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研究要旨 

大阪母子医療センター受診患者の診療を通じて、各種先天異常症候群の合併症や長期予後について

分析した。ルビンシュタイン・テイビ症候群、コンフィン・ローリー症候群、頭蓋縫合早期癒合症

を呈する症候群、メンケ・ヘネカム症候群、ヴィーデマン・スタイナー症候群やその関連疾患など

について臨床遺伝学的に検討を行い、臨床像について記載した。ルビンシュタイン・テイビ症候

群、コンフィン・ローリー症候群については臨床的なデータや文献的考察をもとに患者向けのパン

フレットを作成した。ヴィーデマン・スタイナー症候群について合併症の状況を把握した。今後の

診療に役立てる情報の蓄積と発信を考えている。 
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Ａ．研究目的 

関西地区での先天異常症候群の診療を通じ

て、自然歴や合併症の実態を研究し、今後の診

療に役立てる。ルビンシュタイン・テイビ症候

群、コフィン・ローリー症候群、頭蓋縫合早期

癒合症を呈する症候群などについて情報をまと

め、医学的管理の上での問題点をまとめる。令

和3年度はメンケ・ヘネカム症候群5症例につい

て臨床遺伝学的に検討を行い、臨床像について

記載する。令和４年は新しい先天異常症候群で

あるヴィーデマン・スタイナー症候群８症例に

ついて臨床像を整理し、診療上の注意点を把握

する。 

 

Ｂ．研究方法 

大阪母子医療センター受診既往のある先天異

常症候群について症例の診療記録を後方視的に

検討した。 

(倫理面への配慮) 

遺伝学的検査については遺伝カウンセラーに

よるカウンセリングを検査前後に実施した。多

くの場合、保護者が代諾者となり、書面で意思

確認を得た。 

 

Ｃ．研究結果   

大阪母子医療センター受診患者の診療を通じ

て、各種先天異常症候群の合併症や長期予後に

ついて分析した。歌舞伎症候群７０例について

合併症をまとめ、高頻度に頭蓋縫合早期癒合症

が合併することをみいだし、現在論文を作成中

である。 

 ルビンシュタイン・テイビ症候群の３３例に

ついて長期予後をまとめた。緑内障などの眼科

的異常や整形外科的問題を高率に合併すること

をみいだした。ルビンシュタイン・テイビ症候

群については日本人類遺伝学会で報告した。一

方、ルビンシュタイン・テイビ症候群の責任遺

伝子であるCREBBPはエクソン３０ないし３

１の変異の場合、メンケ・ヘネカム症候群とい

う別の症候群を発症することが注目されてい

る。我々はメンケ・ヘネカム症候群５症例を経

験した。やはり5症例ともルビンシュタイン・

テイビ症候群を考える身体所見は認めなかった
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が、特徴的身体所見から、認識可能な症候群と

考えられた。５例のうち、2個の変異は既報と

同じものであり、3個は新規変異であった。症

例４と５はNRドメインに停止コドンを有して

いたが、メンケ・ヘネカム症候群で早期停止コ

ドンの症例はこの2例が最初である。 

 この内容は専門医学雑誌に掲載された

（Nishi et al. Am JMed Genet 2021）。 

コフィン・ローリー症候群においては非てん

かん性の驚愕発作が臨床的に問題となる。自然

な呼びかけやチャイムの音などに対しても過剰

な驚愕反応を呈して、態勢を崩して転倒する場

合がある。各種薬剤による治療を行い、効果が

得られる処方の検討を行った。 

コフィン・ローリー症候群、ルビンシュタイ

ン・テイビ症候群について、疾患の理解と健康

管理に関する患者向け冊子を作製した。今後、

カウンセリングや患者指導に活用する方針であ

る。 

令和４年にはヴィーデマン・スタイナー症候

群の8例の合併症をまとめた。思春期早発症2

例、乳歯早期喪失３例、側弯症2例、歯列不正2

例、てんかんおよび熱性けいれん、心疾患（大

動脈基部拡張、肺高血圧症）、感音難聴、尿道

下裂、膀胱尿管逆流症、鼻咽腔閉鎖不全、矢状

縫合早期癒合症、頚髄症、甲状腺機能低下症、

卵巣奇形腫などを認めた。便秘が4例でみられ

た。ヴィーデマン・スタイナー症候群は小児慢

性特定疾患に指定されているが新しい疾患のた

めに情報が少ない。今後も注意深く経過観察を

続ける方針である。 

 

Ｄ．考察 

歌舞伎症候群では頭蓋縫合早期癒合症の合併

が多く、診療ガイドラインに注意喚起を促す内

容を盛り込みたい。現在国際雑誌に投稿準備中

である。ルビンシュタイン・テイビ症候群では

緑内障が多いことが判明し、診療ガイドライン

に眼科精査の重要性を喚起する内容を提示した

い。コフィン・ローリー症候群では刺激誘発性

転倒発作が臨床上の問題である。 

ルビンシュタイン・テイビ症候群とメンケ・

ヘネカム症候群のように、ある遺伝子が変異の

場所によって別の症候群の原因となる例が最近

注目されており、臨床遺伝学的にも分子遺伝学

的にも重要な課題となっている。 

コフィン・ローリー症候群、ルビンシュタイ

ン・テイビ症候群について、疾患の理解と健康

管理に関する患者向け冊子を作製した。 

 ヴィーデマン・スタイナー症候群は新しい先

天異常症候群であり、小児慢性特定疾患にも指

定されているが、国内報告例は少ない。大阪母

子医療センター受診症例８症例について整理

し、合併症の状況を報告した。 

 

Ｅ．結論 

過去の先天異常症候群の診療データの蓄積か

ら、徐々に新たなエビデンスが得られており、

まとめた。ルビンシュタイン・テイビ症候群は

精神運動発達遅滞を伴う先天異常症候群として

遺伝専門の小児科や小児神経科で診断されるこ

とが多い。成人期以降は内科や精神科を受診す

るものと思われる。各種合併症に適切に対応す

るためには成人期以降の診療ガイドラインが必

要になると考えられた。 

患者向けのパンフレット「ルビンシュタイ

ン・テイビ症候群の理解と健康管理」を作成し

た。コンフィン・ローリー症候群についても患

者向けのパンフレット「コンフィン・ローリー

症候群の理解と健康管理」を作成した。他の症

候群についても作成を検討している。 
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