
手術不能膵癌に対する手術不能膵癌に対する  
内視鏡的診断・治療と内視鏡的診断・治療と  

化学療法化学療法

広島市立広島市民病院広島市立広島市民病院

内科内科  植木
植木

 亨
亨

KK--netnet  がん治療の最前線
がん治療の最前線

 『
『膵癌膵癌』』



『膵癌』をインターネットで検索してみると・・・

癌の王様？



冊子「がんの統計‘07」（財団法人がん研究振興財団）

 
国立がんセンターがん対策情報センター

膵癌の罹患率と死亡率膵癌の罹患率と死亡率①①

罹患数20667人（2001年）7位 死亡数22926人（2005年）5位
ちなみに，胃癌は107726人1位

 
50307人2位



膵癌の自覚症状膵癌の自覚症状
•

 
自覚症状の種類や程度は、腫瘍の発生部

 位や大きさ、進展度などにより異なる。

•
 
膵癌の初発症状として最も頻度が高いの

 は腹痛、腰背部痛などの疼痛であり、最初
 は鈍痛であるが、腫瘍の進展とともに増強
 する。

•
 
膵頭部に癌が発生した場合には黄疸で発

 見されることも多い。

•
 
その他、食思不振、全身倦怠、腹部膨満感

 などがよく認められる症状であるが、
 

膵癌膵癌
 に特異的な症状はなく、症状が出た時にはに特異的な症状はなく、症状が出た時には
 大半が進行がんになっている。大半が進行がんになっている。

膵癌登録委員会．膵癌全国登録調査報告
（20年間の総括）．膵臓,18: 97-169, 2003 

膵癌初発症状膵癌初発症状

腹痛腹痛 32.0%32.0%

黄疸黄疸 18.1%18.1%

腰背部痛 6.3%

食思不振 6.0%

体重減少 4.0%

全身倦怠 4.0%

嘔吐 1.8%

腫瘤 0.8%

なし 7.4%

不明 13.2%



・早期発見が困難！！・早期発見が困難！！
→→①特有な症状がない①特有な症状がない

②はっきりとした②はっきりとしたrisk factrisk factororがつかまれていないがつかまれていない
③有用なスクリーニング検査が存在しない③有用なスクリーニング検査が存在しない

・進行癌に対する有効な治療がない！！・進行癌に対する有効な治療がない！！
→→①①手術以外に長期生存が得られる治療がない手術以外に長期生存が得られる治療がない

②手術例も高率に再燃する②手術例も高率に再燃する
②著効する化学療法が存在しない②著効する化学療法が存在しない
（（GEMGEM，，SS--11の出現により多少改善）の出現により多少改善）

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

なぜ膵癌は難治性癌なのか？なぜ膵癌は難治性癌なのか？



膵癌登録委員会．膵癌全国登録調査報告
（20年間の総括）．膵臓,18: 97-169, 2003 

SStagetageと予後と予後

StageⅠ・Ⅱは4％と少なく，stageⅣが83％



Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

治療法と予後治療法と予後

膵癌全国登録調査報告膵臓

 
16 2001

長期生存が期待できるのは切除例のみ

）



・・
 
膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の群の

設定と設定とfollow upfollow up
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針正確な診断（組織診と進展度）と治療方針

の決定の決定
・・

 
手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や

十二指腸閉塞に対する内視鏡的緩和医療十二指腸閉塞に対する内視鏡的緩和医療
・・

 
手術不能膵癌に対する手術不能膵癌に対する化学療法や化学化学療法や化学

放射線療法よる予後や放射線療法よる予後やQOLQOLの改善の改善

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌に対する胆膵内科医の役割膵癌に対する胆膵内科医の役割



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up
→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal 
papillary papillary mmucinousucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，膵腫瘤，膵腫瘤
 に対するに対する組織診断組織診断

・・
 

手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する
 内視鏡的緩和医療内視鏡的緩和医療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，
 超音波内視鏡下胆管ドレナージ超音波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や
 QOLQOLの改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の検討と併用療法の検討とGEMGEMを増感剤を増感剤
 とした放射線化学療法とした放射線化学療法

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up

→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal 
papillary papillary mmucinousucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，膵腫瘤に対，膵腫瘤に対
 するする組織診断組織診断

・・
 

手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する内視鏡手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する内視鏡
 的治療的治療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超音→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超音
 波内視鏡下胆管ドレナージ波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後やQOLQOL 
の改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の比較検討と併用療法の比較検討とGEMGEMをを

増感剤とした放射線化学療法増感剤とした放射線化学療法 Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み



1.1.
 
家族歴：膵癌（家族歴：膵癌（1313倍），遺伝倍），遺伝

 性膵癌症候群（性膵癌症候群（4.464.46倍）倍）
2.2.

 
合併疾患：合併疾患：糖尿病（糖尿病（2.12.1倍）倍），，

 慢性膵炎（慢性膵炎（44--88倍），遺伝性倍），遺伝性
 膵炎（膵炎（5353倍）倍）

3.3.
 
嗜好：喫煙（約嗜好：喫煙（約22倍）倍）

（（RCTRCTよりみた膵癌発症よりみた膵癌発症
の危険率）の危険率）

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌の危険因子膵癌の危険因子
は何か？は何か？





膵管内乳頭粘液性腫瘍（膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：  intraductalintraductal papillary papillary nucinousnucinous 
neoplasmaneoplasma）とは？）とは？  （以下（以下IPMNIPMN））

1996年WHOは，粘液を
 産生する嚢胞性膵腫瘍を
 IPMNとMCN（mucinous 

cystic neoplasma：粘液性
 嚢胞腫瘍）の2群に分類．

 その後，種々の分類を経て，
 2006年6月国際膵臓学会

 ワーキンググループにより，
 IPMN/MCN国際診療ガイド
 ラインが発表され，概念の整
 理がされた．





分枝型
 

混合型



手術例における上皮内癌を含む悪性の頻度手術例における上皮内癌を含む悪性の頻度

国際診療ガイドライン

主膵管型70％
（浸潤癌43％）

→手術

分枝型25％
（浸潤癌15％）

→経過観察？



分枝型分枝型IPMNIPMNの特徴の特徴

男性
高齢者
頭部
被膜・石灰化なし

ぶどうの房状
主膵管と交通あり

国際診療ガイドライン



（Pancreatology 2006;6:17-32）

治療方針は個々の症例治療方針は個々の症例
について考慮されるべきについて考慮されるべき

分枝型分枝型IPMNIPMN経過観察法経過観察法

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
国際診療ガイドラインにより膵IPMN分枝型の手術適応についても一応の基準が示された．　近年，その中でも，嚢胞内結節を重要視する報告が散見される．しかし，有結節症例においても，径5mm前後の結節については，患者希望等にて，経過観察している症例も認められる．そこで，膵IPMN分枝型経過観察例において，有結節例と無結節例とを比較検討し，嚢胞内結節の意義を考察した．



分枝型分枝型IPMNIPMN典型例典型例
 

手術にて非浸潤癌手術にて非浸潤癌

CT
MRCP EUS

（超音波内視鏡）

62歳 男性 6年前からIPMN



IPMNIPMNの経過観察中に悪性腫瘍の発生にの経過観察中に悪性腫瘍の発生に
 

注意する必要はあるか？注意する必要はあるか？

国際診療ガイドライン

IPMNの他臓器癌の合併は，
 約20-40％と報告され，さらに

 通常型膵癌の合併は10％程
 度と報告されている．

明確なエビデンスは蓄積され
 ていないが，IPMNの経過観察
 中には膵や他臓器の悪性腫

 瘍の発生に十分注意する必要
 があると言える．



当科にて当科にて66ヶ月以上経過観察ヶ月以上経過観察  
した分枝型した分枝型IPMNIPMNのの

膵癌および他臓器癌合併膵癌および他臓器癌合併
についてのについての検討検討

広島市立広島市民病院広島市立広島市民病院

内科内科  植木
植木

 亨
亨



・初発時，診断のため可能な限り，腹部US，CT，

MRCP，EUS（超音波内視鏡），ERCPを施行．

・明らかに，手術適応でない症例（嚢胞径＜

20mmなど）はERCPは未施行のことも．

・経過観察症例は患者負担と被曝を考慮し，

6ヶ月毎の，MRCP⇔腹部US交互を基本とし，

2-3年に1度程度EUS・MDCTを施行．

・経過中変化あれば，
 

ERCP・膵液細胞診．

【【当院における当院における現在までの現在までの分枝型分枝型  
IPMNIPMNの経過観察法の経過観察法】】

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
当院における現在までの分枝型IPMNの経過観察法ですが，初発時可能な限りすべての検査を施行した上で，経過観察は，患者負担と被曝などを考慮し，6ヵ月毎のUSとMRCPを交互に施行することを基本とし，2-3年に1度EUSやMDCTを施行しておりました．




【【対象と方法対象と方法】】

当科において，6ヶ月以上，画像的に

経過観察可能であった分枝型分枝型IPMNIPMN
 

9090例例の，

患者背景，他臓器癌，膵癌の合併，および

予後についてretrospectiveに検討した．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
対象と方法です．



膵膵IPMNIPMN分枝型分枝型

症例 90例

年齢
*

62（45-86）

男：女 42：48

腫瘍局在

 頭部：体尾部：全体 39：37：14

単発：多発 47：43

他臓器癌合併 37例（41.1%）

膵癌合併 3例（3.3%）

多重癌 3例（3.3％）
＊中央値（range）

【【結果結果】】

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
結果です．患者背景につきましては，結節の有無に関わらず年齢・性・症状・他臓器癌の有無など特に違いは認められませんでした．



診断時期 IPMNIPMN診断時診断時 経過観察中経過観察中

症例数（重複例あり） 32例（35.6%） 6例（6.7%）

他臓器癌詳細

（重複例あり）

胃癌9例

大腸癌6例

膀胱癌5例

肝癌4例

子宮癌4例

肺癌3例

前立腺癌3例

悪性リンパ腫1例

胃癌4例

肺癌2例

胆管癌1例

→いずれも

治癒切除

（胆管癌は再発）

他臓器癌合併例詳細他臓器癌合併例詳細



膵癌合併例詳細（全例手術施行）

3/903/90例例
（（3.3%3.3%））

年年

 齢齢

 性性

観察観察

 期間期間

 （（月月））

膵癌膵癌

 局在局在

膵癌膵癌

 径径

 (mm)(mm)

嚢胞嚢胞

 局在局在
前回前回

 検査検査
発見発見

 理由理由
stagestage

予後予後

 ((月月))

①①
6868
mm

18.618.6 頭部頭部 3535 体部体部
33ヶ月前ヶ月前

 USUS
黄疸黄疸 ⅣⅣaa

死死
※※

2266

②②
5353
ff

60.960.9 頭部頭部 2525 全体全体
66ヶ月前ヶ月前

 MRIMRI
黄疸黄疸 ⅢⅢ

生生
※※

 9.29.2

③③
6969
mm

10.010.0 頭部頭部 2121 体部体部
66ヶ月前ヶ月前

 MRIMRI
胆膵管胆膵管

 拡張拡張
ⅢⅢ

生生

 4.64.6

※※再発あり再発あり

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
全経過観察例中3例3.3％に通常型膵管癌の合併を認めました．3例とも頭部で，いずれもTS1の状態で発見できず，進行したstageとなっております．しかも，半年以内にUSやMRIを施行されていますが，病変を指摘できていませんでした．



膵膵IPMNIPMN分枝型分枝型9090例例

経過観察80例 手術10例

（IPMN7例，膵癌3例）

観察期間（月）

中央値（range）
37（7-117） 術後23（19-53）

予後

3例不明以外

全例生存中

併存胆管癌の再発

と通常型膵癌の再発で

2例死亡，他は生存中

【【予後予後】】

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
予後ですが，手術拒否例や併存疾患による手術不能例を除き，経過観察例・手術例に関わらず，両群ともIPMN由来の癌死症例は認めていません



膵癌合併例詳細（全例手術施行）

3/903/90例例
（（3.3%3.3%））

年年

 齢齢

 性性

観察観察

 期間期間

 （（月月））

膵癌膵癌

 局在局在

膵癌膵癌

 径径

 (mm)(mm)

嚢胞嚢胞

 局在局在
前回前回

 検査検査
発見発見

 理由理由
stagestage

予後予後

 ((月月))

①①
6868
mm

18.618.6 頭部頭部 3535 体部体部
33ヶ月前ヶ月前

 USUS
黄疸黄疸 ⅣⅣaa

死死
※※

2266

②②
5353
ff

60.960.9 頭部頭部 2525 全体全体
66ヶ月前ヶ月前

 MRIMRI
黄疸黄疸 ⅢⅢ

生生
※※

 9.29.2

③③
6969
mm

10.010.0 頭部頭部 2121 体部体部
66ヶ月前ヶ月前

 MRIMRI
胆膵管胆膵管

 拡張拡張
ⅢⅢ

生生

 4.64.6

※※再発あり再発あり

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
全経過観察例中3例3.3％に通常型膵管癌の合併を認めました．3例とも頭部で，いずれもTS1の状態で発見できず，進行したstageとなっております．しかも，半年以内にUSやMRIを施行されていますが，病変を指摘できていませんでした．



症例症例①①
 
6868歳歳

 
男性男性

 
膵頭部癌膵頭部癌stagestageⅣⅣaa

CT
MRCP EUS（超音波内視鏡）

1.5年前 膵癌発覚

6ヶ月前



症例症例②②
 
5353歳歳

 
女性女性

 
膵頭部癌膵頭部癌stagestageⅢⅢ

CT
MRCP EUS（超音波内視鏡）

膵癌発覚

6ヶ月前

2年前

1.5年前

6ヶ月前 膵癌発覚

膵癌発覚



【【まとめまとめ】】
・

 
当科の分枝型IPMNの41.1%に他臓器癌，

 3.3%に通常型膵管癌の合併を認めた．

・
 
IPMN自体による死亡例は認めていない．

・
 
予後に関わる通常型膵管癌の早期発見

 には，USとMRCPのみでは限界があり，
 積極的にEUSやMDCTの施行が必要であ

 ると考えられた．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



膵腫瘤性病変診療アルゴリズム膵腫瘤性病変診療アルゴリズム①①
①膵内に病変発見（主に①膵内に病変発見（主にUSUSででLDALDA））
→→嚢胞性？嚢胞性？

 
oror

 
充実性？充実性？（（CTCT，，MRCPMRCP，，EUSEUS））

②嚢胞性と診断②嚢胞性と診断
→→IPMNIPMNか否か？か否か？
必要あれば必要あればERCPERCP（粘液の産生，膵管との交通，（粘液の産生，膵管との交通，
膵液細胞診）膵液細胞診）

③③IPMNIPMNと診断と診断
→他臓器癌合併を念頭においた全身検索（健診や→他臓器癌合併を念頭においた全身検索（健診や
人間人間DOCDOC））

→膵癌合併を念頭に置いた，少なくとも→膵癌合併を念頭に置いた，少なくとも66ヵ月毎のヵ月毎の
MDCTMDCT，，EUSEUS，，MRCPMRCP，，USUSを個々の症例により施行を個々の症例により施行

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up
→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal papillary papillary 
nucinousnucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，，
 

膵腫瘤に対する膵腫瘤に対する組織診断組織診断
・・

 
手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する内視鏡手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する内視鏡

 的治療的治療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超音→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超音
 波内視鏡下胆管ドレナージ波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後やQOLQOL 
の改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の比較検討と併用療法の比較検討とGEMGEMをを

増感剤とした放射線化学療法増感剤とした放射線化学療法 Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み



EUSEUS（超音波内視鏡）とは？（超音波内視鏡）とは？



EUSEUS（超音波内視鏡）とは？（超音波内視鏡）とは？

ラジアル型EUSによるRadial scan



ラジアル型EUSによるRadial scan



コンベックス型EUSによるLinear scan

EUSEUS--FNAFNA 
（超音波内視鏡下穿刺吸引生検）とは？（超音波内視鏡下穿刺吸引生検）とは？



EUSEUSにて描出できる臓器・にて描出できる臓器・
 

リンパ節はすべて穿刺可能リンパ節はすべて穿刺可能



7373歳男性歳男性
 
膵体部腫瘍膵体部腫瘍

Pancreas divism
膵管非癒合



7373歳男性歳男性
 
膵体部腫瘍膵体部腫瘍

 FNAFNA動画動画



7373歳男性歳男性
 
膵体部腫瘍膵体部腫瘍

病理所見
極めて少量ながら
異型を示す円柱上皮の
断片が見 られ、背景に

壊死を伴っています。
Adenocarcinoma
と考えられます。



5151歳女性歳女性
 
膵頭部腫瘤膵頭部腫瘤

 
＋胆管狭窄（肝障害）＋胆管狭窄（肝障害）
血中血中IgGIgG４４

 
126mg/dl126mg/dl

（（cut offcut off値値135mg/dl135mg/dl））
Pancreas divism
膵管非癒合



EUSEUS--FNAFNA



CD138
（形質細胞）

HE

HE

IgG4

診断：自己免疫性膵炎診断：自己免疫性膵炎

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
リンパ球・形質細胞を主体とする炎症細胞浸潤、線維増生を伴う萎縮を みる膵組織がみられています。IgG4の免疫染色 を依頼しましたが、多くの形質細胞がIgG4陽性との結果で、IgG4-related diseaseの可能性が考えられます 



当科における膵疾患に対する当科における膵疾患に対する  
EUSEUS--FNAFNAの現況と成績の現況と成績

広島市立広島市民病院広島市立広島市民病院

内科内科  植木
植木

 亨
亨



(1)(1)切除不能膵癌症例における切除不能膵癌症例における組織学的組織学的
 確証確証目的目的（（Histological evidenceHistological evidence）．）．

(2)(2)膵腫瘍において，組織採取が手術適応膵腫瘍において，組織採取が手術適応
 や術式に影響を与える場合や術式に影響を与える場合．．

(3)(3)腫大リンパ節の確定診断目的腫大リンパ節の確定診断目的．．

(4)(4)自己免疫膵炎における組織採取目的自己免疫膵炎における組織採取目的．．

★上記を★上記を一応の基準とし，個々の症例に一応の基準とし，個々の症例に
 おいて検討している．おいて検討している．

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

当院の当院のEUSEUS--FNAFNAの適応の適応



【【膵疾患に対する膵疾患に対するEUSEUS--FNAFNAの現況の現況】】

期間期間
 
20052005年年77月月～～20082008年年88月月

症例症例
 
4242例例（年齢中央値（年齢中央値65.565.5歳，男女比歳，男女比2222：：2020））

（（20052005年年66例，例，20062006年年88例，例，20072007年年66例例，，20082008年年2222例例））

施行施行目的目的
 
全例全例組織組織採取（採取（ドレナージドレナージは除く）は除く）

最終診断最終診断
 
膵癌膵癌2828例（頭部例（頭部2323，体部，体部55））

内分泌腫瘍（内分泌腫瘍（NETNET））44例例

自己免疫性膵炎自己免疫性膵炎44例例

腫瘤形成性慢性膵炎腫瘤形成性慢性膵炎22例例

その他（その他（GrooveGroove膵炎，膵炎，SPTSPT，大腸癌転移，，大腸癌転移，

腺房細胞癌？各腺房細胞癌？各11例）例）



施行時期 totaltotal ’’0505～’～’0707 ’’0808～～

症例 42 20 22

膵腫瘍：慢性膵炎 35：7 16：4 19：3

検体採取率 76％（32例） 55％ 95％

感度 75％ 46％ 95％

特異度 100％ 100％ 100％

正診率 71％（30例） 45％ 95％

【【成績成績】】



偶発症偶発症
消化器内視鏡ガイドライン（第消化器内視鏡ガイドライン（第33版）には版）には

出血・感染・穿孔・ショック・腹膜播種・膵炎が出血・感染・穿孔・ショック・腹膜播種・膵炎が
 全体として全体として11％％と記載．と記載．

当科の今回検討した膵腫瘤当科の今回検討した膵腫瘤4242例と，リンパ節例と，リンパ節
 生検生検66例，膵仮性嚢胞ドレナージ例，膵仮性嚢胞ドレナージ44例，胆管ドレ例，胆管ドレ
 ナージナージ11例の例の計計5353例では偶発症なし例では偶発症なし．．

経胃的膵腫瘍穿刺における，腹膜播種に経胃的膵腫瘍穿刺における，腹膜播種に
 ついては，ついては，IPMNIPMN，悪性黒色腫膵転移，各，悪性黒色腫膵転移，各11例と，例と，

 膵体部癌で穿刺経路上の胃漿膜への播種が膵体部癌で穿刺経路上の胃漿膜への播種が
 疑われた疑われた33例報告されているのみ．例報告されているのみ．



6060歳女性歳女性
 
大腸癌肺転移大腸癌肺転移

膵体部腫瘤膵体部腫瘤

Pancreas divism
膵管非癒合



←穿刺針

EUSEUSとと
EUSEUS--FNAFNA



6060歳女性歳女性
 
大腸癌膵転移大腸癌膵転移

細胞診所見
壊死物質とともに、核形不整や不規則な配列を伴う異型

 細胞の集塊を認めます 。核は長楕円形で、柵状配列や
 腺腔様配列を示しており、直腸癌の転移として矛盾しない



膵腫瘤性病変診療アルゴリズム膵腫瘤性病変診療アルゴリズム②②

①膵内に病変発見（主に①膵内に病変発見（主にUSUSででLDALDA））
→→嚢胞性？嚢胞性？

 
oror

 
充実性？充実性？（（CTCT，，MRCPMRCP，，EUSEUS））

②充実性と診断②充実性と診断
→手術可能かどうか？→手術可能かどうか？

MDCTMDCT，，EUSEUSで遠隔転移と脈管浸襲の精査で遠隔転移と脈管浸襲の精査

③手術不能③手術不能
→→EUSEUS--FNAFNAにて組織学的確定診断後化学療法などにて組織学的確定診断後化学療法など
（（ERCPERCP後膵炎の後膵炎のriskrisk低ければ膵液細胞診でも可）低ければ膵液細胞診でも可）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



膵腫瘤性病変診療アルゴリズム膵腫瘤性病変診療アルゴリズム②②

①膵内に病変発見（主に①膵内に病変発見（主にUSUSででLDALDA））
→嚢胞性？→嚢胞性？

 
oror

 
充実性？（充実性？（CTCT，，MRCPMRCP，，EUSEUS））

②充実性と診断②充実性と診断
→手術可能かどうか？→手術可能かどうか？

MDCTMDCT，，EUSEUSで遠隔転移と脈管浸襲の精査で遠隔転移と脈管浸襲の精査

③③手術可能手術可能（外科と相談の上）（外科と相談の上）
→→EUSEUS--FNAFNAにて組織学的確定診断にて組織学的確定診断後手術後手術
（（自己免疫性膵炎や腫瘤形成性膵炎に注意！自己免疫性膵炎や腫瘤形成性膵炎に注意！））
（（ERCPERCP後膵炎の後膵炎のriskrisk低ければ膵液細胞診でも可）低ければ膵液細胞診でも可）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



EUSEUS--FNAFNAの今後：の今後：InterventionalInterventional EUSEUS

胆と膵

 
vol.29 (5) 2008

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up
→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal papillary papillary 
nucinousnucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，膵腫瘤に対，膵腫瘤に対
 するする組織診断組織診断

・・
 

手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する
 内視鏡的緩和医療内視鏡的緩和医療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸
 ステント，超音波内視鏡下胆管ドレナージステント，超音波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後やQOLQOL 
の改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の比較検討と併用療法の比較検討とGEMGEMをを

増感剤とした放射線化学療法増感剤とした放射線化学療法 Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み



悪性十二指腸狭窄に対する悪性十二指腸狭窄に対する  
経内視鏡的に挿入可能な経内視鏡的に挿入可能な  

十二指腸ステントの使用成績十二指腸ステントの使用成績  
～胃空腸吻合術との比較検討～～胃空腸吻合術との比較検討～

広島市立広島市民病院広島市立広島市民病院

内科内科  植木
植木

 亨
亨

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
とばす



【【目目  的的】】
当科では，悪性十二指腸狭窄症例に対し

 ては，胃空腸吻合術を第一選択とし，他法
 として十二指腸ステントを提示し，患者の

 状態と希望により治療法を選択している．
 今回，経内視鏡的に，容易に挿入可能な
 十二指腸ステント（Niti-S Pyloric Stent：

 Taewoong社，国内未承認，院内倫理
 委員会承認）を使用する機会を得たので，

 その使用成績を，胃空腸吻合術と比較し，
 緩和医療における役割を検討した。



【【対象と方法対象と方法】】
期間：2003年12月～2008年4月
対象：悪性十二指腸狭窄症例19例
（ステント群）十二指腸ステント挿入

 
9例

（バイパス群）胃空腸吻合術施行
 
10例

全例有症状例で，予防例は除いた．

検討項目：患者背景，食事開始までの期間，
 入院期間，合併症，生存期間および死因．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
対象と方法です．



【【NitiNiti--S Pyloric StentS Pyloric Stent：：TaewoongTaewoong社社】】

ステントデリバリーは径3.5mm，10.5Frで，鉗子孔
 3.7mmの2T240（オリンパス）であれば経内視鏡的に

 挿入可能．ナイチノール製で比較的flexibilityに富む．
 今回は全症例径20mm，ステント長100mmを使用．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
対象と方法です．

http://jp.f34.mail.yahoo.co.jp/ym/ShowLetter?box=Inbox&MsgId=8384_0_12459_2314_2224447_0_10545_3239314_658134277_oSObkYn4Ur5HQV7r2mDutBsHVd29pnxJY6vzSng2E5tTFBPCZKBKqNtQomtznnujp1WGMPCVo4BDjeNAiFmmOD18OyQA_AhA9F89q34RZ3tEf6_k52_ohxrwOySsDECfLQ.36Eo9IKlwT_fDu_dojO1ZtAxyWuYJFWvJ&bodyPart=4&tnef=&YY=89204&order=down&sort=date&pos=0&Idx=23
http://jp.f34.mail.yahoo.co.jp/ym/ShowLetter?box=Inbox&MsgId=8384_0_12459_2314_2224447_0_10545_3239314_658134277_oSObkYn4Ur5HQV7r2mDutBsHVd29pnxJY6vzSng2E5tTFBPCZKBKqNtQomtznnujp1WGMPCVo4BDjeNAiFmmOD18OyQA_AhA9F89q34RZ3tEf6_k52_ohxrwOySsDECfLQ.36Eo9IKlwT_fDu_dojO1ZtAxyWuYJFWvJ&bodyPart=5&tnef=&YY=89204&order=down&sort=date&pos=0&Idx=23


【【ステント挿入法ステント挿入法】】
十二指腸閉塞部位

 1st：2nd：3rd
 2例：4例：3例

ステント挿入
 成功率：100％

平均挿入時間
 （range）：

 19.8分（15-30）

挿入時合併症：
 特になし

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ステント挿入の実際です．狭窄部にスコープを勧め，ガイドワイヤーが狭窄部を突破さえすれば，ステントを挿入し，展開するだけです．
手技時間は，1/3の症例は3ｒｄの症例ですが，平均挿入時間19.8分と，極めて容易に挿入可能であります．



ステント群ステント群 バイパス群バイパス群

症例症例 99例例 1010例例

年齢中央値年齢中央値(range)(range) 69.069.0歳歳(56(56--85)85) 64.564.5歳歳(50(50--75)75)

男：女男：女 66：：33 44：：66

膵癌膵癌：胆嚢癌：胆嚢癌 88：：11 1010：：00

StageStageⅣⅣaa：：ⅣⅣbb 22：：77 44：：66

胆管処置胆管処置
 無：ステント：バイパス無：ステント：バイパス

11：：88：：00 22：：33：：55

KPSKPS≧≧8080％％ 2/92/9例例(22.2(22.2％％)) 7/107/10例例(70.0(70.0％％))

治療時期治療時期
 中央値中央値(range)(range)

100100日日(18(18--920)920) 7979日日(26(26--248)248)

【【患者背景患者背景】】

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ステント群の1例以外は膵癌症例で，有意差はございませんが，ステント群の方が，Ⅳb・KPS不良症例が多く，ステント挿入時期はバイパス時期に比べやや後期になっております．



ステント群

9例

バイパス群

10例

食事可能率
 （5分粥5割目安）

9/9例(100％) 8/10例(80％)

食事開始までの
 平均期間(SD)☆

1.8日(0.7) 10.1日(9.8)

【【結果結果  食事食事】】

☆ p<0.05

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
両群とも食事可能率は良好でしたが，ステント群の方が，有意に早期の食事摂取が可能でした．



ステント群

9例

バイパス群

10例

退院可能率
 （在宅加療）

5/9例（55.6％） 6/10例（60％）

退院までの
 平均期間(SD)☆

17.0日(15.1) 37.3日(16.3)

【【結果結果  退院退院】】

☆ p<0.05

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
両群とも退院可能率は6割程度でしたが，ステント群の方が，有意に早期の退院が可能でした．




ステント群

9例

バイパス群

10例

経過観察期間
 中央値(range)

72日(19-166) 137日(30-1599)

ステント閉塞 0/9例(0％) ー

ステント逸脱 0/9例(0％) ー

ドレナージを
 要する胆管炎

0/9例(0％) 0/10例(0％)

出血 3/9例(33.3％) 1/10例(10％)

【【結果結果  合併症合併症】】

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
観察期間内で，ステント閉塞や逸脱症例は認めず，ドレナージを要する胆管炎も認めませんでした．
ステント部腫瘍からの出血を3例に認め，いずれも致死的でした．



Kaplan-Meier 生存曲線
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【【結果結果  術後生存期間術後生存期間】】

ーステント群(n=9)
 
MST

 
72日

ーバイパス群(n=10)
 

MST
 

137日
 Log-rank test  P<0.05

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ステント挿入およびバイパス術後の生存期間ですが，ステント群の方が，ⅣｂかつKPS不良例が多い傾向にあったためか？
ステント挿入後の50％生存期間は72日とバイパス群に比し，短い結果でした．



Kaplan-Meier 生存曲線
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【【結果結果  生存期間生存期間】】

ーステント群(n=9)
 
MST

 
204日

ーバイパス群(n=10)
 

MST
 

233日
Log-rank test  NS

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
しかし，発症後の，totalの生存期間は両群に有意さを認めませんでした．



ステント群

9例

バイパス群

10例

死亡例
 (2008/5/20現在)

9/9例(100％) 9/10例(90％)

死因
 
原病死

出血死★

6例(66.7％)

3例(33.3％)

9例(100％)

【【結果結果  死因死因】】

★ステント挿入後21日目，72日目，166日目

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
原病死以外にステント群に3例出血死を認めています．



【【有効症例提示有効症例提示】】
手術不能膵頭部癌．
発症約4ヶ月後，原発巣の十二指腸浸潤

 による通過障害のための嘔吐で緊急入院．
 第4病日十二指腸ステント挿入．第５病日

 より食事開始．第9病日退院．

退院翌日からの，予定していた沖縄家族
旅行が可能となる．
その後，腹水出現するも死亡
直前まで経口摂取可能で，
発症約7ヵ月後に原病死．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
十二指腸ステントにより，良好なQOLが維持可能であった症例を提示．



【【まとめまとめ】】

1. 経内視鏡的に挿入可能な十二指腸ステント
 は、短時間で挿入可能で，挿入に伴う苦痛は
 ほとんど認められなかった．

2. 胃空腸吻合術と比較しても，食事可能率も
 同等で，短期間で食事・退院が可能であり，
 さらに生存期間も同等であった．

3. 十二指腸ステント部からの腫瘍出血死を1/3 
の症例に認めた．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
まとめ



【【結論結論】】

1. 経内視鏡的に挿入可能な十二指腸ステント
 は、短期成績では，緩和医療としての患者の
 苦痛軽減やQOL維持に極めて有用と考えら

 れた．

2. 今後は，腫瘍出血の対策（Covered ?）や，
 長期留置の有効性に対する検討が必要で

 ある．

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
結語



・・
 
膵頭部癌により，閉塞性黄疸を来たした際，膵頭部癌により，閉塞性黄疸を来たした際，

 経乳頭的胆道ドレナージ（経乳頭的胆道ドレナージ（EBDEBD：胆管ステント）：胆管ステント）
 

は確立された治療である．しかし，乳頭部やは確立された治療である．しかし，乳頭部や
 下部胆管への癌浸潤により，内視鏡的処置が下部胆管への癌浸潤により，内視鏡的処置が

 困難な際は，経皮的胆道ドレナージ（困難な際は，経皮的胆道ドレナージ（PTBDPTBD）が）が
 施行される．近年，このような施行される．近年，このようなEBDEBD困難例に対困難例に対

 し，超音波内視鏡下胆管ドレナージ（し，超音波内視鏡下胆管ドレナージ（EUSEUS--BDBD））
 

が注目されている．が注目されている．

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

超音波内視鏡下胆管ドレナージ：超音波内視鏡下胆管ドレナージ：EUSEUS--BDBD



Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

十二指腸または胃
 より，胆管を穿刺し，

 ガイドワイヤーを介
 し，瘻孔拡張後，

 プラスチックステント
 挿入する．

一期的内瘻化が可
 能であり，ステント

 がtumor内を通らな
 いので，開存期間

 が長い．

超音波内視鏡下超音波内視鏡下
胆管ドレナージ胆管ドレナージ



Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

6060歳男性歳男性
 
膵頭部癌膵頭部癌
乳頭部浸潤乳頭部浸潤

胃幽門輪付近から，胃幽門輪付近から，19G19G
 穿刺針にて，中部胆管を穿刺針にて，中部胆管を
 穿刺穿刺

乳頭部浸潤 ←穿刺針

総胆管

門脈



Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

ガイド挿入

瘻孔拡張

造影

7Fr EBD



Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

7FrEBD7FrEBD挿入，挿入，11ヵ月後ヵ月後8.5Fr8.5Frに交換．その後，に交換．その後，
33ヶ月間胆管炎なくヶ月間胆管炎なく
外来化学療法中．外来化学療法中．



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up
→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal papillary papillary 
nucinousnucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，膵腫瘤に対，膵腫瘤に対
 するする組織診断組織診断

・・
 

手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する
 内視鏡的治療内視鏡的治療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，超
 音波内視鏡下胆管ドレナージ音波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や
 QOLQOLの改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の比較検討併用療法の比較検討
 ととGEMGEMを増感剤とした放射線化学療法を増感剤とした放射線化学療法

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み



膵癌の治療方針膵癌の治療方針 局所過進展局所過進展
 
遠隔転移遠隔転移

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



膵癌の化学療法膵癌の化学療法

塩酸ゲムシタビン（塩酸ゲムシタビン（GEMGEM：ジェムザール：ジェムザール®®）と）と
 テガフール・ギメラシル・オテラシルカリウムテガフール・ギメラシル・オテラシルカリウム
 （（SS--11：ティーエスワン：ティーエスワン®®）が）がkey drugkey drug

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



塩酸ゲムシタビン（塩酸ゲムシタビン（GEMGEM：ジェムザール：ジェムザール®®））
1983 年 米国イーライリリー社

 
合成

オランダ等で初めて認可
米国

 
：

 
膵癌の適応で認可

米国

 
：

 
非小細胞肺癌の適応取得

日本

 
：

 
非小細胞肺癌で承認

1995 年
1996 年

1998 年
1999 年

 
3月

日本
 

：
 

膵癌の適応取得
（1996年4月、希少疾病用治療薬として厚生省
（現厚生労働省）より指定を受けた。）

2001年
 

4月

【用法・用量】

 
ＧＥＭ

 
1,000 mg/m2

 

drip i.v. （30 min）
weekly ×3,

 
1wk-rest

2006年

 
6月 日本

 
：

 
胆道癌の適応取得

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
膵癌は早期診断が困難であり切除不能の進行癌と診断される場合が多い。したがって膵癌全体の治療としては化学療法や放射線療法などの非手術的医療が重要な役割を占めている。従来、膵癌に対する化学療法は有効な抗癌剤がないこともあり、長い間5-FUが使用されてきたがその成績は不十分である。近年、種々の抗癌剤が開発され、臨床試験が行われている。
　1997年、Burrisらが進行膵癌に対してgemcitabineと5-FUの比較試験の成績を発表して以来、欧米ではgemcitabineが膵癌化学療法における標準薬となり、遅れて日本でも2001年から膵癌に認可された。
【備考】塩酸ゲムシタビンは、1983年、米国イーライリリー社で合成された核酸の誘導体で、代謝拮抗剤に分類されます。1995年にオランダ等で初めて承認され、現在、膵癌、非小細胞肺癌等の適応で90カ国以上の国々で承認されている。（日本では、非小細胞肺癌、膵癌の適応症でのみ承認されている）。
　




GEMGEMがが  
手術不能手術不能  
膵癌の膵癌の  

標準治療標準治療  
として確立として確立

J. Clin. Oncol. 15 1997.



GEMGEM標準的投与法標準的投与法

基本は3投1休だが，副作用発現時は，2投1休や隔週投与
 への変更やdose down．細く長くでも継続することが慣用！

週2回以上あるいは1回の点滴を60分以上かけて行うと、副
 作用が増強した例が報告されている．



国内第国内第11相試験での相試験でのGEMGEMの抗腫瘍効果の抗腫瘍効果

疼痛、鎮痛剤の使用量及びKarnofsky
 

Performance States（KPS）
 を総合的に評価する症状緩和効果（Clinical Benefit Response : 

CBR）における有効率は28.6％（2/7例）。



GEMGEM
 のの

 副作用副作用



切除不能膵癌の年代別生存率切除不能膵癌の年代別生存率

膵癌の疫学

 

臨床消化器内科

 

21 2006



テガフール・ギメラシル・オテラシルカリウムテガフール・ギメラシル・オテラシルカリウム
 

（（TSTS--11®®））

胃癌
頭頸部癌 結腸・直腸癌

非小細胞肺癌

1991 1995 2000 2005

手術不能又は再発乳癌

膵 癌

1991年
 

基礎的研究開始

1993年
 

臨床第Ⅰ相試験開始

2000年6月～2002年4月
 

膵癌前期臨床第Ⅱ相試験

2003年1月～2004年9月
 

膵癌後期臨床第Ⅱ相試験

2006年8月
 

膵癌効能追加

1991年
 

基礎的研究開始

1993年
 

臨床第Ⅰ相試験開始

2000年6月～2002年4月
 

膵癌前期臨床第Ⅱ相試験

2003年1月～2004年9月
 

膵癌後期臨床第Ⅱ相試験

20062006年年88月月
 
膵癌効能追加膵癌効能追加

胆道癌



SS--11の標準的投与法の標準的投与法

臨床試験時は臨床試験時は44投投22休だが，休だが，GEMGEM併用時も含め併用時も含め
 22投投11休休で投与されることが多いで投与されることが多い



SS--11の抗腫瘍効果の抗腫瘍効果



SS--11の副作用の副作用

評価例数
グレード（G） 発現率

（%）
≧G2
（%）

≧G3
（%）1 2 3 4

副作用発現例数 9 24 20 5 98.3 83.1 42.4

白血球減少 13 6 0 0 32.2 10.2 0

好中球減少 5 7 4 0 27.1 18.6 6.8

ヘモグロビン減少 10 17 2 1 50.8 33.9 5.1

血小板減少 18 1 1 0 33.9 3.4 1.7

AST（GOT）上昇 7 3 1 0 18.6 6.8 1.7

ALT（GPT）上昇 4 5 1 0 16.9 10.2 1.7

食欲不振 16 12 6 2 61.0 33.9 13.6

悪 心 21 6 6 55.9 20.3 10.2

嘔 吐 11 7 3 0 35.6 16.9 5.1

下 痢 14 4 4 0 37.3 13.6 6.8

全身倦怠感 17 10 1 0 47.5 18.6 1.7

口内炎 14 1 0 0 25.4 1.7 0

色素沈着 21 2 0 39.0 3.4 0

発 疹 8 5 0 0 22.0 8.5 0

前期臨床第Ⅱ相試験と後期臨床第Ⅱ相試験の集計



GEMGEM＋＋SS--11併用の臨床試験併用の臨床試験
Phase Drugs Dose Schedule 奏効率 MST

千葉大
BJC 2006

Ⅱ
GEM 1000 mg/m2

q3W
48 %

（16/33）
12.5 M

TS-1 60 mg/m2

国立がんC

中央
ASCO GI 2007

Ⅱ
GEM 1000 mg/m2

q3W
44 %

（24/54）
10.1 M

TS-1 80 mg/m2

神奈川

がんセンター
JSCO 2005

OS43-3

Ⅰ

GEM 1000 mg/m2
q2W

28 %
（5/18）

11.0 M

TS-1 80 or 100 mg

岩手医大
制癌剤適応研究会 2005

Ⅰ

GEM 1000 mg/m2
q4W

22 %
（2/9）

Not
repotrted

TS-1 80 mg/m2

東京大学
JSCO 2005

OS43-3

症例検

 
討

GEM 1000 mg/m2
q4W

25 %
（3/12）

Not
repotrted

TS-1 80 mg/m2



GESTGEST（（On going studyOn going study））

切除不能進行膵癌
化学療法未治療例

切除不能進行膵癌
化学療法未治療例

試験の目的：GEM単独療法を対照として、TS-1単独療法の生存期間における非劣性、

GEM+TS-1併用療法の生存期間における優越性を検証する

目標症例数：600例.（1群 200例）

主要評価項目：全生存期間（OS）

試験実施期間：2007年7月2日～2012年6月30日 （2007年7月2日～2010年6月30日 ）

実施体制：大鵬薬品主導 製造販売後の臨床試験

対照群（A群）: GEM

GEM （1,000mg/m2 , day 1, 8, 15）

（4週1コース）

試験群（B群）: TS-1

TS-1 （80,100,120mg/day , day 1 to 28）

（6週1コース）

試験群（C群）: GEM + TS-1

GEM （1,000mg/m2

 

, day 1, 8）

TS-1 （60,80,100mg/day , day 1 to 14）

（3週1コース）

R



手術不能膵癌の治療方針手術不能膵癌の治療方針①①

StageStage
 

ⅣⅣaa
 

→→放射線化学療法放射線化学療法＞＞化学療法化学療法

StageStage
 

ⅣⅣbb
 

→→化学療法化学療法

高齢（≧高齢（≧8080）・）・KPSKPS不良（不良（≦≦6060％）・拒否・その他％）・拒否・その他

→→BSCBSC(Best(Best
 

supportive care)supportive care)（個々で検討）（個々で検討）

●●放射線化学療法放射線化学療法
 
GEMGEM＋＋RTRT

塩酸ゲムシタビン（塩酸ゲムシタビン（GEMGEM））

250mg/m250mg/m22/day/day
 
週週11回回

 
毎週毎週

RTRT4545--5050Gy(Gy(11回回
 

1.81.8～～2.0Gy)2.0Gy)併用併用

その後その後､､化学療法で維持化学療法で維持

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



手術不能膵癌の治療方針手術不能膵癌の治療方針②②
StageStage

 
ⅣⅣaa

 
→→放射線化学療法放射線化学療法＞＞化学療法化学療法

StageStage
 

ⅣⅣbb
 

→→化学療法化学療法

高齢（≧高齢（≧8080）・）・KPSKPS不良（不良（≦≦6060％）・拒否・その他％）・拒否・その他

→→BSCBSC(Best supportive care)(Best supportive care)（個々で検討）（個々で検討）

●●化学療法化学療法
 

GEM単独

800～1000mg/m2/day
 
週1回

 
3投1休

2nd
 

lineとしてはS-1，CDDPなど

GEM＋S-1併用（GS療法）

S-1
 
60ｍｇ/m2

 
2週投与1週休薬

GEM
 
上記doseをday8，15に投与

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



GEMGEM＋＋SS--11併用（併用（GSGS療法）療法）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



GEMGEM＋＋SS--11併用（併用（GSGS療法）療法）

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
CRTとケモの選択基準？
国立がんセンターのフェーズⅡstudyを参考に、塩酸ゲムシタビンの用量を設定いたしました。



手術不能膵癌に対する手術不能膵癌に対する  
化学療法と放射線化学療法化学療法と放射線化学療法

広島市立広島市民病院広島市立広島市民病院

内科内科  植木
植木

 亨
亨



当科における当科における切除不能切除不能膵癌症例膵癌症例
観察期間

 
2002年12月～2008年8月

症例 90
平均年齢 67.7

男：女 52：38

Stage
 

Ⅳa：Ⅳb 25：65

KPS≧70：＜70 67：23

GEM＋RT 12

GEM単独

GEM＋S-1

42

8

BSC 28



全切除不能膵癌患者生存期間全切除不能膵癌患者生存期間
Kaplan-Meier 生存曲線
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nn MSTMST（月）（月） 11生生 22生生 33生生

9090 55 2121%% 77%% 3%3%



StageStage別生存期間別生存期間
Kaplan-Meier 生存曲線
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Log-rank検定
 

ｐ＜0.001

％

月

nn MSTMST（月）（月） 11生生 22生生 33生生

stagestageⅣⅣaa 2525 1111 4242%% 2121%% 8%8%

stagestageⅣⅣbb 6565 55 1313%% －－ －－



StageStage別，治療法別症例数別，治療法別症例数

stage Ⅳa Ⅳb

治療法 GRT GEM BSC GEM GS BSC

症例数 12 6 7 36 8 21

平均年齢



Kaplan-Meier 生存曲線
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StageStageⅣⅣaa治療法別生存期間治療法別生存期間

Log-rank検定
 

GEM
 

vs. GEM+RT ns

％

月

nn MSTMST（月）（月） 11生生 22生生 33生生

GEMGEM 66 1919 5050%% 1717%% －－

GEMGEM＋＋RTRT 1212 1717 5555%% 36%36% 18%18%

BSCBSC 77 66 14%14% －－ －－



Kaplan-Meier 生存曲線
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GEMGEM＋＋RTRT  腫瘍局在別生存期間腫瘍局在別生存期間

nn MSTMST（月）（月） 11生生 22生生 33生生

体尾部体尾部 66 22.522.5 8080%% 6060%% 40%40%

頭部頭部 66 10.510.5 3333%% 17%17% ーー

Log-rank検定
 

体尾部 vs. 頭部
 

p=0.084

％

月

膵頭部癌は全例胆管ステント併用し，

 2例は十二指腸ステント併用．また，

 2例に出血死あり．



Kaplan-Meier 生存曲線
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StageStageⅣⅣbb治療法別生存期間治療法別生存期間

nn MSTMST（月）（月） 11生生 22生生

GEMGEM 3636 55 1414%% －－

GEMGEM＋＋SS--11 88 77

BSCBSC 2121 22 －－ －－

Log-rank検定
 

GEM
 

vs. GEM+S-1
 

ns，GEM
 

vs.
 

BSC p<0.001

％

月



GSGS療法有効例療法有効例

2月
 

4月
 

7月
 

9月
T.Bil 6.8                      1.9                        1.1
CA19-9 3909                   1353                          220

1.5年前

6ヶ月前



手術不能膵癌の治療方針（私見込み）手術不能膵癌の治療方針（私見込み）

１．
 

StageⅣa（局所過進展例）

膵頭部癌：GEM（or
 

+S-1）による化学療法

膵体尾部癌：GEMを増感剤とした放射線化学療法（私見）

→厳格なRCTによる評価必要

２．
 

ＳｔａｇｅⅣb（遠隔転移例）

GEM，または，GEM+S-1（GS療法）による化学療法

→GS療法に期待は出来そうだが，現在進行中のRCTの結
 果待ち．2nd

 
lineの治療も問題



・・
 

膵癌早期発見のための，膵癌早期発見のための，high riskhigh risk群の設定と群の設定とfollow upfollow up
→→①膵管内乳頭粘液性腫瘍（①膵管内乳頭粘液性腫瘍（IPMNIPMN：：intraductalintraductal 
papillary papillary nucinousnucinous neoplasmaneoplasma）について）について
・・

 
正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定正確な診断（組織診と進展度）と治療方針の決定

→②→②超音波内視鏡下穿刺術（超音波内視鏡下穿刺術（EUSEUS--FNAFNA）による）による，膵腫瘤，膵腫瘤
 に対するに対する組織診断組織診断

・・
 

手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する手術不能膵癌における，閉塞性黄疸や十二指腸閉塞に対する
 内視鏡的緩和医療内視鏡的緩和医療

→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，→③内視鏡的胆管ステント，内視鏡的十二指腸ステント，
 超音波内視鏡下胆管ドレナージ超音波内視鏡下胆管ドレナージ

・・
 

手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や手術不能膵癌に対する化学療法や化学放射線療法よる予後や
 QOLQOLの改善の改善

→④→④GEMGEM，，GEMGEM＋＋SS--11併用療法の検討と併用療法の検討とGEMGEMを増感剤を増感剤
 とした放射線化学療法とした放射線化学療法

Hiroshima City HospitalHiroshima City Hospital

膵癌診療の最前線と当科の取り組み膵癌診療の最前線と当科の取り組み
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