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Ａ．研究目的 

先天性血小板減少症は病因不明な疾患が多く、特

発性血小板減少性紫斑病と診断され不必要な治療を

受ける症例も少なくない。本研究は、先天性血小板

減少症を疑う症例を全国的に収集し、系統的鑑別診

断解析による遺伝子診断を行い、臨床情報と検査・

解析データを集積し、診断基準、重症度分類、診療

ガイドラインの作成を目的とした。また、既知の原

因遺伝子に異常を認めない原因不明の先天性血小板

減少症については、新規原因遺伝子を同定、病態を

解析し、鑑別診断法を確立することを目指す。 

 

Ｂ．研究方法 

先天性血小板減少症を疑う症例の解析依頼に対し

て、我々が独自に確立中である系統的鑑別診断解析

を施行する。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は、先天性血小板減少症の診断ガイドライ

ン作成に関する研究として当院ヒトゲノム・遺伝子

解析研究審査委員会による審査承認を得ている。ま

た、DNA組み換え実験および動物実験についても審

査承認を得ている。 

 

Ｃ．研究結果 

本年度（平成28年4月から平成29年1月現在）は、

13例の先天性血小板減少症を疑う症例について系統

的鑑別診断解析を施行し、MYH9異常症8例、

Paris-Trousseau Jacobsen症候群1例、GFI1B異常症

2例の診断に至り、2例は確定診断されなかった。 

GFI1B異常症診断のバイオマーカーとして末梢血

塗抹標本を用いた血小板CD34局在解析を考案し、系

統的鑑別診断解析および保存検体において施行し、

GFI1B異常症2例の診断に至った。 

臨床情報と検査・解析データ結果を踏まえ、先天

性血小板減少症の診断基準、重症度分類、診療ガイ

ドラインの作成および改訂を行った。 

 

Ｄ．考察 

近年、先天性血小板減少症のなかで大型／巨大血

小板を有する先天性巨大血小板症の病因病態解析は

進んでいる。本年度は、我々が独自に確立中である

先天性巨大血小板症の系統的鑑別診断解析により13

例を解析し、11例（84.6%）の症例で確定診断が得

られた。MYH9異常症は8例（61.5%）と最も高頻度

に診断された。MYH9異常症8例中、4例では白血球

封入体を認めず、原因不明の血小板減少症あるいは

新生児同種免疫性血小板減少症と診断されていたが、

末梢血塗抹標本を用いたミオシン免疫蛍光染色解析

と局在分類により確定診断された。 

2013年に全エクソン解析により同定されたGFI1B

異常症は血小板α顆粒減少と赤血球形態異常を有す

る先天性巨大血小板症である。GFI1Bは巨核球赤芽

球特異的転写因子であり、ドミナントネガティブ変

異により本来転写抑制されるCD34分子が巨核球と

血小板に発現することが報告されていた。本研究に
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おいて考案した末梢血塗抹標本を用いた血小板

CD34発現解析は簡便であり、未診断症例の保存標本

においても明確な陽性所見を得た。すなわち、GFI1B

異常症診断のバイオマーカーとして有用であること

が示された。   

 

Ｅ．結論 

13例の先天性血小板減少症を疑う症例について系

統的鑑別診断解析を施行し、11例（84.6%）の症例

で確定診断を得た。GFI1B異常症診断のバイオマー

カーを考案した。先天性血小板減少症の診断基準、

重症度分類、診療ガイドラインの作成および改訂を

行った。 
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