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症例は 50 歳の男性で，35 歳時，常染色体優性遺伝性多発性囊胞腎（autosomal dominant poly-
cystic kidney disease；以下，ADPKDと略記）と診断され，48 歳より高血圧と全身湿疹の症状
が出現し加療されていた．家族歴は父が死亡（慢性腎不全あるも詳細不明）．今回，腹痛で受診
し，上部消化管造影および内視鏡検査でスキルス胃癌と診断し，胃全摘出術を施行した．最終
診断は印環細胞癌を含む低分化腺癌，UML，4型，pT3（SE），pN0，sH0，pP1，pCY1，sM0，
stageIV であった．術後 12 日目に退院し，化学療法を施行しつつ，術後 1年 3か月生存中であ
る．ADPKDと腫瘍の関連は in vitro で，原因遺伝子産物である polycystin-1 と polycystin-2
の影響が報告されているが，臨床的には賛否両論で，胃癌に関しての報告はない．今回，日本
病理剖検輯報（2002 年～2006 年の 5年間）による剖検例で検討すると，胃癌に関しては非分化
型が多かったが，関連は不明であった．

はじめに
常染色体優性遺伝性多発性囊胞腎（autosomal

dominant polycystic kidney disease ； 以下，
ADPKDと略記）は進行性腎不全を来す疾患で，腫
瘍との関連については腎臓癌で発生年齢や病理学
的事項に１）～４），膵臓で囊胞腺癌や intraductal papil-
lary mucinous neoplasmなどの発生に５）～７）関連が
あるなどの報告があるが，一方，腫瘍との関連は
ないとの報告もあり１）６）８），賛否両論である．今回，
我々はADPKDに胃癌を合併した症例を経験し
たので報告する．

症 例
症例：50 歳，男性
主訴：心窩部痛
既往歴：35 歳時，ADPKDと診断され，48 歳よ

り高血圧，全身湿疹を発症し加療中．
家族歴：父：死亡（慢性腎不全あるも詳細不

明）．母，弟二人：詳細不明．
現病歴：心窩部痛にて受診．
理学的所見：眼瞼および眼球結膜に貧血，黄疸

なし．Virchowリンパ節触知せず．胸部は異常な
し．腹部は平坦・軟，心窩部に手拳大で圧痛を伴
う可動性腫瘤を触知した．
血液検査所見：RBC 334×104�µl，Hb 11.4g�dl，

Ht 34.3％，BUN 23.3mg�dl，Cr 1.43mg�dl，Ccr
21.5l�day と貧血，腎機能異常を認めた．Alb 4.0g�
dl，AST 27IU�l，ALT 20IU�l ,T-Bil 0.3mg�dl，PT-
INR 1.20，APTT 31.4s，Na 140mEq�l，K 4.2mEq�
l，Cl 105mEq�lと肝機能や電解質は正常で，CEA
4.5ng�ml，CA19―9 12.8U�ml と腫瘍マーカーも正
常であった．
心エコー検査：ADPKDの合併症として僧帽弁

逆流症による心不全があるため検査を行ったが，
僧帽弁逆流症はなく，心駆出率 75％と正常であっ
た．
頭部MRアンジオグラフィー：ADPKDの合

併症として脳動脈瘤があるため検査を行い，左中
大脳動脈瘤を認めた．
上部消化管造影検査所見：M領域を中心にU

および L領域に及ぶ全周性の壁の硬化，伸展不良
と胃小区の乱れ，皺壁の肥厚，体部大彎の小陥凹
像を認めた（Fig. 1）．
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Fig. 1 Upper gastrointestinal series showed circu
lar gastric wall sclerosis on middle area extended 
to upper and lower area．Surface mucosa showed 
rough and irregular foveola.

Fig. 2 Upper gastrointestinal fiberscopy showed 
rough and thickening mucosal fold from under eso
phagogastric junction to lower portion with shal
low ulcerative legion on middle portion.

Fig. 3 Abdominal CT showed gastric wall thickn
ing, ascites and multiple liver and renal cysts.

上部消化管内視鏡検査所見：U領域（食道胃接
合部直下）から L領域にまで及ぶ胃粘膜趨壁肥厚
を認め，M領域には浅い潰瘍を伴い，U領域，M
領域の潰瘍周辺，L領域それぞれからのすべての
生検結果で，印環細胞癌を含む低分化腺癌と診断
された（Fig. 2）．
腹部造影CT検査所見：胃に全周性の壁肥厚を

認めたが，周囲組織への浸潤，リンパ節腫大，肝

転移は認めなかった．直腸膀胱窩に中等量の腹水
を認めた．両側腎臓と肝臓に無数の囊胞を認めた
（Fig. 3）．
厚生労働省特定疾患進行性腎障害調査研究班多

発性囊胞腎分科会，常染色体優性多発性囊胞腎
（ADPKD）診療指針９）の診断基準に基づき遺伝性
多発性囊胞腎，多発性囊胞肝と診断された．胃は
スキルス胃癌と診断し手術を施行した．
術中所見：両側腎臓と肝臓両葉に大小無数の囊

胞を認めたが，肝臓には視触診上，白色結節や硬
結などの明らかな転移は認めなかった．軽度白濁
した約 500ml の腹水と小網および網囊内に米粒
大の白色結節が多数存在し，病理組織学的検索で
腺癌を認め，腹膜播種であった．胃癌は漿膜側に
露出するも周囲臓器への浸潤はなかった．リンパ
節腫大もなかった．胃全摘術，2群リンパ節郭清
術，Roux-en Y再建術を施行した．
摘出標本：M領域を中心にUおよび L領域に

まで広がる全周性粗�粘膜と壁肥厚を認め，浅い
潰瘍を計 3個認めた（Fig. 4）．
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Fig. 4 Resected specimen showed rough mucosa 
and wall thickening of the entire stomach with 
three shallow ulcer on middle and lower portion.

Fig. 5 Poorly differentiated adenocarcinoma with 
signet ring cell carcinoma，Type4，pT3，pN0，H0，
pP1，pCY1，M0，Stage IV.

Fig. 6 E-cadherin showed weak positive to nega-
tive at cancer region.

病理組織学的検査所見：印環細胞癌を含む低分
化腺癌で胃癌取扱い規約１０）に準じ，UML，4型，
pT3（se），ly1，v0，pN0，H0，pP1，pCY1，M0，
stageIV であった（Fig. 5）．Eカドヘリンの免疫組
織染色では非ADPKD症例の正常胃粘膜に比べ，
自験例では癌部，非癌部の胃粘膜ともにEカドヘ
リンの発現低下があり，癌部でより低下していた
（Fig. 6）．
術後経過良好で 12 日目に退院し，腎機能に注意

しつつ，TS-1＋docetaxel の化学療法を施行中で，
術後 1年 3か月生存中である．

考 察
ADPKDは 85％が No.16q に位置する PKD-1

gene の，15％が No.4p に位置する PKD-2 gene
の変異を原因とし，両側腎に大小無数の囊胞が発
生し，進行性腎不全と高血圧を来す疾患であ
る１１）～１５）．頻度は剖検で 0.1～0.2％，外来受診者の
0.01％， 透析患者の 3～4％と言われている１５）～１７）．
腎外病変として囊胞肝（60～80％）や囊胞膵（5～
10％），頭蓋内動脈瘤（正常者の 2～5倍の頻度の
動脈瘤による頭蓋内出血），心臓の僧帽弁逆流症
（20％），全身の上皮や支持組織の異常がある１８）～２０）．
腫瘍について臨床的に，腎臓では腎臓癌の発生率
に関係しないが発生年齢や病理学的事項に１）～４），肝
臓では悪性囊胞や間接的に胆管細胞癌の発生
に２１）２２），膵臓では膵囊胞腺癌や intraductal papil-
lary mucinous neoplasmの発生に５）～７）関連がある
との報告があるが，一方，腫瘍と関連はないとの
報告もあり１）６）８），賛否両論である．また，胃癌との
関連を示唆する報告は今までにない（「常染色体優
性遺伝性多発性囊胞腎」，「autosomal dominant
polycystic kidney disease」，「ADPKD」と「胃癌」，
「gastric cancer」をキーワードに医学中央雑誌は
1983 年から 2008 年まで，PubMed は 1950 年から
2008 年までで検索した）．
in vitro ではADPKDの原因である PKD-1と

PKD-2 gene の遺伝子産物である polycystin-1（以
下，PC-1 と 略 記）と polycystin-2（以 下，PC-2
と略記）について以下の報告がある．① PC-1 は E
カドヘリンと βカテニンを含む複合体蛋白，PC-
2 はカルシウムイオンチャンネル類似蛋白で，共
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Table 1 Rate of autosomal dominant polycystic kid
ney disease（autopsy cases in Japan from 2002 to 
2006）

Totalnon ADPKDADPKD

 67,085（100） 66,906（99.73）179（0.27）Male（%）
 35,997（100） 35,912（99.76） 85（0.24）Female（%）

103,082（100）102,818（99.74）264（0.26）Total（%）

Cases（%），  ADPKD：autosomal dominant polycystic kid
ney disease

Table 2 Rate of gastric cancer（autopsy cases in 
Japan from 2002 to 2006）

Totalnon GCGC

ADPKD

＃

   179（100）  170（94.97）   9（5.03）Male
    85（100）   80（94.12）   5（5.88）Female

   264（100）  250（94.70）  14（5.30）Total

non ADPKD
 66,906（100）61,171（91.43）5,735（8.57）Male
 35,912（100）34,073（94.88）1,839（5.12）Female

102,818（100）95,244（92.63）7,574（7.37）Total

Cases（%），ADPKD：autosomal dominant polycystic kid
ney disease，GC：gastric cancer, HD：hemodialysis, 
＃ ：P ＝0.20

Table 3 Rate of gastric cancer（autopsy cases in 
Japan from 2002 to 2006）

Totalnon GCGC

ADPKD

＊
126（100）124（98.41） 2（1.59）HD（＋）
138（100）126（91.30）12（8.70）HD（－）

264（100）250（94.70）14（5.30）Total

Cases（%），ADPKD：autosomal dominant polycystic kid
ney disease，GC：gastric cancer, HD：hemodialysis, 
＊ ：P ＝ 0.01

Table 4 Histological  type  of  gastric  cancer
（autopsy cases in Japan from 2002 to 2006）

＊

non ADPKD（%）ADPKD（%）

2,550（33.67） 2（14.29）Diff. type

1,293（17.07） 0Well diff. adc.
1,257（16.60） 2（14.29）Mod. diff. adc.

2,505（33.07） 9（64.29）non-Diff. type

2,010（26.54） 7（50.00）Por. diff. adc.
 447（5.90） 2（14.29）Signet ring cell ca.
  48（0.63） 0Undiff. ca.

 215（2.84） 0Miscellaneous

2,304（30.42） 3（21.42）Not detail

7,574（100）14（100）Total

Cases（%），ADPKD：autosomal dominant polycystic kidney
 disease，Diff.：differentiated, adc.：adenocarcinoma，Mod.：
moderately, Por.：poorly, Ca.：carcinoma 
＊ ： P ＝ 0.04

に細胞―細胞あるいは細胞―細胞外マトリックス
間の接着により臓器の形成や構造維持に働いてい
る１１）１２）２３）～２８）．② PC-1 や PC-2 の欠損は尿細管上皮
（特に遠位尿細管）の各種増殖刺激に対する閾値低
下により増殖増加や間質組織の増殖とアポトーシ
スの増加を来す２６）２８）～３０）．③ PC-1 は肝癌，肺癌，大
腸癌などの浸潤，転移，細胞増殖の抑制因子であ
る２６）３１）．
一方，胃癌は分化度が低くなるほどEカドヘリ

ンの変異が多くなることや，先天的にカドヘリン
遺伝子に変異のある家系にスキルス胃癌が多いこ
とが報告されている３２）～３６）．
自験例はADPKD合併胃癌で印環細胞癌を含

む低分化腺癌でEカドヘリンの発現低下があり，
上記の①や③との関連が考えられた．
そこで，今回，日本病理剖検輯報（2002～2006

年の剖検例）３７）～４１）で性別の明らかな 103,082 例に

ついて検討し，以下の結果であった（統計解析に
は 2群間の比較をフィッシャーの直接確率または
χ2検定にて行い，P＜0.05 で有意差ありとした）．
ADPKDは 264 例（0.26％）で，性差なく，今ま

での報告とほぼ同様であった（Table 1）．①胃癌発
生率は ADPKD 264 例中 14 例（ 5.30％ ），非
ADPKD102,818 例中 7,574 例（7.37％）と有意差は
なかった（Table 2）．②一般に透析例では胃癌の発
生率が増加すると報告されているが４２），透析導入
後ADPKD126 例中 2例（1.59％）と逆に低かった
（Table 3）．③胃癌の組織型はADPKD例が非
ADPKD例よりも非分化型が多かった（Table 4）．
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しかし，今回は全ADPKD症例の検索ではなく，
症例数も少ないため，可能性はあるが実際に非分
化型が多いかどうかは確定できず，PC-1 欠損の関
与も自験例では遺伝子検索を行いえず，不明で
あった．
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A Case of Gastric Cancer with Autosomal Dominant Polycystic Kidney Disease

Hidetaka Yamanaka, Haruru Asamoto, Takahiko Ishizaka, Satoru Kawai,
Hiroyuki Matsunaga, Yasushi Kitoh, Satoaki Kamiya and Yasutaka Matsuzaki

Department of Surgery, Tsushima City Hospital

A 50-year-old man referred for abdominal pain had taken hypertension and general eczema medication from
age 48 originated for autosomal dominant polycystic kidney disease（ADPKD）diagnosed when he was 35
years old. His father had died of “chronic renal failure” for which no details were known. Based on a diagnosis
of scirrhous gastric cancer indicated by upper gastrointestinal series and fiberscopy, he underwent total gas-
trectomy. The definitive diagnosis was poorly differentiated adenocarcinoma including signet ring cell carci-
noma and peritonitis carcinomatosa. He was discharged on postoperative day12 and remains alive 1 year and
3 months undergoing anticancer-agent chemotherapy. The relationship between ADPKD and neoplasm was
reported to account for polycystin-1 and polycystin-2 produced from a pathogenesis gene of ADPKD, which is
caused by genes mutation in vitro. This is clinically controversial however, and was not reported about gastric
cancer. We studied autopsy cases in Japan form 2002 to 2006, which showed no association on sideration about
gastric cancer in ADPKD and also showed many nondifferentiated type gastric cancer, it is not ascertained.
Key words：autosomal dominant polycystic kidney disease（ADPKD）, gastric cancer, PKDgene
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