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要 旨

症例は 7歳女児．臨床所見から不全型川崎病を疑い免疫グロブリン療法（ intravenous� immunoglobulin：IVIG ）を施行され
たが，高熱と 2 系統の血球減少が進行し両肺に多発結節影を認めた．血球貪食性リンパ組織球症（ hemophagocytic�
lymphohistiocytosis：HLH）も疑われたため，両者に有効なステロイドパルス療法を施行したところ，臨床症状は改善し肺結
節影は消失した．川崎病およびHLHは共通する臨床症状，検査所見があり，また両者を合併することもあるため，診断や治療
選択に苦慮することも多い．今回川崎病が疑われ，HLH様の病態を示した急性炎症性疾患の 1例を報告する．
（京市病紀 2021；41：13-17 ）
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は じ め に
川崎病は乳幼児に好発する原因不明の全身性血管炎で，
ときに冠動脈瘤などの心合併症をきたす．炎症を早期に
終息させ冠動脈瘤の発生を抑制することが治療の主な目
的である．診断基準を満たさない疑い例でも冠動脈瘤を
生じることがあり，治療開始の判断が急がれる．稀に血
球貪食性リンパ組織球症（ hemophagocytic� lymphohis-
tiocytosis：HLH）や多発肺結節を合併し非典型的な臨床
所見を呈して診断に苦慮することがある．今回，川崎病
が疑われHLH様の病態を示した急性炎症性疾患の 1例
を経験したので報告する．

症 　 例

症　例：7歳　女児
主　訴：発熱，眼球結膜充血，紅斑，活気低下
既往歴：先天性股関節脱臼（Riemenbugel 装着）
家族歴：特記事項なし
現病歴：当院入院 9日前（この日を第 1病日とする）
から発熱し活気が低下した．高熱が持続したため第 5病
日に前医を受診したが，血液検査で白血球数 1860�/μL
（好中球 45.2％，リンパ球 50.0％），ヘモグロビン 12.9�g/
dL，血小板数 17.0�×�104�/μL，CRP�0.69�mg/dLとウイル
ス感染が示唆される所見であった．同日夕方から眼球結
膜充血，紅斑が出現し，第7病日に前医入院となった．咽
頭A群 β溶連菌迅速検査，アデノウイルス迅速検査は陰
性であった．川崎病の主要症状 4項目（発熱，両側眼球
結膜の充血，口唇・口腔所見：口唇の紅潮・いちご舌，発
疹）があり，心臓超音波検査で冠動脈の輝度上昇，心嚢
液の貯留を認め，川崎病が疑われた．大量免疫グロブリ
ン療法（ intravenous�immunoglobulin：IVIG）2�g/kg と
アスピリン 30�mg/kg/day の治療を開始したが発熱が持
続し，2系統の血球減少の進行，フェリチン上昇（620�ng/

mL ）があり，第 9病日に当院へ転院となった．
転院時現症：心拍数84�/分，血圧92/40�mmHg，体温

39.2℃，SpO2�99％（室内気）．意識清明，両側眼球結膜
の充血あり，いちご舌と咽頭の発赤を認めた．頸部リン
パ節腫脹なし．呼吸音は清でラ音なく，心音は整で雑音
なし．腹部は平坦で軟，肝臓と脾臓を触れなかった．四
肢に硬性浮腫なく髄膜刺激徴候を認めなかった．顔面頬
部，体幹，四肢に紅斑を認めた．
検査所見：血液検査（表 1）：白血球数 1320�/μL（好

中球68.0％，リンパ球25.5％，単球6.0％，好塩基球0.5％），
血小板数 13.8�×�104�/μL と 2 系統の軽度の血球減少，ア
ルブミンの低下と肝逸脱酵素の軽度上昇を認めた．また
フィブリノーゲンは 147.8�mg/dL と低下し，D-dimer�
5.78�g/mL，フェリチン 543.0�ng/mL，尿 β2 ミクログロ
ブリン37,865�g/g・Cre，可溶性インターロイキン2受容
体（ sIL-2R ）は 1850�U/mL と上昇していた．リウマチ
因 子，抗 核 抗 体，抗 ds-DNA 抗 体，PR3-ANCA，
MPO-ANCAはいずれも陰性であった．
胸部レントゲン検査：肺血管陰影は増強し，両肺野に
多数の小結節陰影を認めた（図 1A）．
心臓超音波検査：少量の心嚢液が貯留し，左冠動脈壁
の輝度上昇を認めた．左冠動脈主幹部の最大径は3.4�mm
（ Zスコア　+2.3 ），左前下行枝の最大径は 2.5�mm（ Z
スコア　+1.3 ）であり主幹部は軽度の拡大を認めた（図
1�B,�C ）．
感染症検査：喀痰抗酸菌培養とT-SPOTは陰性，β-D
グルカンは9.2�pg/mLであった．またEBウイルスVCA-
IgG，EBNA，サイトメガロウイルス IgMはいずれも感
度未満で血清EBウイルス定量PCRは 100�copies/mL未
満であった．
転院後経過（図2）：非典型的な検査所見で除外診断す

べき疾患も残っていたが，川崎病の診断基準に合致した
ため，第 10 病日から IVIG（ 2�g/kg/day ）の追加投与，
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第 11病日からウリナスタチン（15000�U/kg/day）の投
与を開始した．しかし39℃以上の高熱が持続し肝脾腫が
出現した．感染症，HLHや膠原病・血管炎の鑑別のため
各種検査を施行した．胸部CT検査では周囲にすりガラ

ス陰影を伴う 3〜13�mmの結節影を両肺，非経気管分布
性・非小葉中心性に多数認めた（図1D矢印）．骨髄検査
は細胞数 7.7 万 /μL と軽度の低形成，M/E比 7.3 で芽球
の増加はなく，血球貪食像は明らかではなかったが活性
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表 1　転院時血液検査

図 1　検査画像一覧
Ａ．胸部レントゲン検査：杯血管陰影は増強し，両肺野に小結節陰影を指摘された．
Ｂ，Ｃ．�心臓超音波検査：左冠動脈壁の輝度上昇を認めたが，差冠動脈主幹部の最大径は3.4�mm，左前下行枝の最大径は2.5�mm

であり，主幹部の軽度の拡大が示唆された．少量の心嚢液が貯留を認めた．
Ｄ．入院時胸部CT検査：両肺に周囲にすりガラス陰影を伴う 3〜13�mmの結節影が，非小葉中心性に広範囲に散見された．
Ｅ．骨髄検査：芽球の増加はなく，血球貪食像も見られなかった．
Ｆ．第 19 病日胸部 CT検査：両肺の結節影は消失していた．

19.0 %
49.0 %
25.5 %
 6.0 %

（尿検査）
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化したマクロファージを 1.2％認めた（図 1E）．眼底検
査では網膜に血管炎や滲出斑を認めなかった．第12病日
も高熱が持続し，HLHの診断基準の4項目（38.5℃以上
の発熱の持続，脾腫，フィブリノゲン�≦�150�mg/dL，フェ
リチン�≧�500�ng/mL ）に合致した．HLHの診断基準は
満たさなかったが，末梢血での血球減少とsIL-2R高値か
ら，不全型川崎病またはHLHの可能性を考慮し両者に
有効なメチルプレドニゾロンパルス（methylprednisolone�
pulse�:�mPSLパルス）療法（30�mg/kg，3日間）を開始
した．第13病日には解熱し，臨床症状は速やかに改善し
た．両肺結節影は川崎病やHLHに伴う炎症性病変と考
えられたが，真菌感染症の可能性を否定できずボリコナ
ゾールを併用したが，入院時のクリプトコッカス抗原が
弱陽性と判明しフルコナゾールに変更した．変更直後の
第 18 病日の再検で同抗原は陰性であり，第 19 病日の胸
部CT検査で肺結節影は消失していた（図 1F）．心臓超
音波検査では冠動脈瘤を生じることなく，第23病日に退
院した．抗真菌剤中止後の外来フォローでも，呼吸器症
状や胸部写真に異常陰影を認めていない．現在発症後 2
年経過したが，症状の再燃はなく全身状態は良好である．
転院時サイトカイン結果：IL-6�23.3�pg/mL（参考基準
値�< 4.0 ），IL-18� 3690�pg/mL（参考基準値�< 661 ），
TNF-α26.4�pg/mL（参考基準値 2.27-11.2 ）．

考 察

本症例では軽度の肝脾腫や血球減少，高フェリチン血
症や低フィブリノーゲン血症などHLHを示唆する所見
と両肺多発結節陰影という通常の川崎病の経過ではみら
れない特徴がみられた．川崎病の主要所見 4つと冠動脈

の拡張所見を認めており，川崎病の診断基準を満たすが，
汎血球減少など検査所見は非典型的で，他疾患（病原抗
原・培養検査や臨床経過から猩紅熱，ブドウ球菌性熱傷
様皮膚症候群，麻疹，薬物反応，若年性特発性関節炎は
否定的）の除外後も確定診断できなかった．しかし，転
院時のサイトカイン検査で認めた IL-6の軽度上昇に比べ
優位な IL-18やTNF-αの高値は，通常の急性期川崎病で
はなくHLHを合併した川崎病を示唆する結果であった�1）．
一方，HLHは感染症，悪性腫瘍，自己免疫疾患などが
原因で生じる．感染症関連HLHでは様々なウイルス，細
菌，原虫および真菌が原因となるが，ウイルスが原因の
ことが多い．感染症治療に加えてステロイドまたはIVIG
の使用が推奨されている�2）．川崎病にHLHを合併した症
例の報告では川崎病の 1.1〜1.9％に HLHを合併し，5歳
以上に多い�3）．73％が川崎病の診断後にHLHを発症して
いるが，HLHの診断後に川崎病の診断基準を満たした症
例も 6％みられる．診断基準のうち発熱，高フェリチン
血症，骨髄での貪食像，脾腫などが頻度の多い所見とさ
れる�4）．治療法としてIVIGに加え87％にステロイド，次
いで 49％にシクロスポリンが選択されるが，それでも冠
動脈病変を生じるリスクが高いとの報告がある�1）．川崎
病，感染症関連HLHの両者の併存が疑われる場合，適
切な治療開始の遅れにより深刻な合併症，転帰となるお
それがある．川崎病関連HLHではステロイド治療が�3），4），
感染症関連HLHではステロイドまたは IVIGがそれぞれ
第一選択となる．診断基準を完全に満たさない場合でも，
原疾患の検索を行いながら遅滞なく治療を開始すべきで
あり，IVIG投与後には冠動脈瘤形成がない限りステロイ
ド療法が比較的安全に行える点で第一選択として考慮さ
れる．
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図 2　経過表
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小児の多発肺結節の鑑別診断として，肺結核，アスペ
ルギルスやクリプトコッカスなどの感染症，敗血症性肺
塞栓，ウェゲナー肉腫症やサルコイドーシスなどに伴う
肉芽腫性病変やランゲルハンス細胞性組織球症があげら
れる．本症例では β-Dグルカンが陰性であったが画像所
見から肺真菌症を否定できず，mPSL パルス療法に抗真
菌薬を併用した．治療後肺結節が速やかに消失したこと，
通常クリプトコッカス抗原は症状改善後も数ヶ月陽性と
なることが多い�5）にも関わらず数日後の再検で陰性だっ
たこと，悪性腫瘍や全身性エリテマトーデスなどの基礎
疾患により偽陽性となりうる 6）ことから，初回の同抗原
は偽陽性と考えられ，川崎病やHLHによる炎症性病変
が示唆された．
川崎病では単純レントゲン写真で15％に何らかの肺病
変が認められるが，両側性の肺結節影は非常に稀である�7）．
川崎病に伴う肺結節陰影は，組織学的に肺胞と周囲の小
中動脈へのリンパ球，マクロファージ，IgA形質細胞と
少数の好中球の浸潤を主とする炎症性病変と報告されて
いる�7）．肺結節を伴う川崎病の既報をまとめると，8/10
例が不全型川崎病であり，診断がつかず治療開始に 2週
間以上を要した症例を除外すれば，IVIG療法後3週で主
要症状・肺結節影とも改善した�7~12）（表 2）．一方，HLH
でも両肺多発結節影を合併した報告がある�13），14）．Ep-
stein-Barr ウイルス（EBウイルス）によるHLHで両肺
多発結節影を生じた報告では，肺病変の生検で血管への
組織球，リンパ球浸潤を認め，mPSLパルス療法後HLH
症状改善とともに両肺結節影は速やかに消失している�14）．
本症例もmPSL パルス療法後川崎病様，HLH様症状の
改善とともに肺結節が速やかに消失した．両肺結節病変
は川崎病もしくはHLHの病態との関与を示唆する経過
であり，川崎病，HLHといった急性炎症性疾患に伴う炎
症性結節であった可能性が高いと考えられた．

結 語

今回川崎病が疑われ，HLH様の病態を示した急性炎症

性疾患の1例を経験した．本症例は川崎病，HLHのいず
れの診断基準をも満たさず，また両肺結節性病変など非
典型な症状を合併し診断に苦慮した．重症化や後遺症を
防ぐには早期に炎症を抑える必要があり，鑑別診断を的
確に行いながら治療方針を決定することが重要と考えら
れた．

論文投稿に際し，御家族から論文掲載についての承諾
を得ている．
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Abstract

A Case of Acute Inflammatory Disease Suspected to be Incomplete  
Kawasaki Disease and with a Clinical Course Resembling Hemophagocytic Lymphohistiocytosis

Amane Matsuura*, Eriko Amaya , Shinichi Tamura, 
Hiroyuki Ishida, Sozo Okano and Hiroshi Kuroda 

Department of Pediatrics, Kyoto City Hospital

A 7-year-old girl was suspected of having incomplete Kawasaki disease. We started treating her with intravenous immuno-
globlin (IVIG), but her fever and thrombocytopenia progressed and multiple pulmonary nodules were found on her chest comput-
ed tomography. Methylprednisolone pulse therapy, which is effective against both Kawasaki disease and hemophagocytic lym-
phohistiocytosis (HLH) was added because HLH was also suspected. After treatment, there was immediate improvement in her 
symptoms and the bilateral pulmonary nodular shadows had completely disappeared. Kawasaki disease and HLH have similar 
symptoms and sometimes the two diseases coexist. It is sometimes difficult to distinguish Kawasaki disease from HLH, and to 
decide which treatment to use. This was a case of acute inflammatory disease suspicious of incomplete Kawasaki disease that had 
a clinical course similar to that of HLH.

 (J Kyoto City Hosp 2021; 41:13-17)
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