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●症 例

要旨：症例は 51歳，男性．Raynaud 現象，微熱が出現したため近医で抗菌薬等による治療をされた．しか
し約 1カ月後に高熱，呼吸困難が出現して急性呼吸不全の状態で当院に救急搬送された．著明な低酸素血
症を呈していたため人工呼吸器管理を要した．急性間質性肺炎と判断してメチルプレドニゾロンパルスおよ
びシクロホスファミド療法を行い奏効して救命し得た．のちに抗ARS抗体を測定したところ，抗PL-12 抗
体が陽性であったため抗ARS抗体症候群の診断に至った．本症例では経過中明らかな筋炎の発症は認めて
いない．現在，間質性肺炎の再発なく外来観察中である．
キーワード：抗ARS抗体症候群，抗PL-12 抗体，間質性肺炎

Anti-aminoacyl tRNA synthetase syndrome，anti-PL-12 antibodies，Interstitial pneumonia

緒 言

抗ARS抗体陽性症例は一般に高率に筋炎，間質性肺
炎，Raynaud 現象などを呈するとされ，抗 Jo-1 抗体に
関しては広く知られている．しかし，その他の抗体に関
してはいまだ報告は少なく急性に発症する間質性肺炎を
呈した症例は稀である．重篤な呼吸不全で発症し人工呼
吸器管理となったが，メチルプレドニゾロンパルス及び
シクロホスファミド療法が奏効し，後に抗ARS抗体陽
性と判明した 1例を経験したので報告する．

症 例

症例：51 歳，男性．
主訴：発熱，呼吸困難．
既往歴・家族歴：特記事項なし．
喫煙歴：15 本�日×30 年．
職業歴：運送業．
現病歴：生来健康であった．平成 14 年 10 月 3 日の職

場健診では，血液検査に異常はなく，胸部X線写真で
は気腫性変化を認めるのみであった．平成 14 年 12 月頃
より顔面・下腿の浮腫が出現．右臀部痛，手指の冷感・
Raynaud 現象，微熱も出現したため 12 月 28 日に近医
を受診した．その時の血液検査では白血球数 10,500�µl，
CRP 3mg�dl，LDH 474IU�l，CK 374IU�lと炎症反応な
どの軽度の上昇を認めた．CPDX-PR，オセルタミビル，
ロキソプロフェンナトリウム，ケトプロフェン外用薬を

処方されて発熱や臀部痛は改善した．しかし，手指の冷
感・Raynaud 現象が継続したため，平成 15 年 1 月 6 日
に同院を再診してリマプロストアルファデクスを処方さ
れた．1月 20 日より呼吸困難が出現．1月 29 日より
39.9℃の発熱も出現したため，1月 30 日に他院を受診
して血液検査を行ったところ白血球数 16,100�µl，CRP
13.9mg�dl，LDH 676IU�lと悪化が認められた．CFPN-
PI を処方されたが発熱が継続し，呼吸困難が増悪した
ため 2月 2日救急車で同院へ搬送された．8L�分酸素マ
スク投与にて PaO2 34.0Torr と著明な低酸素血症を認め
たため当院へ転送された．
入院時現症：意識清明（E4V5M6），体温 37.8℃，血

圧 121�70mmHg，脈拍 145�分・整，呼吸数 40�分，SpO2
69％（8L�分酸素マスク投与），両側肺野に crackles を
聴取した．両手指は冷たく，先端にはささくれ状の潰瘍，
チアノーゼを認めた．腹部に異常所見はなく，四肢に浮
腫は認めなかった．顔面には浮腫を認めず，ヘリオトロー
プ疹も認めなかった．
入院時検査所見（Table 1）：白血球数 24,500�µl，

CRP＞15mg�dl と炎症反応が上昇し動脈血液ガス分析で
は 8L�分酸素マスク吸入下で PaO2 42.1Torr と著明な低
酸素血症を認めた．KL-6 2,500U�ml，LDH 1,564IU�lと
著明に上昇し活動性の間質性肺炎の存在が示唆された．
CKは 605IU�lと上昇していた．血清学的にリウマチ因
子は陽性であったが，抗核抗体は陰性，抗 Jo-1 抗体を
含めた各種自己抗体は全て陰性であった．クラミジア・
ニューモニエ抗体は IgG，IgAともに軽度の上昇を認め
た．胸部X線写真（Fig. 1）では両側肺野全体に網状線
状影を認め，胸部CT（Fig. 2）では両側びまん性に網
状線状影，すりガラス陰影を認めた．また，心肥大，奇
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Table 1

×128CHAIU/l373ALPHematology
＜×40MycoplasmaAb (PA)mg/dl13.0BUN/μl24,500WBC

3.7C. pneumonieIgGmg/dl0.67Cr/μl413×104RBC
1.11C. pneumonieIgAmEq/l135Nag/dl12.9Hb

mEq/l4.6K%38.3Ht

Blood Gas Analysis
(8L mask O2)

mEq/l104Cl/μl18.7×104Plt
mg/dl3.4UABiochemistry

7.426pHIU/l605CKg/dl6.4TP
Torr24.6PaCO2IU/l31CK-MBg/dl2.5Alb
Torr42.1PaO2SerologyIU/l54GOT

(－)Sputum bacteria:mg/dl＞15.1CRPIU/l25GPT
U/ml2,500KL-6KU17.6TTT
IU/min162RFKU18.3ZTT

(－)ANAIU/l1,564LDH
(－)Anti DNA Ab%15LDH1
(－)Anti SS-A Ab%36LDH2
(－)Anti SS-B Ab%32LDH3
(－)Anti RNP Ab%13LDH4
(－)Anti Sm Ab%4LDH5
(－)Anti Jo-1 Ab
(－)Anti Scl-70 Ab

Fig. 1 Chest radiograph on admission, showing dif
fuse reticular shadows throughout both lung fields.

Fig. 2 Chest CT scans on admission, showing diffuse 
ground-glass-opacities and reticular shadows through-
out both lung fields.

静脈の拡張，肺動脈の拡張が認められ，急性呼吸不全に
伴う肺性心の合併が示唆された．
入院後経過（Fig. 3）：来院後直ちに気管内挿管を行い，

人工呼吸器管理とした．原因として急性間質性肺炎，重
症肺炎等を考えてメチルプレドニゾロンパルス療法 1g�
日 3日間，MINO，LVFX，IPM�CS の投与を開始した．
メチルプレドニゾロンパルス療法後も画像所見，呼吸状
態とも改善せず，2月 6日（第 5病日）には LDHが 2,402
IU�lまで上昇したため，同日よりメチルプレドニゾロ
ンパルス療法 2コース目 1g�日 3日間とシクロホスファ

ミド 500mgの投与を行った．その結果，画像所見，酸
素化ともに改善を得て 2月 13 日（第 13 病日）に気管内
挿管を抜管した．しかし 10L�分酸素マスク投与酸素で
PaO2 90～100Torr と呼吸状態は不安定な状態が持続し，
抜管同日夜間より 38℃台の発熱が見られた．2月 14 日
（第 14 病日）の血液検査でもCRPが 1.9mg�dl（第 10
病日）から 23.8mg�dl，LDHも 897IU�l（第 13 病日）か
ら 1,123IU�lへと再上昇した．画像および臨床所見で明
らかな感染徴候が見られなかったために同日よりメチル
プレドニゾロンパルス療法 3コース目 3g�日 3日間を施
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Fig. 3 Clinical course

Fig. 4 Chest radiograph taken 2 days before dis
charge showing, decreased reticular shadows.

Fig. 5 Chest CT scans taken after methylprednizolone 
pulse and cyclophosphamide therapy, showed slight 
consolidation and left pneumothorax.

行した．呼吸状態はその後明らかに改善し，プロドニゾ
ロンの投与を 60mgより開始した．その後，プレドニゾ
ロン減量を行ったが増悪が見られず安定していたため 4
月 5日（第 63 病日）にプロドニゾロン 30mgまで減量
したところで退院となった．退院時に撮影した胸部X
線（Fig. 4），および退院後，左気胸発症時（4月 18 日）
に撮影した胸部CT（Fig. 5）では両側肺野に軽度の浸
潤影を認めるのみまでに改善した．入院時より認められ
たRaynaud 現象は，メチルプレドニゾロンパルス療法
後には一旦改善したものの，しばらくすると増悪した状

態で退院後も継続した．4月 14 日（第 72 病日）よりシ
クロスポリンの併用を開始した．その後，2回にわたる
気胸で入院し，プレドニゾロンは平成 17 年 1 月 27 日よ
り中止している．その後，抗核抗体が軽度上昇し（40～
80 倍 FA法），継続したために平成 19 年 6 月に抗ARS
抗体を測定したところ抗 PL-12 抗体陽性が判明した．平
成 19 年 12 月現在，間質性肺炎の再発なく外来観察中で
ある．
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考 察

抗ARS抗体は，アミノ酸を tRNAの 3末端に結合し
アミノアシル tRNAの 3末端を合成する反応を触媒す
るARS（aminoacyl tRNA synthetase）に対する自己抗
体の総称で，多発性筋炎�皮膚筋炎に特異的であり，抗
Jo-1 抗体，抗 PL-7 抗体，抗 PL-12 抗体，抗 EJ抗体，
抗OJ抗体，抗KS抗体などが報告されている１）．陽性例
では，筋炎の他に間質性肺炎（50～80％），多発関節炎
（50～90％），Raynaud 現 象（60％），発 熱（80％），手
指の角化と色素沈着（mechanic’s hand）（71％）を認め，
抗ARS抗体症候群と呼ばれる一病型を呈する２）～５）．多
発性筋炎�皮膚筋炎の患者において各抗体は，抗 Jo-1 抗
体：20～30％，抗 PL-7 抗体，抗 PL-12 抗体：3～4％，
抗OJ抗体，抗EJ抗体：2％以下，に見いだされると
されるが６），他の自己免疫疾患では検出されず，極めて
疾患特異性の高い自己抗体と考えられている７）．
本症例に関しては多発性筋炎�皮膚筋炎を発症してい

たかに関する判定は難しい．初発時に右臀部痛が認めら
れたが，左右非対称性で筋炎に特徴的でなく，経過中に
CKの上昇を認めたものの初期段階での上昇は軽度であ
り，必ずしも筋炎発症に伴い上昇したとは言い難い．ス
テロイド治療前に筋電図，筋生検など詳細な検索は施行
し得ず，Bohan と Peter の多発性筋炎�皮膚筋炎の診断
基準８）に照らし合わせての評価は困難である．そのため，
本症例は特発性間質性肺炎の一亜型である急性間質性肺
炎（AIP）との厳密な鑑別が困難であった．しかし，前
述のように，抗ARS抗体が筋炎に特異性の高い抗体で
あることや，本症例で見られた抗 PL-12 抗体は，抗ARS
抗体の中でも筋炎症状に乏しく，また筋炎よりも間質性
肺炎に関連のある症例が多いことが報告されている９）こ
とから，最終的に抗ARS抗体症候群に伴う間質性肺炎
と診断した．同様に抗KS抗体でも筋炎よりも間質性肺
炎に関連のある症例が多いとの報告があり１０）１１），Yoshi-
huji らはこのような抗ARS抗体陽性の間質性肺炎で発
症し筋症状に乏しい 患 者 を SAILD（seropositive
amyopathic interstitial lung disease）と命名している１２）．
一方で抗ARS抗体陽性例では間質性肺疾患が先行し後
に筋炎を発症する症例も多いことが報告されている．本
症例でも今後の多発性筋炎�皮膚筋炎を発症する可能性
に注意が必要である９）１２）．
本邦での抗ARS抗体症候群の間質性肺炎に関する報

告では，大多数が慢性型で徐々に悪化する例が多いとさ
れており１），本症例のように急激な発症例は極めて稀と
考えられる．しかし，近年になって経過中急速に肺病変
が進行した抗 PL-7 抗体陽性例が報告されている１３）．欧
米では急性発症例の報告も何例か見られ９）１４），急速な進

行例は本邦よりも頻度が高い可能性もあるが，それらに
関して比較した報告はでていない．
CT所見に関する抗ARS症候群でのまとまった報告

はない．多発性筋炎�皮膚筋炎の肺病変CTを比較検討
した報告では，胸膜直下の浸潤影が最も多く見られ，急
速進行例ではびまん性にすりガラス状陰影と浸潤影の広
がりを認めるとされ１５），今回の症例も同様であった．
治療に関して，間質性肺疾患に関しては抗ARS抗体

症候群ではステロイドに対する反応性が良好であるとい
う報告９）１２）や，ステロイド単独ではなく他の免疫抑制剤
を高頻度に必要とするとの報告が見られる７）．本症例で
は現在シクロスポリン単独で良好なコントロールが得ら
れているが，再発が多いとする報告もあり１２），今後の注
意深い経過観察が必要と考えられる．

結 語

間質性肺炎を急性に発症し，メチルプレドニゾロンパ
ルス及びシクロホスファミド療法が奏効し，後に抗ARS
抗体陽性が判明した 1例を経験した．
謝辞：抗ARS抗体を測定していただいた京都大学大学院
医学研究科 内科学講座 臨床免疫学 小林志緒先生，三森
経世先生に深謝いたします．
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Abstract

A case of rapidly progressive interstitial pneumonia with anti-PL-12-antibodies successfully
treated by pulse methylprednisolone and cyclophosphamide

Misuzu Yahaba, Akira Suda, Ryoko Syoji, Takayuki Jujo and Toshihide Shinozaki
Department of Respiratory Medicine, Kimitsu Chuo Hospital

A 51-year old man with severe acute respiratory failure was referred to our hospital. He presented with cya-
notic digits, high fever and dyspnea. The chest radiograph and chest CT scan showed diffuse ground-glass-
opacities and reticular shadows in both lung fields. We diagnosed acute interstitial pneumonia. The pulmonary in-
filtration seen on chest radiograph diminished gradually after pulse methylprednisolone and cyclophosphamide
therapy. Later, we screened his sera for antibodies to anti-aminoacyl tRNA synthetase to diagnose anti-aminoacyl
tRNA synthetase syndrome because anti-PL-12 antibodies were positive. This case has been followed but no
myositis or recurrence of interstitial pneumonia has been recognized.


