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緒　　　言

　褐色細胞腫は大部分が副腎原発であるが，約10％に異所
性の発生も見られ，多くは腹部大動脈周囲に発生する．遠
隔転移がない場合には，外科的切除が治療の中心であるが，
10㎝以上の巨大例，隣接臓器や大血管に浸潤が疑われる症
例では，他臓器や大血管の合併切除を要する場合もあり，
術中操作にともなう血圧変動など麻酔管理上の問題も加わ
って，切除が困難な場合もある．今回われわれは，14㎝大
の巨大な異所性褐色細胞腫に対して，131I-MIBG内照射療
法および化学療法を先行し，縮小効果を得て安全に切除し得
た１例を経験したので若干の文献的考察を加えて報告する．

症　　　例

症　例：46歳，男性．
主　訴：無症状．
既往歴：高血圧症（未治療），22歳～Ｂ型肝炎キャリア，30
歳，甲状腺腺腫摘出術．
飲酒歴：なし．
家族歴：母：胃癌，全身性エリテマトーデス．
現病歴：2009年12月，健診で便潜血陽性を指摘され前医を
受診した．上下部内視鏡検査では下部消化管内視鏡検査に
おいて大腸ポリープが散在するのみで腫瘍性病変は指摘で
きず，腹部CTを施行したところ，大動脈右側に14㎝大の
後腹膜腫瘍を認めた．診断加療目的に2010年１月当院紹介
となった．
現　症：身長177㎝，体重63㎏．血圧166/96㎜ﾆ，脈拍68回
/分・整．眼瞼結膜に貧血なし，眼球結膜に黄疸なし．呼吸
音清・心音は整で雑音なし．腹部やや膨満，軟で圧痛なし，
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　A 46-year-old man was found to be positive for occult blood at a medical checkup and was revealed to have a 
14-cm tumor on the right side of abdominal aorta by a subsequent abdominal CT scan. The endocrinology laboratory 
data showed elevations in the levels of serum noradrenaline, and ectopic pheochromocytoma was suspected.
　The tumor was compressing the inferior vena cava and portal vein, the superior mesenteric artery and the 
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dacarbazine). He was treated with three courses of radioisotope therapy and 16 courses of chemotherapy, which 
significantly reduced the tumor size. This made radical resection possible ; we were able to avoid the merger excision 
of great vessels and other organs.
　On pathological and immunopathological findings, the tumor was diagnosed as ectopic pheochromocytoma. 
Regarding the safety and curability of the treatment, neoadjuvant therapy may be useful in treating very large tumors 
that show invasion of other organs.
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腫瘤を触れず．
血液検査：血液生化学検査・甲状腺機能に異常を認めなか
った．腫瘍マーカーはCEA 4.6ﾍ/㎖，CA19-9 9.2U/㎖，
AFP 7.8ﾍ/㎖，PIVKA-Ⅱ 31AU/㎖といずれも正常範囲
であった．
内分泌学的検査：血液中のノルアドレナリンは12.4ﾍ/㎖
（基準値範囲0.1～0.5ﾍ/㎖）と上昇し，ドーパミン値も
24.0ﾍ/㎖（基準値範囲0.03以下）と高値であった．血液中
のアドレナリン値は0.04ﾍ/㎖と正常であった（表１）．
腹部造影CT：右横隔膜下から右腎下極にかけて比較的境
界明瞭な14×12×７㎝の腫瘤が存在し，造影早期より強く
濃染され腫瘍内部は壊死像を呈していた．下大静脈を右側
に圧排し，膵臓を腹側に圧排していた．門脈は狭小化して
おり側副血行路が発達していた（図１）．
上下部消化管内視鏡検査：腫瘍性病変は認めなかった．
131I-MIBGシンチグラフィー：CTで指摘された腫瘤に一
致して集積が亢進していた．遠隔転移を疑う他部位への集
積は見られなかった．
　以上から異所性褐色細胞腫と診断した．根治切除につい
て検討したが，肝臓や十二指腸，膵頭部上腸間膜動脈周囲
さらには右腎動脈などの合併切除を要する可能性があるこ
とから根治切除は不可能と判断した．加えて術中操作によ
る著明な血圧の変動などが予測され麻酔管理が困難である
と判断した．転移は明らかでなかったため腫瘍の縮小によ
る根治切除の可能性を検討し，131I-MIBG内照射療法を他
施設で計３回施行した．
　CT画像では軽度縮小効果は得られたものの，血中ノル

アドレナリン値も上昇傾向であったことから内照射療法を
終了し，当院で化学療法（CVD療法：cyclophosphamide 
750㎎/㎡，vincristine 1.4㎎/㎡， dacarbazine 600㎎/㎡ Day 
１， dacarbazine 600㎎/㎡ Day２，３～４週毎）を開始した．
　６コース終了時の画像評価で38.6％の縮小効果が得られ
たことから化学療法を継続する方針とした．また腫瘍の縮
小に伴い，血中カテコールアミン値も著明に減少した（図
２）．約14ヵ月にわたり計16コースを施行し縮小効果が得ら
れた（図３）．なお初診後からの血圧推移については，ドキ
サゾシン４㎎の投与を継続した状態において，収縮期血圧
は110～130㎜ﾆで経過しており，治療中も降圧薬の調節は
不要であった．膵頭部や上腸間膜動脈周囲への圧排所見が
改善していることや，徐々に化学療法への反応性が低下し，
腫瘍の縮小効果が得られなくなってきたことから，根治切
除目的に2014年２月手術を施行した．なお，術中の血圧変
動に備えてα１受容体阻害剤であるドキサゾシンを，治療
開始時から１日量４㎎で導入されていた投与量を漸増し，
手術10日前からは３日毎に１㎎の増量を行い最終的に10㎎
とした．
手術所見：右斜胸腹部切開で開腹した．腫瘍は肝十二指腸
間膜や十二指腸下行脚を圧排して存在していた．膵頭神経
叢周囲は強固に癒着しておりこれを剥離した．動脈の合併

図１　腹部造影CT
右横隔膜下から右腎下極に強く濃染される腫瘤が存在し，上腸
間膜動脈周囲も圧排され境界が不明瞭であった．

表１　血液検査所見

WBC 4.26 ＊103/ﾒ CEA 4.87 ﾍ /㎖
RBC 4.89 ＊106/ﾒ CA19-9 9.2 U/㎖
Hgb 14.2 ℊ/㎗ AFP 7.8 ﾍ /㎖
Hct 43.7 % PIVKA-Ⅱ 31 AU/㎖
Plt 258 ＊103/ﾒ NSE 12.57 ﾍ /㎖

SLX 26.4 U/㎖
TP 7.5 ℊ/㎗
Alb 5.0 ℊ/㎗ 内分泌検査
T.Bil 0.54 ㎎/㎗ 血中アドレナリン 0.12 ﾍ /㎖
AST 31 U/L 血中ノルアドレナリン 15.82 ﾍ /㎖
ALT 36 U/L 血中ドーパミン 41.88 ﾍ /㎖
ALP 240 U/L
LDH 174 U/L 尿検査
BUN 15.7 ㎎/㎗ 蛋白 ( － )
Cre 0.88 ㎎/㎗ 糖 ( － )
Na 141 mmol/L 潜血 (１＋ )
K 4.4 mmol/L
Cl 103 mmol/L
CRP 0.01 ㎎/㎗
AMY 92 U/L
血糖 118 ㎎/㎗
HgbA1c 6.0 %
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切除は行わず剥離が可能であった．下大静脈と腫瘍の間も
一部剥離困難な部位があり，下大静脈壁を一部合併切除し
て腫瘍を摘出した（図４ａ，５）．術中の麻酔管理において
は，腫瘍摘出時に収縮期血圧が50㎜ﾆと低下したためノル
アドレナリンの投与を必要とした以外は大きな変動なく経
過した．
病理組織所見：腫瘍は10×９㎝で多くの部分が変性壊死し

ていた（図４ｂ）．免疫組織化学染色では synaptophysin が
びまん性に強陽性を示し，chromograninn A ならびに一部
S-100が陽性であり，異所性褐色細胞腫と診断した．良悪
性の判断は困難であった．Ki-67標識率は約５％であった
（図６）．
　術後経過は良好で，術後23日目に退院となった．術後10
ヵ月と観察期間は短いが，現在降圧薬を使用することなく
血圧は正常範囲で推移しており，血液中のノルアドレナリ
ン値も正常値に改善し，画像上再発なく経過している．

考　　　察

　褐色細胞腫は副腎髄質由来のカテコールアミン分泌腫瘍
であり，平成22年度の全国疫学調査によると本邦での推定
患者数は約3,500人と比較的頻度の低い疾患である1)．別名
10％病と呼ばれ遺伝性・両側性・異所性・悪性の頻度がお
おむね10％である2)．自律神経系の傍神経節組織から発生
する腫瘍のうち，副腎外に発生したものを paraganglioma
もしくは異所性褐色細胞腫と呼び，異所性褐色細胞腫の発
生部位としては，大動脈周囲が好発部位で約半数を占め，
他に膀胱や胸腔・骨盤内など交感神経節由来でさまざまな
部位に発生する3)．血中カテコールアミン値や過剰症状に
応じて機能性，非機能性と分類されている4)．機能性の症
状としては多彩であり，高血圧症，頭痛，発汗，動悸など
が出現する5)．機能性の頻度については，高川らが後腹膜
paraganglioma 106例を検討し，機能性が25％，非機能性が
75％と報告している6)．
　異所性では悪性の割合が高いとされ，多いものでは悪性
褐色細胞腫のうち約半数が異所性由来であったと報告され
ている3)．予後については，副腎由来と比較して予後不良
であるとする報告の一方で7)，予後に差がみられなかった

　 巨大異所性褐色細胞腫の１切除例：安井和也，他６名 　
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図３　腹部造影CT
内照射３回・化学療法16コース終了後；腫瘍は縮小し，上腸間
膜動脈の圧排所見は消失した．

図２　治療中の血中カテコールアミン値の推移
点線；血中ドーパミン，実線；血中ノルアドレナリン．
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図５　手術シェーマ
Ｄ：十二指腸下行脚，CA：腹腔動脈，SMA：上腸間膜動脈．

1cm

ａ

ｂ

図４　術中写真（ａ）と摘出標本所見（ｂ）
ａ：膵頭部十二指腸や右腎動脈（矢頭）は温存可能であった．
下大静脈（矢印），ｂ：最大長径10㎝の境界は比較的明瞭な腫瘍
で，多くは変性壊死していた．

ａ ｂ

図６　病理組織所見（ａ）と免疫組織化学染色所見（ｂ）
ａ：円形で大小不同の核を持った胞巣状の腫瘍細胞を認める．大部分の腫瘍細胞で変性が見られた．H.E.（200倍），ｂ：S-100染色陽
性の支持細胞を一部に認めた．S-100染色（200倍）．
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とする報告もあり8)，一定した見解は得られていない．
　診断として血中カテコールアミンの測定や尿中代謝産物
の測定が有効であり9)，異所性褐色細胞腫ではノルアドレ
ナリンをアドレナリンに転換する酵素を欠損しているた
め，血中ノルアドレナリンが高値を示す例が多いとされて
いる10)．腫瘍の局在や遠隔転移の診断に131I-MIBGシンチ
グラフィーが有用とされ，CTよりも高い検出率が報告さ
れている11,12)．
　遠隔転移がみられない場合，治療は外科的切除が基本で
ある．副腎由来の腫瘍に加え異所性発生でも副腎近傍の腫
瘍であれば，腫瘍径などに応じて腹腔鏡での切除も行われ
ている2)．しかし下大静脈や大動脈などとの位置関係や腫
瘍径によっては腹腔鏡での術野展開が困難であり，開腹手
術を選択すべきである．
　自験例では，初診時下大静脈と大動脈の間に位置する巨
大腫瘍であり，上腸間膜動脈周囲まで浸潤の可能性があっ
たことから，他臓器の合併切除を行ったとしても根治切除
は不可能と判断した．加えて術中操作による血圧変動の危
険性など麻酔管理の観点からも手術困難と判断し，
131I-MIBG内照射療法ならびに化学療法を選択した．
　自験例は術前治療によって腫瘍の縮小効果を得ることが
でき，根治切除が可能となったまれな症例と考えられる．
「褐色細胞腫」，「化学療法」などをキーワードに医学中央
雑誌にて検索し得た限り，術前化学療法や放射線療法，内
照射療法が行われたのは過去１例のみの報告であり（会議
録除く），報告例では膀胱褐色細胞腫に対して当初骨盤壁へ
の浸潤が考えられたためCVD療法を26コース施行され，
のちに根治切除がなされている13)．
　また2000年以降において，10㎝を超える巨大異所性褐色
細胞腫の手術例については，検索し得た限り自験例含め15

例であった（表２）．血中カテコールアミンが高値の場合
や，機能性の腫瘍では，下大静脈の切除再建や腎臓以外の
周囲臓器の合併切除を要する場合が多い．うち１例は術後
２ヵ月に局所再発をきたしており14)，周囲臓器の温存可能
性ならびに断端陰性確保の点で術前留意すべきである．予
後については観察期間に差があるものの，１例を除き局所
再発および遠隔転移再発は認めなかった．
　なお術前に良悪性を鑑別することは困難であるといわれ
ており，切除標本の病理組織学的診断においても確定診断
は容易ではない15)．2005年のWHO腫瘍分類では，「転移が
あるもののみを悪性褐色細胞腫とよび，周囲組織や大血管
に腫瘍が浸潤していて致死的になる可能性があっても悪性
とよばない」と定義されている16)．
　悪性褐色細胞腫に対する化学療法においては，CVD療法
が中心的な役割を果たしている．Averbuchらは症例の57％
において50％以上の腫瘍縮小効果が得られ，症例の79％に
おいて50％以上のカテコールアミン分泌減少効果が得られ
たと報告している17)．またHuang らは完全奏功11％，部分
奏功44％で生存期間中央値が3.8年であったと報告してい
る18)．有害事象については，骨髄抑制や肝機能障害，嘔気
嘔吐や脱毛など化学療法における一般的な副作用が挙げら
れるが重篤なものは少ない19)．自験例では最終的に腫瘍縮
小効果を得た結果，周囲臓器を温存し根治切除することが
可能であった．術前の化学療法が巨大腫瘍例での手術の安
全性の担保，ならびに根治切除率の向上に寄与する可能性
があるが，報告例が少なく今後の検討が必要である．
　一方，131I-MIBG内照射療法も悪性褐色細胞腫に対し，
腫瘍縮小効果および自覚症状の緩和を目的に施行されてい
る．シンチグラフィーで腫瘍への有意な集積を示す場合に
適応となる19)．Shapiro らは，約30％に腫瘍の縮小効果を認

　 巨大異所性褐色細胞腫の１切除例：安井和也，他６名 　

表２　2000年以降における，国内外10㎝以上の巨大異所性褐色細胞腫手術例

報告者 発表年 年齢 性別 主訴 血中カテコラミン値 機能性 腫瘍サイズ（㎝） 合併切除 予後

Melegh 2002 55 男 無症状，CT指摘 記載なし 記載なし 20 左腎 記載なし
Rafique 2003 46 男 腹部腫瘤 記載なし － 18×15 右腎 30ヵ月生存
中村 2004 51 女 腹部腫瘤 ↑ ＋ 13×7.2×5 右腎 ５ヵ月生存

Nakayama 2005 13 女 腹部腫瘤，水腎症 記載なし － 14×10.7×4.9 記載なし 24ヵ月生存
Matsui 2007 23 男 胸部レントゲン異常 → － 12.5×11×6.8 左腎 156ヵ月生存
久良木 2009 45 男 頭痛 ↑ ＋ 15×7 下大静脈吻合再建 記載なし
山内 2009 61 男 外傷後腫瘍内出血 未施行 － 27×18 十二指腸壁・小腸間膜 24ヵ月生存
嶋田 2009 66 男 便秘 未施行 記載なし 21×16×11 なし 19ヵ月生存
Kunitz 2010 50 男 腹部腫瘤 記載なし 記載なし 24×22×12 記載なし ６ヵ月生存
逢坂 2010 43 男 腹痛 → － 15×9.8×9 左腎・左副腎・脾臓 10ヵ月生存
奥野 2010 67 女 腹部腫瘤 ↑ ＋ 14 十二指腸壁・下大静脈壁 記載なし
末廣 2012 48 女 腹部腫瘤 → － 15×8 なし 記載なし

亀高 2013 74 男 腹部腫瘤 ↑ － 17×15×12 肝右葉・右腎・回盲部・下大静
脈（人工血管再建）・横隔膜 ６ヵ月原病死

古里 2013 51 女 腹痛 → － 15×14×24 なし 12ヵ月生存
自験例 2015 46 男 無症状，CT指摘 ↑ － 14×12×7 下大静脈壁 10ヵ月生存
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め，約40％にカテコラミンの減少効果があったと報告して
いる20)．有害事象として，骨髄抑制，肝機能障害，甲状腺
機能低下症などが挙げられる19)．しかし本邦では実施でき
る施設が数施設と限られている点や，治療用の131I-MIBG
を個人輸入の形で使用しなければならない点などから一般
的な治療としては課題が多いと考えられる．術前補助療法
という観点においていずれを選択するかについては，シン
チグラフィーでの集積の有無や併存疾患などに応じて判断
すべきであるが，特に根治切除を目的とした点での治療効
果の違いについては，症例の集積が必要である．
　褐色細胞腫の病理組織学的所見から術後の再発・転移の
危険性についてさまざまな検討がなされているが，十分な
知見は得られていない2)．初回手術時に顕在化した転移は
なく，病理組織所見でも積極的に悪性を疑わせる所見がな
かったにもかかわらず，９年後に多発骨転移をきたした症
例も報告されており21)，長期にわたる経過観察ならびに再
発高危険度群の選別が重要と考えられる．

結　　　語

　巨大異所性褐色細胞腫に対して術前内照射および化学療
法を行い，腫瘍の著明な縮小効果を得て安全に切除し得た
１例を経験したので若干の文献的考察を加えて報告した．
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