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褐色細胞腫19例 の臨床的検討
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   Nineteen cases of pheochromocytoma were experienced at our department between 1979 and 
1990. Nine patients were males and 10 females with an average of 42.4 years old. In 18 patients 
the tumor was located in the adrenal gland (9 in right, 5 in left and 4 in bilateral adrenal gland), 
while in one patient whose original tumor had been resected 15 years earlier, the tumor had recur-
red in the extra-adrenal gland and was surgically extirpated revealing a malignant pheochromocytoma 
by histological examination. Hypertension was seen in 16 patients; 14 had paroxysmal and 2 had 
sustained hypertension. In 3 patients, hypertension was not observed. Familial pheochromocytoma 
was seen in 5 patients. Three patients had Sipple syndrome. Computed tomographic scan and 
magnetic resonance imaging were very useful techniques in preoperatively localizing the tumor. 
Even in the cases treated with a- or  p-blocker agents preoperatively, significant hypotension was 
observed immediately after resection of the tumor and treatment with norepinephrine or rapid 
blood transfusion or both was needed. Although meticulous care with a-and  /3-blockers is im-

portant, surgical treatment of pheochromocytoma should spare the surgeon of unnecessary anxiety. 
                                                   (Acta Urol.  Jpn. 38: 747-751, 1992) 
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緒 言

褐 色細胞 腫 は クロム親和 性組 織か ら発 生す る腫 瘍

で,カ テ コールア ミンを過剰に産生 ・分泌す るこ とに

よ り,高 血圧をは じめ として多彩な臨床症状を呈す る

内分泌疾患 であ る.そ の治療法 は腫瘍の外科 的摘除 が

唯一 の根本的治療 法であ り,今 日では術前管理 や麻酔

の進 歩に よって比較的安全に手術が施行できるよ うに

なってきてい る.今 回われわれは,過 去12年 間に当教

室 で経験 した褐 色細胞腫19例 について臨床的検討を加

えた ので報告す る.

対 象 お よび 方 法

対象は,1979年 か ら1990年 までの12年 間に手術を施

行 し,病 理 組織学的に褐色細胞腫 と診断 しえた19症 例

であ る.こ れ ら19例を,1)年 齢,性 別分布,2)臨 床症

状,3)発 生部位お よび患側,4)カ テ コールア ミンお よ

びその代謝産物の検査所見,5)局 在診断方法,6)術 前 一

術中管理法,7)手 術(到 達法,手 術時間,出 血量)な

らびに術後合併症,お よび8)摘 出標本の大 きさ ・重量

などについて検討 を加 えた.

結 果

1.年 齢分布

年齢は24歳 か ら69歳 までで,平 均42.4歳 であった。

性別では男性が9例(平 均年齢42.8歳)お よび女性が

10例(平 均年齢45.6歳)で,性 差は認 められなか った.

2。 臨床症状

高血圧は19例 中16例(84.2%)に 認め られ,そ の発

現パ ター ソは発作型が14例 お よび持続型が2例 で,発

作型が大部分 を占めていた.正 常血圧を示 した ものは

3例 で,う ち1例 は腹部CTscanで 偶然発見 された

incidentaloma症 例で あった.そ の他の症状 として

心悸充進,頭 痛がそれ ぞれ10例(55,6%)に み られた
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他,発 汗,倦 怠 感 ・脱 力,嘔 気 ・嘔 吐 等 の 多彩 な症 状

が認 め られ た(Table1).

3.発 生 部 位 お よび 患 側

腫 瘍 の発 生 部位 で は,副 腎 内がi8例 お よび副 腎 外 が

1例 で,副 腎 発 生 症 例 は,右 側 が9例,左 側 が5例 お

よび 両 側 が4例 とや や 右側 に 多か った.両 側4例 の う

ち3例 はSipple症 候 群 の 症 例 で あ ったD.ま た19例 中

5例 は2家 系 に み られ た家 族 内発 生症 例 で あ り,そ の

うち の2例 が 両側 性 で.う ち1例 がSipple症 候 群 の症

例 で あ った.副 腎 外 の1例 は,過 去 に手 術 を 受 け て 以

後15年 目の再 発 例 で,悪 性 か つ 多発 性 の症 例 で あ っ た,

生 術 前 の 内分 泌学 的 検 査

Incidentalomaの1例 を 除 く全例 に お い て,血 中 カ

テ コー ラ ミ ソ値 ま た は尿 中 カテ コー ラ ミン値 お よびそ

の代 謝産 物 の上 昇 が認 め られ た(Fig.1).24時 間 尿 中

カテ コー ル ア ミン値 と高 血 圧 の タ イ プ との 関 連 につ い

て み る と,epincphrine優 位 型4例 中3例 は 発作 型 で

あ り,norepinephrine,epinephrine過 剰 分 泌型6例

中5例 は発 作 型 で あ った.他 方,NE優 位 型6例 中4
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例 が発 作型 で,持 続 型 はわ ず か に2例 で あ った.

5,腫 瘍 の 局 在 診断 方 法 と陽 性 率

腫瘍 の 局在 診 断 方 法 と して は,CTscan,MRI,」 血

管 造影,超 音 波 断層 法,静 脈1∫旺サ ンプ リン グ,1311-

MIBGシ ンチ グ ラフ ィー,1311-ACIQsterolシ ンチ グ

ラ フ ィー お よびIVPが そ れ ぞ れ,!9例,4例,IO

例,5例,13例,1例,4例 お よび,14例 に 用 い られ

た 。そ の陽 性 率 は,お のお の100%,100%,90%,80

%,69.2%,IOO%,50%お よび42.9%で あ り,CT

scanお よびMRIは ともに100%の 陽 性 率 を示 した

(Table2).

6.術 前 ・術 中管理

術前 ・術中管理については α一プロッカーな どの薬

剤治療施行の有無に より薬剤治療施行群 と非施行群の

2群 にわけ検討 した.術 前の薬剤投与は高血圧 の程度

が著 しいll例 にな された.11例 中POB,prazosinな

どの α遮断剤のみの投与が4例 に,labetalolな どの

α,β 両受容体遮断剤の投 与が6例 に,お よび,α 遮

断剤 とβ遮断剤の併用が1例 になされ,そ の うち2例

(casel,4)に おいて のみ薬剤投与 中,高 血圧 の発作
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を 認 めず 良好 な血 圧 の コ ン トロー ル が可 能 で あ った.

4例(case3,4,9,11)に 術 前 輸 血 が 施 行 され た,

腫 瘍 摘 出 後,血 圧低 下 に 対 す る処 置 と して4例(case

l,3,4,7)に 急 速 輸 血 のみ,1例(casell)で 急 速

輸 血 とNEの 投 与 が,ま た1例(case17)で はNE

の投 与 の み が な され,4例(case8,9,18,19)で は

急 速 輸 血 もNEの 投 与 も行 われ な か った.他 方,高

血 圧 の既 往 が な いか,発 生 型 で あ って も入 院 後 の 血 圧

が 安 定 して いた た め 術 前 薬 剤 治療 を 受け なか った 症 例

は8例 で,う ち1例 で術 前 輸 血 が 施 行 され た.ま た 術

中 腫 瘍 摘 出 後,全 例 血 圧 の 急 激 な下 降 が み られ,う ち

3例(case6,10,12)でNEの 投 与,2例(case

Table2、 Diagnosticaccuracyfortumor

localization
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Methods Accuracy(%)

CTscan

MRI

Angiography

Ultrasonography

Venoussampling
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14,15)で 急速輸血が施 行された(Table3).

7.手 術な らびに術 後合併症

1)手 術到達法:全 例 に経腹腔的到達法が選 択され,

その内訳では上腹 部横 切開が13例 に,傍 正中 切開が

5例 に,正 中切開が1例 に施行 されていた.

2)手 術 時間お よび出血量:記 載の明 らかな17例 では,

手術時間は125分 か ら290分 で平均188.9分 であ り,出

血量は190m且 か ら1,960mlで 平均670.4mlで あ

った,

3)術 後合併 症 および術 後入院 期間:術 後合併症は

腸管麻痺がわずか2例 にみ られたにす ぎなか った.術

後入院期間は9日 か ら138日 で平均28.8日 であ った.

8.摘 出標本の最 大腫瘍径 と重量

摘出 された腫瘍の腫 瘍径は0.9cmか ら31cm,平

均7.2cmで 大半 の症例は10cm以 下に分 布 し,ま

た そ の重 量 は69か ら2,7009,平 均203.49で ほ と

ん どがloOg以 下 で あ った(Fig.2).

この うち最 大 の ものは,大 き さ31cm×20cmX20

cm,重 量2,700gのSipple症 候 群 の1例 で あ った.

考 察

褐色細胞腫 はそ の疾患の特性か ら術前 ・術中の循環

動態の管理 の面 で興味の持たれ る腫瘍の1つ と思われ

る.1979年 か ら1990年 までの12年 間に著老 らが経験 し

た褐 色細胞腫19症 例の臨床的検討に よる結果を分析す

ると,まず性別 ・年齢お よび自覚症状については,厚生

省の調査研究班に よる集計結果2)と ほぼ同様 であった

が,異 なる点 としては,悪 性症例が19例 中1例(5.3

%)に しかみ られなか ったこと,両 側性 が19例 中4例

(21,1%)と 比較的多 くみ られた こと,高 血圧 の発現
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パターソとして発作型が大部分を占めていた こと(発

作型:持 続型=71)な どがあげ られる.局 在診断

に関 しては,血 管造影はその診断率が96.6%と 高 く,

有用だ とする報告 もみ られ ているが3),高[血 圧発作 を

招来す る危険性 および最近 の他の画像 診断 の進歩か ら

漸次施行 され る機会が減少 して きている,当 教室で も

血管造影 の正診率は10例 中9例(90%)と 高 く,幸 い

に も危険 な合併症は経験 されなか ったが,1986年 以降

は これが施行 された症 例はわ ずか2例 にす ぎな い.

US,CT,MRIな どの近年 の画像診断法の進 歩は,

より非侵襲 的に局在 診断する ことが 可能 となっ てお

り,当 教室の症例において もその局在診断の陽性率は

USで は80%,CTお よびMRIの 両者は ともVlIOO

%で,こ れ らが きわめて有用 な局在診断方法 であるこ

とが示 されている.本 症においては,異 所性 あるいは

多発性症例がそれ ぞれ10%に み られ るとされ てお り,

腫瘍が小 さい場合 などでは従来 か ら,CT,MRIの み

では完全に術前に局在診断す ることが困難 であ るとさ

れていたが,最 近本 邦 でも臨床 応用が 可能 とな った

1311-MIBGシ ソチは異所性あ るいは多発性腫 瘍の局

在診断において非常に有用 な励在診断方 法であると報

告 され ている.自 験 例で も最近 両側 性 の1例 に おい

て,1311-MIBGシ ソチを施行 してその部 位診断が可

能であ った症 例を経験 してい る,い ずれに して も,本

症の局在診 断においては特定の1つ のみの画像 診断法

では充分でない場合があ るため,各 種 の方 法を適宣組

み合わせて総合的に診断す るのが望ま しい と思われる.

副腎への手術到達法 として従来 よ り経腰 式,経 腹腔

式,経 背面式 および経胸腹 式の4つ の方法 が記載 され

てお り4),一 般には腫瘍が比較的 大きいこと,腫 瘍表

面の血管新 生が著 明で,血 流 が 多 く出 血 しや す いこ

と,異所性,両 側性,多 発性 の症例がみ られ ること,と

きに変性の著明な腫瘍 では周 囲との癒着がみ られ るこ

となどの面か ら,経 腹腔的到達法が安全で確実な方法

として好 まれてお り5-7),著者 らもこれ まで19例 全例

に上腹部横切開を主体 と した経腹膜的到達法を用いて

きた.こ の到達 法の欠点 と して,手 術侵襲が大 きい,

術後消化管麻 痺や腸閉塞な どの合併症が多い,手 術時

間が長い ことな どが指摘 され てい るが4・?),自験例 では,

平均手術時間は約3時 間で,術 後腸管麻痺はわず か2

例に認め られ たにす ぎず,こ の2例 も保存的 治療 で数

日以内に改 善 してお り,ま た術後入院 期間 もSipple

症候群症例 および悪性例を除けば,9日 か ら19日 の間

に集中 してお り,一 般 手術 の場合 となん ら大差は見 ら

れ なか った.他 方,術 前の腫瘍 の局在診断法で患側の

局在診断が充分明 らか となる今 日では,両 側の副腎を

検索す る必要性は きわ めて少 ない と思われ,手 術侵襲

を考慮 した場 合,片 側 のみヘ アプ ローチす る方法 も考

慮すべ きとの意 見 もみ られて いる.

褐色細胞腫において関心 の持たれ る点は術前 ・術 中

の循環動態の管理にあると思われ る3・5・8・9).本症 の術

前 コン トロールの主体 は,高 血圧の コン トロール と循

環血液量の充分な補正 にあ ることはい うまで もない,

現在,α 一blockerの 投 与 は褐色細胞腫 の術前 管 理 の

基本 とされてお り,そ の 目的 とす るところは過剰 なカ

テコール ア ミンの作用を ブロ ックす ることに よ り末梢

血管の抵抗を減 じ,末 梢血管床を拡 張 させ血圧 の コン

トロールな らびに循環血液量の増加をえ るところにあ

るとされてい る3・5・le).すなわち,手術 前に α一receptor

のブロックを十分に行 ってお くことに よ り,麻 酔導入

時や術中の腫瘍剥離に際 して放出 される大量 のカテコ

ールア ミンに よる異常な 血圧上昇を予 防 し,ま た循環

巾1液量を増 加 させてお くことに よ り,腫 瘍摘 出後の著

しい低1血圧 を回避す ることが で きるとされ ている5・1ω

本症の術前管理においては,α 一blockerと しては以前

にはphenoxybenzamineが,現 在 ではprazosin

が,ま た α,β 両receptor遮 断作用 を有す る1abe-

talolが 比較的使 用頻度の高い薬物 で,い ずれ も良好
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な成績 が報告 され ている.こ の よ うな観点か ら,著 者

らも術 前の高血圧 の程度か ら,薬 剤治療 を受けた症例

と受けなか った症例 の循環動態についてretrospecti・

veに 検討を加 えたわけ であ る.著 者 らは術前 高血圧

の程度が著 しいll例 に 対 してのみ 薬剤 投与を 行 った

が,術前 の高血圧 のコ ントロールはll例 中 の2例におい

てその 目的 を達成す ることがで きただけ であった.ま

た術中の血圧変動 をみ ると,術 前の薬剤 の投与に よ り

循環動態が比 較的安定 していた症 例においても術中の

血圧変動や不整脈が 出現 した症例が経験 され,必 ず し

も薬剤治療 群が非治療群に比 して良好な術中経過を示

した とはいえなか った.一 般に本症におけ る術前の高

血圧の コン トロールにはそ の薬剤投 与の期間が最低1

～2ヵ月を要す るもの とされてい るのに対 し,今回の著

老 らの症例 は薬剤投与期間が比較的短期間 であ った こ

とが,術 前 管理 を不充分 と し,さらに,当院で施行 され

てい る循環血液量の測定方法が直接赤血球量を算定 し

たものではないため,そ の信頼性の点 で評価を困難な

ものに した ことがその要因 と考え られた.他 方,腫 瘍摘

出後の低血圧を予 防す るために,循 環血液量 を直接増

加 させ る術前過剰輸血 も古 くか ら推賞 されてい る方法

の1つ である.著 者 らも過去には術前過剰輸血のみを

行い薬剤治療 を施行 しなか った症例 を経験 してい るが,

最近の症例 では行 っていない.松 田 ら1。)は,術前過剰

輸血に関 して,症 例を選ばず 無制限に一定量の過 剰輸

血を行 うこ とは避け,循 環赤血球量 の測定に基づいた

輸血,あ るいは α遮断剤 投 与後の 貧血に見 合 う輸 血

を濃厚 洗浄赤血 球 として行 うのが よい と報 告 してお

り,α 一プ ロッカーに よる術前 管理が定 着 した現在,

過剰輸 血は各症例 の循環動態に応 じて慎重に決定 され

るべきであると思 われ る.以 上 か ら著老 らは,術 前

α一プロッカ ーな どの長 期 投 与に より高血圧の コン ト

ロール と循環血液量 の補正を充分 に行 い,術 前輸血は

必要症例に おいてのみ施行 し,術 中 の血圧低下 に対す

る処置 として,腫 瘍摘出時 より輸液速度を速 め,そ れ

に対処 しきれない際には急速輸血,あ るいはNEの

静注を行 う,と い った方針 で手術に臨む ことが望 ま し

いと考 えてい る.
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褐色細胞腫の治療 においては,周 到 な術前準備 と綿

密な術中 ・術後管理が肝要 なことはい ささか も軽ん じ

られ るべ きではないが,カ テコールア ミンの病態生理

の理解 と優れた受容体 の遮断剤の開発,臨 床応用が可

能 となった ことや,今 回の著者 らの検討結果か ら明 ら

かな ように手術侵襲 はさほ ど大 きなものでな く,ま た

重篤 な合併症を招来 して死亡する症例 も経験 されなか

ったことか ら,今 日,本 症の治療 は安全に手術 が遂行

できる段階にまで到達 した とい っても過言ではないと

考 えてい る,
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