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   In 1977, Dunnill et  al. described a new disorder, bilateral multiple renal cystic disease. It 
occurred among hemodialysis patients whose original illness had not been cyst-related. Acquired 
cystic disease of the kidney (ACDK) is commonly observed in patients undergoing hemodialysis. The 
incidence of ACDK is 40-50% in reports of autopsy and surgical specimens, rising to more than 90% 
after 5-10 years of dialysis. The volume of the kidneys decreases in the first 3 years of dialysis and then 
increases as the rate of cyst formation increases. In male patients undurgoing long-term hemodialysis 
the incidence of ACDK is markedly high. ACDK is also found in patients before hemodialysis. 

   The primary concern in patients with ACDK is the increased incidence (5-19%) of renal cell 
carcinoma (RCC). The incidence is about twelve to eighteen times higher than that in the general 

population and the cancers may be asymptomatic. Therefore, screening is essential if carcinomas are 
to be detected early. Regular screening by ultrasonic examination or CT scan is needed. 

   A patient requires nephrectomy when the kidney cancer exists or is suspected by dynamic CT 
scan. Nephrectomy is performed only on the side with renal mass. 

   It has been argued that RCC associated with ACDK are innocuous and do not predispose the 

patient to an increased risk of death from RCC. RCC arising from ACDK is considered to be a tumor 
of low malignant potential, compared with classic RCC. However, RCC has been reported to 
metastasize in 16% of the patients on dialysis and to be the cause of death in  2% of the kidney 
transplant recipients. 

   The etiology  of  ACDK is unclear and its incidence increases with the duration of dialysis. ACDK 

patients have a propensity to develop adenocarcinoma. The increased incidence of RCC in ACDK 
patients warrants careful radiologic monitoring of end-stage kidneys in selected patients. 

                                             (Acta Urol. Jpn.  46:  651-656, 2000) 
Key  words  : Acquired renal cystic disease, Renal cell carcinoma

緒 言

1960年 代 中 頃 まで,す なわ ち透 析 普 及 以前 に は腎 不

全患、者 は早 期 に尿 毒 症 死 に至 り,固 有 病 腎 につ いて 長

期 に その 経 過 を観 察 す る機 会 もな く,い わ ゆ る萎 縮 腎

に な って い る もの と され た1)透 析 患 者 の 固有 腎 にお

け るacquiredcystに 加 え,時 に み られ る 癌 の 発 生

は,透 析 療 法が 年 余 にわ た って可 能 と な った現 在,は

じめ て 直 面 す る こ と に な っ た 病 変 で あ る.1977年

Dunnillら2)は,透 析 患 者 に両 側 の 腎臓 に 多 発性 の 嚢

胞 が生 じ,癌 の 合 併 も認 め る と報 告 し注 目 され た.透

析 歴 が 長 くな る と腎臓 に嚢 胞 化 が み られ る.萎 縮 腎 の

両 腎 に 後天 的 に嚢 胞 が 多 発 す る状 態 をacquiredrenal

cysticdisease(ACDK)と 呼 ぶ.わ れ われ の 施 設 で も

1979年 に両 側 の 腎臓 に多 発 性 の 嚢胞 が生 じ,癌 の 合併

も認 め た1例 を経 験 し報 告 して 以 来3・4),そ の 後 も

ACDKに 腎 癌 が 合併 した症 例 を報 告 して きた5'8)

ACDKは 腫 大 す る だ けで あ れ ば 問題 は な い が,合

併 症 と して,1)病 腎 に癌 が発 生,2)嚢 胞 破 裂 に よ る

後 腹 膜 腔 出血 が報 告 され て い る9)こ れ らの 発 生 率 は

高 くない が生 命 の 予 後 に影 響 を及 ほす.特 に癌 の 発 生

につ い て は大 きな問題 とな って い る.透 析 患 者 にみ ら

れ る 腎 細 胞 癌 の 日本 で の現 況 に関 して は,石 川 らゆ

が 詳 し く報 告 して お り,腎 細 胞 癌 の 頻 度 は,一 般 人 の

予 測 値 よ り12・一一18倍 多 い が,こ の う ち80%がACDK

と関 連 して発 生 した と報 告 され て い る.

今 回 の シ ンポ ジ ウム の主 題 は,進 行性 腎 障害 へ の泌

尿 器 科 的対 応 一 治 療 の タイ ミ ング と予 後一 で あ る.そ

こで,今 回以 下 の 項 目につ いて 検 討 して み た.

1)嚢 胞 の 発 生,2)癌 の発 生,3)ス ク リー ニ ング.

4)治 療 法,5)生 物学 的悪 性 度 と予 後.

そ れ ぞ れ の 問題 につ い て,腎 摘 除 を担 当 した 泌尿 器

科 医 の立 場 か ら考 察 を加 えて,ACDKに 発 生 す る 腎

癌 につ い て の治 療 の タ イ ミング と予 後 につ い て 報告 す



652

羅轟1還塗
Fig.1.Theeffectofhemodialysisanduremiaonacquiredcysts.A・CTrevealed

contractedkidneysina45-year-oldmale,B.10yearslater,bothkidneyswcre

enlargedduetotheprogressiveacquiredcysts.

る.

1嚢 胞の発生

ACDKの 発 生 に 最 も重 要 な 因子 は,尿 毒 症 と透 析

の期 間で あ る.腎 と嚢 胞 は 時 間 とと もに大 き くな る.

ACDKと 診 断 した 透析 患 者 に つ い て,そ の透 析 期 間

と嚢 胞 の発 生 に つ い てCTで そ の経 過 を追 い検 討 し

た.

45歳,男 性 例 のCT像 をFig.1に 示 す が,透 析 導

入 時 に腎 に嚢 胞 を認 め なか ったが,透 析10年 後 に は,

多 数 の嚢 胞 が 認 め られ る よ うに な った.透 析 期 間 と腎

体 積 の 関係 につ い て 検 討 した の がFig,2で あ る.透

析 歴が 長 くな るに したが って腎 嚢 胞 が発 生 し腎 体積 が

増 加 して い くの が わか る.実 際 に は,腎 体 積 が 透析 の

最 初 の3年 間 は減少 し,嚢 胞 の形 成 に よって,そ れ以

降 腎 体 積 が 増 加 す る傾 向 を示 す と され,Ishikawaら

の 報 告 に よ れ ば,透 析3年 以 下 の 嚢 胞 の 発 生 率 は

43,5%で,透 析3年 以 上 の 患 者 で は そ の 発 生 率 は

79.3%で あ る12)

また,ACDK発 生 に お け る男 女 差 も重 要 で あ る.

男 性 は 多 くの嚢 胞 を形 成 し よ り大 きな 腎 臓 に な る.

Fig.3に 透析 導 入lo年 後 の43歳 の 男性 例 と透 析 導 入 後
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11年 の36歳 女性例 を示すが,男 性例で は明 らか に

ACDKを 発生 しているが,女 性では数年の透析後で

も嚢胞を発生せず,萎 縮腎のままである.し か しなが

ら閉経期後の女性では,嚢 胞形成にむかうとされてい

る.透 析歴が13年 を過ぎると男性では腎の腫大がやや

鈍るのに対 し女性では嚢胞の発生 とされによる腎の腫

大化がみられるもの も出て くる畳3)

長期透析で発生 した著 しい腎嚢胞でも腎移植が成功

すると,2週 間という短期間に嚢胞は退縮 し本来の萎

縮腎に戻 って しまう(Fig.4).こ の症例(51歳,男

性:献 腎移植)で は,腎 機能発現後1週 間で速やかに

嚢胞が消失 し,3カ 月 目には嚢胞 を認 めず萎縮腎 に
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る2D

2.癌 の 発 生

長期透析患者にみられる後天性腎嚢胞には,し ばし

ば腎癌が発生する.多 くは淡明細胞癌で,穎 粒細胞癌

もみられる.同 時に存在する無数の嚢胞壁は異型を示

す嚢胞壁に被覆 され,し ばしば小乳頭状隆起 を呈す

る.こ れらの異型嚢胞は臨床癌ではないが,少 なくと

も癌の前駆病変 と考えられる22)

その発生原因は,尿 毒症 と関係 した何 らかの未知の

物質が近位尿細管の増殖を引き起こし,こ れに液の分

泌,細 胞外マ トリックスの変化が加わって嚢胞が発生

するのではないかと推測 されている17)尿 細管の増

殖は嚢胞上皮 をhyperplasiaに し,重 層化 した非定型

嚢胞を形成 し,さ らに腺腫,腎 細胞癌になる潜在能が

ある.Fig.5に 嚢胞の発生と癌化に関するメカニズム

について示 した.

Fig.6に32歳,男 性のACDKに 合併 した腎腫瘍の

HE染 色マクロ横断像を示す 多数の嚢胞の中央に腎

腫瘍 を認める.嚢 胞の一部(矢 印で示す)に 嚢胞の内

腔に突出するように腫瘍性増殖をみる.こ れが異型嚢

Fig.4.Success丘11renaltransplantationin

acquiredrenalcysticdisease.A.51-

year-oldmaleonhemodialysisf()r20

years.B.1monthaftcrtransplanta-

tton.

戻 って し ま った.こ の現 象 は,尿 毒 症 と透 析 が 後 天性

嚢 胞 の 発 生 に 重 要 な 役 割 が あ る こ と を 示 唆 して い

る9).

ま た,ACDKはS-Crは3mg/dlを 越 え た 透 析 前

の7--12%の 患 者 に 発 生 して い る と報 告 さ れ て い

る14'16)透 析 法 につ い て は,血 液 透 析 で もCAPDで

も嚢胞 の発 生 に変 わ りな く,透 析 膜 に セ ル ロー ス膜 を

使 って も合 成 膜 を使 っ て も嚢 胞 は 同 じ程 度 に発 生 す る

と報告 され て い る17)

嚢 胞 内 の成 分 につ いて は,ACDKに 合 併 した 嚢 胞

液 の ク レアチ ニ ン濃 度 は血 清 と嚢 胞 内濃 度 の比 に おい

て,嚢 胞 腎 や 単 純 性 腎 嚢 胞 よ り も 明 らか に 高 値 で

beta2-microglobulinは よ り低 濃 度 で あ った と報 告 さ

れて い る18'19)

嚢胞 の発 生 部 位 に関 して は,近 位 尿細 管が 拡 張 して

生 じた可 能 性 が 報 告 され て お り,近 位尿 細 管 と嚢 胞 の

連 続性 は,nephrondissectionに よ って 証 明 され て い

る20)ま た,免 疫 組 織 学 的 検 討 で は,92%の 単 層 上

皮 を持 つ 嚢 胞 と88%の 多 層 性 上 皮 を持 つ 嚢 胞 とも に近

位 尿細 管 由 来 のTetragonolobuslotusの 染 色 が 陽性

で,遠 位 尿 細 管 由来 のArachishypogaeaは 陰性 で あ

り,同 様 の結 果 が腺 腫 と腺 癌 で も認 め られて お り,後

天 性 嚢 胞 は 近 位 尿 細 管 由来 で あ ろ う と考 え られ て い

nephronmassの 減少 尿毒症 物質
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Fig.7.Microscopic丘ndings(×100).A.Hy-

perplasticepitheliawithclearcytoplasm

inanatypicalcyst.B.Hyperplastic

epitheliawithclearandgranularcyto-

plasminanatypicalcystseeninthe

samepatlent・

胞 で あ り,い わ ゆ る前 が ん病 変 と され て い る変化 で あ

る.こ れ らの部 位 を強拡 大 で 観 察 す る と,淡 明細 胞 の

部 位 と穎 粒 細 胞 の 部 位 が 混 在 して 認 め られ た(Fig.

7).

ACDKに 合 併 した腎 癌 の 遺 伝 子 異 常 につ いて も解

析 が す す め られ て い る23s25)一 般 に,乳 頭 状 腎 細 胞

癌(papillaryrenalcellcarcinoma)で は,3q,7,

12,16,17,20番 な ど多 くの 染色 体 のtrisornyを 認 め

る と報 告 さ れ て い る22)長 期 透 析 例 で は,乳 頭 状 型

腎癌 が多 い と報 告 され て お り,Ishikawaら23)は 透 析

患 者 で み られ た乳 頭 状 腎 癌 で は,Y染 色 体 の 欠 失 と

16番 の トリ ソ ミーが 多 い傾 向 にあ る と報 告 して い る.

一 方
,Gronwaldら24)は,CGH法 を用 い て解 析 して

お り,+3q,+7,+12,+16,+17,+20,-Yと 一

般 の乳 頭状 腎細 胞 癌 とほ ぼ 同様 の核 型 を認 め た と報 告

して い る.p53の 異 常 は,一 般 の 腎細 胞 癌 で はほ とん

ど認 め な い が,ACDKに 合 併 した腎 癌 で もそ の頻 度

は低 い と報 告 されて い る25)

3.ス ク リ ー ニ ン グ

ACDKに 合 併 す る腎 細 胞 癌 は,早 期 発 見 が 必 要 で

あ る.そ の た め,Fig.8の よ うな ス ク リー ニ ン グ法 が

石 川 ら17)に よ り推 奨 され て い る.す な わ ち,症 状 が

な い場 合 は,リ ス クの 高 い男 性 で は年1回,比 較 的 リ

ス クの 低 い女 性 と移 植患 者 で は2年 に1回 ス ク リーニ

ング を行 う 肉眼 的 血 尿,腰 痛,ヘ マ トク リ ッ ト値 の

変 化,発 熱 な どの症 状 が あ る と きはそ の つ どス ク リ ー

ニ ン グを 行 う.ス ク リ ーニ ン グ につ いて は,CT,超

音 波 の 有 用 性 が 認 め ら れ て い る17'26'27)Dynamic

CTの 方 が 通 常 の 造 影CTよ り も癌 の検 出 率 が 高 い

圃
/＼ う 症 状

無 症 状 肉眼的血尿
,腰 痛

highrisk一年1回 ヘマ トクリット値の変化

lowrisk-2年 に1回 発熱 一 そのつど

＼/
CT,echo

/,＼
腫 瘤 嚢 胞 後 腹 膜 腔 出 血

↓

dynamicCTで 造 影 の 有 無 を 確 認 す る 。

Fig.8.Th・ ・creeni・gm・th・df・ ・ren・lcell

carcinoma:Radiologicmonitoringfc)r

end-stagekidney.

との報告があ り,腫 瘤 を認めた場合はdynamicCT

で造影の有無 を確認する26)ま た,短 期透析患者で

は,腎 の辺縁から腫瘤が突出してお り診断は簡単であ

る.長 期透析例では腎辺縁の性状を変えず腎細胞癌が

嚢胞に囲まれて存在することが多 く診断が困難である

ことがある17・27)

4.治 療 法

腎癌が疑われたら,腎 細胞癌の大きさにかかわらず

腎摘除術 を行う.手 術術式 としては,経 腰的単純腎摘

除術,経 腹的根治的腎摘除術,体 腔鏡(腹 腔鏡,後 腹

膜鏡)が 用いられている.中 沢 ら28)は,腫 瘍の大 き

さ部位にもよるが,経 腰的アプローチで腹腔および副

腎をなるべ く温存する手術を標準的に行っているとし

てお り,手 術術式の選択で重要なことは第1に 根治性

であるが,術 後の ΩOLを 考えると、両側副腎を損

傷 しないこと,腹 膜透析が必要な時のために腹腔をで

きるだけ癒着 させないように温存することが大切であ

ると報告 している.わ れわれも,現 在まで経腰的単純

腎摘除術 を行ってきたが,最 近,ACDKに 合併 した

腎癌を摘除後,10年 目の局所再発 を経験 した28)今

後,症 例によっては経腹的根治的腎摘除術の適応 も考

える必要があると考える.

5.生 物学的悪性度と予後

わ れ わ れ は8),ACDKに 合 併 した 腎 癌(n=8:腫

瘍gradeは 全 例Gl)と 腫 瘍gradeがGlの 一 般 人 の

腎 癌(n=13)に お い て,細 胞 解 析 を行 っ て そ の生 物

学 的 悪 性 度 を評 価 した.ACDKに 合 併 した 腎癌 で は

8例 中8例,全 例 がDNAdiploidで あ り,s期 の 割

合 は3.8%で あ った.そ れ に比 べ て 一 般 の 腎癌 で は13

例 中4例 にDNAaneuploidを 認 め,S期 の 割 合 は

8.2%で あ っ た.す な わ ち,ACDKに 合 併 した 腎 癌

にお い て は,生 物 学 的 な悪 性 度 はそ れ ほ ど高 く無 い と

す る他 の 報告 と同様 の結 果 で あ った8'30)

予 後 につ い て は,転 移 が16%に 見 られ るた め 透 析 患
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者の腎細胞癌の予後は必ずしも良いとは言えないと報

告されており,ス クリーニングによる早期発見につと

め癌が疑われたら腎摘除を行 うことが重要であると考

える.

結 語

透析患者に腎細胞癌が発生しても症状がないことが

多 く,定 期的にCTま たは超音波でスクリーニ ング

検査を行い,後 天性腎嚢胞の有無および腎細胞癌の発

生について検査 してお く必要がある.
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