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●症 例

要旨：症例は 54歳，女性．2007 年 4月に検診にて間質性肺炎を指摘された．陰影が徐々に増悪するため，
2009 年 2月に当科へ入院した．胸部聴診上 fine crackle を認め，Mechanic’s hand を呈していた．関節炎，
筋炎症状，Reynaud 症状などは認めず．血液検査上は抗核抗体（speckled，cytoplasmic），抗 SS-A 抗体
が陽性であった．胸部CT上，両側肺底部にスリガラス陰影を認め，下葉の容積減少を伴っていた．肺機能
検査では軽度の拘束性障害あり，気管支肺胞洗浄では有意な所見は認めなかった．確定診断目的で胸腔鏡下
肺生検を施行し，fibrotic NSIP パターンを認めた．プレドニゾロン 40mg�日から開始し，陰影は軽快傾向
となった．後日，免疫沈降法にて抗SRP抗体が陽性と判明した．筋炎を伴わない抗SRP抗体陽性間質性
肺炎の報告は非常に稀であり，文献的考察を加えて報告する．
キーワード：抗SRP抗体，間質性肺炎，非特異的間質性肺炎

Anti-signal recognition particle antibody，Interstitial pneumonia，
Nonspecific interstitial pneumonia (NSIP)

はじめに

抗 SRP抗体とはシグナル認識粒子（signal recognition
particle ; SRP）に対する自己抗体である．抗アミノアシ
ル tRNA合成酵素抗体（抗ARS抗体）と同じく筋炎特
異自己抗体の一つとされ，主に多発性筋炎に関連する自
己抗体として報告されている１）～７）．ステロイド抵抗性を
示す重度の筋炎症状を認める例が多く，間質性肺炎など
の筋外症状は比較的稀とされている．
しかし，今回，我々は，筋炎症状を認めなかった抗 SRP

抗体陽性間質性肺炎の 1例を経験したので報告する．

症 例

症例：54 歳，女性．
主訴：全身倦怠感，皮疹，胸部異常陰影．
既往歴：40 歳時に子宮筋腫（子宮摘出術）．
家族歴：母に大腸癌．
生活歴：喫煙・飲酒歴なし．その他，特記事項なし．
服薬歴：特記事項なし．
現病歴：2007 年 4 月の検診にて胸部異常陰影を指摘

された．6月に某総合病院を受診し，胸部画像上，両側
下葉背側にスリガラス陰影が見られ，間質性肺炎が疑わ
れた．しかし，自覚症状がないため経過観察されていた．
その後，徐々に陰影は増悪傾向となったため，10 月に
当院当科を紹介受診された．2008 年 12 月から両側手指
背側に皮疹が出現し，同時期から全身倦怠感を自覚する
ようになった．症状の改善なく，2009 年 2 月 3 日に当
科へ精査加療目的で入院となった．
入院時現症：身長 151cm，体重 48kg，体温 37.0℃，

血圧 106�57mmHg，脈拍 95�min・整．貧血・黄疸・浮
腫・チアノーゼを認めず，表在リンパ節は触知せず．胸
部聴診上，両側下肺野に fine crackle を聴取．ばち指な
し．両側手指背側に紅斑あり，両側手指側面に角化性紅
斑（Mechanic’s hand）を認めた．その他，顔面・体幹・
四肢などには皮疹を認めず．関節痛，筋力低下，筋肉の
自発痛，把握痛なし．dry eye，dry mouth なし．Raynaud
現象を認めず．腹部および神経学的異常所見なし．
入院時検査所見（Table 1）：血算に異常所見を認めず．

生化学では肝・腎機能，電解質に異常所見を認めなかっ
た．LDH 218U�lと軽度上昇し，CPK，aldolase，KL6，
SP-D は正常範囲内であった．自己抗体では，抗核抗体
が 40 倍と低力価陽性であり，蛍光抗体法にて speckled
40 倍，cytoplasmic 80 倍であった．また，抗 SS-A 抗体
が 1倍で陽性であった．その他の自己抗体はいずれも陰
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Table 1 Laboratory data on admission

EU＜10MPO-ANCAIU/l13γGTPHematology
EU＜10PR3-ANCAIU/l148CPK/μl7,000WBC

Arterial blood gas (room air)IU/l4.9aldolase%63.9Neut
7.406pHg/dl7.8TP%0.4Eos

Torr42.2PaCO2g/dl4.4Alb%32.7Lym
Torr89.4PaO2Serology%2.7Mono

Pulmonary function testmg/dl0.04CRP/μl444×104RBC
L1.90VCmg/dl1,528IgGg/dl13.2Hb
%70.0%VCmg/dl313IgA%40.6Ht
L1.78FVE1.0mg/dl56IgM/μl24×104Plt
%93.7FVE1.0%U/ml253KL-6Biochemistry

Bronchoalveolar lavage (BAL)ng/ml32.6SP-DmEq/l142Na
%69Recovary×40ANAmEq/l3.8K
/ml0.99×105TCC×40speckledmEq/l105Cl
%95.0AM×80cytoplasmicmg/dl10.9BUN
%2.8LymIU/ml＜15RAmg/dl0.34Cre
%1.2Neut(－)Jo-1 AbIU/l17GOT
%1.0Eos(－)Scl-70 AbIU/l13GPT

3.58CD4/CD8×1SS-A AbIU/l218LDH
(－)SS-B AbIU/l0.9T.Bil

Fig. 1 Chest radiograph on admission shows ground-glass opacities in both lower lung zones with volume 
loss.

性であった．動脈血液ガス分析では室内気で PaO2 89.4
Torr と低酸素血症を認めず，肺機能検査では拘束性障
害を認めた．
入院時胸部X線写真（2009 年 2 月 3 日）（Fig. 1）：両

側下肺野にスリガラス陰影を認め，両側下肺野の容積減
少を認める．
入院時胸部CT（2009 年 2 月 3 日）（Fig. 2）：両側下葉

胸膜側優位にスリガラス状濃度上昇を認める．わずかに
牽引性気管支拡張所見を認める．Subpleural curvilinear

shadow所見あり．明らかな蜂巣肺は認めず．
臨床経過：入院後，2月 4日に気管支鏡検査を施行し

た．右B5から施行した気管支肺胞洗浄（Table 1）では，
回収率 69％，総細胞数 0.99×105�ml，細胞分画はほぼ
正常であり，細菌学的検査も陰性であった．経気管支肺
生検では非特異的な胞隔炎のみであった．
一方，間質性肺炎の原因疾患に関しては，経過中に皮

疹が出現しており，膠原病が背景に存在する可能性が示
唆された．抗 SS-A 抗体が陽性であったため，シェーグ
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Fig. 2 Chest CT scan on admission shows ground-glass opacities in both lower lung lobes with predomi-
nant subpleural lesions, and also shows mild traction bronchiectasis and subpleural curvilinear shadows, 
without typical honeycomb.

Fig. 3 Histopathological findings of right S3 (A) and S9 (B) by video associated thoracoscopic surgery 
(VATS) show diffuse and uniform alveolitis with collagen deposition (A) and microscopic honeycomb 
change with lymphoid follicles (B). 

A B

レン症候群を疑い，シルマー試験，ローズベンガル試験，
蛍光色素試験，サクソンテスト，口唇生検を施行したが
いずれも陰性であった．手指背側の皮疹に関しては皮膚
生検を施行し，組織学的に，過角化と皮下真皮中層にか
けて中等度から高度の単核球細胞浸潤を認めるものの，
典型的なゴットロン徴候とは言えず，amyopathic DM
も否定的と考えられた．手指側面に角化性紅斑（Me-
chanic’s hand）が認められ，さらに，抗核抗体が蛍光抗
体法にて cytoplasmic 80 倍であったことからは抗アミ
ノアシル tRNA合成酵素抗体症候群（抗ARS抗体症候

群）が疑われた．筋炎特異抗体測定を京都大学大学院医
学研究科内科学講座（臨床免疫学）（細野祐司先生，三森
経世先生）へ依頼したところ，患者血清を用いた免疫沈
降法にて核酸成分の 7SL-RNAに一致したバンドを認め
たため，抗 SRP抗体陽性と判明した．なお，抗ARS抗
体は検出されなかった．
間質性肺炎の確定診断目的で 2月 12 日に胸腔鏡下肺

生検を施行した（Fig. 3）．検体は右 S3，S9 から採取さ
れた．病理組織所見では，病変はびまん性であり，比較
的時相の均一な胞隔炎と間質の線維化を認めた．S9 の



筋炎症状を伴わなかった抗 SRP抗体陽性間質性肺炎 95

Table 2 Reports of patients with anti-SRP antibodies

ILDMyopathyClinical diagnosisnYearAuthor

1/10
(10%)

12/12
 (100%)PM 13131990Targoff4）

0/7
(0%)

7/7
(100%)PM 7 71991Love6）

6/16
(37%)

16/19
(84%)

PM 16, SSc 2, Anti-syn-
thetase syndrome 1192004Kao11）

1/6
(17%)

6/6
(100%)PM 4, DM 2 62005Satoh9）

N.D
(21%)

23/23
(100%)PM 20, DM 3232006Hengstman10）

5/23
(22%)

21/23
(92%)

PM 16, DM 3,
PM+RA 2, RA 2232008Takada12）

ILD: interstitial lung disease. PM: polymyositis. DM: dermatomyositis. SSc: system-
atic sclerosis. RA: rheumatoid arthritis. N.D: no data.

検体には蜂巣肺形成も見られた．リンパ濾胞形成が目立
つ部位が存在し，膠原病肺が示唆された．ATS�ERS 共
同コンセンサス８）に基づく病理分類では fibrotic NSIP パ
ターンと考えられた．
抗 SRP抗体陽性の間質性肺炎（fibrotic NSIP パター

ン）と診断し，3月 3日からプレドニゾロン 40mg�日
（0.75mg�kg）を開始した．4週間継続した後に施行した
胸部CTではスリガラス陰影の軽度の改善を認め，手指
の皮疹も消退傾向となった．以後，プレドニゾロンは 2
週間に 5mgずつ減量し，25mg�日の時点で退院となっ
た．退院前に施行した胸部CTでは，わずかな縦隔気腫
を認めたものの，スリガラス陰影は改善傾向であった．
経過中，筋炎症状やCPKの上昇は認めなかった．現在，
間質性肺炎の再燃や筋炎症状の出現に注意しながら，外
来通院加療中となっている．

考 察

シグナル認識粒子（signal recognition particle : SRP）
とは 7SL-RNAと 6種類のポリペプチド（72，68，54，
19，14，9）から構成される細胞質リボ核酸である．リ
ボソームで合成された蛋白が粗面小胞体を通過して細胞
外へ移動するのを調節する働きをもつ．この SRPに対
する自己抗体が抗 SRP抗体であり，多発性筋炎・皮膚
筋炎患者の 5～10％に検出され，抗ARS抗体と同様に
筋炎特異自己抗体の一つとされる１）～７）．抗 SRP抗体の主
要抗原エピトープは 54kDa サブユニット蛋白であるが，
各蛋白ユニットや 7SL-RNAに対する自己抗体の存在も
明らかとなっており，免疫学的多様性を有する１）～３）９）．
抗 SRP抗体陽性患者は，典型的な多発性筋炎と関連

するとされ，急性発症する重度の筋炎症状を認め，ステ
ロイド抵抗性でしばしば再燃・増悪する経過を辿ること
が多いとされる１）～６）１０）～１４）．通常の筋炎と異なり，炎症細
胞浸潤に乏しく，壊死が見られるという組織学的特徴を

有する１０）～１２）１５）．筋炎の合併する頻度は 84～100％とさ
れ４）６）９）～１２）（Table 2），本例のように筋炎を伴わない例は
非常に稀であると考えられる．我々が検索した限りでは，
強皮症や抗ARS抗体症候群，関節リウマチを伴う症例
で筋炎を認めない例が報告されているのみであり１１）１２），
抗原エピトープの相違などが検討されている２）１１）．
抗ARS抗体症候群とは異なり，発熱，関節痛，Ray-

naud 現象，間質性肺炎などの筋外症状の頻度は低いと
報告されている４）～６）１１）１２）．間質性肺炎の合併する頻度は，
抗ARS抗体症候群では 70～95％であるのに対し
て４）５）１１）１３），抗 SRP抗体陽性患者では約 20％４）６）９）～１２）（Table
2）と少なく，多発性筋炎・皮膚筋炎での 20～65％と比
較しても同等かやや少ない１６）．Kao らの報告１１）（Table 2）
では，抗 SRP抗体陽性患者の間質性肺炎合併例が 16 例
中 6例（37％）と他の報告例よりも高頻度であったが，
6例中 3例は間質性肺炎と関連性の高い強皮症や抗
ARS抗体症候群を伴っており，多発性筋炎症例に限れ
ば 13 例中 3例（23％）であった．間質性肺炎を合併し
た抗 SRP患者における肺病変先行例の報告はないが，
本症例では診断後の治療・経過観察期間が短く，今後の
経過中に筋炎症状が出現する可能性も考えられ注意を要
する．
我々が検索した限り，抗 SRP抗体陽性患者の間質性

肺炎に関して組織学的検討をされた報告はない．本例の
肺組織はATS�ERS 共同コンセンサス８）に基づき病理分
類をすると，fibrotic NSIP パターンに類似していると考
えられた．しかしながら，特発性NSIP に比較してリン
パ濾胞が目立ち，いわゆる膠原病肺を示唆する印象で
あった．
その他，抗 SRP抗体陽性患者の臨床的特徴として，

悪性腫瘍や他の膠原病の併発が少ないこと４）５），日本人に
比較的多いこと９），10 月から 1月にかけて発症する頻度
が高いこと９）なども報告されている．
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抗 SRP抗体陽性患者に対する標準的治療法はない．
筋炎に関しては，ステロイド剤に加えて，免疫抑制剤
（methotrexate，azathioprine，cyclosporin な ど）を 併
用している報告例が多い４）６）１０）～１２）．ステロイド剤に対する
初期反応性が比較的良好であっても，ステロイド減量中
に 45～70％の症例で再燃するためと考えられる６）１０）１２）．
近年では，免疫グロブリン静注療法１７）やリツキシマブ（抗
CD20 モノクローナル抗体）１８）などが奏功した報告もされ
ている．本例では筋炎症状を認めておらず，ステロイド
単剤にて治療を開始したところ，陰影は改善傾向を示し
た．
以前は，抗 SRP抗体陽性の筋炎患者は予後不良と考

えられていたが６），最近の報告では免疫抑制剤などの併
用療法などによって予後は比較的良好とされている．
Kao らの報告１１）では，抗 SRP抗体陽性の多発性筋炎患
者の 5年生存率は 89％と良好であり，抗 SRP抗体陰性
例と比較して予後に差はなかったとしている．また，
Hengstman らの報告では 23 例中 5例の死亡例が，
Takada らの報告では 19 例中 3例の死亡例が，発症か
らそれぞれ 12 年，7年以上経過しており，決して予後
は悪くないと考えられる．抗 SRP抗体陽性間質性肺炎
の予後も同様に悪くないと推測されるが，症例も少なく
明らかとなってはいない．今後の症例の蓄積が望まれる．
筋炎を認めなかった抗 SRP抗体陽性間質性肺炎の 1

例を経験した．抗 SRP抗体陽性例としては非典型的な
臨床像を呈し，間質性肺炎は fibrotic NSIP パターンで
あった．抗 SRP抗体の臨床的意義について示唆に富む
症例と考えられた．
謝辞：抗 SRP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），細野祐司先生，三
森経世先生に深謝いたします．
なお，本症例は第 95 回日本呼吸器学会東海地方会におい
て報告した．
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Abstract

A case of interstitial pneumonia with anti-signal recognition particle (SRP)
antibody without myopathy

Masato Kono, Takafumi Suda, Yusuke Kaida, Naoki Inui, Yutaro Nakamura and Kingo Chida
Second Division, Department of Internal Medicine, Hamamatsu University School of Medicine

Interstitial pneumonia in a 54-year-old woman was diagnosed in April 2007, without symptoms. She was ad-
mitted to our hospital in February 2009 because chest radiography showed gradual worsening. On physical ex-
amination, she had fine crackles on chest auscultation and “mechanic’s hands”, without arthritis, myopathy, or
Reynaud disease. On laboratory tests, antinuclear antibody (speckled and cytoplasmic pattern) and anti SS-A anti-
body were positive. Chest CT showed ground-glass opacities in both lower lobes with volume loss and she had a
restrictive disorder on a pulmonary function test. Bronchoalveolar lavage was within almost normal limits. For a
definitive diagnosis, video associated thracoscopic surgery was performed. The histopathological findings showed
a fibrotic nonspecific interstitial (f-NSIP) pattern. Corticosteroid therapy (prednisolone, initially 40mg�day) was
started, and the chest radiography improved. Later, an RNA immunoprecipitation test was positive for anti-signal
recognition particle (SRP) antibody. This is a rare case of interstitial pneumonia with anti-SRP antibody without
myopathy.


