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研究成果の概要（和文）：３DCTデータを基に、実際のカテーテル手技訓練の実用に耐える副腎内静脈分枝を含んだ実
物大副腎静脈血管モデルが作成された。バイポーラーラジオ波焼灼針では、10-25mmの副腎腺腫は、３通りの穿刺パタ
ーンにて完全焼灼可能であることと、脂肪組織介在下での周辺臓器安全性が示された。IVR臨床治療を施行し、主要評
価項目である血中および蓄尿中アルドステロンを正常化が得られ、研究当初の臨床応用目標が達成された。モデル解析
にて医療経済的にも有利であるとの結果を得た。

研究成果の概要（英文）：Real-size vascular model including adrenal venous tributaries was generated, which
 was utilized for simulation of catheterization.  Experimental study using bovine adrenal gland showed tha
t 3 insertion patterns of bipolar needles enables complete ablation of adrenal adenoma with 10 to 25-mm in
 diameter.  Adjacent organ with 5-mm intervening adipose tissue was preserved.  Initial clinical intervent
ional radiological treatment achieved normalization of plasma aldosterone level and amount in 24-hour urin
e specimen.  Cost-effectiveness of this treatment was also proven.
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１． 研究開始当初の背景 
高血圧症は推定 3500 万人以上と我が国で

最も罹患者が多い疾患であり、脳卒中、心筋

梗塞、慢性腎不全、心房細動等の多くの重篤

な合併症発症の主要な原因となる。原発性ア

ルドステロン症は全高血圧症の１０％程度

を占めるとされ、アルドステロンの血圧上昇

作用に加え、臓器の直接障害作用もあるため

に通常の高血圧症に比べ２－４倍もの合併

症発症率を有する最も頻度の高い２次性高

血圧症であるが、その多くは的確な診断をさ

れていない。選択的副腎静脈サンプリングに

て片側アルドステロン過剰分泌が証明され

れば、病側副腎を鏡視下に全摘出することで

高血圧症の軽快・治癒が可能であることが認

識され、内分医学会でも治療のガイドライン

となった。アルドステロン過剰分泌の局在診

断には副腎静脈サンプリングが必須とされ

たが、サンプリングは手技的成功率が７０％

程度の状態であった。研究開始時既に我々は、

以前の科学研究費での成果として、副腎静脈

の CT 描出に成功する成果を挙げいずれも英

文論文として発表済みであり、それを基に９

９％の成功率で選択的副腎静脈サンプリン

グを施行できていた。さらに、我々は高血圧

患者１万人を対象として血中アルドステロ

ンをスクリーニングする原発性アルドステ

ロン症の大規模スタディー（アルドステロン

症仙台スタディー）を開始した時点でもあり、

原発性アルドステロン症の再認識と共に症

例数の増加が予想されていた。従来の鏡視下

手術のみで多くの症例の治療は今後困難に

なることが予想されるため、より低侵襲な治

療の必要性があると考えられた。 
 
２．研究の目的 
潜在的症例数が多くしかも良性疾患であ

ることを考慮するとインターベンショナル

ラディオロジー（IVR）の技術を用いたより

低侵襲な治療法の開発が望まれる。重症高血

圧により全身状態不良で手術が困難な症例

には IVR 治療はとくに有用と考えられる。ア

ルドステロン過剰分泌根治術を目指した IVR

器具の開発を行い、方法を確立し、我が国に

400 万人程存在すると思われる本疾患に対し

て広く低侵襲的根治術を施行することを目

標に、ラジオ波による副腎腺腫の低侵襲焼灼

術の完成を目指す。 
 

３．研究の方法 
(1)血管モデルでの検討 

東北大学流体科学研究所との協力の下

に、MDCT（マルチディテクターCT）の３

次元画像データーに基づいて、副腎サン

プリングカテーテル挿入シミュレーシ

ョン用の血管モデルを開発し、これによ

り操作性のよいカテーテルを開発する。 

(2)動物実験による焼灼効果検討 

ラジオ波焼灼条件の最適化のために、

豚・牛摘出副腎および豚生体副腎の焼灼

を施行し、脂肪分の多い副腎に対する焼

灼効果を病理学的に検討して、物理的焼

灼条件の検討を行う。豚生体での副腎焼

灼実験では、血流による臓器冷却効果を

考慮した焼灼度の検討を行う。臨床応用

を行う際には、隣接する膵臓、消化管の

焼灼が懸念されるため、周辺臓器への焼

灼危険性のモデルを作成し、安全性の確

保に向けた実験を行う。 

(3)臨床応用 

倫理委員会の承認を得た上で、片側アル

ドステロン過剰分泌による原発性アル

ドステロン症症例に対するラジオ波ア

ブレーション治療の初期臨床応用を行

う。IVR 治療後の血中アルドステロン濃

度および蓄尿中アルドステロン量を主

要評価項目とし、術中血圧変動とその対

策、合併症の有無と程度、について評価

する。 

(4)医療経済的解析 

超選択的副腎静脈サンプリングによる

副腎内微小腺腫局在診断能の精度検討、

およびサンプリングに基づく治療の医

療経済的効果の検討を行う。 
 
４．研究成果 
静脈造影下CTにて抽出した３Dデータに基

づき初期静脈模型が作成できた。さらに、

MDCT（マルチディテクターCT）の３次元画像

データーと副腎静脈サンプリング時に

IVR-CTシステムにより経カテーテル的静脈

造影下に撮像したCTアンギオグラフィーの



医用画像DICOMデータの両者に基づいてさら

に詳細な副腎静脈データを解析し、副腎内静

脈分枝を含んだ実物大の副腎静脈血管モデ

ルが完成した。完成度は高く、このモデルを

基に副腎静脈内へのカテーテル留置法を考

案し、日本インターベンショナルラジオロジ

ー学会にて発表した。実際のカテーテル手技

訓練のハンズオンが施行でき、実用に耐える

モデルであることが実証された。(図１) 

動物実験は、当初豚副腎での机上試験にて

焼灼度の最適化を行う予定であったが、豚正

常副腎は予想よりも薄く、副腎腺腫を対象と

する焼灼範囲（10-25mm）の評価には限界が

あるため、牛摘出副腎での評価を主体とする

ことにした。リジッドタイプのRFディバイス

（セロンプロサージアプリケーター）でのラ

ジオ波焼灼システム（バイポーラRFAシステ

ムCelonPOWER）により、２極針を用いての300

～500ｋHzの高周波電流、40W 程度の出力で

副腎腺腫組織の焼灼が可能なことが目視お

よび病理学的検討にて示された。（図２） 

 周辺臓器への焼灼危険性モデルを牛副腎と

脂肪組織で形状をシミュレーションして、後

腹膜脂肪織内の副腎と周囲脂肪織および近

傍危険臓器を模した焼灼モデルでの実験に

おいては、周辺危険臓器と副腎の間に５ｍｍ

の脂肪組織介在があれば、周辺臓器への有意

な焼灼を起こさずに、副腎が焼灼されること

が示された。 

摘出副腎実験では、最終的にリジッドタイ

プのラジオ波焼灼針では、１０ｍｍまでの腺

腫はバイポーラー焼灼針の１本穿刺、１５ｍ

ｍまでは２本の先端部分穿刺、２５ｍｍまで

は２本の全体穿刺（計４電極）にて完全焼灼

可能であることが判明した。５ｍｍの脂肪組

織介在があれば周辺危険臓器の焼灼が回避

されることが示された。 

豚生体による焼灼実験にて、副腎焼灼にお

いて生体血流の冷却効果の焼灼範囲への影

響はほとんどないことが判明した。しかし、

副腎焼灼中にはカテコラミンの遊離による

と思われる術中収縮期血圧270mmHg程の血圧

上昇が認められた。対策として、アルファブ

ロッカーないしカルシウムチャンネルブロ

ッカーの術中投与により術中血圧を安全な

範囲に抑えられることが見いだされた。 

これらの結果を基に焼灼のドジメトリー

テーブルが決定したため、臨床試験のプロト

コールを作成し、PMDA相談を経て治験届が受

理された。実際に２症例にIVR治療を施行し、

主要評価項目である、血中および蓄尿中アル

ドステロンを正常化させることができた。

（図３） 

本研究の目指す治療の医療経済的観点か

らの妥当性の検討は、本態性高血圧症例の血

圧コントロール程度毎の予後と合併症発症

率の文献的データとの比較を基にマルコフ

モデルを用いた解析を完成し、高血圧の標準

的診断よりもレニン・アルドステロン比を積

極的に検査して原発性アルドステロン症を

治療することが医療経済的にも有利である

との結果を得た。 

研究当初に目標とした、「原発性アルドステ

ロン症の低侵襲 IVR 治療の臨床応用開始」が

本研究により達成された。今後は、さらに症

例を増やし、開発した治療方法の安全性と有

効性を多数例、多施設研究にて証明すること

を目指してさらに研究を継続する。 
 

 
 
Figure 1.  Adrenal venous model generated 
by using MDCT image and CT during adrenal 
venography. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figure 2.  Pathological specimen of 
bovine adrenal grand after radiofrequency 
ablation shows complete ablation of the 
target area. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figure 3.  CT guided radiofrequency 
ablation of the aldosterone producing 
adenoma.  Bipolar ablation needle is 
inserted with CT fluoroscopic guidance.  
Serum aldosterone level became normal 
after the interventional radiological 
treatment. 
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