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【初めに】

先天性サイトメガロウイルス感染症 (CCMVI)は先進国の先天性感染

症でもっとも頻度が高く、日本では出生新生児の約 0.31%に感染を認

める。 CCMVI児の約 10・15%は出生時に貧痘、肝牌腫、血小板減少、

網膜脈絡膜炎、中枢神経異常などを認める症候性感染である。その

80・90%に感音性難聴、発達遅滞などの重篤な神経学的後遺症を生じる。

神経学的後遺症としてもっとも頻度が高いものは感音性難聴である。

CCMVI児の脳内石灰化や脳室拡大は感音性難聴の存在と関連があ

ると報告されてきた.我が国では脳内石灰化や脳室拡大を診断するた

めに頭部 computedtomography (CT)画像が現在も頻用されている。こ

の脳室拡大の評価法は小児放射線科医による定性評価が主流である。

しかし、 CCMVI児の診断において、客観的な評価が可能な定量評価が

望ましいがいまだ確立されていない。

成人における正常圧水頭症の診断には、側l脳室前角の最大幅を同一

平面における頭蓋内の最大幅で除して算出する Evans' lndex (EI) 

が国際的に用いられている。また、産婦人科領域の胎児エコーにおい

ては、胎児脳室拡大の基準として、大脳鎌から側脳室前後角の分岐部

までの距離を大脳鎌から大脳半球関の距離で除した lateralventricle 

width(LVW)/hemispheric width(HW)比を日常的に用いている。これら

EIや LVW/HWが CCMVI児の脳室拡大の定量評価に使用できると考え

た。

本研究の目的は EI、LVW/HW比を用いて定量的に脳室拡大を評価し、

出生早期の聴性脳幹反応(ABR)異常を検出するための指標となるかを

検討するものである。

【対象・方法1
2009年 4月より 2012年 3月の聞に神戸大学病院で管理した新生児

のうち、生後 7日以内の尿もしくは乾燥瞬帯から CMV.DNAが検出さ

れ CCMVIと確定診断された 19例 (CCMVI群)と妊娠中に CMV初感

染が疑われ、精査の結果、出生後の尿で CMV.DNAが検出されず

CCMVIを否定された新生児 21例(対照群)を対象とした。 CCMVI

群は ABR異常あり群 (11例)と異常なし群 (8例)に分類し、さらに

検討を加えた。 ABR異常は検査時に修正 37週以上では 40dB、修正 34



-36還では 50dBで両側または片側で V波を検出できないものとした。

各群聞で、臨床的背景として在胎週数、出生体重、性別、頭部 CTおよ

び ABR施行時の修正週数を比較した。脳室拡大は、頭部 CT画像で EI

及び LVW/HW比を計算し、各群問で比較した。 ABR異常を予測する

カットオフ値は ROC解析にて行い、データは中央値で表した。

【結果1
CCMVI群と対照群で、在胎週数、出生体重、性別、頭部 CTおよび

ABR施行時の修正週数に有意差はなく、 CCMVI群内で ABR異常あり

群と異常なし群聞においても臨床背景に有意な差はなかった。

EIおよび LVW/HW比は、 CCMVI群で対照群より有意に高値であっ

た (EI:CCMVI群 0.26、対照群 0.23、p<0.05; LVWIHW比:CCMVI 

群 0.22、対照群 0.19、p< 0.001) 0 ABR異常あり群の EIと LVW/HW
比は、 ABR異常なし群のそれらと比較して有意に高値であった (EI:

ABR異常あり群 0.28、なし群 0.23、p<0.001; LVW/HW比:ABR異常

あり群 0.30、なし群 0.20、p<0.0001)0 ABR ~異常を予測するカットオ

フ値は、 EIでは 0.26、LVW/HW比では 0.28のとき areaunder the 

curve (AUC)が最大となり、それぞれ AUCは 0.847、0.955、感度は

100%、100%、特異度は 72.7%、90.9%であった。

【考察】

今回の報告は、生後早期の CCMVI児の頭部 CT画像の脳室拡大を

EIおよび LVW/HW比を用いて定量的評価を行った初めてのものであ

る。我々の研究結果から CCMVI児の脳室拡大は生後早期の ABR異常

と関連のあることが示唆された。 ABR異常が示唆されるカットオフ値

は EIで 0.26、LVW/HW比で 0.28であり、 LVW/HW比の方がより強

い関連が示唆された。

EIは成人の正常圧水頭症の指標として、 LVW/HW比は胎児エコーに

よる脳室拡大の指標として、それぞれ広く用いられているものである

ことから、今回我々は脳室拡大の定量的評価方法として、この 2つを

用いた。 EI、LVW/HW比とも、 ABR異常を伴lう CCMVI児において、

ABR正常の CCMVI児よりも有意に高値を示した。以前より、頭部 CT

や頭部エコーにおける脳室内石灰化、嚢胞、白質病変、脳室拡大は感

音性難聴の存在を示唆すーるとの報告が複数ある。機序は不明であるが、

子宮内での CMV感染は脳実質と内耳を同時に侵すため、脳室拡大を認

める児は聴覚え障害をきたしやすいのかもしれなわ。

胎児脳において、神経前駆細胞は脳室周囲や海馬の頼粒細胞層下部

に偏在しており、これらが CMVに障害され子宮内で脳室拡大をきたす

と考えられる。アルツハイマー病では海馬は初期に障害を認める、領域

の一つである。アノレツハイマー病の予測因子として、仮Ij脳室体部径と

LVW/HW比は側脳室前角径や EIよりも優れているとの報告もある。

今回の報告でも CCMVI児において ABR異常を検出するための指標と

して EIを用いた場合、 LVW/HW比よりも偽陽性となる可能性が高い

ことが示された。

頭部 CT撮影は重症児にとって移動のリスクが伴う。脳室拡大の評価

法として、頭部 CT画像と超音波画像の結果は棺関性があることは既知

の事実である。また、胎児超音波検査は妊娠期間中、頻繁に行われて

いることから、 CCMVIを伴う胎児の LVW/HW比を生後早期の聴覚障

害の予測因子として応用できる可能性がある。 CCMVIを伴う胎児の脳

室径と生後の ABR異常の出現の関連について更なる研究を行う必要が

あろう。

【結語1

CCMVIの出生後の頭部 CT画像において EIおよび LVW/HW比を用

いた脳室拡大の定量的評価法を確立した。 CCMVI 児において、

LVWIHW比は EIより ABR異常の存在とより強い関連があった。
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先天性サイトメガロウイルス感染症 (CCMVI)は先進国の先天性感染症で最も頻度が高

く、日本では出生新生児の約 0.31%に感染を認める。 CCMVI児の神経学的後遺症として

最も頻度が高いものは感音性難聴である。

CCMVI児の脳内石灰化や脳室拡大は感音性難聴と関連があると報告されてきた。我が

国では脳室拡大評価のために頭部 CTを頻用するが、評価は定性評価が主流であり、定量

評価は未だ確立されていない。

今回、成人の正常圧水頭症の診断に用いられる Evans' Index (EI)及び、胎児エコー

において脳室拡大の基準となっている lateralventricle width(LVW)lhemispheric 

width(HW)比がCCMVI児の脳室拡大の定量評価に使用できると考えた。

本研究の目的は町、 LVWIHW比を用いて定量的に脳室拡大を評価し、出生早期の聴性

脳幹反応(ABR)異常を検出するための指標となるかを検討するものである。

対象期間中に管理した新生児のうち、生後 7日以内の尿もしくは乾燥瞬帯から

CMV-DNAが検出された 19例 (CCMVI群)と正常新生児21例(対照群)を対象とした。

CCMVI群はABR異常あり群 (8例)と異常なし群 (11例)に分類した。各群聞で、臨床

的背景として在胎週数、出生体重、性別、頭部CT及びABR施行時の修正週数を比較した。

脳室拡大は、頭部 CT画像で EI及びLVW/HW比を計算し各群聞で比較した。 ABR異常

を予測するカットオフ値はROC解析にて算出した。

CCMVI群と対照群、及び、 CCMVI群内のABR異常あり群と異常なし群間において臨

床背景に有意な差はなかった。

EIおよびLVW/HW比は、対照群よりも CCMVI群、 ABR異常なし群よりも異常あり

群で、其々有意に高値であった。 ABR異常を予測するカットオフ値は、 EIでは 0.26、

LVWIHW比では0.28のときAUCが最大となり、各々AUCは0.847、0.955、感度は100%、

100%、特異度は72.7%、90.9%であった。

今回の報告は、生後早期の CCMVI児の頭部CT画像の脳室拡大を EI及びLVW/HW比

を用いて定量的評価を行った初めてのものである。結果から CCMVI児の脳室拡大と生後

早期のABR異常との関連が示唆された。ABR異常が示唆されるカットオフ値はEIで0.26、

LVW厄W比で0.28であり、 LVWIHW比の方がより強い関連が示唆された。

脳室拡大の評価法として、頭部 CT画像と超音波画像の結果は相関性があることは既知

の事実である。また、胎児エコー検査は妊娠期間中、頻繁に行われていることから、 CCMVI

を伴う胎児の LVW/I王W 比を生後早期の聴覚障害の予測因子として応用できる可能性があ

る。

本研究は、先天性サイトメガロウイルス感染症における CT画像を用いた脳室

拡大の定量的評価と ABR異常との相関を提唱したものであるが、生後早期の聴覚障

害の予測因子として応用できる可能性があり、重要な知見を得たものとして価値ある集積

であると認める。よって、本研究者は、博士(医学)の学位を得る資格があると認める。




