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自己免疫疾患の歴史における疾患概念としての lupus、膠原病の変遷 

 

自己免疫疾患で使われる「lupus（ループス）」 には、歴史的経緯からくる「狭義 と「広義 

の使い方のズレがあります。 

語源と最初の「ープス）  

• 「lupus はラテン語で「狼 を意味し、顔面の潰瘍性・破壊性皮疹が「狼に噛まれ

た跡 のように見えたことから、19 世紀ヨプロッパ皮膚科で皮膚病変の名称として

使われ始めました。 

• 当初の「ープス） は、 

o 皮膚結核ル尋常性狼瘡」 

o 顔面の紅斑性皮疹ルのちの lupus（erythematosus」 

など、病因の違う皮膚疾患を含む「皮膚の破壊性病変 の俗称でした。 

lupus（erythematosus（→（SLE（への展開 

• 19 世紀半ばに「lupus（erythematosus という用語が導入され、頬部の蝶形紅斑など

の顔面紅斑性疾患が区別されました。 

• その後、皮疹だけでなく関節、腎臓、中枢神経など全身に病変を伴う症例が見いださ

れ、「全身性エリテマトプデ）ルsystemic（lupus（erythematosus,（SLE」 という概念

が確立します。 

• この時点で 

o 皮膚限局型：円板状ープス）などルcutaneous（/（discoid（lupus」 

o 全身型：SLE 

という臓器分布によるサブタイス分けが生まれます。 

膠原病学の中での位置づけ 

• 1940 年代に Klemperer らが「膠原病 という病理学的概念を提唱し、SLE はその代表

疾患として位置づけられました。 

• さらに 20 世紀後半、「膠原病群は本質的に自己免疫疾患である という理解が進み、

SLE は「全身性自己免疫疾患 の典型モデーとして扱われるようになります。 

• 膠原病・自己免疫疾患の枠組みの中で、「lupus＝ル自己抗体を背景とする」SLE およ

びその類縁皮膚病変 という臨床免疫学的な意味合いが強まりました。 

現在の「狭義 と「広義 の使われ方 

現代臨床で「ープス） と言われたときの意味は、文脈で変わります。 

 

• 狭義の「lupus」 

o ほぼ「SLE」と同義。 

o 「ループス腎炎」「ループス脳症」など、臓器障害を伴う全身性エリテマトーデスを

指す用法。 

o 多くの内科医・膠原病専門医の日常会話ではこの意味が最も一般的。 
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• やや広いが臨床的な「lupus  

o SLE と皮膚限局型をまとめて「ープス） と総称。 

o 例：「皮膚ープス）ルcutaneous（lupus」 ＝円板状ープス）、亜急性皮膚ープ

ス）など、自己免疫性のエリテマトプデ）関連皮疹。 

o ここでは、病因的には「エリテマトプデ）・）ペクトラム の総称というニュ

アン）。 

• さらに歴史的に広い「lupus  

o 皮膚結核を含む「狼瘡 全般の古い皮膚科用語ル尋常性狼瘡など」までさかの

ぼる用法。 

o 現代の膠原病学では通常この意味では用いられず、教科書の歴史説明に残る程

度です。 

なぜ曖昧に感じられるか 

• 皮膚科の文脈では、 

o 「lupus（erythematosus ＝皮膚エリテマトプデ）全体 

o その中に SLE 由来の皮疹と皮膚限局型が混在 

• 膠原病・内科の文脈では、 

o 「lupus ＝SLE そのもの 

o 皮膚限局型は「円板状ープス） 「皮膚ープス） と言い分け 

という専門領域の違いがあり、「ープス） という一語だけが飛び交うと、歴

史的広義ル皮膚病名」と、現代膠原病学的狭義ルSLE 中心」が重なって見える

ために曖昧さとして自覚されやすくなります。 

臨床現場の現代日本語で「ープス） と聞いたら、まずは「SLE（ルとその関連皮膚病変」 を

指すと理解し、必要に応じて「SLE ですか、それとも皮膚限局のープス）ですか と確認す

るのが実務的には安全です。 

 

膠原病領域で「ープス） という語が病名レベーで使われるのは、基本的にエリテマトプデ

）関連だけと考えてよいです。 

 

事実上「ープス）＝エリテマトプデ）関連 のみ 

膠原病の中で「ープス） という語が正式名称・日常用語として登場するのは、ほぼ以下に

限られます。 

• 全身性エリテマトプデ）：systemic（lupus（erythematosusルSLE」 

• 皮膚ープス）：急性皮膚ープス）・慢性皮膚ープス）など、皮膚エリテマトプデ）の

分類名としての「cutaneous（lupus  

• ープス）腎炎：SLE に伴う免疫複合体型糸球体腎炎ルlupus（nephritis」 

「ープス）脳症 「ープス）肺炎 なども、基本的には「SLE に伴う○○病変 という意味で

の慣用的表現であり、いずれも“エリテマトプデ）に随伴する臓器病変”の一部として位置

づけられています。 
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他の膠原病ではどうか 

• 関節リウマチ、強皮症、多発筋炎／皮膚筋炎、シェプグレン症候群、血管炎症候群な

ど、他の膠原病疾患そのものの名前に「lupus が入ることはありません。 

• これらに合併する腎炎や皮膚炎に対しても、「ープス）腎炎 「皮膚ープス） といっ

た呼び方は通常しませんル病因・病理が SLE 由来であることが前提の語なので」。 

例外的・歴史的な意味合い 

歴史的には「lupus＝狼瘡 が皮膚結核ル尋常性狼瘡」などにも用いられたため、「膠原病 

と関係しない“ープス）”が皮膚科の古い文献に出てきますが、現代の膠原病学の文脈では

別物として扱われます。 

まとめると、膠原病学の現在の用語法では、「ープス） という言葉は事実上「エリテマト

プデ）ルSLE」とその皮膚・臓器病変 に限定されており、他の膠原病疾患名に独立して付

くことはないと理解して差し支えありません。 

 

皮膚ープス）ル皮膚エリテマトプデ）」は、病型分類と「診断基準ルというより診断の考え

方」 を分けて押さえると整理しやすいです。 

 

1.（皮膚ープス）の主な病型 

現在よく用いられるのは「急性・亜急性・慢性 の三本立てです。 

• 急性皮膚ープス）ルacute（cutaneous（lupus」 

o 典型例：蝶形紅斑ルmalar（rash」、びまん性の紅斑丘疹状ープス）皮疹。 

o 強い光線過敏性をもち、しばしば SLE の活動性と並行して増悪します。 

• 亜急性皮膚ープス）ルsubacute（cutaneous（lupus」 

o 乾癬様・環状紅斑様の紅斑で、瘢痕は残さず治癒する非硬化性病変。 

o 抗 Ro/SSA 抗体が高頻度に陽性で、SLE 全体の中では比較的予後良好な皮膚型

とされます。radionikkei+2 

• 慢性皮膚ープス）ルchronic（cutaneous（lupus」 

o 中心が萎縮し瘢痕を残す円板状ープス）ルdiscoid（lupus」が代表。fdoc+2 

o ほかに、深在性ル脂肪織炎性」ープス）、凍瘡状ープス）、粘膜ープス）など

を含むと整理されます。imed3.med.osaka-u+2 

2.（皮膚ープス）の診断の基本的考え方 

「皮膚ープス）単独 のための国際的な統一診断基準は必ずしも一枚岩ではなく、実臨床で

は以下を総合して診断します。 

• 皮疹の臨床像 

o 形態：蝶形紅斑、乾癬様紅斑、環状紅斑、円板状紅斑、凍瘡様病変などのパタ

プン。 

o 分布：顔面・耳介・頭皮・四肢伸側・日光露出部優位かなど。fdoc+1 

• 組織学的所見ル皮膚生検」 

o 表皮基底層の液状変性、真皮上層の炎症細胞浸潤、ムチン沈着など「ープス）
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らしい 変化。 

o 直接蛍光抗体法によるいわゆるープス）バンドテ）トル表皮－真皮境界の免疫

グロブリン沈着」の評価が参考になることもあります。 

• 免疫学的所見 

o 抗核抗体ルANA」、抗 dsDNA 抗体、抗 Sm 抗体、抗 Ro/SSA 抗体などの自己抗体ス

ロファイー。 

o 亜急性皮膚ープス）では抗 Ro/SSA が陽性であることが多いとされます。 

• 全身所見・SLE 分類基準との関係 

o 皮膚ープス）は SLE の分類基準ルACR、SLICC、EULAR/ACR」における「皮膚・

粘膜症状 の一部でもあるため、関節炎、腎炎、血球減少など他臓器所見をチ

ェックし、「皮膚限局か／全身性か を判断します。imed3.med.osaka-u+3 

o 皮膚病変のみで SLE の分類基準を満たさない場合、「皮膚限局型エリテマトプ

デ）ルcutaneous（lupus」 として扱うことが多いです。radionikkei+1 

 

3.（病型別にみた特徴ル簡略」 

病型 主な皮疹 瘢痕 自己抗体の特徴 SLE との関連 

急性皮膚

ープス） 

蝶 形 紅

斑、紅斑

丘疹状 

残しにくい 

ANA 高力価、抗 dsDNA などし

ば し ば 陽 性（

imed3.med.osaka-u+2 

多くが全身性 SLE の一部（

ryumachi.umin+1 

亜急性皮

膚ープス

） 

乾癬様、

環状紅斑 

ほぼ残さな

い 

抗 Ro/SSA 陽 性 が 多 い（

radionikkei+1 

SLE 合併あり得るが、重症臓

器障害は比較的少ない（

[radionikkei] 

慢性皮膚

ープス）

ル円板状

など」 

円板状紅

斑、瘢痕

性脱毛な

ど 

残すル萎縮

性 瘢 痕 」（

fdoc+1 

ANA 陰性〜低陽性もあり得

る 

多くは皮膚限局だが、一部

は SLE 移行（fdoc+1 

 

4.（実務的な「診断手順 のイメプジ 

• 1」典型的な皮疹パタプンと分布、光線曝露との関連から「皮膚ープス）疑い とす

る。 

• 2」皮膚生検＋必要に応じて蛍光抗体法を行い、ープス）に合致する病理像かを確認

する。 

• 3」血液・尿検査ルANA、各種自己抗体、腎機能など」で全身性病変の有無を評価する。 

• 4」SLE 分類基準を参照し、「皮膚限局型エリテマトプデ） として扱うか、「SLE の皮

膚症状 として扱うかを決める。 

厳密な「）コアリング型の皮膚ープス）診断基準 というより、「皮疹のパタプンル急性・

亜急性・慢性」＋病理＋免疫学＋全身所見を総合して診断・病型分類する という枠組みと

https://www.radionikkei.jp/maruho_hifuka/maruho_hifuka_pdf/maruho_hifuka-180315.pdf
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捉えるのが実態に近いと思います。 

 

以下、①〜③をまとめて、歴史・概念・行政の流れという軸で整理します。 

 

❶（最初の公費助成「特定疾患 と膠原病 

1972 年に始まった旧「特定疾患治療研究事業 は、最初は膠原病に限らず 7 疾患前後から

）タプトしています。nanbyo.sakura.ne+1 

• 1972 年ル昭和 47 年」4月 1日 

o ベーチェット病 

o 多発性硬化症 

o 重症筋無力症 

o 全身性エリテマトーデス（SLE） 

o スモン 

o 再生不良性貧血 

o サルコイドーシス 

 

【補足】）モン：亜急性脊髄視神経ニュプロパチプルSubacute（Myelo-Optico-Neuropathy」 

 

）モンルSMON」は、1950 年代後半から 70 年代にかけて整腸剤「キノホーム の副作用で急

増した薬害です。腹痛・下痢の後に、下肢のしびれ、歩行障害、視力障害ル最悪の場合失明」

が起こる神経疾患です。日本では「釧路病 や「奇病 として広まり、当初はウイー）感染

症と疑われたため原因究明に時間がかかりました。1万人以上の被害者が発生し、現在は薬

の製造販売が中止され、国の救済制度対象となっています。 

 

このうち、膠原病学の文脈で「古典的膠原病 とされるのは、別の歴史軸ルKlemperer の提

唱など」から来ており、以下の 6疾患が代表と考えられてきました。 

• 全身性エリテマトーデス 

• リウマチ熱 

• 強皮症（全身性硬化症） 

• 皮膚筋炎／多発筋炎 

• 結節性多発動脈周囲炎（結節性多発動脈炎） 

• 関節リウマチ 

 

つまり「最初の 6ル7」疾患 という記憶は、 

• 医学的には「古典的膠原病の 6疾患  

• 行政的には「1972 年開始の特定疾患 7疾患  

という 2本の歴史が重なったものと考えると整合的です。 
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❷（診断基準（vs（分類基準：最新の考え方 

ご指摘の「診断基準というより、公費助成難病指定のための分類基準だ という臨床家の感

覚は、国際的にもかなり共有されています。 

• そもそも ACR/EULAR などの「分類基準 は、 

o 研究対象の均質化 

o 臨床試験でのエントリプ条件 

を目的として作られており、「日常診療での診断 そのものを縛るものではな

い、というのが公式の立場です。 

 

• 一方、日本の「指定難病 の認定では、 

o 「診断基準 ＋「重症度基準 を満たした場合に公費助成の対象 

となるため、現場では分類基準ル≒研究目的」と行政判定基準がほぼ同義に扱

われ、結果として「臨床診断 と乖離することが起きています。 

• シェプグレン症候群と関節リウマチ、強皮症と MCTD などの「overlap（・移行・）ペク

トラム は、膠原病学では古くから知られており、Sharp の MCTD 概念ル1972 年」自

体がその象徴です。 

最新のレビュプでも、 

o 疾患は「固定した箱 ではなく、共通の免疫学的背景を持つ）ペクトラム 

o 診断名はその）ペクトラム上の「座標ラベー にすぎない 

という理解が一般的になっています。 

このため、近年の国際分類基準ルEULAR/ACR など」は、 

• 点数制ル）コアリング」 

• 免疫学的項目の重視 

• 「他疾患では説明できないこと を前提とする 

といった工夫で、「）ペクトラムの中から研究的に一定のカットオフを引く ことを

明示しつつあります。 

しかし、それでも「現実の患者は基準からこぼれる 「移行例が多い という臨床家

の実感を完全に吸収できているわけではない、というのが実情です。 

 

❸（行政と臨床のギャッスと今後の展望 

1」膠原病関連「指定難病 はすでに 30 超 

現在の「指定難病一覧ル免疫系疾患・皮膚・結合組織など」 を見ると、膠原病・自己免疫

性結合組織疾患として扱われるものだけで 30 を超える領域があります。 

• 免疫系疾患としての指定難病ル一部抜粋」 

o 高安動脈炎、巨細胞性動脈炎、結節性多発動脈炎、顕微鏡的多発血管炎、多発

血管炎性肉芽腫症、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症などの血管炎群[tmhp] 

o 全身性エリテマトプデ）、皮膚筋炎／多発性筋炎、全身性強皮症、混合性結合

組織病、シェプグレン症候群、若年性特発性関節炎、原発性抗リン脂質抗体症

https://www.tmhp.jp/shinkei/about/importants/shitei-list/sp-autoimmune.html
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候群など 

• 皮膚・結合組織疾患にも、自己免疫水疱症、重症薬疹など、広義の自己免疫疾患が多

数含まれます。 

「膠原病 という狭義の教科書的カテゴリプを超えて、自己炎症性疾患や自己免疫性神経疾

患などを含めると、自己免疫・自己炎症疾患全体としての指定難病は大きく拡大しているの

は事実です。 

2」患者側からの訴えと疾患概念の拡がり 

• 指定から漏れている類縁疾患ル例：軽症・未分類膠原病、overlap 症候群、疾患単位

としての認知がまだ不十分な稀少疾患など」について、患者会からの要望・訴訟・陳

情が繰り返されてきました。 

• 行政側も、 

o 疾患リ）トの定期的見直し 

o 重症度基準の改訂 

o 「指定難病 に加え「小児慢性特定疾患 など別枠制度 

を通じて、カバプ範囲を徐々に広げている流れがあります。 

一方で、医療財政の制約から、 

• 「程度の軽い自己免疫疾患  

• 「治療選択肢が相対的に多い疾患  

まですべて公費で手厚く支えるのは現実的に難しい、という政策上の判断も存在しま

す。 

ここに、臨床免疫学・膠原病学ル連続）ペクトラムを重視」と、医療行政ル線を引か

ざるを得ない」の構造的ギャッスが生じています。 

3」今後の perspective 

今後の方向性として、専門家の議論や行政文書から見えるポイントを整理すると： 

• 疾患名ベプ）から「病態・表現型ベプ） へのシフト 

o 例：膠原病関連間質性肺炎、難治性血管炎、難治性皮膚筋炎など、疾患横断的

な「難治病態 単位での支援・研究が強調されつつあります。 

o これは「診断名ではなく、病態の重症度と医療必要度 で線を引き直そうとす

る動きと理解できます。 

• バイオマプカプ・ゲノム情報を用いた再分類 

o MCTD、overlap 症候群、未分類膠原病ルUCTD」などについて、自己抗体スロフ

ァイーや遺伝学的背景に基づく「新しいクラ）タプ分け をめざす研究が広が

っています。 

o 将来的には、行政上の分類もこうした分子病態に基づく再編が求められる可能

性があります。 

• 「分類基準 と「行政基準 の役割分担の明確化 

o 国際学会は今も「分類基準≠診断基準 であることを強調しており、行政がそ

れをそのまま「認定基準 として流用することの限界も認識されています。 
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o 日本でも、 

▪ 専門医向けの診断ガイドライン 

▪ 難病指定のための認定基準 

を明確に分離しようとする方向性が見られますが、現場レベーではまだ

混同が残っているのが現状です。 

 

まとめル臨床に即した整理」 

• 歴史的には、「古典的膠原病 6疾患 と、1972 年開始の「特定疾患 7疾患 という二

つの流れがあり、それが現在の難病制度の原型になっています。 

• 現代の膠原病・自己免疫疾患は、シェプグレンと RA、SLE と強皮症など、連続的な）

ペクトラム・移行・overlap として理解されており、「診断名＝単一の病気 という見

方自体が修正されつつあります。 

• 一方、医療行政は、財政と公平性の観点から、分類基準・重症度基準を用いて「線を

引かざるを得ない 立場にあり、そのことが臨床免疫学とのギャッスを生んでいます。 

• 今後は、疾患名ベプ）ではなく「難治病態 「分子病態 に基づく横断的な支援、診

断基準と行政基準の役割分担の明確化によって、このギャッスを少しずつ埋めていく

方向に進むと考えられます。 

臨床の場では、「診断名はあくまで便宜上のラベーであり、患者の免疫異常）ペクトラムを

見る という従来の膠原病専門医の）タン）は、最新の知見・議論とも整合的です。そのう

えで、公費助成の可否は「制度上のもう一つのレイヤプ として切り分けて捉える、という

二重構造の理解が今後も必要になると思われます。 

 

指定難病としての「膠原病 は、定義の取り方で数え方が変わりますが、実務的には「免疫

系疾患＋一部の皮膚・結合組織疾患 の中で膠原病・膠原病関連として扱われるものが 30

前後ある、という理解でほぼ妥当です。 

 

現在のおおよその総数 

• 「狭義の膠原病＋膠原病関連疾患 として典型的に挙げられるものは、大学リウマチ

膠原病内科の解説では、古典的 6疾患に加えて 20 弱の疾患が列記されており、「数十

種類 と明言されています。 

• 指定難病リ）トでは、免疫系疾患ル40 番台・300 番台など」に血管炎・結合組織病・

自己炎症性疾患がまとまっており、この中で膠原病・膠原病関連として扱われるもの

は少なくとも 20 以上あります。 

• さらに、皮膚・結合組織疾患の中の一部ル全身性強皮症など」は膠原病と重複するた

め、（「膠原病のカテゴリプに含まれる指定難病 は概ね 30 を超えるという専門家の言

い方は現状と整合的です。 

厳密な「公式の膠原病カウント は存在せず、「どこまでを膠原病関連とみなすか で幅が

出る、というのが実情です。 
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主な古典的・中核的な指定膠原病 

代表的な「中心核 の疾患としては以下が挙げられます。 

 

• 全身性エリテマトーデス（指定難病 49） 

• 皮膚筋炎／多発性筋炎（50） 

• 全身性強皮症（51） 

• 混合性結合組織病（52） 

• シェーグレン症候群（53） 

• 成人発症スチル病（54） 

• 再発性多発軟骨炎（55） 

• ベーチェット病（56） 

• 結節性多発動脈炎（42 または旧番号群） 

• 顕微鏡的多発血管炎、多発血管炎性肉芽腫症、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症などの

血管炎群（43〜45 付近） 

• 高安動脈炎・巨細胞性動脈炎（40〜41） 

• 悪性関節リウマチ（46） 

 

これらが「膠原病専門医がまず思い浮かべる指定難病 といってよい中核群です。 

近年とくに追加・拡大が目立った疾患 

「古典的膠原病 6疾患 からの拡大という観点で、膠原病・自己免疫領域に近いところで新

たに指定難病として位置づけられた／注目度が高い追加疾患を挙げると、以下のような流

れがあります。 

 

• 関連血管炎・結合組織病の拡大 

o 多発血管炎性肉芽腫症、好酸球性多発血管炎性肉芽腫症、顕微鏡的多発血管炎、

高安動脈炎、巨細胞性動脈炎など、ANCA 関連・大血管炎が指定難病群として

整理・拡大。 

o これにより「膠原病関連血管炎」がほぼ系統的にカバプされるようになりまし

た。 

• 自己炎症性疾患の追加 

o クリオピリン関連周期熱症候群、TNF 受容体関連周期性症候群、ブラウ症候群、

家族性地中海熱、高 IgD 症候群など、古典的膠原病とは別軸の自己炎症疾患が

免疫系疾患として新規に追加。 

o これらは「膠原病 の枠を超えますが、臨床免疫学的には同じ）ペクトラム上

に置かれています。 

• IgG4 関連疾患（指定難病 300） 

o 従来の膠原病とも腫瘍とも違う「線維化＋IgG4 陽性形質細胞浸潤 を特徴と
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する疾患群として、独立した指定難病に。 

o 近年の膠原病関連講演や総説でも、事実上「膠原病関連疾患 として扱われる

ことが増えています。 

• その他の自己免疫・炎症性疾患 

o 若年性特発性関節炎ルJIA」、遺伝性自己炎症疾患の包括コプドル325」、好酸球

性副鼻腔炎ル306」など、「関節リウマチ や「膠原病 の周辺に位置する疾患

が追加されています。 

 

これらの追加により、「膠原病 を古典的な結合組織病に限定せず、「自己免疫・自己炎症疾

患の広い）ペクトラムの中で位置づける という現在の臨床免疫学の考え方に、制度面も少

しずつ近づきつつあると言えます。 

 

 

実務的なまとめ 

• 「膠原病としての指定難病数 は、 

o 古典的膠原病＋膠原病関連血管炎・混合性結合組織病・シェプグレンなどで、

少なくとも 20 以上。 

o 自己炎症性疾患や IgG4 関連疾患など「膠原病の周辺 を含めれば、30 を超え

ると考えてよい。 

• 近年の主な「追加・拡大 の軸は、 

o 血管炎群の系統的な包含 

o 自己炎症性疾患の新規追加 

o IgG4 関連疾患など新しい病態概念の独立指定 

という 3本柱で、これは臨床免疫学の概念拡大と方向性としては一致していま

す。 

厳密な「膠原病だけをカウントした公式な数 は公的資料上は提示されていないため、「30

を超えている というのは、膠原病関連疾患をどこまで含めるかによる実務的な目安、と理

解するのが現時点では現実的です。 

 

膠原病関連の最近の動きル追加ではなく改訂」 

「追加 ではなく、既存の膠原病指定難病の診断基準・重症度基準の見直し・名称変更が主

な動きです。 

• 2024 年 5 月頃、厚労省が 28 疾患の基準見直しを発表ル施行は 2024 年以降」 

• 対象に含まれる膠原病関連： 

• 原発性抗リン脂質抗体症候群（48） 

• 全身性強皮症（51） 

• ベーチェット病（56） 

• 遺伝性自己炎症疾患（325） 



11 

 

• 自己免疫性後天性凝固因子欠乏症 

→（「最新の研究結果を踏まえた診断基準・重症度分類の改正 で、追

加ではなく既存疾患のアッスデプト。 

• 名称変更例ル2025 年 4 月施行」 

• 成人スチル病 → 成人発症スチル病（54） 

• 特発性血小板減少性紫斑病 → 免疫性血小板減少症（63） 

 

膠原病領域で「最近の拡大 と見なされるもの 

厳密な新規追加はないものの、以下の文脈で「膠原病関連の指定難病が広がっている と捉

えられるものがあります。 

• IgG4 関連疾患（300）：数年前に独立指定され、膠原病専門医が「膠原病の新しい

顔 として扱う疾患。線維化＋免疫異常の特徴。 

• 自己炎症疾患群（TNF 受容体関連周期性症候群 108、家族性地中海熱 266 など）：

2015 年施行の難病法で一括指定され、膠原病の）ペクトラムに含めて議論されるこ

とが増えました。 

• 血管炎群（高安動脈炎 40、巨細胞性動脈炎 41 など）：2015 年施行時から膠原病関連

として位置づけられ、近年診断基準が洗練。 

 

まとめ 

• 最近追加された純粋な膠原病指定難病はない。追加疾患は神経・遺伝性疾患が主流で、

膠原病領域は「既存疾患の診断基準見直し・名称微調整 が中心です。 

• 膠原病学の視点では、IgG4 関連疾患や自己炎症疾患の制度的な位置づけが固まった

ことが、「実質的な拡大 と見なされています。 

• 今後も、臨床免疫学の進展ル例：新たな自己抗体発見や病態解明」に応じて、overlap

症候群や未分類膠原病の追加要望が出てくる可能性はありますが、直近の追加パタプ

ンは遺伝性疾患優先です。 

 

最近注目される自己免疫関連疾患として挙げられた 4疾患を、特徴・病態・治療の観点で簡

潔にまとめます。それぞれ公費負担ル指定難病」の状況も追記。 

 

❶（好酸球性副鼻腔炎（Eosinophilic Chronic Rhinosinusitis, ECRS） 

• 特徴・病態：両側多発性鼻茸、篩骨洞優位の CT 陰影、嗅覚障害・鼻閉を主徴とする

難治性副鼻腔炎。末梢血好酸球増多、気管支喘息・ア）ピリン不耐性を伴いやすく、

デ）モグレイン 3に対する IgG4 自己抗体が関与する自己免疫機序が最近注目。 

• 治療（：）テロイド内服・点鼻が有効。生物学的製剤ルデュピクセントなど」も適応拡

大中。 

• 指定難病：306 番ル2017 年施行」。重症度分類で中等症以上、または好酸球性中耳炎

合併で対象。 
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【補足】デ）モグレイン 3（ルDsg3」は、主に口腔粘膜や食道などの表皮細胞同士を接着する

「デ）モゾプム という接着装置にある重要なタンパク質。このタンパク質に対する自己抗

体が産生されると、細胞間の結合が破壊され、尋常性天疱瘡という難病の病因となる水疱や

びらんルただれ」を引き起こす。  

 

 

デ）モグレイン 3の主な特徴と病態 

• 分布:（主に口腔や食道の粘膜、表皮の下層に存在しており、この場所で結合している

細胞同士を離れにくくしている。 

• 疾患との関連: 抗デ）モグレイン 3抗体がこのタンパク質を攻撃すると、皮膚や粘膜

に水疱が生じる「尋常性天疱瘡ルPV」 が発症する。 

• 症状:（70-80%の患者で口腔粘膜に治りにくい口内炎やびらんルただれ」が初発症状と

して表れ、食事が困難になることもある。 

• 診断・検査: 抗デ）モグレイン 3 抗体ル抗 Dsg3 抗体」の血液検査ルELISA 法など」

が、尋常性天疱瘡の診断、病勢把握、治療経過観察に利用されている。 

• 天疱瘡のタイス:（ デ）モグレイン 3 が攻撃されると粘膜優位の尋常性天疱瘡に、デ

）モグレイン 1 が攻撃されると皮膚が主となる落葉状天疱瘡になりやすい。 デ）モ

グレイン 3を標的とした自己抗体は、主に B細胞という免疫細胞によって作られるた

め、この抗体を排除する治療法ル免疫抑制剤や、抗原をブロックする Fc 融合タンパ

ク質など」が研究・開発されている。 

 

➋（好酸球性胃炎・大腸炎（Eosinophilic Gastroenteritis, EGIDs） 

• 特徴・病態（：化化管に好酸球が過剰浸潤し炎症を起こす。IgE 介在型アレーギプでは

なく、2型免疫ルTh2 細胞性」・寄生虫様反応が中心で、自己免疫的機序も示唆。食道

炎、胃炎、大腸炎など多部位可能。 

• 治療：）テロイドが第一選択。アレーゲン除去、PPI、生物学的製剤ルメポリズマブ

など」も使用。 

• 指定難病（：未指定。難治例は小児慢性特定疾患医療費助成の対象になる場合ありだが、

成人では公費負担外。 

•  

❸ IgG4 関連疾患（IgG4-related disease） 

• 特徴・病態（：多臓器に腫瘤・線維化を起こす。血清 IgG4 高値、組織の IgG4 陽性形質

細胞浸潤、花筵状線維化が特徴。自己免疫性膵炎・Mikulicz 病から概念化され、ほぼ

全臓器に生じうる。病因は不明だが Th2 偏重免疫。 

• 治療：）テロイドが第一選択。再発率高く、リツキシマブなどの免疫抑制剤も有効。 

• 指定難病：300 番ル2017 年施行」。多臓器合併・重症例が対象。 

•  

https://www.google.com/search?q=%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%BE%E3%83%BC%E3%83%A0&num=10&newwindow=1&sca_esv=a46554ff8d764223&rlz=1C1UEAD_jaJP1187JP1187&sxsrf=ANbL-n65A4UxQGn7ZCL4EN_yd4bnFR2TpQ%3A1772203610403&ei=Wq6hacigGO7q1e8P7d6lwQo&biw=1280&bih=679&ved=2ahUKEwjsm9-J9fmSAxXppa8BHehRK4UQgK4QegQIARAC&uact=5&oq=%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E3%80%80%E3%81%A8%E3%81%AF&gs_lp=Egxnd3Mtd2l6LXNlcnAiH-ODh-OCueODouOCsOODrOOCpOODszPjgIDjgajjga8yCBAAGIAEGKIEMggQABiiBBiJBTIIEAAYgAQYogQyCBAAGKIEGIkFSPIvUJoMWPIpcAJ4AZABAJgBxgGgAZMJqgEDMC43uAEDyAEA-AEBmAIJoAK8CcICChAAGLADGNYEGEfCAgUQABiABMICBBAAGB7CAgYQABgFGB7CAggQABgEGAgYHsICBRAhGKABwgIFEAAY7wWYAwCIBgGQBgqSBwUyLjYuMaAHlg-yBwUwLjYuMbgHsgnCBwUwLjYuM8gHGIAIAA&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfC5hFykjXxQMy1tzY5df1AcrvjZ4tBp1OxdLZU4EzKROIP2z8qFQva9qPDjaXfiWB0YnG4kRmaI1rSzyIxKXXtHiUgSkKdu5yUPY_ATx7u5QXDCOc-irfHJZSbprqaoSsfOWKIHPeYjdtlkY69oMTJRQ0MX9QOmt5h3S5tu6hfAgU25yRUW-H88CpDJQ-tCNPfiBA5bPt-vQYIdENFOG2lMt7u-93EakSjHtsKUa1bJ2K05TvJrbvZo9HMums-v4GrHXtddIYt5_pkfyBeWAJcU&csui=3
https://www.google.com/search?q=%E6%8A%97%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E6%8A%97%E4%BD%93&num=10&newwindow=1&sca_esv=a46554ff8d764223&rlz=1C1UEAD_jaJP1187JP1187&sxsrf=ANbL-n65A4UxQGn7ZCL4EN_yd4bnFR2TpQ%3A1772203610403&ei=Wq6hacigGO7q1e8P7d6lwQo&biw=1280&bih=679&ved=2ahUKEwjsm9-J9fmSAxXppa8BHehRK4UQgK4QegQIAxAC&uact=5&oq=%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E3%80%80%E3%81%A8%E3%81%AF&gs_lp=Egxnd3Mtd2l6LXNlcnAiH-ODh-OCueODouOCsOODrOOCpOODszPjgIDjgajjga8yCBAAGIAEGKIEMggQABiiBBiJBTIIEAAYgAQYogQyCBAAGKIEGIkFSPIvUJoMWPIpcAJ4AZABAJgBxgGgAZMJqgEDMC43uAEDyAEA-AEBmAIJoAK8CcICChAAGLADGNYEGEfCAgUQABiABMICBBAAGB7CAgYQABgFGB7CAggQABgEGAgYHsICBRAhGKABwgIFEAAY7wWYAwCIBgGQBgqSBwUyLjYuMaAHlg-yBwUwLjYuMbgHsgnCBwUwLjYuM8gHGIAIAA&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfC5hFykjXxQMy1tzY5df1AcrvjZ4tBp1OxdLZU4EzKROIP2z8qFQva9qPDjaXfiWB0YnG4kRmaI1rSzyIxKXXtHiUgSkKdu5yUPY_ATx7u5QXDCOc-irfHJZSbprqaoSsfOWKIHPeYjdtlkY69oMTJRQ0MX9QOmt5h3S5tu6hfAgU25yRUW-H88CpDJQ-tCNPfiBA5bPt-vQYIdENFOG2lMt7u-93EakSjHtsKUa1bJ2K05TvJrbvZo9HMums-v4GrHXtddIYt5_pkfyBeWAJcU&csui=3
https://www.google.com/search?q=%E5%B0%8B%E5%B8%B8%E6%80%A7%E5%A4%A9%E7%96%B1%E7%98%A1%EF%BC%88PV%EF%BC%89&num=10&newwindow=1&sca_esv=a46554ff8d764223&rlz=1C1UEAD_jaJP1187JP1187&sxsrf=ANbL-n65A4UxQGn7ZCL4EN_yd4bnFR2TpQ%3A1772203610403&ei=Wq6hacigGO7q1e8P7d6lwQo&biw=1280&bih=679&ved=2ahUKEwjsm9-J9fmSAxXppa8BHehRK4UQgK4QegQIAxAD&uact=5&oq=%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E3%80%80%E3%81%A8%E3%81%AF&gs_lp=Egxnd3Mtd2l6LXNlcnAiH-ODh-OCueODouOCsOODrOOCpOODszPjgIDjgajjga8yCBAAGIAEGKIEMggQABiiBBiJBTIIEAAYgAQYogQyCBAAGKIEGIkFSPIvUJoMWPIpcAJ4AZABAJgBxgGgAZMJqgEDMC43uAEDyAEA-AEBmAIJoAK8CcICChAAGLADGNYEGEfCAgUQABiABMICBBAAGB7CAgYQABgFGB7CAggQABgEGAgYHsICBRAhGKABwgIFEAAY7wWYAwCIBgGQBgqSBwUyLjYuMaAHlg-yBwUwLjYuMbgHsgnCBwUwLjYuM8gHGIAIAA&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfC5hFykjXxQMy1tzY5df1AcrvjZ4tBp1OxdLZU4EzKROIP2z8qFQva9qPDjaXfiWB0YnG4kRmaI1rSzyIxKXXtHiUgSkKdu5yUPY_ATx7u5QXDCOc-irfHJZSbprqaoSsfOWKIHPeYjdtlkY69oMTJRQ0MX9QOmt5h3S5tu6hfAgU25yRUW-H88CpDJQ-tCNPfiBA5bPt-vQYIdENFOG2lMt7u-93EakSjHtsKUa1bJ2K05TvJrbvZo9HMums-v4GrHXtddIYt5_pkfyBeWAJcU&csui=3
https://www.google.com/search?q=%E6%8A%97%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E6%8A%97%E4%BD%93%EF%BC%88%E6%8A%97Dsg3%E6%8A%97%E4%BD%93%EF%BC%89&num=10&newwindow=1&sca_esv=a46554ff8d764223&rlz=1C1UEAD_jaJP1187JP1187&sxsrf=ANbL-n65A4UxQGn7ZCL4EN_yd4bnFR2TpQ%3A1772203610403&ei=Wq6hacigGO7q1e8P7d6lwQo&biw=1280&bih=679&ved=2ahUKEwjsm9-J9fmSAxXppa8BHehRK4UQgK4QegQIAxAG&uact=5&oq=%E3%83%87%E3%82%B9%E3%83%A2%E3%82%B0%E3%83%AC%E3%82%A4%E3%83%B33%E3%80%80%E3%81%A8%E3%81%AF&gs_lp=Egxnd3Mtd2l6LXNlcnAiH-ODh-OCueODouOCsOODrOOCpOODszPjgIDjgajjga8yCBAAGIAEGKIEMggQABiiBBiJBTIIEAAYgAQYogQyCBAAGKIEGIkFSPIvUJoMWPIpcAJ4AZABAJgBxgGgAZMJqgEDMC43uAEDyAEA-AEBmAIJoAK8CcICChAAGLADGNYEGEfCAgUQABiABMICBBAAGB7CAgYQABgFGB7CAggQABgEGAgYHsICBRAhGKABwgIFEAAY7wWYAwCIBgGQBgqSBwUyLjYuMaAHlg-yBwUwLjYuMbgHsgnCBwUwLjYuM8gHGIAIAA&sclient=gws-wiz-serp&mstk=AUtExfC5hFykjXxQMy1tzY5df1AcrvjZ4tBp1OxdLZU4EzKROIP2z8qFQva9qPDjaXfiWB0YnG4kRmaI1rSzyIxKXXtHiUgSkKdu5yUPY_ATx7u5QXDCOc-irfHJZSbprqaoSsfOWKIHPeYjdtlkY69oMTJRQ0MX9QOmt5h3S5tu6hfAgU25yRUW-H88CpDJQ-tCNPfiBA5bPt-vQYIdENFOG2lMt7u-93EakSjHtsKUa1bJ2K05TvJrbvZo9HMums-v4GrHXtddIYt5_pkfyBeWAJcU&csui=3
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➍（ANCA 関連血管炎・腎炎（ANCA-associated vasculitis, AAV） 

• 特徴・病態（：抗好中球細胞質抗体ルANCA」陽性で小・中等血管炎を起こす。主な疾患：

顕微鏡的多発血管炎ルMPO-ANCA 関連」、多発血管炎性肉芽腫症ルPR3-ANCA 関連」、好

酸球性多発血管炎性肉芽腫症。急速進行性糸球体腎炎・肺出血を特徴。ncvc+1 

• 治療：）テロイド＋免疫抑制剤ルシクロホ）ファミド、リツキシマブ」。維持療法に

アザチオスリン・メトトレキサプト。 

• 指定難病：複数指定。 

o 顕微鏡的多発血管炎（43） 

o 多発血管炎性肉芽腫症（44） 

o 好酸球性多発血管炎性肉芽腫症（45） 

o いずれも 2015 年施行。 

 

全体のまとめ 

これらの疾患は、好酸球・IgG4・ANCA などの特異的マプカプを介した Th2 偏重・自己免疫

機序が共通で、古典的膠原病ルSLE など」の）ペクトラム拡大として注目されています。 

公費負担状況は、好酸球性副鼻腔炎・IgG4 関連疾患・ANCA 関連血管炎がすでに指定難病で

カバプされている一方、好酸球性胃炎・大腸炎は未指定で支援の拡充が望まれています。 

生物学的製剤の進歩により、難治例の予後改善が進んでいますが、重症度基準の改正議論も

活発です。 

 

好酸球性副鼻腔炎の主な症状と治療法 

好酸球性副鼻腔炎ルECRS」は難治性慢性副鼻腔炎の一種で、主に成人男性に多く、喘息合併

が特徴です。 

主な症状 

• 嗅覚障害：においがわからなくなるル最も特徴的で進行性」。 

• 鼻閉ル鼻づまり」：高度で持続的、口呼吸を強いられる。 

• 粘稠鼻汁：ニカワ状・黄色～緑色のねばねばした鼻水、後鼻漏ルのどに流れる」。 

• その他：頭痛・頭重感・顔面圧迫感、咳ル喘息合併時」、難聴ル好酸球性中耳炎合併

時」。 

両側多発性鼻茸が病態の中心で、抗菌薬無効・）テロイド反応性が特徴。 

主な治療法 

薬物療法ル第一選択」 

• 点鼻）テロイド：炎症抑制、鼻茸縮小。 

• 全身）テロイド：短期間投与で急性増悪や難治例に有効。再発予防に低用量継続も。 

• 抗アレーギプ薬・抗菌薬：補助的に使用ル好酸球性炎症抑制」。 

• 生物学的製剤：デュピクセントル抗 IL-4Rα」が重症再発例で保険適用拡大中。 

外科療法 

• 内視鏡下副鼻腔手術ルESS」（：薬物抗抗性例で鼻茸除去・副鼻腔開放。再発率高く、術
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後薬継続必須。 

補助療法 

• 鼻洗浄ル生理食塩水」で鼻腔清浄。 

• ア）ピリン喘息合併時はア）ピリン脱感作療法も考慮。 

指定難病 306 番として公費助成対象ル中等症以上」。再発性が高く長期管理が必要で、風邪

予防が重要です 

 

好酸球性胃炎・大腸炎（好酸球性胃腸炎、Eosinophilic Gastroenteritis: EGE）の診断

基準 

 

主に**2011 年改訂版ル日本化化器病学会・厚労省研究班」**が標準的に用いられています。 

 

診断指針ル必須項目＋補助項目」 

必須条件：以下の①＋②、または①＋③を満たす。jsge.or+2 

1. 症状：腹痛、下痢、嘔吐、血便、体重減少などの化化器症状を有する。 

2. 組織学的証拠（：胃・小腸・大腸の生検で、粘膜内に 20/HPF（ル高率率視）」以上の好酸

球主体の炎症細胞浸潤。 

o 生検は複数箇所で実施し、他の炎症性腸疾患ルIBD、寄生虫症など」を除外。 

3. 腹水所見：腹水が存在し、腹水中に多数の好酸球ル好酸球優位」。 

補助項目ルこれらが多いほど可能性↑」： 

4.（アレーギプ疾患ル喘息など」の既往。 

5.（末梢血好酸球増多。 

6.（CT で胃・腸管壁肥厚。 

7.（内視鏡で浮腫・発赤・びらん。 

8.（グーココーチコイドル）テロイド」が有効。 

 

ステップ 内容 ポイント 

1. 疑い 消化器症状＋好酸球増多 末梢血好酸球高値（+3SD 以上）

が診断価値高。 

2. 画像 CT/MRI で壁肥厚・腹水確認 腹水穿刺で好酸球優位なら②必

須を代替可。 

3. 内視鏡＋生検 上・下部内視鏡で複数生検 20/HPF 以上（部位別閾値：胃

20、十二指腸 20、小腸 25、大腸

25〜40）。盲腸・上行結腸は生理

的好酸球多めで注意。 

4. 鑑別 IBD、寄生虫、癌、薬剤性など除

外 

便培養・寄生虫検査必須。 
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注意点 

• HPF 閾値は部位依存：食道は 15/HPF、大腸近位は 40/HPF 以上が目安ル研究班基準」。 

• 無症状例：組織好酸球浸潤あっても症状なければ診断せず経過観察。 

• 指定難病状況：好酸球性化化管疾患ルEGID」として 98 番ル小児慢性特定疾患」対象

だが、成人 EGE 単独は未指定難病。 

生検での好酸球浸潤証明が確定診断の鍵で、他疾患除外が不可欠です。 

 

好酸球性胃炎・大腸炎ル好酸球性胃腸炎、EGE」は、化化管に好酸球が過剰浸潤し、急性か

ら慢性症状を引き起こします。 

 

主な症状 

症状は**浸潤層ル粘膜・筋層・漿膜下層」**で異なり、多様な化化器症状が特徴です。 

• 腹痛：持続的または間欠的、最も頻度高いル約 40%」。 

• 下痢：水様～粘液血便、腹痛と同時頻発。 

• 嘔気・嘔吐：特に小児・上部化化管病変で目立つ。 

• 体重減少・栄養不良：吸収障害や食欲低下によるル身長停止も小児で」。 

• 腹水・腹部膨満：漿膜下層型で特徴的、低蛋白血症合併も。 

• 血便：大腸炎優位型でみられる。 

• イレウ）症状：筋層浸潤で腸管狭窄・閉塞ル稀だが重症」。 

無症状～軽症も多く、血液検査での好酸球増多で偶然発見されるケプ）もあります。 

 

症状 頻度 特徴的な層 

腹痛＋下痢 約 40% 粘膜型 

嘔吐・嘔気 頻度高 上部消化管 

腹水 漿膜下層型特異 低蛋白血症合併 

体重減少 慢性例 全型 

 

急性増悪時は腸穿孔・腹膜炎のリ）クあり、早期診断が重要です。 

 

好酸球性胃炎・大腸炎ル好酸球性胃腸炎、EGE」の治療は、症状の重症度と浸潤層に応じて

段階的に進め、）テロイドが中心です。 

 

主な治療法 

1.（第一選択：）テロイド療法 

• 経口）テロイド（ルスレドニゾロン 0.5-1mg/kg/日」：急性期・中等症以上で炎症抑制。

寛解導入後、漸減維持ル最小有効量」。奏効率 80-90%。 

• 局所）テロイドルブデソニドなど」：小児や軽症で全身副作用回避。 
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2.（）テロイド抗抗性・再発例 

• 免疫抑制剤（：アザチオスリン、6-メーカストスリン、メトトレキサプトで）テロイド

減量。 

• 生物学的製剤（：メポリズマブル抗 IL-5」、デュピーマブル抗 IL-4/13」で好酸球抑制。

重症例で適応拡大中。 

3.（対症・補助療法 

• スロトンポンス阻害薬ルPPI」：胃酸抑制で粘膜保護ル一部有効」。 

• 抗ロイコトリエン薬ルモンテーカ）ト」：Th2 炎症抑制。 

• 抗ヒ）タミン薬：補助的に。 

4.（食事療法 

• 除去食：食物アレーギプ合併時は原因食物除去ル6食物除去食など」。 

• レインボプ食事療法：成育医療研究センタプ提唱、多様な安全食物から栄養確保。 

 

重症度 第一選択 追加選択肢  

軽症 PPI、抗アレルギー薬、食事療法 局所ステロイド 

中等症 経口ステロイド（漸減） 免疫抑制剤 

重症・再発 高用量ステロイド＋免疫抑制剤 生物学的製剤、外科（穿孔時） 

 

 

長期管理のポイント：）テロイド依存を避け、再燃予防ル感染・）トレ）管理」。成人例は

指定難病外だが、小児は 98 番対象。 

 


