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〔轡轄鷺騨〕

原発性アルドステロン症9例の臨床的観察

われわれの教室における副腎疾患の臨床一その1一

 岡山大学医学部泌尿器科学教室（主任：新島端夫教授）

新島 端夫，高田 元敬，清水  憲，大橋 輝久．

    SURGICAL DISEASES OF THE ADRENAL （1）

CLINICAL OBSERVATION OF 9 CASES OF PRIMARY ALDOSTERONISM

Tadao Ni…MA， Motoyoshi TAKATA， Ken SmMizu and Teruhisa OHAsHi

From the DePartment of Urology， Ohayama University Medical Schoo／

        （Director： Prof． T． Arii／’ima， M． D．）

  Nine cases of primary aldosteronism were operated in our clinic for the past 5 years until

the e玉ユd of 1972． AI工of them were typical． hypopotassemic primary aldosteronism and were

caused by unilateral cortical adenoma， Histologic findings of the renal biopsies were as follows ；

two cases otA nephrosclerosis， two cases of pyelonephriti＄， tlrree cases of arteri’osclerosis and

two cases of normal pictures，

  The normalizations of blood pressure．R． were recognized within six months after the opera－

tions in this series and 3 cases of cure， 5 cases of improvement and one unchanged case were

included．

  The values of serum potassium， plasma renin activity and urinary aldosterone returned to

’the normal values after the operation in all the cases．

  We experienced difficulty in finding a small adenoma on the upper tail of the right adrenal

in a case． lt seems to be necessary for us to investigate completely and search thoroughly at

the operation for the diagnosis of hyperplastic aldosteronism．

は じ め に

 近年，本邦において，原発性アルドステロン症ある

いはクッシング症候群など，おもに副腎を手術対象と

する疾患の治験報告が著しく増加した．これは，いう

までもなく，副腎性ホルモン剤の開発および手術に関

連する各分野の発達に伴い，手術的治療の安全性が高

まったことにもよるが，またこの種の疾患に関する知

識ないし関心が，一般医療界に著しく高まり，早期に

発見される症例がふえていることの反映でもある．

 岡山大学泌尿器科学教室においても，1968年！月か

ら1972年12月までの5年間に，「原発性アルドステロン

症9例，クッシング症候群8例，褐色細胞腫5例，計

22例の治療経験をもったが，いずれも全治ないし改善

せしめることに成功した．よって，それ以前（1967年

まで）に当教室で経験された未報告のクッシング症候

群1例，褐色細胞腫2例を含め，計25例につき，疾患

別に一括し，主として治療法を中心に若干の検討を加

えてみた．本篇では，「その1」として，原発性アル

ドステロン症症例につき報告する．

 1955年，原：発性アルドステロン症は高血圧疾患のう

ち，外科的治療の対象となることをConn1）が最初に

報告して以来，年々その症例数は増加してきており，

本邦の報告例もすでに200例をこえている．われわれ

は，最近5年間に9症例を経験した．以下はその臨床

的観察成績および若干の考察である．

        自験9例の概略

 9症例の性，年令，主症状，血液化学的検査成績，

内分泌学的検査成績等をTable 1に示した，



1000 新島・ほか；原発性アルドステロン症

’Table 1． Case of

Sex

Age

Symptoms

Duration of Symptoms （years）

Blood Pressure （mmHg）

一一一 o鵬1

Renal Function

BMR （％）

ECG

Fundus

Urine Albumin

Urinary Volume （ml／day）

Concentration Test

psp ．！g mln
   1 20 rnm

BUN （mg／dl）

   M 1 F
   31 1 40
muscylar weak－1 paralysis
ness， headache，］ headache
polyuria l polyuria

   3．5 L 7．0
 220／120 1 194／120

  145．0 1 140．0

   2．2 1 2．8
  101．0 1 100．0

 1500一一3000

  1022

  24．0
  79．5
   16

  十15

coronary
 insufficiency

Fundus
 hypertonicus

1200N3000

 1025 ・

 23．8
 73．7

  10

 十14

L．V．H．

Fundus
hypertonicus

   M

   41

paralysis， mus－
cular weakness，
nausea ’

   6．5

  145／85

  工44．5 ．

   2．6

   93．0

900一一2060

 1020

 20．3

 65．9

  9

十40。5

L．V．H．

Hemia皿aurosis
sm．

Blood Sugar（Fasting）（mg／d1） 96、 三〇〇 100

KCIearance（cc／min） 42 45 37．39

Urinary Aldosterone（mcg／day） 2．4 5．0 6．0

U「inary 17－KS（mg／day） 3．07 4．78 7．40

Urinary 17－OHCS（mg／day） 2．52 7．40 2．40

PI・・m・R・n・・A・・・…y（・g／ml／・）臨織ent 00 00 00

Regitine Test negative negative negative

Dexamethasone Test negative l          F hegative n・g・tive l

 （1）性別および年令

 9例中男子は5例，女子は4例で，年令は25才より

45才にわたり，20才台2例，30才台3例，40才台4

例，平均年令は35．8才であった．宍戸ら2）は，1970年

末までに本邦の泌尿器科領域で経験された原発性アル

ドステロン症は164例で，発生年令は30才台と40才台

とで全体の82％を占め，また，男女比は1：1．6であっ

たと報告している．

 （2） 自覚症

 自験9例における自覚症は，脱力発作，多飲多尿，

周期性四肢麻痺，感覚異常，頭痛で，ほとんどが定型

的な症例といえる．発症より手術までの期間は，最短

1年，最長11年であり，平均症状継続期間は5，9年で

あった．

 （3） 他覚的症状および諸検査成績

 （a）血圧＝

 高血圧は，症例3および6の145／85 mmHgおよび

144／82m皿Hgの軽度上昇例を除く7例は，中等度以

上に上昇していた，収縮期圧は，144～220mmHgの

範囲，拡張期圧は，82～135mmHgの範囲である．

 （b） 血清K値：

 なんらの処置をも施さない状態における血清K値の

変動範囲についてみると，最低1．9 mEq／2，最：高3。4

mEq／2の範囲にあった．すなわち，症例8の3，4mEq

／2を除く8例が2．8mEq／£以下である．

 （c） 腎機能：

 濃縮試験PSP， BUNおよびIVP所見から全例正

常範囲とみなされる．．

 （d）内分泌学的検査成績：

 尿中アルドステロンは，症例7，8の2例のみ，

65．Omcg／day，70．12 mcg／dayと高値を示したにすぎ

ず，残り7例は正常範囲であった．また，尿中17－KS，

17－OHCSは，全例正常であった．

 最近，定型的な低カリウム血症を伴わない，いわゆ
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primary atdqsteronism・

4 5

   髭  s3

罵認諾1器黙

   5．0 1 9．0
 210／135 1 178／116

  139．5 ） 140．0

   2．5 1 2．2
  105．0 1 102．〇
   十

 ユ000～1800       1000～2150

  1022 1 1022
  34．4 1 31．5
  74．9 1 86．5
   23 1 14
  十10        十5

6

M
43

paralysis，
polydlpsia

 1．0

144／82

ユ43．0

 2．7

103．0

7

R．B．B．B．

Fundus
 hypertonicus

  105

  32

   8．0

   3．20

   4．10

   0
   0

 negative

 negative

L．V．H．

Fundus
 hypertonicus’

  84

  43．51

   2．0

   3．30

   8－50

   1．4
   2．45

 “egative

 negative

 830一一2100

  1028

  31．3
  79．7

   13

  十20

coronary
 insuthciency

Fundus
 hypertonicus

  104

  40

   7．5

   4．40

   8．25

   3．75
   5．4

 11egative

 negative

   F

   29

paralysis，

muscular weak一
ness

   3．0

 190／1OO

  140．0

   2．4

  105．0

1350cv2220

 1025

 35．9
 89．1

  ユ5

 十18

L．V．H．

normal

lOO

 44．21

 65．0

 5．85

 2．79

 0
 0
negative

．8一 9

M
25

muscular weak一
ness，
headache

   7．0

 166／105

  140．0

   3．4

  106．0

750～工600

 1024

 25．4

 85．6

 16

十10

L．V．H．

normal

 90

 43．36

 70．12

 2．24

 16．00

 0．08
 0．09
negative

negative

   F

   45

muscular weak－
lless，
headache

   11．0

 220／120

  」45．0

   1．9 ・

  104．0

 750・v2080

  1025

  29．6
  79．Q

   工9

  十5
Sinus
  tachycardia

Fundus
 hypertonicus

  92

  32．40

   5一．6

   0． 79

   1．98

   0
   0

 fiegatlve ．

 negative

るnormokalemic primary aldosteronismなる一群

の疾患の存在が注目されている．これは，PRA（plasma

tenin activity）の測定を本症の診断に導入した結果

確認され3～6），原発性アルドxテロン症の概念はます

ます拡大されてきたノしたがって，原発性アルドステ

ロン症の診断基準も変遷し，1965年，Conn7）は，生

化学的triasの新しい診断基準をあげている（Table

2）．また，近年，原発性アルドステロン症と同様の症

状を示す疾患として，副腎皮質酵素の一種である17α・

hydroxylaseの先天性欠乏症が見いだされた．本症

は，dexamethasoneのごとき糖質代謝コルチコイド

を投与すると，血清Kは上昇して正常値となり，血圧

も低下するのが特徴である，

 われわれの症例では，Table 1に示したごとく臨床

的症状および諸検査成績と内分泌学的あるいは生化学

的検査成績に基づき，全例，．原発性アルドステロン症

と診断された．

患 側 決 定

 原発性アルドステロン症の場合は，内分泌学的ある

いは生化学的検査については，おもに内科で検査さ

れ，患側決定および手術のために当科に紹介されてく

る場合が多い．．従来，原発性アルドステロン症の腫瘍

は，通常非常に小さく（直径1～2cm），これをレ線的

に描出することは困難であるとされており，その手術

にさいしては，両側副腎を同時に露出する方法が弔い

られてきた．しかし，原発性アルドステロン症の98．5

％（Conn）8）あるいは98．6％（鳥飼）9）は， 1側副腎

腺腫によるものであるから術前に腫瘍の局在性さえ明

らかになれば，手術の侵襲が少なくてすむと述べてい

る．患側決定についてはわれわれもとくに検討してい

る．

 患側決定法としてのX線学的検査では，LawsiO“ b引

用），Joelsonら11より引用）は，①単純撮影（PF），②静
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Fig． 1． Retroperitoneal pneumography revealed
 a shadow suspicious of left adrenal tumor

  （Case 7）．

Fig． 2． Retroperitoneal pneumography revealed

 a shadow suspicious of right adrenal tumor

  （Case 9）．
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Fig． 3． Aortography （Case 7）．
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 Fig． 7．
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Adrenal tumor （Case 7）．
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Fig． 9． Microscopic appearance of cortical

 adenoma （Case 6）．

Table 2． Criteria of primary aldosteronism，

｛VP5｛引Hげilll1610i
   Fig． 8． Adrenal tumor （Case 9）．
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Fig． 10． Microscopic appearance of cortical

 adenoma （Case 8）．

1 ： Aldosterone overproduction

2： Subnorrnal plasma renin activity

3： Normal urinary 17－OHCS

（J．W． Conn， et al．）

脈性腎孟撮影（IVP），③後腹膜気体造影法（PRP），④

動脈撮影（angiography）の4者をあげており，

Poutasse！2より引用），辻ら13），佐藤ら14）1ﾍ，これに断層

撮影（tomography）をつけ加えている．われわれの

9例でも，全例にこれらの検査が施行された．まず

PFでは，腫瘍が証明される場合はまれで，巨大なも

のか，石灰沈着を示す場合にすぎないが，自験例でも

このような症例はなかった．IVPにおける副腎腫瘍に

よる変化は主として腎の圧排による腎影の移動ないし

三三像の変位である．しかし原発性アルドステロン症

のごとき小腫瘍の場合ではそのような所見を示すこと

はまれであり，われわれの症例でも圧排像を示した例

はない．PRPとその断層撮影での診断率は，諸家の

報告によると，黒田ら且5）8／11（73％），白井ら16）8／9（88

％），Delormeら17）10／22（45％）となっており，渡

辺19）は50％の診断率で，母指頭大以．Eの腫瘍では全

例描出可能，大豆大以下では不能と述べている．しか

しわれわれの経験では，断層併用によっても，確実に

は9例中2例 （症例7，9）のみ診断できたのにす

ぎなかった（Fig．1～4）．ただし，“疑わしい”とい

う程度のものを術前診断可能例に含めれば，診断率は

やや向上するが，これは臨床的にはさして意味はない

と考える．さらに，渡辺は，血管造影遅延性撮影IB）

をPRPと断層撮影に加味すると77％が術前診断可能

であったと述べている．一方，最近注目されている検

査法として副腎静脈撮影がある．Sutton19）によれば，

これによると少なくとも直径1cmぐらいの腫瘍は描

出できるのではないかという．また，Egdahlら20），

Melbyら2】）は，副腎静脈撮影および静脈血採取によ

り，両側のアルドステロン量を測定し，患側を決定で

きると報告した．現在では，示指頭大～大豆大ぐらい

の小腫瘍をいかに描出するかが副腎レ線診断における

大きな課題であり，最近では，PRPとその断層撮影

を施行し，患側を決定でぎない場合，副腎静脈撮影が

おこなわれる傾向にある．なお，最近では，副腎シン

チスキャンによっても患側を決定できるようになって

いる．
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（1） 患部到達法

われわれの症例では，

術
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         であり，Table 3に示すごとく，右側4例，左側5例

         であった．腫瘍㊧大きFさについては，統計的には・小

         指頭大以下44％・示～母指頭大52％・クルミ大4％と

           2例（症例7，9）を除き局

在性診断の信頼性がうすく両側の副腎を同時に検索す

る必要から，到達方法は，すべてanterior approach

（上腹部横切開による経腹腔的到達法）でおこなった．

症例7，9は，Nagamatuの切開による後腹膜的到達

法で手術を施行した．

 （2）患側および腫瘍の大ぎさ

 手術によって確認された副腎腫瘍は，全例1側腺腫

いわれている．われわれの症例では，最大3．Ox3．5×

2．5cm，最小1i2×i．0×0．5cmで，平均1・9×1・8×

0．9cmであった．とくに，症例5は，術中両側副腎

を検するも容易に腺腫を見いだしえず，右副腎のやや

肥厚した部分に小割を加えやっと腺腫を確認し得た

（Fig．5，6）．なお，症例6は，術中，胃癌であるこ

とが判明し，左副腎摘出術とともに胃切除術を施行し

た．

Table 3

Case S・xレ・ge Side Size of Tumor （cm） Weight of Tumor （g） ［ Histology

1 M 31 right
IJ8XL6XO．8 2．8 Adenoma

2 F 40
1eft 1

2．1×1，9×O．6 1．6 Adenoma
3 M 41

1・・tl
2．1×1．9×1．4 1．8 Adenoma

4 M． 35 left ’1，8×1，5×0．6 2・0 Adenoma
5 F 33 right L5×L5×Q．5 2．1 Adeno皿a
6 M 43 left

1．2×1．O×O．5 1．8 Adenoma．
7 F 29 1eft 3．0×3．5×2，5 ； Adenoma
＄ M 25 right L6×L6×0．8 i   2・6 Adenorna

9 F 45 right 2．0×2，0×LO ［  ・・5 Adenoma

 最近Conn症候群の症状を示し，しかも腺腫を発

見しえない例で，hyperplasiaによる本症を想定し種

々論議がおこなわれている．われわれの9例の術前診

断はすべて手術により腺腫を発見され確定診断となっ

たが，第5例のごとく，右副腎尾部の肝臓にめりこ

．んだ部分の小腫瘍で，外見的にもわかりにくく，全摘

寸前まで剥離，割をいれて確認された例もあることを

考えると，腫瘍なしの判定も，相当徹底した探索の結

果なされねばならぬと思われる．hyperplasiaによる

Conn症候群様症例は， Brownのいう”secondary

aldosteronism of unknown etiology”に含むべきと

考える（Fig．7，8）．

 （3） 術後の補充療法

 術後の91ucocorticoid投与の問題であるが，副腎

外科の初期には，あらゆる副腎手術にさいして術前後

にわたり，．大量のglucocor再icoidが投与されたもの

であったが22・23），最近では，primary aldosteronism

では全経過を通じ，91ucocorticoidは不要であるとの

意見が大勢をしめている，われわれの症例では，副腎

の手術操作による一時的な機能低下を考慮して，症例

4を除きglucocorticoidを少量，短期間（主として，

hydrocortisone， cQrtisone acetateを1週間から10

日）使用したが，症例5のごとく，手術時両側副腎を

かなりに剥離し，術後副腎皮質不全のおそれがある場

合を除いては，不必要なsteroid投与により下垂体一

副腎系の調和を乱すことも考えられるので，むしろさ

けるべきと考える．

Table 4

術後年数 症例数 術前高血圧
持繍．間 於L

術後高血圧改善 術後下降した時期 他の症状の改善

無 く1月2～6月6月く 冊 十

〈1年

рP年 5

・． P曇謝2 2
@ 〈3年
@ ＞3年

2     2

D言  5
4 ． 1

；

・il
 2

o3

 ll    l  l
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病 理 組 織

新島・ほか：原発性アルドステロン症

 病理組織学的には，9例とも，腫瘤はリポイドに富む

明るいclear cellに，リポイドに乏しく暗いcompact

ce11を多少混じた定型的な腺腫であった（Fig．9，10），

腫瘤以外の副腎組織像についてみると，多くの症例で

は，副腎皮質の全層にわたって，とくに，Zona glom－

erulosa， Zona fasciculataの軽度の萎縮を認めた．

                       なまた，結節性肥大の像を呈した症例もあ．り，症例5で

は，副腎髄質の肥大を呈していた，また，全9例幣7

例において，反対側の副腎の生検をおこなった．その

結果，全例とも，副腎皮質の萎縮は認められず，2～

3の症例で結節性肥大を認めた．なお，9症例とも腎

生検をおこなったが，その組織像は，腎硬化症2例，

三韓腎炎2例，軽度の動脈硬化3例，正常2例であっ
た，’
�摯ｶ献でも，腎硬化症，腎孟腎炎などの所見が

散見される（Chalmersら25），園田ら26），楠ら27），

Ealesら28），白井ら16））．Connら’9）の症例では，重

篤な動脈硬化性変化および散在する空胞性変化が尿細

管上皮にみられている．そのうち，ある領域では尿細

管が壊死に陥り，腎実質め石灰化が少数に認められた

という．楠30）も，24例について腎の組織像を調べて

いるが，血管性腎臓病（K喪失型）12例，細動脈性損

傷10例，非特異性尿細管障害4例，腎孟腎炎3例，正

常腎4例と報告している，また，白井ら16）は）／腎硬

化症2例，腎孟腎炎4例，軽度の動脈硬化1例，正常

3例と報告しており，われわれの成績ととくに矛盾す

る報告はないようである，

予 後

 （1） 高皿圧について

 術後の血圧が，最高血圧．150 mmHg以下，最低血

圧90 mmHg以下となったものを治癒術前より低

下したものを改善とすると，9例のうち，治癒3例，

改善5例，不変1例となる（Table 4）．結局，9例の

うち，1例を除き全例に治癒または改善を認めている．

術後経過年数は，1年未満4例，1年以上5例であり，

最長観察期間は3年である，文献的にみてみると，鳥

飼によれば，腺腫摘出後血圧の正常化を認めたもの54

％，改善37％，不変6％であり，90％以上に治癒また

は改善を認めていると報告している．Careyら31）は，

24例中14例において，最高血圧150mmHg以下，最

低血圧100mmHg以下となったと報告し，白井ら16）

は，12例のうち，治癒3例，改善7例，不変2例であ

ったという。また，阿曽32），真崎33）によれば，術後

1ヵ月以内に血圧の下降がみられるものが80％以上で

め
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1006            新島・ほか：原発性アルドステロン症

あり，佐藤34）によれば62％であったという．すなわ

ち，術後の血圧の推移についてみると，術後の血圧正

常化は，ほとんどの例で6ヵ月以内にみられる．3年

以上の経過例で，1例術前と同様の高血圧を示した。

また，術前の高血圧持続期間と術後の血圧改善との間

の関係をみても，ほとんど関連性は認められなかっ

た。

 （2） 低Kli1症・その他

 血清K値の正常化は，全例において，術後3ヵ月以

内に認められた．また，術後3ヵ月目に，血中レニン，

尿中アルドステロンを7例で測定したが，全例とも

正常値に復していた．症例1は，術後自律神経失調症

となり，また，症例5は，軽度の副腎皮質不全症状があ

ったが，現在では両者ともに軽快している．なお，症

例6は，胃癌に併発した腹膜炎のために術後6ヵ月目

に死亡した．その他の症例については，現在自覚症も

なくなり全例社会復帰している（Table 5）．

 以上，9例の原発性アルドステロン症について報告

したが，原発性アルドステロン症は，はなはだ多くの

潜在患者の存在が想定されるので，将来，副腎外科の

最も重要な対象となる可能性がある．したがって，今

後はいっそう，第一線の医師によるscreeningの問

題が重要課題となろう．

       結     語

 （1）1972年末までの5年間に当教室で経験した原

発性アルドステロン症9例をまとめて報告した。9症

例とも，hypokalemic primary aldosteronismで，

全例1側腺腫によるものであった．

 （2） 腎の組織像は，腎硬化症2例，腎孟腎炎2例，

軽度の動脈硬化症3例，正常2例であった．

 （3） 術後の血圧正常化は，6ヵ月以内に認められ，

9症例中，治癒3例，改善5例，不変1例であった．

また，術後の血清K値，plas皿a renin activity，尿中

アルドステロン値は，測定した全症例で正常値に復し

ていた．

 （4）手術および腫瘍の発見がかなり困難であった

症例を経験したが，本症において，手術により腫瘍を

発見しえず，過形成による症候群と診断するためには

じゅうぶん慎重な検討，徹底した探索を要するものと

考える．

 本論文の要旨は，第24圃日本泌尿器科学会西日本連合地方

会，第61回日本泌尿器科学会総会にて発表した．なお一部症

例は，第125，127回日本泌尿器科学会岡山地方会にて発表し

た，
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