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Abstract: A case of Crouzon disease complicated with congenital corneal opacity and 

severe dyspnea due to upper airway stenosis is reported. 

A male infant with a birth weight of 2.960 g and a gestational age of 38 weeks and 6 

days， was admiUed to the neonatal intensive care unit (NICU) due to odd facial features 

and recurrent severe cyanosis. He exhibited a bulging forehead， exophthalmos and corneal 

opacity， however， there was no syndactyly. X -ray films of the skull demonstrated ear1y 

synostosis in all sutures and digital impressions， and he was diagnosed with Crouzon 
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disease. The case was complicated by incomplete dislocations of both elbow joints， 

synostosis between the third and forth cervical vertebrae and atrial septal defect. We began 

intermittent mandatory ventilation soon after admission because severe cyanosis with 

bradycardia recurred. Computed tomography and X -ray films revealed severe stenosis in 

the oropharyngolaryngeal cavity， and tracheotomy was performed at 44 days old. 

Craniectomy， keratoplasty and ventriculo-peritoneal shunt surgery were performed at 64 

days， 136 days. and 318 days， respectively. He left NICU at 318 days. However， respitatory 

infection reccurred frequently and he died due to bronchopneumonia at 387 days. 

Our case seems to be a very rare and severe case of Crouzon disease. 
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要 1::> 
日 症 例

先天性角膜混濁と出生時から重度の呼吸困難を合併し 患児目 G.M.，日齢0，男児.平成2年 11月29日生

たCrouzon病の l例を経験した (ID: 27-7273-6). 

症例は日齢Oの男児.在胎38週6日，出生体重2.960 主 訴:奇異な顔貌およびチアノーゼ発作.

gにて出生.奇異な顔貌と頻発するチアノーゼ発作のた 家族歴・両親は血族結婚ではなく，同胞2名中第2子.

め，出生2時間後に当院新生児病室に入院した.入院時 第1子は正常女児.他に特記すべきことなし.

の顔貌は，両側の眼球と前額部が著明に突出し，両眼に 現病歴在胎38週6日，某院にて経陸自然分娩で出

角膜混濁を認めた.上顎は低形成で，下顎は相対的に突 生.アプガースコアは1分7点 5分9点.出生時奇異

出していた.合指症はなしまた，頭部単純X線写真で な顔貌に気付かれ，同時にチアノーゼ発作が頻発し，出

骨縫合の早期癒合と指圧痕が認められたことより Cro. 生2時間後当院新生児病室に入院となった.なお，出生

uzon病と診断した.入院後も徐脈を伴う重度のチアノー 前に胎児超音波検査は施行されていない.

ゼ発作が出現し，直ちに人工呼吸管理を開始した.その 入院時現症体重2.960g，頭囲36cm，胸囲39.0

後， 日齢441こ気管切開術， 日齢64に側頭骨離解術， 日 cm，腹囲27.5cm，心拍数168回/分，呼吸数42回/分，

齢136に角膜移植術および日齢236に脳室腹腔シャント 血圧61/44mmHg，体温37.00C.全身状態はやや不良

術を施行した.日齢318に新生児病室を退院したが，上 で，四肢末梢に軽度のチアノーゼあり.大泉門は5-5cm

気道感染を繰り返し，日齢387，気管支肺炎にて死亡し で平坦.顔貌は，両側の眼球と前頂が著しく突出し，両

た. 側の角膜混濁あり(Fig.1).鼻はオウムの燐様.上顎は小

角膜混濁を合併したCrouzon病の報告はなく，自験例 さく低形成で下顎は相対的に突出していた.頚部は短く，

は，胎生期から高度に頭蓋骨が変形し，そのため角膜混 強い前屈障害あり.胸部は軽度の陥没呼吸あり.心音は

濁と呼吸困難を呈した極めてまれなCrouzon病と考え

られた.

緒 言

Crouzon病は，頭蓋顔面異骨症ともいわれ，頭蓋骨縫

合の早期癒合，上顎骨の発育不全および眼球突出を主徴

とする常染色体性優性の遺伝性疾患で，発生頻度は約30

万人に 1 人と言われている 1)~3). 我々は出生時既に両側

の角膜混濁と頭蓋骨の癒合を有し，重度の上気道狭窄症

状を合併したCrouzon病の l例を経験した.

Fig. 1. Corneal opacity. 
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整合肺野も清.腹部は平坦で肝牌腫なしまた尾骨部 を開始した.また入院後口腔内は常時唾液が満溢し，強

には人尾を有し，両側の肘関節には強い可動制限あり. い聴者下障害が示唆された.そのため胃管を使用し経腸管

合指症はなし. 栄養を行った. 日齢5，頭部および頚部CT検査を施行

入院時検査所見(Table1) :末梢血に貧血なく，血小 したところ(Fig.3)，頭蓋内に異常所見はなかったが，両

板数および白血球数は正常.CRPは陰性で，血液生化学 側の浅い眼富と著明な眼球突出，副鼻腔の形成不全およ

検査にて採血時の溶血によると思われる軽度の LDHの び鼻中隔の著しい狭小化が認められた.また咽頭・喉頭

上昇以外には他に異常所見なし.血液ガス分析では，中 腔はほとんど存在しなかった.以上よりチアノーゼの成

等度の呼吸性アシドーシスあり.染色体検査の結果は正 因は，入院時の単純X線写真の所見とあわせて，咽頭・

常男性核型であった. 喉頭腔の狭窄に起因する換気障害と考えられた.日齢

入院時の頭部正面および側面単純X線写真に，冠状縫 16，抜管を試みたところ，抜管直後に再び徐脈を伴う重

合，矢状縫合および人宇縫合の癒合と多数の指圧痕あり 度のチアノーゼ発作が出現し，直ちに再挿管した.再抜

(Fig. 2).また頭蓋底角は減少し頭蓋底亀背を量し，浅い 管後も，同様のチアノーゼ発作を繰り返したため，日齢

眼富，上顎骨の劣成長および下顎骨の相対的な突出あり 44，気管切開術を施行した.

そのため口腔は小さく，舌根部から咽頭・喉頭腔に著し 頭聞は頭蓋骨の早期癒合のため，出生後の増大はほと

い気道狭窄を認めた.また，第3・第4頚椎聞に癒合あ んどなかった.そのため日齢64，頭蓋内圧允進の軽減を

り.胸部単純X線写真では，軽度の心拡大が，肘関節X 目的に左側頭骨離関術を施行し，その後頭囲削順調に増

線写真では，両側の肘関節の亜脱臼が認められた.頭部 大した.しかし，日齢150頃より頭部超音波検査にて脳

超音波検査には，脳室拡大なく異常所見なし.心臓超音 室拡大が認められ，日齢230，脳室腹腔シャシト術(v-P

波検査で心房中隔欠損症が認められた. シャント術〕を施行した.

入院後の経過.入院後も，徐脈を伴う重度のチアノ一 次に，入院後の眼科精査にて，角膜探煉，角膜混濁お

ゼ発作が出現し，直ちに気管内挿管を行い人工呼吸管理 よび緑内障が明らかになった.そのため点眼剤と眼軟骨

Table 1. Laboratory data on admission 

Blood Picture Blood Chemistry 
RBC 4.45X10' /μ1 T. Bil 7.8 mg/dl 
Ht 42目5 % D. Bil 2.8 mg/dl 
Hb 16.9 g/dl 1. Bil 5.0 mg/dl 
Plt 140 x 10' /μl GOT 50 IU/1 
WBC 9.900 /μ1 GPT 10 IU/1 
Bas % LDH 1488 IU/1 
Eos % CK 932 IU/1 
Neut AIP 610 IU/1 
Stab 7 % T. P. 4目4 g/dl 
Seg 68 % Alb 3目。 g/dl 
Lym 22 % BUN 14 mg/dl 

Mon 3 % Cr 。目8 mg/dl 
BS 86 g/dl 

Na 128目6 mEq/l 
Blood Gas Analysis K 5.69 mEq/l 
pH 7.260 Ca 7.0 mg/dl 
pC02 56.3 mmHg P 5.0 mg/dl 

p02 54.9 mmHg 
HCO， 24.5 mmol/l 
BE 3.1 mmol/l 
Cheel prick) Urinalysis n. a 
Fi02 0.35 Chromsome 46，XY 

Serum巴xamination CPeripheral blood) 

CRP 0.0 mg/dl 
IgA <1.0 mg/dl 
IgG 717.4 mg/dl 
IgM 10.9 mg/dl 
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Fig. 2. Radiograph of th巴 skull synostosis (↑) ， 
severe stenosis in th巴 oropharyngolaryog巴al
cavity (↑↑〉

(ジクロフェナクナトリウム，クロラムフ zニコーノレ〉を

使用し経過観察し，日齢136，右眼には角膜全層移植術と

隅角線維柱帯切開術，左眼には虹彩形成術を行った.し

かし，術中に両眼の視神経萎縮が確認された.一方，摘

出した角膜の組織学的検索では，角膜実質の外側部に帯

状の角膜変性を認め(Fig町 4)，それが角膜混濁の原因で、

あることが判明した.術後は副腎皮質ホノレモン剤を投与

し拒絶反応の防止に努めたが，移植角膜は術後40日目に

はほぼ完全に白濁した.

日齢43の頭部CTにて両側の中耳上鼓室にsoftden-

sity massを認め，慢性中耳炎と診断した.その後音刺激

に対する反応なく，日齢 295，聴性脳幹反応検査にて両耳

の高度の伝音性難聴と診断した.

気管切開術後，チアノーゼ発作は消失したが，気道感

染を繰り返した.そのため日齢250よりエリスロマイシ

ンの少量持続投与を開始した.日齢318，新生児病室を退

院した.しかし，その後も呼吸器感染症を繰り返し， 日

齢387，気管支肺炎にて死亡した.病理解剖は行えなかっ

た，

Fig.3目 CTscan of the h巴adand neck 

Fig. 4. Histological findings of the cornea 

考案

自験例は出生時より既に両眼に角膜混濁を合併してい

たが，我々が検索し得た限りで、は本症に角膜混濁を合併

した症例の報告はない.その成因としては，組織学的に

角膜実質の外側部に帯状変性を認めたこと，また出生時

すでに頭蓋骨の早期癒合に伴う眼霞の変形と緑内障を合

併していたことから，胎生期に著しい限内圧允進が長期
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間持続し，過剰の張力が角膜実質の内側よりも外側へ強 本症の遺伝形式は常染色体性優性とされているが，孤

く加わった結果，角膜実質の外側の繊維が断裂し，疲痕 発例も多く円自験例も孤発例と考えられた.本症の遺伝

化したものと考えられた. 子座は未だ不明であり，遺伝子解析を用いた出生前診断

我々は角膜混濁に対して角膜移植術を施行したが， J巨 は不可能である.近年，胎児超音波検査による出生前診

絶反応のため術後40日に移植角膜は白濁した.一般に先 断の報告が散見されるが15)，その診断時期は妊娠後期で

天性角膜混濁に対する角膜移植の予後はよくない.その あり，重症例では，自験例のごとくすでに各種病変が進

理由は，先天性角膜混濁を有する児は他の眼科的異常や 行していることが多い.そのため本症の病因の解明と治

全身性系統的疾患を伴うことが多いこと，乳幼児は術後 療および出生前診断とその意義は今後に残された課題と

の拒絶反応への対応が遅れ易いこと，また視機能訓練を 考えられた.

行いにくく廃用性弱視になりやすいことなどのためであ 本論文の要旨は第5回近畿小児科学会(平成4年3月

る4)5) 15日〉にて発表した.

自験例は，角膜移植術に緑内障手術を併用したが，緑

内障の改善が不十分であったこと，また眼寵の変形がそ

の後も進行したことなどのため，ステロイド剤の投与に

もかかわらず移植角膜に混濁をみた.

本症の重症例は上気道狭窄を生じることが報告6)7)さ

れている. しかし自験例のごとく出生直後より呼吸困難

を呈した症例は極めて稀である.本症での上気道狭窄の

原因は，舌根沈下，咽頭喉頭の狭小化，下顎骨の発育不

全，リング状気管軟骨などが報告されているか10).白験例

では中頭蓋寵の前下方への変形に伴う咽頭後壁の突出，

口腔，咽頭・喉頭腔の狭小化および頚椎の可動制限など

が原因と考えられた. これらの変化は一般に加齢と共に

進行し11にそのため気管内挿管が困難なことも多く注意

が必要である.白験例も気管内挿管が極めて困難で，長

期の気道確保を必要としたため，途中からは気管切開術

を行い安全に気道を確保した.

本症における脳の発育は頭蓋内圧充進がなければ一般

に良好で、ある.そのため早期の頭蓋骨離解術が推奨され

ており71平林ら11)~ì生後 3-6 ヶ月での骨離開術を提唱

している.一方，水頭症の合併は約40%にみられ，骨離

解術後にも出現すると言われている.出生時既に高度の

内圧允進所見がある症例は骨離開術後，急速に脳室拡大

が進行する事があるため，予防的にv-Pシャント術を施

行すべきとの報告12)もある.自験例では頭囲の増大が得

られないことから生後早期に骨離解術を行い，更に経時

的に頭部超音波検査を行ったところ，やはり脳室拡大が

出現した.木症に合併する水頭症の発症機序は，静脈洞

形成不全に基づく髄液の還流障害や，頭蓋底の発育不全

による脳底部のクモ膜下槽の流出障害によると考えられ

ている 12)13)• 
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