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研究成果の概要（和文）：早産児（89名, 出生1500g以下）の新生児期での脳に関するパラメータ（脳MRパラメ
ータ: 脳容積、脳DKI推定値、脳内代謝物濃度）が予後予測の指標となり得るかを検討した。新生児期にMR画像
やスペクトル（T2W、DTI/DKI、MRS）を撮像、定量解析により脳MRパラメータを得て、修正年齢1歳半・3歳時で
の発達検査値と比較し関連性を調査した。
結果は、新生児期の成長に伴う脳の発達が複数の脳MRパラメータで反映されていることが示された。発達検査値
で分けた2群間（DQ>85,≦85）の脳MRパラメータには有意差がみられず、これらの値から1歳半・3歳時の発達を
予測することは難しいことが示唆された。

研究成果の概要（英文）：In 89 preterm infants with 23-35 weeks' gestational age and under 1500 g 
birthweight, the correlations of MR quantitative parameters (6 brain volumes, 6 volume to bodyweight
 at MR exam, 16 DKI estimates, and 10 metabolite concentrations) in neonatal period 
(postconceptional age (PCA), of 34-42 weeks) with the developmental quotient (DQ) on Kyoto Scale of 
Psychologic Development at age 1.5 years, and 3 years were investigated.
Some MR quantitative parameters showed positive significant correlations with PCA, such as 
intracranial volume, fractional anisotropy in the frontal white matter, and creatine concentration 
in the deep gray matter. In the comparisons of MR quantitative parameters between two subject groups
 (DQ>85, n=49, and DQ≦85, n=40; ANCOVA with covariate of PCA), there were no significant 
differences (P<0.001) both at age 1.5 years and 3 years . 

研究分野：磁気共鳴医学（特にMRS）
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、1歳半および3歳時での発達検査値（DQ>85, DQ≦85）で分けた2群間の脳MRパラメータ（脳容積・脳
DKI推定値、脳内代謝物濃度）には有意差がみられず、新生児期の脳MRパラメータで1歳半および3歳時の発達の
予後予測を行うことが難しいことが示唆された。
また、本研究では、対象者のフォローアップや発達評価は新生児科医、小児専門放射線科医、臨床心理士が行
い、データ収集パラメータや解析は医学臨床を専門とする研究者が行っており、脳MRパラメータのデータの質は
担保されている。そのため、これらの値は新生児期の発達を評価する際の有用な指標となり得ると考えられる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 新生児において、早産低出生体重児や先天性合併症のある児は、予後において脳性麻痺や
視覚・知的障害などの神経学的障害、身体発育や呼吸機能などの身体的問題のリスクが高い
ことが、全国調査などから報告されている（藤村ら．厚労省科研報告書 2008）。一般に予後
予測の早期指標として、神経学的症状、また脳波などの電気生理学的検査などが用いられて
いるが、新生児の病態は仮死などに代表されるように、幼児以降と大きく異なり、予後の予
測は非常に困難であることがしばしば経験される。 
疾患の解明/予後予測のために、MRI 装置を用いた様々な撮像法が試みられている：新生児
仮死の高次機能を含む神経予後予測においては、拡散テンソル画像（DTI）による拡散異方性
（FA）の有用性が示唆されており（Brissaud, et al. Am J Neuroradiol 2010;31:282-7.）、
最近では非ガウス分布理論に基づく拡散尖度（kurtosis）も試みられている。VBM（Voxel Based 
Morphometry）による脳容積の測定による Meta-analysis では、超早産/超低体重出生児にお
ける脳容積の減少と知能や言語、記憶力の低さとの相関が報告されている（de Kieviet, et al. 
Dev Med Child Neurol 2012;54:313-23.）。MR スペクトロスコピー（MRS）では、脳内代謝物
の、新生児脳症の予後予測に関する Meta-analysis ではその有用性が報告され（Thayyil et al. 
Pediatrics 2010;125:e382-95.）、また特殊 MRS（MEGA-PRESS）は神経伝達物質 GABA の定量
法として期待されている。しかしながら、単独の撮像法では特定の疾患に対する特異度は低
く、詳細な疾患の解明や予後予測までには至っていない。 

 
２．研究の目的 
 新生児を対象とした複数の脳 MR 画像・スペクトル（DTI/DKI、T1W for VBM、1H-MRS、
MEGA-PRESS）の定量解析を行い、脳 MR パラメータ（脳形態/容積、神経線維路、脳内代謝物
質）を得る。さらに経過観察を行い、対象児全てに対して修正 1 歳 6 ヶ月で発達検査を行う。
脳 MR パラメータ値を、新生児期の病態、および予後の情報と合わせて検討することにより、
様々な疾患の病態生理の解明と治療方針に役立てること、同時に、発達の予後予測の早期指
標とすることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
こども医療センターで臨床脳 MR 検査を受ける新生児のうち、同意を得た患児（120 名以上）
を対象とする。臨床用 3T MR 装置により、脳 MR 検査時に MR画像・スペクトルを撮像、定量解
析を行い脳 MRパラメータ（脳形態/容積、神経線維路、複数の脳内代謝物濃度）を得る。対象
児全員の修正 1 年 6 ヶ月の発達検査も行う。新生児神経学および小児画像診断学の専門家と共
に、総合的に臨床症状、重症度、臨床データと、本研究で得られた複合脳画像情報との関連性
を検討し、新生児期における病態機序の解明、および発達予後予測の早期指標としての検討を
行う。 
 
４．研究成果 
 対象は最終的に早産児 89 名（在胎 23-35 週, 生下時体重 1500g 以下）となった。早産児の
新生児期（受胎後週数 34-42 週）に MR 画像や MR スペクトル（T2W、DTI/DKI、MRS）を撮像、
定量解析により脳 MRパラメータ（脳容積、脳 DKI 推定値、脳内代謝物濃度）を得て、修正年
齢 1 歳半時に加えさらに 3 歳時での新版 k 式検査による発達検査値（DQ）との比較を受胎後
週数を共変量した共分散分析で行い、関連性を調査した（p<0.001）。 
 結果は、複数の脳 MRパラメータで新生児期の受胎後週数と有意な相関があり、成長に伴う
脳の発達が反映されていることが示唆された。発達検査結果で分けた 2群間（DQ>85, n=49; DQ
≦85, n=40）の脳 MR パラメータには有意差がみられず、新生児期の脳 MRパラメータによる 1
歳半・3歳時の発達を予測することは難しいことが示唆された。 
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