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Editorial Comment
18トリソミーにおける心臓手術の現状
前田 潤
慶應義塾大学医学部小児科学教室 ◇ 〒160-8582 東京都新宿区信濃町35番地


18トリソミーは，その80～90%に先天性心疾患を合併し，小児循環器医の関与はほぼ必須である．生命予後不良である18トリソミーにおいて，心疾患に対する手術介入を行うべきか否かについては未だに不明な点があるが，今回の江原らの研究1)を含め，国内外の手術症例が集積されつつある2–6)．これらの研究は，心疾患および心外合併症がより軽度な症例で心臓手術が選択されやすいというバイアスを内包するものの，心室中隔欠損，動脈管開存などの左右短絡疾患については，心臓手術により心不全症状の改善，在宅医療への移行が得られること，肺動脈絞扼術などの姑息手術のみならず，心内修復症例が可能な症例も存在することを示している．
18トリソミーにおける心臓手術が躊躇される根拠は，1歳までの生存率が10%未満であること，その死因として中枢性無呼吸が最も多く，心疾患は早期死亡と関連しないという1990～2000年代の自然歴の報告7,8)に由来すると思われる．これらの対象症例の大半は生後数日以内に死亡していたが，本邦のKoshoらによって，生後早期に人工呼吸管理をはじめとする集学的治療が早期死亡を減少させることが報告され9)，その後さらに在宅医療への移行を目的として，心疾患に対する手術治療が行われるようになった2–6)．重篤な消化器合併症である食道閉鎖，気管食道瘻に対する修復手術も行われ，早期死亡の減少に寄与している10,11)．18トリソミーという予後不良な疾患であるがゆえに，一律に治療を差し控えるという従来の方針は，個々の症例に応じて外科的治療まで考慮するという方針に変わりつつある．
このような状況の下，日本小児循環器学会心血管疾患の遺伝子疫学委員会は，2015年に学会評議員307名を対照に，「無侵襲的出生前遺伝学的調査（NIPT）と13，18，21トリソミーの心疾患治療の現状についてのアンケート」を行い，199名（65%）から回答を得た．調査結果は学会員用ホームページに公開されているので，参照いただきたい．18トリソミーおける心疾患治療方針について，最も多かった回答（選択式）は，「姑息手術まで行う場合がある．」（43%）であり，2番目に多かった回答は「心内修復術まで行う場合がある．」（22%）であった．すなわち，心疾患に対する治療として手術を選択する可能性が60%以上という結果であった．また，「手術までは行わないが，内科的治療まで行う場合がある．」（15%），「心臓については内科的治療のみ，心臓以外の手術については行う場合がある．」（13%）という回答がそれに続いた．従来提唱されていた，生命予後不良という観点から積極的な治療を行わない，すなわち「全例治療せず，自然歴にまかせる．」という回答は最も少なく7%であった．また，心疾患治療方針決定の際に最も重視する事由は，「保護者の希望」が最も多く56%を占め，次いで「在宅医療の可能性」が26%であった．しかし，心疾患の治療について，「実際に最も多いケースとして」という質問に対しては，「姑息手術まで行う場合がある．」が33%，「心内修復術まで行う場合がある．」は5%と，実際に心臓手術が行われる割合は約40%に減少していた．一方，「心臓については内科的治療のみ，心臓以外の手術については行う場合がある．」が32%まで増加しており，心疾患に対する治療の選択肢として手術を検討するものの，臨床の現場では，心疾患のみならず，心外合併症の有無，重症度などを考慮して個別に対応，あるいは葛藤している状況が推測された．近年，米国でも18または13トリソミーの診療経験をもつ小児医療従事者859名のアンケート調査が行われ，心臓手術（単心室疾患を除く）を家族に実際に提案する割合は，小児循環器科医では32%，遺伝科医では20%，新生児科医では7%であり，本邦と米国で，小児循環器医の心臓手術に対する意識に大きな相違はないようであった．また，心臓手術の決定に際して，保護者の希望を尊重する傾向は同様に認められた12)．
18トリソミーに合併する心疾患は，心室中隔欠損，動脈管開存など，肺血流増加型疾患が多く，しばしば心不全に加え，高流量性肺高血圧の管理に難渋する．Van Praaghらによる18トリソミーの剖検報告では，25例中8例（32%）に肺動脈中膜肥厚，内膜増生が認められ，その8例中6例は生後2か月未満の症例であった．21トリソミーと同様，あるいはより早期に，非可逆的な肺血管閉塞性病変が進行する可能性が推測された13)．近年，本邦においても田原らにより，18トリソミーの肺生検所見が報告された．生後20日から2か月の18トリソミー19例を対象に，肺動脈絞扼術時に採取した肺動脈組織では，肺小動脈中膜形成不全が21.1%，肺小動脈低形成が36.8%に認められた．また，絞扼術を行った日齢と心臓関連死の頻度は正の相関を示し，早期の閉塞性病変進行が示唆された14)．中膜が低形成である肺小動脈においては，高肺血流による物理的なストレスに対して，内膜の線維増生が招来され，肺血管閉塞性病変に移行する機序が推測されている15)．肺胞組織においては，63.2%に低形成の所見が認められ，術後挿管期間と相関していたことから，周術期の呼吸不全，肺気腫などの呼吸器合併症のリスクも高いことが考えられた14)．さらに，先に述べた中枢性無呼吸の他，てんかん発作に伴う無呼吸もまれではなく，突然死を防ぐためには，心疾患のみならず，これらの合併症を鑑別し，呼吸中枢刺激薬あるいは抗てんかん薬の投与も考慮する必要がある10,16)．
小児循環器科医は，18トリソミーの患者の心臓手術を決定する際に，家族に対して心内修復術を含めた心臓手術により在宅医療に移行できる希望のみではなく，呼吸器系，中枢神経系，消化器系合併症があり，手術による長期予後改善は不明であること，重度の精神発達遅滞に向き合う必要があることも説明しなければならない．心臓手術に関して，非指示的態度で家族の希望を尊重するという姿勢は大切であるが，18トリソミーという生命予後不良な疾患の受け入れに直面している家族に，さらに手術判断の責任という心理的負担をさらに負わせる結果になってはならない．江原らが，「家族との十分な話し合いの上，手術介入を含め，個々の症例の状況に応じた対応を行うことが重要である．」と述べているように1)，小児循環器科医は，家族に対して，疾患についての情報，知識，経験に基づいた専門家としての見解を提供し，その意思決定を支援，支持する立場で信頼関係を築くことが必要であろう．そのような状況の下で選択された治療は，手術であれ，内科的治療であれ，家族が望み，納得する方向に帰着するのではないだろうか．
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