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研究の背景

　ヨウ素は甲状腺ホルモンを構成する必須の微量栄養素かつ微量元素である。ヨウ素の欠乏および
過剰はいずれも甲状腺機能異常を引きおこす。特に胎児・新生児・乳児においてヨウ素欠乏は永続
的な成長発達障害の原因となる 1）。小児のヨウ素栄養状態は胎児期から出生時までは胎盤から、乳
児期までは母乳のヨウ素摂取に依存しており、母体のヨウ素栄養状態が重要である。またヨウ素の
摂取源はほとんどが食品であるが、ヨウ素を含有する薬剤の内服、検査で用いられた造影剤、皮膚・
粘膜から吸収されたヨウ素含有消毒剤 2）も甲状腺機能に影響を与えることがある。
　現在の日本では集団としてのヨウ素欠乏症、母体のヨウ素欠乏による児の甲状腺機能低下はほと
んど存在しないと考えられているが、周産期の母体のヨウ素摂取過剰によると推測される児の甲状
腺機能異常の症例が報告されている。また新生児の先天性甲状腺機能低下症（CH,congenital 
hypothyroidism）の成因に母体のヨウ素摂取過剰が関与していること 3）、さらにマススクリーニン
グの結果に影響を与える可能性があることも指摘されている 2）。CH のマススクリーニングは日本で
は 1979 年から実施され、早期新生児期に採取した乾燥濾紙血中の甲状腺刺激ホルモン（TSH）4）と
遊離サイロキシン（FT4）を測定する。日本では TSH と FT4 を同時に測定するのは約 20％であり、
一般には TSH 単独によるスクリーニングである。頻度は当初、出生約 4,000 に対して１名の割合で
あったが、近年その頻度は増加している。この理由の一つとしてサブクリニカル甲状腺機能低下症
の増加が考えられている 3）。現在、日本のCH発見率は昭和52年度から平成24年度までは1/3,000人、
平成 25 年度から 30 年度は 1/1,400 － 1,600 人、合計発見率は 1/2,700 人である 4）。
　集団のヨウ素栄養状態の評価には学齢期の小児の尿中ヨウ素中央値が一般的に用いられるが、そ
の他に新生児の TSH 値、甲状腺容積、血清 Thyroglobulin 値も広く使われる 5）。日本人のヨウ素摂
取量は諸外国からは過剰と看做されていたが、我々が 2014 − 2019 年に行った全国調査により全体
としては適量であること、地域差があることが明らかになった 6）。

研究の目的

　研究計画のうち昨年度は下記 1 について、本年度は下記 3 について行った。
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1 .	 周産期の母体、新生児、乳児のヨウ素摂取量を正確に評価するための方法の確立：母乳、血清
中のヨウ素濃度測定法の開発

2 .	 妊娠中のヨウ素摂取状態と胎児・新生児の先天性甲状腺機能低下症（一過性、サブクリニカル
も含む）および一過性高 TSH 血症との関連を明らかにする。

3 .	 新生児 CH マススクリーニングへの母体のヨウ素摂取の影響（陽性率への影響）

研究方法

　日本マススクリーニング学会のホームページに公表されている 2019 年度 CH マススクリーニング
結果 7）および日本人のヨウ素摂取量全国調査 8）を基にした。CH マススクリーニング結果には検査
実施施設名は公表されておらず、1 年間（4 月から翌年 3 月の年度）の検査数が記載されているので、
2019 年 1 月から 12 月の各県の出生数から推測して、県別のヨウ素摂取量と比較した。
1 .	 CH マススクリーニングの検査実施施設は 36 施設であり、3 施設が単一県、6 施設が複数の県
の検査を担当している。濾紙血 TSH カットオフ値と再採血率、即精査率との関連を検討した。

2 .	 群馬、千葉、神奈川、長野、新潟、富山、静岡、大阪、兵庫、広島、島根、香川、大分、長崎、
宮崎、鹿児島、沖縄の 17 県について尿中ヨウ素濃度中央値と CH マススクリーニング再採血率を
比較した。

結果

1 .	 全施設の初回濾紙血 TSH カットオフ値は 8 − 10 μU/mL と幅があり、5 施設が 8 μU/mL、6
施設が 9 μU/mL、9.4 μU/mL と 9.5 μU/mL が各 1 施設、22 施設が 10 μU/mL である。即精査
の濾紙血 TSH カットオフ値は 15 － 50 μU/mL であり、30 μU/mL が 21 施設で最も多い。

2 .	 再採血率は 0.31 － 2.56％、中央値 1.1％、即精査率は 0.01 － 0.26％、中央値 0.03％である。
3 .	 濾紙血 TSH カットオフ値と再採血率には相関はないが（図 1 左）、即精査率とは弱い負の相関
を認めた（図 1 右）。

　図 1　TSHカットオフ値と再採血率（左）と即精査率（右）との関連
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　図 2　県別の尿中ヨウ素中央値とCHスクリーニング再検率との関連

4 .	 17 県の尿中ヨウ素濃度中央値は 216 − 332 μg/L（中央値 259 μg/L）、CH マススクリーニング
再検率は 0.31 － 2.45％であり、両者に有意な相関は認められなかった。

考案

　昨年度の本研究は母乳中ヨウ素の ICP-MS による測定方法を確立し、さらに産褥期の母乳中ヨウ
素濃度の変化を示した。本年度は CH スクリーニング再検率とヨウ素摂取量との関連を検討した。
　集団のヨウ素摂取量の評価において新生児 TSH のカットオフ値 5 mIU/L 以上が人口の 3％以上
の場合にヨウ素欠乏とされる 5）。しかし母体の喫煙、妊娠中の体重増加不良、分娩様式、出生体重、
採血日齢、測定法、季節性変動などの因子が影響し、最近、このカットオフ値は再評価するべきで
あると報告されている 5）。ヨウ素摂取過剰については尿中ヨウ素濃度中央値がカットオフ値として
定められているが、この値はヨウ素欠乏症の予防には過剰という意味であり、甲状腺機能異常が発
症する値ではない。新生児濾紙血 TSH 値についてはヨウ素摂取過剰の評価には使われていない。
　新生児の血液検体は日齢 4 から 6 に足蹠外縁部から採血された濾紙血液を用いて行う。初回、再
採血時のカットオフ値およびその定め方は各地域によって定められており、全国的に統一されてい
ない 9）。したがって、再検率あるいは即精査率とカットオフ値との相関を評価するのは困難である。
さらに今回の検討ではヨウ素摂取量との関連は明らかではなかった。今後はカットオフ値のみでは
なく、対象地域の新生児血液 TSH 値の分布（平均値あるいは中央値）と尿中ヨウ素値（ヨウ素摂
取量）を比較、ヨウ素摂取量の新生児 TSH また FT4 への影響を検討することが必要である。
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