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胆道閉鎖症のスクリーニング

一便色カードを母子健康手帳に綴じ込むことの意義一

松　井 陽

晦

－
鋤

〔論文要旨〕

　わが国では平成24年度から，新生児・乳児の難治性疾患である胆道閉鎖症を早期発見し，早期に葛西手術を施行

して予後の改善を図る目的で，油色カードを用いたスクリーニングを開始した。保護者が生後5か月未満の乳児に

このカードの1～3番の色に近い便を認めた場合に，最寄りの産科医または小児科医がこれを確認し，遷延性黄疸，

濃黄色尿を参考所見として，1日も早く日本胆道閉鎖症研究会の施設会員である小児外科医に児を紹介する。1994

年に松井らが考案した便色カードは，これまでパイロットスタディとしてわが国の11ヶ所の県・政令指定都市で，

さらに台湾スイスで胆道閉鎖症のスクリーニング法として全国的に採用された。この方法がわが国にも定着して，

胆道閉鎖症患児の無黄疸自己肝生存による長期予後の改善につながることを期待する。

Key　words＝胆道閉鎖症，早期発見，葛西手術，淡黄色便，比色カード，自己肝生存率

1．はじめに

　わが国では平成24年度から，私どもの考案した便色

カードを用いて，胆道閉鎖症の早期発見のための全国

的スクリーニングを開始した。本稿ではその実施方法

について概説し，小児保健に関係するすべての医療従

事者の方々にご理解とご協力をお願いする。

］1．胆道閉鎖症とは？

　胆道閉鎖症は，新生児・乳児の肝外胆管が原因不明

の硬化性炎症によって閉塞破壊あるいは消失するた

めに，肝臓から腸へ胆汁を排泄できない疾患である。

出生児1万人に1人の割合で発生する稀な疾患である

が，同年齢の肝胆道疾患の中ではもっとも死亡率が高

く，肝移植の適応となる患児の半数以上が本疾患であ

る。初期症状は生後14日を超えて遷延する黄疸，淡

黄色便（多くはうすいベージュ色），濃黄色尿である。

腸に胆汁の主成分である胆汁酸が排泄されないため，

脂溶性ビタミン，中でもビタミンKの吸収不良から

ビタミンK欠乏性出血症による頭蓋内出血で発症す

ることがある。さらに放置すると生後数か月のうちに

胆汁性肝硬変を来し，多くは2，3歳までに慢性肝不

全で死亡する。

　検査として血清生化学検査（総および直接型ビリル

ビン，リポプロテインーX，一般肝機能検査），超音

波検査十二指腸液検査などを行う。鑑別すべき疾患

には，早期手術を必要とする外科的疾患（先天性胆道

拡張症など）と，手術は不要な内科的疾患，すなわち

肝内胆汁うっ滞である。後者は効果的治療法のあるも

の（細菌性肝炎，梅毒など）とないもの（新生児肝炎，

Alagille症候群，シトリン欠損症など）に分けられる。

精査の結果，胆道閉鎖症を否定できない場合に開腹
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図1a　葛西手術（1）：肝門部線維性組織塊の廓清

x

肝動脈

　　図1b　葛西手術（1）：肝門部空腸吻合術

空腸Roux－en－Yループの側孔を肝門部辺縁に吻合する

し，肉眼所見または術中胆道造影によって診断を確定

する。治療として肝門部空腸吻合術（以下，葛西手術）

が行われる。すなわち線維性組織塊となった肝外胆管

を切除したうえで，露出された肝門部に代用胆管とし

て空腸をルーワイ　（Roux－en－Y）吻合する（図1）。

転帰は手術後1年で黄疸なく，自己肝で（肝移植せず

に）生存する者がおよそ6割である。黄疸の持続する，

あるいは一旦消失しても再発する患児は，やがて胆汁

性肝硬変慢性肝不全となって，肝移植をしなければ

死亡する。本症の予後が不良な理由は第1に病因が不

明なことである。第2に葛西手術が早期に行われない

ために，肝門部に至る肝内胆管にも硬化性炎症による

狭窄が波及して，十分な胆汁排泄が得られないことに

よる。

小児保健研究

皿．スクリーニングが重要とされる理由

　第1の理由は，胆道閉鎖症の耳翼を早期発見し，早

期手術することにより，肝移植なしに自分の肝で生存

する自己肝20年生存率が向上することである1）。かつ

て東北大学小児外科などから単一施設の手術成績とし

て，生後60日内に葛西手術を受けるべきことが強調さ

れた時期があった。しかし最近では葛西手術の手術手

技が普及して，少なくとも術後1年の黄疸消失率に関

する限り，また長期生存率においても，生後60日以内

と以降の手術に有意差がないという説が少なからずあ

る。しかし最近，フランスのSerinetら2）は生後45日

以内の葛西手術は，以降のそれに比べて15年自己肝生

存率が12．1％高いと報告した。このことはフランスに

おける16歳未満の年間肝移植数を5．7％削減するとい

う意味で，胆道閉鎖症のスクリーニング実施を支持す

る理論的根拠を初めて示唆した。

　スクリーニングが重要であるという第2の理由は，

本症患児の7％に合併するビタミンK欠乏による頭

蓋内出血3）が予防できる可能性があることである。さ

らに胆道閉鎖症に限らず，淡黄色便に加えて黄疸があ

れば，ビタミンKの吸収が低下する。頭蓋内出血を

来せば知能または運動発達の遅れなどの神経学的後

遺症を来したり，時には死亡したりすることもある。

胆道閉鎖症と同様に淡黄色便，黄疸を呈する乳児は，

入院精査のうえ，ビタミンKの非経口的投与を受け

るべきである。

IV．スクリーニングの方法

1．丁零カードの使用方法

　便色カードとは，生後1か月の患児および同じ月齢

の健康児の便をカラー写真にとり，色調データをコン

ピューター処理後，最新の印刷技術を用いて，ハガキ

大のカードにカラー印刷したものである（図2）。厳

密に指定された印刷条件と用紙を使用すれば，世界中

どこでも最小の誤差範囲で指定された便色調を印刷で

きる。胆道閉鎖症患児の淡黄色便3種類に1～3番，

健康児の便4種類に4～7番と番号が付けられ，母子

健康手帳の1か月健診記録欄の直前の頁に綴じ込まれ

ている。

2．保護者（母親）の判定

できれば日中の明るい部屋で， オムッに付いた児の
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　　　　　図3　スクリーニングの流れ急

便に便色カードを近付けて色を見比べる。カードの右

側の部分をキリトリ線で切り取ると比べやすくなる。

夜間でも昼光色の明るい照明の部屋で比べるとよい。

もっとも近いと思う便色番号を選んで，記録欄に記入

する。便色カードには引色を見比べた結果の記録欄が

3つある。生後2週，生後1か月，生後1～4か月に，

便色にもっとも近いと思う便色番号を3回ともカード

に記入する。ただし生後4か月までのどの時点であっ

ても，もし1～3番のどれかに近い色だったら，1日

も早く，便の付いたオムツを持って，最寄りの医師を

受診する。便は時間が経つと変色するので，できるだ

け新しいものが望ましい。看護師，医師に便の色を伝

える時には，「うちの子のうんちが3番なんです」と

いうように番号で伝える。うすい黄色といってもイ

メージする色はそれこそ十人十色だからである。

3．医師等による淡黄色便の判定

　看護師，助産師，医師は，明るい部屋で，便色カー

ドを保護者が持参した便に近付けて色を比べる。便が

その場にない時には綿棒刺激で排便させることもでき

るし，一旦帰宅させて便が出たらその日のうちに再診

させることもできる。黄疸がある場合には特に注意さ

れたい。便色が確かに1～3番のどれかに近い便色で

あれば，1日も早く，その児をただちに小児外科（日

本胆道閉鎖症研究会施設会員が望ましい）に紹介する。

それができない場合には小児科専門医の常駐する病院

小児科に紹介されたい。

　当初，4～7番のどれかに近い便色であっても，生

後4か月までの間に，1～3番のどれかに近付いてく

る場合がある。この時にも要注意であって，上記と同

様に対処すべきである。以上のスクリーニングの流れ

を図に示す（図3）。

　生後2週を過ぎても遷延する黄疸があれば生理的黄

疸ではない。遷延性黄疸の中でもっとも頻度が高いの

は母乳性黄疸だが，母乳性黄疸は他の病理的黄疸を除

外できることで診断できる。すなわち生後3～4か月

までに黄疸が消退することを確認しなければ母乳性黄

疸と確定できない。しかしそれまで待っていたので

は，三児が胆道閉鎖症だった場合に手遅れになる。し

たがって生後2週を超えて黄疸を認める場合には，便

色の確認が必須である。便色が4～7番のどれかに近

くても，1週間後に黄疸が軽快していなければ小児科
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専門医を受診させる。

　またオムツに尿だけが付いていて，その尿が濃い黄

色の場合はビリルビン尿で，血清直接型ビリルビンの

上昇を意味しており，胆汁うっ滞の確実な証左になる。

V．分娩前後の保護者への説明

　便色カードの使用方法，油色の判定後の対応等に関

して，自治体等における母子健康手帳交付時，産科医

療機関における妊産婦健康診査や両親教室の場におい

て説明を行うなど啓発に努める。その時は平成24年3

月に配布された「胆道閉鎖症早期発見のための便色

カード活用マニュアル」4）の第3章（6頁）に準じて

説明するとよい。また新生児の便を見たことがない方

には，マニュアルの第1章に記載した正常便について

の説明ができればさらに理解が深まる。分娩後，新生

児訪問，未熟児訪問を可能な限り1か月健康診査前に

行い，官話カードへの下色記載の状況を確認し，記録

するように指導されたい。

V［．関連する問い合わせへの適切な対応の仕方

　保護者の質問には，まず上記の「胆道閉鎖症早期発

見のための便色カード活用マニュアル」4）を参考にし

て答える。それでも不明の点は，各市区町村の母子保

健担当に電話するか，または国立成育医療研究セン

ター便色カード事務局（benshoku＠ncchd．go．jp）に

電子メールで尋ねる。手術を受ける小児外科について

は，日本胆道閉鎖症研究会事務局（card＠ped－surg．

med．tohoku．ac．jp）まで電子メールで尋ねる。

V皿．パイロットスタディの結果

　栃木県では1994年から，初版山色カードを用いて胆

道閉鎖症のスクリーニングを行っている。これまでは

1か月健診の場で便色番号が記入されたカードを回

収する形式をとってきた。その結果，2003年までの9

年聞に約14万7千人（同時期に栃木県で出生した児の

85％）のうち，胆道閉鎖症と診断された児は15名，こ

のうちスクリーニング陽性であったのは12名，すなわ

ち感度は80％であった。一方，母親が淡黄色便と判定

した児は88名，このうち真に胆道閉鎖症と診断された

児は12名，すなわち陽性適中率は13．6％であった（表1）。

　次に，胆道閉鎖症の早期手術に関するデータを，ス

クリーニングを行った栃木県と，2003年の全国集計と

で比較した（表2）。当時，札幌市，岩手県，茨城県

小児保健研究

でスクリーニングを開始していたため厳密な比較はで

きないが，スクリーニングによって平均手術時日齢が

減少し，生後60日以内に手術を受ける患者が増加する

ことが示唆された。医療経済学的研究によると，日本

全体でこのスクリーニングを採用した場合に，生活の

質（QOL）の良い1年を過ごすのに要する費用が34

万円5）であった。このことは根拠の質が■一一3レベル

で，スクリーニングを採用するうえで強い根拠になる

ことを示唆した（表3）。

V皿．母子健康手帳に便色カードを綴じ込むことの意義

　私どもが考案した雑色カードを全国的なスクリーニ

ングにいち早く取り入れた台湾では，生後60日以内に

葛西手術を受けた患児の割合，術後3か月の黄疸消失

率，術後5年無黄疸自己肝消失率が有意に改善したと

いう6）。スイスにおいても同様の三色カードを用いて，

胆道閉鎖症のスクリーニングが2009年から全国的レベ

ルで開始された7）。わが国でもようやく2012年4月か

ら，厚生労働省の省令（平成23年12月23日，第158号）

によって新版便色カードが全ての母子健康手帳に綴じ

込まれて交付されるようになった。わが国ではほとん

表1　精度の評価（栃木県，Aug．’94～Jul．’03）

　　　　　あり
淡黄色便

なし

胆道閉鎖症

あり　　　　　なし

12 76

3 147，246

15

88

147，249

147，322　147，337

受検率＝　85．1％（147，337／173，237）

感度＝800％　　　特異度＝999％

陽性適中率＝136％

表2　スクリーニングの効果

全国集計
　　　栃木県

iスクリーニングあり）

期間 2003 1994～2003

胆道閉鎖症症例数 82 16

手三時日齢中央値 ND 53

手術時日赤平均 66ユ±29．7 54．8±19．9

手術時日齢

U0日以内
48．8％ 75％

無黄疸自己肝

T年生存率
ND 50％
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表3　新規スクリーニングの経済的効率の推定

　　　　　　　　　　　　　　　　　（単位：万円）

対象疾患 費用／生存年 費用／QALY 根拠の質

ムコ多糖症 312 288 皿

胆道閉鎖症 30 34 ■一3

Wilson病 1，596 773 皿

　　　　　　　　　　　　　　　　　（久繁哲徳，1996）

1［一3　（時系列的研究），皿：症例研究，専門家の意見

表4　スクリーニング実施の原則
　　（Wilson　＆　Jungner，　1968）

1
2
3
4
5
6
7
8

9
1
0

目的とする疾患が重要な健康問題である　○

早期発見をした場合に，適切な治療法がある　○

陽性者の確定診断の手段，施設がある　○

目的とする疾病に潜伏期あるいは無症状期がある　○

その疾病に対する適切なスクリーニング検査法がある○

検査方法が集団に対して適用可能で，受け入れやすい○

目的とする疾病の自然史がわかっている　○

患者，要観察者に対する追跡システムが確立している
　　　　　　　　　　　　　　　　　くこれから〉

スクリーニング事業の費用一便益が成立する　○

スクリーニングの意味，内容が受診者に周知されている
　　　　　　　　　　　　　　　　　　くこれから〉

ど全ての新生児が母親とともに1か月健診を受けてい

るとされる。このことはわが国においても，便色カー

ドを用いた胆道閉鎖症のスクリーニングが全国的規模

で開始されたことを意味する。一方，ある疾病に対す

るスクリーニングの必要条件として広く採用されてき

たWilson＆Jungnerの原則8）（表4）が今も通用して

いる。胆道閉鎖症のスクリーニングはこの10原則のう

ち8要件を満たしているので，全国的に実施すべきも

のと考える。

IX．おわりに

　便色カードを用いた胆道閉鎖症のマス・スクリーニ

ングは，すべての母子健康手帳に綴じ込まれて配布さ

れることによって全国的スクリーニングに発展した。

しかしこのスクリーニングは便色カードが交付される

だけで有効に機能するわけではない。有効に機能する

には，保護者（母親）が三色をチェックし，異常があ
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ればそのことを担当医に伝え，担当医は異常を確認の

うえ，速やかに胆道閉鎖症の経験：豊富な小児外科医に

紹介され，早期手術が行われることが重要である。助

産師，保健師の協力も欠かせない。関係者のご理解と

ご協力をお願いしたい。
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1、1∫いとこ二認◎～一撃・．煽’一　’／．tt一

．∴賦底ださい。

　　　　　　　　　　s・一

　．＿噌∴，tstt　　　　　　　論葦肇P　　　　　　　t：、　　　　．こ∴｛し4こ＿ぎ

s　　L’・ノ｛　　　　　　一＼…＝ny『A’

iどちらかが当てはまるときは、胆道閉鎖症、
1などの病気の可能性がありますのzs・．1E　1’

iも早く小児科医、小児外科医等の診察｝
ミ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ

1を受けてください。　　　　　　　　　i
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ

’＼@・　・　，　　、　　　　　　　　　　　　　．叩一一　　一一ノ

便色の記入欄（観察白と右欄に当ビはまる三審号）、

年　　　月　　　日 番・

睦翻羅躍翻一一1「「

@年　　　月　　　日 番

［　　　　　く

唇誰埆脚別一”三■圃鱈騰麟灘．

年　　　月　　　日 番

睡
詳
毒
熱
一
’
2
番
藷

3

男
帯

5
番
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しましょう。
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