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国立成育医療研究センター（所在地：東京都世田谷区大蔵、理事長：五十嵐隆）の分子内

分泌研究部・原香織研究員・中村明枝研究員・鏡雅代室長らのグループは、原因不明の

SGA 性低身長症 1 140 例に対し、包括的な遺伝子解析を実施し、65 例 (46%) の原因を特定

しました  (インプリンティング疾患 2  46 例、病的なコピー数異常 8 例、成長に関連する遺

伝子の病的変異 11 例)。SGA 性低身長症は小さく生まれたこと (small for gestational age 
(SGA)) による低身長で、環境因子、母体因子、胎児因子など複合的な要因によって生じる

ため、その多くが原因不明のまま治療を開始されています。本研究は原因不明のSGA性低

身長症に対して包括的な遺伝子解析を実施したこれまでで世界最大規模の研究であり、

SGA 性低身長症における遺伝要因の正確な影響を明らかにしました。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
【プレスリリースのポイント】 
・インプリンティング疾患を含めた包括的遺伝子解析を行うことで、SGA 性低身長症

の約半数の遺伝要因を特定しました。本研究により、SGA 性低身長症の原因精査にお

ける包括的遺伝子解析の臨床的意義を証明することができました。 
・SGA 性低身長症の遺伝要因を明らかにすることで、遺伝要因別の成長ホルモン治療

に対する反応性や将来的に起こり得る合併症を予測できる可能性を示しました。 
 
 

SGA性低身長症における遺伝要因を解明 
世界最大規模の包括的遺伝子解析により 

SGA性低身長症の約半数の遺伝要因を特定 
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【背景・目的】  
 SGA 性低身長症の遺伝要因は、インプリンティング疾患、病的なコピー数異常、成

長に関連する遺伝子の変異など、多岐に渡ります。しかしながら、これらの要因を包

括的に検討した報告は非常に少なく、症例数も限られていました。 
 研究グループは、原因不明の SGA 性低身長症症例を集積し、メチル化解析、コピー

数解析、次世代シーケンシングを組み合わせた包括的遺伝子解析を行いました。本研

究は、原因不明の SGA 性低身長症における遺伝要因の影響を明らかにすることを目的

としました。 
 
【今後の展望・発表者のコメント】 
本研究は、SGA 性低身長症におけるインプリンティング疾患の影響の大きさを示し、

インプリンティング疾患の評価を含めた包括的遺伝子解析の重要性を世界で初めて提

示することに成功しました。今後、未知の SGA 性低身長症の原因が明らかにされるこ

とで、患者にとってより良い医学的管理が可能になるだけでなく、新たな疾患概念の

確立にもつながる可能性があります。 
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【特記事項】 
日本医療研究開発機構（AMED）・難治性疾患等実用化研究事業「インプリンティン

グ異常症および関連疾患の臨床像および治療法に関する研究」 
および武田科学振興財団ビジョナリーリサーチ研究からの支援を受けました 

 
【参考】 
1 SGA 性低身長症: 小さく生まれたことによって生じる低身長症。在胎週数に比して身

長および体重が小さく出生した児 (small for gestational age (SGA)) が、2歳までに成

長が追いつかない場合、SGA 性低身長症と定義され、成人の低身長の原因の約 20%を

占める。身長の改善を目指して成長ホルモン治療が行われるが、その反応には個人差

が大きい。 
2 インプリンティング疾患: 父あるいは母由来からのみ発現するインプリンティング遺

伝子の発現異常によって生じる疾患。SGA 性低身長症を伴う代表的なものにシルバー

ラッセル症候群がある。  
 
 
 
 
 
 
 

【問い合わせ先】 

国立研究開発法人 国立成育医療研究センター 

企画戦略局 広報企画室 村上・近藤  
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