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研究要旨 

2014 年度から全国実施となったタンデムマス・スクリーニングの質的向上を目的としてあら

たに設立されたコンサルテーションセンター(コンサル・センター)の稼働状況等について検討

した。また、これまではスクリーニング事業を評価・改善するために必須である継続的な患者

コホート調査が行われていなかった。本研究では、タンデムマスで発見された疾患の正確な頻

度、自然歴、臨床的効果を明らかにするために、疫学研究としてのコホート体制の構築を目指

した。コンサル・センターへの問い合わせ元は、小児科医と検査施設が多く、スクリーニング

の検査や診療の現場における「困り感」が反映されていると考えられる。一方、問い合わせ件

数は地域による差があり、今後も情報提供を行いながらコンサル・センターの周知を続ける必

要があると思われる。患者コホート体制については、研究班では個人情報を入手せずに研究を

行うデザインとした。調査は自治体の部署と該当医療機関を対象に行い、研究事務局で各症例

に対して任意に割り振った識別番号を元に当該施設において照会し、匿名化された疫学情報の

みを提出依頼する事とした。現時点では自治体からの回答を得た時点での評価となるが、これ

まで考えられていた患者数や疾患名が実際の状況を十分に反映出来ていない可能性が示され

た。 
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Ａ．研究目的 

１）コンサルテーション体制等の整備に関する研究 

 2014 年度から新生児マススクリーニング（NBS）

にタンデムマスが導入された。しかしながら、タ

ンデムマス検査の対象疾患はいずれも稀少疾患

であり、地域間、施設間での検査結果の解釈や診

断・治療のレベルに差異が生じる事が危惧されて

いる。加えて、タンデムマス法による検査を新規

に開始した施設が多く、分析手技や結果の判定に

不安を抱える施設も少なくない。これまで、これ

らの問題解決を支援するための全国的ネットワ

ークの必要性が提起されており、昨年平成 25 年

度厚生労働科学研究費補助金（成育疾患克服等次

世代育成基盤研究事業）における分担研究課題

「新生児マススクリーニング対象疾患の診療コ

ンサルテーション体制の構築」（分担研究者：山

口清次）ではコンサルテーションセンター(コン

サル・センター)の整備および情報提供を目的と

するホームページの作成が行われた。上記システ

ムは地方自治体からの委託金によって運営され

るが、本研究では今年度における実績および今後

の課題等について評価を行い、タンデムマス・ス

クリーニング(TMS センター)の質向上のための体

制を整備する事を目的とする。 

 



２）タンデムマス・スクリーニング発見患者の

コホート体制整備に関する研究 

 タンデムマス法で発見される疾患の頻度は、国

内のパイロット研究によると、個々の疾患は数万

ないし 200 万出生に 1人以下の頻度で、全体とし

ては約 9千人に 1人と推定されている。いずれも

超稀少疾患であり、その自然歴や最適な治療法、

治療効果、およびタンデムマス導入による臨床的、

医療経済的効果について不明な点が多い。 

 また新生児期に急性発症して早期に死亡する

症例の存在も知られ、マススクリーニングの恩恵

を受けることのできない児がいると思われる。

NBS が公的事業である以上、それが小児の障がい

発生防止に効率的に貢献しているかどうかの評

価が必要であり、そのためには発見された小児の

患者コホートが必要であるが、これまでは、全国

レベルでの継続的なコホート体制は構築されて

いなかった。本研究では、タンデムマスで発見さ

れた疾患の正確な頻度、自然歴、臨床的効果を明

らかにするために、疫学研究としてのコホート体

制の構築を目指す。 

 

Ｂ．研究方法 

１）コンサルテーション体制等の整備に関する研究 

 コンサルテーションセンターについては図1の

ように自治体、医師、検査機関、産科等医療機関

を対象として質問を受け付ける事とした。あらか

じめ用意した一次受付センターマニュアルで即

答出来ない質問については、専用のフォーマット

を通して質問を受け付け、メーリングリストで議

論センターを通じて文章で回答する事とした。原

則として 48 時間以内の回答を行った。 

 

２）タンデムマス・スクリーニング発見患者の

コホート体制整備に関する研究 

図 1に示すように、本研究に賛同が得られた自

治体において、TMS スクリーニングによって発見

された患者の疫学調査を行うこととした。 

 

 

図 1. 疫学情報の入手情報および調査項目 

  

 (1)自治体の新生児マススクリーニング担当部

署を対象にして、1 年間に発見された患者につい

て以下の項目の調査を行う（1年目）。 

①診断名 

②患者生年月日および性別 

③出生医療機関 

④診断した病院 

⑤フォローアップ病院、主治医 

 

 (2)診断した病院（主治医）を対象に以下の項

目の調査を行う（初回登録時）。 

①確定診断名（病型） 

②患者の出生体重 

③確定診断した方法 

④診断時の症状の有無 

⑤その他（自由記載、特記すべき臨床所見） 

 

(3)診断された翌年（2年目）以降に、フォロー

アップしている病院を対象に以下の項目を調査

する。 

①身体発育状況（体重や身長の状況） 

②発達状況（正常範囲か、軽度遅滞、中等度遅

滞、重度遅滞） 

③治療状況（方法と効果） 

④その他（自由記載、特記すべき検査異常や

QOL 上の問題点等） 

 

 以上の調査を、研究事務局から、自治体の部署

と該当医療機関を対象に調査する。研究事務局で
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は、各症例に対して任意に割り振った識別番号を

付して情報を管理し、該当する症例の疫学データ

の提出を依頼する事として、個人情報を入手せず

に研究を行うデザインとした。 

（倫理面への配慮） 

本研究は島根大学医学部、医の倫理委員会によ

る承認（通知番号 1622 号）を受けて行った。ま

た、本研究の意義を周知するために、研究班ホー

ムページを開設し、本研究の目的、意義、収集す

る疫学情報の内容、本研究によって来される効果、

などを公表することとした。 

 

Ｃ．研究結果 

１）コンサルテーション体制等の整備に関する研究 

2014年 4月から12月 20日までの実績でコンサ

ルテーションセンターには表 2に示すように、77

件の問い合わせが寄せられた。質問者は小児科医

師が最多で 45 件、次に検査機関からの 18 件と続

いた。自治体からの問い合わせも 8件あった一方

で産科関連からは併せて 6件と少なかった。質問

の内容については検査値や精密検査、治療に対す

る質問が上位を占めた。 

 

表 2. コンサルテーションセンターへの問合せの内訳 

 

 

コンサルテーションセンターに問い合わせ元

を自治体毎に見てみると、北海道、東北、中四国、

九州の一部では問い合わせがゼロであり、地域に

より受付の件数に大きな差がある事が明らかに

なった。 

 

２）タンデムマス・スクリーニング発見患者の

コホート体制整備に関する研究 

 マススクリーニングの実施主体である 67 の自

治体に対して 2013 年度分の発見患者についてア

ンケートによる調査を実施した。54 自治体

(80.6％)より回答を得た（図 2）。得られた回答を

元に、各施設への初回登録調査を行う予定である。 

図 2. 自治体の回答状況（2014 年 12 月時点） 

 

今回の調査により回答を得た地域のおおよそ

の出生数合計は 80 万人であり、それを母数とし

て患者発見頻度を算出し、これを先行したパイロ

ット研究のデータと比較した。今回の比較からは

ホモシスチン尿症やメチルマロン酸血症、MCAD 欠

損症などのようにこれまでの結果から予測され

る頻度と比して明らかに差があるものが見られ

た。また、一部の自治体からの回答では精密検査

以降の確定診断等についての情報を追跡できて

いない現状が明らかになった（表 3）。 

 

 

 

 

 



表 3. 2013 年度の患者発見頻度とパイロット研究

の比較 

 

 

Ｄ. 考察 

 

１）コンサルテーション体制等の整備に関する研究 

 問い合わせの内容からは、精密検査を行う小児

科医における「困り感」が最も強く、初期対応に

おける情報の少なさがその要因と推測される。そ

の他にも検査施設からの質問も多く、経験の少な

い施設のサポートも今後の重要な課題である。 

 コンサル・センターへの問い合わせ数が地域に

よりかなりの差がある事については、主に以下の

二つの原因が考えられた。(1) コンサル・センタ

ーが現場医師へ十分認識されていない可能性、 

(2) すでに先天代謝異常症の専門医師を中心に

独自のコンサルト体制や地域における紹介体制

が整備されている場合、である。   

 今後はコンサル・センターに寄せられた質問を

参照できる様に整備やホームページの改善、さら

にはコンサル・センターの利用方法などを積極的

に周知する事が重要と思われた。 

 

２）タンデムマス・スクリーニング発見患者の

コホート体制整備に関する研究 

 今回得られた結果は自治体からの回答部分の

みであるが、自治体が把握する患者数や診断名は、

真の患者数や診断名との解離がある事が強く推

測された。今回の調査における患者数は 68 例で

あり、これは受検者の母数 80 万人から予想され

る人数よりも少ない。中には予想されるよりもか

なり低頻度になっている疾患もあり、これらの見

逃し例などがないか、注意を払う必要がある。こ

れまでのNBS事業評価は主として自治体から得ら

れた患者数などに基づいて行われている。本研究

では今後、患者フォロー施設に対して診断の確認

等を行う予定であり、真の患者像を明らかにして、

これまでの数との違いを評価する必要がある。 

 また、今回の調査で自治体によっては正確な患

者発生状況を把握出来ていない場合があった。

NBS 事業の質的向上を目指す上でも、本研究で得

られた情報や現状を各自治体にフィードバック

し、より正確な情報収集を強調する必要がある。

今回強力が得られなかった自治体における状況

は明らかではないが、引き続き協力を要請してい

く必要がある。 

  

Ｅ. 結論 

 

タンデムマス・スクリーニングの全国普及にあ

わせて設置した、自治体、医師、検査機関、産科

等医療機関を対象としたコンサルテーションセ

ンターは特に精密検査を行う小児科医やNBS検査

施設のサポートで必要とされているが、今後はさ

らに認知度を高めてより使いやすいシステムに

する必要がある。 

患者コホートについては自治体からの回答を

得た時点での評価となるが、これまで考えられて

いた患者数や疾患名が実際の状況を十分に反映

出来ていない可能性が示され、今後の検討が必要

である。 

 

 

 

 

本研究（ 母数80万人） 発見頻度 パイロッ ト 研究(1 9 7万人)

PKU(高Phe血症） 1 4  (6 ) 1 :4万 1 :5 .3万
M SUD 1 1 :8 0万 1 :1 9 5万

ホモシスチン尿症 3 1 :2 6 .7万 1 :6 5万

シト ルリ ン血症1型 1 1 :8 0万 1 :3 3万

アルギニノ コハク酸尿症 1 1 :8 0万 1 :9 8万

メ チルマロン酸血症 1 1 :8 0万 1 :1 1万

プロピオン酸血症 12 1 :6 .7万 1 :4 .5万

メ チルクロト ニルグリ シン血症 2 1 :4 0万 1 :1 5万

イソ吉相酸血症 1 1 :8 0万 1 :6 5万

グルタル酸血症1型 3 1 :2 6 .7万 1 :2 8万
M CAD欠損症 2 1 :4 0万 1 :1 0万

VLCAD欠損症 8 1 :1 0万 1 :1 6万

TFP欠損症 1 1 :8 0万 −
CPT1欠損症 2 1 :4 0万 1 :3 1万
シト リ ン欠損症 4 1 :2 0万 1 :3 3万

βケト チオラーゼ欠損症 1 1 :8 0万 −
CPT2欠損症 2 1 :4 0万 1 :2 6万

全身性カルニチン欠乏症 3 1 :2 8万 1 :2 6万

その他 9

合計 68


