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要 旨

症例は 歳 男性。 年 月に食思不振を自覚し来院し 軽度蛋白尿と腹部 で左腎細胞癌を認め 腹

腔鏡下腎尿管摘出術を施行した。術後に蛋白尿がさらに増悪し下腿浮腫が出現したため 同年 月に精査目的

で再入院した。蓄尿蛋白 /日 血清 / / / / クレアチ

ニンクリアランス / よりネフローゼ症候群と診断されたが 精査により転移および他の悪性腫瘍の合

併は否定された。摘出した左腎の非悪性腫瘍部位の 染色による検討では 有意な異常所見を認めなかった

が 念のためコンゴーレッドによる特殊染色をしたところ 小血管壁および糸球体にアミロイド沈着を認めた。

アミロイド沈着は過マンガン酸カリウム処置後も残存しており 型原発性アミロイドーシスと診断した。そ

の後 骨髄検査で多発性骨髄腫は否定され 尿蛋白電気泳動でわずかなベンスジョーンズ蛋白と上部消化管内視

鏡で胃潰瘍病変部位のアミロイド沈着を認めた。

腎細胞癌に 型原発性アミロイドーシスを合併した症例報告はきわめて少なく 術後にネフローゼ症候群が

顕在化したことを契機に摘出腎の詳細な検討を加えた結果 診断し得た貴重な症例と考えられた。
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はじめに

一般に 腎細胞癌に続発する蛋白尿の原因としては 膜

性腎症や続発性アミロイドーシスなどが知られており そ

の多くは原疾患の治療により軽快が報告されている。今回

われわれは 腎細胞癌に合併した蛋白尿が腎摘出後に増悪

しネフローゼ症候群を呈した症例を経験した。一見正常組

織像を呈していた摘出腎の非悪性腫瘍部を詳細に再検討す

ることによって これまでに報告例がきわめて少ない 腎

細胞癌に合併した 型原発性アミロイドーシスと診断を

確定しえたので報告する。

症 例

患 者： 歳 男性

主 訴：下腿浮腫 食思不振

現病歴： 年 月に胆石・胆囊炎のため他院で胆囊摘

出術が施行された。その後食欲低下が持続するため 当院

消化器内科を受診し 年 月に施行された腹部

で左腎腫瘍と定性で(＋)程度の軽度蛋白尿を認めた。当

院泌尿器科で 年 月に腹腔鏡下左腎尿管摘出術が施

行され 腎細胞癌と診断された( )。術後の同年 月

頃より蛋白尿が次第に増悪し下腿浮腫が出現したため
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年 月に当科に入院した。

既往歴： 歳時 急性虫垂炎のため虫垂切除術。

年より慢性胃炎。 年 月交通事故で肺挫傷・肋骨骨折

家族歴：長兄が脳梗塞 次兄が胆管細胞癌 長姉が乳

癌 次姉が子宮癌 三姉が肝臓癌

生活歴： 年来の喫煙歴。機会飲酒

入院時現症：身長 体重 血圧 /

脈拍 /分・整 眼球結膜黄染なし 眼瞼結膜貧

血なし 口腔内異常なし 表在リンパ節触知せず 頸静脈

怒張なし 肺野清 心音純 腹部平坦軟 腸雑音正常 右

側腹部・左下腹部に手術痕あり 下腿浮腫あり 両足背動

脈触知良好

入院時検査所見( )： 時間蓄尿における尿蛋白は

/日であり 血清蛋白は / 血清アルブミン値

/ とネフローゼ症候群を呈し は

であった。血清総コレステロール / 免疫

グロブリンおよび補体は正常で 抗核抗体や血管炎のマー

カーも陰性であった。腫瘍マーカーや肝炎ウイルス抗体も

陰性であった。血清クレアチニンは / と上昇を

認め 時間蓄尿によるクレアチニンクリアランスは

/ であった。

入院後経過：入院後 腎細胞癌の再発や他の悪性腫瘍の

合併を念頭に 腹部エコー 下部および上部消化管

内視鏡 ガリウムシンチグラフィによる全身の精査を施行
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The low magnification photograph(HE staining, ×40)(a)shows almost normal morphology, but we rarely found a
 

glomerular nodular lesion in the high magnification photograph(b)(HE staining,×400).

Urinalysis
 

Protein (3＋)

Blood (－)

Glucose (－)

Sediment
 

Hyaline cast (＋)

Fatty cast (＋)

Peripheral blood
 

WBC 6700/μL
 

RBC 3.96×10 /μL
 

Hb 12.7g/dL
 

PLT 21.6×10 /μL

 

Blood chemistry
 

TP 5.0g/dL
 

ALB 2.4g/dL

 

AST 13IU/L
 

ALT 7IU/L
 

BUN 17.7mg/dL
 

CRE 1.4mg/dL
 

UA 6.3mg/dL
 

TC 214mg/dL
 

TG 96mg/dL
 

FBS 98mg/dL
 

Na 143.0mEq/L
 

K 4.4mEq/L
 

Cl 107mEq/L
 

Ca 8.8mg/dL
 

IP 3.3mg/dL

 

Serological test
 

CRP 0.27mg/dL
 

IgG 837mg/dL

 

IgA 208mg/dL
 

IgM 58mg/dL
 

C3 106mg/dL
 

C4 30mg/dL
 

CH-50 47.7U/mL
 

ANA (－)

MPO-ANCA ＜10EU
 

CEA 4.1ng/mL
 

CA19-9 20ng/mL
 

PSA 0.28ng/mL
 

Ferritin 105ng/mL
 

Amiloid A 9μg/mL

 

Urinary excretion
 

Protein 4.2g/day
 

Selectivity index 0.076

Ccr 39mL/min

腎細胞癌合併原発性アミロイドーシス



したが いずれの検査においても悪性腫瘍の存在は否定さ

れた。

年 月の左腎細胞癌発見時にすでに蛋白尿を認め

ていたため 手術直後に摘出腎非悪性腫瘍部位の病理学的

検討を行っていたが 多数ある糸球体の のごく一部に

結節病変を認める以外に 染色で有意な異常所見はな

かった( )。再入院後に詳細な検討をしたところ

で示すように 染色・ 染色で結節病変に接

して棘状の構造物を発見した。そこで コンゴーレッド染

色をしたところ小血管壁および糸球体にアミロイド沈着を

認め このアミロイド沈着は偏光下で を呈し

過マンガン酸カリウム処置後も残存した( )。さらに

免疫組織染色を行ったところ この糸球体沈着物質は

陽性 λ軽鎖陽性 κ軽鎖陰性で

あった( )。以上の所見から 本症例は腎細胞癌に合
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The arrows show a spike lesion adjacent to the glomerular nodule from the non-tumor
 

region of the removed kidney.
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併した 型原発性腎アミロイドーシスと診断した。

その後の検討において 尿蛋白電気泳動でベンスジョー

ンズ蛋白をわずかに認めたが 骨髄検査の結果 骨髄は

で形質細胞 であり 多発性骨髄腫は否

定的であった。さらに 上部消化管内視鏡で認めた胃潰瘍

部位からの生検でもアミロイド沈着を認めたが 心エコー

検査の結果 左室壁厚・駆出率ともに正常で 心筋におけ

る顆粒状の輝度の増加を認めなかった。患者本人と相談の

うえ 積極的治療は行わず 胃薬処方による対症療法のみ

で外来で経過観察することとした。退院後 カ月を経過し

た時点で軽度の労作時息切れを認めるものの 心エコー所

見に著変を認めていない。

考 察

本症例は 腎細胞癌に 型アミロイドーシスを合併し

ネフローゼ症候群を呈した症例である。腎細胞癌術後にネ

フローゼ症候群が顕在化し 摘出腎の詳細な再検討で診断

に至ることができた。

悪性腫瘍に伴うネフローゼ症候群の原因疾患として 固

形癌による膜性腎症 血液悪性疾患 特にリンパ腫による

微小変化群や巣状糸球体硬化症が知られている。腎細胞癌

においても 膜性腎症 膜性増殖性糸球体腎炎

型アミロイドーシス を介してネフローゼ症候群を呈す

ることが報告されており 多くは腎細胞癌の治療によって

軽快あるいは寛解を認めている。しかし 本症例は むし

ろ腎細胞癌治療後に蛋白尿が増悪しネフローゼ症候群を呈

しており 悪性腫瘍に続発するネフローゼ原因疾患とは独

立した機序の存在が考えられた。そこで摘出腎非悪性腫瘍

部の詳細な再検討が行われ 腎細胞癌に合併した原発性ア

ミロイドーシスと診断が確定した。

全身性アミロイドーシス患者の癌腫合併率は約 と報

告されているが それら患者に共通した特徴はなく 合併

のメカニズムについては知られていなかった 。またその

なかの / は腎細胞癌で 腎細胞癌全体では約 にアミ

ロイドーシスを合併すると報告されている。多くは死後に

剖検で診断されており 腎細胞癌とアミロイドーシスを

合併した 例の検討 によると 判明しているもののほ

とんどが二次性の 型アミロイドーシスであった。腎

細胞癌と限らず癌腫と 型がはっきり判明している原発

性アミロイドーシスの合併の報告は症例報告の範囲で散見

される程度であり われわれが検索しえた 年以

降の報告では 腎細胞癌に 型原発性アミロイドーシス

を合併した報告は 例のみ であった。 例ともに本症

例との共通点は少なく 合併例における臨床的特徴を明ら

かにするためには 今後の症例報告の積み重ねが重要であ

ると考えられた。

腎細胞癌の患者では 腫瘍随伴症候群を含む非特異的な

全身症状を示すことは稀ではない。発熱や急性反応物質で

ある 上昇などを認めることが知られており 本症例
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においても で示したように ネフローゼ症候群顕

性期に血清 の軽度上昇を認めている。 上昇の

機序として 癌組織から分泌される炎症性サイトカインの

関与が疑われている 。そのなかで - は 癌細胞から

急性反応物質であり 型アミロイドの前駆物質でもあ

るアミロイド 蛋白の産生を刺激し 腎細胞癌による

慢性的な炎症の結果 - を介して 型アミロイドー

シスを合併する機序が考えられている。さらに 炎症性サ

イトカインの一部は形質細胞の強力な成長因子としても知

られており 形質細胞は 多発性骨髄腫のみならず 多

発性骨髄腫非合併の 型原発性アミロイドーシスにおい

ても病態形成に関与する可能性が考えられている。以上よ

り 本症例では - を測定していなかったが 型原

発性アミロイドーシスの合併の原因の一つとして 腎細胞

癌における慢性炎症が形質細胞に作用し 免疫グロブリン

由来のアミロイド沈着を促進した機序の可能性が考えられ

た。しかし 本症例では腎細胞癌摘出術後に原発性アミロ

イドーシスによる蛋白尿が増加しネフローゼ症候群が顕在

化したため 腎細胞癌自体がアミロイドーシスによる蛋白

尿を抑制していた可能性も否定できなかった。さらに 血

清 は周術期を除く術前後で変化を認めなかったた

め 手術侵襲時の急性炎症がアミロイドーシス進展による

ネフローゼ症候群発症を誘発した可能性も考えられた。

腎細胞癌 炎症性サイトカイン 原発性アミロイドーシ

スの関連についてはいまだ多くの不明点が残されている

が 術前よりアミロイドーシスの可能性を疑いコンゴー

レッド染色で検討していれば 治療法に相違はないもの

の 早期に診断できた可能性が考えられた。したがって

高齢者の腎細胞癌症例では 軽度蛋白尿であっても 摘出

腎非悪性腫瘍部の検索においてアミロイドーシスの可能性

も視野に入れた検討が必要と考えられた。

結 論

腎細胞癌摘出後に 型原発性アミロイドーシスを合併

しネフローゼ症候群を呈した症例を経験した。腎細胞癌と

型原発性アミロイドーシス合併例の報告は少なく ま

た 術後にネフローゼ症候群が顕在化し 摘出腎の詳細な

再検討によってアミロイドーシスの診断が確定したという

経過から 蛋白尿を伴う腎細胞癌症例の場合 摘出腎の十

分な検討が必須であるという臨床的に貴重な教訓を与える

症例でもあった。
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