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1. 序論 

川崎病は川崎富作博士により報告された，乳幼児に好発する血管炎症候群である（川崎，

1967)．小児期に発症する血管炎症候群で最も多く, 本邦においては年間17,000人以上の患者

が報告されている (日本川崎病研究センター 川崎病全国調査担当グループ，2021)．原因は未

だに不明であるが，遺伝的要因や環境因子を背景にもち, 感染症などを契機にして免疫の過剰

な活性化が起き，血管炎が惹起されると推定されている．主要症状は，発熱，眼球結膜の充

血，口唇紅潮・イチゴ舌，発疹，四肢末端の変化，非化膿性頸部リンパ節腫脹の6症状のう

ち，5症状以上を認めると診断される (日本川崎病研究センター 厚生労働科学研究 難治性血

管炎に関する調査研究班，2019)．病態の主体である血管炎は，主に小・中動脈を侵し，後遺

症として冠動脈瘤を生じることが知られており，これを防ぐことが治療の目的である．治療

は，アセチルサリチル酸（Acetylsalicylic acid：ASA）と免疫グロブリン大量静注

（Intravenous Immunoglobulin：IVIG）療法を併用するのが一般的であり，治療抵抗例では抗

TNF-αモノクローナル抗体であるインフリキシマブ（Infliximab：IFX）やステロイド, シク

ロスポリン, 血漿交換などによる治療を行う.また川崎病は様々な合併症を生じることがあり, 

心筋炎などの循環器症状，嘔吐・下痢などの消化器症状，痙攣などの神経症状，関節炎などが

知られている．特に関節炎は川崎病の急性期のみならず, 回復期に合併することもある．この

回復期に合併する関節炎は時に数か月遷延することがあり, 発熱や炎症反応の上昇を伴うこと

も報告されている．本研究の目的は，川崎病に合併する遷延性関節炎において，身体所見や検

査所見などの臨床的特徴をまとめ，早期診断・早期治療につなげることである.  
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2. 対象と方法 

 2008年 4月から 2019年 3月までに当院で治療した川崎病患者を対象とし, 患者背景, 川崎

病急性期治療, 関節炎合併の有無, 罹患関節数・部位, 発熱の有無, C-reactive protein 

(CRP), Matrix metalloproteinase-3 (MMP-3)，関節超音波検査所見, 冠動脈病変（Coronary 

Artery Lesion: CAL）の有無を評価し，比較検討した. 本研究は，横浜市立大学附属病院にお

ける倫理委員会にて承認を得て行った（横浜市立大学附属病院，承認番号 B200600052）． 

 

3. 結果 

 2008年 4月～2019年 3月の間に当院で治療した川崎病患者の 243例を解析した．経過中に

関節炎を合併した患者は 49例（20％）であり, 49例の患者の中で遷延性関節炎を合併してい

た患者は 33例（67％）であった．30例は IVIG療法に不応であり, 15例（45％）には IFXを

投与されていた．関節炎発症時に発熱を認めた例は 16例（48%）で, 罹患関節が 4関節以内の

少関節炎型が 24例（73%）であり, 32例（97%）は足・膝・股関節のいずれかの荷重関節に罹

患していた.  

遷延性関節炎患者おける CRPの推移を比較したところ，川崎病急性期治療前が中央値で 9.3 

mg/dL（IQR, 7.3-13.8 mg/dL），急性期治療後が 0.7 mg/dL（IQR, 0.3-1.4 mg/dL），関節炎活

動期が 2.4 mg/dL（IQR, 1.8-4.8 mg/dL），関節炎寛解期が 0.03 mg/dL（IQR, 0.02-0.10 

mg/dL）であった．いずれにおいても p<0.001で有意差を認めた．また関節炎活動期における

CRPの再上昇は 30名（91%）で認められ，多くの例が ASAを抗炎症量の 30mg/kg/日から，抗血

小板量である 5mg/kg/日に減量した後であった． 

亜急性期に測定しえた関節炎非合併患者（194名中 63名）の MMP-3，遷延性関節炎患者にお

ける関節炎診断時の MMP-3，遷延性関節炎患者の関節炎寛解期の MMP-3を比較したところ，関

節炎非合併患者と遷延性関節炎患者における MMP-3はそれぞれ 33.9 ng/mL（IQR, 27.8-44.3 

ng/mL）と 93.7 ng/mL（IQR, 68.9-132.3 ng/mL）と有意に遷延性関節炎患者が高かった

（p<0.001）．また遷延性関節炎患者の寛解期には 20.3 ng/mL（IQR, 15.0-28.2 ng/mL）と有

意に低下していた（p<0.001）． 

関節超音波検査を施行することができた 30例のうち 28例（93%）で筋膜や腱, 脂肪組織と

いった関節周囲軟部組織に血流シグナルの亢進を認め, 27例（90%）で関節液の貯留が認めら

れたが, 増生した滑膜組織への血流シグナル亢進は認められなかった.  
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遷延性関節炎に対しては 30例（91%）で非ステロイド系抗炎症薬（Non-Steroidal Anti-

Inflammatory Drugs：NSAIDs）が使用されており, 14例（42%）でステロイド薬も使用されて

いた．いずれの症例でも関節破壊などの後遺症は認めなかった．ステロイド薬開始後に新たな

冠動脈瘤を合併した例はいなかった． 

 

4. 考察 

川崎病に合併する関節炎は，IVIG療法が一般的に使用される前には，33.3%の患者で合併し

た（Hicks and Melish, 1986）とされていたが，その後 2.5～7.5%程度まで低下した（Lee et 

al, 2004; Gong et al, 2006）．しかし近年では 4.6～17.6%と増加傾向にあるとされており，

これには画像検査の普及や認知度の向上などの影響が推測される．本研究では既報の同様に荷

重関節への罹患が多く，32例（97%）が足，膝，股関節のいずれか 1つの荷重関節に罹患して

いた．CRPは ASAの減量後に多く上昇しており，ASA中等量による抗炎症作用が関節炎を抑制

していたと考えられた．また MMP-3は関節炎合併例で有意に上昇し，寛解と共に低下してい

た．末永ら(2014)による報告でも，関節炎合併例で上昇し，関節炎の改善と共に低下してお

り，診断のマーカーであると共に，病勢を反映するマーカーとしても有用と思われた．関節超

音波検査では，若年性特発性関節炎で認められる，血流シグナルを伴う滑膜増生ではなく，関

節周囲軟部組織の血流シグナル亢進を認めた．また遷延性関節炎は, IFX投与後にも発症して

おり, 抗 TNF-α抗体が治療の 1つである若年性特発性関節炎とは病態が異なると推測され

た．以上より川崎病に合併する遷延性関節炎は，滑膜増生（パンヌス）を形成して骨破壊を来

す一次性滑膜炎とは異なり，関節周囲軟部組織の血管炎から波及した二次性滑膜炎と推測され

た．本研究においては，既報より関節炎の合併例が多かったが，母集団が治療抵抗例であるこ

と，関節超音波検査を用いて乳児の関節炎を同定しえたことが，理由と考えられた． 

今後，ASA減量後の CRP再上昇や MMP-3の上昇，関節超音波検査の特徴的な所見などから，

川崎病に合併する遷延性関節炎を早期に診断し, 適切な治療につなげることができると考えら

れた.  
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