
仙台市立病院医誌 35, 57-61, 2015 索引用語
胆道閉鎖症
頭蓋内出血

頭蓋内出血を契機に発見された胆道閉鎖症の 1例
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は じ め に

胆道閉鎖症（Biliary Atresia ; BA）は新生児期
に肝外および肝内胆管の閉鎖を来す疾患であり，
8,000～18,000出生に対し 1名発症する稀な疾患
であるが，新生児期の胆汁うっ滞の原因および小
児における肝移植の原疾患としては最も多いとさ
れている1）．本症患児の 4.3～7%は頭蓋内出血を
合併すると報告されており2,3），また，早期に手術
した方が黄疸消失率や自己肝生存率は良いとされ
ている4）．そのため，早期に発見し治療すること
で長期予後を改善するための研究がおこなわれて
きた5～10）．

BAは時に早期発見に苦慮することも少なくな
い．その理由は，BAのスクリーニングとして感
度の高い方法が確立されておらず，確定診断には
開腹術が必要であるためである1）．
今回我々は，生後 1か月健診で黄疸を指摘され，

生後 2か月の段階で頭蓋内出血を来したことで発
見された胆道閉鎖症の 1例を経験した．

症　　　例

患児 : 0歳 2か月，男児
主訴 : 意識障害，出血傾向
出生歴 : 在胎 38週 5日，出生体重 3,022 g，仮
死なし，新生児黄疸なし，完全母乳栄養
既往歴 : 1か月健診で黄疸を指摘されたが経過

観察されていた．便色は黄色で，1か月健診時の
便色カラーカード検査では異常は指摘されなかっ
た．
服薬歴 : 日齢 1日，5日，1か月の時に mena-

tetrenone（ビタミン K製剤）シロップ 2 mgを経
口投与された．
家族歴 : 同胞なし，両親に特記すべき事項なし
現病歴 : 入院前日（第 1病日，日齢 68），哺乳

後に嘔吐あり，活気不良になったため前医を受診
したが，急性胃腸炎として整腸剤を処方され帰宅
した．同日夜，口唇チアノーゼと共に 1分未満の
全身強直発作が出現し数回反復したため前医を再
診した．脱水症と診断され点滴補液後に帰宅した．
帰宅後も 30秒～1分の全身強直発作が数回出現
した．
第 2病日朝，前日採血した右上肢肘部からの出

血に母が気づき前医を再診した．意識障害，大泉
門膨隆，項部硬直を認め，髄膜炎など中枢神経感
染症を疑われ，精査加療のため当院へ転院搬送と
なった．
身体所見 : 体温 34.7°C，脈拍数 145回/分，呼

吸数 14回/分，血圧 108/72 mmHg，SpO2 100%（リ
ザーバー付マスク 5 L/分），Japan Coma Scale III-

200，Glasgow Coma Scale 6 （E1V1M4）．来院時も
全身強直発作を認めた．顔面は蒼白，四肢は冷汗
著明であった．大泉門は膨隆していた．瞳孔は左
右ともに 5 mm大，対光反射は遅延していた．腹
部では肝臓を右肋骨弓下に 4横指弾性硬に触知し
た．右上肢肘部から持続的な出血を認めた．
血液検査 : 著明な貧血と凝固機能の異常，およ

び肝胆道系酵素の上昇を認めた（表 1）．
細胞培養検査 : 血液，尿培養はいずれも陰性
だった．
画像所見（図 1A）: 前医で施行された頭部 CT

では，脳実質はびまん性に腫脹し脳溝は同定でき
ず，脳実質全体が低吸収であり皮髄境界や基底核
のコントラストは消失していた．脳表や大脳鎌沿
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いに線状高吸収域が認められ（矢印），急性硬膜
下血腫の所見と考えられた．
入院後経過 : 時系列に整理したものを図 2に
示す．初診の段階では，ビタミン K欠乏性出血，
劇症型肝不全，先天性代謝異常，先天的な脳およ
び動静脈の奇形などを鑑別に挙げた．来院後も痙
攣が持続していたため，ただちに抹消静脈ライン
を確保し midazolam 0.1 mg/kgを投与したところ
痙攣は頓挫した．その後，濃厚赤血球 20 ml/kg，

新鮮凍結血漿 20 ml/kg，menatetrenone（ビタミ
ン K製剤） 1 mg/kgを経静脈投与した．気管内挿
管し，ICUへ入院した．
来院時に認めた PT，APTTの異常高値は来院
から 24時間以内に正常範囲内にまで改善した．
入院 2日目に血中 PIVKA-II > 9 μg/mlと異常高
値を認め，ビタミン K欠乏性出血が疑われた．
入院 2日目，3日目にもビタミン K 1 mg/kgを静
脈内投与した．その後は menatetrenone （ビタミ

図 1.　第 2病日，前医での頭部 CT（A）と第 14病日の頭部 CT（B）

表 1.　来院時血液検査所見

白血球数 21,300 /μl AST  114 U/l

赤血球数 126×104 /μl ALT 49 U/l

Hb 4.0 g/dl ALP  1,352 U/l

MCV 92.9 fL LDH 553 U/l

MCH 31.7 pg γ-GTP  549 U/l

MCHC 34.2% T-bil. 6.0 mg/dl

血小板数 55.5×104 /μl TP 5.6 g/dl

PT >100秒 Alb 3.8 g/dl

PT <10% Na 132 mEq/l

PT-INR >10 K 5.2 mEq/l

APTT >200秒 Cl  102 mEq/l

Fibg 255 mg/dl Ca 8.6 mg/dl

AT III 107% P  4.2 pg/ml

FDP 17.2 μg/ml BUN  7 mg/dl

Cr 0.10 mg/dl

CK 979 U/l

CRP 1.06 mg/dl
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ン K製剤） 1 mg/kgを週 1回投与し，凝固機能は
退院まで正常範囲内で推移した．
また，入院 2日目に便色カードで 1番に当ては

まる様な灰白色便を認め（図 3），入院 3日目に
血清総ビリルビン値 6.0 mg/dl，直接ビリルビン 

4.5 mg/dLと直接ビリルビン優位の血清ビリルビ
ン上昇を認めた．入院 5日目，8日目の血中総胆
汁酸（基準値 10 μmol/L未満）はそれぞれ 59.6 
μmol/L，69.5 μmol/Lと上昇していた．腹部超音
波検査を施行したところ，胆嚢は萎縮しており胆

図 3.　第 3病日に認めた灰白色便（左）．本邦で使用されている便色カラーカード（右）．

図 2.　入院後経過
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管・胆道は同定できず，肝門部に traiangular cord 

signと思われる管状の高エコー領域を認め，胆道
閉鎖症を疑わせる所見であった．
入院当日，脳波検査を施行したが全誘導で平坦

であった．しかし，数 10分ごとに数秒間全身強
直発作や上肢を回転するような動きがみられたた
め痙攣発作の群発と判断し抗痙攣薬の持続静注お
よび急速静注を行った．その後，全身強直発作は
見られなくなったが，上肢を回転するような動き
は数 10分おきに 2～3分間出現し，転院まで認め
られた．入院 13日目より，上肢の動きに対して
ゾニサミドを追加投与した．同日の頭部 CT（図
1B）では，脳腫脹は改善しているが白質や小脳
の濃度低下は残存し，硬膜下血腫は濃度が低下し
ていた．両側前頭葉や右放線冠に高吸収域が散見
され血腫と考えられた（矢印）．入院 14日目に抜
管し，入院 20日目，手術目的に他院へ転院搬送
となった．
転院後経過 : 日齢 96に肝門部空腸吻合術（葛

西術）が行われた．術中胆道造影により胆道閉鎖
症（III型）と確定診断された．黄疸は術後すみ
やかに消失し，現在はリハビリを行っている．

考　　　察

胆道閉鎖症によりビタミン K欠乏性頭蓋内出
血を来した 1例を経験した．BAで頭蓋内出血を
来たした場合には，死亡率も高くその後の精神運
動発達に障害を残す例も多いとされており2），頭
蓋内出血を来たす前に BAを早期発見することが
重要である．
生後 2週間を超える黄疸を認めた場合，稀とは

いえ BAを念頭に追加の検査を施行すべきという
報告もある1）．2004年に米国で発行された乳児胆
汁うっ滞性疾患に関するガイドラインでは，生後
2週間を超えて（あるいは，母乳栄養で正常発達
かつ濃尿や白色便を認めていない児では生後 3週
間を超えて）黄疸が遷延する場合には，血清直接
ビリルビン値を測定し，血清総ビリルビン値の
15%以上に上昇していた児には BAの精査をする
ように勧めている5）．人種差の点から，同ガイド
ラインが日本人に応用できるかは不明であるが，

本症例では完全母乳栄養児とはいえ生後 1か月を
超えて遷延性黄疸を認めており，生後 3週間～生
後 1か月の段階で血清直接ビリルビン値を測定し
ていれば，頭蓋内出血を来す前に BAを早期発見
できていた可能性があったと考えられる．
本邦において現時点で最も普及している BAの

スクリーニング検査は便色カードである．本邦に
おける 19年間のコホート研究についての 2015年
の報告では，生後 1か月までの児に便色カードを
適用することで，BAに対する感度 76.5%，特異
度 99.9%であったとされている6）．海外において
も便色カードは使用されており，BAの早期発見
に有用であると報告されている7）．しかし，BA

と診断された時点でも約 30%の患者は黄色調の
便であるとされており2,3），便色による BAのスク
リーニングには限界がある．本症例も入院 2日目
に灰白色便を認めるまでは黄色調の便であったと
されており，便色からの早期発見は難しかったと
考えられる．
また，最も早期に頭蓋内出血を発症した例とし
て，日齢 5で頭蓋内出血を合併した例が報告され
ており2），そのような症例で頭蓋内出血発症前に
早期発見・治療することはさらに困難と考えられ
る．過去の報告では，後に BAと診断された児で
は出生 24～48時間の段階で血清抱合型もしくは
直接ビリルビン値が高いという報告もあるが7），
現時点で BAの原因が明確になっておらず，本症
例のように BAを発症する要因が見当たらない児
も含め生後 24～48時間時点で全新生児の採血を
行うことはコスト面から現実的ではないと考えら
れる．
他の方法として，尿中硫酸抱合胆汁酸測定8），
血清胆汁酸値測定9）も行われているが，基準値が
定まっておらず，検体の保存方法，コスト面など
の問題があり，普及には至っていない．特に本症
例のように家族歴，出生歴に特記すべき所見の無
い例も含めて全例に行う場合にはコスト面が大き
な問題になるが，本症例でも発症後ではあるが血
清胆汁酸上昇が認められており，測定されていれ
ば頭蓋内出血発症よりも早く BAが疑われていた
かもしれない．
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BAの成因や自然経過には不明な点が多い．現
時点で BAを確実に診断する方法は術中胆道造影
のみであり，便色カードや血清直接ビリルビン値
測定といった BAのスクリーニングには感度やコ
ストの面から限界がある．同様の症例の検討によ
り，いまだに確立されていない BAの早期発見に
寄与する可能性もあり，今後の症例の蓄積が望ま
れる．

結　　　語

頭蓋内出血を契機に診断された BAによるビタ
ミン K欠乏性出血の生後 2か月児を経験した．
現在普及している BAのスクリーニング法には限
界があり，生後 3週間を超えて黄疸が遷延する場
合には，血清直接ビリルビン値測定を含めた黄疸
の精査を検討することが望ましい．
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