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慶應医学 ・85(2):T99～T108,2009

学 位 論 文

小児,青 年期における白衣高血圧 と仮面高血圧の検討

慶應義塾大学医学部小児科学教室

  (指導:高 橋孝雄教授)

    松 岡 誠 治

Key Words:white coat hypertension, masked hypertension, white coat effect, ambulatory blood pressure

      monitoring, reverse white coat hypertension

 高血圧は動脈硬化の主要な危険因子であり,脳 心血管

疾患イベント発症率,死 亡率 と深 くかかわっている.高

血圧の診断 と治療の指標 として従来外来診察時に測定 さ

れる血圧すなわち随時血圧が使用 されてきた.し かし近

年,携 帯型 自動血圧測定装置が開発され,24時 間 自由

行動下血圧測定(ambulatory blood pressure moni-

toring,以 下ABPM)が 可能 となった.成 人において

は自由行動下血圧が診療に使用されるようになってきて

いる.ABPMの 利点として1日 に数十回血圧を測定す

ることにより推計学的信頼性が高 くなること,血 圧の日

内変動を評価できることがあげられる.ま たABPMに

より随時血圧と自由行動下血圧とに差が見 られる場合す

なわち白衣効果,白 衣高血圧および仮面高血圧と呼ばれ

る状態の存在が明 らかになった.医 療環境における血圧

測定時の血圧上昇を白衣効果 という1).ま た医療環境で

高血圧であるが非医療環境では正常血圧である状態を白

衣高血圧という1).一 般に白衣高血圧は持続性高血圧に

比 し脳心血管合併症の リスクが低いことが示唆されてい

る2).一 方,最 近注目を浴びているのが白衣高血圧 と逆

の状態,仮 面高血圧である.逆 白衣高血圧,白 衣正常血

圧などとも呼ばれていたが,白 衣高血圧と対照的に従来

ほとんど研究されていなかった.し か し2003年 に仮面

高血圧の脳心血管合併症発症の リスクが高いことが報告

され,一 躍注目を集めている3).

 ABPMは 小児において も1991年 頃より試用 され,

信頼性をもって測定できることが複数の研究者により報

告されている4,5).こ の頃から白衣効果が小児において

も存在することが示唆されていた.す なわち自由行動下

血圧より随時血圧が高い状態が存在する事実が報告され

ている6,7).しか し小児における白衣高血圧の診断は自

由行動下血圧の基準値が確立するまでは不可能であった.

1994年 以降,小 児 における自由行動下血圧の基準値が

報告 されてきた5・8).著者 らはLurbeら の報告 した基準

値に基づき,小 児における白衣高血圧症例を初めて診断

し,報 告 した9).小 児における白衣効果および白衣高血

圧の頻度,年 齢差,性 差,原 疾患を知 ることは日常診療

上有用である.小 児,特 に思春期前の小児の高血圧では

二次性高血圧が多いため,原 疾患診断のための二次,三

次検査が必要なことが多い.白 衣高血圧と診断されれば

侵襲の多い検査を行わずにすむ可能性も考えられる.ま

た小児,青 年期の白衣高血圧の脳心血管合併症の リスク

が成人と同様に低いのか,ま た成長に伴い持続性高血圧

に移行するのかを明 らかにする必要がある.一 方,小 児

において仮面高血圧が存在するか否かは不明である.仮

面高血圧の合併症発症のリスクが高いのであれば早期診

断,介 入が必要である.す なわち若年者に仮面高血圧が

存在するか否かを調査 し,も し存在するのであればその

臨床的特徴を明らかにすることが重要である.

 本研究は小児,青 年期における1)白 衣効果,白 衣高

血圧の頻度,特 徴,2)仮 面高血圧の頻度,特 徴を検討

した.

対象と方法

 対象は慶應義塾大学病院小児科,東 京都立清瀬小児病

院腎内科,独 立行政法人国立病院東京医療センター小児

科の外来および入院患者206名(男 性107名,女 性99

名,年 齢6-25歳,平 均±標準偏差13.4±4.7歳)で あ

る.正 常血圧者136名 の内訳は健常者,急 性疾患回復

期,腎 疾患(腎 炎,ネ フローゼ,血 尿),内 分泌疾患
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(糖尿病初期,単 純性肥満),心 疾患(大 動脈縮窄,フ ァ

ロー四徴)患 者である.高 血圧者70名 の うち高血圧の

原因となりうる基礎疾患のある者は35名 で,内 訳 は腎

疾患25名(腎 炎,ネ フローゼ,腎 動脈狭窄,低 形成腎,

嚢胞性疾患,糖 尿病性腎症),心 血管疾患7名(大 動脈

縮窄,大 動脈離断,大 動脈弁閉鎖不全,William症 候

群),内 分泌疾患3名(グ ルココルチコイ ド抑制性アル

ドステロン症,褐 色細胞腫,外 因性ステロイ ド投与)で

あった.高 血圧の原因となりうる基礎疾患のない高血圧

者は本態性高血圧と診断 した.降 圧薬を服用 している患

者はいなかった.患 者本人または保護者に同意を得た上

でABPMを 行 った. ABPMは 入院患者106名,外 来

患者100名(う ち登校日25名,休 日75名)で 行 った.

 随時血圧は水銀血圧計を用いた聴診法で医師が測定 し

た.異 なる機会に3回 以上測定 した値を平均 した.収 縮

期圧または拡張期圧のどちらかがSecond Task Force

の年齢別,性 別の95パ ーセンタイル値以上である場合

を高血圧と判定 した'0).た だし19歳 以上では,収 縮期

圧140mmHg以 上または拡張期圧90 mmHg以 上を高

血圧と判定 した.

 ABPMに は,携 帯型自動血圧計TM-2421(A&D社

製)を 用いた.こ の携帯型自動血圧計はコロトコフ音法

とオッシロメ トリック法を併用 しており,そ の信頼性は

過去に確認されている11).予備的検討ではコロ トコフ音

法測定値とオ ッシロメ トリック法測定値の相関は1:1

であった.本 研究ではコロ トコフ音法測定値にオッシロ

メトリック法測定値を補填 した結果を使用 した.8-20

時は30分 毎,20-8時 は60分 毎に測定 した.す べての

対象において測定成功率は90%以 上であった.24時 間

の平均値および被験者の行動記録表を用い,昼 間の自由

行動下平均血圧(昼 間平均血圧)と 血圧夜/昼 比を算出

した.随 時血圧から昼間平均血圧を引いた値を白衣効果

と定義 した.自 由行動下平均血圧の判定は以下のように

行 った.す なわち15歳 以下では昼間平均血圧の収縮期

圧または拡張期圧のどち らかがSoergelら の報告値の

年齢別,性 別の95パ ーセ ンタイル値以上を高血圧 とし

た8).16歳 以上では収縮期圧135mmHg以 上または拡

張期圧85mmHg以 上を高血圧 と判定 した.随 時血圧

が高血圧で昼間平均血圧が正常と判定された者を白衣高

血圧と定義 した.ま た随時血圧が正常血圧で昼間平均血

圧が高血圧と判定された者を仮面高血圧と定義 した.

統計処理

本文中の数値および図表中の表示は,平 均値(標 準偏

差)で 記載 した.独 立 した群の比較 はt一検定,Fisher

の直接確率法を用いた.2変 量間の相関はピアソンの積

率相関係数を用いて検討 し,危 険率5%以 下の場合を統

計学的に有意 とした.

結  果

 対 象 者 の デ ー タを 第1表 に示 す.年 齢 別(6－15歳,

16-25歳),性 別 に分 類 した正 常 血 圧 群 と高 血 圧 群 問 で,

年 齢,身 長 の統 計 学 的 有 意 差 はな か っ た.6－15歳 の 高

血 圧 群 の体 重 は男 女 と もに正 常 血 圧 群 に比 し有 意 に高 値

で あ っ た12).

1.白 衣効果,白 衣高血圧

 白衣効果(随 時血圧-昼 間平均血圧)と 随時血圧との

関係を対象206名 において検討 した.収 縮期圧,拡 張

期圧 ともに,随 時血圧と白衣効果に有意な相関が認めら

れた(第1図).こ れは随時血圧が高いほど白衣効果が

多 く,ま たその程度が大きくなることを示唆する.年 齢,

性別で補正 した重回帰分析 によっても白衣効果は随時血

圧 と有意 に関連する(p<0.0001)こ とが示された.次

に10mmHg以 上の白衣効果の頻度を血圧群別 に検討

した(第2表).随 意時血圧高血圧患者では50%(70名

中35名)で あり,正 常血圧者(25%,136名 中34名)

に比 し有意 に多 い結果 であ った(p<0.0001).10

mmHg以 上の白衣効果を年齢別に比較すると,正 常血

圧者では低年齢群(6-15歳,19%)に 比 し高年齢群

(16-25歳,42%)で 有意に多 くみ られたが(p<0.01),

高血圧者では両群に差を認めなかった(50%vs.50%).

 次に白衣高血圧の頻度を検討 した.随 時血圧で高血圧

と判定された70名 中47%(33名)が 白衣高血圧であっ

た(第3表).70名(男 性48名,女 性22名,6－24歳,

14.0±4.7歳)中35名 は高血圧の原因となり得る疾患

を有さず(本 態性高血圧),35名 は有 していた(二 次性

高血圧,腎 疾患25名,心 疾患7名,内 分泌疾患3名).

白衣高血圧の頻度は本態性高血圧患者では57%(35名

中20名)と,二 次性高血圧患者の37%(35名 中13

名)に 比 し高い傾向がみられたが,統 計学的有意差はな

かった.年 齢別,性 別各群間で比較 しても本態性高血圧

患者と二次性高血圧患者間に白衣高血圧の有意な頻度差

はなかったが,二 次性高血圧群の女性に男性に比較 し多

い傾向がみられた(6-15歳,60%vs.38%;16－25

歳,40%vs 22%).収 縮期圧のみの高血圧(孤 立性収

縮期高血圧)を 呈 した者42名 中の白衣高血圧の頻度は

50%(21名)で あった.拡 張期圧のみ高血圧である患
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第1表 対 象 の原 疾患,年 齢,性,身 長,体 重,血 圧

正常血圧 高血圧

6■15歳 16ー25歳 6ー15歳 16ー25歳

男 性 女 性 男 性 女 性 男 性 女 性 男 性 女 性

n

原疾患

  腎

  内分泌

  心

  な し(本 態性)

年齢(歳)

身長(cm)

体重(kg)

随時血圧(mmHg)

  収縮期

  拡 張期

24時 間平均血圧(mmHg)

  収縮期

  拡張期

昼間平均血圧(mmHg)

  収縮期

  拡張期

 46

該当せず

10.6 ( 2.6)

144.6 (17.0)

39.1 (15.0)

109.7 ( 8.6)

65.0 ( 9.4)

113.1 (10.1)

61.8 ( 5.7)

116.0(10.1)

62.8 ( 5.1)

 57

該当せず

11.1(2.6)

141.7 (15.0)

36.1 (11.1)

104.6 ( 9.9)

61.6 (10.0)

107.1 ( 8.3)

58.3 ( 5.4)

110.5 ( 9.6)

59.6 ( 6.0)

 13

該 当せず

20.5 ( 2.8)

171.8 ( 6.7)

63.9 C 8.8)

131.8 ( 6.4)

74.O C 7.8)

126.7 ( 9.2)

64.1 ( 7.2)

129.6 (10.4)

65.0 ( 8.3)

 20

該 当せず

19.8 ( 2.0)

159.2 ( 6.3)

53.9 ( 6.4)

113.2 (11.4)

72.4 ( 9.5)

111.7 ( 9.7)

65.9 ( 8.2)

114.3 (10.1)

66.9 ( 8.1)

37

  10

   2

   4

  21

11.8 ( 2.7)

150.0 (17.2)

46.9'(18.3)

135.8*(13.0)

72.0'(12.8)

128.5'(12.2)

64.7 C 9.9)

132.2`(10.6)

66.6'( 9.5)

13

   3

   0

   2

   8

11ユ ( 3.6)

141.5 (23.2)

46.5'(28.2)

124.5"( 8.9)

76.5'(14.9)

123.3`(10.7)

66.9'( 7.8)

125.6`(10.6)

67.2`( 8.3)

11

   8

   0

   1

   2

19.6 ( 2.2)

170.5 ( 5.7)

61.2 ( 7.1)

140.7`( 7.3)

73.0 ( 9.2)

134.2*( 8.1)

68.O C 7.8)

137.5'( 6.6)

70.3 ( 8.0)

9

  4

  1

  0

  4

20.4 ( 2.6)

157.8 ( 5.1)

49.2 ( 5.7)

135.3'(12.4)

88.4'(10.8)

127.2'(13.1)

75.7`(13.5)

129.1'(13.2)

75.3`(12.5)

年 齢,身 長,体 重,血 圧 の数 字 は平均 値 を,()内 の数 字 は標 準偏 差 を表す
*P<0

.05,同 性,同 年 齢 の正常 血圧 者 と比較 して

(Matsuoka et aリ:Pediatr Nephrol 17:950ー953,2002のTable 1を,許 可 を得て 転載)
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収縮期 拡張期

随時血圧-昼 間平均血圧

mmHg

 40

20

0

一20

随時血圧一昼間平均血圧

mmHg

 40

20

0

一20

80 100   120

  随 時血圧

140 160
mmHg

40 ・1    :1

随 時 血 圧

100
mmHg

第1図 随時 血圧 一昼 間平 均血 圧 と随 時血圧 の相 関

  収 縮 期血 圧,拡 張 期血 圧 と もに随 時血圧 一昼間 平均血 圧 と随 時血 圧 は相 関を示 した.

  (Matsuoka et a1:Pediatr Nephrol 17:950-953,2002のFig.1を,許 可 を得 て転 載)

第2表10mmHg以 上の白衣効果の頻度

正常血圧 随時血圧高血圧

総 数

6-15歳

16ー25歳

25%  (34/136)

19%  (20/103)

42%**(14/ 33)

50%'(35/70)

50%'(24/48)

50% (11/22)

白 衣 効 果 は 随 時 血 圧 ー昼 間 平 均 血 圧 と 定 義 す る

(),人 数
*P<0

.0001,正 常 血 圧 と比 較 して
**P<0

-01,6-15歳 と 比 較 し て

(Matsuoka et a日:Pediatr Nephroー17:950ー953,2002のTabリe 2を,

許 可 を 得 て 転 載)

第3表 白衣高血圧の原因別,年 齢別,性 別頻度

白衣高血圧47%(33/70)

本態性57%(20/35) 二次性37%(13/35)

6■15歳 16-25歳 6■15歳 16-25歳

男 性 女 性 男 性 女 性 男 性 女 性 男 性 女 性

62%

(13/21)

50%

C4/8)

50%

(1/2)

50%

(2/4)

38%

(6/16)

60%

(3/5)

22%

C2/9)

40%

(2/5)

(),人 数

(Matsuoka et a山:Pediatr NephroI 17:950-953,2002のTable 3を, 許可を得て転載)
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者の白衣高血圧の頻度は60%(10名 中6名),収 縮期

圧,拡 張期圧 とも高血圧である患者の頻度は33%(18

名中6名)で あり,3群 間の白衣高血圧の頻度差はなかっ

た.

 白衣高血圧患者11名(男 性8名,女 性3名,年 齢6

■20歳 ,中 央値15歳,本 態性6名,二 次性5名)を 治

療せずに経過観察 し,平 均2.8年 後に再評価 した.8名

(本態性4名,二 次性4名)が 正常血圧,1名(本 態性)

が白衣高血圧,2名(本 態性,二 次性各1名)が 持続性

高血圧であった.追 跡期間中に高血圧性眼底変化,ミ ク

ロアルブミン尿,心 エコ-上 心室壁肥大を呈 した者はい

なかつた。

2.仮 面 高 血 圧'3)

 正 常 血 圧136名 中仮 面 高 血 圧 は15名(11%)で あ っ

た.健 康 者15名 中1名 が 仮 面 高 血 圧 で あ っ た(7%).

残 り14名 の 仮 面 高 血 圧 者 の 内 訳 は,糖 尿 病 性 腎症3名

(全3名 中),肥 満 児2名(全6名 中),起 立 性 調 節 障 害

2名(全10名 中),ネ フ ロ ー ゼ症 候 群(ス テ ロ イ ド剤

投 与 中)1名(ネ フ ロ-ゼ 症 候 群 全2名 中),喘 息1名

(全10名 中),大 動 脈 縮 窄 術 後1名(全1名),フ ァロ ー

四 徴1名(全1名),メ ニ ンギ ス ム ス の 回 復 期1名(全

1名)で あ っ た(第4表).性 別 を比 較 す る と,男 性11

名(19%),女 性4名(5%)と 男 性 に 有 意 に 多 か った

(第2図).年 齢 群 別 の 比 較 で は,6-15歳103名 中11

 20

10

P=0.0243

男性 女性

 20

10

6-15 16-25歳

第2図 仮面 高血 圧 の性別,年 齢別 頻度

  力 ラム 内の数 字 は人数 を表 す.NS,有 意 差 な し.

  (Matsuoka et al:Pediatr Nephrol 19

 Fig.1を,許 可 を得 て転 載)

仮面高血圧は男性に有意に多かったが年齢差 は認めなか った.

651-654,2004の

名(11%),16-25歳33名 中4名(12%)と 差 は み ら

れ なか った(第2図).

 仮 面 高 血 圧 群 と正 常 血 圧 群 間 で,年 齢,身 長,随 時血

圧,血 圧 夜/昼 比 に差 は認 め られ な か った(第5表).

仮 面 高 血 圧 群 の体 重 が多 い傾 向 が あ った が,統 計 学 的有

意 差 に は至 らな か った.仮 面 高 血 圧15名 の 血 圧 夜/昼

比 は,収 縮 期0.93±0.06,拡 張 期0.93±0.09で あ り,

正 常 血 圧121名 の 収 縮 期0.92±0.07,拡 張 期0.92±0.0

8と 比 較 し差 が なか った.

 ABPMに よ る 高 血 圧 の 判 定 を24時 間 平 均 血 圧 で 行

第4表 仮面高血圧15人 の原疾患,年 齢,性,血 圧,血 圧昼/夜比

年 齢
(歳)

性 別 随時血圧

(mmHg)

昼間平均血圧

 (mmHg)

血  圧

夜/昼 比

糖尿病性腎症

  1

  2

  3

肥満

  1

  2

起立性調節障害

  1

  2

ネフローゼ症候群

てんかん

喘息

健常

神経性食欲不振症

大動脈縮窄術後

ファロー四徴

メニ ンギスムス

∩δ

Q
)

「0

唱1

1

9
臼

11

15

2

3

6

4

8

9

3

0

7

6

1

1

 

 
9
臼

 

 

 
-

1

1

吐

性

性

男

女

男

生

生

男

男

性

性

性

性

性

性

性

性

性

性

男

男

男

男

男

女

女

女

男

男

113/53

136/87

125/72

119/75

122/78

121/70

123/77

106/71

134/78

105/60

113/73

118/76

105/62

131/81

107/71

124/70

131/86

136/72

140/69

132/71

124/70

130/61

126/54

136/70

124/67

120/65

127/70

121/62

142/62

125/65

0.93/0.88

1.00/0.93

0.79/0.75

1.06/0.99

0.96/1.03

0.87/0.82

0.97/1.03

1:・ 1::

0.98/0.97

0.91/1.00

0.86/0.93

0.92/0.85

0.94/1.03

0.97/0.97

0.94/1.00

(Matsuoka et aリ:Pediatr Nephrol 19:651ー654,2004のTable 3を,許 可 を 得 て 転 載)
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第5表 仮面高血圧者の年齢,性,体 重,身 長,随 時血圧,血 圧夜/昼比

6-15歳 16ー25歳

男 性 女 性 男 性 女 性

正 常   仮 面 正 常 仮 面 正 常 仮 面 正 常 仮 面

n

年齢(歳)

身長(cm)

体重(kg)

随 時血 圧(mmHg)

収縮期

拡張期

血圧 夜/昼 比

 収縮期

拡張期

 38

10.6

(2.6)

144.1

(15.2)

38.0

(12.8)

108.7

C8.6)

64.1

C9.5)

0.91

(0.07>

0.92

(0.07>

 8

10.5

(3.4)

147.4

(26.6)

..・

(24.9)

114.5

(7.7)

.・.

C8.7)

0.94

(0.06)

0.94

(o.os>

 54

11.2

C2.7)
141.6

(15.0)
36.0

(11.2)

104.2

(10.0)

61.1

(lo.o)

0.92

Co.os>

0.93

(o.os)

 3

10.7

(2.1)

146.0

019.7)
40.7

C9.2)

112.0

(6.6)

70.3

C7.4)

0.91

(0.04)

0.94

(0.09)

 10

20.1

(2.2)

172.0

(4.3)

63.1

(8.9)

132.3

(6.9)

73.1

C8.5)

0.93

Co.07>
0.92

(0.11)

 3

22.0

(4.4)

171.4

(13.3)
..

C9.8)

130.0

(4.6)
77.0

(4.6)

1・1

(o.io)

1:

(0.11)

 19

19.8

(2.1)

159.3

(6.5)

53.1

(5.4)

111.9

(10.3)

71.6

(9.0)

0.93

(0.06)

0.92

(0.06)

1

19

158.7

.・1

136

87

1.00

0.93

仮面,仮 面 高 血圧

正常,正 常血 圧

年齢,身 長,体 重,血 圧 の 数字 は平 均値 を,()内 の数字 は標 準偏 差 を表 す

(Matsuoka et aI:Ped■atr NephroI 19:651ー654,2004のTable 2を,許 可 を得 て転 載)

う と,仮 面 高 血 圧17名,正 常 血 圧119名 とな っ た.こ

の 場 合 の 仮 面 高 血 圧 の血 圧 夜/昼 比 は,収 縮 期0.92±

0。07,拡 張 期0.93±0.08で あ り,正 常 血 圧 と比 較 し差

が な か った.ま た 随 時血 圧 正 常136名 中 夜 間 平 均 血 圧

高 血 圧 は29名 お り,腎 疾 患7名(全26名 中),起 立 性

調 節 障 害4名(全10名 中),心 疾 患3名(全4名 中),

神 経 性 食 思 不 振 症2名(全16名 中)で あ っ た.糖 尿 病

性 腎症 の全3名 中2名 が夜 間高 血 圧 で あ った.

考  察

 小児において も白衣効果が存在する可能性は以前から

示唆されていた.す なわちHornsbyら は随時血圧正常

児の随時血圧 と24時 間平均血圧 の差 は平均3mmHg

で あるのに対 し,随 時血 圧高血圧児 の中に平均10

mmHgの 差を示す,す なわち白衣効果を示すサブグルー

プが存在することを報告 している6).ま たNishibataら

は高校生を対象とした研究において正常血圧者において

も高血圧者において も随時血圧が昼間血圧平均値より高

い傾向があることを報告 している7).こ れ らの論文が出

版された時点では小児における24時 間平均血圧,昼 間

平均血圧の標準値が報告されてお らず,白 衣効果の存在

は示 されたものの白衣高血圧の診断は不可能であった.

著者 らは1999年 に初めて小児における白衣高血圧症例

2例 を報告 したが9),今 回の研究により小児における白

衣高血圧の存在がより大きな規模で示された.

 本研究はまず随時血圧■昼間平均血圧を白衣効果 と定

義 し,随 時血圧 と白衣効果が相関することを明らかにし

た(第1図).こ れは随時血圧が高いほど白衣効果の頻

度および程度が大きくなることを示唆する.正 常血圧者,

特に低年齢児において白衣効果が陰性 となること,す な

わち随時血圧より平均血圧が高いことは過去に報告 され

ている5).こ れは低年齢児の身体活動度が高いこと,も

しくは血圧の絶対値が低いことに由来すると推測 されて

いた5).本 研究は10mmHg以 上の白衣効果の頻度は正

常血圧群においては低年齢群(6-15歳)よ り高年齢群

(16ー25歳)に 多いが,高 血圧群では年齢による差はな

いことを明らかにした(第2表).こ の結果 は,白 衣効

果は年齢や身体活動度によるというより血圧の絶対値が

高いことに由来することを示唆する.成 人における白衣

高血圧の頻度は報告により11%か ら57%と ば らっきが

あるが14-16),その理由の一っとして診断基準の違いがあ

げ られる.白 衣高血圧の定義の自由行動下血圧 に24時

間平均血圧を用いる場合と,昼 間平均血圧を用いる場合
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があるが,本 研究は後者を用いた.そ の理由は1)白衣効

果の機序として想定されている交感神経系の元進が夜間

には起こりにくいと思われること2),夜 間には約10%血

圧が下降するが(夜 間血圧低下)こ れと白衣効果 との関

連が明 らかでないこと,で ある.こ の定義を用いた小児

高血圧患者の白衣高血圧の頻度は47%で あり,成 人に

おいて報告されている範囲内の値であった.本 研究遂行

中にSorofら は小児における白衣高血圧の頻度を45%

と報告 した17).彼 らは高血圧外来に紹介された患者を対

象とし,白 衣高血圧の定義に24時 間平均血圧を用いて

いる.一 方,Baldら は編集者への私信において本態性

高血圧患児における白衣高血圧の頻度を60%と 報告 し

ている18).彼 らが白衣高血圧の定義 に24時 間平均血圧

と昼間平均血圧のどちらを用いたのかは記載されていな

い.本 研究における全高血圧患者および本態性高血圧患

者における白衣高血圧の頻度 とSorof, Baldの 頻度は

ほぼ等 しい.

 本研究のもうひとっの重要な成果は二次性高血圧にも

白衣高血圧が存在す ることを明らかにした点である.成

人における白衣高血圧の研究 はほとんどが一般住民およ

び本態性高血圧患者を対象 としており,二 次性高血圧患

者における研究 は存在 しない.イ ンスリン非依存性糖尿

病患者を対象にした成人の研究では腎症を有する患者の

白衣高血圧の頻度は腎症を有さない患者ないし本態性高

血圧患者に比 し少なかった19).本研究における二次性高

血圧患者の白衣高血圧頻度 は37%と 本態性高血圧患者

の57%に 比 し少なかったが,統 計学的有意差はなか っ

た.こ の結果か ら,白 衣高血圧と診断された場合にも少

なくとも最低限の高血圧の原因精査が必要であることが

示唆される.

 白衣高血圧は成人では年長者 と女性に多いと報告され

ている20・2').本研究では,本 態性高血圧群においても二

次性高血圧群においても年齢や性別による白衣高血圧の

頻度差は認あられなかった.し かし二次性高血圧群の女

性においては白衣高血圧が多い傾向が認められた.ま た

成人における研究では孤立性収縮期高血圧に白衣高血圧

の頻度が高いという報告がある22).本研究における孤立

性収縮期高血圧患者 の白衣高血圧の頻度は50%で あっ

た.こ れは拡張期のみ高血圧である患者(60%)や 収

縮期 ・拡張期ともに高血圧である患者における白衣高血

圧の頻度(33%)と 比較 して有意差がな く,成 人 と異

なる結果であった.本 研究の各群における症例数は少な

いため,症 例数の増加により有意差が生 じる可能性は否

定できない.

 成人においては白衣高血圧は比較的予後良好な状態 と

考え られている.疫 学的に,心 肥大,頸 動脈肥厚,ミ ク

ロアルブ ミン尿症,脳 心血管系疾患などの標的臓器障害

は白衣高血圧では持続的高血圧 と比較 し少ないと報告さ

れている23,25).しか し標的臓器障害をもっ白衣高血圧者

は個々には存在する.Verdecchiaら は,心 血管疾患合

併症のハイ リスク者を同定するために白衣高血圧の定義

をもっと厳 しくする,す なわち自由行動下血圧の正常上

限値を下げるべきであると主張 している26).小児におけ

る長期追跡データが存在 しない現時点においては,白 衣

高血圧者には臓器障害の定期的検査が必要と考えられる.

本研究における少数の白衣高血圧患者の限 られた期間の

追跡では眼底,尿 ミクロアルブミン,心 筋壁厚の変化は

認め られなかった.小 児期の臓器障害の適切な指標の模

索も必要であり,白 衣高血圧小児の長期予後は将来の検

討課題である.ま たBidlingmeyerら の成人における報

告によると,白 衣高血圧患者の75%が5一6年 後に持続

的高血圧を発症 している27).すなわち白衣高血圧が持続

性高血圧の前段階である可能性が示唆される.こ れは小

児,青 年期患者診療においては特に重要な意味を持っ.

本研究 においても白衣高血圧患者11名 の うち2名 が持

続的高血圧へ移行 していた.

 本研究 はまた小児にも仮面高血圧が存在することを初

めて明 らかに した.そ の頻度 は11%で あった.対 象の

多くは基礎疾患を有 しており,健 康小児における頻度は

異なる可能性がある.本 研究の健康者15名 中仮面高血

圧は1名 で,こ れを外挿すると健康小児における仮面高

血圧の頻度は7%と なる.成 人の仮面高血圧の頻度は9

%か ら23%と 幅広い値が報告されている28-32).報告値

のばらつきは対象(一 般住人または外来高血圧患者)お

よび仮面高血圧の定義の差(自 由行動下血圧に昼間平均

血圧を用いるか24時 間平均血圧を用いるか)に よると

考えられる.ば らっきの少ない一般人口を対象とした研

究における仮面高血圧の頻度 は9■14%で ある26・27・30).

本研究終了後にLurbeら は健康診断のため受診 した小

児(6-18歳)に おける仮面高血圧の頻度を7.6%と 報

告 している33).さ らに最近,Stabouliら は高血圧外来

に紹介され二次性高血圧が否定された小児における仮面

高血圧の頻度を9.4%と 報告 した34).ど ちらも本研究の

結果と一致する値である.

 成人においては,仮 面高血圧は男性,高 齢者,肥 満者,

喫煙者,飲 酒者,高 血圧治療歴を有する者に多いと報告

されている30,31,35).小児 において も男児に有意に多いこ

とが本研究により示された.こ の理由として,高 血圧が

男性に多い事実が仮面高血圧においても反映されている

と考え られる36).一方,Lurbeら およびStabou1iら の
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小児における検討では仮面高血圧の男女差は認あられて

いない33,34).この理由として対象の差が考えられる.す

なわち本研究の仮面高血圧者は主に原疾患を有する小児

でありLurbe, Stabouliら は有さない小児を対象 とし

ている.ま た人種差が関与する可能性も考え られる.本

研究においても成人と同様に仮面高血圧患者の体重は正

常血圧者に比 し多い傾向を認めた.Lurbeら も同様の

報告を している33).対象数を増やせば統計学的有意差が

得られると考えられる.小 児肥満が成人における脳心血

管疾患の危険因子であることが明らかになっており37),

これらの疾患の家族歴のある肥満児には24時 間血圧測

定が望ましいと考えられる.

 仮面高血圧の重要性は正常血圧者に比 し臓器障害の リ

スクが高いことにある.す なわちLiuら, Segaら は仮

面高血圧者における左室肥大,頸 動脈動脈硬化は高血圧

者と同程度であると報告 している31,38).血圧の日内変動

は,標 的臓器障害のある患者では減少または消失するこ

とが知 られている23).仮面高血圧に脳心血管合併症が多

いことから,仮 面高血圧患者では血圧日内変動が減少 し

ている可能性がある.ま た仮面高血圧の一因として早朝

高血圧が想定されている39).本研究は日内変動の指標と

して血圧夜/昼 比を用い検討 したが,仮 面高血圧患者と

正常血圧者間に血圧夜/昼 比の差は認められなかつた.

 本研究の仮面高血圧患者に血圧夜/昼 比の上昇 は認め

られなか ったが,糖 尿病性腎症,起 立性調節障害,神 経

性食思不振症,ス テロイ ド剤投与中のネフロ-ゼ 症候群

など血圧 日内変動が減少する疾患が多 くみられた40-42).

特に糖尿病性腎症患者3名 全員が仮面高血圧 と判定され

たことは注目すべきである.糖 尿病は標的臓器障害のリ

スクを高めるので,糖 尿病性腎症患者には大規模に仮面

高血圧の調査をすることが必要と考え られる.

 本研究の特徴は正常血圧者 も高血圧者 もheterogene-

OUSな 集団であるということである.す なわち健常者も

若干含まれるものの主に異なる原疾患か らなる患者を対

象 としている.日 常の診療では雑多な疾患の集団が対象

であるから,こ れら患者群における白衣効果,白 衣高血

圧,仮 面高血圧の頻度,特 徴を知 ることはが臨床的に有

用 と考え られ る.同 様な集団を対象 としたSorofら は,

学校検診で発見された小児高血圧患者 と一次診療で発見

され紹介された小児高血圧患者を比較 し,統 計学的有意

差がないことを報告 し,患 者を対象 とした研究の妥当性

を主張 している43).一方,正 常血圧対照群として健常者

が望ましいとは必ず しも言えない.腎 疾患,内 分泌疾患

では血圧の高低にかかわ らず血圧日内変動が異常を呈す

ることがある.し たがって本研究のように高血圧の原因

がheterogeneousで あ る場 合 は対 照 群 も健 常 者 よ り こ

れ らの 患 者 の 方 が よ り適 して い る と考 え られ る.

総  括

 小児科の外来および入院患者を対象に,小 児,青 年期

における1)白 衣効果,白 衣高血圧の頻度,特 徴,2)

仮面高血圧の頻度,特 徴を検討 し以下の結果を得た.

1. 白衣効果(随 時血圧-昼 間平均血圧)と 随時血圧に

 は相関がみられた.

2. 10mmHg以 上の白衣効果は正常血圧者に比 し高血

 圧者に多 くみられた(50%vs 25%).

3.小 児,青 年期におけるに白衣高血圧の頻度は47%

 であった.

4. 白衣高血圧の年齢,性 別,高 血圧の原因(本 態性ま

 たは二次性)に よる頻度差はなか った.

5.小 児,青 年期 におけるに仮面高血圧の頻度は11%

 であった.

6.仮 面高血圧の頻度は男性に有意に多 く,年 齢差はな

 かった.

7.仮 面高血圧 は糖尿病性腎症,肥 満,起 立性低血圧な

 ど血圧 日内変動の減少をきたす疾患に多 くみられた.

 稿を終えるにあたり,本 研究に際しご指導 ご校閲を賜

りました慶應義塾大学医学部小児科学教室高橋孝雄教授

に深甚なる謝意を表 します.ま た直接御指導,御 鞭健を

いただきました慶應義塾大学医学部小児科学教室粟津緑

講師に深謝致 します.さ らに本研究に多大なご協力をい

ただきました東京都立清瀬小児病院腎内科本田雅敬先生

(現同院副院長),川 村研先生(現 聖隷佐倉市民病院小児

科)に 厚 く感謝いたします.

 本論文 はMatsuoka S, Kawamura K, Honda M,

Awazu M:White coat effect and white coat hyper-

tension in pediatric patients. Pediatr Nephrol 17

950-953,2002の 一 部 お よ びMatsuoka S, Awazu M:

Masked hypertension in children and young adults.

Pediatr Nephrol 19:651-654,2004の 一 部 を 含 む.
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