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はじめに：社会の高齢化に伴い急性膵炎患者も高齢化し，重症急性膵炎の平均年齢はこの 15
年で 10 歳増加している．これまでの高齢者急性膵炎に関する報告は，対象として軽・中等症を
多く含み，重症急性膵炎に焦点を絞った解析はみられない．今回，高齢者重症急性膵炎を検討
し，その特徴を明らかにした．方法：厚生労働省重症度判定基準による重症急性膵炎 137 例を
67 歳未満 105 例と 67 歳以上（高齢者群）32 例の 2群に分類し，重症度，血液検査成績，治療
内容，治療成績を比較解析した．さらに，高齢者群における経過の予知因子を検索した．結果：
高齢者重症急性膵炎は，女性，胆石性が多く，入院時重症度（Ranson，APACHE II，厚労省ス
コア）が高かった．入院時検査で有意差を認めた因子はBUN，Creatinine，PaO2，CRPであった．
リンパ球数は入院後 1～3週目に有意な減少を認めた．高齢者群では，持続血液濾過透析の施行
率が有意に高く，臓器障害併発率，死亡率が有意に高かった．高齢者群における経過予知因子
を検索すると，生命予後予知因子は血糖，Ca，感染併発予知因子は LDH，CRP，Ca，臓器障害
併発予知因子はCa，白血球数，IL-6，Base excess であった．高齢者群において入院時血清Ca
が 7.2mg�dl 未満の症例は，臓器障害併発率，死亡率が有意に高かった．結論：高齢者重症急性
膵炎は，臓器予備能が低いため臓器障害の併発が予後と関連しており，経過の予知因子として
入院時血清Caが有用であると考えられた．

背景と目的
急性膵炎は一般に中高年に好発し，高齢者では

比較的少ないとされている．しかし，社会の高齢
化に伴い，高齢者膵炎の治療に遭遇する機会が増
えている．実際，1988 年に実施された厚生労働省
（厚労省）全国調査によれば，急性膵炎患者の平均
年齢は 50.3 歳で男性は 40 歳代，女性は 60 歳代が
最も多く，また重症急性膵炎の平均年齢は 51.4
歳であったが１），これに対して，2003 年に実施され
た全国調査によれば，急性膵炎患者の平均年齢は
57.0 歳，男性は 50 歳代，女性は 70 歳代が最も多
く，さらに重症急性膵炎の平均年齢は 61.1 歳とな
り男女とも発症年齢の高齢化が認められている２）．

一方，1990 年に作成された厚労省重症度判定基準
には年齢因子が入っていなかったが，1995 年の厚
労省小川班の調査において 70 歳以上の致死率が
33％にのぼり，年齢の因子を加味したスコアのほ
うがより的確に予後を反映することが判明し３），重
症度判定基準項目②として追加された経緯があ
る．このような状況下，高齢者の急性膵炎の検討
を行うことは臨床上，極めて重要であると考えら
れる．しかし，これまでの高齢者急性膵炎に関す
る検討は，対象として軽・中等症を多く含んでお
り，重症急性膵炎に焦点を絞った解析はみられな
い．
そこで本研究では，高齢者重症急性膵炎の特徴

を明らかにするため自験例重症急性膵炎を 67 歳
未満と 67 歳以上（高齢者群）の 2群に分類して比
較検討を行い，さらに高齢者重症急性膵炎におけ
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Fig. 1 Comparison of etiology

る経過の予知因子を検索した．
対象と方法

対象は，1990 年から 2005 年までに当科におい
て経験した厚労省重症度判定基準による重症急性
膵炎 137 例である．まず，生命予後に関する年齢
の至適カットオフ値をROC曲線を用いて解析し
たところ 66.5 歳であった．そこで，67 歳未満重症
急性膵炎 105 例と 67 歳以上重症急性膵炎 32 例
（高齢者群）の 2群に分類し，両群間の比較検討を
行った．
検討①：67 歳以上重症急性膵炎と 67 歳未満重

症急性膵炎における年齢，性別，入院時重症度
（Ranson スコア，APACHE II スコア，厚労省スコ
ア），壊死性膵炎の頻度，入院時血液生化学検査成
績，末梢血リンパ球数の推移，特殊治療施行率（腹
膜灌流，持続血液濾過透析，蛋白分解酵素阻害薬・
抗菌薬持続動注療法，選択的消化管除菌，経腸栄
養），治療成績（経過中の臓器障害併発率，経過中
の感染併発率，膵臓に対する手術施行率，死亡率）
を比較解析した．
検討②：入院時血液生化学検査成績から 67 歳

以上重症急性膵炎における経過の予知因子（生命
予後，感染併発，臓器障害併発）を明らかにした．
膵壊死の有無は入院時のダイナミックCTに

よって判定した．感染の定義は，感染性膵壊死ま
たは敗血症（壊死組織または血液の細菌培養陽性，
もしくは血中エンドトキシンの陽性）とした．臓

器障害は，肝臓，腎臓，肺のうち一つでもあれば
併発例とした．各臓器障害の定義は以下とした．
肝障害：AST or ALT＞250IU�l もしくはTo-

tal bilirubin（T-Bil）＞5.0mg�dl ．
腎障害：Creatinine（Cr）＞2.0mg�dl もしくは

BUN＞30mg�dl ．
肺障害：PaO2＜60mmHg（room air）もしくは

人工呼吸器が必要．
解析数値は平均値±標準誤差で示した．統計学

的解析では，2群間の平均値の差にはMann-
Whitney U検定，頻度の差には χ2検定を用い，p＜
0.05 を有意差ありと判定した．年齢およびCaの
至適カットオフ値はROC曲線の解析より決定し
た．統計解析ソフトは SPSS II を用いた．

結 果
検討①
1．成因・性別
成因は，67 歳以上で胆石性 13 例（41％），非胆

石性 19 例（59％）であるのに対し 67 歳未満では
胆石性 16 例（15％），非胆石性 89 例（85％）であ
り高齢者群で胆石性が有意に多かった（Fig. 1）．
性別は，67 歳以上が 32 例中，男性 14 例（44％），
女性 18 例（56％）であるのに対し，67 歳未満は
105 例中，男性 87 例（83％），女性 18 例（17％）で
あり，高齢者群で有意に女性が多かった（Table
1）．
2．入院時重症度，壊死性膵炎の頻度
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Table 1 Comparison of age, gender, severity, and necrosis on admission

p value
High age group
（≧67 years old）

Low age group
（＜67 years old）

＜0.00173±1.048±1.2Age

＜0.00114：1887：18Gender（M：F）

0.0044.7±0.33.6±0.2Ranson score

＜0.00115.7±1.08.4±0.6APACHE I I score

0.0058.8±0.76.9±0.4Japanese severity score

0.6205358Necrotizing pancreatitis（%）

Table 2 Comparison of laboratory data on admission

p value
High age group
（≧67 years old）

Low age group
（＜67 years old）

0.42040.0±1.341.3±0.8Hematocrit（%）

0.667－2.2±1.2－1.7±0.6Base excess（mEq/l）

＜0.00143.8±6.021.6±2.0BUN（mg/dl）

0.0112.3±0.31.6±0.2Creatinine（mg/dl）

0.9957.1±0.37.0±0.2Ca（mg/dl）

0.736186±19200±13Blood sugar（mg/dl）

0.00466.0±2.577.6±2.2PaO2（mmHg）

0.1391,154±181930±91LDH（IU/l）

0.6055.7±0.25.8±0.1Total protein（g/dl）

0.51820.5±7.013.8±0.4Prothrombin time（sec）

0.96317.3±1.418.0±1.0Platelet（/mm3）

0.0751,894±3191,319±136Amylase（IU/l）

0.7692,221±1,1421,282±200Lipase（U/l）

0.02323.7±2.418.1±1.2CRP（mg/dl）

0.68813,969±98313,683±645White blood cell（/mm3）

0.960152±46144±26AST（IU/l）

0.622134±32107±16ALT（IU/l）

0.5802.3±0.32.3±0.2Total bilirubin（mg/dl）

入院時重症度として，Ranson スコアは 67 歳未
満で 3.6±0.2，67 歳 以 上 で 4.7±0.3，APACHE II
スコアは 67 歳未満で 8.4±0.6，67 歳以上で 15.7±
1.0，厚労省スコアは 67 歳未満で 6.9±0.4，67 歳以
上で 8.8±0.7 であり，高齢者群でいずれも有意に
高かった（Table 1）．Stage 別にみると，67 歳未満
ではStage 2 が 75 例（71％），Stage 3 が 20 例
（19％），Stage 4 が 10 例（10％）であるのに対し，
67 歳以上では Stage 2 が 15 例（47％），Stage 3
が 14 例（44％），Stage 4 が 3 例（9％）であり，
高齢者群では Stage 2 が少なく Stage 3 が多かっ
た．壊死性膵炎の頻度は，67 歳未満で 61 例
（58％），67 歳以上で 17 例（53％）であり，差はな
かった（Table 1）．

3．入院時血液生化学検査成績
解析結果は，67 歳未満と 67 歳以上の比較で有

意差（p＜0.05）を認めた因子は，BUN，Cr，PaO2，
CRPであった（Table 2）．
4．リンパ球数の推移
末梢血リンパ球数は入院時 67 歳未満で 970±

85�mm3，67 歳以上で 828±130�mm3と両群で著
明な減少を認めた．入院後の推移をみると，67
歳未満では順調に回復していったのに対し，67
歳以上ではリンパ球数の減少が遷延しており，入
院後 1～3週目のリンパ球数に有意差を認めた
（Fig. 2）．
5．特殊治療施行率
67 歳未満では，腹膜灌流（以下，PLと略記）
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Fig. 2 Change of lymphocyte counts after  

admission

Fig. 3 Rate of special therapy

PL：peritoneal lavage，CHDF：continuous hemodiafil-

tration，CRAI：continuous regional arterial infusion，

SDD：selective digestive decontamination，EN：en-

teral nutrition.

Fig. 4 Treatment outcome

Fig. 5 Incidence of hepatic, renal, and pulmonary 

dysfunction in the clinical course

46％，持続血液濾過透析（以下，CHDFと略
記）15％，蛋白分解酵素阻害薬・抗菌薬持続動注
療法（以下，CRAI と略記）29％，選択的消化管除
菌（以下，SDDと略記）51％，経腸栄養（以下，
ENと略記）35％であるのに対し，67 歳以上では，
PL 53％，CHDF 44％，CRAI 28％，SDD 47％，EN
31％であり，高齢者群でCHDF施行率が有意に
高かった（Fig. 3）．
6．治療成績

67 歳未満では経過中の臓器障害併発率 53％
（56�105），経過中の感染併発率 24％（25�105），膵
臓に対する手術施行率（胆道系手術を除く）29％
（30�105），死亡率 22％（23�105）に対し，67 歳以
上では臓器障害併発率 78％（25�32），感染併発率
31％（10�32），膵臓に対する手術施行率 31％（10�
32），死亡率 53％（17�32）であり，高齢者群では
臓器障害併発率，死亡率が有意に高かった（Fig.
4）．臓器別に臓器障害併発率を検討すると，67
歳未満では肝障害 36％（38�105），腎障害 32％（34�
105），肺障害 39％（41�105）であったのに対し 67
歳以上で肝障害 41％（13�32），腎障害 56％（18�
32），肺障害 72％（23�32）であり高齢者群で腎障
害，肺障害が有意に高く，なかでも肺障害が特徴
的であった（Fig. 5）．
死因は，67 歳未満で敗血症 65％（15�23），早期

多臓器不全 22％（5�23），DIC 13％（3�23）であっ
たのに対し，67 歳以上で敗血症 41％（7�17），早
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Fig. 6 Prediction of clinical course by serum Ca on 

admission in elderly patients with severe acute 

pancreatitis

Table 3 Predictable factors of clinical course on admission in elderly patients with 

severe acute pancreatitis

p valueDeathSurvival

Prognosis 0.009240±32139±16BS（mg/dl）

0.0246.5±0.47.6±0.4Ca（mg/dl）

p valueInfection（＋）Infection（－）

Infection
＜0.0011,726±295850±199LDH（IU/L）

0.00933.8±3.319.4±2.7CRP（mg/dl）

0.0096.3±0.57.5±0.4Ca（mg/dl）

p value
Organ

dysfunction（＋）
Organ

Dysfunction（－）

Organ
dysfunction

0.0096.7±0.38.5±0.5Ca（mg/dl）

0.02715,000±1,16010,286±846WBC（/mm3）

0.038284±12725.0±14.1IL-6（pg/ml）

0.042－3.03±1.560.27±0.88BE（mEq/L）

BS：blood sugar, WBC：white blood cell, BE：base excess.

期多臓器不全 24％（4�17），DIC 12％（2�17），肺炎
18％（3�17）であり，67 歳以上での肺炎が特徴的
であった．
検討②
単一因子として有意差が認められたのは，生命

予後予知因子として血糖，Ca，感染併発予知因子
として LDH，CRP，Ca，臓器障害併発予知因子と
してCa，白血球数，IL-6，base excess であった
（Table 3）．Caだけがすべてに共通して認められ
た因子であった．これらの因子の中で，67 歳未満
で有意差がなく 67 歳以上で有意差を認めたもの

は，感染におけるCRPと臓器障害におけるCa，白
血球数，IL-6 であった．
血清Caに注目して，Caの至適カットオフ値を

ROC曲線で解析すると 7.2mg�dl であった．高齢
者群において入院時血清Caの値を 7.2 で 2 群に
分類すると，死亡率は 7.2 未満で 75％に対し 7.2
以上は 31％（p＜0.05），感染併発率は 7.2 未満で
50％に対し 7.2 以上は 25％，臓器障害併発率は
7.2 未満で 100％に対し 7.2 以上は 69％であり
（p＜0.05），Ca 値が 7.2 未満では，死亡率，臓器障
害併発率が有意に高かった（Fig. 6）．

考 察
急性膵炎の重症度判定を行ううえで，年齢因子

はRanson，APACHE II，厚労省スコアすべてに含
まれる重要な要素である．今回，我々は高齢者重
症急性の検討を行うために生命予後に関する至適
カットオフ値をROC曲線で解析したところ 66.5
歳であり，67 歳以上を高齢者群と定義した．高齢
者群において死亡率，臓器障害併発率が有意に高
く，厚労省スコアの年齢因子（70 歳以上）が妥当
であることを示唆するものであった．高齢者急性
膵炎の特徴として，以前より諸家により胆石を成
因とした女性に多いと報告されてきたが，自験例
においても同様の結果であった．入院時の重症度
に関しては，Ranson，APACHE II，厚労省スコア
すべてにおいて高齢者群で有意に高かった．両群
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の平均年齢は 48 歳と 73 歳であり，この違いは
Ranson で 1 点，APACHE II で 3 点，厚労省スコ
アで 1点 に 相 当 す る が，本 結 果 で は 特 に
APACHE II で 7 点以上の差を認めており，他の
因子（臓器障害や併存疾患）の関与が考えられた．
血液検査成績の解析で有意差を認めた因子は，

入院時BUN，Cr，PaO2，CRPとリンパ球数（入院
後 1，2，3週）であった．Fan ら４）は 75 歳以上急性
膵炎 47 例と 75 歳未満急性膵炎 221 例との比較解
析から特徴的な因子としてヘモグロビン，BUN，
Cr，Ca，アルブミン，PaO2を報告し，来住ら５）は
65 歳以上急性膵炎 10 例と 65 歳未満急性膵炎 26
例の比較によりBUN，Amylase，血小板数を挙げ
ている．これらの検討は軽・中等症例も含まれる
ために本解析結果と単純に比較はできないが，
BUNはいずれの報告においても重要な因子で
あった．BUN，Cr に関しては重症急性膵炎発症早
期の循環血液量減少という病態を背景とした加齢
に伴う生理的腎予備能低下を反映しているものと
思われる．PaO2に関しても加齢による肺機能低下
によるためと考えられるが，このことは，臓器障
害として肺障害が多いことや死因として肺炎が高
齢者群では 18％を占めていたという結果と関連
する可能性が考えられた．CRPに関しては，我々
の検討では高齢者群で有意に高い結果となった
が，野村ら６）は炎症所見に関して高齢者群で低値を
示す傾向にあったとし，内因性 IL-1 の産生能低下
や IL-1 および IL-6 に対する生体反応の低下が原
因の一つではないかと述べている．しかし，この
報告はわずか 2例によるものであり，また我々の
結果では両群間で入院時 IL-6 の値に差は認めら
れなかった．
リンパ球数は栄養状態および免疫能の指標とし

て重要であり，入院時では両群において著明な減
少を認めた．さらに，高齢者群ではその回復が遅
く，入院後 1～3週目に有意な低値を示していた．
以前より，我々は重症急性膵炎において末梢血リ
ンパ球数がアポトーシスにより有意に減少するこ
と，入院時からのリンパ球数減少が続発する感染
と相関していること７），また重症急性膵炎実験モデ
ルにおいてリンパ球の機能も低下しTh1�Th2 バ

ランスがTh1 抑制に傾いていること８）を報告して
いる．高齢者群において肺炎・肺障害が多い，感
染併発率が 7％高い，死亡率が 31％高いという結
果の原因の一因と考えられた．
治療成績についてであるが，我々の検討では，

高齢者群で臓器障害併発率，死亡率が有意に高
かった．このことは，若年者に比べ高齢者では臓
器予備能の低下に加え併存疾患の存在が重要な要
因である可能性が考えられる．しかし，Trapnell９），
Park ら１０），Fan ら１１）は，高齢者の死亡率は併存疾患
存在の有無とは関係がなくむしろ臓器障害の発生
の頻度が高いことが予後との関係に重要であると
報告している．また，壊死性膵炎の頻度や，膵膿
瘍の合併率はどちらかといえば若年者に多いと
Fan ら１１）は報告しているが，Paajanen ら１２）は 80
歳以上の超高齢者急性膵炎では，循環器系の機能
低下が膵血流の低下につながり壊死性膵炎が増加
すると考察している．しかし，我々の結果では壊
死性膵炎および感染性膵壊死の頻度には有意差を
認めなかった．
本検討結果より，高齢者では免疫能および臓器

予備能低下から肺合併症（肺炎・肺障害）を来し，
死に至るという一連の可能性が推測され，肺合併
症対策が予後向上の一助になると考えられた．
今回，高齢者重症急性膵炎における経過の予知

因子を検索した結果，生命予後，感染，臓器障害
予知因子としてCaはすべてに共通して認めら
れ，さらに入院時Ca値が 7.2 未満の症例では生命
予後，臓器障害併発率が有意に高くなることが明
らかとなった．Park ら１０）は 70 歳以上急性膵炎 40
例の検討から高齢者急性膵炎における経過の生命
予後予知因子として血清Ca，ヘモグロビン，白血
球数を挙げており，血清Caの重要性は一致して
いた．急性膵炎で血清Caが低下する機序として，
脂肪壊死部へCaが沈着する説１３）や，遊離脂肪酸が
Caとアルブミンの結合性を高めCaが低下する
説１４）があったが現在では否定的であり１５），最近では
plasma loss に伴う血清アルブミン値の低下によ
り非イオン化Caが低下するためと考えられてい
る１６）．しかし，重症急性膵炎では軽・中等症よりも
Ca値はさらに低値を示し，総Caのみならずイオ
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ン化Caも有意に低下することが明らかにされて
いる１７）．副甲状腺ホルモン（以下，PTHと略記）は
急性膵炎ではイオン化Caの低下に反応して著明
に上昇することが明らかにされており１７）１８），PTH
の分泌不全が低Ca血症の原因とはいえない．一
方，Zaloga１９）は，重症患者（敗血症や出血性ショッ
クなど）においてイオン化Caが低下する機序と
して細胞膜透過性亢進によるCaの細胞内への移
行を考えており，またAmmori ら２０）は血清 Ca 値
と血中エンドトキシン値が有意な負の相関を示す
と述べている．血清Caが高齢者群における経過
の予知因子と成りえる理由は不明であるが，血清
Caの低下は炎症の程度，透過性亢進，plasma loss，
組織血流量，臓器障害の程度（臓器予備能）など
を反映していると推測され，高齢者ではこれらの
因子が予後を規定している可能性が示唆された．
高齢者重症急性膵炎において血清Caの低下が
key factor であるならば，その意義を解明し対策
を講じることが予後改善につながると考えられ
た．
本研究は厚生労働省難治性疾患克服研究事業，難治性膵
疾患に関する調査研究班の研究費により支援された．
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Severe Acute Pancreatitis in Elderly Patients

Takahiro Nakajima, Takashi Ueda, Yoshifumi Takeyama＊, Takeo Yasuda,
Shinji Kishi, Hidehiro Sawa, Tetsuo Ajiki, Yasuhiro Fujino,

Yasuyuki Suzuki and Yoshikazu Kuroda
Department of Gastroenterological Surgery, Kobe University Graduate School of Medical Sciences

Department of Surgery, Kinki University School of Medicine＊

Purpose：Because severe acute pancreatitis（SAP）is increasing among elderly patients, we clarified SAP
characteristics. Methods：We divided 137 patients with SAP into a high age group（32 patients 67 years old
or older）and a low age group（105 patients 66 years old or younger）and compared the severity, blood parame-
ters, special therapy, and treatment outcome between groups. We surveyed predictable clinical-course factors
on admission in the high age group. Results：The percentage of women and gallstone-associated SAP and se-
verity scores on admission（Ranson, APACHE II, and Japanese scores）were significantly higher in the high
age group. For blood biochemical parameters on admission, BUN, creatinine, PaO2, and CRP differed signifi-
cantly between the high age group and low age group. Peripheral lymphocyte counts were significantly lower
on days 7, 14, and 21 after admission in the high age group. Continuous hemodiafiltration was often required as
special therapy in the high age group. The incidence of organ dysfunction and mortality significantly higher in
the high age group, and predictable prognosis factors were blood sugar and Ca. Predictable factors of infection
were LDH, CRP, and Ca. Predictable factors of organ dysfunction were Ca, white blood cell, IL-6, and base ex-
cess. In patients with serum Ca of less than 7.2mg�dl on admission among high age group, mortality and the
incidence of organ dysfunction were significantly higher. Conclusions：These results suggest that organ dys-
function is closely related to mortality in elderly patients, and that serum Ca on admission is useful for predict-
ing the clinical course.
Key words：severe acute pancreatitis, elderly patient, high age, Ca, lymphocyte count
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