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Ａ．研究目的 

 原発性免疫不全症候群の一つである、胸腺

低形成(DiGeorge症候群、22q11.2欠失症候群)

の診断基準・重症度分類および診療ガイドラ

イン作成することが目的である。 

 

Ｂ．研究方法 

胸腺低形成(DiGeorge症候群、22q11.2欠失

症候群)に関してこれまでに得られている臨

床知見に基づいて、診断基準、重症度分類、

治療、フォローアップ指針等について言及し

た。 

 

Ｃ．研究結果 

●診断基準 

特徴的な顔貌や心流出路欠損症や繰り返

す感染症がある場合は、本疾患が鑑別にあが

る。乳児期は低カルシウム血症を引き起こす

副甲状腺ホルモン値の著明な低下を認める。

胸部エックス線写真では胸腺陰影の欠損を

認めるが、この所見は免疫能低下に直結する

ものではない。免疫能の評価として、血算や

リンパ球サブセットの測定のみならず、リン

パ球幼弱化試験も重要である。 

臨床症状、検査所見や家族歴の有無から本

疾患が疑われる場合は、Fluorescent in situ 

hybridization(FISH)解析で22q11.2領域の欠失

を直接証明する。Array comparative genomic 

hybridization(aCGH)や次世代シーケンサーに

よる大量並列シーケンスの結果を利用した

コピー数解析を用いても、22q11.2 領域の欠

失の検出が可能である。 

22q11.2 領域の欠失が認められない場合は、

染色体 10p13-14 等、その他の染色体欠失や

TBX1 などの原因遺伝子変異について検索す

る。  

European Society for Immunodeficiencyが作

成している完全型DGS、および不完全型DGS

の診断基準を表1に示した。これを参考に作

成した、本邦におけるDGSの診断基準(案)、

DGSの診断フローチャート(案)をそれぞれ表

2、図1に示した。 

 

●重症度分類 

 DGS患者の重症度は心奇形と免疫能の程

度に依存する。心機能については、New Yor

k Heart Association機能分類(NYHA分類)を

用いてⅡ度(軽度から中等度の身体活動の制

限がある)以上を重症とする。免疫能につい

ては胸腺が完全欠損し、重症複合免疫不全症

と同様の重度の細胞性免疫不全症状を呈す

る完全型DGSと、中等度から軽度のT細胞数

の低下を認める不完全型DGSに分類される。 

 

●治療 
 完全型DGSでは、重症複合免疫不全症と同
様の重度の細胞性免疫不全症状を呈するた
め、二ューモシスチス肺炎、真菌感染症の予
防目的にST合剤および抗真菌薬の投与、必
要に応じて免疫グロブリンの補充を行う。輸
血後GVHDおよびCMV感染のリスクを減ら
すため、放射線未照射血あるいはCMV陽性
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血液製剤の使用は避ける。著明な末梢血T細
胞減少、T細胞機能障害、機能性抗体の産生
不全が認められる場合は、生ウイルスワクチ
ンの接種を控える。胸腺移植が最も根治的な
治療法である。しかしながら胸腺移植は、欧
米のごく限られた施設でのみ施行可能であ
り、日本国内で実施可能な施設はない。胸腺
移植以外の根治治療として、造血細胞移植が
施行される。 
  不完全型DGSでは、約75%で免疫学的な異
常を認めるが、その程度は多岐にわたる。一
部の症例では予防的抗菌薬投与や免疫グロ
ブリン補充を要するが、不要な場合も多い。
アトピー性皮膚炎や自己免疫疾患の合併も
多いため、定期的な評価が必要である。RS
V感染流行初期において生後24か月齢以下
で先天性心疾患もしくは、T細胞機能異常を
有する場合は、RSウイルス感染症予防を目
的としたパビリズマブ投与も重要である。 
 
●フォローアップ指針 

DGSでは症状が多岐にわたるため、包括的
な管理が必要となる。先天性心奇形の合併例
では、生後間もなく手術が必要となることが
あり、生命予後は合併する心奇形の重症度に
左右される。低カルシウム血症に対しては、
副甲状腺機能低下症に準じて治療を行う。全
身状態の安定後は、感染症のリスクに配慮し
ながら、発達障害に対し、療育を受けること
が大切である。長期的には、自己免疫疾患や
精神疾患などが見られることがあり、多方面
からのアプローチが必要である。 
 

Ｄ．考察 

 DiGeorge症候群(DGS)は、胸腺低形成によ

る易感染性、副甲状腺低形成による低カルシ

ウム血症と先天性心疾患を伴う症候群であ

る。胚形成初期における第3および第4咽頭嚢

の異常形態発生が原因で、多くのDGS患者が、

染色体22q11.2領域に欠失を有することが知

られている。22q11.2欠失領域には30以上の遺

伝子が存在しているが、特にTBX1遺伝子の

ハプロ不全が大きな役割を担うとされてい

る。 

胸腺の低・無形成によるT細胞機能の低下

がDGSの免疫不全症の特徴である。胸腺が完

全欠損し、重症複合免疫不全症と同様の重度

の細胞性免疫不全症状を呈する完全型DGS

と、中等度から軽度のT細胞数の低下を認め

る不完全型DGSに分類される。完全型DGSで

は根治的な治療法として胸腺移植、もしくは

造血細胞移植が推奨される。DGS患者の重症

度と予後は心奇形と免疫能の程度に依存す

る。 

症状が多岐にわたるため、包括的な管理が

必要となる。近年、T細胞新生の指標となる

T-cell receptor excision circle(TREC)を用いた

重症複合免疫不全症に対する新生児マスス

クリー二ングが開始され、本邦でも徐々に広

がりをみせているが、T細胞新生能の低下を

示す新生児の一部がDGSと診断されている。

早期に発見・介入し、各時期に合わせた介入

が必要である。 

 

Ｅ．結論 

 胸腺低形成(DiGeorge症候群、22q11.2欠失

症候群)の診断基準を作成した。 
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表1 完全型および不完全型DGSの診断基準(European Society for Immunodeficiency作成) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

European Society for Immunodeficiencyのホームページ 

https://esid.org/Working-Parties/Clinical-Working-Party/Resources/Diagnostic-cri

teria-for-PID229から引用改変。 
 

 

 

 

 

 

表 2 DGS の診断基準（案） 

A  主要症状 

   1. 胸腺形成不全を伴う細胞性免疫能の低下* 

     2. 副甲状腺低形成 

     3. 心流出路奇形 

B  染色体 22q11.2 領域の欠失 

① Bおよび主要症状のA1を満たすものをDGSと診断する。 

② Bを満たさず、主要症状A1～3のすべてを満たす場合は、DGSと診断する。 

②の場合、表1に記載した染色体22q11.2領域以外の染色体欠失の確認や遺伝子検査を

推奨する。 

＊CD3+リンパ球数の低下(3歳未満 1,500/μL未満、3歳以上 600/μL未満)または、PHA
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による芽球化反応がコントロールの 30%未満 

 

図 1. DGS の診断フローチャート(案) 
 


