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略語一覧（続き）

I. 改訂にあたって

1.

ガイドライン作成の背景

血管炎は，血管自体に炎症を引き起こす疾患の総称であ
る．2012年改定チャペルヒルコンセンサス会議（CHCC）
分類（CHCC2012）の正式な日本語名を表1 1)に示す．
2007年に日本循環器学会と厚生労働省難治性血管炎に関
する調査研究班が中心になり合同研究班を立ち上げ「血管
炎症候群のガイドライン」を発刊した 2)．このたび，その後
の基礎・臨床研究の進歩をふまえ，9年ぶりに全面改訂版
である「血管炎症候群の診療ガイドライン2017年改訂版」
およびダイジェスト版を発刊することとなった．本ダイジェ
スト版は，要点が簡潔に記載され日常診療に使いやすく工
夫されている．ぜひ診療にお役立てていただきたい．

2.

診療ガイドライン作成の方針

2.1

対象疾患

原発性血管炎は一般に，CHCC2012（表1）1)を用いて表
記され，罹患血管サイズに基づいて，大型血管炎，中型血
管炎，小型血管炎に分類される．本診療ガイドラインでは，
大型血管炎として，高安動脈炎と巨細胞性動脈炎のほか，
バージャー病を対象疾患とした．中型血管炎では結節性多
発動脈炎，小型血管炎では抗好中球細胞質抗体（ANCA）
関連血管炎である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），免疫複合体性小型血管炎の抗GBM病，クリオ



7

I. 改訂にあたって

グロブリン血症性血管炎，IgA血管炎，低補体血症性蕁麻
疹様血管炎を対象とした 1)．中型血管炎である川崎病は，
ガイドライン利用者の診療領域を考慮し対象外とした．
CHCC2012では上記のほか，多様な血管を侵す血管炎，
単一臓器血管炎，全身性疾患関連血管炎，推定病因を有
する血管炎が収載されているが 1)，日常診療で遭遇する頻
度と診療上の重要度を考慮し，ベーチェット病およびリウ

表 1 血管炎のカテゴリーと疾患

CHCC2012原文 1) 日本語訳

Large vessel vasculitis, LVV 大型血管炎
Takayasu arteritis, TAK 高安動脈炎＊

Giant cell arteritis, GCA 巨細胞性動脈炎＊

Medium vessel vasculitis, MVV 中型血管炎
Polyarteritis nodosa, PAN 結節性多発動脈炎＊

Kawasaki disease, KD 川崎病

Small vessel vasculitis, SVV 小型血管炎
Antineutrophil cytoplasmic antibody (ANCA)-associated vasculitis, AAV 抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管炎

Microscopic polyangiitis, MPA 顕微鏡的多発血管炎＊

Granulomatosis with polyangiitis (Wegener’s), GPA 多発血管炎性肉芽腫症（Wegener肉芽腫症）＊

Eosinophilic granulomatosis with polyangiitis (Churg-Strauss), EGPA 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（Churg-Strauss症候群）＊

Immune complex SVV 免疫複合体性小型血管炎
Anti-glomerular basement membrane (anti-GBM) disease 抗糸球体基底膜抗体病（抗GBM病）＊

Cryoglobulinemic vasculitis, CV クリオグロブリン血症性血管炎＊

IgA vasculitis (Henoch-Schönlein), IgAV IgA血管炎（Henoch-Schönlein紫斑病）＊

Hypocomplementemic urticarial vasculitis, HUV (anti-C1q vasculitis) 低補体血症性蕁麻疹様血管炎（抗C1q血管炎）＊

Variable vessel vasculitis, VVV 多様な血管を侵す血管炎
Behçet’s disease, BD Behçet病＊

Cogan’s syndrome, CS Cogan症候群

Single-organ vasculitis, SOV 単一臓器血管炎
Cutaneous leukocytoclastic angiitis 皮膚白血球破砕性血管炎
Cutaneous arteritis 皮膚動脈炎
Primary central nervous system vasculitis 原発性中枢神経系血管炎
Isolated aortitis 限局性大動脈炎

Vasculitis associated with systemic disease 全身性疾患関連血管炎
Lupus vasculitis ループス血管炎
Rheumatoid vasculitis リウマトイド血管炎＊

Sarcoid vasculitis サルコイド血管炎

Vasculitis associated with probable etiology 推定病因を有する血管炎
Hepatitis C virus-associated cryoglobulinemic vasculitis C型肝炎ウイルス関連クリオグロブリン血症性血管炎＊

Hepatitis B virus-associated vasculitis B型肝炎ウイルス関連血管炎
Syphilis-associated aortitis 梅毒関連大動脈炎
Drug-associated immune complex vasculitis 薬剤関連免疫複合体性血管炎
Drug-associated ANCA-associated vasculitis 薬剤関連ANCA関連血管炎
Cancer-associated vasculitis がん関連血管炎

＊本ガイドラインで扱う疾患
（Jennette JC, et al. 2013 1）より）

マトイド血管炎を対象疾患とした．

2.2

診療ガイドラインの一般的な作成手法

診療ガイドラインの定義と作成方法は，時代とともに変
化している．世界保健機関（WHO）では，診療ガイドライ
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ンを「診療と公衆衛生のための推奨を含む文書」と定義し
ており 3)，その作成法としてGRADEシステムを採用して
いる．わが国のMindsガイドラインセンターでは，診療ガ
イドラインを「診療上の重要度の高い医療行為について，
エビデンスのシステマティックレビューとその総体評価，
益と害のバランスなどを考慮して，患者と医療者の意思決
定を支援するために最適と考えられる推奨を提示する文
書」と定義し，ガイドラインの作成法を公開している4)．

2.3

本診療ガイドラインの作成方法

診療ガイドラインはGRADEシステムあるいはMindsの
推奨する方法による作成が提唱されているが，希少性が高
い血管炎の各疾患に対してこれらの手法を完全に適用する
ことはきわめて難しい．以上の点をふまえ，小型血管炎で
あるMPA，GPAについてはGRADEシステムに基づき推
奨を作成したが，それ以外の対象疾患に関しては，従来の
解説・レビュー形式を採用した．治療法の推奨度とエビデ
ンスレベルについては，表2，表3の基準を用いた．

表 2 推奨クラス分類

クラス I 実施すべきである

クラス IIa 実施は妥当である

クラス IIb 考慮してもよい

クラス III 無効または有害のため実施すべきではない

表 3 エビデンスレベル

レベル A
複数のランダム化比較試験またはメタ解析から得られ
たエビデンス

レベル B
単一のランダム化比較試験または非ランダム化研究か
ら得られたエビデンス

レベル C 専門家の合意による意見

なってきており，予後は改善している5, 6)．

1.2

歴史的変遷

高安右人は1908年に“奇異なる網膜中心血管の変化の
一例”として，22歳の女性を報告した（図1）7)．橈骨動脈
の脈拍欠損が指摘されている．1951年，清水健太郎らは
25例をまとめ，脈なし病（pulseless disease）と名付けて報
告した 8)．上田英雄らは aortitis syndrome（大動脈炎症候
群）という病名を定着させた9, 10)．

1.

疾患概念・疫学・細分類

1.1

疾患概念

高安動脈炎は大動脈およびその基幹動脈，冠動脈，肺
動脈に生じる大血管炎である．主徴は全身の炎症，血管炎
による疼痛と血管狭窄・閉塞・拡張であり，炎症が鎮静化
した後も血流障害による各種臓器障害，動脈瘤が問題とな
る．症状は多彩で，非特異的であるが，早期診断が可能と

II. 高安動脈炎
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1.3

疫学

1.3.1

年齢，性差，発生頻度

本疾患の登録は 6,000人を超え，毎年の新規発症数は
300人前後と推定される（図2）11)．男女比は約1：9で，女
性における初発年齢は20歳前後にピークがある．症候が
多彩であるばかりか，非特異的な所見が多く，なお未診断
例が多いものと考えられる．

1.3.2

地域差

アジア，中近東での症例が多い．いずれの地域でも女性

に多い傾向がみられる．わが国および南米では頚動脈病変
が特徴的であるが，アジア諸国では腹部大動脈を主とした
病変による高血圧が多い．

1.4

分類

沼野らによる血管病変の分布による分類が用いられる
（図3）12-14)．弓部の三分枝に病変を持つ例と，横隔膜下に
も病変を持つ例とに分けられる．血管造影の所見をもとに
分類したものであるが，血管内腔に著変がみられない部位
にも炎症性の肥厚が広範に認められることに留意すべきで
ある15)．

2.

発症機序

遺伝的要因を背景に，感染などの環境要因がきっかけと
なり，大動脈を主体とした弾性動脈が自己免疫機序により
破壊されると推定されている．

2.1

遺伝的要因

HLA-B*52が本疾患の発症に関連することが報告され
ている16, 17)．加えて近年，発症感受性因子として IL12B遺
伝子領域の遺伝子多型（single nucleotide polymorphism; 
SNP）が同定された18)．

図 1　高安右人博士と花環状吻合を示す眼底所見
（高安右人．1908 7）より）

図 2　高安動脈炎の特定疾患医療受給証交付件数の推移
（難病情報センター 11）より）
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2.2

環境要因

ウイルス感染の関与が推定されるが，誘因となるウイル
スは同定されていない．

2.3

血管障害機序

T細胞，マクロファージ，NK細胞などの細胞がサイト
カイン異常を伴って血管壁を障害すると考えられるが，そ
の詳細なメカニズムは未解明である．

3.

病理所見

高安動脈炎は大型血管炎に分類され，大動脈とその主
要分枝動脈がしばしば侵襲される．肉眼的に罹患動脈は全
層が肥厚し，病変部では凹凸不整，斑状あるいは顆粒状の
内腔面を呈する．また，病変と病変の間にはしばしば健常
な部分が介在する（図4）．外膜には境界不明瞭な線維性
肥厚が目立つ．瘢痕期になると動脈壁は板状の石灰化を伴
い鉛管状を呈する（図5）19, 20)．
組織学的に，初期には栄養血管（vasa vasorum）周囲へ

の炎症細胞浸潤を伴った外膜の単核細胞浸潤が観察され，
中膜には梗塞性病変や断片化した弾性線維を貪食した多
核巨細胞を混ずる肉芽腫性動脈炎を呈する（図6）19-22)．中
膜の外膜寄りに生じた炎症の結果，中膜弾性線維は虫食い
状に消失する．中膜，外膜には広範な線維化がもたらされ
る一方，内膜にも細胞線維性肥厚が高度に生じ内腔狭窄に
至る（図7）19, 20)．
瘢痕期には外膜は著しい線維化のために肥厚し，肥厚し

た壁を有するvasa vasorumがしばしば観察される．動脈
内膜は進行性の線維性肥厚を示し，大動脈からの主要分
枝ではしばしば内腔狭窄に陥る．また，高度の線維化病変
が存在しても，病変の辺縁部で多核巨細胞を伴った活動性
炎症像が観察されることが多い 19)．近年，早期診断，治療

図 3　血管病変の分布による高安動脈炎の分類と頻度
（Hata A, et al. 1996 13)，磯部光章．2014 14)，Watanabe Y, et al. 2015 12) より）

Ⅰ型：大動脈弓分枝血管
Ⅱa型：上行大動脈．大動脈弓ならびにその分枝血管
Ⅱb型：Ⅱa病変＋胸部下行大動脈
Ⅲ型：胸部下行大動脈，腹部大動脈，腎動脈
Ⅳ型：腹部大動脈，かつ /または，腎動脈
Ⅴ型：Ⅱb＋Ⅳ型（上行大動脈．大動脈弓ならびにその分枝血管，胸
部下行大動脈に加え，腹部大動脈，かつ /または，腎動脈）

分類ごとの頻度

分類 頻度（％）

TypeⅠ 28.0 ～ 35.9

TypeⅡa 9.4 ～ 16.3

TypeⅡb 8.5 ～ 16.6

TypeⅢ 0.9 ～ 7.3

TypeⅣ 1.9 ～ 5.9

TypeⅤ 25.8 ～ 43.4

沼野らによる血管造影所見に基づく分類．上記のローマ数字および
アルファベット小文字（Ⅰ，Ⅱ a，Ⅱ b，Ⅲ，Ⅳ，Ⅴ）に，冠動脈病
変ありの場合はC(+)を，肺動脈病変ありの場合はP(+)を付する．

  Ⅰ　    Ⅱa  　 Ⅱb　     Ⅲ　      Ⅳ　      Ⅴ

病変部位による分類 13)

図 4　高安動脈炎の大動脈肉眼像 1

弓部や腹部大動脈に褐色調，粗造な内腔面を呈する病変が認められ
る．病変間には非病変部が介在しskip lesionを形成する．10代男性．
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の進歩による長期生存例の増加に伴い粥状動脈硬化症を
伴う症例や大動脈瘤，大動脈弁閉鎖不全などを伴う症例が
増加している．

樹皮状の内腔面を呈する大動脈は石灰化を伴った著明な線維性肥厚
を示す．50代女性．
図 5　高安動脈炎の大動脈肉眼像 2

外膜の広範な線維化とともに，外膜からの炎症により中膜外側が侵
襲され，中膜の梗塞巣を混ずる（⇨）．病変には組織球，リンパ球と
ともに多核巨細胞が出現し肉芽腫性炎症の像を呈する．巨細胞は弾
性線維を貪食する（➡）．(左：HE染色，右：抗エラスチン抗体染色）
図 6　高安動脈炎の大動脈組織所見

大動脈（左）・腕頭動脈（右）の組織所見．外膜の広範な線維化ととも
に外膜からの炎症により，中膜外側を主とした弾性線維の虫食い状
消失が観察される．内膜肥厚は中膜傷害部に一致しており，弾性線
維の保たれた部位に内膜肥厚は生じていない．(EVG染色 )
図 7　高安動脈炎の組織所見

4.

症状

初発症状は，原因不明の発熱，全身倦怠感，頚部痛や
さまざまな部位での疼痛，めまいなどで上気道炎と類似し
た症状を認める（表4）12)．その後，血管病変に起因する症
状を呈してくる．

表 4 高安動脈炎の初発時にみられる主訴

有症率（％）

頭頚部症状 26.6

めまい
頭痛
失神発作
咬筋疲労
頚部痛

9.4
8.2
2.6
0.4
9.7

眼症状 3.3

失明
視力障害

0.1
2.7

上肢症状 17.3

脈なし
収縮期血圧左右差（≧10 mmHg）
易疲労感
冷感
しびれ感

4.9
3.9
4.6
1.7
3.6

心症状 11.1

息切れ
動悸
胸部圧迫感

4.4
2.1
1.5

呼吸器症状 6.7

血痰
呼吸困難

0.8
4.4

高血圧 3.9

下肢症状 # 3.6

体幹部の疼痛 ＊ 15.9

全身症状 41.0

発熱
全身倦怠感
易疲労感

34.7
12.1
1.7

1,372例での報告
＃ 間欠性跛行，易疲労感，冷感，しびれ感，痛み
＊ 胸痛，背部痛，腹痛

（Watanabe Y, et al. 2015 12）より抜粋）
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表 6　高安動脈炎の合併症

有症率（％）

大動脈弁閉鎖不全 33.2

Grade I＊

Grade II＊

Grade III＊

Grade IV＊

14.1
8.6
9.8
6.2

虚血性心疾患 10.6

眼症状 14.0

白内障 7.6

眼底所見 8.7

大動脈瘤 15.0

大動脈解離 1.9

腎障害 11.2

高血圧合併症 39.4

腎動脈狭窄 13.1

脳虚血発作 13.2

脳血栓 3.7

脳出血 0.9

1,372例での報告　＊ カラードップラー心エコーにより評価
（Watanabe Y, et al. 2015 12）より抜粋）

表 5　高安動脈炎の臨床症状

有症率（％）

頭頚部症状 47.5

眼症状 14.3

上肢症状 66.4

心症状 37.8

呼吸器症状 10.8

高血圧 38.0

下肢間欠性跛行 9.5

全身症状 74.9

1,372例での報告
頭頚部症状 ...... めまい，頭痛，失神発作，片麻痺，咬筋疲労
眼症状 ............ 失明，視力障害，眼前暗黒感
上肢症状 ......... 脈なし，収縮期血圧左右差（10 mmHg以上），易疲労

感，冷感，しびれ感
心症状 ............ 息切れ，動悸，胸部圧迫感
呼吸器症状 ...... 血痰，咳，呼吸困難
全身症状 ......... 発熱，全身倦怠感，易疲労感

（Watanabe Y, et al. 2015 12）より抜粋）

下腿，とくに脛骨前面に皮疹（結節性紅斑）が多発することが多い．

図 8　高安動脈炎でみられる皮疹（結節性紅斑）

他覚症状を含めると，左右上肢の血圧差や上肢の脈拍
が触知しないといった上肢乏血所見を認める症例が約
66％ともっとも多い．ついでめまいや頭痛などの症状が約
48％の症例で認められる．視力障害をもつ患者は約14％で
認められる．約40％の症例で高血圧を認める（表5）12)．高
安動脈炎では下腿，とくに脛骨前面に皮疹（結節性紅斑）
が多発することが多い（図8）．
合併症として，大動脈弁閉鎖不全症，大動脈瘤，大動

脈解離，脳虚血発作，肺梗塞，狭心症，鎖骨下動脈盗流
症候群，異型大動脈縮窄症，腎血管高血圧症などがあげ
られる（表6）12)．表6にみられるように，狭窄病変や拡張
病変に起因するものなど多彩であり，かつ，多発する傾向
にある．症状としては，無症状で経過する例から早期に
種々の症状を合併する症例まで多彩である．さらには炎症

性腸疾患や結節性紅斑，関節炎など自己免疫疾患に類す
る症状が合併する．

5.

検査・画像所見

5.1

検査所見

高安動脈炎の診断に有用な特異的な血液・生化学検査
はないが，現時点では非特異的な炎症の指標であるC反
応性蛋白（CRP）と赤血球沈降速度（ESR）が本症の診断
にもっとも有用なバイオマーカーである．高安動脈炎は遺
伝的素因を示す場合があり，免疫制御に関わるHLAクラ
ス I分子‒B*52やHLA‒B*67との有意な関連があること
が知られているため 23, 24)，これらが診断の補助として用い
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られる場合がある．
高安動脈炎の活動性の評価に有用な検査所見としては，

CRPとESRのほかに，白血球数の上昇，貧血の進行，免
疫グロブリンや補体など免疫学的検査値の異常などがあげ
られる．ことに，CRPは糖質コルチコイド（GC）治療を受
けた本症の患者の経過観察に有用であるが 25, 26)，ヒト化抗
ヒト IL-6受容体モノクローナル抗体であるトシリズマブ
（TCZ）の投与下ではCRPを用いた高安動脈炎の活動性評
価に用いることができないことに留意しなければならない．
血清アミロイドA 27)，Pentraxin-3（PTX3）28-30)，IL-6 31)，

IL-18 32)，sRAGE 33)，可溶性 ICAM-1 34)，マトリックスメ
タロプロテアーゼ 35)なども高安動脈炎の活動性の評価に有
用であると報告されているが，これらのバイオマーカーは
実際の臨床の現場で高安動脈炎の診療に使用されるには
至っておらず，2018年の時点で保険が適用されていない．

5.2

画像所見

本疾患の初期評価にはCT，MRIが推奨される（図9）.

a. 胸部単純X線における下行大動脈辺縁の波状化
b. CT angiography（最大値投影法）における大動脈壁の石灰化
c. 頚動脈超音波における内膜 -中膜複合体のびまん性・全周性肥厚
図 9　高安動脈炎の画像所見

図 10 高安動脈炎の造影 CT画像
a. 単純CT b. 造影早期相CT c. 造影後期相CT

5.2.1

胸部単純X線

下行大動脈辺縁の波状化を認める（図9a, 矢印）．

5.2.2

CT

CTでは，大血管や冠動脈，各臓器を評価する（図9b）．
初回時は3相撮影が望ましいが，再検時は被曝低減を考慮
する．単純 CTの動脈壁は，内腔より高濃度を示す（図
10a）36)．造影早期相CTでは内腔と壁の良好なコントラス
トが得られる（図10b）．造影後期相CTでは，本疾患の早期
に大動脈壁の“double ring-like pattern”を認める（図10c）．
慢性期では，内腔の狭窄・拡張，壁の全周性石灰化（図

9b），側副血行路の発達を認める37, 38)．

5.2.3

MRI

造影MR angiographyでは，内腔，壁肥厚，壁の造影剤
増強効果を評価する（図11，12）15, 39, 40)．非造影MR angi-

上行大動脈の軽度拡張と弓部3分枝近位部の閉塞を認める．
図 11 ガドリニウム造影MRA
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a. 単純T1強調像．b. ガドリニウム造影T1強調像．左総頚動脈に壁
肥厚と造影剤増強効果を認める．

図 12 高安動脈炎のMRI画像

ographyでも大血管の形態評価は可能である．長期経過観
察には被曝のないMRIが望ましい41)．

5.2.4

血管造影

血管造影は，血管内治療や小血管，冠動脈などの評価
目的に用いられる42)．

5.2.5

超音波

高安動脈炎では，肥厚した総頚動脈壁の高輝度所見（マ
カロニサイン）を認める（図9c）43, 44)．

5.2.6
18F-FDG PET / PET-CT

大血管壁への 18F-FDG集積は診断に有用な所見である
（図13）45)．18F-FDG PET / PET-CTは，2018年4月より一
部のPET施設では，他の検査で病変の局在または活動性

の判断がつかない大型血管炎患者を対象に，保険適用のも
とでの検査が可能となった．

5.3

眼科検査

5.3.1

眼虚血による病態

高安動脈炎患者の18～30％に霧視・視力低下，一過性
視力障害や眼痛などがみられ 46, 47)，これらはおもに眼への
循環不全により生じる．高安網膜症（低灌流網膜症），虚血
性視神経症，虹彩新生血管などがあり，高安動脈炎 I，II，
V型（血管造影による沼野分類）13)でみられる（図3）12-14)．
高安網膜症では網膜血管の屈曲・蛇行，網膜静脈の拡張，
網膜毛細血管瘤，網膜出血，軟性白斑などが眼底で観察さ
れる（図14）．網膜広汎に散在する毛細血管瘤と，眼虚血
が進行して起こる視神経乳頭部の花環状血管吻合は特徴
的な所見である（図1）7)．眼底造影では腕-網膜循環時間の
延長，毛細血管の閉塞，毛細血管瘤，動静脈吻合などがみ
られ，進行すると網膜や視神経乳頭に新生血管が認められ
る（図15）．

5.3.2

高血圧による病態

腹部大動脈 /腎動脈狭窄により高血圧を合併することが
あるIII，IV，V型では，高血圧網膜症がみられることがあ
る．眼底に網膜動脈の狭細，網膜浮腫，白斑，出血，視神
経乳頭浮腫を生じてくる．報告は少ないが，高血圧脈絡膜
症も生じることがある．

上行大動脈～弓部3分枝に集積を認める．
図 13 高安動脈炎の 18F-FDG PET-CT画像

冠状断 fusion画像 水平断 fusion画像
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6.

診断・診断基準

6.1

診断基準

今回のガイドライン改訂にあたり，厚労省難治性血管炎研
究班・大型血管炎分科会において，2008年版ガイドライン2)

の高安動脈炎診断基準の骨子は変更せず，医学の進歩を反
映させて一部修正した新たな診断基準を作成した（表7）．
診断は，画像診断（CT，MRI，超音波，PET-CT，胸部X
線，血管造影）を中心に行う．表7のうち，A）1項目以上の
症状と，B）大動脈とその第一次分枝の両方あるいはどちら
かに，多発性またはびまん性の肥厚性病変，狭窄性病変（閉
塞を含む）あるいは拡張性病変（瘤を含む）のいずれかを認
め，C）鑑別疾患を除外できるものを高安動脈炎と診断する．
活動性がある大多数の症例で血液検査上の炎症所見の上
昇が認められ，診断の参考所見となるが，初診時に炎症所
見が正常である症例も存在し，また非活動性の症例は通常
炎症所見は認められないことに留意する．疫学的特徴（若年
女性に好発し，通常症状の発現が40歳以下）や，HLA-B*52
またはHLA-B*67の保有は，診断の参考所見とする．
なお 18F-FDG PETは，2018年4月より一部の PET施設
では，他の検査で病変の局在または活動性の判断がつかな
い大型血管炎患者を対象に，保険適用のもとでの検査が可
能となった．

6.2

鑑別診断

鑑別すべき疾患として①動脈硬化症，②先天性血管異常，
③炎症性腹部大動脈瘤，④感染性動脈瘤，⑤梅毒性中膜
炎，⑥巨細胞性動脈炎（側頭動脈炎），⑦血管型ベーチェッ
ト病，⑧ IgG4関連大動脈周囲炎があげられる．動脈硬化
症とは，発症年齢や罹患血管の分布である程度鑑別可能で
ある．先天性血管異常としてはmid-aortic syndromeがある
が，大動脈の縮窄を認めるも壁は平滑である点から鑑別可
能である．炎症性腹部大動脈瘤は炎症を認め，水腎症を伴
うことが多く，CTでmantle signが特徴である．感染性動
脈瘤は嚢状の動脈瘤を呈することが多く多発性のこともあ
るが，瘤以外に病変がなく，その他の所見を参考にすれば
鑑別可能である．梅毒性中膜炎は，最近では経験すること

網膜静脈の拡張が著明で，網膜出血，軟性白斑がみられる．

図 14 高安動脈炎の眼底所見

網膜静脈の拡張と口径不同，毛細血管瘤がみられる．上方周辺部に
は網膜新生血管が生じている．

図 15 高安動脈炎のフルオレセイン眼底造影所見
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は少ないが，血清学的・細菌学的に鑑別する．巨細胞性動
脈炎は高齢者に好発し，筋痛（リウマチ性多発筋痛症）をし
ばしば合併する．血管型ベーチェット病は，嚢状の動脈瘤
をきたすことがあるが，その他の所見を参考にすれば鑑別
は可能である．IgG4関連大動脈周囲炎は，血清 IgG4濃度
や他臓器におけるIgG4関連疾患病変から鑑別可能である．

7.

治療方針

表8に高安動脈炎の治療に関する推奨を，図16に高安
動脈炎の治療フローチャートを示す．

7.1

ステロイド・免疫抑制薬

7.1.1

ステロイド（glucocorticoids; GC）

a. 適応
過去のコホート解析では，症例の79～94％ 6, 48-50)に，プ

レドニゾロン（PSL）が疾患活動性（Kerrの基準 50a)等で判
断する）を根拠に投与されていた．
b. 初期量とその維持期間
国外の報告ではPSL 1 mg/kg/日×1ヵ月48, 50-52)などの用

表 7　高安動脈炎の診断基準

A．症状

1.  全身症状：発熱，全身倦怠感，易疲労感，リンパ節腫脹（頚部），若年者の高血圧 （140/90 mmHg以上）
2.  疼痛：頚動脈痛（carotidynia），胸痛，背部痛，腰痛，肩痛，上肢痛，下肢痛
3.  眼症状：一過性又は持続性の視力障害，眼前明暗感，失明，眼底変化（低血圧眼底，高血圧眼底）
4.  頭頚部症状：頭痛，歯痛，顎跛行※a，めまい，難聴，耳鳴，失神発作，頚部血管雑音，片麻痺 
5.  上肢症状：しびれ感，冷感，拳上困難，上肢跛行※b，上肢の脈拍及び血圧異常（橈骨動脈の脈拍減弱，消失，10 mmHg以上の血圧左右差），
脈圧の亢進（大動脈弁閉鎖不全症と関連する）

6.  下肢症状：しびれ感，冷感，脱力，下肢跛行，下肢の脈拍及び血圧異常（下肢動脈の拍動亢進あるいは減弱，血圧低下，上下肢血圧差※c）
7.  胸部症状：息切れ，動悸，呼吸困難，血痰，胸部圧迫感，狭心症状，不整脈，心雑音，背部血管雑音
8.  腹部症状：腹部血管雑音，潰瘍性大腸炎の合併
9.  皮膚症状：結節性紅斑
※a 咀嚼により痛みが生じるため間欠的に咀嚼すること
※b 上肢労作により痛みや脱力感が生じるため間欠的に労作すること
※c 「下肢が上肢より10～30 mmHg高い」から外れる場合

B．検査所見

画像検査所見：大動脈とその第一次分枝※aの両方あるいはどちらかに検出される，多発性※bまたはびまん性の肥厚性病変※c，狭窄性病
変（閉塞を含む）※dあるいは拡張性病変（瘤を含む）※dの所見
※a  大動脈とその一次分枝とは，大動脈（上行，弓行，胸部下行，腹部下行），大動脈の一次分枝（冠動脈を含む），肺動脈とする．
※b  多発性とは，上記の2つ以上の動脈または部位，大動脈の2区域以上のいずれかである．
※c  肥厚性病変は，超音波（総頚動脈のマカロニサイン），造影CT，造影MRI（動脈壁全周性の造影効果），PET-CT（動脈壁全周性の

FDG取り組み）で描出される．
※d  狭窄性病変，拡張性病変は，胸部X線（下行大動脈の波状化），CT angiography， MR angiography，心臓超音波検査（大動脈弁閉

鎖不全），血管造影で描出される．上行大動脈は拡張し，大動脈弁閉鎖不全を伴いやすい．慢性期には，CTにて動脈壁の全周性石
炭化，CT angiography， MR angiographyにて側副血行路の発達が描出される．

画像診断上の注意点：造影CTは造影後期相で撮影．CT angiographyは造影早期相で撮影，三次元画像処理を実施．血管造影は通常，
血管内治療，冠動脈・左室造影などを同時目的とする際に行う．

C．鑑別診断

動脈硬化症，先天性血管異常，炎症性腹部大動脈瘤，感染性動脈瘤，梅毒性中膜炎，巨細胞性動脈炎（側頭動脈炎），血管型ベーチェット病，
IgG4関連疾患

<診断のカテゴリー>

Definite： Aのうち1項目以上＋ Bのいずれかを認め，Cを除外したもの．

（参考所見）
1．血液・生化学所見：赤沈亢進，CRP 高値，白血球増加，貧血
2．遺伝学的検査：HLA-B＊52またはHLA-B＊67保有
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法で使われている．2008年版ガイドラインではPSL 20～
30 mg/日×2週と用量は少ないが「症例に応じて60 mg/日
まで引き上げる」と付記されており，その用法でPSL単独
の有効率は約50％であった 53)．日本の106例の後ろ向きコ
ホート6)では，初期PSL量は38.9±14.6 mg/日であり，お
よそ0.5～1 mg/kg/日に相当する．
c. ステロイドパルス療法（推奨クラスIIb，エビデンスレベ
ルC）
緊急度の高い場合や難治例の再燃時に行われる52, 54, 55)．

d. 減量速度と維持量
PSLの減量は，寛解状態にあることを①症状，②血液炎

症マーカー，③画像所見で確認しつつ行う．日本の106例
の後ろ向きコホート研究 49)によると，再燃に寄与するもっ
とも重要な因子はPSL減量速度であり，減量速度が1ヵ月

表 8　高安動脈炎の治療に関する推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド I B

ステロイドパルス療法 Ⅱb C

メトトレキサート（MTX）★ Ⅱa B

アザチオプリン（AZA） Ⅱa B

シクロホスファミド（CY） Ⅱb B

ミコフェノール酸モフェチル（MMF）★ Ⅱb B

タクロリムス（TAC）★ Ⅱb C

シクロスポリン（CyA）★ Ⅱb C

トシリズマブ（TCZ） I B

TNF阻害薬 ★ Ⅱa B

抗血小板薬 Ⅱa B

血管バイパス手術 Ⅱa C

血管内治療 Ⅱb C

★保険適用外

あたり1.2 mgより速いか遅いかで再燃率が有意に異なって
いた．2008年版ガイドライン56)のプロトコルでは，2週ご
とに5 mgずつ10 mg/日まで，以降は2週ごとに2.5 mgず
つ維持量まで減量しているが，日本のコホート6)における
再燃時 PSL量が 13.3±7.5 mg/日であったことを考慮し，
PSL 20 mg/日未満に達したら，きわめて慎重な減量速度
にすべきである．維持量は，PSL 5～10 mg/日とするプロ
トコルが多い 49, 52, 57)．
e. GCフリー寛解
米国の PSL中止を目指すプロトコル 51)で 30例中5例

（17％）がGCフリー寛解を維持した．1975年の日本の150
例の統計ではGC離脱例は37.4％であった56)．
f. 再燃時の増量
寛解導入治療をやり直すか，小幅な増量を行うかは，重
症度から判断する．

7.1.2

免疫抑制薬

a.  メトトレキサート（MTX）（推奨クラス IIa，エビデンス
レベルB）（保険適用なし）
米国のシングルアーム試験では，PSL単独治療の効果が
不十分または再燃した例に，MTX（0.3 mg/kg/週から漸
増）とPSL（1 mg/kg/日から漸減）を投与し，81％が寛解し，
7～18ヵ月後に50％が寛解を維持した 58)．MTXは高安動
脈炎にもっともよく使われてきた免疫抑制薬といえる．し
かし，血管病変の進展を阻止できない可能性があることと，
無効または副作用で中止されることが少なくないことが問
題といえる6, 50, 59)．
b.  アザチオプリン（AZA）（推奨クラス IIa，エビデンスレ
ベルB）（2011年2月23日保険適用）
インドのシングルアーム試験では，初発例にAZA（2 mg/

kg/日）とPSL（1 mg/kg/日から漸減）を併用投与し，全例
が寛解し12ヵ月後まで症状寛解を維持したが，12ヵ月後に
40％でCRPまたはESRが高値となっており，一部に血管
病変の進展例がみられた 57)．各国のプロトコルにおける
AZAの位置づけは高く，MTXの無効例に投与されること
が多い．
c.  シクロホスファミド（CY）（推奨クラス IIb，エビデンス
レベルB）（2011年2月23日保険適用）
米国の 20例の前向きコホートでは，PSL単独投与で効

果不十分であった7例にCY 2 mg/kg/日（WBC > 3000/μL
となるように用量を調節）を追加し，全例でPSL減量効果
を認め，血管病変進行があった6例中4例でさらなる進行
が阻止された 48)．副作用を懸念し3ヵ月後にMTXまたは
AZAに切り替えるプロトコルが多い．
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d.  ミコフェノール酸モフェチル（MMF）（推奨 クラス IIb，
エビデンスレベルB）（保険適用なし）
インドからの21例の報告 55)やブラジルからの10例の報
告 60)では，初発または効果不十分例にMMF（2 g/日）を投
与し，大部分の例で疾患活動性低下，CRP・ESR低下，
PSL減量効果を認めた．
e.  カルシニューリン阻害薬（推奨クラスIIb，エビデンスレ
ベルC）（保険適用なし）
タクロリムス（TAC）1.5～4 mg/日を用いた症例報告61, 62)，
シクロスポリン（CyA）150 mg/日や4.3 mg/kg/日を用いた
症例報告 63, 64)が中心である．

7.2

生物学的製剤・抗血小板薬など

7.2.1

生物学的製剤

高安動脈炎に対する生物学的製剤の有効性に関する検
討は，おもに腫瘍壊死因子（TNF）阻害薬と抗 IL-6受容体
抗体の2系統の生物学的製剤で報告がなされている．
a. トシリズマブ（TCZ）（推奨クラス I，エビデンスレベル

B）（2017年8月25日保険適用）
高安動脈炎の患者血清で IL-6濃度は疾患活動性と相関

して上昇することが報告されている 31, 32)．Nishimotoらが
難治性高安動脈炎患者へのTCZ治療を最初に報告してか

ら 65)，欧米と日本で高安動脈炎に対するTCZの有効性に
関する同様の報告がなされた66-70)．
フランスでの生物学的製剤（TNF阻害薬とTCZ）治療の
後ろ向き登録研究では，高安動脈炎患者49例（35例を
TNF阻害薬，14例をTCZで治療）で生物学的製剤治療に
よる寛解率は6ヵ月目，12ヵ月目でそれぞれ75％，83％で
あり，3年間の無再発率は生物学的製剤治療で90.9％，従
来型の合成DMARDs治療では58.7％と有意差がみられた
（P=0.0025）71)．
また，わが国で難治性高安動脈炎を対象にTCZの治験

（TAKT study）が施行された 72)．二重盲検下でGCを漸減
して再発までの期間を主要評価項目としたところ，プラセ
ボ群に対するTCZ群のハザード比は0.41（相対リスク減少
率59％）であった（P=0.0596）．
b.  TNF阻害薬（推奨クラスIIa，エビデンスレベルB）（保険
適用なし）
HoffmanらはGC治療抵抗性高安動脈炎に対してTNF

阻害療法が有効であることを報告した 73)．一方，難治性高
安動脈炎の 20症例を対象にした Schmidtらの報告では，
寛解誘導率は同様に良好であったが，TNF阻害療法の継
続中に再燃が 33％，副作用による投与中止も20％でみら
れ 74)，高安動脈炎でのTNF阻害療法の有効性についてい
まだ明確な結論は出ていない．

図 16 高安動脈炎の治療フローチャート

PSL 0.5～1 mg/kg/日 ×2～4週
→ 毎週 5 mg減量（30 mg/日まで）
→ 毎週 2.5 mg減量（20 mg/日まで）
→ 月あたり 1.2 mgを超えない減量
→ 維持量：5～10 mg/日  （→off）

再燃
再燃

いずれかをPSLと併用

TCZ s.c.
162 mg/週

MTX★

8 → max 16 mg/週
（葉酸を併用）

CY
1 → 2 mg/kg/日

（3ヵ月で他剤に切り替え）
MMF★

0.5 → max 2.5 g/日
TAC★  or  CyA★

血中濃度で調節

（このなかでもIFX＋MTXなどの併用可）

AZA
1→2 mg/kg/日

TNF阻害薬
IFX★ i.v. 3～10 mg/kg
ETN★ s.c. 25 mg× 2/週

or

or or or

or or

★保険適用なし

無効
or
副作用

PSL増量→漸減
寛解導入困難

or
PSL減量困難
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7.2.2

抗血小板薬（推奨クラス IIa，エビデンスレベルB）

高安動脈炎患者で抗血小板薬（アスピリン）を内服する
と急性心筋梗塞，不安定狭心症，一過性脳虚血発作，脳
卒中，急性下肢虚血，急性腸管虚血などの急性虚血イベン
トの発症は有意に抑制されると報告されている75)．

7.3

観血的治療

7.3.1

観血的治療の原則

高安動脈炎の直達手術も血管内治療（endovascular 
treatment; EVT）も，薬物治療等で疾患活動性をコント
ロールしたうえで実施することで治療成績が向上する．適
応決定，実施，術後管理は，多診療科によるチームで対応
する．閉塞性病変に対するEVTは，バイパス術に比較し
て再狭窄率が高く，第一選択とする場合は慎重な判断を要
する．治療後も長期にわたり患者を追跡する．

7.3.2

疾患の活動性と手術成績

観血的治療は，臓器血流障害の改善や動脈瘤の破裂予
防を目的とする．GCや免疫抑制薬を使用しなくても炎症
がない時期（非活動期）に実施するのが最良である．破裂
のリスクが高い動脈瘤，不可逆的変化が切迫した虚血など
急ぐ必要のある場合でも，可能なかぎり炎症の制御を図 
る 76-79)．術後も炎症の鎮静化と再燃防止によって良好な遠
隔成績が得られる76, 79, 80)．
直達手術とEVTの選択は，専門家の経験をもとに決め

られている．一部の患者を除き生命予後がよいため，超長
期予後をふまえて治療方針を決める．

7.3.3

術後の管理

術前にGCを投与されていれば，術直後からGC投与を
再開する．炎症所見を鎮静化させた後も少量を維持投与し
たほうがよい 76)．吻合部動脈瘤の発生を含め，治療部位と
残存病変について長期の経過観察が必要である．

7.3.4

血管病変に対する治療

a. 外科的血行再建術

沼野らによる分類（図3）13)は疫学的にみた症例プロファ
イルを表すのに適するが，外科治療を考慮するうえでは
Uenoらによる臨床分類 81)が有用であり，ここでは後者を
用いる．
i. Ⅰ型病変（弓分枝閉塞型）に対する治療
日常生活が維持されていれば保存的に経過を観察する．
視力障害では，宇山分類 82)第2期から第3期初期，眼底血
圧50 mmHg前後が血行再建術の適応といわれる 83)．バイ
パス術がしばしば選択される51, 84)．両側頚動脈の病変が重
度の場合，過灌流症候群を回避するため，血行再建はまず
は片側のみにとどめる83–85)．
ii. Ⅱ型病変（胸腹部閉塞型）に対する治療
主要分枝に病変が関与しない場合には，大動脈 -大動脈
バイパス術などの非解剖学的バイパス術や，大動脈置換術
を行う．臓器の虚血症状，とくに腎血管性高血圧で難治の
場合には，バイパス術や自家腎移植 86)のほか，腎臓摘出な
ども考慮する．腹部アンギーナには腸間膜動脈への血行再
建を考慮する．
iii. Ⅲ型（広範囲閉塞型）病変に対する治療
脳血行障害が重度の場合には，弓分枝の病変に対し高

血圧治療との同時手術を行うなど，脳が異常高血圧に暴露
されないようにする．一般に，脳血行障害が重度でない場
合には，先に高血圧の治療を行い，障害が出現すれば二期
的に脳への血行再建を行う83)．
iv. Ⅳ型（動脈瘤型）病変に対する治療
真性瘤が大多数を占める．手術適応は通常の大動脈瘤，

末梢動脈瘤に準じる．
外科的血行再建術の遠隔期には閉塞や再狭窄が高率に

起こる．わが国での長期開存率と生存率は比較的良好との
報告がある87)．
b.  EVT

i. 閉塞性病変に対するEVT
EVTは限局性病変に限定して選択することが多い 

が 80, 88, 89)，バイパス術に比較して再狭窄率が高い51, 79, 80, 88-90)．
動脈壁全層が瘢痕線維化している場合もあり，第一選択と
する場合は慎重に判断する．ステント使用が開存率に及ぼ
す影響は未解明である．
ii. 拡張性病変に対するステントグラフト内挿術
遠隔成績はまだ明らかになっていない．

7.3.5

心臓病変に対する治療

a. 大動脈弁閉鎖不全
弁置換術の適応は自覚症状や左室機能を考慮して決定

する91, 92)．高齢者や妊娠を希望する女性には生体弁を用い
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る．積極的に大動脈基部置換術（Bentall型手術）を勧める
報告が増えている．また，長年炎症がコントロールできな
い場合，大動脈基部拡大がなくても大動脈基部置換術が
勧められる93-95)．
b. 大動脈基部拡大
人工弁付き人工血管置換（Bentall型手術）を行う．遠隔
期に大動脈弁が変性する患者が多く，自己弁温存術式は
施行しないほうがよいといわれる 96)．補強縫合を追加した
術式が行われる97)．
c. 冠動脈狭窄
冠動脈バイパス術ではグラフトの選択を熟考する．弓部
分枝に病変があれば内胸動脈グラフトは適さない．遊離グ
ラフトの中枢側吻合部は病変部位を回避する．上行大動脈
置換術などの同時施行では，人工血管を中枢側吻合部に用
いる．入口部内膜摘除や入口部パッチ拡大術が有効な症例
もある98)．

7.3.6

肺動脈病変に対する治療

肺高血圧による右室負荷は手術適応で，心膜を用いた
パッチ拡大術か人工血管置換を施行する．古典的バルーン
血管形成術（plain old balloon angioplasty; POBA)の良好
な成績も報告されている99)．

8.

予後

高安動脈炎の15年生存率は80％程度とされるが 100, 101)，
いくつかの予後不良因子によって修飾される．その因子に
は，網膜症，高血圧，大動脈弁閉鎖不全，大動脈瘤の存
在，進行性の経過，若年発症，ESRの亢進などがあげら
れる100)．活動性は一期的に終息するものもあるが，高い再
発率の報告が多い．
外科的治療が必要となる割合は12～50％とばらつきが

あるが，経皮的手術も含め，早期の外科的介入の割合が
増加してきている96)．死因は吻合部の合併症以上に心不全
の占める割合が上回っており，大動脈弁膜症や虚血性心疾
患による 87)．手術施行後10％前後で大動脈弁の離開やグ
ラフト不全が認められ 97)，合併症率が高い．
今後，PETやMRIなどの画像を中心とした診断技術の

進歩や生物学的製剤の使用により，治療率の向上が期待さ
れている．

9.

小児の高安動脈炎

2016年の厚生労働科学研究の実数調査では，成人移行
例を含む小児期発症の高安動脈炎患者は140例であり，半
数の70例が16歳未満であった．男女比1：7で女児に多く，
初発時年齢中央値は10～11歳であった．初期症状は発熱，
倦怠感，腹痛，胸痛，関節痛，リンパ節腫脹などがあるが，
発熱が約80％の患者に認められた 102, 103)．近年，診断技術
の進歩と疾患啓発が進み，早期診断される小児患者が増
加している．小児高安動脈炎は半数以上の患者で腹部大
動脈およびその分枝に病変を認め，頭頚部，上行大動脈，
大動脈弓に病変が好発する成人とは異なる 102, 103)．小児の
診断基準はなく，成人のそれに準じるが，小児慢性特定疾
患の医療費助成のための診断基準がある104)．
急性期にはほとんどの患者でCRP，ESRなどの炎症マー

カーの上昇を認める．診断には超音波，CT血管造影を含
む造影CT，MRI，PET-CTなどが用いられる．小児では
腹部大動脈とその分枝病変が成人より多く，超音波は簡便
かつ非侵襲的で有用である．また，PET-CTは早期診断，
病変の分布，活動性の評価に有用である（2018年4月より
一部のPET施設では，他の検査で病変の局在または活動
性の判断がつかない大型血管炎患者を対象に，保険適用
のもとでの検査が可能となった）．
小児例への治療は2～3コースのmPSLパルス療法で開

始し，後療法は PSL 0.8～1 mg/kg/日を用い，同時に
MTX（保険適用外）かAZAを併用する 58)．重症臓器病変
の合併例，初期治療への抵抗例，GCの減量困難例，再発
を反復する例には IVCYやTCZを検討する．また，小児
は成人に比較しCYによる性腺障害が出にくいため，早期
からの IVCYの導入を積極的に考慮してよい 105)．腎血管
性高血圧下でのパルス療法を含むGCの使用は，可逆性後
頭葉白質脳症，高血圧性脳出血などの危険があり，小児の
血圧の正常値を参考に降圧を確実に行う．GCは成長障害
が問題となるため，炎症マーカーが陰性であれば，成長に
影響しないPSL量まで，半年～1年程度を目途に減量する．
CYには性腺毒性に加え発がん性もあり，漫然とした使用
は慎むべきである．一方，TCZは静注製剤の小児への有
効性の報告があるが，皮下注製剤の実績は乏しく，今後の
評価が必要である．血管の狭窄や高度の拡張を伴い血栓
症の危険がある患者には抗血小板薬や抗凝固薬を投与す
る．小児患者の半数以上が再発し長期間の治療を必要とす
るが，最終的には治療を中止できる患者も存在する．
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2.

発症機序

巨細胞性動脈炎の原因は明らかではないが，遺伝的 
素因として，H L A-DR B1*0401，H L A-DR B1*0404，
HLA-DQA1*0301およびHLA-DQB1*0302と相関するこ
とが知られている107, 108)．また，Mycoplasma pneumoniae，
Chlamydia pneumoniae，parvovirus 19など微生物感染，
さらに喫煙などの環境因子が発症に関与することも報告さ
れている109)．
巨細胞性動脈炎は高安動脈炎と同様に全層性の炎症性
細胞浸潤があり，とくに中膜および内膜に巨細胞が出現し，
内膜の肥厚に伴う内腔の閉塞を認める．巨細胞性動脈炎の
病変形成には外膜局所のCD83陽性樹状細胞とCD4陽性T
細胞が重要である．外膜に存在する未熟樹状細胞が，Toll-
like receptor （TLR）の刺激を介して成熟し，CD4陽性 T
細胞を活性化させる．これらの細胞から分泌されるIFN-α
やIL-17などのサイトカインを介して，マクロファージを活
性化し，巨細胞を形成させる．さらに，マクロファージと
巨細胞は，内膜に浸潤し，血管内皮増殖因子などを分泌し，
血管平滑筋細胞の増殖や血管壁のリモデリングを起こす．

3.

病理所見

3.1

罹患動脈

巨細胞性動脈炎では中等大の筋型動脈，とくに頚動脈の
分枝や椎骨動脈が侵されやすい．また，大動脈，鎖骨下動
脈，総腸骨動脈などの大型弾性型動脈が侵されることも少
なくない．病変は限局的であり，また分節的に存在する場
合があるため，2～4 cm採取して詳細に検討すべきである．

1.

疾患概念・疫学・細分類

1.1

疾患概念

巨細胞性動脈炎（GCA）は「多くは肉芽腫を有する動脈
炎で，大動脈かつ /またはその主要分枝，とくに頚動脈や
椎骨動脈の分枝を高頻度で傷害する．しばしば側頭動脈
（浅側頭動脈）を傷害する．発症年齢は多くは50歳より高
齢であり，しばしばリウマチ性多発筋痛症を合併する」と
チャペルヒルコンセンサス会議（CHCC）2012で定義され
た 1)．巨細胞性動脈炎のすべての症例で側頭動脈が傷害さ
れるものではないこと，また，ほかの血管炎であっても側
頭動脈が傷害されることがあることから，「巨細胞性動脈
炎」の名称が採用された1)．

1.2

疫学

発症年齢は通常50歳以上で，女性がやや多い．1998年
の厚生省（当時）の全国疫学調査では，受療推定患者数は
約690人（0.65人 /10万人），発症年齢は平均71.5歳であっ
た106)．

1.3

細分類

頭蓋領域内にある動脈に限局する頭蓋型巨細胞性動脈
炎（cranial GCA; C-GCA）と，頭蓋領域内に限局せず頭蓋
領域外に動脈炎が存在する大血管型巨細胞性動脈炎（large-
vessel GCA; LV-GCA）に細分類される．しかし，LV-GCA
の定義および臨床的意義は十分に確立していない．

III. 巨細胞性動脈炎



22

血管炎症候群の診療ガイドライン

3.2

組織所見

側頭動脈などの筋型動脈では，病変は内弾性板ならびに
内膜寄りの中膜を中心に形成される（図17）110)．炎症は肉
芽腫性炎であり，組織球の増殖ならびにリンパ球，形質細

内弾性板の断裂，中膜における巨細胞を含む肉芽腫性炎，内膜の著
明な線維性肥厚，内腔の狭窄，外膜の線維化がみられる．（EVG染色）
I: 内膜，M: 中膜，A: 外膜，IEL: 内弾性板
図 17 側頭動脈の病理像 1

（ウェブ版血管炎病理アトラス110) より）

内弾性板の石灰化ならびに断裂と，その周囲，とくに中膜の内側
に，組織球の増殖による肉芽腫性炎が認められる．また，多数の
Langhans型ならびに異物型巨細胞がみられ，一部内弾性板を貪食し
ている（挿入図）．さらに，リンパ球やマクロファージの浸潤も認め
られる．この症例では中膜の外側に平滑筋細胞が残存している．（HE
染色）（挿入図：EVG染色）
IEL: 内弾性板，C: 石灰化，SMC: 中膜外側の平滑筋細胞
図 18 側頭動脈の病理像 2

（ウェブ版血管炎病理アトラス110) より）

中膜中層に虫食い様に広範に弾性線維の消失が認められる．左上の挿
入図は四角で囲った部位のHE像であるが，弾性線維が消失した部位
には多核巨細胞を含む単核球の浸潤が認められ，弾性線維が残存して
いる部位では平滑筋細胞が消失している．（EVG染色）（挿入図：HE染色）
図 19 大動脈の病理像 1

（ウェブ版血管炎病理アトラス110) より）

炎症の強い部位では組織球と多核巨細胞を主体とした肉芽腫性炎が認
められる．また，リンパ球やマクロファージの浸潤もみられる．（HE染色）
図 20 大動脈の病理像 2

（ウェブ版血管炎病理アトラス110  ) より）

胞，マクロファージの浸潤，Langhans型および異物型巨
細胞が認められる（図18）110)．内弾性板は断裂消失し，そ
の近傍に多核巨細胞が出現する傾向があり，ときに弾性板
の貪食像を認める．フィブリノイド壊死や好中球の浸潤は
ほとんど認められない．内膜は非特異的な線維性肥厚を示
し狭窄の原因となるが，これは中膜の炎症に伴う二次的な
変化と考えられる．
大動脈（弾性型動脈）では，中膜の中層を中心に肉芽腫
性炎が形成される．弾性線維は局所的に虫食い様に消失し
（図19）110)，その部に一致して組織球やリンパ球の浸潤，
さらに多核巨細胞が認められる（図20）110)．外膜から進入
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する栄養血管（vasa vasorum）に沿っても炎症がみられる．
また，肉芽腫性炎が及んでいない部位に虚血性変化と考え
られる平滑筋細胞の脱落が発生することがあるが，そのよ
うな部位でも弾性線維は残存する．つまり，炎症がある部
位では浸潤細胞が多数みられ弾性線維が消失し，炎症が
ない部位では弾性線維が残り細胞が消失するという，対照
的な像が交錯することになる（図19，挿入図）110)．

3.3

鑑別診断ならびに類似疾患

高安動脈炎：好発年齢や性差が異なるため年齢や性別
は重要な情報となる．現実には病理所見のみでは鑑別でき
ないとされるが，巨細胞性動脈炎では中膜内層から中層を
中心に炎症が発生するのに対し，高安動脈炎では中膜外側
から外膜が侵される．高安動脈炎より巨細胞性動脈炎のほ
うが巨細胞や肉芽腫性変化がより顕著にみられる．
バージャー病様動脈炎：側頭動脈において内膜の著明な
肥厚を示すが内弾性板や中膜の破壊を伴わない症例が
バージャー病として報告されている．
限局性巨細胞性動脈炎：子宮，卵巣，尿管などの泌尿
生殖器や乳腺の小動脈に巨細胞を含む肉芽腫性の動脈炎
が限局性に発生することがあるが，発生部位や侵される動
脈の大きさなどが本症とは異なる．

4.

症状

巨細胞性動脈炎の全身症状としては，炎症に伴う発熱
（多くの場合は微熱，ときに弛張熱），倦怠感，易疲労感，
体重減少，多発筋痛，多関節痛などを認める．局所症状と
して罹患血管の部位によりさまざまな症状を呈する．わが
国における巨細胞性動脈炎66例の全国集計では，側頭部の
頭痛（80.3％），頭皮痛（63.3％），側頭動脈の圧痛（52.6％），
側頭動脈の拍動低下（40.0％），視力障害（43.9％），虚血
性視神経症（21.2％）等が報告されている106)．
外頚動脈病変による症状として側頭部痛，側頭動脈の腫

脹・圧痛，顎跛行，舌跛行，下顎痛を生じる．これらの症
状は両側性，片側性いずれも生じる．頭皮痛は髪を櫛やブ
ラシでとかすときに訴えることが多く，顎跛行は咀嚼時の
顎の疼痛が特徴である．
眼動脈が侵されると視力低下，視力消失，霧視，複視な

どが生じる．発症初期に視力・視野異常を呈し，約23～
44％が視力低下，4.4～6.5％が視力完全消失をきたす106, 111)

ので注意が必要である．突然の視力消失は朝の起床時に
気づくことが多い．

CHCC2012の定義で記載されているように，巨細胞性
動脈炎は大動脈かつ /またはその主要分枝にも病変が出現
する．鎖骨下動脈病変の存在はLV-GCAの特徴とされて
いる 112)．総頚動脈病変では頭痛，めまい，失神発作，片
麻痺などを呈する．鎖骨下動脈病変では，上肢痛，上肢冷
感，上肢易疲労性をきたし，橈骨動脈拍動の減弱ないし消
失，血圧左右差（10 mmHg以上）を呈する．大動脈病変で
は胸痛，背部痛，大動脈瘤・解離性大動脈瘤，大動脈弁
閉鎖不全を生じる．
患者の30～60％にリウマチ性多発性筋痛症（PMR）を認

め，PMRの 16～21％に巨細胞性動脈炎を合併する 106, 113)

ので注意が必要である．

5.

検査・画像所見

5.1

検査所見

巨細胞性動脈炎に特異的な検査所見はない．血液検査
所見では赤血球沈降速度（ESR）の亢進やC反応性蛋白
（CRP）の増加，慢性炎症性の貧血，低アルブミン血症が
認められる．ESR 50 mm/時以上は，巨細胞性動脈炎の分
類基準に含まれており，CRPとESRが正常の巨細胞性動
脈炎はまれである．CRPやESRは巨細胞性動脈炎の再発
のマーカーとしても使用されており，再発時CRPやESR
が上昇するのみのこともある114-116)．末梢血のIL-6濃度（保
険適用なし）が疾患活動性と並行して変動することが報告
されている117, 118)．

5.2

画像所見

巨細胞性動脈炎の画像診断には，CT，MRI，超音波，
FDG-PETなどがある．

MRIでは81％の患者に血管壁肥厚や造影剤による造影
効果が認められ，頭蓋外動脈や頭蓋内動脈の評価にも有
用である（図21）119)．

CTでは，45％の患者に壁肥厚や造影効果が認められ 119)，
早く広範囲に撮影が可能な点や比較的画質が良好な点で
MR検査より優れる．
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超音波では，浅側頭動脈壁の浮腫によって，動脈周囲に
“dark halo”が検出される（図22）120)．発症初期には認めら
れないこともあり，感度は約40％とされる121)．

FDG-PETでは80％の患者に血管に異常集積が存在する
と報告されており，診断能は高い119, 122)．2018年4月より一
部のPET施設では，他の検査で病変の局在または活動性
の判断がつかない大型血管炎患者を対象に，保険適用のも

とでの検査が可能となった．しかし，費用が高いことや比
較的限られた施設でしか行えないことが難点である．

5.3

眼科検査

巨細胞動脈炎の20～30％の患者に霧視・視力低下がみ
られ 111, 123, 124)，その他に複視や一過性視力障害，視野欠損
などがみられることがある．霧視，視力低下や視野欠損を
起こしている病態として前部 /後部虚血性視神経症，網膜
中心動脈閉塞症，毛様網膜動脈閉塞症がある 111, 125)．複視
は虚血性外眼筋麻痺に伴う眼球運動制限で生じる．本疾
患で視力障害のもっとも多い原因である前部虚血性視神経
症では，視神経乳頭の蒼白浮腫がみられる（図23）126)．

MRI所見．造影後の頭部MRI所見（脂肪抑制 T1画像）（a）では浅側
頭動脈壁の肥厚および造影効果がみられ（矢印），活動性の巨細胞性
動脈炎に特徴的な所見である．頚部（b）および胸部（c）では，両側
の内頚動脈および大動脈に肥厚を認め活動性の所見である（矢印）．

図 21 巨細胞性動脈炎のMRI所見

a

c

b

動脈周囲にdark halo（矢印）を認める．
図 22  巨細胞性動脈炎における浅側頭動脈エコー所見

（Schmidt WA, et al. 1997 120）より）

患者

長軸

短軸

健常者対照

視神経乳頭の蒼白浮腫がみられる．

図 23 巨細胞動脈炎でみられた前部虚血性視神経症
（棚野一郎ほか．2011 126) より）
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従来から知られる症状（頭痛，側頭動脈の圧痛，拍動低
下，失明）と異なり，発熱，易疲労性，体重減少などの全
身症状をおもに呈し発症する無症候性巨細胞動脈炎（silent 
giant cell arteritis）では，視力障害は少ないが軟性白斑な
どの眼底病変を伴うことがある124, 127, 128)．

6.

診断・診断基準

6.1

診断基準

1990年の米国リウマチ学会（ACR）分類基準（表9）129)

が巨細胞性動脈炎の診断に汎用され，厚生労働省の巨細
胞性動脈炎認定基準にも採用されている．側頭動脈に沿っ
た圧痛あるいは拍動低下を触診で評価する．この分類基準
は病理診断で巨細胞性動脈炎を証明しなくても巨細胞性動
脈炎と分類することが可能な基準であるが，診断の際は片
側の側頭動脈生検を行うことが推奨される．血管エコーに
よる側頭動脈の壁肥厚の評価は補助診断として有用であ 
る130, 131)．
顎跛行は感度が低いが，側頭動脈生検で血管炎と診断

できる予測能が高い臨床像である 132)．虚血性神経症は感
度が低いが特異度が高く129)，視力低下を自覚している場
合は，眼科専門医と連携して速やかに診断する．

6.2

診断にあたり注意すべき点

1990年のACR分類基準は診断目的で作成されていない
ため，不明熱，慢性炎症性疾患，頭痛に関する除外診断

が必要となる．病理診断で巨細胞性動脈炎を証明できない
場合は鑑別診断に注意を要する 133, 134)．側頭動脈病変は 
抗好中球細胞質抗体（ANCA）関連血管炎 129, 135)，結節性
多発動脈炎 129, 136)，全身性アミロイドーシス137)で認められ
ることがある．CRPとESRがともに正常の症例はまれであ 
る138, 139)．
眼病変を発症し視力低下が認められるケースでは，治療

の遅れで視力低下が不可逆となり失明のリスクがあるた
め，生検を待たないで治療を開始する必要がある．糖質コ
ルチコイド（GC）開始後は1～2週以内に側頭動脈生検を
行うことが望ましい140, 141)．

6.3

大動脈病変の評価

巨細胞性動脈炎に合併する大動脈病変の頻度は，20～
30％程度と考えられ，診断当初に大動脈分枝の狭窄病変
や大動脈瘤などの大動脈病変を合併しているケースと，診
断後5年以上経過してから大動脈病変が出現することがあ
る 142-144)．大動脈病変と疾患活動性との関連は不明である
が，疫学的に非巨細胞性動脈炎患者に比べて大動脈瘤の
発生のリスクは高く145)，大動脈病変は巨細胞性動脈炎の
予後にも関連することから146)，診断時あるいは再発時に大
動脈病変の評価を高安動脈炎の評価方法に準じて行う．
FDG-PET検査が有用である（2018年4月より一部のPET
施設では，他の検査で病変の局在または活動性の判断が
つかない大型血管炎患者を対象に，保険適用のもとでの検
査が可能となった）．

7.

治療方針

表10に巨細胞性動脈炎の治療推奨度に関する推奨を，
図24に巨細胞性動脈炎の治療フローチャートを示す．

7.1

ステロイド・免疫抑制薬

7.1.1

ステロイド

巨細胞性動脈炎にはGCが奏功し，第一選択薬である
（推奨クラスI，エビデンスレベルB）．治療が遅れると，失
明や不可逆的な神経障害の危険性が高まるので，疑った場

表 9 巨細胞性動脈炎の分類基準（1990年，米国リウマチ
学会）

1. 50歳以上で初発症状あるいは所見が出現．
2. 初めて経験する，あるいはいままで経験したことがないタイ
プの局所の頭痛．

3. 頚動脈の動脈硬化と因果関係のない側頭動脈に沿った圧痛あ
るいは拍動低下．

4. ESR 50 mm/時以上．
5. 動脈への著明な単核細胞浸潤あるいは肉芽腫像と，通常，多
核性巨細胞を伴う血管炎所見を認める．

上記5項目中少なくとも3項目以上が認められる場合，巨細胞性
動脈炎と判定する（感度93.5％，特異度91.2％）．

（Hunder GG, et al. 1990 129）より）
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合，早期に高用量のGCで治療を開始する．
a. 初期投与

1） 眼症状，神経症状がない症例では，プレドニゾロン
（PSL）0.5～1 mg/kg/日（最大60 mg/日）が推奨され
る（推奨クラスI，エビデンスレベルB）

2） 急激に眼症状，神経症状が出現した症例では，ステロ
イドパルス療法（mPSL 0.5～1 g/日，3日間）を先行さ
せ，その後PSL 1 mg/kg/日（最大60 mg/日）の投与が
推奨される（推奨クラスI，エビデンスレベルB）
初期投与量を 2～4週間継続後，臨床症状が軽快し，

ESRやCRPが正常化すれば，PSLを減量できる．1～2年
間で多くの症例でGC投与の中止が可能になるが，巨細胞
性動脈炎は約半数が再発する147, 148)．
b. 再発時

1） 再発を疑わせる症状が出現し，この症状が眼症状や神
経症状ではない場合には，PSLを5～10 mg/日程度増

量するだけでよい．
2） 眼症状や神経症状で再発した場合は，初期投与量に
戻し，治療を再開する．

7.1.2

免疫抑制薬

免疫抑制薬は，GC治療抵抗症例，GC漸減に伴い再発
する症例，副作用のためGCを早期に減量したい症例など
に，GCと併用投与される．しかしながら，免疫抑制薬併
用の巨細胞性動脈炎に対する治療効果は限定的と考えられ
る 149)．免疫抑制薬単独で巨細胞性動脈炎の治療は行わな
い．併用する免疫抑制薬として，メトトレキサート（MTX）
（保険適用外）116)（推奨クラス IIa，エビデンスレベルA），
シクロホスファミド（CY）150-153)（推奨クラス IIb，エビデン
スレベル B），アザチオプリン（AZA）154, 155)（推奨クラス
IIb，エビデンスレベルB）が有効との報告がある．

表 10 巨細胞性動脈炎の治療に関する推奨とエビデンスレ
ベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド I B

ステロイドパルス療法 I B

メトトレキサート（MTX）★ Ⅱa A

シクロホスファミド（CY） Ⅱb B

アザチオプリン（AZA） Ⅱb B

シクロスポリン（CyA）★ Ⅲ B

トシリズマブ（TCZ） I A

インフリキシマブ（IFX）★ Ⅲ B

アダリムマブ（ADA）★ Ⅲ B

エタネルセプト（ETN）★ Ⅱb B

抗血小板薬 Ⅱa B

★保険適用外

★保険適用外
※急激な眼症状，神経症状の出現の場合は1 mg/kg/日
図 24 巨細胞性動脈炎の治療フローチャート

急激な眼症状，神経症状の出現

眼症状・神経症状

なし あり

なし

あり

mPSLパルス療法を開始
0.5～1 g/日，3日間

PSL 0.5～1 mg/kg/日 ※

2～4週間

・治療抵抗症例
・副作用のため，
PSLを減量したい
症例

いずれかを併用

TCZ s.c. 162 mg/週
寛解したらPSLを漸減

再発
MTX 6～16 mg/週★

（葉酸を併用）

AZA 1～2 mg/kg/日

PSL 5～10 mg/日増量 治療終了

CY 1～2 mg/kg/日
（3ヵ月で他剤に変更）
またはIVCY（500 mg/回
2～4週ごと，6回まで）

or

or

or
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7.2

生物学的製剤・抗血小板薬など

7.2.1

生物学的製剤

巨細胞性動脈炎はGCに対する治療反応性は良好であり，
副作用を軽減するためには早期にGCを減量する必要があ
るが，GC減量中の再発の頻度が高い．生物学的製剤を治
療初期から併用することでGCの早期減量が可能となるか
を検討する目的で，欧米でトシリズマブ（TCZ），アダリム
マブ（ADA）あるいはインフリキシマブ（IFX）併用の有効
性に関するRCTが行われている115, 156, 157)．

7.2.2

TCZ

IL-6受容体阻害薬であるTCZに関しては，GC治療の
初期からTCZを開始する治療プロトコールの有効性が第2
相試験と第3相試験で確認された．第2相試験では，PSL
を早期減量して12週での寛解率がTCZを初期から併用す
ると有意に高く，52週までの再発率が有意に低いことが示
された 157)．第3相試験では，PSLを 26週で中止しても，
12～52週の寛解継続率が TCZ群で有意に高かった 158)．
免疫抑制薬やTNF阻害薬の投与歴がある難治例に関して
は，症例報告や小規模ケースシリーズで，TCZ併用で
PSLを低用量に減量あるいは中止できたことが報告されて
いる 67, 69, 159, 160)．TCZは免疫抑制薬やTNF阻害薬と比較し
てエビデンスレベルは高く，GCの早期減量を必要とする
症例やGC抵抗例において，安全性に留意しながらリスク
ベネフィットを勘案したうえでTCZを投与する（推奨クラ
ス I，エビデンスレベルA，保険適用あり）．

7.2.3

TNF阻害薬

TNF阻害薬（保険適用なし）のうち，ADAとIFXの2つ
の臨床試験の結果 115, 156)からTNF阻害薬に関して有効性は
証明されていないため，巨細胞性動脈炎の疾患活動性の
評価方法は十分に確立されていないという問題点はあるも
のの，TNF阻害薬を治療開始初期からGCに併用すること
は推奨されない（推奨クラス III，エビデンスレベル B）．
GC療法中あるいは免疫抑制薬使用中の再発例に対する
TNF阻害薬の有効性は不明である．エタネルセプト（ETN）
のGC減量効果は期待され，今後の再評価が待たれる（推
奨クラス IIb，エビデンスレベルB）．

7.2.4

抗血小板薬（推奨クラス IIa，エビデンスレベルB）

巨細胞性動脈炎では脳血管障害，心血管イベントを合併
することがあるが，眼動脈領域を除いて頭蓋内動脈領域に
血管炎を発症することはまれである161)．低用量アスピリン
（81～100 mg/日）併用の脳血管障害のリスク軽減効果は後
ろ向きの観察研究で報告されており 162-164)，欧州リウマチ
学会では禁忌がなければ少量アスピリンを併用することを
推奨している140)．

7.3

観血的治療

巨細胞性動脈炎に伴う大型血管病変への外科的治療・
血管内治療に関するエビデンスは乏しい．Ⅱ章7-3（高安
動脈炎の観血的治療）を参考にされたい．

8.

予後

予後に影響するのは，①血管虚血による後遺症（失明，
脳梗塞，心筋梗塞など），②動脈瘤（解離・破裂），③治療
関連合併症（長期GCなどの免疫抑制療法による感染症，
病的骨折など）である．1998年の厚生省全国疫学調査では，
短期予後であるが，治癒・軽快81.8％，脳梗塞12.1％，失
明6.5％，死亡4.5％と報告された106)．PMRとともに再燃を
繰り返す疾患であり，スウェーデンの報告では，GC開始5
年後に43％，9年後に25％の症例がGCを継続していた122)．
ミネソタ州のコホート研究における死因の解析では，巨
細胞性動脈炎患者では虚血性腸炎による死亡率が一般人口
の4.9倍と高く，大動脈瘤や解離の合併例では一般人口と
比較し死亡率が5.1倍と有意に高かった 143)．北西スペイン
の単施設コホートでは，9.5％に大動脈瘤が続発し，初診断
時の高血圧と高度の急性炎症反応が危険因子であった165)．
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QOL（quality of life）が低下する．禁煙できない場合には，
大切断率が高くなる．

1.2

疫学

2014年の特定疾患受給者数は約7,000人である（図25）11)．
最近では女性が11％から23％で，喫煙者の増加によるとさ
れる166-169)．わが国では有病者の高齢化がみられる．
南アジア，東アジア，トルコに多い．わが国では閉塞性

動脈疾患の加療患者のうち以前は16％を占めると報告され
たが 170)，現在では本疾患の減少と動脈硬化性疾患の増加
により1％以下と推定される．

1.

疾患概念・疫学

1.1

疾患概念

20～40歳代の男性に多くみられる四肢動静脈の分節的
病変で，喫煙との関連が深い．ときに逍遥性静脈炎を併発
する．おもな病変部位は，前腕動脈から手部動脈領域と膝
窩動脈から足部動脈領域である．
生命予後は良好であるが，四肢の小切断を要すれば

IV. バージャー病

図 25 特定疾患医療受給証交付件数からみた難治性血管炎患者の年次推移
（難病情報センター 11) より）
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2.

発症機序

喫煙，感染，血管内皮細胞の活性化などの成因171-174)と，
微小循環障害の発生が指摘される 175, 176)．人種差も示唆さ
れる176)．
患者の多くはヘビースモーカーである 167, 177)．寒冷暴露

や外傷，交感神経亢進薬による誘発も報告されるが 178)，
受動喫煙を含めると患者は何らかの喫煙歴を有するとされ
る．歯根炎の罹患が多く179)，近年では同じ歯周病菌が動
脈壁と口腔内から検出された180)．
筋肉や皮膚への交感神経の電気信号の減弱181)，喫煙に
対する末梢交感神経反応の変化による血中カテコールアミ
ン濃度の低下182)，末梢血管での内皮依存性弛緩反応の障
害，内皮細胞や炎症細胞での接着因子の発現亢進 183)が報
告され，セロトニン受容体を介した血小板の活性化も推測
される184)．

3.

病理所見

図26にバージャー病の病理像を，図27に特徴像の模式
図を示す．バージャー病では，下肢あるいは上肢の中型血
管が侵され，血栓が区域性の動脈閉塞をもたらし，その末
梢の壊疽が認められる．その閉塞動脈に特徴的な病理組
織像としては，①急性期では，好中球の集合した微小膿瘍
と多核巨細胞が血管壁，とくに内膜に見出されることがあ
る 172, 185)．②内弾性板が圧排されずに屈曲が保たれ，過屈
曲も認められる186)．これは，主たる鑑別となる閉塞性動脈
硬化症や血栓症では，内弾性板が内膜に圧排されることと
対照的である．③中膜の線維化を欠く外膜の線維化 187)，
④外弾性板直下の浮腫187)，⑤再疎通血管の内皮細胞の玉
ねぎ様の重層化 187)，⑥血管栄養血管（vasa vasorum）の内
皮細胞の肥厚187)がみられることも多い．これらは血管壁
ないしは血管外からの炎症と，微小血管障害の像と考えら

A B

C D

A： 血管内膜に認められる，急性期のバージャー病に特徴的とされる多核巨細胞（矢印）を含む微小膿
瘍（矢頭）．（HE染色）

B： 内弾性板の屈曲は保たれ（矢頭），一部では過屈曲も認める（矢印）．外膜の線維化が著明である．
（EVG染色）

C： 内膜再疎通血管は，内皮細胞および周皮細胞が玉ねぎ様に重層化する（上向き矢印）．外膜および
中膜の vasa vasorum内皮細胞の肥厚がみられる（下向き矢印）．外弾性板直下に浮腫が認められ
る（左向き矢印）．矢頭は内弾性板を示す．（Azan染色）

D： CD4陽性Tリンパ球が，vasa vasorum周囲に浸潤し（矢印），内弾性板に密着して配列する（矢頭）．
抗CD4抗体による免疫組織化学的検索．

図 26 バージャー病の病理像
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① 急性期に血管壁にみられる微小膿瘍と多核巨細胞
② 内弾性板が圧排されずに屈曲が保たれ，過屈曲も認められる
③ 中膜の線維化を欠く外膜の線維化
④ 外弾性板直下の浮腫
⑤ 再疎通血管の内皮細胞の玉ねぎ様の重層化
⑥ 血管栄養血管の内皮細胞の肥厚
⑦ 内弾性板に密着したマクロファージ・リンパ球の浸潤

①

②

③

④⑤

⑥

⑦

図 27 バージャー病の閉塞動脈に特徴的な病理組織像

れる．⑦免疫組織化学的に，内弾性板に密着したマクロ
ファージ・リンパ球の浸潤が認められることがある188)．

4.

症状

4.1

上下肢の虚血症状

4.1.1

下肢における虚血症状

a. 冷感
足趾，つま先に生じることが多い．

b. 知覚異常
手指，足趾，足部，手部のしびれが多く，運動や歩行の
後に起こることが多い．
c. 皮膚の色調変化
指趾は赤みを帯び rubor様になる．四肢が体幹と水平な
状態でもみられる．チアノーゼは虚血症状が危機的なこと
を意味する．
d. 間欠性跛行
初期には足底筋跛行を，病変が膝上膝窩動脈まで伸展

すると腓腹部跛行を，腸骨動脈領域まで伸展すれば大腿・
臀部に跛行症状を生じる．
e. 安静時痛
刺すような痛み，耐えがたく安眠を妨害するような痛み

を生じる．
f. 潰瘍・壊疽
手指，足趾，とくに爪の周囲に多い．些細な誘引で生じ
急速に進展しうる．

4.1.2

上肢における虚血症状

下肢に比して軽度で，上肢症状を主訴とする割合は5～
14％程度とされる189, 190)．

4.2

内臓動脈の罹患

まれであるが，脳動脈191)，冠動脈192, 193)，腎動脈194)，腸
間膜動脈195, 196)，内胸動脈193)の病変が報告されている．

4.3

表在静脈炎

再発性かつ移動性に血栓性静脈炎を生じる（遊走性静脈
炎 /逍遥性静脈炎）．

4.4

各症状の頻度

1993年の日本の調査では，症状が上肢のみが5.1％，下
肢に限局が74.7％，上下肢両方が20.2％存在し，罹患動脈
は前脛骨動脈41.4％，後脛骨動脈40.4％，尺骨動脈が
11.5％であった197)．

1977年から1988年の名古屋大学血管外科の解析では，
初発症状は，知覚異常，冷感，チアノーゼなどが37％，足
底筋跛行と腓腹部跛行があわせて 30％程度，安静時痛，
潰瘍・壊疽などの重症虚血症状が 30％程度であり，全経
過を通せば潰瘍・壊疽は72％，遊走性静脈炎は43％，上
肢病変は90％に認められた189)．
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5.

検査・画像所見

5.1

身体診察（表11）

5.2

検査法（表12）

サーモグラムでの冷水負荷はレイノー症状の診断に役立
つ．間欠性跛行肢では，最大歩行距離測定のほか，一定
歩行負荷後に低下した足関節上腕血圧比（ABI）の回復時
間で，血液供給の予備力を評価できる．下腿へのバイバス
術の適応患者には血管造影が不可欠となる．

5.3

血管画像所見（表13 198)，図28～30 198-200)）

もっとも鑑別を要するのは全身性エリテマトーデス
（SLE），強皮症，血管ベーチェット病などの膠原病である
が，画像所見だけで鑑別するのは難しい 201, 202).

5.4

血液学的検査

特異的な血液検査異常はない．通常，ESRやCRP値は
正常範囲である．

6.

診断・診断基準

6.1

診断

さまざまな診断基準がある203-205)．塩野谷の臨床診断基準
（表14）206)では5項目をすべて満たせば臨床像としては典型
的である．しかし，全項目を満たさずとも，血管画像や病理
組織などの所見が合致し，鑑別すべき疾患が否定されれば
バージャー病と診断できる．高血圧や脂質異常症などを有

する若年者が増加し，閉塞性動脈硬化症との鑑別を含め，
画像診断や組織診断を含めた診断が必要である．

6.2

鑑別すべき疾患

閉塞性動脈硬化症，外傷性動脈血栓症，膝窩動脈捕捉
症候群，膝窩動脈外膜嚢腫，SLE，強皮症，血管ベー
チェット病，胸郭出口症候群，心房細動など．

表 11 バージャー病の身体診察

① 視診
 指趾の萎縮，爪の発育不良，発毛の左右差，遊走性静脈炎
② 聴診
 腸骨・大腿・膝窩動脈
③ 触診
 四肢，指趾の皮膚温低下，末梢動脈拍動の減弱・消失
④ 負荷テスト
 アレンテスト陰性（異常），下肢挙上下垂テスト陽性

表 12 バージャー病の検査法

A. 機能的診断法

① 血圧（上腕 , 手指 , 足関節 , 足趾）：ドプラ法 , 脈波法
② 皮膚灌流圧：レーザードプラ法
③ 皮膚酸素動態：経皮酸素分圧
④ 皮膚温：サーモグラム
⑤ 皮膚血流量：レーザードプラ法
⑥ 筋酸素動態：近赤外分光法（保険適用外）
⑦ 血流量：空気容積脈波法

B. 形態学的診断法

① MRA
② 造影3D-CT
③ 血管造影

表 13　バージャー病の血管造影所見

① 下肢では膝関節より末梢に，上肢では肘関節より末梢に病変が
ある．

② 二次血栓の延長による慢性閉塞像を示す．
③ 四肢末梢動脈病変の動脈壁は平滑で，虫喰い像，石灰沈着など
の動脈硬化性の壁不整がない．

④ 閉塞は途絶状，先細り状閉塞が多い．
⑤ コルクの栓抜き状，樹根状，橋状の側副血行路の発達がみられる．

（1976年度厚生省特定疾患系統的血管病変に関する調査研究班分科会報告書．
1977 198) より作表）



32

血管炎症候群の診療ガイドライン

バージャー病の下肢（a）および上肢（b）の動脈造影所見．膝関節お
よび肘関節より末梢に病変があり，病変付近の動脈壁は平滑で虫喰
い像，石灰沈着などの動脈硬化性の壁不整を認めない．
図 28 バージャー病の動脈造影所見

a

（Shionoya S, et al. 1982 199）より）

b

（塩野谷恵彦．1990 200）より）

途絶（abrupt occlusion）型，先細り（tapering）型の動脈閉塞，コ
ルクの栓抜き状（cork screw），橋状（bridge）の側副血行路発達を
認める．
図 29 バージャー病の動脈閉塞像と側副血行路（下肢動脈

造影）
（塩野谷恵彦．1990 200）より）

図 30 バージャー病の動脈閉塞と側副血行路の様式
（1976年度厚生省特定疾患系統的血管病変に関する調査研究班分科会報告書．

1977 198）より）

①途絶（abrupt occlusion），②限局性狭窄（localized stenosis），
③虫喰い（moth-eaten），④不整（irregularity），⑤橋状の側副血行
路（bridging collaterals），⑥コルクの栓抜き状の側副血行路（cork 
screw collaterals），⑦樹根状の側副血行路（tree root collaterals），
⑧拡張（dilatation），⑨早期静脈出現（early venous filling）
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7.

治療方針

表15にバージャー病の治療に関する推奨を示す．

7.1

保存的治療

7.1.1

禁煙・生活指導

受動喫煙も避け，患肢の保温や清潔保持に努め，外傷を
避ける 207)．初診後の喫煙は肢切断と相関する 208)．禁煙を
中心とした保存的療法で多くの患者で症状は軽減する．

7.1.2

薬物療法

冷感，しびれ感には，まずは薬物療法を試みる．経口抗
血小板薬は，シロスタゾール，ベラプロスト，サルポグレ
ラート，リマプロストアルファデクス，チクロピジン，クロ
ピドグレルが，注射薬はアルプロスタジル（プロスタグラ
ンジンE1［PGE1］－α -シクロデキストリン複合体［CD］，
リポPGE1）が用いられる．

7.1.3

運動療法

間欠性跛行に対しては監督下運動療法が有用で 209)，3～
6ヵ月施行して効果をみる．

7.1.4

疼痛管理

経口薬に加え，フェンタニルのテープ剤も使用できる．
持続硬膜外麻酔や足趾切断も選択肢にあげられる．

7.2

外科治療

7.2.1

血行再建

とくに安静時疼痛や潰瘍例に対して，保存的療法で症状
が改善しない場合に行う．バイパス術のグラフトは自家静
脈が望ましい．末梢側吻合が膝下の場合の開存率は，閉塞
性動脈硬化症と比較して低いとされるが，グラフトが閉塞
しても大切断に至るものは少ない．

7.2.2

交感神経節切除

血行再建が不可能な疼痛を伴う足趾，手指の潰瘍に用
いる．薬物による交感神経節ブロックも用いられる．

7.2.3

その他

血管新生療法（遺伝子治療，自己骨髄細胞（単核球）移
植 210, 211)，末梢血単核球細胞移植 212)など）は，実験的医療

表 15 バージャー病の治療に関する推奨とエビデ
ンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

禁煙 I C

抗血小板薬 I C

PGE1-CD，lipoPGE1 Ⅱa C

運動療法 Ⅱa C

疼痛管理 I C

交感神経ブロック Ⅱb C

交感神経節切除 Ⅱb C

血管バイパス手術 Ⅱa C

血管内治療 Ⅲ C

表 14 塩野谷のバージャー病臨床診断基準

（1） 50歳未満の発症
（2） 喫煙歴を有する（受動喫煙を含む）
（3） 膝窩動脈以下の閉塞がある
（4） 上肢の動脈閉塞がある，または遊走性静脈炎の既往がある
（5） 喫煙以外に動脈硬化の危険因子を有さない

全項目を満たさずとも，血管画像や病理組織の所見が一致し，他疾
患が除外されればバージャー病の診断が可能である．本文を参照の
こと．

（Shionoya S. 1993 206) より作表）
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状発現後の喫煙継続者は各治療に抵抗性で，大切断が多
い 208)．症状は，入院などで外傷機転が排除されると改善
する可能性がある．入院監視は厳格な禁煙の励行にもつな
がる．

8.3

非虚血肢の予後

ほぼ全例で 2肢以上が罹患する 200)．禁煙を継続できれ
ば，虚血が高度でない肢の重症化は少ないが，喫煙継続
者では重症化がある．

8.4

併存疾患ならびに生命予後

生命予後は良好とされる．死因の最多は悪性新生物で，
その他に心不全，脳梗塞，肝硬変などがある 213)．併存疾
患には糖尿病，高血圧，脂質異常症，脳血管障害，虚血
性心疾患，閉塞性動脈硬化症などがあり 208)，年齢相応の
動脈硬化のリスク因子も念頭においた管理が必要である．

の域にとどまる．

8.

予後

8.1

虚血肢の予後

患者の70％は経過中に一度は虚血性潰瘍や壊死を呈する
と推定できる．寛解・増悪を繰り返すことが多く，必ずしも
Fontaine III・IV度の患者が肢趾切断になるわけではない．
長期観察で下肢大切断は 2.7～10.5％の患者に行わ 

れ 200, 213)，厚生労働省班会議の全国アンケートでは8.8％が
大切断に至り，趾切断を要した患者は16.7～20.5％であっ
た 208, 214)．
上肢の血行再建術が必要な症例は少数で，指切断を要

する例はあるが，上肢の大切断はきわめてまれである．

8.2

増悪因子・改善に寄与する因子

喫煙が寛解期間を短縮させて増悪を招くとされる．症

者証所持者数は3,442人であった．男女比は1：1から1：2，
発症平均年齢は55歳である215)．

2.

発症機序

病因は不明であるが，B型肝炎ウイルス（HBV）感染な
どに続発する二次的PANが知られている．

1.

疾患概念・疫学

結節性多発動脈炎（PAN）は「中・小動脈の壊死性血管
炎で，糸球体腎炎あるいは細小動脈・毛細血管・細小静
脈の血管炎を伴わず，抗好中球細胞質抗体と関連のない
疾患」と定義されている 1)．現在の患者数は約600例と推
定されているが，平成27年度特定医療費（指定難病）受給

V. 結節性多発動脈炎
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3.

病理所見

急性炎症期には筋性動脈の血管壁に強い炎症と壊死が
認められ，病変部位が分節的に存在する 216)．壊死部の血

管にはフィブリノイド壊死，内・外弾性板断裂が認められ，
しばしば動脈瘤が形成される（図31）．

4.

症状

PANでは全身症状と虚血による臓器症状が出現する（表
16）217)．PANの病変が皮膚に限局した場合を皮膚型PAN 218)

あるいは皮膚動脈炎 1)と呼ぶ．

5.

検査・画像所見

PANに特異的な検査はない．抗好中球細胞質抗体
（ANCA）陰性を確認する．皮膚生検，血管造影，腓腹神
経生検などが行われる．

6.

診断・診断基準

厚生労働省PAN診断基準を表17 219)に示す．

7.

治療方針

表18にPANの治療に関する推奨を示す．

7.1

寛解導入療法

7.1.1

重要臓器の病変を認める中等症から重症のPAN

1 mg/kg/日のPSLで4週間の初期治療を行い，治療開始
時から IVCYまたは連日経口CY投与を併用する 220)（推奨
クラス I，エビデンスレベルB）．症状が非常に激しい場合
は，ステロイドパルス療法を併用する（推奨クラスIIa，エ
ビデンスレベルC）．重症の腎障害を認める場合には血漿
交換（保険適用外）221)（推奨クラス IIb，エビデンスレベル
C）も考慮する．

表 16 結節性多発動脈炎の臨床症状

臨床症状・徴候 有症率（％）

全身症状 発熱，倦怠感，体重減少 80

神経病変 多発単神経炎，多発性神経障害 75

関節痛，筋肉痛 関節あるいは広範囲の四肢痛 60

皮膚症状・徴候 網様皮斑，紫斑，潰瘍 50

腎病変 クレアチニン上昇，血尿，
糸球体腎炎 50

消化器症状 腹痛，直腸出血 40

高血圧 新規発症 35

呼吸器病変 浸潤影，結節影，空洞 25

中枢神経病変 脳卒中，錯乱 20

精巣炎 精巣痛，精巣腫脹 20

心病変 心筋炎，心膜炎 10

末梢血管病変 跛行，虚血，壊死 10

（Pagnoux C, et al. 2010 217) より改変）

動脈壁のフィブリノイド壊死と，動脈壁および周囲への炎症細胞浸
潤を認める．（HE 染色）（北海道大学 石津明洋氏提供）
図 31 膀胱筋層内の壊死性動脈炎
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7.1.2

重要臓器病変を伴わない軽症の PAN

PSL単独（0.5-1.0 mg/kg/日）で治療を開始する 222)（推
奨レベル I，エビデンスレベルB）．症状の改善が得られな
い場合には，CY，メトトレキサート（MTX）を併用する．

7.1.3

対症療法・副作用対策

降圧薬，循環改善薬，神経障害に対する治療などを併
用し，感染予防策を講じる．

7.2

寛解維持療法

PSLを減量し，5～10 mg/日を維持量として継続する．
CYをアザチオプリン（AZA）1～2 mg/kg/日あるいは
MTX 7.5～15 mg/週に変更する（推奨クラス IIb，エビデ
ンスレベルB）．

8.

予後

PANの5年生存率は75～93％である 223, 224)．予後予測因
子として，1996年には1日1 g以上の蛋白尿，尿毒，心筋症，
腸管病変，中枢神経系病変が抽出され 225)，2011年には65
歳以上，心病変，腎不全，消化管病変が発表された226)．

表 17 結節性多発動脈炎の厚生労働省診断基準

Definite, Probableを対象とする．

【主要項目】

1） 主要症候
①発熱（38℃以上，2週以上）と体重減少（6ヵ月以内に6 kg以上）
②高血圧
③急速に進行する腎不全，腎梗塞
④脳出血，脳梗塞
⑤心筋梗塞，虚血性心疾患，心膜炎，心不全
⑥胸膜炎
⑦消化管出血，腸閉塞
⑧多発性単神経炎
⑨皮下結節，皮膚潰瘍，壊疽，紫斑
⑩多関節痛（炎），筋痛（炎），筋力低下

2） 組織所見
中・小動脈のフィブリノイド壊死性血管炎の存在

3） 血管造影所見
腹部大動脈分枝（特に腎内小動脈）の多発小動脈瘤と狭窄・閉塞

4） 診断のカテゴリー
①Definite
主要症候2項目以上と組織所見のある例

②Probable
a）主要症候2項目以上と血管造影所見の存在する例
b）主要症候のうち①を含む6項目以上存在する例

5）参考となる検査所見
①白血球増加（10,000/μL以上）
②血小板増加（400,000/μL以上）
③赤沈亢進
④CRP強陽性

6） 鑑別診断
①顕微鏡的多発血管炎
②多発血管炎性肉芽腫症（旧称：ウェゲナー肉芽腫症）
③好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（旧称：アレルギー性肉芽腫
性血管炎）

④川崎病動脈炎
⑤膠原病（全身性エリテマトーデス（SLE），関節リウマチ（RA）
など）

⑥ IgA血管炎 (旧称：紫斑病性血管炎 )

【参考事項】

1) 組織学的に I期変性期，II期急性炎症期，III期肉芽期，IV期瘢
痕期の4つの病期に分類される．

2） 臨床的に I，II病期は全身の血管の高度の炎症を反映する症候，
III，IV期病変は侵された臓器の虚血を反映する症候を呈する．

3） 除外項目の諸疾患は壊死性血管炎を呈するが，特徴的な症候
と検査所見から鑑別できる．

（厚生省特定疾患難治性血管炎班2005年改訂．219) より）

表 18 結節性多発動脈炎の治療に関する推奨とエビデンス
レベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド I B

ステロイドパルス療法 Ⅱa C

シクロホスファミド（CY） Ⅱa A

メトトレキサート（MTX）★ Ⅱb B

アザチオプリン（AZA） Ⅱb B

血漿交換療法★ Ⅱb C
★保険適用外
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2.

発症機序

遺伝的因子と環境因子の双方が互いに影響しあい，自己
抗体であるANCAが産生され，血管内皮障害を引き起こ
すという自己免疫機序の関与が推測されている．

2.1

遺伝因子

HLAハプロタイプ解析：日本人の MPAでは，HLA-
DRB1*0901陽性例が50％にみられ，健康対照群にくらべ
て有意に多いことが報告されている230)．欧州の多施設共同
研究によるANCA関連血管炎に関するGWAS（全遺伝子
の遺伝子多型を包括的に解析する網羅的遺伝子解析）の結
果は，MPAおよびMPO-ANCA陽性ANCA関連血管炎は
HLA-DQ領域のSNPと有意な関連性を示唆している 231)．
また，ANCA関連血管炎の遺伝的多型は，MPA，多発血管
炎性肉芽腫症（GPA）という臨床分類よりもMPO-ANCA，
PR3-ANCAというANCAの特異性に，より強く関連する
と推測される231)．

2.2

環境因子

MPAはシリカ，薬剤，感染症（ウイルス，グラム陰性桿
菌）などの関与が推測されている．薬剤でもっとも多いの
はプロピルチオウラシル（抗甲状腺薬）であり，その他にミ
ノサイクリン（抗生剤），ヒドララジン（降圧薬）などが報
告されている．

2.3

病態

TNF-αなどの炎症性サイトカイン，ANCA，MPO，好

1.

疾患概念・疫学

1.1

概念

顕微鏡的多発血管炎（MPA）は，抗好中球細胞質抗体
（ANCA）関連小型血管炎に分類され ,「主に小血管（毛細
血管，細静脈，細動脈など）を障害し，免疫沈着をわずか
に認めるか，または全く認めない壊死性血管炎で，壊死性
の動脈炎は小血管だけではなく中型動脈をも傷害しうる．
ほとんどで壊死性糸球体腎炎を認め，肺毛細血管炎をしば
しば認める．肉芽腫性炎症は認められない」と定義されて
いる1)．

1.2

疫学

2015年度末の特定疾患医療受給者証交付件数のまとめで
は，MPA患者数は 8,511人であった（図25）11)．男女差は，
1：1.1とやや女性に多く，平均年齢は 70.5歳である 227)．
MPAの100万人あたりの年間発症率は，わが国で18人228)，
英国7人，スペイン8人，ドイツ3人と報告されている 229)．
ANCAサブタイプは，わが国ではミエロペルオキシダーゼ
（myeloperoxidase; MPO）に対する ANCA（MPO-ANCA）
が 97.4％と圧倒的に多く，プロテイネース3（proteinase 3; 
PR3）に対するANCA（PR3-ANCA）は2.6％である 227)．一
方，欧米の MPA では MPO-ANCA が 40～58％，PR3-
ANCAが26～50％であり，わが国にくらべPR3-ANCA陽性
化率が高い．また，わが国では間質性肺炎が45％と多い227)．

VI. 顕微鏡的多発血管炎
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中球活性化の関与が考えられている（ANCA-cytokine 
sequence theory）．自己免疫機序により産生されたANCA
は，炎症性サイトカインとともに好中球を過剰に活性化し，
好中球内にある蛋白分解酵素を含む好中球細胞外トラップ
（neutrophil extra-cellular traps; NETs）という細線維網（ク
ロマチンファイバー）を放出し血管内皮を傷害すると推測
されている232-234)．

3.

病理所見

MPAは，腎や肺，皮膚，神経系などの各臓器内に分布
する，おもに小血管（毛細血管，細静脈，細動脈など）に
壊死性血管炎を認める（図32）235)．蛍光抗体法による免疫
グロブリン染色では，免疫沈着をわずかに認めるか，また

は全く認めない病型（微量免疫型 ; pauci-immune）である．
MPAによる代表的な小血管炎として，腎臓では巣状・

分節性壊死性糸球体腎炎，半月体形成性糸球体腎炎があ
り，肺では肺毛細血管炎による肺胞出血がある．

4.

症状

全身症状として，発熱，全身倦怠感，食欲低下，体重減
少がある．局所病変・症状としては，下記に示す多彩な臓
器障害症状がある．
腎症状：壊死性糸球体腎炎による諸症状（浮腫，糸球体
性血尿，急速進行性腎炎症候群 [rapidly progressive 
glomerulonephritis; RPGN]），
肺病変：肺胞出血による血痰，喀血，黒色痰，咳嗽，呼

吸困難，間質性肺炎による乾性咳嗽，呼吸困難
皮膚症状：紫斑，網状皮斑，皮下結節
眼病変：結膜充血，複視，視力低下，眼痛
耳鼻咽喉症状：中耳炎による難聴
末梢神経病変：四肢の感覚障害，運動障害
中枢神経障害：脳梗塞や脳出血による片麻痺，頭痛，意
識障害，顔面神経麻痺など脳神経系病変による症状，肥
厚性硬膜炎による頭痛，意識低下
消化器病変：腹痛，下血

5.

検査・画像所見

炎症反応を示す所見として，C反応性蛋白（CRP）・ガン
マグロブリンの増加，赤血球沈降速度（ESR）亢進，末梢
血白血球数，血小板数の上昇がある．代表的な臓器病変
の検査・画像所見を記す．
腎病変では，腎炎を示す尿異常所見（蛋白尿，糸球体性
血尿，赤血球円柱，顆粒円柱），および腎機能低下を示す
eGFR低下，BUN・血清クレアチニン上昇を認めることが
ある．RPGNを呈することが多く，経時的eGFRの測定が
重要である．
肺病変では，肺胞出血を示す非区域性の浸潤影が代表

的所見である．間質性肺炎は，胸部X線写真で両側下肺
野優位に網状影や輪状影を，CTで胸膜直下に網状陰影，
蜂巣肺，浸潤影などを認め，通常型間質性肺炎（usual 
interstitial pneumonia; UIP）パターンを示すことが多い．
眼病変（上強膜炎），耳鼻咽喉病変（感音性難聴）が認め

a. 壊死性半月体形成性糸球体腎炎（PASM-HE染色）
基底膜の断裂，ボウマン腔にフィブリン，細胞性管外増殖を認める．

（有村義宏．RPGN の腎組織所見の特徴や分類について教えてください．急速
進行性腎炎症候群診療ガイド Q&A 改訂第2版．p. 7. 診断と治療社 . 2015 235)

より）

a

b

b. 小葉間動脈のフォブリノイド型壊死性血管炎（PASM-HE染色）
図 32 MPAの病理組織所見
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られ，末梢神経病変（多発性単神経炎所見），中枢神経障
害（脳梗塞，脳出血，肥厚性硬膜炎による頭痛，意識低
下），消化器病変（腹痛，下血）がある．

6.

診断・診断基準

6.1

診断

表19に厚労省難治性血管炎調査研究班によるMPAの
診断基準を示す 236)．

6.2

鑑別診断の手順

まず，感染症や悪性腫瘍，薬剤，ほかの膠原病による血
管炎を除外する．ANCAは感染性心内膜炎や全身性エリ
テマトーデスなどの膠原病でも陽性を示すことがある．感
染性心内膜炎との鑑別には，歯科治療の既往，血液培養，
心エコー所見が重要である．
上記が除外され，原発性の中・小型血管炎が考えられ

たときには，図33に示すように 3つのステップをふんで
ANCA関連血管炎を分類する 237)．最初に好酸球性多発血
管炎性肉芽腫症（EGPA）を，次にGPAを除外診断する．
これら2疾患が除外され，糸球体腎炎の尿所見，紫斑など
小型血管炎の所見を認め，ANCA陽性のときにはMPAの
可能性が高い．初期診断でMPAと診断されても，経過中
に肺結節など肉芽性炎症による病変が確認され，GPAま
たはEGPAの診断基準を満たせば診断は変更となる．

MPAでは初診施設では単臓器障害のみで，その後に各
臓器障害が経過中に次々に出現することがあり，注意が必
要である．

7.

治療方針

MPAの基本治療は，糖質コルチコイド（GC）と免疫抑
制薬（リツキシマブ［RTX］を含む）である（図34）238, 239)．
さらに血漿交換療法を加えることもある（保険適用外）．

ANCA関連血管炎診療ガイドライン2017（厚労省難治性
血管炎に関する調査研究班，厚労省難治性腎疾患に関する

調査研究班，厚労省びまん性肺疾患に関する調査研究班に
よる合成作成）では，以下の治療法が推奨されている（推
奨の強さ，エビデンスの確実性はGRADEシステムに基づ
いて記載）238)．同ガイドラインPart 1の推奨と解説を参照し
ていただきたい．各薬剤の用法・用量については，同ガイ
ドラインPart 2のVIII治療の項を参照していただきたい．

表 19 顕微鏡的多発血管炎の診断基準

〈診断基準〉
確実，疑い例を対象とする

【主要項目】

（1）主要症候
①急速進行性糸球体腎炎
②肺出血，もしくは間質性肺炎
③腎・肺以外の臓器症状：紫斑，皮下出血，消化管出血，多発
性単神経炎など

（2）主要組織所見
細動脈・毛細血管・後毛細血管細静脈の壊死，血管周囲の炎症
性細胞浸潤

（3）主要検査所見
①MPO-ANCA陽性
②CRP陽性
③蛋白尿・血尿，BUN，血清クレアチニン値の上昇
④胸部X線所見：浸潤陰影（肺胞出血），間質性肺炎

（4）判定
①確実（definite）
（a） 主要症候の2項目以上を満たし，組織所見が陽性の例
（b） 主要症候の①及び②を含め 2項目以上を満たし，
 MPO-ANCAが陽性の例
②疑い（probable）
（a） 主要症候の3項目以上を満たす例
（b） 主要症候の1項目とMPO-ANCA陽性の例

（5）鑑別診断
①結節性多発動脈炎
②多発血管炎性肉芽腫症（旧称：ウェゲナー肉芽腫症）
③好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（旧称：アレルギー性肉芽腫
性血管炎 /チャーグ・ストラウス症候群）
④川崎動脈炎
⑤膠原病（SLE，RAなど）
⑥ IgA血管炎（旧称：紫斑病血管炎）

【参考事項】

（1） 主要症候の出現する 1～2週間前に先行感染（多くは上気道
感染）を認める例が多い．

（2） 主要症候①，②は約半数例で同時に，その他の例ではいずれ
か一方が先行する．

（3） 多くの例でMPO-ANCAの力価は疾患活動性と平行して変動
する．

（4） 治療を早期に中止すると，再発する例がある．
（5） 除外項目の諸疾患は壊死性血管炎を呈するが，特徴的な症候

と検査所見から鑑別できる．

（厚生省特定疾患難治性血管炎分科会．236) より）
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7.1

寛解導入療法

以下のCQとその回答はMPAとGPAに共通である．

CQ 1

ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，どのよう
なレジメンが有用か

① -(i) ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC単
独よりもGC＋ IVCYまたは経口CYを提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

① -(ii)ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC＋
経口CYよりも，GC＋ IVCYを提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

 IVCYの代替として経口CYを用いてもよい．
② ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC＋RTX
よりも，GC＋CYを提案する．
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低い＊/ 低＊＊

 ANCA関連血管炎の治療に対して十分な知識・経験
をもつ医師のもとで，RTXの使用が適切と判断され
る症例においては，GC＋CYの代替として，GC＋
RTXを用いてもよい．
＊IVCYとの比較，＊＊経口CYとの比較

③ CY，RTXともに使用できない場合で，重症臓器病
変がなく腎機能障害の軽微な ANCA 関連血管炎患
者の寛解導入治療では，GC＋MTX★を提案する．
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低
★保険適用外

④ CY，RTXともに使用できない場合で上記推奨③に
該当しない場合には，GC＋MMF★を提案する．
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低
★保険適用外

CQ 2

重症な腎障害を伴うANCA関連血管炎の寛解導入
治療で血漿交換は有用か

① -(i)重症な腎障害を伴う ANCA関連血管炎の寛解導
入治療では，GC＋経口CY＋ステロイドパルス
よりも，GC＋経口CY＋血漿交換★を提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

① -(ii)重症な腎障害を伴う ANCA関連血管炎の寛解導
入治療では，GC＋経口CYよりも，GC＋経口
CY＋血漿交換★を提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低
       ★保険適用外（2018年 4月に保険収載）

いいえ

分類不能

PSVの臨床診断

はい
はい

はい

はい

はい

はい

はい

はい

いいえ

いいえ

いいえ

いいえ

いいえ

いいえ

いいえ

ACRのGPA分類基準に合致EGPA

GPA

MPA

PAN

CHCCのGPAに合致する組織所見

CHCCのMPAに合致する組織所見で
GPA代用マーカーあり

CHCCの結節性多発動脈炎（PAN）
に合致する組織所見またはPANの
典型的造影所見

小血管炎に合致する臨床徴候および
組織所見GPA代用マーカーなし

組織所見なし　
GPA代用マーカーあり　
PR3あるいはMPO-ANCA陽性

組織所見なし　
GPA代用マーカーなし　
腎血管炎または肺血管炎代用マーカーあり　
PR3あるいはMPO-ANCA陽性

ACRまたはLanhamのEGPA基準に合致

腎限局型
肺限局型＊
（腎あるいは
肺のみに臓
器障害を認
める場合）

＊肺限局型MPAについては，Watts R, et al. 2007 237）では記載され
ておらず，Sada KE, et al. 2011 227）で定義された．
PSV; primary systemic vasculitis
図 33 Watts の分類

（Watts R, et al. 2007 237）より改変）
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VI. 顕微鏡的多発血管炎

図 34 ANCA関連血管炎診療ガイドライン 2017における治療レジメンの選択
（ANCA 関連血管炎診療ガイドライン2017 238）より）

GC+IVCY
または

GC+POCY※1
GC+RTX※3

GC+AZA※5

GC+MTX＊ GC+MMF＊ GC+POCY※4
+血漿交換＊

GC+血漿交換＊

CQ2の推奨と
解説参照

GC+IVCY/POCYと
GC+RTXの優先順は
CQ1の推奨と解説・推奨②参照

重症な腎障害
を伴う場合

副作用リスクが
高いと考えられる
場合など

CY，RTXともに
使用不可

重症臓器病変がなく
腎機能障害が軽微

※1：GC+IVCYがGC+POCYよりも優先される．
※2：AAVの治療に対して十分な知識・経験をもつ医師のもとで，RTXの使用が適切と判断される症例においては，GC+CYの代替として，
        GC+RTXを用いてもよい．
※3：GC+IVCY/POCYがGC+RTXよりも優先される．
※4：POCYではなくIVCYが用いられる場合がある．
※5：AZA以外の薬剤として，RTX，MTX＊，MMF＊が選択肢となりうる．
＊：保険適用外（血漿交換は2018年4月に保険収載）．クイックリファレンス「2. 診療ガイドラインの使い方」（p viii）およびPart1Ⅰ「4. 使用上の
　注意」参照

・図には一般的な治療法を示してあり，個々の患者さんの状況には必ずしもあてはまるとは限らない．
・白矢印（　  ）は，MPAまたはGPAの診断，臓器障害・病態の評価が確定した場合，および寛解導入治療が有効であった場合を示す．
・実線矢印（　 ）・実線の四角（　 ）は，ガイドラインの推奨文で提案した治療またはその代替治療を表す．
・点線矢印（　 ）はそれ以外の治療を表す．

GC単独
CQ3の推奨と解説参照

左記以外

RTXが適切と
判断される場合※2 

MPAまたはGPAの診断

臓器障害・病態の評価

寛解導入治療

寛解維持治療

副作用リスクが高いと
考えられる場合，限局型
で重症臓器病変がない
場合，など

GC単独
CQ1の推奨と
解説・推奨①参照

GC単独で寛解導入
治療を行った場合，
限局型で重症臓器病
変がない場合，など

AAV：ANCA関連血管炎  IVCY：静注シクロホスファミドパルス
MPA：顕微鏡的多発血管炎 POCY：経口シクロホスファミド
GPA：多発血管炎性肉芽腫症 MTX：メトトレキサート
GC：グルココルチコイド  MMF：ミコフェノール酸モフェチル
CY：シクロホスファミド  AZA：アザチオプリン
RTX：リツキシマブ

なお，CQ1およびCQ2の推奨に関する注意点は次のと
おりである．★は保険適用外の薬剤・治療であるため，一
般には奨励できない．RPGNを含む重症な腎障害例は腎臓
専門医に相談することが望ましい．血漿交換に際しては十
分な経験がある医師のもとで治療する．

7.2

寛解維持療法

CQ 3

ANCA関連血管炎の寛解維持治療では，どのよう
なレジメンが有用か

ANCA 関連血管炎の寛解維持治療では，GCに加え，
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2.

発症機序

GPAの抗好中球細胞質抗体（ANCA）の作用機序として，
ANCA-cytokine sequence説が提唱され 245)，好中球が細
胞死の際に放出する好中球細胞外トラップ（neutrophil ex-
tracellular traps; NETs）も病態形成に関与するとされる246)．

3.

病理所見

Eや Lでは実質の壊死や肉芽腫性炎症を認め（図35），

1.

疾患概念・定義・疫学

多発血管炎性肉芽腫症（GPA）は，1939年にドイツの病
理学者Wegenerにより初めて報告され 243)，①上気道（E; 
ear and nose）および肺（L; lung）における壊死性肉芽腫性
炎症，②腎（K; kidney）における巣状分節性壊死性糸球体
腎炎，③全身の中・小型動脈の壊死性血管炎の3つを臨床
病理学的な特徴とする難治性血管炎である．近年の臨床研
究では女性にやや多く，好発年齢は 40～60歳であるが，
小児や高齢者でも発症しうる244)．

VII. 多発血管炎性肉芽腫症

アザチオプリン（AZA）を併用することを提案する
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

寛解維持治療に用いる他の薬剤として，RTX，MTX★，
MMF★が選択肢となりうる．
★ は保険適用外の薬剤・治療であるため，一般には奨励できない．

8.

予後

MPAの予後は，ANCA測定の一般化や疾患概念の普及
による早期発見，免疫抑制療法の工夫，感染症対策の進
歩などにより著しく改善している．

2008年，欧州リウマチ学会（EULAR）は，腎限局型を
除くMPAの寛解率は 81％から 91％，5年生存率は 45～
76％と報告している240)．一方，2011年の欧州血管炎グルー

プによるMPAを含むANCA関連血管炎患者の長期生存率
（平均5.2年の観察期間）の検討では，死亡率は25％と報告
している241)．死亡率上昇因子としてeGFR＜15 mL/分/1.73 
m2以下，高齢，高い疾患活動性（BVAS）をあげている．
わが国のMPO-ANCA 関連血管炎に対する重症度別治
療プロトコールの有用性を明らかにする前向き臨床試験
JMAAV（Prospective study of the severitybased treatment 
protocol for Japanese patients with MPOANCA-associated 
vasculitis）試験では，寛解導入率89.4％，死亡率10.6％，
末期腎不全移行率2.1％，再燃率19.0％であった 242)．重症
度別死亡率は最重症例50％，重症例13％，軽症例4％であ
り，死因は血管炎，感染症などであった．
厚労省難治性血管炎に関する調査研究班と厚労省進行

性腎障害に関する調査研究班によるANCA関連血管炎
321例の前向き調査（RemiT-JAV-RPGN）では，197例の
MPAが含まれ，寛解導入治療施行半年後の生存率は
92.5％，寛解導入率は76％であった227)．また，観察期間中
に12.7％が末期腎不全に進展した．
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VII. 多発血管炎性肉芽腫症

肺の小型血管における H.E 染色（a）で壊死性血管炎を認め，同血管
の EVG 染色（b）は弾性板の断裂をきたしており，血管炎に伴う血管
壁の破綻が示唆される．
図 35 多発血管炎性肉芽腫症の病理像

a b

多発性の空洞を伴う結節性病変を認める．
図 36 多発血管炎性肉芽腫症の胸部 CT所見

壊死性血管炎は中型から小型の動静脈および毛細血管に
認められる．Kの組織所見は，巣状分節状または半月体形
成性腎炎の所見でpauci-immune型である245)．

4.

症状

発熱，体重減少などの全身症状と①Eの症状（膿性鼻漏，
鼻出血，鞍鼻，中耳炎，視力低下，咽喉頭潰瘍 , 嗄声な
ど），②Lの症状（血痰，呼吸困難，肺浸潤など），③Kの
症状（血尿，乏尿，急速進行性腎炎など），④その他の血
管炎症状（紫斑，多発関節痛，多発神経炎など）で，通常
は①→②→③の順で起こることが多い．

5.

検査・画像所見

胸部画像所見では多発性，単発性の空洞を伴う結節性
病変（図36）が典型的であり，悪性腫瘍や結核との鑑別を
要する．欧米ではGPAの未治療活動期で80～96％に細胞
質型 ANCA（c-ANCA）（PR3-ANCA）が陽性を示すが，
わが国では核周囲型ANCA（p-ANCA）（MPO-ANCA）と
c-ANCA（PR3-ANCA）陽性患者がほぼ 1：1の割合で認
められる227)．

6.

診断・診断基準

本症の診断には，1998年に厚生省研究班より提唱され
た診断基準が改定され用いられている（表20）247)

7.

治療方針

GPAの治療は寛解導入療法と寛解維持療法に分けられ
る．ANCA関連血管炎診療ガイドライン2017ではGRADE
システムに基づいて以下が推奨されている238)．

ANCA関連血管炎は不十分な免疫抑制療法では寛解導
入が難しく，いったん寛解しても再燃率は高い．一方で過
剰な免疫抑制療法は重症感染症のリスクを高め，糖質コル
チコイド（GC）依存性の治療は骨粗鬆症，糖尿病などの合
併症を誘発しやすく患者のQOLに影響を及ぼす．
（以下のCQとその推奨文は顕微鏡的多発血管炎（MPA）
（第VI章）とGPAに共通である．第VI章の図34を参照の
こと）

7.1

寛解導入療法

CQ 1

ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，どのよう
なレジメンが有用か

① -(i) ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC単
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表 20 多発血管炎性肉芽腫症（旧 Wegener 肉芽腫症）の診断基準

主要症状

1 上気道（E）の症状
 鼻（膿性鼻漏，出血，鞍鼻），眼（眼痛，視力低下，眼球突出，耳（中耳炎），口腔・咽頭痛（潰瘍，嗄声，
気道閉塞）

2 肺（L）の症状
 血痰，咳嗽，呼吸困難
3 腎（K）の症状

 血尿，蛋白尿，急速に進行する腎不全，浮腫，高血圧
4 血管炎による症状

a 全身症状：発熱（38℃以上，2週間以上），体重減少（6ヵ月以内に6 kg以上）
b 臓器症状：紫斑，多関節炎（痛），上強膜炎，多発性神経炎，虚血性心疾患（狭心症・心筋梗塞），
消化管出血（吐血・下血），胸膜炎など

主要組織所見
1 E，L，Kの巨細胞を伴う壊死性肉芽腫性炎
2 免疫グロブリン沈着を伴わない壊死性半月体形成腎炎
3 小・細動脈の壊死性肉芽腫性血管炎

主要検査所見 Proteinase 3（PR3）-ANCA（蛍光抗体法でcytoplasmic  pattern C-ANCA）が高率に陽性を示す

判定

1 確実（definite）
a E，L，Kのそれぞれ一臓器症状を含め主要症状の3項目以上を示す例
b E，L，K，血管炎による主要症状の2項目以上および主要組織所見1～3の1項目以上を示す例
c E，L，K，血管炎による主要症状の1項目以上と主要組織所見1～3の1項目以上およびC（PR3）- 

ANCA陽性の例
2 疑い（probable）

a E，L，K，血管炎による主要症状のうち2項目以上の症状を示す例
b E，L，K，血管炎による主要症状のいずれか1項目および主要組織所見 1～3の1項目を示す例
c E，L，K，血管炎による主要症状のいずれか1項目とC（PR3）-ANCA 陽性を示す例

参考となる検査
所見

1 白血球，CRP の上昇
2 BUN，血清クレアチニンの上昇

識別診断
1 E，L，他の原因による肉芽腫性疾患（サルコイドーシスなど）
2 他の血管炎症候群（顕微鏡的多発血管炎，好酸球性多発血管炎性肉芽種症（Churg-Strauss 症候群）
結節性多発動脈炎など）

参考事項

1 E，L，Kのすべてが揃っている例は全身型，E，Lのうち単数もしくは2つの臓器にとどまる例を
限局型とよぶ

2 全身型はE，L，Kの順に症状が発現することが多い
3 発症後しばらくすると，E，Lの病変に黄色ブドウ球菌を主とする感染症を合併しやすい
4 E，Lの肉芽腫による占拠性病変の診断にCT，MRI，シンチ検査が有用である
5 PR3-ANCAの力価は疾患活動性と平行しやすい．MPO-ANCA 陽性を認める例もある

（厚生省特定疾患系統的脈管障害調査研究班．1998 247) より改変）

独よりもGC＋ IVCYまたは経口CYを提案する．
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

① -(ii) ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC＋
経口CYよりも，GC＋ IVCYを提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

 IVCYの代替として経口CYを用いてもよい．
② ANCA関連血管炎の寛解導入治療では，GC＋RTX
よりも，GC＋CYを提案する．
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低い＊/ 低＊＊

 ANCA関連血管炎の治療に対して十分な知識・経験

をもつ医師のもとで，RTXの使用が適切と判断され
る症例においては，GC＋CYの代替として，GC＋
RTXを用いてもよい．
＊ IVCYとの比較，＊＊ 経口CYとの比較

③ CY，RTXともに使用できない場合で，重症臓器病
変がなく腎機能障害の軽微な ANCA 関連血管炎患
者の寛解導入治療では，GC＋MTX★を提案する
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低
★保険適用外

④ CY，RTXともに使用できない場合で上記推奨③に
該当しない場合には，GC＋MMF★を提案する
推奨の強さ：弱い
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エビデンスの確実性：非常に低
★保険適用外

CQ 2

重症な腎障害を伴うANCA関連血管炎の寛解導入
治療で血漿交換は有用か

① -(i)重症な腎障害を伴う ANCA関連血管炎の寛解導
入治療では，GC＋経口CY＋ステロイドパルス
よりも，GC＋経口CY＋血漿交換★を提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

① -(ii)重症な腎障害を伴う ANCA関連血管炎の寛解導
入治療では，GC＋経口CYよりも，GC＋経口
CY＋血漿交換★を提案する．

推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低

★保険適用外（2018年 4月に保険収載）

なお，CQ1およびCQ2 の推奨に関する注意点は次のと
おりである．★は保険適用外の薬剤・治療であるため，一般
には奨励できない．急速進行性糸球体腎炎（RPGN）を含
む重症な腎障害例は腎臓専門医に相談することが望まし
い．血漿交換に際しては十分な経験がある医師のもとで治
療する．

7.2

寛解維持療法

CQ 3

ANCA関連血管炎の寛解維持治療では，どのよう
なレジメンが有用か

ANCA関連血管炎の寛解維持治療では，GCに加え，
AZAを併用することを提案する
推奨の強さ：弱い
エビデンスの確実性：非常に低
寛解維持治療に用いる他の薬剤として，RTX，MTX★，
MMF★が選択肢となりうる．
★は保険適用外の薬剤・治療であるため，一般には奨励できない．

8.

予後

GPAは GC＋シクロホスファミド（CY）療法により多く
の症例が寛解に導入できるようになった．しかし，維持療
法中の再燃も多い．加えて主たる死因は重症感染症である．
感染症を含めた合併症対策と新たな維持療法の開発が
GPAの予後を改善すると思われる．

（おもに細動脈）の血管周囲への好酸球浸潤と，壊死性お
よび壊死性肉芽腫性血管炎または血管外肉芽腫の存在，
の3つの特徴により結節性多発動脈炎（従来の結節性動脈
周囲炎）から分離された疾患で，Churg-Strauss症候群と
呼ばれていた 248)．2012年にEGPAに名称変更され，「好酸
球が豊富に存在する壊死性肉芽腫性炎症がしばしば呼吸
器系を障害し，壊死性血管炎が主として小～中型血管にみ

1.

疾患概念・疫学

好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（EGPA）は，①気管支
喘息，②末梢血の好酸球増加，③組織学的に中・小血管

VIII. 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症
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図 37 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の典型的臨床経過
（厚生省特定疾患系統的脈管障害調査研究班．1988 255）より作図）

1987年の厚生省脈管障害調査研究班による74例の解析に基づく．

ステロイド治療

①好酸球増加

②気管支喘息発作

③血管炎症候群

表 21 Lanhamの好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の分類
基準

1. 気管支喘息
2. 好酸球増加（＞1,500/μL）
3. 血管炎に起因する2臓器以上の臓器障害

（Lanham JG, et al. 1984 257) より）

表 22 米国リウマチ学会の好酸球性多発血管炎性肉芽腫症
の分類基準

1. 気管支喘息：喘鳴または，呼気時にみられるびまん性の高音
のラ音

2. 好酸球増加：白血球分画の10％超
3. 単神経障害あるいは多発神経炎：全身性血管炎に起因する単
神経障害，多発性単神経障害，あるいは多発神経障害（手袋・
靴下型の分布）

4. 肺浸潤：全身性血管炎に起因する移動性あるいは一過性の肺
浸潤影を示すX線像（固定性浸潤は含まない）

5. 副鼻腔異常：急性あるいは慢性の副鼻腔痛または圧痛の既往，
あるいは副鼻腔のX線像にみられる混濁化所見

6. 血管外組織への好酸球浸潤：動脈，細動脈あるいは細静脈の
生検において血管外組織への好酸球浸潤

……………………………………………………………………………
判定：上記6項目中4項目以上を満たす場合Churg-Strauss症候
群（現EGPA）とする

（Masi AT, et al. 1990 258) より）

られ，臨床的に喘息と末梢血好酸球増多を伴う疾患であ
る」と定義された1)．推定受療者数は約1,900人，発症年齢
の平均は約55歳，男女比は1：1.7とやや女性に多い 249)．
欧州では人口100万人あたり0.5～6.8人 /年の新規発生が
あり，有病率は10.7～13人 /100万人といわれている250)．

2.

発症機序

病因は不明である．ロイコトリエン受容体拮抗薬（LTRA）
との関連は懐疑的で 251)，LTRA使用後の糖質コルチコイド
（GC）減量が原因である可能性が示唆されている252)．遺伝
的背景ではHLA-DRB1*04と*07，HLA-DRB4との関連
が指摘されている 252)．病態には好酸球の浸潤による組織
障害と，IL-4，IL-5や IL-13などの免疫学的機序も関わっ
ている252)．近年IgG4関連疾患との関係も示唆される253)．

3.

病理所見

EGPAの主要な病理組織学的所見は，中・小血管の周囲
の好酸球を主体とした細胞浸潤とフィブリノイド壊死，血
管外肉芽腫の存在である248, 252)．

4.

症状

気管支喘息が先行し，再燃を繰り返すうちに好酸球増
加，発熱などの全身症状，多発性単神経炎，虚血性腸炎，
皮膚血管炎などの血管炎が出現するのが典型的である（図
37）252, 254, 255)．気管支喘息から血管炎発症まで3年以内が

多い．多発性単神経炎は90％以上の症例でみられる249)．

5.

検査・画像所見

好酸球増加は白血球の 10％以上または 1,500/μL以上 
である．MPO-ANCA陽性率は 40％～50％程度で 249)，
PR3-ANCA（c-ANCA）はまれである．胸部画像所見では，
非区域性の分布を示す両側性浸潤陰影が多く，ときにすり
ガラス様陰影を呈し，気管支壁や小葉間隔壁の肥厚もみら
れる256)．

6.

診断・診断基準

全身性血管炎の分類では，Lanham基準（表21）257)また
は米国リウマチ学会基準（表22）258)を満たす場合に診断さ
れる．わが国では1998年の厚生省（現，厚生労働省）の診
断基準が用いられている（表23）259)．
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7.

治療方針

表24にEGPAの治療に関する推奨を示す．ANCA関連
血管炎の治療は重症度や病型により異なる．

7.1

急性期

軽症例では，PSL 0.3～0.6 mg/kg/日（15～30 mg/日）
を経口投与する．PSLの有害事象が懸念される場合，経口
シクロホスファミド（CY）（1～2 mg/kg/日）または経口ア
ザチオプリン（AZA）（0.5～1.5 mg/kg/日）を適宜併用す
る（推奨クラスIIa，エビデンスレベルC）．重症例では，経
口 PSL 0.6～1.0 mg/kg/日（40～60 mg/日）あるいはステ
ロイドパルス療法を行い，4週以内にCYを併用する260)（推
奨クラス IIa，エビデンスレベルB）．CYは経口（2 mg/kg/
日）または IVCY（0.5～0.75 g/m2/3～4週，総投与回数3
～6回）を行う．びまん性肺胞出血などの最重症例では，
血漿交換療法（2.0～3.0 Lを3日間）（保険適用外）を併用
する 254, 260)．海外では治療抵抗性のANCA陽性例などで 
抗CD20抗体製剤のリツキシマブ（RTX）が使用される 260)

（推奨クラスIIb，エビデンスレベルB）．

表 23 1998年厚生省（現，厚生労働省）によるアレルギー
性肉芽腫性血管炎（現 EGPA）の分類基準

1. 主要臨床所見

1）気管支喘息あるいはアレルギー性鼻炎
2）好酸球増加
3）血管炎による症状；
 発熱（38℃以上，2週間以上）
 体重減少（6ヵ月以内に6 kg以上）
 多発性単神経炎
 消化管出血
 紫斑
 多関節痛（炎）
 筋肉痛（筋力低下）

2. 臨床経過の特徴

主要臨床所見の1），2）が先行し，3）が発症する

3. 主要組織所見

1）周囲組織に著明な好酸球浸潤を伴う細小血管の肉芽腫性または
フィブリノイド壊死性血管炎の存在

2）血管外肉芽腫の存在

4. 判定

1）確実（definite）
(a) 1.の主要臨床所見のうち，1），2）および3）のそれぞれ１つ
以上を示し，3.の主要組織所見の1項目を満たす場合

(b) 1.の主要臨床所見の3項目を満たし，2.の臨床経過の特徴を
示した場合

2）疑い（probable）
(a) 1.の主要臨床所見の1項目および3.の主要組織所見の1項目
を満たす場合

(b) 1.の主要臨床所見の3項目を満たすが，2.の臨床経過の特徴
を示さない場合

1. 参考となる所見
1）白血球増加（≧10,000/μL）
2）血小板増加（≧400,000/μL）
3）血清 IgE増加（≧600 U/mL）
4）MPO-ANCA陽性
5）リウマトイド因子陽性
6）肺浸潤陰影

（厚生省特定疾患免疫疾患調査研究班難治性血管炎分科会．1999 259) より）

表 24 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症の治療に関する推奨
とエビデンスレベル

　 推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド I B

ステロイドパルス療法 Ⅱa C

シクロホスファミド（CY） Ⅱa B

アザチオプリン（AZA） Ⅱa C

メトトレキサート（MTX）★ Ⅱa C

免疫グロブリン大量療法 Ⅱa B

リツキシマブ（RTX）★ Ⅱb B

抗 IL-5療法 Ⅱb B

抗 IgE療法★ Ⅱb B

血漿交換療法★ Ⅲ B
★保険適用外
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7.2

慢性期

寛解導入後はPSLを漸減し，6～18ヵ月でPSLを10 mg/
日以下にする261)．残存する末梢神経障害に，高用量ガンマ
グロブリン静注療法（IVIG）が2010年１月から保険適用と
なった（推奨クラスIIa，エビデンスレベルB）．

7.3

寛解期

PSLは 5～10 mg/日で維持する．CYは 6ヵ月程度をめ
どに中止し，メトトレキサート（MTX）やAZAに変更する
（推奨クラスIIa，エビデンスレベルC）260)．

7.4

増悪期（再燃時）

原則として急性期の治療と同様に行う．CYは過去の使
用量を調べ，総投与量が10～15 g程度までにする 250)．抗
IL-5抗体のメポリズマブ，抗 IgE抗体のオマリズマブなど
の生物学的製剤が期待される（オマリズマブは保険適用
外）252)．

8.

予後

上記の治療で 90％以上の症例が 6ヵ月以内に寛解達成
可能で，5年生存率は97％である252)．まれに腸管穿孔，心
不全，腎機能障害，脳血管障害などをきたすことがある．
多発性単神経炎による知覚異常はしばしば遷延し，約2/3
の症例で不可逆的障害を残す．

1.

疾患概念・疫学

抗糸球体基底膜抗体病（抗GBM病）とは，抗糸球体基
底膜（GBM; glomerular basement membrane）抗体によっ
て引き起こされる予後不良の腎・肺病変を指す．2012年に
改訂されたチャペルヒルコンセンサス会議（CHCC）分類
では，免疫複合体型小血管炎に分類され，①腎限局型の抗
GBM抗体型腎炎，②肺限局型抗GBM抗体型肺胞出血，
③腎と肺の双方を障害する病型の3つに分けられている1)．
このうち抗GBM抗体型糸球体腎炎は，臨床的に急速進
行性糸球体腎炎（RPGN），ときに急性腎障害（AKI）の経
過をとり，組織学的に半月体形成性壊死性糸球体腎炎，蛍
光抗体法で係蹄壁に IgGの線状沈着（linear pattern）を認

IX. 抗糸球体基底膜抗体病

める予後不良の疾患である．肺出血を合併すればGood-
pasture症候群と呼ばれる．
頻度は比較的まれであり，発症率は人口100万人あたり

0.5～1.0人 /年とされる．厚生労働省の調査によると，平
成18年度までに集積された 1,772例のRPGN症例のうち 
抗GBM抗体型腎炎は81例（4.6％），肺出血を伴うGood-
pasture症候群は 27例（1.5％），抗GBM病は合計6.1％で
あった 262)．以前は中年層に多くみられた抗GBM抗体型腎
炎の平均年齢は 61.6歳（11～77歳），Goodpasture症候群
の平均年齢は70.9歳（57～93歳）と高齢化が進んでいる．

2.

発症機序

抗GBM抗体の対応抗原は，糸球体基底膜や肺毛細血
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IX. 抗糸球体基底膜抗体病

管基底膜に分布する IV型コラーゲンα3鎖の C末端
noncollagenous domain 1（NC1ドメイン）に存在し，N末
端側17- 31位のアミノ酸残基（エピトープA; EA）とC末端 
側127- 141位のアミノ酸残基（エピトープB; EB）が同定さ
れている 263, 264)．通常は，これらのエピトープは基底膜内
に埋没しているが，インフルエンザなどの感染，喫煙，吸
入毒性物質などにより肺・腎の基底膜に障害が生じると，
α鎖6量体が解離してα3，5鎖のエピトープが露出し，抗
GBM抗体が産生される264)．これが腎糸球体や肺の毛細血
管の基底膜抗原へ結合すると，Tリンパ球介在型の免疫反
応が生じ，炎症細胞の局所への浸潤，それに続く炎症反応
によって基底膜の破綻と血管炎が生じる．

3.

病理所見

光顕所見では，高度の半月体形成性壊死性糸球体腎炎
の病理像がみられる．蛍光抗体法では，係蹄壁に沿った
IgGの線状沈着を認める．

4.

症状

腎炎，肺出血による症状のほか，倦怠感や発熱，体重減
少，関節痛などの全身症状が高頻度でみられる 262)．初発
症状では，全身倦怠感，発熱などの非特異的症状がもっと
も多い．肉眼的血尿も比較的高頻度でみられる．喫煙歴や，
直近の感染の罹患歴を調べることも重要である．

5.

検査所見

ほぼ全例で，血尿と腎炎性尿所見，血清Cr値の上昇，
強い炎症所見を認める．尿蛋白もさまざまな程度でみられ，
ときにネフローゼレベルに達することもある．貧血も高度
のことが多い．抗GBM抗体が陽性となり，確定診断に必
須である．抗GBM抗体値は病勢とほぼ一致し，治療とと
もに陰性化することが多い．
抗GBM抗体と抗好中球細胞質抗体（ANCA）の両者が

陽性になる症例の存在が知られており（double positive），
抗GBM抗体型糸球体腎炎の約20～30％でANCAが陽性
（とくにMPO-ANCA）となる 265)．逆にANCA陽性患者の

約5～10％で抗GBM抗体が陽性になる266, 267)．

6.

診断・診断基準

表25にわが国の指定難病における抗GBM抗体型糸球
体腎炎の診断基準を示す．

7.

治療方針

表26に抗糸球体基底膜抗体病の治療に関する推奨を
示す．

7.1

初期治療法

抗GBM病の治療は臓器病変（腎，肺病変）の有無と重
症度を考慮して決定する．

表 25 抗 GBM 抗体型糸球体腎炎の診断基準

1．血尿（多くは顕微鏡的血尿，まれに肉眼的血尿），蛋白尿，円
柱尿などの腎炎性尿所見を認める．

2．血清抗糸球体基底膜抗体が陽性である．
3．腎生検で糸球体係蹄壁に沿った線状の免疫グロブリンの沈着
と壊死性半月体形成性糸球体腎炎を認める．

上記の1および2または1および3を認める場合には「抗糸球体基
底膜腎炎」と確定診断する．

表 26 抗糸球体基底膜抗体病の治療に関する推奨とエビデ
ンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド I B

ステロイドパルス療法 Ⅱa B

シクロホスファミド（CY） I B

血漿交換療法 I B

リツキシマブ（RTX）★ Ⅲ C
★保険適用外
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7.1.1

透析依存性でない急速進行性糸球体腎炎，または
肺出血を認める場合
通常1 mg/kg/日のPSL（mPSLによるステロイドパルス
療法で開始），静注シクロホスファミド（IVCY）（500～
750 mg/m2/月）または経口CY（1～2 mg/kg/日）投与，お
よび血漿交換療法の3者併用療法を行う（推奨クラスI，エ
ビデンスレベルB）．IVCY は年齢および血清Cr値で投与
量を調整する．
7.1.2

透析を要する重篤な腎障害を有し，腎不全の回復
が見込めない場合
肺病変の有無を含めた全身状態を考慮して治療内容を

決定する．

7.2

維持治療法

初期治療後は徐々にPSLとCYを減量し，通常6～12ヵ
月間免疫抑制療法を継続する．再燃がなければ通常長期
維持治療は必要ない．

C1q血管炎の別称とともに新たに採用された1)．

2.

発症機序

罹患血管壁に免疫グロブリン，補体が沈着し，免疫複合
体関連血管炎に属する．二次性の原疾患にはウイルス感染
症（B型肝炎・C型肝炎），膠原病などが知られている．抗
C1q抗体の抗原であるC1qの collagen-like regionや肝炎
ウイルス，原因薬剤などが原因として指摘されている271)．

1.

疾患概念・疫学

長時間持続する蕁麻疹，真皮白血球破砕性血管炎を認
める．蕁麻疹と診断された症例の約20％が蕁麻疹様血管
炎であったとの報告もある270)．
一次性（原発性）と二次性（続発性）に分類され，低補
体血症性と正補体血症性として区別もされる．低補体血症
性が，チャペルヒルコンセンサス会議（CHCC）2012で抗

X. 蕁麻疹様血管炎

7.3

治療についての解説

治療の目標は，可及的速やかに，進行する腎炎および合
併する肺出血を改善し，病因である抗GBM抗体を取り除
くことである．強い抗炎症治療（ステロイドパルス療法を
含む GC），抗 GBM抗体の除去（血漿交換），および抗
GBM抗体の産生抑制（GCおよび免疫抑制療法）を同時か
つ可及的速やかに行う 268)．血漿交換療法は，最近わが国
でも保険適用となり，1クール2週間で 7回，2クールまで
の実施が可能になった．

8.

予後

抗GBM抗体が陰性となり，臨床的に寛解に至れば，そ
の後の再燃はまれである．その場合，維持治療は通常必要
ない．ただし，初発時より長年経過して再発した例も報告
されているため，経過観察は必須である 269)．ANCA同時
陽性例では抗GBM抗体単独陽性例よりも再燃が多い傾向
にある．
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X. 蕁麻疹様血管炎

図 38 蕁麻疹様血管炎患者でみられた膨疹と紫斑そして
 環状や木目様の配列

3.

病理所見

真皮上・中層の細動静脈に，好中球優位の血管周囲細
胞浸潤・赤血球漏出・フィブリノイド沈着を認める．免疫
グロブリンや補体の沈着がみられる．Mehreganらは，低
補体血症性では免疫グロブリン，補体の沈着が皮膚基底
膜で69.6％，真皮血管壁で86.9％にみられるのに対し，正
補体血症性では基底膜に17.8％，真皮血管壁に28.9％と報
告した 272)． Sanchezらは正補体血症性でも全身症状を伴
う場合は陽性率が上昇することを示した 273)．

4.

症状

長時間（多くは24時間以上）持続する蕁麻疹，さらに紫
斑，網状皮斑，紅斑，水疱，血疱の混在，灼熱感，疼痛を
伴う．環状や木目様を形成する症例もある（図38）．
低補体血症性の54％が経過中全身性エリテマトーデス

（SLE）と診断されたのに対し 274)，正補体血症性からの
SLE移行は3％との報告がある271)．低補体血症性で，関節
炎・腎症状・消化器症状・眼症状などの特徴的な全身症状
を伴うものは低補体血症性蕁麻疹様血管炎症候群（hypo-
complementemic urticarial vasculitis syndrome; HUVS）
といわれる．小児例はより腎障害が重症化しやすい 275)．眼
症状はSLEの15％に対し，HUVSでは上強膜炎やぶどう
膜炎などを61％に認める274)．

5.

検査・画像所見

5.1

病理組織学的検査

壊死性血管炎が検出されるが，毛細血管壁なのでフィブ
リノイド変性が生じにくい（白血球破砕性血管炎と呼ばれ
る）．蕁麻疹の浮腫から好中球浸潤がはっきりしない．血
管壁に免疫グロブリン，補体の沈着を認める．

5.2

血清免疫学的検査所見

補体の測定．全身性血管炎の可能性があるので，抗好中
球細胞質抗体（ANCA），クリオブロブリンを測定する．二
次性を意識し，抗核抗体（ANA），抗dsDNA抗体，抗SSA
抗体，抗SSB抗体の検査を行う．

ANA陽性が SLEの 95％，HUVSの 61～71％274)，ANA
陰性がSLEの5％，HUVSの66％276)でみられる．抗dsDNA
抗体陽性がSLEの70％以上，HUVSの17％274)でみられる
のに対して，抗dsDNA抗体陰性はSLEの5～30％，HUVS
の 83％276)であり，抗 C1q抗体は SLEで 38～61％277, 278)，
HUVSで100％279)との報告がある．

6.

診断・診断基準

長時間持続する蕁麻疹，皮膚生検の壊死性血管炎像で
確定診断となる（エビデンスレベルC）．Schwartz らは，蕁
麻疹と低補体血症があり，皮膚血管炎・関節炎・糸球体腎
炎・上強膜炎かぶどう膜炎・反復する腹痛・血中抗C1q抗
体のうちいずれかの2項目を満たすことをHUVSの診断基
準とした．

7.

治療方針

表27に蕁麻疹様血管炎の治療に関する推奨を示す．
抗ヒスタミン薬，抗アレルギー薬が開始される（推奨ク
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ラスIIb，エビデンスレベルC）．しかし，抗ヒスタミン薬・
抗アレルギー薬は無効とされる 280, 281)．皮膚症状が重い症
例や臓器障害を伴う症例では，ステロイドが選択される（推
奨クラス IIa，エビデンスレベルC）．20～30 mg/日が必要
となり273, 282)，SLEの合併例にはステロイドパルス療法を必
要とした報告がある 283, 284)．重篤な全身症状やステロイド
抵抗性を示す症例では，シクロスポリン，アザチオプリン，
シクロホスファミドの併用も選択肢の1つとなる 285-287) （推
奨クラス IIb，エビデンスレベルC）．また，血漿交換 288)，
免疫グロブリン大量静注療法 289)，抗CD20抗体製剤である
リツキシマブ 287)も報告されている（推奨クラスIIb，エビデ
ンスレベルC）．
非ステロイド性抗炎症薬（NSAIDs）は，Millnsら 290)や

Mehregan 272)の報告で有効（推奨クラス IIb， エビデンスレ
ベルC）．コルヒチン291)やヒドロキシクロロキン292)は後ろ
向き研究から第一選択肢 287)（推奨クラスIIb，エビデンスレ
ベルC），レクチゾールはSLEに移行する症例に有効 293, 294)

（推奨クラスIIb，エビデンスレベルC）とされている．

8.

予後

正補体血症性は全身症状がないか軽度であるのに対し
て，低補体血症性は全身症状がより強い．

表 27 蕁麻疹様血管炎の治療に関する推奨とエビデンスレ
ベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

抗ヒスタミン薬・抗アレルギー薬 Ⅱb C

ステロイド Ⅱa C

シクロスポリン★ Ⅱb C

アザチオプリン★ Ⅱb C

シクロホスファミド★ Ⅱb C

血漿交換★ Ⅱb C

免疫グロブリン大量静注療法★ Ⅱb C

リツキシマブ★ Ⅱb C

NSAIDs★ Ⅱb C

コルヒチン★ Ⅱb C

ヒドロキシクロロキン★ Ⅱb C

レクチゾール★ Ⅱb C
★保険適用外

へと名称変更された 1, 295)．侵襲血管のサイズに基づいて小
型血管炎に分類される．全年齢層で発症するが，3～10歳
にもっとも多く，男児がやや多い傾向にある．小児では頻
度の高い血管炎である 296)．糸球体腎炎を合併する頻度は，
成人で約50～80％，小児で20～50％とされている297)．

1.

疾患概念・疫学

ヘノッホ・シェーンライン紫斑病（HSP）は IgA血管炎

XI. IgA血管炎（Henoch-Schönlein 紫斑病）
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XI. IgA血管炎（Henoch-Schönlein 紫斑病）

2.

発症機序

明確な病因はいまだ明らかではない．

3.

病理所見

組織学的には小血管周囲の多核白血球を中心とした炎
症性細胞浸潤と血管壁の IgA沈着によって特徴づけられ
る．皮膚では，真皮の出血を伴った白血球破砕性壊死性小
血管炎の組織像がみられる．腎糸球体では，蛍光抗体法
でメサンギウム領域を主体に IgA，C3の沈着を認め，IgA
腎症に類似する．

4.

症状

小児では50％の症例で先行感染として上気道炎の既往
がある．症状として，紫斑（100％），関節炎（80％），腹痛
（60％），腎炎（50％）を呈する297)．

両下腿に点状，暗赤色の触知可能な紫斑を認める．
川上民裕氏（聖マリアンナ医科大学皮膚科）提供

図 39 IgA血管炎患者の皮膚所見

4.1

皮膚症状

ほぼ全例に左右対称性の触知可能な紫斑が点状に下肢
や背部にみられる（図39）．

4.2

関節症状

関節の疼痛と腫脹が70～80％にみられる．

4.3

消化器症状

腹痛，嘔吐，血便，下血などが50～70％にみられる．

4.4

腎症状

血管炎発症後の数日から1ヵ月以内に尿所見異常が出現
することが多い．15％が血尿のみで，38％が血尿＋蛋白尿，
15％が急性腎炎症候群，23％が腎炎＋ネフローゼ症候群，
8％がネフローゼ症候群で発症する．

5.

検査・画像所見

血小板数は正常であり，プロトロンビン時間，部分トロ
ンボプラスチン時間などの凝固系も正常である．血漿第
XIII因子活性は約3/4の例で低下しており，臨床的に重症
なほど低値になる．病初期には血清 IgAが約40～60％で
上昇する．毛細血管抵抗減弱を示すRumpel-Leede 試験
は約30％で陽性を示す．
糸球体腎炎の合併例では血尿（顕微鏡的，肉眼的）や尿
沈渣で赤血球の変形，顆粒円柱や赤血球円柱の出現，腎
炎の重症度に応じて種々の程度の蛋白尿がみられる．

6.

診断・診断基準

小児の場合は，米国リウマチ学会の分類基準 298)で 4項
目（①隆起性の紫斑，②急性の腹部疝痛，③生検組織での
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小動静脈壁の顆粒球の存在，④年齢が20歳以下）のうち2
つ以上を満たせば診断可能である．皮膚生検により，病理
組織学的には白血球破壊性血管炎（leukocytoclastic 
vasculitis）の像を呈し，小血管周囲の多核白血球や単核球
浸潤と血管壁の IgA，C3，IgGの沈着を認める．成人の紫
斑病性腎炎は2015年7月に指定難病となり，米国リウマチ
学会の分類基準 298)が用いられている299)．
国際小児腎臓病研究班（ISKDC）による紫斑病性腎炎の
腎組織分類 300)は次のとおりである。

Grade I 微小変化
Grade II メサンギウム増殖のみ
Grade III  a) 巣状，b) びまん性メサンギウム増殖，半

月体形成＜50％
Grade IV a) 巣状，b) びまん性メサンギウム増殖，半

月体形成 50～75％
Grade V a) 巣状，b) びまん性メサンギウム増殖，半

月体形成＞75％
Grade VI 膜性増殖性腎炎様病変

7.

治療方針

表28にIgA血管炎の治療に関する推奨を示す．

7.1

腎外症状に対する治療

安静を保ち症状に応じて対症療法を行う．
1） 皮膚の有痛性浮腫や掻痒感には，抗ヒスタミン薬を投
与する（推奨クラスIIb，エビデンスレベルC）

2） 関節症状には非ステロイド性抗炎症薬（NSAIDs）を
投与する（推奨クラスIIa，エビデンスレベルC）．

3） 腹部症状が強い例で，鎮痛剤の投与を行っても鎮まら
ない場合は糖質コルチコイド（GC）を投与し，1～2
週間で漸減中止する 301, 302)（推奨クラス IIa，エビデン
スレベルC）．

4） 血漿第XIII因子が90％以下に低下し腹部症状，関節
症状を伴う場合，乾燥濃縮ヒト血液凝固第XIII因子
製剤の投与を考慮する（推奨クラスIIa，エビデンスレ
ベルB）．

5） 小児例で発症時のGC投与は，その後の腎炎や腹部症
状の発症率の低下には寄与しない 303-305)．KDIGO診
療ガイドラインでは腎炎の発症予防のためにGCを使
用しないことが推奨されている306)（推奨クラスIII，エ

ビデンスレベルB） ．

7.2

腎炎を合併した場合

ISKDC分類 I～ II：抗血小板薬が投与されることが多
い（推奨クラスIIb，エビデンスレベルC）．

ISKDC分類III～VI：以下の治療を考慮する．
1） GC（PSL 1 mg/kg/日）301)（推奨クラスIIa，エビデンス
レベルC）

2） ステロイドパルス＋ウロキナーゼ静注★＋経口シクロホ

表 28 IgA血管炎の治療に関する推奨とエビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

腎外症状（皮膚症状，関節痛，腹痛）

抗ヒスタミン薬 Ⅱb C

非ステロイド性抗炎症薬（NSAIDs） Ⅱa C

ステロイド Ⅱa C

乾燥濃縮ヒト血液凝固第XIII因子製剤 Ⅱa B

腎症状

抗血小板薬 Ⅱb C

ステロイド Ⅱa C

ステロイドパルス＋ウロキナーゼ★＋
シクロホスファミド（CY） Ⅱa C

ステロイド＋アザチオプリン（AZA） Ⅱa C

ステロイド＋ミコフェノール酸モフェチル
（MMF）★ Ⅱb C

ステロイド＋シクロスポリン（CyA）★ Ⅱb C

血漿交換療法★ Ⅱb C

シクロホスファミド（CY） Ⅲ B

扁桃摘出術★＋ステロイドパルス療法 Ⅱa C
★保険適用外
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XII. クリオグロブリン血症性血管炎

スファミド（CY）307)（推奨クラス IIa，エビデンスレベ
ルC）

3） アザチオプリン（AZA）＋GC併用療法 308, 309)（推奨ク
ラスIIa，エビデンスレベルC）

4） ミコフェノール酸モフェチル（MMF）単独★ 310)または
MMF★＋GC併用療法 311)成人）（推奨クラス IIb，エビ
デンスレベルC）

5） シクロスポリン（CyA）★単独 312)またはCyA★＋GC併
用療法 313)（推奨クラスIIb，エビデンスレベルC）

6） 血漿交換療法★（推奨クラス IIb，エビデンスレベル
C）：小児例で有効な報告がある314, 315)．

7） CY単独 316)またはIVCY＋GC併用療法 317)は有効でな
い（推奨クラスIII，エビデンスレベルB）

8） 紫斑病性腎炎でも扁桃摘出術★＋ステロイドパルス療
法の有用性を示唆する報告がある 318)（推奨クラスIIa，
エビデンスレベルC） 

★  保険適用外
以上は，主として小児に関する報告をもとにしているが，

KDIGO診療ガイドラインでは，成人のIgA血管炎に伴う腎
炎も小児と同様に治療することが望ましいとされている306)．

8.

予後

IgA血管炎の予後は基本的に良好で，多くの場合，単相
性の経過をたどり数週間で自然寛解する．10～20％に再発
がみられ，年余の経過で持続する症例もときに認められる．
小児では腎炎を約半数に認めるが，末期腎不全に至るこ

とは少ない．成人では85％が腎炎をきたし，末期腎不全へ
の移行も多く，小児より予後不良である．

HCV抗体陽性例の集積に伴い，本態性は約10％あるいは
それ以下まで低下している326, 327)．

3.

病理所見

I型では非炎症性の好酸性無構造物質による微小血栓を
示す．II，III型では真皮上層～中層の細小血管に壊死性血
管炎を認め，腎では膜性増殖性糸球体腎炎の組織像が特
徴的である．

4.

症状

表30 325)を参照のこと．

1.

疾患概念・疫学

クリオグロブリン（cryoglobulin; CG）とは，血清あるい
は血漿において低温にて沈降し，37℃に加温すると溶解す
る蛋白質である．CG血症は，無症候の患者も含むため，
免疫複合体性血管炎症候を示す患者群をクリオグロブリン
血症性血管炎（CV）とよぶ 245, 319)．
基礎疾患のない本態性と続発性がある．C型肝炎ウイル

ス（HCV）感染症では40～65％，膠原病では15～25％が
CG血症を続発する320-323)．

2.

発症機序

CG血症は 3型に分類される（表29）324, 325)．近年，抗

XII. クリオグロブリン血症性血管炎
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表 29 クリオグロブリン血症の分類

I型 II型 III型

構成

単一性 混合性 混合性

モノクローナル免疫グロブリ
ン（IgG，IgM，IgA） または
Bence Jones蛋白 /遊離軽鎖

モノクローナル免疫グロブリン
（おもに IgM，まれに IgG，IgA）
とポリクローナル免疫グロブリ
ン（おもに IgG）との混成

ポリクローナル免疫グロブリン
（すべてのアイソタイプ）の混成

病態 微小血栓 免疫複合体性血管炎 免疫複合体性血管炎

関連
疾患

・Waldenstromマクログロブ
リン血症

・多発性骨髄腫
・リンパ増殖性疾患に関連した
モノクローナル免疫グロブリ
ン異常症

・軽鎖病

・C型肝炎
・本態性クリオグロブリン血症
・Sjögren症候群
・関節リウマチ
・慢性リンパ性白血病

・本態性クリオグロブリン血症
・Sjögren症候群
・全身性エリテマトーデス
・ウイルス感染症（B型・C型
肝炎，サイトメガロウイルス，
EBウイルス，HIV）

・心内膜炎，他の細菌感染症
・原発性胆汁性肝硬変

（Brouet JC, et al. 1974 324), Motyckova G, et al. 2011 325) より改変）

表 30 クリオグロブリン血症における臨床および検査所見
の特徴

臨床症候および所見 I型 II型 III型

関節痛>関節炎 ＋ ＋＋ ＋＋＋

紫斑 ＋ ＋＋＋ ＋＋＋

壊疽 /先端チアノーゼ ＋＋＋ ＋ ±

過粘稠度症候群 ＋＋＋ ± －

血液学的症候 ＋＋ ± ±

腎症候 ＋ ＋＋ ＋

神経症候 ＋ ＋＋ ＋＋

肝症候 ± ＋＋ ＋＋＋

呼吸器症候 － ＋ ＋

C3 正常 低下 低下

C4 正常 低下 低下

CH50 正常 低下 低下

RF ＋ ＋＋ ＋＋

自己抗体（抗核抗体など） － ＋＋ ＋＋

B型肝炎 － ＋ ＋

C型肝炎 － ＋＋＋ ＋＋＋

RF; リウマトイド因子，血液学的症候には血栓症・出血・偽血小板
増多症を含む．

（Motyckova G, et al. 2011 325) より改変）

5.

検査・画像所見

寒冷曝露との関連性のある血管性病変をみたとき，血清
CGの検査，原因疾患（リンパ増殖性疾患，肝炎ウイルス
感染，膠原病など）の検索を行う．

6.

診断・診断基準

欧州での多施設共同研究により，CVの暫定的分類基準
が提唱されている（表31）328)．

7.

治療方針

表32にCVの治療に関する推奨を示す．
寒冷曝露を避け，保温を第一とする非ステロイド性抗炎
症薬（NSAIDs）などの鎮痛剤も用いられる．急速進行性の
臓器障害がある場合，糖質コルチコイド（GC）（パルス療
法を含む）とリツキシマブ（RTX）（多くは375 mg/m2/週×
4回），またはシクロホスファミド（CY）（2 mg/kg/日）（推
奨クラス IIa，エビデンスレベルB）．RTXが使用できない
場合にはCYによる加療が望ましい329-331)．
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続発性CG血症では，免疫抑制薬に加え原疾患に対する
治療を行う（推奨クラス IIa，エビデンスレベルB）331-333) ．
本態性においてもステロイドとRTXの併用療法が勧められ
る（推奨クラスIIa，エビデンスレベルB）．
血漿交換療法は，①過粘稠度症候群，②急性呼吸不全，
肺胞出血および急性腸間膜血管炎 334)，③透析が必要な急
速進行性糸球体腎炎の場合 330)に考慮する（推奨クラスIIb，
エビデンスレベルC）．RTXの使用および血漿交換療法は
保険適用がないため，十分なインフォームドコンセントを
得る必要がある．

8.

予後

HCV感染の関与しない混合性CG血症の予後は，5年生
存率は79％であり，年齢（65歳以上），性別（男性），呼吸
器および消化器病変の合併，および腎不全が予後決定因
子として重要である327)．

表 31 クリオグロブリン血症血管炎の暫定分類基準

12週間以上の間隔をあけて2回以上CG陽性の患者において，問
診，臨床，検査の3つの項目のうち2項目以上が陽性の場合，CV
と分類する．

（i）問診項目：少なくとも 2つ以上を満たす．

・ 皮膚（とくに下肢）に小さな赤い斑点を認めたことが 1回以上
ありますか？

・ 下肢に出現した赤い斑点が自然に消失し茶色くなったことがあ
りますか？

・ 医師からウイルス性肝炎だと言われたことがありますか？

（ii）臨床項目：少なくとも 3つ以上を満たす． 
（現在あるいは過去に）

・全身症状

倦怠感
微熱（37 - 37.9℃，10日以上，原因不明）
発熱（＞38℃，原因不明）
線維筋痛症

・関節症候 関節痛
関節炎

・血管症候

紫斑
皮膚潰瘍
壊死性血管炎
過粘稠度症候群
レイノー現象

・神経症候
末梢性ニューロパチー
脳神経症候
血管炎症性中枢神経症候

（iii）検査項目：少なくとも 2つ以上を満たす．（現在）

・血清C4低下

・血清リウマトイド因子陽性

・血清M成分陽性

CG; クリオグロブリン，CV; クリオグロブリン血症性血管炎
（De Vita S, et al. 2011 328) より）

表 32 クリオグロブリン血症性血管炎の治療に関する推奨と
エビデンスレベル

　 推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド Ⅱa B

シクロホスファミド（CY） Ⅱa B

リツキシマブ（RTX）★ Ⅱa B

血漿交換療法★ Ⅱb C
★保険適用外
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1.

疾患概念・疫学

1.1

疾患概念

ベーチェット病は口腔内アフタ，皮膚症状，眼病変，外
陰部潰瘍を主症状とする炎症性疾患で 335)，血管型は特殊
型の一つである336, 337)．

1.2

疫学

わが国のベーチェット病患者は約2万人，血管病変の出
現頻度は6.3～15.3％である336)．

2.

症状

2.1

深部静脈血栓症

深部静脈血栓症は下肢に好発する 336, 337)．上大静脈症候
群，Budd-Chiari症候群，脳静脈洞血栓症も生じうる336, 338)．

2.2

動脈瘤・動脈閉塞

大中動脈に多く，大動脈弁閉鎖不全を伴う例は予後不 
良 336, 337, 339)．末梢動脈瘤は破裂，出血のリスクあり，1/3で
多発 336, 340)．動脈閉塞は虚血症状をきたす．

XIII. ベーチェット病

2.3

肺動脈病変による症状

わが国では低頻度．深部静脈血栓先行が多く，肺動脈
瘤破裂は致命的喀血をきたす 336, 341)．

3.

検査・画像所見

3.1

検査所見

参考所見として針反応，HLA-B*51，A*26，血液炎症
所見がある．

3.2

画像所見

3.2.1

静脈病変

超音波検査，造影CTで血栓を描出する336, 337)．

3.2.2

動脈病変

造影CT 336, 337)で描出し，形態と炎症局在を同時に評価
できるPET-CT（保険適用外）336)も有望とされる．

3.2.3

肺病変

肺動脈瘤は胸部X線を用い．肺血管閉塞病変の検出に
は肺血流シンチも有用である336, 341)．
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4.2

鑑別診断

4.2.1

静脈病変

特発性静脈血栓症，凝固異常（Protein C欠損症，Protein 
S欠損症，アンチトロンビン III欠損症など），抗リン脂質抗
体症候群，手術侵襲，悪性腫瘍，局所圧迫などを鑑別する．

4.2.2

動脈病変

高安動脈炎，巨細胞動脈炎，結節性多発動脈炎，感染
性動脈瘤および閉塞性病変をきたすバージャー病，閉塞性
動脈硬化症などを鑑別する．

4.2.3

肺病変

Hughes-Stovin症候群は肺動脈瘤と静脈血栓症を主徴と
し，皮膚粘膜眼症状を欠く．

5.

治療方針

表34にベーチェット病の治療に関する推奨を示す．本
稿執筆時，厚生労働省ベーチェット病班で血管型診療ガイ
ドライン作成中であり，以下は推奨を含め暫定的記載であ
る．また，血管外病変の治療については厚生労働省ベー
チェット病班の各ガイドラインを参照いただきたい．

5.1

薬物療法

5.1.1

ステロイド・免疫抑制薬・生物学的製剤

a. 糖質コルチコイド（GC），アザチオプリン（AZA）併用
（推奨クラスIIa，エビデンスレベルB）
急性深部静脈血栓症には PSL 0.5～1 mg/kgで開始し，

AZAを併用しつつ漸減する344-346)．
b. GCとシクロホスファミド（CY）の併用（推奨クラス IIa，
エビデンスレベルB）
重症静脈病変，動脈瘤にはパルス療法を含めたステロイ

表 33 ベーチェット病診断基準の比較

厚労省 337) ISG 342) ITR-ICBD 343)

口腔内アフタ 主症状 必須 2

皮膚症状 主症状 〇 1

眼病変 主症状 〇 2

陰部潰瘍 主症状 〇 2

関節炎 副症状

副睾丸炎 副症状

腸管病変 副症状

血管病変 副症状 1

神経病変 副症状 1

針反応 参考所見 〇 （1）

HLA-B51 A26 参考所見

厚生労働省基準の判定
①完全型：経過中に4主症状が出現したもの
②不全型：3主症状，2主症状＋2副症状，
　定型的眼症状＋その他の1主症状 or 2副症状
③疑い：主症状の一部が出現する，定型的な副症状が反復あるいは
　増悪するもの
④特殊病変：（a）腸管型，（b）血管型，（c）神経型

ISGは口腔内アフタを必須とし，〇の2症状以上，ITR-ICBDはスコ
ア4点以上でベーチェット病と診断または分類できる．
ISG: International Study Group for Behçet's Disease，ITR-ICBD: 
International Team for the Revision of the International Criteria 
for Behçet's Disease

（難病情報センター．ベーチェット病 337)，International Study Group for Behçet's 
Disease. 1990 342)，International Team for the Revision of the International 
Criteria for Behçet's Disease (ITR-ICBD). 2014 343) より）

4.

診断・診断基準

4.1

診断

厚生労働省基準によりベーチェット病の診断を確定し，
血管病変を評価する 337)．代表的な国際基準との比較を示
す（表33）342, 343)
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を推奨しないが，後ろ向き解析では国内外ともにワルファ
リン使用率は高い 337, 345-347)．厚生労働省ベーチェット病班
ガイドラインでは抗凝固薬や抗血小板薬の使用を制限して
いない337)．

5.2

外科手術と血管内治療

5.2.1

手術適応（推奨クラス IIb，エビデンスレベルB）

動脈瘤の破裂，切迫破裂および動脈閉塞は手術適応で
ある．縫合不全，閉塞などの合併症や吻合部動脈瘤などが
高頻度である336, 348)．

5.2.2

周術期よりの免疫抑制療法
（推奨クラス IIa，エビデンスレベルB）

周術期からの免疫抑制療法の併用が合併症や再発を予
防し，成績向上に寄与するとされる336, 349)．

5.2.3

カテーテル血管内治療
（推奨クラス IIb，エビデンスレベルB）

症例によっては血管内治療を選択すべき350-352)．

6.

予後

血管病変，とくに動脈病変はベーチェット病の重要な生
命予後因子であり 353)，肺動脈瘤，胸部大動脈瘤，心筋梗
塞，Budd-Chiari症候群，肺血栓症などが死因となる．

ド大量とIVCY（1,000 mg/月）による寛解導入し，AZAで
維持療法を行うなどの選択がある．
c. TNF阻害薬（推奨クラスIIb，エビデンスレベルB）

2015年にIFXの保険適用承認．使用症例はまだ少ない．

5.1.2

抗凝固療法（推奨クラス IIa，エビデンスレベルC）

抗凝固療法は，欧州リウマチ学会（EULAR）では使用

表 34 ベーチェット病の治療に関する推奨とエビ
デンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド Ⅱa B

アザチオプリン（AZA） Ⅱa B

シクロホスファミド（CY） Ⅱa B

シクロスポリン（CyA） Ⅱb C

メトトレキサート（MTX）★ Ⅱb C

TNF阻害薬 Ⅱb B

抗凝固薬 Ⅱa C

血管再建術 Ⅱb B

血管内治療 Ⅱb B

周術期免疫抑制療法 Ⅱa B
★保険適用外
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4.

症状

長期罹患の関節破壊が進行したRAに多く357)，リウマト
イド結節が存在する頻度が高い．全身型は急性で，38℃以
上の発熱，体重減少，紫斑，上強膜炎，筋痛，間質性肺
炎，胸膜炎，多発単神経炎，消化管出血などがみられる．
肺の間質性病変は慢性に進行することが多いが，ときに急
性・亜急性の経過を示す．

5.

検査・画像所見

炎症反応，高ガンマグロブリン血症，抗シトルリン化ペ
プチド抗体（anti-ciltrullinated peptide antibody; ACPA）
陽性，免疫複合体陽性，補体低下などがみられる．リウマ
トイド因子（RF）は高値となる．

1.

疾患概念・疫学

関節リウマチ（RA）に伴う中小血管炎はリウマトイド血
管炎（rheumatoid vasculitis; RV）とよばれる．悪性関節リ
ウマチ（malignant RA; MRA）は日本独自の概念で，「血管
炎をはじめとする関節外症状を認め，難治性もしくは重篤
な臨床病態を示すRA」と定義され354)，RVと同義ではない．
MRAの臨床像を図40に示す．

MRAはRA患者の0.6～1.0％にみられ，診断時の年齢
のピークは60代，男女比は1：2とされる（図25）11)．RVの
発症頻度は近年低下している 355)．RV発症のリスク因子と
して，HLA-C*03 356)，男性，長期罹患，重症RA，末梢・
脳血管病変の存在などがある．

2.

発症機序

発症機序は不明であるが，血管を標的とする自己抗体の
関与，免疫複合体沈着による炎症の惹起，局所における細
胞性免疫の活性化などが考えられている．

3.

病理所見

単核球や好中球の血管壁への浸潤がみられ，壊死，白
血球破砕，弾性板断裂など血管壁の破壊像を伴う．筋型
動脈の壊死性血管炎をきたす全身性血管炎型と，内膜の
線維性増殖を伴い閉塞性動脈内膜炎を呈する末梢動脈炎
型に分けられる．一般的に，小動脈，毛細血管，小静脈病
変では免疫複合体沈着を伴う白血球破砕性血管炎が主体
で，中動脈病変や腎糸球体ではpauci-immune型である．

XIV. 悪性関節リウマチ

図 40 悪性関節リウマチの臨床像
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四肢末梢

皮膚潰瘍
壊疽性膿皮症
指趾壊疽
多発単神経炎

臓器病変

全身性血管炎
（発熱，体重減少）
漿膜炎，腸管，腎，
脾，膵，睾丸など

中型動脈
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6.

診断・診断基準

表35 358)に示す診断基準が用いられる．

表 35 悪性関節リウマチの診断基準

1．臨床症状
（1） 多発性神経炎：知覚障害，運動障害いずれを伴ってもよい
（2）皮膚潰瘍又は梗塞又は指趾壊疽：感染や外傷によるものは含

まない
（3） 皮下結節：骨突起部，伸側表面もしくは関節近傍にみられる

皮下結節
（4） 上強膜炎又は虹彩炎：眼科的に確認され，他の原因によるも

のは含まない
（5） 滲出性胸膜炎又は心嚢炎：感染症など，他の原因によるもの

は含まない。癒着のみの所見は陽性にとらない
（6） 心筋炎：臨床所見，炎症反応，筋原性酵素，心電図，心エコー

などにより診断されたものを陽性とする
（7） 間質性肺炎又は肺線維症：理学的所見，胸部X線，肺機能検

査により確認されたものとし，病変の広がりは問わない
（8） 臓器梗塞：血管炎による虚血，壊死に起因した腸管，心筋，

肺などの臓器梗塞
（9） リウマトイド因子高値：2回以上の検査で，RAHAないし

RAPAテスト2,560倍以上（RF 960 IU/mL以上）の高値を示
すこと

（10） 血清低補体価又は血中免疫複合体陽性：2回以上の検査で，
C3, C4などの血清補体成分の低下又はCH50による補体活
性化の低下をみること，又は2回以上の検査で血中免疫複合
体陽性（C1q結合能を基準とする）をみること

2．組織所見
 皮膚，筋，神経，その他の臓器の生検により小ないし中動脈
壊死性血管炎，肉芽腫性血管炎ないしは閉塞性内膜炎を認め
ること

3．判定基準
 ACR/EULARによる関節リウマチの分類基準 2010年を満た

し，上記に掲げる項目の中で，
（1）臨床症状（1）～（10）のうち3項目以上満たすもの，又は
（2）臨床症状（1）～（10）の項目の 1項目以上と 2．組織所

見の項目があるもの
 を悪性関節リウマチ（MRA）と診断する
4．鑑別診断
 鑑別すべき疾患，病態として，感染症，続発性アミロイドー
シス，治療薬剤（薬剤誘発性間質性肺炎，薬剤誘発性血管炎
など）の副作用があげられる。アミロイドーシスでは，胃，
直腸，皮膚，腎，肝などの生検によりアミロイドの沈着をみ
る。関節リウマチ（RA）以外の膠原病（全身性エリテマトー
デス，強皮症，多発性筋炎など）との重複症候群にも留意す
る。シェーグレン症候群は，関節リウマチに最も合併しやす
く，悪性関節リウマチにおいても約10％の合併をみる。フェ
ルティー症候群も鑑別すべき疾患であるが，この場合，白血
球数減少，脾腫，易感染性をみる

RAHA：rheumatoid arthritis hemagglutination，RAPA：rheumatoid 
arthritis particle agglutination，RF：rheumatoid factor，ACR：
米国リウマチ学会，EULAR：欧州リウマチ学会

（厚生労働省．悪性関節リウマチ 358) より）

7.

治療方針

表36にMRAの治療に関する推奨を示す．メトトレキ
サート（MTX）および生物学的抗リウマチ薬（biological 
DMARDs; bDMARDs）の用法・用量は通常のRAに使用
する場合と同様である．
活動性RAがあり，禁忌がなければMTXを投与する（推

奨クラス IIa，エビデンスレベル C）．糖質コルチコイド
（GC）は，皮膚病変や漿膜炎のみの場合は中等量（PSL換
算0.5 mg/kg/日）以下で，急性・亜急性間質性肺炎，多発
単神経炎，多臓器障害では，ステロイドパルス療法を含む
高用量（PSL換算1 mg/kg/日）を用いる．
重症の全身性血管炎に対して静注シクロホスファミド

（IVCY）（500～750 mg/m2/月）または経口CY（1～2 mg/
kg/日）が用いられることがある（推奨クラスIIa，エビデン
スレベルB）．アザチオプリン（AZA）（1～2 mg/kg/日）は

表 36 悪性関節リウマチの治療に関する推奨と 
エビデンスレベル

推奨
クラス

エビデンス
レベル

ステロイド Ⅱa C

ステロイドパルス療法 Ⅱb C

メトトレキサート（MTX） Ⅱa C

アザチオプリン（AZA） Ⅱa C

シクロホスファミド（CY） Ⅱa B

TNF阻害薬 Ⅱa B

トシリズマブ（TCZ） Ⅱa C

リツキシマブ（RTX）★ Ⅱb B

アバタセプト Ⅱb C

★保険適用外
注：MTXおよび生物学的製剤は関節リウマチの保険適用
を有する．
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軽症例や維持療法として用いられる 359)（推奨クラス IIa，
エビデンスレベル C）．TNF阻害薬や IL-6阻害薬などの
bDMARDsは，MTX投与下で発症したRVに対して用い
られる 360)一方で，これらの投与による血管炎の発症も知
られている361-365)．治療抵抗例や重症例では血漿交換療法，
白血球除去療法，IVIG 366)（保険適用外）が有効との報告
がある．

8.

予後

全身性RVの1年，5年，10年生存率はそれぞれ89.6％，
47.7％，26％であり 355)，過去と変化なく改善していない．
国内の疫学調査では，軽快21％，不変26％，悪化31％，
死亡14％，不明・その他8％で，死因は呼吸不全が最も多
いことが報告されている366)．
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付表　血管炎症候群の診療ガイドライン：班構成員の利益相反（COI）に関する開示

著者
雇用または
指導的地位
（民間企業）

株主 特許権
使用料 謝金 原稿料 研究資金提供 奨学（奨励）寄附金 /

寄附講座
その他
の報酬

配偶者・一親等
内の親族，また
は収入・財産を
共有する者につ
いての申告

班長：
磯部　光章

第一三共 中外製薬
小野薬品工業

帝人ファーマ
大塚製薬
第一三共
小野薬品工業
田辺三菱製薬

班員：
天野　宏一

ファイザー
中外製薬
田辺三菱製薬
アッヴィ合同会社
アステラス製薬
イーライリリー
第一三共
ヤンセンファーマ

中外製薬

班員：
伊藤　秀一

サノフィ アステラス製薬
ファイザー

班員：
要　伸也

中外製薬
アステラス製薬

班員：
小室　一成

アクテリオン ファーマ
シューティカルズジャ
パン
MSD
第一三共
武田薬品工業
田辺三菱製薬
日本ベーリンガーイン
ゲルハイム
小野薬品工業
トーアエイヨー
アステラス・アムジェ
ン・バイオファーマ

小野薬品工業 アステラス製薬
エドワーズライフサイ
エンス
大塚製薬
興和創薬
第一三共
大日本住友製薬
武田薬品工業
田辺三菱製薬
帝人ファーマ
ニプロ
テルモ

班員：
古森　公浩

第一三共 大塚製薬
サノフィ アベンティス
第一三共

班員：
針谷　正祥

中外製薬
帝人ファーマ

エーザイ
帝人ファーマ

田辺三菱製薬
あゆみ製薬
日本化薬
武田薬品工業
中外製薬
大正富山医薬品
アッヴィ合同会社

班員：
宮田　哲郎

第一三共
バイエル薬品

第一三共

班員：
吉田　晃敏

トプコン
バイエル薬品

エイエムオー・ジャパ
ン
大塚製薬
HOYA
日本アルコン
参天製薬
千寿製薬
北海道厚生農業協同組
合連合会・HOYA

班員：
和田　隆志

協和発酵キリン 資生堂 協和発酵キリン
中外製薬

協力員：
内田　治仁

カワニシホールディン
グス
MSD
中外製薬
ベーリンガーインゲル
ハイム
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付表

著者
雇用または
指導的地位
（民間企業）

株主 特許権
使用料 謝金 原稿料 研究資金提供 奨学（奨励）寄附金 /

寄附講座
その他
の報酬

配偶者・一親等
内の親族，また
は収入・財産を
共有する者につ
いての申告

協力員：
岡崎　貴裕

アクテリオン ファーマ
シューティカルズジャ
パン

協力員：
木ノ内 玲子

アインファーマシーズ

協力員：
佐田　憲映

中外製薬

協力員：
末松　栄一

アストラゼネカ

協力員：
杉原　毅彦

田辺三菱製薬
中外製薬

協力員：
岳野　光洋

Celgene

協力員：
田村　直人

アッヴィ合同会社
田辺三菱製薬
ヤンセンファーマ
ブリストル・マイヤー
ズ スクイブ

中外製薬
旭化成ファーマ
バイエル薬品
MSD
アステラス製薬
田辺三菱製薬
武田薬品工業
アクテリオン ファーマ
シューティカルズジャ
パン
エーザイ

協力員：
中岡　良和

中外製薬 バイエル薬品

法人表記は省略．上記以外の班員・協力員については特になし．
班員：有村　義宏  なし
班員：石津　明洋  なし
班員：小林　茂人  なし
班員：駒形　嘉紀  なし
班員：高橋　啓  なし
班員：種本　和雄  なし
班員：長谷川　均  なし
班員：藤元　昭一  なし
班員：宮崎　龍彦  なし
班員：山田　秀裕  なし
協力員：井上　芳徳  なし
協力員：大田　英揮  なし
協力員：鬼丸　満穂  なし
協力員：川上　民裕  なし
協力員：倉田　厚  なし
協力員：小菅　寿徳  なし
協力員：重松　邦広  なし
協力員：末吉　英純  なし
協力員：杉山　斉  なし
協力員：提野　みち  なし
協力員：土橋　浩章  なし
協力員：長坂　憲治  なし
協力員：前嶋　康浩  なし
協力員：吉藤　元  なし
協力員：渡部　芳子  なし
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