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   Two cases of neurogenic bladder with pituitary adenoma are reported. The pituitary 

adenomas produced excessive GH (growth hormone). The etiology of the neurogenic bladder 

was not identified by X-ray examination or any other tests. Urodynamic study, however, 

indicated a functional cause of neurogenic bladder. 

   Case I was a 55-year-old male, who had a relatively small pituitary adenoma with mild 

symptoms. Urologically, there was complete urinary retention. Cystometrogram showed a 

flaccid pattern, detrusor-sphincter dyssynergia in sphincter-EMG and ice water test was nega-

tive. 

   Case 2 was a 67-year-old female, who had a large pituitary adenoma and severe symptoms. 

Cystometrogram showed an almost normal pattern, however, there was detrusor-sphincter 

dyssynergia and ice water test was negative. 

   We suggested that the neuropeptide takes some part in the pathophysiologic cause of 

neurogenic bladder.
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中枢神経障害に合併した神経因性膀胱の報告は数多

く見られるが,手 術の行なわれていない下垂体疾患に

合併した神経因性膀胱の報告は皆無といってよい.

最近われわれは,成 長ホルモン産生下垂体腺腫に伴っ

た神経因性膀胱の2例 を経験したので,若 干の考察を

加え報告する.

症

症 例Il55歳,男 性

初 診:1983年2月20日

主 訴:尿 閉

例

既往歴:1983年2月14日,右 足第5末 節骨々折

家族歴=特 記すべきことなし

現病歴1ユ983年2月14日,上 記既往疾患のために稲

田登戸病院整形外科入院中,排 尿障害 の訴えが あっ

た.同 時に嘔気を生 じ,そ の後食思不振とな り,7日

後には全身褒弱,乏 尿のため急性腎不全の疑にて泌尿

器科へ転科した.泌 尿器科的にはこの時乏尿とともに

完全尿閉の状態であった.

入院時現症:身 長164.Ocm,体 重68.5kg,顔 面,

四肢に末端肥大症が認められた.神 経学的検査におい

て特に異常はなかった.

入院時一般検査成績:末 梢血,赤 血球数457×104,

白血球数6,000,血 色素14.89/dl,Ht値50.3%,血

Table1。Laboratorydata,case1

小 板 数8.o×lo4,血 液 生化 学 検 査GoT22u/1,GPT

29u/l,LDH601u/1,ALPIgou/l,LAP36ull,

γ一GTP37u/1,総 ビ リル ビ ンo.5mg/dl,BuN59.5

mg/dl,cr4.4mg/dl,Na179.8mEq/1,K4.4mEq/1,

Cl126mEq/l,Ca9.7mg/dl,P3.6mEq/1,血 糖98

mg/dl,総 蛋 白7.79/dl,Alb4.49/dl,尿 検 査,比 重

1.Ol6,pH6.0,蛋 白(十),糖(一),沈 査,赤 血 球

1-5/HPF,白 血 球30-50/HPF,上 皮1-5/HPF

(Table1).

入 院 時 内分 泌 学 的 検 査 成 績:ADH2.2u/l,GH17

P9/ml,TsHl.3u/ml,LH18mlu/ml,FsH19

mIU/ml,ACTH60pg/ml,LH-RHtestで ホ ルモ

ン産 生 腫 瘍 に 特 異 的 とい え るparadoxicalresponse

を 示 した(Table1).

Urodynamicstudy:Uro亘abs(Life-Tcck社 製)

を 用 い,初 診 後1年4ヵ 月 に 検 査 を 施 行 した.尿 流測

定 は 自排 尿 が な く,尿 道 内圧 波 形(UPP)は 最 大 内

圧13cmH20と 低 値,膀 胱 内圧 測 定 で最 大 膀 胱 容量

600ml,最 大 内圧 は56cmH20と や や 低 く,カ テー

テル 周 囲か らの尿 漏(voidingaroundthccathcter:

VAC)は 認 め られ ず,弛 緩 型 膀 胱 と 診 断 した.ま た

外 肛 門括 約 筋 々電 図 測 定 はdetrusor-sphincterdys-

synergia(DSD)を 示 しicewatertestは 陰 性 であ
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Fig.1.Urodynamicsdata,case1
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った(Fig.正).

X線 検査所見.頭 部側面の断層撮影 で トルコ鞍22

×15mmと 軽度の拡大が認められた(Fig.2).頭 部

CTで は トルコ鞍内部はlowdensityを 示 した(Fig.

3).IVP,膀 胱造影,尿 道造影にはとくに異常は見ら

れなかった.排 尿障害の原因となる脊髄神経障害の検

索のために ミェログラム検査を施行 した ところ,第

3,4お よび第4,5腰 椎間に極 く軽度の通過障害を

認めたが,神 経学的に顕性の異常を生ず ると思われる

所見はなかった(Fig.4),

入院経過:成 長ホルモン産生下垂体腺腫およびこれ

に伴 う神経因性膀胱 と診断 した.し か し,急 性腎不

全を合併したので,ま ず腎不全に対する治療を行なっ

た.一 時的に膀胱内へ経尿道的にカテーテルを留置し

輸液療法を施行 した ところ,入 院7日 後にはBUN

19.3mg/dlク レアチニン1.3mg/dl,Na143.4rnEq/

1,K3.7mEq/1,cl99.4mEq/l,と 正常化 した.腎

不全改善後 に尿路X線 検査を施行したが,前 述のよ

うに異常は認められなかった.し かし,そ の後も排尿

障害は改善せず尿閉状態が続いたため間敏的自己導尿

法を指導 し,入 院約2ヵ 月後に退院した.な お,原 疾

患の下垂体腺腫については,腺 腫が小さいために視神

経の圧迫症状はな く,ホ ルモンレベルの上昇も軽度で

末端肥大症などの症状も比較的軽いことから,外 科的

治療は行なわず,保 存的に経過を観察す る こととし

た.

症例2:61歳,女 性

初 診:1984年6月23日

主 訴:排 尿障害,脱 力感
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Table2.Laboratorydata,case2
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既往歴151歳 時軽度の糖尿病を指摘さる

家族歴:特 記すべきことなし

現病歴:1959年7月 不妊症を主訴に近医を受診した

ところ,末 端肥大症と両耳側半盲を指摘され精査をす

すめられたが放置していた.1983年12月22日 に全身倦

怠感があ り,精 査のために埼玉医科大学第4内 科へ入

院,内 分泌学的検査で成長ホルモン産生下垂体腺腫と

診断された.内 科入院時より頻尿,尿 失禁があったが

徐々に増悪して7カ 月後には不完全尿閉とな り,残 尿

523m1に 達 したため泌尿器科を紹介された.

入 院時現症:身 長153cm,体 重73kg,著 明な巨人

症顔貌と末端肥大症を認む(Fig.5).両 耳側半盲が

存在 し,立 位歩行が不可能であるが,神 経学的検査で

は,運 動麻痺及び知覚障害,病 的反射などは認められ

なかった.

入院時一般検査成績:末 梢血,赤 血球数335xlO,

白血 球 数4,200,血 色素ll.39/dl,Ht値36,3%,

血 小板数12.6×104,血 液生化学検査GoT60u/l,

GPT89u/l,LDH234u!1,AI・P71ull,γ 一GTP
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57,U!1,総 ビ リ ル ビ/o.5mg/d1,BuN59.4mg/dl,

cr4.4mgldl,Na136.omEq/1,K4.5mEq/1,cl

lo1.2mEqll,'Ca8・6mgldl,P2.5mg/dl,血 糖110

mgtdl',総 蛋 白7.291d1,Alb4.19/dl,尿 検 査,比 重

1.'020,'p,H6.0,一'&白(±),糖(一 〉,沈 渣 赤 血 球

2掘Pf;「 舳5-6/HPF,上 皮5-6/HPF(T。bl。

2).

内分 泌学 的 検 査 成 績=GH416P9/ml,TsH1.39/

ml,亀 琴5.7π ≒IU/ml,FsH2.5mIU/ml,ACTH

80pg/m;,LH・RHtestで は 症 例1と 同様 にpara-

do耳icalrespPnseを 示 した(Table2).

Urodynamicstudy=測 定 器 機 と してUro・2100

system(DANTEC)を 用 い た.尿 流測 定 で は 自排

尿が な ぐ,尿 道 内圧 波 形 の最 大 内圧70cmH20,機i

能的 尿 道長5」2cmと や や 高 値,膀 胱 内 圧 測 定 は膀 胱

容量 が338m1と や や 小 さ い が,最 大 内圧98cm

H2⇔,最 大 意 識 圧 時 に は130cmH20ま で 内圧 が上

昇 し,VAGも 陽 性 であ った こ とか ら正 常 型 と診 断 し

牟糠 しカ、し,外 肛 門 括 約 筋 々電 図 測 定 ではDSDが

賜 ら かに 陽 性 で,icewatertestは 陰 性 で あ った

一(ffig,.6).

灘 線検 査所 見=頭 部 側 面 撮 影 に て トル コ 鞍 の著 明

な拡 大を 認 め(Fig.7)頭 部CTで は トル コ鞍 内に

1甑22血 ゴ のhighd・n・ityな 腫 瘍 を 認 めた(Fig.

8).唾 》戸.や † 蔀 尿路 造 影 で は と く に異 常 を認 め なか

ら弛uい:応
ド 　ニ
ヒトま ド 　 ノ

1{み晦経遺:以 上より成長ホルモン産生下垂体腺腫お

よび神経因性膀胱 と診断した.尿 路管理は,全 身の脱

力感が強かったため経尿道的にカテーテル留置を行な

った.ま た尿路感染予防のため化学療法剤を適宜投与

した。下垂体腺腫に対しては,成 長ホルモンの異常高

値と視神経の圧迫症状が著明に認められるため,腺 腫

摘除衛の施行が予定されている.

考 察

自験2症 例について,神 経学的検査,一 般血液生化

学的検査,X線 学的検査 において神経因性膀胱の原

因となる器質的病変を確認 で きなか った.し か し

urodynamicstudyに よ り症例1の 膀胱内圧測定は

弛緩型膀胱であった.ま た2例 ともにicewatertest

が陰性であるにも関わらず,外 肛門括約筋々電図測定

で明らかなdetrusor-sphincterdyssynergiaが 見 ら

れた,症 例2に つ いては軽度の糖尿病を合併してい

た。しかし内科的に治療対象とされない程度であ り,

また糖尿病の程度と比較すると排尿障害(尿 閉)が 極め

て高度であることか ら,神 経因性膀胱の主因から除外
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できるものと考えられた.以 上より,潜 在的な機能的

原因による,神 経因性膀胱の共通の病態を疑った.

中枢神経疾患に合併した神経因性膀胱 として,脳 血

管障害1>,脳 腫瘍2),Parkinson症 候群3)あ るいは種

々の変性疾患の報告があるが,わ れわれの検索した限

りでは,手 術の行なわれていない下垂体腺腫に合併し

た神経因性膀胱の報告例はなかった.視 床下部下垂体

機能障害による疾患 としては,下 垂体性こび と症,下 垂

体前葉機能低下症,末 端肥大症及び巨人症,Cushing

病,下 垂体性尿崩症があげ られる.こ れ らの疾患のう

ち末端肥大症及び巨人症の占める割合は約15%程 度 と

され,下 垂体腺腫におけるホルモン産生下垂体腺腫の

割合は約20%と されている4).末 端肥大症及び巨人症

は診断基準により5),末 端肥大症 と,下 垂体性巨人症

に分類され,本2症 例はいずれも末端肥大症の確実例

に該当すると考えられた.

下垂体ホルモンの産生分泌は,そ れぞれのホルモン

に対応する視床下部ホルモンや,ド ーパミン,ガ ンマ

アミノ酪酸などの神経伝達物質や脳に存在する神経ペ

プタイドの調節をうけている.神 経ペプタイドの一種

である視床下部ホルモンの作用は,必 ずしも単一の下

垂体ホルモンに向けられるとは限らず,例 えばソマ ト

スタチソは,成 長ホルモン(GH)分 泌 の他甲状腺刺

激ホルモン(TSH)分 泌を抑制す る ことが知られて

いる6).こ れ ら視床下部ホルモンの下垂体 への作用

は,下 垂体細胞膜に局在するリセプターとホルモンと

の結合,カ ルシウムイオンの動員,下垂体ホルモン願粒

内容の細胞外への放出という3つ の機序を介して行な

われている.こ のリレプターは個々の視床下部ホルモ

ンに限って作用すると考えられているが,分 泌腺の腫

瘍化により正常下垂体細胞ではあ り得ないheteroge-

neousな リセプターが存在し,視 床下部ホルモンに

対してparadoxicalなresponseを 示す ようなこと

があ り7),こ のことが下垂体腺腫の診断上重要な所見

となる.末 端肥大症では,TSH,LH-RHな どの視

床下部ホルモンに対して,GHのparadoxicalres-

ponseが 見 られ,そ の頻度はTRHで は73%に8),

LH-RHで は50%に9)認 め られたことが報告されてい

る.わ れわれの経験 した2症 例においても,LH-RH

に対 してGHの 上昇が見られ,下 垂体腺腫診断の重

要な所見とな り,ま た腫瘍化傾向の強い腺腫であると

考えられた.

神経ペプタイドは,知 覚神経系,自 律神経系,大 脳

辺縁系のニューロンと関連し,Hunchington舞 踏病

や,Parkinson病 では,あ る種の神経ペプタイドの

増加や減少が見られるとの報告もあ り1。・11),これ らの
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神経系に関して何らかの機能を担っていると考えられ

る・特にTRHは 脊髄下行性 ニューロンec存 在 し,

後角 と較べ前角に約3倍 多 く存在するが12),そ の意味

から運動機能 との関連が考えられ,カ エル脊髄運動ニ

ューロンではこのことが実証されている:3).一 方,下

垂体腺腫では,下 垂体ホルモンの不均衡な生合成によ

るsubun三tやfragmentな どの異常が認められてい

る14)・従 って分泌を調節している神経ペプタイ ドにも

異常があることが予想され,こ れ らの異常現象が神経

因性膀胱をも惹起している可能性が推定 し得る。神経

ペプタイドは未だに不明な点が多く,自 験2例 のよう

に原因不明な神経因性膀胱の病態解明の糸 ロとなるこ

とも考えられ,今 後の検討が必要な興味ある問題と考

えられた,

結 語

下垂体腺腫に合併 した神経因性膀胱の2例 を報告 し

た,

症例1は,55歳 男性,下 垂体腺腫は比較的小さく,

原疾患による症状は軽度であった,泌 尿器科的には,

完全尿閉状態であり,膀 胱内圧測定で弛緩型膀胱を示

し,DSDが 陽性であった.

症例2は,61歳 女性,下 垂体腺腫は視神経の圧迫症

状を示す程に腫大してお り,末 端肥大症などの症状も

重篤であった.泌 尿器科的には,不 完全尿閉状態であ

り,膀 胱内圧測定は正常型であったが,DSDは 明ら

かに陽性であった.

自験2例 の神経因性膀胱の原因について,諸 検査か

ら器質的原因は全く認められなかったが,下 垂体腺腫

による成長ホルモン過剰産生に伴 う機能的原因が推定

され,と くに神経ペプタイ ドの関与について考察を加

えた.

われわれの検索した限 りでは,下 垂体腺腫に伴った

神経因性膀胱の報告例は,本 邦及び欧米文献上に見ら

れなかった.

木論文の 要旨は第33回 共済 医学会 および,第36回 日本泌尿

器科学会西El本 総会で報告 した.
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