡眠時無呼吸（OSA）が合併する。 

２． 原因 

病態の形成に肥満は関与しているが、肥

満者がすべて本症候群になるわけではなく、

同様の体重であっても高二酸化炭素血症は

個人によってまちまちであり、呼吸中枢に

対する化学感受性の低下などが関与してい

ると考えられるが、原因の詳細は明らかで

はない。 

３． 症状 

日中の傾眠傾向（眠気）、睡眠中のいびき

や呼吸停止、起床時の頭痛、倦怠感などが認

められる。肺高血圧、不整脈等の循環器系疾

患を合併しやすく、右心不全をきたすと頸

動脈怒張、下腿浮腫が見られる。 

４． 治療法 

成人例では、まず、持続気道陽圧呼吸

(continuous positive airway pressure: 

CPAP)療法が行われるが、CPAP療法では改善

が見られない症例では非侵襲的陽圧換気

（ noninvasive positive pressure 

ventilation: NPPV）療法が行われる。急性

増悪時には気管挿管下人工呼吸療法が行わ

れることもある。NPPV療法から安定すれば

CPAP療法に変更可能な症例も多いが、いず

れも根治的治療法ではなく対症療法である。 
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５． 予後 

一般に緩徐進行性である。正確な疫学調

査は行われていないが、CPAPまたは NPPV療

法の継続治療が施行されていない場合、夜

間の突然死も報告されており、低換気のな

い、BMI 30kg/m2以上の睡眠時無呼吸より予

後は悪いと報告されている。 

 

疾病名 慢性膵炎 

 

１． 概要 

慢性膵炎とは、遺伝的や環境要因、その他

の危険因子を有し、実質への傷害やストレ

スに対して持続的な病的反応を生じる個人

に起きる、膵臓の病的線維化炎症症候群で

ある。膵臓の内部に不規則な線維化、炎症細

胞浸潤、実質の脱落、肉芽組織、膵石の形成、

膵管の不規則な拡張などの慢性変化が生じ、

進行すると膵外分泌・内分泌機能の低下を

伴う病態である。膵内部の病理組織学的変

化は、基本的には膵臓全体に存在するが、病

変の程度は不均一で、分布や進行性は様々

である。多くは非可逆性である。腹痛や背部

痛、進行例では膵内・外分泌機能不全による

臨床症候を伴うものが典型的である。 

２．原因 

慢性膵炎は、成因によりアルコール性と

非アルコール性に分類される。非アルコー

ル性には特発性、遺伝性、家族性などが含ま

れる。 

３．症状 

代償期（初期）は反復する上腹部痛・背部

痛が主症状で膵内外分泌機能の明らかな障

害はみられないが、病態の進行とともに腹

痛は軽減し、膵内外分泌機能障害が進行す

る。非代償期（後期）になると腹痛はさらに

軽減し、糖尿病や脂肪便（消化吸収障害）な

どの膵内外分泌機能障害が主症状になる。 

４．治療法 

断酒・禁煙を中心とした生活指導、食事療

法および薬物療法が行われる。急性増悪に

対しては急性膵炎と同様に入院治療が検討

される。膵石や膵管狭窄に対して、膵管ステ

ント留置などの内視鏡的治療や体外衝撃波

膵石破砕術、外科的治療が行われることが

ある。非代償期には、膵内外分泌機能不全に

対する治療が中心となり、長期の療養が必

要となる。膵外分泌機能不全に対しては、高

力価膵消化酵素補充療法が行われる。糖尿

病に対しては、経口血糖降下薬が用いられ

ることもあるが、インスリン分泌機能不全

を来している場合にはインスリン療法が基

本となる。疼痛のコントロールと、膵内外分

泌機能障害に対する補充療法といった対症

療法にとどまり、根治的な治療方法はない。 

５．予後 

慢性膵炎の死亡原因として、悪性腫瘍、肺

炎・感染症、糖尿病とその合併症などがあげ

られており、喫煙や飲酒の継続、糖尿病の併

存、慢性膵炎の高齢発症などが死因に影響

を与える予後因子として報告されている。

悪性腫瘍については本邦では膵癌が多いが、

欧米では喫煙に関連する癌（肺癌、食道癌、

口腔癌、咽頭癌）も多いと報告されている。 

 

疾病名 ランゲルハンス細胞組織球症 

 

１．概要 

ラ ン ゲ ル ハ ン ス 細 胞 組 織 球 症

（Langerhans cell histiocytosis: LCH）

は骨髄系樹状細胞前駆細胞から分化した 

CD1a+/CD207+細胞と炎症細胞浸潤を特徴と
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し小児から成人で様々な臓器に認められる

希少疾患である。LCHは MAP キナーゼ（MAPK）

経路の活性化に起因する疾患と考えられて

いる。LCHの発症率は正確な数値は不明であ

るが、100 万人あたり 3～5 名、大部分は 3

歳未満の小児であり、成人の発症率は 100

万人あたり 1～2 名と推測されている。LCH

は成人では、骨、肺、皮膚、下垂体を含む中

枢神経に病変を認めることが多い。浸潤臓

器によって、病変が単一臓器のみの孤発型

（SS-s 型、Unifocal 型）、単一臓器多発型

（SS-m型）、単一臓器肺型(PLCH)、多臓器に

及ぶ多臓器型（MS型）に分けられる。MS型

LCHはリスク臓器（risk organ; RO; 肝臓、

脾臓、造血器）病変の有無で分けられる。

PLCHは成人ではもっぱら喫煙者に認められ

る。 

２．原因 

骨髄系前駆細胞に MAPK 経路に関連する

遺伝子変異が入り、ウイルス感染や遺伝子

多型の要因が加わり発症すると想定される。

成人の PLCH では喫煙の関与が示唆されて

いる。 

３．症状 

骨病変による骨痛、下垂体後葉病変によ

る中枢性尿崩症、頭部・顔面・体幹・外陰部

に好発する紅斑状丘疹が多い。椎体に骨病

変を認める場合は脊髄損傷のリスクがある

ため速やかな治療介入が必要である。PLCH

では、無症状健診発見例もあるが、咳、痰、

気胸発症例では胸痛、呼吸困難を認める。

PLCHの進行例では呼吸不全や肺高血圧症を

来し動悸、呼吸困難等を認める場合がある。

下垂体前葉病変による下垂体前葉機能低下

症、小脳・基底核・橋などの病変を認める中

枢神経変性性 LCH では麻痺、認知障害、小

脳失調症状を認めることも稀にあり、症状

は不可逆的で日常生活に支障を来す状態と

なる。 

４．治療法 

SS-s型 LCHでは自然寛解例もあるため局

所療法や経過観察が行われる。PLCHは、ま

ず禁煙を行う。禁煙にもかかわらず LCH の

活動性が継続しそのため病状が進行する場

合はステロイド、化学療法が選択される事

がある。呼吸不全、肺高血圧を合併する場合

はその治療を行い適応があれば肺移植の対

象である。SS-m 型 LCH や MS 型 LCH ではビ

ンブラスチン、プレドニゾロン、6-メルカプ

トプリンを含む多剤化学療法が行われる。 

５．予後 

SS 型 LCH の予後は比較的良好であるが、

SS-m 型 LCH や MS 型 LCH に対する化学療法

後の再発率の高さ、初期化学療法抵抗性症

例の死亡率の高さや不可逆病変による QOL

の低下が問題である。本邦の全国疫学調査

によると、初期化学療法抵抗性症例は全例

LCHによる死亡の経過をたどり、初期化学療

法後の奏効率は 86.0%であったが、5年無イ

ベント生存率 52.1%と再発率の高さも問題

である。また、成人 LCH において中枢性尿

崩症、下垂体前葉機能低下症、中枢神経変性

性 LCHをそれぞれ 29.1%、12.8%、3.5%に認

めた。椎体病変による脊髄損傷も大きな問

題である。PLCHでは禁煙で軽快する例もあ

るが、呼吸不全、肺高血圧を認める場合は予

後不良である。悪性腫瘍の合併にも注意が

必要である。 

 

Ｄ．考察 および E．結論 

障害者総合支援法の対象疾病の要件につ

いて検討を行うためのデータが現時点で明
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らかでない６疾病について各疾病の専門家

の協力を得て、「疾病の概要」を整理した。

疾病の概要を整理することで、６疾病への

理解が進み、当該患者が障害者総合支援法

に基づく障害福祉サービス等を利用するう

えで、役立つものになることが期待される。

また、各疾病の概要については、最新の医学

的知見に基づき整理しており、今後障害者

総合支援法の対象範囲について検討を行う

際の一つの参考資料になると考えられる。 
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