
緒　　　言

川崎病は乳幼児に好発する原因不明の全身性

の血管炎である１）。血管炎の病態を反映して，

急性期の好中球数は増加することが多いもの

の，一部の症例では好中球減少を認めることが

ある２）。我々は，川崎病で入院した際に好中球

数の減少に気づかれ，その後の精査で自己免疫

性好中球減少症と診断した１例を経験したので

報告する。

症　　　例

患者：１歳１か月，女児。

主訴：発熱，発疹。

現病歴：入院５日前より３８℃台の発熱を認

めた。近医で咽頭炎と診断され，感冒薬を処方

され様子をみていた。その後も発熱が持続した

他，入院前日から口唇発赤及び体幹に紅斑が出

現したため近医を再診したところ，身体所見の

他，血液検査で炎症反応の上昇を認めたことか

ら川崎病が疑われ，入院した。

既往歴：生後７～８か月時に４０℃前後の発
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川崎病罹患を契機に診断された自己免疫性好中球減少症の１例

廣瀬　文，川村陽一＊，金井貴志＊＊，頏田由喜＊，岸本健寛＊，川口裕之＊，

竹下誠一郎＊＊＊，野々山恵章＊

防医大誌（２０１７）４２（１）：３４－３８　

　要旨：川崎病急性期の白血球数や好中球数は増加を示す症例が大多数を占め，好中球減少を
認めることは少ない。我々は，川崎病で入院中に好中球減少に気づかれ，後に自己免疫性好中
球減少症と診断した１例を経験したので報告する。症例は１歳１か月の女児。入院時，発熱は
６日目で，川崎病の主要症状を６項目すべて満たした他，BCG接種部位の発赤も認めた。入院
時の血液検査では好中球が１５６/nlと減少していた他，CRPが２.９mg/dlと上昇していた。川崎
病の診断でアスピリン内服，ウリナスタチン静注，免疫グロブリン２g/kgを投与した結果，
入院翌日には解熱し，主要症状も消褪した。心エコー検査では有意な冠動脈病変を認めず，第
９病日に退院した。今回の入院前にも好中球減少を伴う発熱のエピソードを認めていたことに
加え，退院後も好中球数の減少（２１６-６８２/nl）が持続したため慢性好中球減少症の存在を疑っ
た。鑑別診断の一環として抗好中球抗体を測定したところ，HNA-１a抗原と反応する抗体が認
められたことから乳幼児自己免疫性好中球減少症と診断した。このため，抗菌薬の予防内服を
開始し，その後は入院を要する感染症には罹患することなく経過している。乳幼児の発熱に伴
って好中球減少を認めた場合には，その原因疾患に伴う一過性の骨髄抑制や薬剤性の好中球減
少症の他，先天性もしくは自己免疫性好中球減少症も鑑別に含めて精査を行う必要がある。

　索引用語：　　　川崎病　　／　　好中球減少　　／　　自己免疫性好中球減少症
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熱を繰り返した。その都度，扁桃炎と診断さ

れ，抗菌薬の内服で改善した。また，外耳炎を

繰り返し，生後９か月時には外耳道膿瘍の治療

目的で他院に入院し，抗菌薬を投与された。そ

の際，好中球減少（WBC １１,２５０/nl，好中球 
３９３/nl）を指摘されていたことが後に判明した。
家族歴：両親，３歳の姉はいずれも健康で，

これまでに繰り返す発熱のエピソードや好中球

減少を認めたことはない。

入院時現症：身長 ７５.０cm，体重　９.３kg，体
温　３８.２℃（発熱６日目），呼吸数　３２/分，心
拍数　１４２/分，血圧　８８/５０mmHg。
眼球結膜充血あり，イチゴ舌あり，口唇発赤

あり，右頸部に２cm大のリンパ節腫脹あり，
体幹に融合傾向のある紅斑あり，手掌紅斑あ

り，硬性浮腫なし，BCG接種部位の発赤あり。
入院時検査所見（表１）：WBC ５,２００/nl（Band 

３.０％，Seg＋），好中球数１５６/nlと好中球減少
を認めた他，CRP ２.９mg/dl，AST ６６IU/Lと上
昇し，血清 Naは１３３mEq/Lと低下していた。
入院後経過：身体所見より川崎病と診断した。

治療は入院当日（第６病日）よりアスピリン

３０mg/kg/day内服，ウリナスタチン１５,０００U/ 
kg/day静注，免疫グロブリン２g/kgを投与し
た。その結果，入院翌日には解熱し，主要症状

も次第に消退した。経過中の心エコー検査では

有意な冠動脈病変を認めず，第９病日に軽快退

院した。退院後，第１７病日に発熱した際に白血

球数，好中球数が増加した（上気道炎と診断）

が，平熱時の血液検査（第３１病日）では再び好

中球減少を認めたため，第３８病日の検体を用い

て原因検索の目的で他施設に抗好中球抗体の測

定を依頼した（表２）。その結果，HNA-１a抗原
と反応する抗体が認められたことから乳幼児自

己免疫性好中球減少症と診断した。診断確定後

はスルファメトキサゾール・トリメトプリム

（ST）合剤の内服（０.０５g/kg/日　週３回）を
開始し，ウイルス性と思われる上気道炎罹患は

あるものの，入院を要するような細菌感染症は

予防できている。また，白血球数および好中球

数は上気道炎罹患時に一過性に増加したもの

の，それ以外の時期は概ね１５０～２００/nl程度で
推移している（図１）。
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表２．検査所見（第３８病日）

判定患者コントロール

陽性２０２.９１９２.９５HNA １a/１aとの反応

陰性１３４.３７１４１.５０HNA １b/１bとの反応

検査法：好中球免疫蛍光試験５）（HNA-１多型が確認されたドナーの好中球と患者血清を混ぜ，HNA-
１a抗原および HNA-１b抗原に対するモノクローナル抗体および蛍光標識二次抗体を反応させた
後，フローサイトメトリーで解析し，その蛍光強度を正常コントロールと比較し患者血清中の好
中球抗体価を半定量する。コントロールの２倍以上が陽性と判定される。）

表１．検査所見（入院時）

＜免疫＞＜生化学＞＜血算＞

２.９ mg/dlCRP０.５ mg/dlT-Bil５,２００ /nlWBC

１,７１２ mg/dlIgG６６ U/lAST３.０ ％　Band

１８９ pg/mlNT-proBNP２３ U/lALT０.０ ％　Seg

７.４ g/dlTP１５６ /nl　ANC

＜リスクスコア等＞３.８ g/dlAlb８６.０ ％　Lymph

２点原田３０９ U/lCK４３６万 /nlRBC

２点群馬５ mg/dlBUN２６.６ ％Hct

０点久留米０.１９ mg/dlCr８.６ g/dlHb

０点大阪１３３ mEq/lNa３６.１万 /nlPlt

４.６ mEq/lK９.８ ‰網状赤血球

９７ mEq/lCl

ANC： absolute neutrophil count（好中球絶対数）



考　　　察

川崎病は乳幼児に好発する全身の血管炎であ

り，急性期には核左方移動を伴う好中球の著明

な増加が特徴である１）。その一方で，急性期に

好中球が増加しない症例も一定数存在する２，３）。

２年毎に実施される川崎病全国調査によれば，

第２２回の調査における初診時の白血球数は，

WBC＜１０,０００/nlが２６,４９６人 中４,５０７人（１７％）
を占めていた４）。この期間中，当院では１０２例

の川崎病患児のうち，２０例（１９.６％）で初診時
にWBC＜１０,０００/nlであった。一般的に，好
中球減少症の定義は末梢血好中球絶対数

（absolute neutrophil count: ANC）＜１,５００/nl
である５）。ただし，臨床上で易感染性が問題と

なるのは ANC＜５００/nlの場合とされている。
全国調査成績からは好中球数は確認できないた

め，当院の症例に限って好中球数を調べた結

果，前述の２０例の中では本症例のように好中球

減少症の基準を満たした症例はなかった。この

ことから，川崎病初診時の好中球減少は他の原

因を合併している可能性が高いことが示唆さ

れた。

自己免疫性好中球減少症は好中球抗原に対す

る自己抗体産生が原因となり，末梢での好中球

破壊の亢進により発症する続発性骨髄系細胞障

害の一つである６）。感染症を契機に生後８か月

～１歳で発症し，感染症罹患時には一時的に末

梢血中の好中球数が増加すること，また数か月

～数年の経過で抗好中球抗体が消失し，それに

合わせて好中球減少が自然軽快することが知ら

れている。細菌感染症を反復しやすいものの，

いずれも比較的軽微な経過で推移し，３歳まで

に約８０％，５歳までにほぼ全例で好中球の増加

を認める予後良好の疾患である。本症例でも川

崎病に罹患する以前に外耳炎を繰り返していた

ことに加え，好中球減少が持続したことから，

ST合剤の予防内服が必要と判断した他，自己
免疫性もしくは先天性好中球減少症を念頭に精

査を開始した。その結果，抗好中球抗体の存在

から自己免疫性好中球減少症と診断した。この

ため，骨髄穿刺は施行していない。

自己免疫性好中球減少症を合併した川崎病の

報告例を表３に示す７-１１）。このうち，免疫グロ

ブリン投与後に好中球減少を認めた２例９，１０）に

ついてはいずれも一過性に抗好中球抗体が陽性

となっており，製剤投与の影響も完全には否定

できない。その他の症例については，免疫グロ

ブリン投与前に好中球が減少していたが，その
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図１．川崎病罹患後の白血球数および好中球数の推移
川崎病罹患後，最初に上気道炎に罹患した第１７病日に白血球，好中球数が増加したが，
平熱時の血液検査（第３１病日）では再び好中球減少を認めたため，第３８病日（矢印）に
抗好中球抗体を測定した。その結果，HNA-１a抗原と反応する抗体が認められた。

ANC:absolute neutrophil count



後の臨床経過と好中球数の推移，および好中球

抗体の推移について一定の傾向を見出すことは

できなかった。なお，１例のみ軽度の冠動脈拡

大を認めていた７）が，急性期に好中球が減少

していた川崎病の症例では冠動脈病変が少ない

とする報告１２）もあり，心合併症についての予

後は概ね良好と考えられる。

最後に，自験例に関する考察を示す。川崎病

の血管炎が成立する初期の病態には，活性化好

中球及び好中球由来のエラスターゼが関与して

いることが知られている１３，１４）。一方，自験例で

は入院時の炎症反応の上昇は軽度で，免疫グロ

ブリンをはじめとした初期治療に対する反応も

良好であり，冠動脈病変を合併することなく経

過した。また，川崎病罹患時にはWBC，ANC
ともに低値のまま推移したが，その後の上気道

炎罹患の際にはWBCおよび ANC増多を認め
ていた。好中球数と川崎病の重症度の関連や，

川崎病の原因を考える上で興味深い経過をたど

った症例であり，今後も同様の症例を蓄積して

いくことが望まれる。

結　　　語

初診時に好中球減少を認めた川崎病の１例を

経験した。川崎病に好中球減少を合併する場

合，川崎病の治療と並行して，原疾患に伴う骨

髄抑制や薬剤性の他，先天性もしくは自己免疫

性好中球減少症も鑑別に含めて精査を行う必要

がある。
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表３．自己免疫性好中球減少症（AIN）を合併した川崎病（KD）の報告例

好中球数の推移等月齢・性報告者AINの診断時期

G-CSF投与後に増加し，G-CSF中止で減少。男５Ueno, et al. ７）

KD罹患前
KD罹患時に減少（１５０/nl）。症状改善後に回復。男８土岐ら８）

KD罹患時に減少（３１０/nl）。症状改善後に回復。女８土岐ら８）

IVIG後に減少（０ /nl）。女２３岡田ら９）

KD罹患時

IVIG後に減少（２０/nl）。男６押谷ら１０）

抗菌薬投与後に減少（１３３/nl）し，IVIG後に増加。男５遠山ら１１）

KD罹患後

KD罹患時に減少（１５０/nl）。症状改善後も不変。女１３自験例

IVIG： intravenous immunoglobulin（免疫グロブリン静注）
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A case of autoimmune neutropenia associated with Kawasaki disease

Fumi HIROSE, Yoichi KAWAMURA ＊ , Takashi KANAI ＊＊ , Yuki TSUJITA ＊ , 

Takehiro KISHIMOTO ＊ , Hiroyuki KAWAGUCHI ＊ , Seiichiro TAKESHITA ＊＊＊ and 

Shigeaki NONOYAMA ＊

J. Natl. Def. Med. Coll.（2017）42（1）：34－ 38　

　Abstract: Although leukocytosis and neutrophilia are common in patients with acute Kawasaki 
disease, evident neutropenia is rare. We treated a patient with autoimmune　neutropenia who 
developed Kawasaki disease. A 13-month-old female child was admitted to our hospital with a 6-
day history of pyrexia and fulfilled the criteria for a diagnosis of Kawasaki disease, with redness 
at the BCG inoculation site. On admission, laboratory analysis revealed neutropenia and mild 
elevation of C-reactive protein. After initiation of oral aspirin, intravenous immunoglobulin 
(IVIG), and ulinastatin administration, her symptoms improved with defervescence. An 
echocardiogram demonstrated an intact coronary artery. She was discharged on the 9th day 
after admission, but her neutropenia persisted for several months. Since she had a history of 
febrile neutropenia, chronic neutropenia was suspected and additional laboratory analysis 
detected anti-neutrophil antibody, which reacted to the HNA-1 antigen. According to the results, 
we made a diagnosis of autoimmune neutropenia. We decided to start oral antibiotic treatment. 
Subsequently, the number of hospitalizations decreased. Congenital or autoimmune neutropenia 
should be considered in the differential diagnosis alongside transient myelosuppression or drug 
induced neutropenia when patients present with high fever and neutropenia.
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