
　鴻　はい。特に先ほど申し上げた難
治性副鼻腔炎でもアスピリン喘息の患
者さんは難治性の好酸球性副鼻腔炎に
なり、再発がかなり予想されます。
　山内　そこで質問にあるデュピルマ
ブになるかと思いますが、いまひとつ
なじみがない薬なので、少し解説願え
ますか。
　鴻　好酸球性副鼻腔炎は、代表疾患
ですが、今炎症がⅠ型炎症、Ⅱ型炎症、
Ⅲ型炎症と分かれるとき、Ⅱ型炎症を
示す難治性の疾患に対してもいろいろ
な因子が絡んでいます。サイトカイン
でいうと、IL-４、５と、13など、いろ
いろなものが関与していて、ステロイ
ドはそれらをブロックしてくれるので、
とにかく効くのですが、両刃の剣でマ
イナス、副作用も多かったのです。分
子標的薬はターゲットにしているサイ
トカインにしか作用しませんから、よ
けいな副作用が少なく、その分、高濃
度で使えるということで、悪性腫瘍治
療と同じように、こういったⅡ型炎症
でも分子標的薬が使われます。先行と
して抗IL-５の抗体製剤が出て、喘息
に関して効果を示したのですが、耳鼻
科の好酸球性副鼻腔炎にはデュピルマ
ブという薬が唯一使える抗体製剤です。
ターゲットがIL-４とIL-13です。その

２つを抑制することでかなり効率よく
Ⅱ型炎症をおさめる薬です。
　山内　鼻のポリープも抑えられるの
でしょうか。
　鴻　はい。
　山内　それは素晴らしいですね。
　鴻　鼻のポリープもだいぶ縮小しま
す。ただ、何より症状の抑え方が強い
のです。実際、鼻のポリープが少し残
っていても、嗅覚が劇的に改善したと
か、症状を解決する意味で非常に大き
な武器になります。
　山内　量、投与期間はいかがでしょ
うか。
　鴻　これはなかなか難しいのですが、
最初の半年は２週間に１回、自分で皮
下注射していただきます。半年過ぎる
と、１カ月に１回の皮下注射です。グ
ローバルな治験をしたときに、１年使
えばいいのではないかというリコメン
デーションがあったのですが、実際は
１年たっても月に１回の投与を継続し
たほうが、患者さんに症状改善を納得
いただいているのだったらそのほうが
良いとされています。
　山内　非常に高価な薬ですので、よ
く考えてということですね。
　鴻　そうですね。
　山内　ありがとうございました。

日常臨床にひそむ内分泌疾患と最近の話題（Ⅴ）

聖マリアンナ医科大学代謝内分泌内科主任教授
曽　根　正　勝

（聞き手　大西　真）

　大西　曽根先生、原発性アルドステ
ロン症、その拾い上げと治療というテ
ーマでうかがいます。
　まず、原発性アルドステロン症の病
態について教えていただけますか。
　曽根　高血圧というと、その辺にあ
りふれていて、老化と生活習慣による
病気、という印象が皆さん強いと思う
のですが、高血圧の10人に１人ぐらい
は何かほかに原因があって血圧が高く
なっている方がいます。その中で最も
多い病気の一つといわれているのがこ
の原発性アルドステロン症で、副腎に
異常があって起こる病気といわれてい
ます。
　大西　副腎からアルドステロンの分
泌がかなり増えて、いろいろな症状や
病態を起こしてくると考えてよいでし
ょうか。
　曽根　はい。
　大西　その原因は産生腫瘍など幾つ
かあるようですが、そのあたりを教え
ていただけますか。
　曽根　大きく２つに分けられて、腫

瘍ができて、それがアルドステロンと
いうホルモンをたくさん作る場合と、
両側の副腎の機能が少しおかしくなっ
てアルドステロンをたくさん作ってし
まう場合とがあります。前者はアルド
ステロン産生腺腫というわかりやすい
名前で、後者は特発性、原因がよくわ
からないけれどもそうなってしまう病
気といわれています。
　大西　遺伝子異常の原因もあるので
しょうか。
　曽根　somatic mutationというので
すが、最近は大人になってから変異が
入ったことで腫瘍ができるというよう
にいわれてきています。
　大西　アルドステロン症は心血管系
障害が多いと聞いているのですが、そ
のあたりはいかがでしょうか。
　曽根　昔はあまりそう思われていな
かったのですが、最近、たくさんの患
者さんの統計が集まるようになってく
ると、腎臓の障害、心臓の肥大、もし
くは脳卒中や心筋梗塞、心房細動とい
う不整脈なども多いことがわかってき

副腎①
原発性アルドステロン症、その拾い上げと治療
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変わっていまして、昔は200という基
準で切っていたのですが、これより低
い値が出るような測り方に変わったの
で、今は100を基準にしようという話
になっています。
　大西　実際測るにあたって何か注意
しなければいけないことはありますか。
　曽根　寝た姿勢で測るのがベストだ
といわれていますが、どんな姿勢でも
本物はつかまります。
　大西　薬の影響などを受けることも
あるのですか。
　曽根　幾つかの降圧剤の影響は受け
るのですが、とりあえず測ってみるこ
とも大事かと思います。
　大西　腫瘍があった場合に、片方だ
けの場合と両側性の場合があるのです
ね。そのあたりは何か違いがあるので
すか。
　曽根　腫瘍が片方だと手術で取れる
という利点がありますが、両方が悪い
タイプだと、なかなか手術では治せな
いので、アルドステロンの作用をブロ
ックするような薬で治療します。
　大西　静脈サンプリングといった検
査で局在を詰めていくのでしょうか。
　曽根　おっしゃるように、アルドス
テロンというのはすごく少ない量で体
を回っているので、目に見えない小さ
い腫瘍や、両方の副腎がおかしくなっ
ている場合などは画像ではなかなかわ
からないので、カテーテルでどちらの
副腎が悪いのかを確認する必要があり、

それが静脈サンプリングになります。
　大西　片方は比較的いいけれども、
片方が悪いということもあるのでしょ
うか。
　曽根　あります。
　大西　両方悪いこともあるのですね。
手術適応を考える場合は、片側性の場
合は取ることなのでしょうが、両側性
にあって、サンプリングで差があった
場合など、手術適応は変わるのでしょ
うか。
　曽根　両方にあって手術を考える場
合、例えば腫瘍がCTで見えていたり
すると、その腫瘍がアルドステロンを
作っているのか、ほかの副腎の場所が
作っているのか、さらに細かく見ると
いう手法で手術する場合もあるし、薬
で治療するケースもあるという、ケー
ス・バイ・ケースになってくるかと思
います。
　大西　副腎の腫瘍がまれに悪性であ
ることもあるのですね。
　曽根　ないことはないのですが、実
はアルドステロンを作る腫瘍が悪性で
あることはけっこう珍しくて、比較的
良性のことが多いです。
　大西　薬物治療について教えていた
だけますか。
　曽根　アルドステロンの作用をブロ
ックするミネラルコルチコイド受容体
拮抗薬というのを使うと普通の降圧剤
で治療するよりアルドステロン症の人
は少し予後が良くなるというデータが

ました。
　大西　通常の高血圧の人と比べても
合併症のリスクは高いのでしょうか。
　曽根　そうなのです。もともと軽い
患者さんと重い患者さんと、けっこう
いろいろな患者さんがいて、私たちも
日本で統計を取りましたが、例えば心
房細動の頻度が５倍ぐらいになってい
たり、脳卒中や心筋梗塞の頻度も高く
なっていたり、蛋白尿といって腎臓が
障害される頻度が非常に高いのが特徴
です。
　大西　臨床の現場でどうやって見つ
けたらいいのでしょうか。
　曽根　健診センターで家族は誰も血
圧が高くない。そんなに生活習慣が悪
そうでもない人が、若くて血圧が高か
ったりすると、まず疑うと思います。
　大西　検査データでカリウムが少し
低くて見つかることもあると思います
が、必ずしもカリウムがみんな低くな
るのではないのですね。
　曽根　そうですね。ただ、けっこう
重症化してから見つかる人はカリウム
が低くて、足の力が抜けるとか、筋肉
の力が抜ける症状で見つかる方も時々
います。
　大西　若年の方で、高血圧が難治性
の場合に疑う、ということでよいです
か。
　曽根　家族にあまりいないとか、な
ぜ血圧が高いのか不思議な方は、疑っ
てみることが大事かなと思います。

　大西　実際の検査の進め方を教えて
いただけますか。
　曽根　実際は、アルドステロン症か
もしれないとなると、ホルモンの病気
なので、その上流のレニンとアルドス
テロンを測って、その比がおかしかっ
た場合は病気を疑い確定診断をします。
アルドステロンは塩を蓄えるためのホ
ルモンなので、体に塩水をたくさん入
れてあげると、普通の人は出なくなる
のに、病気の人は出続けているとか、
普通ならアルドステロンが出なくなる
薬を使っても下がらないとか、そうい
う幾つかの検査で本当に病気かどうか
を確認します。
　大西　最初の取っかかりはレニンと
アルドステロンを測るということです
が、その比が問題になってくるのです
か。
　曽根　そうですね。普通の人は腎臓
で体の塩と水の量を感知して、その量
に合わせ、アルドステロンというホル
モンが必要だから作れという命令を出
しているのですが、その命令をする側
がレニンです。レニンの命令を受けて
出るはずが、レニンが低いのにアルド
ステロンが高くなっていると、勝手に
副腎が作っていることになります。
　大西　何か値のカットオフはあるの
でしょうか。
　曽根　アルドステロンをレニンで割
って200や100という基準があるのです
が、最近、アルドステロンの測り方が
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変わっていまして、昔は200という基
準で切っていたのですが、これより低
い値が出るような測り方に変わったの
で、今は100を基準にしようという話
になっています。
　大西　実際測るにあたって何か注意
しなければいけないことはありますか。
　曽根　寝た姿勢で測るのがベストだ
といわれていますが、どんな姿勢でも
本物はつかまります。
　大西　薬の影響などを受けることも
あるのですか。
　曽根　幾つかの降圧剤の影響は受け
るのですが、とりあえず測ってみるこ
とも大事かと思います。
　大西　腫瘍があった場合に、片方だ
けの場合と両側性の場合があるのです
ね。そのあたりは何か違いがあるので
すか。
　曽根　腫瘍が片方だと手術で取れる
という利点がありますが、両方が悪い
タイプだと、なかなか手術では治せな
いので、アルドステロンの作用をブロ
ックするような薬で治療します。
　大西　静脈サンプリングといった検
査で局在を詰めていくのでしょうか。
　曽根　おっしゃるように、アルドス
テロンというのはすごく少ない量で体
を回っているので、目に見えない小さ
い腫瘍や、両方の副腎がおかしくなっ
ている場合などは画像ではなかなかわ
からないので、カテーテルでどちらの
副腎が悪いのかを確認する必要があり、

それが静脈サンプリングになります。
　大西　片方は比較的いいけれども、
片方が悪いということもあるのでしょ
うか。
　曽根　あります。
　大西　両方悪いこともあるのですね。
手術適応を考える場合は、片側性の場
合は取ることなのでしょうが、両側性
にあって、サンプリングで差があった
場合など、手術適応は変わるのでしょ
うか。
　曽根　両方にあって手術を考える場
合、例えば腫瘍がCTで見えていたり
すると、その腫瘍がアルドステロンを
作っているのか、ほかの副腎の場所が
作っているのか、さらに細かく見ると
いう手法で手術する場合もあるし、薬
で治療するケースもあるという、ケー
ス・バイ・ケースになってくるかと思
います。
　大西　副腎の腫瘍がまれに悪性であ
ることもあるのですね。
　曽根　ないことはないのですが、実
はアルドステロンを作る腫瘍が悪性で
あることはけっこう珍しくて、比較的
良性のことが多いです。
　大西　薬物治療について教えていた
だけますか。
　曽根　アルドステロンの作用をブロ
ックするミネラルコルチコイド受容体
拮抗薬というのを使うと普通の降圧剤
で治療するよりアルドステロン症の人
は少し予後が良くなるというデータが

ました。
　大西　通常の高血圧の人と比べても
合併症のリスクは高いのでしょうか。
　曽根　そうなのです。もともと軽い
患者さんと重い患者さんと、けっこう
いろいろな患者さんがいて、私たちも
日本で統計を取りましたが、例えば心
房細動の頻度が５倍ぐらいになってい
たり、脳卒中や心筋梗塞の頻度も高く
なっていたり、蛋白尿といって腎臓が
障害される頻度が非常に高いのが特徴
です。
　大西　臨床の現場でどうやって見つ
けたらいいのでしょうか。
　曽根　健診センターで家族は誰も血
圧が高くない。そんなに生活習慣が悪
そうでもない人が、若くて血圧が高か
ったりすると、まず疑うと思います。
　大西　検査データでカリウムが少し
低くて見つかることもあると思います
が、必ずしもカリウムがみんな低くな
るのではないのですね。
　曽根　そうですね。ただ、けっこう
重症化してから見つかる人はカリウム
が低くて、足の力が抜けるとか、筋肉
の力が抜ける症状で見つかる方も時々
います。
　大西　若年の方で、高血圧が難治性
の場合に疑う、ということでよいです
か。
　曽根　家族にあまりいないとか、な
ぜ血圧が高いのか不思議な方は、疑っ
てみることが大事かなと思います。

　大西　実際の検査の進め方を教えて
いただけますか。
　曽根　実際は、アルドステロン症か
もしれないとなると、ホルモンの病気
なので、その上流のレニンとアルドス
テロンを測って、その比がおかしかっ
た場合は病気を疑い確定診断をします。
アルドステロンは塩を蓄えるためのホ
ルモンなので、体に塩水をたくさん入
れてあげると、普通の人は出なくなる
のに、病気の人は出続けているとか、
普通ならアルドステロンが出なくなる
薬を使っても下がらないとか、そうい
う幾つかの検査で本当に病気かどうか
を確認します。
　大西　最初の取っかかりはレニンと
アルドステロンを測るということです
が、その比が問題になってくるのです
か。
　曽根　そうですね。普通の人は腎臓
で体の塩と水の量を感知して、その量
に合わせ、アルドステロンというホル
モンが必要だから作れという命令を出
しているのですが、その命令をする側
がレニンです。レニンの命令を受けて
出るはずが、レニンが低いのにアルド
ステロンが高くなっていると、勝手に
副腎が作っていることになります。
　大西　何か値のカットオフはあるの
でしょうか。
　曽根　アルドステロンをレニンで割
って200や100という基準があるのです
が、最近、アルドステロンの測り方が
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けっこういらっしゃるので、若い方も
います。
　大西　脳卒中のリスクは少し高いと
考えてよいのでしょうか。

　曽根　はい。
　大西　では早く見つけて、きちんと
治療することが大事ですね。どうもあ
りがとうございました。

出ています。すなわち患者さんの腎臓
や心臓などが悪くなるのを防げるとい
う話なので、そういう薬を使って治療
するためにも見つけてあげることが大
事だと思います。
　大西　手術で取った場合も、完全に
治る場合と、そうでない場合があるの
でしょうか。
　曽根　診断がうまくついて、手術で
取れば、アルドステロン症自体は治る
と思います。ただ、アルドステロン症
が原因で起こった、腎臓や血管が悪く
なった分が戻るわけではないので、そ
ういう意味で早く見つけてあげること
が大事だと思います。
　大西　血圧なども高いのが残る場合
もあるのでしょうか。
　曽根　そこは生活習慣の分と、あと
血管の障害の分が残る場合があります。
　大西　そういう患者さんの場合は、
その後の生活習慣とか、いろいろ気を
つけなければいけないということです
ね。
　曽根　はい。
　大西　塩分もかなり制限したほうが
よいのでしょうか。
　曽根　アルドステロンは塩を蓄える
ホルモンなので、病気の人は塩を制限
すると血圧は下がるのですが、手術で
治ればあまりそこを気にしなくてよく
なるので、患者さんにはメリットが大
きくなると思います。
　大西　治療がうまくできているケー

スは予後は比較的良好と考えてよいの
ですか。
　曽根　はい。基本的には良性腫瘍が
多くて、手術で治る病気ですので、だ
からこそ早く見つけて、治すことが大
事だと思います。
　大西　薬物療法になった場合も、先
ほど合併症が少し多いというお話があ
りましたが、そういった合併症の予後
は良くなるのでしょうか。
　曽根　最近少しデータが出てきて、
薬で治療した場合でも手術と同様に合
併症の予後は良くなる。将来合併症を
防げるというデータが出ています。や
はり普通の降圧薬ではなくて、アルド
ステロン症とわかったらアルドステロ
ン症に適した薬を使ってあげることが
大事かと思います。
　大西　この病気は、頻度や性差、見
つかる年齢などに特徴があるのでしょ
うか。
　曽根　頻度はいろいろな報告があっ
て難しいのですが、少なくとも高血圧
患者さんの数％ぐらいはいます。
　大西　けっこう多いのですね。
　曽根　100人に数人ぐらいいるとい
われていて、統計を取ると、普通の高
血圧より若い人に多いです。30～50代
で比較的若くて、あまり生活習慣も悪
くないのに血圧が高い人になります。
　大西　平均値的には50代ですか。
　曽根　40～50代になります。ただ、
30代で脳卒中を起こして見つかる方も
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けっこういらっしゃるので、若い方も
います。
　大西　脳卒中のリスクは少し高いと
考えてよいのでしょうか。

　曽根　はい。
　大西　では早く見つけて、きちんと
治療することが大事ですね。どうもあ
りがとうございました。

出ています。すなわち患者さんの腎臓
や心臓などが悪くなるのを防げるとい
う話なので、そういう薬を使って治療
するためにも見つけてあげることが大
事だと思います。
　大西　手術で取った場合も、完全に
治る場合と、そうでない場合があるの
でしょうか。
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と思います。ただ、アルドステロン症
が原因で起こった、腎臓や血管が悪く
なった分が戻るわけではないので、そ
ういう意味で早く見つけてあげること
が大事だと思います。
　大西　血圧なども高いのが残る場合
もあるのでしょうか。
　曽根　そこは生活習慣の分と、あと
血管の障害の分が残る場合があります。
　大西　そういう患者さんの場合は、
その後の生活習慣とか、いろいろ気を
つけなければいけないということです
ね。
　曽根　はい。
　大西　塩分もかなり制限したほうが
よいのでしょうか。
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きくなると思います。
　大西　治療がうまくできているケー

スは予後は比較的良好と考えてよいの
ですか。
　曽根　はい。基本的には良性腫瘍が
多くて、手術で治る病気ですので、だ
からこそ早く見つけて、治すことが大
事だと思います。
　大西　薬物療法になった場合も、先
ほど合併症が少し多いというお話があ
りましたが、そういった合併症の予後
は良くなるのでしょうか。
　曽根　最近少しデータが出てきて、
薬で治療した場合でも手術と同様に合
併症の予後は良くなる。将来合併症を
防げるというデータが出ています。や
はり普通の降圧薬ではなくて、アルド
ステロン症とわかったらアルドステロ
ン症に適した薬を使ってあげることが
大事かと思います。
　大西　この病気は、頻度や性差、見
つかる年齢などに特徴があるのでしょ
うか。
　曽根　頻度はいろいろな報告があっ
て難しいのですが、少なくとも高血圧
患者さんの数％ぐらいはいます。
　大西　けっこう多いのですね。
　曽根　100人に数人ぐらいいるとい
われていて、統計を取ると、普通の高
血圧より若い人に多いです。30～50代
で比較的若くて、あまり生活習慣も悪
くないのに血圧が高い人になります。
　大西　平均値的には50代ですか。
　曽根　40～50代になります。ただ、
30代で脳卒中を起こして見つかる方も
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