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関節リウマチ（ ）は関節の滑膜の炎症に始まり，滑
膜の肥厚・絨毛組織の増殖により骨軟骨を破壊する慢性
多発性関節炎を特徴とする炎症性疾患で，原因は現在の
ところ解明されていない（図 ）。現在，アメリカリウマ
チ学会（ ）の分類基準 ）が の診断に用いられている
が，早期の では の診断基準で定めた症状が出揃
わないこともあり，早期診断のため 年に厚生労働省
研究班 ）， 年に日本リウマチ学会（ ）により早期
関節 の分類基準が提唱されている。これらは，厚生
労働省基準では特異度は高いが感度が劣り， 基準で
は，感度は高いが特異度で劣ることが報告されている））。
患者ではリウマトイド因子（ ）の

陽性率が比較的高いことから，診断の有用な項目である
とされ，診断基準に用いられる唯一の血清マーカーとし

て採用されている。しかしながら， は疾患特異性に
乏しく，感度が ％程度であり ）），また，早期 で
は検出率が低い等の理由から， の診断の決定的な項
目とはなり得ていないのが現状である。近年， にお
いて 以外の新しい自己抗体として抗フィラグリン 抗
シトルリン化蛋白（ ）抗体の有
用性が報告され，これらの抗体の における診断意義
（早期発見 予後の予測）や病因的意義が注目されている。

抗 抗体が注目されるまでの歴史的な流れ

年に ら ）は頬粘膜の剥離細胞を材料として
用いた間接蛍光抗体法で，抗核周囲因子（

）を報告し，さらにその 年後の 年には
ラットの食道凍結切片を基材とした間接蛍光法で，
患者に特異的に検出される自己抗体として，抗ケラチン

抗シトルリン化蛋白抗体（抗 抗体）の
リウマチ性疾患診断における有用性
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図 関節リウマチの関節病変の進展様式
初期は滑膜表層の滑膜細胞の増殖と滑膜下の毛細血管の新生，次いで炎症細胞の浸潤がみられる。やが

て肉芽組織化した滑膜は関節軟骨の表面を覆って骨びらんを形成し，さらに滑膜腫脹，絨毛発達を経て，軟
骨や軟骨下骨組織を障害する。最終的に関節癒合が起こり，関節が固定される。
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抗体（ ）が報告された。この抗
体は， 患者 症例のうち 症例（ ％）で検出され，
に罹患していない健常人では検出されなかったと

らは報告している ）。これらは 患者に特異的に検出さ
れ，また，同時に出現することから同一の抗体と考えら
れていたが，対応抗原が不明であり検出法に難点があっ
たため注目されなかった。 年， ら ）は 患者
血清の ％がヒト皮膚表皮組織より分離した 蛋白
と反応することを発見し，これが上記の の対応抗
原であること，また，その蛋白がサイトケラチンフィラ
メントの凝集に関与するフィラグリン（ ）とよ
ばれる分子であることを報告した。さらに，彼らは
の対応抗原を の前駆体であるプロフィラグリン（ ）
と考え， と がほぼ同一の抗体であることを明
確にした ）。 は皮膚分化の後期に の （ ア
ミノ酸配列が 回繰り返す構造をもつリン酸化蛋白）
として顆粒層の細胞で産生され，ケラトヒアリン顆粒に蓄
積される。角質化に伴い脱リン酸化され，さらに，プロ
テアーゼで分解されて となる。この過程で， はシト
ルリン化酵素（ ）により，
アルギニンがシトルリン（ ）に置換される。 年にな
り， ）らは に特異的自己抗体が を含有す
るエピトープと結合することを発見し，さらにリコビナ
ントの は で酵素的にアミノ酸残基を置換する
ことにより 特異的自己抗体で認識されることを報告し
た。また，先に示した や も 化基質を認識する
抗体であることも明らかとした。 年には， によっ

てアルギニンが に変換された 分子上の 残基が，
の自己抗体が認識するエピトープ形成に重要であること
も示された。また， ら ）により 化 ユニッ
トにシスチン残基を導入して，ヨウ素酸化で人工的に環
状化した分子を （ ）とし，こ
れに特異的に反応する物質を抗 抗体とし（図 ），環
状化することにより 患者検体との反応性が向上し，
より検出しやすくなることが報告された。このように，
抗 抗体（ ）と抗 抗体はいずれも 化 を抗原に
用いて検出されるが，両者の結果は必ずしも一致せず，
抗原エピトープの多様性が示唆されている ）。しかし，

および抗 抗体は における高い疾患特異性・高
い感度を示すことが報告されており ））， に替わる新た
な の診断マーカーとなる可能性が十分に考えられる。
特に， では診断不可能な早期 の診断で有用であるこ
と，関節破壊等の臨床症状重症度とも相関することが知
られており， の診断マーカーとしての可能性が現在注
目されている。

論文数の推移でみた研究の流れ

今回， と医学中央雑誌，科学技術振興機構
（ ）上の各項目（ ， ， ，抗 抗体）に
おける論文数から，抗 抗体が発見され，現在に至る
までの過程を眺めてみた。今回，上記の で表
に示す で年度毎の論文数を調べた（表 ）。な
お，学会の抄録集等は除外した。 の検索結果で

図 （ ）の生成過程

皮膚分化の後期に顆粒層の細胞でプロフィラグリンが産生され，脱リン酸化，さらにプロテアーゼ処理を受けてフィ
ラグリンとなる。その後，角化の過程で によりアルギニンがシトルリンに変換され（シトルリン化フィラグリン），
さらに，シスチン残基の導入，ヨウ素酸化により人工的に環状化し （ ）となる。



は， 年に ら ）によって として発見さ
れ報告されたのが最初の論文である。それから 年後の

年 ら ）によって が発見・報告されたが，
それから数年の間，これらに関する論文は全く発表され
ておらず，その当時はほとんど注目されなかったことが
窺える。 年になり再度注目されたが，研究は発展し
なかった。 年に ら ）によって が発見され，
さらに ， の対応抗原が判明した。ここから，
におけるこれらの自己抗体に関する論文数が増加し，

年， ら ）によって抗 抗体が報告さ
れて以来，さらに急増し現在に至っている。当初，

として発見されたこの抗体は，現在研究の主体は抗
抗体となっている。邦文論文についての検索結果では，

， といった で検出される論文は非常
に少なく， に関しては 年に ら ）によっ
て発見・報告されてから， 数年後に論文が つ発表さ
れたのみである。 においても ら ）から遅れるこ
と 年後に初めて論文が発表されているが，わずか つ
のみである。 世紀になり我が国でも ，抗 抗体
が注目され，現在本邦のリウマチ研究者の間で非常に注
目されている検査の つとなり，論文数も急激に増加し
ている。現在， や抗 抗体はわが国でも の診断

表 検索項目と

英文文献（ ） 邦文文献（医学中央雑誌、 ）

項 目

抗核周囲因子 抗核周囲因

抗ケラチン抗体 抗ケラチン抗体

抗フィラグリン抗体 抗フィラグリン抗体 関節リウマチ

抗 抗体 抗 抗体

表 検索結果

英文文献（ ） 邦文文献（医学中央雑誌・ ）

年 抗 抗体 抗フィラグリン抗体 抗核周囲因子 抗ケラチン抗体 抗 抗体 抗フィラグリン抗体 抗核周囲因子 抗ケラチン抗体

合計
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マーカーとしての有用性が認識されてきており，実際臨
床応用が始まりつつある。

抗 抗体が産生される生物学的機序

の関節炎等の症状は免疫系の異常が原因であると
考えられているが，その免疫異常は従来， 細胞が主に
関与していると考えられ，研究が進められてきた ）。他方，
が 患者の ％の血清から検出され， 細胞も病

態形成に関与することは推測されたが，どのように関与
するかは全く不明であった。近年，ヒトの によく似た
関節炎を自然発症するモデルマウス（ ）が開
発され，その関節炎発症において， 細胞だけで
なく， 細胞の存在も必須であることが報告 ） ）され，
細胞の存在自体はあまり大きな意味を示さないこと，
細胞の活性化に 細胞が関与しているだけであるとい

う事実が報告されている。その報告を受けて， の関節
症状の発生における 細胞の関与が注目されるように
なった。 による関節症状の関節滑膜病理像の特徴とし
て，リンパ球を中心とする単核球の浸潤がある。その主
体は リンパ球であり，浸潤・増殖の様子が明らかになっ
ている。その他，形質細胞の局所的な増殖が認められて
いる ）。また，酵素抗体法により，形質細胞まで分化し
ていない 細胞の存在も確認された ）ことから，滑膜局
所において 細胞の活性化と形質細胞への分化が起こっ
ていると推察される。 細胞の活性化には，多クローン

性の活性化と抗原特異的活性化の つがある。通常，健
康な哺乳動物の滑膜組織からは， 化蛋白は検出されな
いが，炎症性滑膜組織においては 化蛋白が検出される。
これが，抗原として働き，滑膜液中の 細胞から抗
抗体が産生されると推測される（図 ）。抗 抗体は滑
液や血清より滑膜組織で高度に検出され， 患者の滑液
から分離した 細胞により産生されるが，同患者の末梢
血 リンパ球からは産生されないことが知られている ）。
以上の結果より， 滑膜組織に浸潤した 細胞が 化
蛋白によって抗原特異的活性化反応を示し，抗 抗体
を産生していると考えられる。ところで， の最も特徴
的な病変部位である関節滑膜には そのものは存在せず，
抗 抗体産生 化蛋白として，関節滑膜中の が，
アポトーシスに陥ったマクロファージが放出する の
作用により 化 が形成され，これが抗 抗体の産
生に関与しているとの報告もある ）。すなわち，滑膜中
の 細胞の増殖・分化を引き起こす刺激因子として， 化

が関与している可能性が考えられる。

抗 抗体の臨床的意義

．高い疾患特異性と感度 非常に高い疾患特異性と感
度が抗 抗体を の診断に用いる上で，重要な利点
である。これまで，多くの報告により抗 抗体の
における臨床的意義が確立しつつある。表 に にお
ける抗 抗体の臨床的意義に関する報告を示した。

図 における関節破壊の生物学的メカニズム

何らかの刺激（細菌感染等）により，抗原提示細胞を介する 細胞の活性化，増殖が起こり，また，滑液中では，自己
抗原と結合し活性化した 細胞は形質細胞に分化し，シトルリン化フィラグリン等の自己抗原に対する抗体が産生され
る。産生された自己抗体により免疫複合体が形成され，マクロファージ，好中球などの活性化を促し，破骨細胞への分
化を遂げる。破骨細胞より産生される などのサイトカインにより骨破壊が進行する。



表 における抗 抗体の臨床的意義に関する報告

報 告 者（年） 対 照 抗原（測定法） 感 度 特異度

（ ） 対照 ヒト皮膚 （ ） ％ ％

（ ） 対照 （ ） ％ ％

（ ） 対照 （ ） ％ ％

早期関節炎 （ ） ％ ％

（ ） 対照 （ ） ％ ％

（ ） （ ） ％ ％

（ ） その他のリウマチ性疾患 （ ） ％ ％

ヒト （ ） ％ ％

（ ） その他の炎症性疾患 ，非炎症性疾患 （ ） ％ ％

（ ） （ ） ％ ％

フィラグリン 免疫ブロット法 固相化酵素抗体法
リコンビナントシトルリン化フィラグリン

における特異度はいずれの報告でも ％を示
している ） ） ） ）が，感度は ％と報告によって
ばらつきがみられた。これは，検査対象となる患者の
人種差によるものだけでなく，抗原に用いる抗原や測
定方法の違いによるものと考えられる。当初は
が用いられていたが，現在では で によ

り 化されたリコンビナント が用いられていること
が多い。
また，抗 抗体測定に用いられるキットには第
世代と第 世代があることが知られている。 年に

）によって 化で新たに出現する とその周
辺構造が のエピトープとして働くことが発見され
た結果，リコンビナント を 化して用いる
（ ），そして合成ペプチドを用いた （抗 抗体）
が開発され，再現性の向上，簡易な抗体検出が可能と
なった。さらに，抗 抗体を検出する抗原も改良が
加えられて， 年， ら ）は第 世代の
（ ）を発表した。

は，特定の蛋白質のアミノ酸配列を基にした
ペプチドを用いた第 世代（ ）のようなものでは
なく， 血清との反応性が最も高くなるようなペプチ
ドを選択・合成したものである。現在では， に対し
て高い特異性を持ち，第 世代で比較的低かった感度
が改善された が用いられている ）。 ら ）は，
患者 例，それ以外のリウマチ性疾患をもつ患者
例に対して，抗 抗体（ ）および を同時

に測定し，その結果を報告している。その結果，抗
抗体に対する感度は ％，特異度は ％と優れた
結果が報告され， や滑膜細胞由来の酵素で， の
早期診断に有用とされる検査法の つとされる

（ ）のいずれにも勝る結果が得
られた。 は感度が ％，特異度が ％であり，
本結果からは の特異度は若干優れているが，感度
の面では抗 抗体の方が非常に優れていた（表 ）。

ら ）は を含む炎症性疾患 症例（ ，
全身性エリテマトーデス（ ） ，乾癬性関節炎
（ ） ，若年性関節リウマチ（ ） ，ほか
例）と非炎症性疾患 例で，抗 抗体と について次
のような報告をしている。 患者における抗 抗体
の感度は ％，疾患特異度は ％であった。これ
に対して は ％の感度， ％の特異度であった。
感度をみれば， の方が高いが，疾患特異度をみると
抗 抗体が非常に優れた値を示している。そこで，
彼らは，感度のよい と疾患特異度が優れている抗
抗体を組み合わせると，よりよい結果が得られる

のではと予想し， もしくは抗 抗体陽性（ 群），
かつ抗 抗体陽性（ 群）を調べたが， 群の感度

は ％と高いものの特異度は ％と抗 抗体単
独測定よりかなり低い値を示した。それに対し， 群
では特異度は ％と抗 抗体単独測定よりも若干
高い値をとったが，感度は ％と極めて低い値であっ
た。この結果より，感度・特異度の両方を考えると，
抗 抗体単独測定の方が有用であるとした。
さらに，同報告では抗 抗体の 以外の症例での
検出率についても示している。 以外の疾患のうち
例で抗 抗体が検出された。その内訳は表 に示す
とおりであるが， で検出率が若干高いものの，他
の炎症性・非炎症性疾患では検出率は極めて低かった。
また，江口らの検討 ）によると，抗 抗体は 患者
例中 例（ ％）に検出され， 以外のリウマチ性疾患

表 抗 抗体の 以外の症例での検出率

炎症性疾患（ ） 非炎症性疾患（ ）

ほか

抗 抗体（ ）

抗 抗体（ ）

（文献 より引用）



例中 例（ ％）に検出されたとされている。また，
同報告で，シェーグレン症候群（ ）患者では 名中
例（ ％）に陽性が認められ， 患者は抗 抗体陽性
を示しやすいことが示唆されている。抗 抗体の特
異度は対照疾患によって多少異なると考えられ，リウ
マチ性疾患では抗 抗体の陽性率は少し高いことが
予想される。
以上のことより，抗 抗体は， 患者など他のリ
ウマチ性疾患では非リウマチ性疾患と比較して若干高
いことは推測されるが，関節症状を伴わないリウマチ
性疾患での検出率は極めてまれであり， に極めて高
い疾患特異度を示し， 以外の疾患での検出は例外的
に陽性となる疾患が少数見られるのみと考えられる。

．早期 の診断 抗 抗体は の発症初期から検出
されることが知られている。 ら ）は， 患者
人（そのうち 発症 年以上 人， 年以下 人さ

らにその中で ヶ月未満が 人）と 以外の膠原病患
者 人，健常者 人の抗 抗体， ， を測定し
た。その報告によると，抗 抗体は の ％で検
出され， 発症 年以上経っている症例では 例中
例（ ％）という高い検出率を示しているが，発症
年未満では （ ％），さらに ヶ月未満の症例（早
期 ）では 例中 例（ ％）にとどまった（表 ）。
他方， は， 患者の ％に検出され， 発症
年以上経過した症例では， （ ％）， 年未満で
は （ ％），さらに ヶ月未満の症例（早期 ）
では 例中 例（ ％）に検出された。 は に関し
ては比較的よい検出率を示したが，疾患特異性が ％
と非常に低く， 患者では抗 抗体が 例中 例
（ ％）であったのに対して， 例（ ％）で検出され，
また で ％，健常者でも ％の割合で検出されて
いる。

以上のことにより，抗 抗体は に対する感度で
は とあまり差はなく，早期 に対しても とほぼ
同様の ％程度の検出率を示すが，特に疾患特異性が
非常に優れている。それに対して， は早期 に対す
る検出率は抗 抗体よりも若干優れているものの，
疾患特異性がかなり低いことがわかる。このような特
徴のある つの抗体を組み合わせて測定すると， で
は ％，その中で発症 年以上では ％， 年未満
でも ％，さらに ヶ月未満の早期 では ％と
抗 抗体， の単独での検出率より多少高い検出率
が得られたが， らは期待するほど大きな増加
ではなかったと考察している。
松井ら ）は抗 抗体と との組み合わせの検討だ

けでなく，抗ガラクトース欠損 （ ）， と
の組み合わせについても検討し報告している。 患者
例（発症 ヶ月未満 例を含む）及び対照疾患として
以外のリウマチ性疾患患者 例の血清において，
， ， ，抗 抗体の 種類の抗体を測

定し，その結果を 群（抗 抗体陽性）， 群（抗
抗体 陽性）， 群（抗 抗体 陽
性）， 群（抗 抗体 陽性）の グループ
に分けて，抗 抗体とその他のマーカーとの組み合
わせによる効果について検討している。その結果，感
度は抗 抗体単独よりも他のマーカーと組み合わせ
て測定したほうが高い数値が得られたが，特異度では
抗 抗体単独が ％と非常に高い結果を示した。
それに対して，その他のマーカーと組み合わせた場合
では ％程度の結果しか得られなかった。さらに，そ
の他の報告でも と抗 抗体を同時に測定すること
により感度の上昇を期待した検討が多数行われたが，
いずれも期待するほどの感度の増加はみられなかった。
これらの検討結果から，抗 抗体と他のマーカーを
組み合わせることは，あまり意味がないと考えられて

表 抗 抗体および の早期 での意義

陰性 陽性 陽性

（ ） （ ） （ ） 陽性 陰性 陽性

（ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

健常人（ ） （ ） （ ） （ ）

特異度（％）

（ ）内は％ （文献 より引用）



表 初診時診断未確定関節炎 例の抗 抗体と転帰

転 帰
初診時抗 抗体

陽性 陰性（ ）

疑い（ ）
シェーグレン症候群

（抗 症候群）
回帰性リウマチ

症候群
乾癬性関節炎
その他疾患
診断未確認

、 、レイノー病、パルボ 関節炎、腸関節症、反応
性関節炎、痛風性関節炎、軟骨性石灰化症、線維筋痛症、脊
椎関節症、心因性リウマチ各 例

（文献 から引用）

いる。さらに，抗 抗体が検出された患者では，早
期 での検出率が高いと推測されても，それが 症
状の出現と直接結びつかなければ早期 の診断として
は意味がないと思われる。
三森ら ）は，初診時に 分類基準を満たさず診断

未確定の関節炎患者（発症 年以内） 例の保存血清に
ついて抗 抗体の測定および追跡調査を行い，その
転帰についての報告を行っている（表 ）。後に と診
断される 名中 名が，また後に の疑いで
（ を投与された
名中 名が初診時に抗 抗体陽性を示しており，
の転帰に対して重要な意味をもっていると考えられる。
それに対して， をはじめとする 以外のリウマチ性
疾患では，初診時抗 抗体陽性者はほとんど認められ
なかったとしている。ただし，

，回帰性リウマチ，
（ ）症候群

で初診時抗 抗体陽性者からの転帰がそれぞれ 名
報告されている。これらの疾患では，初診時抗 抗
体陰性だった患者からの転帰は認められていない。症
例数が非常に少ないため何とも言えないデータである
が，抗 抗体陽性者がこれらの疾患を発症する可能
性は否定出来ない結果と考えられる。特に， 症
候群は の亜型とする意見もあり，抗 抗体の陽
性者が同症候群を発症する可能性はあるものと考えら
れる。

の関連についての報告をいくつか示した。関節症状の
進行に伴って抗 抗体の抗体価が上昇しているとい
う報告がある反面，関節症状の進行（疼痛，腫脹関節の
数など）に特に関連はみられなかったという報告もあ
り，一定の知見は得られていない。
ら ）は抗 抗体の症状発現前から症状発現までの動き
について検討し報告している。 患者 例についてそ
の症状出現前の血清について，その陽性率や抗体価を
記している。早い例では関節症状発現 年前に抗
抗体が検出されており，症状発現 年前では
％程度に検出率が上昇し、症状発現 年前くらいま
では ％程度の検出率であるが， 年を切ると急に検
出率が上昇し，症状発現後 ヶ月以内の早期 患者
では ％の検出率を呈する。さらに，抗体価を調べ
ると，症状出現時点に近づくほど抗体価は上昇してい
き，症状発現 年前からの上昇は特に著明であった。
この結果から，抗 抗体の検出率，抗体価は の
症状発現を早期に推測することが可能であると考えら
れる。 の関節症状は炎症性サイトカインである
， ， などが病変部で増加し発症に関与

している。近年，これらの の病態を悪化させるサイ
トカインを中和する物質による治療法が進められてい
る ）。 は， に対する抗体を遺伝子組み
換え技術で作製したもの（キメラ型抗 モノク
ローナル抗体）で， の細胞への結合を妨害し，
炎症作用をブロックする作用を持つ。欧米では 年
から用いられ，我が国では 年 月に 治療薬とし
て承認されている。 ）は， 患者
例において 治療を 週間行い，治療による
様々な抗体の陽性率の変化について報告している。治
療前， 陽性は 例（ ％），抗 抗体陽性は 例
（ ％）であった。治療開始 週間後では， 陰性が

表 抗 抗体と における関節症状との関連についての報告

報告者 患 者 結 果

加藤ら ） 陰性 例
ステージの進行に伴い，陽性率が
高くなった。

佐藤ら ） 例 膝，
例 膝

のステージの進行に伴い，抗
抗体濃度が高くなる傾向がみ

られた。 では全く検出されな
かった。

松井ら ）

例，
他のリウマチ性疾
患 例

患者において抗 抗体価と
疼痛および腫脹関節数の間に有意
な相関関係は認められなかった。
他のリウマチ性疾患において。抗
抗体陽性者は陰性者に比べて

関節症状があるものが有意に多
かった。

変形性膝関節症
その他のリウマチ疾患 例， 例， 例，

例

．抗 抗体と の関節症状との関連 抗 抗体が
において関節症状をはじめとする臨床症状の変化に

よって，陽性率や抗体価は変化するのか，逆に抗体価
がどれくらいで の症状が出現するか，また，治療に
よってどのように変化するのかと言う点について検討
が行われている。表 に抗 抗体と の関節症状と



例となり， 例（ ％）で 陽性を示した。それに対
して抗 抗体では 週間後も治療開始前と同じ陽性
率を示した。（表 ）

患者からは抗 抗体が検出されなかった。以上
のことにより，抗 抗体は 関連関節炎では検出
されず， 関連関節炎と の鑑別に有用であると考
えられる。

．抗 抗体とリウマチ性多発性筋痛症（ ）

は，高齢者に発症する 陰性，関節変形・浮腫を伴わ
ないリウマチ性疾患で頸，肩，腰部の筋肉の痛みとこ
わばりを特徴する。肩，股，膝関節などの大関節に関
節炎を伴う場合があり，ときに に移行する症例も確
認されている。このような点で，特に高齢者で発症す
る である （ ）と
の鑑別が重要な疾患である。 ら ）は抗
抗体の と での陽性率についての報告を行っ
ている。 例の 患者， 例の 患者，さらに
例の 患者（発症年齢 歳未満）と 例の健康な高齢
者において，抗 抗体を測定し， では ％の患
者で抗 抗体が検出され，また， の徴候のみら
れる 患者 例のうち 例が，抗 抗体陽性を示
した。しかしながら， と診断された患者からは，
全く抗 抗体が検出されず，健常高齢者においても
全く検出されなかったことから，抗 抗体は と

との鑑別に有用であり，また， と異なり加齢
によって陽性にはならないことが示されている。

結 語

は，個々の患者で臨床症状や関節障害の進行が全く
異なる疾患であるため，個々の患者で関節破壊が起こる
か起こらないかを早期に見極め，早期に治療を開始して，
後に関節破壊をきたさないようにすることが重要である。
による関節症状は発症早期から始まり，進行性で必ず

しも自覚症状と相関しないことが知られているためであ
る。また，発症初年度における骨びらん等の症状の進行
速度は， 年， 年目の進行速度に比べてはるかに急速
であることが知られている。近年，治療方法でも新たな
積極的な方法が開発されて，現在では の早期投
与・併用療法，生物製剤による治療が行われているが，
関節破壊を防ぐためには，その治療がいかに早期に始め
られるかが重要である。そのためにはより正確に早期診
断出来る検査が必要であり，今回概説した抗 抗体は，
の早期診断，早期治療に非常に有益な検査の一つと成

り得る可能性を持つものと考えられる。
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表 治療による各種自己抗体陽性率の変化

陽 性 率 （［％］）

抗 体 治療前

（ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

（ ） （ ） （ ） （ ）

） （ ） （ ） （ ）

（文献 から引用）

また，その治療過程における と抗 抗体の陽性
率の変化をみると， では 週目に若干陽性率の上昇
がみられるが，その後徐々に陽性率が下がっている。
抗 抗体では 週目， 週目に陽性率の低下がみら
れるが， 週目に陽性率は増加し，治療前と同じ値を
示している。本報告では，治療を受けた 患者の症状
は治療前に比べて個人差はあるものの改善しており
週目の抗体陽性率の上昇は，症状の悪化が原因ではな
いと考察している。したがって， は 治療に
よる症状の改善に一致して低下していると考えられる
が，抗 抗体においては症状の改善とは必ずしも一
致していないものと考えられる。

抗 抗体と 以外の疾患との関連

．抗 抗体と 抗 抗体と 型肝炎ウイルス
（ ）感染との関連性について，いくつか検討がなさ
れている。 ら ）は 患者 例， 関連の
関節症状を伴っている 患者 例，関節症状を伴っ
ていない 患者 例について， と抗 抗体を測
定し，抗 抗体と の関連性について検討してい
る。その結果， は 患者の ％で陽性，さらに関節
症状を伴っている 患者では ％，関節症状を伴っ
ていない 患者でも ％が陽性を示した。これに対
して，抗 抗体の結果は では ％の患者で陽性
を示し，若干 に比べて感度は低い結果が得られたが，

患者では，関節症状の有無に関わらず陽性を示さ
なかったとしている。また， ）らの報告でも，
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