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研究要旨 

これまで厚生労働省ベーチェット病研究班では、神経ベーチェット病の多施設共同臨

床調査を行い、急性型神経ベーチェット病（ANB）および慢性進行型神経ベーチェット病

(CPNB)の特徴を明らかにした。さらに、CPNBDの治療には関節リウマチ（RA）のアンカー

ドラックであるメトトレキサート（MTX）が有用であり、MTX 効果不十分の場合にはイン

フリキシマブ（IFX）が有効であることも示した。 

一方、RAでは近年 MTXを含めた免疫抑制療法中に発症するリンパ増殖性疾患（LPD）が

危惧されている。もともと RA では一般人口に比して約 2～6 倍悪性リンパ腫の標準化罹

患比や相対危険度が高い。わが国の研究では RA患者の悪性リンパ腫の危険因子として、

高齢、MTX使用、タクロリムス使用が抽出されている。しかし、このようなリスクに対し

て、寛解後の RAでも MTXの減量および中止に関する方針は明らかにされていない。 

我々は、MTXで寛解維持中の CPNBDに LPDを合併し、MTXや IFXの投与を中止せざる負

えなかった 3 例を経験した。MTX による LPD の発生には RA 自身がリスクになっていると

考えられてきたが、ベーチェット病でも LPD が起こり得ることがわかった。今回 MTX を

中止した３症例のその後の解析などから、MTXの中止の可能性について検討し、中止の目

安について考察する。 

A. 研究目的 

メトトレキサート（MTX）で寛解維持中の慢

性進行型神経ベーチェット病（CPNB）にリン

パ増殖性疾患（LPD）を合併し、MTX とイン

フリキシマブ（IFX）の投与を中止せざる負え

なかった症例を経験した。MTX や IFX で寛解

後の CPNB に対する治療薬の減量・中止の可

能性について検討した。 

B. 研究方法 

LPD を発症し MTX や IFX を中止した

CPNB3 症例の臨床経過の検討した（図）。 

C. 研究結果 

長期間臨床症状と脳脊髄液（CSF）IL-6 が

低値で安定していた症例では MTX や IFX

を中止後も 1 年間再燃を認めなかった（表）。 

D 考察 

MTXの合併症リスクも踏まえて、CPNB

の寛解基準の検討が必要である。そのために

は症状の変化（HDS-R, Barthel Index）、

CSF IL-6 値、脳 MRI 所見(脳幹部萎縮)、寛

解維持期間の基準を設定する必要がある。 

E. 結論 

AMED レジストリ―研究の中で、CPNB

に対して MTX や IFX を減量・中止した症例
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を集積し、寛解後の MTX や IFX の使用方法

（減量・中止に関する治療方針）を立案（ガ

イドライン改訂に向けて）していく。。 

 

O. 研究発表 

1）国内 
口頭発表                     0 件 
原著論文による発表           0 件 
それ以外（レビュー等）の発表 3 件 
 
1. 論文発表 
原著論文 
  なし 
 
著書・総説 
1. 菊地弘敏 Behçet 病－ベーチェット病診療

ガイドライン 2020 を踏まえ－ 脳神経内科 
93 (5) 624-631 2020 

2 菊地弘敏. 神経ベーチェット病の新知見 臨

床免疫・アレルギー科 74 (4) 373-380 2020 

3 菊地弘敏. 【最近のトピックス 2020 Clinical 

Dermatology 2020】皮膚疾患治療のポイント 

Behcet 病の口腔内アフタ性潰瘍とアプレミラ

スト 臨床皮膚科 74 (5) 103-107 2020 

 
2. 学会発表 

なし 

 
2）海外 
口頭発表                    0 件 
原著論文による発表          5 件 
それ以外（レビュー等）の発表 0 件 
 
1.論文発表 
原著論文 

1 Hirohata S, Kikuchi H. Role of Serum IL-6 

in Neuropsychiatric Systemic lupus 

Erythematosus. ACR open rheumatology 

3(1) 42-49 2021 

2 Tomizuka T, Kikuchi H, Asako K, Tsukui D, 

Kimura Y, Kikuchi Y, Sasajima Y, Kono H. Is 

Kimura's disease associated with juvenile 

temporal arteritis? A case report and literature 

review of all juvenile temporal arteritis cases. 

Modern Rheumatology Case Reports, 

2021;5:123-129. 

3 Kitazawa T, Yoshino Y, Asako K, Kikuchi H, 

Kono H, Ota Y. Recent increase in non-

tuberculous mycobacterial infection in 

patients with connective tissue diseases in 

Japan. J Infect Chemother. 2020 

Sep;26(9):941-945. 

4 Hirohata S, Kikuchi H, Sawada T, Okada M, 

Takeno M, Kuwana M, Kawachi I, 

Mochizuki H, Kusunoki S, Ishigatsubo Y. 

Recommendations for the Management of 

Neuro-Behçet's Disease by the Japanese 

National Research Committee for Behçet's 

Disease. Intern Med. 2020 Jun;59(19):2359-

2367. 

5 Tsutsui H, Kikuchi H, Oguchi H, Nomura K, 

Ohkubo T. Identification of Physical and 

Psychosocial Problems Based on Symptoms 

in Patients With Behçet's Disease. Rheumatol 

Int. 2020;40:81-89.  

 

著書・総説 

なし 

 
2.学会発表 

なし 

 

G．知的財産権の出願、登録状況 

  なし 

1. 特許取得 

なし 

2 実用新案登録 

なし 

3 その他 

なし 
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