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1．はじめに
　美容皮膚科学的な治療方法が種々開発され，その治
療効果に対するエビデンスも蓄積されるに従い，自由
診療として美容皮膚科学的治療を求められるケースが
多くなってきている．日本医科大学付属病院にてこれ
らの治療を求めて紹介されて来院される患者さんの数
も増加している．本稿では美容皮膚科診療のうち，シ
ミ，シワ，痤瘡痕の治療について概説する．

2．老人性色素斑などメラニン色素性疾患に対する 
治療を始める前に

　いわゆるシミの治療は最もポピュラーであり，“シミ
取り”をしたいと受診される人は多い．まず治療にお
いては診断が重要である．ごくまれではあるがシミの
治療を求めて来院される中で，悪性黒子や基底細胞癌
などの病変が混じっていることがあるので，ダーモス
コピーによる検査や皮膚生検が必要なことがある．

3．シミ，シワに対する治療法
　3-1．美白剤
　表 1にシミに対する治療法をまとめた．美白剤は皮
膚への負担が少なく，最も侵襲の小さい治療法となる．
ハイドロキノンの外用が欧米で 1950 年代より行われ
てきた．本邦においても 1970 年代よりトラネキサム
酸，ビタミン C，E，システイン製剤1 の内服，そして
ビタミン C2 やアルブチン3 などの美白剤の外用が用い
られているが，美白剤の内，特に 4～5％以上の高濃度
のハイドロキノン製剤は，メラノサイトに対する細胞
毒性も有することより，シミに対する治療効果は高い

（図 1a）4．しかしながら，使用に際しては諸注意が必
要である5―7．紫外線曝露および長期外用により皮膚の
色調がまだらになる可能性があること，また炎症反応
が数％でみられることなどから，使用法について熟知
しておく必要がある．
　大部分の美白剤は抗酸化剤を含め8 メラノサイトの
メラニン生成律速酵素であるチロシナーゼの活性抑制
作用を有するが，その他にナイアシンアミドのように

メラノソームのケラチノサイトへの輸送を抑制するも
の，レチノイド，α-ヒドロキシ酸，アデノシン一リン
酸二ナトリウムのように表皮のターンオーバーを亢進
させてメラニンの排出を促すものがある．図 2に各種
美白剤の作用メカニズムをまとめた9．

　3-2．ケミカルピーリング
　痂皮形成を伴わない，いわゆるダウンタイムのない，
グリコール酸を用いた表皮までの剝離深度のレベル
1，2 のケミカルピーリングでは，メラニン生成抑制10

に加え，表皮のターンオーバーを亢進させることによ
り，小斑型の淡い色調の老人性色素斑の色調を薄くす
ることができる（図 1b）4．老人性色素斑は表皮ケラチ
ノサイト，メラノサイト，真皮乳頭層の線維芽細胞の
異常により形成されるので，レベル 3 のケミカルピー
リングが最も確実にシミの病変を除去できる（図1c）4．
なお，真皮乳頭層まで破壊するレベル 3 のケミカル
ピーリングを瘢痕形成なく施行するには高度の技術を
要し，十分な創傷ケアが必要となる．
　レベル 1，2 のグリコール酸ピーリングは，深いシワ
を改善することはできないが，小ジワやキメの改善に
効果がある（図 3）11，12．グリコール酸は線維芽細胞に直
接作用するのみならず，皮膚に多く存在するケラチノ
サイトに働き，ケラチノサイトから IL-1α などを放出
させて真皮のリモデリングに働く（図 4）13，14．また，一
旦角層を破壊するが15，繰り返し施行していくと角層の
水分保持能も改善し，表皮由来の乾燥による小ジワの
改善にも働く．結果として skin rejuvenation（皮膚の
若返り効果）を得ることができる．トリクロロ酢酸を
用いたレベル 3 のケミカルピーリングでは，光老化に
よる黄ばんだ皮膚は除去され，白い皮膚に置き換わる．
また，皮膚のハリやシミ，シワの改善がみられる（図
5）16．ただし，強い炎症を伴う治療法なので，スキンタ
イプによっては炎症後色素沈着が生じる．
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　3-3．IPL（Intense Pulsed Light）およびロングパ
ルスアレキサンドライトレーザー

　IPL は，560～1,200 nm の波長域の連続した光線を
照射する．エネルギー強度は 600 nm にピークを有し，

表 1　シミ（主として老人性色素斑）に対する機序に基づく治療法

1．美白剤
・メラノサイトに直接作用してメラニン生成およびメラニン分配を抑制
・ケラチノサイトに作用してメラノサイトの活性化を間接的に抑制
・ケラチノサイトに作用して表皮ターンオーバーを亢進させることによりメラニン排出を促進

2．ケミカルピーリング（レベル 1，2）
・表皮ターンオーバーの亢進によるメラニン排出の促進
・メラニン生成の抑制（グリコール酸，乳酸）

3．IPL（Intense Pulsed Light）およびロングパルスアレキサンドライトレーザー
・選択的にメラニン増多部に微小痂皮を形成することによりメラニン排出を促進
・表皮ターンオーバーの亢進によるメラニン排出の促進

4．Q スイッチレーザー（ルビー，アレキサンドライト，1,064 nmNd：YAG）
・ メラノソームの選択的破壊（高フルエンスのナノ秒レーザーではメラノサイト，ケラチノサイトの細胞死を

伴うが，低フルエンスのナノ秒レーザーやピコ秒レーザーでは細胞死をきたさない）
・低フルエンスの 1,064 nmNd：YAG のナノ秒レーザーでは真皮のメラノファージを除去できる

5．CO2 レーザー又はケミカルピーリング（レベル 3）
・色素斑病変部の表皮，真皮乳頭層の非選択的破壊による構築の改変

図 1　老人性色素斑の治療選択（上段は治療前，下段は治療後）文献 4 より引用
a：5% ハイドロキノン製剤外用
b：35% グリコール酸ピーリング（レベル 2）
c：TCA ピーリング（レベル 3）
d：Q スイッチアレキサンドライトレーザー照射
ハイドロキノン製剤外用にて色素斑は少し薄くなるが，残る．レベル 2 のケミカルピーリングにて色素斑は薄くなるが
完全に除去できるわけではない．TCA ピーリングにて色素斑は完全に除去できる．5 年後も色素斑の再燃はみられず．
Q スイッチアレキサンドライトレーザーにて色素斑は一旦完全に除去できたが，1 年 8 カ月後に再燃した．

aa bb cc dd
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図 2　美白剤の作用メカニズム　文献 9より引用
青字は医薬部外品　TXC：トラネキサム酸セチル塩酸塩，PCE-DP：デクスパンテノールW，GA：グリコール酸，
LA：リノール酸，4MSK：4- メトキシサリチル酸カリウム

図 3　グリコール酸ピーリングによる小じわの改善　文献 11 より引用
左：治療前
右：50%グリコール酸ピーリング 3分塗布を 2週間に 1回 4回施行後
眼周囲および頬部の小ジワとキメの改善が見られた．
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波長が長くなるに従い減弱する．この広波長域光線の
吸収体（chromophore）は，ヘモグロビン，メラニン，
水等多岐にわたる．接触型冷却システムにより，表皮
への熱損傷を軽減して，光老化により生じた各種皮膚
症状を改善させる．パルス幅は 20～25 ms を用いるこ
とが多い．IPL のシミに対する奏効機序として，選択
的にメラニン増多部に微小痂皮を形成し，メラニン排
出を促進することが明らかにされている17．メラニンの
多い色調の濃い大きな色素斑では IPL の治療効果が
はっきりせず，後述の Q スイッチレーザー治療を選択
するべきだが，小さい色素斑，薄い色素斑で炎症後色
素沈着をきたしやすいスキンタイプや，雀卵斑などの
ように再燃を繰り返す色素斑，また痂皮形成を好まな
い者への治療に使われる．波長が 755 nm のロングパ
ルスアレキサンドライトレーザーでは，単波長による
照射であるが，パルス幅は IPL と同様 ms 単位で照射
することにより，表皮のメラニン沈着病変は同じよう
に除去できる．また IPL よりも照射径を小さくするこ
とができること，可視光線の短波長領域の光を含まな
いことより，眼球保護の下目周りの病変にも照射でき
るメリットがある．
　IPL は真皮に熱刺激が加わるので，繰り返し照射す
ることにより，小ジワの改善が見られ，レベル 1，2 の
ケ ミ カ ル ピ ー リ ン グ 同 様， 皮 膚 全 体 の skin 
rejuvenation 効果が得られる．なお，レベル 1，2 のケ

ミカルピーリングより，色素斑の除去および小ジワの
改善効果に優れるので，筆者は痤瘡が目立ちかつ skin 
rejuvenation を求める患者にはレベル 1，2 のケミカル
ピーリングを，薄いシミや小ジワが目立つ患者には
IPL を勧めている．

　3-4．Qスイッチレーザー
　メラニンを標的とし，その照射条件を周囲健常皮膚
組織への損傷を最小限となるように設定することによ
り，確実にシミ除去の治療効果があげられる治療法で
ある．照射によって標的物質が発生する熱エネルギー
が周囲へ 50％放散するまでに必要な時間（thermal 
relaxation time，以下 TRT：熱緩和時間）よりも短い
照射時間で，標的物質に選択的に吸収される波長を，
標的物質を破壊するのに十分な熱を発生させるエネル
ギーにて照射することにより，選択的光熱融解

（photothermolysis）をきたすことができるとの概念に
基づいている．メラノソームの TRT は 50～100 ns で，
個々のメラノソームを破壊する目的では，メラノソー
ムの TRT よりも短いパルス幅を有する Q スイッチ
レーザーが有用である．
　Q スイッチレーザーの中でもナノ秒発振のレーザー
を高フルエンスで照射すると，確実に色素斑の病変部
を破壊することができる（図1d）4．近年ではナノ秒レー

図 4　 グリコール酸の皮膚細胞に対する作用　文献
13 より引用
グリコール酸は線維芽細胞に直接作用するのみ
ならず，ケラチノサイトに働き，ケラチノサイ
トから IL-1α などを放出させて真皮のリモデリ
ングに働く．
Cathepsin D を活性化し，角層剝離に働く．メ
ラノサイトに作用し，メラニン生成を抑制する．

図 5　�トリクロロ酢酸によるレベル 3のケミカルピー
リング　文献 16 より引用
右頬の日光角化症に対し，手術を拒否され，ケ
ミカルピーリングを施行 9日後．
光老化による黄ばんだ皮膚は新生した白い皮膚
に置きかわり，皮膚のキメやシミ，シワの改善
が見られる．
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ザーを低フルエンスで照射したり，さらにパルス幅の
短いピコ秒レーザーによる治療も活用されている．低
フルエンスの 1,064 nmQ スイッチ Nd：YAG レーザー
では，表皮におけるメラニンを除去する美白剤のよう
な作用のみならず，真皮のメラノファージによる色素
病変を改善することができる．図 618 に示すように，組
織学的に色素失調が見られ，真皮浅層にメラノファー
ジが目立つような色素沈着症に対して，上述のレー
ザー照射を繰り返すことにより，著明な改善が得られ
る．おそらくこのレーザー照射はメラノファージの除
去に何らかの働きを担っていることが予想される．小
斑型の老人性色素斑が多発した症例に対して繰り返し
低フルエンス 1,064nmQ スイッチ Nd：YAG レーザー

を照射すると，熱刺激などにより皮膚組織のリモデリ
ングが誘導されて19―21，透明感がありハリのある皮膚状
態を誘導することができる（図 7）18．老人性色素斑で
は真皮浅層にメラニンを含有した幹細胞が光老化によ
る基底膜を修復することができずにいるとの報告があ
り22，低フルエンス 1,064 nmQ スイッチ Nd：YAG レー
ザーを照射することにより，メラニン含有幹細胞から
メラニンが除去されて基底膜の修復を促進し，光老化
の病態を改善する方向に働いているのかもしれない．

　3-5．フラクショナルレーザー
　フラクショナルレーザーは点状に皮膚を破壊して再
生を促す治療であるが，ablative（表皮壊死を伴う）な

図 6　Ashy dermatosis に対する低フルエンス 1,064 nm Q スイッチ Nd：YAG レーザー照射　文献 18 より引用
50 代女性
a．治療前
b．生検組織像
c．5% ハイドロキノン製剤外用 3 カ月後
d．低フルエンス 1,064 nm Q スイッチ Nd：YAG レーザーを 2.2J/cm2 で照射 6 回後
e．7 回後
f．8 回後
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フラクショナルレーザーでも数日で表皮の再生が完了
するので，わが国のみならず欧米においても ablative
および non-ablative（表皮壊死を伴わない）フラクショ

ナルレーザー治療が小皺の改善目的で盛んに行われて
いる．

図 7　�小斑型の老人性色素斑が多発した症例に対する低フルエンス 1,064 nm Q スイッチ Nd：YAG レーザー 照
射　文献 18 より引用
70 代女性
a．治療前
b．右半顔を低フルエンス 1,064 nm Q スイッチ Nd：YAG レーザー を 1.8，1.9 2.0 J/cm2 で 3 回照射後
c．全顔を月 2 回照射 16 カ月後

図 8　赤みの強い rolling 型痤瘡痕に対する色素レーザーの効果
a．治療前　b．色素レーザー 4回照射後　赤みと痤瘡痕の改善がみられる

aa bb
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4．痤瘡痕に対する治療法
　尋常性痤瘡は毛包にて c. acnes（ニキビ菌）が皮脂を
栄養として増殖し，種々のサイトカインを放出する結
果，炎症を惹起し，毛包壁を破壊すると瘢痕形成につ
ながる．毛包漏斗部に限局した炎症が生じ，脂腺が破
壊されるので萎縮性瘢痕が生じやすいのが特徴であ
る．炎症が持続する結果，血管拡張や色素沈着にもつ
ながる．萎縮性瘢痕としては幅が広く浅いタイプの
rolling 型，垂直に掘られるような boxcar 型，幅が狭
く深い ice pick 型の 3 種類が主に見られる．
　浅い rolling 型では保険診療でアダパレンを外用す
ることで改善が見られる．より早期に改善を求めたい
場合，あるいは炎症反応によりアダパレンが使えない
場合には，グリコール酸によるレベル 1～2 のケミカル
ピーリングで改善することができる．赤みの強い
rolling 型ではロングパルスの色素レーザー（595 nm）
を照射することにより改善が期待できる（図 8）．
Rolling 型と boxcar 型の混合した瘢痕は頻度が高く見
られるが，フラクショナルレーザー照射を繰り返すこ
とで瘢痕の深さを浅くすることができる（図 9）．深い
icepick 型 で は 高 濃 度 の ト リ ク ロ ロ 酢 酸

（trichloroacetic acid，TCA）によるケミカルピーリン
グが推奨されている23．この治療法はCROSS（chemical 
reconstruction of skin scars）と呼称される．TCA は
炎症反応を強く惹起し，線維芽細胞における膠原線維
の産生を誘導することができる（図 10）．一方で痂皮
形成や炎症後紅斑や炎症後色素沈着を生じることがあ
るので，あらかじめ十分に説明した上で治療する必要
がある．

5．治療にあたり知っておくべきこと
　ケミカルピーリングや各種光線，レーザー療法は光
老化に伴うシミやシワの治療に広く用いられている．
ケミカルピーリングおよびレーザー療法に用いられる
照射量の近赤外線の光老化皮膚に対する長期反復使用
について紫外線発癌を促進する作用がないことがマウ
スモデルで確認されている24―27．光線やレーザー光のシ
ワ改善作用の一機序として，熱による膠原線維の生成
亢進があげられるが19，一方で熱による DNA 損傷への
影響28 も考慮する必要がある．すなわち過度な治療は
発癌などを引き起こす可能性を秘めている．これら治
療法の作用機序を十分に考慮した上で，治療の適応を

図 9　Rolling 型と boxcar 型の混合した痤瘡痕に対するフラクショナルレーザーの効果
a．治療前　b．エルビウムグラス（Er：Glass）1,540 nm フラクショナルレーザー 4 回照
射後　痤瘡痕の改善と痤瘡の新生も抑制されている

aa bb
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見極めることが必要である．

6．おわりに
　自由診療としてシミ，シワ，痤瘡痕に対する各種治
療法の作用メカニズムや安全性について科学的に明ら
かにされてきている．それぞれの手技を習得するとと
もに，メカニズムを十分理解して活用していく必要が
あり，それが患者さんの生活の質の向上につながるも
のと思われる．
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