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研究要旨 
 Primary Immunodeficiency Database in Japan (PIDJ) を介して当科に紹介を受けた
原発性免疫不全症148症例の詳細なFACS解析、およびＴ細胞新生能のマーカーである
TREC、Ｂ細胞新生能のマーカーであるKRECを解析した。遺伝子解析も行った。抗体不全
症が83例(56%)と最多で、複合免疫不全症20例(14%)、WAS6例、HIGE5例、食細胞異常症9
例で、臨床診断未確定が14例(10%)だった。19歳以上の症例は26例(18%)、１歳以下の症
例は43例(29%)だった。 
 また、CVID患者42例について、T cell receptor recombination excision circles 
(TREC)、およびsignal joint Kappa chain recombination excision circles (sjKREC)
の定量と、FACSを用いたリンパ球サブセット解析を組み合わせ、CVIDの分類を行った。
その結果TREC、sjKRECともに正常が１９例 (A群)、sjKRECのみ陰性が３例(B群)、TREC
のみ陰性が５例(C群)、TREC、sjKREともに陰性が４例(D群)の4群に分類できた。TREC、
sjKRECとも陽性のA群はγグロブリン定期補充療法により予後が良かった。一方、TREC、
sjKRECとも陰性のD群は、臨床的に易感染性が強く、悪性腫瘍の合併もあり重症例が多
く認められた。臨床的重症度はA群、B群、C群、D群の順に悪化した。以上の結果から、
TREC、 sjKREC、FACS解析の組み合わせにより、CVIDが大きく４群に分けられ、臨床像
も異なることが示された。PIDJを介して紹介された患者の解析を以上のように行い、主
治医に対し、感染症対策、移植適応を含め、治療法について随時アドバイスを行った。 
 専門医と主治医をつなぐシステムとして PIDJ は有効であるが、患者の問題をより的
確に把握するシステムが必要と考えられた。そこで、Pier システムについて患者に周
知し、患者が抱えている問題点を明らかること、経時的な変化を患者がデータ含め入力
することにより、詳細な内容が得られるようにした。こ Pier データを PIDJ に移行し、
PIDJ のデータベースとしての内容をよい充実させた。PIDJ は 3000 例程度の症例が登録
され、原発性免疫不全症の診断と治療について、一般医からの需要が大きいこと、PIDJ
プロジェクトの枠組みが有効に活用されていることが示された。PIDJ に Pier を連結さ
せることで、より有効な患者レジストリーや患者情報の把握が構築できると考えられた。 
 
 

A. 研究目的 
原発性免疫不全症の中央診断登録シス

テム(Primary Immunodeficiency Database 
in Japan, PIDJ)を活用して、日本におけ
る患者の実態を明らかにし、診断と治療に
貢献すること、また新規に開発した TREC, 
KREC が臨床的な重症度マーカーとして活
用できるかについて検討する事を目的と
した。 
 
 

B. 研究方法 
 Primary Immunodeficiency Database in 
Japan (PIDJ) を介して当科に紹介を受け
た原発性免疫不全症148症例を、無償でリ
ンパ球および樹状細胞の詳細なFACS解析、
およびＴ細胞新生能のマーカーである
TREC、Ｂ細胞新生能のマーカーであるKREC
を解析した。遺伝子解析もかずさDNA研究
所ないし当科で行った。 
 また、CVID 患者 42 例について、T cell 
receptor recombination excision circles 



(TREC)、および signal joint Kappa chain 
recombination excision circles (sjKREC)
の定量と、FACS を用いたリンパ球サブセッ
ト解析を組み合わせ、CVID の分類を行った。 
 
（倫理面への配慮） 
データは匿名化して取り扱う。臨床研究、

遺伝子解析、PIDJ への登録に関しては、本
人ないし親権者からの同意書を得た。 
また、本研究は、小児感染症学会、防衛

医大、理化学研究所、かずさ DNA 研究所で
倫理委員会を通っている。 
 

C. 研究結果 
 Primary Immunodeficiency Database in 
Japan (PIDJ) を介して当科に紹介を受け
た原発性免疫不全症148症例の概要を報告
する。抗体不全症が83例(56%)と最多で、
複合免疫不全症20例(14%)、WAS6例、HIGE5
例、食細胞異常症9例で、臨床診断未確定
が14例(10%)だった。19歳以上の症例は26
例(18%)、１歳以下の症例は43例(29%)だっ
た。 
当科にて、無償でリンパ球および樹状細

胞の FACS 解析、Ｔ細胞新生能のマーカー
である TREC、Ｂ細胞新生能のマーカーであ
る KREC を測定している。遺伝子解析も行
っている。 
 当科にて、FACS 111例（T細胞50%以下13
例、メモリーＴ＞70%18例、CD4/8比逆転38
例、B細胞系異常79例、NK細胞2%以下21例）、
T細胞・B細胞新生能(TREC・KREC)の解析144
例（異常所見64例）、CD40L発現11例（発現
低下5例）、in vitro class switch 17例（異
常所見7例）の解析を行った。また、RCAI、
かずさDNA研究所に78例の原因遺伝子検索
を依頼し、35例（23.6%）で遺伝子変異(15
遺伝子)が同定された。  
 また、CVID患者42例について、T cell 
receptor recombination excision circles 
(TREC)、およびsignal joint Kappa chain 
recombination excision circles (sjKREC)
の定量と、FACSを用いたリンパ球サブセッ
ト解析を組み合わせ、CVIDの分類を行った。
その結果TREC、sjKRECともに正常が１９例 
(A群)、sjKRECのみ陰性が３例(B群)、TREC
のみ陰性が５例(C群)、TREC、sjKREともに
陰性が４例C(D群)の4群に分類できた。
TREC、sjKRECとも陽性のA群はγグロブリ
ン定期補充療法により予後が良かった。一
方、TREC、sjKRECとも陰性のD群は、臨床

的に易感染性が強く、悪性腫瘍の合併もあ
り重症例が多く認められた。臨床的重症度
はA群、B群、C群、D群の順に悪化した。以
上の結果から、TREC、sjKREC、FACS解析の
組み合わせにより、CVIDが大きく４群に分
けられ、臨床像も異なることが示された。 
 PIDJを介して紹介された患者の解析を
以上のように行い、主治医に対し、感染症
対策、移植適応を含め、治療法について随
時アドバイスを行った。 
  Pierに患者が自ら記録したデータを
PIDJに移行し、主治医、専門医が患者の経
時的な状況を把握できるようにした。 
  
D. 考察 
 原発性免疫不全症の診断と治療につい
て、一般医からの需要が大きいこと、PIDJ
プロジェクトの枠組みが有効に活用され
ていることが示された。 
 PierのデータはPIDJに移行可能である。
Pier に患者自身が入力したデータを見る
ことにより、患者の抱える問題点を主治医、
専門医が的確に把握することができるよ
うになると考えられる。   
 PIDJ、 Pier による患者レジストリーを
通じて、より良い医療を提供できる体制構
築につながると考えられた。 
 
E. 結論 
 PIDJ は、患者の病態と診断について、主
治医にアドバイスし、これをもって患者治
療、生活指導などの改善に有益なシステム
である。すでに 100 例以上の原発性免疫不
全症の解析を行っている実績もある。 
 PIDJ と、患者自身が情報を入力できる
Pier を連結させることにより、患者、主治
医、専門医のネットワークが構築でき、患
者状況の把握とより良い医療の提供に貢
献できると考えられた。 
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