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研究要旨 

【目的】 

本研究は、HAM および類縁疾患の診療水準向上と患者 QOL 向上を目的としている。

先行研究で明らかになった HAM 診療における課題（診療経験の少なさ、HTLV-1 感染

に関する認知度の低さ、バイオマーカー測定の困難さ）を解決するため、運営するレジ

ストリ（HAM ねっと）を活用した主治医への検査支援や相談対応による診療連携体制

の強化を目指した。また、HAM ねっとを基盤とした患者相談体制の構築や、疫学情報

と患者 QOL 等の現状把握も目的としている。さらに、AMED エビデンス創出班で得ら

れた最新エビデンスに基づき、「HAM 診療ガイドライン」を 2024 年度目標に改訂する

ことも重要な目的とした。加えて、最近バセドウ病との関連で重要な知見が得られた

HTLV-1 ぶどう膜炎（HU）に関して他の類縁疾患同様に患者レジストリを構築し、疫学

特性の解明を目指す。 

【方法】 

 本研究は、以下の 3 つのテーマに分けて実施された。① HAM 診療ガイドラインの改

訂：Minds の診療ガイドライン作成マニュアルを活用し、GRADE アプローチに基づい

て作成を進めた。② HAM ねっとを基盤とした診療連携体制の強化：HAM の診療に重

要なバイオマーカー測定を可能にした「新 HAM ねっとの構築と運営」および「主治医

相談支援および患者相談支援のためのホームページ改修」を中心に、従来から継続して

いる「HAM ねっとデータを用いた疫学調査」を実施した。③ HU 患者レジストリの構

築と疫学解析：研究プロトコールを協議し、HTLV-1 感染者レジストリ（JSPFAD）（研

究代表者：山野嘉久）内に HU レジストリを構築した。 

【結果と考察】 

①  HAM 診療ガイドラインの改訂 

2022 年度はエビデンス集積状況に即して、追加すべき重要臨床課題を抽出した。2023

年度は重要臨床課題を含む「HTLV-1 関連脊髄症（HAM）診療ガイドライン 2025 改訂

版」のスコープ案を作成し、作成委員会メンバー全員の同意を得た。2024 年度はスコー

プ案を元に、意見交換会を実施し、システマティックレビュー後のサマリーレポート・

推奨文章案をパネル会議で議論する等して「HAM 診療ガイドライン 2025 改訂版」の原 
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稿が完成した。ガイドライン自体は基本情報（第 1 章）、HAM の薬物療法に関する CQ

と推奨（第 2 章）、エビデンス不十分な重要臨床課題に関する Q&A（第 3 章）、患者と

医療者の共有意思決定に関する内容（第 4 章）から構成された。主な改訂ポイントとし

て、ステロイドパルス療法に関する推奨文がエビデンス蓄積により追加された。HAM 診

断アルゴリズム・治療アルゴリズムも改訂され、それに合わせて疾患活動性の再評価、

ATL を含む合併しやすい疾患の定期的なスクリーニング、HAM の妊娠・出産など、新

しい内容の Q&A が追加された。また、2022 年度に報告した HTLV-１感染細胞のクロ

ーナリティ解析法（RAISING 法）が ATL の発症リスク評価に有用であることも掲載さ

れた。さらに、意見交換会にて患者本人の意思が十分に考慮されない診療の事例が共有

されたことを経て、患者と医療者の対等な関係性や共に治療方針を決定するプロセスで

ある共有意思決定をテーマとした第 4 章が新設された。このように、患者中心の質の高

い診療実現に向けた多角的な改訂ができた。 

② HAM ねっとを基盤とした診療連携体制の強化 

「新 HAM ねっとの構築と運営」に関して、2025 年 3 月 31 日時点で 125 施設の共同研

究機関登録が完了し、順調に数を増やしている。都道府県別にみると 47 都道府県のう

ち 40 都道府県をカバーしており、新 HAM ねっとの実施により HAM の全国診療ネッ

トワークの構築につながっている。登録患者数も 678 名に達し、検査件数や主治医から

の相談対応も順調に増加している。また、ホームページの改修により、主治医や患者へ

の情報提供も強化された。さらに「HAM ねっとデータを用いた疫学解析」では、HAM

患者の発症年齢が 1980 年代の 33.6 歳から 2010 年代には 56.9 歳へと高齢化し、若年発

症が減少していることが明らかとなった。また、発症年齢が高いほど急速進行型（運動

障害発現から OMDS Grade 5 への移行 2 年以下）の割合が増加しており、これは発症

年が新しいほど急速進行型が多いという結果とも一致した。さらに、発症から診断まで

の期間は、1980 年代の平均 13.7 年から年代が進むにつれて有意に短縮し、2010 年代で

は平均 2.5 年まで短縮し、診断年の OMDS（重症度）も軽症化傾向も見られた。こうし

た若年発症の減少は、母子感染対策や国の HTLV-1 総合対策の成果を示唆している一方

で、発症年齢の高齢化と急速進行型の増加は、水平感染による高齢発症者の割合増加を

示唆しており、今後の水平感染対策の重要性が示唆される。また、診断ラグの短縮と診

断時重症度の軽症化は、患者会活動や国の対策に加え、レジストリ展開による全国診療

ネットワーク形成推進が影響していると考えられる。QOL 評価では、HAM 患者の EQ-

5D-5L スコアは 0.499±0.217 であり、同年代の日本人一般集団と比べて、疾病/症状の

最小重要差（minimal important difference：MID）の推定値（0.05-0.1）以上に大きく

低下していた。QOL 低下への影響は、移動の程度が最も大きく、ふだんの活動や痛み/

不快感も大きく影響していた。こうした HAM の QOL や機能予後の改善において運動療

法・リハビリテーションによる運動障害の進行抑制は重要である。2022 年度の調査で、

OMDS Grade 5（片手杖レベル）の患者で運動療法・リハビリテーションの実施割合が低い

実態が明らかとなり、介護保険の年齢制限が影響している可能性が示唆された（詳細は総合

研究分担報告書参照 担当：高田礼子）。 

③ HU レジストリの構築と疫学解析 

HU レジストリを HTLV-1 感染者レジストリ（JSPFAD）内に構築し、2025 年 3 月末時 
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点で HU 患者 214 名、HTLV-1 陽性バセドウ病患者 46 名を登録、データ収集を継続し

ている。別の長崎県五島コホートを用いた解析では、HTLV-1 感染者のぶどう膜炎発症

リスクが非感染者の約 3 倍であることを明らかにしている。 

【結論】 

本研究班は、AMED エビデンス創出班による新たな知見を反映し、「HAM 診療ガイド

ライン 2025 改訂版」を作成した。これにより、日本全体の HAM 診断・治療水準の向

上を目指しており、今後は改訂ガイドラインの普及が重要な課題である。診療経験が乏

しい医師が多いという先行研究の指摘に対し、新 HAM ねっとの参加施設や検査依頼の

増加から旧ガイドラインの普及効果が認められる。また、主治医および患者双方への相

談支援体制を整備・強化し、全国の患者の QOL 向上に貢献する基盤が構築された。こ

の支援体制は、今後のガイドラインを迅速に普及させることにも資するものである。さ

らに、HU 発症とバセドウ病の因果関係解明のため、HTLV-1 感染者レジストリ内に HU

レジストリを構築し、継続的なデータ収集を進めている。 

以上、これらの取り組みは全国の診療体制強化と HTLV-1 総合対策の前進に寄与するも

のである。 
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A. 研究目的 

我々はこれまでに HTLV-1 関連脊髄症

（HAM、告示番号 26）および類縁疾患で

ある HTLV-1 陽性リウマチ、HTLV-1 陽性

臓器移植について、エビデンスに基づいた

「HAM 診療ガイドライン 2019」を作成し

た。本ガイドラインは，Minds による

AGREE II（Appraisal of Guidelines for 

Research and Evaluation II）でも高い評

価を得たが、診療ガイドラインに基づく医

療水準の向上および全国の患者の QOL 向

上へと結びつけるためには、普及活動を続

けて診療現場への導入を図り、また診療ガ

イドラインの活用実態や有効性を客観的・

定量的に評価して改善していく必要がある。

そのため先行研究では、HAM 診療ガイド

ラインの実践度を評価する診療の質評価指

標（Quality Indicator; QI）を作成し、全国

の脳神経内科専門医を対象としたアンケー

ト調査を行った。その結果、診療ガイドラ

インの認知度は高いものの、HAM の診療

経験が少ないこと、HTLV-1 感染に関する

認知度が低いこと、HAM の疾患活動性評

価に重要なバイオマーカーの測定ができな

いことなどの問題が明らかになった（臨床

神経学 2023）。そこで本研究では、我々が

運営する HAM および類縁疾患のレジスト

リを活用し、主治医に対して検査支援、検

査結果等の相談受け入れ等を行うことで、

診療連携体制の強化をはかる。 

また患者支援については、診療ガイドラ

インの内容をわかりやすく解説する患者相

談体制の構築を目指す。患者 QOL の現状

についても検証する。さらに、AMED エビ

デンス創出班（研究代表者 山野）にて、診

療ガイドライン改訂に資する重大なエビデ

ンスが得られたため、本研究では 2024 年

度を目標に診療ガイドラインの改訂を目指

す。 

また、HTLV-1 関連疾患である HTLV-1

ぶどう膜炎（HU）はバセドウ病との合併が

多く、バセドウ病の発症あるいはその治療

薬が重度のHUを誘発する可能性があると

いう知見が蓄積し重大な問題として認識さ

れ始めている。HU は HAM との合併も多

いため、本研究にて他の類縁疾患と同様に

HU レジストリを構築し、その疫学特性を

明らかにする。 

 

B. 研究方法 

本研究では、テーマ（内容）を大きく 3 つ

にわけ、以下の体制で実施する。 

【役割分担】 

テーマ１：HAM 診療ガイドラインの改訂 

テーマ２：HAM ねっとを基盤とした診療

連携体制の強化 

テーマ３：HU レジストリの構築と疫学解

析 

テーマ１の担当 ：ガイドライン専門家（中

山） 
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テーマ１と２担当：原、青木、川上、湯沢、

久保田、松浦、松尾、鴨居、中島、村井、

内丸、坪井、石原、新野、永井、梅北、竹

之内、佐々木。2022 年度のみ：松下、水野、

中村、2023―2024 年度：磯部、笠井、佐藤、

勝野 

テーマ３の担当：鴨居、曽根 

テーマ１～３を担当：山野、疫学専門家（高

田）、生物統計家（田辺）、患者会代表（菅

付、石母田） 

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。 

【具体的方法】 

1. HAM 診療ガイドラインの改訂 

ガイドラインの作成方針は、HAM 診療ガ

イドライン 2019 に準ずる。すなわち

Minds 診療ガイドライン作成マニュアル

の最新版である 2020 ver3.0 を活用し、

GRADE アプローチに基づいて作成する。

この方針の元、利益相反を確認してガイド

ライン作成委員会を設立し、AMED エビデ

ンス創出班（研究代表者 山野）等にて得ら

れた新規のエビデンスを参考に、重要臨床

課題を抽出し、これらの情報を元に

「HTLV-1 診療ガイドライン 2025 改訂版」

のスコープ案を決定した。今年度は、この

スコープ案に則って、HAM 診療ガイドラ

イン 2025 改訂版の作成を進めた。 

まずガイドライン作成委員会は、本研究班

の班員を中心に、委員長、委員、作成協力

者、システマティックレビュー委員、外部

委員（診療ガイドライン作成方法専門家）、

評価・調整委員から構成された。構成員に

は患者、神経内科医，泌尿器科専門医，眼

科専門医，理学療法士，HTLV-1 の研究者

などさまざまなステークホルダーを含めた。 

ガイドライン作成委員会は、スコープ案を

もとにしたキックオフミーティングから始

まり、2 回の意見交換会と 2 回のパネル会

議を行った。会議はすべて web 開催とした。

アウトカムの重要性評価は google フォー

ムを用いて実施した。パネル会議はシステ

マティックレビューのサマリーレポートお

よび推奨文章案について議論し、推奨を決

定するための投票には Zoom の投票機能を

用いた。作成されたガイドライン草案は作

成委員会で承認を受けた後、2025 年 3 月

に日本神経学会をはじめ、関連・協力学会

（日本神経治療学会、日本神経免疫学会、

日本神経感染症学会、日本 HTLV-1 学会、

日本リウマチ学会、日本移植学会）の外部

評価を受けた。その後、必要な修正を行い、

掲載内容が決定した。 

 

2. HAM ねっとを基盤とした診療連携体制

の強化 

a) 新 HAM ねっとの構築と運営 

従来の電話による聞き取り調査に加えて、

HAM 診療ガイドラインで推奨した重要な

検査（髄液 CXCL10 濃度、ネオプテリン濃

度等）を HAM ねっとに参加することで可

能となるような研究体制として新 HAM ね

っとを構築し（第 4417 号）、共同研究機関

の登録を進めた。 

b) 主治医相談支援および患者相談支援の

ためのホームページ改修 

厚生労働行政推進調査事業費補助金（新

興・再興感染症予防接種政策推進研究事業） 

『「HTLV-1 総合対策」推進におけるキャリ

ア対策の基盤整備と適正な研究開発の推進

に資する包括的評価と提言のための研究』

研究班（代表：渡邉俊樹）と共同で、HTLV-

1 に関連する全ウェブサイトの見直し・統

合を実施した。その中で、HAM ねっとも

旧サイトから新サイトへの移動し、それに

伴い内容の刷新を行った。その後、継続的

な見直し、運営を行った。 

c) HAM ねっとデータ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
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報を得るために、HAM 患者レジストリ

「HAM ねっと」に登録された患者につい

て、11 年間（本研究班としては 10～12 年

目の 3 年間）の追跡調査で得られた疫学情

報の解析を実施した。「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 688

名、2 年目調査では 643 名、3 年目調査で

は 597 名、4 年目調査では 546 名、5 年目

調査では 512 名、6 年目調査では 470 名、

7年目調査では 427名、8年目調査では 378

名、9 年目調査では 338 名、10 年目調査で

は 259 名、11 年目調査では 192 名、12 年

目調査では163名のデータについて疫学的

解析を行った。その際、HAM 患者の運動

障害重症度について、OMDS と IPEC-1 の

歩行パートとの整合性を図るため、OMDS 

Grade 5 のうち、IPEC-1 の歩行パート

Grade 4 に該当する場合を OMDS Grade 

5.5（ときどき両手によるつたい歩き）に細

分化した modified OMDS （mOMDS）を

用いて評価を行った。 

d) 患者 QOL 調査 

HAM 患者レジストリ「HAM ねっと」に登

録され、SF-36 のデータがある 538 人を対

象とした。SF-36 に関して、下位尺度 8 項

目：身体機能、日常的役割機能（身体）、体

の痛み、全体的健康感、活力（Vitality: VT）、

社会的生活機能、日常的役割機能（精神）、

心の健康を評価し、更に SF-36 から SF-6D

を算出した。年齢や性別、治療経過、HAM

の主症状（歩行障害、下肢の痛みと痺れ、

排尿障害、排便障害）に関する HAM ねっ

とデータを用いた。評価項目は①HAM 患

者の HRQoL（SF-36 および SF-6D）、

②HAM の主症状が HRQoL に与える影響

とした。2023 年度―2024 年度には、もう

１つの包括的健康関連 QOL 尺度である

EQ-5D-5L スコアを評価した。 

 

3. HU レジストリの構築と疫学解析 

対象は、HU 患者および HTLV-1 陽性バセ

ドウ病患者である。HU 患者は研究分担者

（鴨居）が全国的なネットワークを有して

おり、バセドウ病患者は日本内分泌学会（担

当：曽根）と連携する。プロトコールを作

成するためのレジストリの収集項目を含め

たプロトコール骨子を決定し、HTLV-1 感

染者レジストリ（JSPFAD）（研究代表者：

山野嘉久）に HU レジストリを構築した。 

 

（倫理面への配慮） 

本事業で実施する研究は、聖マリアンナ

医科大学もしくは京都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。 

 

C. 研究結果 

1. HAM 診療ガイドラインの改訂 

本研究班の 3 年間に AMED エビデンス

創出班と共同で、HAM に対するステロイ

ド内服治療のランダム化比較試験の報告

（Viruses 2022）、rTMS 療法の後ろ向きコ

ホート研究の報告（NeuroRehabilitation 

2022）、ATL 発症リスク評価における

HTLV-1 クローナリティの有用性の報告

(Commun Biol, 2022)、ロボットスーツ

HAL の医療機器承認（2022 年）、HAM と

遺伝性痙性対麻痺の鑑別方法（Neurol 

Genet 2024）、HAM の診断基準に有用な脳

脊髄液 HTLV-1 抗体検査法（Viruses 2024）

など新規エビデンスの創出・収集に努め、

HAM 診療ガイドラインの改訂版に反映し

た。2022 年度はエビデンス集積状況に即し
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て、追加すべき重要臨床課題を抽出した。

2023 年度は重要臨床課題を含む「HTLV-1

関連脊髄症（HAM）診療ガイドライン 2025

改訂版」のスコープ案を作成し、作成委員

会メンバー全員の同意を得た。2024 年度は

スコープ案を元に、意見交換会を実施し、

システマティックレビュー後のサマリーレ

ポート・推奨文章案をパネル会議で議論す

る等して「HAM 診療ガイドライン 2025 改

訂版」の原稿が完成し、南江堂にて出版準

備中である（資料 1）。 

本診療ガイドラインは、4 章から構成さ

れている。第 1 章には、HAM 患者及び

HTLV-1 陽性患者を診療する上での基本情

報を掲載した。第 2 章には，成人 HAM 患

者の薬物療法に関するクリニカルクエスチ

ョン（clinical question：CQ）について，

システマティックレビューとパネル会議を

経て決定した推奨文を掲載した。第 3 章に

は、エビデンスが不十分で推奨が作成でき

ないが、重要な臨床課題を Q&A 形式で解

説した。第 4 章には、患者と医療者の共有

意思決定（SDM）に関する内容を掲載した。

エビデンスが不十分で推奨を提示できない

重要臨床課題が多くあったが，基本情報や

Q&Aを掲載することで，診療現場の支援と

なるように努めた。 

今回の改訂の主なポイントは以下の通り

である。 

1) ステロイドパルス療法に関する推奨文

の提示：2019 年版作成時点でエビデン

スの不足により提示できなかった推奨

文が追加された（第 2 章 CQ2 参照）。 

2) HAM 診断アルゴリズムの改訂：抗

HTLV-1 抗体検査 PA 法 4 倍に代わる

HAM の診断の目安となる陽性基準が

提示された。 

3) HAM 治療アルゴリズムの改訂と Q&A

の追加：治療後など必要に応じた疾患活

動性の再評価，ATL を含め HAM に合

併しやすい疾患のスクリーニングの定

期的な実施、HAM の妊娠・出産など、

いくつかの新しい内容が追加された。ま

た、最新のエビデンスとして、RAISING

法など HTLV-1 感染細胞のクローナリ

ティ解析が ATL の発症リスク評価に有

用であること（資料 2）も掲載した。 

4) 共有意思決定をテーマとした第 4 章の

新設：患者本人の意思を考慮せず治療

方針が決定された事例が共有され、患

者と医療者の対等な関係性や、共に治

療方針を決定していくプロセス、いわ

ゆる患者と医療者の共有意思決定

（shared decision making：SDM）が

必ずしも実行されていないのではない

かとの議論を経て、章の新設に至った。 

これら HAM の診療に関することはもちろ

ん、HTLV-1 陽性関節リウマチおよび

HTLV-1 陽性臓器移植に関する診療の対応

についても加筆修正された。 

 

2. HAM ねっとを基盤とした診療連携体制

の強化 

a) 新 HAM ねっとの構築と運営 

2025年 3月 31日時点で 125施設の共同

研究機関登録が完了し、順調に数を増やし

ている。これらの施設から測定依頼のあっ

た検査はすべて実施し報告できた。全登録

患者は 678 名に達した。また、主治医から

の検査結果にもとづく治療方針等の相談に

ついては、2023 年度 3 件、2024 年度 4 件

の相談対応を行った。さらに、HAM ねっ

との臨床情報・生体試料を提供する「共同

研究申込み」ページ（ https://htlv1.jp/ 

hamnet/hamnet_researcher/）より、1 件

の共同研究の申込みを受けた。運営会議に

て承認が得られ、共同研究が開始された。 

b) 主治医相談支援および患者相談支援の

ためのホームページ改修 

2022 年度に HTLV-1 に関連する全ウェ
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ブサイトの見直し・統合があったため、

HAM ねっとについても HTLV-1 情報ポー

タルサイト内（https://htlv1.jp/hamnet/）

に設置し直し、HTLV-1 関連サイトからの

遷移が容易にできるように改修を行った。

主治医からの相談支援については、新

HAM ねっとの共同研究機関登録方法、検

査依頼後の相談申し込み方法をホームペー

ジに掲載した。患者からの相談支援につい

ては、既存の HTLV-1 関連サイトに掲載さ

れている Q&A の内容を再構成し、最新の

情報に修正した。HAM に関する基礎的情

報は、HTLV-1 情報ポータルサイト内に、

HAM 独自の情報については HAM ねっと

内に Q&A を設置するよう内容の検討を行

った。また、診療ガイドラインの内容を平

易にした患者向け冊子をダウンロードでき

るようにした（資料 3）。2023 年度以降、

継続的にお知らせなどの更新を行い情報発

信に努めた他、HAM ねっと患者向けペー

ジ

（https://htlv1.jp/hamnet/hamnet_patien

t/hamnet_patient3/）、HTLV-1 全体の e-

learning ペ ー ジ （ https://htlv1.jp/e-

learning/ham/）に HAM 患者に対するリハ

ビリテーションの動画を掲載し、HAM 患

者にとって有用で正確な情報を提供した。 

c) HAM ねっとデータを用いた疫学的解析 

HAM 患者レジストリを活用した疫学解

析において、登録患者の発症年齢 （平均

±SD）は、45.9±15.2 歳であったが、発症年

別にみると 1980 年代の発症年齢は

33.6±8.9 歳であったのに対し、1990 年代

は 43.9±12.1歳、2000年代は 51.5±12.4歳、

2010 年代は 56.9±11.1 歳であり、年代が進

むと発症年齢は有意に高くなっていた。さ

らに 2010 年代になると 20 歳代以下の発

症が見られなかった。また、発症年齢が高

くなるほど急速進行型（運動障害発現から

OMDS Grade 5 への移行年数が 2 年以下）

の割合が増えており、30 代までは急速進行

型の割合は 10％未満であったが、40 代で

15.5％、50 代で 26.9％、60 代で 39.0％、

70 代で 54.8％、80 代では 100％となって

いた。これらの点を反映し、発症年が最近

になるほど急速進行型の割合が多く、2010

年代の発症者は 34.4%、2000 年代は 26.7%

が急速進行型であった。 

次に、登録患者の HAM の発症から診断

までの期間と発症年別の関連を検討したと

ころ、診断までに 1980 年代は平均 13.7 年

であったが、年代が進むにつれて有意に短

縮し、1990 年代では平均 8.9 年、2000 年

代では平均 5.2 年、2010 年代では平均 2.5

年、2020 年代は現時点で平均 1.0 年であっ

た。この点に関連して、発症年別に、診断

年の OMDS を確認すると、1970 年代の発

症では診断年の OMDS（平均）は 4.2 であ

り、1980 年代の発症では OMDS 3.3、1990

年代の発症では OMDS 3.5、2000 年代の

発症では OMDS 3.3、2010 年代の発症で

は OMDS 2.9 であった。 

2022 年度のみ、運動療法・リハビリテー

ションと自主トレーニングに関して実態調

査を行った。その結果、HAM 登録患者の

約 6 割が運動療法・リハビリテーションを

行っており、そのうちの約 7 割が自主トレ

ーニングも行っていた。OMDS Grade 6、

7（両手杖レベル以上）の重症な患者では運

動療法・リハビリテーションと自主トレー

ニングのいずれも行っている者の割合が高

かった。一方、OMDS Grade 5（片手杖レ

ベル）では自主トレーニングのみの者の割

合が高く、運動療法・リハビリテーション

を行っている者の割合が低かった。 

d) 患者 QOL 調査 

健康関連 QOL（HRQoL）調査の対象と

なった HAM 患者の属性は平均年齢 62 歳、

平均罹患期間 16.5 年、74.7%が女性であっ

た。OMDS の中央値は 5 であった。下肢の
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痛み・痺れはそれぞれ 42.7%、67.1%に認

めた。排尿障害は 92.1%に認め、排便障害

は 77.9%に認めた。HAM 関連症状の重症

度や症状を有する患者割合は、OMDS の悪

化とともに増加していた。HAM 患者にお

ける SF-6D 0.565 は、同年代（60-69 歳）

の日本人におけるSF-6D 0.674よりも有意

に低く（p<0.001）、その差 0.109 は臨床に

おける最小重要差（Minimal Important 

Difference: MID）の 0.05-0.1 を超えてい

た。SF-36 の下位尺度も、「心の健康」を除

いて国民標準値 50 より有意に低かった（p

≦0.001）。SF-6D と HAM 主症状との関連

を年齢と性別で調整した多変量解析により

検討したところ、全ての症状が SF-6D の値

の低下と有意に関連しており、特に OMDS 

0-4 の群と比較して OMDS 5,6,7-13 の群、

下肢の痛みが無い群と比較して持続する群

での影響が大きいことが判明した。SF-36

の下位尺度についても同様に検討したとこ

ろ、OMDS 0-4 の群と比較して OMDS 5 以

上で「身体機能」、「日常的役割機能（身体）」、

「全体的健康感」、「社会的生活機能」が有

意に低下していた。「日常的役割機能（精神）」

と「心の健康」は OMDS に関連していなか

った。下肢の痛みや痺れは SF-36 の全ての

下位尺度の低下に関連していた。排尿障害

は「身体機能」、「全体的健康感」、「活力」、

「心の健康」の低下に関連し、排便障害は

「身体機能」の低下に関連していた。また、

もう１つの包括的健康関連 QOL 尺度であ

るEQ-5D-5LスコアをHAM患者で評価し

た結果、HAM 患者全体（年齢（平均±SD） 

67.2±10.8 歳、OMDS Grade（平均±SD）

6.0±2.4）の EQ-5D-5L スコア（平均±SD）

は 0.499±0.217 であった。 

※詳細は総合研究分担報告書（HAM 患者

登録システム（新 HAM ねっと）を用いた

HAM の疫学的解析：高田礼子）を参照。 

 

3. HU レジストリの構築と疫学解析 

HTLV-1 感染者レジストリ（JSPFAD）

（研究代表者：山野嘉久）に HU レジスト

リを構築し、HU 特有の収集項目を追加し、

HU 患者レジストリを開始した。2025 年 3

月 31 日時点で HU 患者 214 名、HTLV-1

陽性バセドウ病患者 46名の登録を達成し、

データ収集を継続した。また長崎県五島コ

ホートデータを基にロジスティック回帰分

析を用いた年齢・性別調整モデルにより、

HTLV-1 感染者では非感染者と比較してぶ

どう膜炎発症リスクが 3 倍高いことを証明

した（J Med Virol 2024）。 

 

D. 考案 

本研究班では次の３つのテーマに取り組

んでいる。1 つ目が、AMED 山野班から創

出されたエビデンスに基づき HAM 診療ガ

イドラインの改訂を目指すこと、2 つ目が

HAM および類縁疾患のレジストリを活用

した主治医に対する検査・検査結果相談支

援、患者に対する患者相談体制の構築によ

り診療連携体制の強化をはかること、3 つ

目が HU はバセドウ病との合併が多く、バ

セドウ病の治療薬がHUを誘発する可能性

があることから、HU レジストリを構築し

疫学特性を解明する。それぞれこれまで得

られた結果について考察を加える。 

 

1. HAM 診療ガイドラインの改訂 

HAM は希少疾患であり、いわゆる

common disease と比べて研究者の数は限

定的である。それにも関わらず、「HAM 診

療ガイドライン 2019」発刊後の 6 年間に

ステロイド内服治療のランダム化比較試験

や新規検査法（RAISING 法）の開発に加

え、HAM と遺伝性痙性対麻痺の鑑別方法

や髄液抗 HTLV-1抗体検査の診断カットオ

フ値などの新規エビデンスが創出され、こ

れらを反映した「HAM 診療ガイドライン
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2025 改訂版」を作成することができた。こ

れは AMED 研究班とうまく協調すること

で可能になったと考えられる。現在、疾患

活動性の把握に重要な髄液 CXCL10 濃度

を HAM ねっとの活動の一環として中央測

定しているが、我々と企業で共同開発した

CXCL10 ELISA キットが体外診断用医薬

品製造販売承認され、近い将来保険承認さ

れることが見込まれる。今回の改訂版では、

これを見越して ELISA キットで測定した

値に基づいた疾患活動性分類基準を掲載す

るとともに、診断時だけでなく治療後にも

疾患活動性を再評価する必要性を認めるこ

とから、その点を治療アルゴリズムに反映

し、疾患活動性の評価のタイミングに関す

るQ&Aを第3章に設けた。これ以外にも、

HAM 患者の妊娠・出産に関する新たな

Q&A も追加する等、より質の高い HAM の

診療を実現するためのガイドライン改訂を

行うことができた。 

 

2. HAM ねっとを基盤とした診療連携体制

の強化 

a) 新 HAM ねっとの構築と運営 

順調に共同研究機関の登録数が伸びてい

る。これを都道府県別にみると 47 都道府

県のうち 40 都道府県をカバーしており、

新 HAM ねっとの実施により HAM の全国

診療ネットワークの構築につながっている。

また、これまでの HAM ねっとでは聞き取

り調査項目に基づく疫学解析しか実施でき

なかったが、新 HAM ねっとが拡大するこ

とにより、疫学情報を検査データとリンク

させた形での解析が可能となり、新たな発

見が期待される。 

b) 主治医相談支援および患者相談支援の

ためのホームページ改修 

ホームページ改修は、さまざまな方面で

の効果が期待できる。まず、HTLV-1 情報

ポータルサイト（https://htlv1.jp/）内に、

新 HAM ねっとを含む HTLV-1 関連の web

サイトが集約されたことによって、Q&Aを

含め、HAM 患者とその家族（キャリアを

含む）にとって有用で正確な情報源を提供

できるようになった。特に新 HAM ねっと

は、共同研究機関登録方法、検査依頼後の

相談申し込み方法を掲載したことにより、

共同研究機関の登録数が伸びており、また

主治医からの検査結果に関する相談も稼働

している。さらに、臨床情報や生体試料を

研究に用いたい場合に共同研究の申込みが

できるようにし、実際に申込みもあり、

HAM および HTLV-1 の研究分野の活性化

も期待される。このようにホームページを

活用しながら HAM ねっとの運営を続ける

ことで、HAM の全国診療ネットワークの

構築が実現し、全国 HAM 患者に対する恩

恵となることが期待される。 

c) HAM ねっとデータを用いた疫学的解析 

HAM 患者レジストリを活用した疫学解

析において、1990 年代までは 20 歳代での

発症が一定数認められていたにも関わらず、

2000 年代以降は 20 歳代での発症が減少し

始め、2010 年代では 10 歳代、20 歳代の発

症は認められなかった。これは 1980 年代

から高侵淫地域を中心に開始された母子感

染対策、2009 年の HAM の指定難病認定、

2010 年に開始された HTLV-1 総合対策の

成果を示唆している。また、HAM の発症

から診断までにかかった年数は、年代が進

むにつれ有意に短縮され、診断時の重症度

も軽症化していることから、HAM の診断

が以前よりも短期間に、より早期の段階で

下されるようになった。この点は、これま

での全国 HAM 患者会の活動や HAM の指

定難病の認定、HTLV-1 総合対策などの国

の対策に加え、HAM 患者レジストリの展

開による全国レベルの HAM 診療ネットワ

ーク形成の推進が診断ラグの短縮に影響し

ていると考えられた。本研究で行った診療
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ガイドラインの普及による HAM の医療水

準の均てん化により今後の更なる効果が大

いに期待される。 

また、平均発症年齢が 1980 年代の 33.6

歳から 1990 年代は 43.9 歳、2000 年代は

51.5 歳、2010 年代は 56.9 歳と、年代が進

むにつれ発症年齢は有意に高くなっていた。

また、HAM の「高齢発症」は進行が速いこ

とが多く、予後不良因子の１つであるが、

実際、急速進行型の割合が増加していた。

この点は母子感染による若年発症者が減少

し、相対的に水平感染による高齢発症者の

割合が増加した可能性があり、今後の水平

感染対策の重要性を示唆している。 

HAM の運動障害は経年的に悪化してい

るため、HAM の機能予後および QOL の改

善において運動障害の進行抑制は重要であ

る。そのためには運動療法・リハビリテー

ションが重要であるが、両手杖レベルの

HAM 患者と比較して、片手杖レベルの

HAM 患者で運動療法・リハビリテーショ

ンを行っている割合が低く、その原因の１

つに介護保険認定があることが判明した。

今後、介護保険が受けられない 65 歳未満

の HAM 患者に対して継続的に運動療法・

リハビリテーションを実施していく支援体

制が求められる。また、直近 1 年間の身体

活動量の維持・増加は、HAM の運動障害

の進行予防・改善に効果があることが示唆

されたため、今後、ウェアラブル端末、そ

の他 ICT 技術を活用し、運動障害の進行予

防・改善に効果がある身体活動量の解明や

自主トレーニングプログラム開発のための

研究が必要である。 

d) 患者 QOL 調査 

本研究により、HAM 患者の HRQoL は

一般集団よりも低く、SF-6D の低下はMID

と同程度、EQ-5D-5L スコアは MID 以上

に大きく低下していることが示された。多

変量解析の結果より、下肢の運動・感覚障

害が HRQoL に大きく影響すると考えられ

たが、SF-36 の下位尺度には「身体機能」

と「体の痛み」を含み他の HAM 関連症状

を過小評価しうるため、HAM の全症状が

HRQoL に大きな影響を与える可能性があ

る。また、下肢の持続する痛みや痺れは「日

常的役割機能（身体）」の低下と関連してお

り、歩行障害だけでなく感覚障害も HAM

患者の日常生活を制限することが示唆され

た。OMDS は「心の健康」に影響しなかっ

たが、下肢の持続する痛みや痺れ、間欠導

尿を必要とする排尿障害は「心の健康」、「全

体的健康感」、「活力」の低下に有意に関連

していた。以上より身体的・精神的により

良い HRQoL を維持するためには、感覚障

害や排尿障害も含めて症状を包括的にコン

トロールする必要があると考えられた。 

3. HU レジストリの構築と疫学解析 

我々はHUが性行為等の水平感染によっ

て感染した HTLV-1感染者では重度である

ことを報告した（Lancet Inf Dis, 2021）。

また HU はバセドウ病との合併が多く、バ

セドウ病の発症あるいはその治療薬が重度

のHUを誘発する可能性があるという知見

を臨床的に重大な問題として報告した

（Lancet 2022）。しかし、これらの知見は

いずれも症例報告である。したがって、他

の類縁疾患同様、HU レジストリを構築し

その疫学解析を実施するによって、上記症

例報告で示唆された知見を大規模調査で明

らかにすることは非常に意義深いと考えら

れる。これまでに我々は HTLV-1 感染者レ

ジストリ（JSPFAD）（研究代表者：山野嘉

久）を運営し、すでに安定的なデータ収集

体制を構築していることから、これを活用

して JSPFAD 内に HU レジストリを構築

することとし、現在、効率のよりデータ収

集を進めることができており、今後の解析

が期待される。 

 



12 

 

E. 結論 

エビデンスに基づく医療において診療ガ

イドラインは重要な位置を占めるが、より

よい医療を実現するには一旦完成したら

10 年、20 年同じという訳にはいかず、常

に新しいエビデンスを取り込んで反映して

いく必要がある。そこで本研究班は、日本

の HAM の診断・治療レベル全体が向上す

るように、AMED エビデンス創出班から出

された新たな知見を取り込んで、診療ガイ

ドラインの改訂を行い、「HAM 診療ガイド

ライン 2025 改訂版」を作成した。今後は

本診療ガイドライン改訂版の普及を進め、

診療現場への導入を促進する必要がある。 

一方で、以前我々が作成した HAM 診療

ガイドライン 2019 の内容に関する診療現

場への導入は、毎年度、新 HAM ねっとの

参加施設や検査依頼が順調に増え、本ガイ

ドラインの普及を実感している。先行研究

の Quality Index 調査から、診療経験が乏

しく検査結果の解釈に説明を要する医師も

多いという問題点が明らかになったが、本

研究班で、主治医に対する相談支援を行う

体制を整備し、現在その活動を継続してい

る。また患者に対しても相談体制を構築し

たため、本研究により、主治医と患者の両

面から支援体制基盤の強化を行うことで全

国の患者の QOL 向上につながることが期

待される。加えて、この強化した支援体制

整備は、今後改訂されたガイドラインを迅

速に普及させるための基盤となることも期

待できる。 

また、HU 発症におけるバセドウ病発症

とその治療薬との因果関係については、

HU レジストリの構築による疫学的解析が

喫緊の課題であるが、HTLV-1 感染者レジ

ストリ（JSPFAD）（研究代表者：山野嘉久）

内に HU レジストリを構築し、そのデータ

収集を継続的に進めることができた。 

以上のように、本研究の内容はすべてが

有機的につながることで、全国の診療体制

強化と患者の QOL 向上に寄与し、HTLV-

1 総合対策を大きく前進させることが期待

される。 
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