
                                          
厚生労働科学研究費補助金（難治性疾患等政策研究事業（難治性疾患政策研究事業）） 

 分担研究報告書 
 

全身性多汗症に対する塩化アルミニウム長期全身連用による 
不可逆的無汗の発症と汗腺病理組織変化に関する研究 

 
研究分担者 犬飼 洋子 愛知医科大学講師 
研究分担者 岩瀬  敏 愛知医科大学教授 

 
 

研究要旨 本報告の一部は、平成２８年度に当班会議にて報告したが、本報告では同症例の体温調節機能
の検討を加え、病理組織変化をさらに詳細に検討した。 
【研究目的】制汗剤塩化アルミニウム(AlCl3)水溶液の外用療法は、『原発性局所多汗症診療ガイドライン
2015年改訂版』では、原発性局所多汗症（掌蹠多汗症、腋窩多汗症、頭部・顔面多汗症）治療の第1選択
とされているが、年余にわたり長期化する傾向がある。また、全身性多汗症に対する長期全身連続外用に
よる発汗機能、体温調節機能、汗腺組織変化についての詳細は不明である。全身性多汗症例で、AlCl3水溶
液を毎日10年間以上連用したことにより、不可逆的無汗となった1例を経験した。本症例で、AlCl3の長期
連用による、体温調節機能への影響と不可逆的無汗の原因を、汗腺病理組織との関連で検討した。【症例】
44歳の男性。15歳ごろから、とくに頭部、背中の多汗を自覚した（手掌、足底は著明でない）。汗が浸み
たズボンは塩が残るほどであった。肉体労働時に多汗による脱水で転倒も経験している。暑熱環境下では
他人より早く全身発汗が認められると訴える。28歳時の検査で尿中、血漿カテコールアミンの軽度上昇以
外は異常がなく、温熱発汗試験（背部、両腕への30℃加温）では、健常同性同年代対照と比べ、早期（10
分後）に多量の発汗を認めた。背部発汗部位での皮膚生検では、正常で発達した汗腺が認められた。特発
性全身性多汗症との診断で、20% AlCl3水溶液の全身外用が開始され（1回／日、眠前塗布）、著効し、発
汗抑制は患者が満足する程度までになった。【研究方法】全身温熱発汗試験（人工気候室：室温40℃、相
対湿度50%。ショートパンツのみ着用。発汗分布：Minor法による。発汗量：体重減少量による。核心温：
鼓膜温による。暑熱負荷は、最大発汗までとする）と皮膚生検（無汗部、発汗部、多汗部で1か所ずつパン
チ・バイオプシー。標本はTyler techniqueにて表皮、真皮、皮下組織の各層で横切し、連続切片を作成。
HE, PAS染色）を、AlCl3開始7年目と14年目で施行した。【研究結果】20% AlCl3水溶液塗布開始7年目時
において、塗布時には暑熱負荷しても無汗で、鼓膜温上昇度は、特発性後天性全身性無汗症の男性平均値
と同等に高かった。しかし塗布を中断したところ、ほぼ全身で発汗が復活し、鼓膜温上昇度は徐々に低く
なり、体温調節機能は回復した。多汗部の皮膚生検では、汗管の拡張がみられ、汗腺腺房細胞に泡沫化が
みられ、腺房間がやや疎になっていた。14年連用時には塗布を中止しても発汗は認められず、全発汗量は
減少し、鼓膜温上昇度は無汗症とほぼ同等にまで高くなっていた。HE染色組織所見では、汗管を認めず、
腺房細胞の低背化、汗腺の縮小、ほぼ消失が認められた。PAS染色では、発汗減少部で、腺房細胞の低背
化が起こる前に明調細胞のグリコーゲンが消失していた。【結論】AlCl3の10年以上にわたる連用により、
汗腺の萎縮、消失が認められた。AlCl3の連用で不可逆的無汗となるのは、真皮内汗管が消失した時点であ
ることが示された。全身性多汗症では、体温調節機能維持のため、汗管・汗腺消失を防止するには、汗管
の閉塞状態を長期に持続させないことが肝要であると思われる。 

 
以下、平成２８年度分担研究報告書で報告した図

表は省略する。 
 
Ａ．研究目的 
制汗剤塩化アルミニウム(AlCl3)水溶液の外用療

法は、『原発性局所多汗症診療ガイドライン2015 
年改訂版』では、原発性局所多汗症（掌蹠多汗症、
腋窩多汗症、頭部・顔面多汗症）治療の第1選択と
されているが、年余にわたり長期化する傾向がある。
また、全身性多汗症に対する長期全身連続外用によ
る発汗機能、体温調節機能、汗腺組織変化について
の詳細は不明である。全身性多汗症例で、AlCl3水
溶液を毎日10年間以上連用したことにより、不可逆
的無汗となった1例を経験した。本報告の一部は、
平成２８年度に当班会議にて報告したが、本報告で
は同症例の体温調節機能の検討を加え、病理組織変
化をさらに詳細に検討した。本症例で、AlCl3の長
期連用による、体温調節機能への影響と不可逆的無
汗の原因を、汗腺病理組織との関連で検討した。 
本研究は、「特発性後天性全身性無汗症(AIGA)の

横断的発症因子、治療法、予後の追跡研究」課題に
対して、多汗症治療薬によって医原性に発症した不

可逆的無汗症として、病理学的にAIGAの発症因子
の解明、治療法の開発、予後の検討に貢献できると
思われる。また「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」にも同様に貢献
できる。 
 
Ｂ．研究方法 
【症例】44歳の男性。15歳ごろから、とくに頭部、
背中の多汗を自覚した（手掌、足底は著明でない）。
汗が浸みたズボンは塩が残るほどであった。肉体労
働時に多汗による脱水で転倒も経験している。暑熱
環境下では他人より早く全身発汗が認められると
訴える。 
28歳時の検査所見： 
・尿中、血漿カテコールアミンの軽度上昇以外は異
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 ↑ 
・温熱発汗試験（背部、両腕への30℃加温）（図1）：
正常同性同年代対照と比べ、早期（10分後）に多量
の発汗を認めた。 
・背部発汗部位での皮膚生検（図1）：正常で発達



した汗腺が認められた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
以上より、特発性全身性多汗症との診断で、20% 

AlCl3水溶液の全身外用が開始され（1回／日、眠前
塗布）、著効し、発汗抑制は患者が満足する程度ま
でになった。 
【方法】以下の検査を、AlCl3塗布治療開始7年目、
14年目で施行した。 
1. 全身温熱発汗試験：体温調節機能の確認 
・条件：人工気候室：室温40℃、相対湿度50%で暑
熱負荷 
・ショートパンツのみ着用 
・検査方法：発汗分布：Minor法（ヨウ素デンプン
反応により発汗部位が濃紫色に呈色する）による。
発汗量：体重減少量による。核心温：鼓膜温を同時
測定。 
・暑熱負荷は、最大発汗までとする 

2. 皮膚生検：汗腺組織変化の検討（図2） 
無汗部、発汗部、多汗部で1か所ずつパンチ・バ

イオプシー。標本はTyler techniqueすなわちパン
チ・パイオプシーによる1標本を、縦に二分し、そ
の一片を、表皮、真皮、皮下組織の各層で横切し（こ
れらにより、限局的な構造物を見逃す恐れが低い）、
連続切片を作成。HE, PAS染色 
（倫理面への配慮） 
   患者本人に、検査方法、研究報告について説明
した。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。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 1 治療前（28 歳）の発汗機能（温熱性発汗と汗腺組織所見） 

正常同性同年代コントロール
（男性研修医）と比べ、早期（10
分後）に多量の発汗を認めた。 
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Ｃ．研究結果 

20% AlCl3水溶液塗布開始7年目において、塗布
時には暑熱負荷しても無汗で、鼓膜温上昇度は、特
発性後天性全身性無汗症の男性平均値と同等に高
かった（図3-1）。しかし塗布を中断したところ、
ほぼ全身で発汗が復活し、鼓膜温上昇度は徐々に
低くなり、体温調節機能は回復した（図3-2）。多
汗部の皮膚生検では、汗管の拡張がみられ、汗腺腺
房細胞に泡沫化がみられ、腺房間がやや疎になっ

ていた（図4）。14年間連用時には塗布を中止して
も発汗は認められず、全発汗量は減少し、鼓膜温上
昇度は無汗症とほぼ同等にまで高くなっていた
（図3-3）。HE染色組織所見では、汗管を認めず、
腺房細胞の低背化、汗腺の縮小、ほぼ消失が認めら
れた（図5, 6）。PAS染色では、発汗減少部で、腺
房細胞の低背化が起こる前に明調細胞のグリコー
ゲンが消失していた（図7）。 
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図 3 本症例の暑熱負荷時の鼓膜温上昇度（Δ 鼓膜温）：健常男性、無汗症例との比較 
1. 塩化アルミニウム塗布中で無汗時は、鼓膜温（核心温）上昇度は特発性後天性全身性無

汗症患者と同程度に高かった。体温調節機能不全の状態である。 
2. 全身発汗が復活すると、暑熱負荷中の鼓膜温上昇度は、さらに健常男性に近い低いレベ

ルに近づき、体温調節機能が復活し良好となった。 
3. 塩化アルミニウムを 14 年間塗布後には、中止しても発汗はほぼ復活しなくなってお

り、体温調節機能は特発性後天性全身性無汗症と同程度に低くなっていた。 

：発汗部 

図 2 全身温熱発汗試験、皮膚生検の施行時期． 
20%塩化アルミニウム水溶液全身連続外用 経過． 
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図 4 35 歳 20%塩化アルミニウム水溶液全身連続外用 7 年目 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Ｄ．考察 
 塩化アルミニウムで汗管を閉塞することを、毎
日年余にわたり行うことによる、汗腺の変化を、本
症例の所見から考察する。塩化アルミニウム塗布
しても、汗腺からの汗分泌は継続しているため、当
初は汗腺のコイル状汗管の内腔が、管腔内静水圧
の持続性の上昇により、拡大する。閉塞状態が持続

することにより、腺房細胞内が泡沫化する。また、
汗腺内の腺房間が開く。やがて真皮内汗管が消失
する。これ以降、無汗が不可逆的となる。続いて汗
腺細胞の高さが低く、薄くなり、すなわち汗腺の萎
縮が始まる。同時に表皮内汗管も消失する。次第に
汗腺全体が縮小し、最後に汗腺は消失する。 
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図 7 AlCl3連続塗布によるエクリン汗腺の腺房細胞の変化 PAS 染色(×600)：
AlCl3塗布 14 年目の標本から、矢印のような経過を推定した。 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

全身性に塩化アルミニウムを長期塗布したこと
による、体温調節機能と汗腺病理組織変化を検討・
報告したのは、本症例が初めてである。 
塩化アルミニウム水溶液外用の長期連用で、汗

腺萎縮、消失が認められた。長期閉塞による管腔内
静水圧の持続性の上昇により、汗管内腔の拡張、損
傷による消失と、腺房の退縮、細胞萎縮、内腔拡大、
汗腺消失をきたしたと考えられる。これらは、
Hölzle and Braun-Falco (1984)の所見に酷似する。 
真皮内汗管が消失した時点で、発汗機能消失は

不可逆的となり、不可逆的な体温調節機能低下に
陥る。これより以前であれば、塗布中止により発汗
は復活し、その程度に応じて体温調節機能が改善
する。 

全身性多汗症では、体温調節機能維持のため、汗
管・汗腺消失を防止するには、汗管の閉塞状態を長
期に持続させないことが肝要であると思われる。 

 
Ｅ．結論 

AlCl3の10年以上にわたる連用により、汗腺の萎
縮、消失が認められた。AlCl3の連用で不可逆的無
汗となるのは、真皮内汗管が消失した時点である
ことが示された。全身性多汗症では、体温調節機能
維持のため、汗管・汗腺消失を防止するには、汗管
の閉塞状態を長期に持続させないことが肝要であ
ると思われる。 
 
 本報告の主旨は、【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】平成29
年度第二回班会議で発表した。 
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