
55 
 

厚生労働科学研究費補助金 
難治性疾患等克服研究事業（免疫アレルギー疾患等予防・治療研究事業 免疫アレルギー研究分野） 

分担研究報告書 
 

関節超音波検査の画像的寛解判断に関する滑膜血流シグナルの意義 
                                       

研究協力者      谷村 一秀 北海道内科リウマチ科病院 院長 
分科会長・研究分担者 小池 隆夫 NTT 東日本札幌病院院長、北海道大学名誉教授 

 
 

 
研究要旨 
関節リウマチ (RA) は、Treat to target(T2T) の治療概念の啓蒙に伴って、従来より早期における RA診断法、また、関
節炎の正確な評価法の重要性に注目が集まっている。関節炎を客観的に評価するには画像診断法が有用であるが、中
でも特に関節超音波検査は、既に RA実地診療では応用され、日本にも広まりつつある。炎症を起こした関節では、関節
空内に異常な血流が生じる。この血流を評価することにより、炎症程度を評価することが可能である。関節超音波検査は
個々の関節の詳細な構造と、関節炎を反映する異常血流を描出することが可能である。この異常血流の数値的評価法に
は、肉眼的に半定量 4段階スコアで評価する方法がある。この方法では、適切な教育下では判断結果は安定し、信頼性
のある評価が得られるとされている。この方法は特に特殊なソフトウエア、機器は必要ないことから普及しやすい特徴をも
つ。しかしながら、肉眼的判別という問題から、評価は 4段階が限界であり、これが実臨床において有用かどうかについて
はまだ検証段階にある。我々は、詳細な滑膜血流の評価が可能な定量法を確立している。同方法を使用して半定量スコ
アの妥当性と、更には診断、評価法への有用性を検討した。 
診断に対する検討として、予備検討では活動性 RAの手指単関節 (MCP,PIP) に対して半定量 4段階評価と、定量評
価を行い両者を比較した結果、半定量スコア Grade 0、1、2、3 は定量測定において明瞭に区分されることが判明した。次
に診断未確定患者の各々の手指関節の定量数値総和を算出し、最終診断でこれらの群より RA群、non-RA群の二群に
分類した後、両群の定量数値総和を比較した。この二群を分類する理想的カットオフ値を算出したところ、この数値は半定
量スコア Grade 2 の定量域下限とほぼ一致することが判明した。 
評価に対する検討として、活動性 RAの手指単関節 (MCP,PIP) に対して定量評価を行った。治療開始前-8 週間の血
流変化率を単関節毎に算出した。また治療開始前-20 週間の骨破壊進行度を算出し比較した。この結果、治療開始前-8
週間で滑膜血流は70%改善を達成すると20週後、有意差をもって予後が改善することが判明した。更に、残存した滑膜血
流陽性関節では予後不良であることが示唆された。今回は、治療開始時点ではなく、臨床的寛解：低活動が一年は維持
されている症例に注目した。これらの症例では関節痛や腫脹などの症状は低下しているが、中に滑膜血流陽性関節が認
められる。これらの血流レベルと骨破壊進行度を比較したところ、血流陽性関節は予後不良であり、血流レベルに関わら
ず骨破壊が進行することが判明した。我々の一連の研究から、RA では治療により、臨床的寛解、低活動を達成した症例
でも滑膜血流陽性関節は予後不良であり、これは維持されている可能性が考えられた。 
 
A.研究目的 
関節超音波検査における評価法の統一化と普及を目
指す。関節リウマチ(RA)では、関節超音波検査は関節の
詳細構造と、関節炎を反映する異常血流を描出することが
可能である。滑膜異常血流の評価法には半定量 4段階ス
コアが普及してきているが、この臨床的有用性は未知であ
る。我々は、滑膜異常血流定量法を考案し、同方法を使用
して半定量スコアの妥当性をまず報告した。更に治療で臨
床的改善と同時に、滑膜血流陽性関節が低下・消失した
関節は予後良好であり、一方残存した関節は予後不良で
あることを見出した。臨床的低活動で滑膜血流陽性関節で
は腫脹や疼痛などの症状は低下、もしくは消失しており、
sub-clinical synovitis と呼ばれる。臨床的低活動を維持し
ている期間で、関節における滑膜血流の経過と骨破壊進

行度を詳細に検討した。 
 
B.研究方法 
検討：臨床的寛解、低活動を維持している RA 患者 15 症
例を対象とした。治療開始前、8、20、52 週に手指関節 
(MCP, PIP）に対して関節血流値を測定した。治療開始
前、52 週後に両手の単純 X 線写真を施行し、
Genant-modified Sharp Score により骨破壊進行度を
評価した。 
 
画像検査：関節超音波検査は同法に熟練した 3名の検査
技師が施行した。使用機器は 13MHz リニア型探触子
(HITACHI EUP-L34P, HITACHI) 、超音波断層装置 
(HITACHI EUB-6500, HITACHI) を使用した。本体に装
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備する Vascularity mode を使い、寸法を固定した方形
ROI 内の血流ピクセルを測定し、関節血流値とした。 
統計解析：統計解析には、EXCEL プログラム(Microsoft)、
MedCalc プログラム (MedCalc Software)を使用した。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究プロトコールは病院倫理委員会で承認され、全症
例が同意を取得後、本研究に参加している。 
患者には、検査、治療内容、研究成果の学会発表につい
てインフォームドコンセントを得ている。また本邦における
保険診療に従った検査、治療を行っている。 
 
C.研究結果 
結果：観察期間内で臨床的低活動が維持された。観察期
間中に一度でも血流陽性であった関節の比率は 17.7%で
あった。MCP関節、PIP関節各々において、滑膜血流陽性
関節は、陰性関節と比較して有意差をもって骨破壊が進
行した。それぞれの関節において滑膜血流定量値の累積
総和を算出し、骨破壊進行度と比較したところ関連は認め
なかった。 
 
D.考察  
 本研究の結果から 
Treat to Target (T2T) 治療概念より、RAは臨床的寛解、
低活動を達成後に、維持する必要がある。今回、臨床的
寛解、低活動の維持期に、関節超音波検査を定期的に
施行したコホートを検討した。この結果、観察期間中に滑
膜血流陽性であった関節は、陰性関節と比較して骨破壊
が進行した。滑膜血流の累積値と、骨破壊進行度には関
連が認められなかった。この結果は、滑膜血流は低レベ
ルであっても骨破壊リスクがある危険性を示している。 
前報告では、活動期から臨床的寛解・低活動を達成した
期間内の症例群を報告し、今回は、臨床的寛解、低活動
維持期の症例群について報告した。両レポートで報告し
た滑膜血流陽性関節は、共通して臨床症状が低下してお
り、その血流レベルに関わらず骨破壊が進行するという特
徴が認められた。両者は関連が疑われる。つまり治療によ
り活動期から臨床的寛解、低活動達成後、更には維持期
に残存した滑膜血流陽性関節は持続する可能性が考えら
れた。治療により反応しなかった関節は、そのまま残存し、
臨床的基準を維持しても消失しない危険性を示唆する。こ
の結果は、多施設長期研究により確認される必要がある
が、AfterT2T のあり方や、臨床的寛解基準、治療方法自
体にも影響を与えるかもしれない。  
 
E.結論 
 関節超音波検査による滑膜血流の観察は、臨床的寛解
の次の段階である局所の炎症コントロールの必要性につ
いて重要な情報を与えると考えられた。 
 局所の滑膜血流の消失をもって、関節リウマチの病的関

節破壊の停止と判断することが重要になる可能性がある。
滑膜血流変化を含めた、T2T アプローチが重要であると考
えられる。 
 
F.健康危険情報 
 なし 
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