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研究成果の概要（和文）：1.急性膵炎の単一重症マーカーを検討する目的で、多施設から検体を集積し解析中。
2.多施設研究、DPCデータから、以下の知見を得た。
1)重症膵炎の死亡率は経年的に減少したが、入院期間や入院費は減少せず。2)重症度判定の予後因子スコアは死
亡予測においてAPACHEII scoreと同等で、人工呼吸管理、膵の感染、アトランタ分類での重症予測において有意
に良好。3)抗菌薬予防的投与は、侵襲的カンジダ症の発症の有意な因子。4)最初の24時間以内に6000ml以上輸液
を行うことは死亡率減少の有意な因子。5)尿中トリプシーノーゲン2が急性膵炎の重症度指標となり、重症度ス
コアや造影CT Gradeとよく相関。

研究成果の概要（英文）：1. We evaluated the many markers for the purpose of examining utilities as a
 single serious marker of the acute pancreatitis and are analyzing it.
2. Multicenter study, DPC data provided the following findings.
1)The mortality of the severe pancreatitis decreased during study periods, but length of stay and 
the hospital charges did not decrease. 2) The Japanese severity assessment prognostic factor was 
equivalent to APACHEII score in a death prediction and was significantly better in predicting 
respiratory care, pancreatic infection, the Atlanta classification severity than APACHEII score. 3) 
The antimicrobial agent prophylaxis was a significant factor of the onset of invasive candidiasis. 
4) Transfusion more than 6,000 ml within first 24 hours significantly decreased the mortality. 5) 
Urinary trypsinogen-2 was the severity index of the acute pancreatitis and was correlated well with 
severity score and CT Grade.

研究分野：救急医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
今まで十分明らかにされてこなかった、急性膵炎の臨床的な実状が、多施設研究やDPCデータによる日本での多
数例での解析によって明らかとなった。これらの知見に基づいて、ガイドラインでの推奨などがより正しく改訂
されることによって、急性膵炎の予後がさらに改善することが期待される。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
重症急性膵炎は、現在でも死亡率が 10%を超え、死亡率も依然高い良性急性疾患である。 
重症度の評価では多数項目でのスコアや造影 CTでの評価が必要であり、より簡便な単一項目
での重症度評価が可能な臨床マーカーが望まれている。 
一方、死亡率改善のために、急性膵炎に対する有効な新規治療法も望まれているが、急性膵炎
に対して有効性が明らかな治療方法はまだ明らかとなっていない。 
 
２．研究の目的 
重症急性膵炎の死亡率は低下しつつあるものの、急激に発症し死亡率が依然高い病態である。
早期から適切な治療を実施するためには、簡便な単一項目での重症度マーカーによって、より
早期の正確な重症度判定が可能になることが望まれている。また、重症急性膵炎の治療として
は、急速輸液と早期の経腸栄養以外には確固たる有用性が示されておらず、死亡率改善のため
には、新規の治療法が望まれている。 
 
3. 研究の方法 
(1) 単一項目による重症度判定マーカーの検討 
急性膵炎の単一の重症マーカーとして、interleukin（IL）-6やプロカルシトニン（PCT）、High 
Mobility Group Box 1（HMGB-1）、soluble CD14 subtype（sCD14ST）の急性膵炎での有用
性を検討する目的で、多施設から診断時および翌日の検体を集積し、重症度や転帰との関連を
評価する。 
 
(2) 新規診断、治療法の検討 
日本の急性膵炎の DPC データを用いて急性膵炎の動向の解析を行うとともに、経腸栄養等の
有用性を検討する。有志の多施設から急性膵炎症例の臨床データを後方視的に集積し、重症度
判定基準予後因子スコア、膵炎の部位、輸液量、蛋白分解酵素阻害薬の動注療法の転帰との関
連や、予防的抗菌薬投与の侵襲性カンジダ血症発生との関連を検討する。 
 
４．研究成果 
(1) 重症度マーカーの検討 
集計や測定が終了し、現在解析を進めている。 
 
(2) 多施設研究、DPC データから、以下の知見得られた。 
① DPC データによって、重症膵炎の 28日死亡率や入院死亡率は経年的に減少した（28日死亡
率：6.3%[2010] vs 5.7%[2011] vs 4.5%[2012], P = 0.005. 入院死亡率：7.6% vs 7.1% vs 
5.6%, P = 0.002）。しかし、入院期間や入院費では減少はみられなかった（平均入院期間
27.0 vs 27.1 vs 26.9 日, P = 0.218; 入院費 13,998.0 vs 14,156.4 vs 14,319.2 アメリ
カドル, P = 0.232）。 
② 重症度判定の予後因子スコアは死亡予測において APACHE II score と同等で（AUC 0.78 vs. 
0.80）、人工呼吸器管理、膵の感染、アトランタ分類での重症膵炎の予測において、APACHE II 
score よりも有意に良好であった。 
③ 重症膵炎での蛋白分解酵素阻害薬の動注療法は死亡率の改善、膵感染の減少、外科的介入の
減少に寄与しないことが明らかになった。 
④ 多施設での 1097 例中、 850 例(77.5%)が予防的抗菌薬を投与されており、 21 例 (1.9%)で
侵襲的カンジダ症を発症し、多変量解析で、 抗菌薬予防的投与が有意な因子であった (補
正オッズ比 4.23; 95%信頼区間 1.14–27.6)(P = 0.029)。 
⑤ 最初の 24 時間以内に 6000ml 以上輸液を行った群では、6000ml 未満の症例よりも死亡率が
高かったが（15.9% vs. 10.3%）、多変量解析では 6000ml 以上輸液を行うことは死亡率減少
の有意な因子（オッズ比 0.58; P<0.05)）であった。 
⑥ 造影 CTで造影不良域が膵頭部(Ph)や膵尾部(Pt)にあると、死亡率が有意に上昇した(Ph: オ
ッズ比 1.94; 95% 信頼区間[CI], 1.11-3.40 [P < 0.05],;Pt: OR, 2.44; 95% CI, 1.27-4.67 
[P < 0.05]), しかし、膵体部は死亡率と関与がなかった(OR, 0.70; 95% CI, 0.35-1.37; P 
= 0.30)。 
⑦ 尿中トリプシーノーゲン 2 が急性膵炎の重症度指標である、重症度スコアや造影 CT Grade
とよく相関することを報告した。 
また、これ以外に、DPC データから急性膵炎症例を抽出し、解析を継続して行っている。 
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