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緒 言

新 生 児 重症 黄 疸 の 治療 は根 本 的 に は交 換 輸 血 に よ

る 間接 ビ リル ビンの 排 除以 外 に はな い が,児 に対 す

る 侵 襲 の 大 き さか ら必 ず しも濫 用 は 許 され な い.こ

の 交換 輸 血 の 頻度 を 減 少 させ る 目的 で 薬物 療 法 が検

討 され て お り,特 に 非 溶血 性 因子 に 基 く重 症 黄疸 で

は発現 時 期 も遅 く,経 過 も比 較 的 緩 慢 で あ るた め充

分 な観 察 が 可能 で あ り,薬 物 療 法 の 効果 が 最 も期 待

され る.

しか しなが ら,薬 物療 法 は作 用機 序 に不 明 な点 が

多 く,そ の効 果,投 与 方法,使 用 薬 剤等 につ いて も

必 ず し も一致 した見 解 に達 て いな い.

そ こで 従来 有 効 と考 え られ て い るACTH並 び に

ACTH様 効 果 の 期 待 さ れ るGlycyrrhizinに つ い

て血 液性 状,並 び に尿 所 見 の生 化学 的 変 化 か ら作用

機 序 に 関 す ろ基 礎 的検 討 を 行 つ た.

実 験 方 法

岡 山大 学 医学 部 産 婦人 科で 出生 した妊 娠 並 び に分

娩 時 に含 併症 の認 あ られ な か っ た新 生児90例 を対 象

とし, 15例 にACTH, 75例 にGlycyrrhizinを 投 与

した.

ACTHは 生 後3日 よ り3日 間10単 位 を 連 続 投 与

し, Glycyrrhizinは15例 に 生後3日 よ り3日 間40

mg/dayを 投 与 した群 と夫 々30例 に1mg/kg 10mg/

kgを 生 後第1日 よ り7日 間 連続 投 与 した群 と に 分

類 した.又 対 象 として は 正常 無 処 置 新生 児 を選 び,

血清Bilirubinは73例,そ の 他 の 測定 は15例 につ い

て 測定 を 行 つ た.

血 清Bilirubinの 測 定 はDiaxo法 に よ るHsiaの

変 法1),血 糖 はGlucose oxidase法2),血 清 並 び に尿 中

電 解 質 測定 はEvanae製Flame photometerを 使 用

して 焔光 測 定 法 に よ り行 い,尿 中17 Ketogenic ste

roid(17-KGS)はNorymberski氏 法3),尿 中Bilirubin

測定 はGries & GriesのWith変 法4) 5)に よ り行 い,

赤 血 球抵 抗 試 験 は食 塩 水 に よ る滲透 圧 抵 抗 法 を用 い

た.

採血は午前9時 沐浴直後,哺 乳前に足蹠穿刺を行

つて,ヘ パ リン化毛細管血に採取 し, 12,000回 転,

 5分 間遠心沈澱により血清分離を行つた.

採尿は男児のみに限定し,コ ン ドーム法により24

時間尿を採取した.

実 験 成 績

1. AGTH投 与群

血 清Bilirubin値 は第1図 の 如 く,対 照 群 で は生

第1図

実 線:対 照 群 破 線: AGTH投 与群

Serum bilirubin level during early

 neonatal period

後第5日 ま で上 昇 し, 9.4mg/dlと 〓 高値 となつ た

後下 降傾 向 を示 し,生 後 第7日 に は8.6mg/dlと な

つたのに対し, ACTH投 与群では生後 第3日 まで

は対照群と同様に経過し差は認められないが,第3

日9.3mg/dlを 最高値として以後急速に下降し,第

5日 では7.3mg/dl第7日 では6.4mg/dlと 有意な

低下が認められた.

血糖は対照群では生後第1日47mg/dlよ り生後

第3日74mg/dlと 上昇を示した後安定し,そ の後

の変動は認められなかつたが, ACTH投 与群 では

投与後急速に増加し,第5日 には94mg/dlと 最高

値を示した.又 投与中止により急速に低下 し,第7
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日には71mg/dlと 対照群と同様の値に復帰した.

(第2図)

第2図

Blood glucose level during early

 neonatal period

血清電解質ではKは 対照群, ACTH投 与 群共 に

成人値に比し高値を示し,特 に生後第3日,第5日

に高値をとる傾向を示 したが両群に差は認められな

かつた. Naは140mEq/L前 後で成人正常値の範囲

内に止まつたが, ACTH投 与群では幾分高値を と

り生後第7日 には150mEq/Lを 示 したが対照群と

の間に有意差は認められなかつた.(第1表)(第

2表)

尿中電解質の変動はKは 対照群では生後第3日 ま

で変動せず50mg/dayの 排泄量であつたが,第5日

は75mg/day,第7日130mg/dayと 漸増傾向が認

められた.こ れに対 してACTH投 与群では排泄増

加傾向を示 し第3日116mg/day第5日144mg/day

とな り第7日 では195mg/dayに 達 した.

Naは 対照群, ACTH投 与群に差はな く生後第3

第1表　 Gontrol value for blood bilirubin, glucose, sodium, potassium and urinary

 17 KGS, sodium, potsasium and bilirubin in neonatal period Mean±C. L.

第2表　 Effect of ACTH or glycyrrhizin on blood bilirubin, glucose, sodium

 and potassium during neonatal period Mean±C. L.
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第3表　 Effect of ACTH or glycyrrhizin on urinary 17-KGS, sodium, potassium

 and bilirubin during neonatal period Mean±C. L.

日までは23mg/dayと 少な く,以 後急激に増加し

て生後第7日 では106mg/dayに 達 した.(第3表)

尿 中17-KGSは 対照群では230μg/day前 後で経

日的変動は極めて少なかつたがACTH投 与群 では

投与後著明な排泄増加が認められ,投 与1日 目であ

る生後第3日 には824μg/dayと 投与前の2.5倍 に増

量し, 5日 には1,211μg/dayと 最高値を示した後

投与中止により第7日 には514μg/dayと 減少した

が,尚 投与前或いは対照群に比 し高値を示した.(

第3図)

第3図

Urinary 17-KGS during early

 neonatal period

尿中Bilirubin排 泄量は対照,投 与群共 に血 清

Bilirubin値 の推移と並行する傾向が認められたが,

血 中Bilirubinに 比 し極めて微量で対照群では最高

値を示す生後第5日 でも0.22mg/dayに 過 ぎなかつ

た. ACTH投 与群では対照群に比し明らかな増量傾

向が認められたが,排 泄量は生後第5日 で0.38mg/

dayに 止 まっ た.(第4図)

第4図

Urinary total bilirubin during

 early neonatal periods

2. Glycyrrhizin投 与 群

Glycyrrhizin投 与 に よ る血 清Bilirubin値 の 推 移

はAGTHと 同様 な投 与方 法 で 生 後 第3日 よ り3日

間40mg/dayを 投 与 した群 で は生 後 第3日7.5mg/dl

第7日7.4mg/dlと ほ とん ど変 動 せ ず生 後 第5日 で

は対 照群 に比 し有意 な 低値 を示 した.し か しACTH

投 与 群 とは異 な り,血 清Bilirubinの 減 少 傾 向 は得

られ ず, Bilirubin増 加 を 抑 制 す るに 止 まつ た.(第

5図)

Glycyrrhizinを 生 後 第1日 よ り7日 間 連 続 投 与 し

た群 で は1mg/kgの 少 量 投 与 群 は対 照 と ほ と ん ど

差 は な く,む しろ高 値 を示 す 傾向 に あ つ た が, 10

mg/kgの 大 量投 与 群 で は全 経過 を 通 じてBilirubin

値 は低 値 を 示 し,第1日1.2mg/dl第3日5.3mg/dl

第5日5.4mg/dl第7日4.6mg/dlと 全 経 過 に亘 つ
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第5図

Serum bilirubin level during early 

neonalal period

て対照群との問に有意差が認められた.(第6図)

第6図

Effect of glycyrrhizine on serum 

bilirubin

一方血糖に関してはACTHと は 異なり有意な変

動は認められなかつた(第7図).

第7図

Effect of glycyrrhizine on 

blood glucose

血清電解質ではNaは 投与量の如何に拘らず変動

を示さず対照群との〓に差はなかつたが, Kは 対照

群では第3,第5日 に増加を示 したのに対し,大 量

投与群では継日的に減少傾向を示し,第1日5.9m

Eq/lよ り第7日5.5mEq/lに 低下 した.(第2表)

尿組成においても少量投与群では尿中17-KGS, Na,

 K等 には特に変動を認めず対照群と同様に経過した

が,大 量投与群では17-KGSの 増加は得られなかつ

たが,尿 中電解質はNa, K共 にバラツキ は極 めて

小さく,対 照群, ACTH投 与群とは異な り,生 後

第5日 以降の増量傾向が抑制され,生 後第7日 にお

い て もNa 73.9mg/day, K 87.5mg/dayと 対 照 群

の2/3の 排 泄量 に止 ま つ た.(第8図).

第8図

Effect of glycyrrizine on urinary 
17-KGS

一 方 赤血 球 性状 及 び その 推 移 に つい て はGlycyr

rhizin 10mg/kgの 大 量 投 与 群 を 中心 に 検 討 した が,

対 照 群 で は亦 血 球 数,血 色 素 量(Hb)ヘ マ トク リ

ッ ト(Ht)は い ず れ も生 後 平 行 して急 速 に 減 少 し,

生 後 第1日 それ ぞ れ593×104, 19.5g/dl 63%か ら

第9図

Effect of glycyrrhizine on red 

cell count
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第4表 •@ Changes in red blood cell count, hemoglobin, hematerit and reticurocyte 

count during neonatal period Mean•}S. E.

(N=10)

第5表 •@ Effect of glycyrrhizin on red blood cell count, hemoglobin hematcrit 

and reticurocyte count Mean•}S. E.

(N=10)

生 後第7日 に は それ ぞ れ472×104, 17.0g/dl 53%

と直 線 的 に 低下 す るの に 対 し てGlycyrrhizin投 与

群 で は生 後 第1日 は,赤 血 球 数582×104, Hb 20.4

g/dl, Ht 66%と 対 照 群 と同 様 で あ るが,生 後 第5

日以 降減 少 の程 度 が 軽 減 し,生 後 第7日 で はそ れ ぞ

れ536×104, 18.3g/dl, 57%と 対 照 群 と 比 し 明 らか

に高 値 に 止 まつ た.(第9図)(第4表,第5表)

網 状 赤血 球数 は減 少 傾 向 が強 く対照 群 で は生 後 第

1日34%。 か ら生 後7日 に は8%。 に低 下 した. Glycq

rrhizin投 与 群 で も この 傾 向 は変 わ らず 第1日29%。,

第10図

Osmotic fragility in 0.45•“ 

NaCl

第7日6%。 と対照群との間に差は認められなかつた.

(第3表,第4表)

赤血球抵抗は対照群では変動が大きく,生 後第5

日以降では抵抗性の減弱傾向が認められ,生 後第7

日では0.45% NaCl溶 液中の溶血は5～35%と バ ラ

ツキが大きかったがGlycyrrhizin投 与群ではバラ

ツキの範囲が次第に少なくなり,生 後第7日 では1

例を除きいずれも10%以 下の溶血に止まり,全 体と

しては赤血球抵抗の増加傾向が認められた.(第10

図)(第11図).

第11図

Osmotic fragility in 0.45% 

NaCl
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考 案

ACTHに よる新生児重症黄疸の治療はCross6)に

よ り提唱 され,対 照群67例 中Bilirubin 20mg/dl以

上で交換輸血施行例 は21例であつたのに対しACTH

投与群では67例 中4例 に過ぎなかつたと報告 し更に

生後第2日 で8mg/dlを 越えた症例のみにACTH

を投与すると20mg/dlのCritical levelを越 えたも

のは240例 中2例0.8%と 無処置群の8%に 比 し

1/10に 減少したと述べている.本 邦においてもその

後 多 くの 報告 が あ り7) 8) 9) 10) 11) 12) 13),血 清Bilirubin

低 下 効果 につ いて は,有 効 で あ るとの ほぼ一 致 した

見 解 に 達 して い るが,作 用 機 序 につ いて は 不 明の 点

が多 い.

新 生 児Bilirubin代 謝 の 特異 性 に つ い て は 非 溶血

性 黄疸 に お いて も赤血 球 性 状及 び肝 機 能 の両 面 よ り

検 討 され な けれ ばな らな い.す なわ ち赤血 球 性 状 で

は還 元 グル タ チ オ ンの不 安 定 性 等が 挙 げ られ るが14)

 15)肝機能 未 熟 が最 も強 く影 響 す る と考 え られBilir

ubin抱 合 過 程 に お け る, Glucuronyl Transferaseの

活 性低 下 が主 因 とな り 遊 離 型BilirubinとUDPGA

か ら得 られ るGlueuronic Acidと の 抱 合 が抑 制 され

た 状 態 に あ る と考 え られ て い る.

さてAGTHのBilirubin代 謝 に及 ぼ す作 用 機 序 に

つ い て は,藤 井 ら7)はHaynes20)ら の 報 告 でACTH

がPhospholylase活 性 を 高 め てGlyeogenか らG-

1-Pへ の 分 離を 促 進 す る こと か らBilirubin抱 合 過

程 の初 段 に働 くと想 定 し又,新 生 児 高 ビ リル ビ ン血

症 に及 ぼ すACTHの 影響 に関 す る 文 部省 総 合 研究

21)で は,母 乳 栄養 に よ る 遷 延 黄 疸 に 対 し て 血 清

Bilirubin値 の 低 下 に有 効 で あ る こ と, Gilbert氏 病

に使 用 して 先 ず直 接Bilirubinが 増加 し,つ い で 総

Bilirubinが 低 下 す る こ と, Everlein分 画 法 で ま ず

総Bilirubin値 が下 り,次 い でMonoglueuronide型

が 低 下 し, Diglucuronide型 が一 番後 ま で下 が らな い

とい う,小 川,馬 場,松 村 らの 報 告 か らBilirubin

の 抱 合,排 泄 の促 進 に 関 与 す る と推定 して い る.遠

藤12)はIcterometer値 の 比較 でGlueocorticoid及 び

ACTHを 検 討 し,両 群 共 に効 果 が 認 め られ た こ とか

らACTHに つ い て は 副 腎 刺激 に 基 くCorticoidの

増 量 或 い はACTHの 直 接 作 用 の両 面 の 検討 が 必 要

で あ ろ うと述 べ て い る.

本 研 究 の 基 礎検 討で5例 にPredonisolon 10mgを

生 後3日 よ り3日 間投 与 した が 血 清Bilirubin値 の

有 意 な 低 下 は得 られ な か つ た.

これ に対 してACTHで は正 常 新生 児 で は 投 与 日

を最 高 値 と して以 後 急 速 に 低下 し,生 後 第7日 に は

有 意 差 が 認 め られ た.一 方尿 中Biliubinは 総Bilir

ubin,直 接Bilirubin共 に 同 様 の変 動 を 示 し,対 照

群 で は総Bilirubinは 生 後 第1日 の0.112mg/dayか

ら生後第5日 には0.220mg/dayと 増量 して血清

Bilirubinと 並行した動きを示した. ACTHを 投 与

すると生後第5日0.381mg/dayと 対 照群 に比 し

1.5倍 と有意な排泄増加が認められ,な かでも直接

Bilirubinの増加がやや顕著ではあつたが,血 中から

の減少量に比較すると1/10量 に過ぎなかつた

ところが血糖値は極めて特徴ある変動を示 し,対

照群では生後第1日47mg/dlよ り生後第3日 に70

mg/dlと 増加した後ほとんど変動せず安定 した値を

示し,升 本22)の 報告とも一致するが, ACTH投 与

群では投与後血糖は急激に上昇し,生 後第5日 には

94mg/dlに 達 し,投 与中止 により生後 第7日 には

70mg/dlと 対 照群と同様の値に復帰 した.

著者ら10) 11)の非溶血性高Bilirubin血 症の治験例

でも低血糖を示す症例が多 く,更 にACTHに よ り

血糖に対する反応性が認められ,血 糖上昇を来たし

た症例ではBilirubin値 の低下が得られたのに対 し

て血糖上昇が認められなかつた症例では高Bilirubin

血症 に対しても無効であつた.第12図 はACTH投

第12図

Effect of AGTH on hyperbilirubinemia

与後第1日 目の血糖値の変動から高Bilirubin血 症

の改善状態を比較したものであるが,実 線で示す50



新生児黄疸の薬物療法に関する研究 97

%以 上の血糖上昇を来たした症例では全例Bilirubin

減少傾向を示し, ACTH投 与 後3日 目にBilimbin

値15mg/dl以 下に低下した症例は13例 中11例48%

を占めたのに対 して,破 線で示 した血糖上昇傾向の

得られなかつた症例ではBilirubinの 低下傾向も少

なく,治 療前のBilirubin値 は血糖上昇例と同様で

あるに拘らず15mg/dl以 下に低下した症例は5例

中1例20%に 過 ぎず,し かも1例 には逆 に高Bili

robin血 症の増悪が認められた.

電解質環境では血清電解質はNaは 成人正常値の

範囲内にあるのに対 してKは 成人に比し高値を示し,

生後3, 5日 に は増量傾向が認められ,山 本23)岡田

24)の報告 と一致するが, ACTHに よる変動は見られ

なかつた.尿 中電解質はNa, K共 に生後3日 以降

に排泄増加が目立ち, ACTH投 与群では対照群に比

しKの 排泄増加が顕著であつた.又 尿中17-KGSは

対照群では1日 排泄量は200μg前 後でほとんど変動

しないのに対してACTH投 与群では1,200μg/day

と4～5倍 の排泄増加が得られ投与中止により減量

した.以 上の様な結果からACTHに よる新生児副

腎の刺激効果は明瞭であ るが, Bilirubin代 謝に関

しては副腎の関与如何に拘らず糖代謝と密接に関連

すると考えられる.一 方Glucuron酸 抱合に必要な

Glucuronic AcidはUron酸 サ イ クルにおけ るUD

PGAの み より供給 され, UDPGAも 新 生児肝に

は成人に比し少ないこと19)そ の前駆物質で ある

UDPGよ りUDPGAの 生成に関与するUDPG dehy

drogenase活 性, UTP及 びG-1-Pよ りUDPGを

形成するUDPG pyrophospholylase活 性 が成人 に

比 し低下していること26)等の基礎的知見 とACTH

によるphoepholylase活 性化並びに血 中Bilirubin

に対するACTHとCorticoidと の差を考え合わせ

ると, Silirubinに 対する作用機序にはACTHに よ

る直接作用が強 くうかがわれ,糖 代謝をも含めた広

汎な代謝系の改善が考えられる.

この様なことから臨床面に おいてはACTH効 果

判定に際 して動きの早い血糖値を観察することは極

めて有効であり,又 重要なことと考えられる.

Glycrrhizinに ついては1mg/kg前 後 の少量投 与

では尿中17-OHCSの 排泄増27) 28) 29)副腎の組織化学的

検索による束状層の肥大, ATPase, Alkaline phospha

taseの 活 性 増加 等30) 31)か らACTH様 効 果 が推

定され, 10mg/kg程 度の大量投与で は人胎盤多糖

体様物質による実験的妊娠中毒症の抗抑制32)0型 人

血球に対する家兎の抗体免疫産生の抑制33)同種皮膚

生着期間延長34) 35)等より免疫抑制に関与すると考え

られている.

さてGlyeyrrhizinの 新生児黄疸に対 する効果は

ACTHと 同様な方法で生後第3日 より3日 間40mg

/dayを 投与した群でACTHと は異なり血清Biliru

binの 低下は得られなかつたが,対 照群に見られる

様な増量傾向も示さずほぼ一定した値をとりBiliru

bin産 生に対する抑制がうかがわれた.そ こで生後

第1日 より1mg/kg及 び10mg/kgのGlycyrrhizin

の連続投与を生後第7日 まで行つたところ1mg/kg

投与ではBilirubin値 は対照群と差はなかつたが10

mg/kg投 与では生後第7日 まで血清Bilirubin値 は

有意に低 く経過した.

しかしながらGlycyrrhizinで は投与量の如 何に

拘らず血糖,尿 中17-KGS等 に変動を示さずACTH

に見 られた様な副腎刺激効果な全 く認められなつた.

一方電解質の変動では血清Naは 両群共に変動せ

ず対照群との間に差はなかつたが, Kは 対照群は生

後3, 5日 に増量したのに対 してGlycyrrhizin 10

mg/kg投 与群では継日的な減少傾向が認め られ,

尿中電解質では対照群でNa, K共 に生後5日 以降

排泄量が急増す るのに対 して, Glycyrrhizin投 与

群では増量傾向が極めて軽度であつた.こ の様な血

中及び尿中電解質の変化は哺乳量,体 重共に差がな

く,対 照群と同様の摂取量であることから考えると,

新生児自身の電解質平衡にGlycyrrhizinが 影 響 し

たと考えられる.更 に新生児における高カリウム血

症が主として細胞内,殊 に赤血球からの遊出に基き,

低酸素血症に伴う, Acidosis36)乃至は呼吸障害症候
し

群37)で高カ リウム血症を来たすことから考えて赤血

球抵抗に対する影響が考えられる.

そ こで血清Bilirubin抑 制 に効果があつたGlycy

rrhizin 10mg/kg投 与群について赤血球性状に対す

る検討を行つた.赤 血球数Hb Ht等 は対照群では

生後第3日 以降いずれも直線的に減少 したのに対し

て, Glycyrrhizin投 与群は極めて緩徐に減少を示す

に止まり生後第5日 以降は安定した値を示し,第7

日には対照群との間に明らかな差が認められた.

更に赤血球抵抗試験でも対照群では継日的な赤血

球抵抗の減弱があり又大きなバラツキが見られたの

に対してGlycyrrhizin投 与群では生後第3日 以降

のバラツキは極めて小さく0.45%NaCl溶 液中での

溶血は1例 を除き10%以 下 となり,赤 血球抵抗の減

弱が抑制された.一 方網状赤血球の減少傾向には対

照群 との間に差は認められず生後第7日 には第1日
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の1/4前 後に低下した.

以上の様な事実からGlycyrrhizinは 赤血球産 生

には無関係に,既 に形成された赤血球の生存期間延

長に関与すると考えられる.

胎児赤血球の生存期間についてはKaplan38)等 の

報告から成人赤血球と大差はないが,や や短か く,

この傾向は未熟児になる程顕著になると考えられて

いる14) 19).そ の要因については新生児赤血球に特徴

的なG-6-P dehydrogenaseが 高活性を示すにも拘ら

ず,還 元 グルタチオン(GSH)が 不安定なこと39)か

らSH基 を もつ酵素の活性低下を来たしてATP産

生が低下 し,又 膜のSH基 の酸化乃至はブロックに

より陽イオンの能動輸送に影響 して溶血をおこし易

くなること,新 生児期に認められるTPNH depend

ant Methemoglobin Reductaseの 活性低下40)から胎児

Hbが 溶易に酸化されること19)等が考え られ るが

Glyeyrrhizinの 赤血球保護機構については,今 後更

にこの方面の検討が必要であろう.

以上AGTHは 明 らかに血清Bilirubin値 を 低下

させ,グ ルクロン酸抱合過程そのものに作用すると

考えられるので,感 染等の副作用に注意することに

より,交 換輸血の補助療法として有効な薬剤と考え

られる.一 方Grycyrrhizinの 効果 は赤血球に対す

る直接効果であり,重 症黄疸の治療というよりはむ

しろ予防的薬剤 として検討すべ きであろう.

結 論

新生児黄疸の薬物療法の作用機序に関する基礎的

検討 をACTH並 び にGlycyrrhizinに つ いて,成

熟新生児を対象として行い次の様な結果を得た.

1)血 清BilirubinはACTHに よ り明らかに低下

しGlycyrrhizinで は上昇の抑制が認められた.

2)血 糖 はACTHに よ り上昇し,又 過血糖の見ら

れたものではBilirubinの 減少傾向が強いがGlycy

rrhizinで は血糖に変動を与えなかつた.

3)血 清及び尿中電解質ではACTHに よ り排 泄

の増量が認められ, Glycyrrhizinで は尿中電解質の

排泄が抑制される傾向を示し血清K値 の安定化が認

められた.

4)尿 中17-KGSはACTH投 与により増量 した

がGlycyrrhiginで は変動を認めなかつた.

5)尿 中BilirubinはACTH投 与 により増加 した

が,そ の量は血清の低下に比し1/10量 に過 ぎなが

つた.

6)赤 血球数, Hb, Ht,赤 血球抵抗等の赤血球性状

はGlycyrrhizin投 与により改善 され た.し かしな

がら,網 状赤血球に対する影響は認 められなかつ

た.

以上のことからACTHビ リルビン抱合過程で糖

代謝をも含めて代謝系のない範囲に作用し, Glycy

rrhizinは 赤血球抵抗の増大による溶血の抑制 に関

与すると考えられる.

臨床応用も,従 つてACTHは 重症黄疸の治療 に

又, Glycyrrhizinは 予防の面で検討する必要があろ

う.

稿 を終わるに臨み,終 始御指導御校閲を賜つた恩

師橋本清教授に深謝いたしますと共に,御 指導,御

援助を賜つた関場香講師,武 田佳彦講師に感謝いた

します.又 御援助頂いた ミノファーゲン製薬に感謝
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Effect of ACTH and Glycyrrhizin on Neonatal Joundice

By

Noboru NISHIKAWA M. D.

Department, of Obstetrics & Gynecology Okayama University Medical School
(Director: Prof. Kiyoshi Hashimoto M. D.)

It has been well established that an exchange transfusion is a radical therapeutic measure 
for prevention of "Kern Ikterus". However, side effects of massive transfusion have been 

reported in large number of cases and several attempts of medicamental treatment to reduce 
an opportunity of the exchange transfusion have also been evaluated.

In this connection, effects of ACTH and Glycyrrhizin on neonatal jaundice were determi

ned in mature infants during first 7days of life.
1) Serum bilirubin was significantly decreased by ACTH administration, while suppression 

of serum bilirubin increment, characteristic changes in neonatal period, was observed followi
ng Glycyrrhizin administration.

2) ACTH administration resulted in hyperglycemia, increased urinary electrolytes, 17 KGS 
and bilirubin excretion. However, amounts of increased urinary bilirubin excretion was found 

to be one tenth of amounts of decreased serum bilirubin. On the contrast, no remarkable 
changes in blood sugar, electrolytes, urinary electrolytes, 17 KGS, and bilirubin excretion 

was noted following Glycyrrhizin administration.

3) On the treatment of hyperbilirubinemia, serum bilirubin were significantly decreased 
in cases of induced hyperglycemia.

4) Characteristic decrease on red blood cell counts, osmotic fragidity, Hb. and Ht. during 
neonatal period were improved by Glycyrrhizin, while no effect was found on reticulocyte 

counts.
It may be summarized that ACTH has wide effects on bilirubin metabolism including a 

interaction of glucose metabolism and Glycyrrhizin relate a prevention of hemolysis increasing 
osmotic fragidity of red blood cell. Therefor, it may be emphasized that ACTH may be used 

for the treatment of neonatal hyperbilirubinemia, while Glycyrrhizin may be expected for the 

prevention of neonatal hyperbilirubinemia.


