
Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

座長　国立成育医療セ ン タ
ー

　　　　　　千葉　敏雄
免疫グロ ブリン 胎児医療研究会

北海道大学

山田　秀人

東京女子医科大学

　 松田 　義雄

一
　 日本産婦人科医会〆横浜市立大先天異常モ ニ タ リン グの デー

タ（1997〜2005年）によれ

ば，先天異常のうち頻度 が多いの は，順に VSD （1万児あた り17．4），［〕唇 □ 蓋裂 （12．3）．

21トリソ ミー（9．6），多指症 （8．1）な どで あ る．
一

方，サ イ トメガ ロ ウイルス （CMV ）の 先

天感染 による児の後障害発生頻度は，日本 で は 1万児あ た り約 10と推定 され て お り，そ の

頻度 は21 トリソ ミーと同程度 かそれ 以上 である．米国で は，健康 障害 を有 する先天性 CMV
感染症児の 出生数 は8，000人 ／年とされ ，最近の 試算 に よ る と医療費とし て 2，400億円

ttt
年

（＄300 ．000 ≒3．000 万円 ttt人）が必要 とされ る ．日本に置 き換えた場合 3．OOO 万 円の医療

費が必要な先天 性 CMV 感 染症児 が年 1，000人出生 し，毎年 300 億 円が費 や され る計算 に

なる ．また，近年の ガス リーろ紙血や保存臍帯か らの DNA を用い た研究 によ り，こ れ ま

で原 因不明 とされ てい た中枢神経障害や難聴 の発症 に，CMV が関与 して い るこ とを示 す

報告 が相次 い で い る． しかしながら，ワ クチ ン は開発 されておらず，有用な妊婦 ・新生児

ス ク リ
ー

ニ ン グ方法と医療介入方法 ・指針はい まだ確立され て い ないの が現状で ある．

一
　母子感染，特 に TORCH 症候 群の 中で ，　 CMV は最も高頻度に胎内感染を起こ し，かつ

乳幼児に神経学的な後障害を残す疾患として 極め て重要で ある．CMV 抗体陰性の 妊婦の

うち，妊娠 中に1〜4％が初感染 を起 こ し，うち33〜40％が胎児感染に い たる ．胎 児感染

例の 10〜 15％が症候性に，85 〜 90％が無症ll癸性 で出生する ．症候性の 先天 性 CMV 感染

（CCMVD の うち90％が，無症候 性 CCMVL では 10〜15％が精 神遅 滞 t 運動 障害 ，難 聴

な どの 後障害（続発症）を発症する
11
（図 1）． 症候性の症状 と しては， 頻度順 に低出生体重
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妊婦の 30％ 抗体なし

　　t1
− 4％ 母体初感染

　　↓

妊 婦の 70％ 抗 体有

　　t
02 −・2％ 再活 性 化に よる胎児 感染

33− 40％ 胎 児 感 染

　 　 　 10“15％ 症 候性

宀
10％ 正 常発達 　　　蠅

　　　 （図 1）

　 S5・A90 ％ 無 症候 性

宀
85 − 9096正 常発達 　 　 10−・15％ ’

纖

O、5い1％ 症候 性

サ イ トメガロ ウイル ス 母子感染と後障害 の リス ク

厘gM 〔％）

▲ 　7654321
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（図 2） 年度別 の 妊婦におけ る CMV 　lgG，　IgM 抗体保有率（北海道

臍帯血バ ン ク n ＝ 3，992）

肝脾腫 ・肝機能異常，小頭症 ・水頭症 ・脳内石灰化 ．紫斑 ・血小板減少，貧血 ・黄疸 ，網

膜症 ・白内障な どがあ げ られ る
2’．

　症状と後障害 との 関連が知 られて い る ．頭蓋 内病変な い し紫斑
・
血小板 減少があ っ た場

合 ，約70％が精神遅滞を発 症 し
一’
，出生前に腹部所見 （腹水，肝腫大）があ っ た場合，60 ％

が死亡，出生児の90％が神 経学的後障害 を残 す
3）
と報 告され て い る ．また，ガス リー

ろ 紙

血 を用 い た近年の研究に よれば，感音性難聴 が生後2カ 月以内に診断された場合 は10％に t

以降に難聴が診断された場合，34 ％ に CMV 　DNA がろ紙血 で陽 性で あ っ たこ とが報告 さ

れ た
d・／．日本で も最 近，原 因不明 とされて い た高度感音性難聴児 の保 存臍帯組 織を PCR

法 で調 べ た結果 ，その 15％に CMV 　DNA が同定された
5）．こ の よう に．こ れ まで 想 定さ

れて いた以上に CCMVI が出生児の 健康障害の 原因 とな っ て い る こ とが明 らかとな っ て き

た，

　CCMVI によ っ て．日本 では 1，000人を超 える後 障害を発症 す る児が出生 して い る と推

，尸1」ト1」ト111］II」IlllF［IF，IF」F卩」ド，，’，，ド，，1，1r11｝1亅亅，」」，」ト1」ト」II」II」1卩II卩II卩1卩卩1卩，」卩1，卩，卩，，卩，，卩11，11，，1ト11，11卩1」［」」1」1ド」1「」1IIIIIIII［’1［11［1［［亅01亅口亅亅t亅レ，亅亅，1J卩1」，11rJII」」レ」1ト11レ亅1III卩II卩1［［1［11［1，卩111JJ卩J亅，1亅，1」　1」［」」1」IF」1［II［II［亅1［1［1亅，11卜111｝J亅111011卩11FdllII［1亅［亅1［1［［1，11〕111，1」
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（表 1） 先天性サ イ トメガ ロ ウイル ス 感染に対す る胎児治療の 変遷 （英文論文 ）

報 告 者 ・雑 誌 ・年 治療対象 薬剤 ・丿レ
ー

ト 妊 娠帰結と児予後　
一

］

RevelIo　et　aI．

C日nDiagn 　Virol，　1993
無症候性

1例

Ganciclovir

（29w 〜 12日間）

臍帯

rUFD （32w）

　Negishi，　Yamada 　et　al．

　 JPerinatol，1998，

腹水，肝腫大

1例

免疫グロ ブ リン

（28 〜29w ）

胎児腹腔

腹水減少，正常発達

（現在 12 歳）

Ne8ro　et　al，

Am 　J　Obstet　Gynecol，　1999
」UGR

免疫グ ロ ブ リン

（30w ）

母体静脈，羊水腔

　　　　　　　　
一 1

聯 欄 雌

判
Matsuda ，　Kawakami 　et　aL

BJOG ，2004
腹水．肝脾腫

1例

　　　　　一 一

免疫グ ロ プ リン

（30〜34w）

胎児腹腔

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 F

腹水消失，両 側難聴，

MR （現在 7 歳）

Puliyanda　et　al．
Transpl　InfecてDis，　2005

腎移 植母体

無症候性 1例

GanG 「clovl「

（22 〜 25w ）

母 体 経 □

正常，感染な し

　　　1一一 一 ．

Negro　et　al．

NEn8iJMed ，2005
胎内感染

31例

免疫グ ロ ブ リン

母 体 静 脈

（羊水腔．臍帯）

症候性の 発症割合

1／31

Jacquemard 　et　al、

BJOG ，200 ワ

症候性

20 例

ValaciGlovir

母体経 匚〕

正 常発育 10人、中絶 6 入

IUFD1 人，難聴 3 人

Sato，　 H「rano 　et　aI，

JObstet 　Gynaecol　Res，2GO7

胸腹水，肝腫大

脳室拡大，

血小板減少 1例

免疫グ 〔〕プ リン

（28W ）

胎児腹腔

胸腹水減少，29w 早産

新 生 児死 亡

　　　　　　 − 一

Mo ×ley　and 　Knudtson
Qbstet　Gyneoo1，2008

腹 水

「例

免疫グ ロ ブ リン

（28 〜 32w）

臍帯

腹水 消 失．SGA で 出 生

脳 室 周 囲 石 灰 化

定されて い る．日本 に おける妊婦の CMV 抗体保有率は ，1990 年頃 には90 ％台で あ っ た

が，札幌市で 97年に 80％ ，現在は約70 ％（20歳代で は60 ％台）と低下 して きた （図2）．し

たが っ て，日本 におい て 今後さ らに ，妊娠 中の初感染 に よる CCMVI 児の 出生 数が増加 す

ることが危惧 され る．

　現在，妊婦 CMV ス ク リーニ ングは
一

般的には実施されて い ない ．それ はT 適切な 医療

介入方法 ・指針が確立 されていないためで あ る．その状況下 で．ス ク リーニ ン グを実施し

た場合に は，CMV 　lgM 陽性妊婦 が不安に陥り，人工 妊娠中絶を選択する可能性 があ る．

妊娠中の CMV 初感染が間違 いな い場合で も，計算上．その 91 ％の 児は正 常に発達す る （図

1）．また tIgM 陽性の半分以上 は，偽陽性や persistent　lgM で あると考えられ，　 IgM 陽

性だけでは必ず しも初感染とは断定で きない ．しかも，母体 CMV 　lgM 陰性，　 lgG陽 性の

既往感染者 からも無症候性 CCM ＞1と して出生 し，後障害 として 難聴等を発症 する こ とが

ある．CCMVI による難 聴の 半数 以上が生後6カ月以降の 発症で あ り，この ±昜合，現行 の

新生児 聴覚検査や 1カ月検 診等で は検出 できない ．難聴の ケ ア および予防 （治療）の 観点か

1トIIIIIIIIIIIII1卩IPII　111’II［IIト亅IIIIIIIIlllllllllllll卩II卩II卩IIII　11トII「dll」IIIII卩亅1’IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII卩1卩II卩Ililllll　Iltll巳11FIItlllllllll11111111111dllllllllllll卩II卩II卩IIIIIIIIlllllllllFIIIIIdAllll」IIlll1111111111111111［IIトIIIIII口II匚IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII’II卩IIIIIIill．
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（表 2） 免疫 グ ロ ブ リン を用 いた先天性サイ トメ ガロ ウ イ ル ス 感染症の 胎児

　　　　治療 共通 プ ロ トコ ル ：治療方法

胎児腹腔内投与

A，腹水があ る 場合

　抗 CMV 抗体高力価 の 免疫グ ロ プ リン （hyperlmmunogFobulin）1回 2．5g（50ml）

以下 を 25gauge 　PTC 針を用 い て 胎児腹腔内 に 投与す る．1 〜2 週 の 閤隔を空 け て

2 回以上投与す る，

　 ・腹水を除去 し投与 を 行う，こ の 場 合．胎児が hypovorem「a に な ら な い よ う に腹水

　　除去に よ っ て 損失する 蛋白量 に 見合 っ た蛋白量を補充することを考慮する．

　 ・腹水が再 貯留 す る場合に は．3回 目の 投与を 行 っ て も 差 し支えな い ．

　B．腹水がな い場合

　　1回 で 50ml を投与するこ とは容易で はなく．胎児 へ の リス ク は より高 い かも しれ

　ない ，腹水がな い 場合 に は 1 回 1g（20ml ）の投与を 行い ，1週の 間隔 を 空 け て 5 回

　投与を行 う．しかし．本投与方法の治療実績は世界的にも無 い ため，この 点を患者に

　十分説明 し同意を再 確認 して から主治医 の 責任 で 実施を考慮す る．

2）母体静脈内投 与（胎 児腹腔 内投与が不 可 能 な 場 合）

　hyperimmunoglobulinを 2．5g（50m ！）を．通常の 重 症 感 染症 に対する 投与方法に 準

じて 3 日間母体静脈内投与する．

注 1．治療実施前 に文書 で 同意 を 取 得 す る．胎児 治 療 に あ た っ て は，原則的 に 施設内倫

　　 理委員会に申請 し承認を得る．

注 2．投与 前 後，well −beingを CTG な い し BPS で 確認 す る．投与前 に we ［k−being

　　 が確認 で き な い 場合は，治療対象と しな い．

注 3．危険と判断 さ れ る場合や 技術的に 困難 な 場合 に は，プ ロ トコ ル に 従わ ず．主治 医

　　 の 判断 で 投与量を減量 し た り閤隔を空 け る べ きで あ り，治療中止も必要で あ る．

らは，新生児全例の CMV ス ク リー
ニ ングが必要とい える，

　これまでに英文論文 と して報告 されて い る CCMVI に対する胎 児治療内容を発表年 の順

に表 1に示 す．CCMVI に対す る胎 児治 療 と して，　 GanclclOvirを胎児 臍帯静 脈 内にほ ぼ

連日投与 し死産 とな っ た 1例が 1993 年に 報 告され だ ． 1995年 に は，肝腫 大を伴 う胎児

水腫症例に対 して，抗体高力価の免疫グ ロ ブ リン を用 い た胎児治療（免疫グ 0 ブ リン胎児

腹 腔 内 投 与 法 ：immunOglobulin　injection「nto　fetal　abdominai 　cavi 亡y，　eFAC）が，世界

で初 めて 日本 で実施 され た
’）

．以降 抗 ウイ ルス 剤な い し抗 体高力価免疫 グ ［〕ブ リンの胎

児ない し母体投与の 報告がなされ て い る （表 D 、

　 1999年 Nigroetal．は，　 CCMVI に 対 して 抗体高力価免疫 グロ ブリンを母体静脈内 と羊

水中に 投与 し，IUGR が改善 され たとす る 1例を報告 し だ
〕

．2005 年9月に はt 免疫グ ロ

ブ リン母体静脈内投与による CCM 駲 治療法（症例によ っ て は羊水内，臍帯内投与併用）お

よび CM ＞初感染妊婦 に対す る CCMVI 予防 法の 有効性 を N．　Engl．J．Med，に発表 した
xi
．

治療効果 として t 羊水中 CMV が確認 された CCMVI の 免疫グ ロ ブ リン母体静脈内投与に

よ り，症候性 CCMVI 発症率は3％（1／31）で ，無治 療群 は50％（7／14）で あ っ た．予防効

果と して は．妊娠 21週未満 に CMV 初 感染 とな っ た母体へ 免疫 グ ロ ブ リン 静脈 内投与 を

毎月分娩まで実施 し，CCM ＞1発症率は 16％ （6／37）で ，無治 療群は40 ％ G9 ／47）で あ っ

た．しかも無治療群で は3例の 症候性が含まれて い たが，治療群では症候性はい なか っ た ．
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（表 3） 過 去の免疫 グロ ブリン胎児治療症例の 一覧 ：CMV

　　免疫グ ロ ブ リン 胎児医療研究会（2008 年 4 月 1 日）

施 設
・

実施年
所見 （週数）

診 断 ＊

週数

「5 投与量 ＊ ＊

　 （週 数）
所見 変化 検 査値 変化 分 娩時 所見 予 後

34週 NRFS ． 12 歳 ：正常
北大ワ）

、995 年

腰 水

肝 腫大 〔25）
27 週

2．59 （28）

2．58 （29）
腹水軽減

畊 機 能改善

腹水 OMV 消 失
C 〆S2 、340g
脳内 石 灰化

後 障害 な し

漏 斗胸

防衛医大 ℃ ♪

2DO1 年

腹水

肝 脾腫 （28）
29遭

2．5巳 （30）

2．59 （32）

2．5目 （34）
腹水消失

貧血 改善

腹水 CMV 消失

新生児血 液 ・尿
CMV 陰 性

36週 O！S2
、08485
生 臼 ：片側

難聴

7 歳 ：両 側 軽

度難聴、MR

蒔児島市

立病 院

2005 年

腹水 〔2D 21週
2．59 （23）
2．5ヨ （25）

羊水量増加

児頭発 育 増加

腹水 OMV 消失

新生児血液 CMV

陰性

36 週 C〆S2
．3919

肝脾 腫

血 小板減少

3 歳 ：気管軟

化 症，運 動
・

精 神 発達 遅滞

29 週 PROM ．

　 秋 田大 11）

　 2005 年

1

胸腹 水．目干腫丈

脳室拡大 （26）
血小 板減 少 （27）

27週 2．5g （28）
腹 水軽減

胸 水 消 失

心機能 改 着

IVCP 凵 低 下

VD ．1219g

皿 小 板 減少，
点状 出血

生後 6 時問

死亡 ：呼吸

（換気 ）不 全

肝腫大

＊
胎児血〆腹水 ！羊水で ウ イ ル ス 培養 ／PCR 法陽 性 で診断された週 数．＊ ＊

投与ル
ー

トは全 て 腹腔内．

（表 4）　過去の免疫グ ロ ブ リ ン胎児治療症例の ウイ ル ス学的変化 ：CMV

　　　　　 免疫グ ロ ブリン 胎児医療研究会（2008 年 4 月 1 日）

施 設
．

実施 年

母 体 lgM！［gG

avrdity （週数 ）
PCR ／ウィ ル ス 培養 （週数）

治療後 PCR 〆ウ イ ル ス

　　 培蓄 （週数）

新生児 臆M

　 （生日）

新生児 PCR ！ウ イ

ル ス 培養 （生 日）

北 大7）

1995 年
2．2・

广
ND （27）

母体血 　 ＋ 咽 D （27）

胎 児血 　 ＋ 〆ND （27 ）

腹 水 　　 ＋ 咽 D （27 ）

羊水　　 ＋ ”＋ （27）

母 体血
一！ND （30）

胎 児血 ＋ 咽 D 〔30）

腹水　 ＋ ノND （30）

　　　 一
〆ND （34）

羊水　 ＋〆＋ （30，34）

＜ 1．O （1）

血 液　＋ 〆一 （1）

尿 　 ＋ ！＋ （1）

　　　
一

！ND （21 ）

髄 液　
一！一〔2D

防 衛 医大 1D）

2DO1 年
1，8〆ND 〔29）

母 体血 ＊ 180 （29）

腹水 ＊　 23 ，000 （29）

羊水 ＊　　7．6 × 106 （29）

母 体血 ＊ 〈 20 （33 ）

胎 児 血
＊ く 20 （34 ）

腹水 ＊ 　 く 袙 D （3の
羊 水 ＊　 53 × 106（35）

＜ 1．O （1）
血液

一
！ND （D

尿　
一

！

．
ND （D

鹿 児 島市

立 病 院

2DO5 年

1．2〆8．4％ （2D
腹水 　 　 ＋ 什 （2D

羊水 　　 ＋ 〆＋ （21）

腰水　 　
一

！
一

（25 ）

羊水 　 ＋ ！＋ （36）
！．8 （1）

血 液
一ノ ー（1）

尿　 ＋！＋ （1）

髄液　
一

〆ND （D

秋田 大 1D2005

年
Ne巳！ND （27）

給 児血 アン チゲ ネ ミ 陽性 〔27）

腹水 　 ND た
一

〔28）

羊 水　 ND ／＋ （28）

ND 陽性 （D ND

＊ real−time　PCR 法 に よ る CMV ゲ ノ ム コ ビー数 〆ml を 表 す ．

　
一

方，症候性 CCMVI に対する免疫グ ロ ブリン胎児腹腔 内投 与法 t つ ま り IFACはその

後，2001 年防衛医大
11〕・〕
，05年鹿児島南立病院および秋 田大

11：i
で 実 施 され た．2005 年 7月

には，これ ま で の実施施設 が集 ま りt 免疫グ ［コブ リン胎 児医療 研究 会を設立 ，共通 プロ ト

コ ル を作成し，IFAC の前方視的な 多施設共同研究を開始しだ
；
・
／・
．免疫グ ロブ リン投与ル

ー
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（表 5） 免疫グ ロ ブリ ン胎児治療 エ ン トリ
ー症例の

一
覧 ：CMV

　　　免疫グ ロ ブ リン胎児医療研究会 （2008 年 4 月 1 日）

施 設
・

所見 （週数）
診断 ＊ 18投与量 ＊ ＊

実施年 週数 （週 数 〕

旧GR ．
羊 水 過少 （20）

岩手医 大

2006 年

脳室 拡大．

腹水 （22）
28 週

2．58 （29）
2．5B （30）

PV 石灰 化 （25）

肝腫 大 （27 ）

防衛医大

2007 年

腹水 （22 ）

胸 水，心 嚢 液，
IUGR ，鼾牌 腫，
血小板 1．4万 〔27）
凶

27 週

2．09 （27：1

2．08 〔29）

2．Og 〔30 ’

母体 2．5雪

冨 山大

2007 年

IU6R，肝 目卑腫．腸
智 高 輝 度 工 ：コ ー

〔26）

29 週

3 日間 〔3⊃）

1．53 （3D1

．5曾 （32 〕

2．09 （33 ）

所見変化　　検査 値変化 分娩時所見 予後

児頭発育増加

腹 水消 失

37週 C 〆S，　1、9149　 1 歳 5 カ 月 ：両

肝脾 腫，血小 板 減 少　 側難聴，発達遅

PV 石灰 化，　 IUGR 　 滞，て ん かん

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 33 週 NRFS 、　 C〆S，
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 1歳 1カ 月 ：発
胸腹水 消 失 　　腹 水 CMV 　1．128g 肝 腫大，
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 達 指 数 75，難
児発 育停 止　 　変化せず 　　血小 板 減少 7 千，
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 聽な し
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 点状出血，IUGR

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 11 カ 月 片側難

　 　 　 　 　 　明 らか な変 37 週 N＞D．2．4ワ4g 聴，軽度運動発
胎 児発育維持
　 　 　 　 　 　化な し　 　 軽度目干腫大の み 　 　 　達遅 滞 　筋 緊 張

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 低 F

＊

胎児血！腹水 〆羊水で ウ イル ス 培養 ／PCR 法陽性で 診断 さ れ た週数．＊ ＊投与 ルートは腹腔内，

（表 6）　免疫 グ ロ ブ リン 胎 児治療エ ン ト リー症例の ウ イ ル ス学的変化　CMV

　　　　　　免疫 グロ ブリン 胎児医療研究会（2008 年 4 月 1 日）

施設 ・　　 母体 ig．M ！lgG

実施 年 　　翻 dity（週数）

　 　 PCR ’

「

ウイル ス 培養 〔週数）

　 治療 後 PCR 　 　　 新生 児 13M　 新生 児 PCR ，ウ イ ル

ウイルス 培養 （週数）　 　 （生 日）　 　 ス 培養 （生 日）

岩 手医 大

2006 年

　．一　 一 」．

剛 ．23〆G26．7（24）
33．4％ （28）

　　　　　　　一冖

母体血一
咽 D （28 ＞

主 水 ＊ 1．2x108 ’ND （28）

母 体血
一

／ND （30）
羊 水 ＊ 4！iX107

・「ND （3D

　 　 　2、1x108 〆ND （37）

1．77 （D

血 液 ＊

1．4x102 〆ND 〔1）

尿 ND ／＋ （1）

防 衛医 大

2007 年

M ＋．〆G ＋ （22）
M5 ．66 （27）

48．7％ （27）

母 体血
＊ ＜ 20 （27）

羊 水 ＊ 2．4x10 ワ （27）

腹 水 ＊ 1，500 〔27）

母体血 ＊ く 20 （29） 〔30 ）

羊水
孝 3．8xlO ．P （29）

　　　 2．8 × 107 （30）
腹 オ（＊ 890 〔29）890 （30）

4．77 （D

血 液
＊ ＞ 5 × 10ワ （D

4．Ox102 （28）
1．O × 10？ （42）

陽性 （3 カ月）

尿
＊ 一〆ND 〔6 カ月）

齶冖

富 山 大

2007 年

M4．5「〜，
．
G27．で（26 ）

6
．
7．2％ （29）

母 体血 ＋ （29 ）

羊 水 ＊ 1．04 × 10 う （3 
　 　 　0．30xlO3 （31 ）

羊 水
＊ 1．07 × 106 〔32）

　 　 　 3．80 × 106 〔33 ）

　 　 　 5．60 刈 06 （34）

5．OO （1）

血 液 ＊ 1．14ズ 03 （1）

尿 串 3．54x107 （D
陽 性 （6 カ 月 〕

＊ real −time　PCR 法 に よ る CMV ゲ ノム コ ピー数／ml を表す，

トは，胎 児腹腔 内な い し母 体静脈 内 と し た（表 2）（プ ロ トコ ル の 詳 細 は HP ，　 http：／／

homepage ．mac ．oom ．〆yhideto／で 参照可能）．

　共通プロ トコ ル作成前の 上記4症例の臨床経過 ，ウイ ルス 学的検査 結果な どに つ い て ，

それぞれ表 3，表 4に示 す．その 後，多施設共同研究とし て ，2006 年に 岩手医 大，07年 に

防衛医大 と富U」大で CCMV1 に対す る IFAC が実施され た（表5．表6）．プ ロ トコ ル作成前

の 4症例お よび研究会として エ ン トリーされた3症例，計7症例の 免疫 グ ロ プ リン投与ル
〜

トは，すべ て 胎児腹腔内投与で あ り．1例 は腹水が無 い症 例で あ っ た．これ ら7症例の 治

療結果の評価 を以下 に簡単に まとめ る．
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・

　〈 2007 年 10月 27 日研究会承認見解＞

　 1）生 命 予後 ：生 存6／7例（86％）；正 常 1例，新 生児死 亡 1例，MR （疑 い を含 む）3例，

フ オ ロ
ー〔‡〕2例 ．

　2）治療 に よる CCMVI 症状 変化 ：胸腹水 消失ない し軽 減5／6例，児発 育増加 な い し維

持3例．

　3）治療に よる CMV 検 査値 変化 ：腹水 CMV 消失3／4例，新生児血液 CMV 陰性2／6例，

新生児尿 CMV 陰性 1／5例．

　4）治療 か ら分娩まで の週数 ：7，7，15，1（新生児死亡），9，6，7週 ；34週以 降の 分

娩5／7イ列，

　5）安全性 ：ig治療実施に ともない ，毋児へ の直接的 な危 険性は認 め られな か っ た、し

かし，穿刺を繰 り返すこ とによる前期破水や早産 リス ク はあ ると考えられる．

　治療後 に 「胸腹水消失 ，軽減⊥ 「腹 水中 CMV 消失⊥「児発育増加，維持」を呈す る症例

が観 察 された．7例全 例 におい て治 療前に腹部 所見 （腹水 や肝腫大）が認 め られ て い た．

Maruyama 　et　al．の 報告によれ ば，腹部所見の あ る児の 死亡率は 60 ％ とされる
’／／
．したが っ

て，生命予後で 評価 した場合，死亡率は1・

i7
例（14％）とな り，　 iFAC は有効で あ る かもし

れな い ．現時点で は ，症候性 CCMVI に おけ る神経学的後障害の発症予防 に対する効果 判

定はまだ困難で あ る．

　本療法 には，検証 されなければな らない課題 が多い，以下 にそれ をまとめ る、

　 1）症候性 CCMV 」に 対 して ，抗体高力価免疫グ 0 ブ リン の ［FAC ．母体静脈内投与法

の胎児治療効果を検証 し、さ らに 副作用 に つ い て長期にわ た り調べ る．

　2）妊 娠中 に CMV 初 感染 を正確 に診 断す る有 用 な妊婦す るク リー
ニ ング法 を確 立 す

る．初感染母体 に対す る抗体高力価免疫 グロ ブ リンの 母 体静脈内投与法 によ る CCMVI 発

症予防効果を検証す る．

　3） 1）と2）の ため に，よ り CMV 抗体価が高い 免疫 グ ロ プリン が日本 で 入手 できるよ う

に各方面 に働きかけ る．

　4）難聴を含め た 後障害の 疫学調 査を行う．有効な新生児 CMV ス ク リ
ー

ニ ング方法を

確立 しフ ォ ロ ー
ア ッ プを行うことで ，後障害発症 因子を同定 し後障害の 発症 および重篤化

予防の ための医療介入の 可能性を探る．児へ の 抗体高力価免疫グ ロブ 1
丿ンな い し抗ウイル

ス 薬 投与の利益 が リス クを上回 るケース があ るかを調べ ，その 適応を見つ ける ．

　　　　　　　　　　　　　免疫 グロ ブ リン胎児医療研究会

　北海道大学 ：L］田秀人，山田 　俊，水上 尚典

　防衛医科大 ：松 田秀雄，古谷健
一

　東北大学 ：室月　淳，八重樫伸生

　宮崎大学 ：池ノ上克

　鹿児島市立病院 ：上塘正人

　今給黎総合病院 ：丸山有子

　秋田赤十字病 院 ：平野秀人

　愛泉会 日南病院 ：峰松俊夫

　 昭和大学 ：松 岡　隆

　山形済生病院 ：阪西 通夫

　富山大学 ：岡田俊則
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