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Ａ．研究目的 

先天性 QT 延長症候群(LQTS) は、QT 時

間の延長と Torsade de Pointes (TdP)と呼ば

れる QRS 波の極性が刻々と変化する特徴的

な波形を呈する多形性心室頻拍(VT)を認める

疾患である。TdP は通常自然停止するが、時

に心室細動(VF)に移行し突然死の原因とな

る。 

常染色体顕性遺伝形式をとる Romano-

Ward 症候群では、10 個の染色体上に 15 個

の遺伝子型が報告されているが、遺伝子変異

が同定される 90%以上の患者は LQT1、

LQT2、LQT3 であり、それぞれの頻度は

LQT1 が 40%、LQT2 が 40%、LQT3 が

10%である。代表的な遺伝子型である LQT1

～LQT3 では、遺伝子型と表現型(臨床所見)

の関連や、遺伝子変異部位別、タイプ別の重

症度の違いが欧米から報告されているが、本

邦での大規模な報告はなく、また、性差を考

慮した検討はない。 

Ｂ．研究方法 

今回の研究は、日本国内多施設から

KCNQ1、KCNH2、SCN5A のいずれかに変 

異を認める 1135 例 (LQT1 614 例、LQT2 

521 例、LQT3 126 例) の先天性 LQTS を対

象に行った。 

（倫理面への配慮） 

本研究は各病院の倫理委員会で認められ

た研究であり、本研究に参加した全症例は書

面での研究参加に同意している。 

Ｃ．研究結果 

15 歳未満では、いずれの遺伝子型でも性差

により心イベントに差はなかったが、15 歳以

上では、LQT1 と LQT2 で、女性で心イベン

トが多かった。LQT1 女性では、KCNQ1 の膜

貫通領域の変異でC-末端領域の変異に比べて

心イベントが多かったが、LQT2 男性では、

KCNH2 の中心孔領域の変異で心イベントが

多かった。LQT3 では、SCN5A の中心孔領域

の変異で心イベントが多かったが、性差はな

かった。  

Ｄ．考 察 

 今回の検討で、LQT1 と LQT2 では、遺伝

子変異部位別の重症度に違いが明らかとなっ

たが、LQT1 では女性のみ、LQT2 では男性

のみで認めた。LQT3 では、SCN5A の中心

孔領域の変異で心イベントが多かったが、性

差はなかった。KCNQ1、KCNH2、SCN5A

各遺伝子の変異部位に加え、性差を考慮する

ことで、より正確なリスク階層化が可能と考
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の遺伝子型と臨床情報を比較検討した。15 歳未満では、いずれの遺伝子型でも性差により心イ

ベントに差はなかったが、15 歳以上では、LQT1 と LQT2 で、女性で心イベントが多かった。

LQT1 女性では、KCNQ1 の膜貫通領域の変異で C-末端領域の変異に比べて心イベントが多く、

LQT2 男性では、KCNH2 の中心孔領域の変異で心イベントが多かった。LQT3 では、SCN5A の

中心孔領域の変異で心イベントが多かったが、性差はなかった。 



えられた。 

Ｅ．結 論 

 LQT1、LQT2、LQT3 の代表的な遺伝子

型では、遺伝子変異部位と性差を考慮するこ

とで、より正確なリスク階層化が可能であ

る。 
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