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副腎性器症候群に合併 した副腎骨髄脂肪腫の1例

市立泉佐野病院泌尿器科(部 長:土 居 淳)

宮 崎 善久,吉 田 全範,土 居 淳

A CASE OF ADRENAL MYELOLIPOMA ASSOCIATED

WITH ADRENOGENITAL SYNDROME

Yoshihisa Miyazaki, Masanori Yoshida and Jun Doi

From the Department of Urology,  Izumisano Municipal Hospital

   Myelolipoma is a benign non-functioning tumor, and the number of documented cases is 
increasing in recent years. We report a case of adrenal myelolipoma associated with adrenogenital 
syndrome. A 65-year-old woman presented with a complaint of abdominal discomfort. CT showed 
a mass with abundant fatty density in the left adrenal gland suggesting myelolipoma. She was 
small and thin. External genitalia had a female appearance, but showed type III abnormality in 
Prader's classification with clitoral hypertrophy. She had a history of primary amenorrhea. Endo-
crinological examination revealed marked increase in the 17a-hydroxyprogesterone (or 17-OHP) 
and pregnanetriol levels. On the basis of clinical features and laboratory values, simple virilizing 
type congenital adrenal hyperplasia due to 21-hydroxylase deficiency was made. The left adrenal 
tumor was surgically removed and histologically proved to be myelolipoma. Tumor-uninvolved 
adrenal area adjacent to myelolipoma showed adrenocortical hyperplasia. To our knowledge, this 
is the first reported case of adrenal myelolipoma to be associated with congenitaladrenal hyperplasia, 
due to 21-hydroxylase deficiency in Japan. The etiology of myelolipoma remains to be not clarified 
but our case suggests involvement of endocrine disorder in the development of this tumor.

(Acta Urol. Jpn. 36: 35-39, 1990)
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緒 言

副腎骨髄脂肪腫は1886年Arnoldに よ り初めて報

告 され,1929年Oberlingに よ り ♂adrenalmye-

lolipoma"と 命名された内分泌非活性良性腫瘍であ

る.か っては報告例のほとんどが剖検例であり外科的

治療された症例はきわめて少ない疾患であったが,近

年,CTや 超音波検査の進歩にともない術前に診断し

える例が増加し,そ の臨床像については大部分が明ら

かにされてきている.し かし,本 症の病因については

依然として不明な点が多 く種々の仮説が議論されてい

るところであるが,最 近われわれは,先 天性副腎皮質

過形成に伴う内分泌環境が副腎骨髄脂肪腫の発症に強

く関与したと推察される1例 を経験したので,若 干の

文献的考察を加え報告する.

症

患 者165歳,女 性

例

主訴 ・腹部不快感

家族歴=特 記事項なし

既往歴:月 経の発来を見ていない.60歳 頃白内障を

指摘されている.

現病歴:1988年4月 腹部不快感を自覚,近 医にて胃

透視を受けたが異常なく4月15日 当院内科へ紹介され

た.胃 フ,・イバー等の検査でも異常は発見されず外来

観察が続けられたが,自 覚症状の改善をみず5月7日

精査目的で内科入院となった.入 院後行われたCTに

て左副腎腫瘍を指摘 され5月12日 当科 へ転科 となっ

た.

入院時現症=身 長141cm,体 重36kg,血 圧120!

60mmHg.男 性様顔貌で音声の低音化があ り,外 性

器は外観上女性型であるが陰核肥大を認め,Prader

分類による皿型の外陰部異常を呈していた(Fig.1).

皮膚の色素沈着や多毛は認められず,ま た腹部に腫瘤

は触知 しなかった.乳 房の膨らみはな く乳頭を認める

のみであったが,性 的活動時期の発育状態については
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Table1.

blood:ACTH80pg!mK↑)

aldosterone90P9!ml

noradrenalinO.44ng!ml

androsteroneO.85ng!ml

DHEA-s340nglmK↓)

Endocrinologica且s田dy

cortisol13μg/dl

PRA14ng/ml!h(D

adrenalinO.OTng!ml

testosterone1.2ng!ml(雪)

ITつHP101ng/ml(tt)

21-deoxycortisol24.6ng!ml(tt)17a-OH-pregnenoloneS.25ng!ml(t)

urine;17-KStO.5mg!day

testosterone17μg!day(t)

11-oxy。17KGS16.8mg!day

dexamethesone

suPPressiontest

17-OHCSIJmg!day(↓)

pregnanetriol30.5mg!dayGD

11-deoxy-17KGS31.3mg/day(↑D

control

dexemethe80ne・

for4day8

17a-OHP(serum)

Pregnanetriol(urine)

teStOSterOne(Urine)

155ng!ml

68mg!day

18P9!day

66.Sng!mI

25.8mg!day

81p9!day

喰1stant」2ndday:2mO!daydexamethasorlewereempIoyed,

3rdand4thday:8mO/d8ydexamethasonewereernployed.
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Ultrasonogramrevealshomogeneous
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Fig.2. CTscanshowsalow

abovetheleftkidney.

densitymass

不明である・ 内診,CTお よびUSGで 卵巣の腫大

や嚢胞形成などを認めず,ま た子宮には萎縮が認めら

れるものの形態的異常は認めなかった.

入院時検査成績:血 液像,血 液生化学検査および尿

所 見 に異 常 を認 め ず,耐 糖能 も正 常 で あ り,性 染 色体

は46XXで あ った.胸 部X線 像,ECGに も異 常 を

認 め なか った.内 分 泌 学的 検 査 結 果 はTable1に 示

す

X線 お よび 超 音波 検 査 所 見 ・IVPで は 左 腎 の下 方

偏 位を 認 め るが,両 腎 と も造 影 剤 の排 泄 は 良 好 で 腎孟

腎 杯 の形 態に 異 常 を認 め な か った.腹 部CTで は,

左副 腎 部 に該 当す る腫 瘤 は 比 較 的 明瞭 な皮 膜 を有 し,

内部 は 脂肪 組 織 と思 われ るlowdensityareaが 大 部

分 を 占 め るが,一 部 にdensityの 高 い 部分 が 混在 す

る不 均 一 な像 を 示 しenhanceは され なか った(Fig.

2)・ 腹 部 大 動脈 造 影 で は,腫 瘤 へ の栄 養 血 管 やtumor

stainな どを認 め な か った 。超 音 波 断 層撮 影 では ,左 腎

上 方 に 径 約5cmの ほ ぼ 円 形 のhyperechoicmass

を 認 め た(Fig.3).

以 上 よ り・ 左 副 腎腫 瘍 ・中 で も画 鍛診 断上 の 所 見 か
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ら骨髄脂肪腫の可能性が強く疑われる副腎性器症候群

と診断したが,男 性化腫瘍の可能性も否定できず,6

月1日 手術的に腫瘍を摘出することにした.

手術所見=経 胸腹的に左副腎に到達 した,腫 瘍の皮

膜はよく保たれ,か つ腎を含む周囲組織との癒着はほ

とんどなく容易に摘出 しえた.腫 瘍の大きさは8×

7・5×5cm,重 景 五79gで,暗 褐色な中に黄色部の点

在する腫瘍であ り副腎組織は腫瘍の表面を覆 うように

引き延ぽされた形で認められた,割 面は成熟脂肪組織

と思われる黄色組織で占められ,一一部に出血巣を認め

た(Fig.4).

組織学的には,腫 瘍部には脂肪組織と骨髄固有3系

統の細胞が混在し,骨 髄脂肪腫 と診断 された(Fig.

5).ま た,周 辺における非腫瘍部では皮質の3層 構造

がやや不明瞭 となり(Fig.6),強 拡大では一部に結

節状の増殖を認める過形成像を示していた.

手術後の 内分泌学的検査 で も,17-OHPやpreg-

nanetriolな どの値は低下せず,dexamethasoneの 投

与によって術前同様の抑制がみ られた ことから,21-

hydroxylase欠 損 に よる単純男性化型先天性副腎皮

質過形成 と診断した.手 術時のス トレスによる副腎機

能不全が懸念 されたが,術 中術後を通じ経過は順調

で,こ の間cortisoneの 投与を必要 とせず術後15日

目に退院した.退 院後も腹部不快感は消失せず引き続

ぎ外来にて経過観察中である.ま た,65歳 という年齢

を考え副腎性器症候群に対する治療は行っていない.

考 察

副腎骨髄脂肪腫は分化した脂肪組織と造血組織の混

在する良性腫瘍で,一 般には内分泌非活性とされてい

る.欧 米での発生頻度は0.08～0.2%と の報告がみら

れるが,本 邦でも松嵜らDに よれば剖検例中0.13%と

低 く,さ らに臨床的には診断のつくことがきわめて稀

な疾患とされてきた.し かし近年,超 音波検査やCT

等画像診断技術の向上により偶然の機会に発見される

臨床報告例が増加し,わ れわれの集計しえた本邦臨床

報告例は,1960年 の野内 ・菅野2'の 第1例 に始まり自

験例を含め50例 であったが,そ の うち33例(66%)

は1986年 以降に報告されたものであり,残 り17例(34

%)が それ以前の26年 間のものであった.

本邦報告例50症 例についてその臨床像を検討する

と,患 者年齢は20歳 から76歳 までで50歳 代が27例 と約

半数を占め,性 差は男性27例,女 性20例(記 載のない

もの3例)と 男性に多く,ま た患側は左側15例,右 側

29例,両 側2例(記 載のないもの4例)と 右側に多 く

みられたが,欧 米報告例では性差,左 右差はほとんど
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Table2.Physicaldisordersinpatientswith

myelolipoma

Obesity

Hypertension

DiabetesMellitus

Cholelithiasis

EndocrineDisorders

AGS(ourcase)

CuShingsyndrome

AbnormalAC↑Himmunoreactivity

Miscellaneous

18cases

15

1t

7

1

1

1

2

認められない.腫 瘍重量 は16～1,9509と 多様 であ

り,平 均は465gで あ った.主 訴は 側腹部痛等の腹

痛が7例,腹 部腫瘤を自覚した例が4例,腹 部不快感

などの腹痛 ・腫瘤以外の腹部症状が3例 にみられたが,

他は腫瘍とは無関係と思われる症状が発見契機となっ

た偶然発見例であった.本 症患者にみられる身体的異

常としては,Table2に 示 したごとく,肥 満,高 血

圧,お よび糖尿病が高頻度にみられる.Cushing症

候群やACTH様 免疫活性を有する物質が高値をと

る例などの内分泌異常を伴う例も報告されているが,

本症例のような副腎性器症候群を呈する副腎骨髄脂肪

腫はわれわれの症例が本邦第1例 目である.

骨髄脂肪腫の画像診断上の特徴としては,① 腹部単

純写真で,そ の脂肪含有量によりradiolucentな 像

がみられ,と きに石灰化を示す.②CTで は比較的

明瞭な皮膜を有し,内 部は不均一なfattydensityを

示す腫瘍像が描出される.③ 超音波検査では充実性の

高エコー腫瘤として認められる.さ らに,④ 血管造影

ではhypovascularあ る いはavascularregionと

して認め られることが挙げられる.わ れわれの集計し

た報告例を見ても,ほ とんどの症例でこれらの特徴を

もとに術前診断がなされているが,ほ かの諸検査との

総合的な検討を行うことで最近では比較的容易に診断

しうる疾患であ り,今 後は症状 のない症例について

は,不 必要な手術は回避しえるものかと思われる.

骨髄脂肪腫の病因についてはいまだ結論が出されて

おらず,様 々な議論がなされている.そ の発生源にな

りえるものとして,副 腎内の胎生期骨髄遺残物や副腎

皮質に迷入した造血機能を有する細胞群,あ るいは骨

髄塞栓等が想定されているほか,発 生異常によるもの

とする意見などもみられる.こ うした中で現在最 も有

力視されているのは,副 腎皮質内のreticulumcell

や間葉系組織等の中胚葉性原基に発生起源を求める考

え方である.松 嵜らは彼 らの剖検例3,000例 を検討 し

た結果,168例 で 副腎皮質内に骨髄脂肪腫類似の脂肪

細胞や骨髄芽球細胞の集籏により形成された小胞巣が

多発性に認められたことから,副 腎腫瘍の発生源にな

るのではないかと述べている.

他方,骨 髄脂肪腫への分化を促す誘因および機序に

ついても種々の仮説が提唱 されて いる.例 えぽ,結

核に胃された副腎に骨 や骨髄形成を認めた症例が

Woolley3)に よって報告されたことから,慢 性感染症

あるいはその廠痕組織が副腎組織の化生を引き起こ

し,こ れが骨髄脂肪腫へと分化すると考える仮説や,

組織内でのわずかな循環系の異常等の微少環境の変化

に誘因を求める仮説などが古 くから議論されている.

Olsson4)ら は,死 亡前まで良好な健康状態が維持さ

れていた剖検例では副腎組織に何らの変化も認められ

なかったのに対し,何 らかの疾病が原因で死亡した症

例や強度の火傷を負い数週間の経過で死亡した症例で

は,副 腎に骨髄様細胞や脂肪細胞が現われることがあ

る点,ま た骨髄脂肪腫患者には悪性疾患や高血圧,あ

るいは肥満などが合併している場合が多く,こ れらの

疾患では副腎に微少出血などによる組織壊死を起こし

やすい点から,慢 性あるいは強度のストレスや組織壊

死が本腫瘍の形成される際の重要な引金役を果たして

いると述べている.今 回われわれの集計した本邦例50

例 においても高血圧および肥満は高頻度に合併してお

り(Table2),こ れ らの身体的異常と骨髄脂肪腫との

因果関係については今後さらに解明されることを期待

したい.

以上の仮説とは別に,Plaut5)は 剖検例100例 中9例

に何らかの内分泌異常を認め,ま た文献的にもinter-

sexやpluriglandulardiseaseと の合併例が報告さ

れているところから,強 度の内分泌異常が副腎での骨

髄脂肪腫形成を促すのではないかと推察している.本

症例でも,慢 性感染症 あるいは01ssOnら のいう高

血圧や肥満の合併はなく,先 天性副腎皮質過形成によ

る内分泌異常が骨髄脂肪腫発症に関与した可能性が考

えられるところである.本 邦では21-hydroxylase欠

損症と骨髄脂肪腫との合併例は過去に報告されていな

いが,欧 米では21-hydroxylase欠 損症との合併例6)

お よび17-hydroxylase欠 損症 との合併例7)が 報告さ

れている,Selye&Stone8)の 報告 した実験結果は

両者の因果関係を考え る際 さらに興味深いものがあ

る,彼 らは,ラ ットにmethyltestosteroneを 投与す

ることで副腎皮質細胞にlipidが 沈着 して通常の脂肪

細胞類似のelementに 移行していくこと,ま た下垂

体前葉抽出液を投与すれば副腎皮質に骨髄様組織が現

われることを確認し,さ らに両者の同時投与では副腎

皮質にmetaplasiaが 起 こり骨髄脂肪腫に類似した組

織が生ずるところから,pituitarycorticotropinが
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関与 してい ることを示唆し,人 においても,corti-

cotropinの 過剰産生をもたらす種 々の疾患 によって

副腎に本腫瘍が形成される可能性 があると述べてい

る.ひ るがえって本症例は65歳 まで副腎皮質過形成が

未治療のまま放置されてお り,年 齢的にみて長期にわ

たる下垂体からの刺激が副腎内に骨髄脂肪腫の発生を

惹起させた可能性が推察 され,Selye&Stoneの 実

験結果を臨床的にも立証しえるきわめて興味深い1例

であったと考えられる.

結 語

21-hydroxylase欠 損 に よ る 先 天 性 副腎 皮 質過 形 成

に合 併 した 骨 髄脂 肪 腫の1例 を報告 した.両 者 の 合併

例 は 本邦 第1例 目で あ る.21-hydroxylase欠 損 に よ

る内 分泌 異 常 が骨髄 脂 肪 腫 の発 生 に強 く関与 した と思

わ れ る きわ め て興味 深 い症 例 で あ り,そ の病 因論 に つ

い て文 献 的 考察 を加 えた.

文 献

1)松 醤 理,長 尾 孝一 ,斉 賀 一.高 橋 淳:

Adrenalmyelolipomaの 組 織 発 生 に関 す る病

理組 織 学 的研 究.癌 の 臨 床291228-232,1983

39

2)野 内 文雄,菅 野 孝 ・・:副 腎1こ 発 生 し た 巨 大 な

Myelolipomaの 】例.福 島 医 学101455-465,

1960

3)WoolleyPG=Heteroplasticboneandbone-

marrowformatlonassociatedwithtubercu-

Iosisintheadrena1.ILabClinMed1:

502-508,1915

4)olssonCA,KraneRJ,KlugoRCand

SelikowitzSM:Adrcnalmydolipoma.Sur-

gery73:665-670,1973

5)PlautA;Myelolipomain由eadrenalcortex

(myeloadiposestructure).AmJPatho[34:

487-515,1958

6) -BarrABandGiltmanLI:Congenitaladre-

nalhyperplasiadiagnosed丘nan82-year-01d:

casereport.VaMed1091844-845,1982

7)CondomE,villabonaCM,G6mezJMand

CarreraM:Adrenalmyelolipomalnawom-

anwithcongenitall7-hydroxylasede丘cien.

cy.ArchPatholLabMedlO9=1116-1117,

1985

8)SelyeHandStoneH:Hormonatlyinduced

transformationofadrenallntomyeloid

tissue.AmJpathol26:211-233,1950

(ReceivedonAprill7,1989AcceptedonAugust25,1989)


