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色素性乾皮症A群：剖検から得られた新知見 

 

研究分担者 森脇 真一 大阪医科大学皮膚科 

 

 

研究要旨  
 今回、本邦色素性乾皮症A群（XP-A）の本邦典型例である34歳女性患者（急性腎不全で死亡）

の病理解剖を実施し、XP-A患者の全身臓器における肉眼的・組織学的所見を詳細に検討した。 
 以下に剖検結果の概要を示す。 
・大脳・小脳・脳幹：高度なびまん性萎縮 
・性腺発育不全 
・肺低形成 
・脂肪肝 
・心臓：著変なし 
・膵：膵実質の好中球浸潤を伴う高度な壊死・線維化、ラ氏島細胞の著明な変 
性・脱落、膵周囲脂肪織の高度な壊死・融解 
・腎：尿細管上皮細胞の軽度変性のみ 
以上から、本症例の主な死因は腎機能障害ではなく急性膵炎であった可能性を考えた。また、

併発した２型糖尿病は膵ラ氏島に生じた著明な変性によるものと思われた。 
XP-A患者の死亡原因は誤嚥性肺炎や感染症が多いとされている。 

膵臓はもともと小胞体ストレスが過剰であり、酸化ストレス・低酸素ストレスに弱い臓器とさ

れる。従って、XP患者における膵機能や糖尿病リスクの評価は今後の新たな臨床的検討課題で

ある。 

 

 

Ａ．研究目的 

 色素性乾皮症（xeroderma pigmentosum ; XP）

は紫外線性DNA損傷の先天的な修復欠損で発症し、

重篤な光線過敏症状、健常人の数 100 倍異常にも

及ぶ露光部皮膚がんのハイリスクに加え、本邦で

は過半数の症例（XPA 群）（XP-A）で脳・神経症状

を合併する。XP-A ではマウスモデルとヒト患者が

臨床的に一致せず、この脳・神経症状の分子機構

は未だ不明である。また XP の剖検での検討報告

は極めて少なく、XP患者での皮膚以外の全身臓器

での病態も十分明らかではない。今回、我々が典

型的な XP-A 症例の剖検機会を得たので、XP 患者

での中枢神経系を含む全身組織を詳細に検討し

た。 

 

Ｂ．研究方法 

 患者は 34 歳の女性。出生後より外出のたびに

激しいサンバーン様皮疹を繰り返し、生後４ヶ月

で XP-A と診断された。以後遮光を行うも幼児期

に色素異常が出現、以後徐々に進行し、20 歳時よ

り露光部に皮膚がん、全身にウィルス性疣贅が多

発するようになった。経過中、患者は XPA 遺伝子

に創始者変異（IVS3-1G>C）をホモに持つことが

判明した。精神運動発達遅滞も小児期から徐々に

進行し、21 歳で気管切開、胃瘻造設、29 歳で尿

道バルーン留置、30歳からは在宅人工呼吸器管理

であった。 

 34 歳時、発熱、脱水、高血糖が出現し、その 1

ヶ月後に急性腎不全の最終診断のもと永眠とな

った。同日、医学研究に役立てて欲しいというご

家族からの申し出でがあり、死後 2 時間 10 分後

に病理解剖実施となった。 

 今回、XP-A 患者における皮膚外のすべての全身

臓器を肉眼的・組織学的に詳細に検討した。 

（倫理面への配慮） 

本研究は XP 疑い患者の各種 DNA 修復解析、遺

伝子解析、臨床・遺伝情報のデータ集積などを主

たる目的として大阪医科大学ヒトゲノム・遺伝子

解析研究倫理審査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ている。

以上、倫理面へは十分な配慮のもの、本研究を推

進した。 
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Ｃ．研究結果 

【臨床診断】 

#1. 急性腎不全 #2. 敗血症 #3. 2 型糖尿病 

#4. 色素性乾皮症 A 群 

 

【病理解剖学的診断】 

1. [色素性乾皮症 A 型]（創始者変異 IVS3-1G>C） 

4 歳：精神発達遅滞、7 歳：聴覚障害、9 歳：成長

遅延、21 歳：歩行障害 

重症心身障害者（寝たきり、呼びかけに対する応

答なし） 

A. 皮膚の露光部に多発する角化性色素沈着 

 a) 表皮の過角化、表皮突起の延長 

 b) 基底層に沿う高度なメラニン沈着 

 c) 明らかな悪性像なし 

B. 大脳・小脳・脳幹の高度なびまん性萎縮（大

小脳計：510g） 

 四肢の高度な拘縮、除皮質様硬直 

  a) 海馬を含む大脳皮質神経細胞の変性・脱落 

  b) 大脳皮質の高度なアストロサイトの増生 

  c) マイネルト核など大脳基底核、黒質・青斑

核など脳幹緒核の高度な神経細胞の変性・脱落 

  d) 小脳プルキンエ細胞の高度な脱落、小脳顆

粒層の狭小化 

  e) 大脳白質の脱髄を伴わない高度な線維性

グリオーシス 

C. 肺低形成（左右とも 100g） 

D. [2 型糖尿病]（HbA1c：8.7g/dl） 

E. 性腺発育不全 

  a) 小児様外性器 

b) 子宮・卵巣の高度なびまん性萎縮 

2. 慢性膵炎 

a) 膵実質の高度な線維化 

b) ラ氏島細胞の変性・脱落 

3. 急性膵炎（アミラーゼ：83U/L） 

入院時から持続する高熱、高度な炎症反応、DIC

徴候 

a) 膵実質の好中球浸潤を伴う高度な壊死 

 b) 膵周囲脂肪織の高度な壊死・融解 

A. [急性腎不全]（右：90g、左：95g） 

入院時から持続する高度な脱水・無尿 

a) 尿細管上皮細胞の軽度変性 

b) 糸球体に明らかな病変なし 

B. 腔水症（右胸水：600ml、左胸水：500ml、腹

水：300ml） 

4. 脂肪肝（780g） 

 a) びまん性の大滴性脂肪沈着 

5. 慢性膀胱炎（長期間の膀胱カテーテル留置によ

る） 

6. 心臓（110g）；特記事項なし 

7. 体格小栄養不良女性屍（身長 143cm、体重 

40.2kg） 

 

Ｄ．考察 

 以上から、剖検前には急性腎不全、敗血症が患

者の予後に強く関与したと推測したが、今回の病

理解剖所見から、本症例の主たる死因は急性膵炎

であった可能性を考えた。また、併発した２型糖

尿病は急性膵炎により膵ラ氏島に生じた著明な

変性によるものと思われた。 

 

Ｅ．結論 

 本邦 XP-A 患者の死亡原因は誤嚥性肺炎や感染

症が多いとされている。一方、近年の基礎研究か

ら、XP患者細胞は正常細胞に比べて酸化ストレス

に弱いことが報告されている。 

膵臓はもともと小胞体ストレスが過剰であり、

酸化ストレス・低酸素ストレスに弱い臓器とされ

る。従って、XP患者における膵機能や糖尿病リス

クの評価は、XP患者の診療を行う↑で今後の新た

な臨床的検討課題であると思われる。 
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