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6.新生児感染症の予防と治療 

＜早産児の感染症の診療フローチャート＞ 

新生児 治療、以下の投与を検討
抗菌薬・抗真菌薬・免疫グロブリン

感染症の症状あり

感染症の症状なし

以下3項目について検討

感染症リスク因子(*)

早産児・低出生体重児(***)

真菌感染リスク因子(**)

(*) 感染症リスク因子； 母体発熱、長期の前期破水、子宮内感染症の疑い
出生時児検体のグラム染色陽性、中心静脈カテ留置
呼吸障害発症など

(**) 真菌感染リスク； 広域スペクトラムの抗菌薬の使用、長期の経静脈栄養
母体培養も含むカンジダのコロニー形成

(***) 早産、低出生体重児； 在胎28週未満、出生体重1500g未満

免疫グロブリン投与を検討

抗菌薬投与を検討

抗真菌薬投与を検討

あり

あり

あり

なし

なし

なし

経
過

観
察
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6.1) 抗菌薬の使用 

Clinical Question.29 

新生児への生後早期の予防的な抗菌薬投与は、短期予後（死亡率、感染症発症率など）、長期

予後（1 歳 6 ヶ月時の神経学的予後など）の改善に効果的か？より効果的な投与方法（抗菌薬の

選択、投与期間）は何か？ 

推奨 

[推奨 45] 

新生児感染症予防を目的として、一律に出生時から予防的抗菌薬投与を行うことは推奨されない。 

        【推奨グレード B】 

ただし、早産児で感染症や敗血症の高リスク群（母体発熱、長期の前期破水、子宮内感染の疑

い、出生時児検体のグラム染色陽性、中心静脈カテーテル留置の児、呼吸障害発症の児など）

の選別を行ったうえで、抗菌薬の予防的投与を検討することは奨められる。    

            【推奨グレード B】 

[推奨 46] 

投与する抗菌薬は、新生児期によくみられる感染症の特異的な特徴に加えて、母体情報、それぞ

れの施設における臨床材料からの分離菌の動向、薬剤感受性、出生時児検体のグラム染色結

果などを参考に総合的に決定されるべきである。バンコマイシンを一律に投与することは推奨され

ない。        【推奨グレード C】 

[推奨 47] 

予防的抗菌薬投与を行う際には、投与前に血液培養を採取し、血液培養の結果に応じて、抗菌

薬の変更もしくは中止の判断をして、48-72 時間までの短期間の投与とすることが望ましい。 

        【推奨グレード C】 

背景 

新生児の感染防御能は細胞性免疫および液性免疫ともに未発達であり、早産児ほど顕著であ

る。NICUに入院する早産低出生体重児およびハイリスク新生児は呼吸循環機能や消化管機能

などが十分に発達していないうえに、さまざまな障害が生じるので、生命を維持するために気管チ

ューブ、中心静脈カテーテルや胃チューブなどを長期に使用しなければならない。このように

NICUは極めて感染が生じやすい環境であると考えられる。加えて、感染症が発症すると急激に

進行し、重症化する可能性が極めて高い。このような状況において、抗菌薬は細菌感染症の児の

治療にはかかせない薬剤ではあるが、適正に使用しなければ、耐性菌の発生、そして耐性菌によ

る感染に関与する。 
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科学的根拠の詳細 

1.感染症の高危険群への予防投与の効果 

Jardine らのシステマティック・レビュー(1)では、中心静脈カテーテル留置した早産児あるいは

低出生体重児に対する予防的抗菌薬投与について、3 編の研究を分析している。敗血症確診症

例（血液培養陽性）、臨床的敗血症症例（臨床所見、検査所見による診断）は、有意に減少したが

（リスク比 0.38, 95%信頼区間[0.18,0.82]、リスク比 0.40, 95%信頼区間[0.20,0.78]）、

死亡率は有意差を認めなかった（リスク比 0.68, 95%信頼区間[0.31,1.51]）。 

また、Lodhaらのシステマティック・レビュー(2)も、中心静脈カテーテルを留置（末梢経皮的中心

静脈カテーテル含む）した早産児に対する予防的抗菌薬投与に関する検討で、3編の研究を分析

しているが、このうち 2 編は前述の Jardine らの研究(1)で取り上げた研究と同じものである。この

研究の特徴は、予防的に投与する抗菌薬として、バンコマイシンとアモキシリンとを分けて検討し

ているところで、バンコマイシンを使用した2編で、敗血症の発症率は有意に減少（リスク比0.13, 

95%信頼区間[0.04,0.46]）したが、死亡率に関しては有意差を認めなかった。一方、アモキシ

シリンを使用した 1 編では、敗血症の発症率、死亡率共に有意差なく、血液培養陽性率のみ有意

な減少を認めた（リスク比 0.48, 95%信頼区間[0.24,0.95]）。 

2.感染症の低危険群への予防投与の効果 

Tagareらによるランダム化比較検討試験(RCT)(3)では、感染症の危険の少ない早産児（生後

12 時間以内の入院例で、破水 24 時間以上、母体発熱、胎児ジストレス、陽圧換気以上の蘇生、

6 時間以上の呼吸窮迫持続、人工換気管理などを全て有さない児）を対象に予防投与（5 日間）

の有効性を検討している。出生後 5 日間の抗菌薬投与を行った予防投与群（n=69）と非投与群

（n=71）とで比較を行っている。死亡率と臨床的敗血症（症状と血算、CRP などの血液検査から

判断）の発症率は両群間に有意な差を認めず、これは、出生体重 1500g 以下の児に限定しての

検討でも同様であった。また、臨床的敗血症は 40 例で、そのうち、血液培養陽性例は 11 例で、

有意に予防投与群に血液培養陽性例が多かった（1/18 例 vs 10/22 例、p=0.002）。壊死性

腸炎(NEC)の発症率には、有意差を認めなかったが、やや予防投与群に多い傾向があった

（9/69 例 vs 3/71 例、p=0.062）。 

3.バンコマイシンの予防投与の効果 

Craft らのシステマティック・レビュー(4)は、抗菌薬の中で特にバンコマイシンに注目して予防投

与の有効性を検討したもので、5 編の研究を分析している。感染の危険性の高い早産児（出生体

重 1500g 以下、あるいは、中心静脈カテーテル留置、あるいは、経静脈栄養施行中など）を対象

に、バンコマイシンの予防的投与の有効性が、対照群（予防的投与なし）と比べて検討されている。
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バンコマイシン投与群で、敗血症全体の発症率（リスク比 0.11, 95%信頼区間[0.05, 0.24]）、

コアグラーゼ陰性ブドウ球菌（CNS）敗血症の発症率（リスク比 0.33, 95%信頼区間[0.19, 

0.59]）が有意に減少した。一方、死亡率（リスク比 0.79, 95%信頼区間[0.4, 1.58]）や聴力障

害（リスク比 0.33, 95%信頼区間[0.05, 2.07]）に関しては両群間で有意差を認めなかった。 

 
4.予防投与に使用した抗菌薬の種類の検討 

2 編のシステマティック・レビューにて検討されていた。 

Mtitimila らの研究(5)は、早発型敗血症（生後 48 時間以内の発症）に対する治療についての

もので、2 編の RCT、127 例で検討している。単剤投与群と 2 剤併用群との比較であったが、生

後 28 日以内の死亡率では両群間に有意差がなかった（リスク比 0.75, 95％信頼区間[0.19, 

2.9]）。 

Gordon らの研究(6)は、遅発型敗血症（生後 48 時間以降の発症）に対する治療についてのも

ので、1 編のみ分析している。24 例に対する β ラクタム単剤の群と β ラクタム＋アミノグリコシド 2

剤併用の群での比較であり、死亡率について有意差を認めなかった（リスク比 0.17,95%信頼区

間[0.01,3.23]）。 

いずれの研究も対象は早産児に限ったものではなく、在胎週数や出生体重によるサブグルー

プ解析は有用ではなかった。 

5.投与期間の検討 

Auritia らの研究(7)は、1 施設の RCT であるが、感染症の危険因子を有する在胎 32 週以下

の早産児を対象に、生後 3 日間の予防投与群と入院時 1 回のみの予防投与群とを比較している

が、早発型敗血症発症（リスク比 1.07、95%信頼区間[0.57,2.02]）、遅発型敗血症発症（リス

ク比 0.66、95%信 頼区 間 [0.34,1.28] ） 、全 感染 症 （リス ク比 0.84、95%信頼 区 間

[0.58,1.23]）、感染症による死亡率（リスク比 0.94、95%信頼区間[0.24,3.06]のいずれも

統計学的に有意な差を認めなかった。 

Cotten らの研究(8)は、後方視的コホート研究ではあるが、超低出生体重児を対象としたもの

で、5693 例の大規模多施設研究で、初期抗菌薬予防投与期間と壊死性腸炎(NEC)発症との関

連性をロジスティック回帰分析を用いて検討している。5日以上の予防的抗菌薬投与は、“NECあ

るいは死亡”（調整オッズ比 1.50、95%信頼区間[1.22,1.83]、NNH 22）、NEC 単独（調整オ

ッズ比 1.34、95%信頼区間[1.04,1.73]、NNH 54）、死亡（調整オッズ比 1.86、95%信頼区

間[1.45,2.39]、NNH 21）の全てにおいて有意な増加を認めた。4日以上の予防的抗菌薬投与

で同様に検討しても、5 日以上の場合よりオッズ比が小さくはなるが、同様の傾向を認めた。 

科学的根拠のまとめ 
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抗菌薬の予防投与は、早産児あるいは低出生体重児で、特に中心静脈カテーテル留置の児に

おいて、感染症の発症率、血液培養陽性率の有意な低下を認めた。ただし、死亡率の改善を示

すには至っておらず、長期的な神経学的予後の検討はなされていない。特に、中心静脈カテーテ

ル留置の児で懸念される遅発型敗血症の代表的原因菌である CNS に有効性の高いバンコマイ

シンに絞った検討においても、死亡率の改善は認めていない。 

抗菌薬の選択については、単剤投与と 2 剤投与とではどちらが有効性が高いかは明らかでは

ない。また、特定の抗菌薬の有効性を示す質の高い科学的根拠は認めなかった。 

抗菌薬の投与期間については、後方視的コホート研究ではあるが、多施設大規模研究で、ロジ

スティック回帰分析を用いて 4-5 日以上の予防的抗菌薬投与と NEC 発症率、死亡率、“NEC あ

るいは死亡の率“とに有意な相関を認めている点は注目に値する。 

科学的根拠から推奨へ 

中心静脈カテーテル留置された早産児など、感染症の高リスク群において、抗菌薬の予防投

与が、感染症や敗血症の発症率を改善することは示されているが、感染症による死亡率や長期

的神経学的予後を改善する効果は認められておらず、一律の予防的抗菌薬投与は奨められない。

特に、予防的抗生剤投与による耐性菌の出現に関する検討は乏しく、その意味からも、広く一律

の予防的抗菌薬投与は奨められない。 

一方で、感染症あるいは敗血症の減少効果は認められていることから、早産児で感染症や敗

血症の高リスク群（母体の感染徴候、長期の前期破水、子宮内感染の疑い、出生時児検体のグ

ラム染色陽性、中心静脈カテーテル留置、呼吸障害発症児など）の選別を行った上で、抗菌薬の

予防的投与を検討することが奨められる。 

抗菌薬の選択については、特定の抗菌薬や、抗菌薬の組み合わせを支持する質の高い科学

的根拠がないため、新生児期によくみられる感染症の特異的な特徴に加えて、母体情報、それぞ

れの施設における臨床材料からの分離菌の動向、薬剤感受性、出生時の児検体のグラム染色

結果などを参考に総合的に決定されるべきであると考えられる。また、安全性、耐性菌の出現に

ついても留意する必要があり、バンコマイシンの一律の投与は推奨しない。 

投与期間についても、大規模多施設コホート研究におけるロジスティック回帰分析から、4-5 日

以上の初期抗菌薬投与と NEC 発症や死亡との関係が示唆されているため、予防投与は出来る

限り短期間に留めるべきと考えられる。血液培養陰性を確認するまで 48-72 時間とするのが妥

当な選択であると考え、治療前の血液培養の採取を推奨することとした。 

参考文献 
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6.2) 抗真菌薬の使用 

Clinical Question.30 

新生児への生後早期の予防的な抗真菌薬投与は、短期予後（死亡率、感染症発症率など）、長

期予後（1 歳 6 ヶ月時の神経学的予後など）の改善に効果的か？より効果的な投与方法（抗真菌

薬の選択、投与量、投与経路）は何か？ 

推奨 

[推奨 48] 

深在性真菌感染予防のために、予防的抗真菌薬投与は一律には奨められない。 

                        【推奨グレード A】 

ただし真菌感染のリスク因子（広域スペクトラムの抗菌薬の使用、長期の経静脈栄養、母体培養

も含むカンジダのコロニー形成例）を持つ児には使用を考慮しても良い。 

【推奨グレード C】 

[推奨 49] 

予防的抗真菌薬投与期間は、経腸栄養が確立し輸液を中止するまで、もしくは生後4 週間程度と

することが奨められる。      【推奨グレード C】 

[推奨 50] 

予防的抗真菌薬の選択において、より奨められる抗真菌薬の根拠はない。ただし予防的抗真菌

薬投与が必要な場合、使用実績の多いフルコナゾール静脈内投与を奨める。  

        【推奨グレード C】 

[推奨 51] 

深在性真菌感染予防のために、予防的フルコナゾール投与を行う場合、1 回投与量 3-6mg/kg、

48 時間毎（生後 2 週間以内は 72 時間毎も可）の投与を奨める。ただし、3mg/kg と 6mg/kg

の投与量に効果の違いは見出せない。    【推奨グレード C】 

背景 

深在性真菌感染症は、早産児において、死亡の原因ともなりうる重篤な疾患の一つであるが、

特徴的な臨床症状に乏しく、また検査でも探知しづらいため、早期診断が困難なことが多い。その

ため、深在性真菌感染症を減少させる目的で、予防的抗真菌薬投与がいくつかの施設において

行われている。しかし、死亡率や長期予後は改善するのか、どの薬剤がより効果的か、より効果

的な投与量や投与方法は何か、などの検討は十分になされていない。 

科学的根拠の詳細 

検索した研究に対する批判的吟味の結果、4 編を採用して検討した。 
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1.予防的抗真菌薬全身投与（フルコナゾール予防投与群） 対 プラセボもしくは投薬なし(コント

ロール群)  

極出生体重児を対象としてシステマティック・レビュー(1)および二重盲検ランダム化比較試験

(RCT)(2)各々1 編ずつで検討した。 

Clerihew らの研究(1)は、深在性真菌感染を減らす NNT は 11、95%信頼区間[7,33]であっ

た（リスク比 0.48, 95%信頼区間[0.31, 0.73]、リスク差 -0.09, 95%信頼区間[-0.14, 

-0.03]）。しかし、死亡率は 2 群間で有意差を認めなかった。また、フルコナゾール予防投与群は

副作用や有害事象を認めず、真菌の耐性化も認めなかった。 

Manzoni らの研究(2)は、コロニー形成は有意に減少した(6mg/kg vs 3mg/kg vs コントロ

ールで 9.8% vs 7.7% vs 29.2 で、投与有無で比較すると p<0.001)が、すでにコロニーが形

成されている児での深在性真菌感染の発症は減少しなかった(6mg/kg vs 3mg/kg vs コント

ロールで 2.7%(コントロール群との比較では p=0.005) vs 3.8%(コントロール群との比較で

p=0.02) vs 3.2%)。 

いずれの検討においても、フルコナゾール予防投与は深在性真菌感染を有意に減少させた。 

長期予後に関しては、Clerihew らの研究(1)では改善を認めず、Manzoni らの研究(2)では検

討されていなかった。 

2.予防的非吸収性抗真菌薬経口投与(ナイスタチンもしくはミコナゾール) 対 プラセボもしくは

投薬なし  

極低出生体重児と在胎 32 週未満の児を対象とした Austin らのシステマティック・レビュー(3)

では、予防投与群では真菌感染は、リスク比 0.19, 95%信頼区間[ 0.14, 0.27]、リスク差

-0.19, 95%信頼区間[-0.22, -0.16], NNT=5) で、超低出生体重児のみを対象としたサブグ

ループ解析では、リスク比 0.12, 95％信頼区間[0.06, 0.26]と有意に減少していたが、死亡率

は有意に減少しなかった（リスク比 0.88, 95%信頼区間[0.72, 1.06]、リスク差 -0.02, 9％

信頼区間[-0.06, 0.01]）。 

ミコナゾール単独の研究が 1 編のみ採用されており、ミコナゾール単独では、リスク比 1.32、

95%信頼区間[0.46, 3.75]であった。 

注意しなくてはいけないのは、本検討は異質性の高いものであったことである。副作用、有害事

象、真菌の耐性化の検討はなされていなかった。長期予後に関しても検討されていなかった。 

3.予防的非吸収性抗真菌薬の経口もしくは局所投与 対 予防的吸収性抗真菌薬の経口投与  

ナイスタチン(非吸収性抗真菌薬)群とフルコナゾール(吸収性抗真菌薬)群との比較をおこなっ
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たシステマティック・レビューが 2 編 (1),(3)と、RCT(4)が 1 編あった。 

Clerihew ら、Austin ら(1)(3)はともに同じ研究を対象としていた。深在性真菌感染および死亡

率に有意な差は認められなかった。 

Violaris らの研究(4)では、有意差をもってナイスタチン群の死亡率が高く(0/38 例 vs 6/42

例:p =0.03)、途中で試験中止となっていた。死因は、敗血症(2 例)、壊死性腸炎もしくは消化

管穿孔(4例)で、いずれも深在性真菌感染と関係がなかった。その他副作用、有害事象は認めな

かった。真菌の耐性化、長期予後に関しては検討されていなかった。 

4.異なる予防的抗真菌薬の、全身投与での比較  

 検討された研究はなかった。ただし、治療目的が異なる抗真菌薬の全身投与での比較を行った

Clerihew ら(5)のシステマティック・レビューによると、1 編、21 例を対象としており、アンホテリシ

ン B とフルコナゾールの治療的全身投与した場合の死亡率の比較がなされていた。両者では死

亡率に有意差はなかった(リスク比 0.68, 95%信頼区間[0.20, 2.33], リスク差-0.13, 95%

信頼区間[-0.53, 0.27])。 

5.抗真菌薬の予防投与についての異なる投与量や投与方法での検討  

Clerihew らのシステマティック・レビュー(1)にて検討されていた。2 編を対象とし、それぞれ投

与量、方法の組み合わせが異なり、メタ解析はされていなかった。検討されていた各々の研究は、

1 編は【フルコナゾール 3mg/kg を最初の 2 週間は 3 日毎、次の 2 週間は 2 日毎、最後の 2

週間は毎日投与】と【フルコナゾール 3mg/kg を週 2 回、6 週間投与】を比較しており、もう 1 編

は【フルコナゾール 3mg/kg を 48 時間毎、日齢 30 まで投与、ただし極低出生体重児は日齢 45

まで】と【フルコナゾール 6mg/kg を 48 時間毎、日齢 30 まで投与、ただし極低出生体重児は日

齢 45 まで】を比較しており、いずれの研究も深在性真菌感染・退院前死亡・耐性真菌の出現に有

意差はなく、有害事象も認められず、長期予後の検討はされていなかった。 

Manzoni の研究(2)において、フルコナゾールの 6mg/kg 投与と 3mg/kg 投与が比較されて

おり、統計学的検討はなされていないが、深在性真菌感染の頻度や死亡率に差を認めなかった。 

6.投与期間についての検討 

投与期間に関して検討された研究は見出せなかった。 

ここでは、今回検討に採用した文献における投与期間と投与間隔をまとめた。 
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科学的根拠のまとめ 

予防的抗真菌薬(フルコナゾール、ナイスタチン、ミコナゾール)投与では、深在性真菌感染を

減少させる効果について科学的根拠を認めた。しかし、コロニー形成から深在性真菌感染への進

行、死亡率、長期的な神経学的予後を改善させる科学的根拠は見いだせなかった。 

研究 投与期間および投与間隔 

Manzoni2007(1) 最初の 2 週間は 3 日ごとに、その後 1 日おきに、日齢

30(1000g未満の時は日齢45)まで投与。ただし、退院、も

しくは真菌感染(疑いも含む)のため抗真菌剤の全身投与を

開始した場合はその時点まで。 

Clerihew2007(2)  

Cabrera2002 不明 

Kaufman2001 生後 6 週間もしくは点滴が抜けるまで、最初の 2 週間は 3

日毎、次の 2 週間は 2 日毎、最後の 2 週間は毎日投与 

Kaufman2005 生後 6 週間もしくは点滴が抜けるまで regimen A(フルコナ

ゾール 3mg/kg を最初の 2 週間は 3 日毎、次の 2 週間は

2 日毎、最後の 2 週間は毎日投与)、regimen B(フルコナ

ゾール 3mg/kg を週 2 回)  

Kicklighter2001 生後 30 日(1000g 未満は 45 日)まで、2 日毎投与 

Manzoni2007a,b 生後 30 日(1000g 未満は 45 日)まで、2 日毎投与 

Parikh2007 

 

4 週間まで。最初の 1 週間は 3 日毎、その後 4 週間まで毎

日投与 

Violaris1998 生後 5 日から経腸栄養が確立するまでもしくは深在性真菌

感染と診断されるまで 

Austin2009(3)  

Ozturk2006 不明 

Sims1988 

 

生後 1 週間までに開始し、抜管まで  

 

Violaris1998 

 

生後 5 日から経腸栄養が確立するまでもしくは深在性真菌

感染と診断されるまで 

 

Wainer1992 不明 

Violaris2010(4) 生後 1 週間以内に開始し経腸栄養が確立するまで 
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吸収性抗真菌薬(フルコナゾール)と非吸収性抗真菌薬(ナイスタチン)の深在性真菌感染を防

ぐ効果に差はなかったが、ナイスタチン群に深在性真菌感染と関係のない死亡が有意に多い報

告があった。 

吸収性抗真菌薬を異なる投与量、投与方法で比較した検討では、少ない投与量でも効果が変

わらない科学的根拠を示している。 

投与期間は大部分の研究で、生後 4-6 週間もしくは輸液中止時(経腸栄養確立時)までであっ

た。48-72 時間間隔での投与が多く、特に生後 2 週間までは 72 時間投与とするものが多かった。

投与期間、投与間隔は、いずれも科学的根拠は不十分であった。 

科学的根拠から推奨へ 

予防的抗真菌薬投与は深在性真菌感染を減らすという科学的根拠が認められた。特に、フル

コナゾール予防投与が深在性真菌感染を減らす NNTは 11であり比較的高かった(1)。しかし、死

亡率の改善や長期予後の改善については科学的根拠が乏しい。そのため一律に投与するには

科学的根拠が乏しいが、リスク因子を持つ児には使用を検討しても良いと考えた。 

より効果的な予防的抗真菌薬であるが、それに対する科学的根拠は乏しい。フルコナゾール

(吸収性抗真菌薬)経口投与とナイスタチン(非吸収性抗真菌薬)経口もしくは局所投与の比較は

なされていたが、その効果に統計学的有意差はなかった。また予防目的での異なる抗真菌薬全

身投与を比較した研究は見いだせなかったが、治療的投与を検討している Clerihew らのシステ

マティック・レビュー(5)においても、アンホテリシン B とフルコナゾールの全身投与の比較では、治

療効果に有意差は認められないため、予防投与として奨められる抗真菌薬を言及するのは難し

い。ただしフルコナゾール静脈内投与は多くの研究で検討されており、深在性真菌感染を減らし、

重篤な有害事象もない。そのため抗真菌薬予防投与が必要な場合、フルコナゾール静脈内投与

が推奨できると考えた。ナイスタチンに関しては真菌感染と関係のない死亡を増やす可能性があ

り推奨できない。ミコナゾールに関しては Austin ら(3)のシステマティック・レビューにおいて検討さ

れ、ナイスタチンの研究とのメタアナリシスでは有意差をもって深在性真菌感染を減らしていたが、

ミコナゾール単独の研究では有意差をもって減らせていなかった。そのため推奨できない。アンホ

テリシン B に関しては予防的投与での検討はなく、治療的投与でもフルコナゾールと同等の効果

であり(5)、フルコナゾールよりも奨められる質の高い科学的根拠はないと考えた。 

投与量に関しては、フルコナゾールを使用する場合、6mg/kg と 3mg/kg の効果に差はなく、

少ない量の投与を検討しても良いと考えた。 

効果的な投与方法についての科学的根拠を見いだせなかったが、多くの文献において採用さ

れていた投与期間と投与間隔をまとめて推奨とした。 

参考文献 
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6.3) 免疫グロブリンの使用 

Clinical Question.31 

新生児への予防的な免疫グロブリン投与は、短期予後（死亡率、入院日数など）、長期予後（1 歳

6 か月時の神経学的予後など）の改善に効果的か？ 

推奨 

[推奨 52] 

敗血症と重症感染症の発症率低下を目的として、在胎 28 週未満の早産児または極低出生体重

児に対する免疫グロブリンの予防投与を検討する事は奨められる。 【推奨グレード B】 

[推奨 53] 

感染症が疑われる新生児に対する免疫グロブリン投与は奨められる。    【推奨グレード B】 

背景 

新生児の感染防御能は細胞性免疫および液性免疫ともに未発達であり、早産児ほど顕著であ

る。満期産児では母体由来の IgGが存在するが、在胎29週未満の早産児では母体由来の IgG

が非常に少ない。新生児集中治療室に入院する早産児、低出生体重児およびハイリスク新生児

は呼吸循環機能や消化管機能などが十分に発達していないために、生命を維持するために気管

チューブ、中心静脈カテーテル、胃チューブなどを長期に使用しなければならない。このようなデ

バイスを経由して感染症が発症すると急激に進行し、重症化する可能性が極めて高い。 

科学的根拠の詳細 

1.予防投与の効果 

Ohlsson ら(1)は、在胎 37 週未満の早産児と出生体重 2500g 未満の低出生体重児に対する

予防的免疫グロブリン投与に関する 20 編の研究を対象にシステマティック・レビューを行った。介

入群で敗血症と重症感染症の罹患率が有意に低下した（敗血症：リスク比 0.85, 95%信頼区間

[0.74, 0.98], リスク差 -0.03, 95%信頼区間[-0.05, 0.00], NNT 33、重症感染症：リスク

比 0.82, 95%信頼区間[0.74, 0.98], リスク差 -0.04, 95%信頼区間[-0.06, -0.02], 

NNT 25, 95%信頼区間[17, 50]）。しかし、主要評価項目であるこの 2 つのアウトカムに関して

は、I2≧50%と異質性が認められた。すべての原因による死亡率、感染による死亡率、壊死性

腸炎(NEC)、気管支肺異形成(BPD)、脳室内出血(IVH)、入院期間に統計学的有意差はみられ
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なかった。 

なお、在胎週数や出生体重によるサブグループ解析は有用ではなく、投与量による違いは検

討されていなかった。 

2.感染症が疑われる新生児への効果 

Ohlsson ら(2)は、日齢 28 未満に感染症が疑われる新生児（早産児のみではない）に対しての

免疫グロブリン投与に関する 10 編の研究を対象にシステマティック・レビューを行った。感染が疑

われた新生児への免疫グロブリン投与は、プラセボと比較して有意に死亡率を減少させ（リスク比

0.58, 95%信頼区間[0.38, 0.89]）、早産児の入院期間を短縮させた（平均差-3.77 日, 95%

信頼区間[-6.6, -0.94]）。また、後に感染が証明できた新生児への免疫グロブリン投与はプラセ

ボと比較して有意に死亡率を減少させが、（リスク比 0.55, 95%信頼区間[0.31, 0.98]）、早産

児では入院期間を短縮させなかった（加重平均差 1.39 日, 95%信頼区間[-12.18, 14.96]）。

長期予後の検討として、2 歳時の精神運動発達遅延（リスク比 1.22, 95%信頼区間[0.12, 

11.95]）と 3rd centile 未満の身体発育（体重、身長、頭囲）（リスク比 0.92, 95%信頼区間

[0.18, 4.65]）に差を認めなかった。2 歳までの感染回数に関しても差がなかった（リスク比

0.41, 95%信頼区間[0.08, 2.07]）。 

なお、在胎週数や出生体重によるサブグループ解析は有用ではなく、投与量による違いは検

討されていなかった。 

科学的根拠のまとめ 

早産児かつ/または低出生体重児に対する免疫グロブリンの予防投与は、敗血症と重症感染

症の発症率低下に効果を認めたが、いずれも異質性のある検討であるため、注意を要する。しか

し、死亡率や感染に起因する合併症（NEC、BPD、IVH）の発症率低下には効果がなかった。日

齢 28 未満に感染症が疑われる新生児に対する免疫グロブリン投与は、死亡率を有意に減少さ

せ、早産児では入院期間を短縮させた。 

また、後に感染が証明できた新生児への免疫グロブリン投与でも有意に死亡率を減少させた。

しかし、後に感染が証明できた早産児の入院期間や 2 歳時の精神運動発達遅延の頻度・身体発

育不良の有無・2 歳までの感染回数には差を認めなかった。 

科学的根拠から推奨へ 

免疫グロブリン予防投与による敗血症と重症感染症の発症率の改善に関する科学的根拠は
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示されたが異質性の高い検討であり、死亡率の改善や感染に起因する合併症の発症低下に関

する科学的根拠は示されなかった。clinical question に述べられている短期予後、長期予後に

は強く言及していない。よって、早産児または低出生体重児に対する免疫グロブリンの予防投与

を強く推奨する科学的根拠は乏しい。しかし、感染症の高リスクと考えられる群において、予防投

与を検討する事は推奨されると考え、より週数の若い、出生体重の小さい児を対象と考えた。推

奨グレードは「B」とした。 

感染症が疑われる新生児に対する免疫グロブリン投与は、死亡率を有意に減少させ、早産児

では入院期間を短縮させる効果を認めた。また、後に感染が証明できた新生児への免疫グロブリ

ン投与は有意に死亡率を減少させ、正期産児の入院期間を短縮させる効果を認めたが、早産児

の入院期間短縮の効果は認めなかった。後に感染が証明できた新生児への免疫グロブリン投与

に関する長期予後では、2 歳時の精神運動発達遅延、2 歳時の 3rd centile 未満の成長（体重、

身長、頭囲）、2 歳までの感染回数の増加のいずれに関しても効果を認めなかった。死亡率や入

院期間のような短期予後に関しては科学的根拠が示されており、感染症が疑われる新生児への

免疫グロブリン投与は推奨される。短期予後の改善は得られたが、長期予後の改善までには至

らず、推奨はグレード B とした。 
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