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　ヒアリにかまれた際の治療、対策についてご教示ください。
＜東京都勤務医＞

ヒアリの刺傷

　山内　平田先生、ヒアリにかまれた
際の治療、対策などについての質問で
す。これはメディアなどでも非常に騒
がれているので、関心も高いのですが、
今のところ、日本での発生状況はどの
ようなものなのでしょうか。
　平田　最近、マスコミではこの問題
について多く取り上げられていますが、
現在のところ私自身、ヒトへの被害は
１人も確認していません。
　山内　実際にはそんなに大きな被害
はないのですね。
　平田　そうですね。現時点では全身
症状の出現を経験した人はいないもの
と考えています。
　山内　騒がれる理由として、まずヒ
アリというのは強い毒を持っているの
でしょうか。
　平田　ヒアリ毒は、ハチと類似した
点があり、ハチ目のFamilyの一つとし

てアリ科が含まれて、ほかはスズメバ
チ科とミツバチ科の計３種類が存在し
ます（表１）。すなわち、Familyが一緒
のため毒の成分も比較的類似すること
から、ハチに刺されたときと同様の発
症機序により全身症状が出現すること
が考えられます。
　山内　スズメバチが有名ですが、あ
れに刺されたときと同じような状況に
なる、毒もわりに近いということです
ね。
　平田　そうですね。
　山内　どういった系統の毒とか、ア
ナフィラキシーショックを起こしやす
いかといったことはわかっているので
しょうか。
　平田　その多くは、毒に含まれる主
要抗原に対する特異的IgE抗体を介し
て、アナフィラキシー反応を起こしま
す（表２）。ハチ毒の場合、主要抗原は、

ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018） （321）  1

1805本文.indd   1 2018/04/16   13:14



アンチゲン５やホスホリパーゼ等の蛋
白が関与しています。ヒアリ毒におい
てもアンチゲン５様の蛋白やホスホリ
パーゼが含まれているため、ハチと同
様の発症機序、すなわちヒアリ毒に対
するIgE抗体を介したアナフィラキシ
ー反応が原因として考えられます。
　山内　日本ではあまり実害は多くは
なさそうだとのことですが、海外では
かなり知られているのでしょうか。
　平田　海外での報告では、特にアメ
リカ南部、テキサスとか、その周辺の
砂漠地域に多く生息しているようです。
また、中国やオーストラリアでもヒア
リ刺傷によるアナフィラキシーの報告
が散見されます。
　山内　死亡率は出ているのでしょう
か。
　平田　私が調べた文献では、ヒアリ
に刺された２万例以上の人を対象にア
ナフィラキシー症状の出現を経験した
人は、約３％と報告されています。ま
た、ほかの調査においてヒアリに刺さ
れた２万例以上の人を対象としたデー
タでは死亡者が0.3％存在したことが報
告されています。
　山内　この数字自体から見ると、非
常に怖いというほどでもないような気
もしますね。
　平田　そうですね。
　山内　一般的なハチなどと比較的近
い数字とみてよいのでしょうか。
　平田　私が調査したデータについて

お話ししたいと思います。日本では林
野事業従事者がハチに刺される機会が
多いのですが、この職種の人たちがハ
チに刺された場合、およそ10～20％に
全身症状が認められました。一方、こ
の職種の事務職員、すなわち現場では
直接作業しない人たちでは、ハチ刺傷
においておよそ３％が全身症状を経験
していました。これらのことから、ハ
チとヒアリ刺傷によるアナフィラキシ
ーの発症の頻度に違いがないものと考
えています。
　山内　毒自体は、例えば神経毒があ
るとかいうものではなくて、むしろ問
題になってくるのはアナフィラキシー
ショックとみてよいのですね。
　平田　多くはヒアリ毒に対する特異
的IgE抗体を介したアナフィラキシー
反応によって全身症状が出現し、時に
ショック死につながるものと考えてい
ます。
　山内　アリとかハチは、１匹だけに
襲われることもむろんあるのですが、
多くの場合、多数が襲ってくることが
あります。ここで非常に被害を大きく
しているという可能性はあるのでしょ
うか。
　平田　IgEを介したアナフィラキシ
ー反応以外にも、IgEを介さないアナ
フィラキシー様反応があります。ハチ
毒には、ケミカルメディエータである
ヒスタミンを含有していることから、
外部から大量に体内に入ることで、ア

表１　ハチ目の分類（Taxonomy of the Hymenoptera insect order）

Order Family Subfamily Scientific name Common name

ハチ目
（Hymenoptera）

ミツバチ科
（Apidae）

Apis mellifera
Bombus spp.
Megabombus spp.
Pyrobombus spp.
Halictus spp.
Dialictus spp.

Honeybee
Bumblebee

スズメバチ科
（Vespidae）

スズメバチ亜科
（Vespinae）

Vespula spp.
Dolichovespula arenaria
Dolichovespula maculata

Yellow jacket
Yellow hornet
White-faced hornet

アシナガバチ亜科
（Polistinae）

Polistes spp. Paper wasp

アリ科
（Formicidae）

Solenopsis invicta
Solenopsis richteri
Pogonomyrmex spp.

Fire ant

Harvest ant

表２　ハチ毒およびヒアリ毒の主要抗原

Allergen Source Allergen Molecular Weight（kD）SDS-PAGE

スズメバチ（yellow jacket）
Ves v1（phospholipase A1）
Ves v2（hyaluronidase）
Ves v5（antigen 5）

35
45
25

アシナガバチ（wasp）
Pol d1（phospholipase A1）
Pol d2（hyaluronidase）
Pol d5（antigen 5）

35
45
25

ミツバチ（honeybee）

Api m1（phospholipase A2）
Api m2（hyaluronidase）
Api m3（acid phosphatase）
Api m4（melittin）

19
45
49
 3

ヒアリ（imported fire ant）

Sol i1（phospholipase）
Sol i2
Sol i3（antigen 5-like protein）
Sol i4

18
28
26
15
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アンチゲン５やホスホリパーゼ等の蛋
白が関与しています。ヒアリ毒におい
てもアンチゲン５様の蛋白やホスホリ
パーゼが含まれているため、ハチと同
様の発症機序、すなわちヒアリ毒に対
するIgE抗体を介したアナフィラキシ
ー反応が原因として考えられます。
　山内　日本ではあまり実害は多くは
なさそうだとのことですが、海外では
かなり知られているのでしょうか。
　平田　海外での報告では、特にアメ
リカ南部、テキサスとか、その周辺の
砂漠地域に多く生息しているようです。
また、中国やオーストラリアでもヒア
リ刺傷によるアナフィラキシーの報告
が散見されます。
　山内　死亡率は出ているのでしょう
か。
　平田　私が調べた文献では、ヒアリ
に刺された２万例以上の人を対象にア
ナフィラキシー症状の出現を経験した
人は、約３％と報告されています。ま
た、ほかの調査においてヒアリに刺さ
れた２万例以上の人を対象としたデー
タでは死亡者が0.3％存在したことが報
告されています。
　山内　この数字自体から見ると、非
常に怖いというほどでもないような気
もしますね。
　平田　そうですね。
　山内　一般的なハチなどと比較的近
い数字とみてよいのでしょうか。
　平田　私が調査したデータについて

お話ししたいと思います。日本では林
野事業従事者がハチに刺される機会が
多いのですが、この職種の人たちがハ
チに刺された場合、およそ10～20％に
全身症状が認められました。一方、こ
の職種の事務職員、すなわち現場では
直接作業しない人たちでは、ハチ刺傷
においておよそ３％が全身症状を経験
していました。これらのことから、ハ
チとヒアリ刺傷によるアナフィラキシ
ーの発症の頻度に違いがないものと考
えています。
　山内　毒自体は、例えば神経毒があ
るとかいうものではなくて、むしろ問
題になってくるのはアナフィラキシー
ショックとみてよいのですね。
　平田　多くはヒアリ毒に対する特異
的IgE抗体を介したアナフィラキシー
反応によって全身症状が出現し、時に
ショック死につながるものと考えてい
ます。
　山内　アリとかハチは、１匹だけに
襲われることもむろんあるのですが、
多くの場合、多数が襲ってくることが
あります。ここで非常に被害を大きく
しているという可能性はあるのでしょ
うか。
　平田　IgEを介したアナフィラキシ
ー反応以外にも、IgEを介さないアナ
フィラキシー様反応があります。ハチ
毒には、ケミカルメディエータである
ヒスタミンを含有していることから、
外部から大量に体内に入ることで、ア

表１　ハチ目の分類（Taxonomy of the Hymenoptera insect order）

Order Family Subfamily Scientific name Common name

ハチ目
（Hymenoptera）

ミツバチ科
（Apidae）

Apis mellifera
Bombus spp.
Megabombus spp.
Pyrobombus spp.
Halictus spp.
Dialictus spp.

Honeybee
Bumblebee

スズメバチ科
（Vespidae）

スズメバチ亜科
（Vespinae）

Vespula spp.
Dolichovespula arenaria
Dolichovespula maculata

Yellow jacket
Yellow hornet
White-faced hornet

アシナガバチ亜科
（Polistinae）

Polistes spp. Paper wasp

アリ科
（Formicidae）

Solenopsis invicta
Solenopsis richteri
Pogonomyrmex spp.

Fire ant

Harvest ant

表２　ハチ毒およびヒアリ毒の主要抗原

Allergen Source Allergen Molecular Weight（kD）SDS-PAGE

スズメバチ（yellow jacket）
Ves v1（phospholipase A1）
Ves v2（hyaluronidase）
Ves v5（antigen 5）

35
45
25

アシナガバチ（wasp）
Pol d1（phospholipase A1）
Pol d2（hyaluronidase）
Pol d5（antigen 5）

35
45
25

ミツバチ（honeybee）

Api m1（phospholipase A2）
Api m2（hyaluronidase）
Api m3（acid phosphatase）
Api m4（melittin）

19
45
49
 3

ヒアリ（imported fire ant）

Sol i1（phospholipase）
Sol i2
Sol i3（antigen 5-like protein）
Sol i4

18
28
26
15
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膚症状、特にじんましんや紅斑の有無
をチェックします。また、呼吸器症状
や血圧低下等の、特に重篤な症状が出
ていた場合は、直ちにアドレナリンを
筋肉注射することが重要です。
　山内　0.3㎎ですか。
　平田　通常はアドレナリン0.01㎎/㎏
を、アドレナリン自己注射薬があるな
ら、体重30㎏以上の人では0.3㎎、30㎏
未満の人では0.15㎎を筋肉注射します。
　山内　アナフィラキシーに関しては、
遅発性というものがあるようですが、
これはどのようなものなのでしょう。
　平田　遅発性のアナフィラキシーは、
およそ20～30％出現することが報告さ
れています。このため、帰宅してから
再燃することもあるため、特に重篤な
症状やショックになったような患者さ
んには、１泊程度の入院のうえ、全身
症状の出現時に対する経過観察が必要
と考えます。
　山内　時々、アナフィラキシーショ
ックなのかどうなのか、少し紛らわし
いようなケースもあるのですが、この
場合はアドレナリンを打って様子を見
ることもありなのでしょうか。
　平田　ヒアリ刺傷において、アドレ
ナリン自己注射薬を携帯している場合、
打つタイミングとして決まったものは

ありません。数分でアナフィラキシー
症状が出現することがあるため、ハチ
刺傷と同様になんらかの全身症状が出
現したら、自己注射することを心掛け
る必要があります。医療機関受診時で
は、アナフィラキシーと診断した場合、
または強く疑われる場合、大腿部中央
の前外側に筋肉注射します。
　山内　予防対策といってもなかなか
難しいと思われますが、日本だと、今
のところ、ヒアリが発生しているのは
港の近くとか、そういったところでし
ょうね。
　平田　そうですね。
　山内　市街地での発生は今のところ
はあまり報告はないですね。
　平田　そうですね。現時点で私の耳
には入ってきていません。
　山内　例えばヒアリらしいものを発
見したときはどういったことをしたら
よいのでしょうか。
　平田　まず発見したら、自分で殺虫
剤で退治するのではなく、役所などに
相談し、適切な対応をとっていただく
ことが一番だと思います。
　山内　特別な届け出の義務は今のと
ころないのですね。
　平田　現在のところありません。
　山内　ありがとうございました。

ナフィラキシー類似（様）反応を起こ
すことがあります。おそらく何十匹、
何百匹に同時に刺されれば、その可能
性は十分に考えられます。
　山内　その場合、非常に多数でやら
れるので、ダメージも大きいとみてよ
いのですね。
　平田　そうですね。
　山内　先ほどハチとアリ、あまり変
わらないというお話でしたが、そうす
ると、アリもハチと同じように、かむ
のではなくて、刺すと考えてよいので
しょうか。
　平田　ハチの場合、産卵管が退化し
て毒針となり、刺すことで攻撃します。
このことから、一般的にはメスが刺し
ます。根本的な起源がハチと同じアリ
も同様と考えます。
　山内　今のところ、ヒアリの習性と
いうか、攻撃的なのかどうか、巣を張
っているのか、あるいは単独行動があ
るのか、そのあたりの詳しいところは
まだ十分わかっていないのでしょうね。
　平田　そうですね。ただ、ハチの場
合、スズメバチは攻撃性が高く、刺さ
れる危険性が高く、ミツバチは比較的
おとなしいので、直接攻撃することは
あまりありません。このため手でさわ
ったり、直接接触しなければ刺される
危険性は少ないと考えます。ヒアリの
攻撃性についてはよくわかりません。
実際には、ヒアリと生活環境をともに
する人の多くは、ヒアリ刺傷を経験し

ていることから、ヒアリの攻撃性の有
無にかかわらず、ヒアリ刺傷における
対策・予防や刺傷時における処置法な
どに対し、十分に知識を身につける必
要があるものと考えます。
　山内　実際に刺されてからの対応で
すが、まず刺された本人は、急性症状
でいきなりひどく悪くなるケースはあ
まり多くはないのでしょうか。
　平田　ヒアリによる刺傷の多くは、
局所症状で済みますけれども、時にア
ナフィラキシーによる全身症状が出現
する危険性があります。大概は刺され
てから30分以内に全身症状が出現する
危険性が高いので、刺されたら30分ぐ
らいは座位または臥位になり安静にす
ることを心掛けてください。
　山内　まずは落ち着いて安静にして
ということですね。
　平田　そうですね。
　山内　なるべく周りに知らせておく
ということも必要なのでしょうか。
　平田　意識がある間に近隣者に携帯
電話で連絡したり、第三者である家族、
友達、仕事関係の人などに、声を掛け
ることが必要です。いずれかの方法で
直ちに救急車を要請できるような態勢
にすることが極めて重要と思います。
　山内　こういった方が運ばれてきた
病院サイドはアナフィラキシーへの対
応ということになりますか。
　平田　病院に搬送されたら、まずバ
イタルサインの確認と同時に全身の皮
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膚症状、特にじんましんや紅斑の有無
をチェックします。また、呼吸器症状
や血圧低下等の、特に重篤な症状が出
ていた場合は、直ちにアドレナリンを
筋肉注射することが重要です。
　山内　0.3㎎ですか。
　平田　通常はアドレナリン0.01㎎/㎏
を、アドレナリン自己注射薬があるな
ら、体重30㎏以上の人では0.3㎎、30㎏
未満の人では0.15㎎を筋肉注射します。
　山内　アナフィラキシーに関しては、
遅発性というものがあるようですが、
これはどのようなものなのでしょう。
　平田　遅発性のアナフィラキシーは、
およそ20～30％出現することが報告さ
れています。このため、帰宅してから
再燃することもあるため、特に重篤な
症状やショックになったような患者さ
んには、１泊程度の入院のうえ、全身
症状の出現時に対する経過観察が必要
と考えます。
　山内　時々、アナフィラキシーショ
ックなのかどうなのか、少し紛らわし
いようなケースもあるのですが、この
場合はアドレナリンを打って様子を見
ることもありなのでしょうか。
　平田　ヒアリ刺傷において、アドレ
ナリン自己注射薬を携帯している場合、
打つタイミングとして決まったものは

ありません。数分でアナフィラキシー
症状が出現することがあるため、ハチ
刺傷と同様になんらかの全身症状が出
現したら、自己注射することを心掛け
る必要があります。医療機関受診時で
は、アナフィラキシーと診断した場合、
または強く疑われる場合、大腿部中央
の前外側に筋肉注射します。
　山内　予防対策といってもなかなか
難しいと思われますが、日本だと、今
のところ、ヒアリが発生しているのは
港の近くとか、そういったところでし
ょうね。
　平田　そうですね。
　山内　市街地での発生は今のところ
はあまり報告はないですね。
　平田　そうですね。現時点で私の耳
には入ってきていません。
　山内　例えばヒアリらしいものを発
見したときはどういったことをしたら
よいのでしょうか。
　平田　まず発見したら、自分で殺虫
剤で退治するのではなく、役所などに
相談し、適切な対応をとっていただく
ことが一番だと思います。
　山内　特別な届け出の義務は今のと
ころないのですね。
　平田　現在のところありません。
　山内　ありがとうございました。

ナフィラキシー類似（様）反応を起こ
すことがあります。おそらく何十匹、
何百匹に同時に刺されれば、その可能
性は十分に考えられます。
　山内　その場合、非常に多数でやら
れるので、ダメージも大きいとみてよ
いのですね。
　平田　そうですね。
　山内　先ほどハチとアリ、あまり変
わらないというお話でしたが、そうす
ると、アリもハチと同じように、かむ
のではなくて、刺すと考えてよいので
しょうか。
　平田　ハチの場合、産卵管が退化し
て毒針となり、刺すことで攻撃します。
このことから、一般的にはメスが刺し
ます。根本的な起源がハチと同じアリ
も同様と考えます。
　山内　今のところ、ヒアリの習性と
いうか、攻撃的なのかどうか、巣を張
っているのか、あるいは単独行動があ
るのか、そのあたりの詳しいところは
まだ十分わかっていないのでしょうね。
　平田　そうですね。ただ、ハチの場
合、スズメバチは攻撃性が高く、刺さ
れる危険性が高く、ミツバチは比較的
おとなしいので、直接攻撃することは
あまりありません。このため手でさわ
ったり、直接接触しなければ刺される
危険性は少ないと考えます。ヒアリの
攻撃性についてはよくわかりません。
実際には、ヒアリと生活環境をともに
する人の多くは、ヒアリ刺傷を経験し

ていることから、ヒアリの攻撃性の有
無にかかわらず、ヒアリ刺傷における
対策・予防や刺傷時における処置法な
どに対し、十分に知識を身につける必
要があるものと考えます。
　山内　実際に刺されてからの対応で
すが、まず刺された本人は、急性症状
でいきなりひどく悪くなるケースはあ
まり多くはないのでしょうか。
　平田　ヒアリによる刺傷の多くは、
局所症状で済みますけれども、時にア
ナフィラキシーによる全身症状が出現
する危険性があります。大概は刺され
てから30分以内に全身症状が出現する
危険性が高いので、刺されたら30分ぐ
らいは座位または臥位になり安静にす
ることを心掛けてください。
　山内　まずは落ち着いて安静にして
ということですね。
　平田　そうですね。
　山内　なるべく周りに知らせておく
ということも必要なのでしょうか。
　平田　意識がある間に近隣者に携帯
電話で連絡したり、第三者である家族、
友達、仕事関係の人などに、声を掛け
ることが必要です。いずれかの方法で
直ちに救急車を要請できるような態勢
にすることが極めて重要と思います。
　山内　こういった方が運ばれてきた
病院サイドはアナフィラキシーへの対
応ということになりますか。
　平田　病院に搬送されたら、まずバ
イタルサインの確認と同時に全身の皮
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東京慈恵会医科大学葛飾医療センター循環器内科講師
松　尾　征一郎

（聞き手　池脇克則）

　休日や夜間に新規発症の心房細動患者を診察した場合の対処法についてご教
示ください。
　無症状であったり、軽い動悸症状のみであった場合でも、すぐに病院へ紹介
して循環器専門医の診察を受けさせるべきでしょうか。それとも抗凝固剤を処
方して、翌日の病院の診療時間内に受診させてよいでしょうか。

＜大分県開業医＞

新規発症の心房細動患者への対処法

　池脇　私も時々、心房細動の患者さ
んを拝見しますが、基礎疾患があるか
どうか、抗凝固剤をやっておくかどう
か、スコアでチェックしながらのため、
せっぱ詰まった時間軸では考えないこ
とが多いのですが、質問は緊急の状況
で、循環器の先生に受診を促すべきな
のかということです。実際にそういう
患者さんはいるのでしょうか。
　松尾　基本的に心房細動という病気
自体が、急に体の循環動態などに影響
を及ぼすことはあまりなく、心房細動
の患者さんで救急的に処置をしなけれ
ばいけないことは非常にまれだと思い
ます。
　その中でも、リズムが乱れるとか、

脈がすごい速くなりすぎる、心不全に
近いような状態の患者さんがいること
もまれにはあります。どちらかという
と、例えば心電図がこうだから、心房
細動がこういう型だから病院に送る、
そういうことではなくて、心房細動以
外の心臓の症状がどれだけあるか、例
えば酸素濃度が下がっていそう、血圧
が少し落ちていそう、そういうことで
あれば、心房細動の患者さんであって
も、心不全とか、そういうことで緊急
に病院を受診させたほうがいいケース
もゼロではないと思います。
　池脇　心房細動によって、肺水腫等
の心不全で酸素濃度も低下しているよ
うな状況は、その場できちんと治療す

る必要がありますが、そういう新規の
心房細動患者さんが受診することはあ
りますか。
　松尾　基本的に、心房細動の人を見
ていたらそういうことが起きたという
よりは、心不全という症状で受診した
人が初めて心房細動について言われた
ケースがほとんどです。心房細動だけ
れども、どうしようかという医療過程
というか、思考過程には確かにならな
いですし、なったことはないですね。
　池脇　そうすると、心房細動を中心
に考えるよりも、心不全の患者さんが
来て、それに対しての急性期治療とい
うことで、心房細動の治療というより
も心不全の治療というくくりでよいで
すね。
　松尾　おっしゃるとおりです。
　池脇　先生には、アブレーションも
含めた治療でコンサルトがあると思う
のですが、最初の心房細動というのは
案外、健診で見つかるとか、全く本人
は自覚症状がないとか、ありそうな気
がしますがどうでしょう。
　松尾　東京慈恵会医科大学でも４割
ぐらいは症状がなく、健診で見つかっ
たので治療しましょうという患者さん
で、カテーテル治療になるといっても、
そういう患者さんが多いです。ここで
は夜間に受診されていることから、無
症状の方が夜間にいらっしゃることは
設定的に難しいかと思いますが、基本
的には動悸という意味で症状がどちら

だから緊急を要するとか、心不全とい
う特別な状態を除いた場合には、それ
で治療方針ががらっと変わることは通
常はないと思います。
　池脇　確かに、自覚症状がなければ
休日や夜間に診療所、病院を受診する
ことはまずありません。例えば動悸が
あった、心電図で心房細動だった場合
に、循環器が専門ではない先生には、
さあどうしようということにはなるか
もしれません。動悸の治療は、その場
で行ったほうがいいのでしょうか。
　松尾　基本的に心房細動の患者さん
の動悸症状を取ることに関しては、一
般的には除細動といいますが、心房細
動を薬で止めた後に、心臓の中にすで
にあった血栓が飛ぶリスクが少し増え
たりするので、クリニックや、細かい
超音波などができないようなところで、
薬剤を含めた、心房細動をこちらから
止めにいく作業は控えたほうがよいの
ではないかと思います。
　そういう意味で、患者さんがどうし
ても症状を取りたいということであれ
ば、夜間であっても病院を紹介せざる
を得ない。実際、そういうことで紹介
されることもありますが、患者さんが
１～２日、例えば朝までは待てるので
あれば、夜間にわざわざそういうこと
をするというのは、患者さんにとって
もリスクになるかもしれないので、あ
まりないと思います。
　池脇　軽い動悸の症状ですから、お
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東京慈恵会医科大学葛飾医療センター循環器内科講師
松　尾　征一郎

（聞き手　池脇克則）

　休日や夜間に新規発症の心房細動患者を診察した場合の対処法についてご教
示ください。
　無症状であったり、軽い動悸症状のみであった場合でも、すぐに病院へ紹介
して循環器専門医の診察を受けさせるべきでしょうか。それとも抗凝固剤を処
方して、翌日の病院の診療時間内に受診させてよいでしょうか。

＜大分県開業医＞

新規発症の心房細動患者への対処法

　池脇　私も時々、心房細動の患者さ
んを拝見しますが、基礎疾患があるか
どうか、抗凝固剤をやっておくかどう
か、スコアでチェックしながらのため、
せっぱ詰まった時間軸では考えないこ
とが多いのですが、質問は緊急の状況
で、循環器の先生に受診を促すべきな
のかということです。実際にそういう
患者さんはいるのでしょうか。
　松尾　基本的に心房細動という病気
自体が、急に体の循環動態などに影響
を及ぼすことはあまりなく、心房細動
の患者さんで救急的に処置をしなけれ
ばいけないことは非常にまれだと思い
ます。
　その中でも、リズムが乱れるとか、

脈がすごい速くなりすぎる、心不全に
近いような状態の患者さんがいること
もまれにはあります。どちらかという
と、例えば心電図がこうだから、心房
細動がこういう型だから病院に送る、
そういうことではなくて、心房細動以
外の心臓の症状がどれだけあるか、例
えば酸素濃度が下がっていそう、血圧
が少し落ちていそう、そういうことで
あれば、心房細動の患者さんであって
も、心不全とか、そういうことで緊急
に病院を受診させたほうがいいケース
もゼロではないと思います。
　池脇　心房細動によって、肺水腫等
の心不全で酸素濃度も低下しているよ
うな状況は、その場できちんと治療す

る必要がありますが、そういう新規の
心房細動患者さんが受診することはあ
りますか。
　松尾　基本的に、心房細動の人を見
ていたらそういうことが起きたという
よりは、心不全という症状で受診した
人が初めて心房細動について言われた
ケースがほとんどです。心房細動だけ
れども、どうしようかという医療過程
というか、思考過程には確かにならな
いですし、なったことはないですね。
　池脇　そうすると、心房細動を中心
に考えるよりも、心不全の患者さんが
来て、それに対しての急性期治療とい
うことで、心房細動の治療というより
も心不全の治療というくくりでよいで
すね。
　松尾　おっしゃるとおりです。
　池脇　先生には、アブレーションも
含めた治療でコンサルトがあると思う
のですが、最初の心房細動というのは
案外、健診で見つかるとか、全く本人
は自覚症状がないとか、ありそうな気
がしますがどうでしょう。
　松尾　東京慈恵会医科大学でも４割
ぐらいは症状がなく、健診で見つかっ
たので治療しましょうという患者さん
で、カテーテル治療になるといっても、
そういう患者さんが多いです。ここで
は夜間に受診されていることから、無
症状の方が夜間にいらっしゃることは
設定的に難しいかと思いますが、基本
的には動悸という意味で症状がどちら

だから緊急を要するとか、心不全とい
う特別な状態を除いた場合には、それ
で治療方針ががらっと変わることは通
常はないと思います。
　池脇　確かに、自覚症状がなければ
休日や夜間に診療所、病院を受診する
ことはまずありません。例えば動悸が
あった、心電図で心房細動だった場合
に、循環器が専門ではない先生には、
さあどうしようということにはなるか
もしれません。動悸の治療は、その場
で行ったほうがいいのでしょうか。
　松尾　基本的に心房細動の患者さん
の動悸症状を取ることに関しては、一
般的には除細動といいますが、心房細
動を薬で止めた後に、心臓の中にすで
にあった血栓が飛ぶリスクが少し増え
たりするので、クリニックや、細かい
超音波などができないようなところで、
薬剤を含めた、心房細動をこちらから
止めにいく作業は控えたほうがよいの
ではないかと思います。
　そういう意味で、患者さんがどうし
ても症状を取りたいということであれ
ば、夜間であっても病院を紹介せざる
を得ない。実際、そういうことで紹介
されることもありますが、患者さんが
１～２日、例えば朝までは待てるので
あれば、夜間にわざわざそういうこと
をするというのは、患者さんにとって
もリスクになるかもしれないので、あ
まりないと思います。
　池脇　軽い動悸の症状ですから、お
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そらく低血圧とか、血行動態に影響す
るような状況でもないので、本人がも
し気になるようだったら、ちょっと不
安を取るような薬ぐらいでもよいでし
ょうか。
　松尾　それは非常にいいと思います。
　池脇　確認ですが、以前は緊急の電
気的な除細動を行うことがありました
が、現在はどうでしょうか。
　松尾　緊急の除細動というのは、今
は症状だけですね。中には本当に救急
車を呼んでいらっしゃる方もいますの
で、どうしてもこの症状を取らないと
仕事ができないとか、そういう場合に
は、それほど昔の発症ではないことが
確定できるようなはっきりした症状な
どがあった場合のみ、電気的除細動ま
でいきます。今はワルファリンの時代
と違って、抗凝固治療もそんなに煩雑
な状況ではありません。基本的にはき
ちんと抗凝固療法をしたうえで除細動
の治療をするのがベターですから、緊
急で来て、いきなりその場で、初めて
会った患者さんに電気的除細動まで行
うケースは減っていると思います。
　池脇　そうすると、すぐその場で循
環器の専門医に受診させるべき患者さ
んはごくわずかで、心不全など血行動
態に影響が出ているとか、強い動悸が
あるなど、そういった症例に限られる。
　松尾　そうですね。非常に限られた
症例であると理解していただいていい
のではないでしょうか。

　池脇　ただ、いずれにしても、循環
器の先生につなぐことは、遅かれ早か
れ必要で、その場合に患者さんが「明
日行ける」ということになれば、その
まま行っていただく。
　松尾　そうですね。
　池脇　少し間が空くときには、抗凝
固療法を行うかどうかということです
が。
　松尾　抗凝固療法がワルファリンの
ように血液のモニタリングをしなくて
も行えるようになったのは、患者さん
にとっても福音の一つですけれども、
逆にいうと、今までワルファリンであ
れば、うちでは採血できないからと病
院に任せられたものが、開業医でもあ
る程度安全にできるようになった事実
を認識しなければいけないので、こう
いう質問になっているのだと思います。
１～２日という単位で病院に行けるの
であれば、それは病院の先生にお任せ
する。
　抗凝固療法でも、薬剤によっては腎
臓が悪い場合には投与できないとか、
体重が軽い場合には投与できないとか、
幾つか気になる点もあるので、専門病
院に紹介されたほうがいいと思います。
例えば時間がなくて、２週間などのス
パンで無症状であって行けないとか、
そういった場合には安全面でいうと、
例えばアピキサバンという薬は３項目
の減量基準があって、１つが体重で、
１つが年齢で、１つが腎機能です。そ

の３項目のうち体重と年齢は、どのク
リニックでもわかるので、その２つが
クリアされている場合は、腎臓透析で
ないかぎりは減量基準に引っかかりま
せん。そういった意味では最初に使い
やすいアピキサバンを２週間のませな
がら、病院を受診してくださいという
のが、現時点で取れる最善の方法かと
思います。
　池脇　最後に、先生が専門に行って
おられるカテーテルアブレーション、
全国的にアブレーションの症例は増え
ていると思うのですが、どういう症例
がアブレーション適応なのか、確認さ
せてください。
　松尾　まず１つ、皆さんが気にする
のは年齢と、もう一つは心房細動にも
進行度があるので、どの程度進行をき
たしてしまった心房細動かということ
です。現時点のガイドラインで年齢制

限は一切ありません。ですから、中に
は85歳でも90歳でもカテーテル治療を
行われる方がいます。今までのエビデ
ンスで一番大きなもの、レトロスペク
ティブで見ると、80歳を超えた患者さ
んで術後の脳梗塞予防効果があったと
いう文献は今のところ一つもありませ
ん。年齢でいえば、80歳を超えられた
方は一段階下がるのかというのと、い
つ取っても心房細動という、慢性化し
て３年も５年も経ってしまったケース
は、やはりカテーテル治療では現時点
ではすっきりいかないことが多いです。
その２点に気をつけていただいて、最
終的には超音波で心臓の大きさを見な
がらの選択になります。どちらにして
も一度専門医を受診するのがいいかと
思います。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。

ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018） （329）  98 （328） ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018）

1805本文.indd   8-9 2018/04/16   13:14



そらく低血圧とか、血行動態に影響す
るような状況でもないので、本人がも
し気になるようだったら、ちょっと不
安を取るような薬ぐらいでもよいでし
ょうか。
　松尾　それは非常にいいと思います。
　池脇　確認ですが、以前は緊急の電
気的な除細動を行うことがありました
が、現在はどうでしょうか。
　松尾　緊急の除細動というのは、今
は症状だけですね。中には本当に救急
車を呼んでいらっしゃる方もいますの
で、どうしてもこの症状を取らないと
仕事ができないとか、そういう場合に
は、それほど昔の発症ではないことが
確定できるようなはっきりした症状な
どがあった場合のみ、電気的除細動ま
でいきます。今はワルファリンの時代
と違って、抗凝固治療もそんなに煩雑
な状況ではありません。基本的にはき
ちんと抗凝固療法をしたうえで除細動
の治療をするのがベターですから、緊
急で来て、いきなりその場で、初めて
会った患者さんに電気的除細動まで行
うケースは減っていると思います。
　池脇　そうすると、すぐその場で循
環器の専門医に受診させるべき患者さ
んはごくわずかで、心不全など血行動
態に影響が出ているとか、強い動悸が
あるなど、そういった症例に限られる。
　松尾　そうですね。非常に限られた
症例であると理解していただいていい
のではないでしょうか。

　池脇　ただ、いずれにしても、循環
器の先生につなぐことは、遅かれ早か
れ必要で、その場合に患者さんが「明
日行ける」ということになれば、その
まま行っていただく。
　松尾　そうですね。
　池脇　少し間が空くときには、抗凝
固療法を行うかどうかということです
が。
　松尾　抗凝固療法がワルファリンの
ように血液のモニタリングをしなくて
も行えるようになったのは、患者さん
にとっても福音の一つですけれども、
逆にいうと、今までワルファリンであ
れば、うちでは採血できないからと病
院に任せられたものが、開業医でもあ
る程度安全にできるようになった事実
を認識しなければいけないので、こう
いう質問になっているのだと思います。
１～２日という単位で病院に行けるの
であれば、それは病院の先生にお任せ
する。
　抗凝固療法でも、薬剤によっては腎
臓が悪い場合には投与できないとか、
体重が軽い場合には投与できないとか、
幾つか気になる点もあるので、専門病
院に紹介されたほうがいいと思います。
例えば時間がなくて、２週間などのス
パンで無症状であって行けないとか、
そういった場合には安全面でいうと、
例えばアピキサバンという薬は３項目
の減量基準があって、１つが体重で、
１つが年齢で、１つが腎機能です。そ

の３項目のうち体重と年齢は、どのク
リニックでもわかるので、その２つが
クリアされている場合は、腎臓透析で
ないかぎりは減量基準に引っかかりま
せん。そういった意味では最初に使い
やすいアピキサバンを２週間のませな
がら、病院を受診してくださいという
のが、現時点で取れる最善の方法かと
思います。
　池脇　最後に、先生が専門に行って
おられるカテーテルアブレーション、
全国的にアブレーションの症例は増え
ていると思うのですが、どういう症例
がアブレーション適応なのか、確認さ
せてください。
　松尾　まず１つ、皆さんが気にする
のは年齢と、もう一つは心房細動にも
進行度があるので、どの程度進行をき
たしてしまった心房細動かということ
です。現時点のガイドラインで年齢制

限は一切ありません。ですから、中に
は85歳でも90歳でもカテーテル治療を
行われる方がいます。今までのエビデ
ンスで一番大きなもの、レトロスペク
ティブで見ると、80歳を超えた患者さ
んで術後の脳梗塞予防効果があったと
いう文献は今のところ一つもありませ
ん。年齢でいえば、80歳を超えられた
方は一段階下がるのかというのと、い
つ取っても心房細動という、慢性化し
て３年も５年も経ってしまったケース
は、やはりカテーテル治療では現時点
ではすっきりいかないことが多いです。
その２点に気をつけていただいて、最
終的には超音波で心臓の大きさを見な
がらの選択になります。どちらにして
も一度専門医を受診するのがいいかと
思います。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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伊藤病院内科部長
吉　村　　弘

（聞き手　池田志斈）

　副作用による甲状腺機能低下症についてご教示ください。
　75歳男性患者さんで、アミオダロン100㎎１錠（約１年投与）の副作用によ
る甲状腺機能低下症（TSH 12.913、FT４ 1.147、FT３ 2.63）と診断されました。
　１．血中ヨード測定の意義と可、不可、および可の場合の正常値
　２．ヨードを含有するヨード卵、海藻など、摂取物の含有量
　３．上記ヨードを含む摂取量の程度
　以上３点についてご教示ください。

＜愛知県開業医＞

アミオダロンによる甲状腺機能低下症

　池田　75歳の男性で、アミオダロン
100㎎１錠を約１年間投与され、副作
用で甲状腺機能低下症を指摘されてい
るとのことです。TSH 12.913とかFT
４ 1.147、FT３ 2.63、この値で甲状腺
機能低下症と診断できるのでしょうか。
　吉村　FT４、FT３は基準値内に入
っています。TSHだけが高いので、潜
在性甲状腺機能低下症、軽い機能低下
症と診断します。
　池田　潜在性ということなので、明
らかに甲状腺機能低下症とはいえない
のでしょうか。
　吉村　ほとんど自覚症状はないと思

います。
　池田　アミオダロンで甲状腺機能の
異常が起こることから調べられたと思
うのですが、この次の質問で、血中ヨ
ード測定はできるのかということです
が。
　吉村　血中ヨードの測定は、検査会
社で行われていませんし、保険適用で
もないので、臨床ではできません。そ
の代わり、食事中のヨウ素は腸管、特
に小腸からほぼ完全に吸収されます。
血中ヨウ素濃度は食事中のヨウ素量の
変動を受けやすいので、１日摂取量を
正確に知るには尿中ヨウ素のほうがよ

いと思われます。
　池田　尿中ヨウ素で測れるのですね。
　吉村　ただ、尿中ヨウ素の場合、１
日蓄尿中の尿中ヨウ素の測定が望まし
いのですが、24時間分を取るのはたい
へんなため、スポット尿で、ヨウ素と
クレアチニンで１日のヨウ素摂取量を
推定します。ただし、現在のところ、
保険適応はバセドウ病と無痛性甲状腺
炎の鑑別にだけしか使えません。です
から、甲状腺機能低下症の診断のため、
ヨウ素過剰摂取ではないかという理由
で検査はできないです。
　池田　では、事実上はできないので
すね。
　吉村　そうですね。クリニックの持
ち出しならできます。
　池田　甲状腺機能低下症なので、ヨ
ードを含む摂取量を患者さんにアドバ
イスする意味はあるのかということで
すが、これはいかがですか。
　吉村　アミオダロン100㎎１錠でヨ
ウ素がだいたい37㎎入っています。37
㎎は非常に大量です。食事中のヨウ素
は人によって違うのですが、昆布がだ
いたい１食の摂取量で乾燥５㎝、約５
gで８～９㎎といわれています。昆布
が一番ヨウ素が多いのですが、それで
も１食８～９㎎しか入っていないです。
　池田　わずかなのですね。
　吉村　アミオダロン１錠で相当の量
が入っているのです。そういう患者さ
んに食事でヨウ素を制限しても、それ

ほど大きな意味はないと思います。
　池田　アミオダロンのほうが多く入
っているから、「食べてはだめですよ」
と言っても意味がないのですね。
　吉村　ないです。アミオダロンの半
減期は２カ月ですから、中止してもな
かなか減ってくれません。
　池田　その間、ずっとヨウ素を供給
し続けているのですね。
　吉村　はい。
　池田　そういう意味では、このよう
な心配は少し的外れになっているので
すね。逆に言いますと、それほどアミ
オダロンにはヨウ素が入っているので
すが、甲状腺機能異常を起こすのはヨ
ウ素なのでしょうか。
　吉村　患者さんが、橋本病（慢性甲
状腺炎）を持っていたら、甲状腺機能
低下症になりやすいです。また、慢性
甲状腺炎があった患者さんにヨウ素を
たくさん投与すると破壊性甲状腺炎、
甲状腺が壊れてホルモンが漏れる病気
で無痛性甲状腺炎とも言いますが、そ
れを起こしやすい状態になります。ま
た、正常な方でも、無機ヨウ素を大量
に長期に投与すると、甲状腺ホルモン
の数値が下がるといわれています。
　池田　この男性の患者さんですが、
女性に多い橋本病のようなものは、顕
著ではないけれども、サブクリニカル
にあった場合、アミオダロンのような
ヨウ素をたくさん取ると甲状腺が破壊
されてくるのですね。
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伊藤病院内科部長
吉　村　　弘

（聞き手　池田志斈）

　副作用による甲状腺機能低下症についてご教示ください。
　75歳男性患者さんで、アミオダロン100㎎１錠（約１年投与）の副作用によ
る甲状腺機能低下症（TSH 12.913、FT４ 1.147、FT３ 2.63）と診断されました。
　１．血中ヨード測定の意義と可、不可、および可の場合の正常値
　２．ヨードを含有するヨード卵、海藻など、摂取物の含有量
　３．上記ヨードを含む摂取量の程度
　以上３点についてご教示ください。

＜愛知県開業医＞

アミオダロンによる甲状腺機能低下症

　池田　75歳の男性で、アミオダロン
100㎎１錠を約１年間投与され、副作
用で甲状腺機能低下症を指摘されてい
るとのことです。TSH 12.913とかFT
４ 1.147、FT３ 2.63、この値で甲状腺
機能低下症と診断できるのでしょうか。
　吉村　FT４、FT３は基準値内に入
っています。TSHだけが高いので、潜
在性甲状腺機能低下症、軽い機能低下
症と診断します。
　池田　潜在性ということなので、明
らかに甲状腺機能低下症とはいえない
のでしょうか。
　吉村　ほとんど自覚症状はないと思

います。
　池田　アミオダロンで甲状腺機能の
異常が起こることから調べられたと思
うのですが、この次の質問で、血中ヨ
ード測定はできるのかということです
が。
　吉村　血中ヨードの測定は、検査会
社で行われていませんし、保険適用で
もないので、臨床ではできません。そ
の代わり、食事中のヨウ素は腸管、特
に小腸からほぼ完全に吸収されます。
血中ヨウ素濃度は食事中のヨウ素量の
変動を受けやすいので、１日摂取量を
正確に知るには尿中ヨウ素のほうがよ

いと思われます。
　池田　尿中ヨウ素で測れるのですね。
　吉村　ただ、尿中ヨウ素の場合、１
日蓄尿中の尿中ヨウ素の測定が望まし
いのですが、24時間分を取るのはたい
へんなため、スポット尿で、ヨウ素と
クレアチニンで１日のヨウ素摂取量を
推定します。ただし、現在のところ、
保険適応はバセドウ病と無痛性甲状腺
炎の鑑別にだけしか使えません。です
から、甲状腺機能低下症の診断のため、
ヨウ素過剰摂取ではないかという理由
で検査はできないです。
　池田　では、事実上はできないので
すね。
　吉村　そうですね。クリニックの持
ち出しならできます。
　池田　甲状腺機能低下症なので、ヨ
ードを含む摂取量を患者さんにアドバ
イスする意味はあるのかということで
すが、これはいかがですか。
　吉村　アミオダロン100㎎１錠でヨ
ウ素がだいたい37㎎入っています。37
㎎は非常に大量です。食事中のヨウ素
は人によって違うのですが、昆布がだ
いたい１食の摂取量で乾燥５㎝、約５
gで８～９㎎といわれています。昆布
が一番ヨウ素が多いのですが、それで
も１食８～９㎎しか入っていないです。
　池田　わずかなのですね。
　吉村　アミオダロン１錠で相当の量
が入っているのです。そういう患者さ
んに食事でヨウ素を制限しても、それ

ほど大きな意味はないと思います。
　池田　アミオダロンのほうが多く入
っているから、「食べてはだめですよ」
と言っても意味がないのですね。
　吉村　ないです。アミオダロンの半
減期は２カ月ですから、中止してもな
かなか減ってくれません。
　池田　その間、ずっとヨウ素を供給
し続けているのですね。
　吉村　はい。
　池田　そういう意味では、このよう
な心配は少し的外れになっているので
すね。逆に言いますと、それほどアミ
オダロンにはヨウ素が入っているので
すが、甲状腺機能異常を起こすのはヨ
ウ素なのでしょうか。
　吉村　患者さんが、橋本病（慢性甲
状腺炎）を持っていたら、甲状腺機能
低下症になりやすいです。また、慢性
甲状腺炎があった患者さんにヨウ素を
たくさん投与すると破壊性甲状腺炎、
甲状腺が壊れてホルモンが漏れる病気
で無痛性甲状腺炎とも言いますが、そ
れを起こしやすい状態になります。ま
た、正常な方でも、無機ヨウ素を大量
に長期に投与すると、甲状腺ホルモン
の数値が下がるといわれています。
　池田　この男性の患者さんですが、
女性に多い橋本病のようなものは、顕
著ではないけれども、サブクリニカル
にあった場合、アミオダロンのような
ヨウ素をたくさん取ると甲状腺が破壊
されてくるのですね。
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　吉村　破壊されることがあります。
それから、機能低下も起こします。ホ
ルモンの合成が抑えられますから。
　池田　例えば破壊されてくると最初
は、ホルモンがどうなるのですか。
　吉村　血中甲状腺ホルモンの数値が
上がってきます。
　池田　１回上がって、それでまた下
がってくるのですね。
　吉村　下がって、正常に戻ります。
　池田　この期間はどのくらいですか。
　吉村　普通の無痛性甲状腺炎の場合
はだいたい３カ月ですが、アミオダロ
ンによる破壊性甲状腺炎は半年ぐらい
長く続く例があります。
　池田　破壊がずっと長く続いている
状態は、逆にいうとホルモンが増えて
くるということですか。
　吉村　増えています。血中甲状腺ホ
ルモンが増えていますから、いわゆる
バセドウ病の症状、動悸や息切れ、体
重減少などの症状を起こします。
　池田　それが長い場合は半年ぐらい
続く可能性があるのですね。
　吉村　そういうこともあります。
　池田　その場合はどのように対処す
るのでしょうか。
　吉村　あまりに症状が強い場合、破
壊性の場合は使える薬はステロイドし
かないのです。甲状腺ホルモンのT４
はT３に変わりますが、ステロイドを
使うとT３に変わるところをブロック
してホルモン活性のないrT３（リバー

スT３）に変えてしまいます。本当の
ホルモンはT４ではなくてT３なので
す。それが抑えられますから、症状は
緩和されます。ただ、破壊性ですから、
破壊がおさまるまでは特に治療法はな
いです。おさまるまで待つしかないの
です。
　池田　重症の場合はステロイドを使
いつつ、破壊が終わるまで、少し変な
感じですが、破壊をずっと見続けてい
くということですね。
　吉村　はい。問題は、その間、かな
り大量のステロイドを使うことによっ
ていろいろな合併症が心配されること
です。
　池田　この方のように、甲状腺機能
低下症があるけれども、あまり顕著で
ない場合は様子を見るのでしょうか。
　吉村　この程度なら様子を見てもけ
っこうですし、本人が症状を訴えれば、
甲状腺ホルモン剤のレボチロキシンを
少しのんでいただいて正常に戻すこと
になります。
　池田　一方、バセドウ様の症状が顕
著に出てきた場合はどのように対処さ
れるのでしょうか。
　吉村　バセドウと破壊性の診断は、
Na123 Iシンチで行いますが、ヨウ素が
大量に入っていますから、シンチでは
診断できないため、TSHレセプター抗
体で診断します。TSHレセプター抗体
が陽性の場合は、破壊性でなくて、甲
状腺ホルモンをつくるほうの機能亢進

症（バセドウ）と診断します。その場
合は、チアマゾールを使って甲状腺ホ
ルモンの合成を抑えます。
　池田　逆にいうと、抑えられるので
しょうか。
　吉村　抑えることができると思いま
す。ただ、チアマゾールの副作用が出
た場合、困るのです。10人に１人程度、
副作用が出ますから。
　池田　チアマゾールの副作用が出た
場合はどのように対処するのですか。
　吉村　例えば薬疹とか掻痒感などの
軽い副作用の場合は、かゆみ止めを使
ったり、ステロイドを使ったりして抑
えることができますが、無顆粒球症や
重症肝障害を起こした場合は薬を止め
ざるを得ないです。
　池田　止めざるを得ないということ
は、ほかに対処法はあるのでしょうか。
　吉村　このような患者さんの場合、
普通は放射線治療を行うのですが、ヨ
ウ素が大量に入っているため、放射線
が甲状腺にほとんど入りません。です
から、放射線治療はできません。そう
すると、手術するしかないのです。甲
状腺ホルモンが高い状態での手術にな
ります。少し危険な状態になりますが、
やむを得ません。アミオダロンを使う
患者さんというのは相当心臓が悪い、
致命的な不整脈をお持ちの患者さんが
多いのです。止めてしまうと、そっち
で命にかかわることがありますから、
アミオダロンを中止することはできま

せん。ですから、甲状腺を何とかしな
いといけません。
　池田　添付文書を読むと、バーグマ
ン・ウィリアムス分類、３群で、生命
の危険のある多発性不整脈で、他の薬
が無効、あるいは他の薬が使えないよ
うな方、ということです。
　吉村　そうです。相当状態が悪い患
者さんに使う薬ですから、これが使え
ないと致死的になります。ということ
は、これは完全に取り除くことができ
ないので中止することはまず難しいで
す。
　池田　もし何か甲状腺等にあると、
それを対処しなければいけないのです
ね。
　吉村　甲状腺のほうを何とかしなけ
ればいけません。
　池田　それは悩みが多いですね。こ
の薬の添付文書を読んでみると、いろ
いろ併用禁忌や併用注意がありますが、
そういったものに対する対処もたいへ
ん難しいと思います。どうされるので
しょうか。これをまず使うという原則
で、ほかを使わない。例えば、併用禁
忌のものなどあるのでしょうか。
　吉村　そもそも普通は使いません。
　池田　この薬がやめられればすごく
楽だな、と思ってしまうのです。
　吉村　使い方は循環器の先生にお任
せするしかないと思います。
　池田　例えば、バセドウの症状がア
ミオダロンで出た場合、心機能も問題
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　吉村　破壊されることがあります。
それから、機能低下も起こします。ホ
ルモンの合成が抑えられますから。
　池田　例えば破壊されてくると最初
は、ホルモンがどうなるのですか。
　吉村　血中甲状腺ホルモンの数値が
上がってきます。
　池田　１回上がって、それでまた下
がってくるのですね。
　吉村　下がって、正常に戻ります。
　池田　この期間はどのくらいですか。
　吉村　普通の無痛性甲状腺炎の場合
はだいたい３カ月ですが、アミオダロ
ンによる破壊性甲状腺炎は半年ぐらい
長く続く例があります。
　池田　破壊がずっと長く続いている
状態は、逆にいうとホルモンが増えて
くるということですか。
　吉村　増えています。血中甲状腺ホ
ルモンが増えていますから、いわゆる
バセドウ病の症状、動悸や息切れ、体
重減少などの症状を起こします。
　池田　それが長い場合は半年ぐらい
続く可能性があるのですね。
　吉村　そういうこともあります。
　池田　その場合はどのように対処す
るのでしょうか。
　吉村　あまりに症状が強い場合、破
壊性の場合は使える薬はステロイドし
かないのです。甲状腺ホルモンのT４
はT３に変わりますが、ステロイドを
使うとT３に変わるところをブロック
してホルモン活性のないrT３（リバー

スT３）に変えてしまいます。本当の
ホルモンはT４ではなくてT３なので
す。それが抑えられますから、症状は
緩和されます。ただ、破壊性ですから、
破壊がおさまるまでは特に治療法はな
いです。おさまるまで待つしかないの
です。
　池田　重症の場合はステロイドを使
いつつ、破壊が終わるまで、少し変な
感じですが、破壊をずっと見続けてい
くということですね。
　吉村　はい。問題は、その間、かな
り大量のステロイドを使うことによっ
ていろいろな合併症が心配されること
です。
　池田　この方のように、甲状腺機能
低下症があるけれども、あまり顕著で
ない場合は様子を見るのでしょうか。
　吉村　この程度なら様子を見てもけ
っこうですし、本人が症状を訴えれば、
甲状腺ホルモン剤のレボチロキシンを
少しのんでいただいて正常に戻すこと
になります。
　池田　一方、バセドウ様の症状が顕
著に出てきた場合はどのように対処さ
れるのでしょうか。
　吉村　バセドウと破壊性の診断は、
Na123 Iシンチで行いますが、ヨウ素が
大量に入っていますから、シンチでは
診断できないため、TSHレセプター抗
体で診断します。TSHレセプター抗体
が陽性の場合は、破壊性でなくて、甲
状腺ホルモンをつくるほうの機能亢進

症（バセドウ）と診断します。その場
合は、チアマゾールを使って甲状腺ホ
ルモンの合成を抑えます。
　池田　逆にいうと、抑えられるので
しょうか。
　吉村　抑えることができると思いま
す。ただ、チアマゾールの副作用が出
た場合、困るのです。10人に１人程度、
副作用が出ますから。
　池田　チアマゾールの副作用が出た
場合はどのように対処するのですか。
　吉村　例えば薬疹とか掻痒感などの
軽い副作用の場合は、かゆみ止めを使
ったり、ステロイドを使ったりして抑
えることができますが、無顆粒球症や
重症肝障害を起こした場合は薬を止め
ざるを得ないです。
　池田　止めざるを得ないということ
は、ほかに対処法はあるのでしょうか。
　吉村　このような患者さんの場合、
普通は放射線治療を行うのですが、ヨ
ウ素が大量に入っているため、放射線
が甲状腺にほとんど入りません。です
から、放射線治療はできません。そう
すると、手術するしかないのです。甲
状腺ホルモンが高い状態での手術にな
ります。少し危険な状態になりますが、
やむを得ません。アミオダロンを使う
患者さんというのは相当心臓が悪い、
致命的な不整脈をお持ちの患者さんが
多いのです。止めてしまうと、そっち
で命にかかわることがありますから、
アミオダロンを中止することはできま

せん。ですから、甲状腺を何とかしな
いといけません。
　池田　添付文書を読むと、バーグマ
ン・ウィリアムス分類、３群で、生命
の危険のある多発性不整脈で、他の薬
が無効、あるいは他の薬が使えないよ
うな方、ということです。
　吉村　そうです。相当状態が悪い患
者さんに使う薬ですから、これが使え
ないと致死的になります。ということ
は、これは完全に取り除くことができ
ないので中止することはまず難しいで
す。
　池田　もし何か甲状腺等にあると、
それを対処しなければいけないのです
ね。
　吉村　甲状腺のほうを何とかしなけ
ればいけません。
　池田　それは悩みが多いですね。こ
の薬の添付文書を読んでみると、いろ
いろ併用禁忌や併用注意がありますが、
そういったものに対する対処もたいへ
ん難しいと思います。どうされるので
しょうか。これをまず使うという原則
で、ほかを使わない。例えば、併用禁
忌のものなどあるのでしょうか。
　吉村　そもそも普通は使いません。
　池田　この薬がやめられればすごく
楽だな、と思ってしまうのです。
　吉村　使い方は循環器の先生にお任
せするしかないと思います。
　池田　例えば、バセドウの症状がア
ミオダロンで出た場合、心機能も問題
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になりますね。このときはどういう対
処をされるのでしょうか。
　吉村　チアマゾールを使うか、また
はチアマゾールを使えない場合はステ
ロイドです。それでもだめな場合は手
術になります。甲状腺を全部取ってし
まいます。全摘です。
　池田　原因か結果かはわからないの
だけれども、アミオダロンによって起
こった甲状腺の問題は、その場で対処
するしかないのですね。
　吉村　はい。
　池田　なかなか難しい問題ですね。
ヨードだけで甲状腺の障害は起こるの
でしょうか。
　吉村　起こります。大量のヨードを
長期に使えば起こります。
　池田　ほかに何かアミオダロンが直
接的に甲状腺に影響を及ぼすことはあ
るのでしょうか。
　吉村　直接作用として、無痛性甲状
腺炎を起こしたり、バセドウ病に移行
するともいわれています。ただ、その
詳しいメカニズムはわかっていません。
　池田　ヨウ素自体もそうですし、ア
ミオダロン自体も甲状腺の細胞に何か
影響を及ぼすのですね。こういった薬
の投与の前に、実際に甲状腺のいろい
ろな炎症があるとか、抗体がある、と
いうのは調べられているのでしょうか。
　吉村　調べたほうが本当はいいと思
います。TgAbとTPOAb、それからホ
ルモン３項目はアミオダロンを投与す

る前に測定したほうがいいと思います。
　池田　最初に投与を始められるのは
おそらく循環器の先生方だと思うので
すが、循環器の先生方はこれについて、
だいたいおわかりなのですね。
　吉村　ご存じだと思いますが、時々
循環器の先生方から「ちょっとおかし
いから見てくれ」と、投与しておかし
くなってから気がつかれて相談が来る
こともあります。
　池田　添付文書を見ると、甲状腺の
ことも書いてありますが、ほかと同じ
ような位置づけの印象で書いてありま
す。私も最初見たとき、これはそんな
に高頻度で起こるようなものではない
と思って見ていましたが。
　吉村　正確な頻度は、破壊性の場合
はアミオダロンによって10％ぐらい起
こるといわれています。
　池田　ほかにも間質性肺炎や角膜の
色素沈着など、肝機能障害を含めて羅
列されているのですが、甲状腺機能異
常が一番起こりやすいのですね。
　吉村　ほかの副作用は知りませんが、
10人に１人程度起こりますから、かな
り多いと思います。
　池田　甲状腺の専門の先生方がご存
じで、循環器の医師たちから質問を
時々受ける。そのときに、投与前には
必ず基礎的な甲状腺の検査をしておい
たほうがいい、という話になるのです
ね。
　吉村　はい。投与を開始してから３

カ月間は定期的にされたほうがいいと
思います。
　池田　逆に、３カ月から半年、問題
がなければよいのでしょうか。
　吉村　いや、それ以降でも起こる可
能性はあります。一番起こりやすい時
期が投与を始めた時期、というだけで

すから、その後も起こる可能性はあり
ます。
　池田　確率論としては最初の半年ぐ
らいまでが起こりやすいけれども、そ
の後も起こりうるのですね。
　吉村　はい。
　池田　ありがとうございました。
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になりますね。このときはどういう対
処をされるのでしょうか。
　吉村　チアマゾールを使うか、また
はチアマゾールを使えない場合はステ
ロイドです。それでもだめな場合は手
術になります。甲状腺を全部取ってし
まいます。全摘です。
　池田　原因か結果かはわからないの
だけれども、アミオダロンによって起
こった甲状腺の問題は、その場で対処
するしかないのですね。
　吉村　はい。
　池田　なかなか難しい問題ですね。
ヨードだけで甲状腺の障害は起こるの
でしょうか。
　吉村　起こります。大量のヨードを
長期に使えば起こります。
　池田　ほかに何かアミオダロンが直
接的に甲状腺に影響を及ぼすことはあ
るのでしょうか。
　吉村　直接作用として、無痛性甲状
腺炎を起こしたり、バセドウ病に移行
するともいわれています。ただ、その
詳しいメカニズムはわかっていません。
　池田　ヨウ素自体もそうですし、ア
ミオダロン自体も甲状腺の細胞に何か
影響を及ぼすのですね。こういった薬
の投与の前に、実際に甲状腺のいろい
ろな炎症があるとか、抗体がある、と
いうのは調べられているのでしょうか。
　吉村　調べたほうが本当はいいと思
います。TgAbとTPOAb、それからホ
ルモン３項目はアミオダロンを投与す

る前に測定したほうがいいと思います。
　池田　最初に投与を始められるのは
おそらく循環器の先生方だと思うので
すが、循環器の先生方はこれについて、
だいたいおわかりなのですね。
　吉村　ご存じだと思いますが、時々
循環器の先生方から「ちょっとおかし
いから見てくれ」と、投与しておかし
くなってから気がつかれて相談が来る
こともあります。
　池田　添付文書を見ると、甲状腺の
ことも書いてありますが、ほかと同じ
ような位置づけの印象で書いてありま
す。私も最初見たとき、これはそんな
に高頻度で起こるようなものではない
と思って見ていましたが。
　吉村　正確な頻度は、破壊性の場合
はアミオダロンによって10％ぐらい起
こるといわれています。
　池田　ほかにも間質性肺炎や角膜の
色素沈着など、肝機能障害を含めて羅
列されているのですが、甲状腺機能異
常が一番起こりやすいのですね。
　吉村　ほかの副作用は知りませんが、
10人に１人程度起こりますから、かな
り多いと思います。
　池田　甲状腺の専門の先生方がご存
じで、循環器の医師たちから質問を
時々受ける。そのときに、投与前には
必ず基礎的な甲状腺の検査をしておい
たほうがいい、という話になるのです
ね。
　吉村　はい。投与を開始してから３

カ月間は定期的にされたほうがいいと
思います。
　池田　逆に、３カ月から半年、問題
がなければよいのでしょうか。
　吉村　いや、それ以降でも起こる可
能性はあります。一番起こりやすい時
期が投与を始めた時期、というだけで

すから、その後も起こる可能性はあり
ます。
　池田　確率論としては最初の半年ぐ
らいまでが起こりやすいけれども、そ
の後も起こりうるのですね。
　吉村　はい。
　池田　ありがとうございました。
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東海大学医学部内科学系総合内科教授
髙　木　敦　司

（聞き手　池田志斈）

　ヘリコバクターピロリによる消化器以外の疾患（特発性血小板減少症、貧血
など）が引き起こされるメカニズムについてご教示ください。

＜兵庫県開業医＞

ヘリコバクターピロリによる消化器以外の疾患

　池田　髙木先生、まず、一番代表的
な消化器以外のピロリ菌による疾患と
はどのようなものがあるのでしょうか。
　髙木　まず代表的なものとしては特
発性の血小板減少性紫斑病（ITP）が
挙げられると思います。
　池田　これは診断があると思うので
すが、いわゆるITP、ピロリ菌による
ITPというのは、ほかのITPと何か臨
床的な違いがあるのでしょうか。
　髙木　血小板減少性の疾患の鑑別と
いうことになると思います。欧米では
ITPという言葉の意味がちょっと違っ
ていて、免疫性血小板減少症と呼ばれ
ています。日本では特発性血小板減少
症といわれていて、もともとは原因不
明の血小板減少の紫斑病と考えられて
いたのですが、そのうちの一部のもの
にピロリ菌が関係していると考えられ

るようになったのです。
　池田　では idiopathicというよりは
immunologicalととらえているという
ことですね。
　髙木　そうですね。
　池田　その免疫反応の一部はピロリ
菌感染によると。
　髙木　おっしゃるとおりだと思いま
す。
　池田　これはどういったことから発
見されたのでしょうか。
　髙木　ITPの診断は、まず血小板減
少をきたす疾患の除外診断ですが、ヘ
リコバクターピロリとの関連における
発見の経緯を、少しお話しいたします。
ヘリコバクターピロリによる胃粘膜障
害というのは、胃上皮に発現した血液
型ルイス抗原と細菌の交叉反応による
自己免疫機序の関与があるという説が

ありますが、ピロリ菌に対するモノク
ローナル抗体が唾液腺や尿細管と反応
するという報告もあります。一方、ITP
では血小板に対する自己抗体があるこ
とから、従来より細菌感染の関与があ
るという仮説があったのです。ITPで
血小板に対する自己抗体ということで、
イタリアのグループ（ガスバリリーニ
ら）はその点に注目して、18人のITP
患者さんに対してピロリ菌の除菌療法
を行いました。そうすると、18人中11
人がピロリ菌陽性で、そのうち８人が
除菌に成功して血小板が有意に回復し
ました。失敗例ではピロリ菌陰性者に
回復が見られなかったことから、1998
年「ランセット」にその報告をしたの
で注目を集めたのです。
　池田　1998年ですから、だいぶ前な
のですね。
　髙木　そうですね。それからいろい
ろなグループが追試験を行って、日本
でも行われるようになったという経緯
があります。
　池田　具体的にピロリ菌に感染する
と、どのような機序を経てITPになる
のでしょうか。
　髙木　３つぐらい仮説がありまして、
１つは分子相同性ということです。具
体的にはピロリ菌の成分と血小板の表
面抗原の両者に交叉する抗体が産生さ
れているという説があります。ピロリ
菌には空胞毒素変性を起こす毒素を持
っているピロリ菌があるのですが、そ

のCagAと呼ばれている毒素関連蛋白、
血小板からの溶出成分がピロリ菌の
CagA蛋白を認識したとの報告がある
ということです。しかしながら、この
仮説に関しては除菌後、有効例では１
週間ぐらいで血小板が増加するのです。
早期の効果が抗体の交叉反応では説明
が困難とも考えられています。
　２つ目の考え方としては、免疫シス
テムの非特異的活性化が挙げられます。
これは慢性炎症がピロリ菌で起こりま
すから、宿主の獲得免疫を刺激すると
いう考え方です。しかしながら、どう
して血小板の蛋白に特異的な反応にな
るのか、これも説明できないところが
あります。
　３つ目は、単球マクロファージへの
影響です。これがかなり説得力のある
仮説と考えられています。もともと網
内系のマクロファージはFcγレセプタ
ーを介してオプソニン化という現象、
オプソニン化というのは抗原や異物細
胞を好中球やマクロファージから貪食
するのを促進する物質の総称を意味し
ますが、血小板を捕捉して、血小板由
来の糖蛋白抗原ペプチドをT細胞に提
示する。それが自己活性化したCD４
陽性T細胞がB細胞を刺激して、抗血
小板、IgG自己抗体が産生されるとい
われています。
　網内系マクロファージ、血小板反応
性CD４陽性T細胞、抗血小板抗体産
生B細胞の病的なループで抗血小板抗
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東海大学医学部内科学系総合内科教授
髙　木　敦　司

（聞き手　池田志斈）

　ヘリコバクターピロリによる消化器以外の疾患（特発性血小板減少症、貧血
など）が引き起こされるメカニズムについてご教示ください。

＜兵庫県開業医＞

ヘリコバクターピロリによる消化器以外の疾患

　池田　髙木先生、まず、一番代表的
な消化器以外のピロリ菌による疾患と
はどのようなものがあるのでしょうか。
　髙木　まず代表的なものとしては特
発性の血小板減少性紫斑病（ITP）が
挙げられると思います。
　池田　これは診断があると思うので
すが、いわゆるITP、ピロリ菌による
ITPというのは、ほかのITPと何か臨
床的な違いがあるのでしょうか。
　髙木　血小板減少性の疾患の鑑別と
いうことになると思います。欧米では
ITPという言葉の意味がちょっと違っ
ていて、免疫性血小板減少症と呼ばれ
ています。日本では特発性血小板減少
症といわれていて、もともとは原因不
明の血小板減少の紫斑病と考えられて
いたのですが、そのうちの一部のもの
にピロリ菌が関係していると考えられ

るようになったのです。
　池田　では idiopathicというよりは
immunologicalととらえているという
ことですね。
　髙木　そうですね。
　池田　その免疫反応の一部はピロリ
菌感染によると。
　髙木　おっしゃるとおりだと思いま
す。
　池田　これはどういったことから発
見されたのでしょうか。
　髙木　ITPの診断は、まず血小板減
少をきたす疾患の除外診断ですが、ヘ
リコバクターピロリとの関連における
発見の経緯を、少しお話しいたします。
ヘリコバクターピロリによる胃粘膜障
害というのは、胃上皮に発現した血液
型ルイス抗原と細菌の交叉反応による
自己免疫機序の関与があるという説が

ありますが、ピロリ菌に対するモノク
ローナル抗体が唾液腺や尿細管と反応
するという報告もあります。一方、ITP
では血小板に対する自己抗体があるこ
とから、従来より細菌感染の関与があ
るという仮説があったのです。ITPで
血小板に対する自己抗体ということで、
イタリアのグループ（ガスバリリーニ
ら）はその点に注目して、18人のITP
患者さんに対してピロリ菌の除菌療法
を行いました。そうすると、18人中11
人がピロリ菌陽性で、そのうち８人が
除菌に成功して血小板が有意に回復し
ました。失敗例ではピロリ菌陰性者に
回復が見られなかったことから、1998
年「ランセット」にその報告をしたの
で注目を集めたのです。
　池田　1998年ですから、だいぶ前な
のですね。
　髙木　そうですね。それからいろい
ろなグループが追試験を行って、日本
でも行われるようになったという経緯
があります。
　池田　具体的にピロリ菌に感染する
と、どのような機序を経てITPになる
のでしょうか。
　髙木　３つぐらい仮説がありまして、
１つは分子相同性ということです。具
体的にはピロリ菌の成分と血小板の表
面抗原の両者に交叉する抗体が産生さ
れているという説があります。ピロリ
菌には空胞毒素変性を起こす毒素を持
っているピロリ菌があるのですが、そ

のCagAと呼ばれている毒素関連蛋白、
血小板からの溶出成分がピロリ菌の
CagA蛋白を認識したとの報告がある
ということです。しかしながら、この
仮説に関しては除菌後、有効例では１
週間ぐらいで血小板が増加するのです。
早期の効果が抗体の交叉反応では説明
が困難とも考えられています。
　２つ目の考え方としては、免疫シス
テムの非特異的活性化が挙げられます。
これは慢性炎症がピロリ菌で起こりま
すから、宿主の獲得免疫を刺激すると
いう考え方です。しかしながら、どう
して血小板の蛋白に特異的な反応にな
るのか、これも説明できないところが
あります。
　３つ目は、単球マクロファージへの
影響です。これがかなり説得力のある
仮説と考えられています。もともと網
内系のマクロファージはFcγレセプタ
ーを介してオプソニン化という現象、
オプソニン化というのは抗原や異物細
胞を好中球やマクロファージから貪食
するのを促進する物質の総称を意味し
ますが、血小板を捕捉して、血小板由
来の糖蛋白抗原ペプチドをT細胞に提
示する。それが自己活性化したCD４
陽性T細胞がB細胞を刺激して、抗血
小板、IgG自己抗体が産生されるとい
われています。
　網内系マクロファージ、血小板反応
性CD４陽性T細胞、抗血小板抗体産
生B細胞の病的なループで抗血小板抗
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体が産生されるとされていて、ピロリ
菌感染者では非感染者に比べFcγR2B
という発現が低下して貪食能が亢進す
ると報告されています。FcγR2Bは抑
制シグナルを伝えるとされているので、
マクロファージは活性型と抑制型のバ
ランス、貪食能や抗原提示能が制御さ
れていますが、ピロリ感染では抑制系
の発現の低下を介してバランスが活性
化に偏位することで病的サイクルが活
性化されると推測する仮説があります。
　池田　これは血球系の反応なので比
較的、抗体系は除菌してもだいぶ続き
ますが、これなら短期間でよくなるこ
とは、ある程度説明できるのですね。
　髙木　そうですね。
　池田　最初の報告は1998年というこ
とですが、それからこういったITPの
方をピロリ菌のあるなしで治療してい
ると思うのですが、どのような結果に
なっているのでしょうか。
　髙木　わが国における多施設研究の
集計結果を説明すると、一般的にはヘ
リコバクターピロリ陽性のITPは陰性
のITPに比べると高齢だといわれてい
ます。除菌療法を行った228例の集計
では除菌率は78％、有効率が63％とい
われ、除菌に失敗しても有効だった人
が33％ぐらいいたということです。反
応群と反応がなかった群との比較では、
病脳期間が短いグループで除菌の効果
が有効だったといわれています。
　特筆すべきことは、効果に関してか

なり地域差があるということです。日
本、イタリアでは除菌の効果が有効と
報告されていますが、北米ではあまり
効果がないといわれていて、民族差や
菌株の違いなども推定されているのが
現状です。わが国ではよく効くという
ことです。
　池田　今おっしゃった菌株の違いと
いうのはどのようなものなのでしょう
か。
　髙木　先ほど出てきたCagA蛋白を
例に挙げますと、空胞化毒素関連蛋白
といわれるもので、ピロリ菌が胃の上
皮に定着し、CagAを打ち込んで細胞
増殖を起こしたりしているのですが、
わが国の菌株はほとんどがCagA陽性
なのです。要するに、有毒株というこ
とになります。ところが、欧米では３
割ぐらいということなので、その辺の
違いが菌株の違いかと思います。
　特に、CagAに関しても欧米とわが
国には違いがあって、東アジア型とい
われるようなCagAは、特に細胞増殖
を刺激しやすいといわれており、たぶ
ん発がんなどにかかわる要素としても
重要視されていると思っています。
　池田　悩ましいですね。発がんも起
こしやすいし、血小板の減少にもかか
わってくるような、ちょっと難しいパ
ターンですね。全世界的にある程度ピ
ロリ菌の治療によるITPの効果を見た
論文が出ていると思うのですが、メタ
解析等では結論的にはどうなっている

のでしょうか。
　髙木　そういう地域差があって、な
かなか難しいところですが、あまりネ
ガティブデータは論文になっていない
ということもあります。メタ解析は２
報、報告されているのですが、そのど
ちらも日本、イタリア等で有効である
という結論になっています。
　池田　欧米はわからないけれども、
日本人、イタリア人で、もしITPでピ
ロリ菌陽性であれば、除菌してみるの
は一つの手ということですね。
　髙木　はい。
　池田　こういったことはガイドライ
ン等に書いてあるのでしょうか。
　髙木　成人ITP治療の参照ガイドが
2012年に出ていて、それを見ると、血小
板20,000以下、あるいは20,000～30,000
で出血症状ありの場合は、まずピロリ
菌検査を行い、除菌を行います。ピロ
リ菌陰性、あるいは除菌したけれども
無効の例には、副腎皮質ステロイドを
選択することになります。
　池田　そういったメタ解析の結果も
合わせて、もうガイドラインに出てい
るのですね。
　髙木　そうですね。
　池田　これはやはり血液関係の先生
方は知っておくべきことですね。
　髙木　そうですね。血小板減少性紫
斑病は比較的ポピュラーな血液疾患な
ので、血小板が少ない中で発見される
ことも多く、まずはほかの原因除外も

必要ですが、ピロリ菌の感染も確認す
ることが重要かと思います。
　池田　ほかにどのような疾患がピロ
リ菌感染との関係を考えられているの
でしょうか。
　髙木　もう一つの血液疾患で鉄欠乏
性貧血です。これもピロリ菌が鉄欠乏
性貧血にかかわっているという仮説が
あります。具体的には、ピロリ菌に感
染すると粘膜障害が起こり、胃の粘膜
萎縮を伴ってきて、アスコルビン酸の
吸収が低下する。三価鉄から吸収効果
のよい二価鉄に変換を助けるアスコル
ビン酸の濃度が低下すると吸収が悪く
なって、鉄欠乏の状態になると貧血が
出やすい。
　細菌側の要素としては、ピロリ菌は
鉄を必要とする部分があるのです。鉄
の収奪能の高い遺伝子変異を持った菌
株が存在するといわれているので、そ
ういう株に感染していると鉄欠乏性貧
血になりやすいかと思います。最近の
メタ解析では、14の観察研究の中で、
ピロリ菌陽性者は陰性者に比べて鉄欠
乏性貧血のオッズ比は1.72といわれて
います。
　池田　かなり高いですね。
　髙木　それと、鉄剤投与にピロリ菌
除菌を組み合わせた群と、鉄剤投与の
みの群とを比較すると、フェリチンの
上昇は除菌群で有意に高かったと報告
されています。ただ、多くは小児、ま
た20歳ぐらいまでの若年の報告です。
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体が産生されるとされていて、ピロリ
菌感染者では非感染者に比べFcγR2B
という発現が低下して貪食能が亢進す
ると報告されています。FcγR2Bは抑
制シグナルを伝えるとされているので、
マクロファージは活性型と抑制型のバ
ランス、貪食能や抗原提示能が制御さ
れていますが、ピロリ感染では抑制系
の発現の低下を介してバランスが活性
化に偏位することで病的サイクルが活
性化されると推測する仮説があります。
　池田　これは血球系の反応なので比
較的、抗体系は除菌してもだいぶ続き
ますが、これなら短期間でよくなるこ
とは、ある程度説明できるのですね。
　髙木　そうですね。
　池田　最初の報告は1998年というこ
とですが、それからこういったITPの
方をピロリ菌のあるなしで治療してい
ると思うのですが、どのような結果に
なっているのでしょうか。
　髙木　わが国における多施設研究の
集計結果を説明すると、一般的にはヘ
リコバクターピロリ陽性のITPは陰性
のITPに比べると高齢だといわれてい
ます。除菌療法を行った228例の集計
では除菌率は78％、有効率が63％とい
われ、除菌に失敗しても有効だった人
が33％ぐらいいたということです。反
応群と反応がなかった群との比較では、
病脳期間が短いグループで除菌の効果
が有効だったといわれています。
　特筆すべきことは、効果に関してか

なり地域差があるということです。日
本、イタリアでは除菌の効果が有効と
報告されていますが、北米ではあまり
効果がないといわれていて、民族差や
菌株の違いなども推定されているのが
現状です。わが国ではよく効くという
ことです。
　池田　今おっしゃった菌株の違いと
いうのはどのようなものなのでしょう
か。
　髙木　先ほど出てきたCagA蛋白を
例に挙げますと、空胞化毒素関連蛋白
といわれるもので、ピロリ菌が胃の上
皮に定着し、CagAを打ち込んで細胞
増殖を起こしたりしているのですが、
わが国の菌株はほとんどがCagA陽性
なのです。要するに、有毒株というこ
とになります。ところが、欧米では３
割ぐらいということなので、その辺の
違いが菌株の違いかと思います。
　特に、CagAに関しても欧米とわが
国には違いがあって、東アジア型とい
われるようなCagAは、特に細胞増殖
を刺激しやすいといわれており、たぶ
ん発がんなどにかかわる要素としても
重要視されていると思っています。
　池田　悩ましいですね。発がんも起
こしやすいし、血小板の減少にもかか
わってくるような、ちょっと難しいパ
ターンですね。全世界的にある程度ピ
ロリ菌の治療によるITPの効果を見た
論文が出ていると思うのですが、メタ
解析等では結論的にはどうなっている

のでしょうか。
　髙木　そういう地域差があって、な
かなか難しいところですが、あまりネ
ガティブデータは論文になっていない
ということもあります。メタ解析は２
報、報告されているのですが、そのど
ちらも日本、イタリア等で有効である
という結論になっています。
　池田　欧米はわからないけれども、
日本人、イタリア人で、もしITPでピ
ロリ菌陽性であれば、除菌してみるの
は一つの手ということですね。
　髙木　はい。
　池田　こういったことはガイドライ
ン等に書いてあるのでしょうか。
　髙木　成人ITP治療の参照ガイドが
2012年に出ていて、それを見ると、血小
板20,000以下、あるいは20,000～30,000
で出血症状ありの場合は、まずピロリ
菌検査を行い、除菌を行います。ピロ
リ菌陰性、あるいは除菌したけれども
無効の例には、副腎皮質ステロイドを
選択することになります。
　池田　そういったメタ解析の結果も
合わせて、もうガイドラインに出てい
るのですね。
　髙木　そうですね。
　池田　これはやはり血液関係の先生
方は知っておくべきことですね。
　髙木　そうですね。血小板減少性紫
斑病は比較的ポピュラーな血液疾患な
ので、血小板が少ない中で発見される
ことも多く、まずはほかの原因除外も

必要ですが、ピロリ菌の感染も確認す
ることが重要かと思います。
　池田　ほかにどのような疾患がピロ
リ菌感染との関係を考えられているの
でしょうか。
　髙木　もう一つの血液疾患で鉄欠乏
性貧血です。これもピロリ菌が鉄欠乏
性貧血にかかわっているという仮説が
あります。具体的には、ピロリ菌に感
染すると粘膜障害が起こり、胃の粘膜
萎縮を伴ってきて、アスコルビン酸の
吸収が低下する。三価鉄から吸収効果
のよい二価鉄に変換を助けるアスコル
ビン酸の濃度が低下すると吸収が悪く
なって、鉄欠乏の状態になると貧血が
出やすい。
　細菌側の要素としては、ピロリ菌は
鉄を必要とする部分があるのです。鉄
の収奪能の高い遺伝子変異を持った菌
株が存在するといわれているので、そ
ういう株に感染していると鉄欠乏性貧
血になりやすいかと思います。最近の
メタ解析では、14の観察研究の中で、
ピロリ菌陽性者は陰性者に比べて鉄欠
乏性貧血のオッズ比は1.72といわれて
います。
　池田　かなり高いですね。
　髙木　それと、鉄剤投与にピロリ菌
除菌を組み合わせた群と、鉄剤投与の
みの群とを比較すると、フェリチンの
上昇は除菌群で有意に高かったと報告
されています。ただ、多くは小児、ま
た20歳ぐらいまでの若年の報告です。
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そこが特徴です。
　池田　いろいろな話を聞きますと、
ピロリ菌は、菌の型も違うし、宿主の
年齢によっても反応が違うと、非常に
複雑な病態に絡んでいるのですね。

　髙木　そうですね。
　池田　消化管の症状だけでなく、ほ
かもきちんと見ていかなければいけな
いのですね。どうもありがとうござい
ました。

日本医科大学腎臓内科学教室教授
鶴　岡　秀　一

（聞き手　山内俊一）

　適切な水分摂取についてご教示ください。
　最近は、熱中症予防のために、暑くなると特に積極的に水分摂取をするよう
に患者さんも努めています。外仕事をするからと毎日市販のイオン飲料を飲む
ようにし、中性脂肪が高くなったり、糖尿病のコントロールが悪化する、水分
ばかり摂取して低Na血症になる、塩分を摂りすぎて浮腫になる、血圧が高くな
る方もいます。
　年齢、基礎疾患によって、水分摂取の仕方（量や内容）に注意点があればご
教示ください。また、一般的に患者さんにすすめる水分摂取の仕方（量や内容）
についてもご教示ください。

＜山口県開業医＞

適切な水分摂取

　山内　鶴岡先生、まず、ヒトにとっ
て水分摂取の適切量というのは具体的
にどのあたりとされているのでしょう
か。
　鶴岡　摂取量は、患者さんの水分の
枯渇の程度によって全然変わってくる
ところがあります。ですので、外来な
どだと、尿量を測って、１日尿量がだ
いたい1.5～２リットルぐらい出るよう
に飲んでいただく。
　山内　この場合、よく水を２リット
ル飲めという話が俗説的に広くあるの

ですが、実際に我々、２リットル飲ん
でいるという印象は自分自身もないの
ですが、食事から入ってくるものもあ
るということですね。
　鶴岡　そうですね。食事のものも十
分含めて。でないと続かないです。実
際には、本当に２リットルの水を飲ん
でも全然問題ないことが多いのですが、
続けていただくという意味では少し敷
居を下げて、食べ物から、ほかのもの
も含めてと話してよいと思います。
　山内　通常の食事を取っている場合
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そこが特徴です。
　池田　いろいろな話を聞きますと、
ピロリ菌は、菌の型も違うし、宿主の
年齢によっても反応が違うと、非常に
複雑な病態に絡んでいるのですね。

　髙木　そうですね。
　池田　消化管の症状だけでなく、ほ
かもきちんと見ていかなければいけな
いのですね。どうもありがとうござい
ました。

日本医科大学腎臓内科学教室教授
鶴　岡　秀　一

（聞き手　山内俊一）

　適切な水分摂取についてご教示ください。
　最近は、熱中症予防のために、暑くなると特に積極的に水分摂取をするよう
に患者さんも努めています。外仕事をするからと毎日市販のイオン飲料を飲む
ようにし、中性脂肪が高くなったり、糖尿病のコントロールが悪化する、水分
ばかり摂取して低Na血症になる、塩分を摂りすぎて浮腫になる、血圧が高くな
る方もいます。
　年齢、基礎疾患によって、水分摂取の仕方（量や内容）に注意点があればご
教示ください。また、一般的に患者さんにすすめる水分摂取の仕方（量や内容）
についてもご教示ください。

＜山口県開業医＞

適切な水分摂取

　山内　鶴岡先生、まず、ヒトにとっ
て水分摂取の適切量というのは具体的
にどのあたりとされているのでしょう
か。
　鶴岡　摂取量は、患者さんの水分の
枯渇の程度によって全然変わってくる
ところがあります。ですので、外来な
どだと、尿量を測って、１日尿量がだ
いたい1.5～２リットルぐらい出るよう
に飲んでいただく。
　山内　この場合、よく水を２リット
ル飲めという話が俗説的に広くあるの

ですが、実際に我々、２リットル飲ん
でいるという印象は自分自身もないの
ですが、食事から入ってくるものもあ
るということですね。
　鶴岡　そうですね。食事のものも十
分含めて。でないと続かないです。実
際には、本当に２リットルの水を飲ん
でも全然問題ないことが多いのですが、
続けていただくという意味では少し敷
居を下げて、食べ物から、ほかのもの
も含めてと話してよいと思います。
　山内　通常の食事を取っている場合
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黒先・白死
１から３が攻め筋です。

（問題P.15）
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水、もしくはお茶みたいなもので十分
です。ただ、例外的に急性の体液量低
下になるような、例えば田植えだとか
マラソンだとかを行った場合は、塩分
の入ったものを例外的に取ってよいと
考えています。しかしそれは例外的で
す。
　山内　夏場は高血圧の方でも熱中症
予防のために少しナトリウムが入った
水、清涼飲料水系を飲むことに関して
は大きな問題はないということですね。
　鶴岡　そうですね。普段は塩分抜き
にしておいて、そういう時期だけ塩分
を多少加える。
　山内　糖尿病に関しても、我々、あ
まりひどくない方に関しては普通のス
ポーツドリンク的なものも勧めている
のですが、実際、それで大きく障害が
来ることはないと思うのですが、時々
麦茶とかそういったものをまぜながら、
というかたちでよいのでしょうか。
　鶴岡　はい。なるべくお金のかから
ないもので十分飲んでいただくという
ことです。
　山内　最後に、これは非常に重要な
のですが、高齢者では明らかに水分不
足の方が多いし、腎臓も少し弱ってい
る方も多いということで、なかなか臨
床現場でも迷う例が多いのですが、高
齢者の場合、まず何に注意したらよい
でしょうか。
　鶴岡　基本的には潜在的な脱水状態
になりやすい。ちょっと汗をかいただ

けのような、ほかの人だったら脱水に
ならない状態でも、脱水になりやすい
ことに気を配って、なるべく水の負荷
を普段からお願いするということ。そ
れから、先ほど田植えの例を出しまし
たが、何か急性の体液量低下が考えら
れるような場合には、それに対処する。
　特に、高齢者の場合には糸球体ろ過
を減らす薬剤を使用していることがあ
ります。例えば利尿薬だとか痛み止め、
NSAIDsや、あとレニン・アンジオテ
ンシン系の抑制薬のような腎血流、糸
球体ろ過を落としやすい薬をのんでい
ることが非常に多いので、そういう方
の場合には、もし脱水になりそうだっ
たら、それを少し減らすというのもよ
くやることです。特にレニン・アンジ
オテンシン系の薬の一時的な休薬も、
水分の負荷と同時に行うことが多いで
す。
　山内　水分の調節をする前に、まず
投薬している薬を確認する作業が必要
ですね。
　鶴岡　それはすごく大事です。
　山内　特にARBなどは非常に広く使
われましたが、高齢者に関しては必ず
しも今ファーストチョイスと考えられ
ていないとみてよいのでしょうか。
　鶴岡　適応をきちんと絞れば、よい
薬だと思うのですが、腎硬化症のよう
な、動脈硬化の多い患者さんにおいて
は本当に注意していかなければいけな
い場合が多い。脱水になると急に腎不

は、１リットルぐらい水として飲んで
いるとして、トータルで２リットルぐ
らいと考えてもよいですね。
　鶴岡　だいたい合っていると思いま
す。
　山内　このあたり、俗説やら、ネッ
ト上にもいろいろな書き込みがあるの
で、混乱しがちなのですが、よく出て
くるのが、水を飲み過ぎてもいけない
というのがあります。飲み過ぎといっ
ても、どのぐらい飲んでいるのでしょ
うか。
　鶴岡　いわゆる水中毒になるのは数
十リットルです。普段僕らが飲むよう
な場合においては、せいぜい２、３リ
ットルなので、腎機能がすごく悪くな
ければ、それほど心配することはない
のです。
　山内　水が適切な量入っているかど
うかをみるために、我々はよくBUNを
使いますが、それ以外にどんなものが
役に立つのでしょうか。
　鶴岡　幾つかあって、一つは今おっ
しゃったBUNです。脱水になると、尿
素、UNの腎臓からの再吸収が多くな
っていく。そのため、脱水になると血
中UNが上がってくるということだと
思うのですが、血中UNとクレアチニ
ンの比を取るとわかりやすいです。も
う一つは尿酸です。尿酸がほぼ並行し
て上がっていくので、この２つを使う
ことが多いです。
　山内　先生方は我々と違って、さら

にもう一段、腎臓の保護を常に考えて
おられると思いますが、その立場から
いったら、水はたくさん飲んだほうが
よいのでしょうね。
　鶴岡　おっしゃるとおりで、腎機能
が悪い方、特に高齢者の場合には、高
齢というだけで腎機能が悪くなってお
り、尿の濃縮ができていない。濃縮障
害というのは腎不全の比較的早期から
起こるので、薄い尿がたくさん出るこ
とになってしまう。ですので、高齢者
は潜在的な脱水状態にあると考えてよ
いと思っています。それを防ぐ意味で
も、できるだけ飲んでください、塩分
の入っていない水でよいので飲んでほ
しいとお話しすることが多いです。
　山内　塩分抜きの水でいいから、と
にかく飲んでいただくのですね。
　鶴岡　そうですね。イオン飲料でな
くてよい。むしろそれでないほうがよ
いことが多い。ただ、水を飲むのはな
かなかたいへんなので、カリウムが高
くない方であれば、お茶とか、少しバ
ラエティに富んだものを使うことで、
水分トータルの量を稼ぐことが多いで
す。
　山内　少し違う角度からですが、腎
臓病や高血圧の方、ナトリウムはなる
べく避けるという方がいますが、こう
いう方に、特に夏場の熱中症対策とし
て、勧める水に非常に迷うときがある
のですが、いかがでしょう。
　鶴岡　普段は基本的には塩分のない
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水、もしくはお茶みたいなもので十分
です。ただ、例外的に急性の体液量低
下になるような、例えば田植えだとか
マラソンだとかを行った場合は、塩分
の入ったものを例外的に取ってよいと
考えています。しかしそれは例外的で
す。
　山内　夏場は高血圧の方でも熱中症
予防のために少しナトリウムが入った
水、清涼飲料水系を飲むことに関して
は大きな問題はないということですね。
　鶴岡　そうですね。普段は塩分抜き
にしておいて、そういう時期だけ塩分
を多少加える。
　山内　糖尿病に関しても、我々、あ
まりひどくない方に関しては普通のス
ポーツドリンク的なものも勧めている
のですが、実際、それで大きく障害が
来ることはないと思うのですが、時々
麦茶とかそういったものをまぜながら、
というかたちでよいのでしょうか。
　鶴岡　はい。なるべくお金のかから
ないもので十分飲んでいただくという
ことです。
　山内　最後に、これは非常に重要な
のですが、高齢者では明らかに水分不
足の方が多いし、腎臓も少し弱ってい
る方も多いということで、なかなか臨
床現場でも迷う例が多いのですが、高
齢者の場合、まず何に注意したらよい
でしょうか。
　鶴岡　基本的には潜在的な脱水状態
になりやすい。ちょっと汗をかいただ

けのような、ほかの人だったら脱水に
ならない状態でも、脱水になりやすい
ことに気を配って、なるべく水の負荷
を普段からお願いするということ。そ
れから、先ほど田植えの例を出しまし
たが、何か急性の体液量低下が考えら
れるような場合には、それに対処する。
　特に、高齢者の場合には糸球体ろ過
を減らす薬剤を使用していることがあ
ります。例えば利尿薬だとか痛み止め、
NSAIDsや、あとレニン・アンジオテ
ンシン系の抑制薬のような腎血流、糸
球体ろ過を落としやすい薬をのんでい
ることが非常に多いので、そういう方
の場合には、もし脱水になりそうだっ
たら、それを少し減らすというのもよ
くやることです。特にレニン・アンジ
オテンシン系の薬の一時的な休薬も、
水分の負荷と同時に行うことが多いで
す。
　山内　水分の調節をする前に、まず
投薬している薬を確認する作業が必要
ですね。
　鶴岡　それはすごく大事です。
　山内　特にARBなどは非常に広く使
われましたが、高齢者に関しては必ず
しも今ファーストチョイスと考えられ
ていないとみてよいのでしょうか。
　鶴岡　適応をきちんと絞れば、よい
薬だと思うのですが、腎硬化症のよう
な、動脈硬化の多い患者さんにおいて
は本当に注意していかなければいけな
い場合が多い。脱水になると急に腎不

は、１リットルぐらい水として飲んで
いるとして、トータルで２リットルぐ
らいと考えてもよいですね。
　鶴岡　だいたい合っていると思いま
す。
　山内　このあたり、俗説やら、ネッ
ト上にもいろいろな書き込みがあるの
で、混乱しがちなのですが、よく出て
くるのが、水を飲み過ぎてもいけない
というのがあります。飲み過ぎといっ
ても、どのぐらい飲んでいるのでしょ
うか。
　鶴岡　いわゆる水中毒になるのは数
十リットルです。普段僕らが飲むよう
な場合においては、せいぜい２、３リ
ットルなので、腎機能がすごく悪くな
ければ、それほど心配することはない
のです。
　山内　水が適切な量入っているかど
うかをみるために、我々はよくBUNを
使いますが、それ以外にどんなものが
役に立つのでしょうか。
　鶴岡　幾つかあって、一つは今おっ
しゃったBUNです。脱水になると、尿
素、UNの腎臓からの再吸収が多くな
っていく。そのため、脱水になると血
中UNが上がってくるということだと
思うのですが、血中UNとクレアチニ
ンの比を取るとわかりやすいです。も
う一つは尿酸です。尿酸がほぼ並行し
て上がっていくので、この２つを使う
ことが多いです。
　山内　先生方は我々と違って、さら

にもう一段、腎臓の保護を常に考えて
おられると思いますが、その立場から
いったら、水はたくさん飲んだほうが
よいのでしょうね。
　鶴岡　おっしゃるとおりで、腎機能
が悪い方、特に高齢者の場合には、高
齢というだけで腎機能が悪くなってお
り、尿の濃縮ができていない。濃縮障
害というのは腎不全の比較的早期から
起こるので、薄い尿がたくさん出るこ
とになってしまう。ですので、高齢者
は潜在的な脱水状態にあると考えてよ
いと思っています。それを防ぐ意味で
も、できるだけ飲んでください、塩分
の入っていない水でよいので飲んでほ
しいとお話しすることが多いです。
　山内　塩分抜きの水でいいから、と
にかく飲んでいただくのですね。
　鶴岡　そうですね。イオン飲料でな
くてよい。むしろそれでないほうがよ
いことが多い。ただ、水を飲むのはな
かなかたいへんなので、カリウムが高
くない方であれば、お茶とか、少しバ
ラエティに富んだものを使うことで、
水分トータルの量を稼ぐことが多いで
す。
　山内　少し違う角度からですが、腎
臓病や高血圧の方、ナトリウムはなる
べく避けるという方がいますが、こう
いう方に、特に夏場の熱中症対策とし
て、勧める水に非常に迷うときがある
のですが、いかがでしょう。
　鶴岡　普段は基本的には塩分のない
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全が悪化してしまったりしますので、
大事な薬ではあるが注意して使わなけ
ればいけないものがあるということで
す。
　山内　先生方の場合は、例えば夏場
だけ少し休薬するといったこともされ
ているのでしょうか。
　鶴岡　おっしゃるとおりで、いわゆ
るシックデーという言い方をするので
すが、体液量が落ちそうな場合、落ち
てしまった場合には、一時的に休むと
いうのは本当によくある話です。
　山内　日本人、特に高齢者はやせて
いる方が多いので、慢性的に脱水状態
にあることが多く、こういった方々は
実際、飲んでくださいといっても飲め
ない方がけっこういるのです。まずと
にかく薄いお茶などを勧めてみてとい
うことですか。
　鶴岡　そうですね。本当は水なので
すが、お茶みたいな少しのみやすいも
の、好きなものをコップ１杯飲んでも
らったら、同じ量の水もしくは白湯も
１杯飲むぐらいの感じで、ゆっくり増
やしていくことが多いです。
　山内　飲めるだけ飲んでいただくと
いうことですが、極端な場合では、点
滴をするということもありなのでしょ

うか。
　鶴岡　ケース・バイ・ケースだと思
うのですが、本当に脱水が疑われるよ
うな場合には積極的に早めに行うこと
が多いです。もちろん、先ほど言った
ような薬を減らすのも同時並行で行う
ことが多いです。
　山内　その場合は維持液あたりを少
量出すというかたちでよいのですね。
　鶴岡　重症でない場合はそれで十分
だと思います。
　山内　高齢者の方の場合、認知症が
入ってくることもあって、水を本当に
飲まないとか飲めないというケースも
あるのですが、対策として何かヒント
はありますか。
　鶴岡　そういうときは、飲みやすい
ように少し塩分や、本人が好きなもの
が入ったものを、何でもいいからとり
あえず飲んでもらう。褒めてあげて、
そのときに、では今度は少し塩分量の
少ないものにしてみましょうと伝える
ことが多いです。
　山内　本人が飲みそうなものを優先
するということで、とにかく水分の補
給が大事なのですね。
　鶴岡　おっしゃるとおりです。
　山内　ありがとうございました。

荏原病院感染症内科医長
中　村　ふくみ

（聞き手　池田志斈）

　アニサキスアレルギーについてご教示ください。
　最近、成人で魚のアレルギーを疑い、特異的IgEを測定した方で、アニサキ
ス陽性となった方が数名いました。アニサキスアレルギーは、感染した魚を加
熱しても冷凍しても抗原性は消えず、疑わしい魚はすべて除去をしています。
除去以外の有効な治療はないのでしょうか。最近の知見などもありましたら併
せてご教示ください。

＜千葉県開業医＞
……………………………………………………………………………………………
　アニサキス症についてご教示ください。
　魚の生食後に急な上腹部痛が出現した場合は、胃アニサキス症を疑って上部
消化管内視鏡検査を行います。しかし胃の不快感程度の症状の場合や、無症状
の場合は、内視鏡検査をしないことが多く、アニサキス症を見逃していると思
います。アニサキス虫体が摘出されなかった場合、人体へどんな影響がありま
すか。また虫体はどうなりますか。

＜大分県開業医＞

アニサキス症

　池田　まず魚を生食した場合、上部
の腹痛が出た場合はアニサキスだろう
ということですが、それほど強い症状
ではなくて無症状の場合、アニサキス
がいたとすると、ヒトへどのような影
響がありますか。また、虫体はどうな
るのでしょうかということです。
　中村　そもそもアニサキス症の上腹

部痛というのは、虫が物理的に消化管
に侵入して出てくる痛みではなくて、
アレルギー反応になります。ですので、
症状がそれほど出ないということは、
そもそも感作されていなくて強く症状
が出ないということです。アニサキス
はヒトの消化管の中では１～２日で死
滅してしまって、その後は消化吸収さ
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全が悪化してしまったりしますので、
大事な薬ではあるが注意して使わなけ
ればいけないものがあるということで
す。
　山内　先生方の場合は、例えば夏場
だけ少し休薬するといったこともされ
ているのでしょうか。
　鶴岡　おっしゃるとおりで、いわゆ
るシックデーという言い方をするので
すが、体液量が落ちそうな場合、落ち
てしまった場合には、一時的に休むと
いうのは本当によくある話です。
　山内　日本人、特に高齢者はやせて
いる方が多いので、慢性的に脱水状態
にあることが多く、こういった方々は
実際、飲んでくださいといっても飲め
ない方がけっこういるのです。まずと
にかく薄いお茶などを勧めてみてとい
うことですか。
　鶴岡　そうですね。本当は水なので
すが、お茶みたいな少しのみやすいも
の、好きなものをコップ１杯飲んでも
らったら、同じ量の水もしくは白湯も
１杯飲むぐらいの感じで、ゆっくり増
やしていくことが多いです。
　山内　飲めるだけ飲んでいただくと
いうことですが、極端な場合では、点
滴をするということもありなのでしょ

うか。
　鶴岡　ケース・バイ・ケースだと思
うのですが、本当に脱水が疑われるよ
うな場合には積極的に早めに行うこと
が多いです。もちろん、先ほど言った
ような薬を減らすのも同時並行で行う
ことが多いです。
　山内　その場合は維持液あたりを少
量出すというかたちでよいのですね。
　鶴岡　重症でない場合はそれで十分
だと思います。
　山内　高齢者の方の場合、認知症が
入ってくることもあって、水を本当に
飲まないとか飲めないというケースも
あるのですが、対策として何かヒント
はありますか。
　鶴岡　そういうときは、飲みやすい
ように少し塩分や、本人が好きなもの
が入ったものを、何でもいいからとり
あえず飲んでもらう。褒めてあげて、
そのときに、では今度は少し塩分量の
少ないものにしてみましょうと伝える
ことが多いです。
　山内　本人が飲みそうなものを優先
するということで、とにかく水分の補
給が大事なのですね。
　鶴岡　おっしゃるとおりです。
　山内　ありがとうございました。

荏原病院感染症内科医長
中　村　ふくみ

（聞き手　池田志斈）

　アニサキスアレルギーについてご教示ください。
　最近、成人で魚のアレルギーを疑い、特異的IgEを測定した方で、アニサキ
ス陽性となった方が数名いました。アニサキスアレルギーは、感染した魚を加
熱しても冷凍しても抗原性は消えず、疑わしい魚はすべて除去をしています。
除去以外の有効な治療はないのでしょうか。最近の知見などもありましたら併
せてご教示ください。

＜千葉県開業医＞
……………………………………………………………………………………………
　アニサキス症についてご教示ください。
　魚の生食後に急な上腹部痛が出現した場合は、胃アニサキス症を疑って上部
消化管内視鏡検査を行います。しかし胃の不快感程度の症状の場合や、無症状
の場合は、内視鏡検査をしないことが多く、アニサキス症を見逃していると思
います。アニサキス虫体が摘出されなかった場合、人体へどんな影響がありま
すか。また虫体はどうなりますか。

＜大分県開業医＞

アニサキス症

　池田　まず魚を生食した場合、上部
の腹痛が出た場合はアニサキスだろう
ということですが、それほど強い症状
ではなくて無症状の場合、アニサキス
がいたとすると、ヒトへどのような影
響がありますか。また、虫体はどうな
るのでしょうかということです。
　中村　そもそもアニサキス症の上腹

部痛というのは、虫が物理的に消化管
に侵入して出てくる痛みではなくて、
アレルギー反応になります。ですので、
症状がそれほど出ないということは、
そもそも感作されていなくて強く症状
が出ないということです。アニサキス
はヒトの消化管の中では１～２日で死
滅してしまって、その後は消化吸収さ
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アレルギーが起こるのではないかとい
うことですが、アニサキスのアレルギ
ーはどのような症状なのでしょうか。
　中村　消化管の痛みもアニサキスの
アレルギーであることは先ほども話し
ましたが、このほかに一般的なアレル
ギー症状、例えばじんましん、時には
アナフィラキシーショック、血圧が下
がったり、呼吸困難が出たりという症
例も報告されています。
　池田　おそらくIgEクラスの抗体が
陽性になると思うのですが、これは調
べることができるのでしょうか。
　中村　RASTで特異的IgEを調べる
ことができます。
　池田　それは一般的なRASTのアレ
ルギー検査ですか。
　中村　そうです。コマーシャルベー
スでアニサキス特異的IgE抗体を測る
ことができます。
　池田　例えば、アニサキスの虫体を
全部すりつぶしたものを抗原として測
定するのでしょうか。
　中村　原理はそうなっています。
　池田　ということは、蛋白質が幾つ
もありますよね。
　中村　そうですね。
　池田　だいたい何種類ぐらいの蛋白
質がアレルゲンになるのでしょうか。
　中村　最近、アニサキスのアレルゲ
ンとしてわかっている蛋白は14種類で
す。
　池田　アニサキスのIgEが陽性にな

った場合、加熱しても冷凍しても抗原
は消えないと質問にあるのですが、こ
れは本当なのでしょうか。
　中村　コンポーネントによって耐熱
性があるのがわかっています。ですの
で、耐熱性を持つアニサキスの抗原、
コンポーネントにIgE抗体が陽性の場
合には、アレルギーが出ると考えられ
ます。
　池田　加熱してもだめな場合もある
のですね。
　中村　そうですね。
　池田　コンポーネントが14種類もあ
ると、どれに対して患者さんがアレル
ギーを持っているか、そういった検査
はできるのでしょうか。
　中村　コマーシャルベースでは今、
コンポーネントごとのIgEの反応性は
見られないのですが、特定の施設では
コンポーネントごとにIgEの抗体を測
定することができるようです。今後、
症例が蓄積されてきたら、耐熱性を持
った抗原に、IgEが反応を示すのか、
示さないのか、患者さんごとのテーラ
ーメイドの対応といいますか、そうい
うことができるようになるかもしれま
せん。
　ただし、現時点では疑わしい魚を避
ける、あるいは魚を丸ごと買ってきた
場合であれば、新鮮なうちに内臓を取
り除いてしまう。身のほうにアニサキ
スが移動することはありませんので、
そういう対応でアレルギーを起こさな

れてしまいます。ですので、軽微な症
状であれば、大多数はそのまま過ぎて
しまいますので、大きな問題はおそら
くないと思います。
　ただし、ごくまれですけれども、消
化管を穿孔して、例えば腹腔内に入っ
てしまったり、胸腔内に入ってしまっ
たという症例があります。ただし、こ
のような症例は、例えば腹腔内ですと、
ほかの疾患で手術をされて、肉芽腫と
なって病理学的に診断されるものです
とか、胸腔内に入ったとしても、呼吸
器症状が出て、別の寄生虫が考えられ
て、たまたまアニサキス症であったと
いう事例です。おなかの中に出てきて
も大きな症状はありませんし、偶然に
見つかることのほうが多いと思います。
　池田　逆にいうと、あまり症状がな
ければ何もしなくていいということで
すね。
　中村　おそらく経過観察でよいかと
思います。
　池田　ごくまれに腹腔内、胸腔内に
入るけれども、症状もあまりないだろ
うということですね。
　中村　はい。
　池田　消化管にくっついてとどまっ
ていることはあるのでしょうか。
　中村　慢性的に消化管の中にとどま
ることもありますが、その場合には肉
芽腫をつくってきます。それも症状は
ほとんどありません。たまたま消化管
内視鏡などで見つかって、GISTとい

うことで治療、手術されて、病理学的
に見つかることが報告されています。
　池田　これも症状がなくて、ほかの
ことで見つかるパターンですね。
　中村　そういうパターンが多いと思
います。
　池田　もう一つですが、初回でアニ
サキスが入ってアレルギー反応が起こ
って、２回目ぐらいから反応が出てく
ると思うのですが、何度も食べて体内
に入った場合、免疫寛容などは起こら
ないのですか。
　中村　免疫寛容はおそらく起こらな
いと思います。
　池田　食べたときにはいつも痛みが
出るのですね。
　中村　そうですね。魚を自分でとっ
て調理をされて食べる漁師さんなどは、
よく経験されているのですが、何度も
アニサキス症を繰り返されて、今回も
アニサキス症だろうと病院に駆け込ん
で治療されるということを聞いたこと
もあります。
　池田　そういう方はわかるのですね。
　中村　ですので、そういう事例を考
えると、おそらく免疫寛容はないので
はないかと思います。
　池田　なかなか難しいですね。そう
いう意味でも、症状があった場合には
適切な処置が必要ですね。
　中村　その必要があると思います。
　池田　もう一つの質問は、そういっ
たことを繰り返していて、アニサキス
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アレルギーが起こるのではないかとい
うことですが、アニサキスのアレルギ
ーはどのような症状なのでしょうか。
　中村　消化管の痛みもアニサキスの
アレルギーであることは先ほども話し
ましたが、このほかに一般的なアレル
ギー症状、例えばじんましん、時には
アナフィラキシーショック、血圧が下
がったり、呼吸困難が出たりという症
例も報告されています。
　池田　おそらくIgEクラスの抗体が
陽性になると思うのですが、これは調
べることができるのでしょうか。
　中村　RASTで特異的IgEを調べる
ことができます。
　池田　それは一般的なRASTのアレ
ルギー検査ですか。
　中村　そうです。コマーシャルベー
スでアニサキス特異的IgE抗体を測る
ことができます。
　池田　例えば、アニサキスの虫体を
全部すりつぶしたものを抗原として測
定するのでしょうか。
　中村　原理はそうなっています。
　池田　ということは、蛋白質が幾つ
もありますよね。
　中村　そうですね。
　池田　だいたい何種類ぐらいの蛋白
質がアレルゲンになるのでしょうか。
　中村　最近、アニサキスのアレルゲ
ンとしてわかっている蛋白は14種類で
す。
　池田　アニサキスのIgEが陽性にな

った場合、加熱しても冷凍しても抗原
は消えないと質問にあるのですが、こ
れは本当なのでしょうか。
　中村　コンポーネントによって耐熱
性があるのがわかっています。ですの
で、耐熱性を持つアニサキスの抗原、
コンポーネントにIgE抗体が陽性の場
合には、アレルギーが出ると考えられ
ます。
　池田　加熱してもだめな場合もある
のですね。
　中村　そうですね。
　池田　コンポーネントが14種類もあ
ると、どれに対して患者さんがアレル
ギーを持っているか、そういった検査
はできるのでしょうか。
　中村　コマーシャルベースでは今、
コンポーネントごとのIgEの反応性は
見られないのですが、特定の施設では
コンポーネントごとにIgEの抗体を測
定することができるようです。今後、
症例が蓄積されてきたら、耐熱性を持
った抗原に、IgEが反応を示すのか、
示さないのか、患者さんごとのテーラ
ーメイドの対応といいますか、そうい
うことができるようになるかもしれま
せん。
　ただし、現時点では疑わしい魚を避
ける、あるいは魚を丸ごと買ってきた
場合であれば、新鮮なうちに内臓を取
り除いてしまう。身のほうにアニサキ
スが移動することはありませんので、
そういう対応でアレルギーを起こさな

れてしまいます。ですので、軽微な症
状であれば、大多数はそのまま過ぎて
しまいますので、大きな問題はおそら
くないと思います。
　ただし、ごくまれですけれども、消
化管を穿孔して、例えば腹腔内に入っ
てしまったり、胸腔内に入ってしまっ
たという症例があります。ただし、こ
のような症例は、例えば腹腔内ですと、
ほかの疾患で手術をされて、肉芽腫と
なって病理学的に診断されるものです
とか、胸腔内に入ったとしても、呼吸
器症状が出て、別の寄生虫が考えられ
て、たまたまアニサキス症であったと
いう事例です。おなかの中に出てきて
も大きな症状はありませんし、偶然に
見つかることのほうが多いと思います。
　池田　逆にいうと、あまり症状がな
ければ何もしなくていいということで
すね。
　中村　おそらく経過観察でよいかと
思います。
　池田　ごくまれに腹腔内、胸腔内に
入るけれども、症状もあまりないだろ
うということですね。
　中村　はい。
　池田　消化管にくっついてとどまっ
ていることはあるのでしょうか。
　中村　慢性的に消化管の中にとどま
ることもありますが、その場合には肉
芽腫をつくってきます。それも症状は
ほとんどありません。たまたま消化管
内視鏡などで見つかって、GISTとい

うことで治療、手術されて、病理学的
に見つかることが報告されています。
　池田　これも症状がなくて、ほかの
ことで見つかるパターンですね。
　中村　そういうパターンが多いと思
います。
　池田　もう一つですが、初回でアニ
サキスが入ってアレルギー反応が起こ
って、２回目ぐらいから反応が出てく
ると思うのですが、何度も食べて体内
に入った場合、免疫寛容などは起こら
ないのですか。
　中村　免疫寛容はおそらく起こらな
いと思います。
　池田　食べたときにはいつも痛みが
出るのですね。
　中村　そうですね。魚を自分でとっ
て調理をされて食べる漁師さんなどは、
よく経験されているのですが、何度も
アニサキス症を繰り返されて、今回も
アニサキス症だろうと病院に駆け込ん
で治療されるということを聞いたこと
もあります。
　池田　そういう方はわかるのですね。
　中村　ですので、そういう事例を考
えると、おそらく免疫寛容はないので
はないかと思います。
　池田　なかなか難しいですね。そう
いう意味でも、症状があった場合には
適切な処置が必要ですね。
　中村　その必要があると思います。
　池田　もう一つの質問は、そういっ
たことを繰り返していて、アニサキス
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サケ、サンマ、アジなどが報告されて
います。
　池田　そういった魚はなぜアニサキ
スを持っているのでしょうか。
　中村　これはアニサキスの生活圏と
関係するのですが、アニサキスはもと
もとクジラやイルカなど、海生の哺乳
類の胃の中に寄生しています。そこか
ら産み出された卵が便とともに海中に
まかれて、それをオキアミなどが食べ
る。そのオキアミを小魚が食べるとい
う食物連鎖で、サバ、イカ、カツオな
どの中にアニサキス幼虫が入ります。
そのアニサキス幼虫を持ったサバ、イ
カ、イワシ、カツオなどをヒトが食べ
ることによって感染します。
　池田　そういうサイクルがあるので
すね。逆にいうと、クジラやイルカが
あまりいないところのサバとかイカは、
あまりそういうものに感染していない
のでしょうか。
　中村　まさにおっしゃるとおりで、
サバの中にも回遊をするサバと回遊を
しないサバがいます。いわゆる根つき
のサバ、例えば関サバなどが有名です
が、そういう回遊をしない、要するに
イルカとの生活圏が全く違うところに
すんでいるサバは、アニサキスが寄生
している割合はかなり低いといわれて
います。これは私たちの学生の実習で
も調査を行っているのですが、根つき
のサバと回遊しているサバの両者を準

備して、アニサキスの寄生している数
を調べると、圧倒的に根つきのサバの
ほうが寄生数が少ないです。そういう
食材を選んで食べるのもリスクを回避
する一つの方法かもしれません。
　池田　そのためにちょっと高級な魚
を選ぶということですね。
　中村　そうですね。少しコストがか
かってしまうかもしれませんが、そう
いう方法もあります。
　池田　寄生している数を比較するの
は肉眼で行われるのでしょうか。
　中村　肉眼で見られます。アニサキ
ス自体はだいたい１～２㎝ぐらいの大
きさで、サバなどの内臓を取り出すと、
肝臓の表面にとぐろを巻いているので、
簡単に判別することができます。
　池田　それで一つひとつ取って、何
匹ということですね。
　中村　そうですね。ですので、自身
で調理するときも、内臓の表面にアニ
サキスがいないかどうか、あるいはい
わゆるハラミの部分やハラスの部分に
アニサキスがいないかどうか、肉眼で
見ることもできると思いますので、そ
このあたりを注意して、摘出すればい
いと思います。
　池田　それもアニサキスアレルギー
の回避法の一つということですね。
　中村　はい。
　池田　どうもありがとうございまし
た。

いように注意するのがよいと思います。
　池田　そこはまだ研究段階というこ
とですね。
　中村　はい。
　池田　将来的にそれがわかれば、あ
なたの場合は加熱したら大丈夫、とい
うかたちになっていくのですね。
　中村　そうなるかもしれません。残
念ながら除去以外の有効な治療法は今
のところありません。
　池田　加熱の仕方も幾つかあるかと
思うのですが、例えば焼いてしまう、
煮る、電子レンジなど、これらはいず
れもあまり役に立たないのでしょうか。
　中村　おいしく食べようと思ったら、
それなりの温度ですし、その程度の温
度ではおそらくアニサキスの抗原性は
消えないと思われます。
　池田　かなり熱に強いのですね。
　中村　はい。
　池田　一方、サケはよく冷凍して食
べますが、あれはどうでしょうか。例
えば最初の抗原性をとって、アニサキ
スに対するアレルギーを起こさないと
か、あるいは直接かまないからとか、
いろいろ意見がありますが、実際はど
うなのでしょうか。
　中村　熱を通す、あるいは凍結させ
るのは、あくまでもアニサキスを死滅
させるという意味で、抗原が失活する、
しないということとは全く別ものにな
ります。よくかむというのがあって、
これは少し議論が分かれるところです

が、かんでアニサキスが死ぬという方
もいれば、それは無効ではないかとい
う方もいて、両方の意見があります。
厚生労働省のホームページなどを見る
と、よくかんでとは記載されていませ
ん。私自身も、よくかんでアニサキス
が死滅するというのはちょっと疑問か
なと思っています。
　池田　凍らせたり、それを切ったり
して、虫体がずたずたになりますよね。
頭のところはかむ力がなくなっている
ので、それによって症状が起きにくい
とか、アレルギーが起きにくいとかい
うことではないのですね。
　中村　アニサキス症は虫が死んでし
まえば起こらないかもしれませんが、
先ほど言ったじんましんですとかアナ
フィラキシーショックといったような
アレルギー反応は、虫体が死滅しても、
抗原が残っていれば反応が起こるので
はないかと思います。
　池田　アレルギーは防げないのです
ね。
　中村　はい。
　池田　この質問の先生は、加熱して
も冷凍してもだめなので、疑わしい魚
はすべて除去しているとのことですが、
疑わしい魚というのは実際には何なの
でしょうか。
　中村　アニサキスを保有している魚
はけっこういろいろな種類が報告され
ているのですが、一番多いのはサバと
イカです。このほか、イワシ、カツオ、
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サケ、サンマ、アジなどが報告されて
います。
　池田　そういった魚はなぜアニサキ
スを持っているのでしょうか。
　中村　これはアニサキスの生活圏と
関係するのですが、アニサキスはもと
もとクジラやイルカなど、海生の哺乳
類の胃の中に寄生しています。そこか
ら産み出された卵が便とともに海中に
まかれて、それをオキアミなどが食べ
る。そのオキアミを小魚が食べるとい
う食物連鎖で、サバ、イカ、カツオな
どの中にアニサキス幼虫が入ります。
そのアニサキス幼虫を持ったサバ、イ
カ、イワシ、カツオなどをヒトが食べ
ることによって感染します。
　池田　そういうサイクルがあるので
すね。逆にいうと、クジラやイルカが
あまりいないところのサバとかイカは、
あまりそういうものに感染していない
のでしょうか。
　中村　まさにおっしゃるとおりで、
サバの中にも回遊をするサバと回遊を
しないサバがいます。いわゆる根つき
のサバ、例えば関サバなどが有名です
が、そういう回遊をしない、要するに
イルカとの生活圏が全く違うところに
すんでいるサバは、アニサキスが寄生
している割合はかなり低いといわれて
います。これは私たちの学生の実習で
も調査を行っているのですが、根つき
のサバと回遊しているサバの両者を準

備して、アニサキスの寄生している数
を調べると、圧倒的に根つきのサバの
ほうが寄生数が少ないです。そういう
食材を選んで食べるのもリスクを回避
する一つの方法かもしれません。
　池田　そのためにちょっと高級な魚
を選ぶということですね。
　中村　そうですね。少しコストがか
かってしまうかもしれませんが、そう
いう方法もあります。
　池田　寄生している数を比較するの
は肉眼で行われるのでしょうか。
　中村　肉眼で見られます。アニサキ
ス自体はだいたい１～２㎝ぐらいの大
きさで、サバなどの内臓を取り出すと、
肝臓の表面にとぐろを巻いているので、
簡単に判別することができます。
　池田　それで一つひとつ取って、何
匹ということですね。
　中村　そうですね。ですので、自身
で調理するときも、内臓の表面にアニ
サキスがいないかどうか、あるいはい
わゆるハラミの部分やハラスの部分に
アニサキスがいないかどうか、肉眼で
見ることもできると思いますので、そ
このあたりを注意して、摘出すればい
いと思います。
　池田　それもアニサキスアレルギー
の回避法の一つということですね。
　中村　はい。
　池田　どうもありがとうございまし
た。

いように注意するのがよいと思います。
　池田　そこはまだ研究段階というこ
とですね。
　中村　はい。
　池田　将来的にそれがわかれば、あ
なたの場合は加熱したら大丈夫、とい
うかたちになっていくのですね。
　中村　そうなるかもしれません。残
念ながら除去以外の有効な治療法は今
のところありません。
　池田　加熱の仕方も幾つかあるかと
思うのですが、例えば焼いてしまう、
煮る、電子レンジなど、これらはいず
れもあまり役に立たないのでしょうか。
　中村　おいしく食べようと思ったら、
それなりの温度ですし、その程度の温
度ではおそらくアニサキスの抗原性は
消えないと思われます。
　池田　かなり熱に強いのですね。
　中村　はい。
　池田　一方、サケはよく冷凍して食
べますが、あれはどうでしょうか。例
えば最初の抗原性をとって、アニサキ
スに対するアレルギーを起こさないと
か、あるいは直接かまないからとか、
いろいろ意見がありますが、実際はど
うなのでしょうか。
　中村　熱を通す、あるいは凍結させ
るのは、あくまでもアニサキスを死滅
させるという意味で、抗原が失活する、
しないということとは全く別ものにな
ります。よくかむというのがあって、
これは少し議論が分かれるところです

が、かんでアニサキスが死ぬという方
もいれば、それは無効ではないかとい
う方もいて、両方の意見があります。
厚生労働省のホームページなどを見る
と、よくかんでとは記載されていませ
ん。私自身も、よくかんでアニサキス
が死滅するというのはちょっと疑問か
なと思っています。
　池田　凍らせたり、それを切ったり
して、虫体がずたずたになりますよね。
頭のところはかむ力がなくなっている
ので、それによって症状が起きにくい
とか、アレルギーが起きにくいとかい
うことではないのですね。
　中村　アニサキス症は虫が死んでし
まえば起こらないかもしれませんが、
先ほど言ったじんましんですとかアナ
フィラキシーショックといったような
アレルギー反応は、虫体が死滅しても、
抗原が残っていれば反応が起こるので
はないかと思います。
　池田　アレルギーは防げないのです
ね。
　中村　はい。
　池田　この質問の先生は、加熱して
も冷凍してもだめなので、疑わしい魚
はすべて除去しているとのことですが、
疑わしい魚というのは実際には何なの
でしょうか。
　中村　アニサキスを保有している魚
はけっこういろいろな種類が報告され
ているのですが、一番多いのはサバと
イカです。このほか、イワシ、カツオ、
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慶應義塾大学環境情報学部教授
渡　辺　賢　治

（聞き手　山内俊一）

　ゲップについてご教示ください。
　人前や寝床（就寝中）、特に空腹時はひどく、半

はん

夏
げ

瀉
しゃ

心
しん

湯
とう

を服用すると便秘
になります。
　よい処方、または日常生活での注意事項などご教示ください。

＜東京都開業医＞

ゲップの漢方治療

　山内　渡辺先生、まず、半夏瀉心湯
というのはゲップには比較的よく使わ
れる薬なのでしょうか。
　渡辺　半夏瀉心湯は、ゲップとか、
食べ過ぎのときの下痢とか、わりと胃
腸系にはよく使います。
　山内　漢方といいますと、いろいろ
な患者さんの気質といいますか、体質
的なもので、ある程度使い分けすると
思うのですが、すべてに半夏瀉心湯が
よいというわけでもないのでしょうね。
　渡辺　そうですね。病名から選ぶと
いうよりは、患者さんの体質を見て選
ぶ。体質というのは、証と言います。
半夏瀉心湯の場合は、どちらかという
と実証というのですが、体力がわりと
ある方で、胃腸が普段はわりと丈夫で、

食べ過ぎたときにお腹が張るとか、食
べ過ぎてゲップが出るとか、下痢をす
るとか、そういうときに主に使います。
　山内　どちらかというと食べ過ぎタ
イプですから、具体的にいえば、肥満
者が対象になることが多いと考えてよ
いのでしょうか。
　渡辺　肥満までいかなくても、わり
と胃腸が丈夫な方になります。この方
の場合、ゲップが起こるタイミングが、
人前、就寝中、空腹時ということで、
半夏瀉心湯の胃腸が丈夫で食べ過ぎて
起こるような症状とは、ちょっと違う
かと思います。
　山内　当然たくさん食べて元気とい
うことになると、年齢的にも若い方の
ほうが対象となると考えてよいのでし

ょうか。
　渡辺　そうですね。中年ぐらいまで
ですね。高齢者には使う機会は少ない
です。
　山内　質問の方の場合はどうでしょ
うか。少し虚弱体質、いわゆる虚証で
すか、そちらのタイプの方には、どう
いったものが使われるのでしょうか。
　渡辺　この方は空腹時のゲップがひ
どいということで、ちょっと胃酸が多
いのかなと。想像するに、ちょっとや
せている高齢の方かと思うので、半夏
瀉心湯ではなくて、茯

ぶく

苓
りょう

飲
いん

という薬が
あります。これはちょっと虚証という
か、少し体力の弱い方によく使うので
す。あとよく使うのは六

りっ

君
くん

子
し

湯
とう

です。
　山内　ゲップだけではなくて、胃も
たれとか食欲不振とか、吐き気の軽い
ものとか、そういったものが混然とし
た訴えで出てくることも多いですね。
これらに対して、微妙な使い分けをな
されると思うのですが、大まかにいっ
て、例えばこういったものがあったら
これ、というのはあるのでしょうか。
　渡辺　実際には漢方的な診察が必要
なのですが、例えば空腹時のゲップで、
胃酸が多い。ゲップをすると胃酸が逆
流するという方は安中散という薬を使
います。安中散というのは胃酸を抑え
る働きがあります。
　あとは、人前でということになると、
精神的なストレスとか、そういったも
ので出るのかなと思います。そうしま

すと、半夏厚
こう

朴
ぼく

湯、もしくは平
へい

胃
い

散と
いうものがあります。半夏厚朴湯に関
しては、先ほど虚証の方のゲップで使
う茯苓飲と合わせて、漢方の場合、２
つ合わせる場合には、「合」と言うの
ですが、茯苓飲合半夏厚朴湯がありま
す。こういったものを使い分ける感じ
になります。
　山内　先ほどのように、ゲップにさ
らに不定愁訴的な胃の症状が付け加わ
っているような場合、いろいろな症状
を訴えるケースではどこにポイントを
絞ったらいいのか。これも非常にわか
りにくいのですが、先生方はどういっ
たあたりに注目されますか。
　渡辺　やはり虚証か実証かというこ
とと、寒熱というのがあるのですが、
冷え性か暑がりか。同じ胃酸が多くて
も、暑がりの方には黄連解毒湯という
薬を出したり、冷え性がひどい方には
人参湯という薬を出したり、虚実、寒
熱が大きな物差しになります。その中
で使い分けをする感じでしょうか。
　山内　もう一つ、この症例で少し気
になるのは、半夏瀉心湯を服用すると
便秘になるということですが、いかが
なのでしょう。
　渡辺　半夏瀉心湯は確かに下痢を止
める作用があります。先ほど申し上げ
たように、わりと胃腸が丈夫な方で、
食べ過ぎて下痢をする場合には非常に
効きます。ただ、下痢を普段しない人
が便秘になるかというと、これはなか
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慶應義塾大学環境情報学部教授
渡　辺　賢　治

（聞き手　山内俊一）

　ゲップについてご教示ください。
　人前や寝床（就寝中）、特に空腹時はひどく、半

はん

夏
げ

瀉
しゃ

心
しん

湯
とう

を服用すると便秘
になります。
　よい処方、または日常生活での注意事項などご教示ください。

＜東京都開業医＞

ゲップの漢方治療

　山内　渡辺先生、まず、半夏瀉心湯
というのはゲップには比較的よく使わ
れる薬なのでしょうか。
　渡辺　半夏瀉心湯は、ゲップとか、
食べ過ぎのときの下痢とか、わりと胃
腸系にはよく使います。
　山内　漢方といいますと、いろいろ
な患者さんの気質といいますか、体質
的なもので、ある程度使い分けすると
思うのですが、すべてに半夏瀉心湯が
よいというわけでもないのでしょうね。
　渡辺　そうですね。病名から選ぶと
いうよりは、患者さんの体質を見て選
ぶ。体質というのは、証と言います。
半夏瀉心湯の場合は、どちらかという
と実証というのですが、体力がわりと
ある方で、胃腸が普段はわりと丈夫で、

食べ過ぎたときにお腹が張るとか、食
べ過ぎてゲップが出るとか、下痢をす
るとか、そういうときに主に使います。
　山内　どちらかというと食べ過ぎタ
イプですから、具体的にいえば、肥満
者が対象になることが多いと考えてよ
いのでしょうか。
　渡辺　肥満までいかなくても、わり
と胃腸が丈夫な方になります。この方
の場合、ゲップが起こるタイミングが、
人前、就寝中、空腹時ということで、
半夏瀉心湯の胃腸が丈夫で食べ過ぎて
起こるような症状とは、ちょっと違う
かと思います。
　山内　当然たくさん食べて元気とい
うことになると、年齢的にも若い方の
ほうが対象となると考えてよいのでし

ょうか。
　渡辺　そうですね。中年ぐらいまで
ですね。高齢者には使う機会は少ない
です。
　山内　質問の方の場合はどうでしょ
うか。少し虚弱体質、いわゆる虚証で
すか、そちらのタイプの方には、どう
いったものが使われるのでしょうか。
　渡辺　この方は空腹時のゲップがひ
どいということで、ちょっと胃酸が多
いのかなと。想像するに、ちょっとや
せている高齢の方かと思うので、半夏
瀉心湯ではなくて、茯

ぶく

苓
りょう

飲
いん

という薬が
あります。これはちょっと虚証という
か、少し体力の弱い方によく使うので
す。あとよく使うのは六

りっ

君
くん

子
し

湯
とう

です。
　山内　ゲップだけではなくて、胃も
たれとか食欲不振とか、吐き気の軽い
ものとか、そういったものが混然とし
た訴えで出てくることも多いですね。
これらに対して、微妙な使い分けをな
されると思うのですが、大まかにいっ
て、例えばこういったものがあったら
これ、というのはあるのでしょうか。
　渡辺　実際には漢方的な診察が必要
なのですが、例えば空腹時のゲップで、
胃酸が多い。ゲップをすると胃酸が逆
流するという方は安中散という薬を使
います。安中散というのは胃酸を抑え
る働きがあります。
　あとは、人前でということになると、
精神的なストレスとか、そういったも
ので出るのかなと思います。そうしま

すと、半夏厚
こう

朴
ぼく

湯、もしくは平
へい

胃
い

散と
いうものがあります。半夏厚朴湯に関
しては、先ほど虚証の方のゲップで使
う茯苓飲と合わせて、漢方の場合、２
つ合わせる場合には、「合」と言うの
ですが、茯苓飲合半夏厚朴湯がありま
す。こういったものを使い分ける感じ
になります。
　山内　先ほどのように、ゲップにさ
らに不定愁訴的な胃の症状が付け加わ
っているような場合、いろいろな症状
を訴えるケースではどこにポイントを
絞ったらいいのか。これも非常にわか
りにくいのですが、先生方はどういっ
たあたりに注目されますか。
　渡辺　やはり虚証か実証かというこ
とと、寒熱というのがあるのですが、
冷え性か暑がりか。同じ胃酸が多くて
も、暑がりの方には黄連解毒湯という
薬を出したり、冷え性がひどい方には
人参湯という薬を出したり、虚実、寒
熱が大きな物差しになります。その中
で使い分けをする感じでしょうか。
　山内　もう一つ、この症例で少し気
になるのは、半夏瀉心湯を服用すると
便秘になるということですが、いかが
なのでしょう。
　渡辺　半夏瀉心湯は確かに下痢を止
める作用があります。先ほど申し上げ
たように、わりと胃腸が丈夫な方で、
食べ過ぎて下痢をする場合には非常に
効きます。ただ、下痢を普段しない人
が便秘になるかというと、これはなか
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なか難しい問題です。便通に関しては
漢方薬の場合には植物由来の成分が多
くて、食物繊維が多いので、下痢にな
る人も多いし、人によってはこのよう
に便秘になる。個人個人、反応が違う
ので、ちょっと予想がつかないのです。
　山内　そういった場合の対応として
は、例えばこの方のように本来は半夏
瀉心湯が合っているというケースで、
本当に便秘がひどいということになる
と、何か別の疾患になるのでしょうか。
　渡辺　そういう症状が出ること自体
があまり半夏瀉心湯が合っていないの
だろうと判断をします。
　山内　そうすると、先ほどのような
ものに変えてみるのですね。
　渡辺　はい。
　山内　ちなみに、先生方ですと、漢
方同士の併用も、よく行われていらっ
しゃるのでしょうか。
　渡辺　そうですね。ただ、漢方同士
の併用の場合に気をつけなくてはいけ
ないのは、中身の生薬が大事で、例え
ば甘草というのは漢方薬の７割に入っ
ています。甘草が多すぎると、カリウ
ムが下がって、アルドステロン症にな
る可能性がありますので、中身の生薬
の割合に注意しながら併用することに
なります。
　山内　もう一つうかがいたいのは、
あまり使い慣れていない医師にとって、
漢方薬を導入する場合、どのぐらいの
期間使ったらいいのでしょうか。

　渡辺　疾患によるのですが、例えば
腰痛とか慢性の疼痛疾患などは時間が
かかります。ただ、胃腸系のものであ
ればだいたい１週間、せいぜい２週間
みれば効果を判定できます。ですから、
だいたい２週間みて効かない、もしく
は予期せぬことが起こるといった場合
には、漢方薬を変えることを考えたほ
うがいいと思います。
　山内　場合によっては、朝昼晩、１
日３回、食事前というかたちで、型が
決まってしまっていますが、それを例
えば２回にしてみたり、多少の増減幅
を持たせてもいいのでしょうね。
　渡辺　そうですね。３回のむ必要が
ない方もいますので、２回でも構わな
いし、場合によっては、食前はきつい
という方もいる。もしくは、食前に服
薬すると食欲が落ちる場合には食後で
も構わないとお話ししています。
　山内　最後に、質問で日常生活の注
意事項がありますが、これはどうなの
でしょう。
　渡辺　漢方の場合には、胃腸をいた
わることがとても大事になります。ま
ずはお腹を冷やさない。もう一つは、
脂ものや甘いものを取り過ぎて胃腸に
負担をかけないように注意します。
　山内　一般的なことではありますが、
そういった注意を必ずしたほうがいい
のですね。
　渡辺　そうですね。
　山内　ありがとうございました。

JR東京総合病院整形外科部長
三　浦　俊　樹

（聞き手　山内俊一）

　デュプイトレン拘縮の原因と治療法をご教示ください。
＜広島県開業医＞

デュプイトレン拘縮の原因と治療法

　山内　三浦先生、私ども、糖尿病を
専門にみている医師はデュプイトレン
拘縮というのは時々お目にかかるので
すが、我々だと、手のひらに固いしこ
りみたいなものが少しあるという感じ
で、「これ、そうじゃないの」という
話をするのですが、いかがでしょうか。
　三浦　糖尿病の患者さんの手という
のは、いろいろな障害が合併している
ことが多いのですが、デュプイトレン
病もその一つです。デュプイトレン病
とは、最初、手のひらにしこりができ
て、それは痛くもないのですが、それ
がだんだん指のほうに広がって伸びて
くるのです。そうすると、その組織が
突っ張ってしまい、指を伸ばそうと思
っても伸びない。そういう病気です。
　山内　基本的には進行していくとみ
てよいのでしょうか。
　三浦　長い年月の間では進行します

し、ある一定の時期に急に進むことも
あります。ただ、進行の度合いは、遺
伝性や、それから個人差もけっこうあ
って、日本の最近のデータを見ても、
日本人の40歳以上の７％にデュプイト
レン病があるというデータがあるので
すが、それはあくまでも手のひらのし
こりがある状態です。その中で指の拘
縮まで起こした人は、さらにその10分
の１ぐらいということで、海外のデー
タ、白人のデータなどに比べると、進
行に関しては日本人は少し遅いかもし
れないといわれています。
　山内　しこり程度だと、患者さんは
少し気になる程度で、特別具合が悪く
はないのですが、痛みは普通ないです
ね。
　三浦　デュプイトレン病は痛みのな
い病気といわれています。ただ、その
中で痛みを伴うことがたまにあります。
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なか難しい問題です。便通に関しては
漢方薬の場合には植物由来の成分が多
くて、食物繊維が多いので、下痢にな
る人も多いし、人によってはこのよう
に便秘になる。個人個人、反応が違う
ので、ちょっと予想がつかないのです。
　山内　そういった場合の対応として
は、例えばこの方のように本来は半夏
瀉心湯が合っているというケースで、
本当に便秘がひどいということになる
と、何か別の疾患になるのでしょうか。
　渡辺　そういう症状が出ること自体
があまり半夏瀉心湯が合っていないの
だろうと判断をします。
　山内　そうすると、先ほどのような
ものに変えてみるのですね。
　渡辺　はい。
　山内　ちなみに、先生方ですと、漢
方同士の併用も、よく行われていらっ
しゃるのでしょうか。
　渡辺　そうですね。ただ、漢方同士
の併用の場合に気をつけなくてはいけ
ないのは、中身の生薬が大事で、例え
ば甘草というのは漢方薬の７割に入っ
ています。甘草が多すぎると、カリウ
ムが下がって、アルドステロン症にな
る可能性がありますので、中身の生薬
の割合に注意しながら併用することに
なります。
　山内　もう一つうかがいたいのは、
あまり使い慣れていない医師にとって、
漢方薬を導入する場合、どのぐらいの
期間使ったらいいのでしょうか。

　渡辺　疾患によるのですが、例えば
腰痛とか慢性の疼痛疾患などは時間が
かかります。ただ、胃腸系のものであ
ればだいたい１週間、せいぜい２週間
みれば効果を判定できます。ですから、
だいたい２週間みて効かない、もしく
は予期せぬことが起こるといった場合
には、漢方薬を変えることを考えたほ
うがいいと思います。
　山内　場合によっては、朝昼晩、１
日３回、食事前というかたちで、型が
決まってしまっていますが、それを例
えば２回にしてみたり、多少の増減幅
を持たせてもいいのでしょうね。
　渡辺　そうですね。３回のむ必要が
ない方もいますので、２回でも構わな
いし、場合によっては、食前はきつい
という方もいる。もしくは、食前に服
薬すると食欲が落ちる場合には食後で
も構わないとお話ししています。
　山内　最後に、質問で日常生活の注
意事項がありますが、これはどうなの
でしょう。
　渡辺　漢方の場合には、胃腸をいた
わることがとても大事になります。ま
ずはお腹を冷やさない。もう一つは、
脂ものや甘いものを取り過ぎて胃腸に
負担をかけないように注意します。
　山内　一般的なことではありますが、
そういった注意を必ずしたほうがいい
のですね。
　渡辺　そうですね。
　山内　ありがとうございました。

JR東京総合病院整形外科部長
三　浦　俊　樹

（聞き手　山内俊一）

　デュプイトレン拘縮の原因と治療法をご教示ください。
＜広島県開業医＞

デュプイトレン拘縮の原因と治療法

　山内　三浦先生、私ども、糖尿病を
専門にみている医師はデュプイトレン
拘縮というのは時々お目にかかるので
すが、我々だと、手のひらに固いしこ
りみたいなものが少しあるという感じ
で、「これ、そうじゃないの」という
話をするのですが、いかがでしょうか。
　三浦　糖尿病の患者さんの手という
のは、いろいろな障害が合併している
ことが多いのですが、デュプイトレン
病もその一つです。デュプイトレン病
とは、最初、手のひらにしこりができ
て、それは痛くもないのですが、それ
がだんだん指のほうに広がって伸びて
くるのです。そうすると、その組織が
突っ張ってしまい、指を伸ばそうと思
っても伸びない。そういう病気です。
　山内　基本的には進行していくとみ
てよいのでしょうか。
　三浦　長い年月の間では進行します

し、ある一定の時期に急に進むことも
あります。ただ、進行の度合いは、遺
伝性や、それから個人差もけっこうあ
って、日本の最近のデータを見ても、
日本人の40歳以上の７％にデュプイト
レン病があるというデータがあるので
すが、それはあくまでも手のひらのし
こりがある状態です。その中で指の拘
縮まで起こした人は、さらにその10分
の１ぐらいということで、海外のデー
タ、白人のデータなどに比べると、進
行に関しては日本人は少し遅いかもし
れないといわれています。
　山内　しこり程度だと、患者さんは
少し気になる程度で、特別具合が悪く
はないのですが、痛みは普通ないです
ね。
　三浦　デュプイトレン病は痛みのな
い病気といわれています。ただ、その
中で痛みを伴うことがたまにあります。
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昔は北欧の人、白人、こういった人に
しかほとんど起こらないといわれてい
たのですが、日本人も調べてみるとあ
る病気です。ただ、有病率は白人に比
べると圧倒的に少ない。黒人はさらに
少なくて、まれといわれています。
　山内　白人のほうが進行しやすい、
ないしやや重症が多いから目立つとか、
そういうものもあるのでしょうか。
　三浦　それもあると思います。
　山内　糖尿病の方に比較的多いとい
う印象があるのですが、実際そうなの
でしょうか。
　三浦　これも統計によって多少ばら
つきがあるかもしれないですが、糖尿
病の方は２倍ぐらいリスクが高いと思
います。
　山内　そうすると、病気ごとにある
程度は注意してみていきましょうとな
るのですね。
　三浦　はい。
　山内　早速ですが、治療の前にまず
進行防止や予防といった話ですが、こ
れはいかがでしょうか。
　三浦　デュプイトレン病そのものを
保存的に治すことは難しいと思います。
これまでは手術が必要だといわれてい
ました。ただ、指が曲がった状態を放
っておかずに関節が固まらないようス
トレッチをするとか、そういったこと
は有用だと思います。
　山内　一応しこりがある程度だと、
痛みがないかぎりはあまり手の運動機

能にはさしつかえない。
　三浦　握る力は全く落ちませんので、
指が伸ばせないために引っかかるとか、
例えば拍手が打てない。手のひらを平
らにして机に手をついて立ち上がれな
い。そういうようなことが障害として
出てきます。
　山内　実際に指が曲がって、かなり
進行した状態までいく方というのはど
のぐらいの頻度なのでしょうか。
　三浦　デュプイトレン病、しこりが
ある人の中の10分の１ぐらいの人が指
が曲がってくると推計されています。
　山内　時々はみないとだめだという
ことですね。
　三浦　そうですね。
　山内　最後に治療の話ですが、手術
は難しいとよく書かれています。今、
治療としてどういったものがあるので
しょうか。
　三浦　これまでは手術しか根本的な
治療はないといわれていました。手術
では、病的な腱膜が神経、血管を巻き
込むように成長していることが多いも
のですから、神経、血管を傷めてしま
う危険が高く、局所解剖に非常に詳し
い専門家がやる手術とされていました。
患者さんの侵襲もそれなりに大きかっ
たのですが、２年ぐらい前からもう一
つの選択肢が出てきました。これはデ
ュプイトレン病の病的な腱膜はコラー
ゲンの組織なので、コラーゲンを溶か
すコラゲナーゼの注射をし、それで腱

これは手に多い病気でばね指という腱
鞘炎がありますが、これを合併するこ
とがあるのです。その場合には、ばね
指の痛みが症状として出てくる場合が
あります。
　山内　好発部位ですが、私のイメー
ジとしては薬指が多いという気がする
のですが、いかがでしょう。
　三浦　おっしゃるとおりです。薬指
が１番、その次が小指といわれていま
す。握るほうの指に多くできるといわ
れています。
　山内　運動あるいは職業的に手をよ
く使う人に起こるとかいったものはあ
るのでしょうか。
　三浦　それも危険因子の一つといわ
れていて、肉体労働の人とか、振動が
加わるような作業に携わる人などに多
いといわれています。これは原因がは
っきりわかっていない面もあるのです
が、細かいけがが起きた後の創傷の治
癒の過程で、手のひらの皮膚の下にあ
る腱膜という組織が肥厚してくると考
えられています。
　山内　腱膜の肥厚なのですね。利き
腕からいうと右手に多そうな気がしま
すが、それでよいのでしょうか。
　三浦　両手とも起こる可能性は十分
あります。ただ、よく使う手のほうに
若干多いという話もあります。
　山内　先ほど遺伝の話も出ましたが、
成因なり原因についてわかっているこ
とはあるのでしょうか。

　三浦　特定の遺伝子が原因というと
ころまでは突き詰められていないので
す。ただ、遺伝子のポリモルフィズム
の異常があったとか、そういうことは
指摘されていて、TGFβというサイト
カインが増えるような遺伝子の多型で
あるとか、あるいはそれに関連する転
写因子の増加などが、デュプイトレン
病の発症に関係しているのではないか
といわれています。
　山内　ちなみに、先ほど頻度が７％
という数字が出てきましたが、けっこ
う多いですね。
　三浦　思ったより多い数値です。た
だ、先ほども申しましたように、指が
曲がってくるまでは困ることはないの
で、検診してみるとあったということ
です。
　山内　例えば、民族的に日本人に多
い少ないといったことはあるのでしょ
うか。
　三浦　これは昔からいわれているの
ですが、Viking diseaseといって、北
欧の人に多いとされている病気です。

デュプイトレン拘縮術前
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昔は北欧の人、白人、こういった人に
しかほとんど起こらないといわれてい
たのですが、日本人も調べてみるとあ
る病気です。ただ、有病率は白人に比
べると圧倒的に少ない。黒人はさらに
少なくて、まれといわれています。
　山内　白人のほうが進行しやすい、
ないしやや重症が多いから目立つとか、
そういうものもあるのでしょうか。
　三浦　それもあると思います。
　山内　糖尿病の方に比較的多いとい
う印象があるのですが、実際そうなの
でしょうか。
　三浦　これも統計によって多少ばら
つきがあるかもしれないですが、糖尿
病の方は２倍ぐらいリスクが高いと思
います。
　山内　そうすると、病気ごとにある
程度は注意してみていきましょうとな
るのですね。
　三浦　はい。
　山内　早速ですが、治療の前にまず
進行防止や予防といった話ですが、こ
れはいかがでしょうか。
　三浦　デュプイトレン病そのものを
保存的に治すことは難しいと思います。
これまでは手術が必要だといわれてい
ました。ただ、指が曲がった状態を放
っておかずに関節が固まらないようス
トレッチをするとか、そういったこと
は有用だと思います。
　山内　一応しこりがある程度だと、
痛みがないかぎりはあまり手の運動機

能にはさしつかえない。
　三浦　握る力は全く落ちませんので、
指が伸ばせないために引っかかるとか、
例えば拍手が打てない。手のひらを平
らにして机に手をついて立ち上がれな
い。そういうようなことが障害として
出てきます。
　山内　実際に指が曲がって、かなり
進行した状態までいく方というのはど
のぐらいの頻度なのでしょうか。
　三浦　デュプイトレン病、しこりが
ある人の中の10分の１ぐらいの人が指
が曲がってくると推計されています。
　山内　時々はみないとだめだという
ことですね。
　三浦　そうですね。
　山内　最後に治療の話ですが、手術
は難しいとよく書かれています。今、
治療としてどういったものがあるので
しょうか。
　三浦　これまでは手術しか根本的な
治療はないといわれていました。手術
では、病的な腱膜が神経、血管を巻き
込むように成長していることが多いも
のですから、神経、血管を傷めてしま
う危険が高く、局所解剖に非常に詳し
い専門家がやる手術とされていました。
患者さんの侵襲もそれなりに大きかっ
たのですが、２年ぐらい前からもう一
つの選択肢が出てきました。これはデ
ュプイトレン病の病的な腱膜はコラー
ゲンの組織なので、コラーゲンを溶か
すコラゲナーゼの注射をし、それで腱

これは手に多い病気でばね指という腱
鞘炎がありますが、これを合併するこ
とがあるのです。その場合には、ばね
指の痛みが症状として出てくる場合が
あります。
　山内　好発部位ですが、私のイメー
ジとしては薬指が多いという気がする
のですが、いかがでしょう。
　三浦　おっしゃるとおりです。薬指
が１番、その次が小指といわれていま
す。握るほうの指に多くできるといわ
れています。
　山内　運動あるいは職業的に手をよ
く使う人に起こるとかいったものはあ
るのでしょうか。
　三浦　それも危険因子の一つといわ
れていて、肉体労働の人とか、振動が
加わるような作業に携わる人などに多
いといわれています。これは原因がは
っきりわかっていない面もあるのです
が、細かいけがが起きた後の創傷の治
癒の過程で、手のひらの皮膚の下にあ
る腱膜という組織が肥厚してくると考
えられています。
　山内　腱膜の肥厚なのですね。利き
腕からいうと右手に多そうな気がしま
すが、それでよいのでしょうか。
　三浦　両手とも起こる可能性は十分
あります。ただ、よく使う手のほうに
若干多いという話もあります。
　山内　先ほど遺伝の話も出ましたが、
成因なり原因についてわかっているこ
とはあるのでしょうか。

　三浦　特定の遺伝子が原因というと
ころまでは突き詰められていないので
す。ただ、遺伝子のポリモルフィズム
の異常があったとか、そういうことは
指摘されていて、TGFβというサイト
カインが増えるような遺伝子の多型で
あるとか、あるいはそれに関連する転
写因子の増加などが、デュプイトレン
病の発症に関係しているのではないか
といわれています。
　山内　ちなみに、先ほど頻度が７％
という数字が出てきましたが、けっこ
う多いですね。
　三浦　思ったより多い数値です。た
だ、先ほども申しましたように、指が
曲がってくるまでは困ることはないの
で、検診してみるとあったということ
です。
　山内　例えば、民族的に日本人に多
い少ないといったことはあるのでしょ
うか。
　三浦　これは昔からいわれているの
ですが、Viking diseaseといって、北
欧の人に多いとされている病気です。

デュプイトレン拘縮術前
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膜がやわらかくなったところで、翌日、
授動術を行って指の拘縮を解除すると
いう治療法が選択肢として出てきてい
ます。
　山内　ただ、コラーゲンを溶かすと
いうと、周りの組織も溶かしかねない
ということはないのでしょうか。
　三浦　すぐそばに、例えば指の屈筋
腱が走っています。実際に臨床試験の
中で腱の断裂という合併症も、少ない
ですが報告されています。ですので、
どこに注射を打つかは非常にクリティ
カルであり、あまり深いところに薬を
入れてはいけないなど、注意すること
が細かく決まっています。
　山内　安全性の確保が非常に難しい
治療法だともいえるのですね。
　三浦　そうですね。十分に注意して
やっていく必要があるのですが、効果
も強いものですから、局所解剖にしっ
かり精通した専門家が行っていけば、
安全な治療の一つだと思います。
　山内　成功例ですと元に戻ることも

あるのでしょうか。
　三浦　シンプルな拘縮の場合には、
１カ所の突っ張った組織を解除するこ
とで指が元のように伸びるようになり
ます。ただ、デュプイトレン拘縮の中
でも複雑な拘縮もあって、１カ所の解
除だけでは指が伸びない場合もありま
す。こういった場合には手術を選択す
るのがいいのかもしれません。
　山内　劇的に治るケースはあるので
しょうか。
　三浦　注射なり手術なりをすること
で、大抵はまず指が真っすぐ伸びるよ
うになります。ただ、その中で再発す
る人がいることも、また注意点です。
　山内　やはり手の専門医が行うもの
なのでしょうか。
　三浦　そうですね。いろいろな合併
症が起こりうるものなので、手の専門
医で、しかも注射の場合などは講習を
受けた人が行うことになっています。
　山内　どうもありがとうございまし
た。

晴和病院理事長
加　藤　進　昌

（聞き手　池田志斈）

　発達障害についてご教示ください。
　自閉症、アスペルガー症候群、高機能自閉症、注意欠如多動性障害（ADHD）、
学習障害（LD）、広汎性発達障害などの診断は難しいと思います。また、小児
と成人でも少し概念のずれがあるように思われます。環境調整のほか、近年コ
ンサータやストラテラが処方されているケースもみられますが、投薬が必要な
判断基準と投薬によってみられる効果や効果発現までの日数についてご教示く
ださい。

＜神奈川県開業医＞

発達障害

　池田　自閉症、アスペルガー症候群、
高機能自閉症などありますが、実際に
先生が診断されるときは、どのような
方法で診断しているのでしょうか。
　加藤　診断が難しいとは、どのよう
な場面に接するかによると思うのです
が、それぞれ典型的な人を何人かみら
れれば、それほど難しくはないと思い
ます。ただ、そうでない人が目の前に
たまたま現れて、それを典型例と認識
してしまうと、少しずれた見方をして
しまう可能性があります。
　池田　それは先生が経験された中で、
これが典型例という、例えば教科書に

書いてあるようなもののことですか。
　加藤　そうですね。
　池田　それに合致しないものもあり
ますね。
　加藤　はい。
　池田　そうした方の診断がたぶん難
しいとおっしゃるのだと思うのですが、
例えば自閉症、アスペルガー症候群、
高機能自閉症、注意欠如多動性障害
（ADHD）、学習障害（LD）、広汎性発
達障害、これらはそれぞれ一言で特徴
づけるのは難しいと思うのですが、ど
のような特徴があって、それを分ける
のでしょうか。
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膜がやわらかくなったところで、翌日、
授動術を行って指の拘縮を解除すると
いう治療法が選択肢として出てきてい
ます。
　山内　ただ、コラーゲンを溶かすと
いうと、周りの組織も溶かしかねない
ということはないのでしょうか。
　三浦　すぐそばに、例えば指の屈筋
腱が走っています。実際に臨床試験の
中で腱の断裂という合併症も、少ない
ですが報告されています。ですので、
どこに注射を打つかは非常にクリティ
カルであり、あまり深いところに薬を
入れてはいけないなど、注意すること
が細かく決まっています。
　山内　安全性の確保が非常に難しい
治療法だともいえるのですね。
　三浦　そうですね。十分に注意して
やっていく必要があるのですが、効果
も強いものですから、局所解剖にしっ
かり精通した専門家が行っていけば、
安全な治療の一つだと思います。
　山内　成功例ですと元に戻ることも

あるのでしょうか。
　三浦　シンプルな拘縮の場合には、
１カ所の突っ張った組織を解除するこ
とで指が元のように伸びるようになり
ます。ただ、デュプイトレン拘縮の中
でも複雑な拘縮もあって、１カ所の解
除だけでは指が伸びない場合もありま
す。こういった場合には手術を選択す
るのがいいのかもしれません。
　山内　劇的に治るケースはあるので
しょうか。
　三浦　注射なり手術なりをすること
で、大抵はまず指が真っすぐ伸びるよ
うになります。ただ、その中で再発す
る人がいることも、また注意点です。
　山内　やはり手の専門医が行うもの
なのでしょうか。
　三浦　そうですね。いろいろな合併
症が起こりうるものなので、手の専門
医で、しかも注射の場合などは講習を
受けた人が行うことになっています。
　山内　どうもありがとうございまし
た。

晴和病院理事長
加　藤　進　昌

（聞き手　池田志斈）

　発達障害についてご教示ください。
　自閉症、アスペルガー症候群、高機能自閉症、注意欠如多動性障害（ADHD）、
学習障害（LD）、広汎性発達障害などの診断は難しいと思います。また、小児
と成人でも少し概念のずれがあるように思われます。環境調整のほか、近年コ
ンサータやストラテラが処方されているケースもみられますが、投薬が必要な
判断基準と投薬によってみられる効果や効果発現までの日数についてご教示く
ださい。

＜神奈川県開業医＞

発達障害

　池田　自閉症、アスペルガー症候群、
高機能自閉症などありますが、実際に
先生が診断されるときは、どのような
方法で診断しているのでしょうか。
　加藤　診断が難しいとは、どのよう
な場面に接するかによると思うのです
が、それぞれ典型的な人を何人かみら
れれば、それほど難しくはないと思い
ます。ただ、そうでない人が目の前に
たまたま現れて、それを典型例と認識
してしまうと、少しずれた見方をして
しまう可能性があります。
　池田　それは先生が経験された中で、
これが典型例という、例えば教科書に

書いてあるようなもののことですか。
　加藤　そうですね。
　池田　それに合致しないものもあり
ますね。
　加藤　はい。
　池田　そうした方の診断がたぶん難
しいとおっしゃるのだと思うのですが、
例えば自閉症、アスペルガー症候群、
高機能自閉症、注意欠如多動性障害
（ADHD）、学習障害（LD）、広汎性発
達障害、これらはそれぞれ一言で特徴
づけるのは難しいと思うのですが、ど
のような特徴があって、それを分ける
のでしょうか。
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されてしまうのです。つまり、知的に
はそこそこ、あるいはかなり上だった
りするので、変わっているけれども、
何か迷惑をかけるわけでもないとなる
と、そのままいってしまうのです。
　池田　例えば、ADHDもそういう変
化があるのでしょうか。
　加藤　ADHDが大人で問題になるの
は、注意欠如、不注意と多動の両方で
はなくて、不注意が目立つケースです。
ですから、ADHDのH、Hyperac tivity
を抜いて、ADDという言い方もこの
ごろはよく聞かれます。不注意型は問
題が大人にまで持ち越されることが多
いです。
　池田　不注意となると、どういった
ときに明らかになるのですか。
　加藤　一番よくあるのは落とし物、
忘れ物です。それから、提出物が出せ
ない。家が片付かない、片付けられな
い。きちんと順番立てて物事をやって
いけない。だから、最後までやり遂げ
られない。結果がなかなか出ないよう
なことになりがちです。能力の問題で
はないのです。能力は一般的にいうと
相当ある。学校とか、そういうところ
でわかるのですけれども、にもかかわ
らず、そういうふうになってしまうよ
うな人たちです。
　池田　どこにでもいるような感じが
しますが。
　加藤　そうかもしれませんね。
　池田　大人の注意欠如が顕著な方た

ちの診断は、どうされるのですか。
　加藤　まず一つは、発達障害の大前
提は子ども時代からあるということで
す。子どものときには気づかなかった
かもしれませんが、大人になってその
ように病気を診断する場合、子どもの
ときを聞くと同じ問題があったことが
わかるのが前提です。それは必ずあり
ます。それが悪くなるわけではないも
のですから、同じ問題は基本的にずっ
と続いているのです。
　池田　病歴というか、そういうもの
を聴取されて、だいたいこんな感じか
なということですね。
　加藤　そうですね。
　池田　もう一つ、ちょっと聞き慣れ
ないのですが、LDというのがありま
す。これはどのようなものでしょうか。
　加藤　小学校あたりの教育現場では
LDというのはすごく一般的です。今
お話しした多くの発達障害の、いろい
ろな群を、全部ひっくるめて言ってい
る場合もよくあります。大人になって
までもLDと言えるような人は、かな
りまれですが、確実にいます。そうい
う患者さんで、記憶が特異的にだめな
人をちょうど診ていますが、ある能力
だけが、ぽつんとだめだというような
タイプです。だから、限局性や特異的
学習障害などと医学的にはよく言いま
す。
　池田　全体的な知的レベルが低いと
か、そういうのではない。

　加藤　たぶん子どもと大人とで少し
見方が違ってくると思います。自閉症
とアスペルガー症候群と高機能自閉症、
あるいは広汎性発達障害はひとくくり
で、今は自閉症スペクトラムという名
前で一つの診断名になっています。子
どもの場合、古典的な自閉症というの
は知的障害を伴いやすいので、知的障
害がだいたい伴っているとみられると
思います。少し難しいと思うのは、知
的に低くて、少し変わっているけれど
も、これが自閉症圏に分類していいも
のなのか、そういうことで子どもの場
合は悩むと思います。ADHDの場合は
頻度が非常に高いので、単に暴れてい
るというか、学校で学級崩壊を起こす
と、イコールADHDという図式になり
がちですが、子どもの１割ぐらいにい
るという人もいます。大人になってく
ると、そのうちのかなりの人は正常圏
内になっていくことが多いと思います。
　池田　例えば、自閉症、アスペルガ
ー症候群、高機能自閉症、広汎性発達
障害は一つのくくりで自閉症スペクト
ラムといって、基本的にはそこに知的
障害がある。
　加藤　子どもの場合は典型的な例が
そうです。大人になってから受診して
くる人が非常に多いことがわかってき
て、そういう方の場合は知的障害はほ
ぼないです。むしろアスペルガー症候
群だと、どちらかというと非常に知能
が高いというのがあって、そういう場

合に診断に迷う可能性があります。
　池田　そういう意味で、次の質問で
は小児と成人で少し概念のずれがある
ように思うとのことですが、成人で先
生のところを受診されるというのは何
か理由があるのでしょうか。
　加藤　わりと多いのは、そういう方
は知能が高いので、大学、それもけっ
こう難関大学に入ったりするのですが、
そこでうまくやっていけないのです。
つまり、高校までだと席やカリキュラ
ムなど比較的固定されている。大学は
そういうことがなくなるので、彼らは、
友達に聞けばすぐわかるようなことが
全くわかりません。友達が少ないとい
うより、皆無です。
　池田　そういうことなのですね。
　加藤　聞こうともしません。そのた
め、大きい大学などだと学内で漂流し
てしまうのです。そういうことがけっ
こう多いのです。
　池田　ワンパターンでやっていけな
くなってしまうからですか。
　加藤　そうですね。あるいは、ペー
パーテストだったら抜群の成績が取れ
る。でも、コミュニケーションが必要
な場面になると、からっきしできない。
そういうところで引っかかって受診す
ることが多いです。
　池田　逆に、概念のずれというより
は、見ている対象が違うのですね。
　加藤　ある意味ではそうですね。そ
ういう人たちは子どものころはスルー
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されてしまうのです。つまり、知的に
はそこそこ、あるいはかなり上だった
りするので、変わっているけれども、
何か迷惑をかけるわけでもないとなる
と、そのままいってしまうのです。
　池田　例えば、ADHDもそういう変
化があるのでしょうか。
　加藤　ADHDが大人で問題になるの
は、注意欠如、不注意と多動の両方で
はなくて、不注意が目立つケースです。
ですから、ADHDのH、Hyperac tivity
を抜いて、ADDという言い方もこの
ごろはよく聞かれます。不注意型は問
題が大人にまで持ち越されることが多
いです。
　池田　不注意となると、どういった
ときに明らかになるのですか。
　加藤　一番よくあるのは落とし物、
忘れ物です。それから、提出物が出せ
ない。家が片付かない、片付けられな
い。きちんと順番立てて物事をやって
いけない。だから、最後までやり遂げ
られない。結果がなかなか出ないよう
なことになりがちです。能力の問題で
はないのです。能力は一般的にいうと
相当ある。学校とか、そういうところ
でわかるのですけれども、にもかかわ
らず、そういうふうになってしまうよ
うな人たちです。
　池田　どこにでもいるような感じが
しますが。
　加藤　そうかもしれませんね。
　池田　大人の注意欠如が顕著な方た

ちの診断は、どうされるのですか。
　加藤　まず一つは、発達障害の大前
提は子ども時代からあるということで
す。子どものときには気づかなかった
かもしれませんが、大人になってその
ように病気を診断する場合、子どもの
ときを聞くと同じ問題があったことが
わかるのが前提です。それは必ずあり
ます。それが悪くなるわけではないも
のですから、同じ問題は基本的にずっ
と続いているのです。
　池田　病歴というか、そういうもの
を聴取されて、だいたいこんな感じか
なということですね。
　加藤　そうですね。
　池田　もう一つ、ちょっと聞き慣れ
ないのですが、LDというのがありま
す。これはどのようなものでしょうか。
　加藤　小学校あたりの教育現場では
LDというのはすごく一般的です。今
お話しした多くの発達障害の、いろい
ろな群を、全部ひっくるめて言ってい
る場合もよくあります。大人になって
までもLDと言えるような人は、かな
りまれですが、確実にいます。そうい
う患者さんで、記憶が特異的にだめな
人をちょうど診ていますが、ある能力
だけが、ぽつんとだめだというような
タイプです。だから、限局性や特異的
学習障害などと医学的にはよく言いま
す。
　池田　全体的な知的レベルが低いと
か、そういうのではない。

　加藤　たぶん子どもと大人とで少し
見方が違ってくると思います。自閉症
とアスペルガー症候群と高機能自閉症、
あるいは広汎性発達障害はひとくくり
で、今は自閉症スペクトラムという名
前で一つの診断名になっています。子
どもの場合、古典的な自閉症というの
は知的障害を伴いやすいので、知的障
害がだいたい伴っているとみられると
思います。少し難しいと思うのは、知
的に低くて、少し変わっているけれど
も、これが自閉症圏に分類していいも
のなのか、そういうことで子どもの場
合は悩むと思います。ADHDの場合は
頻度が非常に高いので、単に暴れてい
るというか、学校で学級崩壊を起こす
と、イコールADHDという図式になり
がちですが、子どもの１割ぐらいにい
るという人もいます。大人になってく
ると、そのうちのかなりの人は正常圏
内になっていくことが多いと思います。
　池田　例えば、自閉症、アスペルガ
ー症候群、高機能自閉症、広汎性発達
障害は一つのくくりで自閉症スペクト
ラムといって、基本的にはそこに知的
障害がある。
　加藤　子どもの場合は典型的な例が
そうです。大人になってから受診して
くる人が非常に多いことがわかってき
て、そういう方の場合は知的障害はほ
ぼないです。むしろアスペルガー症候
群だと、どちらかというと非常に知能
が高いというのがあって、そういう場

合に診断に迷う可能性があります。
　池田　そういう意味で、次の質問で
は小児と成人で少し概念のずれがある
ように思うとのことですが、成人で先
生のところを受診されるというのは何
か理由があるのでしょうか。
　加藤　わりと多いのは、そういう方
は知能が高いので、大学、それもけっ
こう難関大学に入ったりするのですが、
そこでうまくやっていけないのです。
つまり、高校までだと席やカリキュラ
ムなど比較的固定されている。大学は
そういうことがなくなるので、彼らは、
友達に聞けばすぐわかるようなことが
全くわかりません。友達が少ないとい
うより、皆無です。
　池田　そういうことなのですね。
　加藤　聞こうともしません。そのた
め、大きい大学などだと学内で漂流し
てしまうのです。そういうことがけっ
こう多いのです。
　池田　ワンパターンでやっていけな
くなってしまうからですか。
　加藤　そうですね。あるいは、ペー
パーテストだったら抜群の成績が取れ
る。でも、コミュニケーションが必要
な場面になると、からっきしできない。
そういうところで引っかかって受診す
ることが多いです。
　池田　逆に、概念のずれというより
は、見ている対象が違うのですね。
　加藤　ある意味ではそうですね。そ
ういう人たちは子どものころはスルー
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ぐらいのんでくださいと言います。１
日、２日だと、何か勘違いもありえま
すから。次に、１週間薬をやめるのを
２回ぐらい繰り返して、違いがあるか
という聞き方をします。そうすると、
効く人は明らかに違うと言います。
　池田　逆にオンとオフにすることに
よって確定といいますか。
　加藤　おっしゃるとおりです。
　池田　ADHD以外の発達障害に対し
ても、この２つはやはり使われるので
しょうか。
　加藤　自閉症に近い群、自閉症スペ
クトラムと言いましたが、そういう人
たちの中にもADHD的要素、つまり遂
行機能障害、うまくきちんとまとまら
ないことを訴える人がいます。このご
ろ私はそういう人に対して、ADHDと

みなして診断をつけるのですが、それ
で投与すると、よくなる人がいます。
脳のメカニズムの基盤が似ている可能
性があります。
　池田　メカニズムの一部分を共有し
ているかたちになっているのですね。
　加藤　はい。それは今、いわゆる
functional MRIで調べています。
　池田　薬を投与した前後でどの辺が
変わっていくか、そういうことですね。
　加藤　おっしゃるとおりです。まさ
にオンとオフを比較しています。
　池田　今後、治療のオン・オフによ
ってまた新しい機序がわかる可能性も
あるのですね。
　加藤　はい。あるいは、診断が見直
されるかもしれません。
　池田　ありがとうございました。

　加藤　そのようなことはないです。
　池田　ある一定のポイントだけが劣
っているというか、うまくいかないの
ですね。
　加藤　よく言われるのは読み書き算
盤のどれかができないというものです。
読むことができない、書くことができ
ない、数字が全くわからない、そうい
うタイプです。
　池田　そこだけ劣っているのですね。
　加藤　そうです。ほかのところで代
償しようとするから、意外と、場合に
よっては大学あたりまで行ってしまい
ます。でも、実際にはできていないと
いう方がいます。
　池田　これはやはり専門の先生しか、
なかなか診断は難しいですね。
　加藤　見つけるには知能テストが一
番いいですね。サブカテゴリーがそこ
だけ大きく落ちています。
　池田　次に、こういった方々に近年、
コンサータやストラテラが処方されて
いるが、どのような基準で処方してい
るのかという質問です。
　加藤　コンサータやストラテラは、
本来の診療報酬上の適応はADHDです。
ADHDという診断名をつけなくてはい
けませんが、ADHDの中でも私が非常
に効くと思われるのは、さっきお話し
した不注意型のADDです。特にコン
サータはしばしば抜群に効きます。
　池田　抜群に効いたというのは、注
意力の欠如が減るということですか。

　加藤　全部よくなるわけではないの
ですが、コンサータには一種の覚醒作
用があります。そういう方は過眠症を
伴うことがけっこうあるのですが、こ
れがもちろんよくなります。もう一つ
はパフォーマンスがよくなるのです。
専門的に言うと遂行機能といいますが、
何かをまとめてきちんとやる、段取り
をつける、どこかへ行くときに前もっ
て準備をしておく。そういうのは普通、
人間はいつでもやっていますが、そう
いうことをきちんと段取りよくやれる。
結果としては仕事が進むということに
なります。
　池田　それは逆に言いますと、一般
の方だと普通にできることが、きちん
とできるようになってくるということ
ですね。
　加藤　そうですね。
　池田　その効果が出るまでどのくら
いの日数がかかりますか。
　加藤　コンサータの場合は早いです。
例えば、１日のんだだけでも違いを実
感する可能性があります。
　池田　翌日にはもう表れる。
　加藤　翌日というより、そのときに
わかる。のんでしばらくすると、全然
違う世界が見えてきたという言い方を
する人がいます。
　池田　適切な薬を出すと、長くても
１日、２日で効果が出るということで
すね。
　加藤　そうですね。私はよく１週間
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ぐらいのんでくださいと言います。１
日、２日だと、何か勘違いもありえま
すから。次に、１週間薬をやめるのを
２回ぐらい繰り返して、違いがあるか
という聞き方をします。そうすると、
効く人は明らかに違うと言います。
　池田　逆にオンとオフにすることに
よって確定といいますか。
　加藤　おっしゃるとおりです。
　池田　ADHD以外の発達障害に対し
ても、この２つはやはり使われるので
しょうか。
　加藤　自閉症に近い群、自閉症スペ
クトラムと言いましたが、そういう人
たちの中にもADHD的要素、つまり遂
行機能障害、うまくきちんとまとまら
ないことを訴える人がいます。このご
ろ私はそういう人に対して、ADHDと

みなして診断をつけるのですが、それ
で投与すると、よくなる人がいます。
脳のメカニズムの基盤が似ている可能
性があります。
　池田　メカニズムの一部分を共有し
ているかたちになっているのですね。
　加藤　はい。それは今、いわゆる
functional MRIで調べています。
　池田　薬を投与した前後でどの辺が
変わっていくか、そういうことですね。
　加藤　おっしゃるとおりです。まさ
にオンとオフを比較しています。
　池田　今後、治療のオン・オフによ
ってまた新しい機序がわかる可能性も
あるのですね。
　加藤　はい。あるいは、診断が見直
されるかもしれません。
　池田　ありがとうございました。

　加藤　そのようなことはないです。
　池田　ある一定のポイントだけが劣
っているというか、うまくいかないの
ですね。
　加藤　よく言われるのは読み書き算
盤のどれかができないというものです。
読むことができない、書くことができ
ない、数字が全くわからない、そうい
うタイプです。
　池田　そこだけ劣っているのですね。
　加藤　そうです。ほかのところで代
償しようとするから、意外と、場合に
よっては大学あたりまで行ってしまい
ます。でも、実際にはできていないと
いう方がいます。
　池田　これはやはり専門の先生しか、
なかなか診断は難しいですね。
　加藤　見つけるには知能テストが一
番いいですね。サブカテゴリーがそこ
だけ大きく落ちています。
　池田　次に、こういった方々に近年、
コンサータやストラテラが処方されて
いるが、どのような基準で処方してい
るのかという質問です。
　加藤　コンサータやストラテラは、
本来の診療報酬上の適応はADHDです。
ADHDという診断名をつけなくてはい
けませんが、ADHDの中でも私が非常
に効くと思われるのは、さっきお話し
した不注意型のADDです。特にコン
サータはしばしば抜群に効きます。
　池田　抜群に効いたというのは、注
意力の欠如が減るということですか。

　加藤　全部よくなるわけではないの
ですが、コンサータには一種の覚醒作
用があります。そういう方は過眠症を
伴うことがけっこうあるのですが、こ
れがもちろんよくなります。もう一つ
はパフォーマンスがよくなるのです。
専門的に言うと遂行機能といいますが、
何かをまとめてきちんとやる、段取り
をつける、どこかへ行くときに前もっ
て準備をしておく。そういうのは普通、
人間はいつでもやっていますが、そう
いうことをきちんと段取りよくやれる。
結果としては仕事が進むということに
なります。
　池田　それは逆に言いますと、一般
の方だと普通にできることが、きちん
とできるようになってくるということ
ですね。
　加藤　そうですね。
　池田　その効果が出るまでどのくら
いの日数がかかりますか。
　加藤　コンサータの場合は早いです。
例えば、１日のんだだけでも違いを実
感する可能性があります。
　池田　翌日にはもう表れる。
　加藤　翌日というより、そのときに
わかる。のんでしばらくすると、全然
違う世界が見えてきたという言い方を
する人がいます。
　池田　適切な薬を出すと、長くても
１日、２日で効果が出るということで
すね。
　加藤　そうですね。私はよく１週間
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日本医科大学多摩永山病院耳鼻咽喉科病院教授
後　藤　　穣

（聞き手　池脇克則）

　舌下免疫療法についてご教示ください。
＜東京都勤務医＞

舌下免疫療法

　池脇　花粉症に対する舌下免疫療法
が、最近保険収載されたということで
すが、基本的に薬を使って症状を抑え
るという対症療法に対して、舌下免疫
療法では、根治も望めるという意味で、
画期的な治療ということなのでしょう
か。
　後藤　舌下免疫療法は2014年に発売
されたのですが、抗原を治療に使うと
いう考え方は、実は前から皮下注射で
行っていたのです。それまでは減感作
療法という言い方をしていました。皮
下注射だと、患者さんに痛みがあった
り、先生方も患者さんごとに投与する
抗原の量を決めたり、なかなか手間が
かかっていたので、より簡便にという
ことでは舌下免疫療法は非常に有力な
方法だと思います。
　池脇　先生が今おっしゃった皮下注
射ですが、そういった免疫療法は前か

らあるとおっしゃいましたが、だいぶ
古いのでしょうか。
　後藤　もう50年余も日本で行われて
いますし、最初は主に喘息の治療法と
されていたのです。ハウスダストやダ
ニが最初だったのですが、そういうと
ころから発展して、スギ花粉症に対し
ても使えるようになってきました。
　池脇　原理的には脱感作、減感作と
して注射を使った治療はけっこう古く
から行っているものの、注射で頻繁に
医療機関に通って、何年も続く治療と
なると、なかなか続けられる方がいら
っしゃらないということでしょうか。
　後藤　行っている施設も限られてい
るし、患者さんは少し覚悟が要るとい
うか、こういう治療法があると知って
いても、薬の治療法でいいと思いがち
だったのです。しかし、舌下免疫療法
は、薬と同じように、今は処方箋で患

者さんにお渡しして、自宅でやっても
らう。自宅で忘れずにやってもらう必
要があるものの、手軽にできるように
なった。
　あとは安全性も、皮下注射の場合だ
と、アナフィラキシーの危険性が少な
いけれどもある。舌下免疫の場合はそ
れが極めて少なくて、日本ではほとん
ど発生していませんので、安全に、簡
便にということでは非常にいい治療法
だと思います。
　池脇　花粉症というと、日本特有と
言ってもいいようなものだと思うので
すが、こういった花粉症に対しての舌
下免疫療法というのは、外から導入し
たというよりも、日本で開発したとい
う経緯なのでしょうか。
　後藤　日本で花粉症と言うと、やは
りスギになりますが、イネ科の花粉症
であったり、ブタクサの花粉症であっ
たり、海外ではそういうものの製剤も
すでにあります。ヨーロッパで舌下免
疫療法もスタートしていますが、最初
に開発されたのは、イネ科です。イネ
科の花粉症に対する治療がスタートし
て、そういういい方法を日本でも取り
入れようとスギ花粉症に対してつくっ
てきたということになります。
　池脇　そうでしたか。日本でスギに
対しての治療が最初だと思ったのです
が、原理的には海外でそういったもの
があって、それを日本の花粉症の人に
対して使うということで始まったので

すね。
　後藤　はい。
　池脇　これは時間のかかる治療なの
でしょうか。
　後藤　注射も２～３年という説明を
してきましたが、舌下免疫療法も同じ
ぐらい、２～３年はやっていきましょ
うという話でお勧めしています。どう
しても、なかなか薬みたいにすぐ効果
が出ないという弱点もあります。一方
で、長くやることによってそういうア
レルギーの反応を源流から、根本から
治していくという意義が大きい治療法
なのですが、どうしても長く続けなけ
ればいけないというところも出てきま
す。
　池脇　スギ花粉に関しては舌下免疫
療法が始められる時期が限定されてい
ると聞いたのですが、そうなのでしょ
うか。
　後藤　そうですね。花粉が飛んでい
る時期はやめてください。花粉で体の
中に抗原が入ってきて、治療でも抗原
を投与することになると、その辺の量
にばらつきが出るというか、あいまい
になってしまいます。花粉の飛んでい
ない時期にスタートしましょう。花粉
が飛び始める12月後半ぐらいから花粉
が飛び終わる５月中まではやめて、そ
れ以外の時期にスタートしていくこと
を勧めています。
　池脇　スギ花粉の減感作ですから、
アレルゲンは人工のものではなく、天
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日本医科大学多摩永山病院耳鼻咽喉科病院教授
後　藤　　穣

（聞き手　池脇克則）

　舌下免疫療法についてご教示ください。
＜東京都勤務医＞

舌下免疫療法

　池脇　花粉症に対する舌下免疫療法
が、最近保険収載されたということで
すが、基本的に薬を使って症状を抑え
るという対症療法に対して、舌下免疫
療法では、根治も望めるという意味で、
画期的な治療ということなのでしょう
か。
　後藤　舌下免疫療法は2014年に発売
されたのですが、抗原を治療に使うと
いう考え方は、実は前から皮下注射で
行っていたのです。それまでは減感作
療法という言い方をしていました。皮
下注射だと、患者さんに痛みがあった
り、先生方も患者さんごとに投与する
抗原の量を決めたり、なかなか手間が
かかっていたので、より簡便にという
ことでは舌下免疫療法は非常に有力な
方法だと思います。
　池脇　先生が今おっしゃった皮下注
射ですが、そういった免疫療法は前か

らあるとおっしゃいましたが、だいぶ
古いのでしょうか。
　後藤　もう50年余も日本で行われて
いますし、最初は主に喘息の治療法と
されていたのです。ハウスダストやダ
ニが最初だったのですが、そういうと
ころから発展して、スギ花粉症に対し
ても使えるようになってきました。
　池脇　原理的には脱感作、減感作と
して注射を使った治療はけっこう古く
から行っているものの、注射で頻繁に
医療機関に通って、何年も続く治療と
なると、なかなか続けられる方がいら
っしゃらないということでしょうか。
　後藤　行っている施設も限られてい
るし、患者さんは少し覚悟が要るとい
うか、こういう治療法があると知って
いても、薬の治療法でいいと思いがち
だったのです。しかし、舌下免疫療法
は、薬と同じように、今は処方箋で患

者さんにお渡しして、自宅でやっても
らう。自宅で忘れずにやってもらう必
要があるものの、手軽にできるように
なった。
　あとは安全性も、皮下注射の場合だ
と、アナフィラキシーの危険性が少な
いけれどもある。舌下免疫の場合はそ
れが極めて少なくて、日本ではほとん
ど発生していませんので、安全に、簡
便にということでは非常にいい治療法
だと思います。
　池脇　花粉症というと、日本特有と
言ってもいいようなものだと思うので
すが、こういった花粉症に対しての舌
下免疫療法というのは、外から導入し
たというよりも、日本で開発したとい
う経緯なのでしょうか。
　後藤　日本で花粉症と言うと、やは
りスギになりますが、イネ科の花粉症
であったり、ブタクサの花粉症であっ
たり、海外ではそういうものの製剤も
すでにあります。ヨーロッパで舌下免
疫療法もスタートしていますが、最初
に開発されたのは、イネ科です。イネ
科の花粉症に対する治療がスタートし
て、そういういい方法を日本でも取り
入れようとスギ花粉症に対してつくっ
てきたということになります。
　池脇　そうでしたか。日本でスギに
対しての治療が最初だと思ったのです
が、原理的には海外でそういったもの
があって、それを日本の花粉症の人に
対して使うということで始まったので

すね。
　後藤　はい。
　池脇　これは時間のかかる治療なの
でしょうか。
　後藤　注射も２～３年という説明を
してきましたが、舌下免疫療法も同じ
ぐらい、２～３年はやっていきましょ
うという話でお勧めしています。どう
しても、なかなか薬みたいにすぐ効果
が出ないという弱点もあります。一方
で、長くやることによってそういうア
レルギーの反応を源流から、根本から
治していくという意義が大きい治療法
なのですが、どうしても長く続けなけ
ればいけないというところも出てきま
す。
　池脇　スギ花粉に関しては舌下免疫
療法が始められる時期が限定されてい
ると聞いたのですが、そうなのでしょ
うか。
　後藤　そうですね。花粉が飛んでい
る時期はやめてください。花粉で体の
中に抗原が入ってきて、治療でも抗原
を投与することになると、その辺の量
にばらつきが出るというか、あいまい
になってしまいます。花粉の飛んでい
ない時期にスタートしましょう。花粉
が飛び始める12月後半ぐらいから花粉
が飛び終わる５月中まではやめて、そ
れ以外の時期にスタートしていくこと
を勧めています。
　池脇　スギ花粉の減感作ですから、
アレルゲンは人工のものではなく、天
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然のものなのでしょうか。
　後藤　天然のスギの林から持ってき
た花粉を治療薬のかたちにするという
ことです。
　池脇　基本的には同じアレルゲンを
使った治療ですね。
　後藤　そうですね。日本国中、いろ
いろなスギがあるわけですが、スギの
種類が一定になるように、アレルゲン
の量が製品として均一になるように使
っているようです。
　池脇　2014年から３年ほどたって、
どの程度普及しているのでしょうか。
　後藤　非常に期待を持った治療法だ
ったのですが、今のところ、スギ花粉
症に対しては全国で８万人の患者さん
に使われているという数字があります。
もう少し多いかと期待していたのです
が、どうしても手間がかかるので、現
状、８万人。これは処方できる先生方
の登録をしなければいけないという制
度の問題もあります。調べたところ、
現在、全国で約１万人ぐらいの先生方
が処方可能なようです。先生方も多く
ないということ、ある程度やりやすく
なったとはいえ、限られた施設で行っ
ていることもあり、やむをえないとこ
ろかなと思います。
　池脇　私などは、特殊な治療なので、
自分の診ている患者さんから希望があ
れば、臨床実地の先生が耳鼻科の先生
に紹介するというイメージだったので
すが、耳鼻科の領域では開業医の先生

方も「どうぞやってください」という
スタンスなのでしょうか。
　後藤　最初に患者さんに投与すると
きには病院で行うこともありますが、
ある程度過ぎて同じ量でいいというこ
とになってくると、当然開業医の先生
で継続していくことも十分可能ですし、
開業医の先生方の中でも非常に積極的
にたくさんの患者さんを診ている方も
います。先ほど申し上げたように、安
全性がかなり高い治療法ですので、病
院でしかできないなどとはあまり考え
なくてもいいです。皮下注射の治療法
との比較という点でも、開業医の先生
も積極的に参加できる治療法だと思い
ます。
　池脇　ご自身でぜひやりたいという
場合にはできるだろうし、あるいは耳
鼻科の病院との医療連携もできるとい
うことですね。
　後藤　そうですね。
　池脇　治療成績はどうなのでしょう
か。
　後藤　免疫療法は、皮下注射による
もの、舌下によるものと、なかなか比
較は難しい点もあるのですが、我々が
患者さんに、例えばスギ花粉症の舌下
免疫を行ってみると、よくバス（VAS）
というスコア、一番ひどい症状を100
％として、花粉症の症状がないときを
０％と表現してもらうと、舌下免疫を
行うと、１年目ぐらいから30％ぐらい
まで症状が減ります。それが２年、３

年と継続することによって若干効果が
上乗せされるところにもなってきます。
薬は即効性がありますが、舌下免疫療
法はもう少し効果が出るのが遅いよう
な予想をしていたのです。実はスギ花
粉の舌下免疫療法を10月、11月ぐらい
からスタートしても、意外と次のシー
ズンに効果が出る患者さんもいて、こ
の治療法に関しては先生方もかなりよ
い感触を持っているし、自分からやり
たいという患者さんも多い方法になっ
ています。
　池脇　どのような患者さんが、この
治療の適応になるのでしょうか。
　後藤　ガイドラインを見てみると、
免疫療法に関しては、特に軽症や重症
など、あまり重症度にはとらわれず、
根本的な治療法であることをよく理解
している患者さんであれば、積極的に
勧めていいというスタンスをとってい
ます。
　一応今のところ、この薬は12歳以上
という適用年齢があったり、やはりス
ギ花粉の診断を正しくつけなければい

けないので、血液検査を行ったり、ほ
かの抗原に対する症状が出ていないか
どうか。いろいろな抗原に対する症状
が出ていると、効果がなかなか出にく
いこともあるので、スギがしっかりと
した原因になっていることを確かめた
うえで、治療をすることになります。
　池脇　今日はスギの舌下免疫療法に
関してうかがいましたが、ダニに対し
てもこの治療がスタートしたというこ
とで、今後、いろいろと広がっていく
といいですね。
　後藤　アレルギーの治療になると、
スギだけではなくて、ダニも大きな原
因になりますし、両方持っている患者
さんは非常に多いです。将来的には、
一つひとつやるのではなくて、両方を
ある程度併用しながら免疫療法をやる
ことによって、より成績も向上してく
ると思いますし、そういう方法も確立
していかなければいけないかと思いま
す。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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然のものなのでしょうか。
　後藤　天然のスギの林から持ってき
た花粉を治療薬のかたちにするという
ことです。
　池脇　基本的には同じアレルゲンを
使った治療ですね。
　後藤　そうですね。日本国中、いろ
いろなスギがあるわけですが、スギの
種類が一定になるように、アレルゲン
の量が製品として均一になるように使
っているようです。
　池脇　2014年から３年ほどたって、
どの程度普及しているのでしょうか。
　後藤　非常に期待を持った治療法だ
ったのですが、今のところ、スギ花粉
症に対しては全国で８万人の患者さん
に使われているという数字があります。
もう少し多いかと期待していたのです
が、どうしても手間がかかるので、現
状、８万人。これは処方できる先生方
の登録をしなければいけないという制
度の問題もあります。調べたところ、
現在、全国で約１万人ぐらいの先生方
が処方可能なようです。先生方も多く
ないということ、ある程度やりやすく
なったとはいえ、限られた施設で行っ
ていることもあり、やむをえないとこ
ろかなと思います。
　池脇　私などは、特殊な治療なので、
自分の診ている患者さんから希望があ
れば、臨床実地の先生が耳鼻科の先生
に紹介するというイメージだったので
すが、耳鼻科の領域では開業医の先生

方も「どうぞやってください」という
スタンスなのでしょうか。
　後藤　最初に患者さんに投与すると
きには病院で行うこともありますが、
ある程度過ぎて同じ量でいいというこ
とになってくると、当然開業医の先生
で継続していくことも十分可能ですし、
開業医の先生方の中でも非常に積極的
にたくさんの患者さんを診ている方も
います。先ほど申し上げたように、安
全性がかなり高い治療法ですので、病
院でしかできないなどとはあまり考え
なくてもいいです。皮下注射の治療法
との比較という点でも、開業医の先生
も積極的に参加できる治療法だと思い
ます。
　池脇　ご自身でぜひやりたいという
場合にはできるだろうし、あるいは耳
鼻科の病院との医療連携もできるとい
うことですね。
　後藤　そうですね。
　池脇　治療成績はどうなのでしょう
か。
　後藤　免疫療法は、皮下注射による
もの、舌下によるものと、なかなか比
較は難しい点もあるのですが、我々が
患者さんに、例えばスギ花粉症の舌下
免疫を行ってみると、よくバス（VAS）
というスコア、一番ひどい症状を100
％として、花粉症の症状がないときを
０％と表現してもらうと、舌下免疫を
行うと、１年目ぐらいから30％ぐらい
まで症状が減ります。それが２年、３

年と継続することによって若干効果が
上乗せされるところにもなってきます。
薬は即効性がありますが、舌下免疫療
法はもう少し効果が出るのが遅いよう
な予想をしていたのです。実はスギ花
粉の舌下免疫療法を10月、11月ぐらい
からスタートしても、意外と次のシー
ズンに効果が出る患者さんもいて、こ
の治療法に関しては先生方もかなりよ
い感触を持っているし、自分からやり
たいという患者さんも多い方法になっ
ています。
　池脇　どのような患者さんが、この
治療の適応になるのでしょうか。
　後藤　ガイドラインを見てみると、
免疫療法に関しては、特に軽症や重症
など、あまり重症度にはとらわれず、
根本的な治療法であることをよく理解
している患者さんであれば、積極的に
勧めていいというスタンスをとってい
ます。
　一応今のところ、この薬は12歳以上
という適用年齢があったり、やはりス
ギ花粉の診断を正しくつけなければい

けないので、血液検査を行ったり、ほ
かの抗原に対する症状が出ていないか
どうか。いろいろな抗原に対する症状
が出ていると、効果がなかなか出にく
いこともあるので、スギがしっかりと
した原因になっていることを確かめた
うえで、治療をすることになります。
　池脇　今日はスギの舌下免疫療法に
関してうかがいましたが、ダニに対し
てもこの治療がスタートしたというこ
とで、今後、いろいろと広がっていく
といいですね。
　後藤　アレルギーの治療になると、
スギだけではなくて、ダニも大きな原
因になりますし、両方持っている患者
さんは非常に多いです。将来的には、
一つひとつやるのではなくて、両方を
ある程度併用しながら免疫療法をやる
ことによって、より成績も向上してく
ると思いますし、そういう方法も確立
していかなければいけないかと思いま
す。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

横浜市立大学市民総合医療センターリウマチ膠原病センター准教授
大　野　　滋

（聞き手　大西　真）

リウマチ・膠原病の画像検査

　大西　大野先生、「リウマチ・膠原
病の画像検査」についてうかがいます。
　近年、非常に画像が進歩してきてい
ると思いますが、膠原病の領域でも導
入され出したと理解してよいのでしょ
うか。
　大野　おっしゃるとおりです。これ
までの、特に関節リウマチの画像検査
というと、レントゲン＝X線を思い浮
かべる方が多いかと思いますが、ほか
の分野と同様に、CTやMRI、PET、超
音波検査（エコー）が普及してきまし
た。
　大西　まずは、MRIやCT、PETで
膠原病に応用されているところを教え
ていただきたいのですが。
　大野　MRIは関節リウマチのスタデ
ィが多いと思いますが、滑膜炎、骨び
らん、それからほかの画像検査と違っ
て、骨髄浮腫が評価できることが特徴
です。そこでMRIにアドバンテージが
ありますが、一方で欠点として、どこ
の施設にでもあるわけではないことと、
高価ということ、そういった問題点が

あるかと思います。
　大西　CTはどうですか。
　大野　CTは、主に骨びらんの評価
に用いることが多いかと思います。解
像度の高いCTを用いて、X線でわから
ないような骨びらんの評価をする研究
も近年報告されています。ただし、こ
れもMRIと同様、どこの施設でも簡単
にできるわけではないのが欠点になり
ます。
　大西　PETはもっと大型になります
が。
　大野　PETはもっと難しいですね。
　大西　不明熱などで時々診断に使わ
れることもありますね。
　大野　私もよく不明熱の患者さんに
自費で、かなり高額なお金をかけて検
査することがあります。
　大西　エコーが簡便に発達してきた
と思うのですが、エコーでは何が見え
るのか教えていただけますか。
　大野　しょせんX線というのは影絵
なので、従来のX線だと、骨びらんし
か見えません。手のX線の写真を思い

浮かべていただけたらいいかと思いま
すが、骨の輪郭は見えますが、それ以
外のものは見えません。関節リウマチ
の病態の本質は滑膜の炎症です。滑膜
の炎症が骨に波及して骨びらんを形成
するのですが、X線で見えるのは滑膜
炎が進行してしまった結果ということ
になります。
　大西　ほかの骨の部分や腱などはい
かがですか。
　大野　エコーを用いると、X線と違
って、腱の炎症、滑膜の炎症、それか
ら乾癬性関節炎のときに起きる付着部
炎が見えたり、痛風、偽痛風の結晶沈
着を評価することができます。
　大西　最近のエコーで、このあたり
はかなりよく見えるようになっている
のでしょうか。
　大野　そのとおりです。リウマチ領
域で応用できるようになったのは、機
器の進歩が大きく貢献しているかと思

います。
　大西　一方でエコーの長所と短所は
いかがでしょうか。
　大野　長所は、いつでも、どこでも、
簡単に、誰でも、数に制限なく関節を
検査できる。MRI、CTと比べると、料
金も安いですし、気軽にできる検査な
ので、リウマチ領域ではよく、関節エ
コーはリウマチ医の聴診器である、と
いう言い方をしています。
　大西　消化器領域でも昔から聴診器
代わりだといわれていましたが、リウ
マチの領域でもそうなってきたのです
ね。
　大野　だんだんなってきました。
　大西　リウマチの先生はエコーにだ
いぶ慣れてきている方もいるのでしょ
うか。あるいは、技師さんが主体に行
うのでしょうか。
　大野　今はまだまだ医師が中心に行
っている施設が多いかと思いますが、

表１　エコーの長所と短所

長所 短所

・比較的安価
・多くの施設に機器がある
・待ち時間が短い
・一度に複数の関節が評価できる
・忍容性が高い
・被曝がない
・短時間で観察できる
・ダイナミックな評価ができる
・持ち運びできる

・術者に依存する
・学習に時間がかかる
・観察できない部位がある
・診察時間が延びる
・観察方法が標準化されていない
・骨髄浮腫が評価できない
・画像の視野が狭い
・画像のプレゼン能力の質が低い
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横浜市立大学市民総合医療センターリウマチ膠原病センター准教授
大　野　　滋

（聞き手　大西　真）

リウマチ・膠原病の画像検査

　大西　大野先生、「リウマチ・膠原
病の画像検査」についてうかがいます。
　近年、非常に画像が進歩してきてい
ると思いますが、膠原病の領域でも導
入され出したと理解してよいのでしょ
うか。
　大野　おっしゃるとおりです。これ
までの、特に関節リウマチの画像検査
というと、レントゲン＝X線を思い浮
かべる方が多いかと思いますが、ほか
の分野と同様に、CTやMRI、PET、超
音波検査（エコー）が普及してきまし
た。
　大西　まずは、MRIやCT、PETで
膠原病に応用されているところを教え
ていただきたいのですが。
　大野　MRIは関節リウマチのスタデ
ィが多いと思いますが、滑膜炎、骨び
らん、それからほかの画像検査と違っ
て、骨髄浮腫が評価できることが特徴
です。そこでMRIにアドバンテージが
ありますが、一方で欠点として、どこ
の施設にでもあるわけではないことと、
高価ということ、そういった問題点が

あるかと思います。
　大西　CTはどうですか。
　大野　CTは、主に骨びらんの評価
に用いることが多いかと思います。解
像度の高いCTを用いて、X線でわから
ないような骨びらんの評価をする研究
も近年報告されています。ただし、こ
れもMRIと同様、どこの施設でも簡単
にできるわけではないのが欠点になり
ます。
　大西　PETはもっと大型になります
が。
　大野　PETはもっと難しいですね。
　大西　不明熱などで時々診断に使わ
れることもありますね。
　大野　私もよく不明熱の患者さんに
自費で、かなり高額なお金をかけて検
査することがあります。
　大西　エコーが簡便に発達してきた
と思うのですが、エコーでは何が見え
るのか教えていただけますか。
　大野　しょせんX線というのは影絵
なので、従来のX線だと、骨びらんし
か見えません。手のX線の写真を思い

浮かべていただけたらいいかと思いま
すが、骨の輪郭は見えますが、それ以
外のものは見えません。関節リウマチ
の病態の本質は滑膜の炎症です。滑膜
の炎症が骨に波及して骨びらんを形成
するのですが、X線で見えるのは滑膜
炎が進行してしまった結果ということ
になります。
　大西　ほかの骨の部分や腱などはい
かがですか。
　大野　エコーを用いると、X線と違
って、腱の炎症、滑膜の炎症、それか
ら乾癬性関節炎のときに起きる付着部
炎が見えたり、痛風、偽痛風の結晶沈
着を評価することができます。
　大西　最近のエコーで、このあたり
はかなりよく見えるようになっている
のでしょうか。
　大野　そのとおりです。リウマチ領
域で応用できるようになったのは、機
器の進歩が大きく貢献しているかと思

います。
　大西　一方でエコーの長所と短所は
いかがでしょうか。
　大野　長所は、いつでも、どこでも、
簡単に、誰でも、数に制限なく関節を
検査できる。MRI、CTと比べると、料
金も安いですし、気軽にできる検査な
ので、リウマチ領域ではよく、関節エ
コーはリウマチ医の聴診器である、と
いう言い方をしています。
　大西　消化器領域でも昔から聴診器
代わりだといわれていましたが、リウ
マチの領域でもそうなってきたのです
ね。
　大野　だんだんなってきました。
　大西　リウマチの先生はエコーにだ
いぶ慣れてきている方もいるのでしょ
うか。あるいは、技師さんが主体に行
うのでしょうか。
　大野　今はまだまだ医師が中心に行
っている施設が多いかと思いますが、

表１　エコーの長所と短所

長所 短所

・比較的安価
・多くの施設に機器がある
・待ち時間が短い
・一度に複数の関節が評価できる
・忍容性が高い
・被曝がない
・短時間で観察できる
・ダイナミックな評価ができる
・持ち運びできる

・術者に依存する
・学習に時間がかかる
・観察できない部位がある
・診察時間が延びる
・観察方法が標準化されていない
・骨髄浮腫が評価できない
・画像の視野が狭い
・画像のプレゼン能力の質が低い
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今後は医師が技師を指導していければ
と思います。今はちょうどその過渡期
にあります。まずは若手のリウマチ医
にエコーを普及させて、それから技師
さんに行ってもらうというステップを
踏んでいきたいと思っています。
　大西　ちょうど過渡期にあるのです
ね。例えば、外来に患者さんがいらっ
しゃって、先生が膠原病を疑ったら、
どういうタイミングでエコーを行うの
でしょうか。
　大野　自分が一番行うのは潜在性の
病変を検出するときです。例えば関節
リウマチで、誰が見ても明らかに関節
が腫れていることがわかれば、それは
エコーを行う必要はないのです。腫れ
ているのか、腫れていないのか、ちょ
っと疑問が残るような微妙な関節を見
たときに、エコーで確認するようにし
ています。
　大西　実際、どのような画像が見え
てくるのでしょうか。
　大野　骨は高輝度に白いラインが見
えます。関節包の中に滑液、水がたま
れば、そこは無エコーで黒く見えます。
滑膜はその中間ぐらいで、低から中輝
度ぐらいの厚みを持ったものが観察さ
れます。さらに、ドプラモード、これ
は消化器領域でも用いるかと思います
が、炎症が起きる場所は血流が豊富に
なっているので、ドプラモードで今そ
こに炎症があるかどうかを確認するこ
とができます。

　大西　どういったプローブを使われ
るのですか。
　大野　関節は比較的浅いところにあ
るので、高周波のリニア型のプローブ
を使います。
　大西　消化器領域ですとエコーガイ
ド下に穿刺したりしますが、関節の液
を取ったりすることもあるのでしょう
か。
　大野　今、多くの施設では関節穿刺
はブラインドで行っているかと思いま
すが、エコーガイド下で行ったほうが
より成功率が高くて、治療後の予後が
いいことも報告されています。私も昔
は腎生検をエコーガイド下に行ってい
ました。それをブラインドで行うなん
てとても信じられないです。今後はお
そらく関節穿刺もエコーガイド下で行
うようになっていくのではないかと思
います。
　大西　それ以外に何か、膠原病の領
域でエコーが非常に役立つ所見はあり
ますか。筋肉など、いろいろあると思
いますが。
　大野　筋炎はそれほどエコーの研究
が進んでいませんが、シェーグレン症
候群の唾液腺の評価ができます。あと
は、血管炎、特に側頭動脈炎が疑われ
る際に側頭動脈を見ると血管壁が肥厚
している所見がエコーで観察できます。
　大西　シェーグレン症候群だと、ど
のあたりをエコーで着目されるのです
か。

　大野　唾液腺です。耳下腺、顎下腺。
　大西　唾液腺もエコーで。
　大野　エコーで評価します。
　大西　かなり破壊されているなど、
何か所見があるのでしょうか。
　大野　エコー輝度が均質でなくなる
のが特徴ですが、まだまだ普及はして
いないと思います。
　大西　そうでしょうね。
　大野　それは治療法がないというの
が一番大きいかもしれません。リウマ
チの領域も治療法が進歩してきたので、
より早期に正確に診断することが重要
になってきたのですが、シェーグレン
症候群は残念ながらまだまだ有効な薬
剤がないので、今後の課題かもしれま
せん。
　大西　先ほど偽痛風の話も出ました
が、そういう結晶沈着もエコーでディ
テクトできるのでしょうか。
　大野　よく見えます。
　大西　随分この領域は進歩してきて
いるのですね。
　大野　そうだと思います。
　大西　そのあたりは技師さんレベル
でもかなり普及してきているのでしょ
うか。
　大野　少しずつ普及してきていて、
日本リウマチ学会でも、まずはリウマ
チ専門医を対象にエコー講習会を開い
ていたのですが、今後は技師さんを対
象にした講習会なども開催しようかと
考えているところです。

　大西　エコーの画像みたいな所見が
例えば診断基準などにいずれ入ってく
る可能性はあるのでしょうか。
　大野　可能性は大いにあると思いま
す。リウマチ性多発筋痛症という疾患
があって、アメリカとヨーロッパのリ
ウマチ学会が分類基準をつくっている
のですが、そこにエコーの所見が項目
として入っています。関節リウマチの
分類基準もいずれエコー所見が取り入
れられるのではないかと思います。
　大西　そうすると、日本だけでなく、
欧米もエコーでの診断がだいぶ発達し
てきていると考えてよいでしょうか。
　大野　日本より前にヨーロッパで最
初に普及したのです。日本は今それを
追いかけて、追い越しつつあるところ
ではないかと思います。
　大西　エコーの領域は日本も発達し
ているところがありますが。
　大野　機器がたくさん普及している
のが一番の強みです。あとは、技師さ
んがいることですね。
　大西　今後の課題としてはどういっ

図１　健常人の母趾MTP関節背側縦断像

＊伸筋腱　○滑膜　☆軟骨

中足骨頭
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今後は医師が技師を指導していければ
と思います。今はちょうどその過渡期
にあります。まずは若手のリウマチ医
にエコーを普及させて、それから技師
さんに行ってもらうというステップを
踏んでいきたいと思っています。
　大西　ちょうど過渡期にあるのです
ね。例えば、外来に患者さんがいらっ
しゃって、先生が膠原病を疑ったら、
どういうタイミングでエコーを行うの
でしょうか。
　大野　自分が一番行うのは潜在性の
病変を検出するときです。例えば関節
リウマチで、誰が見ても明らかに関節
が腫れていることがわかれば、それは
エコーを行う必要はないのです。腫れ
ているのか、腫れていないのか、ちょ
っと疑問が残るような微妙な関節を見
たときに、エコーで確認するようにし
ています。
　大西　実際、どのような画像が見え
てくるのでしょうか。
　大野　骨は高輝度に白いラインが見
えます。関節包の中に滑液、水がたま
れば、そこは無エコーで黒く見えます。
滑膜はその中間ぐらいで、低から中輝
度ぐらいの厚みを持ったものが観察さ
れます。さらに、ドプラモード、これ
は消化器領域でも用いるかと思います
が、炎症が起きる場所は血流が豊富に
なっているので、ドプラモードで今そ
こに炎症があるかどうかを確認するこ
とができます。

　大西　どういったプローブを使われ
るのですか。
　大野　関節は比較的浅いところにあ
るので、高周波のリニア型のプローブ
を使います。
　大西　消化器領域ですとエコーガイ
ド下に穿刺したりしますが、関節の液
を取ったりすることもあるのでしょう
か。
　大野　今、多くの施設では関節穿刺
はブラインドで行っているかと思いま
すが、エコーガイド下で行ったほうが
より成功率が高くて、治療後の予後が
いいことも報告されています。私も昔
は腎生検をエコーガイド下に行ってい
ました。それをブラインドで行うなん
てとても信じられないです。今後はお
そらく関節穿刺もエコーガイド下で行
うようになっていくのではないかと思
います。
　大西　それ以外に何か、膠原病の領
域でエコーが非常に役立つ所見はあり
ますか。筋肉など、いろいろあると思
いますが。
　大野　筋炎はそれほどエコーの研究
が進んでいませんが、シェーグレン症
候群の唾液腺の評価ができます。あと
は、血管炎、特に側頭動脈炎が疑われ
る際に側頭動脈を見ると血管壁が肥厚
している所見がエコーで観察できます。
　大西　シェーグレン症候群だと、ど
のあたりをエコーで着目されるのです
か。

　大野　唾液腺です。耳下腺、顎下腺。
　大西　唾液腺もエコーで。
　大野　エコーで評価します。
　大西　かなり破壊されているなど、
何か所見があるのでしょうか。
　大野　エコー輝度が均質でなくなる
のが特徴ですが、まだまだ普及はして
いないと思います。
　大西　そうでしょうね。
　大野　それは治療法がないというの
が一番大きいかもしれません。リウマ
チの領域も治療法が進歩してきたので、
より早期に正確に診断することが重要
になってきたのですが、シェーグレン
症候群は残念ながらまだまだ有効な薬
剤がないので、今後の課題かもしれま
せん。
　大西　先ほど偽痛風の話も出ました
が、そういう結晶沈着もエコーでディ
テクトできるのでしょうか。
　大野　よく見えます。
　大西　随分この領域は進歩してきて
いるのですね。
　大野　そうだと思います。
　大西　そのあたりは技師さんレベル
でもかなり普及してきているのでしょ
うか。
　大野　少しずつ普及してきていて、
日本リウマチ学会でも、まずはリウマ
チ専門医を対象にエコー講習会を開い
ていたのですが、今後は技師さんを対
象にした講習会なども開催しようかと
考えているところです。

　大西　エコーの画像みたいな所見が
例えば診断基準などにいずれ入ってく
る可能性はあるのでしょうか。
　大野　可能性は大いにあると思いま
す。リウマチ性多発筋痛症という疾患
があって、アメリカとヨーロッパのリ
ウマチ学会が分類基準をつくっている
のですが、そこにエコーの所見が項目
として入っています。関節リウマチの
分類基準もいずれエコー所見が取り入
れられるのではないかと思います。
　大西　そうすると、日本だけでなく、
欧米もエコーでの診断がだいぶ発達し
てきていると考えてよいでしょうか。
　大野　日本より前にヨーロッパで最
初に普及したのです。日本は今それを
追いかけて、追い越しつつあるところ
ではないかと思います。
　大西　エコーの領域は日本も発達し
ているところがありますが。
　大野　機器がたくさん普及している
のが一番の強みです。あとは、技師さ
んがいることですね。
　大西　今後の課題としてはどういっ

図１　健常人の母趾MTP関節背側縦断像

＊伸筋腱　○滑膜　☆軟骨

中足骨頭

＊

☆
○

○

基節骨
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図４　屈筋腱の腱鞘滑膜炎

３MCP関節掌側縦断像
屈筋腱に一致する部位に血流シグナルを
認める

同横断像
屈筋腱内部と腱鞘に血流シグナルを
認める

図５　痛風 図６　偽痛風

図７　滑液包炎 図８　変形性関節症

MCP関節背側縦断像　
double contour sign（↓）を認める

大腿骨頭横断像　大腿骨膝蓋面の軟骨内
に結晶沈着（↓）を認める

高度の肘頭滑液包炎　滑液貯留（＊）と
滑膜肥厚（↑）を認める

膝関節内側関節面縦断像　骨棘（＊）を認
める

図２A　滑膜病変（滑膜炎・滑液・滑膜肥厚）

図２B　潜在性滑膜炎と典型的滑膜炎

図３　骨びらん

手関節縦断像：手関節に高度のドプラ
シグナルを認める。R：橈骨

５MCP関節背側縦断像
触診でわからない軽度の滑膜炎
（subclinical synovitis）

３PIP関節背側縦断像
触診でわかる高度の典型的滑膜炎

MCP関節背側縦断像　中手骨頭に
骨びらん（＊）を認める

同横断像

第１中足趾節間関節縦断像：滑液貯留（＊）
と滑膜肥厚（s）　無エコーの滑液に比べ
滑膜は低エコーに描出されドプラシグナ
ルを示さない。M：中足骨

R

＊

＊ ＊ ＊ ＊ ＊

s

M

M

↓
↓

↑
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図４　屈筋腱の腱鞘滑膜炎

３MCP関節掌側縦断像
屈筋腱に一致する部位に血流シグナルを
認める

同横断像
屈筋腱内部と腱鞘に血流シグナルを
認める

図５　痛風 図６　偽痛風

図７　滑液包炎 図８　変形性関節症

MCP関節背側縦断像　
double contour sign（↓）を認める

大腿骨頭横断像　大腿骨膝蓋面の軟骨内
に結晶沈着（↓）を認める

高度の肘頭滑液包炎　滑液貯留（＊）と
滑膜肥厚（↑）を認める

膝関節内側関節面縦断像　骨棘（＊）を認
める

図２A　滑膜病変（滑膜炎・滑液・滑膜肥厚）

図２B　潜在性滑膜炎と典型的滑膜炎

図３　骨びらん

手関節縦断像：手関節に高度のドプラ
シグナルを認める。R：橈骨

５MCP関節背側縦断像
触診でわからない軽度の滑膜炎
（subclinical synovitis）

３PIP関節背側縦断像
触診でわかる高度の典型的滑膜炎

MCP関節背側縦断像　中手骨頭に
骨びらん（＊）を認める

同横断像

第１中足趾節間関節縦断像：滑液貯留（＊）
と滑膜肥厚（s）　無エコーの滑液に比べ
滑膜は低エコーに描出されドプラシグナ
ルを示さない。M：中足骨

R

＊

＊ ＊ ＊ ＊ ＊

s

M

M

↓
↓

↑
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たことが挙げられますか。
　大野　若手医師の教育と技師さんの
教育、そのための講習会の開催ではな
いかと思います。もう一つ、特に若手
のリウマチ医にとって重要なことは、
自分自身でエコーを行うことで触診の
技術が向上する点です。関節をさわっ
た後に、どこに何があるかをエコーで

理解してから、もう一度触診をすると、
触診がうまくなって、だんだんエコー
がいらなくなる。そういう好循環が生
まれると思います。
　大西　相乗効果があるのですね。若
手医師にとっても、聴診器代わりとい
うことですね。ありがとうございまし
た。

リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

東邦大学名誉教授／医学部炎症・疼痛制御学講座教授
川　合　眞　一

（聞き手　齊藤郁夫）

鎮痛薬・ステロイド

　齊藤　膠原病・リウマチに非常に重
要な「ステロイドと鎮痛薬」について
うかがいます。
　まず、ステロイドは、どういうこと
で使われるようになっていったのでし
ょうか。
　川合　ステロイドはもともとは内因
性のホルモンですが、1948年にヘンチ
氏が初めて関節リウマチの患者さんに
使いました。これにはいろいろいきさ
つがありますが、使ってみたら劇的に
効いて、その２年後には、ヘンチ氏と、
最初の開発者がノーベル賞をもらって
います。そんなかたちで使われ始めて、
最初の対象疾患が関節リウマチになっ
たのです。それから他の膠原病、神経
疾患、消化器性疾患など炎症と免疫抑
制が必要な疾患には広く使われるよう
になった。そんな歴史です。
　齊藤　ノーベル賞に値した業績だっ
たのですね。
　川合　そうですね。内因性のホルモ
ンを、少し多い量を使うと強力に炎症
を抑え、しかも免疫も抑えることから

広く免疫関連疾患に使えるようになっ
たという意味で、貢献度は大きかった
と思います。
　齊藤　ステロイドは自己免疫疾患あ
るいは膠原病がターゲットになってい
るのでしょうか。
　川合　実はこの薬の作用機序は、こ
んなに古い薬にもかかわらず、必ずし
も十分にわかっていません。生理的な
作用は、グルココルチコイドの受容体
とステロイドが結合し核内に移行して、
それが核内のDNAに作用して転写を
介して作用する。これはわかっている
のですが、実は抗炎症作用と免疫抑制
作用がその経路でかなり研究されたも
のの、セカンドメディエーター的な抗
炎症蛋白はアネキシンⅠなど幾つかが
提唱されましたが、結局十分には説明
できていない。それよりも個別のサイ
トカインの発現を転写レベルで抑制す
るというステロイドの作用が見つかり、
こちらのほうが抗炎症・免疫抑制作用
を説明しやすいと考えられています
（図１）。さらに、サイトカイン以外で

ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018） （373）  5352 （372） ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018）

1805本文.indd   52-53 2018/04/16   13:14



たことが挙げられますか。
　大野　若手医師の教育と技師さんの
教育、そのための講習会の開催ではな
いかと思います。もう一つ、特に若手
のリウマチ医にとって重要なことは、
自分自身でエコーを行うことで触診の
技術が向上する点です。関節をさわっ
た後に、どこに何があるかをエコーで

理解してから、もう一度触診をすると、
触診がうまくなって、だんだんエコー
がいらなくなる。そういう好循環が生
まれると思います。
　大西　相乗効果があるのですね。若
手医師にとっても、聴診器代わりとい
うことですね。ありがとうございまし
た。

リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

東邦大学名誉教授／医学部炎症・疼痛制御学講座教授
川　合　眞　一

（聞き手　齊藤郁夫）

鎮痛薬・ステロイド

　齊藤　膠原病・リウマチに非常に重
要な「ステロイドと鎮痛薬」について
うかがいます。
　まず、ステロイドは、どういうこと
で使われるようになっていったのでし
ょうか。
　川合　ステロイドはもともとは内因
性のホルモンですが、1948年にヘンチ
氏が初めて関節リウマチの患者さんに
使いました。これにはいろいろいきさ
つがありますが、使ってみたら劇的に
効いて、その２年後には、ヘンチ氏と、
最初の開発者がノーベル賞をもらって
います。そんなかたちで使われ始めて、
最初の対象疾患が関節リウマチになっ
たのです。それから他の膠原病、神経
疾患、消化器性疾患など炎症と免疫抑
制が必要な疾患には広く使われるよう
になった。そんな歴史です。
　齊藤　ノーベル賞に値した業績だっ
たのですね。
　川合　そうですね。内因性のホルモ
ンを、少し多い量を使うと強力に炎症
を抑え、しかも免疫も抑えることから

広く免疫関連疾患に使えるようになっ
たという意味で、貢献度は大きかった
と思います。
　齊藤　ステロイドは自己免疫疾患あ
るいは膠原病がターゲットになってい
るのでしょうか。
　川合　実はこの薬の作用機序は、こ
んなに古い薬にもかかわらず、必ずし
も十分にわかっていません。生理的な
作用は、グルココルチコイドの受容体
とステロイドが結合し核内に移行して、
それが核内のDNAに作用して転写を
介して作用する。これはわかっている
のですが、実は抗炎症作用と免疫抑制
作用がその経路でかなり研究されたも
のの、セカンドメディエーター的な抗
炎症蛋白はアネキシンⅠなど幾つかが
提唱されましたが、結局十分には説明
できていない。それよりも個別のサイ
トカインの発現を転写レベルで抑制す
るというステロイドの作用が見つかり、
こちらのほうが抗炎症・免疫抑制作用
を説明しやすいと考えられています
（図１）。さらに、サイトカイン以外で
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　川合　そうです。しかも、低用量で
も、抗リウマチ薬と併用して、という
条件が付きます。併用した場合には関
節破壊の進行を抑制する効果、つまり
抗リウマチ薬と同じような効果がすで
にメタアナリシスで証明されています。
そのため、現在では日米欧、すべての
ガイドラインにステロイドは使用可と
入っているので、うまく使えばそれな
りの効果が得られると評価されている
と思います。
　齊藤　臨床現場での使用頻度は減っ
ていますか。
　川合　メトトレキサートとか生物学
的製剤のような強力な抗リウマチ薬が
登場したおかげで、ステロイドの使用
頻度は随分減っており、我々のところ
でも、40％ぐらいの患者さんに使って
いたのが、30％ぐらいに減っています。
用量も随分減っています。
　齊藤　少しずつ日常臨床からは去り
つつあるという印象でしょうか。
　川合　そうですね。ガイドラインで
容認しているといっても、日欧では６
カ月、アメリカのガイドラインでは３
カ月でやめることになっています。基
本的には抗リウマチ薬の治療が中心な
ので、ステロイドはなるべく使わない
ほうがいいというのが私の意見です。
　齊藤　SLEなどではまだ主役なので
しょうか。
　川合　今でも高用量ステロイドが使
われるのですが、それも、例えば一時

代前ではプレドニゾロンの量で体重１
㎏当たり１㎎というのが一般的でした。
それがだいたい今、0.5～１㎎と、幅も
広くなり、少ない量になっている傾向
があります。それは強力な免疫抑制薬
を併用するようになったので、その辺
も変わってきたというのが現状だと思
います。
　齊藤　ステロイドに頼らなくても、
免疫抑制薬を併用していけばよいので
しょうか。
　川合　頼らなくなれば一番いいので
すが、炎症がどうしても絡みます。初
期の炎症症状を抑えるのは免疫抑制薬
では、いくら強力なものでも抑えきれ
ないため、今でもその部分はステロイ
ドに頼っている。そのような理解でい
いと思います。
　齊藤　ステロイドの効果には、サイ
トカインを抑える働きがあるというこ
とですが、リウマチの場合では今の生
物学的製剤の抗TNFαやIL-６なども
抑えているのでしょうか。
　川合　ステロイドは幅広く様々なサ
イトカインを抑制し、様々な炎症性メ
ディエーターを抑制します。今どきの
薬、例えばサイトカインをターゲット
としたような薬は、確かに一部のサイ
トカインは強力に抑える。一方でステ
ロイドはそれらを広く抑える。その分、
逆に副作用も少し増えますが、強力さ
においては、なかなかほかでは太刀打
ちできない部分もある。そう理解して

もいろいろな炎症メディエーターに対
して抑制する強力な作用もあって、総
合して抗炎症作用と免疫抑制作用を呈
する。そういった理解が今の作用機序
の中心だと思います。
　齊藤　欠点として副作用がいろいろ
あるということですか。
　川合　クッシング症候群と同じなの
で、多い量が投与されれば当然感染症
を起こしやすいですし、動脈硬化、骨
粗鬆症、その他、多くの副作用のもと
になることになります。
　齊藤　使い方が非常に難しい、注意

しなければいけないということですが、
リウマチとリウマチ以外では使用法が
違うのでしょうか。
　川合　臓器障害が中心となるような
膠原病の場合は、どうしても高用量の
投与になります。一方、関節リウマチ
の場合は、臓器障害がある関節リウマ
チもありますが、それはごく一部で、
むしろ滑膜炎が主体のため、それを抑
える治療になるので、低用量投与が一
般的です。
　齊藤　関節リウマチでは使うとした
ら低用量ということですね。

図１　ステロイドの抗炎症・免疫抑制作用機序

（浦部・島田・川合編集「今日の治療薬 2018」、南江堂より引用・改変）
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　川合　そうです。しかも、低用量で
も、抗リウマチ薬と併用して、という
条件が付きます。併用した場合には関
節破壊の進行を抑制する効果、つまり
抗リウマチ薬と同じような効果がすで
にメタアナリシスで証明されています。
そのため、現在では日米欧、すべての
ガイドラインにステロイドは使用可と
入っているので、うまく使えばそれな
りの効果が得られると評価されている
と思います。
　齊藤　臨床現場での使用頻度は減っ
ていますか。
　川合　メトトレキサートとか生物学
的製剤のような強力な抗リウマチ薬が
登場したおかげで、ステロイドの使用
頻度は随分減っており、我々のところ
でも、40％ぐらいの患者さんに使って
いたのが、30％ぐらいに減っています。
用量も随分減っています。
　齊藤　少しずつ日常臨床からは去り
つつあるという印象でしょうか。
　川合　そうですね。ガイドラインで
容認しているといっても、日欧では６
カ月、アメリカのガイドラインでは３
カ月でやめることになっています。基
本的には抗リウマチ薬の治療が中心な
ので、ステロイドはなるべく使わない
ほうがいいというのが私の意見です。
　齊藤　SLEなどではまだ主役なので
しょうか。
　川合　今でも高用量ステロイドが使
われるのですが、それも、例えば一時

代前ではプレドニゾロンの量で体重１
㎏当たり１㎎というのが一般的でした。
それがだいたい今、0.5～１㎎と、幅も
広くなり、少ない量になっている傾向
があります。それは強力な免疫抑制薬
を併用するようになったので、その辺
も変わってきたというのが現状だと思
います。
　齊藤　ステロイドに頼らなくても、
免疫抑制薬を併用していけばよいので
しょうか。
　川合　頼らなくなれば一番いいので
すが、炎症がどうしても絡みます。初
期の炎症症状を抑えるのは免疫抑制薬
では、いくら強力なものでも抑えきれ
ないため、今でもその部分はステロイ
ドに頼っている。そのような理解でい
いと思います。
　齊藤　ステロイドの効果には、サイ
トカインを抑える働きがあるというこ
とですが、リウマチの場合では今の生
物学的製剤の抗TNFαやIL-６なども
抑えているのでしょうか。
　川合　ステロイドは幅広く様々なサ
イトカインを抑制し、様々な炎症性メ
ディエーターを抑制します。今どきの
薬、例えばサイトカインをターゲット
としたような薬は、確かに一部のサイ
トカインは強力に抑える。一方でステ
ロイドはそれらを広く抑える。その分、
逆に副作用も少し増えますが、強力さ
においては、なかなかほかでは太刀打
ちできない部分もある。そう理解して

もいろいろな炎症メディエーターに対
して抑制する強力な作用もあって、総
合して抗炎症作用と免疫抑制作用を呈
する。そういった理解が今の作用機序
の中心だと思います。
　齊藤　欠点として副作用がいろいろ
あるということですか。
　川合　クッシング症候群と同じなの
で、多い量が投与されれば当然感染症
を起こしやすいですし、動脈硬化、骨
粗鬆症、その他、多くの副作用のもと
になることになります。
　齊藤　使い方が非常に難しい、注意

しなければいけないということですが、
リウマチとリウマチ以外では使用法が
違うのでしょうか。
　川合　臓器障害が中心となるような
膠原病の場合は、どうしても高用量の
投与になります。一方、関節リウマチ
の場合は、臓器障害がある関節リウマ
チもありますが、それはごく一部で、
むしろ滑膜炎が主体のため、それを抑
える治療になるので、低用量投与が一
般的です。
　齊藤　関節リウマチでは使うとした
ら低用量ということですね。

図１　ステロイドの抗炎症・免疫抑制作用機序

（浦部・島田・川合編集「今日の治療薬 2018」、南江堂より引用・改変）
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がある。そういう三大臓器障害を考え
ると、それを漫然と使っているという
のはあまりよろしくないという考え方
になってきました。むしろ膠原病にか
ぎらず、様々な疼痛性疾患を全体とし
て慢性疼痛ととらえ、疼痛の程度によ
ってうまく鎮痛薬を使うというのが最
近の傾向だと思います（図２）。
　つまり、昔はNSAIDs一辺倒だった
ものを、軽いものはアセトアミノフェ
ンとかNSAIDs外用剤、少し程度が強
くなってきたらNSAIDs、または一部
はオピオイドを使う。なるべく非麻薬
性のオピオイドを使うわけですが、こ
のように多様な慢性疼痛の治療薬の特
徴を知れば、鎮痛薬をうまく使うこと
につながっているのではないかと思い

ます。
　齊藤　鎮痛薬NSAIDsは長期に、多
い量を使うと、副作用が問題なのです
ね。
　川合　NSAIDsは、安全に便利に使
える薬だと思っていたら、意外に副作
用も多かったのがその理由だと思いま
す。
　齊藤　軽いものはアセトアミノフェ
ン、オピオイド、これは麻薬でしょう
か。
　川合　麻薬性と非麻薬性オピオイド
もあるので、なるべくなら非麻薬性の
オピオイドをうまく使うのが、今の慢
性疼痛に対する治療の原則だと思いま
す。
　齊藤　ありがとうございました。

います。
　齊藤　リウマチ以外で高用量のステ
ロイドを使った場合、今のサイトカイ
ンが減ると思うのですが、その病態の
中であまり主役を占めていないという
理解なのですか。SLEでは生物学的製
剤はあまり使われないようですが。
　川合　SLEについては、ごく最近、
ベリムブマブというB細胞刺激因子に
対する抗体が承認されました。ですか
ら、病態の一部をそういった狭いター
ゲットの薬で抑えるという治療法は、
実は関節リウマチだけではなくて、意
外に幅広く開発が進んでいます。疾患

による特徴はそれぞれあると思います
が、同じような考え方がだんだん関節
リウマチから他の膠原病に広がってき
ていると思います。
　齊藤　鎮痛薬については今、どうい
う考え方なのでしょうか。
　川合　昔は関節リウマチというと、
ほかの治療法がなかったので、どうし
てもNSAIDs、非ステロイド性抗炎症
薬に頼って、それを大量に投与してし
っかり抑えるという時代があったと思
います。ただ、一方でNSAIDsは、消
化性潰瘍、腎障害、最近クローズアッ
プされてきた心血管障害などの副作用

図２　慢性疼痛の程度による鎮痛薬の選択

（浦部・島田・川合編集「今日の治療薬 2018」、南江堂より引用・改変）
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がある。そういう三大臓器障害を考え
ると、それを漫然と使っているという
のはあまりよろしくないという考え方
になってきました。むしろ膠原病にか
ぎらず、様々な疼痛性疾患を全体とし
て慢性疼痛ととらえ、疼痛の程度によ
ってうまく鎮痛薬を使うというのが最
近の傾向だと思います（図２）。
　つまり、昔はNSAIDs一辺倒だった
ものを、軽いものはアセトアミノフェ
ンとかNSAIDs外用剤、少し程度が強
くなってきたらNSAIDs、または一部
はオピオイドを使う。なるべく非麻薬
性のオピオイドを使うわけですが、こ
のように多様な慢性疼痛の治療薬の特
徴を知れば、鎮痛薬をうまく使うこと
につながっているのではないかと思い

ます。
　齊藤　鎮痛薬NSAIDsは長期に、多
い量を使うと、副作用が問題なのです
ね。
　川合　NSAIDsは、安全に便利に使
える薬だと思っていたら、意外に副作
用も多かったのがその理由だと思いま
す。
　齊藤　軽いものはアセトアミノフェ
ン、オピオイド、これは麻薬でしょう
か。
　川合　麻薬性と非麻薬性オピオイド
もあるので、なるべくなら非麻薬性の
オピオイドをうまく使うのが、今の慢
性疼痛に対する治療の原則だと思いま
す。
　齊藤　ありがとうございました。

います。
　齊藤　リウマチ以外で高用量のステ
ロイドを使った場合、今のサイトカイ
ンが減ると思うのですが、その病態の
中であまり主役を占めていないという
理解なのですか。SLEでは生物学的製
剤はあまり使われないようですが。
　川合　SLEについては、ごく最近、
ベリムブマブというB細胞刺激因子に
対する抗体が承認されました。ですか
ら、病態の一部をそういった狭いター
ゲットの薬で抑えるという治療法は、
実は関節リウマチだけではなくて、意
外に幅広く開発が進んでいます。疾患

による特徴はそれぞれあると思います
が、同じような考え方がだんだん関節
リウマチから他の膠原病に広がってき
ていると思います。
　齊藤　鎮痛薬については今、どうい
う考え方なのでしょうか。
　川合　昔は関節リウマチというと、
ほかの治療法がなかったので、どうし
てもNSAIDs、非ステロイド性抗炎症
薬に頼って、それを大量に投与してし
っかり抑えるという時代があったと思
います。ただ、一方でNSAIDsは、消
化性潰瘍、腎障害、最近クローズアッ
プされてきた心血管障害などの副作用

図２　慢性疼痛の程度による鎮痛薬の選択

（浦部・島田・川合編集「今日の治療薬 2018」、南江堂より引用・改変）
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リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

順天堂大学医学部付属順天堂越谷病院院長
髙　崎　芳　成

（聞き手　大西　真）

免疫調整薬・免疫抑制薬

　大西　髙崎先生、「免疫調整薬と免
疫抑制薬」についてうかがいたいと思
います。
　まず、リウマチの治療薬、抗リウマ
チ薬ですか、これには、どういった種
類のものがあるのでしょうか。
　髙崎　抗リウマチ薬というのは、英
語ではDisease modifying anti rheu-
matic drug、DMARDといいますが、
これを大きく分けると、今日ではいわ
ゆる生物学的製剤も抗リウマチ薬の一
つに分類されています。これはbiologi-
cal DMARDといいます。それに対し
て、化学合成でつくられるDMARDを
syn thetic DMARDといいますが、今
回のテーマになっている免疫調整薬、
あるいは免疫抑制薬はこの分類に属す
る薬剤になります。
　大西　例えば、免疫調整薬というの
は実際にはどのような薬なのでしょう
か。
　髙崎　抗リウマチ薬とは、炎症自体
を抑制する作用はないのですが、関節
リウマチの免疫異常を是正して病気の

進展を阻止する薬です。免疫調整薬と
いうのは、実はその機序は明らかにな
っていませんが、低下している免疫を
不活化したり、あるいは増強しすぎて
いる免疫能を低下させたりというかた
ちで働く薬だと考えられています。一
方、免疫抑制薬は、ご存じのように、
基本的に免疫機能を抑制するためにつ
くられた薬です。
　免疫調整薬にはいろいろな薬があり
ますが、古くから使われているのは金
剤です。金注射。それからDペニシラ
ミンとか、わが国独自の薬としてブシ
ラミンやアクタリットという薬もあり
ましたし、欧米でも広く使われている
薬としてはサラゾスルファピリジンが
あります。
　大西　有名な薬ですね。
　髙崎　さらに最近ではイグラチモド
という薬剤も臨床の場で使われていま
す。これらが免疫調整薬といわれる薬
です。
　大西　免疫抑制薬の代表的なのはど
のようなものですか。

　髙崎　ご存じのようにメトトレキサ
ートです。これに匹敵する効果のある
薬として、欧米ではレフルノミドがよ
く使われます。わが国独自の薬として
は、ミゾリビンやタクロリムスがリウ
マチの治療に対する薬剤として認可さ
れています。あと、アザチオプリンと
かシクロホスファミドも以前はよく使
われていましたが、現在は血管炎を伴
うような関節リウマチ以外にはほとん
ど使われなくなりました。
　大西　最近、生物学的製剤が盛んに
出てきたと思うのですが、そのあたり
を教えていただけますか。
　髙崎　生物学的製剤は確かに非常に
有効ですが、今日のガイドラインでは、
関節リウマチとして患者さんが診断さ
れたら、まずメトトレキサートを使っ
て治療を開始する。そして、その効果
がなければ、次の手段として生物学的
製剤を用いることを考えるということ
になっています。
　大西　多くはモノクローナル抗体に
なるのですか。
　髙崎　生物学的製剤は抗体製剤と、
あとはレセプター製剤です。
　大西　代表的なものには何がありま
すか。
　髙崎　レセプター製剤としてはTNF
レセプター自体のエタネルセプトとい
うものがあります。抗体製剤は５種類
以上、いろいろなものがあります。そ
れには、IL-６の働きを抑えるものや、

TNFαを抑えるものがあります。それ
からT細胞の増殖を抑える細胞障害性
Tリンパ球抗原４（CTLA-４）である
アバタセプトという薬剤もあります。
　大西　先ほど出ましたメトトレキサ
ートですが、リウマチの第一選択とい
うと、この薬になるのでしょうか。
　髙崎　そうですね。これは世界的に
共通の認識だと思いますが、メトトレ
キサートは関節リウマチの治療におけ
るアンカードラッグと呼ばれています。
中核をなす治療薬です。それにはしか
るべき理由があります。今お話しした
一連の抗リウマチ薬、特に昔からある
化学合成の薬剤は非常に効果の発現が
遅く、金剤とかDペニシラミンなどは
６カ月ぐらいかかったのです。ところ
が、メトトレキサートは生物学的製剤
に次いで即効的で、だいたい２カ月以
内に治療効果が判定できる。わりあい
即効性だということがあります。
　もう一つはエスケープ現象といって、
使い始めは患者さんに対して非常に効
果が高いものの、早い場合は半年ぐら
いでその効果が失われてしまうことが
あるのです。ところが、メトトレキサ
ートはそのエスケープ現象が非常に起
こりにくい。臨床家にとって非常に使
いやすい薬なのです。
　それともう一つ、今日の関節リウマ
チの治療においては骨破壊をいかに抑
制するかが重要なポイントなのです。
あまたある抗リウマチ薬、生物学的製
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リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

順天堂大学医学部付属順天堂越谷病院院長
髙　崎　芳　成

（聞き手　大西　真）

免疫調整薬・免疫抑制薬

　大西　髙崎先生、「免疫調整薬と免
疫抑制薬」についてうかがいたいと思
います。
　まず、リウマチの治療薬、抗リウマ
チ薬ですか、これには、どういった種
類のものがあるのでしょうか。
　髙崎　抗リウマチ薬というのは、英
語ではDisease modifying anti rheu-
matic drug、DMARDといいますが、
これを大きく分けると、今日ではいわ
ゆる生物学的製剤も抗リウマチ薬の一
つに分類されています。これはbiologi-
cal DMARDといいます。それに対し
て、化学合成でつくられるDMARDを
syn thetic DMARDといいますが、今
回のテーマになっている免疫調整薬、
あるいは免疫抑制薬はこの分類に属す
る薬剤になります。
　大西　例えば、免疫調整薬というの
は実際にはどのような薬なのでしょう
か。
　髙崎　抗リウマチ薬とは、炎症自体
を抑制する作用はないのですが、関節
リウマチの免疫異常を是正して病気の

進展を阻止する薬です。免疫調整薬と
いうのは、実はその機序は明らかにな
っていませんが、低下している免疫を
不活化したり、あるいは増強しすぎて
いる免疫能を低下させたりというかた
ちで働く薬だと考えられています。一
方、免疫抑制薬は、ご存じのように、
基本的に免疫機能を抑制するためにつ
くられた薬です。
　免疫調整薬にはいろいろな薬があり
ますが、古くから使われているのは金
剤です。金注射。それからDペニシラ
ミンとか、わが国独自の薬としてブシ
ラミンやアクタリットという薬もあり
ましたし、欧米でも広く使われている
薬としてはサラゾスルファピリジンが
あります。
　大西　有名な薬ですね。
　髙崎　さらに最近ではイグラチモド
という薬剤も臨床の場で使われていま
す。これらが免疫調整薬といわれる薬
です。
　大西　免疫抑制薬の代表的なのはど
のようなものですか。

　髙崎　ご存じのようにメトトレキサ
ートです。これに匹敵する効果のある
薬として、欧米ではレフルノミドがよ
く使われます。わが国独自の薬として
は、ミゾリビンやタクロリムスがリウ
マチの治療に対する薬剤として認可さ
れています。あと、アザチオプリンと
かシクロホスファミドも以前はよく使
われていましたが、現在は血管炎を伴
うような関節リウマチ以外にはほとん
ど使われなくなりました。
　大西　最近、生物学的製剤が盛んに
出てきたと思うのですが、そのあたり
を教えていただけますか。
　髙崎　生物学的製剤は確かに非常に
有効ですが、今日のガイドラインでは、
関節リウマチとして患者さんが診断さ
れたら、まずメトトレキサートを使っ
て治療を開始する。そして、その効果
がなければ、次の手段として生物学的
製剤を用いることを考えるということ
になっています。
　大西　多くはモノクローナル抗体に
なるのですか。
　髙崎　生物学的製剤は抗体製剤と、
あとはレセプター製剤です。
　大西　代表的なものには何がありま
すか。
　髙崎　レセプター製剤としてはTNF
レセプター自体のエタネルセプトとい
うものがあります。抗体製剤は５種類
以上、いろいろなものがあります。そ
れには、IL-６の働きを抑えるものや、

TNFαを抑えるものがあります。それ
からT細胞の増殖を抑える細胞障害性
Tリンパ球抗原４（CTLA-４）である
アバタセプトという薬剤もあります。
　大西　先ほど出ましたメトトレキサ
ートですが、リウマチの第一選択とい
うと、この薬になるのでしょうか。
　髙崎　そうですね。これは世界的に
共通の認識だと思いますが、メトトレ
キサートは関節リウマチの治療におけ
るアンカードラッグと呼ばれています。
中核をなす治療薬です。それにはしか
るべき理由があります。今お話しした
一連の抗リウマチ薬、特に昔からある
化学合成の薬剤は非常に効果の発現が
遅く、金剤とかDペニシラミンなどは
６カ月ぐらいかかったのです。ところ
が、メトトレキサートは生物学的製剤
に次いで即効的で、だいたい２カ月以
内に治療効果が判定できる。わりあい
即効性だということがあります。
　もう一つはエスケープ現象といって、
使い始めは患者さんに対して非常に効
果が高いものの、早い場合は半年ぐら
いでその効果が失われてしまうことが
あるのです。ところが、メトトレキサ
ートはそのエスケープ現象が非常に起
こりにくい。臨床家にとって非常に使
いやすい薬なのです。
　それともう一つ、今日の関節リウマ
チの治療においては骨破壊をいかに抑
制するかが重要なポイントなのです。
あまたある抗リウマチ薬、生物学的製

ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018） （379）  5958 （378） ドクターサロン62巻５月号（4 . 2018）

1805本文.indd   59 2018/04/16   13:14



剤を除きますが、化学合成される薬剤
の中では、メトトレキサートの骨破壊
抑制作用に対するエビデンスは際立っ
て高いのです。
　この薬がなぜアンカードラッグとし
て使われるかは、今の一連の理由によ
るところです。
　大西　やはり早期に効いてくるのが
重要なのですか。早めに治療をすると
いいますか。
　髙崎　関節リウマチの骨破壊という
のは、昔は病気が進展するに従って
徐々に進行すると思われていたのです
が、現在の理解では発症から１～２年
の間に非常に急速に進むことがわかっ
てきました。早期診断、早期治療が一
番大事なのです。
　大西　ひところは日本では必ずしも
第一ではなかったような気がしている
のですが、最近ではこれが第一と定着
したと考えてよいでしょうか。
　髙崎　以前は比較的早期や、あるい
は軽症のリウマチに対しては、サラゾ
スルファピリジンのような薬の治療で
入ってもいいといわれていたのです。
しかし今日、骨破壊を抑制することを
考えると、患者さんに適応ができない、
つまり禁忌の状況がないかぎりはメト
トレキサートからいくのがいいだろう
ということになっています。
　大西　先ほどエスケープ現象の話が
出ましたが、こういった薬も、よく効
く方と、あまり反応しない方がいるの

でしょうか。
　髙崎　そのとおりです。それは生物
学的製剤にも共通しているのですが、
一連の抗リウマチ薬はレスポンダーと
ノンレスポンダーがあって、ある人に
効いても、別の人には効かないのです。
今日の診断技術の中では、このレスポ
ンダーとノンレスポンダーを見分ける
ことができないのです。したがって、
使ってみなければわからない。そこで、
今の関節リウマチの治療では、高血圧
や糖尿病のように、治療目標を定めて、
この場合は一応臨床的寛解をある一定
の基準で定めますが、それを達成して
いるかどうかを３カ月ごとにチェック
し、もし達成できなければ、例えば
MTXでできなければ次の治療に移る、
あるいは新しい薬を足すというように、
一般的にはTreat to target、目標を定
めた治療が行われています。
　大西　なぜレスポンダーとノンレス
ポンダーに分かれているのか、その原
因はまだよくわかっていないのでしょ
うか。
　髙崎　今言ったように診断できない
のですから、わかってはいないのです。
少なくとも今わかっている一つの要因
は、ご存じのように、関節リウマチで
はリウマトイドファクターや抗CCP抗
体のような自己抗体が出ます。そうい
う自己抗体が出るリウマチの人と、自
己抗体が欠如している人が20％ぐらい
います。こういう人では、いろいろな

薬でその反応性が生物学的製剤も含め
て違うことがいわれています。それだ
けではなく、実はよく解析していけ 
ば、関節リウマチという疾患も非常に
heterogeneousなものだろうと考えら
れています。そのheterogeneityを、そ
の違いを今の医学のレベルでは判読す
ることができない、判別することがで
きないところに問題があるのです。
　大西　抗体があまり出ない人のほう
が効きにくいのですか。
　髙崎　例えば、生物学的製剤の中で
も、ある生物学的製剤は抗体が陽性な
人の中で、より効果が高いということ
がいわれています。
　大西　これらの薬は副作用もかなり
強いものも多いかと思うのですが、副
作用のことに関して教えていただけま
すか。
　髙崎　抗リウマチ薬は非常に有用な
薬剤なのですが、その使用上における
一つの問題点は、非常に多彩な副作用
をどの薬も有していることにあります。
どの薬においても比率としては50％近
い副作用が発現します。ただし、その
副作用の程度は、いわゆる胃部不快感
とか、軽度の胃腸症状も含んでいるの
で、重篤なものがすべてではないので
すが、中には非常に重篤な副作用もあ
って、使用には十分注意が必要です。
　一つの例を挙げれば、例えば今アン
カードラッグといわれるメトトレキサ
ートでは、軽度の副作用としては胃腸

障害とか口内炎があります。しかし重
篤な副作用として、肝障害があります。
これは用量依存的に出現し、最初は大
丈夫なのですが、増量したり、長期に
わたって使っていくと肝障害が出現し
ます。しかし、それよりもっと重要な
のは、用量非依存的に間質性肺炎が出
ることです。これは治療が遅れると非
常に重症化して、患者さんの生命予後
にも影響を及ぼす、とてもたいへんな
問題になります。
　大西　免疫調整薬とか抑制薬に関し
ては何か特徴的な副作用はありますか。
　髙崎　例えば、昔からよく使われた
ブシラミンという薬剤では、膜性腎症
が起こって蛋白尿が出るような特徴が
あります。それから、サラゾスルファ
ピリジンは非常に激しい皮疹が出たり
します。発熱などもよく起こります。
あと気をつけなければいけないのは骨
髄障害のような副作用です。
　大西　最近の生物学的製剤ではどう
いった点に気をつけたらいいでしょう
か。
　髙崎　一番考えなければいけないの
は感染症です。当時、結核が問題にな
りましたが、いろいろ対策を取るので
問題にならないことが多いのです。日
和見感染といわれるような感染症が最
も注意しなければいけない点になりま
す。
　大西　どうもありがとうございまし
た。
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剤を除きますが、化学合成される薬剤
の中では、メトトレキサートの骨破壊
抑制作用に対するエビデンスは際立っ
て高いのです。
　この薬がなぜアンカードラッグとし
て使われるかは、今の一連の理由によ
るところです。
　大西　やはり早期に効いてくるのが
重要なのですか。早めに治療をすると
いいますか。
　髙崎　関節リウマチの骨破壊という
のは、昔は病気が進展するに従って
徐々に進行すると思われていたのです
が、現在の理解では発症から１～２年
の間に非常に急速に進むことがわかっ
てきました。早期診断、早期治療が一
番大事なのです。
　大西　ひところは日本では必ずしも
第一ではなかったような気がしている
のですが、最近ではこれが第一と定着
したと考えてよいでしょうか。
　髙崎　以前は比較的早期や、あるい
は軽症のリウマチに対しては、サラゾ
スルファピリジンのような薬の治療で
入ってもいいといわれていたのです。
しかし今日、骨破壊を抑制することを
考えると、患者さんに適応ができない、
つまり禁忌の状況がないかぎりはメト
トレキサートからいくのがいいだろう
ということになっています。
　大西　先ほどエスケープ現象の話が
出ましたが、こういった薬も、よく効
く方と、あまり反応しない方がいるの

でしょうか。
　髙崎　そのとおりです。それは生物
学的製剤にも共通しているのですが、
一連の抗リウマチ薬はレスポンダーと
ノンレスポンダーがあって、ある人に
効いても、別の人には効かないのです。
今日の診断技術の中では、このレスポ
ンダーとノンレスポンダーを見分ける
ことができないのです。したがって、
使ってみなければわからない。そこで、
今の関節リウマチの治療では、高血圧
や糖尿病のように、治療目標を定めて、
この場合は一応臨床的寛解をある一定
の基準で定めますが、それを達成して
いるかどうかを３カ月ごとにチェック
し、もし達成できなければ、例えば
MTXでできなければ次の治療に移る、
あるいは新しい薬を足すというように、
一般的にはTreat to target、目標を定
めた治療が行われています。
　大西　なぜレスポンダーとノンレス
ポンダーに分かれているのか、その原
因はまだよくわかっていないのでしょ
うか。
　髙崎　今言ったように診断できない
のですから、わかってはいないのです。
少なくとも今わかっている一つの要因
は、ご存じのように、関節リウマチで
はリウマトイドファクターや抗CCP抗
体のような自己抗体が出ます。そうい
う自己抗体が出るリウマチの人と、自
己抗体が欠如している人が20％ぐらい
います。こういう人では、いろいろな

薬でその反応性が生物学的製剤も含め
て違うことがいわれています。それだ
けではなく、実はよく解析していけ 
ば、関節リウマチという疾患も非常に
heterogeneousなものだろうと考えら
れています。そのheterogeneityを、そ
の違いを今の医学のレベルでは判読す
ることができない、判別することがで
きないところに問題があるのです。
　大西　抗体があまり出ない人のほう
が効きにくいのですか。
　髙崎　例えば、生物学的製剤の中で
も、ある生物学的製剤は抗体が陽性な
人の中で、より効果が高いということ
がいわれています。
　大西　これらの薬は副作用もかなり
強いものも多いかと思うのですが、副
作用のことに関して教えていただけま
すか。
　髙崎　抗リウマチ薬は非常に有用な
薬剤なのですが、その使用上における
一つの問題点は、非常に多彩な副作用
をどの薬も有していることにあります。
どの薬においても比率としては50％近
い副作用が発現します。ただし、その
副作用の程度は、いわゆる胃部不快感
とか、軽度の胃腸症状も含んでいるの
で、重篤なものがすべてではないので
すが、中には非常に重篤な副作用もあ
って、使用には十分注意が必要です。
　一つの例を挙げれば、例えば今アン
カードラッグといわれるメトトレキサ
ートでは、軽度の副作用としては胃腸

障害とか口内炎があります。しかし重
篤な副作用として、肝障害があります。
これは用量依存的に出現し、最初は大
丈夫なのですが、増量したり、長期に
わたって使っていくと肝障害が出現し
ます。しかし、それよりもっと重要な
のは、用量非依存的に間質性肺炎が出
ることです。これは治療が遅れると非
常に重症化して、患者さんの生命予後
にも影響を及ぼす、とてもたいへんな
問題になります。
　大西　免疫調整薬とか抑制薬に関し
ては何か特徴的な副作用はありますか。
　髙崎　例えば、昔からよく使われた
ブシラミンという薬剤では、膜性腎症
が起こって蛋白尿が出るような特徴が
あります。それから、サラゾスルファ
ピリジンは非常に激しい皮疹が出たり
します。発熱などもよく起こります。
あと気をつけなければいけないのは骨
髄障害のような副作用です。
　大西　最近の生物学的製剤ではどう
いった点に気をつけたらいいでしょう
か。
　髙崎　一番考えなければいけないの
は感染症です。当時、結核が問題にな
りましたが、いろいろ対策を取るので
問題にならないことが多いのです。日
和見感染といわれるような感染症が最
も注意しなければいけない点になりま
す。
　大西　どうもありがとうございまし
た。
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リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

東邦大学医学部内科学講座膠原病学分野教授
亀　田　秀　人

（聞き手　齊藤郁夫）

生物学的製剤

　齊藤　「生物学的製剤」についてう
かがいます。生物学的製剤はいつごろ
から使われ出しているのでしょうか。
　亀田　関節リウマチに対して日本で
使われるようになったのは、2003年の
インフリキシマブという製剤が最初で
す。ただ、米国では1990年代末頃から
使われるようになっています。
　齊藤　これはどういうものなのでし
ょう。
　亀田　生物学的製剤には、TNFとい
うサイトカインを阻害する製剤、そし
てインターロイキン６というサイトカ
インを阻害する製剤、さらにはT細胞
の活性化を抑える製剤がありますが、
いわゆる低分子の化合物とは違って、
抗体、あるいは抗体の一部を利用した
ような高分子の蛋白製剤です。
　齊藤　そういったものがリウマチの
病態で悪い作用をしている。それを止
めてしまうという考えですか。
　亀田　かなりピンポイントに抑える
ことができます。抗体製剤というもの
は特異性が非常に高いものですから、

標的とした分子の働きだけをかなり選
択的に抑えて、それ以外の影響が少な
い。こういったオフターゲット作用が
少ないことが、生物学的製剤の大きな
特徴になっています。
　齊藤　それらの物質については、ど
ういった研究があったのですか。
　亀田　関節リウマチの患者さんの血
液中、より重要なのは関節液中、ある
いは関節滑膜中において、例えばTNF
などの発現が高いことが知られるよう
になりました。そして、その発現の高
いものが関節炎を起こすのか、トラン
スジェニックマウスなどの研究で確か
められました。そして最終段階として
は、そのようなトランスジェニックマ
ウスの関節炎、あるいは別のモデルに
おける関節炎に対して、例えばTNFに
対する抗体製剤などを投与し、その関
節炎がコントロールされるということ
から、ヒトの臨床試験に道筋ができま
した。
　齊藤　こういう物質が悪い作用をし
ているとはあまり考えられなかったと

思うのですが、先生はいかがですか。
　亀田　私自身は、医師になって一番
最初に上司からやるように言われた研
究が、関節リウマチ患者さんにおける
TNFを測定して、それが重要であるこ
とを確認する作業でした。ただ、当時
はまだTNFという物質よりもインター
ロイキン１という物質のほうが主なサ
イトカインではないかと考えられてい
たのです。これはマウスなどにおいて
はむしろそれが重要だったからでした。
しかし実際にヒトの関節リウマチでは、
マウスの関節炎モデルとは異なり、イ
ンターロイキン１よりもTNFのほうが
重要なサイトカインであることがわか
り、現在のこのようなTNFに対する生
物学的製剤が画期的な効果を示す時代
に至りました。私としては感慨深いも
のがあります。
　齊藤　今のような物質、動脈硬化の
中でも悪く作用しているといわれてい
ますね。どうなのでしょうか。
　亀田　関節リウマチの患者さんは、
一般の方に比べて動脈硬化の進展が早
い。動脈硬化に関連する心血管イベン
トなどのリスクも２倍ぐらいに増加し
ていることが知られています。また、
例えば生物学的製剤などによって関節
リウマチを十分にコントロールするこ
とで、そういった心血管イベントリス
クを十分に低下させられることも報告
されています。
　齊藤　実際、どういった患者さんが

適応になるのでしょう。
　亀田　生物学的製剤を最初に使うこ
とは一般的に推奨されていません。こ
れは薬剤の費用が比較的高いことにも
関係しています。ですので、一般的に
はいわゆる従来型低分子抗リウマチ薬
と呼ばれるようなメトトレキサート、
サラゾスルファピリジンなどを最初に
使って、それらの薬剤でコントロール
が不十分な患者さんに、次の治療の一
手として生物学的製剤が開始されます。
　齊藤　そうしますと、リウマチの活
動性がある程度強い患者さんというこ
とになりますか。
　亀田　活動性を我々が把握するとき
には総合的な指標を用います。患者さ
ん自身の評価も重要ですし、医師の診
察も重要です。また、血液検査におけ
る炎症反応なども重要であって、こう
いったものを組み合わせた総合的な疾
患活動性指標を目安にし、中等度以上
の活動性が残っている患者さんに対し
て、最初に使った従来型低分子抗リウ
マチ薬に生物学的製剤を併用すること
を考えます。
　齊藤　罹病期間としては短めの人に
なるのですか。
　亀田　必ずしもそうではありません。
例えば、新規発症のリウマチの患者さ
んで、最初の治療で３カ月から半年見
て、その次に生物学的製剤を開始する
場合もあります。かなり罹病期間が長
く、ずっとコントロールがうまくいか
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リウマチ・膠原病の最新情報（Ⅱ）

東邦大学医学部内科学講座膠原病学分野教授
亀　田　秀　人

（聞き手　齊藤郁夫）

生物学的製剤

　齊藤　「生物学的製剤」についてう
かがいます。生物学的製剤はいつごろ
から使われ出しているのでしょうか。
　亀田　関節リウマチに対して日本で
使われるようになったのは、2003年の
インフリキシマブという製剤が最初で
す。ただ、米国では1990年代末頃から
使われるようになっています。
　齊藤　これはどういうものなのでし
ょう。
　亀田　生物学的製剤には、TNFとい
うサイトカインを阻害する製剤、そし
てインターロイキン６というサイトカ
インを阻害する製剤、さらにはT細胞
の活性化を抑える製剤がありますが、
いわゆる低分子の化合物とは違って、
抗体、あるいは抗体の一部を利用した
ような高分子の蛋白製剤です。
　齊藤　そういったものがリウマチの
病態で悪い作用をしている。それを止
めてしまうという考えですか。
　亀田　かなりピンポイントに抑える
ことができます。抗体製剤というもの
は特異性が非常に高いものですから、

標的とした分子の働きだけをかなり選
択的に抑えて、それ以外の影響が少な
い。こういったオフターゲット作用が
少ないことが、生物学的製剤の大きな
特徴になっています。
　齊藤　それらの物質については、ど
ういった研究があったのですか。
　亀田　関節リウマチの患者さんの血
液中、より重要なのは関節液中、ある
いは関節滑膜中において、例えばTNF
などの発現が高いことが知られるよう
になりました。そして、その発現の高
いものが関節炎を起こすのか、トラン
スジェニックマウスなどの研究で確か
められました。そして最終段階として
は、そのようなトランスジェニックマ
ウスの関節炎、あるいは別のモデルに
おける関節炎に対して、例えばTNFに
対する抗体製剤などを投与し、その関
節炎がコントロールされるということ
から、ヒトの臨床試験に道筋ができま
した。
　齊藤　こういう物質が悪い作用をし
ているとはあまり考えられなかったと

思うのですが、先生はいかがですか。
　亀田　私自身は、医師になって一番
最初に上司からやるように言われた研
究が、関節リウマチ患者さんにおける
TNFを測定して、それが重要であるこ
とを確認する作業でした。ただ、当時
はまだTNFという物質よりもインター
ロイキン１という物質のほうが主なサ
イトカインではないかと考えられてい
たのです。これはマウスなどにおいて
はむしろそれが重要だったからでした。
しかし実際にヒトの関節リウマチでは、
マウスの関節炎モデルとは異なり、イ
ンターロイキン１よりもTNFのほうが
重要なサイトカインであることがわか
り、現在のこのようなTNFに対する生
物学的製剤が画期的な効果を示す時代
に至りました。私としては感慨深いも
のがあります。
　齊藤　今のような物質、動脈硬化の
中でも悪く作用しているといわれてい
ますね。どうなのでしょうか。
　亀田　関節リウマチの患者さんは、
一般の方に比べて動脈硬化の進展が早
い。動脈硬化に関連する心血管イベン
トなどのリスクも２倍ぐらいに増加し
ていることが知られています。また、
例えば生物学的製剤などによって関節
リウマチを十分にコントロールするこ
とで、そういった心血管イベントリス
クを十分に低下させられることも報告
されています。
　齊藤　実際、どういった患者さんが

適応になるのでしょう。
　亀田　生物学的製剤を最初に使うこ
とは一般的に推奨されていません。こ
れは薬剤の費用が比較的高いことにも
関係しています。ですので、一般的に
はいわゆる従来型低分子抗リウマチ薬
と呼ばれるようなメトトレキサート、
サラゾスルファピリジンなどを最初に
使って、それらの薬剤でコントロール
が不十分な患者さんに、次の治療の一
手として生物学的製剤が開始されます。
　齊藤　そうしますと、リウマチの活
動性がある程度強い患者さんというこ
とになりますか。
　亀田　活動性を我々が把握するとき
には総合的な指標を用います。患者さ
ん自身の評価も重要ですし、医師の診
察も重要です。また、血液検査におけ
る炎症反応なども重要であって、こう
いったものを組み合わせた総合的な疾
患活動性指標を目安にし、中等度以上
の活動性が残っている患者さんに対し
て、最初に使った従来型低分子抗リウ
マチ薬に生物学的製剤を併用すること
を考えます。
　齊藤　罹病期間としては短めの人に
なるのですか。
　亀田　必ずしもそうではありません。
例えば、新規発症のリウマチの患者さ
んで、最初の治療で３カ月から半年見
て、その次に生物学的製剤を開始する
場合もあります。かなり罹病期間が長
く、ずっとコントロールがうまくいか
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なかった患者さんが、例えば専門医の
ところにようやく紹介されて、そこで
初めて使われることは残念ながら現在
でもあります。また、長い経過の中で、
ずっと落ち着いていたにもかかわらず、
何らかのきっかけによって関節リウマ
チがぶり返してしまった。そういった
場合に、生物学的製剤を併用するとい
う場合もあるので、ケース・バイ・ケ
ースになります。
　齊藤　使用法はどうですか。
　亀田　点滴製剤、皮下注射製剤があ
りますが、それぞれの製剤ごとに投与
間隔などが決まっているので、それに
合わせて行うことになります。また、
同じ製剤でも点滴静注と皮下注射の両
方がそろっている薬剤もあります。
　齊藤　いつまで続けるかについては
どうでしょう。
　亀田　これはまだ決まってはいない
のですが、半年間、寛解といういい状
態が続いた患者さんの場合には止める
ことを私は積極的に考えるようにして
います。それは、患者さん自身の経済
的負担のみならず、日本全体あるいは
世界的な医療経済を考慮してという部
分もありますが、それによって出口を
できるだけ広げることによって、将来
的に生物学的製剤の入り口が窮屈にな
ってしまうことを、今から防ぎたいと
考えているからです。
　齊藤　半年で止めて、そのままいけ
る人はどのぐらいいるのですか。

　亀田　大ざっぱなデータとしては、
半分ぐらいの人が、少なくとも１年以
上はいい状態で持続することがわかっ
ています。また、不幸にして止めた後、
比較的早期に再燃してしまった場合で
も、止めた生物学的製剤を直ちに再開
することで、ほとんどの患者さんがま
た元の寛解状態に戻れることもわかっ
ています。それほど止めるというリス
クが高いわけではないと思います。
　齊藤　費用の問題も考えると、止め
てみて経過を見るのが、どちらかとい
うと健全な方向ということなのでしょ
うね。
　亀田　そうですね。そういったこと
は積極的に考える必要があります。ま
た、今、バイオシミラーという、生物
学的製剤のオリジナル製剤とは別の企
業が、特許満了後に作って発売するも
のもあります。これだと、オリジナル
の製剤に比べて70％ぐらいの薬価にな
るので、そういったものを活用するこ
とも一つの方法です。ただ、マイナス
30％にすぎないということもやはり重
要と思います。
　齊藤　そのオリジナル製剤での月当
たりの患者さんの負担は、幾らぐらい
になっているのですか。
　亀田　製剤などによって違いますが、
３割負担で考えて２万～４万円になる
場合が多いです。
　齊藤　多くの患者さんに非常に効果
があるということですが、強いがゆえ

に、副作用はどうなのでしょうか。
　亀田　製剤によって多少の違いはあ
りますが、共通したものとしては、免
疫に作用する製剤なので、感染症のリ
スクを少し高めることが知られていま
す。特に、呼吸器感染症は頻度の面で
も、あるいは生命予後という点でも、
最も重要視されていて、肺炎、結核、
非結核性抗酸菌症、日本で特に多いと
されているニューモシスチス肺炎、こ
ういったものに我々は注意しています。
　齊藤　まず使用の開始時に検査する
のですね。どのような検査をするので
すか。
　亀田　もちろん問診、診察がありま
すが、胸部X線の検査、それから結核
に関しては、現在ではツベルクリン反
応よりもインターフェロンγ遊離試験

というTスポットやクォンティフェロ
ンを行います。また、B型肝炎、C型
肝炎のウイルスに関して調べたりなど、
かなり詳しいスクリーニング検査を行
います。
　齊藤　従来からあった感染症が再活
性化することを念頭に置いているので
すか。
　亀田　そう思います。もちろん、も
ともとあった病原菌の再活性化のみな
らず、治療中に新たな曝露による感染
症もあるので、両方に気を配らなくて
はいけないと思います。
　齊藤　そういった場合は、直ちに治
療に入っていくことになりますか。
　亀田　はい、そうなります。
　齊藤　どうもありがとうございまし
た。
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なかった患者さんが、例えば専門医の
ところにようやく紹介されて、そこで
初めて使われることは残念ながら現在
でもあります。また、長い経過の中で、
ずっと落ち着いていたにもかかわらず、
何らかのきっかけによって関節リウマ
チがぶり返してしまった。そういった
場合に、生物学的製剤を併用するとい
う場合もあるので、ケース・バイ・ケ
ースになります。
　齊藤　使用法はどうですか。
　亀田　点滴製剤、皮下注射製剤があ
りますが、それぞれの製剤ごとに投与
間隔などが決まっているので、それに
合わせて行うことになります。また、
同じ製剤でも点滴静注と皮下注射の両
方がそろっている薬剤もあります。
　齊藤　いつまで続けるかについては
どうでしょう。
　亀田　これはまだ決まってはいない
のですが、半年間、寛解といういい状
態が続いた患者さんの場合には止める
ことを私は積極的に考えるようにして
います。それは、患者さん自身の経済
的負担のみならず、日本全体あるいは
世界的な医療経済を考慮してという部
分もありますが、それによって出口を
できるだけ広げることによって、将来
的に生物学的製剤の入り口が窮屈にな
ってしまうことを、今から防ぎたいと
考えているからです。
　齊藤　半年で止めて、そのままいけ
る人はどのぐらいいるのですか。

　亀田　大ざっぱなデータとしては、
半分ぐらいの人が、少なくとも１年以
上はいい状態で持続することがわかっ
ています。また、不幸にして止めた後、
比較的早期に再燃してしまった場合で
も、止めた生物学的製剤を直ちに再開
することで、ほとんどの患者さんがま
た元の寛解状態に戻れることもわかっ
ています。それほど止めるというリス
クが高いわけではないと思います。
　齊藤　費用の問題も考えると、止め
てみて経過を見るのが、どちらかとい
うと健全な方向ということなのでしょ
うね。
　亀田　そうですね。そういったこと
は積極的に考える必要があります。ま
た、今、バイオシミラーという、生物
学的製剤のオリジナル製剤とは別の企
業が、特許満了後に作って発売するも
のもあります。これだと、オリジナル
の製剤に比べて70％ぐらいの薬価にな
るので、そういったものを活用するこ
とも一つの方法です。ただ、マイナス
30％にすぎないということもやはり重
要と思います。
　齊藤　そのオリジナル製剤での月当
たりの患者さんの負担は、幾らぐらい
になっているのですか。
　亀田　製剤などによって違いますが、
３割負担で考えて２万～４万円になる
場合が多いです。
　齊藤　多くの患者さんに非常に効果
があるということですが、強いがゆえ

に、副作用はどうなのでしょうか。
　亀田　製剤によって多少の違いはあ
りますが、共通したものとしては、免
疫に作用する製剤なので、感染症のリ
スクを少し高めることが知られていま
す。特に、呼吸器感染症は頻度の面で
も、あるいは生命予後という点でも、
最も重要視されていて、肺炎、結核、
非結核性抗酸菌症、日本で特に多いと
されているニューモシスチス肺炎、こ
ういったものに我々は注意しています。
　齊藤　まず使用の開始時に検査する
のですね。どのような検査をするので
すか。
　亀田　もちろん問診、診察がありま
すが、胸部X線の検査、それから結核
に関しては、現在ではツベルクリン反
応よりもインターフェロンγ遊離試験

というTスポットやクォンティフェロ
ンを行います。また、B型肝炎、C型
肝炎のウイルスに関して調べたりなど、
かなり詳しいスクリーニング検査を行
います。
　齊藤　従来からあった感染症が再活
性化することを念頭に置いているので
すか。
　亀田　そう思います。もちろん、も
ともとあった病原菌の再活性化のみな
らず、治療中に新たな曝露による感染
症もあるので、両方に気を配らなくて
はいけないと思います。
　齊藤　そういった場合は、直ちに治
療に入っていくことになりますか。
　亀田　はい、そうなります。
　齊藤　どうもありがとうございまし
た。
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