
はじめに

医療の進歩が目覚しい今日においても膵癌切除例の

5年生存率は 18.2％程度である1）．しかも，早期発見が

困難なため，切除率は 44.4％で多くは切除不能な高度

進行癌が大多数である1）．非切除例に対しては全身化

学療法や局所動注療法2），術中照射を含む放射線療法3）

などが施行されているが，その予後は依然として不良

である．今回我々は，切除不能進行膵癌経験症例を検

討し，切除不能因子別に治療方針を考察した．

対象と方法

対象は 1992 年 5 月から，2001 年 3 月までに教室で

経験した膵癌 144 症例のうち，切除不能進行膵癌 72

症例である．これらの症例の生存期間を，患者因子，

腫瘍因子，治療因子別に検討した．

患者因子としては，年齢，性別，入院時の栄養状態

として prognostic nutritional index（PNI）4），body

mass index（BMI）を検討した．年齢は 21 歳から 91

歳（平均 64.4 歳），男女比は 23：13 であった．これら

の症例では術前検査または開腹下において膵腫瘍が認

められ，多発性肝転移，癌性腹膜炎または局所高度進

行状態であったために非切除となった．開腹術を 29

症例に行っていた．

腫瘍因子については，肝転移，腹膜播種，遠隔転移

の有無を，開腹術については術中肉眼的に，非開腹例

についてはCT，MRI，Angiography などの画像検査結

果より診断した．

治療因子としては全身化学療法，肝動注療法，術中

照射を含む放射線療法について検討した．肝動注療法

は血管造影下に胃十二指腸動脈と右胃動脈を coiling

し，総肝動脈内にカテーテルを留置し，大腿動脈から

右鼠径部に皮下を這わせ，同部位にポートを留置した．

化学療法のレジメンは多様であるが，全身化学療法に

ついては，PMUE療法（シスプラチン，MMC，UFT，

エトポシド）6）を 17 例（平均 1.1 コース）に，5FU単独

投与を 14 例（平均投与量 4,711mg）に，5FUとシスプ

ラチンの併用例を 9例（平均投与量シスプラチン 65

mg，5FU 5,542mg）に，ゲムシタビン単独投与を 2例

（平均投与量 2g）に行った．肝動注療法に関しては 5

FUの持続投与が主体で，単独投与を 8例（平均投与量

3,850mg），シスプラチン併用を 6例（平均投与量シス

プラチン 86mg，5FU 3,825mg），Beger らの報告による

シスプラチン，ロイコボリン，ミトキサントロンの多

剤併用5）を 6 例（平均 1.5 コース）に行った．術中照射
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Table 1　Univariate and multivariate analysis of the patients of unresectable pancreatic 
cancer

MultivariateUnivariaten

P95% CIHazard rateLogrank

0.44030.412―1.4710.7780.420635＜ 65Age
37＞＝ 65

0.68070.479―1.6180.88 0.449946ManGender
26Woman

0.28590.726―2.9681.4670.610715＜ 40PNI
57＞＝ 40

0.75250.599―2.0341.1030.65729＜ 20BMI
40＞＝ 20

0.49530.681―2.2141.2280.428644HLocation
28B，T

0.00010.151―0.5420.2860.008536＋H
36－

0.15250.306―1.2030.6070.045515＋P
57－

0.31320.616―4.5361.6710.5673 7＋M
65－

0.001 1.706―8.1873.7380.001856＋RT
16－

0.26670.356―1.3300.6890.797936＋SCT
36－

0.17660.822―2.9031.5450.360321＋HAI
51－

PNI : prognositc nutritional index, BMI : body mass index, H : head, B : body, T : tail, H : hepatic 

metastasis, P : peritoneal dissemination, M : distant metastasis, RT : radiotherapy, SCT : systemic 

chemotherapy, HAI : hepatic arterial infusion therapy, HT : hyperthermia

は開腹下で，原発巣に 20～30Gy の照射を 11 例に行っ

た．また，体外照射は週 5回，1回 2から 3Gyを照射

し，総量は 50 から 60Gy を目標とし，52 例に施行した．

また，両者の併用例が 7例であった．

統計学的検討は，累積生存率はKaplan-Meier 法で

算出し，検定は単変量解析に Logrank test，多変量解析

にCox’s proportional hazards model を用いた．いず

れも危険率 p値 5％未満を統計学的有意差ありと判

定した．

結 果

（1）累積生存率

切除不能膵癌 72 例の累積生存率は，1年 13.5％，2

年 3.0％で，50％生存期間は 175 日であった（Fig. 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すると肝転移，

腹膜播種と放射線療法の 3つが有意な予後規定因子で

あった（Table 1）．

（2）予後規定因子

全 72 例の累積生存率に関与する全因子をCox’s

proportional hazards model にあてはめて多変量解析

すると，肝転移と放射線療法が予後規定因子と考えら

れた（Table 1，Fig. 2，Fig. 3）．放射線療法は，膵癌の疼

痛対策の目的で基本的に施行している（施行率 56�72，

Fig. 1 Kaplan-Meier plot of overall survival of pa-

tients with unresectable pancreatic cancer.（Mean

survival time：175 days, 1 year survival：13.5％, 2

year survival：3.0％, n＝72）
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Table 2　Univariate and multivariate analysis of prognostic factors of unresectable 
pancreatic cancer with hepatic metastases

MultivariateUnivariaten

P95% CIHazard rateLogrank

0.0386 1.111―50.7157.5060.0276 5＜ 40PNI
22＞＝ 40

0.71040.428―3.4721.2190.017 14＋HAI
16－

0.03980.058―0.9350.2320.189616＋SCT
14－

PNI : prognostic nutiritional index, HAI : hepatic arterial infusion therapy

SCT : systemic chemotherapy, CI : confidence interval

77.8％）．放射線療法施行症例を肝転移の有無別に分

け，おのおのについて検討した．

（3）肝転移を認めない症例の検討

放射線療法を用い，その間肝転移のない症例数は 26

例であった．これらの 50％生存期間は 275 日であっ

た．単変量解析による予後規定因子に有意なものは認

められず，多変量解析では全身化学療法が予後規定因

子と考えられた（p＝0.0170）．その 50％生存期間は非

施行例の 250 日に対し，施行例が 290 日であった．

（4）肝転移のある症例の検討

放射線療法を行った肝転移のある症例数は 30 例で

あった．50％生存期間は 140 日で前述した肝転移を認

めない症例と比較すると明らかに予後不良で，切除不

能膵癌症例の肝転移は予後を左右する重要な因子で

あった．生存期間に影響する因子は，単変量解析で PNI

（p＝0.0276）と肝動注療法（p＝0.0170）であった（Ta-

ble 2，Fig. 4a，Fig. 4b）．多変量解析では PNI が予後規

定因子として考えられた．全身化学療法はこの検討で

はかえって生存期間を短縮する因子となった．

考 察

膵癌の早期発見は難しく，大部分の膵癌は非切除例

である．教室でも過去 9年間に経験した膵癌 144 症例

のうち，50％にあたる 72 症例が非切除例であった．そ

の抗癌治療に関してはさまざまな方法がなされたが，

現在にいたるまで非切除例の治療方針が定められない

のが現状である．今回は膵癌非切除例の治療成績を検

Fig. 2 Kaplan-Meier plot of survival of patients with

or without radiotherapy. Solid line represents the

group with radiotherapy（MST：194 days, n＝56）.

Broken line represents the group without radio-

therapy（MST：139 days, n＝16）. P＝0.0018 by the
log rank method.

Fig. 3 Kaplan-Meier plot of survival of patients with

or without hepatic metastasis. Solid line represents

the group without hepatic metastasis（MST：247

days , n＝36）. Broken line represents the group

without hepatic metastasis（MST：140 days, n36）.

P＝0.0085 by the log rank method.
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Table 3　Strategies of unresectable pancreatic cancer

Radiotherapy for all cases : Local control and pain control

1．Without hepatic metastasis

Systemic chemotherapy : Prevention of peritoneal 

dissemination

2．With hepatic metastasis

PNI ＜ 40 : only supportive care

Hepatic arterial infusion therapy : Prevention of liver 

failure

討し，治療方針を立てることを目的とした．

全症例の検討で予後規定因子としては肝転移と放射

線療法が挙げられた．今回の検討では術中照射と体外

照射を含めて放射線療法とした．術中照射や体外照射

による放射線療法については，局所制御の意味はある

が，生存期間には関与しないとの報告がある7）8）．しか

し，我々の検討では，遠隔転移症例を含めた非切除例

では放射線療法が生存期間を延長する因子となった．

教室では非切除例に対する放射線療法は膵癌固有の疼

痛コントロールの目的からも患者の同意が得られたな

らば，全例行う方針としている．そこで，放射線治療

を行った症例のみ拾い上げ，肝転移の有無別に治療方

針の検討を行った．

肝転移のない群での死亡原因は半数が癌性腹膜炎で

ある．経過中生じた肝転移による肝不全死はわずか 2

例であった．初期には肝転移が高率に生じてくると予

想し，肝転移防止対策として予防的肝動注療法（5FU

単独持続投与またはシスプラチン少量投与の併用）を

おこなったが，肝動注を施行した 6例の 50％生存期間

が 116 日，施行しなかった 20 例のそれが 290 日と肝動

注施行により生存期間の延長が見られないことから，

その必要性は認められなかった．癌性腹膜炎を防ぐこ

とが生存期間延長の重要点であるが，これに関しては，

全身化学療法を行ってきたが，現在までのところ著効

例は得られていない．全身化学療法は多変量解析で有

意な因子として挙げられたものの，その生存期間から

は満足するべきものではない．動注療法を含め9），化学

放射線療法施行の報告については，遠隔転移を伴わな

い進行膵癌症例に対してはいくつか見られる10）～12）．

レジメンの検討などまだまだ課題は多いが，ゲムシタ

ビンのような膵癌に有効とされる抗癌剤が保険適応と

なり，今後も腹膜播種の防止策として全身化学療法を

行っていくつもりである（Talbe 3）．

肝転移のある症例では，50％生存期間が 157 日と短

く，その死亡原因も 30 例中 10 例が肝不全死，13 例が

癌性腹膜炎と肝転移のない症例に比較して肝不全死の

占める割合が高率であった．肝動注療法は，多変量解

析では予後規定因子とはならなかったが，5FU，ロイコ

ボリン，ミトキサントロン投与の症例では肝転移縮小

例も見られており，今後の症例の蓄積に期待したい．

また，ポートの皮下埋め込みは，外来通院治療も可能

Fig. 4a Kaplan-Meier plot of survival of patients

with hepatic metastasis whose PNI were under 40

or over 40. Solid line represents the group over 40

of PNI（MST：164 days, n＝22）. Broken line repre-

sents the group under 40 of PNI（MST：65 days, n

＝5）. P＝0.0276 by the log rank method.

Fig. 4b Kaplan-Meier plot of survival of patients

with hepatic metastasis who underwent HAI ther-

apy or not. Solid line represents the group with HAI

（MST：173 days, n＝14）. Broken line represents

the group without HAI（MST：128 days, n＝16）. P
＝0.0170 by the log rank method.
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であり，入院期間の短縮の点からも有用な治療法とな

る可能性がある．全身化学療法は前述のごとく癌性腹

膜炎予防への期待から行ってきたが，肝転移症例に対

しては有効ではなかった．入院時栄養評価の指標であ

る PNI が予後規定因子となっていることからも，遠隔

転移があり，全身状態不良の症例に抗癌治療を行うこ

とは，生存期間の点からもまた，QOLの点からも避け

なければならないと考えられた．

以上より膵癌非切除例の治療方針は基本的に放射線

療法を行い，肝転移の有無別に群分けをする．栄養状

態良好な肝転移症例には肝動注を行い，肝転移を認め

ない局所進行症例には全身化学療法を行うことを考え

ている．肝転移の抑制や癌性腹膜炎の予防は，切除例

の再発予防または再発時の治療にも応用できるが，予

後不良な疾患のため，生存期間だけでなくQOLにも

十分に配慮することが必要である．
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Evaluation of Inoperable Pancreatic Carcinoma Based on Tumor Metastasis

Yasuhiko Miura, Michio Ueda, Toru Kubota, Itaru Endo, Hitoshi Sekido,
Shinji Togo and Hiroshi Shimada

Department of Surgery-II, Yokohama City University, School of Medicine

Introduction：Many pancreatic cancers are detected only after they are far advanced, and thus show a
poor prognosis. Methods：We evaluated the survival of patients with inoperable pancreatic carcinoma, and
strategy treatment. Subjects were 72 persons with advanced inoperable pancreatic carcinoma selected from
among 144 examined at our department from May 1992 to March 2001. Patient factors（age, gender, and nutri-
tion）, tumor factors（hepatic metastasis, peritoneal dissemination, and distant metastasis）, and treatment（ra-
diotherapy, systemic chemotherapy, and hepatic arterial infusion therapy（HAI））were studied and survival
evaluated statistically. Results：Overall mean survival was 175 days and the 1-year survival ratio was 13.5％.
With multivariate analysis, prognostic factors were hepatic metastasis and radiotherapy. We therefore re-
evaluated 56 patients treated with radiotherapy. In the group with no hepatic metastasis whose mean sur-
vival was 247 days, the prognostic factor was systemic chemotherapy. In the group with hepatic metastasis,
mean survival was 140 days and the prognostic factor was the prognostic nutritional index（PNI）on admission.
HAI was also a significant factor, which prolonged survival time with univariate analysis. Conclusion：Radio-
therapy will be conducted for all inoperable pancreatic carcinomas. For the group with no hepatic metastasis,
systemic chemotherapy is effective and for the group with hepatic metastasis, HAI will be selected.
Key words：pancreatic cancer, radiotherapy, hepatic arterial infusion therapy
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