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一
　新生児期はビリル ビン代謝の胎児

期から成人期へ の 移行期にあたり，

新生児生理的黄疸はその 移行期に生

じる一過性の 血中ビ リルビン値の 上

昇で ある，

　胎児期には赤血球 中の ヘ モ グ囗 ビ

ンの 代謝より生 じた ビリル ビン は脂
溶性の非抱合型 （間接型）ビリル ビ

ンとして胎盤を通 しC 母体側で処理

される．成人ではビ リル ビンは肝細

胞で グルク目 ン酸抱合を受け水溶性

の抱含型 （直接型） ビリルビンとな

り胆汁を介 し腸管に排泄される．一

部は β
一glucurOnidaseの 1乍用によ

り再度非抱合型 （間接型） ビリル ビ

ンとな り肝で 代謝されるべ く循環血

中 に再 吸収 され る （腸 肝循 環），新

生児 期 には表 1に示す よう に血 清

ビリル ビン値を上昇させる い くつ か

の 因孑がある，正 常新生児の ビリル

ビン産生は成人の 約 2倍 （6〜 8mg
／kg／日）で あるがこ れは高 ヘ マ ト

ク リッ ト値と短い赤血球寿命 （胎児

赤血球）による，また新生児期には

肝の 未熟1生によりグルクロン酸抱合

酉孝　素 （bilirubin−UDP −g［ucurOnyl

transferase）の活性もまだ低く抱

含型 （直撥型）ビ リル ビンと して排

泄される量も少ない．また経〔］摂取

の確立まで は腸管運動も十分で はな

　黄疸とは血液 中に ビリル ビンが増加 （高ビリル ビン血 症） した結果脂肪組織に沈着 し皮

膚，眼球結膜そ の他の組織が黄染 してみ え る状態で ある ．新生児期に認められるもの は大

部分が生理的なもの で あるが病的なもの もある．臨床的に は高 ビリルビン血症 による中枢

神経障謇 （核黄疸）の発生の 予防と黄瘴を症状の
一

つ とする基礎疾患の発見，管理が重要

で ある．
　　 　　 　　　 　　 　　 　　 　　　 　　 　　 　　（表 1） 新生児生理的黄疸 の 機構

（図 1）母乳栄養 児と人工栄養児 の 黄疸 の 自然経 週

（KMahan 　and 　Jame ＄、1984i）より改変）

（表 2）　生理的黄獏の限界

く排泄され再度 β
一glucurQnidase により非抱合型 （間接型）となっ たビリルビンの 再吸

収すなわちビリルビンの 腸肝循環 は旺盛で ある．こ れらの 因子 により生後血清ビ リル ビン

値は高煩をとりいわ ゆる生理的黄疸を呈す る，生 理 的黄疸は生 後 2，3日目 か ら肉眼的 に発

現 し4、5B 頃にピーク （12mg／dl）とな り日齢 7以降は自然に消退する （図 1）
1），表 2 に

生理的黄痩の 限界を示す．

亅11111［III」ILIIIIIt11111諱IIIIIしIllll　IIIIIEIIIIIIIILilllll　IIIII　111111EIIIII［IIIIIIi11111ト111111IIIII　III亅［ヒIIIIIillll［IIIIIIIIIEIIII　IIヒIIL：1トII　IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIL雪IIIIしIIIIIIIIIII匚1111rl1111rlll11i11111111111111111LIIIII　II［11111111rllL弸IIIIL」11111i亅IIII…IIIIt51111

N 工工
一Eleotronlo 　Llbrary 　



Japan Society of Obstetrics and Gynecology

NII-Electronic Library Service

Japan 　Sooiety 　of 　Obstetrios 　and 　 Gyneoology

N．．144 日産婦誌51巻 6号

一 一
　新生児の 血清ビリルビンが上記を上回

る場含は病的黄疸又は高ビリルビン血症

とされるが こ の原因 は三 つ に 分け られ

る。すなわちビリルビン産生の 過剰，ビ

リルビン排泄の 低下 ，その両者で ある（表

3）．こ れ らの うちの 主 な もの を中心 に

述べ る，

　ビリル ビン産生の 週剰に よる もの とは

母児間の 血液型不適含、赤血球の酵素，

形態の異常，血腫等による溶血が原因と

な る もの で あ る．生 後早期 （24時 間以

内）より黄疸を呈するいわゆる早発黄瘡

を塁するこ とが多い ，ABO 型不適8 に

よる溶血 はほとんどの 場合 が母体が ○

型、児が A 型あるいは B 型の 時で ある，

すなわち ○ 型の 母体 が lgG分画の 抗 A
あるい は抗 B 抗体をもつ 場合 こ れが胎

盤を通 しτ児 に移行 し溶血を生 じること

がある．ABO 不適合妊娠の 少数に こ の

溶血反応が起 こるが RhD 不適合による

もの より頻度は高い，蠱症例 は少な く交

換輸朗】が必要 とな るこ とは少な い ，Rh
不適合による場合は ABO 不適合の 場合

より重症例が多 く子宮内で溶血が生 じる

場合もある．胎児輸血，新生児期で の交

（表 3）　主な病的黄疸の原因

1、ビリル ビン 産生の 過剰に よる もの

　 母児閤血液型不 適合

　　ABQ 型不適合

　 　 RhD 不適合

　 glucose−6−phosphate　def「（）iency（G6PD ）

　 血 管外 へ の 出血 （帽状腱膜下 出血，脳室内

　 　 出血等）

　 多血 症

　 他 の 遺伝性疾患 （遺 伝性球状赤 血 球症，α 一

　　thalassem「a 等）

　 そ の 他

2．ビリルビン 排泄の 低下 による もの

　 母乳性黄疸

　 胆 道系 の 閉塞

　 肝炎

　 遺伝性疾患

　　 Crigler−Najjar症候群

　　 LuGey−Dr「scoll症II婁群な ど

　 甲状腺機能低下症

　 そ の 他

3．ビ リル ビン 産生の 過剰と排泄の 低下

　 宋熟児

　 感染 （出生前，出生後）

　 その 他

換輸血の 適応 となる例も多い，glucose−6−phosphate 　deficiency（G6PD ）に よる溶
血 は外国で は RhD 不 適合妊娠 よりも頻度が高い．

　ビリル ビン排泄の低下に よる病的黄疸で最も頻度が高いものはいわゆる母乳性黄疸で あ

る、これは日齢 7〜10日頃よ り黄疸が増強，持続するもの で ある，母乳を中止すると48時
間以内にビリルビンiELが急速 に低下するのが特徴的である，その頁の機構 は不 明であるが

母乳中の脂肪酸や pregnandlolによる児の 肝での ビリルビンの取 り込みやグルクロ ン酸

抱含の抑制 ，母乳q〕の β
一glucuronidase による児の 小腸で の非抱舎型 （間接型） へ の 再

転換によるビ リルビンの 再吸収の 促進等が種々の 程度に関与する，純粋な母乳性黄疸 によ

る核黄疸の 発生はない とされるが直接ビ リル ビンの 定量等による先天 性胆道閉鎖等他の 遷

延性黄疸との 鑑別が必要である，

■IE111MllE
　仮死，未熟児と並び核黄疸 は脳性麻痺の 三大原因の

一
つ と して挙 げられて いる，核黄疸

は遊離型 （アルブミンと結含 して いない）非抱合型 （問接型 ）ビリル ビンの上昇によ り大

脳基底核 （特に視床下核，淡琶球，アンモ ン角）等を中心に黄染がみられ脳細胞が侵され

る病態である．そ の発生の 機構には遊離型 ビリル ビンの上昇，血液脳関門の破綻，ア シ ドー

シス 等の因子が関与する，表 4 に核黄疸の 臨床症状
2〕
を示す，今日で はその発生 は稀で は

あ るが筋緊張低下，モロー反射の減弱等の症状のみ られる時には核黄疸の可能性を考慮す

る必要がある．

　核黄痩を生 じる ビリル ビン値の は っ き りした，閾値，危険域 につ いて はい まだ不 明の 点

が 多いが溶血性疾患を8 併 して いない正 常成熟児で は非抱合型 （間接型） ビリル ビン値が

25mg／dl以下の 場合での 報告はない とい う， 溶血性疾患 （ABO 型不適合，　 RhD 不 適合、

遺伝性球状赤血球症 ， G6PD 欠損症など）の 成熟児で は非抱合型 （間接型）ビ リル ビン

が20mg ／dl以下で あれば核黄疸は発生 しにくい とされる．表 5にビ リル ビン 値以 外の 核
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（表 4） 核黄疸の 臨床症状 （Van　Praagh，
　　　　196D 　

2》

モ ロ
ー反 射減弱，筋緊張 低下 ，

向，哺乳不良

後 弓反張，痙攣，発熱 硬直，

鳴き声，落陽現象

痙性症状の 消失

痙性症状，ア テ トーゼ，難聴，

視麻痺，歯芽形成異常

（表 5） 核黄疸の危険増強因子

黄疸発生の リスクを増す因号を示 した．成熟児に対 して 未熟児で はビリルビン代謝や血液

脳関門の 末成熟、他の合併症等により成熟児の場合よりも低い ビリルビン値で核黄疸を生

じる （低ビリル ビン1生核黄疸）可能性があ り、そのビ リル ビン値につ いては確立されて い

ない，

　直接型 （抱合型）ビリル ビン には中枢神経系に対する毒性はないとされる，

一
　黄痩のスク リ

ー
ニ ングは原則的 には視診による．黄疽は顔面よ り始まり体幹，腹部そ し

て大腿部，四肢へ と進行する，足底部で黄疸を認める場合は 10mg／dl以上の場合が多い．

ミ ノルタ黄痩計のル ー
チ ンの 使用も一

つ の 方法で あろう，治療の必要なビリル ビン値が疑

高ビ リル ビン血症

閤接型高 ビ リル ビ ン 血症

ヘ マ トク リッ ト

正常又は低下

直 接型高ビ リル ビン 血症

高値

SFD

上昇

（過粘稠度症候群）

病母体児

闖輸血

胎内感染
　 サイトメガ ロ ウイル

　単純ヘ ルペス ウイ丿

　風疹ウイル ス

　梅毒

　 トキソ プラズマ

クー
ムス 試験

　 正常

直接 クー
ムス 試験陽性 成人同型問接クーム ス試験陽性　　クーム ス試験陰性

RhD 不 適 合

その他の 血液型 不適合

ABO 型不 適合 赤血球形態異常，網状赤血球の 増加

あ り な し

赤 血球内酵素欠損症
　 G6PD
　ピルビン 酸キナーゼ

　その他
ヘ モ グ 0 ビン異常症

遺伝性 赤血 球 形態異常症

薬剤による溶血

閉鎖性出血

　帽状腱膜下出 血

　頭血腫

　頭蓋内出血

　副腎出血

腸 肝 循 環 の亢 進

　腸蠕動の低下

　機械的腸管閉塞

　哺乳不良

内分泌代謝異常症

　甲 状 腺機能低 下 症

　ガラク トース 血症
　Crig［er−Naijar症候群
母乳性黄疸

特発性高ビリル ピン 血症

（図2）新生児黄疸の 鑑別診断 （米谷と中村，19973＞より改変）
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（表 6） 血滔総 ビリルビン濃度による光線療法、交換輸血の適応基準

　　　　　　　　　　　　　　 （単位 mg ／dl） （神戸 大学小児科，1993　
6 ；

より）
　　炉　　唖

鑞戀
　伊

灘 韆総 雛 鑞 翻 覊嬲 鄂

　臣鑞 灘 驫　　　　　　臣 韈 鑼蹇

鰓

蠶韈 羅 il舘　 轟　 　　　　 　　　　 　　串
藝
…

藤
轢 　　　　羅 脚．　 灘　 靂

飜 讖 羈　　　倖 壅 鑿驪 懸　　　　　　姫 帆峠響　　 膿
　 　 　

鞴喚
　　嶺　 蠕

黷靉　　　　　　　鼻灘一　　 。＿ 購 俘窃　　　　　　　　　ρ 毒羅 　笥　　
嚀噌晒鯛凌

舘帆

韆灘 ＿ 邏 5〆8 6／10 6／12 8／12 8／15 10月 5
　　　衆　　　　ζ畿
覊覊 　覊韈 6／10 8／12 8／15 10115 10／18 12／18

織 靉 覊靉 8，！10 10／15 12／18 15／20 15／20 15／20

鑼 灘難 鑾 10君 2 12〆18 15／20 18／22 18／25 18／25

われる場合あるい は多血症，末梢循環不全，末熟児など皮虐の色調での判断が困難な場合

は血漿総 ビリル ビン値の 測定を行 う，次 に黄痩の鑑別診断を行 うが図 23〕

にビリル ビン分
画 血液学的検査 （ヘ マ トク リッ ト，ヘ モグ ロ ビン，赤血球像等），ク

ー
ム ス 試験，IgM

等の 検奮を用 いたフ〔］
一

チ ャ
ー

ト例を示す．臨床の 実際では発症の 時期による原因の 推定

も大切で ある．すな わち生後24時間以内に 始まる黄疸は血液 型不適合 による溶血性黄疸

を ， また生後 2週間以上経過 してか らの もの は母乳性黄疸，胆道系の 閉塞、肝炎等 を考
慮 しなければな らない．

一
　新生児黄痺の 治療には交換輸血療法，光線療法，薬物療法がある．薬物療法 につ いては
現在の とこ ろ確 実性，副作…用の 面より確立されたもの はないの が現状である ，新生児期の

黄癰の治療の 目的はビ リル ビン値の 上昇を防ぎ核黄疸の 発生 を防止するこ とにある．

　交換輸血療法は血中よりビリルビンを除去することの み で はなく，溶血性疾患で は感作

亦血球の 除去，抗体の 除去さらに末感作赤血球による置換，貧血の 改善を 目的とする優れ
た治療法である，

　光線療法は 1958ai　Cremer 　et　al．4》によ り聞始され広 く行われて い る，そ の 機構は光エ

ネルギーにより皮慮，皮下及び皮膚毛細管内の ビリル ビンが構造異性体 （サイ クロ ビリル

ビン）に変化 し洫 管内へ 拡散、肝で 速やか に胆汁qコ に分泌され重合 しC 便中に排泄され

るとい うもの である，光線療法を行ううえで注意すべ き点は交換輸血療法の 時期を失わぬ

ようにすることである，

　表 6に交換輸血療法，光線療法の 適応基準
6〕
を示 す，これらに加え ビリル ビンの上昇速

度や表 5 に挙げた核黄瘻危険増 強因 子等も考慮に入れ個別にその適応 につ いτ 検討す る

こ とが必要である，交換輸血 療法，光線療法の詳細につ いて は文献
｝

を参照されたい．

　新生児黄瘻は分娩を取 り扱う産婦人科医がいつ でも遭遇 しうる病態である．生後早期 E
は溶血1注黄疸の早期発見 van 　Praagh の第

一
期の症状のチ ェ ッ クが必要で あ り，遷延

性の 黄痘で は母乳黄疸と鑑別すべ き疾患の診断が大切で ある，
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