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【内容要旨】（１，２００字以内） 

 
【緒言】先天性中枢性低換気症候群（congenital central hypoventilation 

syndrome：CCHS）は，呼吸の調節と自律神経系の障害を特徴とする．主に睡

眠時に，重症例では覚醒時にも低換気をきたし，巨大結腸症などを合併する．

転写調節因子の PHOX2B 変異が病因で，24～33 個のポリアラニン伸長変異 

(polyalanine repeat expansion mutations: PARMs)が 90% を占め，約 10%に

非ポリアラニン伸長変異(non-PARM: NPARMs)を認める． 24と 25PARMで

は，低換気は乳児期以降に発症することもあり，それ以外では，新生児期に発

症し，巨大結腸症の合併も多い．診断は，炭酸ガス換気応答試験もしくは遺伝

子解析に基づき，治療は，呼吸管理が基本である．精神運動発達予後は，適切

に呼吸管理が施行されれば概ね良好である．遺伝子解析に基づく頻度は，フラ

ンスの報告のみである．周産期情報のまとまった情報はない．罹患者全体の性

別に差はないとされる．山形大学小児科では，日本人のほぼ全症例の遺伝子診

断を実施している．【目的】日本における CCHS の頻度，変異と臨床的特徴お

よび精神運動発達予後について明らかにする．【対象・方法】CCHS 92 例（男：

女，49:43）を対象とし，精神運動発達の予後は，発達および知能指数を測定し

た 83例を検討した．PHOX2B解析は，直接塩基配列を決定した．【結果】PARMs

が 86 例，NPRAMs が 6 例であった．頻度は，少なくとも出生 14.8 万人に 1

人と推定された．25PARMでは，男児が女児の約 3倍検出され，他の変異型で

は性差を認めなかった.羊水過多が 3 例（3%）に，Apgar スコアの生後早期の

低値が 12 例（19%）に認めた．低換気症状は殆ど新生児期に発症したが，

25PARMの 19例中 7例（37％）が乳児期以降に発症した．6例（26と 27PARM

の各 1例、NPARMs4例）は覚醒時にも低換気がみられた．25PARMに巨大結

腸症はなく，巨大結腸症と便秘はアラニン伸長数と相関した．全体で 30％，

25PARM では 42%に発達遅滞を認め，遅滞例で初期の呼吸管理に在宅酸素療

法が行われる傾向を認めた．【考察】遺伝子型の割合，発症頻度，遺伝子型と臨

床像の関係は欧米と同様であった．25PARMでは乳児期以降に発症することも

あり，発症には他の遺伝的およびエピジェネティックな要因が関連し，男性は

発症促進因子であることが示唆された．羊水過多や Apgarスコアの低値も特徴

と考える．発達予後は，良好とは言えず，特に，25PARMでは非典型的な症状

を呈し，診断および呼吸管理が遅延し，低酸素性脳症による発達遅滞を来して

いる可能性が考えられる．精神運動発達の向上のためには，疾患の周知と

PHOX2B検査による早期診断の普及が求められる． 
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