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研究要旨： 
線維筋痛症（fibromyalgia：FM）は、3 カ月以上持続する慢性の全身性疼痛を臨床的
な特徴とするが、診断に寄与するバイオマーカーは存在せず、診断や病態の理解を困

難にしている。我々は、FM患者が筋肉のピクツキ、こむらがえり、筋硬直などの症状
を伴う場合が臨床的にしばしば観察される点に着目し、全身性の慢性疼痛は認めない

がこれらの不随意運動を臨床的な特徴とする疾患（アイザックス症候群）の患者で陽

性となる電位依存性 K+チャネル複合体（voltage-gated potassium channel : VGKC 
complex）に対する抗体（抗 VGKC複合体抗体）の有無について、FM患者の血清を用
いて検討した。これまでの結果では 20例の FM患者のうち 4例で陽性であったが、今
回、異なる FM患者 16例において検討したところ 5例で陽性であり、異なる患者集団
で再検証することに成功した。これら抗 VGKC複合体抗体陽性の FM患者は、アイザ
ックス症候群の診断にはあてはまらない。これまで、抗 VGKC 複合体抗体陽性の疾患
として慢性の全身性疼痛を主徴とする疾患は存在せず、今回の結果は「抗 VGKC 複合
体抗体関連の FM」という新しい疾患概念が存在する可能性を示唆する。その確立は、
FMや慢性疼痛の理解にパラダイムシフトをもたらすと期待され、今後は、さらに症例
数を増やして検討するとともに、うつ病やリウマチ性疾患等との鑑別における有用性

について検討する予定である。 
 
 
A. 研究目的 
線維筋痛症（fibromyalgia：FM）の診断や
病態理解に役立つバイオマーカーの探索

を目的として、FM患者でしばしば認めら
れる筋肉の不随意運動に着目し、類似の

筋肉症状を呈し全身性の慢性疼痛を認め

ない疾患であるアイザックス症候群で陽

性となる、電位依存性K+チャネル複合体
（voltage-gated potassium channel : VGKC 
complex）に対する抗体（抗VGKC複合体
抗体）の有無について検討した。 
   
B. 研究方法 

FMの診断基準（1990 ACR criteria & 
2010 ACR criteria）を満たすFM患者16例に
おける抗VGKC複合体抗体も測定し、これ

まで得られている結果のバリデーション

をおこなった。倫理委員会で承認された

同意書を得たうえで採取・保存した患者

血清を鹿児島大学医学部神経内科学教室

の渡邊修先生に送付し、抗VGKC複合体抗
体をRIA法にて測定した。測定方法は、以
下のとおりである。 

１．兎の脳組織から抽出したVGKCとヨ
ウ素125標識αデンドロトキシンの複
合体を患者血清と混合。 

２．2-8℃で24時間 インキュベーショ
ン。 

３．抗原ー抗体複合体に抗ヒトIgGを加
え1.5時間反応。その後、遠心し、上澄
みにある比結合125I-αデンドロトキシ



 
 

ン―VGKCを吸引除去。 

４．沈殿物の放射能量をγカウンター

にて測定。 
 
C. 研究結果 

FM患者16例中5例（31.3%）で抗VGKC
複合体抗体が陽性となり、そのうち1例は
強陽性反応を示した。抗VGKC抗体陽性
FM患者における臨床症状は、筋肉のこむ
ら返りを主徴とするアイザックス症候群

とは異なっており、基本的には、慢性の全

身性疼痛を主徴としていた。現在、陽性患

者の経過を観察しているが、特に筋症状が

悪化してくることはない。 
 
D. 考察 
これまでFM患者20例中4例（20％）と
高率に抗VGKC複合体抗体がFM患者にお
いて陽性となることを報告したが、今回、

異なるFM患者集団16例において検討し、
5例（31.3%）で陽性と判明し、これまで
の結果をバリデーションすることができ

た。 
2012年、メイヨークリニックの研究グ
ループから、被験者54,853例中1,992例
（4%）が抗VGKC抗体陽性で、そのうち
詳しく調査した316例の50%（159例）に慢
性疼痛が認められたという報告がなされ

た（Klein CJ, et al., Neurology, 2012）。こ
の報告は、今回の我々の結果と共通点が

あると思われる。 
 これまで、抗VGKC複合体抗体陽性の疾
患として慢性の全身性疼痛を主徴とする

疾患は存在せず、本研究において認めら

れた抗VGKC複合体抗体陽性のFM患者は、
アイザックス症候群の診断にはあてはま

らないので、今回の結果は「抗VGKC複合
体抗体関連のFM」という新しい疾患概念
が存在する可能性を示唆する。これまで

のFMの診断基準は臨床的な特徴に基づ

いたものであり、様々な疾患群が混在し

ている可能性が高い。本研究結果は、FM
の診断に初めてバイオマーカーに基づく

診断と、新しい疾患概念の提唱に結びつ

く可能性があり、FMが精神的な疾患であ
るという偏見をなくし、FMの病態機構解
明を飛躍的に進展するうえで、画期的な

成果であると考えられる。 
今後は、本仮説を証明するために、うつ

病やリウマチ性疾患との鑑別における有

用性について検討することが必要と考え

る。 
 
E. 結論  

FM患者において、抗VGKC複合体抗体
陽性率が高いことを、異なる患者集団を用

いてバリデーションすることに成功した。

抗VGKC複合体抗体陽性のFM患者の臨床
的な特徴から、「抗VGKC複合体抗体関連
FM」という新しい疾患概念を提唱できる
可能性があり、本疾患のみならず慢性疼痛

の理解や研究分野に飛躍的な進歩をもた

らすと思われる。 
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