
　山内　上島先生、強迫性障害の治療
中に副作用的なものが出てきたのです
が、どうしたらよいかということです
が。
　上島　まず最初に、強迫性障害とい
う病気がどういう病気かというのをご
説明しますと、強迫性障害というのは
強迫観念と強迫行為という２つの症状
から成り立っています。
　強迫観念は、自分ではばからしいと
思うような不合理な考え方が頭から離
れません。例えば、電車のホームを歩
いていて、誰かを突き落とすのではな

いかと、自分ではばからしいと思いな
がらも、そういう観念がなかなか頭か
ら離れません。強迫行為というのは、
電車の吊り革につかまったら、ばい菌
がついたように思って、家に帰って３
時間以上も手を洗わないと気がすまな
いようなことです。
　そういう２つの症状のどちらか、あ
るいは両方が出現し、とらわれの病と
もいわれます。それらに関して自分な
りに不合理性とかばからしさという認
識が、ある程度あるというのが大まか
なところです。

強迫性障害の治療法

国際医療福祉大学医療福祉学部教授
上　島　国　利

（聞き手　山内俊一）

　強迫性障害の治療法についてご教示ください。
　40代女性、精神科医の処方内容（パロキセチンCR錠）を継続して投与してお
り、主症状は安定しています。しかし、数年来同じ薬を服用しているにもかか
わらず、特に最近になって日中の傾眠や夜間の悪夢、ほてりや皮膚のじんまし
んを訴えるようになりました。すべてパロキセチンの副作用とは考えにくいで
すが、添付文書によると、上記の症状が副作用の欄に記載されています。主症
状が安定しており、パロキセチンを中止するにも抵抗があります。どのような
方針で対処すればよいでしょうか。

＜奈良県開業医＞
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　そういう方に関して、10年以上前に
なりますが、抗うつ薬のSSRI（選択的
セロトニン再取り込み阻害薬）が有効
であることがわかりました。日本でも
４種類のSSRIが出ていますが、そのう
ち２つが強迫性障害に効果があるとい
うことで厚生労働省から認可されてい
ます。
　効果があるといっても、100％治る
わけではないのですが、50％ぐらいの
方はこれでかなりよくなります。SSRI
の一つであるパロキセチンという薬も
適用がある薬ですので、質問の先生が
お使いになっているのは適切な治療を
されていると思うのです。
　山内　SSRIですけれども、これは精
神科領域では最近は幅広くいろいろな
病気で使われていますが、強迫性障害
に限った使い方の特徴といったものは
あるのでしょうか。
　上島　SSRIは本来はうつ病の薬です
が、強迫性障害に使う量というのはう
つ病に使う量より、場合によっては倍
ぐらいに多くします。多くしないと効
かない場合が多いのです。それと、あ
る期間、例えば10週以上見ないと、本
当に効いているか、効いていないかと
いうのもわからないということがある
のです。ですから、質問の先生の投与
量がどのぐらいなのか、場合によって
は多少多めに使われている可能性があ
るのです。
　あとは、どのぐらいの期間使われて

いたかということで、数年来とおっし
ゃっていますので、長く使われていて、
眠気とか傾眠とか、あるいは悪夢とか、
ほてり、じんましん、これが数年使用
後から出てくるというのは、我々はそ
う経験しないのです。薬を場合によっ
ては増やしたり減らしたりするとこう
いうことが出てくる可能性があるので
すが、長く使っていて、そういう経験
はあまりありません。
　でも、副作用が出ないとは言えなく
て、パロキセチンの添付文書を見ても、
傾眠に関しては１％以上、悪夢とかほ
てりに関しては１％未満、じんましん
に関しては頻度不明と書いてあります。
一応記載はあって、特に悪夢などは珍
しい症状ということで、注目はされて
いるのです。極めてまれであるけれど
も、気をつけなさいと言われているの
です。
　山内　悪夢というのは比較的特徴的
な副作用なのでしょうか。
　上島　臨床でも時々聞くことがある
のです。怖い夢を見るようになったと
いうこと。それはSSRIの睡眠に与える
影響なのかもしれませんが、頻度とし
てはそんなに多くはありません。
　ではこの患者さんはどうかというと、
この先生もおっしゃっているように、
必ずしも全部が副作用とはいえないけ
れども、副作用を否定するだけの材料
もないのです。
　40代の女性ですから、ほてりという
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と、我々はどちらかというと更年期障
害とか、そういうものを考えやすいの
ですが、いろいろな要因があるのかも
しれません。もう一つは、ほかの薬を
一緒に使っていたりすると、そっちの
薬の可能性もあるので、否定はできな
いけれども、可能性としてもそう高く
はないと思うのです。
　でも、何らかの対処をしなければい
けないとしたら、場合によっては、量
がそれなりに多ければ漸減、少しずつ
減らしてみるという考え方。もう一つ
は、フルボキサミンというSSRI、これ
も強迫性障害の適用があるものですか
ら、同じSSRIの中でもフルボキサミン
に変えてみるという考え方もあるので
す。
　山内　投与量が非常に多いですね。
そのあたりから来る副作用の可能性は
あるのでしょうか。
　上島　傾眠などはそういうことが考
えられるのですが、ほかの悪夢とかそ
ういうものに関しては、量が影響して
いるかどうか、ちょっとわかりません。
場合によっては多少多いとそういうこ
とがあるのかもしれませんけれども。
ただ、この先生がお使いになっている
のがものすごく多い量かどうかもわか
りません。普通の量で、例えば２錠、
３錠でも起きている可能性がないわけ
ではないのです。
　山内　一般的に常用量の倍近くとい
いますと、なかなか使いにくいように

思われますが、精神状態が非常に不安
定になるとか、そういった副作用はな
いのでしょうか。
　上島　それはないと思います。強迫
性障害というのは、うつ病と一緒に来
るというか、そういうこともあって、
どっちにも効く薬なものですから、た
くさん使ってもそういうことはないの
ですが、強迫性障害に関してはうつ病
より薬を多くしないといけないという
のは精神科医の一般的認識ですので、
多少多めに使われているのかもしれま
せん。
　山内　いずれにしても、以前よりは
かなり有効性が高まってきたといいま
すか、薬によって治る可能性が増えて
きたということでしょうか。
　上島　何しろ、強迫性障害の患者さ
んは非常に苦しみがあって、そのうえ
家庭や社会での生活に影響しています。
例えば家から一歩も出られないとか、
朝から晩までいろいろ不合理なことを
考えていなければいけないなどの症状
が出ます。それが随分SSRIで救われて
いると思うのです。
　ですから、安定していると、なかな
か薬を減らすのにも勇気がいるという
か、我々もすぐは減らしません。でも、
こういう副作用があった場合には多少
薬の使用量を考えてみるということは
必要かと思います。
　山内　何かに変えるというよりは、
むしろ少し減らしていくということ。
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それから、先生が先ほどおっしゃいま
したように、副作用で、特にほてりは
この年齢の女性ですと、ほかから来て
いるかもしれない。じんましんなどは、
どちらかというと使い始めに出てくる
ことが多いですから、ちょっと別かな
という気もしますので、慎重に様子を
見るということになるわけでしょうね。
　上島　そうですね。多少波がある病
気ですから、強迫症状も強くなったり
弱くなったりします。
　山内　昔、SSRIのようなものがない
時代は、強迫性障害はほうっておいた
らどうなったのでしょうか。
　上島　非常に苦しみが続く人と、何
となく病気と折り合いをつけていく人
というか、自分はこういう性格なのだ
と考えてなんとか適応している人がい
ます。
　この障害はどちらかといえば、生物
学的な要因が関与しているので、まず
薬物の効果に期待し、自分の性格のい
いところとか特徴を自分なりにつかん
でいき、折り合いをつけながら、生活
にあまり困難を感じないでできる場合
もあります。強迫的な傾向は多くの
人々にみられます。それとうまく折り
合いをつけていくのがいいのではない
かと思うのです。
　山内　その折り合いのつけ方という
ことで、先ほど少しお話が出かかった
のですが、薬物療法以外の治療法とし
て、精神療法的なサポートですね。

　上島　強迫性障害はもともと強迫神
経症といわれて、ノイローゼ（神経症）
の一つとして分類されていました。そ
れゆえ精神療法でそれまでの生い立ち
を聞いたり、あるいは考えのいろいろ
な問題とか、そういうことをテーマに
した治療をしていたのですが、強迫性
障害ではそのような精神療法はあまり
効果がありません。
　最近、認知行動療法、特に行動療法
ですが、この治療法の評価が高いので
す。行動療法のなかに曝露反応妨害法
があります。この方法は、患者さんが
一番辛い、汚いと思っているものにあ
えてさわらせて、例えばトイレの便座
を上げ下げさせます。普段ですと、出
てきてから手を本当に３時間、４時間
洗っているのに、それを洗わせない。
患者は不安になり苦悩しますが、我慢
させます。そういったことを毎日少し
ずつやっていくことにより症状が軽減
されてきます。
　山内　それは随分辛そうですね。
　上島　患者さんは最初は不安がもの
すごく強くなりますから、非常に辛い
です。でも、あるところまでやると、
だんだんそれに慣れてきて、そうする
といろいろ全体の症状がよくなってく
るということがあります。
　山内　むろんこれは入院してという
ことになりますか。
　上島　軽症例では外来治療は可能で
すが、曝露反応妨害法はやはり入院し
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ないと、自宅だとどうしても洗ってし
まうのです。誰かが止めてくれないと。
　山内　個人差はあるでしょうけれど
も、どのぐらいの入院期間で改善の兆
しが出るものなのでしょうか。

　上島　多少長いです。精神科の入院
は最近でこそ短くなりましたけれども、
強迫性障害では１カ月とか２カ月は考
えています。
　山内　ありがとうございました。
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　池田　まず破傷風なのですけれども、
私、最近、感染したという方を経験し
たことがないのですが、最近の感染の
頻度といいますか、どういう状態にな
っているのでしょうか。
　菅沼　破傷風菌は５類感染症に分類
されていますので、診断した医師には
報告する義務があるわけですけれども、
その報告数を見ますと、だいたい年間
で100例ぐらい患者さんが出ています。
　池田　100例というのは、10年、20
年前に比べて減ってきているのでしょ
うか。
　菅沼　明らかに数としては減ってき

ています。感染に影響する一つの要因
として、ワクチンの接種が挙げられま
す。定期接種として、1968年からDPT
は３種混合ワクチンが使われるように
なっていて、現在はDPT-IPV（４種混
合）ワクチンが使用されています。こ
のDPT（３種混合）ワクチンは、初め
て定期接種の中に破傷風が含まれたワ
クチンであるわけですが、その普及に
より多くの方に免疫ができている状況
です。このため患者数のほうも減少し
てきています。
　池田　逆にいいますと、1968年から
ワクチン接種が始まったのですけれど

外傷に対する破傷風予防

がん・感染症センター都立駒込病院感染症科医長
菅　沼　明　彦

（聞き手　池田志斈）

　外傷に対する破傷風予防についてご教示ください。
　・ トキソイド、グロブリン製剤の使い方、使い分け。
　・ 傷の汚さにもよると思いますが、外での受傷時は、すべてに予防的な薬剤

を使うべきでしょうか。
　・ その傷に対しての予防であれば、グロブリン製剤を使うべきではと考えま

すが、トキソイドを使用をすべき場合は、長期的な予防以外にあるのでし
ょうか。

＜北海道勤務医＞
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も、もし発症するということになりま
すと、それよりも前に生まれた方がな
りやすいということでしょうか。
　菅沼　発症するほとんどの方は３種
混合ワクチンが出る以前の方ですから、
中高年以上の方が患者さんの大半とい
うことになります。
　池田　ちなみに、ワクチンの接種法
ですけれども、具体的にはどのように
行われるのでしょうか。
　菅沼　今、定期接種は１期で３回、
３カ月から接種を始めまして、３～８
週空けて３回の接種を行います。その
３回が終わった後、半年から１年ぐら
いかけて次の追加接種を行って、１期
が終了というかたちになります。その
後、11～12歳あたりでDT（破傷風と
ジフテリアの入った２種混合ワクチン）
を接種するということで、定期接種は
破傷風を含むワクチンを５回打って終
了になります。
　池田　接種が終わりまして、具体的
にはどのくらい抗体を保持した状態で
推移していくのでしょうか。
　菅沼　それにつきましては、抗体保
有率、保有状況の調査が行われていま
して、1968年以降、３種混合あるいは
２種混合を接種した世代につきまして
は、長期にわたって抗体が保持されて
いるということが示されています。
　池田　そういう意味では、わが国で
はけがをした後でいきなり破傷風予防
ということをあまり考えなくてもいい

ような雰囲気なのですけれども、例え
ば質問の先生は北海道の方で、おそら
く広い範囲の診療をカバーされている
ので、外傷の方もたくさん診ていらっ
しゃると思います。放置することによ
って破傷風の発症があると困るという
ことで、トキソイド、グロブリン製剤
はどのように使うのかという質問をさ
れたのだと思うのですけれども。
　菅沼　破傷風の曝露後の予防という
ことについてよく参照されるガイドラ
インがあります（表）。これによると、
破傷風のワクチンを今まで何回接種し
たかという点と、その傷が清潔で小さ
な傷であるか、あるいはそれ以外の傷
であるか、その２つの点で対応を分け

表　曝露後予防

ワクチン
接種歴＊

清潔で小さな傷 それ以外の傷

TT TIG TT TIG

未確認
３回未満

○ × ○ ○

３回以上 ×＊＊ × ×＊＊＊ ×

TT；破傷風トキソイド
TIG；抗破傷風免疫グロブリン
＊  破傷風トキソイドまたは破傷風トキソ

イドを含む混合ワクチンの接種歴
＊＊  最終の接種から10年以上経過している

場合は接種
＊＊＊  最終の接種から５年以上経過している

場合は接種

米国小児科学会Red bookを引用し作成
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て考えています。
　今まで３回以上の破傷風を含むワク
チンを接種したという方につきまして
は、汚い傷でなければ、10年間は接種
をしなくてもいいだろうとなっていま
す。傷が深いとか汚染が強いと、５年
以上たっている場合に１回追加接種が
すすめられています。
　これまでワクチンの接種がなかった
方については、小さな傷の場合でも破
傷風のトキソイドは推奨されています
し、全く今まで破傷風トキソイドある
いは破傷風トキソイドを含むワクチン
を接種したことがない方については、
汚い場合は破傷風トキソイドおよびグ
ロブリンの併用をすすめられています。
　池田　患者さんのワクチン接種歴、
あるいは年齢にもかなり左右されると
いうことですね。
　菅沼　そうですね。
　池田　計算上ですと、例えば11歳で
３回目の接種が終わって、それから10
年たっている、例えば20歳前後の方で
すと、傷があまり汚くない場合は心配
は少ないかなと。それからさらに15年
ぐらい、20代半ばから後半ぐらいにな
りますと、ちょっと心配になってくる
ということですね。
　菅沼　そうですね。その場合はトキ
ソイドを１回追加接種をやっていただ
くことになります。
　池田　この質問で、現在ある傷に対
しての予防であればグロブリン製剤を

使う意味はあると考えるけれども、ト
キソイドはどうして使うのかというこ
とですけれども、これはブースターの
効果を見るということでしょうか。
　菅沼　今までワクチンの接種が十分
に行えなかった方では、トキソイドを
接種後に、抗体ができるまでにどうし
ても時間がかかってしまいます。抗体
ができるまでの時間をカバーするため
に血液製剤であるグロブリンを外部か
ら入れて、抗体を補充することになり
ます。
　逆に、３回まで接種された方は基礎
的な免疫がついていますので、トキソ
イドを追加することで速やかに抗体の
産生が得られるため、グロブリンが不
要となっています。
　池田　傷の汚さとか年齢とかワクチ
ン接種歴、非常にファクターが多くて
難しいと思います。２番目の質問です
が、傷の汚さにもよると思いますけれ
ども、外傷で受診した場合、すべてに
予防的に例えば抗生物質を投与するか
という質問ですけれども。
　菅沼　抗菌薬の使用につきましては、
破傷風の予防としてではなく、一般的
な細菌感染の予防の観点からお話しし
たいと思います。少なくとも傷が浅い
場合であれば、抗菌薬の適応は多くは
ありません。逆に、抗生物質の投与を
考える場合は、先ほども話しましたけ
れども、汚染が強い傷の場合、傷を受
けてから処置までに時間がかかってし
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まった場合、傷の洗浄等がうまくいか
なかった場合などです。それから受診
された患者さんに何か基礎疾患がある、
例えばコントロールがよくない糖尿病
とかがあれば感染リスクが増すと考え
られます。
　もう一つは受傷部位もポイントにな
ります。四肢の場合と顔面の場合とは
変わってくると思いますし、顔面です
と血流が豊富ですので、感染には比較
的強い部位といわれています。対して
手とか足のほうは顔面に比べると感染
しやすいといわれています。今まで申
しあげたファクターを勘案して、抗菌
薬を使うか使わないかを考えていただ
くことになると思います。
　池田　傷が汚い場合はすぐさま縫合
などをしないで、逆に傷がきれいにな
ってから、あるいは二次感染がほぼ否
定できる状態になってから縫合してし
まうほうが安全な場合も多いのでしょ
うか。
　菅沼　そうだと思います。まずは傷
自体を洗浄して、きれいに保つという
ことが非常に重要であると思います。
　池田　いろいろ処置をやりまして、
この人は破傷風になっていないという
ふうに断言できる期間といいますか、
潜伏期もありますので、どのくらいの
経過を見ればよろしいでしょうか。
　菅沼　非常に幅があるのですけれど
も、通常多いのは数日から３週間ぐら
いまでが潜伏期としてはよく知られて

いて一つの目安になるかと思います。
　池田　もしその患者さんが破傷風に
なった場合に一番最初に現れる症状と
して、我々が知っておかなければいけ
ない症状というのはどんな症状なので
しょうか。
　菅沼　ご存じのとおり、破傷風菌は
毒素を産生いたします。毒素の中の特
にテタノスパスミンという神経毒が問
題になってきますので、その神経毒が
神経を伝わって、逆行性に中枢神経に
行って、その結果、筋の痙縮が起こっ
てきます。
　一番有名な症状は開口障害です。そ
れに加えて、筋肉の動きが不自由にな
る状態ですので、姿勢を保つことがで
きないとか、あるいは歩くのがかなり
ぎごちなくなるとかが出てきます。
　池田　特に口の回りの動きの強ばり
感を中心に観察していくということで
すね。
　菅沼　開口障害は非常に有名な症状
だと思います。
　池田　まとめさせていただきますと、
簡単に傷だけでのトキソイドやグロブ
リンの使い方ということではなくて、
患者さんの年齢とかワクチン接種歴、
そして傷の状態、そういったことをす
べて勘案してトキソイドやグロブリン
を使うということですね。最後に、グ
ロブリン製剤の添付文書を見てみます
と、貧血があるとか、免疫不全が疑わ
れるとか、IgA欠損症では問題になる
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というふうに書いてあるのですけれど
も、実際、こういった破傷風のグロブ
リンを使ってそういった副作用が出た
という事例は報告されているのでしょ
うか。
　菅沼　先生がおっしゃったいろいろ
な副作用については添付文書に書いて
あるのですけれども、通常使われる量
で重篤な副作用の頻度は高くないと考

えています。
　池田　あまり添付文書を心配して、
under treatmentになるのは防いだほ
うがいいということですね。
　菅沼　そうですね。ただし、投与後
は、トキソイド接種と同様に、少なく
とも30分程度は病院内で経過観察して
いただければと思います。
　池田　ありがとうございました。
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　山内　住谷先生、まず痛みの分類と
いうところで最近の考え方も含めて少
しご紹介願えればと思います。
　住谷　痛みの分類は、薬物療法をは
じめとする治療法を選択するうえで非
常に重要です。まず初めに、体を守る
意義のある痛みか、そうでないかを考
えるとわかりやすいと思います。痛み
は本来、生体に対する侵襲から体を守
るために備えられた警告システムです。
このような警告の意義を持つ痛みを侵
害受容性疼痛と呼びます。
　侵害受容性疼痛は、皮膚や筋肉、関

節や内臓などに分布している末梢神経
終末上に存在する痛みの受容体が刺激
されることによって起こる痛みのこと
です。外傷や骨折、胆囊結石など、組
織の損傷や障害によって起こります。
　炎症に伴って起こる痛みを炎症性疼
痛と呼ぶことがありますが、炎症性疼
痛は侵害受容性疼痛の一つです。炎症
が起きると炎症細胞から炎症物質が分
泌され、これが末梢神経終末の痛みの
受容体を興奮させます。炎症が起きる
と、我々は痛みが生じるので安静にし
ます。このような安静によって組織の

痛みの最新治療

東京大学病院医療機器管理部長
住　谷　昌　彦

（聞き手　山内俊一）

　最近、痛みに関する診断・治療の進歩が目覚ましいようですが、痛みの治療
についてご教示ください。
　１．  痛みは、原因によって侵害受容性疼痛、神経障害性疼痛などの分類があ

るようですが、それぞれどのような治療法（内服・外用・注射等）が推
奨されているか。

　２．  いわゆる民間療法（鍼灸・接骨等）の治療効果はどれほどか。
　３．  リハビリテーションは効果があると聞きますが、どんな内容を行うのか、

またその効果について。
＜愛知県開業医＞
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修復を促進します。したがって、炎症
性疼痛を含む侵害受容性疼痛は生体を
保護する目的を持つ痛みです。加齢に
伴う変形性関節症や関節リウマチ、が
んの浸潤による内臓痛などが代表的な
疾患です。
　山内　そうしますと、侵害受容性疼
痛というのは体をある意味保護する、
アラームのようなものと考えてよろし
いわけですね。
　住谷　そうです。必要な痛みです。
　山内　先生方の発想としては、こう
いった痛みに関してはあまりむやみに
除痛はしないでもいい、あるいはあま
り強力な除痛はしないほうがいいと考
えてよろしいでしょうか。
　住谷　基本的には痛みが起こってい
る原因を治療することが最も重要であ
ると考えています。
　山内　特に関節の痛みなどは「しば
らく安静にしてくれよ」というサイン
だと見てもよろしいわけでしょうね。
　住谷　基本的には、先生が今おっし
ゃったように、安静にすることが一番
重要な治療法になります。
　山内　もう一方では、あまり体にと
って特別な意味がないような痛みとい
ったものもあるのでしょうか。
　住谷　このような体を守る意義のな
い痛みの代表格が神経障害性疼痛と呼
ばれている病態です。神経障害性疼痛
は、体性感覚神経系の病変や疾患によ
って引き起こされる疼痛と定義されて

いて、例えば帯状疱疹後神経痛や糖尿
病性ニューロパチー、脊髄損傷後疼痛
などが代表的な疾患です。このほか、
手根管症候群や腰椎椎間板ヘルニアに
よる坐骨神経痛なども神経障害性疼痛
です。
　神経障害性疼痛以外の体を守る意義
のない痛みとしては、例えばうつ病の
患者さんが腰痛を訴えるなど、精神疾
患が原因の心因性疼痛があります。
　山内　実際の臨床上ではこういった
ものが混ざったりということもあるの
でしょうね。
　住谷　しばしば混在しており、例え
ば炎症に伴う痛みと神経の障害によっ
て起こっている痛みの両方の要素を併
せ持つ痛みが臨床的な治療対象として
重要であるということがいわれていま
す。このような痛みは、最近、mix ed 
pain condition、混合性疼痛という用語
が提唱されていて、非常に重要な治療
対象と考えています。
　一方、心因性疼痛は痛みに対する心
理的・社会的要因と混同されることが
ありますが、心因性疼痛はうつ病や妄
想性障害のような精神疾患から引き起
こされる痛みと考えて、心理的・社会
的な要因の痛みとは区別することが必
要です。
　山内　さて、実際の治療法ですが、
アウトラインのあたりから教えていた
だけますか。
　住谷　痛みの治療で最も重要なこと
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は痛みの原因を治療することです。例
えば、糖尿病性ニューロパチーであれ
ば糖尿病自体の治療が重要です。しか
し、帯状疱疹後神経痛のように痛みの
原因自体を治療することが困難なこと
も珍しくありません。そのような場合
に初めて我々は痛みに対する治療を行
います。
　山内　確かに、痛みがひどいとQOL
も非常に落ちますし、今は昔と違って
積極的に治療していこうという方向に
あると考えてよろしいわけでしょうね。
　住谷　はい。
　山内　まず侵害受容性疼痛ですか、
炎症性の痛み、これは比較的ポピュラ
ーなものも多いと思われますが、これ
に対する基本的な除痛薬についてお話
し願えますか。
　住谷　炎症を伴う侵害受容性疼痛の
場合には、抗炎症作用を持つNSAIDs
や選択的COX-２阻害薬を用います。
慢性的にこれらの薬剤を使用する場合
には、副作用が少ないので選択的COX-
２阻害薬のほうが望ましいといえます。
これらでコントロールできない侵害受
容性疼痛に対してはオピオイド鎮痛薬
を用います。
　ここでご注意いただきたい点は、終
末期のがん性疼痛と異なり、非がん性
の慢性疼痛疾患に対してはオピオイド
鎮痛薬を年単位で使用することも珍し
くありません。オピオイド鎮痛薬の用
量が多い場合や使用期間が長い場合に

は、オピオイド鎮痛薬に対する依存症
を発症することがあります。オピオイ
ド鎮痛薬の適応を十分に検討し、アル
コールを含む他の薬剤への依存症の既
往がないか、あるいはうつ病などの精
神疾患がないかを確認する必要があり、
適正に使用することが望まれます。本
邦ではオピオイド鎮痛薬を代表とする
疼痛治療について、J-PATという教育
プログラムが行われていますので、受
講なさることをお勧めします。
　山内　依存性というのは非常に大き
な問題で、確かに痛みを除くのは大切
ですが、脳に痛みが刷り込まれてしま
ってなかなか抜けないというケースも
あるようなので、そのあたりも含めて
かなり専門的な治療が必要になってく
ると見てよろしいわけでしょうね。
　住谷　最近は痛みが脳機能自体を障
害することが報告されていますし、ま
た脳の可塑的な神経活動の変化によっ
て痛みが起こってくるということも明
らかになっていますので、単純に局所
の痛みを抑えるというアプローチだけ
では不十分であると言えます。
　山内　もう一つの神経障害性の痛み、
これはなかなか厄介そうですが。
　住谷　神経障害性疼痛はNSAIDsが
基本的に無効であるため、全く異なる
治療薬が用いられています。例えば、
プレガバリンなどの抗痙攣薬の系統の
薬剤や抗うつ薬が用いられます。抗う
つ薬の中でも、三環系抗うつ薬とセロ
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トニン・ノルアドレナリン再取り込み
阻害薬が鎮痛効果が高いことが知られ
ています。そのほか、ノイロトロピン
や抗不整脈薬のメキシレチンなども神
経障害性疼痛に対して用いられます。
　また、一般にオピオイド鎮痛薬は神
経障害性疼痛に対して効きにくいと誤
解されていますが、オピオイド鎮痛薬
は神経障害性疼痛に対して最も有効な
薬剤の一つです。この誤解は、オピオ
イド鎮痛薬が侵害受容性疼痛に対して
は用量依存性に鎮痛効果を示すのです
が、神経障害性疼痛に対しては天井効
果が現れることによります。すなわち、
用量を増加させても鎮痛効果が頭打ち
になるということです。この観点から、
オピオイド鎮痛薬の使用では安易に用
量を増量せず、適正な使用が望まれて
います。
　山内　本当に使い方が違うというこ
とで、特に抗うつ薬系のものが基軸と
して使われるということは、先ほど少
しありましたが、脳のほうにすでに痛
みを発する原因が移ってきていると考
えて、そこをいってみれば消しゴムで
消すような感じと見てよろしいのでし
ょうね。
　住谷　うつ病が病態として存在しま
すと、痛みが非常に重症化することは
知られているのですが、抗うつ薬の鎮
痛効果は抗うつ作用とは全く異なる作
用が考えられています。疼痛の下行性
抑制系と呼ばれる神経系の中のブレー

キのようなシステムがあり、抗うつ薬
はその作用を増強するような効果があ
りますので、抗うつ薬として気分の落
ち込みを治療するのとは明らかに異な
る作用です。
　山内　抗うつ薬にたまたま備わって
いた、よく医学ではpleiotropic作用と
いいますけれども、ついで作用みたい
なものをうまく使っていると考えても
よろしいわけですね。
　住谷　おっしゃるとおりです。
　山内　これでもなかなか難しいとい
うケースもあるのですが、こういった
難治のケースですとどういった治療法
なのでしょうか。
　住谷　薬物療法以外には、原因に応
じた手術療法や神経ブロック療法、あ
るいは神経刺激療法など、様々な治療
法が行われています。いずれの治療法
もすべての患者さんに対して有効とい
うことではありませんので、その適応
の見極めが非常に重要であると考えて
います。
　山内　こういったケースになります
と、時々民間療法なるものも出てくる
わけですが、これに対して先生はどう
いったお考えですか。
　住谷　痛みは血圧や血糖値のように
客観的に測定できず、評価が難しいた
め、いわゆるエビデンスの高い治療法
というものは極めて限られています。
このような背景から、痛みに対する民
間療法が多数行われていますが、我々
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は科学的な見地から妥当な医療を提供
することが必要であると考えています
ので、非西洋医学的なアプローチは基
本的に実践していません。しかし、そ
の中でも唯一針灸だけは比較的エビデ
ンスが確立した治療法であると考えて
います。
　山内　最後にもう一つ、リハビリと
いったものも最近出てきているようで
すが、これはいかがなのでしょうか。
　住谷　リハビリは痛みの治療として
確立した治療法の一つです。リハビリ
がなぜ痛みに対して有効であるかにつ
いては様々な意見があります。リハビ
リによる適切な運動の指導は、筋骨格
系の組織を柔軟にし、関節可動域が拡
大します。このことが関節や筋肉、靱
帯、筋骨格系の負担を軽減する結果、
痛みが軽減するというメカニズムが考
えられています。

　また、慢性的に痛みを患っている患
者さんは、自分の体に対して不安を持
ち、ADLがどんどん低下していってし
まいます。適切なリハビリによって、
体を動かしても大丈夫という安心感と
自分の身体に対する自信の獲得が心理
的によい効果をもたらすことも報告さ
れています。
　さらに、最近の神経科学では運動の
継続によって、強力な鎮痛作用を持つ
内因性オピオイド、いわゆる脳内麻薬
が分泌されることが明らかになってい
ます。したがって、薬物療法だけでな
く、リハビリや運動療法を適度に組み
合わせて実践することが痛みの治療で
は極めて重要と考えられます。
　山内　いろいろと手段も出てきたと
いうことですね。ありがとうございま
した。
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　池脇　大井川先生、質問は非常に具
体的で、勤務医の当直の先生がくも膜
下出血を見られて、それをCTで確認
して、その病院には脳外科がなかった
ので、30分以上離れた総合病院に搬送
した症例です。患者は40代の女性で、
激しい頭痛、これはくも膜下出血の特
徴だと思いますけれども、嘔気もある。
血圧はやや高くて、160/85㎜Hg、脈は
90。意識レベルはGCSでE３、呼びか
けで目を開ける。V５というのは見当
識に関しては問題なくて、M６、命令

にも従えるというような状況で搬送さ
れたということです。このくも膜下出
血、重症度も含めて、どういうくも膜
下出血と評価されますか。
　大井川　この患者さんは比較的軽症
のくも膜下出血と判断できます。従命
もありますし、おそらく麻痺などの局
所的神経症状もないと考えられます。
会話も普通にできて、比較的神経学的
所見もしっかりとれるといった患者さ
んです。くも膜下出血重症度は１～５
段階までありますが、そのうちの２、

くも膜下出血

埼玉県立循環器呼吸器病センター脳神経外科診療科長
大井川　秀　聡

（聞き手　池脇克則）

　くも膜下出血症例での対応についてご教示ください。
　以前、当直の際に、くも膜下出血症例にあい、当院で対応不可であったため
30分以上離れた総合病院へ搬送することになりました。40代女性、激しい頭痛
の訴え、嘔吐あり。血圧160/85㎜Hg、脈拍90、GCS：E3V5M6、頭部CTでくも
膜下出血との診断。
　１．痛みの訴えあり、意識がある場合、鎮静・挿管すべきか。
　２．  血圧160/85㎜Hgの場合、降圧すべきか。降圧の際は、何を使用すべきか、

どの程度降圧すればよいか。
　３．搬送前に必ず対処しておくべきことはあるか。

＜岩手県勤務医＞
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軽いほうから２番目、そういった状態
と考えていいと思います。
　池脇　痛みの訴えがあって、この症
例のように意識がある場合に、これは
痛みを軽くするという意味なのでしょ
うか、鎮静するのか、あるいは挿管を
すべきなのか、これに関してどうでし
ょう。
　大井川　通常は手早く神経学的所見
をとったあとに鎮静をしております。も
ちろん、くも膜下出血の患者さんとい
えども、救急医療の現場におけるABC
（airway、breathing、circulation）こ
れを安定させるというのが第一です。
それを行った後に神経所見をとりまし
て、その後、くも膜下出血に特徴的な
処置、鎮静と降圧を行っていくという
のが重要と考えます。
　池脇　そうすると、挿管に関しては、
少なくともこの症例では適応はない。
　大井川　そうですね。挿管は、実を
いいますと非常にストレスが多い処置
になります。ですから、実際の挿管時
には、かなり鎮静していても血圧が上
がったりということがありますので、基
本的に救急処置のAB（airway、breath-
ing）が安定している場合は挿管は必要
ないと思われます。
　池脇　先ほど鎮静、降圧とおっしゃ
いましたけれども、２番目の質問は、
血圧が160/85㎜Hg、これは降圧すべ
きかどうか。具体的にはどういう薬を
使うのか。そしてどのくらいを目標に

するのか。これに関してどうでしょう
か。
　大井川　個人的には降圧すべきだと
考えます。日本のガイドラインでは降
圧することが推奨されていますけれど
も、具体的な数字に関しては述べられ
ていません。ただ、米国のガイドライ
ンにおきましては、160㎜Hg以下にし
たほうがいい。ヨーロッパのガイドラ
インにおきましては、180㎜Hg以下に
したほうがいい。こういった一文があ
りますので、少なくともこれを目標に
降圧するというのが一つの基準かと思
います。日本におきましては、一般的
には150㎜Hg以下にするという脳外科
の先生が多いかと思います。
　池脇　これは早急に降圧が必要です
から、経口ではなくて、いわゆる持続
点滴というかたちでの降圧でしょうか。
　大井川　そうですね。日本では持続
点滴で用量調節が可能な点滴薬がたく
さんありますので、そういったもので
血圧管理をしていただくのが一番よい
かと思います。
　池脇　ただ、激しい頭痛があると、
なかなか血圧も下がりにくいような気
がするのですけれども。
　大井川　具体名で言いますと、塩酸
ジルチアゼム、こういったものやニカ
ルジピン、そういったものが一般的に
使われます。塩酸ジルチアゼムで対処
不可能な場合はニカルジピンを使うこ
とが多いです。ただ、ニカルジピンに
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おいては薬品の能書の中に「頭蓋内出
血の方には厳重に注意して使用すべき」
という文言がありますので、その場に
いる担当の先生が注意して使っていた
だくのがいいかと思われます。
　池脇　効率よく降圧をはかるという
意味では鎮静というのも重要というふ
うに考えてよろしいでしょうか。
　大井川　鎮静も非常に重要です。鎮
静は血圧を一定にさせるということで
非常に重要です。これも日本にはいろ
いろ調整可能なものがありますので、
静脈注射でコントロールしていただけ
ればいいかと思います。
　池脇　降圧治療の数字的な適応はあ
るけれども、必ずしも目標値というの
は今のところははっきりしていないと。
　大井川　ありません。降圧は先ほど
申し上げた数値がある一定の基準には
なると思いますし、鎮静におきまして
は、あまり鎮静させても、呼吸抑制を
きたしてしまったり、手術までに誤嚥
を起こしてしまったりという問題が起
きますので、声をかけると何とか目を
開く程度の鎮静が目標となると思いま
す。
　池脇　そうすると、鎮静と降圧とい
うのは、質問の先生のような状況で始
めてもいい治療ということですけれど
も、それ以外に初期対応でやっておく
べきことはありますか。
　大井川　一般的には降圧と鎮静とい
うのが必要十分なものです。ただ、く

も膜下出血の患者さんでは比較的脳圧
亢進、もしくは脳内出血も合併して、
ヘルニア徴候とか、そういったものを
起こしている方もいらっしゃいますの
で、そういった方は高浸透圧利尿剤、
グリセオールやマンニトール、こうい
ったものの投与を考慮してもいいかと
思います。
　池脇　それはCTである程度判断し
てやっていただくということですね。
　大井川　そうですね。ただ、全症例、
全患者さん、くも膜下出血の患者さん
にそういった高浸透圧利尿剤を使うと、
再出血のリスクを増すという報告もあ
りますので、状態の悪い方、脳圧が高
いと思われる方に限ったほうがいいか
と思います。
　池脇　この症例は重症度分類では２
で、再出血予防のための治療の適応に
なるということで、開頭してクリッピ
ングか、あるいは血管内治療と思うの
ですけれども、いかがでしょうか。
　大井川　治療に関しましては、日本
では、今おっしゃったように２つの治
療法があります。頭を開けるクリッピ
ング術と、頭を開けないコイル塞栓術。
成績は、これまで、破裂脳動脈瘤に対
する大規模な報告が幾つかありますけ
れども、一般的にはコイル塞栓術のほ
うが良好な成績を残せるとされていま
す。しかし、動脈瘤の場所を考慮した
場合や、再発率、フォローアップの簡
便さなどの点で開頭術のほうがまだ優
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位と思われる点も多いので、それは病
院、搬入される施設、担当の先生方で
判断していただくのが一番重要かと思
います。
　池脇　これはまさに専門的な先生方
の判断ということですね。
　大井川　はい。
　池脇　最近の脳動脈瘤に関してのト
ピックはあるのでしょうか。
　大井川　最近は未破裂脳動脈瘤とい
うのが大きなトピックになっていると
考えています。本邦では脳ドックもし
くは頭痛などでMRI検査を受ける方が
非常に多くなってきていますし、成人
の数％の方が脳動脈瘤を有していると
考えられています。そうした中で、日
本の今のガイドラインでは動脈瘤の大
きさが５㎜以上ある方、もしくは５㎜
以下でも形がよくない方、そういった
方は破裂するリスクが高いと考え、先
ほど申し上げたような開頭術もしくは
コイル塞栓術による治療を行うことが
推奨されています。
　池脇　治療件数は増えてきているの
でしょうか。
　大井川　未破裂脳動脈瘤の治療件数

は増加傾向にあると思われます。現実
的には、破裂するリスクが少ないと説
明しても、患者さんのほうは、破裂し
た際には死亡率が高いものですから、
非常に心配になります。ですから、ご
本人の病状に関してよくご説明して、
手術したほうがいいのか、しなくても
いいのか、しっかりと心のケアも含め
て話し合うのが非常に重要な脳外科の
任務だと考えております。
　池脇　先生は開頭のクリッピングの
スペシャリストですが、患者さんの立
場としては、できれば血管内治療のほ
うがと考えがちだと思うのですけれど
も、選択は難しいですか。
　大井川　未破裂脳動脈瘤におきまし
ては、もちろん我々の意見も患者さん
へ伝えますけれども、できれば患者さ
んの意見を尊重します。ですから、ど
ちらの治療法でも安全に治療でき、か
つ患者さんが希望すればもちろん開頭
術をしないで、コイル塞栓術を選択し
ていただいて治療にもっていくという
方法を行っています。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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　山内　糟谷先生、蝶形骨縁髄膜腫と
は多少耳慣れないところもあるのです
が、頭のほうに出てくる髄膜腫という
ことで、どのあたりに出てくるもので
すか。
　糟谷　前頭葉と側頭葉の間に蝶形骨
縁というのがありまして、そこから発
生する髄膜腫です。これは内側型と外
側型があり、質問の髄膜腫は視神経障
害をきたしていますので、内側型の髄
膜腫だと思います。
　山内　内側と外側に分けられるとい
うことですね。
　糟谷　はい。
　山内　そもそもこういったものはど
ういった症状で見つかるのか。まず、
内側型ですとどういった症状なのでし
ょうか。

　糟谷　内側型は視神経の症状が最も
多く、視力障害もそうですし、視野障
害、そういったもので見つかります。
また、この内側には海綿静脈洞があり、
ここには３番、４番、５番、６番の脳
神経が通っているものですから、これ
らの症状をきたすこともあります。
　山内　なかなか複雑なところのよう
ですので、これは治療としての手術は
相当難しい感じですね。
　糟谷　そうですね。頭蓋底の髄膜腫
で、難しい髄膜腫の一つとなります。
　山内　質問の中に脳外科で開頭腫瘍
摘出術を施行されましたとありますけ
れども、やはり開頭になるのでしょう
か。
　糟谷　視神経の症状が出ていますの
で、やはり開頭して腫瘍を摘出するこ

蝶形骨縁髄膜腫

東京女子医科大学東医療センター脳神経外科教授
糟　谷　英　俊

（聞き手　山内俊一）

　蝶形骨縁髄膜腫についてご教示ください。
　76歳男性、糖尿病等で通院中。眼科（視力障害）検査上、上記疾患のため、
脳外科で開頭腫瘍摘出術を施行されました。

＜大阪府開業医＞
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とが必要です。髄膜腫の治療としまし
ては手術かガンマーナイフなのですが、
やはり組織をよく見ておくことも必要
ですので、手術を選ぶ脳外科医が多い
と思います。
　山内　その場合、うまく取り切れる
ものなのでしょうか。
　糟谷　そこが問題で、症状の悪化の
リスクが高い場合は、そこの場所の髄
膜腫はちょっと残して、その後、ほか
のガンマーナイフなり放射線治療を選
択するというふうに今ではしている脳
外科医が多いと思います。
　山内　必ずしも全部取り切ろうとい
うかたちではなくて、ある程度残って
いてもやむを得ないと。
　糟谷　脳神経の症状は術後、生活レ
ベルの質を非常に落としますので、悪
化させるよりは残して、そのほかの治
療を選ぶという選択のほうがいいかと
思います（図１）。
　山内　次に外側のほうはいかがなの
でしょうか。
　糟谷　外側型の場合は、かなり大き
くならないと症状が出てこないと思い
ます。脳圧亢進の症状であったり、こ
れは頭痛ですね。脳圧亢進の頭痛で特
徴的なのは、morning headacheといい
まして、朝はどうもぐあいが悪いとい
うのが特徴的な頭痛になります。
　山内　朝に頭痛がひどいということ
ですか。これは何か理由があるのでし
ょうか。

　糟谷　頭蓋内圧亢進、寝ているとき
は起きているときより血中の二酸化炭
素が上がりますので、血管床が開いて
脳圧がより高くなる。そのために頭痛
がひどくなると考えられています。
　山内　頭痛までいかなくても、朝、
非常にどんよりとするとか、そういっ
たかたちで現れることもあるのでしょ
うか。
　糟谷　そうですね。それは何でわか
るかといいますと、大きい髄膜腫を取
ったあとに、「ああ、こんな症状があ
った」とか、そう言われる患者さんが
いるものですから、今言われたような、
ちょっと調子がおかしいとか、昼間ど

図１

視神経障害で発症した内側型蝶形骨縁髄
膜腫。視神経を圧迫している。脳浮腫は
ない。
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うも眠たかったとか、そんな症状で発
症することもあるかと思います。
　山内　ただいま典型的なケースに関
しての症状のお話がありましたけれど
も、一般的にどういった症状があった
ら疑ったらいいのか。ないし、発見の
コツですが、そもそもどういったもの
が多いのでしょうか。
　糟谷　私たちの大学で統計を取りま
したところ、やはり一番多いのは脳神
経症状でした。その中で最も多いのは
視神経の症状、あと頭痛、それから痙
攣発作で発症することもけっこうあり
ます。ちょうど中心溝のあたりですと
麻痺を起こしたり、あるいは脳浮腫が
非常に強い髄膜腫もありますので、そ
ういった場合は麻痺で発症することが
多いかと思います。
　山内　痙攣発作とか麻痺になってき
ますと、さすがに特殊だなと思われる
のですが、それ以外のものは、わりに
いろいろなもので出てくる、取りとめ
のない症状ということで、髄膜腫とい
うのがぴんと来るというわけにはなか
なかいかないかもしれませんね。
　糟谷　CTやMRI（図２）を撮って初
めてわかるということもあるかと思い
ます。
　山内　多くの症例でこういう症状が
必ず出てくると見てよろしいのでしょ
うか。
　糟谷　必ずしもそういうわけではあ
りません。最近問題となっていますの

は無症候性髄膜腫といいまして、inci-
dentalのmeningiomaということですが、
今、CTやMRIをかなり頻繁に撮るよ
うになりまして、かなりの患者さんが
見つかってきています。
　山内　本当に偶然、偶発的にという
ことですね。ということは、実は昔か
らけっこうあった病気で、見逃されて
いたと見てもよろしいわけですか。
　糟谷　これまでは、脳腫瘍で最も多
いのはgliomaだったのですが、最近は
髄膜腫が最も多い脳腫瘍となっていま
す。
　山内　その場合には、けっこう大き
くなっても無症候性という方が多かっ
たのでしょうか。

図２

痙攣発作で発症した外側型蝶形骨縁髄膜
腫。脳浮腫を伴っている。
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　糟谷　そうです。大きくなっても無
症候性の場合がかなりあります。無症
候性の場合は６割は大きくならないと
されています。症状が出るのは無症候
性のうちの15％といわれていまして、
髄膜腫が無症候性で見つかっても、あ
まり患者さんに不安を与える必要はな
いかと思います。
　山内　かなり大きなものといいます
と、例えば全体的に大きくなって、い
ろいろなところに浸潤するようなかた
ちでも、それでも症状が出てこない。
　糟谷　つい先日も患者さんが来られ
ましたが、５㎝ありました。
　山内　５㎝ですか。それでも症状が
出てこない。
　糟谷　はい。そういう場合は３カ月
後にもう一回検査をします。そして、
大きくなっていない場合はそのまま経
過観察ということもしばしばあります。
　山内　今のお話を聞きますと、比較
的たちのいいものかなという感じもし
ますが、悪性はあまりないのでしょう
か。
　糟谷　meningiomaはほとんどは良
性ですけれども、悪性のもの、あるい
はその中間型、あるいはhemangioperi-
cytoma、solitary fibrous tumorといい
まして、類縁疾患もあります。画像上
はほとんど区別がつかないのですが、
悪性度の高いものです。
　脳腫瘍といいますと、一般的にほか
には転移はしないのですが、今言いま

したhemangiopericytomaは転移をす
る特徴的な腫瘍です。こういったもの
がたまたま見つかった髄膜腫の中に入
り交じっていることもありますので、
私どもはこれは明らかに髄膜腫だと思
っても、３カ月後にはチェックするよ
うにしています。
　山内　やはり定期的にCTでのモニ
ターということになるわけですね。例
えば、先生のご経験で、10年、20年、
ほとんど症状もなく、大きくもならず
にずっとそのままというケースもあっ
たわけですね。
　糟谷　かなりたくさんの数がありま
す。今私は外来で100人以上、経過観
察で見ています。
　山内　そうなのですか。そうします
と、あまりむやみに心配はしないよう
にということも大事なことになってく
るわけですね。
　糟谷　最近、私どもが症例報告をし
た例があるのですが、これは小さくな
りました。
　山内　逆に言いますと、医療サイド
も「腫瘍だ、腫瘍だ」といって、あわ
てて手術しないようにということにも
なるわけですか。
　糟谷　そうですね。そういうことは
大切なことだと考えていまして、セカ
ンドオピニオンとかでけっこう来られ
るのですけれども、全く症状がない場
合は経過観察というのが取るべき道だ
と思います。今、画像が比較的簡単に

ドクターサロン58巻８月号（7 . 2014） （583）  23



撮れますので、経過観察が簡単にでき
ますので、それがいいのではないかと
思います。
　山内　鑑別診断も画像でかなり精度
が高く、正確になってきているのでし
ょうか。
　糟谷　そうですね。まず間違うこと
はありませんけれども、先ほど言いま
したような悪性度の高い疾患も含まれ
ていますので、けっこう難しい場合も

あります。
　山内　もう一つは内臓臓器からの転
移、こういったケースとの鑑別はいか
がですか。
　糟谷　鑑別も必要です。ほとんど画
像上わからないようなこともあります。
ですから、注意が必要です。特に乳が
んは硬膜転移がありますので、鑑別は
けっこう難しいです。
　山内　ありがとうございました。
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　池田　松本先生、どこまで画像診断
すればいいのか、あるいはどういうふ
うに脂肪腫として診断していいのか、
その際、造影MRIとかタリウムシンチ
までやる必要があるのかという質問で
すけれども、これはいかがでしょうか。
　松本　まず、ごく普通の皮下組織に
ある脂肪腫ですと、通常は皮膚とも、
それから腫瘍の下床とも可動性があり
ますので、そういった腫瘤で、だいた
い大きさが３～５㎝ぐらいまででした
ら、必ずしも画像診断は必要ないと思
いますが、ある程度の大きな腫瘍や深
在性の腫瘍の場合には、できれば画像
診断をしたほうがよろしいかと思いま

す。画像診断では、普通は超音波エコ
ー、CT、MRIの３つがあると思います。
　池田　特に診断に有用なのはMRIと
いうことになるのでしょうか。
　松本　MRIが情報量としては一番高
いと思われます。と申しますのは、脂
肪はMRIではT１強調画像とT２強調
画像ともに高信号を示します。さらに、
脂肪抑制画像では信号が低下します。
この条件に合致するのは普通は脂肪組
織以外には考えられないので、MRIで
はT１強調、T２強調、脂肪抑制画像
の３つの組み合わせで、ほぼ間違いな
く脂肪腫を診断できます。ただし、悪
性かどうかの判断は、CTと同様、そ

脂肪腫

松本皮膚科形成外科医院院長
松　本　吉　郎

（聞き手　池田志斈）

　脂肪腫についてご教示ください。
　どこまで画像診断すればいいのか。造影MRIやタリウムシンチは必要でしょ
うか。深在性の場合、例えば有関節前面の脂肪腫（８㎝くらい）をあえて切除
する意義はあるのでしょうか。感染症を起こせば切除するでしょうが、切除す
るメリットとデメリット、経過観察するメリットとデメリットを教えてくださ
い。また、粉瘤との違いもご教示ください。

＜石川県勤務医＞
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の充実成分の有無にもよりますけれど
も、拡散強調画像で高信号になると悪
性の可能性が高くなりますが、これは
細胞密度が高くなるからだと考えられ
ています。ただし、完全に悪性かどう
かを診断するとなると、なかなか難し
い面があります。
　池田　その際はプローブを取ってみ
るしかないということですね。
　松本　はい。やはり生検を行います。
針生検等が非常に深い部分の腫瘤の場
合には有用になるかと思います。
　池田　質問にもありますが、粉瘤と
の違いについてご教示いただけますで
しょうか。
　松本　粉瘤のほうはまだ診断がわり
としやすいかと思います。と申します
のは、ご存じのとおり、粉瘤はほとんど
は表皮と連続する囊腫ですので、これ
は例えば視診でも多くの粉瘤にはいわ
ゆる臍が見えますし、例えばエコーを
撮っても、表皮と連続しているエコー
像が得られますので、比較的診断はつ
きやすいと思います。
　ただし、dermoid cystとか、あるい
はいわゆるinclusion cystのような場合
には少し深部にありますので、若干臨
床的にわかりづらい面があるかとは思
いますけれども、普通の粉瘤であれば
診断は非常にしやすいと思います。
　それから、あまり深いところに粉瘤
があるということは普通ありませんの
で、その点では脂肪腫より診断ははる

かにしやすいと思います。
　池田　粉瘤のMRIの所見というのは、
脂肪腫とはどのように違うのでしょう
か。
　松本　粉瘤の場合の多くは、T１強
調で低信号、T２強調で高信号で、こ
れは他の大多数の腫瘍と同じパターン
ですけれども、T２強調の信号がかな
り高くなるのが特徴です。これは液体
成分が少しあるためと思われます。
　池田　それで鑑別診断をつけて、こ
れから手術ということになると、深在
性の場合、例えば関節前面の大きな脂
肪腫を切除するのはかなり難しいとい
うことなのですが、放置しておいてい
いのかという質問だと思うのです。こ
れはどのくらい悪性化するとか、どの
くらいの大きさになったら悪性化する
とか、そういう目安はあるのでしょう
か。
　松本　なかなか大きさだけでという
のは難しいかと思いますけれども、一
つの目安としては、大きさでいえば 
５～10㎝以上と非常に大きくなったも
の、しかもわりと最近急激に大きくな
ったもの、こういうものは気をつける
べきだと思います。ただ、これも良性
のものであってもそういうことがある
ので、必ずしも臨床的な症状の経過だ
けでわかることはなかなか難しいかも
しれません。
　ただ、まず取るかどうかですけれど
も、一つには見た目の問題、患者さん

26 （586） ドクターサロン58巻８月号（7 . 2014）



がどれだけ大きくなったものを見た目
として気にしていらっしゃるか。もう
一つは、ADL、日常生活活動にどれだ
け影響するかという問題。さらに悪性
の可能性がどの程度あるかということ
ですけれども、例えば肉腫の場合には
悪性のものですと、四肢の近位筋に発
生します。特に大腿、大腿四頭筋近辺
に非常によくできます。そういった好
発部位などを考慮して決めていかれた
らいいのではないかと思います。
　池田　その際も、ある程度はMRIの
所見も役に立つということですね。
　松本　先ほど申しましたとおり、非
常に深い場合、それから大きい場合に
は、たとえ生検の場合でもそういった
MRI、CT、エコー等の画像診断があ
れば、非常に有効かと思われます。
　池田　そこで良性の脂肪腫という診
断がついた場合、感染症を起こせば切
除するでしょうけれども、切除するメ
リットとデメリットはいかがでしょう
か。難しい質問だと思いますけれども。
　松本　先ほどお話をしましたけれど
も、これは患者さんの同意が必要にな
りますので、見た目とか、ADL、悪性
の可能性が画像診断でも全く否定はで
きませんので、ある程度大きな腫瘍で
あれば切除されるような方向でお話を
されたほうがいいのではないかと思い
ます。
　池田　逆にいうと、大きいものは悪
性化の可能性も上がってくるというこ

とですね。
　松本　そうですね。何％かというの
はなかなか難しいかと思いますけれど
も。ただ、脂肪肉腫そのものはそんな
にものすごく高い頻度ではないと思い
ますので、良性のほうがはるかに頻度
としては多いと思います。
　池田　比較的小さめで、良性であろ
うということで、今度は経過観察とい
うことになりますと、経過観察のイン
ターバルといいますか、患者さんには
どのような通院の方針をお伝えになる
のでしょうか。
　松本　普通、患者さんにそういった
話をしまして、経過を観察しようとい
うことでしたら、３～６カ月ぐらいの
インターバルでまた来院していただき、
診察をします。
　池田　そのつど、大きさを測ってお
いて、サイズ的にあまり変わらなけれ
ば経過観察を続けていくということに
なるのでしょうか。
　松本　そうですね。ただ、非常に深
いところの場合ですと、ただ腫脹して
いるだけというような腫瘤もあるので、
大きさがなかなかつかみにくいものも
実際にはあります。
　池田　そういう意味では、繰り返し
エコーなどを撮って、ある程度サイズ
を把握していくということですね。
　松本　日常の診察室でエコーは無侵
襲で行えますので、情報量としては先
ほどのMRIやCTよりは少ないかと思
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いますけれども、大きさなどを観察す
るにはエコーは非常に有用かと思いま
す。
　池田　あと、深在性の場合という質
問ですけれども、取ったほうがいいな
と思う症例でも、筋肉の間、筋層の間
に入っているような場合、それをすべ
て取り除くのはかなり難しいのですが、
部分的に取るということはいかがなの
でしょうか。
　松本　なかなか難しい問題ですけれ
ども、悪性の場合であっても、例えば
脂肪肉腫の場合であっても、分化度の
高い場合、粘液型の場合ですと、悪性
といいましても、５年生存率も70～80
％ぐらいですので、四肢の場合にはそ
れほど転移することはないことが多い
と思われます。したがいまして、ある
程度周囲の組織をつけて、筋肉なりを
つけて取ることは、癒着をしていれば
必要かと思いますけれども、わりと境
界がはっきりしている場合もあります
ので、その場合にはそんなに無理しな
くても取れるのではないかと思います。
　池田　組織型にかなり依存するとこ
ろがあるわけですね。
　松本　はい。ただし、先ほど言いま
した分化度の高いものと粘液型の場合
がだいたい70～90％ぐらい占めると思
います。未分化の場合は10～20％ぐら
いといわれていますが、この場合には
非常に悪性度が高いと思われます。
　池田　そういった意味でも、ある程

度悪性が疑われた場合には切除して、
よく組織を見て、悪性度によってはま
た拡大切除もありうるということです
ね。
　松本　そういうことだと思います。
先ほど先生がおっしゃいましたとおり、
筋肉内あるいは筋間にあるようなもの
は筋線維がそこに入り込んでいること
が非常に多いものですから、ある程度
の筋肉を取って、切除しながら手術を
することになろうかと思います。
　池田　そういう意味では、慎重に、
大きさを測りつつ、そして急激な進展
があるかないかというのを判断しつつ
経過を観察していく。そして、悪性が
ちょっと疑われるようなエコーだとか
MRIの所見があると、それは積極的に
切り取らなければいけないということ
ですね。
　松本　はい。ただし、先ほど感染症
のお話がありましたけれども、脂肪腫
の場合には感染を起こすことは自然の
経過では普通はないと思います。逆に
粉瘤の場合には、非常に炎症を起こし
ますので、粉瘤の場合にもある程度の
大きさになれば私は手術することをい
つもお勧めしています。
　池田　逆に言いますと、これはちょ
っと自分の手に負えないかなと思った
瞬間に、形成外科等の専門の先生にお
願いして診断と治療についてコンサル
トを受けるというのが肝要だというこ
とですね。
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　松本　先ほど冒頭にお話をしました
けれども、例えば脂肪腫の場合ですと、
皮膚や皮下腫瘍とも可動性があるよう
な腫瘤で、３～４㎝ぐらいまでのもの
でしたら、診療所でも外来手術なども
可能かと思いますけれども、もうちょ

っと大きな腫瘤、それから深在性の腫
瘤の場合には、やはり入院できるよう
な設備のある医療機関で手術されるこ
とをお勧めします。
　池田　どうもありがとうございまし
た。
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　池田　松原先生、耳鼻科開業の先生
で、咳の強いお子さんを治療するため
にマイコプラズマの鑑別が必要であっ
て、苦慮することが多いということな
のですけれども、まずX線設備がない
場合には診断はどうするのか。併せて、
マイコプラズマ抗原定性キットの感度、
診断についてご教示くださいというこ
とです。
　松原　まず胸部X線設備がないとい
うことですけれども、確かに胸部聴診
所見に乏しいというのがマイコプラズ

マ肺炎などの、いわゆる非定型肺炎と
いわれている肺炎の特徴的な所見です
ので、咳が強いが、胸の音を聴いてみ
てもあまり所見がないので、やはりX
線画像を撮らないと肺炎かどうか診断
が難しいというのは確かに我々小児科
医でもあります。ただ、いわゆる乾性
咳嗽と呼ばれる咳の症状がかなり強い
ので、発熱と強い乾性咳嗽があれば、
マイコプラズマ肺炎をまず疑ってもら
うところから始まると思います。
　池田　１年のうちの季節ですが、マ

小児のマイコプラズマ肺炎

県立広島病院小児科部長
松　原　啓　太

（聞き手　池田志斈）

　小児のマイコプラズマ肺炎についてご教示ください。
　耳鼻科で咳の強いお子さんを治療するにあたり、マイコプラズマの鑑別に苦
慮することが多いです。
　１．  胸部X線設備がない場合、また2013年８月から保健適応のマイコプラズ

マ抗原定性キットの感度など、診断についてご教示ください。
　２．  従来のマクロライド治療が耐性化している場合、ミノマイシンを選択す

べきか、オゼックスを選択すべきか、ミノマイシンは歯牙黄変を起こす
といわれているが、短期なら大丈夫と考えてよいか、キノロン系を安易
に小児に対して使ってよいか、治療についてご教示ください。

＜兵庫県開業医＞
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イコプラズマ肺炎というのはどの時期
に多いのでしょうか。
　松原　ほとんど年間を通じてみられ
ますが、特に冬に多いという報告が感
染症研究所のサーベイランスでは上が
っています。
　池田　冬に入ってきて、インフルエ
ンザの季節とオーバーラップするよう
な時期になってきますと、発熱と強い
咳ということで、なかなか鑑別が難し
いように思うのですけれども、一般的
な理学的所見で鑑別は可能なのでしょ
うか。
　松原　先ほど申し上げた通り、理学
的所見だけでは鑑別はかなり難しいの
は確かです。聴診でもラ音がかすかに
しか聞こえないとか、全く聞こえない
ことが多く、胸部X線が撮れる施設で
は、そういう場合にマイコプラズマを
疑ってX線画像を撮ると、けっこうし
っかりとした肺炎がある。これで、所
見が乏しいのに肺炎像があるからマイ
コプラズマ肺炎だろうといって診断さ
れるケースが多いので、胸部X線所見
なしに確実に診断しようというのは少
し難しいかなと正直思います。
　池田　そこで役に立つのがマイコプ
ラズマ抗原定性キットなのでしょうか。
この感度とか特異性、そういったもの
はどの程度なのでしょうか。
　松原　その前に、今までは血清学的
なPA法、あとはCF法といった抗体価
を測定して診断していたのですけれど

も、これには欠点があって、１回目だ
けではわからない。時間を空けて２回
目の検査を行い、その抗体価の上昇を
見て初めて判断する必要があるため、
ちょっと急性期には間に合わないとい
う欠点がありました。
　それで、マイコプラズマのIgM抗体
を見るキットが数年前に出まして、ず
っとこれが迅速診断キットとして使わ
れていたのですけれども、１回感染し
た後、長期間、陽性に出続けてしまう
という欠点がありました。つまり、陽
性に出たからといって必ず今回の症状
がマイコプラズマによるものかどうか
確定できないということがありました。
　池田　以前、マイコプラズマに感染
していて、それでIgM抗体が陽性だっ
た可能性もあると。
　松原　成人では、１年以上前に感染
した例でもIgM抗体が陽性で出てきた
という報告もあるので、今回も含めた
以前にマイコプラズマ感染があったの
だろうということは示唆されるのです
けれども、今回がそうであるのかどう
かがわからないという欠点があったの
です。
　どうしてもなかなかうまくいかない
ので、最近はPCR法とか、あとLAMP
法が保険適用になりましたけれども、
LAMP法は感度、特異度ともかなり優
れていて、これが導入されている施設
ではLAMP法でかなり高確率に診断で
きるという報告が最近は多くなってい
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ます。しかしながら、PCR法と比べて
LAMP法は、設備は簡便とはいえ、導
入にコストがかかってしまうことと、
やはり日常診療の場では手技が煩雑で
あるため、特に開業されている先生の
ところで導入というのはなかなか難し
いかなと思います。
　そこで2013年、新しい迅速診断キッ
トが２社から出ていますけれども、こ
れが保険収載されまして、第一線の先
生方でも比較的手軽に診断していただ
けるのではないかなと思っています。
　池田　この方法はどういうふうにや
るのでしょうか。例えば、咽頭のぬぐ
い棒でしょうか。
　松原　一般的なインフルエンザ等の
キットと同じイムノクロマト法を用い
たキットで、咽頭ぬぐい液を採取して
検査を行います。
　２社から出ているのですけれども、
添付文書では両社の感度、特異度がか
なり違うような印象を受けます。実際、
私も１社のほうの治験に携わったこと
があるのですが、治療を行った時期に
よって、つまり、マイコプラズマ肺炎
が流行していたか否かが、このような
差異になってしまったと考えています。
実際のところは両方とも同じぐらいの
感度、特異度があると思います。感度
はだいたい80％以上、迅速診断キット
として使うには十分な感度は両社とも
保たれていると思っています。
　池田　特異性も高いのでしょうか。

　松原　特異性も高いと思います。
　池田　新しいキットは迅速であって、
従来のインフルエンザの検出キットの
ような簡便なものである。そして短時
間で診断がつく。
　松原　そうですね。
　池田　診断がつきまして、その後治
療に移っていくのですけれども、マク
ロライドがあまり効かない株というの
でしょうか、そのようなマイコプラズ
マがあるとうかがっていますけれども、
その頻度はどのくらいなのでしょうか。
　松原　もともと2000年前後からマク
ロライド耐性のマイコプラズマという
ものが報告されてきていまして、年々
その分離率が上昇しています。新しい
報告の１つでは、以前、北里大学にお
られた生方先生たちのグループのもの
は、分離された株の90％ぐらいが耐性
株であるとしています。ただ、この報
告では、診療所だけでなく、病院も対
象になっていることから、当初、診療
所でマクロライドを投与されて効かな
かった症例が紹介されて受診している
場合も多く、それが耐性率を結果とし
て上げてしまっているのではとする意
見もあります。
　また2013年、川崎医科大学の尾内先
生らのグループの報告では、だいたい
診療所レベルでも60～70％ぐらいの耐
性率であるとされています。地域差と
か時期によってもかなり違うようです
が、ただ、半分以上はマクロライド耐
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性のマイコプラズマが原因と考えられ
ます。
　池田　少なく見積もっても半分以上
はマクロライド耐性であるということ
ですね。その場合に、実際にどのくら
いマクロライドを投与して、これは耐
性であるとか、そういう判断をされる
のでしょうか。
　松原　治療に関しては、小児呼吸器
感染症診療ガイドライン2011が日本小
児呼吸器疾患学会と日本小児感染症学
会から出ています。マクロライド耐性
マイコプラズマの診療については、追
補版というかたちで出ていまして、こ
こではまず最初にマクロライドを使い
なさい。マクロライドを使って、だい
たい48～72時間の間に改善しないよう
であれば、耐性マイコプラズマの可能
性が高いので、次の治療を考えましょ
うとなっています。
　池田　３日程度ということですね。
　松原　そうですね。長くても３日。
２～３日で解熱してこないのであれば、
そこでマクロライド耐性を考えて次の
治療をしてもらっていいと思います。
　池田　その次に、あまり選択肢はな
いのですが、ミノマイシンであるとか
キノロン系を使うということになるの
ですけれども、小児のマイコプラズマ
の場合に、ミノマイシンの副作用とし
て、歯に色がつくとありますけれども、
これはどのくらいの期間であれば大丈
夫だと考えられているのでしょうか。

　松原　これも諸説ありまして、はっ
きりしていません。長い期間使うとリ
スクが高いだろうといわれているので
すけれども、仮に数日間だけ内服した
場合でも出てしまう可能性が指摘され
ているので、原則的に８歳未満の小児
には使わないほうがいいと思います。
　池田　８歳未満は使わないわけです
ね。そうすると、この場合はキノロン
系になるのですか。
　松原　小児で使用できるニューキノ
ロン薬としてトスフロキサシン、商品
名オゼックスがありますので、これを
選択していただくということになりま
す。
　池田　オゼックスを使う場合の注意
点にはどのようなものがありますか。
　松原　オゼックスは現在治験をやっ
ていますけれども、今のところ肺炎マ
イコプラズマに対しての保険適用はあ
りません。また、もともとは薬剤耐性
化が進んだ肺炎球菌やインフルエンザ
菌による肺炎、中耳炎で、治療に難渋
したケースに投与する治療目的で出て
きた薬ですので、安易に使われてしま
うと、ほかの菌の耐性が進んでしまう
おそれがあります。基本的にマイコプ
ラズマ感染症は初めからとても重症度
が高いということは少ないので、最初
はマクロライドを使っていただいて、
効かない症例で低年齢の小児にはオゼ
ックス、８歳以上であればミノマイシ
ンを使ってもらうというように考えて
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いただければと思います。
　池田　オゼックスが効くか、効かな
いかを判断するのも２～３日ぐらいと
いうことでしょうか。
　松原　オゼックスは、ミノマイシン
と比較して若干効果が弱いともいわれ
ていて、３日、４日、遷延してしまう
ケースもあるようですけれども、今の
ところ、キノロン耐性のマイコプラズ
マは小児の領域では報告されていませ
ん。ただし、先にも挙げたガイドライ
ンでは14日間程度と、一般的には少し
長いと思われるような投与期間が示さ
れていて、除菌のためにはやはり時間

がかかるようです。
　池田　そういう意味では安心という
ことですね。
　松原　今のところはそうですね。
　池田　ほかの菌の耐性には注意とい
うことですね。
　松原　ただ、成人領域ではキノロン
耐性のマイコプラズマが報告されてい
ますので、繰り返しますが、オゼック
スは安易には使わない。あくまで耐性
が疑われた場合に使用するということ
を認識して、大事に使用してもらいた
いと思います。
　池田　ありがとうございました。

34 （594） ドクターサロン58巻８月号（7 . 2014）



　池脇　乾先生、乳児肝炎あるいは新
生児肝炎ということに関してと、閉塞
性黄疸について、最近は疾患の概念、
成因も含めて、だいぶ進歩してきてい
ると聞いておりますけれども、いかが
でしょうか。
　乾　多分先生方は、新生児期の黄疸
というと、胆道閉鎖症という病気が一
番わかりやすいと思います。胆道閉鎖
症は、わが国では一番頻度が高いので
すが、それ以外に、小児内科医がきち
んと診てあげなければいけない乳児肝
炎症候群、あるいは閉塞性の黄疸はあ
るが胆道は閉鎖していないという病気
がわかってきまして、これらを、なる
べく早期に発見するようにということ
で、数年前に母子手帳が改訂され、便

の色から早期に診断ができるようにな
りました。そのような経緯から、こう
いう質問があったのではないかと思っ
ています。
　池脇　今先生がおっしゃった中で、
なるべく早く診断をつけるということ
は、きちっと早く診断して治療しない
と、最悪の場合には肝硬変といった病
態につながるものもあるということで
すか。
　乾　はい。胆道閉鎖症は生後60日以
内に、東北大学の小児外科の先生方が
行った葛西手術をやったほうが予後が
いいということは世界的に認められて
います。
　胆道閉鎖症以外では、頻度は低いで
すが、新生児から乳児期早期に黄疸が

乳児肝炎

済生会横浜市東部病院小児肝臓消化器科部長
乾　　あやの

（聞き手　池脇克則）

　乳児肝炎についてご教示ください。
　新生児ないし幼若乳児の閉塞性黄疸について「乳児肝炎」と診断されたこと
がありますが、その病因、病態、治療などについての最近の知識を教えてくだ
さい。

＜埼玉県開業医＞
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見られる疾患があります。これらは近
年、遺伝子異常がよく解明されてきま
して、早期発見して早期治療すること
によって内科的に治療可能な疾患が増
えてきています。
　例えばシトリン欠損症という病気は
わが国で非常に多い病気です。これは
鹿児島大学の佐伯先生、小林先生とい
う日本の研究者たちが見つけた病気で、
先生方の中には成人型シトルリン血症
という病名でご存じの方も多いと思い
ます。これは成人で急に高アンモニア
血症による意識障害を呈し、肝移植を
行わなければ生命予後が悪い疾患です。
この疾患が新生児期から乳児期早期に
黄疸が出る新生児肝炎とされていたも
のの一部と同じ遺伝子異常だというこ
とがわかったのです。
　池脇　胆道閉鎖症というと、物理的
に胆管が閉鎖されているということで
何となく理解しやすいのですけれども、
閉鎖されていないけれども、胆汁がう
っ滞する。あるいは、今先生が言われ
たシトリン欠損症などいろいろな病気
の可能性があるわけですか。
　乾　そうですね。シトリン欠損症は
わが国では比較的頻度の高い疾患だと
思います（1/17,000）。シトリンはミト
コンドリア内膜に存在する肝型アスパ
ラギン酸・グルタシン酸膜輸送蛋白で、
細胞質内へのアスパラギン酸供給やミ
トコンドリアへのNADH供給に重要な
役割を果たしています。この蛋白の構

造異常によって胆汁が流れにくい状態
が新生児期に認められます。つまり、
胆道閉鎖症というのは太い胆管が閉塞
するもので、画像によって診断可能で
すが、分子レベル的な部分で構造異常
があり、胆汁が流れにくいために黄疸
が出てくるという病態が幾つかあるこ
とがわかってきました。
　池脇　そうすると、ちょっと簡単す
ぎる言い方かもしれませんけれども、
いろいろな病態で黄疸が出てくるとい
うことになると、新生児の生理的な黄
疸というものから、こういった病的な
黄疸はどうやって拾い出していくので
しょうか。
　乾　そうした場合に画期的なのが便
カラーカードなのです。真っ白なうん
ちが出ているときは明らかに胆道の太
いところが閉塞されているので、これ
は胆道閉鎖症とわかりやすいのですが、
ちょっと色が薄いというときには先ほ
ど言ったように胆道閉鎖症ではない病
気の可能性があります。便カラーカー
ドを使用することによって、お母さん
もお父さんも、乳児健診をしている先
生と一緒に話しながら、これは病気で
はないかということを発見する簡易な
方法ができました。
　池脇　今でこそ、そういったものが
母子手帳についているということです
けれども、以前はなかなか疾患のスク
リーニングというのは難しかったので
すか。
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　乾　はい。私どもは小児外科の先生
方と個々の症例に対して、胆汁が出に
くいのだから葛西手術をしたほうがい
い、いや、これはしないほうがいいの
だなどと、いろいろな辛い経験や苦い
経験もしながら、ディスカッションし
てきました。
　しかし、便カラーカードと分子生物
学的な手法の発展でいろいろな病気が
解明され、現在では新生児肝炎症候群、
乳児肝炎というものは死語になりつつ
あります。
　池脇　先生のお話をうかがうと、非
常に早期に診断をして的確な治療をし
ないと、肝臓が大人になってもたない
というイメージなのですけれども、逆
に、こういう言い方をすると変かもし
れませんが、ほとんどの肝炎はだんだ
んと落ち着いてくるのですか。
　乾　そうです。私たちはよく「肝臓
も風邪をひくよ」という話をするので
すが、黄疸が出なくても、たまたま血
液検査をしたりすると肝機能異常が出
てくることがあります。そういうお子
さんたちはほとんど１歳、あるいは遅
くても３歳までによくなります。
　ただし、目が黄色い、うんちが白っ
ぽい、そういう中には、改善するほう
が多いのですけれども、一部はどんど
ん進行していくため、早めに専門の肝
臓小児内科医にご紹介いただくことに
よって、早期発見、早期治療で助かる
疾患が出てきたというふうに考えてい

ただければわかりやすいかと思います。
　池脇　ウイルス性の疾患でそういっ
たものになるB型、C型は別にして、
それ以外のものは基本的には、簡単に
いうと「肝臓も風邪をひくよ」という
概念でよろしいのですか。
　乾　そうですね。赤ちゃんが栄養を
とりはじめますと、最初、門脈を経由
していろいろな物質が肝臓へ取り込ま
れます。その過程でトランスアミナー
ゼが上昇することはあると考えていま
す。しかし、黄疸まで出てくるという
のは、その中でも特殊な、場合によっ
ては重症である可能性が高いので、多
分質問もそういうところが非常に気に
なられたのではないかと拝察いたしま
す。
　池脇　便カラーカードが母子手帳に
導入されてからは、明らかにそういっ
た病気のスクリーニングは向上してい
るのですか。
　乾　スクリーニングが向上したこと
と、一般の先生方がこれを見て興味を
示し、どうなっているのだろうという
ことの啓発にはなったと思います。
　池脇　先生は小児の、乳幼児なので
しょうか、B型肝炎のワクチンの接種
に対して熱心に活動されておられます
けれども、これは今どういう状況なの
でしょうか。
　乾　実はわが国はWHOの中ではウ
ェスタン・パシフィックという地区に
属しており、フィリピンに事務局があ
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ります。その中ではわが国以外の国と
地域では全員の子どもたちにB型肝炎
ワクチンを接種しているのです。その
理由は、肝がん、肝硬変、あるいはB
型肝炎関連死の最も多い地域がアジア
とアフリカだからです。我々の国は本
当に清潔な国ですけれども、グローバ
リゼーションによって人が激しく往来
しています。現在は実に年間約2,000万
人の日本人が海外に出国し、約800万人
の外国の方が海外からわが国に入国し
ています。そして、成人の急性B型肝
炎は急増しています。しかし、子ども
のときにワクチンを接種することによ
って、集団免疫効果といって、成人の
急性肝炎まで抑えきれるということが、
世界的に証明されています。このよう
な根拠から世界標準としてのユニバー
サルワクチネーション、すなわち全員
の子どもたちにB型肝炎ワクチンを接
種するべきではないかと考え、日々啓
発を続けているところです。
　池脇　もちろん自主的に希望されれ
ばできる状況なのですか。
　乾　そうですね。私どもは汗とか涙
とか唾液の中に感染性のあるB型肝炎
ウイルス粒子が存在しているというこ
とを今回、世界で初めてキメラマウス
を使った実験で証明することができま
した。保育園などの集団生活の場に早
期に入られる方たちは増えています。
B型肝炎は３歳未満で感染するとキャ
リア化しやすいので免疫をつけてあげ

て、将来の肝がん、肝硬変を予防すべ
きではないかと思って、このような面
からも啓発活動を進めています。
　池脇　私はB型というのは垂直感染
かと思っていたのですけれども、水平
感染もあるということですね。
　乾　そうなのです。今までは体液に
含まれる粒子が感染力があるかどうか
ということを証明できませんでした。
ところが、今はキメラマウスという免
疫不全マウス─これは、マウスの中
に人間の肝臓を入れることができます。
これを使って感染実験を行い、涙の中
に感染性のあるウイルス粒子が存在し
ていることを証明しました。もちろん、
先生がおっしゃるようにB型肝炎ウイ
ルス感染は血液を介するものがほとん
どですが、一部涙や汗、唾液などから
おそらく小さな傷を通じて感染すると
判明したわけです。
　B型肝炎ワクチンは、古くからある
世界で最も使用されている安全なワク
チンなので、国民の健康を守るために
はこれを活用すべきではないかと思っ
ています。
　池脇　概念としては古い言葉で、乳
児肝炎の中で治療が必要だといわれた
幾つかの疾患に関して、手術というこ
とをおっしゃいましたけれども、小児
内科の立場で現在どういう治療が行わ
れているのでしょうか。
　乾　例えば、先ほど言ったシトリン
欠損症というのはMCTオイルが非常
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によく効きます。中鎖脂肪酸を使って
エネルギーを供給していると考えられ
ていますが、まだ詳細はわかっていま
せん。その他、胆汁酸を排泄するトラ
ンスポーターを発現する薬の効果を、
わが国が世界に先駆けて発見しました。

今まで肝移植でしか救命できなかった
新生児～乳児期早期の黄疸をきたす疾
患が内科的に救命できるようになりつ
つあります。
　池脇　どうもありがとうございまし
た。
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　大西　山科先生、心疾患合併高血圧
の治療ということで、まず、新しいガ
イドラインJSH2014において推奨され
る降圧薬はどのようなものがあります
か。
　山科　JSH2014は、今年４月に発表
されました。前回のJSH2009では降圧
薬の第一選択薬としてCa拮抗薬、ACE
阻害薬ないしアンジオテンシン受容体
拮抗薬（ARB）、β遮断薬、利尿薬が
挙げられていました。
　それ以前はα遮断薬もあったわけで
すが、今回のJSH2014では第一選択薬
として、Ca拮抗薬、ACE阻害薬ない
しARB、さらに少量の利尿薬が提唱さ
れています。ここで第一選択薬とは合
併症のない高血圧で、単に降圧を目標
として選択する薬剤としています。
　β遮断薬はJSH2014では第一選択薬
からは外れていますが、積極的な適応
として何らかの臓器障害、合併症があ
るハイリスク高血圧症例とされていま
す。
　大西　ハイリスク高血圧というのは

どのように考えたらよろしいでしょう
か。
　山科　高血圧の治療は、血圧を下げ
ることが目標ではありません。血圧を
下げることによって、高血圧による合
併症を予防することです。なかでも大
切なのは脳卒中、心筋梗塞、大動脈瘤
あるいは腎不全などの臓器障害を予防
することです。
　そういうことから考えますと、高血
圧のハイリスクというのは、臓器障害
がすでにあるか、リスク因子が多いか、
血圧が非常に高いかということになり
ます。血圧分類に、Ⅰ度、Ⅱ度、Ⅲ度
とありますが、Ⅰ度は140/90㎜Hg以上
ですが、さらに収縮期で20、拡張期で
10㎜Hg以上高いとⅡ度、さらにもう
20/10高いとⅢ度になります。Ⅲ度高
の方は、臓器障害がその時点でなくて
も、いろいろな合併症を発症しやすい
ので、ハイリスクになります。
　血圧がさほど高くなくてもリスク因
子の多い方もハイリスクです。高齢者、
喫煙者、肥満、メタボリック症候群、

高血圧診療ガイドラインとJSH2014への期待（Ⅳ）

東京医科大学循環器内科主任教授
山　科　　章

（聞き手　大西　真）

心疾患合併高血圧の管理
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糖尿病、CKD、脂質異常症などが重な
るとハイリスクです。もう一つは、リ
スクとは別に、すでに何らかの臓器障
害が起きている場合です。例えば左室
肥大や狭心症、脳卒中の既往、慢性腎
臓病で蛋白尿があるなど心血管病を合
併している場合はハイリスクです。
　そうなると、ハイリスクほど、血圧
が高いほどしっかり血圧を下げ、臓器
障害が進展しないように治療すること
が必要になります。
　大西　非常に重要な視点ですね。個
別におうかがいしたいのですが、まず
頻脈を伴う高血圧はどのようにしたら
よろしいですか。
　山科　高血圧学会というくらいです
から血圧コントロールがメインとなり
ますが、最近は脈が多いことがいろい
ろな病態で悪いといわれています。健
常者、高血圧、心筋梗塞、心不全など
いろいろな病態で心拍数が多いほど、
リスクが高く死亡率が高いので、頻脈
は一つのリスクと考えるべきだとされ
ています。
　心拍数が多い方は背景にメタボリッ
ク症候群があることが多く、太ってい
る、血糖が高い、ヘマトクリットが高
い、コレステロールが高い、HDLが低
い、高インスリン状態にあるなどの特
徴があります。高血圧の治療で心拍数
を80/分以下にすると死亡率が低下す
るという報告があります。まだその薬
剤が脈を遅くして有効であったかとい

う報告はありませんが、β遮断薬、Ca
拮抗薬が期待されます。
　大西　次に左室肥大とか心不全を合
併した場合はいかがでしょうか。
　山科　左室肥大は高血圧に合併する
臓器障害の非常に重要な病態の一つで
す。左室肥大があると拡張能が低下し
ていて、少し血圧が上がったり、脈拍
数が急に増えるだけで急性左心不全、
急性肺水腫になることがあります。多
くの場合、収縮能の保たれた心不全と
呼ばれる病態です。そういう意味で、
特に高齢者で左室肥大のある方ではし
っかり血圧を下げることが必要ですが、
いまだに治療法が確立されていません。
大規模臨床試験が幾つか行われていま
すが、まだ結論は出ていません。
　その中で、高用量のβ遮断薬を使っ
た人は予後がよくなるという報告があ
ります。収縮能の低下した心不全は発
症前は血圧が高い方でも血圧が下がっ
てしまうので、高血圧の治療が必要で
なくなることも多いのですが、収縮性
心不全を、β遮断薬とACE阻害薬ない
しARBをしっかり使って治療していく
と、逆に血圧が高くなっていくことが
あります。そのときにβ遮断薬を中心
にこれらの薬剤を投与することが、高
血圧が再び悪化するのを防ぐために重
要だと思います。
　大西　それでは冠動脈疾患を合併し
た場合はいかがでしょうか。
　山科　労作性狭心症では、β遮断薬
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で心仕事量を落として心筋の酸素消費
量を減らして狭心症を予防するという
ことが従来いわれています。しかし、
最近では考え方が変わってきています。
それは積極的冠動脈カテーテル治療、
あるいはバイパス手術がなされるよう
になり、虚血症状が残ることが少なく
なっているからです。
　血行再建後の治療は二次予防、すな
わち臓器障害の予防となりますので、
まずは危険因子のコントロールです。
糖尿病、脂質異常、血圧のコントロー
ルが重要です。何といっても血圧がこ
ういった病気の発症、進展の重要なフ
ァクターですので、そういう意味では
Ca拮抗薬、ACE阻害薬、ARBが第一
選択薬になりますが、その中で多少な
りとも心機能が落ちて心筋梗塞を起こ
した方にはβ遮断薬は重要です。
　心筋梗塞後の患者さんに対して、欧
米ではβ遮断薬が90％以上使われてい
るのですが、日本ではなかなか抵抗が
あるらしく、30～40％しかβ遮断薬が
処方されていません。特に左室駆出率
が40％を割っていると、予後を改善す
るβ遮断薬を上手に使うことが大事で
す。
　大西　心房細動の方も多いですが、
そういう場合はどうでしょうか。
　山科　心房細動は高齢者に多く、一
番問題になるのは合併する脳卒中、す
なわち心原性脳塞栓症です。その予防
に抗凝固薬を使うわけですが、そうい

った合併症を起こしやすい最大の原因
はやはり血圧が高いことなのです。同
じ心房細動でも、血圧が高い方は脳卒
中を起こしやすいので、血圧をしっか
り下げることが必要です。降圧にはCa
拮抗薬やACE阻害薬やARBを使えば
よいと思います。
　ここで、心房細動で問題になる項目
の一つに心拍数があります。従来は安
静時の心拍数を65～80/分にコントロ
ールして、運動しても110/分以上にな
らないようにしましょうとガイドライ
ンでも推奨されていました。最近、本
当にそうなのかということで、RACE-
Ⅱ試験が行われました。その結果は、
厳格に心拍数を下げなくても予後が変
わらないということでした。緩徐に脈
を遅くする群でも平均85/分まで下げ
られていて、そのうち、2/3の方はβ
遮断薬が使われているのです。ですか
ら、β遮断薬を使って脈も85/分程度
にコントロールすればよいことがわか
りました。さらに血圧が高い方はCa拮
抗薬だとかACE阻害薬を併用します。
もちろん、抗凝固療法も必要です。
　大西　あと急性大動脈解離の方がた
まにいて、重篤な病態になりますが。
　山科　大動脈解離は、いったん発症
すると極めて重篤な病気です。緊急手
術が必要なわけですが、Ⅲ型あるいは
B型解離で、弓部以遠、下行大動脈に
解離がある方などでは内科治療で、血
圧をコントロールします。経過中に動
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脈瘤が大きくなれば手術あるいはステ
ントグラフトを挿入するのですが、血
圧値の目標は120㎜Hg以下といわれて
います。
　最近興味ある報告がありまして、心
拍数が多い方は解離が破裂したり進展
することが多いので、特に急性期には
血圧だけではなくて、心拍数も60/分
以下に下げたほうが予後がよいと報告
されました。血圧を120㎜Hg以下、心
拍数を60/分以下を目標に大動脈解離
を治療すれば、特にB型解離の場合は
予後がよくなるといわれています。
　大西　先生のお話をうかがいますと、
β遮断薬をうまく使うのがコツのよう
な気がしましたけれども、そのあたり
のアドバイスをいただけますか。

　山科　高血圧のハイリスクの方は心
臓、冠動脈、血管、あるいは脳に注目
すべきです。β遮断薬は高血圧患者に
おけるイベント発生を抑制しますが、
生命予後を改善する数少ない薬剤なの
です。ARBは、確かに病態は改善する
かもしれませんけれども、生命予後を
改善するというエビデンスがありませ
ん。β遮断薬は徐脈、糖尿病の悪化、
喘息の誘発など何かと副作用があるの
で敬遠されていますが、β遮断薬の中
でもビソプロロールとカルベシロール
にはこういった副作用は少なく、しか
も多くのエビデンスがあり、β遮断薬
を上手に使うことがハイリスクの高血
圧の管理に重要かと思います。
　大西　ありがとうございました。
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　齊藤　慢性腎臓病合併高血圧という
ことで、まず、慢性腎臓病（CKD）は
どういった概念なのでしょうか。
　木村　この概念は、誰でも、どこで
も診断ができるという趣旨でつくられ
た、広く腎疾患を包括する概念なので
す。簡単な診断基準です。何らかの腎
障害が３カ月以上持続する。これは、
尿蛋白だとか尿中のアルブミンが多く
出ている状態だといわれています。
　もう一つの診断基準は糸球体濾過量
が60㎖/min/1.73㎡未満が３カ月以上
持続する。糸球体濾過量の正常値を100
㎖/min/1.73㎡と考えれば、60％未満
ということです。そういうことだけで
定義されています。
　齊藤　糸球体濾過量はどのように出
すのでしょうか。
　木村　今までは糸球体濾過量を評価
するためには手間がかかりました。尿
をためなければいけない、24時間蓄尿
するとか、けっこう煩雑な手順が必要
で、なかなか開業の先生が簡単にみる
ことができなかったのです。そこで血

清のクレアチニンと年齢と性別だけで
糸球体濾過量を推測する式をつくった
わけです。それを糸球体濾過量の推算
式といいますけれども、それで計算し
た糸球体濾過量を推算糸球体濾過量、
eGFRといっています。この推算式が
提供されたことによって簡単に糸球体
濾過量を推測できるようになりました。
　齊藤　体重も入れた式もありました
ね。あれはもう使わないのですか。
　木村　場合によっては使うこともあ
るのですけれども、日常臨床ではほと
んどeGFRを使っています。ただ、正
確にみるときにはクリアランス、蓄尿
してやるか、あるいは今先生がおっし
ゃったように、体重を入れたコックク
ロフトの式を用いて計算します。しか
し、なるべく簡単に、誰でも、どこで
もできるという意味で推算式を使って
いただいているという状況です。
　齊藤　CKDと高血圧の関係はどうで
しょうか。
　木村　CKDがありますと血圧が上が
ります。あるいは既存の高血圧が悪化

高血圧診療ガイドラインとJSH2014への期待（Ⅳ）

聖マリアンナ医科大学腎臓・高血圧内科教授
木　村　健二郎

（聞き手　齊藤郁夫）
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します。逆に、高血圧はCKDの原因に
なります。あるいは、既存のCKDを悪
化させます。したがって、CKDと高血
圧が合併しますと、お互いにどんどん
悪化させる悪循環が形成されます。そ
して、坂を転げ落ちるように腎機能が
どんどん低下していきますし、その間
に心血管疾患、脳卒中だとか心筋梗塞、
こういった疾患を発症する危険もある
わけです。
　齊藤　そうしますと、やはり高血圧
に対処するというのが一つの方法とい
うことですか。
　木村　そうですね。CKDに伴う高血
圧はなるべく厳格に治療するのだとい
うことで、従来は一律に130/80㎜Hg未
満という数字を出したわけです。これ
は高血圧学会も腎臓学会もそうなので
す。しかも、CKDだったら、ARBだ
とかACE阻害薬といったレニン・アン
ジオテンシン系阻害薬を第一選択薬に
して血圧を下げるというのが今までの
考え方だったのです。
　齊藤　それが反省期にあるというこ
とでしょうか。
　木村　そうです。CKDは、糸球体濾
過量60㎖/min/1.73㎡未満ということ
で、一番人口的に多いのは高齢者なの
です。高齢者で尿蛋白のない、いわゆ
る臨床的に腎硬化症といわれる方が非
常に多いわけです。そういう方で血圧
を下げ過ぎる、あるいはARB、ACE
阻害薬を使っていると、夏場で特に脱

水になるような状況のときに急激に血
圧が下がって腎機能が低下するという
ことが、毎年経験されます。そういう
ことから、本当に一律に130/80㎜Hg
未満でいいのか、あるいはレニン・ア
ンジオテンシン系阻害薬を第一選択薬
に使うことでいいのかという反省が出
てきたわけです。
　齊藤　高齢者で予備能がない方の場
合には、普段はよくても、条件が悪い
と具合が悪くなってしまうということ
ですね。
　木村　今先生がおっしゃったリザー
ブが少ない、動脈硬化の強い方は、ち
ょっとしたことで血圧が下がるとか、
腎の灌流圧が下がり、腎機能が急激に
落ちてしまうということがありうるわ
けです。そこにARBやACE阻害薬を使
っていると、それを助長してしまいま
す。そこが危険だったということです。
　齊藤　最近のガイドラインでは見直
しが行われているということですか。
　木村　そういうことです。日本腎臓
学会と日本高血圧学会、両方が話し合
って、今までのエビデンスも厳密にもう
一度評価し直してつくったのが「CKD
診療ガイド2012」、あるいは「CKD診
療ガイドライン2013」というものです。
それから、高血圧学会の「高血圧診療
ガイドライン2014」が出ましたけれど
も、これで整合性はとっています。糖
尿病がなくて尿蛋白のない方の降圧目
標は、今まで130/80㎜Hg未満だった
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ものを上げて、140/90㎜Hg未満とし
ました。ただ、尿蛋白のある方はもう
ちょっと下げて、130/80㎜Hgでもい
いという、エビデンスは少し弱いので
すけれども、そういうステートメント
も入れています。ただし、糖尿病のあ
る方は130/80㎜Hg未満というふうにし
ています。これは尿蛋白のあるなしに
かかわらずです。
　それから、第一選択薬に関してもそ
うなのですが、糖尿病がなくて尿蛋白
のない方、これはほとんどの方が高齢
者、腎硬化症といわれる方ですが、こ
ういう方の場合には第一選択薬は何を
使ってもいい。ARB、ACE阻害薬、あ
るいはCa拮抗薬、利尿薬、何を使って
もいいということにしています。ただ
し、尿蛋白があればARBやACE阻害
薬といったレニン・アンジオテンシン
系阻害薬を使うということです。糖尿
病の場合は、尿蛋白のあるなしにかか
わらず、ACE阻害薬、ARBを使った
ほうがいいだろうということで、そう
いう指針になっています。
　こういうふうに、尿蛋白と糖尿病の
有無で治療の層別化をしたというとこ
ろが今回のガイドラインの大きな特徴
です。
　齊藤　繰り返しになりますけれども、
高齢の方に多い、特に、糖尿病、尿蛋
白がなくて、eGFRが60㎖/min/1.73㎡
未満のCKDを伴った方では降圧目標は
少し高めになったということですね。

　木村　そうです。
　齊藤　レニン・アンジオテンシン系
阻害薬にこだわらないということでよ
ろしいですか。
　木村　そのとおりです。
　齊藤　このような患者さんが一番多
いのでしょうか。
　木村　糸球体濾過量が低下している
というCKDの方で、高齢者、腎硬化症
といわれる方が、CKDでは一番多いの
です。そういう方の場合は注意しなけ
ればいけないということです。
　齊藤　様々な状態の方がいらっしゃ
るということで、注意点は、先ほどお
っしゃったようなことでしょうか。
　木村　これも今回かなり注意してい
るのですけれども、今までは130/80 
㎜Hg未満で、低ければ低いほどいい
という言い方だったのです。そうする
と、下限が示されていないということ
で、先ほど申し上げたような高齢者の
場合には急性腎障害を起こしてしまう
とか、あるいは臓器の虚血、脳の虚血
を起こしたりとか、そういう方が毎年
見られるという状況があったのです。
ですから、下限に関するはっきりとし
たエビデンスはあまりないのですけれ
ども、一応高齢者は110㎜Hg未満には
しないほうがいいというふうに私たち
日本腎臓学会の「CKD診療ガイドライ
ン2012」では書いています。
　齊藤　治療開始後にクレアチニンを
測定するということですね。
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　木村　そうです。それは非常に重要
で、腎機能の低下しているような患者
さんでは、降圧治療を始めたときには
少し頻回に血清クレアチニンを見てい
ただいて、上昇がないかどうかという
のは常に注意していただきたいと思い
ます。特に、ARBやACE阻害薬とい
ったレニン・アンジオテンシン系阻害
薬を使っているときには注意していた
だきたいと思います。
　齊藤　だいたいどのようなタイミン
グで測ることが多いですか。
　木村　最初に投与したときには１週
間か２週間ぐらいで見るのが一番いい
と思います。安定してくれば、１カ月、
２カ月空けてもいいとは思うのですが、
それでも、調子が悪いとか、具合が悪
いときにはすぐ来ていただいて、検査
をしてみるということが大事だろうと

思います。
　齊藤　30％の変化が一つの目安と考
えますか。
　木村　そうです。先生が今おっしゃ
いましたように、eGFRで見て30％の
低下というのが一つ目安になります。
30％以上低下した場合には薬を減量す
るか、あるいは他の薬に変更するか、
そういうことも考えていただきたい 
し、あるいはその原因が何かというこ
とも考えないといけないですね。特に、
NSAIDs（非ステロイド系の抗炎症薬）
などを他の医院で投与されているよう
な場合には危険なことがあります。
　齊藤　高齢者の場合にはとにかく十
分に注意して血圧を慎重に下げていく
ということでしょうか。
　木村　そういうことですね。
　齊藤　ありがとうございました。
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　大西　冨山先生、末梢動脈疾患合併
の高血圧の診断と治療ということで、
まず、末梢動脈疾患合併の高血圧とい
うのは、今、患者さんはどんどん増え
ていらっしゃるのでしょうか。
　冨山　これは世界的問題で、今年の
「ランセット」にもそのメタ解析が発
表されています。豊かな国、貧しい国
ともに、今後どんどん増えていくだろ
う。それは民族に関係なく世界中で広
がるだろうといわれていて、将来的に
は1/4、25％の人はその病疾患の合併
を懸念しないといけないのではないか
と報告されています。
　大西　豊かな国特有の疾患というイ
メージもあるのですが、いろいろな方
に出るということなのでしょうか。
　冨山　そうですね。豊かな国だけで
はなくて、貧しい国にも非常に頻度が
高くなっていくであろうと警告されて
います。
　大西　日本でもかなり増えてくると
いうことですね。
　冨山　はい。

　大西　末梢動脈疾患は具体的にどの
ようなものが代表例としてありますで
しょうか。
　冨山　教科書的によく書かれている
のは動脈硬化性のものと、いわゆる昔
からあるバージャー病ということです
けれども、今はバージャー病の患者さ
んを拝見することが少なくなりました。
すなわち動脈硬化性の末梢の血管疾患
がほとんどです。
　大西　それでは、末梢動脈疾患を疑
う必要のある高血圧症例というのはど
のような方でしょうか。
　冨山　年齢は65歳以上、次は疾患で
すと50歳以上の糖尿病、それから喫煙
者も要注意です。当然既往に脳心血管
疾患がある方については、必須でその
確認をしなければいけないということ
になります。
　大西　そうしますと、糖尿病や、喫
煙のある方とか、ご高齢の方とかは要
注意ということですね。
　冨山　そうですね。
　大西　具体的に末梢動脈疾患の診断
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方法はどのようにしたらよろしいでし
ょうか。
　冨山　問診として、今その患者さん
がどういう状態にあるかということを
確認しないといけないと思います。教
科書的には、間欠跛行、つまり歩行時
の痛みです。実際は自覚症状の乏しい
患者さんも多いので、こちらから主導
的に少しお話をうかがわないといけま
せん。
　聞くポイントとしては、寒いときに
足が非常に冷たくないか、もう一つは
例えば水虫が治りづらいとか、けがが
治りづらいとか、あとは足先の色がい
つも青白いとか、そういうことをまず
聞くことになります。あとは、典型的
な歩行時の足の痛み、しびれなどを確
認するということになると思います。
　大西　従来の典型的な例はむしろ減
ってきて、よく気をつけないと見落と
す症状があるということですね。
　冨山　はい。実際には隠れている患
者さんが多くて、足が痛いということ
で、閉塞性動脈硬化疾患でありながら、
整形外科にかかっているという方も多
いのが実情です。
　大西　そういう点は気をつけなけれ
ばいけないということですね。
　次に、末梢動脈疾患合併高血圧の診
療という話に移りたいのですが、まず
多くの方は心血管障害がいろいろ潜ん
でいることもあるかと思いますが、そ
れをどのように評価したらよろしいで

しょうか。
　冨山　末梢動脈疾患を合併していな
い人に比べて、合併している人は脳心
血管疾患で亡くなられるリスクは６倍
ぐらい高くなる。末梢動脈疾患を合併
しておられると、３～５割には隠れた
心臓疾患、脳血管疾患を合併している
といわれています。ゆえに、まず問診
が重要です。それは心疾患に関連した
労作時などの胸部症状、それと脳血管
疾患であれば当然意識消失とかしびれ
とか、何かそういうものがないかとい
うことをお尋ねすることが重要になり
ます。
　大西　検査や診察所見とか、そのあ
たりはいかがですか。
　冨山　まず診察の所見としては、心
疾患についてはⅣ音、過剰心音がある
かどうかということが大事になります。
あと、脳血管疾患については、頸動脈
の雑音が聴こえるかということを聴診
する必要があります。あと、polyvas-
cular disease、つまり２つ以上の血管
床に血管障害が潜んでいるということ
を考えないといけません。当然、心疾
患、脳血管疾患だけではなくて、動脈
瘤、腹部の動脈の拍動も確認すること
は診察上重要になってきます。
　大西　そうしますと、全身的に幅広
く系統的に検査していかなければいけ
ないということですね。
　冨山　そうですね。血管は全身に張
りめぐらされていますので、全身を確
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認するということが非常に大事になる
と思います。
　大西　実際の現場で頸動脈エコーを
出したり、脳の血管、MRIですか、そ
ういったことも有用なのでしょうか。
　冨山　これはコストもかかる問題で
すので、末梢動脈疾患を合併しておら
れるといって、すべての方にできるも
のではありません。まず問診と診察で
何か異常がある。例えば、頸動脈の雑
音が聴取された場合は、頸動脈の超音
波エコーを実施します。エコーにて狭
窄、大きなプラークなどが見られた場
合は、脳MRIや脳MRAを撮っていた
だくということが重要になるかと思い
ます。
　大西　治療の話をおうかがいしたい
のですが、まず生活習慣の改善といい
ますか、そのあたりはどのように指導
されていますか。
　冨山　これにつきましては、今回の
主題は高血圧なのですけれども、末梢
動脈疾患の患者さんは、いろいろな薬
をのんでおられることがある。患者さ
ん自身、服薬の種類が多くなると、自
分は何をのんで、これが何のための薬
であるかなかなかご了解を得るのが難
しいことがあります。末梢動脈疾患で
ご本人がお困りになっている間欠跛行、
すなわち歩行時の痛みは、血圧の治療
をしてもよくならない。降圧薬服用は
心臓病、脳卒中の予防のために大事だ
ということをご了解いただかないとい

けないと思います。
　間欠跛行、歩行時の足の痛みについ
ては、これは先ほどご質問いただきま
した生活習慣の改善、特に喫煙を中止
する。そして運動をしていただきます
と非常に効果が出るということが確認
されています。
　大西　降圧の目標みたいなものはあ
りますか。
　冨山　動脈硬化が非常に進んでいる
ので、積極的な治療については賛成す
る意見と反対する意見があり、まだ十
分な結論が出ていません。今回、日本
高血圧学会から発表させていただいた
ガイドラインでは、140/90㎜Hg未満を
一つの降圧目標としましょうというこ
とになっています。
　大西　実際に治療に使われる薬に関
して何か標準的なものは決まっている
のでしょうか。
　冨山　HOPE研究の対象例の45％は
末梢動脈疾患を合併しておられたので、
ACE阻害薬が有用であるとされました。
　ところが、その後、2009年にコクラ
ンのメタ解析が行われました。これは
末梢動脈硬化疾患の患者さんにどの降
圧薬が有効かを確認するメタ解析でし
た。このメタ解析にはHOPE研究も含
まれたのですけれども、どの降圧薬が
末梢動脈疾患に適しているかは結論を
出すことができませんでした。
　メタ解析では、β遮断薬も間欠跛行、
つまり歩行時の痛みとか、下肢の冷た
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さ、冷感などを増悪することなく有効
であることが確認できています。末梢
動脈疾患では難治性高血圧合併症も多
く、ともかく使える薬を使って確実に

140/90㎜Hg未満に血圧をコントロー
ルするということが大事になると思い
ます。
　大西　ありがとうございました。
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　齊藤　治療抵抗性高血圧への対応と
いうことで、まず、治療抵抗性の概念
はどういうことなのでしょうか。
　久代　厳密には、利尿薬を含めて十
分な量の降圧薬を３種類以上使用して
いるにもかかわらず降圧目標に達しな
い場合です。しかし、日本では利尿薬
の使用頻度が少ないこともあり、実地
臨床では３剤以上の降圧薬を使用して
も降圧目標に達しない、あるいは４剤
以上でコントロールできているという
場合に治療抵抗性としてよいと思いま
す。また、服薬コンプライアンスが悪
い、不正確な血圧測定などにより降圧
目標に達しない場合は、管理不良、あ
るいは偽治療抵抗性高血圧と呼ぶこと
がありますが、日常診療ではそれらを
含めて治療抵抗性高血圧としてよいと
思います。
　齊藤　日本では多くはCa拮抗薬と
RAS（レニン・アンジオテンシン系）
阻害薬を使っているということですね。
　久代　はい。
　齊藤　それプラス利尿薬が入ると、

基本的にはセットということなのでし
ょうけれども、利尿薬の使用が少ない
ということですか。
　久代　欧米では、最初から利尿薬が
処方されることも多いですが、日本で
は先生がおっしゃったように最初から
利尿薬が使用されることが少ないのと、
３剤の併用療法自体が多くないこと、
さらに３剤目にα1遮断薬やβ遮断薬が
選ばれることがあると思います。利尿
薬処方の有無によらず３剤でコントロ
ールできなければ治療抵抗性といって
いいのではないでしょうか。日本高血
圧学会の新しいガイドラインでもその
ような概念です。
　齊藤　利尿薬の位置づけとしては、
可能な場合には使っていくことがいい
のでしょうか。
　久代　はい。最近は日本でもサイア
ザイド系利尿薬の１錠当たりの量が減
り少量処方が可能になりましたし、少
量が含まれている配合剤も利用できる
ようになりましたので、利尿薬の処方
頻度は増えています。他剤で降圧目標

高血圧診療ガイドラインとJSH2014への期待（Ⅳ）
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に達しない場合は、利尿薬の使用を考
慮すべきです。
　齊藤　降圧目標140/90㎜Hgをクリア
できない患者さんがけっこういるとい
うことですが、どのぐらいの頻度にな
るのでしょうか。
　久代　頻度は、診察室血圧の140/90
㎜Hg未満を達成できない場合とするの
か、家庭血圧の目標である135/85㎜Hg
も達成できない場合も含めるのか、あ
るいは糖尿病合併高血圧のように130/ 
80㎜Hg未満になっていない場合も含
めるのかにより異なります。また、プ
ライマリケアなのか、総合病院の専門
外来なのかによっても異なります。米
国での大規模調査では通常の外来診療
において３剤併用で140/90㎜Hgに達
していない、あるいは４剤以上でコン
トロールされているのは、高血圧患者
の、13％と報告されています。日本で
もそのようなデータがありますから、
実地診療では１～２割が治療抵抗性高
血圧ではないでしょうか。
　齊藤　かなりの数ということですね。
治療抵抗性高血圧に至る要因、原因に
はどういったものがあるでしょうか。
　久代　はい。原因をできるだけ明ら
かにすることが問題解決の第一歩にな
ります。まず、血圧測定の問題があり
ます。ガイドラインでは、診察室血圧
は両足を床につけ、背もたれのある椅
子に座って、連続２回の測定値の差が
５㎜Hg未満になるまで測り続けて、そ

の２回の測定値の平均にすることを勧
めていますが、実際には実行されてい
ないと思います。欧米で大規模介入試
験に参加するためにガイドライン通り
血圧を測ると、いつもより10～16㎜Hg
低かったとの報告もあります。家庭血
圧は、例えば寒い部屋で測る、朝布団
の中で尿意を我慢して測る、朝食の準
備で忙しい、など血圧を上げるストレ
ス下で測っているなどがあれば改善を
指導します。また、肥満者で適切な幅
のカフが使われていないということも
あります。血圧測定に関連して、白衣
高血圧では、降圧薬により診察室血圧
を管理するのが困難なことが多く、治
療抵抗性になることがあります。家庭
血圧が高くなく、心血管系の臓器障害
の所見がなければ、降圧薬を処方せず
に経過観察することになります。次に
生活習慣の問題があります。食塩やア
ルコール摂取過多、肥満、それらに関
係する睡眠時無呼吸症候群（OSAS）
が治療抵抗性高血圧の原因になります。
特に、OSASは治療抵抗性高血圧の重
要な原因になります。日常診療ではそ
れらについて確認する必要があります。
　齊藤　減塩、アルコール控えめ、肥
満の解消、これらは基本的な生活習慣
の修正ということですね。
　久代　はい。生活習慣の修正自体に
よる降圧は４～８㎜Hgとされていま
すので、それのみで降圧目標まで降圧
することは困難です。しかし、生活習
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慣の修正指導は薬物治療中の患者で治
療目的を達成するうえでとても重要で
す。
　齊藤　ほかにはありますか。
　久代　はい。服薬コンプライアンス
の問題があります。処方通り服薬しな
い、服薬し忘れ、間引きして４週間分
処方しているのに５週間おきに来院す
るなど服薬コンプライアンス不良は治
療抵抗性高血圧の重要な原因になりま
す。高血圧患者の大部分は月に１回程
度は服薬し忘れており、特に週末では
１割の患者が服薬し忘れているとの報
告があります。降圧薬を処方通り、毎
日服薬するのは意外に難しいことを医
師も承知しておくべきです。
　齊藤　アドヒアランスの問題は、重
要なのでしょうけれども、なかなか難
しい問題ですね。実際に測定できない
というか、はっきりととらえにくいと
いうことがありますね。
　久代　おっしゃる通りです。診察室
で服薬状況を医師が尋ねても服薬して
いない患者を診断できる感度は40％以
下との報告もあります。かかりつけ薬
局、受付、あるいはナースに服薬状況
を確認してもらうことが役立ちます。
服薬できていない理由がわかれば対応
が可能になります。ヨーロッパ高血圧
学会のガイドラインでは、アドヒアラ
ンス不良というのは予後不良の最も重
要な原因であるとしています。降圧薬
を服用して血圧が下がると、高血圧が

治ったと考えて薬をやめてしまい治療
自体から遠ざかってしまう人が出たり、
あるいは不定期な服薬による血圧の変
動の増大などにより予後が悪くなると
思います。
　齊藤　患者さんは薬をたくさんのま
なくてはいけないとなると、何となく
恐れて自分で調節する、さらに薬に対
して非常にネガティブに思っている方
が多いということがありますけれども、
その辺もしっかり説明していくという
ことでしょうか。
　久代　はい。患者さんは副作用に対
する漠然とした不安を抱いていること
も多いので、予想される頻度の高い副
作用について、前もって説明しておく
ことも必要だと思います。すべての降
圧薬に共通しているのは、立ちくらみ
ですから、ゆっくり立ち上がる、飲酒
をしたらシャワーにするなどの注意を
します。また、利尿薬による尿酸値上
昇、カリウム低下、β遮断薬による徐
脈、腎機能低下がある場合のACE阻害
薬やARBによる腎機能悪化、などは処
方前に説明し、服薬後にきちんと検査
をすれば心配ないことを伝えています。
今の降圧薬は、予想できない重篤な副
作用はまず起こらないので、定期的に
通院していれば心配ないし、降圧薬の
副作用リスクよりは、降圧しない場合
の心血管病リスクによる損害のほうが
ずっと大きいことも説明し、患者さん
が高血圧治療の大切さを理解している
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ことがよい血圧管理を継続するうえで
役立ちます。
　齊藤　高齢者では血圧以外の薬をの
んでいる方も多いですね。
　久代　はい。降圧薬の効果を抑制す
るような薬剤の併用も治療抵抗性高血
圧の原因になります。その代表が、非
ステロイド性消炎鎮痛薬（NSAIDs）で、
併用している場合５～10㎜Hg高いとい
う報告もあります。それから漢方薬で
甘草が含まれていると血圧に影響しま
す。感受性はかなり個人差があるよう
ですけれども、アルドステロン様の作
用があり、常用量でも血圧上昇とカリ
ウム低下が起こることがあります。鼻
粘膜を収縮させるカテコールアミンの
点鼻薬、経口避妊薬、三環系と四環系
の抗うつ薬、これらの薬剤も降圧薬の
効きを悪くします。
　先生がおっしゃったように、高齢者
は、複数の医療施設を受診していて、
NSAIDsなどを担当医が知らないで併
用していることもあります。かかりつ
け薬局で調剤を一本化して、そこから
担当医にフィードバックするというこ
とがもっと普及していいのではないか
と思います。
　齊藤　一人の患者さんをいろいろな
先生が診ているわけですけれども、そ
ういったかたちで統一的に把握できる
とよいということですね。
　久代　かかりつけ薬局をもっと積極
的に利用してもらうと同時に、薬局か

ら担当医へのフィードバックがスムー
ズにできるようになるといいですね。
また、欧米の報告ですけれども、薬剤
師が降圧薬の服薬指導などを行うと、
降圧目標達成率は３倍になることが認
められています。チーム医療が実践さ
れると、高血圧治療はよりよくなるは
ずです。地域でチーム医療を実践する
ことができるようになるうえで医師の
役割は大きいと思います。
　齊藤　だいぶ対策も出てきましたけ
れども、治療抵抗性高血圧に対する対
策にはどういったものがありますか。
　久代　今まで申し上げた以外の原因
としては、二次性高血圧と医師が十分
に降圧薬を処方しないこともあります。
二次性高血圧を実地診療でどこまで鑑
別すべきか議論がありますが、治療抵
抗性高血圧では二次性高血圧の頻度が
高くなります。上肢血圧の左右差、甲
状腺腫大、拡張期の高調性心雑音、腹
部血管雑音、原因不明の低カリウム血
症などに注意する必要があります。ま
た、欧米では医師が降圧目標達成に熱
心でないことはphysicians’ inertiaとも
呼ばれています。医師は、血圧の下が
り過ぎを心配している、あるいは降圧
目標に到達していなくても、そこに近
くなるとそれでよしとしてしまう傾向
があり、特に高齢患者さんの診療でそ
の傾向が高いようです。降圧目標達成
が高血圧治療の目的達成に重要なこと
を医師、患者さんともに認識する必要
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があります。
　齊藤　担当医は、患者さんが薬をあ
まり増やしたくないというご希望があ
るので、何となく遠慮するというか、あ
るいはそれも含めて治療の惰性、inertia
というのでしょうか、それが今おっし
ゃったことでしょうか。
　久代　そうですね。患者さんにも
inertiaがあるかもしれません。しかし、
血圧をきちんと下げること、どのよう
な降圧薬を使っても、きちんと血圧を
下げないかぎりは高血圧の治療目的を
達成できないことを患者さんにも十分
に理解してもらう必要があります。
　降圧目標達成率がもしその患者さん
の予後に影響するとすれば、双方にと
って治療抵抗性高血圧の問題解決にな
り、日常診療での試金石になります。
　齊藤　そういったなかで、薬の数を

減らすという意味で配合剤はいかがで
しょうか。
　久代　錠剤の数を減らせば服薬しや
すくなりますし、経済的な負担も減り
ます。配合剤は服薬コンプライアンス
を改善する有用な手段です。高血圧は、
脂質異常症、糖尿病、高尿酸血症など
と合併することが多いので、トータル
な意味で服薬コンプライアンスと医療
費について配慮することは生涯の治療
継続に役立つはずです。また、白衣高
血圧を除外すれば、治療抵抗性高血圧
を放置すると予後不良ですから、適切
な時期に高血圧専門医などに対診をす
る必要があります。
　齊藤　総合的な配慮が必要だという
ことですね。
　久代　そうですね。
　齊藤　ありがとうございました。
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　大西　市原先生、まず、二次性高血
圧というものの定義から教えていただ
けますでしょうか。
　市原　高血圧には本態性と二次性が
ありまして、本態性というのは原因不
明な高血圧で、これが全体の９割を占
めるのですが、原因のはっきりわかっ
た、何か別に原因があって、高血圧に
なっている病態のことを二次性高血圧
と呼び、全体の約１割がそれに相当し
ます。
　大西　そうしますと、逆にはっきり
させると、きちんと治療ができること
も多いということですね。
　市原　そうですね。原因がはっきり
わかっていますので、その原因に対す
る治療を行うことによって高血圧が治
る可能性があります。
　大西　日常臨床の場で、どういう場
合に「これはもしかすると二次性かな」
というのを疑ったらよいのでしょうか。
　市原　一般に高血圧は加齢とともに
起きてくるということが多いのですが、
二次性の場合には若い年齢の方から血

圧が高いことがよく見られます。そし
て一般に我々が使っている降圧薬に治
療抵抗性を示します。このように、年
齢が若くて、なかなか薬が効かない、
そのいずれか、あるいは両方があった
場合には、二次性高血圧を疑って一度
検査を開始することをお勧めします。
　大西　具体的に二次性にはどういっ
たものがあるかを教えていただけます
でしょうか。
　市原　非常にたくさんあるのですが、
頻度の高いものは腎性、腎血管性とい
って、腎臓そのもの、あるいは腎臓に
行く血管に問題がある場合です。次に
内分泌性というものがあります。腎臓
の上に副腎という臓器があるのですが、
この副腎からは血圧を調整する幾つか
のホルモンが出ていまして、アルドス
テロンというホルモンが過剰に出てい
る場合には原発性アルドステロン症、
カテコールアミンというホルモンが過
剰に出ているときには褐色細胞腫、糖
質コルチコイドというホルモンが過剰
に出ている場合にはクッシング症候群、
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といった内分泌性の高血圧が起こりま
す。
　また、最近いろいろ社会問題にもな
っている睡眠時無呼吸症候群という病
態がありますが、実はこの睡眠時無呼
吸症候群の患者さんは脳の中で交感神
経活動が活発化していて、それが原因
で高血圧を生じます。最近では二次性
高血圧の原因として睡眠時無呼吸症候
群もトピックとして非常に注目を浴び
ています。
　大西　それは重要な点ですね。まず
臨床の現場でどのようにスクリーニン
グ検査を組み立てていったらいいか、
そのあたりを具体的に教えていただけ
ますでしょうか。
　市原　原因が多岐にわたっています
ので、もちろん綿密な問診をとってい
ただき、若い年齢で発症していたり、
薬がなかなか効かなかったり、あるい
は睡眠時無呼吸症候群を疑うならば、
いびきをかかないかどうか、昼間眠く
なったりしないかどうかを問診します。
また、内分泌性高血圧を疑う所見とし
て、例えば手足に力が入らない、しび
れる、動悸やほてり、血圧の変動が激
しい、おなかの回りが出てきた、皮膚
が薄くなってきた、そういった症状が
挙げられます。
　検査としましては、血液や尿でホル
モンを測定します。睡眠時無呼吸症候
群が疑われる場合には、アプノモニタ
ーを用いて、睡眠中の無呼吸の回数を

検査します。
　大西　よく現場でレニン・アルドス
テロンの測定などをやられていると思
いますけれども、そのあたりのアドバ
イスはありますか。
　市原　実は二次性高血圧の中で最も
頻度が多くて、見つかれば手術で治す
ことができるかもしれない疾患として
原発性アルドステロン症という内分泌
性疾患があります。この原発性アルド
ステロン症を診断するためには、午前
中に、なるべく早朝が望ましいのです
けれども、５～15分、安静に座ってい
ただいたうえで採血をして、その血液
中の血漿レニン活性（ng/㎖/h）と血
漿アルドステロン濃度（pg/㎖）を測
ります。アルドステロンの濃度をレニ
ン活性で割った値が200を超えた場合
には、原発性アルドステロン症の可能
性が高いと判断して、精密検査に進ん
でいきます。
　実は、レニンという物質は、体位や
体液状態によって様々に変わりやすい
ため、測定条件によっては偽陽性に出
たり、偽陰性に出たりすることがあり
ますので、十分安静のうえで、しかも
午前中の比較的ホルモン状態が落ち着
いているような時間帯に測定すること
が重要です。
　大西　食事などはあまり関係ないの
でしょうか。
　市原　塩分が非常に制限された状態
で測るとレニン活性が高くなってしま

58 （618） ドクターサロン58巻８月号（7 . 2014）



って、本当は陽性なのだけれども、ス
クリーニングテストで陰性という結果
が出てしまうことがあります。したが
って、普段は減塩している高血圧患者
さんでも、スクリーニングテストをす
るときは、あえて塩分の制限を緩和し
たうえで測定していただくのが望まし
いです。
　また、原発性アルドステロン症の場
合には、ホルモン作用によってカリウ
ムという電解質が不足していることが
あります。カリウムが低い状態ですと、
アルドステロンの産生が抑えられます
ので、果物とか生野菜、カリウムのタ
ブレットなどで十分カリウムを補充し、
カリウム値が正常になったところで採
血させていただいています。
　大西　ある種の薬が影響することも
あるのでしょうか。
　市原　高血圧の患者さんは降圧薬を
のんでいます。降圧薬の種類によって
はレニン活性やアルドステロン濃度が
変わることが知られています。当然な
がらレニン・アンジオテンシン系の抑
制薬、アンジオテンシン変換酵素阻害
薬、アンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬
であるとか、直接的レニン阻害薬であ
るとか、あるいはミネラルコルチコイ
ド受容体拮抗薬、これらの薬は少なく
とも２～４週間以上中止したうえで測
定します。また、利尿薬もレニン活性
が上がりますので２週間以上中止して
いただきます。逆に、交感神経の抑制

薬であるβ遮断薬はレニン活性が低く
なりますので、これも中止したうえで、
２週間以上空けて測定します。
　では、どんな降圧薬は使っていてい
いのかということですが、血圧が高い
まま放置はできませんので、私どもは
Ca拮抗薬、あるいは交感神経のα受容
体ブロッカーを駆使してスクリーニン
グ採血を行っています。
　大西　その後は画像検査に進んでい
くのでしょうか。
　市原　スクリーニングで陽性と判断
しますと、負荷試験を行います。ホル
モンの分泌、自立的に分泌してしまっ
ているのか、あるいはちゃんと抑制が
かかるのかを生理食塩水負荷試験、ラ
シックス立位負荷試験、カプトプリル
負荷試験を行い判断します。そして、
この３つの試験のうち２つ以上が陽性
と出ると、原発性アルドステロン症と
診断します。診断後、次に行うのが局
在診断です。CTやシンチグラフィー
による画像診断、ないしは副腎静脈サ
ンプリングという検査を行って、副腎
の左右どちらか、あるいは両方からア
ルドステロンが過剰分泌されているの
かを診断します。
　大西　原則の治療は手術で取るとい
うことになるのでしょうか。
　市原　両側の副腎から出ている場合
には、両方の副腎を取るわけにはいき
ませんので、この場合には内服治療に
なります。片側から出ている場合には
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手術の適応があります。患者さんから
手術の同意をいただけた場合は、片側
の過剰分泌に対してその副腎を取るこ

とによって、降圧薬が中止できたり、
減量できたりすることがよくあります。
　大西　ありがとうございました。

60 （620） ドクターサロン58巻８月号（7 . 2014）

小誌をご愛読いただきまして誠にありがとうございます。
※第58巻８月号をお届けいたします。
※〔DOCTOR-SALON〕欄には、８篇を収録いたしました。
※〔KYORIN-Symposia〕欄には、「高血圧診療ガイドラインとJSH2014への
期待」シリーズの第４回目として、５篇を収録いたしました。
※〔海外文献紹介〕欄には、喘息・糖尿病・動脈硬化の３篇を収録いたしま
した。
※ご執筆（ご登場）賜りました先生方には厚く御礼申し上げます。
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