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【背景および目的】 抗 TNF (Tumor Necrosis Factor)療法は、炎症性腸疾患 

（Inflammatory bowel disease IBD）の治療において広く用いられている。しかし、抗

TNF 療法は免疫調整作用を持つため、自己免疫関連の副作用が生じる。その中で

も白血球破砕性血管炎 （Leukocytoclastic Vasculitis. LCV）は比較的稀な合併症で

あり、抗 TNF 療法との関連についての報告は限られている。本研究では IBD 患者

において抗 TNF 療法に伴う LCV の発症率を明らかにし、その臨床的特徴や病理

組織学的所見を検討することを目的とした。また、LCV の発症に関連する因子を特

定し、診断および治療戦略の検討を行った。 

【対象と方法】IBD 専門施設において 2010 年 1 月から 2019 年 12 月までに外来フォ

ローを受けた 2,442 名の IBD 患者を対象とした。抗 TNF 療法を受けた IBD 患者は

862/2442 人 （35.3%）であり、862 人中 LCV を発症した 5 例（5/862：0.6%）を解析

対象とした。診断基準として、皮膚生検により LCV と診断され、感染症や他の自己

免疫疾患による血管炎が除外された症例を対象とした。評価項目は年齢、性別、喫

煙歴、IBD の種類、抗 TNF 療法の種類と治療期間、LCV の発症時期と皮膚病変の

分布、病理組織学的所見、治療方法、およびその後の IBD 管理方針を調査した。 

【結果】抗 TNF 療法を受けた 862 名の IBD 患者のうち、5 例（0.6%）が LCV を発症

した。全例が非喫煙の白人女性であった。疾患の内訳としては、クローン病 3 例

（60%）、潰瘍性大腸炎 2 例（40%）であった。抗 TNF 療法開始から LCV 発症までの

平均期間は 30.8 か月（12～60 か月）であり、使用された抗 TNF 薬はアダリムマブ  

(ヒュミラ®)が 4 例（80%）、インフリキシマブ （レミケード®）が 1 例（20%）であった。5

例ともに皮膚病変が認められ、その主な症状は紫斑 （4 例）、潰瘍性病変 （3 例）、

紅斑性丘疹 （1 例）であった。病変は主に下肢に分布し、1 例では上肢および体幹に

も病変が認められた。全身症状として発熱や関節痛はみられなかった。皮膚生検で

は、血管壁への炎症細胞浸潤、フィブリノイド壊死、核塵などの LCV に特徴的所見

が認められた。血液検査では全例において自己免疫疾患関連マーカーが陰性であ

り、感染症の関与も否定された。LCV を発症した全例は、抗 TNF 療法中止の方針と

した。以後プレドニゾロン（Prednisolone, PSL）0.5mg/kg/日が投与され、4～12 週間以

内に完全寛解となった。IBD 治療の継続に関しては、3 例がウステキヌマブ （ステラ

ーラ®）またはベドリズマブ（エンタイビオ®）へ変更され、2 例は別の抗 TNF 薬（インフ

リキシマブ）へ変更された。いずれの症例も、平均 21.4 か月の追跡期間中に LCV の

再発は認められなかった。【結論】抗 TNF 療法を受けた IBD 患者において LCV の

発症率は 0.6%であった。診断には皮膚生検が有用であった。治療としては、抗 TNF
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療法の中止と短期間のステロイド投与が有効であり、その後の IBD 治療戦略として

非 TNF 系の生物学的製剤が適応可能であることが示唆された。 

Take Home Messages 

1. 抗 TNF 療法中の皮膚病変には LCV を考慮する。 

2. LCV は抗 TNF 療法開始から約 3 年後に発症することが多い。 

3. 診断には皮膚生検が有用であり、他疾患との鑑別が必要。 

4. 治療は抗 TNF 療法の中止＋短期間のステロイド投与が有効。 

5. LCV 発症後の IBD 管理にはウステキヌマブやベドリズマブの使用が選択肢となる。 
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