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研究要旨 

筋痛性脳脊髄炎/慢性疲労症候群（ME/CFS）のバイオマーカーによる診断は確立していない。抗自律神経

受容体抗体は診断バイオマーカー候補である。NCNP通院中のME/CFS患者末梢血を用いて、これら自己抗体

を評価し、B細胞亜分画との関連について検討した。その結果、海外からの報告と一致して、44％の患者に

おいていずれかの自己抗体が陽性となることがわかった。感度・特異度に優れる評価系の開発も重要であ

り、Cell based assayの重要の開発を進めている。 

  
Ａ．研究目的 

  筋痛性脳脊髄炎/慢性疲労症候群（ME/CFS）は、

多くは感染症様症状を経て発症し、強い倦怠感に加

え多様な神経機能異常や「労作後の消耗」を特徴と

し、WHOで神経系疾患(ICD-11 8E49)と分類されてい

る。しかし客観的診断基準が確立していないため、

診療・研究・治療開発が立ち遅れている。近年、発

症機序に関連する生物学的変化を評価するバイオ

マーカーの研究が世界で急速に進んでいる。例えば 

Scheibenbogen らによる、ME/CFS 患者４０％程度

で抗自律神経受容体抗体（β２およびβ１  

adrenergic receptor に対する自己抗体）が検出さ

れるという報告については、NCNPのAMED研究によっ

て日本人患者でも同様の結果が確認された（Fujii 

et al. J Neuroimaging 2020）。 

 本研究の目的はME/CFSの客観的診断に有用なバ

イオマーカーを開発することである。 

  

Ｂ．研究方法 

 NCNP病院を受診し、カナダ基準を満たすME/CFS患

者および疾患コントロール、健常対照者の末梢血を

採取し、リンパ球解析および抗自律神経受容体抗体

測定を実施した。自己抗体測定はCelltrend社に依

頼し、ELISAにて実施した。感度・特異度に優れる

Cell Based Assayによる測定系を確立するため、ベ

クター作成、CHO細胞への発現等を進めた。 

       

    （倫理面への配慮） 

 人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

理指針に則り、NCNP倫理委員会にて承認を得て 
研究を実施した。 

 
  

Ｃ. 結果 

ME/CFS症例254例(男/女＝60/194名：年齢37歳±12.

7歳)のME/CFS患者ついて、リンパ球亜分画解析およ

び抗β1/β２アドレナリン受容体抗体及び抗M3/M4

アセチルコリン受容体抗体測定を実施した。患者の

平均罹病期間は8.6年（中央値5年）、重症度ＰＳ（p

erformance status）は中央値６であった。抗β1/

β2/M3/M4抗体それぞれについて、24%/29%/28%/28%

が抗体陽性であり、全体の44%でいずれかの自己抗

体が陽性であった。4種の抗体価間には有意な相関

関係を認めた。B細胞亜分画との関連については、

抗β1アドレナリン受容体抗体とmemory B細胞頻度

間に有意な負の相関を認めた。抗体産生細胞である

Plasmablast頻度は15％で健常者群より増加してい

た。しかし、同細胞の頻度と抗体価の相関は認めな

かった。Cell Based Assayの開発については、CHO

細胞への発現を確認するところまで進められた。 

 

Ｄ．考察 
 本邦のME/CFS患者においてもドイツの報告と

同様、約40%の患者で抗自律神経受容体抗体が陽

性となり、再現性が得られた。しかし対照群におい

ても一部の症例で陽性となることや再現性が必ず

しも得られない点が問題である。新たな解析手法

の開発も進める必要がある。 
       
Ｅ．結論 
 ME/CFS患者の半数近くで抗自律神経受容体抗体 
が陽性となることを確認した。 

 
  該  
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