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左膝関節炎を続発した川崎病の一乳児例

鮫 島 　舞＊ 石川　琢也
山下　恒聖 小 林 　梢

抄録：川崎病は亜急性期に関節症状を呈すると，若年性特発性関節炎（systemic juvenile 
idiopathic arthritis：sJIA）などとの鑑別が必要となり，診断が困難となる．今回われわれは
亜急性期に膝関節炎を合併し，川崎病の診断が困難であった症例を経験した．各種培養検査と
MRI 画像所見より化膿性関節炎を否定して，サイトカインプロファイルで IL-6 が高値を示し，
フェリチンの上昇を認めないことから川崎病と診断ができた．川崎病に合併した関節炎と
sJIA との鑑別ではサイトカイン値の測定が有用であるが，特殊検査のため通常実施は行えず，
代用として血清フェリチン値の測定が簡便に利用できる．
キーワード：川崎病，関節炎，若年性特発性関節炎，サイトカイン，フェリチン

は じ め に

　川崎病は亜急性期に関節症状を呈すると，関節破
壊や機能障害を起こしうる化膿性関節炎や若年型特
発性関節炎（systemic juvenile idiopathic ar thri tis：
sJIA）などとの鑑別を要し，診断確定に難渋する．
亜急性期に膝関節炎を合併し，若年性特発性関節炎
との鑑別が困難であったが，血中サイトカイン測定
の結果から，川崎病に伴う関節症状であった 1例を
経験したので報告する．

症　　例

　症例：7か月の女児．
　主訴：発熱，皮疹．
　既往歴・家族歴：特記すべきことなし．
　現病歴：38 度台の発熱が続くため，発熱 4日目
に前医を受診し，Cefixime が投与された．同日か
ら発疹が出現し，翌日に頸部リンパ節腫脹を認め，
血液検査上 CRP 11.8 mg/dl と炎症反応の上昇を認
めたため，当院を紹介された．受診時には眼球結膜
充血，口唇の発赤があり，川崎病診断の手引き主要
症状 6項目中 5項目を認め，川崎病の診断で加療目
的に入院した．

　入院時現症：身長 67.5 cm（＋0.0SD），体重 7.8 kg
（＋0.0SD），体温 38.2℃，心拍数 189 回 / 分，呼吸
数 23 回 / 分，血圧 90/52 mmHg，意識は清明であ
るが，活気は不良であった．両側眼球結膜充血，咽
頭発赤，両側頸部リンパ節腫脹，体幹の発疹があっ
たが，手掌や足底の紅斑および硬性浮腫は認めな
かった．呼吸音・心音に異常なく，腹部は平坦・軟
で肝脾腫はなかった．入院時は関節の腫脹や発赤は
なく，運動障害や可動域制限も認めなかった．
　検査所見：血液検査（表 1）では，WBC 17,100 
/µl（好中球 60％），CRP 14.7 mg/dl と高値と，Fib 
822 mg/dl，D-Dimer 1.92 mg/ml と軽度の凝固能の
亢進を認めた．BNP は 118 pg/ml であり，高値で
あった．肝逸脱酵素の上昇や低アルブミン血症，電
解質異常，腎機能異常は認めなかった．小林スコア
は月齢の 1点のみで治療開始日，好中球比，血小板
数，Na値，ASＴ値，CRP値はいずれも 0点であっ
た．心臓超音波検査では心嚢液貯留や冠動脈病変は
なく，心機能に異常はなかった．胸部単純X線検
査で胸水の貯留や心陰影の拡大を認めなかった．
　臨床経過（図 1）：入院時，川崎病第 5病日でア
スピリン 30 mg/kg/day の内服と免疫グロブリン療
法（IVIg）2 g/kg/dose を開始した．初回 IVIg 後，
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第 6 病日に解熱し，川崎病急性期症状も消退傾向で
あった．血液検査上も CRP 値は低下し，心臓超音
波検査でも明らかな異常所見はなかった．第 10 病
日にアスピリン 5 mg/kg/day に減量後も解熱を維
持し，第 12 病日から膜様落屑が出現した．しかし
第 12 病日の血液検査で期待されたCRP値の低下は
得られず，第 14 病日から左膝関節の腫脹・熱感・
疼痛が出現した．発熱はなく，血液検査では CRP
値（3.39 mg/dl）の再上昇はなく，単純X線検査で
も Shenton 線，Calve 線に異常なく，骨折の所見は
なかった．第 15 病日には左膝関節腫脹は残存した

が，熱感・疼痛は改善傾向であった．
　第 18 病日に左膝関節腫脹が増悪し，発熱を認め
た．血液検査では CRP 値 12.3 mg/dl，D-Dimer 
11 mg/ml の急激な上昇を認めた．sJIAや全身性エ
リテマトーデスなどの疾患との鑑別のため実施した
血液検査では，MMP-3 抗体の上昇とフェリチン値
の軽微な上昇を認めるほかに明らかな異常所見はな
かった（表2）．細菌性関節炎を疑い，左膝関節穿刺，
膝造影MRI 検査を施行するとともに，関節液培養・
血液培養を提出し，Cefazolin（CEZ）100 mg/kg/
dayの投与を開始した．造影MRI検査では膝関節を

図 1　臨床経過
入院中および外来での経過を示す．膝関節腫脹の程度を相対的に図示した．
IVIg：免疫グロブリン療法，CEZ：Cefazolin，ASA：アスピリン

表 1　入院時一般血液・生化学検査

WBC 17,100/µl TP 6.4 g/dl BUN 4.8 mg/dl PT 12.7 秒

Neut 61％ ALB 3.9 g/dl Cre 0.23 mg/dl APTT 46.1 秒

Eos 1.00％ AST 29 U/l CRP 14.7 mg/dl PT-INR 1.12

Lymph 30.50％ ALT 22 U/l Na 136.5 mEq/l Fib 822 mg/dl

Mono 7.00％ LDH 321 U/l Cl 101.7 mEq/l D-Dimer 1.92 µg/ml

Hb 11.5 g/dl ALP 386 U/l K 4.8 mEq/l IgG 389 mg/dl

PLT 30.4×104/µl γ-GTP 15 U/l BNP 118 pg/ml
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中心に，大腿から下腿にかけて皮下および筋肉内に
非選択的脂肪抑制法（STIR）で高信号域があり，浮
腫・炎症性変化が疑われた．膝関節液貯留を認め，
周囲には造影効果を伴った被膜構造があるが，明ら
かな膿瘍形成は認めなかった．また，骨に異常所見
はなく，腫瘤性病変もなかった（図 2a，b）．
　第 22 病日に関節腫脹は再び軽快し，血液検査で
も CRP 7.5 mg/dl と低下傾向を認めた．関節液培
養・血液培養では菌が検出されないことを確認し，
抗菌薬は 5日間で終了した．
　第 26 病日に関節所見は変化なかったが，血液検
査で CRP 11.1 mg/dl と再上昇したため，新たに細
菌に感染した可能性も考慮し，CEZ 100 mg/kg/

day を再開した．第 29 病日に関節液培養および血
液培養が陰性であることを確認し，4日間で抗菌薬
投与を終了した．
　経過中の川崎病の病勢の評価と，他疾患の鑑別を
目的に，第 22 病日，第 26 病日，第 30 病日，第 31
病日にサイトカインプロファイル解析に提出した
（表 3）．サイトカインプロファイルでは IL-6 と IL-8
がわずかに高値である以外に異常所見なく，川崎病
の診断に矛盾しなかった．また，フェリチンの最高
値は 190 ng/ml であり，sJIA で認められるような
値の逸脱はなかった．川崎病に伴う左膝関節炎と考
え，第 33 病日に退院とし，経過観察を行った．
　退院後，発症 44 日後の時点では炎症反応は認め

� �

図 2　下肢造影MRI 画像検査（第 18 病日）
a： 下肢造影MRI 冠状断T1強調像．左関節周囲に浮腫や炎症を反映した造影効果を
認めた（矢頭）．

b： 下肢造影MRI 矢状断 STIR 像．左大腿の筋内に高信号域および関節液の貯留を
認めた（矢印）．

表 2　特殊免疫学的検査（第 18 病日）

抗核抗体 ＜40 （＜40） MPO-ANCA ＜ 0.5 IU/ml （＜ 0.5）

MMP3 抗体 120.4 ng/ml （17.3-59.7） PR3-ANCA 0.8 IU/ml （＜ 2.0）

抗 CCP抗体 1.6 U/ml （＜4.5） IFN-γ 13.4 pg/ml （＜ 7.8）

抗 ds-DNA抗体 3.0 U/ml （＜10.0） IL-6 52 pg/ml （＜ 8）

抗 SS-A 抗体 9.8 U/ml （＜7.0） TNF-α 1.5 pg/ml

抗 SS-B 抗体 0.5 U/ml （＜7.0） フェリチン 190 ng/ml

RF ＜5.0 （＜5.0）

括弧内は正常値を示す
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なかったが，左膝関節腫脹は残存し，這行時に動き
に左右差があった．発症 85 日後には左膝関節腫脹
は消失し，運動障害も改善した．
　心臓合併症について，入院中の心臓超音波検査で
川崎病冠動脈病変（CAL）は認めなかったが，発
症 41 日後で右冠動脈（RCA）＃ 1が 2.5 ～ 3.2 mm
（Zscore＋5.5）に一過性拡大を認めた．発症 56 日
目には，RCA＃ 1 は 2.0 mm 程度と，CAL は改善
していた．発症 1年後も症状の再燃はなく，心機能
の異常なく経過している．
　なお，本症例を報告するにあたり，口頭で保護者
の同意を得た．

考　　察

　川崎病亜急性期に遷延する関節炎症状を呈し，
sJIAや化膿性関節炎との鑑別を要した乳児例を経験
した．MRI 画像所見では膝関節を中心に炎症性・浮
腫性変化を認めたが，sJIAを疑う所見はなかった．
また，関節穿刺液検査でも細菌感染を疑う所見を認
めなかった．そのため川崎病による関節炎を考え，
経過観察としたところ，症状は自然に軽快した．
　関節炎は川崎病患者の2.3-31％に生じるとされ1），
「川崎病診断の手引き　改訂第 6版」にも，川崎病
を否定しない所見として「関節の疼痛，腫脹」が挙
げられている2）．川崎病に合併する関節炎は，炎症
性サイトカインにより関節の滑液に局所的に炎症を
起こすためとされる3）．関節症状の有無では，IVIg
への治療反応性は変わらず4），冠動脈病変合併に有
意差はない3）とする報告もあるが，関節症状を呈す
る症例の方が IVIg 初回投与への不応リスクは高い
という報告5）もあり，見解は統一されていない．川
崎病治療開始時から解熱後 24 時間までの間に関節

炎を発症する群（Continued fever type）と，解熱
後 1 日から 30 日までの間に発症する群（Interval 
fever type）では，Continued fever type の方が In-
ter val fever type よりも川崎病治療に難渋するとい
われ，マクロファージ活性化症候群（MAS）も発
症しやすいとされる5）．また，関節症状は自然に治
癒するという報告もある6）が，Continued fever 
type の方が Interval fever type よりも長期間持続
するとされ，症状に対して対症療法のみでなく生物
学的製剤を使用することが多い5）という報告もあ
る．川崎病に対する IVIg 療法の確立後の既報の症
例をまとめた（表 4）7-17）．
　川崎病の亜急性期での関節炎を認めた場合，さま
ざまな鑑別診断があげられるが特に sJIAとの鑑別
に苦慮する．川崎病と sJIA の鑑別に血清サイトカ
インプロファイルが有用と報告されており，IL-6 は
sJIA，川崎病ともに上昇するが，sJIA では関節炎
の有無にかかわらず，川崎病と比較して IL-18 が有
意に上昇するとされている18，19）．IL-18 を含め，血
清サイトカイン値は簡便に測定できる項目ではない
ため，血清フェリチン値を用いて鑑別することも提案
されている．sJIAでは関節炎の有無にかかわらず，
川崎病と比較してフェリチン値が有意に高く，カット
オフ値として 369.6 ng/ml が用いられている20）．
フェリチン値は，自施設で迅速に結果を得ることが
できることからも，sJIAと川崎病の鑑別に有用と考
える．また，川崎病に合併する関節炎との鑑別に化
膿性関節炎も挙げられ，鑑別および重症度の把握の
ためにMRI 検査が有用であると報告がある14）．
　本症例では，sJIA をはじめとするほかの炎症性
疾患との鑑別のため，抗体検査を行ったが明らかな
異常はなく，サイトカインプロファイルでは IL-6

表 3　サイトカインプロファイルの推移（第 22 ～ 31 病日）

IL-1b IL-2 IL-4 IL-5 IL-6 IL-7 IL-8 IL-10 IL-12 IL-13 IL-17 G-CSF GM-
CSF IFNγ MCP-1 MIP-1b TNFα

第 22 病日 0.24 2.68 OOR＜ 4.52 36.22 10.24 28.97 6.72 4.63 0.27 0.6 29.63 OOR＜ 3.29 59.12 126.01 47.28

第 26 病日 0.15 2.68 OOR＜ 6.63 32.02 OOR＜ 19.21 4.03 0.9 0.55 3.13 11.51 OOR＜ 4.3 35.74 81.94 43.15

第 30 病日 0.24 3.07 OOR＜ 7.65 24.71 3.56 68.04 5.63 3.43 OOR＜ 3.13 46.82 0.23 2.28 49.41 103.61 52.06

第 31 病日 OOR＜ 1.09 OOR＜ 4.52 30.53 3.56 12.24 1.49 OOR＜ OOR＜ 3.13 OOR＜ OOR＜ 2.28 34.03 64.17 41.77

（単位はすべて pg/ml）



関節炎を続発した川崎病

403

と IL-8 が健常児と比較してやや高い値であったこ
と以外に特記すべき所見はなかった．フェリチンは
既報のsJIAを示唆するような有意な上昇ではなく，
川崎病による関節炎の診断を裏付けるものであっ
た．また，化膿性関節炎の鑑別のため，MRI 画像
を施行しているが，関節液の貯留を認めるものの，
明らかな膿瘍形成は認めなかった．血液・関節液培

養からも菌の検出がないため，その可能性は低いと
考えられた．
　川崎病の典型的な経過に合致せず，高サイトカイ
ン血症が遷延していると考えられるときは，合併症
の出現に留意する必要がある．川崎病に合併する関
節炎では，ほかの炎症性疾患の鑑別を要することが
あるが，sJIA との鑑別ではサイトカイン値の測定

表 4　川崎病に関節症状を合併した既報のまとめ

報告者
（文献番号，発表年）

年齢
（歳） 性別 完全型 /

不全型
関節症状
発症（病日）

関節症状
持続期間
（日）

単関節 /
複数関節 関節部位 冠動脈病変 フェリチン値

（ng/ml）
CRP 値
（㎎ /dl）

IVIg
反応性

Lee7），2005 1 男 完全型 10＊ 10 複数 左膝，両指節 ND ND 1.7 良好

1 女 完全型 5＊ 60 複数 両膝，手，足，両指節 ND ND 24.8 不応

3 女 完全型 6＊ 14 複数 股，足，頸部 ND ND 0.5 良好

3 女 完全型 5＊ 14 複数 膝，手 ND ND 1.7 良好

6 男 完全型 3＊ 30 単 股 ND ND 4.5 不応

白井8），2006 5 か月 女 完全型 13 3 単 股 － ND ND 良好

2 男 完全型 19 6 複数 股，膝 － ND ND 不応

4 男 完全型 17 40 複数 股，足，頸部 － ND ND 不応

4 女 完全型 8 40 複数 膝，手 － ND ND 良好

5 女 完全型 14 24 単 股 － ND ND 良好

6 男 完全型 6，31 1，7 複数 膝，足 － ND ND 良好

6 男 完全型 1 34 複数 膝，足，肘，頸部 ＋ ND ND 不応

石丸9），2010 4 男 完全型 20 1 単 左股 － ND 18.2 不応

木下10），2011 2 女 完全型 8 13 複数 指節，趾節，頸部 － 216.6 16.1 不応

Izumi11），2011 5 女 完全型 14 ND 複数 左膝，手，指節，肘 － ND 16.76 良好

2 女 完全型 17 ND 単 右膝 － ND 12.48 不応

岡田12），2016 7 男 不全型 25 10 単 右股 ＋ 121 12.72 不応

梅田13），2019 5 男 完全型 28 7 複数 左膝，左股 － ND 6.37 良好

4 女 完全型 27 7 複数 両膝 － ND 18.12 良好

5 男 不全型 24 7 単 右股 － ND 13.99 不応

8 男 完全型 25 2 単 右股 － ND 25.24 良好

中﨑14），2020 3 男 完全型 23 9 複数 右股，左膝 － ND 11.6 不応

安井15），2018 2 女 完全型 14 178 複数 左膝，頸部，肩，股 － 121 17.51 不応

1 女 完全型 19 48 複数 股，両指節 ＋ 142 11.09 不応

菅沼16），2017 7 男 完全型 24 16 複数 両股 － ND 8.77 不応

池田17），2017 2 男 完全型 1 ND 単 右股 － 21,233 15.37 不応

川崎病診断の手引き2）より，6つの主要症状のうち 5症状異常を呈する場合を完全型，4症状以下であってもほかの疾患が否定され川崎病と診断される場合を不全型
と記載する．
＊：解熱後から発症までの日数を示す．ND：データ記載なし，IVIg：免疫グロブリン療法
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が有用である可能性がある．一方でサイトカインプ
ロファイルなどの特殊検査は実施施設が限られ，そ
の代用として，血清フェリチン値が有用である．

謝辞　東京大学医学部付属病院小児・新生児集中治療部
教授高橋尚人先生には，本症例におけるサイトカインプ
ロファイルを測定いただきました．この場を借りて深く
御礼申し上げます．
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A seven-month-old infant with kawasaki disease complicated with knee arthritis

Mai Samejima＊, Takuya Ishikawa,  
Kosei Yamashita and Kozue Kobayashi

　Abstract 　　 We observed a case of Kawasaki disease complicated with arthritis during the subacute 
phase.  Differentiating arthritis in Kawasaki disease from systemic juvenile idiopathic arthritis （sJIA） is 
challenging.  The cytokine value was determined by cytokine profiling.  The laboratory data did not 
show characteristics of sJIA, and the symptoms improved without medications.  Measuring the cytokine 
and serum ferritin levels is suggested to help differentiate Kawasaki disease from sJIA.
Key words :  Kawasaki disease, arthritis, juvenile idiopathic arthritis, cytokine, ferritin
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