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論文内容の要旨

潔

乳児一過性高 TSH血症は 1979 年に宮井らによって初めて報告された。 本症は新生児マススクリーニ

ングが始まってから見出され，先天性甲状腺機能低下症(クレチン症)と鑑別すべき疾患とされているが，

長期にフォローされた報告がなかったため，一旦本症とされた患児達の最終診断および精神・身体発育予

後については不明で、あった。本症の長期追跡調査を行ない，その病態・予後を明らかにするのが，本論文

の目的である。

〔方法

1975 年 11月より 1983 年 11 月までに大阪地区でのクレチン症マススクリーニングにて呼び出し精検

を受けた新生児のうち 1 歳までの経過観察で以下の乳児一過性高 TSH 血症の基準を満たした 1 6 例

(男 1 0 例，女 6 例)を対象とした。

1 )血清甲状腺刺激ホノレモン( TSH)が生後 2-8週の時点で，対照正常児の平均+ 4.SD ( 17μU/rnl ) 

以上を示す。

2) 血清 TSHは，無治療または短期間の甲状腺ホルモン投与後，生後 2-9 カ月で正常化し，その後は

無投薬で正常を維持する。

3) 血清甲状腺ホルモン (T4 ，T3 .FreeT4) は全経過を通じて同年代の正常範囲である。

4) 甲状腺腫や舌根部腫痛(異所性甲状腺)など甲状腺自体の異常がない。

5) クレチン症でよくみられる非特異的症状がみられず，骨成熟も正常である。

6) 母親に甲状腺疾患がない。妊娠中抗甲状腺剤の服用やヨードの過剰摂取あるいは欠之がない。
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これら 1 6 例はすべて満期産の成熟児で，分娩様式に特記すべきことはなかった。数名の血清を希釈し

その TSH 測定値との関係を見たと乙ろ，いずれも原点を通る直線関係が得られ， heterophil ic な抗体

などによる非特異的反応の影響を受けていないことが示された。乙の 1 6例を 2 年から 7 年間追跡し，甲

状腺機能，診察所見，身体精神発育，骨成熟， TRH テストを評価した。

〔成績7

1. 追跡中の甲状腺機能，診察所見，身体精神発育:乳児期一時的iζ甲状腺ホノレモンを投与した例は 5 例

で 1 カ月 --4 カ月間であった。他は全例無投薬で経過を観察した。全例診断基準に示したように血清TSH

は生後 2--9 カ月で正常化し 1 歳まで正常範囲を維持した。しかし追跡期間中に， 1 1 例は血清 TSH

が正常範囲に維持されたが (A群)， 2 例はそれぞれ 5歳 6 カ月， 5 歳 10 カ月時iζTSHが 17μU/ml

以上を示し( B 群)， 3 例はそれぞれ 3 歳， 4歳 1 カ月， 5 歳 4 カ月に小さなび慢性甲状腺腫が出現し，

乙のうち 1 例は l 歳以後，数回 TSH が正常よりやや高値を示した( C群)。経過中の血清 T4 ， T3 値は，

C 群の l 例に一時点のみ血清T3 の低値を認めた以外，全例正常範囲内を推移した。抗甲状腺抗体は全例

で陰性であった。身長・体重は全国平均のー1. 5SD を下回る例はなく，骨成熟の遅れを示した例もなか

った。発達指数(津守式)は難聴を合併した 1 例を除いて全例経過中 90以上であり知能指数(WISC)

も調べられた 4例で 90 以上を示した。

2. TRH テストの経時変化:乳児期早期( 1 --3 カ月) ，乳児期後半( 6 --12 カ月) ，幼児・学童期

( 3.4 歳-- 7.7 歳)で TRH テストを施行した。施行できた 12 例のうち， A群の 7例は幼児・学童期まで

に TSH の頂値が有意に低下し 正常対照群の値に近づいた。 B 群の 2例は幼児・学童期においても過剰

反応が続いた。 C 群の 3 例中， 1 例は幼児・学童期にも過剰反応を示したが 2例は乳児期後半までに正

常反応化した。

〔総括〕

1 歳時iと乳児一過性高 TSH血症と診断した 16 例を 2 年，.._. 7 年の間追跡調査したと乙ろ， 11例 (A群)

は追跡期間中も TSH を含めた甲状腺機能は正常で、甲状，腺機能低下の臨床症状を認めなかった。しかし 2

例( B群) f�: TS H の再上昇を認め， 3 例( C群) fζ軽度の甲状腺腫が出現した。

A群の 1 1 例は，現在でもなお本症の特徴を満たし，乳児一過性高 TSH 血症の概念を支持するもので

ある。乙れらの例はその TRH テストの結果より，新生児・乳児期に何らかの視床下部一下垂体一甲状腺

軸の未熟性があり，年長になるにつれ次第に成熟し，正常化してくる病態であることが推測された。一方

B群の 2 例は， T 3 , T 4 が低下し TSH が更に上昇してくる軽度の原発性甲状腺機能低下症となるのか，

乙のまま TSHのみ軽度上昇を持続するのか，やがて再びTSH が正常化するのかは現時点では予測困難

である。 C群の 3例のうち 1 例は，現在なお TRH テストで TSH の過剰反応を示すことから，ホルモン

合成障害による潜在性の甲状腺機能低下症は否定で、きない。しかし他の 2例は TRH テストが正常化して

おり，いわゆる単純性甲状腺腫であると考えられる。 B群・ C群の 5例は，その身体発育・精神運動発達

・骨成熟とも良好であるため，無投薬のまま経過観察中であるが， _'__:_;'ß.本症と診断された例の中には，こ

のような経過を示すものがあり，注意が必要であると考えられた。
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論文審査の結果の要旨

乳児ーゴ品性高 TSH血症はクレチン症マススクリーニングが始まってから見出されたが，長期iとフォロ

ーされた報告がなかったため その最終診断および、精神・身体発育予後については不明で、あった。

本論文は，一歳時に乳児一過性高 TSH 血症と診断した例の追跡調査を行った結果身体発育と精神運動

発達は良好である乙と TSH 再上昇例や甲状腺腫出現例があること 一方大部分の症例は追跡期間中も

TSH を含めた甲状腺機能に異常なく乳児一過性高 TSH 血症の概念を支持する例であることを初めて明

らかにした。本論文は，乳児一過性高 TSH 血症の中には真iζ本症と言うべき疾患が含まれる乙とは事実

であるが，本症にはさまざまな病態が存在し，その後の注意深い経過観察が必要であることを喚起せしめ

たという点で意義深く，学位に値するものと考える。
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