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研究要旨：小児慢性特定疾患治療研究事業（以下､4恨事業）の対象疾患の中で現行の新生

児マススクリーニング（先天性代謝異常等検査事業、以下､MS)の対象となっている疾患の

登録精度を高めるための検討を行った。平成'9年度はビオプテリン反応性高フェニルアラニ

ン血症の発生頻度に関する調査、TWo-SourceCapture-RecaptureMethod(IWo-SourceCIM)

の有用性の検討､MS以外で発見された対象疾患児に関する研究を行い、平成20,21年度は

先天性甲状腺機能低下症MSに影響を与える因子としての周産期のヨード代謝による母体.胎

児･新生児甲状腺機能への影響について研究を行った。4恨事業の精度向上のためには､例え

IMSといった他の疾患登録システムを情報源としてTwo-SourceC剛などにより解析するこ

と、発見患者数の多い先天性甲状腺機能低下症MSの精度向上を図ることが必要と結論された。
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A・研究目的

4児慢性特定疾患治療研究事業（以下､小

慢事業）は主治医の医療意見書という、一つ

の情報源からの疾患登録システムである。そ

の登録精度を高めるためには､複数の情報源

と照合を図ることが望ましﾚ％現行の医療意

見書には噺生児マススクリーニング以外で

発見された」という記載項目があり、新生児

マススクリーニング(MS)対象疾患につい

ては複数の情報源の利用が想定されている。

従来､MS陽性者については母子愛育会総

合母子保健センター特殊ミルク事務局での

追跡調査力垳われており、そのデータとの照

合を効率的に行うことを目的として研究を

行った。
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B.研究方法

（平成19年度）

1．ビオプテリン反応性高フェニルアラニン

血症の発生頻度に関する調査

母子愛育会総合母子保健センター特殊ミ

ルク事務局に登録されたビオプテリン(BH

4）による負荷試験結果の報告を解析6

2.TWo-SourceCapture-RecaptureMethod

(IWo-SourceC剛の有用性の検討

平成17～19年度厚生労働科学研究費補助

金（子ども家庭総合研究事業）安全･安心な

母子保健医療提供体制整備のための総合研

究｢子どもの病気に関する包括的データベー

ス（難治性疾患に関する疫学研究データベー

ス等を含む）の構築とその利用に関する研

究」で開発したTwo-SourceC剛に基づくプ

ログラムを用いた。

/l幌事業に登録された先天性甲状腺機能

低下症(CH)患児数と母子愛育会総合母子

保健センター特殊ミルク事務局に登録され

た患児数を2つの情報源として、平成6～14

年度に生まれたCH患者数を推定した。

3.MS以外で発見された対象疾患児に関す

る研究

平成10～18年度に小慢事業に登録された

CH、先天性副腎過形成症(CAH)、フェ

ニルケトン尿症(PKU)、楓糖尿症、ホモ

シスチン尿症、ガラクトース血症患児の中で

「新生児マススクリーニング以外で発見さ

れた」と登録された患児の担当医に質問紙調

査を行った。

（平成20,21年度）

4．先天性甲状腺機能低下症MSに影響を与

える周産期の母体･胎児･新生児のヨード代

謝と甲状腺機能

国立成育医療センター不妊外来を受診し

た甲状腺疾患の既往のない女性のうち、子宮

卵管造影(HSG)を施行予定の26例、S

G既往のあった妊婦29例および出生した児

29例を対象に､前者は施行前後の甲状腺機能

を施行後24週まで、また後者の母児のヨー

ド代謝を含む甲状腺機能について検討した。

（倫理面への醜勧小慢登録者については、

登録時に研究目的の使用について同意書が

得られている者のみを対象とした｡また電子

化された情報は氏名、生年月日、住所などの

個人情報は含んでいない不妊外来受診者に

ついては､国立成育医療センター倫理委員会

で審査を受け承認が得られている（受付番号

258）。

C.結果と考察

1．ビオプテリン反応性高フェニルアラニン

血症の発生頻度に関する調査

BH4反応性高フエニルアラニン血症は

平成7年度から報告され、これまで32例登

録された。同じ期間のBH4欠乏症は8例で

あった。

BH4反応性高フエニルアラニン血症は

新しい疾患単位と位置づけられつつあり、B

H4を淘寮薬として承認を得ることが今後

の謝遁である。

2.1ivo-SourceCapture-Recapturefthod

(IWo-SourceC伽の有用性の樵付

平成6～14年度の推定CH患者鮒は年

関頂に597,617,583,647,923,808,997,

1065,1031人であり、ノl慢登録率は36.6～4

5.9％であった｡また地或別のﾉl慢翻率も2

6.9～75.6％と著しい差が見られた。

Two-SourceC剛に基づくプログラムは､悉

皆登録がなされていなb疾患の発症数推測

には有用な手段であり、CH以外の疾患でも

応用可能と考えられた。

3.MS以外で発見された対象疾患児に関す

る研究

CH患児が最多(有効回答154例)であり、

中枢性甲状腺機能低下症19例、発見漏れの

恐れの強b症例6例、TSH遅発上昇例また

は軽度甲状腺機能低下症疑い65例などであ
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った。他の対象疾患では見逃し例などはなか

った。

今後、二次調査によりMS以外で発見され

たCH患児の詳細の解析による、MSの体制

整備が必要と考えられた。

4．先天性甲状腺機能低下症MSに影響を与

える周産期の母体･胎児･新生児のヨード代

謝と甲状腺機能

HSGによる高濃度のヨード負荷は検査

後24週以上継続し、その後妊娠した場合、

胎児･新生児にもヨード過剰状態をきたした。

甲状腺疾患の既往の無い女性でも、HSG

施行後半年はヨード過剰による潜在性甲状

腺機能低下症の恐れがあり、食事からのヨー

ド制限などの対策が必要と考えられた。
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