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· 高血圧の評価

本態性高血圧（？）…大抵の患者はこのタイプの高血圧。しかし原因が可逆的である事を示す症状を有しており更なる評価が重要である。父親は高血圧があるが、その発症年代からそれは本態性高血圧であろう。本態性高血圧はよく遺伝するが、十代というより中年で進行する例が多い。また、この患者には、症状に先行する遺伝的な内分泌障害の家族歴は有していない。また、発症の正確な時期はわからない。

· 高アドレナリン、高アドレナリン様状態

＊Essential hypertension

＊Anxiety attacks

＊Intracranial lesions

＊Diencephalic seixures

＊Use of drug (e.g.,cocaine)

＊Baroreflex fairure

＊Pheocromocytoma(adrenal or extra adrenal)

臨床所見はカテコラミンの過剰な分泌を示唆するものである。その状態になる鑑別を上に掲げる。

＊本態性高血圧の中には（特に若い人）動悸、発汗、頻朴、心拍出量増加を訴える患者がおり、カテコラミンの過剰分泌を示唆する。しかし、本態性高血圧と診断された中で実はPheocromocytomaだったという人はたった0.1％に過ぎない。

· 不安発作により正常血圧の人が過剰カテコラミンを分泌する事がある。

· 甲状腺機能亢進症は、高血圧や動悸、発汗を伴った過動作性、高アドレナリン状態になるが、これらの症状は典型的には持続性で発作性ではない。

· 脳内障害（腫瘍やくも膜下出血など）でも頭痛や高血圧や過剰カテコラミン分泌を促すが、他の神経学的所見も付随するはずである。

· めったに無いが両側性のてんかんが似たような所見を呈するが、大抵その前に前兆を伴う。この患者は心窩部の違和感が症状に先行しているが、てんかんの前兆としては考えられない。

· コカインの使用は内因のカテコラミンの放出を促し再取り込みを阻害する。よって、血圧の顕著な上昇と高アドレナリン症状と心筋障害を引き起こす。今回薬物テストは、スクリーニングの感受性のよい尿検査をしていないが、血清テストの結果では陰性である。

· 圧反射不全は血圧の発作性動揺をひきおこし、頭痛や発汗、情緒不安定を伴う。この病気は大抵頭部や頚部外傷に続発するがそのような証拠は見られてない。

· Pheocromocytomaの臨床特徴

Pheocromocytomaの患者は一過性のカテコラミン分泌上昇のためその症状は多岐にわたる。高血圧を伴う患者での頭痛、動悸、発汗の３徴はPheocromocytomaを強く疑わせる。さらに蒼白、悪心、腹痛、胸痛、振戦がある。これら症状ははじめ軽症だが、そのうち頻度と持続時間が増えてくる。90％の患者では高血圧を伴い、その２/3は持続性で、１/３は間欠的である。また持続的な高血圧を伴う患者の約半分は発作様症状があり、結局、約２/３が発作症状を有する。発作は数分から数時間持続し、感情的なストレスは発作の誘因にならない。引き金になるのは、腹圧上昇（全身麻酔時など）、降圧剤（カテコラミンの神経とり込みを阻害するもの…三環系抗鬱薬）グルカゴン、オピオイド、メトコロプラミドなど。

発作の治療にβレセプター阻害剤を使うと高血圧を悪化させる。というのも、β２レセプターの血管拡張効果をなくし、カテコラミンのα１レセプターの血管収縮作用が優位に立ってしまうからである。この患者はatenololを処方されているが、血圧には影響していない。

ほとんどの患者では、カテコラミンを持続的に分泌している。稀な例ではその発作時しか分泌せず、症状の表れにリンクしているものもある。持続的に分泌している例でも血圧に関しては正常である事も多い。これは、末梢血管抵抗を増加させ、交感神経反射をレセプターのdown regulationにより減少させている事である。これが起立性高血圧、循環血症量低下、Ht上昇につながる。さらに、胸心痛、不整脈、急性心筋梗塞が冠動脈疾患が無いにもかかわらず起こる可能性がある。左室肥大がきっと伴っているだろう。稀な例ではあるが、カテコラミン誘発性巣状心筋壊死が引き起こされ、鬱血性心不全が伸展する事もありうる。後、重要なのは高血糖である。カテコラミンにより肝のグルコース放出が促され、インスリンの分泌が阻害されるため。

異所性のPTHrP分泌による高カルシウム血症が起こりうる。

また、MENⅡA、ⅡB、neurofibromatosis 、von Hippel Lindau病等の症状でもある。

この患者は家族歴もなく他の所見も無い。

· 検査診断

カテコラミン、及びその代謝物の上昇を示す事で行われ、典型的には、尿中や時に血清中の値である。信頼性のあるテストは、２４時間蓄尿中の遊離カテコラミン、メタネフリン、VMAを測定する事である。検査に正確性をもたらすには発作時の値を取ることで上がり、だいたい正常の少なくとも３倍以上高い。血清カテコラミン測定はsensitivityが90％、specificityが95% である。

抑制試験や誘発試験ははっきり言ってあまり必要無い。

· 腫瘍の占拠部位

90％は副腎髄質からである。また副腎外でもその98％は腹部にある。腹部ではZuckerkadl器官（大動脈傍体の事でクロム親和細胞の小塊）、交感神経節、膀胱。胸部では後縦郭の交感神経節、などである。

Pheocromocytomaは大抵腹部にあるので、最初に写真で診なければ行けない場所だが、それは生化学的に診断されてからである。正常でも５％ではmassが見つかるからだ。

MRIにおいてT２強調画像で明るく見える。また131Iにより造影される

· 治療

生化学的基準でPheocromocytomaと診断されると、とりあえず、非特異的αレセプター阻害薬のphenoxybenzamineを投与する事が多い。根治療法は外科的摘出である。針吸引生検が行われやすいが、禁忌であり、高血圧発作を誘発してしまう。

この患者の場合、診断的手技として尿中カテコラミン、メタネフリンの側底であり、腫瘍の切除がもとめられる。実際、この患者は別の病院でモルヒネの投入により症状が悪化している。また尿中ノルエピネフリンは正常の20倍、メタネフリン、VMAも著増していた。血清ノルエピネフリンは正常の9倍、ﾄﾞｰパミンは正常の4倍にもなっていた。画像所見では孤立した腫瘍であり、4肋骨に接してはいるがよく分画された腫瘍で、腫瘍のen blockを施行した．腫瘍は血管に富んでいた。

【Clinical diagnosis 】　extra adrenal pheochromocytoma

【pathological discussion】

摘出標本は径6.5cmで4肋骨を含む側胸壁に接し、よく分画され、巣状出血をきたしていた．

この症例の病理学的所見はparagangliomaに特徴的である．臨床家はよく場所によらず、phechromocytoma　というが病理学的には副腎髄質のchromaffin cellから出たものをいい、

副腎外腫瘍はparagangliomaという．

副腎外paragangliomaは、自律神経径の神経稜原発の腫瘍であり、全縦郭腫瘍のわずか0.3％を占めるに過ぎない．そのうち1／3が、後縦郭に位置する．機能的なのは35～50％で、活動性の高いものは15％にもみたさず、前縦郭腫瘍に比べ、小さく、多中心性ではない．

核異形や、異常分裂、被膜や血管浸潤は良性、悪性どちらにも見られるので組織学的に鑑別する共通した基準があるわけではない．

術中の浸潤所見や、リンパ節、肺、肝、骨転移の所見は悪性度のよい指標である．

＊腫瘍のサイズは予後の規定因子か？

＞＞＞サイズと悪性、良性の関連は証明されていない．

術前及びαレセプター阻害により循環血漿量が減少しているので大量輸液を必要とする．様々な補助薬剤や補液を使用せずとも循環動態が安定するのに約72時間掛かる．

今では患者は正常血圧となり、症状は消失し血液検査でも陰性化している．

