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厚生労働科学研究費補助金 難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 

総括研究報告書 
 

小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査 
ならびに診療ガイドライン作成に関する研究 

 
 
研究代表者 臼井 規朗 大阪府立母子保健総合医療センター 小児外科 主任部長 
 

研究要旨 

【研究目的】本研究の目的は、小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関して、既に終了し

た実態調査に加えて新たに気道狭窄についても実態調査を実施して科学的根拠を集

積・分析し、診断基準や重症度分類を作成したうえで、全ての疾患について診療ガイド

ラインを作成し、難病の指定や小児慢性特定疾患の指定を通じて本症の医療政策や社会

保障制度の充実に資することである。 

【研究方法】調査研究において、先天性横隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺疾患、頚部・

胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の 3疾患では先行研究として実施した際のデータベース

を用いた。気道狭窄については咽頭狭窄、喉頭狭窄、気管狭窄、気管・気管支軟化症の

4疾患に細分化して新たに調査を実施した。先天性横隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺疾

患、頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の 3疾患では、診療ガイドラインの作成に着

手した。 

【研究結果】先天性横隔膜ヘルニアでは 11 の CQ に対して、網羅的系統的検索により延

べ 2113 件の文献を得て、448 件の本文を批判的吟味し、最終的に質の高い科学的根拠

といえる 89 件を採用した。GRADE による文献の批判的吟味を行い、インフォーマルコ

ンセンサス法により 11 の推奨文とそれに関する解説文を作成した。先天性嚢胞性肺疾

患では 428 例がデータベース化され解析された。新生児期の重症度、病理診断、治療法、

予後などが明らかになり、新たな疾患定義、新分類試案、重症度分類案、クリニカル・ク

エスチョン試案を策定した。気道狭窄の解析適格例の内訳は、咽頭狭窄 61 例（12.2％）、

喉頭狭窄 224 例（44.8％）、気管・気管支狭窄 82 例（16.4％）、気管・気管支軟化症 143

例（28.6％）であった。いずれの疾患も気道確保が適切になされれば肺機能自体は良好

であった。頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症では縦隔内で気道狭窄を生じているリ

ンパ管腫、頚部の気道周囲のリンパ管腫に対する硬化療法、舌のリンパ管腫に対する外科

的切除、新生児期の乳び胸水に対する積極的な外科的介入、難治性の乳び胸水や呼吸障害

を呈するリンパ管腫症に対する治療法に関するクリニカル・クエスチョンが策定された。 

【結論】希少疾患である先天性横隔膜ヘルニア診療ガイドラインの作成経験は、今後同

様の希少疾患である先天性嚢胞性肺疾患、気道狭窄、頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管

腫症の診療ガイドラインを作成する際の参考になると思われた。先天性嚢胞的肺疾患で

は、疾患定義（診断基準）、重症度分類案、疾患分類試案を新たに定め、データベース

の解析による実態調査結果を踏まえて診療ガイドラインの作成に着手した。気道狭窄で

は本邦で初めて大規模な実態調査が実施され、小児気道狭窄の実態が明らかとなり、診

療ガイドライン作成のために有用な情報が蓄積された。頚部・胸部リンパ管腫・リンパ

管腫症では、解決すべき臨床重要課題を解決するために 5つのクリニカル・クエスチョ

ンを決定し、今後文献的検索や評価に加え、Web 調査による調査研究を行うこととした。 



 2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

分担研究者   
田口智章 
 九州大学大学院医学研究院 
 小児外科学分野 教授 
早川昌弘 
 名古屋大学医学部附属病院 
 総合周産期母子医療センター 病院教授 
奥山宏臣 
大阪大学大学院 
小児成育外科 教授 
吉田英生 
 千葉大学大学院医学研究院 
 小児外科学 教授 
増本幸二 
 筑波大学医学医療系 
 小児外科 教授 
金森 豊 
国立成育医療研究センター 
 臓器・運動器病態外科部外科 医長 
漆原直人 
 静岡県立こども病院 
 小児外科 科長 
稲村 昇 
大阪府立母子保健総合医療センター 
小児循環器科 副部長 
高橋重裕 
 国立成育医療研究センター 
 周産期センター新生児科 医員 
川滝元良 
 東北大学周産母子センター 
 産婦人科 助教 
岡崎任晴 
 順天堂大学医学部附属浦安病院 
 小児外科 准教授 
豊島勝昭 
 神奈川県立こども医療センター 
 新生児科 科長 
木村 修 
 京都府立医科大学大学院 
 小児外科 特任教授 
黒田達夫 
 慶應義塾大学 
 小児外科 教授 

 

渕本康史 
 国立成育医療研究センター 
 臓器・運動器病態外科部外科 医長 
松岡健太郎 
 国立成育医療研究センター 
 病理診断部 医長 
野澤久美子 
 神奈川県立こども医療センター 
 放射線科 医長 
前田貢作 
 神戸大学大学院医学科外科学講座 
 小児外科分野 客員教授 
西島栄治 
 神戸大学大学院医学科外科学講座 
 小児外科分野 客員教授 
守本倫子 
 国立成育医療研究センター 
 感覚器形態外科学 医長 
肥沼悟郎 
 慶應義塾大学 
 小児科 助教 
二藤隆春 
 東京大学医学部附属病院 
 耳鼻咽喉科 講師 
藤野明浩 
 慶應義塾大学 
 小児外科 講師 
小関道夫 
 岐阜大学医学部附属病院 
 小児科 臨床講師 
岩中 督 
 東京大学大学院医学系研究科 
 小児外科 教授 
上野 滋 
 東海大学医学部外科学系 
 小児外科学 教授 
森川康英 
 慶應義塾大学 
 小児外科 非常勤講師 
野坂俊介 
 国立成育医療研究センター 
 放射線診療部放射線診断科 部長 
木下義晶 
 九州大学大学院医学研究院 
 小児外科学分野 准教授 



 3 

Ａ．研究目的 

 小児呼吸器形成異常・低形成疾患には、

先天性横隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺疾

患（先天性嚢胞状腺腫様肺形成異常（CCAM; 

CPAM）、肺分画症、気管支閉鎖症）、気道狭

窄（咽頭狭窄、喉頭狭窄、気管・気管支狭

窄（軟化症を含む））、頚部・胸部リンパ管

腫・リンパ管腫症などが含まれる。いずれ

の疾患も小児呼吸器における形成異常や

低形成に起因する難治性希少疾患であり、

最重症例では新生児期・乳児期に死亡する

のみならず、仮に救命できても呼吸機能が

著しく低下しているため、身体発育障害、

精神運動発達障害、中枢神経障害に加えて、

長期間に気管切開・在宅人工呼吸・経管栄

養管理などを要する種々の後遺症を伴う

ことも稀ではない。現在までに本研究事業

で行われた先行研究では、先天性横隔膜ヘ

ルニアについては614例のデータベースが

構築され、長期フォローアップ調査も終了

した。先天性嚢胞性肺疾患については 874

例のデータベースが構築された。リンパ管 
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腫・リンパ管腫症については 1465 例のデ

ータが収集され、うち約 840 例が頚部・胸

部に局在する対象疾患であることが判明

した。これらの先行研究におけるデータベ

ースを解析することによって、小児呼吸器

形成異常・低形成疾患の実態が次第に明ら

かになってきた。 

 本研究の目的は、かかる難治性希少疾患

である小児呼吸器形成異常・低形成疾患に

関して、既に終了した実態調査に加え、新

たに気道狭窄についても日本小児耳鼻咽

喉科学会、日本小児呼吸器学会、日本小児

外科学会・日本呼吸器外科研究会の協力の

もとに実態調査を実施して科学的根拠を

集積・分析し、診断基準（診断の手引き）

や重症度分類を作成したうえで、全ての疾

患について主たる学会・研究会（図１）と

の連携の下に診療ガイドラインを作成し、

難病の指定や小児慢性特定疾患の指定を

通じて本症の医療政策や社会保障制度の

充実に資することである。 
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Ｂ．研究方法 

１．研究体制 

 本研究では小児呼吸器形成異常・低形成

疾患として 4つの疾患、すなわち先天性横

隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺疾患、気道

狭窄、頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫

症の各疾患について研究分担者が統括責

任者となり、実態調査にあたっては別にデ

ータセンターを設置して研究を遂行した

（図２）。 

 また、本研究を実施するにあたり、前記

の分担研究者に加え、以下の研究協力者の

参加を得た。 

【研究協力者】 

 照井慶太（千葉大学医学部 小児外科 講

師）、永田公二（九州大学病院 小児外科 助

教）、伊藤美春（名古屋大学医学部附属病院 

周産母子センター 病院助教）、矢本真也

（静岡県立こども病院 小児外科 医員）、 

 

図 ２ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

白石真之（大阪大学大学院 生命科学図書

館）、高安 肇（筑波大学 小児外科 病院教

授）、出家亨一（東京大学大学院医学系研究

科 小児外科 特任助教）、左合治彦（国立

成育医療研究センター 周産期センター 

センター長）、梅澤明弘（国立成育医療研

究センター 研究所生殖・細胞医療研究部 

部長）、渡邉稔彦（国立成育医療研究セン

ター 臓器・運動器病態外科部外科 医員）、

濱 郁子（国立成育医療研究センター周産

期センター 新生児科 医員）、藤村 匠（慶

應義塾大学 小児外科 助教）、加藤源俊（慶

應義塾大学 小児外科 助教）、岸上 真（神

奈川県立こども医療センター 新生児科 

医員）、田中水緒（神奈川県立こども医療

センター 病理診断科 医長）、田中靖彦（静

岡県立こども病院 新生児科 科長）、福本

弘二（静岡県立こども病院 小児外科 医

長）、近藤大貴（名古屋大学医学部附属病 
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院 周産母子センター 病院助教）、服部哲

夫（名古屋大学医学部附属病院 周産母子

センター 医員）、鈴木俊彦（名古屋大学医

学部附属病院 周産母子センター 医員）、

横田一樹（名古屋大学医学部附属病院 小

児外科）、牧田 智（名古屋大学医学部附

属病院 小児外科）、深尾敏幸（岐阜大学大

学院医学系研究科 小児病態学 教授）、藤

野裕士（大阪大学大学院 麻酔科 教授）、

田附裕子（大阪大学大学院 小児成育外科 

准教授）、金川武司（大阪大学大学院 産婦

人科 講師）、遠藤誠之（大阪大学大学院 産

婦人科 講師）、荒堀仁美（大阪大学大学院 

小児科 助教）、田中智彦（大阪府立母子保

健総合医療センター 小児循環器科 診療

主任）、横井暁子（兵庫県立こども病院 小児

外科 科長）、阪 龍太（兵庫医科大学 小児

外科 病院助手）、江角元史郎（九州大学病

院 小児外科 助教）、山崎智子（九州大学病

院 小児外科 医局事務）、丸山陽子（大阪

大学大学院 小児成育外科 事務補佐員）、

浜崎真希（大阪大学大学院 小児成育外科 

事務補佐員）、田中康博（国立国際医療研

究センター臨床研究センター 医療情報解

析研究部 データセンター長）、山原有子

（国立国際医療研究センター臨床研究セ

ンター 医療情報解析研究部 データマネ

ジャー）、舘尾真理子（国立国際医療研究

センター臨床研究センター 医療情報解析

研究部 データマネジャー）、田中紀子（国

立国際医療研究センター臨床研究センタ

ー 医療情報解析研究部 生物統計顧問）、

松浦啓子（大阪府立母子保健総合医療セン

ター 臨床研究支援室 経理事務） 

２．研究方法 

 調査研究において、先天性横隔膜ヘルニ

ア、先天性嚢胞性肺疾患、頚部・胸部リン

パ管腫・リンパ管腫症の 3 疾患については、

先行研究として多施設共同研究あるいは

全国調査研究として実施した際のデータ

ベースを用いた。 

 先天性横隔膜ヘルニアでは、平成 23 年

度に国内の主要な小児外科・周産期センタ

ー159 施設に対して一次調査を行ったうえ

で 72 施設に対して症例調査票を用いた二

次調査を行い、過去 5年間の後方視的観察

研究を実施して614例の基礎的データベー

スを構築した。さらにこのうち主要 9施設

で生存退院した 182 例について、多施設共

同研究として術後6年目までの長期フォロ

ーアップ調査を実施した。本研究ではこの

データ解析結果を診療ガイドライン作成

に利用した。 

 先天性嚢胞性肺疾患については、平成

24-25 年度に日本小児呼吸器外科研究会と

の連携のもとに 59 施設を対象とした 874

例の一次調査と、そのうち拠点的な 10 施

設で治療された428例に対する二次調査に

よって、後方視的観察研究として診療録に

基づく詳細なデータベースを構築した。調

査の対象とした症例は過去 21 年間の症例

とした。本研究ではこのデータベースを利

用したデータ解析を行うとともに、この解

析結果を診療ガイドライン作成に利用し

た。 

 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症に

ついては、平成 22 年-25 年度に Web ベース

のデータセンターである「リンパ管疾患情

報ステーション」を設立し、多施設共同の

後方視的観察研究として診療録に基づく

1465 例のデータベースを構築した。このう

ち約 840 例（57％）が頚部・胸部に局在す

る本研究の対象疾患であることが明らか

となった。本研究ではこのデータ解析結果
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を診療ガイドライン作成に利用した。 

 気道狭窄については、今回新たに調査研

究を実施した。調査研究の研究実施計画は、

気道狭窄を咽頭狭窄、喉頭狭窄、気管狭窄、

気管・気管支軟化症の 4 疾患に細分化し、

各疾患の調査研究責任者を中心に策定し

た。まず、一次調査を行ったのち、承諾が

得られた施設に対して詳細な二次調査を

実施した。調査実施施設は連結可能匿名化

した上で症例調査票にデータを記入して、

JCRAC データセンターに返送した。JCRAC

データセンターは、症例調査票の郵送、デ

ータ入力、およびデータクリーニングを担

当した。 

 診療ガイドラインの作成については、先天

性横隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺疾患、

頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の 3

疾患で着手した。先天性横隔膜ヘルニアお

よび頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症

については SCOPE を作成したうえで、ガイ

ドラインに必要なクリニカル・クエスチョ

ンを決定した。先天性嚢胞性肺疾患につい

ては、SCOPE の前段階として、疾患の定義、

分類試案、重症度分類案、クリニカル・ク

エスチョン試案を策定した。 

 

1) 先天性横隔膜ヘルニアにおける診療ガ

イドラインの作成 

 先天性横隔膜ヘルニア診療ガイドライ

ンの作成は、日本医療機能評価機構 EBM 医

療情報部の Minds 2014 診療ガイドライン

作成の手引きに基づいて作成した。まず、

新生児先天性横隔膜ヘルニア診療におけ

る重要臨床課題（C クリニカル・クエスチ

ョン：CQ）を 10 個策定し、各 CQ における

科学的根拠を系統的文献検索とメタ解析

により解析した。エビデンスの質の評価は

Grading of recommendations assessment, 

development and evaluation (以下、GRADE)

を用いて行い、推奨の強さや推奨文を策定

した。 

 

2) 先天性嚢胞性肺疾患の実態調査解析 

 先天性嚢胞性肺疾患症例のうち、過去 21

年間の症例を研究の対象とした。出生前診断

例に関しては、過去 11 年間のみを対象とし

た。平成 24-25 年度に嚢胞性肺疾患治療の

拠点施設 10 施設（慶應義塾大学小児外科

、大阪大学小児成育外科、大阪府立母子保

健総合医療センター小児外科、兵庫県立こ

ども病院小児外科、自治医科大学小児外科

、東京都立小児総合医療センター外科、国

立成育医療研究センター外科、東北大学小

児外科、九州大学小児外科、鹿児島大学小

児外科）に対して調査を実施し、詳細なデ

ータベースを構築した。またこのうち倫理審

査の承認が得られた施設からは、切除標本

の貸与を受けて、中央病理診断ならびに病

理学的検討を行った。 

 出生後診断例では、プライマリ・アウト

カムを手術後 30 日の生存とし、セカンダ

リ・アウトカムを成長時の肺機能予後、合

併症、発がんとした。出生前診断例では、

プライマリ・アウトカムを生後 30 日にお

ける生存とし、セカンダリ・アウトカムを

手術後の合併症、呼吸管理状態とした。ま

た、出生前診断例では、胎児超音波検査に

おいて測定された肺病変体積と頭囲の比

率を Volume Index（VI）として、2回の超

音波検査の値と生後 30 日における転帰や

他の因子との相関を分析した。 

 以上の結果を出生後診断例、出生前診断

例（周産期・新生児例）に分けて解析した。 

3) 先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドライ
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ン作成 

 前記の調査結果を踏まえて、先天性嚢胞性

肺疾患に対する診療ガイドライン作成の作

業を開始した。今年度には、(1)疾患の定義

：旧来の定義を病理学的に見直した新たな定

義、(2)新分類試案：発生学的な視点から最

新の CPAM (Congenital Pulmonary Airway 

Malformation)の概念を取り込んだ新しい分

類試案、(3)重症度分類案：今年度データ収

集を完了した全国調査結果を勘案した重症

度分類案、(4)クリニカル・クエスチョンの

策定：Minds 2014 年版のマニュアルに準拠

して診療ガイドラインを作成するためのク

リニカル・クエスチョンの洗い出し、などに

ついて取り組んだ。 

 

4) 気道狭窄に関する全国実態調査 

 一次調査では国内の小児呼吸器疾患治

療施設に対し、わが国における小児気道狭

窄疾患の全症例数と外科治療が実施され

た症例数、予後に関する調査を行った。ま

た二次調査では一次調査で同意の得られ

た施設に対して、症例調査票を用いた最近

5 年間の後方視的観察研究を行った。対象

は 2009 年 1月 1日から 2013 年 12月 31日

までの間に内視鏡で診断された 16 歳未満

の小児気道狭窄症とし、気道狭窄による呼

吸困難の症状を認め、気管内挿管、気管切

開、鼻咽頭エアウェイ等の管理を要し、1 ヶ月

以上の人工呼吸管理や酸素療法を受けた

症例とした。通常の手術で軽快する疾患や

、神経性疾患による中枢性呼吸障害、腫瘍

性疾患は対象から除外した。 

 プライマリ・アウトカムは各疾患におけ

る発生頻度と治療後の予後とした。セカン

ダリ・アウトカムは疾患分類、診断方法、

重症度、外科治療の有効性、根治的手術施

行の割合、機能的予後、神経学的予後、再

発率、合併症の発生率とした。予後因子と

して出生前診断の有無、合併奇形、合併す

る染色体異常、出生後の早期の各種データ 

（在胎週数、出生時体重、Apgar スコア、

画像診断）を検討した。 

 

5) 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症

における診療ガイドラインの作成 

 分担研究者を中心としてガイドライン作

成チームを編成してSCOPEを作成し、クリニ

カル・クエスチョンを策定した。また、ガイ

ドライン作成作業におけるクリニカル・クエ

スチョンに対して文献では解決できない問

題の回答を求めることを目的として、既に稼

働している「リンパ管疾患情報ステーション」

の研究者向けページを利用して Web 登録シ

ステムによる症例調査研究を行うこととし

た。調査対象は日本小児外科学会会員施設と

し、登録医の認証を行った上でログイン可能

とするシステムを用いて、頚部・胸部のリン

パ管腫、リンパ管腫症患者につき連結可能匿

名化して実施することとした。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究は、分担研究者の所属する各研究

施設の倫理委員会の承認を得た上で実施

した。 

【倫理審査委員会等の承認年月日】 

 疾患別にそれぞれ独立した臨床研究と

して行っているため、倫理委員会承認月日

は異なる。 

先天性横隔膜ヘルニア：平成 23 年 5 月 12

日 承認番号 11017（大阪大学医学部附

属病院） 

先天性嚢胞性肺疾患：平成 24 年 12 月 14

日 承認番号 12263（大阪大学医学部附
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属病院）、平成 25 年 1 月 28 日 承認番

号 20120419（慶應義塾大学） 

気道狭窄：平成 26 年 6月 20 日 承認番号

26-12（兵庫県立こども病院） 

頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症：平成

23 年 6 月 24 日 承認番号 491（国立成

育医療研究センター）、承認番号20120437

（慶應義塾大学医学部） 

 研究対象者のプライバシー確保のため

に、気道狭窄に対する実態調査では、研究

対象者の氏名、イニシアル、診療録 ID 等

は症例調査票（CRF）に記載しないように

した。CRF に含まれる患者識別情報は、ア

ウトカムや背景因子として研究上必要な

性別と生年月日に限った。各施設において

連結可能匿名化を行った上でJCRACデータ

センターに CRF を送付するため、本研究者

は個々の調査施設の診療情報にアクセス

することはできず、個人を同定できるよう

な情報は入手できない。また、研究用の識

別番号と対象者の診療情報とを連結可能

にするための対応表は、各調査施設内で外

部に漏れないように厳重に保管した。 

 本研究は介入を行わない観察研究であ

り、個々の研究対象者の治療経過の詳細を

公表することは行わないが、研究内容につ

いての情報公開はホームページ等を通じ

て行った。また、本研究の内容、個人情報

に関する研究対象者および保護者からの

依頼・苦情・問い合わせ等への初期対応は、

各調査施設の責任医師が行うこと、研究対

象者および保護者は拒否権を有すること

などを、研究代表者がもつホームページに

掲載した。 

 本研究は介入的臨床試験には該当せず、

後ろ向き観察研究であるため、研究対象者

に医学的不利益は生じないと考えられる。

従って補償については発生しない。またデ

ータ処理の段階から個人が特定されない

ようにプライバシーが確保されているた

め、社会的不利益も生じない。 

 また、本研究における全国調査は、いず

れも後方視的コホート観察研究（疫学研究）

であるため、臨床研究の登録は行わなかっ

た。 

 

Ｃ．研究結果 

1) 先天性横隔膜ヘルニアにおける診療ガ

イドラインの作成 

 CQ の内訳は，①蘇生、②呼吸管理、③一

酸化窒素吸入療法、④サーファクタント投

与、⑤ステロイド投与、⑥肺血管拡張剤投

与、⑦膜型人工肺導入、⑧手術時期、⑨内

視鏡外科手術、⑩長期予後についてとした。

網羅的系統的検索により、のべ 2113 件の

文献を得て、448 件の本文を批判的吟味し

、最終的に質の高い科学的根拠といえる 89

件を採用した。GRADE による文献の批判的

吟味を行い、最終的にインフォーマルコン

センサス法により以下の 11 の推奨文を作

成した。 

CQ１：新生児 CDH の蘇生処置において留意

すべき点は何か？ 

推奨文：呼吸・循環に関する十分なモニタ

リングを行いながら、呼吸・循環状態

の重症度に応じて、気管挿管、人工呼

吸管理、静脈路確保、薬剤投与、胃管

挿入などの治療を速やかに行うことが

奨められる。（推奨グレード：１D） 

CQ２-1：新生児 CDH の予後改善を考慮した

場合、Gentle ventilation は有効か？ 

推奨文：新生児 CDH の呼吸管理において、

Gentle ventilation は考慮すべき概念であ

る。（推奨グレード：１D） 
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CQ２-2：新生児 CDH の予後改善を考慮した

場合、HFV(High frequency ventilation)

は有用か？ 

推奨文：新生児 CDH に対して HFV は考慮す

べき呼吸管理方法である。特に、重症

例に対しては HFV を使用することが奨

められる。（推奨グレード：2D） 

CQ３：肺高血圧のある新生児 CDH の予後改

善のために NO 吸入療法（iNO）は有効か

？ 

推奨文：肺高血圧のある新生児 CDH に対し

て iNO は考慮すべき治療法である。（推

奨グレード：2D） 

CQ４：新生児 CDH の予後改善を考慮した結

果、肺サーファクタントは有効か？ 

推奨文：新生児 CDH に対して一律に肺サー

ファクタントを投与することは奨めら

れない。ただし、新生児呼吸窮迫症候

群などの病態を考慮したうえで投与を

検討することは必要である。（推奨グレ

ード：2D） 

CQ５：新生児 CDH の予後改善を考慮した場

合、全身性ステロイド投与は有用か？ 

推奨文：新生児 CDH 全例に対して一律にス

テロイドの全身投与を行うことは奨め

られない。ただし、低血圧・肺線維化

・浮腫・相対的副腎不全など個別の病

態においては適応を検討することが奨

められる。（推奨グレード：D） 

CQ６：重症肺高血圧のある新生児 CDH の予

後を考慮した場合、最適な肺血管拡張剤

はなにか？ 

推奨文：重症肺高血圧のある新生児 CDH に

対し最適な肺血管拡張剤として推奨で

きる薬剤はない。（推奨グレード：D） 

CQ７：新生児 CDH の予後改善のために ECMO

は有効か？ 

推奨文：新生児 CDH において一律に ECMO

を施行することは奨められないが、可

逆的な呼吸障害に対して ECMO の適応を

検討することは奨められる。（推奨グレ

ード：2D） 

CQ８：新生児 CDH の予後を考慮した場合、

最適な手術時期はいつか？ 

推奨文：新生児 CDH では、呼吸・循環状態

が不安定な状態で手術をおこなうこと

は奨められない。ただし、個々の重症

度を考慮した場合、最適な手術時期の

設定は困難である。（推奨グレード：2D） 

CQ９：新生児 CDH の予後を考慮した場合、

内視鏡外科手術は有効か？ 

推奨文：新生児 CDH 全例に対して一律に内

視鏡外科手術を施行することは奨めら

れない。施行に際しては、患児の状態

や各施設の技術的な側面を踏まえて、

適応を慎重に検討することが奨められ

る。（推奨グレード：1D） 

CQ10：新生児 CDH の長期的な合併症にはど

のようなものがあるか？ 

推奨文：新生児 CDH の長期的な合併症なら

びに併存疾患にはヘルニア再発、呼吸

器合併症、神経学的合併症、身体発育

不全、難聴、胃食道逆流症、腸閉塞、

漏斗胸、側弯、胸郭変形などがあり、

長期的なフォローアップが奨められる。

（推奨グレード：１D） 

 上記 11の CQに対する推奨文に添付すべ

く、医療関係者用および一般向け用の解説

文を作成した。 

 

2) 先天性嚢胞性肺疾患の実態調査解析 

 一次調査の結果、調査対象 59 施設中 37

施設（62.7%）より症例調査票が回収され

た。全国で同定された先天性嚢胞性肺疾患
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症例は合計 874 例で、うち出生前診断例は

375 例、生後診断例は 499 例であった。こ

のうち該当症例数が概ね 40 例を超える 10

施設が high volume center として抽出さ

れ、より詳細な二次調査が行われた。 

 二次調査では、428 例がデータベース化

され解析された。428 例中出生前診断症例

は 194 例、生後診断例は 234 例であり、出

生前診断例と新生児期発症例を含めた周産

期診療例は 245 例あった。出生前診断症例

の在胎週数は 26～41 週（中央値 38 週）、

出生時体重は 818～4300g（中央値 2965g）

であった。出生前診断例で最初に胎児画像

に異常のみられた時期は 12-42 週（中央値

24 週）であった。179 例中 74 例（41％）で

縦隔偏移がみられ、27 例（15％）で胎児水

腫徴候がみられた。 

 1992 年 1 月 1 日～2012 年 12 月 31 日に

出生した全428例の新生児期管理について

は、情報のあった 300 例中 83 例（28％）

が挿管・人工呼吸管理を受けていた。ECMO

は 319 例中 6 例（1.9％）で行われており、

319 例中 30 例（9.4％）で NO 吸入療法が行

われていた。手術のアプローチは情報のあ

った 391 例中 371 例（95％）が開胸、20 例

（5％）が胸腔鏡で行われていた。手術時

の罹患肺葉は左下葉が 147 例と最も多く、

次いで右下葉が 121 例、左上葉が 59 例、

右上葉が 58 例、右中葉が 23 例であった。

術式は一肺葉切除が 292 例と多く、次いで

区域切除 32 例、2 肺葉切除 13 例、肺切除

13 例であった。術後遠隔期の合併症につい

ては、362 例中 37 例（10％）に認められ、

うち 30 例（8％）は胸郭変形であった。387

例で切除肺の施設病理診断が得られたが

その内訳は、CCAM 189 例、気管支閉鎖症

65 例、肺葉内分画症 65 例、肺葉外肺分画

症 45 例、気管支原生嚢胞 14 例、肺葉性肺

気腫 9 例、Bulla 2 例、その他 9例であっ

た。新生児期に診療対象となった 245 例の

生後 30 日における転帰は 165 例が軽快退

院、64 例が入院中、7 例が転院、8 例が死

亡であった。 

 初回測定の Volume Index（VI）について

みると、胎児水腫陰性例のVIは0.96±0.46

であったのに対し、胎児陽性例のVIは2.34

±1.79 と有意に高かった。生後 30 日での

軽快退院例はVIが 0.98±0.50であったの

に対し、死亡例を含む要治療例のVIは2.04

±1.71 と有意に高かった。 

 

3) 先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドライ

ン作成 

 先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドライン

策定に向けて、旧来の定義を病理学的に見直

した新たな定義を作成した。また、発生学的

な視点から最新の CPAM (Congenital 

Pulmonary Airway Malformation)の概念を取

り込んだ新分類試案を作成したうえで、全国

調査結果を勘案して重症度分類案を作成し

た。また診療ガイドラインのためのクリニカ

ル・クエスチョン試案を策定した。 

 

4) 気道狭窄に関する全国実態調査 

 １次調査の結果、281 施設（72.9%）から

回答が得られた。治療を要した症例のあっ

た施設に二次調査を依頼し、97 施設から

825 症例の調査協力の承諾が得られたが、

現時点で症例調査票を回収できたのは 624

例であった。うち解析の適格例であった

500 例について検討を行った。500 例の内

訳は咽頭狭窄 61 例（12.2％）、喉頭狭窄 224

例（44.8％）、気管・気管支狭窄 82 例（16.4

％）、気管・気管支軟化症 143 例（28.6％）
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であった。診断時期は乳児期が最も多かっ

たが、喉頭狭窄については抜管困難症が含

まれるため診断が遅れる傾向にあった。出

生前診断例は 30 例（6％）と少なかった。

すべての疾患群で半数以上に合併奇形を

伴っており、いずれの疾患群でも半数以上

の症例に体重増加不良や精神発達障害を

伴っていた。在宅医療に移行した症例を検

討すると、気管・気管支狭窄を除く 3疾患

では半数以上の症例に気管切開による気

道確保が行われていた。しかし、在宅人工

呼吸や在宅酸素の使用頻度は低く、気道狭

窄症例では気道確保が適切になされれば

肺機能自体は良好であることが明らかと

なった。 

 

5) 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症

における診療ガイドラインの作成 

 診療ガイドライン作成のために、以下の

5つのクリニカル・クエスチョンを選定した。 

CQ1：縦隔内で気道狭窄を生じているリンパ

管奇形（リンパ管腫）に対して効果的な

治療法は何か？ 

CQ2：頚部の気道周囲に分布するリンパ管奇

形(リンパ管腫)に対して、乳児期から硬

化療法を行うべきか？ 

CQ3：舌のリンパ管奇形(リンパ管腫)に対し

て外科的切除は有効か？ 

CQ4：新生児期の乳び胸水に対して積極的な

外科的介入は有効か？ 

CQ5：難治性の乳び胸水や心嚢液貯留、呼吸

障害を呈するリンパ管腫症やゴーハム病

に対して有効な治療法は何か？ 

 また、以下の4点については、今後調査研

究を追加して解明することとした。 

１ 頚部・胸部リンパ管腫における気管切

開の適応 

２ 乳び胸水に対する外科的治療の現状 

３ リンパ管腫症・ゴーハム病の実際 

４ 縦隔内リンパ管腫における治療の必

要性 

 小児慢性特定疾患における「リンパ管腫

・リンパ管腫症の診断基準」を以下のとお

り定めた。 

「リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～

複数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリン

パ管が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）

もしくは散在性に存在する腫瘤性病変註１

であり、以下の 3 項目のひとつ以上を満た

す。」 

A, 嚢胞内にリンパ液を含む註２。（生化学

的診断） 

B, 嚢胞壁がリンパ管内皮で覆われてい

る。（病理診断） 

C, 他の疾患が除外される。（画像診断） 

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

が全身どこにでも発生しうる。 

（註 1）：リンパ管腫症はリンパ管腫様病

変が広範に存在し明らかな腫瘤を形

成しないこともある。乳糜胸、乳糜心

嚢液、乳糜腹水、骨融解（ゴーハム病）

などを呈することもある。 

（註 2）：病変よりリンパ液の漏出を認め

る場合も含む 病理組織検査を必須と

する。ただし、実施が困難な場合、単

純エックス線写真、CT、MRI の所見を

総合して診断する。 

 

Ｄ．考察 

 本研究によって、わが国で初めて先天性

横隔膜ヘルニアに対する診療ガイドライ

ンが作成された。先行研究によれば新生児

横隔膜ヘルニアのわが国における発症頻

度は年間 200 例前後と推定されている。こ
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のよう希少疾患では、どうしても 1施設あ

たりの治療経験数が少なくなる傾向があ

り、そのため治療法の標準化が難しく、施

設間での治療法や治療成績に差異が生じ

る可能性がある。わが国の本症の治療成績

は、症例の集約化が進んだ欧米に比較して

勝るとも劣らないほど良好であるが、今後

治療の標準化が進めばさらにいっそう治

療成績の向上が期待できる。その意味から

も、今回希少疾患である先天性横隔膜ヘル

ニアの診療ガイドラインが作成されたこ

とは大変意義深いと考えられる。 

 一方、このような希少疾患に対する診療

ガイドラインを作成すること自体の困難

さも実感された。われわれは「Minds 2014

診療ガイドライン作成の手引き」に基づい

て診療ガイドラインを作成したが、この過

程ではエビデンス総体を評価することが

非常に大切なプロセスの一つとされてい

る。しかし希少疾患においては、元来エビ

デンスレベルの高い研究が行われている

場合が少なく、文献検索を行っても適切な

文献が見当たらない場合もある。実際に先

天性横隔膜ヘルニアに関する11の CQに対

して、蘇生と長期予後に関するものは、レ

ビューによって作成せざるを得ず、ステロ

イド投与と肺血管拡張剤投与に関するも

のは、高いエビデンスレベルの文献が存在

しなかった。かかる希少疾患における系統

的文献検索やメタアナリシスで重要なポ

イントは、科学的根拠の質のみでなく、研

究デザインや内容を批判的に吟味する必

要がある。われわれは GRADE を用いてエビ

デンスの質の評価を行い、推奨の強さや推

奨文を策定した。また、推奨度の決定法と

してインフォーマルコンセンサス法を採

用した。さらに、患者・家族の嗜好を取り

入れ、広く一般の医師の意見を受け入れる

ことを重視し、作成したガイドライン草案

をホームページで医療者並びに一般向け

に公開してパブリックコメントを受け付

けた。これらの手法の経験は、今後、同様

の希少疾患である先天性嚢胞性肺疾患、気

道狭窄、頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管

腫症の診療ガイドラインを作成する際に

も参考になるものと考えられた。 

 先天性嚢胞的肺疾患については、データ

ベースの解析による実態調査結果を踏ま

え、診療ガイドラインの作成に着手した。

428 例の実態調査から、出生前診断率や新

生児期に人工呼吸管理・NO 吸入療法・ECMO

などの重症管理を要した症例の割合が明

らかとなった。これらの実態に基づき、重

症度を重篤な呼吸器症状があり速やかな

治療を要する重症群、呼吸器症状は中等以

下であるものの感染や病変の増大による

急激な症状の増悪の可能性があり早期に

手術を要する中等症群、無症状で待期的に

手術を予定することが可能な軽症群の3群

に分類した。 

 疾患定義については近年のCCAMの概念

の変化を考慮した。腺腫様組織が肺発生

の停止を示唆するものとしてStocker自

身がCPAM (Congenital Pulmonary Airway 

Malformation)という新しい概念を提唱

しており、次第にこの概念が広く定着し

つつある。そこで今回の疾患定義におい

ては、嚢胞腔による定義に加えて組織的

に肺発生の停止が示唆されるものを全て

この範疇に含める基本姿勢を採用した。 

 先天性嚢胞性肺疾患分類試案について

は、上述の疾患定義の基本姿勢に基づい

て策定した。すなわち疾患の発生学的背

景を軸に、CPAMのように気道の発生の異
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常が背景と考えられるもの、肺分画症の

ように副肺芽からの発生を背景とするも

の、前腸の発生異常を背景とするものに

分け、さらに気管支閉鎖症を先天性嚢胞

性肺疾患に包含した方がより現実的との

判断から、独立した範疇として加えた。 

 以上の疾患定義（診断基準）、重症度分

類案、疾患分類試案を定めた上で、診療

ガイドライン作成のために必要なSCOPE

を作成すべく、10のクリニカル・クエス

チョン素案を作成した。今後さらに推敲

や検討を行って、SCOPEの完成とPICO形式

でキーワードを設定し、システマティッ

ク・レビュー作業へ移行する予定である。 

 気道狭窄については、咽頭狭窄、喉頭

狭窄、気管・気管支狭窄、気管・気管支

軟化症に分類したうえで、本邦で初めて

大規模な実態調査が実施された。その結

果、外科的治療を要する気道狭窄の重症

例は、5年間で800例以上あることが判明

した。多くは先天性であるが、喉頭狭窄

では低出生体重児に対する気管挿管管理

の合併症として後天性要因が関与するこ

とが明らかとなった。診断には内視鏡検

査が有効であるが、近年の画像診断技術

の進歩により、CTによる診断も重要度を

増していると思われた。 

 適切に診断され、初期治療として気道

確保された小児気道狭窄症例の生命予後

は不良ではないものの、根治的な治療法

の確立には至っておらず、長期間の治療

を要する症例が多いことが明らかとなっ

た。今後、気道狭窄患者のQOLの改善のた

めには、適切な外科治療の開発が必要で

あると考えられた。 

 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症

については、(1)縦隔内で気道狭窄を生じ

ているリンパ管腫、(2)頚部の気道周囲のリ

ンパ管腫に対する硬化療法、(3)舌のリンパ

管腫に対する外科的切除、(4)新生児期の乳

び胸水に対する積極的な外科的介入、(5)

難治性の乳び胸水や呼吸障害を呈するリン

パ管腫症に対する治療法の5点に絞ってク

リニカル・クエスチョンが策定された。今

後2年間をかけてこれらのクリニカル・クエ

スチョンに答えるべく診療ガイドラインを

完成するとともに、文献的に解決できない

問題点として挙げられた、(1)頚部・胸部

リンパ管腫における気管切開の適応、(2)

乳び胸水に対する外科的治療、(3)リンパ

管腫症の実態、(4)縦隔内リンパ管腫にお

ける治療についての問題は、Web調査ペー

ジを利用して追加的な調査研究を行う予

定としている。 

 

 

Ｅ．結論 

 希少疾患である先天性横隔膜ヘルニア

の診療ガイドラインが作成された。この経

験は、今後同様の希少疾患である先天性嚢

胞性肺疾患、気道狭窄、頚部・胸部リンパ

管腫・リンパ管腫症の診療ガイドラインを

作成する際にも参考になるものと思われ

た。 

 先天性嚢胞的肺疾患ではデータベース

の解析による実態調査結果を踏まえ、診療

ガイドラインの作成に着手した。疾患定義

（診断基準）、重症度分類案、疾患分類試

案を新たに定め、10 項目のクリニカル・ク

エスチョン素案が作成された。 

 気道狭窄では本邦で初めて大規模な実

態調査が実施された。その結果、小児気道

狭窄の実態が明らかとなり、今後診療ガイ

ドライン作成に有用な情報が蓄積された。 
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 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症

では、解決すべき臨床重要課題が明らか

となった。これらの課題を解決するため、

今後5つのクリニカル・クエスチョンに対す

る文献的検索や評価に加え、Web調査によ

る調査研究を行う予定である。 

 

 

Ｆ．健康危険情報 

総括研究報告書・各分担研究報告書を含め

て、該当する健康危険情報はない。 
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大阪市: pp180-189, 2014 

17) 臼井規朗. 先天性嚢胞性肺疾患. 小
児外科診療ハンドブック 実地診療に
役立つ周術期管理と手術のポイント．
福澤正洋・監、窪田昭男、中村哲郎、
臼井規朗・編医薬ジャーナル社．大阪
市: pp164-171, 2014 

18) 当科における先天性横隔膜ヘルニア
胎児診断例に対する治療. 照井慶太、
中田光政、吉田英生. 日周産期・新生
児医会雑 50(1):84-86, 2014 

19) 前田貢作、小野 滋、馬場勝尚.  喉
頭・気管軟化症の手術適応とタイミン
グ.  小児外科 46(8): 788-792, 2014 

20) 笹村佳美、前田貢作、市村恵一.  小
児気管切開患者における気管孔閉鎖
への対応. 小児耳鼻咽喉科  35(1): 
51-56, 2014 

21) 藤野明浩、高橋信博、石濱秀雄、藤村 
匠、加藤源俊、富田紘史、渕本康史、
星野 健、黒田達夫.  気管周囲を取
り巻く頸部・縦隔リンパ管腫切除.  
小児外科 46(2): 105-110, 2014 

22) 藤野明浩、森定 徹、梅澤昭弘、黒田
達夫. ヒトリンパ管腫モデル動物の
作成. 小児外科 46(6): 635-638, 
2014 

23) 藤野明浩、上野 滋、岩中 督、木下
義晶、小関道夫、森川康英、黒田達夫. 
リンパ管腫.  小児外科 46(11): 
1181-1186, 2014 
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２．学会発表 

1) The Japanese CDH Study Group, Terui 
K, Goishi K, Hayakawa M, Taguchi T, 
Tazuke Y, Yokoi A, Takayasu H, 
Okuyama H, Yoshida H, Usui N. 
Prognostic factors of 
gastroesophageal reflux disease in 
infants with congenital 
diaphragmatic hernia: a 
multicenter study. 15th European 
Paediatric Surgeons Association, 
2014 (Dublin, Ireland) 

2) The Japanese CDH Study Group, 
Nagata K, Usui N, Terui K, Takayasu 
H, Goishi K, Hayakawa M, Tazuke Y, 
Yokoi A, Okuyama H, Taguchi T.  
Risk factors for the recurrence of 
the congenital diaphragmatic 
hernia – report from the long-term 
follow-up study of the Japanese CDH 
Study Group- 15th European 
Paediatric Surgeons Association, 
2014 (Dublin, Ireland) 

3) Kuroda T, Nishijima E, Maeda K, 
Fuchimoto Y, Hirobe S, Tazuke Y, 
Watanabe T, Usui N.  Clinical and 
pathological features of 
congenital cystic lung diseases: A 
nationwide multicentric study in 
Japan. Pacific Association of 
Pediatric Surgeons  2014 annual 
meeting 2014. 5（Banf, Canada） 

4) 臼井規朗、中畠賢吾、銭谷昌弘、大割 
貢、梅田 聡、山道 拓、奈良啓悟、
上野豪久、上原秀一郎、大植孝治. 当
科における先天性嚢胞性肺疾患の発
症頻度および重症度の変化に関する
検討. 第51回日本小児外科学会. 大
阪市, 2014,5.7-5.9 

5) 臼井規朗、中畠賢吾、銭谷昌弘、大割 
貢、梅田 聡、山道 拓、奈良啓悟、

上野豪久、上原秀一郎、大植孝治、松
岡健太郎. 先天性嚢胞性肺疾患にお
ける胎児超音波検査所見の再検討. 
第50回日本小児放射線学会. 神戸市 
2014.6.27-28 

6) 臼井規朗、中畠賢吾、銭谷昌弘、梅田 
聡、山道 拓、奈良啓悟、田附裕子、
曺 英樹、松岡健太郎. 新しい疾患概
念に基づいた先天性肺気道奇形
（CPAM）と気管支閉鎖（BA）における
臨床像の特徴について. 第25回日本
小児呼吸器外科研究会 千代田区 
2014.10.25 

7) 田附裕子、臼井規朗、曺 英樹、山中
宏晃、野村元成、野口侑記、児玉 匡、
福澤正洋．CCAM治療後の進行性漏斗胸
に対するNuss手術の経験：CCAM28例の
後方視的検討より. 第25回日本小児
呼吸器外科研究会 千代田区 
2014.10.25 

8) 照井慶太, 永田公二, 臼井規朗、金森 
豊、 早川昌弘、奥山宏臣、稲村 昇、
五石圭司、増本幸二、漆原直人、川滝
元良、木村 修、横井暁子、田附裕子、
吉田英生、田口智章． 先天性横隔膜
ヘルニアにおける診療ガイドライン
作成の意義と方法. 第51回日本小児
外科学会学術集会． 大阪市 2014.5.8 

9) 永田公二、和田桃子、中 剛、江角元
史郎、田口智章． 胸腔羊水腔シャン
トを施行された複数肺葉におよぶ先
天性嚢胞性腺腫様奇形（CCAM/CPAM）
に対して中葉+下葉区域切除を施行し
た1例．第25回小児呼吸器外科研究会  
東京都 2014.10.24 

 

Ｈ．知的財産の出願・登録状況 

 なし 
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平成26年度厚生労働科学研究費補助金：難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 
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平成26年度 小児呼吸器研究班 第1回全体班会議議事録 
 

日 時：平成26年4月29日（火・祝）14:00～16:00 

場 所：大阪大学東京田町オフィス 

（東工大キャンパスイノベーションセンター6階601号室） 

出席者（29 名）：稲村先生、岩中先生、上野先生、臼井、漆原先生、岡崎先生、奥山先

生、小関先生、金森先生、黒田先生、五石先生、田口先生、田中(水)先生、田中(康)先生

（JCRAC）、照井先生、豊島先生、永田先生、二藤先生、野澤先生、早川先生、藤野先生、

渕本先生、古川先生、前田先生、増本先生、松岡先生、丸山（事務局）、守本先生、山原

先生(JCRAC)、（以上、五十音順） 

 

１）研究代表者からのご挨拶： 

 研究代表者の臼井より、『小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに診療ガ

イドライン作成に関する研究班』が、直接経費 2,000 万円/年の研究として承認されたこと

が報告された。 

 当研究班の最終的な目標は各疾患の診療ガイドラインの作成にあること、しかしながら、当面

1 年間を研究期間とする採択であり、2 年目以降に継続されるかどうかは、今年度の研究成

果の評価のうえで決定される予定であることが説明された。 

 

２）研究班員自己紹介： 

 出席してい頂いた研究分担者・研究協力者の皆さまに自己紹介して頂いた。 

 

３）研究スケジュールについて： 

 資料3（別紙）に沿って、1年間の研究スケジュールが説明された。今後は疾患グループ毎に

分科会として活動していただき、研究班全体のスケジュールとしては、12 月または 1 月初旬

に第二回の全体班会議を開催する予定であることが説明された。 

 12 月初旬に厚労省に提出予定の「研究成果報告書」作成までに、各疾患グループが目標とす

る成果を達成して頂きたいこと、分担研究報告書原稿の提出期限を2015年1月末とすること

が説明された。 

 

４）予算配分の概要について： 

 資料4（別紙）に沿って、疾患別のグループの予算配分の根拠が説明され、予算案が承認され

た。 

 診療ガイドラインを作成する際には、会議参加者が多いため旅費がかかる可能性があるが、全

体事務局から旅費の補助が可能かどうかの質問があった。研究代表者より、予備費を50万円

確保しているので、余剰が出る見込みが付けば補助できる可能性があるが、全体の予算は厳し

いので、会議開催はできるだけ学会等の機会を利用するなどして経費節減に努めていただきた

い旨の説明があった。 

資料 1-1 

５）各疾患グループからの研究計画の説明： 
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1. 先天性横隔膜ヘルニア 
 永田先生より、配布資料に沿って、先天性横隔膜ヘルニアグループの現在までの進
捗状況と今後の活動予定が報告された。 

 横隔膜ヘルニアに関する全般検索では、49の Systematic review と 35の RCTの文
献があったためこれを中心に検討すること、Clinical question については、現在

17まで絞られているが、出生前診断に関するものは産科医側の意見もあって設定し

にくいため、当面 13 の Clinical question に関するガイドライン作成を予定して

いることが説明された。 

 豊島先生より、希少疾患におけるガイドラインのあり方についてご意見をいただい
た。 

2. 先天性嚢胞性肺疾患 
 黒田先生より、配布資料にそって、先天性嚢胞性肺疾患グループの進捗状況と今年
度の活動予定が報告された。 

 今年度は、夏までにデータベース構築を完了するとともに、1 年かけて病理学的検
討・画像的検討結果をデータベースに追加する予定であること、夏以降スコープの

作成とClinical questionの策定を行う予定であることが説明された。 

3. 気道狭窄 

 前田先生より、配布された研究計画書に沿って、「気道狭窄」疾患に関する実態調
査を1年かけて行う予定であることが報告された。 

4. 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症 

 藤野先生より、リンパ管腫・リンパ管腫症に関する厚労科研のこれまでの進捗状況
が報告された。 

 リンパ管腫・リンパ管腫症は、厚労科研の4つの研究班にそれぞれ属しながら研究
しているが、当研究班に関しては特に頚部（気道）や胸部の症状に焦点を絞ってガ

イドライン作成を行う予定であり、現在Clinical questionを設定中であることが

報告された。 

 

６）その他： 

 諸般の事情により、今年度中に研究代表者の施設異動に伴って研究事務局が移動する可能性が

あることが説明された。 

 1月末の時点で、各疾患グループから最低１編ずつ研究分担報告書と、各分科会における会議

の議事録を提出していただきたい旨が説明された。 

 

７）次会の会議日程について： 

 本年12月または来年1月に第二回全体会議を予定していること、次回会議の日程調整につい

ては、後日メールにて行う予定であるが説明された。 

 

以上  （文責：臼井規朗） 
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資料 1-1 
平成26年度厚生労働科学研究費補助金：難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 

 
 

平成26年度 小児呼吸器研究班 第２回全体班会議議事録 
 

日 時：平成26年12月21日（日）13:00～16:00 

場 所：八重洲ホール 301号室 

出席者（32 名）：伊藤先生、稲村先生、上野先生、臼井、岡崎先生、奥山先生、小関先

生、金森先生、黒田先生、肥沼先生、田口先生、田中先生、舘尾先生(JCRAC)、出家先生、

照井先生、豊島先生、永田先生、西島先生、二藤先生、野坂先生、野澤先生、浜崎（事務

局）、早川先生、福本先生、藤野先生、渕本先生、前田先生、増本先生、松岡先生、守本

先生、山原先生(JCRAC)、矢本先生（以上、五十音順） 

 

１）研究代表者からのご挨拶： 

 研究代表者より、『小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに診療ガイドラ

イン作成に関する研究班』の研究成果の進捗をご報告いただく会議を開催させていただくこ

との説明があり、参加していただいた研究分担者の先生方の簡単な自己紹介があった。 

 

２）進捗状況申告書・研究成果申告書について： 

 各疾患グループからいただいた進捗状況をまとめて、進捗状況申告書として国立保健医療科学

院に 9月に提出したこと、同様に 12 月までの研究成果をまとめて、成果物のコピーととも

に研究成果申告書として12月末に国立保健医療科学院に提出予定であることが説明された。 

 来年度に新規申請した際に、研究成果申告書の評価を加味して研究の継続が認められるかどう

か決まることが説明された。 

 

３）各グループからの進捗状況説明 

   1) 先天性横隔膜ヘルニア 

 九州大学小児外科の永田公二先生から、先天性横隔膜ヘルニアグループの研究の進捗

状況と診療ガイドライン作成の進捗状況に関する全般的な説明があった。 

 千葉大学小児外科の照井慶太先生から、先天性横隔膜ヘルニアの診療ガイドラインに

関してSCOPEとともに、10個の各CQについての推奨文に関する具体的な説明があっ

た。 

   2) 先天性嚢胞性肺疾患 

 慶應大学の黒田達夫先生から、一次調査結果、二次調査結果の解析結果、先天性嚢胞

性肺疾患の分類試案、診断基準（案）、重症度分類（案）、診療ガイドラインのCQ（案）

に関する説明があった。 

 神奈川こども病院病理診断科の田中水緒先生より、病理からみた先天性嚢胞性肺疾患

の分類試案については、別途作成中である旨のご説明があった。 

   3) 気道狭窄 

 兵庫こども病院小児外科の前田貢作先生より、気道狭窄に関する全国実態調査（一次

調査、二次調査）に関する結果説明があった。現時点までに387例の詳細が調査され、 
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資料 1-1 

最終的には825例の調査が予定されていることが報告された。 

 診断の手引きでは、内視鏡を用いた診断があること、一定の呼吸器症状を伴うこと、

2ヵ月上の人工呼吸管理や気管切開、酸素投与などの治療を継続していることを条件

にしていることが説明された。 

 小児慢性特定疾患の対象となる患児を対象にした実態調査を行ったので、咽頭狭窄、

喉頭狭窄、気管狭窄、気管軟化症の比率などが実際の罹患患者数と合わないのではな

いかという意見が出された。 

   4) 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症 

 慶應大学小児外科の藤野明浩先生より、リンパ管腫・リンパ管腫症の診療ガイドライ

ンの進捗状況についての説明があった。腹部（田口班）では4つのCQがあり、頚部・

胸部では、5つのCQに絞られていることが説明された。 

 システマティックレビューについては、同時並行している三村班ではすでに進行中で

あるが、頚部・胸部に関しては近々5 つの CQ に対するシステマティックレビューが

開始予定であることが説明された。 

 今後、「頚部・胸部リンパ管腫における気管切開の適応」、「乳び胸水に対する外科治

療」、「リンパ管腫症・ゴーハム病の実態」、「縦隔内リンパ管腫における治療の必要性」

について症例調査を行う予定であることが説明された。 

４）分担研究報告書について 

 ４つの各疾患について、一編ずつ疾患責任者または疾患責任者の指定した先生から分担研究報

告書を提出（期限は1月末日）していただきたいこと、書式は後ほどメールでお送りするこ

とが説明された。 

５）来年度新規申請（課題継続）について 

 1月20日を期限として、難治性疾患政策研究事業の新規申請を提出する予定であること、(2)

領域別基盤研究分野の応募に対して1,500万円規模、2年間の予定で提出することが説明さ

れ、了承された。 

６）その他 

 総括・分担報告書の作成時に必要になるため、海外出張の日程等の修正を今後お願いする予定

であることが説明された。 

 研究代表者より、収支報告書を3月15日までに提出して欲しいこと、もし経費を使い終わっ

ておられれば、期限を待たずにできるだけ早く収支報告書を提出して欲しい旨の依頼があっ

た。 

 

以上  （文責：臼井規朗） 

 

 

 



資料 1-2 

別紙1 

進捗状況申告書 

難治性疾患政策研究事業 

（研究課題名）小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに診療ガイド

ライン作成に関する研究（Ｈ２６－難治等(難)－一般－０８４） 

（研究代表者名）臼井 規朗（大阪府立母子保健総合医療センター小児外科） 

（研究期間） 平成２６年度 

研究課題の概要（目的、方法、期待される成果等、200 字程度で記述） 

 わが国における小児呼吸器形成異常・低形成疾患（以下本症）に対する治療の標準化、

診療の均てん化、high volume centerへの症例の集約化を目的として、実態調査を実施

して科学的根拠を集積・分析する。さらに診断基準（診断の手引き）や重症度分類を作

成したうえで、主たる学会・研究会との連携の下に診療ガイドラインを作成する。その

結果、本症の治療成績の向上に加え、難病指定や小児慢性特定疾患の指定を通じて本症

に対する社会保障制度の充実が期待される。 

対象疾患リスト 

(1) 先天性横隔膜ヘルニア 

(2) 先天性嚢胞性肺疾患 

(3) 気道狭窄 

(4) 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症 

目標・ 

成果物 

 

(1)-1.先天性横隔膜ヘルニアの診断基準・重症度分類を策定する。 

   （平成 26 年 4 月までに） 

(1)-2.先天性横隔膜ヘルニアの診断基準・重症度分類について、 

   日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会での承認を得る。 

   （平成 26 年 7 月までに） 

(1)-3.先天性横隔膜ヘルニアの診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(1)-4.先天性横隔膜ヘルニアの診療ガイドラインについて 

   日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会の承認を得る。 

   (平成 27 年 7 月までに) 

(1)-5.先天性横隔膜ヘルニアの症例登録制度を開始する。 

   (平成 27 年 12 月までに) 

(1)-6.先天性横隔膜ヘルニアに関する介入研究を開始する。 

   (平成 28 年 4 月までに) 

 

(2)-1.先天性嚢胞性肺疾患の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 4 月までに） 

(2)-2.先天性嚢胞性肺疾患の診断基準について日本小児外科学会の 

   承認を得る。 

   （平成 26 年 3 月までに） 
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(2)-3.先天性嚢胞性肺疾患の重症度分類を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(2)-4.先天性嚢胞性肺疾患の重症度分類について日本小児外科学会の 

   承認を得る。 

   （平成 27 年 3 月までに） 

(2)-5.先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

(2)-6.先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドラインについて日本小児外科学会の 

   承認を得る。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

 

(3)-1.小児気道狭窄の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(3)-2.小児気道狭窄の診断基準について日本小児外科学会、 

   日本小児耳鼻咽喉科学会、日本小児呼吸器学会の承認を得る。 

   （平成 26 年 11 月までに） 

(3)-3.全国調査を行い小児気道狭窄患者の実態を把握する。 

   （平成 26 年 11 月までに） 

(3)-4.小児気道狭窄の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

 

(4)-1.頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(4)-2.頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 27 年 12 月までに） 

(4)-3. 頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の診療ガイドラインについて、 

   日本小児外科学会、日本形成外科学会、日本放射線科学会、 

   日本皮膚科学会、日本耳鼻咽喉科学会、日本小児科学会、 

   日本小児血液・がん学会等の承認を得る。 

   （平成 28 年 12 月までに） 

(4)-4.作成済の登録システムを用いた web 調査研究を行う。 

   （平成 28 年 10 月までに） 
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進捗状況 

(1 年目) 

平成 26 年度第一回全体班会議（平成 26 年 4 月 29 日：東京） 

 

(1) 先天性横隔膜ヘルニアに関する分科会班会議進捗状況 

① 平成 26 年 5 月 9 日 平成 26 年度第 1 回先天性横隔膜ヘルニアガイド

ライン作成グループ班会議 (大阪)  

② 平成 26 年 5 月 17-18 日 平成 26 年度第 1 回新生児横隔膜ヘルニア研

究グループ Systematic Review team 会議 (東京) 

③ 平成 26 年 6 月 7-8 日 平成 26 年度第 2 回新生児横隔膜ヘルニア研究

グループ Systematic Review team 会議（名古屋） 

④ 平成 26 年 7 月 13 日 平成 26 年度第 3 回新生児横隔膜ヘルニア研究

グループ Systematic Review team 会議（東京） 

⑤ 平成 26 年 7 月 14 日 平成 26 年度第 1 回新生児横隔膜ヘルニア研究

グループ分科会 Systematic Review team supporters’会議（千葉） 

⑥ 平成 26 年 9 月 6-7 日 平成 26 年度第 4 回新生児横隔膜ヘルニア研究

グループ Systematic Review team 会議（名古屋） 

・ 新生児横隔膜ヘルニア診療ガイドラインを策定するにあたり、クリニカ

ルクエスチョン（以下、CQ）を 10 題作成し、全ての CQ に関する文献検

索を終了した。Systematic Review team を中心に会議を重ね、一次ス

クリーニング、二次スクリーニングシステマティックレビューを完了し

た。CQ によっては既に仮推奨文を完成しており、9 月末までに全 CQ の

仮推奨文を完成する。その後、研究班会議で推奨文の作成を行った後に、

デルフィ変法などによる外部評価を行い、ガイドライン制定に至る予定

である。 

・ 策定後に日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会理事会に諮り、審

議に入る予定である。 

(1)の目標達成の見込み：(1)-1. (1)-2.は目標達成を完了した。(1)-3.は

今年度中に達成の見込みである。(1)-4.は(1)-3.の完了後直ちに審議に諮

る予定である。 

 

(2) 先天性嚢胞性肺疾患に関する分科会班会議進捗状況 

・ 昨年度からの本邦における過去 20 年間の先天性嚢胞性肺疾患症例に関

する全国調査・登録を終了し、拠点的 10 施設の合計 443 例について二

次調査結果の集計を完了した。これより嚢胞性肺疾患に関する分科会に

おいて、診断基準ならびに重症度分類案を策定した。上記策定案の完成

と学会承認に向けて現在作業を行っている。 

・ 今後の計画（修正点等）： 

上記の診断基準ならびに重症度分類案の完成と学会承認に向けて作業

を継続する。診療ガイドラインのスコープを完成し、システマテイッ

ク・レビューを進める。 

・ 目標達成の見込み： 
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診断基準ならびに重症度分類の策定に関しては、今年度内に目標を達成

できる見込みである。診療ガイドラインの策定および学会承認について

の１年目の進捗は予定通りであり、来年度以降研究継続が認められれ

ば、研究期間内に目標を達成できる見込みである。 

 

(3) 気道狭窄に関する分科会班会議進捗状況 

① 平成 26 年 4 月 29 日 第 1 回気道狭窄研究グループ分科会会議(東京) 

② 気道狭窄研究班会議は、電子会議を週１回程度開催している。 

③ 全国実態調査（1 次調査）を全国 386 施設にて施行した（8 月〜9 月）。 

・ 今後の計画（修正点等）： 

全国実態調査（2 次調査）を 9 月より開始した。10 月末に回収し、11

月中に集計結果を解析する予定である。その結果をふまえて、小児気道

狭窄症の診断基準を作成する予定である。 

・ 目標達成の見込み： 

１次調査にて 72.5％の回収率が得られている。2 次調査においても非常

に信頼性の高いデータが得られる可能性が高い。今までに把握された事

のない小児の気道狭窄に対する基礎データが得られれば、目標達成でき

るものと考えている。 

 

(4) 頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症に関する分科会班会議進捗状況 

① 平成 26 年 4 月 29 日 第 1 回リンパ管疾患研究グループ分科会会議(東

京) 

② 平成 26 年 7 月 12 日 第 2 回リンパ管疾患研究グループ分科会会議(東

京) 

③ メール会議による Web 調査研究項目決定 

④ メール会議によるクリニカル・クエスチョン決定 

・ 今後の計画（修正点等）： 

SCOPE の確定−システマティック・レビュー（平成 26 年度末の予定） 

Web 調査開始（平成 27 年 3 月の予定） 

・ 目標達成の見込み： 

予定通り進捗しているので目標達成できるものと考えている。 

 

進捗上の問題点（ある場合に記入） 

(1)先天性横隔膜ヘルニアに関して、診療ガイドライン作成を進めるにあた

り、Minds 主催の講習会を受講してきたが、希少疾患に対する診療ガイドラ

イン作成については Evidence レベルの低い文献（観察研究、症例報告など）

しか存在しないために従来の介入研究やシステマティックレビューを主体

とした既存の診療ガイドライン作成方法と合致しない点が多々あった。その

ため、我々の判断で GRADE システムを用いた文献評価を行い、観察研究のエ

ビデンスも加味した診療ガイドラインの作成に取り組んでいる。 
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(3)気道狭窄に関して、全国調査の進捗が当初の予定より 1 か月程度遅れて

いるが、2 次調査結果の回収を積極的に進める事で、年内に結果を解析する

ことを目指している。 

(4)の頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症に関して、頚部・胸部リンパ管

疾患ガイドラインは、他に同時に作成されつつある腹部のガイドライン、体

表・軟部組織のガイドラインと最終的に統合するため、お互いの調整を行う

ために一定の時間を要することが判明した。 
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別紙2 

研究成果申告書 

難治性疾患政策研究事業 

（研究課題名）児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに診療ガイドラ

イン作成に関する研究（Ｈ２６－難治等(難)－一般－０８４） 

（研究代表者名）臼井 規朗（大阪府立母子保健総合医療センター小児外科） 

（研究期間） 平成２６年度 

研究課題の概要（目的、方法、期待される成果等、200 字程度で記述） 

 わが国における小児呼吸器形成異常・低形成疾患（以下本症）に対する治療の標準化、

診療の均てん化、high volume center への症例の集約化を目的として、実態調査を実施

して科学的根拠を集積・分析する。さらに診断基準（診断の手引き）や重症度分類を作

成したうえで、主たる学会・研究会との連携の下に診療ガイドラインを作成する。その

結果、本症の治療成績の向上に加え、難病指定や小児慢性特定疾患の指定を通じて本症

に対する社会保障制度の充実が期待される。 

対象疾患リスト 

(1)先天性横隔膜ヘルニア 

(2)先天性嚢胞性肺疾患 

(3)気道狭窄 

(4)頚部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症 

目標・ 

成果物 

 

(1)-1.先天性横隔膜ヘルニアの診断基準・重症度分類を策定する。 

   （平成 26 年 4 月までに） 

(1)-2.先天性横隔膜ヘルニアの診断基準・重症度分類について、 

   日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会での承認を得る。 

   （平成 26 年 7 月までに） 

(1)-3.先天性横隔膜ヘルニアの診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(1)-4.先天性横隔膜ヘルニアの診療ガイドラインについて、 

   日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会の承認を得る。 

   (平成 27 年 7 月までに) 

(1)-5.先天性横隔膜ヘルニアの症例登録制度を開始する。 

   (平成 27 年 12 月までに) 

(1)-6.先天性横隔膜ヘルニアに関する介入研究を開始する。 

   (平成 28 年 4 月までに) 

 

(2)-1.先天性嚢胞性肺疾患の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 4 月までに） 

(2)-2.先天性嚢胞性肺疾患の診断基準について、日本小児外科学会の 

   承認を得る。 

   （平成 26 年 3 月までに） 
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(2)-3.先天性嚢胞性肺疾患の重症度分類を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(2)-4.先天性嚢胞性肺疾患の重症度分類について、日本小児外科学会の 

   承認を得る。 

   （平成 27 年 3 月までに） 

(2)-5.先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

(2)-6.先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドラインについて、日本小児外科学会 

   の承認を得る。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

 

(3)-1.小児気道狭窄の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(3)-2.小児気道狭窄の診断基準について、日本小児外科学会、 

   日本小児耳鼻咽喉科学会、日本小児呼吸器学会の承認を得る。 

   （平成 26 年 11 月までに） 

(3)-3.全国調査を行い小児気道狭窄患者の実態を把握する。 

   （平成 26 年 11 月までに） 

(3)-4.小児気道狭窄の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 29 年 3 月までに） 

 

(4)-1.頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫の診断基準を策定する。 

   （平成 26 年 12 月までに） 

(4)-2.頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の診療ガイドラインを策定する。 

   （平成 27 年 12 月までに） 

(4)-3. 頸部・胸部リンパ管腫・リンパ管腫症の診療ガイドラインについて、 

   日本小児外科学会、日本形成外科学会、日本放射線科学会、 

   日本皮膚科学会、日本耳鼻咽喉科学会、日本小児科学会、 

   日本小児血液・がん学会等の承認を得る。 

   （平成 28 年 12 月までに） 

(4)-4.作成済の登録システムを用いた web 調査研究を行う。 

   （平成 28 年 10 月までに） 

 

目標・ 

成果物の

達成状況 

(1 年目

評価 

時点) 

(1)-1.達成済み（平成 26 年 4 月）・・・資料１ 

(1)-2.達成済み（平成 26 年 7 月） 

(1)-3.達成見込み（平成 27 年 3 月） 

  →平成 26 年 12 月現在、診療ガイドライン(案)作成まで達成。 

  ・・・資料２、資料３ 

(1)-4.達成見込み（平成 27 年 7 月） 

   →(1)-3.完了後に関連学会（日本小児外科学会学術先進委員会、 
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     日本周産期新生児医学会理事会）、Minds に本ガイドラインに 

     ついての審議および評価を依頼する予定。 

(1)-5.達成見込み（平成 27 年 12 月） 

   →短期予後と長期予後に関する電子症例調査登録票は作成済み。 

(1)-6.未達成 

 

(2)-1.達成見込み（平成 27 年 3 月）・・・資料４ 

(2)-2.達成見込み（平成 27 年 3 月） 

(2)-3.達成見込み（平成 26 年 12 月）・・・資料４ 

(2)-4.未達成（平成 27 年 3 月まで達成見込みなるも現時点で未着手） 

(2)-5.達成見込み（平成 29 年 3 月までに）・・・資料４ 

(2)-6.未達成（平成 29 年 3 月まで達成見込みなるも現時点で未着手） 

 

(3)-1.達成済み（平成 26 年 11 月）・・・資料５ 

(3)-2.達成済み（平成 26 年 11 月） 

(3)-3.達成見込み（平成 27 年１月）・・・資料６ 

(3)-4.未達成 

 

(4)-1.達成済み（平成 26 年 12 月）・・・資料７ 

(4)-2.達成見込み（平成 27 年 12 月）・・・資料８ 

  SCOPE の作成まで終了した。本年度中にシステマティックレビュー 

  作業を終える予定。 

(4)-3.達成見込み（平成 28 年 12 月） 

(4)-4.達成見込み（平成 28 年 10 月） 

 

目標・ 

成果物の

達成状況 

(2 年目

評価 

時点) 

 

目標・ 

成果物の

達成状況 

(3 年目

評価 

時点) 

 

 



資料 1-3 

 
 
 
 
 
 



資料 1-3 

 
 
 
 



資料 1-4 

 
 
 
 



資料 1-4 

 
 
 
 



 33

厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

新生児先天性横隔膜ヘルニア診療ガイドライン 

 
  研究分担責任者 田口 智章 九州大学大学院医学研究院 小児外科学分野 教授 
  研究分担協力者    

新生児横隔膜ヘルニア研究グループ システマティックレビューチーム 
 

研究要旨 

【研究目的】先天性横隔膜ヘルニア（以下,CDH）は希少性の高い難治性疾患である．平

成 23 年度の難治性疾患克服研究事業である「新生児 CDH の重症度別治療指針の作成に

関する研究」では,本邦における新生児 CDH の診療には,様々な治療方針が混在し,治療

の標準化・均てん化がなされていないために,地域や施設によって治療成績に各差があ

ることが明らかになった．そこで,本研究の目的は,新生児 CDH 診療における診療ガイド

ラインを策定することを目的とした． 

【研究方法】ガイドライン策定の方法は,公益財団法人日本医療機能評価機構 EBM 医療

情報部が発行する Minds 診療ガイドライン作成マニュアルに準じた方法で行った．ま

ず,新生児 CDH 診療における重要臨床課題（Clinical Question:以下 CQ）を 10 個策定

し,各 CQ における科学的根拠を系統的文献検索とメタ解析により解析した．エビデンス

の 質 の 評 価 は Grading of recommendations assessment, development and 

evaluation(以下、GRADE)を用いて行い,推奨の強さ,推奨文を策定した． 

【研究結果】CQ の内訳は，①蘇生，②呼吸管理，③一酸化窒素吸入療法，④サーファ

クタント投与，⑤ステロイド投与，⑥肺血管拡張剤投与，⑦膜型人工肺導入，⑧手術時

期，⑨内視鏡外科手術，⑩長期予後についてである．網羅的系統的検索により，のべ

2113 件の文献を得て，448 件の本文を批判的吟味し，最終的に質の高い科学的根拠とい

える 89 件を採用した．GRADE による文献の批判的吟味を行い，最終的にインフォーマ

ルコンセンサス法により 11 の推奨文を作成した．平成 27 年 1 月 1 日から 1月 31 日ま

での 1か月間，パブリックコメントビューによる外部評価を行った上で総意形成を行う

方針とした． 

【研究結論】診療ガイドラインは，あくまでも参考資料であり，医師の裁量権を規制す

るものではない．医師は，自らの診療経験から個々の状況に応じて患者家族の意向に向

き合いながら，治療方針を決定するべきである．しかしながら，治療経験が自ずと少な

い CDH の診療においては，治療方針の決定に難渋することも予想される．本ガイドライ

ンが CDH に関する理解を深め，患者・家族・さらには医療従事者の日常診療に役立つこ

とがあれば，ガイドライン作成委員会一同にとって幸甚である． 



Ａ．研究目的

 先天性横隔膜ヘルニア（以下

少性の高い難治性疾患である．平成

の難治性疾患克服研究事業である「新生児

CDH の重症度別治療指針の作成に関する研

究」では

は,様々な治療方針が混在し

化・均てん化がなされていないために

や施設によって治療成績に各差があること

が明らかになった．一方，欧米

治療の標準化が進んでおり，既に出生後の

呼吸管理に関する前方視的研究もおこなわ

れ，エビデンスを積み上げる傾向にある．

本邦における

ることなく，より質の高い診療

供する努力を行う

本研究の目的は

研究費補助金事業

低形成疾患に関する

ガイドライン作成に関する研究」の一環と

して，

行う事である．

Ｂ．研究方法

ガイドライン策定の方法は

人日本医療機能評価機構

発行する

ュアル

ガイドラインの計画書となる

した．

る重要臨床課題（

CQ）は，

薬物治療，人工臓器，手術，フォローアッ

プをテーマに

重要なアウトカムと考えられる

トカム（生命予後，在宅呼吸管理の有無

神経学的合併症の有無）に対して，比較対

Ａ．研究目的 

先天性横隔膜ヘルニア（以下

少性の高い難治性疾患である．平成

の難治性疾患克服研究事業である「新生児

の重症度別治療指針の作成に関する研

究」では,本邦における新生児

様々な治療方針が混在し

化・均てん化がなされていないために

や施設によって治療成績に各差があること

が明らかになった．一方，欧米

治療の標準化が進んでおり，既に出生後の

呼吸管理に関する前方視的研究もおこなわ

れ，エビデンスを積み上げる傾向にある．

における CDH

ることなく，より質の高い診療

供する努力を行う

本研究の目的は，平成

研究費補助金事業

低形成疾患に関する

ガイドライン作成に関する研究」の一環と

して，新生児 CDH

行う事である． 

Ｂ．研究方法 

ガイドライン策定の方法は

人日本医療機能評価機構

発行する Minds 診療ガイドライン作成マニ

ュアル 2014 に準じた方法で行った．まず

ガイドラインの計画書となる

した．（資料 2-1

る重要臨床課題（

）は， 出生からの初期治療，呼吸管理，

薬物治療，人工臓器，手術，フォローアッ

プをテーマに 10

重要なアウトカムと考えられる

トカム（生命予後，在宅呼吸管理の有無

神経学的合併症の有無）に対して，比較対

先天性横隔膜ヘルニア（以下

少性の高い難治性疾患である．平成

の難治性疾患克服研究事業である「新生児

の重症度別治療指針の作成に関する研

本邦における新生児

様々な治療方針が混在し

化・均てん化がなされていないために

や施設によって治療成績に各差があること

が明らかになった．一方，欧米

治療の標準化が進んでおり，既に出生後の

呼吸管理に関する前方視的研究もおこなわ

れ，エビデンスを積み上げる傾向にある．

CDH 診療も世界の潮流に

ることなく，より質の高い診療

供する努力を行う必要性があると考える．

，平成 26 年度

研究費補助金事業「小児呼吸器形成異常・

低形成疾患に関する実態調査ならびに診療

ガイドライン作成に関する研究」の一環と

CDH 診療ガイドライン作成を

 

ガイドライン策定の方法は

人日本医療機能評価機構 EBM

診療ガイドライン作成マニ

に準じた方法で行った．まず

ガイドラインの計画書となる

1.）新生児 CDH

る重要臨床課題（Clinical Question:

出生からの初期治療，呼吸管理，

薬物治療，人工臓器，手術，フォローアッ

10 個策定した．患者にとって

重要なアウトカムと考えられる

トカム（生命予後，在宅呼吸管理の有無

神経学的合併症の有無）に対して，比較対

先天性横隔膜ヘルニア（以下,CDH）は希

少性の高い難治性疾患である．平成 23 年度

の難治性疾患克服研究事業である「新生児

の重症度別治療指針の作成に関する研

本邦における新生児 CDH の診療に

様々な治療方針が混在し,治療の標準

化・均てん化がなされていないために,地域

や施設によって治療成績に各差があること

が明らかになった．一方，欧米においては

治療の標準化が進んでおり，既に出生後の

呼吸管理に関する前方視的研究もおこなわ

れ，エビデンスを積み上げる傾向にある．

世界の潮流に遅

ることなく，より質の高い診療を患者に提

があると考える．

年度厚生労働科学

「小児呼吸器形成異常・

実態調査ならびに診療

ガイドライン作成に関する研究」の一環と

診療ガイドライン作成を

ガイドライン策定の方法は,公益財団法

EBM 医療情報部が

診療ガイドライン作成マニ

に準じた方法で行った．まず

ガイドラインの計画書となる SCOPE を作成

CDH 診療におけ

Clinical Question:以下

出生からの初期治療，呼吸管理，

薬物治療，人工臓器，手術，フォローアッ

た．患者にとって

重要なアウトカムと考えられる 3 つのアウ

トカム（生命予後，在宅呼吸管理の有無

神経学的合併症の有無）に対して，比較対
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）は希

年度

の難治性疾患克服研究事業である「新生児

の重症度別治療指針の作成に関する研

の診療に

治療の標準

地域

や施設によって治療成績に各差があること

ては

治療の標準化が進んでおり，既に出生後の

呼吸管理に関する前方視的研究もおこなわ

れ，エビデンスを積み上げる傾向にある．

遅れ

患者に提

があると考える．

厚生労働科学

「小児呼吸器形成異常・

実態調査ならびに診療

ガイドライン作成に関する研究」の一環と

診療ガイドライン作成を

公益財団法

医療情報部が

診療ガイドライン作成マニ

に準じた方法で行った．まず,

を作成

診療におけ

以下

出生からの初期治療，呼吸管理，

薬物治療，人工臓器，手術，フォローアッ

た．患者にとって

つのアウ

トカム（生命予後，在宅呼吸管理の有無，

神経学的合併症の有無）に対して，比較対

象のある文献を採用

的根拠を系統的文献検索とメタ解析

な っ た ． メ タ 解 析 に は

Collaboration

ver.5.2)

変数では

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

網羅的系統的検索
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的根拠を採用した．

は Grading of recommendations 

development and evaluation(

を用いて行い

た．

エビデンスレベルの

 

 

 

 

 

 

 

 

文献の批判的吟味とは，各々の文献に対し

て，

接性

(inconsistency)

象のある文献を採用

的根拠を系統的文献検索とメタ解析

な っ た ． メ タ 解 析 に は

Collaboration

ver.5.2)を使用し

変数では risk ratio

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

網羅的系統的検索

批判的吟味を加え

的根拠を採用した．

Grading of recommendations 

development and evaluation(

を用いて行い,

た．GRADE システムによる推奨度

エビデンスレベルの

 

 

 

 

 

 

 

文献の批判的吟味とは，各々の文献に対し

て，①研究の限界（

接性(indirectness)

(inconsistency)

象のある文献を採用し，各

的根拠を系統的文献検索とメタ解析

な っ た ． メ タ 解 析 に は

Collaboration の Review Manager (RevMan 

を使用した．効果指標には，

risk ratio を用いた．

網羅的系統的検索を行い，

吟味を加え，最終的に質の高い科学

的根拠を採用した．エビデンスの質の評価

Grading of recommendations 

development and evaluation(

,推奨の強さ

システムによる推奨度

エビデンスレベルの評価を示す

文献の批判的吟味とは，各々の文献に対し

研究の限界（limitations

(indirectness)，③非一貫性

(inconsistency)，④不正確

各 CQ における科学

的根拠を系統的文献検索とメタ解析をおこ

な っ た ． メ タ 解 析 に は Cochrane 

Review Manager (RevMan 

効果指標には，

を用いた． 

を行い，文献に対する

，最終的に質の高い科学

エビデンスの質の評価

Grading of recommendations assessment, 

development and evaluation(以下,GRADE)

推奨の強さ,推奨文を策定し

システムによる推奨度の強さと

を示す．（表

文献の批判的吟味とは，各々の文献に対し

limitations），②

非一貫性

不正確(imprecision)

における科学

をおこ

Cochrane 

Review Manager (RevMan 

効果指標には，2 分

に対する

，最終的に質の高い科学

エビデンスの質の評価

assessment, 

GRADE)

推奨文を策定し

の強さと

（表 1） 

文献の批判的吟味とは，各々の文献に対し

②非直

(imprecision)，



 35

⑤出版バイアス(publication bias)の5項

目について，評価を下げる検討を行い，①

効果の程度が大きい(large magnitude 

effect)，②用量-反応勾配(dose-dependent 

gradient)，③すべての交絡因子(plausible 

confounder)の3項目について評価をあげる

検討をおこなった後に，さらに3つのアウト

カム（生命予後，在宅呼吸管理の有無，神

経学的合併症の有無）ごとに同様の批判的

吟味を行い，推奨文と推奨度を導き出した．

最終的にCDH研究グループ会議において，イ

ンフォーマルコンセンサス法により11の推

奨文を作成した．(資料2-2) 作成の最終段

階として，先天性横隔膜ヘルニア研究グルー

プ事務局である大阪大学小児成育外科学講

座のホームページにガイドラインの最終案

を掲載し，パブリックコメントを日本小児外

科学会会員，日本周産期新生児医学会のホー

ムページへの，周産期循環管理研究会のメー

リングリストより専門家の意見を募った．同

パブリックコメントでは，一般の方々からの

御意見の欄も設け，患者・家族からのコメン

トも募集した．現在，1か月間のパブリック

コメント募集を期間終え，最終的な総意形成

に向けた作業が進行中である． 

Ｃ．研究結果と考察 

CQ の内訳は，①蘇生，②呼吸管理，③一

酸化窒素吸入療法，④サーファクタント投

与，⑤ステロイド投与，⑥肺血管拡張剤投

与，⑦膜型人工肺導入，⑧手術時期，⑨内

視鏡外科手術，⑩長期予後についてである

．網羅的系統的検索により，のべ 2113 件の

文献を得て，448 件の本文を批判的吟味し

，最終的に質の高い科学的根拠といえる 89

件を採用した．GRADE による文献の批判的

吟味を行い，最終的にインフォーマルコン

センサス法により 11 の推奨文を作成した．

以下に各々の CQ に対する科学的根拠のま

とめについて記載する． 

１）科学的根拠のまとめ 

<CQ1: 新生児 CDH の蘇生処置において留意

すべき点は何か？> 

<推奨文：推奨グレード：１D 呼吸・循環

に関する十分なモニタリングを行いながら，

呼吸・循環状態の重症度に応じて，気管挿

管 ，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，

胃管挿入などの治療を速やかに行うことが

奨められる．> 

解説； 

 蘇生処置に関しては，Outcome に対して比

較対象のある研究はないため，EURO CDH 

Consortium における標準治療を参考に治療

におけるポイントについて解説した１）． バ

イタルサインや経皮的動脈血酸素飽和度な

どのモニタリングにおける数値目標に関し

ては，平成 24 年度厚生労働科学研究費補助

金（難治性疾患克服研究事業）研究分担報

告書 2)を参考にした．以下に初期治療の概

略を記載する． 

 まず，初期治療とは，児が院内で娩出さ

れる場所から集中治療室に至るまでの治療

をさす．初期治療の際の呼吸状態のモニタ

リングに関しては，上肢，下肢もしくは両

方にSpO2モニターを装着し，preductal SpO2

値＝85%〜95%を目標とし，postductal SpO2

値>70%を目標として，心拍数，pre と post

の SpO2をすみやかに監視するべきである．

分娩後，必要であれば，消化管内への空気

の流入を防ぐために，原則として児にはマ

スクバックによる手動換気を行うことなく

，即座に気管挿管を行う．血管ルートにつ

いては，必ず末梢静脈路を確保し，可能で



あれば，中心静脈カテーテルを挿入する．

動脈ラインをとり，

post-

分析を行う．

下限以上に維持すべきである．循環不全を

認めた場合には，細胞外

〜2 回投与し，昇圧剤（

考慮する．

MAP は

行うことが望ましい．経鼻胃管を挿入し，

胃内容の吸引を行う．鎮静剤

与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留め

るべきである．

 CDH

に大きな影響を与え

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを

行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管

保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速や

かに行うことが奨められるとした．科学的

根拠に乏しいものの，初期治療の重要性を

加味して推奨度を「強い」とした．

 

<CQ2-

場合，

<推奨文：

の呼吸管理におい

考慮すべき概念である．

解説；

のべ

象となり，最終的に基準を満たした文献は

観察研究

Outcome

死亡率が低い結果となった

[0.28

 

あれば，中心静脈カテーテルを挿入する．

動脈ラインをとり，

-ductal の持続的血圧測定や

分析を行う．血圧は在胎週数に応じた正常

下限以上に維持すべきである．循環不全を

認めた場合には，細胞外

回投与し，昇圧剤（

考慮する．初期治療の人工換気

は 17cmH2O 以下，

行うことが望ましい．経鼻胃管を挿入し，

胃内容の吸引を行う．鎮静剤

与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留め

るべきである． 

DH における初期治療は，患児の生命予後

に大きな影響を与え

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを

行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管 

保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速や

かに行うことが奨められるとした．科学的

根拠に乏しいものの，初期治療の重要性を

加味して推奨度を「強い」とした．

-1: 新生児

場合，Gentle ventilation

推奨文：推奨グレード：１

の呼吸管理におい

考慮すべき概念である．

解説； 

のべ 617 編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

観察研究 4 編であった

Outcome に関しては，

死亡率が低い結果となった

[0.28-0.62] p<0.0001

あれば，中心静脈カテーテルを挿入する．

動脈ラインをとり，pre-ductal

持続的血圧測定や

血圧は在胎週数に応じた正常

下限以上に維持すべきである．循環不全を

認めた場合には，細胞外液 10

回投与し，昇圧剤（DOA

初期治療の人工換気

以下，PIP は

行うことが望ましい．経鼻胃管を挿入し，

胃内容の吸引を行う．鎮静剤

与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留め

 

における初期治療は，患児の生命予後

に大きな影響を与えるものと考え，推奨文は，

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを

行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応

 ，人工呼吸管理，静脈路確

保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速や

かに行うことが奨められるとした．科学的

根拠に乏しいものの，初期治療の重要性を

加味して推奨度を「強い」とした．

新生児 CDH の予後改善を考慮した

Gentle ventilation は有効か？

推奨グレード：１

の呼吸管理において,Gentle 

考慮すべき概念である．> 

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

編であった 3)-6)．まず，死亡の

に関しては，GV 群において有意に

死亡率が低い結果となった

0.62] p<0.0001）． 

あれば，中心静脈カテーテルを挿入する．

ductal もしくは，

持続的血圧測定や血液ガス

血圧は在胎週数に応じた正常

下限以上に維持すべきである．循環不全を

10-20ml/kg を

DOA，DOB）投与を

初期治療の人工換気の設定は，

は 25cmH2O 以下で

行うことが望ましい．経鼻胃管を挿入し，

胃内容の吸引を行う．鎮静剤と鎮痛剤を投

与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留め

における初期治療は，患児の生命予後

るものと考え，推奨文は，

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを

行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応

，人工呼吸管理，静脈路確

保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速や

かに行うことが奨められるとした．科学的

根拠に乏しいものの，初期治療の重要性を

加味して推奨度を「強い」とした． 

の予後改善を考慮した

は有効か？>

推奨グレード：１D 新生児

Gentle ventilation

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

．まず，死亡の

群において有意に

死亡率が低い結果となった（RR 0.42 
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あれば，中心静脈カテーテルを挿入する．

もしくは， 

血液ガス

血圧は在胎週数に応じた正常

下限以上に維持すべきである．循環不全を

を 1

）投与を

は， 

以下で

行うことが望ましい．経鼻胃管を挿入し，

と鎮痛剤を投

与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留め

における初期治療は，患児の生命予後

るものと考え，推奨文は，

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを

行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応

，人工呼吸管理，静脈路確

保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速や

かに行うことが奨められるとした．科学的

根拠に乏しいものの，初期治療の重要性を

の予後改善を考慮した

> 

新生児 CDH

ventilation は

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

．まず，死亡の

群において有意に

RR 0.42 

 

 

 

 

を用いた後向きコホート研究であった

4編の観察研究の結果から

低下が認められたが，いずれの文献にも重

大なバイアスおよび非直接性が存在し

た．他治療との組み合わせにより生命予後

は改善していたことを考慮すると，

念自体は

られた．

次に，在宅呼吸管理の

は，

いて在宅呼吸管理の率が低い傾向がみられ

たが，有意差

[0.32

等の重大なバイアスおよび非直接性が存在

すると考えられた．

断し

効性に関しては判断不能と考えられた．

最後に，

て，

て神経学的予後が悪化する

が，有意ではなかった（

2.52] p<0.68

大なバイアスと非直接性が存在すると考え

られた．

て検討した文献は

は検討不能であり，また不精確であった．

以上より，

性に関しては判断不能と考えられた．

より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景

や現在の呼

CDH

ある」と結論付け，推奨の強さは「強い」

 

 

 

 4編中3編の文献は，

を用いた後向きコホート研究であった

編の観察研究の結果から

低下が認められたが，いずれの文献にも重

大なバイアスおよび非直接性が存在し

た．他治療との組み合わせにより生命予後

は改善していたことを考慮すると，

念自体は考慮すべき治療概念であると

られた． 

次に，在宅呼吸管理の

は，2 編の文献の検討から

いて在宅呼吸管理の率が低い傾向がみられ

たが，有意差

[0.32-1.22] p<0.17

等の重大なバイアスおよび非直接性が存在

すると考えられた．

断し，GV が在宅呼吸管理の有無に対する有

効性に関しては判断不能と考えられた．

最後に，神経学的予後

，1 編の文献の検討から

神経学的予後が悪化する

が，有意ではなかった（

2.52] p<0.68）．死亡の

大なバイアスと非直接性が存在すると考え

られた．GV の神経学的予後

て検討した文献は

は検討不能であり，また不精確であった．

以上より，神経学的予後

性に関しては判断不能と考えられた．

より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景

や現在の呼吸管理の潮流を加味し，「

CDH の呼吸管理において考慮すべき概念で

ある」と結論付け，推奨の強さは「強い」

編の文献は，Historical control

を用いた後向きコホート研究であった

編の観察研究の結果から

低下が認められたが，いずれの文献にも重

大なバイアスおよび非直接性が存在し

た．他治療との組み合わせにより生命予後

は改善していたことを考慮すると，

考慮すべき治療概念であると

次に，在宅呼吸管理の Outcome

編の文献の検討から

いて在宅呼吸管理の率が低い傾向がみられ

たが，有意差はなかった（

1.22] p<0.17）．死亡の

等の重大なバイアスおよび非直接性が存在

すると考えられた．精確性にも欠けると判

が在宅呼吸管理の有無に対する有

効性に関しては判断不能と考えられた．

神経学的予後の

編の文献の検討から

神経学的予後が悪化する

が，有意ではなかった（

）．死亡の Outcome

大なバイアスと非直接性が存在すると考え

神経学的予後

て検討した文献は 1 編しかなく，非一貫性

は検討不能であり，また不精確であった．

神経学的予後に対する

性に関しては判断不能と考えられた．

より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景

吸管理の潮流を加味し，「

の呼吸管理において考慮すべき概念で

ある」と結論付け，推奨の強さは「強い」

Historical control

を用いた後向きコホート研究であった

編の観察研究の結果から GVによる死亡率

低下が認められたが，いずれの文献にも重

大なバイアスおよび非直接性が存在し

た．他治療との組み合わせにより生命予後

は改善していたことを考慮すると，GV

考慮すべき治療概念であると

Outcome に関して

編の文献の検討から 3), 6)，GV 群にお

いて在宅呼吸管理の率が低い傾向がみられ

はなかった（ RR 0.63 

）．死亡の Outcome

等の重大なバイアスおよび非直接性が存在

精確性にも欠けると判

が在宅呼吸管理の有無に対する有

効性に関しては判断不能と考えられた．

の Outcome に関し

編の文献の検討から 4)，GV 群におい

神経学的予後が悪化する傾向がみられた

が，有意ではなかった（RR 1.17 [0.55, 

Outcome と同等の重

大なバイアスと非直接性が存在すると考え

神経学的予後への影響につい

編しかなく，非一貫性

は検討不能であり，また不精確であった．

に対する GV の有効

性に関しては判断不能と考えられた．

より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景

吸管理の潮流を加味し，「

の呼吸管理において考慮すべき概念で

ある」と結論付け，推奨の強さは「強い」

Historical control

を用いた後向きコホート研究であった 3)-5)．

による死亡率

低下が認められたが，いずれの文献にも重

大なバイアスおよび非直接性が存在してい

た．他治療との組み合わせにより生命予後

GV の概

考慮すべき治療概念であると考え

に関して

群にお

いて在宅呼吸管理の率が低い傾向がみられ

RR 0.63 

Outcome と同

等の重大なバイアスおよび非直接性が存在

精確性にも欠けると判

が在宅呼吸管理の有無に対する有

効性に関しては判断不能と考えられた． 

に関し

群におい

傾向がみられた

RR 1.17 [0.55, 

と同等の重

大なバイアスと非直接性が存在すると考え

への影響につい

編しかなく，非一貫性

は検討不能であり，また不精確であった．

の有効

性に関しては判断不能と考えられた．以上

より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景

GV は

の呼吸管理において考慮すべき概念で

ある」と結論付け，推奨の強さは「強い」



とした．

 

<CQ2-

場合，

は有用か？

<推奨文：

対して

る．特に，重症例に対しては

ることが奨められる．

解説；

のべ

象となり，最終的に基準を満たした文献は

観察研究

HFO 3

神経学的予後

なか

control

った

療に関する重大なバイアスが存在

CMV 管理不能例を

排除し，
7-9)で

死亡率は有意に低下していた（

[0.27

 

 

 

 

本研究デザインの最大の問題点は

有無のみを比較できていないことにあり，

他治療との組み合わせにより生命予後は改

善していたことを考慮すると，

は考慮すべき治療法であると考えられ

以上より，新生児

て HFV

とした． 

-2: 新生児

場合，HFV（High frequency ventilation

は有用か？> 

推奨文：推奨グレード：

対して HFV は考慮すべき呼吸管理方法であ

る．特に，重症例に対しては

ることが奨められる．

解説； 

のべ 617 編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

観察研究 4 編であった

3編，HFJV1 編であった．在宅呼吸管理・

神経学的予後について検討している文献は

かった．3 編の文献は，

control を用いた後向きコホート研究であ

た 7)-9)．そのため，

療に関する重大なバイアスが存在

管理不能例を

排除し，Historical control

で生命予後を検討した結果，

死亡率は有意に低下していた（

[0.27-0.58] p<0.00001

研究デザインの最大の問題点は

有無のみを比較できていないことにあり，

他治療との組み合わせにより生命予後は改

善していたことを考慮すると，

は考慮すべき治療法であると考えられ

以上より，新生児

HFV は有用であると考えられたものの，

新生児 CDH の予後改善を考慮した

High frequency ventilation

推奨グレード：2D 

は考慮すべき呼吸管理方法であ

る．特に，重症例に対しては

ることが奨められる． > 

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

編であった 7)-10)

編であった．在宅呼吸管理・

について検討している文献は

編の文献は，

を用いた後向きコホート研究であ

．そのため，比較対象の選定や

療に関する重大なバイアスが存在

管理不能例を HFV 群へ変換した

Historical control

検討した結果，

死亡率は有意に低下していた（

0.00001）． 

研究デザインの最大の問題点は

有無のみを比較できていないことにあり，

他治療との組み合わせにより生命予後は改

善していたことを考慮すると，

は考慮すべき治療法であると考えられ

以上より，新生児 CDH の呼吸管理におい

は有用であると考えられたものの，

の予後改善を考慮した

High frequency ventilation

 新生児 CDH

は考慮すべき呼吸管理方法であ

る．特に，重症例に対しては HFV を使用す

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は
10)．HFV の内訳は

編であった．在宅呼吸管理・

について検討している文献は

編の文献は，Historical 

を用いた後向きコホート研究であ

比較対象の選定や

療に関する重大なバイアスが存在した．

群へ変換した文献を

Historical control を用いた 3

検討した結果，HFV 群での

死亡率は有意に低下していた（RR 0.40 

 

研究デザインの最大の問題点は HFV

有無のみを比較できていないことにあり，

他治療との組み合わせにより生命予後は改

善していたことを考慮すると，HFV の使用

は考慮すべき治療法であると考えられた．

の呼吸管理におい

は有用であると考えられたものの，
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の予後改善を考慮した

High frequency ventilation）

CDH に

は考慮すべき呼吸管理方法であ

を使用す

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

の内訳は

編であった．在宅呼吸管理・

について検討している文献は

Historical 

を用いた後向きコホート研究であ

比較対象の選定や治

した． 

文献を

3編

群での

RR 0.40 

HFV の

有無のみを比較できていないことにあり，

他治療との組み合わせにより生命予後は改

の使用

た． 

の呼吸管理におい

は有用であると考えられたものの，

科学的根拠が希薄であることを踏まえ，推

奨の強さは「弱い」とした．

 

<CQ3:

善のために

<推奨文：

肺高血圧のある新生児

考慮すべき治療法である．

解説；

 のべ

象とな

の

Inhaled Nitric Oxide Study Group
12)，

胎 34

要し，

の

った症例を対象に

性を検討したところ，

較し

差は認めなかった

区間

信頼区間

 

 

 

Jacobs

iNO

認めなかった

間[0.01

RR0.20

神経学的予後については，

究

Scales of Infant Development 

査指数で報告され

科学的根拠が希薄であることを踏まえ，推

奨の強さは「弱い」とした．

 

<CQ3: 肺高血圧のある新生児

善のために NO

推奨文：推奨グレード：

肺高血圧のある新生児

考慮すべき治療法である．

解説； 

のべ 660 編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に

の 7 編を採用し

Inhaled Nitric Oxide Study Group

，Jacobs ら 13

34 週以降に出生した

要し，15 分以上の間隔をあけ測定した

の OI(Oxygenation Index) 

った症例を対象に

性を検討したところ，

較して死亡率が高い傾向にあったが，有意

差は認めなかった

区間[0.62-2.02]

信頼区間[0.62

 

 

 

Jacobs らの研究

iNO 群で少ない傾向にあったが，有意差は

認めなかった(

[0.01-3.11]

RR0.20，95%信頼区間

神経学的予後については，

究 12)で，20±4

Scales of Infant Development 

査指数で報告され

科学的根拠が希薄であることを踏まえ，推

奨の強さは「弱い」とした．

肺高血圧のある新生児

NO 吸入療法（iNO

推奨グレード：2

肺高血圧のある新生児 CDH

考慮すべき治療法である．

編の文献がスクリーニングの対

り，最終的に RCT3 編，観察研究

を採用した．RCT3

Inhaled Nitric Oxide Study Group
13))では，生後

週以降に出生した CDH

分以上の間隔をあけ測定した

(Oxygenation Index) 

った症例を対象に NO 吸入療法

性を検討したところ，iNO

死亡率が高い傾向にあったが，有意

差は認めなかった(NONOS：

2.02]，Jacobs

[0.62-2.02])． 

らの研究 13)では，在宅呼吸管理は

群で少ない傾向にあったが，有意差は

(全症例：RR0.18

3.11]，退院時生存症例のみ：

信頼区間[0.01

神経学的予後については，

20±4 ヶ月における

Scales of Infant Development 

査指数で報告され，有意差を認めなかった．

科学的根拠が希薄であることを踏まえ，推

奨の強さは「弱い」とした． 

肺高血圧のある新生児 CDH の予後改

iNO）は有効か？

2D 

CDH に対して iNO

考慮すべき治療法である． > 

編の文献がスクリーニングの対

編，観察研究

RCT3 編(The Neonatal 

Inhaled Nitric Oxide Study Group：NONOS

では，生後 14 日までの在

CDH で，人工換気を

分以上の間隔をあけ測定した

(Oxygenation Index) が 25 以上であ

吸入療法(iNO)の有効

iNO 群は対照群と比

死亡率が高い傾向にあったが，有意

：RR1.12，95%

Jacobs ら：RR1.12

 

，在宅呼吸管理は

群で少ない傾向にあったが，有意差は

RR0.18，95%信頼区

，退院時生存症例のみ：

[0.01-3.36])． 

神経学的予後については，NONOS らの研

ヶ月における The Bayley 

Scales of Infant Development Ⅱの発達検

有意差を認めなかった．

科学的根拠が希薄であることを踏まえ，推

の予後改

）は有効か？> 

iNO は

編の文献がスクリーニングの対

編，観察研究 4編

(The Neonatal 

NONOS11), 

日までの在

で，人工換気を

分以上の間隔をあけ測定した 2回

以上であ

の有効

群は対照群と比

死亡率が高い傾向にあったが，有意

95%信頼

RR1.12，95%

，在宅呼吸管理は

群で少ない傾向にあったが，有意差は

信頼区

，退院時生存症例のみ：

 

らの研

The Bayley 

の発達検

有意差を認めなかった． 



いずれの研究においても，

不精確性が高い．時代背景として

死亡率が高く

背景が異なる可能性が高かった

観察研究は，

を用いた後向きコホート研究であった．在

宅呼吸管理，

れた文献はなく，死亡の

評価・検討を行った．

シスの結果

率が有意に低かった

[0.43

 

 

 

 

しかし，

の治療

されてい

考えられた．

対して

たものの，科学的根拠が希薄であることを

踏まえ，推奨の強さは「弱い」とした．

 

<CQ4:

果，肺サーファクタントは有効か？

<推奨文：

新生児

ントを投与することは奨められない．ただ

し，新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考

慮したうえで投与を検討することは必要で

ある．

解説；

のべ

象となり，

を最終的に採用した．

いずれの研究においても，

不精確性が高い．時代背景として

死亡率が高く(40

背景が異なる可能性が高かった

観察研究は，4編とも

を用いた後向きコホート研究であった．在

宅呼吸管理，神経学的予後

れた文献はなく，死亡の

評価・検討を行った．

シスの結果，iNO

率が有意に低かった

[0.43-0.86])． 

しかし，症例数が少ないこと，

の治療方針が異なること，

されていないことからバイアスが大きいと

考えられた．以上より，

対して iNO は考慮すべき治療法であるとし

たものの，科学的根拠が希薄であることを

踏まえ，推奨の強さは「弱い」とした．

<CQ4: 新生児 CDH

果，肺サーファクタントは有効か？

推奨文：推奨グレード：

新生児 CDH に対して一律に肺サーファクタ

ントを投与することは奨められない．ただ

し，新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考

慮したうえで投与を検討することは必要で

ある．> 

解説； 

のべ 562 編の文献がスクリーニングの対

象となり，RCT1

を最終的に採用した．

いずれの研究においても，症例数が少なく

不精確性が高い．時代背景として

(40-57%)，現在と診断・治療

背景が異なる可能性が高かった

編とも Historical control

を用いた後向きコホート研究であった．在

神経学的予後について検討さ

れた文献はなく，死亡の Outcome

評価・検討を行った．4 編のメタアナライ

iNO 群は対照群と比較し死亡

率が有意に低かった(RR0.61

 

症例数が少ないこと，

異なること，多変量解析

ないことからバイアスが大きいと

以上より，CDH

考慮すべき治療法であるとし

たものの，科学的根拠が希薄であることを

踏まえ，推奨の強さは「弱い」とした．

CDH の予後改善を考慮し

果，肺サーファクタントは有効か？

推奨グレード：2D

に対して一律に肺サーファクタ

ントを投与することは奨められない．ただ

し，新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考

慮したうえで投与を検討することは必要で

編の文献がスクリーニングの対

RCT1 編 18)，観察研究

を最終的に採用した．生命予後の

症例数が少なく

不精確性が高い．時代背景として現在より

現在と診断・治療

背景が異なる可能性が高かった． 

Historical control

を用いた後向きコホート研究であった．在

について検討さ

Outcome に関して

編のメタアナライ

群は対照群と比較し死亡

(RR0.61，95%信頼区間

症例数が少ないこと，iNO 以外

多変量解析がな

ないことからバイアスが大きいと

CDH の肺高血圧に

考慮すべき治療法であるとし

たものの，科学的根拠が希薄であることを

踏まえ，推奨の強さは「弱い」とした．

の予後改善を考慮した結

果，肺サーファクタントは有効か？> 

2D 

に対して一律に肺サーファクタ

ントを投与することは奨められない．ただ

し，新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考

慮したうえで投与を検討することは必要で

編の文献がスクリーニングの対

，観察研究 3 編 19)

生命予後の Outcome
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症例数が少なく，

現在より

現在と診断・治療

Historical control

を用いた後向きコホート研究であった．在

について検討さ

に関して

編のメタアナライ

群は対照群と比較し死亡

信頼区間

以外

がな

ないことからバイアスが大きいと

の肺高血圧に

考慮すべき治療法であるとし

たものの，科学的根拠が希薄であることを

踏まえ，推奨の強さは「弱い」とした． 

た結

に対して一律に肺サーファクタ

ントを投与することは奨められない．ただ

し，新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考

慮したうえで投与を検討することは必要で

編の文献がスクリーニングの対
19)-21)

Outcome

に関しては，

在胎

肺サーファクタント投与群と非投与群の生

命予後を比較検討した結果，有意差はない

ものの，むしろ肺サーファクタント投与群

において死亡率が上昇した．（

信頼区間

ら，症例数が少ないこと，二重盲検化や交

絡因子の調整がないなどのバイアスリスク

が深刻であった．エビデンスの質をあげる

要因もないことから，医学的根拠が乏しい

と判断した．

また，サーファクタント投与方法によって

はサーファクタント製剤による気道閉塞が

発生する可能性があると考えられた．

 

 

 

 

観察研究

投与群

較し

95%

究にほぼ共通した問題点としては，

らの報告以外では

ず，多国間・多施設間において肺サーファ

クタントの種類，投与時期，投与量，投与

回数においてバラつきがあること

肺サーファクタント以外の治療法も標準化

されていない．総体としての観察研究のバ

イアスリスク，非直接性は深刻であると判

断した．非一貫性においても深刻であると

判断した

 

 

 

に関しては，Lotz

在胎 34 週以降に出生し，

肺サーファクタント投与群と非投与群の生

命予後を比較検討した結果，有意差はない

ものの，むしろ肺サーファクタント投与群

において死亡率が上昇した．（

信頼区間 [0.44

ら，症例数が少ないこと，二重盲検化や交

絡因子の調整がないなどのバイアスリスク

が深刻であった．エビデンスの質をあげる

要因もないことから，医学的根拠が乏しい

と判断した． 

また，サーファクタント投与方法によって

はサーファクタント製剤による気道閉塞が

発生する可能性があると考えられた．

観察研究3編

投与群は，サーファクタント

較して有意に死亡率が上昇した．（

95%信頼区間 [1.01

究にほぼ共通した問題点としては，

らの報告以外では

ず，多国間・多施設間において肺サーファ

クタントの種類，投与時期，投与量，投与

回数においてバラつきがあること

肺サーファクタント以外の治療法も標準化

されていない．総体としての観察研究のバ

イアスリスク，非直接性は深刻であると判

断した．非一貫性においても深刻であると

判断した． 

 

 

Lotzらによる介入研究

週以降に出生し，

肺サーファクタント投与群と非投与群の生

命予後を比較検討した結果，有意差はない

ものの，むしろ肺サーファクタント投与群

において死亡率が上昇した．（

[0.44-7.25] p=0.42

ら，症例数が少ないこと，二重盲検化や交

絡因子の調整がないなどのバイアスリスク

が深刻であった．エビデンスの質をあげる

要因もないことから，医学的根拠が乏しい

 

また，サーファクタント投与方法によって

はサーファクタント製剤による気道閉塞が

発生する可能性があると考えられた．

編 19)-21)の肺サーファクタント

サーファクタント

て有意に死亡率が上昇した．（

[1.01-1.72] 

究にほぼ共通した問題点としては，

らの報告以外では重症度分類がされておら

ず，多国間・多施設間において肺サーファ

クタントの種類，投与時期，投与量，投与

回数においてバラつきがあること

肺サーファクタント以外の治療法も標準化

されていない．総体としての観察研究のバ

イアスリスク，非直接性は深刻であると判

断した．非一貫性においても深刻であると

らによる介入研究 18)

週以降に出生し，ECMO を施行した

肺サーファクタント投与群と非投与群の生

命予後を比較検討した結果，有意差はない

ものの，むしろ肺サーファクタント投与群

において死亡率が上昇した．（RR1.78:95%

p=0.42）しかしなが

ら，症例数が少ないこと，二重盲検化や交

絡因子の調整がないなどのバイアスリスク

が深刻であった．エビデンスの質をあげる

要因もないことから，医学的根拠が乏しい

また，サーファクタント投与方法によって

はサーファクタント製剤による気道閉塞が

発生する可能性があると考えられた．

サーファクタント

サーファクタント非投与群

て有意に死亡率が上昇した．（RR1.32

1.72] p=0.04）観察研

究にほぼ共通した問題点としては，

重症度分類がされておら

ず，多国間・多施設間において肺サーファ

クタントの種類，投与時期，投与量，投与

回数においてバラつきがあることである．

肺サーファクタント以外の治療法も標準化

されていない．総体としての観察研究のバ

イアスリスク，非直接性は深刻であると判

断した．非一貫性においても深刻であると

18)では，

を施行した

肺サーファクタント投与群と非投与群の生

命予後を比較検討した結果，有意差はない

ものの，むしろ肺サーファクタント投与群

RR1.78:95%

）しかしなが

ら，症例数が少ないこと，二重盲検化や交

絡因子の調整がないなどのバイアスリスク

が深刻であった．エビデンスの質をあげる

要因もないことから，医学的根拠が乏しい

また，サーファクタント投与方法によって

はサーファクタント製剤による気道閉塞が

発生する可能性があると考えられた．  

サーファクタント

非投与群と比

RR1.32；

）観察研

究にほぼ共通した問題点としては，Lally

重症度分類がされておら

ず，多国間・多施設間において肺サーファ

クタントの種類，投与時期，投与量，投与

である．

肺サーファクタント以外の治療法も標準化

されていない．総体としての観察研究のバ

イアスリスク，非直接性は深刻であると判

断した．非一貫性においても深刻であると
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在宅呼吸管理，神経学的予後の Outcome

に関しては，文献が少ないため，評価対象

外とした． 

以上より，医学的根拠に乏しいものの，

新生児 CDH における肺サーファクタント投

与の有効性は一律には推奨されないと結論

づけた．ただし，早産児の呼吸窮迫症候群

に対する肺サーファクタント投与の有効性

は既に確立されており，推奨の強さは「弱

い」とした． 

 

<CQ5: 新生児 CDH の予後改善を考慮した場

合，全身性ステロイド投与は有用か？> 

<推奨文：推奨グレード：D 

新生児 CDH 全例に対して一律にステロイド

の全身投与を行うことは奨められない．た

だし，低血圧・肺線維化・浮腫・相対的副

腎不全など個別の病態においては適応を検

討することが奨められる．> 

解説； 

のべ 486 編の文献がスクリーニングの対

象となったが，最終的に採用される文献は

なかった． 新生児 CDH に対する全身性ステ

ロイド投与のエビデンスは現段階では存在

しないとの結論に至り，新生児 CDH に限定

した形でのシステマティックレビューは行

うことはできなかった．一方，ステロイド

投与は新生児医療において血圧上昇，肺線

維化の予防・改善，浮腫の予防・改善，相

対的副腎不全の治療，低形成肺の成熟など

様々な目的のために行われており，その期

待される効果・作用多岐に及ぶことが知ら

れている．これらの内，低血圧・慢性肺疾

患に対しするステロイド使用に関しては，

既に十分なエビデンスが存在するとされて

いる 22), 23) 特に相対的副腎不全は CDH にお

いて高率に認められることが示されている

ため，こうした個別の病態に対するステロ

イド投与は容認されうるものと考えられた．

以上より，出生後のステロイド投与に関し

てCDHに特化したEvidenceは存在しないた

め，一律に投与することは推奨できないと

判断した．ただし低血圧・肺線維化・浮腫・

相対的副腎不全など個別の病態においては

考慮すべき選択肢であるとした．科学的根

拠が存在しないため，推奨度を示すことは

できなかった．  

 

<CQ6: 重症肺高血圧のある新生児 CDH の予

後を考慮した場合，最適な肺血管拡張剤は

なにか？> 

<推奨文：推奨グレード：D 

重症肺高血圧のある新生児 CDH に対し最適

な肺血管拡張剤として推奨できる薬剤はな

い．> 

解説； 

 のべ 620 編の文献が 1 次スクリーニング

の対象となり，最終的に観察研究 4 編が基

準を満たした． 4 編の文献とも Historical 

control を用いた後向きコホート研究であ

り，対照群と介入群が研究対象期間の前後

期で比較されていた．在宅呼吸管理，神経

学予後について検討された文献はなく，死

亡の Outcome に関して評価・検討を行った．

Bloss らの研究 24)は， Tolazoline に関する

研究であった．この研究は 1970-1980 年の

症例の検討で，現在と診断・治療背景が異

なる可能性が高い．低血圧や消化管出血，

腎不全などの副作用の問題もあり，現在で

はTolazolineはCDHの肺高血圧に対する治

療として使用されていない．Bos らの研究



25)は，

討した

め な か っ た

[0.58

れていない時代であ

背景が異なる可能性が高い．

の研究

についての比較検討である．

併用した

にあったが，有意差は認めなかった

95%信頼区間

protocol

の管理方法・治療が結果に影響している可

能性がある．照井らの研究

Dry side

使用であり，死亡率が高い傾向にあったが，

有意差は認めなかった

間[0.61

が少なく，

ないため，

不明確であった

症肺高血圧のある新生児

改善させる科学的根拠のある肺血管拡張剤

はなく，使用に関する明確な推奨はできな

いと結論づけた

ため，推奨度を示すことはできなかった．

 

<CQ7:

は有効か？

<推奨文：

新生児

ことは奨められないが，可逆的な呼吸障害

に対して

められる．

解説；

のべ

は，Tolazoline

討した研究である

な か っ た (RR0.85

[0.58-1.25])．この研究も

れていない時代であ

背景が異なる可能性が高い．

の研究 26)は，全例

についての比較検討である．

併用した PGE1 の使用で，死亡率が高い傾向

にあったが，有意差は認めなかった

信頼区間[0.55

protocol が大幅に

の管理方法・治療が結果に影響している可

能性がある．照井らの研究

side での管理と組み合わせた

使用であり，死亡率が高い傾向にあったが，

有意差は認めなかった

[0.61-6.55])．

が少なく，多変量解析，交絡因子

ため，薬剤投与と結果との因果関係は

不明確であった．

症肺高血圧のある新生児

改善させる科学的根拠のある肺血管拡張剤

はなく，使用に関する明確な推奨はできな

と結論づけた．

ため，推奨度を示すことはできなかった．

: 新生児 CDH

は有効か？  > 

推奨文：推奨グレード：

新生児CDHにおいて一律に

ことは奨められないが，可逆的な呼吸障害

に対して ECMO の適応を検討することは奨

められる．> 

解説； 

のべ 808 編の文献がスクリーニングの対

Tolazoline と Prostacyclin

研究であるが，死亡率に有意差を認

(RR0.85 ， 95%

．この研究も NO

れていない時代であり，現在と診断や

背景が異なる可能性が高い．

は，全例 NO 使用下での

についての比較検討である．

の使用で，死亡率が高い傾向

にあったが，有意差は認めなかった

[0.55-2.74])

が大幅に変化しており，

の管理方法・治療が結果に影響している可

能性がある．照井らの研究 27

での管理と組み合わせた

使用であり，死亡率が高い傾向にあったが，

有意差は認めなかった(RR2.00

． 4 編の文献とも，

多変量解析，交絡因子

薬剤投与と結果との因果関係は

．以上より，現状で

症肺高血圧のある新生児 CDH

改善させる科学的根拠のある肺血管拡張剤

はなく，使用に関する明確な推奨はできな

．科学的根拠が存在しない

ため，推奨度を示すことはできなかった．

CDH の予後改善のために

 

推奨グレード：2D

において一律にECMO

ことは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨

編の文献がスクリーニングの対

Prostacyclin を比較検

が，死亡率に有意差を認

95% 信 頼 区 間

NO がまだ導入さ

，現在と診断や治療

背景が異なる可能性が高い． Shiyanagi 

使用下での PGE1 投与

についての比較検討である．NO 吸入療法に

の使用で，死亡率が高い傾向

にあったが，有意差は認めなかった(RR1.23

2.74])．  CDH 治療

変化しており，PGE1 以外

の管理方法・治療が結果に影響している可
27)は，胎児麻酔，

での管理と組み合わせた PGE1

使用であり，死亡率が高い傾向にあったが，

(RR2.00，95%信頼区

編の文献とも，症例数

多変量解析，交絡因子の調整が

薬剤投与と結果との因果関係は

以上より，現状では，重

CDH に対し予後を

改善させる科学的根拠のある肺血管拡張剤

はなく，使用に関する明確な推奨はできな

科学的根拠が存在しない

ため，推奨度を示すことはできなかった．

の予後改善のために ECMO

2D 

ECMOを施行する

ことは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨

編の文献がスクリーニングの対
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を比較検

が，死亡率に有意差を認

信 頼 区 間

がまだ導入さ

治療

Shiyanagi ら

投与

吸入療法に

の使用で，死亡率が高い傾向

(RR1.23，

治療

以外

の管理方法・治療が結果に影響している可

は，胎児麻酔，

PGE1 の

使用であり，死亡率が高い傾向にあったが，

信頼区

症例数

の調整が

薬剤投与と結果との因果関係は

は，重

に対し予後を

改善させる科学的根拠のある肺血管拡張剤

はなく，使用に関する明確な推奨はできな

科学的根拠が存在しない

ため，推奨度を示すことはできなかった．  

ECMO

を施行する

ことは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に

研究

に対しても，

文が含まれていたため，論文内容の再検討

を行ない，生命予後の

を再度施行した．在宅呼吸管理，

予後

RCT1

であった．

歳時死亡，全死亡，

障害，

て ECMO

死亡にのみ

改 善 し

[0.54

有意差がなかった（

[0.60

しかし，

率が高く，診断・治療背景が異なる可能性

が高いと考えられた．

 

 

 

観察研究

後の時代で比較検討した文献が

ECMO

の有用性を

かし，全ての文献で多変量解析

の調整はなされず，深刻なバイアスがある

ものと考えられた

た文献で

率の改善を認めた．（

間[

ECMO

改善に寄与した可能性もあり

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

象となり，最終的に

研究 18 編の 21

に対しても，CQ

文が含まれていたため，論文内容の再検討

を行ない，生命予後の

を再度施行した．在宅呼吸管理，

予後に関する記載はなかった．

RCT1 編 28)は

であった．5 つの

歳時死亡，全死亡，

障害，4 歳時死亡＋重症機能障害）に対し

ECMO の有用性を検討

死亡にのみ ECMO

改 善 し た （

0.54-0.98]，p=0.03

有意差がなかった（

[0.60-1.02]，

しかし，症例数が少なく，現在より死亡

率が高く，診断・治療背景が異なる可能性

が高いと考えられた．

 

観察研究 18

後の時代で比較検討した文献が

ECMO 適応条件を満たす症例

の有用性を比較した論文が

かし，全ての文献で多変量解析

の調整はなされず，深刻なバイアスがある

ものと考えられた

文献で ECMO

率の改善を認めた．（

[0.60-0.76]

ECMO 以外の治療法の進歩などが生命予後の

改善に寄与した可能性もあり

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

象となり，最終的に SR2 編，

21 編が採用された．既存の

CQ 不適合や比較対象のない論

文が含まれていたため，論文内容の再検討

を行ない，生命予後の Outcome

を再度施行した．在宅呼吸管理，

に関する記載はなかった．

は 1996 年の古い文献

つの Outcome

歳時死亡，全死亡，1 歳時死亡＋重症機能

歳時死亡＋重症機能障害）に対し

の有用性を検討されていた．

ECMO 施行群が有意に死亡率を

た （ RR:0.73,95%

p=0.03）が，長期的な予後は

有意差がなかった（RR:0.78,95%

，p=0.07）． 

症例数が少なく，現在より死亡

率が高く，診断・治療背景が異なる可能性

が高いと考えられた． 

18 編のなかで，

後の時代で比較検討した文献が

適応条件を満たす症例

比較した論文が

かし，全ての文献で多変量解析

の調整はなされず，深刻なバイアスがある

ものと考えられた．ECMO 導入前後を比較し

ECMO 導入群において有意

率の改善を認めた．（RR:0.67

]，p<0.01）しかし

の治療法の進歩などが生命予後の

改善に寄与した可能性もあり

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

編，RCT1 編，観察

編が採用された．既存の

不適合や比較対象のない論

文が含まれていたため，論文内容の再検討

Outcome に関する

を再度施行した．在宅呼吸管理，神経

に関する記載はなかった． 

年の古い文献 1 件のみ

Outcome（退院時死亡，

歳時死亡＋重症機能

歳時死亡＋重症機能障害）に対し

されていた．退院時

施行群が有意に死亡率を

,95% 信 頼 区 間

が，長期的な予後は

RR:0.78,95%信頼区間

 

症例数が少なく，現在より死亡

率が高く，診断・治療背景が異なる可能性

編のなかで，ECMO の使用前

後の時代で比較検討した文献が 14

適応条件を満たす症例について，

比較した論文が 6 編あった

かし，全ての文献で多変量解析，交絡因子

の調整はなされず，深刻なバイアスがある

導入前後を比較し

導入群において有意に死亡

RR:0.67， 95%信頼区

しかし，時代背景

の治療法の進歩などが生命予後の

改善に寄与した可能性もあり，バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

編，観察

編が採用された．既存の SR

不適合や比較対象のない論

文が含まれていたため，論文内容の再検討

に関する SR

神経学的

件のみ

（退院時死亡，1

歳時死亡＋重症機能

歳時死亡＋重症機能障害）に対し

退院時

施行群が有意に死亡率を

信 頼 区 間

が，長期的な予後は

信頼区間

症例数が少なく，現在より死亡

率が高く，診断・治療背景が異なる可能性

の使用前

14 編， 

について，ECMO

た．し

，交絡因子

の調整はなされず，深刻なバイアスがある

導入前後を比較し

に死亡

信頼区

時代背景，

の治療法の進歩などが生命予後の

バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると



判断した

 

 

 

 

 

 

 

 

ECMO

6 編に関しても，

に死亡率の改善を認めた

信頼区間

 

 

 

 

 

しかし

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

判断した

以上より，

により短期の生命予後が

ったものの，

非一貫性が深刻であることを考慮した結果，

一律に

いが，可逆的な呼吸障害に対して

応を検討することは奨められると結論づけ

た．近年

る ECMO

る神経

て強いため，推奨度は「弱い」とした

 

<CQ8:

最適な手術時期はいつか？

<推奨文：

判断した 29-42)． 

ECMOの適応基準を満たす

編に関しても，

に死亡率の改善を認めた

信頼区間[0.19-0.

しかし，先の比較検討と同様，バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

判断した 29),33),43)

以上より，RCT，観察研究

により短期の生命予後が

ったものの，バイアスリスク，非直接性，

非一貫性が深刻であることを考慮した結果，

一律に ECMO を施行することは奨められな

いが，可逆的な呼吸障害に対して

応を検討することは奨められると結論づけ

近年の本邦や欧米における

ECMO 導入率が低いこと

る神経学的合併症

て強いため，推奨度は「弱い」とした

<CQ8: 新生児 CDH

最適な手術時期はいつか？

推奨文：推奨グレード：

 

基準を満たす重症例に限った

編に関しても，ECMO 施行群

に死亡率の改善を認めた（

0.48]，p<0.01

先の比較検討と同様，バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると
29),33),43)-46)． 

，観察研究で

により短期の生命予後が改善

バイアスリスク，非直接性，

非一貫性が深刻であることを考慮した結果，

を施行することは奨められな

いが，可逆的な呼吸障害に対して

応を検討することは奨められると結論づけ

本邦や欧米における

導入率が低いこと，

学的合併症に対する懸念も依然とし

て強いため，推奨度は「弱い」とした

CDH の予後を考慮した場合，

最適な手術時期はいつか？>

推奨グレード：2D

重症例に限った

施行群において有意

（RR: 0.30，

p<0.01）． 

先の比較検討と同様，バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

では，ECMO 施行

改善する結果とな

バイアスリスク，非直接性，

非一貫性が深刻であることを考慮した結果，

を施行することは奨められな

いが，可逆的な呼吸障害に対して ECMO の適

応を検討することは奨められると結論づけ

本邦や欧米における CDH に対す

，ECMO 導入によ

に対する懸念も依然とし

て強いため，推奨度は「弱い」とした．

の予後を考慮した場合，

> 

2D 
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重症例に限った

において有意

，95%

先の比較検討と同様，バイアスリ

スク，非直接性，非一貫性が深刻であると

施行

する結果とな

バイアスリスク，非直接性，

非一貫性が深刻であることを考慮した結果，

を施行することは奨められな

の適

応を検討することは奨められると結論づけ

に対す

導入によ

に対する懸念も依然とし

． 

の予後を考慮した場合，

新生児

な状態で手術をおこなうことは奨められな

い．ただし，個々の重症度を考慮した場合，

最適な手術時期の設定は困難である．

解説；

 のべ

象となり，最終的に

観察研究

 まず，呼吸器合併症の予後については，

観察研究が

早期手術群を比較した結果，有意差は認め

な か っ た ．（

[0.10

る研究はなかった．

関して

られていた

群と早期手術群で比較した結果，生命予後

に有意差を認めなかった．（

信頼区間

題点として，症例数が少ない，盲検化の記

載がない，多変量解析がないなどのバイア

スリスクが深刻であることであった．また，

ECMO

症度や治療方針が異なることも問題点であ

った．

 

 

 

観察研究

待機手術群において，有意差はないものの

死亡率が低下したとの結果であった．（

0.73

これらの観察研究

異なる時代からの報告

からの報告

や

新生児 CDH では，呼吸・循環状態が不安定

な状態で手術をおこなうことは奨められな

い．ただし，個々の重症度を考慮した場合，

最適な手術時期の設定は困難である．

解説； 

のべ 759 編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に

観察研究 17 編

まず，呼吸器合併症の予後については，

観察研究が 2 編のみであり，待機手術群と

早期手術群を比較した結果，有意差は認め

な か っ た ．（

[0.10-2.75], p=0.44

る研究はなかった．

関して，介入研究

られていた 52)-

群と早期手術群で比較した結果，生命予後

に有意差を認めなかった．（

信頼区間[0.51

題点として，症例数が少ない，盲検化の記

載がない，多変量解析がないなどのバイア

スリスクが深刻であることであった．また，

ECMO 使用率が

症度や治療方針が異なることも問題点であ

った．  

 

 

観察研究 17

待機手術群において，有意差はないものの

死亡率が低下したとの結果であった．（

0.73, 95%信頼区間

これらの観察研究

異なる時代からの報告

からの報告 59),62),63)

や iNO，ECMO，

では，呼吸・循環状態が不安定

な状態で手術をおこなうことは奨められな

い．ただし，個々の重症度を考慮した場合，

最適な手術時期の設定は困難である．

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的にRCT2編

編 50)- 53)が基準を満たした．

まず，呼吸器合併症の予後については，

編のみであり，待機手術群と

早期手術群を比較した結果，有意差は認め

な か っ た ．（ RR 0.51, 

2.75], p=0.44）神経学的予後に関す

る研究はなかった．生命予後の

介入研究 2編は，
-54)．介入研究では，待機手術

群と早期手術群で比較した結果，生命予後

に有意差を認めなかった．（

[0.51-1.40]，p=0.63

題点として，症例数が少ない，盲検化の記

載がない，多変量解析がないなどのバイア

スリスクが深刻であることであった．また，

使用率が 75%,4%と隔たりが大きく

症度や治療方針が異なることも問題点であ

17 編 8),50)-65)をまとめた結果，

待機手術群において，有意差はないものの

死亡率が低下したとの結果であった．（

信頼区間[0.54-

これらの観察研究には，現在の治療方針と

異なる時代からの報告 51)

59),62),63)も含まれる．また，

，肺サーファクタントなどの

では，呼吸・循環状態が不安定

な状態で手術をおこなうことは奨められな

い．ただし，個々の重症度を考慮した場合，

最適な手術時期の設定は困難である．

編の文献がスクリーニングの対

編 47),48)，SR1編

が基準を満たした．

まず，呼吸器合併症の予後については，

編のみであり，待機手術群と

早期手術群を比較した結果，有意差は認め

RR 0.51, 95% 信 頼 区 間

）神経学的予後に関す

生命予後の Outcome

編は，SR 1 編にまとめ

介入研究では，待機手術

群と早期手術群で比較した結果，生命予後

に有意差を認めなかった．（RR 0.84，

p=0.63）本研究の問

題点として，症例数が少ない，盲検化の記

載がない，多変量解析がないなどのバイア

スリスクが深刻であることであった．また，

と隔たりが大きく

症度や治療方針が異なることも問題点であ

をまとめた結果，

待機手術群において，有意差はないものの

死亡率が低下したとの結果であった．（

-1.00], p=0.05

現在の治療方針と
51)-56)や発展途上国

も含まれる．また，

肺サーファクタントなどの

では，呼吸・循環状態が不安定

な状態で手術をおこなうことは奨められな

い．ただし，個々の重症度を考慮した場合，

最適な手術時期の設定は困難である．> 

編の文献がスクリーニングの対

編 49)，

が基準を満たした． 

まず，呼吸器合併症の予後については，

編のみであり，待機手術群と

早期手術群を比較した結果，有意差は認め

信 頼 区 間

）神経学的予後に関す

Outcome に

編にまとめ

介入研究では，待機手術

群と早期手術群で比較した結果，生命予後

，95%

）本研究の問

題点として，症例数が少ない，盲検化の記

載がない，多変量解析がないなどのバイア

スリスクが深刻であることであった．また，

と隔たりが大きく，重

症度や治療方針が異なることも問題点であ

をまとめた結果，

待機手術群において，有意差はないものの

死亡率が低下したとの結果であった．（RR 

p=0.05）

現在の治療方針と

や発展途上国

も含まれる．また，HFO

肺サーファクタントなどの



集学的治療が可能と

historical 

これらの集学的治療を行った

手術が含まれており，深刻なバイアスが存

在する

を示す

告は，

とする

こちらもバイアスリスクが存在し，一概に

早期手術群の有用性を示すことはできない．

観察研究の共通した問題点として，疾患重

症度に関する検討

時期の設定に

げられる

め，バイアスリスク，非直接性，

が深刻であると

 

 

 

 

 

 

 

以上より，推奨文は，呼吸・循環状態が

不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難であ

ると結論づけた．科学的根拠に乏しいため，

推奨度は「弱い」とした．

 

<CQ９

内視鏡外科手術は有効か？

<推奨文：

新生児

手術を施行することは奨められない．施行

に際しては，患児の状態や各施設の技術的

集学的治療が可能と

historical control

これらの集学的治療を行った

が含まれており，深刻なバイアスが存

在する．一方，本邦から早期手術の有用性

を示す 2編の報告

告は，前期群を待機群，後期群を早期手術

とする historical control

こちらもバイアスリスクが存在し，一概に

早期手術群の有用性を示すことはできない．

観察研究の共通した問題点として，疾患重

症度に関する検討

時期の設定にバラつきがあること

げられる．治療法も標準化さ

バイアスリスク，非直接性，

が深刻であると考えられた

以上より，推奨文は，呼吸・循環状態が

不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難であ

ると結論づけた．科学的根拠に乏しいため，

推奨度は「弱い」とした．

９: 新生児 CDH

内視鏡外科手術は有効か？

推奨文：推奨グレード：

新生児 CDH 全例に対して一律に内視鏡外科

手術を施行することは奨められない．施行

に際しては，患児の状態や各施設の技術的

集学的治療が可能となる前後での

control を用いた比較によって

これらの集学的治療を行った

が含まれており，深刻なバイアスが存

．一方，本邦から早期手術の有用性

編の報告 61),65)があ

前期群を待機群，後期群を早期手術

historical control

こちらもバイアスリスクが存在し，一概に

早期手術群の有用性を示すことはできない．

観察研究の共通した問題点として，疾患重

症度に関する検討，多変量解析

バラつきがあること

．治療法も標準化さ

バイアスリスク，非直接性，

考えられた．

以上より，推奨文は，呼吸・循環状態が

不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難であ

ると結論づけた．科学的根拠に乏しいため，

推奨度は「弱い」とした． 

CDH の予後を考慮した場合，

内視鏡外科手術は有効か？>

推奨グレード：1D

全例に対して一律に内視鏡外科

手術を施行することは奨められない．施行

に際しては，患児の状態や各施設の技術的

なる前後での

を用いた比較によって

これらの集学的治療を行った後期群に待機

が含まれており，深刻なバイアスが存

．一方，本邦から早期手術の有用性

ある．これらの報

前期群を待機群，後期群を早期手術

historical control となっている．

こちらもバイアスリスクが存在し，一概に

早期手術群の有用性を示すことはできない．

観察研究の共通した問題点として，疾患重

，多変量解析，待機手術

バラつきがあることなどがあ

．治療法も標準化されていない

バイアスリスク，非直接性，非一貫性

． 

以上より，推奨文は，呼吸・循環状態が

不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難であ

ると結論づけた．科学的根拠に乏しいため，

 

の予後を考慮した場合，

> 

1D 

全例に対して一律に内視鏡外科

手術を施行することは奨められない．施行

に際しては，患児の状態や各施設の技術的
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なる前後での

を用いた比較によって，

待機

が含まれており，深刻なバイアスが存

．一方，本邦から早期手術の有用性

これらの報

前期群を待機群，後期群を早期手術

となっている．

こちらもバイアスリスクが存在し，一概に

早期手術群の有用性を示すことはできない． 

観察研究の共通した問題点として，疾患重

待機手術

などがあ

れていないた

非一貫性

以上より，推奨文は，呼吸・循環状態が

不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難であ

ると結論づけた．科学的根拠に乏しいため，

の予後を考慮した場合，

全例に対して一律に内視鏡外科

手術を施行することは奨められない．施行

に際しては，患児の状態や各施設の技術的

な側面を踏まえて，適応を慎重に検討する

ことが奨められる．

解説；

のべ

象となり，最終的に基準を満たした文献は

SR4

で 13

新の文献を網羅していない

施行することとした．検討する

関して，ヘルニアの

手術の完遂率に関しても検討

た．まず，

ス値を胸腔鏡群

術中

vs 61mmHg, 

とが示され

Follow

かった

次に，観察研究について，

宅呼吸管理・

なかった．死亡の

腔鏡群において有意に死亡率が低い結果と

なった（

 

 

 

 

7

胸腔鏡手術群として意図的に選択され

編の研究

があり，

られた．

再発の

おいて有意に再発率が高い結果となった

（RR 3.

な側面を踏まえて，適応を慎重に検討する

ことが奨められる．

解説； 

のべ 583 編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

SR4 編 66-69)，RCT1

13 編あった．

新の文献を網羅していない

施行することとした．検討する

関して，ヘルニアの

手術の完遂率に関しても検討

た．まず，RCT

ス値を胸腔鏡群

術中 PaCO2が開腹群に比して有意に高く（

vs 61mmHg, p=0.036

とが示された（

Follow 期間が短く，死亡・再発

かった．  

次に，観察研究について，

宅呼吸管理・神学的予後

なかった．死亡の

腔鏡群において有意に死亡率が低い結果と

なった（RR 0.18 [0.09

 

 

 

 

7 編の観察研究において

胸腔鏡手術群として意図的に選択され

編の研究 71)において治療方針の大幅な変更

があり，重大な

られた．  

再発の Outcome

おいて有意に再発率が高い結果となった

RR 3.10 [1.

な側面を踏まえて，適応を慎重に検討する

ことが奨められる．> 

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

RCT1 編 70)，観察研究

編あった．SR は 4 編存在したが，最

新の文献を網羅していない

施行することとした．検討する

関して，ヘルニアの再発を追加し

手術の完遂率に関しても検討

RCT について 70

ス値を胸腔鏡群と開腹群で比較した結果，

が開腹群に比して有意に高く（

=0.036），pH

た（7.13 vs 7.24, 

期間が短く，死亡・再発

次に，観察研究について，

神学的予後に設定した研究は

なかった．死亡の Outcome

腔鏡群において有意に死亡率が低い結果と

RR 0.18 [0.09-0.38] p<0.0001

 

観察研究において

胸腔鏡手術群として意図的に選択され

において治療方針の大幅な変更

重大なバイアスが存在すると考え

Outcome に関しては

おいて有意に再発率が高い結果となった

[1.95-4.894] p<0.00001

な側面を踏まえて，適応を慎重に検討する

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

，観察研究 8編

編存在したが，最

新の文献を網羅していないなどの理由で再

施行することとした．検討する Outcome

を追加し，胸腔鏡

手術の完遂率に関しても検討することとし
70)，術中の血液ガ

と開腹群で比較した結果，

が開腹群に比して有意に高く（

pH も有意に低いこ

7.13 vs 7.24, p=0.025

期間が短く，死亡・再発の発生

次に，観察研究について，Outcome

に設定した研究は

Outcome に関しては

腔鏡群において有意に死亡率が低い結果と

0.38] p<0.0001

観察研究において 72)-78)，軽症例が

胸腔鏡手術群として意図的に選択され

において治療方針の大幅な変更

が存在すると考え

に関しては，胸腔鏡群に

おいて有意に再発率が高い結果となった

] p<0.00001）．

な側面を踏まえて，適応を慎重に検討する

編の文献がスクリーニングの対

象となり，最終的に基準を満たした文献は

編 71)-78)

編存在したが，最

などの理由で再

Outcome に

胸腔鏡

することとし

，術中の血液ガ

と開腹群で比較した結果，

が開腹群に比して有意に高く（83 

も有意に低いこ

=0.025）．

の発生はな

Outcome を在

に設定した研究は

に関しては，胸

腔鏡群において有意に死亡率が低い結果と

0.38] p<0.0001）． 

軽症例が

胸腔鏡手術群として意図的に選択され，1

において治療方針の大幅な変更

が存在すると考え

，胸腔鏡群に

おいて有意に再発率が高い結果となった

）． 



 

 

 

 

胸腔鏡群は開腹群と比較して比較的軽症が

選択されているものの

となっているため，その影響は深刻

と思われた．内視鏡

際，完遂率は重要な指標のひとつである．

今回検討した文献において，施設ごとの完

遂率の中央値は

Overall

児 CDH

の選択が極めて重要と考えられた．

以上より，

対して一律に内視鏡外科手術を施行するこ

とは奨められない．施行に際しては，患児

の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，

適応を慎重に検討することが奨められる

した．科学的根拠に乏しいものの，安全面

に対する十分な

を「強い」とした

  

<CQ10:

のようなものがあるか？

<推奨文：

新生児

疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神

経学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食

道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変

形などがあり，長期的なフォローアップが

奨められる．

解説；

新生児

Outcome

胸腔鏡群は開腹群と比較して比較的軽症が

選択されているものの

なっているため，その影響は深刻

と思われた．内視鏡

際，完遂率は重要な指標のひとつである．

今回検討した文献において，施設ごとの完

遂率の中央値は

Overall の完遂率は

CDH の内視鏡手術においては，適応症例

の選択が極めて重要と考えられた．

以上より，推奨文は，

対して一律に内視鏡外科手術を施行するこ

とは奨められない．施行に際しては，患児

の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，

適応を慎重に検討することが奨められる

した．科学的根拠に乏しいものの，安全面

に対する十分な配慮が必要と考え，推奨度

を「強い」とした

 

<CQ10: 新生児CDH

のようなものがあるか？

推奨文：推奨グレード：１

新生児 CDH の長期的な合併症ならびに併存

疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神

経学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食

道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変

形などがあり，長期的なフォローアップが

奨められる．> 

解説； 

新生児 CDH の長期的合併症に関しては

Outcome を設定することが出来ず，既存の

 

胸腔鏡群は開腹群と比較して比較的軽症が

選択されているものの，再発率が高

なっているため，その影響は深刻

と思われた．内視鏡の手術成績を検討する

際，完遂率は重要な指標のひとつである．

今回検討した文献において，施設ごとの完

遂率の中央値は 74.9％（60.0

の完遂率は 89.3％であった．新生

の内視鏡手術においては，適応症例

の選択が極めて重要と考えられた．

推奨文は，新生児

対して一律に内視鏡外科手術を施行するこ

とは奨められない．施行に際しては，患児

の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，

適応を慎重に検討することが奨められる

した．科学的根拠に乏しいものの，安全面

配慮が必要と考え，推奨度

を「強い」とした． 

CDHの長期的な合併症にはど

のようなものがあるか？ > 

推奨グレード：１

の長期的な合併症ならびに併存

疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神

経学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食

道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変

形などがあり，長期的なフォローアップが

 

の長期的合併症に関しては

を設定することが出来ず，既存の

胸腔鏡群は開腹群と比較して比較的軽症が

，再発率が高い結果

なっているため，その影響は深刻である

成績を検討する

際，完遂率は重要な指標のひとつである．

今回検討した文献において，施設ごとの完

60.0～96.6％），

％であった．新生

の内視鏡手術においては，適応症例

の選択が極めて重要と考えられた． 

新生児 CDH 全例に

対して一律に内視鏡外科手術を施行するこ

とは奨められない．施行に際しては，患児

の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，

適応を慎重に検討することが奨められる

した．科学的根拠に乏しいものの，安全面

配慮が必要と考え，推奨度

の長期的な合併症にはど

 

推奨グレード：１D 

の長期的な合併症ならびに併存

疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神

経学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食

道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変

形などがあり，長期的なフォローアップが

の長期的合併症に関しては

を設定することが出来ず，既存の
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胸腔鏡群は開腹群と比較して比較的軽症が

い結果

ある

成績を検討する

際，完遂率は重要な指標のひとつである．

今回検討した文献において，施設ごとの完

％），

％であった．新生

の内視鏡手術においては，適応症例

全例に

対して一律に内視鏡外科手術を施行するこ

とは奨められない．施行に際しては，患児

の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，

適応を慎重に検討することが奨められると

した．科学的根拠に乏しいものの，安全面

配慮が必要と考え，推奨度

の長期的な合併症にはど

の長期的な合併症ならびに併存

疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神

経学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食

道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変

形などがあり，長期的なフォローアップが

の長期的合併症に関しては

を設定することが出来ず，既存の

Review

新生児

能障害

育障害

筋骨格異常

長期合併症の詳細に関しては，

科学研究費補助金・

業 

するフォローアップ調査が

その結果，

（表

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

後遺症の時間経過については発達遅延症

例が

19.4%

14.9%

あったが，言語発達遅延は

から

た．聴力障害を

13.5%

1.5

Review を参照することとした．

新生児 CDH の長期的合併症には，呼吸機

能障害 79),80)，消化管機能障害

育障害 83),84)，神経障害

筋骨格異常 87),88)

長期合併症の詳細に関しては，

科学研究費補助金・

 新生児横隔膜ヘルニア長期生存例に対

するフォローアップ調査が

その結果，中長期合併症

（表 2） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

後遺症の時間経過については発達遅延症

例が 1.5 歳時，

19.4%であった

14.9%から 6 歳時

あったが，言語発達遅延は

から 6 歳時 31.4%

た．聴力障害を

13.5%に認めた．

1.5 歳時，3歳時，

を参照することとした．

の長期的合併症には，呼吸機

，消化管機能障害

，神経障害 85),86)

87),88)などがある．

長期合併症の詳細に関しては，

科学研究費補助金・難治性疾患克服研究事

新生児横隔膜ヘルニア長期生存例に対

するフォローアップ調査が

中長期合併症を

後遺症の時間経過については発達遅延症

歳時，3歳時，6歳時

であった．運動発達障害は，

歳時 8.8%と経時的軽快傾向が

あったが，言語発達遅延は

31.4%と長期に及ぶ傾向があっ

た．聴力障害を 1.5 歳時

に認めた．在宅酸素を要する症例は

歳時，6歳時に

を参照することとした．  

の長期的合併症には，呼吸機

，消化管機能障害 4),81),82)

85),86)，聴覚障害，

などがある． 

長期合併症の詳細に関しては，厚生労働

難治性疾患克服研究事

新生児横隔膜ヘルニア長期生存例に対

するフォローアップ調査がおこなわれた

を 68.6%に認めた

後遺症の時間経過については発達遅延症

歳時 26.2%，22.0%

運動発達障害は，1.5

と経時的軽快傾向が

あったが，言語発達遅延は 1.5 歳時

と長期に及ぶ傾向があっ

歳時 8.9%から 6

在宅酸素を要する症例は

歳時に 6.7%，3.6%，

の長期的合併症には，呼吸機
4),81),82)，発

，聴覚障害，

厚生労働

難治性疾患克服研究事

新生児横隔膜ヘルニア長期生存例に対

おこなわれた 89)．

に認めた．

後遺症の時間経過については発達遅延症

22.0%，

1.5 歳時

と経時的軽快傾向が

歳時 20.8%

と長期に及ぶ傾向があっ

6 歳時

在宅酸素を要する症例は

，2.3%
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と減少しているものの，呼吸器合併症によ

る入院は 13.4%，14.7%，33.3%と増加傾向

を認めた．腸閉塞も 9.9%，8%，17.8%と増

加しておりフォロー継続の必要性を支持す

る結果になっている． 

CDHにおけるフォローアップは，患児の生

活の質（QOL）に大きな影響を与えるものと

考え，推奨文は，新生児CDHの長期的な合併

症ならびに併存疾患にはヘルニア再発，呼

吸器合併症，神経学的合併症，身体発育不

全，難聴，胃食道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，

側弯，胸郭変形などがあり，長期的なフォ

ローアップが奨められるとした．科学的根

拠に乏しいものの，長期フォローアップの

重要性を加味して推奨度を「強い」とした． 

 

D．結論  

新生児 CDH は希少性の高い難治性疾患で

あり，1 施設あたりの治療経験数が乏しい

疾患である．欧米では症例を集約化して治

療を行っているが，本邦では，各施設が生

存率を競い合うように診療を行い，生存率

を欧米並みもしくはそれ以上に向上させて

きた．しかしながら，依然として施設間・

地域間に治療成績の格差が存在するという

事実は，医療を受ける患者・家族側にとっ

ては有益とはいえないと考える．今回，新

生児 CDH に関するガイドライン作成するに

あたり，治療を受ける患者側，症例経験数

の少ない医師の立場を鑑みて，専門家の意

見を交えつつも科学的根拠に則したガイド

ラインを作成することを目標とした．診療

の樹系図から，10 の CQ を作成したが，レ

ビューとなった CQ が 2つ（①蘇生，⑩長期

予後），文献が存在しない CQ が 2 つ（⑤ス

テロイド投与，⑥肺血管拡張剤投与）あっ

た．希少疾患における系統的文献検索，メ

タアナリシスで重要なポイントは，科学的

根拠の質のみでなく，研究デザインや内容

を批判的に吟味する必要があるということ

である．その意味では，GRADE によるエビ

デンスの評価は優れていると考えられた．

推奨度の決定には様々な決定方法があるが

，われわれは最終的にはインフォーマルコ

ンセンサス法を採用した．さらに，患者・

家族の嗜好を取り入れ，広く一般の先生方

の御意見を受け入れることも重要であると

考え，作成したガイドライン草案を研究代

表施設である大阪大学小児成育外科学講座

のホームページに医療者用と一般向けに公

開し，パブリックコメントに寄せられた意

見をもとに改訂をくわえている段階である．

（資料 2-3,2-4） 

診療ガイドラインは，あくまでも参考資

料であり，医師の裁量権を規制するもので

はない．医師は，自らの診療経験から個々

の状況に応じて患者家族の意向に向き合い

ながら，治療方針を決定するべきである．

当然ながら，治療経験が自ずと少ない CDH

の診療においては，治療方針の決定に難渋

することも予想される．本ガイドラインが

CDH に関する理解を深め，患者・家族・さ

らには医療従事者の日常診療に役立つこと

があれば，ガイドライン作成委員会一同に

とって幸甚である． 
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SCOPE 
 
（１） 
タイトル 

新生児先天性横隔膜ヘルニア（CDH）の治療 
ガイドライン 

 
（２） 
トピック 

新生児 CDHの治療・長期予後 

（３） 
重要臨床課題 

新生児横隔膜ヘルニア（以下本症）は、わが国におけ

る年間発症数が約200例の希少疾患であり、その生存

率も約80％に留まる予後不良な疾患である。また、生存

例においても長期に障害が残存する例が約15％程度

存在する。疾患の本態は、横隔膜の先天的欠損孔を通

じて胸腔内に嵌入した腹部臓器の圧迫により生じる肺

低形成と、その低形成肺に続発する新生児遷延性肺

高血圧症にある。横隔膜欠損は裂隙程度のものから、

全欠損に至るまで幅広いため、本症の重症度も新生児

期を無症状で過ごす例から、出生直後に死亡する例ま

で非常に幅広い。 

 本症においては、未だ症例の集約化が不十分で、一

施設あたりの症例数が少ないため、これまで行われてこ

なかった治療の現状に関する実態や予後を明らかにす

る必要があった。 

 そこで先行研究として、わが国では平成23年度厚生

労働科学研究費補助金事業「新生児横隔膜ヘルニア

の重症度別治療指針の作成に関する研究」により、

2006年から2010年までの国内72施設の614症例が集計

され、出生前の重症度および出生後の重症度による層

別化が行われた。この結果、本邦における新生児先天

性横隔膜ヘルニアの治療方針や予後に関しては施設

によってばらつきがあること、治療成績は欧米と比較し

ても良好であることが明らかとなった。 

しかし、欧米では治療の標準化が行われ、前方視的

研究を行い、エビデンスを積み上げていく傾向があるに

も関わらず、本邦では未だ治療の標準化が行われてお

らず、エビデンスに基づく治療が行われているとは言い
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難い現状であった。 

そこで、平成24〜25年度厚生労働科学研究費補助

金事業「胎児・新生児肺低形成の診断・治療実態に関

する調査研究」により、本邦における先天性横隔膜ヘ

ルニアの治療方針や長期予後を調査し、治療法を標準

化すべく新生児横隔膜ヘルニアの定義、診断基準、

診療ガイドラインを作成する必要があるとの結論に至っ

た。平成26年より厚生労働科学研究費補助金事業「小

児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査なら

びに診療ガイドライン作成に関する研究」の一環とし

て、新生児CDH診療ガイドライン作成を開始した。 

 

（４） 
ガイドラインがカバーす

る範囲 

【本ガイドラインがカバーする範囲】 
●本邦における新生児 CDH 
【本ガイドラインでカバーしない範囲】 
●胎児 
●新生児期を過ぎて診断された CDH 
【本ガイドラインでカバーする臨床管理】 
●出生後の管理 
●手術 
●長期フォローアップ 
【本ガイドラインがカバーしない臨床管理】 
●母体管理 
●胎児診断、胎児治療 
●合併奇形、染色体異常を有する場合の個別管理 
●治療の差し控え 

 
（５） 
メインアウトカム 

 

●予後 
●合併症 

（６） 
既存のガイドラインとの

関係 

本邦で CDHに関して現存するガイドラインはない 

（７） 
適応 

 

【適応が想定される医療現場】 
●周産期医療施設 
●総合周産期母子医療センター 
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●地域周産期母子医療センター 
●日本周産期・新生児医学会新生児研修施設 
●日本小児外科学会認定施設、教育関連施設 

 
（８） 
エビデンス検索 

【エビデンスタイプ】 
●Systematic Review /Meta Analysis論文（SR/MA
論文）、個別研究論文を、この順番の優先順位 
●個別研究論文としては、ランダム化比較試験

(RCT)、非ランダム化比較試験、比較対象のある観
察研究を検索の対象とする。 
●RCTがある場合には、SR/MA、RCTを評価の対
象とする。 

【データベース】 
●個別研究論文については、Medline、 The 
Cochrane Library（CCTR）、医中誌 web 
●SR/MA論文については、Medline、The Cochrane 
Library（CDSR,DARE） 
●またこれらのデータベースに採録されていない文

献も専門家の人的ネットワークにより追加した。 

【検索の基本方針】 
文献データベースによる検索は，エビデンス文献状況の

把握と検索漏れを防ぐため，全 CQ を対象とした検索をま

ず行い（全般検索），その後 CQ2から CQ9について個別の

CQごとに検索を行った（個別検索）． 

【検索対象と検索期間】 
すべてのデータベースについて、特に明記しない

限りデータベースの採録期間すべてを検索対象とし

た。検索期間は 2014年 3月から 2014年 9月にかけて行い，

2014年 9月にすべての検索について再検索を行った． 

（９） 
エビデンスの評価と統合

方法 

●SR/MAの論文として、Cochrane Reviewなどを
評価の対象とする。CQ との関連性を評価して、関
連性が十分に高い Review について、システマティ
ックレビューチームの複数担当者によるスクリーニ

ングを行い採用する。 
●エビデンス総体の評価と統合は Minds の診療ガ
イドライン作成の手引き 2014 ならびに GRADE
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（ Grading of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation）システムに基づいて
システマティックレビューチームが作成する。 
●SR/MA 施行が困難な CQ(CQ1,CQ10)に関して
は、既存の review、海外のガイドライン、厚生労働
科学研究費補助金事業「胎児・新生児肺低形成の診

断・治療実態に関する調査研究」の研究報告書などを

参考にして推奨を作成する。 
●個別研究論文については、個々の研究で、それぞ

れのアウトカムについて「bias」の評価を実施する。 

（１０） 
推奨決定の方法 

●システマティックチームで CQに対する推奨草案
および解説を仮作成し、CDH診療ガイドライン作成
グループ会議においてインフォーマルコンセンサス

形成法によって推奨草案を作成する。（総意形成） 
●一般に広く受け入れられる推奨草案にするために

CDH 研究班事務局である大阪大学小児成育外科の
ホームページに推奨草案を掲載し、パブリックコメ

ントを募集する。 
●パブリックコメントに寄せられたご意見について

は、CDH診療ガイドライン作成グループにおいて内
容を吟味し、診療ガイドライン最終決定の際に参考

とする。 
●日本小児外科学会、日本周産期新生児医学会に

CDH診療ガイドラインの作成を報告し、学会からの
承認をえた後に学会ホームページに公表していただ

く。 
●最終的に完成したガイドラインを Minds に提出
し、評価して頂き、外部評価の一環とする。 

（１１） 
クリニカルクエスチョン 

CQ1.新生児 CDH の蘇生処置において留意すべき点は

何か？ 

CQ2-1.新生児 CDH の予後改善を考慮した場合，

Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くしす

ぎない呼吸管理）は有効か？ 

CQ2-2. 新生児 CDH の予後改善を考慮した場合、HFV

（High frequency ventilation）は有効か？ 

CQ3. 肺高血圧のある新生児 CDHの予後改善のためにNO
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吸入療法(iNO)は有効か？ 

CQ4. 新生児 CDHの予後改善を考慮した結果，肺サーファ

クタントは有効か？ 

CQ5. 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，全身性ステ

ロイド投与は有用か？ 

CQ6. 重症肺高血圧のある新生児CDHの予後を考慮した場

合，最適な肺血管拡張剤（NO吸入療法は除く）は何か？ 

CQ7. 新生児 CDHの予後改善のために ECMOは有効か？ 

CQ8. 新生児 CDHの予後を考慮した場合、最適な手術時期

はいつか？ 

CQ9. 新生児 CDHの予後を考慮した場合，内視鏡外科手術

は有効か？ 

CQ10. 新生児 CDH の長期的な合併症にはどのようなもの

があるか？ 

 

（１２） 
導入の具体的方法 

●推奨をリストした「新生児 CDH 治療ガイドライ
ン」の作成と公表 
●医療者の参照を考慮した「クイックリファレンス

ガイド」の作成と公表 
●医学的知識を持たない一般人が理解できるように

配慮した「ガイドラインの理解のために」の作成と

公表 

 



 
 

資料 2-2 

 
 

CQ・推奨草案の一覧 

 

CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 

推奨文 推奨グレード：１D 

呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応じて，気管挿管 ，人工呼吸管理，静

脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに行うことが奨められる． 

CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くしすぎない呼吸管理）は有効か？ 

推奨文 推奨グレード：１D 

新生児 CDHに対して Gentle ventilation は考慮すべき呼吸管理方法である． 

CQ2-2 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，HFV（High frequency ventilation）は有用か？ 

推奨文 推奨グレード：2D 

新生児 CDH に対して HFV は考慮すべき呼吸管理方法である．特に，重症例に対しては HFV を使用することが奨められ

る． 

CQ3 肺高血圧のある新生児 CDHの予後改善のために NO吸入療法（iNO）は有効か？ 

推奨文 推奨グレード：１D 

肺高血圧のある新生児CDHに対して iNOは考慮すべき治療法である． 

CQ4 新生児 CDHの予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？ 

推奨文 推奨グレード：2D 

新生児 CDH に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，新生児呼吸窮迫症候群などの病

態を考慮したうえで投与を検討することは必要である． 

CQ5 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，全身性ステロイド投与は有用か？ 

推奨文 推奨グレード：D 

新生児 CDH 全例に対して一律にステロイドの全身投与を行うことは奨められない．ただし，低血圧・肺線維化・浮腫・相対

的副腎不全など個別の病態においては適応を検討することが奨められる． 

CQ6 重症肺高血圧のある新生児 CDH の予後を考慮した場合，最適な肺血管拡張剤はなにか？ 

推奨文 推奨グレード：D 

重症肺高血圧のある新生児CDHに対し最適な肺血管拡張剤として推奨できる薬剤はない． 

CQ7 新生児 CDHの予後改善のために ECMOは有効か？ 

推奨文 推奨グレード：2D 

新生児 CDH において一律に ECMO を施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害に対して ECMO の適応を検討

することは奨められる． 

CQ8 新生児 CDHの予後を考慮した場合，最適な手術時期はいつか？ 
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推奨文 推奨グレード：2D 

新生児 CDH では，呼吸・循環状態が不安定な状態で手術をおこなうことは奨められない．ただし，個々の重症度を考慮し

た場合，最適な手術時期の設定は困難である． 

CQ9 新生児 CDHの予後を考慮した場合，内視鏡外科手術は有効か？ 

推奨文 推奨グレード：1D 

新生児CDH全例に対して一律に内視鏡外科手術を施行することは奨められない．施行に際しては，患児の状態や各施設

の技術的な側面を踏まえて，適応を慎重に検討することが奨められる． 

CQ10 新生児 CDHの長期的な合併症にはどのようなものがあるか？ 

推奨文 推奨グレード：１D 

新生児 CDH の長期的な合併症ならびに併存疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神経学的合併症，身体発育不全，

難聴，胃食道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変形などがあり，長期的なフォローアップが奨められる． 
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CQ1 

CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 

推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，呼吸・循環状態の重症度に応じて，

気管挿管 ，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに行うこ

とが奨められる． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

新生児 CDHの蘇生処置については，院内出生で初期治療が開始される場合と院外出生から救急搬送された

状況で初期治療が開始される場合がある．いずれの状況においても，CDHの蘇生処置は，患者の生命予後を

左右する必要不可欠な医療行為である．蘇生処置そのものを対象として，是非を比較した研究は成立しない

ため，文献検索における Outcomeを設定することは出来ず，本 CQに関する系統的文献検索は行っていない．

なお，出生前診断，分娩様式に関する推奨は SCOPE において除外しているため，今回のガイドラインにお

いては言及を避けた． 

したがって，本 CQ においては，既に新生児 CDH の蘇生処置として策定されている EURO CDH 

Consortiumの標準治療プロトコールを参考にした 1). また，経皮的動脈血酸素飽和度のモニタリングにおけ

る数値目標に関しては，平成 24年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患克服研究事業）研究分担報告書

を参考にした 2)． 

 

【初期治療】 

・初期治療とは，分娩様式にかかわらず，児が院内で娩出される分娩室もしくは手術室，さらには院外出生症例の

場合の救急外来から集中治療室に至るまでの治療をさす． 

・新生児CDHの初期治療，その後に続いて行われる集中管理は，それに精通する施設で施行することが望ましい． 

・初期治療の際には，小児科医，小児外科医，麻酔科医など，児出生後の治療を担当する医師待機のもと，集学的

治療の準備を整えておくべきである． 

・初期治療の際の呼吸状態のモニタリングに関しては，上肢，下肢もしくは両方にSpO2モニターを装着し，preductal 

SpO2値＝85%〜95%，postductal SpO2値>70%を目標として，心拍数，preとpostのSpO2をすみやかに監視する． 

・分娩後，消化管内への空気の流入を防ぐために，原則として児にはマスクバックによる手動換気を極力控え，即

座に気管挿管を行う．（ただし，軽症例であることが予め診断されている症例では，気管挿管は必須ではない．） 

・血管ルートについて： 

 1)必ず末梢静脈路を確保する．可能であれば，末梢静脈挿入式中心静脈カテーテルもしくは臍カテーテルを挿入

する． 

 2) 可能であれば，右橈骨動脈からの動脈ラインをとり，pre-ductalの血液ガス分析を行う． 

 3)右橈骨動脈からの動脈ラインの確保が困難であれば，左上肢，下肢または臍動脈にカテーテルを留置し，血圧

およびpost-ductalの血液ガス分析を行う． 

・初期治療の目標は，許容可能であるpreductal SpO2値＝85%〜95%を達成することである． 

・初期治療の人工換気は，最大吸気圧ができるだけ低くなるように努めながら，HFVまたはCMVで行う．MAPは17cmH2O

以下，PIPは25cmH2O以下で行うことが望ましい． 

・経鼻胃管を挿入し，間歇的または持続的に胃内容の吸引を行う． 

・血圧は在胎週数に応じた正常下限以上に維持することを目標とする．低血圧または循環不全を認めた場合には，

細胞外液10-20ml/kgを1〜2回投与し，カテコラミン（DOA，DOB）の投与を考慮する． 
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・鎮静剤と鎮痛剤を投与するが，筋弛緩剤の投与は最低限に留める事が望ましい． 

・正期産では，サーファクタントのルーチーン投与は行わないことを原則とする．サーファクタントに関する詳細

は，CQ4を参照にしていただきたい． 

 

【引用文献】 

1. Reiss I, Schaible T, van den Hout L, et al. standardized postnatal management of infants with 

congenital diaphragmatic hernia in Europe: The CDH EURO Consortium Consensus. Neonatology 

2010; 98: 354-364 

2. 田口智章，永田公二．本邦における新生児横隔膜ヘルニアの治療実態ならびに多施設共同の統一治療方針

作成に関する研究．平成 24年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患克服研究事業）「胎児・新生児肺

低形成の診断・治療実態に関する調査研究」研究分担報告書 

 

 

 

  



CQ2

エビデンスの強さ

推奨の強さ

 

Gentle ventilation

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

高めに

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

血中

限維持できる程度までの低

強制換気による肺障害予防の観点から，

に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児

有効か？」という

 

【文献検索とスクリーニング】

のべ

96 編が

た．死亡・在宅呼吸管理・

 

【観察研究の評価】

まず死亡の

あった

p<0.0001

4

対象期間の前・後期になっており，

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

や多変量解析も行われていなかった．更に，対照群に

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

CQ2-1 

CQ2-1 

推奨草案 

エビデンスの強さ

推奨の強さ 

Gentle ventilation

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

めにせざるを得なかった．有効な肺高血圧治療方法がなかった

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

血中 pHが維持できる程度までの高

限維持できる程度までの低

強制換気による肺障害予防の観点から，

に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児

有効か？」という

 

【文献検索とスクリーニング】

のべ 617編の文献が

編が 2 次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は

た．死亡・在宅呼吸管理・

 

【観察研究の評価】

まず死亡の Outcome

あった 1-4)．また

p<0.0001）． 

4編中 3編の文献は，

対象期間の前・後期になっており，

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

や多変量解析も行われていなかった．更に，対照群に

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

新生児 CDH

すぎない呼吸管理）は有効か？

新生児 CDH

エビデンスの強さ D（とても弱い）

 1（強い）

2（弱い）

Gentle ventilation（GV）とは，

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

ざるを得なかった．有効な肺高血圧治療方法がなかった

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

が維持できる程度までの高

限維持できる程度までの低

強制換気による肺障害予防の観点から，

に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児

有効か？」という CQを挙げ，現段階における知見を整理した．

【文献検索とスクリーニング】

編の文献が 1次スクリーニングの対象となった（全般検索のべ

次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は

た．死亡・在宅呼吸管理・

【観察研究の評価】 

Outcome に関しては，

．また 4 編の SR

編の文献は，Historical control

対象期間の前・後期になっており，

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

や多変量解析も行われていなかった．更に，対照群に

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

CDHの予後改善を考慮した場合，

すぎない呼吸管理）は有効か？

CDHに対して

（とても弱い）

（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

）とは，1990

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

ざるを得なかった．有効な肺高血圧治療方法がなかった

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

が維持できる程度までの高 CO

限維持できる程度までの低 O2血症を許容する（

強制換気による肺障害予防の観点から，

に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児

を挙げ，現段階における知見を整理した．

【文献検索とスクリーニング】 

次スクリーニングの対象となった（全般検索のべ

次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は

た．死亡・在宅呼吸管理・CP/MR/Ep

に関しては，4

SR の結果，GV

Historical control

対象期間の前・後期になっており，GV

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

や多変量解析も行われていなかった．更に，対照群に

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

の予後改善を考慮した場合，

すぎない呼吸管理）は有効か？

に対して Gentle ventilation

（とても弱い） 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

1990年代に提唱された新生児

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

ざるを得なかった．有効な肺高血圧治療方法がなかった

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

CO2血症を許容し（

血症を許容する（Permissive 

強制換気による肺障害予防の観点から，GV は世界的に広く受け入れられるようになってきた．しかし予後

に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児

を挙げ，現段階における知見を整理した．

次スクリーニングの対象となった（全般検索のべ

次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は

CP/MR/Epの Outcome

4 編全てにおいて

GV 群において有意に死亡率が低い結果となった（

Historical controlを用いた後向きコホート研究であった

GV以外の治療も時代により変遷していた．そのため

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

や多変量解析も行われていなかった．更に，対照群に

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

の予後改善を考慮した場合，

すぎない呼吸管理）は有効か？ 

Gentle ventilation

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

年代に提唱された新生児

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

ざるを得なかった．有効な肺高血圧治療方法がなかった

とが肺高血圧管理の上でも重要な要素であった．しかし高い設定

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

下げ，肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが GV

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

血症を許容し（Permissive hypercapnea
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を挙げ，現段階における知見を整理した．
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次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は

Outcomeに関して SR

編全てにおいて GV 群での死亡率改善を認めており，一貫した結果で

群において有意に死亡率が低い結果となった（

を用いた後向きコホート研究であった

以外の治療も時代により変遷していた．そのため
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し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

GVである．人工呼吸器の設定を下げることによ

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，
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は世界的に広く受け入れられるようになってきた．しかし予後
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を用いた後向きコホート研究であった

以外の治療も時代により変遷していた．そのため

較対象となっている訳ではなく，重大なバイアスが存在すると考えられた．バイアス低減のための

Historical control

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

は考慮すべき呼吸管理方法である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する
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の呼吸管理方法に関する概念である．

従来は血液ガス検査において正常値を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器

時代においては，血中

による換気は肺に様々な形で傷害をもたら

し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

である．人工呼吸器の設定を下げることによ

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

Permissive hypercapnea），組織への酸素供給が最低
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は世界的に広く受け入れられるようになってきた．しかし予後
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次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は 4 編であり，全て観察研究であっ

を行った． 

群での死亡率改善を認めており，一貫した結果で
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以外の治療も時代により変遷していた．そのため
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Historical controlを用いたことで現在の治療内容と大

きく異なっており，現代の医療水準における比較にはなっていないと考えられた（重大な非直接性）．

（人工呼吸器の設定を高くし

は考慮すべき呼吸管理方法である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 
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し，その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきた．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を

である．人工呼吸器の設定を下げることによ

り血液ガスの値は当然悪化するが，それをある程度までは許容するという概念も内包されている．具体的には，

），組織への酸素供給が最低
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4編中 1編は治療前に血液ガス値を設定した群としない群の比較試験であったが，群分けは担当医師の自由

意思により行われており，重大なバイアスが存在すると考えられた 4)．また，治療前に血液ガス値を設定した

群を介入群としているが，目標値は各施設の担当医が決めており，一定の値に設定されてはいなかった．対照

群に関しても，血液ガスの設定をしていないというだけであり，GV が行われていないかは不明であった．更

に，介入群と対照群とで治療開始後 4hrおよび 12hrの血液ガス値に有意差はなかった．そのためこの比較試

験において GVの有無が比較されているとは言い切れないと考えられた（重大な非直接性）． 

4編の観察研究の結果から GVによる死亡率低下が認められたが，いずれの文献においても重大なバイアス

および非直接性が存在し，額面通りに受け取るわけにはいかないと考えられた．ただ，研究デザインの最大の

問題点は GVの有無のみを比較できていないことにあり，他治療との組み合わせにより生命予後は改善してい

たことを考慮すると，GVの概念自体は間違っていないと考えられた． 

 

次に，在宅呼吸管理の Outcomeに関しては，2編の文献の検討から 1, 4)，GV群において在宅呼吸管理の率

が低い傾向がみられたが，有意ではなかった（RR 0.63 [0.32-1.22] p<0.17）．この 2編の文献は，Historical 

control を用いた後向きコホート研究と，血液ガス値の目標を設定するか否かを比較した後向きコホート研究

であり，死亡の Outcomeと同等の重大なバイアスおよび非直接性が存在すると考えられた．更に 2編の文献

は正反対の結果となっており，一貫性のない結果となっていた．いずれの文献においても結果は有意でなく，

精確性にも欠けると判断した．以上より，GV の在宅呼吸管理の有無に対する有効性に関しては判断不能と考

えられた． 

 

最後に，CP/MR/Epの Outcomeに関しては，1編の文献の検討から 2)，GV群において CP/MR/Epの率が

高い傾向がみられたが，有意ではなかった（RR 1.17 [0.55, 2.52] p<0.68）．死亡の Outcomeと同等の重大な

バイアスと非直接性が存在すると考えられた．GVの CP/MR/Epへの影響について検討した文献は 1編しかな

く，非一貫性は検討不能であり，また不精確であった．以上より，CP/MR/Epに対する GVの有効性に関して

は判断不能と考えられた． 

 

【まとめ】 

以上より，新生児 CDHの呼吸管理において GVは死亡率を下げる可能性があるが，その科学的根拠は極め

て低いという結果が得られた．しかし一方で，現在の CDH 治療において，GV は全世界的受け入れられてい

る概念である．この概念が比較的容易に受け入れられてきたのは，激しい換気条件により致命的な肺障害が発

生するという苦い経験が背景に存在するためと考えられる．今後，侵襲の高い呼吸管理が復活する可能性は極

めて低く，RCTで両者の比較試験が行われるとは考えにくい．今回の検討において，バイアス発生の主な原因

は Historical controlを用いたことによるものであったが，RCT を施行しにくい状況の中では Study design

の限界点に達しているとも考えられる．多くのバイアスが存在するにしても，少なくとも死亡率を下げる結果

になっており，重視すべきと考えられた．以上より，科学的根拠は低いが，歴史的な背景や現在の呼吸管理の

潮流を加味し，「GVは有効であり，考慮すべき呼吸管理方法である」と結論付け，これを強く推奨することと

した． 

 

GV は新生児 CDH の呼吸管理にける概念であり，その具体的な内容に関して明確な基準はない．実際には

換気様式・換気回数・換気圧・許容可能な血液ガス値など様々な要素が混在している．参考のため，対象とな

った文献の内，GVの定義について言及されていたものについて，表 1に示す．各文献によって GVの定義は

様々であるが，iNO・HFO・ECMOなどを併用しながら換気条件を可能な限り下げ，その際ある程度の高 CO2

血症を許容することが共通の内容であった． 

また，2011年に新生児横隔膜ヘルニアグループが CDH症例数の多い施設に対して行った GVの具体的方法
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に関するアンケート結果を図１に示す 5)．これによると，容認できる pre-ductal PaCO2 の上限値は 50～

70mmHg，pHの下限値は 7.25～7.35となっており，一定の見解が得られていた．酸素化指標に関しては比較

的数値に幅があり，容認できる下限値は Pre-ductal PaO2が 60～80mmHg，Pre-ductal SpO2は 70-90%であ

った．GVの概念自体は共有されているが，その具体的な方法に関しては施設間での差異が存在していた． 

今後は，新生児呼吸管理における換気効率と肺傷害に関する知見をもとに，GV という概念の更なる具体化

が必要である．また，長期予後に関しても不明な点が多く，特に肺機能の長期予後については検討すべき項目

と考えられた． 

 

表 1 対象文献における GVの定義 

 GVの定義 具体的な数値目標 

中條 20051) 筋弛緩剤の持続投与や過換気を行わない 

鎮静剤使用 

必要に応じて iNO, HFO, ECMOを使用 

間欺的強制換気管理において，最高

平均気道内圧＜10cmH20 

Chiu20062) Permissive hypercapnia 

HFOの早期使用・iNOの積極的使用 

 

永田 20123) Permissive hypoxemia 

Permissive hypercapnia 

鎮静剤を使用，筋弛緩剤の持続投与は行わない 

CMVもしくは HFOを使用 

Preductal SpO2＞90％ 

Preductal CO2＜65mmHg 

 

図 1 Gentle ventilation に関する本邦 13施設に対するアンケート結果 5) 
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CQ2-2 

CQ2-2 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，HFV（High frequency ventilation）は有用か？ 

推奨草案 新生児 CDH に対して HFV は考慮すべき呼吸管理方法である．特に，重症例に対しては

HFVを使用することが奨められる． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

HFV （high frequency ventilation）とは，生理的呼吸回数の 4倍以上の換気回数と，非常に小さな一回換

気量を用いて行う人工呼吸の総称をさす．HFV には高頻度陽圧換気法（HFPPV: High-frequency 

positive-pressure ventilation），高頻度ジェット換気法（HFJV: High frequency jet ventilation），高頻度振

動換気法（HFO: High frequency oscillation）などの方式が含まれる．特に HFOはピストンポンプを 5-40Hz

の頻度で振動させて，1回換気量 1－2ml/kgといった非常に少ない 1回換気量で行う人工呼吸法で，換気によ

る肺傷害性が少ないと考えられている．そのため，肺の未熟な未熟児や呼吸窮迫症候群などの疾患に汎用され

ている．本邦では 1980年代から導入されはじめ，現在は新生児領域を中心に多くの施設で用いられている． 

Gentle ventilationの概念の広がりを背景に，新生児 CDHに対しても HFV（特に HFO）は汎用されてい

る．しかし予後に対する有効性については依然明らかではない．そのため，「新生児 CDH の予後改善を考慮

した場合，HFVは有用か？」という CQを挙げ，現段階における知見を整理した． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

のべ 617編の文献が 1次スクリーニングの対象となった（全般検索のべ 426編＋個別検索 191編）．その内

96 編が 2 次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は 4 編であり，全て観察研究であっ

た．HFVの内訳は HFO3編，HFJV1編であった．在宅呼吸管理・CP/MR/Epについて検討している文献は

なく，死亡の Outcomeに関してのみ SRを行った． 

 

【観察研究の評価】 

4編中 3編の文献は，Historical controlを用いた後向きコホート研究であり，対照群と介入群が研究対象期

間の前・後期になっていた 1-3)．そのため，HFV以外の治療内容も時代により変遷しており，治療内容に関す

る重大なバイアスが存在すると判断した．この内 1編の文献においては，介入群の Apgar scoreが有意に低く，

対象選択においても重大なバイアスが存在すると判断した 2)．また，3 文献とも介入群・対照群のいずれかで

NO が用いられておらず，現在の医療水準に合致しないと判断された（軽微な非直接性）．バイアス低減のた

めのMatchingや多変量解析は行われていなかった． 

4編中 1編は，CMVのみで管理困難な症例をHFV群とした後向きコホート研究であった 4)．そのためHFV

群は CMV群に比して明らかに重症度が高く，対象選択における重大なバイアスが存在すると判断した．この

バイアスを解消するため，CDH Study Groupの登録データから推測された予測生存率を導入し，予後比較を

行っていた．CMV群では予後生存率 83％に対して 87％であったのに対し，HFV群では予測生存率 63%に対
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古く，後者は対象群の重症度が低いため，当然の結果と考えられた．そのため，

評価することに意味はな

control

[0.27

いずれの文献においても重大なバイアスおよび非直接性が存在し，額面通りに受け取るわけにはいかないと

考えられた．ただ，研究デザインの最大の問題点は

との組み合わせにより生命予後は改善していたことを考慮すると，

れた．
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然不明な点が多い．また，

閉塞性気道病変を伴った病態においては有効性が低いことに留意する必要がある．予後に関しても不明な点が

多く，特に肺機能の長期予後については今後の課題と考えられる．以上を鑑み

とした

最後に，現在
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閉塞性気道病変を伴った病態においては有効性が低いことに留意する必要がある．予後に関しても不明な点が

推奨の強さに関しては「弱い」

5)． 

frequency 

oscillatory ventilation on survival of antenatally diagnosed congenital diaphragmatic hernia: first 

application of these strategies in the more "severe" subgroup of antenatally diagnosed newborns. 

frequency oscillatory ventilation versus conventional 

7. 

induced lung injury improves outcome in 

frequency jet ventilation 

nfants with congenital diaphragmatic hernia. J Pediatr Surg. 2010 

trial: high frequency oscillation versus 
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conventional mechanical ventilation in newborns with congenital diaphragmatic hernia: an 

international multicentre randomized controlled trial. BMC Pediatr. 2011 Nov 2;11:98.  
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CQ3 

CQ3 肺高血圧のある新生児 CDHの予後改善のために NO吸入療法(iNO)は有効か？ 

推奨草案 肺高血圧のある新生児 CDHに対して iNOは考慮すべき治療法である． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

CDHの特徴的な病態として遷延する肺高血圧がある（PPHN；persistent pulmonary hypertension of the 

newborn)．胎児期は高い肺血管抵抗のため肺動脈圧は体血圧と同等な肺高血圧の状態であるが，出生と同時

に様々な因子が相互作用し，正常児では急速に肺血管抵抗と肺動脈圧が低下することで，肺血流は増加し肺循

環が成立する．しかし，CDH では，肺の低形成に起因する肺動脈の数の減少と肺動脈壁の肥厚により，また

換気不全に伴う低酸素血症や肺動脈攣縮により肺高血圧が遷延する．PPHNは重篤な病態であり，予後に影響

を及ぼす重大な因子である． 

肺高血圧に対する治療として，全身投与となる血管拡張薬では，肺血管抵抗を低下させるが，体血圧の低下

を起こす可能性が高く，肺血管のみに作用する血管拡張剤が望まれていた．1980年代後半に一酸化窒素（NO；

Nitric oxide）が血管内皮由来弛緩因子であることが証明され，肺血管平滑筋に直接作用し弛緩させることが

わかり，選択的肺血管拡張剤として NO吸入療法(iNO；inhaled NO)が臨床的に用いられるようになった．新

生児領域では，1992年に PPHNに対する最初の報告がなされて以来，いくつもの症例報告や症例研究の報告

がされている． 

肺高血圧のある新生児 CDHに対し iNOも行われているが，死亡率や長期予後の改善についての科学的根拠

は十分とはいえない．そのため，新生児 CDHに対する iNOが有効性について検討した． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

新生児 CDHに対する iNOの有効性に関して，のべ 660編の文献が 1次スクリーニングの対象となった（全

般検索のべ 426編＋個別検索 234編）．その内 90編が 2次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満

たした文献は 13編であった．その内訳は SR4編，RCT3編，観察研究 6編であった． 

SRは 4編存在したが，これらの SRで取り上げられていた CDHを対象とした文献は 1編の同一の文献で，

今回検索された 3編の RCTのうちの 1編であった．そのため，今回既存の SRはそのまま利用せず，採用し

た RCTを評価し，新たに SRを行った．RCT3編中 2編 1)2)は対象が同一の研究であり，それぞれ短期と長期

の予後に関する文献であった．観察研究 6編中 3編は同一施設からの文献で，対象が重複していたため，最新

の文献を採用し，観察研究は 4編で検討を行った． 

 

【介入研究の評価】 

RCT2研究(The Neonatal Inhaled Nitric Oxide Study Group：NINOS1, 2)，Jacobsら 3))では，生後 14日

までの在胎 34週以降に出生した CDHで，人工換気を要し，15分以上の間隔をあけ測定した 2回の OIで 25

以上であった症例を対象に NO吸入療法(iNO)の有効性を検討している．対照群には NOのかわりに 100%酸

素を投与している．NOの投与方法は 20ppmで開始し，効果がみられなければ 80ppmまで使用し，使用期間

は最大 14日間までである．2研究ともに，iNO群は対照群と比較し死亡率が高い傾向にあったが，有意差は

認めなかった(NINOS：RR1.12，95%信頼区間[0.62-2.02]，Jacobsら：RR1.12，95%信頼区間[0.62-2.02])． 



Jacobs

RR0.18

神経学的予後については，

Infant Development 

神発達指数

差を認めなかった．

2

例)，

年までの症例の検討で，現在より死亡率が高く

 

【観察研究の評価】

観察研究は，

おいて

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．

の対象とならない

観察研究では，在宅呼吸管理，

検討を行った．

木内らの研究

他 3

間[0.

4 編のメタアナライシスでは，

[0.43

しかし，

いる可能性がある．

ratio

あった

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への

4

高い時代であり，現在と診断・治療背景が異な

Jacobs らの研究で，在宅呼吸管理は

RR0.18，95%信頼区間

神経学的予後については，

Infant Development 

神発達指数(MDI

差を認めなかった．

2研究とも症例数が少なく

，95%信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，

年までの症例の検討で，現在より死亡率が高く

 

【観察研究の評価】

観察研究は，

おいて iNOが導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．

の対象とならない

観察研究では，在宅呼吸管理，

検討を行った．

木内らの研究

3編では，iNO

0.29-1.89]，Kim

編のメタアナライシスでは，

43-0.86])． 

しかし，iNO

いる可能性がある．

ratio）は 0.135 

あった．Kim ら以外の

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への

4編の研究は，

高い時代であり，現在と診断・治療背景が異な

らの研究で，在宅呼吸管理は

信頼区間[0.01

神経学的予後については，

Infant Development Ⅱの発達検査指数で報告されていた．

MDI)が I：69.1±17

差を認めなかった． 

研究とも症例数が少なく

信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，

年までの症例の検討で，現在より死亡率が高く

【観察研究の評価】 

観察研究は，4 編の文献とも

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．

の対象とならない)症例も含んだ結果となっている．

観察研究では，在宅呼吸管理，

検討を行った． 

木内らの研究 4)では，iNO

iNO群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった

Kimら 6)：RR0.48

編のメタアナライシスでは，

 

iNO 導入前後で，

いる可能性がある．Kimらは，

0.135 (95%信頼区間

ら以外の 3 編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への

編の研究は，1980-2000

高い時代であり，現在と診断・治療背景が異な

らの研究で，在宅呼吸管理は

01-3.11]，退院時生存症例のみ：

神経学的予後については，NINOSらの研究で，発症率ではなく，

Ⅱの発達検査指数で報告されていた．

69.1±17，C：73.6±18

研究とも症例数が少なく(NINOS：

信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，

年までの症例の検討で，現在より死亡率が高く

編の文献とも Historical control

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．

症例も含んだ結果となっている．

観察研究では，在宅呼吸管理，CP/MR/Ep

iNO群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった

RR0.48，95%

編のメタアナライシスでは，iNO

導入前後で，iNO 以外の治療も変化しており，

らは，Cox回帰分析を用いて検討しており，

信頼区間[0.021-0.846]

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への

2000年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に

高い時代であり，現在と診断・治療背景が異な

らの研究で，在宅呼吸管理は iNO 群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった

，退院時生存症例のみ：

らの研究で，発症率ではなく，

Ⅱの発達検査指数で報告されていた．

73.6±18，平均運動発達指数

：iNO群=25

信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，

年までの症例の検討で，現在より死亡率が高く(40

Historical control

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．

症例も含んだ結果となっている．

CP/MR/Epについて検討された文献はなく，死亡の

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった

95%信頼区間[0.

iNO 群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

以外の治療も変化しており，

回帰分析を用いて検討しており，

0.846]，p=0.033)

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への

年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に

高い時代であり，現在と診断・治療背景が異なる可能性がある．

群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった

，退院時生存症例のみ：RR0.20

らの研究で，発症率ではなく，

Ⅱの発達検査指数で報告されていた．iNO

，平均運動発達指数

=25例，対照群

信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，

(40-57%)，現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．

Historical control を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

り，全研究対象期間の前・後期での比較であった．iNO 導入前後での比較であり，

症例も含んだ結果となっている． 

について検討された文献はなく，死亡の

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった

0.21-1.09]，Pawlik

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

以外の治療も変化しており，

回帰分析を用いて検討しており，

p=0.033)であり，

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

ていない．そのため，他要因の影響が不明であり，結果への iNO

年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に

る可能性がある．

群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった

RR0.20，95%

らの研究で，発症率ではなく，20±4

iNO群(I)8例，対照群

，平均運動発達指数(PDI) 

例，対照群=28例，Jacobsra

信頼区間の範囲が広く，不精確性が高い．時代背景として，NINOS

，現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．

を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において

導入前後での比較であり，

について検討された文献はなく，死亡の

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった

Pawlikら 7)：

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

以外の治療も変化しており，iNO 以外の管理方法・治療が結果に影響して

回帰分析を用いて検討しており，iNO導入における調

であり，iNO 導入は有意に死亡率を低下させる要因で

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

iNOの関与の有無や程度は不明確である．

年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に

る可能性がある． 

群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった

95%信頼区間[0.

4ヶ月における

例，対照群(C)14

 が I:75.8±25.8

Jacobsra：iNO

NINOS が 1996

，現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．

を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入される前の時期の症例であり，介入群は研究施設において iNOが導入された後の症例であ

導入前後での比較であり，iNO

について検討された文献はなく，死亡の

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった(RR0.39，95%

群で死亡率が低い傾向にあったが，有意差は認めなかった(古賀ら

：RR0.75，95%

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった

以外の管理方法・治療が結果に影響して

導入における調

導入は有意に死亡率を低下させる要因で

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

の関与の有無や程度は不明確である．

年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に

群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった

0.01-3.36])．

ヶ月における The Bayley Scales 

(C)14例の評価で，平均精

I:75.8±25.8，C:77.2±14.4

iNO群=12例，対照群

1996 年，Jacobs

，現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．

を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入された後の症例であ

iNO を行っていない

について検討された文献はなく，死亡の Outcomeに関して評価・

95%信頼区間

古賀ら 5)：RR0.74

95%信頼区間

群は対照群と比較し死亡率が有意に低かった(RR0.61，

以外の管理方法・治療が結果に影響して

導入における調整ハザード比（

導入は有意に死亡率を低下させる要因で

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

の関与の有無や程度は不明確である．

年前後の検討であり，死亡率が現在と比較し高く，特に 1980－1990
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群で少ない傾向にあったが，有意差は認めなかった(全症例：

． 

The Bayley Scales 

例の評価で，平均精

C:77.2±14.4 で有意

例，対照群=15

Jacobs らが 2000

，現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い． 

を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入された後の症例であ

を行っていない(iNO

に関して評価・

信頼区間[0.18-0.86])

R0.74，95%信頼区

信頼区間[0.45-1.26])

，95%信頼区間

 

以外の管理方法・治療が結果に影響して

整ハザード比（Hazard 

導入は有意に死亡率を低下させる要因で

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

の関与の有無や程度は不明確である． 

1990年代はより
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全症例：

The Bayley Scales of 

例の評価で，平均精

で有意

=15

2000

 

を用いた後向きコホート研究である．対照群は研究施設に

が導入された後の症例であ

(iNO

に関して評価・

0.86])．

信頼区

1.26])．

信頼区間

 

以外の管理方法・治療が結果に影響して

Hazard 

導入は有意に死亡率を低下させる要因で

編の文献では，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討され

年代はより
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また，症例数が少なく，Pawlikらは iNO導入群 81例，対照群 80例であったが，他 3編はさらに少なく，

iNO導入群と対照群がそれぞれ木内らは 35例と 18例，古賀らは 10例と 30例，Kimらは 38例と 25例であ

り，iNO導入群と対照群の症例数にも差がみられた．古賀らの研究と Pawlikらの研究は，対象群，対照群，

介入方法に関して，NO 導入の基準や症例の情報等の詳細な記載がなく，不明な点も多いため，4 編において

対象が一定していない可能性がある． 

 

RCT，観察研究に含まれる各文献とも，現在とは異なる治療背景である可能性や，重大なバイアスの存在，

iNO 以外の因子の影響など，いずれかもしくはすべてに問題が存在した．そのため，肺高血圧のある新生児

CDHに対する iNOの予後を改善させる効果についての科学的根拠は総合的にみて不十分であると判断し，エ

ビデンスレベルは D（とても弱い）とした． 

 

【まとめ】 

今回検討した文献において，アウトカムとして採用した在宅呼吸管理，CP/MR/Epに関しては，症例数もか

なり少ない 1編の文献のみが評価対象となり，科学的根拠が非常に乏しく，これらのアウトカムにおける iNO

の有効性については言及できないため，今回の推奨における予後としては死亡率のみに焦点をあてた． 

肺高血圧を認める新生児 CDHの死亡率改善に関して，RCTのメタアナライシスにおいては iNOの有効性

は認めなかったが，観察研究のメタアナライシスにおいては有効性が認められた． 

RCTは研究デザインとしては科学的根拠が高いものの，検討した RCTの 2文献は，現在より死亡率が高く，

その要因は明らかではないが，医療の進歩した現在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．そのため，RCT

という研究デザインであることのみで，科学的根拠が高いと判断し，結果をそのまま現在の新生児 CDH治療

に反映させることは適切ではない． 

観察研究のメタアナライシスにおいて iNOの有効性を認めた結果には，CDHの診断・治療全体の管理の向

上が関わり， iNO 以外の要因が影響している可能性も考えられるが，1 編ではあるが多変量解析の結果から

iNO が予後改善の要因であることが示されており，管理の中で iNO 導入は大きく変化した部分であるため，

主要な要因である可能性も示唆される．観察研究においては研究デザインとして科学的根拠が低いが，より現

在に近い症例が含まれており，現在の診断・治療背景との相違はより小さい可能性が高い． 

CDHを除く在胎 35週以上の低酸素性呼吸不全の新生児を対象とした iNOの SR8)では，死亡率と ECMO

導入率を減じ iNO が有効であることが報告されており，現在，新生児遷延性肺高血圧症の標準的治療となっ

てきている．また，iNOは血圧低下など全身への副作用も少なく，施行に際しても人工呼吸器の回路に NO吸

入システムを組み入れるのみであり患者への負担がほとんどない． 

これらのことより，肺高血圧のある新生児 CDH の予後を改善させるために NO 吸入療法(iNO)は考慮すべ

き治療法と判断し，「推奨の強さ」は，「強い」とした． 

 

より科学的根拠が強い明確な推奨事項が定めるために，CDH に対する診断，治療等がより進歩した現時代

で，長期予後の評価も含めた多症例での肺高血圧のある新生児 CDHに対する NO吸入療法の RCTを行うこ

とが望まれる． 
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CQ4

エビデンスの強さ

推奨の強さ

 

肺サーファクタントとは

能力を維持する物質である

週頃から

年に

1987

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

のため

ではないかという臨床的疑問について

 

【文献検索とスクリーニング】

新生児

般検索

は 7

編は

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する

ァクタントの有用性に関する既存の

が 3

CP/MR/Ep

 

【介入研究の評価】

Lotz

投与群の生命予後を比較検討した結果

率が上昇し

照群

げる要因もないことから

又，

吸気時気道抵抗が上昇したため

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

CQ4 

CQ4 

推奨草案 

エビデンスの強さ

推奨の強さ 

肺サーファクタントとは

能力を維持する物質である

週頃から肺サーファクタントを産生することで

年に Avery により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

1987 年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

のため，未熟性が高いと考えられる新生児

ではないかという臨床的疑問について

 

【文献検索とスクリーニング】

新生児 CDH

般検索 40＋個別検索

7 編であった

編は protocolのみであり未完成

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する

ァクタントの有用性に関する既存の

3 編 2)- 4)であった

CP/MR/Epに関する

 

【介入研究の評価】

Lotzらによる介入研究

投与群の生命予後を比較検討した結果

率が上昇した．（

照群 n=8)，二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

げる要因もないことから

又，サーファクタント投与群の初回投与例において

吸気時気道抵抗が上昇したため

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

新生児 CDH

新生児 CDH

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

エビデンスの強さ D（とても弱い）

 1（強い）

2（弱い）

肺サーファクタントとは

能力を維持する物質である

肺サーファクタントを産生することで

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

未熟性が高いと考えられる新生児

ではないかという臨床的疑問について

【文献検索とスクリーニング】

CDHの肺サーファクタント投与に関して

＋個別検索 110）．

編であった．7 編のうち

のみであり未完成

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する

ァクタントの有用性に関する既存の

であった．最終的に二次スクリーニングで採用された

に関する SRを行った

【介入研究の評価】 

らによる介入研究 1)

投与群の生命予後を比較検討した結果

（RR1.78:95%

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

げる要因もないことから，科学

サーファクタント投与群の初回投与例において

吸気時気道抵抗が上昇したため

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

CDHの予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？

CDHに対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

（とても弱い）

（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

肺サーファクタントとは，肺胞の気

能力を維持する物質である．発生学的にはヒトの胎生

肺サーファクタントを産生することで

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

未熟性が高いと考えられる新生児

ではないかという臨床的疑問について科学

【文献検索とスクリーニング】 

の肺サーファクタント投与に関して

．その内 54

編のうち，肺サーファクタント全般の

のみであり未完成，その他

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する

ァクタントの有用性に関する既存の SR

最終的に二次スクリーニングで採用された

を行った． 

1)では，在胎

投与群の生命予後を比較検討した結果，

RR1.78:95%信頼区間 

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

，科学的根拠が乏しいと判断し

サーファクタント投与群の初回投与例において

吸気時気道抵抗が上昇したため，残り

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

の予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

（とても弱い） 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

肺胞の気-液界面の表面張力を低下させて肺の虚脱を防止し

発生学的にはヒトの胎生

肺サーファクタントを産生することで，血液

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

未熟性が高いと考えられる新生児 CDH肺においても

科学的根拠に基づく検討をおこなうこととした

の肺サーファクタント投与に関して

54 編が 2 次スクリーニングの対象となり

肺サーファクタント全般の

その他 2編は RDS

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する

SRはないものと判断した

最終的に二次スクリーニングで採用された

，在胎 34週以降に出生し

，有意差はないものの，

 [0.44-7.25] p=0.42

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

的根拠が乏しいと判断し

サーファクタント投与群の初回投与例において

残り 8例においては投与量を減量

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

の予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

液界面の表面張力を低下させて肺の虚脱を防止し

発生学的にはヒトの胎生 22～24

血液-空気関門が構成され

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという

肺においても

的根拠に基づく検討をおこなうこととした

の肺サーファクタント投与に関して，150編の文献が

次スクリーニングの対象となり

肺サーファクタント全般の SR

RDSに対する

もしくは肺サーファクタント付加早期抜管療法に関する SR）あったものの

はないものと判断した

最終的に二次スクリーニングで採用された

週以降に出生し，ECMO

差はないものの，

7.25] p=0.42）しかしながら，

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

的根拠が乏しいと判断し，エビデンスレベルを下げた（エビデンスレベル

サーファクタント投与群の初回投与例において，full dose(100mg/kg)

例においては投与量を減量

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

の予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

液界面の表面張力を低下させて肺の虚脱を防止し

24 週頃から出現する

空気関門が構成され

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

年にウシ肺から抽出した肺サーファクタントが精製され，薬事承認を得た

候群に対する肺サーファクタント投与は予後を改善するという科学的根拠はすでに確立されたものである

肺においても，肺サーファクタント投与が予後の改善に有効

的根拠に基づく検討をおこなうこととした

編の文献が 1次スクリーニングの対象となった（全

次スクリーニングの対象となり

SR に関するものが

に対する laryngeal mask

）あったものの

はないものと判断した．その他の文献は介入研究が

最終的に二次スクリーニングで採用された 4 編の文献をもとに死亡

ECMOを施行した肺サーファクタント投与群と非

差はないものの，むしろ肺サーファクタント投与群におい

しかしながら，

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

エビデンスレベルを下げた（エビデンスレベル

full dose(100mg/kg)

例においては投与量を減量(75mg/kg)

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

の予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

液界面の表面張力を低下させて肺の虚脱を防止し

週頃から出現するⅡ型肺胞上皮細胞が

空気関門が構成され，肺の虚脱を防ぐとされる

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発

薬事承認を得た．実際に

的根拠はすでに確立されたものである

肺サーファクタント投与が予後の改善に有効

的根拠に基づく検討をおこなうこととした

次スクリーニングの対象となった（全

次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献

に関するものが 3 編（うち

laryngeal mask付加肺サーファクタント療法

）あったものの，新生児

他の文献は介入研究が

編の文献をもとに死亡

を施行した肺サーファクタント投与群と非

むしろ肺サーファクタント投与群におい

しかしながら，症例数が少ないこと

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった

エビデンスレベルを下げた（エビデンスレベル

full dose(100mg/kg)を投与した際に投与

(75mg/kg)している

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

の予後改善を考慮した結果，肺サーファクタントは有効か？ 

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，

新生児呼吸窮迫症候群などの病態を考慮したうえで投与を検討することは必要である．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

液界面の表面張力を低下させて肺の虚脱を防止し，肺の安定した換気

型肺胞上皮細胞が

肺の虚脱を防ぐとされる

により呼吸窮迫症候群の原因が肺サーファクタントの欠乏であることが発見された後

実際に，新生児

的根拠はすでに確立されたものである

肺サーファクタント投与が予後の改善に有効

的根拠に基づく検討をおこなうこととした． 

次スクリーニングの対象となった（全

最終的に基準を満たした文献

編（うち，CDH

付加肺サーファクタント療法

新生児 CDH に対する肺サーフ

他の文献は介入研究が 1編

編の文献をもとに死亡，在宅呼吸管理

を施行した肺サーファクタント投与群と非

むしろ肺サーファクタント投与群におい

少ないこと(介入群

二重盲検化や交絡因子の調整がないなどのバイアスリスクが深刻であった．エビデンスの質をあ

エビデンスレベルを下げた（エビデンスレベル

を投与した際に投与

している．使用方法によっては

サーファクタント製剤による気道閉塞が発生する可能性がある危険性をはらんでいると考えられる．

資料

に対して一律に肺サーファクタントを投与することは奨められない．ただし，
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介入群 n=9, 対

エビデンスの質をあ

エビデンスレベルを下げた（エビデンスレベル B
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【まとめ】 

本 CQに関しては，系統的文献検索を行い，各々の文献を評価した上で推奨草案を作成した．介入研究の評

価においては，症例数が少なく，深刻なバイアスが存在し，科学的根拠に乏しいものの，肺サーファクタント

の，肺サーファクタントを投与することで予後を改善するという科学

価において，採用された研究は，すべて多国間の多施設共同研究であり，こちらもサーファクタントの種類，

投与時期，投与量
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Van Meurs Kらの報告 2)

投与した結果，投与群において有意に生命予後が悪化していた

らの報告 3)によれば

に生命予後が悪化していた．

らの報告 4)では，在胎

の有効性を検討した結果，生命予後

，もしくは在胎

投与の有効性は認められなかった

編すべてのサーファクタント投与群

いて有意に死亡率が上昇した

これらの観察研究にほぼ共通した問題点としては

かつ多国間・多施設間において肺サーファクタントの種類

バラつきがあることがあげられる．

ての観察研究のバイアスリスク
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ントの有効性に関しては判断不能と考えられた

評価対象外とした． 

に関しては，系統的文献検索を行い，各々の文献を評価した上で推奨草案を作成した．介入研究の評

価においては，症例数が少なく，深刻なバイアスが存在し，科学的根拠に乏しいものの，肺サーファクタント

の，肺サーファクタントを投与することで予後を改善するという科学

価において，採用された研究は，すべて多国間の多施設共同研究であり，こちらもサーファクタントの種類，

投与量，投与回数
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施行直後では両群ともに SP-A/TP

SP-A/TP量が増加する傾向にあった

生能が低下している可能性はあると考えられるが，科学的根拠には乏しいと結論づけた．

いずれも米国を中心に展開する

2)によると，

投与群において有意に生命予後が悪化していた
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在胎 35週以上の術前で

，生命予後の改善

在胎 37 週以上の症例についても同様に肺サーファクタントの投与効果について検討

投与の有効性は認められなかった

編すべてのサーファクタント投与群
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の，肺サーファクタントを投与することで予後を改善するという科学
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認めなかった．（
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，

，有意差

肺では肺サーファクタント産

からの多施設共同研究であった．

に対してサーファクタントを

 

に対して肺サーファクタントを投与した結果，

に対する肺サーファクタント

）同様に在胎

週以上の症例についても同様に肺サーファクタントの投与効果について検討

お

対象群の中での重症度分類がされ

投与回数において

総体とし

非一貫性においても深刻であると判断し,

肺サーファクタント投与群と非投与群のい

週

比較的重症例に関する検討であ

治療方針も標準

在宅呼吸管理の有無に対する肺サーファクタ

文献がなかったため，

に関しては，系統的文献検索を行い，各々の文献を評価した上で推奨草案を作成した．介入研究の評

価においては，症例数が少なく，深刻なバイアスが存在し，科学的根拠に乏しいものの，肺サーファクタント

的根拠は示されなかった．観察研究の評

価において，採用された研究は，すべて多国間の多施設共同研究であり，こちらもサーファクタントの種類，

医学的根拠に乏しいものの，結果的には死亡率を上昇
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させる結果であった．今回の検討では，科学的根拠に乏しいものの，新生児 CDHにおける肺サーファクタン

ト投与の有効性は一律には推奨されないと結論づけた．ただし，新生児呼吸窮迫症候群に対する肺サーファク

タント投与の有効性は既に確立されており，CDH においても在胎週数や出生体重，出生後の呼吸状態に応じ

ては治療法としての選択余地は残されるべきであると考えられた． 

【引用文献】 

1． Lotze A, Knight GR, Anderson KD, et al. Surfactant (beractant) therapy for infants with  

congenital diaphragmatic hernia on ECMO: evidence of persistent surfactant deficiency.  

J Pediatr Surg. 1994 May;29(3):407-12. 

2． Van Meurs K, et al. Is surfactant therapy beneficial in the treatment of the term newborn  

infant with congenital diaphragmatic hernia? J Pediatr. 2004 May;145(3):312-6. 

3． The CDH Study Group. Surfactant does not improve survival rate in preterm infants with  

congenital diaphragmatic hernia. J Pediatr Surg. 2004 Jun;39(6):829-33. 

4． Colby CE, et al. Surfactant replacement therapy on ECMO does not improve outcome in  

neonates with congenital diaphragmatic hernia. J Pediatr Surg. 2004 Nov;39(11):1632-7. 
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CQ5 

CQ5 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，全身性ステロイド投与は有用か？ 

推奨草案 新生児 CDH 全例に対して一律にステロイドの全身投与を行うことは奨められない．ただ

し，低血圧・肺線維化・浮腫・相対的副腎不全など個別の病態においては適応を検討する

ことが奨められる． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

新生児医療においてステロイド剤の全身投与は比較的汎用されている治療のひとつである．Gentle 

ventilationの概念の広がりを背景に，新生児 CDHに対しても HFV（特に HFO）は汎用されている． 

しかし新生児 CDHにおいて，予後に対する有効性は依然明らかではない．そのため，「新生児 CDHの予後

改善を考慮した場合，全身性ステロイド投与は有用か？」という CQを挙げ，現段階における知見を整理した． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

新生児 CDHに対するステロイド投与の有効性に関して，のべ 486編の文献が 1次スクリーニングの対象と

なった（全般検索のべ 426編＋個別検索 60編）．１次スクリーニングの基準を満たした文献は 2編であった．

その内 1編は総説であり 1)，1編は観察研究であった 2)．前者はステロイドの出生前投与に関するものであり，

本ガイドラインの範疇外の内容であった 1)．後者の観察研究は CDH症例の多くが相対的副腎不全を呈してい

ることを示したものであった 2)．ステロイド投与による全身状態改善の可能性を示唆しつつも，実際にステロ

イド投与の効果に関しては検討していなかった．よって二次スクリーニングの結果，残った文献は 0件となっ

た．これを受け，Best Available Evidenceを探すために代理 Outcomeや症例報告の採用を行う選択肢もあっ

たが，Expert opinion以上の Evidenceは得られないと判断し，行わなかった． 

以上より，新生児 CDHに対する全身性ステロイド投与のエビデンスは現段階では存在しないとの結論に至

り，新生児 CDHに限定した形でのシステマティックレビューは行うことはできなかった． 

 

【個別の病態に対するステロイド投与について】 

一方，ステロイド投与は新生児医療において様々な目的のために行われており，その期待される効果・作用

は以下の様に，多岐に及ぶことが知られている． 

 血圧上昇 

 肺線維化の予防・改善 

 浮腫の予防・改善 

 相対的副腎不全の治療 

 低形成肺の成熟 

 これらの内，低血圧・慢性肺疾患に対しするステロイド使用に関しては，既に十分なエビデンスが存在する

とされている 3, 4)．これらの病態は新生児 CDH においても十分に想定されうるものである．特に相対的副腎

不全は CDHにおいて高率に認められることが示されている．そのため，こうした個別の病態に対するステロ

イド投与は容認されうるものと考えられた． 

 

【まとめ】 

以上より，出生後のステロイド投与に関して CDH に特化した Evidence は存在しないため，一律に投与す

ることは推奨できないと判断した．ただし低血圧・肺線維化・浮腫・相対的副腎不全など個別の病態において
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は考慮すべき選択肢である．使用の際には，その副作用について十分配慮した上で用いられることが望ましい． 

 

【引用文献】 

1. Valls-i-Soler A, Alfonso LF, Arnaiz A, Pulmonary surfactant dysfunction in congenital diaphragmatic 

hernia: experimental and clinical findings. Biol Neonate. 1996;69(5):318-26. 

2. Kamath BD, Fashaw L, Kinsella JP. Adrenal insufficiency in newborns with congenital 

diaphragmatic hernia. J Pediatr. 2010 Mar;156(3):495-497.e1. 

3. Ibrahim H, Sinha IP, Subhedar NV. Corticosteroids for treating hypotension in preterm infants. 

Cochrane Database Syst Rev. 2011 Dec 7;(12):CD003662. doi: 10.1002/14651858.CD003662.pub4. 

4. Halliday HL, Ehrenkranz RA, Doyle LW. Moderately early (7-14 days) postnatal corticosteroids for 

preventing chronic lung disease in preterm infants. Cochrane Database Syst Rev. 2003;(1):CD001144. 

Review. 
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CQ6 

CQ6 重症肺高血圧のある新生児 CDH の予後を考慮した場合，最適な肺血管拡張剤（NO 吸入

療法は除く）はなにか？ 

推奨草案 重症肺高血圧のある新生児CDHに対し最適な肺血管拡張剤として推奨できる薬剤はない． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ なし （明確な推奨はできないため） 

 

CDH では，肺の低形成に起因する肺動脈の数の減少と肺動脈壁の肥厚により，また換気不全に伴う低酸素

血症や肺動脈攣縮により肺高血圧を呈する．肺高血圧に対する治療として，一酸化窒素吸入療法（iNO：inhaled 

nitric oxide）が行われるが，iNO の効果が不十分な症例や，人工呼吸器離脱後にも肺高血圧が遷延する症例

が存在する． 

このような重症肺高血圧のある新生児 CDHに対し，肺血管抵抗を下げ，肺高血圧を改善させるため，様々

な血管拡張剤が使用されている．主に使用されている血管拡張剤として，プロスタサイクリン(PGI2：プロス

タグランジン I2)製剤（エポプロステノール，ベラプロスト），ニトログリセリン，PGE1(プロスタグランジン

E1)製剤，PDEⅢ(ホスホジエステラーゼ 3 型)阻害剤（ミルリノン，オルプリノン），PDEⅤ(ホスホジエステ

ラーゼ 5型)阻害剤（シルデナフィル），エンドセリン受容体拮抗薬（ボセンタン）などがある． 

しかし，血管拡張剤の使用により，死亡率や長期予後の改善はみられるのか，またどの薬剤がより効果があ

るのか，より効果的な投与量や投与方法は何か，などは明らかではない．そのため，重症肺高血圧のある新生

児 CDHに対し NO吸入療法以外で最適な肺血管拡張剤は何かを検討した． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

重症新生児 CDHに対する肺血管拡張剤の有効性に関して，のべ 620編の文献が 1次スクリーニングの対象

となった（全般検索のべ 426編＋個別検索 194編）．その内 46編が 2次スクリーニングの対象となり，最終

的に基準を満たした文献は 4編が基準を満たし，全て観察研究であった．その内訳は，Tolazolineに関する観

察研究が 1編，Tolazolineと Prostacyclin に関する観察研究が 1編，PGE1に関する観察研究が 2編であった． 

4編の文献とも生後まもなくの急性期の肺血管拡張剤の使用についての研究であり，慢性期の肺血管拡張剤

の使用についての研究は認めなかった． 

 

今回の検討では，各薬剤の肺血管拡張作用以外の作用（例：PDEⅢ阻害剤の強心作用 等）については評価

の対象としていないため，そのような作用の効果を期待した使用については言及できない．  

 

【観察研究の評価】 

4 編の文献とも Historical control を用いた後向きコホート研究であり，対照群と介入群が研究対象期間の

前後期で比較されていた．在宅呼吸管理，CP/MR/Epについて検討された文献はなく，死亡の Outcomeに関

して評価・検討を行った． 

 

＜観察研究①：Tolazoline＞ 

Blossらの研究 1)は，強い血管拡張作用を有する交感神経α遮断薬の Tolazoline(トラゾリン) に関する 1施

設の観察研究である．CDHの中でも，生後 24時間以内に手術を必要とした呼吸窮迫症状を呈する症例を対象

とし検討している．Tolazolineの使用は死亡率を下げる傾向にあったが，有意差は認めなかった(RR0.68，95%

信頼区間[0.45-1.04)．この研究は 1970-1980年の症例の検討で，NOがまだ導入されていない時代であり，現

在と診断・治療背景が異なる可能性が高い．1990年代に NO治療が導入されてから Tolazolineに関する報告
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は，我々が検索しえた範囲ではなく，低血圧や消化管出血，腎不全などの副作用の問題もあり，現在では

Tolazolineは CDHの肺高血圧に対する治療として使用されなくなってきている． 

 

＜観察研究②：Tolazolineと Prostacyclinの比較＞ 

Bosらの研究 2)は，Tolazolineと Prostacyclin を比較検討した観察研究である．Prostacyclin(プロスタグラ

ンジン I2)は強力な肺および体血管拡張作用と血小板凝集抑制作用を有する．Prostacyclin は，Tolazoline と

比較し有意に体血圧は低下させずに AaDO2 を下げたが，死亡率には有意差がみられなかった(RR0.85，95%

信頼区間[0.58-1.25)．この研究は 1986-1991年の症例の検討であり，NOがまだ導入されていない時代である．

また，死亡率が現在と比較しかなり高く，現在と診断や治療背景が異なる可能性が高い． 

 

＜観察研究③：PGE1＞ 

PGE1 に関する研究では，それぞれ 1 施設の観察研究である．PGE1 は強い血管拡張作用と動脈管拡張作

用を有する．重度の肺高血圧で動脈管あるいは卵円孔で右左短絡が生じているが動脈管が閉鎖傾向にある場合

で右心不全症状を軽減する可能性がある．Shiyanagi らの研究 3)は，全例 NO 使用下での PGE1 投与につい

ての比較検討である．NO吸入療法に併用した PGE1の使用で，死亡率が高い傾向にあったが，有意差は認め

なかった(RR1.23，95%信頼区間[0.55-2.74])．PGE1投与の有無以外に，CDH治療全体の protocolがかなり

変化しており(ドーパミン・ドブタミン等の血管作動薬と 25%アルブミンによる容量負荷を PGE1投与なし群

全例で施行，手術施行時期の変更)，PGE1 以外の管理方法・治療が結果に影響している可能性がある．照井

らの研究 4)は，胎児麻酔，Dry sideでの管理と組み合わせた PGE1の使用であり，死亡率が高い傾向にあった

が，有意差は認めなかった(RR2.00，95%信頼区間[0.61-6.55])．胎児麻酔や水分管理の変化が結果に影響して

いる可能性がある． 

 

4編の文献とも，多変量解析での調整は未施行であり，交絡因子については検討されていない．そのため，

他要因の影響については不明であり，結果への薬剤の関与は不明確である． 

また，症例数が少なく，Bloss らの研究は Tolazoline 群 12 例と対照群 10 例，Bos らの研究は Tolazoline

群 12例と Prostacyclin群 9例， Shiyanagiらの研究は PGE1群 19例と対照群 30例，照井らの研究は PGE1

群 15例と対照群 15例であった．Shiyanagiらは PGE1群と対照群の症例数に差もみられた． 

 

【まとめ】 

今回検討した文献では，死亡率の高さ等から新生児 CDHの治療背景が現在と異なる可能性も高く，また重

大なバイアスが存在し，検討されている薬剤以外の因子の影響が否定できないため，重症肺高血圧のある新生

児 CDHに対し予後を改善させる効果についての科学的根拠としては不十分である．そのため，結果をそのま

ま現在の治療に反映させることは推奨できない．ゆえに，科学的根拠に乏しいことを踏まえて，肺血管拡張剤

の使用の適応を検討することが望ましい． 

 

一方，CDH以外の肺高血圧のある新生児に対する肺血管拡張剤（iNOは除く）の SR，RCTは，Bosentan5)

と Sildenafil6)7)の文献がある．Bosentan の RCT5)では有意差は認めなかったが，死亡率が低い傾向ではあっ

た(RR0.32，95%信頼区間[0.04-2.85]）．Sidenafil の SR6)におけるメタアナライシス(3 編の RCT)では有意に

死亡率が低下していた(RR0.20，95%信頼区間[0.07-0.57]）．SidenafilをMgSO４との比較をした RCT7)では有

意差は認めなかったが，死亡率が低い傾向であった（RR0.55，95%信頼区間[0.05-5.75])．しかし，これらは

中南米とトルコで行われた研究で，iNO(1 施設は途中導入)と ECMO ができず，HFOV も施行できない施設

が含まれており，各群の症例数は少なく，非直接性や不精確性が高いため，科学的根拠としては不十分である
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と考えられた．さらに，この CQで想定している重症肺高血圧の症例が含まれているか，含まれている場合は

その割合がどれほどかに関しては不明であり，CDH 以外の重症肺高血圧のある新生児に対しても，現時点に

おいては死亡率や長期予後を改善させる科学的根拠が十分な肺血管拡張剤（iNOは除く）はない． 

 

血管拡張剤の静注薬や内服薬は全身投与となるため，体血圧を下げる可能性があるため，血圧低下に留意し，

肺循環と体循環のバランスを考えて治療を行わなければならない．また，動脈管を開存させる作用を有する場

合（特に PGE1製剤，PDEⅢ阻害剤，ニトログリセリン），動脈管開存が遷延し，症候化する可能性がある．

使用する際には，臨床症状，バイタルサイン，超音波検査（心機能，動脈管の開存の有無と動脈管血流のシャ

ント方向，三尖弁逆流等）などにより全身の評価を行い，薬剤の適応･選択を検討し，治療による効果を判定

することが奨められる． 

 

明確な推奨事項を定めるためには，今後，重症肺高血圧のある新生児 CDH に対する各種肺血管拡張剤

に対する質の高い臨床研究が必要である．その際には NOの使用の有無でも比較・検討する必要がある．また，

慢性期の肺高血圧に対する内服薬を含めた肺血管拡張剤に関しても検討が望まれる． 

【引用文献】 

1. Bloss RS. Tolazoline therapy for persistent pulmonary hypertension after congenital diaphragmatic 

hernia repair. J Pediatr. 1980;97(6):984-8. 

2. Bos AP. Persistent pulmonary hypertension in high-risk congenital diaphragmatic hernia patients: 

incidence and vasodilator therapy. J Pediatr Surg. 1993;28(11):1463-5. 
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CQ7

エビデンスの強さ

推奨の強さ

 

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補

れ，新生児では

例が報告されている

検討をおこなうこととした

新生児

編が基準を満た

いると判断した

んでいた．そのため，既存の

った．

いずれの文献においても

の有効性は不明である．

 

【介入研究】

RCT

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

象とし，

＋重症機能障害

時死亡のみ

この研

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

照群

 

【観察研究】
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②

②

いずれの文献においても

CQ7 

CQ7 

推奨草案 

エビデンスの強さ

推奨の強さ 

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補

れ，新生児では

例が報告されている

検討をおこなうこととした

新生児 CDH

編が基準を満た

いると判断した

んでいた．そのため，既存の

った． 

いずれの文献においても

の有効性は不明である．

 

【介入研究】

RCTは 1996

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

象とし，ECMO

＋重症機能障害

時死亡のみが有意

この研究の最大の問題点は，両群の死亡率が極めて高く（

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

照群=17例），精確性にも問題があると考えられた．

 

【観察研究】

18編の観察研究

②  ECMO

② 対象を ECMO

いずれの文献においても

新生児 CDH

新生児 CDH

に対して

エビデンスの強さ D（とても弱い）

 1（強い）

2（弱い）

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補

れ，新生児では 1975年に胎便吸引症候群に対し使用された．

例が報告されている．しかし

検討をおこなうこととした

CDHに対する ECMO

編が基準を満たした． 2篇の

いると判断した．しかし SR

んでいた．そのため，既存の

いずれの文献においても

の有効性は不明である． 

【介入研究】 

1996年の文献 1

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

ECMO施行・非施行群に割り付けした

＋重症機能障害，4歳時死亡＋重症機能障害

有意に低く，

究の最大の問題点は，両群の死亡率が極めて高く（

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

例），精確性にも問題があると考えられた．

【観察研究】 

編の観察研究は研究デザインから以下の

ECMOがない時代と

ECMO適応となる重症例に限り，

いずれの文献においても

CDHの予後改善のために

CDHにおいて一律に

に対して ECMOの適応を検討することは奨められる．

（とても弱い）

（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補

年に胎便吸引症候群に対し使用された．

．しかし新生児 CDH

検討をおこなうこととした． 

ECMOの有効性に関する文献は，

篇の SR以降に対象となる

SR2篇の中に

んでいた．そのため，既存の SRをそのままの形で参照することはできないと判断し

いずれの文献においても在宅呼吸管理，

1件のみであった

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

施行・非施行群に割り付けした

歳時死亡＋重症機能障害

に低く， (RR:0.73 [0.54, 0.98])

究の最大の問題点は，両群の死亡率が極めて高く（

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

例），精確性にも問題があると考えられた．

は研究デザインから以下の

がない時代と ECMOを使える時代との比較

適応となる重症例に限り，

いずれの文献においても多変量解析での調整は未施行

の予後改善のために

において一律に ECMO

の適応を検討することは奨められる．

（とても弱い） 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補

年に胎便吸引症候群に対し使用された．

CDHにおける

の有効性に関する文献は，

以降に対象となる

の中には，本ガイドラインの

をそのままの形で参照することはできないと判断し

在宅呼吸管理，CP/MR/Ep

件のみであった 1)．出生体重＞

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

施行・非施行群に割り付けした RCT

歳時死亡＋重症機能障害を Outcome

(RR:0.73 [0.54, 0.98])

究の最大の問題点は，両群の死亡率が極めて高く（

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

例），精確性にも問題があると考えられた．

は研究デザインから以下の 2群に分類した（重複あり）

を使える時代との比較

適応となる重症例に限り，ECMO

多変量解析での調整は未施行

の予後改善のために ECMOは有効か？

ECMOを施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨められる．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)は，膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応

しない重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補助である．

年に胎便吸引症候群に対し使用された．

における ECMOの

の有効性に関する文献は，Screening

以降に対象となる文献は存在しなかった

は，本ガイドラインの

をそのままの形で参照することはできないと判断し

CP/MR/Epについての記載はなく，これらアウトカム

．出生体重＞2kg

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，

RCTであった．退院時死亡，

Outcomeとして検討したもの

(RR:0.73 [0.54, 0.98])，1歳以降の

究の最大の問題点は，両群の死亡率が極めて高く（ECMO

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

例），精確性にも問題があると考えられた． 

群に分類した（重複あり）

を使える時代との比較 

ECMOありとなしの時代を比較

多変量解析での調整は未施行であり，

は有効か？ 

を施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨められる．

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応

る．1972年により初めて成人での成功例が報告さ

年に胎便吸引症候群に対し使用された．CDHに対しては

の有効性は依然

Screeningの結果，

文献は存在しなかった

は，本ガイドラインの CQに適合しないもの

をそのままの形で参照することはできないと判断し

についての記載はなく，これらアウトカム

2kg，在胎週数＞

した上で，脳室内出血，不可逆性心肺疾患，心停止，壊死性腸炎，major congenital anomaly

であった．退院時死亡，

として検討したもの

歳以降の Outcome

ECMO 施行群

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

群に分類した（重複あり）

 （14編） 

ありとなしの時代を比較

であり，交絡因子については検討されていない．

 

を施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害

の適応を検討することは奨められる． 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する

膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応

年により初めて成人での成功例が報告さ

に対しては 1977

有効性は依然不明であり，

の結果，SR2編，

文献は存在しなかったため，SRは最新の知見が網羅されて

しないものや比較

をそのままの形で参照することはできないと判断し

についての記載はなく，これらアウトカム

，在胎週数＞35week，日齢＜

major congenital anomaly

であった．退院時死亡，1歳時死亡，全死亡，

として検討したものであったが，

Outcomeに差はみられなかった

施行群 78％，非施行群

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（

群に分類した（重複あり） 

 

ありとなしの時代を比較 （

因子については検討されていない．

を施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害

：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応

年により初めて成人での成功例が報告さ

1977年最初の ECMO

り，系統的文献検索による

編，RCT1編，観察研究

は最新の知見が網羅されて

や比較対象のない

をそのままの形で参照することはできないと判断し，SRをやり直すこととな

についての記載はなく，これらアウトカムに対する

，日齢＜28日の条件を満た

major congenital anomalyを除く症例を対

歳時死亡，全死亡，

であったが，ECMO

に差はみられなかった．

％，非施行群 100

療レベルとは診療内容が大きく異なる可能性が高いことである．また，症例数が少なく（ECMO

（6編） 

因子については検討されていない．
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年により初めて成人での成功例が報告さ
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系統的文献検索による
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は最新の知見が網羅されて
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をやり直すこととな

に対するECMO

日の条件を満た

を除く症例を対

歳時死亡，全死亡，1歳時死亡

ECMO施行群の退院
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100％），現在の医

ECMO群=18例，対

因子については検討されていない． 
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を施行することは奨められないが，可逆的な呼吸障害

膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応

年により初めて成人での成功例が報告さ

での救命

系統的文献検索による

編，観察研究 18

は最新の知見が網羅されて

研究を含

をやり直すこととな

ECMO

日の条件を満た

を除く症例を対

歳時死亡

退院

 

％），現在の医

例，対
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① ECMOがない時代と ECMOを使える時代との比較 （14編） 

ECMO導入前後を比較した文献では，ECMO群の死亡率が有意に低下していた（RR:0.67[0.60, 0.76]）．し

かし両群間の時代背景が異なるため， ECMO 単独での評価は出来ておらず，重大なバイアスがあると判断し

た 2-15)． 

 

② ECMO適応となる重症例に限った比較 （6編） 

ECMO 適応は OI>40，AaDO2>610 など各施設によって異なるが，）重症例に限った比較論文 6 編に関して

も ECMO群の死亡率が有意に低下していた（RR: 0.30 [ 0.19, 0.48 ]）．①と同様の理由により重大なバイアス

があると判断した 2,6,16-19)． 

 

【まとめ】 

症例数の少ない RCTで ECMOの使用により短期予後の改善が認められたが，長期予後の改善は認めなかっ

た．Historical control を用いた観察研究では生存率の改善が認められ，なかでも ECMO の適応になる重症例

に限った比較では顕著であった．しかしながら，両群間の時代背景が異なり，ECMO以外の治療が改善されて

きているため，重大なバイアスがあると判断した． 

一方，最近の 20年間で ECMO以外の治療は進歩してきており，生存率も向上している．また，欧米では近

年CDHに対するECMO症例は徐々に減っており，Extracorporeal Life Support Organization (ELSO) registry

でも 2000年代前半を peakに減少傾向である 20)．こうしたことを背景に，現在の治療法における ECMOの有

効性は不明瞭になっている．  
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また，ECMOは出血，脳血流障害のリスクがあり，聴力障害や神経学的合併症を引き起こすこともある

ため，ECMOが予後改善に有効かどうかについては慎重な判断が求められる． 

以上を踏まえ，新生児 CDH において一律に ECMO を施行することは奨められないと結論付けた．ECMO の適応や

除外基準に関しては今後の課題と考えられた．参考のため，表 1 に CDH EURO Consortium consensus における

ECMO 適応基準を示す 21)． 

一方，急激な呼吸状態の悪化や気胸等，可逆性の呼吸障害に対しては ECMOの適応を検討すべきであると考

えられた．推奨の強さに関しては，ECMOの有効性に関する明確な結論が出ていないため，「弱い」とした． 

 

 

【表 1】CDH EURO Consortium consensusにおける ECMO適応基準 21) 

 

 

 

 

 

 

 

 

Preductal saturations >85% もしくは postductal saturations >70%を保てない場合 

最適な呼吸条件にも関わらず pH <7.15の呼吸性アシドーシスに陥った場合 

PIP >28 cm H2O もしくは MAP >17 cm H2O で SpO2 >85%を保てない場合  

Lactate ≧5 mmol/l かつ pH <7.15 

Volume負荷，降圧剤に抵抗性の低血圧，乏尿（<0.5 ml/kg/h）が 12〜24時間続いた場合 

Oxygenation index (mean airway pressure × FiO2 ×100/PaO2) ≧40 が持続 
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CQ8 

CQ8 新生児 CDHの予後を考慮した場合，最適な手術時期はいつか？ 

推奨草案 推奨文 新生児 CDH では，呼吸・循環状態が不安定な状態で手術をおこなうことは奨め

られない．ただし，個々の重症度を考慮した場合，最適な手術時期の設定は困難である． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

 新生児 CDHの手術時期に関する報告は，1940年に Laddと Grossが CDHの修復手術は，経過観察する

だけでは状態は改善しないため，緊急手術が必要であると報告したことに始まる．当時，ほとんどの外科医が

CDH は，腹部臓器の胸腔内陥入による肺の圧迫を解除して横隔膜を形成することが，肺の拡張につながるた

めに緊急手術が必要であると認識していた．ところが，1987年に Sakaiらは，緊急手術を行うことで実際の

肺のコンプライアンスが悪くなるという報告を発表し，緊急手術を避けて１日もしくは 2日という僅かな時間

でも，児の呼吸状態が生理的に安定するまで待機する方針を提唱したが，「stabilization」の定義を提唱した訳

ではなかった． 

その後，1990年代になると ECMOや NO吸入もしくはHFOなどの集学的治療が可能となり，生命予後が

徐々に改善してきた．人工呼吸に対する考え方は，従来の hyperventilationから，患児の肺を人工的治療によ

って損傷しないために，呼吸器設定を下げて，ある程度の高 CO2 血症を許容する permissive hypercapnea

という概念が一般的となり，総じてその概念は「gentle ventilation（GV）」といわれるようになった．以降，

待機手術の概念は，出生直後の緊急手術を避ける意味からより具体的に GVを行ったうえで呼吸器条件を下げ

るもしくは全身状態が安定すること（すなわち「stabilization」）を前提に手術を行うこととなった．これらの

経緯を踏まえた上で，「新生児 CDH の予後を考慮した場合，最適な手術時期はいつか？」という臨床的疑問

について科学的根拠に基づく系統的文献検索を行い，アウトカムに対する妥当性を検討することにした． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

新生児 CDHの手術時期に関して，357編の文献が 1次スクリーニングの対象となった（全般検索 24＋個別

検索 333）．そのうち，66編が 2次スクリーニングの対象となり，最終的に基準を満たした文献は介入研究が

2篇，SRが 2篇，観察研究が 17編あった．介入研究 2編は，SR 1編にまとめられていた．その他の SR 1

編は，特に観察研究に対する批判的吟味が不十分であるため，最終的に不採用とした．臨床的疑問は，「最適

な手術時期」を設定することであったが，比較対象のある文献が，生後 24 時間以内の手術を行った早期手術

症例とそれ以降の待機手術症例を対象とした研究，もしくは生後 24 時間以上経過して全身状態が安定した後

に手術を行った待機手術症例とそれ以前の全身状態が安定化する前に手術を行った早期手術症例を比較対象

とした研究であったため，待機手術を介入群，早期手術を対照群としてアウトカムを比較することにした． 

 

【介入研究の評価】 

介入研究 2編 2), 3) (SR 1編 4))は，待機手術群と早期手術群で比較した結果，いずれのアウトカムにおいても
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イアスリスクが深刻であることであった．また，ECMO 使用率が，Nio らの報告 2)では 75%である一方で，

de la Huntらの報告 3)では 4%であり，重症度が異なる，あるいは治療方針が異なることも問題であった．エ

ビデンスの質をあげる要因もないことから，結果的にエビデンスレベルを下げる結果となった（エビデンスレ
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CQ9 

CQ9 新生児 CDHの予後を考慮した場合，内視鏡外科手術は有効か？ 

推奨草案 新生児 CDH 全例に対して一律に内視鏡外科手術を施行することは奨められない．施行に

際しては，患児の状態や各施設の技術的な側面を踏まえて，適応を慎重に検討することが

奨められる． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

近年の内視鏡外科手術の進歩はめざましく，その適応は新生児領域にも拡大されつつある．CDH に関して

は，乳児期以降に発症する軽症例に関しては，既にその有用性が認識されてきている．しかし新生児例におい

ては，体格が小さいことに加えて呼吸循環動態が安定しないことが多く，内視鏡外科手術の是非に関しては依

然不明な点が多い．そのため，「新生児 CDHの予後を考慮した場合，内視鏡外科手術は有効か？」という CQ

を挙げ，現段階における知見を整理した． 

 

【文献検索とスクリーニング】 

新生児 CDHに対する内視鏡外科手術の有効性に関して，のべ 583編の文献が 1次スクリーニングの対象と

なった（全般検索のべ 426編＋個別検索 157編）．その内 35編が 2次スクリーニングの対象となり，最終的

に基準を満たした文献は 13編であった．その内訳は SR4編 1-4)，RCT1編 5)，観察研究 8編 6-13)であった． 

SRは 4編存在したが 1-4)，以下の理由により新しく SRをやり直すこととした． 

・ 新生児 CDHに特化した SRがない 

・ 最新の SRでも最新の文献 2編を網羅していない 

・ 最新の SRにデータ入力ミスあり 

 

【内視鏡外科手術の内訳】 

SR以外の 9編中 8編が胸腔鏡手術の検討であり，残りの 1編においても 83％の症例は胸腔鏡手術であった
11)．そのため，論点がより明確になると考え，「内視鏡外科」ではなく「胸腔鏡手術」の有効性について検討

することとした． 

 

【Outcomeの追加について】 

検討する Outcomeに関して，本 CQの特性を考慮し以下の変更を行った．つまり，各文献の胸腔鏡手術症

例はなんらかの適応基準によって選択されているため，軽症例が多くなっていた．そのため，死亡率や長期予

後よりも術後合併症の Outcome でその是非を判断すべきと思われた．横隔膜形成術の最も重要な Outcome
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）であり，比較的大きな影響があると思われた．

内視鏡手術の成績を検討する際，完遂率は重要な指標のひとつである．今回検討した文献において，施設ご

89.3％であった（表

として，技術的な問題に加えて，術中の呼吸循環動態落ち着かないことによるものが挙げられていた．新生児

鏡手術においては，適応症例の選択が極めて重要と考えられた． 

最後に，完遂率と再発率の関連について示す．内視鏡手術の合併症について検討する際，内視鏡的に完遂さ
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 胸腔鏡手術の適応基準 症例数 完遂率 再発率 

Bishay 20135) 

HFO・iNO・ECMOなし 

FiO2＜40%，昇圧剤なし 

体重＞1.6kg，心奇形なし 

5 100% - 

Cho 20096) 

側臥位で 2時間バイタル変動なし 

昇圧剤なし，FiO2＜50%， 

 Pre-ductal SaO2＞90% 

平均気道内圧＜13 mmHg) 

29 96.6% 20.7% 

Gourlay 20097) 

心奇形なし，術前 ECMOなし 

最大吸気圧＜26cmH2O 

Oxygenation Index＜5 

20 95.0% 5.0% 

McHoney 20108) 生後，呼吸障害なし 8 61.5% 25.0% 

Keijzer 20109) 外科医の判断 23 73.9% 17.4% 

Gander 201110) 記載なし 26 65.4% 23.1% 

Tsao 201111) 登録データのため記載なし 125 記載なし 7.9% 

Nam 201312) 
HFO・iNO・ECMOなし 

肋骨奇形なし 
16 87.5% 12.5% 

Tanaka 201313) 

iNOなし 

側臥位で 10分間バイタル変動なし 

手術室までの用手換気可能 

10 60.0% 10.0% 
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CQ10 

CQ10 新生児 CDHの長期的な合併症にはどのようなものがあるか？ 

推奨草案 新生児 CDH の長期的な合併症ならびに併存疾患にはヘルニア再発，呼吸器合併症，神経

学的合併症，身体発育不全，難聴，胃食道逆流症，腸閉塞，漏斗胸，側弯，胸郭変形など

があり，長期的なフォローアップが奨められる． 

エビデンスの強さ D（とても弱い） 

推奨の強さ 1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 

2（弱い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを提案する 

 

新生児先天性横隔膜ヘルニア（Congenital diaphragmatic hernia：CDH）の長期的合併症について CQ内

容から Outcomeを設定することは出来ず，既存の Reviewを参照することとなった．  

 

新生児 CDH の長期的な合併症ならびに併存疾患としては以下のようなものがあり，QOL が損なわれる可

能性がある． 

【呼吸機能障害】 肺高血圧の持続や慢性肺疾患に移行する可能性がある．一旦正常化した呼吸機能でも成人

期に閉塞性障害，拘束性障害を再度引き起こす可能性も示唆されている 1, 2）． 

【消化管機能障害】胃食道逆流症を認めることがある，欠損孔の大きさやパッチの有無が risk factor となる
3-5）．また，腸閉塞を起こす可能性がある． 

【身体発育障害】呼吸機能障害，胃食道逆流症，哺乳障害など多因子による発育障害が見られることがある 6, 

7）． 

【神経障害】精神発達遅延と行動障害を認めることがある 8, 9）． 

【聴覚障害】感音難聴のリスクが報告されている． 

【筋骨格異常】胸郭変形，脊柱側彎症が報告されている 10, 11）． 

 

 

本邦では 2013 年に新生児 CDH 長期生存例に対する大規模なフォローアップ調査が行なわれた（厚生労働

科学研究費補助金 難治性疾患克服研究事業）12）．この調査では，本邦 9施設の新生児 CDH 228例の内，長

期生存例 182例が対象となっている． 

フォローアップ中の合併症の内訳は表 1 に示す通りであった．いずれの合併症も認めない症例は全体の

31.4％であった． 

各調査年齢における合併症の割合は，発達遅延症例が 1.5 歳時，3歳時，6歳時 26.2%，22.0%，19.4%であっ

た．運動発達障害は，1.5 歳時 14.9%から 6歳時 8.8%と経時的に軽快傾向であったが，言語発達遅延は 1.5 歳

時 20.8%から６歳時 31.4%と長期に及ぶ傾向があった．1.5 歳時，3歳時，6歳時の体重が 10 パーセンタイル未

満の症例は 47.5%，39.3%，36.8%であり，少なからず身体発育障害の問題が存在した．聴力障害は 1.5 歳時 8.9%，

6歳時 13.5%に認めた．在宅酸素を要する症例は 1.5 歳時，3歳時，6歳時に 6.7%，3.6%，2.3%と減少している

ものの，呼吸器合併症による入院は 13.4%，14.7%，33.3%と増加傾向を認めた．腸閉塞に関しても 9.9%，8.0%，

17.8%と増加傾向を示していた． 

以上より，新生児 CDH は長期的に様々な合併症・併存疾患を呈する可能性があり，長期的なフォローアップ

を継続することが必要である．合併症の内容・程度によっては患児の QOL を著しく低下させる可能性があるた

め，強く推奨することとした． 
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新生児 CDHの蘇生処置については現在，策定されている EURO CDH Consortiumにおける標

準治療や平成  

24年度厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患克服研究事業）研究分担報告書を参考にしました． 

初期治療のポイントは，正確なモニタリングと児の呼吸・循環状態に応じた集学的治療の円滑な導入がポイントに

なります．呼吸・循環状態が不安定な児では，気管挿管，人工呼吸，静脈血管路の確保，病態に応じて必要な薬剤の

投与，胃管挿入による胃内の減圧も必要と考えられます．モニタリングの際には，動脈血管路，中心静脈血管路の確

保も必要になります．これらの処置を短時間で正確に行う事が求められる点において，十分な医療スタッフの確保や

症例経験が多いことが望ましいと考えられます． 出生直後は，児の状態も不安定な状態であることから，集中治療室

に移行した後も十分なモニタリングを怠らないようにすることが肝要であると考えます． 

 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 
推奨草案 新生児 CDHに対して Gentle ventilationは考慮すべき呼吸管理方法である． 
エビデンスの強さ  D（とても弱い） 



 

Gentle ventilation（GV）とは，新生児 CDHの呼吸管理方法に関して 1990年代に提唱された概念です．人工呼吸

管理は設定を変えることができ，強目に設定すれば血中の酸素（O2）が高く，二酸化炭素（CO2）が低くなります．

従来は正常値の血液ガス検査結果を得ることが呼吸管理の目標とされており，結果的に人工呼吸器を強めに設定せざ

るを得ませんでした．有効な肺高血圧治療方法がなかった時代においては，血中 CO2濃度を低く保つことが肺高血圧

管理の上で重要な要素でもありました．しかし高い設定の人工呼吸器による換気は肺に様々な形で傷害をもたらし，

その後の肺機能に致命的な障害を残すことが知られてきました．そうしたことを背景に，人工呼吸器の設定を下げ，

肺にやさしい呼吸管理を目指すために提唱されたのが GVです．人工呼吸器の設定を下げることにより血液ガスの値

は当然悪化しますが，それをある程度までは許容するという概念も GVには内包されています．具体的には，血中 pH

が維持できる程度までの高 CO2血症を許容し，組織への酸素供給が最低限維持できる程度までの低 O2血症を許容す

るという内容です．世界的に GVは広く受け入れられるようになってきましたが，予後に対する有効性については依

然明らかではありませんでした． 

今回，既存の知見を集約した結果，GVの概念自体は間違ったものではないと結論付けました．ただ，純粋に GV

の有無のみを比較した研究はなく，長期予後への影響は今後の課題となっています． 

以上より，新生児 CDHに対する GVは，考慮すべき呼吸管理方法と思われます．患児の状況を考慮した上で担当

医師と十分話し合い，方針を決めるとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 



 

HFV （high frequency ventilation ）とは，生理的呼吸回数の 4倍以上の換気回数と，非常に小さな一回換気量を

用いて行う人工呼吸の総称をさします．HFVには高頻度陽圧換気法（HFPPV），高頻度ジェット換気法（HFJV），

高頻度振動換気法（ HFO）などの方式が含まれます．特に HFOはピストンポンプを 5-40Hzの頻度で振動させて，

1回換気量 1－2ml/kgといった非常に少ない 1回換気量で行う人工呼吸法で，肺損傷を最小限にできるため，肺の未

熟な未熟児，呼吸窮迫症候群などによく用いられます．本邦では 1980年代から導入されはじめ，新生児領域を中心

に多くの施設で用いられています． 

本ガイドラインでは，新生児 CDHに対する HFVの有効性について検討しました．その結果，科学的根拠は低いで

すが，新生児 CDHの呼吸管理において HFVは有効であると考えられました．特に重症例では換気効率の優れた 

HFVを使用することで，結果的に Gentle ventilation（CQ2-1参照）の概念に沿っていることとなり，強く推奨され

るべきと考えられました． 

患児の状況を考慮した上で担当医師と十分話し合い，方針を決めるとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 



 

CDHは横隔膜に穴があいており，この穴から小腸，大腸，胃，脾臓，肝臓などおなかの中の臓器が胸に入り込みます．

そのため，呼吸を行う肺の成長が妨げられたり，肺が圧迫されたりします．肺が小さい状態（肺低形成）では，肺の

血管も十分に発達していません．胎児期は，肺で呼吸をしていないため，胎児循環とよばれる出生後とは異なる血液

の流れをしています．その特徴の一つに，肺高血圧とよばれる状態があります．胎児循環では，胎盤から酸素を多く

含む血液が臍帯静脈を流れ，心臓まで到達します．そして，効率よく血液を循環させるため，呼吸をしていない肺へ

は血液をほとんど流さないようにして，全身へ血液を送ります．肺へ血液を流さないようにするために，肺の血管抵

抗をあげ，肺血管の圧を高くしています．これが肺高血圧という状態です．出生後の新生児は，肺で呼吸を始めます．

そうすると，通常は肺の血管の圧が下がり，肺へ血液が流れやすくなります．しかし，CDHでは肺の血管が少ないこ

とや，発達が悪いことから，また，出生後の呼吸が不十分であることから，肺の血管の圧が高いまま（肺高血圧の状

態が残ったまま）になります．このような状態を遷延性肺高血圧症とよびます．遷延性肺高血圧症では，肺へ血液が

流れにくいため，エネルギー源である酸素が全身で不足します．また，心臓の負担も増えます．そのため，なるべく

早く肺高血圧を治す必要があります．一酸化窒素（NO）は，もともと，血管の内皮（血管の内側を覆っている膜）

から産生されている物質で，血管を広げる働きをしています．一酸化窒素吸入療法(iNO)とは，NOガスを気道から肺

に投与し，肺の血管を拡張させる治療法です．肺へ直接投与するので，全身の血管を拡張させることがないため，低

血圧を起こしません． CDHを除く 35週以上の低酸素性呼吸不全の新生児を対象とした iNOの研究で， iNOが新生

児の肺高血圧を伴う低酸素性呼吸不全を改善させることがわかり，現在，新生児遷延性肺高血圧症の標準的治療とな

っています．肺高血圧のある新生児 CDHに対し iNOは，科学的な根拠は十分ではないのですが，死亡率を改善させ

る可能性があります．また， iNOは血圧低下などの全身への副作用も少なく，治療を行う際にも人工呼吸器の回路に 

iNOの装置を組み込むだけなので患者さんへの負担がほとんどありません．以上より，肺高血圧のある新生児 CDH

に対し iNOは，考慮すべき治療法と思われます．臨床症状，バイタルサイン，超音波検査などにより肺高血圧の有無

を評価し，肺高血圧が認められる場合は，その重症度や全身の状態などを考慮した上で，iNOを行うかどうか十分に

検討し，方針を決めるとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 CDH Gentle ventilation



 

新生児 CDHにおける肺サーファクタント投与の有効性について系統的文献検索を行った結果，新生児 CDHにおけ

る肺サーファクタント投与の有効性に関する医学的根拠は乏しいという結果でした．ただし，早産児の呼吸窮迫症候

群に対して肺サーファクタントを投与することは，既に保険適応となっていますので，児の状態・病態を考慮したう

えで各施設の判断でサーファクタントの投与を検討される必要はあります．サーファクタント投与によって，気道抵

抗が上昇したために投与量を減量した報告 1)もありますので，投与の際には気道閉塞をおこさないような注意が必要

であると考えます．本邦における専門家の意見としても多くの施設が一律にはサーファクタントの使用をおこなって

いない現状があります．使用の際には，サーファクタント投与による利点と欠点を十分に考慮した上で主治医の先生

とお話をされて使用するできであると考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 
推奨草案 新生児 CDHに対して Gentle ventilationは考慮すべき呼吸管理方法である． 
エビデンスの強さ  D（とても弱い） 



 

新生児 CDHへのステロイドの全身投与が予後を改善させるというエビデンスは，現段階ではありません．しかし 

CDH患児において，自分の体から分泌されるステロイドホルモンが通常に比して少ないことを示すデータは存在しま

す．そのため，ステロイド投与が病態の改善に寄与する可能性はあると考えられます．また，CDH患児は低血圧や慢

性肺疾患など，ステロイドが有効な病態を呈することが知られており，このような個別の病態に対するステロイド投

与は，エビデンスのある医療行為です．以上より，CDH患児に対する全身性ステロイド投与は，患児の状態によって

は考慮すべき治療上の選択肢であると考えられます．副作用について十分配慮した上で，担当医師と十分話し合い，

治療方針を決めるとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 
推奨草案 新生児 CDHに対して Gentle ventilationは考慮すべき呼吸管理方法である． 
エビデンスの強さ  D（とても弱い） 



 

CDHは肺高血圧を認めることがありますが（肺高血圧については CQ3を参照して下さい），中にかなり難治な重

度の肺高血圧や遷延する肺高血圧を認めることがあります．このような重症肺高血圧のある新生児 CDHに対し，一

酸化窒素（ NO）を除いた薬剤の中で，現時点においては，予後を改善させるはっきりした証拠のある肺血管拡張剤

はありません．NOを除く肺血管拡張剤は，点滴や内服による投与となり，全身に薬剤の影響が及ぶので，肺血管を

拡張させ肺血流を増やす作用もありますが，全身の血圧低下などの副作用もおこる可能性があります．以上より，重

症肺高血圧のある新生児 CDHに対しては，臨床症状，バイタルサイン，超音波検査による評価などにより患児の状

況をよく把握した上で，肺血管拡張剤の投与をするかどうか，また，どの肺血管拡張剤を使用するかをよく検討し治

療方針を決めるとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施



 

Extracorporeal membrane oxygenation(ECMO)とは，膜型人工肺を用い，体外循環によって保存的治療に反応しな

い重症循環呼吸不全患者に対して行う呼吸循環補助のことです．1972年により初めて成人での成功例が報告され，新

生児では 1975年に胎便吸引症候群に対し使用され，1977年に横隔膜ヘルニア症例での ECMO成功例が報告されて

います．現在のところ，新生児 CDHにおける ECMOの役割は明確ではありませんまだ不明です．症例数の少ないラ

ンダム化試験で ECMOの使用により短期間の生存率の改善が認められましたが，長期における予後の改善は認めま

せんでした．いくつかの非ランダム化試験で ECMOを使用できなかった時代に対し， ECMOの使用できるようにな

って生存率の改善が報告されましたが，時代背景の違いや他の治療内容の進歩が異なるあるため ECMO単独の効果

は未だ不明です．近年は他の治療が良くなり，Extracorporeal Life Support Organization (ELSO)の登録者でも年々

減少傾向でに見られているため， ECMOの効果が不明瞭となってきています． ECMO自体に肺を成長させる効果は

ないので呼吸改善の余地がある症例にのみ考慮しても良いかと考えます．しかし，ECMOには出血，脳血流障害のリ

スクがあり，聴力障害や神経学的合併症を引き起こす可能性もあるため，使用に関してはそれらを考慮した上で担当

医師と十分話し合い，決定するとよいと考えます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 



 

新生児 CDHの手術時期に関する議論は，時代背景と集学的医療の発展とともに時を同じくして議論されてきた

歴史的背景があります．手術時期の変遷をまとめると下記のようになります．  
●1940年代～ 1980年代前半；米国出生直後に CDHと診断された場合，緊急手術で嵌入臓器による肺の圧迫を解除す
ることが唯一無二の救命法である考えられていました．  

●1980年代後半；英国，米国出生直後には新生児遷延性肺高血圧症が発症するために，24時間～48時間以上経過して
待機的に手術を行うべきであるという考え方が広まり，徐々に待機手術の有用性を示唆する報告がされました．  

●1990年代前半～；米国 1990年代前半には，米国を中心として重症例に対して ECMOを導入することで手術を待機
して行うことで重症例も救命できる可能性があると考えられていました．  

●1990年代以降～；欧米，日本など新たな治療法として，NO，HFO，肺サーファクタント， ECMO, gentle ventilation
などの様々な医療機器の開発・進歩，管理方法の変遷に伴い，従来までの治療 +早期手術を historical controlとする
前期群と新規治療法と待機手術を組み合わせた後期群の有用性を比較検討し，後期群の有用性を示唆する報告が増え
てきました．  

●2000年～現在；日本本邦から早期手術の有用性を報告する文献が発表された後，早期手術が良いのか，待機手術が
良いのかという確固たる医学的根拠に乏しいまま，自施設のマンパワー，ハード面・ソフト面を考慮した上で，患児
の全身状態や医療従事者の嗜好により手術時期が決定されているのが本邦の現状と考えられます． 2013年の厚生労
働省科学研究費補助金：難治性疾患克服事業：「新生児 CDHの重症度別治療指針の作成に関する研究」の研究報告
書によれば，生後 96時間以上経過して手術を行った場合，生後 96時間以内と比較して生命予後は低下しています．
一般的には，生後 96時間以上経過しても全身状態が安定化しない場合には比較的重症例であることが予想されます
が，この結果によって手術時期が左右されることはなく，あくまで個々の症例に応じて手術時期は決定されるものと
考えられます．  

●2014年；米国 CDH Study Group 米国 CDH Study Groupは，現在までに欠損孔と重症度が関連している事を報告
してきました．1385例の後方視的検討では，重症度を加味して多変量解析した結果， ECMOを必要としない軽症例

に対しては，待機手術が必ずしも生命予後に影響を及ぼさないことを明らかにしました   22) up0 nosupersub． 

 

以上のような経緯を経て，本 CQにおける推奨文は「新生児 CDHの予後を考慮した場合，全身状態が安定化した状態で手術をおこなうことを弱く推奨する．但し，疾患多様性や重症

度を考慮した場合の手術時期の設定は困難である．」としました．新生児 CDHの手術時期に関しては，全身状態が安定化した後に手術を行うことが一般的ではあります．しかし，出生

後の重症度や合併奇形の有無などを総合的に評価した上でなければ，手術時期の判断は困難でありますので，出生後の状態を主治医の先生に十分に評価して頂いたうえで手術時期を決定

するべきであると考えられます． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 



 

近年の内視鏡外科手術の進歩は目覚ましく，横隔膜ヘルニアに対する内視鏡外科手術も一般的な医療行為になりつ

つあり，保険収載もされています．しかし新生児 CDH症例に対して内視鏡外科手術が有用であるかに関しては不明

な点が多く，様々な臨床研究が現在進行形で行われています．内視鏡外科手術の適応を考える際，新生児 CDHとそ

の他の横隔膜ヘルニアとの違いとして，以下の点が挙げられます． 
 当然のことながら，新生児は体が小さいため，手術の難易度が高い 

 一般的に，CDHは発症時期が早いほど重症であることが知られている 

 新生児期の CDHは横隔膜欠損部分が極端に大きい場合がある  
 

CDHに対する手術方法に関して，現在までに多くの臨床研究が行われていますが，本ガイドラインでは「新生児 

CDHの予後を考慮した場合，内視鏡外科手術は有効か？」という観点から知見を整理し，推奨を作成することとしま

した． 

結論は，以下の 2点に集約されました． 
① 内視鏡外科手術による死亡および長期予後に対する影響は，現段階においては判断不能 

② 内視鏡外科手術は開腹 or開胸手術に比して再発率が高いまた，以下の知見も得られました． 

・ 約 1/4の症例で内視鏡外科手術が完遂されておらず，依然技術的に困難な治療法である 

・ 患児への侵襲を最小限にするためには，適応症例を十分に選別する必要がある 
 

以上より，「新生児 CDH全例に対して一律に内視鏡外科手術を施行することは勧められない」と結論付けました

（推奨文前段）．しかし内視鏡外科手術は通常，創部の整容性が優れていますので，「施行に際しては，患児の状態

や各施設の技術的な側面を踏まえて，適応を慎重に検討することが奨められる」ことを付記しました（推奨文後段）． 

重症度や状態は患児ごとに異なりますので，それらを考慮した上で担当医師と十分話し合い，手術方法を決めると

よいと考えます． 

 

CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 
推奨草案 新生児 CDHに対して Gentle ventilationは考慮すべき呼吸管理方法である． 
エビデンスの強さ  D（とても弱い） 



 

新生児 CDHは重症度によって経過が全く異なる疾患であり，長期的合併症においても同様のことが言えます．当 

CQでは“新生児CDHの長期的な合併症にはどのようなものがあるか？”“新生児 CDHの長期的なフォローは必要

か？”について言及しました．  

長期的合併症は呼吸器機能障害，消化管機能障害，発育障害，神経障害，聴覚障害，筋骨格異常を含む多くものが

あります．【呼吸機能障害】肺高血圧の持続や慢性肺疾患に移行する可能性があり，一旦正常化した呼吸機能でも成

人期に閉塞性障害，拘束性障害を再度引き起こす可能性があります．【消化管機能障害】胃食道逆流症を認めること

があります．欠損孔の大きい症例やパッチが必要となるような 

重症例において多く見られる傾向にあります．また，長期的には腸閉塞が認められることがあります．【発育障害】

呼吸機能障害，胃食道逆流症，哺乳障害など多因子による発育障害が見られることがあります．【神経障害】精神

発達遅延と行動障害を認めることがあります．【聴覚障害】感音難聴のリスクが報告されています．【筋骨格異常】

胸郭変形，脊柱側彎症が報告されています． 

日本における大規模調査では中長期合併症がない症例は 31.4％であり，合併症の内訳はヘルニア再発10.7%，聴力障

害13.5％，在宅酸素を必要とする呼吸障害8.9%，気管切開が必要となった症例0.6％，人工呼吸が必要となった症例0.6%，

肺血管拡張薬が必要となった肺高血圧症8.9%，利尿薬・循環作動薬が必要となった循環障害3.8%，胃食道逆流症で手

術を要した症例10.2%，内科治療を要した症例22.4%，腸閉塞13.5%，胃瘻・経管栄養を必要とする症例が12%，漏斗胸

9.6%，側弯13%，胸郭変形7.8%，停留精巣17.6%でした．後遺症については発達遅延症例が 1.5歳時，3歳時，6歳時に

変わらず20%前後に認めており，在宅酸素を要する症例は 1.5歳時，3歳時，6歳時に6.7%，3.6%，2.3%と減少している

ものの，呼吸器合併症による入院は13.4%，14.7%，33.3%と増加傾向を認めております．腸閉塞も9.9%，8%，17.8%と

増加しておりフォロー継続の必要性を支持する結果になっています． 

 
CQ1 新生児 CDHの蘇生処置において留意すべき点は何か？ 
推奨草案 呼吸・循環に関する十分なモニタリングを行いながら，児の呼吸・循環状態の重症度に応

じて，気管挿管，人工呼吸管理，静脈路確保，薬剤投与，胃管挿入などの治療を速やかに
行うべきである． 

エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
推奨の強さの案  1（強い） ：「実施する」，または，「実施しない」ことを推奨する 2（弱い） ：「実施

する」，または，「実施しない」ことを提案する 
CQ2-1 新生児 CDHの予後改善を考慮した場合，Gentle ventilation（人工呼吸器の設定を高くし

すぎない呼吸管理）は有効か？ 
推奨草案 新生児 CDHに対して Gentle ventilationは考慮すべき呼吸管理方法である． 
エビデンスの強さ  D（とても弱い） 
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分担研究報告書 

 

小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに 

診療ガイドライン作成に関する研究：嚢胞性肺疾患 

 
     研究分担者 黒田 達夫  慶應義塾大学 小児外科 教授 
           渕本 康史  国立成育医療研究センター 外科 医長 
           野澤 久美子 神奈川県立こども医療センター 放射線科 医長 
           松岡 健太郎 国立成育医療研究センター 病理診断部 医長 
 
研究要旨 

【研究目的】先天性嚢胞性肺疾患に関する本邦の臨床情報のデータベース化ならびにそ

の解析を完成し、これに基づいて出生前診断症例、新生児症例に対する治療、管理の指

針策定のためのガイドライン作成の準備を進めることを目的とした。研究の初年度は、

臨床情報の解析を完成し、ガイドラインのスコープ、クリニカル・クエッションの策定

にとりかかることを目標とした。 

【研究方法】昨期研究班の全国調査とその中間解析を引きついで、日本小児呼吸器外科研

究会59施設を対象とした一次調査と、同施設中の拠点的な10施設で治療された症例に対

するより詳細な二次調査の結果をデータベース化し、その詳細解析を行った。さらにクリ

ニカル・クエッションの策定作業に着手し、ガイドライン中の解説事項として記述すべき

先天性嚢胞性肺疾患の分類案を検討した。 

【研究結果】一次調査では出生前診断症例 375 例、生後診断症例 499 例、総計 874 例が

同定された。二次調査では出生前診断例 194 例、生後診断例 234 例、合計 428 例に対す

るより詳細な調査が行われた。出生前診断例の在胎週数、出生時体重の中央値は正常範

囲内にあり、胎児肺病変の発見時期は中央値 24 週であった。出生前診断例の検討では

、胎児超音波では 163 例中 22 例で胎児水腫徴候、21 例で羊水過多がみられ、胎児 MRI

では 119 例中 11 例で胎児水腫徴候がみられた。生後診断例も含めて生後 5 分の APGAR

スコアは 241 例中 36 例が 8点未満であった。出生前診断例と新生児例 165 例の生後 30

日における転帰は 93 例が軽快退院し、60 例が入院中、2 例が転院し、8 例が死亡して

いた。17 例は人工呼吸管理中で、他の 14 例は酸素療法を要していた。全適格例中手術

後有害事象として気胸（19 例）、呼吸不全遷延（10 例）、肺炎（14 例）、胸水貯留（8

例）などが多く、生後 30 日以降も含めると 14 例が死亡していた。非 CCAM 症例で、妊

娠後期に病変体積の比率が下がる傾向がはっきりしてくることがわかった。これらの最

終解析結果を勘案して、先天性嚢胞性肺疾患の分類試案が策定された。さらに診療ガイ

ドラインのクリニカルクエッションが策定された。 

【結論】最終解析においても、出生前診断される本症症例の 10％程度が周産期のハイ

リスクであり、周産期症例の死亡率は 3.3％（8/245）であったが、併発症などでその

後に死亡する症例も相当数見られた。昨期のデータでは妊娠後期に 1.5〜1.6 を超えた

値のまま推移する VI は危険因子と考えられている。今回の研究班で策定した分類試案

では、二次的な肺分化遅延を先天性嚢胞性腺腫様奇形(CCAM)より分けており、一次的な

CCAM と妊娠後期に嚢胞性病変の大きさの変化のない症例で、生後早期の手術を推奨す

る方向性が示された。さらにガイドライン策定作業がすすめられつつある。 
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Ａ．研究目的 

 先天性嚢胞性肺疾患は、代表的な先天性

の小児呼吸器疾患であり、Congenital 

Cystic Adenomatoid Malformation (CCAM, 

先天性嚢胞性腺腫様奇形)や肺分画症、気管

支閉鎖症などいくつかの異なる疾患概念が

含まれる。これまでに臨床的、組織学的、

あるいは発生学的な観点から諸種の分類が

提唱されているが、分類と臨床経過との相

関に関しては国内外ともに未確立である。

加えて一部の症例は出生前から極めて重篤

な病態を呈し、胎児水腫から子宮内死亡の

経過を取るか、出生直後に重篤な呼吸不全

を呈して治療に難渋する。出生前診断技術

の進歩と普及により先天性嚢胞性肺疾患は

胎生期からの診断が可能となったが、本邦

におけるこうしたハイリスク症例の頻度や、

リスクの予測因子は未だに確立されていな

い。米国の一部の施設では子宮内胎児死亡

の危険が高い可能性のある症例に対する胎

児手術も治療の選択肢になっているが、そ

の適応基準は各胎児治療施設で個別に定め

られているに過ぎず、医療体制や社会背景

の異なる本邦での流用は不可能である。そ

のため本邦において嚢胞性肺疾患に対する

先端治療を行うためには、先ず先天性嚢胞

性肺疾患の分類を確立し、この分類に基づ

いたハイリスク症例の頻度を全国規模で明

らかにする必要がある。組織学的、放射線

学的な危険因子を明らかにして、重症度分

類を確立し、最終的に重症度に応じた治療

指針を策定することが、国内各施設の治療

レベルを向上するために意義深い。また、

現在救命できない最重症例の症例に対して、

胎児治療に期待がかけられていることを考

えれば、胎児治療の適応の決定や、目標と

する治療成績の根拠を得るための基礎デー

タ集積が必要不可欠である。 

 一方で、出生前診断された症例であって

も、周産期には無症状で経過する症例もあ

る。これら周産期に無症状の症例の至適な

治療方針や遠隔期の管理に関しても、同様

に未確立の問題が多い。 

昨期の研究班では、出生前画像、周産期

の臨床像、重症度、切除肺の病理組織学的

診断などを全国的な規模で調査し、データ

ベースを構築することが目指された。デー

タベースの解析により、本疾患の出生前か

ら新生児期にかけた臨床像を詳細に把握し、

重篤な症例の頻度を推定し、さらに周産期

画像情報や病理診断などと重篤な経過との

相関を解析して危険因子を探索することが

目的とされた。加えて、本疾患の発生・病

理学的分類の基盤を構築し、新たな分類案

の提唱も目指された。二次調査が進行中の

時点における中間解析の結果は、在胎後期

における病変体積や組織学的なCCAMの診断

と重篤な経過の高い相関が示され、非常に

有意義な警鐘となった。しかしながら成人

疾患とは異なり、症例の希少性から臨床情

報の調査には時間を要し、さらに一時調査

結果に基づいて二次調査対象施設を拡大し

たことから、データ収集・解析は今年度も

継続して行われることになった。 

今年度の本研究班は、上記の疾患調査の

データ収集、解析を完了し、これにより分

類試案、ガイドライン作成への初期段階に

着手することを目指した。 

 

 

Ｂ．研究方法 

1．先天性嚢胞性疾患症例の全国調査 
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(1) 2002年1月1日〜2012年12月31日に出生

し、嚢胞性肺疾患と出生前診断された症例

（在胎22週以降の子宮内死亡例は含める） 

(2) 1992年1月1日〜2012年12月31日に出生

した症例のうち、生後に嚢胞性肺疾患と診

断された症例を対象として全国の小児外科

施設に対して調査票の送付、記入の形式で

調査を行なう方針とした。すなわち本邦に

おいて本疾患に対する出生前診断の概念、

技術が普及、均てん化された過去10年の出

生前診断例を中心に調査を行った。 

１） 一次調査（昨期研究班にて完了） 

 小児呼吸器外科手術は小児外科領域の中

でも特異な領域であり、一定のレベルで標

準化された治療を行なっている施設を悉皆

的に網羅して調査するために、小児外科施

設の中でも日本小児呼吸器外科研究会の会

員施設に対して調査を行なうこととした。

全59施設に対して、同研究会世話人会によ

る承諾を得た上で、書面を送付し、上記の

(1)、(2)の該当症例数、出生前診断を受け

た症例のうち呼吸障害により手術を要した

症例数、手術術式などを記入し、FAXで返信

を受ける方法をとった。調査票FAXの回収後、

さらに未提出施設に対して調査票の送付を

依頼した。 

２） 二次調査 

 代表研究者、分担研究者の所属、関連す

る７施設および一次調査で治療症例の顕著

に大きい3施設を新たな調査対象施設に加

えて、嚢胞性肺疾患治療の拠点的施設と位

置づけ、これらの施設を対象により詳細な

二次調査を行なった。二次調査対象施設は

以下の通り 

慶應義塾大学 小児外科 

  大阪大学 小児成育外科 

  大阪府立母子保健総合医療センター 

 外科 

  兵庫県立こども病院 小児外科 

  自治医科大学 小児外科 

  東京都立小児総合医療センター 外科 

  国立成育医療研究センター 外科 

  東北大学 小児外科 

  九州大学 小児外科 

  鹿児島大学 小児外科 

二次調査では、これら各施設における倫

理審査の後、各症例の臨床経過、診断画像

情報、病理診断の詳細を後方視的に検討し

た。さらに倫理審査の承認が得られた施設

からは、切除標本の貸与を受けて、肺低形

成研究班の中の中央病理診断ならびに病理

学的検討を行った。 

プライマリ・アウトカムは、出生前診断

例の生後30日における生存とした。また、

セカンダリ・アウトカムとして、手術後の

合併症、呼吸管理状態を設定した。 

３） データセンター 

 これら拠点的施設の症例に関する詳細調

査票は匿名化して記入され、国立国際医療

研究センター 臨床研究センター 医療情

報解析研究部（JCRAC）データセンターへ送

付された。同データセンターでは臨床情報

のデータベース化ならびにデータの安全な

保管を行ない、集計と解析をおこなった。 

 特に、肺病変体積と頭囲の比率をCCAM 

Volume Ratio (CVR)に準じて計算して、仮

にこれをLesion Volume Index（VI）と呼ぶ

こととした。VIは初回超音波検査の際と妊

娠30週前後の妊娠後期と２回検査されてい

るのでその値を調査し、生後30日における

転帰や他の因子との相関を分析した。平均

値の差の検定は母数が異なり分散が同様の



 112 

２標本の両側Student-t検定を行なった。 

今年度の研究班では、昨期研究班でデー

タ収集が一部完遂できなかった新たな調査

対象3施設分のデータを中心にデータ収集

を完了し、データセンターにて最終モニタ

リングレポートを作成した。 

 これら調査の結果は、周産期・新生児と

生後診断例にわけて解析し、結果をまとめ

た。生後早期の臨床像など切り離して論じ

られない項目に関しては、一部の結果は重

複して報告した。 

 

２．ガイドライン策定作業 

 上記の調査結果を踏まえて、先天性嚢胞性

肺疾患に対する診療ガイドライン策定の作

業を開始した。今年度に取り組まれたステッ

プを以下に列挙する。 

１） 疾患の定義 

旧来の定義を、病理学的に見直して新たに

定義した。 

２） 分類試案の策定 

 発生学的な視点から、最新のCPAM 

(Congenital Pulmonary Airway 

Malformation)の概念を取り込んだ分類試案

を策定した。 

３） 重症度分類案の策定 

 今年度、データ収集を完了した全国調査結

果を勘案し、重症度分類案を策定した。 

４） クリニカル・クエッションの策定 

 本研究班で策定する診療ガイドラインは、

MINDS 2014年版のマニュアルに準拠して作成

することとし、クリニカルクエッションの洗

い出しを開始した。 

 

 

 

Ｃ．研究結果 

1．先天性嚢胞性疾患症例の全国調査 

(1) 一次調査結果 

 昨期の全国一次調査では調査対象 59 施

設中 37 施設（62.7%）より調査票が回収さ

れた。37 施設のうち、新生児期に手術する

症例のあった施設は 14 例、2ヶ月未満の乳

児に対する手術症例のあった施設は 15 例

で、残る 8 施設では待期的手術のみが行な

われていた。このうち該当症例数が 40 例を

超える 10 施設が high volume center とし

て抽出され、これらの施設の症例に対して

より詳細な二次調査が行われた。一次調査

において全国で同定された先天性嚢胞性肺

疾患症例は合計 874 例で、うち出生前診断

例 375 例、生後診断例 499 例であった。 

(2) 二次調査 

① 調査症例数 

 今年度のデータ回収終了時までに拠点的

10施設より適格例として 428 例の二次調査

結果がデータベース化され、続いて解析が

行われた。428 例中、出生前診断症例は 194

例、生後診断例は 234 例あり、生後診断例

のうち出生前診断例と新生児期発症例を含

めた周産期診療例は 245 例あった。欠測項

目があるために調査項目により症例数がば

らつくものの、可能な項目は全体で集計が

行われた。 

② 出生前診断例の demographic data 

 2002 年から 10 年間の出生前診断症例で

解析適格症例は 194 例あった。性別は 103

例が男性で、1.13：1 で若干男児が多かっ

た。一方で生後診断例 234 例のうち男児は

121 例で、男女比は概ね同様であった。出

生前診断例の在胎週数は 26～41 週、中央値

38 週、出生時体重は 818～4300g、中央値
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2965g で、出生時身長は 30.0～54.0cm、中

央値 48.8cm であった。生後診断例では在胎

週数 26-43 週（中央値 38 週）、出生時体重

472-4266g（中央値 2956g）、出生時身長 29.4

−52.5cm（中央値 48.0cm）で、出生前診断

例と有意な違いは見られなかった。 

③肺病変の発見と診断 

 最初に胎児画像に異常のみられた時期に

関しては、後方視的にデータの得られた“

生後診断例”も含めて 210 例が解析適格と

され、12-42 週（中央値 24 週）であった。

出生前の診断名には CCAM 140 例、肺葉外肺

分画症 18 例、肺葉内肺分画症 16 例、気管

支閉鎖 16 例、 肺葉性肺気腫 9 例、気管支

原性嚢胞 9 例などが含まれた。 

④胎児超音波画像について 

 出生前の超音波画像に関する情報は出生

前診断例 163 例、生後診断例の後方視的検

討例 16 例の計 179 例で得られた。このうち

肺の占拠性画像は 152 例でみられ、74 例で

縦隔偏移がみられた。胎児水腫徴候は 27 例

でみられた。胎児水腫徴候のうち皮下浮腫

が 12 例、胎児腹水が 15 例、胎児胸水が 11

例でみられた。 

⑤胎児 MRI 画像について 

 胎児 MRI の情報は 120 例で得られ、縦隔

偏移は 57 例で指摘されていた。胎児水腫徴

候は 11 例でみられ、特に胎児腹水は 10 例

で見られた。罹患肺葉は左下葉が 47 例と最

も多く、左上葉 31 例、右下葉 32 例、右上

葉 14 例、右中葉 14 例であった。7 例では

病変の限局診断ができなかった。また、80

例がmacrocystic type、36例がmicorcystic 

type とされていた。 

⑥出生時情報 

 1992年 1月 1日～2012年 12月 31日に出

生した全 428 例の集計では、出生場所は院

内出生 205 例、院外出生 142 例、回答記載

なしが 81 例で、出生前診断例、母体搬送例

が過半数を超えていた。分娩様式は自然経

膣分娩が 136 例、計画経膣分娩が 41 例、予

定帝王切開が 53 例、緊急帝王切開が 52 例

あり、その他の症例では情報がなかった。

出生前診断例 194 例に限ってみると、院内

出生は 166 例と圧倒的に多く、自然経膣分

娩 82 例、計画経膣分娩 33 例、予定帝王切

開 38 例、緊急帝王切開 32 例であった。帝

王切開を選択した理由は、先天性嚢胞性肺

疾患による呼吸障害や生直後の緊急手術を

考慮した症例が 20 例、胎児機能不全が 13

例、母体の理由によるものが 49 例、その他

の理由によるものが 27 例であった。 

 病変のサイドは左側が 188 例、右側が 145

例、両側性が 5 例で、その他の症例では情

報がなかった。 

 生下時の APGAR スコアは 1 分での情報の

得られた 247 例のうち 9点が 50 例、8点が

139 例、8 点未満が 58 例で（うち５点未満

は 31 例）あった。16 例は気管内挿管を受

けていた。 

 生後 5 分の APGAR スコアのデータは 241

例で得られ、うち 10 点が 19 例、9点が 145

例、8点が 41 例、8点未満の症例が 43 例（

うち５点未満は 20 例）みられた。 

⑦治療的介入 

 人呼吸管理の有無に関する情報は 300 例

で得られ、83 例が挿管・人工呼吸管理を受

けていた。出生前診断例では 192 例中 45 例

が、生後診断例でも 141 例中 38 例が人工呼

吸管理を受けていた。ECMO は出生前診断例

189 例中２例、生後診断例 130 例中 4 例で

行われていた。HFO は出生前診断された 190
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例中 25 例、生後診断例 130 例中 17 例で使

用され、NO は出生前診断例 189 例中 19 例、

生後診断例130例中11例で使用されていた。

全体で酸素投与を要した症例は情報のある

318 例中 143 例、気管切開は 8 例で行われ

ていた。生後 30 日以内の再挿管率をみると

出生前診断例で７例、生後診断例で 6 例と

なっており、生後診断例で治療的介入を要

した症例のほとんどは新生児期発症例であ

ることが示唆された。 

⑧手術 

 出生前診断例、生後診断例も合わせた 428

例の手術適応は、呼吸障害が 131 例、体重

増加不良・経口摂取不良が 3 例あり、その

他は X 線写真異常陰影などによっていた。

アプローチは、情報のある 391 例中 371 例

が開胸に対して胸腔鏡補助下は 20 例のみ

であった。 

 手術時の罹患肺葉は左下葉が 147 例と最

も多く、次いで右下葉が 121 例、左上葉が

59 例、右上葉が 58 例、右中葉が 23 例とな

っていた。左右とも下葉が圧倒的に多く、

MRI 画像での集計とは若干異なる傾向であ

った。 

 手術術式は一肺葉切除が 292 例と圧倒的

に多く、次いで区域切除 32 例、2肺葉切除

13 例、肺切除 13 例の順であった。嚢胞開

窓術も２例含まれ、さらにその他の手術を

受けた症例が 57 例あった。術中合併症の記

載は 3例でみられた。 

⑨手術後の合併症 

 全適格例 428 例のうち 79 例で延べ 92 件

手術後の合併症がみられた。合併症の内訳

をみると、気胸が 19 例と最も多くみられ、

次いで肺炎が 15 例、呼吸不全が 11 例、治

療レベルの乳糜胸や胸水貯留が 8 例にみら

れた。嚢胞遺残は 7 例でみられたほか、胸

郭変形も 7 例でみられた。さらに中枢神経

系の合併症が５例でみられ、その内訳は脳

室内出血が 3 例、脳室周囲白質軟化症が 1

例、痙攣が 1 例であった。最終的な合併症

の転帰として、後遺症害なく完治が 12 例、

治癒・軽快は 46 例で、3 例が未回復、2 例

が回復するも後遺症害ありと回答された。1

死亡例は 14 例あり、うち 11 例は呼吸不全

による死亡であった。その他、頭蓋内出血、

合併する心・大血管・気管の奇形、病変増

大による左肺全摘による死亡例が各１例ず

つあった。 

 手術後遠隔期の合併症に関する情報は

362 例で回答されており、37 例が遠隔期合

併症を記載していた。この中では胸郭変形

が 30 例と最も多く、次いで嚢胞遺残の 4例

であった。7 例では合併症に対する手術が

施行されていた。 

⑩病理 

 切除肺の施設病理診断は 387 例で回答が

得られた。この中では CCAM が 189 例で最

も多く、次いで気管支閉鎖症、肺葉内分画

症がともに 65 例、肺葉外肺分画症 45 例、

気管支原生嚢胞 14 例、肺葉性肺気腫 9 例、

Bulla ２例で、上記以外の診断がついた症

例も 9例あった。CCAM の病型については、

CCAM Ⅰ型 86 例、Ⅱ型 81 例、Ⅲ型 8例、病

型不明 11 例であった。70 例では CPAM の病

型も併記されており、内訳は 0 型 1例、１

型 22 例、２型 23 例、3 型 1 例、４型 2 例、

病型不明 21 例となっていた。出生前診断例

170 例中では 110 例が CCAM で、気管支閉鎖

症と肺葉外肺分画症がともに 25 例、肺葉内

肺分画症が 19 例、肺葉性気腫が 2例であっ

たのに対して、生後診断例 192 例中では
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CCAM は 79 例で、次いで肺葉内肺分画症が

46 例、気管支閉鎖症が 40 例、さらに肺葉

外肺分画症が 20 例、 

肺葉性気腫が 7例で、出生前診断例に CCAM

が多い傾向がみられた。 

 付帯的なマクロの病理所見として、61 例

で区域気管支の閉塞が確認されており、25

例で肺動脈の走行異常が認められた。 

⑪放射線画像・検査 

 放射線画像・検査に関する回答は全適格

例 428 例中 156 例で得られた。使用された

modality は、単純撮影 136 例、CT 胸部 147

例、気管支造影 43 例、血管造影 46 例、気

管支ファイバー61 例であった。嚢胞の形態

は macrocystic type 98 例、microcystic 

type 32 例、その他では不明であり、50 例

は嚢胞周囲の浸潤影を伴っていた。さらに

分葉不全が 50 例、気管支分枝異常は 6例で

診断され、22 例では気管支閉鎖が診断され

た。肺分画症を示唆する異常血管は 51 例で

描出され、気腫像は 31 例でみられた。 

⑫新生児嚢胞性肺疾患の転帰 

 生後 30 日における転帰に関しては、新生

児期に診療対象となった 245 例の情報が得

られた。165 例が軽快退院し、64 例が入院

中、7例が転院し、8例が死亡していた。 

 33例がこの時点でまだ何らかの呼吸補助

を必要としており、そのうち 18 例は人工呼

吸管理中で、1 例では気管切開が造設され

ていた。他の 15 例も酸素療法を要していた。

6 例は肺血管拡張薬の使用を要した。 

 手術が行なわれた症例は 137 例、手術待

機中の症例が 60 例で、31 例は有症状で経

過観察中であった。一方で１例では病変が

消失し、その他は無症状で手術未実施とな

っていた。 

⑬肺病変体積（Volume Index; VI） 

 昨期の解析により以下のような結果が得

られているので、今年度報告書にも添付記

載する。 

胎児水腫徴候と VI の関係をみると、初回

測定の VI 値は水腫陰性例が 0.96±0.46、

陽性例が2.34±1.79でP＜0.000023で有意

に水腫陽性例が高かった。妊娠後期の２回

目測定の VI 値は水腫陰性例が 0.78±0.61、

陽性例が1.61±1.20でP＜0.05でやはり有

意に水腫陽性例が高かった。 

 生後 30 日での転帰でみると、初回測定の

VI 値は軽快退院例が 0.98±0.50、死亡例を

含む要治療例が 2.04±1.71 で P＜0.00071

で有意に要治療例が高かった。 

 病理診断と VI の関係をみると、初回測定

の VI 値は CCAM 症例が 1.37±1.28、非 CCAM

症例が 1.08±0.47 で P=0.36 と有意な差は

見られなかった。妊娠後期の２回目測定の

VI 値は CCAM 症例が 1.14±0.84、非 CCAM 症

例が 0.46±0.64 と、P=0.11 で有意差はな

かったものの、気管支閉鎖症や肺葉内肺分

画症などの非 CCAM 症例で、妊娠後期に病変

体積の比率が下がる傾向がはっきりしてく

ることがわかった。 

 

２．ガイドライン策定作業 

 全国調査の解析結果を勘案して、先天性嚢

胞性肺疾患に対する診療ガイドライン策定

の作業を開始した。 

1) 疾患の定義 （資料3-1） 

 旧来の嚢胞性肺疾患の定義は、病変の肉眼

的所見を中心とした定義であったが、顕微鏡

的嚢胞による病変を包括することに矛盾し

ないように、病理組織学的な視点を加えて定

義文案を策定した。 
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2) 分類試案の策定 （資料3-2） 

 発生学的な視点を主軸に、副肺芽など肺芽

発生の異常に起因する疾患と、気管支・肺発

生過程における各段階の異常と想定した

CPAM (Congenital Pulmonary Airway 

Malformation)の概念を取り込んだ分類試案

を策定した。これに現段階では、先天的な要

因による気管支閉鎖症を加えて、先天性嚢胞

性肺疾患とした。 

3) 重症度分類案の策定（資料3-3） 

 全国調査結果を勘案し、重症度分類案を策

定した。分類は治療の緊急性を主軸に、生命

の危険が迫っており直ちに手術・治療を要す

る重症、と生命の危険はないものの早期の治

療が必要な中等症、待期的治療が可能な軽症

の3段間にわけた。重症例の基準には出生前

評価における肺病変のサイズなど、全国調査

において注目されたリスク因子を盛り込ん

だ。さらに中等症の基準には、同様に全国調

査においてハイリスクとの相関が指摘され

たCCAMの病理組織診断を盛り込んだ。 

4) クリニカル・クエッションの策定（資料

3-4） 

 ガイドラインの策定にあたり、まずスコ

ープの策定を目指したが、それと同時並行

してクリニカル・クエッションの洗い出し

を行った。 

 

 

Ｄ．考察  

 本研究班では、昨期に本邦で初めて先天

性嚢胞性肺疾患に関する周産期から術後遠

隔期までに至る包括的な全国調査に着手し

た。海外でも本疾患に対するこうした大規

模の調査の報告は見られず、ほとんどが単

一施設の症例検討に終わっている。 

 昨期の同一課題の報告書においては、デ

ータ集積の進捗状況と中間集計結果が報告

され、出生前診断例、生後診断例にわけて

各々の視点から解析結果がまとめられた。

今年度からの研究班では、昨年度よりも詳

細調査の対象を拡大して全国調査のデータ

集積と解析を完了し、それに基づいた先天

性嚢胞性肺疾患の診療ガイドラインを策定

することが目標とされた。初年度である今

年度は、先ず解析の終了と、疾患の定義・

分類、重症度評価など、ガイドライン策定

の基盤項目を整備することを目的とした。

以下に、これら基盤項目の整備に関する本

研究班における議論を述べる。 

 

1) 嚢胞性肺疾患の定義試案について  

（資料3-1） 

 旧来、先天性嚢胞的肺疾患とは、先天性

の病因により、肺実質内に、気道以外に、

不可逆的に嚢胞腔が存在するものと定義さ

れていた。すなわち肉眼的に視認可能な嚢

胞性病変を対象としており、肺膿瘍、

pneumatocele のような後天的かつ可逆性の

病変は含まれない。さらに気管支拡張症に

おける嚢胞様の腔は気道自身であり、これ

は気管支の疾患として嚢胞性肺疾患には含

めないことになっていた。この結果、CCAM、

肺分画症、bulla、breb をこの範疇の代表

的疾患と位置づけ、これらの疾患の総称と

して先天性嚢胞性肺疾患という用語が記述

されてきた。しかしながら、全国調査の集

計結果をみると、CCAM の病理組織診断がつ

いた症例中約 5％は 3 型であり、画像診断

上も3分の１の症例はmicrocystic type と

なっていた。すなわちこれらの病変の嚢胞

は顕微鏡的な大きさであり、肉眼では嚢胞
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性病変と視認しがたい。加えて CRF との突

合せでは、これら顕微鏡的嚢胞をもつ症例

が重篤で時に致命的な経過をとっており、

臨床的には極めて重要な症例群と考えられ

た。したがってこれらの症例を矛盾なく包

含できるように疾患の再定義を行った。す

なわち、肉眼的、顕微鏡的な腔を持つよう

に記述を従来の定義と変更した。 

 もう一点、考慮しなければならない点は

CCAM の概念の変化である。Stocker による

最初の CCAM の概念は、嚢胞壁の腺腫様の所

見に重きが置かれていた。しかしながら近

年、腺腫様組織が肺発生の停止を示唆する

ものとして Stocker 自身がこの概念を改め

て、CPAM (Congenital Pulmonary Airway 

Malformation)という新しい概念を提唱し

ている。21 世紀に入り、CPAM の概念は次第

に広く定着しつつある。気道の中枢から末

梢にいたるどの部位の発生が停止するかに

より、病変の組織が異なる。そこで今回の

疾患定義においては、嚢胞腔による定義に

加えて、組織的に肺発生の停止が示唆され

るものを全てこの範疇に含める基本姿勢を

採用した。 

 

2) 先天性嚢胞性肺疾患分類試案について

（資料3-2） 

 上述のような疾患定義の基本姿勢に基づ

いて、先天性嚢胞性肺疾患の分類試案が策

定された。基本的に疾患の発生学的背景を

軸に、CPAM のように気道の発生の異常が背

景と考えられるもの、肺分画症のように副

肺芽からの発生を背景とすると考えられる

もの、前腸の発生異常を背景とするものに

大きく分けられた。従来の疾患定義に含ま

れる疾患は、この分類のいずこかに新たに

分類されている。 

 一方で、今回の全国調査でマクロ病理検

査上 15％程度の症例に亜区域より近位の気

管支に閉塞所見があり、画像検査でも 428

例中 22 例では気管支閉鎖の診断がついて

いた。気管支閉鎖症は言うまでもなく気管

の疾患であり、気管疾患を削除項目とする

先天性嚢胞性疾患の疾患定義と矛盾がある

という指摘も研究班内から出された。これ

に対して班内で討議の結果、気管支閉塞か

ら肺実質に出生前に嚢胞性病変が形成され

ることは確立された事実であること、気管

・気管支狭窄などの他の気管疾患と比較し

て気管支閉鎖症の臨床的病態は明らかに嚢

胞性疾患に近いため、同様の診療ガイドラ

インの適用が求められることなどから、気

管支閉鎖症を先天性嚢胞性肺疾患に包含し

た方が、より現実的ではないかと結論され

た。現時点の分類試案では、上記の理由に

より気管支閉鎖症を独立した範疇として取

り扱った。 

 

3) 重症度分類案について（資料3-3） 

 先天性嚢胞性肺疾患の重症度に関しては

CCAMに対する出生前治療の適応と関連して

いくつかの報告を散見する。しかしながら

それらの多くは出生前に発見された肺病変

を一括して扱ったもので、本研究のような

疾患概念、発生学的背景に対する勘案が乏

しく、本邦へそのまま適応できない情報で

あると考えられる。そこで、本研究班では

先行の全国調査の結果を基盤とした。重症

度は、重篤な呼吸器症状があり、速やかな

治療を要する重症群、呼吸器症状は中等以

下であるものの、感染や病変の増大による

急激な症状の増悪の可能性があり、早期に
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手術を要する中等症群、無症状で待期的に

手術を予定することが可能な軽症群の 3 群

に分類された。重症群に関しては、調査で

明らかにされた出生前のハイリスク因子を

盛り込んだ。特に胎児水腫所見や、肺病変

の退縮傾向の欠如は重要なハイリスク因子

として取り入れられている。胎児肺病変の

体積を頭囲で除して標準化した体積指数（VI）

は、先行研究および本研究班の調査で重篤

な経過との相関が強いことが示されている。

しかしながら、詳細な数値を重症度基準に

盛り込むためには、さらに解析、検討が必

要と思われる。現時点の試案においては、

安全率を置いて、体積指数（VI）が 1.5 を超

えるものを重症と扱うこととされている。 

 全国調査では、嚢胞性肺疾患の中でも重

篤な経過を取る症例は CCAM の病理組織診

断と相関性が高いことが示された。加えて

先行研究では CCAM は生直後に呼吸器症状

がない場合にでも、他の嚢胞性肺疾患より

も早期に下気道感染を発症する傾向がある

ことが明らかにされている。そこで、CCAM

が強く疑われる場合、無症状でも重症度を

上げて中等症とするようにした。 

 今年度、疾患定義、分類、重症度の骨格

が定められたが、さらに慎重に検討を継続

してゆく予定である。 

 

4) クリニカル・クエッションの策定  （

資料3-4） 

 ガイドライン作成作業への着手の第一段

階として、MINDS の 2014 年版ガイドライン

作成マニュアルに遵守した作成手順を踏む

こととした。今年度はクリニカル・クエッ

ション案を挙げて、この検討を進めつつス

コープを策定してゆく方法をとった。ガイ

ドラインは疾患の概念・概要、診断、治療、

合併症にわけた。疾患の概念・概要に関し

てはクエッション＆アンサー形式にせず、

昨期研究班からの全国調査結果を解説に盛

り込むこととした。現時点で 10 件の質問項

目にまとめられているが、このクリニカル

・クエッション素案をもとに今後、さらに

推敲、検討し、スコープの完成と、PICO 形

式でアウトカムをつけて、システマティッ

ク・レビューの作業へ移行する予定である。 

 

 

Ｅ．結論 

1) 昨期の研究班から引き続いて、一次・二

次調査を合わせて 874 例の先天性嚢胞性肺

疾患の症例の情報が集積された。特に今年

度、high volume center の 428 症例の二次

調査データの集積と、解析が完了した。 

2) 顕微鏡的病変、肺発生停止を示唆する組

織所見を盛り込んで、先天性嚢胞性肺疾患

を再定義した。 

3) 発生学的背景を軸に、気管支閉鎖症を敢

えて包含した疾患分類試案が策定された。 

4) 胎児超音波検査、胎児 MRI 画像などで胎

児水腫徴候や羊水過多など重篤な徴候の所

見は 10～15％にみられ、出生前診断例中の

10～15％の症例は子宮内胎児死亡や生直後

の重症呼吸障害などのハイリスク症例であ

ると推定された。 

5) これに基づいて、重症度分類を策定した。

重症度は臨床的な治療の緊急度を軸に、ハ

イリスク因子を盛り込んで 3 群に分類され

た。 

6) 先天性嚢胞性肺疾患の診療ガイドライ

ン作成に着手し、ガイドライン素案をまと

めた。これを元にスコープを完成し、さら
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にシステマティック・レビューへ作業を進

める予定である。 

 

 

Ｇ．研究発表 

1.論文発表 

 なし 

 

2.学会発表 

１）Clinical and pathological features of 

congenital cystic lung diseases: A 

nationwide multicentric study in 

Japan. : Tatsuo Kuroda,  Eiji 

Nishijima,  Kosaku Maeda,  Yasusih 

Fuchimoto,Seiichi Hirobe, Yuko Tazuke, 

Toshihiko Watanabe,  Noriaki Usu；

Pacific Association of Pediatric 

Surgeons  2014 annual meeting （Banf, 

Canada、2014 年 5月）にて発表 

 

 

Ｈ．知的財産の出願・登録状況 

 なし 

 

 



資料 3-1 
   

診断基準 
  
 
 肺内に先天性に気道以外の非可逆性病変があり、以下のいづれかに該当する場合、先
天性嚢胞性肺疾患と診断する  
１） 肉眼的な腔が単発あるいは多発性に見られる場合  

２） 肉眼的に腔が見られない場合でも、病変組織に顕微鏡的な腔の形成や中枢か
ら末梢までのいずれかのレベルで肺発生が停止した組織像が見られた場合  

 
  
除外項目：  
原発性肺腫瘍の組織内にみられる嚢胞性病変は含めない    
後天性に肺感染による肺組織障害の結果形成された腔は含めない  
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表．  先天性嚢胞性肺疾患の分類試案  
--------------------------------------------------------------------― 

 

1．気管支閉塞群(Bronchial obstruction)  

・気管支閉鎖症(Congenital Bronchial Atresia)*1  

・気管支狭窄症(Bronchial Stenosis)*1  

・外因性気管支狭窄(Extrinsic Compression of the Bronchus)*2  

・乳児肺葉性肺気腫(Infantile Lobar Emphysema)*3  

2．先天性肺気道奇形*4(Congenital Pulmonary Airway Malformation, CPAM)  

・Type 0(Acinar Dysplasia or Agenesis)  

・Type I (CCAM Type I)*5  

・Type II(CCAM Type II)*6  

・Type III(CCAM Type III)*7  

・Type IV(Peripheral Acinar Cyst Type)*8  

3．肺分画症群(Bronchopulmonary Sequestration, BPS)  

・肺葉内肺分画症(Intralobar Sequestration)*9  

・肺葉外肺分画症(Extralobar Seqestration)  

・前腸由来管腔(食道･胃など)と交通のないもの(肺葉外肺分画症)  

・前腸由来管腔(食道･胃など)と交通のあるもの*10  

4．前腸重複嚢胞群(Foregut Duplication Cysts)群  

・気管支原性嚢腫(Bronchogenic Cysts)  

・腸管重複嚢腫(Enteric Duplication Cysts)  

・神経腸管嚢腫(Neurenteric Cysts)  

・前腸由来嚢腫(Foregut Cysts)*11  

5. その他  

 ・先天性肺リンパ管拡張症（Congenital Pulmonary Lymphangiectasis, CPL）  

----------------------------------------------------------------------  
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*1: 分枝異常や気管支粘膜の粘膜襞による狭窄を含む。粘液栓、異物、肉芽腫、繰り返

す感染による場合は後天性と考えられるので区別して後天性の項目にいれる。  

*2: 外因とは、異常血管、拡張心、拡張血管、腫瘤による圧迫のこと。  

*3: 気管支の閉塞機転により肺胞腔が拡張した病態を表現した疾患名で、閉塞原因とな

る気管支異常が明確ならそれを記載する。肺胞数の増加が証明されればPolyalveolar 

disease or typeと記載する。  

*4: 英文疾患名を暫定的に和訳した。  

*5: Large cyst type（３～10cm径）, bronchioloalveolar carcinomaの発生母地となる。  

*6: Medium cyst type(0.5～2.0cm径), Rhabdomyomatous dysplasiaの成分を有する。肺

葉外肺分画症の半数例でこの組織所見がみられる。腎無形成、心疾患や肺葉外肺分画

症などの合併をみる。  

*7: Small cystic or solid type（＜0.2mm径）、頻度は多くない。  

*8: CPAM/CCAM Type Iと誤認されやすい。嚢胞を裏打ちしているFlattened epithelial 

cells(type I and II alveolar lining cells)を観察することで鑑別できる。  

*9:肺葉内肺分画症(下葉)では、肺靱帯付着部から体循環系の異常な弾性動脈が流入し、

正常気管支との交通がなく、分画肺内の気管支構造は肺靱帯付着部が偽の肺門部(中枢

側)になっている。しかも下葉の正常肺部には正常に分枝した気管支構造を有している

ことを要件とする。  

*10: 管腔で交通する場合は特異な病態となる。BPFM(Bronchopulmonary-foregut 

malformation)とは呼称せず、交通臓器を明記して個別の病名とする(例・食道と索条物

（または管腔)でつながる左肺葉外肺分画症、右主気管支食道起始症、左下葉食道起始

症、胃と索状物でつながる右肺葉外肺分画症、など)。  

*11: 肺、気管支、腸管、神経の成分が混在する嚢腫とする。  

  



資料 3-3 

 

重症度分類（案） 
  
１）重症 周産期に生命の危険が迫っている可能性が予想あるもの  

  ① 臨床的に自発呼吸により呼吸機能が維持できない  

  ② 出生前超音波検査で病変部体積と頭囲の比率（以下LVR, LVR=病変の長さ×

幅×高さ×0.52／頭囲で計算）が1.5を越えるもの  

  ③ 出生前評価で胎児水腫あるいは腹水貯留、皮下浮腫、胸水貯留のいずれかが

みられるもの  

  

 ２）中等症 すぐに生命の危険はないが、速やかに治療が必要なもの  

  ① 瀕呼吸など軽微な呼吸不全症状がみられるもの  

  ② 下気道感染を反復するもの  

  ③ CCAM（Congenital Cystic Adenomatous Malformation）が疑われ、画像上

も縦隔偏移や他の正常構造の著明な圧排などがみられるもの  

 

３） 軽症 待期的治療が許容されるもの  

① 臨床的に無症状であるもの  

② CCAMを疑わせる所見のないもの  

 



資料 3-4 

 

ＣＱ案 
  
１．嚢胞性肺疾患にはどのようなものが含まれるか  概況の解説のみか  
  
２．診断  
 １）出生前診断のモダリテイは  
 ２）病変容積指標はリスク判定に有用か  
 ３）重症度評価をどのようにするのか  
 ４）生後診断の手段にはどのようなものがあるか  
 ５）血管造影は推奨されるか  
  
３．治療  
 １）手術はいつごろ行なうべきか  
 ２）推奨される手術は  
 ３）複数肺葉の罹患症例に対して肺全摘は推奨されるか  
  
４．合併症  
 １）合併症にはどのようなものがあるか  
 ２）推奨されるフォローアッププランは？  
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

小児重症気道狭窄に関する全国実態調査 

 

 

研究分担者  前田 貢作  神戸大学大学院医学研究科小児外科学分野 客員教授 
       肥沼 悟郎  慶応義塾大学医学部小児科 助教 
       守本 倫子  国立成育医療研究センター耳鼻咽喉科 医長 
       西島 栄治  愛仁会高槻病院小児外科 部長 
       二藤 隆春  東京大学医学部耳鼻咽喉科 講師 

 
 
 

研究要旨 

 小児の重症気道狭窄に対して、本邦では初めての実態調査を実施し、その結果か

ら科学的根拠を集積・分析した。小児の気道狭窄は咽頭狭窄、喉頭狭窄、気管・気

管支狭窄、気管・気管支軟化症に大きく分類されること、外科治療を要する重症例

の発生頻度は５年間で 800 例以上である事が初めて解明された。ほとんどが先天性

と考えられるが、喉頭狭窄に関しては低出生体重児に対する気管挿管管理の合併症

としての後天性の要因も大きいことが判明した。 

 診断には内視鏡検査が有効であるが、近年の進歩により CT 画像による診断も重

要であることがわかった。 

 適切に診断され、初期治療として気道確保された症例の予後は決して不良ではな

いものの、根治的な治療法の確立には至っておらず、長期間の治療を要する症例が

多いことが判明した。 

 今後、適切な外科治療の開発により、患児の予後改善の可能性が示唆された。また、

今回の検討より、診療ガイドラインの作成をすすめ、医療政策や社会保障制度の充実に

資したいと考えている。 
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Ａ．研究目的 

 小児呼吸器形成異常・低形成疾患には、

先天性横隔膜ヘルニア、先天性嚢胞性肺

疾患、気道狭窄、などが含まれ、いずれ

も小児呼吸器における形成異常や低形

成に起因する難治性希少疾患である。新

生児・乳児期に死亡する最重症例のみな

らず、仮に救命できても呼吸機能が著し

く低下しているため、身体発育障害、精

神運動発達障害、中枢神経障害に加えて、

長期間に気管切開や在宅人工呼吸、経管

栄養管理などを要する様々な後遺症を

伴うことも稀ではない。かかる疾患のう

ちでも、気道狭窄は症例数が少なく，疾

患の自然歴，重症度別の予後や外科治療

の有効性などに関する本邦での多数例

での検討は存在しないため、それらの精

確な実態は不明である． 

 本研究の目的は、気道狭窄に対して、

小児慢性特定疾患の指定にあわせた診

断の手引き、および疾患概説を作成し、

それに基づいて実態調査を実施して科

学的根拠を集積・分析すること。その結

果より作成した診断基準（診断の手引き）

や重症度分類の整合性を検証すること。

主たる学会・研究会との連携の下に診療

ガイドラインを作成し、難病の指定等を

通じて医療政策や社会保障制度の充実

に資することである。  

 

【研究概要 】 

1.1 研究名  

気道狭窄に関する全国実態調査  

1.2 研究責任者  

前田貢作 （神戸大学大学院 小児外科

学分野/兵庫県立こども病院） 

1.3 研究組織  

研究分担者：  

肥沼悟郎 慶應義塾大学医学部 小児科  

守本倫子 国立成育医療研究センター 

耳鼻咽喉科  

西島栄治 愛仁会高槻病院 小児外科  

二藤隆春 東京大学医学部 耳鼻咽喉科  

1.4 試験デザイン  

多施設共同調査研究、後ろ向き、コホー

ト研究  

1.5 対象  

小児気道狭窄症例について、日本におけ

る全症例数と外科治療が実施された症

例数、予後に関する調査を国内の小児呼

吸器疾患治療施設を対象として、下記の

患児を調査対象とする。  

被験者数の設定： 本邦での全数を対象

と考える（推定 500 例） 

1.5.1 適格規準 （４疾患共通） 

１．2009 年 1 月 1 日から 2013 年 12

月 31 日までの間に、内視鏡で診断

された小児気道狭窄症とする。 

２．気道狭窄による呼吸困難の症状

が必ずある。  

３．気管内挿管の管理、気管切開、

鼻咽頭エアウェイ等の管理を要する。  

４．1ヶ月以上の人工呼吸管理や酸素

療法を受けた事がある。  

５．診断時に 16 歳未満である。  

1.5.2 除外規準 （４疾患共通） 

１．通常の手術で軽快する疾患  

＊扁頭摘出など術後１週間程度で

完治する疾患。  

２．神経性疾患による中枢性呼吸障

害。  

３．腫瘍性疾患  
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1.6 評価項目 プライマリ・エンドポ

イント： 各疾患の本邦における発生

頻度と治療予後について実態をあき

らかにする。  

セカンダリ・アウトカム： 疾患分類、

診断方法、重症度、外科治療の有効性、

根治的手術施行の割合、機能 的予後、

神経学的予後、再発の割合、他の合併

症の発生の割合を検証する。  

予後因子： 出生前診断の有無、合併

奇形、合併する染色体異常、出生後の

早期の各種データ （在胎週数、出生

時体重、Apgar スコア、画像診断など）。  

1.7 研究期間 

倫理委員会承認から 2015 年 3月まで  

 

 

Ｂ．研究方法 

１．一次調査：  

小児気道狭窄について、日本における

全症例数と外科治療が実施された症

例数、予後に関する調査を国内の小児

呼吸器疾患治療施設を対象として実

施する。 （資料 4-1） 

２．二次調査： （資料 4-2） 

 一次調査で同意の得られた施設を 

 

      表 １ 

 

 

 

 

 

 

 

 

対象に、二次調査票（資料 4-3）を用

いた最近 5年間の後方視的観察研究を

行う。  

３．気道狭窄の疾患分類（咽頭狭窄、

喉頭狭窄、気管気管支狭窄、気管気管

支軟化症）、気道狭窄に対する治療（気

管切開、拡張術、形成術等）の実施状

況による生命予後、治療後の呼吸状態

について検討する。  

４．観察研究の結果から小児気道狭窄

の発生頻度、種類の実態の解析、軌道

狭窄治療の適応基準の作成、小児気道

狭窄症の診断・治療ガイドラインの作

成に焦点を当てて、重症度別治療指針

を検討する。  

（倫理面への配慮） 

 本研究は「人を対象とする医学系研究

に関する倫理指針 」に則り、各施設の

倫理委員会の承認を得て行われており、

倫理面での問題はないものと考えられ

る。 

 

 

Ｃ．研究結果 

1. １次調査結果 

1.1   1次調査有効回答割合（表１） 
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1.2  治療を要した症例数（表２） 

 

            表 ２ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2. ２次調査結果 

2.1 治療例の集計  

・全登録例：624 例  

・全適格例：500 例  

 

          表 ３ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. 背景因子の集計 

3.1 患者背景（表３、表４） 
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         表 ４ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.2  出生時所見（表５、表６） 

 

       表 ５ 
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      表 ６ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.3  症状（表７） 

 

     表 ７ 
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3.4  合併する機能異常（表８） 

 

       表 ８ 
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3.5  在宅医療（表９） 

 

      表 ９ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ｅ．結論 
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3.6  生命予後（表 10、表 11） 

 

      表 10 
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      表 11 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ｄ．考 察 

 小児の重症気道狭窄に対して、本邦

における実態調査を実施して科学的根

拠の集積・分析を試みた。これに基づ

いて、診断基準（診断の手引き）や重

症度分類を作成したうえで、診療ガイ

ドラインを作成し、小児慢性特定疾患

の指定や難病の指定（資料 4-4）を通

じて本症医療政策や社会保障制度の充

実に資することを目的として本研究を

施行した。 

 １次調査は小児の重症気道狭窄症の

治療を行っていると推測される、日本

小児外科学会専門医制度認定施設およ

び教育関連施設に加えて、これまで気

管狭窄症に対して小児慢性特定疾患を

申請した実績のある施設および小児

科・耳鼻咽喉科で小児の呼吸器疾患を

主に扱っている施設 385 を抽出して行 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

った。この結果 281 施設（72.9%）から

回答が得られ、治療を要した症例の回

答いただいた施設に、さらに二次調査

を依頼した。97 施設から 825 症例につ

いて調査協力が得られたが、２月末ま

でに結果を回収できたのは 624 例であ

った。このうち適格例は 500 例で、こ

れらの症例について以下の検討を加え

た。 

 500 例の内訳は咽頭狭窄 61 例

（12.2％）、喉頭狭窄 224 例（44.8％）、

気管・気管支狭窄 82 例（16.4％）、気

管・気管支軟化症 143 例（28.6％）で

あった。性差はいずれの疾患も同等で

あり、喉頭狭窄を除く３疾患では先天

性と考えられるものが８割を占めてい

た。喉頭狭窄には、いわゆる抜管困難

症の後天性声門下狭窄症が多く含まれ

るため、先天性と後天性の比率が同等
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となった。 

 診断時期については乳児期が最も多

く、喉頭狭窄については抜管困難症が

含まれるため、遅れる傾向にあった。

診断方法は、診断基準を内視鏡にて診

断されたものを原則としたため、これ

が最も多いが、それ以外には CT による

診断が多かった。また、気道狭窄症例

は出生前診断されるものが極めて少な

いことも、今回の調査で判明した。 

 出生時の所見からは低出生体重児の

比率が高いが、喉頭狭窄を除く３疾患

では出生直後の気管内挿管の頻度はそ

れほど多くないことがわかった。また

合併奇形の頻度は極めて高く、すべて

の疾患群で半数以上に合併しているこ

とが判明した。 

 診断時の症状としては、やはり呼吸

困難、頻呼吸、喘鳴が多く、外科治療

を要する症例で重篤な症状を呈するこ

とがわかった。 

 合併する機能障害では体重増加不良

と精神発達障害をどの疾患群でも半数

以上に認めているが、てんかんや痙攣

の頻度はそれほど多くないことが特徴

的であった。 

 在宅医療に移行した症例の検討では

気管切開による気道確保が行われてい

る症例が気管・気管支狭窄を除く３疾

患で半数以上にみられ、治療期間の遷

延と、在宅医療への移行の頻度が高い

ことが判明した。しかしながら、在宅

人工呼吸、在宅酸素の使用頻度はそれ

ほど高くなく、気道狭窄症例では気道

確保が適切になされれば、肺での換気

状態は良好であることが判明した。 

 予後では適切に治療されると、症状

の再発の頻度は少ない事が判明した。

しかしながら、軽快率は気管・気管支

狭窄を除いて予想より低く、治療に長

期間を要していることが判明した。今

回の調査期間中、半数以上の症例で治

療が継続中であること、治療後の再入

院の比率が高いことはこのことを如実

に示している。 

 最後に死因であるが、本研究期間内

での原疾患による死亡例は極めて少な

く、適切に気道確保がされ、積極的な

外科治療が選択されることで患児の予

後が改善していく可能性が示唆された。 

 

 

Ｅ．結 論 

 小児の重症気道狭窄に対して、本邦

では初めての実態調査を実施し、科学

的根拠を集積・分析した。結果として、

小児の気道狭窄は咽頭狭窄、喉頭狭窄、

気管・気管支狭窄、気管・気管支軟化

症に大きく分類されること、外科治療

を要する重症例の発生頻度は５年間で

800 例以上である事が初めて解明され

た。ほとんどが先天性と考えられるが、

喉頭狭窄に関しては低出生体重児に対

する気管挿管管理の合併症としての後

天性の要因も大きいことが判明した。 

 診断には内視鏡検査が有効であるが、

近年の進歩により CT 画像による診断

も重要であることがわかった。適切に

診断され、初期治療として気道確保さ

れた症例の予後は決して不良ではない

ものの、根治的な治療法の確立には至

っておらず、長期間の治療を要する症
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例が多いことが判明した。 

 今後適切な外科治療の開発により、

患児の予後改善の可能性が示唆された。 
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6）前田 貢作, 小野 滋, 馬場 勝尚. 

喉頭・気管軟化症の手術適応とタイ

ミング. 小児外科 (0385-6313)46
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7）関根 沙知, 前田 貢作, 田附 裕子, 

柳澤 智彦, 辻 由貴. 胆道閉鎖症
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Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（予定を

含む） 
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資料 4-1 

小児気道狭窄に関する全国実態調査のお願い 

 

診療責任者殿 

 

拝啓 

初夏の候、皆様におかれましては、ますますご清祥のこととお喜び申し上げます。 

現在小児の気管狭窄は小児慢性疾患の公費負担がありますが、その他の気道狭窄では入院や治療に多額の費

用を要するにもかかわらず全く公費からの援助がない状況です。小児気道狭窄は各施設で取り扱われている症

例数が少なく、疾患の自然歴、重症度別の予後や外科治療の有効性などに関する我が国での多数例での検討は

存在しないため、それらの精確な実態は不明です。 

現状を把握し、今後の政策提言につなげるため、この度、厚生労働科学研究費補助金の事業として、小児気道

狭窄症の全国調査を行うこととなりました。今回の研究では国内で小児気道狭窄と診断された症例の実態調査

をすることを目的としています。そのため、気道狭窄を扱っている施設の小児外科、耳鼻咽喉科、小児科を対

象に、症例数と外科的治療の有無、のアンケートを配布させていただきます。さらに協力をいただける施設を

対象に調査票を用いた二次調査を行う予定です。 

ご多忙中のところ誠に恐縮ですが、2009 年 1月 1日から 2013 年 12 月 31 日の期間に診断・治療された 16 歳

未満の症例について、次ページのアンケートにご回答いただき、2014 年 6月○日までに同封の返信用封筒で郵

送いただきますようお願い申し上げます。 

今回の一次調査には患者の個人情報は含まれませんので必ずしも患者の同意は必要ではありません（｢疫学研

究に関する倫理指針｣第 3 の 1(2) ②イ）。尚、本研究については兵庫県立こども病院の倫理委員会の承認を得

ておりますが、ご不明な点がございましたら研究分担者までお問い合わせ下さい。 

敬具 

 

2014 年６月 

 

（平成 26 年度厚生労働科学研究費補助金：難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患等政策研究事業） 

小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに診療ガイドライン作成に関する研究 

研究代表者 ： 大阪大学大学院医学研究科 小児成育外科 臼井 規朗 

 

分担研究 ： 気道狭窄に関する全国実態調査 

研究代表者 ： 兵庫県立こども病院副院長  前田貢作（責任者） 

研究分担者 ： 慶應義塾大学医学部小児科  肥沼悟郎 

 国立成育医療研究センター耳鼻咽喉科   守本倫子 

 愛仁会高槻病院小児外科   西島栄治 

 東京大学医学部耳鼻咽喉科  二藤隆春 

 

(問い合わせ先) 

〒654-008１神戸市須磨区高倉台１−１−１ 

兵庫県立こども病院 小児外科 前田貢作 

電話：078-732-6961 

E-mail:komaeda_kch@hp.pref.hyogo.jp 
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小児気道狭窄に関する全国実施調査（一次調査） 

 

貴施設名 （                        ） 

回答者ご氏名 （                        ） 

e-mail アドレス （                        ） 

 

Q1: 2009 年 1 月 1日から 2013 年 12 月 31 日までの間に、貴院において内視鏡で診断された小児気道狭窄（注）

の症例はありましたか？  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

□ あった     □ なかった 

 

症例は何例ありましたか？    咽頭狭窄症（小顎症・顔面形成異常等） （      ）例 

 喉頭狭窄症（声門上・声門・声門下狭窄） （      ）例 

 気管・気管支狭窄症        （      ）例 

 気管・気管支軟化症           （      ）例 

 

Q2: Q1 でご回答いただいた症例のうち、小児気道狭窄の治療として、外科的治療（気管切開や狭窄に対する

直接的な治療）や鼻咽腔エアウェイ留置などを行った症例数は何例ですか？ 

                咽頭狭窄症   （      ）例 

 喉頭狭窄症 （      ）例 

 気管・気管支狭窄症 （      ）例 

 気管・気管支軟化症 （      ）例 

 

  

Q3: 今後行う予定の症例調査票による二次調査（疫学調査）にご協力いただけますか？ 

 

□ 協力できる     □ 協力できない 

 

＊登録の重複を防ぐため、貴院で治療された症例のみで調査ご協力をお願いいたします。 

 

 

今回の調査項目は以上です。ご協力ありがとうございました。 

（注）本研究で対象とされる小児気道狭窄とは、以下の４項目をすべて満たす場合とします。 

１．気道狭窄による呼吸困難の症状が必ずある 

２．気管内挿管、気管切開、鼻咽頭エアウェイなどの管理が必要である 

３．2週間以上の人工呼吸管理や酸素療法を受けた事がある 

４．通常の手術で軽快する疾患は除外する（例：扁桃摘出など術後 1週間程度で完治する疾患） 

＊神経性疾患による中枢性呼吸障害、腫瘍性疾患は除外する 
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小児気道狭窄に関する全国実態調査二次調査の手引き 

 

１．症例の対象者と非対象者 

（１）二次調査の対象者（次の症例が対象者です） 
  1) 2009 年 1 月 1日から 2013 年 12 月 31 日までの間に貴院において内視鏡で診断された小児気道 

 狭窄症である。 

 2) 気道狭窄による呼吸困難の症状が必ずある。 

 3) 気管内挿管の管理、気管切開、鼻咽頭エアウェイ等の管理を要する。 

 4) 2 週間以上の人工呼吸管理や酸素療法を受けた事がある。 

 5) 診断時に 16 歳未満である。 

（２）二次調査の非対象者（次のような症例は対象者ではありません） 

  1) 通常の手術で軽快する疾患。＊扁桃摘出など術後 1週間程度の入院で完治する疾患。 

 2) 神経性疾患による中枢性呼吸障害。 

 3) 腫瘍性疾患。 

 

２．倫理委員会（IRB）での承認について 

 本調査は、診療録に基づいた後方視的疫学調査であり、介入試験ではありません。二次調査にあ

たっては、研究実施 4施設の倫理委員会（IRB）の承認を得ておりますので、個々の調査実施施設

（研究協力施設）での IRB への申請や承認は不要と考えています。しかし、施設によっては、独自

に IRB での承認を必要と考える場合もありえますので、もしご不明の場合は、それぞれの施設の

IRB にお問い合わせ下さい。 

 

３．連結可能匿名化 

 本調査では、連結可能匿名化を行うために、症例ごとに施設内管理番号を付けていただき、症例

調査票には管理番号のみ記載していただきます。同封しましたカルテ番号対応表に、管理番号と症

例の情報を記録し、責任医師が各施設で厳重に管理して下さい。（事務局・データセンターには送

付しないで下さい。）なお、症例について、後日施設内管理番号を用いて問い合わせを行うことが

ありますので、カルテ番号対応表は大切に保管して下さい。 

 

４．症例調査票（CRF） 

 症例調査票は、4疾患共通ページ（6ページ）と、疾患別（各疾患毎 4ページ）からなります。

一度データセンターにお送りいただいた調査票について返却はできませんので、ご送付される前に、

必ずコピーをお取り下さい。一次調査の際にご報告いただいた症例数に基づいて症例調査票をお送

りしていますが、もし足りない場合は、データセンターまでご連絡下さればお送りします。また、

未使用分をコピーしてご記入いただいても結構です。 

 

５．研究実施計画書 

 この全国実態調査に関する研究実施計画書は、同封いたしておりませんが、ご覧になりたい方や

IRB の申請等で必要な方は、データセンターへご連絡ください。PDF ファイルまたは郵送にて送付

させていただきます。 

 

６．データークリーニングについて 

 お送りいただいた症例調査票（CRF）に、空欄の項目があった場合や、他の項目との矛盾が生じ

るような回答があった場合（例：生年月日より、退院日の方が早いなど）は、データークリーニン

グのために、ご記入いただいた先生に再度お問い合わせをさせていただくことがあります。問い合

わせの必要がないよう、できるだけ空欄での回答は避けて下さい。 
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７．不明項目の取り扱い 

 診療記録を調べても不明の調査項目があった場合、調査票に「不明」のチェック欄があれば必ず

「不明」にチェックして下さい。また「不明」のチェック欄がなくても、診療記録がなく、空欄と

せざるを得ない場合は、調査項目欄に大きく斜線を引いて下さい。 

（空欄のままの場合は、データーお問い合わせの対象となります。「不明」や「斜線」の項目につ

いては、データーのお問い合わせはいたしません。） 

 

８．謝金について 

 診療録に基づいて、症例調査票にデーターをご記入していただく先生には、大変貴重なお時間を

頂くことになります。些少ではございますが、ご記入いただいた先生に、１調査票あたり 2,000

円分のクオカードを、後日送らせて頂きます。 

対象となる先生は、調査票表紙にお名前のある先生です。  

 

10．症例調査票（CRF）の締め切り 

 症例調査票送付の締め切りは、平成 26 年 10 月 31 日とさせていただきます。これより送付が遅

くなる場合、事前にデータセンター（puhypo@jcrac.ac）へご連絡ください。 

 

11．お問い合わせ 

 症例調査票や、その他本研究に関してご不明な点がございましたら、下記まで、お気軽にお電話

かメールにてお問い合わせ下さい。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

お問い合わせ先（研究事務局） 

〒654-0081  神戸市須磨区高倉台 1-1-1 

兵庫県立こども病院 小児外科 前田貢作（研究代表者） 

TEL：078-382-6961 

E-mail：komaeda_kch@hp.pref.hyogo.jp  

 

症例調査票についてのお問い合わせ・症例調査票（CRF）送付先  

〒162-8655  東京都新宿区戸山 1-21-1 

独）国立国際医療研究センター JCRAC データセンター 担当：山原・舘尾 

TEL:03-5287-5121, FAX:03-5287-5126 

E-mail：puhypo@jcrac.ac 
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厚生労働省科学研究費補助金・難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業） 

 

気道狭窄に関する全国実態調査 

 
 

2次調査票 
Ver 1.0  2014/9/18 

 

施設名  

施設内管理番号 

カルテ番号は書かないでください。 

- 
（内容の照会時に用います。貴施設内で患者を特定できるように管理番号を定めて下さ

い。（例：阪大-01）施設内管理番号と症例の対象表は貴施設で厳重に保管して下さい） 

調査票作成日 ２０     年     月     日 

調査票記載者          科  

（記載不要） 

データセンター記入欄 -A- 

 
 
 
 
 
 
 
注意事項 
・記入後は必ずコピーをとり、各施設で保管してください。 
 
・日付は西暦でご記入ください。（例 2010/1/1） 
・ペンまたはボールペンで記入ください。 
・該当する項目の□に☑または○を付けてください。 
・「複数選択」と書いていない場合は一つだけ選択してください。 
・記入するデータのない用紙を除かないでください。 
・記入するデータのない欄、ページには斜線を引いてください。 
・被験者の IDや氏名など個人を特定できる情報は記載しないでください。 
・欄外のコメントはデータとして取扱いません。 
・他院で処置された症例は省いてください。 
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４疾患共通 STUDY-ID -A- 

 
 

選択基準 

 

適格基準 

1. 2009 年 1 月 1日から 2013 年 12 月 31 日までの間に、内視鏡で診
断された小児気道狭窄である。 

□ はい □ いいえ 

2. 気道狭窄による呼吸困難の症状が必ずある。 □ はい □ いいえ 

3. 気管内挿管の管理、気管切開、鼻咽頭エアウェイ等の管理を要する。 □ はい □ いいえ 

4. ２週間以上の人工呼吸管理や酸素療法を受けた事がある。    □ はい □ いいえ 

5. 診断時に16歳未満である。 □ はい □ いいえ 

 
＊適格基準で「いいえ」がある場合は、組み入れになりません。 

 

除外基準 

1. 通常の手術で軽快する疾患  
＊扁桃摘出など術後1週間程度の入院で完治する疾患。    

□ はい □ いいえ 

2. 神経性疾患による中枢性呼吸障害。    □ はい □ いいえ 

3. 腫瘍性疾患。 □ はい □ いいえ 

 
＊除外基準で「はい」がある場合は、組み入れになりません。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
DC

記入

欄 

Receive1(            ) Check1(             ) Check2(             ) Input1(              ) Input2(              ) 

Conform(            ) Query(               ) Receive2(            ) Check3(             ) Input3(              ) 

Conform(            ) Fix(                  ) memo 
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４疾患共通 STUDY-ID -A- 

 
 

①-1患者背景 

 

出生日 年     月    日 

性別 □ 男     □ 女 

疾患分類 注１） 

□ 咽頭狭窄症 
□ 喉頭狭窄症 
□ 気管・気管支狭窄症 
□ 気管・気管支軟化症 

発生時期 
□ 先天性 
□ 後天性 
□ 不明 

疾患の診断日 年     月    日 

診断方法 

（複数選択可） 

□ 内視鏡 
□ MRI 
□ CT 
□ X線 
□ その他 

診断方法・その他詳細 
 
 

出生前診断の有無 □ あり    □ なし 

治療後再入院の有無 □ あり    □ なし    

再入院の回数 

＊本疾患に関連して入院した回数（調査期間外も含む） 
□ ５回未満   
□ ５回以上10回未満 
□ 10回以上 

注１）疾患分類について： 
 ・喉頭軟化症は、喉頭狭窄に含めて下さい。 
 ・声門下狭窄は、喉頭狭窄に含めて下さい。 
 ・血管輪は、気管・気管軟化症に含めて下さい。 
 ・喉頭狭窄と気管軟化症などの重複例は症状の重い方（外科処置を加えた方）に登録してください。 
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４疾患共通 STUDY-ID -A- 

 
 

①-２ 出生時所見 

               

在胎週数 
週 

出生時体重 g 

Apgar score 1 分 
点 

Apgar score 5 分 点 

挿管の有無 □ あり    □ なし 

合併奇形の有無 □ あり    □ なし 

合併奇形の選択項目 

（複数選択可） 

□ 消化器系 
□ 循環器系 
□ 腎泌尿器系 
□ 神経系 
□ 頭蓋顔面奇形 

染色体異常の有無 □ あり    □ なし 

染色体異常ありの場合、その詳細 
 
 

 
 

①-３ 症状 

 

症状 

（複数選択可） 

□ 呼吸困難（抜管困難を含む） 
□ 頻呼吸・努力呼吸 
□ チアノーゼ 
□ 喘鳴（鼻閉音を含む） 
□ 体重増加不良 
□ その他 
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４疾患共通 STUDY-ID -A- 

 
 

①-４ 合併する機能障害 

 

体重増加不良の有無 □ あり    □ なし 

精神運動発達障害の有無 □ あり    □ なし 

てんかん・痙攣の有無 □ あり    □ なし 

 
 

①−５ 在宅医療 

 

現在の気管切開継続の有無 □ あり    □ なし 

気管切開施行日 年     月    日 

気管カニューレ抜去日 年     月    日 

在宅人工呼吸療法（HMV）

の有無 
□ あり    □ なし 

在宅酸素療法の有無 □ あり    □ なし 

経口以外の栄養管理の有無 □ あり    □ なし 

以外の栄養管理 

・ありの場合 

□ 経管栄養 
□ 胃瘻 
□ 経静脈栄養 
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４疾患共通 STUDY-ID -A- 

 

①−６ 生命予後 

 

症状の再発の有無 □ あり    □ なし    □ 不明 

最終生存確認日 年     月    日 

転帰 

□ 軽快 
□ 治療継続中 
□ 死亡 
□ 不明 

死因 

□ 原疾患による 
□ 合併症による 
□ 他疾患による 
□ なんらかの事故 
□ 不明 

 
 

咽頭狭窄は７ページへ 

喉頭狭窄は１１ページへ 

気管・気管支狭窄は１５ページへ 

気管・気管支軟化は１９ページへ 
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咽頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

② 重症度 

 

狭窄部位 

（複数選択可） 

□ 上咽頭 
□ 中咽頭 
□ 下咽頭 

基礎疾患 

（複数選択可） 

□ 小顎症 
□ 頭蓋顔面奇形 
□ 口蓋裂 
□ 頭蓋骨早期癒合 
□ 骨系統疾患 
□ 軟骨形成不全 
□ その他 

人工呼吸管理の有無 □ あり    □ なし 

人工呼吸管理の実施期間 

□ 1ヶ月未満 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

酸素療法の有無 □ あり    □ なし 

酸素療法の実施期間 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

呼吸の種類 

□ 陥没呼吸 
□ 努力呼吸 
□ 頻呼吸 
□ 下顎呼吸 
□ 不明 

 
 

③ 治療 

 

初期治療法 

（複数選択可） 

□ 鼻咽頭エアウェイ 
□ 気管挿管 
□ 酸素投与 
□ CPAP（BIPAP） 
□ その他 

治療後の呼吸状態 
□ 改善 
□ 不変 
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咽頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ 下顎 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ 経鼻エアウェイ（鼻咽頭ブジー＋ステント留置） 
□ 下顎延長 
□ 舌形成術 
□ 咽頭形成 
□ その他 （                      ） 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  

 
  

④ 手術—１回目 
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咽頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—２回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ 下顎 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ 経鼻エアウェイ（鼻咽頭ブジー＋ステント留置） 
□ 下顎延長 
□ 舌形成術 
□ 咽頭形成 
□ その他 （                      ） 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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咽頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—３回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ 下顎 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ 経鼻エアウェイ（鼻咽頭ブジー＋ステント留置） 
□ 下顎延長 
□ 舌形成術 
□ 咽頭形成 
□ その他 （                      ） 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  

 
3回以上手術をされた場合は、この用紙をコピーしてご記載ください。 

 
 
 
 
 
 
 
 

ご協力ありがとうございました。 
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喉頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

② 重症度 

 

狭窄部位（複数選択可） 
□ 声門上 
□ 声門 
□ 声門下 

狭窄の程度

（Cotton-Myer 分類） 

□ grade I （0％～50％の狭窄） 
□ grade II （51％～70％の狭窄） 
□ grade III （71％～99％の狭窄） 
□ grade IV （完全閉塞） 
□ 分類不能（声門下～気管の狭窄の場合） 

人工呼吸管理の有無 □ あり    □ なし 

人工呼吸管理の実施期間 

□ 1ヶ月未満 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

酸素療法の有無 □ あり    □ なし 

酸素療法の実施期間 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

呼吸の種類 

□ 陥没呼吸 
□ 努力呼吸 
□ 頻呼吸 
□ 下顎呼吸 
□ 不明 

 
 

③ 治療 

 

初期治療法 
□ 気管挿管 
□ 気管切開 
□ その他 

治療後の呼吸状態 
□ 改善 
□ 不変 
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喉頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 

④ 手術—１回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 
□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ その他 

術式（複数選択可） 

経口腔的アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 声門上部形成術 

□ 声帯横隔膜切除術 

□ 輪状後部形成術 

□ 披裂軟骨切除術 

□ 声帯外方移動術（Ejnell 法） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ レーザーによる蒸散  

□ その他 

 

頸部アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 気管切開術 

□ 喉頭截開術 

□ 輪状軟骨前方切開術（気管までの切開も含む） 

□ 輪状軟骨後方切開術 

□ 喉頭気管前壁再建術 

□ 輪状軟骨気管切除術（端々吻合も含む） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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喉頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 

④ 手術—2回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 
□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ その他 

術式（複数選択可） 

経口腔的アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 声門上部形成術 

□ 声帯横隔膜切除術 

□ 輪状後部形成術 

□ 披裂軟骨切除術 

□ 声帯外方移動術（Ejnell 法） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ レーザーによる蒸散  

□ その他 

 

頸部アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 気管切開術 

□ 喉頭截開術 

□ 輪状軟骨前方切開術（気管までの切開も含む） 

□ 輪状軟骨後方切開術 

□ 喉頭気管前壁再建術 

□ 輪状軟骨気管切除術（端々吻合も含む） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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喉頭狭窄 STUDY-ID -A- 

 

④ 手術—3回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 
□ 経口腔的 
□ 頚部 
□ その他 

術式（複数選択可） 

経口腔的アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 声門上部形成術 

□ 声帯横隔膜切除術 

□ 輪状後部形成術 

□ 披裂軟骨切除術 

□ 声帯外方移動術（Ejnell 法） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ レーザーによる蒸散  

□ その他 

 

頸部アプローチによる術式（複数選択可） 

□ 気管切開術 

□ 喉頭截開術 

□ 輪状軟骨前方切開術（気管までの切開も含む） 

□ 輪状軟骨後方切開術 

□ 喉頭気管前壁再建術 

□ 輪状軟骨気管切除術（端々吻合も含む） 

□ ステント留置 

□ 肋軟骨移植 

□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  

3回以上手術をされた場合は、この用紙をコピーしてご記載ください。 

ご協力ありがとうございました。 
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気管・気管支狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

② 重症度 

 

気管狭窄の長さ 
□ 30%未満 
□ 30〜70% 
□ 70%以上 

狭窄部位と形態  

（複数選択可） 

□ 気管狭窄 
□ 右主気管支狭窄 
□ 左主気管支狭窄 
□ 気管分岐部狭窄 
□ 気管支分岐異常（気管気管支） 
□ 片肺無形成 

人工呼吸管理の有無 □ あり    □ なし 

人工呼吸管理の実施期間 

□ 1ヶ月未満 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

酸素投与の有無 □ あり    □ なし 

酸素療法の実施期間 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

呼吸の種類 

□ 陥没呼吸 
□ 努力呼吸 
□ 頻呼吸 
□ 下顎呼吸 
□ 不明 

 

③ 治療 

  

 

治療前チアノーゼの有無 □ あり    □ なし 

初期治療法 

□ 酸素投与 
□ 気管挿管 
□ 気管切開 
□ バルーン拡張 
□ その他 

治療後の呼吸状態 
□ 改善 
□ 軽快 
□ 不変 
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気管・気管支狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—１回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ バルーン拡張術 
□ ステント留置 
□ 切除・端々吻合術 
□ 気管形成術（グラフト移植による） 
□ スライド気管形成術 
□ その他 

術中合併症 □ あり    □ なし 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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気管・気管支狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—２回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ バルーン拡張術 
□ ステント留置 
□ 切除・端々吻合術 
□ 気管形成術（グラフト移植による） 
□ スライド気管形成術 
□ その他 

術中合併症 □ あり    □ なし 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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気管・気管支狭窄 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—３回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ バルーン拡張術 
□ ステント留置 
□ 切除・端々吻合術 
□ 気管形成術（グラフト移植による） 
□ スライド気管形成術 
□ その他 

術中合併症 □ あり    □ なし 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  

 
3回以上手術をされた場合は、この用紙をコピーしてご記載ください。 

 
 
 
 
 
 
 
 

ご協力ありがとうございました。 
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気管・気管支軟化 STUDY-ID -A- 

 
 

② 重症度 

 

気管・気管支軟化の程度   

□ I 度：原則として、陽圧による呼吸管理が不要なもの 

□ II 度：啼泣時でも、陽圧があれば気道管理（呼吸管理）が可能なもの 

□ III 度：安静時には、陽圧による気道管理（呼吸管理）が容易であるが、  

  啼泣時などには困難になるもの 

□ IV度：安静時でも、陽圧による気道管理（呼吸管理）が困難なもの 

軟化部位 
□ 気管 
□ 右主気管支 
□ 左主気管支 

人工呼吸管理の有無 □ あり    □ なし 

人工呼吸管理の実施期間 

□ 1ヶ月未満 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

酸素療法の有無 □ あり    □ なし 

酸素療法の実施期間 
□ １ヶ月以上 
□ ３ヵ月以上 
□ それ以上 

呼吸の種類 

□ 陥没呼吸 
□ 努力呼吸 
□ 頻呼吸 
□ 下顎呼吸 
□ 不明 

 
 

③ 治療 

 

初期治療法 

□ 気管挿管 
□ 気管切開 
□ 鼻咽頭エアウェイ 
□ バルーン拡張 
□ その他 

治療後の呼吸状態 
□ 改善 
□ 不変 

チアノーゼの有無 □ あり    □ なし 
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気管・気管支軟化 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—１回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ ステント留置（内ステント） 
□ ステント留置（外ステント） 
□ 大動脈胸骨固定術（吊り上げ術） 
□ 肺動脈吊り上げ術 
□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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気管・気管支軟化 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—２回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ ステント留置（内ステント） 
□ ステント留置（外ステント） 
□ 大動脈胸骨固定術（吊り上げ術） 
□ 肺動脈吊り上げ術 
□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  
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気管・気管支軟化 STUDY-ID -A- 

 
 

④ 手術—３回目 

 

手術の有無 □ あり    □ なし 

手術適応 
□ 本疾患による手術 
□ 合併症による手術 

手術実施日 年     月    日 

手術アプローチ 

□ 内視鏡下 
□ 頚部 
□ 開胸 
□ その他 

術式 

□ 気管切開 
□ ステント留置（内ステント） 
□ ステント留置（外ステント） 
□ 大動脈胸骨固定術（吊り上げ術） 
□ 肺動脈吊り上げ術 
□ その他 

転帰 □ 改善    □ 不変 

根治度 □ 根治術   □ 姑息術 

術中合併症 □ あり    □ なし 

術中合併症・ありの詳細  

術後合併症 □ あり    □ なし 

術後合併症・ありの詳細  

 
3回以上手術をされた場合は、この用紙をコピーしてご記載ください。 

 
 
 
 
 
 
 
 

ご協力ありがとうございました。 
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診断の手引き 
疾患名:気道狭窄（咽頭狭窄

いんとうきょうさく

、喉頭狭窄
こうとうきょうさく

、気管・気管支狭窄
きかん・きかんしきょうさく

、気管・気管支軟化症
きかん・きかんしなんかしょう

） 

英語名 airway obstruction and stenosis  

疾患群名: 3. 慢性呼吸器疾患 大分類名: 1. 気道狭窄 

 
診断方法 

 

主要臨床症状 

 気道狭窄による呼吸困難の症状が必ずある。 
 気管内挿管、気管切開、鼻咽頭エアウェイなどの管理が必要である。 
 1か月以上の人工呼吸管理や酸素療法を受けた事がある。 
 通常の手術で軽快する疾患は除外する。 
他の重要な臨床所見および検査所見 

1．咽頭狭窄症 
呼気性嗚咽、呼吸困難､低酸素血症、経口摂取不良などが存在している。 
感染などに対する適切な加療を行っても改善せず、概ね 1か月以上持続している。 
内視鏡検査を必須とする。ただし、実施が困難な場合、単純エックス線写真、CT、MRI の所
見を総合して診断する。 

2．喉頭狭窄症 
吸気性喘鳴、呼吸困難、低酸素血症、経口摂取不良などが存在している。 
感染などに対する適切な加療を行っても改善せず、概ね 1か月以上持続している。 
内視鏡検査を必須とする。ただし、実施が困難な場合、単純エックス線写真、CT、MRI の所
見を総合して診断する。 
喉頭狭窄症には、声門上・声門・声門下の狭窄が含まれる。 

3．気管・気管支狭窄症 
喘鳴、呼吸困難、低酸素血症、経口摂取不良などが存在している。 
感染などに対する適切な加療を行っても改善せず、概ね 1か月以上持続している。 
内視鏡検査を必須とする。ただし、実施が困難な場合、単純エックス線写真、CT、MRI の所
見を総合して診断する 
「狭窄」とは気道径の呼吸性の変動が概ねないものとする。 

4．気管・気管支軟化症 
喘鳴、呼吸困難、低酸素血症、経口摂取不良などが存在している。 
感染などに対する適切な加療を行っても改善せず、概ね 1か月以上持続している。 
内視鏡検査を必須とする。ただし、実施が困難な場合、単純エックス線写真、CT、MRI の所
見を総合して診断する。 
「軟化症」とは気道内腔の呼吸性変動が著しいものとする。 

 
当該事業における対象基準 

治療で呼吸管理（人工呼吸器、気管切開術後、経鼻エアウェイ等の処置を必要とするものを

いう。）、酸素療法、気道拡張術・形成術後、中心静脈栄養又は経管栄養のうち一つ以上を行

う場合（急性期のものを除く。）。 咽頭狭窄については、気管切開術、上顎下顎延長術を除く
通常の手術（アデノイド切除術、扁桃摘出術、咽頭形成術等）により治癒する場合は対象と

しない。 
 
    文責： 日本小児呼吸器学会・日本小児外科学会・日本小児耳鼻咽喉科学会 
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1.咽頭狭窄（Pharyngeal stenosis） 

 

概念・定義 Introduction 

 咽頭狭窄は、咽頭腔が同年齢の正常児に比べて明らかに狭く、かつそれに起因する症状を有す

る状態をいう。狭窄には固定性のものと変動性のものがある。 

病因 Pathogenesis 

 咽頭腔を構成する組織の形成異常や形態・位置異常による。先天性としては頭蓋顔面奇形、前

頭蓋底の形成不全、下顎形成不全、代謝異常症など、後天性としては神経筋疾患、舌根沈下、腫

瘤、高度肥満などがある。 

疫学 Epidemiology 

 正確な症例数や発生頻度は明らかではない。 

臨床症状 Clinical manifestations 

 以下のような症状を呈する。症状の程度は、狭窄の程度や部位、合併疾患の有無などによって

異なる。 

・呼吸困難：狭窄が高度の場合にはチアノーゼや無呼吸を生じる。特に口呼吸を獲得するまでの

乳児では呼吸困難が出現しやすく、気管挿管などによる気道確保が必要になることがある。 

・喘鳴：主として吸気性である。喘鳴の程度は、狭窄の程度、安静状態、体位に影響される。 

・繰り返す気道感染症：努力呼吸によって口腔内のものが気管へ吸引されて気道感染を起こすこ

とがある。反復あるいは遷延しやすい。 

・ 胃食道逆流：努力呼吸によって空気の嚥下が増加するため、胃食道逆流が起こりやすくなる。 

診断 Diagnosis 

 診断には経鼻内視鏡検査が最も有用である。 

・ 内視鏡検査：狭窄の部位、程度、範囲、呼吸性変動を評価する。検査は喘鳴が強くなる条件

下（体位や安静状態など）で行うよう努める。症状の主因が咽頭狭窄であることを確定する

ためには、喉頭や下気道に異常がないことを確認する必要がある。 

・ 頸部単純 X線検査：咽頭腔の大きさを評価するための簡易検査である。乳幼児では呼吸、体

動、体位の影響を受けやすいため、この所見だけで咽頭狭窄と診断することはできない。 

・ CT、MRI：咽頭狭窄の部位、程度、範囲の評価のほかに、周辺臓器の情報を得るのに有用で

ある。狭窄の呼吸性変動は評価できない。 

治療 Management 

 呼吸状態によって異なるが、可能であればまず保存的治療（薬物療法、経管栄養、酸素吸入な

ど）を行う。迅速な呼吸管理が必要であれば、気道確保（エアウェイ、挿管、気管切開）を行う。

保存的治療に抵抗性で、適応があれば外科的治療（後鼻孔狭窄、咽頭の腫瘤、アデノイド肥大、

口蓋扁桃肥大など）を行う。 



資料 4-4 

・対症療法：体位の工夫を試みる。一般に仰臥位より側臥位あるいは監視下の腹臥位が奏効しや

すい。経口摂取が困難であれば経管栄養を行う。口腔内分泌物の貯留が多いときには口腔内持続

吸引を行うことがある。入院中であればパルスオキシメータを装着し、必要に応じて酸素吸入を

行う。 

・薬物療法：気道感染症の合併は気道狭窄の増悪につながるため、感染兆候がみられたら早期に

治療を開始する。症状が軽度であれば去痰薬、細菌感染が示唆されれば抗菌薬、下気道狭窄症状

があれば気管支拡張薬を投与する。 

・経鼻エアウェイ：経鼻的に咽頭狭窄部を超える長さのチューブを留置する。ただし、頭蓋顔面

奇形に伴う狭窄の場合には、骨性に狭窄しているため、狭窄部の削開術などの外科的治療が必要

になる。チューブ留置によって感染、出血、肉芽などの合併症が生じることがあるため、長期間

の留置では定期的な観察が必要である。 

・非侵襲的陽圧呼吸（NPPV）：顔面や鼻にマスクを装着し、陽圧をかけて気道や換気を確保する方

法である。マスクによる外傷やマスクからの空気漏れに注意する。 

・ 外科的治療：経口あるいは経鼻的な気道確保が困難な場合や長期挿管では気管切開を行う。

狭窄の原因がアデノイド肥大、口蓋扁桃肥大、咽頭腔の腫瘤などでは摘出術を行う。下顎低

形成では下顎の延長術を行うことがある。舌肥大では舌縮小術を行う。 

 

 

⒉喉頭狭窄（声門上・声門・声門下狭窄症）（Laryngeal Stenosis, Subglottic Stenosis） 

 

概念・定義 Introduction 

 喉頭の狭窄症には様々なものが含まれるが、声帯周囲の病変が最も多い。その中でも声門下

腔は小児の喉頭・気管の中で最も狭い部分を形成するため、狭窄症を来しやすい。 

病因 Pathogenesis 

・ 輪状軟骨の形成異常（主に過形成）により先天性声門下狭窄症が発生する。   

・ 気管内挿管が原因となった、声門部の肉芽や声門下腔の瘢痕性狭窄（後天性声門下狭窄症）

では、気管チューブを抜去すると呼吸困難が出現する、いわゆる抜去困難症となって現れる。 

・ 極・超低出生体重児に積極的に人工呼吸管理が行われるようになった結果、気管内挿管の合

併症としての声門下腔狭窄症の発症が問題となってきている。 

・ 気管内チューブの長期間留置や、太すぎるチューブが使用されると、輪状軟骨部の粘膜、粘

膜下組織が圧迫による阻血から壊死に陥り、瘢痕性狭窄を来すと推測されている。 

疫学 Epidemiology 

・ 正確な症例数、発症頻度は明らかになっていない。 

・ 小児の喉頭狭窄の 80％以上が後天性声門下狭窄症、約 20％が先天性声門下狭窄症とされて
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いる。 

・ 新生児集中治療室（NICU）にて人工呼吸管理を受けた新生児に後天性声門下狭窄症が発症す

る頻度は１％未満とされている。 

臨床症状 Clinical manifestations 

 先天性声門下腔狭窄症では出生直後から呼吸困難や呼吸障害（喘鳴、陥没呼吸）をきたす。

吸気性の呼吸障害が主体で、胸骨上部の陥凹を認める。しばしば救命のため緊急的な気管内挿

管や気管切開が必要となる。 

後天性声門下狭窄症では、救命のために気管内挿管が行われ、原疾患が治癒したにもかかわら

ず、気管チューブの抜去困難として認められる。 

診断 Diagnosis 

 頚部の単純エックス線撮影（気道条件）、喉頭鏡（ファイバースコピー）、気管支鏡検査によ

り診断される。 

 最近では 3-ＤCT でも診断が可能である。 

治療 Management 

・ 狭窄の程度が強い場合、窒息につながるため、気道確保の目的で一旦気管切開がおかれた上

で保存的に治療される事が多い。 

・ 声門下狭窄症の治療には喉頭気管形成術が行われる。輪状軟骨前方切開術や自家肋軟骨移植

による形成術、Ｔチューブやステント留置による形成術が行われている。 

・ 声門下の限局した膜様狭窄にはレーザーによる焼灼が有効なこともある。また、バルーンカ

テーテルによる拡張術も試みられている。 

・ いずれにせよ、気管切開を置いて適切な手術時期を待つ方が安全である。 

 

⒊ 気管狭窄（Tracheal stenosis） 

 

概念・定義 Introduction 

 小児の気道は上気道（鼻咽頭腔から声門）と狭義の気道（声門下腔、気管、気管支）に大別され

る。呼吸障害を来し外科的治療の対象となるものは主に狭窄や閉塞症状を来す疾患で、その中で

も気管狭窄症が代表的であり、多くが緊急の診断、処置、治療を要する。小児ではほとんどが先

天性の狭窄であり、外傷や長期挿管後の後天性のものは比較的まれである。 

病因 Pathogenesis 

 先天性気管狭窄症は気管軟骨の形成異常のために生じる疾患と考えられ、狭窄部の気管には膜

様部が存在せず、気管壁の全周を軟骨がドーナツ様に取り囲んでいる（Complete tracheal ring）。

気管支の分岐異常を合併していたり、約半数に先天性心疾患や肺動脈による血管輪症を合併する。 

 後天性気管狭窄症の原因は鈍的胸部外傷、気管内挿管チューブや気管切開チューブによる損傷、
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壊死性気管・気管支炎、気道熱傷などである。気管のいずれの部位にも発症する可能性がある。 

疫学 Epidemiology 

 数万人に一人のまれな疾患と考えられていたが、診断法の進歩や疾患に対する理解から、以前

より多い頻度で発見されるようになった。正確な症例数や発生頻度は明らかではない。 

臨床症状 Clinical manifestations 

 先天性気管狭窄症では生後１〜２ヶ月頃から喘鳴、チアノーゼ発作などの呼吸症状が認められ

る。上気道感染を契機にして呼吸困難が強くなり、窒息に至ることもある。気管内挿管が試みら

れ、適切な深さまで気管内チューブが挿入できない事から発見される。また、他の合併奇形が多

いため、他疾患の治療に際して全身麻酔のために気管内挿管が試みられ、気管内チューブが挿入

できずに気づかれる事も多い。 

 後天性の狭窄では気管チューブが抜去できない抜去困難症を呈する。 

診断 Diagnosis 

 胸部単純撮影（気管条件）、MRI、３ＤCT、硬性気管支鏡検査ならびに気管支造影により診断さ

れる。気管内挿管中の場合は細径ファイバースコープにより診断されることもあるが、病変部の

範囲を確定することは困難なことが多い。小児用の気管支鏡検査は診断の確定および狭窄起始部

の同定、狭窄の範囲、末梢気管支の状態の検索のために必須である。気管支造影は、造影剤によ

る気管粘膜の腫脹から閉塞症状を来す事があり危険なため、禁忌とする報告もある。最近では血

管造影を併用した胸部の 3Ｄ-ＣＴにて多くの情報が得られるようになった。 

治療 Management 

 １）保存的治療 

 狭窄の程度が軽く、呼吸症状が軽度な場合、去痰剤、気管支拡張剤、抗生物質の投与にて経過

観察する事が可能である。成長とともに狭窄部気管が拡大し、症状が軽減していくとの報告も散

見される。 

 ２）外科的治療 

 外科的治療は先天性も後天性も差異がない。狭窄が気管全長の 1/3 までの症例では狭窄部を環

状に切除し端々吻合することが可能である。それ以上の長さの狭窄では吻合部に緊張がかかり再

狭窄の危険性がある。 

 気管全長の 1/3 以上におよぶ広範囲の狭窄例に対しては種々の気管形成術が行われている。手

術方法としては狭窄部の気管前壁を縦切開し、切開部に自家グラフト（肋軟骨、骨膜、心膜など）

を当て、内腔を拡大する方法ある。この手技では、合併症として再狭窄や肉芽形成などが見られ、

術後管理に難渋する例も少なくない。これ以外には狭窄部中央の気管を横断した後側々吻合する

スライド気管形成（Slide Tracheoplasty）が導入され安定した成績が報告されている。最近では

内視鏡下に狭窄部をバルーン拡張したり、その後にステントを留置して拡大を計る方法も試みら

れている。 
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 上記の治療に抵抗する場合は気管切開をおき、狭窄を超えて留置できる特殊チューブの留置で

気道確保が行われる。 

 

⒋ 気管軟化症（Tracheomalacia） 

 

概念・定義 Introduction 

 気管軟化症は気管や気管支の内腔が保たれず、虚脱（扁平化）し、閉塞症状を来すものと定義さ

れる。 

病因 Pathogenesis 

 成因として、気管壁を保持している気管軟骨の構造的欠陥によるものと大血管や腫瘍などによる

外部からの圧迫が原因である場合とが考えられている。 

 先天性食道閉鎖症や気管食道瘻に合併するものではこれら両因子がからんでいる。 

疫学 Epidemiology 

 正確な症例数、発症頻度は明らかになっていない。 

臨床症状 Clinical manifestation 

 以下の様な症状を呈する 

・ 喘鳴：吸気時に喘鳴を聴取する。 

・ 咳嗽：特徴的な咳嗽を認める。犬吠様咳嗽と表現され、音が低いのが特徴である。 

・ 繰り返す呼吸器感染症：狭窄による分泌部の貯留が起りやすく、気道感染を反復する事が多

い。 

・ 低酸素血症・呼吸困難：狭窄の程度が高度になると低酸素血症や呼吸困難を呈する。安静時

には比較的軽度であるが、特に啼泣時には症状が増悪し、窒息に至る事もある。 

診断 Diagnosis 

・ 単純エックス線撮影では正面で太い気管が側面では細く虚脱して認められる。 

・ 気管支鏡検査にて内腔が三日月状に変形し閉塞した気管が観察され診断が確定する。 

・ 大血管の圧迫が疑われる場合は動脈造影もしくは心大血管の超音波検査を施行し、血管と気

管の位置関係を明らかにする。 

・ 造影 3D-CT が最も診断に有効である。腫瘤性病変による外部からの圧排が疑われる場合も胸

部造影 CT が有効である。 

治療 Management 

・ 低出生体重児に見られるものでは、保存的に気道の成熟による気管壁の強度の改善を待つ。 

・ 抜管困難例では、気管内挿管もしくは気管切開による内ステント効果および陽圧呼吸（PEEP）

を利用する。 

・ 外科的治療の適応：気管軟化症では、窒息を起こすような発作（dying spell）のある例や、
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気管内挿管や人工呼吸管理から離脱できない例が手術適応となる。主として気管分岐部付近

に限局する軟化症には大動脈胸骨固定術およびその変法が有効である。 

・ 広範囲の気管壁の軟弱化には気管外ステントが選択される。 

 

⒌ 気管支狭窄症・軟化症（Bronchial sttenosis, Bronchomalacia） 

 

概念・定義 Introduction 

 気管支狭窄症は、体格や気管内腔径から推測される気管支内腔径と比較して、固定性（呼吸性

の変動を概ね認めない）の狭窄を気管支に認め、かつそれにともなう症状を呈するものである。 

 気管支軟化症とは、体格や気管内腔径から推測される気管支内腔径と比較して、呼吸性に大き

く変動する（吸気時にはある程度内腔が保たれるが、呼気時には高度の狭窄や閉塞をきたす）狭

窄を気管支に認め、かつそれにともなう症状を呈するものである。 

病因 Pathogenesis 

 気管支狭窄症・軟化症ともに、その気管支内腔径が先天的に細い場合（形成に問題がある場合）

と外部からの圧迫（主に大動脈からの圧迫）によって狭窄症・軟化症となる場合がある。 

疫学 Epidemiology 

 正確な症例数、発症頻度は明らかになっていない。 

臨床症状 Clinical manifestations 

 狭窄症・軟化症ともに、以下のような症状を呈する。症状の程度は、その狭窄の程度・長さ、

その他の基礎疾患の有無によって様々である。 

・ 喘鳴 

主気管支以下の狭窄性病変では呼気性喘鳴を呈するのが一般的であり、気管支喘息と間違われる

ことも少なくない。気管分岐部に近い部位での狭窄の場合や、気管にも狭窄性病変を合併してい

る場合には吸気時にも喘鳴を聴取する（吸気・呼気ともに聴取する喘鳴）こともある 

・ 咳嗽 

特徴的な咳嗽を認める。「犬吠様咳嗽」と表現されるが、クループで認めるそれよりは音が低いの

が特徴である 

・ 繰り返す呼吸器感染症 

狭窄による分泌物の貯留が起こりやすく、気道感染を反復することがある。 

・ 低酸素血症・呼吸困難 

狭窄が高度になると低酸素血症や呼吸困難を呈する。安静時には比較的経度で、啼泣時などに増

悪する傾向がある。 

診 断 Diagnosis 

 診断は内視鏡検査で行う。自発呼吸を残した状態で気管支の観察を行い、狭窄の部位・程度・



資料 4-4 

範囲・呼吸性の変動の有無を診断する。 

 内視鏡検査の実施が困難な場合には、CT・MRI で狭窄の部位・程度・範囲を同定する。これら

の画像検査では呼吸性の変動の有無の診断は困難であり、また狭窄の程度を過大・過小評価する

ことがあることに注意が必要である。 

レントゲン透視で気管支径の呼吸性の変動を診断する方法もあるが、乳幼児ではそもそもこの方

法での気管支径の推定が困難であること、偽陽性（変動を認めるが、生理的なものを病的と判断

してしまう）があることに注意が必要である。 

治 療 management 

 多くの場合、特に気管狭窄症・軟化症を合併していない場合には、保存的に経過観察が可能で

ある。保存的治療を選択する場合には、感染に伴う症状の増悪を管理することが重要である。感

染（および感染に伴う呼吸状態の増悪）が管理できれば、狭窄の程度が高度であっても、成長と

ともに臨床症状は軽減することが期待される。 

 呼吸状態の急性増悪時には、気道確保を念頭において治療に当たることが重要である。第一選

択は NPPV（非侵襲的陽圧呼吸）であるが、十分改善が得られない場合には気管挿管での人工呼吸

管理を行う。いずれの場合でも、high-PEEP 療法（十分な呼気終末陽圧をかけて気道の虚脱を予

防する）が基本となる。 

 呼吸管理からの離脱が困難な場合や、離脱はできたが自宅での管理が危険な場合に外科的治療

を考慮する。 

・ 狭窄部位の切除・端々吻合：狭窄部位が単独で短い場合には、狭窄部位の切除・端々吻合を

検討する。 

・ 血管吊り上げ術（大動脈胸骨固定術）：軟化症（狭窄症）の原因が、大血管（大動脈、大動脈

+肺動脈）による外部からの圧迫が原因の場合に選択する。 

・ 外ステント術：高度の軟化症で、その原因が外部からの圧迫ではない（圧迫を解除した後も

症状が持続する）場合に外ステント術を検討する。気管軟化症合併例（気管分岐部が含まれ

る場合など）などでも実施可能であるが、肺内気管支の病変には実施できない。 

・ 内ステント術：狭窄部位がある程度限局されており、その他の治療が困難な場合に（救命的

に）選択されることがある。長期的には合併症（出血・肉芽、成長に伴いステント留置部位

が狭窄部位となる）も多いので、その適応範囲は限定されている。 

・ 気管切開（および陽圧人工呼吸管理）：多発性の気管支軟化症などで外科的治療での改善が困

難な場合には、気管切開の上陽圧人工呼吸管理を行うことがある（気管切開チューブによる、

気管狭窄・軟化症に対する内ステント効果を期待して行われる場合もある）。 
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厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患政策研究事業） 

分担研究報告書 

 

小児呼吸器形成異常・低形成疾患に関する実態調査ならびに 

診療ガイドライン作成に関する研究：頚部・胸部リンパ管疾患 

 

 

研究分担者 
 

藤野 明浩  慶應義塾大学小児外科 講師 
小関 道夫  岐阜大学小児科 助教 
上野 滋   東海大学小児外科 教授 
岩中 督   東京大学小児外科 教授 
森川 康英  国際医療福祉大学小児外科 教授 
野坂 俊介  国立成育医療研究センター放射線診断部 部長 
松岡 健太郎 国立成育医療研究センター病理診断部 医長 
木下 義晶  九州大学小児外科 准教授 
 

研究協力者 
 

出家 亨一  東京大学小児外科 助教 
 

 
 

研究要旨 

【研究目的】頚部・胸部リンパ管疾患分担班の目的は以下の 3点である。１、頚部・

胸部リンパ管疾患の診療ガイドラインの作成。２、頚部・胸部リンパ管疾患の重要

臨床課題に対する調査研究。３、小児慢性特定疾患指定への準備および対応 

【研究進捗状況】3年計画の1年目として予定通りの進行状況である。１，ガイドライ

ン作成組織の編成、SCOPE作成がなされシステマティックレビュー作業が進行中。

２，調査研究課題が設定され調査項目が選定された。Web登録システム構築作業中

で年度内に完成し、来年度調査を開始する見込み。３，小児慢性特定疾患の慢性呼

吸器疾患として呼吸障害を生ずるリンパ管腫・リンパ管腫症が新たに認定された

（平成27年 1月）。 

【結 論】当初予定通りの進捗状況であり、臨床上非常に有益な情報提供がなされると

同時に国民の疾患への理解の糸口を見いだすことが期待される。 
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Ａ．研究目的 

 

１ 頚部・胸部リンパ管疾患の診療ガイド

ラインの作成 

２ 頚部・胸部リンパ管疾患の重要臨床課

題に対する調査研究 

３ 小児慢性特定疾患指定への準備およ

び対応 

 

わが国における小児呼吸器形成異常・低形

成疾患（以下本症）に対する治療の標準化、

診療の均てん化、high volume centerへの症

例の集約化を目的として、実態調査を実施し

て科学的根拠を集積・分析する。さらに診断

基準（診断の手引き）や重症度分類を作成し

たうえで、主たる学会・研究会との連携の下

に診療ガイドラインを作成する。その結果、

本症の治療成績の向上に加え、難病指定や小

児慢性特定疾患の指定を通じて本症に対す

る社会保障制度の充実が期待される。 

当分担研究は、５年来厚生労働科研費難治

性疾患克服研究事業で進まれてきたいくつ

かの難治性疾患研究（平成21-23年度難治性

疾患等克服研究事業「日本におけるリンパ

管腫患者（特に重症患者の長期経過）の実

態調査及び治療指針の作成に関する研究」

藤野班、平成 24-25 年度「小児期からの消

化器系希少難治性疾患群の包括的調査研究

とシームレスなガイドライン作成」田口班、

平成 24-25 年度「リンパ管腫症の全国症例

数把握及び診断・治療法の開発に関する研

究班」小関班）を再編したもののひとつに相

当し、主に小児において呼吸障害を生じるこ

とがある疾患の一つである、頚部・胸部に病

変をもつリンパ管腫（リンパ管奇形）、リン

パ管腫症・ゴーハム病、そして乳び胸水を研

究対象としている。これらはいずれも稀少疾

患であり難治性である。現時点で得られる情

報を集積し、診療ガイドラインを作成するこ

とは非常に意義があり、これを大目的のひと

つとする。 

また同時に、国内でこられの疾患診療にお

いて、現時点の情報では解答の得られないど

のような問題があるかを検討した上で、実際

の診療がどのように行われているかについ

てアンケート調査を行い、症例の集積により

解答を求めるという調査研究を行うことを

もうひとつの目的とする。 

また新たに小児慢性特定疾患の呼吸器疾

患として呼吸障害のある重症リンパ管腫・

リンパ管腫症が指定される機会が得られて

いたが、そのための診断基準作成作業、ま

た必要な提言を行い、行政側と折衝を行い、

小児慢性特定疾患指定への準備を行うこと

も分担研究班の主要な目的となった。 

 

 

Ｂ．研究方法 

１， 

ガイドラインの作成は基本的にMindsの診

療ガイドライン作成の手引き2014に則って

行っている。すなわち、分担研究者を中心と

してガイドライン作成チームが編成され、

SCOPEを作成の上、システマティックレビュ

ーを行い、その結果に沿ってガイドライン作

成へと進む。3年の研究期間内に完成したガ

イドラインを関係各学会の承認、パブリック

コメントも集めたうえで公開する。 

対象の中心となっているリンパ管腫、リン

パ管腫症については、他に腹部の難治性疾患

研究班（田口班）「小児期からの希少難治性

消化管疾患の移行期を包含するガイドライ
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ンの確立に関する研究」において腹部の診療

ガイドライン作成をおこなっており、頚部・

胸部と腹部のガイドライン作成は作業時期

を揃えて進められる。また、形成外科医、放

射線科医が中心となっている三村班「難治性

血管腫・血管奇形・リンパ管腫・リンパ管腫

症および関連疾患についての調査研究」にお

いては軟部・体表における診療ガイドライン

を作成しつつあるため、これら3つの整合性

につき配慮がなされている。いずれも完成時

期は2016年度末が目標である。 

 

２， 

一方、ガイドライン作成作業において重要

臨床課題が検討されるが、そこでは実際に文

献を参照しても正解を得られない様々な問

題が挙げられることとなる。本研究班ではそ

れらの課題につき回答を求めることを目的

としてWeb登録システムによる症例調査研究

を行う。調査対象は日本小児外科学会会員施

設、その他関連する各学会へ依頼を行い、登

録医の認証を行った上でログイン可能とす

るシステムを用い、頚部・胸部のリンパ管腫、

リンパ管腫症患者につき連結可能匿名化に

て臨床情報に関する調査を行う。web調査に

は既に稼働している「リンパ管疾患情報ステ

ーション」の研究者向けページを用いる。 

当研究についてはすでに中心となる国立成

育医療研究センター（承認番号：596）、慶

應義塾大学医学部（承認番号：20120437）に

て倫理審査を経ている。 

 

３， 

 小児慢性特定疾患の診断基準作成におい

ては先行する研究班においてすでに吟味が

なされており、小児慢性特定疾患事業の主旨

と整合性が取れるように改編する作業を行

う。また生ずる問題に対して研究班にて協議

の上対応する。 

 

 

Ｃ．研究結果 

１， 

ガイドライン作成メンバー及びシステマ

ティックレビュー作業メンバーが決定した

（資料 5-1）。重要臨床課題については 5 月

から7月にかけて主にメール審議にて話し合

いを進め、100 あまりの臨床課題より 5 つの

クリニカルクエスチョンを選定した。 

 

CQ1：縦隔内で気道狭窄を生じているリン

パ管奇形（リンパ管腫）に対して効果的な治

療法は何か？ 

CQ2：頚部の気道周囲に分布するリンパ管

奇形(リンパ管腫)に対して、乳児期から硬

化療法を行うべきか？ 

CQ3：舌のリンパ管奇形(リンパ管腫)に対

して外科的切除は有効か？ 

CQ4：新生児期の乳び胸水に対して積極的

な外科的介入は有効か？ 

CQ5：難治性の乳び胸水や心嚢液貯留，呼

吸障害を呈するリンパ管腫症やゴーハム病

に対して有効な治療法は何か？ 

 

同時に SCOPE の作成を進め平成 26 年末に

は SCOPE は完成した（資料 5-2）。文献検索

については日本医学図書館協会と文献検索

に関する条件につき覚え書きを交わし検索

作業が開始されている。 

 

２， 

 調査研究課題についても研究班結成と同



時に吟味が開始された。ガイドライン作成

過程における

研究にて回答を探すべき課題が明らかにな

った。

１，頚部・胸部リンパ管腫における気管

切開の適応に関する検討

２，乳び胸水に対する外科的治療の現状

３，リンパ管腫症・ゴーハム病の実際

範囲は胸部を越えて構わない）

４，縦隔内リンパ管腫における治療の必

要性

課題は以上の

対する回答を得

た（資料

平成

27 年度の幕開けとともに調査が開始となる

予定である。各調査と平成

れた調査との関係は以下の図の通りである。

 

小児慢性特定疾患の新規呼吸器疾患とし

て「リ

れた。診断基準はそれぞれの疾患

確にしないものとした。

年 1月に発効している

 

時に吟味が開始された。ガイドライン作成

における CQ

研究にて回答を探すべき課題が明らかにな

った。 

１，頚部・胸部リンパ管腫における気管

切開の適応に関する検討

２，乳び胸水に対する外科的治療の現状

３，リンパ管腫症・ゴーハム病の実際

範囲は胸部を越えて構わない）

４，縦隔内リンパ管腫における治療の必

要性 

課題は以上の4

対する回答を得る

資料5-3）。 

平成26年度内に

年度の幕開けとともに調査が開始となる

予定である。各調査と平成

れた調査との関係は以下の図の通りである。

小児慢性特定疾患の新規呼吸器疾患とし

て「リンパ管腫・リンパ管腫症」が認定さ

れた。診断基準はそれぞれの疾患

確にしないものとした。

月に発効している

時に吟味が開始された。ガイドライン作成

CQ 選定作業と平行して、調査

研究にて回答を探すべき課題が明らかにな

１，頚部・胸部リンパ管腫における気管

切開の適応に関する検討 

２，乳び胸水に対する外科的治療の現状

３，リンパ管腫症・ゴーハム病の実際

範囲は胸部を越えて構わない）

４，縦隔内リンパ管腫における治療の必

4点とし、それぞれの課題に

るべく調査項目が選定され

 

年度内にWeb調査ページが完成し、

年度の幕開けとともに調査が開始となる

予定である。各調査と平成22

れた調査との関係は以下の図の通りである。

小児慢性特定疾患の新規呼吸器疾患とし

ンパ管腫・リンパ管腫症」が認定さ

れた。診断基準はそれぞれの疾患

確にしないものとした。これは既に平成

月に発効している（資料

時に吟味が開始された。ガイドライン作成

選定作業と平行して、調査

研究にて回答を探すべき課題が明らかにな

１，頚部・胸部リンパ管腫における気管

 

２，乳び胸水に対する外科的治療の現状

３，リンパ管腫症・ゴーハム病の実際

範囲は胸部を越えて構わない） 

４，縦隔内リンパ管腫における治療の必

点とし、それぞれの課題に

べく調査項目が選定され

調査ページが完成し、

年度の幕開けとともに調査が開始となる

22-23年度に行わ

れた調査との関係は以下の図の通りである。

小児慢性特定疾患の新規呼吸器疾患とし

ンパ管腫・リンパ管腫症」が認定さ

れた。診断基準はそれぞれの疾患境界を明

これは既に平成

資料 5-4）。 
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時に吟味が開始された。ガイドライン作成

選定作業と平行して、調査

研究にて回答を探すべき課題が明らかにな

１，頚部・胸部リンパ管腫における気管

２，乳び胸水に対する外科的治療の現状 

３，リンパ管腫症・ゴーハム病の実際（

４，縦隔内リンパ管腫における治療の必

点とし、それぞれの課題に

べく調査項目が選定され

調査ページが完成し、

年度の幕開けとともに調査が開始となる

年度に行わ

れた調査との関係は以下の図の通りである。 

小児慢性特定疾患の新規呼吸器疾患とし

ンパ管腫・リンパ管腫症」が認定さ

境界を明

これは既に平成 27

＜リンパ管腫・リンパ管腫症診断基準＞

リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～複

数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリンパ管

が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）もし

くは散在性に存在する腫瘤性病変

り、以下の

A, 

的診断）

B, 

。（病理診断）

C, 

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

が全身どこにでも発生しうる。

（註

が広範に存在し明らかな腫瘤を形成しない

こともある。乳糜胸、乳糜心嚢液、乳糜腹

水、骨融解（ゴーハム病）などを呈するこ

ともある。

（註

場合も含む

だし、実施が困難な場合、単純エックス線

写真、

 

 

Ｄ．考察

当分担研究班は平成

管腫、リンパ管腫症の実態調査研究

て結成された

ンパ管疾患の情報を集積して総括する作業

が順調に進んでいる

 

 

Ｅ．結論

 小児で呼吸障害を生じうる頚部・胸部リン

パ管疾患（リンパ管腫、リンパ管腫症・ゴー

ハム病、乳び胸水）について初めて大規模な

＜リンパ管腫・リンパ管腫症診断基準＞

リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～複

数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリンパ管

が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）もし

くは散在性に存在する腫瘤性病変

り、以下の 3項目のひとつ以上を満たす。

 嚢胞内にリンパ液を含む

的診断） 

 嚢胞壁がリンパ管内皮で覆われている

。（病理診断）

 他の疾患が除外される。（画像診断）

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

が全身どこにでも発生しうる。

（註 1）：リンパ管腫症はリンパ管腫様病変

が広範に存在し明らかな腫瘤を形成しない

こともある。乳糜胸、乳糜心嚢液、乳糜腹

水、骨融解（ゴーハム病）などを呈するこ

ともある。 

（註 2）：病変よりリンパ液の漏出を認める

場合も含む 病理組織検査を必須とする。た

だし、実施が困難な場合、単純エックス線

写真、CT、MRI

 

Ｄ．考察  

当分担研究班は平成

管腫、リンパ管腫症の実態調査研究

結成された。

ンパ管疾患の情報を集積して総括する作業

が順調に進んでいる

 

 

Ｅ．結論  

小児で呼吸障害を生じうる頚部・胸部リン

パ管疾患（リンパ管腫、リンパ管腫症・ゴー

ハム病、乳び胸水）について初めて大規模な

＜リンパ管腫・リンパ管腫症診断基準＞

リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～複

数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリンパ管

が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）もし

くは散在性に存在する腫瘤性病変

項目のひとつ以上を満たす。

嚢胞内にリンパ液を含む

嚢胞壁がリンパ管内皮で覆われている

。（病理診断） 

他の疾患が除外される。（画像診断）

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

が全身どこにでも発生しうる。

）：リンパ管腫症はリンパ管腫様病変

が広範に存在し明らかな腫瘤を形成しない

こともある。乳糜胸、乳糜心嚢液、乳糜腹

水、骨融解（ゴーハム病）などを呈するこ

）：病変よりリンパ液の漏出を認める

病理組織検査を必須とする。た

だし、実施が困難な場合、単純エックス線

MRI の所見を総合して診断する

当分担研究班は平成 25 年度以前のリンパ

管腫、リンパ管腫症の実態調査研究

。小児で呼吸障害を生じうるリ

ンパ管疾患の情報を集積して総括する作業

が順調に進んでいる 

小児で呼吸障害を生じうる頚部・胸部リン

パ管疾患（リンパ管腫、リンパ管腫症・ゴー

ハム病、乳び胸水）について初めて大規模な

＜リンパ管腫・リンパ管腫症診断基準＞

リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～複

数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリンパ管

が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）もし

くは散在性に存在する腫瘤性病変註１」であ

項目のひとつ以上を満たす。

嚢胞内にリンパ液を含む註２。（生化学

嚢胞壁がリンパ管内皮で覆われている

他の疾患が除外される。（画像診断）

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

が全身どこにでも発生しうる。 

）：リンパ管腫症はリンパ管腫様病変

が広範に存在し明らかな腫瘤を形成しない

こともある。乳糜胸、乳糜心嚢液、乳糜腹

水、骨融解（ゴーハム病）などを呈するこ

）：病変よりリンパ液の漏出を認める

病理組織検査を必須とする。た

だし、実施が困難な場合、単純エックス線

の所見を総合して診断する

年度以前のリンパ

管腫、リンパ管腫症の実態調査研究を継承し

小児で呼吸障害を生じうるリ

ンパ管疾患の情報を集積して総括する作業

小児で呼吸障害を生じうる頚部・胸部リン

パ管疾患（リンパ管腫、リンパ管腫症・ゴー

ハム病、乳び胸水）について初めて大規模な

＜リンパ管腫・リンパ管腫症診断基準＞ 

リンパ管腫・リンパ管腫症とは、「１～複

数のリンパ嚢胞もしくは拡張したリンパ管

が病変内に集簇性（しゅうぞくせい）もし

」であ

項目のひとつ以上を満たす。 

。（生化学

嚢胞壁がリンパ管内皮で覆われている

他の疾患が除外される。（画像診断） 

部位：病変は頭頸部・縦隔・腋窩等に多い

）：リンパ管腫症はリンパ管腫様病変

が広範に存在し明らかな腫瘤を形成しない

こともある。乳糜胸、乳糜心嚢液、乳糜腹

水、骨融解（ゴーハム病）などを呈するこ

）：病変よりリンパ液の漏出を認める

病理組織検査を必須とする。た

だし、実施が困難な場合、単純エックス線

の所見を総合して診断する 

年度以前のリンパ

を継承し

小児で呼吸障害を生じうるリ

ンパ管疾患の情報を集積して総括する作業

小児で呼吸障害を生じうる頚部・胸部リン

パ管疾患（リンパ管腫、リンパ管腫症・ゴー

ハム病、乳び胸水）について初めて大規模な
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調査研究が始められた。先行する研究のアド

バンテージを生かして、スムースな1年目の

進捗が得られた。小児慢性特定疾患として新

たにリンパ管腫・リンパ管腫症が認定され、

2015年 1月より施行された。当疾患が広く国

民に理解された第一歩であると考える。残り

2年の研究期間を加えて、ガイドライン作成、

調査研究ともに完成する見込みであり、今後

が期待される。 
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