
(1)  低出生体重/早産と慢性腎臓病について 

 

[講師]  森本 哲司 (東北医科薬科大学医学部小児科学) 

 

[要旨] 

Gluckman らは、「成人期の非感染性疾患の発症には、遺伝や成人期における生活

習慣だけでなく、胎児期や乳児期の環境が影響する」という Developmental Origins of 

health and disease (DOHaD)を提唱した。この説は、数多くの疫学研究や動物実験など

で検証され、今日ではその妥当性が広く受け入れられている。 

我が国の低出生体重児が出生児に占める割合は 9.4%(2017 年)と、経済協力開発

機構(OECD)加盟国のなかで、トップクラスである。この理由は、周産期医療の安全性

が高く周産期死亡率が低いこと、高齢妊婦の増加、妊娠可能な女性の「やせ」や妊娠

中の不適切な栄養管理などさまざまな要因が挙げられている。非感染性疾患の一つ

に慢性腎臓病(CKD)があるが、その発症に対する低出生体重や早産の関連性を明ら

かにするために、Hirano らによって小児 CKD コホート研究が実施され、小児期発症

CKD と出生体重および早産が強く関与することが報告されている。 

本講演では、低出生体重/早産と慢性腎臓病との関わりを知っていただく際に腎発

生の知識などが必要なため、前半で腎発生・腎機能の発達を、後半に低出生体重/早

産と慢性腎臓病との関連についてお話しいたします。 

 

[略歴] 

1991 年  山形大学医学部医学科卒業 

1993 年  東北大学医学部附属病院小児科 

1996 年  東京医科歯科大学医学部第二内科専攻生 

1997 年  東北大学医学部附属病院小児科 

2001 年  古川市立病院小児科医長 

2002 年  東北大学医学部附属病院小児科 

2003 年  米国マウントサイナイメディカルセンター研究員 

2005 年  東北大学医学部附属病院小児科助手 

2011 年  日本大学医学部小児科助教 

2016 年  東北医科薬科大学医学部小児科学准教授 

2019 年  東北医科薬科大学医学部小児科学教授 
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(2)  新生児水頭症の管理と最近の新生児脳外科疾患の話題 

 

[講師]  林 俊哲 (宮城県立こども病院脳神経外科科長, 東北大学発達神経学教授) 

 

[要旨] 

我が国の早産児の予後は新生児集中治療の導入以降急速に進歩し，新生児科医の

努力によりその予後は劇的に改善している(http://plaza.umin.ac.jp/nrndata/indexe.htm)．

一方，超早産児の頭蓋内出血は新生児科領域において脳神経外科医が介入する疾

患の代表的なもので，その多くを占める脳内出血/脳室内出血は 2003 年〜2012 年の

10 年間に極低出生体重児のおよそ 13%に見られると報告されている．我が国におけ

る低出生体重時の新生児期管理の進歩により新生児頭蓋内出血の頻度は減少して

いるが未だ脳外科手術が必要となることは少なくない．今回，本疾患の病態生理と現

時点での我々の治療方針，手術適応について報告する．また，脳神経外科関連疾患

において新生児期に適切に早期診断されることにより保存的治療が可能となったり，

高侵襲な手術治療が回避可能となるものがあり，頭蓋縫合早期癒合症の乳児期低侵

襲 suturectomy，頭位性頭蓋変形の乳児期早期の保存的治療，新生児期骨膜下血腫

の骨化などについて注意喚起したい．また，近年 CT による放射線被曝を避けるため

に当科で行なっている HASTE-MRI の有用性を報告する． 

 

[参考文献] 

1．周産期母子医療センターネットワークデータベース解析報告． 
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小児水頭症画像フォローにおける無鎮静高速 MRI 
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[略歴] 

1994 年 東北大学卒業 

1994 年 広南病院脳神経外科研修医 

1996 年 秋田県立脳血管研究センター脳神経外科研究員 

1999 年 東北大学医学部付属病院脳神経外科 

2000 年 青森県立中央病院脳神経外科 

2001 年 国立仙台病院脳神経外科 

2002 年 十和田市立中央病院脳神経外科科長 

2003 年 宮城県立こども病院脳神経外科科長 

2012 年 仙台市立病院脳神経外科医長 

2018 年 東北医科薬科大学脳神経外科准教授 

2020 年 宮城県立こども病院脳神経外科科長 

2021 年 東北大学発達神経学講座教授 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



(3)  糞便懸濁液投与（Cecal Slurry）法により作製した非外科的敗血症モデルマウ 

スを用いた新生児敗血症の新規治療法開発 

 

[講師]  藤岡 一路 (神戸大学医学部附属病院 総合周産期母子医療センター 小児科講師) 

 

[要旨] 

演者は、2017 年の第 8 回セミナーにおいて、米国留学中に着手した非外科的敗血

症モデルマウス（早産児マウス敗血症モデル）を用いた、HO-1 制御を介した早産児敗

血症の新規治療法開発（文献 1,2）について発表させて頂いた。本セミナーでは、帰国

後の研究により明らかになってきた本マウスモデルの利点と課題、および新生児敗血

症に対するリコンビナントトロンボモジュリン（rh-TM）の保護効果（文献 3）、ストレス誘

導性高血糖に対するインスリン療法の有効性（文献 4）、軽微な先行感染の保護効果

（文献 5）、についての研究成果を発表する。 

 

[略歴] 

2004 年 6 月 兵庫県立淡路病院 臨床研修医 

2006 年 6 月 加古川市民病院 小児科 専攻医 

2008 年 4 月 神戸大学医学部附属病院周産母子センター 小児科 臨床研究員 

2012 年 4 月 兵庫県立こども病院 周産期医療センター 新生児科 医長 

2013 年 9 月 Postdoctoral Scholar, Stanford University, Stanford, CA  

2016 年 4 月 神戸大学大学院医学研究科内科系講座小児科学分野 特命助教 

2017 年 4 月 神戸大学医学部附属病院 総合周産期母子医療センター 小児科 講師 

 

[文献] 
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3. Ashina M, Fujioka K, Nishida K, Okubo S, Ikuta T, Shinohara M, Iijima K. Recombinant human 

thrombomodulin attenuated sepsis severity in a non-surgical preterm mouse model. Sci Rep. 2020, 10: 

333. 
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(4)  代謝異常症を見逃さない！ 

新生児マススクリーニング、血糖・血ガス・アンモニア 

 

[講師]  大浦 敏博 (仙台市立病院 臨床検査科) 

 

[要旨] 

わが国では 1977 年に公費による新生児マススクリーニング（NBS）が開始された。当

初は 5 疾患が対象であったが、その後甲状腺機能低下症、先天性副腎過形成症が追

加された。2014 年よりタンデム質量分析計（タンデムマス）が全国的に導入され、対象

は 20 疾患に拡大された。その内、アミノ酸・有機酸代謝異常症は体内に蓄積する代

謝産物の毒性により症状が引き起こされる。NBS の結果判明前にケトアシドーシス、高

アンモニア血症を発症する疾患もあるので注意が必要である。脂肪酸代謝異常症は

ATP の産生障害によりエネルギー欠乏となり、低ケトン性低血糖、心筋症、横紋筋融

解などの症状が引き起こされる。いずれも早期診断・治療により予後は大幅に改善さ

れている。 

哺乳不良、嘔吐、意識障害、けいれんや急性脳症様症状で発症する代謝異常症

には有機酸・脂肪酸代謝異常症、尿素回路異常症、高インスリン血症、ミトコンドリア病

などが知られている。この様な症状の患児に遭遇した場合は、血糖・血ガス・アンモニ

アの測定が早期診断に重要である。資料として診断の進め方を図示したので参考に

して頂きたい。 

 

[略歴] 

1979 年  東北大学医学部卒業 
1979 年  岩手県立中央病院初期研修 
1981 年  東北大学大学院医学研究科内科系専攻博士課程 
1985 年  Yale 大学医学部人類遺伝学教室研究員 
1987 年  東北大学医学部小児科助手 
1991 年  同 講師 
1998 年  同 助教授（准教授） 
2008 年  仙台市立病院 小児科医長、東北大学医学部臨床教授 
2013 年  同 小児科部長 
2016 年  同 副院長 
2020 年  同 臨床検査科 
 
[参考文献] 

よくわかる新生児マススクリーニングガイドブック 山口清次編集 

診断と治療社 2019 年 11 月 20 日 

新生児マススクリーニング対象疾患等診療ガイドライン 2019 日本先天代謝異常学会

編集 診断と治療社 2019 年 9 月 20 日 
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1

急性脳症様症状、けいれん、哺乳不良、嘔吐、意識障害、筋痛等で

発症する先天代謝異常症と生化学的検査の特徴

検査値
疾患名

低血糖
代謝性

アシドーシス
高NH3血症 その他の特徴

尿素回路異常症 － ± ++ アミノ酸異常

有機酸代謝異常症 不定 ++ －～++ ケトーシス

脂肪酸代謝異常症 ++ －～+ －～+
低ケトン性
低血糖

高インスリン血症 ++ － +
GDH異常症

低ケトン性
低血糖

ミトコンドリア病 不定 +～++ －～+ 高乳酸血症

糖新生系の異常 ++ ++ － 高乳酸血症

1

血糖・血ガス・アンモニアが大事！

尿ケトン体

陽性

高乳酸血症

陰性～弱陽性

あり なし

正常異常

インスリン
拮抗ホルモン

遊離脂肪酸

上昇 低値

脂肪酸代謝
異常症

（タンデムマス分析）

高インスリン
血症

(insulin/BS)

内分泌疾患 ケトン性低血糖

FBPase欠損

糖原病 I 型
（糖新生系の異常）

低血糖症の診断の進め方

高度ケトアシドーシス
高NH3血症合併例

低血糖

異常

有機酸血症

尿中有機酸分析

低血糖 血糖正常 高血糖

乳酸

正常

高値

乳酸

正常

高値

アンモニア

正常

高値

有機酸血症
ケトン体利用障害

副腎不全

糖新生系異常症（FBPase欠損）
糖原病Ⅰ型

ミトコンドリア病
有機酸血症

有機酸血症
ケトン体利用障害

先天性高乳酸血症（PDHC異常症など）
ミトコンドリア病
有機酸血症

糖尿病性ケトアシドーシス
有機酸血症

ケトン体利用障害

有機酸血症
ケトン体利用障害

血糖
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代謝性アシドーシス/ケトーシス
高アンモニア血症

ケトアシドーシス

有機酸代謝異常症
メチルマロン酸血症
プロピオン酸血症

HHH症候群 アルギニン血症 アルギニノ
コハク酸尿症

特異的な
血中アミノ酸上昇

特異的な
尿中アミノ酸増加

血中シトルリンの
低下～正常

リジン尿性
蛋白不耐症

OTC欠損症 CPSI欠損症
NAGS欠損症

あり なし

オルニチン シトルリン アルギニン アルギニノ
コハク酸

リジン

上昇 正常

肝障害あり

門脈体循環
シャント

ガラクトース
胆汁酸上昇

高度肝細胞障害
Reye症候群

（AG増大）

著増
中程度増加

シトルリン血症1型

アルギニノコハク酸尿症
シトルリン血症2型

低蛋白血症
凝固能低下

尿中オロット酸分析

高アンモニア血症の診断の進め方

尿有機酸分析
血中・尿中アミノ酸分析

特異的上昇なし THAN

乳酸高値（血中 >2.5mM, 22.5mg/dl）

尿中有機酸分析
血中アミノ酸分析など

＆
乳酸/ピルビン酸

（L/P）比

L/P比

低血糖

糖新生系異常症
糖原病Ⅰ型

PDHC異常症
PC異常症A型

生検臓器、線維芽細胞を
用いた検索
遺伝子解析

ミトコンドリア
呼吸鎖異常症

PC異常症B型

高値（＞20）

正常

あり なし
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高乳酸血症の診断の進め方

5

血中アラニン↑（>450M/L）
高乳酸尿症
髄液乳酸↑

Second line 検査

First line 検査

not doing well
低体温

哺乳不良

嘔吐
けいれん
意識障害
横紋筋融解

急性脳症様症状

血液・生化学検査
血糖、血液ガス分析、アンモニア
乳酸、ケトン体

検体の凍結保存（血清、尿、ろ紙血）

血中・尿中アミノ酸分析
尿中有機酸分析（GC/MS）
ろ紙血・血清タンデムマス分析
インスリン（insulin/BS）、遊離脂肪酸、ピルビン酸（L/P）

Take‐home message

6

1 2

3 4

5 6



(5)  正期産の新生児脳症での MRI：脳受傷の読影と定量的評価について 

 

[講師]  柴崎 淳 (神奈川県立こども医療センター 新生児科) 

 

[要旨] 

周産期仮死に続いて発症する中等症以上の低酸素性虚血性脳症に対する低体温療

法は、死亡または発達予後を改善する。しかし、その効果は限定的で低体温療法を

施行しても脳性麻痺、精神発達遅滞などの後遺症が多くの症例で発生するため、現

在でも低酸素性虚血性脳症は周産期医療の重大な問題の一つである。 

低酸素性虚血性脳症を発症した新生児の脳を保護し，家族に予後についての適切な

説明を行うためには、新生児期に脳受傷を正しく把握することが重要である。一般的

な診療として新生児期に行われている検査の中で、低酸素性虚血性脳症の脳受傷と

将来の発達予後を最も正確に予測することが出来る検査は脳 MRI である。今回のセ

ミナーでは低酸素性虚血性脳症における脳 MRI の読影ポイントを概説する。ただし、

低酸素性虚血性脳症の病態は経時的に変化するため、画像所見も生後時間とともに

変化する。低酸素性虚血性脳症の脳 MRI の読影のポイントについて MRI の利点だ

けでなく、読影や撮影における注意点や限界についても概説する。 

また、脳 MRI は画像検査としてだけではなく、定量的バイオマーカーとして脳受傷を

判定するためのツールとしても有用である。特に MR スペクトロスコピー（MRS）を用い

て測定した基底核・視床の N-acetylaspartate（NAA）濃度は中等症以上の低酸素性虚

血性脳症の予後予測に非常に有用であることが報告されている(1)。我々は、低体温

療法を受けた新生児脳症 98 名を対象とし、出生後 24-96 時間（n = 56）および 7-14 日

（n = 92）にそれぞれ拡散強調画像および MRS を実施し、生後 18 ヶ月での予後につ

いての予測精度を評価した。生後 24-96 時間および生後 7-14 日に測定した基底核・

視床の N-acetylaspartate（NAA）濃度の低値が、それぞれ AUC 0.97 および 1.00 で生

後 18 ヶ月での死亡または発達予後不良を予測した。その他にも、生後 24-96 時間で

は、基底核・視床の ADC 値、乳酸濃度、乳酸/NAA 比がそれぞれ 0.90、0.95、0.97 の

AUC を示し、予後判定に有用であることが示された。一方で、生後 7-14 日では，基底

核・視床の ADC 値，乳酸値，乳酸/NAA 比の AUC はそれぞれ 0.61，0.67，0.80 であ

り，生後 24-96 時間の場合よりも低値であった。ADC 値、乳酸値、乳酸/NAA 比も生後

24-96 時間では高い予後予測値を示したが、生後１週間では予後予測性は低下した。

基底核・視床の NAA は生後２週間を通じて、最も正確な定量的 MR バイオマーカー

であった。(2)(3) 
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