






<要約>

 ろ紙血を用いたフェニルアラニン(Phe)血中濃度の一次スクリーニングで異常を示す新生

児の中にはフェニルケトン尿症(PKU)、高フェニルアラニン血症(HPA),  テトラハイドロ

ピオプテリン(BH4)代謝異常症など、冶療法や予後の異なる疾患が含まれている。これら

に対する二次スクリーニング法の一つとして Phe 水酸化酵素遺伝子の異常を検出する方法

を検討した。 1 ) PKU に関しては、本邦では約 60%の変異アレルが 10 種類の変異により

説明される事から、 この変異を迅速に検索できるアレル特異的 PCR 増幅法を確立した。2)

HPA に関しては変異検索が未だ充分でないため変異検索を行い、新しいミスセンス変異を

同定した。この変異と PKU 変異(R252W)を合わせ持つ患児は BH4 の大量投与に反応し血中

Phe 濃度が低下する症例であり、BH4 代謝異常症と鑑別を考える上で興味深い。この変異

は他の家系にも見出され、その頻度とBH4 反応性を現在検索している。


