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研究要旨 
本邦の特発性肺動脈性肺高血圧症の小児例の生命予後と予後不良因子を明らかにするために、15歳以下の

患者 91 例を対象として多施設共同後方視的コホート研究を実施した。死亡もしくは肺移植をアウトカムと
して解析したところ、1、3、5、10年生存率はそれぞれ 96、89、86、77%と本邦成人例や海外小児例と同
等であった。また、推定右室圧の増加、平均肺動脈圧の増加、心胸郭比の拡大、BNPの増加が予後不良のリ
スク因子であった。 
 
A. 研究目的 
 特発性肺動脈性肺高血圧症（IPAH）に対する標的治療薬の発展により、成人 IPAH患者の予後は改善し
たが、小児 IPAH患者の予後やリスク因子については未だ不明である。そこで本研究では、本邦の小児
IPAH患者の生命予後と予後不良のリスク因子を明らかにすることを目的とした。 
 
B. 研究方法 
全国多施設共同後方視的コホートスタディーを実施した。診断時年齢 15歳以下の IPAH患者の 1994年か
ら 2014年の臨床データを質問紙によって収集した。PAHの定義は、右心カテーテル検査で安静時平均肺動
脈圧 25 mmHg以上かつ肺動脈楔入圧 15 mmHg以下とした。対象は、孤発性または家族性の PAHで先天
性心疾患や肺疾患、門脈シャント、新生児遷延性肺高血圧症や結合組織疾患を伴わないものとし、60例に対
して BMPR2、ALK-1、 SMAD8 遺伝子変異を検索した。東京女子医科大学倫理委員会の承認を得て実施し
た。 
 

C. 研究結果 
1994年から 2014年の研究期間に 28施設から 91例の小児患者が登録された。診断時年齢は平均 8歳、
平均観察期間は 7±4年、家族性 PAHが 13％、遺伝性 PAHが 28％、女性は 45％、診断時の NYHA機能分
類 I、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ度がそれぞれ 17%, 45%, 36%, 1%であった。92％の症例に肺血管拡張薬が投与されてお
り、61％の症例に利尿薬が投与されていた。観察期間中の死亡は 16例で、死因は肺高血圧クライシス 5例、
呼吸不全 4 例、心不全 2 例、心室頻拍 1 例、突然死 1 例、その他 3 例であった。3 例が肺移植を受けてい
た。死亡または肺移植の症例では有意な心エコーによる推定右室圧上昇、右心カテーテル検査による平均肺
動脈圧上昇、胸部Ｘ線検査による心胸郭比上昇、血液検査による BNP値上昇が認められた。1，3，5，10年
生存率はそれぞれ 96，89，86，77%であり、平均肺動脈圧 52 mmHg以上、心胸郭比 55%以上、BNP300 
pg/ml以上は有意に生存率が低かった。 

 
D. 考察 
本邦３施設からの成人例の報告では 3年、5年生存率は 92％、86％であり、2008年から 2013年の登録
研究によると 3年生存率は 88％であった。また、米国で 2009年までに診断された小児例の 3年、5年生
存率はそれぞれ 92％、75％、英国で 1986年から 2000年に登録された小児例の 3年、5年生存率がそれ
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ぞれ 84％、75％であり、今回解析した本邦小児例の生存率はこれらの報告と同等だった。今回の検討で予
後不良因子とされた平均肺動脈と心胸郭比は、リスク因子として過去に報告されていない。海外の報告によ
ると右室機能が予後を規定する因子として重要であり、心胸郭比や BNPの上昇は右室機能不全を反映する
可能性がある。 
 
E. 結論 
本邦における小児 IPAH例の生存率は、本邦成人例や欧米小児例と同等であった。推定右室圧、平均肺動脈
圧、心胸郭比、BNP値は予後不良を予測する因子となる。 
 
F. 研究発表 
1. 論文 
Miyamoto K, Inai K, Kobayashi T, Maeda J, Takatsuki S, Nakayama T, Furutani Y, Yamagishi H, 
Nakanishi T. Outcomes of idiopathic pulmonary arterial hypertension in Japanese children: a 
retrospective cohort study. Heart Vessels. 2021 Sep;36(9):1392-1399.  
 
日本小児循環器学会発行の「NEWS LETTER 2021 No.3 (2021 年 11 月号 )」に掲載された。
https://jspccs.jp/wp-content/uploads/JSPCCSNewsLetter2021-3.pdf 
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