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研究要旨  
 色素性乾皮症（XP）診療に関わすべての医師の日常臨床に役立つ各診療科横断的なXPの新規

診断基準と重症度分類を含めたXP診療ガイドラインを策定した。このXP診断基準、重症度分類

は新たな難病行政の施行のため厚生労働省HPにて公開された。また同診療ガイドラインは日本

皮膚科学会でも承認され出版された。また分担研究者が平成10年に立ち上げこれまで行ってき

た、新たに紹介されたXP疑い患者の解析を行うXP診断センターを平成26～28年度も維持し、同

センターにて3年間で計56例の解析を行い15例のXPを確定した（5例は解析中）。その診断過程

で得られた患者情報（沖縄県離島住民、XPD遺伝子エクソン19のc.g1833T変異（p.R601L）ホモ

に持つ皮膚型XP）から、当該離島地域において新規XPD創始者効果がみられることが判明した。 

 

Ａ．研究目的 

 色素性乾皮症（XP）は本邦では稀ではあるが日

常の診療では遭遇する可能性の高い重篤な遺伝

性光線過敏症である。XPは現在指定難病であり小

児慢性疾病でもあるが、平成 26 年当時は実際的

で有用な診療ガイドラインは存在しなかった。ま

た XP 患者は皮膚科だけではなく、小児科医、内

科医が初診医として最初に対応する場合も多く、

また経過中は耳鼻咽喉科、眼科、整形外科、リハ

ビリテーション科、外科、歯科など多くの科での

診療も必要となるため、全科横断的な XP 診療ガ

イドラインの策定が急務であった。また厚生労働

省が新たな難病行政を展開する上で、エビデンス

に基づく XP の適切な診断基準、重症度分類も作

成を急ぐ必要があった。そこで今回、我々は全て

の科の医師に有用な実用的な XP 診療ガイドライ

ンの策定を行った。 

 また平成 26～28 年度年度もこれまで同様に XP

診断センターを維持しており、全国から紹介され

てくる XP 疑い患者の確定診断、詳細な患者情報

の解析・蓄積、XPに関わる遺伝型・表現型関連の

検討を行った。 

この XP診断センターを維持する過程において、

XP-A以外にも、特に本州から遠方で面積の狭い離

島において、XP-D群の創始者効果（XPD 遺伝子の

エクソン 19の c.g1833T変異（p.R601L））を示唆

する 2 家系を同定した。これらの 2 家系の XP は

皮膚型であり、神経症状を合併しないタイプであ

る。この離島では古代から、本州との交流が盛ん

ではなく島内結婚が多かったため島内に XPD変異

が蓄積してきたものとの仮設を立て、この離島の

現地調査、住民皮膚科健診を実施した。 

Ｂ．研究方法 

 研究分担者が平成 10年から維持している XP診

断センターにて確定診断した患者情報を詳細に

再検討し、さらに XP 患者家族会での聞き取り、

アンケート調査などを行い、現状に合った XP 診

療ガイドライン原案を作成した。その後何度も研

究班内でブラッシュアップを重ね、日本皮膚科学

会において得られたパブリックコメントを参考

に最終版を策定し、難病センターHP、日本皮膚科

学会雑誌にて公開した。 

 平成 26年度から 3年間もこれまで同様に XP診

断センターを維持し、分子遺伝学的解析を用いて

XP確定診断を行った。XPD創始者効果の検討のた

めに、琉球大学皮膚科、沖縄県の保健所の協力を

得て当該離島へ現地調査に赴き、聞き取り調査、

光老化の進行や皮膚癌の有無のチェックのため

の住民皮膚科健診などを実施した。 

（倫理面への配慮） 

本研究の一部(XP疑い患者の各種DNA修復解析、

新規 XP患者の遺伝子解析、データ集積など)は実

臨床では保険収載され診療上必要な検査のひと

つとして認められている。また患者解析自体は大

阪医科大学ヒトゲノム・遺伝子解析研究倫理審査

会、琉球大学医学部倫理委員会においてすでに承

認されている。ヒトサンプルを用いる場合はその

審査会の基準を遵守し、患者あるいは家族の文書

による同意を得た後に施行し、その場合検体はコ

ード化して連結可能匿名化して取り扱う。個人情

報には十分配慮し、検体や検査結果、電子カルテ、

紙カルテより得た臨床情報の保管も厳重に行っ
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た。以上、倫理面へは十分な配慮のもの、本研究

を推進した。 

Ｃ．研究結果 

まず XP 診断基準、重症度分類を明確に作成し、

これらを含む XP 診療ガイドライン私案を多くの

臨床科の医師で構成される研究班内でブラッシ

ュアップしたのち、日本皮膚科学会、厚生労働省

へ提出し承認された。この結果は難病センター

HP、日本皮膚科学会にて公開済である。同診療

ガイドラインの英語版も作成済で現在投稿中で

ある。 

XP 診断センターでは 3 年間で 56 例の検査依頼

があり、15 例の XPを確定した（5 例は解析中）。 

この診断過程で沖縄県のある離島において同じ

変 異 （ XPD 遺 伝 子 の c.g1833T ホ モ 変 異

（p.R601L）））をもつ皮膚型 XP-D群の 2家系が確

認された。同島ではまだ解析中は少ないが保因者

頻度が 1/3と異常に高いことが判明した。この結

果は同島では XPDに関して創始者効果が存在して

いることを示唆するものである。 

 

Ｄ．考察 

 この XP 診療ガイドラインを全ての科の臨床医

に公開することで、XP疑い患者の紹介のための病

院間連携が活発化・迅速化し、XP患者の確定診断

が早期から行えるようになる。さらに XP 患者の

情報(表現型、遺伝型)の管理がすすめば将来の本

邦における XP 疫学調査が容易かつ正確になる。

また XP の重症度別患者数の把握、将来における

XP 難病認定基準の線引き、個々の XP 患者に対し

ての患者家族の QOLを高めるためのきめ細かで適

切なテーラーメイド対応を行うための礎を築け

た。沖縄県離島の XPD創始者効果の確認は、本州

XPA 創始者効果の発見に次ぐもので、人類遺伝学

的にも、皮膚癌予防という公衆衛生的にも重要な

知見であると考える。 

 

Ｅ．結論 

 今回策定した XP 診療ガイドラインにより、多

くの臨床医が XP という疾患を理解し、実臨床の

場で鑑別疾患に挙げることができれば、XP患者の

早期診断が可能になる。さらにこれまで詳細に把

握できていなかった XP患者の臨床症状や重症度、

XPの重症度別の患者数が把握でき、厚生労働行政

にとっても有用な情報をもたらすことができる。 

 本邦 XP では XP-A 群（（XPA 遺伝子の IVS-1G>C

ホモ変異））以外にも、特に本土から遠方で面積

の狭い、最近まで本州と行き来の多くなかった離

島において、XP-D群の創始者効果（XPD 遺伝子の

c.g1833T 変異（p.R601L）））が確認できた。この

変異をもつ XP 患者は皮膚型であるため、重篤な

神経症状の合併はないが、加齢にしたがい顔面な

どの露光部皮膚に皮膚悪性腫瘍が次々と出現す

るリスクがきわめて高いものと考えられる。皮膚

癌の早期発見、紫外線防御による皮膚癌の予防の

ため、この島での色素異常などの XP 症状、皮膚

癌の有無のスクリーニング目的とした定期的な

住民健診、さらなる皮膚科学的な啓蒙活動が必要

である。 
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37 回日本光医学光生物学会（宮崎） 平成 27 年

7月 24日（宮崎） 

(10)青島正浩、伊藤泰介、戸倉新樹、彦谷明子、

森脇真一 白内障を伴った色素性乾皮症 D群の小

児例 第 37回日本光医学光生物学会（宮崎） 平

成 27年 7月 24日（宮崎） 

(11)森脇真一 色素性乾皮症の診療ガイドライ

ン 2015 シンポジウム 4「皮膚科領域の小児慢性

特定疾病」 第 39 回日本小児皮膚科学会 平成

27年 7月 19日（鹿児島） 

(12)川本祥子、木戸滋子、田村和朗、巽純子、森

脇真一 X 連鎖性優性プロトポルフィリン症の遺

伝カウンセリング 第 60 回日本人類遺伝学会 

平成 27年 10月 14日(東京) 

(13)森脇真一 色素性乾皮症 BRUSHUP 「光線過

敏症」、第 66回日本皮膚科学会中部支部学術大会 

平成 27年 11月 1日（神戸） 

(14)中尾有衣子、吉川裕章、兪明寿、黒川晃夫、

荒木敦、吉岡晃、森脇真一 著明な発育・発達、

てんかんを合併した色素性乾皮症 A群の１例 第

66 回日本皮膚科学会中部支部学術大会 平成 27
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年 10月 31日（神戸） 

(15)森脇真一 光線過敏症 教育講習会（必須コ

ース） 第 115回日本皮膚科学会総会・学術大会 

平成 28年 6月 5日（京都） 

(16)森脇真一 夏の紫外線対策 NHK 今日の健康 

平成 28年 6月 16、23日 

(17)寺田葵衣、谷崎英昭、黒川晃夫、青島正浩、

戸倉新樹、森脇真一 扁平苔癬様角化症を合併し

た色素性乾皮症 A 群の小児例 第 38 回日本光医

学光生物学会 平成 28年 7月 23日（京都） 

(18)森脇真一 太陽紫外線による皮膚の老化と

発がんの分子機構：最近の考え方 シンポジウム

３ 「サンスクリーン剤について考える」 第 34

回日本美容皮膚科学会 平成 28 年 8 月 6 日（東

京） 

(19)森脇真一 知っておくべき光線過敏症―診

断と対策― 日本皮膚科学会第 131回山陰・第 27

回島根合同開催地方会 平成 28年 8月 28日（米

子） 

(20)森脇真一 紫外線、可視光線、赤外線の皮膚

への作用と光老化の病態 光老化を科学する 

光の基礎知識から最新のサンケア商品まで 日

本香粧品学会第 41回教育セミナー 平成 28年 10

月 14日（東京） 

(21) 森脇真一 色素性乾皮症 平成 28年度日本

皮膚科学東京支部企画研修講習会 平成 29 年 2

月 12日（横浜） 

 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況 
（予定を含む。） 
1. 特許取得 

 なし 

 
2. 実用新案登録 

 なし 

 
3.その他 
 なし 

 

 

 


