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研究要旨 

 難聴は音声言語コミュニケーションの際に大きな障害となるため、日常生活や社会生活

の質（QOL）の低下を引き起こし、長期に渡って生活面に支障を来たすため、診断法・治療

法の開発が期待されている重要な疾患のひとつである。しかしながら、①聴覚障害という

同一の臨床症状を示す疾患の中に原因の異なる多くの疾患が混在しており、②各疾患ごと

の患者数が少なく希少であるため、効果的な診断法および治療法は未だ確立されていない

状況である。本研究では、指定難病である若年発症型両側性感音難聴、アッシャー症候群、

ミトコンドリア病を中心に、その類縁疾患（関連疾患）である急性高度感音難聴（突発性

難聴、急性低音障害型感音難聴、外リンパ瘻、自己免疫性難聴、ムンプス難聴、音響外傷、

薬剤性難聴）および、慢性高度難聴（遺伝性難聴、特発性難聴、症候群性難聴、外耳・中

耳・内耳奇形、耳硬化症、サイトメガロ難聴）を対象に、All Japan の研究体制で調査研究

を行う事により、希少な疾患の臨床実態および治療効果の把握を効率的に実施し、診断基

準の改訂、重症度分類の改訂および科学的エビデンスに基づいた診療ガイドラインの策定

を目的としている。 

 本研究では、診断基準改定、診療ガイドライン策定および改訂のための基盤情報となる

症例登録レジストリ・ソフトウエアを用いた症例登録を中心に研究を実施した。各施設過

去 20 年分（電子カルテの導入時期により過去 10 年分）の臨床データの収集を目標に、罹

患者の詳細な臨床データおよび治療成績の収集を行った。その結果、突発性難聴に関して

は 3,149 例、急性低音障害型感音難聴は 1,052 例、遺伝性難聴に関しては 3,450 例と非常

に多くの症例の詳細な臨床情報（家族歴、聴力像、随伴症状、重症度）および治療実態（治

療法とその効果）のデータを収集することができた。また、集積されたデータを基に、罹

患者頻度の推定、臨床実態の把握、治療介入手法の効果に関する検討が行われ、研究成果

を遺伝性難聴の診療の手引きに反映させるとともに学術論文として公表した。特に、遺伝

性難聴（指定難病の若年発症型両側性感音難聴、アッシャー症候群、ミトコンドリア難聴

を含む）に関しては、日本聴覚医学会のアドホック委員会との共同で「遺伝性難聴の診療

の手引き」を作成するとともに、日本耳鼻咽喉科学会のレビューおよび修正を経て 2016 年

2 月に出版することができた。 
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Ａ．研究目的 

 難聴は音声言語コミュニケーションの際

に大きな障害となるため、日常生活や社会

生活の質（QOL）の低下を引き起こし、長期

に渡って生活面に支障を来たすため、診断

法・治療法の開発が期待されている重要な

疾患のひとつである。しかしながら、①聴

覚障害という同一の臨床症状を示す疾患の

中に原因の異なる多くの疾患が混在してお

り、②各疾患ごとの患者数が少なく希少で

あるため、効果的な診断法および治療法は

未だ確立されていない状況である。 

 本研究では、指定難病である若年発症型両

側性感音難聴、アッシャー症候群、ミトコ

ンドリア病を中心に、その類縁疾患（関連

疾患）である急性高度感音難聴（突発性難

聴、急性低音障害型感音難聴、外リンパ瘻、

自己免疫性難聴、ムンプス難聴、音響外傷、

薬剤性難聴）および、慢性高度難聴（遺伝

性難聴、特発性難聴、症候群性難聴、外耳・

中耳・内耳奇形、耳硬化症、サイトメガロ

難聴）を対象に、All Japan の研究体制で

調査研究を行う事により、希少な疾患の臨

床実態および治療効果の把握を効率的に実

施する計画である。 

 また、臨床情報データベース(症例登録レ

ジストリ)を構築し、全国の拠点医療機関よ

り患者データを収集するとともに、データ

ベースより得られた臨床的所見（臨床像・

随伴症状など）を基に、疾患毎の臨床的特

徴を取りまとめ、適切な治療方針を示すた

めの各疾患のサブタイプ分類を進める計画

である。 

 特に、遺伝性難聴、症候群性難聴、特発

性難聴などにおいては、遺伝子診断が客観

的な診断基準として重要な位置を占めるよ

うになってきており、予後の予測や重症度

の予測、効果的な治療法の選択に有用であ

る。また、外リンパ特異的タンパク質であ

る CTP を検出する検査が、突発性難聴と外

リンパ瘻の鑑別診断に有効であることが明

らかとなってきたため、遺伝子診断や CTP

検査などの新しい検査法を組み合わせた診

断基準および診療ガイドラインを確立する

事を目的とする。 

 また、各サブタイプに応じた適切な介入

手法として、補聴器・人工内耳の有効性に

関する検討や適切な療育手法に関する検討

を行う。特に近年進歩の著しい残存聴力活

用型人工内耳や人工中耳、埋込型骨導補聴

器といった新しい治療デバイスを取り入れ

た新しい診療ガイドラインの作成を目指す。  

 本研究を通じて臨床実態の把握が進むと

ともに、医学的エビデンスに基づいた適切

な介入手法が示される事で、患者の QOL を

大きく向上させることが可能であると期待

される。 

 

Ｂ．研究方法 

 難聴は音声言語コミュニケーションの際

に大きな障害となるため、日常生活や社会

生活の質（QOL）の低下を引き起こし、長期

に渡って生活面に支障を来たすため、診断

法・治療法の開発が期待されている重要な

疾患のひとつである。本研究では、各々の

疾患の臨床像および治療実態の把握を行う
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事を目的に、臨床情報データベース(症例登

録レジストリ)を構築し、All Japan の研究

体制で全国から試料・臨床情報を収集する

とともに、治療効果および介入法の検討を

行い、客観的な診断基準および科学的エビ

デンスに基づいた診療ガイドラインの作成

を目的に下記の研究を実施した。 

 

（１）臨床情報登録データベースの構築お

よび症例登録 

 本研究の本研究の対象疾患では希少であ

るため、臨床情報の収集は全国的かつ継続

的に実施する必要がある。研究計画初年度

と２年目には、臨床情報調査票を基に作成

した臨床情報データベース（症例登録レジ

ストリ）を用いた症例情報の収集を進めた。 

 具体的には、診断基準を満たす症例を対

象に臨床像・随伴症状・治療実態・治療効

果などの臨床情報の調査を後ろ向き研究と

して実施した。また、遺伝性難聴や外リン

パ瘻などの疾患では鑑別診断に遺伝子診断

や CTP 検査が必須であるため、必要に応じ

て遺伝子診断や CTP 検査を実施しその結果

も併せて収集を行った。 

 

（２）適切な医学的介入手法に関する研究 

収集された情報を基に、疾患のタイプ分類

を進め、診断基準の改定、重症度分類の改

定、科学的エビデンスに基づいた診療ガイ

ドラインの確立を目指し検討を行った。 

特に、遺伝子診断や CTP 検査を組み合わせ

た客観的な指標に基づく新しい診断基準を

確立するとともに、近年進歩の著しい残存

聴力活用型人工内耳（EAS）・人工中耳・埋

込型骨導補聴器などの新しい治療デバイス

を取り入れた診療ガイドラインを作成する

ことで、患者の QOL を大きく向上を目指し

検討を行った。 

また日本聴覚医学会のアドホック委員会と

の合同で「遺伝性難聴の診療の手引き」を

作成するとともに、日本耳鼻咽喉科学会に

よるレビューを受け必要な改定作業を実施

し、再申請を行い日本耳鼻咽喉科学会推薦

の診療の手引きとして2016年2月に出版す

ることができた。 

 

（３）若年発症型両側性感音難聴の罹患者

頻度の推計に関する研究 

 若年発症型両側性感音難聴は、従来、特

発性両側性感音難聴として診断されていた

疾患のうち、若年での発症、遺伝学的検査

の要件を診断基準に加え、より診断特異度

を高めた疾患であり、平成 27年 7月 1日よ

り指定難病に追加された疾患である。診断

基準により、（１）遅発性かつ若年発症であ

る（４０歳未満の発症）。（２）両側性であ

る。（３）遅発性難聴を引き起こす原因遺伝

子が同定されており、既知の外的因子によ

るものが除かれている。と定義されており、

両側性進行性の感音難聴を主な症状とする。

若年発症型両側性感音難聴の罹患者頻度に

関しては、各種論文等より推計値は明らか

となっていたものの、必ずしも十分なデー

タが得られていなかった。そこで、本研究

では日本人難聴患者における若年発症型両

側性感音難聴患者の占める割合を明らかに
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することを目的に、AMED の難治性疾患実用

化研究事業「科学的エビデンスに基づいた

遺伝性難聴の治療法確立に関する調査研究」

班、AMED の臨床ゲノム統合データベース整

備事業「感覚器障害領域を対象とした統合

型臨床ゲノム情報データストレージの構築

に関する研究」班との連携により、日本人

難聴患者１,１２０例の網羅的解析を行い、

若年発症型両側性感音難聴の原因である７

遺伝子（ACTG1、CDH23、COCH、KCNQ4、TECTA、

TMPRSS3、WFS1 遺伝子）に変異を認めた症

例の頻度と臨床的特徴に関して検討を行っ

た。また、2016 年に刊行した「遺伝性難聴

の診療の手引き」に関して、関連学会等で

発表を行い普及啓発に向けた活動を行った。 

 

（４）新規若年発症型両側性感音難聴原因

遺伝子 POU4F3 遺伝子変異の臨床像に関す

る検討 

 若年発症型両側性感音難聴の原因遺伝子

としては７遺伝子（ACTG1、CDH23、COCH、

KCNQ4、TECTA、TMPRSS3、WFS1 遺伝子変異）

が診断基準に含まれているが、現在までに

海外より両側性の進行性感音難聴を呈する

原因遺伝子が複数見出され報告されており、

日本人難聴患者においても同様の原因遺伝

子が関与する可能性が考えられた。そこで、

本研究では信州大学医学部耳鼻咽喉科が従

来より構築していた日本人難聴遺伝子デー

タベースを用いて、新規の若年発症型両側

性難聴の候補である POU4F3 遺伝子変異症

例の割合および臨床像を明らかにすること

を目的に遺伝子解析を行うとともに、

POU4F3遺伝子に変異を認めた症例の頻度と

臨床的特徴に関して検討を行った。 

 

（５）アッシャー症候群の罹患者頻度の推

計に関する研究 

 アッシャー症候群は難聴に網膜色素変性

症を伴う難病であり、視覚・聴覚の重複障

害となるため、日常生活に多大な支障を引

き起こし長期に渡って生活面に支障を来た

すため、診断法・治療法の確立が期待され

ている疾患であり、平成 27 年 7月 1日より

指定難病に追加された。我が国におけるア

ッシャー症候群の有病率は、人口 10万人に

対し 0.6 人〜6.8 人とされており、希少な

疾患であるため病態解明、治療法ともに研

究が進んでいないのが現状である。本研究

では、難聴患者としてフォローされている

症例の中に含まれるアッシャー症候群症例

の頻度と臨床像を明らかにすることを目的

に、日本人難聴患者１,３７３例のうち先天

性の高度または重度難聴患者２２７例を対

象に次世代シークエンサーを用いた原因遺

伝子の網羅的解析を行った。また、既知ア

ッシャー症候群原因遺伝子に変異を認めた

症例の頻度と臨床的特徴に関して検討を行

った。 

 

（６）症例登録レジストリを用いた急性感

音難聴の疫学的研究 

本研究の対象疾患では希少であるため、臨

床情報の収集は全国的かつ継続的に実施す

る必要がある。本研究では、臨床情報調査

票を基に作成した臨床情報データベース
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（症例登録レジストリ）に集積された臨床

情報のうち、症例数が比較的多数収集され

た急性感音難聴を中心に分析を進めた。具

体的には、診断基準を満たす症例を対象に

後ろ向きに収集された、臨床像・随伴症状・

治療実態・治療効果などの臨床情報を基に、

疾患の原因に関する疫学的検討、重症度に

影響を及ぼす要因の検討、治療介入手法の

効果に関する検討、治療効果に影響を及ぼ

す要因に検討を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

・当該疫学調査に関しては信州大学医学部

および各施設の倫理委員会で承認を得てい

る。また、匿名化など疫学研究に関する倫

理指針を遵守している。 

・遺伝子診断に関しては信州大学医学部お

よび各施設の遺伝子解析倫理委員会で承認

を得ている。また、実施に当たりヒトゲノ

ム遺伝子解析研究に関する倫理指針を遵守

している。また、外リンパ瘻 CTP 検査に関

しては、埼玉医科大学および各施設の倫理

委員会で承認を得ている。 

・臨床情報の収集および遺伝子診断に際し

ては、研究協力者に対する十分な説明の後、

書面で同意を得てから解析を行っている。

また、サンプルには ID 番号を付加して匿名

化することで個人情報の漏洩を防止する手

順を遵守して行っている。 

 

Ｃ．研究結果 

（１）若年発症型両側性感音難聴の罹患者

頻度の推計に関する研究 

 日本人難聴患者において若年発症型両側

性感音難聴を起こし得る遺伝子変異の種類

と頻度（スペクトラム）を明らかにするこ

とを目的に、次世代シークエンサーを用い

て日本人難聴患者１,１２０例およびコン 

トロール２６９例の合計１,３８９例を対

象に既知難聴原因遺伝子（６３遺伝子）の

網羅的解析を、AMED の難治性疾患実用化研

究事業「科学的エビデンスに基づいた遺伝

性難聴の治療法確立に関する調査研究」班

との連携により行った。また、得られたデ

ータより、若年発症型両側性感音難聴の原

因遺伝子である７遺伝子の変異（ACTG1、

CDH23、COCH、KCNQ4、TECTA、TMPRSS3、WFS1

遺伝子変異）を有する症例をピックアップ

して、日本人難聴患者における頻度を明ら

かにすると共に、日本人難聴患者における

若年発症型両側性感音難聴の変異スペクト

ラム（変異の種類と頻度）に関して検討を

行った。その結果、ACTG 遺伝子変異が２種

類（４症例・０．３５％）、CDH23 遺伝子変

異が１２種類（５６症例・５％）、COCH 遺

伝子変異が１種類（１症例・０．０８％）、

KCNQ4 遺伝子変異が１種類（８症例・０．

７１％）、TECTA 遺伝子変異が３種類（４症

例・０．３６％）、TMPRSS3 遺伝子変異が１

種類（１症例・０．０８％）、WFS1 遺伝子

変異が６種類（７症例・０．６２％）に見

出された。CDH23 遺伝子に関しては遺伝子

変異の見出された５９例のうち１９例（１．

６９％）が遅発性の難聴の原因遺伝子変異

を有していた。したがって、日本人難聴患

者における若年発症型両側性感音難聴患者 
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の占める割合は３．９％程度であることが

明らかとなった。また、臨床像・遺伝形式

に関しては概ね過去の報告と一致した臨床

像を呈していたが、TMPRSS3遺伝子変異例、

WFS1遺伝子変異例で過去の報告とは異なる

臨床像を呈する症例があることが明らかと

なった。今後さらに症例の集積を行い、よ

り詳細な臨床像を明らかにするとともに、

科学的エビデンスに基づいた介入手法の般

化が必要である。 

 

(２)遺伝性難聴に関する研究成果 

「遺伝学的検査（先天性難聴）」を受診した

症例の臨床データを中心にデータを収集中

であり、現時点で 1,000 例を超える症例の

臨床情報（家族歴、聴力像、随伴症状、重

症度、治療方法）のデータが収集されてい

る。収集されたデータおよび DNA サンプル

を基に、日本人難聴患者の遺伝的背景に関

する検討を障害者対策総合研究事業「新し

い難聴遺伝子診断システムの開発および臨

床応用に関する研究」（代表：宇佐美真一）

との連携により実施した。その結果、日本

人難聴患者においては、GJB2 遺伝子変異に

よる難聴症例の頻度が群を抜いて高く、次

いで CDH23、SLC26A4 などの遺伝子変異が中

程度の頻度であり、その他多くの稀な原因

遺伝子変異が関与することを明らかにした。 

 また、従来、除外診断で特発性両側性感

音難聴（原因不明・中途発症・進行性）と

された難聴症例のうち、遺伝子変異の見出

された症例を若年発症型両側感音難聴とし

て診断基準を設け、難治性疾患として申請

した（若年発症型両側感音難聴は平成２７

年７月の追加疾患に選定された）。 

 

（３）遺伝性難聴の診療の手引きの普及啓

発に関する活動 

 研究班において策定した「遺伝性難聴の

診療の手引き」に関しては、関連学会（日

本聴覚医学会および日本耳鼻咽喉科学会）

による承認を得て、平成 28 年 2月に日本耳

鼻咽喉科学会 推薦、日本聴覚医学会 承認

を受けて一般社団法人 日本聴覚医学会 編

にて「遺伝性難聴の診療の手引き 2016」と

して出版を行った。 

 また、出版された遺伝性難聴の診療の手

引きの普及啓発に向けた活動として各種学

会において教育講演、一般口演での発表を

行った。 

・塚田景大ら. 当科における指定難病

（若年発症型両側性感音難聴、遅発性

内リンパ水腫、アッシャー症候群）の

現状と問題点. 第 117 回日本耳鼻咽喉

科学会 

・西尾信哉、宇佐美真一. 難聴の遺伝子

診断の臨床応用. 第 78 回耳鼻咽喉科

臨床学会 

・野口佳裕. 日常診療における遺伝子診

断ー診療の手引きをふまえて. 第 26

回日本耳科学会 

・宇佐美真一. 難聴医療従事者に必要な

遺伝子診断の知識. 第 61 回日本聴覚

医学会総会   ほか 

また、和文論文として指定難病である若年

発症型両側性感音難聴の総説を刊行し疾患
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概念および診断基準の普及に努めた。（西尾

信哉、宇佐美真一「若年発症型両側性感音

難聴」耳喉頭頸. 2016; 88: 224-232.） 

 

（４）新規若年発症型両側性感音難聴原因

遺伝子 POU4F3 遺伝子変異の臨床像に関す

る検討 

本研究では、日本人難聴患者において若年

発症型両側性感音難聴を起こし得る新規遺

伝子の候補として POU4F3 遺伝子に着目し、

日本人難聴患者における POU4F3 遺伝子変

異の種類と頻度（スペクトラム）を明らか

にすることを目的に、次世代シークエンサ

ーを用いて日本人難聴患者２５４９例の網

羅的解析を、AMED の難治性疾患実用化研究

事業「科学的エビデンスに基づいた遺伝性

難聴の治療法確立に関する調査研究」班、

AMEDの臨床ゲノム統合データベース整備事

業「感覚器障害領域を対象とした統合型臨

床ゲノム情報データストレージの構築に関

する研究」班との連携により行った。遺伝

子解析の結果より POU4F3 遺伝子に候補変

異を認める家系を抽出し家系解析を行うと

ともに、臨床像を収集し難聴の進行に関し 

て検討を行った。その結果、日本人難聴患

者より検出された POU4F3 遺伝子変異（病的

変異候補）は１５家系１２変異であった。

変異の検出された家系はいずれも常染色体

優性遺伝形式をとる家系であり、過去の報

告に矛盾しない遺伝形式であった。また、

罹患者頻度に関しては POU4F3 遺伝子変異

の見出された症例は２５４９例中１５例

（０．５８％）であり、希少な疾患である

ことが明らかとなった。遺伝子変異の認め

られた１５家系より家系内罹患者の情報も

含めた２４例より詳細な臨床情報を収集し

た結果、発症年齢は３歳〜５４歳と幅広く、

成人期以降に発症した症例が１３例と約半

数を占めていた。また、全例難聴の進行を

自覚していた。また、聴力像に関しては若

年期には皿型の聴力像を有するが高音部が

進行し高音障害型となり重度難聴へといた

る経過を取ることが世界で初めて明らかと

なった。また、遺伝子変異の種類により難

聴の進行の程度が異なることが明らかとな

り、適切な医療の提供のための基盤情報が

得られた。今後の診断基準の改定の際に、

若年発症型両側性感音難聴の原因遺伝子と

して追加することが適当である。（Kitano 

et al., PLoS One 2017） 

 

（５）アッシャー症候群の罹患者頻度の推

計に関する研究 

本研究では、難聴患者としてフォローされ

ている症例の中に含まれるアッシャー症候

群症例の頻度と臨床像を明らかにすること

を目的に、次世代シークエンサーを用いて

日本人難聴患者１,３７３例を対象に既知

Usher 症候群原因遺伝子の網羅的解析を実

施した。遺伝子解析に関しては AMED の難治

性疾患実用化研究事業「科学的エビデンス

に基づいた遺伝性難聴の治療法確立に関す

る調査研究」班との連携により行った。 

具体的には、アッシャー症候群のうち最も

重症度の高いアッシャー症候群タイプ１症

例の臨床像（先天性重度難聴＋10歳前後よ
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り夜盲が出現）を念頭に、日本人難聴患者

１,３７３例の中から、１）先天性（６歳以

下の発症）、２）高度または重度難聴（PTA

＞７０dB）、３）採血時の年齢が１０歳未満

の症例の３条件を満たす２２７例を選別し、

既知アッシャー原因遺伝子を次世代シーク

エンサーにより解析した。その結果、アッ

シャー症候群タイプ１の原因遺伝子のうち

３遺伝子（MYO7A、CDH23、PCDH15 遺伝子）

にアッシャー症候群の原因となり得る変異

９変異が見出された。見出された９種類の

遺伝子のうち７種類は新規変異であった。

変異を認めた家系５家系について詳細に臨

床情報の検討を行ったところ、ミスセンス

変異とミスセンス変異の複合ヘテロ接合体

を持つ１家系を除く４家系に独歩開始に遅

れが認められ、アッシャー症候群の特徴で

もある前庭機能障害を合併することを強く

示唆する結果であった。以上の結果より、

我が国におけるアッシャー症候群の罹患者

頻度は人口１０万人あたり１．７人程度と

推定され、先天性の重度感音難聴としてフ

ォローされている児の１．７６％がアッシ

ャー症候群タイプ１症例である可能性を明

らかにした。（Yoshimura et al., J Hum 

Genet 2016） 

 

 

（６）各疾患毎に臨床情報収集のための調

査項目の検討 

All Japan の体制で日本における罹患患者

数・臨床像・随伴症状・治療実態・治療効

果などを把握するためには、情報収集を行

なう患者の選定基準と収集する臨床情報な

どを統一する必要がある。そこで、研究代

表者および研究分担者（特に各疾患の担当

者）が主体となって、各疾患毎に患者選定

基準（案）および臨床情報調査票（案）を

作成した。その後、各班員に配布し内容の

検討を行い、最終的な患者選定基準および

調査票を作成した。難聴の中には、進行性

の難聴を呈するケースも多いため、レトロ

スペクティブに過去の聴力像や増悪時の加

療とその治療効果などの臨床情報を収集す

るよう配慮を行った。 

 

（７）症例登録レジストリを用いた急性感

音難聴の疫学的研究 

本研究で収集された症例登録レジストリの

データを用い、急性感音難聴（突発性難聴、

急性低音障害型感音難聴、外リンパ瘻、ム

ンプス難聴、急性音響障害）に関して、疫

学的解析を行い、重症度・治療効果に関連

した因子を検討した。また、得られた結果

を学術論文１０編としてまとめて報告を行

った。 

 

①一側ろうおよび非対称性難聴の原因 

２００６年〜２０１６年の間に信州大学病

院を受診した難聴患者の聴力検査データか

ら、一側ろう（罹患側の平均聴力７０dB 

以上、健聴側の平均聴力３０dB 以内で左右

差が４０dB 以上の症例）および非対称性難

聴（罹患側の平均聴力７０dB以上、健聴側

の平均聴力３０dB〜５５dBで左右差が２５

dB 以上の症例）例を抽出し、その原因に関
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して検討を行った。その結果、小児一側ろ

うは２１６例、小児非対称性難聴は７例で

あった。また、成人一側ろうは１７２例、

成人非対称性難聴は１２５例であった。興

味深いことに小児一側ろうと成人一側ろう

ではその原因が大きく異なっており、小児

例では蝸牛神経低形成の割合が高いのに対

し、成人例では突発性難聴の占める割合が

高いことが明らかとなった。（Usami et al., 

2017 in press.） 

 

②突発性難聴の重症度および予後に関連す

る因子 

 

症例登録レジストリにデータ収集のなされ

た突発性難聴３４１９例のデータを基に突

発性難聴の重症度と治療効果に関連する因

子に関する疫学的検討を行った。その結果、

めまいの随伴、糖尿病の既往、脳梗塞の既

往、心疾患の既往、高齢が重症症例に多く

認められた。また、治療効果に関連する因

子としては、めまいの随伴、高齢、心疾患

の既往、治療開始の遅れ（7 日以降）が治

療効果不良と関連があることを見出した

（Kitoh et al., 2017 in press）。また、

国民健康栄養調査の一般母集団との比較よ

り、突発性難聴症例では糖尿病の罹患者の

割合が有意に高く、また、喫煙者の割合も

有意に高いことが明らかとなった（Umesawa 

et al., 2017 in press）。また、治療手法

に関しては、ステロイド剤の全身投与が標

準的治療として行われているが、その効果

に関しては未確立である。本研究ではステ

ロイド剤単独群と、ステロイド剤とプロス

タグランディン E1 製剤の併用群の比較検

討が行われ、プロスタグランディン E1製剤

併用群のほうが良好な聴力改善を認めるこ

とを明らかにした。また、プロスタグラン

ディンE1製剤の併用効果は発症後3日以内

に治療開始をした群で良好であり局所循環

障害の改善による治療効果の増加である可

能性が示唆される結果が得られた（Okada 

et al., 2017 in press） 

 

③急性低音障害型感音難聴の疫学的検討 

急性低音障害型感音難聴は突発性難聴と類

似の疾患ではあるが、低音部のみに障害が

限局すること、治療効果が良好であること

から別の疾患であることが提唱されている

が、国際的には認知されておらず、突発性

難聴と一連の疾患であると考えられている。

本研究では、突発性難聴と急性低音障害型

感音難聴の比較より、急性低音障害型感音

難聴では、有意に若年者の割合が高く、ま

た女性の比率も高いことが明らかとなり、

別の疾患群である可能性が強く支持される

結果を得た（Yoshida et al., 2017 in 

press）。また、治療効果に関する検討も行

われ突発性難聴と比較して予後が比較的良

好であることが確かめられた（Sato et al., 

2017 in press） 

 

④外リンパ瘻 CTP 検査に関する検討 

外リンパ瘻はダイビングや飛行機、鼻擤み

など何らかの誘引を機に発症する難聴とめ

まいを特徴とする疾患であると考えられて
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きたが、実際の診断では手術による瘻孔の

確認以外に診断する手法が無いことより、

その実態は必ずしも明確でなかった。本研

究では中耳洗浄液中に含まれる内耳特異的

タンパク質 CTP を検出する新しい検査手法

の有効性や CTP 検査で検出される外リンパ

ろう症例の特徴に関して検討を行った。そ 

の結果、中耳疾患等が起因となっている症

例では 30 日以内に検査を実施したほうが

CTP 陽性率が高いのに比し、ダイビングや

飛行機、鼻擤みなどの誘引を有する例や誘

引を有しない特発性の例では、検査時期と

陽性率の間に相関を認められないことが明

らかとなった。また、ダイビングや飛行機、

鼻擤みなどの誘引を有する例や誘引を有し

ない特発性の例の比較において、誘引を有

しない特発性の例でも誘引を有する例と同

程度の CTP 陽性例が存在することが明らか

となり、従来突発性難聴と考えられていた

症例の中に外リンパ瘻による難聴症例が混

在している可能性があることが明らかとな

った。（Matsuda et al., 2017 in press） 

 

⑤ムンプス難聴の疫学調査 

ムンプス難聴はムンプス発症数日後に片側

の難聴を呈する疾患であり、ムンプスに伴

う後遺症として頻度の高い症状である。本

研究では全国の共同研究施設より集積され

た６７例を対象にワクチン接種の有無、重

症度、治療効果に関する検討が行われた。

その結果、ムンプス難聴を発症した症例の

大部分はワクチン未接種あるいは不明であ

った。また、重症度に関しては重度難聴と

なる例が大部分であり、治療効果もほとん

ど見られず９６．６％が治療無効例である

ことが明らかとなった。以上の結果より、

ムンプス難聴は症状が出現すると重症とな

る例がほとんどであり、また治療効果も期

待できないことが明らかとなったため、ワ

クチン接種による予防活動の重要性が明ら

かとなった。（Morita et al., 2017 in press） 

 

④急性音響外傷に関する検討 

急性音響外傷は強大音響暴露後に発症する

難聴であり、銃火器の使用によるものや花

火等の爆裂によるものと、コンサート等で

大音響暴露後に発症するものがあるが、そ

の２群の間の差異に関しては必ずしも明ら

かとなっていなかった。本研究では全国よ

り集積された５４症例のデータを分析する

とともに論文レビューを実施し、銃火器の

使用によるものや花火等の爆裂によるもの

と、コンサート等で大音響暴露後に発症す

るものの比較を行った。その結果、前者で

は治療効果はほとんど見られなかったのに

対して、コンサート等の大音響暴露後の難

聴では有意に治療効果良好であることが明

らかとなり、これら２つの疾患は治療効果

の有無からも異なる病態である可能性が示

唆された（Wada et al., 2017 in press）。 

 

Ｄ．考察 

 本研究では、症例登録レジストリ・ソフ

トウエアを用いた症例登録を実施し、突発

性難聴と遺伝性難聴に関しては 3,000 例を

超える症例の詳細な臨床情報家族歴、聴力
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像、随伴症状、重症度）および治療実態（治

療法とその効果）のデータが収集された。

また、集積されたデータを基に、罹患者頻

度の推定、臨床実態の把握、治療介入手法

の効果に関する検討が行われ、研究成果を

遺伝性難聴の診療の手引きに反映させると

ともに学術論文として公表した。特に、遺

伝性難聴（指定難病の若年発症型両側性感

音難聴、アッシャー症候群、ミトコンドリ

ア難聴を含む）に関しては、日本聴覚医学

会のアドホック委員会との共同で「遺伝性

難聴の診療の手引き」を作成するとともに、

日本耳鼻咽喉科学会のレビューおよび修正

を経て2016年2月に出版することができた。 

また、日本人難聴患者における若年発症型

両側性感音難聴の割合および遺伝子変異の

種類と頻度を明らかにすることを目的に

AMED研究班と連携して遺伝子解析を進める

とともに、変異の見出された症例の臨床情

報を収集し、その臨床的特徴を明らかにし

た。その結果、日本人難聴患者における若

年発症型両側性感音難聴患者の占める割合

は３．９％程度であることが明らかとなっ

た。また、臨床像・遺伝形式に関しては概

ね過去の報告と一致した臨床像を呈してい

たが、過去の報告とは異なる臨床像を呈す

る症例があることが明らかとなった。特に

各遺伝子変異症例の臨床像に関しては、罹

患者数が少なく希少であることから、必ず

しも典型的な臨床的特徴をとならに非典型

例が多く存在することが示唆されるため、

今後、さらに解析対象を増やし広く症例を

集積していくことが必要であろう。また、

若年発症型両側性感音難聴を引き起こし得

る新規の原因遺伝子候補として POU4F3 遺

伝子に着目し、日本人難聴患者における頻

度、臨床的特徴を明らかにした。POU4F3 遺

伝子変異による難聴症例の中には遅発性の

発症と考えられる症例も多く、また全例進

行の自覚を有していたことから、若年発症

型両側性感音難聴の原因遺伝子であると考

えられる。今後さらに症例の集積を行い臨

床像や効果的な治療法に関して明らかにし

ていくとともに、本研究により得られた成

果は次年度以降の診断基準の改定・診療ガ

イドラインの改定の際に反映する計画であ

る。 

また、アッシャー症候群に関しては、我が

国における罹患者頻度の推計を目的に、日

本人難聴患者のうち先天性重度感音難聴症

例に絞って解析を行い、日本人における罹

患者がおおよそ１０万人に１．７人である

ことを明らかにした。また、変異を認めた

症例では、独歩開始の遅れを認める場合が

多く遺伝学的検査と組み合わせることで早

期介入を行うための重要な情報になり得る

ことを明らかにした。 

また、類縁疾患である急性感音難聴に関し

ては、本研究のために開発された症例登録

レジストリ・ソフトウエアを用いた症例登

録を通じて集積した臨床情報の詳細な分析

を行い、学術論文１０編としてまとめて成

果を報告した。突発性難聴では、収集され

た情報より、重症度・治療効果に関連した

因子を検討したところ、めまい症状の随伴、

心疾患の既往、脳梗塞の既往、糖尿病の既
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往が関連していることが明らかとなった。

また、治療法に関しては大部分の症例で副

腎皮質ステロイド剤が標準的治療として用

いられていた。また、副腎皮質ステロイド

剤との併用薬剤に関して検討を行ったとこ

ろ、副腎皮質ステロイドに加え、ビタミン

B12 製剤、ATP 製剤を併用薬として用いる例

が全体の 6 割程度を占め、プロスタンディ

ン製剤、ビタミン B12 製剤、ATP 製剤を併

用薬として用いる例が全体の 3 割を占める

ことが明らかとなった。また、プロスタン

ディン製剤を併用した群では、併用しなか

った群よりも、初診時の重症度が高いにも

かかわらず、同等の治療成績となることが

比較的多数の症例の検討により明らかにな

った。今回の調査はその対象が大学病院で

あることより一般的な患者集団より重症例

が多いことが特徴であるが、今後のさらに

大規模な集団で検討を行うことにより、重

症度の高い症例に対する治療法としてのエ

ビデンスを確立することで、診療ガイドラ

インへの記載に値するデータが得られるこ

とが期待される非常に重要なデータが得ら

れたと考えられる。また、急性低音障害型

感音難聴、外リンパ瘻、急性音響外傷、ム

ンプス難聴に関しても症例登録レジストリ

に集積されたデータを基に詳細な検討が行

われ、日本発となる学術的に重要な情報が

得られた。本研究により得られた成果は、

発症メカニズムの解明や、今後の新たな治

療法開発のための重要な基盤情報となるこ

とが示唆される。 

 また、2016 年に刊行した「遺伝性難聴の

診療の手引き」に関して、関連学会等で発

表を行い普及啓発に向けた活動を行った。 

 

Ｅ．結論 

本研究では、症例登録レジストリ・ソフト

ウエアを用いた症例登録を実施し、All 

Japan の研究体制で大規模に詳細な臨床情

報家族歴、聴力像、随伴症状、重症度）お

よび治療実態（治療法とその効果）のデー

タが収集された。また、集積されたデータ

を基に、罹患者頻度の推定、臨床実態の把

握、治療介入手法の効果に関する検討が行

われ、研究成果を遺伝性難聴の診療の手引

きに反映させるとともに学術論文として公

表した。特に、遺伝性難聴（指定難病の若

年発症型両側性感音難聴、アッシャー症候

群、ミトコンドリア難聴を含む）に関して

は、日本聴覚医学会のアドホック委員会と

の共同で「遺伝性難聴の診療の手引き」を

作成するとともに、日本耳鼻咽喉科学会の

レビューおよび修正を経て2016年2月に出

版することができた。 

 また、類縁疾患である急性感音難聴に関

しては、症例登録レジストリ・ソフトウエ

アを用いた症例登録を通じて集積した臨床

情報の詳細な分析を行い、疾患の原因に関

する疫学調査を行うとともに、重症度や予

後と関連する因子を明らかにした。また、

治療法としてステロイド剤＋プロスタンデ

ィン製剤の有効性に関して明らかにした。

以上の結果を学術論文１０編としてまとめ

て成果を報告した。 
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突発性難聴の重症度分類 

（厚生省特定疾患「急性高度難聴調査研究班」	 1998年） 

 

重症度  初診時聴力レベル 

Grade１  40dB未満 

Grade２  40dB以上、60dB未満 

Grade３  60dB以上、90dB未満 

Grade４  90dB以上 

 

	 注１	 標準純音聴力検査における 0.25kHz、0.5kHz、1kHz、2kHz、4kHz の 5 周波数

の閾値の平均とする。 

	 注２	 この分類は発症後２週間までの症例に適用する。 

	 注３	 初診時めまいのあるものでは a を、ないものでは b を付けて区分する(例：Grade

３a、Grade４b) 

 

 

突発性難聴・聴力回復の判定基準 
（厚生省特定疾患「急性高度難聴調査研究班会議）	 1984年） 

 

	 治癒（全治） 

1．0.25kHz、0.5kHz、1kHz、2kHz、4kHzの聴力レベルが 20dB以内に戻ったもの 

2．健側聴力が安定と考えられれば、患側がそれと同程度まで改善したとき 

	 著明回復 

	 	 上記 5周波数の算術平均が 30dB以上改善したとき 

	 回復（軽度回復） 

	 	 上記 5周波数の算術平均が 10～30dB改善したとき 

	 不変（悪化を含む） 

	 	 上記 5周波数の算術平均が 10dB未満の改善のとき
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（２）急性低音障害型感音難聴 

 

急性低音障害型感音難聴の診断基準 
（厚生省「急性高度性難聴に関する調査研究班」	 2000年） 

（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年改訂） 

 

主症状 

	 １．急性あるいは突発性に耳症状（耳閉塞感、耳鳴、難聴など）が発症	  

	 ２．低音障害型感音難聴 

	 ３．めまいは伴わない 

	 ４．原因不明 

 

参考事項 

	 １．難聴：標準純音聴力検査で 

	 	 	 ①低音域 3周波数( 0.125kHz, 0.25kHz, 0.5kHz）の聴力レベルの合計が 70dB以上 

	 	 	 ②高音域 3周波数 ( 2kHz, 4kHz, 8kHz）の聴力レベルの合計が 60dB以下 

	 ２．蝸牛症状が反復する例がある 

	 ３．反復症例に聴力レベルが診断基準に合致しない例がある 

	 ４．メニエール病に移行する例がある 

	 ５．軽いめまい感を訴える例がある 

	 ６．時に両側性の例がある 

	 ７.	 他覚的聴力検査またはそれに相当する検査で機能性難聴を除外する 

	 ８．チンパノメトリー、耳管機能検査測定装置により耳管狭窄症、耳管開放症などの 

	 	 	 中耳疾患が否定される 

 

確実例	 ：主症状のすべて、および難聴基準①、②をみたすもの 

準確実例：主症状のすべて、および難聴基準①をみたし、かつ高音域 3周波数の聴力レベ 

	 	 	 	 	 ルが健側と同程度のもの 
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急性低音障害型感音難聴の重症度分類 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 
Grade １ ： LT3合計が 100dB未満 

Grade ２ ： LT3合計が 100dB以上、130dB未満 

Grade ３ ： LT3合計が 130dB以上、160dB未満 

Grade ４ ： LT3合計が 160dB以上 

 

	 注１	 LT3 は標準純音聴力検査における 0.125kHz、0.25kHz、0.5kHz の 3 周波数の閾

値の平均とする。 

 

 

急性低音障害型感音難聴・聴力回復の判定基準 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

１.治癒	 (全治) 

(1) 低音３周波数（0.125 kHz、0.25 kHz、0.5 kHz）の聴力レベルが 20dB以内に戻

ったもの 

(2) 健側聴力が安定と考えられれば、患側がそれと同程度まで改善したもの 

 

２.改善 

	 低音３周波数の平均聴力レベルが 10dB以上改善し、かつ治癒に至らないもの 

 

３.不変 

	 低音３周波数の平均聴力レベルの改善が 10dB未満のもの 

 

４. 悪化 

	 上記１、２、３以外のもの 

 

 



 5 

（３）外リンパ瘻 

 

外リンパ瘻診断基準 
（厚生労働省特定疾患「急性高度難聴に関する調査研究班」	 2012年） 

 

１．確実例 

	 下記項目のうちいずれかを満たすもの。 

（１）顕微鏡検査・内視鏡検査 

顕微鏡、内視鏡などにより中耳と内耳の間に瘻孔を確認できたもの。 瘻孔は蝸牛窓、

前庭窓、骨折部、microfissure、奇形、炎症などによる骨迷路破壊部などに生じる。 

（２）生化学的検査 

	 	 	 中耳から外リンパ特異的蛋白が検出できたもの＊。 

 

＊外リンパ特異的蛋白 Cochlin-tomoprotein（CTP）の検出法 

中耳に 0.3ccの生理食塩水を入れ、シリンジ内で 3回出し入れし、中耳洗浄液を回収する。

ポリクローナル抗体によるエライザ法で蛋白を検出する。 

カットオフ値は以下の通りである。 

	 0.8 ng/mL以上が陽性 

	 0.4以上、0.8 ng/mL未満が擬陽性 

	 0.4 ng/mL未満が陰性 

 

2.疑い例 

	 下記項目の外リンパ瘻の原因や誘因があり、難聴、耳鳴、耳閉塞感、めまい、平衡障害

などが生じたもの。 

（１）側頭骨骨折などの外傷、中耳および内耳疾患（真珠腫、腫瘍、奇形、半規管裂隙症

候群など）の既往または合併、中耳または内耳手術など。 

（２）外因性の圧外傷（爆風, ダイビング, 飛行機搭乗など） 

（３）内因性の圧外傷（はなかみ, くしゃみ, 重量物運搬, 力みなど） 

 

鑑別除外診断 

	 他の原因が明らかな難聴、めまい疾患（ウィルス性難聴、遺伝性難聴、聴神経腫瘍など） 
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3．参考 

（１）明らかな原因、誘因が無い例(idiopathic)がある。 

（２）下記の症候や検査所見が認められる場合がある。 

1.「水の流れるような耳鳴」または「水の流れる感じ」がある。 

2. 発症時にパチッなどという膜が破れるような音（pop音）を伴う。 

3. 外耳、中耳の加圧または減圧でめまいを訴える。または眼振を認める。 

4. 画像上、迷路気腫、骨迷路の瘻孔など外リンパ瘻を示唆する所見を認める。 

5. 難聴、耳鳴、耳閉塞感の経過は急性、進行性、変動性、再発性などであるが、聴

覚異常を訴えずめまい・平衡障害が主訴の場合がある。 

 

 

外リンパ瘻重症度分類 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

正常	 軽度	 中等度	 高度	 重度と分類する 

 

A．難聴* 

	 正	 常：25dB未満 

	 軽	 度: 25 dB 以上 40dB 未満  

	 中等度: 40 dB 以上 70dB 未満  

	 高	 度: 70 dB 以上 90dB 未満  

	 重	 度: 90 dB以上 

 

B．めまいによる日常活動の制限	  

	 正	 常：	 めまい無し 

	 軽	 度：	 めまいはあるが日常生活には支障がない 

	 中等度：日常生活に影響がある	  

	 高	 度：	 日常生活に大きな支障がある	   

	 重	 度：	 日常生活や仕事がほぼ不可能	  

 

	 ここでいう日常生活とは、就労・家事・育児・送迎・介護・社会生活などその人のそれ

までの生活の中で通常必要とされてきた、あるいは現在も必要とされている、すべての行

為を含める。 
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A,Bいずれか重症の方を総合的重症度とする。重症度は最悪時で判定する。 

 

*平均聴力レベル算出には 4 周波数(0.5 kHz、1 kHz、2 kHz、4 kHz)の聴力レベルの算術

平均(0.5 kHz +1 kHz +2 kHz +4 kHz)/4 を用いることを推奨する。 

（日本聴覚医学会難聴対策委員会 難聴対策委員会報告‐難聴(聴覚障害)の程度分類につい

て‐2014.7.1による） 
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（４）騒音性難聴・音響外傷 

 

騒音性難聴	 診断基準 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

確実例 

（１）慢性的に騒音環境下で労働などに従事する者に起こった感音難聴で、ほぼ左右差の

ない 4kHz dip（high frequency dip）を認めるもの 

（２）慢性の騒音暴露があり、両側 4kHz dipではないが、高音漸傾型など騒音性難聴の進

行様式からみて逸脱しない聴力像を示しているもの 

 

準確実例 

（３）上記（１）（２）のうち、暴露騒音レベル（85 dB(A)）、あるいは暴露歴（通常 5～15

年）が必ずしも十分とはいえないもの 

（４）上記（１）（２）を満たすが、徐々に進行したのではなく、比較的短期間に難聴をき

たしたもの（いわゆる騒音性突発性難聴を含む） 

 

参考例 

（５）上記（１）（２）のうち、頭部外傷、中毒性内耳障害など他の原因の関与が否定で

きないもの 

（６）上記（１）（２）のうち、騒音環境から離脱後も聴力の悪化、変動を認めるもの 
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音響外傷	 診断基準 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

確実例 

爆発音やコンサートなどにより強大音に暴露された後、速やかに難聴を発症したもの 

聴力型、難聴の程度、片側性あるいは両側性は問わない 

  

準確実例 

	 上記のうち、爆発による外傷性鼓膜穿孔などを伴い感音難聴の存在が確定できないもの 

  

参考例 

	 上記のうち圧力変化による外リンパ瘻が否定できないもの 
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（５）ムンプス難聴 

 

ムンプス難聴診断基準 
（厚生労働省特定疾患「急性高度難聴調査研究班」	 2012年） 

 

1．確実例 

(1)耳下腺・顎下腺腫脹など臨床的に明らかなムンプス症例で、腫脹出現 4日前より出現後	  

	 18日以内に発症した急性高度難聴の症例 

(2)臨床的にムンプスが明らかでない症例で、急性高度難聴発症直後から 3ヵ月以内にムン 

	 プス IgM抗体が検出された症例 

 

2．参考例 

臨床的にムンプスによる難聴と考えられた症例 

	 (1)家族・友人にムンプス罹患があった症例 

	 (2)確実例(1)における日数と差のあった症例 
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（６）特発性両側性感音難聴 

 

特発性両側性感音難聴診断基準（案） 
（厚生省特発性両側性感音難聴調査研究班、1977年） 

（厚生労働省特定疾患急性高度難聴調査研究班、2015年改訂） 

 

次の３条件を満たす感音難聴のことである  

１．進行性である 

２．両側性である 

３．原因不明である 

４. 若年発症型両側性感音難聴を除く 

 

解説 

１．進行性について 

	 進行性はオージオグラムによって追跡確認されたものである。進行の速度は問わな

いが、かなり急速に進行するもの、またはその時期をもったものを対象とする。また、

時期によって多少の変動を繰り返すものでも全体として悪化の傾向を示すものは含ま

れる。年齢変化によると思われるものは除く。 

２．両側性について 

	 両側性とは常に両側が同様な病像を示すという意味ではなく、両側罹患という意味

である。したがって両側性感音難聴で一側のみが進行するという例も含まれる。  

３.	 原因不明について 

	 原因不明とはその発症に明らかな時期的因果関係をもって難聴原因としての既知の

外的因子(例えば騒音、外傷、中毒など、発現機構の明らかなもの) および内的因子（難

聴原因遺伝子など）が関与していないという意味である。他疾患に合併したと思われ

るものでも、その因果関係が明瞭でないものは含まれる。 

４.	 若年発症型両側性感音難聴を除く 

	 40 歳までに発症する若年発症型両側性感音難聴は別の診断基準で診断されるので除

外する。 
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若年発症型両側性感音難聴	 診断基準 
（厚生労働省特定疾患急性高度難聴調査研究班、2015年） 

 

次の３条件を満たす感音難聴のことである 

1.	 遅発性かつ若年発症である（４０歳未満の発症） 

2.	 両側性である 

3.  遅発性難聴を引き起こす原因遺伝子が同定されており、既知の外的因子によるもの

が除かれている 

 

解説 

 

1. 遅発性の若年発症について 

（１）４０歳未満での発症が標準純音聴力検査で確認されたもの。 

健常人を対象にした大規模調査の結果より、加齢に伴う標準純音聴力検査における聴

覚閾値の平均値は 125Hz, 250Hz, 500Hz, 1000Hz, 2000Hz, 4000Hz, 8000Hzの全周

波数にわたり 55 歳未満では 20dB 未満であることが明らかとなっており、加齢に伴

う聴力の悪化は５５歳以降に認められる。したがって４０歳未満で難聴があるとすれ

ば医学的には加齢以外の要因によるものであると考える事が妥当である。 

 

（２）遅発性の発症あるいは観察期間中の進行が確認できたもの。 

・新生児聴覚検査、１歳半健診、３歳児健診、就学時健診のいずれかの時点において

難聴がないことが確認できるもの。 

・耳鼻咽喉科にて標準純音聴力検査を施行し、観察期間中に難聴の進行があることが

確認できたもの。 

 

2. 両側性について 

両側の感音難聴があり、良聴耳が中等度以上の難聴であるもの。両側性とは常に両側が

同様な病態を示すという意味ではなく、両側罹患という意味である。したがって、両側

性感音難聴で一側のみが進行するという例も含まれる。 

 

3. 原因について 

（１）既知の遅発性・進行性難聴を引き起こす原因遺伝子が同定されている 

既知の遅発性・進行性難聴を引き起こす原因遺伝子としては、現在までに、ACTG1
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遺伝子、CDH23遺伝子、COCH遺伝子、KCNQ4遺伝子、TECTA遺伝子、TMPRSS3

遺伝子、WFS1遺伝子の変異が同定されている。これらの遺伝子変異が同定され、か

つ上記の聴力基準を満たす症例は先天性難聴、加齢性難聴とは異なる病態であり、本

疾患であると考えることが妥当である。なお、研究班の実施した大規模調査より、各

遺伝子変異による難聴者の占める割合は、難聴者全体（加齢性難聴は除く）の 0.14%

〜1.9%程度であることが明らかとなっている。 

 

（２）既知の外的因子が除外されているもの。 

例えば純音聴力検査で 4000Hzの閾値上昇を認める両側性騒音性難聴、CT検査で側

頭骨骨折が認められる両側性外傷性難聴、耳毒性薬剤の使用歴が明らかな薬剤性難聴、

ウイルス IgM 抗体価上昇を伴う急性ウイルス感染が認められる例など外的因子が明

らかなものは除く。 

 

 

若年発症型両側性感音難聴	 重症度分類 
（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

日本聴覚医学会による聴力障害の重症度分類を用いて、長期の療養が必要となる「良聴耳

中等度以上」を対象とする。 

 

日本聴覚医学会による聴力障害の重症度分類 

	 平均聴力レベル（500、1000、2000Hzの平均） 

軽度：26〜40dB未満 

中等度：40〜70dB未満 

高度：70〜90dB未満 

重度：90dB以上 
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（６）特発性両側性感音難聴 

 

両側小耳症・外耳道閉鎖症	 診断基準（案）	 

（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

	 

Ⅰ．診断基準	 

	 Marx の分類	 
	 

Ⅰ	 Ⅱ	 Ⅲ	 無耳	 

耳介構成成分が	 
かなり識別できるもの	 

耳介構成成分が	 
一部残存するもの	 

単なる皮膚の隆起に	 
とどまるもの	 

	 

	 

	 朝戸・加我の分類	 
	 

A.耳垂型	 B.小耳甲介型	 C.耳甲介型	 D.非典型型	 E.無耳症	 

耳垂のみが	 
残存するタイプ。
最も頻度が高い	 

小さな耳甲介が
残存する	 
タイプ	 

主に上半分の欠
損で耳甲介が残
存する	 
タイプ	 

Aから Cまでにあ
てはまらない部
分が残存するタ
イプ	 

痕跡的な残存部
のみ。頻度は極め
て稀	 

	 

Ⅱ．外耳道閉鎖症の分類	 

	 Shuchnecht の分類	 （側頭骨 CT を用いる）	 
	 

Type	 A	 Type	 B	 Type	 C	 Type	 D	 

軟骨部の狭窄。その内
側 に 真 珠 腫 	 canal	 
cholesteatoma が存在
する	 

軟骨部、骨部とも	 
狭窄し、彎曲がいちじ
るしい。鼓膜、ツチ骨
の異常がみられる	 

鎖耳：キヌタ骨は	 
融合しており、ツチ骨
柄と鼓膜は欠損して
いる。アブミ骨は可動
性を示す	 

鎖耳：含気がわるい。
耳小骨奇形は高度。顔
面神経しばしば
aberrant	 

	 

Ⅲ．診療指針（ガイドライン）	 

１）	 聴力検査	 

２）	 耳介形成術	 

３）	 外耳道形成術	 

４）	 義耳の装用	 

５）	 埋込型骨導補聴器の手術	 

６）	 耳穴型補聴器装用	 
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（７）サイトメガロ難聴 

 

先天性 CMV感染症による難聴	 診断基準 

（厚生労働省「難治性聴覚障害に関する研究班」	 2015年） 

 

次の条件を満たす感音難聴のことである 

	 １．参考事項１に示した検査法で先天性 CMV感染症と診断された。 

	 ２．先天性もしくは４〜5歳までに遅発性・進行性の難聴として診断される。 

	 ３．既知の因子によるものを除く。 

 

解説 

１．参考事項１：妊娠中の妊婦の CMV IgGが陽性で、出生 2週間以内の新生児の尿も

しくは唾液、保存臍帯のいずれかで CMV DNA PCR検査で陽性と診断されたもの。 

２．難聴は両側性、一側性の場合がある。症候性、非症候性の先天性 CMV 感染症にお

いても難聴の発症はある。 

３．先天性 CMV 感染症だからと言って必ずしも難聴を発症するわけではない。難聴遺

伝子検査、他の感染症、出生児の外傷など難聴発症機構の明らかなものが除外されて

いる。 

 

先天性 CMV感染症による難聴	 重症度分類（案） 
（厚生労働省特定疾患急性高度難聴調査研究班、2015年） 

 

日本聴覚医学会による聴力障害の重症度分類を用いて、長期の療養が必要となる「良聴耳

中等度以上」を対象とする。 

 

日本聴覚医学会による聴力障害の重症度分類 

	 平均聴力レベル（500、1000、2000Hzの平均） 

軽度：26〜40dB未満 

中等度：40〜70dB未満 

高度：70〜90dB未満 

重度：90dB以上 

 


