先天性横隔膜ヘルニアの治療指針（since Jan. 2005）
―予測重症度に基づいた胎児横隔膜ヘルニアの治療指針―

(2010.7.13 ver.4改訂)


  　　　　　　大阪大学小児成育外科　臼井規朗

１　胎児治療

a)胎児治療の適応：

　今後当院または関連病院において、fetoscopic tracheal occlusionの臨床応用が開始された場合、胎児治療の適応基準として次のものを設ける。

胎生25週以前に診断され、異なった日に2回以上測定して、いずれの測定でも健側肺のL/T比＝0.08未満または健側肺のLHR＝1未満が証明されたliver up症例。かつ以下の条件を全て満たすこと。明らかな重症心奇形がない。羊水過多および胎児水腫を伴わない。両親の同意が得られている。施行施設における倫理委員会で審査され許可が得られている。

b)胎児治療の臨床応用開始以前および開始以後も、胎児治療の適応をはずれた症例では、L/T比毎にリスク分類を行い周産期・周術期管理を行う

L/T比の測定：胎児の状況に応じて2〜4週毎に行う。32週を超えた症例では、2週おきに測定する。

群分け：健側肺のみのL/T比により、左側横隔膜ヘルニアを以下の４群にリスク分類する。

A-1群：軽症群：　　0.18≦健側肺L/T比

A-2群：中等群：　　0.13≦健側肺L/T比＜0.18
B群　：重症群：　0.08≦健側肺L/T比＜0.13 または健側肺L/T比＜0.08かつliver upなし

C群　：最重症群：　健側肺L/T比＜0.08かつliver upあり

　注1）ここでのliver upの定義は、胎児エコーまたはMRIで肝が胸腔の高さの1/3以上

　　　　嵌入している状態を指すものとする。

　注2）右側横隔膜ヘルニアは経験症例数が少ないこと、liver upが必発であることから

　　　本来異なる基準値が必要だか、当面は左側の基準と同じカットオフ値で分類した

　　　ものを、それより１段階高いリスク群として扱うこととする。

２　出生後治療症例における分娩管理および出生直後の治療方針
C群：最重症群：健側肺L/T比＜0.08かつliver upあり

37週以降可能な限り早期に手術室または分娩室で、計画分娩（経腟が原則）を行う。

準備器機（HFOV、NOをスタンバイする。ECMOはいつでも短時間で開始できるように

　　　　機器と人工肺、回路の在庫確認を行っておく。回路の充填は行わない）

分娩時、新生児科医、小児外科医が立ち会う。

分娩後直ちに気管内挿管し、HFOVにて人工呼吸管理開始。NO(20ppm)開始。末梢静脈ライン確保ののち、deep sedationを開始する。筋弛緩は呼吸様式を見て判断するが、最初はbolus投与で開始し、状況を見た上で必要であれば持続投与を考慮する。preおよびpostの動脈ラインの確保を行ったのち、中心静脈のカットダウンを行う。（DOA、DOBを先行して投与する場合はPIルートを先に挿入してもよい）カットダウンの血管は左外頚静脈、左顔面静脈、右外頚静脈、右顔面静脈の順に選択する。中枢ルート確保後は、DOA、DOBともに無条件で10μg/kg/minにて投与開始する。

呼吸条件はFiO2=1.0, MAP=12, SV=12, Freq=15、で開始する。NOは無条件で20ppmから開始する。呼吸条件はPre SpO2またはPre PaO2を見ながらMAP=20, SV=18を上限として増加させてもよい。ただしpre pCO2＜70mmHg、Pre SaO2≧90%またはPre pO2≧70mmHgを満たせば速やかにMAP=18, SV=16まで下げる。NOは反応を見ながら40ppmまで増量可。出生後2時間を経てもPaO2が40mmHg以上にならない場合、または気胸などの原因で急速に呼吸状態が悪化した場合は、ECMOの使用を考慮する。但し、L/T比などの値により肺低形成が極めて高度と予測され（例：対側肺が心四腔断面のレベルでも観測できない、など）、出生後の様々な治療に対する反応が不良（例：pre pO2が生後一度も40mmHgを越えない、など）で救命困難と判断できる場合はECMOの適応がないと判断する。

サーファクタントの使用基準については施設のまたは症例の基準による。安定して移動できる状態を確認後ICUに移動収容する。移動に際しては、バッテリー車を用いてHFO換気下に行う。

心エコーにて肺高血圧を評価し、動脈管での血流がＲ→Ｌ有意の場合はPGE1（パルクス5ng/kg/min）の投与を開始する。術後動脈管での血流がＬ→Ｒ有意になればPGE1の投与を速やかに中止する。（なお、ECMO施行中はPGE1の投与は行わない）

NOで有効性が不十分な肺高血圧を認める場合には、循環状態の監視の下にPGI2（フローラン）を投与プロトコールに従って投与する。

以上の処置により、呼吸・循環に一応の安定が得られれば、比較的早期（生後12〜72時間を目安）にdelayed primaryとして根治術を行う。

B群：重症群：0.08≦健側肺L/T比＜0.13　　　または健側肺L/T比＜0.08かつLiver upなし

37週以降早期に分娩室において計画分娩（経腟分娩が原則）を行う。

準備器機（HFOV、NOはベッドサイドでスタンバイ）

分娩時、新生児科医、小児外科医が立ち会う。

分娩後は直ちに気管内挿管し、HFOVにて人工呼吸管理開始。NOはpre SpO2＜90%または、Pre- Post-のSpO2またはPaO2の較差の存在(PPHN)を確認後、使用を開始する。末梢静脈ライン確保ののち、deep sedationを開始。筋弛緩は呼吸様式を見て判断するが、最初はbolus投与で開始し、状況を見た上で必要であれば持続投与を考慮する。DOA、DOBを先行して投与する場合はPIルートを挿入してもよい。動脈ライン（preまたはpostどちらか１本）の確保を行ったのち、呼吸循環の安定を見極めてICUに移送する。移動に際しては、バッテリー車を用いてHFO換気下に行う。（サーファクタントの使用基準については施設のまたは症例の基準による）

呼吸条件はFiO2=1.0, MAP=12, SV=12, Freq=15、で開始する。NOについては10ppmから開始する。呼吸条件はSpO2またはPre PaO2を見ながらMAP=20, SV=18まで増加可。ただしpre pCO2＜70mmHg、Pre SaO2≧90%またはPre pO2≧70mmHgを満たせば速やかにMAP=18, SV=16まで下げる。NOは反応を見ながら40ppmまで増量可。
ICU入室後、preまたはpostの残った方の動脈ラインを確保し、次に中心静脈のカットダウンを行う。カットダウンの血管は左外頚静脈、左顔面静脈、右外頚静脈、右顔面静脈の順に選択する。中枢ルート確保後は速やかに、DOA、DOBを開始する。投与量は循環状態を観察しながら、最大10μg/kg/minまで増量可。

心エコーにて肺高血圧を評価し、動脈管での血流がＲ→Ｌ有意の場合はPGE1（パルクス5ng/kg/min）の投与を開始する。術後動脈管での血流がＬ→Ｒ有意になればPGE1（パルクス）の投与を速やかに中止する。

原則的にはPGI2（フローラン）の投与は行わないが、NO吸入療法が無効で、NOのみではECMOの使用を余儀なくされる場合については、小児循環器医と協議のうえ循環状態の監視の下にPGI2（フローラン）を投与プロトコールに従って投与する。

以上の経過中に気胸などが原因で急速に呼吸状態が悪化し、速やかに改善が得られない場合にはECMOの適応を検討する。（特にPre PaO2が一旦100mmHg以上あったのちに低下した場合など）

以上の処置により、呼吸・循環に一応の安定が得られれば、比較的早期に（生後6〜72時間を目安）にdelayed primaryとして根治術を行う。

A-2群：中等群：0.13≦健側肺L/T比＜0.18
満期以降の適切な時期に分娩室において計画分娩を行う。

準備器機（HFOV、NOはベッドサイドでスタンバイ、ECMOの準備は不要）
分娩には、新生児科医、小児外科医が立ち会う。

分娩後は呼吸状態を観察し、必要と判断されれば、挿管のうえHFOVにて人工呼吸管理開始。

Pre-PostのSpO2を測定し、PPHNが確認されればNOを開始する。末梢静脈ライン確保ののち、sedationを開始。動脈ライン（preまたはpostの一方）を確保したのち、呼吸循環の安定を見極めてICUに移送する。移送に際しては、バッテリー車を用いてHFO換気下に行う。
呼吸条件はFiO2=1.0, MAP=12, SV=12, Freq=15で開始する。呼吸条件はSpO2またはPre PaO2を見ながらMAP=20, SV=18まで増加可。ただしpre pCO2＜70mmHg、Pre SaO2≧90%またはPre pO2≧70mmHgを満たせば速やかにMAP=18, SV=16まで下げる。NOは10ppmより開始し、状態により20ppmまで増量可。

ICU入室後、preまたはpostの残り方の動脈ラインを確保し、deep sedationおよび必要があれば筋弛緩行う。中枢ルートは術前にはPIだけで管理してもよく、循環状態を観察しながらDOA、DOBの使用を検討する。（最大10μg/kg/min）

余裕があれば、予め中心静脈のカットダウンを行ってもよいが、手術直前に手術室でカットダウンしてもよい。カットダウンの血管は外頚静脈、顔面静脈の順に選択する。中枢ルート確保後は、

心エコーにて肺高血圧を評価し、動脈管での血流がＲ→Ｌ有意の場合はPGE1（パルクス5ng/kg/min）の投与を開始する。術後動脈管での血流がＬ→Ｒ有意になればPGE1（パルクス等）の投与は速やかに中止する。

PGI2（フローラン）の投与は原則として行わない。

以上の処置により、呼吸・循環に一応の安定が得られれば、比較的早期に（生後4〜72時間を目安）にdelayed primaryとして根治術を行う。

A-1群：軽症群：0.18≦健側肺L/T比
満期に、分娩室にて自然分娩を行う。（基本的には自然陣発を待つ）

準備器機（HFOV、NOはベッドサイドでスタンバイ）
分娩は、新生児科医が立ち会う。（可能な限り小児外科医も立ち会うが、必須とはしない）

分娩後は呼吸状態を観察し、必要があれば挿管する。人工呼吸管理は原則としてHFOVを用いるが、挿管後の呼吸状態によってはConventional ventilationを選択してもよい。

Pre-PostのSpO2を観察し、PPHNが確認されればNOを開始する。末梢静脈ライン確保ののち必要であればsedationを行う。動脈ライン（preまたはpostのどちらか）を確保ののち、手術までNICU待機としてよいが、満室状況で術前の移動の必要があれば、呼吸循環の安定を見極めてW6またはICUに移送する。

呼吸条件はFiO2=1.0, MAP=12, SV=12, Freq=15、で開始する。呼吸条件はSpO2またはPre PaO2を見ながらMAP=20, SV=18まで増加可、ただしpre pCO2＜70mmHg、Pre SaO2≧90%またはPre pO2≧70mmHgを満たせば速やかにMAP=18, SV=16まで下げる。NOは10ppmから開始し、状態により20ppmまで増量可。

軽症例では、この段階で術後の中枢ルートとしてPIカテーテルを挿入してもよい（CVP測定不要の場合）。術前に余裕があれば、preまたはpostの他方の動脈ラインを確保してもよい。

以上の処置により、呼吸・循環に一応の安定が得られれば、比較的早期に（生後4〜72時間を目安）、delayed primaryとして根治術を行う。

PIカテーテルのみで管理の管理も可とし、中心静脈のカットダウンは必須としない。中心静脈のカットダウンを行う場合の血管は、外頚静脈、顔面静脈の順に選択する。
心エコーにて肺高血圧を評価し、動脈管での血流がＲ→Ｌ有意の場合はPGE1（パルクス5ng/kg/min）の投与を開始する。術後動脈管での血流がＬ→Ｒ有意になればPGE1の投与は速やかに中止する。

PGI2（フローラン）の投与は原則として行わない。

３　手術
手術は原則として経腹的に行う。患側の腹部を横切開にて開腹し、嵌入臓器を腹部にもどしたあと、横隔膜を直接閉鎖またはゴアテックスパッチ(厚さ1mm)を用いて閉鎖する。縫合糸は、2-0テフデック（V4針）を用いる。胸腔ドレーンは挿入しない。腸回転異常を認めた場合は、inverted appendectomyを追加する。腹腔内臓器の還納ののち腹壁の閉鎖が困難な場合は、腹壁の閉鎖に際してメッシュ入りシリコンシートによって補充する。

４　術後管理
〈基本的管理方針〉

・呼吸管理：近年の本症の呼吸管理における問題点は、PPHNそのものではなく高度の肺低形成である。重症例の予後を左右するのは、高度肺低形成例において急性期に過剰な呼吸条件を継続したことによってもたらされる不可逆的肺障害である。よって、本症における呼吸管理はpermissive hypercapnea（pre pCO2＜70mmHg）、permissive hypoxia（Pre SaO2≧90%またはPre pO2≧70mmHg）を基本とし、gentle ventilationを心がける。PHの許容限界は7.300、BEの許容限界は-5.0とする。NO吸入療法の導入以来、発作的なPPHNの発症によるリスクは軽減したため、極度に刺激を恐れながら管理する時代ではなくなった。喀痰によるCO2の貯留や腹部膨満は換気を困難にする因子となりうるため、気管内吸引や浣腸は制限せず、積極的に行う。

・循環管理：本症の重症例では肺低形成によって胎児期から左心室に十分な負荷がかからないまま出生することによって生じる左心不全と、肺低形成が引き起こす肺高血圧による右心不全が必発である。よって、本症における循環管理は肺高血圧の治療による右心不全対策、カテコラミンと容量負荷による左心不全対策、肺高血圧発作時に右心不全の回避とともに心拍出量を維持する目的で行う動脈管維持対策の３つの心不全対策を基本とする。

１．右心不全対策

　肺高血圧による右心不全は三尖弁閉鎖不全を引き起こし、静脈圧の上昇と全身の臓器還流を悪化させる。NOの吸入が有効である。右心不全に対しては利尿も有効な治療である。右心不全のモニターには中心静脈圧（CVP）のモニターが必要である。平均中心静脈圧が10cmH2O以下となるようNOおよび利尿剤を調整する必要がある。急激な右心不全に対してはPGE1によって動脈管を開存させることが最も有効な治療である。NOのみで肺高血圧への対策が不十分な場合はPGI2の投与を考慮する。

２．左心不全対策

　重症CDHは肺低形成によって胎児期から左心室に十分な負荷がかからないまま出生する。左心不全にはまず十分な容量負荷が必要である。しかし、左心室への容量負荷には肺を通して負荷するか、卵円孔を通して負荷する必要がある。このため出生直後は大量の容量負荷が必要になる。この際150ml/kg/day以上の容量負荷を要することも珍しくない。大量の容量負荷を行う時は中心静脈圧（CVP）のモニターが必要である。平均中心静脈圧が7cmH2O程度になるよう負荷する。また、このような大量の容量負荷は右心不全を引き起こす可能性があるため動脈管を開存させることが必要である。

　次に出生後の左心室は十分な壁応力がないためカテコラミンのサポートは必須である。DOA, DOBを出生直後より使用する。

３．動脈管開存維持対策

　動脈管を維持することは肺高血圧による右心室への角の圧負荷を動脈側に逃がすことができる。また、大量の輸液による右心室への容量負荷を下半身に還流させることで回避できる。このことは結果として不足している左心室の心拍出を右心室が補助することになる。特に周術期は肺高血圧発作を容易に起こすので動脈管開存を維持することは循環管理に重要である。動脈管開存を維持すると下半身の酸素飽和度が低下することは周知の通りである。下半身の酸素飽和度が低下しても血圧が維持され組織潅流が保たれる方が有効な循環動態を得られる。下半身の酸素飽和度は60%であっても上半身の酸素飽和度が維持されていれば問題ないと考える。

　以上の循環管理には中心静脈圧(CVP)のモニターと心臓超音波検査が必須である。心臓超音波検査では左室拡張末期径（LVDd）、左右肺動脈径、動脈管の血流方向、三尖弁逆流速度(TR)、Tei index、肺動脈のAT/ETの時間的変化を観察することが望ましい。

　なお、本症ではしばしば、見かけ上いわゆる“hypovolume”の臨床症状を呈するが、心不全がbaseにあることを十分認識し、安易にvolumeの負荷を行わず必ず中心静脈圧を参考にする。また尿量が必要最小限維持されていれば、血圧が低いことだけを理由に不用意に蛋白製剤の負荷を行わないよう心がける。（尿量が1.0/ml/kg/hr以上確保されていれば、BP≧40mmHgなら許容）ことに血管透過性が非常に亢進した急性期における蛋白製剤の多用は、3rd spaceへのアルブミンの貯留を来たし、後に期待される利尿期に至っても3rd spaceの水分貯留が遷延して硬性浮腫の原因となる。循環血液量の維持のためには蛋白製剤よりむしろ利尿期に回収しやすい細胞外液を使用するか、血管内に留まることが期待される血液製剤を選択する。

・リスク別管理方針の確立：本症では現状の治療法では救命されない「いわゆる致死的」に近い症例が存在する。これらの症例を救命するためには、様々な実験的治療を積極的に導入することが必要である。一方でこれらの症例については、従来の治療方法のみで治療した場合には限界があることを認識し、特に侵襲的治療（ECMOなど）については使用限度・継続期間に制限を設けて不必要な治療は行わない。またリスクの低いことが明らかな症例については、今後はより簡便な治療指針やクリニカルパスを積極的に導入して治療の簡素化を図る。

参考）非出生前診断例の管理方針について
　24時間以内発症例のうち重症例：C群と同様の管理方針

　24時間以内発症例のうち軽症例：B群と同様の管理方針

　24時間以降発症例：A群と同様の管理方針

〈リスク分類別管理指針〉

C群：最重症群：健側肺L/T比＜0.08かつliver upあり

B群：重症群：0.08≦健側肺L/T比＜0.13　または健側肺L/T比＜0.08かつLiver upなし

モニター：心電図、pre SpO2、post SpO2、pre A-line、post A-line

ルート：末梢１本、中枢１本（必要があればdouble lumen）、Aライン２本（pre 、post）

輸液：中枢、血糖に応じてTPNセットメニューを選択する。（但し、より高濃度輸液を要する場合は、病棟にて混注メニューを作成する）。末梢：ソルデム3号、ソルデム1号、PPF、FFP、MAPのいずれか、またはそれらの組み合わせを用いる。注意点として、術後の循環血液量の不足を理由に投与している蛋白製剤（PPF、FFPなど）については、可能な限り（血圧が40mmHg以上で維持され、尿量1ml/kg/hrが維持される状態を最低条件として）早期より減量に努める。その理由として、術後早期の血管透過性が非常に亢進した時期には、投与した蛋白製剤が血管内に留まらず3rd spaceに貯留し、のちに硬性浮腫の原因となりやすい。よってこの時期の循環血液量の維持のためには、蛋白製剤よりむしろ利尿期に回収しやすい輸液（細胞外液または維持輸液）または血管内に留まることが期待される血液製剤（MAPや新鮮血など）を選択する。維持水分投与量の計算には、生当日は60ml/kg/day、生後１〜２日は80ml/kg/day、それ以降は100ml/kg/dayを基準とするが、実際の循環管理にはこれ以上を必要とする場合が多い。

循環作動薬：心不全があると判断した場合は、躊躇せずDOA、DOBを10μg/kg/minまで増量する。血圧が上がり過ぎる（≧80mmHg）またはHRが高すぎる（≧180/min）場合には減量して対応する。心エコーを頻回に施行して、シャントの方向や心室・心房中隔の形状などから圧を判定し、動脈管での血流がＲ→Ｌ優位で、かつ動脈管に閉鎖傾向がある場合は、PGE1（パルクス）の投与を積極的に行ってPDAが自然閉鎖しないように努める（ECMO施行中はPGE1の投与は行わない）。新生児においては、低カルシウム血症が低血圧や二次的な尿量の減少の原因となっている場合も多いため、血清カルシウム値の補正には十分留意する。

人工呼吸管理：原則としてHFOVにて換気を行う。急性期に呼吸条件を最大限にして乗り切ることが出来ても、Barotraumaにより不可逆的な肺損傷を来してしまうと結果的に救命し得ない。基本的な考え方として、低形成肺に対しては、gentle ventilationの考え方に基づき、permissive hypercapnea、permissive hypoxiaの原則によって、Pre SaO2≧90%またはPaO2≧70mmHg、PaCO2＜70mmHgであれば許容する。原則として十分な鎮静を行って人工呼吸管理を開始するが、筋弛緩は継続すると喀痰の貯留を招きやすいため、可能な限り早期から筋弛緩の解除に務める。MAPは可能であれば速やかに減量し、12cmH2Oまで低下した時点でconventional ventilationに変更する。

肺高血圧の管理：NOは20ppmより開始し、PPHNが改善すれば速やかにweaningが可能であるが、5ppm以下のweaningについては、ゆっくり時間をかけて抜管までに完了する。NOによる肺高血圧の治療効果が不十分な場合には、厳重な循環状態の監視の下にPGI2（フローラン）を、投与プロトコールに従って投与する。気管内吸引の制限は行わない。

利尿剤の投与：ラシックスの持続投与、マンニトールの投与などを用いる。利尿が不十分な場合、新生児においては、ネオフィリンの利尿作用も有効であるため、頻拍にならない範囲（<190）で積極的に試みる。

A-2群：中等群：0.13≦健側肺L/T比＜0.18
本グループに分類されるisolated CDHは予後良好であり、必ず救命されなければならない。

モニター：心電図、pre SpO2、post SpO2、pre A-line、post A-line

ルート：末梢１本、中枢１本、Aライン２本（pre 、post）

輸液：中枢、血糖に応じてTPNメニューから選択。蛋白製剤は可能な限り早期より減量に努める。

循環作動薬：DOA、DOBの投与を原則とするが、投与量は血圧、CVP、尿量などの心不全徴候に応じて決定する。

心エコー上動脈管での血流がＲ→Ｌ優位で、動脈管に閉鎖傾向がある場合は、PGE1の投与を行ってPDAが自然閉鎖しないように努める。

人工呼吸管理：原則としてHFOVにて換気を行う。低形成肺に対しては、gentle ventilationの考え方に基づき、permissive hypercapnea、permissive hypoxiaの原則によって、Pre SaO2≧90%またはPaO2≧70mmHg、PaCO2＜70mmHgであれば許容する。原則として十分な鎮静を行って人工呼吸管理を開始するが、筋弛緩は継続すると喀痰の貯留を招きやすいため、可能な限り早期から筋弛緩の解除に務める。MAPは可能であれば速やかに減量し、12cmH2Oまで低下した時点でconventional ventilationに変更する。
肺高血圧の管理：NOは10ppmより開始し、PPHNが改善すれば速やかにweaningが可能である。
気管内吸引の制限は行わない。
利尿剤の投与：ラシックス、マンニトール、ネオフィリンなどを用いる。

A-1群：軽症群：0.18≦健側肺L/T比
このグループに分類されるisolated CDHは極めて予後良好である。人工呼吸管理からの速やかな離脱を目指す。

モニター：心電図、pre SpO2、post SpO2、preまたはpost A-line

ルート：末梢１本、中枢１本、Aライン１本（preまたはpost）

輸液：中枢、血糖に応じてTPNメニューから選択。

循環作動薬：必要があればDOA、DOBを投与する。

人工呼吸管理：原則としてHFOVにて換気を行う。gentle ventilationの考え方に基づき、permissive hypercapnea、permissive hypoxiaの原則により、Pre SaO2≧90%またはPaO2≧70mmHg、PaCO2＜70mmHgであれば許容する。

肺高血圧のコントロール：必要があればNOは10ppmより開始し、PPHNが改善すれば速やかにweaningしてよい。

利尿剤の投与：ラシックス、マンニトール、ネオフィリンなどを用いる。

標準的使用量・使用基準

　呼吸管理


NO吸入療法：通常20ppm〜2ppm（最大でも一時的に40ppmまで）


HFOV（ハミングVまたはカリオペ、3100Aなど）：



原則として FiO2=1.0で開始。SpO2またはPre PaO2を参考にFiO2を下げる。


原則として MAP=12, SV=12, Freq=15で開始(3100AではSVの設定はない)



SpO2またはPre PaO2を参考に最大でMAP=20, SV=18まで増加可能



その場合もPre SaO2≧90%またはPaO2≧70mmHgかつPaCO2＜70mmHgであれば



なるべく速やかにMAP=18, SV=16まで下げる。



Pre PaO2において、上記の条件を満たせば、なるべく速やかにFiO2、MAPの順で



weaningを進める。



conventional ventilator：HFOVでMAP=12、FiO2=0.5にweaning出来た時点で



変更を考慮する。PaCO2＜65mmHgであれば、A/C=70程度、PIP≦20



の条件におさまるようなら変更可能と判断する。

　ECMOの管理



原則として遠心ポンプによるV-A方式。


ECMOの適応



適応となる病態はC群およびB群のうち、一旦Pre PaO2が100mmHgを記録した

のに、気胸などが原因で急速に呼吸状態が悪化した症例および、

非出生前診断の搬送症例のうち最重症例。


但し、出生前診断にて心四腔断面にて健側肺がほとんど観測できないなど

L/T比の値から肺低形成が極めて高度と予測され、出生後一度もPre PaO2が
40mmHgを越えないような、出生後の治療に反応不良例は、初めから

ECMOの適応より除外する。


ECMOの開始



開始基準：HFOを用いた最大限の条件（MAP=20cmH2O、 SV=18ml）下で




post ductalの血液ガスを採血し、AaDO2>600mmHgまたは、




OI>30の状態が8時間以上持続する場合




ただしECMOに至る可能性がある場合にはECMOに移行する前に




PGI2（フローラン）の投与効果を見極めてから判断する。




サーファクテンについては状況に応じて試みてもよいが必須ではない。



血液流量100ml/kg/minで開始（最大120ml/kg/min）



ECMO開始後は、pre ductal PaO2>100mmHgを保ちながら、速やかに



MAP=10cmH2O、 SV=12mlまで呼吸条件を下げる。


ECMO開始を使用する場合はPGE1の投与は行わない。


ECMOの維持
ヘパリンによりACTを180秒(170〜190)にコントロールする。



　（出血のリスク症例では、血液流量80ml/kg/min以上を条件にACT=150秒まで



　　下げてもよい）



開始後3日間はstabilizeを目的としてweaningは一切行わない。



安定期のECMO中のモニター採血はpre ductal血は4時間間隔、



post ductal血は8時間間隔、送脱血管血は12時間間隔、



ACTは4時間間隔とする。非常に安定している場合はさらに省略してよい。


また不安定な場合は、追加して採血検査する。


遠心ポンプを使用するため、ローラーポンプに比べて、回路内血栓から



人工肺が劣化しやすい。酸素化の不良、視認による人工肺の血栓、



動脈側血のPaO2の低下を確認の上、開始後1週間目までに

回路ともども人工肺の交換を行う。


ECMOの離脱



weaningは超音波血流計を参考にしながら、回路のシャント半開放



により30〜40ml/minまで減量していく。



原則としてECMOの使用期間は10日以内とする。（トラブルにより



weaningが長引いた場合でも最大14日以内とする。）



原則としてsecond runは行わない。



4度以上の頭蓋内出血を認めた場合は家族の承諾を得て速やかに継続を中止。

　循環作動薬


DOA：3μg/kg/min〜10μg/kg/min


DOB：3μg/kg/min〜10μg/kg/min

PGE1（パルクス等）：5ng/kg/min〜


PGI2（フローラン）：0.005g/kg/min〜

　投与輸液量


維持輸液量（計算上の基準値）



出生当日：60ml/kg/day


生後1日〜2日：80ml/kg/day


生後3日目以降：それ以降は100ml/kg/day

負荷輸液（輸血）・補充輸液



MAP：0.5ml/kg/hr〜1.5ml/kg/hr



Plt：0.5ml/kg/hr〜1.5ml/kg/hr



FFP：0.5ml/kg/hr〜1.5ml/kg/hr



PPF：0.5ml/kg/hr〜1.5ml/kg/hr



hypovolumeに対してこれ以上の量の輸血または輸液を行わないとvolumeの



維持ができない場合は、持続ではなくbolusで投与する。

・鎮静薬

midazolam 3g/kg/min, fentanyl 3-4g/kg/hr, vecuronium 0.1mg/kg/hr

　利尿薬の使用


ラシックス：0.1mg/kg/hr〜0.5mg/kg/hr


マンニトール：0.2ml/kg/hr〜0.8ml/kg/hr


ネオフィリン：0.4mg/kg/hr〜0.9mg/kg/hr
　フローラン（PGI2）の使用プロトコール（別に定める）


但し、PGI2投与の副作用として体血管抵抗の低下（体血圧の低下）がある。体血圧を上昇させるために、輸液量が著明に増加すると、全身浮腫にともなう肺の浮腫、胸水の増加などを来す場合がある。肺血圧を低下させる目的で用いたPGI2が、結果的に肺の機能を低下させる恐れがあるため、原則として体血圧が5mmHg以上低下させない範囲での投与量に調整する。
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（附）大阪大学附属病院集中治療室でのCDH管理マニュアル

先天性横隔膜ヘルニア（Congenital Diaphragmatic Hernia: CDH）の管理

（平成２２年７月９日改訂）
＜確認事項＞

分娩方法、在胎週数、出生時体重、脱出臓器、健側肺LT比（健側肺LT比<0.08：阪大では長期intact生存例なし）、

合併奇形（特に心臓）、染色体

＜準備＞

・人工呼吸器：PB 840

・高頻度換気（HFO）用人工呼吸器（3100A、ハミングV、カリオペ等）:通常手術室またはNICUからついてくる

· NO関連（投与装置、排気装置）:通常手術室またはNICUからついてくる

アイノフローが用いられる

・鎮静薬

midazolam 3g/kg/min, fentanyl 3-4g/kg/hr, vecuroniumは1-2g/kg/min

fentanyl 3-4g/kg/hrのかわりにmorphine 1-2g/kg/minでも可

· モニター

PPHNを検出するためにPre(右上肢), Post(下肢)のSpO2, PaO2をモニターする

＜治療方針＞

A. 呼吸管理

(1) HFO

· 初期設定はFIO2 1.0, f=15Hz, MAP 12cmH2O, SV 4mL/kg、NO 20ppm。 3100Aを用いる時はamplitudeは設定できないので胸郭の振動を参考に適宜設定し血液ガスの値を見て調節する。

 a. PaO2の目標値はpre ductalの採血で70mmHg以上に管理する。PaO2に余裕があるときはFIO2をまず下げる。FIO2が0.5まで下がったらMAPを1cmH2Oずつ下げる1,2。FIO2が下げられないときは1cmH2Oずつあげる。MAPの上限は18cmH2Oとするが必要と判断する場合は越えても良い。

生後３日までは条件の変更（下げる場合）は急いで行う必要はない。

b. PaCO2の管理は基本的にハミングとカリオペではstroke volumeで行うが、3100Aではamplitudeで行う。振動数を上げても肺胞換気量が増えるとは限らない3,4。必ずしもnormocapniaである必要はなくpre ductal PaCO2<70mmHgを目標値とする。pH>7.30になるように管理する。Stroke volumeの上限は18mlとし、上記の条件を満たせば速やかに16mlまで下げる。

Base excessが-5以下あるいはpH<7.25の時は1/2メイロンで補正を行う。

(2)筋弛緩

筋弛緩薬は原則として0.1mg/kgずつbolus投与する。根治手術後必要であれば、24時間まで持続投与とする。

(3)Nitric Oxide (NO)

NOの減量は基本的には心エコー所見などを参考に行う。血中メトヘモグロビンをモニターし2%を越える場合は減量する。心エコーで強い肺高血圧の所見がない場合は中止を考慮する。

NOを中止する場合は20%以上酸素濃度を上げて行う(一時的に100%にしても良い)。

(4)Conventional ventilationへの移行

FIO2 ≤ 0.5

MAP ≤ 12cmH2O

を満たすとき考慮する。

初期条件は

FIO2 = 0.5（原則）, A/C mode, RR 70/min, Ti 0.3 sec, Pressure Control (PC) 15cmH2O, PEEP 5cmH2Oとする。

(5)ウィーニング

PC圧を下げることで行う。PaCO2はnormocapniaを目指さずPaCO2<70mmHgかつpH > 7.35であればよい。

(6)抜管

FIO2 ≤ 0.4でPaO2 ≥ 70mmHg

PC ≤ 8cmH2O

PEEP ≤ 5cmH2O

を満たすことが条件である。

(7)ECMO（遠心ポンプ式）への移行条件、継続条件

小児外科で別に定める高度の肺低形成の症例では、ECMOの適応を除外する。

 HFOを用いた最大限の条件（MAP=20cmH2O、 SV=18ml）下でpost ductalの血液ガスを採血し、AaDO2>600mmHgまたは、OI>30の状態が8時間以上持続する場合とする。

ただしECMOに至る可能性がある場合にはECMOに移行する前にPGI2（フローラン）の投与効果を見極めてから判定する。またサーファクテンについては状況に応じて試みてもよいが必須ではない。

継続条件の詳細は小児外科が定める基準によるが、最大でも14日間とする。Second runは原則として行わない。4度以上の頭蓋内出血を認めた場合は家族の承諾を得て速やかに継続を中止する。

ACTの管理目標はヘパリンの持続投与で行い、180（170 - 190）を目標とする。出血時には目標値を150(140 –160)とする。

ECMO開始後は、pre ductal PaO2>100mmHgを保ちながら、速やかにMAP=10cmH2O、 SV=12mlまで呼吸条件を下げる。ECMO流量のweaningは原則として開始後72時間は行わない。

安定期のECMO中のモニター採血はpre ductal血は4時間間隔、post ductal血は8時間間隔、送脱血管血は12時間間隔、ACTは4時間間隔とする。非常に安定している場合はさらに省略してよい。また不安定な場合は、追加して採血検査する。

(8)その他

バギングは気道内圧が分からず患児の肺に圧損傷を起こす可能性があるため日常の手技としては行わない。吸引は術後早期であっても特に制限しないが、体重測定は術後24時間以後とする。グリセリン浣腸も制限せず腹部膨満の解消に努める。
HFO使用中のNICUおよび手術室との間の移動は、バッテリー車を用いHFOを使用しながら移動する。
B. 循環管理

原則：
手術当日から翌日にかけて大量の輸液を必要とすることが多い｡カテコラミンを使用して輸液を制限する努力をする。

(1)カテコラミン

入室時からdopamineとdobutamineを共に5-10g/kg/minで投与する。最初の3日間は原則として減量しない。

(2)末梢輸液

目標収縮期血圧は40mmHg、中心静脈圧は10cmH2O未満、5cmH2O以上とする。中枢輸液組成は１日毎に10%から順に糖濃度を上げていく。水分投与制限時には50%糖液を追加して糖濃度を調整する。末梢輸液は術後早期には原則としてT1:PPF=1:1を用いる。術後安定期にはアルブミン濃度に応じてPPF単独またはT3を用いる。検血検査結果に応じて、適宜成分輸血（MAP, FFP, Plt）を使用する。

(3)右心不全に対して

a. 心エコーで動脈管の血流がＲＬ優位であり、さらに動脈管が閉鎖していく所見が見られるときはPGE1製剤(パルクス®)を5ng/kg/minで投与する。

b. L/T比 < 0.08 の症例ではPGI2の投与も検討する。

C. 栄養

(1)高カロリー輸液

 中枢輸液組成は１日毎に10%から順に糖濃度を上げていく。水分制限がない場合は、糖とアミノ酸を合計した投与カロリーで100kCal/kg/dayを目標とするが、実際にはこれに到達しない場合も多い。

(2)カルシウム

 カルチコールにて補正する。中枢ルートから持続的に投与（0.1mL/kg/hr）するか、末梢ルートからルートに抵抗がないのを確認してbolusで投与する。決して末梢からの持続投与は行わない。

(3)ビタミンK

 出生後速やかにケイツー投与(1mg/kg)。以後はPTをモニターしながら60%を目標にケイツーを追加投与する。

D. 感染症と抗生剤

 特に感染のリスクが高くない場合はセファメジンを第一選択とする。血小板が急激に低下した場合にはカテーテル感染を疑い速やかに対応する。

E. 頭蓋内出血のモニター

 急性期には新生児科医により適宜チェック（原則として1/2day）してもらう。ECMO施行中は毎日チェックしてもらう。
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