
症例報告

【要旨】異所性ACTH産生腫瘍は約90%が消化管や呼吸器由来だが、稀な腎原発ACTH産生NETを経験した。症例は70歳代女
性。下腿浮腫、低K血症の精査で左腎腫瘍、両側副腎のびまん性腫大あり、内分泌検査と併せてACTH依存性クッシング症候
群が疑われた。左腎腫瘍は造影CTで早期の淡い染まりと洗い出し、FDG-PETでSUVmax=7.7と集積亢進を認めた。また、両
側副腎にもFDG集積亢進を認めた。111In pentetreotide SPECTでは集積亢進を指摘できなかったが、その後の精査により左腎
腫瘍が異所性クッシング症候群の責任病変である可能性が高いと考えられた。左腎部分切除が施行され、病理学的にACTH産
生NET G1と診断された。後方視的にMPRで左腎腫瘍を観察すると腎盂の尿集積が近いものの111In pentetreotide SPECTで陽
性(Krenning score3相当)と判断できた。両側副腎の腫大かつFDG集積亢進はACTH依存性クッシング症候群の75%で認めら
れるとされる。クッシング症候群を生じるACTH産生NETにおいて腎原発はまれであり、111In pentetreotide SPECTの評価が
難しかったが、生理的集積部位に近接する病変の評価には、MPRで他のモダリティと比較することが有効である可能性がある。
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【Abstract】Ectopic ACTH-producing tumors originate from the gastrointestinal or respiratory tract in approximately 
90% of cases; however, ACTH-producing neuroendocrine tumors (NETs) of renal origin are extremely rare. We report 
a case of a 70-year-old woman who presented with lower leg edema and hypokalemia. Evaluation revealed a left renal 
mass and diffuse bilateral adrenal enlargement, together with endocrinological findings, raising suspicion for ACTH-
dependent Cushing’s syndrome. Contrast-enhanced CT demonstrated mild early enhancement with subsequent washout 
in the left renal tumor. 18F-FDG PET showed increased uptake in the lesion (SUVmax = 7.7) as well as in both adrenal 
glands. Although 111In pentetreotide SPECT failed to demonstrate abnormal uptake preoperatively, further evaluation 
strongly suggested that the left renal tumor was the source of ectopic Cushing’s syndrome. Left partial nephrectomy 
was performed, and histopathological examination confirmed an ACTH-producing NET, grade 1. Retrospective review of 
multiplanar reconstruction images revealed mild uptake in the tumor adjacent to physiologic accumulation in the renal 
pelvis, corresponding to Krenning score 3. Bilateral adrenal enlargement with increased FDG uptake has been reported 
in 75% of ACTH-dependent Cushing’s syndrome cases. Although renal-origin ACTH-producing NETs are rare and 111In 
pentetreotide SPECT evaluation can be challenging due to adjacent physiologic uptake, comparison with other modalities 
using MPR images proved important for accurate diagnosis.
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【諸言】
異所性副腎皮質刺激ホルモン（ACTH）産生症候群は、ACTH

依存性クッシング症候群（CS）のうち、下垂体以外のACTH産
生腫瘍を原因とするものを指す。神経内分泌腫瘍（NET）は異
所性ACTH症候群の主な原因であるが、腎原発のNETは極め
て稀である1-3。111In pentetreotide SPECTで偽陰性を呈したた
め、術前に確定診断に至らなかったACTH産生腎NETの症例
を経験したので、若干の文献的考察を加えて報告する。

【症例】
症例は70歳代女性。下腿浮腫を主訴に前医を受診し、腹

部超音波検査で左腎腫瘍を指摘された。血清K 低値、CTで
両側副腎腫大を認め、ACTH依存性クッシング症候群が疑
われ、精査加療目的に当院を紹介受診した。既往歴は高血圧
症、脂質異常症、骨粗鬆症、子宮筋腫。家族歴に特記すべき
事項はない。副腎皮質ホルモンの内服はない。来院時、満月
様顔貌と中心性肥満などのクッシング徴候、両側下腿に圧痕
性浮腫を認めた。血液生化学検査で、ACTH、Cortisolの高値
と低カリウム血症を認めた。入院後の検査で、24時間尿中遊
離Cortisolの高値、ACTH・cortisolの日内変動の消失を認め、
クッシング症候群の診断に矛盾しない所見を認めた。

血液検査：WBC 5.2 ×103/µL, RBC 2.86 ×106/µL, Hb 8.0 
g/dL , Plt 8.7 ×104/µL, 血清総蛋白 4.4 g/dL , Alb 2.3 g/dL, 
尿素窒素 12 mg/dL, 血清クレアチニン 0.38 mg/dL, eGFR 
119.2 mL/min/1.73 m2, Na 137 mEq/L, K 2.5 mEq/L, Cl 96 
mEq/L, Ca 8.6 mg/dL, 無機リン 2.3 mg/dL, Mg 1.7 mg/dL, 
ACTH 201.3 pg/mL（基準値: 7.2-63.3 pg/mL）, Cortisol 31.9 μ
g/dL（基準値:  4.0-23.3 μg/dL）

内分泌検査：24時間尿中遊離コルチゾール 1134.0 μg/day
（基準値4.3 ～ 176.0μg/day）、デキサメサゾン抑制試験 少量・
高用量とも抑制を認めなかった、CRH負荷試験 ACTHの上昇
を認めなかった、下錐体静脈洞サンプリング CRH負荷前・負
荷後ともにACTHの中枢/末梢比の上昇を認めなかった。

画像検査：CT検査で左腎内側に30mm大の分葉状腫瘤を認
め、早期の淡い染まりと僅かに洗い出しを認めた（図1A–H）。
両側副腎のびまん性の腫大を認めた（図1E）。

18F-FDG PET/CTで 左 腎 下 極 の 腫 瘤 に 一 致 し て
SUVmax=7.7の集積を認めた（図2B, C）。また、両側副腎に集
積亢進（右SUVmax=5.7、左SUVmax=4.9）を認めた（図2A）。

111In pentetreotide SPECTにおいて、左腎腫瘍に明らかな
集積亢進は認めないと判断した（図3）。その他、全身にソマト
スタチン受容体 (SSTR) 陽性の腫瘍を示唆する異常集積は認め
なかった。

頭部MRIで下垂体にmicroadenomaを疑う所見を認めたが、
下垂体静脈洞サンプリングの結果から下垂体性クッシング症
候群は否定された。

鑑別診断と追加検査：鑑別診断としてACTH産生腎NET、
腎細胞癌を考え、腎静脈サンプリングを施行した。ACTH値
は左腎静脈 235.5 pg/mL、右腎静脈（上部）133.3 pg/mL、右腎
静脈（下部）139.7 pg/mLと左腎の腫瘍側に一致して高値を示し
たことからCTで認められている左腎腫瘍が異所性クッシング
症候群の責任病変である可能性が高いと考えられ、左腎部分
切除術が施行された。

病理学的所見（左腎部分切除検体）：腫瘍は比較的多彩な組
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図1　CT検査
A：単純CT、Ｂ：動脈相、C：腎実質相、D：平衡相、E：単純CT、F：動脈相、G：腎実質相、H：平衡相
左腎内側に30mm大の分葉状腫瘤を認め、淡い早期濃染と僅かに洗い出しを認める。また、両側副腎のびまん性腫大を認める（E）。
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織所見を呈し、chromogranin A、Synaptophysin、SSTR2が
陽性であり、neuroendocrine neoplasmと考えられた。Ki-67
標識率は2%以下であり、RB1がびまん性に腫瘍細胞で陽性、
p53が陰性、NET G1として矛盾しない。ACTHについては陽
性所見と解釈される腫瘍細胞が認められ、ACTH producing 
renal NETと解釈可能であった。

ま た、 免 疫 染 色 で、PAX-8、CA9、CD10が 一 部 で 陽
性、AMACR陰性で腎原発の腫瘍として矛盾せず、腎原発
Neuroendocrine tumor G1の病理診断となった。

臨床経過：術後、術直前ACTH 235.5 pg/mL, コルチゾール 
31.9μg/dL, 術後1日目ACTH 6.73 pg/mL, コルチゾール 28.9

μg/dL, 術後7日目ACTH 3.38 pg/mL, コルチゾール 14.6μg/
dLと血中のACTHとコルチゾールの高値は速やかに改善した。

【考察】
異所性のACTH分泌はCSの原因の5 ～ 15％を占め、消化管

（66.9％）及び呼吸器系（24.5％）の発生が多く、腎臓を含む泌尿
器由来は稀である1-3。Chunharojrithらは英文論文で報告され
ている腎原発NETは100例未満、ACTH産生によるCSを発症
した症例はわずか数例と報告している3。

異所性ACTH産生腫瘍のうち、75%で両側副腎腫大を来た
し、その頻度は下垂体性CS（62%）より多いという報告がある
4。18F-FDG PET/CTにおいてACTH過剰による両側副腎への

C
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図2　18F-FDG PET/CT
A：軸位断　B：軸位断　C：冠状断　左腎下極の腫瘤に一致してSUVmax=7.7の集積を認める。
両側副腎に集積亢進を認める。（右SUVmax=5.7、左SUVmax=4.9）
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図3　111In pentetreotide scintigraphy（24時間後）
A： プラナー像、B： SPECT（軸位断）
肝、脾、尿路の集積は生理的集積を考えられ、左腎腫瘍に明らかな集
積亢進は認めない。その他、全身にソマトスタチン受容体陽性の腫瘍
を示唆する異常集積は認めない。

図4
A： 造影CT動脈相（冠状断）、B： 18F-FDG PET/CT（冠状断）、C： 111In pentetreotide（24時間後）SPECT（冠状断）
他のモダリティの再構成画像と比較することで腫瘍相当部に肝臓よりやや強い集積（Krenning score3）がある
ことを判断できた。
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集積亢進が知られ5、結節性病変を伴わない両側対称性の副腎
集積は転移より副腎過形成を疑うべきとも報告されている6。
NETを疑う症例において、両側副腎の腫大、PET/CTでの集
積亢進を認めた場合はACTH産生腫瘍が鑑別に挙がる。

一般に、111In pentetreotideはG1 ～ G2のNETにおいて比
較的高い感度を示すが、G3や神経内分泌癌ではSSTR発現が
低下し、感度は低下する7,8。膵・消化管NETにおける111In 
pentetreotideの感度は52–96%程度と報告されているが、腎
NETは症例が少なく、その感度は不明である7,9。

本 症 例 で は 術 前 に111In pentetreotide SPECTで 明 ら
かな陽性とは判断できず確定診断に至らなかった。111In 
pentetreotide SPECTについて術後に改めて再構成画像を用い
て造影CTや18F-FDG PET/CTと対比すると、左腎腫瘍に肝
臓よりやや強い集積を認め、Krenning score3の陽性集積10と
判断できた（図4）。腎盂など生理的集積部位に近接した病変の
評価はしばしば困難であるが、再構成画像の作成や他のモダ
リティとの比較により適切な評価が可能になる場合がある。

【結語】
極めてまれなACTH産生腎NETの症例を経験した。両側

副腎の腫大、FDG集積亢進を認めた場合には、ACTH産生腫
瘍が鑑別に挙がる。また、SPECT、PETにおいて腎などの生
理的集積部位に近接する病変の評価はしばしば困難であるが、
retrospectiveに検討すると再構成画像を利用した他のモダリ
ティとの対比が診断に有効である可能性がある。
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