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 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。 
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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
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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。 
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