
液だけでもある程度カルシウムを排泄
することでコントロールできます。ま
ず、これをしっかりと行って、腎機能
の悪化を防ぐことが大事だと思います。
続いて、短期で効果が期待できるのは、
カルシトニン製剤です。ただ、これを
連日繰り返していると、だんだん効果
が減弱していきますので、中長期的に
コントロールが必要な場合には、ビス
ホスホネートの静注製剤が有効です。
どうしても効果が出てくるのに１～２
日かかるのですが、いったん効果が発
現すると、ある程度長期間、その状態
を維持できます。大量の外液の補液、
そしてカルシトニン製剤、ビスホスホ
ネートの静注製剤といった治療が必要
だと思います。
　槙田　そのほかで内分泌の緊急症は
ありますか。
　坂本　あとは高血圧性クリーゼです
ね。原因として多いのは褐色細胞腫で
すが、症状としては高血圧です。著明
な高血圧に伴って起こる症状となりま
す。具体的には頭痛や吐き気などの症
状、ひどくなると循環動態の不安定化、
そして生命の危機に移る、そういった
疾患になります。

　槙田　褐色細胞腫でなくても、血圧
が高いことで緊急の病態は起こるので
しょうか。
　坂本　褐色細胞腫以外の病態でも、
悪性高血圧などでは、収縮期が180㎜Hg
以上、拡張期が120㎜Hg以上ぐらいの
高血圧になると、高血圧症でのクリー
ゼは起こりえますし、緊急の降圧が必
要となります。カルシウム拮抗薬の静
注製剤の持続投与などで、しっかりと
血圧を下げることが必要になるのです
が、頻度が高い褐色細胞腫によって起
こる高血圧性クリーゼの場合は、一般
的に緊急の降圧で使われるカルシウム
拮抗薬の静注製剤での血圧のコントロ
ールはなかなか難しいので、これに特
化したα1・α2拮抗薬であるフェント
ラミンの持続静注が必要になることが
多いです。それでもなかなかコントロ
ールができない場合には、β遮断薬（プ
ロプラノロール）の静注製剤の併用が
有効だと思います。
　槙田　お話をうかがって、意識障害
の患者さんをみたときに、こういった
ホルモンの異常も考えていく必要があ
るなと思いました。ありがとうござい
ました。

防衛医科大学校医学教育学専任教授
栗　原　　勲

（聞き手　齊藤郁夫）

横断的診療②　医原性副腎不全を見逃さない

　齊藤　今回は主に医原性副腎不全に
ついてお話しいただきます。まずは一
般的な副腎不全からうかがいますが、
これはどんなところが診断のきっかけ
になりますか。
　栗原　一般的には倦怠感が主な症状
になってくると思うのですが、たまに
腹痛があったり、やはり副腎不全の症
状は非特異的な症状が多いというのは、
教科書でもいわれているとおりだと思
います。
　齊藤　そこまではっきりしないので
すね。検査するとどんなことで見つか
りやすいですか。
　栗原　検査値でいうと、教科書的に
は低ナトリウム血症が有名だと思いま
すが、低ナトリウム血症はかなりシビ
アな副腎不全にならないと出ないこと
も多いので、私は末梢血の好酸球の数
値に注目しています。普段正常な値を
推移している人で好酸球がなぜか上昇
しているような場合には、これはもし
かしたら副腎不全かもしれないと検査
をすることがあります。

　齊藤　末梢血で白血球の分画をみて
いくということですね。好酸球が増え
る人は、例えばアレルギーもあります
ね。
　栗原　そうですね。もともとアレル
ギー体質の人は好酸球の数値が高いの
で検査しても空振りになってしまうと
いうことはあると思います。普段何も
問題ない人が上昇したところ、という
のが注目点だと思います。
　齊藤　好酸球上昇で副腎不全を疑っ
た場合、今度はホルモン検査をすると
思いますが、これはどのようにします
か。
　栗原　副腎不全の診断はコルチゾー
ルの値が重要になりますが、おすすめ
としては、ぜひACTH値とセットでと
っていただきたいです。コルチゾール
が低い場合には中枢性の副腎不全と副
腎原発の副腎不全の２つのパターンが
あって、ACTH値をとっていないと、
どちらのパターンか鑑別がつきにくい
ので、両方同時にとることをおすすめ
しています。

日常臨床にひそむ内分泌疾患と最近の話題（Ⅸ）
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　栗原　医原性を起こすのは内服薬が
メインですし、一般的に吸入薬や外用
薬は、あまり副腎不全を起こさないと
考えられています。実際に処方してい
る呼吸器科の医師も吸入薬だから絶対
に医原性副腎不全にはならない、と思
われている方もいらっしゃるのですが、
私の経験では、内服薬は全く飲んでい
なくて、吸入薬だけの使用でも、かな
りシビアな副腎不全になっている人を
何人か見ています。吸収されやすさな
ど個人差があると思うのですが、吸入
薬だからといって、医原性副腎不全の
リスクはないと考えてしまうのは、ち
ょっと危険かと思います。
　齊藤　吸入薬をやめて、他の治療に
切り替えたようなときですか。
　栗原　そうですね。ずっと続けてい
ればだいたいは大丈夫ですが、私もそ
の辺の分野は専門ではないのでわから
ないですが、生物学製剤だったり、よ
り効果が高い喘息薬に切り替えたりし
た症例の経験は何度かあります。
　齊藤　皮膚科で外用でステロイド薬
を使うこともありますが、いかがです
か。
　栗原　経皮での吸収は、吸入よりも
ステロイドが全身に及ぼす影響は確か
に少ないと私も思います。ただ、やは
り軽度な副腎不全になっている方はい
るのではないかと思っています。先ほ
どお話しした倦怠感として発見された
副腎不全ではなく、採血をしたらたま

たまコルチゾールが低いという患者さ
んもときどきいると思うのですが、そ
ういう人たちにきちんと病歴を聞いて
みると、どこかでステロイドの外用薬
が出されていて、それがちょっと影響
しているのかなと、振り返って気づく
症例はあるかと思います。
　齊藤　そういうことですね。それか
ら、副腎の手術を行うことがあります
ね。術後も可能性はあるのですか。
　栗原　はい。有名なものはもちろん
クッシングで、術後はきちんとステロ
イドを補充しなければいけないと知ら
れているように、非患部は副腎機能が
落ちています。最近は原発性アルドス
テロン症も増えています。アルドステ
ロンなので手術しても補充は必要ない
のがほとんどなのですが、ときどきア
ルドステロン症の腫瘍の中にコルチゾ
ールの自律性分泌も伴っていて、その
ことに気づかずにアルドステロン症だ
けだと思って腫瘍を取って補充をして
いないと、副腎不全になってしまうこ
とがあります。ぜひ手術前には、コル
チゾールの異常がないかどうかも確認
をしていただきたいと思います。
　齊藤　それから免疫チェックポイン
ト阻害薬の使用が増えていて、いろい
ろな内分泌系の異常を起こすことで有
名ですね。
　栗原　そうですね。やはり、医原性と
なると、確かにこれも入ってくると思
います。実際に免疫チェックポイント

　齊藤　採血の時間帯はどうでしょう
か。
　栗原　皆さんご存じのとおり日内リ
ズムで、朝は高め、午後になると低く
なってくるので午後に採血すると、そ
んなに異常はなくても低めに出てしま
うことはあります。怪しいなと思った
場合には、もう一度朝に来ていただい
て再採血が必要になってくるかもしれ
ません。
　齊藤　ACTH値とコルチゾールの両
方を測ってACTH値が低くない場合に
副腎性を疑うのですね。
　栗原　そうなりますね。
　齊藤　副腎皮質機能低下症で有名な
のは、アジソン病ですが、これは今、
日本ではどのような状況ですか。
　栗原　もちろん教科書的にはアジソ
ン病は有名ですが、私は今、厚生労働
省の副腎班で患者数調査などをやって
いるのですが、ヨーロッパ人に比べる
と圧倒的にアジア人にアジソン病は少
ないです。それ以外の原因として有名
な結核なども最近は減ってきています
し、むしろ悪性腫瘍に伴って両側副腎
転移であったり、副腎自体が器質的に
冒されている場合が最近は増えてきて
いるのではないかと思います。
　齊藤　ここまでが一般的な副腎皮質
機能低下症ですが、医原性となるとや
はりステロイド薬を何らかのかたちで
飲んでいる、あるいは使っていた人と
いうことになりますか。

　栗原　そうですね。ステロイド薬の
怠薬（退薬）が原因になるのが一般的
な医原性副腎不全です。ただ、ステロ
イド薬と意識しながら飲んでいる人は
処方している医師からも「急にやめて
はいけませんよ」ということを言われ
ていますので、やはり臨床で多いのは、
ベタメタゾン・d-クロルフェニラミン
マレイン酸配合錠（セレスタミン）な
ど、アレルギーの薬としてその中にス
テロイドが含まれていることを患者さ
んは知らずに飲んでいて、処方するほ
うもあまり意識せず、アレルギーの症
状が取れたので、パッとやめてしまっ
て、副腎不全になってしまうというパ
ターンかと思います。
　齊藤　これは花粉症などで使うこと
が多いですか。
　栗原　花粉症でも使われますし、皮
膚のアレルギー症状がなかなか治らな
いと使われていることがあるようです。
　齊藤　例えば膠原病やネフローゼの
ようなステロイドをしっかり使う場合
には、医師もそこは認識していて患者
さんもわかっていることから、何か事
故や災害で薬がなくなってしまうなど
以外は多くはなさそうですね。
　栗原　そうですね。そこはあまり心
配しなくてもいいパターンかと思いま
す。
　齊藤　喘息では吸入ステロイドが主
流になっていますが、これはどうなの
でしょうか。
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　栗原　医原性を起こすのは内服薬が
メインですし、一般的に吸入薬や外用
薬は、あまり副腎不全を起こさないと
考えられています。実際に処方してい
る呼吸器科の医師も吸入薬だから絶対
に医原性副腎不全にはならない、と思
われている方もいらっしゃるのですが、
私の経験では、内服薬は全く飲んでい
なくて、吸入薬だけの使用でも、かな
りシビアな副腎不全になっている人を
何人か見ています。吸収されやすさな
ど個人差があると思うのですが、吸入
薬だからといって、医原性副腎不全の
リスクはないと考えてしまうのは、ち
ょっと危険かと思います。
　齊藤　吸入薬をやめて、他の治療に
切り替えたようなときですか。
　栗原　そうですね。ずっと続けてい
ればだいたいは大丈夫ですが、私もそ
の辺の分野は専門ではないのでわから
ないですが、生物学製剤だったり、よ
り効果が高い喘息薬に切り替えたりし
た症例の経験は何度かあります。
　齊藤　皮膚科で外用でステロイド薬
を使うこともありますが、いかがです
か。
　栗原　経皮での吸収は、吸入よりも
ステロイドが全身に及ぼす影響は確か
に少ないと私も思います。ただ、やは
り軽度な副腎不全になっている方はい
るのではないかと思っています。先ほ
どお話しした倦怠感として発見された
副腎不全ではなく、採血をしたらたま

たまコルチゾールが低いという患者さ
んもときどきいると思うのですが、そ
ういう人たちにきちんと病歴を聞いて
みると、どこかでステロイドの外用薬
が出されていて、それがちょっと影響
しているのかなと、振り返って気づく
症例はあるかと思います。
　齊藤　そういうことですね。それか
ら、副腎の手術を行うことがあります
ね。術後も可能性はあるのですか。
　栗原　はい。有名なものはもちろん
クッシングで、術後はきちんとステロ
イドを補充しなければいけないと知ら
れているように、非患部は副腎機能が
落ちています。最近は原発性アルドス
テロン症も増えています。アルドステ
ロンなので手術しても補充は必要ない
のがほとんどなのですが、ときどきア
ルドステロン症の腫瘍の中にコルチゾ
ールの自律性分泌も伴っていて、その
ことに気づかずにアルドステロン症だ
けだと思って腫瘍を取って補充をして
いないと、副腎不全になってしまうこ
とがあります。ぜひ手術前には、コル
チゾールの異常がないかどうかも確認
をしていただきたいと思います。
　齊藤　それから免疫チェックポイン
ト阻害薬の使用が増えていて、いろい
ろな内分泌系の異常を起こすことで有
名ですね。
　栗原　そうですね。やはり、医原性と
なると、確かにこれも入ってくると思
います。実際に免疫チェックポイント

　齊藤　採血の時間帯はどうでしょう
か。
　栗原　皆さんご存じのとおり日内リ
ズムで、朝は高め、午後になると低く
なってくるので午後に採血すると、そ
んなに異常はなくても低めに出てしま
うことはあります。怪しいなと思った
場合には、もう一度朝に来ていただい
て再採血が必要になってくるかもしれ
ません。
　齊藤　ACTH値とコルチゾールの両
方を測ってACTH値が低くない場合に
副腎性を疑うのですね。
　栗原　そうなりますね。
　齊藤　副腎皮質機能低下症で有名な
のは、アジソン病ですが、これは今、
日本ではどのような状況ですか。
　栗原　もちろん教科書的にはアジソ
ン病は有名ですが、私は今、厚生労働
省の副腎班で患者数調査などをやって
いるのですが、ヨーロッパ人に比べる
と圧倒的にアジア人にアジソン病は少
ないです。それ以外の原因として有名
な結核なども最近は減ってきています
し、むしろ悪性腫瘍に伴って両側副腎
転移であったり、副腎自体が器質的に
冒されている場合が最近は増えてきて
いるのではないかと思います。
　齊藤　ここまでが一般的な副腎皮質
機能低下症ですが、医原性となるとや
はりステロイド薬を何らかのかたちで
飲んでいる、あるいは使っていた人と
いうことになりますか。

　栗原　そうですね。ステロイド薬の
怠薬（退薬）が原因になるのが一般的
な医原性副腎不全です。ただ、ステロ
イド薬と意識しながら飲んでいる人は
処方している医師からも「急にやめて
はいけませんよ」ということを言われ
ていますので、やはり臨床で多いのは、
ベタメタゾン・d-クロルフェニラミン
マレイン酸配合錠（セレスタミン）な
ど、アレルギーの薬としてその中にス
テロイドが含まれていることを患者さ
んは知らずに飲んでいて、処方するほ
うもあまり意識せず、アレルギーの症
状が取れたので、パッとやめてしまっ
て、副腎不全になってしまうというパ
ターンかと思います。
　齊藤　これは花粉症などで使うこと
が多いですか。
　栗原　花粉症でも使われますし、皮
膚のアレルギー症状がなかなか治らな
いと使われていることがあるようです。
　齊藤　例えば膠原病やネフローゼの
ようなステロイドをしっかり使う場合
には、医師もそこは認識していて患者
さんもわかっていることから、何か事
故や災害で薬がなくなってしまうなど
以外は多くはなさそうですね。
　栗原　そうですね。そこはあまり心
配しなくてもいいパターンかと思いま
す。
　齊藤　喘息では吸入ステロイドが主
流になっていますが、これはどうなの
でしょうか。
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阻害薬で副腎不全を起こすパターンは、
先ほどのアジソン病ようの副腎性は少
なくて下垂体炎が多いです。中枢性の
副腎不全、それも不思議とACTH単独
欠損症パターンをとってくるものが多
いのですが、そちらのほうが多いのは
確かです。医原性という扱いで考える
と、これも一つカテゴリーには入って
くるかと思います。腫瘍に対してはす
ごく効果が高いので、いろいろな腫瘍
を専門とする科で使用されていて、本
当によく見るパターンになっているか
と思います。
　齊藤　これらが見つかった場合、治
療はどうしますか。
　栗原　医原性副腎不全に対する治療
は、基本的に本来持っている副腎機能
を早めに回復させたいので、ショート
アクティングのヒドロコルチゾンをぜ
ひ使っていただきたいと思います。デ
キサメサゾンやプレドニゾロンなど、
ちょっと強めのロングアクティングの
ものを使ってしまうと、なかなか本来

の機能が回復してこないので、やはり
ヒドロコルチゾンをおすすめしたいと
思います。
　齊藤　短い作用のステロイド薬を使
って、その効果が切れたときを狙うの
ですか。
　栗原　そうですね。効果をちょっと
切らせることによって、残っている副
腎が自ら頑張り始めますので、そこに
期待するかたちになります。
　齊藤　患者さんは心配するでしょう
が、やはり飲めば元気になるのですね。
　栗原　実際に使ってもらうと良かっ
たとなるのですが、どうしてもステロ
イド薬であるという認識の患者さんが
多く、ステロイドを飲みたくないと思
ってしまう患者さんもいて、そこはぜ
ひ、少ないものに対してプラスしてい
るので副作用のことは一切心配しなく
ていいということを説明していただき
たいと思います。
　齊藤　どうもありがとうございまし
た。

札幌医科大学医学部遺伝医学教授
櫻　井　晃　洋

（聞き手　大西　真）

横断的診療③　内分泌腫瘍にひそむ遺伝性疾患

　大西　櫻井先生、「内分泌腫瘍にひ
そむ遺伝性疾患」というテーマでお話
をうかがいます。
　はじめに内分泌腫瘍の特徴について
教えていただけますか。
　櫻井　私たちの体は、いろいろなと
ころに腫瘍ができますが、内分泌腫瘍
はどちらかというと、がんよりも良性
腫瘍のほうが多い傾向があります。内
分泌腺はもともとホルモンを作る場所
ですが、ほかのがん、例えば肝臓がん
には肝細胞としての機能はもうないで
すし、肺がんもガス交換としての機能
はないです。内分泌腫瘍はホルモン分
泌機能を維持して、むしろそれが過剰
な状態になっているのが一つの大きな
特徴だといえます。ですので、内分泌
腫瘍の場合には、占拠性病変としての
特徴と、もう一つはホルモン分泌の過
剰によって全身のいろいろなところに
症状が現れてくる、その両面があると
いうのが大きな特徴と考えています。
内分泌疾患は一般的に罹患している臓
器と臨床症状が出る場所が違うもので

すから、なかなかその診断が難しい例
も少なくないです。
　大西　次に、内分泌腫瘍のうち遺伝
性のものは、どれくらいあるのでしょ
うか。
　櫻井　ほかのがんもそうなのですが、
どの腫瘍かによってかなり差がありま
す（表）。例えば内分泌以外では卵巣
がんは15％ぐらいが遺伝性といわれて
いる一方で、肺がんは遺伝性が少ない
です。内分泌腫瘍も同様で、特に遺伝
性の割合が多いとして知られているも
のが２つあり、それが褐色細胞腫と甲
状腺がんの中の髄様がんという、特殊
ながんです。それぞれ30～40％ぐらい
が遺伝性だといわれています。ただ、
褐色細胞腫の場合、カテコラミン分泌
過剰でいろいろと症状が出てくる腫瘍
ですが、遺伝性は1/3ぐらいあるもの
の、その体質を持っている方が必ずし
も褐色細胞腫を発病するわけではない
ので、実際に遺伝性とわかっていても、
家族にはどなたも同じ病気の方がいら
っしゃらない、いわゆる家族歴がない

日常臨床にひそむ内分泌疾患と最近の話題（Ⅸ）
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