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研究要旨：再発性多発軟骨炎（relapsing polychondritis, 以下 RP）は、全身の軟骨組織にお

ける再発性の炎症を特徴とする難治性疾患である。本疾患は稀な疾患であるため、診断の遅れ

や病状に応じた適切な治療が実施されていない等の問題がある。そこで、本研究では RPの診

療ガイドライン作成にむけて、RP専門外来の診療情報および治療実態に関する調査を実施し

た。その結果、今回対象とした RP患者 49例では男女比が 1:2.3（男性 15例、女性 34例）, 平

均発症年齢が 45歳で、気道病変を有する例が約 4割を占めた。そして、気道病変を有する RP

患者、あるいは咳嗽や嗄声といった気道症状を初発としたRP患者は治療に難渋する例が多く、

プレドニゾロン（PSL）以外にメトトレキセート（MTX）やシクロスポリン（CyA）を併用

する例が多く認められた。本研究により、RP患者の診療において、気道病変を有する症例に

対しては PSLに加えて、MTXや CyAを併用する集中的な治療が必要であることが判明した。

今回明らかとなったような臨床的に有用な情報を広く周知するためにも、RPの診療ガイドラ

インづくりが求められている。 
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A. 研究目的 

再発性多発軟骨炎（以下 RP）は、全身の

軟骨組織およびムコ多糖を多く含む組織（耳

介軟骨、気管軟骨、強膜など）の寛解と増悪

を繰り返す炎症によって特徴づけられる原

因不明の希少難病である。そのため、RP は

このたびの難病に対する医療制度改革によ

って、平成 27 年 1 月から医療費助成が受け

られる指定難病の１つとなった。 

RP は、耳介の発赤・腫脹・疼痛、鞍鼻、

関節の腫脹・疼痛、嗄声、咳嗽、眼痛、難聴、

眩暈など多彩な症状を示すことが知られ、気

道病変や血管炎により予後不良な例が存在

する。したがって、早期診断、疾患活動性評

価およびそれに応じた適切な治療を実施す

ることが機能予後だけでなく、生命予後を改

善するためにも重要である。 

しかし、RP は稀な疾患であるため、医療

従事者における認知度も低い。そのため、患

者は様々な医療機関に点在し、診断まで時間

がかかるケースや診断後も疾患活動性に応

じた適切な治療を受けていないケースがあ

る。これらの問題を解決するには全国におけ

る RP 患者の実態、RP の治療とその有効性を

調査し、そこから明らかとなってくる

clinical question に応える診療ガイドライ

ンを作成、啓蒙することで RP 患者へよりよ

い医療を提供することが望まれる。このため、
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本研究は、昨年度に引き続き、我々の RP 専

門外来を受診した RP 患者の実態と、RP 患者

に対する診療状況について調査し、RP の治

療研究推進に資する情報を提供することを

目的とした。 

 

B. 研究方法 

2010年 4月から 2015年 1月までに聖マリ

アンナ医科大学リウマチ膠原病内科の RP 専

門外来へ受診した RP患者について、臨床情報

（年齢、性別、発症年齢、初発症状、罹病期間、

罹患部位）および実施した治療内容を収集した。

その情報をもとに、男女比、発症年齢の構成、

罹患部位や初発症状と治療内容との関連を調

べた。 

（倫理面への配慮） 

臨床情報の取扱いについては特定の個人

を識別できないように番号化し、患者の人権

擁護に努めた。 

 

C. 研究結果 
昨年度、解析した RP患者 41例に加えて、

今年度、当科 RP専門外来に受診した RP患者

8 例を加えた計 49 例の患者情報を用いて解析

を実施した。 

男女比は約 1:2.3（男性 15 例、女性 34 例）

であった（図 1）。発症年齢は平均 45歳で、40

歳代にもっとも多かったが、小児から高齢者ま

で幅広いことが判明した（図 2：中央値:45歳、

範囲: 9歳～79歳）。罹病期間は 2年以内がも

っとも多く、5年以内が全体の 6割を占めてい

たが、なかには 30年を超える経過を有する例

もあった（図 3）。 

今回対象となった女性 RP患者（n = 34）の

うち、半数が気道病変を有したのに対し、男性

RP 患者（n =15）で気道病変を有する患者は

1/3の症例にとどまった。全体でみると、気道

病変のある症例が 22例、気道病変のない症例

が 27例と気道病変のない症例の方がやや多か

った。この気道病変のある症例とない症例の

治療内容について比較すると、気道病変のある

症例では、22例中 16例（72.7%）はプレドニ

ゾロン（PSL）と免疫抑制剤の組み合わせで 2

剤以上の治療を要しているのに対し、気道病変

のない症例で 2 剤以上の治療を要した例は、

27例中 7例のみ(25.9％)であった(図 4)。 

興味深いことに、咳嗽・嗄声など気道症状を

初発とした症例では、16 例中 13 例（81.3％）

は PSLと免疫抑制剤の組み合わせで 2剤以上

の治療を要しているのに対し、耳介の腫脹疼痛、

関節痛や眼症状など気道症状以外を初発とし

た症例で 2 剤以上の治療を要した例は、33 例

中 10例のみ（30.3％）であった（図 5）。 

また特記すべき事として、発症の契機に耳に

ピアスを開けた症例が 2 例（耳介軟骨部かど

うかは不明）、大腿骨骨頭置換術を受けた症例

が 1例認められた。 

 

D. 考案 

これまでの研究から日本における RP 患者

数は 400～500 例程度と考えられている。し

たがって、今回対象となった 49 例はその約

1割を占める。しかしながら、2010 年の全国

調査では RP の男女比はほぼ 1:1、発症年齢

の平均が 52.7 歳であるのに対し、今回のコ

ホートでは 1:2.3 と女性が多く、発症年齢の

平均も 45 歳であった。このような相違が生

じた理由として、本研究の対象者が大学病院

の専門外来に受診する患者に限られるとい

う選択バイアスが生じた可能性が考えられ

る。同じ全国調査において、気道病変を有す

る患者の割合が約 2 割（239 例中 50 例）で

あるのに対し、本コホートでは約 4 割（49

例中 20 例）であった点もこの可能性を支持

している。 

上記の理由で、気道病変を有する重度 RP

患者の診療経験が豊富となっている。その中

でわかってきたことは、気道病変を有する

RP 患者、あるいは咳嗽や嗄声を初発症状と
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した RP 患者は治療に難渋する例が多く、プ

レドニゾロン（PSL）以外にメトトレキセー

ト（MTX）やシクロスポリン（CyA）を併用す

る例が多く認められた。また、そのような例

で、アザチオプリン（AZA）やシクロフォス

ファミド（CPA）パルス療法の無効例が少な

からず認められた。 

 今回特に、ピアスや大腿骨骨頭置換術が契

機となって RP を発症している例が見受けら

れた。このような例は、過去にも報告がある

（ Alissa H et al. Scand J Rheumatol 

2001;30(5):311）。RP 患者の一部が軟骨の

Type IIコラーゲンに対する抗体を有すること

から、RP の発症には、遺伝的背景に加えて、

自己の軟骨成分が免疫系を刺激する後天的な

因子も病因となっている可能性が示唆される。 

 

E. 結論 

本研究により、RP患者の診療においては、 

1) 気道病変を有する症例に対しては PSL に

加えて、AZAや CPAではなく、MTXや CyA

を併用する集中的な治療が必要であること. 

2) ピアスや大腿骨骨頭置換術が RP の発症の

契機となる可能性を有すること 

が判明した。RPは希少疾患であるため、こう

した診療に有用な情報を周知するためにも、診

療ガイドラインづくりが求められている。 
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図２ 対象RP
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初発症状としての気道症状の有無と現在の治療内容との関連
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