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A. 研究目的 

欧州リウマチ学会（EULAR）のタスクフォースから

の関節リウマチ（RA）のマネージメントにおける関

節画像診断の使用に関する EULAR リコメンデーショ

ン（2013年）にもあるように、RAに認める関節傷害

の客観的評価に超音波はきわめて有用なツールであ

る。しかしながら、超音波を活用しての具体的なRA

早期診断アルゴリズムの確立や超音波をアウトカム

とした多施設共同研究に関しては、未だエビデンス

に乏しい。これらの課題に関して、今年度は、RA早

期診断における超音波の意義の確立 『超音波を用い

た早期関節リウマチ診断（分類）基準』 と九州地区

における超音波をキーワードにした多施設共同研究

（前向き観察研究）の推進を試みた。 

 

B. 研究方法 

1.  私たちは以前の宮坂班研究の成果として“超

音波 PD グレード 2以上の滑膜炎の存在が RA の

診断に重要である”［Kawashiri SY, et al. Mod 

Rheumatol. 2013;23:36-43.］ことを報告した。

これをもとに、過去 1 年間に早期関節炎のため

当科受診した症例を後ろ向きに評価し、RA 早期

診断における超音波の意義を検証し、新たに『超

音波を用いた早期関節リウマチ診断（分類）基

準』の確立を目指した。対象は発症 6 ヶ月以内

の未治療患者で，診断時に超音波を施行した127

例である。診察医がRAと診断し、抗リウマチ薬

による治療を開始した症例をRAと定義した。超

研究要旨 我々は以前“超音波PDグレード2以上の滑膜炎の存在がRAの診断に重要である”［Kawashiri SY, 

et al. Mod Rheumatol. 2013;23:36-43.］ことを報告した。今回、発症6ヶ月以内の未治療診断未確定関節

炎 127 例を対象に後ろ向きに評価し、RA 早期診断における超音波の意義を検証し、新たに『超音波を用い

た早期関節リウマチ診断（分類）基準』の確立を目指した。早期診断において超音波 PD グレード 2以上の

滑膜炎の重要性を再確認するとともに、それを軸に血清学的所見などを組み合せることで診断精度を向上で

きた。また、九州地区における超音波をキーワードにした多施設共同研究（前向き観察研究）の推進を試み

た。分子標的治療における超音波評価の有用性を確認するとともに、超音波を用いたリウマチ診療の広がり

が確認できた。今後はこれら知見を、本邦各地域のRA診療拠点病院とのネットワークにより、より多数の施設およ

び症例で検証・評価し、ガイドラインなどに反映できるエビデンスを確立していきたい。 



音波では両手 MCP・PIP 関節、手関節 22 関節お

よび手指屈筋腱・伸筋腱、手根伸筋腱を評価し

た。 

2. 超音波をキーワードにした多施設共同研究の推

進に関しては、九州地区のリウマチ診療専門施

設（26 施設）における分子標的治療薬を導入し

たRA症例を対象とした多施設共同研究を導入し

た。平成 27 年 11 月末、分子標的治療薬を導入

したRA 185症例が登録され、3ヶ月毎に、臨床

評価・関節超音波（両手 22 関節）・血液バイオ

マーカーを前向きに観察している。6ヶ月以上経

過し、かつ、上記データセットが揃った 116 症

例において有効性評価を行った。バイオマーカ

ーはマルチサスペンションアレイ（45 分子）を

用いて測定した。 

 (倫理面への配慮) 

上記の研究は長崎大学病院および当該施設の臨床研

究倫理委員会の承認および文書での研究への同意を

得ている。 

 

C. 研究結果 

1. 41症例（32.3％）がRAと分類された。非RAと

しては変形性関節症（24例）、診断未確定関節症

（炎）（21例）を多く認め、他にRS3PE症候群（5

例）、リウマチ性多発筋痛症（5例）、反応性関節

炎（5 例）、シェーグレン症候群（5 例）などが

含まれた。本研究における2010年ACR/EULAR 分

類基準の感度・特異度は各々73.2％、83.7％で

あった。超音波による関節滑膜炎の診断精度は、

グレースケール（GS）およびPDともにグレード

が上がると特異度が向上するが、感度が低下し

た（図1）。そのうち、PDグレード2以上では感

度85.4％、特異度93％と良好な結果がえられた。

PD 陽性腱鞘滑膜炎・腱周囲炎、骨びらんは感度

は高くないが特異度は 90％以上であった。早期

RA の診断精度を向上させる組み合わせを検証し

たところ、①PDグレード2以上またはPDグレー

ド1≧＋RF/抗CCP抗体陽性、②PDグレード2以

上または PD 陽性腱鞘滑膜炎・腱周囲炎、③PD

グレード 2 以上または抗 CCP 抗体 3倍以上で良

好な結果（いずれも正確度 90.6％）が得られた

（図2）。 

2. 分子標的治療 6 ヶ月において超音波滑膜炎スコ

ア（GSスコア、PDスコア）は有意な改善を認め

た。治療6ヶ月のPDスコアが中央値3以下まで

改善した症例を超音波レスポンダーと定義し、

ノンレスポンダーとの比較を行った（図 3）。そ

の結果をもとに多変量解析を行った結果、治療6

ヶ月における超音波所見の治療反応性には，治

療前のPDスコアに加え，生物学的製剤の使用歴

が関連している可能性が示唆された（図 4）。バ

イオマーカーの変動には薬剤間の差を認めた。 

 

D. 考察 

RA 早期診断において超音波 PD グレード 2 以上の

滑膜炎の重要性が再確認された。また、それを軸に

し、血清学的所見など組み合わせることで診断精度

が向上し、本邦のリウマチ実地診療に適応すると考

えられた。今回の結果をもとに多施設データを合わ

せて検証を広げ、最終的な早期診断（分類）基準案

を提示したい。また、九州地区における超音波をキ

ーワードにした前向きの多施設共同研究も順調に推

移し、超音波を用いたリウマチ診療の広がりが確認

できた。 

 

E. 結論 

 今年度の検討で、超音波を用いた早期RA診断（分

類）基準案の提示が可能と思われ、また、超音波を

用いたリウマチ診療（今回は分子標的治療導入症例）

の有用性と広がりが確認された。超音波をツールに

した RA 診療拠点病院ネットワーク構築分科会で行

った研究成果により、ガイドラインなどに反映でき

るエビデンスの構築を目指したい。 
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