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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 
総括研究報告書 

 
「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 

 
研究代表者 齋藤伸治 

名古屋市立大学・大学院医学研究科新生児・小児医学分野・教授 
 

 
 研究要旨 
Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

SYSの実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調査を開始した。さら

に、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、我が国のSYSの情報

を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を予定している。本研

究によりSYSの理解が進み、小児慢性疾患や指定難病への登録や患者サポートグループの活動が進

み、SYS患者のQOLの向上が期待される。 
 

 
研究分担者氏名・所属研究機関名及び所属研究

機関における職名 
根岸豊・名古屋市立大学・大学院医学研究科・

研究員 
黒澤健司・神奈川県立こども医療センター・遺

伝科・部長 
高野亨子・信州大学・学術研究院医学系・講師 
松原圭子・国立成育医療研究センター・分子内

分泌研究部・上級研究員 
西山毅・名古屋市立大学・大学院医学研究科・

准教授 
 
Ａ．研究目的 
Schaaf-Yang 症候群（SYS）は 2013 年に新し

く疾患概念が確立した先天性疾患であり、重度

知的障害、自閉症、関節拘縮などを主たる症状

とする。SYS の原因は MAGEL2 遺伝子の短縮

型変異である。MAGEL2 は Prader-Willi 症候

群（PWS）の責任領域である 15 番染色体 q11-
q13 に位置するインプリンティング遺伝子であ

り、父由来アレルのみが発現している。SYS は

PWS よりも発達の遅れが強く、関節拘縮など

の PWS では見られない症状を有する。このよ

うに SYS と PWS とは異なった疾患である。

この違いは SYS では MAGEL2 変異タンパク

が毒性を示す機能亢進型変異のためであると考

えられている。 
 SYS の正確な遺伝子診断には変異の親由来の

決定を含めた体系的な解析が必要である。私た

ちは、体系的な MAGEL2 解析方法を確立し、

これまでに 6例の日本人 SYS の確定診断を行

い報告した（Negishi et al. Orphanet J Rare 
Dis 2019）。世界的には 100 名ほどのまとまっ

た報告がなされ、SYS は独立した疾患であるも

のの、日本人における臨床症状は十分にわかっ

ていない。 
 そこで、私たちは、日本における SYS の実

態の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への

指定を含めた適切な対応が可能になることを目

的として、日本人における SYS の診断基準の

策定を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓

発のための取り組みを実施する。 
 
Ｂ．研究方法 
本研究では以下の取り組みを実施する。 
1) SYS の診断基準の作成 

これまでの多数例の報告および私たち自身

の経験を元に、日本における診断基準の作

成を行う。確定診断に必要な遺伝子解析は

名古屋市立大学新生児・小児医学分野にお

いて実施する。 
2) SYS 啓発リーフレットの作成 

SYS 診断基準の作成に合わせて、疾患啓発

のためのリーフレットの作成を行う。疫学

調査と同時に送付することで疾患啓発を図

る。さらに、小児科関連の学術集会におい

て配布する。 
3) SYS 啓発 HP の作成 

SYS に関する適切な情報を提供すると共

に、診断を希望する方を適切に診断可能な



  

 2 

施設に誘導するためのホームページ（HP）
を作成する。 

4) SYS レジストリーの作成・自然歴の把握 
SYS の疾患レジストリーを作成する。継続

的なレジストリーの維持は難病プラットフ

ォーム（RADDAR-J）の支援を受けて実施

することを予定している。 
5) SYS の全国疫学調査 

全国の小児科施設（小児遺伝および小児神

経専門医の勤務する施設）に既診断および

疑い例の有無についてのアンケートを実施

する。 
(倫理面への配慮) 
全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 
 
Ｃ．研究結果   
1) SYS の診断基準の作成 
文献のまとめと経験例を基に、班会議で議

論し、SYSの診断基準を作成した。 

作成した診断基準を、日本小児遺伝学会で

の承認を依頼している。 
2) SYS 啓発リーフレットの作成 

SYS 診断基準を記載した疾患啓発リーフレ

ットを 1,000 部作成した。 
3) SYS 啓発 HP の作成 

SYS に関する適切な情報を提供すると共

に、遺伝子診断実施施設情報を掲示したホ

ームページ（HP）を作成した（http://ncu-
ped.com/sys/）。後述するアンケート調査は

このホームページにおいて実施する。 
4) SYS レジストリーの作成・自然歴の把握 

疫学調査において同定された SYS 患者につ

いて疾患レジストリーを作成する。 
5) SYS の全国疫学調査 

全国疫学調査に用いるアンケート用紙の作

成を行った。さらに、全国の小児科施設

（小児遺伝および小児神経専門医の勤務す

る施設）の住所録を入手し改変作成した。

現在、アンケート用紙および疾患啓発リー

フレットの郵送を行っている。 
アンケートの回答は疾患ホームページで実

施し、得られた情報を元に疾患レジストリ

ーを作成する。 
 
Ｄ．考察 
2 年間の研究期間の前半 1 年において、SYS
診断基準の策定、疾患啓発リーフレット作成、

ホームページの作成を終了した。全国疫学調査

に必要なアンケート用紙の作成、郵送先住所録

の作成、疫学調査の倫理承認（名古屋市立大学

倫理審査委員会）を行い、アンケート調査用紙

の郵送を行っている。既に、SYS の遺伝学的診

断方法は名古屋市立大学新生児・小児医学分野

において確立しており、ホームページを通して

全国からの依頼に応える体制を構築することが

できた。予定通りの研究の進捗と考える。 
 後半である 2021 年度においては、アンケー

ト調査の回答を解析して、我が国における SYS
の患者数を明らかにする。同時に、疾患レジス

トリーを作成し、我が国における SYS 患者の

遺伝学的情報および臨床情報を集積し検討す

る。さらに、自然歴研究や創薬開発支援の基盤

を整備するとともに、長期にわたる観察研究を

予定している。 
 ホームページの作成はできたものの、現在は

医師向けのみであるため、本年度は一般向けの

啓発内容の充実を行うことを予定している。患

者家族同士の交流や将来的な患者サポートグル

ープの結成の支援を行うことができればと考え

ている。既に国際的には SYS サポートグルー

プが活動しており、連携を図りたい。 
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Ｅ．結論 
SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 
 
Ｆ．健康危険情報 
特になし。 
 
G. 研究発表 
1. 論文発表 
1) Ieda D, Negishi Y, Miyamoto T, 

Johmura Y, Kumamoto N, Kato K, 
Miyoshi I, Nakanishi M, Ugawa S, 
Oishi H, Saitoh S. Two mouse models 
carrying truncating mutations in 
Magel2 show distinct phenotypes. PLoS 
One. 2020;15(8):e0237814. doi: 
10.1371/journal.pone.0237814.  

2) Miyake N, Heydari S, Garshasbi M, 
Saitoh S, Nasiri J, Hamanaka K, Takata 
A, Matsumoto N, Beheshti FH, 
Chaleshtori ARS. The identification of 
two pathogenic variants in a family with 
mild and severe forms of developmental 
delay. J Hum Genet. 2020 Oct 9;. doi: 
10.1038/s10038-020-0809-8.  [Epub 
ahead of print]  

3) Hara-Isono K, Matsubara K, Fuke T, 
Yamazawa K, Satou K, Murakami N, 
Saitoh S, Nakabayashi K, Hata K, Ogata 
T, Fukami M, Kagami M. Genome-wide 
methylation analysis in Silver-Russell 
syndrome, Temple syndrome, and 
Prader-Willi syndrome. Clin 
Epigenetics. 2020 Oct 22;12(1):159. doi: 
10.1186/s13148-020-00949-8.  

4) Ohashi K, Fukuhara S, Miyachi T, Asai 
T, Imaeda M, Goto M, Kurokawa Y, 
Anzai T, Tsurusaki Y, Miyake N, 
Matsumoto N, Yamagata T, Saitoh 
S. Comprehensive Genetic Analysis of 
Non-syndromic Autism Spectrum 
Disorder in Clinical Settings. J Autism 
Dev Disord. 2021 Feb 15;. doi: 
10.1007/s10803-021-04910-3. [Epub 
ahead of print]  

 
2. 学会発表 
1) Yuji Nakamura, Kana Hosoki, Daisuke 

Ieda, Ikumi Hori, Yutaka Negishi, Ayako 
Hattori, Shinji Saitoh. Mild Phenotypic 
features associated with non-truncating 
UBE3A mutations in Angelman 
syndrome. 第 62 回日本小児神経学会学術

集会 2020/8/18-20, 国内、口頭 
2) 堀いくみ, 宮冬樹, 中島光子, 中村勇治, 家

田大輔, 大橋圭, 根岸豊, 服部文子, 安藤直

樹, 角田達彦, 才津浩智, 金村米博, 小崎健

次郎, 齋藤伸治. 当院でエキソーム解析を

実施した小児神経疾患症例の臨床的検討 
第 62 回日本小児神経学会学術集会 
2020/8/18-20 国内、口頭 

 
 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  
なし 
 
2. 実用新案登録 
なし 
 
3. その他 
なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 
 

研究分担者 根岸 豊 

名古屋市立大学大学院医学研究科新生児・小児医学分野 研究員 

 

 研究要旨 

Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

Schaaf-Yang症候群（SYS）の実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調

査を開始した。さらに、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、

我が国のSYSの情報を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を

予定している。 

 

 

Ａ．研究目的 

Schaaf-Yang症候群（SYS）の正確な遺伝子診断

には変異の親由来の決定を含めた体系的な解析

が必要であるが、日本人における臨床症状は十

分にわかっていない。日本におけるSYSの実態

の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への指

定を含めた適切な対応が可能になることを目的

として、日本人におけるSYSの診断基準の策定

を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓発の

ための取り組みを実施する。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では SYS の診断基準の作成、疾患啓発リ

ーフレットの作成、啓発 HP の作成、レジスト

リーの作成・自然歴の把握、全国疫学調査を実

施する。 

研究分担者は班会議に参加し、診断基準の作成

のための資料収集、批判的検討、議論を行い、

診断基準作成に参画した。また、リーフレット

作成、ホームページ作成内容について班会議を

通して議論し、積極的に参画した。 

 

(倫理面への配慮) 

全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 

 

Ｃ．研究結果   

文献のまとめと経験例を基に、SYSの診断基準を

作成した。 

また、疾患啓発リーフレットを作成し、疾患啓

発ホームページの作成に参画した。 

全国疫学調査に使用するアンケート内容につい

ても班会議で議論し、その内容決定に重要な役

割を果たした。特に、アンケート送付先の抽出

とリスト作成を行なった。 

 

Ｄ．考察 

SYS 診断基準の策定、疾患啓発リーフレット

作成、ホームページの作成において重要な役割

を果たした。今後、アンケート調査の回答を解

析に参画する。さらに、疾患レジストリーを作

成し、自然歴研究に参加する。 

これらの情報を基に、研究分担者が取り組ん

でいる、モデル動物での研究結果との比較検討

に取り組みたい。 

 

Ｅ．結論 

SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 

 

Ｆ．健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Ieda D, Negishi Y, Miyamoto T, Johmura 

Y, Kumamoto N, Kato K, Miyoshi I, 

Nakanishi M, Ugawa S, Oishi H, Saitoh 

S. Two mouse models carrying 

truncating mutations in Magel2 show 

distinct phenotypes. PLoS 

One. 2020;15(8):e0237814.   
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2. 学会発表 

1) Yuji Nakamura, Kana Hosoki, Daisuke 

Ieda, Ikumi Hori, Yutaka Negishi, Ayako 

Hattori, Shinji Saitoh. Mild Phenotypic 

features associated with non-truncating 

UBE3A mutations in Angelman syndrome. 

第 62 回日本小児神経学会学術集会 

2020/8/18-20, 国内、口頭 

2) 堀いくみ, 宮冬樹, 中島光子, 中村勇治, 

家田大輔, 大橋圭, 根岸豊, 服部文子, 安

藤直樹, 角田達彦, 才津浩智, 金村米博, 

小崎健次郎, 齋藤伸治. 当院でエキソーム

解析を実施した小児神経疾患症例の臨床的

検討 第 62 回日本小児神経学会学術集会 

2020/8/18-20 国内、口頭 

 
 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  
該当なし 
 
2. 実用新案登録 
該当なし 
 
3. その他 

該当なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 
 

研究分担者 黒澤 健司 

神奈川県立こども医療センター 遺伝科部長 

 

 研究要旨 

Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

Schaaf-Yang症候群（SYS）の実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調

査を開始した。さらに、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、

我が国のSYSの情報を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を

予定している。 

 

 

Ａ．研究目的 

Schaaf-Yang症候群（SYS）の正確な遺伝子診断

には変異の親由来の決定を含めた体系的な解析

が必要であるが、日本人における臨床症状は十

分にわかっていない。日本におけるSYSの実態

の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への指

定を含めた適切な対応が可能になることを目的

として、日本人におけるSYSの診断基準の策定

を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓発の

ための取り組みを実施する。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では SYS の診断基準の作成、疾患啓発リ

ーフレットの作成、啓発 HP の作成、レジスト

リーの作成・自然歴の把握、全国疫学調査を実

施する。 

研究分担者は班会議に参加し、診断基準の作成

のための資料収集、批判的検討、議論を行い、

診断基準作成に参画した。また、リーフレット

作成、ホームページ作成内容について班会議を

通して議論し、参画した。特に、遺伝性疾患の

豊富な臨床経験及び他の疾患の診断基準策定の

経験から貢献を行なった。 

 

(倫理面への配慮) 

全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 

 

Ｃ．研究結果   

文献のまとめと経験例を基に、SYSの診断基準を

作成した。 

また、疾患啓発リーフレットを作成し、疾患啓

発ホームページの作成に参画した。 

全国疫学調査に使用するアンケート内容につい

ても班会議で議論し、その内容決定に重要な役

割を果たした。 

 

Ｄ．考察 

SYS 診断基準の策定、疾患啓発リーフレット

作成、ホームページの作成において重要な役割

を果たした。今後、アンケート調査の回答を解

析に参画する。さらに、疾患レジストリーを作

成し、自然歴研究に参加する。本センターでも

SYS 症例の集積が予想されるので、積極的に参

画したい。 

 

Ｅ．結論 

SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 

 

Ｆ．健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 
1) Murakami H, Tsurusaki Y, Enomoto K, 
Kuroda Y, Yokoi T, Furuya N, 
Yoshihashi H, Minatogawa M, Abe-Hatano 
C, Ohashi I, Nishimura N, Kumaki T, 
Enomoto Y, Naruto T, Iwasaki F, Harada 
N, Ishikawa A, Kawame H, Sameshima K, 
Yamaguchi Y, Kobayashi M, Tominaga M, 
Ishikiriyama S, Tanaka T, Suzumura H, 
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Ninomiya S, Kondo A, Kaname T, Kosaki 
K, Masuno M, Kuroki Y, Kurosawa K. 
Update of the genotype and phenotype 
of KMT2D and KDM6A by genetic 
screening of 100 patients with 
clinically suspected Kabuki syndrome. 
Am J Med Genet A. 2020;182:2333-2344. 

 
2) Yokoi T, Enomoto Y, Tsurusaki Y, 
Naruto T, Kurosawa K. Cantú syndrome 
with novel pathogenic variant in 
nucleotide-binding domain 1 of ABCC9. 
Pediatr Int. 2020;62:1206-1208  

 
2. 学会発表 

1) 西村直人(遣伝科), 熊木達郎, 村上博昭, 

黒澤健司 4p16.3微細欠失の遺伝子型と表

現型の相関性に関する検討 第 123回日本

小児科学会 2020.8.21-23.オンライン 

 

2) 榎本友美、鶴崎美徳、小林 眞司、井上 真

規、藤田和俊、相田 典子、熊木 達郎、村

上博昭、黒澤健司 POLR1Bの recurrent変

異, c.3007C>T (p.Arg1003Cys)はトリーチ

ャーコリンズ症候群 4において外耳道閉鎖

と小耳症に関与する 第 65 回日本人類遺伝

学会 2020.11.19-21 名古屋 

 
 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  
該当なし 
 
2. 実用新案登録 
該当なし 
 
3. その他 

該当なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 
 

研究分担者 高野 亨子 

              （国立大学法人信州大学・講師） 

 

 研究要旨 

Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

Schaaf-Yang症候群（SYS）の実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調

査を開始した。さらに、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、

我が国のSYSの情報を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を

予定している。 

 

 

Ａ．研究目的 

Schaaf-Yang症候群（SYS）の正確な遺伝子診断

には変異の親由来の決定を含めた体系的な解析

が必要であるが、日本人における臨床症状は十

分にわかっていない。日本におけるSYSの実態

の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への指

定を含めた適切な対応が可能になることを目的

として、日本人におけるSYSの診断基準の策定

を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓発の

ための取り組みを実施する。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では SYS の診断基準の作成、疾患啓発リ

ーフレットの作成、啓発 HP の作成、レジスト

リーの作成・自然歴の把握、全国疫学調査を実

施する。 

研究分担者は班会議に参加し、診断基準の作成

のための資料収集、批判的検討、議論を行い、

診断基準作成に参画した。また、リーフレット

作成、ホームページ作成内容について班会議を

通して議論し、作成に参画した。小児神経領域

の経験から意見を述べた。 

 

(倫理面への配慮) 

全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 

 

Ｃ．研究結果   

文献のまとめと経験例を基に、SYSの診断基準を

作成した。 

また、疾患啓発リーフレットを作成し、疾患啓

発ホームページの作成に参画した。 

全国疫学調査に使用するアンケート内容につい

ても班会議で議論し、その内容決定に重要な役

割を果たした。長野県小児神経科医の会、信州

小児神経懇話会にて SYS の周知に努めた。 

 

Ｄ．考察 

SYS 診断基準の策定、疾患啓発リーフレット

作成、ホームページの作成において重要な役割

を果たした。今後、アンケート調査の回答を解

析に参画する。さらに、疾患レジストリーを作

成し、自然歴研究に参加する。神経発達やてん

かんの合併についての情報に注目して検討を行

いたい。 

 

Ｅ．結論 

SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 

 

Ｆ．健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 

1) Nishizawa H, Sato Y, Ishikawa M, 

Arakawa Y, Iijima M, Akiyama T, Takano 

K, Watanabe A, Kosho T. Marked motor 

function improvement in a 32-year-old 

woman with childhood-onset 

hypophosphatasia by asfotase alfa 

therapy: Evaluation based on 
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standardized testing batteries used in 

Duchenne muscular dystrophy clinical 

trials. Mol Genet Metab Rep. 

2020;25:100643. 

 

2. 学会発表 

1) 高野亨子、他7名“Ion AmpliSeq data の

CNV検出法”を用いたCNV解析が遺伝学的診

断に有用であった2例．日本人類遺伝学会

第65回大会 

 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  

なし 
 

2. 実用新案登録  
なし 
 

3. その他  

なし 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 
 

研究分担者 （氏名）松原 圭子 

（所属・職名）国立成育医療研究センター分子内分泌研究部 上級研究員 

 

 研究要旨 

Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

Schaaf-Yang症候群（SYS）の実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調

査を開始した。さらに、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、

我が国のSYSの情報を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を

予定している。 

 

 

Ａ．研究目的 

Schaaf-Yang症候群（SYS）の正確な遺伝子診断

には変異の親由来の決定を含めた体系的な解析

が必要であるが、日本人における臨床症状は十

分にわかっていない。日本におけるSYSの実態

の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への指

定を含めた適切な対応が可能になることを目的

として、日本人におけるSYSの診断基準の策定

を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓発の

ための取り組みを実施する。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では SYS の診断基準の作成、疾患啓発リ

ーフレットの作成、啓発 HP の作成、レジスト

リーの作成・自然歴の把握、全国疫学調査を実

施する。 

研究分担者は班会議に参加し、診断基準の作成

のための資料収集、批判的検討、議論を行い、

診断基準作成に参画した。また、リーフレット

作成、ホームページ作成内容について班会議を

通して議論し、作成に参画した。特に、遺伝子

解析に関して専門的立場から意見を述べた。 

 

(倫理面への配慮) 

全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 

 

Ｃ．研究結果   

文献のまとめと経験例を基に、SYSの診断基準を

作成した。 

また、疾患啓発リーフレットを作成し、疾患啓

発ホームページの作成に参画した。 

全国疫学調査に使用するアンケート内容につい

ても班会議で議論し、その内容決定に重要な役

割を果たした。遺伝学的解析結果の解釈に専門

的立場から貢献した。 

 

Ｄ．考察 

SYS 診断基準の策定、疾患啓発リーフレット

作成、ホームページの作成において重要な役割

を果たした。今後、アンケート調査の回答を解

析に参画する。さらに、疾患レジストリーを作

成し、自然歴研究に参加する。遺伝子解析の結

果のレジストリーには内容の検証が欠かせな

い。引き続き、専門的立場から貢献を行いた

い。 

 

Ｅ．結論 

SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 

 

Ｆ．健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 
1) Matsubara K, Yanagida K, Nagai T, 
Kagami M, Fukami M. De Novo Small 
Supernumerary Marker Chromosomes 
Arising From Partial Trisomy 
Rescue.Front Genet. 2020;27;11:132.  

2) Oto Y, Murakami N, Matsubara K, Saima 
S, Ogata H, Ihara H, Nagai T, Matsubara 
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T. Effects of growth hormone treatment 
on thyroid function in pediatric 
patients with Prader-Willi syndrome. Am 
J Med Genet A. 2020;182(4):659-663.  

3) Hara-Isono K, Matsubara K, Mikami M, 
Arima T, Ogata T, Fukami M, Kagami M. 
Assisted reproductive technology 
represents a possible risk factor for 
development of epimutation-mediated 
imprinting disorders for mothers aged ≥ 
30 years. Clin Epigenetics. 
2020;12(1):111.  
4) Inoue T, Nakamura A, Iwahashi-Odano M, 
Tanase-Nakao K, Matsubara K, Nishioka 
J, Maruo Y, Hasegawa Y, Suzumura H, 
Sato S, Kobayashi Y, Murakami N, 
Nakabayashi K, Yamazawa K, Fuke T, 
Narumi S, Oka A, Ogata T, Fukami M, 
Kagami M. Contribution of gene 
mutations to Silver-Russell syndrome 
phenotype: multigene sequencing 
analysis in 92 etiology-unknown 
patients. Clin Epigenetics. 
2020;16;12(1):86.  
5) Hara-Isono K, Matsubara K, Fuke T, 
Yamazawa K, Satou K, Murakami N, Saitoh 
S, Nakabayashi K, Hata K, Ogata T, 
Fukami M, Kagami M. Genome-wide 
methylation analysis in Silver-Russell 
syndrome, Temple syndrome, and Prader-
Willi syndrome. Clin Epigenetics. 
2020;12(1):159.  
6) Kashima K, Kawai T, Nishimura R, Shiwa 
Y, Urayama KY, Kamura H, Takeda K, Aoto 
S, Ito A, Matsubara K, Nagamatsu T, 
Fujii T, Omori I, Shimizu M, Hyodo H, 
Kugu K, Matsumoto K, Shimizu A, Oka A, 
Mizuguchi M, Nakabayashi K, Hata K, 
Takahashi N. Identification of 
epigenetic memory candidates associated 
with gestational age at birth through 
analysis of methylome and 
transcriptional data.Sci Rep. 
2021;11(1):3381.  

 
2. 学会発表 

特になし。 
 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  
特になし。 
 
2. 実用新案登録 
特になし。 
 
3. その他 
特になし。 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

「Schaaf-Yang症候群の診断基準策定と疫学に関する研究」 
 

研究分担者 西山毅 

名古屋市立大学大学院医学研究科・准教授 

 

 研究要旨 

Schaaf-Yang症候群（SYS）は2013年に疾患概念が確立した新しい疾患である。我が国における

Schaaf-Yang症候群（SYS）の実態を明らかにするために、SYSの診断基準の策定を行い、全国疫学調

査を開始した。さらに、疾患啓発リーフレットおよびホームページを作成した。疫学調査を通して、

我が国のSYSの情報を集積し、疾患レジストリーの作成を行い、自然歴研究や創薬支援の基盤形成を

予定している。 

 

 

Ａ．研究目的 

Schaaf-Yang症候群（SYS）の正確な遺伝子診断

には変異の親由来の決定を含めた体系的な解析

が必要であるが、日本人における臨床症状は十

分にわかっていない。日本におけるSYSの実態

の把握を行い、小児慢性疾患や指定難病への指

定を含めた適切な対応が可能になることを目的

として、日本人におけるSYSの診断基準の策定

を行うと共に、全国疫学調査および疾患啓発の

ための取り組みを実施する。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究では SYS の診断基準の作成、疾患啓発リ

ーフレットの作成、啓発 HP の作成、レジスト

リーの作成・自然歴の把握、全国疫学調査を実

施する。 

研究分担者は班会議に参加し、診断基準の作成

のための資料収集、批判的検討、議論を行い、

診断基準作成に参画した。また、リーフレット

作成、ホームページ作成内容について班会議を

通して議論し、作成に参画した。専門である疫

学の立場から、統計的観点、疫学的観点で意見

を述べた。 

 

(倫理面への配慮) 

全国疫学調査についての倫理審査は名古屋市立

大学倫理審査委員会において承認を受けた。 

 

Ｃ．研究結果   

文献のまとめと経験例を基に、SYSの診断基準を

作成した。 

また、疾患啓発リーフレットを作成し、疾患啓

発ホームページの作成に参画した。 

全国疫学調査に使用するアンケート内容につい

ても班会議で議論し、その内容決定に重要な役

割を果たした。特に、疫学、統計的観点から内容

の検証を行い、アンケート作成に貢献した。 

 

Ｄ．考察 

SYS 診断基準の策定、疾患啓発リーフレット

作成、ホームページの作成において重要な役割

を果たした。今後、アンケート調査の回答を解

析に参画する。さらに、疾患レジストリーを作

成し、自然歴研究に参加する。疫学的観点から

解釈を行うことで貢献を続けたい。 

 

Ｅ．結論 

SYS の診断基準を作成し、全国疫学調査を開始

した。疾患啓発のためのリーフレットおよびホ

ームページを作成した。 

 
Ｆ．健康危険情報 

特になし。 

 

G. 研究発表 

1. 論文発表 
1) Kuru Y, Nishiyama T, Sumi S, Suzuki F, 

Shiino T, Kimura T, Kikuchi S. 
Practical applications of brief 
screening questionnaires for autism 
spectrum disorder in a psychiatry 
outpatient setting. Int J Methods 
Psychiatr Res 2020;e1857. 
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2. 学会発表 

なし 

 
H．知的財産権の出願・登録状況（予定を含
む。） 
1. 特許取得  
なし 
 
2. 実用新案登録 
なし 
 
3. その他 

なし 
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