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研究要旨 

胎児頻脈性不整脈は2万分娩に1例と極めて稀である。自然軽快するものもあるが、頻脈が持続

した場合、胎児心不全、胎児水腫より胎児・新生児死亡に至り予後不良となる。胎児頻脈性不整

脈に対して、母体を通して抗不整脈薬を投与する胎内治療の有効性が報告されている。平成19年

に本邦で施行したアンケート調査では治療例41例中37例（90％）で胎児頻脈性不整脈が改善し、

新生児不整脈の出現率、早産率、帝王切開率を有意に減少させることが示された。その結果を踏

まえ、胎児頻脈性不整脈に対するプロトコール治療の有効性および安全性を検証することを目的

として、多施設共同・単一群・介入試験を開始し、試験を継続中である。 

臨床試験の予定登録数は50例で、予定研究期間は5年間である。症例の登録は平成22年10月か

ら開始し平成27年1月までに35例であり、当初の研究計画での目標症例数はまだ下回っている

が、本年4月以降は10ヶ月間で12例と前年度よりさらに登録が増加している。これは、研究協力

施設の拡大、ホームページの整備、学会報告等により、適応症例の研究施設への集積が進んだ為

と考えられる。施設拡大後のプロトコール治療の正確性や安全性を確保するため、安全性評価委

員会を継続的に開催した。その中で明らかとなってきた有害事象や胎児不整脈診断の問題点を、

研究事務局より研究協力施設さらには関連学会へ報告し注意喚起を行なった。 
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Ａ．研究目的 

胎児頻脈性不整脈は1分間に180以上の心

拍数が持続するものと定義され、上室性頻

脈が約70%、心房粗動が約30%でこの2つで

大部分を占める。自然軽快するものもある

が、頻脈が持続した場合、胎児心不全、胎

児水腫より胎児・新生児死亡に至り予後不

良となる。胎児頻脈性不整脈に対して、母

体を通して抗不整脈薬を投与する胎内治療

の有効性が近年報告されている。平成19年

の本邦における3年間の全国調査により、本

邦でも経母体的抗不整脈薬投与が行われて

おり、胎児頻脈の改善、新生児不整脈の出

現率、早産率、帝王切開率の減少が示され、

胎児治療の有効性が確認された。しかしな

がら、薬剤の種類や投与量などの治療方針

は施設間で異なっており、一定のコンセン

サスが得られていない。また、母体・胎児

への有害事象については未だ十分な評価が

なされていない。 

本研究は胎児頻脈性不整脈に対する治療

プロトコールを作成し、多施設共同の前向

き試験として実施することにより、胎児治

療の有効性および母体・胎児への安全性を

検証することを目的としている。 

 

Ｂ．研究方法 

本研究は多施設共同・単一群・介入試験

で、目標症例数は50 例（平成22年10月より

平成27年6月まで）である。本年度も引き続

き症例の集積に努めた。その中の取り組み

として、研究協力施設の拡大、ホームペー

ジの整備、学会での広報活動をさらに推進

した。その結果として症例登録のペースが

伸びてきており、登録期間を延長すること

で当初の目標である50例に到達可能と考え

られたため、症例登録期間を平成 27 年 12 

月まで延長した。 

 

Ｃ．研究結果 

１．症例登録の進捗状況（資料1） 

症例の登録は平成22年10月から開始し、

胎児死亡症例の審議のため一昨年度は3ヶ月

間、昨年度は1ヶ月間、症例登録が中止され

たが、平成27年1月までに累積35例が登録さ

れた。当初の研究計画の目標症例数をまだ

下回っているが76%の達成率であり、一昨

年度の50%、昨年度の66%を上回り目標に

近づいてきている。本年4月以降は10ヶ月間

で12例と登録がさらに増加している。 

35例中18例が心房粗動で、17例が上室性

頻拍（そのうち13例が short VA、4例が long 

VA）であった。使用薬剤としては、19例が

ジゴキシン単剤、3例がソタロール単剤、11

例がジゴキシンとソタロールの併用で、そ

のうち2例でソタロール無効の判断でジゴキ

シンとフレカイニドの併用に変更となった。

30例（85％）において胎児期に頻脈性不整

脈が消失しており、そのうち約2/3が first 

lineで奏効している。 

 

２．研究期間および症例登録期間の延長 

１）研究計画書の変更申請（資料2-4） 

昨年度より症例登録のペースが伸びてき

ており、登録期間を延長することで当初の

目標である50例に到達可能と考えられたた

め、症例登録期間を平成 27 年 12 月まで延

長した。それに伴い、研究期間を平成31年3

月（出生後3歳までのフォローアップ期間を

含む）まで延長した。平成26年8月13日付で

国立循環器病研究センターの倫理委員会で

承認されている。 



 

 
 

２）高度先進医療の変更申請（資料5 、6） 

 １）と同様の理由により、高度先進医療

の期間延長を申請中である。また、実施責

任医師および医療機関の要件を、実施者

［術者］として5例以上から2例以上に変更

申請中である。 

 

３．研究協力施設拡大 

１）進捗状況（資料7） 

平成26年10月に兵庫県立こども病院が新

規に高度先進医療の承認を得たことにより、

平成27年2月1日の時点で、全国36候補施設

のうち27施設で倫理委員会の承認、9施設で

高度先進医療の承認が得られている状況と

なった。 

２）ホームページの整備 

日本胎児治療グループのホームページ上

にある胎児頻脈性不整脈の項目の記載を整

備した（http://www.fetusjapan.jp/）。医療従

事者のみでなく患者にも理解しやすい平易

な文章で記載するように配慮している。胎

児頻脈性不整脈の総論的な解説に加え、本

臨床試験の説明も掲載し、研究協力施設拡

大に合わせて症例登録が可能な施設を随時

更新している。 

４）ポスターおよびパンフレット（資料8） 

日本産科婦人科学会、日本周産期・新生

児医学会、日本小児循環器学会、日本超音

波学会、日本胎児治療学会、日本胎児心臓

病学会などの周産期関連の主要学術集会に

おいてポスターの掲示およびパンフレット

の配布を行ない、本臨床試験の認知度を高

めることに努めた。 

 

４．CRFのクリーニング（資料9） 

 国立循環器病研究センターにあるデータ

管理/統計室において、第1回目の CRF のク

リーニングを実施した。1例目～24例目まで

の CRFのチェックし、修正および確認が必

要な事項についてはクエリとして研究事務

局を介して当該施設に問い合わせを行なっ

た。 

 

Ｄ．考察 

 症例の登録は平成22年10月から開始し平

成27年1月までに35例であり、当初の研究計

画での目標症例数はまだ下回っているが、

平成26年度単年では10ヶ月間で12例と、昨

年度よりさらに症例登録のペースが伸びて

きている。これは、一昨年度より継続して

いる研究協力施設の拡大、ホームページの

整備、学会での広報活動等により、適応症

例の研究施設への集積が進んだためと考え

られる。当初の目標である50例に到達可能

と考えられたため、症例登録期間を平成 27 

年 12 月まで延長して、引き続き症例集積に

努めていく予定である。 

研究協力施設拡大に関しては、多くの施

設で倫理委員会の承認は得られたものの、

高度先進医療の申請が遅れているため、症

例登録が可能な施設数は1施設の増加に留ま

っている。高度先進医療の申請が遅滞して

いる一つの要因である経験症例数の基準に

関しては、当初は安全性のマージンを高く

とるために厳しく設定したが、試験が進む

うちに安全性についてある程度目処がつき、

現実的な数字に引き下げることができると

判断されため、現在変更申請中である。 

その一方で、施設拡大後のプロトコール

治療の正確性や安全性を保ち本試験の質を

確保するため、安全性評価委員会で症例毎



 

 
 

の審議を継続するとともに、その中で明ら

かとなってきた有害事象や胎児不整脈診断

の問題点を、研究事務局より研究協力施設

さらには関連学会へ報告し注意喚起を行な

っている。 

今回、データ管理/統計室において第1回

目の CRFのクリーニングを実施したが、本

臨床試験終了後に速やかにデータ解析に移

行するための準備を引き続き行なっていく

予定である。 

 

Ｅ．結論 

本臨床試験も開始より4年経過し、研究体

制が整備され、研究協力施設の拡大、ホー

ムページの整備、学会報告等の効果により、

適応症例の研究施設への集積がさらに進ん

できている。研究期間の延長により当初の

目標である50例を目指すとともに、本臨床

試験終了に向けた準備を進めていく予定で

ある。 
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昇、川滝元良、堀米仁志、与田仁志、

生水真紀夫、萩原聡子、尾本暁子、白

石公、上田恵子、桂木真司、池田智明

「胎児頻脈性不整脈に対する経胎盤的

抗不整脈薬投与に関する臨床試験－有

害事象報告－」第50回日本周産期・新

生児医学会総会および学術集会 7.13-

15/’14 千葉 

5) 三好剛一、前野泰樹、左合治彦、稲村

昇、安河内聰、川滝元良、堀米仁志、

与田仁志、竹田津未生、生水真紀夫、

新居正基、上田恵子、桂木真司、池田

智明「胎児頻脈性不整脈に対する経胎

盤的抗不整脈薬投与に関する臨床試験-

有害事象報告-」第37回日本母体胎児医

学会学術集会 11.7-8/’14 長崎 

6) Maeno Y. Trans-Placental Treatment of 

Fetal Tachyarrhythmia. Pediatric Academic 

Societies and Asian Society For Pediatric 

Research 2014.5.3-6（Vancouver, Canada） 

7) 前野泰樹. 胎児心エコーへの第一歩．第

16回産婦人科 ME セミナー（西日本）

2014.2.23（福岡） 

8) 前野泰樹. こうすれば胎児の心臓が見え

てくる：胎児心エコーが好きになるち

ょっとしたコツ．第一回関東胎児心エ

コー勉強会 2014.3.8（埼玉） 

9) 前野泰樹. 臨床に活かす心エコー所見 

術前後の心機能評価．教育セミナー 

第50回日本小児循環器学会総会・学術

集会 2014.7.3-5 (岡山) 

10) 前野泰樹. 小児科医が知っておきたい胎

児治療の今. 宗像小児科医講演会 

2014.7.24（宗像） 

11) 前野泰樹. 第59回神奈川胎児エコー研究

会 アドバンス講座 2014.11．23-24

（福岡） 

12) 前野泰樹、廣瀬彰子、木下正啓、寺町

陽三、吉本裕良、岸本慎太郎、工藤嘉

公、須田憲治、松石豊次郎. 2:1房室伝

道を呈する胎児徐脈として紹介された

正常心内構造症例の経過．第50回日本

小児循環器学会総会・学術集会 

2014.7.3-5 (岡山) 

13) 前野泰樹、廣瀬彰子、上妻友隆、堀之

内崇士、原直子、木下正啓、津田兼之

介、海野光昭、神田洋、嘉村敏治、松



 

 
 

石豊次郎、岩田欧介. 2:1房室伝道によ

る胎児徐脈にて紹介された正常心内構

造症例の診断と出生前、出生後経過.第

50回日本周産期・新生児医学会総会お

よび学術集会 2014.7.13-15 （浦安） 

14) 池田智明. 胎児心拍モニタリング. 第27

回神奈川母性衛生学会  関内ホール第一

会場  教育講演. 2014.02.08  

15) 池田智明. 心臓病合併妊娠の母児の予

後. 第50回日本周産期・新生児医学会学

術集会 シンポジウム. 2014.07.15 

16) 池田智明. 硫酸マグネシウムと周産期医

療. 第35回日本妊娠高血圧学会学術集会  

教育講演. 2014.09.20 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

（予定を含む。） 

１． 特許取得 

  なし 

２． 実用新案登録 

  なし 

３． その他 

 

資料  

資料1. 症例登録の進捗状況 

資料2. 研究計画書 ver.1.8 

資料3. 新旧対照表（期間延長） 

資料4. 国循倫理委員会 承認通知書 

（期間延長） 

資料5. 様式第9号 修正案 

資料6. 高度先進医療変更申請 新旧対照表 

資料7. 施設拡大の進捗状況 

資料8. ポスター・パンフレット 

資料9. 第1回クエリ（CRF のクリーニング） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


