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Ａ．研究目的 
バーター症候群／ギッテルマン症候群は診断基準

が存在せず、その診断には臨床の現場では大きな

混乱を来していた。また、ギッテルマン症候群は

軽症の疾患と広く考えられているが、実際は倦怠

感、多尿、夜間尿などによりQOLが著しく低下す

るが、その臨床像が医療者も含めて正しく理解さ

れていないことが知られている。さらに様々な原

因により偽性ギッテルマン症候群を発症するが、

その鑑別方法はこれまでなかった。今回、私たち

は偽性ギッテルマン症候群の診断方法の開発に関

する研究を行った。さらに，医師および患者に同

疾患を正しく理解してもらえるよう活動を行っ

た。 
 
Ｂ．研究方法 
責任遺伝子をパネル化し、Target sequenceを用

いた網羅的診断体制を確立する。また、正しく理

解されていないギッテルマン症候群・偽性ギッテ

ルマン症候群の遺伝学的特徴の解明、鑑別方法の

開発に関して、研究を行った。 
（倫理面への配慮）  
遺伝子解析は神戸大学倫理委員会において承認さ
れた研究計画書、説明書を用いて説明を行ない、

書面による同意書を取得した上で施行した。 
 
Ｃ．研究結果 
78 例のバーター症候群/ギッテルマン症候群の疑

われる患者において遺伝子診断を行った。ギッテ

ルマン症候群が疑われ、SLC12A3 遺伝子にヘテ

ロ接合性バリアントのみを検出した 13 症例に対

しゲノムシークエンスを行ったが、イントロン内

に病的バリアントを検出したのは１例のみであ

り、その解析方法の効果は限定的であった。この

結果から、SLC12A3 遺伝子のヘテロバリアント

保因者においても二次的要因により低カリウム血

症を起こしうる可能性があることが示された。さ

らに、臨床データから偽性ギッテルマン症候群を

鑑別するため国際共同研究での研究を行った。ギ

ッテルマン症候群 291 例と偽性ギッテルマン症候

群 128 例で比較検討を行った。その結果、ギッテ

ルマン症候群では FENa0.251%以上、かつ、

HCO3 値は 25.5-38.5mmol/L であり、これらの基

準を外れる場合は偽性である可能性が高いことを

明らかにした。 
 
Ｅ．結論 
ギッテルマン症候群は常染色体潜性遺伝性疾患で

研究要旨 

【研究目的】 

未だ確立していないバーター症候群/ギッテルマン症候群の診断基準の作成および遺伝子診断体制の整

備、偽性ギッテルマン症例との鑑別をするための診断法の確立を行う。 

【研究方法】 

遺伝学的検査で異常が見つからない症例においてイントロン領域を含めたゲノムシークエンスを行い。

その診断に有用であるかを明らかにする。また臨床データから偽性例を鑑別できるようなアルゴリズム

を作成する。 

【結果】 

2022 年度は計 78 例のバーター症候群/ギッテルマン症候群の疑われる患者で遺伝子診断を行った。ギ

ッテルマン症候群が疑われ、SLC12A3 遺伝子にヘテロ接合性バリアントのみを検出した 13 症例に対し

ゲノムシークエンスを行ったが、イントロン内に病的バリアントを検出したのは１例のみであり、有

用性は限定的であった。偽性ギッテルマン症候群を鑑別するため国際共同研究での研究を行い、ギッ

テルマン症候群では FENa0.251%以上、かつ、HCO3 値は 25.5-38.5mmol/Lであり、これらの基準を外れ

る場合は偽性である可能性が高いことを明らかにした。 

【考察】 

臨床において鑑別が非常に難しい偽性ギッテルマン症候群を鑑別するための研究成果を発出できた。 

【結論】 

比較的まれであるこれらの疾患に関して、その疾患の全貌を明らかにしつつある。医師および患者への

疾患の啓発にも力を入れている。 
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あるが、ヘテロ接合性バリアント保因者でも低カ
リウム血症を発症しうる可能性が示された。さら
に偽性ギッテルマン症候群患者を簡便に鑑別する
ための指標の確立に成功した。 
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