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研究要旨 

2018年にスティッフパーソン症候群（Stiff-person syndrome, SPS）の全国調査を行い、国内の患者数

は 257 名と推定された。二次調査では、SPS 55 例の調査票を回収した。本年度は、一部の症例ついて、

自己抗体の検索や長期経過を追跡した。SPS 関連の自己抗体がスクリーングされた 24 例について、

主な内訳は GAD65 抗体陽性 11例（46%）、GlyR 抗体陽性 5 例（21%、うち 1例は GAD65 抗体陽性）、

GABABR抗体 1例（4%）、抗体陰性 7例（29%）となった。GAD65 抗体陽性 SPS患者の予後は比較的良

好で、診断や治療までの期間が既報告に比べ短いことが影響している可能性が示唆された。また、

1 型糖尿病合併の SPS 患者では、経口ステロイドなどの免疫療法が不十分であることが、予後に影

響した可能性がある。 
 

 

A. 研究目的 

 スティッフパーソン症候群（Stiff-person 

syndrome, SPS）は、全身の筋硬直や筋痙攣を生

じる自己免疫疾患である。2018年の全国調査の

結果、国内の推定患者数が 257 名であることを

昨年報告した。その後、一部の症例について、

自己抗体の検索や長期経過を追跡しえたので、

最終報告を行う。 

 

B. 研究方法 

 SPS の診断基準については本研究班で提唱し

た Dalakas らの診断基準を一部改変した SPS の

診断基準を用いた。2018年の全国調査により得

られた 55例のうち、GAD65抗体が陽性であった

32 例について、低力価群（8例）と高力価群（24

例）について臨床像を検討した。次に、SPS 関

連の自己抗体がスクリーングされた 24 例につ

いて、GAD65 抗体陽性群（11 例）、GlyR 抗体陽

性群（4 例）、抗体陰性群（7 例）での臨床像を

検討した。また GAD65抗体陽性例については、1

年以上追跡しえた 30 例について、予後良好群

20 例（治療後 mRS：0-2）と予後不良群 10例（治

療後 mRS：3以上）に分け、予後に影響する因子

を単変量解析により検討した。 

 

（倫理面への配慮）徳島大学病院生命科学・医

学系研究倫理審査委員会の承認を受け、研究を

行っている。 

 

C. 研究結果 

1．GAD65 抗体陽性低力価群と高力価群の臨床

像 

高力価群は低力価群に比べ、診断までの期間

が長く（P=0.03）、治療前 mRS が有意に高かっ

た。治療後のmRSには有意差を認めなかった。 

2．GAD65抗体陽性例の予後解析 

発症から診断までの期間、診断から免疫治療

開始までの期間、治療前重症度（mRS 4以上）

は予後に影響していなかった。1型糖尿病の合

併は予後不良因子であった（オッズ比 16.0、

95%信頼区間 2.8-139.4、P=0.001）。 

3．抗体別からみた検討 

55 例のうち 24例で、GAD65、Amphiphysin、DPPX、

GlyR、GABABR抗体の抗体をスクリーングした。

結果の内訳は、GAD65抗体陽性 11/24 例(46%)、
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GlyR 4/24例(17%)、GAD65 および GlyR 抗体陽

性 1/24例(4%)、GABABR抗体陽性 1/24例(4%)、

抗体陰性 7/24 例(29%)であった。 

GAD65 抗体陽性群、GlyR 抗体陽性群、抗体陰

性群間で臨床像を比較検討したところ、GlyR

抗体陽性群では膀胱直腸障害の割合が有意に

高かった（P=0.04）。 

 

D. 考察 

SPS の発症年齢、性差、罹患率、GAD65 抗体や

GlyR の陽性率は既報告と類似していた。GAD65

抗体陽性 SPS 患者の予後は比較的良好で、診断

や治療までの期間が既報告に比べ短いことが影

響している可能性が示唆された。 

1 型糖尿病合併の SPS 患者では、経口ステロイ

ドなどの免疫療法が不十分であることが、予後

に影響した可能性がある。 

 

E. 結論 

 SPSの疫学調査について報告した。GAD65抗体

陽性 SPS 患者の予後は海外の報告と比べ比較的

良好であった。今後は、早期診断のための抗体

測定系の整備や、治療反応性を予測するバイオ

マーカー研究が必要になってくる。 
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