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1．ガイドライン作成の背景
　原発性局所多汗症は，本邦では難治性疾患として認
識されておらず，未治療もしくは美容クリニック，エ
ステティックサロンなどで不適切な処置がなされてい
る．しかし，欧米ではすでに原発性局所多汗症に対す
る適切な診断基準，診療ガイドラインが作成され重症
度に応じた段階的な治療がなされている．本邦でも
2009年に，原発性顔面頭部多汗症を除く原発性局所多
汗症の診断基準，診療ガイドラインが作成され，さら
に 2015 年に原発性頭部顔面多汗症の診療ガイドライ
ンが追加された．また，2020 年 11 月には外用抗コリ
ン薬が保険適応となり新たにガイドラインの改定が必
要となった．

2．ガイドラインの位置づけ
　本委員会は日本皮膚科学会，日本発汗学会から委嘱
された委員らにより構成され，2021年 6月から委員会
および書面審議を行い，原発性局所多汗症診療ガイド
ラインを改定した．本ガイドラインは現時点に置ける
我が国の原発性局所多汗症の基本的，標準的治療の目
安を示すものである．

3．免責条項
　本ガイドラインは報告書作成の時点で入手可能な
データをもとに，ガイドライン作成委員の意見を集約
的にまとめたものであるが，今後の研究の結果によっ
ては本報告書中の結論または勧告の変更を余儀なくさ
れる可能性がある．また特定の患者および特定の状況
によっては本ガイドラインから逸脱することも容認さ
れ，むしろ逸脱が望ましいことさえある．従って治療
を施した医師は，本ガイドラインを遵守したというだ
けでは過失責任を免れることはできず，本ガイドライ
ンからの逸脱を必ずしも過失と見なすこともできない．

4．資金提供者，利益相反
　本ガイドライン改定に要した費用は厚生労働省難治
疾患研究事業「発汗異常を伴う稀少難治療性疾患の治
療指針作成，疫学調査の研究」班の研究費を用いた．
作成委員は，本ガイドラインの原稿作成，会議参加等
に対する報酬を受けとっていない．各委員が所属する
施設，または日本皮膚科学会が定めたCOIガイドライ
ンに基づき，ガイドライン作成委員の利益相反状況に
ついて書面による自己申告を行った．利益相反の存在
がガイドラインの内容へ影響を及ぼすことがないよう
に，すべての推奨決定は各担当ではなく委員全員によ
るコンセンサスとし，学会代議員からの意見（パブリッ
クコメント）を参考に決定を行った．
　以下，ガイドライン作成委員および一親等内の親族
が，原発性局所多汗症の診断・治療に関係する企業等
から何らかの報酬を得たかを申告した．対象期間は
2019 年 4 月 1 日～2022 年 3 月 31 日までとした．1．役
員，顧問報酬，2．株式の利益，3．特許権使用料，4．
講演料など，5．原稿料など，6．臨床研究費（受託研
究費，共同研究費，治験研究費など），7．奨学寄付金，
8．企業などの寄付講座，9．旅費，贈答品などの受領．
該当企業・団体：藤本智子［科研製薬株式会社（講演

＊‌�多汗症治療薬に 2023 年 6 月から手掌多汗症のための治療薬
が保険適用で追加された為，CQ2，図 3，図 6 について一部
改訂．
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料，原稿料，治験研究費），マルホ株式会社（講演料，
原稿料，治験研究費）］．横関博雄［科研製薬株式会社

（講演料，原稿料，治験研究費），マルホ株式会社（講
演料，原稿料，治験研究費）］．中里良彦［科研製薬株
式会社（講演料，原稿料），マルホ株式会社（講演料，
原稿料）］．室田浩之［科研製薬株式会社（講演料），マ
ルホ株式会社（講演料）］．村山直也［該当無し］．大嶋
雄一郎［科研製薬株式会社（講演料，原稿料），マルホ
株式会社（講演料，原稿料）］．吉岡　洋［該当なし］．
岸部麻里［該当なし］．羽白　誠［該当なし］

5．エビデンスのレベルと推奨度
　本ガイドラインのなかで記載されたエビデンスのレ
ベルと推奨度は，皮膚悪性腫瘍グループが作成した「エ
ビデンスのレベルと推奨度の決定基準」（付表 1）に基
づいて決定した．

6．概念
　エクリン汗腺は発汗により主に体温調節機能を担っ
ているが，その他，皮膚表面の適度な湿度を供給する
機能，自然免疫などにより外界の細菌，ウイルスから
体を守る作用が注目されている．汗は皮膚が正常な役

割を果たすためこのように重要な役割を果たすが，頭
部・顔面，手掌，足底，腋窩に温熱や精神的な負荷，
またそれらによらずに大量の発汗がおこり，日常生活
に支障をきたす状態を原発性局所多汗症と定義している．

7．分類
　多汗症は，全身の発汗が増加する全身性多汗症と体
の一部のみの発汗量が増加する局所性多汗症に分類さ
れている．全身性多汗症には特に原因のない原発性（特
発性）全身性多汗症と他の疾患に合併して起きる続発
性全身性多汗症がある．続発性には結核などの感染症，
甲状腺機能亢進症，褐色細胞腫などの内分泌代謝異常，
神経疾患や薬剤性の全身性多汗症がある．神経疾患で
は大脳皮質の障害により発汗機能亢進や低下が認めら
れる．脳梗塞で麻痺側の発汗量の増加，体温中枢のあ
る視床下部を含む間脳の障害，脊髄損傷による自律神
経障害などによって多汗が起きる．一方，局所性多汗
症にも原発性（特発性）と続発性があり Frey 症候群
は続発性局所性多汗症の一つであり耳下腺の手術や外
傷の後で食事の時に耳前部が赤くなり多汗がみられる
症候群である．損傷を受けた副交感神経が発汗神経に
迷入することにより発症すると考えられている（表1）．

付表1　エビデンスのレベルと推奨度の決定基準（皮膚悪性腫瘍グループ）

A．エビデンスのレベル分類

Ⅰ システマティック・レビュー/メタアナリシス

Ⅱ 1つ以上のランダム化比較試験による

Ⅲ 非ランダム化比較試験による

Ⅳ 分析疫学的研究（コホート研究や症例対照研究による）

Ⅴ 記述研究（症例報告や症例集積研究による）

Ⅵ 専門委員会や専門家個人の意見＋

B．推奨度の分類＃

A 行うよう強く勧められる
（少なくとも1つの有効性を示すレベルⅠもしくは良質のレベルⅡのエビデンスがあること）

B 行うよう勧められる
（少なくとも1つ以上の有効性を示す質の劣るレベルⅡか良質のレベルⅢあるいは非常に良質のⅣのエビデンスがあること）

C1 行うことを考慮してもよいが，十分な根拠＊がない
（質の劣るⅢ - Ⅳ，良質な複数のⅤ，あるいは委員会が認めるⅥ）

C2 根拠＊がないので勧められない（有効のエビデンスがない，あるいは無効であるエビデンスがある）

D 行わないよう勧められる（無効あるいは有害であることを示す良質のエビデンスがある）

＋基礎実験によるデータ及びそれから導かれる理論はこのレベルとする．
＊根拠とは臨床試験や疫学研究による知見を指す．
＃本文中の推奨度が必ずしも上表に一致しないものがある．国際的にも皮膚悪性腫瘍診療に関するエビデンスが不足している状況，
また海外のエビデンスがそのまま我が国に適用できない実情を考慮し，さらに実用性を勘案し，（エビデンス・レベルを示した上で）
委員会のコンセンサスに基づき推奨度のグレードを決定した箇所があるからである．
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8．病態
　原発性局所多汗症の原因は不明であるが，多汗症患
者の汗腺は健常者と比較して汗腺数や大きさなど組織
病理学的な異同はないことから，多汗は汗腺の発汗機
能亢進と考えられる1）．一般にヒトの発汗現象は温熱性
発汗，精神性発汗，味覚性発汗の 3 種類に分類されて
いる．これは発汗誘発因子をもとにした分類であるが，
発汗現象の病態や生理的意義を考えると必ずしも適切
な分類とは言えないときがある．また，発汗現象は身
体の各部位で病態が異なるので局所多汗症の病態を考
えるときにも部位別に検討する必要がある．本稿では
原発性局所多汗症が生じる部位別に生理的意義を踏ま
えて病態を考察する．
　手掌・足底の発汗は，発生学的にはマウスやイヌ，
ネコの足裏の肉球における発汗と同一である．動物の
足裏の発汗は敵から逃げるときや高いところに飛び移
るときなどの「滑り止め」の役割を持つ．ヒトでは暗
算，恐怖，痛み，不安などの精神的負荷や深呼吸，触
刺激で誘発されるため，精神性発汗といわれている．
手掌・足底は温熱刺激では発汗が生じないこと，睡眠
で発汗が消失することから温熱性発汗中枢（視床下部
体温調節中枢）とは別の中枢支配と考えられる2）．精神
性発汗中枢としては，扁桃体，前部帯状回，大脳基底
核，縫線核の関与が指摘されている3）．この精神性発汗
中枢に対する入力刺激に対し，病的に持続的な多量発
汗が生じる場合には原発性手掌（足底）多汗症と診断
される．手掌・足底の多汗症は青年期までに発症し，
しばしば多汗症の家族歴があることから，本病態は遺
伝的に生じた発汗系交感神経の病的な過活動と考えら
れる．また，近年家族歴がある多汗症の報告があり，
患者の一部には何らかの遺伝子関連も背景にあると考
えられている4）～7）．
　頭部・顔面発汗の生理的意義は高温に弱い脳を守る
ための「脳冷却」であり，温熱刺激で誘発される発汗
は全身の温熱性発汗と同様に体温調節性発汗である．

ほかの全身に比し発汗閾値が低いため，全身には発汗
が生じないような低体温でも頭部発汗が始まることが
ある．また，しばしば過度に緊張した時にも発汗が生
じ，精神性発汗と考えられる．この場合には体温の低
い状況で発汗が生じるため，一般には「冷や汗」とい
われている．「冷や汗」は頭部・顔面のほか，温熱性発
汗閾値の低い腋窩にも生じる（後述）．生理学的意義は
精神活動の亢進した脳を冷却するための発汗と考えら
れ，精神性刺激で誘発された体温調節性発汗（脳冷却
発汗）ともいえる．緊張などの精神的負荷に対し，病
的に過度に反応し反射性に多量発汗が生じることがあ
る．発汗発作はときに持続的に数時間に及び，頭部・
顔面多汗症と診断される．さらに，頭部・顔面はトウ
ガラシが含まれる辛い食品で味覚性発汗が生じる部位
である．近年，この味覚性発汗はトウガラシに含まれ
る辛み成分のcapsaicinが温度感受性受容体（transient 
receptor potential vanilloid 1：TRPV1）を刺激して生
じる発汗であることが判明した．発汗誘発時には頭
部・顔面の皮膚血管拡張も生じており，capsaicin発汗
は脳冷却のための温熱性発汗である8）．
　腋窩は手掌・足底以外の全身と同様に温熱負荷に対
して発汗が生じる温熱性発汗が主体である9）．精神的負
荷でも発汗が生じるが，これは腋窩以外の全身体表面
でも生じる現象である．この精神的負荷による発汗波
は手掌とは完全には同期せず，手掌の精神性発汗とは
別の機序である10）．腋窩は全身に比し発汗開始の体温
閾値はもっとも低く，全身が発汗しない低体温でも発
汗が生じる10）．腋窩の発汗量そのものは多くなくても，
低体温で早期に発汗が開始すること，腕で塞がれた部
位で汗が蒸発しにくいことから，少量の発汗でも発汗
過多と認識されやすい．腋窩には体表面近くに太い血
管が存在し，体温冷却には有利な部位である．スポー
ツの試合前などで筋活動の亢進が予想されるときに，
緊張や興奮で腋窩発汗が生じることは体温冷却のため
には合理的である．生理的意義から考えると精神性刺
激で誘発された体温調節性発汗ともいえる．頭部・顔

表1　続発性多汗症の原因

全身性：��薬剤性，薬物乱用，循環器疾患，呼吸不全，感染症，悪性腫瘍，内分泌・代謝疾患（甲状腺機能亢進症，低血糖，褐色細胞腫，
末端肥大症，カルチノイド腫瘍），神経学的疾患（パーキンソン病）

局所性：��脳梗塞，末梢神経障害，中枢または末梢神経障害による無汗からおこる他部位での代償性発汗（脳梗塞，脊椎損傷，神経障害，
Ross�syndrome）
Frey 症候群，味覚性発汗，エクリン母斑，不安障害，片側性局所性多汗（例：神経障害，腫瘍）
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面と同様に精神的負荷に過度に反応し，病的に持続性
発汗が出現する場合には腋窩多汗症と診断される．
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9．疫学
　原発性局所多汗症は，手掌，足底，腋窩，頭部顔面
の限局した部位から両側性に過剰な発汗を認める疾患
である．疫学については，世界中で様々な報告がされ
ている状態であるが，1997年のイスラエルで手掌多汗
症の罹患率が 0.6～1％11）という報告から近年になる
と，多汗症は現在少なくない罹患率であるといえる．
2013 年ドイツからは，52 社の従業員 14,336 人からの
アンケートで調査を行ったところ，16.3％の人が自身
を多汗症であると答え，全体の4.6％が原発性局所多汗
症に該当した．しかし，多汗のことで病院にかかるの
は27％であったと報告がある12）．2016年スウェーデン
では，1,353人から回収できたアンケートのうち，原発
性局所多汗症は5.5％であり，そのうちHDSSスコア3
または 4 の重度であると申告した人が 1.4％いたこと
を報告している13）．2016 年米国では，オンラインで回
答した 8,160 人のうち，4.8％（393 人）が原発性多汗
症であり，多汗のことで医療機関に受診したのは51％
であったと報告している14）．2016 年，上海とバンクー

バーの共同研究からは，皮膚科外来を受診した患者（上
海 1,010 人，バンクーバー 1,018 人）で検討したとこ
ろ，上海の原発性多汗症の患者は 14.5％（腋窩 2.5％，
掌蹠 5.8％，全身 6.1％）であったのに対し，バンクー
バーの原発性多汗症患者は 12.3％（腋窩 4.4％，掌蹠
5.7％，全身 2.2％）であり，またこの報告では，30 歳
以降で発症した多汗症に関して BMI 24.9 以上で有意
な罹患率の上昇を認めており，好発年齢を過ぎて発症
する多汗症は原発性多汗症と発症機序が異なるという
考察を述べている15）．本邦からは 2013 年に，5,807 人
の回答者のうち原発性局所多汗症は 12.8％（腋窩
5.75％，手掌 5.33％，頭部 4.7％，足底 2.79％）であっ
た．多汗を発症した平均年齢は手掌で 13.8 歳，腋窩は
19.5 歳，足底で 15.9 歳，頭部で 21.2 歳と報告され，年
齢の分布では 15～54 歳までの年代で 11.4～25.8％（25
～34 歳がピーク）と，10％以上が汗のことで困り，全
体の 46.8％が HDSS3 または 4 の重症を訴えていた．
しかし，医療機関への受診率は6.2％と非常に低い数値
を示した16）．また，2020 年には本邦において 60,969 人
を対象としたweb上でのアンケート調査を実施，原発
性局所多汗症の有病率10.0％（腋窩5.9％，頭部・顔面
3.6％，手掌 2.9％，足底 2.3％）であり，年代別の有病
率は，20～49 歳において 10％以上であり，20～39 歳
にピークがみられた．手掌では15～29歳にピークがみ
られた．医療機関への受診経験率は 4.6％であったが，
受診継続率は 0.7％といまだに医療機関での治療が継
続できていない実態が明らかになった．この報告では
医療機関医師に対しての調査も同時に行っており，治
療選択肢が少なく積極的な治療ができないと答えた医
師が 58.2％存在した17）．以上のように，2010 年以降の
報告では，世界中の多くの国における多汗症の有病率
は他の皮膚疾患と比べても決して少なくないにも関わ
らず，医療機関への受診率が低い疾患であるという共
通点がみられた．疾患背景については，近年多汗症患
者の日常生活での QOL の低下や，患者の精神状態へ
の悪影響が明らかになってきており，患者の医療ニー
ズが高まってきているが，治療の普及が十分とはいえ
ないことが挙げられる．また，世界的な環境において
もインターネット社会が到来し，住居環境においても
空調が整った現代社会において，過剰な汗を回避する
ような社会的な生活様式の変化といった要因もあると
考える．
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10．多汗症と精神的障害度の関係
　多汗症の治療は，自身の多汗症状が日常生活に支障
を与えていると自覚すれば，改善のために治療を開始
する．しかし疫学では，多汗症を訴える患者の罹患率
は各国で少なくないにもかかわらず，医療機関への受
診率は低いことがうかがわれる．本邦においては，2013
年の受診率6.3％18）という報告以降，10年後の報告19）に
おいては，多汗症の認知度はあがっているにもかかわ
らず，いまだ受診率は 10％以下であり，さらに受診継
続率に至っては 1％以下という現状が認められた．理
由としていくつか論点が挙げられ，①患者自身が多汗
を気にしているにもかかわらず市販薬など自身で対応
をしている②多汗症に対応した受診先医療機関が少な
い③満足のいく治療選択肢がないといった問題点に大
別された．原発性腋窩多汗症患者が対策として費やす
市販の衛生用品は，衣類，タオル，わき汗パッド，制
汗剤，身体用洗浄料，食品，サプリメントなどに及び，
さらに学校生活や仕事への影響をみると，汗のことで
欠席はしないものの全般労働障害率は30.52％と，自身

の力を発揮できない様子がうかがわれた．結果的に日
本における腋窩多汗症の生産性損失は 1 カ月あたり
3,129 億円と推定された20）．
　多汗症患者においては，不安障害やうつ傾向がみら
れることが指摘されており，その精神的な症状が多汗
症への積極的な治療で改善がみられることが示されて
いる．2016 年 Bahar21）らは，カナダバンクーバーと，
中国上海の皮膚科外来を訪れた皮膚科外来患者 2,017
名を対象に，対象患者の不安を Generalized Anxiety 
Disorder-7，うつ症状を Patient Health Question-
naire-9 を用いて評価し，それぞれ 10 点以上で不安障
害またはうつ病と判定した．多汗症の有無，種類，重
症度スコアについて，不安障害またはうつ病の有病率
との関連を，カイ 2 乗モデルおよびロジスティック回
帰モデルを使用し検討した結果，腋窩多汗症がある患
者（不安障害の有病率 23.1％，うつ病 27.2％）では，
ない患者（不安障害の有病率 7.5％，うつ病 9.7％）よ
りも不安障害およびうつ病の有病率が有意に高いと報
告した（レベル III）．同様に Lopez D22）らは皮膚科外
来受診した 100 人の被験者を対象に，原発性多汗症の
ない患者と，原発性多汗症をもつ患者にわけて Beck 
Depression Inventory（BDI）を用いて，抑うつ状態
を判定したところ，多汗症がある患者で統計学的有意
差を持ってBDIスコアが高く，多汗の重症度の程度に
応じてBDIスコアがあがることを報告している（レベ
ル IV）．また，Bragança GM23）らは，医療機関で治療
を受けた重度の原発性多汗症患者における不安と抑う
つの有無を調べるために，うつと不安を測定できる

“Hospital Anxiety and Depression Scale”（HADS）と
呼ばれる質問表を用いて 197 名を対象に検討したとこ
ろ，不安症状の有病率は 49.2％と高く，部位別では腋
窩と頭部顔面の多汗症において高頻度であった．うつ
病の有病率は 11.2％と低く，軽傷型と中等症型が最も
多かったがしばしば不安と関連していた（レベルIV）．
さらに多汗症の日常生活への影響や，患者がどのよう
に対処しているかについて 71 人から詳細にインタ
ビュー形式で収集した研究24）では，多汗における問題
点のテーマが飽和したのは 33 人目のインタビューで
あり，多汗症の影響を示す 7 つの主要分野（日常生活

（95.8％），心理生活（91.5％），社会生活（90.1％），職
業生活（74.6％），病状への対応（74.6％），満たされな
い医療ニーズ（64.8％），身体的影響（53.5％））に大別
される17のテーマに及び，生活のあらゆる側面に影響
を及ぼし，中でも心理社会的影響が中心的な役割を果
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たしていた．不安や恥ずかしさなどのネガティブな感
情が様々な活動を避ける理由として強調されることが
多く，その結果，日常生活に多くのハンディキャップ
を抱えることになり，長期的には人生の決断や性格に
影響を与えることも予想された（レベル IV）．さらに，
本邦において 2021 年に行ったインターネットでの調
査（対象 70,358 人中，問診で原発性腋窩多汗症の診断
基準を満たし，重症度が HDSS3 以上である対象）に
おいては，腋窩多汗症の症状により，学業や仕事への
影響があったと回答したのは 17.1％で，その内訳は，
希望の職種・職業を諦めた経験がある．が6.6％で最も
多く，患者の人生への深刻な影響が推察された25）（レベ
ル IV）．
　原発性多汗症に対し治療を行った場合に与える精神
的な影響について，Weber26）らは局所多汗症と診断さ
れた70人に対し，初期治療で十分な効果がなかった患
者にボツリヌス毒素局所注射で加療し，その治療前後
で State-Trait Anxiety Inven-tory G form X2

（STAI），Social Phobia Scale（SPS），Symptom Check-
list of Derogatis（SCL-90-R），HADS-D，Skindex な
どを用いて解析を行った．治療前の局所多汗症に罹患
している患者について，それぞれのスコアは正常範囲
内に収まっていた．しかし最初の治療が奏功せずA型
ボツリヌス毒素の治療に移行した患者においては，
ベースライン時に SPS が増加していた．さらに A 型
ボツリヌス毒素による治療後は，調査したすべてのス
コア（抑うつ，不安，社会不安および QOL）において
有意な改善を認めた（レベル V）．Li27）らは，原発性局
所多汗症と診断されて胸部交感神経遮断術を受けた
106 人の患者について対照群と比較して，精神状態の
治療前後の変化を Hyperhidrosis Impact Question-
naires（HHIQ），Leibowitz Social Anxiety Scales

（LSAS），Center for Epidemiological Studies Depres-
sion Scales（CESD-R）を用いて評価し，同時に服用し
ている向精神薬の使用状況の変化について検討した．
その結果，すべての質問票において精神状態のスコア
は有意に改善した．また，向精神薬を処方されている
割合が局所多汗症患者は 37.7％と，対照群の 14.1％と
比較して有意に高かったのに対し，胸部交感神経遮断
術後には向精神薬の処方を減らせたのは局所多汗症患
者で52.5％，対照群の患者では10％にとどまったこと
を報告した（レベル IV）．一方で，藤本28）は原発性局
所多汗症と診断された96人に対し，多汗症治療の前後
で DLQI，Visual Analogue Scale（VAS），Self-Rating 

Scale for Anxiety（SAS），General Health Question-
naire（30GHQ）を用いて QOL と発汗量，不安障害や
抑うつ状態についてアンケートを用いて検討を行っ
た．DLQI は全例で，VAS は 1 例を除いた全例で治療
後に有意に改善した．SAS は掌蹠多汗症患者（重症）
のうち発汗量が減少し治療有効であった 44 人におい
て，治療前に重度・中等度抑うつ患者が 31.8％だった
のが治療後は 21.2％と減少した．しかし，個人間の治
療前後のスコア推移をみると，治療後に増悪した患者
の割合は 27.2％認められ，発汗量の改善が抑うつ度の
改善に全例には結びつかなかった．30GHQ において
も，掌蹠多汗症患者（重症）のうち発汗量が減少し治
療有効であった44人において，治療前に精神的健康度
が低かった患者が75％だったのが，治療後は58.5％に
減少した．しかし，個人間の治療前後のスコア推移を
みると，治療後に増悪した患者の割合は 31％を占め，
発汗量の改善と精神的健康度の改善に全例が結びつく
わけではなかった（レベルV）．以上より，多汗症によ
り患者が日常生活に支障を感じる状態が続くと，様々
な社会活動や対人関係に悪影響を及ぼし生活の質を下
げていく．その状態がさらに続くと一部では患者に不
安障害や，うつ傾向を併発することがある．積極的な
多汗症に対しての治療の結果，精神症状が軽快する場
合もあるが，多汗症状が改善したにも関わらず不安や
うつ傾向が改善しない場合には，多汗症以外の疾患に
ついての考慮も必要であると考えられる．
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11．臨床症状と検査

1）掌蹠多汗症

　手掌および足底に精神的緊張により多量の発汗を認
める病的状態である．多汗症の中では比較的早期，小
学校就学時期くらいから自覚することが多い．重症例
ではしたたり落ちる程の多汗がみられる．手足は絶え
ず湿っていて冷たく，紫色調を帯びることがある．こ
れは発汗神経活動とともに血管運動神経活動が亢進し
ており汗による気化熱と血管収縮により皮膚温が低下
したためと考えられている．汗で長時間湿潤した皮膚
は汗疹を生じやすく，表皮が浸軟して剝脱する．さら
に真菌や細菌，そしてウイルスの感染を起こしやすい
ため，足白癬や尋常性疣贅を認めることがある．精神
的緊張や物を持つ時に多量の発汗を認める．発汗量の
日内変動が見られ，日中の覚醒時に発汗多く，大脳皮
質の活動が低下する睡眠中は発汗停止する．冬季の皮
膚血流量が低下する時に発汗量は減少し，夏季の皮膚
血流量が増加する時に発汗量は増える傾向にあること
から季節変動もみられる．掌部の多汗は社交活動（握
手など）やペーパーワーク，電子機器の操作等に多大
なる支障をきたすため，学校生活や社会生活上の様々
な場面で生活の質や労働能率を低下させる大きな要因
となる．

2）腋窩多汗症

　腋窩は精神性発汗と温熱性発汗の共存する特殊な環
境下にあり，左右対称性に腋窩の多汗がみられる．掌
蹠多汗を伴うこともある．発症年齢としては第二次性
徴を迎える思春期あたりより自覚することが多い．衣
服に汗が映り込むことが整容面から社会生活に支障を
きたす．2012年～2019年に原発性腋窩多汗症と診断さ
れた患者（n＝1,447）を対象とした労働生産性と衛生
用品費の調査では，全般労働障害率が30.52％，衛生用
品費の年間コストが 245 億円であった29）．

3）‌�頭部，顔面多汗症（Craniofacial hyperhidro-
sis）

　男性に多く，経過が長期化することが多い．発症年
齢としては，成人を迎える前後あたりより自覚するこ
とが多く，耳介上部から側頭部，後頭部および前額部
から流れ落ちるほどの大量の発汗をきたす．熱い食べ
物や飲み物の摂取後あるいは物理的ないし情動的スト
レスによって生じる，通常数分で収まるが，数時間か
ら 1 日中続くこともある．
診断
　局所多汗症の診断基準として Hornberger ら30）は局
所的に過剰な発汗が明らかな原因がないまま 6 カ月以
上認められ，以下の 6 症状のうち 2 項目以上あてはま
る場合を多汗症と診断している．
　1）最初に症状がでるのが 25 歳以下であること
　2）対称性に発汗がみられること
　3）睡眠中は発汗が止まっていること
　4）1 週間に 1 回以上多汗のエピソードがあること
　5）家族歴がみられること
　6）それらによって日常生活に支障をきたすこと
発汗検査
　発汗量の測定には定性的測定法と定量的測定法がある．
定性的測定方法
1）ヨード紙法（汗滴プリント法）31）

　ゼロックス紙 100 g に対して 1 g のヨウ素を加え，
デシケーターや瓶に 1 週間密閉保存し，ヨウ素の昇華
によって茶褐色に着色したヨード紙を用いる．発汗部
位に触れると黒色に変色することで発汗を視覚化する
方法である．発汗の多い場合は紙全体にべったりと均
一に黒い変色を示し，より軽症例では主に手指指腹，
手掌の辺縁など発汗の多い部分は点状の紫～黒色変化
を示す．
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2）Minor 法（原法，和田法）32）

　ヨード液（3～4 g ヨードを 20 mL の castor oil で溶
解し，無水アルコールを加えて 200 mL に調整）を皮
膚に塗布後，乾燥させてからでんぷんをふりかける．
発汗部位は黒紫色になるため，その範囲を計測して重
症度および治療効果の判定に用いる．和田・高垣法は
ヨード2～3 gを無水アルコール100 mLに溶かした液
を皮膚面に塗布する．乾燥させた後でんぷん 50～
100 g とヒマシ油 100 g との混合液を均等に塗る．発
汗が生ずると汗滴に一致して濃紫色の点が現れる．汗
量が多いほど着色点は大きくなる．ヒマシ油が汗滴の
蒸発を防ぐためにMinor法より感度が高い．小範囲の
汗滴を観察するのに適している．
定量的測定方法
1）重量計測法33）

　あらかじめ重量を計測したろ紙を発汗部位に 5 分間
密着させ，汗を含んだろ紙の重量を再度計測し，前後
の差を発汗量とする．簡便に行えるため治療効果判定
等に用いられるが，室温，湿度，季節，時間帯などの
測定環境によって大きく影響を受けることに留意が必
要である．
2）換気カプセル法34）

　皮膚面を密閉したカプセルで覆い，カプセル内に一
定流量で乾燥ガスを流し，カプセルを経由する前の湿
度とカプセルを経由した後の汗を含む空気湿度を 2 つ
の湿度センサーで検出し，その差から発汗量を計測す
る，差分差式の発汗量測定装置である．医療機器とし
ての承認を受けた装置がある．換気カプセル法の発汗
機能定量的検査として①発汗障害のスクリーニング

（発汗障害の有無，程度），②発汗障害の分布（左右差，
上下肢差）③深呼吸，暗算やハンドグリップなどの刺
激による発汗量の時間的様相の評価に有用である．
3）定量的軸索反射性発汗試験
　上述した換気カプセル法を用いてアセチルコリン刺
激後の軸索反射性発汗を評価する方法である．5％（w/
v）アセチルコリンを2 mAの電流でイオントフォレー
シスし，皮膚に導入する．導入開始から発汗が確認さ
れるまでの時間（潜時，健常者で 1～2 分）と，開始か
ら5分間の累積発汗量（健常者で0.5～1.5 mg/5分）を
計測する．原理としては真皮に導入されたアセチルコ
リンによって，直接刺激された汗腺による発汗の他に，
神経末端の分枝を介した発汗が生じ，この発汗を測定
する検査方法である．中枢神経を介さない発汗を軸索
反射性発汗と呼び，QSART は交感神経節後線維と汗

腺自体の機能を評価することができる35）．
4）シリコンゴム法/impression mold 法：
　歯科で使用されているシリコンゴムを用いて皮膚表
面の汗滴のレプリカを作る方法である．被検部にシリ
コンを薄く塗布する．シリコンが硬化する数分の間に
汗管から放出された汗がシリコンを押し出し，汗滴の
鋳型ができる．汗滴と皮丘/皮溝が同時に観察できる．
安静仰臥位の状態で適切な室温，湿度環境下で行うこ
とで基礎発汗と温熱性発汗の評価ができる36）37）．
5）発汗カメラ
　30～100 倍の拡大画像で発汗拍出の映像をとらえ
る．照明により拍出している汗を光の反射で光る点と
してとらえ，撮像素子のピクセル数を定めて，任意に
大きな汗，小さな汗を設定して記録し，全体の発汗点
数が画像と同時に記録する．拍出する皮膚上の発汗の
位置を x 軸，y 軸で定めて記録し，これに時間軸を加
えて 3 次元画像を作成できる．
重症度判定
　Strutton らは原発性局所多汗症の重症度は自覚症状
により，以下の 4 つに分類した Hyperhidrosis disease 
severity scale（HDSS）を提唱している38）．
　1　発汗は全く気にならず，日常生活に全く支障がない．
　2　発汗は我慢できるが，日常生活に時々支障がある．
　3　発汗はほとんど我慢できず，日常生活に頻繁に支
障がある．
　4　発汗は我慢できず，日常生活に常に支障がある．
3，4 を重症の指標とする．
　また，発汗量測定法を用いて重症度を決める方法が
ある．これには定性的測定と定量的測定の両方を行う
ことが望ましいが，簡便な定性的測定のみでも日常診
療では十分対応できる．まず定性的測定方法として
ヨード紙法が安価で簡便である．重症では手の形全体
にべったりと黒く変色し，軽症では主に手指指腹，手
掌の辺縁など発汗の多い部分のみが点状に変色する．
　次に定量的測定方法では換気カプセル法による発汗
量の測定を行う．室温 23～26℃で測定前の刺激（運
動，飲食）を避け，安静座位でセンサー内蔵カプセル
を発汗部位に装着する．平均発汗量が 2 mg/cm3/min
以上を重症としている．
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12．治療法と予後

アルゴリズム解説（図1～6）

　多汗症の治療については多汗の部位ごとに推奨され
る治療の選択肢が限られること，またその治療が現時
点で保険収載されているものと保険適用外であるもの
が混在していること，保険適用の治療法が優先される
べき治療かといえば，治療にかかる費用や身体への侵
襲度・簡便さ，治療効果などを検討すると必ずしも保
険適用の有無のみで治療方針を決定できないことを鑑
み，アルゴリズムでは，実際多汗症診療を希望する患
者にとって不利益にならない段階的な治療選択が行わ
れるよう，多汗の各部位に適した順序も加味した図に
示した．ひとりの患者に多汗の部位が複数存在する場
合や，一つの治療選択肢のみでは十分な汗のコント
ロールが困難な状況においては，複数の治療を組み合
わせることも試されてよいと考える．
　まず，多汗の主訴で来院した患者は図 1 に従い原発
性もしくは続発性多汗症と診断され，訴える多汗の部
位に応じ分類される．治療は多汗の部位により，患者
にとって侵襲が少なく，治療費用負担が少ないものか
ら段階的にすすめられることが推奨されるため，原発
性腋窩多汗症（図 2），原発性手掌多汗症（図 3），原発
性足底多汗症（図 4），原発性頭部顔面多汗症（図 5）
と，各部位に適した治療の順序を示した．図 6 では，

図1　

多汗症

原発性多汗症

・原発性腋窩多汗症
・原発性手掌多汗症
・原発性足底多汗症
・原発性頭部顔面多汗症

続発性多汗症

薬剤性
循環器疾患
悪性腫瘍
感染症
神経学的疾患
内分泌・代謝疾患
末梢神経障害
Frey症候群 など

診断基準
・発症が25歳以下である
・左右対称性に発汗がみられる
・睡眠中は発汗が止まっている
・1回/週以上の多汗のエピソードがある
・家族歴がみられる
・それらにより日常生活に支障をきたす

局所的に過剰な発汗が明らかな原因のないまま6
カ月以上認められ、上記2項目以上があてはまる

基礎疾患があるか？なし あり

以下につづくアルゴリズムへ
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同一患者の中に多汗箇所が複数に混在することが少な
くないことから，全体的に治療を組みたてやすくなる
表記を行った．
　そもそも局所多汗症の治療は患者本人が困らなけれ
ば行う必要はなく，患者自らの希望により治療は開始
されるべきである．そのため，多汗症の治療ゴールは，
患者の生活の中で発汗が起こらないように常にコント
ロールすることではなく，あくまで患者本人が多汗の

ことで損なわれている自身の生活の QOL が改善され
ることにある．患者の年齢や職業，生活環境などから，
十分な対話の上で適切な治療選択肢を提示する診療が
望まれる．また，アルゴリズム図の中で特筆すべき点
として，※のボツリヌス毒素製剤の治療は重度の原発
性腋窩多汗症にのみ保険が適用になること，※※の交
感神経遮断術（Endoscopic thoracic sympathectomy：
ETS）に関しては，既存の治療に抵抗性を示し，生活

図2　原発性腋窩多汗症における診療アルゴリズム

外用抗コリン薬
推奨度B

☆10～20％塩化アルミニウム
単純外用

推奨度B

※BT-A局注(50～100U/腋窩)
推奨度B

☆は処置薬としての保険適用外治療 ★は保険適用外かつ、既存治療が無効であった場合に十分なインフォームドコンセントの上行う
※重度の原発性腋窩多汗症において保険適用
※※交感神経遮断術は重症、保存的治療に抵抗性で患者本人の強い希望があること（C1）、また、切断部位はT2領域を避けることが望ましい（C1）

原発性腋窩多汗症診断

効果により相互使用

有効時は継続

★機器による治療

有効時は継続 有効時は継続

推奨度C1 

内服抗コリン薬
神経ブロック
精神(心理療法)

推奨度C1 

※※ETS
条件付き推奨度C1 

白色背景：保険適用
灰色背景：保険適用外

図3　原発性手掌多汗症における診療アルゴリズム

水道水イオント
フォレーシス療法

推奨度B

☆20～50％塩化アルミニウム
単純外用／ODT

推奨度B

※BT-A局注(50～100U/手掌)
推奨度C1

☆は処置薬としての保険適用外治療
※手掌に対するBT-Aは保険適用外治療
※※交感神経遮断術は重症、保存的治療に抵抗性で患者本人の強い希望があること（C1）、また、切断部位はT2領域を避けることが望ましい（C1）

原発性手掌多汗症診断

有効時は継続

有効時は継続 有効時は継続

内服抗コリン薬
神経ブロック
精神(心理療法)

推奨度C1 

※※ETS
条件付き推奨度B 

白色背景：保険適用
灰色背景：保険適用外

外用抗コリン薬

有効時は継続

推奨度B
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の質を大きく損なう重度手掌多汗症に対して，術後の
代償性発汗に対しての十分なインフォームドコンセン
トを得た上で行うことを明記した．
　これら治療を行っても患者にとって十分な治療効果
が得られない場合もある．今後の治療選択肢の充実も
望まれる一方で，汗を直接減らす治療とは異なるが，
汗をかいても生活がしやすくサポートになるような衣
類や生活用品を適宜取り入れることや，必要に応じて

心理療法や交感神経遮断術前の神経ブロックなども検
討されたい．

図4　原発性足底多汗症における診療アルゴリズム

水道水イオント
フォレーシス療法

推奨度B

☆20～50％塩化アルミニウム
単純外用／ODT

推奨度C1

※BT-A局注
推奨度C1

☆は処置薬としての保険適用外治療
※足底に対するBT-Aは保険適用外治療

原発性足底多汗症診断

効果により相互使用

有効時は継続

有効時は継続 有効時は継続

内服抗コリン薬
精神(心理療法)

推奨度C1 

白色背景：保険適用
灰色背景：保険適用外

図5　原発性頭部顔面多汗症における診療アルゴリズム

内服抗コリン薬
推奨度C1

☆10～20％塩化アルミニウム
単純外用

推奨度C1

※BT-A局注(50～100U)
推奨度C1

☆は処置薬としての保険適用外治療
※頭部顔面に対するBT-Aは保険適用外治療
※※交感神経遮断術は重症、保存的治療に抵抗性で患者本人の強い希望があること（C1）、また、切断部位はT2領域が必要であり、重篤な合併症と
しての代償性発汗は避けられないため、インフォームドコンセントを十分行う条件下に行うべきである（C1）

原発性頭部顔面多汗症診断

有効時は継続

有効時は継続

有効時は継続

神経ブロック
精神(心理療法)

推奨度C1 

※※ETS
条件付き推奨度C1 

白色背景：保険適用
灰色背景：保険適用外
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13．クリニカルクエスチョン（CQ）

CQ1．‌�塩化アルミニウム外用療法は多汗症に有効
か？

　推奨文：原発性局所多汗症において，塩化アルミニ
ウム外用療法はまず行ってよい治療である．重症度に
応じて，単純外用から密封療法（ODT：occlusive 
dressing technique 療法）まで指導するとよい．腋窩
多汗症や掌蹠多汗症の軽症例，頭部顔面に関しては単
純外用，掌蹠多汗症中等～重症例には ODT 療法が望
ましい．塩化アルミニウムは現在，保険診療に適用の
ある外用薬がなく，院内製剤（表 2）として一般的に
処方されているため，治療を行う際には刺激性接触皮
膚炎などの副作用が生じる可能性があることに配慮し
十分な説明と同意を得ることが必要である．
　推奨度：腋窩多汗症 B，手掌多汗症 B，足底多汗症
C1，頭部顔面多汗症 C1
　解説：外用剤の歴史としては1916年にLaden39）によ
り制汗剤の記載があり，同年Stillians40）が塩化アルミニ
ウ ム 六 水 和 物 Aluminum chloride hexahydrate

（ACH）の水溶液を紹介している．今まで塩化アルミ
ニウム液以外では 10％のフォルムアルデヒドをホル
マリンとして処方したもの41），グルタールアルデヒド
の10％水溶液42），メテナミンの8％クリーム43）44）などの
報告がある．しかしこれらの外用剤は長期使用によっ

てアレルギー性接触皮膚炎がおこることが問題であり
以降は使用されなくなっている．
　現在外用治療の主体は ACH であり，その基剤とし
て無水アルコールに溶解したものか，基剤を水性アル
コールゲルとして 5～6％のサリチル酸（SA）を混合
したものをもちいている．塩化アルミニウムが発汗抑
制に有効な機序として，柳下は手掌多汗症患者で，塩
化アルミニウムが角層内汗管に沈着して閉塞像を示し
ていること45），Holzle らはムコ多糖類と金属イオンが
合成した沈殿物が上皮管腔細胞に障害を与え，表皮内
汗管が閉塞するという機序で発汗の減少がおこること
を示している，汗の分泌細胞自体は障害をうけないが，
長年表皮内汗管がダメージを受け続けることで分泌細
胞の機能的，構造的な変性がおこり廃用性萎縮の結果，
分泌機能を失うとしているため46）47），継続した外用が望
ましいといえる．
　外用治療のエビデンスについては，治療による効果
が発汗部位やその重症度によって異なるため，腋窩，
手掌，足底，頭部顔面と各々について検討することが
望ましい．
　腋窩については，複数の報告46）～54）で ACH が第一選
択の治療法であるとしている．1975年にShelleyらは，
5 人の腋窩多汗症患者にエチルアルコールに溶解した
25％の塩化アルミニウム液を用いて夜間 ODT 療法を
行い著効した報告をしている（レベル IV）48）．数年後，
Scholes らは 65 人の腋窩多汗症患者にアルコールに溶

図6　多汗症診療アルゴリズム

腋窩多汗症 手掌多汗症 足底多汗症 頭部・顔面多汗症 全身性多汗症

外用
抗コリン薬

水道水イオントフォレーシス

内服抗コリン薬

医療機器による施術
ﾏｲｸﾛ波・ﾚｰｻﾞｰ・ﾌﾗｸｼｮﾅﾙﾏ

ｲｸﾛﾆｰﾄﾞﾙ高周波・
高密度焦点式超音波等

外科的切除

※※交感神経遮断術

局所制汗剤
(塩化アルミニウム製剤)

ボツリヌス毒素製剤
白色背景：保険適用
灰色背景：保険適用外

※重度の腋窩多汗症
にのみ保険適用

※※保険適用である
が、代償性発汗に対
しての十分なイン
フォームドコンセン
トを得た上で行う

その他、治療の補足として
精神心理療法を試みてもよい

※※交感神経遮断術

交感神経ブロック

※ボツリヌス毒素製剤

内服抗コリン薬

内服抗コリン薬

外用
抗コリン薬

局所制汗剤
(塩化アルミニウム製剤)
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解した 20％塩化アルミニウム液を単純外用したとこ
ろ 64 人が奏功し，ODT が必ずしも必要ないことを報
告した（レベル III）49）．また，非盲検試験で，15％の
塩化アルミニウムを 2％のサリチル酸に混合したゲル
の外用が中等症から重症の液窩多汗症に有効であった
との報告もある47）．近年まで腋窩多汗症に対する塩化
アルミニウム溶液の効果はほとんど全て有効であると
のものが占めている．

　手掌について，Gohらは20％塩化アルミニウム外用
の効果が48時間以内であると報告52），副作用として痒
みや灼熱感がでる場合があることとしている55）．さら
に，水性アルコールゲルに 4％のサリチル酸を基剤に
用いた塩化アルミニウムゲルの外用を 238 人の多汗症
患者に施行，腋窩では20％～30％濃度の塩化アルミニ
ウムサリチル酸ゲルを，手掌，足底では 30～40％の塩
化アルミニウムサリチル酸ゲルで加療したところ，

表2　塩化アルミニウム製剤の組成例

20%塩化アルミニウム溶液
（エタノール入り）

塩化アルミニウム6水和物
20g
無水エタノール
20mL
精製水
q.s.
全量
100mL

一般的な院内製剤
手足腋窩に有用
速乾性があり簡便
単純外用に適する

20%塩化アルミニウム溶液
（エタノールなし）

塩化アルミニウム6水和物
20g
精製水
q.s.
全量
100mL

刺激皮膚炎の頻度を軽減
手足腋窩に有用
ODT治療に適している

50%塩化アルミニウム溶液
（エタノール入り）

塩化アルミニウム6水和物
50g
無水エタノール
20mL
精製水
q.s.
全量
100mL

手掌，足底の角層が厚い部位に適する
刺激皮膚炎に十分注意

50%塩化アルミニウム溶液
（エタノールなし）

塩化アルミニウム6水和物
50g
精製水
q.s.
全量
100mL

手掌，足底の角質が厚い部位に適する
ODTに適する
刺激皮膚炎に十分注意

30%塩化アルミニウム軟膏 10%サリチル酸ワセリン
157.5g
プロペト
157.5g
塩化アルミニウム6水和物
135g
グリセリン
75mL
全量
525g

手掌，足底の角質が厚い部位に適する
刺激皮膚炎に注意
ODTに適する

50%塩化アルミニウムクリーム 塩化アルミニウム6水和物
45g
注射用水
10mL
親水クリーム
105g

手掌，足底，腋窩の多汗症に適する
刺激皮膚炎に注意
ODTも可能（手足）
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各々の部位でそれぞれ 94％，60％，84％の改善を認め
たとの報告がある．サリチル酸が塩化アルミニウムの
浸透を助け，自身も発汗の抑制効果を持つと考察して
いる．副作用としての刺激皮膚炎はアルコール基剤と
比べて少ないこともすぐれている（レベル III）50）．本
邦では20％塩化アルミニウムODT療法を53人の重症
患者に施行，1 カ月後発汗量は有意に減少し，BTX-A
投与群と比較して同様の効果であったとしている（レ
ベル III）56）．さらに 50％，20％塩化アルミニウム液，
プラセボの外用液の単純外用を二重盲検で行った報告
では，濃度依存性に塩化アルミニウム溶液外用群で 8
週間後にかけて有意な発汗量の低下を認めたことでそ
の有効性は明らかとしている（レベル II）57）．
　顔面多汗症に対する塩化アルミニウムの外用では，
clonidine hydrochloride の内服（3～4 mg/日）と，
20％塩化アルミニウム溶液（DrysolⓇ）の外用で 2，3
週間後に頭部顔面多汗症の症状が寛解した報告58）があ
る（レベル V）が，その他多数症例を検討した報告に
は乏しい．
　以上より，腋窩，手掌多汗症に対しては二重盲検試
験，非盲検試験があり，ほとんどすべてにおいて治療
効果があるという報告がそろっておりエビデンスレベ
ルは III，推奨度B．足底に関してはエビデンスレベル
V，推奨度 C1，頭部顔面に関してはエビデンスレベル
V，推奨度 C1 と考えられる．
　外用方法：
　①腋窩全般，掌蹠の軽症例：20％～30％塩化アルミ
ニウム溶液の単純外用．就寝前に，溶液を発汗してい
る局所に外用する．効果がでるまで毎日継続する．日
中に外用してもよい．外用での皮膚炎発症時は，外用
液に精製水を加えて濃度を薄める．また休薬の上，皮
膚炎に対しステロイド外用が推奨される．
　②頭部顔面例：10～20％塩化アルミニウム溶液の単
純外用．就寝前に局所に外用する．日中に外用しても
いい．眼，眼囲，口唇とその周囲などの表皮障害が強
いと予想される部位は避ける．
　③掌蹠中等症～重症例：20％～50％塩化アルミニウ
ム溶液または軟膏の単純または ODT 療法．就寝前に
手掌または足底の発汗部位に ACH 溶液を塗布（薄手
のガーゼや綿手袋にACH溶液を含ませてもよい）し，
さらに上からゴム手袋またはサランラップなどで覆い
翌朝までODTを行う方法．ACH軟膏の場合は多汗部
位に直接外用し布手袋または靴下を装着，翌朝水洗い
して ACH は取り去る．効果がでるまで連日投与する

が効果がでた後は発汗の様子により間隔をあける．傷
がある部位や，掌蹠以外は刺激皮膚炎を避けるため，
あらかじめ白色ワセリンなど用いて保護を行う．また，
塩化アルミニウムサリチル酸ゲルは 20～55％の報告
があり50）～53），こちらの外用も試す価値があると思われる．
　④副作用：今まで報告された副作用で一番多いの
は，外用液による刺激性接触皮膚炎であり，外用の中
止またはステロイド軟膏の外用により軽快する．刺激
性接触皮膚炎を軽減させる方法としては，濃度を薄め
る．投与間隔の調節，短時間外用で洗い流すなどの工
夫を取り入れる．また，アルミニウムとアルツハイマー
病（AD）の因果関係について，アルミニウムが発症
に関与するかいまだ議論の余地がある59）上に，現在ま
で皮膚に塩化アルミニウムを外用することでの因果関
係を報告された論文はない．また，アルミニウム経口
摂取によりAD発症する因果関係についてはないとの
報告60）もある．手掌の単純外用では血中の塩化アルミ
ニウム濃度の上昇は認められなかった報告がある57）た
め，少なくとも多汗症に対しての外用療法に則った使
用に関して関連はないと考える．
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CQ2．外用抗コリン薬は多汗症に有効か？

　推奨文：原発性腋窩多汗症と原発性手掌多汗症にお
いて，保険適用の外用抗コリン薬による治療は行うこ
とが勧められる．現在のところ，腋窩と手掌部位以外
の投与については十分検証されておらず現状では適応
はない．
　推奨度：腋窩多汗症　B，手掌多汗症　B，足底多汗
症　C1，頭部顔面多汗症　C2

　解説：抗コリン作動薬の発汗抑制効果を期待して，
多汗症の治療に用いられた報告が過去より散見されて
い た． 成 分 と し て は glycopyrrolate61）～67）や scopol-
amine61），2％ diphemanil methylsulfate68）などで，治療
選択肢に乏しい顔面の多汗症に関しての報告が多かっ
たが，いずれも小規模の症例報告に留まり本邦では使
用できない薬剤であった．しかし近年，抗コリン薬の
外用薬による大規模な二重盲検試験が行われており，
結果をうけて新規薬剤が徐々に承認されてきている．
まず，3.75％グリコピロニウムトシル酸塩水和物含有
のワイプ剤が，米国で原発性腋窩多汗症に対して2018
年より販売され，2022 年 1 月に本邦においても 2.5％
含有のワイプ剤が承認された．さらに，2020 年 9 月に
は 5％ソフピロニウム臭化物を含有したゲル剤が本邦
初の原発性腋窩多汗症治療薬として国内承認販売され
た．これら外用抗コリン薬は，汗腺分泌部に存在する
M3 受容体を介したコリン作動性の反応を阻害し，外
用部位のエクリン汗腺からの発汗を抑制する効果が期
待されている．いずれも全身性の副作用を軽減できる
効果が期待される局所投与の外用剤である．
　ソフピロニウム臭化物においては，日本人の原発性
腋窩多汗症患者 281 人（ソフピロニウム群 141 人，基
剤群140人）を対象に1日 1回，5％ゲル製剤外用の多
施設共同，無作為化，二重盲検，平行群間，基剤対照
比較試験が 6 週間行われ69），引き続き 185 人（ソフピ
ロニウムの継続群91人，基剤からの切り替え群94人）
に52週間のソフピロニウムの投与を行った70）．前半の
二重盲検試験では，HDSS1または2かつ，治療終了時
に発汗の総重量がベースラインの 50％以上減少した
患者の割合がソフピロニウム群で 53.9％，基剤群で
36.4％と有意差をもって効果が認められ（レベル II），
長期投与での安全性評価においても薬剤に関連した有
害事象は軽度のものであり，さらに抗コリン作用に関
連した有害事象が口渇 1.4％，便秘と散瞳が 0.7％と非
常に低い結果であった（レベル III）．
　グリコピロニウムトシル酸塩水和物（GT）は，
ATMOS-1 および ATMOS-2 試験にて原発性腋窩多汗
症患者 697 人（3.75％GT 463 人，基剤 463 人）に対し
1 日 1 回外用のワイプ製剤として多施設共同，無作為
化，二重盲検，基剤対照比較試験で 4 週間投与され71），
それに引き続き，44週間の長期3.75％GT投与試験（GT
継続群 369 人，基剤から切り替え群 195 人）が行われ
た72）．前半の有効性の主要評価項目は，ASDD item273）

の 4 段階以上改善かつ発汗重量の変化量であり，有意
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差をもって3.75％GT群に効果が認められ（レベルII），
長期投与での安全性評価においても薬剤に関連した有
害事象はおおむね軽度から中等度であり，抗コリン作
用に関連した有害事象は口渇16.9％，霧視6.7％，散瞳
5.3％，排尿障害 4.2％，鼻腔の乾燥 3.6％，ドライアイ
2.9％であった（レベル III）．さらにこの試験には 9 歳
から 16 歳の小児も含まれ，4 週間の ATMOS-1，2 試
験では 44 人（GT 群 25 人，基剤群 19 人）が，長期投
与試験には38人が参加した．有効性については成人と
同様にGT群で有意差をもって効果を認めた74）（レベル
II），また，安全性については，抗コリン作用に関連し
た有害事象の内容は成人と同様で散瞳，霧視，ドライ
アイ，口渇，排尿障害，尿閉，鼻腔の乾燥，便秘など
が挙げられた75）（レベル III）．本邦においてもグリコピ
ロニウムトシル酸塩水和物（GT）の検証に，原発性腋
窩多汗症患者 497 人（3.75％GT 群 163 人，2.5％GT 群
168 人，基剤群 166 人）に対し 1 日 1 回のワイプ製剤
の外用を行う多施設共同，無作為化，二重盲検，基剤
対照比較試験が 4 週間行われ76），さらにその後 295 人
が引き続く形で，さらに新規に82人が加わり合計377
人が，3.75％と 2.5％の GT 群に分かれて 52 週間の多
施設共同，ランダム化並行群間比較の長期投与試験を
行った77）．前半の試験においては，4週間目にHDSSが
2 点以上改善かつ発汗量がベースラインから 50％以上
減少した患者の割合は（3.75％GT で 51.6％，2.5％GT
で 41.1％，基剤群で 14.6％）と基剤群に対しいずれも
有意差をもって効果が認められた（レベルII）．抗コリ
ン作用に関連した有害事象は散瞳・羞明（GT 3.75％群
で 11.2％，GT 2.5％群で 7.7％，基剤群で 3.6％），排尿
困難・尿閉（8.7％，4.8％，5.5％）であった76）．その後
3.75％と2.5％GTに1：1に割り付けされた投与群を52
週間にわたり長期でみた試験においては，377 例

（3.75％GT 群 194 例，2.5％GT 群 183 例）に治験薬が
1回以上投与され，そのうち64例（3.75％GT群42例，
2.5％GT 群 22 例）が治験を中止した．主な中止理由
は，患者の申し出および有害事象であった．313 例が
本試験を完了し，そのうち205例が52週投与を完了し
た．有効性に関して，HDSS3 以上の患者が，投与後
ベースラインから 2 段階以上改善した患者は経時的に
増加し 8 週以降は 60～70％で移行し，長期投与では
3.75％GT群も2.5％GT群も同程度になった．発汗重量
が50％以上改善した患者の割合はGT投与2週間後に
は約90％を達成し効果が長時間持続した（レベルIII）．
長期外用時における有害事象については，散瞳・霧視

が（3.75％GT 群 12.9％，2.5％GT 群 9.3％），排尿困
難・尿閉が（3.75％GT 群 6.7％，2.5％GT 群 3.8％）で
発現したが，一方で休薬後は回復または軽快し投与再
開できるため投与中止または休薬に至った有害事象は
少なかった（3.75％GT群 10.8％，2.5％GT群 6.0％）77）．
　以上より，局所に外用する抗コリン薬については内
服と比較して全身性の副作用が少なく，発汗を抑制す
る作用が認められるため患者にとって新しい有用な選
択肢であると言える．作用機序を考えると腋窩のみな
らずその他の部位の発汗抑制作用を期待されるもの
の，いまだ十分な検討をされていない状態であるとと
もに，発現頻度は低いとはいえ，全身性の抗コリン作
用や，局所の紅斑といった有害事象も認められるため，
投与にあたり十分説明を行った上適切に使用すること
が望まれる．
　手掌多汗症に関しては本邦において2023年6月より
オキシブチニン外用薬が保険収載された．原発性手掌
多汗症に対する 20％オキシブチニン塩酸塩ローショ
ン（20％OL）については，12 歳以上の日本人原発性
手掌多汗症患者 284 名（20％OL 群 144 名，プラセボ
群 140 名）を対象とした多施設共同，ランダム化，プ
ラセボ対照，二重盲検，並行群間比較試験が行われ78），
その後引き続き，126名（第 III 相ランダム化比較試験
を完了した 114 名と新規患者 12 名）に 52 週間の治療
の安全性と有効性を評価するための長期試験が実施さ
れた79）．前半に行われた第 III相試験では，原発性手掌
多汗症と診断され，HDSS スコアが 2 以上，異なる 3
日で測定した発汗量の平均値が 0.500 mg/cm2/min 以
上，また 3 回の発汗量の測定値が平均値と 0.500 mg/
cm2/min 以内の幅である患者が対象とされ，20％OL

（n＝144），またはプラセボ（n＝140）に対して 1 日 1
回，500 μL が両手掌に塗布された．主要評価項目は，
4 週間目の発汗量（異なる 3 日の発汗量の平均値）が
ベースラインから 50％以上減少した患者の割合とし，
副次評価項目は，投与 4 週後の発汗量のベースライン
からの変化率と変化量，投与2，4週後におけるHDSS
のレスポンダー（ベースラインから HDSS が 1 グレー
ド以上改善した患者）の割合，投与 4 週後における
DLQIスコアのレスポンダー（ベースラインからDLQI
スコアが 4 以上改善した患者）の割合であった．結果
は主要評価項目においてプラセボ群 24.3％に比較して
20％OL 群で 52.8％と有意（p＜0.001）に高かった．さ
らに副次評価項目の投与 4 週間後の発汗量の変化率と
変化量においてもプラセボ群と比較して 20％OL 群で
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有意な改善がみられた．また HDSS のレスポンダーも
投与 2，4 週でプラセボ群 25.7%，42.9％，20％OL 群
で42.4％，67.4％と20％OL群でいずれの時点において
も改善が認められた（p＜0.001）．投与 4 週後の DLQI
スコアのレスポンダーはプラセボ群44.9％，20％OL群
57.7％と有意差は見られなかったものの改善傾向がみ
られた78）（レベル II）．本試験において重篤な副作用は
認められず，20％OL群における発現率が2％以上の副
作用としては適用部位皮膚炎 4.2％，口喝 3.5％，適用
部位そう痒感2.1％であった．その後安全性と有効性を
検証する目的の長期投与試験79）は多施設共同，非盲検，
非対照試験で実施された．主要評価項目の発汗量のレ
スポンダー（ベースラインから発汗量が50％以上改善
した患者）の割合は投与12週以降60.7％から72.6％の
間であり，副次評価項目の発汗量のベースラインから
の変化率，変化量，HDSS のレスポンダー（ベースラ
インからHDSSが 1Grade以上改善した患者）の割合，
DLQI 評価スコアのレスポンダー（ベースラインから
DLQI 評価スコアが 4 以上改善した患者）の割合につ
いて検討され，20％OL 投与群における治療効果の持
続が確認された．副作用発現率は 36.0% で，発現率が
2％以上であった副作用は，適用部位皮膚炎 8.8%，適
用部位湿疹6.4%，口渇，皮脂欠乏症が各3.2%，血中尿
酸増加，アラニンアミノトランスフェラーゼ増加が各
2.4% であった．投与中止に至った副作用は，適用部位
皮膚炎が 2 例であり，重篤な副作用及び死亡例は認め
なかった79）（レベル III）．手掌多汗症に対する 20%OL
外用薬は世界初の治療薬であり，長期投与については
今後も十分な観察が必要である．
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CQ3．‌�水道水イオントフォレーシス療法は多汗症
に有効か？

　推奨文：水道水イオントフォレーシス療法は掌蹠多
汗症に対しては行うことが勧められる．腋窩多汗症に
関しては行うことを考慮しても良い．
　頭部顔面多汗症に対して行うことは根拠がないので
勧められない．
　推奨度：掌蹠多汗症B，腋窩多汗症C1，頭部顔面多
汗症 C2
　解説：イオントフォレーシス療法は，市橋が1935年
に電流を種々の液体中で通電することにより発汗量が
減少することを報告したのが最初の報告である80）．そ
の後，20年近く追試などの報告がないがBoumanが臨
床的に多汗症の方に効果があることを報告した81）．さ
らに，1968 年，1980 年に Levit ら82）83）が水道水で通電
しても発汗を抑制することを報告して以来，欧米では
多汗症に対する一般的な治療法とされている．水道水
を用いたイオントフォレーシス療法の掌蹠多汗症に対
する治療効果に関しては，11 症例から 25 症例と症例
数は少ないが double-blind, controlled study の条件を
満たす臨床研究が 3 グループより報告されてい
る84）～86）．その結果，直流電流では 2～10 mA，12～
20 mA，12～20 mAの通電で，交流電流では8～25 mA
の 20～30 分の通電をそれぞれ 15～18 回，11 回，6～
12 回施行することにより発汗量の低下が認められる
ことが報告されている84）～86）（レベルIII）．本邦では横関
らが Kenz-Perspir OS100 を用いて多汗症に対するイ
オントフォレーシス療法の効果を定量的に評価し
た87）．対象患者は，掌蹠多汗症の方10症例，正常人10
症例に週 1 回のみイオントフォレーシス療法を試み
た．イオントフォレーシス治療法は，患者の右手，右
足を水道水で浸した金属トレイの中に入れ一方を陽極
に他方を陰極にして 6～9 mA の電流で通電を 20 分間
行い，左手，足は通電せず水につけるだけのcontrolled 
study を施行した．この通電を週に 1 回毎週繰り返し
施行した結果，6 回イオントフォレーシス療法を施行
した後，統計学的に有意に発汗量が低下することを報

告している87）（レベル III）．さらに，清水らは掌蹠多汗
症の患者に 0～20 mA 交流電流で 30 分間通電したグ
ループと 5～10 mA 直流電流で 15 分間施行したグ
ループで比較検討をしている88）．その結果，直流電流
イオントフォレーシス施行グループでは 3 回施行後，
交流電流イオントフォレーシス施行グループでは 4 回
施行後，正常人の発汗量程度に改善すること，交流電
流イオントフォレーシスグループのほうは副作用がな
いことを明らかにしている88）（レベル III）．掌蹠多汗症
に対する水道水イオントフォレーシス療法は欧米，本
邦ともに良質のエビデンスレベル III の報告が多く認
められ 5～15 mA 直流電流，0～20 mA 交流電流で 20
～30 分間の通電による水道水イオントフォレーシス
療法は掌蹠多汗症に対して推奨度Bとする．腋窩多汗
症に関しては症例報告で有効性が報告されている
が89），double-blind, controlled studyの条件を満たす臨
床研究はなく推奨度は C1 である．顔面頭部多汗症に
対する治療効果に関しては，現在まで症例報告，dou-
ble-blind, controlled study の条件を満たす臨床研究は
なく，推奨度は C2 である．またカナダの多汗症ガイ
ドライン委員会による顔面多汗症ガイドラインの診療
アルゴリズムにおいてもイオントフォレーシスの推奨
は認められない90）．
　このイオントフォレーシス療法による発汗抑制のメ
カニズムは佐藤らにより解析されている91）．方法は，
指尖部 1 cm2 の面積に溶液を入れ足との間で通電を
行った．その後，指尖部の汗孔数をヨードデンプン法，
シリコンプリント法で測定する．その結果，通電する
電流量に比例して汗孔数が減少することが，またシリ
コンで皮膚をシールすることにより通電後さらに汗孔
数が減少すること，食塩水で通電した時は汗孔数が減
少しないことが明らかにされた．また，通電時の指尖
部の溶液の Ph が低いほど汗孔の数が減少することも
証明している．以上の結果より彼らは，電流を通電す
ることにより生じる水素イオンが汗孔部を障害し狭窄
させることにより発汗を抑制するのであろうと結論づ
けている．近年，水道水を使わないイオントフォレー
シスの機器が開発され92）94），電流を通電することにより
直接汗腺細胞のイオンチャネルなどに影響を与える可
能性なども議論されている93）94）．さらに，塩化アルミニ
ウム液，抗コリン薬，ボツリヌス菌毒素製剤などを用
いたイオントフォレーシス療法も開発されているが，
double-blind, controlled study の条件を満たす臨床研
究はなく推奨度は低いが試みてもよい94）．今後のさら
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なる頭部顔面多汗症を対象としたイオントフォレーシ
ス導入機器の開発が期待される．
　イオントフォレーシスは，その施行が保険請求もで
きる治療であり，医療機器として購入し（イオントフォ
レ ー シ ス IP-30PLUS（ 医 療 機 器 承 認 番 号：
22800BZX00255000クラス分類：II管理医療機器），東
京医研株式会社）外来診療に用いる方法と，簡易的に
家庭で用いるために患者が個人輸入する方法の 2 種類
がある．米国では家庭用イオントフォレーシス購入に
は保険が請求できる制度があるが，現在のところ本邦
ではインターネットまたは FAX などで個人的に購入
する方法しかない．通院困難な方には家庭用イオント
フォレーシスの機器がインターネットで購入できる．
イオントフォレーシス治療例
　・初回は 5～10 mA の電圧に設定し，治療時間は 5
～10分とし，患者の痛みの感じ方により次回からは電
圧を上げ（～20 mA），治療時間を延長（10～15 分程
度）とする．幹部は電極に直接触れないように，電極
にはシリコンゴムなどの備え付けの防御装置を用い，
直接皮膚に触れないような位置に置き使用する．
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CQ4．‌�A型ボツリヌス菌毒素製剤の局注療法は①
掌蹠多汗症，②腋窩多汗症，③頭部，顔面
多汗症に有効か？

　ボツリヌス菌毒素はグラム陽性菌の clostridium 
botulinum が産生する神経毒素で A～G 型の 7 種があ
る．この中で A 型ボツリヌス毒素（BT-A）は精製度
が高く，効力や作用時間が最も優れており，コリン作
動性神経の接合膜からのアセチルコリン放出を抑制す
る作用がある95）．現在，BT-Aは重度腋窩多汗症に対し
ては保険適用であり，薬剤はボトックスⓇ（GSK社）が
使用されるが，それ以外の症例については保険適用外
であり，使用の際には医師が各自の責任のもと，患者
に十分なインフォームドコンセントを得た上で輸入し
た BT-A の投与を行うこととなる．力価について，
BotoxⓇは DysportⓇの 1.5～4 倍とされている96）97）．
　BT-A は以前から眼瞼痙攣や斜視の治療に使用され
ているが，1996年BusharaらはBT-Aが腋窩多汗症に
有効であることをはじめて報告98）し，その後掌蹠多汗
症へも応用されるようになった．
①掌蹠多汗症
　推奨文：掌蹠多汗症の患者に A 型ボツリヌス毒素

（BT-A）の局所投与は発汗量を減少させ有効である
が，投与量や有効期間にばらつきがあり，重症度に合
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わせて投与量を考慮する必要がある．ただし，本邦で
は現在保険診療として認められていない．
　推奨度：C1
　解説：Medline（1996 年以降），医学中央雑誌（1996
年以降）を用いた検索では BT-A の有効性についての
数グループの二重盲検ランダム化比較試験による検討
が行われている．Schnider らは 11 例の片手に Dys-
portⓇ120 U，もう一方に生理食塩水を投与した比較試
験で，3カ月後もDysportⓇ群で発汗低下を観察してい
る99）（レベル II）．また 19 例に対して片手に BotoxⓇ

100 U，反対の手には生理食塩水を注射したところ，
28 日後 BotoxⓇ使用した手掌はすべての症例で発汗低
下が認められ，両群とも握力低下などはみられていな
い100）（レベルII）．さらに8例において片手にDysportⓇ，
反対の手には BotoxⓇをそれぞれ投与したところ，
DysportⓇ：BotoxⓇ＝4：1 の変換率で両者の有効性は
等しく，約 4 カ月間の有効期間にも有意差はなかった
が，DysportⓇ側の 8例中 4例，BotoxⓇ側の 8例中 2例
に握力低下を認めている97）（レベル II）．その他のグ
ループでは BotoxⓇの投与量による比較で有効性に有
意差はないが，投与量の多い方に筋力低下が多く見ら
れている101）．また Myoblock（BT-B）を用いた報告102）

では有効であるが，筋力低下や消化器症状などの副作
用が確認されている．
　非ランダム化比較試験でNaumannらは11人の8手
掌，2 足底に BotoxⓇ28～46，42～48 U をそれぞれ局
注したところ，約 80％で効果は 5 カ月間持続し，特に
副作用は認めていない103）（レベル III）．本邦では
Yamashitaらが27例に対してBotoxⓇ60 Uを片手に局
注し，6 カ月間の効果を比較検討したところ，発汗量
1 mg/cm3/min 前後の症例では，6 カ月間有意に発汗
量の低下を観察できている．しかしながら，発汗量
2 mg/cm3/min 以上・HDSS grade 3 以上の重症例で
は十分な治療効果は認めていない（レベル III）104）．Ito
らは発汗量が 2 mg/cm3/min 以上・HDSS grade 3 以
上の重症例に対し投与量を 90 単位に増量することに
より，7 カ月間発汗量の低下が持続しており，重症度
に合わせて投与量を考慮する必要があると考えている

（レベル III）105）．
　足底多汗症に関して，Campanati らは 10 例の足底
多汗症患者に BotoxⓇ100 U を投与し，投与後 12 週間
ミノール法および DLQI スコアともに著明な改善を認
めている106）．また Vadoud-Seyedi は 19～51 歳の足底
多汗症患者 10 例に BotoxⓇ50 U を投与し，7 日以内に

8例で発汗が減少し，5例は約半年間発汗の低下が持続
している107）．小児例ではBernhardらが 12～16歳の足
底多汗症患者 15 例に BotoxⓇ 2.5 U/カ所を 20～40 カ
所投与し，十分な治療効果を得るには計 75～100 U が
必要としている108）．Sevim らは足底多汗症患者 3 例に
BotoxⓇ100 Uを投与し，4～5カ月間発汗低下を認めて
いる．そのうち1例は軽度の両足底の筋力低下が約10
日間認められた109）．
　BT-A 療法の問題点として注射時の疼痛や手掌・足
底の筋力低下がある．注射時の痛みのコントロールの
ため注射前に局所麻酔薬の外用，アイスパックでの冷
却，麻酔薬の静脈注射（Bier’s block）110）や末梢神経ブ
ロック111）が行われている．近年，注射針を使わず炭酸
ガスの圧を活用したノンニードルインジェクターシス
テムを用いてA型ボツリヌス療法を施行し，発汗抑制
効果と薬剤投与時の疼痛を緩和することができてい
る112）113）．
　手指や足底の筋力低下は投与量に比例するが，重症
化することはなく一過性で経過観察のみで軽快するこ
とが多い100）．BT-A の投与量は片手，片足に BotoxⓇ

50 U～100 U，DysportⓇ100 U～200 U が必要であろ
う．
②腋窩多汗症
　推奨文：腋窩多汗症の患者に A 型ボツリヌス毒素

（BT-A）の局所投与は海外を含め本邦でも大規模な比
較試験が行われており，その有用性が示されている．
2012 年 11 月から重症型に対して保険診療の適用が認
められている．
　推奨度：B
　解説：Medline（1996 年以降），医学中央雑誌（1996
年以降）を用いた検索では二重盲検ランダム化比較試
験で 320 例のうち 242 例に BotoxⓇ50 U，78 例にプラ
セボを投与して，16 週間の観察で BotoxⓇの有用性を
認めている（レベルII）114）．さらにこの試験ではHyper-
hidrosis Impact Questionaire（HHIQ）を用いて QOL
を観察したところ，BotoxⓇ50 U投与群にQOLの著し
い改善をみている115）．Heckmann らは 145 例の片側の
腋窩に DysportⓇ200 U を反対側にプラセボを二重盲
検で局注し，2週後でDysportⓇ側の著しい発汗低下を
観察している．その後プラセボ側にDysportⓇ100 Uを
追加して25週間発汗量の低下をみているが，100 U投
与群と 200 U 投与群の間に有意差はみられていない

（レベル II）116）．後向き症例集積研究では 207 例に
BotoxⓇ50 U を 1，2，3 回と繰り返し投与し，16 カ月
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でその安全性と有効性が確認されている（レベル
III）117）．最近では，約5年間BT-A局注を繰り返し行っ
ている腋窩多汗症患者 75 症例において，QOL の改善
が維持できている118），15年間以上BT-A局注を繰り返
している 117 症例において，副作用なく，約 80％で有
効期間が変わらないか延長している119）といった長期間
の有効性を観察したデータも認める．本邦では湧川ら
が 20 例の片側腋窩に DysportⓇ50 U 局所注射し，1 カ
月後の測定では全例で発汗量の低下をみている（レベ
ルV）120）．大嶋らは腋窩多汗症患者149例に二重盲検下
で BT-A 50 単位/片腋窩（左右で 100 単位）投与群 76
例，プラセボ群73例を比較検討した結果，投与群で発
汗量の抑制効果がえられ，反復投与の安全性も確認さ
れたと報告している（レベルII）121）．また重度腋窩多汗
症患者 31 症例に対して BotoxⓇ100 U 局注し，発汗量
の減少と高い治療満足度が得られている（レベル
V）122）．局注に時間がかかり，時間的余裕がなく日常診
療の合間に行うことが難しい場合，マイクロ注射針（3
本針）を使用することで，注射時間の短縮，注射時の
疼痛緩和が期待できる123）．
　BT-A の投与はエビデンスレベルの高い大規模なラ
ンダム化比較試験や非ランダム化試験にてその有用性
が報告されている．有害事象としての注射時の痛みは
許容範囲内であり，手の筋力低下は稀である．また
BT-A を長期にわたって繰り返し投与することによっ
て生じうる耐性や中和抗体の産生も認めていない124）．
以上よりその投与量は有効性と費用の点から BotoxⓇ

50～100 U，DysportⓇ100 U～200 Uが適切と判断した．
③頭部，顔面多汗症
　推奨文：頭部，顔面多汗症の患者にA型ボツリヌス
毒素（BT-A）の局注療法の報告例は少ないが非ランダ
ム化比較試験，症例対照研究が行われており，QOLの
改善に有効である．ただし，本邦では現在保険診療と
して認められていない．
　推奨度：C1
　解説：Medline（1996 年以降），医学中央雑誌（1996
年以降）による検索では A 型ボツリヌス毒素製剤

（BT-A）の局注療法は報告数が少ないが，非ランダム
化比較試験，症例対照研究，症例報告がなされており，
エビデンスレベル III～V に相当する．2000 年に 2 施
設から研究報告があり，Bögerらは 12例の頭部，顔面
の多汗症患者の前額の半分にDysportⓇを 2.5～4 ng局
注し，1 カ月後のミノール検査で局注部の無汗を確認
している．その後残り半分に同量を局注し，27 カ月間

の観察でほぼ全例に発汗量の低下があり，副作用は表
情筋に軽度の筋力低下をみたのみであったことから
BT-A の有用性を示唆している125）（レベル III）．一方
Kinkelinらは10例の前額部の多汗症にBotoxⓇ86 U局
注し，4 週後の汗重量測定で全例著明な発汗量の減少
がみられ，9 例で約 5 カ月間効果が継続した．副作用
は一過性に前額部の筋力低下がみられたが，眼瞼下垂
はおきていないことから BT-A の効能と安全性を評価
している126）（レベル IV）．BT-B では頭部・顔面多汗症
患者 38 例に 1 カ所あたり 5 U で合計 110～2,300 U を
投与し，発汗量の減量，QOLの改善が認められ，高い
治療満足度が得られている127）（レベル III）．
　その後数施設から症例報告がなされている．頭部の
多汗症に対して200 UのBotoxⓇを頭皮に局注し，1年
後も発汗量が低下した症例128），前額，鼻，頬部や口囲
の多汗部位に BT-A 少量（1～2 U）局注し，副作用も
なく QOL の改善がみられたこと129）130），さらに頭部，
顔面多汗症に BT-A 局注を数年にわたって繰り返して
も有効であったとの記載がある131）．頭部，顔面の多汗
で悩む更年期婦人 5 症例で外用療法に抵抗性の 2 症例
に BT-A 投与して 1 例に改善がみられている132）．
　本邦での報告例を医学中央雑誌で検索した結果，3
施設から症例報告がなされている．前額の多汗で悩む
更年期婦人 3 症例の前額部に BotoxⓇの局注を行い，3
例とも皺の改善と発汗量の低下が観察された133）．その
他の報告では，25歳男性の顔面多汗症に対してBotoxⓇ

2単位を前額部7カ所に局注し，発汗の低下とQOLの
改善を認めている134）．安藤らは頭部・前額部多汗症 3
症例に対して，Botox VistaⓇを 1カ所あたり2 Uずつ，
計 50 カ所，計 100 単位局注し，30 週まで発汗が減少
し，QOL 改善が継続できている135）．
　耳下腺手術後の合併症の Frey 症候群に対する
BT-Aの局注療法は数施設で報告されている136）～138）．33
例に BotoxⓇ（16～80 U；1 U/cm2）を局注したとこ
ろ，全例 1 週間以内に発汗量が低下し，その多くで 12
カ月以上効果が持続したことより，本症候群に対する
BT-A の局注療法は安全でかつ有効な治療法であると
記載されている137）．
　2007 年カナダ皮膚科学会が限局性多汗症の治療指
針を作成し，頭部，顔面多汗症に対して最大 100 U ま
での BT-A 局注療法が推奨された．前額部ではエビデ
ンスレベルII-2，（II-2：コホート研究や症例対照研究），
Frey症候群ではエビデンスレベルII-1（II－1：非ラン
ダム化比較試験）であった139）．
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CQ5．内服療法は多汗症に有効か？

　推奨文：propantheline bromide（商品名　プロ・バ
ンサイン），clonidine hydrochloride（商品名　カタプ

レス），tofisopam（商品名　グランダキシン）は推奨
度 C1，エビデンスレベル II～IV．ただし，副作用が
比較的少ないので，外用療法，イオントフォレーシス，
ボトックスが無効あるいは，これらの治療が行えない
症例（とくに頭部顔面多汗症）には積極的に試みてよい．
　推奨度：C1
　解説：抗コリン薬：局所多汗症に対する内服療法と
して，圧倒的に報告が多いのは抗コリン薬である．こ
れまで大部分の報告はエビデンスレベルV（症例報告）
であったが，近年になり．いくつもの review 報告が
なされている．Los Angeles の多汗症センターから発
表された多汗症の非外科的治療のエビデンスに関する
総説140）では，外用療法，イオントフォレーシス，ボトッ
クスが無効の症例にのみ，抗コリン薬を勧めるとして
いる．ただし，顔面多汗症は外用療法以外の治療が困
難であるので，カナダ多汗症諮問委員会のガイドライ
ン（1970 年）141）では，中等度から高度の顔面多汗症に
対する第 1 選択は抗コリン薬の glycopyrronium bro-
mide（glycopyrrolate）内服とされている．Glycopyr-
ronium bromide が各種の局所多汗症に有効としたエ
ビデンスレベル IV の研究142）143）が 2 つ報告されている

（推奨度 C1）が，本薬は本邦では発売中止になったま
まである．本邦で唯一，多汗症に対する保険適用を有
する抗コリン薬であるpropantheline bromide（商品名　
プロ・バンサイン，45～60 mg，分 3～4）は，1950 年
代に掌蹠多汗症を対象としたエビデンスレベル IV の
研究がある144）145）（推奨度C1）．Oxybutynin（商品名　ポ
ラキス，保険適用なし）は，欧米では多汗症に対する
有効性が確認され，広く使用されている（エビデンス
レベル I）146）．また，顔面多汗症に対して有効としたエ
ビデンスレベル IV の報告147）がある．さらに，頭部顔
面多汗症に対しての有効性が systematic review によ
り確認されている（エビデンスレベル I）148）．ただし，
高齢の過活動性膀胱（overactive bladder：OAB）患
者に対して使用した oxybutynin は認知症を誘発する
可能性が指摘され149）（エビデンスレベル I），本邦にお
ける「高齢者の安全な薬物療法ガイドライン 2015」150）

においても高齢者への使用は推奨されていない（エビ
デンスレベル VI）．抗コリン薬の認知症誘発の副作用
については後述する（註）．ドイツでは bornaprine 
hydrochloride（本邦未発売）が多汗症に対する第一選
択の内服薬とされている151）が，その根拠になっている
のは全身性多汗症を対象としたランダム比較試験152）で
ある（局所多汗症に対しては推奨度 C1）．ドイツでは
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methanthelinium bromide（本邦未発売）のランダム
比較試験153）も行われ，本薬は腋窩多汗症に対して有効
である（推奨度 B）が，掌蹠多汗症に対しては効果が
ないとされた（有効とした症例報告154）もあるので，推
奨度 C1）．なお，抗コリン薬は前立腺肥大や閉塞隅角
緑内障には禁忌である．緑内障の内容について不明の
場合には眼科医への確認が必要である．また，副作用
として口渇，かすみ目，ドライアイ，高体温，起立性
低血圧，胃腸不良，尿閉，頻脈，眠気，めまい，混迷
があるので，患者の用途に合わせ適時服薬としてもいい．
　塩酸クロニジン：各種の局所多汗症に対して，中枢
α2 受容体刺激作用による降圧薬 clonidine hydrochlo-
ride（商品名　カタプレス，保険適用なし）が有効で
あったとするエビデンスレベル IVの報告143）155）が 2つ，
症例報告が幾つかみられる（推奨度 C1）．現在のとこ
ろ，治験の報告は少ないが，一部の多汗症には著効す
る156）ので，局所多汗症に対しても有望な薬物といえる．
　その他の薬物：ベンゾジアゼピン系のtofisopam（商
品名　グランダキシン，150 mg，分 3）は，各種の自
律神経症状に対して保険適用があり，掌蹠多汗症を初
めとする多汗症に対して有効であったとするエビデン
スレベル IV の報告157）158）がある（推奨度 C1）．その他，
掌蹠多汗症に対して抗てんかん薬の topiramate（商品
名　トピナ），抗コリン作用を有する SSRI の parox-
etine（商品名　パキシル），顔面多汗症に対して topi-
ramate，三環系抗うつ薬の amitriptyline（商品名　ト
リプタノール）が有効であった症例報告が散見される

（いずれも保険適用なし，推奨度 C1）．
註：抗コリン薬の長期内服における認知機能低下につ
いて
　抗コリン薬は OAB やパーキンソン症候群に対する
治療薬として，また胃痙攣抑制目的，気管支拡張薬と
しても使用されている．また，抗うつ薬や抗精神薬は
副作用として抗コリン作用を持つ．抗コリン薬は高齢
者に広く使用されるため，抗コリン薬長期内服におけ
る認知機能低下の副作用が懸念されている．多汗症患
者においては，抗コリン薬を青年期から長期内服する
可能性があることから，本項では抗コリン薬の認知機
能低下の現状について追記する．
　抗コリン薬の認知症発症リスクについて初めて大規
模健康調査データ研究がなされたのは，2015 年の
JAMA Intern Medでの報告159）で，「65歳以上の高齢者
が，3 年以上常用量の抗コリン作用のある薬を使用す
ると，その薬の種別に関わらず，最大で 1.5 倍程度の

認知症のリスクの増加が生じる可能性がある」と結論
した．さらに，英国でプライマリケアデータベースを
用い，抗コリン作用を持つ薬の脳への影響の強さを
Anticholinergic cognitive burden（ACB）スケールで
分類した研究が 2018 年 BMJ 誌に発表された160）．抗コ
リン薬 1 日あたり合計用量（Total standardized daily 
dose：TSDD）と認知症の関係が調査され，認知症発
症にかかるオッズ比は TSDD の増加に伴って増大し，
最大 1.65 まで上昇した．ACB スコア 3 点の薬剤の使
用により，認知症のリスクは 1.11 倍と有意に増加し，
抗うつ剤，パーキンソン病治療薬，OAB治療薬のリス
クがより高かった．さらに，こうした薬剤に関しては，
認知症と診断される 15～20 年前の処方についても関
連が認められた．2019 年，英国における 55 歳以上を
対象とした大規模 nested case-control study161）では抗
コリン薬の一部（抗うつ剤と OAB 治療薬，抗精神病
薬や抗痙攣薬）が認知症のリスク上昇に関連していた
ため，中高年から高齢患者への抗コリン薬の使用を減
らす努力が重要だと結論している．2020 年には 2002
年から 2018 年に行われた 26 の臨床データにおけるメ
タ解析が発表された162）．これによると，まとめて解析
した結果として，抗コリン薬服用は認知症の発症リス
クを20％有意に増加させ，抗コリン薬の使用期間が長
期になるほど認知症リスクも増加した．このため，高
齢者における抗コリン薬の 3 カ月以上の使用は極力控
えることが望ましいとしている．
　多汗症を対象とした抗コリン薬の長期使用による認
知症発症の報告は未だない．欧米で頭部顔面多汗症に
広く使用されている oxybutynin は脂溶性が高く，血
液脳関門の通過性がいいことから ACB スコア 3 に分
類されている．OAB 治療薬の oxybutynin，toltero-
dine，抗うつ薬の amitriptyline，paroxetine などは，
ACBスコア3に分類されており，少なくとも高齢者へ
の使用は避けるべきである（推奨度D）．若年者に対す
る認知機能の影響は不明であるが，多汗症に対して若
年から長期服薬することは推奨できない．一方，本邦
で保険収載されている propantheline bromide は 4 級
アミンで血液脳関門の透過性は低く，現時点では中枢
神経系の副作用のリスクは少ないと考えられる（推奨
度 C1）．
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CQ6．交感神経遮断術は多汗症に有効か？

　推奨文：手掌多汗症に対する交感神経遮断術の有効
率はほぼ 100％であるが，中等度以上の代償性発汗

（compensatory hyperhidrosis以下CHと略）の合併は
患者の満足度を低下させる．施術の際は，重症多汗症
で保存的治療法に抵抗性であると診断された患者であ
ること，また，切断レベルは次のCHの項目を踏まえ，
T2 領域を避けることが望ましい．
　顔面多汗症に対する胸部交感神経遮断術の有効率は
80％以上である．一方でT2領域の遮断が必要であり，
かつ他の治療法が効果ない場合，代償性発汗に対する
インフォームドコンセントを十分行う条件下に施行す
べきである．
　推奨度：既存治療に抵抗を示し，生活の質を大きく
損なう重症手掌多汗症B，腋窩多汗症C1，顔面多汗症
C1
　解説：交感神経遮断術は交感神経節を切除，クリッ
プ，焼灼などにより破壊する手術である．その効果を
他の治療方法と比較検討した研究は少ないが，手掌多
汗症において BT-A 局所投与と交感神経遮断術におけ
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る改善率の比較ではそれぞれ30％と94％であり，交感
神経遮断術が有意に改善を示した163）（レベルIII）．交感
神経遮断により手掌の発汗はほぼ 100％停止するが，
代償性発汗を高率に合併する．ただし，代償性発汗の
程度が主観的に評価されているため，発生頻度は報告
により異なっている．中等度以上の代償性発汗の合併
は患者の満足度を低下させる．
　手掌多汗症の重症例に対して，交感神経遮断は保存
的治療より治療効果が高く，合併症が少ない可能性が
ある164）（レベル V）．胸腔鏡下交感神経遮断術は，上肢
の多汗症症例の Quality of life を改善する可能性があ
る165）（レベル V）．切除，クリップ，焼灼など遮断方法
による治療効果には差がないと考えられる166）（レベル
V）．T4 レベル遮断は T2 や T3 レベルと比較して，治
療効果は同等で，中等度以上の代償性発汗の出現率が
少なく，患者の満足度が高い167）～169）（レベル II，V，V）．
孤立性腋窩多汗症に対する T3 および T4 レベル遮断
の治療効果はどちらも良好であるが，T3レベルよりも
T4 でより代償性発汗が少ない170）（レベル Ib）．また術
後再発について，2,000例を5年間経過観察した検討で
は，手掌多汗症，腋窩多汗症の再発率はそれぞれ 1％，
17％で比較的長期の効果持続が望める結果であった171）

（レベル V）．
　顔面発汗もしくは赤面症に対するETSは，掌蹠多汗
症に対する治療と同様，交感神経幹切除，切断，クリッ
ピングなどが胸腔鏡下に行われている．すべての報
告172）～180）で遮断範囲に T2 領域が含まれているのが特
徴である．Nicolasらによる22試験のレビューからも，
効果は 70～100％とまちまちであるが，多くは 80％以
上の効果を認めており，概ね良好な成績である．一方
術後におきる代償性発汗は 8～95.4％で，多くは 90％
以上で認められる181）（レベル Ib）．顔面多汗症に限定し
た研究報告はなく，手掌，腋窩，足底多汗症と同時に
治療し効果（満足度）を判定しているため一概には判
断できないが，代償性発汗以外の合併症はほとんど見
られず QOL 改善する可能性が高い．顔面多汗症に対
して第一選択は外用療法，内服療法や BT-A 局注であ
るが，これらの治療に抵抗性を示す場合には代償性発
汗に対する十分なインフォームドコンセントを行う条
件下に治療として選択しうる．
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CQ7．神経ブロックは多汗症に有効か？

　推奨文：薬物による交感神経ブロックおよび赤外線
や低出力レーザー照射による星状神経節近傍ブロック
は，その有効性と安全性を示す良質なエビデンスが不
足しているものの，侵襲の程度を考慮すれば，交感神
経遮断術を施術する前段階の選択肢となりうる．
　推奨度：C1
　解説：薬物による交感神経ブロックは1925年に痛み
の治療として施行されたのに端を発する．1935年に四
肢の多汗症患者に対して初めて交感神経ブロックによ
る治療が適用され，その後，超音波あるいは CT ガイ
ド下，または経胸腔鏡的などのアプローチによってよ
り安全性の高い交感神経ブロック手技が確立されてき
た．しかしながら，局所多汗症に対する神経ブロック
の有効性に関する高いエビデンスレベルの報告はな
く，その効果には手技や薬剤ごとにそれぞれ特徴が見
られる．
　Pubmed，医学中央雑誌にて「hyperhidrosis/多汗
症」と「nerve block/神経ブロック」にて文献の検索
を行った．「神経ブロック」に関する論文においては，
対象となる患者数が1例から234例までの報告があり，
治療効果は患者の主観的評価や，Minor法，ヨード紙，
サーモグラフィーなどの客観的な評価によって判定さ
れていた182）～191）．これらの報告によると 70％以上の患
者に発汗に対する有効性が確認できている一方，代償
性発汗などの副反応も一定の割合で見られることか
ら，施行を検討する際はリスク・ベネフィットを考慮

して判断する必要がある．有効性と副反応ともに可逆
的であるという特徴から，交感神経遮断術実施前にそ
の効果や副作用を予測する目的で交感神経ブロックを
用いる施設もあった192）．
　効果の持続性について，胸腔鏡下交感神経ブロック
の多汗症治療効果を検討する症例集積調査では，25例

（18 例は掌蹠と腋窩多汗症，4 例は掌部と腋窩多汗症，
3例は掌蹠多汗症）がT2，T3，副神経のレベルで施術
を受け，全例が施術後1～10（中央値4）日間多汗症の
回復を経験した．うち3例に一時的な代償性多汗症（軽
症 2 例，重症 1 例）を認めた191）．
　頭部顔面多汗症に対する内視鏡的翼口蓋神経節ブ
ロック手技の 2 種類のアプローチ（神経節上へのリド
カイン塗布（n＝7），あるいは神経節内にリドカイン
注射（n＝18））の効果を無作為割付で比較した検討で
は，リドカイン注射群で最長半年間の発汗改善が確認
されている193）．本研究の結果では発汗以外の患部潮紅
や QOL の改善に乏しかったため，施術を検討する際
は留意しておきたい193）．
　神経ブロックにボツリヌス毒素を用いる頭部顔面お
よび頸部の多汗症患者に対してボツリヌス毒素による
星状交感神経節ブロックを行い，6 カ月以上大きな副
作用なく発汗が抑えられた 1 例報告がある194）このよう
に神経ブロックに用いる薬剤の選択によっては効果の
強さや持続期間に違いがあるため，薬剤の選択肢が広
がるような研究の進展に期待したい．
　波長 0.6～1.6 μm の赤外線レーザー機器（スーパー
ライザーⓇ），あるいは低出力レーザー（MEDILASER 
SOFT 1000Ⓡ）を用いた星状神経節近傍ブロックの効
果が検証され，それぞれ手掌多汗症と更年期様多汗症
に有効性を示したとする症例集積報告もある195）196）．星
状神経節への赤外線あるいは低出力レーザーの照射は
薬物による神経ブロックに比べ低侵襲であり，エビデ
ンスは低いものの，試して良い治療と言える．
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CQ8．機器による治療は多汗症に有効か？

　推奨文：マイクロ波，超音波，高周波，レーザーを
利用した少数の小規模なエビデンスレベルIIの報告が
あるが，良質な報告とは言えず，システマティックレ
ビューもないため，有効性と安全性に関する結論を引
き出すには不十分と考えられる．
　推奨度：C1（腋窩多汗症に対し）
　解説：機器による多汗症の治療は，汗腺の大部分が
存在する真皮深層から皮下組織浅層をそれぞれの方法

により加熱することで，汗腺を変性・凝固させ，発汗
を抑制するものである．マイクロ波，超音波，高周波，
レーザーを利用したデバイスの報告がある．これらの
方法は加熱変性させる層を汗腺の存在する層に限局す
ることで神経損傷を防ぐ工夫がなされているが，掌蹠
や顔面では加熱時の神経損傷が重大な合併症となる可
能性が高いため，現在のところ機器による治療対象は
腋窩多汗症のみと考えられる．
　マイクロ波療法については本邦でも普及しつつある
が，保険適応外かつ費用も高額であるため，既存の治
療で効果が不十分の場合に考慮しても良い治療法と考
える．また有効性と副作用については十分なイン
フォームドコンセントを行った上で副作用に対して対
応できる施設で行うことが望まれる．
　以下にデバイス毎の特徴と臨床研究報告について記
載する．
マイクロ波
　皮膚に 5.8 GHz のマイクロ波を照射すると，細胞内
の水分子が振動し熱が発生する．さらに真皮と脂肪組
織の間の電磁特性の違いにより皮下組織でマイクロ波
が反射し，汗腺が多く分布する真皮深層～皮下組織浅
層が加熱され，なかでも水分の多い汗腺が最も加熱さ
れ変性することで発汗を抑制する．また，同時に皮膚
表面を冷却することで，表面には損傷を与えず，汗腺
を高い温度で加熱することができる．発汗の抑制効果
は永続的である．マイクロ波を用いた腋窩多汗症の治
療機器としては FDA の承認と，本邦では重度の原発
性腋窩多汗症に対する治療機器として薬事承認を取得
している機器があるが，保険適用外診療であり施術費
用については各クリニックで任意に設定されている．
本邦より 1 件のエビデンスレベル II の報告がある197）．
26人の被験者が片方の腋窩に1回のマイクロ波治療を
受けた．主要評価項目は治療から12カ月間のmsHDSS
スコアであり，治療側と対照側の間でスコアは統計学
的に有意に改善していた（P＜0.05）．副次評価項目と
してmsHDSSスコアで治療側と対照側で少なくとも2
ポイント低下したレスポンダーの割合は，3 カ月の時
点では 83.3％対 5.6％（P＜0.05）であったが，12 カ月
では 38.9％対 16.7％（P＝0.264）であった．また汗重
量が少なくとも 75％減少したレスポンダーの割合は 3
カ月で 75.0％対 29.2％（p＜0.05），12 カ月で 70.8％対
33.3％（p＜0.05）であった．治療側の再発は，12 カ月
で 24 人の被験者のうち 3 名（12.5％）で観察された．
深刻な副作用はなかった．もう 1 件の RCT の報告198）
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は古いマイクロ波デバイスを使用した報告であり除外
した．
　マイクロ波療法後の合併症としては，皮下組織の壊
死199）や炎症性結節を伴った瘢痕形成200）が報告されてい
るがこれらは数週で軽快している．しかし，遠位腕神
経叢損傷に伴う各神経（橈骨神経，正中神経，尺骨神
経）損傷が数カ月から 1 年後も持続していたとする報
告が数件あった201）～204）．これらの報告では瘦せ型の患者
では神経損傷のリスクがあると考え，局所麻酔時の
ツーセメント法を確実に行うことや，エネルギーレベ
ルを低く設定することが推奨されている．
フラクショナルマイクロニードル高周波
　フラクショナルマイクロニードル高周波（FMR）は，
絶縁処理をしたマイクロニードルを皮膚に挿入し，針
先から高周波を発生させることで，表皮と皮下組織の
間の界面に熱エネルギーを供給するものである．最小
限の表皮により汗腺の不可逆的な熱変性を引き起こす
低侵襲な方法である．
　FMRを実施したエビデンスレベルIIの報告205）では，
重度の原発性腋窩多汗症に対し FMR を 3 週間隔で 3
回施行し，3 週後に HDSS は治療側で 3.46 から 1.87±
0.61 SD まで有意に低下し，対照側と比較しても有意
に減少していた．また患者の 80％が，研究の終わりに
50％以上の満足度を示した．さらに 1 年間のフォロー
アップ後，HDSS は治療群では HDSS は 2.50±0.88 で
あり，対照群では3.38±0.49（P＜0.001）と報告されて
いる206）．
レーザー
　腋窩の脱毛に使用される 800 nm ロングパルスダイ
オードレーザーによるエビデンスレベルIIの報告があ
る207）．成人の多汗症を対象にダイオードレーザーを 5
サイクル実施したところ，レーザー治療側と対照側の
両方で有意な発汗の減少を観察したが，治療側と対照
側の比較では有意差を認めなかった．重大な合併症は
なかった．
　また1,064 nm Nd：YAGレーザーによる脱毛でも有
効性を報告したエビデンスレベル II の報告がある208）．
高密度焦点式超音波
　高密度焦点式超音波（HIFU）は超音波を高密度に
集束させて狙ったターゲットだけをピンポイントで加
熱して熱変性を起こさせる治療法で，創傷治癒とコ
ラーゲンのリモデリングをもたらすとされる．同様の
機序で腋窩の汗腺についても加熱変性させ発汗を抑制
させる可能性がある．

　HIFU によるエビデンスレベル II の報告では209），治
療を受けた14人の患者のうち13人が 3カ月で50％以
上の発汗の減少を達成した．また HDSS が 3 または 4
の患者の 67％が 30 日後のフォローアップで HDSS が
1 または 2 であると報告した．同様に 90 日では 73％
が，1 年では 81％の患者が HDSS は 1 または 2 であっ
た．介入群の患者の83％は，ベースラインから50％以
上の発汗が減少したのに対し，プラセボ群ではすべて
の時点で 0％であった（すべてのフォローアップ時点
で p＜0.0001）．
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CQ9．代償性発汗は必ず起こるのか？治療法は？

　推奨文：胸部交感神経遮断術後の合併症として，代
償性発汗（CH）を無くすことは現時点ではできず，有
効な治療法もない．このため術前のインフォームドコ
ンセントは必ず行わなくてはならない．しかし遮断部
位を工夫することで不快な CH を減ずることは可能で
ある．少なくとも T2 領域の遮断を避けることで不快
な CH を減ずる可能性はある．手掌多汗症は T3 以下
の遮断でも十分な効果が期待できるため T2 領域の遮
断は避けるべきである．一方 T2 領域の遮断を要する
顔面多汗症では代償性発汗に対する十分なインフォー
ムドコンセントを行い，理解を得たうえでのみ行うべ
きである．
　解説：胸部交感神経遮断術（Thoracic Sympathec-
tomy 以下 TS）後におきる体幹の異常発汗は 1933 年
に Ross が代償性発汗（以下 CH と略）として TS との
関連性を警鐘し210），1960 年に Shelley が TS 後の避け
がたい重大な合併症であると総括211）して以来，術前に
十分な説明が必要な合併症であると認識されてき
た212）．胸腔鏡が普及した 1990 年以降，TS は胸腔鏡下
胸部交感神経遮断術（以下 ETS endoscopic thoracic 
sympathectomy）が一般的となった．ただ CH の定義
はあまり明確ではなく，多くの論文はETS後に生じる
体幹の多汗であると述べているが，具体的な発汗部位
や程度・どのような状況で発汗するのかなどについて
一定の概念はない．胸背部に暑さに関係なく多汗が生
ずるとする報告213）や，下肢上部に暑さと共にコント
ロール不良な発汗が生ずるとするもの214）までまちまち
である．前述した Shelley は上肢から頸部・顔面・頭

部にいたる発汗抑制に代償するかのごとく胸部以下の
体幹が温度上昇に敏感に反応し，コントロール不良な
発汗となる現象を CH であると述べたが，以後の多く
の論文で述べられる CH はほぼ同様と考えられる．発
生頻度は 9～100％215）～219）と一定しないが，傾向として
は2006年頃から頻度が減少してきている．近年の論文
では T3 より下位での遮断により CH 頻度をさげつつ
手掌多汗に対する効果は変わりないとする報告が多く
見られるようになってきた220）．これらの報告での CH
頻度は概ね 20％以下であるが，CH に対する客観的
データは全くなく，すべて患者の主観であるため，実
際の CH 発生頻度が減少しているのか，発生頻度は同
じだが程度が軽減しているのか，発汗部位が変化して
いるのか，発汗過程が変化しているのかなどについて
はまったく不明である．そもそも CH がなぜ発症する
のかについても仮説のみで，科学的な論証は全くない．
　現時点では CH は ETS による重大な合併症であり，
術後の多くの患者に発症することを認識した上で，十
分なインフォームドコンセントが必要なことは間違い
ない．また近年の報告で手掌多汗に対する効果を減ず
ること無く苦痛を伴う CH 頻度が少なくなっている
が，これらの報告に共通するのは T2 領域の遮断を
行っていないことである．以上より T3 以下のレベル
での遮断で効果の見込める手掌多汗症に対しては T2
領域の遮断は避けるべきである．T2遮断が必要と考え
られる顔面多汗症に対しては十分なるインフォームド
コンセントを行い，理解と承諾を得たうえでなければ
安易に ETS を行うことは避けるべきである．
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CQ10．精神（心理）療法は多汗症に有効か？

　推奨文：Pubmedでhyperhidrosisとpsychotherapy
で検索したところ46件が検出され，医学中央雑誌では
多汗症と心理療法または精神療法で検索したところ
43 件が検出された．多汗症に対する精神（心理）療法
は古くから行われているが，エビデンスレベルの高い
報告は見当たらない．そのほとんどは，症例報告や総

CQのまとめ　2023原発性局所多汗症

CQ1
塩化アルミニウム外
用療法は多汗症に有
効か？

頭部・顔面 C1
腋窩 B
手掌 B
足底 C1

単純外用～重症例には ODT 療法が望ましい．発汗部位に応じた濃
度，基剤の選択をし，刺激性接触皮膚炎に注意する．

CQ2 外用抗コリン薬は多
汗症に有効か？

頭部・顔面 C2
腋窩 B
手掌 B
足底 C1

腋窩多汗症と手掌多汗症において，保険適用の外用抗コリン薬によ
る治療は行うことが勧められる．

CQ3
水道水イオントフォ
レーシス療法は多汗
症に有効か？

頭部・顔面 C2
腋窩 C1
手掌 B
足底 B

掌蹠多汗症に対しては行うことが勧められる．腋窩多汗症に関して
は行うことを考慮しても良い．頭部顔面多汗症に対して行うことは
勧められない．

CQ4
A 型ボツリヌス菌毒
素製剤の局注療法は
多汗症に有効か？

頭部・顔面 C1
腋窩 B
手掌 C1
足底 C1

重度の腋窩多汗症に対しては行うことが勧められるが，その他部位
は行うことを考慮してもよい

CQ5 内服療法は多汗症に
有効か？ C1

propantheline bromide（商品名 プロ・バンサイン），clonidine 
hydrochloride（商品名 カタプレス），tofisopam（商品名 グラ
ンダキシン）は推奨度 C1，エビデンスレベルⅡ～Ⅳ．ただし，副
作用が比較的少ないので，外用療法，イオントフォレーシス，ボトッ
クスが無効あるいは，これらの治療が行えない症例（とくに頭部顔
面多汗症）には積極的に試みてよい．

CQ6 交感神経遮断術は多
汗症に有効か？

手掌条件付き B
腋窩条件付き C1
顔面条件付き C1

顔面多汗症に対する胸部交感神経遮断術の有効率は 80% 以上であ
る．一方で T2 領域の遮断が必要であり，かつ他の治療法が効果な
い場合，代償性発汗に対するインフォームドコンセントを十分行う
条件下に施行すべきである．

CQ7 神経ブロックは多汗
症に有効か？ C1

薬物による交感神経ブロックおよび赤外線や低出力レーザー照射に
よる星状神経節近傍ブロックは，その有効性と安全性を示す良質な
エビデンスが不足しているものの，侵襲の程度を考慮すれば，交感
神経遮断術を施術する前段階の選択肢となりうる．

CQ8 機器による治療は多
汗症に有効か？ 腋窩 C1

マイクロ波，超音波，高周波，レーザーを利用した少数の小規模な
エビデンスレベルⅡの報告があるが，良質な報告とは言えず，シス
テマティックレビューもないため，有効性と安全性に関する結論を
引き出すには不十分と考えられる．

CQ9
代償性発汗は必ず起
こ る の か？ 治 療 法
は？

なし

胸部交感神経遮断術後の合併症として，代償性発汗（CH）を無く
すことは現時点ではできず，有効な治療法もない．このため術前の
インフォームドコンセントは必ず行わなくてはならない．しかし遮
断部位を工夫することで不快な CH を減ずることは可能である．
少なくとも T2 領域の遮断は避けるべきである．

CQ10 精神（心理）療法は
多汗症に有効か？

催眠療法 C1
バイオフィードバック療法 C1
自律訓練法 C1
認知行動療法 C2

多汗症に対する精神（心理）療法は古くから行われているが，エビ
デンスレベルの高い報告は見当たらない．
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説での記述のみであり，症例報告も古い文献が多いた
め，その詳細は不明な点がある．そのなかで有用な可
能性があるものとして，催眠療法，バイオフィードバッ
ク療法，自律訓練法などがある．また2003年のAJCD
の多汗症の総説では精神療法の有用性が記載されてい
るが221），2019 年の JAAD の総説では，精神療法の記
載がみあたらない222）．
　推奨度：催眠療法 C1，バイオフィードバック療法
C1，自律訓練法 C1，認知行動療法 C2
　解説：
1．催眠療法
　手掌多汗症の場合，患者をトランス状態に誘導して，
手掌の温度を下げて発汗が減るといった暗示を与えた
りすることによって，発汗を減らす方法である．催眠
感受性に個人差があるため，なかなか集団として解析
するのが困難な治療法ではある．しかし感受性の高い
患者にとっては有用と思われる．海外の文献でも総説
の中に記載している．ひとつはマインドフルネスを取
り入れた催眠療法であり223），もう一つは一般的な催眠
療法についてである224）．また限られた人に有用という
報告もある225）．推奨度 C1
2．バイオフィードバック療法
　手掌多汗症の場合，手掌に温度センサーや発汗セン
サーをとりつけ，機械によって，その程度を表示し，
表示された値などをみることによって，手掌の温度を
下げさせたり，発汗を減らさせたりと意識をさせる治
療法である．海外の報告で 14 名の成人に行ったとこ
ろ，11 名で発汗が減少したという報告がある226）．その
ほか限られた人に有用であるという報告もある225）．ま
た日本では，漢方薬とバイオフィードバック療法の併
用により発汗頻度が減少したと症例報告がなされてい
る227）．推奨度 C1
3．自律訓練法
　手や腕の力を抜くなどして，意識的に温感などを感
じる一種の自己催眠法である．手掌の温度や発汗に関
する自己暗示をして自律神経をコントロールする．日
本語で解説をした報告がある228）．推奨度 C1
4．認知行動療法
　認知行動療法は，ものごとの捉え方（認知）を修正
したり，不適切な行動パターンを適切な行動パターン
に置き換えたりする精神療法である．海外の後方的な
調査研究報告で，多汗症患者の発汗と不安や恐怖につ
いて調べたものがあり，そこではフルオキセチン（抗
うつ薬），認知行動療法，クロナゼパム（抗不安薬），

ガバペンチン（抗てんかん薬）を対照群と比較したと
ころ，フルオキセチンのみが有意に改善していたとい
う229）．推奨度 C2
5．その他の精神（心理）療法
　その他の精神療法としては，臨床動作法230），短期療
法231）で症例報告がなされている．また論文が古くて詳
細が不明だが，バイオフィードバックと森田療法的ア
プローチの併用232），音楽療法233）などがあるが，すべて
症例報告である．推奨度 C2
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