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研究資料

病気の頻貌と容貌 (2)

ーク、Jシング柾候群 (Cushing'sSyndrome) について

佐々木 1次、"'ヽ
川崎晃

宮之原正和＊
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福島武

Facial and body manifestations of diseases (2) 

-Cushing's Syndrome— 

雄＊＊

Haruka SASAKI, Masakazu MIY AN OHARA*, Takeo FUKUSHIMA**, 

Terukazu KAWASAKI and Makoto OKUMURA* 

Summary 

Cushirrg's syndrome is the clinical concht10n resulting from excessive inappropriate expo-

sure to glucocorticoids. It was first fully described clinically by Harvey Cushing (1869-

1939) in 1932 before the isolation of either the adrenal steroid hormones or the pituitary pep 

tide hormones. 

Cushing's syndrome refers to the manifestations of glucocorticoid excess without regard 

to specific etiology. It can result from the spontaneous causes (pituitary or adr叫 alacleno 

ma etc) but is more commonly iatrogenic and specially clue to glucocorticoid theapy. The 

clinical manifestations of this syndrome were well described by Cushing himself. Obesity is 

the most common manifeslalion, and weight gain is us叫 lylbe initial sy町}tom. Weight 

gain is classically central, affecting mainly the face, neck, trunk, and abdomen with relative 

sparing of the extremities (so-called central or truncal obesity). /¥.!though skin changes are 

less frequent, their presence should arouse the suspicion of cortisol excess. Striae cutis arc 

found commonly abdominal. 

The facial and body appearances in our experienced cases with Cushing's syndrome (or 

disease) were presented and briefly disscussed the pathophysiology. 

(Journal of Health Science, Kyushu University 12: 173-183, 1990) 

はじめに

患者の顔貌や体型をよく見ることによってある程度

診断の契機を掴むことの可能な“ク y シング症候群

(Cushing's Syndrome)"を取り上けてみたい。

着者はバスや汽車などの乗り物に乗ったときには，

かならず周囲を何回となく見回すことにしている。健

康で元気そうな頷をした人達，疲れ呆てた栢をした人，

眠りこけている人，なんとなく物思いにふけっている

人，各々が生i』の玉伯を背負って食べ，寝て，生活し

ている。その様な思いのなかで，ふとこの人はもしか

したら"クッシング症候群｀＇の患者さんかも知れない

と思う人に出会うことがある。実際に確かめたことは

ない。東京女子医大内分泌総合医原センターの鎮日利

夫先生（現名誉教授）は東京山手線の満員電車のなかで，

このような人に出会い，名刺を渡して"~/皇，女子医

Institute of Health Science, Kyushu University 11, Kasuga 816, Japan 
*Dcpartmenl oi Internal M叫icine,School of Medicine, Fukuoka University, Fukuoka 814-01, Japan 
* *Department of Neurosurgery, School of Medicine, Fukuoka University, Fukuoka 814-01, Japan 
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174 健康科学

大を受診して下さい ＂と 言われ，実際に何人かの

患者さんを発見し，大変感謝されたことがあると ，な

にかの講派の時に話されたことがある。著者にはその

勇気はないが，少なくとも診察のときは患者さんの訴

えのみに捉らわれず，心して“視診＂をおこないたい

ものだと思っている。

クノシング症候群は特楳的で多彩な臨床症状を呈す

るが，特に顔貌や休型は特徴的であり本症の診断上極

めて重要である。

クッシング症候群の臨床像

クノシング症候群は副腎皮質から慢性的にコルチ

ゾールが過剰に分柁、され，種々の特有な症状を呈する

疾患の総称である (chronichypercortisolism)。本症

は以前より "diabetesof beared women"として記載さ

れていたが， 1932年 Harvard人学の外科学の教授で

あった HarveyCushing (1869-1939)（図 1)によっ

てはじめてまとめて記載された＂。そ れは下垂体ホル

モンも副腎皮質ホルモンもまだ単離されていない時代

のことである。即ち，自験例を含む］2症例についての

詳細な臨床的検討と剖検所見を記載， その 6例に下垂

体腺腫があったことより “pituitarybasophilism・'なる

新しい clinicalentitityを提唱したのである （脳12)。

一例に副腎腺腫を『忍めたが，彼自身はこれを多腺性内

分泌腺腫と考え，本症は下垂休自休の疾患であると考

えた。その後，AlbrightF (1942)や MayoClinic -

派の KeplerEJ (1948) らによ って本症が副＇腎皮質か

らの糖ホルモンの過剰産生によって引き起こされる可

能性，副腎腫揚によ って も Cushingが述べた症例と

極めて類似した臨床症状を呈し，かつ腫瘍摘出をおこ

！ 
暑場9 9 

.... ("• t 9,りss・‘J.....[-.......;.
I"L9年 10月3日に／"""'""'●"'こ与えられたもの

図 1 晩年の HarveyCushing (1869-1939)の肖像

第12巻

図 2 Harvey Cushingがはじめて記載した原著論文

から

A ：発症前後の全身（象

B ：クソシング症候群の著明な皮膚線条

→ ̀  •-· A 

図 3 A : Venus of Willendorf（約30,000-25.000, 

B C)の石灰岩像（ウィーンの自然博物館
所蔵）（“Medicine : An Illustrated History・・ 

by Lyons AS. 1978.より ）

B:クッシング椋の体型をした肥満女性，病草

紙 （平安末期ー鎌倉初期） （日本絵巻物全

集，角川書店版， 1960, p. 7]より）

なうと劇的な治療効果を認めることより ，副腎原発説

が提唱された。余談ではあるが，ピルレン ドル フとい

う所で発掘 された古 く約 3万年前に刻まれたと 思われ

る石灰岩の彫像が残っている （図 3A）。 これを見る

とまさにクソシング様体製のように思われる（大阪大

学，垂井清一郎教授）。少なくとも著者にもそう思え

るのだが，ビーナス｛象と表現されている ことからする

と，これは病的なものとして刻まれたものではなく ，

どうも安産か豊満，豊かさのシンボルとして刻まれた

ものであるらしい。一方，我が国においても古く平安

末期，ないしは鎌倉初期に描かれた絵草紙のなかに今

日で言うク y シング症候群と思われる容貌をした女
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病気の顔貌と容貌 (2)

↓↑・ ＼分秘増lnJ J紐・増lni l 分泌増加 l分泌低下

副腎

A 正常 名 B Cushi心 C 111ma噸組（諌腫または癌）
:F 

＼ 

／ 

f皮

'F 

一図4 クッシング症候群の病態生理（文献14より）

• 11 negative feedback 
機鳩を示す

E Nelson症候群

A: 健常者， B: クッシング病， c:クッシング症候群（副腎腺腫），
D: 異所性 ACTH産生腫瘍， E: ネルソン症候群
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性像が描かれている（図 3B, 病草紙）。これは明らか り副腎皮質過形成を呈する。一方，後者は副腎腺腫や

に二人の女人に支えられ，立っていられない状態であ 癌がその代表であり，コルチゾールとの間にネガティ

り病的なものである。いずれにせよ，今日では本症候 ブ・フィードバック機構が成立し，下垂体からの

群の病因は下垂体からの ACTH過剰産生による（ク ACTH分泌は抑制されている。種々の特殊型の原因

ッシング病），副腎腺腫，副腎癌およぴ異所性 ACTH については現在なを不明であるが，下垂体からの

産生腫瘍によるもの（異所性 ACTH症候群）に大別 ATCH過剰産生によるとする説と副腎自体の異常に

される（図 4)。その他，特殊な症例として原発性副 よるとする考えが議論されており，後者が有力である

腎皮質結節性あるいは腺腫様過形成2J,Ill,両側あるい 6J。ごく最近，副腎皮質を刺激する免疫グロブリン

は片側性副腎皮質多発性腺腫叫異所性コルチゾール (IgG)の存在が示唆され，免疫異常によって副腎の結

産生腫瘍", 更に異所性 CRF産生腫瘍によるクッシ 節性過形成が惹起される可能性が指摘され注目されて

ング症候群が報告されている％外因性に副腎皮質ホ いる四わが国の厚生省，間脳下垂体機能障害調査研

ルモンの長期，かつ多量投与によっても同様の臨床症 究班の全国実態調査 (1982-1984) によると本症候群

状や容貌を呈することはしぱしば日常診療のなかでも の内訳は総数272例中127例が副腎腺腫， 113例がクッ

経験することである（医原性クッシング症候群）（図 シング病， 12例が副腎癌， 8例が異所性 ACTH症候

5)。Cushingの最初の報告以来，近代内分泌学の進 群であり，年々副腎腺腫が増加している8)。各々の病

歩によってより詳細に分類されるようになった疾患で 型の鑑別は診断上きわめて重要であるが，本稿では省

あると言える。即ち，本症の病型を ACTH分泌の面 略する。

から分類すると， ACTH過剰分泌型とコルチゾール 本症候群の主なる臨床症状を Cushingの原著にし

の自律性過剰分泌型 (ACTH分泌は抑制）に大別され たがって列挙すると 1) 多血性満月様顔貌 (plethrotic

る。前者はクッシング病や異所性 ACTH症候群であ fullmoon face) と軽度の眼球突出 (pigeye) , 2) 躯幹
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176 健康科 学

図 5 尋常乾癬 （矢印）のため長期に渡って副腎皮質
ホルモンを使用，高血I土を 主訴に人院した63
歳女性（医原性クソシング症候群）

部を中心とする肥滴 (centralor truncal obesity) とIl旨

肪沈着（図2A),3) 皮府萎縮，乾燥，座疸，四肢の

大理石斑点 (cutismarmorata)．伸展性皮府線条

(striae cutis distensae)（図2B), 4)易出血性および

四肢末端チアノーゼ， 5)多毛症， 6) 倦怠惑，易疲労

とそれを伴う筋力低下， 7)高血圧， 8)骨粗穀症 （特

に脊椎，肋骨，頭蓋など） 9)無月経，インポテンツ

などの性機能障害，10) 高血糖，尿糖，高コレステ

ロール血症， 11)赤血球増多症，好中球増多症， 12)

神経症状などである。

比較的眉毛の濃い満月様頗貌と四肢はり恒幹に比較し

て細く ，ダルマに手足の体型．すなはち先述の中心性

肥満を特徴とする（図 6.7）。この肥満の発症機序に

ついては，食欲の充進とインスリン過剰症 (hyper・

insulinism)が関与している。 しかし，この肥満は全

ての症例に認められるわけではない。後述する症例 4

第12巻

図 6 43歳ク ッシング病 （症例 1J 

図 7 A : 43歳， クッシング病（症例 1)，軽度眼突

B : 32歳， ク・ノシング症候群 （副腎腺腫）

（症例 3)

C : 29歳， クソシング病 （症例 7)

の如く食事療法によってある程度の減砿も可能である。

また症例 9の如く悪性腫瘍による異所性 ACTH症候

群や副腎癌によるものでは進行が急速で，典型的な体

型におよぶ余裕のない症例も存在する。 また側面で明

らかであるが，首すじゃ背部や躯幹部の脂肪沈着は著

明であ り，水牛様脂肪沈着 （野牛の こぶ； buffaro

hump)と称される。この界常分布は脂肪細胞の部位

による感受性の相違によると考えられている。また腹

部，腰部，肩甲部，大腿内側には本症候群に特有な伸

展性皮膚線条を認める（図 8, 9）。この線条は妊娠

や急速な体重増加に伴うものとは異なり ，赤褐色ある

いは紫紅色 (purplestriae) を呈することが特徴的で

kyudaitosho_enkaku65
ノート注釈
kyudaitosho_enkaku65 : None

kyudaitosho_enkaku65
ノート注釈
kyudaitosho_enkaku65 : MigrationNone

kyudaitosho_enkaku65
ノート注釈
kyudaitosho_enkaku65 : Unmarked



病気の顔貌と容貌 (2) 177 

ある。 これはコラーゲン量の減少と脂肪沈着が相まっ ルビン療法の併用を行なった症例である。慾欝的な精

て生ずる。一方，皮下溢血，易出血性は主としてグル 神症状を強く示した症例であったことを記憶している。

ココルチコイド過剰の持続による皮隣や血管壁の蛋白 症例2: 

異化，抗蛋白同化作用に基づくものとされ．血液凝固 64歳の家婦。著者が福岡大学に赴任初期に経験した

系はむしろ充進している。呉出血や性器出血が持続し， 第二例目の症例で，検索の途中に重症の敗血症に陥り

受診のきっかけになる症例もある（症例 8)。顔面の 死亡した反省点の多い症例である。入院16年前より高

紅潮も同様の機序であり ，必ずしも赤血球増多 (ery- 血圧を指摘されており， 58歳頃より徐々に肥満傾向，

throcytosis)によるものではない。皮膚は表皮と皮下 61歳頃より腹部膨満，満月様顔貌，四肢に出血斑を認

結合組織の萎縮により薄くなり，時に大理石様斑と表 めた。入院一年前より腰背部の疼痛，腹部膨瘤，嵩血

現される。また．座癒や脂漏，多毛症もしばしば認め 圧を認め入院した。入院時身長137cm, 体重52.8kgで

られる，特に女性では髭や陰毛の男性化を呈すること 本症に特徴的な体型（図 8) であるが皮閲線条は認め

も少なくない。これはコルチゾールの過剰分泌による なかった。四肢，前胸部に出血斑を認め，両下肢に浮

毛毅，皮脂腺の剌激作用に加え，下垂体性および副腎 腫，下肢指に爪白程が言忍められた。病型確定の検索中，

癌によるクッシング症候群では副腎性アンドロジェン 高血圧性の心不全に加え，抗生物質抵抗性の尿路感染

の過剰産生が関与しており，副腎腺腫のそれに比較し を併発，敗血症の状態に陥り死亡した。剖検所見の結

高頻度である。またク、ノシング病ではメラニン刺激作 果は左副腎腺腫（図9A) に加え，敗血症の原因とな

用を有する下垂体 ACTH,(3.lipotropin(/3-LPL)，その った多発性腎膿瘍を認め，入院前より認められた腰背

他の prepro-opiomelanocortin関連ペ プチドの産生充 部痛は進行した骨租髭症に基づく胸 ・腰椎の病的圧迫

進による色素沈着も認められる。また指肢膿皮症，真 骨折によるものであった。

菌症，口腔カンデイダ症などの皮府感染症も高頻度で 症例 3: 

ある（図26）。本症候群の感染に対する抵抗性減弱は 32歳の家婦。妊娠 6ヶ月目頃より腹部に紫紅色の皮

時に敗血症，全身性真菌症に進展し重篤な経過をとる ！村線条，満月様顔貌，顔面紅潮（図 7B)．難治性の

症例もある。後述の症例 2,9は難治性の全身性の感

染症併発，敗血症に陥り死亡した症例である。また症

例 2では多数の病的骨折が認められたが，骨粗魅症

(osteoporosis)はしばしば認められ，背痛，腰痛を訴

え，これらが受診のきっかけになる症例も少なくない。

コルチゾールの過剰が骨からカルシウムを動員し，尿

中カルシウムの排泄増加の結果しばしば腎結石も認め

られる。多くの症例でコルチゾールやミネラルコルチ

コイドの過剰産生による高血圧を伴うが，同時にに眼

圧も充進するとされ，時に軽度の眼突を伴なう。症例

lには軽度の眼突が認められた症例である（凶 7A)。

著者らが経験した症例を臨床症状を中心にその概略

を紹介する。

症例 1: 

43歳，家婦。著者が医師になって最初に経験したク

ノシング症候群例（昭和47年，福岡赤十字病院例）で

ある。当時 CT もMRIもなく． Hardy氏手術もまだ

普及していない時代で高血圧と肥満を主訴に入院した。

顎髭と多血症様の満月様顔貌（図 7A)，中心性肥満

（図 6)，降圧剤抵抗性の高血圧を認め，デキサメサゾ

ン，メトピロン負荷を始めとする種々内分泌検査のパ

ターンと選択的副腎静脈撮影による過形成所見をより

下垂体性クソシング病と診断．下垂体放射線照射とレセ 図8 64歳，クッシング症候群（副腎腺腫） （症例 2)
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~ y,~ -ope , 

ク、ノシン グ病気（症例 6)の頻貌変化

A : 15歳 B : 17歳（入院時），C: 22歳
（術後4年）

図17 クッシン グ病 (29歳，症例 7)の顔貌変化

図18 伸展性皮府線条（症例 7)

医院を受診，尿糖陽性のため精査を目的に入院した。

本症に特徴的な顔貌と前胸部に座癒，背腰部に体毛の

増加が認められた （図15)。内分泌学的諸検査に加え，

頭部 CTにて microadenomaが存在， クッシング病と

診断された。一時期 3/3．hydroxysteroid dehydrogenase 

第12巻

図19 29歳 クソ シング病 （症例 7)

図20 頭蔀 MRI(Tl強調画像，冠状断）（症例 7)
A:トルコ鞍， B:矢状断

阻害剤である Trilostane投与を試みたが効果を認め

ず，脳外科にて Hardy氏手術を行なった。図16のよ

うに顔貌は著明に変化し，現在は結婚して一児の母と

なり元気に日常生活を送っている。

症例7: 

29歳の看護婦。 7年前頃より徐々に体重増加， 3年

前頃より体毛の増加， 一年前より満月様顔貌，座癒が

目立つようになり （図17)，生理不順，下腹部の皮膚

線条（図18)，性器出血あり婦人科受診後，クッシン

グ症候群の疑いにて入院した （図7C, 19)。種々
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19胆Jun.

図21 クy シング病 (30歳，症例 8)の顔貌変化

図22 30歳クソシング病 （症例 8)

の内分泌学的検索に加え，頭部 CTにてトルコ鞍内の

high density mass, MRI Tl強調画像にて，下垂体茎の

左偏位，視交叉 (chiasm)の上方圧排に加え， トルコ

鞍右寄りに下垂体腺腫を認め （図20)，脳神経外科

図23 下垂体腺腫の Hardy氏手術前 （左）と

術後 6ヵ月 （右）（症例 8)

図24 下腹部の伸展性皮附線条 （症例 8)

にて Hardy氏手術を施行，組織学的に basoph山c

adenomaであることが確認された。

症例 8: 

30歳，家婦。昭和61年4月，第二子出産まで体重は

5匹と殆ど変化がなかったが，出産 3ヵ月後頃より毎

月4-5 kgの体重増加， 7月頃には80kgまでになり，

顔面のむくみ感と丸顔になってきた。翌年の夏頃には

顔面，前胸部ににきび，四肢の多毛傾向，生理不順を

自覚するも放置。翌年，昴出血，頭重感あり 近医受診，

高血圧 (180/lOOmmHg)を指摘，降圧剤を投与される

も血圧は下がらず，両下腿内側に皮下出血を認め某病

院受診後クッシング症候群の疑いにて入院した症例で

ある （図21.22)。図23左に示すごとく典型的な満月様

顔貌，顔面の座癒，多毛傾向を認め，下腹部，大腿内

側に皮閲線条 （図24)が認められた。デキサメサゾン
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182 健康科学 第12巻

図25 下垂体腺腫の CT.MRI所見 （症例 8)

A:トルコ鞍，

B : Contrast-enhanced CT, 

c:矢状断， D:冠状断，
E : Ga-DTPA MRI（矢印； microadenoma)

抑制試験，メトピロン負荷試験， CRF負荷試験を始

めとする諸種の内分泌学的検壺に加え，頭部 CT.MRI 

にて microadenomaの存在を示唆する highdensity 

area.および highintensity spolを認め（図25)，副腎

シンチグラムにて両側副腎の過形成と考えられる集積

像を認めク y シング病と診断，脳神経外科にて Har-

dy氏手術を施行した。

症例 9: 

40歳会社員。生来健康，入院 2、3年前に一年間

で体重が7.8kg増加。一年前の会社検診にて尿糖陽性，

空腹時血糖134mg/dQ,食事療法も行わないにもかかわ

らず急速な体重減少，口渇 ・多飲 ・多尿，倦怠感著明

になり，尿ケトン体陽性で糖尿病の急性増悪を疑われ

入院した症例である。入院時特にクッシング症候群を

疑わせる所見は認めなかったが，血中 cortisol.

ACTH,/3LPLの異常高値に加え，低カリウム血症

(1. 8 mEq/1)など異所性 ACTH症候群が疑われ，

CRF,デキサメサゾン抑制試験など諸種の内分泌学的

検査と平行して原発巣の検索を施行，胸部X線， 矢状

断断陪撮影にて品の領域に異常陰影が発見された。

詳細は野見山の論文叫こ譲るが，全身状態の悪化より

手術は不可能であった。メトビロン投与が試みられた

が，最終的には死亡，剖検によって気管支カルチノイ

ドによる異所性 ACTH産生腫腸であったことが確認

された。 また直接の死因は全身の感染症（急性腎孟腎

炎，胆管炎，肺カンデイダ症 etc) によるものであっ

た。

おわりに

クッシング症候群の概念と歴史に触れ，自験例を中

心に， 主として症候学について紹介した。本症の舶貌

や休耽は他の単純性肥満や他の肥渦を伴う 内分泌代謝

疾患とは明らかに料なっている。 しかしながら，例外

的な症例も存在することは十分の注慈が必要である。

また最近，本症候群との鑑別にアルコール多飲者の中

に本症と類似した症状とコルチゾール過剰状態を示す

ことが指摘され，アルコール誘発偽性クッシング症候

群 (alcohol-induced cushingnoid syndrome or alco-

hol-induced pseudo-Cushing・s syndrome) とも 呼称 さ

れ注目されている 15)。いずれにしろ，その診断には患

者をよくみる‘'視診＂と同時に，本症候群の存在その

ものを念頭におく ことの直要性につきるであろう。

＂病雄紙＂をさがして くださった小林 茂助教授

（九州大学教養部）に深謝します。
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