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 研究要旨 

早老症状を呈する代表的な先天異常症候群として21トリソミーがあるが、現在21トリソミーは指

定難病ではない。しかし成人期に急速に退行がみられる急激退行症(21トリソミーに伴う)は指定難

病にされており、その核型と臨床経過を検討する意義は深い。今回の研究ではReverse phenotyping

の手法を用いて、トリソミーの中でも重症度に差のあるモザイク型トリソミーについて検討した。

その結果、末梢血の染色体検査でモザイク率は２〜98％であり、臨床症状は患者によって様々な程

度を示した。また、モザイク型トリソミー患者の成長曲線の作成などを行い、身長・体重の検討を

おこなった。将来的な治療法の開発を目指し、トリソミーレスキューについても検討を行った。 
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Ａ．研究目的 

 本研究は、早老症状を呈する先天異常症候群

の標準的診断法の確立と合併症の予見・早期治

療による医療の質の向上を目的としている。令

和３年度は、モザイク型トリソミーの染色体核

型と臨床症状について検討した。さらに、将来

的な治療法の開発を目指して、細胞初期化に伴

うトリソミーレスキュー現象についても検討を

行った。 

 

Ｂ．研究方法 

 埼玉県立小児医療センターの外来を受診して

いるモザイク型トリソミー患者 26名について

種々の検査結果ならびに臨床データを収集した。

さらに、代表的なトリソミー症候群の患者線維

芽細胞から、細胞初期化に伴う染色体核型の変

化について検討した。 

(倫理面への配慮) 

 本研究では、染色体異常症のゲノム DNAを使

用することから、個人情報を保護する必要があ

る。研究代表者らは、これまでに広島大学ヒト・

ゲノム研究倫理審査委員会に研究申請を行い、

すでに承認を受けている（課題名：モザイク型

21トリソミーの発症機序に関する研究；承認番

号：第ヒ-232号）。 

 

Ｃ．研究結果   

 モザイク型トリソミー患者の内訳は男児10名、

女児16名だった。末梢血の染色体検査でモザイ

ク率は２〜98％を示した。臨床症状は患者によ

って様々な程度を示した。10名の女児について

成長曲線を検討したところ、身長・体重ともに

比較対象の成長曲線と比べて明らかな差異を認

めなかった。 

 また代表的なトリソミーの患者の細胞を初期

化することにより、過剰染色体がランダムに喪

失して、正常核型に自己修正されることが判明

したことから治療法への応用を検討した。 

 

Ｄ．考察 

 モザイク型トリソミー患者のモザイク率は

様々であり、臨床症状の軽重と必ずしも一致し

なかった。また、埼玉県立小児医療センターに

おいて新生児一過性骨髄増殖症候群の骨髄検査

で 21トリソミーが検出され、表現型軽微なモザ

イク型 21トリソミーと診断された症例が報告

されており、改めてモザイク性疾患の診断の難

しさが認識された。 

 トリソミーレスキューは、染色体数を正確に

保つ生体のメカニズムの一つと考えられている。

本研究で見いだしたトリソミーレスキュー現象

は、培養細胞のゲノム操作を伴わない染色体を
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修正する新たな治療法としての応用が期待され

た。 

 

Ｅ．結論 

 モザイク型トリソミー26名について種々の検

査および臨床データを収集した。今回の研究の

データは、Reverse phenotypingの手法を使う

ことにより自然歴や合併症のみならず、新たな

治療法への手がかりを見つけることができたと

考える。 
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