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要 旨  

【背景・目的】膵頭十二指腸切除後の膵外分泌機能低下は，栄養障害を

惹き起こす契機となる注意すべき合併症の 1 つである．膵外分泌機能を評価

する方法として PFD（pancreat ic  funct ion diagnostant）試験，呼気試験，糞便

中脂肪測定があげられるが，現時点で保険適応とされているのは BT-PABA

（N-benzoyl -L- tyrosyl -p-aminobenzonic  ac id）を内服後，尿中 PABA 排泄率

をみる PFD 試験のみである．しかしながら，消化・代謝に関わる内服薬の休薬

と長時間蓄尿が必要な PFD 試験を頻回に繰り返すことは患者負担が大きく，

膵外分泌機能を評価する簡便な方法が望まれている．近年では Mult iple -  

detector  row CT の普及により，体積の少ない膵臓でも詳細な画像解析が可

能となってきた．本研究の目的は，術前後 CT 画像解析による測定値が膵外

分泌機能低下の指標となり得るかを明らかにすることである．  

【対象・方法】2006 年 10 月から 2014 年 3 月の間に当施設にて膵頭十二

指腸切除術を施行された症例のうち，術後に PFD 試験（尿中 PABA 排泄

率，正常範囲は >70%）を行った 38 例を対象とした．術前後に施行された

Mult iple -  detector  row CT による CT 画像解析にて膵 volumetry を行い，術

前膵 volume，残膵量，残膵率，主膵管径，膵前後径，膵実質厚，膵実質

CT 値，脾 CT 値を測定した．さらに，膵実質 CT 値と脾 CT 値の比を P／S 比

率として算出した．   

【結果】全症例 38 例の尿中 PABA 排泄率の中央値は，56.5%（四分位範
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囲 49.3-64.5）であった．この中央値を参考に，正常値を含む尿中 PABA 排泄

率 55%以上の症例を正常・軽度低下群（20 例），55%未満の症例を高度低

下群（18 例）として 2 群に分類し，両群間にて患者背景および CT 画像解析

による各測定値の比較を行った．正常・軽度低下群および高度低下群の尿中

PABA 排泄率の中央値は，各々64.4%（四分位範囲 59.3-67.2）および 48.6%

（四分位範囲 38.6-52.4）であった．両群間で悪性疾患および通常型膵癌の

割合に有意差はなかったが，高度低下群において年齢が有意に低く

（P=0.030），術後補助化学療法ありの症例割合が有意に高かった

（P=0.004）．また，CT 画像解析測定値では，残膵量（P=0.019），残膵率

（P=0.002），術後 P／S 比率（P=0.015）の値が高度低下群で有意に低値であ

った．年齢，通常型膵癌，術後補助化学療法あり，術後膵実質厚，残膵量，

残膵率，術後 P／S 比率の 7 項目において，ロジスティック回帰分析によって

解析を行った結果，膵外分泌機能高度低下群に入ることに有意に独立して寄

与する項目は，術後補助化学療法あり（オッズ比 9.8，P=0.043），残膵率 33%

未満（オッズ比 13.5，P=0.027），術後 P／S 比率 70%未満（オッズ比 19.6，

P=0.015）であった．  

【考察】膵外分泌機能正常・軽度低下群と高度低下群の両群間において

悪性疾患および通常型膵癌の割合では有意差がなく，尿中 PABA 排泄率低

下は術後補助化学療法自体の影響がある可能性が考えられた．さらに術後補

助化学療法あり，残膵率，術後 P／S 比率は独立して膵外分泌機能低下に
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寄与する項目であると考えられた．特に 3 次元的計測である残膵率は，膵実

質厚や膵前後径に比べやや煩雑ではあるが，より正確な残膵率を反映する測

定値であり，さらに術後の膵萎縮を客観的に評価する方法としても有用であ

る．また，術後 P／S 比率が膵外分泌機能低下を反映するという本研究の結

果は，膵実質における脂肪置換や腺房組織の変化が膵実質 CT 値として表

現されるという過去の報告を裏付けるものとなった．  

【結論 】膵頭十二指腸切除後の膵外分泌機能は術後補助化学療法によっ

て影響を受ける．また，術後 CT 画像解析から測定した残膵率，術後 P／S 比

率は膵頭十二指腸切除後の膵外分泌機能低下を反映する指標となり得る．  
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緒 言  

 膵切除後の膵外分泌機能低下は栄養障害を惹き起こす契機となる注

意すべき術後合併症の 1 つである 1 )― 3 )．膵頭部・下部胆管・十二指腸

の腫瘍性病変に対して膵頭部と十二指腸の切除を行う膵頭十二指腸切

除術が行われてきたが，近年の画像診断技術の発達により，膵癌，胆管

癌などの早期発見や従来見過ごされていた膵嚢胞性疾患に対する手術

数が増加しており，これらの手術を受けた患者の長期生存例が増えて

きている 4 ) 5 )．また，膵外分泌機能低下に対する効果的な膵消化酵素補

充剤も開発されてきており，栄養障害や体重減少を惹き起こし生活の

質を大きく損なう可能性のある膵外分泌機能低下の診断および治療は

ますます重要になりつつある 3 ) 6 )．臨床的に施行可能な膵外分泌機能の

評価法には， PFD（pancreat ic  funct ion  diagnostant）試験 7 )，呼気試験 8 )，

糞便中脂肪測定 9 )があるが，各試験の長所・短所が報告されているもの

の，現在，本邦にて保険適応となっている膵外分泌機能の評価法は PFD

試験のみである． PFD 試験は，早朝空腹時に試薬 BT-PABA（N-benzoyl -

L- tyrosyl -p-aminobenzonic acid）を内服して，試薬の体内での分解・吸収

を評価する検査である．そのため，他の消化に影響を与える薬剤の長期

間休薬が必要であり，また，検査当日は試薬の内服後，6 時間の蓄尿を

しなければならず，入院を要することが多い．さらに，膵外分泌機能評

価を目的とした定期的な PFD 試験は患者の負担にもなり得るため 7 ) 1 0 )，
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膵外分泌機能低下を推測できる指標となる簡便な方法が求められてい

る．  

 過去の報告では，膵切除後の CT 画像解析から，主膵管径や膵臓の厚

みから残膵量を推定し膵内・外分泌機能の変化を予測することが試み

られてきた 1 1 )― 1 4 )．そうした中，近年 mult i -detector  row CT の導入によ

って CT 画像の解像度が増し，より正確な volumet ry が可能になってき

た．このため，これまで細部の解析が難しかった体積の少ない膵臓にお

いても画像解析ができるようになり，最近では膵実質における CT 値が

膵の脂肪置換を反映するという報告もされるようになった 1 5 ) 1 6 )．  

本研究の目的は，膵頭十二指腸切除術前検査および術後経過観察を

目的として定期的に施行されている術前後の CT の画像解析から，膵

volumet ry および膵実質 CT 値を計測し，これら CT 画像解析測定値が

PFD 試験による術後膵外分泌機能低下を反映する指標となり得るかを

明らかにすることである．  

 

対象と方法  

 2006 年 10 月から 2014 年 3 月の間に新潟大学医歯学総合病院にて膵

頭十二指腸切除，幽門輪温存膵頭十二指腸切除，亜全胃温存膵頭十二指

腸切除を施行された症例のうち，術後経過観察中に膵外分泌機能検査
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として PFD 試験（尿中 PABA 排泄率）を行った 38 例を対象とした．  

PFD 試験は，早朝空腹時に採尿後， PFD 試薬として BT-PABA500mg

を水 200ml に溶いて内服させ，投与後 6 時間までの蓄尿を行い，腸管

内で膵液によって加水分解され遊離・吸収された PABA を尿中 PABA 濃

度として測定（ SRL, Inc.，日本）し，尿中 PABA 排泄率（正常範囲 >70%）

を計算した．なお，試薬投与 1 時間後にコップ 1 杯の水を飲ませ，3 時

間経過後は食事可とした．また，試験日 3 日前より消化酵素剤，利胆

剤，サイアザイド系利尿剤，経口糖尿病薬は休薬した．  

CT 画像解析には，術前および術後経過観察中における PFD 試験日の

直近に撮影したダイナミック造影による Mult i -detector  row CT による

画像を使用した．術前後の CT 画像にて膵 volumet ry を行い，術前膵

volume，残膵量，残膵率，主膵管径，膵前後径，膵実質厚，膵実質 CT

値，脾 CT 値を測定した（図 1）．術前膵 volume および残膵量は CT 2mm 

sl ice 厚で膵外縁をトレースした面積から総胆管，病変部，拡張した主

膵管を引いた面積を算出し， 2mm スライス毎に膵が描出されている範

囲全てのものを積分して算出した．主膵管径，膵前後径の測定部位は，

術前は膵切離予定部とし，術後は膵空腸吻合部近傍とした．膵実質厚

は，膵前後径から主膵管径を引いて算出した．膵実質 CT 値，脾 CT 値

は，術前後ともに膵体部にて膵実質・脾臓を一定面積トレースして同範

囲内における CT 値（HU）の平均値とし，膵実質 CT 値と脾 CT 値の比
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（以下，P／ S 比率）を算出した．また，術後補助化学療法施行の最中，

または術後補助化学療法終了後 3 か月以内に PFD 試験が行われた症例

を，術後補助化学療法あり，と定義した．   

2 群の比較では，Mann-Whitney U 検定，2 つのカテゴリーをもつ項目

は Fisher の直接確率検定， 3 つ以上のカテゴリーをもつ項目はχ二乗

法を用いて P 値を算出した．多変量解析では二項ロジスティック回帰

分析法（ステップワイズ法）を行った．統計ソフトは SPSS Stat is t ics  22  

（日本 IBM，東京）を使用した．検定では，有意水準 P<0.05 を有意差

ありとした．  

 

結果  

1.尿中 PABA 排泄率における分類と対象症例の背景  

対象症例全体における尿中 PABA 排泄率の中央値は 56.5%（四分位

範囲 49.3-64.5）であった．この尿中 PABA 排泄率中央値を参考に，正

常値を含む尿中 PABA 排泄率 55%以上の症例を正常・軽度低下群（ 20

例）， 55%未満の症例を高度低下群（ 18 例）として 2 群に分類し，両

群間における患者背景および CT 画像解析計測値の比較を行った．  

対象とした 38 例全体の年齢の中央値は 66 歳（四分位範囲 61.7-

71）で，男女比は 24： 14 であった（表 1）．対象疾患は通常型膵癌 14

例，胆管癌 6 例，乳頭部癌 7 例，その他が 11 例であり，全症例にお
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ける悪性疾患の割合は 38 例中 32 例（ 84.2%）であった．正常・軽度

低下群と高度低下群の 2 群間での比較では，年齢が高度低下群で有意

に低かった（ P=0.030）が，性別，疾患別割合，通常型膵癌の割合，

悪性疾患／良性疾患割合，そして体型を反映する body mass index およ

び body surface a rea のいずれにも有意差がなかった．また，尿中

PABA 排泄率測定時の術後日数にも有意差を認めなかった．一方，高

度低下群において術後補助化学療法ありの割合が有意に高かった

（ P=0.004） .  

 

2.  CT 画像解析測定値での比較  

正常・軽度低下群と高度低下群の 2 群間で，CT 画像解析測定値を比

較したところ（表 2），残膵量（ P=0.019），残膵率（ P=0.002），術後 P／

S 比率（ P=0.015）の値が高度低下群で有意に低値であった．過去の報

告 1 1 )において外分泌機能低下に関連するとされる膵実質厚では， 2 群

間で有意差を認めなかった．  

  

3.  選択項目による多変量解析  

正常・軽度低下群と高度低下群の比較にて有意差を認めた項目であ

る年齢，術後補助化学療法あり，そして術後 CT 画像解析値の残膵量，

残膵率，術後 P／ S 比率を選び，さらに過去の報告 1 ) 1 1 )から，通常型膵
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癌，膵実質厚を項目に加え，これら 7 つの項目にて，両群を従属変数と

した二項ロジスティック回帰分析による多変量解析を行った．選択さ

れ た 項 目 に お い て 連 続 変 数 を そ の ま ま 使 っ た 解 析 で は ， Hosmer-

Lemeshow 検定でモデル適合が難しいと判断されたため，各連続変数を

全体の中央値を基準にして２つのカテゴリーに分類し，二項ロジステ

ィック回帰分析による再解析を行った．連続変数のカテゴリー分類は，

各々，年齢（ 66 歳未満／ 66 歳以上），膵実質厚（ 10mm 未満／ 10mm 以

上），残膵量（ 20cm 3 未満／ 20cm 3 以上），残膵率（ 33%未満／ 33%以上），

術後 P／ S 比率（ 70%未満／ 70%以上）とした．二項ロジスティック回

帰分析（ステップワイズ法）による解析の結果，膵外分泌機能高度低下

群に入ることに有意に独立して寄与する項目は，術後補助化学療法あ

り（オッズ比 9.8，P=0.043），残膵率 33%未満（オッズ比 13.5，P=0.027），

術後 P／ S 比率 70%未満（オッズ比 19.6， P=0.015）であった（表 3）．  

 

考 察  

 膵切除後の膵外分泌機能の評価は，近年になって膵切除後の長期生

存例が増えていること，およびその機能低下が著しく生活の質の低下

を惹き起こすことから重要となってきており 1 )― 3 ) 6 )，これまでもより簡

便に術後膵外分泌機能の評価を試みようと，CT 画像解析から得られる

主膵管径や膵実質厚およびその比率との相関関係を検討した報告がみ
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られる 1 1 )― 1 4 )．しかし，本研究のように膵 volumetry による残膵の volume

や膵実質 CT 値 を含めた測定値 との相関 性をみ た 報告は少ない ．

Nakamura らは，幽門輪温存膵頭十二指腸切除術を施行された患者を対

象に術後膵外分泌機能との相関関係を検討した結果，術前および術後

の膵実質厚いずれにおいても術後膵外分泌機能と相関関係があり，特

に術後膵実質厚が最も強い正の相関関係を示してと報告している 1 1 )．

また， Sato らは，主膵管径と膵実質厚との比率が術後膵外分泌機能と

相関関係があると報告している 1 4 )．一方，術後膵外分泌機能は膵切除

後の膵断端における線維化の程度と相関を示し，膵管拡張との相関は

認められないとの報告もみられる 1 7 )．本研究の結果（表 2）では，正

常・軽度低下群と高度低下群の 2 群間での比較において術後の主膵管

径，膵前後径，膵実質厚のいずれにも有意差を認めなかった．一方，膵

volumet ry から得られた残膵量，残膵率は，高度低下群において有意に

低値であった．さらに多変量解析の結果（表 3）から，膵の 3 分の 2 を

超える切除を行うと，膵外分泌機能において高度低下を来すことが示

唆された．測定に少し時間はかかるものの，膵 volumet ry による測定が

3 次元的な膵実質の体積測定であり，膵実質厚や膵前後径という 1 次元

的な測定値による体積量の推測に比べ，膵実質体積量を正確に評価で

きるものと考えられる．さらに，術後の経過につれ膵内分泌機能・外分

泌機能の低下を伴う残膵の萎縮がみられることもあり，定期的な CT 画
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像解析の膵 volumetry による残膵量・残膵率測定は，膵外分泌機能の予

測とともに膵萎縮の客観的評価にも有用と思われる．  

 本研究において，残膵率のほかに術後 P／ S 比率が膵外分泌機能低下

を反映する CT 画像測定値の 1 つとなっていることが示された． CT 値

とは，被写体の水，脂肪，細胞成分などのエックス線吸収の程度を数値

化したもので，実質臓器においてはその組織学的な特徴との関連が示

唆される．Yuasa らは，切除後の膵断端の組織学的所見と術後膵外分泌

機能との相関関係を調べ，腺房組織の面積と術後膵外分泌機能が強い

相関関係があることを報告している 1 8 )．また，mult i -detector  row CT の

画像を使った Kim らの報告から，膵実質 CT 値の低下は膵の脂肪変性

による脂肪成分の増加とそれに伴う腺房組織の減少を反映しているも

のと考えられる 1 5 )．P／ S 比率が膵外分泌機能と関連するという本研究

の結果は，Kim ら 1 5 )の研究結果を裏付けるものとなった．膵外分泌機

能に関連した膵実質 CT 値を含む P／ S 比率は膵組織における脂肪置換

による腺房組織面積の低下を知る方法であり，術後 P／ S 比率が術後膵

外分泌機能低下を推定する上で重要な項目の 1 つとなり得ると考えら

れる．  

また，本研究の結果から，術後に施行される補助化学療法も尿中

PABA 排泄率の低下に影響していると考えられる．患者背景にて高度低

下群で有意差はなかったものの悪性疾患がやや多いことから（表 1），
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悪性疾患であることが術後補助化学療法のバイアスとなっている可能

性が考えられた． Suda らは，膵頭部癌による閉塞性膵炎によって膵腺

房組織の脱落が高度で，線維ないし脂肪織の中にランゲルハンス島の

みが残存・孤立していることが多いと報告している 1 9 ) 2 0 )．しかしなが

ら，閉塞性変化による直接的な影響が考えられる術前後の主膵管径が

両群比較での有意差は認めていない．また，切除前の膵の脂肪置換を反

映すると考えられる術前 P／ S 比率も両群で有意差がないことからも

（表 2），術後補助化学療法自体が尿中 PABA 排泄率に影響している可

能性が高いと考えられた．化学療法の治療薬が膵外分泌機能低下とい

う副作用を惹き起こすことは十分に推測できるが，このことを臨床的

データとして示した報告は本報告以外に海外・本邦を含めた論文の検

索では見出すことはできなかった．本研究の結果から，術後の補助化学

療法を行っている症例では，通常の膵頭十二指腸切除後症例よりも膵

外分泌機能がさらに低下している可能性があるため，通常の術後にお

ける膵酵素補充療法をさらに強化する必要があることが示唆される．  

膵頭十二指腸切除後の患者背景および CT 画像解析から膵外分泌機

能低下に独立して関連する項目は，術後補助化学療法あり，残膵率，術

後 P／ S 比率であり，この 3 つの項目によって膵外分泌機能低下を推測

することは可能である．しかしながら，本研究では術後経過日が均一で

ない対象を一定期間に観察する横断的研究であるため，膵外分泌機能
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と CT 画像解析計測値が一致して経時的に変化することを確認できて

いない．さらに多くの膵頭十二指腸切除症例において，術前および定期

的な術後の膵外分泌機能検査および CT 画像解析を行うことで，本研究

の臨床的な実用性を確認することが今後の課題である．  

術後補助化学療法が膵外分泌機能をより大きく低下させる可能性が

あることを念頭にして，膵頭十二指腸切除後の CT 画像検査解析を行う

ことは，術後の膵外分泌機能低下を推測する有効な方法であると考え

られた．  

 

結 論  

膵頭十二指腸切除後の膵外分泌機能は術後補助化学療法によって影響

を受ける．また，術後 CT 画像解析から測定した残膵率，術後 P／S 比率は膵

頭十二指腸切除後の術後膵外分泌機能低下を反映する指標となり得る．  
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図説明  

 

図 1．CT 画像解析における各測定値の測定方法  

膵前後径（両端矢印）と主膵管径（△）は，術前 CT（A）では膵切離

予定線で，術後 CT（ B）では膵空腸吻合部付近にて主膵管の走行と垂

直の線で測定した．膵実質厚は，膵前後径から主膵管径を引いて算出し

た．膵 volume は  2mm 画像スライス毎にフリーハンドで膵外縁をトレ

ースし （C，点線），病変部，拡張膵管部，総胆管部は引いて面積を求め，

その積分を膵 volume とした．膵実質 CT 値は，単純 CT において，術

前後ともに膵体部で一定面積を region として囲い，その内部の平均値

で求めた（D）．脾 CT 値も膵実質 CT 値と同様に測定した．  
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