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A：研究目的 

 封入体筋炎（Inclusion body myositis: 

IBM）は、「炎症」と「蛋白分解機構の障害」

が関与する難治性筋疾患であり、今日まで有

効な治療法は開発されていない。IBM の病態

解明の課題として、この「炎症」および「蛋

白分解機構の障害」の両者の因果関係が不明

である点が挙げられる。 

 2013 年に Larman らと Pluk らの 2 つのグ

ループは、IBM 患者血清中に検出される自己

抗体の標的抗原が Cytosolic-5’ nucleotidase 

1A (NT5C1A) であるとを報告した。

NT5C1A は分子量 41,000 の細胞質蛋白であ

り、骨格筋に多く発現し、アデノシン一リン

酸（AMP）を分解し、細胞質内での核酸代謝

に関与する。 

研究要旨 

封入体筋炎（IBM）は、膝伸展あるいは手指屈曲優位の筋力低下などの特徴的臨床所見

と、炎症と変性が混在する特徴的な筋病理所見に基づいて診断される。本患者血清・血

漿中に抗 cytosolic 5'-nucleotidase 1A（NT5C1A）抗体の検出が報告されているが、その

臨床的意義については未だ結論に至っていない。本研究の目的は、IBM 診療における抗

NT5C1A 抗体測定の意義を解明することである。我々は抗 NT5C1A 抗体陽性および陰性

の本患者の臨床的特徴に関して、各種パラメータを比較検討した。「封入体筋炎患者に対

する新規血清診断法の開発」研究に登録された 351 症例の内、212 例が ENMC2011 の

IBM 診断基準を満たした。さらに 102 例が抗 NT5C1A 抗体陽性、110 例が本抗体陰性で

あった（陽性率 48.1%）。本抗体陽性例では、手指屈曲優位の筋力低下、手指屈曲＋膝伸

展優位の筋力低下、HCV 抗体陽性率、ステロイド治療反応性において有意差を認めた。

一方、肺活量低下や疾患重症度との関連性は見られなかった。抗 NT5C1A 抗体は、典型

的な筋力低下の分布を示す症例で有意に検出されることから、臨床的特徴を支持する検

査所見と考えられる。HCV 抗体陽性率およびステロイド治療反応性の相違点から、本抗

体陽性例は陰性例と異なる病態が関与する可能性があり、本抗体の病原性に関する解析

が必要である。 



 

 
 

 我々は IBM の病態における抗 NT5C1A 抗

体の病原性を明らかにするために、in vivo 受

動免疫モデルを作成し、p62 陽性凝集筋線維

の増加と筋内鞘へのマクロファージ浸潤を明

らかにした（Tawara, Yamashita et al., Ann 

Neurol. 2017）。 

 本研究は、本抗体陽性および陰性の IBM 症

例の臨床病理学的特徴を比較することによっ

て、IBM の病態における本抗体の意義を解明

することを目的とする。 

 

B：研究方法 

 臨床的に IBM が疑われ、「封入体筋炎患者

に対する新規血清診断法の開発」研究に同意

された患者血清連続 351 検体について、

cell-based assay（CBA）法（Yamashita S., 

Tawara N. Methods Mol. Biol. 2019）を用い

て、抗 NT5C1A 抗体の有無を解析した。抗体

陽性および陰性の IBM 患者について、以下の

パラメータに関して臨床病理学的特徴を比較

した。 

 各パラメータ: 年齢、男女比、罹病期間、

Body mass index、初発症状、嚥下障害の有

無、筋力低下の分布（膝伸展の筋力＜股関節

屈曲の筋力、手指屈曲の筋力＜肩外転の筋力）、

握力左右差、血清 CK 値、抗 HCV および

HTLV-I 抗体の有無、肺機能検査（％

VC、%FVC）、心機能検査（EF、％FS）、

IBMFRS スコア、ステロイドおよび免疫グロ

ブリン静注療法の使用・反応性 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究の実施にあたっては、承認番号第

937 号「封入体筋炎患者に対する新規血清診

断法の開発」および承認番号第 1124 号「封入

体筋炎の病態解明と治療法の開発に関する研

究」として、2018 年 4 月 27 日人を対象とす

る医学系研究疫学・一般部門倫理委員会にて

承認されている。 

 

C：研究結果 

 「封入体筋炎患者に対する新規血清診断法

の開発」研究に登録された 351 症例の内、212

例がENMC2011の IBM診断基準を満たした。

さらに 102 例が抗 NT5C1A 抗体陽性、110 例

が本抗体陰性であった（陽性率 48.1%）。 

 本抗体陽性例（表 1）では、手指屈曲優位

の筋力低下、手指屈曲＋膝伸展優位の筋力低

下、HCV 抗体陰性、ステロイド治療反応性に

おいて有意差を認めた。その他の指標として、

肺活量低下や疾患重症度との関連性は見られ

なかった。 

表 1. 抗体陽性および陰性例の臨床病理学的比較 

 
陽性例 

(n=102) 

陰性例 

(n=110) 
P 

検査時年齢 69.6±9.2 69.4±9.6 0.8524 

発症時年齢 63.8±9.4 63.1±10.8 0.8948 

罹病期間 5.3±4.2 5.8±5.7 0.9614 

女性割合 40.2% 42.7% 0.7806 

Body mass 

index 
22.1±3.5 22.0±3.7 0.8384 

初発症状    

階段昇降困難 44.1% 40.0% 0.5791 

歩行困難 23.5% 32.7% 0.1698 

手指屈曲障害 20.6% 13.6% 0.2026 

書字困難 2.9% 2.7% 1 

嚥下困難 7.8% 10.9% 0.4886 

筋力低下分布    

膝伸展<股屈

曲 
80.4% 75.5% 0.4122 

手指屈曲<肩

外転 
87.3% 75.5% 0.0349 



 

 
 

膝伸展<股屈

曲 +手指屈曲

<肩外転 

68.6% 51.8% 0,0169 

嚥下障害 29.4% 41.8% 0.0641 

握力左右差絶

対値（kg） 
3.5±2.6 3.1±2.9 0.1312 

血液検査    

CK (IU/L) 610.7±487.6 563.2±682.4 0.0924 

抗 HTLV-I 抗

体陽性率 
3.9% 4.5% 1 

抗 HCV 抗体

陽性率 
5.9% 14.5% 0.0441 

呼吸機能検査    

%VC 96.8±17.8 89.0±22.0 0.0411 

%FVC 95.6±18.0 88.3±22.2 0.0749 

心機能検査    

EF 67.3±7.5 67.6±7.4 0.6258 

%FS 37.7±6.5 38.2±7.8 0.9813 

重症度    

IBMFRS 

_total 
29.9±6.8 27.5±8.7 0.0706 

IBMFRS_1 3.5±0.8 3.2±1.1 0.1577 

IBMFRS_2 3.4±0.9 3.2±1.0 0.4542 

IBMFRS_3 3.2±0.9 3.1±1.1 0.3048 

IBMFRS_4 3.1±0.9 3.0±1.0 0.5464 

IBMFRS_5 3.2±0.9 3.0±1.1 0.0828 

IBMFRS_6 3.2±1.0 2.8±1.2 0.0299 

IBMFRS_7 3.4±0.7 3.1±1.1 0.104 

IBMFRS_8 2.4±0.9 2.2±1.1 0.1364 

IBMFRS_9 2.6±1.1 2.3±1.3 0.0639 

IBMFRS_10 1.9±1.0 1.6±1.2 0.0635 

治療    

ステロイド投

与率 
35.3% 31.8% 0.6627 

ステロイド有 69.4% 37.1% 0.0089 

効率 

IVIg 投与率 24.5% 39.1% 0.0273 

IVIg 有効率 48.0% 41.9% 0.8004 

 

D：考察 

 2013 年の最初の報告以降、種々の手法によ

る本抗体の検出法が開発され、本抗体陽性患

者の臨床的特徴に関するエビデンスが蓄積さ

れつつある。初期の少数例の報告では、抗体

陽性例で起立に長時間を要し、MRC 筋力スコ

アが低値を呈し、努力性肺活量が低く、車椅

子や歩行器の使用頻度が増加し、嚥下障害や

顔面筋罹患頻度が高いと報告されている 

(Goyal NA, et al. J Neurol Neurosurg 

Psychiatry 2016）。また陽性例において、球

麻痺や顔面筋障害、呼吸筋障害などの運動機

能障害がより強いことが示されている（Lloyd 

TE, et al. Arthritis Care Res (Hoboken). 

2016）。さらに 311 症例という比較的大規模

の解析では、陽性例で上肢近位筋の筋力低下

の頻度が低く、顔面筋の罹患頻度が高く、病

理学的にシトクロムオキシダーゼ（COX）欠

損線維の頻度が高いことに加えて、生存期間

の短縮という生命予後への影響も報告された

（Lilleker JB, et al. Ann Rheum Dis. 2017）。

しかし最近の報告では、抗体陽性例では 60

歳以上の高齢での発症が多いことや、病理学

的に強い炎症所見を呈することを除いて、抗

体陽性例であっても特徴的な臨床病理学的特

徴を示さないという報告が相次いでいる 

(Felice KJ, et al. Neuromuscul Disord. 

2018; Paul P, et al. Muscle Nerve 2021)。さ

らには、若年性筋炎患者においても比較的高

頻度に本抗体が陽性となる症例が含まれてお

り、抗体陽性例では重篤な呼吸器症状や頻回

の入院、多剤治療との関連性が示されている



 

 
 

（Yeker RM, et al. Ann Rheum Dis. 2018）。

したがって本抗体は IBM に関わらず、筋炎の

重症度を反映する指標であるとの論調が強ま

っており、今後より多数例の炎症性筋疾患患

者における評価が必要であるとともに、本抗

体の病原性を明らかにすることが重要と考え

られる。 

 

E：結論 

 抗 NT5C1A 抗体は、典型的な筋力低下の分

布を示す症例で有意に検出されることから、

臨床的特徴を支持する検査所見と考えられる。

HCV 抗体陽性率およびステロイド治療反応

性の相違点から、本抗体陽性例は陰性例と異

なる病態が関与する可能性があり、本抗体の

病原性に関する解析が必要である。 
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