
155

'泌尿紀要13巻2号

.昭 和42年2月

両側 副 腎手術 を行 なったCushing症 候群 の1症 例

広島大学医学部泌尿器科学教室(主 任:加 藤篤二教授)

福 重 満

藤 本 洋 治

田 戸 治

広島大学医学部第2内 科学教室(主 任:和 田 直教授)

伊 藤 千 賀 子

      A CASE OF CUSHING'S SYNDROME UNDERGONE BILATERAL 

                SUBTOTAL ADRENALECTOMY 

              Mitsuru FUKUSHIGE,  Yoh  FUJIMOTO and Osamu TADO 

        From the Department of Urology, Hiroshima University, School of Medicine 

                          (Director  : Prof. T. Kato, M. D.) 

                          Chigako  ITO 

              From the Second Department of Internal Medicine, Hiroshima 

                          University, School of Medicine 

                          (Director : Prof. S. Wada, M. D.) 

   A 58 years old house wife visited our hospital complaining of obesity and hypertension. 

A diagnosis of Cushing's syndrome due to adrenal hyperplasia was made based on results of 

various examinations, and the patient was operated on subtotal bilateral adrenalectomy. 

Histological study showed hyperplasia of the left adrenal gland and atrophy of the right adrenal 

gland. Patient's symptoms became improved along with normalization of urinary 17 KS and 

17 OHCS levels following the operation. Discussions were made on Cushing's syndrome with 

references to its symptoms, laboratory examinations, operation and prognosis.

緒 言

1932年HarveyCushingが 本 症候群 をPitui-

tarybasophilismと して 独立 の疾患 と 認 めて

以来,同 様 の症例が多数報告 され て ぎた.内 分

泌学の進歩 に伴 っ てそ の病因が下垂体 よりも主

として副腎皮 質に あり,組 織学的 には過形成,

腺 腫,癌 な どを示 し,外 科的治療 を良 く期待 し

うるものであ るとされ てい る.本 邦 では現在 ま

で207例 に お よぶ報告 が あっ て手術 も70例 以上

あると 述 べ られ てい るが1}2)60⊃,わ れわれは最

近1側 過形成 に よるCushing症 候 群(C症 群)

の1例 を経 験 し,手 術 に より左 副腎 全摘 と右 副

腎部分切 除(亜 全摘)を 行 ない臨床症状 の改 善

を見 たので症例 を中心 に本症候群 について若干

の考察を試み た.

症 例

患者:山 ○ツO,54才,主 婦.

主訴:肥 満,高 血圧.

家族歴=特 記すべ きものなし.

既往歴および現病歴:出 産は正常,生 来健康で14才

の時初潮があ り,以 来順調であった.23才 で結婚し,

26才 の時第1子,28才 の時第2子,33才 の時第3子 を

分娩 した.34才 頃 より漸次体重の増加と多毛をきたし

た.48才 の時検診で高血圧,糖 尿を指摘され某医で糖

尿病 として 治療を 受けたことがある.53才 の時閉経

し,最 近になって頭痛と下肢のシビレ感が強くなって
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きた,

入院時所見:体 格は中等で肥満 し野牛型に類してい

る.身 長150cm,体 重55kg,顔 面 は多血性満月様顔

貌で毛細血管の拡張が著明であった.眼 球突出はない

が眼瞼下垂と球結膜の盗血が みられ,頸 部は 異常な

く,胸 部はX線 で右室肥大と大動脈硬化を認める.腹

部は皮下脂肪の発育が 良く膨隆して いるが腹水なく

肝,腎 も触知出来ない.腱 反射は左下肢がやや弱 く,

両下肢にCutismarmorataと 軽度の浮腫がある.入

院時検査成績は第1,2,3,4,5表 に示す如 くで

ある.こ の外頭蓋骨(ト ルコ鞍正常),胸 部,腰 部,大

腿部X線 で骨粗籟 は認めないが 脊椎後攣が証明され

た.

膀胱鏡検査および逆行性腎孟撮影では異常な く,後

腹膜気体と静脈性腎孟撮影で左腎が右腎よりも低 く,

左副腎の僧帽状楕円形で肥大する陰影を認めた.写 真

2は その7cmの 断層撮影である.入 院後各種の降圧

剤を試みたが反応な く174/120～192/108rnrnHgで あ

つた.

手術所見:

1。 術前処置.

前 目.Cortisone50mg,4回 筋注.

DOCA5mg,筋 注.

手術 日.Cortisone150mg,

DOCA5mg,

Ringer500cc十Vit.C500mg,点 滴.

Vesprinsmg,
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Pethilorfan25mg,

Atropinsulf.0 .25mg2回 筋 注.

GOEに て 半 閉鎖 循 環式 で5%Glucose500ccに

hydrocortisone(ソ ル コ ーテ フ)100mgを 点滴 し,腹

位 に し て 両 側 傍 脊柱 切 開(Nagamatsu切 開法)で 同

時 に両 側 副 腎へ 到達 した.左 副 腎 は 肥 大 し,右 腎 副 は
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萎縮して小さく,左 副腎の全摘 と右副腎の約1/3を 切

除した(写 真3).

左副腎10g(5×3.2×1.5cm)

右副腎1.5g(1.7×0.5×0,3cm)

3.術 後処置

術後血圧を頻回測定しhydrQcortisoneの 点滴によ

り血圧を120rnmHgま で維持 した,術 後2日 目より

ACTHを3日 間投与し,Cortisoneの 量を漸次減少

させた(第7表).

組織所見:左 副腎は全体的に増生が強 く,皮 質外層

では比較的広汎に胞体の明るい透明細胞の増加が見ら

れ,増 生細胞の主体は束状中間帯ないしそのやや外層

の細胞である.細 胞質はやや細穎粒状であ り皮質全域

の処々に リソパ球,プ ラズマ細胞の巣状浸潤を認め

る.AdenomaやNodularhyperplasiaの 所見はな

い(写 真4,5),ま た 副腎被膜は肥厚して細動脈の

硬化が著るしい(写 真6).

右副腎は全体に萎縮が見られ特に球状層,束 状層に

つよい(写 真7),し か し銀染色によっても格子繊維

の増加は認められなかった(写 真8).

考 按

C症 群 の記載は1932年H.Cushing3)に よ り

肥満,満 月状顔貌,皮 膚線条,高 血圧,骨 脆 弱

な どを特徴 とす る症候群 を1つ の疾患単位 とし

て報告 し,本 症 の12例 に つい て下垂体前葉 に1

次 的病因が あって 主 として 前葉 の腺腫(baso-

philicadenoma)で あ る としていた.そ の後欧

米 の文献で 内因性病因 としては下垂体好塩基性

第5表,PituitaryAdrenalFunctionTestbeforeOperation
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第6表.PituitaryAdrenalFunctionTestafterOperation
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細胞腺腫およびその他の腫瘍,副 腎皮質の肥大

増殖,腺 腫および癌,卵 巣の副腎様腫瘍,副 甲

状腺腺腫,胸 腺の腫瘍,視 床下部神経核の萎縮

などが報告 されている.

しかし本邦で異型として木内`)のSylvius導

水管閉鎖による内脳水腫が臨床的にC症 群を示

した1例 があるが,そ れ以外は何れも下垂体副

腎に病変を認めている5}.そ の他外因性病因 と

して副腎皮質ホルモン,INAH6)7)8)の 長期使用

により本症が発生 しえたと報告されている.

1.臨 床症状

われわれの症例では第1表 に示すごとく野牛

型肥満,多 血性満月様顔貌,高 血圧,多 毛症,

筋力減退,出 血傾向,頭 痛,腰 背痛,精 神的抑

うつ傾向,下 肢の浮腫などがあり,表 の右に示

す発生頻度は 佐藤i9)の142例について報告され

たものである.こ の他にも井林5}が 本邦51例,

Knowltonio)が38例,北 川11)が 内外文献上660例

に ついて報告 してい るがほぼ同様 の傾 向が見 ら

れ る.本 例 では月経 異常 はむ しろ過多症で ある

が,一 般 には無 月経が多 く.井 林は30例 中29例,

赤 松12)は2例 ともに,北 川は3例 ともに無 月経

で あっ たと述べ てい る.皮 膚線条 については比

較的高令で あって漸次肥満 してきたためか これ

を認めなかった.骨 粗霧は頭蓋骨,肋 骨,腰 椎,

骨 盤な どに見 られ る といわれ ているが,北 川は

3例 中2例 に統計660例 で は50%に,井 林は6

例 中3例 に,ま た本邦51例 中17例(33.3%)に

見 られてい る.こ の原 因はForbes13)に よれば

sugarhormone過 多 に よる 骨芽細胞 の 抑制に

よって骨 基質形成 不全 とな るためであ ると述 べ

てい る.多 飲 多尿 は糖尿病 を示 す症 状であ り,

本 例 の場合特 に糖尿や空腹時過血糖 を見なかっ

たけれ ども糖 負荷試験 に より糖尿 病のpattem

を示 し,ま た既往 にも糖尿が検 出 され治療 した

ことが あった.井 林は31.4%,佐 藤 は23例 中9

例(39.1%),北 川 は本 邦101例 中 で28%に 空 腹

時糖尿を示 した と報告 している.眼 球突 出は一

般に 甲状腺機能充進 または下垂体性 のC症 群 に

見 られ るといわれ てい るがIM.本 例 ではII31排

泄 試験は正常で あり基礎代謝 一28の 低値 で眼球

突 出は見 なか った.眼 球突 出の頻度 は比較的低

く7.8%程 度 であ る5}一 座 瘡はAndrogenの 分

泌増 加に よるとされてい るが発生頻度は報告者

に より異 な りKnowltonは82%,井 林 は41 .1

%,北 川 は74%で あ った といっ てい る,わ れわ

れの場合座瘡 はないが皮膚障害 と して顔面 の毛
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細血管拡張が あ り,両 下肢にCutismarmorata

を 認 めた.Cutismarmorataに つ いて 井林は

51例 中2例 の報 告が あった と述べてい る.本 症

発生性別につ いて 井林 は 男女比1:1.7と 女 性

に多 く年令 は20～39才 に 多い と し,北 川 は77%

は女 性 で21～40才 が60%を 占 ている.佐 藤 は本

邦報告155例 中50才 以 上 のものは6例 で何 れ も

女性 であ り,過 形成に よる ものは1例 のみで あ

った.本 例は54才 の高令者 であ り比較 的稀れな

もの と考え られ る.

2.検 査

本例の血液検査 において 白血球 の増加,好 中

球 のやや増加,好 酸球 の減少が見 られ た.従 来

か らC症 群 の場合赤血 球増 多,好 酸球 お よび リ

ソパ球 の減少が あ るといわれ てお り,井 林 は統

計上 白血球 と好 中球 の増 加,好 酸球 と リソパ球

の減少 な どを指摘 して いる.ま た本 例では血 濡

理化学検査 で入院 時Kの 減少 と,Cholestero1の

高値 を示 した.WalteriS)は 血 清K,C1の 減 少

とCO2結 合 力の増 加お よびNaの 増加が ある

ことを指摘 してい る,

次 いで尿中17KS(Direkterの 神 戸川変法)

は9,5mg/day(正 常4～8mg/day)で あ り,

やや高値で あった.Forbes,Knowltonな どは

腺腫 の時正常 または低 下.肥 大増殖 では正常 の

上界附近,癌 では異常 の高値を示す ことよ り皮

質病変 の鑑別 が可 能で あると述べ ている.し か

しSofferやThorni6[は 自験例 の平均 を取 って

みて も症 例に よ り相 当のoverlapが 認 め られ

て病 因診断 の根 拠にな らない としてい るけれ ど

も癌 の場合 には 一般 に 著 明な 増 加 を 示 してい

る.C症 群 が主 としてglucocorticoidsの 過 剰

変化 を示 す ことより血 中お よび尿 中170HCSの

測定 が本症 診断上最 も有意義 であ るといわれて

いる.Thornは 尿 中170HCS値 が12mg/day

以上 になれぱ 本症 の診断は略 々確実 であ るとし

てい る。本例 では尿中170HCS(GlennNelson

の神 戸 川変法)は18mg/dayと 高 値を示 してい

る.西 川17)はC症 群 を示 しなが ら尿中170HCS

排 泄 増 加が見 られ なかった症例 よ り血 中170H-

CSの 増 加 が あ り血 中の 測定が 必要 で ある と

し,ま た尿中170HCSの 排泄 値が人種や 体格
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その他単純性肥満 な どに よ り相当のoverlapが

あ る ことか らDeMooris),Mlynaryk19)はmg

/dayよ り もmg/kg体 重/dayを と る方が よ

い としてお り,Migeon20),本 橋21}はmg/m2/day

が よい と強調 してい る.次 いで現在一般に行 な

われ てい る下垂体副腎機能検査 を赤松,三 宅22).

三 浦23).本 橋 な どを参考 として本例 の入院時 と

術後10日 目よ り測定 した(第5,6表).主 と し

て尿 中170HCSを 指 標 に して 述べ る と下垂体

ACTH予 備 能検査(Metopironetest,SU4885

test)は 河 野24)の 方 法 に従 って 対照2日 後 に続

いてSU4885を0,59つ つ4時 間毎6回2日

間経 口投与 し,SU投 与 日または投与翌 日の最

高値に対す る 対照2日 間 の 尿 中170HCS平 均

値 の絶対増加量 をもって下垂体ACTH予 備 能

の指標 とし,こ れが7.12～30.38mg/dayの 範

囲を正常 としている.わ れわれの 場 合は37.2

mg/dayで あ り過剰反応 を示 した.

副 腎皮 質予備 能検査 としてACTH20iuの8

時 間 点滴 静注 法を2日 間及 び抑 制試 験はDexa-

methasone8mg/dayを3日 間投 与 した所,本

症 のACTH試 験 は正常であった.し か し一般

に過形成 では過剰 反応を示す ものが多い と述べ

られてい る25)26}Dexamethasoneを3日 間投

与 す ると 対照2日 で4.7,6.1mg/dayの も の

が0.8,0.9,0.7mg/dayと な り50%以 上 の減

少を示 して抑制効果が あった.本 橋 はLiddle

の 方 法に従 ってDexamethasone2mg,2日 間

投与で腺腫型1例,過 形成型2例 に対 して不反

応で あった ものが,8mg投 与 を 行 なえば過形

成型で抑制効果 が現 われ,腺 腫型 では依然 とし

て反応不全 であって両型 を鑑 別 しうると報 告 し

ている.ま た最近大量 のDexamethasoneに ょ

って も抑制 されないnodularhyperplasia型 が

存在 す ることが あ る27}28}29)とい われて副腎腫瘍

との鑑別 に一層注意 す る必要 があ ると考え られ

る.C症 群 の尿 中hormone検 査 上 副腎病 変の

鑑別診断 として熊谷30}.三 宅 を参 考に して記述

す ると第8表 の ごと くな る.本 例 では170HCS

の 増 加,17KSの やや増加,Metopironetestで

過 剰反応,ACTHtestで 正 常反応,SupPression

testで 効 果 陽性 であった ことよ り副腎過形成 の



160 福重他=両 側副腎手術を行なったCushing症 候群の1症 例

第8表.HistologicalFindingsandHormonalChangesinCushing'sSyndrome

Adrenalcortex

Hyperplasia

Adenoma

Carcinoma

170HCS
inUrine

1ncrease

normalor
lncrease

increase

17KS
inUrine

normalor
lncrease

norrnalor
decrease

1ncrease

Metopironetest

normalor

hyperreaction

　むれ むセ

hyporeaction

たむ　 む　

hyporeaction

ACTHtest

hyperornormal
reaction

SupPressiontest

unknown

incomplete
reaction

positive

positiveor
negative

negative

C症 群 であ ると診断 しえた.手 術(亜 全 摘)後

10日 目 では17KS5,1,5.2mg/day,170HCS

2.9,2.7mg/dayと 大 体正常域 にあ り,ま た下

垂体 副腎機 能検査 では残存 副腎が僅に反応 して

い ることがわか る.

C症 群中下垂体好塩基性腺腫は一般に トル コ

鞍を破壊す る程増 大す る ことは極め て稀れで あ

るとされ てい る.副 腎に対す るX線 検査につ い

てはCope3i),Poutasse32)は 腹 部単純撮影に て

副腎腫瘍 中の石灰沈着 を認 め,特 に皮質癌 にお

けるX線 的診断 の意義を強調 してお り佐藤 も皮

質癌2例 中1例 に,楠33}はC症 群 と副腎性女性

化症 の癌腫2例 に石灰化 を見 ている.X線 上 副

腎の形態 につ いては松 田34〕が 日本人124例 を検

索 し,8種 に分類 している.そ れに よると日本

人では一般 に右 に比 較 して左 が高 く1側 の面積

が3cm2を こえ る場合,お よび左右 面積 の差が

2cm2を こえ る場合 は 一応 副腎の肥 大 または腫

瘍を疑い うると述べてい る.し か し後腹膜気体

撮影で宍戸35〕は示頭大以下 のものは殆 んど描 出

不能 であ り鶏卵大 以上 の 腫瘍で 描 出可能 であ

った としてい る.ま た 副腎部陰影が 生 じても

falsepostiveと の 鑑別が 必要で あ り.t静 脈性

腎孟撮影,断 層撮影,大 動脈撮影 な どの併用検

査が必要 であろ う 本例 の トル コ鞍 は正常 であ

り,骨 粗穎 は認 めなか った.後 腹膜気体 と静脈

性腎孟撮影 を併用 して左副腎 の肥大 した僧帽 状

陰影 を認 め,左 腎 が右腎 に比較 して低 く,断 層

撮影 で背部7cmの 所 に副 腎像 が最 も明瞭に現

われ た.し か し左腎孟像 の変化 はな く,右 副腎

の肥大 は認 め られ なかった.

3.治 療

C症 群 の治療 は劃 腎病変 の性 状に よって決定

され るべきで あ り,副 腎腫 瘍であれば副腎摘出

の適応 となる.過 形成 に対 しては下垂体 レン ト

ゲン照射,1側 または両側 副腎摘 出,ホ ル モソ

療法 などが行 なわれ ている.し か し下垂体照射

および ホル モン療法 は 奏効率が低 い とされ2)11)

36)・ ま たSoffer37}は 過 形成 に対 して強力 な下垂

体照射法,一 側副 腎摘 出術 あ るいは両者 の組合

せに よって約75%に 寛 解治癒 を認 めたが残 りの

患老 は 両側副腎摘 出 を必要 とした と述 ぺてい

る.副 腎皮質 ホル モソの補充療法 については古

くよりHuggins38〕 やThornの 方 法 か ら最近 の

Hardy39},市 川40)な ど種 々の変法が あ り,副 腎

外科 の術前,術 中,術 後管理 につ いて渋沢41}i2〕,

楠,宍 戸,柿 崎43}な どに より詳細 に述べ られて

い る.

わ れわれは初め両側 副腎の一 次的全摘 出を行

な う予定 であったため既 述の ごと く術前 処置は

Hugginsの 方 法を応用 した.し か し右副腎は小

さ く萎縮 していたので1/3程 度 の切除 に止 めた.

術 後は血 圧,尿 量お よび尿中17KSと170HCS

を頻 回検査 して正常域に ある様 に心掛け て補充

療法 を行 なった.ACTHの 投 与は 残存 副腎 を

刺激 する意味 で3日 間投与 した.

副 腎到達 については諸家 に より千差万 別であ

って副腎病変 の種 類,大 きさ,目 的な どに より

異 な るが,楠 は これを纒 めてい る.す なわち

1)傍 脊柱部切 開(腹 位)

イ)縦 切開(Young;RichardsandHatch)

n)斜 切 開(Hellstr6m;Lapides)

2)腹 部切 開(背 位)

イ)弧 状切 開(MckeownandGanguli)

ロ)横 切開(BradyandFlandreau)

ハ)正 中切 開(Ellison)

二)斜 切開(AirdandHelman)

ホ)肋 骨弓切開(Hume)
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3)腰 部 切 麗(鰯 位)

イ)通 常 の腰部斜切 開

ロ)上 腰部切開(楠)

ハ)骨 含有弁法 に よる背腰部切開

(葺a竃a搬就sの

二)胸 膜外 的胸 腰部 切開(Hudson)

な どである.わ れわれは佐藤がi強調 してい る衡

の患者 を腹位 に して両側傍脊柱部 にNagamatsu

切 開殉 を置 き,体 位 を変 換す る ことな く爾 側副

腎手術が 同時 に出来 て,手 術野が広 く操作 が簡

単 な方法 江 よった.

次 ぎに副 腎摘 出量 の問題に ついて癌 お よび腺

腫の場合 は一般 に患側の副腎摘 出で よいが,機

能充進 に よる過形成 の場 合 は摘 出量 については

定説が ない.AbbcttAS}.GlenR`s}.Mannix47},

Poutasse48)な どは1次 的乃歪2次 的 に全摘 出を

行 なってい る.こ れに対 してBayer49),Ellison

so)
,Priestleysi),楠33)な どは副腎組織 を多少 で

も残すぺ きであ るといっ ている.Bayerは5/6

～7/8を ,Ellisonは85%,Priestleyは90%,

楠 は1側 全摘後他側 の3/4～4/5は 切 除 しても よ

い と述 べてい る.し か し本邦 で も 市川謝,岸

本53》.佐 藤54》な どは1次 的に両側全摘 出を行 な

い,こ の方が補充療法 は簡単 であ るとのべ てい

る.全 摘 を主張 す るものは姫 全摘 の場 合,残 存

副腎 の術後萎縮が起 り何 時 ク リーゼが発生す る

か心配 であ り極 めて危険 であ ると述べ てい る.

また亜全摘 を主張 す るものは適正 な盤 全摘 を施

行すれば ある期間 の補充療法 で皮 質ホルモ ソの

投与か ら開放 され,副 腎 の8Q～90%を 摘 除すれ

ば再発は少 ない とい ってい る.わ れわれの場合

右裂腎2/3を 残 したのは,こ の鰯が萎縮性 で あ

ってあま り多 く切除すれば血行障害 に よる一層

の萎縮を きたして くると考 えたためで ある。 ま

た本例を亜全摘 に止 めた のはMasonS5】 が 述べ た

ごと く比較的年長考 であって進行性 の遅 いC症

群 であるためであ る.彼 に よる と若 い患者 で,

こ とに病変 が進行性 の場 合 に絃全嫡 を推奨 し,

これ に対 して進 行の遅 い45才 以上 の患 老では再

発 も少 いので亜全摘 が適当 で安全 であ ると述 べ

ている.

副 腎病変 の組 織に ついて欧 米では一般に過形
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成 の報 告が多 く,Lev1neaRδSmkkss}に ょれ

ば310例 の集計 で過形成72%,腺 腫16%,癌12

%と 報 告L,Soffer3?}は 薮 飼中過 形成§2%,腺

腫17%,癌21%で あ る.本 邦では佐藤9}は シソ

ポジ ウムで23例 中過形成14例,腺 腫7例,癌2

例,ま た柏木 の最近10年 間 の129例 の集計で は

過 形成33例(25%),腺 腫61例(47%),癌14例

(10%)と 報 告 してお り腫瘍が多 い.

4.予 後

われわれの患老は術後血圧お よび症状の改善

を見たが,3ヵ 月 しか経過 していないので今後

如何にな るか問題 である.も し再発が起 るよう

であればSoffer57)や 渋 沢58}カs強 調 してい る所

の下垂 体照射 との 併胴 を こころみ る 積 りで あ

る.一 般にC症 群はPlotzse}に よれば発症 後半

数 以上 は5年 以内に死亡 す るといってい る。 こ

とに癌 では予後不 良であ るが過形成 お よび腺腫

の場合 は術 中,術 後適切 な補充療 法を行なえば

危 険が少ない といわれてお り,特 に最 近は全摘

毘に ょり治癒率 が良 くなってい る.

結 語

58才 の婦人で検査の結果C症 群と診断し,左

醐腎全摘 と右副腎翻分切除(亜 全摘)を 行なっ

て症状の 軽快を認めた.術 後尿中17KS,17

0HCSが 正常 となった1症 例を報告L,餅 せて

本例を中心に症状,検 査,手 術および予後など

について考察を試みた,

稿を終えるに当り,恩 師加藤教授の御指導,御 校閲

を感謝します.
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164 福重他:両 側副腎手術を行なった(⊇ushing症 候群の1症 例
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