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研究要旨：本研究は極低出生体重児を中心とする低出生体重の成人期までの心身の健康リスクの解

明と支援体制の構築のため、1）系統的レビュー、2）学童期以降となった極低出生体重児の実態調

査、3）全国の医療機関のフォローアップ体制の調査等に基づき、低出生体重児の中長期的フォロー

アップの診療ガイドラインを作成し、保健指導・支援に利用可能な手引きを作成することを目的とし

た。1)系統的レビューではアンブレラレビューのための対象論文を抽出しスクリーニングを開始した。

2)極低出生体重児の実態調査の方法を検討し、対象年齢・対象数の設定、参加同意確認の専用

WEB サイトの作成、質問紙、症例調査票の作成、標準化尺度の選択等を行った。質問紙は、中長期

的な心身の健康状態を網羅的に把握できるよう、国際生活機能分類（ICF）に準じて作成した。3）全

国の医療機関のフォローアップ体制の調査の内容を検討し、フォローアップ対象と期間、人的リソー

ス、地域連携、低出生体重児用手帳の活用や就学猶予の経験などから、フォローアップの課題を抽

出できるよう調査票を作成した。 
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Ａ．研究目的 

低出生体重児は、乳幼児期には成長発達の遅

れ、神経発達症等のリスクが高いことが知られて

おり、短期的な成長発達の評価を中心に検討さ

れてきた。低出生体重児は、臓器が未熟な状態

で出生したことで、乳幼児期のみならず、長期的

かつ複合的に心身の健康へのリスクとなることが

懸念されている。先行研究 1「低出生体重児の成

長・発達評価手法の確立のための研究」1）では、6

歳になった極低出生体重児の体格は一般児の標

準値の－1～－2SD 程度小柄であったが、その後

のキャッチアップの有無は調査されなかった。ま

た、先行研究 2「超低出生体重児の成人期に達

するまでの慢性疾患群合併の実態把握と支援方

策の確立に向けた研究」2）による 22～23 歳に達

した超低出生体重児 57 名の調査では、半数以

上が何らかの疾患や障害を抱えていた。中長期

的な疾病発症のリスクを検討するにはデータが不

足し、医療福祉制度の充足状況、境界レベルの

神経発達症や軽症の臓器の機能異常などの捕

捉は出来なかったが、慢性疾病や長期障害のリス

クの科学的根拠に基づく、長期的なフォローアッ

プ体制の整備が必要なことが示唆された。 

これらの背景から本研究では 1）低出生体重の
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成人期までの成長発達、心身の健康状態に関す

る系統的レビュー、2）全国の新生児医療機関を

退院した極低出生体重児を対象とした中長期的

な成長発達、心身の健康上の問題の実態調査、

3）自治体での支援状況の調査、全国の医療機関

のフォローアップ体制の調査を行い、低出生体重

児の中長期的フォローアップの診療ガイドラインを

作成し、自治体や一般健診を行う一次医療機関

向けに保健指導・支援に利用可能な手引きを作

成することを目的とした。 

 

Ｂ．研究方法 

1．低出生体重の成人期までの成長発達、心身の

健康状態に関する系統的レビュー 

1) 低出生体重児、早産児の成人期の予後を包

括的に把握するため、これまでに報告されたシス

テマティックレビュー論文を対象にしたシステマテ

ィックレビュー（アンブレラレビュー）を行う。 

2) システマティックレビューの国際前向き登録で

ある PROSPERO に登録申請を行う。 

3) 検索式の作成：成人(18 歳以上)を対象とし、

早産児、低出生体重児に起こりうる課題を、正期

産児と比較して検討する。類似研究 3)を参考に、

体格、生活習慣病等の身体疾患と機能、認知機

能、神経疾患、精神疾患の課題を網羅できるよう

検索式を作成する。 

4) データベースからの抽出：MEDLINE、

EMBASE、PsycINFO、Cochrane Library、

CINAHL、医中誌のデータベースからアンブレラ

レビューの対象となる文献の抽出を行う。 

 

2．低出生体重児の長期的な成長発達・心身の健

康に関する調査 

1）研究デザイン 

極低出生体重児を対象とした、郵送法による質

問紙を用いた調査（以下、質問紙調査）と回答者

の後方視的診療録調査（以下診療録調査）を多

施設共同研究で行う。 

2）対象 

調査時年度に、小学生 3，4 年生(8～10 歳)、

中学生 1，2 年生(12～14 歳)、高校生 2，3 年生

(16～18 歳)、成人(22～24 歳)となった極低出生

体重児を対象とする。 

3）調査手続き 

研究対象者の同意の取得は電磁的同意とし、

専用 WEB サイトを構築する。同意取得例に郵送

で質問紙調査を行う。 

4）調査内容 

年齢別・健康と生活についての質問紙は、本

研究のオリジナルとして内容を検討する。行動発

達、QOL に関する質問紙は、日本語で標準化さ

れたものを使用する。回答者は、小学生・中学生

は保護者（QOL のみ本人も答える）、高校生・成

人は原則本人とし、本人回答が困難な場合には

保護者が回答することとする。 

 質問紙に回答した対象の、周産期因子、新生児

期の合併症、退院後の合併症や成長発達につい

て、各研究機関で診療録から後方視的に調査を

行い、研究用 ID で連結して解析を行う。 

 

3．NICU を退院した低出生体重児の長期的なフ

ォローアップに関するアンケート調査 

1）研究デザイン 

全国の新生児医療機関のフォローアップ体制

に関するアンケート調査を、退院後低出生体重児

の外来診療（フォローアップ）を担当している医師

に対して行う。 

2）調査手続き 

 日本新生児成育医学会の会員の所属する新生

児特定集中治療室または新生児治療回復室病

床をもつ施設の代表医師に対し、調査説明文、ア

ンケートを記載した文書を電子メールで送付す

る。研究分担者（神奈川県立こども医療センター

豊島勝昭）が作成する専用の WEB サイトで、調

査参加に同意を取得後（電磁的同意）、アンケー

トに回答する。 

3）調査内容 

極低出生体重児のフォローアップの方法、現状

の問題点、成人期までのフォローアップに関する

意見、地域連携や就学支援とし、極低出生体重
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児の長期フォローアップの課題を評価する。 

（倫理面への配慮） 

本研究は、「人を対象とする生命科学・医学系

研究に関する倫理指針」を遵守して実施する。

「低出生体重児の長期的な成長発達・心身の健

康に関する調査」は、研究代表者の研究機関で

ある自治医科大学附属病院の臨床研究倫理審

査委員会に一括審査を申請し、承認を得た (臨

附 23-141)。分担研究者ならびに研究協力者の

施設では、研究実施の承認を経て調査を開始し

た。「NICU を退院した低出生体重児の長期的な

フォローアップに関するアンケート調査」について

は、研究代表者の研究機関である自治医科大学

附属病院の臨床研究倫理審査委員会で審査中

である。 

 

Ｃ．研究結果 

1．系統的レビュー 

PROSPERO に本研究の登録申請を行った

（CRD42024531793）。 

MEDLINE、EMBASE、PsycINFO、Cochrane 

Library、CINAHL、医中誌からそれぞれ抽出され

た文献から重複を除外し、最終的に約 4800 編が

スクリーニング対象論文となった。 

 

2．低出生体重児の長期的な成長発達・心身の健

康に関する調査 

調査を進めるにあたり、実現可能でありかつ可

能な限り質の高い調査を実施するための方法に

ついて検討を行った。前向き研究は時間的制約

から困難であり、後向き研究にて年齢階層別の横

断的調査を実施することとした。研究代表者の施

設で倫理審査申請を行い、承認を得た。 

1) 対象の設定 

出生時期を同じくする正常正期産児を比較対

象とすることについても検討したが、正期産児のリ

クルートは実現困難と想定され、比較対象を置か

ない多施設共同の観察研究とした。 

 対象の目標人数は、日本の年間の極低出生体

重児の年間出生の約 5％に相当する 350 人程度

のデータ回収を目標とした。先行研究より回収率

50％と想定し、各年齢群 700 名以上に研究参加

依頼を行うこととした。 

 研究分担者および研究協力者（東京都立墨東

病院：九島令子、東京女子医科大学：平澤恭子、

聖隷浜松病院：廣瀬悦子、NHO 佐賀病院：七條

了宣）の合計 11 施設での年齢グループの適格

数は、小学生 820 名、中学生 917 名、高校生

1163 名、成人 762 名、合計約 3600 人となった。 

2）調査手続き（図 1） 

該当適格数の調査により抽出した目標症例全

例に、研究同意説明文と同意書を郵送し、協力に

ついて専用 WEB サイトで電磁的同意を取得する

こととし、専用サイトを作成し運用を確認した。郵

送した研究用 ID とパスワードでサイトにログイン

し、同意の意思確認を行う。同意例に質問紙を郵

送して回答を依頼し、返送者に謝礼を送ることとし

た。 

図 1 調査手続き 

 

3）質問紙・調査票の選択と作成 

  各年齢グループへの郵送による質問紙を表 1

に示した。 

表 1 年齢グループで使用する質問紙
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年齢別・健康と生活についての質問紙(資料 1)

は、極低出生体重児の中長期的な心身の健康状

態を網羅的に把握できるよう、国際生活機能分類

（ICF）に準じて作成した。社会資源・支援の利

用、保護者のニーズについての質問も追加した。

行動発達に関する質問紙として、汎用されている

ADHD-RS、ASRS、AQ を選択し、それぞれ使用

の手続きを行った。健康関連 QOL の質問紙は、

小学生・中学生では、日本語版 KINDL 親版に加

えて、本人版も用いることとした。高校生・成人で

は、SF36 を選択し、使用許諾手続きを行った。 

 診療録調査は、対象の生物学的背景、周産期

歴、新生児期の合併症・治療に加え、最終受診

時の年齢、身体計測値、合併症と治療、発達評

価、認知能検査結果等の項目（資料 2）とし、入力

用ファイルを作成した。 

 

3．NICU を退院した低出生体重児の長期フォロ

ーアップに関するアンケート調査 

 調査手続きと調査内容を検討した。NICU に入

院した低出生体重児の退院後の外来フォローア

ップの対象、担当者、フォローアップ期間、地域

連携方法、低出生体重児用手帳の活用や就学

猶予の経験などからフォローアップ上の課題を抽

出できるよう、アンケート（資料 3）を作成した。 

 

Ｄ．考察 

 低出生体重児、中でも出生体重 1500g 未満の

極低出生体重児や在胎 28 週未満の超早産児

は、乳幼児期の成長発達のハイリスク群であるだ

けでなく、成人期までの慢性疾病の合併率が高

いこと、疾患は、喘息、自閉スペクトラム症、脳性

麻痺、気分障害、不安症、注意欠如症、知的障

害、高血圧、てんかんなど多様で、学童期以降に

顕在化する疾病もあり、早産低出生体重児は長

期的なフォローアップの必要な「慢性疾患群」と考

えるべきであることが海外から報告されている 4)。

日本の低出生体重児の生存率、中でも著しい低

体重で出生した児の生存率の改善が顕著で、出

生体重 500g 未満であっても、2015 年では生存

退院率は 70％を超えていた 5）。このような低出生

体重児の慢性的な疾患の発症や健康状態を把

握し、必要性に応じたフォローアップや社会的支

援体制の整備は周産期医療の進歩と平行して行

われるべき課題と考えられる。 

 

1．系統的レビュー 

抽出された論文の編数を考えると、検索式の決

定に十分な時間をかけたことでアンブレラレビュ

ーの対象となる文献を網羅的に抽出することがで

きたと考えられた。今後は、スクリーニング作業に

進んでいく予定である。 

 

2．極低出生体重児を対象とした中長期的な問題

の実態調査 

慢性疾患群を、身体的疾患、神経発達上の合

併症、社会的課題の多側面から把握できることを

目標とした。適切な患者報告アウトカム(Patient-

Reported Outcome : PRO)を評価するために、

ICF に準じて、心身機能、身体構造、活動と参加

とそれに影響する因子を網羅できる質問紙を作

成した。先行研究で合併率が高かった発達障害

については、標準化された尺度をもちいた評価を

行うことでより正確な把握が可能となると考え、使

用する尺度を選択した。同様に、健康関連 QOL

の質問紙も、標準化された尺度を用いることとし

た。低出生体重児本人は、自身の健康について

たとえ合併症があっても楽観的に捉えているとの

報告 6)があり、小学生、中学生では親の回答に加

えて本人用も用いて保護者と本人の QOL 評価

の差も検討することとした。高校生、成人では疫

学研究で広く用いられる SF36 を選択し、標準値

と比較して特徴を明らかにすることができる。 

実態調査の重要な課題は、各年齢群の対象数

と回答率と考えられた。また、理想的には対照群

を置いた研究が望ましいと考えられたが、対照群

を設定することは現実問題として困難であることか

ら、症例群のみの観察研究のデザインとした。長

期フォローアップを行っている機関の協力を依頼

し、全 11 施設で目標数が確保できた。実際の調
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査は、多数の研究参加者が簡便に同意について

回答できるよう、専用の WEB サイトを作成した。

回答率を上げるために、回答者に謝礼を送り、各

研究機関では電話等で再連絡をするなどの工夫

を行うこととした。 

 

Ｅ．結論 

極低出生体重児を中心とする低出生体重の成

人期までの心身の健康リスクの解明のため、アン

ブレラレビューをすすめ、極低出生体重児を対象

とした中長期的な問題の実態調査とフォローアッ

プ体制調査の方法をより質の高い調査が可能と

なるよう検討し確定した。 
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