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抜管後喉頭浮腫 
（post-extubation laryngeal edema） 

• 抜管後喘鳴（PES：post-extubation stridor）によって診断 
• PESは「上気道狭窄部位を吸気・呼気が通過すること
により生じる高調音」と定義されることが多い 

• 通常「抜管後喉頭浮腫 ≒ PES」と考える

（https://www.slideshare.net/nautsilairatana/ 
mvss-part-v-weaning-liberation-from-mechanical-ventilationより抜粋）



• 頻度は4~30%とバラツキあり（∵各研究により定義が異なる） 

• 抜管から喉頭浮腫出現までの時間は、 
　30分以内が82%、5分以内が47% 

• 再挿管の増加、人工呼吸管理期間の延長、ICU滞在期
間の延長と関連がある 

• 再挿管となった患者の死亡率は43%と高い

抜管後喉頭浮腫 
（post-extubation laryngeal edema） 

（Lancet 2007;369:1083-9）

（J Intensive Care Med. 2017 Jan 1:885066617700095）

（Chest 1997;112:186-92）



• 挿管期間が長い（36時間~6日以上と定義にバラツキあり） 
• 太い気管チューブ（男性＞8mm、女性＞7mm） 
　　＊チューブ径/喉頭径の比＞45%という指標もある 
• 女性 
• APACHEⅡスコアが高い 
• GCS＜8 
• 80歳以上 
• 外傷での挿管 
• 誤嚥 
• 気管支喘息の既往歴 
• 筋弛緩なし・鎮静なしでの挿管 
• NGT・OGTが入っている

喉頭浮腫のリスク因子

（Anesthesiology 1992;77:245-51） 
（Otolaryngol Head Neck Surg 1994;111:453-9） 
（Respir Care 2005;50:1632‒38） 
（Lancet 2007;369:1083-9） 
（Intensive Care Med 2010;36:991-8）



抜管後喉頭浮腫の予測



①質的評価： 
　カフをデフレートしてリークの音（声漏れ）が 
　聞こえるか評価（必要であれば頸部聴診） 

②量的評価： 
　カフをデフレートして人工呼吸器で吸気量と呼気量 
　の差（カフリークボリューム）を測定して評価

抜管後喉頭浮腫の予測のための 
-カフリークテスト-

（Chest 1996;110:1035-40）



カフリークテストの具体的方法
①口腔内吸引・気管内吸引・カフ上吸引を事前に行う 

②人工呼吸器の設定はA/Cとする 

③カフを入れた状態で吸気・呼気のVTを人工呼吸器のモニターを
用いて記録 

④カフを抜く 

⑤患者の呼吸状態が安定したところで、連続6呼吸サイクルの呼気
VTを記録する 

⑥6サイクルのうち低い方の3サイクルの測定値の平均値を算出する 
⑦カフを入れた状態の吸気VTとカフを抜いた状態の呼気VTの差を算
出する（＝カフリークボリューム）

（Chest 1996;110:1035-40）



➤判定：カフリークテスト陽性（＝喉頭浮腫あり） 
• カフリークボリューム≦110mL 

• カフリークボリュームがVTの24%をcut off
として用いる場合もある

カフリークテストの判定

（Chest 1996;110:1035-40）

（Crit Care Med 2006;34:1345-50）



カフリークテストの有用性

• カフリークボリューム110mLをカットオフ値とする
と、PPV*0.80/NPV*0.98 

• カフリーク率10%をカットオフ値とすると、
PPV0.64/NPV0.94

（Chest 1996;110:1035-40）

（J Am Coll Surg 2000;190:682‒7）

-抜管後喘鳴の発生の予測-

＊PPV：positive predictive value（陽性的中率） 
＊NPV：negative predictive value（陰性的中率）



カフリークテストの有用性

• カフリークテストのcut offは研究により様々 
• 感度・PPVが低いという報告が多い

（Crit Care 2009;13:233）



カフリークテストの限界
• SR*（11研究、N=2303）において、 
　　➤抜管後上気道狭窄とカフリークテスト陽性： 
　　　　→LR+5.90/LR-0.48 
　　➤再挿管とカフリークテスト陽性： 
　　　　→LR+4.04/LR-0.46

カフリークテスト陽性の場合は高い確率で抜管後喉頭浮腫
を予測できるが、カフリークテスト陰性であっても 

抜管後喉頭浮腫の可能性を否定できない

（Intensive Care Med 2009;35:1171-79）

＊SR：systematic review



抜管後喉頭浮腫に対する 
予防的ステロイド投与の有効性



Study 年 ステロイド
の種類

投与
経路 用量 投与時期と 

間隔
喉頭浮腫 再挿管

ステロイド群 プラセボ p値 ステロイド群 プラセボ p値

Gaussor
ogues 1987 mPSL*

IV* 
IM*

40mg 
×1回

30分前に
単回のみ

4/138 2/138 N.S. 2/138 0/138 N.S.

Darmon 1992 DEX* IV 8mg 
×1回

1時間前に
単回のみ 27/343 32/351 N.S. 18/343 20/351 N.S.

Ho 1996 HC* IV 100mg 
×1回

1時間前に
単回のみ

7/39 10/38 N.S. 0/39 1/38 N.S.

Cheng 2006
mPSL IV 40mg 

×1回
24時間前
に単回のみ 5/43 13/43 p＜0.05 2/43 8/43 p＜0.05

mPSL IV 40mg 
×4回

24時間前
からq6hr 3/42 13/43 p＜0.05 3/42 8/43 p＜0.05

François 2007 mPSL IV 20mg 
×4回

12時間前
からq4hr

11/355 76/343 p＜0.0001 1/355 14/343 p=0.02

Lee 2007 DEX IV 5mg 
×4回

24時間前
からq6hr 4/40 11/40 p=0.037 1/40 2/40 N.S.

抜管後喉頭浮腫に対するステロイド投与の
有効性を検討した報告

＊mPSL：メチルプレドニゾロン 
＊DEX：デキサメタゾン 
＊HC：ヒドロコルチゾン

＊IV：静注 
＊IM：筋注
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単回投与＆30分～1時間前投与

頻回投与＆12～24時間前投与
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投与の有用性は乏しいとされた
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性が再度検討され、頻回投与&早期投与が重要であるこ
とが示され、Françoisらが最大規模のRCTを施行して
その有用性が確立された
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抜管後喉頭浮腫に対するステロイド投与の
有効性を検討した報告

1990年代までのRCT（Darmon、Hoら）では抜管後
喉頭浮腫に対する予防的ステロイド（単回投与&30分
~1時間前投与）の投与の有用性は乏しいとされた

2006年にChengらのRCTにて予防的ステロイドの有効
性が再度検討され、頻回投与&早期投与が重要であるこ
とが示され、Francoisらが最大規模のRCTを施行して
その有用性が確立された

現時点では 
抜管12~24時間前からの 

ステロイド頻回投与の有用性が確立



ChengらのRCT（2006）
• 多施設 DB-RCT、N=128 
• 24時間以上の人工呼吸器管理を受けた成人患者、カフリークテストで
リーク率＜24% 

• プラセボ（生食、合計4回静注）vs.  

　抜管24時間前にmPSL40mg単回静注（1INJ群） vs.  
　抜管24時間前から6時間毎にmPSL40mgを合計4回静注（4INJ群）

（Crit Care Med 2006;34:1345-50）
（INTENSIVIST 2012 vol.4 no.4:p691より引用）



• 抜管後喘鳴はプラセボと比較して、1INJ群と4INJ
群ともに有意に減少（プラセボ 30.2% vs. 1INJ群 11.6% vs. 
4INJ群 7.1%、p＜0.05） 

• 再挿管率はプラセボと比較して、1INJ群と4INJ群
ともに有意に減少（プラセボ 18.6% vs. 1INJ群 4.7% vs. 
4INJ群 7.1%、p＜0.05）

（Crit Care Med 2006;34:1345-50）

ChengらのRCT（2006）



FrançoisらのRCT（2007）
• 多施設DB-RCT、N=761（今まで最大規模） 
• 36時間以上の人工呼吸器管理を受けた成人患者 

• プラセボ vs.  
　抜管12時間前から4時間毎にmPSL20mgを合計4回静注 

• 抜管後喉頭浮腫は有意に減少（プラセボ22% vs. ステロイド
群3%、p＜0.0001） 

• 喉頭浮腫による再挿管も有意に減少（プラセボ54% vs. ステ
ロイド群8%、p=0.005）

（Lancet 2007;369:1083-9）



予防的ステロイド投与の 
有効性を検討した 
SR・メタ解析



Cochrane 2009のSR
• ICUの人工呼吸器管理中の新生児、小児、成人を対象 
　とした11 RCT（成人は6 RCT）、N=2301（成人は1953）

（Cochrane Database Syst Rev 2009;3:CD001000）

【再挿管】

【抜管後喘鳴】



Cochrane 2009のSR

（Cochrane Database Syst Rev 2009;3:CD001000）

【再挿管】

【抜管後喘鳴】

成人において再挿管（RR=0.48）や抜管後喘鳴（RR=0.47）を 
有意に減らさなかった

• ICUの人工呼吸器管理中の新生児、小児、成人を対象 
　とした11 RCT（成人は6 RCT）、N=2301（成人は1953）



Cochrane 2009のSR
【再挿管】

（Cochrane Database Syst Rev 2009;3:CD001000）

【抜管後喘鳴】



Cochrane 2009のSR
【再挿管】

（Cochrane Database Syst Rev 2009;3:CD001000）

【抜管後喘鳴】
ステロイドは12~24時間前からの頻回投与で 
再挿管や抜管後喘鳴をより有意に減らす



• ７ DB-RCT、N=1846 
• カフリークテスト陽性のハイリスク群でのみ 
　ステロイド投与は再挿管率（RR=0.38、p=0.003）、 
　抜管後喘鳴（RR=0.40、p＜0.0001）が有意に少なかった 
　が、リスクのない患者においては有意差を認めなかった

（Critical Care 2009;13:R49）

Critical Care 2009のメタ解析



Critical Care 2009のメタ解析

ハイリスク群でのみ有意差あり

【再挿管率】

（Critical Care 2009;13:R49）



Critical Care 2009のメタ解析
【抜管後喘鳴】

ハイリスク群でのみ有意差あり

（Critical Care 2009;13:R49）



今回の論文



➤2008~2009年の間に4つのSR・メタ解析が 
　出たが、今回8年ぶりに4つの新しい論文を含めて 
　SR・メタ解析をUpDateした。 

➤Critical Careのメタ解析でカフリークテスト陽性 
　の気道閉塞のハイリスク群においてのみ 
　予防的ステロイドが有用であると報告した論文が 
　あったが、今回、特にどのような患者で予防的 
　ステロイドの有用性があるかを検討した。

《今回の論文の意義（著者の目的）》



P 人工呼吸管理中の成人患者

I ステロイド投与

C プラセボ or 通常治療

O
抜管後の気道合併症

再挿管
有害事象

Systematic Reviews & Meta-Analysis



論文の選定
• 検索に用いた文献データベース： 
         PubMed、EMBASE、Wanfang Database、 
　　　China Academic Journal Network Publishing Database、 
　　　Cochrane Central Register of Controlled Trials 
• 検索語と検索方法: 
　　-MeSH termで”laryngeal　edema”、”extubation”、”steroid”、 
　　　"corticosteroid “ “randomized controlled trial"など 
　　-以前のコクランレビューの手法で検索　　 
　　-言語は問わない 
• 期間：～2016/2/29まで　 
• 研究の種類：RCT（対象はプラセボ or 通常治療） 
• 個々の論文の参考文献はGoogle ScholarやWeb of 
Scienceで調べられている 

• 個々の論文の必要な情報に関して著者に連絡をとっている



以下は除外： 

• 抜管後にステロイドを投与している論文 

• ステロイド吸入の効果を見ている論文

Exclusion



データの抽出と評価
• 検索された論文は3人の著者の中の最低2人が独立し
て評価 

• 各研究で患者背景、研究デザイン、介入内容（ステロ
イドの用量やタイミング）、アウトカムを指標に抽出
している 

• 評価者間で評価の不一致が生じた場合は、合意を形成
して最終的に評価を下している 

• バイアスはCochrane risk of bias assessment 
toolで評価している



データの統合と分析
• Random effects modelを使用（DerSimonian-Laird method） 
• 研究間の異質性は、Galbraith plotsにより視覚的に評価し、I2検定と
Cochrane Q testにより統計的に検定 

• 出版バイアスはEgger’s testで評価 
• サブ解析は抜管後気道閉塞のリスクの有無で施行（カフリークテスト
陽性ならハイリスク群） 

• 性別、ステロイドの投与量・投与回数・投与タイミング、人工呼吸管理の
期間を共変数としてメタ回帰分析も施行した 

• 感度分析は、①割付の順序や割付の隠蔽化、アウトカム評価者の盲検化
についてバイアスがハイリスクな研究、②再挿管の理由が抜管後の気道合
併症によるものかどうか明らかではない研究、を除外することで施行した 

• p＜0.05を有意差ありとした 
• 解析にはStata SE, ver. 11.2（Stata Corp.）を使用



Result



11のRCTが抽出
＊Shih 2007年のRCTはabstractのみ



各研究の背景



各研究の背景

合計2472人の人工呼吸管理患者 
平均年齢61.9歳、47%が女性 
平均サンプル数は128人 
内科・外科混合型ICUが8研究

Dexamethasoneは5研究 
Methylprednisoloneは4研究 
Hydrocortisoneは2研究

4研究は単回投与 
4研究は複数回投与



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔
Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆IM 40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ

Ho 1996 Hydrocortisone IV 100mg×1回（100mg） 1時間前に単回のみ

Cheng 2006
Methylprednisolone IV 40mg×4回（800mg） 24時間前からq6hr

Methylprednisolone IV 40mg×１回（200mg） 24時間前に単回のみ

François 2007 Methylprednisolone IV 20mg×4回（400mg） 12時間前からq4hr

Lee 2007 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回（1000mg） 24時間前からq6hr
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Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔

Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆
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Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回（1000mg） 24時間前からq6hr

単回投与＆30分～1時間前投与

頻回投与＆12～24時間前投与



各研究の背景

カフリークテスト陽性の群を対象と
しているのは6研究＝ハイリスク群



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔
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カフリークボリューム＜110mL

カフリークボリューム＜24%

カフリークボリューム＜24%

カフリークボリューム＜110mL
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カフリークボリューム＜25%
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Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回
（1000mg）

24時間前からq6hr



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔

Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆
IM

40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ
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24時間前からq6hrハイリスク群＝カフリークテスト陽性



各研究の背景

• FrançoisとLeeらのRCTはバイアスが少ない 
• DarmonとChengらのRCTも比較的バイアスは少ない 
• それ以外のRCTでは割付の仕方、blind、選択バイアスなどの 
　バイアスリスクが高い



一次解析



【抜管後の気道合併症】
Result❶

ハイリスク群に対するステロイド投与で抜管後の 
気道合併症を有意に減少させ（RR=0.34）、異質性も低い

Egger’s test：p=0.08



【再挿管】
Result❷

ハイリスク群に対するステロイド投与で 
再挿管を有意に減少させ（RR=0.35）、異質性も低い

Egger’s test：p=0.63



【有害事象】
• 6つのstudy（1231人）で以下の有害事象を評価： 
　　　➤消化管出血、高血糖、感染症など 

• 結果としては消化管出血、高血糖の発症はなし 

• Françoisのstudyで380人のうち1人のみ感染症
（敗血症性ショック）を発症して死亡

Result❸



各研究の背景

観察期間は最長で48時間



サブ解析



メタ回帰分析
Result❹

• ステロイドの投与回数や投与タイミングによる抜管
後の気道合併症や再挿管のリスク減少は有意差なし 

• 人工呼吸管理期間が長いほど、再挿管が少ない傾向



【Result】

【Discussion】



感度分析
Result❺

一次解析と同様の結果



Discussion



• 抜管前の予防的ステロイド投与は抜管後の気道合併
症や再挿管を約57%減らした 

• ハイリスク群（カフリークテスト陽性）で特に有用
であった（異質性も低い） 

　　➤ハイリスク群において、抜管後の気道合併症の 
　　　NNP*=5、再挿管のNNP=16 

• 感度分析においても同様の結果であった

Discussion（本文）

（＊Number Need to Prevention）



• ハイリスク群で予防的ステロイドの有用性を認めたが、
リスクのない群では認めなかった 
　　➤ Crit Care 2009のメタ解析と同様の結果 

• ハイリスク群（カフリークテスト陽性）での解析では 
　異質性はほとんどないが、リスクのない群での分析で 
　は中等度の異質性を認めた

Discussion（本文）

カフリークテスト陽性のハイリスク群に対してのみ 
予防的ステロイド投与を行うことが推奨される



① 本文の結論→ハイリスク群で有効 
② 私見→交絡因子があるのではないか？

Discussion（私見）

ハイリスク群 
（カフリークテスト陽性）

ステロイドの 
頻回投与＆早期投与

予防的ステロイドの
有効性が高い

今回の結果

《交絡因子》

ハイリスク群において、ステロイドの投与方法のほとんど 
が頻回投与＆24時間前からの早期投与であり、それらが 
交絡因子として結果に影響した可能性もある



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔
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IM
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メタ回帰分析

Discussion（本文）

今回のメタ回帰分析では、人工呼吸管理期間が短いほど 
予防的ステロイドの有効性が高いという結果となった



Discussion（本文）



各研究の背景

挿管期間が短い患者において、 
ステロイドが有効であったハイリスク群を対象とした 

研究が多く、それが交絡因子となった可能性

挿管期間が短い 予防的ステロイドの
有効性が高い

ハイリスク群 
（カフリークテスト陽性）

《交絡因子》

今回の結果



ステロイドが有効であったハイリスク群を対象とした 
研究において、挿管期間が短い患者が多く、 

それが交絡因子となった可能性

挿管期間が短い 予防的ステロイドの
有効性が高い

ハイリスク群 
（カフリークテスト陽性）

現時点で、 
人工呼吸管理期間と予防的ステロイドの 
有効性の関連性は明らかではない

Discussion（本文）



• FrançoisとLeeらのRCTはバイアスが少ない 
• DarmonとChengらのRCTも比較的バイアスは少ない 
• それ以外のRCTでは割付の仕方、blind、選択バイアスなどの 
　バイアスリスクが高い

Discussion（本文）



• FrançoisとLeeらのRCTはバイアスが少ない 
• DarmonとChengらのRCTも比較的バイアスは少ない 
• それ以外のRCTでは割付の仕方、blind、選択バイアスなどの 
　バイアスリスクが高い

Discussion（本文）

・バイアスリスクが少ない 
・出版バイアスも少ない



• FrançoisとLeeらのRCTはバイアスが少ない 
• DarmonとChengらのRCTも比較的バイアスは少ない 
• それ以外のRCTでは割付の仕方、blind、選択バイアスなどの 
　バイアスリスクが高い

新たに追加された４つのRCTはChengらの2011の

報告以外はバイアスリスクが高い論文

Discussion（私見）



• FrançoisとLeeらのRCTはバイアスが少ない 
• DarmonとChengらのRCTも比較的バイアスは少ない 
• それ以外のRCTでは割付の仕方、blind、選択バイアスなどの 
　バイアスリスクが高い

新たに追加された４つのRCTはChengらの2011の

報告以外はバイアスリスクが高い論文

Discussion

以前のメタ解析と比べると、

本当にバイアスが少ない報告であるか


どうかは疑問が残る…



• 今回の研究の強みとしては、 
① 今までで最大規模なSR・メタ解析である 

② サブ解析やメタ回帰分析が適切かつ大規模に行わ
れ、特にサブ解析は気道閉塞のリスクで層別化 

　（ハイリスク群）しており、より臨床に則したもの 
　　である 

③ 抽出されたRCTの多くがバイアスが少ないものであ
る

Discussion（本文）



• 今回の研究の強みとしては、 
① （成人患者に対して）今までで最大規模なSR・メタ
解析である 

② サブ解析やメタ回帰分析が適切かつ大規模に行われ、
特にサブ解析は気道閉塞のリスクで層別化（ハイリ
スク群）しており、より臨床に則したものである 

③ 抽出されたRCTの多くがバイアスが少ないものであ
る

Discussion（本文）

新たに追加されたRCTは

バイアスリスクが高い論文…？

気道閉塞のリスクで層別化したつもりが、実際には

頻回投与&早期投与で層別化したもの…？



aLimitation



• 各研究により、患者数・患者背景、ステロイドの投与
量や投与方法、観察期間などにバラつきあり 

　　➤しかし、気道閉塞のハイリスク群に限定すると 
　　　異質性はほとんどなくなる 

• ステロイド投与のプロトコールは各研究でほとんど同
じものがなく、今回のメタ解析では適切なステロイド
の投与量や回数を明らかにすることはできなかった

Limitation①（本文）
-バラつきが多い-



• 各研究により、患者数・患者背景、ステロイドの投与
量や投与方法、観察期間などにバラつきあり 

　　➤しかし、気道閉塞のハイリスク群に限定すると 
　　　異質性はほとんどなくなる 

• ステロイド投与のプロトコールは各研究でほとんど同
じものがなく、今回のメタ解析では適切なステロイド
の投与量や回数を明らかにすることはできなかった

Limitation①（本文）
-バラつきが多い-

患者ごとに臨床的背景や抜管までの時間などを考慮して 
ステロイドの投与方法を決めていく必要がある



• 予防的ステロイドの有害事象の詳細な検討がされて
いない（観察期間は最長で48時間） 

• CONSORT statementの発表後に出た7つのstudyの
うち6つで有害事象を報告しているが、その報告は 
　かなり少ない 
• 今回の報告でも高血糖、消化管出血、感染症などの 
　ステロイドの副作用はかなり稀であることがわかった

Limitation②（本文）
-有害事象-



• 予防的ステロイドの有害事象の詳細な検討がされて
いない（観察期間は最長で48時間） 

• CONSORT statementの発表後に出た7つのstudyの
うち6つで有害事象を報告しているが、その報告は 
　かなり少ない 
• 今回の報告でも高血糖、消化管出血、感染症などの 
　ステロイドの副作用はかなり稀であることがわかった

Limitation②（本文）
-有害事象-

今回の研究では詳細な検討はされていないが、 
ステロイドの有害事象は少ないことがわかった



• 抜管前の予防的ステロイドは抜管後の気道合併症
や再挿管を有意に減らす 

• 特にカフリークテスト陽性のハイリスク群でその
予防的ステロイドの有効性が高いかもしれない 

• ステロイドの有害事象はかなり稀である

結論（本文）



• 今回の論文は今までで最大規模のSR・メタ解析であり、予防
的ステロイドの有効性を再認識する結果となった 

• 特にカフリークテスト陽性となったハイリスク群で予防的ス
テロイドの有効性が著明である可能性があることがわかった 

• しかし、そのハイリスク群において、ステロイドの投与方法
のほとんどが頻回投与＆早期投与であり、それらが交絡因子
として結果に影響した可能性がある 

• また、今回のメタ解析に新たに追加された4つのRCTはCheng
ら2011のもの以外はバイアスリスクが高い論文であり、以前
のメタ解析と比べて新たな情報はあまりない可能性がある

私見



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔

Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆
IM

40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ

Ho 1996 Hydrocortisone IV 100mg×1回（100mg） 1時間前に単回のみ

Cheng 2006
Methylprednisolone IV 40mg×4回（800mg） 24時間前からq6hr

Methylprednisolone IV 40mg×１回（200mg） 24時間前に単回のみ

François 2007 Methylprednisolone IV 20mg×4回（400mg） 12時間前からq4hr

Lee 2007 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回
（1000mg）

24時間前からq6hrハイリスク群＝カフリークテスト陽性



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔

Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆
IM

40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ

Ho 1996 Hydrocortisone IV 100mg×1回（100mg） 1時間前に単回のみ

Cheng 2006
Methylprednisolone IV 40mg×4回（800mg） 24時間前からq6hr

Methylprednisolone IV 40mg×１回（200mg） 24時間前に単回のみ

François 2007 Methylprednisolone IV 20mg×4回（400mg） 12時間前からq4hr

Lee 2007 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回
（1000mg）

24時間前からq6hrハイリスク群＝カフリークテスト陽性



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔

Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆
IM

40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ

Ho 1996 Hydrocortisone IV 100mg×1回（100mg） 1時間前に単回のみ

Cheng 2006
Methylprednisolone IV 40mg×4回（800mg） 24時間前からq6hr

Methylprednisolone IV 40mg×１回（200mg） 24時間前に単回のみ

François 2007 Methylprednisolone IV 20mg×4回（400mg） 12時間前からq4hr

Lee 2007 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回
（1000mg）

24時間前からq6hrハイリスク群＝カフリークテスト陽性

本当にカフリークテスト陽性のハイリスク群に 
特に有用であると結論付けられるのか…？



• 今回のメタ解析の結果をもってしても、予防的ステロ 
　イドの投与方法は今までと変わらない 
　　➤当院では、ステロイド投与量ができるだけ少なく 
　　　なるように、François ら2007の投与方法をもとに、 
　　　カフリークテスト陽性の挿管患者に対して、 
　　　抜管12時間前からmPSL 20mg q4hr（合計4回投与）

当施設での方針



おまけ



Study ステロイドの種類 投与経路 用量（Hydrocortisone換算） 投与時期と間隔
Gaussorogues 1987 Methylprednisolone IV＆IM 40mg×1回（400mg） 30分前に単回のみ

Darmon 1992 Dexamethasone IV 8mg×1回（200mg） 1時間前に単回のみ

Ho 1996 Hydrocortisone IV 100mg×1回（100mg） 1時間前に単回のみ

Cheng 2006
Methylprednisolone IV 40mg×4回（800mg） 24時間前からq6hr

Methylprednisolone IV 40mg×１回（200mg） 24時間前に単回のみ

François 2007 Methylprednisolone IV 20mg×4回（400mg） 12時間前からq4hr

Lee 2007 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Shih 2007 Hydrocortisone IV 不明 24時間前からq6hr

Baloch 2010 Dexamethasone IV 5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

Cheng 2011 Methylprednisolone IV 40mg×1回（200mg） 4時間前に単回のみ

Yu 2014 Dexamethasone IV
5mg×1回（125mg） 24時間前に単回のみ

5mg×2回（250mg） 24時間前からq12hr

Lin 2016 Dexamethasone IV
5mg×4回（500mg） 24時間前からq6hr

10mg×4回（1000mg） 24時間前からq6hr

ハイリスク群＝カフリークテスト陽性



• 多施設DB-RCT、N=71 
• 24時間以上の人工呼吸器管理を受けた成人患者、カフリーク
率＜24% 

• 抜管4時間前にmPSL40mgを1回静注 vs. プラセボ（生食） 
• mPSL40mg単回投与により抜管後喉頭浮腫は有意に減少し
（15% vs. 39.4%、p＜0.05）、再挿管も有意に減少（7.9% 
vs. 30.3%、p＜0.05） 

• カフリーク率は投与2時間後よりも4時間後で有意に上昇
（3.3% vs. 6.5%） 

• ICU滞在期間やコストも介入群で有意に減少（8.6日 vs. 13日
[p=0.004]、4687 USD vs. 6750 USD[p=0.01]）

ChengらのRCT（2011）



ChengらのRCT（2011）



• Chengらの2011年に報告したRCTでは今までの
RCTとは異なり、あえて「4時間前にmPSL40mg
単回投与」という方法でその有効性を報告 

• 実臨床としては、数時間前からの単回投与の方が抜
管が遅れることもなく、ICU滞在率やコストの面から
も有用と考える

私見（おまけ）

現時点では抜管12～24時間前からのステロイド頻回投与
の有用性が確立されていると考えられるが、 

今後、抜管数時間前からの単回投与の有用性が検討 
される可能性がある



ATS/ACCPの呼吸器離脱 GL2016
• 抜管基準を満たしたが、抜管後の気道狭窄リスクが高い
　患者*では、カフリークテストを施行すべき

　　＊高リスク群：
　　　　外傷による挿管、6日間以上の挿管、径の太い挿管チューブ、
　　　　女性、自己抜管後の再挿管

• カフリークテストに失敗したが、他の抜管基準は満たして
いる成人患者では、抜管の4時間前までにステロイドの
　全身投与を行うべき。カフリークテストの再施行は不要。

（Recommendation：Conditional、 Evidence：Very Low Quality）

（Recommendation： Conditional、Evidence：Moderate-Quality）

（CHEST 2017;151:160-5）



気管チューブ径について
• 今回のメタ解析のRCTの中で、カフリークテスト陽性を対
象とした論文において、気管チューブ径に関しての分析

Study
気管チューブ径

study群 プラセボ群

Cheng 
2006

不明 不明

不明 不明

Lee 2007 6.5/7.0mm：5/40 
7.5/8.0mm：35/40 

6.5/7.0mm：4/40 
7.5/8.0mm：36/40 

Baloch 
2010 7.61±0.49mm 7.47±0.53mm

Cheng 
2011

6.5/7.0mm：12/38 
7.5/8.0mm：26/38 

6.5/7.0mm：11/33 
7.5/8.0mm：22/33 

Yu 2014 不明 不明

Lin 2016 6.5/7.0mm：16/83 
7.5/8.0mm：67/83 

6.5/7.0mm：7/43 
7.5/8.0mm：36/43 


