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Cushing症 候群 を呈 した副腎皮質 癌 の1例
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ADRENOCORTICAL CARCINOMA WITH CUSHING 

 SYNDROME  : REPORT OF A CASE

      Kazuto KUNIMI, Yukinosuke OSHINOYA, Katsusuke NAITO 

                       and Haruo HISAZUMI 
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   We report a 45-year-old female with left adrenocortical carcinoma resulting in Cushing 
syndrome. She visited the 3rd Department of Internal Medicine, Kanazawa University Hospital 
with complaints of moon face, amenorrhea and hypertension. A diagnosis of left adrenal tumor 
with Cushing syndrome was made and she was transferred to our clinic. Left thoracoabdominal 
adrenalectomy was performed. The histologic report was compatible with adrenocortical carcinoma 
with no invasion into adjunctive tissues. She is now on endocrinologic study and is being admini-
stered 1,1-dichloro-2-Co-chlorohpenyl)-2Cp-chlorophenyl) ethane There is no evidence of local 
recurrence or remote metastasis. 

                                                  (Acta Urol. Jpn. 35: 1015-1019, 1989) 
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緒 言

比較的稀 とされ る副腎原発悪性腫瘍は,内 分泌学的

見地 より興味が持たれるのみな らず早期診断お よび治

療体系 の確立が待たれている疾患 群である、今回われ

われは,Cushing症 候群を 呈 した 副腎皮質癌の1例

を経験 した の で,若 干の 文献的考察を加 えて 報告す

る.

症 例

患 者:T.A.,女 性,45歳

主 訴:満 月 様 顔貌,月 経 異 常

既 往 歴 ・家 族 歴:特 記 す べ き こ とな し

現病歴:1986年ll月 よ り満月様顔貌,月 経異 常に気

付 き,1987年3月 近医にて高血圧症を指摘 され,降 圧

剤の投 与を受 けるも高血圧が持続す るため当院第三内

科を受診 した.精 査 の結果,Cushing症 候群を呈す

る左副腎皮質癌が疑われ,同 年10月2日 手術 目的で当

科へ紹 介された.

初診時現症:血 圧162/102mmHg,脈 拍66/分,整.

体温36.0。C.軽 度肥満あ り.満 月様顔貌,顔 面紅斑,

座瘡あ り,眼 瞼結膜 に貧血な し 胸腹部 に理学的異常

所見な し.な お,多 毛,筋 力低下,皮 下 出血は認め ら

れない。

検査所見.尿 所見;蛋 白(±),糖(一),沈 渣RBC

o～1/hpf,WBCl～2/hpf,尿 培 養陰性.血 液生化学的
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検 査 所 見;RBC400×104/mm3,WBC14,600/mm3,

Hb14.39/dl,Ht43.4%,Plt20.6×104mm3,Na

I43mEq/l,K4.3mEq/1,clIo5mEq/l,BuN17

mg/dl,CrO.8mg/dl,TP7.2g/d1,GOT191U/1,

GPTI51u/dl,LDH4261u/1,AIP1971u/1,cPK

431u/1,cRP<o.3mg/dl,赤 沈1時 間 値21mm・

2時 間 値47mm.耐 糖 能,正 常.

Fig.1。 Excretoryurographyshows"spherical

massoverlyingtheleftkidncy.

内分 泌学 的 検 査 所 見:血 中cortisol21・1μ9/dl(日

内 変動 パ タ ー ン消 失),尿 中17-oHCS24・5mg/day・

17-Ks9.8mg/day,血 中AcTH<20・oP9/ml・PRA

o.63ng/ml/h,aidostcroncg8・5P9/mLdcxametha-

zone8mg負 荷 試 験 に て 血 中cortisol,尿 中17-

OHCS,17-KSは い ず れ も抑 制 され な い.

X線 学 的 検 査lIVPに て 左 腎上 極 に 隣接 し,内 部

に石 灰 化 を伴 う異 常 陰 影 よ り左 腎 は 下方 に 圧 排 偏 位 さ

れ て い る(Fig.1).超 音 波 断 層 写 真,CTに て 不 均 一

な 内部 構 造 を 有 す る11×9cmの 左 副 腎 腫 瘍 が 認 め ら

れ る(Fig.2).動 脈 造 影 に て不 整 な血 管 増 生 と腫瘍 濃

染 像 が認 め られ る(Fig.3).

以上,特 微 的 な内 分 泌 学 的 臨 床 症 状 を 呈 した こ と,

基 礎 値 は 正 常範 囲 内 に あ る もの の 血 中cortisol値 の

日内変 動 パ タ ー ン が 消 失 し,dexamethazone8mg
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Fig.2.UltrasonographyandCTscanreveal

anunhomogenousmasswithclacifi-

cationintheadrenalregion、

蜜

'

'

Fig.3.DigitalsubtractionadrenalarteriQ-

graphydcmonstratesneovasculariza-

tionandtumorstain.
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負荷試験にて陰性 を示 したこ と,尿 中17-OHCS,17-

KS値 が 高値を 示 した こと,CTや 血管造影所見 よ

り,Cushing症 候群 と診断 した.

手術所見 ・腫瘍 は被膜 に覆われ てお り,周 囲への明

かな直接浸潤 は認め られず,副 腎周囲の脂肪 織を含め

一塊 として摘除 した .

摘 出標本:摘 出標 本の重量は約4009で,硬 度は弾

性硬 であ った.腫 瘍割面 の色調は黄褐色を呈 し,一 部

出血 壊死を伴い分葉状構造を なしていた(Fig.4).

病理組織学 的所見:好 酸性の腫瘍細胞は束 状配列 を

な し,核 の大小不 同,核 分裂像,お よび腫瘍血管 内浸

潤像が認め られた(Fig.5).摘 出標本内に含まれてい

た リンパ節には転移所見は認め られなか った.
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Fig.5.Histologicspecimensshowabundle

arrangementoftumorcellswith

nuclearplcomorphismandmitosis,

andtumorinvasionintosmallvessel

(HEstain;upper×200,lowerx400).

術 後 経 過:術 中 よ りcortisol補 充 療法 を200mg/

dayに て 開始 し,2日 毎 に 漸 減 し1日 量10mgと な

った12月19日 第 三 内科 へ再 転 科 した.現 在,再 発 や 転

移 を 示 唆 す る所 見 な く,cortis・110mg/dayの 補 充

療 法 お よ び1,1-dichloro-2-〔o-chlorophenyl〕-2〔P-

chlorophenyl〕ethane(以 下o,p'-DDD)の 経 口投

与 に て経 過 観 察 中 で あ る.

考 察

副腎原発悪性腫瘍の発生頻 度は稀 であ り,人 口100

万人に2人,あ るいは癌に よる全死亡例 中O.2%以 下
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と報告 され て い る1-3).内 分泌型悪性腫瘍 の 中 で は

Cushing症 候群を呈 す る症例が 最 も多 いと報告 され

てい る4・5)また,厚 生省特定疾患 「ステ ロイ ドホル モ

ン産生異常症」調査研究班の昭和57年 度研究報告 書6)

に よれば,1972年 よ り1981年 にわた る全国集計1,750

例 のCushing症 候群 の病因別症例数 の 内訳 は,副

腎腺腫が839例(49.2%)と 最 も多 く,つ いで副腎過

形成638例(37.4%),副 腎癌83例(4.9%),異 所性

ACTH産 生腫瘍52例(3.O%)で あった と報告 され て

い る.

副腎悪性腫瘍 の画像診断 には,超 音波断層法,CT,

血 管造影 が 有用 と され ている7・8)、それ らに おける特

徴的な所 見 として,と きに石灰化を伴 う不均一な内部

構造,不 整腫瘍血管増生,腫 瘍濃染像な どが挙げ られ

てお り,自 験例においてもこれ らの所 見を呈 し,術 前

よ り悪性腫瘍が強 く疑われた.し か しなが ら,悪 性腫

瘍 にのみ特微的な所見 とは断定 し難 く,CT所 見を良

性 ・悪性の鑑別診断根拠に挙げ ることに慎重論を唱え

る報告 もある9).

内分泌活性型副腎腫瘍 の質的お よび部位診断をそれ

らの内分泌学的環境 とい う側面で捉える ことも可能で

ある.す なわち,MosesらIo),Lipsettら4)は,内 分

泌活性型腫瘍では個 々の細胞 レベルにおいて癌腫細胞

は正常副腎皮質細 胞の0.1な い し0.2%の ホルモ ン産生

能 しか有 してお らず,活 発な産生能を有す る腺腫細胞

とは対照的であると述べている.し たが って,自 験例

において も施行された1311-adosterol副 腎 スキ ャンに

おいては悪性腫瘍部 での コ レステ ロール摂取率は低 く

集積 像を呈さなか った もの と解 釈できる。また,個 々の

癌腫細胞のホルモ ン産生能が低下 していて も腫瘍全体

としては大量の ホルモンが 自律産生 され るために,下

垂体 レベル でのACTH分 泌が 減弱 し,健 側 副腎部

においても集積像を呈 さなか った もの と推察 される.

副 腎悪性腫瘍に対する有力 な抗癌化学療法が未だ確

立 されていない今 日においては,外 科的摘除が治療 の

firstchoiceと なっているのが現状である11)Didol-

karら12)が まとめた42症 例 の副腎皮質癌の臨床 治療成

績に よれば,根 治的外科的 治療が なされた16症 例 と抗

癌化学療法 もしくは放射線療法等 の保存的療法 がなさ

れた28症 例 とにおける診断時 よ りの5年 生存 率を比較

す ると,前 者 では約50%,後 者では10%以 下 であ り,

全体 として も5年 生存率は24%で あ った としている.

発見時すでに肺,肝,リ ンパ節,骨 等への転移が認め

られ る症例 も多 く,前述 のDidolkarら12)は 初診時52

%の 症例に遠 隔転移 を,ま た41%に 局所 浸潤を伴 なっ

ていた と副腎悪性腫瘍の早期診断の困難 さを指摘 して
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Table1.Stagingofadrenocorticalcarcinoma

Sizeof

Primary

Loca1/Nodes

mvaslon Metastases TNM

Stage

1<5㎝

2>5㎝

3Anysize

4 Anysize

十

十

十

十

十

TINOMO

T2NOMO

T3NOMO

T1-2NIMO

T3NIMO

Ml

いる.

根治的外科的摘除 が適応 となる症例 が少 ないことよ

り,抗 癌化学療法の一つと して,o,p'-DDDの 臨床効

果 に関す る報告が散見 され る5,13・14),元来,o,p'-DDD

はホルモ ン合成阻 害剤であるが,細 胞毒性を も有 して

いることよ り内分泌非活性型の悪性腫瘍 に対 して も効

果 が期待 されている.Huttcrら5)は 副腎悪性腫瘍138

例 の臨床的検討を行い,ス テ ロイ ド過 剰産生に対する

産 生抑制効果は72%に,ま た腫瘍サイズ評価可能病変

を有す る症例において腫瘍縮小効果 における奏効率は

34%で あ り,良 好な成績が えられた と述べてい る,し

か しながら,そ の腫 瘍縮小効果や骨転移巣 による疹痛

軽 減に対 し一時的寛解 がえられてはいる ものの生存率

の改善 に関しては,疑 問視す る報告 もある]S).ま た,

o,p'-DDDの 副作用 として,骨 髄抑制や 肝障害は少

ない ものの,吐 気,嘔 吐,下 痢等の強い消化器症状が

83%と 高頻度に認め られ,dosc-limitingfactorと な

り投与量軽減や投与中止を余儀な くされる症例 も少な

くない とされている.

治療方針の決定や予後の推定に有用 とされ るstage

分類 はMacfarlane14)ら に よりなされ,Sullivanら15)

はそれ を改訂 し(TablcI),stageIお よびliの6例

中5例 に5年生存が認め られた と述べている.し か し,

再 発率 の高い疾患であること,有 力な抗癌化学療法等

の 補助療法 が 見い 出 されていない ことよ り,画 像診

断,病 理組織学的所見 よ り根 治的摘除がな された 自験

例を含め,比 較的予後良好 とみな される症例 にお いて

も内分 泌学的検索 と共に再発,転 移の有無を経過観察

するこ とが重要 と考える.

結 語

Cushingsyndromeを 伴 ・)た左副 腎 皮 質 癌 の1例

を 報 告 し,若 干 の 文 献 的 考察 を加 え た.

本論文の要旨は第339回 日本泌尿器科学会北陸地方会にて

発表した.
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