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研究要旨 
制汗剤 塩化アルミニウム水溶液の全身への長期連続外用による発汗機能と汗腺の変化を検討した。全身性多汗症
の 1 男性例で、塩化アルミニウム水溶液外用を毎日 1 回，10 年以上行った結果，不可逆的な無汗症となった。
塗布を 7 年間行った時点で、多汗部位において、病理組織学的に、コイル状汗管の内腔が拡大していた。13 年
間継続したところ、温熱刺激に対しても無汗となり、2 年半塗布しなくても発汗の復活は無かった。無汗部では
腺房細胞は萎縮しており、コイル状汗管は認められなかった。アルミニウムによる汗管の長期間の閉塞で、エク
リン腺房からの汗分泌による管腔内静水圧の持続性の上昇により、汗管内腔は拡張し、腺房は分泌機能の喪失と
ともに、エクリン腺房の内腔拡張と腺房細胞の萎縮が引き起こされたと推定される。また、管腔上皮細胞は損傷
され消失した可能性がある。本研究は、「特発性後天性全身性無汗症の横断的発症因子、治療法、予後の追跡研
究」の参考として、続発性無汗症の原因となる汗腺の不可逆性損傷をきたさない塩化アルミニウム水溶液の使用
法を考慮する示唆となる。 

 
 

A ．研究目的 
 多汗症に対する塩化アルミニウム外用療法は、
まず全ての部位（腋窩、手掌、足底、頭部顔面）
に対して第 1 選択にすることが推奨されている
（原発性局所多汗症診療ガイドライン 2015 年改
訂版）。アルミニウムの制汗作用は、表皮内汗管
部内でエクリン汗管を機械的に閉塞することであ
るとされる。その機序として、金属イオンがムコ
多糖類とで沈殿複合体を形成し、管腔上皮細胞に
損傷を引き起こすと推定されている (Hölzle & 
Kligman, 1979)。また、手掌多汗症患者の、20%
塩化アルミニウム溶液の 1 回/日、1 か月間の治療
後、手掌の角質層のエクリン汗管が、多糖類とケ
ラチンを含んだ無構造好酸性円柱で満たされてい
たことも報告されている(Yanagishita et al, 2012)。
しかし、塩化アルミニウム溶液によって無汗にな
っている部位でも、エクリン腺の分泌は金属塩の
影響をほぼ受けず、暑熱刺激下で発汗活動がある。
さらに、表皮形成による表皮内汗管部の再生によ
り、表皮汗管の開存性が回復するので、多汗症の
治療は長期間にわたる塩化アルミニウムの頻回の
暴露を必要とする(Hölzle and Braun-Falco, 1983)。 
 このような理由により、多汗症に対する塩化ア
ルミニウム外用療法は、年余にわたり長期化する
傾向があるが、これによる発汗機能や汗腺構造の
変化について検討した報告は極めて少ない。 
 私たちは、特発性全身性多汗症にて、塩化アル
ミニウム水溶液外用の 10 年以上の連用により無
汗となった 1 例で、その病態機序を検討した。 
 
B ．研究方法 
症例：35 歳の男性 
【主訴】全身性多汗（手掌を含む） 
【現病歴】 

15 歳ごろより全身の多汗が出現した。肉体労働
時（運搬業）、多汗による脱水で、転倒などする

ことがあった。 
28 歳頃から、複数の大学病院で精査された。 

【検査所見】28 歳時 
尿中カテコールアミン軽度上昇認める他異常なし。
血液 VMA 3.9ng/ml, HVA 16.4 ng/ml, 5HIAA 4.4 
ng/ml, 尿 VMA 2.9 mg/dav↑, HVA 5.2mg/day↑, 
5HIAA 3.5mg/dav↑。 
Sympathetic skin response: 正常 
末梢神経障害を示唆する所見なし。 
温熱負荷発汗テスト（Minor 法） 30℃（背中、両
腕）：安静による温熱負荷後、control（同年代男
性）に比べて早期に多量の発汗を認めた。 
画像：脳神経の MRI：下垂体、視床下部、脳幹な
どに異常なし。体幹の CT：正常。2 次性の多汗症
は否定的。 
【治療】28 歳より、20%塩化アルミニウム水溶液
の外用が開始された（1 回／日、眠前）：著効し
た。以後、毎日連用した。抗コリン剤では改善は
認められなかった。 
【経過】 

31 歳時に当院皮膚科、その後神経内科に紹介さ
れた。 
本症 例の多汗の 重症度は 、 Hyperhidrosis 

disease severity scale (HDSS) (Strutton DR et al, 
2004)で、「④発汗は我慢できず、日常生活に常に
支障がある」に相当する。 
当施設 40 歳時：前額部の汗に関しては、発汗

波頻度が手掌と同期していたことから、精神性と
もいえる。 
本症例の発汗の臨床経過を、以下の方法で確認

した。 
●全身温熱性発汗試験（人工気候室：室温 40℃、
相対湿度 50%。ショートパンツのみ着用。暑熱負
荷は、最大発汗までとする。） 
発汗分布：Minor 法 
皮膚温分布：サーモグラフィ 



核心温：鼓膜温 
●皮膚生検（Hematoxylin-Eosin 染色） 
 
（倫理面への配慮） 
本症例の情報や検査結果は、守秘義務の元、他に
開示しないこと、また、被験者を特定できないよ
うにした上で、当該臨床研究の成果が公表される
可能性があることを、本患者に口頭で説明し、同
意を得た。 
 
C ．研究結果 
35 歳：20%塩化アルミニウム水溶液外用の全身連
用 7 年目 
腋窩温 ：37.6℃：高体温であった。 
〔全身温熱性発汗試験〕（9 月上旬）：塩化アル
ミニウム塗布（当日）部位は、当然であるが無汗
であった（図 1a）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 1a） 
 
（図 1b）塩化
アルミニウム
塗布部以外で
は多汗であっ
た。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

（図 1c）同部位は、汗孔と思われる部位が隆起し
ていた。汗疹といえる。 
 
 同時測定した鼓膜温は、初期値、上昇度とも高
く、全身性無汗症例と同程度であった（図 1d）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 1d）暑熱負荷時の鼓膜温の変化度の経過 
 
しかし、1 週間休薬すれば、発汗は復活した。 

〔全身温熱性発汗試験〕（10 月下旬）：塩化アル
ミニウムを 1 か月半塗布せずに施行。全身性に発
汗が復活し、多汗であった。しかし、左肩から背
中上部にかけて無汗部があったが、これは、塩化
アルミニウムを塗布するのに手が届き、塗る頻度
が高い部位とのことだった（図 2）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 2） 

本症例 



〔皮膚組織〕（図 2 と同日）20%塩化アルミニウ
ム水溶液外用の全身連用 7 年目 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 3） 
無汗部： 
本切片において、皮下組織深部に、汗腺の腺房は
認められたが、汗管は認められなかった。 
腺房細胞はほぼ全て、より小さく、細胞の高さが
低い。 
多汗部： 
汗腺にコイル状汗管、腺房ともに認められた。し
かし、汗管は拡大していた。 
腺房細胞の高さはより高いと思われる。 
 
40 歳：塩化アルミニウム塗布 12 年目 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 4） 
後頸部、両側上腕、腰部の
塩化アルミニウム外用連用
部位が炎症を起こしており、紅色汗疹にとなって
いた。塗布すると 10 分後から痛いとのことであ
った。 
 
42 歳：塩化アルミニウム塗布 14 年目 
〔全身温熱性発汗試験〕（9 月）：  
 夏は多汗に耐えられないため、体に塩化 Al を毎
日塗布していた。全身の皮膚温が熱いとのこと。 
 塩化アルミニウムを、顔は 2 年間塗布せず、体

は半年間塗布せずに行った。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 5）1 年前の検査時と比べ、顔面頬～頤、前
胸部、とくに左前腕、両下肢で、多少発汗が復活
していた。しかし、背中、腹部の無汗範囲には著
変が無かった。 
すなわち、塩化アルミニウムを中止して 1 年半

経過しても、発汗は復活しなくなった。 
 
43 歳 
〔皮膚組織〕前述の発汗試験から 1 年後：塩化ア
ルミニウムは塗布せず 2 年半経過： 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
（図 6） 
発汗部： 
汗腺に汗管、腺房ともに認められた。 
無汗部： 
本切片において、皮下組織深部に、汗腺の腺房は
認められたが、密度が少なく、その管腔は発汗部
に比べて少々拡大していた。汗管は認められなか
った。 
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塩化アルミニウム外用連用 13 年時点での皮膚生
検による 22 切片での、形態的特徴（表 1）：  
 発汗部 

（肩甲下） 
 無汗部

（腰部） 

汗腺 3 個 ＞ 1 個 
汗管開口部 2 個 ＞ 1 個 
腺房萎縮 2 個 ＜ 3 個 
 汗腺や汗管は無汗部で少なく、腺房萎縮は無汗
部で多い傾向があった。 
 
■腰部における、塩化アルミニウム塗布 7 年目
（多汗）から 14 年目（無汗）への変化：（図 7） 
塩化 Al 連用 7 年目（塩化アルミニウムを 1 か月
半塗布せずに施行） 
多汗 

 
（図 7a） 
汗管が存在
するが、内
腔が拡大し
ている。 
×200 
 
 
 
 

 
塩化 Al 連用 14 年 
（塩化アルミニウムは 2 年半塗布していない） 
無汗 

 
（図 7b） 
腺房の密度
が少ない。 
汗管が存在
しない。 
×200 
 
 
 
（図 7c） 

皮下組織底
部： 
腺房内腔は
著しく広が
り、分泌上
皮は伸ばさ
れ萎縮した
ような薄層
を呈する。 
×600 

 
 腺房は、  発汗していた頃に比べ、無汗となった

ときには密度が少なくなり、房間は線維化が少々
多いと思われた（図 7b）。無汗となった標本には、
内腔が著しく広がり、分泌細胞が萎縮したような
薄層を呈する汗腺腺房細胞が認められた（図 7c）
が、発汗していた標本には認められなかった（図
7a）。 
コイル状汗管は、発汗していたときは存在した

（図 7a）が、無汗となったときには消失していた
（図 7b）。また、多汗であったときの汗管の内腔
は拡大していた（図 7a）。 
 
D．考察 
 本症例は、特発性全身性多汗症との診断で、
20%塩化アルミニウム水溶液の 1 回／日毎日の外
用を約 13 年間連用したところ、不可逆的な無汗
となった。その病理組織学的実態は、コイル状汗
管の内腔拡大に始まり、消失と、エクリン腺房の
内腔拡大と腺房細胞の萎縮であった。 
 病理組織学的変化を詳述すると、20%塩化アル
ミニウムの 7 年間連用時点で、多汗部位ではコイ
ル状汗管の内腔が拡大していた。既に無汗部位も
存在し、そこのエクリン腺房は小さく、腺房の高
さが低く萎縮様で、汗管は認められなかった。塩
化アルミニウム外用を 14 年間継続したところ、
温熱刺激に対しても広範囲に無汗となり、2 年半
塗布しなくても発汗の復活は無かった。無汗部で
は、腺房の密度は少なく、その管腔は発汗部に比
べて少々拡大していた。皮下組織底部では、内腔
が著しく広がり、分泌上皮は伸ばされ萎縮したよ
うな薄層を呈する腺房がみとめられた。コイル状
汗管は認められなかった。 
アルミニウムの制汗作用として、表皮内汗管部

内でエクリン汗管を機械的に閉塞することが分か
っている。金属イオンがムコ多糖類とで沈殿複合
体を形成し、完全に表皮内汗管部を閉塞する凝塊
が生成され、管腔上皮細胞に損傷を引き起こすこ
とが示唆された(Holzle & Kligman, 1979)。この
ように塩化アルミニウム溶液によって無汗になる
部位では、温熱刺激下で汗疹が発生することから、
エクリン腺の分泌は金属塩にはほとんど影響を受
けずに活動性が維持される。15 または 20%塩化ア
ルミニウム六水和物を腋窩多汗症の成人男女 15
例で平均 5～6 日に 1 回、6～40 か月間塗布し、腋
窩の皮膚生検をしたところ、エクリン腺において
顕著な形態学的変化がみられた：すなわち、汗腺
上皮の空胞形成、汗分泌細胞の萎縮によるエクリ
ン腺房の拡張、分泌コイルの拡張した管腔に、
PAS 陽性ジアスターゼ抵抗性物質の蓄積がみられ
た(Hölzle and Braun-Falco, 1983)。これら組織学
的変化は、汗が減少した大部分の患者で認められ
た。よって、塩化アルミニウムによる表皮内汗管
部の長期の閉塞が、エクリン腺の機能的および構
造的変性を引き起こす恐れがあるとされた(Hölzle 



and Braun-Falco, 1983)。以上より、塩化アルミ
ニウムの急性作用は、表皮内汗管部での、汗管の
内側を覆っている上皮細胞の壊死を伴う特徴的な
栓であるとされる(Hölzle and Braun-Falco, 1983)。
損傷が高度になるとともに、腺体の拡大はより顕
著になり、腺房は不規則で構造の破壊がみられた。
分泌細胞は萎縮しているようであった。高度に変
化したエクリン腺では、腺房は著しく広がり、分
泌上皮は伸ばされ萎縮したような薄層を形成して
いた(Hölzle and Braun-Falco, 1983)。この所見は、
本症例の塩化アルミニウム 14 年目の腺房の所見
（図 7c）に酷似する。 
 エクリン腺で汗の分泌では浸透圧 300 ～
500mmHg となる。分泌腺周囲の筋上皮細胞は構
造上、腺房がこのひずみに耐えるよう、充分にサ
ポートしているが。管腔内の静水圧は上昇し、腺
体は持続的な圧上昇に耐えられないようである。
このような慢性的な汗貯留によって、エクリン腺
房の分泌機能の喪失とともに、拡張と萎縮につな
がるとされる(Hölzle and Braun-Falco, 1983)。 
 以上より、本症例が不可逆性の無汗に至った機
序は、アルミニウムによる汗管の長期間の閉塞で、
エクリン腺房からの汗分泌による管腔内静水圧の
持続性の上昇により、汗管内腔が拡張し、腺房は
分泌機能の喪失とともに、エクリン腺房の内腔拡
張と萎縮が引き起こされたと推定される。また、
管腔上皮細胞は損傷され消失した可能性がある。 
本症例は、塩化アルミニウム塗布 12 年目に、

後頸部、両側上腕、腰部の塩化アルミニウム外用
連用部位に炎症と紅色汗疹を発症していた。紅色
汗疹は、表皮内汗管の閉塞により、表皮内に汗が
貯留し水疱を作ったもので、このときに、汗管の
損傷が起こった可能性もある。 
 手掌多汗症患者に対し、20%塩化アルミニウム
溶液による 1 回/日、1 か月間の治療後、アルミニ
ウムは、表面のみでなく、角質層の汗管まで通過
していたことが示された(Yanagishita et al, 2012)。
一方、前腕または腋窩では、アルミニウムが角質
層とそれより深い顆粒層のレベルのエクリン汗管
でも析出された(Holzle & Kligman, 1979)。これ
について、角質層は手掌・足底で最も厚いことと
の関連が指摘されている(Yanagishita et al, 2012)。
本症例の塗布対象部位は、手掌のみでなく全身の
皮膚であり、アルミニウムがより深く浸透する恐
れがある。 
 本症例は、ほぼ全身性の無汗になってしまった
ゆえ、核心温が高くなっているため、治療前の多
汗による脱水とは別に、今後はうつ熱による熱中
症などの危険性も生じている。 
 塩化アルミニウム水溶液の使用法、すなわち適
切な回数や期間について、腋窩、手掌、足底、頭
部顔面のみでなく、その他の全身皮膚についても
検討を要する。本患者は、「発汗は我慢できず、

日常生活に常に支障がある」(HDSS)との理由で、
毎日塗布することを強く希望していたが、エクリ
ン腺房の分泌機能の喪失、破壊に至らせないよう、
腺房からの汗分泌による汗管内の静水圧の持続的
上昇を防ぐことが重要と思われる。よって、多少
は皮膚表面への発汗を促すよう、塗布頻度を減ら
すことが、理想的な方法と考える。とくに全身性
の場合は、体温調節不全にならぬよう、部位を選
び限定するのも得策と考える。 
 
E．結論 
 多汗症に対する、塩化アルミニウム水溶液外用
療法は，回数多くかつ長期化すると，無汗症を引
き起こす危険性がある．その原因となるエクリン
汗腺腺房の汗分泌機能喪失、萎縮、内腔の拡張、
汗管の損傷による不可逆的無汗に至らしめぬよう、
適切な塗布回数、期間を考慮する必要がある。と
くに全身性の場合は、体温調節不全にならぬよう、
部位を選び限定するのも良策と思われる。 
 本研究は、「特発性後天性全身性無汗症の横断
的発症因子、治療法、予後の追跡研究」の参考と
して、続発性無汗症の原因となる汗腺の不可逆性
損傷をきたさない塩化アルミニウム水溶液の使用
法を考慮する示唆となる。 
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