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はじめに

先天性副腎過形成（21水酸化酵素欠損症／CAH）

新生児マススクリーニングは1989（昭和64）年1月

より全国的に施行され，30年以上が経過した。東

京都予防医学協会（本会）が今までにスクリーニン

グをした新生児数は累計300万人を超えた。これは，

世界的にみても有数の規模であり，国内最大である。

今年も従来の年報にのっとって，2024（令和6）年

度の成績として，①これまでのスクリーニング成績②

2024年度のスクリーニング実施状況とその成績③2024

年度の精密検査者の概要④2024年度のスクリーニン

グを振り返り，いくつかの成果と課題について述べる。

これまでのスクリーニング成績

表１に本会における各年度の受付検体数，再採血

件数と精密検査件数，および受付検体数に対するこ

れらの率，同定された患児数とその率，精密検査数

に対する患児数の割合を示した。

東京都パイロットスタディ開始時から2024年度

までに発見された患児数は，追跡調査を行わなかっ

た2005～2006年度を除くと172人で，その頻度は

1/19,581（172/3,367,872）であった。この頻度はおお

むね諸外国とも一致し，また一定の傾向にある1）。

2024年度スクリーニング成績

〔1〕検査方法

東京都のCAHスクリーニングは1次検査，2次

検査に分けられる。1次検査はステロイド抽出未

処理のまま17α-hydroxyprogesterone （17-OHP）

値を測定（直接法）する。レビティ社による自動

時間分解蛍光測定法（AutoDELFIA法）を用い

て，ろ紙血中の17-OHPを測定している。測定試

薬は「AutoDELFIA™ Neo-17-OHP時間分解蛍光

測定キット」（レビティジャパン製）である。初回

検査で上位3パーセンタイルまたは4ng/mL以上

の検体は， LC/MS/MS法による2次検査を実施し

判定する。測定パネルキットは「MS2スクリーニン

グCAH」（シーメンスヘルスケア・ダイアグノス

ティクス製）で，同時に5種のステロイド [17-OHP ，

21-deoxycortisol （21-DOF），11-deoxycortisol （11-

DOF），4-Androstenedione （4-AD），Cortisol （F）]

測定が可能である。先天性副腎過形成症の新生児マ

ススクリーニングにおけるろ紙血17-OHP初回採血

陽性基準，再採血基準，精密検査基準は，渡辺らの

報告2）に基づき，2021年4月より表２のごとく変更

した。本アルゴリズムについては後述する。なお

2015（平成27）年度から本会も血清表示から全血表

示に17-OHPの値を切り替えている。

〔2〕 再採血率，要精密検査率

2024年度の受付検体数は81,871件で，2023年度

よりも検査数は減少した（表１）。要精密検査者は5

人で例年に比べ少なかったものの，そのうちCAH

と診断された児は4人であり，精査における陽性的

中率（PPV）は80％であった（表１）。またスクリー

ニングとは別に非典型的外性器のため早期に採血さ

れ，検査の上，CAHと診断された例は2例であった。

先天性副腎過形成の
新生児マススクリーニング実施成績
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したがって全体では，6例のCAH患者が都内で発生

した。患者発生数については，通年で特記すべき傾

向は認めなかった（表３）。

再採血数は30件（0.04％）と，2023年度の39件

（0.05％）を下回った。1984年の施行以来，新アル

ゴリズム導入までの2020年度までは，再採血率が

平均0.41％であったが，新システム開始後は平均

0.04％と，著明な再採血率の抑制が達成できている。

一方，精密検査率は新システム開始前は平均0.019％

であり，開始後は0.009％（2024年度は0.006％）と

なっている。

2024年度の要精密検査者について

前述したように，2024年度の要精密検査者（非典

型的外性器などで本疾患が疑われ，採血早期で診断

された2児は含まない）は5人であった（表４）。要

精密検査者の臨床診断は，古典型CAH2例，非古

典型2例（No.644, 646. 追跡調査にて遺伝学的確定診

表1　先天性副腎過形成症の年度別スクリーニング成績

年　　度 本会での
検査数 再採血数（％） 精密検査数（％） 患児数（％） 精密検査数に対する

患児数の割合（%）
採血早期で診断
された患児数

Pilot study
（1984. 1～1988. 12） 132,289 748 （ 0.57 ） 42（ 0.032 ） 11（ 0.005 ） （26）
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1995
1996
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2003
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2007
2008
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2010
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2012
2013
2014
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2017
2018
2019
2020
2021
2022
2023
2024

22,199 
96,220 
93,874 
93,894 
92,324 
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90,793 
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94,977 
92,897 
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（33）
（16）
（23）
（14）
（12）
（33）
（30）
（29）
（26）
（24）
（37）
（20）
（4）
（38）
（8）
（27）
（9）

（──）
（──）
（25）
（27）
（57）
（71）
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（20）
（24）
（23）
（58）
（70）
（31）
（60）
（23）
（30）
（25）
（50）
（38）
（80）

1 
1 
0 
2 
2

総　数 3,553,977 13,908 （ 0.39 ） 639 （ 0.018） 172 （0.005 ） （27） 6
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表3　月別副腎過形成症検査数

（2024年度）

月 初　検
検査数

低出生体重児
2回目検査数 再検査数（%）

精密検査数（％） C A H
患児数*1

C A H
患児数*2初検時 再検時

4 6,082 125 0（0.00）

5 7,865 173 1（0.01） 1 1

6 6,371 162 2（0.03） 1 1 2

7 7,529 137 0（0.00） 1 1

8 7,689 162 4（0.05）

9 6,779 151 0（0.00）

10 7,351 157 4（0.05）

11 7,108 138 2（0.03）

12 6,780 166 3（0.04）

1 6,893 150 10（0.15） 1 1 1

2 5,836 132 2（0.03）

3 5,588 126 2（0.04）

計 81,871 1,779 30（0.04） 4 1 4 2

（％） （0.005） （0.001） （0.005） （0.112）

＊1 NBSにより診断された患児数
＊2採血早期で診断された患児数

表2　先天性副腎過形成症（21-OHD）マス・スクリーニング陽性基準

対象者全員に17-OHP直接法の測定を行い，測定値が上位3パーセンタイルおよび4ng/mL以上に対してLC/
MS/MS法を実施し，以下の区分により判定する

使用キット 「MS2スクリーニングCAH」　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　  （2021年4月より）

17-OHP
≧

21-DOF
≧

11-DOF/17-OHP
≦

（17-OHP/4-AD）/F
≧

再採血 1.50 0.30 0.30

即精査＊
① 5.00 1.00

② 5.00 0.10 2.00

（注）＊即精査基準は①，②どちらかの条件にあてはまる場合

表4　要精密検査者

（2024年度）

No. 体重（ｇ） 週数
検査
回数

採血
日齢

17
OHP
（D）

17-
OHP

21-
DOF

11-
DOF
/17-
OHP

（17-
OHP
+4-
AD）/F

性別 精査時
日齢

17-
OHP
（ng/
mL）

Na
（mEq/
L）

K
（mEq/
L）

Cl
（mEq/
L）

副腎不
全症状

男性化
症状 診断 備考

644 3,194 40 1 5 8.9 8.28 10.01 0.03 0.08 男 17 11.8 139 5.3 105 なし なし CAH（NC）

645 3,618 39 1 4 20.4 8.95 11.74 0.02 1.06 女 9 30.0 138 5.7 102 あり あり CAH（SW）

646 3,030 38 1 4 5.60 4.30 1.37 0.09 0.10 男 12 5.5 141 5.3 108 なし なし CAH（NC）

647 1,520 29 3*1 76 4.2 2.26 0.00 0.14 0.35 男 89 2.6 137 5.0 105 なし なし 偽陽性

648 3,244 38 1 4 102.5 46.90 21.21 0.03 2.82 男 12 85.0 131 6.5 96 あり なし CAH（SW）

649 2,784 36 1 6 216.9 205.16 51.10 0.03 15.06 女 6 255.0 140 5.2 109 なし あり CAH（SW）

650 2,385 39 1 4 0.5 0.05 0.46 4.09 0.00 未定 1 13.1 138 4.9 105 なし あり CAH（SW）治療開始後検体

（注）＊1：低体重2回目検査時点で陽性
　検査回数→精査になった時の採血回数
　性別は検体申込み書の記載に準ずる
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断を確認），一過性の高17-OHP血症による偽陽性1

例（No.647 早産低出生体重児）であった。スクリー

ニング前診断例2例は，いずれも古典型（塩喪失型）

CAHであり，臨床症状より日齢1日で精密医療機関

を受診し，その後に検体が提出された例である。こ

のうちの1例（No.649）は精密医療機関から事前に

連絡を受け検査を実施したため結果判明までの期

間を短縮することができた。また，残る古典型1例

（No.650）は，日齢1より早期治療が開始されており，

治療開始後にスクリーニング検体が提出されたと想

定された。昨今，臨床症状から日齢4を待たず早期

にスクリーニング検体を提出される例やスクリー

ニング結果報告前の治療開始例が増えてきているが，

追跡調査により状況を把握することで，適切な疫学

情報の集計やスクリーニング体制の評価につながる

ことを強調したい。

以上，これらの調査結果から，本会のCAHスク

リーニングは，塩喪失による“adrenal crisis”の予

防という観点および女児における円滑な性別判定と

いうスクリーニングの目的に沿って，その役割を果

たすとともに，新システム導入により不要な再検査

の抑制に成功していると考えられた。

また，システムの有効性の検討や課題の抽出にお

いて，追跡調査は非常に重要な意義を持つ。この場

を借りて，追跡調査にご協力くださった先生方に厚

く御礼を申し上げたい。

2024年度のCAHスクリーニングを振り返って

〔1〕低出生体重児（出生体重2,000g未満）の扱いについて

以前より新生児スクリーニング検査において，低

出生体重児で2回採血し検査することの有用性につ

いて報告されており，その指針が日本マススクリー

ニング学会から出されていたが，2004年には現状の

医療を鑑みた形で若干修正が加えられたものが日本

新生児成育医学会（旧日本未熟児新生児学会）から

発表された。その内容は，出生体重が2,000g未満の

児は通常のスクリーニングの採血を行った後に，①

生後1ヵ月②体重が2,500gに達した時③医療施設を

退院する時のいずれか早い時期で2回目の採血を行

うというものである。

本会でもその方針に沿って，出生体重が2,000g未

満の児には再採血を施行するよう医療機関に依頼し

てきた。これを踏まえ，2011年度より2,000g未満

で出生した児における2回目検査の検体数を資料に

加えている（表３）。2024年度は1,779件で，全体の

初回検体数に占める割合は2.17％で2023年度とほぼ

同様であった。この数字は2,000g未満で出生した児

の割合とほぼ一致しており，2011年度以降，本スク

リーニングにおいてはおおむね2回目の検査が履行

されていると考えられる。

早産児および低出生体重児における17-OHPの偽

陽性という課題に関しては，後述する21-DOFを中

心とした新アルゴリズムで解決できる可能性がある。

本会では，後ろ向きだけでなく前向きの検討を行い

ながら，今後もスクリーニングの改良を目指していく。

〔2〕郵政法の改正について

2020年12月に公布された「郵便法及び民間事業者

による信書の送達に関する法律の一部を改正する法

律（令和 2 年法律第 70 号）」に基づき，2021年10月

以降，土曜日配達が休止され，段階的に翌日配達も

廃止された。このため，月曜日から水曜日に差し出

した場合， 1日遅れの配達となり，木曜日，金曜日

の投函が月曜日到着となる。CAHの患者は，生後

2週目に日齢とともに，塩喪失が生じるリスクが上

がる3）ため，この改正による影響が懸念されていた。

東京都では，2025年1月より，レターパックでの検

体送付および簡易書留での結果通知が順次開始され

た。これにより，休日等による遅延なく検体送付が

可能となるとともに，配達記録の特定・追跡が可能

となった。郵便法改正に伴う重大な影響，特に検体

送付や通知の遅れによる治療開始の決定的な遅れ等

が生じる前に対応できた点が重要と考える。

〔3〕LC/MS/MSによるスクリーニングの偽陽性について

前述のごとく，2021年度より，LC/MS/MSの導

入を行った。アルゴリズムでは，従来の17-OHPに

加え，21-DOF ，（4-AD+17-OHP）/F, 17-OHP/11-
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DOFの3つの指標を組み合わせたものである。本法

の導入によって，再採血を著明に減らすことができ

たものの，PPVは，導入後3年間は25～80％で推

移している。これは，事前に行ったシミュレーショ

ン2）からみると低い値であり，在胎32週以下の早産

児による疑陽性が課題と考えられている。

われわれは，LC/MS/MSにおける要精密検査基

準で用いた指標の中で，特に21-DOFに着目し，低

出生体重児の偽陽性を減らすための，新たなアル

ゴリズムを検討している。LC/MS/MS導入以降，

2021年以降の疑陽性例の内，99.2％において21-

DOFは感度以下であった。これらの知見をもとに，

21-DOFを中心とした新たなアルゴリズムの提案お

よび社会実装研究を進めている。不要な再検査を減

らし，PPVの安定した向上を目指す4）。
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