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研究要旨 

指定難病データの第三者提供を受け、2016 年に登録された全国のリンパ脈管筋腫症 （LAM）患者に関する
横断的解析を行った。症候に基づいた階層クラスター分析を行い、4 つのクラスターを同定した。労作時呼
吸困難のみの症候を示すクラスター1 は比較的低い呼吸機能を示し、発症年齢は最も若く、結節性硬化症
（TSC）の有病率が最も低く、mTOR 阻害薬の投与を受けている割合が最も高かった。クラスター1 は mTOR
阻害薬による治療を要する呼吸機能低下を示す患者が多く含まれる可能性が考えられた。 
 
A. 研究目的 
 LAM は各種の症候（症状や合併症）を示す全身性疾患であり、併せ持つ症候や肺病変の進行速度などには
個人差がみられる。LAM に関連する症候に関してクラスタリングを行い、可能性のある疾患フェノタイプに
関して考察することを目的とした。 
 
B. 研究方法 
2015～2017 年の全国の LAM に関する指定難病データの第三者提供を受けた。その年の医療受給者数に対

して最も高い登録率（62%）であった 2016 年のデータベースを使用し、肺移植術後の患者を除外した 404
人に関して、症候に基づく階層クラスター分析を行った。 
 
C. 研究結果 

４つのクラスターを同定した。労作時呼吸困難のみを示すクラスター1 は比較的低い呼吸機能を示し、発症
年齢は最も若く、結節性硬化症 （TSC）の有病率が最も低く、mTOR 阻害薬の投与を受けている割合が最も高
かった。各種の症候を呈したクラスター2 は TSC の有病率が最も高かった。労作時呼吸困難または咳、喀痰、
倦怠感のいずれか 1 つ以上を呈する患者 （労作時呼吸困難のみを除く）からなるクラスター3 は、最も低い呼
吸機能を示し、気管支拡張薬および在宅酸素療法の導入率が最も高く、肺移植登録率が最も高かった。無症状
の患者からなるクラスター4 は発症年齢が最も高く、罹患期間が最も短く、TSC の有病率が比較的高かった。 

 
D. 考察 

クラスター1 は mTOR 阻害薬による治療を要する呼吸機能低下を示す患者が多く含まれる可能性が考えら
れた。労作時呼吸困難のみの症状や低い発症年齢といった特徴は mTOR 阻害薬の適応と関連する可能性が考
えられた。 
 
E. 結論 

症候に基づく階層クラスター分析により 4 つのクラスターを同定した。今後、欠損の少ないデータによる
クラスタリングと縦断的な解析によるアウトカムの評価が必要である。 
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