
川崎病急性期における NT-proBNP の 

上昇要因に関する研究（要約） 

日本大学大学院医学研究科博士課程 

内科系小児科学専攻 

氏 名 柳澤 大輔 

修了年 2016 年 

指導教員 高橋 昌里



【緒言】川崎病は乳幼児に好発する全身性の血管炎であり 1.2），病態形成には Tumor 

necrosis factor-alpha (TNF-α) をはじめ種々のサイトカインが深く関与している

3-6）．冠動脈瘤が最も予後を左右する合併症であるが 7-9），経静脈的免疫グロブリン療

法（IVIG：Intravenous immunogloburin）とアスピリンの併用療法（標準治療）によ

りその頻度は大きく減少した 10-12）．しかし一部の症例は標準治療に抵抗性を示し，追

加治療としてプレドニゾロン（PSL）療法，メチルプレドニゾロンパルス療法，血漿

交換療法などが行われている．また近年では抗 TNF-α製剤などの生物学的製剤の有

効性も報告されている13）．心不全の指標として用いられるBrain natriuretic peptide

（BNP）や N-terminal proBNP (NT-proBNP) は心負荷により増加する 14-16）．両者は川

崎病の急性期でも上昇するがほとんどの症例で心不全は認められず，その詳細は解明

されていない．そのため本研究では同一症例において NT-proBNP，心収縮能および拡

張能，TNF-αとその可溶性受容体 (soluble TNF receptor: sTNFR)の関連性を求め，

NT-proBNP の上昇要因および臨床的意義を検討した．  

【対象】2013 年 7 月から 2015 年 7 月までの間に日本大学板橋病院および太陽こども

病院に入院し川崎病と診断され治療を受けた 44 例．全例に標準治療を行い，標準治

療に抵抗性を示すと予測された症例には PSL を併用した． 

【方法】急性期（治療前有熱期）と亜急性期（解熱後）で心臓超音波検査と血液検査

を行い，NT-proBNP と心収縮能および拡張能との関連性，さらに NT-proBNP と TNF-

αおよび sTBFR の関連性について統計学的解析を行った． 

【結果】症例は男児 26 例，女児 18 例，平均年齢 37.1±26.5 ヶ月，典型例 36 例，不

全型 8例であった．33 例は標準治療単独で，8例は PSL の併用で解熱したが，3例は

PSL を併用しても解熱せず追加治療を要した．心臓超音波検査では急性期と亜急性期

で心収縮能や拡張能の低下はみられず，両病期において有意差は認められなかった． 

血液検査では NT-proBNP が心機能低下を伴うことなく有意に上昇していた

[343(162–1182)pg/mL vs 98(61–205)pg/mL, p<0.0001]．TNF-α [3.3(2.6–4.8)pg/mL 

vs 2.4(1.9–4.0)pg/mL, p<0.01]，sTNFR1 [2741(2080–3183)pg/mL vs 

976(814–1247)pg/mL, p<0.0001]，sTNFR2 [5644(4693–7520)pg/mL vs 
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3169(2132–3878)pg/mL, p<0.0001]も同様に急性期で有意に上昇していた．急性期の

NT-proBNP と TNF-α(r=0.3892, p<0.005)，sTNFR1(r=0.6362, p<0.0001), 

sTNFR2(r=0.6294, p<0.0001)は有意な正の相関を認め，特に sTNFR とは良好な相関を

示した．また TNF-αと sTNFR1(r=0.5102, p=0.0002)及び sTNFR2(r=0.5701, p<0.0001)

にも有意な正の相関を認めた． 

【考察】急性期の NT-proBNP は心収縮能および拡張能と関連せずに上昇しており，心

機能以外の要因で上昇していることが示唆された． NT-proBNP と sTNFR1，sTNFR2 は

良好な相関を示したこと，sTNFR と TNF-αも有意な相関を示し sTNFR は TNF-αの活

性を反映すると考えられていることから，NT-proBNP 上昇の要因として TNF-αの活性

が示唆され，NT-proBNP は TNF-αおよび sTNFR の活性や血管炎の病勢を推測する指標

となる可能性がある．また NT-proBNP を測定することにより TNF-αの活性が評価で

きれば，生物学的製剤の適応を判断する基準の一つになりうることが考えられる． 
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