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はじめに

関節リウマチ，全身性エリテマトーデス，全身性強皮症な
ど多くの膠原病では，疾患特異的な自己抗体が高率に陽性に
なる．一方，皮膚筋炎では，抗アミノアシル tRNA合成酵素
（ARS）抗体や抗Mi-2抗体などの存在はこれまで知られてい
たものの，多くの例では自己抗体が検出されないと考えられ
ていた．ところが，近年になって，抗melanoma differentiation 

antigen 5（MDA5; CADM140）抗体，抗 transcriptional intermediary 

factor 1（TIF1, 150/140; p155）抗体，抗 nuclear matrix protein 2

（NXP-2; MJ）抗体などが報告され，皮膚筋炎患者の約 80％に
疾患特異的自己抗体が陽性となることが明らかになってき
た．また，これらの抗体の疾患特異性もきわめて高いことか
ら，本症の診断に有用なツールとなることが期待されている．
さらに，これらの抗体は，臨床的病型と密接に相関すること
から，生じる可能性の高い症状・合併症および予後の予測や
治療方針の決定にも役に立つと考えられる，また，一部の抗
体は病勢とも相関することから，治療効果や疾患活動性の判
定にも有用である．本稿では，これらの皮膚筋炎特異的自己
抗体について概説する．

抗ARS抗体

抗 ARS抗体は，抗 Jo-1抗体をはじめとして 8種類の ARS

を抗原とする自己抗体の総称であり，抗 EJ抗体，抗 PL-7抗
体，抗 PL-12抗体，抗 OJ抗体，抗 KS抗体などがある．抗細
胞質抗体である．臨床症状として，間質性肺炎がほぼ必発で
あり，慢性の進行性の経過をとること，発熱，レイノー現象，
mechanicʼs handsなどの頻度が多いことが共通した特徴であり，
まとめて「抗 ARS抗体症候群」とよばれることもある．抗
Jo-1抗体，抗 EJ抗体，抗 PL-7抗体，抗 PL-12抗体，抗 KS

抗体の 5つは，現在保険診療で抗 ARS抗体としてまとめて測
定できるようになっている．抗 ARS抗体陽性例は，比較的類
似した臨床像を呈するが，抗 Jo-1抗体にくらべて，抗 PL-12

抗体は筋炎の頻度が低いなど，多少の差異がある．

抗Mi-2 抗体

抗Mi-2抗体は，高力価の抗核抗体で，血清 CK値が高い定
型的な皮膚筋炎の臨床型をとることが多い．悪性腫瘍や間質
性肺炎をともなうことは少なく，治療反応性がよく予後は良
好であるが，ステロイドの減量にともなって再燃をみるばあ
いがしばしばある．

抗MDA5 抗体

抗 MDA5抗体は，臨床的に筋症状を呈さない clinically 

amyopathic DM（CADM）に陽性になることが多く，とくに
急速進行性間質性肺炎を高率に合併する 1）2）．皮膚症状からみ
ると，紫斑や穿掘性潰瘍などの血管障害を示唆する皮膚所見
の存在が特徴的で，とくに手指関節部屈側にみられるいわゆ
る鉄棒まめの皮疹である“逆Gottron徴候”は有意な相関が報
告されている 3）．頻度は明らかではないが，小児例でも抗
MDA5抗体陽性例が報告されており，成人例と同様に急速進
行性間質性肺炎が高率に出現する．

MDA5は，細胞質内に存在する RNAウイルスセンサーで，
IRFを活性化して I型インターフェロンを産生させる．この
ようにウイルス感染に対する自然免疫に重要な役割を果たし
ている分子がDM特異自己抗体の標的になっていることは本
症や本症に併発する間質性肺炎の病因を考える上で示唆に富
んでいる．
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抗 TIF1 抗体

抗 TIF1抗体は，抗 155/140抗体，抗 p155抗体としてはじ
めに報告され 4）5），後に 155 kDの transcriptional intermediary 

factor-1（TIF1）gと 140 kDの TIF1aを標的とすることが明
らかになった 6）．蛍光抗体間接法では低力価の抗核抗体とし
て検出される．抗 TIF1抗体は，小児DMの約 25％，成人DM

の約 15～25％に陽性となり，小児と成人の双方でDMにおけ
る主要な自己抗体の一つである．成人例の最大の特徴は悪性
腫瘍合併が高率にみられることである 6）7）．抗 TIF1抗体陽性
例にみられる悪性腫瘍の臓器や組織型には特別の傾向はな
い．Trallero-Araguasらによるメタ解析によれば，抗 TIF1抗
体による悪性腫瘍関連DM診断の感度は 78％，特異度は 89％
であった 7）．われわれの本邦多施設例の検討でも，40歳以上
の抗 TIF1抗体陽性例の 72％，60歳以上では 85％に悪性腫瘍
が合併しており，とくに 40歳以上の例では皮膚筋炎の発症後
1～2年以内は悪性腫瘍の合併に厳重な注意が必要である．小
児 DMでは抗 TIF1抗体陽性であっても悪性腫瘍は合併しな
い．一方，間質性肺炎は低率であり，とくに重症化すること
はきわめてまれである．抗 TIF1抗体陽性例は，広範囲で激
しい皮疹を呈することが多く，急性に経過するばあいは著明
な浮腫性紅斑や水疱を示し，紅皮症を呈することもある．ま
た，慢性に経過するばあいもあり，萎縮性の紫紅色班やポイ
キロデルマを呈する．

抗NXP-2 抗体

抗 NXP-2抗体は，もともと小児 DMに関連する抗MJ抗体
として Oddisらにより報告された 8）．小児 DMの 27～32％に
陽性となることが報告されており，抗 TIF1抗体とならんで
小児DMでもっとも高率に陽性となる自己抗体である．また，
小児DMの特徴のひとつである皮下石灰沈着が高率にみられ
ることが報告されている．本邦の小児における陽性率は不明
であるが，成人 DMでは 1.6％～5.3％に陽性であったと報告
されている 9）10）．海外の成人 DMに関する報告でも，ばらつ
きはあるものの小児 DMよりは低率である．成人 DMでは，
抗 TIF1抗体よりは低率であるが，悪性腫瘍合併と相関がみ
られている．

おわりに

筋炎特異抗体は近年急速にその臨床的意義が明らかにされ
てきた．抗 ARS抗体が保険承認されたのに続いて，抗MDA5

抗体，抗Mi-2抗体，抗TIF1抗体は臨床試験が進行しており，
近日中に保険承認されることが期待されている．一方で，抗
体の出現機序や病的意義についてはまだ不明な点が多く，今
後の研究の進展が不可欠である．
※本論文に関連し，開示すべき COI状態にある企業，組織，団体
はいずれも有りません．
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Abstract

Recent findings in dermatomyositis-specific autoantibodies

Manabu Fujimoto, M.D.1)
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Recently, new autoantibodies specific for dermatomyositis have been identified, including anti-melanoma 
differentiation antigen 5 antibody, anti-transcriptional intermediary factor 1 antibody, and anti-nuclear matrix protein 1 
antibody, in addition to those described previously such as anti-aminoacyl tRNA synthetase antibodies and anti-Mi-2 
antibody. These disease-specific autoantibodies cover approximately 80% of the patients, and thus are useful for the 
diagnosis. Moreover, these antibodies are closely associated with specific disease phenotypes, and enable us to predict 
complications and prognosis and to evaluate disease activity.

(Clin Neurol 2014;54:1110-1112)
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