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Ａ．研究目的   

 ≪Wilson 病≫  

Wilson 病患者のトランジションに関する患者・

家族の考え方や要望を把握するために患者にア

ンケート調査調査を行った。 
≪Menkes病、occipital horn症候群≫ 

ATP7A遺伝子診断は診断に不可欠である。わ

が国のMenkes病およびoccipital horn症候群患

者の遺伝子解析結果を集計し、遺伝子変異の特

徴を明らかにして、遺伝子診断および遺伝カウ

ンセリングに有益な資材とすることを目的とし

た。 

Ｂ．研究方法 

 ≪Wilson 病≫ 

対象および方法：調査期間は2018年10月から12

月で、JasMin登録Wilson病患者171人に、6項目

の質問からなるアンケート用紙を郵送した。ア

ンケートを記述回答して返信した20歳以上の患

者を対象とした。 

アンケート内容は、対象者の特性、診断時 

年齢、診断医師の専門、現在の主治医の専門、

転科の有無、成人での転科の希望の有無、トラ

ンジションに関する要望などとした。 

≪Menkes病、occipital horn症候群≫ 

研究要旨 

Wilson 病患者 171 人に主にトランジションに関するアンケート調査を行った。108 人

から回答があった。20 歳以上は 88 人で約半数は主治医が小児科医であった。主治医

が小児科医であった 15歳以上の患者は 82 人で、主治医が変更したのは 29 人（35.4%, 

変更なしは 53 人（64.6%）で、変更なしの 34%は成人対象の診療科（内科、神経内科

など）への転科を希望していた。要望として、「Wilson 病の知識がある医師・病院の

紹介」「医師間、診療所・病院間の連携」「主治医の変更に対する不安」などを訴えて

いた。これらの結果から、今後取り組むべき課題として、内科領域関連学会との連携、

Wilson 病を診療できる医師の育成、情報提供ツール（医療連携、患者教育等）が必要

であると思われた。 

Menkes 病および occipital horn 症候群の ATP7A 遺伝子変異の部位は症例により異なり、

非常に多彩であることが指摘されている。本年度は、両疾患の診療ガイドライン、特に

診断ガイドラインを作成するにあたって、今までの日本人の本症患者の遺伝子解析を

集計した。62 例の本症患者で 55 の変異が同定された。新規の変異を表１に示す。変

異はエクソン 4, 9, 10, 15 に多く見られた。母親の 76.7%は保因者であった。また、

男性胎児の 50％は患児であった（表２）。 



対象および方法：1975年～2012年までに

Menkes病と診断され66例の患者のATP7A遺伝

子解析結果を検討した。30人の母親、9人の

女性親戚のATP7A遺伝子解析で、保因者の有

無を調べた。さらに胎内診断の目的で9人の

胎児および10例の新生児で遺伝子解析を行っ

た。 

（倫理面への配慮） 

文部科学省・厚生労働省「人を対象とする医学

系研究に関する倫理指針」およびヘルシンキ宣

言の倫理的原則に従い実施した。帝京平成大学

の倫理委員会に申請し承認された（30-050）（帝

倫 No12-014） 

                   

Ｃ．研究結果             

 ≪Wilson 病≫ 

1.対 象 

アンケート返信回答した対象は 108 人で、回

答率は 63.2%であった。回答の記述内容から、本

調査を回答した 108 人うち、36人(33％)が対象

の親または介護支援者による回答であった。 

対象の平均年齢は 34.2 歳 、最低は男子の 8

歳、最高は女性の 67 歳であった。20 歳以上の

患者（対象）は 88 人で回答患者の 81％を占め

ていた。  

2．診断年齢 

対象が Wilson 病と診断された年齢は平均

14.1 歳で、最小齢 2歳、最高齢 50歳であった。  

3．病型 

対象の病型は、肝型が全体の 60％以上と最も

多く、次いで脳神経型、神経型であった。(図 1)  

4．対象の診断医と主治医 

対象の診断医、主治医の頻度は概ね 50％以上

が小児科医であった。（図２） 

（対象が小児科医、その他の診療医の割合は、

診断医に対し主治医が減少した。これに対して

消化器内科医が増加した。 

 

 

男性は診断医と主治医との小児科医の割合が

19％で、女性の 5%に比べ高値であったが、両者

に有意な差はなかった。(カイ二乗検定p=0.5)． 
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図２ 対象の診断医と主治医の診療医別 
 頻度（%） 
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5．処方薬  

小児科医、消化器内科医、神経内科医は多種

の薬を対象に処方していた。（図３） 

6．15 歳以上の患者の転科について 

主治医が過去または現在、小児科医である 15

歳以の患者は 82名であった。  

小児科医から他科の診療医に主治医を変更し

た患者は 29 人で、男性の 20-29 歳が 78%（7/9

人）、女性の 30歳以上 61%（11/18 人）の患者に

多く見られた。変更した患者の平均年齢は 23.2

歳、最小齢は 6歳、最高齢は 45 歳の女性であっ

た。転科の理由の多くは前主治医からのすすめ

や紹介であった。 

 一方、継続して主治医を小児科医とする変更

のない患者は 53人で、10代から 50代の年代別

の構成頻度は、各年代概ね 50％であった。  

今後も小児科医を主治医に希望する患者は

66.1％であった。一方、7人（平均年齢 17.8 歳）

は主治医変更を希望すると回答していた。 

 

7．医師の情報提供  

20 歳以上の患者（対象）の 60％以上は、 

「Wilson 病患者の治療の経験を有する医師」

の情報を希望していた。（図４） 特に、神経

内科医、一般内科医、循環器内科医を主治医と

する対象の頻度が顕著に高値であった。 

 

8．患者の自由回答～要望、困っている事～ 

108 人の患者の自由回答のうち、要望として、

「ウィルソン病の知識を有する医師や病院を紹

介」「現主治医・病院での診療の継続」「医師間・

診療間・病院間の連携」など多く記述されてい

た。一方、困っている事は、「主治医の変更に対

する不安」「親の心配」「生活環境の変化(進学、

就職)、将来」などについてが、多く記述されて

いた。 

 

≪Menkes 病、occipital horn 症候群≫ 

1.遺伝子変異 

62 例中 55 の変異が同定された。そのうち 20

例が新規の変異であった（表 1）。 

 

表 1 Menkes 病患者における新規遺伝子変異 

 

 同定された遺伝子変異のタイプは、nonsense 

mutation、missense mutation がそれぞれ 24％

と最も多く、deletion が 22％、splice site 

mutationが16%、insertionが12％、duplication

が 2％であった。 

変異が多いエクソンは、エクソン 4（16%）続い

て、エクソン 9（12％）、エクソン 10とエクソン

15 は約 10％であった。エクソン１、2、11、12、

17 には変異は見られなかった。  

保因者診断は 30 人で行われており、23 人は

患児と同じ変異を１つ持っていた。すなわち母

親が保因者である割合は、76.7％であった。胎

児期または新生児期に行った遺伝子診断では、

19 例中例（50％）が Menkes 病である可能性が

高かった（表 2）。 
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 表 2 保因者診断及び胎児/新生児診断 

 

Ⅾ 考察 

≪Wilson 病≫ 

アンケート結果および昨年度の消化器内

科医・神経内科医でWilson病に造詣が深い

専門医での意見を合わせて、Wilson病のト

ランジションについて考えると、①Wilson

病が診療できる医師の育成、②日本肝臓学

会、日本神経学会等との連携、③情報提供

ツールの開発が考えられる。まずは日本肝

臓学会の理事長・理事らに相談した。肝疾

患診療連携拠点病院のネットワークはある

が、肝炎の情報提供が主で、Wilson病には

対応できないだろうとのことであった。し

かし、日本肝臓学会肝臓専門医は紹介する

ことは可能で、ウィルソン病研究会のHPに

リンクすることもできるとのことであっ

た。今後、肝臓専門医にWilson病患者診療

が可能かどうかのアンケートを行い、可能

である肝臓専門医のリスト作成し、Wilson

病の情報提供を行い、転科を希望する患者

がスムーズに転嫁できるような支援体制を

構築する予定である。例として、難治性の

肝・胆道疾患に関する特定研究のHP 

(http://www.nanbyou.or.jp/entry/1570)で

は、相談窓口を設けており、参考にして、支

援体制構築を目指す。 

 

≪Menkes 病、occipital horn 症候群≫ 

Menkes 病は発症頻度が男児出生 12～14 万人に

1 人と非常にまれな疾患である。現在治療法と

してヒスチジン銅の皮下注射が行われている。

生後 2 か月以内に治療を開始すれば神経障害は

ある程度進行を抑えることが可能である。その

ためには迅速な診断が必要で、遺伝子診断は確

定診断に有効である。本研究で得られたわが国

の多数の本症患者の遺伝子解析結果は、遺伝子

解析を行う際に有用である。また、保因者診断

や胎内診断を行う際に参考となる資料である。

ガイドライン作成に当たり、本研究成果が反映

されると思われる。 

 

Ｅ．結論 

≪Wilson 病≫               

Wilson病患者のトランジションに関する患者

に対するアンケ―ト調査を行った。対象は

Wilson病患者171例。その結果、Wilson病に詳

しい医師の育成、関連学会の連携、情報提供

ツールの充実を希望していることがわかっ

た。 

 

≪Menkes 病、occipital horn 症候群≫ 

Menkes病患者の移行期医療・成人医療に関し

ては、症例が少なく、症例ごとの状況による

と思われるが、基本的には、必要に応じて他

科医師の協力を得ながら、小児期からの主治

医が継続して診療するのがよいと思われる。

また、在宅医療支援も受けることが推奨され

る。 
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