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研究成果の概要（和文）：肝外胆管癌46症例のCTを解析対象とした。Washout ratio＝（門脈相CT値－遅延相CT
値／門脈相CT値－造影前CT値）ｘ100としたところ低washout群はリンパ管侵襲と並び独立した予後不良因子であ
った。また肝内胆管癌４７症例を解析し、造影パターンから乏血性グループ、リング状増強グループ、多血性グ
ループに分類したところ、乏血性グループはリンパ管侵襲や神経周囲浸潤、胆管浸潤も他の２グループにくらべ
有意に多かった。さらに乏血性グループは術後の生存率も不良であり、独立した予後不良因子であることが明ら
かとなった。

研究成果の概要（英文）：We evaluated the dynamic CT findings of 46 cases of extrahepatic 
cholangiocarcinoma. Washout ratio as follows: [(attenuation value at portal venous phase CT - 
attenuation value at delayed enhanced CT)/(attenuation value at portal venous phase CT - attenuation
 value at unenhanced CT)]×100. The washout ratio obtained from the contrast-enhanced CT may be a 
useful imaging biomarker for the prediction of survival of patients with EHC. We also evaluated the 
CT of 47 cases of intrahepatic cholangiocarcinoma. Based on the enhancement pattern in the dynamic 
CT, the lesions were classified into three groups: a hypovascular group, rim-enhancement group, and 
hypervascular group. Hypovascular ICCs in the HAP tend to be of perihilar type and to have more 
malignant potential than other ICCs.

研究分野：放射線科学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
胆管癌の予後予測因子はこれまで病理学的因子や血液データなどであったが、画像上のマーカーの報告は少な
い。造影パターンの違いは胆管癌の発生と密接に関連していると言われる。すなわち、多血性の胆管癌は肝細胞
癌類似で、より幹細胞に近い形質を持つとされる。一方乏血性胆管癌は大型胆管から発生し、膵癌に類似すると
される。腫瘍の起源の違いが画像所見に反映され、さらに予後にも関連が見られる点を明らかにした点は学術的
に意義がある。今後、術前の画像所見から術前術後の化学療法など治療選択があらかじめ可能になることが期待
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 
肝門部胆管、胆嚢管、肝外胆管、Vater 乳頭部の胆管には壁内外に胆管周囲付属腺が分布して
いるが、最近になってこの付属腺に胆管系幹細胞（BTSC）が分布していることが報告された。
BTSC は肝細胞や胆管上皮細胞、膵細胞に分化するとされる。また従来から胆管内乳頭腫瘍
（intraductal papillary neoplasm of bile duct, IPNB）や Biliary intraepithelial neoplasia, 
BilIN)はそれぞれ膵由来の IPMN（intraductal papillary mucinous neoplasm）や PanIN
（pancreatic intraepithelial neoplasia）との類似性が報告されているが、胆管と膵の両者に分
化しうる BTSCがその病態形成に関与している可能性が示唆されていた。 
２．研究の目的 
胆管癌の分類は最近の病理学的研究によれば、肝内・肝外胆管を一連の biliary tree として捉
え、胆管細胞癌はその起源により大きく 2つに大別される傾向にある。すなわち①Peripheral 
small duct typeおよび②Perihilar & distal extrahepatic large duct typeである。①は肝内小
葉間胆管あるいは HPC由来の胆管癌であり、②は BilIN, IPNB由来の胆管癌であり、BTSC
もこのタイプの腫瘍の起源の候補といえる。本研究の目的は 
1. BTSCの形質を持つ腫瘍（BTSC腫瘍）を抽出し、BTSC腫瘍の vascularityや線維性間質
量、粘液産生能などの病理学的特徴および画像所見を明らかにすること。 
2.  BTSC腫瘍の生物学的悪性度を解明すること。 
の２点である。BTSC腫瘍の基礎的・画像的検討により幹細胞の研究が進むことが期待される。 
３．研究の方法 
平成 28 年度は外科的切除標本からプレパラートを作製し、免疫組織学的染色を行い、BTSC 形
質を有する症例を抽出する。抽出された症例の CTおよび MRI 画像所見を解析する。 
次年度以降は、血管新生や間質・粘液形質に関する免疫染色を施行する。さらに CT/MRI 画像解
析と病理組織結果を対比検討する。予後調査も行う。また通常の胆管細胞癌や肝細胞癌、膵癌
とも比較することで、その異同を明らかにする。 
４．研究成果 
肝外胆管癌 46症例を解析対象とした。ダイナミック CT の造影前、門脈相、遅延相の各相で腫
瘍の CT値を計測した。CTは東芝社製の 64列 CT を用い、bolus triggered technique で動脈相
を撮像した後、門脈相（60 秒後）および遅延相（240 秒後）を撮像した。Washout ratio を以
下の公式で算出した。Washout ratio＝（門脈相 CT 値－遅延相 CT 値／門脈相 CT値－造影前 CT
値）ｘ100。中央値を基準として高 washout 群と低 washout 群の 2群に分類し、病理学的所見と
の対比と予後解析を行った。結果：washout ratio の中央値は 29.4％であった。全生存率は 1
年 95.1％、3年 78.4％、5年 49.7％であり、低 Washout 群の生存率は 1年 95.1％、3年 78.4％、
5年 38.6％であった。単変量解析では静脈侵襲、リンパ管侵襲、リンパ節転移と低 washout ratio
群が予後不良因子であった。多変量解析では低 washout 群はリンパ管侵襲と並び独立した予後
不良因子であった。考察：低 washout 群は腫瘍細胞密度が低く、線維性間質の豊富な腫瘍と考
えられた。本研究は European Radiology 誌に受理された。また肝内胆管癌４７症例を解析し、
造影パターンから乏血性グループ、リング状増強グループ、多血性グループに分類したところ、
肝門側に発生する病変は乏血性グループに有意に多くリンパ管侵襲や神経周囲浸潤、胆管浸潤
も他の２グループにぐらべ有意に多かった。さらに乏血性グループは術後の生存率も他のリン
グ状増強グループや多血性グループに比べ不良であり、独立した予後不良因子であることが明
らかとなった。本内容も European Radiology 誌に受理された。このように肝門側や肝外胆管を
起源とする胆管癌は BTSC 由来の癌の形質が優位であり、より膵癌に似た生物学的悪性度を示し、
極めて予後が悪い。一方末梢側の胆管癌は肝細胞に類似した憩室を持ち HPC 由来の癌である可
能がある。これらは多血性あるいはリング状増強を呈し、予後が比較的良好といえる。 
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