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研究要旨  
 ポルフィリア症患者の病因分子の特定を酵素活性の変動および遺伝子変異のレベルから症状と
の関係を総合的に診断することを目的とする。皮膚障害を呈するポルフィリア症は８種類に分類さ
れているが、それらの症状には多様性がある事が知られている。従って、上記の分子的手法に基づ
いた診断法を確立することで、正確な病因の特定をめざすものである。 
 

 
 
Ａ．研究目的 
 EPPを始めとするポルフィリア症患者の酵素活
性の評価による診断とポルフィリン蓄積量の多少
による重症を引き起こす原因遺伝子バリアントの
解明。 
。 
 
Ｂ．研究方法 
 ポルフィリア症患者の抹消リンパ球細胞の原因
酵素の活性をHPLC法を用いて行う、またFECH遺伝
子配列のSNIPを網羅解析する。 
（倫理面への配慮） 
informed consent を行った 
 
Ｃ．研究結果 
日本人EPP患者の FECH遺伝子のバリアントと
肝障害の関係を再検討したが、有為な情報を得る
事は出来なかった。仮想ポルフィリン輸送体であ
る ABCB6と ABCG2遺伝子配列の変異を調べた
結果、ポルフィリン蓄積に関係する結果を得る事
は出来なかった。一方、FAM201Aのヘム輸送へ
の関与を調べて、ヘムたんぱく質の形成やポルフ
ィリンの蓄積に関与する事がわかった。 

 
Ｄ．考察 
 重症 EPP 患者遺伝子の対立遺伝子のバリアン
トを全て抽出して、共通バリアントを検索したが、
同一の SNPは得られず、FECH遺伝子の差異に
よる症状の違いではなく、以前から考えられてい
る関連遺伝子の変異との関係が示唆された。一方、
ヘム輸送体と考えられるFAM201Aの増減はカタ
ラーゼ等の活性やビリルビンの産生の増減をも
たらすことからヘムのミトコンドリア外への輸
送に関与すると考えられた。また本蛋白質のノッ
クダウンは可溶性ポルフィリンの蓄積をもたら

したので、ポルフィリン症の関連分子であること
が考えられた 
 
 
Ｅ．結論 
 日本人 EPP 患者の FECH 遺伝子のバリアントと
重症度を検討したが、有為な関係は得られなかっ
た。FAM201A はポルフィリンの蓄積に関係する可
能性がある。 
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