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研究要旨 

ハッチンソン・ギルフォード症候群（HGPS）の 3例における血清中 FGF-21(線維芽細胞増殖

因子 21)、GDF-15（マクロファージ抑制サイトカイン１）濃度を測定した。FGF-21 は

657.0,4.3, 21.6pg/mL(正常<281)、GDF-15は 817.7,523.2,960.3pg/mL(正常<707.4)であっ

た。GDF-15 は典型的な遺伝子変異を有する 2 例で高値であり、もう一例の非典型例でもや

や高かった。GDF-15 は HGPSでみられる早期の老化と関連している可能性が高く、バイオマ

ーカーとして利用できる可能性がある。 

 
Ａ．研究目的 

早老症（ハッチンソン・ギルフォード症候

群：HGPS）は、400 万人から 800 万人に１

人の頻度で発症する極めて稀な疾患で、成

長障害、早期の老化などを特徴とする。

Lamin A 遺伝子の変異により異常な蛋白が

生成され、細胞傷害を来すことがあきらか

にされており、なかでも、動脈硬化の早期

の進行は、心血管障害、脳卒中の原因とな

り、本疾患の予後に大きな影響を与えてい

る。最近、原因遺伝子の機能解析が進み、

世界レベルでの薬剤治験が実施されている

が、治療効果の客観的な指標に乏しく、評

価判定が難しいのが現状である。 

  FGF-21(線維芽細胞増殖因子 21)は、糖

や脂質の代謝に重要な役割を持つことで

最近注目されている物質で、肝臓や脂肪組

織、筋肉組織などで産生され、加齢ととも

に血清中濃度が上昇することが知られて

いる。一方、GDF-15（マクロファージ抑制

サイトカイン１）は、TGF-βファミリーに

属し、悪性腫瘍や加齢により上昇すること

が知られている。 

  今回、私たちは、FGF-21と GDF-15が

HGPS の診断や治療効果の指標になりうる

かどうかを明らかにすべく、検討を行うこ

ととした。 

 

Ｂ．研究方法 

（１）FGF-21と GDF15の濃度測定 

遺伝子レベルで診断の確定している HGPS

患者 2例（症例 1,5歳女性;症例 2,15歳女

性）と臨床的に診断されている非典型例 1

例（症例 3,27 歳女性）血清中の FGF-21

と GDF-15 の濃度を ELISA 法で測定し、同

年齢の正常値と比較する。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究は佐賀大学医学部臨床研究倫理委

員会の承認を得て行った。 



 

Ｃ．研究結果 

（１）FGF-21と GDF-15の血清中濃度 

 

正常

値 : 

FGF-

21,<281pg/mL、GDF-15, <707.4pg/mL。 

Ｄ．考察 

FGF-21 は、ミトコンドリアストレス、飢

餓や肥満などの代謝ストレス、運動、寒冷

刺激などで分泌が刺激されるといわれてお

り、加齢とともに上昇する。GDF-15も細胞

への酸化ストレスや加齢などによって血清

中濃度が上昇することが知られている。 

今回は、3 症例のみでの検討であるが、

FGF-21 は、症例 1で高かったものの、残り

の 2 例では上昇はなく、疾患との関連性は

乏しいと考えられる。一方、GDF15は、HGPS

に典型的な遺伝子変異（c.1824C>T）を有す

る 2 例でいずれも基準値に比較して高値を

示した。症例 3 は臨床的には発症時期が遅

く症状がややマイルドな非典型例であるが、

HGPSでみられる早期の老化と関連している

可能性が高く、バイオマーカーとして利用

できる可能性がある。 

FGF21, GDF15 の年齢別の正常値はまだ明

らかでないため、今後各年代別の正常値に

ついてのデータを蓄積する必要がある。ま

た、HSPG 患者における継時的な変化、治療

介入前後での変化についても検討を行って

いく予定である。 

 

Ｅ．結論 

HGPS患者 3例で血清中 GDF-15濃度を測定

し、典型例 2例で高値であった。HGPSでみ

られる早期の老化と関連している可能性が

高く、バイオマーカーとして利用できる可

能性がある。 
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  症例１ 症例２ 症例３ 

FGF-21 (pg/mL) 657 21.6 4.3 

GDF-15 (pg/mL) 817.7 960.3 523.2 


