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Stevens-Johnson 症候群（SJS）/中毒性表皮壊死症（TEN）は致死率が高く、また
重篤な後遺症を高率に残す最重症型の薬疹である。現在、病勢、予後に関してのバ
イオマーカーは確立されていない。本研究では、SJS/TENにおける抗 SS-A 抗体に
着目し、その陽性率、予後ついて解析した。抗 SS-A抗体陽性率は SJS 14％、TEN27％
と健常人と比較して高く、抗 SS-A抗体が陽性の SJS/TEN症例では陰性例と比較し
て、表皮剥離面積、入院期間、重篤な眼症状といった重症度と相間がみられた。ま
た死亡・重篤な合併症・後遺症と有意な関連がみられ、抗 SS-A抗体が SJS/TEN の
予後不良因子である可能性が示唆された。

 

A. 研究目的 

Stevens-Johnson 症候群（SJS）/中毒性表
皮壊死症（TEN）は致死率が高く、また重
篤な後遺症を高率に残す最重症型の薬疹で
ある。しかし現時点で、病勢、予後に関し
てのバイオマーカーは確立されていない。
そこで我々は、SJS/TEN患者に抗 SS-A抗体
陽性例が多いことに着目し、SJS/ TENにお
ける抗 SS-A抗体陽性例の臨床的な特徴、
SJS/TEN の重症度、予後について検討した。 

B. 研究方法 

2003年 1月から 2020年 3月までに横浜
市立大学附属病院皮膚科を受診した SJS／
TEN患者を対象とした。治療開始前、また
は受診早期に採血を行い、血清中の抗 SS-A、
SS-B、抗核抗体を測定した。抗 SS-A抗体
と抗 SS-B 抗体は 10.0 U/ml 以上、抗核抗体
は 160倍以上を陽性と定義した。死亡例を
除く 9例（SJS3 例，TEN6例）では，SJS／
TENの回復後に抗 SS-A抗体を測定した．
抗 SS-A抗体と年齢、性別、入院時のバイタ
ルサイン、病歴、自己免疫疾患を含む併存
疾患、検査データ、原因薬剤、発症から入
院までの期間、最大表皮剥離面積、粘膜病
変の有無、入院期間、臓器障害と合併症、
転帰について検討した。粘膜病変の重症度
評価には，粘膜病変（眼球，口唇・口腔，

生殖器病変）の部位数を用い，粘膜病変が
1つ，2つの場合を軽度群，3つすべてを重
度群とした。偽膜を伴う眼病変や角膜びら
んも重度粘膜病変とした。SJS／TENの回
復後に死亡や重篤な後遺症があり継続加療
が必要な症例は予後不良群と設定した。 

（倫理面への配慮） 

 本研究は、横浜市立大学医学部臨床研

究倫理審査委員会にて「重症薬疹における
発症及び予後に関する危険因子の検討研
究」で許可(承認番号 B210300039)を得てい
る。 

 

C. 研究結果 

 総数 64名、SJS（n = 37）、TEN（n = 27） 

．年齢中央値は 56.4歳（範囲：8-91）、性別
は男性 25名（39.1％）、女性 39 名（59.4％）
であった。SJS／TEN発症前に 4名（6.3％）
が自己免疫性疾患の既往を有していた．平
均 SCORTENスコアは 2.2 ±1.3（n=43, range, 

0-6）であった。平均最大剥離面積は
45.8±26.9％（n=29，範囲 2-100）、平均入院
期間は 35.8±25.4 日（n=60，範囲：0～115）
であった。SJS／TEN患者の 92.2％に粘液
病変が認められた．転帰は、60 名が生存
（93.8％），4名が死亡（6.3％）、このうち 4

例は重篤な後遺症を有し，SJS／TEN寛解
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後も継続的な治療が必要であった．SJS で
は 5例（13.5％），TENでは 8例（29.6％）
の患者に抗 SS-A抗体が陽性であった。 

SJS/TEN，SJS，TENの患者における抗 SS-A

抗体の平均値はそれぞれ 302.1±1423.6 U/ml，
13.0±43.7 U/mlおよび 698.2±2150.9 U/mlで，
血清中の抗 SS-A抗体濃度は、TEN患者で
SJS 患者より有意に高かった（p=0.0155）。
最大剥離面積最大剥離面積は陽性群の方が
有意に広く（p=0.0072）、抗 SS-A抗体価は、
最大剥離面積と正の相関関係にあった
（r=0.3914, p=0.0014 ）。抗 SS-A抗体と入院

期間の関連では 60日以上の長期入院を要
した患者は、60日未満の患者に比べて抗
SS-A抗体価が高く（p=0.0026）、抗 SS-A抗
体価は入院期間と中等度の相関みられた
（r=0.2841, p=0.0278 ）。 

次に、後遺症につながる粘膜の病変につい
て検討した。抗 SS-A抗体価は、重症眼球病
変のある患者で有意に高値であり
（p=0.0272）、抗 SS-A抗体陽性群では、陰
性群に比べ、重度の眼病変を有する患者が
有意に多かった( p=0.0275 )．さらに、3部
位すべてに粘膜病変がある患者は、それ以
外の患者に比べ抗 SS-A抗体価が高値であ

った（p=0.0147）。抗 SS-A抗体と SJS/TEN

の予後との関係を調べるために、予後良好
群と予後不良群の抗 SS-A抗体を解析した。
抗 SS-A抗体は予後不良群で予後良好群に
比べ高値を示し（p＝0.001）、抗 SS-A抗体
陽性群では、陰性群に比べ予後不良の患者
の割合が高かった。(p=0.0469）。死亡例は 4

例であったが、死亡例と生存例の間で抗
SS-A抗体価に有意差が認められた
（p=0.043）。予後不良群と予後良好群を区
別する予後因子としての抗 SS-A抗体を評
価するために、Receiver Operating 

Characteristic（ROC）曲線分析を用いたとこ
ろ、抗 SS-A抗体の曲線下面積（AUC）は
0.8213 であった（p=0.0034）。 

 

D．考察 

 本研究では、SJS/TENでは、抗 SS-A抗体

陽性の割合が高く、TENで優位に高いこと

が明らかとなった。また、抗 SS-A抗体の抗

体価は SJS/TENは重症度や転帰と関連して

いることが示された。現時点では抗 SS-A抗

体上昇が SJS/TENの異常な免疫状態による

結果なのか、抗 SS-A 抗体が SJS/TEN の重

症化因子なのか不明である。しかし、抗

SS-A 抗体の抗原である Ro52 はアポトーシ

スや肺障害との関連が報告されており、

SJS/TEN の重症化の病態への関与が推察さ

れた。 

 

E． 結論 

 抗 SS-A抗体測定により、SJS/TEN の予後
不良群を早期に予測することが出来、適切
な治療介入につながることを期待する。 
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