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研究要旨：早老症は、全身に老化徴候が早発・進展する疾患の総称である。その代

表例として Werner症候群（以下 WSと略）が知られる。WSは思春期以降に発症し、

がんや動脈硬化のため 40歳半ばで死亡し、国内推定患者数は約 700～2,000名、世

界の報告の 6割を日本人が占める。平成 21～25年度の難治性疾患克服研究事業に

より診断基準改訂と世界初の WS診療ガイドラインが作成され、平成 26年度、重症

度分類が作成され、平成 26 年 5月指定難病に指定された。平成 29年度には診療ガ

イドライン、重症度分類を改訂し、令和 2年には診療ガイドラインを英文誌に公表

した。さらに早老症の実態を明らかにすべく難治性疾患実用化研究として推進され

ている早老症レジストリー研究と連携してきた。本研究では１．診療ガイドライン

の改定を行い、日本語版と英語版を作成し、英語版に関しては英文雑誌に掲載した。 

２．患者用リーフレットを作成した。これらの試みにより WSの診療の質および患

者 QOL向上に貢献してゆきたい。 

 

A. 研究目的 

早老症あるいは早期老化症候群（progeroid syndrome、

premature aging syndromes）では暦年齢に比較して加齢

現象が促進して観察される。特定の早老徴候が特定の

臓器に誇張された形で観察されることより、部分的早老症

候群（segmental progeroid syndrome）とも呼ばれる。代表

的な疾患としてウェルナー症候群（以下 WS と略）や

Hutchinson–Gilford 症候群が挙げられる。それぞれ原因

遺伝子は同定されているが、早老機序は必ずしも明らか

ではなく、根本的な治療法開発には至っていない。WSは

思春期以降に発症し、がんや動脈硬化のため 40 歳半ば

で死亡する早老症であり、国内推定患者数は 700～

2,000 名、世界の報告の６割を日本人が占める。平成 21

～25 年度の難治性疾患克服研究事業により 25 年ぶりの

診断基準改訂と治療の標準化や世界初のWS診療ガイド

ラインが作成され、平成 26 年度の政策研究事業により

WS 重症度分類が作成され、平成 26 年 5 月指定難病に

指定された。さらに難治性疾患実用化研究として推進さ

れている早老症レジストリー研究と連携し、平成 29 年度

には診療ガイドライン、重症度分類を改訂した。本研究の

目的はこれまでの研究をさらに発展させ WS の診療

の質および患者 QOL 向上に貢献することである。 

B. 研究方法 

1. 診療ガイドラインの改定と普及 
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2．患者用リーフレットの作成と普及 

（倫理面への配慮） 

本研究では個人情報を収集するため、個人情報保

護法、文部科学省・厚生労働省・経済産業省：ヒトゲノ

ム・遺伝子解析研究に関する倫理指針、文部科学

省・厚生労働省：疫学研究に関する倫理指針、厚生

労働省：臨床研究に関する倫理指針経済産業省：情

報システムの信頼性向上に関するガイドライン、民間

部門における電子計算機処理に係る個人情報の保

護に関するガイドラインなどを順守して研究計画の立

案・遂行を行う。調査・研究の実施に際しては、各施

設の倫理委員会に諮り、許可を申請する。患者の血

液検体解析においては、事前に文書で本人に説明と

同意を得ることとし、不参加の場合でも何らの不便・不

都合とならないことを伝える。解析にあたっても患者の

プライバシーに配慮し、臨床経過が個人と結びつか

ないようデータを管理した。 

 

C. 研究結果 

2012 年に発表した日本語版の診療ガイドラインに

1996 年から 2020 年までの臨床論文のシステマティッ

クレビューや最新の治療経験を加えて、１．脂質異常

症、脂肪肝 ２．サルコペニア ３．糖尿病 ４．骨

粗鬆症 ５．感染症 ６．皮膚潰瘍 (皮膚科治療) ７．

下肢潰瘍（形成外科治療）8．アキレス腱の石灰化の

項目に関してより実臨床に即した診療ガイドライン 

(management guideline 2020)を作成し英文で発表した 

(1－8)。この診療ガイドラインを用いることにより、

日本国内のみならず世界中の WS の治療が標準化さ

れ、患者の生命予後や QOL 向上に寄与することを期

待したい。さらに、「ウェルナー症候群ハンドブック

～ウェルナー症候群の皆さんと家族、医療者のための

ガイド～」を作成し、1．ウェルナー症候群とは、2．

生活で気につけること、3．糖尿病、4．脂質異常症、

5．感染症、7.目の病気、8.サルコペニアと骨粗しょ

う症、9．足の潰瘍（治りにくいキズ）、10.腫瘍の 10

項目に関して平易な言葉で解説した。 

 

D. 考察 

 2009 年 厚生労働省科学研究費補助金 難治性疾患

研究事業では、我が国おける WS の現状を調査すべく、

2009 年年 9 月には一次アンケート調査を、2009 年 10

月には一次アンケートで明らかとなった症例対する

二次アンケート調査を行った。そしてこれらの調査で

明らかなった臨床的特徴もとにして、診断基準の改訂

が行われた (9)。2012 年 2 月 19 日には東京国際フォ

ーラムにて「遺伝性早老症ウェルナー症候群のこれま

での研究の歩みとこらからの展望」とのタイトルで研

究報告会が行われたが、この会では患者・家族の会も

同時に行われ、その当時の最新の研究成果を研究者の

みならず患者・家族会でも共有した。この年には我が

国におけるウェルナー症候群の臨床経験をもとにし

て世界で初めて「ウェルナー症候群の診療ガイドライ

ン 2012 年版」が発表された。2015 年には WS の重症

度分類を作成し発表した (10)。そして、2015 年 7 月

1 日、WS は指定難病に選定された。 

その後、2016 年には 2 回目の全国調査が施行され、

2020 年にはレジストリー研究の一部が報告されてい

る (11)。また大阪大学の中神らは創修復作用と抗菌活

性の両方の特性をもつ SR-0379 液を難治性潰瘍に対

する外用薬として開発し、この薬剤の効果が WS にお

いても検証された。その結果、SR-0379 はプラセボに

対して有意に潰瘍サイズを縮小（22.9% vs. 0.1%）さ

せたことが報告されている (12)。今後のウェルナー

症候群の難治性潰瘍治療に貢献することを期待した

い。また最近の WS の臨床的特徴を検討すべく、2009

年の全国 2 次調査の結果と、2020 年のレジストリー

研究の結果が比較検討された (11)。その結果、難治性

皮膚科潰瘍、狭心症、心筋梗塞、悪性腫瘍の併存率が

減少していることが報告されている。狭心症、心筋梗

塞に関しては診断を受けた症例の脂質、血圧、血糖管

理の成果が奏功している可能性がある。内服薬の比較

でもスタチンは両年ともに 65％以上に、ARB は

42.1％、35.3％処方されていた。血糖降下薬に関して

は両年で使用トレンドが異なってきているが、SGLT2

阻害剤、GLP-1 受容体作動薬といった一般の糖尿病患

者において心血管イベント抑制作用が報告されてい

る薬剤も登場してきており、WS における適応やその

効果に関して今後の解析が必要と思われる。下肢潰瘍
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や悪性腫瘍の併存率が近年減少している理由は不明

であるも、今後も注意深い経過観察が必要と思われる。

さらに今回作成されたガイドドラインを用いること

により、日本国内のみならず世界中の WS の治療が標

準化され、患者の生命予後や QOL 向上に寄与するこ

とを期待したい。さらに、WS 患者向けのリーフレッ

トを作成し、今後我が国おける WS 患者や家族さらに

医療者に利用していただくよう周知してゆく予定で

ある。 

 

E. 結論 

 一般的に老化を進行させる要因として遺伝因子と

環境因子が挙げられるが、WS においては遺伝要因が

その早老機序に関与することは疑いの余地はない。一

方、WS 患者の平均寿命は以前の報告に比し延長して

おり(13)、WS をより早期に診断し、より早期から合

併する代謝性疾患や下肢潰瘍の管理を行うことは寿

命延長や QOL の向上の観点から意義は大きい。WS

は日本に多いとはいえ、推定 2000 症例であり、希少

疾患である。教科書的に、アメリカでは 8000 種類の

希少疾患に 300 万人罹患しており、適切な診断までに

平均で 7.6 年かかり、多くの不必要な検査がなされる

こと、診断までに 8 人の医師（4 人の家庭医と 4 人の

専門医）を受診し 2～3 の異なった診断をされると記

載がある。WS の発症年齢が 26.1±9.5 年であるのに

対し、診断年齢は 42.5±8.6 年と報告されており、適

切な診断まで実に 16 年の歳月を要している（11）。こ

のギャップを埋めることは喫緊の課題といえよう。ま

た本研究班ではウェルナー症候群に限らず、

Hutchinson–Gilford 症候群や Rothmund-Thomson 症候

群の臨床研究が行われている。2018 年 2 月 16 日～18

日には、千葉県のかずさアカデミアパークにて「国際

シンポジウム・早老症と関連疾患 2018」が開催され

多くの臨床医、研究者による意見交換が行われた（14）。

このような活動を通じて早老症全体の ADL、OOL の

向上や予後が改善することを今後も期待したい。 
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２．学会発表 

前澤 善朗 (2020) 第 62 回日本老年医学会学術集会

会 シンポジウム３ AMED 老化拠点からの発信「早

老症ウェルナー症候群の臨床症候と細胞老化」 8月 4

日、ウェブ開催 
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