副腎皮質
千代田武大
▼原発性アルドステロン症

・鉱質コルチコイド(アルドステロン)の過剰分泌により、Na蓄積、K喪失をきたす疾患。

・副腎皮質球状層病変が原因。

　片側性のアルドステロン産生腫瘍(APA：Aldosterone-Producing Adenoma)と

　両側性の副腎過形成による特発性アルドステロン症(IHA：idiopathic hyperaldosteronism)が多くを占める。

１．臨床症状

低K血症を伴う高血圧

筋力低下、脱力発作、周期性四肢麻痺、テタニー、不整脈

　※テタニー：血中Ca，Mg↓→四肢の強い拘縮、屈曲が数分間持続。重症の場合、喉頭筋、呼吸筋さらに全身の筋に及ぶ。

多飲、多尿

続発性糖尿病

代謝性アルカローシス：HCO3-↑→pH↑

２．診断

１）血中レニン↓、血中アルドステロン濃度(PAC：plasma aldosterone concentration)↑

　PAC/レニン＞20～40

２）画像診断：CT,MRI,エコーで病変を探す

３）131I-アドステロール副腎シンチ

４）腎静脈、副腎静脈の静脈血をとり、アルドステロンの左右差をみる。

３．治療

１）APAで、腫瘍が大きい、症状が重い、検査値が高い→手術(術前にK補給)

２）ほか(小さい、両側性)はスピロノラクトン

▼クッシング症候群

・糖質コルチコイド(コルチゾール)の慢性的な過剰状態によって起こる特異的症候(クッシング徴候)を呈する病態。

・40～60の中年女性に多くみられ、男女比1:4程度。15歳未満はまれ。

１．臨床症状

代表的なもの

中心性肥満(四肢は細く、体幹のみ肥満)：体脂肪分布異常

高血圧：ミネラルコルチコイド様作用によりNa,水が貯留→血管内容量↑

ほかに

糖尿病、満月様顔貌、野牛用肩、赤色皮膚線状、筋力低下、斑状出血など

２．診断

１）クッシング徴候＋コルチゾールの分泌亢進：クッシング症候群の確定診断

　①血中コルチゾール(尿中遊離コルチゾール)↑

　②一晩少量Dexamethazone抑制試験

　　23時にDexamethazone 1.0mg経口投与→翌朝8時血中コルチゾール≧5μg/dLだと異常。

　　Dexamethazoneは、コルチゾール様作用を示し、副腎皮質刺激ホルモン(ACTH:adrenocorticotropic hormone、下垂体前葉から分泌)の分泌を抑制する。

　③夜間血中コルチゾール↑

　　正常では、血中コルチゾールは朝高く、夜低い。深夜0時の血中コルチゾール≧6μg/dLだと異常。

２）ACTH依存性の有無：病型の分類

　①血中ACTH濃度≧10pg/ml→ACTH依存性＝下垂体由来(＝クッシング病)、異所性ACTH産生腫瘍

　　下垂体腫瘍によるクッシング病はクッシング症候群の40％を占める。手術が難しい。下垂体から出る他のホルモンにも影響を与える場合があり、予後不良。

　②血中ACTH濃度＜10pg/ml→ACTH非依存性＝副腎性、医原性

　　副腎の良性腫瘍によるものが多いので予後良好

　　②’DHEA-S
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　　　デヒドロエピアンドロステロンサルフェート(DHEA-S：dehydroepiandrosterone sulfate)は、男性ホルモンの中間代謝産物。DHEAの硫酸抱合体で、血中半減期が長いため、著明な皮内変動を示さない。

　　　DHEA-S↑→副腎癌
　　　DHEA-S↓→副腎の良性腫瘍
３）画像診断など：病変部位の確定

　副腎・下垂体：CT、MRI

　副腎：エコー、131I-アドステロール副腎シンチ

　下垂体：静脈サンプリング

３．治療

１）ACTH非依存性

　副腎性クッシング症候群→片側副腎全摘

２）ACTH依存性

　クッシング病→経蝶形骨洞下垂体腺腫摘出術

　　　　　　　　薬物療法、放射線療法(ガンマナイフなど)

　異所性ＡＣＴＨ産生腫瘍→原発巣の摘出、無理なら副腎酵素阻害薬など

▼アジソン病

・両側副腎皮質の破壊・萎縮により、副腎皮質ホルモンが慢性的に欠乏した状態

・結核性40％、特発性30％、悪性腫瘍の副腎転移、副腎出血・梗塞、感染症など。

　特発性では自己抗体(抗副腎抗体)を認める場合が多いため、自己免疫性とみられる。

・50～60歳代に多い。男女比1:1。

１．臨床症状

特異的な症状に乏しい

色素沈着：コルチゾール↓→ACTH↑→全身の皮膚への色素沈着

　特に口腔粘膜への色素沈着は特徴的。

低Na血症、高K血症、低血圧：アルドステロン(球状層)低下

易疲労感、脱力感、無気力、意識障害、体重減少、低血糖、消化器症状(悪心・嘔吐・食欲不振)：コルチゾール(束状層)低下

月経不順、腋毛・恥毛の脱落：アンドロゲン(網状層)低下

２．診断

１）臨床症状＋一般検査から疑う

早朝血中コルチゾール↓、血中ACTH↑、尿中遊離コルチゾール↓、尿中17-OHCS↓、尿中17-KS↓、好酸球↑、レニン↑、アルドステロン↓

２）確定検査

①迅速ACTH刺激試験

　合成ACTHを静注。0，30，60分後に採血し、血中コルチゾールが18～20μg/dL未満、または、コルチゾールの増加量が5～7μg/dL未満の時に副腎皮質機能低下症と診断。

②抗副腎抗体(特発性でしばしば陽性)

③画像検査：CT,腹部Xp(結核性では副腎部に石灰化がみられる)

３．治療

ヒドロコルチゾン(コートリル)の補充療法が一般的

　コルチゾール(糖質コルチコイド)とアルドステロン(鉱質コルチコイド)の両方の作用を持つ

▼先天性副腎皮質過形成

・先天的にコルチゾール生成が少ないために、下垂体前葉からのACTH分泌が亢進し、副腎皮質の過形成が見られる病態。

・コレステロールからコルチゾールを生合成する系の酵素(21-hydoroxylase,11β-hydroxylase)が欠損していることが原因。

・常染色体劣性遺伝。

１．臨床症状

低血圧、脱水、ショック：アルドステロン欠乏

生後1～3週で、哺乳力低下、嘔吐：コルチゾール欠乏

女児では陰核肥大、男児では陰茎異常発達：アンドロゲン過剰

皮膚色素沈着：ACTH過剰

２．診断

低Na血症、高K血症、アシドーシス、ACTH↑

尿中17-OHCS↓、尿中17-KS↑　→21-hydroxylase欠損(90%)

尿中17-OHCS↑、尿中17-KS↑　→11β-hydroxylase欠損(8%)

尿中17-OHCS→or↓、尿中17-KS↓　→17α-hydroxyprogesterone欠損(まれ)

３．治療

乳児期からコルチゾールとアルドステロンの補充療法
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