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研究成果の概要： 

宮崎県の地域フィールドを利用して 1151 名の妊婦を対象に、児の神経学的予後予測を含め
たサイトメガロウイルス胎内感染のハイリスク妊婦の効果的な抽出法について検討した。この
結果、1151 名の妊婦において IgG 抗体陽性率は、80.9%、IgG 抗体陰性率は 16.7%であった。IgM
抗体陽性率は 2.4％であり、4名に胎内感染が確認された。IgM 抗体価、IgG avidity index (AI) 
および妊娠週数と関連では、妊娠 12～21 週で IgM5.5 以上かつ AI 30 以下の症例で感染が成立
していた。神経学的予後との関連では、この週数で、胎児超音波所見に異常を認めた症例に神
経学的予後不良症例があった。 
さらに、胎内感染児の新生児経過と尿中ウイルス量、抗原血症および IgG AI との関連につい

て検討した。この結果、抗原血症は、胎内感染の診断法としての意義は少ないが、網膜炎や肺
炎を示す新生児に陽性となることがわかり、出生時のウイルス活動性を示す指標として有効で
あることを明らかとした。このことは、胎内 CMV 感染症の新生児期の治療開始基準のひとつと
して抗原血症が有効である可能性を示唆したものである。また、新生児治療と IgG AI との関連
を検討した結果では、IgG AI は生後 6週頃までは低下傾向を示し、その後に上昇した。IgG AI
の上昇とともに、感染の再燃はみられなくなった。このことから、CMV IgG AI の上昇時期が、
抗ウイルス剤を中止するひとつの目安となる可能性があると考えられる。 
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１．研究開始当初の背景 
乳幼児の脳障害は社会的に大きな問題である。

宮崎県のフィールド研究（1998～2003）で、

乳幼児の神経学的予後不良因子を検討した結
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果、サイトメガロウイルス（CMV）を中心とし

たTORCH症候群が原因の4％を占めていた。ま

た、我々が行った多施設共同研究では、多胎

妊娠、早産等を除いたローリスク妊婦5522人

のうち3人が脳障害を呈し、その内2人が胎内

CMV感染症であった。このように、乳幼児の脳

障害の原因のひとつとして胎内CMV感染症は

重要であることが判っている。これに対して、

我々は、胎内CMV感染児は神経学的後遺症や分

娩時のasphyxiaとは無関係に高率に分娩時

胎児心拍数（FHR）モニタリング異常を呈す

ることを示した。また、母体、胎児、新生児

の臨床所見から胎内CMV感染児のハイリスク

群を抽出することにより効率的に胎内CMV感

染児を診断する方法を確立した。しかしなが

ら、胎内感染を診断できても、児に神経学的

後遺症を引き起こすか否か、あるいは、その

程度を診断する方法は確立されていない。さ

らに現在、感染した新生児に対してガンシク

ロビルを用いた治療が広く行なわれていて、

難聴が軽快することが報告されている。しか

しながらこの治療法には、治療開始の基準や

中止の基準が明確ではない点や骨髄抑制等

の副作用、さらには長期にわたる母子分離等

の問題が指摘されている。 

 
２．研究の目的 
(1)我々がもつ臨床フィールドを活用して母

体所見、胎児の超音波所見、母体 CMV IgM, 
CMV IgG, IgG avidity index (AI)ならびに

PCR 法を併用して胎内感染のハイリスク群

抽出法と児の予後を予測する方法を確立す

ることを目的とした。 

 
(2)感染した新生児においては治療の有無に

関わらず CMV 抗原陽性末梢白血球数（抗原

血症）、尿中ウイルス量、PCR 法、IgG AI の
推移を追うことにより新生児治療の効果を

みる有効なマーカーを明確にすることを目

的とした。 

 
３．研究の方法 
対象：宮崎県下の主要施設の産科および産科

開業施設で管理される妊婦とした。妊婦には、

本研究に関してのインフォームドコンセン

トを行い、書面で同意を得た。尚、この同意

はいつでも破棄できるものとした。 

方法： 

① 母体感染に関する情報収集 

母体の背景；年齢、職業、妊娠・分娩歴 

妊娠中の母体感染徴候（38℃以上の発熱、咽

頭痛・咳、発疹、肝機能障害）に関して母体

の情報を収集した。 

② 血清学的検討 

CMV IgGおよびIgMをELISAにて測定する。IgG 

AIを測定する。IgG AIの測定；Blackburn NK

らの方法に順じて測定した。簡潔には、

DadeBehring社のIgG ELISAキットを用い、ま

ず、通常のIgG抗体価を測定する方法で血清

の処理を行った後に、吸光度を測定する。続

いて、抗原抗体反応後に8M尿素で処理した血

清の吸光度を測定する。この吸光度を無処理

血清の吸光度で除してIgG AIを算出した。 

③ ウイルス学的検査 

妊娠12週以前の血清学的検査成績に基づい

て下記のように対象群を分けて、それぞれの

群の取り扱い方法を設定した。 

IgG(+), IgM(-)群；これ以降の妊娠週数での

抗体検査は行なわない。IgG AIの測定対象と

する。 

IgG(-), IgM(-)群；妊娠中期、後期で抗体を

再検する。IgMが陽転化した時は、IgG AIを

測定する。IgM陽転化後に胎児超音波所見＊を

得る。羊水もしくは新生児尿を用いてPCR検

査で胎内感染の有無を調べる。胎内感染例は

宮崎大学産婦人科の管理下で、妊娠・分娩管

理を厳重に行い、経過を詳細に記録する。 

IgG(+), IgM(+)群；母体感染徴候、臨床所見

のチェックを行う。同意が得られれば妊娠20

週前後で羊水を採取し、PCR検査を行う。胎

児超音波所見＊を得る。新生児尿で確定診断

を行う。 

④採血の対象となった妊婦から出生した全

新生児の全身所見をチェックする。全新生児

の尿を用いてPCR法により胎内感染の有無を

調べる。胎内感染が明らかになった新生児に

対しては、眼底検査、聴力検査、頭部超音波

検査を施行する。また、CMV抗原陽性末梢白

血球数（抗原血症）、尿中ウイルス量、PCR

法、CMV IgG AIの推移を調査する。さらに神

経学的予後を追跡する。 
＊胎児超音波検査項目；胎児発育、胎児



 

 

well-being（biophysical profile score等）

の評価、胎児脳内所見（脳室拡大、上衣下嚢

胞等）、心奇形の有無胸水・腹水の有無、肝

臓腫大、腸管高輝度エコー所見 

 

４．研究成果 

(1)胎内感染抽出法と児の予後 
1151 名の妊婦において IgG 抗体陽性率は、

80.9%、IgM 抗体陽性率は 2.4％であり、4名

に胎内感染が確認された。IgM 抗体陽性者の

CMV IgM は 1.17～9.44（平均 3.8±2.5）、IgG 

AI は 3～92.3（平均 48.9±25.9）であった。

胎内感染児の母体平均 CMV IgM は 6.58±

0.61）、平均 IgG AI は 19.3±14.2 であり、

非胎内感染児の母体平均 CMV IgM は 3.25±

2.38、平均 IgG AI は 54.5±23.9 であった。

CMV IgM と IgG AI との関係は、負の相関関係

（相関係数 0.709）があった（図 1）。IgM 抗

体価、IgG AI および妊娠週数と関連では、妊

娠 12～21 週で IgM5.5 以上かつ AI 30 以下の

症例で感染が成立していた（図 2）。神経学的

予後との関連では、この週数で、胎児超音波

所見に異常（脳室拡大）を認めた症例に神経

学的予後不良症例があった。 

 

(2)新生児経過と抗原血症および IgG AI との

関連について。 

抗原血症の診断法としての意義；臍帯血もし

くは新生児血を用いて抗原血症と胎内感染

との関係を調べたところ、感度 40%、特異度

100%、陽性適中率 100%、陰性適中率 52.6%で

あり、抗原血症の診断法としての意義は低い

ことが判った。 

抗原血症の臨床上の意義；胎内感染児 15 名

の臨床所見および神経学的後遺症と抗原血

症との関係を調べた。その結果、胎児心拍数

モニタリング異常の出現、網膜炎の出現、肺

炎の出現と抗原血症と有意な関連が認めら

れた（表 1）。胎児心拍数モニタリングとの関

連は以前に我々が示した結果と一致してい

た。網膜炎や肺炎との関連は、出生時のウイ

ルスの活動性との関連を示すものである。こ

のことは、抗原血症が新生児治療の開始基準

となり得ること示したものである。 

新生児治療と IgG AI との関連を検討した

結果では、IgG AI は生後 6週頃までは低下傾

向を示し、その後に上昇した。IgG AI の上昇

とともに、感染の再燃はみられなくなった。

一方、尿中のウイルス排泄は臨床症状が治ま

っても続いた。このことから、IgG AI の上昇

が、新生児治療の中止の指標となる得る可能

性を示した。 
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図 1．CMV IgG AI と CMV IgM との関係 
●は感染児を示す 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2． CMV IgG AI, IgM と妊娠週数との関係 
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