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DD1 膵癌を疑った場合の検査法 

DD1-1 膵癌を疑った場合、腹部超音波（US）は診断法として推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌の診断のために USを行うことを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

膵癌の診断において US を CT および MRI と比較したメタアナリシスでは、US による

膵癌の診断能は感度 76％、特異度 75％と報告されている 1）。CT および MRI と比較して

感度、特異度ともに診断能は劣るものの、US は簡便でかつ侵襲のない安全な検査法で

あり、外来や検診にて行うのに適している（表 1）。一方、膵癌の切除適応決定におけ

る USの診断能はとくに特異度が低いため、CT、MRI、EUS、ERCP および PET などのその

他の画像検査を必要性に応じて行うのが良いと考えられる(表 1)。  

日本消化器がん検診学会全国集計委員会による平成 26 年度の報告では、肝胆膵スク

リーニングにおける検診 USでの有所見率は 0.55％であり、有所見者の 1.16％に癌を認

めている 2）。全体からすると癌の検出率は極めて低いものの、検診が発見契機となった

膵癌 76 例のうち 35 例(46％)に外科切除が施行されており、検診 US が膵癌の早期発見

に貢献している可能性がある。US 所見のうち、主膵管拡張と嚢胞が膵癌発症のリスク

因子として挙げられている 3）。膵癌発症のハザード比は膵管拡張の無い場合と比較し膵

体部の主膵管径 2.5 mm以上で 6.38 倍、嚢胞が無い場合と比較し 5 mm以上の囊胞の存

在下では 6.23 倍となり、主膵管拡張と囊胞の両方が混在する場合は 27.5 倍にまで上

昇することが報告されている（表 2）3）。同報告の主膵管拡張と嚢胞の両方のリスク因

子をもつ患者群に対する US を用いたフォローアップデータによると、5 年間の累積膵

癌発生率は 5.62％であった。この検討では 1058例のうち 12例で膵癌が指摘されたが、

そのうちの 6 例(50％)が stage 0 あるいは stage I での状態で発見された。このよう

に、US は経過観察例を含め膵癌早期発見のためのスクリーニング検査として有用であ

ることが示唆される。一方で、膵癌の可能性を強く疑った場合は、たとえ US にて膵腫

瘤が指摘されなくても存在診断のため EUS を含めた他の画像診断も実施することが肝

要である。  

USの欠点として、観察範囲が狭いことや皮下脂肪や骨、空気の影響を受けることが挙

げられる。また、症例によっては膵尾部など観察困難な部位も存在する。CTや MRIなど

と比較し、検査者間での知識や技能の違いによる診断能にばらつきも懸念される。現在

本邦において保険未収載ではあるが、超音波造影剤を用いた造影 US が研究レベルで施

行可能となっており、最近の報告では膵癌診断における造影 US の診断能は感度 90％、

特異度 88％であった 4)。  
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委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

10％  76％  10％  0％  3％  

  

表１．US、CT、MRI による膵癌の存在診断および切除可能性の診断能 1)  

膵癌の診断  

  感度 (95％信頼区間)  特異度 (95％信頼区間)  

US  76％ (69-82)  75％ (51-89)   

CT  91％ (86-94)  85％ (76-91)  

MRI  84％ (78-89)  82％ (67-92)  

切除可能性の診断  

  感度  特異度  

US  83％ (68-91)  63％ (45-79)  

CT  81％ (76-85)  76％ (61-86)  

MRI  82％ (69-91)  82％ (63-87)  

(文献 1 より引用改変)  

  

表 2．膵癌発生に関する COX比例ハザードモデルによる多変量解析 3)  

  ハザード比  95％信頼区間  P値  

主膵管径≧2.5mm  6.38  1.86-20.91  0.003  

嚢胞径≧5mm  6.23  1.37-29.67  0.018  

主膵管径≧ 2.5mm か

つ  

嚢胞径≧5mm  

27.5  

3.27-227.55  0.002  

(文献 3 より引用改変)  

  

明日への提言  

膵癌高リスク群において USを実施することは有用であるが、CTや MRI と比較して診断

能が低いことに留意する必要がある。また、US 単独での質的診断や切除適応などの判

断には限界があり、他検査を併用しながら総合的に診断を行っていく必要がある。膵管

狭窄を認める場合、画像診断で膵腫瘤が指摘されなくても ERCP 検査を行うことで上皮

内癌の診断に至ることがある。膵管拡張や嚢胞を認める症例に対しては、腫瘍マーカー

の測定やその他の画像診断などにより悪性所見が認められなかった場合においても US
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を含めた定期的なフォローアップが望ましい。初回診断時および経過観察時において、

他の画像診断と相補的に US を活用することで膵癌の早期発見につながる可能性があ

る。  

  

引用文献  

1. Bipat S, Phoa SS, van Delden OM, et al. Ultrasonography, computed tomography 

and magnetic resonance imaging for diagnosis and determining resectability 

of pancreatic adenocarcinoma: a meta-analysis. J Comput Assist Tomogr. 2005; 

29:438-45. (メタ)  

2. 日本消化器がん検診学会全国集計委員会. 委員会報告. 平成 26 年度消化器がん検

診全国集計(http://www.jsgcs.or.jp/files/uploads/iinkai_h26.pdf). (横断)  

3. Tanaka S, Nakao M, Ioka T, et al. Slight dilatation of the main pancreatic 

duct and presence of pancreatic cysts as predictive signs of pancreatic 

cancer: a prospective study. Radiology. 2010; 254: 965-72. (コホート)  

4. Lin LZ, Li F, Liu Y, et al. Contrast-Enhanced Ultrasound for differential 

diagnosis of pancreatic mass lesions: a meta-analysis. Med Ultrason 2016; 

18: 163-9. (メタ)  

 

  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16012297
http://www.jsgcs.or.jp/files/uploads/iinkai_h26.pdf
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DD1-2 膵癌を疑った場合、造影コンピューター断層撮影法(CT)は診断法とし

て推奨されるか？  

  

＜ステートメント＞  

膵癌を疑った場合には、造影 CT(MDCT が望ましい)を行うことを推奨する。  

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

＜解説＞  

膵癌を疑った場合、コンピューター断層撮影法(Computed Tomography: CT )は診断法

として推奨されるかを検討した。膵癌診療において、画像検査はいかに迅速に腫瘤を描

出（存在診断能）し、膵癌か否かを診断（質的診断）できるかが重要である。その中で

も CTは病変の大きさ、位置や広がりが捉えられるばかりでなく、造影剤を用いた場合、

その造影効果により病変の血流動態が把握できることから、存在診断のみならず質的診

断において欠くことのできない画像検査となることが期待される。  

検討した 15 件の文献数のうちケースシリーズが 10 件 1,2,6,9-15)、ケースコントロール

が 5件 3-5,7,8)で、メタアナリシスやシステマティックレビューはなかった。CT 機器は年

代によってその精度や撮像法の違いがあること、患者選択や比較、研究デザインにおい

てばらつきがみられたものの、造影 CT検査は、ケースコントロールでは 95.1%(174/183) 

1,2,6,9-15)、ケースシリーズでは 90.2%(552/612) 3-5,7,8)で診断（存在・質的）に有用であっ

た。小腫瘤ではスライス幅に隠れて検出できないことがあると報告 1,2,4,5,9,13)されている

が、診断装置の発達により，小さいスライス幅での撮像が可能となり，特に造影 multi 

detector row CT(MDCT) では、より詳細な撮像が可能となっている。特に MPR 像を組み

合わせることで膵癌の存在診断のみならず血管浸潤などの進展度診断に関しても有用

であると報告 6,7,10,14)されている。また熟練した読影者ほど膵癌診断能を向上させるこ

とや膵管拡張などの間接所見を見極めることで膵癌診断に寄与したという文献もみら

れた。  

文献をまとめると CTの膵癌診断能は、感度 94.1-97%、特異度 80-83%、正診率 90.4-

96%3,8,10,11,13,14,15)と高く、小膵癌においても感度 77%、特異度 100%9)と報告されており、

膵癌を疑った場合には造影 CT(MDCT)を行うことが推奨される。また Perfusion CT や

Dual Energy CT など新たな撮像法が出てきており、膵癌と腫瘤形成膵炎の質的鑑別に

有用であるとの報告があり、今後の進展も期待できる。今回、これらの撮像法の違いに

よる検討は行わなかった。   

X線被爆や造影剤（ヨード）アレルギーがみられることがあるが、今回の文献では報

告されておらず、検討はしなかった。なお造影剤を使用しない単純 CT の単独使用は、

膵癌の診断には適さない。造影 CTが禁忌とされる症例では、別のモダリティ(MRI、EUS、

PET等)による評価が推奨される。造影 CTが禁忌とされるのは重篤な甲状腺疾患を有す
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る場合で、原則禁忌となるのは、ヨード造影剤アレルギー、腎機能障害 eGFR 値 30ml/

分未満、薬その他の重篤なアレルギー歴、重篤な心疾患、妊娠、気管支喘息を有する場

合である。またビグアナイド系糖尿病薬を内服している場合には、ヨード造影により乳

酸アシドーシスを起こすことがあるので検査前はビグアナイド系糖尿病薬の投与を一

時的に中止し、造影剤投与後 48 時間はビグアナイド系糖尿病薬の投与を再開しない。

造影 CT 後は、造影剤の排泄を促すため水分制限のない場合は、いつもより多くの水分

補給をするよう指導することも重要である。なお造影 CT 検査を行う際には、検査前に

検査の必要性と副作用についての説明をした上で承諾書をとっておくことが必要であ

る。  

  

＜委員会投票結果＞  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

100％  0％  0％  0％  0％  

  

＜明日への提言＞  

造影 CT(MDCT)は膵癌診断に有用であり、血中膵酵素、腫瘍マーカー、US で膵癌が疑わ

れれば次に行うべき検査として推奨される。しかし小膵癌では腫瘤の描出が困難なこと

もあり、超音波内視鏡検査(EUS) や 超音波内視鏡下穿刺吸引術(EUS-FNA)、時に膵管上

皮内癌に対しては内視鏡的逆行性膵管造影検査(ERP)とともに、細胞診や組織診による

確定診断を専門施設において行うことが望ましい。  
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DD1-3 膵癌を疑った場合、腹部 MRI は診断法として推奨されるか？ 

 

ステートメント 

膵癌を疑った場合には、腹部 MRIの施行を提案する。 

［推奨の強さ：弱い エビデンスの確実性（強さ）：B］ 

 

解説 

  腹部 MRIは、3 テスラの高い磁力を用いて精密な画像を得ることが可能になり(1) 

(2)、膵癌の画像診断における有用性が報告されている。膵癌の診断能を比較した画像

診断のメタ解析によると、造影 CTの感度は 89%(95% CI, 82-94%)、特異度は

90%(95%CI, 80-95%)であるのに対し、腹部 MRIの感度は 89%(95% CI, 81-91%)、特異

度は 89%(95%CI, 74-95%)と両者の診断能はほぼ同等であった(3)- (10)。 

 MRIには、T1強調像、T2強調像、ガドリウム造影剤を用いた造影 MRIの他に、拡散

強調像(diffusion weighted image :DWI)や magnetic resonance 

cholangiopancreatography(MRCP)などの撮像法がある。DWI は水分子の拡散を画像化

する方法であり、多くの悪性腫瘍では拡散が低下することを用いて腫瘍を検出するこ

とが出来る。Park らは、膵癌の診断において、通常の MRI の感度が 75-76%であるのに

対し、DWI を加えることで感度 が 96-98%に上昇すると報告し、膵癌診断における DWI

の有用性を報告した(11)。Wuらは、膵癌の診断における DWI と PET/CTの診断能を比較

したメタ解析において、DWIの感度は 85%(95% CI, 74-92%)、特異度は 91%(95%CI, 

71-98%)であるのに対し、PET/CTの感度は 87%(95% CI, 82-91%)、特異度は

83%(95%CI, 71-91%)と両者の診断能はほぼ同等であることを報告した(12) （図１）。 

 また、膵癌は膵管に影響を及ぼすことが多いことから、MRCP はその診断に有用であ

る(13) (14) （図 2）。MRCPと ERCPの比較試験では、膵癌の診断における感度と特異度に

有意差を認めないこと(15)、また、MRCP 単独の検討においても膵癌の診断における感度

は 95％、特異度は 82％と高く(16)、MRCP は ERCPと同等の診断能を有していた。 

 肝細胞に特異的に取り込まれる gadolinium ethoxybenzyl diethlenetriamine 

pentaacetic acid(Gd-EOB-DTPA:Primovist®)は、ダイナミックスタディによる血流動

態の評価に加え、肝細胞造影相における転移性肝腫瘍の検出を可能にした(17) （図

1）。MRIは、体内金属がある症例や腎不全症例に対する施行は制限されるが、CTと比

較して X線被爆がないこと、造影剤のアレルギーが少ないことなどから、膵癌診断に

おいて広く用いられることが期待される。 

 

 

 

委員会投票結果 
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行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

10％ 89％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

 MRIによる膵癌の診断能については、症例対照研究の報告のみであり、前向きに症

例を集積し、その有用性を明らかにすること、また撮影方法を限定した検討など必要

がある。また、MRI の撮像時間は、技術の進歩により以前と比較して短時間で撮影が

可能になったが、CT と比較すると長く、機器の進歩による撮像時間の短縮と更なる画

質の向上などが望まれる。 
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[図の説明] 

図 1.膵体部癌 肝転移 

a.造影 CT 早期相 

膵体部に腫瘍が認められ、腹腔動脈への浸潤を認める（矢印）。肝 S6に AP shuntが

疑われるが明らかではない（矢頭）。 

b.拡散強調 

膵体部の腫瘍は拡散の低下を呈する(矢印)。肝 S6に拡散の低下を呈する腫瘤を認める

（矢頭）。 

c.EOB 肝細胞相 

肝 S6の肝転移が明瞭に描出されている（矢頭）。 

 

図 2.膵体部癌 

a.造影 CT 早期相 

膵体部に腫瘤を認めるが（矢印）、尾側膵管の拡張も認められる（矢頭）が膵管全体

を把握することは困難である。 

b.MRCP 

膵体部の腫瘤部で膵管が途絶し（矢印）、尾側膵管が拡張している状態が明瞭に描出

されている（矢頭）。 
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DD1-4 膵癌を疑った場合、EUS は診断法として推奨されるか? 

 

ステートメント 

EUSは、他の画像診断と比較すると膵癌をより高感度で検出することができるため、膵

癌を疑った場合に EUSを提案する。しかし、侵襲的検査であるため、適応決定は慎重に

行う必要がある。 

【推奨の強さ：弱い、エビデンス確実性：C（弱）】 

 

解説 

EUSは管腔内走査することにより、超音波探触子を膵臓に近接し固定することができ

るため、高い空間分解能を有しており膵臓の画像診断において、有用な検査と考えられ

る。EUSによる存在診断能は、97.7％ (96.9-100％) であり、CT（87.6％（86-89.2％））

と比較すると有意に高感度に腫瘍を検出することができる 1-6)。また EUS による膵癌の

質的診断能は、正診率 89.6％ (82.6-96%)であり、CT（85.1％（81.3-89%））と比較する

と優れている 6.7）。 一方、EUS による 2cm 以下の膵癌の存在診断能は、94.4％であり、

CT（50％）と比較すると高感度に検出することができ、小膵癌の検出にも有用である 5）。

また、CT で膵腫瘍を指摘できなかった際の EUS での存在診断能に関するメタ解析で

Receiver operating characteristic curve（ROC）曲線下面積は 0.8（0.52-0.89）と優

れた診断能を有する 8)。無症状の膵癌高危険群（家族性膵癌家系、遺伝性膵癌）に対し

て、MRI、CT、EUS にてフォローを行った際の EUS での膵臓の異常所見の検出率は 42％

であり、CT、MRIにおいては 11％、33％であり、高危険群のサーベイランスにおいての

有用性も示されている 9)。また、同様に膵癌高危険群である IPMN の経過観察において

も、EUS による併存膵癌診断の感度、特異度はそれぞれ 100％、100％であり、腹部エコ

ー（39％、99％）、CT（56%、100%）、MRI（50％、100％）と比較すると EUS が有意に優

れていることが示されている 10）。 

また、EUSにて、他の画像で指摘できない小病変を認めた場合には、造影ハーモニッ

ク法 7, 11-15)、エラストグラフィ 16-20)による画像エンハンスメントにより、他の腫瘍性病

変との鑑別診断が行え、診断精度が向上する。造影ハーモニック EUS では、膵癌は周辺

と比較すると乏血性病変として認められ、 膵癌診断能に関するメタ解析にて感度 93％、

特異度 88％、ROC曲線下面積 0.97と有用性が報告されている 21)。CT と造影ハーモニッ

ク EUSを比較した研究で、2cm以下の小膵癌の診断能において、造影 CT（感度：70.6％, 

特異度：91.9％）に比較し、造影ハーモニック EUS（感度：91.2％, 特異度：94.4％）

が有意に優れていることが示されている 14)。このことより、特に 2cm 以下の小膵癌の鑑

別診断では CT よりも造影ハーモニックが優れている。また、EUS-FNA における偽陰性

を補完できる可能性がある 14)。ただし、一方で造影ハーモニック EUS の評価に関して、

術者の経験に大きく依存することが問題となっている。この問題点を解決する方法とし
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て、造影ハーモニック EUS 所見の定量化も行われている 7)。造影ハーモニック EUSでは

CT や MRI において造影剤アレルギーや腎機能障害にてヨード系造影剤が使用できない

場合にも使用可能である。しかしながら、現在のところ超音波造影剤は膵癌に対しては

保険収載されていない。一方、エラストグラフィでは膵癌は硬い病変として描出され、

膵癌診断能に関するメタ解析 22)にて、感度 99％、特異度 76％、ROC 曲線下面積 0.823

と報告されている。 

以上より、EUSは、他の画像よりも高い膵癌の存在診断能および質的診断能を有し

ており、特に小膵癌の診断に重要な役割を担っている。 

 

 

図 1 膵癌の EUS 像 

膵体部に 9mm大の低エコー腫瘤（矢頭）、尾側膵菅の拡張（矢印）を認める。同病変

は造影 CTでは指摘されていない。 

 

 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

3 ％ 97 ％ 0 ％ 0 ％ 0 ％ 

明日への提言 

EUSは他の画像診断と比べ、一般臨床において、十分に普及しているとは言い難く、

施行可能な施設が限られる。また、EUS診断では術者間での診断能格差が懸念され
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る。最も高解像度の検査であるため、早期診断には有用であるが、他の画像診断に比

べ、侵襲的な検査で偶発症（0.3％）23)が発生するため適応決定は慎重に行う必要があ

る。 
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DD2 膵癌を診断するための次のステップ 

DD2-1 膵癌を疑った場合、次のステップとして内視鏡的逆行性膵管胆管造影

（ERCP）は推奨されるか？  

  

ステートメント 

他の画像診断で炎症性病変との鑑別が困難な膵管狭窄あるいは早期膵癌の可能性があ

る膵管狭窄に対して ERCP の施行を提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱） ] 

  

解説 

CT、MRI、EUSなどの画像検査法が進歩し、病理学的診断法として EUS-FNAが広く普及

しつつある現在においては、膵癌の診断目的に ERCP を行う機会は減少してきている。

しかしながら、膵管像の評価により治療方針が大きく変わりうる限局性自己免疫性膵炎

（autoimmune pancreatitis; AIP）や腫瘤形成性膵炎との鑑別や膵管像の評価に引き続

いて行う膵液細胞診によってのみ診断可能な膵上皮内癌の診断においては、ERPの重要

性は非常に高い。膵癌の大部分は膵管上皮から発生する浸潤性膵管癌であるため、ほと

んどの症例でなんらかの膵管像の変化が認められる。膵癌の典型的な内視鏡的逆行性膵

管造影（endoscopic retrograde pancreatography; ERP）像は、主膵管の狭窄・閉塞と

尾側膵管の拡張、狭窄部の分枝描出不良である（図 1）。ERP 像の評価による膵癌の診

断成績は、ケースシリーズ研究では感度 70～91%1-3)、1編あるメタアナリシスでは統合

感度 57.9%、統合特異度 90.6%と報告されている 4)。膵管像を詳細に評価することは膵

癌の診断に有用であるが、ERCP には高い侵襲性と急性膵炎を中心とした偶発症の発生

という問題点もある。コホート研究による診断的 ERCP による急性膵炎の発生率は 0.7

～11.8%5-8)、膵癌に限定した ERCP後膵炎の発生率は 3.6～11.5%と報告されている 9, 10)。  

AIP の診断において重要な ERP 所見は、全膵管長の 3 分の 1 以上を占める長い狭細

像、狭細部より上流膵管の拡張なし（<5mm）、多発狭細像、主膵管狭細部からの分枝の

派生である 11)。また、狭細部長≥3cm、狭細部からの分枝の派生、狭細部より上流膵管の

拡張が乏しい点が、膵癌と比較して AIPで有意に高頻度に認められる所見であり、膵癌

との鑑別診断に有用と報告されている 12, 13)。MRCP は簡便かつ安全に膵管像の評価が可

能な検査法であるが、限局性 AIPや腫瘤形成性膵炎と膵癌の鑑別において重要な狭窄部

からの分枝膵管の派生を MRCP で評価することは不可能であり、AIP や腫瘤形成性膵炎

の診断には ERPが必要である。  

早期の膵癌（Stage 0、ⅠA）の中には CT、MRI、EUS では腫瘤として捉えることがで

きず、EUS-FNAによる検体採取が困難な症例も存在する。特に Stage 0 の上皮内癌につ

いては、限局性の主膵管狭窄が唯一の所見ということも多く、ERP による膵管像の詳細

な評価と引き続いて行う膵液細胞診が診断には極めて重要である。バルーンカテーテル
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を用いた ERP による分枝膵管を含めた膵管像の詳細な評価が小膵癌の診断に有用であ

るとの報告がある 3)。また、膵上皮内癌の診断における内視鏡的経鼻膵管ドレナージ

（endoscopic naso-pancreatic drainage; ENPD）カテーテルを用いた複数回の膵液細

胞診の有用性が報告され、感度 72.2～100%と優れた診断成績が報告されている 9, 14, 15)。  

  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

8％  92％  0％  0％  0％  

  

  

明日への提言  

膵癌の予後改善にはより早期に診断することが最も重要である。CT、MRI、EUS などの画

像診断法の進歩により、早期の膵癌が発見される頻度は増えてきている。ERCP は急性膵

炎のリスクを伴う検査法であるが、EUS-FNAが施行困難な小病変や膵上皮内癌を病理学

的に診断しうる唯一の検査法であり、今後その重要性は高まると考えられる。また、限

局性の自己免疫性膵炎の診断においては、常に膵癌との鑑別を念頭に置く必要があり、

ERPによる膵管像の詳細な評価は重要である。  
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図 1 膵癌の ERP 像  

  

膵体部に 3cm長の主膵管狭窄があり、尾側膵管の拡張を認める。狭窄部からの分枝の派

生は認められない。  

ERP：内視鏡的逆行性膵管造影 
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DD2-2 膵癌を診断するための次のステップとしてポジトロン断層法(PET)は推

奨されるか？  

  

ステートメント 

膵癌を診断するための次のステップとしてポジトロン断層法(PET)は行わないことを提

案する 

[推奨の強さ:弱い、エビデンスの確実性(強さ)：C（弱）] 

 

解説 

膵癌の診断には画像診断が重要で、腹部超音波、CT、MRI、EUSなどが施行される。 

膵癌の診断において、PET は CTを組み合わせた PET/CT が優れているとされていて、感

度は 90％、特異度は 76％と報告されている１）。一方で PETは自己免疫性膵炎などでも

陽性となることが知られている２）。 

膵癌診断における PET と CT の比較に関して 1 編のメタ解析３）、 ３編の患者集積研究

のうち２編４，５）のいずれも PETと CT の診断能に差はないという結論であった。1 編の

患者集積研究（多施設前向き観察研究）では PET は CT に比し相対感度、特異度を改善

したとされている６）。 

メタ解析によると、PET の膵癌診断における感度／特異度は、91%（95%CI,85-94%）／

72%(95%CI,62-81%)で、CT の感度／特異度は、85％（95％CI,80-90%)／55%(95%CI,44-

64%)であった３）。また、３編の患者集積研究では、それぞれ PET の正診率が 93.6％、

CTの正診率は 88.6％４）、PETの感度／特異度が 100%／89%、CTの感度／特異度は 92%／

52%５）、PET の感度／特異度が 92.7％／75.8％, CT の感度／特異度は 88.5％／70.6％
６）であった。 

膵癌の診断において、PET は CT と同等の診断能を有しているものの、CT と比べ優位性

は認められていない。腹部超音波、CT、MRI、EUSなどの画像診断の次のステップとして

PETを行う効果は乏しい。 

さらに、PET は膵癌の確定診断がついていない場合には保険適応にはならない点や、放

射線被曝が多い点や高額である点からも PET の有用性は低いと考えられる。 

ただ、PET は CT と比べて他臓器転移の診断においては特異度が高く有用性が示されて

いることから、他臓器(肺、腹膜、骨など)への転移が疑われる場合は、PET を行う効果

について個々の患者で検討されるべきである。 

 

明日への提言 

膵癌診断において PET は CT と比較して同等の診断能で、優位性は認められなかった。

PET は高額な検査であり被爆の問題、保険適応の問題もある。ただ、PET は一期的に全

身をスクリーニングできる検査であり、他臓器への転移が疑われる患者でのルーチンで
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PETを行う費用対効果や、造影 CTが適応外となる患者(造影剤アレルギー、気管支喘息、

腎機能低下など)での PET 診断の有用性についての検討については PET の有用性を評価

するうえで今後の課題と考えられる。 

 

委員会投票結果 

行うことを推

奨する(強い推

奨) 

行うことを提

案する(弱い推

奨) 

行うわないこ

とを提案する 

(弱い推奨) 

行わないこと

を推奨する 

(強い推奨) 

推奨なし 

0% 12% 71% 3% 12% 
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DD3 確定診断 

DD3-1 細胞診、組織診は膵癌の確定診断法として推奨されるか？  

  

スーテトメント 

膵癌診断においては、細胞診、組織診は感度、特異度ともに高く行うことを提案する。  

［推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱） ］ 

  

解説文 

膵癌と炎症性腫瘤やその他の膵腫瘍との鑑別診断は、治療方針の決定のために極めて

重要であるが、画像診断のみで鑑別を行うことは必ずしも容易ではない。実際に画像診

断で膵癌が疑われ膵頭十二指腸切除術を行った症例の中で、10.7%は慢性膵炎などの良

性疾患だったとの報告もある 1）。  

膵癌の病理診断法としては、日常診療において EUS-FNA、ERCP下膵液細胞診、経皮膵

腫瘤生検などが行われている。これらのうち EUS-FNA は最も高い感度、特異度を有して

いる検査法であり、診断能に関するメタアナリシスでは pooled sensitivity が

0.85(95% CI:0.84-0.86)～0.89(95% CI:0.88-0.90)、pooled specificityが 0.958(95% 

CI:0.946-0.967)～0.98(95% CI:0.97-0.99)と報告されている 2-5）。EUS-FNA は診断能の

高さから病理診断法として第一に選択されるべき検査法といえる。また CT や MRI など

の画像診断と EUS-FNAを併用することに、より高い感度と特異度で膵癌を診断できるこ

とが報告されている 6-7）。EUS-FNA の偶発症の頻度に関しては全体で 0-10.5%5）、腹膜播

種の頻度は 2.2%であった 8)。  

ERCP下膵液細胞診は、経乳頭的に得られた膵液検体を用いた病理診断法である。EUS-

FNA に比べ膵癌診断の感度は低く、山口らの報告では膵液細胞診で感度 21.3%、擦過細

胞診で感度 48.8％であった 9)。その一方で早期の膵癌診断においては高い診断能が報

告されている。木村らは早期の膵癌（stage0-I）における膵液細胞診の感度は 65%と比

較的高いことを報告した 10)。また飯星らは ENPD 留置下複数回膵液細胞診（SPACE）の感

度は 100％、特異度 83.3％、正診率 95％と ENPD留置下複数回膵液細胞診（SPACE）の有

用性を報告している 11)。南らはさらに膵上皮内癌の診断において膵液細胞診の感度が

76.5％、ENPD留置下複数回膵液細胞診（SPACE）を行うことで 84.6％と良好な成績を報

告した 12)。ERCP の偶発症としては急性膵炎の頻度が 2.9-6.8%であり 9,12,13)、ERCP 施行

の際には十分な注意が必要である。  

経皮膵腫瘤生検には、組織採取法別に超音波ガイド下や CT ガイド下などの体外式組

織採取法がある。超音波ガイド下生検法の感度は 77.9-99.4%、正診率は 81.7-99.4％、

CT ガイド下生検法の感度は 78.6-100%、正診率は 82-98.3％と報告されており 14-18）、

EUS-FNA と同等の高い診断能を有していた。しかし腹膜播種の発生頻度は EUS-FNA で
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2.2%、経皮生検で 16.3%と経皮生検で有意に頻度が高く 8)、切除が可能な膵癌症例にお

いては EUS-FNAが推奨される。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨

する(強い推奨)  

行うことを提案

する(弱い推奨)  

行うわないこと

を提案する  

(弱い推奨)  

行わないことを

推奨する  

(強い推奨)  

推奨なし  

41%  56%  0%  0%  3%  

  

 ＜明日への提言＞  

膵癌の適切な治療方針や化学療法の薬物選択には、可能な限り細胞診、組織診を用いた

確定診断が望まれる。EUS-FNA と ERCP 下膵液細胞診を併用することで、それぞれ単独

よりも診断能が向上したとの報告もある 13)。  

診断法の第一選択としては診断能の高さから現状では EUS-FNA が推奨されるが、腹膜播

種のリスクを伴う手技であることにも留意する必要があり、切除予定の症例に対しては、

EUS-FNAを行うかどうかについて十分吟味する必要がある。  

ERCP 下膵液細胞診は早期の膵癌に対して高い診断能を有しており、腫瘤のない限局し

た膵管狭窄や腫瘤の小さい症例には積極的に施行すべき検査法である。出血傾向のある

症例や穿刺困難症例に対しても、ERCP 下膵液細胞診を考慮してもよいと考える。  

切除不能膵癌では、確実な組織診断による薬物選択が求められるため、診断能の高い経

皮生検も選択肢に挙がる。  

病理組織の採取方法についてどの方法を選択するかについては、施設間や患者の病態を

考慮してより安全に確実に施行できる方法を患者、主治医によって選択し、決定するの

が望ましい。 

 

引用文献  

1. Abraham SC, Wilentz RE, Yeo CJ, et al. Pnancreticoduodenectomy(Whipple 

Resections) in Patients Without Malignancy . The American Journal of Surgical 

Pathology 2003; 27(1): 110-120.（ケースシリーズ）  

2. Banafea O, Mghanga FP, Zhao J, et al. Endoscopic ultrasonography with fine-

needle aspiration for histological diagnosis of solid pancreatic masses: a 

meta-analysis of diagnostic accuracy studies. BMC Gastroenterology 2016; 16: 

108. (メタ)  

3. Hewitt MJ, Mcphail MW, Possamai L, et al. EUS-guided FNA for diagnosis of 

solid pancreatic neoplasms: a meta-analysis. Gastrointesitinal Endoscopy 2012; 

75(2):319-331. (メタ)  



32 

 

4. Puli SR, Bechtold ML, Buxbaum JL, et al. How good is endoscopic ultrasound-

guided fine-needle aspiration in diagnosing the correct etiology for a solid 

pancreatic mass? Pancreas 2013; 42: 20-26. (メタ)  

5. Chen G, Liu S, Zhao Y, et al. Diagnostic accuracy of endoscopic ultrasound 

guided fine-needle aspiration for pancreatic cancer : A meta-analysis. 

Pancreatology 2013; 13: 298-304. (メタ)  

6. B A Brunson, R Hawes, B Hoffman, et al. Poor’real-life’ negative predictive 

value of cross-sectional imageing in obstructive jaundice. Can J Gastroenterol 

Hepatol 2014; 28(7): 385-390 (ケースシリーズ)  

7. Somashekar GK, Li F, Bhattacharya A, et al. Differentiation of pancreatic 

ductal adenocarcinoma from other neoplastic solid pancreatic lesions: a 

tertiary oncology center. Gastrointestinal Endoscopy 2015; 81(2): 370-379. (ケ

ースシリーズ)  

8. Micames C, Jowell PS, White R, et al. Lower frequency of peritoneal 

carcinomatosis in patients with pancreatic cancer diagnosed by EUS-guided FNA 

vs. percutaneous FNA. Gastrointestinal endoscopy 2003; 58(5): 690-695. (横断)  

9. Yamaguchi T, Shirai Y, Nakamura N, et al. Usefulness of Brush cytology 

combined with pancreatic juice cytology in the diagnosis of pancreatic cancer. 

Pancreas 2012; 41(8): 1225-1229. (ケースシリーズ)  

10. Kimura H, Ohtsuka, Matsunaga T, et al. Predictors and diagnositic strategies 

for early-stage pancreatic ductal adenocarcinoma. Pancreas 2015; 44(5): 1148-

1154.  

11. Iiboshi T, Hanada K, Fukuda T, et al.Value of cytodiagnosis using endoscopic 

nasopancreatic drainage for early diagnosis of pancreatic cancer. Pancreas 

2012; 41(4):523-529. (ケースシリーズ)  

12. 南 智之、花田 敬士, 平野 巨通, 他. 膵上皮内癌の診断.膵臓 2017; 32: 50-

55. (ケースシリーズ)  

13. Matsumoto K,Takeda Y, Harada K, et al. Effect of pancreatic juice cytology 

and/or endoscopic ultrasound-guided fine-needle biopsy for pancreatic tumor. 

Journal of Gastroenterology and Hepatology 2013; 29: 223-227. (ケースシリー

ズ)  

14. John David Horwhat, MD, Erik K. Paulson, MD, Kevin McGrath, MD, et al. A 

randomized comparison of EUS-guided FNA versus CT or US-guided FNA for the 

evaluation of pancreatic mass lesions. Gastrointestinal endoscopy 2006; 63(7): 

966-975. (ランダム)  



33 

 

15. Kahriman G, Ozcan N, Dogan S, et al. Percutaneous ultrasound-guided core 

needle biopsy of solid pancreatic masses: results in 250 patients. Journal of 

clinical ultrasound 2016; 44: 470-473. (ケーズシリーズ)  

16. M.-Y. Hsu, K.-T. PAN, C.-M. Chen, et al. Trans-organ versus trans-mesenteric 

computed tomography-guided percutaneous fine-needle aspiration biopsy of 

pancreatic masses: Feasibility and safety. Clinical Radiology 2014; 69: 1050-

1055. (ケースシリーズ)  

17. M.-Y. Hsu, K.-T. PAN, C.-M. Chen, et al. CT-guided percutaneous core-needle 

biopsy of pancreatic masses: comparison of the standard 

mesenteric/retroperitoneal versus the trans-organ approaches. Clinical 

Radiology 2016; 71:507-512. (ケースシリーズ)  

18. D’Onofrio M, Robertis RD, Barbi E, et al. Ultrasound-guided percutaneous 

fine-needle aspiration of solid pancreatic neoplasms: 10-year experience with 

more than 2000 cases and a review of the literature. European Radiology 2016; 

26: 1801-1807 (ケースシリーズ)  

 

  



34 

 

DD3-2 腫瘤が認められる場合には、EUS-FNA は病理診断法として推奨される

か？   

  

ステートメント  

EUS-FNAの感度、特異度はともに高く、膵癌とその他の膵腫瘤の鑑別に有用であり、膵

腫瘤に対する病理診断の目的で EUS-FNAを行うことを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

各種画像検査にて膵腫瘤が認められる場合には、それが充実性病変であれば、通常型

膵癌であることを念頭に入れ精査を行う必要がある。膵充実性病変は通常型膵癌以外に

自己免疫性膵炎などの炎症性膵疾患や膵神経内分泌腫瘍などのその他の膵腫瘍の可能

性があるため、治療方針を決定する上でそれらの鑑別診断を行うことが重要となる。

EUS-FNAは保険収載された診断手技であり、画像診断のみで鑑別診断困難な膵腫瘤に対

する病理診断を可能とする。しかし、EUS-FNA は十分に普及しているとは言い難く、施

行可能な施設が限られるという欠点や検査者間での診断能格差が懸念される。また、病

理医が EUS-FNA 検体を用いた検鏡に慣れているかどうかに関しても診断能に大きく影

響する因子である。  

膵癌診断に対する EUS-FNA の診断能に関する 3 本のメタアナリシスの pooled 

sensitivityは 89-92%、pooled specificityは 96-96.5%、診断オッズ比は 125.2-168.3

であった 1-3)。このように、報告レベルでは EUS-FNA の感度および特異度はともに高く、

膵癌とそれ以外の膵腫瘤の鑑別診断に有用な検査法であると考えられる。しかし、それ

でも診断感度には限界があり、false positive 症例も少なからず存在する。膵腫瘤に

対する EUS-FNAは CTや MRIなどによる画像診断が十分なされた上での実施が望ましく、

画像診断と相補的に用いられるべき診断手技である。画像診断と EUS-FNAの病理学的診

断に discrepancy が認められるケースもある。そのような場合、再度 EUS-FNA を実施す

るかどうかについては個々の症例で十分に検討した上で判断する必要がある。  

EUS-FNAの診断能向上を目的として手技および病理診断方法に関する様々な研究がな

されている。穿刺針においても形状や素材に改良が進められている。EUS-FNA で使用す

る穿刺針のうち、膵癌診断において 22-gauge 針と 25-gauge 針を比較した質の高いメタ

アナリシスがある 4)。それによると、22-gauge 針では感度 85%、特異度 100%であったの

に対し、25-gauge 針では感度 93%、特異度 97%であり、感度において有意差を認めた

(P=0.0003)。最近では側孔付穿刺針をはじめとする組織診断を目的とした穿刺針の開発

により、従来の穿刺針と比較し質の高い組織検体を得ることができるようになった 5, 

6)。  
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偶発症に関して検討した 15 本の報告を用いたメタアナリシスでは、偶発症発生率は

1.99%(35/1760)であり、内容としては主に腹痛、膵炎、血腫、出血、発熱、腹部不快感

が挙げられている 3)。膵嚢胞性病変に対する EUS-FNA は囊胞液漏出に伴う囊胞性病変の

腹膜播種が危惧されるため、本邦では原則適応外とされている。したがって、嚢胞を伴

う膵腫瘤に対して EUS-FNA を行う際は、嚢胞部を穿刺しないよう注意する必要がある。

一方、膵充実性病変においても低頻度ではあるが穿刺経路に Needle tract seedingが

生じ得る。15例の EUS-FNA による Needle tract seeding症例について纏めた最近の報

告では、15例中 12 例においては膵癌診断に対する EUS-FNA 後に発生しており、発生部

位としては胃体上部後壁の頻度が高かった 7)。したがって、膵体尾部腫瘤に対して経胃

的なアプローチで EUS-FNA を行う際には Needle tract seeding が起こる可能性につい

て注意が必要である。  

画像的に膵癌確定と考えられる病変対して EUS-FNA を実施するかどうかについては

専門家においても意見の別れるところである。但し、治療方針に影響を与える可能性が

ある場合は EUS-FNA の意義は高くなる。例えば、切除可能例において不必要な手術が回

避される可能性がある。逆に、手術の方針が決まっている切除可能膵癌に対しては必ず

しも治療前に病理学的な確定診断を得る必要はない。とくに膵体尾部癌では、EUS-FNA

を行わないことにより、それに伴う偶発症や Needle tract seedingが起こり得る可能

性を回避することができる。一方、切除不能例では適切な薬物治療の選択を目的とした

組織診断が必要であるため、EUS-FNA を行うことが強く勧められる。このように、膵癌

を疑う症例においては、切除可能例と切除不能例で EUS-FNA 実施に対する推奨の強さが

異なる。  

抗血栓薬中止困難例、EUS による腫瘤描出不能例、穿刺経路に介在血管が存在する症

例などの EUS-FNA施行不能例は少なからず存在する。EUS-FNA以外の病理診断法として、

ERCP下膵液細胞診、十二指腸や胆管浸潤部の生検、肝転移巣の生検、胆汁細胞診などが

あり、個々の症例に合わせて病理診断方法を上手く使い分けることが重要である。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

18％  78％  0％  0％  3％  

  

明日への提言  

良悪性の鑑別のみであれば少量の検体での細胞診でも診断可能であるが、組織型を確実

に診断するためには十分な組織検体の採取が必須であり、必要に応じて穿刺針や病理診

断方法を使い分けることが重要である。そういった意味でも穿刺針の選択に関して統一

した見解はないのが現状である。近年、分子標的薬や免疫チェックポイント阻害剤等の
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開発が注目されており、膵癌に対しても一部臨床応用されている。個別の患者に適切な

治療を行う時代が来れば、今後 EUS-FNA を用いた組織検体採取の必要性が高まってくる

ものと考えられる。  
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DD3-3 腫瘤はみられないが膵管の異常所見が認められる場合、ERCP を用いた

膵液細胞診は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

腫瘤はみられないが膵管の異常所見が認められる場合、ERCP を用いた膵液細胞診を行

うことを提案する。 

一方で、ERCP に伴う急性膵炎については十分な注意が必要である。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

膵癌が疑われる症例において、腹部 CT、腹部 MRI、EUS などの画像診断の結果、腫瘤

はみられないが膵管の異常所見（限局的な狭窄、口径不同など）が認められる場合が

ある。腫瘤を認めないため EUS-FNA による診断は困難であり、このような場合、近年

主に国内から ERCP を用いた複数回の膵液細胞診によって悪性の診断が確定し、外科的

治療の結果、早期の膵癌と最終診断された症例報告が散見されている 1-4。多くは

Stage 0 膵癌であり、5年生存率が約 85%と長期予後が期待されている 5。 

Stage 0 膵癌の診断においては、ERCP を用いた膵液細胞診、特に内視鏡的経鼻膵管ド

レナージ（endoscopic nasopancreatic drainage ; ENPD）を留置した複数回の膵液細

胞診は Iiboshiら 6により術前診断における有用性が報告されて以降、近年では

serial pancreatic-juice aspiration cytologic examination ; SPACEと呼称され
7、有用であった症例が報告されている 8-10。また、Stage 0 膵癌における膵液細胞診

の感度は 72.2-76.5%と報告されており、診断に有用である 11, 12。さらに、腫瘤のない

膵管狭窄症例に対する SPACE の成績に関しては、感度 82.4%、特異度 100%、正診率

94.9%と高い有用性が示されている 13。 

一方で、膵液細胞診に伴う急性膵炎発症のリスクについての報告は少ないが、腫瘤の

ない膵管狭窄症例に対する SPACE施行時の膵炎発症頻度は 6.8%と報告されており 13、

診断的 ERCP 時の膵炎発症頻度と同等と推測されており、SPACEを施行するかどうかの

判断は慎重に行う必要がある。患者に対して、診断の確定が可能となる一方で、急性

膵炎のリスクがあることを事前に十分説明し、内容を理解の上同意が得られた場合に

のみ施行することが必要である。患者が ERCP を希望しない場合は、腹部 CT、腹部 MRI

（MRCP）、EUSなど侵襲の少ない方法を用いた慎重な経過観察が求められる。 

また、SPACE は ERCP の関連手技、および膵液細胞診に豊富な経験を有する胆膵内視鏡

医、外科医、放射線科医、細胞診断士、病理医などが在籍し、かつ検査後膵炎が発生

した際にも万全の対応が可能な施設でのみ施行すべきである。 

 

委員会投票結果 
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行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

6％ 91％ 0％ 0％ 3％ 

明日への提言 

 腫瘤のみられない“早期”の膵癌を診断する上で、膵管に異常所見を有する症例に

対する SPACE は有用と考えられる。一方で、SPACE に関して今後解決すべき問題も多

い。 

 まず、SPACEを行う適応として、どのような膵管所見を有する症例に施行すべきか

の検討が必要である。また、ENPDの留置期間に関しては 1～3日、膵液の採取回数は 3

～6回とばらつきがみられる 6)14)。さらに、採取された膵液細胞診の判定方法に関し

ても、腫瘤を形成する浸潤性膵管癌の細胞診と異なり、上皮内癌ではクロマチンの所

見に注目して判定すべきとの報告があるが 15)、一定の見解は得られていない。膵管

狭窄例に対して ENPD を留置する場合、チューブの先端は狭窄に対してどの部位が至適

かの検討も必要である。SPACEが陰性であった場合、その後の経過観察をどうするか

についても検討が必要である。 

SPACE後の急性膵炎に関しては、留置する ENPDの径を 4Fr.とした場合、5Fr.と比較し

て膵炎の発症が低率であったとの報告がみられる 16)。今後、より安全かつ効率的に

SPACEを施行するための手技およびデバイスの改良（図 1）、標準化を目指したエビデ

ンスの構築が求められる。 
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図 1： 膵管の異常を契機に SPACE により診断された Stage IA膵癌（80才代 女

性） 

造影 CT（A）では主膵管の軽度拡張を認めるが、明らかな腫瘤性病変は認めない。腹

部 MRI（MRCP）（B）では、膵体部主膵管の軽度の狭窄（白矢印）、口径不同を認め

る。EUS（C）では、MRCP で指摘された部位に一致して主膵管の狭窄（白矢印）を認め

るが、明らかな腫瘤性揺変は認めない。微小な膵癌を疑い、十分な説明と同意のの

ち、ERCP（D）を施行したところ、MRCPで指摘された部位に狭窄を認め、尾側膵管内

に異動する欠損像がみられたため、5Fr.ENPD 用カテーテル（E）（ガデリウスメディ

カル社製）を膵管内に留置し（F）、SPACE を施行した。その結果、腺癌と診断された

ため（F）、膵体尾部切除が施行された。膵体部の狭窄を挟んで（D赤丸）、主膵管内

に進展する 5mm大の浸潤癌を認めた（G, H）。 
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1. 診断法（Diagnosis）（D） 

B. 病期・Resectability 診断（Staging）（Sg） 
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DSg1-1 造影 MDCTは膵癌の病期診断・resectabilityの評価に推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌の病期診断・resectabilityの評価のため、造影 CT（MDCTが望ましい）を行うこと

を推奨する。  

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

膵癌と診断された場合、コンピューター断層法（Computed Tomography: CT）が病期

分類（TNM 分類）と resectability（切除可能性）の診断法として推奨されるかを検討

した。膵癌の病期診断と resectability の判断には局所浸潤（動脈・門脈・静脈）: T

因子と遠隔転移: N因子・M 因子の評価が不可欠である。これらの評価法には造影 MDCT・

造影 MRI・EUS・PET などがあるが、診断能が高く侵襲性と有害事象が少ないほど推奨さ

れる診断法と考えられる。造影 MDCT は検査装置の普及率や客観性の高さなどから、膵

癌と診断後の病期診断と resectability の評価方法として最も多用されている検査方

法であり、その診断能と侵襲性・有害事象を検討し有用性について評価を行った。  

T因子の診断能に関して、メタアナリシス 4件 1)-4)、システマティックレビュー2件

5)6)、症例集積 7件 7)-13)の報告を検討した。T因子は腫瘍径や膵外への局所進展によ

って判定されるが、このうち特に T 因子の画像評価で重要視されるのは脈管浸潤であ

り、4件のメタアナリシスによると造影 MDCT の感度/特異度は 58-85% / 81-97%1)-4)で

あった。その脈管浸潤も動脈系・門脈系の別で診断能を評価した報告があり、門脈浸潤

に関しての感度/特異度は 52-80% / 76.2-96%10)-12)であった。ほか、神経叢浸潤に関

する報告では感度/特異度は 100% / 83%13)であった。  

また、2名以上の判読医で判定した場合には、判読医間で診断能の不一致を認めるこ

ともあった 1)7)-9)。  

N 因子の診断能に関して、メタアナリシス 1 件 4)、システマティックレビュー1 件

14)、症例集積 2件 9)10)の報告を検討した。メタアナリシス・システマティックレビュ

ーの結果では、リンパ節転移に関しての造影 MDCT/CT の感度/特異度は 24-25% / 86-88%

で、感度には問題があることが報告されている。  

M 因子の診断能に関して、システマティックレビュー1 件 6)、症例集積 4 件 8)15)-

17)、症例対照 2件 18)19)の報告を検討した。転移の最終診断を、転移巣の病理所見を

もとに診断した報告と、経時的変化によって診断した報告とがあった。診断能は転移部

位によって成績が異なり、転移部位別にみると、感度が良好なのは肺転移で 100％19)

であった。肝転移は感度/特異度は 48.4-60% / 77.8-94.2%15)16)19)であるが、撮像方

法によって成績が異なり、経動脈性門脈造影下 CT（CT during arterial portography: 

CTAP）・肝動脈造影下 CT（CT during hepatic arteriography: CTHA）を併用すると感
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度/特異度は 94.2% / 82.7%と感度が向上した 15)。感度が極めて低かったのは骨転移

の診断で 20%であったが、それ以外の遠隔転移に関しては感度・特異度は 57-88% / 42-

93.5%と比較的良好な成績であった 6)8)17)-19)。また T 因子と同様に判読医が複数い

た場合には判読医間で診断能に不一致を認めることがあった 8)17)。  

  

これら脈管浸潤、リンパ節転移、遠隔転移などの診断によって resectability（切除

可能：Resectable、切除可能境界：Borderline resectable、切除不能：Unresectable）

は評価されるが、結果として resectability の診断能そのものに関してメタアナリシス

1 件 4)、システマティックレビュー1 件 6)、症例集積 8 件 7)-10)20-23)の報告を検討

した。メタアナリシスとシステマティックレビューでは感度/特異度は 68-90% / 69-89%

であり、判読医が複数いた場合には判読医間で診断能に不一致を認めることがあった

7)-9)20)21)。  

  

有害事象に関しては、症例集積 10件 24)-33)の報告を検討した。造影 MDCT または造

影 CT において、対象を膵癌に限定した報告は無かったため、検査全般を対象とした有

害事象について検討した。造影剤による有害事象で発現頻度が高いのは即時型の有害事

象で、0.6-14.3%に認められた 24)-33)。消化器症状 0.10-1.85% 25)26)・呼吸器症状

0.69% 25)・循環器症状 0.1% 25)などが主であり、いずれもほとんどが軽症であったが

25)26)、0.04-2%では処置・治療を要する重篤な有害事象も発現していた 24)25)27)28)。

検査後 1時間以上経過してから発現する遅発性の有害事象は 0.8-14.3%に認められたが

29)-33)、自然治癒する皮膚症状がほとんどであった。今回の検討では死亡例は認めな

かった。  

被曝による有害事象に関しては長期的かつ繰り返し撮像した症例の検討しか報告が

無く、またコストに関して検討した報告は無かったため、この 2点については本稿では

検討は行わなかった。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

97％  3％  0％  0％  0％  

  

明日への提言  

膵癌の診断において、造影 MDCT は一度の撮像で確定診断と病期診断を同時に評価する

ことが可能であり、検査装置の普及率なども考慮するとゴールドスタンダードであると

いえる。ただし評価項目によっては他の modality に劣る部分があることや、造影剤に
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よる有害事象の懸念もあり、必要に応じて他の診断方法と組み合わせることが重要であ

る。  
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DSg1-2 腹部 MRI は膵癌の病期診断・resectability の評価に推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌の病期診断・resectabilityの評価のために,造影 MRIの施行を提案する。  

［推奨の強さ：弱い エビデンスの確実性（強さ）：B］ 

  

解説  

 腹部 MRIによる膵癌の resectabilityを評価したメタ解析は 3編ある(1)-(3)。Treadwell 

らは、症例数が十分でないことから、有用性に関して言及していないが(2)、Bipat らは、

膵癌の resectability 診断において造影 CT の感度は 81％(95%CI,76-85％)、特異度は

82％(95%CI,77-87％)であるのに対して、造影 MRI は、感度は 82％(95%CI,69-91％)、特

異度は 78％(95%CI,63-87％)で、ほぼ同等であると報告した(3)。  

 膵癌の局所進展度診断（T診断）のうち、血管浸潤の診断能に関するメタ解析による

と 1)、造影 CT の感度は 71％(95%CI,64-78％)、特異度は 92％(95%CI,89-95％)であるの

に対して、造影 MRI の感度は 67％(95%CI,59-74％) 、特異度は 94％(95%CI,91-96％)と

ほぼ同等であった(1), (4)- (11)。(図１)  

 リンパ節転移診断(N診断)における MRI の診断能は(8) (10) (11)、造影 CTの感度は 75％

(95%CI,69-80％)、特異度は 75％(95%CI,65-83％)であるのに対して、MRI の感度は 78％

(95%CI,71-83％)、特異度は 79％(95%CI,71-86％)とほぼ同等であった。(図 2)  

 遠隔転移診断（M 診断）における診断能は(10) (11)、肝転移に限定した場合、造影 CT の

感度は 81％(95%CI,76-86％)、特異度は 87％(95%CI,81-91％)であるのに対して、MRI の

感度は 88％(95%CI,83-91％)、特異度は 93％(95%CI,90-95％)と同等であった。(図 3)  

 近年、肝細胞に特異的に取り込まれる superparamagnetic iron oxide(SPIO: 

Feridex®, Resovist®)(12)- (14) や gadolinium ethoxybenzyl diethlenetriamine 

pentaacetic acid(Gd-EOB-DTPA:Primovist®)を用いた造影 MRI により、転移性肝腫瘍の

検出感度が向上した。Gd-EOB-DTPA は、ダイナミックスタディによる血流評価と 20 分

以降の肝細胞造影相における肝転移の検出が可能で、膵癌の肝転移診断における有用性

が期待されている。造影 CT と Gd-EOB-DTPA を用いた造影 MRI の肝転移診断能を検討し

たメタ解析によると、Gd-EOB-DTPA を用いた造影 MRI の肝転移診断の感度は、造影 CTの

感度と比較して 1.29 倍（95%CI=1.18-1.40, P<0.001）高く、特異度は同等（RR=0.97, 

95%CI=0.91-1.04）であった(15)。Ito らは、造影 CTで手術可能と判断した膵癌症例 201

例において Gd-EOB-DTPA を用いた造影 MRI の肝転移検出能を検討したところ、肝転移

13例 40病変を新たに発見し、その感度 は 77.5%、特異度は 94.7%、正診率は 90.2%と

高い診断能を有することを報告した(16)。  

 また、拡散強調像(diffusion weighted image :DWI)は、腫瘍部分の拡散係数（apparent 

diffusion coefficient :ADC）が低下することを利用して、主腫瘍部の診断のみならず
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遠隔転移の検出における有用性も期待されている。Halzapfel らは、造影 CT と DWI を

用いた膵癌症例の肝転移診断能を比較したところ、造影 CT の感度は 53.3％、特異度

は 77.8％であるのに対して、DWI の感度は 86.7％、特異度は 97.5％と DWI の肝転移診

断能が高いことを報告した(17)。Jeonらも造影 CTで手術可能と判断した膵癌症例に対し

て DWIを施行したところ、新規の肝転移を発見し得たことから、その有用性を強調して

いる(18)。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

3％  89％  3％  0％  5％  

  

明日への提言  

 腹部 MRI の局所進展度診断能は、造影 CT と同等であったが、神経叢浸潤(pl)など T

因子に関連した項目を詳細に検討した報告はなく、造影 CT との比較は不十分である。

また、Gd-EOB-DTPA や DWI による MRI は肝転移診断に有用だが、膵癌に限定した報告は

少なく、さらなる検討が必要である。  

  

改ページ  

[引用文献]  

1) Zhang Y, Huang J, Chen M, Jiao LR. Preoperative vascular evaluation with 

computed tomography and magnetic resonance imaging for pancreatic cancer: a 

meta-analysis. Pancreatology. 2012;12:227-33. (メタ)  

2) Treadwell JR, Zafar HM, Mitchell MD, Tipton K, Teitelbaum U, Jue J. Imaging 

Tests for the Diagnosis and Staging of Pancreatic Adenocarcinoma: A Meta-

Analysis.Pancreas. 2016;45:789-95. (メタ)   

3) Bipat S, Phoa SS, van Delden OM, Bossuyt PM, Gouma DJ, Laméris JS, Stoker J. 

Ultrasonography, computed tomography and magnetic resonance imaging for 

diagnosis and determining resectability of pancreatic adenocarcinoma: a meta-

analysis. J Comput Assist Tomogr. 2005;29:438-45. (メタ)  

4) Arslan A, Buanes T, Geitung JT. Pancreatic carcinoma: MR, MR angiography and 

dynamic helical CT in the evaluation of vascular invasion. Eur J 

Radiol. 2001;38:151-9. (ケースシリーズ)  

5) Irie H, Honda H, Aibe H, Kuroiwa T, Yoshimitsu K, Shinozaki K, Yamaguchi K, 

Shimada M, Masuda K. Efficacy of three-dimensional fast imaging with steady 



51 

 

precession dynamic MR imaging in evaluating pancreatic ductal adenocarcinoma. 

Clin Imaging. 2001;25:50-6. (ケースシリーズ)  

6) Lee JK, Kim AY, Kim PN, Lee MG, Ha HK. Prediction of vascular involvement 

and resectability by multidetector-row CT versus MR imaging with MR angiography 

in patients who underwent surgery for resection of pancreatic ductal 

adenocarcinoma. Eur J Radiol. 2010;73:310-6. (ケースシリーズ)  

7 Nishiharu T, Yamashita Y, Abe Y, Mitsuzaki K, Tsuchigame T, Nakayama Y, 

Takahashi M.Local extension of pancreatic carcinoma: assessment with thin-

section helical CT versus with breath-hold fast MR imaging--ROC analysis. 

Radiology. 1999;212:445-52. (ケースシリーズ)  

8) Ramsay D, Marshall M, Song S, Zimmerman M, Edmunds S, Yusoff I, Cullingford 

G, Fletcher D, Mendelson R. Identification and staging of pancreatic tumours 

using computed tomography, endoscopic ultrasound and mangafodipir trisodium-

enhanced magnetic resonance imaging. Australas Radiol. 2004;48:154-61. (ケー

スシリーズ)  

9) Soriano A, Castells A, Ayuso C, Ayuso JR, de Caralt MT, Ginès MA, Real MI, 

Gilabert R, Quintó L, Trilla A, Feu F, Montanyà X, Fernández-Cruz L, Navarro 

S. Preoperative staging and tumor resectability assessment of pancreatic 

cancer: prospective study comparing endoscopic ultrasonography, helical 

computed tomography, magnetic resonance imaging, and angiography.Am J 

Gastroenterol. 2004;99:492-501. (ケースシリーズ)  

10) Schwarz M, Pauls S, Sokiranski R, Brambs HJ, Glasbrenner B, Adler G, 

Diederichs CG, Reske SN, Möller P, Beger HG. Is a preoperative multidiagnostic 

approach to predict surgical resectability of periampullary tumors still 

effective? Am J Surg. 2001;182:243-9. (ケースシリーズ)  

11) Trede M, Rumstadt B, Wendl K, Gaa J, Tesdal K, Lehmann KJ, Meier-Willersen 

HJ, Pescatore P, Schmoll J. Ultrafast magnetic resonance imaging improves the 

staging of pancreatic tumors. Ann Surg. 1997;226:393-405; discussion 405-7. 

(ケースシリーズ)  

12) Müller RD, Vogel K, Neumann K, Hirche H, Barkhausen J, Stöblen F, Henrich 

H, Langer R.SPIO-MR imaging versus double-phase spiral CT in detecting 

malignant lesions of the liver.Acta Radiol. 1999;40:628-35. (ケースシリーズ)  

13) Ward J, Robinson PJ, Guthrie JA, Downing S, Wilson D, Lodge JP, Prasad KR, 

Toogood GJ, Wyatt JI. Liver metastases in candidates for hepatic resection: 

comparison of helical CT and gadolinium- and SPIO-enhanced MR imaging. 

Radiology. 2005;237:170-80. (ケースシリーズ)  



52 

 

14) Onishi H, Murakami T, Kim T, Hori M, Iannaccone R, Kuwabara M, Abe H, Nakata 

S, Osuga K, Tomoda K, Passariello R, Nakamura H. Hepatic metastases: detection 

with multi-detector row CT, SPIO-enhanced MR imaging, and both techniques 

combined. Radiology. 2006;239:131-8. (ケースシリーズ)  

15) Vreugdenburg TD, Ma N, Duncan JK, Riitano D, Cameron AL, Maddern GJ. 

Comparative diagnostic accuracy of hepatocyte-specific gadoxetic acid (Gd-EOB-

DTPA) enhanced MR imaging and contrast enhanced CT for the detection of liver 

metastases: a systematic review and meta-analysis. Int J Colorectal Dis. 

2016;31:1739-1749. (メタ)  

16) Ito T, Sugiura T, Okamura Y, Yamamoto Y, Ashida R, Aramaki T, Endo M, Uesaka 

K. The diagnostic advantage of EOB-MR imaging over CT in the detection of liver 

metastasis in patients with potentially resectable pancreatic cancer. 

Pancreatology. 2017;17:451-456. (ケースシリーズ)  

17) Holzapfel K, Reiser-Erkan C, Fingerle AA, Erkan M, Eiber MJ, Rummeny 

EJ, Friess H, Kleeff J, Gaa J. Comparison of diffusion-weighted MR imaging and 

multidetector-row CT in the detection of liver metastases in patients operated 

for pancreatic cancer. Abdom Imaging. 2011;36:179-84. (ケースシリーズ)  

18) Jeon SK, Lee JM, Joo I, Lee DH, Ahn SJ, Woo H, Lee MS, Jang JY, Han JK. 

Magnetic resonance with diffusion-weighted imaging improves assessment of focal 

liver lesions in patients with potentially resectable pancreatic cancer on CT. 

Eur Radiol. doi: 10.1007/s00330-017-5258-1. [Epub ahead of print] (ケースシリ

ーズ)  

  

  

  



53 

 

 

図 1:膵臓癌の血管浸潤診断における造影 CT と造影 MRIの感度と特異度  

 

 

図 2: 膵臓癌のリンパ節転移診断における造影 CTと造影 MRI の感度と特異度  
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図 3: 膵臓癌の遠隔転移診断における造影 CT と造影 MRIの感度と特異度  
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DSg1-3 EUS は病期診断・Resectability の評価に推奨されるか？  

  

ステートメント  

EUS は造影 CT と比較すると T 因子・血管浸潤の診断に優れており、病期診断・

Resectabilityの評価を造影 CTで確定できない場合、追加することを提案する。  

【推奨の強さ：弱い、エビデンス確実性：C（弱）】  

  

解説  

EUSによる膵癌の T因子診断能は、正診率 87％ (67-91％)であり、CT（53.1％（41-

86％））と比較すると有意に優れている 1-3)。具体的には、EUSによる脈管浸潤診断の感

度、特異度はそれぞれ 96％、85％で CT（89％、69％）に比べ優れていることが報告さ

れている 4）。特に門脈浸潤においては、EUSの感度、正診率はそれぞれ 95％、93％で腹

部エコー（55％、67％）、CT（65％、74％）に比べ有用性が報告されている 5)。また、

造影ハーモニック法を用いることで門脈壁がより鮮明に描出できるため、EUS単独（83%）

に対して、造影を追加（100%）することにより、門脈浸潤診断率が向上したことも報告

されている 6）。一方で、上腸間膜動脈浸潤診断における EUS の感度、特異度はそれぞれ

17％、67％で CT（50％、100％）に比べ低いことが報告されている 7)。N 因子に関して

は、EUSでは球状、低エコー、境界明瞭が転移性リンパ節の典型像である。これら所見

を N因子陽性とした場合、EUSの感度、特異度はそれぞれ 44％、93％で CT（33％、86％）

に比べ高いことが報告されている 6）。造影ハーモニック EUS において、転移性リンパ節

は内部染影が不均一とした場合、その感度、特異度、正診率はそれぞれ 83％、91％、

88％であったと報告されている 8）。また、傍大動脈リンパ節に対する転移診断における

EUS-FNA診断の感度、特異度はそれぞれ 96.7％、100％と報告されている 9)。また、EUS-

FNAによる腹水、肝転移における悪性度診断の感度は 82-94％と報告されている 10-13)。  

N 因子、脈管浸潤、Resectability 診断能を比較したメタアナリシス 15)では、N 因子

診断能 (Receiver operating characteristic curve（ROC）曲線下面積)：CT（51％）, 

EUS（79％）；脈管浸潤診断能 (ROC 曲線下面積):CT (91％), EUS (95％)；Resectability

診断能 (ROC 曲線下面積): CT (90％), EUS (94％)と EUSがすべてにおいて上回ってい

る（表 1）。一方で、消化管と離れたリンパ節・遠隔転移評価には限界があるため、造

影 CTに比べ劣る。したがって、EUS単独による病期診断・Resectability の評価は推奨

されず、造影 CTで確定できない場合に EUS 追加を考慮すべきである。  

 

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

6 ％  86 ％  3 ％  0 ％  6 ％  
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明日への提言  

EUSは他の画像診断と比べ、一般臨床において、十分に普及しているとは言い難く、可

能な施設が限られる。EUS 診断では術者間での診断能格差が懸念される。また、他の画

像診断に比べ、侵襲的な検査で偶発症（0.3％）16)が発生するため適応決定は慎重に行う

必要がある。  

  

表１  

診断項目  N staging  脈管浸潤  Resectability  

  
Pooled 

estimates  
95%CI  

Pooled 

estimates  
95%CI  

Pooled   

estimates  
95%CI  

EUS   8 studies; n=281  12 studies; n=441  6 studies; n=250  

Sensitivity  58%  44-70%  86%  70-94%  87%  63-96%  

Specificity  85%  73-92%  93%  88-96%  89%  63-97%  

PPV  81%  68-89%  88%  82-92%  86%  63-95%  

NPV  64%  56-71%  90%  82-94%  88%  75-95%  

AUC  79%  75-82%  95%  93-97%  94%  92-96%  

CT  8 studies; n=272  12 studies; n=431  6 studies; n=280  

Sensitivity  24%  16-34%  58%  45-69%  90%  77-96%  

Specificity  88%  77-94%  95%  89-98%  69%  41-87%  

PPV  67%  52-79%  90%  78-95%  72%  53-85%  

NPV  51%  43-59%  75%  69-81%  87%  78-93%  

AUC  51%  47-56%  91%  88-93%  90%  87-92%  

Nawaz H, et al.  JOP. 2013 Sep 10;14(5):484-97より引用改変  
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DSg1-4 PET は膵癌の病期診断に推奨されるか？  

  

ステートメント 

遠隔転移の診断に PET は CT より特異度が高いため、遠隔転移が疑われる場合、PET を

提案する。 

[推奨の強さ:弱い、エビデンスの確実性(強さ)：C（弱）] 

 

解説 

 

 膵癌の病期診断における PETと CTの比較に関して 1編のメタ解析があり、T staging

についてはエビデンスなし、 N stagingについては判定不能（結論なし）、 M staging

について CTより特異度が高く有用であると結論されている１）。M staging での PET の

感度／特異度は 67% (95%CI:47-83%)／100% (95%CI:95-100%)であった（CTの感度／特

異度は 57% (95%CI:36-75%)／91% (95%CI:81-97%)）。また、3編の患者集積研究では N 

staging、M staging ともに CTより有効２）、M stagingについて CT より有効だが特異

度が低く限定的３）、M staging について CT と同等４）という結果であった。 

また、２編の review から、 Ｎ staging について、PET は CT に比べ優位性は認めら

れず５）、M staging については CTより有効５，６）とされていて、PET の感度／特異度は

96％/78％、CTの感度／特異度は 91％/56%とされている６）が、肝転移については感度が

ばらつく(22-88%)５）とされている。 

以上より、膵癌の病期診断において、PET は、M staging については CTに比べ特異度が

高く診断能が高く、遠隔転移の診断に有用と考えられる。。T stagingおよび N staging

については PETの優位性は認められない。 

 

 

明日への提言 

PETは保険収載されているが高額な検査である。遠隔転移が疑われる場合に PETを行う

ことはコストに見合う効果があると考えられる。PET の費用対効果に関して、PET での

正しい病期診断により手術予定患者で 16％、20％の患者の手術を中止でき、手術にか

かる費用との比較で PETの費用対効果が高いとされている７，８）が、ルーチンでの PET の

費用対効果については証明されておらず、今後の検討課題と考えられる。 

 

 

委員会投票結果 
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行うことを推

奨する(強い推

奨) 

行うことを提

案する(弱い推

奨) 

行うわないこ

とを提案する 

(弱い推奨) 

行わないこと

を推奨する 

(強い推奨) 

推奨なし 

 5%  89%  3%  0%  3% 
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DSg1-5 審査腹腔鏡は膵癌の病期診断・Resectability の評価に推奨される

か？  

  

ステートメント  

腹腔鏡審査は肝表面の微小肝転移や腹膜転移の評価に有用であり、手術を企図するが腹

膜転移など遠隔転移が否定できない場合、腹腔鏡審査を行うことを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

MDCT、MRI、EUS、PET-CTで癌の進展範囲が過小評価される可能性があり、その結果、

開腹時に遠隔転移が診断され試験開腹となる症例も少なくない。画像では肝表面の微小

肝転移や腹膜転移の評価は困難なことがあるが、審査腹腔鏡は膵癌病期診断分類、

resectabilityの精度向上の有用性が報告されている。  

膵癌病期診断における腹腔鏡審査の意義に関する後ろ向きコホート研究 5編を表 1に

まとめる 1)-5)。各研究の結論として膵癌に対して審査腹腔鏡における肝表面の微小肝転

移や腹膜転移の膵癌存在診断の正診率は画像診断より高く、有用であるとしている。し

かし、腹腔鏡審査を施行し、その後の開腹で遠隔転移が診断され切除不能となる頻度が

8.8%～18.6%と報告しており、偽陰性例があることにも注意しなければならない。  

腹腔鏡審査の有用性を検証する Cochraneによる 2016年までに報告された試験 16編、

膵癌または乳頭部癌 1146 例を対象としたメタアナリシスでは、CT後に切除不能病変と

判明する検査前確率の全試験の中央値は 41.4%であったと報告している 5)。これは、CT

では切除可能病変であった患者 100 例中 41 例が、開腹術時に切除不能病変と診断され

ることを意味する。膵癌患者のサブグループ解析では、resectability の感度が 67.9%

であった（95% CI 41.1%〜86.5%）。CTのみの手術時に切除不能と判明する確率は 40％

であるのに対して審査腹腔鏡および CT によって切除可能と診断した後に切除不能と判

明する確率は 18%であり、CT では切除可能病変であると診断した膵癌患者 100 例に対

し、審査腹腔鏡を追加することによって 21例の試験開腹術を回避できる計算となった。          

2018 年に切除可能膵癌および切除境界膵癌に対する腹腔鏡審査のアウトカムに関する

論文 15 編（2776 例）のメタアナリシスが報告されている 6)。術前画像検査で切除可能

と診断された 1756 人のうち、350 人（20%;14-38%）が腹腔鏡審査にて切除不能と診断さ

れたとしている。また局所進行膵癌 242例では 86 例（36%）が腹腔鏡審査にて切除不能

と診断された。逆に腹腔鏡審査にて切除不能と診断出来なかった率（偽陰性率）は 5%

（1406例中 64例)であった。  

各論文での審査腹腔鏡の症例選択にバイアスがあるため、審査腹腔鏡のアウトカムを

単純に比較できない。そのような中で、各論文の見解を総評すると、腹腔鏡審査は肝表

面の微小肝転移や腹膜転移などの遠隔転移の評価に有用であり、手術を企図するが腹膜
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転移など遠隔転移が否定できない場合、腹腔鏡審査を行うことで切除率が改善する可能

性が高いと考える。29編の研究より膵癌、下部胆管癌患者 3305例に施行した審査腹腔

鏡のメタアナリシスでは、腹腔鏡審査によって切除率は 61%から 80%に改善したとの解

析結果もある 8)。腹腔鏡審査によって不要な開腹手術を回避できれば、術後疼痛の軽減、

在院日数の短縮というだけでなく、化学療法などのその後の有効な治療への早期転換が

可能になり予後延長効果もあるため切除を企図する局所進行膵癌全例に腹腔鏡審査を

推奨する意見もある 2)。  

一方で、審査腹腔鏡による術後合併症の問題もある。審査腹腔鏡のメタアナリシスの

結果では、術後合併症は 15 例（0.4%）、mortality は 1例（0.03%）であった 8)。合併

症 15例のうち、開腹を要する出血 20%、ポートサイト感染 20％が最も多く、他に肺炎、

膵炎、ポートサイト血腫などを認める。この観点から、審査腹腔鏡による術後合併症の

頻度は高くはないものの、審査腹腔鏡の膵癌の病期診断に対する有用性についての検討

とともに審査腹腔鏡の適応を決定することも重要な臨床課題である。  

手術を企図した膵癌症例において審査腹腔鏡が推奨される潜在性の遠隔転移のハイ

リスク群の解析したいくつかの論文がある 9)-11)。2000 年から 2014 年までの期間で

“pancreatic cancer”、“staging”のキーワードで検索し 24編の論文をレビューし

た結果、CT で切除可能とされた症例の中で CA19-9>150U/ml あるいは腫瘍径 30mm 以上

の症例は、潜在的遠隔転移のハイリスク群として腹腔鏡審査を実施すべきと報告してい

る 9)。Fong らは 1001 例の膵癌症例を解析し、男性（オッズ比 1.8）、切除可能境界膵

癌（オッズ比 2.1）、局所進行膵癌（オッズ比 7.6）、術前治療なし（オッズ比 2.7）、

CA19-9>394U/mL（オッズ比 3.1）、膵体尾部癌（オッズ比 1.8）の 6 因子を潜在的な遠

隔転移のハイリスク因子として予測式を作成した 10)。また、Liu らも 235 例の膵癌症例

を解析し、年齢 62歳以上、男性、腫瘍径 40mm以上、ALT125 以上、CA19-9>385U/mL、膵

体尾部癌の 6 因子を潜在的遠隔転移のハイリスク因子として感度 85%、特異度 69%とな

る予測式を作成した 11)。  

 

表 1：膵癌病期診断における腹腔鏡審査のアウトカム  

著者  年  研 究 デ

ザイン  

対象  症例数  アウトカム  偽陰性率(%)  

Peng et al.1)  2017  後 ろ 向

き研究  

切除境界膵

癌  

75  切除境界膵癌の

うち 25%に腹膜

播種を診断  

腹腔鏡審査後、

術前治療実施

のため評価で

きず  

Satoi et al. 

2)  

2016  後 ろ 向

き研究  

局所進行膵

癌  

67  19%に腹膜播種、

15%に微小肝転

移を診断  

記載なし  
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Schnelldorfer 

et al. 3)  

2014  後 ろ 向

き研究  

stageI-

III  

膵癌  

136  画像診断；2%の

遠 隔 転 移 を 診

断  

腹腔鏡審査；11%

の遠隔転移を診

断  

12 例（8.8%）  

Contreras et 

al. 4)  

2009  後 ろ 向

き研究  

切除可能/  

局所進行膵

癌  

切除可能

膵癌；25  

局所進行

膵癌；33  

腹腔鏡審査にて

切 除 可 能 膵 癌

28%および局所

進行膵癌 33%に

遠 隔 転 移 を 診

断  

3例（5.3%）  

Mayo et al.5)  2009  後 ろ 向

き研究  

切除可能膵

癌  

86  27.9%に遠隔転

移を診断  

16 例（18.6%）  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

３％  ８１％  １０％  ０％  ５％  

  

明日への提言  

MDCT、MRI、EUS、PET-CTで肝転移や腹膜播種をないと診断されても、肝表面の微小肝転

移や腹膜転移の評価は困難なことがある。審査腹腔鏡は膵癌病期診断分類、

resectabilityの精度向上の有用性が報告されていが、審査腹腔鏡による合併症の問題

もある。この観点から手術を企図するが腹膜転移など遠隔転移を否定できないハイリス

ク症例を選択し、腹腔鏡審査を行うことが望ましい。  
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DSg2 膵癌患者の術前に血液生化学的所見を組み合わせた栄養評価や体組成

（筋肉量や脂肪量など）の評価を行うことを推奨されるか？ 

 

ステートメント 

術前の栄養状態や体組成は、膵癌手術患者の長期予後・術後合併症発症の予測に寄与

する可能性があり、これらの評価を行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

近年、消化器がん領域では、術前の栄養評価や体組成（筋肉量や脂肪量など）の評

価が重要視されており、これらが術後の経過に影響を及ぼすことが多くの論文で報告

されるようになった[1,2]。 

膵癌術前において、栄養状態や体組成を評価する方法として、確立されたものはな

い。しかし、比較的報告の多いものとして血液生化学的所見を組み合わせた非侵襲的

栄養評価法や腹部 CT 画像を用いて大腰筋、骨格筋、内臓脂肪断面積を評価する方法が

挙げられる。 

 膵癌切除症例において、術前における血液生化学的所見を組み合わせた栄養評価や

腹部 CT画像を用いた体組成の評価を行い、これらの術後短期・長期予後への影響を報

告している主要な 9 文献を検討した[3-11]。これらの文献では、血液生化学的所見を

用いた非侵襲的栄養評価法として、血液中蛋白成分を用いて栄養状態を評価する

Glasgow Prognostic Score（GPS）・modified GPS（mGPS）、血液細胞成分を用いて栄養

評価する Neutrophil-lymphocyte ratio（NLR）・Platelet-lymphocyte ratio（PLR）、

両者を合わせて評価する Prognostic Nutritional Index（PNI）などが用いられてい

た[1]。また、体組成の評価法として、腹部 CT画像を用いて第 3腰椎レベルや臍レベ

ルの大腰筋・骨格筋の断面積を評価する TAMA（Total abdominal muscle area）・PMI

（Psoas muscle mass index）・IMAC（Intramuscular adipose tissue content）・

Psoas index（PI）や、内臓脂肪断面積を評価する VFA（Visceral fat area）などが

用いられていた[2]。 

これらの文献報告によると、術前の血液生化学的所見を用いた栄養評価や体組成の

評価は、おおむね膵癌切除後の長期予後予測の指標となる可能性があると考えられた

[3-9]。術後短期合併症は、報告文献が限定されるものの、膵癌手術患者の手術関連死

亡・合併症発症の予測指標となる可能性があることが示唆された[5, 9-11]。術後補助

化学療法の投与については、血液生化学的所見を用いた栄養評価・体組成の評価それ

ぞれ 1文献に記載を認め、前者では指標の良悪が術後補助化学療法の投与割合に影響

を及ぼさなかった[5]。一方、体組成の評価に関しては、低 PMI患者や高 IMAC 患者に

おいて術後補助化学療法の投与割合が低く[9]、体組成の状態は膵癌術後補助化学療法
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の投与割合に影響を与える可能性があることが示唆された。 

 本評価の問題点として、以下の 3点が挙げられる。1）抽出された論文は全て後ろ向

きの研究であり、各々の指標の良悪で手術適応・術式を変更したという報告はなく、

明確な治療指針を示すことはできなかった。2）個々の文献における患者背景、指標の

カットオフ値にばらつきがある。3）今回抽出した評価法の一部には、予後予測指標と

なり得なかったという否定的な結果も認められた。 

これらの問題点を踏まえ、今後のさらなるデータ集積が必要と考える。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

5％ 92％ 0％ 0％ 3％ 

 

明日への提言 

術前に血液生化学的所見を用いた栄養状態や体組成を評価することは、術後短期よ

び長期予後を予想することに有用である可能性がある。また自らの栄養状態や体組成

を把握することにより、それを改善する努力を術前に行うことができる。 

一方、これらの評価に対し、具体的にどのような行動をすべきかは不明である。

個々の文献における患者背景、評価指標、指標のカットオフ値にばらつきがあり、ど

のような基準で治療法を選択するかについては、今後の研究課題となり得る。 

 

参考 

１、血液生化学的所見を組み合わせた栄養評価 

・modified Glasgow Prognostic Score（mGPS）[1, 4, 5]： 

CRP 値≦1.0 mg/dL かつ アルブミン値≧3.5 g/dL、スコア 0 

CRP 値＞1.0 mg/dL または アルブミン値＜3.5 g/dL、スコア 1 

CRP 値＞1.0 mg/dL かつ アルブミン値＜3.5 g/dL、スコア 2 

・Neutrophil-lymphocyte ratio（NLR）[5]： 好中球数 mm3 / リンパ球数 mm3 

・Platelet-lymphocyte ratio（PLR）[5]：血小板数μl / リンパ球数 mm3 

・Prognostic Nutritional Index（PNI）[5]：10 × アルブミン値 g/dL + 0.005 × 

リンパ球数 mm3 

２、体組成（筋肉量や脂肪量など）の評価 

・TAMA（Total abdominal muscle area）[2, 10, 11]：全骨格筋断面積 cm2 

・PMI（Psoas muscle mass index、腸腰筋指数）[2,9]：大腰筋断面積 cm2 / (身長 m)2 

・IMAC（Intramuscular adipose tissue content、筋肉内脂肪含有量）[2,9]：起立筋
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平均 CT値 / 皮下脂肪平均 CT値 

・Psoas index（PI）[8]：左右大腰筋の平均断面積 cm2 / 椎体 L3断面積 cm2 

・VFA（Visceral fat area）[10]：内蔵脂肪面積 cm2 
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2. 治療法（Treatment） 

切除可能（Resectable）膵癌の治療法（R） 

A. 外科的治療法（Operation）（O） 
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RO1 膵癌では手術例数の多い施設で外科的治療を受けるのが推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌では手術例数の多い施設での外科的治療を提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

本 CQ の重要臨床課題は、外科的治療の施設選択である。膵癌の根治切除術は侵襲が

高く、手術関連合併症の発生率も高い。合併症に対する適切な対処がなされない場合に、

在院死亡を生じる場合もある。膵切除術は中小規模の施設から大規模施設まで広く行わ

れているが、どのような施設で治療を受けるのが最適かについては定まっていない。手

術例数の多い施設が治療施設として最適かどうかを検討した。Pub-MED 及び医中誌で検

索し、153件の該当論文が抽出されたため、全死亡率の低下（重要性 9点）、在院死亡

率の低下（重要性 7 点）、手術関連合併症発生率の低下（重要性 5点）、在院期間の短

縮（重要性 4点）の各アウトカムに対して、メタ分析を行った 1)-15)。手術例数の多い施

設での手術は全死亡率が有意に低く（統合ハザード比 0.84(0.75-0.95), p=0.0004）1)-

5)、在院死亡率が有意に低く（統合オッズ比 2.51(2.02-3.12), p<0.00001）1)-4),6)-12)、在

院期間が有意に短い（統合オッズ比 2.39(2.24-2.56), p<0.00001）7)-9)14)15)が、術後合

併症発生率に有意差を認めなかった（統合オッズ比 0.80(0.57-1.12), p=0.19）8)9)-13)。

文献的には、ランダム化比較試験はなく観察研究のみであるが 1)-15)、サンプル数 1,000

例以上の研究が複数報告されており 2)-5)7)8)10)12)13)15)、データベース研究では 10,000例を

超えるサンプル数の研究も含まれる 7)8)10)。膵癌に対する外科的治療のみを対象とせず

膵切除術全体で比較した研究が多いこと 2)4)5)7)-15)、High-volume center の定義が試験に

より異なることに注意が必要である。また、一部の研究では集約化前後を比較しており
9)、対象年代が異なるためキャリーオーバー効果によるバイアスは無視できない。採用

文献はいずれもコホート研究であるが、検討症例数が非常に多い研究が含まれているこ

とを考慮してエビデンスの強さは Bとした。いずれのアウトカムでも報告バイアスを示

唆する分布の偏りは認められなかったが、症例数多寡の定義は研究によりばらつきがあ

り統一の基準は認めなかった。手術例数の多い施設では術前待機期間が長い傾向があり、

この点は好ましくない効果と考えられるが、全死亡率・在院死亡率の低下による有益性

が勝ると考えられる。多くの患者に「手術例数が多い専門施設で治療を受けたい」とい

う大規模施設嗜好があると考えられる一方で、大規模施設で待機時間が長い可能性や医

療アクセスが全ての患者に対して均てん化されていない点も無視できない。手術例数の

多い施設と少ない施設で「受療し易さ」は異なる可能性があり、大規模施設の受療しに

くい点が負の価値として捉えられる可能性がある。膵癌外科的治療は、保険収載されて

おり、手術例数の多寡によらず自費診療部分はない。保険診療の範囲であるものの、周
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術期の検査・処置は施設により異なり、また DPC係数や入院基本料も異なるため、診療

費は大規模施設でやや高額となる可能性がある。一方で、大規模施設で在院日数が短い

ことから、その診療費の差はある程度相殺されると考えられる。本邦の現状で、全ての

外科的治療対象膵癌患者が、手術例数の多い施設で手術を受けることは、医療アクセス・

待機時間の問題から、臨床適応性が十分とは言えないこと、手術件数が多い施設の定義

にばらつきがあるため、強く推奨することは躊躇せざるを得ない。以上から、益と害の

バランス評価では手術例数の多い施設での外科的治療が推奨されると考えられるが、患

者の価値観・希望のばらつきと臨床適応性を考慮して、「提案する」とした。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

48％  52％  0％  0％  0％  

  

明日への提言  

Hospital volume でランダム化比較試験を行うことは現実的でないため、今後は更に大

規模な症例での観察研究の蓄積が重要である。nationwide な大規模なデータベースを

基盤とした解析を行う場合には、今回の CQ により合致した「膵癌患者」に限定、かつ

「術式別」で subgroup 解析を加えることが望ましい。本邦では NCD データベースを用

いることで、より詳細・正確な解析が可能になると思われる。既に公表されているリス

クカリキュレーターによる調整などの統計学的手法でバイアスを調整し、根拠のある

Hospital Volumeの定義が示されることが望ましい。  
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RO2 腹腔洗浄細胞診陽性膵癌に対する外科的治療は推奨されるか？  

  

ステートメント  

腹腔洗浄細胞診陽性の膵癌に対して外科的治療を行うべきか否かは明らかではない。  

 [推奨なし、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）]  

  

解説  

 膵癌取扱い規約（第６版以降）では、膵癌手術における腹腔洗浄細胞診の実施方法が

定義されているが、その結果は進行度分類には反映されていない。  

 前回のガイドライン以降、新たにいくつかの腹腔洗浄細胞診に関する報告がされてい

る。これまで同様に、切除患者において腹腔洗浄細胞診陽性例は陰性例よりも有意に予

後が不良であるという報告がある一方で 1-4)、陽性例と陰性例の予後は同等であるとい

う単施設後ろ向き研究の結果も散見される 5-9)。しかし、腹腔洗浄細胞診陽性膵癌にお

いて、切除したものと非切除としたものの比較は後ろ向き研究であっても一切存在しな

いため、細胞診陽性例を切除すべきか否かの評価は非常に困難であるといえる。なお、

非切除患者においても、陽性例と陰性例の予後は有意差を認めるという報告もあれば、

同等であるという報告も認められている 3,10)。  

 予後に関する今回のメタアナリシスの結果、 腹腔洗浄細胞診陽性の切除例では、腹膜

転移再発率が有意に高く、また細胞診陰性例と比較して切除後の予後は有意に不良であ

ったが、非切除膵癌ではほぼ認められない 5 年以上の生存例も、認められた。しかし前

述の通りいずれも後ろ向き研究であり、エビデンスとしては非常に弱いものと判断され

た。  

 合併症に関しては、腹腔洗浄細胞診陽性膵癌を切除した場合に術後合併症が増加する

か否かを焦点とした報告はなく、益と害のバランスを検討しうるエビデンスは存在しな

いこととなる。  

 患者の価値観・希望について記載のある報告は皆無である。しかし、腹腔洗浄細胞診

が陽性であっても、原発巣の切除が可能であれば切除をしてもらいたいという、患者の

希望を実臨床で実感することは多い。  

 コスト評価、臨床適応性においては、2018年の現在、国内において試験開腹術（K636）

は 5550 点、膵癌における基本術式であるリンパ節・神経叢郭清などを伴う膵頭十二指

腸切除（K703-2）は 83810 点、リンパ節・神経叢郭清などを伴う膵体尾部切除術（K702-

2）は 57190 点である。これが妥当であるかどうかは、前述の患者の心理においては今

後患者の意見を収集して検討する必要があり、また、医療対効果の面においては予後や

合併症などを含めて検討する必要がある。また、細胞診陽性例を切除すべきかどうかを

判定するためには洗浄細胞診の術中迅速病理検査を行う必要があるが、同検査が不可能

である施設も多く、実臨床における適応も困難である可能性がある。  
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 以上より、この CQ に対する前向き研究、無作為化比較試験は皆無であるため、腹腔

洗浄細胞診陽性膵癌に対して膵切除を行うべきか、否かは現時点では明らかではない。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

3％  5％  5％  3％  84％  

  

明日への提言  

 この CQに対する強いエビデンスを示す今後のさらなる臨床研究が期待される。  

 推奨決定コンセンサス会議においてガイドライン委員から、この CQ に関しての各施

設からの結果は全く異なっている要因の一つとして、洗浄細胞診施行・診断方法の相違

があるのでは、という意見があげられた。今後、より高いレベルでの医学的根拠による

検証が必要であるため、洗浄細胞診の診断方法を統一した上での多施設共同の前向き研

究が行われるべきであろう。  

  

引用文献  

1. Abe T, Ohuchida K, Endo S, Ookubo F, Mori Y, Nakata K, Miyasaka 

Y, Manabe T, Ohtsuka T, Nagai E, Oda Y, Nakamura M. Clinical importance of 

intraoperative peritoneal cytology in patients with pancreatic cancer. Surgery 

2017;161:951-958（ケースシリーズ）  
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RO3 膵癌に対する門脈合併切除は推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌に対する門脈合併切除は予後を改善するか、明らかではない。 R0手術が期待され

る場合において、門脈合併切除を行うことを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）]  

  

解説  

 膵癌に対する門脈合併切除は、門脈浸潤陽性あるいは門脈浸潤が疑われる患者に対し

て行う場合があるがその意義については十分に確立されていない。門脈合併切除を行う

ことで R0手術となる膵癌患者には実臨床の現場においては施行されており、生存期間、

合併症発生率や在院死亡率などの観点で推奨されうるものかの検討は重要課題と考え

られる。  

 現在までにこの CQ に対する前向き研究、RCTは皆無であり、 単施設の後ろ向き研究

もしくは系統的レビューがあるのみである。そしてその全てが、門脈合併切除施行例と

門脈合併切除非施行例との比較であり、門脈浸潤膵癌に対して切除した場合と非切除と

した場合の比較検討の報告は無い。  

 予後に関する文献的検討では、Ravikumar らは後ろ向き研究として、840 例の標準膵

頭十二指腸切除術（PD）と 230 例の門脈合併 PD の予後は同等であったと報告した 1)。

また、Nakao らは単施設の経験として門脈合併 PD の予後は非切除例よりも良好であっ

たと報告した 2)。このように、門脈合併切除の有無で予後は同等との結果や 1,3,4)、非切

除例と比較して門脈合併 PDの予後は良好であるとの結果から 2,5)、強いエビデンスは無

いなかでの評価であるが門脈合併切除を肯定的と結論する報告が散見される。  

 合併症に関しては、門脈合併 PD はより術後合併症が多いとする報告もあれば 6)、合

併症発生頻度は同等とする報告もある 3-5, 7)。Chua らによる 1458 例の系統的レビュー

では、high volume center における血管合併 PDの術後合併症、死亡率、生存率は、標

準 PDと同等であると報告された 8)。  

 以上の報告はすべて後ろ向き研究であるため、門脈切除群、門脈非切除群、切除不能

群の背景因子や進行度が異なっており、純粋な比較と解釈することはできない。  

 患者の価値観・希望に関しては、生存期間の延長が安全に得られるならば患者はこれ

を望むと考えられるものの明確なエビデンスは現状では存在しない。  

 コスト評価については、門脈合併切除を伴う膵癌手術は保険適応範囲内の治療方法で

あり、特に問題ないものと判断される。臨床適応性については、重要臓器機能が保持さ

れているか、Performance status が保たれているかなどが考慮されるが今後はこれら

についての適応も検証が必要である。  
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 Fortnerの regional pancreatectomyの考え 9)以来、“門脈を膵臓の一部と考えて根

治性向上を目的に門脈合併切除を行う”(予防的門脈合併切除)という概念があったが、

この概念を指示するエビデンスはほとんどなく、現在では、ほとんど行われていない。

また、門脈浸潤の程度により進行度や予後も大きく異なり 10)、Resectable に分類され

る場合もあれば Borderline resectable に分類される場合もある。上述の報告は、これ

らが混在した検討となっており、正確な評価は困難であるといわざるを得ない。  

 以上より、膵癌に対する門脈合併切除に関する明確なエビデンスは十分ではないとい

わざるを得ないが、現状では門脈合併切除は比較的安全に行われていると考えられ、こ

れを行うことで R0切除となる場合には考慮してもよいと考えられる。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

30％  69％  0％  0％  0％  

  

明日への提言  

 門脈浸潤の程度に応じた治療戦略の決定のためには進行度を統一した症例での門脈

切除の有無を比較する前向き研究、RCTが必要とされるが、その試験デザインは倫理的

観点からも困難である。  
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RO4 膵癌に対する予防的拡大リンパ節・神経叢郭清は推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌に対する予防的拡大リンパ節・神経叢郭清は生存率向上に寄与することはなく、

行わないことを推奨する。  

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

膵癌は生物学的悪性度が高く、他の消化器癌に比べその外科治療成績は極めて不良

である。しかし、外科的切除のみが根治的治療であり、可能であれば積極的切除が望

ましい。本邦では 1980年代から 90年代にかけて、遠隔転移を認めない膵癌に対しリ

ンパ節や神経叢の拡大郭清（いわゆる拡大手術）が行われ、それにより予後の改善が

得られるとの報告が多くなされた[1-4]。一方、欧米諸国でも膵癌に対し積極的な拡大

切除を行った報告はあるが、合併症発生率や在院死亡率が高く遠隔成績も不良であっ

たとの報告が多かった[5-7]。このため欧米諸国では、膵癌に対してリンパ節や神経叢

郭清を伴わない切除（いわゆる標準手術）が行われるのが一般的となり、手術単独治

療の限界が認識されるようになった。しかしこれらの結果の問題点はいずれも

randomized controlled trial （RCT）による研究ではないことであった。  

1990年代後半より、膵癌に対する標準手術と拡大手術の両者を比較した RCT がイタ

リアとアメリカで相次いで報告された[8-11]（表）。これらの報告では、いずれにお

いても術後生存期間に差はない、という結果であった。しかし、欧米諸国から報告さ

れた RCTにおける拡大郭清の程度は、日本式の徹底したリンパ節・神経叢郭清が必ず

しも行われているわけではなかった。そこで、本邦においても欧米式のいわゆる標準

手術と日本式の徹底した拡大手術を比較する RCT（厚生労働省がん研究助成金班研

究）が行われた[12]（表）。この RCTにおいても両群の生存率に差はなく 1年、3年

生存率は標準手術群で 78.4%、27.5%、拡大手術群で 54.0%、18.0%と拡大手術群の方が

若干不良であった。さらに韓国から、本邦で行った RCT と同様のプロトコールによる

研究が報告され、結果も本邦の RCT と同様であった[13, 14]（表）。  

生存率以外の手術成績は、標準郭清群の方が概ね良好であった。拡大郭清群におい

て、手術時間や出血量は増加し[8, 10-14]、術後半年間の体重減少、食事摂取量の低

下、下痢などの症状が多く認められた[11, 12]。一方、これらの症状は、術後 1年経

過すると、両群で差を認めなくなった[12]。  

以上の結果から、RCTにより膵癌に対する拡大郭清を伴う手術を積極的に推奨する

根拠はなく、むしろ術後合併症発生を予防する上では行うべきではないと考えられ

る。  

  



81 

 

  

  

  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推

奨）  

行わないことを推

奨する（強い推

奨）  

推奨な

し  

0％  0％  17％  82％  0％  

  

明日への提言  

わが国で行われたものも含め 5編の RCTで拡大手術は生存率向上に寄与しないこと

が明らかとなった。膵癌では肉眼根治が得られるような手術を行えばよく、予防的に

神経叢郭清や大動脈周囲リンパ節を含む広範囲リンパ節郭清を行う拡大手術の意義は

ないと思われる。但し、癌を遺残なく切除するために結果的に拡大手術に近いかたち

になる場合もあり、このような症例についての手術の意義はさらに検討を重ねる必要

がある。  
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イタリア  

アメリカ  

日本  韓国    Johns 

Hopkins†  

Mayo Clinic  

  標準  拡大  標準  拡大  標準  拡大  標準  拡大  標準  拡大  

症例数  40  41  146  148  40  39  51  50  83  86  

手術時

間

（分）  

372  397  354  384*  378  450*  426  547*  356  420*  

術中輸

血量

（U）  

1.95  2.07  0.5  0.5  -  -  2.1  2.4  0.1  0.25  

PPPD/no

n-PPPD  

20/20  23/18  125/21

  

148/0  0/40  0/39  19/32  23/27  62/21  60/26  

門脈切

除  

-  -  4(3%)  4(3%)  9(23%

)  

8(21%

)  

24(47%

)  

24(48%

)  

17(21%

)  

23(27%

)  

リンパ

節郭清

個数  

13.3  19.8*  17.0  28.5*  15  36*  13.3  40.1*  17.3  33.7*  

R0 (%)  73  78  80  95  76  82  94  90  86  91  

術後在

院日数  

22.7  19.3  11.3  14.3*  13  16  43.8  42.4  19.7  22.8  

合併症

率  

18(45%

)  

14(34%

)  

42(29%

)  

64(43%

)  

下痢

8%  

下痢

42%*  

下痢 0  下痢

48%*  

27(33%

)  

37(43%

)  

死亡率  2(5%)  2(5%)  6(4%)  3(2%)  0  1(3%)

  

0  1(2%)  0  2(2.3%

)  

中間生

存期間

（月）  

11.2  16.7  30  28  26  18.8  19.9  13.8  18.8  16.5  

Nimura Y. JHBPS 2012;19:230-41.を改訂  

† Periampullary carcinoma を含む  

*P<0.05 vs. 標準  
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PPPD, pylorus preserving pancreaticoduodenectomy 、 non-PPPD, conventional 

pancreaticoduodenectomy ま た は  subtotal stomach preserving 

pancreaticoduodenectomy  

  

 

 

 

 

  



85 

 

RO5 膵頭十二指腸切除の適応のある浸潤性膵管癌に対して、腹腔鏡下膵頭十二

指腸切除は推奨されるか。  

  

ステートメント  

腹腔鏡下膵頭十二指腸切除が、開腹膵頭十二指腸切除術に比べ、術中出血量、周術期輸

血率、在院日数、無再発生存期間において優れているとの報告を認める。しかしこれら

は低悪性度の病変に対して習熟した施設で行われた観察研究のみに限られており、膵癌

に対して妥当な術式か否かは明らかではない。さらに本邦では保険適応になっていない

点も注意すべきである。以上より、本邦においては臨床研究として行うべきであって、

実臨床では行わないことを提案する。  

  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）]  

  

解説  

 近年の腹腔鏡下手術の進歩は目覚ましく、腹腔鏡下膵切除は増加しつつある。しかし

ながら、近年わが国において腹腔鏡下手術の安全性に対して懐疑的な意見もみられる。

膵癌に対する腹腔鏡下膵頭十二指腸切除が開腹手術に比べて安全性で劣らないか、

Oncologicalに許容されるか否かは重要な臨床課題と考えられる。  

 膵癌に特化し、腹腔鏡下膵頭十二指腸切除（LPD）と開腹膵頭十二指腸切除（OPD）を

比較した論文４編(米国の National Cancer Date Baseを用いたもの(1）(2）、米国の単

施設の報告(3)(4)）を採用した。すべて後ろ向き観察研究であり、無作為比較試験やメ

タアナライシスは存在しなかった。手術の安全性の検討項目として、術後短期死亡率、

手術関連合併症発生率、膵液瘻の発生率、術中出血量、在院日数、Oncological な検討

項目として全生存期間、無再発生存期間というアウトカムを重要視した。  

LPDと OPD で４論文とも術後短期死亡率に有意差は認めなかったが、ただし一論文では

10 例未満の経験数の施設に限ると LPDの死亡率が有意に高かった(1）。手術関連合併症

に関して、Croome らは Delayed gastric emptying が LPDにおいて有意に低率であった

が、膵液瘻の発生は LDP と OPD で同等であったと報告している(3)。術中出血量は、２

論文において LPD で有意に少なかったと報告されている(3)(4)。すべての報告で LPD は

OPDに比べ在院日数の短縮が認められた(1)(2)(3)(4)。全生存期間は記載のある 3論文

では差を認めていない(2)(3)(4)。ただし Croomeらは、無再発生存期間は LPD で有意に

延長しており、その理由として LPD では術後補助療法を術後 90 日以内に開始された症

例の比率が高かった点を挙げている。  

 このように腹腔鏡下手術に熟練した施設で施行されることを前提として、術後短期成

績は改善する可能性がある。しかし、先行する海外ですら、いまだ膵癌に対する症例集

積は少なく、安全性および遠隔成績に基づく評価は定まっていない。さらに現在本邦で



86 

 

は膵癌に対する LPD は保険適応となっていない。現時点では、本邦においては臨床研究

として行うべきであり、実臨床では行わないことを提案する、とすることが妥当と思わ

れる。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  0％  71％  17％  10％  

 

明日への提言  

 開腹手術に比べ、術中出血量、周術期輸血率、在院日数、無再発生存期間において優

れているとの報告を認める。しかしこれらは習熟した施設で行われたという前提条件が

あり、10 例未満の経験数では LPD が有意に死亡率が高いという報告もある。今後本邦

において膵癌に対する LPD の前向き試験を行い、質の高いエビデンスを構築するべきで

ある。  
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adenocarcinoma: long-term results at a single institution. Surg Endosc. 

2017;31:2233-2241.  

  

  



87 

 

RO6 膵体尾部切除の適応のある浸潤性膵管癌に対して、腹腔鏡下膵体尾部切除

は推奨されるか。  

  

ステートメント  

腹腔鏡下膵体尾部切除を行うことを提案する。ただし多臓器浸潤がなく、血管合併切除

がない場合に限定し、熟練した施設で行われるべきである。  

  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱い）]  

  

解説  

 近年の腹腔鏡下手術の進歩は目覚ましく、膵切除においても腹腔鏡下に施行する症例

は増加しつつある。腹腔鏡下手術における拡大視効果や、在院日数の短縮、整容性など

の利点も多いものと思われる。しかしながら、近年本邦において肝胆膵外科領域におい

て腹腔鏡下手術の安全性を揺るがす社会問題が発生した。膵癌に対する、腹腔鏡下膵体

尾部切除が開腹手術に比べて安全性で劣らないか、Oncological にも許容されるか否か

は、重要な臨床課題と考えられる。  

 膵癌に特化し、腹腔鏡下膵体尾部切除（LDP）と開腹膵体尾部切除（ODP）を比較した

後ろ向き観察研究論文 12 編（米国 National Cancer Database 2編、ACS-NSQIP1編、

フランスの national database1 編を含む）およびシステマティックレビュー2 編を採

用した。無作為化比較試験は存在しなかった。手術の安全性の検討項目として、術後在

院死亡率、手術関連合併症発生率、膵液瘻の発生率、術中出血量、在院日数、Oncological

な検討項目として全生存期間というアウトカムを重要視した。  

2016年に 12編の論文を集めた Riviereらの systematic review では LDPと ODPで術後

短期死亡率、重篤術後合併症、術後膵液瘻発生率、再発率に差は認めなかったが、平均

在院日数は LDPで有意に短かった。2015年に 5編の論文を集めた Ricciらの systematic 

review では LDP で手術時間は有意に長く、術中出血量は有意に少なく、平均在院日数

は有意に短かったが R0 切除率は LDP と ODP で同等であった。米国の National Cancer 

Databaseを用いた研究では 535例の LDP と 1198 例の ODP が比較され、R0率は LDP が良

い傾向を示した（86％ vs 80％, p=0.12）。この報告でも在院日数は LDPで有意に短か

った（7±5日 vs 9±6日, p<0.0001）が 30日死亡率には有意差がなかった。リンパ節

郭清個数も LDPで多い傾向を示した（15±10 vs 13±9, p=0.06）。フランスの 2007年

～2012 年の国内集計データを用いた研究では、LDP347 例と ODP2406 例が集計されてお

り、LDPで平均在院日数が有意に短いことは他の報告と同様だが、特筆すべき点として

術後合併症発生率、在院死亡率が LDP で有意に低く、5年生存率も LDPで有意に良好で

あった点が挙げられる(LDP 50.6%, ODP 37.1%, p<0.0001)。  

今回集計した単施設からの 8報告では、術中出血量の記載は 7編で認め、3編において



88 

 

LDPで有意に少なかった。膵液瘻の発生頻度は 7編で報告されており、いずれの報告も、

LDP,ODPで有意差は認めなかった。単施設からの 8 編の報告ではすべての報告で LDP に

おいて在院日数が有意に短縮しており、在院死亡率には差がみられなかった。また術後

補助化学療法の記載のある 6編の報告では LDPと ODPで実施率には差がなかった。しか

し 3 編において LDP のほうが約 30 日早く術後補助化学療法を開始できたと報告されて

いる。  

 このように LDP は腹腔鏡下手術に熟練した施設において実施されることで、術後短期

成績に関して有用である可能性がある。ただし多臓器浸潤がある症例や血管合併切除を

要する場合には殆ど行われていない（フランスのデータベースでは LDP347 例中門脈合

併切除は 2例（0.6％））ため、このような症例には行うべきではない。近年の腹腔鏡下

手術における死亡例の報道も踏まえ、LDP か ODPの選択にあたっては患者に十分に情報

を提供して同意を得るべきと考えられる。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  78％  10％  3％  8％  

 

明日への提言  

 腹腔鏡下膵体尾部切除は開腹切除と比較して、術中出血量が少なく在院日数が短いと

いう利点がある。しかしながら、腹腔鏡手術に熟練した施設で行われた観察研究のみに

とどまっている。今後はわが国でも膵癌のみを対象とした大規模な前向き臨床研究によ

り質の高いエビデンスを構築していくことが求められる。  
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RO7 膵癌の切除後長期にわたる定期的な経過観察は推奨されるか？  

  

ステートメント 

膵癌切除後 5年以上生存者にも、引き続き長期にわたる定期的な経過観察をおこなうこ

とを提案する。 

 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

 膵癌術後再発は、大半が術後 2年以内に発症するため[1]、術後最初の 2年間は 3～6

ヵ月ごとに、それ以降は 6～12 ヶ月ごとに最低 5 年間経過観察することが 2016 年版の

ガイドラインで提案された。術後 5年間の経過観察は膵癌を除く他癌種でも日常診療と

して一般的に行われており、今回の改訂ではクリニカル・クエスチョンの検討外とした。

一方、最近では早期診断に関する取り組みや集学的治療法の進歩などにより、術後長期

予後が期待出来る患者が増えつつあり、術後 5年以上の長期経過観察が必要であるかを

新たなクリニカル・クエスチョンとして設定した。 

 膵癌は依然進行癌が多いものの、最近ではステージ 0 / Iの早期診断例も増えてきて

おり、それに伴い 5 年以上の長期生存者の報告例も増加している[2-4]。また進行膵癌

でも、切除を含む集学的治療により長期生存が得られるようになりつつある。膵癌の術

後長期生存患者において、注目されている重要な問題点の一つが晩期の再発であり、臨

床上、いわゆる残膵再発と肺転移再発をしばしば経験する。 

いわゆる残膵再発には初回病変の残膵再発と、初回病変とは別の部位に発生する異時性

残膵多発癌があり、後者は前者より遅く発症する傾向にあり、術後 5 年目以降に発症す

るものの多くは異時性多発癌であると考えられている[5]。これらの再発巣が切除可能

な場合に、切除を行うことで予後がある程度期待できるとの報告が多いが [6, 7]、一

方で切除不能例が報告されないバイアスがあり、長期生存者における晩期再発の正確な

発生頻度は不明である。また再発巣を治療可能な状態で診断するための経過観察法も明

らかではない。 

1. 残膵癌 

膵癌主病変の周囲に、前癌病変と考えられている Pancreatic Intraepitherial 

Neoplasm (PanIN) を認めることは日常の病理診断でしばしば経験されており、膵癌が

多発する可能性は以前から指摘されていた[8]。しかし、膵癌の多くは術後早期に再発

し、残膵癌が発生する前にほとんどの患者が死亡していた可能性があり、これまで残膵

癌を経験する機会は乏しかったと推測される。一方、近年、術後長期生存する患者の増

加に伴い、残膵癌を経験する機会が増えてきている。 

本邦から報告された、外科的切除により病理診断が確定したステージ 0 / I膵癌 200 例
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を解析した多施設共同研究[2]では、31 例(15.5%) に術後残膵癌を認めたことが報告

された。初回病変切除後の残膵癌発生時期についての記載はないものの、術後 10 年全

生存率はステージ 0 で 94.7%、ステージ I (TS1a) 93.8%、ステージ I (TS1b) 78.9%と

極めて高く、残膵癌発生を念頭においた経過観察が必要であると述べている。また、

Ikemotoら[3]は 30 例のステージ 0 / IA 膵癌切除患者を前向きに追跡し（経過観察期

間中央値 53.9ヶ月）、8例 (26%) の残膵癌が術後 16～85ヵ月目に発症し、うち 4例が

術後 5年以上経過してからの発症であったことを報告している。 

 一方、進行膵癌切除後の 5年以上長期生存者にも、残膵癌が発症することが報告され

ている。Matsuda ら[8]は膵癌切除 379例のうち残膵癌発症 14 例（初回病変ステージ 0 

/ IA 5例、IB / IIA / IIB 9 例）を詳細に解析し、残膵癌発症時期が初回手術後 22～

160ヶ月であり、10 例に残膵切除を施行可能であったことを報告した。また残膵癌発生

危険因子として、膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMN） の併存が推測され、IPMN併存膵癌（40

例）切除後の 5年、10年残膵癌累積発生率が 16%、47.5%であり、IPMN 非併存膵癌（339

例）切除後 5年、10年残膵癌累積発生率の 6.8%、9.9%より有意に高いことを示した[8]。

他にも、初回病変切除後 5 年以上が経過した残膵癌切除例の報告が散見されており[4-

7]、膵癌術後長期生存者の経過観察が、残膵癌の早期診断、切除による予後向上に寄与

している可能性が示唆されている。NCCN ガイドライン[9]でも、膵癌切除後に残膵のみ

に再発を認める場合、切除を考慮するアルゴリズムが示されている。 

 残膵癌が初回病変とは別の異時性残膵多発癌であるか、あるいは初回病変の残膵再発

であるかの鑑別は、厳密には困難な場合が多い。Gotoh ら[5]は切除標本の遺伝子変異

解析や、免疫組織化学染色などの分子生物学的手法を用いることで、ある程度の鑑別が

可能であることを報告している。 

2. 遠隔転移再発、他臓器癌発症 

 膵癌術後晩期に発症する遠隔転移再発臓器の中では、肝や腹膜などに比べて肺が多く

[6, 10]、非手術療法でも肺転移再発の予後が比較的期待できることが後ろ向き研究で

示されている[10-12]。転移数が少ない、いわゆるオリゴ肺転移では切除も検討されて

おり[5, 13]（MO-1参照）、Kitasato ら[13]の報告では、切除対象となった本邦の膵癌

術後肺転移 20例の診断時期中央値は、原発巣切除後 43ヶ月（11~163ヶ月）で、うち

5 例(25%)が原発巣切除術後 5 年以上経過例であった。膵癌切除術長期生存者における

他臓器癌発症に関する報告はないが、一般的な発癌年齢である高齢者や、他臓器癌発症

リスク因子保有者では、状況に応じた検診やスクリーニングを行っていくことが望まし

い。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 
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21％ 74％ 3％ 0％ 3％ 

 

明日への提言 

今回、異時性多発癌の術後発症時期が残膵再発癌より遅く、残膵切除後の予後が良好で

あることを示し、両者の鑑別を行うことの臨床的意義を提起したが、これをいかに再発

病変診断時に鑑別するかは、今後の課題の一つである。 

また、膵癌の悪性度を鑑みると、5年目以降も 6～12ヶ月ごとの経過観察を継続するこ

とが望ましいが、患者負担や費用対効果、再発巣の早期診断と早期治療開始により予後

延長の期待度、他臓器癌の早期診断への寄与、など今後明らかにしていかなければなら

ない課題は多い。今後の研究の進捗が期待される。 

 

参考文献 

1. Egawa S, Toma H, Ohigashi H, Okusaka T, Nakao A, Hatori T, Maguchi H, 

Yanagisawa A, Tanaka M. Japan pancreatic cancer registry; 30th year 

anniversary: Japan Pancreas Society. Pancreas. 2012; 41, 985-992.（横断） 

2. Kanno A, Masamune A, Hanada K, Maguchi H, Shimizu Y, Ueki T, Hasebe O, 

Ohtsuka T, Nakamura M, Takenaka M, Kitano M, Kikuyama M, Gabata T, Yoshida 

K, Sasaki T, Serikawa M, Furukawa T, Yanagisawa A, Shimosegawa T; Japan 

Study Group on the Early Detection of Pancreatic Cancer (JEDPAC).Multicenter 

study of early pancreatic cancer in Japan. Pancreatology. 2018; 18, 61-67.

（横断） 

3. Ikemoto J, Hanada K, Minami T, Okazaki A, Abe T, Amano H, Yonehara S. 

Prospective follow-up study of the recurrence of pancreatic cancer diagnosed 

at an early stage: The value of endoscopic ultrasonography for early 

diagnosis of recurrence in the remnant pancreas. Pancreas 2018; 47, 482-

488．（ケースシリーズ） 

4. Kimura H, Ohtsuka T, Matsunaga T, Watanabe Y, Tamura K, Ideno N, Aso T, 

Miyazaki T, Osoegawa T, Aishima S, Miyasaka Y, Ueda J, Ushijima Y, Igarashi 

H, Ito T, Takahata S, Oda Y, Mizumoto K, Tanaka M. Predictors and diagnostic 

strategies for early-stage pancreatic ductal adenocarcinoma: A 

retrospective study. Pancreas 2015; 44, 1148-1154.（ケースシリーズ） 

5. Gotoh Y, Ohtsuka T, Nakamura S, Shindo K, Ohuchida K, Miyasaka Y, Mori Y, 

Mochidome N, Oda Y, Nakamura M. Genetic assessment of recurrent pancreatic 

high risk lesions in the remnant pancreas: metachronous multifocal lesion 

or local recurrence? Surgery. 2018 Nov 26. pii: S0039-6060(18)30740-2. doi: 

10.1016/j.surg.2018.10.025. [Epub ahead of print]. （ケースシリーズ） 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22750974
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22750974
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29170051
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29170051
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26284536
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26284536
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26284536


93 

 

6. Thomas RM, Truty MJ, Nogueras-Gonzalez GM, Fleming JB, Vauthey JN, Pisters 

PW, Lee JE, Rice DC, Hofstetter WL, Wolff RA, Varadhachary GR, Wang H, Katz 

MH. Selective reoperation for locally recurrent or metastatic pancreatic 

ductal adenocarcinoma following primary pancreatic resection. J 

Gastrointest Surg. 2012; 16, 1696-1704.（ケースシリーズ） 

7. Miyazaki M, Yoshitomi H, Shimizu H, Ohtsuka M, Yoshidome H, Furukawa K, 

Takayasiki T, Kuboki S, Okamura D, Suzuki D, Nakajima M. Repeat 

pancreatectomy for pancreatic ductal cancer recurrence in the remnant 

pancreas after initial pancreatectomy: is it worthwhile? Surgery. 2014; 

155, 58-66.（ケースシリーズ） 

8. Matsuda R, Miyasaka Y, Ohishi Y, Yamamoto T, Saeki K, Mochidome N, Abe A, 

Ozono K, Shindo K, Ohtsuka T, Kikutake C, Nakamura M, Oda Y. Concomitant 

intraductal papillary mucinous neoplasm in pancreatic ductal adenocarcinoma 

is an independent predictive factor for the occurrence of new cancer in the 

remnant pancreas. Ann Surg. 2018 Oct 10. doi: 10.1097/SLA.0000000000003060. 

[Epub ahead of print]. （ケースシリーズ） 

9. NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology; Pancreatic Adenocarcinoma, 

Version 3; 2017. Available at: http:www.tri-

kobe.org/nccn/guidline/pancreas/English/pancreatic.pdf. （ガイドライン） 

10. Zheng B, Ohuchida K, Yan Z, Okumura T, Ohtsuka T, Nakamura M. Primary 

recurrence in the lung is related to favorable prognosis in patients with 

pancreatic cancer and postoperative recurrence. World J Surg. 2017; 41, 

2858-2866.(ケースシリーズ) 

11. Lovecek M, Skalicky P, Chudacek J, Szkorupa M, Svebisova H, Lemstrova R, 

Ehrmann J, Melichar B, Yogeswara T, Klos D, Vrba R, Havlik R, Mohelnikova-

Duchonova B. Different clinical presentations of metachronous pulmonary 

metastases after resection of pancreatic ductal adenocarcinoma: 

Retrospective study and review of the literature. World J Gastroenterol 

2017; 23, 6420-6428.（ケースシリーズ） 

12. Kruger S, Haas M, Burger PJ, Ormanns S, Modest DP, Westphalen CB, Michl M, 

Kleespies A, Angele MK, Hartwig W, Bruns CJ, Niyazi M, Roeder F, Kirchner 

T, Werner J, Heinemann V, Boeck S. Isolated pulmonary metastases define a 

favorable subgroup in metastatic pancreatic cancer. Pancreatology 2016; 16, 

593-598.（ケースシリーズ） 

13. Kitasato Y, Nakayama M, Akasu G, Yoshitomi M, Mikagi K, Maruyama Y, Kawahara 

R, Ishikawa H, Hisaka T, Yasunaga M, Horiuchi H, Saito N, Takamori S, Okabe 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Thomas%20RM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Truty%20MJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nogueras-Gonzalez%20GM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fleming%20JB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vauthey%20JN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pisters%20PW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pisters%20PW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20JE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rice%20DC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hofstetter%20WL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wolff%20RA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Varadhachary%20GR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wang%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Katz%20MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Katz%20MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22644446
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Thomas+RM+and+selective+reoperation
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Thomas+RM+and+selective+reoperation
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24238124
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24238124
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24238124
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30308608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30308608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30308608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30308608
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28634843
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28634843
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28634843
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27067420
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27067420


94 

 

Y, Kage M, Kinoshita H, Tanaka H. Metastatic pulmonary adenocarcinoma 13 

years after curative resection for pancreatic cancer: report of a case and 

review of Japanese literature. JOP; 13, 296-300.（ケースレポート） 

 

 

  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22572136
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22572136
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22572136


95 

 

RO8 膵癌切除後の周術期における栄養療法（経腸栄養療法）は推奨されるか？  

 

ステートメント 

膵癌切除後の周術期における栄養療法（経腸栄養療法）を行わないことを弱く推奨

（提案する） 

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

 膵癌患者は高齢者が多く、術前に低栄養、免疫能低下、閉塞性黄疸や胆管炎合併例

も存在する。膵頭十二指腸切除術をはじめとする外科手術は難易度が高く、患者にと

って高い侵襲を伴う。近年、High volume center における術後死亡率は低率となった

が、術後合併症発症率は未だ高率である。周術期における積極的な栄養療法（経腸栄

養療法）を行う施設もあるが、栄養療法が有用かどうか、術後合併症低減、予後改

善、栄養状態の改善、QOL 改善の点から検討した。 

術後合併症低減 

 膵頭十二指腸切除術例（対象の 82%が膵癌）を対象とした、術後中心静脈栄養

（total parental nutrition; TPN）と末梢静脈栄養を比較した RCT は１編存在する
1。本試験では TPN 群はむしろ腹腔内膿瘍(P=0.01)をはじめ重症合併症（P=0.02）の発

生率を有意に増加させた。 

 膵癌、膵頭十二指腸切除術を主な対象とした術後免疫経腸栄養を含む経腸栄養療法

と TPNまたは末梢静脈栄養の７つの RCTについてメタアナリシスを行った 2-8。結果を

図 1に示す。全体としては有意水準に達しなかったが、術後経腸栄養療法が合併症を

低減しうる傾向を認めた(P=0.06)。しかし、近年の研究では差がないという報告が多

く。2016年の多施設 RCT では経腸栄養はむしろ合併症は増加したと報告されている

(P=0.04)8。近年の手術成績の向上により、ほとんどの患者で術後早期に経口摂取が可

能となっていることが影響している可能性がある。 

術後栄養状態の改善 

 ４つの RCTで術後栄養状態が評価されていた 3, 6-8。３つの報告では両群間に栄養指

標に差を認めなかったが、１つの報告では術後 BMI、prealbumin値、transferin値は

経腸栄養群で有意に改善した 7。術後栄養療法の評価については、評価時期、評価方

法・項目が報告により様々で、有効性についての評価は困難であった。 

予後 

 予後に関する記載があったものは RCTでは１報のみあった 1。術後 TPNと末梢静脈栄

養を比較した RCT で両群間に差はなかった。 

QOL 

 周術期の術後栄養療法が QOLに及ぼす影響を検討した報告は認めなかった。 
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 以上、術後合併症発症率についてのメタアナリシスの結果より、膵癌切除後の術後

経腸栄養療法を推奨する根拠は認めなかった。栄養状態の改善、予後の改善、QOLの

改善についてはエビデンスが不足しており、評価が困難である。 

 さらに、経腸栄養療法には、コスト負担が生じる。下痢やチューブ留置に関連した

合併症が一定頻度生じうる。経腸栄養剤の経口投与は、味の悪さで患者負担が増加し

たり、経管投与（経鼻チューブ、外瘻チューブ）でも、チューブによる不快感など患

者負担は増加すると考えられる。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 15％ 55％ 0％ 28％ 

 

明日への提言 

 膵癌切除後患者に栄養が必要なことは論を待たないが、近年の手術成績の向上によ

り、早期の経口摂取が可能となり、術後経腸栄養療法をルーチンで行わないことを提

案する。積極的な周術期の栄養療法がどのような患者に有益であるか、また栄養状態

の評価方法の確立や QOL評価、術後脂肪肝や術後補助療法へ与える影響の評価など

が、今後の課題と考えられる。 
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図１術後経腸栄養療法の術後合併症発症率に関するメタアナリシス 
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RO9 80歳以上の高齢者膵癌に対して外科的治療は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

80 歳以上の高齢者膵癌に対して外科的治療を行うことを提案する。しかしながら、推

奨を行うためのエビデンスに乏しいデータしかなく、今後の研究の結果が待たれる。 

[推奨の強さ：非常に弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

我が国は世界最速で超高齢化社会を迎え、80 歳以上の膵癌罹患者数は死亡者数ととも

に年々増加している。80 歳時の平均余命はおよそ 9-12年であり、癌の根治的治療に

より生存期間の延長が期待される。一方で 80 歳代の年齢別死亡確率はおよそ 6%と報

告されており、癌治療中に予期せぬイベントが発生する可能性が高い。これらの患者

群に根治切除目的の外科治療が有用であるかどうかは重要な臨床課題と考えられる。

系統的文献検索の結果、80歳以上の高齢者膵癌を 25 名以上含む臨床研究として、後

ろ向き研究 8編を抽出した 1-8 (表 1)。無作為化比較試験、システマティックレビュー

やメタアナリシスは存在しなかった。80歳以上の高齢者膵癌において、切除による予

後が改善する、術後合併症は若年と同等であるというアウトカムを重要視した。高齢

者膵癌では他病死による術後死亡率、切除後肺炎が増加し、QOLが低下するというア

ウトカムを評価した。 

80 歳以上高齢者膵癌の生存期間中央値は 12.4-30 か月であり、80 歳未満では 13.0-

35.3か月と報告されている。3編の論文 1,2,5で 80 歳以上の予後は統計学的に有意に不

良であったが 2,5、5編の論文 3,4,6-8では有意差は確認されなかった。80歳以上の予後が

不良であることを報告した論文 1,2,5において、補助化学療法の施行が予後に対する独

立した予後予測因子であることが示されている。 

また、80歳以上と 80 歳未満の比較において、Performance status や ASA score の高

い患者が多い 80歳以上における膵切除術後の死亡率は、0-15.5%と報告され 1-8、1 編 
8（15.5%）を除き、若年者の死亡率（0-9.3%）と統計学的有意差は報告されていな

い。術後合併症率の比較では 2-7、2編 4,6の論文を除き 4編 2,3,5,7で差がなかったことが

報告されている。 

術後 QOLの評価としては、在院日数 3-8と自宅への退院率 8を比較した論文が 6編存在

した。80歳以上高齢者の在院日数は 3編の論文で延長しており 4,6,8、自宅への退院率

は 63%と若年者の 80%程度と比較して有意に低率であった。 

Kinoshitaらは 1、80 歳以上高齢者膵癌の外科的切除の生存期間は化学療法のそれと同

等であるが、切除患者で術後補助化学療法を完遂できた患者では明らかに予後が良好

であったため、切除を行う場合には患者選択が重要であることを指摘している。しか
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しながら、患者数の少ない後ろ向き研究 1編のみであり、これからのさらなる検討が

必要であると思われる。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

３％ ９２％ ０％ ０％ ５％ 

 

明日への提言 

80 歳以上高齢者膵癌に対して外科的治療は許容されるが、術後補助治療の完遂が予後

の改善には重要であり、術後に一定の QOL 低下がみられるため、術前の患者選択が重

要と考えられる。現時点で、推奨を行うためのエビデンスに乏しいデータしかなく、

今後の研究の結果が待たれる。 
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表１. 80 歳以上の高齢者膵癌に関する治療成績 

筆頭著者/年 対象 患者数 生存期

間中央

値(月) 

死亡

率 

合併

症率 

在院

日数 

自宅

退院

率 

P value 

Kinoshita/20151 ≧80切除 26 12.4* 0 8* 26 NA <0.001 

vs. <80 

≧8化学療法 20 11.7 NA NA NA NA  

<80 切除 314 27.1 NA NA NA NA  

<80化学療法 333 11.2 NA NA NA NA  

切除＋補助治療 6 23.4* NA NA NA NA 0.034 vs.

切除のみ 

切除のみ 20 10.0 NA NA NA NA  

Sho/20162 ≧80切除 99 16.6* 1.0 18† NA NA 0.006 vs. 

<80 

<80 切除 1302 23.2 2.0 23† NA NA  

Turrini/20133 ≧80切除 64 30 4.7 56 21.4 NA  

70-79 切除 288 35.3 2.8 63 22.8 NA  

<70 切除 580 24 3.3 56 24.9 NA  

Melis/20124 ≧80切除 25 17 4.0 68* 20* NA <0.05 vs. 

<80 

<80 切除 175 13 0.6 44 14 NA  

Sugiura/20175 ≧80切除 28 14* 0 25 18 NA <0.001 

vs. <70 

70-79 切除 75 20 2.7 28 20 NA  

<70 切除 124 30 0 25.8 20 NA  

Khan/20106 ≧80切除 53 13.5 2.0 51* 13.5* NA <0.05 vs. 

<80 

<80 切除 564 18.9 1.0 37 11 NA  

Hatzaras/20117 

(18%；NEC) 

≧80切除 27 21.9 3.7 52 15 NA  

<80 切除 490 33.3 3.7 59 13.3 NA  

Finlayson/20078 ≧80切除 2915 11.3%‡ 15.5* NA 20.4* 63.3* <0.001 

70-79 切除 13,478 15.6%‡ 9.3 NA 18.2 80.8  

65-69 切除 7125 16.4%‡ 6.7 NA 17.4 89.4  

NA, not available; NEC, neuroendocrine carcinoma. 

†Clavien-Dindo classification III-V 
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‡5-year survival rate 
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RO10 膵癌に対する R0切除のための膵全摘は推奨されるか？  

  

ステートメント 

膵癌に対する R0切除のための膵全摘は行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

 膵癌は外科切除が唯一根治を可能とする治療であるが、根治切除のために膵全摘術を

要する患者が存在する。さらに膵切除後治療成績の向上により、膵切除後の残膵癌の報

告も増加している。一方、膵全摘術は膵機能の完全な廃絶による重症糖尿病や膵外分泌

機能不全などの合併症をきたし、膵部分切除術（膵頭十二指腸切除術/膵体尾部切除術）

と比較して顕著に QOLが低下することが危惧される。これら合併症や QOLの低下を危惧

するあまり、臨床の現場で膵全摘術が躊躇されることがある。膵全摘術の予後を非切除

例との比較において検証した。また、膵全摘術の短期成績、QOL 低下について検証した。 

全生存率の改善 

 膵全摘術と非切除（バイパス手術）を比較した RCT は１報のみ存在する。膵全摘術群

の 1, 2, 3, 4, 5年生存率、生存期間中央値はそれぞれ 88.8%, 81.1%, 60.3%, 34.4%, 

18.5%, 36 ヶ月で、非切除群では 1, 2 年生存率、生存期間中央値が 45%, 0%, 10 ヶ月

であり、膵全摘術群で生存期間が有意に延長した[1]。また、切除が可能な膵癌に対す

る非切除の成績は 3 年生存率 0%[2]や 1年生存率 26.8%, 5 年生存率 2.9%, MST8.4M[3]

と報告されており、多くの観察研究で膵全摘術は非切除に比較し、予後が改善すると考

えられた（1年生存率 53-67%, 3年生存率 20-36%, 5 年生存率 12-34%, 生存期間中央値

15-24ヶ月）[4-9]。 

 以上の報告は多くが残膵癌も含んでの成績であるが、近年、残膵癌に対する良好な外

科切除成績が報告されている（1, 3, 5 年生存率、生存期間中央値はそれぞれ 82%, 49-

50%, 41%, 26-32ヶ月）[10-12]。 

無再発生存率の改善 

 1, 3, 5無再発生存期間及び無再発期間中央値は 49%, 15%, 5%および 11M と報告さ

れている[9]。 

術後短期成績 

 多くの観察研究で膵全摘術の短期手術成績が膵頭十二指腸切除術との比較で報告さ

れている。TPの手術死亡率は 2.6-9%[7, 8, 13]、術後合併症発生率 31-74%[5, 9, 13-

15]と報告され、膵頭十二指腸切除術の術後合併症発生率と差がないと報告されている。 

QOL  

 Billings BJ ら[4]は、1985年から 2002 に実施した再発のない 27 名の膵全摘術後患

者について Short Form-36 (SF-36)と Audit of Diabetes Dependent QOL (ADD QOL)に
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よる QOL 調査を行った。調査時期は術後平均 7.5 年であった。SF-36 による評価では、

身体的健康度は年齢・性別をマッチさせた健常人の QOL に比べ有意に低下していたが、

ADD QOLによる評価では、インスリン注射を要する他の糖尿病患者との間に差はなかっ

たと報告している。Belyaev O ら[15]も同様の報告を行っている。2009 年に行った 10

名の膵全摘患者における QOL 評価を SF-36 で行った。術後 3 および 24 ヶ月の身体的健

康度、精神的健康度ともに、健常者に比べ大きく低下していたが、インスリン注射を要

する他の糖尿病患者の QOL との比較では、同等であったと報告している。また、Wu Wら

[16]は、2000 年から 2013 年に膵全摘を行った 36 名に SF-36、ADD QOL による QOL評価

を行い報告している。調査時期は術後中央値で 5.9年であった。SF-36による評価では、

年齢・性別をマッチさせた健常人の QOLに比べ 8つの下位尺度のうち、6つの下位尺度

点数が有意に低下しており、身体的健康度、精神的健康度ともに有意に低下したと報告

している。ADD QOLによる評価では、インスリン注射を要する他の糖尿病患者と比較す

ると、膵全摘患者では、19の下位尺度中 5つのみが有意に低下し、残り 14尺度では有

意差がなかったと報告している。 

 Epelboym Iら[13]は、1994年から 2011 年に行った膵全摘患者の術後 QOL を同時期に

行った膵頭十二指腸患者の術後 QOL と比較した。年齢、原疾患、糖尿病（術前に糖尿病

がない膵全摘後患者と術前に糖尿病がなく術後糖尿病になった膵頭十二指腸切除後患

者）をマッチさせた膵全摘後患者 17名と膵頭十二指腸切除後患者 14 名との QOLを比較

した。調査時期は術後中央値で 45ヶ月であった。評価は European Organization for 

Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire and in Cancer 

Pancreas (EORTC QLQ-30 and module EORTC-PAN26)と ADD QOLで行った。両群間の患者

背景に差はなく、EORTC QLQ-30 and module EORTC-PAN26による評価では、両群の QOL

に有意差を認めなかった。ADD QOL による評価では、糖尿病に強く影響されると考えら

れる余暇、旅行などの身体的活動において膵全摘後患者でスコアが低かったが、他の項

目では差がなく全体のスコア平均値では有意差を認めなかったと報告している。 

 以上をまとめると、膵全摘術後長期生存例では、一定の QOLは保たれ、インスリン注

射を要する他の糖尿病患者とほぼ同等の QOL であるとの報告が多い。 

 

以上、膵癌に対する R0 切除のための膵全摘は非切除に比べ、予後は改善されると考え

られる。合併症発生率は他の膵切除術とほぼ同等で許容されうると考えられる。膵全摘

術後長期生存例では、一定の QOLは保たれ、インスリン注射を要する他の糖尿病患者と

ほぼ同等の QOL である。膵全摘術により、インスリン注射を要する糖尿病となり、QOL

は低下するが、予後改善が期待できる。高齢者や PS 不良例では、慎重な適応判断が求

められる。 
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委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

23％ 76％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

 本 CQ に対する質の高いエビデンスは不足しているが、膵全摘術と非切除を比較する

RCTの実施は現実的には困難である。近年の外科手術手技や周術期管理の進歩、新規イ

ンスリン製剤及び高力価膵消化酵素剤の開発などにより、膵全摘術後は一定の QOL保持

が可能となってきた。しかし、膵癌に対する長期成績は未だ満足すべきものでなく、更

なる成績の向上が望まれる。膵全摘術では術後補助療法の施行率が低く、術前治療を中

心とした新規集学的治療の開発や、真に膵全摘術の恩恵を受ける適応症例基準の設定な

どが、今後の課題である。 
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2. 治療法（Treatment） 

RESECTBLE膵癌の治療法（R） 

B. 補助療法（Adjuvant）（A） 
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RA1 切除可能膵癌に対して術前補助療法は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

長期予後への効果や周術期への影響が明確に証明されていないため、切除可能膵癌に

対する術前補助療法は行わないことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

膵癌は、たとえ切除術を行っても術後再発率が高く予後が不良であるため、切除術に

加えて補助療法を併用することが国内外の施設で試みられてきた。様々なパターンの

補助療法のうち、術後補助療法が長期予後を改善するということは大規模な臨床試験

で既に証明されている一方で、術前補助療法はその臨床的意義が明確ではない。術前

補助療法の臨床的意義を評価する際には、長期予後の改善効果を評価することが必要

であるのは言うまでもないが、術前補助療法がその後の切除術に悪影響を及ぼすこと

は無いのかという観点（周術期経過に及ぼす影響）からの評価も必要であり、さらに

は術前補助療法そのものの有害事象や治療期間の必要性、コストの評価なども加味す

る必要がある。本 CQ では、長期予後および周術期経過という観点から術前補助療法に

関するこれまでの報告を検索し、加えて考慮すべき事項もふまえて検討した。 

 

１．長期予後に関するエビデンス 

術前補助療法の長期予後改善効果を評価することを目指して行われた２つのランダム

化比較試験（randomized controlled trial）の結果が 2015 年に相次いで論文報告さ

れたが 1, 2)、いずれの報告も症例集積が計画通り進まず途中で試験が中止となったと

いうものであった。このうち Golcher ら 1)の試験では 254名をランダム化する予定で

あったが、73名が登録されたのみで中断され、また Casadei ら 2)の試験では片群あた

り 32名を予定していたものの、術前補助療法施行例は 18名、術前補助療法非施行例

は 20名の登録にとどまり、いずれの試験でも術前補助療法の臨床的意義は明らかにさ

れなかった。また 2018年には、第 II／III 相試験として立案された臨床試験の第 II

相部分が Reniら 3)より報告された。この第 II相部分は主要評価項目が 1年後のイベ

ント（再発、死亡等を含む）発生率であり、有意に長期予後が改善したかどうかにつ

いての記載はなされていない。本報告は将来の第 III相試験に向けたステップの一つ

になる可能性はあるが、現時点では術前補助療法の予後改善効果を評価するためのエ

ビデンスとしては不十分である。なお、本臨床試験の第 II相部分で使用された薬剤を

用いた第 III相試験は実施されないことが決定している。 

Mokdadら 4)はプロペンシティースコアマッチング法を用い、National Cancer 

Databaseから 2000 名以上の術前補助療法施行患者と 6000名以上の同療法非施行患者
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を抽出して比較し、術前補助療法群の予後が有意に良好であったと報告している。し

かし本報告は非ランダム化、後方視（retrospective）の解析であり、そのエビデンス

レベルは限定的である。さらに、類似した手法で報告された他の論文や、単一施設か

ら報告されたその他の論文では、術前補助療法施行患者と非施行患者の間に有意差が

無いとの報告も散見され、非一貫性（inconsistency）が認められる 5-13)。 

2018年の ASCO（American Society of Clinical Oncology）総会では、切除可能膵癌

および切除可能境界膵癌を対象として術前化学放射線療法の意義を検討するランダム

化第 III相試験（PREOPANC 試験）の結果が発表され、術前療法施行群の方が全生存期

間において良好な傾向にあったものの有意差は無かったことが示された 14)。ただしこ

の試験では切除可能境界（Borderline Resectable）膵癌が全患者数の約半数含まれて

おり、切除可能膵癌に対する同療法の意義を明らかにするためのエビデンスとしては

不十分である。以上より、現時点では術前補助療法の長期予後に関してエビデンスレ

ベルの高い報告は存在しないと言わざるを得ない。 

 

２．周術期経過に及ぼす影響に関するエビデンス 

術前補助療法の臨床的意義を評価する際には、切除術に対する影響（周術期経過に及

ぼす影響）という観点からの評価も重要であることは上に述べたが、その観点に関し

てもエビデンスレベルの高い報告は無い。上記の Reniら 3)のランダム化比較試験は周

術期合併症への影響が評価されておらず、また途中で試験が中止となった上記の 2報

のランダム化比較試験 1, 2)では、その登録患者数の少なさより周術期合併症への評価

は困難であった。これらのランダム化試験以外ではエビデンスレベルの高い検討は報

告されていないが、術前補助療法を行わずに手術を施行した場合と同等であるという

報告、逆に有意差は無いが周術期合併症が増える傾向にあるとの報告、膵液瘻発生率

は減少するという報告が見受けられた 4, 8-13, 15)。 

 

３．切除可能膵癌に対する術前補助療法の益と害を加味した現時点での評価 

切除可能膵癌に対する術前補助療法は、一般的に数週間以上の期間を要することか

ら、もしその治療効果が乏しい場合には治療期間中に膵癌が進行するのではないかと

いう患者の不安がつきまとうことは紛れもない事実である。術前補助療法の治療効果

を前もって予測するための実践的な方法がない現状では、治療効果が乏しければ治療

中に病勢が進行して切除のチャンスを逃す危険性があることを否定し得ず、このこと

は術前補助療法の短所と言わざるを得ない。ただし、術前治療期間中に本当に長期予

後に影響するほど進行するかどうかを証明することは困難であり、またそのような急

速進行をきたす症例では切除術がかえって患者に不利益をもたらすという考え方も存

在し、むしろ術前補助療法が手術適格性の判断材料になるとの意見もある。しかし、

上述の短所に加えて術前補助療法そのものの有害事象やコストも考慮すれば、切除可



112 

 

能膵癌に対する術前補助療法は行わないことを提案する（弱く推奨する）のが現時点

では妥当であろう。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 5％ 87％ 3％ 5％ 

 

明日への提言 

 切除可能膵癌に対する術前補助療法については、エビデンスレベルの高い臨床試験

が無いというのが現状である。そのような中で、切除可能膵癌に対するゲムシタビン

塩酸塩と S-1を併用した術前補助療法のランダム化第 III相試験が本邦で行われ、既

に症例集積が終了している。このような質の高い臨床試験の結果が待たれるところで

あり、その結果によっては将来的に本 CQに対するステートメントが改訂される可能性

もある。さらには新規薬剤の登場や放射線照射法の改良、粒子線治療等の出現により

術前補助療法の効果や治療期間も変化することが予想され、それに伴い術前補助療法

の臨床的意義が変化する可能性もあり、今後も注目すべき課題である。 
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RA2 膵癌の術後補助化学放射線療法は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

膵癌に対する術後補助化学放射線療法は行わないことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い エビデンスの確実性（強さ）：B] 

 

解説 

 術後補助化学放射線療法に関するランダム化比較試験 (RCT)は 6編(1)-(6)あり、5-FU

をベースとした RCT5 編（Bakkenvold ら(1)（n=60）、Kalser ら(2)(n=52)、 Klikenbiji

ら(3)(n=114)、 Neoptolemos ら(4)(n=289)、Morakら(5)(n=120)）とゲムシタビン塩酸塩

を用いた RCTの１編(6)(n= 90)を用いてメタ解析による生命予後を検討した。その結

果、手術単独に比べて術後補助化学放射線療法のリスク比（risk ratio(RR)）は

RR=1.01 (95% CI:0.93-1.10) であり、予後に関する術後補助化学放射線療法の有用性

は明らかではなかった。 

 さらに既存のメタ解析が 3編(7)-(9)あるが、いずれも術後補助化学放射線療法の有用

性が証明されなかった。Stockenら(8)は、5-FU をベースとした 478 例(3)(4)についてメタ

解析を行ったが、ハザード比 (HR)は HR=1.09 (95% CI:0.89〜1.32, Pstrat=0.43) で

あり、術後補助化学放射線療法の有用性を認めなかった。また、生存期間中央値は化

学放射線治療群が 15.8ヶ月 (95%CI:13.9〜18.1)、観察群が 15.2 ヶ月 (95% CI:13.1

〜18.2)、2年および 5年生存率はそれぞれ化学放射線治療群が 30%と 12%、 観察群が

34%と 17%でいずれも有意差を認めなかった。しかし、予後因子別に比較したところ、

術後補助化学放射線療法は R0と比較し R1 でより有効 (p=0.04)であった。以上より、

R0 切除では術後補助療法として化学放射線治療は推奨されないが、切除断端陽性の R1

切除の化学放射線治療の有用性についてはさらなる検討が必要とされた。 

 オランダから術後補助動注化学放射線療法に関する RCT(5)(10)が 2編報告された。切

除後の膵癌および乳頭部癌患者 120 例を術後補助動注化学放射線療法群 59例と観察群

61 例に分け、前向きに検討したところ、術後補助動注化学放射線療法群で time to 

progressionは延長したが、予後は延長しなかった。 

 一方、多数例で検討した症例対照研究(11)-(19)をまとめてメタ解析を行うと、RR=0.89 

(95% CI:0.82〜0.98) で術後化学放射線療法は予後の改善に有用であり、RCT のメタ

解析の結果と解離した。現在、膵癌に対する化学療法の中心であるゲムシタビン塩酸

塩を用いた術後補助化学放射線療法のレジメンが検討されているが、RCT１編を含む 4

編(6)(20)(21)(22)の報告にとどまり、その効果は不明である。また、エルロチニブ塩酸塩を

加えた術後化学放射線療法の RTOG0848 study が第 2相試験(23)まで終了し、現在第 3

相試験が進行中である。以上から、新たな化学療法を加えた検討が望まれる。 
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 さらに、Ocuin らは、膵切除後の断端の距離を 1mm 未満と 1mm 以上に分けて術後化

学放射線療法の効果を後ろ向きに検討したところ、1mm 未満の治療群で予後の改善が

認められたことから、断端の距離が短い症例に治療対象を限定することで、術後補助

化学放射線療法の効果が期待できることを報告した(24)。メタ解析の予後因子別の解析

からも R1切除に対する術後補助化学放射線療法の可能性が示唆されたことから、症例

を限定した検討が必要である。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 0％ 100％ 0％ 0％ 

 

 

[明日への提言] 

 RCTの結果から、膵癌に対する術後補助化学放射線療法の有用性は証明されなかっ

た。しかし、多数例の症例対照研究から予後を延長させる可能性が示されているこ

と、ゲムシタビン塩酸塩やエルロチニブ塩酸塩を含む新規抗癌剤による術後補助化学

放射線療法の解析が不十分であること、R1切除症例に対し有用である可能性があるこ

とから、試験的な位置づけで検討を継続する必要がある。尚、術後補助化学放射線療

法の対象は、R0,R1 切除症例であり、R2切除症例は癌の遺残として別の対応が必要で

ある。 
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図 1:膵臓癌に対する術後放射線化学療法の RCTを用いたメタ解析 

 

 

図 2: 膵臓癌に対する術後放射線化学療法の症例対照研究を用いたメタ解析 
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RA3 膵癌の術後補助化学療法は推奨されるか？      

 

ステートメント 

1. 肉眼的根治切除が行われた膵癌に対する術後補助化学療法は、行うことを推奨する。 

   [推奨の強さ：強い エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

2. 術後補助化学療法のレジメンは、S-1単剤療法を推奨する。  

   [推奨の強さ：強い エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

3. S-1 に対する忍容性が低い患者などでは、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法を行うこと

を推奨する。  

   [推奨の強さ：強い エビデンスの確実性（強さ）：A（強））] 

4. 海外の第 III 相試験の結果に基づき、ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法

（保険未収載）および modified FOLFIRINOX療法（保険未収載）を行うことを提案する。 

   [推奨の強さ：弱い エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

 

解説 

1 術後補助化学療法と切除単独との比較検討 

 術後補助化学療法と切除単独を比較したランダム化比較試験は、主に 1990 年代から

欧州およびわが国を中心に行われてきた。ノルウェーで行われた試験では、61 名の根

治切除後の患者をフルオロウラシル+ドキソルビシン塩酸塩+マイトマイシン C (AMF)療

法施行群と切除単独群に無作為に割り付け、AMF療法施行群の生存期間中央値が切除単

独群よりも有意に良好であることを示した 1)が、61 名の中に 14 名の乳頭部癌患者を含

んでいた点で、研究デザインに課題を含んでいた。わが国で行われた試験では、508例

の膵・胆道癌切除例をフルオロウラシル+マイトマイシン C 療法と切除単独に無作為に

割り付けたが、このうち膵癌 158例のサブグループにおいては、生存に対する補助化学

療法の有効性は示されなかった 2)。また、89 例の膵癌切除例をフルオロウラシル+シス

プラチン療法と切除単独に無作為に割り付けたわが国の試験においても、補助化学療法

の生存に対する有効性は示されなかった 3)。 

 一方ドイツを中心に、膵癌切除後の 354 例をゲムシタビン塩酸塩単剤による補助化学

療法群と切除単独群に無作為に割り付けた CONKO-001 試験が行われ、補助化学療法によ

る無再発生存期間の有意な延長が示された 4)。当初は、補助化学療法が生存期間の有意

な延長を示すには至らなかった（p=0.06）が、その後の長期の追跡調査では、無再発生

存期間のみならず、生存期間をも有意に延長させることが報告された 5)。またわが国で

は、118 例の膵癌切除後の患者をゲムシタビン塩酸塩による補助化学療法群と切除単独

群に無作為に割り付けた JSAP-02 試験が行われ、CONKO-001 試験の当初の報告と同様、

ゲムシタビン塩酸塩による補助化学療法が無再発生存期間の有意な延長をもたらすこ

とが報告された 6)。 
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 また、CONKO-001 試験 5)と JSAP-02 試験 6)の結果からメタアナリシスを行うと、ゲム

シタビン塩酸塩の切除単独に対する全生存におけるハザード比は 0.76（95%信頼区間：

0.63 – 0.93、p=0.006）であり、この結果からもゲムシタビン塩酸塩による術後補助化

学療法は、切除単独に比して有意に全生存を改善させることが示された。（図 1） 

2 フルオロウラシル+ホリナートカルシウム併用療法およびゲムシタビン塩酸塩によ

る術後補助化学療法 

 European Study Group of Pancreatic Cancer (ESPAC)では、膵癌切除後の 289例を

two-by-two factorial design によって化学療法（フルオロウラシル+ホリナートカル

シウム）群、フルオロウラシル併用放化学放射線療法群、化学放射線療法+化学療法群、

切除単独群の 4 群に無作為に割り付け、化学放射線療法を含む 2 群 vs 化学放射線療

法を含まない 2 群、化学療法を含む 2 群 vs 化学療法を含まない 2 群において生存期

間を比較した（ESPAC-1試験）。この結果、化学放射線療法を含む 2群の生存期間は化学

放射線療法を含まない 2群の生存期間よりも劣った（p=0.05）が、フルオロウラシルを

ベースとする化学療法を含む 2 群は、化学療法を含まない 2群よりも有意に生存期間が

良好であった（p=0.009）ことが示された 7)。 

 また、その後 ESPACは、1088例の膵癌切除後の患者をフルオロウラシル+ホリナート

カルシウムによる補助化学療法群とゲムシタビン塩酸塩による補助化学療法群に無作

為に割り付けた ESPAC-3 試験を行い、ゲムシタビン塩酸塩群とフルオロウラシル+ホリ

ナートカルシウム群の間に生存期間の有意な差はなかったが、重篤な有害事象はゲムシ

タビン塩酸塩群の方がフルオロウラシル+ホリナートカルシウム群よりも有意に少なか

ったことを報告した 8)。 

 以上より、術後補助化学療法、特にゲムシタビン塩酸塩を用いた術後補助化学療法は、

切除単独に比べて、無再発生存期間および生存期間において有意に良好な成績を示し、

またゲムシタビン塩酸塩はフルオロウラシル+ホリナートカルシウムよりも重篤な有害

事象が少なかったことから、2012 年までは術後補助化学療法の標準治療はゲムシタビ

ン塩酸塩であると位置づけられた。その後の RCTの関心はゲムシタビン塩酸塩を凌ぐレ

ジメンの開発に移った。 

3 S-1 による術後補助化学療法 

 わが国においては、膵癌術後補助化学療法グループ（JASPAC）が膵癌切除後の補助化

学療法におけるゲムシタビン塩酸塩単剤療法と S-1 単剤療法の第 III 相比較試験

（JASPAC 01）を行った。本試験の中間解析の結果は 2013年に学会報告され、全登録例

を 5年以上経過観察した結果が 2016年に報告された 9)。本試験では 385例が登録され、

その結果 5 年生存率および生存期間中央値は S-1 群：44.1％、46.5 カ月、ゲムシタビ

ン塩酸塩群：24.4%、25.5 カ月、S-1 のゲムシタビン塩酸塩に対する死亡をイベントと

するハザード比は 0.57（95%CI: 0.44-0.72, p<0.0001）であり、S-1 はゲムシタビン塩

酸塩に比べ膵癌術後の全生存を有意に改善することが示された。 Grade 3/4 の有害事
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象（5%以上）は、ゲムシタビン塩酸塩群では白血球減少、好中球減少、血小板減少、ヘ

モグロビン減少、AST 上昇、食欲不振、疲労、S-1 群では白血球減少、好中球減少、ヘ

モグロビン減少、血小板減少、疲労、食欲不振、下痢が認められ、ゲムシタビン塩酸塩

群の 2例に grade 5の感染症（胆管炎 1例、肺炎 1例）を認めた。ゲムシタビン塩酸塩

群 42%、S-1 群 28%が完遂前に治療中止しており（p=0.0050）、その主な理由は、有害事

象（ゲムシタビン塩酸塩群 25%、S-1群 21%）、再発（それぞれ 13%、5%）であった。 

4 ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法による術後補助化学療法 

 ESPACは 730例の膵癌切除後の患者をゲムシタビン塩酸塩単剤療法とゲムシタビン塩

酸塩+カペシタビン併用療法に無作為に割り付けた ESPAC-4 試験を行った 10)。その結果

は、生存期間中央値はゲムシタビン塩酸塩群：25.5 カ月、ゲムシタビン塩酸塩+カペシ

タビン群：28.0 カ月、ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法のゲムシタビン塩酸

塩単剤療法に対する死亡をイベントとするハザード比は 0.82（95％CI：0.68-0.98）で

あり、ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法はゲムシタビン塩酸塩単剤療法に比

べ膵癌術後の全生存を有意に改善することが示された（p=0.032）。治療関連の重篤な有

害事象は、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法群の 26％の患者に、ゲムシタビ塩酸塩＋カペ

シタビン併用療法群の 24％患者に発現し、両群で有意な差はなかった。 

5 Modified FOLFIRINOX療法による術後補助化学療法 

 フランスとカナダからは、modified FOLFIRINOX 療法とゲムシタビン塩酸塩単剤療法

を比較した多施設共同無作為化第 III相試験（PRODIGE 24-ACCORD 24/CCTG PA 6）の結

果が報告された 11)。本試験では、FOLFIRINOX 療法の毒性を考慮し、減量 [ホリナート

カルシウム 400mg/m2＋イリノテカン 180mg/m2＋オキザリプラチン 85mg/m2（いずれも day 

1）＋フルオロウラシル 2400mg/m2、2週毎、12サイクル]した modified FOLFIRINOX療

法が行われた。2012 年 4 月から 4 年 6 ヶ月間に 493 例が登録された。主要評価項目は

無病生存期間で、その中央値は modified FOLFIRINOX 療法群 21.6 ヶ月、療法ゲムシタ

ビン塩酸塩単剤療法群 12.8 ヶ月、HR＝0.58（95% CI: 0.46–0.73、p＜0.0001）であり、

modified FOLFIRINOX 療法群の優越性が示された。また、全生存の中央値は、modified 

FOLFIRINOX療法群 54.4ヶ月、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法群 35.0 ヶ月、HR＝0.64（95% 

CI: 0.48–0.86、p＝0.003）であった。Grade 3/4 の有害事象は、modified FOLFIRINOX

療法群 75.9%、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法群 52.9%で、後者の１例が有害事象（間質

性肺炎）のため死亡した。Grade 3/4の血液毒性については、血小板減少がゲムシタビ

ン塩酸塩単剤療法群では modified FOLFIRINOX療法群より優位に高かった。好中球減少

は両群に差がなかったが、G-CSFの使用は modified FOLFIRINOX 療法群で有意に高かっ

た（p＜0.001）。Grade 3/4 の非血液毒性は、知覚異常、疲労感、末梢神経障害、疲労、

嘔吐、腹痛、口内炎において modified FOLFIRINOX 療法群で有意に高く、治療完遂率は

modified FOLFIRINOX 療法 66.4% 、ゲムシタビン単剤療法群 79.0%（p＝0.002）であっ

た。 
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6 まとめ 

 以上の主たる臨床試験を評価し、主に CONKO-001 試験 4,5)と JSAP-02 試験 6)の結果に

基づき、肉眼的根治切除が行われた膵癌に対する術後補助化学療法は、これを行うこと

を推奨した。またわが国においては、そのレジメンとして、JASPAC 01 試験 9)および

CONKO-001 試験、JSAP-02 試験の結果に基づき、S-1 単剤療法とゲムシタビン塩酸塩単

剤療法を推奨した 

 ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法 10)と modified FOLFIRINOX療法 11)は、海

外における第 III 相試験において、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法と比較して生存期間に

おける優位性を示したが、2019 年 1 月現在、切除可能膵癌に対してはわが国の保険に

収載されていない現状を鑑み、本ガイドラインでは行うことを提案する（弱い推奨）に

とどめた。 

 

委員会投票結果 

1. 術後補助化学療法を行うことを推奨する。 

行うことを推奨

する（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを

提案する（弱い推

奨） 

行わないことを

推奨する（弱い推

奨） 

推 奨

なし 

95% 5% 0% 0% 0% 

 

2. 術後補助化学療法のレジメンは、S-1単剤療法を推奨する。  

行うことを推奨

する（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを

提案する（弱い推

奨） 

行わないことを

推奨する（弱い推

奨） 

推 奨

なし 

87% 13% 0% 0% 0% 

 

3. S-1 に対する忍容性が低い患者などでは、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法を行うこと

を推奨する。  

行うことを推奨

する（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを

提案する（弱い推

奨） 

行わないことを

推奨する（弱い推

奨） 

推 奨

なし 

78% 19% 3% 0% 0% 

 

4.ゲムシタビン塩酸塩+カペシタビン併用療法（保険未収載）および modified 

FOLFIRINOX療法（保険未収載）を行うことを提案する。 

行うことを推奨

する（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを

提案する（弱い推

行わないことを

推奨する（弱い推

推 奨

なし 
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奨） 奨） 

0% 69% 8% 0% 22% 

 

 

【明日への提言】 

 膵癌の術後補助化学療法において、海外で行われているゲムシタビン塩酸塩単剤療法

とゲムシタビン塩酸塩+ナブパクリタキセル併用療法との第 III 相比較試験の結果が

近々明らかになる予定であり、この結果にも注目したい。また、ゲムシタビン塩酸塩+

カペシタビン併用療法や FOLFIRINOX 療法は、わが国では切除可能膵癌に対しては保険

未収載である。今後、これらが切除可能膵癌にも保険収載されることも期待したい。 
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図 1 ゲムシタビン塩酸塩による術後補助化学療法に関するメタアナリシス 
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2. 治療法（Treatment） 

切除可能境界（Borderline Resectable）膵癌の治療法（B） 
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B1 Borderline resectable 膵癌に対して外科的治療は推奨されるか？  

  

ステートメント  

Borderline resectable膵癌に対して手術先行ではなく、術前補助療法後に治療効果を

再評価し、治癒切除可能か否かの検討を行った後に実施することを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

全米総合がん情報ネットワーク National Comprehensive Cancer Network (NCCN)ガ

イドラインにおいて膵癌は切除判定基準として“resectable（切除可能）”、“borderline 

resectable（切除境界）”、“unresectable（切除不能）”の 3 段階に分けられている 2)。

本邦においては、膵癌取扱い規約第 7 版で切除可能性分類（ Resectability 

Classification）が登場した 3)。「切除可能性分類」では局所の浸潤程度と遠隔転移の有

無などにより NCCN ガイドラインと同様、resectabilityは“resectable（切除可能）”、

“borderline resectable（切除可能境界）”、“unresectable（切除不能）”に分類され

る。  

BR 膵癌とは、腫瘍が門脈や上腸間膜動脈など主要血管に浸潤を認め、手術先行によ

る外科的切除を施行しても高率に癌が遺残し、生存期間延長効果を得ることができない

可能性があるものと定義されている。 BR膵癌に対する治療戦略として、術前補助療法

による R0切除率の向上が生存向上に繋がる可能性があり、その効果が注目されている。

しかし、BR 膵癌に対して術前補助療法＋外科的治療の予後の向上における有効性はい

まだ確立されていない。  

BR膵癌のみに限定した手術先行 vs.術前治療の比較試験は少なく、後ろ向きコホート

研究 5編 3)- 8)、無作為化比較試験 1編 9)のみ報告である（表 1）。さらに切除境界膵癌お

よび局所進行膵癌における手術先行 vs.術前治療の後ろ向きコホート研究が 1編 10)ある

（表 1）。記載のあった報告において術前治療によって BR 膵癌の R0 切除率の有意な向

上が認められた。予後に関しては、日本膵切研究会アンケート報告において、624 例の

BR膵癌のうち切除例 539例の解析で、術前治療非施行群 482例の生存期間中央値が 12.1

ヶ月であるのに対して、術前治療施行群 57 例の生存期間中央値が 23.8 ヶ月と、BR 膵

癌の生存率向上に対する術前治療の効果を報告している(P=0.023) 3)。後ろ向きコホー

ト研究 6 編の論文から BR 膵癌に対する術前治療の有効性が示されると考えるが、術前

治療のレジメンが各研究でバラツキがあるため、術前治療の効果を単純に比較できない。

2018 年に韓国から切除境界膵癌において手術先行に対する術前治療の有効性を検証す

る多施設共同無作為比較試験が報告された 9)。術前治療のレジメンはジェムシタビン＋

放射線照射 54Gyによる放射線化学療法であり、58 例が登録され術前治療と手術先行に

ランダム化された。主要評価項目は 2 年生存率であり、intention-to-treat による結
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果は手術先行：26.1%（生存期間中央値 12 ヶ月）に対して術前治療群：40.7%（生存期

間中央値 21ヶ月）と切除境界膵癌に対する術前治療の有効性（ハザード比 1.97、95%信

頼区間 1.07-3.62、P=0.028）を報告した。  

2010 年代になり、遠隔転移を有する切除不能膵癌においてゲムシタビン単剤療法と

比較して有意に生存期間を延長する FOLFIRINOX 療法 11)とゲムシタビン+ナブパクリタ

キセル(GnP)療法 12)の二つの有効なレジメンが相次いで報告された。最近は FOLFIRINOX

療法と GnP 療法を BR 膵癌の術前治療として組み入れる臨床試験が行われている。  

Petrelliらは切除境界膵癌および局所進行膵癌に対する FOLFIRINOX療法の術前治療

論文 13編（363例）のメタ解析を報告している 13)。9論文が放射線療法併用であった。

メタ解析全体の切除率は 43%であり、切除例の R0率は 91.6%であったが、切除境界膵癌

のみでみると、切除率 68.5%、切除例の R0率は 93%であった。生存期間は 3編の論文の

みでしか報告されていなかったが、切除境界膵癌および局所進行切除不能膵癌の生存期

間中央値は 13.7 ヶ月-24.2 ヶ月であった。有害事象については 9 編の論文で利用可能

であったが G3/G4 の頻度は 28.7%-75%であったが、術前治療関連死は 0%であった。切除

境界膵癌および局所進行膵癌に対する FOLFIRINOX 療法 vs.手術先行の臨床試験では膵

癌診断時からの生存期間中央値が術前治療群では 37.7 ヶ月と手術先行群に（生存期間

中央値が 25.1ヶ月）に比較して予後改善が認められた 10)。  

GnP療法としては現時点では、BR膵癌に対する術前治療の生存に関する報告は、Ielpo

らは膵癌 81 例（切除可能膵癌：36例および BR膵癌：45 例）のうち BR膵癌 45 例に術

前治療として GnP 療法を行い、その安全性と効果を検討した 1 編 9)のみである（表 3）。

この試験では術前治療群の 44%の症例に術前放射線療法が併用されている。術前治療を

行った BR膵癌の切除率は 61.5%であり、BR 膵癌の予後は、手術先行群 19例の生存期間

中央値 13.5 ヶ月に対して術前治療群 26 例では 43.6 ヶ月と術前治療により有意な予後

改善を報告している 8)。  

BR膵癌は、門脈浸潤のみ（BR-PV）と動脈浸潤もある（BR-A）に大別されるため、BR-

PV 膵癌と BR-A 膵癌の予後の比較を表 24),6),14)-16)に示す。BR-A 膵癌の予後は、BR-PV と

の予後は同等であるという報告もあるが、大部分は BR-A膵癌は、BR-PV 膵癌より有意

に予後不良である。BR-A 膵癌の切除例の生存期間中央値 10.0 ヶ月-18.1 ヶ月 4),6),14)-16)

であり、切除不能膵癌に対する非手術療法による生存期間中央値 8.5ヶ月-18.6ヶ月 10)-

12),16),17)と比較して、必ずしも手術療法が有効とはいえない症例も存在する。膵癌に対す

る非手術療法の治療効果が大きく改善してきている現在、特に BR-A 膵癌に対しては術

前治療を行った上で、再評価し、治癒切除可能か否かの検討を行った後に手術適応を決

定することが重要である。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す行うことを提案す行わないことを提行わないことを推推奨な
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る（強い推奨）  る（弱い推奨）  案する（弱い推奨）  奨する（強い推奨）  し  

８％  ８９％  ０％  ０％  ３％  

  

明日への提言  

BR 膵癌において手術先行に対して術前治療＋手術を施行し得た患者は、生存期間が良

好な傾向であった。しかし、BR 膵癌であっても、BR-PV と BR-A では、その予後は大き

く異なるため、術前治療を行った上で、再評価し、治癒切除可能か否かの検討を行った

後に手術適応を決定することが重要である。  

今後の課題として①すべての BR膵癌に術前治療が必要かという問題（適応症例の選定）、

②化学療法あるいは放射線化学療法の選択、③至適レジメン、④BR-PV 膵癌と BR-A 膵

癌の治療方針などがある。BR 膵癌の術前治療において、化学療法単独と放射線治療併

用化学療法のどちらが効果的であるかを比較した報告はないが、現在アメリカにおいて

ALLIANCE trial A021501 (ClinicalTrials.gov: NCT02839343)とヨーロッパにおいて

ESPAC-5F（ISRCTN89500674）の化学療法単独と放射線治療併用化学療法に関する多施設

共同無作為化試験が進行中であり、その結果が待ち望まれる。現在施行中の様々な前向

き試験の結果により、より有効な BR膵癌に対する治療法の確立が期待される。  
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表 1. BR 膵癌に対する手術先行 vs.術前治療 

著者 年 国 試験デザイン 介入 症例数 切除可能性分類 R0(%) MST (月) ## P value 

Kato et al.3)   2013 日本 後ろ向き試験 手術先行 482 BR NA 12.1ヶ月  

  

  

 術前治療 57 BR NA 23.8ヶ月 0.023 

Fujii et al. 4)  2015 日本 後ろ向き試験 手術先行 71 BR-A 20(40%) 13.1ヶ月&  

  

  

 術前治療（化学放射線療法） 21 BR-A 18(100%)# 29.1ヶ月& 0.001 

Hirono et al.5)  2016 日本 後ろ向き試験 手術先行 124 BR-A 64(62%) 13.7ヶ月  

  

  

 術前治療 46 BR-A 32(80%)# 19.3ヶ月 0.069 

Murakami et al.6)  2017 日本 後ろ向き試験 手術先行 25 BR-A 4(17%) 11.6ヶ月  

  

  

 術前治療(ゲムシタビン+S-1) 52 BR-A 34(72%)# 27.2ヶ月 0.001 

Ielpo et al.7)   2017 スペイン 後ろ向き試験 手術先行 19 BR NA 13.5ヶ月  

  

  

 術前治療 

(ゲムシタビン+ナブパクリタキセル) 

26 BR NA 43.6ヶ月 0.001 

Michelakos et al.10) 2017 USA 後ろ向き試験 手術先行 155 BR/LA 84(54%) 25.1ヶ月  

    術前治療（FOLFIRINOX療法） 110 BR/LA 87(81%)# 37.7ヶ月 <0.001 

Jang et al.9) 2018 韓国 無作為化比較試験 手術先行 23 BR 6(33%) 12ヶ月&  

    術前治療（ゲムシタビン+放射線療法） 27 BR 14(82%)# 21ヶ月& 0.028 

BR:borderline resectable pancreatic cancer、BR-A: borderline resectable with artery involvement、LA:locally advanced pancreatic cancer 

*：P<0.05、**：切除例のみにおける MST 

&：ITT解析（非切除例も含む） 
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表 2. BR-PV 膵癌と BR-A膵癌の予後の比較 

著者 年 国 試験デザイン 切除可能性分類 症例数 R0(%) MST (月) P value 

Kato et al. 4)   2013 日本 後ろ向き試験 BR-PV 326 72.6% 14.0 ヶ月 <0.001# 

  

  

 BR-A 71 55.3% 

（BR-A+ BR-PV+A） 

13.7 ヶ月  

    BR-PV+A 142 11.0 ヶ月  

Murakami et al. 14)  2017 日本 後ろ向き試験 BR-PV* 145 95(66%) 17.4 ヶ月 0.001 

  

  

 BR-A* 56 28(50%) 11.1 ヶ月  

Hirono et al. 6)  2016 日本 後ろ向き試験 BR-PV 76 NA 16.4 ヶ月 0.160 

  

  

 BR-A 143 NA 14.4 ヶ月  

Fujii et al. 15)  2015 日本 後ろ向き試験 BR-PV（手術先行） 102 69(68%) 20.1 ヶ月& 0.044## 

    BR-PV（術前治療） 27 26(96%) 28.4 ヶ月&  

    BR-A（手術先行） 81 48(59%) 10.0 ヶ月& 0.046## 

    BR-A（術前治療） 21 17(71%) 18.1 ヶ月&  

Yamada et al. 16)  2017 日本 後ろ向き試験 BR-PV* 55 NA 17.3 ヶ月 有意差なし 

  

  

 BR-A* 50 NA 14.3 ヶ月  

BR-PV:borderline resectable pancreatic cancer with portal vein involvement、BR-A: borderline resectable with artery involvement 

*：術前治療症例は除外 

#：BR-PV (n=326) vs. BR-A (n=71)+ BR-PV+A (n=142) 

##：手術先行 vs.術前治療  

&：propensity score-match後の結果
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B2 膵癌に対する動脈合併切除は推奨されるか？  

  

ステートメント 

1.     腹腔動脈  (DPCAR)は行うことを提案する 

2.     肝動脈は行うことを提案する 

3.     上腸間膜動脈は行わないことを提案する 

 

[推奨の強さ：非常に弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

 膵癌に対する動脈合併切除は 1970 年代から regional pancreatectomyとして試みら

れてきたが効果と安全性の観点から未だ一般的な術式とはなっていない。BR-A/URLA

において剥離断端の癌遺残を回避するという観点からは動脈合併切除が必要となるこ

とがあるが、動脈合併切除を行わずに非切除あるいは R2切除で終わることに対する優

位性は明らかではない。さらに切除を行う動脈の部位（上腸間膜動脈（SMA）、肝動脈

（HA）、腹腔動脈（CA））によって臨床的意義に差があるか否かも明らかではない。 

 系統的文献検索の結果、動脈合併切除例を 10例以上含む症例対照研究 15編(1)-

(15)、SMA 合併切除を多く含む後ろ向き観察研究１編(16)、DPCAR を最も多く施行した

単施設の後ろ向き観察研究１編(17)、欧州の DPCAR の多施設共同研究１編

(Klompmaker)(18), システマティックレビュー3編(19)(20)(21)を採用した。無作為

化比較試験は存在しなかった。無再発生存期間、全生存率、剥離断端陽性率、術後合

併症発生率、および死亡率というアウトカムを重要視した。なお 15編の症例対照研究

のうち 7編は DPCAR と通常 DPを比較した研究であったが、それ以外の 8編は様々な部

位の動脈切除が含まれており、切除部位別の成績は記載されていなかった。切除され

た動脈の部位が記載された論文を集計すると、腹腔動脈(DPCAR) 218 例、肝動脈 104

例、上腸間膜動脈 42 例であり、上腸間膜動脈切除は少数であった(表１)。動脈合併切

除の適応は術前画像および術中所見で動脈を巻き込むか接触がある症例に対して行っ

たという記述が多く、予防的に切除したという研究はみられなかった。 

 2011年に報告された Mollbergらのシステマティックレビューでは動脈合併切除は

動脈非合併切除に比較し 1年、3年生存率ともに低かった（19）。3年生存率が記載さ

れた 10論文について、今回行った SR統合結果でも 3 年生存率は動脈合併切除群にお

いて有意に低かった。 ただし動脈合併切除例の３年、５年生存率は 0～28.6％、0～

15％であり、切除不能よりは長期生存が得られる可能性がある。DPCARについてのシ

ステマティックレビューでは、統合された 1 年生存率は 65.2％、2年生存率は

30.2％、3年生存率は 18.7％であった（20）。単施設において最大の症例数の研究では

1 年、2年、5年生存率は 81.1, 56.9, 32.7 %と良好である(17)。また切除不能症例と
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DPCARを比較した 2 編では、有意に DPCAR の全生存率のほうが良好であった(9)(13)。

無再発生存期間を評価した論文は 13論文であった。動脈合併切除の MSTは 7～25か月

であった。DPCAR について個々の症例の生存期間が記載された 8論文 71症例の Pooled 

analysisでは平均生存期間は 24.12 ヶ月であった(20）。単施設で最大の症例数の研究

では全生存期間は 30.9ヶ月であった(17)。一方、SMA 合併切除を多く含む観察研究

（16）では 12例に施行され、報告時の最長生存期間は 29か月、生存期間の中央値は

11 か月であった。これに対して、Suker らによる切除不能膵癌に対する FOLFIRINOX の

pooled analysisによれば集計された 315 例の median progression free survival は

15 か月、median overall survival は 24.2 か月であった(22)。 

 動脈合併切除と動脈非合併切除の R0 切除率が記載された 8論文のうち、動脈合併切

除群の R0率は 30.8～100％であった。SRの統合結果では動脈合併切除例において剥離

面陽性率が有意に高かった。 

 動脈合併切除群と動脈非合併切除群の術後合併症発生率が記載された 7論文ではそ

れぞれ 34.6～92.3％と 23.5～60.3％であった。SRの統合結果では動脈合併切除例で

術後合併症発生率が高い傾向が認められた（p=0.07）。DPCAR に特化した既報のメタ解

析では DPCAR と通常 DPの術後合併症発生率に有意差はなかった（20）。動脈合併切除

と動脈非合併切除の術後在院死亡率が記載された 11論文ではそれぞれ 0～23.8％と 0

～5.9％であった。SRの統合結果では動脈合併切除例において術後在院死亡率が高い

傾向が認められた(p=0.05)。DPCAR に特化した既報のメタ解析では、DPCAR と通常 DP

の差は認められなかった（20）。その原因として、DPCARは動脈再建の必要がないこ

と、消化管再建がないことが挙げられている。ただし単施設で最大の症例数の研究で

は在院死亡率は 5％（4/80）であり、熟練した施設であっても通常の DPよりも高率で

あることは注意を要する(17)。さらに最近の欧州 20施設における 68例の DPCARにつ

いての後ろ向き観察研究では手術死亡率 16％と非常に高いので注意が必要である 

(18)。 

 膵癌に対する動脈合併切除の術後死亡率の低い施設条件を明らかにした論文はな

い。ただし動脈合併切除も膵切除の一部であると考えれば、膵切除の在院死亡率の低

い施設が相当するかもしれない。Miuraらは高難度手術を年間 70例以上施行している

施設では膵頭十二指腸術後の死亡率が低いことを報告している(23)。 

 以上のように、非切除症例と動脈合併切除を直接比較した前向き研究はないため、

動脈切除の意義は未だに明確ではない。近年の局所進行切除不能症例における薬物治

療の成績向上により、平均生存期間は動脈合併切除症例と同等である可能性がある。

その一方で、動脈合併切除症例では高率とは言えないが 3年以上の長期生存の可能性

がある。注意すべき点として、動脈合併切除は術後合併症発生率と在院死亡率が高い

傾向があるため、動脈合併切除を安全に実施できる体制が整っている施設において行

うべきであり、危険性と有益性のバランスを患者に十分説明する必要がある。すなわ
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ち、切除によって在院死亡する可能性が通常よりも高いことや術後重大合併症によっ

て補助療法が受けられずに早期に再発死亡し、非切除よりもかえって予後を縮めてし

まう可能性があることなどを説明し、十分な情報を提供して同意を得るべきと考えら

れる。 

 

委員会投票結果 

１ 腹腔動脈（DPCAR）は行うことを提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

3％ 92％ 0％ 0％ 5％ 

2 肝動脈は行うことを提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 87％ 0％ 0％ 13％ 

3 上腸間膜動脈は行わないことを提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 3％ 79％ 15％ 3％ 

 

明日への提言 

 近年の研究では化学療法との併用（術前、術後）によって遠隔成績が改善する可能

性が指摘されている(15) (21)。今後、術前化学療法を行った症例に限定して前向き登

録によって動脈合併切除 vs非切除集学的治療群を比較する臨床試験によって明らかに

すべき課題である。 
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表１ 

 

Author Year CA HA SMA 

Klempnauer 1995 0 9 5 

Ogata 1997 5 14 2 

Miyazaki 2003 2 9 2 

Shimada 2006 12 0 0 

Stitzenberg 2008 10 2 0 

Boggi 2009 12 12 6 

Sugiura 2009 8 10 8 

Amano 2009 0 15 12 

Wu 2010 11 0 0 

Bockhorn 2011 8 18 3 

Bachellier 2011 8 15 4 

Takahashi 2011 16 0 0 

Yamamoto 2012 13 0 0 

Okada 2013 16 0 0 

Peters 2016 17 0 0 

Nakamura 2016 80 0 0 

Total  218 104 42 

CA；celiac artery, HA; hepatic artery, SMA; superior mesenteric artery 

 

  



142 

 

B3 BR膵癌に対する術後補助化学療法は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

BR膵癌に対して術後補助化学療法を行うことを弱く推奨（提案）する。 

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

 BR（切除可能境界）膵癌に対する術後補助化学療法は、有効である可能性が高い。

その根拠の一つは、BR膵癌に対する術後補助化学療法の有効性を示した少数の論文の

データであり、もう一つの根拠は切除できた BR膵癌は切除可能膵癌とある程度同じと

考えられることである。膵癌患者の増加に加えて、診断法の進歩や術前補助療法の導

入などにより BR膵癌の切除例は増加していると考えられ、BR膵癌に対する術後補助

化学療法の意義を明らかにすることは重要である。 

 今回、BR膵癌に対する術後補助化学療法の有効性を示した論文として、症例集積研

究 1編１）と後ろ向きコホート研究 1編２）の計 2編を検索しえた。Katoらの日本膵切研

究会のアンケート調査による症例集積研究によると、 BR膵癌に対して術後補助療法

を行った群の生存率は、術後補助療法を行わなかった群よりも良好であった１）。しか

し、術後補助療法を行った群と行わなかった群の患者背景についての記載がないた

め、必ずしも術後補助療法の効果のみによって生存率が改善したと判断することはで

きない。というのは、術後補助療法は全身状態の不良な患者や早期に再発した場合に

は行えないことが多ので、術後補助療法非施行群ではそうした補助療法以外の要因で

生存率が不良となる可能性があるからである。また本論文では化学療法に用いられた

薬剤についても記載がない。従って BR膵癌に対する術後補助化学療法の有効性に関し

て本論文のエビデンスレベルは高いとはいえない。また、Murakami らは後ろ向きコホ

ート研究において BR膵癌術後にゲムシタビンと S-1を併用した補助化学療法を行った

結果比較的良好な生存率が得られたことを報告している２）。しかし、この論文では術

後補助化学療法を行わない対照群が設定されていないため、術後補助化学療法を行っ

た群と行わなかった群の生存率が比較されていない。従って本論文の BR膵癌に対する

術後補助化学療法の有効性を示すエビデンスレベルも高いとはいえない。なお上記２

論文とも、術後補助療法後の有害事象の頻度や QOL に与える影響などは記載されてお

らず不明である。 

 BR膵癌に対する術後補助化学療法が有効であるとするもう一つの根拠は、切除でき

た BR膵癌は切除可能膵癌とある程度同じと考えられることである。BR膵癌は、上腸

間膜動脈・総肝動脈・腹腔動脈・上腸間膜静脈・門脈などの大血管に広範囲に接して

いるため切除不能となる確率は高いものの、切除可能な場合も少なくない。そして結

果的に切除できた BR 膵癌は、切除可能膵癌と似た生物学的特性を有すると考えられ
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る。そうであれば、切除可能膵癌において明確な科学的根拠を持って有効性が証明さ

れている術後補助化学療法 3)が BR膵癌においても有効である可能性は高いと考えられ

る。ただし、BR膵癌の手術は、高頻度に血管合併切除が必要となるなど過大侵襲とな

る可能性があるため、術後に同程度の化学療法が施行可能か否かは明らかではない。

BR 膵癌の術後 QOL に関してもまとまった報告は極めて少ない。 

 以上述べたように、BR膵癌に対する術後補助化学療法が有効な可能性は高いと考え

られる。しかし、BR 膵癌に対する術後補助化学療法の有効性を示したランダム化比較

試験などのエビデンスレベルの高い論文は存在しない。従って、「BR 膵癌に対して術

後補助化学療法を行うことを強く推奨する」と断言することができないため、ステー

トメントとしては「BR膵癌に対して術後補助化学療法を行うことを提案（弱く推奨）

する」とした。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

8％ 92％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への展望 

 現時点では BR膵癌に限定して術後補助化学療法の有効性を検証したランダム化比較

試験はないため、BR 膵癌に術後補助化学療法が有効であるという明確なエビデンスは

ない。しかし、最近 BR膵癌に対する術前および術後補助療法は非常に盛んに行われて

いるので、今後 BR膵癌に対する術後補助化学療法に関する報告は増加することが予想

される。従って、近い将来には BR膵癌に対する術後補助化学療法のエビデンスが集積

されることが期待される。 
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2. 治療法（Treatment） 

局所進行切除不能膵癌の治療法（L） 
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L1 局所進行切除不能膵癌に対して一次治療は何が推奨されるか？  

  

ステートメント 

1) 化学放射線療法を行うことを提案する。 

2) 化学療法単独を行うことを提案する。 

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

 

解説 

 局所進行切除不能膵癌は、原発巣による大血管浸潤にて切除は困難であるが明らかな

遠隔転移を認めない病態で、他の癌種に比し、治療後早期から遠隔転移を生じる割合が

高い。治療法として、化学放射線療法、化学療法単独、放射線療法単独などがあり、ど

の治療法が最も優れているかについて検討が進められてきた。これまで局所進行切除不

能膵癌を対象とした各治療法に関する 8つのランダム化比較試験が報告されており（表

1）1）-8)、推奨される一次治療について検討した。 

 

1. 化学放射線療法と放射線療法単独の比較 

米国の Moertelらは、局所進行切除不能消化器癌に対してフルオロウラシル併用化学放

射線療法と放射線療法単独の二重盲検ランダム化比較試験を施行し、膵癌に対し化学放

射線療法の生存期間が有意に良好であった（生存期間中央値：10.4 ヵ月 vs. 6.3 ヵ月）
1）。その後、米国の Gastrointestinal tumor study group (GITSG)は、フルオロウラシ

ル併用化学放射線療法 (40 Gy群、60 Gy 群)と放射線療法単独のランダム化比較試験を

施行し、化学放射線療法の生存期間が有意に良好であった（生存期間中央値：10.6カ月 

vs. 10.1 カ月 vs. 5.7カ月）2)。一方、米国の Eastern cooperative oncology group 

(ECOG)は、フルオロウラシルとマイトマイシン C併用化学放射線療法と放射線療法単独

のランダム化比較試験を実施し、生存期間の差はなかった（生存期間中央値：8.4 カ月 

vs. 7.1 カ月）5)。この試験の化学放射線療法はフルオロウラシルとマイトマイシン C

による 2剤併用のために有害事象の発現割合が有意に高く (p=0.0002)、これが生存期

間の向上に結び付かなかった可能性がある。 

以上から、化学放射線療法の生存期間は放射線療法単独に比し有意に良好と考えられる。 

2. 化学放射線療法と支持療法の比較 

 日本の shinchiらは、フルオロウラシル併用化学放射線療法と Best supportive care

のランダム化比較試験を施行し、化学放射線療法の生存期間が有意に良好であった（生

存期間中央値：13.2 ヵ月 vs. 6.4 カ月）6）。有害事象に関して、化学放射線療法の grade3

の割合は 6.3%であった。 

3. 化学放射線療法と化学療法単独の比較 

 米国の ECOG は、フルオロウラシル併用化学放射線療法とフルオロウラシルによる化
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学療法単独のランダム化比較試験を施行し、生存期間の差はなかった（生存期間中央値：

8.3カ月 vs. 8.2カ月）3)。この試験では総線量が 40 Gyと少ないという指摘がある。

一方、米国の GITSG は、フルオロウラシル併用化学放射線療法とストレプトゾシン*＋

マイトマイシン C＋フルオロウラシルによる化学療法単独のランダム化比較試験を施行

し、化学放射線療法の生存期間が有意に良好であった（生存期間中央値：10.5 カ月 vs. 

8.0カ月）4)。 

 近年、化学放射線療法とゲムシタビン塩酸塩による化学療法単独の 2つのランダム化

比較試験が報告されている。1 つはフランスの Fe´de´ration Francophone de 

Cance´rologie Digestive/Socie´te´ Francophone de Radiothe´rapie 

Oncologique (FFCD/SFRO)がフルオロウラシルとシスプラチン*併用化学放射線療法と

ゲムシタビン塩酸塩による化学療法単独のランダム化試験を実施し、化学療法単独の生

存期間が有意に良好であった（生存期間中央値：8.6カ月 vs. 13.0カ月）7)。有害事象

に関して、grade3/4 の割合は一次療法中と維持療法中のどちらも化学放射線療法で有

意に高かった（一次療法中：65.5% vs. 40.0%、維持化学療法中：78.1% vs. 40.0%）。

この試験の化学放射線療法の生存期間が従来の報告よりも不良な理由として、標準的で

ないフルオロウラシルとシスプラチンの 2剤併用であったために有害事象が強く、維持

化学療法のゲムシタビン塩酸塩の投与回数と総投与量が有意に低かったことが関係し

ていると考えられている。一方、米国の ECOG はゲムシタビン塩酸塩併用化学放射線療

法とゲムシタビン塩酸塩による化学療法単独のランダム化比較試験を実施し、化学放射

線療法の生存期間が有意に良好であった（生存期間中央値：11.1カ月 vs. 9.2 カ月）
8)。有害事象に関して、grade4/5の割合は化学放射線療法で高かったが（41% vs. 9%）、

grade3/4の割合は両群で差はなかった（77% vs. 79%）。これら 2つの試験は登録集積

が遅く、途中で試験が終了しているため、試験の質に対する疑問が呈されている。 

以上から、現時点で化学放射線療法と化学療法単独の優位性を結論付けることはできな

い。 

 

以上の検討から、局所進行切除不能膵癌に対しては、1、2 で述べたように放射線療法単

独または支持療法との比較からは化学放射線療法が推奨される。また 3で述べたように

化学放射線療法と化学療法単独のランダム化比較試験は相反する結果であり、その優劣

について一定のコンセンサスは得られていない。化学放射線療法と化学療法単独は安全

性も高く、すでに実地診療として広く浸透している。両治療法の選択は、治療スケジュ

ール、有害事象の内容や発現頻度、期待される中長期的な生存割合、疼痛緩和の違いか

ら患者の価値観・希望によって変わりうる。よって、本 CQ に対する推奨は化学放射線

療法、化学療法単独を並列して提案することとした。 

 
*保険未収載の検査・治療 
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委員会投票結果 

1) 化学放射線療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

46％ 51％ 3％ 0％ 0％ 

 

2) 化学療法単独を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

56％ 44％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

局所進行切除不能膵癌の治療成績は、新規抗がん薬を用いた治療により少しずつ向上し

てきているが (LR 1、LC 1)、まだ満足いくものではなく、臨床試験での治療開発が望

まれる状況である。化学放射線療法の利点としては、化学療法単独に比し、2年生存割

合などの中長期的な生存割合の向上を図れることや局所制御による疼痛緩和が期待で

きることなどがある (LR 4)。一方、化学療法単独の利点は、化学放射線療法に比し有

害事象が軽度であり、外来治療が可能なことが挙げられる。今後の臨床試験によって両

治療法の優劣や位置づけを明らかにすることが重要である。 
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表 1 局所進行切除不能膵癌に対するランダム化比較試験 

報告者 

臨床試験グ

ループ 

報告

年 

化学放射線療

法 

放 射

線 

療法 

化

学 

療

法 

維 持

化 

学 療

法 

患者

数 

生存期

間 

中央値

(月) 

P値 

Moertel1) 1969 35-40 Gy+5-FU － － － 32 10.4 <0.05 

  － 40 Gy － － 32 6.3  

Moertel2) 1981 40 Gy+5-FU － － 5-FU 28 10.6 <0.01 

GITSG  60 Gy+5-FU － － 5-FU 31 10.1 <0.01 

  － 60 Gy － － 25 5.7  

Klaassen3) 1985 40 Gy+5-FU － － 5-FU 47 8.3 n.s. 

ECOG  － － 5- 5-FU 44 8.2  
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FU 

GITSG4) 1988 54 Gy+5-FU － － SMF 22 10.5 0.02 

  － － SMF SMF 21 8.0  

Cohen5) 2005 59.4Gy+5-

FU+MMC 

－ － － 55 8.4 0.16 

ECOG  － 59.4 

Gy 

－ － 49 7.1  

Shinchi6) 2002 50.4 Gy+5-FU － － 5-FU 16 13.2 0.0009 

  － － － － 15 6.4  

Chauffert7) 2008 60 Gy+5-

FU+CDDP 

－ － GEM 59 8.6 0.03 

FFCD/SFRO  － － GEM GEM 60 13.0  

Loehrer8) 2011 50.4 Gy+GEM － ― GEM 34 11.1 0.017 

ECOG  － － GEM GEM 37 9.2  

5-FU: フルオロウラシル 

SMF: ストレプトゾシン*, マイトマイシン C, フルオロウラシル 

MMC: マイトマイシン C 

GEM: ゲムシタビン塩酸塩 

CDDP: シスプラチン* 

n.s.: 有意差なし 
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2. 治療法（Treatment） 

局所進行切除不能膵癌の治療法（L） 

A. 放射線治療（Radiation）（R） 
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LR1 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法は何が推奨されるか？  

  

 

ステートメント 

1) 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法を行う場合には、フッ化ピリミジン

系抗がん剤の併用を提案する 

2) 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法を行う場合には、ゲムシタビン塩酸

塩との併用を提案する 

[ 推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

局所進行切除不能膵癌に対する放射線治療については、化学療法を同時併用すること

で、放射線治療単独に比べ予後が改善することがメタアナリシスの結果 1) で示され

ている。メタ解析に使用されたランダム化比較試験はいずれも、フルオロウラシルを

ベースとした化学療法が用いられていることから、フルオロウラシル併用化学放射線

療法が標準治療として推奨されてきた。一方、新規の併用薬剤については、カペシタ

ビンやドセタキセル等に関するランダム化第 II相試験 2, 3)が海外で行われたものの、

第 III相試験はなく、本邦において保険収載となっているゲムシタビン塩酸塩、S-1

に関しても、大規模なランダム化試験はおこなわれていない。 

ただし、ゲムシタビン塩酸塩（2002 年より保険収載）、 S-1（2006 年より保険収載）

単剤との同時併用化学放射線療法については、第 I、II相試験を中心とした研究結果

が国内外で数多く報告されている。 

ゲムシタビン塩酸塩との併用については、薬剤の投与量を通常量（1,000mg/m2）より

下げて（25～60％程度の投与量で週 1回、または 100 mg/m2 以下の低容量で週 2回）、

45～54Gy（1.8Gy～2.0Gy/1回、通常分割法）の放射線療法と組み合わせたレジメンが

多く報告されており 4-9)、それらの全生存期間の中央値は 8.2～16.6 ヶ月であった。

Grade 3以上の消化器有害事象は 12.5～57％と報告されているが、その多くは嘔気、

食欲不振等であった。 

S-1との併用については、50.4Gy（1.8Gy/1回、通常分割法）の放射線療法に 80 

mg/m2/dayの S-1を同時併用（day1-14, 22-3510-11）または照射日に経口投与 12) )、ま

たは 50Gy (1.25Gy/1回にて 1日 2回、加速過分割法)の放射線療法に S-1を 80 

mg/m2/day 、day1-21で投与するレジメン 13)が報告されており、全生存期間の中央値

は 12.9～16.8ヵ月、 Grade 3以上の急性期の消化器有害事象は 2～24％であった

（表）。 
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今回の推奨においては、フッ化ピリミジン系抗がん剤、およびゲムシタビン塩酸塩と

の同時を提案するが、個々のレジメンでの薬剤の投与量や投与方法、放射線療法の総

線量や分割回数など、統一されたものはないが、それでも 2011年以降に発表された報

告に限ると全生存期間の中央値は 12ヵ月ものを超えるものが多く、特に 2～3年を超

える長期生存例も散見されており、注目すべき点である。これらの Grade 3 以上の晩

期有害事象は 10%未満であり許容範囲内と考えられる。 

 

以上より、局所進行切除不能膵癌に対する化学放射線療法においては、ある特定のレ

ジメンを推奨する強いエビデンスはないものの、第 I、II相試験を中心とした症例集

積研究の結果から、生存期間と忍容性における有用性を推測し得る、フッ化ピリミジ

ン系抗がん薬、またはゲムシタビン塩酸塩との同時併用療法を提案する。 

ただし実臨床では、ゲムシタビン塩酸塩の投与レジメンが施設によって様々である事

と消化器および血液毒性が出やすい事、それに比べて S-1の方が忍容性が高いという

意見もあり、2つのレジメンを同じ推奨レベルで継続するかは今後の検討課題であ

る。 

 

委員会投票結果 

 

1) 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法を行う場合には、フッ化ピリミジン

系抗がん剤の併用を提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

53％ 47％ 0％ 0％ 0％ 

 

2) 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法を行う場合には、ゲムシタビン塩酸

塩との併用を提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

33％ 65％ 3％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

この CQのエビデンスの元になっている 2000～2010 年代の前半までの治療に比べ、近

年では放射線治療機械の高精度化が進み、3D-CRT（CTを用いた 3次元治療計画）によ

り病巣への線量集中と周囲正常組織への被ばく軽減が可能となり、化学療法の強度を



153 

 

落とさずに化学放射線療法が施行可能となってきているため、今後さらなる治療効果

の向上が期待される。また、強度変調放射線治療（Intensity Modulated Radiation 

Therapy；IMRT）が保険承認され、有用なデータが報告されつつあるが 16-17)、高精度な

治療を行うためには呼吸性移動の対策が必須であり、臨床試験ベースで行う事が望ま

しい。 
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表 切除不能局所進行膵癌に対する化学放射線療法の主要な第Ⅱ相試験の結果 
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LR2 局所進行切除不能膵癌に対する放射線治療として、予防的リンパ節領域照

射は推奨されるか？  

  

ステートメント 

局所進行切除不能膵癌に対する放射線治療では、大動脈周囲リンパ節への予防照射は行

わないことを提案する。 

[推奨の強さ：非常に弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

  局所進行切除不能膵癌に対しては化学放射線療法を行うことが推奨されている。そ

の際の放射線治療の臨床標的体積（clinical target volume：CTV）として、肉眼的腫

瘍体積（gross tumor volume：GTV）に局所の顕微鏡的進展のみを加えるだけでなく、

腫大のないリンパ節領域（予防的リンパ節領域）を含める必要があるかについて検討し

た。膵癌 CTV に関するランダム化比較試験は行われておらず、高いエビデンスは存在し

ない。特に大動脈周囲リンパ節への予防的リンパ節領域を含めた広い照射野の場合は消

化器毒性が強くなるという害を重要視して、本 CQに対する推奨を作成した。  

 膵癌はリンパ管浸潤や神経周囲浸潤の頻度が高いため、特に欧米では予防的リンパ節

領域として Th11 から L3 付近までの傍大動脈リンパ節領域を含んだ照射野で治療が行

われてきた。術後化学放射線療法の場合は、いまでも予防的リンパ節領域を含めた広い

照射野が用いられることが多い。 

 しかし局所進行切除不能膵癌に対しては、原発巣自体の制御が困難であり、予防的リ

ンパ節領域まで照射野に含める意義は乏しいとする考え方がある。また切除例の病理組

織学的観察の報告では，転移頻度の高いリンパ節は膵周囲に限局していたとするものや
1），リンパ流の流れは傍大動脈リンパ節領域を体軸方向へ進展するよりも膵レベルに留

まっていることが多いとするものがある 2）。そのため特に化学療法を併用する場合は、

GTVのみ、または GTV と膵周囲のリンパ節のみに限局した照射法が試みられるようにな

ってきた。 

 これまでの報告で、予防的リンパ節領域照射を行う方法は 2007年以前の報告が多く、

全生存期間の中央値は 8.2～14.5 ヶ月であった 3-7)。併用抗癌剤はフルオロウラシルま

たはゲムシタビン塩酸塩が多い。対して予防的リンパ節領域照射を行わない方法での全

生存期間の中央値は 11.2～16.8 ヶ月であり、予防的リンパ節領域照射を行う方法と比

べ、同等以上の結果が示されている 8-13)。特に 2011 年以降の報告では 12ヶ月を超える

ものが多く、併用抗がん剤はゲムシタビン塩酸塩または S-1が多い。 

 一方、予防的リンパ節領域を含めた広い照射野の場合は照射体積内に含まれる腸管の

体積が増え、消化器毒性が強くなるデメリットがある。大動脈周囲リンパ節を予防的リ

ンパ節領域としたゲムシタビン塩酸塩併用化学放射線治療での介入研究 1 件において、
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計画標的体積 (Planning Target Volume: PTV) が 500 cm3以上で Grade3 以上の消化

器毒性の頻度が有意に高かった（<500 cm3: 37.5%, ≧500 cm3 76.9%）と報告している
14)。予防照射を行わないゲムシタビン塩酸塩併用化学放射線治療での介入研究 1件にお

いても、照射範囲が広い方が Grade3 以上の消化器毒性の頻度が有意に高いことが報

告されている 8）。 

 このように少なくとも広い予防的リンパ節領域設定の必要性は，局所制御の面からも

有害事象の観点からも薄いことが示唆される。現時点での標準的な CTV は GTV+0.5-

1.5cm と考えられ、さらに 0.5-2 cm の呼吸性移動などを加味した PTV マージンを加え

ることで膵臓近傍のリンパ節（peri-pancreatic nodes）も概ね含まれる。また照射技

術的には体幹部定位放射線治療（SBRT）15）や強度変調放射線治療（IMRT）16)にて線量の

集中性を高める方法も用いられるようになってきた。SBRT では CTV に予防的リンパ節

領域を全く含めない照射法、IMRT では転移の頻度が高いリンパ節群を含む照射法が用

いられることが多いが、それら照射法や照射範囲の比較については今後の臨床試験によ

る検証が必要である。 

 以上より，現時点においては，局所進行切除不能膵癌の化学放射線療法時には，放射

線治療の線量増加，および化学療法の併用を考慮すると，予防的リンパ節領域照射は推

奨されず、大動脈周囲リンパ節への予防照射は行わないことを提案する。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

0％ 0％ 100％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

 高精度放射線治療技術の登場により，膵癌に対しても線量集中性の高い放射線治療が

行えるようになった。適切な照射範囲については、リンパ節転移の頻度を根拠にして CTV

を設定した照射範囲別の比較試験を行う必要がある。 
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LR3 局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法前の導入化学療法は推奨

されるか？  

  

ステートメント  

局所進行切除不能膵癌に対し、化学放射線療法前の導入化学療法を行わないことを提案

する。    

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

局所進行切除不能膵癌に対して化学放射線療法が行われるが、早期に遠隔転移を生じる

症例は少なくない。化学放射線療法前に導入化学療法を施行する目的として、化学放射

線療法のメリットを得やすい症例の選別、潜在的な遠隔転移の抑制などがある。一方で、

導入化学療法に伴う腫瘍の生物学的な変化により同時化学放射線療法の効果を十分に

発揮できない可能性がある。  

化学放射線療法前の導入化学療法の有無を比較する唯一のランダム化比較試験である

JCOG1106の結果が報告されている 1)。S-1併用の放射線療法の施行前にゲムシタビン塩

酸塩単剤療法を 12 週間投与する導入化学療法群の 2 年全生存率は 18.9%であり、非導

入化学療法群の 36.9%と比較し不良であったが、統計学的な有意差は認めなかった。2

年非増悪生存率に関しても、導入化学療法群は 4.2%と、非導入化学療法群の 8.6%と比

較し不良であったが、統計学的な有意差はなかった。副作用についても両群で有意差を

認めなかった。  

一方で、多数の前向きコホート(第Ⅱ相試験)で、導入化学療法により潜在的な遠隔転移

例が 3～33％選別でき、全生存期間は 10～19 カ月（中央値）と、比較的良好な成績が得

られている 2-14)。また、多数例を対象とした後ろ向きの検討では、ゲムシタビン塩酸塩

を中心とした 3カ月間の導入化学療法により 29％を占める潜在的な遠隔転移例を選別

され、導入化学療法後の化学放射線療法施行例は、化学療法継続例と比較し有意に良好

な全生存率が得られている 15)。また、化学放射線療法前の導入化学療法の有無を直接比

較したものではないが、フランスの Groupe Cooperateur Multidisciplinaire en 

Oncologie （GERCOR）において導入化学療法後に、化学療法群と化学放射線療法群に割

り付ける国際共同 RCT である LAP07 の結果が報告されており、両群間で生存率に有意

な差は認めなかったとしている 16)。  

以上より、局所進行切除不能膵癌に対する化学放射線療法前の導入化学療法の施行は、

複数の前向きコホート研究や後ろ向き研究では一定の治療効果が示唆されるものの、唯

一施行されたランダム化比較試験では有効性が示されなかった。現時点では、化学放射

線療法前に導入化学療法を施行することで治療成績が改善するエビデンスはなく、導入

化学療法の施行を推奨することはできない。   
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委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  14％  76％  3％  8％  

  

明日への提言  

 今後のさらなる臨床研究が必要であり、特に導入化学療法のレジメの開発が挙げられ

る。JCOG1106 ではゲムシタビン塩酸塩単剤療法が用いられたが、近年普及した

FOLFIRINOX 療法やゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法などを導入化学

療法に用いた際の質の高いエビデンスの集積が待たれる。   
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LR4 痛みなどの局所症状を伴う局所進行切除不能膵癌に対して放射線療法や

化学放射線療法は推奨されるか？  

  

ステートメント 

疼痛を有する膵癌骨転移に放射線療法を推奨する。 

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

 

解説 

悪性腫瘍による骨転移は 30—70%の癌患者でみられるが、膵癌による骨転移の症例数は

他の固形癌に比べると少なく、膵癌症例の中でも割合は 5—20%程度とされる 1)。しかし

ながら、近年膵癌患者数が増加してきたことや、膵癌に対する全身療法の進歩にともな

う予後の延長により、骨転移が問題となる症例の増加が予想される。 

 転移性骨腫瘍に対する放射線治療は腫瘍の根絶を目的とするものではなく、短期間の

外照射により症状を緩和する目的で行われ、多くの固形癌において有効性が示されてい

る。骨転移による症状として最も多いのは疼痛であるが、放射線治療は疼痛緩和効果を

もつ有力な治療法であり、オピオイドなどの鎮痛剤やビスフォスフォネートによる薬物

療法と併用することも可能である。また、放射線治療は疼痛緩和だけでなく原因療法と

なる利点を有するため、骨転移により誘発される病的骨折や脊髄圧迫の予防、改善も期

待される。骨転移による癌性疼痛をはじめとする諸症状に対する、放射線治療の役割お

よび線量や分割方法を検討する。 

 疼痛緩和に関しての有効率は 75—90%と高く、20 Gy/5 分割、30 Gy/10分割、35 Gy/14

分割といった複数の方法が有効である 2),3),4),5) ,6)。最適な線量や分割方法についてはこ

れまでランダム化比較試験を含む多くの研究が報告されており、米国では Radiation 

Therapy Oncology Group による多施設共同研究 7),8)の結果から、30 Gy/10 分割の照射

が標準とされてきた。一方、欧州を中心に 8 Gy/1 回照射法の有用性が報告され、寛解

率、完全寛解率ともに分割照射と差がなかった 9)。また、日常臨床ではあまり用いられ

ていないが、10Gy/1 回照射においても、22.5 Gy/5 回照射とのランダム化比較試験にお

いて、疼痛緩和効果と QOL に差がなかった 10)。メタアナリシスによると、疼痛緩和効果

と線量との関係について、分割回数を増やし多くの線量を照射する方が効果も高く症状

緩和期間も長いとする報告があるが 3)、明らかな関係はみられないとする報告 5),11)もあ

る。ただし、1 回照射と分割照射では前者において同一部位への再照射率が高いこと、

両者間の寛解率や完全寛解率に差が見られないことは複数のメタアナリシスで一致し

ている 9),11),12)。膵癌骨転移症例に限った疼痛緩和効果について 2 つの報告があり、13

症例 18 部位または 33 症例 48 部位の骨転移に対する緩和的放射線治療（いずれも中央

値 30 Gy）により、87-92%と高率に疼痛緩和が得られたものの、生存期間中央値は 3.0-

3.1 ヶ月と短期予後であったことが報告されている 6)13)。以上より、疼痛緩和に関して
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はどの線量分割による放射線治療も有効な選択肢であるが、患者の希望や予後によって、

20 Gy/5分割や 8 Gy/1回などの少分割による短期照射も考慮できることは、疼痛を有

する骨転移患者にとって評価できる点と思われる。 

 病的骨折に関しては、荷重骨で皮質の 50%以上に破壊がみられるか溶骨病変が 2.5cm

以上の場合にはリスクが高く、予防を目的とした内固定と放射線治療が適応となる 2)。

メタアナリシスによると 1 回照射法と分割照射法では前者で病的骨折率が高くなる傾

向 9),11),12) にあることが報告されているが、骨以外の病勢や予後なども勘案し総合的に

判断することが必要である。 

 骨転移巣の脊柱管への進展にともなう脊髄圧迫症状に関しては、放射線治療単独より

も外科的に転移腫瘍を切除し術後照射を加える方が有効であることが米国の多施設共

同研究で報告されている 14)が、この研究については症例数が少ないことや放射線治療

単独の成績が過去の報告より大きく劣ることなどの問題点が指摘されている 15)。実地

臨床では手術療法が選択されることは少なく、中等量ステロイドと放射線治療が用いら

れることが多い。脊髄圧迫症状を伴う膵癌 15 症例に対する治療効果の検討によると、

20%の症例で症状改善が得られ、60%の症例では増悪を防ぐことができたと報告されてお

り、膵癌においても有用性があることが強く示唆される 16)。線量分割については 1回照

射と分割照射との間で神経症状改善や治療後歩行率に差は無いものの、分割照射の方が

照射野内の腫瘍再燃が少ない傾向 17) にあることが報告されている。ある程度予後が見

込める場合には分割照射が望ましいが、やはり総合的な判断が必要である。 

 これらの骨転移に対する放射線治療の有害事象は、嘔気など急性期の軽微なものに限

られ発生頻度も低いとされている 9), 11),12)。効果および副作用の両面から考えても、患

者の QOLを保つ上で優れた治療法であると言える。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

79 ％ 21 ％ 0 ％ 0 ％ 0 ％ 

 

明日への提言 

 遠隔転移を有する膵癌治療の主体は全身化学療法であるが、骨転移にともなう症状が

顕在化してきた症例に対して放射線療法が有効であることはしばしば経験される。病態

に応じてオピオイドやビスフォスフォネートなど薬物療法も組み合わせつつ、放射線治

療が可能な施設では積極的に施行することが推奨される。ただし、全身化学療法中であ

る場合は有害事象を避けるために照射野を大きくしすぎないこと、ゲムシタビン塩酸塩

を継続している場合は胸部照射との併用は禁忌とされていることなどに注意が必要で

ある。尚、脊髄圧迫症状、切迫骨折などの骨関連事象に関しては、手術による侵襲と骨
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以外の病勢や予後とのバランスを考慮した場合、単回照射も含めた放射線療法の有用性

を十分に予測できる結果は示されてきた。しかし、これまでの研究報告では膵癌症例が

殆ど含まれてこなかったことから、膵癌に特化した、さらなる検討が必要と思われる。

何れにしても、症状や予後なども含めて総合的に判断し、最適な治療を提供していくこ

とが望まれる。 
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2. 治療法（Treatment） 

局所進行切除不能膵癌の治療法（L） 

B. 化学療法（Chemotherapy）（C） 
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LC1 局所進行切除不能膵癌に対して一次化学療法は何が推奨されるか？ 

 

ステートメント 

1) ゲムシタビン塩酸塩単剤療法を行うことを提案する。 

2) S-1単剤療法を行うことを提案する。 

3) FOLFIRINOX 療法を行うことを提案する。 

4) ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法を行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

膵癌に対する全身化学療法の開発は、従来、切除不能膵癌を対象として進められてき

た。すなわち、局所進行切除不能（以下、局所進行）例と遠隔転移例の両者を含む患者

集団を切除不能膵癌として臨床試験に登録し、その臨床試験によって延命効果が示され

た治療法は、局所進行例と遠隔転移例の両者に対する標準治療と位置づけられてきた。

近年では、両者を区別した治療開発もすすめられているが、切除不能膵癌の約 25％に

過ぎない局所進行例のみを対象としたエビデンスは出しづらく、前述のような治療開発

の歴史もあることから、本 CQ に対する文献スクリーニングは、局所進行膵癌のみに限

らず、切除不能膵癌や遠隔転移例を対象とした報告も含めて抽出した。 

ゲムシタビン塩酸塩単剤療法は、局所進行例を含む切除不能膵癌を対象として行われ

たランダム化比較試験によりフルオロウラシルを上回る延命効果と症状緩和効果が報

告され 1)、切除不能膵癌に対する第一選択肢として用いられてきた。わが国で行われた

局所進行膵癌に対する第Ⅱ相試験においても従来の化学放射線療法（フルオロウラシル

併用）に劣らない成績が報告されたことから 2)、局所進行膵癌に対する標準治療として

位置づけられている。ゲムシタビン塩酸塩の登場以降、本治療法を対照群とするランダ

ム化試験が数多く行われ、その結果、わが国で薬事承認が得られている治療法は 5つあ

る（ゲムシタビン塩酸塩＋エルロチニブ塩酸塩併用療法、S-1単剤療法、ゲムシタビン

塩酸塩＋S-1 併用療法、FOLFIRINOX 療法、ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併

用療法）。本 CQ では、これら 5つの治療法について、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法と比

較した第Ⅲ相試験のエビデンスをもとに、局所進行膵癌への適用や優劣を検討した。 

 

1. ゲムシタビン塩酸塩＋エルロチニブ塩酸塩併用療法 

ゲムシタビン塩酸塩＋エルロチニブ塩酸塩併用療法を検討した第Ⅲ相試験は 2 編報

告されている。 

PA.3 試験は切除不能膵癌を対象とした第Ⅲ相試験であり、ゲムシタビン塩酸塩＋エ

ルロチニブ塩酸塩併用療法の延命効果はゲムシタビン塩酸塩単剤療法を有意に上回る

ことが報告された（ハザード比 0.82）3)。しかし、本試験に含まれる局所進行例は 24.3％
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のみであり、サブグループ解析では局所進行例に対する延命効果は不十分である可能性

が示唆されている（ハザード比 0.94）。 

LAP07試験は局所進行膵癌のみを対象とし、導入化学療法後の化学放射線療法の意義

を検証した第Ⅲ相試験である 4)。本試験の副次評価項目として、ゲムシタビン塩酸塩単

剤療法とエルロチニブ塩酸塩併用療法の生存期間の比較が行われたが、上乗せ効果は認

められず、むしろ不良となる傾向が示された（ハザード比 1.19）。 

上記 2試験の局所進行例のみの成績を用いて多変量解析を行ったところ、ゲムシタビ

ン塩酸塩＋エルロチニブ塩酸塩併用療法の延命効果はゲムシタビン塩酸塩単剤療法を

上回るとはいえず（ハザード比 1.13）、発熱性好中球減少症などの有害事象の発現頻度

も有意に高くなることから、推奨されるレジメンとはいえないと考えられた。 

 

2. S-1単剤療法 

S-1 単剤療法は、切除不能膵癌を対象とした GEST 試験においてゲムシタビン塩酸塩

単剤療法との比較が行われ、生存期間における非劣性が示された（ハザード比 0.96）5)。

本試験に含まれる局所進行例は 24.3％であったが、局所進行例のみのサブグループ解

析をみても非劣性の傾向は維持されており（ハザード比 0.84）、有害事象の程度もほぼ

同等と考えられることから、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法と並び推奨されるレジメンで

ある。 

 

3. ゲムシタビン塩酸塩＋S-1併用療法 

ゲムシタビン塩酸塩＋S-1併用療法は、GEST試験においてゲムシタビン塩酸塩単剤療

法を有意に上回る延命効果は示されなかった（ハザード比 0.88）5)。しかし、局所進行

例は 24％しか含まれておらず、そのサブグループ解析では有望な成績（ハザード比 0.67）

も示されていることから、局所進行膵癌に対する有効性は完全に否定されたわけではな

い。しかし、このような negative studyのサブグループ解析の結果からは明確な結論

を導き出すことはできず、今後の検討課題とすべきである。現時点では、ゲムシタビン

塩酸塩単剤療法を上回る延命効果が得られるかは明らかでなく、血液毒性や消化器毒性

などの頻度が有意に高く発現することから、推奨されるレジメンとはいえない。 

 

4. FOLFIRINOX 療法（オキサリプラチン、イリノテカン塩酸塩、フルオロウラシル、（レ

ボ）ホリナートカルシウム*併用療法）、ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用
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療法 

FOLFIRINOX 療法とゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法は、それぞれ

Prodige4-ACCORD11 試験および MPACT 試験の結果 6,7)、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法と

比べ有害事象は高頻度に発現するものの、これに見合った延命効果が得られると判断さ

れている。どちらも遠隔転移例のみを対象とした試験であり、局所進行膵癌に対する評

価は十分とはいえないが、遠隔転移例に対して示されたエビデンスを局所進行例にも外

挿して使用することは許容されるといった考えもあり、NCCN のガイドラインにおいて

も局所進行膵癌に対する治療選択肢として挙げられていること、わが国でも保険適用が

可能であること、近年、局所進行膵癌に対する有望な成績も報告されつつあることから、

局所進行膵癌に対して推奨されるレジメンとすることは許容されると考えられる。 
*注：海外ではホリナートカルシウムが用いられるが、本邦では活性のある L 体のみの

レボホリナートカルシウムが保険適用となっている。 

 

 以上の検討から、局所進行膵癌に対して推奨されるレジメンは、ゲムシタビン塩酸塩

単剤療法、S-1単剤療法、FOLFIRINOX療法、ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル

併用療法の 4つがあげられる。どれも強いエビデンスに基づいたものではなく、ゲムシ

タビン塩酸塩単剤療法以外のレジメン同士を比較した試験はないため、レジメン間の優

劣を判断することは困難である。また、各レジメンによる有害事象の内容や発現頻度、

治療方法（利便性）の違いから、治療レジメンの選択は患者の全身状態（PS）や価値観・

希望によって変わりうる。よって、本 CQ に対する推奨は上記 4 つのレジメンを並列し

て提案することとした。 

 

委員会投票結果 

ゲムシタビン塩酸塩単剤療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

14％ 83％ 3％ 0％ 0％ 

 

S-1単剤療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

6％ 94％ 0％ 0％ 0％ 

 

FOLFIRINOX療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 
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11％ 89％ 0％ 0％ 0％ 

 

ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

21％ 79％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

局所進行切除不能膵癌に対する一次化学療法は、遠隔転移例に対する場合と同様、PS

などの全身状態が良好であれば、FOLFIRINOX 療法やゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリ

タキセル併用療法が優先的に選択されているのが現状である。今後の臨床データの蓄積

や前向き試験により、どのような患者にどの治療を選択すべきかを明らかにしていく必

要がある。 
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LC2 (MC2) 切除不能膵癌に対して二次化学療法は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

一次療法不応後の切除不能膵癌に対して二次化学療法を行うことを推奨する。 

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

 

1) ゲムシタビン塩酸塩関連レジメン後ではフルオロウラシル関連レジメン（FF/MM-398 を含む、

ただし MM-398は保険未収載）を提案 

2) フルオロウラシル関連レジメン後ではゲムシタビン塩酸塩関連レジメンを提案 

3) MSI-Hであればペムブロリズマブ（2018年 10月の投票時点では保険未承認）を提案 

 

解説 

 切除不能膵癌に対する緩和ケア（BSC）と二次化学療法のオキサリプラチン/フルオ

ロウラシル/ホリナートカルシウム併用療法（OFF 療法）のランダム化比較試験 

(CONKO-003)において、OFF 療法の全生存期間中央値は 4.8 ヶ月であり、BSC の 2.3 ヶ

月と比較して有意に良好であった（ハザード比 (HR) 0.45、P=0.008）1)。本試験は予

定登録数に達せず途中で中止されたが、進行膵癌に対する二次化学療法が延命効果を

有することが示された。 

 その後、CONKO-003はフルオロウラシル/ホリナートカルシウム併用療法（FF療法）

と OFF療法を比較する第 3相試験として再スタートした。両群 160例が登録され全生

存期間中央値は FF療法の 3.3ヶ月に対して OFF療法は 5.9 ヶ月（HR 0.66、P=0.010）

と OFF療法が有意に良好な結果であった 2)。しかし FF療法に対して同じくオキサリプ

ラチンを上乗せした FOLFOX6 療法の第 3相試験（PANCREOX）では、主要評価項目の無

増悪生存期間中央値は FOLFOX6 で 3.1ヶ月、FF療法で 2.9 ヶ月と両群で差がなく（HR 

0.98、P=0.91）、さらに副次評価項目の全生存期間中央値が FOLFOX6 で 6.1 ヶ月、FF

療法で 9.9 ヶ月と FOLFOX6 が有意に下回った（HR 1.68、P=0.03）3)。FF療法にオキサ

リプラチンを加えた治療を FF療法と比較した 2つの第 3相試験で全く異なる結果とな

ったため、2 試験によるメタアナリシスを実施した。全生存期間において FF 療法にオ

キサリプラチンを加えたレジメンの HRは 1.06（95% CI 0.40–2.81）と FF療法を上回

る結果は得られなかった。しかし 2つのレジメンは必ずしも同一な治療法ではないこ

と、PANCREOX では両群患者数 128例に達していなかったことから、オキサリプラチン

併用の意義についての結論は得られていない。 

 イリノテカン塩酸塩のナノリポソーム化製剤である MM-398（nanoliposomal 

irinotecan、本邦保険未収載）と FF療法の併用（FF/MM-398）が FF 療法に比べて明ら

かに延命効果を示した第 3相試験の結果が公表された 4)。FF 療法と MM-398 の比較では

FF 療法の全生存期間中央値 4.2ヶ月に対して MM-398 は 4.9 ヶ月（HR 0.99、
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P=0.94）、FF療法と MM-398/FF の比較では FF 療法の全生存期間中央値 4.2 ヶ月に対し

て FF/MM-398は 6.1 ヶ月（HR 0.67、P=0.012）であった。本試験は当初 FF療法と MM-

398単剤を比較する 2群の試験として開始され、途中で試験デザインが変更され

FF/MM-398 群が追加された。その結果、FF/MM-398は FF療法に対して生存期間で延長

を認め米国、ヨーロッパ等では承認されている。日本でもランダム化第 2相試験が実

施されたが結果は未発表である。 

 メタアナリシスの結果や試験デザインの問題は残るものの、FF療法よりも延命効果

に優れた化学療法（OFF療法ないし FF/MM-398）があり、BSC との比較は十分ではない

がゲムシタビン塩酸塩 後の二次化学療法の延命効果はほぼ確実と考えられる。 

 わが国ではこれまで S-1単剤療法が GEM 不応膵癌に対する実質的な暫定的標準治療

であった。S-1を対照として S-1/イリノテカン塩酸塩、S-1/オキサリプラチン、ある

いは S-1/ホリナートカルシウムを比較したランダム化第 2相試験が実施された 5-7)。

S-1/ホリナートカルシウムは第 3相試験まで進んだが 8)、延命効果を示すことはでき

なかった。海外ではルキソリチニブリン酸塩錠/カペシタビン併用とカペシタビン、セ

ルメチニブ/MK-2206 併用と mFOLFOX を比較するランダム化第 2相試験が実施されたが

延命効果を示すことはできなかった 9,10)。 

 以上より、ゲムシタビン塩酸塩関連レジメン後の二次化学療法として、フルオロウ

ラシル関連レジメンを行うことを提案する。具体的には、OFF 療法、S-1単剤療法が候

補となる。MM-398 は生存期間において FF療法への上乗せ効果が示されたが、本邦で

は保険未収載である。 

 フルオロウラシル関連レジメン後の二次化学療法に関する比較試験はないが、一次

化学療法として確立している FOLFIRINOX療法や S-1単剤療法は、そのもととなるラン

ダム化比較試験において多くの患者が二次化学療法としてゲムシタビン塩酸塩単剤療

法を受けている 11,12)。FOLFIRINOX療法や S-1 単剤療法の優れた遠隔成績の一端はゲム

シタビン塩酸塩による二次化学療法が担っており、フルオロウラシル関連レジメン後

の二次治療では、ゲムシタビン塩酸塩が事実上の標準治療といえる。FOLFIRINOX 療法

不応膵癌に対する二次化学療法として、観察研究ではあるがゲムシタビン塩酸塩 /ナ

ブパクリタキセル併用療法の有用性を示唆する論文が出されている 13)。 

 以上より、フルオロウラシル関連レジメン後の二次化学療法はゲムシタビン塩酸塩

を含めたレジメンを行うことを提案する。具体的には、ゲムシタビン塩酸塩単剤療法

やゲムシタビン塩酸塩 /ナブパクリタキセル併用療法が候補となる。 

 前治療で進行を認めたマイクロサテライト不安定性が高い（MSI-H）固形腫瘍におけ

るペムブロリズマブを評価した単群の第 2相試験では、膵癌を含む 12 の異なる原発臓

器の 86例が登録された。全生存期間中央値は未到達、2年生存割合は 64%、奏効割合

は 58%と極めて高い有効性が報告されている。膵癌 8 例では完全奏効 25%、部分奏効

38%、奏効割合は 63%であった 14)。ペムブロリズマブは MSI-Hでがん腫を問わず有効性
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が示され、米国の承認に続き 2018年 12月本邦でも保険適用が承認された（2018 年 10

月の投票時点では保険未承認）。膵癌患者での MSI-Hの頻度はそれほど多くないとされ

ているが、MSI-Hであれば標準治療の効果が期待できない状況でのペムブロリズマブ

での治療を提案する。 

 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

74％ 26％ 0％ 0％ 0％ 

 

1) ゲムシタビン塩酸塩関連レジメン後ではフルオロウラシル関連レジメン（FF/MM-

398 を含む、ただし MM-398 は保険未収載）を提案 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

24％ 73％ 0％ 0％ 3％ 

 

2) フルオロウラシル関連レジメン後ではゲムシタビン塩酸塩関連レジメンを提案 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

27％ 73％ 0％ 0％ 0％ 

 

3) MSI-H であればペムブロリズマブを提案（2018年 10月の投票時、MSI-H腫瘍に対

するペムブロリズマブは本邦未承認） 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

0％ 70％ 0％ 0％ 30％ 
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明日への提言 

膵癌に対する有効な薬剤が複数登場したことから、一次治療における強力な併用療法

の開発だけでなく、二次治療、三次治療まで含めた一連の治療選択として最適なレジ

メンの組み合わせと、新たな薬剤の開発が必要である。 
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LC3 (MC3) 切除不能膵癌に対する化学療法では、病態進行が明らかとなるま

で継続することは推奨されるか？ 

 

ステートメント 

切除不能膵癌に対する化学療法は、投与継続困難な有害事象の発現または病態が明らか

に進行するまでの投与を提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

一般的に化学療法は長期継続により、蓄積毒性による有害事象が増強する傾向があ

る。一方、がん種によっては奏効後の維持療法が有効との報告もあり、適切な化学療

法継続期間は、投与薬剤やがん種により異なると考えられている。 

本 CQ では、切除不能膵癌に対する化学療法の治療期間について検証したが、適切な化

学療法治療期間を明らかにすることを目的とした研究論文は見られなかった。 

我が国で膵癌に対して薬事承認されている治療法のランダム化比較試験 1-5)において、

FOLFIRINOX 療法の一編に限り有効例では 6 ヶ月での治療中断を許容していたが 3)、登

録されたほとんどの患者で死亡または病態進行まで治療継続されていた。その他のラン

ダム化比較試験においては「病態の進行」や「許容できない毒性の発現」までが治療期

間として設定され、ほとんどの患者で化学療法奏効後も治療継続されていた（表１）。 

化学療法の長期継続により、蓄積毒性による有害事象増強が懸念されるが、上記ラン

ダム化比較試験においていずれも有害事象発現時期や有害事象発生割合の増減につい

ての記述はみられなかった。化学療法施行中に継続不能な有害事象が生じれば、治療

継続を行わないことは自明である。予後延長の有効性が証明されたランダム化比較試

験において、治療中止理由の多くが病態の進行であることからも、継続による有害事

象増強の害より治療継続の益が上回ると判断できる。 

切除不能膵癌に対する化学療法は、QOLを維持した予後延長を目的とした治療であ

る。そのため QOL を著しく損なう化学療法を継続することは許容できるものではな

い。一方、QOLが維持されている範囲での化学療法継続の是非は、患者の治療に対す

る希望や価値観により異なる。化学療法を中断することで、副作用がなくなることや

治療費用の負担軽減を希望する患者がいる一方、治療中断による病勢進行の可能性を

危惧し可能な限り治療継続を希望する患者もいる。このように、本 CQ に対する患者の

価値観は多様であり、患者の希望や価値観を十分踏まえて判断すべきである。 

以上より、切除不能膵癌に対する化学療法では、有効性が証明されたランダム化比較

試験と同様に投与継続困難な有害事象の発現または病態が明らかに進行するまで投与

することが推奨されるが、化学療法治療期間そのものを検証したエビデンスが非常に弱

いことを踏まえ、本 CQに対する推奨は「弱い推奨」とした。 
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委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

44％ 47％ 0％ 0％ 9％ 

 

明日への提言 

膵癌化学療法の有効性が高くなったとはいえ、病勢制御期間は短く完全奏効割合は依

然低い。このような現状では、エビデンスが弱いとはいえ、効果が持続している治療を

中断することは難しいと言わざるを得ない。 

今後、膵癌化学療法の更なる進歩により、完全寛解や長期の病勢制御期間が得られる

治療が開発されれば、本 CQ に対するランダム化による臨床試験を行う必要がでてくる

であろう。そのような化学療法が開発されることを期待したい。 
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表１ 
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C. 外科的治療法（Operation）（O） 
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LO1 初診時切除不能である局所進行癌に対するに対する集学的治療後の原発

巣切除は推奨されるか？  

  

ステートメント  

初診時切除不能局所進行膵癌に対する集学的治療後の原発巣切除は、治療が奏功し切除

可能となった患者に対しては、良好な生存期間や無再発生存期間が得られる可能性があ

るため、治療の選択肢の一つとして提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

近年、膵癌に対する新規化学（放射線）療法が開発され、高い奏効率を示すようになっ

ている。その中で、初回切除不能と診断された局所進行膵癌が、切除可能と判断できる

までに画像上の縮小を示すことが散見されるようになった。それらの患者に根治切除を

行うことによって、生存期間が延長することが期待されるが、拡大切除を行うことによ

る合併症の増加や、早期再発などが懸念される。初回切除不能局所進行膵癌に対し、化

学（放射線）療法を行った後、奏功が得られた患者に対して切除（Conversion surgery : 

CS）を行うことが有用であるかどうかということは、重要な臨床課題と考えられる。  

Systematic reviewを行った結果、Conversion surgery を行った群 (CS群) と非切除

となった群 (non-CS 群) の治療成績を比較した論文 10編、切除可能膵癌との治療成績

を比較した 1編を採用した。無作為化比較試験やメタアナリシスは存在しなかった。  

切除可能膵癌と比較した 1 編では、CS を施行し得た患者は、切除可能膵癌の治療成績

と同等であった 1)。また、非切除となった群と比較した 10 編では、CS を施行し得た患

者は、施行しなかった患者よりも予後が良好であった（CS 群 246 名:生存期間中央値

14.4-39.7 ヶ月、non-CS群 615名:生存期間中央値 8-20.8ヶ月）2-11)。CS群の無再発生

存期間(DFS)と non-CS群の無増悪生存期間(PFS)を比較した報告は 3編あり 3,7,9)、CS 群

の DFSの成績が良好であった（CS群:10.8-22.5ヶ月、non-CS 群:5.9-11.7 ヶ月）。CS 後

の合併症率、死亡率は従来の膵切除術と同等の成績であった（合併症率：71 名/176 名

＝40.3 % 1,2,4,8,9,10） ）、（死亡率：4名/173 名=2.3% 1,3,4,7,8,9,11））。  

CS により長期予後が得られる患者がいる一方で、術後合併症や早期に再発・死亡する

患者も散見されるため、患者の価値観や希望を考慮して手術適応は十分に討議する必要

がある。CSは通常の膵切除術であり、保険診療範囲内の治療であり、合併症率・死亡率

ともに通常の膵切除術と同等のため、臨床適応性は問題ないと考えられる。  

以上より、初診時切除不能局所進行膵癌に対する集学的治療後の原発巣切除は、治療が

奏功し切除可能となった患者に対しては、CSを治療の選択肢の一つとして提案する。  
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委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

6% 86% 6% 0%  3% 

  

明日への提言  

現在まで後ろ向き研究しか報告されていない。Conversion surgery 術後の合併症率、

死亡率は従来の膵切除術と同等の成績であり、切除できた患者では長期予後が期待され

る。しかしながら、術後早期に再発・死亡を認める患者も一定の割合で存在している。

Conversion surgery の恩恵を享受できる患者を選別するため、最適な集学的治療のレ

ジメン、治療期間、手術適応、術後補助治療の必要性の有無などの臨床的課題を前向き

に検証すべきと考えられる。  
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2. 治療法（Treatment） 

遠隔転移を有する膵癌の治療法（M） 

A. 化学療法（Chemotherapy）（C） 

  



190 

 

MC1 遠隔転移を有する膵癌に対して一次化学療法は何が推奨されるか？ 

 

ステートメント 

遠隔転移を有する膵癌に対する一次化学療法として、  

1) FOLFIRINOX療法を行うことを推奨する。 

2) ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法を行うことを推奨する。 

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

 

ただし、全身状態や年齢などから上記治療が適さない患者に対しては、 

3) ゲムシタビン塩酸塩単剤治療を行うことを提案する。 

4) S-1 単剤治療を行うことを提案する。 

5) ゲムシタビン塩酸塩+エルロチニブ併用療法を行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

 

解説 

転移性膵がんに対して複数の治療選択肢が存在する場合、患者の年齢や体調（ＰＳ）

などの諸条件により、標準治療の推奨度は変化する。一次治療の選択は日常診療におけ

る重要な課題であり、複数の臨床試験の結果を整理し、推奨度を示すよう CQ を設定し

た。 

フランスで行われた第Ⅲ相試験において、FOLFIRINOX 療法（オキサリプラチン、イリ

ノテカン塩酸塩、フルオロウラシル、（レボ）ホリナートカルシウム*併用療法）の生存

期間中央値は 11.1 ヶ月であり、対照群であるゲムシタビン塩酸塩療法の生存期間中央

値 6.8 ヶ月に対して統計学的有意な延長が得られた（ハザード比 0.57、95%信頼区間

0.45-0.73, p<0.001）1)。一方、害である発熱性好中球減少と末梢神経感覚性ニューロ

パチーのリスク比は 1.5を超えており、有害事象に対する十分な注意が必要である。し

かし、グレード 3以上の疲労は 23.6%と比較的高率に合併したが、対照群のゲムシタビ

ン塩酸塩療法でも 17.8%と高率に合併したため、そのリスク比は統計学的に有意ではな

かった。また、間質性肺炎については評価されていなかった。 
*注：海外ではホリナートカルシウムが用いられるが、本邦では活性のある L 体のみの

レボホリナートカルシウムが保険適用となっている。 

 

日本人に対する FOLFIRINOX 療法の有効性と安全性を確認するために、単アーム第 II

相試験が実施され、36 人に対して FOLFIRINOX療法が投与された 2)。生存期間中央値は

10.7ヶ月で第 III 相試験の結果とほぼ同等であったが、発熱性好中球減少が 22.2%と高

率に合併した。 

そのため、日本では減薬した FOLFIRINOX 療法の有効性と安全性を評価するため、5FU
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急速投与をなくし、イリノテカンの投与量を 150mg/m2に減量した modified FOLFIRINOX

療法の単アーム第 II 相試験が、69 名に対して行われた 3)。発熱性好中球減少の合併率

は 8.7％と減少し、その生存期間中央値は 11.2 ヶ月と原法の有効性と遜色ない結果で

あった。 

以上から、やや害が多いものの、生存期間の延長も大きいため、益と害のバランスが

とれており、 FOLFIRINOX 療法は遠隔転移を伴う膵癌の一次治療として推奨できる。た

だし、害がやや多いため、PS良好な患者への投与が推奨される。 

ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル療法の生存期間中央値は 8.5 ヶ月であり、

対照群であるゲムシタビン塩酸塩療法の生存期間中央値 6.7 ヶ月に対して統計学的有

意に生存期間を延長した（ハザード比 0.72、95%信頼区間 0.62-0.83, p<0.001）4)。 一

方、害である間質性肺炎、末梢神経感覚性ニューロパチーおよび疲労のリスク比は 1.5

を超えており、適切な対策が必要である。特に、間質性肺炎はときに重篤化することが

知られており、喫煙者や肺気腫を合併するなど間質性肺炎の高危険群への投与は十分な

注意が必要である。 

日本人に対するゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル療法の有効性と安全性を

確認するために、単アーム第 II相試験が実施され、34人に対してゲムシタビン塩酸塩

＋ナブパクリタキセル療法が行われた 5)。その生存期間中央値は 13.5 ヶ月で、海外第

III 相試験の結果を大きく上回った。一方で、発熱性好中球減少の合併は 5.9%と 

FOLFIRINOX療法と比して低率であった。 

以上から、ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル療法および FOLFIRINOX 療法

（modified FOLFIRINOX を含む）は やや害が多いものの、生存期間の延長も大きいた

め、益と害のバランスがとれており、遠隔転移を伴う膵癌の一次治療として推奨できる。

ただし、害がやや多いため、PS良好な患者への投与が推奨される。 

日本と台湾の二国で実施された切除不能膵癌を対象にした第 III 相試験である GEST

試験では、生存期間におけるゲムシタビン塩酸塩療法に対する S-1療法の非劣性とゲム

シタビン塩酸塩に対するゲムシタビン塩酸塩＋S-1 療法の優越性が検証された 6)。前者

については統計学的に証明できたが（ゲムシタビン塩酸塩 8.8ヶ月 vs.  S-1 9.7 ヶ月：

ハザード比 0.96、95%信頼区間 0.78-1.18）、後者は証明できなかった（ゲムシタビン塩

酸塩 8.8ヶ月 vs.  ゲムシタビン塩酸塩＋S-1療法 10.1 ヶ月：ハザード比 0.88、95%信

頼区間 0.71-1.08, p=0.15）。したがって、ゲムシタビン塩酸塩＋S-1 療法は、遠隔転移

を伴う膵癌の一次治療として推奨できない。一方、S-1療法で害である間質性肺炎を合

併する危険は低いため、間質性肺炎の合併リスクが高いなど、ゲムシタビン塩酸塩のリ

スクが高い患者については推奨できる。  

ゲムシタビン塩酸塩＋エルロチニブ療法の生存期間中央値は 6.5ヶ月で、対照群であ

るゲムシタビン塩酸塩療法の生存期間中央値 5.0 ヶ月に対して統計学的有意に生存期

間を延長した（ハザード比 0.82、95%信頼区間 0.69-0.99, p=0.038）7)が、その益はわ
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ずかであり、害である間質性肺炎のリスク比が 1.72 と有意であることを考慮すると、

益と害のバランスは取れているとは言えず、ゲムシタビン塩酸塩＋エルロチニブ療法は、

遠隔転移を伴う膵癌の一次治療として推奨できない。 また、ゲムシタビン塩酸塩＋エ

ルロチニブ療法を投与後に、ニキビ様皮疹を強く認めた患者は生存期間の延長がより強

かったが、投与前にその反応を予測できず、やはり一次治療として推奨できる患者は限

定される。  

ゲムシタビン塩酸塩＋エボフォスファミドの第 III 相試験では、アジア地域では良い

傾向を認めたものの、統計学的有意に生存期間を延長することはできなかったため、推

奨することはできない 8)。 

 患者の希望は多様性があり、ばらつくと判断した。すなわち、脱毛などの外見を気に

する患者もいれば、嘔吐や食欲不振の強い治療は避けたいという希望もある。医師は、

患者の価値観の多様性に気を配る必要がある。 

 

 

委員会投票結果 

遠隔転移を有する膵癌に対する一次化学療法として、  

1) FOLFIRINOX療法を行うことを推奨する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

85％ 15％ 0％ 0％ 0％ 

 

遠隔転移を有する膵癌に対する一次化学療法として、  

2) ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル併用療法を行うことを推奨する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

94％ 6％ 0％ 0％ 0％ 

 

ただし、全身状態や年齢などから上記治療が適さない患者に対しては、 

3) ゲムシタビン塩酸塩単剤治療を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

35％ 65％ 0％ 0％ 0％ 

 

ただし、全身状態や年齢などから上記治療が適さない患者に対しては、 

4) S-1 単剤治療を行うことを提案する。 

行うことを推奨す 行うことを提案 行わないことを提 行わないことを推 推奨
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る（強い推奨） する（弱い推奨） 案する（弱い推奨） 奨する（強い推奨） なし 

26％ 74％ 0％ 0％ 0％ 

 

ただし、全身状態や年齢などから上記治療が適さない患者に対しては、 

5) ゲムシタビン塩酸塩+エルロチニブ併用療法を行うことを提案する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

0％ 76％ 15％ 0％ 9％ 

 

 

明日への提言 

有害事象が強い一方、生存期間の延長も強い多剤併用療法が複数登場し、患者の PS

や合併症などを考慮した薬剤選択が、患者の予後をより改善する可能性がある。今後は、

患者年齢や腫瘍のバイオマーカーなど客観的な 患者情報 に基づいて、最も益と害 の

バランスの取れた治療法を推奨することが今後の課題である。 

なお、ゲムシタビン塩酸塩＋ナブパクリタキセル療法 および FOLFIRINOX（modified 

FOLFIRINOXを含む）について、どちらを優先するべきか、明らかではないことから、直

接比較する臨床試験が必要であり、現在、わが国で比較試験が実施されている。 
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MC2 (LC2) 切除不能膵癌に対して二次化学療法は推奨されるか？ 

 

ステートメント 

一次療法不応後の切除不能膵癌に対して二次化学療法を行うことを推奨する。 

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

 

1. ゲムシタビン塩酸塩関連レジメン後ではフルオロウラシル関連レジメン（FF/MM-

398 を含む、ただし MM-398 は保険未収載）を提案 

2. フルオロウラシル関連レジメン後ではゲムシタビン塩酸塩関連レジメンを提案 

3. MSI-H であればペムブロリズマブ（2018 年 10 月の投票時点では保険未承認）を提

案 

 

 

本 CQの解説は前述の LC2を参照。  
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MC3 (LC3) 切除不能膵癌に対する化学療法では、病態進行が明らかとなるまで

継続することは推奨されるか？  

  

ステートメント  

切除不能膵癌に対する化学療法は、投与継続困難な有害事象の発現または病態が明ら

かに進行するまでの投与を提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）]  

  

本 CQの解説は前述の LC3 を参照。 
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2. 治療法（Treatment） 

遠隔転移を有する膵癌の治療法（M） 

B. 放射線療法（Radiation）（R） 
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MR1 疼痛を有する膵癌骨転移に放射線療法は推奨されるか？  

  

ステートメント  

疼痛を有する膵癌骨転移に放射線治療を推奨する。  

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

悪性腫瘍による骨転移は 30—70%の癌患者でみられるが、膵癌による骨転移の症例数は

他の固形癌に比べると少なく、膵癌症例の中でも割合は 5—20%程度とされる 1)。しかし

ながら、近年膵癌患者数が増加してきたことや、膵癌に対する全身療法の進歩にともな

う予後の延長により、骨転移が問題となる症例の増加が予想される。  

 転移性骨腫瘍に対する放射線治療は腫瘍の根絶を目的とするものではなく、短期間の

外照射により症状を緩和する目的で行われ、多くの固形癌において有効性が示されてい

る。骨転移による症状として最も多いのは疼痛であるが、放射線治療は疼痛緩和効果を

もつ有力な治療法であり、オピオイドなどの鎮痛剤やビスフォスフォネートによる薬物

療法と併用することも可能である。また、放射線治療は疼痛緩和だけでなく原因療法と

なる利点を有するため、骨転移により誘発される病的骨折や脊髄圧迫の予防、改善も期

待される。骨転移による癌性疼痛をはじめとする諸症状に対する、放射線治療の役割お

よび線量や分割方法を検討する。  

 疼痛緩和に関しての有効率は 75—90%と高く、20 Gy/5 分割、30 Gy/10分割、35 Gy/14

分割といった複数の方法が有効である 2),3),4),5) ,6)。最適な線量や分割方法についてはこ

れまでランダム化比較試験を含む多くの研究が報告されており、米国では Radiation 

Therapy Oncology Group による多施設共同研究 7),8)の結果から、30 Gy/10 分割の照射

が標準とされてきた。一方、欧州を中心に 8 Gy/1 回照射法の有用性が報告され、寛解

率、完全寛解率ともに分割照射と差がなかった 9)。また、日常臨床ではあまり用いられ

ていないが、10Gy/1 回照射においても、22.5 Gy/5 回照射とのランダム化比較試験にお

いて、疼痛緩和効果と QOL に差がなかった 10)。メタアナリシスによると、疼痛緩和効果

と線量との関係について、分割回数を増やし多くの線量を照射する方が効果も高く症状

緩和期間も長いとする報告があるが 3)、明らかな関係はみられないとする報告 5),11)もあ

る。ただし、1 回照射と分割照射では前者において同一部位への再照射率が高いこと、

両者間の寛解率や完全寛解率に差が見られないことは複数のメタアナリシスで一致し

ている 9),11),12)。膵癌骨転移症例に限った疼痛緩和効果について 2 つの報告があり、13

症例 18 部位または 33 症例 48 部位の骨転移に対する緩和的放射線治療（いずれも中央

値 30 Gy）により、87-92%と高率に疼痛緩和が得られたものの、生存期間中央値は 3.0-

3.1 ヶ月と短期予後であったことが報告されている 6)13)。以上より、疼痛緩和に関して

はどの線量分割による放射線治療も有効な選択肢であるが、患者の希望や予後によって、
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20 Gy/5分割や 8 Gy/1回などの少分割による短期照射も考慮できることは、疼痛を有

する骨転移患者にとって評価できる点と思われる。  

 病的骨折に関しては、荷重骨で皮質の 50%以上に破壊がみられるか溶骨病変が 2.5cm

以上の場合にはリスクが高く、予防を目的とした内固定と放射線治療が適応となる 2)。

メタアナリシスによると 1 回照射法と分割照射法では前者で病的骨折率が高くなる傾

向 9),11),12) にあることが報告されているが、骨以外の病勢や予後なども勘案し総合的に

判断することが必要である。  

 骨転移巣の脊柱管への進展にともなう脊髄圧迫症状に関しては、放射線治療単独より

も外科的に転移腫瘍を切除し術後照射を加える方が有効であることが米国の多施設共

同研究で報告されている 14)が、この研究については症例数が少ないことや放射線治療

単独の成績が過去の報告より大きく劣ることなどの問題点が指摘されている 15)。実地

臨床では手術療法が選択されることは少なく、中等量ステロイドと放射線治療が用いら

れることが多い。脊髄圧迫症状を伴う膵癌 15 症例に対する治療効果の検討によると、

20%の症例で症状改善が得られ、60%の症例では増悪を防ぐことができたと報告されてお

り、膵癌においても有用性があることが強く示唆される 16)。線量分割については 1回照

射と分割照射との間で神経症状改善や治療後歩行率に差は無いものの、分割照射の方が

照射野内の腫瘍再燃が少ない傾向 17) にあることが報告されている。ある程度予後が見

込める場合には分割照射が望ましいが、やはり総合的な判断が必要である。  

 これらの骨転移に対する放射線治療の有害事象は、嘔気など急性期の軽微なものに限

られ発生頻度も低いとされている 9), 11),12)。効果および副作用の両面から考えても、患

者の QOLを保つ上で優れた治療法であると言える。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

79 ％  21 ％  0 ％  0 ％  0 ％  

  

明日への提言  

 遠隔転移を有する膵癌治療の主体は全身化学療法であるが、骨転移にともなう症状が

顕在化してきた症例に対して放射線療法が有効であることはしばしば経験される。病態

に応じてオピオイドやビスフォスフォネートなど薬物療法も組み合わせつつ、放射線治

療が可能な施設では積極的に施行することが推奨される。ただし、全身化学療法中であ

る場合は有害事象を避けるために照射野を大きくしすぎないこと、ゲムシタビン塩酸塩

を継続している場合は胸部照射との併用は禁忌とされていることなどに注意が必要で

ある。尚、脊髄圧迫症状、切迫骨折などの骨関連事象に関しては、手術による侵襲と骨

以外の病勢や予後とのバランスを考慮した場合、単回照射も含めた放射線療法の有用性
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を十分に予測できる結果は示されてきた。しかし、これまでの研究報告では膵癌症例が

殆ど含まれてこなかったことから、膵癌に特化した、さらなる検討が必要と思われる。

何れにしても、症状や予後なども含めて総合的に判断し、最適な治療を提供していくこ

とが望まれる。  
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MR2 膵癌の術後転移、再発巣に対する放射線療法は推奨されるか？  

  

ステートメント  

1. 局所再発、所属リンパ節転移に対して放射線療法を行うことを提案する。  

2. 肺転移に対する放射線療法を行うことを提案する。  

3. 肝転移に対する放射線療法を行わないことを提案する。  

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）]  

  

解説  

膵癌術後転移・再発巣の治療はこれまでは全身薬物療法が主体であったが、薬物治療効

果の向上に伴い外科治療や放射線療法などの局所療法を加えた集学的治療により長期

生存例が得られるようになってきた。特に転移個数が少ないオリゴ転移では外科切除、

放射線療法などの局所治療により再々発がなく、長期の無再発生存が報告されてきてい

る 1, 2)。近年、放射線療法の照射方法に関して、高精度放射線治療として従来の脳転移

に対する定位放射線照射以外に肺転移、肝転移に対する体幹部定位放射線治療も保険適

応として施行可能となっている。本 CQ ではどのような病態に放射線療法の適応がある

か、また実際に放射線療法に予後改善効果があるのかについて検討した。文献検索の結

果、膵癌を対象とした前向き臨床試験の報告はなく、コホート研究と症例集積研究であ

り、治療対象を局所再発・所属リンパ節転移、肺転移、肝転移の 3 つに分けて検討し

た。  

  

1. 局所再発、所属リンパ節転移再発  

 局所再発や所属リンパ節転移再発例に対する 3 次元原体照射を用いた化学放射線療

法の 3つの報告（18 例、41例、30例）では、生存期間中央値が各々15.9 ヵ月、16.1 ヵ

月、17.5 ヵ月と比較的良好な結果であった 3-5）。急性期有害事象に関し、Grade3 以上の

消化器毒性は 2 つの報告で認めておらず、1 つの報告では Grade1-3 合わせて 54％であ

った。局所再発に対する体幹部定位放射線治療*の 3つの報告（18例、31例、51例）で

は、生存期間中央値は 13.2 ヵ月、16 ヵ月、18 カ月であった 6-8)。急性期有害事象に関

し、Grade3 以上の消化器毒性は 5％（腫瘍による閉塞性イレウス）、0％、2％と軽度で

あった。また、疼痛緩和効果に関して、体幹部定位放射線治療の 2つの報告にて、1つ

が 63％の疼痛緩和割合 8)を示し、もう 1 つが鎮痛剤使用について中止が 58％、50％減

量が 31％、20％減量が 9％という結果であった 7)。  

  

2. 肺転移再発  

 Downs-Canner らは、コホート研究にて、膵癌術後初回再発が肺転移のみであった 41

例のうち、局所治療（手術 5例、体幹部定位放射線治療 4例：手術と重複 1例）を施行
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した 8 例（治療前の化学療法施行 62.5％、治療後の化学療法施行 87.5％）の生存期間

中央値は 27ヵ月であった 2)。診断時からの生存期間中央値は、局所治療が 67.5 ヵ月に

対し、化学療法単独（23例）33.8 ヵ月、無治療（10 例）29.9 ヵ月と局所治療施行にて

有意に生存期間が延長していた(p=0.006)。  

  

3. 肝転移再発  

Mahadevanらは、多施設の登録データから肝転移再発に対して体幹部定位放射線治療を

施行した 427例（膵癌は 20例）を解析し、原発巣別の生存期間中央値は、大腸癌は 27

ヵ月、乳癌は 21 ヵ月、婦人科腫瘍は 25 ヵ月であり、肺癌 10 ヵ月、消化器癌 15 ヵ月、

膵癌 6 ヵ月よりも有意に生存期間が延長していた(p<0.0001)9)。有害事象に関して、

Grade3以上の有害事象は認められなかった。  

  

以上の検討から、局所再発、所属リンパ節転移再発と肺転移再発に対する放射線療法は

安全に施行でき、予後改善効果が期待できることから、放射線療法を行うことを提案す

ることとした。一方、肝転移再発に対する放射線療法は安全に施行できるものの、予後

改善効果を認めていないため、放射線療法を行わないことを提案することとした。  

  
*保険未収載の検査・治療  

  

委員会投票結果  

1. 局所再発、所属リンパ節転移に対して放射線療法を行うことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  95％  0％  0％  3％  

  

2. 肺転移に対する放射線療法を行うことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  85％  0％  0％  15％  

  

3. 肝転移に対する放射線療法を行わないことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  3％  85％  10％  3％  
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明日への提言  

今後、放射線療法の適応となる治療部位やオリゴ転移などの対象の明確化と予後延長効

果を検証するための前向き臨床試験が必要である。対象の明確化に関して、近年のゲノ

ム解析にて、比較的緩徐な進展形式を示すオリゴ転移型が膵癌の 28%に存在することが

報告されており 10）、バイオマーカーに基づく局所治療の適応につなげることが期待さ

れる。  
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2. 治療法（Treatment） 

遠隔転移を有する膵癌の治療法（M） 

C. 外科的治療法（Operation）（O） 
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MO1 膵癌の術後転移・再発巣に対する外科的切除は推奨されるか？  

 

ステートメント 

１． 残膵に関しては行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

２． 肺転移に関しては適応を慎重に見極めて行うことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

３． その他の転移（肝など）に関しては行わないことを提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

膵癌診療においても集学的治療により予後延長効果が得られ、術後転移・再発巣に

対する切除術の報告も増えてきている。術後転移・再発巣のなかでも臓器により再

発時期やその後の予後が異なることが知られており、そのためステートメントは転

移・再発臓器別に分けて記述した。再発臓器別では、残膵再発や、転移個数の少な

いいわゆるオリゴ肺転移再発での切除例の報告が増えてきているが、多くが症例報

告や症例集積研究である[1-7]。また切除による治療効果が得られたもののみ報告さ

れる出版バイアスもあり、転移・再発病変の切除による真の治療効果の高いエビデ

ンスはない。転移・再発巣の切除にあたっては手術による重篤な合併症により返っ

て QOL が低下し、予後を短縮してしまう可能性があることや、2 回目以降の手術で

あることへの体力的な不安から患者が手術を希望しないことも想定され、適応を慎

重に決める必要がある。 

  

 

１． 残膵再発 (MO-1を参照) 

 残膵のみの再発病変は切除により予後延長効果が得られることが報告されており 

[5, 6]、NCCN ガイドライン[7]でも残膵のみの再発であれば外科的切除を考慮する

アルゴリズムが示されている。Miyazaki ら[5]は膵癌切除 170 例の中で残膵のみに

再発を認める 67 例を解析し、残膵切除群(n=11)と非切除群(n=56)の 2 年と 5 年生

存率がそれぞれ 61%と 46%、19%と 6.2%であり、適応を厳選すれば残膵再発病変に対

する残膵切除術に予後延長効果があることを示した。Yamada ら[6]は本邦 114 例の

初回切除後 1年以上経過後残膵癌再発例の検討を行い、残膵病変切除を行った 90 例

の術後生存期間中央値が 26 ヶ月で、非切除 24 例の 14 ヶ月より有意に長かったこ
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とを示した。特に 2回目の手術時に 65歳未満で全身状態良好、腫瘍径 2cm未満で膵

断端より 10mm 以上離れている場合の予後が良好で、残膵切除の良い適応であると

述べている。Gotoh ら[8]は分子生物学的解析により残膵癌切除 12 例を初回病変の

再発(n=4)と異時性多発癌(n=8)にわけ、初回手術後発症時期が後者で前者より遅く

（中央値 43ヶ月 vs. 21 ヶ月、p<0.01）、残膵切除後 5年生存率が後者で前者より

高い( 80% vs. 0%, p<0.01)ことを示した。また初回病変の残膵再発の切除群と非

切除群の予後が変わらないため、異時性多発群で切除の意義がある可能性を示した

が、初回病変の再発か異時性多発癌をいかに術前に鑑別していくかの課題が残る。 

 

２． 肺転移再発 

 膵癌術後遠隔転移再発臓器のなかで肺転移再発は発症の時期が他の遠隔転移より

遅く、診断後の予後が他臓器遠隔転移よりも良いことが報告されている[9-11]。

Zheng ら[9]は膵癌術後の主な再発部位別の検討を行っており、初回手術から再発ま

での期間は肺（術後中央値 15ヶ月）が肝（同 5ヶ月）、腹膜（同 6 ヶ月）、遠隔リン

パ節（同 11 ヶ月）より長く、再発診断後の生存期間も肺（中央値 20ヶ月）が、肝

（同 5 ヶ月）、腹膜（同 7ヶ月）、遠隔リンパ節（同 10ヶ月）より長かったことを報

告した。Lovecek ら[10]は肺単独転移群(n=5)、肺＋他臓器転移群(n=15)、肺外他臓

器転移群(n=96)に分けて検討し、初回手術から再発診断までの診期間は肺単独転移

(中央値 35.4 ヶ月)が、肺＋他臓器転移（同 17.3 ヶ月）、肺外他臓器転移（同 9.5 ヶ

月）より長く、全生存率も肺単独転移（中央値 81.4 ヶ月）が、肺＋他臓器転移（同

23.4 ヶ月）、肺外他臓器転移（同 16.2 ヶ月）より長かったことを報告した。また

Kruger ら[11]は肺転移診断後の全生存期間が、再発肺転移個数が 10個以下(中央値

31.3 ヶ月)で 11 個以上（中央値 18.7 ヶ月）より有意に長かったことを示した

(p=0.003)。 

 転移個数の少ないいわゆるオリゴ転移では切除術も試みられている[2]。Kitasato

ら[2]は本邦からの症例報告 20 例の膵癌術後肺転移再発をまとめ、初回膵切除術か

ら再発での期間中央値 43ヶ月(11～163ヶ月)、転移個数中央値 1(1～4個)、肺転移

切除後の累積 2年、5年生存率がそれぞれ 93%、24%であったことを報告した。Thomas

ら[1]は膵癌切除 700例の予後解析から、術後単発転移再発切除例 21例の再発時期

が他の405例の再発患者の再発時期より遅く（術後21.7ヶ月 vs. 7.9ヶ月、p<0.001）、

肺転移巣切除後の無再発生存期間(not reach, 1~48 ヶ月)が肝転移切除(6 ヶ月、

1~26 ヶ月)、局所再発切除(9ヶ月、3～14 ヶ月)よりも長かったこと報告した。さら

に肺転移巣の複数回切除を行い、初回膵癌切除後 5 年以上生存例の症例報告もあり

[3]、肺に限局した初回手術後晩期発症のオリゴ転移例（3～4 個以内）の中から切

除例を選択するのが望ましいと思われる。 
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３． 肝転移再発、その他の再発 

 肝や腹膜、遠隔リンパ節転移などは原発巣切除後の再発時期が早く、通常は多発

転移となるため切除適応はない[1, 9]。また切除を行っても上記のように予後が不

良である。肝のオリゴ転移再発の切除で長期生存が得られる場合があるが、ほとん

どが症例報告である[3, 12]。 

 

委員会投票結果  

1. 残膵に関しては行うことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  92％  3％  0％  6％  

  

２．肺転移に関しては適応を慎重に見極めて行うことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  97％  0％  0％  3％  

  

３．その他の転移（肝など）に関しては行わないことを提案する。  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  15％  59％  15％  0％  

 

明日への提言 

適応を厳選すれば転移・再発巣切除で予後延長効果が得られる集団があるが、転移

再発臓器、転移個数、手術を企図する場合の前後の化学療法の期間やレジメン、な

ど転移・再発巣の切除適応を決めていくためには解決しなければならない問題点も

多い。 
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2. 治療法（Treatment） 

支持・緩和療法（Supportive & Palliative Medicine）(S) 

A. ステント療法（Stenting）（St） 
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SSt1 切除不能膵癌に対する胆道ドレナージのアプローチルートは経皮的，内

視鏡的経乳頭的，内視鏡的経消化管的のどれがよいか？  

  

ステートメント 

切除不能膵癌に対する胆道ドレナージは内視鏡的経乳頭的に行うことを提案する． 

[推奨の強さ：なし 弱い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

 

解説 

閉塞性黄疸を伴う切除不能膵癌に対する胆道ドレナージは，化学療法前の減黄目的の

みならず，予後や QOL の改善が期待できるため，積極的に行うべきである．これまでの

胆道ドレナージのアプローチルートには，経皮経肝胆道ドレナージ（PTBD）および内視

鏡的経乳頭胆道ドレナージ（EBD）が主流であったが，近年超音波内視鏡を用いた内視

鏡的経消化管的ルートからの超音波内視鏡下胆管道ドレナージ（EUS-BD）が数多く報告

されている．特に近年， PTBDと EUS-BDとの RCT も行われ，後述するように EUS-BD の

優位性も示されている．一方で，EUS-BD手技は未だ確立されているとは言えず，専用デ

バイスもほとんどないこと，さらに不成功による偶発症は患者 QOL を低下させるのみな

らず，時に外科的治療に移行しなければならない場合や，極めて稀ではあるものの致死

的な報告もなされている事を念頭に置くことが必要である． 

 切除不能膵癌に限定した EBD と PTBD を比較した RCT の報告はないが，悪性胆道閉塞

に対する RCT1)において，手技成功率は同等（89% vs 76%），治療奏効率（減黄率）は EBD

が有意に優れており（81% vs 61%, p=0.017），偶発症率も EBD に比べ PTBD で高く（19% 

vs 67%），30日以内死亡率も有意に PTBDで高い結果であった（15% vs 33%, p=0.016）．

よって EBD が推奨される． 

 悪性腫瘍による十二指腸狭窄などが原因で十二指腸主乳頭まで内視鏡の到達が困難

な場合，到達が可能でも選択的胆管挿管が困難で EBD が不成功の場合は，代替的治療と

して PTBDや EUS-BD が選択される．EUS-BDと PTBD を比較した RCT2,3)では，手技成功率

（95.5% vs 92.3%），治療奏効率(91.1% vs 90.7%)と差がなく，偶発症率（10.6% vs 

29.6%）は EUS-BD の方が少ない結果であった．後ろ向き観察研究の比較 4,5,6,7)でもほぼ

同様の結果であり，会議録も含んだ 3 編の RCT と 6 編の後ろ向き観察研究の EUS-BD と

PTBDを比較したシステマティックレビューとメタ解析 8)では，手技成功率は同等で(OR, 

1.78; 95% CI, 0.69-4.59; I2= 22%)，治療奏効率は EUS-BD が優れており(OR, 0.45; 

95% CI, 0.23-0.89; I2= 0%)，偶発症率も EUS-BDで少ない(OR, 0.23; 95% CI, 0.12-

0.47; I2= 57%)結果であった．また，reintervention の頻度も EUS-BDで有意に少ない

と報告されている．一期的に内瘻化できる EUS-BDは外瘻の PTBDに比べて処置後の疼痛

も少なく，チューブ管理も必要ないため患者負担が少ないが，すべての施設で施行が可

能という訳ではなく，熟練した内視鏡医が行うべきであり，外科医，放射線科医が勤務
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し，迅速かつ十分な対応が可能な一部の施設でのみ施行されるのが望ましいと考える． 

 一方，EBDと EUS-BDの後ろ向き観察研究での比較 9)を見ると，手技成功率，治療奏効

率に差はなく，偶発症率も変らない結果であり，有意差はないものの膵炎の頻度は EUS-

BD が低いと報告されている．ただし，EBDを EUS-BD が凌駕する前向き研究は存在せず，

EUS-BD が EBD困難時の代替治療との位置付けは変わらない． 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

19％ 81％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

2018年になり膵癌を対象とした EBDと EUS-BDを比較した RCTが報告された 10)．偶発症

率，治療効果ともに有意差はなく，ドレナージ後に手術を行った症例もあるが，悪影響

はどちらもなかったと述べられており，前向き試験として同等の治療効果との結果であ

ったとしている．ただし EUS-BD が EBD のように普及するためには専用のデバイスと手

技の確立が必須である． 
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SSt2 閉塞性黄疸を伴う膵癌のうち術前の患者に対してプラスティックステ

ントとメタリックステントはどちらが推奨されるか？ 

 

ステートメント 

1．メタリックステントの使用を提案する。 

2．待術期間が短い場合はプラスティックステントの使用も提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

解説 

閉塞性黄疸を伴う膵癌患者の術前胆道ドレナージを行う際は、速やかな減黄効果や待

術期間中に再処置を必要としないことが重要であり、さらには周術期の合併症に影響

を及ぼさないことも重要である。ステントを留置したあと再度処置が必要になる要因

としては、ステントの閉塞が一般的であるが、実際にはステントの逸脱や逆行性胆管

炎などでも再処置が必要となる場合があり、今回はこれらをまとめて「ステント不

全」と定義して検討した。 

減黄効果については、Haapamaki1)らが 149例の検討で、プラスティックステント群が

80％(101/126)、メタリックステント群が 61％(14/23)で減黄良好であり両者に差はな

かったと報告している(P=0.058）。Decker2)らは 29 例の検討で、プラスティックステン

ト群が 67％(12/18)で減黄良好であったのに対し、メタリックステント群では 100％

(11/11)であったと報告している。術前ドレナージにおけるプラスティックステントと

メタリックステントを比較した報告において、減黄効果について言及しているものは

少ないが、両者に大きな違いはないものと思われる。 

ステント不全については、メタリックステントの有用性を報告するものが多い（表

１）。Tol3)らは前向きコホート研究 151例の検討において、プラスティックステント群

で 30％(31/102)、メタリックステント群で 6％(3/49)にステント不全を認めたと報告

している(P=0.003)。本研究の待術期間は 5週間程度であり、術前化学療法を伴わず直

接手術を行う場合において比較的日常臨床に近いものと思われる。Crippa4)らは表１の

文献の一部も含まれるメタアナリシスにおいて、プラスティックステント群で 14.8％

(42/283)、メタリッックステント群で 3.4％(3/88)と有意にプラスティックステント

群でステント不全が多いとしている(P=0.009)。本邦からの多数例の報告として、プラ

スティックステントのみの成績ではあるが、Sasahira5)らが多施設の後ろ向き研究で遠

位胆管の悪性狭窄に対してプラスティックステントを用いた術前ドレナージの成績を

検討している。報告によると 133例の膵癌患者にプラスティックステント留置を行

い、約１か月の待術期間で 51例(38%)にステント不全を認めており、Tol3)らの報告と

ほぼ同等の成績であった。 
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また、近年 borderline resectable 膵癌に対して術前化学療法（NAC）を一定期間行っ

たうえで手術を行う症例も増加しており、NACを行う症例に対して両者を比較した報

告も散見される。Tsuboi5)らは 20例の胆道ドレナージを行った NAC 症例において、プ

ラスティックステント群で 72.7％(8/11)にステント不全を認めたが、メタリックステ

ント群では認めなかった(0%(0/9)) (P=0.01)としており、さらに、プラスティックス

テント症例は留置後 60日で 45％、90日で 60％にステント不全を認めたと報告してい

る。ステント不全を比較する際の問題点としては待術期間が一定していない点があ

り、特に、borderline resectable 膵癌で NACを行う症例については、必然的に留置

期間が長くなるためメタリックステントが有利となる。 

周術期の合併症については、プラスティックステント群で 5.3-43.6％、メタリックス

テント群で 6.6-40％であった 1-3), 6-9)。合併症の定義が異なるためか報告によって発症

率そのものに大きな差があるものの、両群間に差はないとしているものが多い。合併

症別に解析した Crippa4)のメタアナリシスにおいて、膵液漏については、プラスティ

ックステント群が 11.8％(51/432)、メタリックステント群が 5.1％(8/159)であり、プ

ラスティックステント群で有意に多く(P=0.04）、胆汁漏についてはプラスティックス

テント群が 0.7％(2/269)、メタリックステント群が 0.7％(1/131)と同等であったと報

告している。ただし、このメタアナリシスの結果もほとんどが後ろ向き研究のもので

ある。 

以上の結果から、エビデンスに関して十分とはいえないがステント不全が少ないとい

う点でメタリックステントの使用を提案する。しかしながら、唯一の RCTにおいて待

術期間が 14日前後であれば、ステント不全においてもプラスティックステントとメタ

リックステントは同等の成績である。さらに、本邦では様々な理由から術前ドレナー

ジにプラスティックステント使用している施設も少なからず存在すると思われる。こ

れらの点を踏まえ、待術期間が短い場合にはプラスティックステントの使用も提案す

ることとした。一方で、ステント 1本あたりのコストはプラスティックステントの方

が安価であるが、一度でもステント交換目的で入院すると、結果的にはメタリックス

テントを留置した場合とほぼ同等のコストが必要となる。また、ステント不全を起こ

すタイミングによっては手術が延期となる可能性もあり、いずれのステントを選択す

るかは、患者の希望も加味したうえで決定しなければならない。なお、メタリックス

テントを留置する際は、ステントの遠位端が右肝動脈を圧迫しないよう右肝動脈から

ある程度の距離をもって乳頭側に位置するよう事前に CTを確認して留置することが重

要である。 

 

委員会投票結果 

ステートメント１ 
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行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

5％ 94％ 0％ 0％ 3％ 

ステートメント２ 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推

奨） 

行わないことを提

案する（弱い推

奨） 

行わないことを推

奨する（強い推

奨） 

推奨

なし 

8％ 94％ 0％ 0％ 0％ 

 

明日への提言 

閉塞性黄疸を伴う膵癌の術前胆道ドレナージにおいてプラスティックステントとメタ

リックステントを比較した報告は決して多いとはいえず、本 CQに関しては十分な検討

がなされていない。NACを行う症例が増えつつある現状を踏まえれば、待術期間が長

くなる症例が増えることも予想され、その点メタリックステントが有利といえる。し

かしながら、術中・術後の合併症などについては不明な点も多く、本 CQに対するエビ

デンスを構築するためにも多くの RCTによる検討が必要である。 

（表 1） 待術期間中におけるステント不全の比較 
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SSt3-1 閉塞性黄疸を伴う切除不能膵癌に対する胆道ドレナージにおいてプラ

スティックステントとメタリックステントはどちらが推奨されるか？  

  

ステートメント  

メタリックステントの使用を推奨する  

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：A（強）]  

  

解説  

胆管ステントの評価を行う時に重要なのは開存性である。膵癌に限らず、非切除の悪

性胆道閉塞ではステントの開存性によって患者 QOL や化学療法継続の可否などが影響

を受け、閉塞に伴う胆管炎は緊急の入院や内視鏡治療を要し、致死的なこともある。現

在ステントの開存性に関しては、標準的な評価方法がなく、ステント閉塞や機能不全な

ど論文ごとに異なる評価方法が用いられており、Meta-analysis も困難な状況である。

Tokyo criteria ではステントの開存性は胆管閉塞状態の再発（Recurrent biliary 

obstruction：RBO）が起きるまでの期間を Time to RBO（TRBO）として評価することが

提案されている。RBOはステント閉塞と逸脱により定義されており、今後の普及が待た

れる(1)。開存性と同様に重要なのが RBO 以外の偶発症であり、膵炎や胆嚢炎などが主

なものである。    

Plastic stent(PS)と Self-expandable metallic stent (SEMS)の比較を行う上で、

文献の検索を行い、2本の Systematic reviewと 5本の RCTを採用し、systematic review

を行った。これらのエビデンスを評価していくうえで困難であったのは、対象群が閉塞

部位によって設定されており、疾患で設定している論文は少ないということである。今

回採用した 5 本の RCT では、膵癌に対象を限定したものは 1 本だけである(2)。その他

の 4 本は膵癌が多くを占めるが、その比率はばらばらである(3-6)。また、2 本の

Systematic review も同様であった(7, 8)。  

益と害のバランスを考えて推奨を決めるにあたって、Time to RBO (TRBO)、RBO の頻

度と種類、RBO 以外の偶発症で膵炎、胆嚢炎の頻度、コストに関して検討した。TRBO に

関しては膵癌のみを対象とした試験は 1 本しかないが、5 本の RCT 全てと 2 本の 

Systematic review で SEMS の方が有意に長いという結果であった。RBOの頻度に関し

ても、有意に SEMS の方が低いという結果であった。膵炎の頻度は 1本の RCT で SEMS

の膵炎の頻度が 13％と高かったが、全体としては 1.3%と 1.8%と変わらなかった。また、

胆嚢炎の頻度は 2.7%と 0.4%と SEMS の方が高かった。コストに関しては、PSよりも SEMS

の方が高価であるが、閉塞が少なければ入院、再度の手技が避けられるので最終的には

SEMS が優れているとされる。実際に解析している RCT は 1 本だけで、SEMS の方が優れ

ていた。  

以上より、SEMS の開存性が PS を上回ると判断し、偶発症も許容されると考えられ



221 

 

る。ステント挿入手技は両者で同等で、ともに保険診療手技であり、SEMSにより患者負

担が増加することもない。SEMS 留置は特別な手技ではなくなっており、PS が挿入可能

であれば挿入も可能と思われる。しかし、施設や患者要因で PSを選択することもあり、

許容されると考えられる。また重粒子線治療例では、SEMS は望ましくないと言われて

いる。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

８５％  １３％  ０％  ０％  ０％  

  

明日への提言  

上述したように疾患ごとに限定した臨床試験での評価、統一された項目での評価が難し

いのが現状である。疾患を限定しなくても SEMS の有用性は明らかであるが、評価する

ときには Tokyo Criteria を用いた統一した項目での評価が望ましい。また、SEMSの偶

発症は許容されるとはいえ、更なる低減が望まれる。  
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SSt3-2 閉塞性黄疸を伴う切除不能膵癌に対するメタリックステントはカバー

付きとカバー無しではどちらが推奨されるか？  

  

ステートメント  

カバー付きメタリックステントの使用を提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

胆管ステント閉塞と逸脱で定義されている、Recurrent biliary obstruction(RBO)が

おきると胆管炎や黄疸再発のために緊急入院や胆道ドレナージが必要となり、患者の

Quality of lifeに大きな影響を与える。また膵炎や胆嚢炎など RBO 以外の偶発症も同

様である。Self-expandable metallic stent (SEMS)にはカバー付き（Covered SEMS）

とカバー無し（Uncovered SEMS）があり、開存性と偶発症につき検討した。Uncovered 

SEMSの RBOは癌組織の増殖や粘膜過形成が網目を通じて SEMS内腔で増殖して閉塞して

しまう Tumor/tissue ingrowth である。Covered SEMS はこれを防ぐこと目的として開

発されている。Tumor/tissue ingrowthの予防により Covered SEMS は胆管壁に固定さ

れないため、挿入後の位置変更や抜去が可能である利点と逸脱しやすいという欠点を併

せ持っており、RBO の主要因である。また、胆泥による閉塞はどちらのタイプでも認め

られるが、Covered SEMS でより多い。  

Covered SEMSと Uncovered SEMS比較した論文は数編あるが、膵癌に疾患を限定した

ものは多くはない。今回は原因疾患を膵癌に限定した RCTを 2 本と、限定していないが

疾患で層別化して膵癌に関する解析を行った 1本を加えて 3本を評価した（1-3）。Meta-

analysis は 3 本出ているが、結果が異なり、これは評価基準が異なるために Meta-

analysisが難しいことを表している(4-6)。評価基準を一定とすることを提唱している

Tokyo criteriaが重要と考えるが、現在までではまだ採用している論文は多くはなく、

これを用いた Meta-analysis もまだ行われていない（７）。  

膵癌に疾患を限定した解析を行っている 3 本の RCT ともに Covered SEMSの Time to 

RBO (TRBO)の方が有意に長いという結果であった。Meta-analysis も 3本報告されてお

り、いずれも対象を膵癌に限ったものではないが、1 本は Covered SEMS の方 TRBO が長

く、もう２本は差がないという結果であった。これらの結果から、膵癌における Covered 

SEMS の TRBO は Uncovered SEMS よりも優れていると考えられた。3 本の RCT の結果で

は、RBOの頻度に関しても、有意に Covered SEMS の方が低い（35.5%、17.2%） いう結

果であったが、３本の Meta-analysis では RBOの頻度は扱っていなかった。膵炎の頻度

は 1 本の RCT で SEMS の膵炎の頻度が 13％と高かったが、全体としては 1.3%と 1.8%と

変わらない頻度であった。しかし、３本の Meta-analysisでは差がなかった。胆嚢炎の

頻度は 3.9%と 0.6％と、Covered SEMS に多かったが、３本の Meta-analysis では差が
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なかった。ステント費用に関して、Covered SEMS と Uncovered SEMS ではわずかに

Covered SEMS が高い。手技を含めたトータルコストに関して解析している RCT は 2 本

だけで、いずれも Covered SEMS の方が低いが、有意差があるのは 1 本だけであった。

３本の Meta-analysis ではコストは扱っていなかった。以上より、Covered SEMS の開

存性は Uncovered SEMSよりも優れており、偶発症については同等で許容できると考え

られた。また、コストも Covered SEMSが優れていた。両者ともに保険適応手技であり、

手技的な難易度は同等であり、Covered type は抜去が可能であるので、留置後の位置

調整や閉塞時の抜去が可能であるという利点も有している。やり直しがきくので、術者

のストレスは少ないと考えられる。以上より Covered SEMS の選択を推奨することとし

た。しかし、膵癌に疾患を限定しない RCT や Meta-analysis では優位性は証明されてい

ないことと、偶発症が Covered SEMSでわずかに多いことなどを考慮し、弱く推奨する

こととした。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

１１％  ８９％  ０％  ０％  ０％  

  

明日への提言  

Covered SEMS を推奨する結論となったが、多くの臨床試験が疾患を限定せずに行われ

ていること、評価項目が異なるので Meta-analysis の結果も一定しないこと、などが問

題であった。今後は Tokyo criteriaを用いて評価項目を統一し、疾患を限定した臨床

評価が望まれる。また、Covered SEMS の偶発症予防や発症時の対応の確立が重要であ

ると思われた。  
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SSt4 消化管閉塞をきたした切除不能膵癌に対して外科的胃空腸吻合術よりも

消化管ステント挿入術が推奨されるか？  

  

ステートメント  

外科的胃空腸吻合術と消化管ステント挿入術の優劣は明らかでなく、患者の状態や希望、

施設の状況に応じて選択する。  

[推奨の強さ：なし、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）]  

  

解説  

切除不能膵癌では十二指腸閉塞をきたしやすく、閉塞部位は、膵頭部癌では十二指腸

球部から下行脚、膵鉤部癌では下行脚から水平脚、体尾部癌では水平脚に多い。悪性腫

瘍による上部消化管閉塞に対しては以前から外科的胃空腸吻合術が行われてきたが、

1990 年代から消化管ステント挿入術の報告がされ、2000 年代からは特に内視鏡を用い

た消化管ステント挿入術が行われるようになっている 1,2。今回は、手技および臨床的成

功率、偶発症、入院期間、消化管閉塞症状の再発、生存期間、コストについて検討を行

った。  

膵癌を含む悪性上部消化管閉塞症例における内視鏡的消化管ステント挿入術と胃空

腸吻合術では、観察研究では手技成功率が 96.5%と 99.7%3-8、臨床的成功率が 85.9%と

98.2%3-11と胃空腸吻合術で優れているという結果であったが、無作為化比較試験 12-14で

は手技成功率 92.9%と 95.0%、臨床的成功率 85.7%と 77.%と有意な違いは認められなか

った。手技に関連した偶発症としては、消化管ステント挿入術では、消化管穿孔、逸脱、

貧血などがあり、胃空腸吻合術では胃内容排出遅延などがある。今回の検討では、偶発

症率は観察研究では 15.0%と 25.8%3-11,15、無作為化比較試験 12-14でも有意差はないもの

の 11.9%と 22.5%と胃空腸吻合術で高いという結果であった。一編の無作為化比較試験

においては、消化管ステント挿入術において重篤な偶発症が有意に高い、と報告されて

いるが、ステント閉塞を偶発症に含んだ結果であり、これを除くと有意差は認めなかっ

たと記載されている。入院期間については報告により記載法が異なるものの、記載があ

る報告では、いずれも消化管ステント挿入術で短いという結果であった 3-15。消化管閉

塞症状の再発については、無作為化比較試験では長期成績の報告が少なく、観察研究に

おいては再発率が 21.2%と 8.8%と有意に消化管ステント挿入術で高いという結果であ

った 6-8,10,11。生存期間については、結果のばらつきが大きく、一定の傾向もみられなか

った。またコストについては、無作為化比較試験の 1編 16において、初期医療費・全医

療費ともに胃空腸吻合術で高いと報告されている一方で、観察研究においては一定の結

果が得られておらず、コストの定義なども一定でないことから、結論は得られなかっ

た。  

上記の結果を踏まえて、外科的胃空腸吻合術では侵襲がやや大きい一方で、長期の症
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状再発率が低いという報告もあることから、比較的長期の予後が期待できる患者では外

科的胃空腸吻合術を、長期の予後が期待できない患者では消化管ステント挿入術を推奨

する報告 14もあるものの、現時点では切除不能膵癌による消化管閉塞に対して、いずれ

かの治療の優劣は明らかではなかった。またいずれの治療も保険診療で行われるもので

はあるが、施設の状況によっては内視鏡的消化管ステント挿入術の経験が少ないなど、

施設の状況に応じた治療選択が行われているのが実際である。したがって、患者の状態

や希望、施設の状況に応じた治療法の選択を推奨する。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  23％  0％  0％  77％  

  

明日への提言  

外科的胃空腸吻合術と消化管ステント挿入術を比較した臨床研究はこれまでも報告さ

れているが、対象患者には、膵癌のみならず、胃癌など非膵癌も含まれていることに注

意が必要である。切除不能膵癌に対する抗腫瘍療法の生存期間の延長が近年報告されて

いるものの、消化管閉塞に対する外科的胃空腸吻合術や消化管ステント挿入術を行った

患者における化学療法の影響については報告が限られており、本邦から消化管ステント

挿入後に化学療法は安全に施行可能であったとの報告が 1編 17あるのみである。上述の

ように生命予後による治療選択がなされる可能性があることからも、この点については

さらなる検討が必要と考えられる。また胆道閉塞に対して良好な成績が報告されている

covered type のステントは、消化管ステントにおいても開発されている。最近のメタ

解析 18においては、covered typeと uncovered type では有意差がないと報告されてい

る(図 1)が、膵癌の患者は 20%しか含まれていないため、膵癌における違いについては

検討の余地があると思われる。また今回検討した胃空腸吻合術についても、以前は開腹

下に行われていたが、近年では腹腔鏡下に低侵襲に行われることも増えているのに加え

て、臨床研究として超音波内視鏡下にステントを用いて胃空腸吻合術を行うという報告
19も増えており、今後さらなる検討が待たれる。  

  

  



228 

 

図 1. 上部消化管金属ステント.   

A. uncovered stent (Niti-S 胃十二指腸用ステント、 Taewoong Medical 社製)   

  

  

  

B. covered stent (Niti-S 胃十二指腸用コンビステント、 Taewoong Medical 社製)  
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2. 治療法（Treatment） 

支持・緩和療法（Supportive & Palliative Medicine）(S) 

B. 支持・緩和療法（Supportive & Palliative Medicine except Stenting）

（Sp） 
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SSp1 膵がん患者・家族の精神心理的苦痛の軽減を目指した介入は推奨される

か  

  

ステートメント  

進行膵がん患者・家族に対して、治療早期から緩和ケアチームなど複数の専門家から構

成された多職種チームによる系統的な支援を実施することを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

本臨床疑問に関して、進行膵がん患者を対象とした治療早期からの定期的な緩和ケアチ

ームによる介入効果を評価した RCT を参照した。  

1)重要臨床課題の確認  

がんの治療経過を通して、膵がん患者・家族の多くに精神心理的苦痛を伴う 1,2)。精神

心理的苦痛は、単に抑うつ・不安の精神症状だけではなく、心理社会的苦痛も幅広く含

む。精神心理的苦痛は、患者・家族の療養生活の質や、治療のアドヒアランスにも関係

するため、適切な対応が求められる 2)。  

2)エビデンス評価  

精神心理的苦痛が存在する場合には、がん治療に携わる医師のみならず、看護師や精神

科医らを含む多職種チームにより、治療とあわせて行われる協働ケアが提案されてきた

2)。ここでは、膵がん患者・家族の精神心理的苦痛の軽減を目指した介入を検討したと

ころ、1 件の RCT が該当した。Maltoni らは、進行膵がん患者 207 名を対象に、緩和ケ

アチームが治療の早期から定期的に面談し、系統立てた介入をがん治療とあわせて提供

した場合に、必要時に緩和ケアチームを利用する場合と比べて、介入４ヶ月後の QOL の

低下が有意に低いことを示した 3)。一方で、抑うつについては一定以上の抑うつを呈

する患者は少ない傾向を示したが有意には至らなかった。有意に至らなかった点には、

抑うつを検討するにはサンプルサイズが小さかった問題が考えられる。  

3)益と害のバランス評価  

益： QOL の改善  

害： 精神心理的支援は、患者の嗜好はあるものの、介入自体に有害な事象は想定しに

くい。  

上記 RCTで、対照となったオンデマンドよりも定期的な介入のほうが効果が上回ったこ

とからも利益のほうが大きいと判断する。 ASCOのガイドラインにおいても、進行がん

患者に対して治療の早期から治療と並行して多職種、特に緩和ケアチームによる支援を

推奨している。  

  

4)患者の価値観希望  
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精神心理的支援は、治療にあわせて提供されるのが通常であり、ニーズに応じた提供は

患者・家族の価値観や希望に一致すると考えられる。  

  

5)コスト評価、臨床適応性  

・経済的負担： 健康保険の適応  

・提供体制：一方で、コストと医療資源の問題は推奨上大きい問題である。わが国にお

いては、がん対策推進基本計画により、がん診療連携拠点病院を中心に緩和ケアチーム

を設置し、その提供体制の整備が進められてきた。しかし、緩和ケアチームの有する知

識・技能に施設間に差があることが指摘されている。また、がん診療連携拠点病院以外

では緩和ケアチームが設置されていない施設も多い。加えて、がん診療連携拠点病院に

おいても、全ての進行がん患者に同時に介入できるだけの医療資源をもった緩和ケアチ

ームはほとんどない。  

上記の点で、エビデンス評価では RCT の結果から、推奨は強くなる傾向にあるが、コス

トならびに臨床適応性から提案と判断した。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

14％  86％  0％  0％  0％  

  

明日への提言  

 がんの精査・診断から治療を通して、患者・家族の多くは、様々な問題を経験する。

その中心にあるのが精神心理的苦痛であり、がん治療に対処する能力を阻害し、情緒的、

心理的、社会的な性質をもつ不快な経験を指す 4)。苦痛は、正常範囲内の悲しみや恐怖

から、日常生活に支障を来すような抑うつや不安、パニック発作、孤独感など広範囲に

わたる。 加えて、疾病や治療に関する情報に加え、医療制度の使い方や医療機関の利

用など様々な情報不足、社会関係の調整等など多様な情報がからむ課題がある。これら

の様々な問題に直面する際には、単に情報を提供するだけではなく、不安を鎮め安定を

取り戻すための情緒的支援と共に、問題を網羅的に抽出・整理をする、社会的な絆を強

化するなどの一連の支援（疾病教育）が提供されることが重要であり、その支援基盤と

して多職種チームの役割が認識されるようになってきた。これらの支援は、進行がんの

ように複雑な問題を持つ場合には緩和ケアチームのような複数の専門職の連携による

複合的な支援が効果的である。今後、わが国のがん診療連携拠点病院において、がん治

療と緩和・支持療法の統合的な支援体制が整備されることが望まれる。  
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SSp2 膵癌による上腹部、背部痛のある患者に非オピオイド鎮痛薬、オピオイ

ド鎮痛薬、鎮痛補助薬、神経ブロックは推奨されるか？ 

 

ステートメント 

① 非オピオイド鎮痛薬、オピオイド鎮痛薬による疼痛治療を行うことを推奨する。 

[推奨の強さ：強い、エビデンスの確実性（強さ）：B（中）] 

② 許容できる範囲でオピオイド鎮痛薬を増量しても十分に鎮痛が得られない場合には、

鎮痛補助薬の併用を提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

③ 腹腔神経ブロックを選択肢のひとつとして行うことを提案する 

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：A（強）] 

 

解説（約 2000字強） 

① 非オピオイド鎮痛薬、オピオイド鎮痛薬による疼痛治療 

がん疼痛の薬物療法に関するガイドライン 2014年版（日本緩和医療学会編）1)を用いて

評価した。膵癌による上腹部、背部痛に限定した非オピオイド鎮痛薬、オピオイド鎮痛

薬（以下、オピオイド）、鎮痛補助薬による疼痛治療の効果を評価した無作為化比較試

験、前後比較試験はない。膵癌による痛みを含むがん疼痛に対して、WHO方式がん疼痛

治療法が有効であることが複数の観察研究 2-4)で示唆されている。 

 したがって、膵がんによる上腹部の痛みのあるがん患者に対して、非オピオイド鎮痛

薬、オピオイドによる疼痛治療は痛みを緩和すると考えられる。 

以上より、本ガイドラインでは膵癌による上腹部、背部の痛みのあるがん患者に対して、

非オピオイド鎮痛薬、オピオイドによる疼痛治療を行うことを推奨する。ただし、NSAIDs

は、消化性潰瘍、腎機能障害、出血傾向がある患者では避ける。 

また、痛みで NSAIDs を使用している患者において、プロスタグランジン製剤、プロト

ンポンプ阻害薬は、NSAIDs 潰瘍を予防することが系統的レビューで示されている 5)。し

たがって、膵癌による痛みのある患者においても、NSAIDsを投与する場合においては、

プロスタグランジン製剤、プロトンポンプ阻害薬のいずれかを使用することを推奨する。 

加えて、オピオイドの副作用のために増量できない場合には、オピオイドスイッチング

を行う。これについては、3件の系統的レビュー6-8)において、オピオイドの変更は鎮痛

効果の改善に有効な手段であることが結論づけられている。以上のことより、オピオイ

ドの副作用のために増量できない場合や、オピオイドの増量では十分な鎮痛が得られな

い場合には、オピオイドスイッチングを行うことを推奨する。 

さらに、膵癌では腫瘍の増大による消化管の通過障害、悪心・嘔吐などの消化器症状を

きたすことがある。このような場合には、オピオイドが確実に体内に取り入れられるよ

うに、経口剤から非経口剤への投与経路の変更を検討する。具体的には、持続静注・持
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続皮下注またはフェンタニル貼付剤、フェンタニル口腔粘膜吸収剤を用いる。 

 

② 鎮痛補助薬による疼痛治療  

非オピオイド鎮痛薬、オピオイドで十分な効果が得られない場合に、鎮痛補助薬が用い

られている。がん疼痛に対する鎮痛補助薬の知見は限られているものの、非がん疼痛に

ついては、比較的豊富な臨床研究により、鎮痛補助薬の有効性が示されている。したが

って、オピオイドを増量しても十分な鎮痛効果が得られない場合やオピオイドの耐性を

生じた可能性がある患者では、オピオイドとともに鎮痛補助薬の使用を検討することを

推奨する。使用にあたっては、専門家に相談し、効果と副作用を十分観察のうえ使用す

る。 

③ 神経ブロック 

膵癌による痛みに対して、腹腔神経叢ブロックと薬物療法の鎮痛効果を比較した無作為

化比較試験８件を含む系統的レビュー３件 9,10,11) がある。Yan らの系統的レビューで

は、対象患者は 302 例でブロック前の痛みの VASは 5.0 であった。腹腔神経叢ブロック

を受けた患者群では、薬物療法を受けた患者群に比較して、痛みの VAS の差は、2週間

後で-0.3、4週間後で-0.5、8週間後で-0.6 であった。オピオイド使用量は治療前平均

30 ㎎/日であったが、薬物療法単独の場合と比較して、2週目で 40㎎、4週目で 54㎎、

8 週目で 80 ㎎使用量が少なかった。便秘の発現率が低かったが、その他の副作用には

有意差は認められず、生存率にも有意差は認められなかった。QOLに関しては、それぞ

れの研究で異なる評価方法を用いていたため、共通して評価できなかった。著者らは、

腹腔神経叢ブロックには中等度の鎮痛効果があると結論した。 

一方、Ｚｈｏｎｇらの系統的レビューは、405 例の対象患者で検討している。それによ

ると腹腔神経叢ブロックを受けた患者群では、薬物療法を受けた患者群と比較して、４

週間後では有意な鎮痛効果が認められたものの、8 週間後では有意な鎮痛効果は認めら

れなかったとしている。 

以上より、腹腔神経叢ブロックは膵癌などによる上腹部の痛みを緩和するとともに、オ

ピオイド使用量を低下させる可能性があると考えられる。また、腹腔神経叢ブロックで

は、一過性の低血圧、起立性低血圧、下痢、アルコールによる酩酊、非常にまれに対麻

痺を生じることに留意する。 

したがって、本ガイドラインでは膵癌による上腹部痛に対して、神経ブロックを選択肢

のひとつとして行うことを提案する。 

このほかに膵癌などによる上腹部痛に対して有効と考えられる神経ブロックとして、腹

腔神経節ブロック 1２)、および硬膜外腔またはくも膜下腔へのオピオイドや局所麻酔薬

の持続投与がある。 

 

委員会投票結果【合意率：（後日追加）】 
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① 非オピオイド鎮痛薬、オピオイド鎮痛薬による疼痛治療を行うことを推奨する。 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

89％ 11％ 0％ 0％ 0％ 

 

② 許容できる範囲でオピオイド鎮痛薬を増量しても十分に鎮痛が得られない場合に

は、鎮痛補助薬の併用を提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

9％ 89％ 0％ 0％ 3％ 

 

③ 腹腔神経ブロックを選択肢のひとつとして行うことを提案する 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

94％ 6％ 0％ 0％ 0％ 

 

 

明日への提言 

痛みは膵癌患者の主要な症状であり、進行がんでは 80-90%の患者が中等度から高度の

痛みを経験することが報告されている 13)。したがって、膵癌患者では、疼痛緩和が重要

な課題となる。膵癌を含めたがん疼痛は、WHO方式がん疼痛治療法にしたがって適切に

複合的な疼痛治療を行えば、70-80%以上の患者で疼痛緩和が得られると報告されている。

膵癌においても、積極的で適切な疼痛治療が望まれる。 
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SSp3 膵癌術後患者に対して、運動療法を行うことは推奨されるか？  

  

ステートメント  

膵癌術後患者に対して、運動療法を行うことを提案する。  

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）]  

  

解説  

American Cancer Society (ACS）および American College of Sports Medicine (ACSM）

のガイドラインや我が国の 2013 年がんのリハビリテーションガイドライン（日本リハ

ビリテーション医学会）においては、いずれも、がん治療中・後の運動を実施する際に

は特別のリスク管理を要するが、運動の実施は安全であり、体力・筋力・QOL、疲労の

改善に有効である、と総括されている。しかし、臨床研究で対象となっているがん種は、

乳がん・前立腺がん・血液がんが大部分を占めており、膵癌についての運動療法の効果

に関してはまだ十分なエビデンスが得られていないのが現状である。  

そこで、CQを「膵癌術後患者に対して、運動療法を行うことは推奨されるか？」とし、

膵癌患者を対象に、術後の運動療法の有用性について検討することとした。  

 文献検索に関しては、一次スクリーニングにて，膵癌患者に対する運動療法に関連の

ある論文を 8 件抽出し，二次スクリーニングで内容が適切でない文献を除去し，1 件 1）

を採用した。  

Yeoら 1）は、膵癌・乳頭部癌術後患者 102 名を対象に、介入群（自宅で専門スタッフの

監視なしで行う運動療法）と対照群（通常のケア）に無作為に割付け、介入群では、退

院前に医療職がパンフレットで運動療法（早足での散歩、20 分から 40分へ毎月時間を

延長）の内容を指導し、月 1回の電話でのカウンセリングを実施、運動として毎日の散

歩（20 分から 40分へ徐々に増やす）を 3か月間行い、運動記録を記載した。  

身体機能の改善（重要性 9）に関しては、退院後 3-6か月時点で、SF36 の下位項目であ

る PCS（身体的側面のスコア）が、介入群で有意に改善したが、筋力、運動耐容能など

身体機能の評価はなく、非直線性の問題があることから、エビデンスの強さは弱（C）

と判定した。QOLの改善（重要性 7）に関しては、退院後 3-6か月時点で SF36 の下位項

目である PCS・MCS（精神的側面のスコア）が、介入群で有意に改善がみられたが、１論

文のみの結果であることから、エビデンスの強さは中（B）と判定した。有害事象の頻

度の減少（重要性 6）に関しては、退院後 3-6か月時点で、倦怠感（FACIT で評価）・疼

痛(VASで評価)が介入群で有意に改善したが、１論文のみの結果であることから、エビ

デンスの強さは弱（C）と判定した。一方、有害事象の頻度の増加（害）（重要性 6）に

関しては、退院後 3-6か月時点での有害事象は、介入群と対照群において有意差がなか

ったが、１論文のみの結果であり、統計学的解析も行われていないため、エビデンスの

強さは弱（C）と判定した。  
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 以上より、重大なアウトカムに対するエビデンスの強さは B（中）～C（弱）であった

ことから、全体的なエビデンスの強さは C（弱）とした。  

益としては、身体機能（筋力・運動耐容能）、QOLの改善、がん治療による有害事象の頻

度の減少が得られ、一方、害として、運動療法による有害事象の頻度は介入と対照群で

差を認めなかったことから、益と害のバランスは確実であると判断した。従って、術後

の運動療法は害が少なく益が大きい治療であるため、多くの患者が行うことを希望する

と考えられ、患者の価値観・希望に関しては、確実性は高く、多様性は低いといえる。  

がん患者に対してリハビリテーションを実施することで、「がん患者リハビリテーショ

ン料」の診療報酬算定が可能であるが入院中の実施が算定の要件であり、退院後の外来

での算定ができないため、通院して専門スタッフの指導のもとで行う監視下での運動療

法（Supervised-exercise)を医療機関において医療保険で実施することは現在の医療体

制では難しい。一方、自宅で専門スタッフの監視なしで行う運動療法（home-based 

exercise）は、運動療法のための通院は必要なく、患者のコスト負担は少なく実施でき

る。自宅での運動療法の手引書（パンフレット）を作成し、入院中にリハビリテーショ

ン科医やリハビリテーション専門職（理学療法士、作業療法士等）が指導を行う。ただ

し、自主トレーニング中心なため、月に 1回程度の外来通院時に実施状況を確認するな

どして、アドヒアランスに注意をする必要がある。  

  

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

3％  97％  0％  0％  0％  

  

明日への提言  

膵癌術後の運動療法の効果についてはまだ十分に認知されていない。一般化に向けた普

及活動が必要である。また、胸腹部手術の術前の専門的な呼吸リハビリテーションや運

動療法、いわゆる｢Prehabilitation｣の術後合併症予防や心肺機能の維持・改善に関す

る有効性が検証されつつあるので、次回の診療ガイドライン改訂の際には検討をすべき

である。  

  

引用文献  
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SSp4 進行膵癌患者に、アドバンス・ケア・プラニングを行うことは推奨され

るか？  

  

ステートメント  

進行膵癌患者に、アドバンス・ケア・プラニングを行うことを提案する。  

【推奨の強さ：弱い、ビデンスの確実性（強さ）：C（弱）】  

  

解説文 

アドバンス・ケア・プラニング（Advance Care Planning; ACP）とは、意思決定能力

を有する個人が、自分の価値観を確認し、重篤な疾患の意味や転帰について十分に考え、

今後の治療やケアについての目標や意向を明確にし、これらを家族や医療者と話し合う

ことができるようにすることである[1]。  

進行膵癌を有する 18歳以上の成人患者に対して、ACP を行うことが、ACPを行わない

こと・通常ケアに比べて、患者の意向に一致した終末期ケアの提供、QOLの向上、医師

との終末期についての話し合い（End-of-life discussions: EOLd）の実施、治療の意

向の表出、終末期の過度な医療の減少に繋がり、生存期間の短縮に繋がらないかどうか

を調べるために、系統的レビューを行った。進行膵癌患者のみを対象にした該当研究は

なかったため、対象を成人進行癌全体に広げたところ、無作為化比較試験 4件と観察研

究 8件が同定された。  

Epstein らは、腫瘍内科医 38 名、進行固形癌患者 265 名、患者の介護者 194 名を、

介入群（医師に対しては模擬患者を用いた個別化コミュニケーション研修、患者に対し

ては質問促進リスト（Question prompt list: QPL）とコミュニケーション指導）と対

照群に割り付ける無作為化比較試験を行った[2]。介入群で EOLd が有意に増加したが、

QOL、終末期の過度な医療、生存期間に群間差はみられなかった。本研究の二次解析も

行われ、進行固形癌患者 170名とその介護者において、介入群で予後に関する話題を含

む QPLに関連した話し合い（EOLd）が有意に増加した[3]。Claytonらは、緩和ケア医の

診察を受ける進行がん患者 174名を、QPL を用いる群と用いない群に無作為に割り付け

たところ、介入群で EOLd が有意に増加した[4]。また、Stein らは、転移癌がん患者 120

名を、介入群（ACPを含むパンフレットを渡し、心理士と面談して終末期における意思

決定や計画等を話し合う）と非介入群に割り付ける無作為化比較試験を行った[5]。介

入群で死亡前のより早期の段階で do-not-resuscitate (DNR)指示が見られたが、DNR

の指示の頻度や Intention-to-treat 解析を行ったところ院内死亡率（終末期の過度な

医療）に有意差はなかった。  

観察研究としては、転移癌患者と家族を対象に、EOLd があった群となかった群のア

ウトカムを比較した米国の多施設前向きコホート研究が 5 件同定された。患者・家族

322組において、研究開始前に EOLd があった群では、なかった群に比べて、終末期の過
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度な医療（死亡前 1 週間の集中治療室入院、人工呼吸、心肺蘇生、化学療法、経管栄養）

が有意に少なかったが、傾向スコアで群間の補正を行ったところ、生存期間に群間差を

みとめなかった[6]。人種を問わず転移癌患者 325 名において、EOLdがあった群では意

向に一致した終末期ケアを受けた患者が有意に多かった[7]。白人と黒人の転移癌患者

では、EOLd があった群では、意向に一致した終末期ケアが多く、終末期の過度な医療が

少なかった[8,9]。また、白人のみを対象にした場合、EOLdがあった群で生存期間が有

意に短かったが、本研究では EOLd の有無で傾向スコアによる補正が行われなかった

（Mack）。白人とラテン系米国人の転移癌患者 292 名において、EOLdがあった群では終

末期の過度な医療を受けた患者がみられなかった[10]。  

Mackらは、転移性肺癌あるいは結腸直腸癌患者 1231 名を対象にした別の前向き観察

研究を行った[11]。EOLdがあった群では、なかった群に比べて、終末期の過度な医療が

有意に減少した。Zakhour らは、婦人科癌で死亡した患者 136 名を対象に後方視的研究

を行った[12]。死亡の 30 日以上前に EOLd（ACP についての話し合いの記載）があった

群は、なかった群に比べて、終末期の過度な医療が有意に少なく、全生存期間に群間差

は見られなかった。また、Temelらは、治癒不能な肺癌患者 100名の腫瘍内科医を対象

に、外来受診時に Code status について話すように Email で連絡する（Email prompt）

介入を導入した[13]。一年間観察し、導入前の Historical control100 名と比較したと

ころ、導入後の患者では外来カルテへの Code status の記載が有意に増加した。  

以上より、臨床的な益（患者の意向に一致した終末期ケアの提供、医師との終末期に

ついての話し合いの増加、終末期の過度な医療の減少）が示唆されたが、明らかな害（生

存期間の短縮）は示されなかった。しなしながら、これらの進行癌患者を対象とした研

究では、進行膵癌患者の数は少なく、また日本人を対象としていないことから、直接性

に問題がある。また、介入の異質性が高く、介入者や評価者の盲検化がなされていない

あるいは不明などのバイアスがあり、エビデンスレベルは弱いと考えられた。  

ACP は患者の価値観や心の準備、希望に基づいて進めていくことが肝要である。ACP

に対する患者・家族の意向は、意思決定に対する意向や経験、困難な状況に対する対処

方法、病状・予後に対する認識、また病状・治療の状態などにより異なると考えられる。

したがって、一律のタイミングで一律の内容の ACP を行うのではなく、個々の患者・家

族の価値観や、意向・目標・希望に沿って、いつ・どのように ACP を行っていくか検討

することが望ましい。  

以上より、進行膵癌患者に、ACP を行うことを提案する。ACP で行うことの具体例と

しては、以下が上げられる。患者がこれからの生活や医療を受けるにあたって大切にし

ていきたいこと、医療者に知っておいてほしいことがあるかを確認する。患者にこれか

らの治療・ケアについて話し合う心の準備があると考えられれば治療・ケアについて（抗

がん治療が限られてきた時に抗がん治療の継続を希望するか・症状緩和を優先するか、

予測される余命をどの程度知りたいか、通院が困難になってきた時にどこで過ごしたい
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か、人生の最終段階に受けたい医療・受けたくない医療はあるか）の希望・意向・目標

について話し合う。医師、看護師、臨床心理士、医療ソーシャルワーカーなど多職種の

医療者が協働しながら、患者・家族（あるいは患者の信頼している人）の意向に沿って

話し合っていくことが望ましい。  

  

【合意率】 

委員会投票結果  

行うことを推奨す

る（強い推奨）  

行うことを提案す

る（弱い推奨）  

行わないことを提

案する（弱い推奨）  

行わないことを推

奨する（強い推奨）  

推奨な

し  

0％  97％  6％  0％  3％  

 

明日への提言  

今回同定された文献は全て西洋諸国からのものだった。日本では、患者個人の自律性や

自己決定権だけでなく家族も含めた関係性の中での意思決定を重んじる文化や、必ずし

も明確に話し合わなくても察し合う文化がある。今後は、日本の文化にあった、患者・

家族の個別性を重んじた ACPの開発と有効性の検証が必要である。また、国や諸学会か

ら ACP関連のガイドラインが出されており、全国の自治体でも ACP の取り組みが盛んに

なっていることを鑑みると、膵癌診療の現場においても ACP を普及していくことが望ま

しいと考えられる。  
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SSp5 FOLFIRINOX 療法、GEM+nabPTX 療法の末梢神経障害に対して、プレガバ

リン、デュロキセチンは推奨されるか？ 

 

ステートメント 

① FOLFIRINOX 療法、GEM+nab-PTX 療法の末梢神経障害に対して、デュロキセチンの使

用を提案する。 

[推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：C（弱）] 

 

② FOLFIRINOX 療法、GEM+nab-PTX 療法の末梢神経障害に対して、プレガバリンの使用

を考慮してもよい。 

 [推奨の強さ：弱い、エビデンスの確実性（強さ）：D（非常に弱い）] 

 

解説 

 FOLFIRINOX 療法および GEM+nab-PTX 療法は、局所進行切除不能膵癌に対して一次治

療で推奨されている標準化学療法である。これらのレジメンは良好な治療効果が得られ

る一方で末梢神経障害(chemotherapy-induced peripheral neuropathy：以下 CIPN)の

発現が問題となる。 先行研究における FOLFIRINOX 療法および GEM+nab-PTX 療法での

CIPNの発現率はそれぞれ 75％（国内第Ⅱ相試験）1)、17％（海外第Ⅲ相試験）2)（Grade3

以上）と高く、治療効果が得られているにも関わらず、やむを得ず減量や治療中止に至

ることもある。本邦ではがん薬物療法に伴う末梢神経障害マネジメントの手引き 2017

年版 3)において保険適応外となるがデュロキセチンが「2B（投与することの弱い提案、

効果があるという中等度のエビデンス）」として推奨されている。これまでにがん化学

療法におけるデュロキセチンや、神経障害性疼痛に適応を有するプレガバリンなどで症

状緩和を試みたいくつかの研究が実施されており、これらを対象に評価を行った。 

 

① デュロキセチンに関しては 1件の RCT（海外）および 1件のパイロット研究（国内）

を用いて評価 

をした。この RCT の対象患者はプラチナ系およびタキサン系のレジメンが混在してお

り、CIPN に伴う痛みのスコアの低下度を主要評価項目としている。全体としてはデュ

ロキセチン投与群では有意に(P=0.03) 低下を認めてはいるが 4)、投与された 88名のう

ち 12名(13.6%) において副作用による服薬中止に至っている。デュロキセチンの主な

副作用は悪心、傾眠、下痢などがすでに知られているが、この研究での投与量は初回

30mg/日で開始し、60mg/日に増量後に評価が行われている点も原因のひとつと考えられ

る。本邦では CIPN に対するデュロキセチンの使用は保険適応外であり、実臨床におい

て CIPN 緩和目的で使用する際に 60mg/日まで増量するケースは極めて希である。その

ため低用量かつ日本人における効果については不明である点に注意が必要である。更に
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この RCTでは層別解析が実施されている。プラチナ系抗がん薬では痛みの低下が統計学

的に確認された(MD 1.06: 0.48- 1.63)ものの、タキサン系ではその差はより小さかっ

た。(MD 0.19: -0.61- 0.98) 

一方パイロット研究では、タキサン系、オキサリプラチン等の抗がん薬による、しびれ

と痛みに対してデュロキセチンとビタミン B12 における服用開始 4 週間後の効果を

VAS(visual analog scale)で比較している。デュロキセチン群では痛みの低下が 30％

を超える割合が有意に高いことが確認されている 5)。ただしこの研究は両群併せて 34

例と少数例の検討であることに加え、対象患者にプレガバリンやオピオイド等しびれや

疼痛に効果が得られる薬剤が併用されていることに注意が必要である。 

 

したがって副作用への懸念やタキサン系に対する効果が不十分である可能性はあるが、

CIPN に対して RCT ではじめて効果が確認された点や患者からの希望が大きいことも想

定し、デュロキセチンの使用を提案することとした。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す

る（強い推奨） 

行うことを提案

する（弱い推奨） 

行わないことを提

案する（弱い推奨） 

行わないことを推

奨する（強い推奨） 

推奨

なし 

0％ 76％ 6％ 0％ 18％ 

 

 

② プレガバリンに関しては 1件の後ろ向き観察研究（国内）および 1件のパイロット

研究（海外）を用 

いて評価した。この観察研究では CIPN改善目的ですでにプレガバリンの他ビタミン B12、

牛車腎気丸、クロナゼパムなどが投与された患者 100 例を対象に検討されている。オキ

サリプラチン（47 例）、PTX（53 例）を含むレジメンが施行された患者を対象にプレガ

バリン投与の有無に分け、投与前後の CIPN を CTCAE(ver4.0)で評価している。オキサ

リプラチンに対しては症状改善が認められた(HR0.556 95%CI: 0.364-0.851)がタキサ

ン系では認められなかった(HR0.656 95%CI: 0.405-1.059)6)。またパイロット研究では

パクリタキセル投与予定患者 46 例を対象に、治療開始前にプレガバリン群とプラセボ

群に分け予防投与を行ったが、症状の改善効果は認められなかった 7)。 

よってプレガバリンに関しては少数例の後ろ向き観察研究でオキサリプラチンに対す

る効果が認められてはいるものの、推奨できるエビデンスとしては非常に弱く使用を考

慮してもよいとした。 

 

委員会投票結果 

行うことを推奨す 行うことを提案 行わないことを提 行わないことを推 推奨
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る（強い推奨） する（弱い推奨） 案する（弱い推奨） 奨する（強い推奨） なし 

0％ 62％ 6％ 0％ 32％ 

 

明日への提言 

CIPN は治療継続の妨げとなることもあり、適切な支持療法の開発が望まれる。しかし

ながらデュロキセチン、プレガバリンともに日本人におけるエビデンスは不十分であり、

これらを含む薬剤の効果を検証するとともにリスク因子解析などもすすめていく必要

があると考える。 
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