
はじめに

若年性皮膚筋炎（以下 JDM）は特徴的な皮疹と近

位筋優位の筋力低下を呈する膠原病である．わが国に

おける有病率は小児人口１０万人に１．７４人という稀な疾

患であるが，その臨床像はさまざまであり，他の膠原

病との鑑別に苦慮することもある．近年の研究によ

り，筋炎特異的抗体が次々と同定され，それぞれの抗

体に対応する臨床的特徴があきらかとなってきた．治

療の進歩により生命予後は改善しているが，JDMに

よる死亡は全膠原病による死亡者の３分の１以上を占

めている．死因の多くは合併する急速進行性肺疾患で

あるが，初期には自覚症状を欠くため，JDMを早期

に診断して適切な治療を開始する必要がある．今回わ

れわれは，多関節炎で発症し，肺病変を伴った抗MDA

５抗体陽性若年性皮膚筋炎の１４歳女子例を経験したた

め，文献的考察を加えて報告する．

症 例

患 児：１４歳，女子

主 訴：関節痛

家族歴・既往歴：特記すべきことなし

現病歴：２０XX年１月中旬からよく熱を出すように

なった．１月末から前頸部や肘関節に掻痒を伴う紅斑

が出現した．２月中旬から手指や手関節，肘関節の腫

脹が出現し，朝のこわばりも自覚した．近医でロキソ

プロフェン内服や湿布で経過をみられていたが，症状

が続き２／２７に紹介され精査加療目的に入院した．

入院時現症：

身長１５３㎝，体重４７㎏，体表面積１．４２㎡

体温３６．９℃，HR１１１／min，BP９６／６３mmHg

咽頭，口腔内に異常なし，リンパ節腫脹なし，呼吸音

清，心雑音なし，肝脾腫なし，腹部腫瘤なし

皮疹：手背と肘関節部に浸潤を伴う紅斑あり（図１）

関節所見：

頸部を前屈すると痛みあり
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要 旨

症例は１４歳の女子．多関節炎で発症し，初期にリウマチ因子陽性の多関節型若年性特発性関節炎（JIA）と診断した．

メソトレキセート，エタネルセプトで治療したが，３ヵ月経過した後も炎症が鎮静化せず，逆ゴットロン徴候などの皮

疹があきらかとなったため，筋炎特異的抗体を検査したところ，抗MDA５抗体が陽性であった．筋症状はあきらかで

なかったが，大腿部MRIで筋炎の所見を認め，若年性皮膚筋炎と診断した．また，呼吸器症状もみられなかったが，

胸部 CTで間質性肺炎の所見を認めたため，寛解導入を目的にステロイドパルス療法を行い，免疫抑制剤を併用した維

持療法を行った．わが国における若年性皮膚筋炎の死因の大半は抗MDA５抗体陽性急速進行性間質性肺炎とされてお

り，早期診断・早期治療が必要な疾患である．しかし，本例のように発症初期に典型的な所見が乏しい症例もあり，鑑

別が必要であれば積極的に筋炎特異的抗体を検査すべきと考えられた．

キーワード：若年性皮膚筋炎，間質性肺炎，抗MDA５抗体，若年性特発性関節炎
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両側指関節（Ⅰ～Ⅴ指の PIP，MP関節）に腫脹あり

両側の手関節にも軽度の腫脹あり

関節痛は両側指，手，足，膝関節にあり

入院時血液検査所見を（表）に示す．

臨床経過（図２）

臨床症状，身体所見からリウマチ因子陽性多関節型

JIAと診断して治療を開始した．眼科診察でぶどう膜

炎の所見はみられなかった．ナプロキセン ３００mg／

dayを投与したが，嘔気のため８病日からイブプロ

フェン６００mg／dayに変更した．臨床症状の改善に

乏しく，リウマチ因子陽性，ESR促進，頸椎の痛みも

表 検査結果

【血算】 ヒアルロン酸 １，６１８ng/ml 【血清学的検査】

WBC ４，０５０／μl SAA １３．８μg/ml ESR ７４mm/１hr

seg ６２．２％ MMP‐３ ３６．１ng/ml RF ２１．２IU/ml

mono ７．２％ 【免疫学的検査】 抗 CCP抗体 ０．７U/ml

lymph ２７．９％ IgG １，４９０mg/dl 抗核抗体 ４０倍

Hb １１．６g／dl IgA ２１４mg/dl C３ １１８mg/dl

Ht ３５．３％ IgM ２３１mg/dl C４ ２６mg/dl

Plt １３．６万／μl 【凝固線溶系】 CH５０ ４５U/ml

【生化学】 PT １３．３sec 抗 dsDNA抗体 陰性

Na １４１mEq／l APTT ３６．２sec 抗 Sm抗体 陰性

K ４．１mEq／l FDP ５．６μg/ml 抗 SSA抗体 陰性

Cl １０６mEq／l D-dimer ２．３μg/ml 抗 SSB抗体 陰性

AST １１５U／L 【尿検査】 抗 JO１抗体 陰性

ALT ６６U／L 尿蛋白 陰性 抗 RNP抗体 陰性

LDH ４２６U／L 尿潜血 陰性 【HLA】

CK １２６U／L B２７ 陰性

T－Bil ０．５mg／dl DR４ 陰性

CRP ０．０６mg／dl

フェリチン ３４２ng／ml

図１ 皮疹
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ありハイリスクとして１８病日からプレドニン７．５mg／

day＋メソトレキセート（以下MTX）１０mg/day（週

１回）の投与を開始したところ，関節腫脹は消失し，

皮疹も軽減した．肝機能悪化傾向のため２９病日よりイ

ブプロフェンを３００mg/dayに減量した．手背や左肘

部に皮疹の残存がみられたため皮膚生検を行った．病

理の結果は反応性組織球浸潤と考えられたが，多中心

性網状組織球症の早期所見の可能性も疑われた．４６病

日にMTX５週となったが，ESRの改善はみられな

かった．肝障害が継続するためイブプロフェンを頓用

とし，葉酸を併用した．MTX６週投与しても改善が

みられないため，５７病日からタクロリムス（以下

TAC）２mg/dayの内服を開始した．TACを３週間

投与した後も病勢は変わらず，７８病日よりエタネルセ

プト（以下 ETA）１８．８mg（０．４mg/kg）の週２回投

与を開始した．手関節，手指関節の腫脹が一時軽減し，

ウルソデオキシコール酸の内服もあって肝機能が改善

傾向となった．しかし，ETA投与３週間経過するも，

やはり ESRの改善に乏しく，フェリチンも３００ng/ml

前後で推移した．皮疹が残存して逆 Gottron徴候があ

きらかとなり（図３），CK上昇はみられないが，ア

ルドラーゼの軽度上昇もあって，１００病日に皮膚筋炎

の抗体検査を提出したところ抗MDA５抗体陽性の結

果であった．他院で小児リウマチ専門医の診察も受け

た結果，若年性皮膚筋炎が強く疑われた．皮膚生検の

追加検査で全層のムチン沈着を認め（図４），１２５病日

の大腿MRI（図５）で筋炎の所見を認めた．呼吸器

症状はみられなかったが，胸部 CT（図６）で間質性

肺病変を認め，KL－６の上昇もみられたため，間質

性肺病変を合併した抗MDA５抗体陽性若年性皮膚筋

炎と診断した．寛解導入のため１３１病日よりステロイ

図２ 経過図

図３ 逆Gottron 徴候
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ドパルス療法を２クール施行したところ ESRの改善

を認め，以降シクロスポリン（以下 CsA）を併用し

つつプレドニゾロンを減量した．眼痛の副作用がみら

れたため，CsAを TACに変更し，プレドニゾロンを

減量したところ，ESRが再度上昇し，皮疹部の潰瘍

形成など再燃を疑う症状がみられた．

考 察

若年性皮膚筋炎（juvenile dermatomyositis : JDM）

は特徴的な皮疹と近位筋優位の左右対称性筋力低下を

呈する自己免疫疾患と考えられている．疾患の本態は

血管障害と炎症によって生じる組織障害であり，皮膚

と筋に限局した炎症性疾患というよりも全身性疾患と

捉えられ１），その病態は大きく２つに分けて考えられ

る．１つは免疫グロブリンと補体からなる膜攻撃複合

体沈着による血管障害とその結果生じる阻血による筋

や皮膚の障害である．もう１つは形質細胞様樹状細胞

による Type－Ⅰインターフェロン産生とこれがもた

らす筋細胞の HLA Class Iの異所性発現と小胞体ス

トレスによるアポトーシス，ならびに免疫細胞の活性

化である２）．

臨床症状は，発熱・倦怠感などの非特異的症状をし

ばしば呈する．筋症状としては，つまづきやすいなど

の軽微なものから，寝たきりなどの重度のものまであ

り，嚥下困難・呼吸困難を呈することもある．皮膚所

見は上眼瞼のヘリオトロープ疹，手背の Gottron徴候

図６ 胸部CT

図５ 大腿部MRI図４ 皮膚病理
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が特徴的であるが，本例のように手掌側に生じること

もある（逆 Gottron徴候）．合併症として間質性肺炎，

消化管潰瘍，心筋障害，非破壊性関節炎などを認める

ことがある．

近年，筋炎特異的抗体が次々と同定されており，そ

の中のひとつが本例で認められた抗MDA５抗体であ

る．抗MDA５抗体は２００５年に Satohらにより，clini-

cally amyopathic DM（CADM）患者血清中に存在

する１４０kDa蛋白を認識する自己抗体として抗

CADM－１４０抗体と命名された３）．その後，細胞内で

ウイルスに対する自然免疫応答を誘導するはたらきを

もつMDA５（melanoma differentiation-associated ge

ge ５）が対抗抗原であることが同グループより報告

された４）．JDMにおける陽性率はあきらかではない

が，Kobayashiらは自験例の３８％に認められたと報告

している５）．本抗体は成人において予後不良な急速進

行性間質性肺炎（RP－ILD）との関連が深いとされ

ているが，小児においても抗体価が高値であれば間質

性肺疾患の合併率は高いと報告されている５）．また，

高フェリチン血症，肝機能障害，皮膚潰瘍，口内炎な

どと関連があることがわかっており６），本例でみられ

た特徴とも合致するものと考えられた．

本例は初期にヒアルロン酸上昇を伴う強い多関節炎

で発症しており，鑑別診断として若年性皮膚筋炎も疑

われたが，皮膚病理所見が非特異的であり，Jo-１抗

体も陰性で，頚椎の痛みなどを伴っていたため，ハイ

リスクの多関節型 JIAとして早期治療を開始した．

NASAIDsでは関節痛をコントロールできず，少量プ

レドニン内服により著明に改善したが，筋炎症状がマ

スクされてしまい，結果として診断に時間を要した．

自験例の男子で，当初全身型 JIAとして治療してい

たが，自己抗体を検査した結果，若年性皮膚筋炎と診

断がついた例もある．JIAや SLEに比べ，一般小児

科医が JDMを診察する機会が少ないこともあり，し

ばしば診断が遅れ，治療が不適切となる傾向にあると

考えられる７）．JDMに関する知識を深めるとともに，

リウマチ専門医との密な連携のもと正しく診断，治療

を行う必要があると考えられた．

皮膚筋炎や多発性筋炎はその自己抗体陽性率の低さ

から検査の有用性が乏しいと考えられていたが，近年

あらたな自己抗体が同定され，皮膚筋炎の８割近くで

陽性になるといわれる８）．抗MDA５抗体は，抗 TIF

１-γ 抗体，抗Mi-２抗体とともに２０１６年１０月に ELISA

法による測定が保険収載された．膠原病類縁疾患の病

態で，若年性皮膚筋炎が疑われた場合は積極的に測定

すべきであると考えられる．

治療に関して，現在のところ若年性皮膚筋炎に関す

るガイドラインは作成されていないが，MTX，CsA

の有効性はランダム化比較試験で示されており，さら

にステロイド＋MTXはステロイド＋CsAに対して安

全性・有効性ともに優れていることが示されてい

る９）．治療薬としては JIAと類似したものであるが，

寛解導入のためには十分な投与量が必要となるため，

やはり初期に十分な鑑別診断を行うことが重要であ

る．さらに，間質性肺病変を合併する JDMではより

強力な免疫抑制治療を必要とする．本例ではステロイ

ドパルス療法＋シクロスポリンを選択したが，副作用

のためシクロスポリンをタクロリムスに変更した後，

ステロイド減量により再燃傾向がみられた．本例と同

様の抗MDA５抗体陽性 JDMに対してステロイドパ

ルス療法，シクロスポリン，シクロホスファミドを併

用した多剤免疫抑制療法が有効であった症例や１０），初

期から肺病変を認め，ステロイドパルス療法では効果

が不十分でシクロホスファミドパルス療法を追加する

ことにより改善した症例などの報告がみられる１１）．本

例でも今後の治療の選択肢として考えられる薬剤であ

るが，将来的な妊孕性への影響も懸念されるため，そ

の投与にあたっては慎重に適応を検討すべきと考えら

れた．
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Anti－MDA５－positive dermatomyositis with severe polyarthritis
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A１４-year-old girl suffered from polyarthritis that was initially diagnosed as rheumatoid factor-positive pol-

yarticular juvenile idiopathic arthritis. Despite treatment with methotrexate and etanercept for approximately

three months, erythrocyte sedimentation rate（ESR）did not improve, and facial erythema and inverse Gottron’s

papules appeared. An examination of the autoantibodies revealed that anti-MDA５ antibody was positive. MRI

of the foot showed myositis without reported muscle weakness. Using a skin biopsy, we diagnosed juvenile de-

rmatomyositis. Chest computed tomography showed silent interstitial pneumonia. ESR gradually improved from

administration of methylprednisolone pulse therapy and cyclosporine. In Japan, the leading cause of death in

patients with juvenile dermatomyositis is anti-MDA５-positive rapid progressive interstitial pneumonia ; ther-

efore, this condition requires early diagnosis and treatment. Examination of autoantibodies is useful for dia-

gnosing juvenile dermatomyositis.

Key words : Juvenile dermatomyositis, Interstitial pneumonia, Anti-MDA５ antibody, Juvenile idiopathic arthritis
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