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Abstract  Early and accurate diagnosis is essential for improving the efficacy of treatment in patients with pancreatic cancer. 

The aim of this study was to evaluate the usefulness of cytological examination during retrograde cholangiopancreatography 

(ERCP) and tissue diagnosis by endoscopic ultrasound-guided fine needle aspiration (EUS-FNA) in our hospital. Between 

April 2011 and April 2016, 70 patients (58 cases in invasive ductal carcinoma) were performed pancreatic surgery for 

pancreatic solid tumor. Sensitivity and specificity were 89 and 67% of the ERCP cytology, 80% and 75% of the EUS-FNA, 

respectively. Post-ERCP pancreatitis occurred in 2 of 33 (6%) patients. The tumors less than 2cm in diameter accounted for 

12% of the invasive ductal carcinomas examined, and all of them were greater than 10 mm in diameter. In the present study, 

high-sensitivity cancer detection was limited to larger-sized, advanced-stage cancers in ERCP cytology, whereas the sensitivity 

was commonly high irrespective of tumor sizes or stages in EUS-FNA method. In conclusion, preoperative cytological and 

histological diagnosis using ERCP and EUS were performed safety and effectively in our hospital. Higher-sensitivity diagnosis 

of small pancreatic cancer, especially of less than 10 mm in diameter may be a future challenge.  
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はじめに  

難治がんである膵癌は、本邦において年間死亡者数

が年々増加しており、予後は不良である [1]。予後改善

には、進行癌に対する集学的治療成績を改善する一方

で、根治を目指した小径での早期診断・治療が極めて

重要であるが、診断困難なケースも多い。膵がんの質

的診断には、各種画像検査 (CT や超音波検査、MRI)の

ほか、病理組織学的診断が求められる。通常型膵癌が

膵管上皮から発症するという観点からいえば経乳頭的

膵液細胞診として、内視鏡的逆行性胆管膵管造影

(ERCP)下膵液細胞診は理にかなった診断法である。腫

瘤を形成しない主膵管狭窄の鑑別や、内視鏡的減黄術

を行う必要がある『主膵管閉塞や主膵管内病変が存在

する』症例が、ERCP 下膵液細胞診の良い適応と考え

られている。しかし、ERCP 下膵液細胞診を行う上で

の問題点として、①明確な適応基準がない、②膵炎な

どの偶発症を起こす可能性、③十分な陽性率を得られ

ていない 等の課題がある。  

一方、2010 年 4 月の保険収載を機に、EUS-FNA の

臨床的な重要性、特に ERCP を用いた検体採取が困難

な病変に対する術前診断が増加し、近年急速に普及し

てきている。しかし、EUS-FNA における検体量は微量
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なことが多く、慎重な検体処理を行う必要があるが現

状は、施設ごとに異なる方法で行われているため適切

な検体処理の確立が診断率向上には求められる。  

日本膵臓学会が行った膵がん登録の成績によると、

従来、膵癌早期発見の腫瘍径 (Tumor Size; TS)は 2cm 以

下 (TS1)が一つの目安とされてきたが、 TS1 症例が

Stage I に相当する割合は低率である。一方、TS1 症例

のうち腫瘍径が 10mm 未満の浸潤性膵がんに限局した

5 年生存率は良好であり、今後  10mm 未満の膵癌を

適切に診断することが必要である  [2,3]。  

本稿では、当院での膵腫瘍性病変に対し膵切除術施

行した症例の術前診断<細胞診・組織診>の現状に関し

て報告を行い、今後の課題について検討することを目

的とした。  

方法  

  2011 年 4 月から 2016 年 4 月までに、当院で嚢胞

性疾患を除く膵腫瘍に対し、膵切除術を施行された 70

例の医療記録を後ろ向きに調査した。対象を 1) 膵腫

瘍、2) 浸潤性膵管癌 に大別し、検査手段として 1)

経乳頭的アプローチによる ERCP 下細胞診(膵液・胆汁

細胞診、擦過細胞診)と 2)EUS-FNA による穿刺吸引組

織診(検体処理；採取材料全量を速やかにホルマリン固

定し、cell-block 法を採用。細胞診は当院では施行せ

ず)の術前診断能に関して比較検討した。膵癌の陽性率

の検討には、EUS-FNA で adenocarcinoma の診断が得ら

れた症例、細胞診は class III 以上を陽性とした。膵

癌の病期分類は膵癌取扱い規約(第 6 版)に準じて行っ

た[4]。 

結果  

対象症例と、術式別検査(①ERCP 下細胞診：膵液や

胆汁細胞診と擦過細胞診の併用例含む、②EUS-FNA：以

下 EUS 組 織 診 ) 結 果 の 内 訳 を Table.1 に 示 す 。

 

男性が 64％を占め、年齢中央値は 66 歳(46-82)であ

った。疾患としては浸潤性膵管癌(Invasive ductal 

carcinoma)が 58 例(82.9%)で最多、続いて神経内分泌

腫瘍(Neuroendocrine tumor; NET)が 8 例(11.4%)、自

己免疫性膵炎(Auto immune pancreatitis; AIP)、腫

瘤形成性膵炎(Mass forming pancreatitis)がそれぞ

れ 2 例ずつ(2.9%)であった。腫瘍の局在別では、膵頭

部(Pancreatic head;Ph)が 42 例(60%)、膵体尾部

(Pancreatic body and tail;Pb+Pt)が 28 例(40%)であ

った。ERCP 下細胞診は、Ph 病変で 45.2% (19/42 例), 

Pb+Pt 病変では 21.4% (6/28 例)と Ph 症例で有意に施

行率が高かった(p=0.04)のに対し、EUS 組織診の施行

率は、Ph 病変が 40.4% (17/42 例)、Pb+Pt 病変は

46.4% (13/28 例)と有意差を認めなかった(p=0.62)。

 

ERCP 下細胞診施行例の正診率は 82.1% (23/28 例)、

EUS 組織診施行例の正診率は 86.7% (26/30 例)であ

り、両者に有意差を認めなかった(p=0.91)。それぞれ

の検査における感度、特異度、陽性反応予測値

(Positive predictive value; PPV)、陰性反応予測値

(Negative predictive value; NPV)は、ERCP 下細胞

診で、80%, 75%, 95.2%, 37.5%, EUS 組織診では、

88.9%, 66.7%, 96%, 40%であった。 

腫瘍局在別に、ERCP 下細胞診(擦過細胞診と吸引細

胞診)および EUS-FNA の感度に関して検討(Table. 3)

を行った。

 

腫瘍局在による ERCP 下擦過細胞診の感度に差異認め

なかった(p=0.79)。一方 ERCP 下吸引細胞診(膵液採

取)に関しては、膵頭部病変(25%)よりも膵体尾部病変

(80%)で高感度を示す傾向(p=0.17)を認めた。EUS-FNA

に関しては局在問わず 80%以上の感度を示し有意差を

認めなかった(p=0.95)。 

腫瘍サイズ(Tumor size; TS)と膵癌取扱い規約によ

る病期別の内訳(Table.4)を示す。

 

TS1 症例は全て腫瘍の大きさが 10mm 以上で、そのう

ち 71.4%(5/7 例)は Stage III または IV であった。ま

た TS2 が全体の半数以上(57%)を占めていた。 

TS 別、Stage 別の ERCP 下細胞診/EUS-FNA の感度に関

する結果(Table.5)を示す。ERCP(68%)よりも EUS-FNA 

(84%)のほうがやや感度が良い傾向を認めた(p=0.30)
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が、TS4 と stage IVa のみ、ERCP 細胞診のほうが EUS

組織診と比べて高い感度を示した。 

 

考察  

膵癌は“早期膵癌”の概念が確立されておらず、

画像検査や内視鏡診断が進歩した現在でも、早期発見

が非常に困難な症例が多い。また、国内での膵癌罹患

率は10位であるが、年間死亡者数は男性 5位、女性4位

を占めており、予後不良な疾患と言える [1]。 

2016年10月に改訂された膵癌診療ガイドラインに

よると、細胞診、組織診は感度、特異度とも高く、膵

癌と他の膵疾患との鑑別に有用であり行うことを提案

する(推奨の強さ:2、エビデンスレベル C)とされ

[4]、診断法として超音波ガイド下穿刺吸引細胞診・

組織診、CTガイド下穿刺吸引細胞診・組織診、EUS-

FNA、ERCP下膵液細胞診・組織診などがあげられる。

当院でもTable 2に示すように、正診率はじめ感度、

PPV、NPVにおいて、ERCP下細胞診とEUS-FNA組織診に

大きな違いを認めなかった。  

“細胞診、組織診”に関して、①偽陰性率の高さ、②

FNA による播種のリスク、③偶発症によって手術時期

が遅れるリスク等、今後解決されるべき課題もあるが、

『術前に種々の画像診断により膵癌と診断された病変

において良性疾患が 5～10%存在すること』、『膵癌根

治術の手術侵襲が大きいこと』を考慮すると、患者の

病態を考慮して最も安全で確実な組織採取法を選択し

たうえで術前生検を行うことが肝要である。今回の検

討では、ERCP 下細胞診の施行率は腫瘍局在問わずほぼ

一定(40～ 45%)であり、さらに膵体尾部病変に対する

EUS-FNA 施行率も 46%とほぼ同等だった。一方で膵頭

部病変は ERCP 細胞診と比べ、施行率は 21%と低かった

(Table 1)が高い感度を示した(Table 3)。エコーで病

変を描出できることと、胃壁から病変部までの穿刺経

路に介在物(血管等)がないことが EUS-FNA を行う上で

必要である。今後、いかに EUS-FNA の施行率を上げら

れるかが課題である。 

ERCP下膵液細胞診による膵癌診断は、 1974年に

Endo ら[5]が報告して以来、数多くの報告が見られ

る。膵液細胞診の診断能は施設間によって大きな差が

あり、有用性が一定していない[6]が、一般的な膵液

細胞診陽性率は30～50%程度であり、60%前後が限界で

ある [7]。良好な細胞診検体を得るためには十分量

の膵液を採取することが不可欠であるが、国内でセク

レチン製剤が入手できなくなったこともあって、満足

いく陽性率が得られていない。当院では、病変部位や

膵管狭窄の程度に応じて、膵液のみならず胆汁も併せ

て採取することによって術前診断能の向上を目指して

いる。実際、膵頭部病変におけるERCP下細胞診は、膵

液検体よりも胆汁検体のほうが高い感度を示した

(Table 3)。さらにENPD留置下の複数回膵液細胞診の

有用性が報告[8]されており、当院でも膵上皮内癌症

例などに対して行っている。その他の工夫としては、

EUS検査により画像検査では検出できないような小低

エコー腫瘤が検出できれば積極的にEUS-FNAを行うこ

とで特に膵頭部疾患の根治可能膵癌の診断につながる

ことが期待できる。EUS-FNAは腫瘤さえ十分に確認で

きれば、複数回穿刺が可能であり十分な検体を採取す

ることができる。花田らは、CTガイド下またはERCPに

より膵液細胞診で病理学的に陰性であった症例におい

て、EUS-FNAでは93.5%と高い陽性率を示す[16]こと

を明らかにした。 

また、TS1症例に対する膵液細胞診の診断率が通常

は44～70%程度[9,10]だが、当院の感度は75% (2例が

Class III、1例がClass IV) であった。さらに浸潤性

膵管癌全体の感度、特異度はともに、 ERCP下細胞診は

EUS-FNAと同等の結果(Table 2)を得た。通常は、

Class IIIBまたはIV以上を陽性とすることが多いが、

①当院での細胞診結果の多くが Class IIIのみ(IIIa

またはIIIbの評価なし)であること、②Class IV以上

を陽性とすると、陽性症例数が少なく解析が困難 ,と

いった理由から、今回はClass III以上を陽性とし

た。その結果、膵液細胞診における感度ならびに特異

度がEUS-FNAと同等となったものと考えられた。今後

は、Class IV以上を陽性とした解析を行うことで、

ERCP下細胞診とEUS-FNAの診断能評価を行う必要があ

る。 

膵液細胞診の一般的な適応は、1) EUSで腫瘤が確

認できない、または腫瘤が確認できるが穿刺経路に血

管や主膵管が介在するため穿刺困難、 2) 抗凝固薬休

薬困難、つまりはEUS-FNAの適応外症例ということに

なる。しかし近年、小膵癌であるほど膵液細胞診の陽

性率が高いという報告[11,12]が注目されている。腫

瘍径の大きな膵癌ほど癌周囲に線維化と外分泌機能の

廃絶を来し、癌細胞が主膵管のカニューレまで到達し

ないため、細胞診の陽性率が低下すると考えられてい

る[11]。 

CT画像で腫瘤像として確認できず確定診断不能で

あった膵癌に対するEUS-FNAの診断能は、感度

(87.3%)・特異度(98.3%)・正診率(92.1%)と良好であ

る[13]。また、膵液細胞診の合併症である ERCP後膵

炎が6%程度に対し、EUS-FNAの合併症は一般的に1%程

度[14,15]と低いことから、EUS-FNA施行可能な病変

であれば、まずはEUS-FNAを選択肢し、条件によって

膵液細胞診を選択・併用することで、正診率の向上を

目指す必要がある。当院でも、EUS-FNAはERCP下細胞

診よりも同等もしくはそれ以上の成績を得られてお

り、今後もEUS-FNAを用いた診断を積極的に行い、術

前診断の向上につなげたい。  
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従来、膵癌は早期診断の目標として、腫瘍径 2cm 

(TS1)が一つの目安であったが、TS1 症例の多くは

Stage I に該当せず、治療成績が必ずしも満足しうる

ものではない[16]。 当科でも TS1 症例のうち Stage 

III 以上が 71% を占めており、Egawa らの報告[2]と

ほぼ同等であった(Table 4)。また腫瘍径別の予後曲

線に関して『腫瘍径 3～10mm』の 5 年生存率が 80.4%

に対し、『腫瘍径 10～20mm』の 5 年生存率は 50.0%と

著明に低下しており、近年早期診断の目標として腫瘍

径 1cm が妥当と報告[17]されている。 

ただし、腫瘍径10mm未満で診断される症例は0.8%

と非常に少ない[2]。主たる原因としては、無症状症

例が多く、腫瘍マーカーの上昇が低率 (CEA; 15%, 

CA19-9; 39%)であることが挙げられる[18]。一方、

画像検査に関しては 1) 腫瘍径10mm未満症例であって

もほぼ全例で間接所見(膵管拡張など)が描出されるこ

と、2)腫瘍描出率は、USが17～70%, CTが33～75%であ

るのに対し、EUSは良好な成績(正診率92～96%, 感度

75～95%、特異度98～100%)[19, 20]であること、さ

らに 3)2010年に保険収載されたEUS-FNAの正診率も92

～96%と満足いく成績が報告されている [21,22]。以

上の事実から、特に10mm未満の小膵癌で、USやCTで腫

瘍の直接的な描出が得られない場合でも、 EUSを積極

的に導入することで早期膵がんの発見につながる可能

性がある。 

膵癌を早期診断するためには、医療体系の構築も

必要不可欠であり、疫学・画像診断・医療体制整備・

膵癌に関する情報ネットワークの構築など、さまざま

な面からのアプローチが国内で進められている。現在

までに、A)家族性膵がんの啓発と検診の体制作り；並

行して膵がん患者家族の登録制度が開始予定。 B)腹部

超音波検査を基軸とした検診の普及；膵管拡張および

膵嚢胞性病変などの軽度の異常を検出する方法とし

て、感度・特異度ともにCTと比較して優れている

[23]。C)メタボロミクスを用いた試み；代謝物を網

羅的に解析するメタボロミクスを用いることで、膵癌

スクリーニングに有用なバイオマーカーの探索および

病態解析に有用である可能性が示唆[24]された。今

後、院内関係科(代謝内分泌内科、放射線科等)との連

携のほか、地域中核施設や健診施設、医師会および診

療所との病診連携を図ることで、膵癌の早期発見につ

なげたい。 

まとめ  

 当院における膵切除術施行した膵腫瘍性疾患に対

する術前細胞診・組織診の実情に関して検討を行っ

た。ERCP下細胞診ならびにEUS-FNAの安全性と感度/特

異度は、まずまず良好な成績を得られている。今後

は、院内の関係科(代謝内分泌内科、放射線科)のみな

らず地域医療機関とも連携して、より早期の膵癌症例

(腫瘍サイズが1cm以下)の診断能を向上させる必要が

ある。 
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和文抄録  
予後不良な膵癌の早期発見が求められており、当院で

施行した膵切除症例における、術前細胞診・組織診

(ERCP, EUS-FNA)の現状を検討する。70 例(男性 45 例、

年齢中央値 66 歳)の膵切除症例のうち、浸潤性膵管癌

を 58 例に認めた。EUS-FNA の感度は 89%, 特異度は

67%、ERCP 用いた経乳頭的細胞診は感度 80%、特異度

75%だった。ERCP 後膵炎を 6%に認めた。浸潤性膵管癌 

(58 例) での検討では、腫瘍サイズ(TS; tumor size)  

が 2cm 以下 (TS1) 症例は 12%で、全例 10mm 以上であ

った。TS が大きく進行度が進んだ症例ほど、ERCP 下細

胞診の感度は高い傾向を示したのに対し、 EUS-FNA は

TS や進行度に関わらず高い感度を示した。当院での膵

癌手術症例における術前細胞診・組織診は、比較的安

全かつ良好な成績を得られている。今後は TS が 10mm

以下の早期膵癌症例に対する診断能を上げる必要があ

る。 
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