
カルマン症候群に関する研究の紹介
１．アメリカのオーランド（フロリダ）で2017年３月29－31日に

開催された第15回国際下垂体学会で岡本新悟院長はカルマン症候群
の遺伝子解析について発表しました。

２．本研究は岡本内科こどもクリニックのカルマン症候群11例と低ゴナド
トロピン性性腺機能低下症8例について３１の候補遺伝子を解析し、
その結果それぞれ5例と3例に遺伝子異常を認めました。

３．カルマン症候群で遺伝子異常が明らかでない例が60％以上あり、今後
原因遺伝子のさらなる解明が必要であると報告しました。

４．本研究に興味を持ってくれた外国のドクター達との交流もあり有意義な
学会でした。

５．本研究は浜松医科大学小児科の緒方 勤教授と国立成育医療センターの
遺伝子解析研究チームとの共同研究で今後もカルマン症候群では診断
から遺伝子解析など研究についても日本でトップの臨床施設としての
自覚をもって治療に当たりたいと考えています。
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We examined the genetic abnormalities in 11 cases of Japanese Kallmann 
syndrome(KS) and 8 cases of idiopathic hypogonadotropic hypogonadism 
without anosmia(IHH). These patients had accessed our KS support web site 
“http://kallmannsyndrome.jp/” and/or visited our endocrine department from 
areas all over Japan. Patients were diagnosed as having the isolated 
hypogonadotropic-hypogonadism due to the results of hypothalamic GnRH 
deficiency with or without anosmia. Gene abnormalities were examined by next 
generation sequencer (MiSeq) and abnormal sites were confirmed by Sanger 
methods. The 29 candidate genes, CHD7, FGF8, FGFR1, FSHB, GNRH1, GNRHR, 

HESX1, HES6ST1, ANO1/KAL1, KISS1, KISS1R, LEP, LEPR, LHB, LHX3, LHX4, NELF, 

NROB1, OTX2, POU1F1, PROK2, PROK2R, PROP1, SEMA3A, SOX2, SOX3, TAC3, 

TACR3, WDR11, were analyzed in all patients (ethical approval was obtained). We 
found gene abnormalities in 4 of 11cases in KS and 3 of 8 cases in IHH. 
Compared with the clinical findings in each group with or without gene 
abnormality, no specific difference was found.  In this study, the gene 
abnormality ratio in KS cases was 36% and in IHH cases was 37%.  
 In conclusion, KS and IHH are genetically heterogeneous and pathologically 

complex syndrome. In our study of over 60% patients with KS or IHH, no 
genetical abnormality was found. This result shows that, we must progress our 
study for searching other candidate genes or examine the cause of abnormalities 
other than genetic abnormalities. 
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