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13 常染色体優性多発性囊胞腎
（ADPKD）

1 降圧療法　  

　高血圧症は腎機能障害の進行因子である．目標血圧 130／80 mmHg未満への十分な降圧療法は，
CKDステージ 3～ 5に相当する ADPKD患者において腎機能障害の進行を抑制する1）．

2 たんぱく質制限　  
　たんぱく質制限による腎機能障害の進行抑制効果は，明らかではない2, 3）．

3   囊胞感染　  
　起炎菌が不明な場合の初期治療として，囊胞内への移行性とグラム陰性桿菌への感受性を考慮
して，ニューキノロン系薬の投与が推奨される．

4    合併症の検索，囊胞の開窓術・動脈塞栓術　  
　腎機能障害の進行抑制効果は期待できないが，死亡原因の上位にあげられる脳動脈瘤のスク
リーニングが考慮される．種々の囊胞縮小術は，患者の QOLを改善するという観点から検討に
値する．

ステートメント

解　説

1  降圧療法

　常染色体優性多発性囊胞腎（ADPKD）患者の半
数以上に高血圧が認められる．ADPKDの腎機能
障害進行リスクとして，性別（男性），遺伝子型
（PKD1は PKD2より腎予後不良），初診時年齢（＜
30歳）に加え，高血圧を合併した ADPKD患者（特
に 35歳未満）では有意に腎機能障害の進行が速い
とする報告があるa, b）．
　ステージ 3～ 5の非糖尿病性 CKD患者を対象
に行われた RCT（MDRD研究の追跡調査）による
と1），平均血圧 92 mmHg（125／75 mmHgに相当）

未満の強化降圧群と，平均血圧 107 mmHg（140／
90 mmHgに相当）の標準降圧群の比較において，
10年間の観察の結果，強化降圧群で末期腎不全
への進行が抑制された．原因疾患別に行われたサ
ブ解析では，ADPKD患者でも強化降圧による末
期腎不全への進行抑制効果が認められた．強化降
圧群で実際に到達した血圧は，126／77 mmHg程
度であった．
　また 1985～1992年に比較し，1992～2001年の
ADPKD患者は有意に腎機能障害の進行が抑制さ
れており，拡張期血圧の低下と ACEI投与との関
連が示唆された4）．
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報告がある8）．コントロール群との比較で，ACEI

の投与は有意な血圧低下と蛋白尿の減少を認めた
が，腎機能障害の進行を抑制しなかった8）．また
同様に，ACEIは Ca拮抗薬との比較において，
高血圧を有する ADPKD患者の尿中アルブミン排
泄量を有意に減少させたが9），5年間の観察期間
における ACEIによる腎機能障害の進行抑制効果
は認められなかった．正常血圧 ADPKD患者での
ACEIとプラセボの比較試験でも，3年間の観察
期間における腎機能障害の進行および尿中アルブ
ミン排泄量に有意差はなかった10）．さらに高血圧
を有する ADPKD患者について ACEIとβ遮断薬
を比較した場合にも，腎機能障害の進行に関して
有意差を認めなかった10, 11）．また本邦からの報告
でも，降圧効果と腎機能障害の進行抑制効果にお
いて，ACEIと Ca拮抗薬に有意差は認められな
かった12）．
　ARBに関しては，ARBと Ca拮抗薬を比較し
た本邦からの RCTが 1件あり，ARBは Ca拮抗
薬に比べ尿蛋白および尿中アルブミン排泄量を減
少させ，CCrの減少率は ARB群で低かったが，3

年後の観察終了時には両群間で血圧および腎機能
に有意差は認められなかった13）．
　以上より，ADPKD患者において RA系阻害薬
が腎機能障害の進行を抑制するという十分なエビ
デンスはなく、今回のステートメントにはあげな
かった．十分な降圧を得るために積極的な多剤併
用療法が推奨されるが，利尿薬は ACEIと比較し
腎機能障害を進行させる危険性があり，その使用
には注意が必要である14）．

3  たんぱく質制限
　ADPKD患者において，たんぱく質制限が腎機
能障害の進行を抑制するというエビデンスはな
い2, 3）．

　一方，降圧が腎機能障害進行を抑制できなかっ
たとする報告もある．ベナゼプリルを用いた降圧
群とプラセボによる非降圧群の 3年間にわたる検
討では，降圧療法（達成血圧 135／83 mmHg程度）
が他の CKD患者の腎機能障害進行を抑制したの
に対し，ADPKD患者では腎機能障害の進行を抑
制しなかった5）．高血圧を有する ADPKD患者の
みを対象にした検討では，収縮期血圧を 140 

mmHgにコントロールした標準降圧群と，120 

mmHgまで降圧した強化降圧群の 7年間にわた
る比較において，強化降圧による腎機能障害の進
行抑制は認められなかった6）．また現在まで
ADPKD患者において，降圧療法による全死亡や
CVD発症の抑制を示したエビデンスはない．
　左室肥大を伴った高血圧合併 ADPKD患者で
は，収縮期血圧 120 mmHg未満への降圧は左室
肥大の進行を抑制した6, 7）．129例の ADPKD 患者
の検討では，死因の第一は心疾患でありc），心疾
患死亡例のほとんどに冠動脈疾患を認め，またそ
の約 9割が左室肥大を合併していた．ADPKD患
者では左室肥大が CVDの重要な危険因子と考え
られ，左室肥大の進行を抑制すれば，CVD発症
を抑制できる可能性がある．
　以上より，高血圧を合併した CKDステージ
3～5に相当する ADPKD患者に対して，腎機能
障害の進行抑制のために 130／80 mmHg未満を目
標とした降圧療法が推奨される．また左室肥大を
伴った ADPKD患者では，収縮期血圧 120 mmHg

未満への降圧により左室肥大の進行が抑制される
可能性がある．

2  降圧薬の種類

　本態性高血圧症の患者に比して，高血圧を有す
る ADPKD患者においては RA系が亢進している
との報告がありd），ACEIや ARBに腎機能障害の
進行抑制効果が期待されてきた．
　ACEIに関して，非糖尿病性腎疾患を対象にし
た RCT 11件，全 1,860症例のデータベースを用
いた，ADPKD症例（n=142）に関するメタ解析の
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4  囊胞感染

　ADPKD患者の約半数が生涯 1回以上の囊胞感
染を生じるといわれ，繰り返す感染症は特に男性
において CKDの進行リスクとされるa）．感染は
血行性あるいは尿路から逆行性に生じると考えら
れ，起炎菌としてはグラム陰性桿菌が多い．
ADPKDの囊胞感染に関して，囊胞内への抗菌薬
の移行に注目した検討が複数報告されているが，
薬剤ごとの治癒率や，腎機能への影響に関して検
討された報告はない．囊胞内への移行性から
ニューキノロン系薬，クロラムフェニコール系薬，
ST合剤などが推奨され，特にニューキノロン系
薬e）あるいは他のレボフロキサシン水和物f）が起
炎菌の不明な初期治療に適する．

5  脳動脈瘤，開窓術・動脈塞栓術など

　脳血管疾患での死因の内訳では，脳動脈瘤と高
血圧性脳出血が約半数ずつを占めるc）．ADPKD

患者では，脳血管造影によって脳動脈瘤が診断さ
れる頻度は通常の 4倍以上とされg），造影剤を用
いないMRAなどによる脳動脈瘤のスクリーニン
グが考慮される．また十分な降圧療法は，脳血管
イベントのリスクも下げる可能性がある．開窓術
などの外科的手法や動脈塞栓術などは，囊胞出血
や慢性の疼痛，腎サイズの縮小に一定の治療効果
があると考えられるがh, i），適用に関しては患者
ごとに検討すべきである．
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論文コード 対　　象 方　　法 結　　果
  1． Sarnak MJ,  

Ann Intern Med 
2005 
MDRD研究の追
跡調査

RCT

GFR 55 mL／分／1.73 
m2以下の非糖尿病性
CKD患者を対象．
降圧強化群 432例中
の 24.5%，標準降圧
群 408 例中の 23.0%
が PKD患者

1989～1993 年に実施され，2000
年までの長期観察に関する報告．
目標血圧は降圧強化群（平均動脈
圧 92 mmHg 未満，125／75 mmHg
に相当），標準降圧群（平均動脈圧
107 mmHg，140／90 mmHgに相当）

十分な降圧療法は，非糖尿病性 CKD患者の
末期腎不全への移行を抑制する．原疾患を問
わず，PKD患者に関しても同様の傾向が認
められた．

  2． Klahr S,  
J Am Soc Nephrol 
1995

RCT

PKD 患者 200 例（男
性 111例，女性 89例）

腎機能別に 2グループ（GFR：25～ 
55 mL／分／1.73 m2，13～24 mL／分／ 
1.73 m2）に分割し，さらに正常た
んぱく質食（1.3 g／kg／日），低たん
ぱく質食（0.58／kg／日），超低たん
ぱく質食（0.28 g／kg／日+アミノ酸
の補助薬）とした．観察期間 2.2年

観察期間中の GFRの低下速度について，たん
ぱく質摂取量との間に有意な相関はなかっ
た．

  3． Levey AS,  
Am J Kidney Dis 
2006

RCT

GFR 55 mL／分／1.73 
m2以下の非糖尿病性
の CKDを対象

1989～1993 年に実施され，2000
年までの長期観察に関する報告．
正常たんぱく質食（1.3 g／kg／日），
低たんぱく質食（0.58 g／kg／日）．
低たんぱく質食群 291 例中の
23.0%，正常たんぱく質食群 294例
中の 25.2%が PKD患者

たんぱく質制限食は，PKDの末期腎不全へ
の移行の危険性を減少させない．

  4． Schrier RW,  
Kidney Int 
2003

コホート研究

1985～1992年および
1992～2001年に経過
観察された PKD患者
（255例，258例）

初期および後期コホート間の血清
Cr，蛋白尿，血尿，血圧降圧療法，
末期腎不全（透析導入，移植）につ
いて比較

1985～1992年に比較し，1992～2001年には
PKD患者の腎機能障害の進行は有意に減少
し，拡張期血圧の低下および ACEI投与の増
加との関連が示唆された．

  5． Maschio G,  
N Engl J Med　
1996

RCT

GFR 60 mL／分／1.73 
m2以下の糖尿病を含
む CKD患者を対象．
583例中 64例の PKD
患者

多施設における前向き，二重盲検，
ランダム化試験．ベナゼプリル 10 
mg／日あるいは プラセボを投与．
観察期間 3年

他の腎疾患と異なり，PKD患者群ではベナ
ゼプリルの腎機能障害の進行抑制効果が明ら
かでなかった．

  6． Schrier R,  
J Am Soc Nephrol  
2002

RCT

高血圧を有する PKD
患者 75例

標準降圧群（～140 mmHg）34 例
（男性 19例，女性 15例，平均年
齢 40 歳）vs. 降圧強化群（～120 
mmHg）41例（男性 22例，女性 19
例，平均年齢 42歳），使用薬剤は
エナラプリル（～40 mg／日）あるい
はアムロジピン（～10 mg／日），ラ
ンダム化，オープンラベル，観察
期間 7年

Left ventricular mass indexは両群で減少した
が，降圧強化群においては標準降圧群より
有意に減少幅が大きかった．しかし，7年後
の腎機能には両群間に有意差はなかった．

アブストラクトテーブル
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論文コード 対　　象 方　　法 結　　果
  7． Ecder T,  

Nephrol Dial 
Transplant  
1999

症例集積研究

高血圧を有する PKD
患者 14例

座位で血圧＞ 140／90 mmHgある
いはすでに降圧薬を使用している
患者 14例（男性 11例，女性 3例，
平均年齢 40歳）に降圧薬を十分な
期間中止後，エナラプリルを 1日
最大 40 mgまで投与．その後，平
均血圧で 107 mmHg以下になるま
で必要に応じてヒドロクロロチア
ジド，クロニジン，スプノロラク
トン，フロセミドを併用，観察期
間 7年

1年後，7年後に心エコーで評価した left 
ventricular mass indexが，試験開始時より有
意に減少した．腎機能は 7年で有意に悪化し
た．

  8． Jafar TH,  
Kidney Int  
2005

メタ解析

1,860例の患者のうち
142例の PKD患者

ACEI群（男性 45例，女性 23例，
平均年齢 47.8± 9.1歳，使用薬剤
はカプトプリル，エナラプリル，
シラザプリル，ベナゼプリル，ラ
ミプリル）vs. コントロール群（男
性 46例，女性 28例，平均年齢 48
± 10.8歳，使用薬剤はニフェジピ
ン，アテノロール／アセブタロー
ルあるいはプラセボ）．全体の平
均年齢 48歳，男性 91例，女性 31
例，全員が収縮期血圧 140 mmHg
以上あるいは拡張期血圧 90 mmHg
以上の高血圧症．平均観察期間 2.3
年

ACEIは蛋白尿減少効果を示したが，腎機能
予後に関しては有意な改善を認めない．対象
症例の平均尿蛋白が 0.92 g／日と ADPKD患
者の平均と大きく異なることが問題点．PKD
としては特異な大量蛋白尿症例に関しては，
ACEIに腎機能予後の改善効果が示唆された．

  9． Ecder T,  
Am J Kidney Dis 
2000

RCT

高血圧を有する PKD
患者 24例

アムロジピン群（平均 9 mg／日）12
例（男性 8例，女性 4例，平均年齢
43歳）vs.エナラプリル群（平均 17 
mg／日）12例（男性 5例，女性 7例，
平均年齢 41歳），観察期間 5年

血圧は両群で有意に低下．腎機能は両群で有
意に悪化．腎機能障害の進行について両群間
に差はないが，エナラプリル群で尿中アルブ
ミンが有意に減少した．

10． van Dijk MA, 
Nephrol Dial 
Transplant 
2003

RCT

正常血圧の PKD 患
者 61例と高血圧の
PKD患者 28例

正常血圧群：ランダム化，二重盲
検，エナラプリル（～10 mg／日）32
例（男性 11例，女性 21例）vs.プ
ラセボ 29例（男性 14例，女性 15
例）．高血圧群：ランダム化，オー
プンラベル，エナラプリル（～20 
mg／日）13例（男性 5例，女性 8例）
vs.アテノロール（～100 mg／日）15
例（男性 5例，女性 10例）．両群
とも観察期間 3年

観察期間において両群間に腎機能の差はな
く，ACEIの腎機能障害の進行抑制効果は示
されなかった．

11． Zeltner R,  
Nephrol Dial 
Transplant 
2008

RCT

高血圧を有する PKD
患者 46例

ラミプリル群（23例），メトプロ
ロール群（23例）に割り付け，24
時間血圧，eGFR，尿中アルブミ
ン排泄，左室肥大について 3年間
観察

両群で降圧程度に有意差はなかった．eGFR，
アルブミン尿，左室肥大について両群間に有
意差はなかった．強力な降圧によりアルブミ
ン尿および左室肥大がより抑制された．
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論文コード 対　　象 方　　法 結　　果
12． Kanno Y,  

QJM  
1995

非ランダム化比較試験

高血圧を有する PKD
患者 26例

収縮期血圧 150 mmHg以上あるい
は拡張期血圧 90 mmHg以上の患
者 26例．Ca拮抗薬群（男性 10例，
女性 4 例，平均年齢 56 歳）vs. 
ACEI群（男性 8例，女性 4例，平
均年齢 60歳），各投与薬剤はニフェ
ジピン 10～30 mg／日 orニカルジ
ピン 10～60 mg／日，エナラプリル
5～10 mg／ 日 or カ プ ト プ リ ル
37.5～75 mg／日，目標血圧 150／90 
mmHg未満，観察期間 2年

血圧のコントロールに関して両群で有意差な
し．CCrは両群で観察期間中に有意に低下し
たが，両群間に有意差なし．Ca拮抗薬と
ACEIの腎機能障害の進行抑制効果は同等．
ただし ACEI群では急速な腎機能の悪化によ
る脱落症例があった．

13． Nutahara K,  
Nephron Clin Pract 
2005

RCT

PKD患者 49例（男性
26例，女性 23例）

アムロジピン群（2.5～10 mg／日）25
例（男性 13例，女性 12例）vs.カ
ンデサルタン群（2～8 mg／日）24
例（男性 13例，女性 11例），観察
期間 3年

血圧コントロールに差なし．アムロジピン群
の 6例，カンデサルタン群の 1例が腎機能悪
化のため脱落（血清 Crが倍化 and／or CCrが
半減）．3年後，CCrの減少がカンデサルタ
ン群で有意に抑制された（ΔCCr：－20.9±
13.1 mL／分 vs. －4.8± 13.8 mL／分，p＜ 0.01） 

14． Ecder T,  
Am J Nephrol　
2001

非ランダム化比較試験

高血圧を有する PKD
患者 33例

利尿薬群 14例（男性 5例，女性 9
例，平均年齢 47歳） vs. ACEI群
19例（男性 11例，女性 8例，平
均年齢 41歳）．CCrの変化，蛋白
尿の変化について検討．平均観察
期間 5.2年

ほば同等な血圧コントロールであったが，利
尿薬群では ACEI群に比較し，CCrは有意に
低下し，蛋白尿は有意に増加した．
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