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著明な血圧変動と高血糖で発見された巨大褐色細胞腫の1例
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はじめに

　褐色細胞腫は副腎髄質や傍神経節を構成するク

ロム親和性細胞から発生する腫瘍であり，カテコ

ラミンの過剰産生にともない高血圧，動悸，頭痛，

発汗，耐糖能異常，などの症状を呈する腫瘍であ

る。近年，画像診断など診断技術の向上により無

症候性に経過して，他疾患の精査中や剖検にて偶

然発見されることも多くなってきた。しかし，今

回我々は著明な血圧の変動と高血糖により発見さ

れた巨大褐色細胞腫の1例を経験したので報告す

る。

症 例

　患者47歳男性。
　主訴　起立時の頭重感，浮遊性めまい。

　家族歴　特記すべきことなし。

　既往歴　7～8歳，日本脳炎にて入院。平成10年

3月，胃潰瘍。

　現病歴　平成IO年春の血圧測定時には収縮期

圧で120前後と高血圧は認められなかった。8月

上旬より全身倦怠，川渇，多飲，多尿などが出現

し，上半身を中心とした多汗傾向も認められた。口

腔内の荒れも目立ち，37度前後の微熱が続いてい

た。近医受診し高血圧を指摘され，内服薬を処方

された。又，エカ月間に約10Kgの体重減少を認め

た。

　平成10年8月14rl夕方より，横になっている

状態から起き上がった際に頭重感やふらつき感，

軽度の浮遊性めまいが出現，起きあがった状態で

症状が持続し，横になると落ちついていた。夜間

診療所を受診し，血圧が収縮期圧で120台から

240台と激しく変動し，心電図にて胸部誘導のST

上昇も認めたため，当院救急センターに搬送され

た。

　入院時現症　身長165cm，体重45．5　Kg，体温

38．6℃，血圧97／56mmHg，脈拍130／分　整。

　意識清明で全身発汗著明，胸部に1／6度の収縮

期雑音を聴取し，右季肋部に肝を2横指触知した。

　来院時緊急検査成績（表1）　721mg／dlと著明

な高血糖を呈しており，さらに白血球上昇，CRP

陽性，TP，　BUN，Crの高値等の脱水傾向が認めら

れた。尿糖および尿蛋白は陽性であったが，ケト

ン体は認められなかった。

　血液ガスでは，PO　，）が低値であったが，アシ

ドーシスなどは認めなかった。

　臨床経過　入院時より血圧は60台から突然

300以上になるような発作性の上昇を頻回に繰り

返し（図1），特に歯磨きや腹圧をかけたときなど

に上昇した。また，来院時より著明な高血糖を示

したため，インスリン持続注入療法（1～2単位／時

間）を開始して血糖のコントロールをはかった。胸

部X線写真にて右横隔膜の挙上が見られ，エコー
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　仙台市立病院内科

＊同　病理科 図1．血圧変動の推移
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表1．来院時一般検査成績
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図2．腹部単純CT　右副腎由来の多房性巨大腫瘍 図3．同じく造影CT

にて右腎ヒ方に多胞性の巨大な腫瘤を認めたため

CTを施行した。その結果，肝臓を圧排し，肝との

境界不明瞭な，内部に隔壁様構造を有する径約13

cmの巨大なのう胞性腫瘍を右腎ヒ部に認めた。

又，CT上は頚部や胸部には異常所見は認められ

なかった（図2，3）。MRIにてこの腫瘍は，　Tl強

調像で壁と充実性部分は淡い高信号，内部は低信

号を呈し，T2強調象で壁と充実性部分は淡い高

信号，内部は強い高信号を呈した。前額断では，腫

瘍により肝右葉が頭側へ圧排され，ド大静脈は内

側に偏位しており，肝外腫瘍と考えられ，右副腎

原発の腫瘍が疑われた（図4，5）。

　1311－MIBGシンチにて右腎上方の腫瘍に一致

する著明な集積増加を認めた。他の部位には

MIBGの集積は認められなかった（図6，7）。

　内分泌学的検査：血漿，尿中カテコールアミン

はきわめて高値を示し，［（IL漿，尿中ともエピネフ

リン優位であった。甲状腺ホルモン，コルチゾー

ル，ACTII，カルシトニン等他のホルモンは正常

であった（表3）。以上より褐色細胞腫と診断し，第

3病口よりDoxazOsinの経口投与をを4mgより

開始して16mgまで漸増した。第5病日より
Betaxolol　10mgを追加投与することで第7病日

には血圧は収縮期圧100程度で安定し，発作性の
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図6．’：”IMIBG（背面像）右腎上方腫瘤に’致する集
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図4．腹部MRI（横断面）
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図7．同じく全身像

図5．同じく前額断

卜昇も認められなくなった。又，眼底には高血圧

性や糖尿病性の網膜変化などは見られなかった。

外科転科の上，9月9日右副腎腫瘍摘出術が施行

された。

　腫瘍内貯留液の内分泌学的検査：アドレナリン

1．lng／ml，ノルアドレナリン0．97　ng／mlとカテ

コールアミンの著明な高値を認め，やはりエピネ

フリン優位であった。

　病理組織学的所見：腫瘤は径ユ5×］5×15Cln，

重量1，100グラムで，比較的厚い被膜におおわれ，

中心部に嚢胞を形成し，嚢胞壁には充実性部分が

見られた（図8）。腫瘍は被膜外に副腎皮質を認め

た（図9）。腫瘍細胞は，胞体が豊かであり，好塩

基性で，血管を取り囲むように棚状構造をなして

増殖していた（図10）。銀染色でも充実性胞巣構造

を示していた（図11）。腫瘍の被膜侵襲，血管侵襲

は確認されず，悪性を示唆する所見は得られな

かった。電子顕微鏡所見でも胞体内に電子密度の

高い限界膜を有した分泌穎粒を多数確認でき，病

理学的にも褐色細胞腫と診断された（図12）。
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表2．入院時一般検査成績

WBC
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IIb
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lOO　mEq／1

7．4m9／dl
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0．6nユ9／d1
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175m9／dl
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l741U／1
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0．999／dl

59m只／dl

　o
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　59
（一／一）
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表3．内分泌学検査
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図8．右副腎腫瘍の肉眼像：腫瘤は直径約工5cm大
　　　で厚い被膜に囲まれ中心部に嚢胞を形成してい

　　　る。

図9．腫瘍片縁組織像：のう胞性腫瘍に接して副腎
　　　組織が確認される（HE，弱拡大）。
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図10．腫瘍組織像：豊かな胞体を持つ腫瘍組織が胞
　　　巣状に増殖している（HE，強拡大）。

図11．腫瘍組織銀染色：胞巣構造が確認される。

図12．電顕組織像：胞体内に限界膜を有する分泌穎
　　　粒を多数認める（×5，000）。
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考 察

　褐色細胞腫の，頻度は全高血圧患者の0．1から

0．2％と，比較的稀な疾患である。しかし，最近は

生化学的診断法や各種画像診断法の発達により多

くの褐色細胞腫の症例が発見されており，偶然腫

瘍が発見され，カテコールアミンの測定等で本症

と診断された偶発腫瘍も増えている。本症は正し

く診断し腫瘍を切除すれば大部分の例は根治可能

であるとともに，約10％に悪性が存在するこ

とO，多発性内分泌腺腫症等の場合悪性腫瘍の合

併も考えられること，高血圧性緊急症に発展する

ことがあることなどより的確かつ迅速な診断が要

求される。三浦らの報告によれば，腫瘍の大きさ

は平均151gで，良性のそれでは148　g，悪性では

207gであった。腫瘍径（最大径）は，平均6．6　cm

で，良性例では6．5cm，悪性例では7．8　Cmであっ

た。500g以上のいわゆる巨大なものは7．8％しか

報告されておらず2～4），径15×15×15cm，重量

1，100gといった本症例は非常に巨大な褐色細胞

腫の一例と考えられる。

　褐色細胞腫の主症状は高血圧で約90％に認め

られるが，血圧の変動が大きい点で他の二次性高

血圧と異なる。その原因としてカテコールミンの

一過性の放出の他，循環血液量の減少，交感神経

反射の障害などが考えられている。三輪らは，高

血圧の起こり方から，持続型（約60％），発作型（約

30％），無症候性型・覆面型（約10％）に分類して

いるが，発作型では発作の頻度や持続時間は症例

により異なるが，おおむね40分以内である5）。発

作は身体侵襲あるいは腫瘍自体への機械的刺激

（側臥位，腹臥位，排便など）により誘発され，本

症例も同様であった。エピネフリンは心筋収縮力

増強，心拍数増加により心拍出量を増加させ，収

縮期血圧を上昇させる。エピネフリン産生が優位

なものは発作性高血圧を呈することが多く，基礎

代謝を充進させ，血糖や血中コレステロールを増

加させ，糖尿病を呈する症例もある5）。これらは血

漿，尿中ともエピネフリン優位であった本症例が

著明な血圧変動や高血糖を示したことと一致す

る。しかし，佐藤らによる1，000gを越える褐色細
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胞腫では正常血圧例（16例中8例）が多い傾向に

あった2）。巨大な褐色細胞腫は形態的には多房性

あるいは嚢腫性のものが多く，腫瘍の増大に伴う

相対的血流量減少・栄養血管の圧排伸展，過剰カ

テコールアミンによる栄養血管の攣縮などが生

じ，腫瘍内に壊死，出血などの二次性変化を来し

やすい。これらにより腫瘍実質細胞が減少してカ

テコールアミンの産生低下をきたしたり，またカ

テコールアミンに対する血管の反応性の低下や，

腫瘍内外でのカテコールアミンの不活性化が元進

していること等から高血圧などの臨床症状を示し

にくくなると考えられている。しかし本症例では

著しい血圧上昇が認められた。

　本症では，高頻度に耐糖能障害を合併するが，そ

の発生機序としては，カテコラミンのα作用を介

しての内因性インスリン分泌の抑制及びβ作用

を介する肝臓での糖放出と末梢での糖取り込み阻

害によるものと考えられている。しかし褐色細胞

腫に伴う耐糖能異常では500mg／dl異常の著明

な高血糖やケトアシドーシスまで至った報告はほ

とんど認められず，その点からも本症例は特異な

1例であったと思われた。

　褐色細胞腫は組織学的所見のみで良性・悪性を

鑑別することは困難であり，悪性と診断するには

クロム親和性組織の存在しない部位に転移巣を認

めることが必要とされる3）。三浦らの悪性例の検

討では，原発腫瘍の大きさは良性に比較して大き

い傾向を認め，悪性例は345g，良性例は124gと

報告されている。500g以上の報告は稀であり，本

症例は1，100gと巨大であったが，画像診断的に

は転移巣を認めず，組織学的にも悪性を示唆する

像は確認されなかった7）。褐色細胞腫の5年生存

率は95％以上で，術後再発率は10％未満である

が，初回手術時に転移がなく組織像も悪性所見が

見られなくても再発し，悪性の経過をたどること

があり，本症例は腫瘍が巨大であったこともあり，

今後慎重に経過を観察する必要があると考えられ

る。

おわりに

　高血圧と高血糖を呈するMENを合併しない

右副腎原発の巨大な良性褐色細胞腫の一例を報告

した。
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