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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） 

総合研究報告書 

 

単心室循環症候群の予後に関する研究 

（H27-難治等(難)-一般-022） 

研究代表者 中西敏雄  

東京女子医科大学循環器小児科 

 

 

研究要旨 

 

 単心室循環症候群は、体循環（大動脈）と肺循環（肺動脈）の双方を一つの心

室のみに依存する血行動態を有する疾患の総称である。三尖弁閉鎖症、純型肺動

脈閉鎖症、左心低形成症候群、単心室症などの希少な疾患からなる症候群で、

個々の疾患概念は確立されている。先天性心疾患で、発症の機序はいまだ明かで

ない。単心室循環症候群は、重度の慢性低酸素血症、多呼吸、易疲労感などの慢

性心不全症状を呈し、長期の療養を必要とする。肺動脈低形成を合併することも

多く、手術が不可能であったり、姑息手術しかできないこともある。唯一、チア

ノーゼを消失させる方法がフォンタン手術であるが、フォンタン手術を施行し

ても、やがてはフォンタン手術後遠隔期に、不整脈、チアノーゼ、血栓塞栓症、

蛋白漏出性胃腸症、心不全、肺高血圧、肝硬変、肝がん、腎不全など全身の臓器

不全をきたす。本研究では、我が国全体での、単心室循環症候群、およびそれを

構成する疾患の、心不全の程度と頻度、低酸素血症、肺高血圧、不整脈、血栓塞

栓症、蛋白漏出性胃腸症、死亡の頻度、生活の質(QOL)を調査することを目的と

する。研究期間全体で、研究協力施設から計 1286 人の fontan 患者のデータ収

集を行った。収集されたデータに関して、データチェックを行い、データエラー

を抽出し、各施設にデータ内容についての問い合わせを行った。クリーニングさ

れたデータを用いてデータ解析を施行し、統計・解析を行い、単心室循環症候群

の実態把握を行った。 
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１．研究背景 

 単心室循環症候群は、体循環（大動

脈）と肺循環（肺動脈）の双方を一つ

の心室のみに依存する血行動態を有

する疾患の総称である。三尖弁閉鎖症、

純型肺動脈閉鎖症、左心低形成症候群、

単心室症などの希少な疾患からなる

症候群で、個々の疾患概念は確立され

ている。先天性心疾患で、発症の機序

はいまだ明かでない。単心室循環症候

群は、重度の慢性低酸素血症、多呼吸、

易疲労感などの慢性心不全症状を呈

し、長期の療養を必要とする。肺動脈

低形成を合併することも多く、手術が

不可能であったり、姑息手術しかでき

ないこともある。唯一、チアノーゼを

消失させる方法がフォンタン手術で、

フォンタン手術には、心房と肺動脈を

吻合する方法や、上大静脈と肺動脈、

下大静脈と肺動脈を吻合する方法な

どがある。フォンタン手術を施行して

も、やがてはフォンタン手術後遠隔期

に、不整脈、チアノーゼ、血栓塞栓症、

蛋白漏出性胃腸症、心不全、肺高血圧、

肝硬変、肝がん、腎不全など全身の臓

器不全をきたす。単心室循環症候群の

術後合併症の治療方法は確立してい

ない。 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は、我が国全体での、

単心室循環症候群、およびそれを構成

する疾患の、心不全の程度と頻度、低

酸素血症、肺高血圧、不整脈、血栓塞

栓症、蛋白漏出性胃腸症、死亡の頻度、

生活の質(QOL)を調査することである。 

 

３．研究体制 

我が国の本症候群患者を診療して

いる主要施設による多施設共同の疫

学研究を行うべく研究体制を整えた。

研究分担者は、所属する施設の本疾患

群の患者を登録し、病態、心奇形の組

み合わせ、手術法、手術成績、予後、

全身症状の種類と頻度などに関する

データを収集することとした。 

 

４．倫理面への配慮 

 倫理審査委員会の承認の基に、臨床

研究に関する倫理指針に基づき研究

を行った。 

 

５．研究方法 

 各分担研究者は、所属する施設の単

心室循環症候群（疾患としては三尖弁

閉鎖症、純型肺動脈閉鎖症、左心低形

成症候群、単心室症）の患者、過去30

年間の全症例の登録を行う。病歴、病

態、治療、予後などに関するデータ、

具体的には、心臓エコー、心臓カテー

テルなどの生理検査データ、血管造影

データ、肺動脈の大きさ、肺血管抵抗

、心機能、房室弁逆流の有無、程度、

血液検査データ、手術内容、内服薬な
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どに関するデータを収集する。単心室

循環症候群の予後に関する調査では、

生活の質(QOL)（QOLのスコア、New 

York Heart Association機能分類）、

心不全の程度と頻度、低酸素血症、肺

高血圧、不整脈、血栓塞栓症、蛋白漏

出性胃腸症、死亡、通院や入院の頻度

を調査する。 

 

６．平成 29 年度の研究成果 

 2010 年以前に fontan 手術を施行さ

れ、術後在院死せずに退院した患者を

対象に、研究協力施設から計 1286 人

の fontan患者のデータ収集を行った。

収集されたデータに関して、データク

リーニングのためのプロトコールお

よび data clarification form を作成し

た。作成されたプロトコールに基づい

て、データチェックを行い、データエ

ラーを抽出し、各施設にデータ内容に

ついての問い合わせを行った。クリー

ニングされたデータを用いて予備的

なデータ解析を施行し、平成 29 年 12

月 16 日に行った班会議で結果の提示

を行った。班会議での話し合いの後、

以下の7つのプロジェクトを分担して

行うことが決まり、それぞれのプロジ

ェクトについて統計学的見地を踏ま

え解析計画を作成した。 

１．Fontan 患者の長期生命予後に関

する解析 

２．Fontan 術後の蛋白漏出性胃腸症

の危険因子に関する解析 

３．Fontan 関連肝臓病変の危険因子

に関する解析 

４．Fontan 術後の妊娠についての調

査 

５．Fontan 術後の不整脈の危険因子

に関する解析 

６．Fontan 術後の血栓・梗塞・出血イ

ベントの危険因子に関する解析 

７．Fontan 手術時の開窓作成の有無

による予後の違いについての検討 

現在、解析計画書に基づいて解析を行

っている。これまでに以下の解析結果

が明らかになった。 

 

１．Fontan 患者の長期生命予後に関

する解析 

これまでのデータ解析の結果、死亡を

含めた重症合併症は術後３０年で９

０％に発生していることがわかった。

死亡は術後３０年で２０％に発生し

ていた。心機能不全は術後３０年で３

０％に発生していた。 

 

２．Fonan 術後の蛋白漏出性胃腸症の

危険因子に関する解析 

Fonan 術後の蛋白漏出性胃腸症は術

後２０年で８％に発生していること

がわかった。ただ、最良の治療法は未

確定のままであった。 

 

３．Fontan 関連肝臓病変の危険因子
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に関する解析 

肝線維症は術後３０年で８０％に発

生していた。肝硬変は術後３０年で２

０％に発生していた。肝がんは術後３

０年で約５％に発生していた。肝硬変

の発生危険因子は、疾患では修正大血

管転位症、純型肺動脈閉鎖症、房室中

隔欠損症、内臓錯位で、病態としては

肺動脈低形成、低心拍出であった。 

 

４．Fontan 術後の妊娠についての調

査 

Fontan 術後の妊娠は９妊娠９出産で

あった。１例を除き全員帝王切開であ

った。出血などの合併症が多かった。

一方、児は、低出生体重であったが、

合併症無く成長していた。 

 

５．Fontan 術後の不整脈の危険因子

に関する解析 

術後２０年で５０％に心房頻拍や心

房細動が発生していた。不整脈は

TCPC 型の手術に比べ、心房肺動脈結

合(APC)型の手術に多く発生していた。 

 

６．Fontan 術後の血栓・梗塞・出血イ

ベントの危険因子に関する解析 

血栓は術後３０年で約１０％に、塞栓

症は術後３０年で１０％に発生して

いた。ワーファリン服用で血栓の発生

頻度が減るか興味のあるところであ

ったが、本研究では、その結論を得る

ことは困難であった。 

 

７．成果の活用・提供 

本研究は、今までに我が国で行われ

たフォンタン術後患者の調査のなか

で最大の患者数を持つものとなった。

本研究により、フォンタン術後に高頻

度に重大な合併症が発生しているこ

とがわかった。フォンタン術後、比較

的短期間のうちは、患者は元気で無症

状で過ごす。患者や家族は、心臓疾患

は治癒したかに錯覚する。しかし、成

人して２０歳台後半から３０歳台に

なると、様々な重症合併症が出現して

くる。結婚し家庭を持つ年代の患者に

訪れる悲劇である。現在のところ、こ

れら合併症はフォンタン手術が持つ

宿命と考えられている。今回の研究で

も、治療法や管理法で合併症を防ぐ方

策は見つからなかった。しかし、無症

状のうちから心不全治療や肺血管拡

張薬を開始するなどの治療法は残さ

れている。また、合併症の発生を予知、

ないし早期発見する方法が見つかれ

ば、よりよい患者管理ができる可能性

がある。心不全治療や肺血管拡張薬の

効果に関する今後の研究が望まれる。

また単心室循環症候群の医療システ

ムの向上にむけてさらなる研究が望

まれる。本研究成果については、ホー

ム ペ ー ジ

（ http://nanchiseisikkan.jp/index.ht
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ml）上で公開している。   

 

健康危険情報 

なし 

 

知的財産の出願、登録状況 

なし 
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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） 

 

単心室循環症候群の予後に関する研究 

（H27-難治等(難)-一般-022） 

 

班会議 

第五回合同班会議 

平成２９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）） 

研究課題名：「単心室循環症候群の予後に関する研究」 

平成２９年度日本医療研究開発機構研究費 

（難治性疾患実用化研究事業） 

研究課題名：「単心室循環症候群の治療管理の質を高めるための研究」 

日時：平成２９年５月２０日（土）１３:００～１５:００ 

場所：コンベンションルーム・ＡＰ東京八重洲通り Q 会議室 ７階 

住所：東京都中央区京橋 1丁目 10 番 7 号 KPP 八重洲ビル 7階 

 

議事録 

【出席】 

小野 博、新居正基、白石 公、大月審一（代理 栗田佳彦）、犬塚 亮、 

丹羽公一郎(代理 福田旭伸)、小垣滋豊、八尾厚史、市田蕗子、安河内 聰、 

笠原真悟、坂本喜三郎、赤木禎治、先崎秀明、賀藤均、相馬 桂、中野俊秀、

嘉川忠博、厚生労働省:難病対策課 福井 亮,遠藤明史、国立保健医療科学

院：武村真治、稲井 慶、山岸敬幸、市川 肇、中西敏雄 

【欠席】 

杉山 央、松山 裕、三谷義英、小山耕太郎，住友直方、武田充人, 平田康

隆、椎名由美、AMED：戦略推進部難病研究課１名 

【事務局出席】 

大路栄子、古谷喜幸、前田澄美香 

 

議題 

I.（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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研究課題名：「単心室循環症候群の予後に関する研究」 

 

１． 指定難病について 

指定難病は以下のとおりとなっている。 

（単心室血行動態となりうる疾患） 

多脾症候群 

無脾症候群 

単心室症 

左心低形成症候群 

*僧帽弁狭窄症 

三尖弁閉鎖症 

*三尖弁狭窄症 

エプスタイン病：予後不明 

心室中隔欠損を伴わない肺動脈閉鎖症：予後不明 

 

（通常は２心室血行動態） 

心室中隔欠損をともなう肺動脈閉鎖症 

ファロー四徴症 

22q11.2 欠失症候群 

総動脈幹遺残症 

修正大血管転位症 

完全大血管転位症 

両大血管右室起始症 

*先天性肺静脈狭窄症：全体像不明 

*左肺動脈右肺動脈起始症 

（*は平成２９年度から） 

 

２．今年度から指定された難病の一般向け解説：班会議から 難病情報センタ

ーへ送付した。 

 

３．以上の疾患のうち、 

三尖弁狭窄症 
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エプスタイン病 

心室中隔欠損を伴わない肺動脈閉鎖症 

先天性肺静脈狭窄症 

僧帽弁狭窄 

についての研究： 

患者の予後、QOL 調査 方法 

本年度は １次調査のみか？それとも 今年度の難病のデータを待って、それ

を解析するか？ 

 

４． 診療ガイドライン（診療指針？）作成の件 

昨年の決定事項 

本班会議で、診療ガイドライン（診療指針？）を作成する。 

日循で先天性心疾患ガイドライン（診療指針？）を作成するので、班会議で作

成したガイドライン（診療指針？）を使ってもらう。 

小児から成人への移行に関する項目も作り、その内容を、小児循環器学会の HP

に UP する。 

拠点病院（平成３０年度から整備）への紹介、逆紹介の基準の項目もつくる。 

 

ガイドライン（診療指針？）執筆 

対象：一般小児科、内科医、小児循環器医、循環器内科医 

一般にも公開する 

HP を作成し、そこに掲載する。内容は年々 更新していく 

日循で作成し、班会議 HP にも使えるものがあれば、日循の承認を受けた後、

内容を織り込んでいく 

 

執筆要項  

表、図を多く 

以下の項目にそって執筆 

内容レベルは、一般内科医、小児科医レベル（ただし内容レベルをあえて落と

さない） 

口調は、である調で、書いていただく 
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総論は ５０００字 相当、各論は ２０００−５０００字 （ただし制限無

し） 

総論にも、拠点病院への紹介、逆紹介の基準を記載する 

 

締め切り １０月３１日 

総論  

先天性心疾患の成因、遺伝：山岸敬幸 

診断技術の進歩：椎名由美 

 エコー 

 CT 

 MRI 

心不全治療：市田蕗子 

肺高血圧治療：八尾厚史 

単心室血行動態の問題点：中西敏雄 

先天性心疾患に伴う不整脈：住友直方 

妊娠出産管理： 狩野美紀（協力員） 

心理的問題：相馬 桂 

成人期の診療体制：白石 公 

成人期再手術：市川 肇 

難病の管理体制：賀籐 均 

指定難病医療体制のしくみ：厚生労働省 

 

各論 

各論執筆要項  

２０００−５０００字 

表、図を多く 

以下の項目にそって執筆 

難病情報センターHP に記載の内容にそって、それをふくらまして書く（コピー

してよい） 

 

解剖学的特徴 

病態生理 
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臨床所見 

検査所見 

 心電図 

 胸部 X線 

 心エコー 

 CT 

 MRI 

 その他 

 心臓カテーテル 

診断基準 

治療、管理（妊娠出産についても記述） 

予後 

外科：手術成績。術後長期予後 

成人期以降の病態 

小児から成人への移行について 

拠点病院への紹介、逆紹介の基準 

 

各論 

多脾症候群：小野 博  

無脾症候群：小山耕太郎 

単心室症：犬塚 亮 

左心低形成症候群：新居正基 

以上 外科は 平田康隆 

 

*僧帽弁狭窄症：小垣滋豊 

三尖弁閉鎖症：赤木禎治 

 *三尖弁狭窄症：大月審一 

エプスタイン病：安河内 聰 

以上 外科は市川 肇 

 

心室中隔欠損を伴わない肺動脈閉鎖症：杉山 央 

心室中隔欠損をともなう肺動脈閉鎖症：嘉川忠博 
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ファロー四徴症：先崎秀明 

以上 外科は笠原真悟 

 

22q11.2 欠失症候群：稲井 慶 

総動脈幹遺残症：三谷義英 

修正大血管転位症：大月審一 

完全大血管転位症：丹羽公一郎 

以上 外科は中野俊秀 

 

両大血管右室起始症：武田充人 

*先天性肺静脈狭窄症：小山耕太郎 

*左肺動脈右肺動脈起始症：杉山 央 

以上 外科は坂本喜三郎 

 

 

５． 来年度の研究計画申請案 

「難治性先天性心疾患の調査研究」 

１）すべての循環器指定難病の調査研究 

２）フォンタンの肝障害をどのように管理するか？ 

検査法の検討 (CT, MRI, elastography,血液検査、肝生検) 

治療の検討：体血管拡張薬、肺血管拡張薬、肝庇護薬（ウルソ） 

肝がんの頻度、治療、予後  （がんは入れない方が良いかも：がんはがん対

策事業へ） 

肝臓医にも入っていただく 

 

 

第六回合同班会議 

平成２９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）） 

研究課題名：「単心室循環症候群の予後に関する研究」 

平成２９年度日本医療研究開発機構研究費 

（難治性疾患実用化研究事業） 
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研究課題名：「単心室循環症候群の治療管理の質を高めるための研究」 

日時：平成２９年１２月１６日（土）１４:００～１５:００ 

場所：八重洲倶楽部 第２・３会議室 

住所：東京都中央区八重洲 2-1 八重洲地下街Ｂ２Ｆ 

 

議事録 

【出席】 

赤木禎治、稲井 慶、小野  博、犬塚 亮、市田蕗子、大月審一（代理 栗田

佳彦）、白石 公、椎名由美、先崎秀明、新居正基、松山 裕、三谷義英、 

安河内 聰、山岸敬幸、中西敏雄、福井 亮（厚生労働省:難病対策課）、 

 中島唯善（AMED：戦略推進部難病研究課）、武村真治（国立保健医療科学

院）、 

【欠席】 

市川 肇、小山耕太郎、賀藤 均、笠原真悟、小垣滋豊、坂本喜三郎、杉山 

央、住友直方、相馬 桂、武田充人、中野俊秀、丹羽公一郎、平田康隆、八尾

厚史、嘉川忠博、 

【事務局出席】 

大路栄子、古谷喜幸、前田澄美香 

 

議題 

I.（難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 

研究課題名：「単心室循環症候群の予後に関する研究」 

 

１． 指定難病について 

指定難病は以下のとおりとなっている。 

（単心室血行動態となりうる疾患） 

多脾症候群 

無脾症候群 

単心室症 

左心低形成症候群 

*僧帽弁狭窄症 

三尖弁閉鎖症 
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*三尖弁狭窄症 

エプスタイン病：予後不明 

心室中隔欠損を伴わない肺動脈閉鎖症：予後不明 

 

（通常は２心室血行動態） 

心室中隔欠損をともなう肺動脈閉鎖症 

ファロー四徴症 

22q11.2 欠失症候群 

総動脈幹遺残症 

修正大血管転位症 

完全大血管転位症 

両大血管右室起始症 

*先天性肺静脈狭窄症：全体像不明 

*左肺動脈右肺動脈起始症 

（*は平成２９年度から） 

 

２．今年度から指定された難病の一般向け解説：班会議から 難病情報センタ

ーへ送付した。 

 

４． 診療ガイドライン（診療指針？）作成の件 

昨年の決定事項 

本班会議で、診療ガイドライン（診療指針？）を作成する。 

日循で先天性心疾患ガイドライン（診療指針？）を作成するので、班会議で作

成したガイドライン（診療指針？）を使ってもらう。 

小児から成人への移行に関する項目も作り、その内容を、小児循環器学会の HP

に UP する。 

拠点病院（平成３０年度から整備）への紹介、逆紹介の基準の項目もつくる。 

 

ガイドライン（診療指針？）執筆 

対象：一般小児科、内科医、小児循環器医、循環器内科医 

一般にも公開する 

HP を作成し、そこに掲載する。内容は年々 更新していく 
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日循で作成し、班会議 HP にも使えるものがあれば、日循の承認を受けた後、

内容を織り込んでいく 

 

執筆要項  

表、図を多く 

以下の項目にそって執筆 

内容レベルは、一般内科医、小児科医レベル（ただし内容レベルをあえて落と

さない） 

口調は、である調で、書いていただく 

総論は ５０００字 相当、各論は ２０００−５０００字 （ただし制限無

し） 

総論にも、拠点病院への紹介、逆紹介の基準を記載する 

 

締め切り １月３１日 

総論  

先天性心疾患の成因、遺伝：山岸敬幸 

診断技術の進歩：椎名由美 

 エコー 

 CT 

 MRI 

心不全治療：市田蕗子 

肺高血圧治療：八尾厚史 

単心室血行動態の問題点：中西敏雄 

先天性心疾患に伴う不整脈：住友直方 

妊娠出産管理： 狩野美紀（協力員） 

心理的問題：相馬 桂 

成人期の診療体制：白石 公 

成人期再手術：市川 肇 

難病の管理体制：賀籐 均 

指定難病医療体制のしくみ：厚生労働省 

 

各論 
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各論執筆要項  

２０００−５０００字 

表、図を多く 

以下の項目にそって執筆 

難病情報センターHP に記載の内容にそって、それをふくらまして書く（コピー

してよい） 

 

解剖学的特徴 

病態生理 

臨床所見 

検査所見 

 心電図 

 胸部 X線 

 心エコー 

 CT 

 MRI 

 その他 

 心臓カテーテル 

診断基準 

治療、管理（妊娠出産についても記述） 

予後 

外科：手術成績。術後長期予後 

成人期以降の病態 

小児から成人への移行について 

拠点病院への紹介、逆紹介の基準 

 

各論 

多脾症候群：小野 博  

無脾症候群：小山耕太郎 

単心室症：犬塚 亮 

左心低形成症候群：新居正基 

以上 外科は 平田康隆 
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*僧帽弁狭窄症：小垣滋豊 

三尖弁閉鎖症：赤木禎治 

 *三尖弁狭窄症：大月審一 

エプスタイン病：安河内 聰 

以上 外科は市川 肇 

 

心室中隔欠損を伴わない肺動脈閉鎖症：杉山 央 

心室中隔欠損をともなう肺動脈閉鎖症：嘉川忠博 

ファロー四徴症：先崎秀明 

以上 外科は笠原真悟 

 

22q11.2 欠失症候群：稲井 慶 

総動脈幹遺残症：三谷義英 

修正大血管転位症：大月審一 

完全大血管転位症：丹羽公一郎 

以上 外科は中野俊秀 

 

両大血管右室起始症：武田充人 

*先天性肺静脈狭窄症：小山耕太郎 

*左肺動脈右肺動脈起始症：杉山 央 

以上 外科は坂本喜三郎 

 

 

５． 来年度の研究計画申請案 

「難治性先天性心疾患の調査研究」 

難病患者の予後、QOL 調査 をおこなう 

難病のデータを解析する 
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