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上皮小体摘除術の治療成績についての検討
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   We performed parathyroidectomy for renal osteodystrophy due to secondary hyperparathyroid-
ism on 16 patients with chronic renal failure who were refractory to medical  management  ; subtotal 

parathyroidectomy on one patient and total parathyroidectomy with autotransplantation on 15 
patients. 
   Postoperative clinical improvement, i.e., bone and/or joint pain, pruritus and radiographic signs 

of renal osteodystrophy, was marked. 
   After the operation, serum calcium decreased rapidly and adequate calcium replacement therapy 

was necessary. The levels of intact parathyroid hormone decreased rapidly and serum concentration 
of alkaline phosphatase gradually decreased for a few months postoperatively. 

   Recurrence was diagnosed in one patient, who underwent excision of the transplanted parathy-
roid tissue. Osteomalasia due to hypoparathyroidism was not seen clinically in this series. 

   In preoperative image diagnosis, ultrasonotomogram (US) showed the highest detective rate 
of the enlarged parathyroid glands. However, combination of US, computerized tomography and 

 "mTc04--"'TIC1 scintigram can be recommended as a localizing diagnostic method for compensating 

the disadvantages of each method. 
   Clinical results after parathyroidectomy for secondary hyperparathyroidism are considered to 

be good. However, long-term followup is mandatory for early detection of persistent hyperpara-
thyroidism or hypoparathyroidism. 

                                                   (Acta Urol.  jpn. 38: 541-547, 1992) 

Key words: Secondary hyperparaphyroidism, Renal osteodystrophy, Total parathyroidectomy, 
           Autotransplantation, Chronic renal failure

緒 言

続発性上皮小体機能尤進症による腎性骨異栄養症

は,慢 性腎不全患者の重要な合併症の1つ である.活

性型ビタミンD3の 登場により内科的治療可能例の増

加が期待され ているが,依 然としてcontrol不 良な
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続発性上皮小体機能充進症が存在することも事実であ

る.

今回われわれは,内 科的治療に抵抗する続発性上皮

小体機能充進症に対して,上 皮小体摘除術を施行し,

その治療成績について検討 したので報告する,

対 象 と 方 法

検討期間は1985年3月 から1991年5月 まで,対 象は

石田病院(旭 川市)で 慢性透析を受けている患者の中

で,続 発性上皮小体機能充進症による腎性骨異栄養症

と診断され,上 皮小体摘除術を施行した16例(男 性ll

例,女 性5例)で あった.

平均年齢は41.2歳(31～62歳),平 均透析期間は13

年4ヵ 月(8～18年),慢 性 腎不全に至った原疾患は

慢性糸球体腎炎13例,嚢 胞腎2例,慢 性腎孟腎炎1例

であった.

施行手術術式は,上 皮小体亜全摘除術を1例 に,上

皮小体全摘除術および上皮小体組織自家移植術を15例

に行った.移 植部位は,原 則として非 シャント側の上

腕二頭筋内を選択したが,手 術癩痕などの影響でシャ

ント側に変更した例もあった.ま た甲状腺内病変が疑

われた2例 には,同 時に甲状腺片 葉摘除術 を追 加し

た.移 植腺の再発をきたした1例 には,手 術後2年9

カ月で移植腺摘除術を行った.本 症例の移植腺摘除術

後の経過については期間が短いため,今 回は検討 しな

かった.手 術後平均観察期間は,2年2カ 月(3ヵ 月

～5年8カ 月)で ,上 皮小体摘除術前後の臨床検査成

績 ・臨床症状,単 純X線 所見 ・骨塩量の変化を検討し

た.

結 果

1)臨 床検 査 成 績:手 術 前 の検 査 成 績 で は,血 清 カル

シ ウ ム ・イ ナ ソ化 カ ル シ ウ ムが や や 高値,血 清 リソが

高値 を示 した 例 が 多 く,全 例 に 著 明 な 血 清alkal五ne

phosphatase(以 下ALP)とparathyroidhormone

(以 下PTH)の 高 値 を 認 め て い た.ま たALPは,

isozymeで 骨 性 分 画 の 上 昇 を 全 例 に 確 認 した.PTH

は,当 初C末 端(以 下C・PTH)の 測 定 のみ を 行 って

い た が,最 近 で は中 間 部(Mid)PTH,高 感 度PTH,

intact-PTH(北 里 バ イ オ ヶ ミカ ル ・ラ ボ ラ トリーズ)

の 測定 も合 わ せ て行 って い る。 そ の お もな 検 査 成 績 の

概 要 をTableiに 示 す.

上 皮 小 体 摘 除 術 後 の各 検 査 成 績 の推 移 を 見 る と,

C-PTH・ 高 感 度PTHは 徐 々に 下 降 し(斑g,1,2),

再 発 例 以外 は 正 常 値 前 後 を 維 持 して い た.測 定 例 数は

少 な か った が,intact-PTHは 他 のPTHに 比 し,

Tablel. Laboratorydata.(Pre-operation)
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手術後翌 日から正常化した例が多かった.ALPは,

術後は一過性に上昇傾向を示す例が多かったが,臨 床

症状の改善 とともに徐々に正常域に達した(Fig.3).

また移植腺再発を1例(6.3%)に 認め,一 度は下

降したALP,C'PTH,intact-PTHの 値 が,手 術後

約3ヵ 月か ら徐々に上昇した(Fig.1,2,3).

2)臨 床症状:手 術前は骨 ・関節痛を全例に認め,つ

いで皮膚掻痒感,筋 力低下,精 神症状の順であった.

また腫大上皮小体によるものと思われた頸部腫瘤 も2

例(13%)に 触知可能であった.

上皮小体摘除術後は,早 期には皮膚廣痒感,そ の後

に骨 ・関節痛や筋力低下が改善した例が多かった.し

かしイライラ感 ・不眠などの精神症状は,他 の症状に

比べ改善率は低かった(TabIe2)。 全体で,何 らかの

臨床症状の改善を認めたものは16例 中15例(94%o)で

あった.

移植腺再発症例では,手 術後一時的に症状の改善を

見たものの,そ の後ALP,PTHの 上昇とともに再び

骨 ・関節痛が出現し,徐 々に増悪傾向を示 した,

3)単 純X線 所見3頭 蓋骨のsaltandpepper像,

手指骨の骨膜下骨吸収像,歯 槽硬線の消失,椎 体の

ruggerjersey像 を多 く認めた.ま た病的骨折の既往

のある例を5例(31%)に,無 腐性大腿骨頭壊死を2

例(13%)に 認めた.そ の他のX線 所見として,血 管

・軟部組織への異所性 石灰化を9例(56%)に 認 め

た.

上皮小体摘除術後,早 期には単純X線 写真上の骨吸

収像 。硬化像の変化は明らかではなかったが,数 ヵ月
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Table2. Clinicalsymptoms.(Pre-,Post-
operation)

Clinicalsymptoms PreoperationPostoperation

Boneandlorjointpain

P閲ritu5

Muscutarweakness

Mentaldisturbance

16116(100%)

10!16(63%》

9116(56%)

6!16(38%}

1!16(6%)

0/10(0%)

1/9(11%)

316(50%)

単位で観察すると徐々に改善傾向を認めた.特 に頭蓋

骨,手 指骨所見の改善率が高かった,ま た軟部組織石
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灰沈着の1例 は改善を認めたが,血 管の石灰化や骨変

形例では単純X線 写真上の変化を認めなかった(Ta-

ble3).

Fig・4に 骨変化の著明改善例を示す.症 例は透析

歴12年,34歳 の男性で,術 前は頭蓋骨のsaltand

pepper像 と手指骨の骨膜下吸収像を著明に認め,末

節骨もほとんど消失していた(Fig.4-A).上 皮 小体

摘除術5年 後の同部のX線 所見では,そ れぞれ松果体

付近の石灰化や左栂指の嚢腫様線維性骨炎の所見は残

存 しているものの,骨 吸収像は全体に著明に改善 して

お り,特 に手指末節骨は明瞭化した(Fig・4-B)・

2)骨 塩定量;以 前に報告した,Norland-Cameron

社製boneminaralanalyzerを 用 いて,左 前腕部の

擁骨骨塩量を測定したD.術 前評価可能であった例は

14例 で,全 例同性 ・同年代の対照に比し骨塩量の低下

を認めた.

上皮小体摘除術後の検討では,追 跡検査可能であっ

た11例(手 術後平均2年6ヵ 月)の うち,7例(64%

%)に 骨塩量の増加を認めた.

5)術 前画像診断:上 皮小体の画像診断としてわれわ

れ は,頸 部 超 音波 断 層法 ・頸 部CT(甲 状 腺 上 縁 ～ 大

動 脈 弓 まで),201T1-C正 と99mTcO4一 に よ るsubtrac-

tionscintigraphyの 三 者 に よ っ て,腫 大 上 皮 小 体 の

局 在 を 確 認 して い る2).

術 中 所 見 との対 比 では,手 術 中 確 認 しえた62腺 中,

正 診 率 が 最 も高 か った の は 超 音 波 断 層 法 で,以 下

CT,scintigraphyの 順 で あ った.ま た 三 者 併 用 に よ

Table3. BoneplainX-rayfindings・(Pre-,

Post-operation)

X-rayfinding5 PreoperationPostoperation

Saltandpepperskull16/16(100%)

Subperiostealbonere50rption15!16(94%)

LaminaduradisapPearanoe

Ruggerjerseyspine

Vascularcalcification

Pathologicalfracture

3keletaldeformities

30fttissuecatcification

9112(75%)

11/16(69%)

8/16(50%)

5116(31%)

2/16(13%》

1/16(6%,

3116(19%)

2115(13%)

4/9(44%)

5/11(45%)

818(100%)

015(0%)

2/2(100%)

011(0%)
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り,い ずれかの方法で腫大上皮小体が確認されたのは

85%で,そ れぞれ単独の画像診断より正診率が向上し

た.500mg以 上の重量の腺に限定すると,い ずれの

画像診断とも正診率は上が り,特 に三者併用では95%

と高率に診断可能であった(Table4).

6)手 術所見:亜 全摘除術で一一部を残存させた1腺 を

除き,摘 除した上皮小体は合計61腺 であった,手 術中

確認できた上皮小体は62腺 で,そ の内訳は5腺1例,

4腺12例,3腺3例 であった.な お9腺(15%o)は,

画像診断では上皮小体の描出が不可能 なものであっ

た.

異所性上皮小体は7腺(II%)に 認 め,そ の存在部

位は甲状腺内1腺,胸 腺舌区付近の脂肪組織内6腺 で

あった.甲 状腺内に存在した1腺 では甲状腺片葉摘除

術を行い,病 理組織学的に上皮小体であることを確認

した.ま たこれは第5腺 目であ り過剰上皮小体と考え

られた.

手術前の画像診断で甲状腺病変が疑われた3例 では

術中所見により2例 は甲状腺嚢胞と考えられたため放

置,1例 は腫瘍性病変が疑われたため甲状腺片葉摘除

術を行った.病 理組織学的には腺腫様甲状腺腫の診断

であった.

自家移植は15例 に施行 し,摘 除上皮小体が最も小さ

く,割 面上,び 慢性過形成 と判断された腺を選択 し

た.移 植方法は,そ の一部を約Imm角 に細切し,

20～30個 を上腕二頭筋内に移植した.

7)病 理組織学的検討=重 量測定不能の1腺 を除いた

上皮小体の平均重量は,1,288mg(170～9,000m9)

であった.ま た摘除上皮小体 の総重 量は一 人平均

4,831mg(1,350～9,700mg)で あった。部位別では

左上腺が最 も大きかったが,各 腺の間に有意な重量差

は認めなかった(Table5).

病理組織学的には,全 腺過形成であ り悪性所見は認

めなかった.そ の内訳は,び 慢性6例24腺,結 節性7

例26腺,び 慢性 ・結節性混在3例ll腺 であった.

8)合 併症:軽 度のテタニーを1例 に,嗅 声を3例 に

認めた.嗅 声の2例 は数週間以内に自然治癒,1例 は
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Table5・Localizationandwe三ghtofparathyroid

91ands・(excluded1ntrathyroidalgland

andresidualglandatsubtotalpara-

thyroidectomy)

・・ca・… 瓢(
。。詣 聾 、。、 ・・ang・・m・

Rightupper

Rightlower

Leftupper

Leftlower

14

14

16

16

1261±2263

1193±1064

1451±1233

1233±989

(200～9000)

(200～3500)

(170～3800)

(200～3700)

Table4.Preoperativeimagediagnosis.Detec-

tiverateofenlargedparathyroiCl

glands.

保存的には改善せず,声 帯内シリコン注入療法により

改善 し,恒 久的な反回神経麻痺は残存しなかった。

Diagnosticmethod
Overatl

(629land5)

500㎎ ≦

(39glands)

Ultrasonography

Co旧putedt◎mography

Scintigraphy(鋤T1-99剛To)

45(72暦6%)

34(弱 層7%》

17(27腫9%)

31(79.5%)

29(74.4%)

15(38。5%)

3methodstotaj 53(85.5%) 37(94.9%)

考 察

続発性上皮小体機能充進症に基づ く腎性骨異栄養症

は,長期透析患者の重大な合併症の1つ である.これに

対する内科的治療 として従来のカルシウム製剤,phos-

phatebinderに 加 えて,最 近 では活性型 ビタミン

D3製 剤の投与が行われているが,長 期透析患者の中

には高カルシウム血症の出現などによって,治 療に抵

抗を示す例も少なか らず存在す る.こ の ような症例

は,外 科的治療の対象と考えられるが,一 方では同様

な骨 ・関節痛を引き起 こすアルミニウム骨症3)や ア ミ

ロイ ド骨関節症などの他の合併症との鑑別も必要であ

る.

手術適応についてはすでに諸家の報告4-6)があるが,

われわれは,1)臨 床検査成績上,血 清PTH,ALPの

高値,血 清カルシウムについては活性型ビタミンD3

投与によって高カルシウム血症が出現する例,2)続 発

性上皮小体機能充進症によると思われる著明な臨床症

状の存在,3)骨 単純X線 上の骨吸収像の証明と骨塩量

の低下,4)種 々の画像診断による腫大した上皮小体4

腺 の確認,5)十 分な内科的治療がなされているにもか

かわらず,症 状の改善が認められないこと,な どを総

合的に検討して適応を決定 している.

移 植部位としてわれわれは,将 来のbloodacess

形成 の妨げにならぬ ようとの配慮から,太 田ら7)と

同様に上腕二頭筋内に自家移植した.Wellsら8)の 原

法は前腕筋内自家移植であ り,こ の利点の一つとして

移植側と反対側のPTHの 比を測定す ることによっ

て,移 植後の上皮小体機能を把握できる点が上げられ

ている9)こ のことから,わ れわれも最近の手術症例

では特に支障のないかぎ り,非 シャント側の腕榛骨筋

内に移植 している.

また残存 した上皮小体組織の凍結保存は8),臨 床上

絶対的には必要ではないという報告10)をもとにわれわ
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れ は行っていないが,手 術に起因する極端な上皮小体

機能低下症は経験していない.

術後管理としては必発する低カルシウム血症に対し,

原則的に手術当日はグルコン酸カルシウムの点滴静注

を,翌 日か らは1α(OH)D3ま たはiα,25(OH)2

D3(3～9μ9/day),炭 酸 カルシウム(9～159/day)を

投与 した,そ の後は血清カルシウム値を見ながら漸減

し・これが安定する7～IO日 をめどに退院,以 後外来

的に経過観察 している.

検査項 目上,わ れわれの施設では4種 類のPTH

を測定しているが,手 術直後から最 も鋭敏に低下した

のはlntact-PTHで あ り,C末 端 ・中間部 ・高感度

PTHは 正常化までかな りの時間を要 した.し たがっ

て,上 皮小体の残存の有無や移植腺生着の確認を含め

た手術後の長期的な観察には,intact-PTHが 最 も適

していると考えたい.ま た摘除上皮小体 の総重量 と

PTHの 関係においても,intact-PTHが 良 く相関 し

ていたが,症 例数が少なく今後の検討課題である.

ALPの 手術後の変化(一 過性に上昇後,徐 々に低

下)は,hungryboneへ のカルシウム ・リソの急速

な再吸収によって,骨 芽細胞の活性が一時的に充進す

るためと考えられu'12),手 術後の骨の改善を知る上で

有用な指標となると思われた.

上皮小体摘除術後の臨床症状の改善は劇的であ り,

長年悩んでいた骨関節痛 ・皮膚廣痒感が数 日のうちに

改善した例が多かった,皮 膚綴痒感が早期に,つ いで

骨関節痛が改善する例が多いとされ4,5),今 回の検討

でも同様な傾向であった.

骨X線 所見の変化は,6ヵ 月以降で骨膜下吸収像の

改善を見た例が多く,骨 変形 。血管の石灰化は変化を

認めなかった,特 に骨変形は手術後も改善 しないとさ

れ4・5・12),これ は上皮小体摘除術の限界を示す一方で,

治療の至適時期を逸 した結果とも考えられる.

最近では骨scintigraphyも 行い,手 術前はアル ミ

ニウム骨症 ・骨軟化症などとの鑑別に用いている13).

また骨異常の判定には単純X線 写真よりも鋭敏であ

る14)との報告から,手 術後の経過観察においても有用

と考えられ,最 近は必須検査の1つ としている.

骨塩量は,bonemineralanalyzerの 測定との相

関を認めるとされる,digitalimageprocesslng法15)

に よる雛2中 手骨骨塩量の訂VJ・A"itも併用し,よ り簡易な

方法にもかかわ らず 比較的正確 との印象を持ってお

り,現 在検討中である.

上皮小体の画像診断は,乎 術を確実かつ安全に行 う

うえで亘要であり,わ れわれは超 音波断層法,CT,

s`'intigraphyの 三者併用により正診率の向上 を}認め

ている2)ま た今回の検討では,正 診・1-.∴げ る因子

の1つ として,上 皮 小体の大きさが 羅:/、'と考え られ

た.局 在診断としては,三 者それぞれ特徴を有してお

り,例 えぽ甲状腺から離れた異所性上皮小体に関 して

はscintigraphyの 有用性が高い.一 方,甲 状腺内の

上皮小体の描出にはCT,超 音 波断層法が有用と考え

られている5).

合併症として一過性の畷声を3例 に経験 したが,こ

れは手術後の反回神経周囲の浮腫 ・出血や気管内挿管

が原因と考えられる16).反 回神経麻痺は,最 も注意す

べき合併症の1つ で多 くは一時的であるが,症 状が遷

延化する例では耳鼻科医 との協力も必要となって くる

であろう,

続発性上皮小体機能尤進症に対する上皮小体摘除術

は,そ の手術適応を誤らなけれぽ,き わめて有用な治

療法と考えられた.ま た手術後は,移 植腺再発 ・過剰

上皮小体による持続性上皮小体機能充進症の可能性も

あ り,長 期的な経過観察が必要 と思われる.

結 語

1)内 科的治療に抵抗する続発性上皮小体機能充進症

16例 に対 して,上 皮小体摘除術を施行,う ち15例 には

上皮小体全摘除術および上皮小体組織自家移植術を行

った,

2)手 術後の骨 ・関節痛,皮 膚廣痒感などの症状の改

善は劇的であ り,単 純X線 写真上の骨変化や骨塩量も

徐々に改善した.

3)検 査成績上,著 明高値を示したALPは 手術後徐

々に低下した.PTHの うち.intact。PTHが 手術後

最も早期に低下し,経 過観察にも有用 と考えられた.

4)移 植腺再発は1例 に認め,移 植腺摘除術を施行し

た.

5)続 発性上皮小体機能充進症に対する上皮小体摘除

術は,症 例を慎重に選択すれば非常に良い治療法との

印象をえた。

本論文の要旨は,第3回 日本内分泌外科学会(東 京都),

第308回 日本泌尿器科学会北海道地方会(札 幌市)に おいて

報告した.
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