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論文審査の要旨 

 

非典型溶血性尿毒症症候群（aHUS）は、補体活性化経路に属する因子の遺伝子

異常により発症する。本研究は、本邦で初めて aHUS患者の系統的な病態解析を

実施した研究である。申請者は、患者解析の手法として蛋白質学的•遺伝学的解

析システムの樹立を行い、集積した本邦 aHUS 患者 45 例について精査を実施し

た。蛋白質学的手法として、補体制御因子の異常を同定する溶血試験を樹立し

た。11 例（24%）の患者に溶血試験で異常を認め、3例に補体制御因子である H

因子の異常を、5例に抗 H因子抗体を同定した。一方、溶血試験で異常を示さな

かった 34 例中 19 例に補体成分 C3 の遺伝子異常を認め、本邦では C3 異常の頻

度が高い可能性を示した。特に 19 例中 16 例が、1157 番目のイソロイシンがス

レオニンに置換する変異（I1157T）を有しており、この変異は関西地域に多く

見られた。I1157T変異の検出には PCRと制限酵素処理を用いた RFLP解析法を樹

立した。これより、溶血試験と RFLP 解析の組み合わせにより本邦 aHUS 患者の

約 60%（11＋16/45）は早期に診断が可能であることを示した。本研究は本邦に

おける aHUS 患者の診断•早期治療に寄与すると考えられ、有意義な研究と評価

される。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに本邦における非典型

溶血性尿毒症症候群患者の診断・治療の進歩に寄与するところが大きいと認め

る。 
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