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第 1章 要旨 

磁気共鳴胆管膵管造影検査（MRCP）を用いた retrospective case control study 

にて、膵管の破格である Ansa pancreatica と急性膵炎の関連を調べた。その結

果、再発性膵炎と Ansa pancreatica の間に関連が認められ、Ansa pancreatica

は再発性膵炎の原因となると考えられた。 

同様に Chronic nonpathological pancreatic hyperenzymemia（CNPH）と膵管

破格の関連を検討した。PD（Pancreas divisum）とMMPD（Meandering main 

pancreatic duct）と CNPHの間に関連が認められ、これらの破格は CNPH を

来す可能性があると考えられた。 

最後に慢性アルコール性膵炎の萎縮の形態について膵頭部、体部、尾部の萎縮の

程度の差に着目し検討した。結果、萎縮は膵尾部側で強く認められることが判明

し、慢性アルコール性膵炎の存在は膵頭部の萎縮に関連しないことが分かった。 
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第 2章 序文 

＜全体の序文＞ 

膵臓はその解剖学的特徴から、形態評価の手法が限定される臓器である。特に膵

管形態の評価は、従来侵襲性の高い内視鏡的逆行性胆管膵管造影（ERCP）で行

われてきた。そのため、健常者において評価を行うことが難しく、case control 

study を施行することが困難であった。このため、臨床経験から膵疾患との関連

が疑われている破格や形態変化に関し、その真の意義を明らかにすることが難

しかった。 

本研究では非侵襲的な Magnetic resonance imaging（MRI）、MRCP を用い

ることにより、多くの健常者のデータを入手し、各膵疾患における膵管破格や膵

実質の形態変化の意義を検討した retrospective case control study を行う。 

第 1 に Ansa pancreatica という稀な膵管の破格と急性膵炎の関連について検

討する。第 2に慢性的に血中の膵アミラーゼやリパーゼの上昇した、CNPH と

呼ばれる病態と膵管破格との関連を明らかにする。最後に慢性アルコール性膵

炎における膵萎縮の形態について、その特徴を明らかにする。 
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＜MRCPの膵管描出における有用性＞ 

MRCP は MRI の撮像法の一つであり、水を強調して描出する heavy T2 強調

画像を用い、膵胆道系を描出する手法である。現在ではその非侵襲性から膵管

評価の第一選択となっている。 

ERCP は MRCP の普及以前は、膵管画像評価の第一選択であった。高い精度

の画像を得ることが可能であるが[1]、7%に ERCP後膵炎や敗血症、消化管穿

孔や出血などが合併するとされ、乳頭部へのカニュレーション困難など手技失

敗例が 3-9％ にみられると報告されている[2,3]。 

これに対し MRCP は非侵襲的で放射線被曝がなく、造影剤も不要である。さ

らに、同時に他の撮像法の画像を得ることができ、膵実質の評価や膵周囲臓器

の評価も可能である。 

昨今の MRI の高速撮像法の実用化は呼吸によるモーションアーチファクトの

影響を受けやすい腹部臓器の画質改善に大きな影響を与えた[4,5,6]。また、消

化管内容物の信号を打ち消す経口陰性造影剤の開発もアーチファクトの低減を

促進した。これらの結果、現在 MRCP は ERCP とも競合しうるまでの画質

が得られるようになっている[5,6]。  
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＜膵管破格と膵炎＞ 

膵臓は胎生期に腹側膵原基と背側膵原基が癒合して形成される。時計回りに

180°回転した腹側膵原基が背側膵原基の下に癒合し、腹側膵原基は膵頭部と

膵鉤部に、背側膵原基は膵頭部の一部と膵体尾部になる。主膵管は腹側膵管と

膵体尾部側の背側膵管が癒合し形成される。膵頭部は背側膵原基と腹側膵原基

の癒合部であり、膵頭部の膵管には様々な破格が生じると考えられている[7]。 

急性膵炎は時として重症かつ致死的な転帰をたどりうる炎症性疾患である。全

体での致死率は 2.9%にのぼり、炎症に続いて生じる多臓器不全や膵壊死がそ

の原因となる。1/3 から半数で不可逆的な膵組織の破壊が生じ、内外分泌障害

による晩期障害をきたすとされている[8]。膵炎の原因として本邦で最も頻度の

高いものはアルコール過剰摂取と胆石で、それらが占める割合はそれぞれ

37.3%、23.6％といわれている[8]。ほか、自己免疫性や高脂血症、薬剤、医原

性、外傷、ウイルス感染や悪性腫瘍による閉塞性膵炎など膵炎の原因は多岐に

わたる。最近では様々な遺伝子異常が膵炎の原因として同定されている[9-

11]。また、いくつかの膵管の解剖学的破格が膵炎発症のリスクファクターと

されている。膵胆管合流異常[12,13]や PD [13-16]、近年では MMPD [17]が

膵炎発症と関連することが示されている。そのほか、膵炎との関連が疑われて

いる膵管破格に Ansa pancreatica があるが、こちらについては今までに 
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case control study は行われておらず、症例報告に留まるのみで真の病的意義

は明らかになっていない[18-21]。 

このように膵炎発症をきたす多数の原因が解明された一方で、いまだに再発性

膵炎の約 20％の原因は不明のままとされており、さらなる原因究明が望まれて

いる [16,22,23]。  
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図 1. 通常型膵管（a）と Ansa pancreatica 型膵管（b）の MRCP（上段） 

とそのシェーマ（下段） 

シェーマにおける垂直なグレーの太線は総胆管を示し、破線は主膵管を示す。

実線は（a）では正常副膵管を、（b）では Ansa pancreatica を示す。 

 

（a）通常型膵管 

主膵管はなめらかな S字型カーブを描き、左から右へ走行する。総胆管と合流

し、主乳頭に開口する。MRCP における白矢印は副膵管は示す。 

シェーマに示した様に副膵管は主膵管の変曲点近傍から起始し（矢頭）、副乳

頭に向かい水平右方向にのびる。 
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（b）Ansa pancreatica 

破格膵管は腹側膵管から起始し、下方にのび、屈曲して腹側膵管をくぐり、副

乳頭近傍に至る。MRCP における白矢印は Ansa pancreatica を示す。正常

の副膵管は同定できない。 

シェーマに示したように破格膵管（黒矢印）は腹側膵管の変曲点（矢頭）より

乳頭側より起始し、まず下方に出て右側腹側に屈曲し、腹側膵管をくぐり副乳

頭周辺へ至る。 
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＜CNPH と膵管の破格＞ 

血清アミラーゼの異常は膵疾患の早期発見のきっかけとなることが多く、急性

膵炎の診断基準にも含まれている[8,24]。高膵アミラーゼ血症が膵疾患のみな

らず、様々な原因で生じることはよく知られている。胆石[25,26]、胃潰瘍

[27,28]、胆嚢炎[29]、腸閉塞[30,31]、炎症性腸疾患[32-34]や胃腸炎[35,36]、

卵巣腫瘍[37-40]などの腹部疾患に加え、術後[41]、薬剤性[42-45]、

AIDS[46]、外傷[47]、ショック[48]、糖尿病ケトアシドーシス[49]、脳出血

[50]、摂食障害[51]、肝炎ウイルス感染[52,53]、腎不全[54]、肺癌[55]など多岐

にわたる原因が知られている[56]。しかし、それらの原因を排除した後も理由

の判明しない慢性的な血中高膵アミラーゼ血症はしばしば経験される。 

1996 年に Gullo らが原因となる膵疾患または他臓器疾患がないにも関わら

ず、血中の膵アミラーゼもしくはリパーゼが慢性的に上昇した病態[57]である 

CNPH をまとめて報告している。CNPH は長期の経過観察を通じ原因となる

疾病の出現を見ない良性の病態と報告されている[57-59]。しかし、実際はその

原因検索のため繰り返し検査が施行されることが多い。 

Donati ら、Mortele らは CNPH 例の MRCP 所見について報告している。

Donati らは膵管癒合不全が CNPH 例の 27.5%に観察されると報告している

[60]。これは一般に報告されている膵管癒合不全の頻度よりもはるかに高い
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(1.5-6.0%)[61]。Mortele らも CNPH の 18.5%に膵管癒合不全を確認し[62]、

健常群との比較でその頻度が有意に高いことを示している。これらの結果か

ら、膵管癒合不全は CNPH の原因となると推測している。しかし、このほか

の膵管破格と CNPH の関連については十分な検討が行われていない。 
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＜慢性膵炎とMRI＞ 

慢性膵炎では膵の萎縮、膵石形成、膵管不整や拡張など種々の膵形態変化が生

じることが知られており[63-66]、これらを ERCP、CT、MRCP を用いて同

定することが診断基準に含まれている[64]。MRCP は非侵襲的な膵管描出が可

能であり、同時に得られる他の撮像法で膵実質の評価も行える。昨今では 

MRI は慢性膵炎患者の画像診断に重要な役割を果たしている。  
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第 3章 Ansa pancreatica と急性膵炎発症の関連 

背景 

Ansa pancreatica は 1961年に Dawson と Langman により初めて報告され

た稀な膵管の破格である[18,19]。この破格は正常副膵管が腹側膵管との合流部

近傍で閉鎖し、代償的に腹側膵管と背側膵管間を連絡する S字状の破格膵管が

発達したものである。腹側膵と背側膵の癒合異常により胎生期に発生する破格

と考えられているが、生後に副膵管の閉塞に伴って発達するとの推測もあり、

その発生過程ははっきりとは分かっていない[18]。この破格膵管は膵頭部の腹

側膵管より起始し、下方にのびたのち腹側に折れ曲がり腹側膵管をくぐり、副

乳頭近傍に至る形態を特徴としている。正常副膵管は観察されない（図 1b）。

急性膵炎患者に Ansa pancreatica を認めた報告が複数あり、膵炎発症のリス

クファクターではないかと推測されている[20,21]。 

 

目的 

今までに、Ansa pancreatica の臨床的意義を示した case control study はな

く、膵炎症例における頻度を示した報告はない。本研究の目的は Ansa 



14 

 

pancreatica の生体内での頻度を非侵襲的な MRCP を用いて解明することで

あり、その急性膵炎発症との関連を調べることである。  
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方法 

対象者 

対象者は Community 群と急性膵炎群の 2群から構成される。Community 

群は 2006年 10月 12日から 2007年 5月 31日までに当院で健康診断を行った

連続症例である。Community 群は血液検査、腹部の MRI と MRCP を含ん

だ全身の画像検査、飲酒喫煙歴の聴取、内科医による身体診察を受けている。

膵疾患や糖尿病、高脂血症、高血圧、自己免疫性疾患（臓器非特異性の自己免

疫性疾患と、自己免疫性膵炎などの臓器特異性自己免疫性疾患の両者を含め

る）を含めた既往歴の確認も行っている。これらの検査、診察は同日中に施行

され、全ての検査を完遂した患者のみを対象とした。Community 群全患者よ

り、包括的な疫学的研究に対するインフォームドコンセントを取得している。 

急性膵炎群は、膵炎の原因は問わず、単回急性膵炎（一回の膵炎エピソードの

み）または再発性膵炎と診断された症例から構成される。2003年 1月 1日か

ら 2013年 10月 17日までの間に当院MRIにて MRCP を撮像された患者の

うち、後方視的、系統的に医療記録を閲覧し単回急性膵炎または再発性膵炎と

診断されている患者を対象とした。膵炎の発症形式（単回急性、再発性、慢

性）と発症原因に関しても医療記録を基に判断した。単回急性膵炎については 

Japanese (JPN) Guidelines for the management of acute pancreatitis[24]、
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急性膵炎診療ガイドライン 2010 第 3版[8] に準じ診断している。再発性膵炎

診断に際しては 2回以上の急性膵炎に特徴的な腹痛のエピソードがあり、その

発作間に 2ヶ月以上の間隔があり、以下に記述する 2項目の 1つ以上に該当す

る症例と定義した。 (1) 血中アミラーゼまたはリパーゼが正常上限値の 3倍以

上に上昇している。 (2) 画像所見で急性膵炎の所見を認める[23, 67] 。特発性

膵炎は既知の膵炎の原因が否定された上で、身体所見、血液検査、画像所見を

基に診断した。 

除外項目は、臨床評価が不十分な例、慢性膵炎例（revised Japanese clinical 

diagnostic criteria for chronic pancreatitis [64] に準じる）、MRCPの画質が

膵頭部膵管の評価に不十分である例、膵臓または十二指腸術後の症例、膵頭部

に占拠性病変を認める症例とした。 

急性期の画像が評価可能であった症例に関しては severity scoring system for 

acute pancreatitis developed by the Japanese Ministry of Health, Labour, 

and Welfare (JPN score 2008) [68] に準じ重症度分類を行い、膵炎発症部位

（同定困難、頭部、体部、尾部、複数部位）に関しても記録している。 

疾患群における研究参加への同意取得は当院の倫理委員会の審査結果に基づき

一部省略している。なお、必要サンプル数は有意水準を 0.05とし、検出力

0.8、効果量 0.1以上を得られるように設定している。 
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MRI 撮像法 

Community 群については 3テスラの MRI装置 (General Electric Medical 

Systems, Waukesha, WI ) での撮像を行った。呼吸停止による 2D Half-

Fourier fast spin echo法にて heavy T2 強調画像 (repetition time [TR] / 

echo time [TE] = ∞ / 600 ms; slice thickness [ST] = 40 mm; echo train 

length [ETL] = 1; number of excitations [NEX] = 0.55-1.0)により MRCP 冠

状断像、斜冠状断像 4方向を得た。参照用として fast spin echo法の T2強調

画像軸位断像 (TR / TE = ∞ / 80 ms; ST = 3 mm with no gap; ETL = 27; 

NEX = 0.5) 、3D gradient echo法での脂肪抑制 T1強調画像軸位断像 (TR / 

TE = 3.5 / 1.5 ms; flip angle = 15°; ST = 3 mm with 1.5 mm overlap; ETL = 1; 

NEX = 0.72-0.76) を用いた。前投薬の投与は行っていない。 

急性型膵炎群については 3テスラの MRI装置 (General Electric Medical 

Systems ) 、1.5 テスラの MRI装置(General Electric Medical Systems; 

Siemens AG, Erlangen, Germany; Toshiba Medical Systems, Tochigi, Japan)

いずれかで撮像した。呼吸停止下の 2D Half-Fourier fast spin echo法 (TR / 

TE = 2400–∞ / 600–1100 ms; ST = 30–50 mm; ETL = 1; NEX = 0.53-1.0)、呼

吸同期下の 3D Half-Fourier fast spin echo 法 (TR / TE = 1300–∞ / 500–900 

ms; ST = 1.2–2.0 mm with no gap; ETL = 129 ; NEX = 1)にて heavy T2 強調
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画像を撮像し MRCP 冠状断像、および斜冠状断像を取得した。参照用画像と

して fast spin echo法にて T2 強調画像の軸位断像と冠状断像 (fast spin 

echo; TR / TE = 1300–∞ / 80–150 ms; ST = 5 mm with no gap; ETL = 27; 

NEX = 0.56) 、3D gradient echo法での脂肪抑制 T1 強調画像軸位断像 ( TR / 

TE =3–840 / 1.5–140 ms; flip angle= 15°; ST= 1.5 mm with no gap; ETL = 1; 

NEX = 0.72-0.75) が撮像されている。陰性造影剤として塩化マンガン四水和

物 (Bothdel Oral Solution 10; Kyowa Hakko Kirin, Tokyo, Japan) の経口投

与を行っている。 

 

画像評価 

全ての画像は画像保存通信システム（Centricity; GE Medical Systems）を用

いて評価された。胆膵領域の腹部画像診断を専門とする経験年数 6年ないし 8

年の放射線科診断専門医 2名が臨床情報を与えられない状態で、各症例の膵管

破格の有無を判定した。 

Ansa pancreatica は以下の 2つの所見が MRCP で観察されるものと定義し

た。（1）正常の副膵管の腹側膵管との合流部が描出されないこと。（2）破格

膵管が膵頭部の腹側膵管から下方向に起始したのち、腹側に屈曲し、腹側膵管

をくぐって十二指腸副乳頭近傍に至ること。 
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胆膵領域にその他の画像上の異常があれば、それについても記録した（他の膵

管破格、膵管拡張や膵管の広狭不整、膵実質萎縮、膵嚢胞、胆石、胆嚢ポリー

プ、胆嚢腺筋腫症、十二指腸傍乳頭憩室など)。 Ansa pancreatica が疑われた

がその有無の決定が困難な症例では 2名の放射線科医の合意により最終決定し

た。 

 

統計処理 

急性膵炎群、Community 群間の臨床背景および Ansa pancreatica の頻度を

比較した。連続変数に関しては Welch’s t test を、名義尺度に関しては 

Fischer’s exact test を用いた。Family wise error に対しては Bonferroni 補

正を行っている。また、単変量解析の結果をもとに、急性膵炎発症と関連する

説明変数をロジスティック回帰分析を用いて調べた。全ての検定の有意水準は

5％としている。 

統計解析はフリーソフトウェアの R Ver. 2.9（The R Foundation for 

Statistical Computing, Vienna, Austria; http://cran.r-project.org/）を用いて

いる。  

http://cran.r-project.org/
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結果 

対象 

Community 群は 2006年 10月 12日から 2007年 5月 31日の間に当院で健康

診断を受けた 674例から抽出した。そのうち、MRI 検査を完遂出来なかった

1例、膵頭十二指腸切除術後 1例、膵頭部に膵管内乳頭粘液性腫瘍を認めた 9

例が除外された。さらに、膵頭部膵管の評価に不十分な画質であった 76例が

除外された。今回は副膵管の描出が不良であった症例を除外対象としているた

め、通常よりも厳しい基準となっている。画質不良例の多くは胃や腸管内容物

によるアーチファクトが原因となっていた。これらの除外後、最終的に 587例

を評価対象とした。うち 250例が女性（40－86歳、平均 55.6 歳）で 337例が

男性（40－86歳、平均 56.6 歳）(表 1)、1例が韓国人で、他は日本人であっ

た。587例のうち、腹痛や背部痛などの症状を有する例を認めなかった。6例

が膵炎の既往を有し、うち 4例は急性膵炎の既往を有していたが、これら 4例

の発症形式が単回急性膵炎か再発性膵炎かは不明であった。 

急性膵炎群に関しては当院で 2003年 1月 1日から 2013年 10月 17日の間に 

MRCP を撮像された連続 6103例から抽出した。6103例のうち、医療記録の

閲覧により急性膵炎と最終診断されている症例を抽出し、オーバーラップ例を

除外し、102例が残った。そのうち 78例が単回急性膵炎、24例が再発性膵炎
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であった。ここから、臨床評価が不十分であった 13例、膵頭部に腫瘍を認め

た 3例、膵頭十二指腸切除術後 1例、画質不良例 12例を除外した。残った 73

例のうち、55例が単回急性膵炎（16－85歳、平均 57.5 歳）、18例が再発性

膵炎（26－82歳、平均 46.1 歳）であった。単回急性膵炎群は 16例が女性

（16－85歳、平均 57.8歳）39例が男性（24－82歳、平均 57.4歳）であっ

た。再発性膵炎群は 9例が女性（26－82歳、平均 50.7歳）、9例が男性（29

－67歳、平均 41.6 歳）であり、急性膵炎群全例が日本人であった（表 2, 

3）。 
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表 1. Community 群の臨床背景 

 

 

 

年齢は平均値±標準偏差、ブリンクマン係数とアルコール摂取量は中央値±四

分偏差、他は人数（％）で示している 

P: Ansa pancreatica あり群となし群間の統計結果 

a: Welch’s t test 

b: Fisher’s exact test 

c: 単回急性膵炎、再発性膵炎、慢性膵炎の全てを含む 

d: Wilcoxon-Mann-Whitney test  

  

 

 

 

全例 Ansa 

pancreatica 

なし 

Ansa 

pancreatica  

あり 

P オッズ比 

(95% 信頼区間) 

n 587 582 5   

年齢 56.8 ± 10.4 56.8 ± 10.4 53.6 ± 10.7 0.60a  

女性 250 (43) 248 (43) 2 (40) 0.7b  

ブリンクマン係数 

(喫煙本数/日×年) 

0±200 0±200.6 0±0 0.42d  

アルコール摂取量 

(kg/年) 

1.83±3.8 1.83±2.9 2.19±7.3  0.23d  

既往歴      

  全膵炎 c 6 (1) 5 (0.9) 1 (20) 0.050b 28 (0.49–364) 

  急性膵炎 4 (0.7) 3 (0.5) 1 (20) 0.034b 46 (0.74–746) 

  糖尿病 30 (5) 30 (5) 0 1b  

  高血圧 109 (19) 109 (19) 0 0.59b  

  高脂血症 67 (11) 67 (12) 0 1b  

  悪性腫瘍 45 (8) 45 (8) 0 1b  

  自己免疫性疾患 14 (2) 14 (2) 0 1b  
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表 ２. 単回急性膵炎群の臨床背景 

 

 

年齢は平均値±標準偏差、ブリンクマン係数とアルコール摂取量は中央値±四

分偏差、他は人数（％）で示している 

  

 全例 Ansa pancreatica 

なし 

Ansa pancreatica 

あり 

n 55 54 1 

年齢 57.5 ± 18.5 57.6 ± 18.5 50 

女性 16 (29) 16 (30) 0 (0) 

ブリンクマン係数 

（喫煙本数/日×年) 

0±97.6  0±130 0 

アルコール摂取量

（kg/年） 

1.83±6.8 1.83±6.2 16.1 

既往歴    

  糖尿病 11 (20) 11 (22) 0 (0) 

  高血圧 14 (25) 14 (29) 0 (0) 

  高脂血症 12 (22) 12 (25) 0 (0) 

  悪性腫瘍 8 (15) 8 (16) 0 (0) 

  自己免疫性疾患 5 (9) 5 (10) 0 (0) 
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表 3. 再発性膵炎群の臨床背景 

 

 全例 Ansa 

pancreatica 

なし 

Ansa 

pancreatica 

あり 

P 

n 18 16 2  

年齢 46.1 ± 14.4 44.6 ± 14.1 58.5 ± 9.5 0.36a 

女性 9 (50) 8 (50) 1 (50) 1b 

ブリンクマン係数 

（喫煙本数/日×年） 

0±45 0±122.5 0  0.40c 

アルコール摂取量

（kg/year） 

0±0.92 0±0.92 0 0.62c 

既往歴     

  糖尿病 1 (6) 0 (0) 1 (50) 0.19b 

  高血圧 3 (17) 3 (19) 0 (0) 1b 

  高脂血症 5 (28) 5 (31) 0 (0) 1b 

  悪性腫瘍 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1b 

  自己免疫疾患 4 (22) 4 (25) 0 (0) 1b 

 

 

年齢は平均値±標準偏差、ブリンクマン係数とアルコール摂取量は中央値±四

分偏差、他は人数（％）で示している 

P: Ansa pancreatica あり群となし群間の統計結果 

a: Welch’s t test 

b: Fisher’s exact test 

c: Wilcoxon-Mann-Whitney test 
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臨床所見 

Community 群の 88.7％（587/663）、急性型膵炎例の 85.9％（73/85）で評

価対象として十分な画質の画像が得られ、この割合に 2群間で有意差はなかっ

た。 

Community 群では、0.85%（5/587）に Ansa pancreatica が観察された。こ

のうち 2例に主膵管拡張が合併していた。その他の膵管破格として、2.9％に

膵管癒合不全、6.3％に蛇行主膵管（Meandering main panceatic duct）[17]、

0.017％に膵胆管合流異常、0.017％に retroportal main pancreatic duct 

[69,70]を認めた。 

Community 群内で、Ansa pancreatica を認めた群と、認めなかった群の臨

床背景を比較したところ、統計学的に有意でないものの、認めた群で急性膵炎

の既往が高頻度であった。その他の臨床背景については有意差を認めなかった

（表 1）。 

急性膵炎群では 3例に Ansa pancreatica が認められた。内訳は再発性膵炎群

に 2例（11.1%、2/18）、単回急性膵炎群に 1例（1.8%、1/55）であった（表 

4,5）。膵炎の原因別に見ると、アルコール性膵炎で最も Ansa pancratica 合

併の頻度が高かった（14.3% 2/14）（表 4）。 
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再発性膵炎群における Ansa pancreatica の頻度は Community 群に比し有

意に高かった。一方で、単回急性膵炎群と、急性膵炎群全体では Community 

群との間に有意差を認めなかった（表 5）。 

再発性膵炎群と Community 群の間で臨床背景を比較すると、再発性膵炎群

では年齢とアルコール摂取量が Community 群に比し有意に少なく、自己免

疫性疾患の既往が有意に高頻度であった（表 6）。 

この結果から、Ansa pancreatica の有無、年齢、アルコール摂取量、自己免

疫性疾患の有無を説明変数とし、再発性膵炎の有無を目的変数としたロジステ

ィック回帰分析を行った。Community 群中の急性膵炎の既往有りの 4例の膵

炎発症形式が単回急性膵炎か再発性膵炎か不明であったため、この 4例の患者

に対し全ての組み合わせでロジスティック回帰分析を施行している。結果、全

ての組み合わせにおいて、Ansa pancreatica は再発性膵炎と関連することが

分かった［オッズ比 14.0（P = 0.03; 95%信頼区間, 3.0–25.0）－オッズ比 79.3

（P = 0.0002; 95%信頼区間, 69.5–89.1)］。自己免疫性疾患の存在もまた、再

発性膵炎と有意に関連していた［オッズ比 13.2（P = 0.0030; 95%信頼区間, 

7.7–18.7）－オッズ比 18.4（P = 0.0028; 95%信頼区間, 11.6–25.2)］。ロジス

ティック回帰分析の結果から、年齢、アルコール摂取量と再発性膵炎との間に

有意な関連を認めなかった。 
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Ansa pancreatica ありの急性膵炎患者 3名のうち、1名で急性期の画像が閲覧

可能であった。本例はアルコール性再発性膵炎例であり、膵頭部に限局した軽

症膵炎を呈していた[68]。また、別の特発性再発性膵炎例では膵尾部膵炎を呈

していたことが病歴から判明した。 

Ansa pancreatica を認めた全症例において破格膵管は主膵管の変曲点よりも

乳頭側より起始していた（図 1）。また、Ansa pancreatica 型の破格膵管は

広狭不整を呈さず平滑に描出され、分枝膵管拡張を伴わなかった。さらに破格

膵管近傍の膵実質に萎縮や信号変化など、膵炎後に認められる実質の変化を随

伴しなかった。 
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表 4. 膵炎の原因と Ansa pancreaticaの分布 

 

表の値は人数（それぞれの群における割合％）で示している 

かぎ括弧内の値は Ansa pancreatica の人数を示している 

a: 過去の文献[16]で用いられた診断基準を基に診断した 

b: Asian Criteria of Autoimmune Pancreatitis revised in 2008 [71] に準じ診

断した 

c: 過去の文献[17]で用いられた診断基準を基に診断した 

 

  

原因 急性膵炎群 単回急性膵炎群 再発性膵炎群 

n 73 55 18 

胆石 19 (26) 18 (33) 1 (5.6) 

アルコール性 14 (19) [2] 12 (22) [1] 2 (11) [1] 

特発性 10 (14) [1] 6 (11) 4 (22) [1] 

医原性 6 (8.2) 6 (11) 0 (0) 

膵管癒合不全 a 6 (8.2) 1 (1.8) 5 (28) 

自己免疫性 b 4 (5.6) 2 (3.6) 2 (5.6) 

蛇行主膵管 c 3 (4.2) 1 (1.8) 2 (11) 

膵胆管合流異常 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

アルコール性、高脂血症合併 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

Choledocal cyst、膵胆管合流異常、 

膵管癒合不全合併 

1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

コレステロール塞栓 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

クローン病 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

薬剤性 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

高脂血症 3 (4.2) 2 (3.6) 1 (5.6) 

低体温 1 (1.4) 1 (1.8) 0 (0) 

Oddi括約筋機能不全 1 (1.4) 0 (0) 1 (5.6) 
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表 5. 急性膵炎群、単回急性膵炎群、再発性膵炎群における Ansa 

pancreatica の頻度 

 

 Ansa pancreaticaを 

認めた人数/母集団 (%) 

P オッズ比 (95% 信頼区間) 

急性膵炎群 3/73 (4.1) 0.048 4.97 (0.76–26.2) 

  単回急性膵炎群 1/55 (1.8) 0.42 2.12 (0.04–19.7) 

  再発性膵炎群 2/18 (11.1) 0.016* 14.3 (1.27–96.1) 

Community 群 5/587 (0.85)   

 

P: Community 群間との Fisher’s exact testの結果 

*: Bonferroni補正後も統計学的に有意 
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表 6. 再発性膵炎群と Community 群の臨床背景の比較 

 Community 群 再発性膵炎群 P オッズ比  

(95% 信頼区間) 

n 587 18   

年齢 56.8 ± 10.4 46.1 ± 14.4 0.0001a*  

女性 250 [43] 9 [50] 0.63b  

ブリンクマン係数 

（喫煙本数/日 × 年数） 

0± 200 0± 45 0.37c  

アルコール摂取量 

（kg/年） 

1.83±3.8 0± 0.92 0.0052c*  

既往歴     

  糖尿病 30 [5] 1 [6] 1b  

  高血圧 109 [19] 3 [17] 1b  

  高脂血症 67 [11] 5 [28] 0.051b  

  悪性腫瘍 45 [8] 0 [0] 0.39b  

  自己免疫性疾患 14 [2] 4 [22] 0.0010b* 11.6 (2.46-43.7) 

 

年齢は平均値±標準偏差、ブリンクマン係数とアルコール摂取量は中央値±四

分偏差、他は人数（％）で示している 

 

P: Community 群と再発性膵炎群間の統計結果 

a: Welch’s t test 

b: Fisher’s exact test 

c: Wilcoxon-Mann-Whitney test 

*: Bonferroni 補正後も統計学的に有意 
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考察 

本研究は、Ansa pancreatica に焦点をあてた、初の case control study であ

る。Community群、単回急性膵炎群、再発性膵炎群それぞれにおける MRCP 

での Ansa pancreatica の頻度を明らかにし、膵炎発症との関連を検討した。

MRCP において再発性膵炎群の Ansa pancreatica の頻度は 11.1% と、

Community 群の 0.85% に比べ有意に多く、MRCP で同定可能な Ansa 

pancreatica は再発性膵炎と独立して関連することが証明された。 

Ansa pancreatica は背側膵管の副乳頭開口部と背側膵管の下頭枝と、腹側膵

管の下頭枝が吻合して形成されると考えられている[18]。膵頭部は腹側膵原

基、背側膵原基の融合が生じる箇所であり、様々な膵管の破格が生じやすい。

本研究においてすべての Ansa pancreatica 型膵管は通常の副膵管起始部より

も乳頭側から起始する傾向がみられた。この形態は Ansa pancreatica 型膵管

に特徴的と思われる。この起始部の位置は腹側膵管下頭枝の起始部に合致し、

Ansa pancreatica の形成過程に矛盾しない。  

Ansa pancreatica による膵炎発症の機序は副乳頭からの膵液排泄不良に起因

すると考えられている。Kamisawa らと Dawson らは、Ansa pancreatica 

の副乳頭開口部は 66.7-79.3% で非開通である[18, 72]と報告している。これは

正常型副膵管の副乳頭非開通率よりも有意に高い[19, 72]。過去の研究による
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と、急性膵炎群では非急性膵炎群に比べ有意に副乳頭開通率が低いと報告さ

れ、副乳頭の開存の有無は急性膵炎発症と関連すると考察されている。本研究

では Ansa pancreatica を有する例 2例に主膵管拡張の合併を認めており、こ

の所見は膵液うっ滞を反映している可能性があると推測される。 

最近の研究で膵管癒合不全合併膵炎は破格による機能的脆弱性に、遺伝子異常

による膵液変容が重なることで生じると考えられている[73-75]。推測の域を出

ないものの、Ansa pancreatica 合併膵炎に関しても解剖学的脆弱性のみなら

ず、遺伝子異常の関与を否定できず、今後の研究での更なる検討が必要と考え

られる。 

Dawson らと Kamisawa らは ERCP と剖検検体の膵管造影により Ansa 

pancreatica がそれぞれ 17%、13.6%に認められると報告している [18,72]。

これらの頻度は我々の報告に比し明らかに多い。Ansa pancreatica 型の膵管

破格は細く、指摘に際しては MRCP での注意深い観察が不可欠であった。こ

のため、描出手法の違いが検出能に大きく影響を与えたと考える。また、 

ERCP では造影剤の圧入に伴い、非生理的な膵管内圧上昇が生じ、膵管拡張が

生じることが知られている [76] 。このため細小膵管が拡張し描出能がさらに

向上したものと考える。また、人種の違い、母集団の背景疾患の差も関与して

いる可能性がある。 
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Ansa pancreatica は過去の複数の症例報告により、特に多量アルコール摂取

者において膵炎の発症リスクとなると推測されている [77-79]。本研究でも膵

炎原因別の Ansa pancreatica の頻度を調べると統計学的に有意ではないもの

の、アルコール性膵炎での頻度が最多であった。アルコール多量摂取と Ansa 

pancreatica との膵炎発症に関しての相乗効果の仕組みは不明だが、 Ansa 

pancreatica 型の破格を有するアルコール多量飲酒者には特に禁酒を勧めるべ

きかもしれない。 

本研究の限界は MRCP での画像検出能にある。しかし MRCPは 

Community 群と疾患群を同一の条件下で評価可能とする唯一の非侵襲的な手

法であり、代替手法はなかった。 

また、本研究は横断研究であり Ansa pancreatica が膵炎の結果ではなく原因

であるとする因果関係の証明は困難であった。しかし観察された Ansa 

pancreatica 合併膵炎例全例で破格膵管やその周囲に膵炎後変化を疑わせる画

像所見は観察されなかった。このことは Ansa pancreatica は膵炎により生じ

た膵管拡張による結果ではなく原因であるとする説を支持する所見かもしれな

い。 
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本研究は Ansa pancreatica の臨床的意義を初めて明らかにした case control 

study である。Ansa pancreatica 型膵管は再発性膵炎発症の因子となると考

えられる。  
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第 4章 Meandering main pancreatic duct、膵管癒合不全と 

Chronic nonpathological pancreatic hyperenzymemia の関連 

背景 

膵管癒合不全（Pancreas divisum（PD））は胎生期に腹側膵原基と背側膵原基の

癒合が不全であったために生じる病態である。PD では、膵頭部の主たる膵管が

背側膵管となっており、総胆管の腹側を通り副乳頭に開口している。腹側膵管は

背側膵管よりも細い [80]（図 2）。膵管癒合不全は腹側膵管と背側膵管が全く連

絡しない完全型膵管癒合不全（図 2b, 2c）、腹側膵管と背側膵管の間に細い連絡

のある不完全型膵管癒合不全、腹側膵管が欠損しているタイプの 3 つに分類さ

れる。PD の頻度は民族間で差があるが、アジアでは 1.5％程度、アメリカでは

5.8％、ヨーロッパでは 6.0％程度と報告され、高頻度の破格である[61]。過去の

報告で膵管癒合不全は膵炎の原因となると考えられている[16]。 

正常主膵管は S 字状の滑らかなカーブを描き、急峻な折れ曲がりを見せること

無く、左側から右側へと走行している。一方、Meandering main pancreatic duct

（MMPD）は膵頭部に逆 Z 字型の蛇行または、ループ様の蛇行を示す膵管の破

格である。日本人では健常群の 2.2%に観察され、PD と並び高頻度の破格であ

る。過去の研究で特発性再発性膵炎との関連が示されている[17]。 
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Chronic nonpathological pancreatic hyperenzymemia（CNPH）は原因とな

りうる病態がないにも関わらず、慢性的に血中膵アミラーゼないしリパーゼが

上昇した病態である[57]。過去の 2つの報告でこの病態における PD の頻度が

健常群と比べ高値であることが報告されている[60,62]。一方で PD 以外の膵

管破格と CNPH との関連は検討されていない。CNPH では潜在する膵疾患

の否定のため、繰り返し精査が行われることが多く、CNPH をきたす良性の

病態について更なる知見を得ることは過剰な検査の縮小につながると考える。 
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図 2a 通常型膵管のシェーマ     図 2b 膵管癒合不全（完全型）のシェーマ 

 

 

 図 2c 膵管癒合不全の MRCP 

図 2a 通常型膵管のシェーマ 

通常型膵管は膵頭部では腹側膵管が優位で、主たる膵液排泄路として働き、総胆

管と合流し主乳頭（Vater 乳頭）に開口する。膵頭部の背側膵管は細く、主乳頭

より口側の副乳頭に開口する。 

 

図 2b 2c 膵管癒合不全のシェーマと MRCP 

膵管癒合不全では、膵頭部での主たる膵管が背側膵管であり、総胆管の腹側を通

過し副乳頭に開口する。膵頭部の背側膵管は腹側膵管よりも太い。 
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目的 

過去に CNPH における MMPD の臨床的意義を示した報告はない。本研究の

目的は MMPD と CNPH の関連の有無を明らかにすることである。さらに 

PDと CNPH との関連、臨床的意義についても検討する。 
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方法 

＜対象＞ 

対象は健常群と CNPH 群から構成される。 

健常群は 2006年 10月 12日から 2007年 5月 31日までに当院で健康診断を行

った連続症例である。健常群は血液検査、腹部の MRI、MRCPを含んだ全身

の画像検査、飲酒喫煙歴の確認、既往歴の確認、内科医による身体診察を受け

ている。これらの検査及び診察は同日中に施行され、全てを完遂した患者のみ

を評価対象としている。全例より、包括的な疫学的研究に対するインフォーム

ドコンセントを取得している。除外項目は以下の通りとしている: 画質不良で

主膵管評価が困難な例、血清アミラーゼの当院での正常上限を超えた例、膵炎

の既往のある例、膵術後の症例、膵頭部占拠性病変により膵頭部膵管の評価が

困難な例。 

CNPH群は 2010 年 1月 1日から 2015年 9月 30日に当院消化器内科を受診

し、CNPHの精査目的にMRCP を撮像した連続症例としている。CNPH の

定義は過去の文献に準じ、膵アミラーゼまたはリパーゼの正常上限を越えた上

昇が 6か月以上続き、腹痛や背部痛などの随伴症状を認めない症例とした 

[25,56,60]。そこから、臨床検討が不十分な症例、画質不良例、膵疾患の既往

のある例、最終的に膵疾患が同定された例、膵術後例、膵以外の臓器に 
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CNPH をきたす疾患のある例、CNPH をきたしうる薬剤を内服している例を

除外している。それぞれの症例の、血清アミラーゼ、膵アミラーゼ、リパーゼ

の最高値を調べた。観察中に値の正常化を認めた場合は、異常継続期間中の最

高値を記録した。また、異常値継続期間も記録した。なお、当院でのアミラー

ゼ測定法は JSCC標準化対応法、膵アミラーゼ測定法は免疫阻害法を用い、そ

れぞれの正常値はアミラーゼ(44-132U/L)、膵アミラーゼ（16-52U/L）、リパ

ーゼ（13-49U/L）である。 

なお、疾患群における研究参加への同意取得は当院の倫理委員会の審査結果に

基づき一部省略している。 

必要サンプル数は有意水準を 0.05とし、検出力 0.8、効果量 0.1以上を得られ

るように設定している。 
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＜MRI撮像法＞ 

健常群については 3テスラの MRI装置 (General Electric Medical Systems, 

Waukesha, WI) での撮像を行った。 呼吸停止による 2D Half-Fourier fast 

spin echo法にて heavy T2 強調画像 (TR / TE = ∞ / 600 ms; ST = 40 mm; 

ETL = 1; NEX = 0.55-1.0 )により MRCP 冠状断像と斜冠状断像 4方向を得

た。前投薬の投与は行っていない。 

CNPH 群については 3テスラの MRI装置 (General Electric Medical 

Systems) 、1.5 テスラの MRI装置(General Electric Medical Systems; 

Siemens AG, Erlangen, Germany; Toshiba Medical Systems, Tochigi, Japan)

いずれかで撮像した。呼吸停止下の 2D Half-Fourier fast spin echo法 (TR / 

TE = 2400–∞ / 600–1100 ms; ST = 30–50 mm; ETL = 1; NEX = 0.53-1.0)、呼

吸同期下の 3D Half-Fourier fast spin echo 法 (TR / TE = 1300–∞ / 500–900 

ms; ST = 1.2–2.0 mm with no gap; ETL = 129; NEX = 1.0)にて heavy T2 強

調画像を撮像し MRCP 冠状断像、斜冠状断像を取得した。陰性造影剤として

塩化マンガン四水和物 (Bothdel Oral Solution 10; Kyowa Hakko Kirin, 

Tokyo, Japan) の経口投与を行っている。  
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＜画像評価＞ 

全ての画像は画像保存通信システム（Centricity; GE Medical Systems）を用

いて評価された。胆膵領域の腹部画像診断を専門とする経験年数 7年の放射線

科診断専門医 1名が画像評価を行った。放射線科医は臨床情報を与えられない

状態で各例の PD、MMPDの有無を判定した。 

PDは以下の 2つの所見が両方観察された際に有りと診断した。（1）膵頭部で

の主たる膵管が背側膵管であり、総胆管の腹側を通過し副乳頭に開口する。

（2）背側膵管が腹側膵管よりも太い[16,81]。（図 2） 

MMPD は主膵管に以下の所見がみられた際に有りと診断した。（1）体幹長軸

に対して垂直方向の仮想平面において主膵管が 2か所以上の極値を持った折れ

曲がりを有して逆 Z 字を形成している。または、小さなループを形成してい

る。（2）前述の膵管の破格が膵頭部に局在する。（3）膵胆管合流異常や膵管

癒合不全を伴わない[17]（図 3）。 

胆膵領域にその他の画像上の異常があれば、それについても記録した。 
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図 3 Meandering main pancreatic duct（MMPD）のシェーマ  

（Gonoi W, Akai H, Hagiwara K, Akahane M, Hayashi N, Maeda E, et al. 

(2012) Meandering Main Pancreatic Duct as a Relevant Factor to the Onset 

of Idiopathic Recurrent Acute Pancreatitis. PLoS ONE 7(5): e37652. 

doi:10.1371/journal.pone.0037652[17]より引用） 

 

太線は総胆管を、細線は主膵管を表す。 

（A）は正常型、（B1-2）はループ型MMPD、（C1-3）は逆 Z 字型 MMPD を

示す。 

体幹長軸方向を X 軸、それに垂直な方向を Y 軸と仮想し、MMPD では主膵管

が Y 軸方向に 2 つの強い屈曲を有し極値を形成している。一方、正常型では明

らかな屈曲、極値形成は認められない。 

  

http://journals.plos.org/plosone/article/figure/image?size=medium&id=info:doi/10.1371/journal.pone.0037652.g001
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＜統計処理＞ 

CNPH 群と健常群について、それぞれの臨床背景、PD と MMPD の頻度を

比較した。連続変数についてはWelch’s t test を、名義尺度に関しては 

Fischer’s exact test を用いて解析している。Familywise errorに対しては 

Holm 法による補正を行った。 

また、単変量解析の結果をもとに、ロジスティック回帰分析にて CNPH と関

連する説明変数を調べた。この際、統計に用いた説明変数間に多重共線性がな

いことを確認している。 

全ての検定の有意水準は 5％としている。 

統計解析はフリーソフトウェアの R Ver. 2.9（The R Foundation for 

Statistical Computing, Vienna, Austria; http://cran.r-project.org/）を用いて

いた。  

http://cran.r-project.org/
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結果 

対象 

健常群は 2006 年 10月 12 日から 2007 年 5 月 31 日の間に当院の健康診断プロ

グラムを受診した 674 例から抽出した。検査を完遂できなかった 1 例、画質不

良 30例を除き、膵頭十二指腸切除後 1例、膵疾患の既往のある 5例、膵頭部に

分枝膵管型膵管内乳頭状粘液性腫瘍を認めた 8例、血清アミラーゼ高値 73例を

除外し、評価対象は 556 例となった。556 例は女性 226 例（40－84 歳、平均

56.5 歳）、男性 330例（40－82歳、平均 55.0 歳）から構成された。 

CNPH 群として 2010 年 1月 1日～2015年 9月 30日の間に、当院消化器内科

を受診し撮像された上腹部 MRI 9709例から、CNPH 精査目的に MRCP を撮

像した 32例を抽出した。各患者について医療記録の詳細な閲覧を行い、先に述

べた除外項目に該当する症例を除外した。臨床検討が不十分な例 1 例、有症状

例 2例（腹痛）、精査の結果膵癌が判明した 1例、慢性膵炎 3例[64]、早期慢性

膵炎 1例（EUSにて診断）[64,82]、急性膵炎後 1例、分枝膵管型膵管内乳頭状

粘液性腫瘍 3例[83,84]、肝移植後かつ C型肝炎ウイルス感染例 1例[52,53,85]、

C型肝炎例 1例[52,53]、クローン病に対しペンタサ内服中 1例[33,86]、シェー

グレン症候群 3 例[87,88]。シェーグレン症候群の既往があり除外された 1 例が

画質不良と認定され、その他全例の画質は評価に足るものと判断された。14 例
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は男性が 7例（58－83歳、平均 69.4 歳）、女性が 7例（40－78歳、平均 65.9

歳）で構成された（表 7）。全例において、採血により偶発的に CNPH が発見

されている。一等親族に膵疾患の既往を有した例は 2 例で膵炎が 1 名、膵癌が

1名ずつであった。14例の中に同一家族の患者はいない。 

 

表 7 . 健常群、CNPH 群間の臨床背景 

 健常群 CNPH群 P 

N 556 14  

年齢 56.1±10.1 67.6±10.5 0.0016a* 

女性 226(41) 7(50) 0.58b 

喫煙量 0±220 0±0 0.030c 

飲酒量 1.83±4.56 0±1.87 0.024c 

既往歴    

糖尿病 30 3 0.041b 

高脂血症 63 5 0.018b 

悪性腫瘍 35 1 1b 

自己免疫性疾患 11 0 1b 

 

年齢は平均値±標準偏差、ブリンクマン係数とアルコール摂取量は中央値±四

分偏差、他は人数（％）で示している 

 

P: 健常群と CNPH 群間の統計結果 

a: Welch’s t test 

b: Fisher’s exact test 

c: Wilcoxon-Mann-Whitney test 

*: Holm 法による 補正後も統計学的に有意 
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臨床所見 

CNPH 群では、逆 Z 字型の MMPD が 21.4%（3/14）、PD が 21.4%（3/14）、

うち完全型 PD が 2 例、不完全型 PD が１例確認された。これら 7 例はいず

れも他の膵管異常を伴っていなかった。ほか、Wirsungocele が 1例、膵管拡張

（4mm、4.5mm）が 2例、膵嚢胞 1例、膵管口径不整が 1例、一部の分枝膵管

に拡張を認めた例が 2 例確認された。こちらに関しては所見の重複が 2 例にみ

られた(表 8)。CNPH 群で MRCP にて膵領域の何らかの異常が指摘された例

は全体の 78.6%（11/14）であった。 

健常群でみられた MMPD は 4.1%（23/556）で、うち逆 Z 字型 MMPD が 15

例、ループ型が 8例であった。この 23例のうち、膵小嚢胞合併が 2例、胆嚢腺

筋腫症合併が１例に認められた。PD は 2.7%（15/556）に認められた。ほか、

Wirsungocele が 1.1%（6/556）、Ansa pancreatica が 0.72%（4/556）、膵胆

管合流異常が 0.18%（1/556）、retroportal main pancreatic duct [69,70]が 0.18%

（1/556）に観察された。 

逆 Z 字型 MMPD の頻度は Holm 法による補正後も CNPH 群で有意に高

かった（P = 0.0078; オッズ比 9.7; 95%信頼区間, 1.6–42.5）。また、PD の頻

度も CNPH 群で有意に高かった（P = 0.0078; オッズ比 9.7; 95%信頼区間, 

1.6–42.5）。逆 Z 字型とループ型を併せた MMPD 全体の頻度も CNPH 群で
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健常群より有意に高かった（P = 0.022; オッズ比 6.3; 95%信頼区間, 1.1–26.1） 

（表 9）。 

健常群と CNPH 群間の男女比率に有意差はなかった。CNPH 群で有意に年齢

が高かった。既往歴の対比では CNPH 群で高脂血症、糖尿病が多かったが、

Holm 法による補正後は有意ではなかった。また、これらは全例良好にコントロ

ールされていた。 

CNPH の存在を目的変数とし、単変量解析の結果から有意差が認められた年齢

と MMPD の存在、PD の存在の 3 つを説明変数としたロジスティック回帰分

析を行った。結果、MMPD の存在は独立して CNPH に関連するということが

分かった（P = 0.0026; OR,9.59 [95% 信頼区間 2.2-41.7]）。同様に PD と 

CNPH との間にも関連が示された（P = 0.0010; OR,14.1 [95% 信頼区間 2.9-

67.8]）。さらに、年齢と CNPH の間にも関連があるとの結果が得られた（P = 

0.00099; OR,1.1 [95% 信頼区間 1.04-1.17]）。 

健常群の血清アミラーゼの平均値は 88.1IU/L±21.5であった。CNPH 群では、

高膵アミラーゼ血症のみが 2例、高膵リパーゼ血症のみが 2例、残りの 10例に

高膵アミラーゼ血症と高リパーゼ血症の併存を認めた（表 8）。CNPH 群にお

ける異常値持続期間の平均は 69.7 か月であった。 
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表 8. CNPH 群の膵管の異常、破格と血清アミラーゼ、膵アミラーゼ、リパー

ゼ最高値 

年

齢 

性

別 
膵管の破格、異常 

膵アミラーゼ 

（U/L） 

アミラーゼ 

（U/L） 

リパーゼ 

（U/L） 

73 女 逆 Z 型 MMPD 127 429 105 

57 女 
逆 Z 型 MMPD、 

Wirsungocele 
320 325 575 

70 女 逆 Z 型 MMPD 70 429 120 

78 女 完全型膵管癒合不全 85 265 41 

74 女 完全型膵管癒合不全 201 327 n/a 

77 男 不完全型膵管癒合不全 97 187 53 

69 女 
Wirsungocele、 

主膵管拡張（4mm） 
53 n/a 74 

61 男 一部分枝膵管拡張、膵尾部嚢胞 112 227 545 

40 女 一部分枝膵管拡張 86 210 61 

58 男 主膵管拡張（4.5mm） n/a 145 62 

68 男 膵管広狭不整 42 98 62 

68 男 異常なし 217 249 210 

83 男 異常なし 275 243 n/a 

71 男 異常なし 101 183 99 

平均±標準偏差（U/L） 137.4±84.3 255.2±96.2 167.3±181.0 

 

血清アミラーゼ、膵アミラーゼ、リパーゼの値は慢性高値を示した期間中の最高

値を呈示 

n/a: データなし 
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表 9. 健常群と CNPH群における MMPD と膵管癒合不全の頻度 

 健常群 CNPH 群 P オッズ比 [95%信頼区間] 

MMPD全体 23(4.1%) 3(21.4%) 0.022* 6.3 [1.1 - 26.1] 

逆 Z字型MMPD 15(2.7%) 3(21.4%) 0.0078* 9.7 [1.6 - 42.5] 

PD 15(2.7%) 3(21.4%) 0.0078* 9.7 [1.6 - 42.5] 

 

P: 健常群、CNPH 群間の Fisher’s exact testの結果 

*: Holm 法による補正後も統計学的に有意 
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考察 

MRCP を用いた  retrospective case control study にて、MMPD、PD の 

CNPH における臨床的意義を検討した。結果、MMPD、PD は健常群と比較し

CNPH群で有意に多く、CNPH に独立して関連することが判明した。 

本研究における PD の健常群、CNPH群での割合は過去の文献とよく合致して

いた[60-62]。PD は過去の複数の報告により膵炎との関連が示されている

[16,80,81]。PD では膵頭部における膵液排泄が背側膵管優位であり、副乳頭が

主たるドレナージ経路となる。副乳頭は主乳頭に比し小さく、膵液のうっ滞が生

じやすく、膵炎発症につながると長く考えられてきた[80,81]。CNPH 群におけ

る PD の頻度が健常群よりも高いことを示した Dotani らも、そのメカニズム

は副乳頭優位の膵液流出による膵液うっ滞に起因すると考察している[60]。一方 

Gullo らは PD にみられる解剖学的弱点が CNPH を来すことは考え難いと

している[89]。彼らは過去の研究で空腹時や夜間には膵液の分泌が非常に少ない

か、ほとんど見られないとし[90]、空腹状態の採血時に血中膵外分泌酵素高値は

生じづらいのではないかと述べている[89]。 

一方、近年の研究で膵炎の原因として様々な遺伝子異常が同定されつつある。な

かでも cystic fibrosis transmembrane conductance regulator（CFTR）遺伝子

異常 は PD 合併膵炎例の多く（47%）に認められると報告されている[73]。
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CFTR 遺伝子異常は膵液の粘調度を上昇させ[74]、膵炎発症の原因となると考

えられている。PD合併膵炎の原因として、解剖学的弱点と遺伝子異常に基づく

膵液変容、いずれが主たる要因かは現在も争点となっている[75]。これらを考慮

すると、CNPH を呈した PD 例にも背景に遺伝子異常が潜在している可能性

がある。CNPH 群における CFTR 遺伝子異常率を調べた唯一の先行研究によ

ると、その頻度は健常群と比し差がないとしている[91]。しかし、この報告では 

PD の有無に関しては考慮されていない。今後、膵管の破格を考慮にいれたさら

なる検討が必要と考えられる。 

MMPD は 2012 年に Gonoi により、特発性再発性膵炎との関連が報告された

膵管の破格であり、日本人の健常群の 2.2%に認められると報告されている[17]。

また、他の先行文献ではループ型 MMPD が ERCP で 6.5%に観察されたと報

告されており[92]、膵管癒合不全に並び高頻度の破格である。本研究での健常群

における頻度は 4.1%と、これらの先行文献と同程度の頻度であった。 

MMPD の発生機序は不明である。膵頭部は発生の過程で種々の膵管破格が生じ

易い箇所で MMPD も他の膵管破格と同様に腹側膵管と背側膵管の癒合異常に

よって生じる破格と推測されている[17]。 

MMPD が再発性膵炎をきたす機序はよく分かっていない。過去の報告では解剖

学的な膵液排泄路狭窄や遺伝子異常が原因と推測しているが、狭窄を裏付ける
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所見は殆どの例で認められなかった[17]。今回の研究では MMPD 合併 CNPH 

例にて 1 例に Wirsungocele の合併を認めた。膵液のうっ滞を反映している可

能性はあるが、今回の研究でもやはり CNPH をきたす機序ははっきりしない

と考えた。PD での推測と同様に、MMPD 合併 CNPH 例に関しても背景遺伝

子異常の検索を含めたさらなる研究検討が求められると考える。 

健常群と CNPH 群間の臨床背景の比較で、CNPH 群では有意ではないものの

喫煙量、飲酒量が少なった。これは医師から断酒禁煙を勧められていたためかも

しれない。また、ロジスティック回帰分析にて年齢が CNPH と独立して関連す

ることが示された。これは本研究の CNPH 例の多くが当院に他疾患でかかり

つけであり、偶発的に CNPH を発見された例であるという選択バイアスによ

るものと考えられる。 

本研究では CNPH 群にて膵管の異常所見は 78.6％に確認された。この頻度は

過去の複数の文献とほぼ合致する（52-70%）[31,93,94]。一方、1 つの文献が

MRCPでの精査で 90％に異常を認めなかったと報告している[89]。この違いは

当院が 3次医療機関であるために生じた母集団構成の違いに起因すると考える。 

過去の報告ではセクレチン投与下での MRCP で CNPH 群における異常検出

能が向上したとの報告があるが[93,94]、当研究ではセクレチン投与は行ってい

ない。そもそも本邦ではセクレチンの使用は認められておらず、さらに健常群と 
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CNPH 群をより理想的な同一条件で比較するためには薬剤投与は不利になる

と考えた。 

本研究には以下の 3 つの限界がある。1 つ目は横断研究であるため経時的な追

跡が行えていない点、2つ目は高アミラーゼ血症をきたす疾患として知られるマ

クロアミラーゼ血症の除外が全例において完全には行われていない点。3 つ目

は、各症例において遺伝子検索が行われていない点である。 

最後に、本研究は MMPD、PD が CNPH 群において健常群に比し有意に高

頻度に認められることを示し、CNPH と独立して関連することを証明した。

破格のために生じる膵液うっ滞が原因と推察するが、今後の更なる研究で背景

遺伝子異常の有無についての解明も必要と考えられる。  
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第 5章 慢性アルコール性膵炎と膵萎縮の形態の検討 

背景 

慢性膵炎は診断基準に画像による膵の形態評価が含まれており、画像診断が大

きな役割をきたす疾患である。膵萎縮は診断基準に含まれていないものの、慢

性膵炎患者に高頻度に観察される変化である。慢性膵炎には種々の原因が知ら

れれているが、アルコール多量摂取は 70-80%を占め、最多である [95,96]。 

慢性膵炎患者の膵萎縮のパターンについて検討した論文は今のところない。本

研究は慢性アルコール性膵炎患者に観察される膵実質萎縮が、膵頭部、膵体

部、膵尾部のいずれに強く生じるかに着眼し MRI を用いて検討した 

retrospective case control study である。 

 

目的 

MRI を用いて、慢性アルコール性膵炎患者における膵萎縮が膵頭部、体部、

尾部のどの部位に強く生じるか、健常群との対比により検討する。 

また、年齢や性別、BMI、飲酒量、糖尿病の有無などの因子についても膵各部

位の萎縮とどのように関連するか検討する。  



56 

 

方法 

対象 

対象者は健常群と慢性アルコール性膵炎群の 2群から構成される。 

健常群は 2006年 10月 12日から 2006年 12月 31日までに当院で健康診断を

行った連続症例から成る。健常群は血液検査、腹部の MRI を含んだ全身の画

像検査、BMI 測定、飲酒歴の確認、既往歴の確認、内科医による身体診察を

受けている。これらは同日中に施行され、全ての検査を完遂した患者のみを評

価対象とした。健常群全患者より、包括的な疫学的研究に対するインフォーム

ドコンセントを取得している。 

慢性アルコール性膵炎群は 2009年 10月 14日から 2013年 7月 31日の間に当

院で MRI を受け、2015年 3月の時点で最新の慢性膵炎の診断基準（the 

revised Japanese clinical diagnostic criteria for chronic pancreatitis [64]）に

基づき慢性膵炎と診断された連続する患者から構成される。患者抽出のために

医療記録全体を詳細に確認、閲覧している。また、医療記録に基づき各例の膵

炎の原因を確認した。特発性膵炎は解明されているすべての膵炎の原因が否定

された例につきそのように診断した。 

除外例は以下の通りに定めている。臨床評価が不十分な例、MRI画質が不十分

な例、膵術後、膵腫瘍や胆管腫瘍など膵の占拠性病変を伴う例。健常群におい
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ては、膵炎の既往のある例を除外した。慢性アルコール性膵炎群においては、

臨床像と画像所見に基づき画像取得時に急性増悪をきたしている例は除外して

いる。なお、疾患群における研究参加への同意取得は当院の倫理委員会の審査

結果に基づき一部省略している。  
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MRI 撮像法 

健常群では 3テスラの MRI 装置（GE Medical Systems, Waukesha, WI）を

用い、 fast spin echo法の T2強調画像軸位断像（TR/TE = ∞/80 ms; ST = 3 

mm with no gap; ETL = 27; NEX = 0.5）と 3D gradient echo 法の脂肪抑制

T1強調画像（TR/TE = 3.5/1.5 ms; flip angle = 15 °; ST = 3 mm with a 1.5 mm 

overlap; ETL = 1; NEX = 0.72-0.76）を撮像した。 

慢性アルコール性膵炎群では 3テスラの MRI 装置（GE Medical Systems）と、

3種類の 1.5テスラ MRI 装置（GE Medical Systems; Siemens AG, Erlangen, 

Germany; Toshiba Medical Systems, Tochigi, Japan）いずれかを用いて fast 

spin echo法の T2強調画像軸位断像（TR/TE = 1300–∞/80–150 ms; ST = 5 

mm with no gap; ETL = 27; NEX = 0.56）と 3D gradient echo法の脂肪抑制

T1強調画像（TR/TE = 3–840/1.5–140 ms; flip angle = 15 °; ST = 1.5 mm with 

no gap: ETL = 1; NEX = 0.72-0.75）を撮像した。 
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画像評価 

全ての MRI画像は画像保存通信システム（Centricity; GE Medical 

Systems）を用いて評価された。胆膵領域の腹部画像診断を専門とする経験年

数 7年の放射線科診断専門医 1名が、各例につき臨床情報を与えられない状況

で評価した。脂肪抑制 T1強調画像を用い、膵長軸に対し垂直方向の径を前後

径と定義し、膵頭部、膵体部、膵尾部の前後径をそれぞれ測定した。3部位そ

れぞれにつき、径が最大となる断面像を選択している。3部位の計測箇所は 

Heuck らによって提唱された方法[96]に準じ以下のように定義した;（1) 膵頭

部 椎体中央部より左側で径が最大となる部位。（2) 膵体部 椎体左縁のレベ

ル。（3) 膵尾部 左腎内側縁のレベル（図 4）。第 1腰椎椎体横径の計測も

行い、Haaga ら[97,98]が施行した方法に準じ、第 1腰椎椎体横径と膵前後径

の比（膵前後径（mm）/ 椎体横径（mm））を体型補正のために算出し、頭

部、体部、尾部の順にそれぞれ %head、%body、%tailとした[97,98]。 
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図 4 膵前後径計測部位 

脂肪抑制 T1 強調画像軸位断像を用いて膵実質長軸に対し垂直方向を膵前後径

と定義し、それぞれが最大となる断面を選択し以下の如く 3 か所の径を計測し

た。 

1. 膵頭部 椎体中央より左側の最大径、2. 膵体部 椎体左端レベル、 

3. 膵尾部 左腎右側縁レベル、4. 第 1腰椎椎体横径 
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統計処理 

慢性アルコール性膵炎群と健常群間の膵前後径および椎体横径膵前後径比、臨

床背景について単変量解析を施行した。また、対象全体を糖尿病のある群とない

群、男性群と女性群にそれぞれ二分し、これらのグループ間でも膵前後径と椎体

横径膵前後径比につき単変量解析を施行している。正規分布を示す連続変数に

ついてはWelch’s t testを用い、非正規分布のデータについてはWilcoxonの順

位和検定を用いた。名義尺度を用いたデータについては Fisher’s exact test を

行っている。 

全対象の臨床背景（年齢、アルコール摂取量、BMI）と膵前後径、椎体横径膵前

後径比との間の相関の有無を Pearson’s correlation test と Spearman’s rank 

correlation test で検討した。 

最後に膵実質萎縮の独立した説明変数の同定にステップワイズ法を用いた重回

帰分析を行っている。目的変数は%head、%body、%tailとし、それぞれに検

定を行った。この際、統計に用いた説明変数間に多重共線性がないことを確認

している。 

Familywise error に対しては Bonferroni 補正を行っている。 

全ての検定の有意水準は 5％とした。 
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統計解析はフリーソフトウェアの R Ver. 2.9 (The R Foundation for Statistical 

Computing, Vienna, Austria, http://cran.r-project.org/)を用いた。 

  

http://cran.r-project.org/
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結果 

対象 

209名の検診受診者から、MRI 未完遂 1例、膵管内乳頭状粘液性腫瘍を認めた

3 例、膵炎既往を有した 2 例を除外し 203 例を健常群として抽出した。全例が

日本人で、診察および問診にて腹痛を訴えた例はいなかった（表 10）。 

2009 年 10 月 14 日から 2013 年 7 月 31 日までに当院で腹部 MRI を撮像した

8,417例から、慢性アルコール性膵炎群を抽出した。8,417例から非慢性膵炎例、

同一患者の重複、臨床評価不十分例を除外し、さらに非アルコール性の原因によ

る慢性膵炎例を除外した。最終的に慢性アルコール性膵炎として抽出された 34

例から、データ欠損例 6例（多くはアルコール摂取量不詳）、画像取得時の急性

増悪 10例の計 16例を除外し 18例を対象とした。全例が日本人であった。 

年齢およびアルコール摂取量の平均値と糖尿病の頻度は慢性アルコール性膵炎

群で健常群に比し有意に多かった。また、BMI は慢性アルコール性膵炎群で健

常群に比べ有意に少なかった（表 10）。 
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表 10. 健常群、慢性アルコール性膵炎群の臨床背景 

 慢性 

アルコール性

膵炎群 

健常群 P オッズ比 

(95%信頼区間) 

n 18 203   

年齢 64.4 ± 9.55 55.9 ± 10.1 0.0021a*  

女性 2 (11.1) 78 (38) 0.021b 0.20 (0.02–0.89) 

BMI (kg/m2) 21.4 ± 1.8 23.5 ± 3.3 0.00024 a*  

アルコール 

摂取量(kg/年) 

29.7±22.1 2.19±0.89 <0.0001c*  

糖尿病の既往 10 (56) 10 (5) <0.0001b* 23.3 (6.7–86.0) 

 

年齢と BMI に関しては平均値±標準偏差、アルコール摂取量については中央

値±四分偏差、ほかは人数（％）で示している 

*: Bonferroni 補正後も統計学的に有意 

a: Welch's t test 

b: Fisher’s exact test 

c: Wilcoxon-Mann-Whitney test 
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臨床所見 

膵尾部前後径、%body、%tail は健常群に比べ、慢性アルコール性膵炎群で有意

に小さかった（表 11）。対して、膵頭部前後径と %head、膵体部前後径に関し

ては 2群間で有意差を認めなかった。 

次に全症例を男女別に二分したところ、膵頭部前後径、膵体部前後径は有意に男

性で女性よりも大きかった（表 12）。一方、%head や%body、そのほかの前後

径、比に関しては男女間で有意差を認めなかった。 

さらに全症例を糖尿病患者群と非糖尿病群に二分したところ、%tail のみで 2群

間に有意差がみられ、糖尿病患者では有意に非糖尿病患者よりも小さかった（表

12）。 

次に膵前後径、椎体膵前後径比と、臨床背景（年齢、BMI、アルコール摂取量）

についてそれぞれ相関の有無を調べた。年齢は膵尾部前後径、%tail、膵体部前

後径、%body に対しそれぞれ弱い負の相関を示した。さらに BMI は膵頭部前

後径、膵体部前後径と弱い正の相関を示した。BMI は %head、%body とも正

の相関を示したが、前後径との間にみられた相関係数よりも小さかった。一方で、

アルコール摂取量はいずれにおいても有意な相関を認めなかった（表 13）。 

%head、%body、%tail それぞれを目的変数とした Stepwise 法を用いた多重回

帰分析を行った。慢性アルコール性膵炎の存在の有無に加え、単変量解析にて有
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意差や有意な相関を認めた年齢、BMI、糖尿病の有無の 4 項目を説明変数とし

た。結果、慢性膵炎の存在は %tail、%body と弱い関連があることが示された。

BMI は %head、%body に、年齢は %body と %tail に弱い関連があることが

分かった（表 14）。 

次に、慢性アルコール性膵炎の存在、年齢が 60 歳以上であること、BMI を説

明変数とし、%head、%body、%tail を目的変数とした重回帰分析を施行した。

結果、慢性アルコール性膵炎の存在と 60歳以上であることは %body と %tail 

に関連していた。この 2 つの説明変数に関して偏回帰係数を比較したとこ

ろ、%body においては（60歳以上 vs. 慢性アルコール性膵炎: -0.029 vs. 

-0.070）、 %tail では（-0.053 vs. -0.15）と慢性アルコール性膵炎の存在がより

大きな偏回帰係数を示した。 
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表 11. 膵頭部、膵体部、膵尾部 3部位の膵前後径、椎体横径膵前後径比の健常

群と慢性アルコール性膵炎群の比較 

 

 慢性アルコール性

膵炎群 

健常群 P 

膵頭部前後径（mm） 23.0 ± 5.1 23.7 ± 4.6 0.60 

膵体部前後径（mm） 13.4 ± 4.3 16.4 ± 3.8 0.012 

膵尾部前後径（mm） 13.2 ± 4.0 19.2 ± 5.1 < 0.0001* 

%head 0.57 ± 0.15 0.61 ± 0.13 0.28 

%body 0.33 ± 0.10 0.43 ± 0.12 0.0016* 

%tail 0.33 ± 0.11 0.5 ± 0.14 <0.0001* 

 

表の値は平均値±標準偏差で示している 

*: Bonferroni 補正後も統計学的に有意 

P: Welch’s t test 

%head、%body、%tail: 椎体横径膵前後径比（膵前後径（mm）/第 1 腰椎椎体

横径（mm）） 
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表 12. 膵頭部、膵体部、膵尾部 3 部位の膵前後径、椎体横径膵前後径比の男女

間、糖尿病患者と非患者間の比較 

 

 性別   糖尿病の有無  

 男性 女性 P1 あり なし P2 

膵頭部 

前 後 径

（mm） 

24.7±4.5 21.7±4.4 <0.0001* 24.4±5.3 23.5±4.6 0.5 

膵体部 

前 後 径

（mm） 

16.9±4.2 14.8±4.1 0.0003* 15.7±4.7 16.2±4.3 0.66 

膵尾部 

前 後 径

（mm） 

19.3 ±5.3 17.8±5.1 0.046 16.3±4.5 19.0±5.3 0.021 

%head 0.61±0.13 0.61±0.12 0.74 0.60±0.16 0.61±0.13 0.87 

%body 0.42±0.12 0.42±0.13 0.86 0.39±0.13 0.42±0.12 0.27 

%tail 0.48±0.14 0.50±0.15 0.26 0.4±0.12 0.49±0.14 0.0063* 

 

表の値は平均値±標準偏差で示している 

*: Bonferroni 補正後も統計学的に有意 

P1: 男女間のWelch’s t test 

P2: 糖尿病群と非糖尿病群間のWelch’s t test 

%head、%body、%tail: 椎体横径膵前後径比（膵前後径（mm）/第 1 腰椎椎体

横径（mm）） 
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表 13. 膵頭部、膵体部、膵尾部 3部位の膵前後径、椎体横径膵前後径比と年齢、

BMI、アルコール摂取量との間の単相関 

 

 年齢 BMI アルコール摂取量 

膵頭部前後径（mm） r = 0.026 r = 0.30* ρ= 0.049 

膵体部前後径（mm） r = -0.15* r = 0.28* ρ= -0.011 

膵尾部前後径（mm） r = -0.30* r = 0.090 ρ= -0.041 

%head r = -0.021 r = 0.17* ρ= -0.097 

%body r = -0.16* r = 0.18* ρ= -0.11 

%tail r = -0.30* r = 0.0048 ρ= -0.14 

 

r: Pearson の相関係数  

ρ: Spearman の順位相関係数 

*:統計学的に有意 

%head,、%body、 %tail: 椎体横径膵前後径比（膵前後径（mm）/第 1腰椎椎体

横径（mm）） 
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表 14. 慢性アルコール性膵炎の有無、BMI、年齢、糖尿病の有無の 4 項目を説

明変数、3か所の椎体横径膵前後径比を目的変数とした Stepwise 法を用いた重

回帰分析 

 

 %head 

(model: P < 0.011*) 

%body 

(model: P < 0.00026*) 

%tail 

(model: P < 0.0001*) 

説明変数 回帰係数 P 回帰係数 P 回帰係数 P 

慢性アルコ

ール性膵炎

の有無 

n/a  −0.068 0.035* −0.14 <0.0001* 

BMI 0.007 0.011* 0.0062 0.019* n/a  

糖尿病の 

有無 

n/a  n/a  n/a  

年齢 n/a  −0.0016 0.034* −0.0033 0.00031* 

 

%head,、%body、 %tail: 椎体横径膵前後径比（膵前後径（mm）/第 1腰椎椎体

横径（mm）） 

n/a: 該当なし（stepwise selectionにより除外された） 

*:統計学的に有意 
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考察 

本研究は慢性アルコール性膵炎で生じる膵萎縮は部位毎に程度が異なるという

ことを示した。慢性アルコール性膵炎の存在は膵体部、膵尾部の萎縮と弱い関連

を示し、相対的に膵尾部の萎縮に関連が強いことが示された。一方で、慢性アル

コール性膵炎の存在は膵頭部の萎縮との間に関連を呈さなかった。 

アルコール過剰摂取は慢性膵炎の原因として最多である [66,95,96]。 アルコー

ル性膵炎の病態生理は依然議論が多く、多数の説が提唱されている[99]。その複

数の説の中で、今回の結果を説明しうるものに “protein plug formation theory” 

がある。この説はアルコールが膵腺房細胞に作用し、タンパクの過剰分泌を促す

ことでタンパク栓と膵石が微小な膵管内に形成され、炎症、腺房萎縮、線維化を

きたすというものである[100-102]。膵尾部は膵頭体部に比し乳頭までの距離が

長いため膵液うっ滞やタンパク栓、膵石による閉塞に晒されやすく、より萎縮が

生じやすいと考えらえる。 

一方、最近の知見では膵の萎縮と線維化はエタノールによる膵腺房細胞の直接

ないし間接損傷と、pancreatic stellate cell の活性化によって生じるとの説が唱

えられている。pancreatic stellate cell は活性化により筋線維芽細胞様細胞とな

り線維化を生じさせることが知られている[103-107]。背側膵と腹側膵で細胞構

成成分に違いがあることはよく知られている[108]。推測の域をでないものの、
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こうした細胞構成の違いが膵の不均等萎縮に影響している可能性は残り、さら

なる研究が望まれる。 

重回帰分析によって加齢は膵体部、尾部の萎縮に独立して関連すると示された。

同様の結果が過去の複数の報告でなされている [109-111]。この萎縮形態を生じ

る機構は不明であるが、先に述べた ”protein plug theory” と同様の病態が生じ

るためではないかと考える。すなわち、加齢により膵液のうっ滞や膵管の閉塞に

さらされる機会が増え、それに伴い、よりその影響を受けやすい膵尾部での萎縮

が顕著となるということである。Saisho らは 20歳代から 60歳代において、膵

の容積は保たれるが、その後は加齢とともに萎縮が進行していくと報告してい

る[112]。本研究の結果から、慢性膵炎の存在は 60 歳以上であることと比較し、

膵尾部の萎縮との間により強い関連があることが分かった。 

さらに本研究では BMI と膵頭部体部の径に関連を認めた。Saisho らは肥満と

膵の容積との間に関連を指摘しており、こちらの報告と本研究の結果は合致し

た[112]。 

我々は第 1腰椎椎体横径膵前後径比を体型補正に用いた。この手法は Haagaが

用いた方法であり、それに追従した過去文献でもこの補正の有用性は示されて

いたが、本研究でも有用性が示されている[98,109]。 
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今回の研究では慢性アルコール性膵炎、BMI、加齢などの臨床背景と膵の径との

間の相関係数はいずれも小さく、その関連は決して強いものではなかった。膵の

大きさや萎縮は複数の未知の因子により決定されると考えられ、このような結

果となったと推察される。しかし、関連が小さいながらも、慢性アルコール性膵

炎の存在は膵体尾部、特に膵尾部の萎縮に関与し、膵頭部の萎縮には関連しない

という特性が明らかになった。この傾向は protein plug theory で説明可能と考

えられ、また、この説を支持するものであった。一方、年齢が 60歳以上である

という因子は慢性アルコール性膵炎の存在よりも弱いものの膵尾部の萎縮との

間に関連が示された。 
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第 6章 全体の考察 

本研究は非侵襲的な MRI、MRCP を用いた retrospective case control study 

によって今まで証明されていなかった膵疾患と膵管破格ないし膵実質の形態変

化の関連を明らかにした。 

これまで関係が疑われていた Ansa pancreatica と再発性膵炎の関連が明らか

となり、この破格は膵炎発症の危険因子と推察された。また、CNPH におい

ては PD や MMPD が危険因子として同定された。これらの膵管破格が各膵

疾患をきたすメカニズムは未知だが、解剖学的破格による膵液排泄機能低下に

起因すると推測される。また、近年の研究で膵管癒合不全合併膵炎において遺

伝子異常の関与が指摘されており、Ansa pancreatica や MMPD に関しても

潜在する遺伝子異常が各膵疾患の一因となっている可能性がある。今後は膵管

破格合併膵炎や CNPH 例につき遺伝子検索を行い、破格と遺伝子異常の関連

および、それぞれが疾患発症に及ぼす意義を明らかにする必要性がある。 

さらに、慢性アルコール性膵炎で生じる膵萎縮は膵尾部に強いことが分かり、

アルコール性膵炎による膵萎縮のメカニズムを反映していると考えられた。ア

ルコール性膵炎の病態生理に関しては議論が多く、この特性が病態生理解明の

一つの手がかりとなる可能性がある。 



75 

 

本研究が膵炎診療におけるリスク予測、膵炎や CNPH 発症のメカニズム解明

に役立ち、臨床に貢献することができれば幸甚である。 
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