
膵癌は発見時にはすでに高度進行例が多く予後不良な

疾患である。１９９４年３月から２００２年２月までの間に，当

科で経験した Stage�b膵癌４９例を対象とし，これらの
症例の生存期間を，患者因子として年齢，性別，腫瘍因

子として肝転移，腹膜播種，遠隔転移，治療因子として

全身化学療法，術中照射を含む放射線療法，肝転移巣へ

の治療，外科的切除に分けて検討し Stage�b膵癌の治
療方針について考察した。１年生存率は０％で，５０％生

存期間は１５０日だった。予後規定因子は腫瘍因子として

肝転移，腹膜播種，治療因子として肝転移巣への治療だっ

た。Somatostatin analogを使った全身化学療法は予後

を改善しなかった。肝転移のある症例では，肝転移巣へ

の治療のみが予後規定因子だった。Stage�b膵癌の治
療方針としては，肝転移のない症例には gemcitabineや

５FUを使った全身化学療法を，肝転移のある症例には

肝動注療法など肝転移巣への積極的な加療が予後改善に

よいと考えられた。

浸潤性膵管癌は極めて予後不良な疾患のひとつとされ

ている。膵癌と診断された段階で切除可能な症例は，全

体の１０～１５％で，切除できた場合の術後平均生存期間は

１０ケ月で５年生存率は１７～２４％である１）。局所進行や遠

隔転移のある症例での平均生存期間は１７５日で，１年生

存率は１３．５％である２）。今回我々は治癒切除が不可能な

Stage IVb膵癌症例の予後規定因子について検討し，そ

の治療法について考察した。

対象と方法

対象は１９９４年３月から２００２年２月までの間に，当科で

経験した膵癌６５症例のうち，Stage�b４９症例である。
これらの症例の生存期間を，患者因子として年齢，性別，

腫瘍因子として肝転移，腹膜播種，遠隔転移，治療因子

として全身化学療法，術中照射を含む放射線療法，肝転

移巣への治療，外科的切除に分けて検討した。年齢は３６

歳から８１歳（平均６２．５歳），男女比は２７：２２であった。

開腹術症例では肝転移，腹膜播種を術中に確認し，非開

腹術症例では画像診断で確認した。遠隔転移も画像診断

で確認した。全身化学療法は，５FUを中心としたもの

（５FU２００～５００�／day p.o，あるいは５FU２００～３５０�／

day p.o＋CDDP５～１０�／week d.i.v.）と，Kikutsujiら３）

の報告をもとにした somatostatin analogを中心とした

もの（sandstatin１００µg／day＋tamoxifen２０�／day）に分

けて行った。放射線療法は，術中照射（２４～２５Gy）を

９例に，術後体外照射（５０～５０．４Gy）を６例に行った。

両者の併用例は１例だった。原発巣を外科的切除した症

例は１３例だった。術式別では，膵頭十二指腸切除術１例，

幽門輪温存膵頭十二指腸切除術３例，膵全摘術１例，膵

体尾部切除術８例だった。統計学的検討は，累積生存率

を Kaplan-Meier法で算出した。検定は単変量解析に

Logrank testを，多変量解析に Cox’s proportional haz-

ards modelを用いた。いずれも p＜０．０５を統計学的有意

差ありと判定した。

結 果

手術的進行度別では，当科で経験した６５症例のうち

Stage� ０例（０％），Stage� １例（１．５％），Stage

� ３例（４．６％），Stage�a１２例（１８．５％），Stage�b
４９例（７５．４％）と Stage�b症例が全体の４分の３を占
めていた（表１）。

原 著

当科における Stage�b膵癌の治療成績

宮 本 英 典， 栗 田 信 浩， 三 宅 秀 則， 藤 井 正 彦， 佐々木 克 哉，
高 木 敏 秀， 鷹 村 和 人， 森 根 裕 二， 居 村 暁， 田 代 征 記
徳島大学医学部器官病態修復医学講座臓器病態外科学分野

（平成１５年１月１４日受付）

（平成１５年１月２９日受理）

四国医誌 ５９巻１‐２号 ３０～３４ APRIL２５，２００３（平１５）３０

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Tokushima University Institutional Repository

https://core.ac.uk/display/197208305?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


� 累積生存率

Stage�b膵癌４９例の１年生存率は０％で，５０％生存
期間は１５０日だった。Stage�aまでの膵癌１６例の１年生
存率３８％，５０％生存期間は３０７日と比較すると有意に短

かった（図１）。生存率に関与する因子として，患者因

子，腫瘍因子，治療因子についておのおの単変量解析を

行ったが有意な予後規定因子はなかった（表２）。

� 予後規定因子

全４９例の累積生存率に関与する全因子を Cox’s pro-

portional hazards modelにあてはめて多変量解析を行っ

た。腫瘍因子の肝転移，腹膜播種は有意な予後不良因子

だった。治療因子の肝転移巣への治療が予後改善因子

だった。しかし，今回の検討では全身化学療法は予後不

良因子となった（表２）。当科では Stage�b膵癌に対
しても積極的に原発巣の外科的切除を試みてきたとこ

ろ，５０％生存期間は切除群で１５４日，非切除群で１２２日

（p＝０．６：Logrank test）であり，Stage�b症例では
原発巣の切除を行っても有意な生存期間の延長は得られ

なかった（図２）。

� 肝転移のある症例の検討

Stage�b４９例の内，肝転移巣のある症例は３１例だっ
た。肝転移巣に対し肝動注，マイクロ波凝固術，ラジオ

派焼灼術，肝部分切除等の加療を行った治療群（n＝７）

と非治療群（n＝２４）での生存期間について検討した。

患者因子（年齢，性別），全身化学療法は予後規定因子

にならなかったが，肝転移巣への治療は単変量・多変量

解析ともに予後規定因子となった（表３）。

表１ 当科に紹介された膵癌患者の Stage別分類
（１９９４．３～２００２．２）

Stage No. of patients（%）

�
�
�
�a
�b

０（０．０）
１（１．５）
３（４．６）
１２（１８．５）
４９（７５．４） 図１ Stage�bと Stage�－�aで分けた生存曲線の比較

表２ Stage�b膵癌の予後解析

Univariate Multivariate

n Logrank relative risk ９５％CI p

年齢

性別

肝転移

腹膜播種

遠隔転移

放射線療法

全身化学療法

外科的切除

肝転移巣への加療

＜６３
＞＝６３
男
女
＋
－
＋
－
＋
－
＋
－
＋
－
＋
－
＋
－

２６
２３
２７
２２
３１
１８
１０
３８
４
４５
１５
３４
３２
１７
１３
３６
７
４２

０．１７３２

０．９３０８

０．１７２

０．４８９３

０．８２５８

０．２０６４

０．４５４７

０．４４２４

０．１８４７

０．８０８

０．５８６

０．３９７

０．３３７

０．５１８

１．７９７

０．３７５

１．１３１

４．４６６

０．３７０－１．７６５

０．２４２－１．４１７

０．１６０－０．９８４

０．１２１－０．９３９

０．１００－２．６８０

０．７１６－４．５０７

０．１４５－０．９６８

０．４７５－２．６９３

１．３７－１４．４８１

０．５９３

０．２３５３

０．０４６１

０．０３７５

０．４３２６

０．２１１６

０．０４２７

０．７８０９

０．０１２７
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� Somatostatin analog の効果の検討

Somatostatin analogを投与した症例は，無治療の症

例と比較して５０％生存期間の延長がなかった。さらに

５FUを中心とした化学療法を行った症例と比較すると

５０％生存期間が有意に短縮していた（p＜０．０５：Logrank

test）（図３）。

考 察

膵癌の早期診断は難しく，多くの症例は治癒切除不可

能である。当科で経験した膵癌６５例中，４９例は Stage�b
だった。膵癌の予後を改善するには，診断技術の向上に

より早期の膵癌を発見することと，現時点で多数を占め

る Stage�b症例の治療法が重要になってくると思われ
る。

今回の検討で，当科で経験した Stage�b症例の１年
生存率は０％で，５０％生存期間は１５０日と，生存率が低

かった。この原因として２つ考えられた。１つは，当科

では１９９５年４月から１９９７年１１月まで somatostatin analog

を中心とした全身化学療法を行ってきたことであった。

Somatostatin analogを投与した症例は，今回の検討で

無治療の症例と比較して５０％生存期間の延長がなく，さ

らに５FUを中心とした全身化学療法を行った症例と比

較すると５０％生存期間が有意に短縮していた。

Canobbioら４）やFriessら５）やRadererら６）も，somatostatin

analogの生存期間への有効性はなかったと報告してい

る。このため，１９９７年１２月以降，somatostatin analog

の投与は行わず，５FUを中心とした全身化学療法を

行ってきた。最近，Burrisら７）が進行膵癌に対する

gemcitabine投与が５FUと比較して症状緩和と生存期

間延長で有効だと報告した。このことから，現在では

gemcitabineを中心とした全身化学療法も行っている。

もう１つの原因として，肝転移に対する動注などの治療

が不十分だったことがあげられる。Hommaら８）は切除

不能進行膵癌に対する肝動注療法の有効性を示しており，

今回の検討でも肝転移巣への治療は予後の改善に有効で

あることが判明した。しかし，肝転移を有する症例は３１

例あったのに対し，加療したのは７例であった。このこ

図２ 膵切除の有無で分けた Stage�b膵癌患者の生存曲線の比較

表３ 肝転移のある Stage�b膵癌の予後解析

Univariate Multivariate

n Logrank relative risk ９５％CI p

年齢

性別

全身化学療法

肝転移巣への加療

＜６３
＞＝６３
M
F
＋
－
＋
－

１８
１３
１７
１４
２３
８
７
２４

０．０８５５

０．９４３８

０．８４８２

０．０２５３

０．４２２

１．０８８

０．５７３

４．０９

０．１５９－１．１２３

０．４３７－２．７０７

０．２１２－１．５４７

１．２５６－１３．３１８

０．０８４１

０．８５６７

０．２７１８

０．０１９４

図３ 全身化学療法を行った Stage�b膵癌患者の投薬別生存曲
線の比較
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とから，肝転移のある症例に対しては，胃十二指腸動脈

と右胃動脈を coilingし，総肝動脈内に動注用カテーテ

ル先を留置した肝動注療法を積極的に行っている。

今回 Stage�b症例に対し膵切除を１３例に，消化管吻
合術を１８例に行った。その内の７例と２例に術中照射を

行ったが，予後改善効果はなかった。根治度 A／B症例

に対しては，放射線補助療法が局所再発の頻度を下げ，

また，局所再発するまでの期間を有意に延長している９）。

しかし，根治度 C症例では照射療法を併用しても有意

な治療効果は得られておらず，予後改善を目的とした放

射線補助療法を行う場合は，組織学的癌遺残のないこと

が前提とされている９）。このことから，Stage�b症例
に対する放射線補助療法は，根治度を上げ生存期間の延

長を目的とするものではなく，疼痛緩和などの QOL向

上を目的に行うものであると考えられた。

進行膵癌に対する化学療法はいまだに確立されてない

が，治療成績の向上のために様々な試みがなされている。

今後，化学療法の中心となるであろう gemcitabineとの

biochemical modulationは，epirubicin，５FU，cisplatin，

taxane，interferon-αを用いた trialが報告されてい

る１０‐１２）。また，膵癌を含む epitherial cancerの約１／３

に発現しているといわれている epidermal growth fac-

tor receptor（EGFR）を標的としたmonoclonal antibody

（C２２５）と gemcitabineを併用する Phase� trialも現
在行われている１３）。

今回得られた結果を元に，現在当科では，Stage�b
膵癌に対して，肝転移のない症例には gemcitabineや

５FUを中心とした化学療法を，肝転移のある症例には

肝動注療法を積極的に行っており，今後も StageⅣb膵

癌症例の治療成績の向上に努めたいと思っている。

結 語

１．Stage�b膵癌の予後規定因子は腫瘍因子として肝
転移，腹膜播種，治療因子として肝転移巣への治療

であった。

２．肝転移のある症例では，全身化学療法の予後改善効

果はなく，肝転移巣への治療が有効であった。

３．Stage�b膵癌の全身化学療法として somatostatin
analogを使うことでの予後改善効果はなかった。
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Evaluation and treatment of Stage IVb pancreatic cancer

Hidenori Miyamoto, Nobuhiro Kurita, Hidenori Miyake, Masahiko Fujii, Katsuya Sasaki,

Toshihide Takagi, Kazuhito Takamura, Yuuji Morine, Satoru Imura and Seiki Tashiro
Department of Digestive and Pediatric Surgery, The University of Tokushima School of Medicine, Tokushima, Japan

SUMMARY

Pancreatic cancer is often detected in a far advanced stage and the prognosis is still

extremely poor. A clinicopathological study was made on 49 patients with Stage IVb pan-

creatic cancer treated at our department from March 1994 to February 2002. In this study,

patient factors (age and gender), tumor factors (hepatic metastasis, peritoneal dissemination,

and distant metastasis), and treatment factors (systemic chemotherapy, intra- and post-

operative radiotherapy, some treatments to hepatic metastasis, and surgical resection) were

examined, and the survival was evaluated statistically. Overall mean survival was 150 days

and the 1-year survival rate was 0%. With multivariate analysis, prognostic factors were

hepatic metastasis, peritoneal dissemination and some treatments to hepatic metastasis. In

advanced pancreatic cancer with hepatic metastasis, the prognostic factor was just some

treatments to hepatic metastasis. Systemic chemotherapy with somatostatin analog was

ineffective. At present we use either gemcitabine or 5FU in systemic chemotherapy for

Stage IVb pancreatic cancers without hepatic metastasis, and conduct hepatic arterial infu-

sion therapy for those with hepatic metastasis.

Key words : Stage IVb pancreatic cancer, prognostic factor, hepatic metastasis, treatment,

somatostatin analog
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