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Cardiac involvement in relapsing polychondritis
in Japan

Rheumatology key message

. Cardiac involvement was one of the major deter-
minants of disease severity in Japanese relapsing
polychondritis patients.

SIR, Relapsing polychondritis is a relatively rare disease,

exhibiting swelling of the ear, destruction of the nose,

fever and arthritis [1]. Tracheobroncheal involvement is

potentially lethal, via occlusion [2]. Cardiac complications

of relapsing polychondritis have begun to attract increas-

ing attention because it is the second most frequent cause

of mortality in this disease [3�5].

We conducted a large-scale epidemiological study in

Japan [2] and revealed a high mortality rate in relapsing

polychondritis patients with cardiac involvement. We rea-

nalysed the data for cardiac involvement in patients with

relapsing polychondritis.

A multi-institutional study survey of Japanese major

medical facilities was conducted from July to December

2009 in accordance with the principles of the Declaration

of Helsinki and the Ethical Guidelines for Medical and

Health Research Involving Human Subjects provided by

the Ministry of Health, Labour and Welfare of Japan [2, 6].

Ethical approval was obtained from the Institutional

Review Board of St Marianna University Hospital for the

original epidemiological study [2] and our current reanaly-

sis. All subjects being sent the questionnaire were in-

formed of the purpose of the study and that the

responses would be kept confidential. All authors re-

viewed the questionnaire responses.

We obtained the responses from 121 facilities, and clin-

ical information for 239 relapsing polychondritis patients

was compiled. The average age of diagnosed onset was

52.7 years old (range 3�97), and the male-to-female ratio

was 1.1:1 (127 males and 112 females) [2].

Biopsies were performed in 228 patients (95.4%), and

histological confirmation of relapsing polychondritis was

obtained for 138 patients (57.7%). Auricular and nasal

chondritis were indicated in 187 patients (78.2%) and 94

patients (39.3%), respectively, during follow-up. One

hundred and twenty patients (50%) showed airway in-

volvement. Forty-nine patients (20.5%) suffered from

upper-airway collapse, and 42 patients (17.6%) under-

went tracheotomy.

Among 239 relapsing polychondritis patients, 17 cases

(7.1%) developed cardiac involvement. The mean age and

mean age of onset of those with cardiac involvement was

72 and 65 years old, respectively, suggesting that cardiac

involvement developed later than other relapsing poly-

chondritis symptoms (Table 1).

The ratio of men to women was 3.25 to 1, and thus men

predominantly developed cardiac symptoms. Relapsing

polychondritis patients with cardiac involvement were

diagnosed with the diagnostic criterion [7] accompanying

the histological confirmation (all, auricular chondritis) in

8 patients (53% of the 15 patients who had histological

examinations). When a cardiovascular symptom is the first

symptom appeared in the relapsing polychondritis pa-

tients, it is difficult to reach the final diagnosis of relapsing

polychondritis. It is possible that the prevalent rate of car-

diovascular symptoms is underestimated in Japan. In the

literature, cardiac involvement is reported to be 6�23% in

patients with relapsing polychondritis, almost comparable

with that of Japan [5].

Differential diagnosis of cardiovascular complications

due to relapsing polychondritis as opposed to being of

atherosclerosis/ageing origin was not completely clear

from this type of epidemiological study. A logistic regres-

sion analysis was used for common cardiac risk factors

(diabetes, hypertension, hyperlipidaemia and ageing),

and older age was found to be associated with the

cardiac involvement of relapsing polychondritis patients

(P< 0.01).

Japanese relapsing polychondritis patients developed

myocardial infarction/angina pectoris (6 cases out of 239

cases, 2.5%), valvular heart diseases (5 cases, 2.1%) and

aortic aneurysm/aortitis (3 cases, 1.7%) (Table 1). Valvular

heart diseases included three cases of mitral regurgitation

(MR) and two cases of aortic regurgitation (AR). It was

reported that MR and AR occurred in �2�6% of the pa-

tients [1, 5]. CNS (29% in patients with cardiac involve-

ment vs 8.1% in those without cardiac involvement),

external ear (100% vs 76%) and kidney (35% vs 6.7%)

complications were significantly more frequent in relap-

sing polychondritis patients with cardiac involvement

(Table 1).

Our survey revealed that the relapsing polychondritis

death rate in Japan was 9.2% [2]. When we focused on

relapsing polychondritis with cardiac involvement, 6 cases

had died out of 17 cases; accordingly, the death rate was

35%. One death was directly associated with acute

myocardial infarction (54-year-old male), and one patient

(77-year-old female) with recurrent angina and MR died

of heart failure. A 77-year-old male patient with AR died of

cerebral haemorrhage and an 84-year-old patient died of

pneumonia. One patient (61-year-old female) with chronic

heart failure died suddenly from an unidentified cause.

Even though complete heart block, aortic valve rupture

and acute aortic insufficiency have been reported as fatal

cardiovascular complications [1, 5], we did not obtain
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such information in this Japanese study. The life expect-

ancy of relapsing polychondritis patients in Japan at age

50 was �14.3 years (calculated by a modified Chiang

method) and that of all Japanese adults at age 50 was

34.8 years in 2014.

Further studies are needed to disclose the entire clinical

picture of relapsing polychondritis patients with cardiac

involvement [8]. The conventional treatment, using ster-

oids and immunosuppressants, was not fully satisfactory

for them. We need to study whether biologic agents such

as anti-TNF and anti-IL6 receptor antibodies are beneficial

for cardiac symptoms in patients with relapsing polychon-

dritis. In conclusion, 7.1% of Japanese patients with

relapsing polychondritis developed relatively severe car-

diac involvement; cardiac involvement appeared to be a

major determinant of disease severity in patients with

relapsing polychondritis in Japan.
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TABLE 1 Characteristics of relapsing polychondritis patients with cardiac involvement, in Japan

Patients without
cardiac involvement

(n=222)

Patients with
cardiac involvement

(n=17)

Profile
Male:female ratio, n 114:108 13:4a

Mean age (range), years 56 (6�104) 72 (43�103)

Mean age of disease onset (range), years 51 (3�97) 65 (10�84)

Disease duration (range), years 5.7 (1�27) 7.8 (1�33)
Mortality rate (%) 6.7 35a

Clinical features Number of patients (% in each group)

Onset Follow-up Onset Follow-up

Cardiac 0 (0) 0 (0) 0 (0) 17 (100)
Neurological 7 (3.2) 18 (8.1) 0 (0) 5 (29)a

External ear 125 (56) 169 (76) 11 (65) 17 (100)a

Internal ear 8 (3.6) 60 (27) 1 (5.9) 5 (29)
Nasal 5 (2.3) 88 (40) 0 (0) 5 (29)

Airway 41 (17) 109 (46) 0 (0) 10 (59)

Ocular 18 (7.5) 99 (41) 4 (24) 11 (65)

Articular 13 (5.4) 85 (36) 2 (12) 8 (32)
Kidney 0 (0) 16 (6.7) 0 (0) 6 (35)a

aChi-square tests were conducted to compare percentage of each symptom or factor of the two groups. P< 0.05 was

considered to indicate a statistically significant difference. n: number.
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Cutaneous manifestations of patients with relapsing
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Abstract The aim of this study was to determine the prognos-
tic characteristics of patients with relapsing polychondritis (RP)
accompanying cutaneous manifestations in Japan.We analyzed
a cohort of 239 patients with RP in view of cutaneous and
extracutaneous complications. Thirty three cases (14%) devel-
oped cutaneousmanifestations and 23 cases had both cutaneous
and extracutaneous manifestations. Five RP patients developed
myelodysplastic syndrome (MDS) and all of the five patients
had cutaneous manifestations, including Sweet’s syndrome.
Only one patient died of MDS among the five patients, sug-
gesting rather better prognosis as compared with ordinary
MDS. Five RP patients developed Behcet’s disease and all the
five patients had cutaneous manifestations. Death rate of the RP
patients with cutaneous manifestations (15%) was slightly
higher than that of whole Japanese RP patient cohort (9.2%).
RP patients with cutaneous manifestations had a slightly higher
death rate, than those without cutaneous manifestations. MDS
of RP patients had a rather better prognostic impact in Japan.
Further studies are needed to elucidate the pathophysiology of
RP, which brings about development of extracutaneous mani-
festations, especially MDS and Behcet’s disease.

Keywords Behcet’s disease . Cutaneousmanifestations .

Epidemiology .Myelodysplastic syndrome . Relapsing
polychondritis

Relapsing polychondritis (RP) is characterized by recur-
rent inflammation and degeneration of cartilaginous tissue
[1]. Cutaneous manifestations were not rare in RP patients
[2]. RP patients with cutaneous manifestations frequently
had extracutaneous complications [2, 3]. Thus, we
reanalyzed a cohort of 239 patients with RP of our original
multi-institutional survey of Japanese major medical facil-
ities [4–6].

We obtained responses from 121 facilities and clinical in-
formation of 239 RP patients was accumulated. The average
age of onset diagnosis was 52.7 years old (range 3–97) and the
male-to-female ratio was 1.1:1 (127males and 112 females) [4].
Biopsies were performed in 228 patients (95 %) and histolog-
ical confirmation of RP was obtained in 138 patients (58 %).

Auricular and nasal chondritis were shown in 187 patients
(78 %) and 94 patients (39 %), respectively, during follow-up.
One hundred and twenty patients (50 %) showed airway in-
volvement. Neurological (12 %) and cardiac involvement
(7.1 %) were less frequent than airway involvement but sug-
gested to be major determinants of disease severity [5, 6].

Thirty three cases (14 % of 239 cases) developed cu-
taneous manifestations. Their mean age of onset was 54.
The male-to-female ratio was 1 to 1.1. The cutaneous mani-
festations included oral aphthosis in 5 patients, genital ulcer in
1 patient, purpura in 2 patients, urticarial papules in 4 patients,
bluish-red papules in 2 patients, erythema elevatum diutinum
in 2 patients, nodules on the limbs in 11 patients, superficial
phlebitis in 3 patients, sterile pustules in 1 patient, and ulcer-
ations on the limbs in 2 patients.

In the literatures, cutaneous manifestations developed 17 to
83 % of patients with RP [2, 3, 7, 8]. Thus, RP patients with
cutaneous manifestations were less frequent in Japan.

Twenty three cases (70 % of 33 cases) of RP patients with
cutaneous manifestations developed their extracutaneous
complications (Table 1).
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Five RP patients developed MDS (5/239, 2.1 %). All the 5
RP patients with MDS had cutaneous manifestations [9, 10].

One patient with MDS suffered from erythema nodosum-
like lesion of lower extremities. Three and two RP patients
with MDS exhibited nodule on the limbs and blueish-red
papules (similar to those typically seen in patients with Sweet’s
syndrome), respectively. Accordingly, two RP patients with
MDS were diagnosed as having Sweet’s syndrome.

One RP patient with MDS has died with an unidentified
cause in our survey. Thus, survival rate in RP patients with
MDS (80 %, during the mean follow-up period of 2.8 years)
looked better than those of ordinary MDS patients (3-year
survival rates were 63 and 4 % in low- and high-risk groups,
respectively, by an MDS conference report in 2014 of Japan’s
Ministry of Health, Labor and Welfare).

RP patients developed several connective tissue diseases
(11 cases out of 239 cases, 4.6 %), including five patients with
Behcet’s disease (Table 1). All of the five RP patients with
Behcet’s disease had cutaneous manifestations.

In contrast, cutaneous manifestations have rarely devel-
oped in RP patients with encephalitis/meningitis (1 case out
of 12 cases, 8.3 %).

A 79-year-old male patient with psoriasis and a 69-year-old
female patient with systemic vasculitis and erythema
nodosum-like lesions died of cerebral vascular diseases. A
58-year-old male patient with MDS and Sweet’s syndrome,
a 77-year-old female patient with erythema nodosum-like
lesions and a 64-year-old female patient with diabetes mellitus
and purpura died of unidentified causes.

We reported that RP death rate in Japan was 9.2 % [4].
Within RP patients with cutaneous manifestations, 5 cases
had died out of 33 cases; accordingly, death rate was 15 %,
slightly higher than those without cutaneous manifestations.
Simple RP without any complications may have better prog-
nosis than RP with any forms of cutaneous complications.

In conclusion, 14 % of patients with RP developed cutane-
ous manifestations and this subpopulation exhibited high
complication rate, consistent with a previous report [2]. Even
though, MDS of RP patients seemed to be milder than the
ordinary MDS.

Compliance with ethical standards

Disclosures None.

Source of funding This work and the original epidemiological study
[4] were supported in part by Grants-in-Aid from the Research Commit-
tee of Rare Disease, the Ministry of Health, Labor and Welfare of Japan.

References

1. Letko E, Zafirakis P, Baltatzis S, Voudouri A, Livir-Rallatos C,
Foster CS (2002) Relapsing polychondritis: a clinical review.
Semin Arthritis Rheum 31:384–395

2. Francès C, el Rassi R, Laporte JL, Rybojad M, Papo T, Piette JC
(2001) Dermatologic manifestations of relapsing polychondritis.
A study of 200 cases at a single center. Medicine (Baltimore)
80:173–179

3. DalamagaM, Karmaniolas K, Matekovits A, Migdalis I, Papadavid
E (2008) Cutaneous manifestations in relation to immunologic pa-
rameters in a cohort of primary myelodysplastic syndrome patients.
J Eur Acad Dermatol Venereol 22:543–548

4. Oka H, Yamano Y, Shimizu J, Yudoh K, Suzuki N (2014) A large-
scale survey of patients with relapsing polychondritis in Japan.
Inflamm Regen 34:149–156

5. Shimizu J, Oka H, Yamano Y, Yudoh K, Suzuki N (2015) Cardiac
involvement in relapsing polychondritis in Japan. Rheumatology
(Oxford). [Epub ahead of print]

6. Suzuki N, Shimizu J, Oka H, Yamano Y, Yudoh K (2014)
Neurological involvement of relapsing polychondritis in Japan:
an epidemiological study. Inflamm Regen 34:206–208

Table 1 Major complications in 239 patients with RP and percentages
of their cutaneous manifestations

Number
of
patients
withinthe
239
patients

Number of
patients
with
cutaneous
complications
(%a)

M/F
ratio

Mean
age of
disease
onset
(yr)

Hematologic disorders

Myelodysplastic syndrome 5 5 (100) 3/2 58.8

Connective tissue diseases

Behcet’s Disease 5 5 (100) 3/2 37.6

Systemic vasculitis 1 1 (100) 0/1 47

Sjogren Syndrome 2 1 (50) 0/1 30.0

Systemic lupus
erythematosus

3 1 (33) 0/1 53.0

Dermatologic diseases

Psoriasis 1 1 1/0 77

Atopic dermatitis 1 1 0/1 25

Pyoderma
gangrenosum

1 1 0/1 36

Drug-induced
hypersensitivity
syndromeb

1 1 1/0 55

Cardiovascular diseases

Deep vein thrombosis 2 2 (100) 2/0 61.5

Myocardial infarction 3 1 (33) 1/0 75.0

Valvular diseases 5 1 (20) 1/0 56.0

Neurological diseases

Cerebral vascular
disease

5 3 (60) 2/1 73.0

Encephalitis/meningitis 12 1 (8.3) 0/1 76.0

In total, 33 patients with RP had cutaneous manifestations, and 23 pa-
tients of them had major complications. Two patients had two
complications
a Percentages of RP patients with cutaneousmanifestation in the subgroup
of patients with each complication
b The patient’s drug-induced hypersensitivity syndrome was caused by
cotrimoxazole
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再発性多発軟骨炎relapsing polychondritis 

(RP)は、自己免疫の要素を持ちつつ、全身

の軟骨組織に再発性の炎症を来たす比較

的まれな難治性疾患である。1923年に初め

て報告され、外耳の腫脹、鼻梁の破壊、発

熱、関節炎を呈する場合が典型的である。   

しかし内耳をはじめとして必ずしも軟骨細胞

が存在しない部位にも炎症・病変が認めら

れる場合があり、多彩な症状を示す。 

実際、外表から分かる軟骨病変以外の症

状で初発したＲＰ症例を診断するのは極め

て難しい。我々が平成２１年度に厚生労働 

 

 

 

省の調査研究事業として研究奨励分野に

再発性多発軟骨炎の調査研究班が採択さ

れたときから、ほぼ同時期に患者会も組織

されて、全国レベルで研究が進展している。

[1-5] 

ここでは、「再発性多発軟骨炎の診断と

治療体系の確立」研究班の成果を踏まえて

ＲＰの活動性の評価法relapsing 

polychondritis disease activity index (ＲＰＤ

AI)[6]と重症度分類の試案、心血管合併症

など最新の知見を紹介する。 

疫学的には、米国からは人口100万人当

たりRP患者3.5人と報告されている。[7] 当

研究班で行った全国主要病院からの疫学

調査と（アンケート回収１４３通、回収率２９．

５％、合計症例２３９例）、人口動態を鑑みる

とおおよそ４００～５００人と推定している。

[1]  

本邦では，発症年齢は３歳から９７歳まで

広範囲におよび，平均発症年齢は５３歳，

男女比はほぼ１である。 

生存率は1986年の報告では、10 年生存

率 55% とされていた。その後の報告 

（1998年） では、8 年生存率 94%と報告さ

れている。 我々の調査では報告症例のな



2 

 

かの9％が死亡していたことから、90％以上

の生存率と推定している。［1, 2, 7, 8］ 

 

病因・病態  

現在でも、原因・病態の解明が進まず治

療法も重症例にはコンセンサスが無い。軟

骨中のtype II コラーゲンに対する自己抗体

の存在や自己免疫関連疾患の合併などか

ら自己免疫の関与も考えられている。[8]  

RPの炎症は、耳介、鼻柱、強膜、心臓弁膜

部の弾性軟骨、軸骨格関節における線維

軟骨、末梢関節および気管の硝子軟骨等

のすべての軟骨で起こりうる。炎症発作時

の症状は、軟骨部の発赤、腫脹、疼痛であ

るが、重症例では発熱、全身倦怠感、体重

減少もみられる。また、各軟骨間で発症頻

度が異なる。表１にMcAdamsによる報告と、

われわれの成績の特徴をまとめた。［1, 2, 

9］ 

皮膚症状 これまでの欧米からの報告に

よれば患者の１７％から３８％に皮膚症状を

認めるとされている。白血球破砕性血管炎、

結節性紅斑、皮下脂肪組織炎、蕁麻疹、多

形性紅斑、乾癬、肉芽腫、脱毛症、爪の成

長遅延、再発血栓性静脈炎が知られている。

皮膚の生検ではしばしば、壊死性、白血球

破砕性あるいは肉芽腫性の血管炎を認め

るとされている。  

さらに血管炎の合併頻度としては１０％か

ら１８％とされる。 

本邦では約１５％程度の患者で皮膚症状

を認めた。上記の皮膚症状に加えて皮膚潰

瘍、毛嚢炎様皮疹、Ｓｗｅｅｔ病なども認めて

いる。［1, 2, 7, 8, 9,10］ 

骨髄異形成症候群ＭＤＳを合併するＲＰ

患者５例では全例が皮膚症状を伴い、ひと

つの特徴と考えられる。ＲＰ患者に合併する

ＭＤＳは通常に観察されるＭＤＳ症例よりも

予後が良い事が疫学調査から示唆された。

一方、髄膜炎/脳炎を合併するＲＰ患者では

皮膚症状を伴う事が少ない事も示された。

[10] 

耳鼻科的な症状としては突然の難聴やめ

まいを起こすこともある。多発関節炎もよく

認められ、通常、移動性で、左右非対称性

で、骨びらんや変形を起こさないとされてい

る。他の大規模レポートも参考にすると欧米

との比較では，本邦では関節軟骨炎と心・

血管系障害の頻度が低い印象がある。［1, 

2, 7, 8, 9］  

喉頭から気道の軟骨病変によって嗄声、

窒息感、喘鳴、呼吸困難などをもたらす。あ

るいは気管や気管支の壁の肥厚や狭窄は

当初は無症状の事もあり、逆に二次性の気

管支炎や肺炎を伴うこともある。呼吸器症

状初発例では８０％以上に気管切開を要す

るようになると報告されている。本邦RPにお

いてはほぼ半数の症例が気道病変を持っ

ていた。 

 ＲＰの気道病変は炎症による気道の肥厚，

炎症に引き続く気道線維化，軟骨消失に伴

う吸・呼気時の気道虚脱，両側声帯麻痺等

である。気道狭窄と粘膜機能の低下はしば

しば肺炎を引き起こす。 

炎症時には気道過敏性が亢進していて，

気管支喘息との鑑別が難しいことがある。

気道病変を持つ患者では吸引，気管支鏡，

気切，気管支生検等の処置はすべて呼吸

困難とその後の死亡の誘因となるため，気

道を刺激する処置は最小限に留めるべきで

ある。その意味で気道でのバイオプシーは

できるだけ避けるべきである。一方で気道

閉塞の緊急時には気切および気管チューブ

による呼吸管理が必須である。 次に重要

な生命予後の決定因子としては心・血管系

症状[5]と中枢神経症状[3]がある。本邦で

は心・血管系症状を伴うＲＰ症例の死亡率

は３５％に及ぶ。狭心症・心筋梗塞、大動脈

弁閉鎖不全や僧房弁閉鎖不全などの心臓

弁膜症、動脈瘤などの大動脈病変を伴うこ
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とがある。心・血管系症状においては，無症

状にかかわらず病変が進行することも多く

積極的な検索が望まれる。外科的な手術が

必要になる場合もあるが、軟骨炎のために

必ずしも成功率は高くないとされる。[11] 

 本邦では脳梗塞，脳出血，脳炎，髄膜炎

等の中枢神経障害を全経過中のおよそ1割

の患者に認める[3]。中枢神経障害合併症

例は本邦では男性に有意に多く、平均年齢

も高く、中枢神経症状を伴ったＲＰ症例の死

亡率は18％と高いことが明らかになった。

[3] 

眼症状としては、強膜炎、上強膜炎、結

膜炎、虹彩炎、角膜炎を伴うことが多い。ま

れには視神経炎をはじめとする重症な眼症

状から失明に至ることもある。 

 

診断 

現在用いられている診断基準としては

McAdamsの診断基準（１９７６年）[9]や

Damianiの診断基準（１９７９年）[12]がある

[表２]。①両側の耳介軟骨炎②非びらん性

多関節炎③鼻軟骨炎④結膜炎、強膜炎、ぶ

どう膜炎などの眼の炎症⑤喉頭・気道軟骨

炎⑥感音性難聴、耳鳴り、めまいの蝸牛・

前庭機能障害、の6項目の3項目以上を満

たす、あるいは1項目以上陽性で、確定的な

組織所見が得られる場合に診断される。 

提唱されている他の診断基準に関しては、

類縁の疾患との鑑別に不十分な印象を持っ

ており、McAdamsの診断基準（とそこから派

生したDamianiの診断基準）が基本と考えて

いる。[9, 12] 

 診断を確定する目的で、病変部の生検を

行い、組織学的に軟骨組織周囲への炎症

細胞浸潤を認める事を確認する。 

生検のタイミングは極めて重要である。現

状では診断確定のため生検所見が必須と

言いたいところであるものの、疑いない症状

（症状の組み合わせ）を示している患者でも

生検標本に軟骨の炎症所見が得られない

場合もある。 

疾患活動性と重症度分類ＲＰでは全身の

臓器病変の程度、その組み合わせにより重

症度を判定して適切な治療方針を決定する

ことが重要である。 

重症度の判定基準にコンセンサスは無い

が、我々は以下に述べるrelapsing 

polychondritis disease activity index 

RPDAI[表３]［6］を基本にした試案[表４]を提

唱している。  

多彩な症状を持つRPでは診断後におい

ても疾患活動性を評価することは容易では

ない。我々は国際多施設共同研究を行い、

ＲＰの疾患活動性を評価する指標として

RPDAI [表３]［6］を提唱した。RPDAIそのも

のに関しても、今後実際の症例を対象に前

向き試験でその有用性の多面的に評価す

る必要はあるものの、我々は現時点では

RPDAIを基盤に次に示す重症度分類が妥

当であると考えている。我々が提唱した重

症度分類を要約する。①致死的になりうる

心血管、神経症状、呼吸器症状のあるもの

は、その時点で重症と考える。②腎不全、失

明の可能性を持つ網膜血管炎も重症と考え

る。③それ以外は症状検査所見の総和で重

症度を評価している。④総合計が１３点以

上を重症、８点以上を中等症、それ以下を

軽症と判定する。[表４]診断と重症度判定に

必要な検査RPの診断に特異的な検査は現

時点では存在しないので、診断基準を基本

として、臨床所見、血液検査、画像所見、お

よび軟骨病変の生検の総合的な判断によっ

て診断がくだされる。生命予後を考慮すると

軽症に見えても気道病変、心・血管系症状

および中枢神経系の精査は必須である。 

a. 血液検査所見 

 炎症状態を反映して血沈，CRP が上昇し，

正球性正色素性貧血を認める。一部の患
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者では抗 type II コラーゲン抗体陽性，抗

核抗体陽性，リウマチ因子陽性，抗好中球

細胞質抗体 (ANCA) 陽性となる。マトリック

スメタロプロテネースの増加も認める。慢性

炎症（あるいは急性炎症の再発）に伴う所

見以外にTREM-1，MCP-1，MIP-1beta，

IL-8の上昇が認められる。[4]b. 気道病変

の評価 臨床的には気道症状がなくても、検

査で病変の存在が判明する場合もあるので

呼吸機能検査と、吸気時・呼気時の胸部CT

検査[1３]の施行は最低限施行することが望

まれる。 胸部MRI所見はとくにT２強調画像

で気道軟骨病変部の質的評価に有用で、

CTに比較し軟骨局所の炎症と線維化や浮

腫との区別をよりよく描出できる場合がある。 

c．心血管病変の評価 無症状であっても、

心電図と心エコーの検査を施行し、大動脈

の病変が示唆される症例ではさらにＣＴ，

MRIによる検査の施行が望ましい。 d. 中枢

神経系合併した場合の重症度から考えてＭ

Ｒ，ＣＴ，脳波検査などを積極的に行い、中

枢神経病変の有無は明らかにしておく必要

がある。 

内科的治療 

軽症例で、炎症が軽度で耳介，鼻軟骨に限

局する場合は，非ステロイド系抗炎症薬を

用いる。効果不十分と考えられる場合は，

少量の経口ステロイド剤を追加する。[1４] 

中等症例以上で、炎症が強く呼吸器，眼，

循環器，腎などの臓器障害や血管炎を伴う

場合は，経口ステロイド剤の中等量から大

量を用いる。具体的にはプレドニゾロン錠

®30～60mg/日を初期量として2～4週継続

し，以降は1～2週ごとに10％程度減量する。

炎症が非常に強く生命予後に影響があると

考えられる場合には，ステロイドパルス療法

を考慮する。ステロイドの効果が不十分な

場合，免疫抑制剤の併用を考える。具体的

には，リウマトレックス®4～8mg/週，ネオー

ラル®100～200mg/日が有用と思われる。

ステロイド剤単独では呼吸器症状の進行は

阻止できないようであり呼吸器症状を持つ

ものは，早期より免疫抑制剤の使用を考慮

する。疫学調査の結果からはメトトレキサー

ト、シクロスポリンに加えエンドキサンの有

用性が示唆された。 

抗ＴＮＦ抗体製剤や抗ＩＬ6受容体抗体製

剤などの生物学的製剤の使用が活動性炎

症のコントロールに有用な場合がある。生

物学的製剤の使用を検討する症例では、気

道感染を含む感染症を顕在的に、あるいは

潜在的に合併している場合も多く、安易な

使用は避ける。 

本邦疫学調査[1, 2]の結果からは，全体で

は9.0％の患者が死亡しており，その内訳は

呼吸不全（36％），肺炎（18％），心血管病

（9％），脳血管障害（9％），自殺（5％），骨

髄異形成症候群（5％），白血病（5％），不明

（9％）となっている。呼吸器、心血管、中枢

神経の症状がＲＰの予後に重要であり、こ

れらの良好なマネージメントが必要である。

今後は、重症度分類の有用性を評価し、そ

れに基づいた標準化された治療プロトコー

ルの確立が望まれている。 
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表１ 臨床像の特徴 

臨床像   McAdamら(n=159)    本邦調査(n=239) 

   初発時  全経過  初発時      全経過 

耳介軟骨          26 %    89 %    54 %   78 %  

蝸牛・前庭障害       6.4 %    46 %                   27 %    

鼻軟骨              13 %    72 %     39 %  

気道           14 %    56 %     50 %  

喉頭         17 %  

気管・気管支       34 %  

眼症状          14 %    65 %     46 %  

結膜        15 %  

強膜         26 %  

ブドウ膜          11 %  

関節          23 %   85 %      39 %  

皮膚            17 %      11 %  

心血管系            27 %      7.1 %  

神経系          9.6 %  

腎障害          6.7%  

骨髄機能障害         2.1%  
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表２ 診断基準 

 

マクアダムらの診断基準（McAdam’s Criteria） 

以下の 3つ以上が陽性 

1.両側性の耳介軟骨炎 

2.非びらん性、血清陰性、炎症性多発性軟骨炎 

3.鼻軟骨炎 

4.眼炎症：結膜炎、角膜炎、強膜炎、上強膜炎、ぶどう膜炎 

5.気道軟骨炎：咽頭あるいは気管軟骨炎 

6.蝸牛あるいは前庭機能障害：神経性難聴、耳鳴、めまい 

生検（耳・鼻・気管）の病理学的診断は、臨床的に診断が明らかであっても基本的には必要で

ある。 

 

ダミアニらの診断基準（Damiani’s Criteria） 

1. マクアダムらの診断基準で 3 つ以上が陽性の場合は、必ずしも組織学的な確認は必

要ない 

2. マクアダムらの診断基準で 1 つ以上が陽性で、確定的な組織所見が得られる場合 

3. 軟骨炎が解剖学的離れた 2箇所以上で認められ、それらがステロイド／タブソン治療

に反応して改善する場合 
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表３ 
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表４ RP 重症度分類（試案） 

 

全身症状 

  2点□発熱(38度以上) 

リウマチ様症状 

  1点□関節炎 

軟骨炎 

  4点□胸骨柄、胸鎖、肋軟骨炎 

  9点□耳介軟骨炎(片側または両側) 

  9点□鼻軟骨炎 

眼症状 

  9点□上強膜炎、強膜炎、ぶどう膜炎 

 11点□角膜潰瘍 

 14点□網膜血管炎 

生化学 

  3点□CRP(2.0mg/dl以上) 

内耳機能障害 

  8点□感音難聴 

 12点□前庭機能障害 

皮膚・腎症状 

  3点□紫斑 

  6点□血尿、蛋白尿 

 17点□腎不全 

 

以上のスコアで採点 

軽症      1～8 

中等症     8～13 

重症      13～ 

 

以下の症状が存在する場合は重症 

心血管症状（心膜炎、心筋炎、弁膜症および血管炎を含む何らかの血管障害） 

神経症状（末梢神経障害、中枢神経症状） 

呼吸器症状（呼吸不全の有無は問わない） 

 

中等症以上は間接的にでも専門医の管理が望ましい 

重症にて未受診者は直ちに専門医受診を要する 
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