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膵癌と腫瘤形成性膵炎の鑑別における腫瘍

マーカーの経時的測定の意義

大阪市立大学医学部第 1外科

出下 好 人  鄭   容 錫  横 松 秀 明  仲 田 文 造

澤田 鉄 二  金 銅 康 之  金   光 司  曽 和 融 生

腫瘤形成性膵炎 (tulnor_fOming pancreadtも:TFP)は 各種画像診断を用いても解癌との鑑別が

困難なことが多い。今回,両 者の鑑別診断における腫瘍マーカーの意義について検討した。対象は,

膵癌82例,慢 性際炎46421(TFP 194/11)であった。SPan‐1抗原,CA19‐9,DU‐PAN‐2,CEAの 陳癌に

おける陽性率はそれぞれ93.0%,85.4%,63,0%,63.8%で ,慢 性際炎における偽陽性率はそれぞれ

28.0%,42.9%,11.1%,20,0%,TFPに おいてはそれぞれ368%,50.0%,200%,25.0%で あっ

た。次に TFPと 際癌の鑑別における正診率は SPan‐1抗原 :86.7%,CA19‐91781%,DU‐ PAN‐2i

667%,CEA t66.7%と SPan‐1抗原および CA19‐9が高かった。また SPan‐1抗原,CA19,9,CEAの

値を初診時および約 1か月後に測定すると膵癌症例では上昇傾向を示すのに対し,TFP症 例では上昇

傾向は示さず, これらの経時的な測定の有用性が示唆された。
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絡  言

腫瘤形成性膵 炎 (tumOr‐forming pancreaStisi

TFP)は 慢性膵炎の一病期で限局した硬結,腫 瘤を形

成した病態と理解されている1)。しかし,こ の TFPは

各種画像診断を用いても際癌との鑑別が困難なことが

多く,膵 癌と診断して拡大手術を施行されたpllも多 く

存在する。このような過誤をなくすためにも,術 前に

種々の検査を組合せ,診 断率を向上させることが重要

である。今回,膵 癌の診断に有用とされている各種腫

瘍マーカーの血中値を測定し,膵 癌と腫瘤形成性際炎

の鑑別診断における意義について検討を行った。

対象と方法

対象は,昭 和61年4月 より平成 3年 5月 までの教室

および関連施設での膵癌82例,慢 性解炎46例(TFP 19

例を含む)の計128例である。今回,測 定した腫瘍マー

カークD測定わ質とcut oFイ直ヤよ, carbohydrate antigen

19‐9(CA19‐9,Centocore社 製 RIA i 37U/ml),SPan_

1抗原(DAINABOT社 製 RIA i 30U/ml),DU,PAN‐

2(Kyowa Attedexを 上製 EIA 1 150U/ml)carcinOem‐

bryoic antigen(CEA, DAINABOT社 製 RIA:2.5
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ng/ml)で ,それぞれの抗原値を初診時および経時的に

測定し検討を加えた。

成  績

1)際 癌症例における各抗原値

膵癌82症例における各腫瘍マーカーの血中値につい

て検討 した (Fig.1).各 腫瘍 マーカーの陽性率は

SPan‐1抗原 :93,0%,CA19‐ 9:85.4%,DU‐ PAN‐2:

63.0%,CEA:63.8%で ,SPan_1抗原が最も高かった。

Fig。 l Serum ievels of various tumOr markers in

patients、vith pancreatic cancer
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2)慢 性膵炎症例における各抗原値

TFPを 除 く慢性際炎27症4/1における各腫瘍マー

カーの血中値について検討した(Fig,2).各腫瘍マー

カーの偽 陽 性 率 は,DU‐ PAN‐2:11.1%,CEA:

20.0%,SPan_1抗原 128.0%,CA19‐9:429%の 順に

高値を示した。CA19.9の偽陽性率は最も高く,抗 原値

も21.4%(3/14)が 90U/mlを 超えた。一方,SPan,1

抗原は 7例 の偽陽性を認めたが,そ の うち 5例 は

30～40U/mlの 値 で最 も高いもので も54.8U/mlで

あった。また各腫瘍マーカーの抗原値の平均は CA19‐

9:40.3±49.6U/ml,SPan_1抗原 :15.8±17.lU/ml,

CEA i3.1± 4.5ng/ml, DU、 PAN‐ 2:526± 83.3U/

mlで あった。

3)TFPに おける各抗原値

Fig。 2 Serum levels Of variOus tumOr markers in

patients、vith chrOnic pancreatitis

33(1223)

TFP 19症 例における各腫瘍マーカーの血中値につ

いて検討した(Fig.3).各腫瘍マーカーの偽陽性率は,

DU‐PAN‐2:200%,CEA 125,0%,SPan_1抗 原 !

36.8%,CA19・9:500%と 各抗原値とも腫瘤を形成し

ない慢性膵炎に比べ,少 し高い値を示したが,そ の順

位は同じであった。また,CA19‐9では27.8%(5/18)

が90U/ml.超 えたのに対し,SPan‐1抗原の偽陽性 7421

のうち 4例 が40U/ml以 下であり,こ の傾向は慢性膵

炎と同じであった。また各抗原値の平均は CA19‐9:

4 3 . 9 ±3 5 . 5 U / m l , S P a n _ 1 抗原 : 2 2 . 8 ±2 0 . 7 U / m l ,

CFA i3.1± 4.2ng/ml, DU,PAN‐ 2:85.0± 123.4U/

mlで あった。

4)膵 癌とTFPの 鑑別における正診率の検討

膵癌 とTFPの 鑑別における正診率を検討 した

(Table l)。sPan_1抗原が,867%と 最も高く,CA19‐

9!781%,CEA:667%,DU‐ PAN・2i66.7%の llkで

あった。

5)膵 癌とTFPの 腫瘤径別検討

膵癌とTFP症 例で腫瘤径別に各抗原値の検討を

行った(Fig。4,5).膵 癌の大きさは膵癌取扱い規約に

準じ,Tェ～T4で表し,TFPを それに相当する大きさで

表した。膵癌 Tl症Fljおよび6.lcm以 上のTFP症 例は

それぞれ 1例 しかなく比較検討できなかったが,膵 癌

T2～ T4の各抗原値の平均は,SPan‐ 1抗原では,T2:

89.1:52.8U/ml, T3:3446± 414.7U/ml, T4:

6637± 380.7U/ml, CA19‐ 9では,T2i309.8± 383.9

U/ml, T3:5,4758± 12,694.9U/ml, T4:

118,115,7±302,415.8U/ml, DU‐ PAN‐2で は, T2:

590.4±714.2U/ml, T3:256.2± 335.lU/ml, T4!

6 6 3 . 7 ±3 8 0 . 7 U / m l , C E A では, T 2 : 2 . 5 2 ±0 . 9 n g / m l ,

T319・ 58± 7.72ng/ml, T4:8,7± 14.4ng/mlと

SPan‐1抗原,CA19,9値は腫瘤径の増大とともに高値

を示し,その傾向はDU―PAN‐2,CEAに 比べて強くみ

られた。一方,TFP症 例における各抗原値の平均は,

SPan-1抗原では,0～ 2cm i21.0±0.9U/ml,2.1～4

Table l  Accuracy  Of direrential  diagnosis

bet覇′een pancreatic cancer and TFP

Ｔｕｍ。

ｍａｒｋｅ
SPan-1 CA19-9 DU PヽAN 2 CEA

Cut oft 30U/m2 37U/m2 150U/m2 2 5ng/m2

(%)
867 667

SPan-1

CA19-9

DU― PAN-2

CEA

Fig. 3 Serum levels of various tumor markers
patients with TFP
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m l , C E A では, 0 ～2 c m ■. 3 3 ±0 . 2 n g / m l , 2 . 1 ～4

cm Ⅲl.65±1.lng/中1, 4,1～6cm:7.08± 5.8ng/ml

と血中SPan‐1抗原,CA19‐9値は腫瘤径が増大しても

増加傾向はみられなかった。また,腫 瘤径別に両疾患

を比較すると, どの腫瘤径においても,各 抗原の平均

DU― PAN-2

CEA

cm,32.4± 47.5U/ml,4.1～ 6cm i 18.4±13.4U/ml,

CA19‐9では,0～2cm i 45.4±41.6U/ml,2.1～ 4cm i

109.3±210.3U/ml, 4.1～ 6cm i86.9± 81,2U/ml,

DU‐PAN‐2では, 0～2cm i27.5±7.5U/ml, 2.1～ 4

cm:31.7± 11.9U/ml, 4.1～6cm i 251.9±143.lU/

Fig. 4 Serum levels of various tumor markers related to tumor size in patients

with pancreatic cancer
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Fig. 5 Serum levels of various tumor markers relatd to tumor size in patients

with TFP
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Fig. 6 serial determination (A) and the ratio of change (B) in the serum levels
of various tumor markers in patients with pancreatic cancer
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値に明らかな差を認めた。

6)各 抗原値の経時的変化の推移

TFPと 膵癌症例で各抗原値の経時的な推移を手術

非施行症pllぉょび術前症例にて検討した(Fig.6,7).

CA19-9

DU―PAN-2

術前症例における測定は初診時に 1回 目の測定を行

い,各 種画像診断が終了した約 1か 月後の時点で 2回

目の測定を行った.膵 癌症例においては 1回 目の抗原

値が比較的低 く,TFPと の鑑別が困難な症例について
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検討した。膵癌症例の SPan‐1抗原および CA19‐9値は

14/1を除き,す べて上昇傾向を示した。この 1例 は高

分化管状腺癌で Stage IIであった。CEAは 全例上昇

傾向を認めたが,その上昇率は SPan・1抗原,CA19‐9に

比べ低かった。DU‐PAN‐2では,ほ とんど上昇傾向は

認められず,低下するものもあった。一方,TFPで は,

各抗原値とも前値にかかわらず 1か 月以上経っても上

昇傾向は示さず,cut o釘値を超えているものには下降

傾向を示すものも認められた。

考  察

近年,各 種画像診断の進歩により,小 さな陣の腫瘤

性病変が発見されるようになり, これに伴い,際 癌と

の鑑別診断が困難な症例も増えてきた。際襲胞の診断

は超音波,CTな どの画像診断により,か なり容易と

なったが,腫 瘤形成性際炎との鑑別は各種画像診断を

用いても困難な場合が多い。腫瘤形成性陣炎は,慢 性

膵炎において,限 局した硬結,腫 瘤を形成した病態と

理解され1),腫瘤による胃の圧排,外 分泌機能障害,胆

道狭窄,十 二指腸通過障害などがなければ手術適応は

ない。よって治療方針が全く異なる陣癌とTFPの 鑑

別は極めて重要である.鑑別診断には超音波,CT検 査

などの画像診断検査も行われているが,今 回われわれ

は膵癌の腫瘍マーカーとして臨床応用されている消化

器癌関連抗原,CA19‐9,SPan,1抗 原,DU‐PAN‐2およ

び CEAを 用い,鑑 別診断における有用性について検

討した。

種々の腫瘍 マーカーの解 癌 にお け る陽性 率 は

CA19‐ 9:72.7～ 91%2)～ 7), sPan‐ 1抗 原 i

81,9～936%8)～ 10), DU‐PAN‐ 2:50～ 68%11)～13),

CEA i46～ 50%e)1つで同一マーカーでも報告者によっ

て程度の差がみられる。これは対象症4/1のStageが 大

きく影響していると考えられるが,同 一報告における

各腫瘍 マーカーの比較では,ど の報告において も

SPan・1抗原の陽性率が最も高く,CA‐19‐9がこれに次

いでいた。今回の検討においても,同 様の結果であっ

た。慢性膵炎における各腫瘍マーカーの偽陽性率は,

CA19‐9141～ 34.7%3)4)13)15),sPan・1抗 原 i

10.0～28.0%ゆ 1°)13), cEA:13.0～ 20.0%13)16), DU‐

PAN‐2111.8～ 180%1の 1め1。と報告されているが,今

回 の検 討 で は, C A 1 9 ‐9 : 3 3 3 % , S P a n ‐1 抗原 i

25.0%,CEA 121.4%,DU‐ PAN‐ 21111%と ,CA19,

9が最も高かった。一方,TFPに おける腫瘍マーカーの

偽陽性率はほとんど報告されておらず,今 回の検討で

は C A 1 9 ‐9 : 4 6 7 % , S P a n ‐1 抗原 : 3 1 . 3 % , C E A :

28.6%,DU‐ PAN‐21200%と 各腫瘍マーカーとも慢

性陳炎に比べ,63～ 134%の 増加を認めたが,そ の順

位に変化はなかった。また各抗原値の平均を比較して

もCEAを 除いて全例,TFPの ほうが高い傾向を示し

た。TFPが より高い偽陽性率を示した原因は明らかで

はないが,TFPに おいては腫瘤形成に起因する何らか

の機序によって,腫 瘤を形成しない慢性膵炎より,膵

組織からの各腫瘍マーカーの血中逸脱が元進している

ものと考えられる。

今回の検討における際癌とTFPの 鑑別における通

常の cut Or値 での正診率は SPan‐1抗原,次 いで

CA19・9が高かったが,今 後これらの腫瘍マーカーの

cut or値を変更することにより,さ らに正診率を向上

させることが可能と考えられる
1い
。以上より腫瘍マー

カーの測定で膵癌 とTFPを 鑑別するには SPan‐1抗

原,次 いで CA19‐9ば有用であると考えられた。

現在,腫 瘍マーカーは癌の存在診断として利用され

ている他,経 時的測定を行うことにより,癌 治療のモ

ニターとしても利用されている。しかし経時的淑J定の

癌治療前の診断における意義については現在までほと

んど論じられていない.そ こで,腫 瘍マーカーの抗原

値を経時的に測定することによって際癌とTFPの 鑑

別を試みた。癌治療後のモニターとして利用する場合

は,か なり長期間の経時的測定が可能であるが,治 療

前,特 に術前の期間は初診時から術前値までと限られ

ており,そ の期間は約 1か 月前後である。この期間に

おいても解癌の SPan‐1抗原,CA19‐9値は 1421を除き,

上昇傾向を示し,TFPで は cut or値以下で変化がな

いか,も しくは下降傾向を示した。また CEAも SPan―

1抗原,CA19‐9ほど著明な差はなかったものの,同様の

傾向がみられた。このことより初診時と術前検査終了

後の 2点 で腫瘍マーカー(SPan‐1抗原,CA19‐9,Cこも

の測定は膵癌 とTFPの 鑑別診断に有用であることが

示唆された。今回,各 抗原値の預け定法として radio im‐

munoassay(RIA)法 や enzymeimmunoassay(EIA)

法を用いたが, これらにより短期間における微妙な変

化もとらえることが可能となり,そ の感度の良さを示

唆するものである。また, このことによって, より客

観的な判断が可能であり,各 種画像診断とは質的に異

なる診断上の意義があると考えられた。

以上,膵 癌と腫瘤形成性際炎の鑑別診断における腫

瘍マーカー測定の有用性について述べたが,実 際,臨

床において鑑別診断を行う場合は,腫 瘍マーカーの測

定だけでなく,で きる限り有用な検査を組み合わせて

腫瘍マーカーの経時的損」定の意義 日消外会誌 25巻  5号
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総合的に半」定 し,診 断率を向上 させることが大切であ

ろ う。腫瘍マーカーの経時的測定は, この診断率を向

上 させるための新 しい手段 とな りうると考えられた。
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Significance of Serial Determination of Tumor Marker with Reference to the
Differential Diagnosis between Pancreatic Cancer and

Tumor Forming Pancreatitis

Yoshito Yamashita, Young-Suk Chung, Hideaki Yokomatsu, Bunzo Nakata, Tetsuzi Sawada,
Yasuyuki Kondoh, Koji Kim and Michio Sowa

First Department of Surgery, Osaka City University Medical School

The differential diagnosis between pancreatic cancer and tumor-forming pancreatitis (TFP) by various graphic
examinations is difficult. We determined the significance of tumor markers with reference to the differential
diagnosis between these two diseases. The subjects were 82 patients with pancreatic cancer and 46 patients with
chronic pancreatitis (including 19 with TFP). Positive ratios in patients with pancreatic cancer were SPan-l
antigen, 93%, CA19-9,85.4%, CEA,63.8% and DU-PAN-2,63.0%. On the other hand, false positive ratios in patients
with chronic pancreatitis were CA19-9,42.9%, SPan-l antigen,28.0%, CEA,20.0% and DU-PAN-2, 11.1% and those
in patients with TFP were CA19-9, 50.0%, SPan-l antigen,36.8%, CEA,25.0% and DU-PAN-2,20.0%. The diagnostic
accuracy of differential diagnosis between pancreatic cancer and TFP was SPan-l antigen,86.7%, CA19-9, 78.1%,
DU-PAN-2, 66.7% and CEA,66.7%. Serial determination of serum levels of SPan-l antigen, CA19-9 and CEA showed
an increase in patients with pancreatic cancer but not in those with TFP. The results show that serum SPan-l
antigen, CA19-9 and CEA determination seems to be able to discriminate between pancreatic cancer and TFP.
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