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沖縄県医師会報 生涯教育コーナー

生涯教育
の設問に
答える

ハガキ
で回答

粗　品
進　呈

　当生涯教育コーナーでは掲載論文をお読みいただき、各論文末尾の設問に対し、

巻末はがきでご回答された方の中で高率正解上位者に、粗品（年に1回）を進呈いた

します。

　会員各位におかれましては、多くの方々にご参加くださるようお願い申し上げます。

広報委員
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【要旨】

　重症複合免疫不全症（severe combined immunodeficiency： SCID）は T 細胞の分

化障害を主たる原因として、乳児期早期に重症感染症で発症し、根治的療法が行わ

れない場合は生後 1 年以内に致死的となる原発性免疫不全症である。造血細胞移植

が標準的治療であり、重症感染症発症前や生ワクチン接種前の早期移植により大き

く予後が改善する。2023 年 6 月より沖縄県内にて SCID に対する拡大新生児スク

リーニング検査が開始された。同検査により早期診断が可能となり、感染症の合併

なく安全な造血細胞移植を施行できる体制を構築していく。

はじめに
　原発性免疫不全症候群は免疫系に関与する
遺伝子の変異により発症する症候群である。障
害される免疫担当細胞に基づき、T 細胞、B 細
胞の両者（複合）の機能低下により液性、細胞
性免疫不全を引き起こす群を複合免疫不全症
と呼び、その最重症型が重症複合免疫不全症

（severe combined immunodeficiency： SCID）で
ある。SCID は新生児期〜乳児期に致死的な重
症・反復感染症（細菌、ウイルス、真菌、BCG、
ニューモシスチスなど）を発症し、根治療法が
行われなければ生後 1 年以内に致死的となる。
SCID の約半数は X 染色体上の IL2RG 遺伝子
変異による共通γ鎖（common gamma chain：γ
c、CD132）欠損による X 連鎖 SCID（X-linked 
SCID）である。γc はリンパ球の発達と機能に
重要な複数のサイトカイン受容体のサブユニッ

トであり T 細胞欠損、NK 細胞欠損、B 細胞の
機能不全を引き起こす 1）。SCID の頻度は、米国
での新生児スクリーニングの結果、5 万 8,000 人
に 1 人と報告され 2）、本邦における X-SCID の
頻度は約10万～30万出生に1人と考えられる1）。
　米国では 2008 年より、T リンパ球が産生され
る際につくられる T-cell receptor excision circle

（TREC）および B リンパ球が産生される際に
作られる Kappa-deleting recombination excision 
circle （KREC）の定量 PCR を用いた新生児ス
クリーニング（Newborn screening： NBS）が
始まり、予後の向上に貢献している。本邦では
2017 年より愛知県で開始となり、2023 年 7 月
より沖縄県にて開始となった。当院で経験した
SCID の 2 症例を提示し、今後の SCID に対す
る治療体制を考えたい。

浜田　聡

重症複合免疫不全症 
（severe combined immunodeficiency: SCID）とは

〜新生児拡大マススクリーニングによる早期診断、治療介入へ向けて〜

琉球大学病院　小児科
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症例 1：生後 5 ヶ月、男児
主訴： 咳嗽
現病歴：�生後 4 ヶ月ごろより乾性咳嗽が出現

した。近医にて百日咳疑いにてエリス
ロマイシン内服が開始され、家族歴よ
り免疫不全が疑われ当科へ紹介入院と
なった。

予防接種歴：	  
　　　　�生後1ヶ月時にBCG接種、生後2ヶ月、

3 ヶ月時に DPT（三種混合ワクチン）
接種

家族歴：�異父母兄弟の兄が生後 7 ヶ月時に肺炎
にて死亡。難治性口腔内カンジダ症を
認めていた。

入院時現症：	  
　　　　�身長 68cm（0.8SD）、体重 8.1kg（0.5SD）、

体温 36.9 度、脈拍数 144 回 / 分、呼吸
数 30 回 / 分、血圧 90/45mmHg、酸素飽
和度 99%（室内気）、全身状態良好、口腔
内は咽頭発赤なく、白苔なし、表在リンパ
節腫脹なし、BCG 接種痕ははっきりせず、
肺音は清、心音は整、腹部は肝脾腫なし

胸部レントゲン：	  
　　　　 胸腺の欠失をみとめる（図 1）

図 1　胸部レントゲン

血液検査（表 1）
臨床経過：	  
　　　�T-B+NK+SCID（T 細胞が少数存在し、

Leaky SCID）と診断し、フルダラビン、
メルファランによる強度減弱前処置を用
いて HLA 一致非血縁臍帯血移植を施行
した。BCG 接種歴があり、移植中は抗
結核薬を投与した。生着時に発熱ととも
に BCG 接種痕の発赤がみとめられた。
同時期にドナーキメリズム（ドナー細胞
の割合）の低下を認めたため、免疫抑制
剤を中止することで完全ドナーキメリズ

表１ 血液検査所見
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ムを達成した。抗結核薬はドナーリンパ
球の回復後に中止した。現在、混合キメ
リズム（ドナー細胞割合 40%）状態であ
るが、移植後ワクチン接種後の抗体価も
獲得でき、大きな感染症に罹患すること
なく無病生存中（15 年）である。

症例 2：5 歳 6 ヶ月、男児
現病歴：�乳児期早期より気道感染症、乳児喘息

を反復しており、3 歳時より肛門周囲
膿瘍、慢性下痢が出現した。4 歳 7 ヶ
月時に胸部 CT 画像にて胸腺欠損を指
摘され、リンパ球減少が認められたこ
とより免疫不全症疑いとして遺伝子検
査を施行した。IL-2RG 遺伝子異常を
みとめ、SCID と診断された。4 歳 8 ヶ
月時に慢性気管支炎および喘息に対し
て在宅酸素療法が導入された。5 歳時
に低栄養に対して中心静脈栄養が開始
された。

　　　　�今回、非血縁者骨髄移植目的で当科へ
紹介入院となる。

家族歴：特記事項なし
予防接種歴：	  
　　　　�BCG、DPT、経口ポリオ、MR（麻疹

風疹ワクチン）

入院時現症：	  
　　　　�身長 94.6cm（-3.4SD）、 体重 15.1Kg

（-1.3SD）、体温36.2度、脈拍数110回/分、
呼吸数 28 回 / 分、血圧 105/80mmHg、
SPO2 100%（室内気）、全身状態良好、
表在性リンパ節腫大なし、肺音は清、心
音は整、右季肋部に肝臓 2cm 触知あり

胸部レントゲン：	  
　　　　�網状陰影および肺動脈拡張をみとめる

（図 2）
血液検査（表 2）
臨床経過：	  
　　　　�T-B+NK+SCID（T 細胞が少数存在し、

Leaky SCID）と診断した。ブスルファ
ン、フルダラビンによる強度減弱前処置
を用いて HLA 一致非血縁骨髄移植を
施行した。生着前に Stenotrophomonas 
Maltophilia 感染症をみとめ、感受性
示す抗生剤を投与するも、致死的肺胞
出血を引き起こし死亡となった。

考察
　SCID 患者に対する生ワクチン接種は重篤な
感染症を引き起こす可能性があり、禁忌である
が、症例 1 は免疫不全の家族歴が見過ごされて、
BCG 接種が行われた。少数のリンパ球サブセッ
トが保持されており、患児の細胞性免疫が欠如
の結果、外来抗原への拒絶反応を喪失し、母親

図 2　胸部レントゲン
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の末梢血由来のメモリー T 細胞（CD45RA-CD4
陽性 T 細胞）が移行、生着する現象がみられ
た（leaky SCID）。本症例では SCID 診断前に
BCG 接種が行われたが、Leaky SCID であっ
たため、重篤な感染症にはいたらなかったが、
移植後の免疫抑制期に BDG 感染症を引き起こ
す可能性があり抗結核薬投与を行い予防するこ
とができた。症例 2 は移植実施までの期間が長
く、移植時は慢性消化管感染症による慢性下痢
に伴う低栄養状態をみとめ、また慢性呼吸感染
症による呼吸予備能低下があり、移植後に S. 
maltophilia 肺炎による肺胞出血を合併し、重篤
な転帰となった可能性が示唆された 3）。
　SCID 症例では移植時に活動性感染症がある
と予後不良であり、さらに生後 4 ヶ月未満に移
植した症例の成績は良好であることが報告され
ている 4）。

SCID に対する新生児マススクリーニング
　新生児マススクリーニングは未診断で経過を
みると生命に関わる重篤な疾患を、症状が出現
する以前に見つけて予防が可能となる。早期に
診断することで感染予防策を講じ、未感染のい
い状態で根治的治療である造血幹細胞移植を行

表２　血液検査所見

うことで、移植後合併症を減らし治療成績向上
につながり、健常な新生児と同じような生活を
送ることができるようになる。
　T リンパ球が産生される際に作られる T-cell 
receptor excision circle （TREC）や B リンパ
球が産生される際につくられる Kappa-deleting 
recombination excision circle（KREC）を新生
児乾燥濾紙血からの DNA を採取し、定量 PCR
にて測定することで SCID を診断することがで
きる。SCID に対する新生児マススクリーニン
グの有効性については、米国からの報告にて、
2010 年以降の新生児スクリーニングで SCID
と診断された患児の 5 年全生存率は 92.5% で
あり、家族歴や臨床症状より診断した患児と比
較して予後が良好であったとされている 1）。
　本邦では愛知県の SCID に対する新生児ス
クリーニングにて 137,484 例で行われ、145 例

（0.11%）で TREC/KREC 値の異常が認められ、
その内 2 例が SCID と診断（X 連鎖 SCID 細
網異形成症）された。診断後、すみやかに感染
予防を行い生後 4、5 ヶ月時に造血細胞移植（非
血縁臍帯血移植）が施行され、2 例とも生着し、
感染症なく生存中である 5）。
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沖縄県における SCID 新生児スクリーニング
　沖縄県では 2023 年 4 月に関連 5 団体（沖縄県
医師会・沖縄県産婦人科医会・沖縄産科婦人科学
会・沖縄県小児科医会・沖縄小児科学会）により
沖縄こども先進医療協議会（Okinawa Children’s  
Advanced Clinical Research Association 
[O-CHART]）が設立され、CReARID [クレア
リッド ] の連携のもと、同年 6 月より SCID を含
む 9 疾患の新生児オプショナルスクリーニングが
開始された。TREC/KREC 低値の際は、琉球大
学小児科へ連絡が入り、とくに TREC 低値では
急ぎ、SCIDの迅速検査を進め、診断を行う（図3）。

フローサイトメトリー機器を用い、末梢血中リン
パ球サブセット解析を行い、各リンパ球における
共通γ鎖（CD132）の発現およびナイーブ CD4
陽 性 細 胞（CD4+CD45RA+CCR7+）数の 低 値

（<200/μL）、ナイーブB細胞（CD19+IgD+CD27-）
数の低値（<100/μL）にて迅速診断を行う（図 4）。
SCID が疑われた際は、遺伝子診断による確定
診断を行い、根治的治療である同種造血細胞移
植を行う。KREC 低値のみであった時は、2 歳
までは B 細胞数の生理的な変動があるため、経
時的にIgG値も同時にフォローする必要がある6）。

図 3　沖縄県における SCID 新生児スクリーニング陽性時対応フロー

図 4　リンパ球サブセット解析
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まとめ
　2023 年 7 月より沖縄県内にて SCID に対す
る拡大新生児マスクリーニング検査が開始され
た。同検査の導入により SCID の早期診断が可
能となり、重症感染症発症前や弱毒生ワクチン
接種（BCG、ロタウイルスワクチン）前に早
期移植を行うことで、予後の改善が期待できる。
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文書映像データ管理システムについて（ご案内）

　さて、沖縄県医師会では、会員へ各種通知、事業案内、講演会映像等の配信を行う「文書映像デー
タ管理システム」事業を平成 23 年 4 月から開始しております。
　また、各種通知等につきましては、希望する会員へ郵送等に併せてメール配信を行っております。
　なお、「文書映像データ管理システム」（下記 URL 参照）をご利用いただくにはアカウントとパス
ワードが必要となっており、また、メール配信を希望する場合は、当システムからお申し込みいただ
くことにしております。
　アカウント・パスワードのご照会並びにご不明な点につきましては、沖縄県医師会事務局

（TEL098-888-0087　担当：宮城・國吉）までお電話いただくか、氏名、医療機関名を明記の上
omajimusyo@okinawa.med.or.jp までお問い合わせ下さいますようお願い申し上げます。

○「文書映像データ管理システム」
　URL ：https://www.documents.okinawa.med.or.jp/Dshare/header.do?action=login
　  ※ 当システムは、沖縄県医師会ホームページからもアクセスいただけます。
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問題
次の設問 1 ～ 5 に対して、○か×でお答え下
さい。
問 1．重症複合免疫不全症とは液性、細胞性

免疫不全を引き起こす疾患である。
問 2．重症複合免疫不全症の根治療法は造血

幹細胞移植である。
問 3．重症複合免疫不全症の早期診断は困難

である。
問 4．沖縄県における新生児オプショナルス

クリーニング（9 疾患）に重症複合免疫
不全症が組み入れられている。

問 5．重症複合免疫不全症においては未感染
の状態で造血細胞移植を行うことが、
治療成績向上につながる。

6 月号（Vol.60）
の正解

睡眠障害が心身に与える影響

問題
次の設問 1 ～ 5 に対して、○か×でお答え下
さい。
問 1．筋弛緩作用のある睡眠薬の服用で閉塞

性睡眠時無呼吸が悪化しうる。
問 2．日中の眠気の原因として最も多いのが

睡眠不足である。
問 3．むずむず脚症候群は飲酒や喫煙などで

気分転換すると症状が改善する。
問 4．レム睡眠行動障害は高齢者よりも若年

者に多い。
問 5．夢遊病は夢の内容が行動化されるパラ

ソムニアである。

正解　1. 〇　2. 〇　3. ×　4. ×　5. ×
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