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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 
分担研究報告書 

 
自己免疫性出血症治療の「均てん化」のための実態調査と「総合的」診療指針の作成 

に関する研究 
 

分担研究課題 von Willebrand 因子抗体症例の調査と実験の実施 
 

研究分担者 北島 勲 富山大学医学薬学研究部 教授 
 
研究要旨 
「後天性 von Wllebrand 症候群（AVWS）」の症例実態を明らかにするために、文献的検索調
査を実施した。2013 年以降 AVWS が増加し、AVWS21 症例のうち 9例(39%)が自己免疫性 AVWS
であった報告より、潜在的に自己免疫性 AVWS が診断されずに多く存在する可能性が示唆さ
れた。従って、自己免疫性 AVWS のスクリーニング検査の確立が望まれる。 
 
Ａ．研究目的 
 後天性出血症の中で、難病の要素を満た
す「後天性 von Wllebrand 症候群（AVWS）」
の実態を調査し、その詳細を明らかにする
ための検査法確立（スクリーニング検査と
しての point of care test）を目的とする。 
 
Ｂ．研究方法 
１）AVWS 報告に実態調査：PUB-MED を用い
て acquired von Willebrand syndrome で
2015 年 12 月現在まで文献検索し文献を精
読する。２）ヒト血漿中の抗 VWF 自己抗体
検出は、抗原をリコンビナント VWF
（IHvWF-1656、 Inovative 社）、二次抗体
ヒト IgG-HRP を用いたウタンブロットを行
った。３）抗 VWF 自己抗体検出のための
ELISA および EIA 構築とイムノクロマトを
キューメイ研究所（大分市）との共同研究
を実施した。 
（倫理面への配慮）富大学倫理審査員会に
課題名「国内外の先天性および後天性の血
友病を含む出血性疾患と血栓性疾患の調査
研究」の実施計画書を提出し、平成 27 年 7
月 7 日付けで承認を受けた。 
 
Ｃ．研究結果 
１）PUB-MED で検索すると 102 文献がヒッ
トし、2015 年 11 件、2014 年 14 件、2013
年 10 件、2012 年 4 件、2011 年 9 件、2010
年 3 件、2009 年 3 件、2008 年 4 件、2007

件 3 件、2006 年 9 件、2005 年 1 件、2004
年 4 件、2003 年 3 件、2002 年 4 件、2001
年 6 件、2000 年 2 件、1999 年以前 19 件が
AVWS に関する報告であった。２）ウエスタ
ンブロット法による自己免疫性後天性ｖＷ
Ｆ症候の群診断：臨床研究として、自己免
疫性後天性 VWF 病疑例血漿をウエスタンブ
ロット法で検討した。Ａ病院症例は、血漿
50 倍希釈に対して VWF(600ng)まで反応し
た。Ｂ病院症例は、血漿 50 倍希釈に対して
VWF(300ng)、Ｃ症例は、血漿 50 倍希釈に対
して VWF(37.5ng)まで反応した。なお、健
常者血漿でも症例により、VWF(300ng)以上
では弱い非特異バンドが検出されることが
あった。 
 
Ｄ．考察 
2013 年以降 AVWS が増加し、AVWS21 症例の
うち 9 例(39%)が自己免疫性 AVWS であった
報告より、潜在的に自己免疫性 AVWS が診断
されずに多く存在する可能性が示唆された。
そこで、臨床現場で簡便に抗 VWF 自己抗体
スクーリング検査法の確立が重要と考えら
れた。まず、ウエスタンブト法により臨床
検体を検討した結果、臨床的に疑われた３
症例で、抗 VWF 自己抗体を検出することが
できた。今後、EIA による定量検査とイム
ノクロマト法の確立が望まれる。 
 
Ｅ．結論 
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 AVWS は、2013 年以降、症例報告が増加し
ており、その中でも、わが国において自己
免疫性 AVWS が診断されずに存在している
可能性がウエスタンブロット法による解析
で示唆された。そこで、本疾患を臨床現場
で迅速・簡便に診断できる POC テストの確
立が望まれる。 
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