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　このたび，『スタートアップ！ ステロイド』が出版の運びとなりました．
　本書は，中部ろうさい病院リウマチ膠原病科部長・滝澤直歩医師を中
心に，当科が実地臨床の現場で積み重ねてきた経験と知見をもとに編ま
れたものです．
　ステロイドという薬剤は，的確に用いれば時に劇的な治療効果をもた
らす一方で，使用を誤れば深刻な転帰を招きうることから，「諸刃の剣」
と称されることもあります．
　本書は，そのような強力な薬剤と向き合ううえでの実践的な判断のあ
り方を，研修医や総合診療医の皆さまに向けて，わかりやすく，かつ誠
実に伝えることを目指した貴重な一冊であります．
　私たち中部ろうさい病院では，長年にわたり腎臓内科および感染症診
療を基盤に，地域の内科医療を担ってまいりました．
　しかし約三十年前，地域におけるリウマチ・膠原病診療へのアクセス
が極めて限られているという現実を前に，「そこに患者がいる限り，医
師として応えるべき責任がある」との信念に立ち，診療領域を拡大し，
本分野への挑戦を始めました．
　当初，私たちのリウマチ・膠原病診療は，まさに初心者としての出発
でした．
　それでもなお私たちは，「患者さんの訴えに耳を傾け，可能な限り応
える努力を惜しまないこと」「診療における透明性を保ち，常に誤謬の
可能性を自覚し続けること」こそが，臨床に携わる者の責務であると信
じ，日々の実践に励んでまいりました．

　自らの未熟さを直視しつつ，できることとできないことを正確に認識
し，そのうえで誤りを見つけては修正し，学び続ける．そのような姿勢
が私たちの礎となっております．
　幸運にも，米国で研鑽を積まれた高名な師匠方と出会う機会に恵まれ
ました．その厳しくも温かいご指導のもと，診療の姿勢・内容の両面に
おいて多くを学び，今日に至るまで私たちの成長を導いてくださいまし
たことは，筆舌に尽くしがたい喜びであり，感謝に堪えません．
　1948 年，関節リウマチの重症患者に初めてコルチゾンが投与され，
数日で顕著な臨床改善を示した出来事は，ステロイド療法の歴史的幕開
けとして広く知られています．
　以降，ステロイドは数多くの疾患に対する中核的治療薬として用いら
れてきましたが，その強力な作用ゆえに，慎重な使用と深い理解が求め
られ続けています．
　本書は，そのような薬剤と三十年にわたり向き合い続けてきた私たち
の，試行錯誤と研鑽，そして成長の軌跡を一冊にまとめたものです．
　尊敬する師匠方に幾度となく診療を点検いただき，自らの誤りと限界
を見つめ直す営みを繰り返してきた日々の中から生まれたこの書が，現
場で判断に迷う若手医師や総合診療医の方々にとって，確かな道標とな
ることを，心より願っております．

中部ろうさい病院 副院長＋臨床研修センター長＋リウマチ・膠原病科＋腎臓内科

藤田 芳郎



START UP!

OPEN UP!
まえがき

iv v

――なぜ今回改めて〝ステロイドの本〟を企画したか？

　それは私の個人的な経験が基になっています．最初に自分でステロイ
ドを処方したのは，リウマチ性多発筋痛症の患者さんに対してでした．
ステロイドを処方した翌日には痛みが激減，笑顔でバンザイをしてくれ
たことを覚えています．とても印象的な，あたかも自分が若くして優秀
な医者になったかと勘違いするほどの成功体験でした．しかし，その後
その患者さんは，緑内障や転倒後の圧迫骨折といったステロイドの有害
事象に悩まされることになります．
　その後も多くの患者さんにステロイドを投与し，その有効性を実感す
るとともに，頻発する有害事象についても経験してきました．そして，「ス
テロイドを始めるということは，同時に有害事象，そして最終的に漸減・
中止にもっていく出口戦略まで考えなければいけない」ということを実
感するようになりました．

　本書はステロイドを使う状況にある，主にレジデント，ジェネラリス
ト，開業医の先生方を対象としています．ステロイドに関する良書はこ
れまでにもたくさん登場しており，私自身もそれらの書籍・教科書で学
んできました．しかし，今回対象としている先生方に過不足なくステロ
イドの使い方をお伝えできる本は，まだ多くはないと思います．

　本書の特徴として，ステロイドの総論・副作用対策に加え，より実践
的なものにするために主に若手医師，開業医をはじめとした非専門医の
先生が診療することが予想される領域に焦点を絞って，ステロイドの使
い方をまとめている点が挙げられます．逆に言えば，ANCA 関連血管炎，
全身性エリテマトーデス，炎症性筋疾患をはじめとした様々な免疫抑制
薬や生物学的製剤の併用が必須の膠原病，専門性の高いネフローゼ症候
群，血液悪性腫瘍，神経疾患，炎症性腸疾患などは本書では対象外とし
ています．
　本書は，大きく分けて，総論（ステロイドの概要，副作用について）

と各論（疾患別のステロイドの使い方）で構成されています．総論では
出口戦略を意識したステロイドの使い方，各副作用についての概要と対
策，疾患各論では具体的な投与方法や患者さんへの説明について記載し
ました．

　1940 年代に関節リウマチに使用されてから 70 年以上になります．
　皆さんにとってこの本が，いまだに重要な薬剤であり続けるステロイ
ドと――最後にはお別れとなる宿命を見定めつつ――上手に付き合って
いくための一助となれば幸いです．

中部ろうさい病院 リウマチ・膠原病科

滝澤 直歩
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1 はじめに

１　ステロイドは，急いでいる状況で，効果が期待できるので
あればさっさと使う．

２　数日以内の高用量ステロイド（PSL 1 mg/kg 程度）に
害はほとんどない．

３　ステロイド投与は，副腎不全に対する補充，非内分泌疾患
（炎症疾患，免疫疾患，アレルギー）に対して行う．

４　ステロイドを始めるときは，どのように減らして中止する
かという〝出口戦略〟を意識する．

32

　副腎皮質（adrenal cortex）では，主に 3 つのステロイドが産生さ
れています．①グルココルチコイド（糖質コルチコイド｜ GC），②ミネ
ラルコルチコイド（鉱質コルチコイド｜ MC），③副腎アンドロゲンです．
　これらステロイドはコレステロールを原料として作られるホルモンで
す．また，GCとMCを合わせて〝コルチコステロイド（副腎皮質ホルモン）〟
と呼びます．臨床で「ステロイド」と言う場合，多くは GC を指します
が，混同されやすいので注意が必要です．別項で改めて述べますが，GC
と MC はそれぞれ特徴的な活性を有しており，それらの活性を GC 活性，
MC 活性と呼びます［p.18］．また，薬剤によって，活性の強さは異なります．
　GC 活性は，抗炎症・免疫抑制作用を中心とした薬効で，ステロイド
治療の〝主目的〟となる作用です．一方で MC 活性は，水とナトリウ
ムの再吸収を促進し，カリウムの排泄を促す作用，つまり，電解質と血
圧の調節に関与しています．

　MC 活性が強いステロイド薬（コルチゾール，ヒドロコルチゾンなど）

は，浮腫や高血圧，低カリウム血症を引き起こすリスクがあります．一
方で，デキサメタゾンなど MC 活性がほとんどない薬は，強い免疫抑
制が必要な場面や脳浮腫，化学療法の支持療法など，MC 活性を極力減
らしたい状況で選択されます．

1-1　ステロイドのこれまで

　先程述べた通り，一般的に我々が使う〝ステロイド〟の名称は，〝合
成グルココルチコイド〟のことを指します．1948 年に関節リウマチ

（RA）患者へ初めて投与されると，寝たきりの状態から劇的な改善が
みられ，「奇跡の薬」と称されたものがいわゆるステロイドです．この
RA 患者へのステロイド投与を初めて行った Mayo Clinic の Philip S. 
Hench 先生は 1950 年にノーベル医学・生理学賞を受賞しています．
　このように速やかな有効性を発揮したステロイドは，一躍有名になり
ました．ですが，その後，消化管出血や感染症といった有害事象の報告
が相次ぎ，強い効果の背後には，数多くの有害事象があることが判明し
ました．
　ステロイドは，すべての免疫担当細胞を一様に抑制し，強い抗炎症効
果を発揮しますが，それは感染リスクの増加も意味します［表 1-1-1］1)．
また，他に，高血糖，高血圧，白内障，緑内障，骨粗鬆症，精神症状な
ど，感染症以外の様々な副作用も増加します．
　近年，ステロイド以外の様々な免疫抑制薬，生物学的製剤，分子標的
治療薬が登場しています．これらの薬剤は，各々の免疫担当細胞，ある
いは各々の炎症性サイトカインや補体をより特異的に抑制することで，
必要十分な，〝ちょうどよい免疫抑制状態〟を目指すことができます．
さらに，これらの各薬剤にも副作用はありますが，ステロイドのような

〝見境のない副作用〟はありません．
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細胞の種類 影響

適応（獲得）免疫細胞

ヘルパー T 細胞
（Th 細胞）

•	Th1 細胞・Th17 細胞の分化とサイトカイン産生の
減少

•	アポトーシスの増加
•	T 細胞のシグナル伝達の減少
•	Th2 細胞の分化およびサイトカイン産生の増加

細胞傷害性
T 細胞

（CTL）

•	サイトカイン産生の減少
•	アポトーシスの増加
•	T 細胞シグナル伝達の減少
•	細胞傷害能力の減少

B 細胞

•	B 細胞受容体シグナル伝達の減少
•	TLR7 シグナル伝達の減少
•	アポトーシスの増加
•	BLIMP1と IL-10 のアップレギュレーション

自然免疫細胞

肥満細胞
•	TLR シグナル伝達の減少
•	ヒスタミン放出の増加

マクロファージ

•	炎症性サイトカインの減少
•	炎症収束促進サイトカインの増加
•	死細胞や病原体の貪食の増加
•	M2マクロファージの増加
•	TLR シグナルの減少

好中球
•	産生増加
•	血管外遊走の減少

好塩基球
または
好酸球

•	TLR シグナル伝達の減少
•	アポトーシスの増加
•	CXCR4 の発現の増加，脾臓，骨髄，リンパへの遊
走の増加

 表 1-1-1 　免疫細胞に対するステロイドの効果
（Firestein,	 GS,	 et	 al.：Firestein	 and	 Kelley's	 Textbook	 of	 Rheumatology	 12th	 ed.	

Elsevier,	2024 を基に作成）

TLR：Toll 様受容体，BLIMP：B	 lymphocyte-induced	maturation	protein，IL：インターロ

イキン，CXCR：ケモカイン受容体

（↗へ続く）

1-2　ステロイド使用の目的

　では「ステロイドは使われなくなったか？」と言えば，もちろんそん
なことはなく，日常診療では非常に多くの場面で使われています．
　ステロイドが登場した当初と異なる点として，ステロイドの副作用が
広く知られるようになり，予防策が浸透してきたこと，また，ステロイ
ドは〝必要最低限の量を目指して，なるべく早く減らす〟という目標が
共通認識として広がったことが挙げられます．
　というわけで，我々はステロイドの使用にあたって〝効果を最大限に
出して，副作用を最小限にする〟ことを意識する必要があります．忘れ
がちですが，もう一つ重要な点として，〝たとえ高用量であっても数日
間の投与であれば危険はほとんどない〟ということを意識することが挙
げられます〔例えば，プレドニゾロン（PSL）1 mg/kg/ 日〕．
　〝おそらくステロイドが必要で，かつ有効だと思われる状況〟では，
躊躇する必要はありません．たとえ，結局，無効だった場合でも――後
に不要であったとわかった場合でも――数日のステロイド投与にはほと
んど悪影響はありません．「どうやら不要であった」とわかれば，数日
のうちに中止すればよいだけです．

細胞の種類 影響

適応（獲得）免疫と自然免疫を繫ぐ細胞

ナチュラルキラー
細胞（NK 細胞）

•	活性化の増加

樹状細胞

•	サイトカイン産生の減少
•	成熟の減少
•	アポトーシスの増加
•	抗原提示の減少

（表 1-1-1 続き）
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1-3　ステロイド使用の判断基準

　一方で，緊急性が低い状況でのステロイド投与は，より慎重になるべ
きです．本当にその疾患・病態にステロイドが有効であるのか（エビデ

ンスはあるか），適切な投与量，治療効果をどのように評価するか，そ
の指標はどうか，を慎重に検討したうえで開始する必要があります．数
日で終わらないステロイド投与は，必ず副作用を伴うからです．
　表 1-1-2 2) に長期投与が予想される状況でのステロイド投与開始の
基準を示します．
　治療効果の指標には，自覚症状ではなく客観的基準を必ず用います．
どのような治療にもプラセボ効果があるからというだけでなく，ステロ
イドは気分の高揚（さらには不眠も）をきたすので，主観的な改善はあ
まりあてにしてはいけません．
　喘息患者の呼吸機能，ループス腎炎の尿蛋白や腎機能，筋炎患者のク
レアチンホスホキナーゼ（CPK）やアルドラーゼ，自己免疫性肝炎患
者のトランスアミナーゼといった客観的かつ定量化可能なエンドポイン
トをもって，ステロイドが期待される効果を発揮しているかどうかを判
断すべきです．

•	客観的な治療効果が文献上確認されている症状や診断に対してのみ使用する
•	より特異的な治療法が不十分，無効，あるいは禁忌である場合に限り使用する
•	患者にとって利益を最大化し，リスクを最小化するような製剤，投与経路，用量
を選択する

•	GCに対する反応は，特定の治療目標に関連する客観的な基準でモニタリングする
•	望ましい効果を得るのに必要な期間は投与を継続するが，それ以上は延長しない
•	最大限の治療効果が得られた場合，合併症が生じた場合，または期待される時点
で目的とする効果が得られない場合には，中止する

•	GCに関連する副作用についてモニタリングを行う

 表 1-1-2 　ステロイド開始にあたっての基準
（Furst	DE,	 et	 al.：Overview	of	 the	pharmacologic	 use	of	 glucocorticoids.	UpToDate,	

2024 を基に作成）

GC：グルココルチコイド

　ステロイドを使用する場面は，主に〝内分泌疾患〟への対処と〝非内
分泌疾患〟への対処の 2 つの場面に分かれます．

・内分泌疾患：副腎不全に対する補充として使います．

・非内分泌疾患：�炎症疾患，免疫疾患，アレルギー疾患に対して使

います．

2-1　内分泌疾患のステロイド

　副腎不全は，視床下部からの副腎皮質刺激ホルモン放出ホルモン

（CRH）分泌低下，下垂体からの副腎皮質刺激ホルモン（ACTH）分
泌低下，原発性副腎皮質機能低下に大別されます．
　視床下部，下垂体が問題の場合には，〝続発性副腎不全〟と呼びます．
この場合は，レニン ‒ アンジオテンシン ‒ アルドステロン（RAA）系
は保たれているため，RAA 系により制御される MC への影響は少なく，
重度の電解質異常は生じづらいとされます．
　一方，結核をはじめとした感染症や悪性腫瘍の転移，出血などによる
原発性副腎機能低下（つまり原発性副腎不全）では，GC，MC がとも
に抑制されます［図 1-1-1］3)．
　本書でも後述しますが，敗血症性ショックで使用されるステロイド
は，主に相対的副腎不全に対する治療の意味合いで使用されています 4)

［p.222］．

2-2　非内分泌疾患のステロイド

　次に非内分泌性疾患について考えていきます．こちらは主に過剰な炎
症を抑えたい，異常な免疫を抑えたい（自己免疫疾患），過剰なアレルギー
反応を抑えたい，好酸球を減らしたい，という状況で用いられます．

2 ステロイドを使う場面
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1 ヒドロコルチゾンを基本として，グルココルチコイド
（GC）活性を強く，ミネラルコルチコイド（MC）活性を
少なくする方向に開発が進んだ．

2 GC 活性，MC 活性，非ゲノム作用（non-genomic effect）
の有無，作用時間を考えて使い分ける．

3 内服が基本だが，必要に応じて，静脈注射を，また特殊な
状況では筋肉注射も考慮する．

4 相互作用に注意が必要な薬剤（特にリファンピシン）がある．

Using steroids properly, making sense of that types
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　「1 ステロイドはいつ使うのか？」の項で述べた通り，今日，治療薬
として用いられる合成ステロイドの始まりは，1948 年に関節リウマ
チ（RA）患者に使用された「compound E」（後にコルチゾンと命名）

という物質に遡ります．これを参考にコルチゾール（ヒドロコルチゾン）

が合成されると，抗炎症効果，免疫抑制効果をより強化し，ミネラルコ
ルチコイド（MC）活性を少なくしたステロイド〔合成グルココルチコ

イド（合成 GC）〕がさらに開発されていきます．
　初期のステロイド治療では，抗炎症作用（GC 活性）とともに，MC
活性による副作用（高血圧・浮腫・低カリウム血症など）もよくみられ
たと考えられます．そこで，臨床上，抗炎症作用（GC 活性）は欲しいが，
MC 活性による副作用は避けたいというニーズが出てきたことで，プレ
ドニゾロン（PSL），メチルプレドニゾロン（mPSL），デキサメタゾン
といった〝次世代の合成ステロイド〟の開発に繫がったというわけです．

 図 1-3-1 　グルココルチコイド（GC）の構造①
（Hochberg	MC,	et	al.,	eds.：Rheumatology,	8th	ed.	Elsevier,	2022を基に作成）

名　称：コルチゾン（cortisone）

異　称：コンパウンド E（compound E）
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①11β- ヒドロキシ基

①11β- ヒドロキシ基
　GC活性に必須

1-1　ステロイドの化学構造

　図 1-3-1 ～ 1-3-3 1) に GC の化学構造を示します．
　GC を含むすべてのステロイドホルモンは，〝ステロイド核（ステラ

ン骨格）〟＝炭素で構成された 4 つの環（A 〜 D 環）をもちます．この
骨格をベースに，官能基の位置や種類の違いで GC 活性や MC 活性が
変化します．
　以下では，GC 活性や MC 活性に影響を与える代表的な構造的特徴を
紹介します．

▶① 11 β - ヒドロキシ基（11 β -OH）

　11 β - ヒドロキシ基（11 β -OH）の存在は GC 活性に必須です．コ
ルチゾール（ヒドロコルチゾン）や PSL などの活性型 GC にはこの基
が存在します．一方，コルチゾンやプレドニゾンにはこの基がなく，体
内（主に肝臓）の 11 β -HSD1 酵素によって 11 β -OH 型に変換され
てから活性を示します．したがって，これらはプロドラッグとされます．
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1 はじめに

１　ステロイドは，急いでいる状況で，効果が期待できるので
あればさっさと使う．

２　数日以内の高用量ステロイド（PSL 1 mg/kg 程度）に
害はほとんどない．

３　ステロイド投与は，副腎不全に対する補充，非内分泌疾患
（炎症疾患，免疫疾患，アレルギー）に対して行う．

４　ステロイドを始めるときは，どのように減らして中止する
かという〝出口戦略〟を意識する．

32

　副腎皮質（adrenal cortex）では，主に 3 つのステロイドが産生さ
れています．①グルココルチコイド（糖質コルチコイド｜ GC），②ミネ
ラルコルチコイド（鉱質コルチコイド｜ MC），③副腎アンドロゲンです．
　これらステロイドはコレステロールを原料として作られるホルモンで
す．また，GCとMCを合わせて〝コルチコステロイド（副腎皮質ホルモン）〟
と呼びます．臨床で「ステロイド」と言う場合，多くは GC を指します
が，混同されやすいので注意が必要です．別項で改めて述べますが，GC
と MC はそれぞれ特徴的な活性を有しており，それらの活性を GC 活性，
MC 活性と呼びます［p.18］．また，薬剤によって，活性の強さは異なります．
　GC 活性は，抗炎症・免疫抑制作用を中心とした薬効で，ステロイド
治療の〝主目的〟となる作用です．一方で MC 活性は，水とナトリウ
ムの再吸収を促進し，カリウムの排泄を促す作用，つまり，電解質と血
圧の調節に関与しています．

　MC 活性が強いステロイド薬（コルチゾール，ヒドロコルチゾンなど）

は，浮腫や高血圧，低カリウム血症を引き起こすリスクがあります．一
方で，デキサメタゾンなど MC 活性がほとんどない薬は，強い免疫抑
制が必要な場面や脳浮腫，化学療法の支持療法など，MC 活性を極力減
らしたい状況で選択されます．

1-1　ステロイドのこれまで

　先程述べた通り，一般的に我々が使う〝ステロイド〟の名称は，〝合
成グルココルチコイド〟のことを指します．1948 年に関節リウマチ

（RA）患者へ初めて投与されると，寝たきりの状態から劇的な改善が
みられ，「奇跡の薬」と称されたものがいわゆるステロイドです．この
RA 患者へのステロイド投与を初めて行った Mayo Clinic の Philip S. 
Hench 先生は 1950 年にノーベル医学・生理学賞を受賞しています．
　このように速やかな有効性を発揮したステロイドは，一躍有名になり
ました．ですが，その後，消化管出血や感染症といった有害事象の報告
が相次ぎ，強い効果の背後には，数多くの有害事象があることが判明し
ました．
　ステロイドは，すべての免疫担当細胞を一様に抑制し，強い抗炎症効
果を発揮しますが，それは感染リスクの増加も意味します［表 1-1-1］1)．
また，他に，高血糖，高血圧，白内障，緑内障，骨粗鬆症，精神症状な
ど，感染症以外の様々な副作用も増加します．
　近年，ステロイド以外の様々な免疫抑制薬，生物学的製剤，分子標的
治療薬が登場しています．これらの薬剤は，各々の免疫担当細胞，ある
いは各々の炎症性サイトカインや補体をより特異的に抑制することで，
必要十分な，〝ちょうどよい免疫抑制状態〟を目指すことができます．
さらに，これらの各薬剤にも副作用はありますが，ステロイドのような

〝見境のない副作用〟はありません．
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細胞の種類 影響

適応（獲得）免疫細胞

ヘルパー T 細胞
（Th 細胞）

•	Th1 細胞・Th17 細胞の分化とサイトカイン産生の
減少

•	アポトーシスの増加
•	T 細胞のシグナル伝達の減少
•	Th2 細胞の分化およびサイトカイン産生の増加

細胞傷害性
T 細胞

（CTL）

•	サイトカイン産生の減少
•	アポトーシスの増加
•	T 細胞シグナル伝達の減少
•	細胞傷害能力の減少

B 細胞

•	B 細胞受容体シグナル伝達の減少
•	TLR7 シグナル伝達の減少
•	アポトーシスの増加
•	BLIMP1と IL-10 のアップレギュレーション

自然免疫細胞

肥満細胞
•	TLR シグナル伝達の減少
•	ヒスタミン放出の増加

マクロファージ

•	炎症性サイトカインの減少
•	炎症収束促進サイトカインの増加
•	死細胞や病原体の貪食の増加
•	M2マクロファージの増加
•	TLR シグナルの減少

好中球
•	産生増加
•	血管外遊走の減少

好塩基球
または
好酸球

•	TLR シグナル伝達の減少
•	アポトーシスの増加
•	CXCR4 の発現の増加，脾臓，骨髄，リンパへの遊
走の増加

 表 1-1-1 　免疫細胞に対するステロイドの効果
（Firestein,	 GS,	 et	 al.：Firestein	 and	 Kelley's	 Textbook	 of	 Rheumatology	 12th	 ed.	

Elsevier,	2024 を基に作成）

TLR：Toll 様受容体，BLIMP：B	 lymphocyte-induced	maturation	protein，IL：インターロ

イキン，CXCR：ケモカイン受容体

（↗へ続く）

1-2　ステロイド使用の目的

　では「ステロイドは使われなくなったか？」と言えば，もちろんそん
なことはなく，日常診療では非常に多くの場面で使われています．
　ステロイドが登場した当初と異なる点として，ステロイドの副作用が
広く知られるようになり，予防策が浸透してきたこと，また，ステロイ
ドは〝必要最低限の量を目指して，なるべく早く減らす〟という目標が
共通認識として広がったことが挙げられます．
　というわけで，我々はステロイドの使用にあたって〝効果を最大限に
出して，副作用を最小限にする〟ことを意識する必要があります．忘れ
がちですが，もう一つ重要な点として，〝たとえ高用量であっても数日
間の投与であれば危険はほとんどない〟ということを意識することが挙
げられます〔例えば，プレドニゾロン（PSL）1 mg/kg/ 日〕．
　〝おそらくステロイドが必要で，かつ有効だと思われる状況〟では，
躊躇する必要はありません．たとえ，結局，無効だった場合でも――後
に不要であったとわかった場合でも――数日のステロイド投与にはほと
んど悪影響はありません．「どうやら不要であった」とわかれば，数日
のうちに中止すればよいだけです．

細胞の種類 影響

適応（獲得）免疫と自然免疫を繫ぐ細胞

ナチュラルキラー
細胞（NK 細胞）

•	活性化の増加

樹状細胞

•	サイトカイン産生の減少
•	成熟の減少
•	アポトーシスの増加
•	抗原提示の減少

（表 1-1-1 続き）
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1-3　ステロイド使用の判断基準

　一方で，緊急性が低い状況でのステロイド投与は，より慎重になるべ
きです．本当にその疾患・病態にステロイドが有効であるのか（エビデ

ンスはあるか），適切な投与量，治療効果をどのように評価するか，そ
の指標はどうか，を慎重に検討したうえで開始する必要があります．数
日で終わらないステロイド投与は，必ず副作用を伴うからです．
　表 1-1-2 2) に長期投与が予想される状況でのステロイド投与開始の
基準を示します．
　治療効果の指標には，自覚症状ではなく客観的基準を必ず用います．
どのような治療にもプラセボ効果があるからというだけでなく，ステロ
イドは気分の高揚（さらには不眠も）をきたすので，主観的な改善はあ
まりあてにしてはいけません．
　喘息患者の呼吸機能，ループス腎炎の尿蛋白や腎機能，筋炎患者のク
レアチンホスホキナーゼ（CPK）やアルドラーゼ，自己免疫性肝炎患
者のトランスアミナーゼといった客観的かつ定量化可能なエンドポイン
トをもって，ステロイドが期待される効果を発揮しているかどうかを判
断すべきです．

•	客観的な治療効果が文献上確認されている症状や診断に対してのみ使用する
•	より特異的な治療法が不十分，無効，あるいは禁忌である場合に限り使用する
•	患者にとって利益を最大化し，リスクを最小化するような製剤，投与経路，用量
を選択する

•	GCに対する反応は，特定の治療目標に関連する客観的な基準でモニタリングする
•	望ましい効果を得るのに必要な期間は投与を継続するが，それ以上は延長しない
•	最大限の治療効果が得られた場合，合併症が生じた場合，または期待される時点
で目的とする効果が得られない場合には，中止する

•	GCに関連する副作用についてモニタリングを行う

 表 1-1-2 　ステロイド開始にあたっての基準
（Furst	DE,	 et	 al.：Overview	of	 the	pharmacologic	 use	of	 glucocorticoids.	UpToDate,	

2024 を基に作成）

GC：グルココルチコイド

　ステロイドを使用する場面は，主に〝内分泌疾患〟への対処と〝非内
分泌疾患〟への対処の 2 つの場面に分かれます．

・内分泌疾患：副腎不全に対する補充として使います．

・非内分泌疾患：�炎症疾患，免疫疾患，アレルギー疾患に対して使

います．

2-1　内分泌疾患のステロイド

　副腎不全は，視床下部からの副腎皮質刺激ホルモン放出ホルモン

（CRH）分泌低下，下垂体からの副腎皮質刺激ホルモン（ACTH）分
泌低下，原発性副腎皮質機能低下に大別されます．
　視床下部，下垂体が問題の場合には，〝続発性副腎不全〟と呼びます．
この場合は，レニン ‒ アンジオテンシン ‒ アルドステロン（RAA）系
は保たれているため，RAA 系により制御される MC への影響は少なく，
重度の電解質異常は生じづらいとされます．
　一方，結核をはじめとした感染症や悪性腫瘍の転移，出血などによる
原発性副腎機能低下（つまり原発性副腎不全）では，GC，MC がとも
に抑制されます［図 1-1-1］3)．
　本書でも後述しますが，敗血症性ショックで使用されるステロイド
は，主に相対的副腎不全に対する治療の意味合いで使用されています 4)

［p.222］．

2-2　非内分泌疾患のステロイド

　次に非内分泌性疾患について考えていきます．こちらは主に過剰な炎
症を抑えたい，異常な免疫を抑えたい（自己免疫疾患），過剰なアレルギー
反応を抑えたい，好酸球を減らしたい，という状況で用いられます．

2 ステロイドを使う場面
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1 ヒドロコルチゾンを基本として，グルココルチコイド
（GC）活性を強く，ミネラルコルチコイド（MC）活性を
少なくする方向に開発が進んだ．

2 GC 活性，MC 活性，非ゲノム作用（non-genomic effect）
の有無，作用時間を考えて使い分ける．

3 内服が基本だが，必要に応じて，静脈注射を，また特殊な
状況では筋肉注射も考慮する．

4 相互作用に注意が必要な薬剤（特にリファンピシン）がある．
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　「1 ステロイドはいつ使うのか？」の項で述べた通り，今日，治療薬
として用いられる合成ステロイドの始まりは，1948 年に関節リウマ
チ（RA）患者に使用された「compound E」（後にコルチゾンと命名）

という物質に遡ります．これを参考にコルチゾール（ヒドロコルチゾン）

が合成されると，抗炎症効果，免疫抑制効果をより強化し，ミネラルコ
ルチコイド（MC）活性を少なくしたステロイド〔合成グルココルチコ

イド（合成 GC）〕がさらに開発されていきます．
　初期のステロイド治療では，抗炎症作用（GC 活性）とともに，MC
活性による副作用（高血圧・浮腫・低カリウム血症など）もよくみられ
たと考えられます．そこで，臨床上，抗炎症作用（GC 活性）は欲しいが，
MC 活性による副作用は避けたいというニーズが出てきたことで，プレ
ドニゾロン（PSL），メチルプレドニゾロン（mPSL），デキサメタゾン
といった〝次世代の合成ステロイド〟の開発に繫がったというわけです．

 図 1-3-1 　グルココルチコイド（GC）の構造①
（Hochberg	MC,	et	al.,	eds.：Rheumatology,	8th	ed.	Elsevier,	2022を基に作成）

名　称：コルチゾン（cortisone）

異　称：コンパウンド E（compound E）
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①11β- ヒドロキシ基

①11β- ヒドロキシ基
　GC活性に必須

1-1　ステロイドの化学構造

　図 1-3-1 ～ 1-3-3 1) に GC の化学構造を示します．
　GC を含むすべてのステロイドホルモンは，〝ステロイド核（ステラ

ン骨格）〟＝炭素で構成された 4 つの環（A 〜 D 環）をもちます．この
骨格をベースに，官能基の位置や種類の違いで GC 活性や MC 活性が
変化します．
　以下では，GC 活性や MC 活性に影響を与える代表的な構造的特徴を
紹介します．

▶① 11 β - ヒドロキシ基（11 β -OH）

　11 β - ヒドロキシ基（11 β -OH）の存在は GC 活性に必須です．コ
ルチゾール（ヒドロコルチゾン）や PSL などの活性型 GC にはこの基
が存在します．一方，コルチゾンやプレドニゾンにはこの基がなく，体
内（主に肝臓）の 11 β -HSD1 酵素によって 11 β -OH 型に変換され
てから活性を示します．したがって，これらはプロドラッグとされます．


