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図１．一過性白血病（－・－）、急性白血病（－－－）、全例（――）の母年齢分布（図１．一過性白血病（－・－）、急性白血病（－－－）、全例（――）の母年齢分布（図１．一過性白血病（－・－）、急性白血病（－－－）、全例（――）の母年齢分布（図１．一過性白血病（－・－）、急性白血病（－－－）、全例（――）の母年齢分布（Iselius et al., 1990Iselius et al., 1990Iselius et al., 1990Iselius et al., 1990））））    

    

    （モザイク）トリソミー（モザイク）トリソミー（モザイク）トリソミー（モザイク）トリソミー21212121 の小児が一過性白血の小児が一過性白血の小児が一過性白血の小児が一過性白血

病・急性白血病を発症することがあります（病・急性白血病を発症することがあります（病・急性白血病を発症することがあります（病・急性白血病を発症することがあります（Iseluis Iseluis Iseluis Iseluis 

et al., 1990; Shen et al., 1995et al., 1990; Shen et al., 1995et al., 1990; Shen et al., 1995et al., 1990; Shen et al., 1995）。構成的核型異常が）。構成的核型異常が）。構成的核型異常が）。構成的核型異常が

白血病様変化・白血病の引き金になる特殊な例なの白血病様変化・白血病の引き金になる特殊な例なの白血病様変化・白血病の引き金になる特殊な例なの白血病様変化・白血病の引き金になる特殊な例なの

で、解説します。で、解説します。で、解説します。で、解説します。    

    

１．トリソミー１．トリソミー１．トリソミー１．トリソミー21212121 と一過性性白血病・急性白血病と一過性性白血病・急性白血病と一過性性白血病・急性白血病と一過性性白血病・急性白血病        

    DownDownDownDown 症候群（トリソミー症候群（トリソミー症候群（トリソミー症候群（トリソミー21212121）乳）乳）乳）乳児の児の児の児の~10%~10%~10%~10%が一が一が一が一

過性白血病を発症し、過性白血病を発症し、過性白血病を発症し、過性白血病を発症し、DownDownDownDown 症候群の小児の一過性症候群の小児の一過性症候群の小児の一過性症候群の小児の一過性

白血病・急性白血病を併せると一般集団の白血病・急性白血病を併せると一般集団の白血病・急性白血病を併せると一般集団の白血病・急性白血病を併せると一般集団の 10~2010~2010~2010~20 倍倍倍倍

に上ります。これを母年齢で分けると二峰性になり、に上ります。これを母年齢で分けると二峰性になり、に上ります。これを母年齢で分けると二峰性になり、に上ります。これを母年齢で分けると二峰性になり、

一過性白血病は一過性白血病は一過性白血病は一過性白血病は 27272727 歳を山とする若年群に入ります歳を山とする若年群に入ります歳を山とする若年群に入ります歳を山とする若年群に入ります

（図１）。急性白血病の母年齢は若年と（図１）。急性白血病の母年齢は若年と（図１）。急性白血病の母年齢は若年と（図１）。急性白血病の母年齢は若年と 41~4441~4441~4441~44 歳を歳を歳を歳を

ピークとする群の二つに分かれます。ピークとする群の二つに分かれます。ピークとする群の二つに分かれます。ピークとする群の二つに分かれます。        

    １）一過性白血病（１）一過性白血病（１）一過性白血病（１）一過性白血病（transient leukemiatransient leukemiatransient leukemiatransient leukemia; TL; TL; TL; TL））））    

    TLTLTLTL は急性巨核芽球性白血病は急性巨核芽球性白血病は急性巨核芽球性白血病は急性巨核芽球性白血病————ANLLANLLANLLANLL（（（（M7M7M7M7））））————にににに

属し、一過性骨髄異常増殖症（属し、一過性骨髄異常増殖症（属し、一過性骨髄異常増殖症（属し、一過性骨髄異常増殖症（transient abnormal transient abnormal transient abnormal transient abnormal 

myelopoiesis; TAmyelopoiesis; TAmyelopoiesis; TAmyelopoiesis; TAMMMM）、）、）、）、transient mytransient mytransient mytransient myeeeeloproliferative loproliferative loproliferative loproliferative 

syndromesyndromesyndromesyndrome、、、、transient leukemoid reaction transient leukemoid reaction transient leukemoid reaction transient leukemoid reaction とも呼びとも呼びとも呼びとも呼び

ます。生後ます。生後ます。生後ます。生後 6666 週以内の乳児が発症し、類白血病様の週以内の乳児が発症し、類白血病様の週以内の乳児が発症し、類白血病様の週以内の乳児が発症し、類白血病様の

症状を呈し、肝脾腫大、胸水・症状を呈し、肝脾腫大、胸水・症状を呈し、肝脾腫大、胸水・症状を呈し、肝脾腫大、胸水・pericardial effusionpericardial effusionpericardial effusionpericardial effusion・・・・

腹水が主でリンパ節腫大・高度の貧血・出血傾向は腹水が主でリンパ節腫大・高度の貧血・出血傾向は腹水が主でリンパ節腫大・高度の貧血・出血傾向は腹水が主でリンパ節腫大・高度の貧血・出血傾向は

少なく、白血球数は高値で、白血病様細胞を多数認少なく、白血球数は高値で、白血病様細胞を多数認少なく、白血球数は高値で、白血病様細胞を多数認少なく、白血球数は高値で、白血病様細胞を多数認

めます。白血病様細胞の核型は必ずトリソミーめます。白血病様細胞の核型は必ずトリソミーめます。白血病様細胞の核型は必ずトリソミーめます。白血病様細胞の核型は必ずトリソミー21212121

（トリソミー（トリソミー（トリソミー（トリソミー21212121 モザイクまたは部分トリソミーモザイクまたは部分トリソミーモザイクまたは部分トリソミーモザイクまたは部分トリソミー21212121））））

で、で、で、で、16%16%16%16%で付加的な異常を伴います（で付加的な異常を伴います（で付加的な異常を伴います（で付加的な異常を伴います（Massey et alMassey et alMassey et alMassey et al., ., ., ., 

2006200620062006）。大部分は白血病に対する治療をしないでも）。大部分は白血病に対する治療をしないでも）。大部分は白血病に対する治療をしないでも）。大部分は白血病に対する治療をしないでも

数週数週数週数週~2~2~2~2 ヶ月の経過で治ってしまいますが、ヶ月の経過で治ってしまいますが、ヶ月の経過で治ってしまいますが、ヶ月の経過で治ってしまいますが、17%17%17%17%は生は生は生は生

後後後後 9999 ヶ月以前に死亡します。そのため、ヶ月以前に死亡します。そのため、ヶ月以前に死亡します。そのため、ヶ月以前に死亡します。そのため、Massey et al. Massey et al. Massey et al. Massey et al. 

(2006) (2006) (2006) (2006) は肝脾腫大が進行し肝機能不全を伴う児には肝脾腫大が進行し肝機能不全を伴う児には肝脾腫大が進行し肝機能不全を伴う児には肝脾腫大が進行し肝機能不全を伴う児に

少量の少量の少量の少量の cytosine arabinosidecytosine arabinosidecytosine arabinosidecytosine arabinoside を予防的に投与するこを予防的に投与するこを予防的に投与するこを予防的に投与するこ

とを推奨しています。とを推奨しています。とを推奨しています。とを推奨しています。DownDownDownDown 症候群の臨床所見を持症候群の臨床所見を持症候群の臨床所見を持症候群の臨床所見を持

つ児に発症することが多いのですが、表現型正常でつ児に発症することが多いのですが、表現型正常でつ児に発症することが多いのですが、表現型正常でつ児に発症することが多いのですが、表現型正常で

トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 細胞が細胞が細胞が細胞が 10%10%10%10%    以下の小児でもトリソミ以下の小児でもトリソミ以下の小児でもトリソミ以下の小児でもトリソミ

ーーーー21212121 細胞が選択的に増殖します。末梢血リンパ球培細胞が選択的に増殖します。末梢血リンパ球培細胞が選択的に増殖します。末梢血リンパ球培細胞が選択的に増殖します。末梢血リンパ球培

養でトリソミー養でトリソミー養でトリソミー養でトリソミー21212121 細胞がみつから細胞がみつから細胞がみつから細胞がみつからず、皮膚線維芽細ず、皮膚線維芽細ず、皮膚線維芽細ず、皮膚線維芽細

胞の培養でみつかることもあります。胞の培養でみつかることもあります。胞の培養でみつかることもあります。胞の培養でみつかることもあります。TLTLTLTL を発症しを発症しを発症しを発症し

て治癒した小児のほぼて治癒した小児のほぼて治癒した小児のほぼて治癒した小児のほぼ 5555 人に人に人に人に 1111 人が、急性巨核芽球人が、急性巨核芽球人が、急性巨核芽球人が、急性巨核芽球

性白血病を発症します。性白血病を発症します。性白血病を発症します。性白血病を発症します。    

    ２）２）２）２）3333 歳以下の急性白血病歳以下の急性白血病歳以下の急性白血病歳以下の急性白血病    

DownDownDownDown 症候群の急性白血病のうち、６ヶ月～３歳症候群の急性白血病のうち、６ヶ月～３歳症候群の急性白血病のうち、６ヶ月～３歳症候群の急性白血病のうち、６ヶ月～３歳

で発症するものの大部分は急性巨核芽球性白血病で発症するものの大部分は急性巨核芽球性白血病で発症するものの大部分は急性巨核芽球性白血病で発症するものの大部分は急性巨核芽球性白血病

（（（（acute megakaryoblastic leukacute megakaryoblastic leukacute megakaryoblastic leukacute megakaryoblastic leukeeeemia; mia; mia; mia; AMKLAMKLAMKLAMKL）です。）です。）です。）です。

生後生後生後生後 6666 ヶ月以降に発症しトリソミーに加えて白血病ヶ月以降に発症しトリソミーに加えて白血病ヶ月以降に発症しトリソミーに加えて白血病ヶ月以降に発症しトリソミーに加えて白血病

による種々の染色体異常がある点が、による種々の染色体異常がある点が、による種々の染色体異常がある点が、による種々の染色体異常がある点が、TLTLTLTL と異なりと異なりと異なりと異なり

ます。ます。ます。ます。t(8;21), t(15;17), 11q23t(8;21), t(15;17), 11q23t(8;21), t(15;17), 11q23t(8;21), t(15;17), 11q23 転座などはみられま転座などはみられま転座などはみられま転座などはみられま

せん。せん。せん。せん。10 m10 m10 m10 mg/mg/mg/mg/m2222 cytosine arabinosidasecytosine arabinosidasecytosine arabinosidasecytosine arabinosidase（（（（1111 回量）回量）回量）回量）

のののの 1111 日日日日 2222 回投与が有効です（回投与が有効です（回投与が有効です（回投与が有効です（Massey et al., 2006Massey et al., 2006Massey et al., 2006Massey et al., 2006）。）。）。）。
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一過性白血病に罹患した後に完全寛解し、数ヶ月の一過性白血病に罹患した後に完全寛解し、数ヶ月の一過性白血病に罹患した後に完全寛解し、数ヶ月の一過性白血病に罹患した後に完全寛解し、数ヶ月の

寛解期間の後に白血病に罹患することもあります。寛解期間の後に白血病に罹患することもあります。寛解期間の後に白血病に罹患することもあります。寛解期間の後に白血病に罹患することもあります。

AMKLAMKLAMKLAMKL でトリソミーでトリソミーでトリソミーでトリソミー21212121 とそうでないときの比率はとそうでないときの比率はとそうでないときの比率はとそうでないときの比率は

400400400400 対１なので、対１なので、対１なので、対１なので、AMKLAMKLAMKLAMKL を見たらトリソミーを見たらトリソミーを見たらトリソミーを見たらトリソミー21212121 をををを

伴うと考えてよいでしょう（伴うと考えてよいでしょう（伴うと考えてよいでしょう（伴うと考えてよいでしょう（Shen et al., 1995Shen et al., 1995Shen et al., 1995Shen et al., 1995）。）。）。）。

AMKLAMKLAMKLAMKL は芽球の形態では判定できず、電子顕微鏡、は芽球の形態では判定できず、電子顕微鏡、は芽球の形態では判定できず、電子顕微鏡、は芽球の形態では判定できず、電子顕微鏡、

抗血小板モノクローナル抗体の検索ではじめて判抗血小板モノクローナル抗体の検索ではじめて判抗血小板モノクローナル抗体の検索ではじめて判抗血小板モノクローナル抗体の検索ではじめて判

定できることも多く、このような検査定できることも多く、このような検査定できることも多く、このような検査定できることも多く、このような検査をしないでをしないでをしないでをしないで

ANLLANLLANLLANLL と判定されることもあります。と判定されることもあります。と判定されることもあります。と判定されることもあります。    

    トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 に伴うに伴うに伴うに伴う TLTLTLTL、３歳以下の急性白血病、３歳以下の急性白血病、３歳以下の急性白血病、３歳以下の急性白血病

はどちらも巨核芽球性（はどちらも巨核芽球性（はどちらも巨核芽球性（はどちらも巨核芽球性（M7M7M7M7）で、トリソミー）で、トリソミー）で、トリソミー）で、トリソミー21212121 染染染染

色体が部分トリソミー・色体が部分トリソミー・色体が部分トリソミー・色体が部分トリソミー・i(21;21)i(21;21)i(21;21)i(21;21)・リング・リング・リング・リング 21212121 などのなどのなどのなどの

構造異常を伴うことが多い点が共通です。構造異常を伴うことが多い点が共通です。構造異常を伴うことが多い点が共通です。構造異常を伴うことが多い点が共通です。    

    ３）３）３）３）3333 歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー21212121 と急性白血病と急性白血病と急性白血病と急性白血病    

3333歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー歳以上の小児のトリソミー21212121に伴う急性白血病に伴う急性白血病に伴う急性白血病に伴う急性白血病

の種類は同年齢の一般小児と同じです（の種類は同年齢の一般小児と同じです（の種類は同年齢の一般小児と同じです（の種類は同年齢の一般小児と同じです（Shen et al., Shen et al., Shen et al., Shen et al., 

1995199519951995）。）。）。）。    

    

表１．トリソミー表１．トリソミー表１．トリソミー表１．トリソミー21212121 の一過白血病と急性白血病の一過白血病と急性白血病の一過白血病と急性白血病の一過白血病と急性白血病    

            一過性白血病（一過性白血病（一過性白血病（一過性白血病（TLTLTLTL））））    3333 歳以下の急性白血歳以下の急性白血歳以下の急性白血歳以下の急性白血病（病（病（病（AMKLAMKLAMKLAMKL））））    

性比性比性比性比            男児が大多数男児が大多数男児が大多数男児が大多数        1.61.61.61.6    

発症年齢発症年齢発症年齢発症年齢            生後生後生後生後 6666 週以内週以内週以内週以内        6666 ヶ月～ヶ月～ヶ月～ヶ月～3333 歳歳歳歳    

母年齢のピーク母年齢のピーク母年齢のピーク母年齢のピーク        27272727 歳歳歳歳            二峰性二峰性二峰性二峰性        

芽球細胞の核型芽球細胞の核型芽球細胞の核型芽球細胞の核型        ＋＋＋＋21(i21; +r; +21q21(i21; +r; +21q21(i21; +r; +21q21(i21; +r; +21q––––））））    +21(i21; +r; +21q+21(i21; +r; +21q+21(i21; +r; +21q+21(i21; +r; +21q––––))))＋付加的異常＋付加的異常＋付加的異常＋付加的異常    

病型病型病型病型            ANLLANLLANLLANLL––––M7M7M7M7        ANLLANLLANLLANLL––––M7M7M7M7；；；；ANLLANLLANLLANLL––––otherotherotherother；；；；ALLALLALLALL；その他；その他；その他；その他    

芽球芽球芽球芽球            巨核球系巨核球系巨核球系巨核球系    aaaa        巨核球系巨核球系巨核球系巨核球系
aaaa
        

構成的（リンパ球）核型構成的（リンパ球）核型構成的（リンパ球）核型構成的（リンパ球）核型    ((((モザイクモザイクモザイクモザイク))))    +21+21+21+21        ((((モザイクモザイクモザイクモザイク))))    +21+21+21+21    

aaaa
ペルオキシダーゼ染色陰性、ペルオキシダーゼ染色陰性、ペルオキシダーゼ染色陰性、ペルオキシダーゼ染色陰性、PASPASPASPAS 染色陰性、抗血小板モノクローナル抗体陽染色陰性、抗血小板モノクローナル抗体陽染色陰性、抗血小板モノクローナル抗体陽染色陰性、抗血小板モノクローナル抗体陽性、電顕性、電顕性、電顕性、電顕 PPOPPOPPOPPO 陽性。陽性。陽性。陽性。    

    

２．染色体検査２．染色体検査２．染色体検査２．染色体検査    

    １）病初期１）病初期１）病初期１）病初期    

    末梢血に芽球が多数あるときは末梢血に芽球が多数あるときは末梢血に芽球が多数あるときは末梢血に芽球が多数あるときは PHAPHAPHAPHA を加えないを加えないを加えないを加えない

短期培養で染色体標本を作り、短期培養で染色体標本を作り、短期培養で染色体標本を作り、短期培養で染色体標本を作り、GGGG----バンド分析によりバンド分析によりバンド分析によりバンド分析により

トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 細胞の比率（細胞の比率（細胞の比率（細胞の比率（100%100%100%100%のことが多い）、のことが多い）、のことが多い）、のことが多い）、21212121

番染色体の構造異常、付加的異常の有無をしらべま番染色体の構造異常、付加的異常の有無をしらべま番染色体の構造異常、付加的異常の有無をしらべま番染色体の構造異常、付加的異常の有無をしらべま

す。末梢血に芽球が少なければ、骨髄細胞を同様にす。末梢血に芽球が少なければ、骨髄細胞を同様にす。末梢血に芽球が少なければ、骨髄細胞を同様にす。末梢血に芽球が少なければ、骨髄細胞を同様に

分析します。分析します。分析します。分析します。    

    ２）寛解期（一過性白血病では治癒後）２）寛解期（一過性白血病では治癒後）２）寛解期（一過性白血病では治癒後）２）寛解期（一過性白血病では治癒後）    

    末梢血に末梢血に末梢血に末梢血に PHAPHAPHAPHA を添加し短期培養・を添加し短期培養・を添加し短期培養・を添加し短期培養・GGGG----バンド分析バンド分析バンド分析バンド分析

をして、構成的核型（をして、構成的核型（をして、構成的核型（をして、構成的核型（constitutional karyotypeconstitutional karyotypeconstitutional karyotypeconstitutional karyotype; ; ; ; cccc））））

をしらべます。この方法でトリソミー細をしらべます。この方法でトリソミー細をしらべます。この方法でトリソミー細をしらべます。この方法でトリソミー細胞がみつか胞がみつか胞がみつか胞がみつか

らなければ、保存しておいた培養細胞固定浮遊液でらなければ、保存しておいた培養細胞固定浮遊液でらなければ、保存しておいた培養細胞固定浮遊液でらなければ、保存しておいた培養細胞固定浮遊液で

21q22.1321q22.1321q22.1321q22.13----q22.2q22.2q22.2q22.2 領域をプローブとして、染色体領域をプローブとして、染色体領域をプローブとして、染色体領域をプローブとして、染色体

FISHFISHFISHFISH 分析をします。分析をします。分析をします。分析をします。            

    

３．核型の記載３．核型の記載３．核型の記載３．核型の記載    

    １）例１）例１）例１）例 1111    

DownDownDownDown 症候群の生後２週の乳児が一過性白血病に症候群の生後２週の乳児が一過性白血病に症候群の生後２週の乳児が一過性白血病に症候群の生後２週の乳児が一過性白血病に

なったので、なったので、なったので、なったので、PHAPHAPHAPHA を添加せず短期培養した末梢血をを添加せず短期培養した末梢血をを添加せず短期培養した末梢血をを添加せず短期培養した末梢血を

分析して次の核型を得ました。分析して次の核型を得ました。分析して次の核型を得ました。分析して次の核型を得ました。    

    47,X47,X47,X47,XYYYY,+21c[15],+21c[15],+21c[15],+21c[15]    

トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121（（（（+21+21+21+21）は構成的核型だと推定できる）は構成的核型だと推定できる）は構成的核型だと推定できる）は構成的核型だと推定できる

ので、ので、ので、ので、cccc をつけます。をつけます。をつけます。をつけます。    

    治癒後に末梢血を治癒後に末梢血を治癒後に末梢血を治癒後に末梢血を PHAPHAPHAPHA 添加培養し、次の核型を添加培養し、次の核型を添加培養し、次の核型を添加培養し、次の核型を

得ました。得ました。得ました。得ました。    

47,X47,X47,X47,XYYYY,+21[27]/46,XX[3],+21[27]/46,XX[3],+21[27]/46,XX[3],+21[27]/46,XX[3]    

構成的核型構成的核型構成的核型構成的核型はモザイク・トリソミーはモザイク・トリソミーはモザイク・トリソミーはモザイク・トリソミー21212121 で、トリソミで、トリソミで、トリソミで、トリソミ

ーーーー21212121 細胞から一過性白血病を生じたと推定します。細胞から一過性白血病を生じたと推定します。細胞から一過性白血病を生じたと推定します。細胞から一過性白血病を生じたと推定します。    

治癒後治癒後治癒後治癒後 6666 ヶ月で今度は急性白血病になり、骨髄細ヶ月で今度は急性白血病になり、骨髄細ヶ月で今度は急性白血病になり、骨髄細ヶ月で今度は急性白血病になり、骨髄細

胞胞胞胞 GGGG----バンド分析によって次の核型を得ました。バンド分析によって次の核型を得ました。バンド分析によって次の核型を得ました。バンド分析によって次の核型を得ました。    

    48,X48,X48,X48,XYYYY,,,,add(7)(p13),+8,add(7)(p13),+8,add(7)(p13),+8,add(7)(p13),+8,+21+21+21+21            

トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 細胞に白血病によるトリソミー細胞に白血病によるトリソミー細胞に白血病によるトリソミー細胞に白血病によるトリソミー8888、不、不、不、不

均衡型転座が加わった核型です。均衡型転座が加わった核型です。均衡型転座が加わった核型です。均衡型転座が加わった核型です。    

    ２）例２）例２）例２）例 2222    

    TLTLTLTLになった男児の治癒後に末梢血にになった男児の治癒後に末梢血にになった男児の治癒後に末梢血にになった男児の治癒後に末梢血にPHAPHAPHAPHAを加えを加えを加えを加え

て培養、て培養、て培養、て培養、GGGG----バンド分析したところ、正常核型でした。バンド分析したところ、正常核型でした。バンド分析したところ、正常核型でした。バンド分析したところ、正常核型でした。    

    46,XY,[30]46,XY,[30]46,XY,[30]46,XY,[30]    

    残っている固定細胞浮遊液を使って染色体残っている固定細胞浮遊液を使って染色体残っている固定細胞浮遊液を使って染色体残っている固定細胞浮遊液を使って染色体 FISHFISHFISHFISH

分析をし、次の分析をし、次の分析をし、次の分析をし、次の結果を得ました。結果を得ました。結果を得ました。結果を得ました。    



09c  09c  09c  09c  トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 と一過性白血病・急性白血病と一過性白血病・急性白血病と一過性白血病・急性白血病と一過性白血病・急性白血病    

 3 

    ish 21q22.13ish 21q22.13ish 21q22.13ish 21q22.13----q22.2(D21S259/D21S341/q22.2(D21S259/D21S341/q22.2(D21S259/D21S341/q22.2(D21S259/D21S341/    

D21S342x3)[4D21S342x3)[4D21S342x3)[4D21S342x3)[4]]]]/(idemx2)[96]/(idemx2)[96]/(idemx2)[96]/(idemx2)[96]    

トリソミートリソミートリソミートリソミー21212121 がががが 4%4%4%4%です。低頻度なので、です。低頻度なので、です。低頻度なので、です。低頻度なので、GGGG----バンドバンドバンドバンド

分析では検出できなかったのだと思われます。分析では検出できなかったのだと思われます。分析では検出できなかったのだと思われます。分析では検出できなかったのだと思われます。    

    

４．トリソミー４．トリソミー４．トリソミー４．トリソミー21212121 とととと TL, AMKLTL, AMKLTL, AMKLTL, AMKL の発症機転の発症機転の発症機転の発症機転    

        TLTLTLTL のののの 21212121 番染色体多型を分析すると第二減数分裂番染色体多型を分析すると第二減数分裂番染色体多型を分析すると第二減数分裂番染色体多型を分析すると第二減数分裂

の不分離によるの不分離によるの不分離によるの不分離による aabaabaabaab 型トリソミーが大多数で、これ型トリソミーが大多数で、これ型トリソミーが大多数で、これ型トリソミーが大多数で、これ

をダイソミー性ホモ接合（をダイソミー性ホモ接合（をダイソミー性ホモ接合（をダイソミー性ホモ接合（disomic homozdisomic homozdisomic homozdisomic homozyyyygositygositygositygosity））））

と呼びます。これが母年齢が低い理由です（と呼びます。これが母年齢が低い理由です（と呼びます。これが母年齢が低い理由です（と呼びます。これが母年齢が低い理由です（Abe et Abe et Abe et Abe et 

alalalal., 1989; ., 1989; ., 1989; ., 1989; 新川・阿部、新川・阿部、新川・阿部、新川・阿部、1990199019901990）。モザイク型トリソミ）。モザイク型トリソミ）。モザイク型トリソミ）。モザイク型トリソミ

ーーーー21212121 でトリソミー細胞が少数のときもでトリソミー細胞が少数のときもでトリソミー細胞が少数のときもでトリソミー細胞が少数のときも aabaabaabaab 型なの型なの型なの型なの

で、で、で、で、abababab 型のダイソミー細胞から体細胞分裂の不分離型のダイソミー細胞から体細胞分裂の不分離型のダイソミー細胞から体細胞分裂の不分離型のダイソミー細胞から体細胞分裂の不分離

により生じたにより生じたにより生じたにより生じた aabaabaabaab型の細胞から発生したと推定され型の細胞から発生したと推定され型の細胞から発生したと推定され型の細胞から発生したと推定され

ます。一過性白血病を伴わないトリソミーます。一過性白血病を伴わないトリソミーます。一過性白血病を伴わないトリソミーます。一過性白血病を伴わないトリソミー21212121（（（（DownDownDownDown

症候群）では第１減数分裂の不分離に由来するトリ症候群）では第１減数分裂の不分離に由来するトリ症候群）では第１減数分裂の不分離に由来するトリ症候群）では第１減数分裂の不分離に由来するトリ

ソミーが大多数なので、ダイソミー性ホモ接合が一ソミーが大多数なので、ダイソミー性ホモ接合が一ソミーが大多数なので、ダイソミー性ホモ接合が一ソミーが大多数なので、ダイソミー性ホモ接合が一

過性白血病の発症と関係すると思われます過性白血病の発症と関係すると思われます過性白血病の発症と関係すると思われます過性白血病の発症と関係すると思われます

（（（（ Niikawa et al., 1991Niikawa et al., 1991Niikawa et al., 1991Niikawa et al., 1991 ）。 そ の 遺 伝 子 は）。 そ の 遺 伝 子 は）。 そ の 遺 伝 子 は）。 そ の 遺 伝 子 は

21q11.121q11.121q11.121q11.1−−−−q11.2q11.2q11.2q11.2 にあると推定されますが、同定はさにあると推定されますが、同定はさにあると推定されますが、同定はさにあると推定されますが、同定はさ

れていませれていませれていませれていません（ん（ん（ん（Ohta et al., 1996Ohta et al., 1996Ohta et al., 1996Ohta et al., 1996）。）。）。）。    

    

５．５．５．５．GATA1GATA1GATA1GATA1 遺伝子変異遺伝子変異遺伝子変異遺伝子変異    

    DownDownDownDown 症候群に伴う症候群に伴う症候群に伴う症候群に伴う TLTLTLTL（（（（Hitzler et al., 2003; Hitzler et al., 2003; Hitzler et al., 2003; Hitzler et al., 2003; 

Mundschau et al., 2003Mundschau et al., 2003Mundschau et al., 2003Mundschau et al., 2003））））, AMKL, AMKL, AMKL, AMKL（（（（Wechsler et al., Wechsler et al., Wechsler et al., Wechsler et al., 

2002200220022002）の両者で白血病細胞の）の両者で白血病細胞の）の両者で白血病細胞の）の両者で白血病細胞の GATA1GATA1GATA1GATA1（（（（Xp11.23Xp11.23Xp11.23Xp11.23））））

exon 2exon 2exon 2exon 2 変異が同定されています。変異が同定されています。変異が同定されています。変異が同定されています。GATA1GATA1GATA1GATA1 変異は変異は変異は変異は TL, TL, TL, TL, 

AMKL AMKL AMKL AMKL の発症に先立ってみつかるので、発症の起の発症に先立ってみつかるので、発症の起の発症に先立ってみつかるので、発症の起の発症に先立ってみつかるので、発症の起

因であって結果ではありません。トリソミー因であって結果ではありません。トリソミー因であって結果ではありません。トリソミー因であって結果ではありません。トリソミー21212121 がががが

TL, AMKLTL, AMKLTL, AMKLTL, AMKL    のののの 1st hit1st hit1st hit1st hit だとすると、だとすると、だとすると、だとすると、GATA1GATA1GATA1GATA1 変異は変異は変異は変異は

second hitsecond hitsecond hitsecond hit に相当します。に相当します。に相当します。に相当します。DownDownDownDown 症候群新生児でし症候群新生児でし症候群新生児でし症候群新生児でし

らべると、らべると、らべると、らべると、TL, AMKLTL, AMKLTL, AMKLTL, AMKL を発症しない新生児でもを発症しない新生児でもを発症しない新生児でもを発症しない新生児でも

GATA1GATA1GATA1GATA1 変異が多数みつかるので、変異を持つ小児変異が多数みつかるので、変異を持つ小児変異が多数みつかるので、変異を持つ小児変異が多数みつかるので、変異を持つ小児

の一部のみが発症するのだと思われます。の一部のみが発症するのだと思われます。の一部のみが発症するのだと思われます。の一部のみが発症するのだと思われます。TLTLTLTL を発を発を発を発

症して治癒した後に症して治癒した後に症して治癒した後に症して治癒した後に AMKLAMKLAMKLAMKL を発症した小児でを発症した小児でを発症した小児でを発症した小児で TL,  TL,  TL,  TL,  

AMKLAMKLAMKLAMKL の両方での両方での両方での両方で GATA1GATA1GATA1GATA1 をしらべて、同じ変異を同をしらべて、同じ変異を同をしらべて、同じ変異を同をしらべて、同じ変異を同

定した報告があります（定した報告があります（定した報告があります（定した報告があります（Hitzler et al., 2003Hitzler et al., 2003Hitzler et al., 2003Hitzler et al., 2003）。）。）。）。    
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