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研究要旨  
 遺伝性ポルフィリン症（HP）の診断確定を目的として、全国から21家系を収集し、遺伝子

診断を行った。うち11家系に遺伝子変異を同定し、確定診断を得た。遺伝子コピー数の解析で

後天性の骨髄性プロトポルフィリン症（EPP）を1例確定診断した。肝移植が必要なEPP患者

の家族に対して遺伝子診断を行い、ドナーとしての適否を決定した。現在、HPの8つの病型に

対し、9つの原因遺伝子が確認されているが、これらすべての遺伝子に関して、遺伝子診断法

を確立した。 

 

 

Ａ．研究目的 
 遺伝性ポルフィリン症（HP）は皮膚症状、消

化器症状、神経症状を主症状とする 8 つの病型の

総称である。予後不良となる肝不全や呼吸麻痺を

生じる病型があるため、正確な病型診断が必要で

あるが、確定診断には遺伝子診断が必要である。

本研究では全国から HP 疑いの症例を収集し、治

療方針の決定、遺伝的予後の推定、および肝移植

ドナー選択のために遺伝子診断を実施する。 

 
Ｂ．研究方法 

 弘前大学皮膚科ホームページ上に HP の遺伝子

診断を随時行っている旨告知し、HP 疑い症例を

全国から収集した。患者およびその家族等から末

梢血を採取し、ゲノム DNA を抽出し、HP の 8
病型すべての原因遺伝子の配列をダイレクトシ

ークエンス法で決定した。遺伝子コピー数は

MLPA 法で検討した。 
（倫理面への配慮） 

本研究における遺伝子診断は弘前大学医学部

倫理委員会の承認を得て行われた（承認番号：

2016-288）。遺伝子診断の被験者には検査の説明

がなされ、書面による同意を得た。本研究はヘル

シンキ宣言ならびに我が国のゲノム倫理指針に

則り行われた。 

 

Ｃ．研究結果 
HP が疑われた 21 家系、33 名の遺伝子変異解

析を行い、うち、骨髄性プロトポルフィリン症

（EPP）が 12 家系と最多であった。HP21 家系

中 11 家系で遺伝子変異を同定し、確定診断を得

た。遺伝子コピー数の解析で後天性 EPP を 1 例

確定診断した。骨髄性プロトポルフィリン症の新

規原因遺伝子である CLPX の変異解析法を確立

したが、同遺伝子に変異を持つ症例はなかった。

発端者に肝移植が必要な EPP の家族に対して遺

伝子診断を行い、ドナーとしての適否を決定した。 
Ｄ．考察 
 遺伝子診断は HP の病型確定に必要であるのみ

ならず、肝移植が必要な EPP 家系のドナー選択

にも有用であった。変異が同定されない HP 疑い

症例については未知の原因遺伝子の存在が想定

された。 
 
Ｅ．結論 

 現在、HP の 8 つの病型に対し、9 つの原因遺

伝子が確認されているが、これらすべての遺伝子

に関して、遺伝子診断法を確立した。国内の HP
には診断が確定されていない症例が依然として

少なくなく、今後も引き続き症例の収集と遺伝子

診断による確定診断が必要である。さらに詳細な

診療情報を得るために、二次疫学調査が必要であ

る。HP には重篤な病型があるが、稀少な疾患の

ため認知度が低く、診療ガイドラインの策定が求

められる。 
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